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วัตถุประสงค : เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุซึ่งดื้อตอยา คลาริโทรมัยซิน เปนปญหาที่พบมากขึ้นในแถบ

เอเชีย ตะวันออกเฉียงใต เนื่องจากอาจจะมีผลตอการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยการใชสูตรยามาตรฐาน
สามชนิด (proton pump inhibitor-amoxycilin-clarithromycin) การศึกษานี้เพื่อประเมินผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร สายพันธุซึ่งดื้อตอยา คลาริโทรมัยซิน ในผูปวยไทย โดยสูตรการรักษา แพนโตพราโซล อะม็อกซิซิลลิน และ 
คลาริโทรมัยซิน ในผูปวย non ulcer dyspepsia ชาวไทย 

 
ระเบียบวิธีวิจัย  มีผูปวยซึ่งมีอาการปวดทองบริเวณลิ้นป และไดรับการวินิจฉัยดวยการสองกลอง ระบบทาง

เดินอาหารสวนบนที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และไดรับการตัดชิ้นเนื้อในกระเพาะอาหารไปตรวจ ไดผลบวกตอ urease 
test สามารถเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และทราบผลความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยา 
clarithromycin รวมทั้งส้ิน 69 ราย การทดสอบความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะ โดยใช Epsilometer test (E-test) โดย
ระดับที่ถือวาดื้อยา clarithromycin คือ > 1.0 ไมโครกรัม ตอ มิลลิลิตร ผลการตรวจ E-test พบวามีผูปวย 16 ราย ติด
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อตอยา clarithromycin  และมีผูปวย 53 ราย ที่ตอบสนองตอยา clarithromycin และผู
ปวยทั้ง 69 ราย ไดรับการรักษาดวยยา pantoprazole 40 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง , amoxicillin 1,000 มิลลิกรัม วันละ 2 
ครั้ง และ clarithromycin (MR) 1,000 มิลลิกรัม วันละ 1 ครั้ง นาน 1 สัปดาห   การประเมินผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร วาสําเร็จหรือไมโดยการใช 14C urease test (PY-test)  ประเมินหลังจากรับประทานยาครบแลวอยางนอย 
1 เดือน 

 
ผลการวิจัย  การดื้อของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรตอ clarithromycin แบบปฐมภูมิ พบได 16 จาก 69 ราย 

(รอยละ 23.2) ผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในกลุมที่ตอบสนองและดื้อตอยา clarithromycin ไดผลสําเร็จ 
48 จาก 53 ราย (รอยละ 90.56) และ 9 จาก16 ราย (รอยละ 56.25) ตามลําดับ ซึ่งมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (p=0.002) 

 
สรุป  เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อตอยา clarithromycin เปนปญหาที่พบมากขึ้นในประเทศไทย ซึ่งผล

จากการดื้อตอยา clarithromycin นี้ จะมีผลลดอัตราการกําจัดเชื้อ ของสูตรยากําจัดเชื้อที่มี clarithromycin เปนองค
ประกอบอยางมีนัยสําคัญ 
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PHADET NOOPHUN : Helicobactor pylori ERADICATION RATE IN CLARITHROMYCIN-
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Background Objective : Clarithromycin resistant Helicobactor pylori (H.pylori) is  a growing 

problem in Southeast Asia because  it can have an  impact on eradication rate using first line triple therapy  
(proton pump inhibitor- Amoxicillin-Clarithromycin ) in  H.pylori  infection. The study was designed to 
determine the effect  of clarithromycin resistance on the efficacy of Pantoprazole-Amoxicillin-Clarithromycin 
for H. pylori eradication in Thai patients with non-ulcer dyspepsia (NUD). 

 
Materials & Methods : A total of 69 patients with NUD who had undergone upper endoscopy for 

dyspeptic symptom and had  H. pylori infection as determined by positive urease test and positive culture 
for H. pylori  were enrolled in this study. Minimal inhibitory concentrations (MICs)  of Clarithromycin were 
identified using Epsilometer test ( E-test). The value of  MICs cutpoint for Clarithromycin resistant  was > 1 
microgram/ml. There were 16 patients who had H. pylori  resistant to Clarithromycin and 53 patients with H. 
pylori  sensitive to Clarithromycin. Both groups of patients received  Pantoprazole 40 mg b.i.d.,Amoxicillin 
1,000 b.i.d. and Clarithromycin(MR) 1,000 mg once daily for 1 week . H. pylori  eradication  was evaluated 
using 14 C  urease test ( PY- test ) one month after triple therapy was discontinued. 

 
Results : Primary H. pylori resistant to Clarithromycin was observed in 16 of 69 patients (23.18 %).  

The eradication rate were 90.56% ( 48 / 53 ) and 56.25% ( 9 /16 ) in patients with Clarithromycin sensitive 
and resistant , respectively . The difference in eradication rate between sensitive and resistant strains was 
statistically significant ( P= 0.002). 

 
Conclusions : Clarithromycin resistant H. pylori  is increasing in Thailand.  This may have 

significant  impact on the outcome of H. pylori eradication using  regimen containing Clarithromycin. 
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คํายอ 
 

 H.pylori  Helicobacter pylori 
 PUD   Peptic ulcer disease 
 GU   Gastric ulcer 
 DU   Duodenal ulcer 
 MALT   Mucosa associated lymphoid tissue 
 µg/ml   Microgram / milliliter 
 MICs   Minimum inhibitor concentrations 
 NSAIDs  Nonsteriodal anti-inflammatory drugs 
 PPIs   Proton pump inhibitors 
 UBT   Urea breath test  
 NUD   Non ulcer dyspepsia 
 b.i.d.   Twice daily 
 mg   milligram 
 



บทที่  1 
 

บทนํา 
 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

 
ในป  1983 Warren และ  Marshall เปนผูวิจัยกลุมแรกซึ่งคนพบความสําคัญของเชื้อ

แบคทีเรียในเยื่อบุกระเพาะอาหารและสามารถเพาะเชื้อแบคทีเรียดังกลาวจากเยื่อบุกระเพาะอาหาร
ได  โดยตั้ งชื่ อวา  Campylobacter pyloridis (1, 2) และตอมาในป  ค .ศ . 1989 ก็ เปลี่ ยนชื่อ เปน 
Helicobacter pylori  (H pylori ) 

ในปจจุบันเปนที่ยอมรับกันวาเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  มีบทบาทสําคัญในการเปนสาเหตุ
ของ gastritis, gastric ulcer, duodenal ulcer และ non – cardia gastric cancer (3) สําหรับขอมูล
ของประเทศไทย ในป 2542 มีรายงานผูปวย dyspepsia ในโรงพยาบาลตางจังหวัดที่ไมใชโรงเรียน
แพทย 9 แหง รวม 1,172 ราย  พบวาในผูปวย DU, GU, และ Non-ulcer dyspepsia (NUD) มีการ
ติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  รวมดวยถึงรอยละ 86, 63 และ 50  ตามลําดับ(4)   และจากการ
ศึกษา seroprevalence ในประชากรทั่วไปจํานวน 161 คน พบวามีความชุกของ เฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร  ถึงรอยละ  58.1 (5)    การรักษาการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  จะทําใหอัตราการกลับ
เปนใหมของแผล peptic ulcers ลดลงอยางมาก(6)   และลดอัตราการเกิดภาวะแทรกซอน เชน ลด
อัตราเสี่ยงการมีเลือดออกซ้ํา 
 การกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ควรทําทุกรายในผูปวย peptic ulcer disease ที่มี
การติดเชื้อโดยสูตรยาที่มีประสิทธิภาพในการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ที่ดีที่สุดตองเปน 
สูตรยา 3ตัว (triple therapy) ในการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ไดแก proton pump 
inhibitor (ข น า ด ม า ต ร ฐ า น ) ห รื อ  ranitidine bismuth citrate (400 มิ ล ลิ ก รั ม ) ร ว ม กั บ 
clarithromycin (500มิลลิกรัม) รวมกับ amoxycillin ( 1,000มิลลิกรัม ) หรือ metronidazole(500 
มิลลิกรัม) ยาแตละตัวใช วันละ 2 คร้ัง นาน 1 สัปดาห(7) 

 clarithromycin เปนยาปฏิชีวนะกลุม macrolides ที่ดีแตมีราคาคอนขางแพงซึ่งใชกันแพร
หลายในประเทศไทย เชน ในการรักษา community acquired pneumonia, upper respiratory 
tract infection  ทําใหมี อุบัติการณ ของการดื้อยา  ( drug resistance) สูงขึ้น  เชนเดียวกับยา
ปฏิชีวนะอื่น ๆ ซึ่ง clarithromycin resistant H. pylori ก็มีรายงาน พบมากขึ้น แตกตางกันในแตละ
ประเทศทั่วโลก เชน เม็กซิโกพบรอยละ  24(8)    ฝร่ังเศสพบรอยละ  19(9)   สหรัฐอเมริกาพบ รอยละ 
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10-12(10)      ในทวีเอเชีย  เชน จีน(กรุงปกกิ่ง) พบ รอยละ 13.5(11)    ญี่ปุนพบ รอยละ  12.9(12)   เกาหลี 
พบรอยละ  5.9% (13) ฮองกง พบรอยละ  10.8% (14)  ซึ่งขอมูลของประเทศไทยพบรอยละ  19(104) 
 ในปจจุบันยังไมมีขอสรุปแนชัดถึงผลการศึกษาการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโล ที่ดื้อตอยา 
clarithromycin ในหลอดทดลองโดยใช สูตรยาที่มี clarithromycin รวมอยูดวย  
 จึงเปนที่มาของการศึกษาในครั้งนี้เพื่อดูประสิทธิภาพ การกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
สายพั นธุ ที่ ดื้ อต อยา  clarithromycin ในหลอดทดลอง  และสายพั นธุ ที่ ตอบสนองต อยา 
clarithromycin โดยใชสูตรยา pantoprazole – amoxicillin – clarithromycin ในผูปวยไทย  
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

 
เพื่อเปรียบเทียบผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ซึ่งดื้อตอยา clarithromycin ใน

หลอดทดลองเทียบกับเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ซึ่งตอบสนองตอยา clarithromycin ในหลอดทดลอง 
โดยใชสูตรยา ซึ่งประกอบดวย pantoprazole-amoxicillin-clarithromycin 
 
ขอตกลงเบื้องตน 

1. dyspepsia ตามคํานิยามของสมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย 
หมายถึง อาการเจ็บปวดหรือไมสบายบริเวณชองทองสวนบน เปนเวลาอยางนอย 4 สัปดาห (7) 

2. การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร หมายถึง การติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบ รูปรางเปน
เกลียว ชื่อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งตรวจยืนยันการพบเชื้อโดยการตรวจ urease test และ วิธี
เพาะเชื้อ (culture) 

3. เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อยา clarithromycin หมายถึง เชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร สายพันธุที่ทดสอบดวย epsilometer test ตอยา clarithromycin แลวไดผลคา 
minimum inhibition concentration (MICs) > 1.0 microgram/millilitre. 

4. การประเมินผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทําโดยตรวจวัด  14C urea 
breath Test (PY-test®) โดยวัดคา DPM (disintegrations per minute) < 50 แปลผลวา กําจัดเชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรไดสําเร็จ 

5. non-ulcer dyspepsia (NUD) คือผูปวยที่มีอาการปวดทองบริเวณดานบนและตรวจไม
พบแผลในกระเพาะอาหาร  
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ขอจํากัดของการวิจัย 
 

เทคนิคการเพาะเชื้อ  (culture) มีความยุงยาก เนื่องจากตองอาศัยวิธีเก็บและสงตรวจ 
specimen ใหถูกตอง biopsy forceps จะตองสะอาดไมปนเปอนดวย formalin หรือเชื้ออ่ืน ๆ และผู
ปวยจําเปนตองหยุดยา ซึ่งยับยั้งการเจริญของเชื้อ  อยางนอย 28 วัน เชน ยาปฏิชีวนะ, bismuth 
proton-pump Inhibitors และ sucralfate 
 เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนเชื้อที่เพาะไดคอนขางยาก ตองทําซ้ําหลาย ๆ คร้ัง จึงจะได
เชื้อตามที่ตองการในการตรวจ sensitivity test ซึ่งการเพาะเชื้อรวมกับการตรวจ sensitivity test โดย
วิธี epsilometer test นั้นมีราคาแพง การทําซ้ําหลาย ๆ คร้ัง จะทําใหส้ินเปลืองงบประมาณ 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

 
1. ทราบขอมูลรายละเอียดทั่วไป ของผูปวยที่ปญหา non-ulcer dyspepsia ที่สัมพันธกับ

เชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
2. ทราบผลของยา pantoprazole (controloc® )รวมกับ amoxicillin และ clarithromycin 

MR เปนเวลา 1 สัปดาห ตอการกําจัดเชื้อใหผูปวยที่มีปญหา non-ulcer dyspepsia ที่ตรวจพบวามี
การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  เปรียบเทียบสายพันธุที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin 
ในหลอดทดลอง 

3.  ทราบการเปลี่ยนแปลงของอาการแสดงใหผูปวยที่มีปญหา non-ulcer dyspepsia ที่ได
รับยากําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 

4. ทราบถึงความปลอดภัย, ผลขางเคียงที่เกิดจากการใชยา pantoprazole (controloc®) 
amoxicillin รวมกับ clarithromycin MR 
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บทที่  2 
 

ทนทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
แนวคิดและทฤษฎี 

 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนแบคทีเรีย ซึ่งอาศัยอยูในเยื่อบุกระเพาะอาหารของมนุษย ซึ่ง

พบไดถึงรอยละ 50 ของประชากรทั่วโลก (15) เชื้อ  ยังสามารถพบไดบริเวณ gastric metaplasia ใน 
duodenum, rectum และ Meckel’s diverticulum ไดอีกดวย (16)  เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ยังพบใน
แมว, primates ชนิดอ่ืน  ที่ไมใชมนุษย ซึ่งการพบในสัตวนั้นพบไดไมบอยนัก อาจเกิดเนื่องจากสัตว
ไดสัมผัสกับมนุษย (17) 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ทําใหเกิดอาการทางคลินิกในระบบทางเดินอาหารไดมากมาย ซึ่ง
ขึ้นอยูกับปจจัยทางตัวเชื้อและปจจัยดานมนุษย โดยมีบทบาททําใหเกิด gastritis ซึ่งสัมพันธกับ 
duodenal ulcers แ ล ะ  gastric ulcers, mucosal atrophy, gastric carcinoma ห รื อ  gastric 
lymphoma (18) เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  มีความสัมพันธอยางมากในการเกิด duodenal ulcers 
และ gastric ulcers โดยพบวาอัตราการเกิด peptic ulcer ในผูปวยซึ่งติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร  จะมี ความเสี่ยงตอการเกิด peptic ulcer ในชวงขีวิต จากรอยละ 3 จากขอมูลในสหรัฐอเมริกา 
จนถึงรอยละ  25 ซึ่งเปนขอมูลของญี่ปุน (19) นอกจากนี้ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ยังเพิ่มความเสี่ยง
ตอการเกิด gastric cancer โดย เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  จัดเปน type  I (definite) Carcinogen 
ตั้งแตป ค.ศ. 1994 (20) 

การวินิจฉัย การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  แบงเปน invasive และ noninvasive ซึ่งวิธี 
invasive จะตองใชการสองกลองทางเดินอาหารสวนบนรวมกับการตัดชิ้นเนื้อจากเยื่อบุกระเพาะ
อาหาร โดยนิยมตัดชิ้นเนื้อบริเวณ antrum หางจากรูเปด pylorus 1-2 ซม. ซึ่งมีความไวรอยละ  90-
93.3 (18) จากนั้นสงชิ้นเนื้อไปตรวจ urease test ซึ่งเปนวิธีตรวจที่มีราคาถูก และรวดเร็วในการตรวจ
หา urease activity ซึ่งมีความไวรอยละ  79-100  และความจําเพาะถึงรอยละ  92-100 (22) และ 
อาจพบผลลบปลอมไดในกรณี ผูปวยมีเลือดออกในกระเพาะอาหารในระยะเวลาไมนาน หรือในผู
ปวยที่ได รับยาปฏิชีวนะ หรือยากลุม antisecretory นอกจากนี้ยังมีวิธีการตรวจทางพยาธิวิทยา 
(histology) โดยดูจากเสมียรและชิ้นเนื้อโดยดูสดจาก phase contrast microscope หรือยอม  แก
รม hematoxylin and eosin (H&E) จะพบเชื้อแกรมลบรูปเกลียว ถาไมพบใหตรวจดวย special 
stain คือ modified giemsa, genta และ Warthin-Starry silver และยังมีวิธีเพาะเชื้อ (culture) ซึ่ง
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ถือเปน gold standard แตมีความยุงยากในการเตรียมอุปกรณและไมไดแนะนําใหใชกันทั่วไป ยก
เวนในกรณีสงสัยมีการดื้อตอยาที่ใชรักษา หรือลมเหลวจากการรักษาโดยสูตรยามาตรฐานเพราะจะ
สามารถตรวจความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะไดดวย  

สวนวิธี noninvasive ไดแก การตรวจ urease activity ซึ่งผลิตเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ซึ่ง
สามารถบอก active infection ไดโดยมีความไวและความจําเพาะมากกวารอยละ  90  ซึ่งการตรวจ
นี้ อาจใชในการวินิจฉัยตั้งแตกอนการรักษา และใชติดตามผลการรักษาวาสามารถกําจัดเชื้อ เฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร  ไดหรือไม สวนวิธี serologic testing นิยมใชกันเนื่องจากมีราคาถูกและใชตรวจ
วินิจฉัย เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  กอนการรักษาแตไมสามารถใชติดตามการรักษาได และวิธี stool 
antigen test ซึ่งมีความไวรอยละ  89-98 และความจําเพาะ มากกวา รอยละ 90 (22) วิธีนี้เหมาะสม
ในการติดตามผลการรักษา 

ขอบงชี้ในการรักษาการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ตาม MASSTRICHT  2-2000 (23) 
consensus (ตารางที่ 1) ซึ่งจัดเปน strong recommendations ไดแก โรคแผลเปปติก (รวมทั้งภาวะ
แทรกซอนของโรคแผลเปปติก) MALToma ,atrophic gastritis  ผูปวยที่ไดรับการผาตัดกระเพาะ
อาหารจากการวินิจฉัยมะเร็งกระเพาะอาหาร  ผูปวยซึ่งเปนญาติระดับ first degree ของผูปวย 
มะเร็งกระเพาะอาหาร  สวนขอบงชี้ซึ่งเปน advisable ไดแก funtional dyspepsia, 
gastroesophageal reflux disease, กอนการใชยา NSAIDs นอกจากนี้ยังมี Asia Pacific 
consensus ซึ่งแตกตางกันออกไปอีก และพบวามีหลาย consensus แตกตางกันออกไปตามแตละ
พื้นที่ของโลก 

การกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นิยมเริ่มดวยการใช proton-pump-inhibitor-based 
triple therapy ซึ่งประกอบดวย omeprazole 20 มิลลิกรัม วันละ 2 คร้ัง และ clarithromycin 500 
มิลลิกรัมวันละ 2 คร้ัง (24) หรือให protein-pump inhibitor ตัวอื่นแทน omeprazole เชน 
lansoprazole 30 มิลลิกรัม วันละ 2 คร้ัง หรือ pantoprazole 40 มิลลิกรัม วันละ 2 คร้ัง ซึ่งไดผลใน
การรักษาตั้งแตรอยละ  78.9 ถึง 82.8 (25) สวนระยะเวลาในการรักษาตางกันคือในยุโรปและไทยใช
เวลารักษา 7 วัน สวนในสหรัฐอเมริกาใชเวลานาน 14 วัน ปญหาในการรักษาเกิดจากการรับ
ประทานยาไมครบ  อาจเปนจากผลขางเคียงของยา  การติดเชื้อซํ้า และการดื้อยา ซึ่งปจจุบันพบวามี
อัตราการดื้อยา clarithromycin และ metronidazole สูงขึ้นกวาเดิมโดยความชุกของการดื้อยาแตก
ตางกันในแตละพื้นที่ สวนผลของการดื้อยาตออัตราการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ก็กําลัง
อยูในชวงการศึกษา เชน metronidazle resistant strain ก็มีหลายการศึกษาที่สนับสนุน(26,27) และคัด
คาน(28,29) วาผลการรักษา H.pylori ดวยสูตรยาที่มี metronidazole ลดลงในกลุมที่ดื้อตอ 
metronidazole สวน clarithromycin resistant strain ก็เชนกัน พบวาขอมูลยังมีไมมากนักวาการ
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รักษา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ดวยสูตรยาที่มี clarithromycin ลดลงในกลุมที่ดื้อตอ 
clarithromycin เมื่อเทียบกับกลุมที่ไวตอ clarithromycin มีบางรายงานที่สนับสนุน สมมติฐานนี้ 30 

บางรายงานยังสรุปไมได 31  ซึ่งตองการขอมูลเพิ่มเติมเพื่อประโยชนในการจํากัดเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร  ไดอยางมีประสิทธิภาพตอไป 

 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 

 ป ค.ศ. 1983 Warren และ Marshall ไดรายงานการคนพบเชื้อแบคทีเรียจากชิ้นเนื้อเยื่อบุ
ผิวกระเพาะอาหารในผูปวย ซึ่งเปน Chronic active gastrics(1) โดยในครั้งแรกไดเรียกวา 
Campylobacter (รูปรางเปน curve rod) pyloridis ตอมาไดเปลี่ยนชื่อเปน Helicobacter pylori 
หลังจากไดพบวา ลักษณะทางพันธุกรรมและ biochemical ของเชื้อนี้ ไมตรงกับ Campylobacter 
genus หลังจากนั้นก็มีงานคนควาวิจัยเกี่ยวกับ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตามมาอีกมากมาย เปนที่
ยอมรับกันวา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนหนึ่งในเชื้อแบคทีเรียที่มีการติดเชื้อในมนุษย และทําให
เกิดโรคในมนุษย ไดแก กระเพาะอาหารอักเสบ, แผลเปบติก, มะเร็งกระเพาะอาหาร, gastric B cell 
lymphoma (ดังภาพที่ 1) 
 

