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89เด็็กกัับการเรีียนรู้้�เอไอ

บทบรรณาธิิการ 

เด็กกับการเรียนรู้เอไอ 
ยง ภู่วรวรรณ

ราชบััณฑิิต สำำ�นักวิิทยาศาสตร์์ ราชบััณฑิิตยสภา
ศููนย์์เชี่่�ยวชาญเฉพาะทางด้้านไวรััสวิิทยาคลิินิิกคณะแพทย์์ศาสตร์์จุุฬาลงกรณ์์มหาวิิทยาลััย

เอไอ (AI) ย่ อมาจาก “Artificial Intelligence”  

ซึ่่�งหมายถึึง คอมพิิวเตอร์์หรืือระบบคอมพิิวเตอร์์ที่่� 

ออกแบบมาเพื่่� อจำำ�ลองความสามารถในการคิิด

และกระทำำ�ที่่�คล้้ายคลึึงกัับความสามารถของมนุุษย์์ 

กระบวนการทำำ�งานของเอไอใช้้ข้้อมููลที่่�ได้้รัับเข้้ามา 

เรีียนรู้้�และวิเิคราะห์์ โดยใช้ห้ลัักการทางคณิติศาสตร์์ และ

สถิิติิ เพื่่�อประมวลผลและตััดสิินใจ ซึ่่�งสามารถทำำ�งาน 

ในรููปแบบการเรีียนรู้้�เองได้้ 

หลัังจากมีีการประกาศตััวแชทบอท (Chat Bot)

ทุุกคนมุ่่�งประโยชน์์จากการใช้้มากกว่่าที่่�จะเรีียนรู้้�ระบบ

การทำำ�งานหรืือกล่่าวได้้ว่่าเป็็นผู้้�ใช้้มากกว่่าผู้้�พัฒนา  

การเรีียนรู้้�  เอไอจำำ�เป็็นต้้องเรีียนรู้้�และพััฒนาโดยเฉพาะ 

ตั้้�งแต่่ในวััยเด็็ก เอไอ มีส่่วนช่่วยการดำำ�เนิินชีีวิิต ปัจจุุบััน 

เราอยู่่�กับสิ่่�งแวดล้้อมดิิจิิทััล สมาร์์ทโฟนมากขึ้้�น ใช้้เอไอ 

ช่่วยในการดำำ�เนิินชีีวิิตมากขึ้้�น เอไอสามารถช่่วยหาเส้้นทาง 

ที่่�ดีสำำ�หรัับการเดิินทาง การสื่่�อสารด้้วยภาษามนุุษย์์กัับ

เอไอ แปลภาษา ในด้้านการเงิิน และการทำำ�ธุรกรรม  

การยืนืยัันตััวตนในการใช้จ่้่ายด้้วยการสแกนใบหน้า้ เอไอ 

ยัังแทรกอยู่่�ในการทำำ�งานอััตโนมััติิของอุุปกรณ์์อำำ�นวย

ความสะดวกต่่าง ๆ เอไออยู่่�ในอุุปกรณ์์ เครื่่�องใช้้ ต่ างๆ 

การใช้้งานรถยนต์์มีีระบบอััตโนมััติิช่่วยการขัับขี่่� ไปจนถึึง

ระบบอััจฉริิยะในบ้้าน เอไอ ยัังเป็็นที่่�ปรึึกษาส่่วนบุุคคล  

ที่่�พูดคุุยให้้คำำ�ตอบ โดยใช้้ภาษาโต้้ตอบได้้เหมืือนมนุุษย์์ 

เช่่น Chat GPT, Google Bard เอไอช่่วยเพิ่่�มความสะดวก

สบายให้้กัับชีีวิิตประจำำ�วันมากมาย และมีีแนวโน้้มที่่�มี

บทบาทความสำำ�คัญในอนาคตยิ่่�ง ๆ ขึ้้�น สำำ�หรัับในเด็็ก  

เอไออยู่่� ในเกม เด็็กๆเห็็นการโต้้ตอบ การเล่่นกัับ

คอมพิิวเตอร์์ เห็็นเอไอที่่�สามารถคิิด และโต้้ตอบ อย่่างมีี

ความสามารถ การเรีียนการสอนในโรงเรีียน เด็็กๆ ได้้ใช้้

เอไอช่่วยในการค้้นหาข้้อมููล โต้้ตอบคำำ�ถามที่่�อยากรู้้�ได้้ 

เอไอจึึงเกี่่�ยวข้้องกัับวิิถีีชีีวิิตของทุุกคนทั้้�งเด็็กและผู้้�ใหญ่่

เอไอช่่วยปรัับปรุุงคุุณภาพชีีวิิตได้้ในหลายด้้าน  

เช่่น ในด้้านการดููแลสุุขภาพ เอไอสามารถใช้้ในการ

วิิเคราะห์ข้์้อมููลทางการแพทย์เ์พื่่�อช่่วยในการวินิิิจฉััยและ

รัักษาโรคอย่่างรวดเร็็วและแม่่นยำำ�กว่่าเดิิม ช่วยในงานวิิจััย

และการพััฒนาในสายงานต่่าง ๆ เช่่น เภสััชกรรม เพื่่�อ

ช่่วยในการวิิเคราะห์์รููปแบบของยาและสร้้างสารเคมีีใหม่่ 

เอไอจะเป็็นเครื่่�องมืือที่่�สำำ�คัญในการพััฒนา

เทคโนโลยีีและนวััตกรรมใหม่่ โดยเอไอช่่วยในการ

วิิเคราะห์์ข้้อมููลที่่�มากมายและซัับซ้้อน เพื่่�อค้้นหา 

แนวโน้้มและแนวทางในการพััฒนาผลิิตภััณฑ์์และ 

บริิการใหม่่

เอไอสามารถใช้้ในการแก้้ไขปััญหาทางสัังคม

และสิ่่�งแวดล้้อม เช่่น ในด้้านการจััดการการจราจร เอไอ

สามารถใช้้ข้้อมููลและวิิเคราะห์์เพื่่�อปรัับแผนการจราจร

ให้้มีีประสิิทธิิภาพมากยิ่่�งขึ้้�น และช่่วยลดการปล่่อย 

ก๊๊าซเรืือนกระจกที่่�ส่งผลต่่อสิ่่�งแวดล้้อม ช่วยจััดการแก้้ไข

ปััญหาเรื่่�องโลกร้้อน

เอไอใช้้กัับงานด้้านต่่าง ๆ  มากมาย ในอนาคต เอไอ 

จะมีีผลกระทบกัับการเปลี่่�ยนแปลงสถานะการทำำ�งาน

เพราะเอไอทำำ�งานได้้รวดเร็็วและแม่่นยำำ�กว่่ามนุุษย์์ 

ในบางงาน ซึ่่� งอาจส่่งผลให้้มีีการเปลี่่�ยนแปลงและ 

ปรัับตััวในตลาดแรงงาน ความต้้องการของตลาดแรงงาน

จะเปลี่่�ยนไปจากปััจจุุบัันอย่่างแน่่นอน ความก้้าวหน้้า 

ของเอไอจะเป็็นก้้าวใหม่่ที่่�ทำำ�ให้้เกิิดนวััตกรรม เป็็น

เทคโนโลยีีใหม่่ แบบอััจฉริิยะ เช่่น หุ่่�นยนต์์และระบบ

อััตโนมััติิที่่�มีศัักยภาพในการแก้้ไขปััญหาต่่างๆ รวมถึึง 

วิิธีีการผลิิตในอุุตสาหกรรมต่่าง ๆ ก็เปลี่่�ยนไป
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ทำำ�ไมเด็็ก ๆ ควรเรีียนเอไอ
เด็็ก ๆ ในวัันนี้้�  กว่่าจะเติิบโตเป็็นผู้้�ใหญ่่ ในวััย

แรงงานคงอีีกหลายปีี ซึ่่� งแน่่นอนว่่า พั ฒนาการของ 

เอไอจะก้้าวหน้้ายิ่่�งขึ้้�นกว่่าที่่�เห็็นในขณะนี้้� เด็็ก ๆ จึงควร 

ได้้เรีียนรู้้�  ควรมีีความรู้้�พื้้�นฐานทางเอไอ เพื่่�อปลุุกเร้้าให้้

สนใจและพร้้อมกัับการทำำ�งานในอนาคต มี ีเหตุุผลที่่�

สนัับสนุุนให้้เด็็ก ๆ ต้องเรีียนรู้้�ด้านเอไอหลายประการ

เอไอเป็็นเทคโนโลยีีที่่�กำำ�ลังเติิบโตอย่่างรวดเร็็ว 

และมีีผลกระทบต่่อหลายอุุตสาหกรรม การเรีียนรู้้� 

ด้้านเอไอในช่่วงเด็็ก ๆ  จะช่่วยเตรีียมพร้้อมให้้เด็็กมีีทัักษะ

ที่่�จำำ�เป็็นสำำ�หรัับตลาดแรงงานในอนาคต

การเรีียนรู้้�เอไอเป็็นการสอนทัักษะที่่�จำำ�เป็็นให้้เด็็ก  

โดยเฉพาะทางด้้านคณิิตศาสตร์์ การคิิดวิิเคราะห์์ คิ ด

สร้้างสรรค์์ การตััดสิินใจ การเรีียนรู้้�ของเครื่่�องจัักร และ

การแก้้ปััญหา ซึ่่�งเป็็นทัักษะที่่�สามารถนำำ�ไปใช้้ในชีีวิิต

ประจำำ�วันและในอนาคต

การเ รีียนรู้้� เอไอสามารถทำำ�ให้้ เ ด็็กได้้สััมผััส

ประสบการณ์์ และนวััตกรรมใหม่่ การเร้้าใจ ปลุุกให้้

สนใจ ให้้เห็็นเครื่่�องมืือสมััยใหม่่ที่่�ท้าทาย เห็็นตััวอย่่าง 

การแก้้ปััญหา ทำำ�ให้้รู้้�สึกสนุุกและชอบ อยากรู้้�อยากเห็็น 

มีีแรงบัันดาลใจในการพััฒนาความคิิดสร้้างสรรค์์ของ

ตนเอง และใฝ่่ที่่�จะเรีียนรู้้�ต่อไป

เอไอเป็็นส่่วนสำำ�คัญของสัังคมดิิจิิทััลในยุุคปััจจุุบััน 

การเรีียนรู้้�เอไอช่่วยส่่งเสริิมทัักษะสมััยใหม่่ เช่่น การคิิด

อย่่างเป็็นระบบ คิดแก้้ปััญหาแบบมีีขั้้�นตอน (Algorithm) 

การวางแผน การให้้เหตุุผล การแก้้ไขปััญหาที่่�ซับซ้้อน 

ช่่วยทำำ�ให้้เห็็นปััญหาที่่�ยากดููง่่ายขึ้้�น

ปััจจุุบััน เอไอเริ่่�มเข้้ามามีีบทบาทในหลายกิิจกรรม

ด้้านบริิการ การค้้า และอุุตสาหกรรม เช่่น เทคโนโลยีี 

การแพทย์์ การจััดการโรงงาน การขนส่่ง และอื่่�น ๆ การ

เรีียนรู้้�เอไอในช่่วงเด็็ก ๆ จะช่่วยให้้พวกเขามีีความเข้้าใจ

และทัักษะที่่�จำำ�เป็็นสำำ�หรัับการทำำ�งานในอนาคต ไม่่ว่่า 

เขาจะเติิบโตขึ้้�นและประกอบอาชีีพอะไรก็็ตาม

อย่่างไรก็็ตาม ควรต้้องให้้เด็็กเรีียนรู้้�ด้วยความ

เหมาะสมและความสนใจ มีีกิิจกรรมที่่�สนุุก การเรีียนรู้้�

เอไอมีีส่่วนที่่�สนัับสนุุนการพััฒนาทัักษะและความคิิด

สร้้างสรรค์์ของเด็็กได้้

ควรส่่งเสริิมให้้เด็็กเรีียนรู้้�เอไอ
จากบทบาทความสำำ�คัญของเอไอที่่�มีมากขึ้้�น จึ ง

ควรส่่งเสริิมให้้เด็็กได้้เรีียนรู้้�พื้้�นฐานเอไอตามความ

เหมาะสมกัับยุุคสมััย เนื่่�องจากพื้้�นความรู้้�ด้านอื่่�น เช่่น

คณิิตศาสตร์์ สถิิติิ วิ ทยาศาสตร์์ ในเด็็ก ๆ ยังน้้อย ควร

เริ่่�มต้้นการสอนเด็็กเกี่่�ยวกัับพื้้�นฐานและความเข้้าใจ 

เกี่่�ยวกัับเอไอ ให้้เข้้าใจว่่า เอไอ คืออะไร และทำำ�งานอย่่างไร 

เช่่น การใช้้งานการตััดสิินใจง่่าย ๆ การเปิิดปิิดไฟรั้้�วบ้้าน

ในตอนค่ำำ��  ในระบบการทำำ�งานแบบอััจฉริิยะ กลไกของ

เกมคอมพิิวเตอร์์ ที่่�มีเอไอ ที่่�คิด และเล่่นเกมกัับเด็็ก ๆ ได้้ 

หรืือการจััดการข้้อมููลเพื่่�อนำำ�ข้อมููลมาใช้้ประโยชน์์ การ

คิิดแก้้ปััญหา การวิิเคราะห์์แยกแยะ และเรีียนรู้้�จากข้้อมููล 

เพื่่�อนำำ�มาใช้้ประโยชน์์

การเรีียนเอไอในเด็็ก มี ส่่วนช่่วยเสริิมทัักษะ 

เชิิงคำำ�นวณและคณิิตศาสตร์์ ให้้เด็็กเรีียนรู้้�เกี่่�ยวกัับคำำ�นวณ

เบื้้�องต้้น เช่่น การบวก ลบ คูณ หาร และการแก้้ปััญหา 

ด้้วยวิิธีีต่่าง ๆ ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับเอไอ เช่่น การเก็็บรวบรวม 

ข้้อมููล การจััดลำำ�ดับ การจััดกลุ่่�ม และ การหาแนวโน้้ม 

การทำำ�นายผล ตัวอย่่างเช่่น ที่่�บ้านมีีแมวสองตััว เด็็ก ๆ 

สามารถเก็็บภาพถ่่ายแมวสองตััว แล้้วลองคิิดดููว่่า ข้อมููล

จากภาพถ่่ายของแมวสองตััวนี้้�มีอะไรบ้้าง ที่่�ควรให้้เอไอ

เรีียนรู้้� และ เมื่่�อเอไอเรีียนรู้้�แล้้ว หากถ่่ายภาพแมวตััวหนึ่่�ง

ในสองตััวนั้้�น เอไอจะทำำ�นายผลได้้อย่่างไร

ให้้เด็็ก ๆ ใด้้เรีียนรู้้�เอไอ ในแนวทางเพื่่�อพััฒนา

ทัักษะการแก้้ปััญหา ส่งเสริิมให้้เด็็กพััฒนาทัักษะในการ

คิิดวิิเคราะห์์ปััญหา การเก็็บรวบรวมข้้อมููล การสร้้าง

แผน การแก้้ไขปััญหา และ การทดลอง เพื่่�อดููผล และ

ปรัับปรุุงผล
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ให้้เรีียนรู้้�พื้้�นฐานเอไอ เพื่่�อเสนัับสนุุนให้้เด็็กมีี 

พื้้�นฐานในการคิิดสร้้างสรรค์์ ให้้พวกเขาได้้ลองสร้้าง  

และปรัับปรุุงแนวคิิดใหม่่ ๆ ด้วย เอไอ เช่่น การสร้้าง

โมเดลเรีียนรู้้�ของเอไอแบบง่่าย ๆ  การสร้้างจำำ�ลองหุ่่�นยนต์์

เบื้้�องต้้น หรืือการสร้า้งแอพพลิเิคชั่่�น การโค้ด้ดิ้้�งเบื้้�องต้น้ 

ที่่�ใช้้งานกัับเอไอ หรืืออาจนำำ�ตัวอย่่างแอพพลิิเคชั่่�นเอไอ 

ที่่�มีอยู่่�บนสมาร์์ทโฟนมาให้้เด็็กได้้ลองใช้้

ปััจจุุบัันมีีแอพพลิิเคชั่่�นเอไอให้้ทดลอง และเล่่น  

จำำ�นวนมาก การเรีียนการสอนสามารถนำำ�มาใช้้ โดย 

เน้้นให้้เด็็กเห็็นความเสี่่�ยง เรื่่�องเกี่่�ยวกับัข้้อมููลส่่วนบุุคคล 

ปััญหาการใช้้ในทางที่่�ไม่่ถููก ความปลอดภััย และความ

สำำ�คัญของการใช้้เอไออย่่างรัับผิิดชอบ โดยให้้คำำ�แนะนำำ�

ในการใช้้งานเอไออย่่างถููกต้้อง และรัับผิิดชอบ รวมถึึง

การแบ่่งปัันข้้อมููล 

ทั้้�งนี้้�การเรีียนรู้้�เอไอสำำ�หรัับเด็็กควรต้้องออกแบบ

ให้้เหมาะสมกัับกลุ่่�มเป้้าหมายและระดัับอายุุของเด็็ก โดย

ใช้้แนวคิิดที่่�สอดคล้้องกัับการเรียีนรู้้�และพัฒันาทัักษะใน

รููปแบบที่่�สนุุก ท้าทาย อยากรู้้�อยากเห็็น และน่่าสนใจ

เน้ื้�อหาพ้ื้�นฐานที่่�เด็็กๆควรได้้เรีียน
เนื้้�อหาเอไอสำำ�หรัับเด็็กในระดัับเริ่่�มต้้น ควรสร้้าง

พื้้�นฐานและความเข้้าใจเกี่่�ยวกัับเอไอ อย่่างเป็็นขั้้�นตอน 

ควรให้้มีีความสนุุก ท้ าทาย อยากเรีียนรู้้�  โดยเนื้้�อหา 

และกิิจกรรมที่่�จัดให้้กัับเด็็ก ควรประกอบด้้วย

การให้้เด็็กรู้้�จักกัับเอไอ เริ่่�มต้้นด้้วยการอธิิบาย 

และแนะนำำ�เกี่่�ยวกัับ เอไอ ว่าเป็็นอะไร และมีีประโยชน์์

อย่่างไร ใช้้ตััวอย่่างง่่าย ๆ เช่่น การใช้้งานโปรแกรม 

พููดคุุยบนสมาร์์ทโฟน ตัวอย่่างเช่่นโปรแกรม Siri การ 

พููดคุุยแบบแชทบอต (Chat bot) หรืือการตอบคำำ�ถาม 

ในแชทบอต

การเสริิมกิิจกรรม เกี่่�ยวกัับการสร้้างและใช้้งาน

โมเดลเรีียนรู้้�อย่่างง่่าย ๆ โดยใช้้วิิธีีคิิดของเด็็ก เช่่น การ

บัันทึึก จัดเก็็บข้้อมููลเพื่่�อให้้เอไอเรีียนรู้้�  การจััดกลุ่่�มวััตถุุ 

การจำำ�แนกภาพเบื้้�องต้้น หรืือการรู้้�จำำ�ตัวเลข เป็็นต้้น

การสอนเด็็กเกี่่�ยวกัับการใช้้เอไอ ในการแก้้ไข

ปััญหา การทำำ�นายเหตุุการณ์์หรืือผลลััพธ์์ ตั วอย่่างเช่่น 

การสร้้างโมเดลทำำ�นายอุุณหภููมิิ การสร้้างโมเดลทำำ�นาย

น้ำำ��หนััก หรืือการจััดการข้้อมููลเชิิงตััวเลข

การจััดกิิจกรรมการเล่่นและสร้้างโปรแกรมเกม 

ที่่�ใช้้ เอไอ เช่่น การสร้้างหุ่่�นยนต์์ให้้เดิินตามเส้้น หรืือ 

เล่่นเกมต่่าง ๆ โดยใช้้แนวคิิดเอไอ

การจััดการเรีียนการสอนการใช้้งานเอไอที่่�

ปลอดภััยและจริิยธรรม อธิิบายเกี่่�ยวกัับความเป็็นไป 

ได้้ของการนำำ�เอไอมาใช้้ ทั้้�งประโยชน์์ และโทษ หลัักการ

ใช้้ข้้อมููล สิทธิิและหน้้าที่่�  ความเป็็นส่่วนตััว และความ 

เท่่าเทีียมในการเข้้าถึึงเทคโนโลยีี

ตััวอย่่างเนื้้�อหาที่่�กล่่าวมานี้้�ควรจััดเตรีียมให้้ 

เหมาะสม และน่่าสนใจสำำ�หรัับเด็็ก และควรให้้มีีโอกาส

ฝึึกฝนและปฏิิบััติิ ลงมืือทำำ�  ให้้คิิดวิิพากษ์์ โดยเฉพาะ 

เรื่่�องจริิยธรรมในการใช้้เอไอ เช่่น ความเท่่าเทีียม ไม่่มีี

อคติิ การเข้้าถึึงและการใช้้งานที่่�รับผิิดชอบ และการเลืือก

ใช้้เอไอ ให้้เป็็นประโยชน์์ต่่อสัังคม และมุุมมองของโทษ 

หากใช้้เอไอในทางที่่�ไม่่เหมาะสม

แนวทางคำำ�แนะนำำ�ในการพััฒนาเด็็ก 
ในการส่ง่เสริมิการจัดัการเรียีนรู้้�เอไอขั้้�นพื้้�นฐาน มีี

ข้้อแนะนำำ�ในการใช้้แนวทางดัังต่่อไปนี้้�

1. สร้้างสิ่่�งแวดล้้อม ในสภาวะการเรีียนรู้้�ที่่�

เปิิดกว้้าง สนัับสนุุนให้้เด็็กเรีียนรู้้� เอไอได้้อย่่างเต็็ม

ประสิิทธิิภาพตามความเหมาะสม สนัับสนุุนการทดลอง

และการสร้้างสรรค์์ในการใช้้เทคโนโลยีีเอไอ 

2. ให้้เด็็กมีีโอกาสทดลองและสร้้างสรรค์์ ผ่ าน

โครงการหรืือกิิจกรรมที่่�เกี่่�ยวข้้อง เช่่น การสร้้างโปรแกรม

เกมอย่่างง่่าย ๆ การสร้้างแบบจำำ�ลองที่่�ใช้้เอไอ หรืือการ

สร้้างโครงงานหรืือโมเดลที่่�ใช้้เอไอควบคุุมการทำำ�งาน 

ในเด็็กเล็็กสามารถสร้้างกิิจกรรมเอไอแบบอัันปลั๊๊�กได้้ 

(กิิจกรรมอัันปลั๊๊�กคืือกิิจกรรมที่่�ไม่่ใช้้คอมพิิวเตอร์์)
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3. 	การจัดักิิจกรรมให้เ้ด็็ก ควรส่ง่เสริิมการทำำ�งาน

ร่่วมกัันและการเรีียนรู้้�ร่วมกัันทำำ�งานทีีม เช่่น กิจกรรม

การเขีียนโค้้ดร่่วมกััน การแก้้ปััญหาเอไอ หรืือโครงการ

พััฒนาโครงงานเอไอร่ว่มกััน ฝึกทัักษะการคิดิและทำำ�งาน

ร่่วมกััน

4.	 สร้้างกิิจกรรมให้้ท้้าทาย เกิิดความสนใจ มีความ

ตั้้�งใจ และ ช่วยให้้เด็็กเรีียนรู้้�เอไออย่่างต่่อเนื่่�อง ให้้ความ

สำำ�คัญกัับการพััฒนาทัักษะในการแก้้ปััญหา การวิิเคราะห์์

และคิิดวิิเคราะห์์ข้้อมููล และการใช้้ความคิิดสร้้างสรรค์ ์

ในการแก้้ไขปััญหา

5. 	ปลููกฝัังให้้เกิิดการเรีียนรู้้�ตลอดชีีวิิต เพื่่�อให้้มีี

ความรู้้� ความสามารถใช้้เอไอในชีีวิิตประจำำ�วัน สนัับสนุุน

การเรีียนรู้้�ด้วยตนเอง การแสวงหาข้้อมููล การหาคำำ�ตอบ

จากข้้อสงสััยโดยใช้้เอไอช่่วย แยกแยะความน่่าเชื่่�อถืือ  

หรืือตรวจสอบความถููกต้้อง และ ปัญหาที่่�อาจเกิิดขึ้้�น

จากการใช้้เอไอ

ทั้้�งนี้้�ต้องให้้การเรีียนรู้้� เอไอสำำ�หรัับเด็็กเป็็น

ประสบการณ์์ที่่�สนุุกและน่่าตื่่�นเต้้น ให้้พวกเขาได้้สััมผััส

และทดลองใช้้เทคโนโลยีีเอไอ อย่่างเข้้าใจง่่าย และพััฒนา

ทัักษะในการแก้้ปััญหา คิดวิิเคราะห์์ และการสร้้างสรรค์์

ในบทเรีียนและกิิจกรรมต่่าง ๆ

ปััญหาอุุปสรรค ในเรื่่�อง เอไอกัับเด็็ก
ในปััจจุุบัันมีีบางปััญหาที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการเรีียนรู้้�

เอไอในเด็็ก ซึ่่�งอาจเป็็นอุุปสรรคการเรีียนรู้้�เอไอเป็็นไปได้้

อย่่างไม่่เต็็มประสิิทธิิภาพ ได้้แก่่

1. 	การขาดแคลนครููและบุุคลากรทางการศึึกษา

ที่่�มีความรู้้�หรืือทัักษะทางด้้านเอไอที่่�จะจััดกิิจกรรม ให้้

แนะนำำ�เกี่่�ยวกับัเอไอในเด็ก็ หรืือยัังปรัับตััวกัับรููปแบบการ

เรีียนรู้้�ใหม่่ทางด้้านเอไอได้้ทััน

2. 	การจััดกิิจกรรมเรีียนรู้้�เอไอในเด็็ก ต้ องการ

อุุปกรณ์์เสริิมและสถานที่่�ที่่�เหมาะสม เช่่น คอมพิิวเตอร์์

ที่่�มีความสามารถเพีียงพอ เครื่่�องมืือที่่�ใช้้ในการทดลอง 

หรืือการเชื่่�อมต่่ออิินเทอร์์เน็็ตที่่�เสถีียร

3.	 ในบางเรื่่�อง เอไออาจมีีความซัับซ้้อนที่่�สูง  

สำำ�หรัับบางเด็็กอาจขาดพื้้�นฐาน เช่่นคณิิตศาสตร์์ 

วิิทยาศาสตร์์ ทำำ�ให้้เข้้าใจและปรัับใช้้ได้้ยาก นอกจากนี้้� 

การเรีียนรู้้�เอไออาจต้้องการครููที่่�มีความเชี่่�ยวชาญในการ

สอนและแนะนำำ�

4. 	ขาดการส่่งเสริิมหรืือจััดทำำ�หลัักสููตรเกี่่�ยวกัับ 

เอไอในโรงเรีียน โรงเรีียนไม่่มีีแผนการเรีียนรู้้�ที่่�เพีียงพอ 

หรืือหลัักสููตรที่่� เหมาะสมสำำ�หรัับการเรีียนรู้้� เอไอ  

นอกจากนี้้� ยังไม่่สามารถตอบสนองต่่อความเปลี่่�ยนแปลง

ของเทคโนโลยีีเอไอที่่�มีพััฒนาการค่่อนข้้างเร็็ว

5. การเรีียนรู้้�เอไอ เชื่่�อมโยงกัับการใช้้ข้้อมููล เรื่่�อง

ของความเป็็นส่่วนตััวและความปลอดภััยของข้้อมููลอาจ

เป็็นปััญหา เนื่่�องจากการเรีียนรู้้�เอไออาจเกี่่�ยวข้้องกัับการ

เก็็บรวบรวมข้้อมููลบางอย่่างของเด็็ก

โดยภาพรวมแล้้ว ในประเทศไทย การศึึกษา 

ยัังให้้ความสำำ�คัญในเรื่่�องเอไอกัับเด็็กน้้อยมาก หาก 

จะตอบสนองต่่อโลกในอนาคต เด็็กกัับเอไอ จะต้้อง 

ได้้รัับความสนใจเพิ่่�มขึ้้�นอีีกมาก การช่่วยกัันส่่งเสริิม

กิิจกรรมเอไอสำำ�หรัับเด็็ก โดยเฉพาะการสร้้างพื้้�นฐาน 

การเรีียนรู้้�เรื่่�องเอไอ การเข้้าใจและใช้้เอไออย่่างรู้้�เท่่าทััน 

เห็็นประโยชน์์ และความปลอดภััย ความเสี่่�ยงในการใช้้  

ซึ่่�งเอไอจะแทรกเข้้ามาโดยไม่่รู้้�ตัว เช่่น การส่่งข่่าว  

ส่่งข้้อมููลมาให้้อ่่านจากสื่่�อสัังคม ซึ่่�งอาจมีีการลำำ�เอีียง  

โน้้มน้้าว อคติิ โดยผู้้�บริิโภคข้้อมููลไม่่รู้้�ตัว ผู้้� เกี่่�ยวข้้อง 

กัับเด็็กทุุกภาคส่่วนควรให้้ความสำำ�คัญร่่วมกััน เพื่่�อ

ประโยชน์์ต่่อไป

กิิตติิกรรมประกาศ
ขอขอบคุุณ ศูนย์์เชี่่�ยวชาญเฉพาะทางด้้านไวรััส

วิิทยาคลิินิิก คณะแพทยศาสตร์์ จุฬาลงกรณ์์มหาวิิทยาลััย 

และโรงพยาบาลจุุฬาลงกรณ์์ ที่่�ได้้ให้้การสนัับสนุุน
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นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ

อุบัติการณ์และปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะหายใจลำ�บาก 
ของทารกแรกเกิดในโรงพยาบาลระดับทุติยภูมิ

นภสร พรมวงศ์

บทคััดย่อ
บทนำำ�: ภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิิด เป็็นปััญหาที่่�พบได้้บ่่อยท้ั้�งในทารกท่ี่�คลอดครบกำำ�หนด

และคลอดก่่อนกำำ�หนด โดยมีีปััจจััยเสี่่�ยงหลายประการท่ี่�เพิ่่�มโอกาสในการเกิิดโรค การค้้นหาความเส่ี่�ยง

ในการเกิดิโรค การวินิิจิฉััยอย่า่งรวดเร็ว็และการรัักษาอย่า่งถูกูต้้องเหมาะสมจึงึเป็็นสิ่่�งท่ี่�มีคีวามสำำ�คััญมาก 

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาอุุบััติิการณ์์และปััจจััยที่่�สััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิิด 

ในโรงพยาบาลระดัับทุุติิยภููมิิ

รููปแบบการวิิจััย: เป็็นการวิิจััยแบบ Case-Control study

วิิธีีการศึึกษา: ศึึกษาในเด็็กทารกแรกเกิิดที่่�คลอดในโรงพยาบาลโพนทองต้ั้�งแต่่ มกราคม พ.ศ.2560 - 

ธัันวาคม พ.ศ.2564 โดยแบ่่งออกเป็็น 2 กลุ่่�มคืือ กลุ่่�มที่่�มีีภาวะหายใจลำำ�บากแรกคลอด (case) และกลุ่่�ม

ที่่�ไม่่มีีอาการ (control) รวมทั้้�งหมด 483 คน วิิเคราะห์์ข้้อมููลโดยใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา และสถิิติิวิิเคราะห์์

ความสััมพัันธ์์ด้้วย Chi-square, logistic regression analysis, odds ratio และ 95% CI 

ผลการศึกึษา: ภายในระยะเวลา 5 ปี,ี มีีทารกเกิิดมีีชีีพท้ั้�งหมด 5,850 คน และมีีทารกแรกเกิิดที่่�มีภีาวะหายใจ

ลำำ�บากทั้้�งหมด 161 คน คิิดเป็็นอุุบััติการณ์์ 2.75% โดยในกลุ่่�มนี้้�ส่่วนใหญ่่เป็็นทารกคลอดครบกำำ�หนด 

ระยะต้้น 80 คน (49.7%) และเป็็นทารกคลอดก่่อนกำำ�หนด 29 คน (18%), สาเหตุุของภาวะหายใจลำำ�บาก

ส่่วนใหญ่่เกิิดจากภาวะหายใจเร็็วชั่่�วคราวของทารกแรกเกิิด 141 คน (87.6%) ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์

กัับภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิดอย่่างมีีนััยสำำ�คััญ คืือ ทารกเพศชาย (Adjusted OR 1.87; 95%CI 

1.17,2.97), ทารกท่ี่�มารดามีีโรคประจำำ�ตััวเป็็นเบาหวานรวมทั้�งเบาหวานขณะต้ั้�งครรภ์์ (Adjusted OR 

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

ที่่�คลอดด้้วยการใช้้เครื่่�องดููดสุุญญากาศและช่่วยคลอดท่่าก้้น (Adjusted OR 12.99; 95%CI 4.55,37.07), 

ทารกที่่�คลอดก่่อนกำำ�หนด (Adjusted OR 8.32; 95%CI 3.08,22.47), ทารกที่่�มีีน้ำำ��หนัักแรกคลอดมากกว่่า

ปกติิ (Adjusted OR 7.48; 95%CI 2.23,25.17), ทารกที่่�มีีคะแนน Apgar score ต่ำำ�� (p-value <0.001) และ

ระยะเวลานอนโรงพยาบาลมากกว่่า 3 วััน (Adjusted OR 5.98; 95%CI 3.15,11.34) 

สรุุป: มีีหลายปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิิด ดัังนั้้�นทารกที่่�มีี 

ความเสี่่�ยงจึึงควรได้้รัับการดููแลและเฝ้า้ระวัังอย่่างใกล้้ชิิด การดููแลมารดาต้ั้�งแต่่ระยะฝากครรภ์์และระหว่่าง

การคลอดอย่่างเหมาะสมถืือเป็็นกุุญแจสำำ�คััญในการลดความเสี่่�ยงและอััตราการเกิิดโรค

คำำ�สำำ�คััญ : ภาวะหายใจลำำ�บาก, ภาวะหายใจเร็็วชั่่�วคราว, ทารกแรกเกิิด, ปััจจััยเสี่่�ยง
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บทนำำ�
ภาวะหายใจลำำ�บาก (Respiratory Distress) เป็็น

หนึ่่�งในสาเหตุทุี่่�พบได้บ่้่อยที่่�สุดุของการเจ็บ็ป่่วยในทารก

แรกเกิิดและที่่�ต้องได้้รัับการรัักษาในหน่่วยอภิิบาลทารก

แรกเกิิดภาวะวิิกฤต (Neonatal intensive Care Unit: 

NICU) โดยมีีปััจจััยเสี่่�ยงหลายประการที่่�เพิ่่�มโอกาสในการ

เกิิดโรค ถ้าปััจจััยเสี่่�ยงเหล่่านี้้�ไม่่ได้้ถููกตระหนัักถึึงรวมทั้้�ง

จััดการแก้้ไขและรัักษาอย่่างรวดเร็็ว อาการของทารกอาจ

จะรุุนแรงมากขึ้้�นจนทำำ�ให้้เกิิดภาวะระบบทางเดิินหายใจ

ล้้มเหลวและหััวใจหยุุดเต้้นได้้1

สำำ�หรัับทารกแรกเกิิด ช่ วงเวลาในชั่่�วโมงแรกๆ 

ของชีีวิิตคืือช่่วงเวลาที่่�มีความสำำ�คัญมากที่่�สุดในการ 

ปรัับตััวให้้ดำำ�รงชีีวิิตอยู่่�ได้้เมื่่�ออยู่่�ภายนอกครรภ์์ของ

มารดา เป็็นช่่วงเวลาที่่�มีความเสี่่�ยงในการเกิิดอาการของ

ระบบทางเดิินหายใจ เพราะเป็็นช่่วงของการปรัับตััว

พััฒนาจากปอดที่่�เต็็มไปด้้วยของเหลวขณะอยู่่�ในครรภ์์

มารดามาทำำ�หน้้าที่่�ในการแลกเปลี่่�ยนก๊๊าซเมื่่�อคลอด2 

ความสามารถของทารกในการปรัับตััวกัับสิ่่�งแวดล้้อม

ภายนอกครรภ์์มารดาเป็็นช่่วงเวลาวิิกฤตของชีีวิิต 

ในการมีีชีีวิิตรอด ระบบอวััยวะต่่างๆภายในร่่างกายมีี

การเปลี่่�ยนแปลงทางสรีีระวิิทยาเกิิดขึ้้�น2,3 ซึ่่�งต้้องอาศััย

ปััจจััยและกระบวนการที่่�เกี่่�ยวข้้องหลายอย่่าง เช่่น การ

กำำ�จัดของเหลวที่่�อยู่่�ในปอด, การหลั่่�งสารลดแรงตึึง

ผิิว, การเปลี่่�ยนแปลงของระบบการไหลเวีียนเลืือดของ

ทารกจากทารกในครรภ์์สู่่�ระบบการไหลเวีียนของทารก 

แรกเกิิด, การลดลงของแรงดัันเลืือดในปอดและการ 

ไหลเวีียนเลืือดไปที่่�ปอดเพิ่่�มขึ้้�น รวมทั้้�งมีีการหลั่่�งฮอร์์โมน

บางอย่่างเพิ่่�มขึ้้�น เช่่น cortisol และ catecholamines3 ทันทีี

ที่่�ทารกเริ่่�มหายใจครั้้�งแรกหลัังคลอด อากาศจะผ่่านจาก

ทางเดิินหายใจเข้้าไปสู่่�ถุงลมปอดและเริ่่�มต้้นกระบวน 

การทำำ�งานในการแลกเปลี่่�ยนก๊๊าซ2,4 ขณะเดีียวกัันแรงดััน 

ภายในหลอดเลืือดปอดจะลดลงทัันทีีเพื่่�อเพิ่่�มการ 

ไหลเวีียนของเลืือดไปสู่่�ปอดของทารก2,5พร้้อมกัับการ 

ดููดซึึมกลัับของของเหลวออกจากถุุงลมปอด

การศึึกษาในประเทศอิิตาลีีพบทารกที่่�มีความ 

ผิิดปกติิของระบบทางเดิินหายใจ 2.2% ของทารกแรกเกิิด

ทั้้�งหมด โดยพบการเสีียชีีวิิต 14.6% ของทารกในกลุ่่�มนี้้�6, 

การศึึกษาในประเทศอิินเดีียพบ 6.7% โดยพบในทารกที่่�

คลอดก่อ่นกำำ�หนดมากที่่�สุดุ7 และพบอุบัุัติิการณ์ข์องภาวะ

หายใจลำำ�บากเพิ่่�มขึ้้�นจาก 1.9% เป็็น 3.8% จากการศึึกษา

ในประเทศสวิิตเซอร์์แลนด์์ภายในระยะเวลา 30 ปี8 ปัจจััย

เสี่่�ยงที่่�พบว่่าเพิ่่�มโอกาสต่่อการเกิิดโรคของระบบทางเดิิน

หายใจในทารกแรกเกิิด ได้้แก่่ การคลอดก่่อนกำำ�หนด, 

การพบขี้้�เทาในน้ำำ��คร่ำำ��, การผ่่าตััดคลอด (Cesarean 

section), มารดาเป็็นเบาหวานขณะตั้้�งครรภ์์, มารดา

มีีภาวะถุุงน้ำำ��คร่ำำ��อักเสบติิดเชื้้�อ (Chorioamnionitis),  

น้ำำ��คร่ำำ��น้อย (Oligohydramnios) หรืือมีีความผิิดปกติิ

ของโครงสร้้างของปอด9 โรคที่่�พบได้้บ่่อยที่่�สุดของ 

ความผิิดปกติิของระบบทางเดิินหายใจ คืือ ภาวะหายใจ

เร็็วชั่่�วคราวของทารกแรกเกิิด (Transient Tachypnea of 

the Newborns: TTN) ในทารกครบกำำ�หนด และภาวะ

หายใจลำำ�บากของทารกตั้้�งแต่่กำำ�เนิิดจากการขาดสาร 

ลดแรงตึึงผิิว (Respiratory Distress Syndrome: RDS) 

ในทารกที่่�คลอดก่่อนกำำ�หนด10 เนื่่�องจากอุุบััติิการณ์์ของ

ภาวะหายใจลำำ�บากที่่�พบได้้บ่่อยและมีีปััจจััยเสี่่�ยงในการ

เกิิดโรคหลายประการดัังที่่�กล่่าวมาแล้้ว ผู้้�วิจััยจึึงต้้องการ

ศึึกษาถึึงอุุบััติิการณ์์และปััจจััยเสี่่�ยงต่่างๆในโรงพยาบาล

โพนทอง เพื่่�อให้้บุุคลากรทางการแพทย์์ผู้้�ดูแลทารกได้้

ตระหนัักถึึงความสำำ�คัญและลดปััจจััยเสี่่�ยงในการเกิดิโรค 

เฝ้้าระวัังทารกที่่�มีีความเสี่่�ยงและสามารถให้้การรัักษา 

ได้้อย่่างถููกต้้องเหมาะสม

วััตถุุประสงค์์ของการวิิจััย 
เพื่่�อศึึกษาอุุบััติิการณ์์และปััจจััยที่่�สัมพัันธ์์กัับ 

ภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิิดในโรงพยาบาล

ระดัับทุุติิยภููมิิ

รููปแบบและวิิธีีวิิจััย 
เป็็นการวิิจััยแบบ Unmatched Case-Control 

study ประชากรที่่�ศึกษา คือ ทารกเกิิดมีีชีีพที่่�คลอดใน 

โรงพยาบาลโพนทองตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 มกราคม พ.ศ.2560 - 31  

ธัันวาคม พ.ศ.2564 พบว่่ามีีจำำ�นวนประชากรทั้้�งหมด 
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ในโรงพยาบาลระดัับทุติิยภููมิิ

5,850 คน แบ่่งกลุ่่�มตััวอย่่างออกเป็็น 2 กลุ่่�ม โดยทารก

ทุุกรายต้้องเป็็นทารกเกิิดมีีชีีพที่่�คลอดในโรงพยาบาล

โพนทองและมีีการบัันทึึกข้้อมููลในเวชระเบีียนครบถ้้วน 

ดัังนี้้�

1.	 กลุ่่�มศึึกษา (Cases) คื อ กลุ่่�มทารกที่่�มีภาวะ

หายใจลำำ�บากทุุกราย มีจำำ�นวนทั้้�งหมด 161 คน

2.	 กลุ่่�มควบคุุม (Controls) คืือ กลุ่่�มที่่�ไม่่มีีภาวะ

หายใจลำำ�บาก โดยคััดเลืือกด้้วยการสุ่่�มอย่่างเป็็นระบบ 

(Systematic Random Sampling) จนได้้จำำ�นวนครบ 2 เท่่า

ของกลุ่่�มศึึกษา คือ 322 คน

วิิเคราะห์์ข้้อมููล ด้ วยการใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา 

(Descriptive Statistic) ได้้แก่่ จำำ�นวนความถี่่� อั ัตราส่่วน

ร้้อยละ การหาค่่าเฉลี่่�ย ส่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน และใช้้

สถิิติิอ้้างอิิง (Inference statistics) ได้้แก่่ Pearson Chi-

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

95% CI และคััดเลืือกตััวแปรอิิสระทีีละตััวที่่�พบมีีความ

สััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ

เข้้าไปวิิเคราะห์์ใน regression analysis โดยกำำ�หนดระดัับ

นััยสำำ�คัญทางสถิติิิที่่� p-value < 0.05 ด้ว้ยการใช้โ้ปรแกรม

วิิเคราะห์์ทางสถิิติิ SPSS version 28 

การวิิจััยผ่่านการรัับรองจริิยธรรมการวิิจััยใน

มนุุษย์์ โดยคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััยสำำ�นักงาน

สาธารณสุุขจัังหวััดร้้อยเอ็็ดแล้้ว หมายเลขใบรัับรอง  

COE 0572565 

คำำ�จำำ�กัดความ
Respiratory distress (ภาวะหายใจลำำ�บาก)  

หมายถึึง ทารกมีีความผิิดปกติิของระบบทางเดิินหายใจ 

อย่่างน้้อย 2 ข้อ ดังต่่อไปนี้้� 

1.	 Tachypnea (หายใจเร็็ว) หมายถึึง อั ตรา 

การหายใจ > 60 ครั้้�ง/นาทีี

2. 	Nasal flaring (หายใจปีีกจมููกบาน)

3. 	Chest wall retraction (หน้้าอกบุ๋๋�ม)

4. 	Grunting (ร้้องครางขณะหายใจออก)

5.	 Desaturation หมายถึึง ความเข้้มข้้นของ

ออกซิิเจนในเลืือด < 95% เมื่่�อวััดด้้วยเครื่่�องวััดออกซิิเจน

ที่่�ปลายนิ้้�ว

ผลการศึึกษา
ภายในระยะเวลา 5 ปี ที่่�ศึกษา พบว่่า มี จำำ�นวน 

ทารกเกิิดมีีชีีพที่่�คลอดในโรงพยาบาลโพนทองทั้้�งหมด 

5,850 คน และมีีทารกที่่�มีีภาวะหายใจลำำ�บากทั้้�งหมด  

161 คน คิดเป็็นอุุบััติิการณ์์ 2.75% 

ข้้อมููลทั่่�วไปของมารดาทารกทั้้�ง 2 กลุ่่�มแสดง 

ในตารางที่่�  1 โดยในกลุ่่�มทารกที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บาก 

มารดามีีอายุุระหว่่าง 21-35 ปีเป็็นส่่วนใหญ่่ (72.7%) 

น้ำำ��หนัักตััวเฉลี่่�ยของมารดาขณะคลอด 72.64 (±13.94) 

กิิโลกรััม มารดามีีโรคประจำำ�ตัวคืือโรคเบาหวานและ 

เบาหวานขณะตั้้�งครรภ์์มากที่่�สุด (11.2%) โดยมีีสััดส่่วน

ของการเป็็นเบาหวานขณะตั้้�งครรภ์์มากกว่่า (8.7%)  

ส่่วนใหญ่่มารดายัังไม่่เคยคลอดบุุตรมาก่่อน (46%)  

คลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดมากกว่่าคลอดปกติิ โดยมีี

อััตราการผ่่าตััดคลอด 65.8% ข้อบ่่งชี้้�ของการผ่่าตััดคลอด

เนื่่�องด้้วยเคยผ่่าตััดคลอดในครรภ์์ก่่อนมากที่่�สุด (33%), 

ทารกส่่วนใหญ่่เป็็นทารกกลุ่่�มคลอดครบกำำ�หนดระยะต้้น 

(อายุุครรภ์์ 37-38+6 สัปดาห์์) 49.7% และเป็็นทารกคลอด

ก่่อนกำำ�หนด (อายุุครรภ์์ < 37 สัปดาห์์) 18% ในจำำ�นวนนี้้�

เป็็นทารกคลอดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย (อายุุครรภ์์ 34-36+6 

สััปดาห์์) 14.3% ปัจจััยด้้านมารดาที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับ

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิดิอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ ได้้แก่่ 

มารดามีีโรคประจำำ�ตัวเป็็นเบาหวานรวมทั้้�งเบาหวานขณะ

ตั้้�งครรภ์์, วิธีีการคลอด และอายุุครรภ์์ (ตารางที่่� 1)

ข้้อมููลพื้้�นฐานของทารกทั้้�ง 2 กลุ่่�มแสดงในตาราง

ที่่�  2 พบว่่า ทารกที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากส่่วนใหญ่่เป็็น

ทารกเพศชาย (66.5%) มีน้ำำ��หนัักแรกเกิิดเฉลี่่�ย 3,095.59 

(±690.84) กรััม โดยมีีน้ำำ��หนัักน้้อยกว่่า 2,500 กรััม (low  

birth weight) 16.8% และน้ำำ��หนัักมากกว่่าปกติิ 10.5% มี 

คะแนน Apgar score ต่ำำ�� (≤7) ทั้้�งหมด 21.1% และคะแนน 

≤3 จำำ�นวน 5.6% ระยะเวลานอนโรงพยาบาลเฉลี่่�ยอยู่่�ที่่� 

3.04 (±1.65) วั น ปัจจััยด้้านทารกที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับ

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิดิอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ ได้้แก่่ 

เพศชาย, น้ำำ��หนััก แรกเกิิด, คะแนน Apgar score ต่ำำ�� และ

ระยะเวลานอนโรงพยาบาล (ตารางที่่� 2)
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ตารางที่่� 1 	 จำำ�นวน ร้อ้ยละ ข้อ้มููลทั่่�วไปของมารดาและ

ความสััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากของ

ทารกแรกเกิิด

ข้อมูลทั่วไปของมารดา

ทารกหายใจลำ�บาก 	

(n = 161)

จำ�นวนคน (%)

ทารกไม่มีอาการ 	

(n = 322)

จำ�นวนคน (%)

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

น้ำ�หนักตัวมารดาขณะคลอด 

(กิโลกรัม)

< 50

51-75

76-89

≥ 90

น้ำ�หนักเฉลี่ย (±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

โรคประจำ�ตัวและภาวะแทรกซ้อน

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

จำ�นวนบุตรที่เคยคลอด (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, 

ตารางที่่� 2 	 จำำ�นวน ร้อยละ ข้อมููลทั่่�วไปของทารกและ

ความสััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากของ

ทารกแรกเกิิด

ข้้อมููลทั่่�วไปของทารก

ทารกหายใจลำำ�บาก 

(n = 161)

จำำ�นวนคน (%)

ทารกไม่่มีีอาการ (n 

= 322)

จำำ�นวนคน (%)

Chi Sq. p

เพศ

ชาย

หญิง

107 (66.5)

54 (33.5)

165 (51.2)

157 (48.8)

10.10 0.001

น�้ำหนักแรกเกิด (กรัม)

< 2,500

2,500 - 3,999

≥ 4,000

น�้ำหนักแรกเกิดเฉลี่ย (±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

สาเหตุุของภาวะหายใจลำำ�บากในทารกส่่วนใหญ่่ 

เกิิดจาก ภาวะหายใจเร็็วชั่่�วคราวของทารกแรกเกิิด 

(Transient tachypnea of newborn: TTN) จำำ�นวน 141 คน  

(87.6%) รองลงมาคืือ Respiratory distress syndrome 

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

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

ตามลำำ�ดับ ทารกทั้้�งหมดต้้องได้้รัับการดููแลรัักษาอย่่าง 

ใกล้้ชิิดในหออภิิบาลทารกแรกเกิิดป่่วย แต่่ส่่วนใหญ่่

อาการไม่รุุ่นแรงได้รั้ับการรักัษาตามอาการรวมทั้้�งการให้้

ออกซิิเจนแล้้วมีีอาการดีีขึ้้�นตามลำำ�ดับ ทารกส่่วนหนึ่่�งมีี

อาการรุุนแรงต้้องรัักษาด้้วยการให้้ออกซิิเจนชนิิดอััตรา

ไหลสููง (Heated Humidified High Flow Nasal Cannula: 

HHHFN) และบางคนต้้องรัักษาด้้วยการใช้้เครื่่�องช่่วย

หายใจชนิิดแรงดัันบวกต่่อเนื่่�องทางจมููก (Nasal CPAP) 

ทั้้�งหมด 14 คน (8.8%) แต่่มีีทารกอีีกส่่วนหนึ่่�งที่่�มีอาการ

รุุนแรงมากต้้องใส่่ท่่อช่่วยหายใจ 17 คน (10.6%) และ

ส่่งตััวไปรัักษาต่่อในโรงพยาบาลจัังหวััด โดยพบมีีสถิิติิ

การส่่งต่่อของทารกกลุ่่�มนี้้�  14.9% ซึ่่�งรวมทั้้�งทารกที่่�ใส่่

ท่่อช่่วยหายใจและทารกที่่�มีีอาการรุุนแรงแต่่ยัังไม่่ได้้ใส่่

ท่่อช่่วยหายใจด้้วย ดังแสดงในตารางที่่� 3
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ในโรงพยาบาลระดัับทุติิยภููมิิ

ตารางที่่� 3 	 แสดงการวิินิิจฉััย การรัักษา และผลลััพธ์์ใน

กลุ่่�มทารกที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บาก

การวิินิิจฉััย การรัักษาและผลลััพธ์์
ทารกหายใจลำำ�บาก (n = 161) 

จำำ�นวนคน (%)

การวิินิิจฉััยหลััก
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)

การรัักษา
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

วิิเคราะห์์ปััจจััยที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจ

ลำำ�บากในทารกแรกเกิิด ด้ วยวิิธีี Multivariate logistic 

regression analysis พบว่่าเพศชายมีีโอกาสเกิิดโรค

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

เมื่่�อเทีียบกัับเพศหญิิง, มารดาที่่�มีโรคเบาหวานและ 

เบาหวานขณะตั้้�งครรภ์์มีีโอกาสเกิิดโรคมากกว่่ามารดา 

ที่่�ไม่่ได้้เป็็นเบาหวาน 2.24 เท่่า (Adjusted OR 2.24; 95%CI 

1.01,4.97), การคลอดด้้วยวิิธีีผ่่าตััดคลอดมีีความเสี่่�ยง

มากกว่่าการคลอดปกติิ 1.87 เท่่า (Adjusted OR 1.87; 

95%CI 1.13,3.11) ส่วนการคลอดด้้วยการใช้้เครื่่�องดููด

สุุญญากาศและช่่วยคลอดท่่าก้้นมีีโอกาสเสี่่�ยง 12.99 เท่่า  

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

คลอดก่่อนกำำ�หนดมีีโอกาสเกิิดโรคมากกว่่าทารกที่่�คลอด

ที่่�อายุุครรภ์์ 39 สััปดาห์์ขึ้้�นไป 8.32 เท่่า (Adjusted OR 

8.32; 95%CI 3.08,22.47), ทารกที่่�มีีน้ำำ��หนัักแรกคลอด

มากกว่่าปกติิ (Large for gestational age) มีโอกาสเกิิดโรค

มากกว่่าทารกที่่�มีน้ำำ��หนัักปกติิ 7.48 เท่่า (Adjusted OR 

7.48; 95%CI 2.23,25.17) และทารกที่่�มีระยะเวลานอน 

โรงพยาบาลนานกว่่า 3 วันมีีภาวะหายใจลำำ�บากมากกว่่า

กลุ่่�มที่่�นอนน้้อยกว่่า 3 วัน 5.98 เท่่า (Adjusted OR 5.98; 

95%CI 3.15,11.34) ดังแสดงในตารางที่่� 4

ตารางที่่� 4 	 วิิเคราะห์ปั์ัจจััยเสี่่�ยงที่่�มีความสัมัพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิดิด้้วยวิิธีี Logistic regression 

analysis

ปััจจััย 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

น�้ำหนักแรกเกิด (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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ปััจจััย Crude OR 95%CI p Adjusted OR 95%CI p

ระยะเวลานอนโรงพยาบาล(วััน)
≤ 3
>3

reference
6.77 3.82,12.02 <0.001

Reference
5.98 3.15,11.34 <0.001

วิิจารณ์์
จากการศึึกษาวิิจััยครั้้�งนี้้�  พบอุุบััติิการณ์์การเกิิด 

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิด (respiratory distress: 

RD) 2.75% ซึ่่�งสอดคล้้องกัับหลายการศึกึษาที่่�มีอุุบััติิการณ์์ 

ใกล้้เคีียงกััน เช่่น การศึึกษาในประเทศอิิตาลีีพบอุุบััติิการณ์์  

2.2%6, ในสวิิตเซอร์์แลนด์์ 3.8%8, ในประเทศญี่่�ปุ่่�น 

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

ประเทศอิินเดีียพบอุุบััติิการณ์์ 2.83%, ในประเทศอิิรััก 

2.76%13, ในประเทศจอร์์แดน 3.7%14, ขณะที่่�ในบาง 

การศึึกษาพบอุุบัตัิกิารณ์์ที่่�ต่ำำ��กว่่า เช่่น การศึึกษาในประเทศ

สวีีเดนของ Mitha และคณะ (2021)15 พบอุุบััติิการณ์์  

1.18% ในทารกที่่�คลอดครบกำำ�หนดระยะต้้น, และหลาย

การศึึกษาที่่�พบมีีอุุบััติิการณ์์ที่่�สูงกว่่า เช่่น การศึึกษาของ 

Kumar และคณะ (1996)7 ในประเทศอิินเดีียพบอุุบัติัิการณ์์ 

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

ในซาอุุดีีอาระเบีีย 4.24%18, ในประเทศไทยการศึึกษา

ของ ธนััญญา โลกานุุวััตรเสถีียร และคณะ (2020)19 ที่่�

โรงพยาบาลธรรมศาสตร์์เฉลิิมพระเกีียรติิพบอุุบััติิการณ์์ 

9.4%, การศึกึษาในประเทศสหรัฐัอเมริกิา พบอุบัุัติิการณ์์ 

9% ในทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย20, จะเห็็นได้้ว่่า

อุุบััติิการณ์์ของทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากมีี

ความแตกต่่างกัันในแต่่ละภููมิิภาคและสถาบัันและช่่วง

ระยะเวลาที่่�ทำำ�การศึึกษา โดยพบว่่าการศึึกษาที่่�ทำำ�ใน 

โรงพยาบาลขนาดใหญ่่ระดัับตติิยภููมิิมัักจะมีีอุุบััติิการณ์์

ที่่�ค่อนข้้างสููง ส่วนการศึึกษาของผู้้�วิจััยในครั้้�งนี้้�เป็็นการ

ศึึกษาในโรงพยาบาลระดัับทุุติิยภููมิิ ซึ่่� งยัังมีีข้้อจำำ�กัด 

หลายประการในการดููแลทารกคลอดก่่อนกำำ�หนดที่่�อายุุ

ครรภ์์น้้อยกว่่า 35 สัปดาห์์หรืือน้ำำ��หนัักน้้อยกว่่า 2,000 

กรััม ทั้้� งในเรื่่�องของทรััพยากรบุุคคลและเครื่่�องมืือ 

ทางการแพทย์์จึึงอาจจะพบอุุบััติิการณ์์ทารกที่่�มีีภาวะ

หายใจลำำ�บากแรกคลอดที่่�ต่ำำ��กว่่าสถาบัันอื่่�นได้้ เนื่่�องจาก

ในหญิิงตั้้�งครรภ์์ที่่�มีความเสี่่�ยงในการคลอดก่่อนกำำ�หนด

ที่่�อายุุครรภ์์ < 35 สั ปดาห์์จะถููกส่่งตััวไปรัักษาต่่อที่่� 

โรงพยาบาลจังัหวััดตั้้�งแต่ร่ะยะก่อ่นคลอด ยกเว้น้บางราย

ที่่�จำำ�เป็็นต้้องคลอดที่่�โรงพยาบาลโพนทองเนื่่�องจากเข้้าสู่่� 

ระยะใกล้้คลอดแล้้วจึึงไม่่สามารถส่่งตััวไปรัักษาต่่อที่่� 

โรงพยาบาลจัังหวััดได้้ทัันเวลา 

สาเหตุุของภาวะหายใจลำำ�บากที่่�พบมากที่่�สุุดใน

การศึึกษานี้้� คือ ภาวะหายใจเร็็วชั่่�วคราวในทารก แรกเกิิด 

(TTN) ซึ่่�งสอดคล้้องกัับในหลายการศึึกษา7,12-14,18-19,21-23 

ที่่�มีลัักษณะของกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�ทำำ�การศึึกษาใกล้้เคีียงกััน

กัับการวิิจััยในครั้้�งนี้้� คื อส่่วนใหญ่่เป็็นทารกกลุ่่�มคลอด

ครบกำำ�หนดระยะต้้นและคลอดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย 

โดย TTN เกิิดขึ้้�นเนื่่�องจากกระบวนการกำำ�จัดของเหลว 

ในปอดได้้ล่่าช้้า โดยปกติิแล้้วปอดของทารกขณะอยู่่�

ในครรภ์์มารดาจะเต็็มไปด้้วยของเหลวซึ่่�งช่่วยในการ

เจริิญเติิบโตของปอด เยื่่�อบุุผิิวเซลล์์ในปอดจะมีีการหลั่่�ง 

ของเหลวเข้้าไปในปอดอยู่่�ตลอดเวลาและในช่่วงระยะ

เวลาไม่่กี่่�วันก่่อนครบกำำ�หนดคลอดจะมีีการหลั่่�งของ 

เหลวนี้้�ด้วยอััตราที่่�ลดลง และระหว่่างการคลอดปอด

ของทารกจะมีีกระบวนการกำำ�จัดของเหลวเหล่่านี้้�ออก

ไปอย่่างรวดเร็็วเพื่่�อเปลี่่�ยนผ่่านจากกระบวนการแลก

เปลี่่�ยนก๊๊าซที่่�รกเป็็นที่่�ปอด, ประกอบกัับการเปลี่่�ยนแปลง

ของระดัับฮอร์์โมนหลายอย่่างที่่� เกิิดขึ้้�นในช่่วงของ 

การเจ็็บครรภ์์และระหว่่างการคลอด จะกระตุ้้�นการทำำ�งาน

ของ sodium channels ที่่�เยื่่�อบุุผิิวเซลล์์ของปอด (ENaC) 

เพื่่�อกำำ�จัดของเหลวภายในถุุงลมโดยการดููดซึึมของเหลว 

เหล่่านั้้�นกลัับเข้้าไปในระบบไหลเวีียนเลืือดและท่่อน้ำำ��

เหลืือง ดังนั้้�นอาการของระบบทางเดิินหายใจที่่�เกิิดขึ้้�น

จึึงเป็็นผลจากการที่่�กระบวนการตามธรรมชาติิดัังกล่่าว

ยัังเกิิดขึ้้�นไม่่เต็็มที่่� ยังมีีของเหลวค้้างอยู่่�ในถุุงลมปอด และ

ของเหลวที่่�มีีอยู่่�มากเกิินไปในช่่องว่่างระหว่่างเซลล์์จึึง 
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กดท่่อทางเดิินหายใจทำำ�ให้้เกิิดการแลกเปลี่่�ยนก๊๊าซใน 

ถุุงลมปอดที่่�ไม่่สมดุุล (ventilation-perfusion mismatch)24 

จึึงพบได้้บ่่อยในทารกที่่�คลอดก่่อนที่่�มารดาจะมีีอาการ

เจ็็บครรภ์์ และทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีีผ่่าตััดแบบ elective 

cesarean section ซึ่่�งพบเป็็นปััจจััยเสี่่�ยงที่่�สำำ�คัญของการ

เกิิด TTN 

ปััจจััยที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บาก 

ในทารกแรกเกิิดอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ คือ ทารกเพศชายโดย

พบมีีโอกาสเกิิดโรคเกืือบ 2 เท่่าเมื่่�อเทีียบกัับเพศหญิิง 

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

หลายการศึึกษา12-13,16,19,21,23,25-26 ซึ่่�งพบความเสี่่�ยง 1.7-2.6  

เท่่า27-29 โดยพบว่่ากระบวนการของ lung maturation 

รวมทั้้�งการสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวเกิิดขึ้้�นล่่าช้้ากว่่าใน

ทารกเพศชายเมื่่�อเทีียบกัับเพศหญิิงเนื่่�องจากระดัับของ 

androgen ที่่�สูงกว่่าจะไปยัับยั้้�งการสร้้างสารลดแรงตึึง

ผิิว ในขณะที่่�ฮอร์์โมน estrogen จะเป็็นตััวกระตุ้้�น lung 

maturation และกระตุ้้�นการสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวที่่�ดี

กว่่ารวมทั้้�งบทบาทของ estrogen receptor (ERα และ 

ERβ) ในการกระตุ้้�นการเจริิญเติิบโตของถุุงลมปอดและ 

การสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวด้้วย และทารกเพศหญิิงยัังมีี

การกำำ�จัดของเหลวออกจากถุุงลมปอดได้้ดีีกว่่าโดยพบ

ระดัับของ mRNAs ที่่�สร้้าง sodium channels ที่่�เยื่่�อบุุ 

ผิิวเซลล์ข์องถุุงลมปอด (ENaC) สูงูกว่่าในทารกเพศหญิงิ

เมื่่�อเทีียบกัับเพศชาย30-31

มารดาที่่�มีโีรคประจำำ�ตัว คือเบาหวานและเบาหวาน

ขณะตั้้�งครรภ์์มีีโอกาสเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารก

มากกว่่ามารดาที่่�ไม่่เป็็นเบาหวาน 2.24 เท่่า (Adjusted OR 

2.24; 95%CI 1.01,4.97) และส่่วนใหญ่่คลอดด้้วยวิิธีีการ

ผ่่าตััดคลอด สอดคล้้องกัับในหลายการศึึกษา27,29 แต่่การ

ศึึกษาของ Bricelj และคณะ (2017)32 พบว่่าความเสี่่�ยง

ของการเกิิด RDS และ TTN ในมารดาที่่�เป็็น GDM หรืือ

ไม่่เป็็นไม่่มีีความแตกต่่างกััน แต่่การคลอดด้้วยวิิธีีการ

ผ่่าตััดคลอด และการคลอดก่่อนกำำ�หนดต่่างหากที่่�เพิ่่�ม

ความเสี่่�ยงกัับการเกิิดโรค, การศึึกษาของ Riskin และคณะ 

(2020)33 พบอััตราของทารกที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากสููงกว่่า

ในมารดา GDM แต่่เมื่่�อวิิเคราะห์์ร่่วมกัับวิิธีีการคลอดพบ

ว่่าการผ่่าตััดคลอดเป็็นปััจจััยที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิด

โรคอย่่างมีีนััยสำำ�คัญมากกว่่า ในขณะที่่�มารดาที่่�เป็็นโรค

เบาหวานตั้้�งแต่่ก่่อนตั้้�งครรภ์์ (Pre-GDM) มีคีวามสััมพัันธ์์

กัับการเกิิดโรคในทารกอย่่างมีีนััยสำำ�คัญโดยพบการคลอด

ก่่อนกำำ�หนดมากกว่า่และทารกได้รั้ับการวินิิิจฉััยเป็็น RDS 

เนื่่�องจากการเจริิญเติิบโตของปอดที่่�ยังไม่่สมบููรณ์์และมีี

การขาดสารลดแรงตึึงผิิว โดยภาวะ hyperinsulinemia ใน

ทารกขณะที่่�อยู่่�ในครรภ์์มารดาจะไปยัับยั้้�งกระบวนการ

สร้้างสารลดแรงตึึงผิิวเป็็นสาเหตุุที่่�สำำ�คัญของการเกิิดโรค 

ทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีีผ่่าตััดคลอดมีีโอกาสเกิิดโรค

มากกว่่าทารกที่่�คลอดปกติิเกืือบ 2 เท่่า (Adjusted OR 

1.87; 95%CI 1.13,3.11) สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ 

Dehdashtian และคณะ (2008)22 พบความเสี่่�ยง 3.38 

เท่่า, การศึึกษาของ Hansen และคณะ (2008)34 แสดงให้้

เห็็นว่่าทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีี elective cesarean section 

ที่่�อายุุครรภ์์ 37 สัปดาห์์มีีความเสี่่�ยงของการเกิิดภาวะ

หายใจลำำ�บากในทารก 3.7 เท่่าเมื่่�อเทีียบกัับการคลอด

ปกติิ (Odd ratio 3.7; 95%CI 2.2,6.1), การศึึกษาของ 

Badran และคณะ (2012)14 พบอุุบััติิการณ์์ของทารกที่่�มีี

ภาวะหายใจลำำ�บากสููงกว่่าในทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีีการ

ผ่่าตััดคลอด โดยการคลอดแบบ elective มีความเสี่่�ยงสููง

กว่่าแบบ emergency โอกาสเกิิด TTN และ RDS เป็็น 9 

เท่่า และ 3 เท่่า ตามลำำ�ดับเมื่่�อเทีียบกัับการคลอดปกติิ แต่่

พบว่่าถ้้ามารดามีีอาการเจ็็บครรภ์์คลอดร่่วมด้้วยจะช่่วย

ลดความเสี่่�ยงของการเกิิดโรคได้้, การศึึกษาของ De Luca 

และคณะ (2009)35 พบว่่าทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีี elective 

cesarean delivery มีภาวะหายใจลำำ�บากมากกว่่า 2 เท่่าเมื่่�อ

เทีียบกัับทารกที่่�คลอดปกติิ และ 2.7 เท่่าในการศึึกษาของ 

Karlstrom และคณะ (2013)36 และอีีกหลายการศึึกษาที่่�พบ

ลัักษณะคล้้ายกััน21,27,29,37 โดยพบว่่ากลไกของการเกิิดโรค

ในทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดเกิิดขึ้้�นเนื่่�องจาก 

iatrogenic prematurity ทำำ�ให้้มีีการขาดสารลดแรงตึึงผิิว 

และผลของ catecholamine surge ของทารกในครรภ์์ซึ่่�งจะ

เกิิดขึ้้�นในช่่วงที่่�มารดามีีการเจ็็บครรภ์์คลอด (labor) และ

ระหว่่างการคลอดแต่่ยัังเกิิดขึ้้�นไม่่เต็็มที่่�ในทารกที่่�คลอด

ด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอด ทำำ�ให้้การเปลี่่�ยนผ่่านไปสู่่�การ 
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หายใจด้้วยตนเองหลัังคลอดล้้มเหลว มีหลายการศึึกษาที่่�

พบว่่าความเสี่่�ยงของการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารก

กลุ่่�มนี้้�ลดลงถ้้าผ่่าตััดคลอดหลัังจากที่่�มารดามีีอาการ 

เจ็็บครรภ์์คลอดแล้้ว ด้ วยเหตุุผลนี้้�จึงแนะนำำ�ให้้เลื่่�อน 

การผ่่าตััดคลอดออกไปก่่อนจนกระทั่่�งเมื่่�อมารดาเริ่่�มมีี

อาการของการเจ็บ็ครรภ์์คลอด38 หรืือจนกระทั่่�งอายุุครรภ์์ 

39 สัปดาห์์ซึ่่�งพบว่่าช่่วยลดการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บาก 

ในทารกด้ว้ยเช่่นกััน โดยสมาคม สูติูินรีีแพทย์์ของประเทศ

สหรััฐอเมริิกาออกคำำ�แนะนำำ�ว่าควรหลีีกเลี่่�ยงการคลอด

ทารกทั้้�งคลอดปกติิและคลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดที่่�

อายุุครรภ์์ < 39 สัปดาห์์ถ้้าไม่่มีีข้้อบ่่งชี้้�ทางการแพทย์์23,39 

การศึึกษาในโรงพยาบาลโพนทองครั้้�งนี้้�พบว่่าการคลอด

ด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดยัังเป็็นปััญหาที่่�มีความสำำ�คัญมาก

เนื่่�องจากในแต่่ละปีียัังพบอััตราการผ่่าตััดคลอดค่่อนข้้าง

สููงคืือมากกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของการคลอดทั้้�งหมด ด้วยข้้อ

บ่่งชี้้�ของ previous cesarean section มากที่่�สุด อีกทั้้�ง 

ส่่วนใหญ่่เป็็นการผ่่าตััดคลอดแบบ elective โดยที่่�มารดา

ยัังไม่่มีี labor pain และเป็็นการคลอดที่่�อายุุครรภ์์ 38 

สััปดาห์์มากที่่�สุด ทั้้�งหมดนี้้�จึงเป็็นปััจจััยที่่�ส่งเสริิมให้้

ทารกมีีภาวะหายใจลำำ�บากแรกคลอดได้้ 

ทารกที่่�คลอดด้้วยวิิธีีการใช้้เครื่่�องดููดสุุญญากาศ

และช่่วยคลอดท่่าก้้นมีีโอกาสเกิิดโรคมากกว่่าทารกที่่�

คลอดปกติิ ด้วยความเสี่่�ยงเกืือบ 13 เท่่า (Adjusted OR 

12.99; 95%CI 4.55,37.07) ซึ่่�งค่่อนข้้างสููงมากเนื่่�องจาก

ทารกกลุ่่�มนี้้�ผ่า่นกระบวนการคลอดที่่�ยาวนานและพบว่่า 

มีีคะแนน Apgar score ที่่�ต่ำำ��ร่วมด้้วย โดยในการศึึกษานี้้� 

พบร่่วมกัันถึึง 55.6% สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ 

Hamdoon (2018)29 ซึ่่�งพบว่่ามารดาที่่�ต้องช่่วยคลอดด้้วย

คีีม (forceps) หรืือเครื่่�องดููดสุุญญากาศ หรืือมีีการคลอด

ล่่าช้้า (prolonged labor) เพิ่่�มความเสี่่�ยงในการเกิิด TTN 

เกืือบ 1.7 เท่่า (OR 1.682; 95%CI 1.001-2.828) ซึ่่�งอาจ

จะมีีสาเหตุุจากการควบคุุมการทำำ�งานของฮอร์์โมน 

catecholamine ที่่�ผิดปกติิ, การรั่่�วซึึมของของเหลวออกจาก 

หลอดเลืือดฝอยในปอดและการทำำ�งานที่่�ผิดปกติิของ

หััวใจ29 

อายุุครรภ์์เมื่่�อทารกคลอดเป็็นปััจจััยที่่�มีความ

สััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากเช่่นเดีียวกััน โดยพบว่่า

ทารกที่่�คลอดก่่อนกำำ�หนดมีีโอกาสเกิิดโรคมากกว่่าทารก

ที่่�คลอดที่่�อายุคุรรภ์ ์39 สัปดาห์ข์ึ้้�นไป 8.32 เท่่า (Adjusted 

OR 8.32; 95%CI 3.08,22.47) โดยส่่วนใหญ่่เป็็นทารกกลุ่่�ม 

late preterm และโรคที่่�พบบ่่อยที่่�สุด คือ TTN สอดคล้้อง

กัับการศึึกษาของ Mitha และคณะ (2021)15 พบว่่าทารก

กลุ่่�ม late preterm มีีความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะหายใจ

ลำำ�บากสููงกว่่าเมื่่�อเทีียบกัับทารก full term 5.54 เท่่า (RR 

5.54; 95%CI 5.24,5.85) โดยโรคที่่�พบบ่่อยที่่�สุดคืือ TTN, 

การศึึกษาของ Hibbard และคณะ (2010)20 พบโอกาสการ

เกิิด TTN เพิ่่�มขึ้้�นในอายุุครรภ์์ที่่�ลดลงเมื่่�อเทีียบกัับทารก

กลุ่่�ม full term โดยพบโอกาสเสี่่�ยง 14.7, 11.1 และ 6.1 เท่่า

ที่่�อายุุครรภ์์ 34, 35 และ 36 สัปดาห์์ตามลำำ�ดับ, การศึึกษา

ของ Aynalem และคณะ (2020)27 พบว่่าทารกที่่�คลอด

ก่่อนกำำ�หนดมีีความเสี่่�ยงในการเกิิดโรคมากกว่่าทารกที่่�

คลอดครบกำำ�หนด 2.9 เท่่า โดยเมื่่�อคลอดที่่�อายุุครรภ์์เพิ่่�ม

ขึ้้�น 1 สัปดาห์์ อัตราการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากจะลดลง 

10%, การศึึกษาของ Baumert และคณะ (2012)37 พบว่่า 

ทารกกลุ่่�ม late preterm มีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิด RDS 

และ TTN มากกว่่าทารกที่่�คลอดครบกำำ�หนด 6.43 เท่่า  

และอุบัุัติิการณ์์การเกิิดโรคลดลงในทุกุอายุุครรภ์์ที่่�เพิ่่�มขึ้้�น 

เช่่นเดีียวกััน เหตุุผลที่่�ทารกกลุ่่�ม late preterm มี  

ความเสี่่�ยงในการเกิดิภาวะหายใจลำำ�บากมากกว่า่ เนื่่�องจาก

การเจริิญพััฒนาของปอดที่่�ยัังไม่่สมบููรณ์์เต็็มที่่�ทั้้�งในทาง

โครงสร้้าง, กระบวนการกำำ�จัดของเหลวออกจากปอดที่่�

ถููกรบกวน และการสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวที่่�ยังไม่่เพีียง

พอทั้้�งในด้้านปริิมาณและคุุณภาพ ทำำ�ให้้ทารกที่่�คลอด

ในช่่วงเวลานี้้�มีปััญหาทางด้้านระบบทางเดิินหายใจได้้

บ่่อยและมีีความรุุนแรงมากในอายุุครรภ์์ที่่�ลดลง พบได้้

ทั้้�ง RDS, TTN, PPHN, pneumonia ดั้้�งนั้้�นจึึงมีีแนวทาง

ในการลดความเสี่่�ยงในการเกิิดปััญหาดัังกล่่าว ได้้แก่่ การ

ป้้องกัันการคลอดก่่อนกำำ�หนด, การควบคุุมการคลอดด้้วย

วิิธีีการผ่่าตััดคลอดและหลีีกเลี่่�ยงการคลอดที่่�อายุุครรภ์์  

< 39 สัปดาห์์ถ้้าไม่่มีีข้้อบ่่งชี้้�ทางการแพทย์์ รวมทั้้�งการให้้

ยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอดกัับมารดาที่่�มีความเสี่่�ยงต่่อการ



101อุุบััติิการณ์์และปััจจััยท่ี่�สััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากของทารกแรกเกิิด 
ในโรงพยาบาลระดัับทุติิยภููมิิ

คลอดก่่อนกำำ�หนด40 ในการศึึกษาครั้้�งนี้้�พบว่่ามารดาที่่�มี

ความเสี่่�ยงดัังกล่่าวได้้ยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอด (complete 

course) น้อยมาก เนื่่�องจากมารดามาถึึงโรงพยาบาลเมื่่�อ

ระยะใกล้้คลอดแล้้ว จึงไม่่สามารถให้้ยายัับยั้้�งการคลอด

หรืือยา สเตีียรอยด์์ก่่อนคลอดได้้ทัันเวลา 

ทารกที่่�มีน้ำำ��หนัักแรกคลอดน้้อย (Low birth 

weight: LBW) มีโอกาสเกิิดโรคมากกว่่าทารกที่่�มีน้ำำ��หนััก

ปกติิ 1.57 เท่่า (Adjusted OR 1.57; 95%CI 0.70,3.54) แต่่

ไม่่มีีความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ ส่วนทารก

ที่่�มีน้ำำ��หนัักมากกว่่าปกติิ (LGA) มีีโอกาสเกิิดโรค 7.48 

เท่่า (Adjusted OR 7.48; 95%CI 2.23,25.17), แตกต่่าง

จากการศึึกษาของ Tutdibi และคณะ (2010)21 ที่่�พบว่่าทั้้�ง 

LBW และ LGA เป็็นปััจจััยที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิด 

TTN, การศึึกษาของ Dani และคณะ (1999)41 พบว่่า LBW 

เป็็นปััจจััยเสี่่�ยงของการเกิิดโรคทั้้�ง RDS และ TTN, การ

ศึึกษาของ Hamdoon (2018)29 พบว่่าทารก LBW มีโอกาส

เกิิด TTN มากกว่่าทารกที่่�มีน้ำำ��หนัักแรกคลอดปกติิ 2.6 

เท่่า, แต่่สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ ธนััญญา โลกานุุวััตร

เสถีียร และคณะ (2020) ที่่� โรงพยาบาลธรรมศาสตร์์

เฉลิิมพระเกีียรติิ19 พบว่่าทารก LGA เป็็นปััจจััยเสี่่�ยงที่่�

มีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารก 

(Adjusted OR 2.54; 95%CI 1.1,6.0) เนื่่�องจากทารก LGA 

มีีความเสี่่�ยงในการสููดสำำ�ลักขี้้�เทาในน้ำำ��คร่ำำ��และการขาด

ออกซิิเจนแรกคลอดเพิ่่�มขึ้้�น และพบว่่าส่่วนใหญ่่ต้้อง

คลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอด ทั้้�งหมดนี้้�จึงเป็็นปััจจััยส่่ง

เสริิมให้้ทารกมีีภาวะหายใจลำำ�บากแรกคลอดได้้42-43 ขณะ

ที่่�การศึึกษาในโรงพยาบาลโพนทองครั้้�งนี้้�พบว่่าทารก 

LGA ส่วนใหญ่่คลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดเช่่นเดีียวกััน 

แต่่ไม่่พบว่่าทารกมีีคะแนน Apgar score ต่ำำ��เพิ่่�มขึ้้�น

ทารกที่่�มีคะแนน Apgar score ต่ำำ��  เป็็นปััจจััยที่่�มี

ความสััมพัันธ์์กัับภาวะหายใจลำำ�บากอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ 

โดยในการศึึกษานี้้�พบทั้้�งหมด 34 คน (21.1%) ในทารก

ที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากแต่่ไม่่พบในทารกที่่�ไม่่มีีอาการเลย 

และส่่วนใหญ่่ของทารกกลุ่่�มนี้้�คลอดด้้วยวิิธีีการใช้้เครื่่�อง

ดููดสุุญญากาศและการผ่า่ตััดคลอดมากกว่า่การคลอดปกติิ 

สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ Aynalem และคณะ (2020)27 

และการศึึกษาของ Hamdoon (2018)29 ซึ่่�งพบว่่าความเสี่่�ยง

ในการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารกเพิ่่�มขึ้้�น 3-4 เท่่า 

ในทารกที่่�มีคะแนน Apgar score ต่ำำ�� 

ทารกที่่�มีระยะเวลานอนโรงพยาบาลมากกว่่า  

3 วั น มีภาวะหายใจลำำ�บากแรกคลอดเกืือบ 6 เท่่าเมื่่�อ 

เทีียบกัับกลุ่่�มที่่�นอนโรงพยาบาลน้อ้ยกว่่า 3 วัน (Adjusted 

OR 5.98; 95%CI 3.15,11.34) จึงส่่งผลต่่อภาระค่่าใช้้จ่่าย

ที่่�เพิ่่�มขึ้้�นทั้้�งของครอบครััวและระบบสาธารณสุุข

สรุุปผลการศึึกษาวิิจััยและข้้อเสนอแนะ
จากการศึึกษาวิิจััยครั้้�งนี้้�  พบอุุบััติิการณ์์การเกิิด

ภาวะหายใจลำำ�บาก 2.75%, TTN เป็็นสาเหตุุที่่�พบมาก

ที่่�สุด, ปั จจััยที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดโรค คื ือ เพศ

ชาย, มารดาที่่�มีโรคประจำำ�ตัวเป็็นเบาหวานและเบาหวาน

ขณะตั้้�งครรภ์์, วิ ธีีการคลอดด้้วยการผ่่าตััดคลอดหรืือ 

ช่่วยคลอดด้ว้ยการใช้เ้ครื่่�องดููดสุุญญากาศและช่ว่ยคลอด

ท่่าก้้น, ทารกคลอดก่่อนกำำ�หนด, ทารกที่่�มีน้ำำ��หนัักแรก

คลอดมากกว่า่ปกติิและทารกที่่�มีคะแนน Apgar score ต่ำำ�� 

เนื่่�องจากภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิดเป็็น

ปััญหาของระบบทางเดิินหายใจที่่�พบได้้บ่่อย และมีีปััจจััย

ที่่�มีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดโรคหลายประการ ดั งนั้้�น

แพทย์์และพยาบาลผู้้�ดูแลมารดาและทารกควรตระหนััก

ถึึงความสำำ�คัญของปััญหาดัังกล่่าวและร่่วมมืือกัันใน

การลดความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารก 

โดยเริ่่�มตั้้�งแต่่การดููแลในระยะการฝากครรภ์์ การตรวจ

คััดกรองภาวะเบาหวานในหญิิงตั้้�งครรภ์์ที่่�มีความเสี่่�ยง 

การดููแลหญิิงตั้้�งครรภ์์ที่่�เป็็นโรคเบาหวานและเบาหวาน

ขณะตั้้�งครรภ์์ร่่วมกัับโภชนากรในเรื่่�องของการควบคุุม

อาหาร และดููแลร่่วมกัับอายุุรแพทย์์ในการใช้้ยาเพื่่�อ

ควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดให้้อยู่่�ในเกณฑ์์ปกติิรวมทั้้�ง

การอััลตราซาวด์์เพื่่�อประเมิินสุุขภาพของทารกในครรภ์์, 

การให้้ความรู้้�กับมารดาและครอบครััวถึึงความเสี่่�ยงใน

การคลอดด้ว้ยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดที่่�ส่งผลกัับทารกเพื่่�อให้้

มารดาและครอบครััวตระหนัักถึึงความเสี่่�ยงที่่�จะเกิิดขึ้้�น

และลดอััตราการผ่่าตััดคลอดที่่�ไม่่จำำ�เป็็น และที่่�สำำ�คัญ

ที่่�สุดคืือสููติิแพทย์์ที่่�ต้องตระหนัักถึึงผลเสีียต่่อทารกที่่� 
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คลอดด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดคลอดโดยเฉพาะการคลอดแบบ 

elective ควรรอให้้มารดามีีอาการเจ็็บครรภ์์คลอดเสีียก่่อน 

และหลีีกเลี่่�ยงการคลอดที่่�อายุุครรภ์์ < 39 สัปดาห์์ ถ้าไม่่มีี

ข้้อบ่่งชี้้�ทางการแพทย์์, นอกจากนี้้�ต้องปฏิิบััติิตามแนวทาง

การป้้องกัันการคลอดก่่อนกำำ�หนดในมารดาที่่�มีอาการ 

เจ็็บครรภ์์คลอดก่่อนกำำ�หนดอย่่างเคร่่งครััด และเน้้นย้ำำ��

มารดาให้้ตระหนัักถึึงอาการเจ็็บครรภ์์หรืือน้ำำ��เดิินก่่อน

กำำ�หนดที่่�ต้องรีีบมาโรงพยาบาลเพื่่�อให้้มีีเวลาในการให้้ยา

ยัับยั้้�งการคลอดและยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอดได้้, รวมทั้้�ง 

การดููแลมารดาและทารกในระหว่่างการคลอดและ 

หลัังคลอดอย่่างเหมาะสม ติิดตามอาการและเฝ้้าระวััง

อย่่างใกล้้ชิิดในทารกที่่�มีความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะหายใจ

ลำำ�บากโดยมีีการติิดตามอาการและสััญญาณชีีพทุุก 15-30 

นาทีีใน 2 ชั่่�วโมงแรกหลัังคลอด เพื่่�อให้้สามารถวิินิิจฉััย

โรคและให้้การดููแลรัักษาทารกได้้อย่่างถููกต้้องและ

รวดเร็็ว ลดความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนอื่่�นๆ 

ในอนาคต
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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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นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ

กลุ่่�มงานกุุมารเวชกรรม โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

ผลการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน 
ชนิดลิมโฟบลาสต์ในเด็ก โดยใช้สูตรมาตรฐานของ
ประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา
อังคณา วินัยชาติศักดิ์

บทคััดย่อ
มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ เป็็นมะเร็็งที่่�พบบ่่อยที่่�สุดในผู้้�ป่วยเด็็ก การรัักษา 

ในประเทศไทยใช้้สููตรมาตรฐานจััดทำำ�โดยชมรมโรคมะเร็็งเด็็กแห่่งประเทศไทยตั้้�งแต่่ปีี 2549 

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาผลการรักัษาผู้้�ป่วยมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ในโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีีมา โดยใช้้สููตรมาตรฐาน 2 ช่วงเวลา

วิิธีีการศึึกษา: ทำำ�การศึึกษาย้้อนหลัังในผู้้�ป่วยเด็็กที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

ชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ และรัักษาที่่�โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา โดยแบ่่งการรัักษาเป็็น 2 ช่วง ช่วงแรก 

1 มกราคม 2553 ถึง 31 สิงหาคม 2556 รักษาโดยใช้้ ThaiPOG 2006 ช่วงที่่� 2 ตั้้�งแต่่ 1 กันยายน 2556 ถึง 

31 ธันวาคม 2561 รักษาโดยใช้้ ThaiPOG 2014 รายงานอััตราการรอดชีีวิิตและอััตราการปลอดโรคโดยใช้้ 

Kaplan Meier curves

ผลการศึกึษา: มีผู้้�ป่วยในการศึึกษานี้้�ทั้้�งหมด 265 ราย พบเพศชายมากกว่า่เพศหญิิง (1.5:1) ส่ว่นใหญ่่มีีอายุุ 

1-5 ปี (ร้้อยละ 44.5) และเป็็นชนิิด pre-B cell (ร้้อยละ 63.4) โดยช่่วงแรกมีีผู้้�ป่วยจำำ�นวน 130 ราย ช่วงหลััง

มีีผู้้�ป่วย 135 ราย อัตราการรอดชีีวิิต 5 ปี ของผู้้�ป่วยทั้้�งหมด,ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 เท่่ากัับ ร้อยละ 

68.0, 66.4, 70.3 ตามลำำ�ดับ อัตราการปลอดโรค 5 ปี ของผู้้�ป่วยทั้้�งหมด, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 

เท่่ากัับร้้อยละ 73.4, 68.2, 79.9 ตามลำำ�ดับ มีอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ��ทั้้�งหมด, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 

ร้้อยละ 22.3, 29.2, 15.6 ตามลำำ�ดับ (p=0.008) 

สรุุป: ผลการรัักษาในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมาอยู่่�ในเกณฑ์์ดีี และสููตรยา ThaiPOG 2014 มี 

แนวโน้้มทำำ�ให้้อััตราการรอดชีีวิิต อัตราการปลอดโรคดีีขึ้้�นและอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ��ลดลง 

คำำ�สำำ�คัญ: มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ ผลการรัักษา อัตราการรอดชีีวิิต 
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ของประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

บทนำำ�
มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน ชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ 

(Acute lymphoblastic leukemia, ALL) เป็็นมะเร็็งที่่�พบ

บ่่อยที่่�สุดในผู้้�ป่วยเด็็ก โดยพบได้้ประมาณร้้อยละ 30 ของ

มะเร็็งในเด็็ก พบผู้้�ป่วยรายใหม่่ในประเทศสหรััฐอเมริิกา

ประมาณ 6000 รายต่่อปีี ในประเทศไทยจากการสำำ�รวจ

ในปีีพ.ศ. 2546-2548 พบมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวจำำ�นวน 700 

รายต่่อปีี พบเป็น็ชนิิดลิิมโฟบลาสต์ ์(ALL) 500 รายต่อ่ปีี1  

ซึ่่�งการรัักษาในประเทศไทยมีีการใช้้ยาเคมีีบำำ�บัดสููตร

มาตรฐานของประเทศไทย (Thai POG protocol) จัดทำำ�

โดยชมรมโรคมะเร็็งเด็็กแห่่งประเทศไทย และสามารถ

ใช้้สิิทธิ์์�ประกัันสุุขภาพถ้้วนหน้้าได้้ ตั้้�งแต่่ปีี พ.ศ. 2549 

(ThaiPOG 2006) พบว่่าผู้้�ป่วย ALL มีอััตราการรอดชีีวิิตที่่� 

5 ปี เท่่ากัับ ร้อยละ 67.22 พบว่่าปััจจััยที่่�ส่งผลต่่อการรัักษา

ได้้แก่่ สถานพยาบาล เศรษฐานะ และความร่ว่มมืือในการ

รัักษา2 และมีีการปรัับสููตรยาเคมีีบำำ�บัดอีีกครั้้�ง ในปีี พ.ศ. 

2557 (ThaiPOG 2014) โดยแบ่ง่กลุ่่�มผู้้�ป่วยเป็็น 3 กลุ่่�มใหญ่่  

ได้้แก่่ standard, high และ very high risk และแบ่่ง 

ตามชนิิดของผู้้�ป่วย Philadelphia chromosome positive 

และกลุ่่�ม infant โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา 

เป็็นโรงพยาบาลศููนย์์ขนาดใหญ่่ มี ผู้้� เชี่่�ยวชาญด้้าน 

โรคมะเร็็งเด็็ก ดู แลผู้้�ป่วยระดัับตติิยภููมิิ รั บผู้้�ป่วยเด็็ก 

ในเขตสุุขภาพที่่� 9 ครอบคลุุมจัังหวััดนครราชสีีมา ชัยภููมิิ 

สุุริินทร์์ บุ รีีรััมย์์ และได้้ใช้้สููตรยามาตรฐานดัังกล่่าว

ของชมรมโรคมะเร็็งในเด็็กทั้้�งสองช่่วงเวลา แต่่ยัังไม่่มีี 

การประเมิินผลการรัักษาภายหลัังการใช้้ยาสููตรดัังกล่่าว 

ดัังนั้้�นจึึงทำำ�การวิิจััยครั้้�งนี้้�เพื่่�อศึึกษาอััตราการรอดชีีวิิต 

การกลัับเป็็นซ้ำำ��  สาเหตุุการเสีียชีีวิิต ของผู้้�ป่วยมะเร็็ง 

เม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ในเด็็ก 

รัักษาด้้วยสููตรมาตรฐานของประเทศ สองช่่วงเวลาใน 

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา 

วิธีการศึกษา (Material and methods)

เ ป็็ นก า ร ศึึ กษ า วิิ จัั ย ย้้ อนห ลัั ง เ ชิิ งพ ร รณา 

(retrospective descriptive study) จากเวชระเบีียนผู้้�ป่วย

อายุุน้้อยกว่่า 15 ปี ี ซึ่่� งได้้รัับการวิินิิจฉััยว่่าเป็็นมะเร็็ง

เม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันชนิิดลิิมโฟบลาสต์์ (ALL) และ

เข้้ารัับการรัักษาในหอผู้้�ป่่วยเด็็กโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมีา โดยช่ว่งแรกผู้้�ป่ว่ยที่่�ได้้รัับการวินิิิจฉััยตั้้�งแต่่ 

1 มกราคม 2553-31 สิงิหาคม 2556 รักัษาโดยใช้้ ThaiPOG 

2006 แบ่่งกลุ่่�มการรัักษาเป็็น standard risk และ high risk 

ช่่วงที่่�สอง ตั้้�งแต่่ 1 กันยายน 2557- 31 ธันวาคม 2561 

รัักษาโดยใช้้ ThaiPOG 2014 แบ่่งกลุ่่�มการรัักษาเป็็น 

standard risk, high risk, very high risk, Philadelphia 

positive และ infant ติดตามการรัักษาจนถึึง 31 ธันวาคม 

2563 โดยมีีข้้อแตกต่่างที่่�สำำ�คัญดัังตารางที่่� 1

ตารางที่่� 1 	 ข้้อแตกต่่างสำำ�คัญระหว่่าง 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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ข้้อพิิจารณาทางจริิยธรรม
งานวิิจััยนี้้�ผ่านคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััย

ในมนุุษย์์ของโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา เลขที่่� 

008/2021 เมื่่�อวัันที่่� 18 กุมภาพัันธ์์ พ.ศ. 2564

สถิิติิที่่�ใช้้ในการศึึกษา
วิิเคราะห์์ข้้อมููลทางสถิิติิเชิิงพรรณนา โดยนำำ�เสนอ

ข้้อมููลเป็็นจำำ�นวน ร้อยละ ค่าเฉลี่่�ย ค่าเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน 

มััธยฐาน และพิิสััยควอไทล์์ การวิิเคราะห์์อััตราการ 

รอดชีีวิิต ใช้้ Survival analysis โดย Kaplan Meier method 

ใช้้โปรแกรม Stata/SE version 14.0 ค่า P-value คำำ�นวณ

โดยใช้้ Two-sample Wilcoxon rank-sum test โดยค่่า 

P-value < 0.05 ถือว่่ามีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ

ผลการศึึกษา 
ข้อมูลทั่วไป

ในการศึึกษาครั้้�งนี้้� มี ผู้้�ป่วยเด็็กได้้รัับการวิินิิจฉััย

เป็็น ALL ทั้้�งหมด 265 ราย พบในช่่วงแรก 130 ราย  

ช่่วงที่่�สอง 135 ราย พบเพศชายมากกว่่าเพศหญิิง (1.5:1) 

ช่่วงอายุุ 1-5 ปี พบมากที่่�สุด ร้ อยละ 44.5 ส่วนใหญ่่มีี 

เม็็ดเลืือดขาวแรกรัับน้้อยกว่่า 50 x 109/ล ร้อยละ 72.8 มี

เม็็ดเลืือดขาวสููงมากกว่่า 100 x 109/ล (hyperleukocytosis) 

ร้้อยละ 17.7 (ตารางที่่� 2)

เมื่่�อจำำ�แนกตามช่่วงเวลาพบว่่าในช่่วงแรก มีผู้้�ป่วย

เด็็กโรค ALL จำ ำ�นวน 130 ราย ส่วนใหญ่่เป็็นเพศชาย  

(ร้้อยละ 55.4) อายุุ 1-5 ปีมากที่่�สุด (จำำ�นวน 58 ราย,  

ร้้อยละ 44.6) ค่ามััธยฐานของอายุุ คือ 5.1 ปี (พิิสััยควอไทล์์ 

0.5-14.9) ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่่มีีเม็็ดเลืือดขาวแรกรัับ น้อยกว่่า 

50 x 109/ล คิดเป็็นร้้อยละ70 มีภาวะ hyperleukocytosis 

ร้้อยละ 17.7 ค่ามััธยฐานเม็็ดเลืือดขาวแรกรัับเท่่ากัับ 11.9 

x109/ล (พิิสััยควอไทล์์ 1.0-388 x109/ล) มีีการส่่งตรวจ

พิิเศษ flow cytometry และ/หรืือ bone marrow biopsy 

เพื่่�อยืืนยัันชนิิดของเม็็ดเลืือดขาวได้้เพีียงร้้อยละ 44.6 พบ

เป็็นชนิิด B cell ร้อยละ 37.7 (ตารางที่่� 2) 

ในช่่วงหลัังของการศึึกษา มีีผู้้�ป่วยเด็็กโรค ALL 

จำำ�นวน 135 ราย ส่วนใหญ่่เป็็นเพศชาย (ร้้อยละ 63.0) 

มีีอายุุช่่วง 1-5 ปี  จำ ำ�นวน 60 ราย (ร้้อยละ 44.4) ค่ า

มััธยฐานของอายุ ุคือ 5.2 ปี (พิิสััยควอไทล์ ์0.2-14.9) ผู้้�ป่ว่ย 

ส่่วนใหญ่่มีีเม็็ดเลืือดขาวแรกรัับน้้อยกว่่า 50 x 109/ล คิด

เป็็นร้้อยละ 75.6 พบมีีภาวะ hyperleukocytosis ร้ อยละ 

17.8 ค่า่มััธยฐานเม็ด็เลืือดขาวแรกรับั เท่่ากัับ 12.5 x109/ล 

(พิิสััยควอไทล์์ 1.1- 404 x 109/ล ) มีการส่่งตรวจพิิเศษ 

flow cytometry และ/หรืือ bone marrow biopsy ได้้ 

ร้้อยละ 95.6 พบว่่าส่่วนใหญ่่เป็็นชนิิด pre-B cell ร้อยละ  

88.2 มีผู้้�ป่วย 6 รายที่่�ไม่่ได้้ตรวจจำำ�แนกชนิิด B หรืือ T-cell 

ได้้รัับการแบ่่ง risk group ตามอายุุ และเม็็ดเลืือดขาว 

เริ่่�มต้้น ตรวจพบ Philadelphia chromosome t(9;22) 3 ราย 

จากการตรวจโครโมโซมเทคนิิคทั่่�วไป (ตารางที่่� 2) 

	ตารางที่่� 2 	 ข้้อมููลทั่่�วไป

ทั้้�งหมด N=265 

(%)

ช่่วงแรก

ThaiPOG 2006

 N=130 (%)

ช่่วงหลััง

ThaiPOG 2014 

N=135 (%)

เพศ

 	 ชาย

 	 หญิิง

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)

ผลการรัักษา
ผู้้�ป่วยทั้้� งหมดมีีอััตราการชัักนำำ�ให้้โรคสงบ 

(remission rate) ร้อยละ 97.7 (ร้้อยละ 96.9 ในช่่วงแรก 

และร้้อยละ 98.5 ในช่่วงหลััง) มีการเสีียชีีวิิตขณะชัักนำำ� 
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ของประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

ให้้โรคสงบ ร้อยละ 3.7 และมีีอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ��ร้อยละ  

22.3 โดยพบที่่�ไขกระดููกมากที่่�สุด รองมาคืือในสมอง

ในช่่วงแรกรัักษาด้้วย ThaiPOG 2006 มีผู้้�ป่วยอยู่่� 

ในกลุ่่�ม standard risk จำำ�นวน 72 ราย (ร้้อยละ 55.4) และ 

high risk จำำ�นวน 58 ราย (ร้้อยละ 44.6) (ตารางที่่�1) มี

อััตราการเสีียชีีวิิตขณะชัักนำำ�ให้้โรคสงบ (death during 

induction period) ร้ ้อยละ 1.5 ซึ่่�งมีีสาเหตุุการเสีียชีีวิิต

ทั้้�งหมด คือ febrile neutropenia พบอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ�� 

ร้้อยละ 29.2 โดยพบการกลัับเป็็นซ้ำำ��ที่่�ไขกระดููกมากที่่�สุด 

รองมาคืือในสมอง (ตารางที่่� 3)

ในช่่วงหลัังรัักษาด้้วย ThaiPOG 2014 มีผู้้�ป่วยอยู่่�

ในกลุ่่�ม standard risk จำำ�นวน 66 ราย (ร้้อยละ 49) รอง

มาคืือ high risk จำำ�นวน 50 ราย (ร้้อยละ 37.0) (ตาราง

ที่่�1) ตรวจ minimal residual disease (MRD) positive 

(>0.01%) หลัังจบ induction ร้ อยละ 10.9 ทำำ�ให้้มีีการ

ปรัับเปลี่่�ยนสููตรยาหลััง induction จำำ�นวน 20 ราย โดย

เป็็นผู้้�ป่วย standard risk 9 ราย ปรัับไปรัับยาเคมีีบำำ�บัด

สููตร high risk หลัังจบ induction และมีีผู้้�ป่วย high risk 

จำำ�นวน 11 ราย ปรัับไปรัับยาสููตร very high risk หลัังจบ 

induction เนื่่�องจาก MRD positive มีีอััตราการเสีียชีีวิิต

ขณะชัักนำำ�ให้้โรคสงบ (death during induction period) 

ร้้อยละ 5.9 มากกว่่าช่่วงแรกแต่่ไม่่มีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ  

ซึ่่�งมีีสาเหตุุการเสีียชีีวิิตทั้้�งหมด คือ febrile neutropenia 

พบอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ�� ร้ อยละ 15.6 ต่ำ ำ��กว่่าช่่วงแรก

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ (P=0.008) โดยพบเป็็นซ้ำำ��ที่่�

ไขกระดููกมากที่่�สุด รองมาคืือที่่�สมอง (ตารางที่่� 3)

ตารางที่่� 3 	 ผลของการรัักษา

ทั้้�งหมด 

N=265 (%)

ช่่วงแรก 

ThaiPOG 

2006

N=130 (%)

ช่่วง

หลัังThaiPOG 

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

อััตราการรอดชีวิิต
อััตราการรอดชีีวิิต 5 ปีของผู้้�ป่วยตลอดทั้้�งสองช่่วง

เวลา เท่่ากัับร้้อยละ 68.1 (รููปที่่�1) เมื่่�อจำำ�แนกตามช่ว่งเวลา

ของการศึึกษาพบว่่าอััตราการรอดชีีวิิต 5 ปี ของผู้้�ป่วยที่่�

ใช้้ ThaiPOG 2014 เท่่ากัับร้้อยละ 70.3 ดีกว่่าผู้้�ป่วยที่่�ใช้้ 

ThaiPOG 2006 ร้อยละ 66.4 (รููปที่่� 2)

รูปที่่� 1 	 อััตราการรอดชีีวิิตของผู้้�ป่วยทั้้�งหมด
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ร	�ปที่่� 2 	 อััตราการรอดชีีวิิตของผู้้�ป่วยจำำ�แนกตามช่่วงเวลาที่่�ศึกษา

อััตราการรอดชีีวิิตเมื่่�อจำำ�แนกตาม risk group ของ

ผู้้�ป่วย พบว่่า ThaiPOG 2006 มีอััตราการรอดชีีวิิต 5 ปี 

ของผู้้�ป่วย standard risk และ high risk เท่่ากัับร้้อยละ  

77.9 และร้้อยละ 51.2 ตามลำำ�ดับ (รููปที่่� 3) ส่วน ThaiPOG 

2014 มีอััตราการรอดชีีวิิต 5 ปี ของผู้้�ป่วย standard risk , 

high risk, very high risk เท่่ากัับร้้อยละ 80.4, 66.5, 50.8 

ตามลำำ�ดับ (รููปที่่� 4)

รูู		ปที่่� 3 	 อััตราการรอดชีวิีิตของผู้้�ป่ว่ยช่่วงแรกแบ่ง่ตาม risk group 

ของผู้้�ป่วย

รููปที่่� 4 	 อััตราการรอดชีีวิิตผู้้�ป่วยช่่วงหลััง จำำ�แนกตาม risk group 

ของผู้้�ป่วย

อััตราการปลอดโรค
 	 อััตราการปลอดโรค 5 ปี ของผู้้�ป่วยทั้้�งหมด

เท่่ากัับร้้อยละ 73.4 (รููปที่่� 5) โดยช่่วง ThaiPOG 2014 มี

อััตราการปลอดโรค 5 ปี เท่่ากัับร้้อยละ 79.9 ดีีกว่่าช่่วง 

ThaiPOG 2006 ที่่�มีอัีัตราการปลอดโรคเท่า่กัับร้้อยละ 68.2 

(รููปที่่� 6)

รููปท�� 5 	 อััตราการปลอดโรคของผู้้�ป่วยทั้้�งหมด
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ของประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

รููปทีี� 6 	 อััตราการปลอดโรค จำำ�แนกตามช่่วงเวลา

วิิจารณ์์ผล
ในการศึึกษาครั้้�งนี้้� พบผู้้�ป่วยเด็็ก ALL ทั้้�งหมด 265 

ราย คิดเป็็นผู้้�ป่วยรายใหม่่เฉลี่่�ย 27 ราย ต่อปีี เป็็นสััดส่่วน 

ร้้อยละ 5.4 ของผู้้�ป่วยเด็็ก ALL ทั้้�งหมดของประเทศไทย1 

พบในเพศชายมากกว่่าเพศหญิิง (1.5:1) ผู้้�ป่ ่วยมีีค่่า

มััธยฐานของอายุุ 5.1 ปี ส่วนใหญ่่มีีเม็็ดเลืือดขาวน้้อยกว่่า 

50 x 109/ล และพบผู้้�ป่วยที่่�มีภาวะ hyperleukocytosis 

ร้้อยละ 17.7

ในช่่วงแรกของการศึึกษา โรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีีมายัังมีีข้้อจำำ�กัดในการส่่งตรวจเพื่่�อจำำ�แนกชนิิด 

ของ ALL โดยส่่งตรวจพิิเศษได้้เพีียงร้้อยละ 44.6 แต่่

สามารถส่่งตรวจได้้มากขึ้้�นและครอบคลุุมถึึงร้้อยละ 95.6 

ในช่่วงหลัังของการศึึกษา โดยส่่วนใหญ่่เป็็นชนิิด pre-B 

cell ร้อยละ 88.2 ซึ่่�งตรงกัับการศึึกษาก่่อนหน้้าที่่�พบนิิด 

pre-B cell มากกว่่า T-cell เมื่่�อจำำ�แนกตาม risk group 

ของผู้้�ป่วย พบว่่ามีีผู้้�ป่วย standard risk มากกว่่า high risk 

group (ร้้อยละ 52.1 เทีียบกัับร้้อยละ 40.8) 

ผลการรัักษาพบว่่า มีอััตราการชัักนำำ�ให้้โรคสงบ 

(remission rate) ของผู้้�ป่วยทั้้�งหมดร้้อยละ 97.7 โดยช่่วง

แรกที่่�รักษาด้้วย ThaiPOG 2006 มี remission rate ร้อยละ 

96.9 และดีีขึ้้�นในช่่วงหลัังที่่�รักษาด้้วย ThaiPOG 2014 มี 

remission rate ถึงร้้อยละ 98.5 แต่่ตรวจพบ MRD positive 

ร้้อยละ 10.9 ซึ่่�งทำำ�ให้้มีีการปรัับเปลี่่�ยนสููตรยาภายหลััง

ทราบผล MRD ส่วนการเสีียชีีวิิตในช่่วงการชัักนำำ�ให้้ 

โรคสงบ (death in induction period) พบร้้อยละ 3.7 ซึ่่�ง

สาเหตุุการเสีียชีีวิิตในช่่วง induction ทั้้�งหมดเกิิดจาก 

febrile neutropenia โดยในช่่วงแรกของการศึึกษาพบ 

ร้้อยละ 1.5 ซึ่่�งต่ำำ��กว่่าการศึึกษาของ Seksan P และคณะ

ในปีี 2015 ที่่�พบร้้อยละ 4.52 (ในสููตรยาเดีียวกััน) แต่่ 

ภายหลัังการเปลี่่�ยนสููตรยาเป็็น ThaiPOG 2014 มีการปรัับ

ขนาดยาสเตีียรอยด์์ในช่่วงชัักนำำ�ให้้โรคสงบให้้สููงขึ้้�น พบ

มีีอััตราการเสีียชีีวิิตร้้อยละ 5.2 (พบมากในปีี 2558 และ 

2559) ซึ่่�งทางโรงพยาบาลได้้มีีการปรัับมาตรการการดููแล

ผู้้�ป่วยช่่วง induction มากขึ้้�น ทำำ�ให้้อััตราการเสีียชีีวิิต 

ลดลงอย่่างชััดเจนในปีี 2560 เป็็นต้้นมา 

ตลอดช่่วงการศึึกษาพบอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ��

ร้้อยละ 22.3 โดย ThaiPOG 2006 มีีอััตราการกลัับเป็็น

ซ้ำำ��ร้อยละ 29.2 เมื่่�อเทีียบกัับ ThaiPOG 2014 ที่่� พบ 

ร้้อยละ 15.6 ซึ่่�งลดลงอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ (p=0.008) ซึ่่�งน่่า

จะเกิิดจากในช่่วงหลัังของการศึึกษามีีการนำำ� minimal 

residual disease (MRD) มาใช้้อย่่างครอบคลุุมมากขึ้้�น

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ทำำ�ให้้มีีการปรัับ 

การรัักษาตาม MRD ที่่�พบหลัังจบ induction phase ทำำ�ให้้

พบอััตราการกลัับเป็็นซ้ำำ��ของโรคลดลงอย่่างชััดเจนใน 

ช่่วงหลัังของการศึึกษา นอกจากนี้้�มีปรัับเปลี่่�ยนการรัักษา

ที่่�ชัดเจน ใน ThaiPOG2014 อีกประการคืือ การป้้องกััน

การเป็็นซ้ำำ��ที่่�สมอง (CNS prophylaxis) โดยใน high risk 

group เปลี่่�ยนจากการฉายรัังสีีที่่�ศรีีษะใน ThaiPOG 2006 

เป็็นการให้้ยา methotrexate ขนาดสููง 5 กรััม/ม2 และกลุ่่�ม 

standard risk ให้้ยา methotrexate ขนาด 2.5 กรััม/ม2 แทน 

1.5 กรััม/ม2 ที่่�เคยให้้ใน ThaiPOG 2006 ซึ่่�งถืือเป็็นความ

ท้้าทายของโรงพยาบาลศููนย์์ของกระทรวงสาธารณสุุขที่่�

รัับดููแล เนื่่�องจากเป็็นการให้้ยาที่่�มีความเข้้มข้้นสููงขึ้้�น โดย

ไม่่สามารถวััดระดัับยา methotrexate ได้้ แต่่อย่่างไรก็็ตาม 

ทางชมรมโรคมะเร็็งในเด็็กได้้วางแนวทางการให้้การ

ดููแลขณะให้้ยา methotrexate ขนาดสููง ในสถานที่่�ที่่�มี 

ข้้อจำำ�กัดดัังกล่่าว ทำำ�ให้้สามารถดููแลผู้้�ป่วยได้้ดีีในช่่วง

ให้้ยา methotrexate ขนาดสููงโดยไม่่มีีภาวะแทรกซ้้อน

ที่่�รุนแรง และพบการเป็็นซ้ำำ��ที่่�สมองลดลงจาก 7 ราย 

เป็็น 3 ราย ดังนั้้�นการใช้้ยา methotrexate ขนาดสููง สามารถ

ทดแทนการฉายรัังสีีที่่�ศรีีษะได้้และมีีความปลอดภััย 

ในการใช้้ในโรงพยาบาลของกระทรวงสาธารณสุุข 
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เมื่่�อศึึกษาเกี่่�ยวกัับอััตราการรอดชีีวิิต พบว่่าอััตรา

การรอดชีีวิิตของผู้้�ป่วยเด็็กโรค ALL ในประเทศพััฒนา

แล้้ว สู งขึ้้�นจากร้้อยละ 60 เป็็น ร้ อยละ 903-7 แต่่ใน

ประเทศไทยช่่วงปีี 2538-2552 ก่อนการใช้้สููตรมาตรฐาน

ของประเทศมีีอััตราการรอดชีีวิิต ร้อยละ 51-59 2,8 ตั้้�งแต่่

ปีี พ.ศ. 2549 เป็็นต้้นมา ทางชมรมโรคมะเร็็งในเด็็ก ได้้

ทำำ�แนวทางการรัักษาโรคมะเร็็งในเด็็ก และสามารถใช้้

สิิทธิิประกัันสุุขภาพถ้้วนหน้้าได้้ ทำำ�ให้้โรงพยาบาลต่่าง

จัังหวััด ที่่�ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่่ใช้้สิิทธิิดัังกล่่าวสามารถเข้้า 

ถึึงการบริิการได้้ครอบคลุุม และมีีมาตรฐานเดีียวกััน  

จากการศึึกษาของ Seksan P และคณะ7 ที่่�ศึกษา 12 สถาบััน

ของประเทศไทย แบ่่งระดัับสถานพยาบาลเป็็น 4 ระดัับ 

ได้้แก่่ 1) โรงเรีียนแพทย์์ในกรุุงเทพมหานคร 2) โรงเรีียน

แพทย์์ภููมิิภาค 3)โรงพยาบาลในกรุุงเทพมหานคร และ 4) 

โรงพยาบาลต่่างจัังหวััด พบอััตราการรอดชีีวิิตโดยรวม

ของประเทศเท่่ากัับร้้อยละ 67.2 และเมื่่�อแบ่่งตามสถาน

พยาบาลพบว่่าอััตราการปลอดโรค 5 ปี  กลุ่่�ม 1,2,3,4 

เท่่ากัับร้้อยละ 70,53.4,69.6 และ 49.5 ตามลำำ�ดับ 

ในการศึึกษานี้้�ช่วงแรกที่่�ใช้้ ThaiPOG 2006 ของ

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา พบว่่ามีีอััตราการรอด

ชีีวิิต 5 ปี เท่่ากัับ ร้อยละ 66.35 อัตราการปลอดโรค 5 ปี 

ร้้อยละ 68.2 ซึ่่�งใกล้้เคีียงโรงเรีียนแพทย์์ และเมื่่�อเปรีียบ

เทีียบผลการรัักษาในช่่วงแรกที่่�ใช้้สููตรยา ThaiPOG 2006 

เทีียบกัับช่่วงหลัังที่่�ใช้้สููตรยา ThaiPOG 2014 พบว่่าการ

รัักษาสููตรยา ThaiPOG 2014 มีอััตราการรอดชีีวิิตดีีขึ้้�น 

จากร้้อยละ 66.35 เป็็น ร้อยละ 70.29 ซึ่่�งดีีกว่่าการศึึกษา

อื่่�น ในประเทศไทย9,10,20 (ตารางที่่� 3) และอััตราการปลอด

โรค 5 ปีดีีขึ้้�น จากร้้อยละ 66.4 เป็็นร้้อยละ 79.9 สาเหตุุ

สำำ�คัญน่่าจะมาจากมีีการวิินิิจฉััยและแบ่่งกลุ่่�มการรัักษา

ที่่�ถูกต้้องมากขึ้้�น เนื่่�องจากมีกีารส่่งตรวจ flow cytometry 

ได้้ครอบคลุมุมากขึ้้�น ถึง ร้อยละ 95.6 ซึ่่�งในอดีตีที่่�ไม่่ได้้ส่่ง

ตรวจครอบคลุุม อาจมีีผู้้�ป่วยบางส่่วนที่่�เป็็น AML แต่่การ

ดููด้้วยรููปร่่างเพีียงอย่่างเดีียววิินิิจฉััยเป็็น ALL ซึ่่�งอาจทำำ�ให้้

มีีผลการรัักษาที่่�ไม่่ดีี นอกจากนี้้�การพััฒนาการติิดตามผล

ไขกระดููกหลัังจบ induction ด้วยการตรวจ MRD ทำำ�ให้้มีี

การปรัับการรัักษาอย่่างเหมาะสม เป็็นอีีกปััจจััยที่่�ทำำ�ให้้ผล

การรัักษาดีีขึ้้�นในช่่วงหลััง และจากการวิิเคราะห์์สาเหตุุ

การเสีียชีีวิิตของผู้้�ป่วยที่่�สำำ�คัญคืือ febrile neutropenia จึง

มีีการพััฒนาแนวทางการรัักษาภาวะ febrile neutropenia 

และมีีการปรัับเปลี่่�ยนอย่่างเหมาะสมเป็็นระยะ นอกจาก

นี้้�ทางโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมาได้้มีีการพััฒนา

จนมีีหอผู้้�ป่วยเฉพาะสำำ�หรัับผู้้�ป่วยภููมิิคุ้้�มกัันต่ำำ�� ดูแลผู้้�ป่วย

มะเร็็งเด็็กโดยทีีมแพทย์์และกุุมารแพทย์์โรคเลืือด และ

มีีทีีมสหสาขาวิิชาชีีพที่่�เข้้มแข็็ง ได้้แก่่พยาบาลที่่�มีความ

ชำำ�นาญในการให้ย้าเคมีีบำำ�บัด เภสััชกรที่่�ผสมยาเคมีบีำำ�บัด

และกำำ�กับการใช้้ยาในหอผู้้�ป่วย ทำำ�ให้้การดููแลขณะให้้ยา

เคมีีบำำ�บัดทำำ�ได้้อย่่างเป็็นระบบ และดููแลภาวะแทรกซ้้อน

ได้้รวดเร็็วขึ้้�น และยัังมีีทีีมแพทย์์สหสาขาร่่วมดููแลเมื่่�อ

ผู้้�ป่วยมีีภาวะแทรกซ้้อนต่่างๆ ทั้้�งหมดนี้้�จึงทำำ�ให้้ผลการ

รัักษาในช่่วงหลัังดีีขึ้้�น

ตารางท�� 4 	 สรุุปผลการรัักษาในการศึึกษาอื่่�นๆ
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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ของประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

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

สรุุปและข้้อเสนอแนะ 
ผลการรัักษามะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวในเด็็ก ชนิิด 

ALL ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา โดยใช้้สููตร

มาตรฐานของชมรมโรคมะเร็็งในเด็็ก ในโครงการระบบ

ประกัันสุุขภาพถ้้วนหน้้า อยู่่�ในเกณฑ์์ที่่�ดี โดยการปรัับ

สููตรยาจาก ThaiPOG 2006 เป็็น ThaiPOG 2014 ร่วมกัับ 

การส่่งตรวจพิิเศษ เช่่น MRD เพื่่�อปรัับการรัักษาให้้ 

เหมาะสมกัับผู้้�ป่วยแต่่ละราย การดููแลผู้้�ป่วยโดย

แพทย์์เฉพาะทางโรคมะเร็็งในเด็็ก และการรัักษาภาวะ

แทรกซ้้อนจากการติิดเชื้้�ออย่่างรวดเร็็วโดยทีีมแพทย์์ 

สหสาขา จะเป็็นส่่วนที่่�เสริิมทำำ�ให้้ผลการรัักษาผู้้�ป่วยเด็็ก 

โรค ALL ดีขึ้้�น มี อััตราการรอดชีีวิิตดีีขึ้้�น และมีีอััตรา 

การกลัับเป็็นซ้ำำ��ลดลงได้้ 

กิิตติิกรรมประกาศ
ขอขอบคุุณนายแพทย์์ประวีีณ ตั ณฑประภา  

ผู้้�อำำ�นวยการโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ที่่�อนุุญาต

ให้้ทำำ�การวิิจััยนี้้�  ขอบคุุณแพทย์์หญิิงนิิตยา วิ ษณุุโยธิิน 

หััวหน้้าหน่่วยโลหิิตวิิทยาที่่�ให้้คำำ�แนะนำำ�การทำำ�วิจััยครั้้�งนี้้�  

และคุุณกััญญาลัักษณ์์ ณ รั งษีี และแพทย์์หญิิงพิิชญา 

ถนอมสิิงห์์ที่่�เป็็นที่่�ปรึึกษาด้้านวิิเคราะห์์ข้้อมููลทางสถิิติิ

ผลงานนี้้�ได้้รัับทุุนสนัับสนุุนการวิิจััยจากศููนย์์ 

วิิจััยและพััฒนาระบบบริิการโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีีมา
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ของประเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา

Outcome of Childhood Acute Lymphoblastic 
Leukemia treated using the Thai National 

Protocols : ThaiPOG 2006 and ThaiPOG 2014 
at Maharat Nakhon Ratchasima Hospital

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
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นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ

แผนกหูู คอ จมููกและลาริิงซ์์วิิทยา โรงพยาบาลอุุดรธานีี

การศึกษาภาวะสูญเสียการได้ยิน 
ของผู้ป่วยโรคธาลัสซีเมียที่ได้รับยาขับธาตุเหล็ก 

ในโรงพยาบาลอุดรธานี
พงศ์ชนรรค์ รงค์นพรัตน์

บทคััดย่อ
บทนำำ�: โรคธาลััสซีีเมีียเป็็นโรคที่่�พบบ่่อยในประเทศไทย ผู้้�ป่่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ต้องได้้รัับเลืือดเป็็นประจำำ� 