ระบาดวิทยา 
 ความชุกของ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในประชากรปกติทั่วไป ขึ้นกับอายุ เศรษฐานะ ซึ่งแตก
ตางกันไปในแตละประเทศ พบวา ความชุกของโรคในประชากรวัยกลางคนในประเทศกําลังพัฒนา 
พบประมาณ รอยละ 80 เทียบกับประเทศที่พัฒนาแลวพบประมาณ รอยละ 20 – 50 (32)  
 โดยพบวาสวนใหญไดรับเชื้อต้ังแตวัยเด็ก ในประเทศกําลังพัฒนาพบวา ในเด็กมักไดรับเชื้อ
ตั้งแตอายุ 10 ป ขณะที่ประเทศที่พัฒนาแลวจะพบวา ความชุกจะเพิ่มข้ึนในประชากรที่อายุมากขึ้น 
ความชุกของเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในสหรัฐอเมริกา ไดลดลง ในประชากรผิวขาวที่เปนชนชั้นกลาง
และชนชั้นสูง ซึ่งอายุนอยกวา 50 ป พบมีความชุกเพียง 10 เปอรเซ็นต แตการติดเชื้อยังพบไดบอย ๆ 
ในชนชั้นลาง และประชากรผูอพยพจากประเทศกําลังพัฒนา (33) 

 นอกจากนี้ ความชุกของโรคยังแตกตางกันในระหวางเชื้อชาติ แมจะอยูในเศรษฐานะใกล
เคียงกัน ซึ่งอาจจะอธิบายไดจากปจจัยทางสิ่งแวดลอมหรือปจจัยทางพันธุกรรม โดยปจจัยทางสิ่ง
แวดลอมพบวา การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มักเริ่มต้ังแตวัยเด็ก จากนั้น การติดเชื้อในวัยผู
ใหญ จะพบประมาณรอยละ 0.3 – 0.5 ตอป 
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 ในประเทศพัฒนาแลว อัตราการหายจากการติดเชื้อในทุกชวงอายุ จะมีมากกวา หรือเทากับ
อัตราการไดรับเชื้อ จึงทําใหความชุกโดยรวมลดลง (34)   
 ปจจัยเสียงสําคัญในการติดเชื้อคือ เศรษฐานะของครอบครัวในวัยเยาว โดยดูจากสมาชิกใน
ครอบครัว ความสะอาด สุขอนามัยของครอบครัว ในสหรัฐอเมริกา พบวา กลุมประชากรผิวดําและ 
hispanics ยังมีเศรษฐานะอยูในระดับคอนขางต่ํา จึงทําใหมีความชุกของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร ของประชากรกลุมนี้คอนขางสูง 
 สวนปจจัยทางพันธุกรรม พบวา ในฝาแฝดที่เปน monozygotic ไมวาจะอยูดวยกันหรือแยก
กันอยู ก็จะมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร รวมกันสูงกวาฝาแฝดที่เปน dizygotic ในกลุมอายุ
ใกลเคียงกัน (35) 

 
การติดตอ 

 วิธีการติดตอของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จากคนสูคนนั้น ยังไมทราบกลไกชัดเจน ยัง
เปนขอโตแยงกันอยู มีหลักฐานวา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบไดในน้ํา ซึ่งตรวจพบโดยวิธี 
Polymerase chain reaction (PCR) และมีหลักฐานทางระบาดวิทยาถึงการติดตอโดยผานทางน้ํา
ในประเทศเปรู และโคลัมเบีย (36) สวนประเทศสหรัฐอเมริกา, แคนาดา, ญี่ปุน, สวีเดน ซึ่งมีการบําบัด
น้ําใหสะอาด จะไมพบวามีเชื้อนี้ในน้ําที่ใชบริโภค แมวาจะมีการพบเชื้อนี้ในบริเวณแหลงน้ําใตดิน 
น้ําบอ (37) 
 สวนวิธีการติดตอจากคนไปสูคนนั้น มีวิธีที่อาจเปนไดคือ 

1. การติดตอโดยการปนเปอนทางอุจจาระและการรับประทาน (fecal-oral) ซึ่งมีหลัก
ฐานสนับสนุนโดยการตรวจพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในอุจจาระ โดยวิธี PCR และเพาะเชื้อ (38) 
การตรวจพบเชื้อในอุจจาระ จะพบมากขึ้น โดยการถายเหลว 

2. คือจากปากสูปาก (oral-oral) ซึ่งมีหลักฐานคือพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรโดย
การเพาะเชื้อและตรวจ PCR ในน้ําลายและคราบฟน (39) แตก็มีหลักฐานคัดคานวา สามีภรรยาที่ไมมี
บุตร จะมีความชุกต่ําที่จะพบการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พรอมกันทั้งคู (40) นอกจากนี้ ทันต
แพทยและผูชวยทันตแพทย ก็ไมพบวาเพิ่มความเสี่ยงในการติดเชื้อ (41) 

3. วิธีจากกระเพาะอาหารไปสูปาก (gastro-oral) หลักฐานคือการติดตอจากคนไขไปสู
อีกคนโดยวิธีผานกลอง endoscopes ซึ่งทําความสะอาดไมเพียงพอ (42) นอกจากนี้ยังมีหลักฐานวา 
แพทยผูทําการสองกลองผูปวย ซึ่งมิไดสวมถุงมือ ก็พบมีความชุกของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร สูงขึ้น 
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 ในประเทศพัฒนาแลว การติดตอของเชื้อระหวางบุคคล มักเปนการสัมผัสโดยตรงผาน
อาเจียน น้ําลาย หรืออุจจาระ สวนประเทศกําลังพัฒนา การติดตอโดยผานทางน้ําที่ใชบริโภค เปน
ปจจัยสําคัญ 
 มนุษยเปนแหลงเก็บเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่สําคัญ แตอยางไรก็ตาม สามารถพบเชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นี้แยกไดจากสัตวอ่ืน ๆ เชน ลิง แมว แตยังไมทราบชัดเจนวาแรกเริ่มสัตว
เหลานี้ไดรับเชื้อมาไดอยางไร อยางนอยการสามารถพบเชื้อในน้ําลายและน้ํายอย จากกระเพาะ
อาหารแมว ก็อาจสงสัยวาจะมีการติดตอมายังมนุษยได (43) มีรายงานการพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร ในน้ํานม และเนื้อเยื่อบุกระเพาะอาหารของแกะ และพบวาในคนเลี้ยงแกะพบมีอัตราการติด
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรสูงกวาพี่นองของคนเหลานี้ (44) 

 
แบคทีเรียวิทยา 

 เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนเชื้อแบคทีเรียรูปรางบิดเปนเกลียว ตัดสีแกรมลบ ชอบอยูใน
สภาวะออกซิเจนนอย (microaerophilic) ขนาดกวาง 0.5 ไมครอน ยาวประมาณ 3-5 ไมครอน ใน
หลอดทดลอง เชื้อนี้เจริญเติบโตไดชา ซึ่งเพาะเชื้อโดยใชสารเพาะเลี้ยงพิเศษ โดยเติบโตไดในตูอบ
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส และในบรรยากาศที่มีออกซิเจนประมาณรอยละ5 คารบอนไดออกไซด
รอยละ 10  โดยใชเวลาเพาะเชื้อประมาณ 3-7 วัน (H-7) หลังจากเพาะเชื้อในหลอดทดลอง เฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร จะใหโคโลนี ซึ่งมีขนาดเล็กเทา ๆ กัน ไมมีสี และเมือศึกษารูปรางของเชื้อ จะพบวามี 
unipolar sheathed flagella 4-7 อัน การที่ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มีรูปรางบิดเปนเกลียว มี 
flagella และมีเอนไซมชวยในการยอยเยื่อบุผิว จะชวยใหเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ผานจากชั้น 
mucus ไปยังเยื่อบุกระเพาะอาหารไดดี เยื่อหุม flagella เปนเยื่อหุมซึ่งประกอบดวยโปรตีน และ 
lipopolysaccharides ซึ่งอาจจะชวยปองกัน flagella จากการทําลายของกรดในกระเพาะอาหาร 
โดย flagella filament ประกอบดวย โปรตีน flagellin 2 ชนิด คือ Fla A และ Fla B ซึ่งทั้งสองชนิดมี
ความจําเปนในการเคลื่อนไหวของเชื้อ 

ในชิ้นเนื้อกระเพาะอาหารที่ตัดออกมาและตรวจพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยการ
ยอมแกรม พบวา แบคทีเรียมีขนาดเล็ก และโคงมากกวาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ไดจากการ
เพาะเลี้ยงในสภาวะที่ไมเหมาะสมในการเจริญเติบโต เชน ในหลอดเพาะเชื้อที่มีอาหารนอยพบวา เฮ
ลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะมีรูปรางเปนโครงรางตัวยู และไมเปนรูปทรงกระบอก กลายเปนรูปรางทรง
กลม (coccoid cells)(46) การปรับรูปรางนี้ ชวยใหเชื้ออยูรอดได มีบางรายงานเชื่อวา coccoid forms 
นี้ อาจจะเปนรูปแบบ degeneration และไมสามารถนําไปเพาะเชื้อไดอีก 
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 คุณสมบัติทางเคมีชีววิทยาของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดแก เชื้อจะทําปฏิกิริยาใหผล
บวกตอ urease, catalase และ oxidase  โดยเฉพาะปฏิกิริยาตอ urease ของเชื้อนี้มีความสําคัญ
และมีปริมาณมาก ทําใหเราสามารถตรวจวินิจฉัย โดยตรวจพบเอนไซมในเยื่อบุกระเพาะอาหาร และ 
breath test ตรวจโดยใช carbon isotopes จับกับ ยูเรีย  นอกจากนี้ Urease ยังมีบทบาทสําคัญใน
การ colonization  และความอยูรอดของเชื้อแบคทีเรีย ในกระเพาะอาหาร (47) urease จะยอย urea 
ใหกลายเปน ammonia ซึ่งจะชวยในการ buffer และปกปองแบคทีเรียจากกรด urease มีบทบาทใน
การทําใหเกิด tissue damage และเปลี่ยนแปลงระบบภูมิคุมกัน 
 เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มี virulence factors ตาง ๆ ดังนี้ ประมาณรอยละ  50 ของสาย
พันธุตาง ๆ สามารถสราง vacuolating cytotoxin ซึ่งสามารถถอดรหัสจากยีน vac A (48) มีอยาง
นอย 5 alleles ที่ตางกันของ Vac A ซึ่งมักจะทําใหเกิดโรคของกระเพาะอาหารอยาง 
รุนแรง(49) นอกจากนี้เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ยังมีสายพันธุที่ทําใหเกิดโรค ซึ่งมีสวนของแบคทีเรียที่
เรียกวา Pathegenicity island (PAI) โดยมียีน cag A เปนตัวกําหนด โดย cag-PAI ประกอบดวย
ยีน 31 ตัว ซึ่งถอดรหัสและขนยาย macromolecules ออกนอกเซลล และระหวางเซลล 
 นอกจากนี้ยังมีโปรตีน adhesions และโปรตีน เมมเบรนสวนนอก ซึ่งทําใหเกิดความรุนแรง 
และมี antigenic variation 
 
ผลของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 การติดเชื้อเฉียบพลัน (Acute infection) 
 มีการศึกษาถึงผลของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบบเฉียบพลัน โดยมีอาสาสมัคร 
2 รายรับประทานเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร หลังจากไดสองกลอง และตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหาร
ไปตรวจยืนยันแลววา ไมมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มากอน (50-52) โดยทั้ง 2 ราย เกิดเปน 
neutrophilic gastritis โดย 1 รายนั้น วัดความเปนกรดดางไดมากกวา 7.0 จากวันที่ 8 ถึงวันที่ 39 
หลังจากรับประทาน สวนอีก 1 รายเกิดอาการคลื่นไสและจุกเสียดบริเวณลิ้นป ผลของการติดเชื้อที่
พบเร็วที่สุด คือ การพบมีเพิ่มการหลั่งกรด (basal acid secretion) หลังจากนั้นตามดวยมีการลด
การหลั่งกรด 

Harfor และคณะ(53)  ไดศึกษาคนควาผลการตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหาร พบเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร 7 รายจาก 12 ราย และมีการตรวจซีรัม เพื่อดู lgG และ lgM antibodies ตอเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร ในชวงกอนเกิด, ขณะเกิด และหลังเกิดภาวะ hypochlorhydria โดยขอมูลจากการ
ศึกษานี้ ซึ่งเปนการศึกษายอนหลัง พบวา กระเพาะอาหารอักเสบเฉียบพลันที่มี hypochlorhydria มี
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ความสัมพันธกับการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบบเฉียบพลัน แตหลังจากตัวเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร และผูติดเชื้อมีการปรับสมดุลแลว การอักเสบก็จะลดลง และการหลั่งกรดจะกลับมาสู
ภาวะปกติ 
  

การติดเชื้อแบบเรื้อรัง (Chronic infection) 
 ยังไมทราบกันวา การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบบเฉียบพลันนั้น จะหายไดเองเมื่อ
ใด แตการศึกษาในเด็กก็พบวา มีโอกาสพบการหายจากการติดเชื้อไดบอย แตการติดเชื้อในผูใหญ
มักจะเปนตลอดชีวิต (53) และผลของการติดเชื้อเร้ือรังก็จะสงผลใหไมมีอาการใด ๆ เลยก็ได หรือเกิด
โรคตาง ๆ ตามมา เชน โรคแผลเปบติก โรค atrophic gastritis แบบเรื้อรัง มะเร็งกระเพาะอาหาร
ชนิด adenocarciroma และ lymphoma  
  
โรคจากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 กระเพาะอาหารอักเสบแบบเฉียบพลัน (Acute Gastritis) 
 ความสามารถของเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในการเกิด Acute gastritis ทําใหเกิดอาการปวด
จุกเสียดบริเวณลิ้นป, คลื่นไส และอาเจียนโดยไมมีไข, และจากผลการตรวจสองกลองในกระเพาะ
อาหาร พบไดหลายลักษณะ ตั้งแตมีการอักเสบเล็กนอย จนถึงมีการอักเสบมากจนดูคลายมะเร็ง
กระเพาะอาหาร หรือgastric lymphoma สวนผลการตรวจชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร จะพบมีเม็ด
เลือดขาวนิวโตรฟลมาแทรกอยู มีผนังกระเพาะอาหารบวม และแดง กระเพาะอาหารอักเสบเฉียบ
พลัน ถาไมไดรับการรักษาอยางเหมาะสม จะกลายเปนแบบเรื้อรัง 
 
 กระเพาะอาหารอักเสบแบบเรื้อรัง (Chronic gastritis)  
 การวินิจฉัยที่แนนอนสําหรับการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร คือการตรวจพบแบคทีเรีย
รูปรางเปนแทงเกลียวจากชิ้นเนื้อ โดยเฉพาะในลําไสเล็กดูโอดีนัม อาจจะพบ coccoid ซึ่งเปนรูป
แบบที่เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ใชในการปรับตัวใหอยูรอดในสภาวะสิ่งแวดลอมไมเหมาะสม เชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะเริ่มตนบริเวณ mucus และจับกับ epithelial cells บริเวณผิว mucosa 
และ gastric pit เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะพบไดทั้งในกระเพาะอาหารสวน antrum และ body 
ในการอักเสบแบบเรื้อรัง จะพบ lymphocyte, plasma cell, eosinophils และ macrophage มารวม
ตัวกัน 
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 หลังจากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นานมากขึ้น chronic superficial gastritis จะ
กลายเปน atrophic  gastritis  ซึ่งมี 3 รูปแบบ ไดแก (1) atrophic gastritis ที่เปนมาก บริเวณ body 
พบรอยละ 31 (2) atrophic gastritis ที่เปนมากบริเวณ antrum พบรอยละ 45 (3) atrophic 
gastritis ที่เปนมากบริเวณทั้ง antrum และ body พบรอยละ24 (54) 

 กลไกการเกิดการทําลายตอผิวกระเพาะอาหาร จาก superficial gastritis จนกลายเปน 
atrophic gastritis นั้น ยังไมทราบชัดเจน และอาจมีหลายปจจัย ปจจัยหลัก อาจเปนจากสภาวะแวด
ลอม เนื่องจากอัตราสวนของประชากรที่มีการติดเชื้อแตกตางกันไปในแตละภูมิประเทศ ทําใหมี
ความแตกตางกันในลักษณะของตําแหนงของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  

atrophic  gastritis ชนิดที่เปนมากบริเวณ body ของกระเพาะอาหาร มักจะสัมพันธกับ 
pernicious anemia ผูปวยเหลานี้ การสูญเสียหนาที่ในการหลั่งกรด หลั่งเปบซิโนเจน และ Intrinsic 
factor ดังนั้น pernicious anemia จึงเปนตัวบอกถึงภาวะ diffuse corporal atrophic gastritisในรูป
แบบซึ่งรุนแรงและระยะสุดทายของโรค(55)เชื่อกันมานานวาพยาธิกําเนิดของ chronic atrophic 
gastritis สัมพันธกับ pernicious anemia ผานทาง autoimmune เนื่องจากมีการพบ antibodies 
ตอตําแหนงของการหลั่งกรดและโรคนี้สัมพันธกับ autoimmune disease อ่ืน  ตอมาพบวา 
pernicious anemia อาจเกิดไดเปนผลมาจากติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบบเรื้อรัง โดยพบวา
มักเปนการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรแบบที่ทําใหเกิด multifocal atrophic gastritis ซึ่งแตกตาง
จาก autoimmune pernicious anemia ซึ่งมักจะมี antral mucosa ปกติ 
 
 โรคแผลเปปติก 
 ผูปวยที่มีการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะมีการอักเสบของเยื่อบุกระเพาะอาหาร 
(gastritis) และหากไมไดรับการรักษาก็จะเกิดเปน gastric atrophy และ intestinal metaplasia แต
หากไดรับการรักษา เพื่อกําจัด เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ก็จะทําใหภาวะนี้หายไปได การติดเชื้อ เฮลิ
โคแบคเตอร ไพโลไร มีความสัมพันธกับการเกิดแผลเปปติก ในสหรัฐอเมริกา พบวาผูปวย duodenal 
ulcers  จะมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ประมาณรอยละ 80  

การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  แลวทําใหเกิด ulcers นั้นยังไมเปนที่เขาใจชัดเจนนัก 
และอาจเกิดจากหลายปจจัย พบวาผูปวยที่ติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นอยกวารอยละ 20  ที่
เกิดแผลเปปติก (56) เปนเหตุผลวา ยังมีอีกหลายปจจัยที่สงเสริมการเกิดแผลเปปติก รวมทั้ง 
susceptibility ของ host และความรุนแรง ของสายพันธุเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  อยางไรก็ดีพบ
วาเมื่อเรากําจัด เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  โดยใชยาปฏิชีวนะ พบวา สามารถลดอุบัติการการเกิดแผล
เปปติกเปนซ้ําไดนอยกวา รอยละ 10  ใน 1 ป (57)  
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 ปจจุบันมีการศึกษาถึง virulence factors ของเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  กับการเกิดโรค
แผลเปปติก พบวา cag A gene ซึ่ง encode Cag A protein ในผูปวยที่มีการติดเชื้อ เฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร  ซึ่งมี  Cag A(+) จะมีการอักเสบของผิวเยื่อบุกระเพาะอาหารมากกวาปกติ และมีการ
หลั่ง interleukin 8 (IL-8) มาก และมีแนวโนมจะเกิดแผลเปปติก มากกวาผูที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร  ที่มี Cag A(-) (58)   การทํางานของ Cag A protein จะทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของ  
cytoskeleton ใน gastric epithelial cells (59) 
 Higashi และคณะ (60) ไดพบวาการที่ gastric epithelial cells ติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร  ที่มี Cag A protein จะทําใหเกิด cell elongation และ spreading นอกจากนี้   virulence factor 
อ่ืนที่พบคือ Vac A gene ซึ่ง encode vacuolating cytotoxin พบวา allelic variant ของ Vac A 
gene ใน middle region  (m1 และ  m2) และ cleaved signal sequence (S1a , S1b และS2) 
อาจจะทําหนาที่เกี่ยวกับ cytotoxicity activity ของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  โดยการติด
เชื้อที่มี S1a/m1 จะพบวามีการอักเสบของเยื่อบุกระเพาะอาหารที่รุนแรงและเกิด duodenal ulcers 
ไดมาก(61) 

ปจจัยที่มีผลตอ attachment ของ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  กับ gastric epithelial cell คือ 
blood group antigen-binding adhesin (Bab A) ซึ่งจับกับ human Lewis (b) surface epitopes 
โดยการศึกษาจากเยอรมันพบวาการที่มี Bab A2 genotype จะสัมพันธกับการเกิด duodenal ulcer 
และ adenocarcinoma (62) แตกลับไมพบความสัมพันธดังกลาวในประชากรญี่ปุน (63)  

ผลการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในผูปวยบางรายกระตุนใหเกิด acid 
hypersecretion และเกิด duodenal ulcer ขณะที่ผูปวยบางรายเกิด gastric atrophy , intestinal 
metaplasia และ cancer ซึ่งมีผูพยายามเสนอทฤษฏีวา ผลของการติดเชื้อนั้นขึ้นอยูกับความรุนแรง
และตําแหนงของ gastritis (64) ตามทฤษฏีนี้ การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ที่บริเวณ antrum 
เปนสวนใหญ จะทําใหบริเวณที่หลั่งกรดยังทํางานไดจึงมีกรดหลั่งมากทําใหเกิด duodenal ulcers 
ขณะที่การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  บริเวณ body ซึ่งมี oxytic mucosa ทําใหเกิด gastric 
atrophy และ ลดการหลั่งกรด ทําใหเกิด gastric ulcer และ cancer 
 

โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร  
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนสาเหตุของ chronic active gastritis และ atrophic gastritis 

ซึ่งเปนพยาธิ สภาพเบื้องตนของการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหาร ดังนั้นในป ค.ศ. 1994 NIH-
consensus conference ไดจัดให เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนสาเหตุของแผลเปบติก และตอมา 
The International Agency for Research on Cancer (IARC) ไดประกาศให เฮลิโคแบคเตอร ไพโล
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ไร เปน group I human carcinogen สําหรับการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารชนิด adenocarcinoma 
นอกจากนี้ก็ยังมีหลักฐานสนับสนุนวา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดมะเร็ง
กระเพาะอาหาร lymphoma ดวย 
 IARC ไดประเมินพบวา มะเร็งกระเพาะอาหารที่เกิดในประเทศพัฒนาแลวประมาณรอยละ 
36  สวนในประเทศกําลังพัฒนาประมาณ รอยละ 47 มีความสัมพันธกับการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร ซึ่งประมาณเปนจํานวนผูปวยมะเร็งกระเพาะอาหารทั่วโลก ประมาณ 350,000 ราย 
 มีหลายทฤษฎีที่พยายามอธิบายบทบาทของ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในการเกิดมะเร็ง เชน 

1) ทฤษฎีการกระตุนนิวโตรฟล (Neutrophil activation) พบวา นิวโตรฟล ซึ่งมี 
CD11a/CD18- และ CD11bCD18- ซึ่งถูกกระตุนโดยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทํา
ปฏิกิริยากับ intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) สงผลใหเกิดการรวมตัวของนิวโตรฟล 
บริเวณตําแหนงที่มีการติดเชื้อ จากนั้นนิวโตรฟลจะหลั่ง reactive oxygen metabolites เชน 
superoxide และ hydroxyl ions ซึ่งจะทําลาย DNA และเกิดการกลายพันธุ (mutation) เกิดเปลี่ยน
แปลงเปนมะเร็ง (66) 

2) ทฤษฎีการเกิดภาวะเปนกรดในกระเพาะอาหารลดลง (hypochlorhydria) พบวา
ภาวะ atrophic gastritis เกิดพัฒนาตอไปเปน gastric metaplasia จะมีการสูญเสียหนาที่หลั่งกรด
ของ parietal cell ทําใหคาความเปนกรดดางในกระเพาะอาหารสูงขึ้น จึงมีแบคทีเรีย ซึ่งจะเปลี่ยน 
Nitrate ใหกลายเปน Nitrite ทําปฏิกิริยากับสวนประกอบอื่น ๆ กลายเปน carcinogen นอกจากนี้ยัง
พบวา ascorbic acid สามารถยับยั้งการเกิดปฏิกิริยา nitrosation นี้ ดังนั้น ในผูปวยที่เปน chronic 
gastritis จะมี ascorbic acid ลดลง ทําใหเกิดปฏิกริิยา nitrosation มากขึ้น จะมี ascorbic acid 
ลดลง ทําใหเกิดปฏิกิริยา nitrosation มากขึ้น จึงเกิด carcinogen เพิ่มข้ึน (67) 

3) เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุตาง ๆ กัน จะสามารถกอใหเกิดมะเร็งกระเพาะ
อาหารไดตางกัน เชน บางสายพันธุสามารถสราง โปรตีน Cytotoxin-associated gene A (Cag A) 
ซึ่งถาติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่มี Cag A จะพบวามีการสราง proinflammatory 
cytokine IL-8 และทําลาย epithelial cell มากขึ้น (68) แตผลของ Cag A กับการเกิด gastric cancer 
นั้น ยังไมแนชัด เนื่องจากมีความขัดแยงกันในแตละรายงาน (69-70) 

4) Apoptosis และ hyperproliferation หลังจากมีการทําลาย DNA อยางรุนแรง 
apoptosis (programmed cell death) จะเปนกลไกปองกันในการปองกันการแบงตัวของ DNA ที่
กลายพันธุ พบวา atrophic gastritis เกิดจากมีการทําลายและสูญเสีย glands อธิบายไดจากการ
เกิด apoptosis และจะพบอัตราการเกิด apoptosis บริเวณ antrum สูงขึ้น ในผูปวยที่มีการติดเชื้อเฮ
ลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งจะกลับสูภาวะปกติ หลังจากกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แลว 
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 มะเร็งกระเพาะอาหารชนิด Lymphoma (Gastric Lymphoma) 
 primary non-Hodgkin lymphoma (NHL) ของกระเพาะอาหารพบคอนขางนอย พบ
ประมาณรอยละ 5 ของเนื้องอกที่กระเพาะอาหารและคิดเปนรอยละ 10 ของมะเร็ง lymphoma ทั้ง
หมด สาเหตุของการเกิด primary gastric NHL ยังไมทราบแนชัด เนื่องจากคําจํากัดความของ NHL 
คือโรคมะเร็ง ที่เกิดจากกลุมเซลลของตอมน้ําเหลือง (71) การเกิด primary gastric lymphoma ตองมี
การเปลี่ยนแปลงเนื้อเยื่อบุกระเพาะอาหารเปน mucosa – associated lymphoid tissue (MALT) 
ในเนื้อเยื่อบุผิวกอน ซึ่งสามารถเปลี่ยนแปลงการเกิดมะเร็ง โดยพบวาการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร สัมพันธกับการเกิด MALT ของกระเพาะอาหาร และเกิดเปน MALT lymphoma โดยคนพบ
ความสัมพันธนี้คร้ังแรกในป ค.ศ. 1988 (72) Wotherspeon และคณะ (73) ไดศึกษา พบเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไรเปนจํานวนมากใน gastric lymphoma ชนิด MALT (MALToma) โดยพบประมาณรอย
ละ 92 จึงเสนอทฤษฎีวา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และ Helicobacter heilmanii อาจกระตุนใหเกิด 
MALT ในเยื่อบุกระเพาะอาหาร และพัฒนากลายเปน  NHL ซึ่งเซลลตนกําเนิดเหลานี้คอย ๆ พัฒนา
กลายเปน malignant lymphoma ผานขบวนการเจริญเติบโตแบบควบคุมไมได ผาน genetic 
alterations, mutations deletions, และ amplifications 
 อาการของผูปวย gastric lymphoma ประกอบดวย ปวดจุกเสียด บริเวณลิ้นป ซึ่งพบได
บอยที่สุด น้ําหนักลด เบื่ออาหาร อาเจียน ถายเปนสีดํา อาเจียนเปนเลือด การวินิจฉัย ขึ้นกับผลการ
ตรวจชิ้นเนื้อและการตรวจพบ B cell โดยการยอม immunocytochemistry ซึ่งจะพบการเปลี่ยน
แปลงของ lymphoepithelial สวนประกอบของ polymorphic cells, พบ germinal center ที่มีการ
กระตุนในสภาวะปกติ เยื่อบุกระเพาะอาหารไมพบมีเนื้อเยื่อน้ําเหลือง (lymphoid tissue) อยางไรก็
ตาม เมื่อมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะทําใหเกิดผิวกระเพาะอาหารอักเสบ ทําใหเกิดการ
สะสมของ CD4+ lymphocyte และ B-cell เขามายังชั้น gastric lamina propria เกิดขบวนการนํา
เสนอ antrgen แลวตามดวยการกระตุน T cell การแบงตัวของ B cell และเกิดเปน lymphoid 
follicle ซึ่งจะมีลักษณะคลายกับที่พบใน ileumบริเวณ Peyer’s patches (74) ซึ่ง follicles นี้ จะมี
ลักษณะเฉพาะคือ บริเวณตรงกลางประกอบดวย centroblasts และ centrocytes และลอมรอบ
ดวย B cell เรียกวา mantle และ mantle นี้จะลอมรวมรอบดวย marginal zone ซึ่งประกอบดวย B 
cells 

มีผูพยายามศึกษาความสัมพันธระหวางการเกิดการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และ 
MALToma เชน เกี่ยวกับการเกิดมะเร็งของกระเพาะอาหาร คือการเกิด MALToma  อาจจะสัมพันธ
กับบางสายพันธุของ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งสามารถผลิตโปรตีน Cag A Eck และคณะ (75) ได
รายงานพบวา ในผูปวยที่วินิจฉัยวาเปน MALToma จะมี serum lgG antibody ตอ CagA พบได
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บอยกวากลุมควบคุมที่มีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เพียงอยางเดียว(รอยละ 95  เทียบกับ 
รอยละ 67 ) 
 

การวินิจฉัย 
 การวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สามารถ แบงไดเปน 2 แบบใหญ (ตารางที่ 
2) คือ 

1) เทคนิค invasive ตองใชตัวอยางของเนื้อเยื่อบุกระเพาะอาหารผานการสองกลอง  
1.1 การเพาะเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร (culture) 
1.2 การตรวจยอมพิเศษเพื่อหาตัวเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร (microscopic 

demonstration of the organism) 
1.3 การตรวจดวย urease test  

2) เทคนิค non- invasive ไมตองใชตัวอยางของเนื้อเยื่อบุกระเพาะอาหาร  
2.1    การตรวจ urea breath test  
2.2    การตรวจ stool antigen test  
2.3    การตรวจ serologic test 

 
การตรวจเพาะเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร (culture) 
 
 เดิมเชื่อกันวาการเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทําไดยากมาก แตปจจุบันไดมีการปรับ
ปรุงเทคนิคใหดีขึ้น แตอยางไรก็ตามผลการตรวจ sensitivity ในหลอดทดลองอาจไมทํานายผลการ
รักษาในทางคลินิก ขณะเดียวกันความชุกของการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิด ก็ตางกันไปในแตละพื้น
ที่ เชน การด้ือตอยา macrolide แบบปฐมภูมิ พบตั้งแตรอยละ  4-24 สวนการดื้อยา metronidazole 
ก็แตกตางกันไปในแตละพื้นที่ อาจพบประมาณรอยละ  50  ในยุโรป (76) หรือในประเทศเขตรอน อาจ
พบไดถึงรอยละ  80-90  
 Osato และคณะ (77) ไดศึกษาความชุกของการดื้อยาปฏิชีวนะในสหรัฐอเมริกา ตั้งแต ค.ศ. 
1993 -1999 ไดศึกษาเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 3,400 ตัวอยางจากการทดลอง 17 รายงานพบมี
สายพันธุดื้อตอ metronidazoleรอยละ  22 ถึง 39 ขณะที่สายพันธุที่ดื้อตอ clarithromycin พบได
รอยละ  11-12 พบวาสายพันธุที่ดื้อตอ amoxicillin และ tetracycline พบไดไมบอย พบการดื้อยา 
metronidazole ในเพศหญิงไดบอยกวาเพศชาย (รอยละ 35 เทียบกับรอยละ  23 ) อัตราการดื้อยา
ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบเพิ่มข้ึนเรื่อย ๆ จนอายุ 70 ป หลังจากนั้นจะคอย ลดลง 
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การตรวจยอมพิเศษเพื่อหาตัวเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
  
 มีขอแนะนําใหสามารถเพิ่มผลการวินิจฉัยโดยวิธีดังกลาวนี้ ไดแก การใช biopsy forceps ที่
มีขนาดใหญ การเตรียมสไลด และน้ํายาที่เหมาะสม การใชน้ํายามาตรฐาน hematoxylin และ eosin 
(H&E) ก็สามารถใชวินิจฉัย chronic หรือ chronic active inflammation (gastritis) และสามารถ
วินิจฉัยเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ไดถาหากพบเชื้อจํานวนมาก การยอมพิเศษ เชน silver stain 
มีประโยชนในการตรวจหาเชื้อโรคในกรณีที่พบเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ปริมาณไมมากนัก 
 