มัักเกิิดภาวะเหล็็กเกิินซึ่่�งต้้องรัักษาด้้วยยาขัับเหล็็ก มีรายงานการเกิิดภาวะสููญเสีียการได้้ยิินจากการรัักษา

ภาวะเหล็็กเกิินด้้วยยาขัับเหล็็กแต่่ยัังไม่่ทราบความชุุกและปััจจััยเสี่่�ยงของการสููญเสีียการได้้ยิินมาก่่อน 

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อทราบความชุุกและหาปััจจััยเสี่่�ยงของภาวะสููญเสีียการได้้ยิินของผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีีย 

ที่่�ได้้รัับยาขัับเหล็็กในโรงพยาบาลอุุดรธานีี

วิิธีีการศึึกษา: การศึึกษาย้้อนหลัังรวบรวมข้้อมููลจากเวชระเบีียนผู้้�ป่่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับเหล็็ก 

ในโรงพยาบาลอุุดรธานีี ตั้้�งแต่่วัันที่่�  1 มกราคม 2560 ถึึง 15 กรกฎาคม 2565 และมาติิดตามการรัักษา 

อย่่างต่่อเนื่่�องเก็็บข้้อมููลพื้้�นฐานและข้้อมููลโรคธาลััสซีีเมีียผลการรัักษาและผลตรวจการได้้ยิินโดย

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

(DPOAE) วิเคราะห์์ข้้อมููลโดยใช้้โปรแกรมสำำ�เร็็จรููปทางสถิิติิ STATA (version 15) 

ผลการศึึกษา: ผู้้�ป่วย 100 ราย เพศชาย 50 ราย(ร้้อยละ 50) อายุุเฉลี่่�ย 9.51 ปี ผลตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิ  

28 ราย (ร้้อยละ 28) ผู้้�ป่ วยกลุ่่�มที่่�ผลตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิเป็็นธาลััสซีีเมีียชนิิดเบต้้าธาลััสซีีเมีีย 

ฮีีโมโกลบิินอีี ร้อยละ 10 มีระดัับสาร Ferritin ก่่อนการรัักษาเฉลี่่�ย 1757.72 ng/ml มีระยะเวลาที่่�ระดัับ 

Ferritin ในเลืือดสููงเกิิน 1000 ng/ml เฉลี่่�ย 55.25 เดืือน ผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการได้้ยิินผิิดปกติิ ได้้รัับการรัักษา

ด้้วยยา deferoxamine (DFO) ขนาดยาเฉลี่่�ย 25.84 มก/กก/วััน เป็็นระยะเวลาเฉลี่่�ย 25.14 เดืือน deferiprone 

(DFP) เฉลี่่�ย 82.68 มก/กก/วััน เป็็นระยะเวลาเฉลี่่�ย 31.44 เดืือน deferasirox (DFX) 23.29 มก/กก/วััน  

ระยะเวลาเฉลี่่�ย 16 เดืือน ซึ่่�งไม่่แตกต่่างกัับกลุ่่�มที่่�การได้้ยินิปกติิ (p-value > 0.05) พบจำำ�นวนหููที่่�สูญูเสีียการ

ได้้ยิิน 35 ข้าง สูญเสีียการได้้ยิินที่่�ความถี่่� 8000 Hz ร้อยละ 42.85 ของจำำ�นวนผู้้�สูญเสีียการได้้ยิินทั้้�งหมด 

และพบว่่าเพศ อายุุ น้ำำ��หนััก ชนิิดของธาลััสซีีเมีีย ระดัับ ferritin ก่อนได้้รัับยาขัับเหล็็ก ระดัับ ferritin  

ก่่อนได้้รัับการตรวจการได้้ยิิน ระยะเวลาที่่�ระดัับ ferritin มากกว่่า 1000 ng/ml ชนิิดยาขัับเหล็็ก (สููตรยาที่่�

ผู้้�ป่วยได้้รัับ) ต่างก็็ไม่่เป็็นปััจจััยเสี่่�ยงที่่�ส่งผลให้้เกิิดการสููญเสีียการได้้ยิิน (p-value > 0.05)

สรุุป: ความชุุกของการสููญเสีียการได้้ยิินในผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับเหล็็กเท่่ากัับร้้อยละ 28 ส่วนใหญ่่

สููญเสีียการได้้ยิินที่่�ความถี่่�  8000 Hz (สููญเสีียการได้้ยิินในความถี่่�สููง) ยั งไม่่พบปััจจััยเสี่่�ยงชััดเจนที่่�ส่่งผล 

ให้้เกิิดการสููญเสีียการได้้ยิินจากการศึึกษาวิิจััยนี้้� (p-value > 0.05)

คำำ�สำำ�คัญ: โรคธาลััสซีีเมีีย, ยาขัับเหล็็ก, การสููญเสีียการได้้ยิิน 
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ในโรงพยาบาลอุดรธานีี

บทนำำ�
โรคธาลััสซีีเมีียเป็็นโรคโลหิิตจางทางพัันธุุกรรมที่่�

พบบ่่อยที่่�สุดในประเทศไทย เกิิดจากความผิิดปกติิของ

ยีีนที่่�ทำำ�ให้้กระบวนการสร้้างฮีีโมโกลบิินผิิดปกติิ ทำำ�ให้้

เม็็ดเลืือดแดงมีีรููปร่่างลัักษณะผิิดปกติิมีีความเปราะบาง

และแตกง่่ายทำำ�ให้้เกิิดภาวะโลหิิตจางแต่่กำำ�เนิิดและเป็็น

เรื้้�อรัังไปตลอดชีีวิิต ผู้้�ป่ วยแต่่ละรายอาจมีีความรุุนแรง

ของโรคแตกต่่างกัันไป โดยจะแบ่่งผู้้�ป่วยออกเป็็น 2 

กลุ่่�ม ได้้แก่่ กลุ่่�มพึ่่�งพาเลืือด (transfusion dependent 

thalassemia) ซึ่่�งต้้องได้้รัับการรัักษาโดยการรัับเลืือดเป็็น

ประจำำ�เพื่่�อแก้้ไขภาวะซีีด โดยเฉพาะผู้้�ป่วยเด็็กเพื่่�อให้้มีี

การเจริิญเติิบโตใกล้้เคีียงเด็็กปกติิ หน้้าตาไม่่เปลี่่�ยนแปลง 

ตัับม้้ามไม่่โต ภาวะแทรกซ้้อนที่่�สำำ�คัญในผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้�คือ

ภาวะเหล็็กเกิิน ส่วนกลุ่่�มไม่่พึ่่�งพาเลืือด (non-transfusion 

dependent thalassemia) มี อาการซีีดไม่่มากจึึงไม่่ต้้อง 

รัับเลืือดเป็็นประจำำ�  ในภาวะเหล็็กเกิิน (iron overload) 

ธาตุุเหล็็กจะไปสะสมในอวััยวะต่่างๆ ของร่่างกาย ทำำ�ให้้

ตัับเป็็นพัังผืืด (liver fibrosis) หัวใจล้้มเหลว เหล็็กสะสม

ในตัับอ่่อน ก่อให้้เกิิดเบาหวาน การรัักษาภาวะเหล็็กเกิิน

ต้้องอาศััยการใช้้ยาขัับเหล็็กในประเทศไทย มีี 3 ชนิิด 

ไ ด้้แก่่  ดี เฟอร์์ ร็็อกซามีีน (deferoxamine:DFO)  

ดีีเฟอริิโพรน (deferiprone:DFP) และดีีเฟอราซิิร็็อก 

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

ทำำ�การศึึกษาผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับเหล็็ก DFO 

27 รายพบว่่ามีีผู้้�ป่วยร้้อยละ 33 สูญเสีียการได้้ยิิน การ

ศึึกษาของ Shamsian BS และคณะ ในปีี ค.ศ.20062 พบ 

ผู้้�ป่วยเบต้้าธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยา DFO 64 ราย สูญเสีีย 

การได้้ยิินประมาณร้้อยละ 7.4 และสรุุปว่่าระดัับความ

รุุนแรงของประสาทหููที่่�เสื่่�อมนั้้�นไม่่เกี่่�ยวข้้องกัับขนาด

ของยาขัับเหล็็ก DFO แต่่อาจเกี่่�ยวข้้องกัับปััจจััยทาง

พัันธุุกรรม การศึึกษาของ Osma และคณะในปีี ค.ศ. 20155 

พบว่่าผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยา DFO และ DFP มีการสููญเสีียการ

ได้้ยิินร้้อยละ 39 แต่่ไม่่ได้้แยกกลุ่่�มยาทั้้�งสอง Khan MA 

และคณะในปีี ค.ศ. 2019 3 พบว่่าผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้

รัับยา DFX สูญเสีียการได้้ยิินร้้อยละ 45 ในประเทศไทย

การศึึกษาของ Tanphaichitr A 4 พบอุุบััติิการณ์์ของการ 

สููญเสีียการได้้ยิินจากยาขัับธาตุุเหล็็กในผู้้�ป่วยจำำ�นวน  

4 รายจาก 100 ราย (ร้้อยละ 4) และไม่่พบปััจจััยเสี่่�ยงของ

การสููญเสีียการได้้ยินิที่่�ชัดเจน การศึึกษาของ Tartaglione 

และคณะ6 ทำำ�การทบทวนวรรณกรรมแบบมีีระบบพบ

ว่่ายัังไม่่มีีการศึึกษาใดที่่�ทำำ�การศึึกษาเปรีียบเทีียบอััตรา 

การสููญเสีียการได้้ยิินของยาขัับธาตุุเหล็็กทั้้�งสามชนิิด 

ในการศึึกษาเดีียวกััน

โรงพยาบาลอุุดรธานีีเป็็นสถานพยาบาลตติิยภููมิิ

เป็็นแม่่ข่่ายระบบการรัักษาโรคธาลััสซีีเมีียรัับดููแลและ

รัับผู้้�ป่วยส่่งต่่อจากสถานพยาบาลในศููนย์์สุุขภาพเขตุุ 

8 เพื่่�อรัับการรัักษาด้้วยการเข้้าเลืือดและรัับยาขัับเหล็็ก  

เดิิมยัังไม่่เคยมีีการศึึกษารวบรวมข้้อมููลพื้้�นฐานและ

การสููญเสีียการได้้ยิินของผู้้�ป่วยเหล่่านี้้�มาก่่อน ผู้้�วิจััยจึึง

ต้้องการศึึกษาข้้อมููลดัังกล่่าว

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อทราบความชุุกและหาปััจจััย

เสี่่�ยงของภาวะสููญเสีียการได้้ยิินของผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�

ได้้รัับยาขัับเหล็็กในโรงพยาบาลอุุดรธานีี 

วิิธีีการศึึกษา
การศึกึษาย้้อนหลััง (retrospective study) รวบรวม

ข้้อมููลจากเวชระเบีียนโดยใช้้แบบเก็็บข้้อมููลพื้้�นฐานและ

ข้้อมููลโรคธาลััสซีีเมีีย ผลการรัักษาและผลตรวจการ 

ได้้ยิิน วิ เคราะห์์ข้้อมููลโดยใช้้สถิิติิเชิิงบรรยาย ได้้แก่่ 

ความถี่่� ร้อยละ ค่าเฉลี่่�ย และส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน Odd 

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

Regression โดยใช้้โปรแกรมสำำ�เร็็จรููปทางสถิิติิ STATA 

(version 15)

กลุ่่�มประชากรตััวอย่่าง

สููตรการคำำ�นวณขนาดประชากรตััวอย่่าง 

N = 100 (จากการศึึกษาของ Archwin T และคณะ4)

P = 0.04

Error (d) = 0.01

Alpha = 0.05

n = 94

N = 74 คน 
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เกณฑ์์การคััดเข้้า

ผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับเหล็็กทุุกรายใน

โรงพยาบาลอุดุรธานี ีตั้้�งแต่่วัันที่่�  1 มกราคม 2560 ถึง 15 

กรกฎาคม 2565

เกณฑ์์การคััดออก

ผู้้�ป่วยมีีปััญหาโรคทางหููมาก่่อน เช่่น หูน้ำำ��หนวก 

แก้้วหููฉีีกขาดมาก่่อน หูพิิการแต่่กำำ�เนิิด

ผลการศึึกษา	
จากการรวบรวมข้้อมููลผู้้�ป่วยโรคธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้

รัับการรัักษาด้้วยยาขัับเหล็็กในโรงพยาบาลอุุดรธานีี ตั้้�งแต่่

วัันที่่� 1 มกราคม 2560 ถึง 15 กรกฎาคม 2565 ด้วย ICD-10 

รหััส D56.0-D56.9 และ ICD-9 รหััส 99.16 พบผู้้�ป่วย

โรคธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับการรัักษาด้้วยยาขัับเหล็็กจำำ�นวน 

140 ราย จากตรวจสอบข้้อมููลเพื่่�อคััดเลืือกเข้้าสู่่�งานวิิจััย 

พบว่่ามีีผู้้�ป่วยที่่�ไม่่เข้้าเกณฑ์์ 40 รายถููกคััดออกจากการ

ศึึกษา (ไม่่ได้้รัับการตรวจการได้้ยิิน 36 ราย มีปััญหาโรค

ทางหููอัักเสบมาก่่อน 3 ราย หููหนวกแต่่กำำ�เนิิด 1 ราย)  

เหลืือเป็็นผู้้�ป่วยที่่�เข้้าเกณฑ์์การศึกึษา 100 ราย เป็็นเพศชาย  

50 ราย (ร้้อยละ 50) ผู้้�ป่วยมีีผลตรวจการการได้้ยิินผิิดปกติิ 

28 ราย (ร้้อยละ 28) อายุุเฉลี่่�ยของผู้้�ป่วยในการศึึกษานี้้�คือ 

9.51+3.78 ปี ผู้้�ป่วยอายุุน้้อยที่่�สุดคืือ 3 ปี อายุุมากที่่�สุด

คืือ 20 ปี น้ำำ��หนัักเฉลี่่�ย 29.32+10.46 กิโลกรััม จากตาราง 

ที่่�  1 แสดงข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่วย พบผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่� 

ผลการได้้ยิินผิิดปกติิเป็็นเพศชาย 16 ราย (ร้้อยละ 17.58) 

อายุุเฉลี่่�ย 9.51±3.78ปีี อายุุน้้อยที่่�สุด 3 ปี อายุุมากที่่�สุด 

16 ปี น้ำำ��หนัักเฉลี่่�ย 29.32±10.46กิิโลกรััม ไม่่แตกต่่างกััน 

(p-value >0.05)

จากตารางที่่�  1 ชนิิดของโรคธาลััสซีีเมีียที่่�พบมาก

สามลำำ�ดับแรก ได้้แก่่ beta-thalassemia with Hemoglobin 

E จำำ�นวน 43 ราย (ร้้อยละ 43) เป็็นผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการ

ได้้ยิินผิิดปกติิ 10 ราย (ร้้อยละ 35.71 ของกลุ่่�มผลการได้ยิ้ิน

ผิิดปกติิ) รองลงมาได้้แก่่ hemoglobin AE Bart’s จำำ�นวน 

21 ราย (ร้้อยละ 21) เป็็นผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการได้ยิ้ินผิิดปกติิ 

9 ราย (ร้้อยละ 32.14 ของกลุ่่�มผลการได้้ยิินผิิดปกติิ) และ 

hemoglobin H-Constant spring จำำ�นวน 13 ราย (ร้้อยละ 

13) เป็็นผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการได้้ยิินผิิดปกติิ 5 ราย (ร้้อยละ 

17.86 ของกลุ่่�มผลการได้้ยิินผิิดปกติิ)

พบระดัับสาร ferritin ในเลืือดก่่อนรัับการรัักษา

ด้้วยยาขัับธาตุุเหล็็กเฉลี่่�ย 1724.38+712.47 ng/ml (พิิสััย 

890 - 4937.16 ng/ml) ผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการได้้ยิินผิิดปกติิ

มีีระดัับสาร ferritin เฉลี่่�ย 1757.72+852.59 ng/ml (พิิสััย 

1013 - 4937.16 ng/ml) ส่วนระยะเวลาที่่�ระดัับ Ferritin 

ในเลืือดสููงเกิิน 1000 ng/ml เฉลี่่�ย 55.86+32.17 เดืือน 

(พิิสััย 0 - 132 เดืือน) กลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่�ผลการได้้ยิินผิิดปกติิ มี 

ระยะเวลาเฉลี่่�ย 55.25+33.17 เดืือน (พิิสััย 12-99 เดืือน) 

ไม่่แตกต่่างกััน (p-value >0.05)

ตารางที่่� 1	 ข้้อมููลพื้้�นฐานและผลตรวจทางห้้อง 

ปฏิิบััติิการเปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มผู้้�ป่วย

ที่่�ผลตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิกัับกลุ่่�มผู้้�ที่่� 

ผลตรวจผิิดปกติิ

ข้้อมููลพ้ื้�นฐาน

จำำ�นวนทางสถิิติิ

P-valueกลุ่่�มผลการได้้ยิิน

ปกติิ (N=72) 

ผลการได้้ยิินผิิดปกติิ

(N= 28)

เพศ ชาย 34 (47.22%) 16 (57.14%) 0.373

อายุุ(ปีี) เฉลี่่�ย

	 อายุุน้้อยสุุด

	 อายุุมากสุุด

9.65±3.82

3

20

9.14±3.71

3

16

0.8876

น้ำำ��หนัักเฉลี่่�ย(ก.ก.) 30.11±10.49 27.27±10.28 0.2280

ชนิิดของธาลััสซีีเมีีย

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

ผลตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ ค่่าทางสถิิติิ

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

จากตารางที่่� 2 ผู้้�ป่วย 73 ราย (ร้้อยละ 73) ได้้รัับยา

ขัับเหล็็กอย่่างน้้อยสองชนิิด ได้้รัับยา DFO ร่วมกัับ DFP  

66 ราย (ร้้อยละ 66) ซึ่่�งมีีผลตรวจการผิิดปกติิ 18 ราย 

(ร้้อยละ 18) รองลงมาได้้ DFP ชนิิดเดีียว 11 ราย (ร้้อยละ  

11) ซึ่่�งผลการได้้ยิินผิิดปกติิ 4 ราย (ร้้อยละ 4) มีผู้้�ได้้รัับ



119การศึึกษาภาวะสููญเสีียการได้้ยิินของผู้้�ป่่วยโรคธาลััสซีีเมีียท่ี่�ได้้รัับยาขัับธาตุุเหล็็ก
ในโรงพยาบาลอุดรธานีี

เฉพาะ DFX เพีียงชนิิดเดีียว 5 ราย (ร้้อยละ 5) ซึ่่�งผลตรวจ

การได้้ยิินปกติิทั้้�งหมด จำำ�แนกตามการรัับยาในแต่่ละชนิิด 

พบมีีผู้้�ได้้ยา DFO ร่วมในสููตรการรัักษารวมทั้้�งสิ้้�น 82 ราย  

โดยได้้รัับขนาดยา 25.89±7.36 มก/กก/วััน เป็็นระยะเวลา

เฉลี่่�ย 24.79 ±17.10 เดืือน ผู้้�ป่ว่ยได้รั้ับยา DFP ร่วม 83 ราย  

ขนาดยา 82.88±12.47 มก/กก/วััน ระยะเวลาเฉลี่่�ย 

38.54 ±30.77 เดืือน ได้้รัับยา DFX ร่่วม 14 ราย ขนาด

ยา 25.42±7.21 มก/กก/วััน ระยะเวลาเฉลี่่�ย 13.20 ±7.02 

เดืือน ในผู้้�ป่วยกลุ่่�มที่่�ผลการได้้ยิินผิิดปกติิได้้รัับยา DFO 

ร่่วมในสููตรการรัักษารวมทั้้�งสิ้้�น 22 ราย โดยได้รั้ับขนาดยา 

25.84±6.96 มก/กก/วััน) เป็็นระยะเวลาเฉลี่่�ย 25.14±17.11 

เดืือน ได้้รัับยา DFP ร่วม 25 ราย ขนาดยา 82.68±12.93 

มก/กก/วััน ได้้รัับยา DFX ร่วม 3 ราย ขนาดยา 23.29±4.

มก/กก/วััน ระยะเวลาเฉลี่่�ย 16 ±4.58 เดืือน จากการศึึกษา

พบว่่าการให้้ยาขัับธาตุุเหล็็กในกลุ่่�มที่่�ผลตรวจการได้้ยิิน

ผิิดปกติิไม่่แตกต่่างจากผู้้�ป่วยที่่�ผลตรวจการได้้ยิินปกติิ 

(p-value > 0.05)

ผู้้�ป่วยได้้รัับการตรวจการได้้ยิินทั้้�งหมด 100 ราย 

ด้้วยวิิธีีต่่างๆ ได้้แก่่ DPOAE จำำ�นวน 20 ราย พบการได้้ยิิน

ผิิดปกติิ 7 ราย (ร้้อยละ 7) ASSR จำำ�นวน 4 ราย พบการ

ได้้ยิินผิิดปกติิ 2 ราย (ร้้อยละ 2) และ Audiogram จำำ�นวน 

76 ราย ผิดปกติิ 19 ราย (ร้้อยละ 19) รวมมีีผู้้�ป่วยที่่�ผล

ตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิทั้้�งหมด 28 ราย และมีีจำำ�นวนหูู 

ที่่�การได้้ยิินผิิดปกติิ 35 ข้ าง (เนื่่�องจากมีีผู้้�ป่วย 7 ราย  

ตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิที่่�หูทั้้�งสองข้้าง) ผลการตรวจ 

การได้้ยิินในความถี่่�ต่างๆ พบผู้้�ป่วยสููญเสีียการได้้ยิินที่่�

ระดัับความถี่่� 8000 Hz 4000Hz และ2000 Hz มากที่่�สุด

ตามลำำ�ดับ โดยสููญเสีียการได้้ยิินช่่วงความถี่่�  8000 Hz 

ร้้อยละ 42.85 ของจำำ�นวนหููที่่�สูญเสีียการได้้ยิินทั้้�งหมด 

ตามตารางที่่� 3

ตารางที่่� 2 	 ข้้อมููลการรัักษาด้้วยยาขัับธาตุุเหล็็กเปรีียบ

เทีียบระหว่่างกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ผลตรวจการ

ได้้ยิินปกติิกัับกลุ่่�มที่่�ผลตรวจผิิดปกติิ

ยาขัับธาตุุเหล็็ก

จำำ�นวนผู้้�ป่วย (%) (%)

P-valueกลุ่่�มผล	

การได้้ยิินปกติิ 

(N=72)

ผลการได้้ยิิน

ผิิดปกติิ	

(N= 28)

สููญเสีีย	

การได้้ยิินตาม

กลุ่่�มยา

สููตรยาขัับธาตุุเหล็็ก

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%

ชนิิดยาขัับธาตุุเหล็็ก ค่่าทางสถิิติิ

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

ตารางที่่� 3 	 การสููญเสีียการได้้ยิินจำำ�แนกตามระดัับ

ความถี่่�

จำำ�นวนหูู

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%)

หมายเหตุุ:

*	 ผู้้�ป่วยที่่�ผลตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิทั้้�งหมด 28 ราย มีผู้้�ป่วย  

7 ราย ตรวจพบการได้้ยิินผิิดปกติิที่่�หูทั้้�งสองข้้าง จึ งมีีจำำ�นวนหูู

ที่่�การได้้ยิินผิิดปกติิ 35 ข้ าง และในผู้้�ป่วยรายเดีียวกัันอาจพบ

เหตุุการณ์์สููญเสีียการได้้ยิินมากกว่่า > 1 ความถี่่� 

** 	 การสููญเสีียการได้้ยิินที่่�ระดัับ 2000-8000 Hz หมายถึึง 

การสููญเสีียการได้้ยิินที่่�ระดัับความถี่่�สูง

***	ความถี่่� 3000 Hz ตรวจได้้เฉพาะจากวิิธีี DPOAE และความถี่่� 

5000 Hz ตรวจได้้เฉพาะจากวิิธีี ASSR
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จากตารางที่่� 4 พบว่่า เพศ อายุุ น้ำำ��หนััก ชนิิดของ

ธาลััสซีีเมีีย ระดัับ ferritin ก่อนได้้รัับยาขัับเหล็็ก ระดัับ 

ferritin ก่อนได้้รัับการตรวจการได้้ยิิน ระยะเวลาที่่�ระดัับ 

ferritin มากกว่่า 1000 ng/ml ชนิิดยาขัับเหล็็ก (สููตรยา 

ที่่�ผู้้�ป่วยได้้รัับ) ต่ างไม่่เป็็นปััจจััยเสี่่�ยงที่่�ส่งผลให้้เกิิด 

การสููญเสีียการได้้ยิิน (p-value >0.05) 

ตารางที่่� 4 	 การหาปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้องต่่อผลตรวจการ

ได้้ยิินผิิดปกติิด้้วยวิิธีี Logistic regression

ข้้อมููลปััจจััย
ข้้อมููลค่่าทางสถิิติิ /

จำำ�นวน (N=100)
p-value OR 95% CI

น้ำำ��หนัักเฉลี่่�ย (กิิโลกรััม) 29.32±10.46 0.27 0.96 0.88-1.04

อายุุเฉลี่่�ย (ปีี) 9.51±3.78 0.84 1.028 0.79-1.33

เพศ (จำำ�นวน N)

	 ชาย

	 หญิิง

50

50

0.42 0.68 0.27-1.73

ชนิิดธาลััสซีีเมีีย

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

ชนิิดยาขัับเหล็็ก

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

วิิจารณ์์
ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 มกราคม 2560 ถึง 15 กรกฎาคม 2565 

พบผู้้�ป่วยโรคธาลัสัซีีเมีียที่่�ได้้รัับการรัักษาด้้วยยาขัับเหล็็ก

ในโรงพยาบาลอุุดรธานีีจำำ�นวน 140 ราย ผู้้�ป่วยได้้รัับการ

ตรวจการได้้ยิิน 100 รายและมีีผลตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิ 

ถึึง 28 ราย (ร้้อยละ 28) นับเป็็นอุุบััติิการณ์์ที่่�มีีสััดส่่วน 

ค่่อนข้้างสููงเมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับการศึึกษาในประเทศไทย

และต่่างประเทศที่่�ใช้้เกณฑ์์การตรวจการได้้ยิินเดีียวกััน 

ซึ่่�งพบอุุบััติิการณ์์สููญเสีียการได้้ยิินร้้อยละ 4-62,4 อาจเป็็น 

เพราะโรงพยาบาลอุดุรธานีีเป็็นโรงพยาบาลระดับัตติิยภููมิิ 

รัับผู้้�ป่่วยธาลััสซีีเมีียที่่�มีระดัับธาตุุเหล็็กเกิินมารัักษา

จึึงทำำ�ให้้พบผู้้�ป่วยมีีการสููญเสีียการได้้ยิินจำำ�นวนมาก 

ประกอบกัับอััตราการตรวจการได้้ยิินค่่อนข้้างต่ำำ�� (ร้้อยละ  

74.28) อาจสืืบเนื่่�องจากปริิมาณผู้้�ป่วยที่่�ต้องตรวจ 

การได้้ยิินด้้วยเหตุุอื่่�นมีีมาก ผู้้�ป่ วยเด็็กและผู้้�ปกครอง 

ไม่่ค่่อยให้้ความร่่วมมืือในการมาตรวจและอััตรากำำ�ลัง

ของเจ้้าหน้้าที่่�ตรวจการได้้ยิินมีีไม่่พอเพีียง นอกจากนี้้� 

การตรวจการได้้ยิินนั้้�นทำำ�ได้้ล่่าช้้าโดยเฉลี่่�ยอยู่่�ที่่�  38.52 ± 

26.82 เดืือน หลัังจากได้้รัับยาขัับธาตุุเหล็็กครั้้�งแรก ซึ่่�ง

แตกต่่างจากคำำ�แนะนำำ�ในการศึึกษาของต่่างประเทศที่่�

ให้้ตรวจการได้้ยิิน 6 เดืือนหลัังได้้รัับยาและตรวจซ้ำำ��ทุก  

6 เดืือน2,3,4 หรืืออย่่างน้้อยทุุก1ปีี12 การศึึกษานี้้�ใช้้เกณฑ์์

การสููญเสีียการได้ยิ้ินตามแนวทางการวินิิิจฉััยการสููญเสีีย

การได้้ยิินของประเทศไทย พบจำำ�นวนหููที่่�ตรวจการได้้ยิิน

ผิิดปกติิทั้้�งหมด 35 ข้าง (มีีผู้้�ป่วย 7 รายที่่�หูผิิดปกติิทั้้�ง 

สองข้้าง) โดยพบว่่าผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่สููญเสีียการได้้ยิิน 

ในความถี่่�สูงูที่่� 2000 ถึงึ 8000 Hz.(high frequency sensory 

neural hearing loss) โดยเฉพาะที่่�  8000 Hz พบผู้้�ป่วย 

สููญเสีียการได้้ยิินถึึงร้้อยละ 42.85 ของผู้้�ป่วยที่่�มีการ 

สููญเสีียการได้้ยิินทั้้�งหมด สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ 

Khan MA และคณะ4 และสอดคล้้องกัับลัักษณะการ 

สููญเสีียการได้้ยิินจากพิิษของยา (ototoxicity) ซึ่่� งเป็็น 

การเสีียการได้้ยิินที่่�ความถี่่�  8000 Hz จะตรวจพบด้้วยวิิธีี 

audiogram เท่่านั้้�น

ในการศึึกษานี้้�พบผู้้�ป่วยร้้อยละ 73 ได้้รัับยา 

อย่่างน้้อยสองชนิิด ซึ่่� งส่่วนใหญ่่ (ร้้อยละ 66) ได้้รัับ

การรัักษาด้้วยการให้้ยาร่่วมกัันระหว่่าง desferoxamine  

(DFO) และ deferiprone (DFP) แต่่เมื่่�อวิิเคราะห์์ทางสถิิติิ

แล้้วพบว่่าไม่่มีีความแตกต่่างในเรื่่�องชนิิดของยาที่่�ส่ง

ผลต่่อการได้้ยิิน แต่่มีีข้้อสัังเกตว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้ยาเดี่่�ยว DFO  

สููญเสีียการได้้ยิินร้้อยละ 50 DFP เสีียการได้้ยิินร้้อย

ละ 57 และไม่่พบผู้้�ป่วยที่่�ได้้ยาเดี่่�ยว DFX เสีียการได้้ยิิน  

สืืบเนื่่�องจากแนวทางการรัักษาภาวะเหล็็กเกิินในผู้้�ป่วย 

โรคธาลััสซีีเมีียของสมาคมโรคโลหิิตวิิทยาแห่่งประเทศไทย 

ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยที่่�โรงพยาบาลอุุดรธานีีได้้รัับยาหลายชนิิด 
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ร่่วมกัันและมีีการข้้ามกลุ่่�มเปลี่่�ยนยาขัับธาตุุเหล็็กที่่�ใช้้

รัักษาแตกต่่างซึ่่�งแตกต่่างจากการศึึกษาในต่่างประเทศ2,3 

ที่่�การศึึกษาผลตรวจการได้้ยิินจากยาทีีละหนึ่่�งชนิิดและ

ไม่่มีีการข้้ามกลุ่่�ม ด้ วยเหตุุนี้้�ทำำ�ให้้การวิิเคราะห์์ข้้อมููล 

รายชนิิดเพื่่�อหาปััจจััยเสี่่�ยงของการสููญเสีียการได้้ยิิน 

ในโรงพยาบาลอุุดรธานีีทำำ�ได้้ยาก ประกอบกัับการนััด

ตรวจการได้้ยิินที่่�ค่อนข้้างล่่าช้้ากว่่าในต่่างประเทศจึึง

ตรวจประเมิินการได้้ยิินของผู้้�ป่วยในระหว่่างรัับยาแต่่ละ

ชนิิดได้้ยาก

จากการศึึกษาไม่่พบปััจจััยเสี่่�ยงใดมีีนััยสำำ�คัญต่่อ

การเกิิดการสููญเสีียการได้้ยิิน ไม่่ว่่าจะเป็็นอายุุ เพศ ชนิิด

ของธาลััสซีีเมีีย ระดัับธาตุุเหล็็กก่่อนให้้ยาขัับเหล็็ก ระดัับ

ธาตุุเหล็็กในเลืือดก่่อนตรวจการได้้ยิิน ระยะเวลาที่่�ระดัับ

ธาตุุเหล็็กในเลืือดมากกว่่า 1,000 ng/ml และชนิิดของ 

ยาขัับเหล็็ก ซึ่่�งสอดคล้้องกัับการศึึกษาของ Shamsian  

และ คณะ2 ที่่�พบว่่าระดัับความรุุนแรงของประสาทหููที่่�

เสื่่�อมนั้้�นไม่่เกี่่�ยวข้้องกัับขนาดและระยะเวลาการให้้ยา

ขัับเหล็็ก 

ข้้อเสนอแนะ
1. 	การวางแผนทำำ�การศึึกษาเรื่่�องปััจจััยเสี่่�ยงต่่อ

การสููญเสีียการได้้ยิินในผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับ

เหล็็กในภายหน้้า ควรวางแผนทำำ�วิจััยแบบไปข้้างหน้้า 

(prospective study) และตรวจประเมิินการได้้ยิินตั้้�งแต่่

การเริ่่�มรัักษาด้้วยยาทีีละชนิิด และหากมีีการเปลี่่�ยนยา

ต้้องมีีการตรวจการได้้ยิินซ้ำำ��เพื่่�อประเมิินหาปััจจััยเสี่่�ยง

ที่่�แท้้จริิงของการเกิิดการได้้ยิินที่่�ผิดปกติิ 

2.	 โรงพยาบาลอุดุรธานียัีังมีีข้้อจำำ�กัดด้้านอุุปกรณ์์

และบุุคลากรทำำ�ให้้การประเมิินทำำ�ได้้ล่่าช้้าและไม่่ทั่่�วถึึง 

จึึงเป็็นจุุดพััฒนาในการแก้้ปััญหานี้้�ต่อไป โดยจััดตั้้�งคลิินิิก 

คััดกรองการได้้ยิินสำำ�หรัับผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่�ได้้รัับยาขัับ

ธาตุุเหล็็กให้้สอดคล้้องกัับวัันตรวจคลิินิิกโรคเลืือด เพื่่�อ 

ให้้ผู้้�ป่วยเข้้าถึึงการตรวจการได้้ยิินได้้โดยสะดวกตั้้�งแต่่ได้้

รัับยาขัับธาตุุเหล็็กครั้้�งแรกและได้้รัับการตรวจทุุก 6 เดืือน

ต่่อเนื่่�องไป โดยมีีการประสานเพื่่�อสร้้างแนวทางปฏิิบััติิ

ร่่วมกัันกัับอายุุรแพทย์์และกุุมารแพทย์์โรคเลืือดต่่อไป 

3.	 ส่่งเสริิมให้้มีีการตรวจคััดกรองการตรวจ 

การได้้ยิินที่่�โรงพยาบาลใกล้้บ้้าน และหากมีีความพร้้อม

ควรตรวจการได้้ยิินด้้วยวิิธีี audiogram เพื่่�อส่่งต่่อผู้้�ป่วย 

ที่่�มีผลการตรวจการได้้ยิินผิิดปกติิมารัักษาต่่อไป 

สรุุปผลการศึึกษา
ผู้้�ป่วยธาลััสซีีเมีียที่่� ไ ด้้ รัับยาขัับธาตุุเหล็็กใน 

โรงพยาบาลอุุดรธานีีจำำ�นวน 140 ราย ได้้ตรวจการได้้ยิิน 

100 ราย (71.42%) พบผลตรวจการได้ยิ้ินผิิดปกติิถึึงร้้อยละ  

28 และระยะเวลาการตรวจการได้้ยิินนั้้�นโดยเฉลี่่�ยอยู่่�ที่่�  

38.52 ± 26.82 เดืือน ซึ่่� งค่่อนข้้างล่่าช้้าเมื่่�อเทีียบกัับ 

ต่่างประเทศ2,3,4 ดั งนั้้�นควรส่่งเสริิมการเข้้าถึึงการตรวจ 

การได้้ยิินในผู้้�ป่วยโรคธาลััสซีีเมีียที่่�ต้องได้้รัับยาขัับ 

ธาตุุเหล็็กให้้เร็็วขึ้้�น เพื่่�อเข้้ารัับการวิินิิจฉััยภาวะสููญเสีีย

การได้้ยิินและวางแผนการรัักษาปรัับเปลี่่�ยนชนิิดและ

ขนาดยา7,8,9,10,11 เพื่่�อประโยชน์์ในการดููแลผู้้�ป่วยอย่่างเป็็น

องค์์รวม การศึึกษานี้้�ไม่่พบปััจจััยเสี่่�ยงใดมีีนััยสำำ�คัญต่่อ

การเกิิดการสููญเสีียการได้้ยิิน ไม่่ว่่าจะเป็็นอายุุ เพศ ชนิิด

ของธาลััสซีีเมีีย ระดัับธาตุุเหล็็กก่่อนให้้ยาขัับเหล็็ก ระดัับ

ธาตุุเหล็็กในเลืือดก่่อนตรวจการได้้ยิิน ระยะเวลาที่่�ระดัับ

ธาตุุเหล็็กในเลืือดมากกว่่า 1,000 ng/ml และชนิิดของยา

ขัับเหล็็ก

ข้้อจำำ�กัดของงานวิิจััย
1.	 การเลืือกใช้้เกณฑ์์ในการวิินิิจฉััยการสููญเสีีย

การได้้ยิินในแต่่ละการศึึกษาวิิจััยแตกต่่างกัันซึ่่�งอาจทำำ�ให้้

พบอุุบััติิการณ์์ของการสููญเสีียการได้้ยิินแตกต่่างกััน การ

ศึึกษานี้้�ใช้้เกณฑ์์การสููญเสีียการได้้ยิินตามแนวทางการ

วิินิิจฉััยการสููญเสีียการได้้ยิินของประเทศไทยและของ 

WHO ค.ศ.199113, 14 ซึ่่�งเป็็นเกณฑ์์ที่่�นิยมใช้้มากกว่่า โดย 

จะวิินิิจฉััยว่่ามีีการสููญเสีียการได้้ยิินเมื่่�อพบประสาทหููเสื่่�อม 

มากกว่่า 25 DB ณ ความถี่่�ใดความถี่่�หนึ่่�ง 

2. 	โรงพยาบาลอุดุรธานียัีังมีีข้้อจำำ�กัดด้้านอุุปกรณ์์

และบุุคลากรทำำ�ให้้การตรวจประเมิินการได้้ยิินล่่าช้้า 

และไม่่ทั่่�วถึึง จึงเป็็นจุุดพััฒนาในการแก้้ปััญหานี้้�ต่อไป
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3. 	 เครื่่�องมืือตรวจการได้้ยิิน (DPOAE, ASSR, 

Audiogram) จะถููกเลืือกใช้้ตามกรณีี ขึ้้�นกัับอายุุ ความ

ร่่วมมืือ และพััฒนาการของเด็็ก ทำำ�ให้้ยากต่่อการคำำ�นวณ

ระดัับการได้้ยิินและความถี่่�ร่วมกััน	

กิิตติิกรรมประกาศ
ผู้้�วิ  จััยขอขอบคุุณทีีมกุุมารแพทย์์โรคเ ลืือด 

โรงพยาบาลอุุดรธานีีที่่�ช่วยสนัับสนุุนข้้อมููลการรัักษา 

โรคเลืือดในงานวิิจััยนี้้� และขอบคุุณเจ้้าพนัักงานเวชสถิิติิ 

โรงพยาบาลอุุดรธานีี ที่่�ให้้ความช่่วยเหลืือในการค้้นหา

รายชื่่�อผู้้�ป่วยจากฐานข้้อมููลโรงพยาบาล และเจ้้าหน้้าที่่�

ห้้องเวชระเบีียนที่่�ช่วยเหลืือค้้นเวชระเบีียนผู้้�ป่วย
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123การศึึกษาภาวะสููญเสีียการได้้ยิินของผู้้�ป่่วยโรคธาลััสซีีเมีียท่ี่�ได้้รัับยาขัับธาตุุเหล็็ก
ในโรงพยาบาลอุดรธานีี

Hearing loss in Iron chelated 
Thalassemic patient in Udonthani Hospital

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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นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ

1สาขาวิิชากุุมารเวชศาสตร์์ คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 40002
2นัักจิิตวิิทยาคลิินิิกชำำ�นาญการ สาขาวิิชากุุมารเวชศาสตร์์ คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 40002
3อนุุสาขาพััฒนาการและพฤติิกรรม สาขาวิิชากุุมารเวชศาสตร์์ คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 40002
4อนุุสาขาเวชพัันธุุศาสตร์์ สาขาวิิชากุุมารเวชศาสตร์์ คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 40002
5ศููนย์์ความเป็็นเลิิศการแพทย์์แม่่นยำำ� โรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 40002