การตรวจดวย Urease Test  
 
 การตัดชิ้นเนื้อเยื่อบุกระเพาะอาหารเพื่อตรวจหา urease โดย agar gel slide tests เชน 
CLO®-test หรือ Hp fast® หรือโดยการใช membrane เชน Pylori Tek® การตรวจ urease test 
ชนิดรวดเร็วประกอบดวย อาหารเพาะเชื้อซ่ึงมี urea มากและใสสีซึ่งมีความ sensitive ตอ pH ที่
เปลี่ยนแปลง ถามี urease อยูในชิ้นเนื้อก็จะเรงปฏิกิริยาของ ยูเรีย (urea) ใหกลายเปน แอมโมเนีย 
(ammonia) และ คารบอนไดออกไซด (carbondioxide)   แอมโมเนียจะทําใหเพิ่มคา pH ในอาหาร
เพาะเชื้อจะเปลี่ยนสีของอาหารเพาะเชื้อ การรอเวลาแปลผลขึ้นกับชนิดของการ test เชน Pylori 
test® ควรจะอานไมเกิน 2 ชม. แตกรณีใชเปน agar gel อาจจะใชเวลาถึง 24 ชั่วโมง จึงจะไดผล
บวก การใชยาปฏิชีวนะ ยา proton pump inhibitors หรือ bismuth อาจทําใหเกิดผลลบปลอมตอ 
rapid urease test  
 Cutler (78) และคณะไดศึกษาเปรียบเทียบการยอมโดย Warthin-starry silver stain และ  
CLO-test® ในการวินิจฉัยการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  พบวา silver stain ใหผลการตรวจ
ในแง sensitivity เปน รอยละ 93 สวน specificity เปน รอยละ 99  สําหรับ rapid urease  test มี 
sensitivityรอยละ  90 สวน specificity เปน รอยละ 100  ซึ่ง rapid urease test นี้ ราคาถูกที่สุด 
เหมาะในการตรวจคัดกรอง 
 American college Gastroenterology (79) ไดเสนอขอแนะนําดังนี้ เมื่อผูปวยมีขอบงชี้ใน
การสองกลอง endoscopy วิธีการตรวจหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่เหมาะสมที่สุดคือ การ
ตรวจ urease test โดยตรวจชิ้นเนื้อจาก antrum ถา urease test ใหผลลบ อาจพิจารณาตรวจหา
เชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยวิธีอ่ืนโดย histology หรือ serology การตรวจ urease test อาจลด 
sensitivity ลงในกรณีที่ผูปวยไดรับยา proton pump inhibitors หรือมีเลือดออกในกระเพาะอาหาร 
และโดยทั่วไปตรวจ histology อาจไมจําเปนในผูปวยทุกรายเนื่องจากมีราคาแพง 
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การตรวจ Urea Breath Test  
 
 ใชยูเรีย (urea) ซึ่งใช 13C หรือ 14C ใหผูปวยรับประทาน ถาในกระเพาะอาหารมี urease ซึ่ง
มาจากการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  คารบอนไดออกไซด ซึ่งเปน 13C หรือ 14C ก็จะถูกปลอย
ออกมา และถูกดูดซึมเขาสูกระแสโลหิต ซึ่งจะตรวจพบไดในลมหายใจ การตรวจวิธีนี้มีความแมนยํา
สูง แตถาเชื้อโรคมีปริมาณนอยก็จะทําใหปริมาณ urease มีนอย จึงตรวจไมพบได ใหผลลบปลอมได 
13C มีขอดีคือ ไมเปนสารกัมมันตภาพรังสี แตตองใชเครื่อง mass spectrometer ในการตรวจ  14C 
urea เปนสารกัมมันตภาพรังสี แตขนาดที่ใชนอย ซึ่ง urea breath test นี้เหมาะในการประเมินความ
สําเร็จในการกําจัดเชื้อ การตรวจวิธีนี้ควรหยุดยา PPI เปนเวลาอยางนอย 7 วัน มิฉะนั้นจะพบวา 1 
ใน 3 ของผูปวยที่ติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะมีผลลบปลอม 
 
การตรวจ stool antigen test  
 
 การตรวจ stool antigen test (HpSA test®) พบวาโดยรวมการตรวจเฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร กอนใหการรักษาดวยวิธี stool antigen test ใหผล sensitivity และ specificity ใกลเคียงกับการ
ตรวจดวย histology และ urea breath test (80) มีอีกหลายการศึกษาซึ่งรายงานผลการศึกษาซึ่งไม
คอยนาประทับใจ เปนที่ยอมรับกันวา อาจจะมีความแปรปรวน (variation) ในการตรวจ stool 
antigen test แตละ Lot เหตุผลที่อธิบายไดคือ polyclonal sera ที่ใชในการจับ antibody ไดจาก
กระตาย ซึ่งยุงยากในการทํา standard วิธี stool antigen พบวามีความนาเชื่อถือลดลง เมื่อใชหลัง
จากครบการรักษาและเปนที่ยอมรับกันวาควรจะรอนานอยางนอย 2 สัปดาห แลวจึงตรวจเพื่อยืนยัน
การกําจัดเชื้อ (81) 

 
การตรวจ Serology  
 

มีประโยชนในการวินิจฉัยกอนการรักษา แตประโยชนลดลงในการตรวจยืนยันการหายหลัง
จากไดรักษาดวยยาปฏิชีวนะ แมวาจะมีรายงานพบวา การลดลงของ antibody titer มากกวาหรือ
เทากับรอยละ 20  นาน 6 เดือน หลังรักษาไดครบ และพบวาจะมีความไวเพียงพอในการยืนยันวา 
การติดเชื้อหายแลว (82) การตรวจวิธีนี้คอนขางจะยุงยาก ตองมีตัวอยาง serum กอนและหลังการ
รักษา โดยจะนํามาตรวจพรอมกัน และการตรวจตองรออยางนอย 6 เดือนหลังจากการรักษาครบ 
การตรวจโดยวิธี ELISA ถาตรวจนาน 18 เดือนหลังจากกําจัดเชื้อครบก็พบวามี sensitivityรอยละ  
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60 specificityรอยละ  100  (83) การตรวจนี้อาจจะไดประโยชนในแงผูปวยใหประวัติวา ไดกินยา
ปฏิชีวนะในอดีตนานมาแลว และแพทยตองการจะตรวจดูวากําจัดเชื้อไดสําเร็จหรือไม 

ACG guidelines แนะนําใหใช UBT เปนการตรวจโดยไมตองใช endocopy ไดดีที่สุดใน
การตรวจหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แมวาการตรวจ stool antigen อาจจะมีความถูกตองใกล
เคียงกัน และหาไดงายกวา หากราคาไมแพงนัก UBT จะเปนการทดสอบที่ไวสําหรับผูปวยซึ่งไดรับ
การรักษาเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และตองการทราบวากําจัดเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรไดสําเร็จหรือ
ไม เชนผูปวยที่มีโรคแผลเปปติกและมีภาวะแทรกซอน 
 
การรักษา 
 
 ปจจุบันมีสูตรในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มากมาย (ตารางที่ 3และ4) การ
กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทําไดไมงาย และตองใชยาปฏิชีวนะรวมกับยาลดกรดโดยการใช
ยาเพียงตัวเดียว ไมมีประสิทธิภาพพอเพียง การใชยารวมกันหลายตัว สามารถใหอัตราหายไดถึงรอย
ละ 95-100 ดังนั้นการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรจึงควรใหยาหลาย ๆตัวรวมกัน เปนที่ยอมรับ
กันทั่วไปวาสูตรยาที่รักษาไดสําเร็จควรเปนสูตรยาซึ่งใหผลการรักษาสูงกวารอยละ95 เมื่อรักษาดวย
ยาปฏิชีวนะที่เชื้อไมดื้อยา อยางไรก็ตาม เร็ว ๆนี้มีการศึกษา meta-analyses ไดแสดงใหเห็นวา สูตร
การรักษาในปจจุบัน ใหผลอยูในชวงประมาณ รอยละ  80 (84-86) 

สาเหตุที่ทําใหประสิทธิภาพการรักษาลดลง อาจเกิดจากกอนการรักษา ทางแพทยมิไดสง
ตรวจ antibiotic susceptibility กอนทุกราย ดังนั้น จึงไมทราบแนนอนวา สัดสวนของความลมเหลว
ในการรักษาเกิดจากเชื้อด้ือยามีมากนอยเทาใด 
 
 การเลือกสูตรยาที่เหมาะสมขึ้นกับแตละพื้นที่ โดยตองคํานึงถึงประสิทธิภาพ ราคา ผลขาง
เคียงและความสะดวกในการรับประทาน สูตรการรักษาที่เหมาะสม ไดแกการให proton pump 
inhibitors (เชน lansoprazole 30 มก. วันละ  2  คร้ัง) omeprazole 20 มก. วันละ 2 คร้ัง 
,pantoprazole  40 มก. วันละ 2 คร้ัง rabeprazole 20 มก. วันละ 2 คร้ัง หรือ esomeprazole 40 
มก. วันละ 1 คร้ัง  amoxicillin (1 กรัม วันละ 2 คร้ัง) และ clarithromycin (500 มก. วันละ 2 คร้ัง) 
นาน 2 สัปดาห (สําหรับสมาคมแพทยโรคทางเดินอาหารแหงประเทศไทย แนะนําใหรับประทานยา
นาน 1 สัปดาห อาจใช metronidazole แทน amoxicillin ในกรณีแพยา penicillin   นอกจากนี้ อาจ
มีการใชยาสูตร 4 ชนิด (87) ไดแก proton pump inhibitor (PPI) ใหคูกับ bismuth (525 มก. วันละ 4 
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คร้ัง) และยาปฏิชีวนะ 2 ตัว เชน metronidazole 500 มก. วันละ 4 คร้ัง และ tetracycline 500 
มก.วันละ 4 คร้ัง 

การรักษาโดยสูตรยา 2 ตัว ไดแก proton pump inhibitor และยาปฏิชีวนะ 1 ตัว 
(amoxicillin หรือ clarithromycin) ไมแนะนําใหใชเปนสูตรเร่ิมตน เนื่องจาก อัตราการกําจัดเชื้อได
สําเร็จจะลดลงรอยละ 60-85 เทียบกับสูตรยามาตรฐาน (88) มีขอมูลจากประเทศอื่น ๆ นอกจากสหรัฐ
อเมริกา ซึ่งชวยสนนับสนุนการใชยาสูตร 1 สัปดาห พบวาอัตราการหายของแผลประมาณ รอยละ 
90  และอัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ประมาณมากกวารอยละ  85 (89-90) สําหรับ 
European Helicobactor Pylori Study group (23) ไดกําหนดแนวทางการรักษา โดยแนะนําสูตรแรก
ที่ใชรักษาคือ PPI หรือ ranitidine bismuth citrate รวมกับ clarithromycin และ amoxicillin หรือ 
metronidazole การใชสูตรยารักษา 4 ตัว ไดเปนที่แนะนําใหใช เปนสูตรการรักษา second-line โดย
ให PPI, bismuth , metronidazole และ tetracycline 
 
ยาปฏิชีวนะที่ใชในการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 Amoxicillin  
 ในหลอดทดลองพบวา เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรจะ sensitive มากตอยาชนิดนี้ แตก็ยัง
จําเปนตองใชยาที่เปน antisecretory รวมดวย เชื้อที่ดื้อยา amoxicillin พบไมมากนัก และผลขาง
เคียงอื่น ๆ ที่พบไดแก ผ่ืนแดง ,ถายเหลว 
 
 Clarithromycin 
 เปนยาปฏิชีวนะ กลุม macrolide ซึ่งมีความสามารถในการกําจัดเชื้อแบคทีเรียไดใกลเคียง
กับ erythromycin แตวา มีความทนตอกรดไดมากกวา ถูกดูดซึมไดดีกวา และมีประสิทธิภาพในการ
กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดดีกวา ในกรณีใหยาขนาดสูงเพียงตัวเดียว พบวา 
clarithromycin กําจดัเชื้อไดรอยละ 54 ปจจุบันพบวามีเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่ดื้อตอ  
clarithromycin สูงขึ้น แตกตางกันในแตละประเทศ ข้ึนกับวามีการใชยา clarithromycin กันแพร
หลายมากนอยเพียงใด เชนในหสรัฐอเมริกาพบวามีอัตราการดื้อยา clarithromycin  ประมาณ 15 
เปอรเซ็นต (91) แตพบวาการใหยา clarithromycin ขนาดสูงขึ้น ไมชวยในการเอาชนะการดื้อยาได 
clarithromycin จะจับกับ ไรโบโซม (ribosome) ของแบคทีเรีย  และการดื้อยามักสัมพันธกับการสูญ
เสียตําแหนงของการจับกับแบคทีเรีย ผลขางเคียงที่พบบอยไดแก การรับรสเปลี่ยนไป 
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 Metronidazole  
 เร่ิมแรกเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะ sensitive ตอยา metronidazole เปนอยางดี ซึ่งยานี้
จะถูกคัดหลั่งออกมาในน้ํายอยของกระเพาะอาหาร และน้ําลาย การดื้อยาแบบปฐมภูมิ (primary 
resistant) ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรพบบอย และมักจะสัมพันธกับ การลดลงของอัตราความ
สําเร็จในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร (92-93) ความชุกของการดื้อยาแตกตางกันในแตละพื้น
ที่ทั่วโลก อยางไรก็ดี พบวา การดื้อยา metronidazole ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สามารถเอา
ชนะไดโดยการเพิ่มขนาดยา เชน จากขนาด 250 มก. วันละ 3 หรือ 4 คร้ัง เปน 500 มก. วันละ 3 คร้ัง 
มี enzymes หลายชนิดจาก เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งสามารถลดระดับ metronidazole และเปน
ไปไดวาการเพิ่มขนาดจะชวยใหระดับยาในกระเพาะอาหารสูงขึ้น และสามารถฆาแบคทีเรียได ผล
ขางเคียงที่สําคัญ ไดแก การรับรสผิดไปจะรูสึกคลายโลหะ มีถายเหลว และคลื่นไส 
 
 Tetracycline  

พบวา tetracycline มีประสิทธิภาพในการกําจัด เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และสามารถทํา
ปฏิกิริยาตอเชื้อไดในสภาวะคา pH ต่ํา พบอัตราการดื้อยานอยในประเทศตะวันตก แตพบไดถึงรอย
ละ6 เปอรเซ็นต ในญี่ปุน และ เกาหลี แตเปนยาที่หามใชในเด็กเพราะจะทําใหฟนเปลี่ยนสี 

 
Bismuth  

 ในสหรัฐอเมริกา bismuth ที่มีใชกันแพรหลายที่สุดคือ bismuth subsalicylate (pepto-
bismuth) bismuth subcitrate เปนอีกรูปแบบที่ใชกัน แมวาทั้ง 2 รูปแบบจะไมไดทดสอบเปรียบ
เทียบกันโดยตรง แต bismuth subsalicylate ก็พบวามีประสิทธิภาพใน triple therapy Bismuth 
subcitrate ยังมีอยูในรูปแบบ ranitidine bismuth citrate พบวาระดับยา bismuth ใน antral 
mucus จะอยูในระดับที่ฆาเชื้อไดประมาณ 2 ชม. หลังรับประทานยา ผลขางเคียงไดแก อุจจาระเปน
สีดํา 
 
 
 
 
 
 



                                                                                                                         
                                                                                                                      

 

21

ยาอื่น ๆที่ใชในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
  

Proton Pump Inhibitors (PPI)  
 omeprazole เปนยาตัวแรกในกลุมซ่ึงออกฤทธิ์ชวยยับยั้งการเจริญเติบโตของ เฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร และจะทํางานไดในคา pH ต่ํากวา 7 ในหลอดทดลอง แตยานี้จะยับยั้งการเจริญของเฮ
ลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ pH 7 ในกรณีเปน active sulfonamide 
 PPI จะมีประโยชนมากในการรวมกับยาปฏิชีวนะในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
กลไกการออกฤทธิ์ที่สําคัญคือ การเพิ่มข้ึนของคา pH ในกระเพาะอาหาร ซึ่งจะชวยปรับ local 
immune response ชวยทําใหลดการขจัดยาปฏิชีวนะ ออกจากเยื่อบุกระเพาะ ลดปริมาณกรดใน
กระเพาะอาหาร ทําใหความเขมขนของยาปฏิชีวนะสูงขึ้น 
 
 Histamine 2 Receptor Antagonist (H2RA) 
 ยาในกลุมนี้ใชเพื่อการรักษาโรคแผลเปปติก ตัวยาไมมีผลตอการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร แตชวยลดความเปนกรด และทําใหยาที่ sensitive ตอกรด ไดแก clarithromycin 
amoxicillin มีประสิทธิภาพ 
 
 Ranitidine Bismuth Citrate (RBC) 
 เปนยาผสมซึ่งมีลักษณะพิเศษคือ เปนยา ranitidine ซึ่งมีฤทธิ์ลดการหลั่งกรด และ bismuth 
โดย RBC มีประโยชนเมื่อใหรวมกับยาปฏิชีวนะ และการใหยารวมกันระหวาง RBC และยาปฏิชีวนะ 
พิสูจนแลววาดีเทากับ หรืออาจจะดีกวา การใหยา PPI รวมกับยาปฏิชีวนะ (94) แตยานี้ไมมีจําหนาย
ในสหรัฐอเมริกา 
 
คํานิยามของ การหายจากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 เปนที่ยอมรับกันดีวา การไมสามารถตรวจหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในทันทีหลังจากให
ยาปฏิชีวนะครบแลวไมไดหมายความวาหายจากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในหลาย 
ๆสถานการณที่การใหยาเพียงแตกดมิใหเชื้อเจริญเติบโต แตติดตามตอมาพบการติดเชื้ออีกครั้ง ดัง
นั้นคานิยามของการหายขาดจากการติดเชื้อ กําหนดวาจะตองตรวจไมพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร โดยการตรวจวิธีใดก็ตาม หลังจากหยุดยาปฏิชีวนะนานอยางนอย 4 สัปดาห และยา PPIs ก็
สามารถกดการเติบโตของเชื้อได ดังนั้นจะตองหยุดยา PPIs อยางนอย 1 สัปดาห กอนจะตรวจหาเฮ
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ลิโคแบคเตอร ไพโลไร การติดเชื้อซํ้า (Reinfection) พบนอย Van Cler Hulst และคณะ (95) ไดศึกษาผู
ปวย 173 คน ซึ่งติดเชื้อ และรักษาจนหายขาดแลวติดตามตอไปอีก เฉลี่ย 5.1 ป ก็ยังไมพบเชื้อ
 การติดเชื้อซํ้า  (recurrent infection) ไดวินิจฉัยในผูปวย 9 ราย ประมาณรอยละ 5.2 หลัง
ติดตามการรักษาเฉลี่ย 8.7 เดือน 
 
การรักษาลมเหลว (Treatment Failure) 
 
 พบวาหลังจากใหยากําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในครั้งแรก จะมีผูปวยที่รักษาไมสําเร็จ
ประมาณรอยละ  5-12  มีการศึกษาไดประเมินวิธีการวาจะทําอยางไรตอไป โดย Hojo และคณะ (96) 
ไดศึกษาเปน systematic review ซึ่งรวบรวมการศึกษาทั้งหมด 16 รายงาน และ abstracts 24 ราย
งาน พบวา อัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรไดสําเร็จโดยใชสูตร PPI-based dual 
therapy ไดผลรอยละ  46  ,สูตร PPI-base triple therapy ; ไดผลรอยละ  70  ,สูตร ranitidine 
bismuth-based triple therapy ไดผลรอยละ  80  ,สูตร Quadruple ไดผลรอยละ  76 สาเหตุของ
การรักษาลมเหลว อาจเกิดจากหลายปจจัย เชน ความรวมมือในการรับประทานยาของผูปวยใหครบ
ตามกําหนด การเกิดดื้อยาของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรตอยาปฏิชีวนะ  การมีปฏิสมัพันธระหวาง
ยาหลายชนิด การที่ระดับยาไมเพียงพอในการกําจัดเชื้อ 
 
การด้ือตอยาปฏิชีวนะ (Antibiotic resistance) 
 
 ในธรรมชาติ เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ดื้อตอยาปฏิชีวนะหลายชนิด เชน vancomycin, 
trimethoprim , sulfonamides (97) การดื้อยาแบบปฐมภูมิ ตอยาปฏิชีวนะที่ใชในสูตรการรักษามีราย
งานเพิ่มข้ึนมาก (24,98-100) Osata และคณะ (102) ไดรายงานขอมูลจากสหรัฐอเมริกาวาไดเพาะเชื้อเฮลิ
โคแบคเตอร ไพโลไร ประมาณ 3,400 เชื้อ จากการศึกษา 17 รายงาน ในชวงป ค.ศ. 1993 ถึง ค.ศ. 
1999 พบวามีเชื้อด้ือตอ metronidazole  ประมาณรอยละ  22-39 สําหรับเชื้อด้ือยา clarithromycin 
พบประมาณรอยละ  11-12  สวนเชื้อที่ดื้อตอ amoxicillin และ tetracycline นั้นพบนอย เชื้อด้ือยา 
metronidazole  และ clarithromycin นั้นพบไดบอยในเพศหญิงมากกวาชาย (รอยละ 35 เทียบกับ 
รอยละ 23 ) อัตราการดื้อยาสูงขึ้นจนดังอายุ 70 ป แลวคอย ๆลดลง 
 Meyer และคณะ (103) ไดรายงานผูปวย 3,624 ราย ซึ่งเขารวมวิจัยในการศึกษาการกําจัดเชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  พบวา อัตราการดื้อยาตอ clarithromycin เปน รอยละ 10.1  ดื้อตอ 
metronidazole เปน รอยละ 36.9 และดื้อตอ amoxicillin เปนรอยละ  1.4  มีการใช multivariable  
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analysis ไดพบวามีหลายปจจัยที่มีผลตอการดื้อยา เชน สําหรับยา clarithromycin พบวา อัตราการ
ดื้อยา พบไดเปลี่ยนแปลงขึ้นกับพื้นที่ อายุที่มากขึ้น  และการมีแผลเปปติก ที่เปน inactive สวน 
metronidazole นั้น สัมพันธกับเพศหญิง, เชื้อชาติเอเชีย สําหรับการดื้อตอยา amoxicillin นั้นพบ
นอย  
 อยางไรก็ตามปจจุบันยังไมแนะนําใหทําการเพาะเชื้อและดูความไวตอยาปฏิชีวนะของ เฮลิ
โคแบคเตอร ไพโลไรในผูปวยทุกราย เมื่อเร่ิมการรักษาครั้งแรก เพราะจะเปนการสิ้นเปลืองมาก และ
การเพาะเชื้อ การตรวจดูดวามไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะก็ไมสามารถทําไดทุกที่ แตกรณีที่ผูปวยลม
เหลว ตอการรักษาครั้งแรก อาจมีความจําเปนตองทําการเพาะเชื้อและตรวจดูความไวของเชื้อตอยา
ปฏิชีวนะ เพื่อจะไดเลือกยาใหถูกตอง เหมาะสมในการกําจัดเชื้อ 
 