ความชุกของโรคความผิดปกติทางพัฒนาการทางสมอง 
และพฤติกรรม ในผู้ป่วยเด็กโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน 

ในโรงพยาบาลศรีนครินทร์
ปราญชลี ศรีบุตตะ1, ปวิตรา คุ้มปิยะผล2, ชาญยุทธ์ ศุภคุณภิญโญ3, กุณฑล วิชาจารย์4,5

 

ความเป็็นมา: โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน สามารถพบ neurodevelopmental disorders ร่ วมด้้วย เช่่น  

ภาวะสติิปััญญาบกพร่่อง กลุ่่�มอาการออทิิสซึึมและโรคสมาธิิสั้้�น เป็็นต้้น ซึ่่� งโรคร่่วมเหล่่านี้้�เป็็น 

ปััจจััยสำำ�คัญที่่�ส่งผลกระทบต่่อคุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่วย

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาความชุุกของ neurodevelopmental disorders และความสััมพัันธ์์ระหว่่างชนิิด 

ของกลายพัันธุ์์�กับระดัับเชาวน์์ปััญญาและชนิิดของ neurodevelopmental disorders ในผู้้�ป่วยเด็็ก 

โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน

วิิธีีการศึึกษา: เป็็นการศึึกษาเชิิงพรรณนาแบบไปข้้างหน้้า ในผู้้�ป่วย DMD อายุุน้้อยกว่่า 18 ปี  ที่่�  

โรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ โดยตรวจประเมิินพััฒนาการ ตรวจคััดกรองปััญหาพฤติิกรรม ตรวจคััดกรอง 

กลุ่่�มอาการออทิิสซึึม โรคสมาธิิสั้้�น และทดสอบ IQ ทุกรายโดยนัักจิิตวิิทยาคลิินิิก การวิินิิจฉััยทำำ� 

โดยกุุมารแพทย์์เฉพาะทางพััฒนาการและพฤติกิรรมโดยอาศััยเกณฑ์์ DSM-5 และวิิเคราะห์์หาความสััมพัันธ์์

ระหว่่างชนิิดของกลายพัันธุ์์�กับระดัับเชาวน์์ปััญญาและชนิิดของ neurodevelopmental disorders

ผลการศึึกษา: กลุ่่�มตััวอย่่างทั้้�งหมด 20 รายมีีอายุุมััธยฐาน 9.5 ปี ภาวะสติิปััญญาบกพร่่อง 12 ราย (60%) 

กลุ่่�มอาการออทิิสซึึมและโรคสมาธิิสั้้�นอย่่างละ 1 ราย โดยทั้้�ง 2 รายมีีภาวะสติิปััญญาบกพร่่องร่่วมด้้วย 

แบ่่งตามระดัับ IQ พบว่่ากลุ่่�ม 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 ปกติิ (IQ>90) 1 ราย 

โดยค่่ามััธยฐานของ IQ อยู่่�ที่่� 68.0 (62.0, 81.0) ประวััติิ language delay 9 ราย (45%) gross motor delay  

4 ราย (20%) และ global delay development 3 ราย (15%) ตรวจการกลายพัันธุ์์�ด้วยเทคนิิค MLPA 17 ราย 

มีีชนิิด deletion/duplication 11 ราย (64.7%) การกลายพัันธุ์์�ชนิิด deletion/duplication ไม่่มีีความสััมพัันธ์์

กัับระดัับ IQ และชนิิดของ neurodevelopmental disorders อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ

สรุุป: ผู้้�ป่วย DMD พบความชุุกของภาวะสติิปััญญาบกพร่่องได้้มาก กลุ่่�มอาการออทิิสซึึมและ 

โรคสมาธิิสั้้�นพบน้้อย เกืือบร้้อยละ 50 มีประวััติิ language delay การพิิจารณาส่่งตรวจ serum CK ใน 

ผู้้�ป่วยที่่�มาด้้วยพััฒนาการทางภาษาล่่าช้้าอาจช่่วยให้้มีีการ early diagnosis โรค DMD ชนิิดของกลายพัันธุ์์�

ของยีีนยัังไม่่พบว่่าสััมพัันธ์์กัับ neurodevelopmental disorders ควรมีีการศึึกษาเพิ่่�มเติิมในกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�

มากขึ้้�น เพื่่�อใช้้ประโยชน์์ในการบอกพยากรณ์์โรคและแนวทางรัักษาที่่�เหมาะสม



125ความชุุกของโรคความผิิดปกติิทางพััฒนาการทางสมองและพฤติิกรรม
ในผู้้�ป่่วยเด็็กโรคกล้้ามเน้ื้�อเสื่่�อมดููเชนในโรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ 

คำำ�สำำ�คัญ: Duchenne Muscular Dystrophy (DMD), Intellectual disabilities (ID), Intellectual quotient  

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

บทนำำ�
	โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน (Duchenne Muscular 

Dystrophy, DMD) คืือ โรคทางพัันธุุกรรมที่่�เป็็นสาเหตุุ

ของกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมที่่�พบบ่่อยที่่�สุดในเด็็ก เกิิดจาก

การกลายพัันธุ์์�ของยีีนดิิสโทรฟิิน (Dystrophin gene, 

DMD) และถ่่ายทอดทางพัันธุุกรรมผ่่านทางยีีนด้้อยบน

โครโมโซมเพศ (x-linked recessive) ซึ่่�งพบความชุุกได้้ 

2.8 ต่อแสนคนในกลุ่่�มประชากรทั่่�วไป และ 20 ต่อแสน

คนในกลุ่่�มทารกแรกเกิิดมีีชีีพเพศชาย1 ทำ ำ�ให้้มีีอาการ

กล้้ามเนื้้�ออ่่อนแรง โดยระยะแรกของโรคผู้้�ป่ว่ยจะมีีอาการ

ลุุกยืืนลำำ�บากต้้องใช้้มืือยััน หกล้้มบ่่อย ตรวจร่่างกายพบ 

Gowers sign ให้้ผลบวก น่องโต เดิินจิิกปลายเท้้า ระดัับ 

serum creatine kinase (CK) ของผู้้�ป่วยมัักจะสููงกว่่าปกติิ

หลายเท่่า การดำำ�เนิินโรคของผู้้�ป่วยจะรุุนแรงขึ้้�นเรื่่�อย ๆ 

ต่่อมาจะเริ่่�มเดิินลำำ�บากขึ้้�นจนเดิินไม่่ได้้ จำำ�เป็็นต้้องใช้้รถ

เข็็นช่่วยในการเคลื่่�อนไหว เมื่่�อเข้้าสู่่�วัยรุ่่�นกล้้ามเนื้้�ออ่่อน

แรงมากขึ้้�นจนไม่่สามารถนั่่�งทรงตััว หรืือยกแขนได้้ จน

ต้้องนอนติิดเตีียง ผู้้�ป่วยมัักเสีียชีีวิิตจากระบบหััวใจและ

หลอดเลืือด หรืือระบบหายใจล้้มเหลวที่่�อายุุ 15-20 ปี1

โปรตีีนดิิสโทรฟิินมีีการแสดงออกบริิ เวณ 

กล้้ามเนื้้�อเป็็นหลััก เมื่่�อเกิิดการกลายพัันธุ์์�ของยีีน 

ดิสิโทรฟินิ ส่ง่ผลให้ม้ีีสูญเสีียหน้า้ที่่�ของโปรตีีนดิสิโทรฟินิ 

จึึงทำำ�ให้้เกิิดอาการกล้้ามเนื้้�ออ่่อนแรง นอกจากนี้้�ยััง

พบว่่าผู้้�ป่่วยโรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดูเชนมีีโรคหรืือภาวะ

ความผิิดปกติิทางพััฒนาการทางสมองและพฤติิกรรม 

(neurodevelopmental disorders) ร่่วมด้้วย เช่่น ภาวะ

สติิปััญญาบกพร่่อง (Intellectual Disabilities, ID) 

กลุ่่�มอาการออทิิสซึึม (Autistic Spectrum Disorder, 

ASD) โรคสมาธิิสั้้�น (Attention Deficit Hyperactivity 

Disorder, ADHD) โรคย้ำำ��คิดิย้ำำ��ทำำ� (Obsessive Compulsive 

Disorder, OCD) และภาวะวิิตกกัังวล (Anxiety)2 โดย

ความชุกของ neurodevelopmental disorders ในผู้้�ป่่วย

โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชนแตกต่่างกัันออกไปในหลาย

การศึึกษา เช่่น การศึึกษาในประเทศเนเธอร์์แลนด์์ของ 

Hendriksen และคณะ3 พบความชุุกของ ADHD ร้้อยละ 

11.7 และ ASD ร้้อยละ 3.1 การศึึกษาในประเทศแคนาดา

ของ Banihani และคณะ4 พบความชุุกของ Learning 

disabilities ร้อ้ยละ 44 ADHD ร้อ้ยละ 32 ASD ร้อ้ยละ 15 

และ ID ร้้อยละ 19 การศึึกษาในประเทศสวิิสเซอร์์แลนด์์

ของ Wingeier และคณะ5 พบว่่าระดัับเชาวน์์ปััญญา 

ต่ำำ��กว่่าปกติิ (IQ<90) ร้้อยละ 60 และ IQ<70 ร้้อยละ 24  

โดย neurodevelopmental disorders ที่่�พบในผู้้�ป่วย 

กล้้ามเนื้้�อเส่ื่�อมดููเชน เกิิดจากการที่่�โปรตีีนดิิสโทรฟิิน 

ส่่วนหนึ่่�งเป็็นองค์์ประกอบในโครงสร้้างของระบบ

ประสาทส่่วนกลางท่ี่�เกี่่�ยวข้้องกัับ cognitive function 

และ emotional behavior เช่่น hippocampus, amygdala, 

cerebellum และ sensory cortex13 นอกจากนี้้�การศึึกษา

ก่่อนหน้้า ยัังพบว่่าในผู้้�ป่วย DMD มีี progressive 

degeneration ของกล้้ามเนื้้�อท่ี่�เหมืือนกัันทุุกราย แต่่

มีีลัักษณะของ neurodevelopmental disorders และ 

cognitive impairment ที่่�แตกต่่างกััน ซึ่่�งอาจอธิิบายได้้

จากการที่่�มีีชนิดิของกลายพัันธุ์์�ที่่�แตกต่า่งกััน14 การศึกึษา

ก่อ่นหน้้านี้้�ของ Banihani และคณะเก่ี่�ยวกัับความสััมพัันธ์์

ของชนิิดของโปรตีีนดิิสโทรฟิิน (dystrophin isoforms) 

กัับ neurodevelopmental disorders ยัังไม่่พบว่่ามีีความ 

สััมพัันธ์์กัันอย่า่งมีีนััยสำำ�ญทางสถิติิ ิแต่พ่บว่า่การสูญูเสีีย 

หน้้าท่ี่�ของโปรตีีนดิิสโทรฟิิน (cumulative loss of 

dystrophin isoforms) สััมพัันธ์์กัับระดัับเชาว์์ปััญญาท่ี่�

ลดลง4

ในประเทศไทยยัังไม่่มีีการศึึกษาเกี่่�ยวกัับความชุุก

ของ neurodevelopmental disorders และความสััมพัันธ์์

ระหว่่างชนิิดของกลายพัันธุ์์�กับระดัับเชาวน์์ปััญญาและ

ชนิิดของ neurodevelopmental disorders ในผู้้�ป่วยเด็็ก

โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน ผู้้�วิ จััยจึึงมุ่่�งศึึกษาความชุุก 

ของ neurodevelopmental disorders และความสััมพัันธ์์

ดัังกล่่าวในผู้้�ป่วยเด็็กโรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน เพื่่�อนำำ�ไป

สู่่�การวางแผนดููแลผู้้�ป่วยให้้มีีประสิิทธิิภาพมากยิ่่�งขึ้้�น
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วััตถุุประสงค์์ 
เพื่่�อศึึกษาความชุุกของ neurodevelopmental 

disorders และความสััมพัันธ์์ระหว่่างชนิิดของกลายพัันธุ์์�

กัับระดัับเชาวน์์ปััญญาและชนิิดของ neurodevelopmental 

disorders ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชนที่่�มา

ติิดตามการรัักษาในโรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ ระหว่่าง 

วัันที่่� 1 ธันวาคม พ.ศ. 2564 ถึง 30 พฤศจิิกายน พ.ศ. 2565

วิิธีีการศึึกษา
การศึึกษานี้้� เป็็นการศึึกษาเชิิงพรรณนาแบบ 

ไปข้้างหน้้า (descriptive cohort study) กลุ่่�มตััวอย่่าง

เป็็นผู้้�ป่วยเด็็กชายไทยอายุุน้้อยกว่่า 18 ปี ที่่�ได้้รัับวิินิิจฉััย

โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน และมาติิดตามที่่�โรงพยาบาล

ศรีีนคริินทร์์ ระหว่่างวัันที่่�  1 ธั นวาคม พ.ศ. 2564 ถึ ง 

30 พฤศจิิกายน พ.ศ. 2565โดยยืืนยัันการวิินิิจฉััยโรค 

กล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชนด้้วยการตรวจการกลายพัันธุ์์�ของยีีน 

โดยวิิธีี  Mult iplex Ligation-Dependent Probe 

Amplification (MLPA) หรืือ muscle biopsy ผู้้�วิ ิจััย

ทำำ�การเก็็บข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่วยจากเวชระเบีียนของ

ผู้้�ป่่�วยที่่�วินิิจฉััยโรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน ได้้แก่่ อาการ

และอาการแสดงของผู้้�ป่วย อายุุที่่�เริ่่�มมีีอาการ พัฒนาการ

ก่่อนหน้้านี้้�  (อายุุที่่�เริ่่�มเดิิน อายุุที่่�เริ่่�มพููด) การเข้้ารัับ 

การศึึกษาในโรงเรีียน การได้้ รัับการรัักษาด้้วยยา 

สเตีียรอยด์์ในปััจจุุบััน ผลตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ ได้้แก่่ 

serum CK แรกเริ่่�มวิินิิจฉััยและการทดสอบการกลายพัันธุ์์�

ของยีีนโดยวิิธีี MLPA

หลัังจากที่่�อาสาสมััครลงนามยิินยอมเข้้าร่่วม

โครงการวิิจััยจะได้้รัับการซัักประวััติิ ตรวจร่่างกาย และ

ได้้รัับการประเมิิน Neurodevelopmental disorders 

ได้้แก่่ กลุ่่�มอาการออทิิสซึึม โรคสมาธิิสั้้�น โรคการเรีียนรู้้� 

บกพร่่อง ภาวะสติิปััญญาบกพร่่อง และพััฒนาการ 

โดยรวมล่่าช้้า โดยใช้้เครื่่�องมืือดัังต่่อไปนี้้� 

1.	 คััดกรองปััญหาพฤติิกรรม โดยใช้้แบบสอบถาม

พฤติิกรรม PSC (Pediatric Symptom Checklist)

2.	 คัั ดกรอง พััฒนาก าร  โ ดย ใ ช้้  D e n v e r 

Developmental Screening Test II (DENVER II) สำำ�หรัับ

ผู้้�ป่วยอายุุน้้อยกว่่า 6 ปี  โดยตรวจคััดกรองพััฒนาการ  

4 ด้าน ได้้แก่่ กล้้ามเนื้้�อมััดใหญ่่ กล้้ามเนื้้�อมััดเล็็ก ภาษา และ 

การช่่วยเหลืือตนเอง หากผลตรวจสงสััยพััฒนาการช้้า  

(suspect) และประเมิินโดยกุุมารแพทย์์เฉพาะทาง

พััฒนาการและพฤติิกรรม แล้้วว่่ามีีพััฒนาการช้้า ตั้้�งแต่่ 2 

ด้้านขึ้้�นไป ให้้การวิินิิจฉััย ภาวะพััฒนาการโดยรวมล่่าช้้า 

(global delayed development) ร่ว่มกัับการตรวจคัดักรอง

ด้้วย Draw-a-Person test และ Gesell figure drawing

3.	 คััดกรองภาวะออทิิสซึึม โดยใช้้แบบประเมิิน 

Pervasive Developmental Disorders Screening 

Questionnaire (PDDSQ)

4.	 ตรวจคััดกรองโรคสมาธิิสั้้�น โดยใช้้แบบ

ประเมิิน ADHD rating scales

5.	 ทดสอบเชาวน์์ปััญญาในผู้้�ป่วยทุุกราย โดย 

ใช้้เครื่่�องมืือดัังต่่อไปนี้้� 

- 	 Wechsler Intelligence Scale for Children, 5th 

edition (WISC-V) สำำ�หรัับอายุุ 6 ปีขึ้้�นไป 

- 	 Wechsler Pre-school and Primary Scale  

of Intelligence, 4th edition (WPPSI-IV) 

สำำ�หรัับอายุุ 2-7 ปี 

โดยผู้้�ป่วยที่่�มีผลทดสอบระดัับเชาวน์์ปััญญา 

(intellectual quotient; IQ) ต่ำำ��กว่่า 70 ร่ วมกัับมีีปััญหา 

ด้้านการปรัับตััว (adaptive function) ตามเกณฑ์์ของ  

DSM-5 ให้้กุุมารแพทย์์เฉพาะทางพััฒนาการและ

พฤติิกรรมประเมิินเพิ่่�มเติิมเพื่่�อยืืนยัันการวิินิิจฉััย ภาวะ

สติิปััญญาบกพร่่อง (intellectual disabilities)

การยืืนยัันการวิินิิจฉััย Neurodevelopmental 

disorders จะทำำ�โดยกุุมารแพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญอนุุสาขากุุมาร

เวชศาสตร์์พััฒนาการและพฤติิกรรมทุุกราย ทบทวน

และบัันทึึกข้้อมููลลงใน Microsoft excel version 2020 

โดยบัันทึึกข้้อมููลสองครั้้�ง เป็็นอิิสระต่่อกััน (double 

data entry) การวิิเคราะห์์ข้้อมููลโดยใช้้โปรแกรม SPSS 

version 28.0 เพื่่�อนำำ�เสนอสถิิติิเชิิงพรรณนา โดยแสดงผล

เป็็น จำำ�นวน ร้อยละ ค่ากลาง พิสััยควอไทล์์ และสถิิติิเชิิง

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

Whitney U test เพื่่�อเปรีียบเทีียบข้้อมููล โดยกำำ�หนดระดัับ
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นััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่�  p-value < 0.05 การศึึกษานี้้�ได้้รัับ

การอนุุมััติิจริิยธรรมของการวิิจััยในมนุุษย์์ มหาวิิทยาลััย

ขอนแก่่น โครงการเลขที่่� HE641513

ผลการศึึกษา
ผู้้�ป่วยเด็็กชายไทยอายุุน้้อยกว่่า 18 ปี  ที่่� ได้้รัับ

การวิินิิจฉััยโรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชน และมาติิดตามที่่� 

โรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ ระหว่่างวัันที่่�  1 ธันวาคม พ.ศ. 

2564 ถึ ง 30 พฤศจิิกายน พ.ศ. 2565 จำ ำ�นวน 20 ราย  

จาก 17 ครอบครััว ซึ่่�งมีี 3 คนที่่�เป็็นพี่่�น้องกััน พบว่่าค่่า 

อายุุมััธยฐาน 9.5 ปี ี (8.0, 13.7) ค่ ่าอายุุมััธยฐานที่่� 

เริ่่�มวิินิิจฉััย DMD 7 ปี (4.0, 8.0) ค่ าอายุุมััธยฐานที่่�ได้้ 

รัับการประเมิิน neurodevelopmental disorders 9.5 ปี 

(พิิสััยควอไทล์์ 8.0, 13.7) ค่ ามััธยฐานของ serum CK 

15,140 U/L (พิิสััยควอไทล์์ 10,159, 17,526) ได้้รัับการ

รัักษาด้้วยยาสเตีียรอยด์์ 17 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 85 ปัจจุุบััน

ไม่่สามารถเดิินเองได้้ (Full-time wheelchair users) 13 ราย 

คิิดเป็็นร้้อยละ 65 ผู้้�ป่วยที่่�ยังัได้้ไปโรงเรียีน 10 ราย คิดเป็็น

ร้้อยละ 50 มีประวััติิ gross motor delay (เริ่่�มเดิินหลัังอายุุ 

18 เดืือน) 4 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 20 มีประวััติิ language 

delay (เริ่่�มพููดได้้คำำ�แรกหลัังอายุุ 18 เดืือน) 9 ราย คิดเป็็น

ร้้อยละ 45 และมีีประวััติิพััฒนาการโดยรวมล่่าช้้า (global 

delay development) 3 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 15 ผู้้�ป่วย 17 ราย 

จากทั้้�งหมด 20 ราย ได้้รัับการตรวจยีีนด้้วยเทคนิิค MLPA 

โดยมีี 11 ราย (64.7%) ที่่�ตรวจพบการกลายพัันธุ์์�ชนิิด 

deletion/duplication ของยีีน DMD แบ่่งเป็็น deletion  

8 ราย และ duplication 3 ราย ดัังแสดงในตารางที่่� 1

ตารางที่่� 1 	 ลัักษณะทั่่�วไปของผู้้�ป่วย อาการแสดงทาง

คลิินิิก ผลการตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ และ

ลัักษณะการกลายพัันธุ์์�ของยีีนดิิสโทรฟิิน

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

จากการตรวจวัดัระดับัเชาวน์์ปััญญาของอาสาสมัคัร 

ทั้้�งหมด 20 ราย พบว่่ามีีค่่ามััธยฐานอยู่่�ที่่� 67.5 (50.7, 78.2) 

โดยมีีอาสาสมััครที่่�  IQ ต่ำำ��กว่่าปกติิ (IQ<90) ทั้้�งหมด 19 

ราย คิดเป็็นร้้อยละ 95 และเมื่่�อแบ่่งแยกระดัับความรุุนแรง

ของภาวะสติิปััญญาบกพร่่องตามระดัับเชาวน์์ปััญญา 

พบว่่า ภาวะสติปัิัญญาบกพร่่องเล็็กน้้อย (mild intellectual 

disability) 7 ราย คิ ดเป็็นร้้อยละ 35 ภาวะสติิปััญญา

บกพร่่องปานกลาง (moderate intellectual disability) 5 

ราย คิดเป็็นร้้อยละ 25 กลุ่่�ม Borderline IQ ทั้้�งหมด 4 ราย 

คิิดเป็็นร้้อยละ 20 กลุ่่�ม low normal IQ ทั้้�งหมด 3 ราย  

คิิดเป็็นร้้อยละ 15 และระดัับเชาวน์์ปััญญาปกติิ 1 ราย  

ดัังแสดงในตารางในที่่� 2 และเมื่่�อวิิเคราะห์์ระดัับ IQ แยก

ตามทัักษะในแต่่ละด้้านที่่�ถูกทดสอบพบว่่า ทักษะด้้าน

การคิิดแก้้ปััญหาอย่่างมีีเหตุุผล (fluid reasoning) และ

ความเข้้าใจในภาษา (verbal comprehension) ต่ำำ��  โดยมีี 
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ค่่ามััธยฐานอยู่่�ที่่�  69 (56.5, 80.5) และ 70 (52.5, 77.0)  

ตามลำำ�ดับ และมีีทัักษะด้้านความจำำ� (working memory) 

สููงที่่�สุด โดยมีีค่่ามััธยฐานอยู่่�ที่่� 82.0 (55.0, 86.0) ดัังแสดง

ในตารางที่่� 3

ตารางที่่� 2 	 ระดัับเชาวน์์ปััญญาของอาสาสมัคัรทั้้�งหมด 

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

ตารางที่่� 3 	 ระดัับเชาวน์์ปััญญาแยกตามการทดสอบ

ทัักษะในแต่่ละด้้าน

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)

เมื่่�อวิิเคราะห์์ความสััมพัันธ์์ของชนิิดการกลายพัันธุ์์�

ของยีีน DMD และระดัับเชาวน์์ปััญญา พบว่่ากลุ่่�มที่่�มี

การกลายพัันธุ์์�ของยีีนชนิิด deletion/duplication จากการ

ตรวจโดยเทคนิิค MLPA จำำ�นวน 11 รายจากทั้้�งหมด 17 

ราย (ร้้อยละ 64.7) มีค่่ามััธยฐานของระดัับเชาวน์์ปััญญา

อยู่่�ที่่� 68.0 (62.0, 81.0) และเมื่่�อนำำ�มาวิิเคราะห์์เปรีียบเทีียบ

กัับกลุ่่�มที่่�ไม่่พบการกลายพัันธุ์์�ชนิิด deletion/duplication 

พบว่่าชนิิดของกลายพัันธุ์์�ไม่่มีีความสััมพัันธ์์กัับระดัับ

เชาวน์์ปััญญาอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ (p-value 0.73)  

ดัังแสดงในตารางที่่� 4

ตารางที่่� 4 	 ความสััมพัันธ์์ของรููปแบบการกลายพัันธุ์์�

ของยีีนดิิสโทรฟิินและระดัับเชาวน์์ปััญญา 

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)

ผลการตรวจประเมิิน neurodevelopmental 

disorders พบความชุุกของภาวะสติิปััญญาบกพร่่อง 12 

ราย คิดเป็็นร้้อยละ 60 กลุ่่�มอาการออทิิสซึึม 1 ราย โรค

สมาธิิสั้้�น 1 ราย โดยอาสาสมััครทั้้�ง 2 รายมีีภาวะสติิปััญญา

บกพร่่องร่่วมด้้วย ดัังแสดงในตารางในที่่� 5 

นอกจากนี้้�ยังไม่่พบว่่าชนิิดของการกลายพัันธุ์์� 

deletion/duplication สั มพัันธ์์กัับลัักษณะหรืือชนิิด 

ของ neurodevelopmental disorders ที่่� ตรวจพบ 

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ (p-value 0.63) 

ตารางที่่� 5 	 ความชุุกของ Neurodevelopmental 

disorders ในผู้้�ป่วย 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

วิิจารณ์์ผลการศึึกษา
จากผลการศึึกษาพบว่่า กลุ่่�มตััวอย่่างผู้้�ป่วย DMD 

ร้้อยละ 95 มี ระดัับเชาวน์์ปััญญาต่ำำ��กว่่าปกติิ (IQ<90) 

และพบภาวะสติิปััญญาบกพร่่อง (IQ<70) มากถึึงร้้อยละ  

60 ส่วนกลุ่่�มอาการออทิิสซึึมและโรคสมาธิิสั้้�นนั้้�นพบ

ได้้น้้อย เพีียงร้้อยละ 5 โดยผู้้�ป่วยมีีค่่ามััธยฐานของ full-

scale IQ เท่่ากัับ 67.5 (50.7, 78.2) และเมื่่�อนำำ�มาวิิเคราะห์์ 

แยกตามระดัับ IQ พบว่่าส่่วนใหญ่่มีีภาวะสติิปััญญา

บกพร่่องเล็็กน้้อย คิดเป็็นร้้อยละ 35 และภาวะสติิปััญญา

บกพร่่องปานกลาง คิ ิดเป็็นร้้อยละ 25 รองลงมา และ 

มีีเพีียง 1 ราย ที่่�มีระดัับเชาวน์์ปััญญาปกติิ 
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เมื่่�อเปรีียบเทีียบ full-scale IQ ในการศึึกษานี้้�กับ

ศึึกษาก่่อนหน้้าของ Prosser และคณะ6 พบว่่าค่่าเฉลี่่�ย 

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

IQ<70 ร้้อยละ 21 ใกล้้เคีียงกัับการศึึกษาของ Wingeier 

และคณะ5 พบว่่าค่่าเฉลี่่�ย full-scale IQ เท่่ากัับ 88 โดย 

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

ศึึกษาของ Banihani และคณะ4 พบว่่า IQ <70 ร้ อยละ 

27.1 และค่่าเฉลี่่�ย full-scale IQ เท่่ากัับ 84 โดยการศึึกษา

ดัังกล่่าวทั้้�งหมด มีีอายุุเฉลี่่�ยของกลุ่่�มตััวอย่่าง 9-10 ปีี  

ใกล้้เคีียงกัับการศึึกษาของผู้้�วิจััย โดยคาดว่่าการที่่�ผู้้�ป่วย 

โรคกล้้ามเนื้้�อเสื่่�อมดููเชนมีี cognitive impairment และ

ระดัับ full scale IQ ที่่�ต่ำำ��กว่่าคนทั่่�วไป อาจอธิิบายได้้จาก 

โปรตีีนดิิสโทรฟิินส่่วนหนึ่่�งมีีการแสดงออกในระบบ

ประสาทส่่วนกลาง โดยแต่่ละบริิเวณของระบบประสาท 

ส่่วนกลางจะพบโปรตีีนดิิสโทรฟิินแต่่ละขนาด (dystrophin  

isoform) ที่่�แตกต่่างกัันไป เช่่น Dp427 isoform เป็็น

โปรตีีนขนาดใหญ่่ที่่�สุด พบในสมองส่่วน hippocampus 

และ purkinje cells ของสมองส่่วน cerebellum มีบทบาท 

เกี่่�ยวกัับเรื่่�องความจำำ�และกระบวนการทางความคิิด 

(executive function) เช่่น การวางแผน การตััดสิินใจ การ

มีีสมาธิิและการยัับยั้้�งชั่่�งใจ Dp140 isoform พบในสมอง

ส่่วน cerebral cortex มีบทบาทเกี่่�ยวกัับการประมวลผล

ข้้อมููล (information processing) Dp71 isoform พบใน

สมองส่่วน hippocampus และ cerebral cortex4 ซึ่่�งพบว่่า

ผู้้�ป่วย DMD เกืือบทั้้�งหมดมีีการสููญเสีียหน้้าที่่�ของ Dp427 

ร้้อยละ 50 สูญเสีียหน้้าที่่�ทั้้�ง Dp427 และ Dp140 และ

ส่่วนน้้อยที่่�สูญเสีียหน้้าที่่� Dp7112 ดั งนั้้�นการกลายพัันธุ์์�

ของยีีนดิิสโทรฟิินจึึงส่่งผลต่่อการทำำ�งานของสมองตามที่่� 

กล่่าวไป และการที่่�ผู้้�ป่วยแต่่ละรายมีีระดัับเชาวน์์ปััญญา

ที่่�แตกต่่างกัันอาจเป็็นผลมาจากชนิิดของการกลายพัันธุ์์�ที่่�

แตกต่่างกััน อย่่างไรก็็ตามการศึึกษานี้้�ไม่่ได้้ศึึกษาชนิิดของ  

dystrophin isoforms แต่่ได้้เปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�ม 

ที่่�เป็็น large duplication/deletion กัับกลุ่่�มที่่�ไม่่พบการ 

กลายพัันธุ์์�ดังกล่่าว ซึ่่�งไม่่พบความสััมพัันธ์์ระหว่่างระดัับ 

เชาวน์์ปััญญาและชนิิดของ neurodevelopmental disorders 

อย่่างไรก็็ดีีจำำ�นวนผู้้�ป่่วยในการศึึกษานี้้�ยัังมีีจำำ�กัด ดังนั้้�น 

จึึงอาจจะยัังไม่่สามารถสรุุปได้้แน่่ชััดว่่าชนิิดของการ 

กลายพัันธุ์์�  deletion/duplication มีีความสััมพัันธ์์อย่่างไร

กัับ neurodevelopmental outcomes นอกจากลัักษณะ

ทางพัันธุุกรรมดัังที่่�กล่่าวข้้างต้้น ยังมีีปััจจััยแวดล้้อมอื่่�น

ที่่�ส่งเสริิมให้้ระดัับเชาวน์์ปััญญาต่ำำ��กว่่าคนทั่่�วไป คาดว่่า 

มาจากการที่่�ผู้้�ป่วยขาดโอกาสทางด้้านการศึึกษาและ

ขาดการส่่งเสริิมพััฒนาการทางด้้านการเรีียนรู้้�จากการ

เคลื่่�อนไหวที่่�จำำ�กัด 

นอกจากนี้้�ยังพบว่่าผู้้�ป่วยมีีประวััติิพููดช้้าร้้อยละ 

45 (ก่่อนการวิินิิจฉััย DMD) อาจบ่่งบอกได้้ว่่ากลายพัันธุ์์�

ของยีีน DMD ส่งผลกระทบต่่อพััฒนาการด้้านภาษา

ก่่อนจะเกิิดอาการกล้้ามเนื้้�ออ่่อนแรง ซึ่่�งสอดคล้้องกัับ

การศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�ของ Thangarajh และคณะ2 ที่่�พบ

ว่่าผู้้�ป่วย DMD มีภาวะ speech delay ร้ อยละ 39 และ

อีีกหลายการศึึกษาในอดีีต7-10 ที่่�พบว่่าผู้้�ป่วย DMD มักมีี

ประวััติิ language delay (ร้้อยละ 40-50) รวมไปถึึง gross 

motor delay จึ ึงอาจสรุุปได้้ว่่ากลายพัันธุ์์�ของยีีน DMD  

ส่่งผลต่่อทั้้�งพััฒนาการด้้านภาษาและกล้้ามเนื้้�อ ดั งนั้้�น

หากผู้้�ป่วยที่่�มาด้้วยพััฒนาการทางภาษาหรืือพััฒนาการ

โดยรวมล่่าช้้า จึ งควรมีีการประเมิินและติิดตามต่่อเนื่่�อง 

รวมไปถึึงพิิจารณาส่่งตรวจ serum CK อาจช่่วยให้้มีีการ 

early diagnosis ของโรค DMD ได้้มากขึ้้�น 
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ตารางที่่� 6 	 เปรีียบเทีียบการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�เกี่่�ยวกัับ Neurodevelopmental outcomes ในผู้้�ป่วย 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

สรุุปผลการศึึกษา
ผู้้�ป่วย DMD พบความชุุกของภาวะสติิปััญญา

บกพร่่องได้้บ่่อย ส่วนกลุ่่�มอาการออทิิสซึึมและโรคสมาธิิ

สั้้�นพบได้้น้้อย และเกืือบร้้อยละ 50 มีประวััติิ language 

delay รวมไปถึึง global delayed development นำำ�มา

ก่่อนการวิินิิจฉััย DMD การพิิจารณาส่่งตรวจ serum CK 

ในผู้้�ป่วยที่่�มาด้้วย language delay หรืือ global delayed 

development อาจช่่วยให้้มีีการ early diagnosis ของโรค 

DMD ได้้มากขึ้้�น

ชนิิดของกลายพัันธุ์์�ของยีีนและระดัับเชาวน์์ปััญญา 

รวมไปถึึงชนิิดของ neurodevelopmental disorders ยั ัง 

ไม่่พบว่่ามีีความสััมพัันธ์์กัันอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ 

ควรมีกีารศึึกษาเพิ่่�มเติมิในกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�มากขึ้้�นเกี่่�ยวกับั 

ความชุุกของ neurodevelopmental disorders ความสััมพัันธ์์ 

ของชนิิดการกลายพัันธุ์์�และผลกระทบต่่อ behavioral 

problems และ cognitive function เพื่่�อใช้้ประโยชน์์ในการ

บอกพยากรณ์์โรคของผู้้�ป่วย DMD ที่่�แม่่นยำำ�และแนวทาง

การดููแลรัักษาที่่�เหมาะสมในอนาคต

กิิตติิกรรมประกาศ
ขอขอบคุุณทุุนวิิจััยสนัับสนุุนจากฝ่่ายวิิจััย คณะ

แพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น
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Prevalence of Neurodevelopmental Disorders  
in Children with Duchenne Muscular Dystrophy 

in Srinagarind Hospital
Pranchalee Sribootta1, Pawittra Khumpiyaphon2,  
Chanyut Suphakunpinyo3, Khunton Wichajarn4,5

1Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Khon Kaen University
2Clinical Psychologist, Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Khon Kaen University
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of Pediatrics, Faculty of Medicine, Khon Kaen University
4Division of Medical Genetics, Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Khon Kaen University

5Center of Excellent in Precision Medicine, Srinagarind Hospital, Khon Kaen University, Thailand

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)



133การศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างการได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาท่ี่�คลอดทารกเกิิดก่อนกำำ�หนดระยะท้้าย 
ต่่อการเกิิดกลุ่่�มอาการหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์์

นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ

การศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับยาสเตียรอยด์ 
ในมารดาที่คลอดทารกเกิดก่อนกำ�หนดระยะท้าย 

ต่อการเกิดกลุ่มอาการหายใจลำ�บาก 
จากการขาดสารลดแรงตึงผิว  

ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์
ชลลดา วิริยะกุล, พรพิมล โรจนครินทร์

บทคััดย่อ
บทนำำ�: ทารกแรกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายเป็็นทารกที่่�ยังมีีความไม่่สมบููรณ์์ทางสรีีรวิิทยาเหมืือนกัับ 

ทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดทั่่�วไป โดยพบว่่าทารกคลอดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายเกิิดภาวะเจ็็บป่่วยด้้านต่่างๆ  

โดยเฉพาะด้้านระบบทางเดิินหายใจ การให้้ยาสเตีียรอยด์์ในหญิิงตั้้�งครรภ์์ที่่�เจ็็บครรภ์์คลอดก่่อนกำำ�หนด

มีีการใช้้อย่่างแพร่่หลายในแนวทางเวชปฏิิบััติิของราชวิิทยาลััยสููติินรีีแพทย์์ เนื่่�องจากมีีการศึึกษาที่่�พบ

ว่่ายาสเตีียรอยด์์ช่่วยลดการเกิิดกลุ่่�มอาการหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว อย่่างไรก็็ตามยััง 

ไม่่มีีแนวทางชััดเจนในการให้้ยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างการได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารก 

เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายต่่อการเกิิดกลุ่่�มอาการหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวและศึึกษา 

ภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบทางเดิินหายใจอื่่�นๆของทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายในโรงพยาบาล 

สรรพสิิทธิิประสงค์์

วิิธีีการวิิจััย:เป็็นการศึึกษาข้้อมููลย้้อนหลัังแบบ Observational analytical study โดยเก็็บข้้อมููลจากแฟ้้ม 

เวชระเบีียนของผู้้�ป่่วยทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายในโรงพยาบาลสรรพสิิทธิิประสงค์์ ตั้้� งแต่่ 

1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึ ง 31 มกราคม พ.ศ.2562 โดยแบ่่งเป็็น 2 กลุ่่�ม คื อกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับ 

ยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอด และกลุ่่�มทารกที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาสเตีียอรอยด์์ก่่อนคลอด

ผลการศึึกษา:ทารกท่ี่�เกิิดอายุุครรภ์์ระหว่่าง 34 ถึึง 366/7 สััปดาห์์ ในโรงพยาบาลสรรพสิิทธิิประสงค์์ที่่� 

เข้้าร่่วมการศึึกษาทั้้�งหมด 194 ราย โดยเป็็นกลุ่่�มที่่�มารดาได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอด 97 ราย และกลุ่่�ม

ที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ 97 ราย พบทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว 27 ราย  

(ร้้อยละ13.9) โดยพบว่่ามารดากลุ่่�มที่่�ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์เกิิดทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลด

แรงตึึงผิิวน้้อยกว่่ากลุ่่�มมารดาที่่�ไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ (ร้้อยละ8.2และร้้อยละ 19.6) (p0.023) ส่่วนภาวะ

แทรกซ้้อนด้า้นระบบทางเดิินหายใจอ่ื่�นๆ พบภาวะ Transient tachypnea of the newborn มากท่ี่�สุุด 79 ราย 

(ร้้อยละ40.7) รองลงมา คืือ Delay adaptation 27 ราย (ร้้อยละ13.9) และ Congenital pneumonia 14 ราย 

(ร้อ้ยละ7.2) ทารกที่่�ได้ร้ัับการวิินิจิฉััยว่่าเป็็นภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิดิได้ร้ัับการใส่ท่่่อช่่วยหายใจ

และใช้เ้คร่ื่�องช่ว่ยหายใจ 18 ราย (ร้อ้ยละ66.7) ปัจัจััยท่ี่�สััมพัันธ์์กัับการเกิดิ Respiratory distress syndrome มีี 

3 ปัจัจััย ได้แ้ก่่ การได้ร้ัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาก่อ่นคลอด น้ำำ��หนัักแรกเกิิด และ APGAR score ที่่� 5 นาทีี ≤ 7
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สรุุปผลการวิิจััย: การได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายสััมพัันธ์์กัับ 

การลดการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวและลดการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บาก 

จากสาเหตุุอื่่�นๆทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย ภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบทางเดิินหายใจที่่�พบมากที่่�สุุด 

คืือ ภาวะTransient tachypnea of newborn

คำำ�สำำ�คัญ: Late preterm, Respiratory distress syndrome

บทนำำ�
ทารกแรกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย (Late 

preterm) คือ ทารกที่่�เกิิดอายุุครรภ์์ระหว่่าง 34 ถึง 366/7 

สััปดาห์์ 1 ในประเทศสหรััฐอเมริิกาพบว่่าทารกคลอด

ก่่อนกำำ�หนดส่่วนใหญ่่เป็็นทารกแรกเกิิดระยะท้้ายและ

มีีแนวโน้้มที่่�เพิ่่�มมากขึ้้�นในแต่่ละปีี2 โดยที่่�ทารกเกิิดก่่อน

กำำ�หนดกลุ่่�มนี้้�ยังมีีความไม่่สมบููรณ์์ทางสรีีรวิิทยาด้้าน

ต่่างๆ ทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายจะเหมืือนทารก 

เกิิดครบกำำ�หนดไม่่ว่่าจะเป็็น Apgar score3 ขนาดตััว 

และน้ำำ��หนัักแรกเกิิด แต่่พบว่่าทารกคลอดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้ายเกิิดความเจ็็บป่่วยและอััตราการเสีียชีีวิิตใน

อััตราที่่�สูงกว่่าทารกคลอดครบกำำ�หนด โดยเฉพาะระบบ

ทางเดิินหายใจ1

ปััจจััยที่่�ทำำ�ให้้มีีทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย

เพิ่่�มจำำ�นวนมากขึ้้�น ได้้แก่่ มารดาตั้้�งครรภ์์อายุุมาก การ

ตั้้�งครรภ์์แฝดเนื่่�องจากวิิวััฒนาการด้้านการแพทย์์ 3 ภาวะ

แทรกซ้้อนของการตั้้�งครรภ์์ เช่่น ภาวะความดัันโลหิิตสููง

ระหว่่างตั้้�งครรภ์์ ภาวะถุุงน้ำำ��คร่ำำ��แตกก่่อนกำำ�หนด4 รวม

ถึึงการผ่่าคลอดในอายุุครรภ์์ที่่�ไม่่ครบกำำ�หนด5 เป็็นต้้น 

ภาวะแทรกซ้้อนด้้านต่่างๆที่่�พบบ่่อยในทารก

แรกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย ได้้แก่่ Hypoglycemia, 

Hypothermia, Hyperbilirubinemia, Feeding difficulties, 

Infection, Persistent Pulmonary Hypertension of the 

Newborn ภาวะแทรกซ้้อนระบบทางเดิินหายใจในทารก

กลุ่่�มนี้้�โดยมากกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งมาจาก Transient tachypnea  

of the newborn 6 ส่่วน Respiratory distress syndrome และ

การใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจพบสััมพัันธ์์กัับอายุุครรภ์์ที่่�น้อย7

American College of Obstetricians and 

Gynecologists แนะนำำ�ว่าควรให้้ Antenatal corticosteroids  

ในหญิิงตั้้�งครรภ์์ที่่�มีความเสี่่�ยงที่่�จะมีีโอกาสคลอด 

ก่่อนกำำ�หนด โดยแนะนำำ�ให้้ในช่่วงอายุุครรภ์์ระหว่่าง 

24 ถึง 336/7 สััปดาห์์ ที่่�การเจริิญของปอดยัังไม่่สมบููรณ์์ 

จะช่่วยลดโอกาสการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนระบบทาง

เดิินหายใจโดยเฉพาะ Respiratory distress syndrome8 

สำำ�หรัับแนวทางเวชปฏิิบััติิของราชวิิทยาลััยสููติินรีีแพทย์์

แห่่งประเทศไทย แนะนำำ�การให้้ยาคอร์์ติิโคสเตีียรอยด์์ 

เพื่่�อให้้ปอดสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวและกระตุ้้�นให้้ปอด 

ทำำ�งานสมบููรณ์์เพื่่�อลดการเกิิดภาวะ Respiratory 

distress syndrome และลดความรุุนแรงของ Intracranial 

hemorrhage, Necrotizing enterocolitis โดยอายุุครรภ์์ที่่�

แนะนำำ�ให้้คืือช่่วงอายุุครรภ์์ 24-34 สัปดาห์์9 

ปััจจุุบัันได้้มีีการศึึกษาเกี่่�ยวกัับการให้้ยาคอร์์ติิโค 

สเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดก่่อนกำำ�หนด ระยะท้้ายว่่าช่่วย 

ลดการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนของระบบทางเดิินหายใจ ซึ่่�ง

การศึึกษาส่่วนใหญ่่ยัังเป็็นการศึึกษาในต่่างประเทศ แต่่ 

อย่่างไรก็็ตามในประเทศไทยยังัไม่่มีีแนวทางหรือืข้้อกำำ�หนด 

ในการให้้ยาคอร์์ติิโคสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอด 

ก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายอย่่างแน่่ชััดด้้วยเหตุุผลข้้างต้้น 

วััตถุุประสงค์์
วััตถุุประสงค์์หลััก

-	 เพื่่�อศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างการได้้

รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารก 

เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายต่่อการเกิิดทารก

กลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรง 

ตึึงผิิว (Respiratory distress syndrome) 

วััตถุุประสงค์์รอง

-	 เพื่่�อศึึกษาภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบทาง

เดิินหายใจอื่่�นๆ ของทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้าย
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วิิธีีการศึึกษา 
เป็็นการศึึกษาข้้อมููลย้้อนหลัังแบบ Observational 

analytical study โดยเก็็บข้้อมููลจากแฟ้้มเวชระเบีียนของ

ผู้้�ป่วยทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายในโรงพยาบาล

สรรพสิิทธิิประสงค์์ ตั้้� งแต่่ 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึ ง 

31 มกราคม พ.ศ.2562 โดยสืืบค้้นจากเวชระเบีียนผู้้�ป่วย 

ใน โดยใช้้ระบบ ICD 10 และใช้้คำำ�ค้นคำำ�ว่า Late preterm

เกณฑ์์การคััดเลืือก
ทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย (อายุุครรภ์์ 

34 - 366/7 สััปดาห์์ ) ที่่�  เข้้ารัับการรัักษาในหอผู้้�ป่่วย 

ทารกแรกเกิิดวิิกฤต และหอผู้้�ป่่วยทารกแรกเกิิด ที่่�เกิิด 

ในโรงพยาบาลสรรพสิิทธิิประสงค์์ 

เกณฑ์์การตััดออก
ทารกที่่�มีความผิิดปกติิตั้้�งแต่่แรกเกิิด (Congenital 

anomalies)

ขนาดตัวอย่่าง 
โดยคำำ�นวณขนาดตััวอย่่างจากโปรแกรม N4studies 	

โดยอ้า้งอิิงจากการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�ของ Balci และคณะ8  

ที่่�พบว่่าอััตราการการเกิิด Respiratory distress syndrome  

ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์แทน 4% (P1= 0.04) ส่วน

ในกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์แทน 16% (P2 = 0.16) 

โดยใช้้สููตรข้้างล่่างนี้้� ที่่�ค่าความเชื่่�อมั่่�น 95% และ Power 

80% ต้องการขนาดตััวอย่่าง 194 ราย โดยแบ่่งแต่่ละกลุ่่�ม 

เป็็นกลุ่่�มละ 97 ราย

Estimate sample size คำ ำ�นวณจากสููตร Finite 

population proportion 

 

การวิิเคราะห์์ข้้อมููลและสถิิติิ
1.	 ใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนาเบื้้�องต้้นในการวิิเคราะห์์

ข้้อมููล เช่่น ความถี่่� ค่าเฉลี่่�ย และส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน  

ค่่ามััธยฐาน พิ สััยและร้้อยละ การเปรีียบเทีียบข้้อมููล 

เชิิงคุุณภาพ เปรีียบเทีียบข้้อมููลระหว่่างกลุ่่�มโดยใช้้  

chi-square test กรณีีที่่�เป็็นข้้อมููลต่่อเนื่่�องใช้้ student t test 

เพื่่�อทดสอบสมมติิฐาน โดยใช้้ค่่า P < 0.05 ถือว่่ามีีความ

แตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ

2.	 วิิเคราะห์์ข้้อมููลความสััมพัันธ์์ระหว่่างการได้้

รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้ายต่่อการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บาก (Respiratory 

distress syndrome) ในทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย

โดยใช้้สถิิติิการวิิเคราะห์์ถดถอยโลจิิสติิกส์์ (univariate and 

multivariate logistic regression)

3.	 ใช้้โปรแกรมวิิเคราะห์์สำำ�เร็็จรููป SPSS version 

23.0

โดยรวบรวมข้้อมููลพื้้�นฐานของทารก ได้้แก่่ เพศ 

อายุุครรภ์์ วิธีีการคลอด น้ำำ��หนัักแรกเกิิด ขนาดของทารก 

APGAR score ที่่� 1และ5 นาทีี ภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบ

ทางเดิินหายใจต่่างๆ รวมถึึงการใช้้ออกซิิเจน การใส่่ 

ท่่อช่่วยหายใจ การใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจ การให้้สารลด

แรงตึึงผิิว

ส่่วนข้้อมููลพื้้�นฐานมารดา ได้้แก่่อายุุมารดา ภาวะ

แทรกซ้้อนระหว่่างการตั้้�งครรภ์์ โรคประจำำ�มารดา การ

ฝากครรภ์์ การได้้รัับยาปฏิิชีีวนะในมารดา

ข้้อพิิจารณาทางจริิยธรรม
วิิ จััยนี้้�ผ่านการเห็็นชอบจากคณะกรรมการ

จริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ โรงพยาบาลสรรพสิิทธิิ

ประสงค์์ รหััสโครงการ 076/63 R 

ผลการศึึกษา
จากกลุ่่�มตััวอย่่างทารกที่่�เกิิดอายุุครรภ์์ระหว่่าง 

34 ถึง 366/7 สััปดาห์์ ตั้้� งแต่่ 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึง 

31 มกราคม พ.ศ.2562 ที่่�มีลัักษณะเข้้าเกณฑ์์มีีทั้้�งหมด  

194 ราย โดยแบ่่งเป็็นกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ 
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ก่่อนคลอดจำำ�นวน 97 ราย และกลุ่่�มทารกที่่�มารดาที่่�ไม่่ได้้

รัับยาสเตีียรอยด์์ เพื่่�อเป็็นกลุ่่�มเปรีียบเทีียบ จำำ�นวน 97 ราย

ตารางที่่�  1 แสดงลัักษณะพื้้�นฐานทางสัังคมและ

ทางคลิินิิกของกลุ่่�มตััวอย่่างทารกแรกเกิิดอายุุครรภ์์

ระหว่่าง 34 ถึง 366/7 สััปดาห์์ในการศึึกษานี้้�  โดยพบว่่า 

โดยรวม 194 ราย เป็็นเพศชาย 110 คน คิดเป็็นร้้อยละ 56.7 

ส่่วนใหญ่่ทารกมีีอายุุครรภ์์เฉลี่่�ย ณ เวลาที่่�คลอด ± SD 

เท่่ากัับ 34.9 ± 0.8 สัปดาห์์ น้ำำ��หนัักแรกเกิิดเฉลี่่�ย เท่่ากัับ 

2374.1 ± 513.3 กรััม ส่วนใหญ่่พบว่่าเป็็นการตั้้�งครรภ์์

เดี่่�ยว 169 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 87.1 และคลอดโดยการผ่า่ตััด 

ทางหน้้าท้้องมากที่่�สุด 98 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 50.5 มารดา

อายุุเฉลี่่�ย เท่่ากัับ 28.3 ± 7.1 ปี มีภาวะแทรกซ้้อนระหว่่าง

ตั้้�งครรภ์์ 69 ราย คิดเป็็นร้้อยละ 35.6 เมื่่�อเปรีียบเทีียบ

ระหว่่างกลุ่่�มมารดาที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ 

พบว่่าเพศ อายุุครรภ์์ Apgar score ที่่� 1 และ 5 นาทีี อายุุ 

มารดา ร้ อยละการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนระหว่่างการ 

ตั้้�งครรภ์์ ช่ องทางคลอด การฝากครรภ์์ ไม่่แตกต่่างกััน 

ในทั้้�ง 2 กลุ่่�ม อย่่างไรก็็ตามพบว่่ากลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับ

ยาสเตียีรอยด์ ์ทารกมีนี้ำำ��หนักัแรกเกิดิน้้อยกว่า่กลุ่่�มทารก

ที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ 

ในกลุ่่�มทารกที่่�มารดาที่่�ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์พบเป็็นครรภ์์

แฝดและได้้รัับ Antibiotic prophylaxis มากกว่่าในกลุ่่�ม

ทารกที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ 

ตารางที่่�  2 แสดงการเปรีียบเทีียบร้้อยละการเกิิด  

Primary และ Secondary outcomes ในทารกเกิิด 

ก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายที่่�มารดาได้้รัับและไม่่ได้้รัับยา 

สเตีียรอยด์์ก่่อนคลอด โดยพบว่่าจากกลุ่่�มตััวอย่่างทั้้�งหมด 

194 ราย ทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลด 

แรงตึึงผิิว (Respiratory distress syndrome) 27 ราย  

คิิดเป็็นร้้อยละ 13.9 พบว่่าทารกกลุ่่�มที่่�มารดาที่่�ได้้รัับยา

สเตีียรอยด์์เกิิดทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสาร 

ลดแรงตึึงผิิวน้้อยกว่่าทารกที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาเตีียรอยด์์  

(ร้้อยละ 8.2 และ 19.6 ตามลำำ�ดับ, p 0.023) สำำ�หรัับ Secondary  

outcomes มี เพีียงภาวะหายใจลำำ�บากจากสาเหตุุอื่่�นๆ 

(Respiratory distress) เท่่านั้้�น ที่่�พบความแตกต่่างระหว่่าง

กลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับและไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์  

(ร้้อยละ 81.4 และ 91.8 ตามลำำ�ดับ, p 0.035) ส่วนผลลััพธ์์

รองด้้านอื่่�นๆ ไม่่มีีความแตกต่่างกัันของ 2 กลุ่่�ม

ภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบทางเดิินหายใจอื่่�นๆ 

พบภาวะ Transient tachypnea of the newborn มากที่่�สุุด 

79 ราย (40.7%) รองลงมา คืือ Delay adaptation 27 ราย 

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

ตามลำำ�ดัับ

ทารกที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยว่่าเป็็นทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึงึผิวิ (Respiratory distress 

syndrome) ทั้้�งหมด 27 ราย ได้้รัับการใส่่ท่่อช่่วยหายใจ

และใช้เ้ครื่่�องช่ว่ยหายใจ 18 ราย (66.7%) ใช้้ Nasal CPAP 

6 ราย (22.2%) และ ใช้้ออกซิิเจน 3 ราย (11.1%)

พบทารกในการศึึกษาเสีียชีีวิต 6 ราย เกิิดจาก 

Septic shock 2 ราย Congenital diaphragmatic hernia  

2 ราย Pneumothorax และ Birth asphyxia อย่่างละ 1 ราย

ตารางท่ี่� 3 แสดงปััจจััยท่ี่�สััมพัันธ์์กัับการเกิิด 

Respiratory distress syndrome โดยใช้้สถิิติิ Univariate 

และ Multivariate logistic regression โดยพบว่่าปััจจััยที่่�

มีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิด ทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจาก

การขาดสารลดแรงตึึงผิิวใน Univariate regression ได้้แก่่ 

การได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาก่่อนคลอด น้ำำ��หนััก

ทารกแรกเกิิด APGAR score ที่่� 5 นาทีี ≤7 Antibiotic 

prophylaxis และ Gestational diabetes mellitus และ 

เม่ื่�อทำำ�การวิิเคราะห์์เพื่่�อควบคุุมอิทธิิพลของปััจจััยกวน

ใน Multivariate logistic regression พบว่่าปััจจััยที่่�ยัังคง

มีคีวามสััมพัันธ์์กัับความเสี่่�ยงในการเกิดิทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึงึผิวิ มี ี3 ปัจัจััย ได้แ้ก่ ่การ

ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาก่่อนคลอด น้ำำ��หนัักแรกเกิิด 

และ APGAR score ที่่� 5 นาทีี ≤7 โดยพบว่่าการได้้รัับยา

สเตีียรอยด์์ในมารดาท่ี่�คลอดทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะ

ท้้าย สััมพัันธ์์กัับความเส่ี่�ยงในการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวท่ี่�ลดลงร้้อยละ 84 

เมื่่�อเทีียบกัับกลุ่่�มทารกที่่�มารดาไม่่ได้้รัับการรัักษาด้้วยยา

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

p <0.001] ยัังพบว่า่ความเส่ี่�ยงในการเกิดิทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวลดลงร้้อยละ 14 
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สำำ�หรัับทุุกๆ 100 กรััม ของน้ำำ��หนัักแรกเกิิดของทารกที่่�

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

กลุ่่�มทารกที่่�มีี Birth asphyxia (APGAR ≤ 7 ) ที่่� 5 นาทีี 

มีีความเส่ี่�ยงในการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการ

ขาดสารลดแรงตึึงผิิวที่่�เพิ่่�มขึ้้�นประมาณ 19 เท่่าของกลุ่่�ม

ทารกที่่�ไม่ม่ี ีBirth asphyxia [Adjusted OR 18.94 (95%CI 

3.35 – 107.21), p<0.001] โดยค่่าความสััมพัันธ์์ดัังกล่่าว 

ไม่่ เปลี่่�ยนแปลงเมื่่�อควบคุุมอิิทธิิพลของการได้้รัับ 

Antibiotic prophylaxis และปััจจััยกวนอื่่�นๆ ในตาราง

ตารางที่่� 1 	 ลัักษณะพื้้�นฐานทางสัังคมและทางคลิินิิก 

ของทารกแรกเกิิดอายุุครรภ์์  34 ถึ ง  

366/7 สัปดาห์์

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

หมายเหตุ ุข้อมููลในตารางแสดงเป็็น N (%), mean ± SD, median (interquartile 
range) ตามลัักษณะตััวแปรเชิิงคุุณภาพ ตัวแปรต่่อเนื่่�องที่่� มีการแจกแจงแบบ
ปกติิและไม่่ปกติิ และ P value* เป็็นการเปรีียบเทีียบระหว่่าง 2 กลุ่่�ม โดยใช้้ 
chi-square , independent t test

ตารางที่่� 2 	 การเกิิด Primary และ Secondary outcomes 

ในทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายกลุ่่�มที่่�

มารดาที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับการรัักษาด้้วย 

สเตีียรอยด์์ 

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

หมายเหตุุ ข้ อมููลในตารางแสดงเป็็น N (%) และ p value* เป็็นการ 
เปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มมารดาที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ โดย 
ใช้้สถิิติิ Chi-square
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ตารางที่่� 3 	 ปััจจััยที่่�สัมพัันธ์์กัับการเกิิด Respiratory 

distress syndrome ทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้าย โดยใช้้สถิิติิ 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

อภิิปรายผลการศึึกษา
ในการศึึกษานี้้�เพื่่�อหาความสััมพัันธ์์ระหว่่างการ

ได้้รัับการรัักษาด้้วยยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารก

เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายต่่อการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึงึผิิว (Respiratory distress 

syndrome) ในโรงพยาบาลสรรพสิิทธิิประสงค์์ โดยพบ

ทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว

ประมาณร้้อยละ 14 หรืือประมาณ 1 ใน 7 ของทารกที่่�เกิิด

ในมารดาตั้้�งครรภ์์ก่อ่นกำำ�หนดระยะท้้าย โดยพบว่่าปััจจััย

ที่่�สัมพัันธ์์กัับการเกิิด Respiratory distress syndrome  

ได้้แก่่ การรัักษาด้้วยยาสเตีียรอยด์์, น้ำำ��หนัักทารกแรกเกิิด  

และ low APGAR scores พบว่่าการได้้รัับการรัักษาด้้วย

ยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้ายกัับความเสี่่�ยงของการเกิิด Respiratory distress 

syndrome ที่่�ลดลงถึงึร้้อยละ 84 และในกลุ่่�มทารกที่่�มารดา

ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ และพบการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บาก

จากสาเหตุุอื่่�นๆ น้อยกว่่ากลุ่่�มทารกที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยา

สเตีียรอยด์์ 

	 อััตราการเกิิด Respiratory distress syndrome 

ในมารดาที่่�คลอดทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย  

หลากหลายตามกลุ่่�มประชากรและระบบสุุขภาพของ

ประเทศ พบทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลด

แรงตึึงผิิว (Respiratory distress syndrome) ใกล้้เคีียงกัับ

การศึึกษาของ C. Gyamfi-Bannerman10 ที่่�ทำำ�การศึึกษา

พบว่่าทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรง

ตึึงผิิวร้้อยละ12 แต่่ในการศึึกษานี้้�ให้้ Betamethasone ใน

มารดาก่อ่นคลอด และแตกต่า่งจากการศึึกษาของ Lutfun 

Nahar Begum และคณะ11ที่่�พบทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บาก

จากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวเพีียงร้้อยละ 2.9 ในทารกที่่�

เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย และการศึึกษาของนิิภาวรรณ12 

ที่่�ศึกษาในโรงพยาบาลชลบุุรีี พบภาวะนี้้�ร้อยละ 5 อย่่างไร

ก็็ตาม อัตราการเกิิด Respiratory distress syndrome ใน

การศึึกษานี้้�สูงกว่่าในการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้� อาจเนื่่�องจาก

ความแตกต่่างของพื้้�นฐานทางสัังคมและทางคลิินิิกของ

กลุ่่�มมารดาที่่�ตั้้�งครรภ์์และมารดาที่่�ตั้้�งครรภ์์ส่่วนใหญ่ ่

มัักมาโรงพยาบาลในระยะเวลาที่่�เจ็็บครรภ์์คลอดมาก

ทำำ�ให้้ปากมดลููกเปิิดกว้้าง จึ งทำำ�ให้้มารดาไม่่ให้้รัับยา 

สเตีียรอยด์์ได้้ทัันก่่อนคลอด ส่งผลทำำ�ให้้ผลการเกิิดทารก

กลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิวมีีความ

แตกต่่างกัันในแต่่ละพื้้�นที่่� 

การรัักษาด้้วยยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอด

ทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย อาจจะช่่วยลดการเกิิด

ทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว  

ผลการศึึกษาของการศึึกษาปััจจุุบัันนี้้�สอดคล้้องกัับผล 

การศึกึษาจาก Meta analysis แบบ Randomized controlled 

trial8 ซึ่่�งพบว่่ายาสเตีียรอยด์์สามารถลดความเสี่่�ยงของ

การเกิิด Respiratory distress syndrome ลงได้้ร้้อยละ 26 

และ Severe respiratory distress syndrome ลงได้้ร้้อยละ 

45 แต่่เมื่่�อพิิจารณางานวิิจััย Randomized controlled trial 

แต่่ละ Randomized controlled trial ผลยัังแตกต่่างกัันอยู่่� 
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คืือในขณะที่่�ผลการศึึกษาของ Ahmed, Nada พบว่่ายา 

สเตีียรอยด์์ช่่วยลดความเสี่่�ยงของการเกิิดทารกกลุ่่�มหายใจ

ลำำ�บากลงได้้ร้้อยละ 70 และ ร้อยละ 63 ตามลำำ�ดับ การ

ศึึกษาของ Gyamfi-Bannerman, Porto, Stutchfield กลัับ

ไม่่พบประโยชน์์ของยาสเตีียรอยด์์ดัังกล่่าว8 และในการ

วิิจััยที่่�ศึึกษาผลต่่อการเกิิด Severe respiratory distress 

syndrome การศึึกษาเล็็กๆส่่วนใหญ่่ไม่่พบประสิิทธิิภาพ

ของยาสเตีียรอยด์์ ในขณะที่่�การศึึกษาขนาดใหญ่่ที่่�สุดใน

มารดากว่่า 2,800 คน ในสหรััฐอเมริิกา พบว่่ายาสเตีียรอยด์์ 

มีีประสิิทธิิภาพในการช่่วยลด Severe respiratory distress 

syndrome ได้้อย่่างชััดเจน มีการศึึกษาในประชากรไทย 

ในโรงพยาบาลชลบุรีุี12 พบว่่าการให้้ยาสเตีียรอยด์์ สามารถ

ลดการเกิิดภาวะ Respiratory distress ลดลงปริิมาณ 

ครึ่่�งหนึ่่�ง แต่่ไม่่พบความแตกต่่างใน Mild respiratory 

distress syndrome อย่่างไรก็็ตามค่่าความเสี่่�ยงที่่�ลดลง

ในการศึึกษาเหล่่านี้้�น้อยกว่่าที่่�พบในการศึึกษานี้้� ซึ่่� ง

อาจจะเป็็นจากการที่่�การศึึกษานี้้�เป็็นแบบสัังเกต อาจยััง 

ไม่่สามารถพิิจารณาอิิทธิิพลของปััจจััยกวนได้้อย่่างเต็็มที่่� 

ในขณะที่่�การศึึกษาอื่่�นเป็็นแบบ Randomized controlled 

trial ซึ่่�งน่่าจะมีีการควบคุุมปััจจััยกวนได้้อย่่างดีี

การศึึกษาภาวะแทรกซ้้อนด้้านระบบทางเดิินหายใจ 

อื่่�นๆ ของทารกที่่�เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายที่่�พบมากที่่�สุด 

คืือ ภาวะ Transient tachypnea of the newborn ร้อยละ 40 

โดยพบว่่าในกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับและไม่่ได้้รัับยาสเตีีย

รอยด์ ์ไม่่มีีความแตกต่า่งกัันในการเกิดิภาวะนี้้�โดยเหมือืน

กัับการศึึกษาของนิิภาวรรณ12 ที่่�พบว่่าการได้้รัับหรืือไม่่ได้้ 

รัับ Dexamethasone ในมารดา ไม่่ได้้ลดการเกิิดภาวะ 

Transient tachypnea of the newborn แต่่ต่่างจากการศึกึษา 

Meta-analysis ของ Gabriele Saccone8 พบว่่าการได้้รัับยา

สเตีียรอยด์์ในมารดาก่่อนคลอด ช่วยลดการเกิิด Transient 

tachypnea of newborn ถึงร้้อยละ 44 และการศึึกษาของ 

C.Gyamfi-Bannerman10 พบว่่าการได้้รัับ Betamethasone 

ในมารดาก่่อนคลอด ช่วยลดการเกิิด Transient tachypnea 

of newborn ถึงร้้อยละ 32 ซึ่่�งปััจจััยที่่�อาจจะทำำ�ให้้พบภาวะ 

Transient tachypnea of the newborn ที่่�มากขึ้้�นอาจเป็็น

ผลมาจากสาเหตุุที่่�หลากหลาย เช่่น การคลอดโดยวิิธีีการ

ผ่่าคลอด, Precipitate labor เป็็นต้้น

ทารกที่่�เกิิด Respiratory distress syndrome ได้้รัับ

การรัักษาด้้วยสารลดแรงตึึงผิิว (Surfactant) ไม่่มีีความ

แตกต่่างกัันในกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับหรืือไม่่ได้้รัับ

ยาสเตีียรอยด์์ ซึ่่�งแตกต่่างจากการศึึกษา Meta-analysis 

ของ Gabriele Saccone8 ที่่�พบว่่าในกลุ่่�มทารกที่่�มารดา

ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ลดการให้้สารลดแรงตึึงผิิวได้้และ

การศึึกษาของ C.Gyamfi-Bannerman10 ที่่�พบว่่าในกลุ่่�ม

ทารกที่่�มารดาได้้รัับ Betamethasone ลดการให้้สารลด

แรงตึึงผิิวได้้ถึึงร้้อยละ 41 ซึ่่�งอาจเป็็นความแตกต่่างกััน 

ของยาสเตีียรอยด์์ที่่�ให้้ในแต่่ละการศึึกษาเพราะใน 

ต่่างประเทศจะให้้เป็็นBetamethasone แต่่ในประเทศไทย

จะใช้้ Dexamethasone แทน พบว่่าทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้ายที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากที่่�ได้้รัับการใส่่ท่่อ 

ช่่วยหายใจและใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจ ไม่่มีีความแตกต่่างกััน 

ในกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับยาสเตีียรอยด์์หรืือกลุ่่�มทารก 

ที่่�มารดาไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ ซึ่่�งเหมืือนกัับการศึึกษา

ของ C.Gyamfi-Bannerman10 ที่่� พบว่่าในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ 

Betamethasone ไม่่ได้้ลดการใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจ แต่่ 

การศึึกษานี้้�พบว่่าลดการใช้้ CPAP และ high flow nasal 

canula หลัังคลอดติิดต่่อกัันมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 12 

ชั่่�วโมงได้้ถึึงร้้อยละ 23 แต่่ในการศึึกษา Meta-analysis 

ของ Gabriele Saccone8 พบว่่าในกลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้ 

รัับยาสเตีียรอยด์์ลดการใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจได้้อย่่างมีี 

นััยสำำ�คัญทางสถิิติิ

นอกจากนี้้�มีข้้อมููลมากยิ่่�งขึ้้�นที่่�สนัับสนุุนว่่าการ

ใช้้ยาสเตีียรอยด์์ ในกลุ่่�มมารดาที่่�คลอดทารกเกิิดก่่อน

กำำ�หนดระยะท้้าย น่าจะมีีผลดีีต่่อผลลััพธ์์การรัักษาอื่่�นๆ

ด้้วย ไม่่ว่่าจะเป็น็การช่ว่ยลดการเกิดิ Transient tachypnea 

of newborn การใช้้ Mechanical ventilator การได้้รัับการ

รัักษาด้้วยสารลดแรงตึึงผิิว (Surfactant) การนอนรัักษา

ในหน่่วยอภิิบาลทารกแรกเกิิดภาวะวิิกฤต (Neonatal 

Intensive Care Unit: NICU) และช่่วยลดการได้้รัับการ

รัักษาด้ว้ยออกซิเิจน เป็็นต้้น8 ซึ่่�งแตกต่า่งจากผลการศึกึษา 
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ของงานวิิจััยนี้้�ที่่�ไม่่พบความแตกต่่างในผลลััพธ์์ดัังกล่่าว 

ของกลุ่่�มที่่�ได้้และไม่่ได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ ผลการศึึกษา 

ที่่�แตกต่่างดัังกล่่าวน่่าจะเป็็นจากขนาดตััวอย่่างที่่�ไม่่ใหญ่่

นัักในการศึึกษาปััจจุุบััน และรููปแบบการศึึกษาและชนิิด

ของยาสเตีียรอยด์์ที่่�แตกต่่างกััน

การศึึกษานี้้�เป็็นการศึึกษาแบบเปรีียบเทีียบซึ่่�ง

ศึึกษาผลการให้้ยาสเตีียรอยด์์ต่่อการเกิิด Respiratory 

distress syndrome ในประเทศไทย โดยใช้้รููปแบบการ

ศึึกษาแบบสัังเกตจากการทบทวนเวชระเบีียน ยื นยััน

ผลลััพธ์์โดยผู้้�เชี่่�ยวชาญ และใช้้สถิิติิมาตรฐานในการ

วิิเคราะห์์ผล อย่่างไรก็็ตามงานวิิจััยนี้้�มีข้้อจำำ�กัด คือ การ

คำำ�นวณขนาดตััวอย่่างในการศึึกษานี้้�เป็็นการคำำ�นวณ

จากผลลััพธ์์ Respiratory distress syndrome เท่่านั้้�น ซึ่่�ง

อาจจะไม่่มีี Power พอที่่�จะตรวจพบความแตกต่่างใน 

ผลลััพธ์์อื่่�นๆ ระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้และไม่่ได้้รับัยาสเตีียรอยด์์ 

เช่่น Transient tachypnea of newborn การใช้ ้Mechanical 

ventilator การได้้รัับการรัักษาด้้วยสารลดแรงตึึงผิิว 

(Surfactant) และการได้รั้ับการรัักษาด้้วยออกซิิเจน ดังนั้้�น

อาจจะต้้องการศึึกษาในประชากรที่่�มีขนาดใหญ่่ขึ้้�นและ

เป็็นการศึึกษาแบบทบทวนเวชระเบีียนย้้อนหลััง ข้อมููล

บางส่่วนอาจจะไม่่ครบถ้้วนสมบููรณ์์ และอาจไม่่สามารถ

พิิจารณาปััจจััยที่่�ไม่่ได้้ถููกบัันทึึกไว้้ในเวชระเบีียน ซึ่่�งทำำ�ให้้

การควบคุุมอิิทธิิพลของปััจจััยกวนทำำ�ได้้ไม่่ครบถ้้วน อาจ

มีีผลต่่อผลการศึึกษาความสััมพัันธ์์ต่่างๆ ดังนั้้�นจึึงน่่าจะ 

มีีการศึึกษาแบบไปข้้างหน้้า ที่่� วางแผนการเก็็บข้้อมููล 

อย่่างครบถ้้วนได้้ หรืือการออกแบบการวิิจััยที่่�รัดกุุม 

ยิ่่�งขึ้้�นที่่�สามารถควบคุุมปััจจััยกวนได้้สมบููรณ์์ยิ่่�งขึ้้�น เช่่น

การศึึกษาแบบ Randomized controlled trial เพื่่�อจะให้้

สามารถตรวจพบความแตกต่่างในผลลััพธ์์ดัังกล่่าวได้้

ผลการศึึกษานี้้�ที่่�พบว่่ากลุ่่�มทารกที่่�มารดาได้้รัับ

การรักัษาด้้วยยาสเตียีรอยด์์ที่่�คลอดทารกเกิดิก่่อนกำำ�หนด

ระยะท้้าย ลดการเกิิด Respiratory distress syndrome อาจ

นำำ�มาซึ่่�งแนวปฏิิบััติิในการดูแูลหญิิงตั้้�งครรภ์ท์ี่่�มีภาวะเจ็บ็

ครรภ์์ก่่อนกำำ�หนด ควรได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ก่่อนคลอด 

เพื่่�อช่่วยกระตุ้้�นการสร้้างสารลดแรงตึึงผิิวและทำำ�ให้้

ทารกมีีภาวะปอดสมบููรณ์์ ซึ่่�งจะทำำ�ให้้ลดทารกที่่�มีีกลุ่่�ม

หายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว ในทารกเกิิด 

ก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายหลััง

สรุุป
การได้้รัับยาสเตีียรอยด์์ในมารดาที่่�คลอดทารก 

เกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้ายสััมพัันธ์์กัับการลดการเกิิด

ทารกกลุ่่�มหายใจลำำ�บากจากการขาดสารลดแรงตึึงผิิว 

และลดการเกิิดภาวะหายใจลำำ�บากจากสาเหตุุอื่่�นๆ  

ทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดระยะท้้าย ภาวะแทรกซ้้อนด้้าน

ระบบทางเดิินหายใจที่่�พบมากที่่�สุด คือ ภาวะTransient 

tachypnea of newborn
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Treatment Outcome and Risk Factors 
Associated mortality of Persistent Pulmonary 

Hypertension of Newborn 
in Sunpasitthiprasong Hospital

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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ประสิทธิผลของการใช้แบบประเมินภาวะหายใจลำ�บาก
ปานกลางถึงรุนแรง (NRD-2R-FAGS Score NKP 

Model) ในทารกแรกเกิด ที่นาทีที่ 11 ถึง  
72 ชั่วโมงหลังเกิด ที่คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

ชรินพร พนาอรุณวงศ์*, พิศมัย นันทิเกียรติกุล

บทคััดย่อ
การศึึกษานี้้�เป็็นการวิิจััยกึ่่�งทดลอง (Quasi-Experimental Research) ศึกษาเชิิงประสิิทธิิภาพ (Efficacy 

Research) รูปแบบ Retrospective interrupted times มีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อศึึกษาเปรีียบเทีียบการตรวจพบ 

ภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรงในทารกแรกเกิิดก่่อนและหลัังการใช้้แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS 

Score NKP Model ที่่�พัฒนาขึ้้�น ศึ กษาในทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากที่่�อายุุนาทีีที่่�  11 ถึ งอายุุ  

72 ชั่่� วโมงหลัังเกิิดในโรงพยาบาลนครพนม จำ ำ�นวน 304 ราย เลืือกกลุ่่�มตััวอย่่างแบบเฉพาะเจาะจง 

ระหว่่างเดืือนกัันยายน พ.ศ.2561 ถึงกุุมภาพัันธ์์ พ.ศ.2562 เป็็นกลุ่่�มควบคุุม 152 ราย และระหว่่างเดืือน

กัันยายน พ.ศ.2562 ถึงกุุมภาพัันธ์์ พ.ศ.2563 เป็็นกลุ่่�มทดลอง 152 ราย วิเคราะห์์ลัักษณะทั่่�วไปด้้วย t test 

และ exact probability test วิ ิเคราะห์์น้ำำ��หนัักตััว, ภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรง, Respiratory 

Distress Syndrome (RDS), Apgar Score ที่่� 1 นาทีี, ที่่� 5 นาทีี และเวลาที่่�ตรวจพบ ด้วย multivariable risk  

different regression กำำ�หนดระดัับนััยสำำ�คัญเท่่ากัับ 0.05 ผลการวิิจััยพบว่่าลัักษณะทั่่�วไปของทั้้�งสองกลุ่่�ม 

คล้้ายคลึึงกััน แต่่พบมีีน้ำำ��หนัักตััว (p=0.021), ภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรง (p=0.018), RDS 

(p=0.006), Apgar Score ที่่�  1 นาทีี (p=0.008) และ Apgar Score ที่่�  5 นาทีี (p=0.005) แตกต่่างกััน 

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ แต่่ไม่่มีีผลต่่อการใช้้แบบประเมิิน จากการศึึกษานี้้�พบว่่าการใช้้แบบประเมิิน 

NRD-2R-FAGS Score NKP Model สามารถตรวจพบภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรงได้้เฉลี่่�ย 

เร็็วขึ้้�น 2.7 นาทีี ที่่�ห้องคลอด (p=0.020) และตรวจพบมากขึ้้�นจากเดิมิเฉลี่่�ย 4.16 เท่่า (p=0.020) ที่่�ห้อ้งคลอด

คำำ�สำำ�คัญ: แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score NKP Model, ทารกแรกเกิิด, ภาวะหายใจลำำ�บาก 
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บทนำำ�
	จากผลการศึึกษาวิิจััยก่่อนหน้้านี้้�  ระหว่่างเดืือน

เมษายน พ.ศ. 2554 ถึงเดืือนพฤษภาคม พ.ศ. 2560 ผู้้�ป่วย

ทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะความดัันเลืือดปอดสููงที่่�รักษา 

ในโรงพยาบาลนครพนม พบมีีความชุุกของภาวะ 

ความดันัเลืือดปอดสููง (Persistent pulmonary hypertension 

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

ชีีพ อายุุที่่�เริ่่�มมีีภาวะ (PPHN) คือ 1.5 (0.33 – 30) ชั่่�วโมง 

โดยสาเหตุุหลัักที่่�พบร่่วมกัับภาวะ PPHN มากที่่�สุดคืือ 

meconium aspiration syndrome (MAS) ร้้อยละ 78.10 

และพบมีีอััตราตายสููงถึึงร้้อยละ 59.40 (1) ซึ่่� งวิิธีีหนึ่่�ง

ที่่�จะช่่วยลด PPHN ได้้คืือการค้้นหาและเฝ้้าระวัังภาวะ

หายใจลำำ�บากก่่อนที่่�จะกลายเป็็น PPHN ผู้้�วิจััยจึึงต้้องการ

หาเครื่่�องมืือที่่�มาช่่วยประเมิินการหายใจของทารกว่่ามีี

ภาวะหายใจลำำ�บากหรืือไม่่ อย่่างไร สื่่�อสารกัันในองค์์กร

ได้้เข้้าใจกััน และดููแลรัักษาทารกได้้อย่่างเหมาะสมต่่อไป 

ที่่�ผ่านมาโรงพยาบาลนครพนม ยั งไม่่มีีแบบ

ประเมิินภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิด และใน

การประเมิินทารกเดิิมใช้้ประสบการณ์์ องค์์ความรู้้�ทาง

วิิชาการ ของแพทย์์และพยาบาลแต่่ละคน ทำ ำ�ให้้เกิิด 

ความแตกต่่างกัันในการประเมิินภาวะหายใจลำำ�บาก 

ในทารก ซึ่่� งทำำ�ได้้ลำำ�บาก และอาจไม่่ถููกต้้องและอาจ 

ช่่วยเหลืือทารกได้้ล่่าช้้า 

แบบประเมิินทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บาก 

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

ที่่�ถูกพััฒนาขึ้้�นมาเพื่่�อช่่วยแก้้ปััญหาข้้างต้้นให้้ตรวจพบ

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิดได้้เร็็วขึ้้�น เพื่่�อที่่�จะได้้

ให้้การรัักษาที่่�เหมาะสมต่่อไปทัันท่่วงทีี

ผู้้�วิจััยได้้เก็็บข้้อมููลนำำ�ร่องก่่อนการทำำ�วิจััยเพื่่�อ 

นำำ�ข้อมููลมาคำำ�นวณจำำ�นวนประชากรที่่�ต้องศึึกษาโดย

ทารกแรกเกิิดอายุุนาทีีที่่�  11 ถึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลัังเกิิด 

ที่่�เข้้ารัับการรัักษาในโรงพยาบาลนครพนมตั้้�งแต่่เดืือน

มกราคมถึึงพฤษภาคม ปี พ.ศ.2561 (2) จำำ�นวน 301 ราย  

พบว่่ามีีภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรง ใน

ทารกครบกำำ�หนด 13/116 (ร้้อยละ 11.21) ทารกคลอด 

ก่่อนกำำ�หนด 28/185 (ร้้อยละ 15.4) ราย และพบว่่ามีีการ

ประเมิินตรงตาม NRD-2R-FAGS Score NKP Model 

เพีียง 16/116 ราย (ร้้อยละ 13.79) และ 22/185 (ร้้อยละ 

11.81) ตามลำำ�ดับ 

แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score NKP 

Model นี้้� จะใช้้เป็็นเครื่่�องมืือประเมิินการหายใจใน

ทารกแรกเกิิดอายุุนาทีีที่่� 11 ถึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลัังเกิิดนี้้� 

ได้้หรืือไม่่ อย่่างไร คือสิ่่�งที่่�ผู้้�วิจััยต้้องการทราบเพื่่�อพััฒนา

กระบวนเฝ้้าระวัังซึ่่�งเป็็นส่่วนหนึ่่�งในการดููแลรัักษา

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิดให้้ถููกต้้อง เหมาะสม  

รวดเร็็ว และทัันท่่วงทีี เพื่่�อให้้ทารกแรกเกิิดปลอดภััย 

และรอดชีีวิิตมากยิ่่�งขึ้้�น

วััตถุุประสงค์์ 
เพื่่�อศึึกษาเปรีียบเทีียบการตรวจพบภาวะหายใจ

ลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรงในทารกแรกเกิิดก่่อนและ

หลัังการใช้้แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score NKP 

Model ที่่�พัฒนาขึ้้�นใหม่่ ศึกษาในทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะ

หายใจลำำ�บากที่่�อายุุนาทีีที่่�  11 ถึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลัังเกิิด 

ที่่�คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

คำำ�จำำ�กัดความ 
Respiratory distress in newborn หมายถึึง 

ภาวะหายใจลำำ�บากในทารก ทารกที่่�มีอาการหายใจเร็็ว 

(tachypnea) อััตราการหายใจเร็็วกว่่า 60 ครั้้�งต่่อนาทีี 

มัักจะตรวจพบว่่ามีีชีีพจรเร็็ว (tachycardia) ร่วมด้้วย 

หรืือชีีพจรที่่�ช้ามาก (bradycardia) การหายใจมีีเสีียงดััง  

(stridor) การหายใจแรงและหน้้าอกรั้้�งขณะหายใจเข้้า  

(inspiratory retraction), หายใจปีีกจมููกบาน (flaring 

of alar nasi), อกบุ๋๋�มรั้้�งขณะหายใจ (suprasternal or 

intercostal retraction), grunting, กระสัับกระส่่ายหรืือ

เขีียว (cyanosis) หรืือซึึม ใช้้ประเมิินความรุุนแรงจาก

น้้อยไปมาก (3-10)

ทารกแรกเกิิด หมายถึึง ทารกแรกเกิิดที่่�อายุุนาทีี 

ที่่� 11 ถึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลัังเกิิด

Moderate respiratory distress หมายถึึง ทารก 

ที่่� NRD-2R-FAGS Score NKP Model 4–7 คะแนน
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Severe respiratory distress หมายถึึง ทารกท่ี่� 

NRD-2R-FAGS Score NKP Model ≥ 7คะแนน

แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score NKP 

Model คืือ แบบประเมิินการหายใจในทารกแรกเกิิดที่่�อายุุ

นาทีทีี่่� 11 ถึงอายุ ุ72 ชั่่�วโมงหลังัเกิิด และการดูแูลเบื้้�องต้น้ 

หลัังจากประเมิิน พั ฒนาจากประสบการณ์์ของผู้้�วิจััย  

และองค์์ความรู้้�ต่างๆ (3, 5, 11-14)

วิิธีีการศึึกษา
การศึึกษานี้้�   เป็็นการวิิจััยกึ่่�งทดลอง (Quasi-

Experimental Research) ศึกึษาเชิิงประสิิทธิิภาพ Efficacy 

Research รู ูปแบบ Retrospective interrupted times 

คำำ�นวณจำำ�นวณประชากรที่่�ต้องศึึกษาจากการศึึกษา

นำำ�ร่องในทารกแรกเกิิดตั้้�งแต่่แรกเกิิดอายุุนาทีีที่่� 11 ถึงอายุุ 

72 ชั่่� วโมงหลัังเกิิด ที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บากจำำ�นวน 304 

ราย ในช่่วงเดืือนมีีนาคมถึึงสิิงหาคม พ.ศ. 2561 เพื่่�อศึึกษา

ประสิิทธิิผลของแบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score 

NKP Model ที่่�ใช้้ในทารกแรกเกิิดหลัังเกิิดอายุุนาทีีที่่� 11 

ถึึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลังัเกิิด ที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บาก ในทารก

ที่่�คลอดในโรงพยาบาลนครพนม และทดสอบหาจำำ�นวน

ทารกที่่�ใช้้แบบประเมิินได้้ถููกต้้อง ลดลงอีีก 10 % โดย

กำำ�หนดให้้การทดสอบมีีความคาดเคลื่่�อนชนิิดที่่�  1 แบบ 

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

level 0.05 ได้้จำำ�นวนกลุ่่�มตััวอย่่างกลุ่่�มละ 152 ราย

ประชากรและกลุ่่�มตััวอย่่าง 
การคััดเลืือกกลุ่่�มตััวอย่่างทำำ�การเลืือกแบบเฉพาะ

เจาะจง (purposive sampling) โดยเก็็บข้้อมููลก่่อน 

และหลัังการทดลอง เลืือกคุุณสมบััติิตามเกณฑ์์การคััดเข้้า 

(Inclusion criteria) และการคััดออก (Exclusion criteria ) 

ศึึกษากลุ่่�มควบคุุม ระหว่่างเดืือนกัันยายน พ.ศ. 2561 ถึง

กุุมภาพัันธ์์ พ.ศ. 2562 จำำ�นวน 152 ราย ศึกษากลุ่่�มทดลอง 

ระหว่่างเดืือนกัันยายน พ.ศ. 2562 ถึงกุุมภาพัันธ์์ พ.ศ. 

2563 จำำ�นวน152 ราย รวม 304 ราย เพื่่�อทดสอบความ

เชื่่�อมั่่�นทางสถิิติิ 

เกณฑ์์การคััดเข้้า (Inclusion criteria) คื อ ทารก

แรกเกิิดอายุุนาทีีที่่� 11 ถึงอายุุ 72 ชั่่�วโมงหลัังเกิิด ที่่�มีภาวะ

หายใจลำำ�บาก คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

เกณฑ์์การคััดออก (Exclusion criteria) คือ ทารก 

ที่่�ใส่่ท่่อช่่วยหายใจตั้้�งแต่่แรกเกิิด ถึง 10 นาทีีหลัังเกิิด, 

ทารกที่่�เสีียชีีวิิต, ทารกที่่�บิดามารดาวิิตกกัังวล

การพิิทัักษ์์สิิทธิ์์�
งานวิิจััยผ่่านการพิิจารณาจากคณะกรรมการ

จริิยธรรมการวิิจััยในคน โรงพยาบาลนครพนม (เลขที่่� 

NP–EC11-No.21/2562) ก่ ่อนดำำ�เนิินการวิิจััย ผู้้�วิ จััยขอ

ความยิินยอมการเข้้าร่่วมการศึึกษาจากมารดาหรืือบิิดา

ของกลุ่่�มตััวอย่่าง โดยชี้้�แจงให้้ทราบถึึงสิิทธิิในการตอบ

รัับหรืือปฏิิเสธในการเข้้าร่่วมการวิิจััย เมื่่�อมารดาหรืือ

บิิดาของกลุ่่�มตััวอย่่างสมัคัรใจให้ท้ารกเข้า้ร่่วมการวิจัิัยจึึง

ให้้ลงนามในเอกสารยิินยอมเข้้าร่่วมการวิิจััย เมื่่�อมารดา

หรืือบิิดาของกลุ่่�มตััวอย่่างสมััครใจให้้ทารกเข้้าร่่วมวิิจััย

จึึงให้้ลงนามในเอกสารยิินยอมเข้้าร่่วมการวิิจััย ผู้้�วิ จััย

ดำำ�เนิินการตามหลัักของการเข้้าร่่วมการวิิจััยและตาม 

ขั้้�นตอนการพิิทัักสิิทธิ์์�กลุ่่�มตััวอย่่าง รวบรวมข้้อมููล 

โดยบัันทึึกเฉพาะที่่�เกี่่�ยวข้้องและถืือเป็็นความลัับ การ 

นำำ�เสนอข้้อมููลในภาพรวมเท่่านั้้�น

การวิิเคราะห์์ข้้อมููล
วิิเคราะห์์ลัักษณะทั่่�วไปด้้วย t test และ exact 

probability test วิ เคราะห์์การเกิิดภาวะหายใจลำำ�บาก

ปานกลางถึึงรุุนแรง, น้ำำ��หนัักตััว, RDS, Apgar Score ที่่�  

1 นาทีี, 5 นาทีี และเวลาที่่�ตรวจพบด้ว้ย multivariable risk 

different regression กำำ�หนดระดัับนััยสำำ�คัญเท่่ากัับ 0.05

ผลการศึึกษา
1.	 ลัักษณะทั่่�วไปของผู้้�ป่วยที่่�ศึกษาทั้้�ง 2 กลุ่่�ม 

(ตารางที่่�  1) มีความคล้้ายคลึึงกัันทั้้�งปััจจััยด้้านเพศ อายุุ

ครรภ์์ วิธีีการคลอด ลักษณะน้ำำ��คร่ำำ��  ยกเว้้นเรื่่�องน้ำำ��หนััก

ตััวในกลุ่่�มก่่อนใช้้แบบประเมิินพบทารกที่่�มีน้ำำ��หนัักเกิิน 

3,500 กรััมมากกว่่า ขณะที่่�กลุ่่�มหลัังใช้้ไม่่พบทารกที่่�มี 

น้ำำ��หนัักเกิิน 3,500 กรััม และ Apgar score ที่่� 1 และ 5 นาทีี 
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ในกลุ่่�มก่่อนใช้้คืือ 8.1±1.6 และ 9.5±0.9 ตามลำำ�ดับ และ 

Apgar score ที่่� 1 และ 5 นาทีี ในกลุ่่�มหลัังใช้้คืือ 8.6±1.1 

และ 9.8±0.6 ตามลำำ�ดับ

ตารางที่่� 1 	 ลัั กษณะทั่่� ว ไปของผู้้�ป่ ่ ว ย  Gend e r , 

Gestational Age, Mode of delivery, Body 

weight (Gms.), APGAR score, Amniotic 

fluid, Risk factor Respiratory distress / 

ภาวะแทรกซ้้อนขณะตั้้�งครรภ์์/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.	 ความเสี่่�ยงหรืือปััญหาของมารดา (ตารางที่่�  2) 

มีีความคล้้ายคลึึงกัันทั้้�ง 2 กลุ่่�ม พบว่่ามารดามีี moderate 

meconium stain amniotic fluid ในทั้้�งกลุ่่�มก่่อนและ

หลัังใช้้คืือ ร้อยละ 29 และ 27.6 ตามลำำ�ดับ และมีีน้ำำ��เดิิน

มากกว่่า 18 ชั่่�วโมง ร้อยละ 19.1 และ 21 ตามลำำ�ดับ

ตารางที่่� 2 	 ภาวะแทรกซ้้อนขณะตั้้�งครรภ์์/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.	 ปััญหาความเจ็็บป่่วยของทารกที่่�ถูกวิินิิจฉััย 

(ตารางที่่�  3) มีความคล้้ายคลึึงกัันทั้้�ง 2 กลุ่่�ม ยกเว้้นพบ 

RDS ในกลุ่่�มก่่อนใช้้สููงกว่่า (ร้้อยละ 9.9) เทีียบกัับอีีก

กลุ่่�ม (ร้้อยละ 2) และพบภาวะหายใจลำำ�บากปานกลาง

ถึึงสููงในกลุ่่�มก่่อนใช้้สููงกว่่า (ร้้อยละ 13.8) เทีียบกัับ 

อีีกกลุ่่�ม (ร้้อยละ 5.3) โดยปััญหาที่่�พบในทารกที่่�ทำำ�ให้้ 

เกิิดภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงสููงในทารกที่่�ศึกษา 

ได้้แก่่ Hypoglycemia, Polycythemia, RDS, Birth 

asphyxia, PPHN, Respiratory Distress, Pneumonia, 

Transient tachypnea of the newborn (TTNB), shock, 

sepsis, congenital heart disease, anemia, polycythemia 

โดยทั้้�ง 2 กลุ่่�มพบว่่าภาวะ TTNB และ Sepsis เป็็นสาเหตุุ

หลัักที่่�ทำำ�ให้้เกิิดภาวะหายใจลำำ�บากในทารก ร้อยละ 19.7 

และ 19.7 ในกลุ่่�มก่่อนใช้้ตามลำำ�ดับ และร้้อยละ 13.8 และ 

25.7 ในกลุ่่�มหลัังใช้้ตามลำำ�ดับ

4.	 เวลาที่่�ตรวจพบภาวะหายใจลำำ�บาก (ตารางที่่� 3)  

พบภาวะหายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรงได้้เฉลี่่�ย 

เร็็วขึ้้�น 2.7 นาทีี ที่่�ห้องคลอด (p=0.020)
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ในทารกแรกเกิิด ท่ี่�นาทีีที่� 11 ถึึง 72 ช่ั่�วโมงหลัังเกิิด ท่ี่�คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

ตารางที่่� 3 	 ปััญหาที่่�พบในทารกและเวลาที่่�ตรวจพบ

ภาวะหายใจลำำ�บากตามหอผู้้�ป่วยต่่างๆ

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

เวลาที่่�ตรวจพบ Moderate to severe RD ที่่� (นาทีี) mean (±SD) 

	 ห้้องคลอด 7.6 8.1 10.3 9.1 0.020*

	 ห้้องคลอด กลัับจากห้้องผ่่าตััด 16.7 13.2 14.3 17.6 0.476

	 หอผู้้�ป่วยหลัังคลอด 311.5 403.8 126.9 220.8 0.397

	 หอผู้้�ป่วยทารกแรกเกิิดป่่วย (เด็็ก 2) 38.8 67.0 61.4 132.1 0.072

	 หอผู้้�ป่วย ICU เด็็ก 154.1 314.7 93.5 141.1 0.320

5.	 ตรวจพบภาวะหายใจลำำ�บากได้้เพิ่่�มมากขึ้้�นที่่�

ห้้องคลอด 4.16 เท่่า (ตารางที่่� 4)

ตารางที่่� 4 	 ผลเปรีียบเทีียบการตรวจพบ 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  %

เกิิด Moderate to severe RD ที่่�

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

 	 ห้้องคลอด กลัับจากห้้องผ่่าตััด  2/37 5.4  2/49 4.1 0.86  0.14-5.11  0.867

 	 หลัังคลอด  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

วิิจารณ์์และข้้อเสนอแนะ
ภาวะหายใจลำำ�บากในทารกแรกเกิิดเกิิดได้้จาก

หลายสาเหตุุ เช่่น RDS ในทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนด, 

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

hypoglycemia เป็็นต้้น (3-10) ซึ่่� งภาวะหายใจลำำ�บาก 

มัักเป็็นอาการเริ่่�มแรกที่่�ทำำ�ให้้เราสนใจ รีบรัักษาเบื้้�องต้้น 

และหาสาเหตุุ การตรวจพบความผิิดปกติิดัังกล่่าวได้้

เร็็วย่่อมทำำ�ให้้ทารกได้้รัับการรัักษาที่่�รวดเร็็วและอาการ 

ไม่่ทรุุดลงไป

จากผลงานวิิจััยประชากรทั้้�ง 2 กลุ่่�มมีีความ

คล้้ายคลึึงกัันมาก แม้้ว่่าจะมีีบางปััจจััยที่่�มีความแตกต่่าง

กัันอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ ได้้แก่่ น้ำำ��หนัักตััว, ภาวะ

หายใจลำำ�บากปานกลางถึึงรุุนแรง, RDS, Apgar Score ที่่� 

1 นาทีี, Apgar Score ที่่� 5 นาทีี แต่่ไม่่มีีผลต่่อการใช้้แบบ

ประเมิิน และแม้้ว่่าแบบประเมิินนี้้�จะออกแบบมาเพื่่�อ

เปรีียบเทีียบการตรวจพบภาวะหายใจลำำ�บากปานกลาง

ถึึงรุุนแรงในทารกแรกเกิิดก่่อนและหลัังใช้้แบบประเมิิน 

พบข้้อมููลที่่�น่าสนใจคืือสาเหตุุประมาณครึ่่�งหนึ่่�งที่่�พบ

คืือเกิิดจาก TTNB และ sepsis และภาวะเสี่่�ยงในมารดาที่่� 

พบบ่่อยประมาณครึ่่�งหนึ่่�งเช่่นกัันคืือ moderate meconium 

stain amniotic fluid และมีีน้ำำ��เดิินมากกว่่า 18 ชั่่� วโมง  

ดัังนั้้�นกลุ่่�มโรคและภาวะเสี่่�ยงเหล่่านี้้�น่าจะเป็็นปััญหา

สำำ�หรัับโรงพยาบาลนครพนม นอกเหนืือจาก RDS  
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ที่่�พบในทารกเกิิดก่่อนกำำ�หนดซึ่่�งเป็็นอีีกกลุ่่�มเฉพาะ ที่่�

ต้้องเฝ้้าระวัังและพััฒนาการดููแลรัักษาต่่อไป 

ผู้้�วิจััยได้้สร้้างและพััฒนา	แบบประเมิิน NRD-

2R-FAGS Score NKP Model ในทารกแรกเกิิด โดย 

การมีส่ี่วนร่่วมของทีีมสหสาขา มีกีารมองปััญหา กำำ�หนด

เป้้าหมาย แลกเปลี่่�ยนประสบการณ์์เรีียนรู้้�ร่วมกััน 

ในบรรยากาศที่่�ดีอย่่างต่่อเนื่่�อง ใช้้แบบประเมิิน NRD-

2R-FAGS Score NKP Model ในทารกแรกเกิิด เป็็น

เครื่่�องมืือเฝ้้าระวััง เพื่่�อให้้ทารกได้้รัับการดููแลรัักษาได้้

อย่่างรวดเร็็ว ทันเวลา และป้้องกัันภาวะหายใจล้้มเหลว

ที่่�อาจเกิิดขึ้้�นตามมาได้้

เราตรวจพบภาวะหายใจลำำ�บากในทารกได้้เร็็วขึ้้�น 

และเพิ่่�มมากขึ้้�นที่่�ห้องคลอด จึ งเป็็นไปได้้ว่่าอาจทำำ�ให้้ 

การตรวจพบภาวะดัังกล่่าวที่่�หอผู้้�ป่วยทารกป่่วย (เด็็ก 2),  

ICU และหลัังคลอด ลดน้้อยลง (ไม่่มีีความแตกต่่าง 

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ) คงต้้องศึึกษาโดยใช้้ประชากร

ที่่�เพิ่่�มมากขึ้้�นต่่อไป 

แบบประเมิิน NRD-2R-FAGS Score NKP 

Model นี้้�น่ าจะช่่วยให้้แพทย์์และพยาบาลที่่�ต้องดููแล 

ทารกแรกเกิิดมีีความตระหนัักถึึงสิ่่�งที่่�ต้องสนใจมากขึ้้�น

ร่่วมกััน นำำ�ไปสู่่�การดููแลทารกให้้ปลอดภััยทากยิ่่�งขึ้้�น

ข้้อจำำ�กัดในการวิิจััย

การศึึกษากลุ่่�มควบคุุมและกลุ่่�มทดลองไม่่สามารถ

ศึึกษาได้้พร้้อมกััน เนื่่�องจากต้้องเก็็บข้้อมููลกลุ่่�มควบคุุม

ก่่อนกลุ่่�มทดลอง เพื่่�อศึึกษาประสิิทธิิผลของแบบประเมิิน

ทารกแรกเกิิดที่่�มีภาวะหายใจลำำ�บาก (NRD-2R-FAGS 

Score NKP Model) ที่่�พัฒนาขึ้้�นใหม่่ และการประเมิินอาจ 

ต่ำำ��หรืือสููงเกิินจริิงขึ้้�นกัับประสบการณ์์ในการประเมิินด้้วย  

หลัังได้้มีีการจััดการฝึึกอบรมประเมิินทารกที่่�มีภาวะ

หายใจลำำ�บากและวิิธีีการใช้้แบบประเมิินให้้กัับเจ้้าหน้้าที่่�

แล้้ว ทารกกลุ่่�มนี้้�จะได้้รัับการประเมิินซ้ำำ��โดยกุุมารแพทย์์

และพยาบาลที่่�ชำำ�นาญเพื่่�อให้้ทารกได้้รัับการดููแลได้้ 

อย่่างเหมาะสม ทันท่่วงทีี ควรมีีการพััฒนาเพื่่�อให้้เกิิด

ความยั่่�งยืืนโดยมีีการเฝ้้าระวัังและติิดตาม วิ เคราะห์์

ประเมิินผลเป็็นระยะเพื่่�อหาโอกาสพััฒนาอย่่างต่่อเนื่่�อง

การนำำ�ผลการวิิจััยไปใช้้ประโยชน์์

แพทย์์และพยาบาลที่่�ปฏิิบััติิงานที่่�หอผู้้�ป่วย 

ทั้้�ง 4 หน่่วยงาน (ห้้องคลอด หอผู้้�ป่วยทารกแรกเกิิดป่่วย 

หอผู้้�ป่วย ICU และหอผู้้�ป่วยหลัังคลอด) โรงพยาบาล

นครพนม สามารถนำำ�แบบประเมินิทารกแรกเกิดิที่่�มีภาวะ

หายใจลำำ�บาก (NRD-2R-FAGS Score NKP Model) ที่่�

พััฒนาขึ้้�นใหม่่ไปประยุุกต์์ใช้้ในการดููแลทารก เพื่่�อให้้เกิิด

ประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยกัับทารกต่่อไป

สรุุป
การศึึกษานี้้�พบว่่าการใช้้แบบประเมิิน NRD-2R-

FAGS Score NKP Model สามารถตรวจพบภาวะหายใจ

ลำำ�บากปานกลางถึงึรุุนแรงได้เ้ฉลี่่�ยเร็ว็ขึ้้�น 2.7 นาทีี ที่่�ห้อง

คลอด (p=0.020) และตรวจพบมากขึ้้�นจากเดิมิเฉลี่่�ย 4.16 

เท่่า (p=0.020) ที่่�ห้องคลอด
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Quantitative Outcomes of Using  
the NRD-2R-FAGS Score NKP Model to detect 

moderate to severe respiratory distress 
in newborn 11 minutes up to 72 hours post 

delivery at Nakhonphanom hospital
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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นิิพนธ์์ต้้นฉบัับ
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ความหลากหลายทางพันธุกรรมของ STR  
บนโครโมโซมคู่ที่ 21 ในประชากรไทย 

ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ สำ�หรับใช้วินิจฉัย 
กลุ่มอาการดาวน์ด้วยวิธี QF-PCR

ณิชา คงพูลศิลป์1, กัณหา มุยสุข2, กุณฑล วิชาจารย์3,4

บทคััดย่อ
ความเป็็นมา: Short tandem repeats (STR) เป็็น microsatellites markers ที่่�มีความหลากหลาย นิยมใช้้ 

ในการวิินิิจฉััยโรค Down syndrome (DS) ด้วยวิิธีี Quantitative fluorescent PCR (QF-PCR)

วััตถุุประสงค์์: คััดเลืือก STR markers ที่่�เหมาะสมในการวิินิิจฉััย DS ด้วยวิิธีี QF-PCR สำำ�หรัับคนไทย 

ในภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ

วิิธีีการศึึกษา: วิ เคราะห์์ตััวอย่่างเลืือดผู้้�ป่วย DS 26 ตัวอย่่างด้้วยวิิธีี QF-PCR เพื่่�อหา STR loci ที่่�ให้้ผล 

informative มากที่่�สุด และวิิเคราะห์์ตััวอย่่างเลืือดประชากรไทยภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือปกติิ 191 ตัวอย่่าง 

ด้้วยวิิธีี QF-PCR เพื่่�อหา STR loci ที่่�มีความหลากหลายมากที่่�สุด 

ผลการศึึกษาและอภิิปราย: จากการวิิเคราะห์์ ทั้้�งหมด 6 STR loci พบว่่าตำำ�แหน่่งที่่�ให้้ผล informative 

สููงสุุดในตััวอย่่าง DS 3 อันดัับแรกได้้แก่่ D21S11 (92.3%), D21S1411 (84.6%), และ D21S1442(84.6%)  

ตามลำำ�ดับ STR loci ที่่�มีค่่าสััมประสิิทธิ์์�ของการแปรผัันสููงสุุดได้้แก่่ D21S1444, D21S1437, และ D21S1411 

เมื่่�อใช้้ STR loci 3 ตำำ�แหน่่งที่่�ให้้ผล informative มากที่่�สุดมาวิินิิจฉััย DS เปรีียบเทีียบกัับ STR loci ที่่�มี 

ค่่าสััมประสิิทธิ์์�ของการแปรผัันสููงสุุด พบว่่าสามารถวิินิิจฉััย DS ได้้เท่่ากัันโดยมีีความไว 96.1% แต่่พบว่่า 

D21S1437 และ D21S1444 มี allele ที่่�มีความถี่่�ในประชากรสููงถึึง 33.3 และ 28.3% ตามลำำ�ดับ ดังนั้้�น STR 

loci ที่่�เหมาะสม 3 ลำำ�ดับแรกคืือ D21S11, D21S1411, และ D21S1442

สรุุป : D21S11, D21S1411, และ D21S1442 เป็็น STR loci ที่่�เหมาะสมที่่�สุุดในการวิินิิจฉััย DS ใน 

กลุ่่�มประชากรไทยภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ 

คำำ�สำำ�คัญ : 
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บทนำำ�
Short tandem repeats (STR) เป็็น microsatellites 

markers ที่่�มีลำำ�ดับเบสซ้ำำ��กันเป็็นชุุด ๆ อยู่่�ต่อเนื่่�องกััน 

ส่่วนใหญ่่มีีจำำ�นวนอยู่่�ระหว่่าง 1-6 เบส ซ้ำำ��กันประมาณ 

5-25 ชุ ด พบกระจายอยู่่�ทั่่�วไปใน genome ของสิ่่�งมีี

ชีีวิิตโดยเฉพาะ eukaryote1 รวมถึึงในมนุุษย์์ซึ่่�งพบได้้

ประมาณร้้อยละ 3 ของทั้้�ง genome2 STR ส่่วนใหญ่่อยู่่�

ใน noncoding regions มีีเพีียงประมาณร้้อยละ 8 ที่่�อยู่่�

ใน coding regions3 เนื่่�องจาก STR มีความหลากหลายที่่�

แตกต่่างกัันไปในแต่่ละบุุคคล และยัังเป็็นชิ้้�นส่่วน DNA 

fragments ที่่�มีขนาดเล็็กทำำ�ให้้สามารถเพิ่่�มจำำ�นวนด้้วยการ

ทำำ� PCR ได้้ง่่าย จึงมีีการนำำ� STR มาใช้้อย่่างแพร่่หลายใน

ด้้านต่่าง ๆ เช่่น การศึึกษาทางด้้านประชากรพัันธุุศาสตร์์ 

การค้้นหาตำำ�แหน่่งของยีีนก่่อนโรค การศึึกษา genetic 

linkage analysis การพิิสููจน์์บุุคคล การทดสอบทาง 

นิิติพัิันธุุศาสตร์์ นอกจากนี้้�ยังัสามารถนำำ�ใช้้ในการวิินิิจฉััย

โรคได้้อีีกด้้วย 8-10 

ปััจจุุบัันมีีการพััฒนาการตรวจวิิเคราะห์์ STR 

ด้้วยวิิธีี Quantitative Fluorescence-Polymerase  

Chain Reaction (QF-PCR) เพื่่�อใช้้ในการวิินิิจฉััยโรค

ความผิิดปกติิของโครโมโซมในกลุ่่�ม aneuploidy เช่่น 

Down syndrome; DS (trisomy 21), Edwards syndrome 

(trisomy 18) และ Patau syndrome (trisomy 13) เป็็นต้้น11 

โดยเฉพาะการนำำ�ไปใช้้วิินิิจฉััย DS พบว่่ามีี sensitivity  

อยู่่�ระหว่่างร้้อยละ 95.4 – 100 และมีี specificity สููงถึึง

ร้้อยละ 10011-12 การวิินิิจฉััย DS โดยการตรวจวิิเคราะห์์ 

STR ด้วยวิิธีี QF-PCR มีค่่าใช้้จ่่ายที่่�น้อยกว่่า และใช้้เวลา

ในการตรวจวินิิิจฉััยสั้้�นกว่่าการตรวจด้้วยวิิธีี karyotyping 

analysis และ chromosome microarray ซึ่่�งเป็็นการตรวจ

มาตรฐานทั้้�งจากการตรวจเลืือด หรืือจากการตรวจ 

น้ำำ��คร่ำำ��ที่่�ได้้จาก amniocentesis13-20 การตรวจวิิเคราะห์์ 

STR สำำ�หรัับวิินิิจฉััย DS ด้วยวิิธีี QF-PCR วิธีีนี้้� จำ ำ�เป็็น

ต้้องใช้้ STR markers อย่่างน้้อย 3 ตำ ำ�แหน่่งในการ 

แปลผล21 โดยถ้้าพบลัักษณะ triallelic patterns ที่่�มี allele 

peak ratio 1:1:1 หรืือ diallelic patterns ที่่�มี allele peak 

ratio 2:1 จะสามารถวิินิิจฉััยได้้ว่่าเป็็น Trisomy 21 แต่่ 

ถ้้าใช้้ STR marker เพีียงตำำ�แหน่่งเดีียวมีีโอกาสสููงที่่�จะ

ได้้ผลเป็็น homozygous หรืือ non-informative pattern 

(single allele peak) ทำำ�ให้้ไม่่สามารถแปลผลได้้ อย่่างไรก็็ดีี 

STR markers บนโครโมโซมคู่่�ที่่� 21 นั้้�นมีีหลายตำำ�แหน่่ง

มาก และมีี polymorphism ที่่�แตกต่่างกัันออกไปในแต่่ละ

กลุ่่�มประชากร ดั งนั้้�นการเลืือกใช้้ STR markers ที่่�มี  

ความหลากหลายสููงและเหมาะสมกัับกลุ่่�มประชากรจึึง

ทำำ�ให้้ความแม่่นยำำ�ในการวิินิิจฉััย DS สูงขึ้้�น ประชากรใน

แต่่ละเชื้้�อชาติิมีี STR polymorphism ที่่�แตกต่่างกัันออกไป 

ทำำ�ให้้ STR markers ที่่�เหมาะสมจะใช้้ในการวิินิิจฉััย DS 

ของแต่่ละเชื้้�อชาติิไม่่เหมืือนกัันไปด้้วย ตััวอย่่างเช่่น ใน

คนจีีนเชื้้�อสายฮั่่�นพบว่่ามีี STR markers บนโครโมโซมคู่่�

ที่่� 21 ที่่�เหมาะสมในการใช้้วิินิิจฉััย DS ได้้แก่่ D21S1412, 

D21S1270, D21S11 และ D21S144222 ในคนเกาหลีีพบว่่า  

STR markers ที่่�เหมาะสมได้้แก่่ D21S11, D21S1411, 

D21S1270 และ D21S141212 ส่วนในคนอัังกฤษพบว่่า 

STR markers ที่่�ใช้้เป็็น D21S11, D21S1270, D21S1411, 

D21S26623 เป็็นต้้น จะเห็็นได้้ว่่า STR markers ที่่�เลืือก

ใช้้ในทั้้�ง 3 การศึึกษานั้้�นแตกต่่างกัันออกไป การเลืือก 

STR markers ที่่�เหมาะสมมาใช้้จึึงมีีความสำำ�คัญอย่่างยิ่่�ง

เพื่่�อที่่�จะเพิ่่�มโอกาสในการวิินิิจฉััยได้้แม่่นยำำ�ยิ่่�งขึ้้�น ใน

ประเทศไทยยัังไม่่มีีข้้อมููลการศึึกษา STR ที่่�เหมาะสมใน

การวิินิิจฉััย DS มีเพีียงการศึึกษาเดีียวที่่�แสดงให้้เห็็นถึึง

การนำำ� STR markers มาใช้้ในการตรวจหาความผิิดปกติิ

ชนิิด aneuploidy ใน preimplantation genetic diagnosis 

โดยทดลองใน blastomere จำ ำ�นวน 30 เซลล์์ ซึ่่� ง STR 

markers ที่่�ใช้้ได้้แก่่ D13S258, D18S51 และ D21S1413 

จะเห็็นได้้ว่่ามีี marker บนโครโมโซมคู่่�ที่่� 21 เพีียงอัันเดีียว

เท่่านั้้�น24 

ดัังนั้้�นข้้อมููลเกี่่�ยวกัับ polymorphism ของ STR 

markers บนโครโมโซมคู่่�ที่่�   21 ในประชากรไทยใน 

ภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือจึึงมีีความสำำ�คัญ และสามารถ

นำำ�ข้อมููลนี้้�ไปใช้้ในการคััดเลืือก STR markers ที่่�เหมาะสม 

เพื่่�อพััฒนาการตรวจวิินิิจฉััย DS ด้ วยวิิธีี QF-PCR ที่่�

แม่่นยำำ�สำำ�หรัับคนไทยในภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ 

ในอนาคต งานวิิจััยนี้้�จึงมีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อหารููปแบบ
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ความหลากหลายของ STR บนโครโมโซมคู่่�ที่่�  21 ใน

ประชากรไทยในภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือที่่�เหมาะสม

ที่่�สุุดในการพััฒนาการตรวจวิินิิจฉััยกลุ่่�มอาการดาวน์์ 

ด้้วยเทคนิิค QF-PCR ในอนาคต

วิิธีีการศึึกษา
การศึึกษานี้้� เ ป็็นการศึึกษาแบบไปข้้างหน้้า 

(prospective study) ซึ่่� งได้้รัับการรัับรองจากศููนย์์

จริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น 

เลขที่่�โครงการ HE601112 การศึึกษานี้้�ทำำ�การตรวจ 

วิิเคราะห์์ STR markers ของโครโมโซมคู่่�ที่่�  21 ด้้วยวิิธีี  

QF-PCR ในตััวอย่่างเลืือดของผู้้�ป่วย DS ที่่�  ได้้รัับ 

การยืืนยัันการวิินิิจฉััยด้้วยการตรวจ karyotyping  

analysis แล้้วจำำ�นวน 26 ตัวอย่่าง เป็็น positive control 

และตััวอย่่างเลืือดของคนปกติิที่่�เหลืือจากการเตรีียมเลืือด

ของผู้้�ที่่�มาบริิจาคเลืือดที่่�คลัังเลืือดกลาง รพ.ศรีีนคริินทร์์ 

(leftover samples) จำ ำ�นวน 191 ตั วอย่่าง ตั วอย่่างละ

ประมาณ 3 - 4 ml ให้้เป็็น normal control 

ตััวอย่่างเลืือดทั้้�ง positive control และ normal 

control จะถููกนำำ�ไปสกััด DNA ด้วย QIAamp® DNA 

micro kit (GIAGEN, Germany) และทำำ�การเพิ่่�ม

จำำ�นวนชิ้้�นส่่วน DNA โดยใช้้ Devyser Compact V3 kit 

(Hagersten, Sweden) ซึ่่�ง STR markers บนโครโมโซม

คู่่�ที่่�  21 ที่่�ใช้้ในการวิิเคราะห์์ มี 6 loci ดังนี้้� D21S1435, 

D21S11, D21S1411 D21S1444, D21D1442, และ 

D21S1437 จากนั้้�นนำำ�ตัวอย่่างที่่�ได้้ไปวิิเคราะห์์ขนาด

ของแต่่ละ STR markers ด้วยวิิธีี QF-PCR โดยใช้้เครื่่�อง 

Applied Biosystems™ 3500 Genetic Analyzer และ 

GeneMapper® Software 

ผล QF-PCR ในตััวอย่่าง positive control จำำ�นวน 

26 ตััวอย่่าง นำำ�ไปวิิเคราะห์์เพื่่�อหา STR marker ที่่�ให้้ 

informative result มากท่ี่�สุดุ การแปลผล QF-PCR ในกลุ่่�ม 

positive control จะให้้ผลได้้ 3 แบบ ได้้แก่่ triallelic, 

biallelic, และ monoallelic pattern โดย STR marker 

locus ที่่�ให้้ผลเป็็น triallelic pattern และ biallelic pattern 

จะแปลผลเป็็น informative result โดย ratio ใน triallelic  

pattern จะต้้องอยู่่�ระหว่่าง 0.75-1.44 (peak distance  

<24) และ 0.75-1.54 (peak distance ≥24) และใน  

biallelic pattern ratio จะต้้องมากกว่่า 1.75 ส่่วน 

monoallelic pattern จะแปลผลเป็็น uninformative  

pattern ลัักษณะผลแสดงดัังรููปที่่� 1 จากน้ั้�นคำำ�นวณหา 

สััดส่่วนการให้้ผลเป็็น informative pattern ของทั้้�ง  

6 STR loci ส่่วนผล QF-PCR ในตััวอย่่าง normal control 

จำำ�นวน 191 ตััวอย่า่งจะถูกูนำำ�ไปคำำ�นวณหาความถี่� alleles 

ของ STR markers บนโครโมโซมคู่่�ที่� 21 ในแต่่ละ loci  

จากนั้้�นทำำ�การคำำ�นวณหา allele frequency ของแต่ล่ะ STR  

markers เพ่ื่�อหา loci ที่่�มีี polymorphism สููงที่่�สุุด จาก

นั้้�นนำำ�ข้้อมููลที่่�ได้้จากผล QF-PCR ในตััวอย่่าง positive  

control และ normal control มาวิิเคราะห์์หา STR loci ที่่�

ให้้ผลแม่่นยำำ�ที่่�สุุด 3 ตำำ�แหน่่ง

A B C

รููปที่่� 1 	 ผล QF-PCR ที่่�ให้้ลัักษณะ (A) triallelic, (B) biallelic 

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

ของผู้้�ป่วย DS

ผลการศึึกษาวิิจััย 
จากการวิิเคราะห์์ตััวอย่่าง positive control ของ

ผู้้�ป่วย DS จำำ�นวน 26 ตัวอย่่าง ใน STR loci 6 ตำำ�แหน่่ง 

พบว่่าแต่่ละ STR loci ให้้ผลที่่�เป็็น informative (triallelic 

หรืือ bilallelic pattern) และ uninformative (monoallelic 

pattern) แตกต่่างกัันออกไป โดยเรีียงลำำ�ดับดัังนี้้� D21S11 

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

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

(65.4%) โดยมีี 3 STR loci ที่่�ให้้ผลในการวิินิิจฉััย DS ได้้

มากกว่่า 80% ได้้แก่่ D21S11, D21S1411, และ D21S1442 

ข้้อมููล pattern ของ STR loci ดังแสดงในตารางที่่� 1
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ตารางที่่� 1 	 แสดงจำำ�นวนตััวอย่่าง (%) ของผล QF-

PCR ที่่� ให้้ข้้อมููลทั้้�ง informative และ 

uninformative ในแต่่ละ STR loci บน

โครโมโซมคู่่�ที่่� 21 จำำ�นวน 32 ตัวอย่่าง 

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%)

ผลการวิิเคราะห์์ตััวอย่่างเลืือด normal control 

ในประชากรไทยภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือจำำ�นวน 191 

ตััวอย่่างด้้วยวิิธีี QF-PCR โดยใช้้ขนาด (bp) ของ STR 

markers ใน 6 loci บนโครโมโซมคู่่�ที่่�  21 ในการจำำ�แนก 

alleles พบว่่าสามารถจำำ�แนก alleles ในแต่่ละ STR 

loci ตามจำำ�นวน bp โดยเรีียงลำำ�ดับได้้ดัังนี้้� D21S1411 

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

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

และ D21S1435 (14 alleles) ข้อมููลจำำ�นวน การกระจาย 

และความถี่่�ของ allele ในแต่่ละ STR loci แสดงในรููปที่่� 2 

จากผลการศึึกษาพบว่่าตำำ�แหน่่ง STR loci ที่่�มีความถี่่�ของ 

allele มากที่่�สุดในประชากรไทยภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ 

3 อั นดัับแรกได้้แก่่ allele ขนาด 135 bp ของตำำ�แหน่่ง 

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

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

ตามลำำ�ดับ พิ สััยความถี่่�ของ alleles ส่ วนเบี่่�ยงเบน

มาตรฐาน (standard deviation; SD) ค่าค่่าสััมประสิิทธิ์์�

ของการแปรผััน (coefficient of variation; CV) และ 

ค่่าความแปรปรวน (variance) ของทั้้�ง 6 STR loci แสดง

ในตารางที่่�  2 โดยพบว่่า STR loci ที่่�มีค่่าสััมประสิิทธิ์์�

ของการแปรผัันสููงที่่�สุด 3 ลำ ำ�ดับแรกคืือ D21S1444, 

D21S1437, และ D21S1411 ตามลำำ�ดับ 

รููปที่่� 2 	 แสดงจำำ�นวน การกระจาย และความถี่่�ของ allele ในแต่่ละ STR loci ของตััวอย่่าง normal control จำำ�นวน 191 ตัวอย่่าง 
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ตารางที่่�   2  แสดงการกระจายของข้้อมููล และค่่า

สััมประสิิทธิ์์�ของการแปรผััน (CV) ใน

แต่่ละ STR loci ของตัวัอย่่าง normal control 

จำำ�นวน 191 ตัวอย่่าง 

STR loci D21S1435 D21S11 D21S1411 D21S1444 D21S1442 D21S1437

จำำ�นวน alleles 14 16 23 22 20 19

พิิสััยของความถี่่� (Range) 79 91 66 100 66 102

ส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน (SD) 8 7.97 6.12 7.23 6.72 8.1

ค่่าสััมประสิิทธิ์์�ของการแปรผััน 

(CV)

112 127 140 159 134 153

ค่่าความแปรปรวน (Variance) 64 63.5 37.5 52.3 45.2 65.6

วิิจารณ์์ผลการศึึกษา
จากผลการศึึกษาใน positive control จำ ำ�นวน 

26 ตัวอย่่างพบว่่า STR loci ที่่�สามารถให้้ข้้อมููลที่่�เป็็น 

informative data มากที่่�สุด (สามารถใช้้วิินิิจฉััย DS ได้้)  

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

และ D21S1442 (84.6%) ตามลำำ�ดับ และผลจาก 

การวิเิคราะห์ใ์นกลุ่่�มตััวอย่่าง normal control จำำ�นวน 191 

ตััวอย่่าง พบว่่า STR loci ที่่�มีจำำ�นวน allele มากที่่�สุด 3 

อัันดัับแรกคืือ D21S1411 (23 alleles), D21S1444 (22 

alleles), D21S1442 (20 alleles) ตามลำำ�ดับ และ STR 

loci ที่่�มีีค่่าสััมประสิิทธิ์์�ของการแปรผััน (CV) มากที่่�สุุด 

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

D21S1411(140) ตามลำำ�ดับ จะเห็็นได้้ว่่าทั้้�ง 3 ข้ อมููล 

พบว่่า STR loci D21S1411 อยู่่�ใน 3 ลำำ�ดับแรกของทั้้�ง  

3 การวิิเคราะห์์ ถึงแม้้ว่่าตำำ�แหน่่งที่่�ให้้ informative data 

มากที่่�สุด 3 อันดัับแรกจะมีีเพีียง D21S1411 ที่่�มีจำำ�นวน 

allele สูงที่่�สุด และมีีค่่า CV ที่่�สูงเป็็นลำำ�ดับต้้น ๆ แต่่ 

ทั้้�งสามตำำ�แหน่่งมีี allele frequency ที่่�ใกล้้เคีียงกัันใน 

แต่่ละขนาด และส่่วนใหญ่่ <25% ทุก bp ตำำ�แหน่่ง STR 

loci ที่่�มี  allele frequency มากที่่�สุดในประชากรไทย 

ภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือได้้แก่่ allele ขนาด 135 bp ของ

ตำำ�แหน่่ง D21S1437 (33.3%), allele ขนาด 467 bp ของ 

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

(25.7%) ซึ่่�งมีีโอกาสที่่�จะให้้ข้้อมููล uninformative ได้้มาก

เนื่่�องจากพบได้้บ่่อยในประชากร ถึงแม้้ว่่า D21S1444  

และ D21S1437 จะมีีค่่า CV ที่่�ค่อนข้้างสููงก็็ตาม แต่่อาจ

จะไม่่เหมาะในการใช้้วิินิิจฉััย DS ในกลุ่่�มประชากรไทย

ภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ

เมื่่�อเปรีียบเทีียบ STR loci ทั้้� ง 6 ตำ ำ�แหน่่งใน

การศึึกษานี้้�กับการศึึกษาในกลุ่่�มประชากรเชื้้�อชาติิอื่่�น 

ดัังแสดงในตารางที่่� 3 พบว่่า การใช้้ D21S11, D21S1411, 

และ D21S1442 ที่่� ให้้ผล informative สู งที่่�สุด 3  

อัันดัับแรกในการวิินิิจฉััย DS ในประชากรไทยภาค 

ตะวัันออกเฉีียงเหนืือ มี sensitivity สููงถึึง 96.1% ซึ่่�งมีี 

ค่่าใกล้้เคีียงกัับการศึึกษาในประเทศอื่่�น และเมื่่�อนำำ� 

STR loci ที่่�มีค่่า CV สูงที่่�สุด 3 ลำำ�ดับแรก (D21S1411, 

D21S1444, และ D21S1437) มาใช้้ในการวิินิิจฉััย DS 

พบว่่า sensitivity 96.1% เท่่ากัับการใช้้ STR loci ที่่�

มีีค่่า informative สู งสุุด (D21S11, D21S1411, และ 

D21S1442) แม้้ว่่าทั้้�ง 2 ชุด STR loci จะให้้ sensitivity 

เท่่ากััน แต่่จะพบว่่า D21S1444 และ D21S1437 มี allele 

ที่่�มีี allele frequency สูงมากในประชากรมีีโอกาสเสี่่�ยง 

ได้้ข้้อมููลเป็็น uninformative มากกว่า่ ดังนั้้�นหากพิจิารณา 

STR loci เพีียง 3 ตำ ำ�แหน่่ง ผู้้�นิ พนธ์์จึึงคิิดว่่า STR  

loci ตำำ�แหน่่ง D21S11, D21S1411, และ D21S1442 จะ

เหมาะสมที่่�สุด

ข้้อมููลจากการศึึกษานี้้�ยังคงสนัับสนุุนว่่าการ

วิินิิจฉััย DS โดยใช้้ STR loci เพีียง 3 ตำำ�แหน่่งสามารถ

ให้้การวิินิิจฉััย DS ได้้เป็็นส่่วนใหญ่่ แต่่ยัังมีีโอกาสที่่�จะ 

ให้้ผลเป็็น uninformative ทั้้�ง 3 ตำ ำ�แหน่่งได้้ประมาณ  

3.9% ทำำ�ให้้ต้้องไปทำำ�การตรวจวิินิิจฉััยด้้วยวิิธีีอื่่�นเช่่น 

karyotype analysis ดังนั้้�นการวิินิิจฉััย DS ไม่่ว่่าจะเป็็น 

prenatal หรืือ postnatal diagnosis โดยใช้้ STR loci  

เพีียง 3 ตำ ำ�แหน่่งที่่�คัดเลืือกมาซึ่่�งมีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อ 

ลดต้้นทุุนค่่าใช้้จ่่ายลดลงนั้้�น อาจจะยัังไม่่เหมาะสม

เนื่่�องจากยัังมีีโอกาสที่่�ให้้การวิินิิจฉััยไม่่ได้้อีีกประมาณ 

3.9% แต่่อาจมีีประโยชน์์ในการนำำ�ไปใช้้วิินิิจฉััยผู้้�ป่วย

ที่่�อยู่่�ในภาวะวิิกฤตซึ่่�งต้้องการได้้ผลการวิินิิจฉััยอย่่าง

รวดเร็็วเร่่งด่่วนเพื่่�อนำำ�ไปใช้้ตััดสิินใจวางแผนการรัักษา

ที่่�เหมาะสม หรืือเพื่่�อตััดสิินใจว่่าจะยุุติิการรัักษาหรืือไม่่  
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เนื่่�องเทคนิิคนี้้�ใช้้ระยะเวลาในการตรวจภายใน 24 ชั่่�วโมง 

ซึ่่�งรวดเร็็วกว่่า และมีีต้้นทุุนที่่�ถูกกว่่าการตรวจด้้วย

เทคนิิคอื่่�น เช่่น karyotype analysis หรืือ FISH หากได้้

ผล uninformative จึงค่่อยส่่งตรวจด้้วยเทคนิิคอื่่�นต่่อไป 

อีีกปััจจััยสำำ�คัญคืือ กลุ่่�มตััวอย่่างที่่�เป็็น positive control 

ในการศึึกษานี้้�มีเพีียง 26 ตั วอย่่าง อาจทำำ�ให้้ไม่่เห็็น 

ความแตกต่่างที่่�ชัดเจนได้้ ดั งนั้้�นการศึึกษาในประชากร

ขนาดใหญ่่มากกว่่านี้้�จะให้้ข้้อมููลที่่�แม่่นยำำ�มากขึ้้�น 

หรืือ การศึึกษาตำำ�แหน่่ง STR loci อื่่�นนอกเหนืือจาก 6 

ตำำ�แหน่่งในการศึึกษานี้้�  อาจจะได้้ข้้อมููลที่่�เป็็นประโยชน์์

ในการคัดัเลืือก STR loci ที่่�เหมาะสมมากขึ้้�น จากตารางที่่� 3  

จะเห็็นว่่าแต่่ละประเทศมีีการใช้้ STR คนละตำำ�แหน่่ง 

แม้้ว่่าประเทศเดีียวกัันเช่่น ประเทศจีีนซึ่่�งมีีประชากรที่่�

หลากหลายเชื้้�อชาติิ ก็จำำ�เป็็นต้้องเลืือก STR ที่่�เหมาะสม

กัับกลุ่่�มประชากรเพื่่�อจะได้้วิินิิจฉััยได้้แม่่นยำำ�ถูกต้้อง

สรุุปผลการศึึกษา
การใช้้ STR loci เพีียง 3 ตำ ำ�แหน่่ง (D21S11, 

D21S1411, และ D21S1442) ในการวิินิิจฉััย DS มี  

ความไวสููง แต่่ยัังไม่่สามารถนำำ�มาใช้้เป็็นการตรวจเพื่่�อ

ยืืนยัันการวิินิิจฉััย DS ได้้ ควรใช้้ STR loci มากขึ้้�น  

หรืือทำำ�การศึึกษา STR loci ตำ ำ�แหน่่งอื่่�นเพิ่่�มเติิมที่่�มี 

ความหลากหลายที่่�สุดในประชากรไทยภาคตะวัันออก

เฉีียงเหนืือ

ข้้อเสนอแนะ
ในงานวิิจััยนี้้�มีีข้้อจำำ�กัดเนื่่�องจาก STR loci ที่่�  

นำำ�มาวิิเคราะห์์ในการศึึกษานี้้� ไ ด้้มาจาก Devyser 

commercial kit ซึ่่� งวิิเคราะห์์ STR loci markers บน 

chromosome คู่่�ที่่�   21 เพีียง 6 ตำ ำ�แหน่่งเท่่านั้้�น ซึ่่� ง 

อาจจะไม่่ใช่่ STR loci ที่่�มี ีความหลากหลายสููงที่่�สุด 

ในประชากรไทยภาคตะวัันออกเฉีียงเหนืือ และมีี 

ตารางที่่� 3 	 แสดง STR ที่่�เลืือกใช้้ในการวิิเคราะห์์เพื่่�อวิินิิจฉััย DS ด้วยเทคนิิค QF-PCR ในแต่่ละกลุ่่�มประชากร

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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การเลืือกใช้้ STR เพีียง 3 ตำ ำ�แหน่่งในการวิินิิจฉััย DS 

เนื่่�องจากปััญหาค่่าใช้้จ่่าย ถ้าหากวิิเคราะห์์ตำำ�แหน่่งอื่่�น ๆ 

เพิ่่�มขึ้้�นจะได้้ตำำ�แหน่่งที่่�มีความเหมาะสมในการวิินิิจฉััย 

DS ที่่�จำำ�เพาะกับักลุ่่�มประชากรมากที่่�สุดุ การนำำ�เทคนิคินี้้�

ไปใช้แ้ทนการตรวจ karyotype ในอนาคตควรมีกีารศึึกษา

ความคุ้้�มค่่าทางเศรษฐศาสตร์์เพิ่่�มเติิม
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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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รายงานผู้้�ป่วย

แผนกกุุมารเวชกรรม โรงพยาบาลบ้้านแพ้้ว (องค์์การมหาชน)

case study รายงานผู้ป่วยเด็ก 1 รายที่มีฝีในตับ
ณัฐกฤตา ไชยศิลป์, เสาวนีย์ เกิดดอนแฝก 

โรคฝีีในตัับ เป็็นโรคท่ี่�พบได้้น้้อยในเด็็ก หากไม่่ได้้รัับการรัักษาอย่่างทัันท่่วงทีี มีีความเส่ี่�ยงสููงท่ี่�จะ 

เสีียชีีวิิตได้้ อุุบััติิการณ์์ในประเทศไทยยัังไม่่แน่่ชััด โดยทั่่�วไปมัักพบชนิิด pyogenic liver abscess รองลงมา 

คืือ amoebic liver abscess บทความนี้้�นำำ�เสนอรายงานผู้้�ป่่วยเด็็กชายไทย อายุุ 13 ปีี มาด้้วยอาการเจ็็บ 

ใต้้ชายโครงขวา 1 วัันก่อ่นมาโรงพยาบาล ก่อ่นหน้า้มีีประวััติถ่ิ่ายเหลวและมีไีข้ ้12 วัันก่อ่นมาโรงพยาบาล 

ได้้รัับการวิินิิจฉััยว่่าเป็็นโรคฝีีในตัับโดยพบจากการทำำ� CT whole abdomen ผู้้�ป่วยได้้รัับการรัักษาด้้วย 

ยาปฏิชิีีวนะและการใส่่สายระบายฝีีในตัับ ในวัันท่ี่� 6 ของการรัักษาตััวในโรงพยาบาล ผู้้�ป่วยมีีไข้้สูงูขึ้้�น พบว่่า 

มีีภาวะ right pleural effusion แพทย์์จึึงเปลี่่�ยนยาปฏิิชีีวนะร่่วมกัับทำำ� intercostal drainage จากนั้้�นผู้้�ป่่วย

อาการดีีขึ้้�น และได้้รัับยาปฏิิชีีวนะเป็็นเวลา 5 สััปดาห์์ ไข้้ลดลง ขนาดของฝีีในตัับและน้ำำ��ในช่่องอกลดลง 

คำำ�สำำ�คััญ : โรคฝีีในตัับ, Pyogenic liver abscess, Amoebic liver abscess, Entamoeba histolytica

บทนำำ�
โรคฝีีในตัับ (liver abscess) เป็็นโรคที่่�พบได้้น้้อย

ในเด็็ก (1) หากไม่ไ่ด้้รัับการรัักษาอย่า่งทัันท่ว่งทีี อาจทำำ�ให้้

การติิดเชื้้�อแพร่่กระจายเข้้ากระแสเลืือด และมีีความเสี่่�ยง

สููงท่ี่�จะเสีียชีีวิต (2) อุุบััติการณ์์ของโรคฝีีในตัับ ประมาณ 

2.3/100,000(3) ในประเทศไทยอุบุััติการณ์์ยัังไม่แ่น่ช่ััด จาก

ข้้อมููลในโรงพยาบาลบ้้านแพ้้ว จ.สมุุทรสาคร ตั้้�งแต่่ปีี  

พ.ศ. 2555-2565 พบผู้้�ป่วยได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นโรคฝีี 

ในตัับทั้้�งหมด 3 คน โดยผู้้�ป่่วยทั้้�งหมดเป็็นผู้้�ใหญ่่ที่่�มีีอายุุ 

20 ปี,ี 62 ปีี และ78 ปีี ไม่่เคยมีีผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นเด็็กมาก่่อน 

อุุบััติิการณ์์ของโรคฝีีในตัับที่่�พบในเด็็กประมาณ 

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

(PLA) คิิดเป็็นร้้อยละ 80 ของการติิดเชื้้�อของโรคฝีีใน

ตัับทั้้�งหมด(5-7) จากการศึึกษาท่ี่�ผ่่านมาโรคนี้้�พบมากใน

ประเทศอินเดีีย มีีรายงานอุุบััติิการณ์์ 79/100,000(8) ใน

ประเทศสหรััฐอเมริกา 15.3/100,000 และอััตราตาย 

(mortality rate) คิิดเป็็นร้้อยละ 0.8(9) โรคฝีีในตัับมัักเกิิด

ที่่�ตัับกลีีบขวา เนื่่�องจากเป็็นส่่วนที่่�มีีขนาดใหญ่่ และ

เลืือดไปเลี้้�ยงมาก(10) เชื้้�อท่ี่�เป็็นสาเหตุุของโรคมัักพบเป็็น 

polymicrobial, mixed enteric facultative และ anaerobic 

โดยมัักตรวจไม่่พบเชื้้�อ anaerobic bacteria เนื่่�องจากการ

เพาะเชื้้�อทำำ�ได้้ยาก(15) ส่่วน amoebic liver abscess (ALA)  

ในเด็็กพบได้้น้้อยมาก(11) ส่่วนมากพบท่ี่�ประเทศที่�กำำ�ลััง

พััฒนา เช่น่ไทย อินิเดีีย อีียิปิต์ และอเมริกาใต้้(12) และพบว่า่

น้อ้ยกว่า่ร้้อยละ 1 เป็็นการติดิเชื้้�อ Entamoeba histolytica 

(13) ลัักษณะของโรคจะพบเป็็น solitary subcapsular 

mass(14) ที่่�ตัับกลีีบขวาส่่วนล่่างร้้อยละ 70-80, อาการนำำ�

ส่่วนใหญ่่มาด้้วยไข้้ (ร้้อยละ 90) และปวดท้้อง (ร้้อยละ 

50-75)(15) โดยปวดท้้องอยู่่�ที่่�ตำำ�แหน่่งด้้านขวาบน อาการ 

อื่่�น ๆ ที่่�พบได้้ เช่่น คลื่่�นไส้้อาเจีียน เบื่่�ออาหาร น้ำำ��หนััก

ลด และอ่่อนเพลีีย(10) ในผู้้�ป่วย ALA อาจนำำ�มาด้้วยอาการ 

ท้้องเสีีย แต่่พบได้้น้้อยกว่่า  ของผู้้�ป่่วยทั้้�งหมด (14)

ปัั จ จัั ย ที่่� ทำำ� ใ ห้้ เ กิิ ด  l i v e r  a b s c e s s  ไ ด้้ แ ก่่ 

immunocompromised host, chronic malnutrition,  

chronic granulomatous disease, sickle cell disease(16) ส่ว่น 

immunocompetent host มัักเกิิดตามหลััง peritonitis จาก 

การแพร่่กระจายโดยตรง ทำำ�ให้้เชื้้�อแพร่่เข้้าในไป portal  

circulation ได้้แก่่ perforated appendicitis, intestinal 

infection, direct spreading จาก biliary infection หรืือ

แพร่่กระจายเข้้าเส้้นเลืือดของเชื้้�อแบคทีีเรีีย(10) เป็็นต้้น 

ภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�พบได้้ คืือ การท่ี่�หนองจากก้้อนฝี ี

ในตัับแตกทะลุุเข้้าไปในเยื่่�อหุ้้�มปอดและเยื่่�อหุ้้�มหััวใจ(4)  
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แต่่เป็็นภาวะที่่�พบได้้น้้อย จากการศึึกษาของ Jun CH  

และคณะ ในเกาหลีีใต้้พบภาวะแทรกซ้อ้นนี้้�ได้ร้้อ้ยละ 3.8 

โดยศึึกษาในผู้้�ป่วยจำำ�นวน 602 คน (17) และพบว่่าก้อ้นฝีท่ีี่�มีี

ขนาดใหญ่่มากกว่่า 6 เซนติิเมตร ร่ว่มกัับภาวะตัับแข็็งคืือ

ปััจจััยความเสี่่�ยงหลัักในการเกิิดภาวะแทรกซ้้อน

รายงานผู้้�ป่่วย 
ผู้้�ป่วยเด็็กชายอายุุ 13 ปีี ภููมิิลำำ�เนา อ.บ้้านแพ้้ว 

จ.สมุุทรสาคร 

อาการสำำ�คััญ ปวดท้้อง และเจ็็บใต้้ชายโครงขวา  

1 วัันก่่อนมาโรงพยาบาล

อาการปััจจุุบััน 12 วัันก่่อนมาโรงพยาบาล มีีไข้้ 

ถ่่ายเหลว 3 ครั้้�งต่่อวััน มาโรงพยาบาลได้้รัับการวิินิิจฉััย

เป็็น acute gastroenteritis ได้้ยาปฏิิชีีวนะรัับประทาน 

(norfloxacin) เป็็นเวลา 5 วััน อาการถ่่ายดีีขึ้้�น แต่่ยัังมีีไข้้

และปวดท้้อง

1 วัันก่่อนมาโรงพยาบาล มีีอาการเจ็็บใต้้ชายโครง

ข้้างขวา ร่่วมกัับมีีปวดท้้องด้้านขวาล่่างเวลาขยัับตััว และ

มีีไข้้สููงขึ้้�น จึึงมาโรงพยาบาล 

ประวััติิอดีีต ปฏิิเสธโรคประจำำ�ตััว แข็็งแรงดีี 

มาตลอด ไม่่มีีประวััติิเบื่่�ออาหาร ไม่่มีีประวััติน้ำำ��หนัักลด 

ไม่มี่ีอาการปวดท้้องหรืือท้้องเสีียเรื้้�อรััง ไม่่มีีประวััติสััมผััส

วััณโรค ชอบรัับประทานอาหารดิิบ เช่่น กุ้้�งเต้้นสด ยำำ� 

ปููม้้าสด ซกเล็็กหมูู และชอบเล่่นน้ำำ��ในคลอง 

ตรวจร่่างกายแรกรัับ 
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 

การดำำ�เนิินโรคในโรงพยาบาล 
Day 1 of admission 

ผลตรวจ 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) 

พบว่่ามีีผลผิิดปกติิดัังนี้้� AST 53 , ALT 72 U/L ภาพถ่่าย

รัังสีีทรวงอกไม่่พบความผิิดปกติิ (รููปที่่� 1) ทำำ�การตรวจ

เพิ่่�มเติิม 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. (รููปที่่� 2)

รููปที่่� 1 	 แสดงลัักษณะ chest x-ray ปอดปกติ ิ
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รููปที่่� 2 	 แสดงลัักษณะ liver abscess 

ส่่งตรวจเพิ่่�มเติิม E. histolytica antibody พบ  

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

HBsAg, anti-HCV ผลปกติิทั้้�งหมด, stool concentration 

for parasite, stool culture และ hemoculture ไม่่พบ 

การติิดเชื้้�อ สรุุปการวิินิิจฉััยว่่าเป็็น liver abscess 

ผู้้�ป่  ว ย ไ ด้้ รัั บ ก า ร รัั ก ษ า โ ด ย ใ ห้้ ย า ป ฏิิ ชีี ว น ะ 

metronidazole (35 มก./กก./วััน) ทางหลอดเลืือดทุุก  

8 ชั่่�วโมง และ ceftriaxone 2 กรััม ทางหลอดเลืือดทุุก  

24 ชั่่�วโมง และปรึกษาศััลยกรรมทำำ� percutaneous 

drainage liver abscess ได้้หนองสีีเหลืือง ปริิมาณ 70 มล. 

ส่่ง pus gram stain พบเป็็น gram-negative cocci, wet 

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

5 days หลัังจาก drainage ยัังมีีไข้้ตลอดประมาณ 38.5 oC 

Day 6 of admission 

ผู้้�ป่วยมีีไข้้สููงขึ้้�น BT 39.5 oC (ดัังรููปที่� 3) ยังัมีีอาการ 

เจ็็บใต้้ชายโครงขวาลัักษณะเดิิม ตรวจร่่างกายพบ 

decrease breath sound right lung. tender at right upper 

abdomen, no hepatoslenomegaly ได้้ทำำ� septic workup 

เพื่่�อหาสาเหตุุของไข้้ CBC: Hb 10.3 g/dL, WBC 

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

909,000 cell/cu mm พบว่่ายัังมี ีleukocytosis with PMN 

predominate ผลปััสสาวะปกติ,ิ ผล hemoculture ไม่่พบ

การติิดเชื้้�อ, ผล chest X-ray ปอด (ดัังรููปที่่� 4 และ5) 

รููปที่่� 3 	 แสดงกราฟไข้้ผู้้�ป่่วย

รููปที่่� 4, 5	แสดง right pleural effusion 
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จากผล chest X-ray พบมีี right pleural effusion 

คิิดถึึง complication จาก liver abscess จึึงได้้ปรัับ 

ยาปฏิชิีีวนะเป็็น piperacillin-tazobactam และส่ง่ CT chest  

with contrast เพิ่่�มเติิม 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. (ดัังรููปที่่� 6 และ 7)

 

รููปที่่� 6, 7 	แสดง right pleural effusion

ปรึกึษาศััลยกรรม ได้้ทำำ�การใส่่ intercostal drainage 

ได้้ pleural fluid สีี orange-cloudy ปริิมาณ 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 คิิดสััดส่่วนของ pleural protein/serum 

protein 0.7, pleural LDH/serum LDH 10.24 ลัักษณะ

เข้้าได้้กัับ exudative pleural effusion (Light’s criteria), 

pleural gram stain, culture ไม่่พบการติิดเชื้้�อ, wet smear 

for parasite ไม่่พบการติิดเชื้้�อ หลัังจากทำำ�การ drainage 

ไข้้ลดลงดีี มีีการตรวจติิดตาม 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)

วิิจารณ์์
ในผู้้�ป่วยรายนี้้� สุุขภาพร่่างกายแข็็งแรงดีี ปฏิิเสธ

โรคประจำำ�ตััวมาก่่อน มาด้้วยปวดชายโครงข้้างขวา 

และมีีไข้้แบบ subacute fever ประวััติิเพิ่่�มเติิม ชอบ

ทานอาหารสุุก ๆ ดิิบ ๆ และเล่่นน้ำำ��คลอง วิินิิจฉััยเป็็น 

liver abscess ได้้รัับยาปฏิิชีีวนะท่ี่�ครอบคลุุมเชื้้�อ gram 

negative และ anaerobic bacteria ร่ว่มกัับทำำ� percutaneous 

drainage หนองที่่�ตัับแล้้ว ต่่อมาพบมีีไข้้ขึ้้�นใหม่่ ตรวจ 

พบ complication คืือ pleural effusion โดยจาก 

การศึึกษา McDonald MI และคณะ พบว่่า chest imaging  

จะมีีกระบัังลมขวายกสููงขึ้้�นและพบฝ้้าขาวบริิเวณฐาน

ปอดขวา หรืือพบน้ำำ��ในเยื่่�อหุ้้�มปอดได้ ้(ร้้อยละ 25-35)(18)  

ในผู้้�ป่วยรายนี้้�  ตรวจ CT whole abdomen  พบ  

rim-enhancing hypodense lesion with double target sign 

ซึ่่�งเป็็นลัักษณะจำำ�เพาะของ liver abscess แต่่ไม่่สามารถ

แยกชนิิดว่่าเป็็น PLA และALA จากภาพ imaging (19) 

และการตรวจทางห้้องปฏิิบััติการเพิ่่�มเติิม ผล serology 

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

gram-negative cocci, pus culture ไม่่พบเชื้้�อ โดยจากการ

ศึึกษาของ Kaplan GG และคณะพบผู้้�ป่่วย liver abscess 

มีีผลเพาะเชื้้�อขึ้้�นได้้เพีียงร้้อยละ 50 และในบางรายอาจ

ไม่พ่บเชื้้�อเลยก็็เป็น็ได้้ เน่ื่�องจากได้้รัับยาปฏิชิีีวนะมาก่่อน 

ซึ่่�งในผู้้�ป่วยรายนี้้�ได้ร้ัับยาปฏิชิีีวนะ (norfloxacin) มาก่อ่น

เช่่นกััน การตรวจ stool exam for parasite, pus exam for 

parasite ไม่่พบการติิดเชื้้�อ (ความไวร้้อยละ 60)(3) จากการ
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ศึึกษาพบว่่าการตรวจ microscopy for trophozoites ก็็พบ

ได้้เพีียงร้้อยละ 20 เท่่านั้้�น (14) การตรวจแยกเชื้้�อ ALA ที่่�

น่่าเชื่่�อถืือได้้แก่่ การส่่ง serology and antigen detection 

พบมีีความไวและความจำำ�เพาะร้้อยละ 95 (20) แต่่ในพื้้�นที่่� 

ที่่�เป็็น endemic area ประชากรมากกว่่าร้้อยละ 35 พบ  

anti-amebic antibodies positive จากการที่่�เคยติิดเชื้้�อมา

ก่่อนแล้้ว(21) เพราะฉะนั้้�น การตรวจ serology ผลเป็็น

ลบสามารตััดโรคออกได้้ แต่่ถ้้าเป็็นบวก จะไม่่สามารถ

แยกระหว่่างกำำ�ลัังติิดเชื้้�อหรืือเคยติิดเชื้้�อมาก่่อนได้้(22) 

การตรวจ DNA PCR จาก liver abscess มีีความไวและ 

ความจำำ�เพาะเกืือบร้้อยละ 100 ถึึงแม้้การตรวจแบบ PCR  

จะมีีประสิิทธิิภาพสููง แต่่การส่่งตรวจยัังไม่่แพร่่หลาย 

มากนัักในประเทศไทย และในผู้้�ป่วยรายนี้้�ถึงึผล serology 

for E. histolytica positive แต่่อยู่่�ใน endemic area อาจ

พบผลบวกได้้ จึึงสรุุปไม่่ได้้แน่่ชััดว่่าเป็็นเชื้้�อก่่อโรค 

ชนิดิใด เพราะฉะนั้้�นในผู้้�ป่ว่ยรายนี้้�จึงึทำำ�การรัักษาควบคู่่�

ทั้้�ง ameobic liver abscess และ pyogenic liver abscess 

โดยการรัักษาต้้องพิิจารณาให้้ยาปฏิิชีีวนะครอบคลุุม

เชื้้�อทั้้�ง streptococci, enteric gram-negative bacilli และ 

anaerobes รวมทั้้�งอาจพิิจารณาครอบคลุุม E. histolytica 

ด้้วย(10) และถึึงแม้้ว่่าจะทราบผลเพาะเชื้้�อแล้้ว ระยะเวลา

ของการให้้ยาแนะนำำ�ให้้ 4-6 สััปดาห์์ โดยผู้้�ป่่วยที่่�ระบาย

หนองได้้ดีี และตอบสนองต่่อการรัักษาดีี พิิจารณาให้้

ยาปฏิิชีีวนะทางหลอดเลืือด 2-4 สััปดาห์์ แต่่ในผู้้�ป่วยที่่�

ระบายหนองได้้ไม่่ดีี แนะนำำ�ให้้ยาปฏิิชีีวนะทางหลอด

เลืือด 4-6 สััปดาห์์ การรัักษาอาจเปลี่�ยนเป็็นยารัับประทาน

ต่่อจนครบได้้ โดยพิิจารณายาให้้เหมาะสมต่อเชื้้�อที่่�พบ  

แต่ถ่้า้หากผล culture ไม่พ่บ สามารถเลืือกใช้ ้amoxycillin-

clavulanate หรืือ fluoroquinolone ร่ว่มกัับ metronidazole 

ได้้ (10) ในผู้้�ป่่วยรายนี้้�  รัักษาโดยการให้้ ceftriaxone 

ประมาณ 1 สััปดาห์์ ต่่อด้้วย piperacillin-tazobactam 

เป็็นเวลาประมาณ 2 สััปดาห์์ และต่่อด้้วยยารัับประทาน 

amoxycillin-clavulanate อีีก 2 สััปดาห์์ (รวมยาปฏิิชีีวนะ

ทั้้�งหมดประมาณ 5 สััปดาห์)์, metronidazole หลอดเลืือด

เป็็นเวลา 2 สััปดาห์์และต่่อด้้วยยารัับประทาน 2 สััปดาห์์

การพิิจารณาทำำ� surgical drainage ในผู้้�ป่่วย PLA 

ขึ้้�นอยู่่�กัับขนาดและจำำ�นวนของฝีีในตัับ ถ้้าเป็็น single, 

unilocular และขนาด ≤5 เซนติิเมตร พิิจารณาการ

ใส่่ percutaneous drainage with catheter หรืือ needle 

aspiration ก็็ได้้ แต่่ถ้้าขนาด ≥5 เซนติิเมตร แนะนำำ� 

percutaneous drainage with catheter มากกว่่า needle 

aspiration โดยใส่่ catheter นานจนกว่่าขนาด liver abscess 

เล็็กลง (โดยทั่่�วไปมัักนานมากกว่่า 7 วััน) จากการศึึกษา

พบว่่า การทำำ� percutaneous drainage with catheter จะ

สามารถลดระยะวัันนอนโรงพยาบาลได้้มากกว่่าการ

ทำำ� needle aspiration(23) แต่่ถ้้าเป็็น ALA การระบาย

หนองไม่่ได้้เป็็นหลัักในการรัักษาที่่�สำำ�คััญ ยกเว้้นว่่าอาจ

มีี complication เช่่น cyst rupture หรืือไม่่ตอบสนอง

ต่่อการให้้ยาปฏิิชีีวนะ แต่่ในผู้้�ป่่วยรายนี้้�ได้้ทำำ�การรัักษา

แบบควบคู่่� เนื่่�องจากฝีีมีีขนาดใหญ่่กว่่า 5 เซนติิเมตร จึึง

พิิจารณาใส่่ percutaneous drainage with catheter โดย 

ใส่่ percutaneous drainage เป็็นเวลาทั้้�งสิ้้�น 16 วััน

หลัังจากผู้้�ป่วยกลัับบ้้านทานยาปฏิิชีีวนะจน

ครบ 14 วััน ได้้นััดติิดตามอาการ พบว่่าผู้้�ป่วยสบายดีี 

ไม่่มีีไข้้ ไม่่ปวดท้้อง ทานอาหารได้้ปกติิ ติิดตามค่า liver 

function อยู่่�ในเกณฑ์์ปกติ ิและผล U/S upper abdomen: 

inhomogeneous hypoechoic lesion size 2.7x2.3 cm. มีี

ขนาดเล็็กลง

สรุุป 
ผู้้�ป่วยเด็็กชายอายุุ 13 ปีี มาด้้วยอาการไข้้ ปวด 

ใต้้ชายโครงขวา วิินััจฉััยเป็็น liver abscess ซึ่่�งเป็็นโรค

ที่่�พบไม่่บ่่อยโดยเฉพาะในเด็็ก หากผู้้�ป่่วยมาด้้วยอาการ

ดัังกล่่าว ควรตรวจเพิ่่�มเติิม เพ่ื่�อการรัักษาและลด ภาวะ

แทรกซ้้อนของโรคที่่�ตามมา การตรวจร่่างกายร่่วมกัับ

การ imaging สามารถช่วยวิินิิจฉััยได้้ แต่่ผลเลืือด และ 

ผลเพาะเชื้้�ออาจไม่่สามารถแยก pyogenic liver abscess 

และ amoebic liver abscess ออกจากกัันได้้อย่่างชััดเจน 

เพราะฉะนั้้�นในผู้้�ป่่วยรายนี้้� จึึงพิิจารณารัักษาแบบควบคู่่� 
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Case report: Liver abscess
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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A case report of GBS meningitis  
in healthy adolescent

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 

รายงานผู้้�ป่วย
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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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171รายงานผู้้�ป่่วยเย่ื่�อหุ้้�มสมองอัักเสบจากเช้ื้�อ Group B Streptococcus 1 รายในวััยรุ่่�นแข็็งแรงดีี

รายงานผู้ป่วยเยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก 
เชื้อ Group B Streptococcus 1 ราย 

ในวัยรุ่นแข็งแรงดี
สุวดี จิระศักดิ์พิศาล

บทคััดย่อ 
		  Streptococcus agalactiae (Group B, β-hemolytic Streptococcus: GBS) เป็็นเชื้้�อแบคทีีเรีียก่่อโรค

ที่่�พบบ่่อยในการติิดเชื้้�อที่่�สััมพัันธ์์กัับการตั้้�งครรภ์์ การคลอด หลัังคลอด และการติิดเชื้้�อในเด็็กทารก 

แรกเกิิด รวมถึงเด็็กอายุุน้อ้ยกว่่า 3 ปี ีเชื้้�อนี้้�ตามธรรมชาติิ (colonization) จะอยู่่�ในลำำ�ไส้้และในระบบทางเดิิน

ปัสัสาวะของผู้้�ใหญ่่ และอวััยวะสืืบพัันธุ์์�สตรีี จำำ�นวนผู้้�ป่วยท่ี่�เกิดิการติิดเชื้้�อรุนุแรงจากเชื้้�อ GBS ในผู้้�ใหญ่่ 

ที่่�ไม่่ตั้้�งครรภ์์มีีแนวโน้้มเพิ่่�มสููงขึ้้�น 2-4 เท่่าในช่่วง 2 ทศวรรษที่่�ผ่่านมาโดยส่่วนใหญ่่ของผู้้�ป่่วยเหล่่านี้้�จะมีี

โรคประจำำ�ตััว เช่่น เบาหวาน มะเร็็ง ภููมิิคุ้้�มกัันบกพร่่อง หรืือใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกััน การติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด 

โดยปราศจากตำำ�แหน่่งการติิดเชื้้�อหลััก (primary blood stream infection) เป็็นรููปแบบที่่�พบบ่่อยที่่�สุุดของ 

การติิดเชื้้�อในผู้้�ใหญ่่ที่่�ไม่่ตั้้�งครรภ์์ ส่่วนการติิดเชื้้�อ GBS เฉพาะที่่� (localized infection) ที่่�พบบ่่อยคืือเป็็นฝี ี

ที่่�ผิิวหนััง (subcutaneous abscess) ส่่วนภาวะเยื่่�อหุ้้�มสมองอัักเสบจากเชื้้�อ GBS (GBS meningitis)  

ในผู้้�ใหญ่่พบน้้อย (ความชุุกอยู่่�ที่่�ประมาณ 0.15 ใน 100,000) โดยปััจจััยเส่ี่�ยงของภาวะนี้้�ที่่�พบได้้คืือ 

การผ่่าตััดกะโหลกศีีรษะ  (craniotomy) การรั่่�วของน้ำำ��ไขสัันหลััง (cerebrospinal fluid leakage) การติิดเชื้้�อ 

ที่่�เนื้้�อเยื่่�อหััวใจ (infective endocarditis) และ การมีีเพศสััมพัันธ์์ เป็็นต้้น 

 		  กรณีีศึึกษานี้้�เป็็นการรายงานเคสผู้้�ป่วยเด็็กวััยรุ่่�นชายไทยอายุุ 14 ปีี แข็็งแรงดีีไม่่มีีโรคประจำำ�ตััว  

ไม่่มีีปััจจััยเส่ี่�ยง มาโรงพยาบาลด้วยไข้้สููง ปวดศีีรษะรุุนแรง ร่่วมกัับตรวจร่่างกายพบคอแข็็งและ 

สายตาสู้้�แสงไม่่ได้้ ผลเพาะเชื้้�อในน้ำำ��ไขสัันหลัังและในเลืือดขึ้้�นเชื้้�อ GBS (CSF latex agglutination  

สำำ�หรัับเชื้้�อ GBS เป็็นลบ) จึึงได้้รัับการวิินิิจฉััยว่่าเป็็นเยื่่�อหุ้้�มสมองอัักเสบจากเชื้้�อ GBS ร่่วมกัับ 

มีีการติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด ผู้้�ป่วยได้้รัับยาปฏิิชีีวนะและการดููแลรัักษาประคัับประคองอย่่างเหมาะสม 

จนหายเป็็นปรกติิ ปราศจากภาวะแทรกซ้้อน

คำำ�สำำ�คััญ: เยื่่�อหุ้้�มสมองอัักเสบจากเชื้้�อแบคทีีเรีีย, การติิดเชื้้�อสเตร็็บโตคอคคััสกรุ๊๊�บบีี

โรงพยาบาลพระนั่่�งเกล้้า จ.นนทบุุรีี