 การด้ือยากลุม Macrolides 
 Macrolides เปนองคประกอบสําคัญในสูตรการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และจัด
เปนยาที่มีประสิทธิภาพ เนื่องจากมีคา MIC คอนขางต่ําสําหรับเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
(MIC50=0.03 mg/L) ซึ่งคา MIC ดังกลาวนี้จะไมไดรับผลกระทบจากการลดของคา pH ในกระเพาะ
อาหาร และยานี้ยังสามารถซึมผานผิวกระเพาะอาหารไดเปนอยางดี  
 การดื้อตอยา macrolides ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เกิดจากการลดลงของการจับกัน
ระหวาง macrolide กับ ribosome ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรซึ่งกลไกนี้ สามารถแสดงไดโดย
การแยก ribosomes จากเชื้อที่ดื้อและตอบสนองตอยา และนําไปเพาะเชื้อเพิ่มความเขมขนของ 
ribosomes ดวย radiolabeled  erythromycin ปริมาณของยาปฏิชีวนะจะจับกับ ribosome เปน
ปริมาณเพิ่มข้ึนในสายพันธุที่ตอบสนองตอยา แตตรงขามกับสายพันธุที่ดื้อตอยา กลับพบวาการจับ
กับ ribosome มีประมาณลดลง (104) การเปลี่ยนแปลงซึ่งอาจจะนําไปสู resistance คือ mutation ซึ่ง
ตั้งอยูในตําแหนง peptidyl transferase domain ของ 23S r RNA ซึ่งพบใน Escherichia Coli ; 
Mycoplasma pneumoniae และ Mycobacterium intracellulare  
 Versalovic และคณะ (105) เปนผูคนพบ mutation ของ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ใน ค.ศ. 
1996 mutations ถูกคนพบครั้งแรกโดยตําแหนงยีน 2 ตําแหนงคือ 2142 หรือ 2143 เมื่อเร็ว ๆนี้พบ
วามีการ mutations ที่ตําแหนง 2116 และ 2142 แตพบไมบอยนัก (106) โดยปกติจะพบมี 2      
copies ของ 23S r RNA gene บน H.pylori chromocome  ปจจุบันยังไมทราบแนชัดวาการเกิด 
mutation ของ  copies เพียง 1 อัน จะเพียงพอในการ reduce resistance หรือไม  แตก็มีผูวิจัยบาง            
รายคนพบ heterozygous mutation (107) ซึ่งคนพบโดยวิธี Polymerase chain reaction-restriction  
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fragment length poly morphism (PCR-RFLP) ของ amplified products และพบวา mutationนี้ก็
มีความสําคัญ 
 Point mutation อาจจะเปน trasition (A      G) หรือ transversion (A      C)  แตการ 
transition พบไดบอยกวา มีขอมูลแสดงถึง Type ของ mutation อาจจะมีผลตอระดับของ 
resistance  
 Versalovic และคณะ (108) ไดศึกษา เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 54 strains และพบวา เชื้อที่มี
คา MICs > 64 mg/L จะมีความสัมพันธกับ mutations ที่ A 2142 G มากกวา ที่ A 2143 G (63 %
เทียบกับ 30% ; p=0.01)   
 ความสัมพันธของ point mutations บน 23 S r RNA gene  การลดลงของ macrolide 
binding ตอ ribosomes และคา  MICs ที่สูงขึ้น ชวยในการวินิจฉัย macrolide resistance  

ปจจุบันไดมีพัฒนาการตรวจโดยวิธี DNA enzyme immunoassay (109) และ reverse  
hybridization line probe assay (110) ซึ่งมีประโยชนมากเพราะชวยตรวจหาตําแหนงของ mutations 
ตาง ๆ ได วิธีนี้จะทําไดเร็วกวา standard susceptibility test เชน E-test หรือ disk diffusion ซึ่ง  
อาจจะทํา test นี้ไดโดยตรงบน gastric specimen โดย primer ของ 23 S r RNA จะมีความจําเพาะ
ในการตรวจ direct amplification  
 
 ผลของการดื้อยา Clarithromycin  
 มีผูวิจัยหลายทานพยายามศึกษาวาผลของการดื้อยา clarithromycin ซึ่งเปนยาในกลุม 
macrolide จะมีผลตอความสําเร็จในการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  โดยใชสูตรยามาตรฐาน 
ที่มี clarithromycin เปนองคประกอบไดหรือไม  จากการศึกษาที่ผานมายังไมมีขอมูลที่ชัดเจนเชน 
Megraud และคณะ (31) ไดศึกษาขอมูลจากยุโรปในป 1999 ซึ่งเปนการศึกษา epidemiologic study  
พบวามี clarithromycin resistant H.pylori แตขอมูลยังนอยไปในการที่จะประเมินผลการกําจัดเชื้อ 
โดยใชสูตรยาที่มี clarithromycin เปนองคประกอบ  Miwa และคณะ (30) จากญี่ปุน ไดศึกษาโดย 
multiple logistic regression analysis พบวา  clarithromycin resistant H.pylori  จะมีผลทําให
กําจัดเชื้อไดสําเร็จลดลง (Odds ratro 28.7 : 95 % C.I. 6-172) และขอมูลจากประเทศฝรั่งเศสโดย 
Tankovic และคณะ (9) ไดศึกษาโดยการเปรียบเทียบ prospective  analytic study พบวา 
clarithromycin resistant H.pylori จะทําใหผลการกําจัดเชื้อลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(Clarithromycin sensitive H.pylori  79 % เทียบกับ Clarithromycin resistant H.pylori 12 %  
p<0.005) 
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 ปจจุบัน ยังไมมีขอสรุปชัดเจนวา ถามีการพบ clarithromycin resistant H.pylori แลวจะมี
วิธีการรักษาอยางไร ดังนั้น ในแตละพื้นที่ควรจะตองมีขอมูลการดื้อยา และผลการรักษาของแตละ
พื้นที่ 
 
 
ตารางที่ 1  แสดงขอบงชี้ในการกําจัดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร ตาม Maastricht 2-2000  

        Consensus(23) 

 

ขอบงชี้ (หลังการทราบวามีการติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร)

 
ระดับหลักฐาน
สนับสนุน 

 
Strong recommendations 
1. Peptic ulcer  (active or not, including complicated  ulcer ) 
2. MALToma 
3. Atrophic Gastritis  
4. Post gastric cancer resection   
5. Patients who are first – degree relative of   gastric cancer 

patients 
6. Patients ‘s wishes ( after full consultation with their 

physician) 
Advisable recommendations 
1. Functional dyspepsia 
2. Gastroesophageal reflux disease 
3. Use of NSAIDs 
 

 
1 
2 
2 
 

3 
3 
 

4 
 

2 
3 
2 
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หมายเหตุ  ระดับหลักฐานสนับสนุน  
1. มีหลักฐานเปน well-designed and appropriately controlled astudies  
2. มีหลักฐานเปน well-designed cohort หรือ case-controlled studies,เปน indirect 

evidence  
3. เปนรายงานผูปวย 
4. เปนประสบการณทางคลินิก 
5. ไมมีหลักฐานสนับสนุน 

 
 
ภาพที่ 1 แสดงการเกิดโรคตาง ๆ  จากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอรไพโลไร ในมนุษย 
 
 

From Walter L.Peterson : Sleisenger and Fordtran’s Gastrointestinal and liver disease 
 7th ed.Philadelphia,Saunders,2002.pp736. 
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ตารางที่ 2 แสดงความไวและความจําเพาะ ในการตรวจวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอรไพโลไร 
 

Test ความไว (รอยละ) 
 

ความจําเพาะ(รอยละ) 
 

1. การเพาะเชื้อ (culture)  
 
2. ตรวจชิ้นเนื้อ ยอมพิเศษ (Histology) 
 
3. Urease test  
 
4. Urea Breath test  
 
5. Stool Antigen assay  
 
6. Serologic test (ELISA) 
 
 

80-98 
 

93-96 
 

88-95 
 

90-96 
 

86-94 
 

86-94 

100 
 

98-99 
 

95-100 
 

88-98 
 

86-95 
 

78-95 
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ตารางที่ 3  แสดงผลการกําจัดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไรโดยสูตรการรักษาตาง ๆ 
 

 
สูตรยา 

 
รอยละ 

 
Monotherapy 

- Amoxicillin  
- Bismuth  
- Clarithromycin 

 
15-20 
15-20 
15-50 

Dual therapy  
- PPI + C 
- PPI + A  

 
50-80 
50-90 

Triple therapy 
- B + M + T 
- B + M + A 
- B + C + T 
- PPI + M + C 
- PPI + C + A 
- PPI + M + A 
- H2RA + M + A 

 
82-96 
75-90 

93 
80-90 
85-90 
77-90 

90 

Quadruple therapy  
- B + M + T + PPI  
- B + M + T + H2RA 

 
94-98 
84-95 

 
หมายเหตุ   B คือ  bismuth  PPI     คือ proton pump inhibitor  
 M คือ metronidazole   H2RA คือ Histamine type 2 receptor antagonist 
 T  คือ tetracycline  C        คือ Clarithromycin  
       A  คือ Amoxicillin   
 



                                                                                                                         
                                                                                                                      

 

29

ตารางที่ 4  แสดงสูตรการรักษาที่แนะนําโดย Maastricht 2-2000 Consensus (23) 

 

สูตรการรักษา 
 

ระยะเวลา 
 

First line therapy  
PPI (RBC) วันละ 2 คร้ัง +  
clarithromycin (c) 500 มก.+ 
 amoxicillin(A) 1000  มก. วันละ 2 คร้ัง 
    หรือ  
metronidazole (M) 500 มก. วันละ 2 คร้ัง  

 

 
 
อยางนอย 7 วัน 

กรณีลมเหลวจาก first line therapy  

Second line therapy 
PPI วันละ 2 คร้ัง + bismuth subsalicylate / subcitrate 120 มก.วันละ 4 
คร้ัง + metronidazole(M) 500 มก. วันละ 3 คร้ัง + tetracycline 500 มก. 
วันละ 4 คร้ัง กรณีไมมี bismuth ใหใช PPI-based triple therapy  

 
 
อยางนอย 7 วัน 
 

กรณีลมเหลวจาก second therapy ควรสงตอใหแพทยผูเชี่ยวชาญโรคระบบทางเดินอาหาร
เปนผูดูแลตอ 

 
หมายเหตุ  PPI   คือ Proton Pump Inhibitor  
 RBC คือ Ranitidine Bismuth Citrate 
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บทที่  3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 
รูปแบบการวิจัย (Research design) 
 
 Prospective Analytic Study 
 
ระเบียบวิธีวิจัย (Research methodology) 

 
ประชากรที่ทําการศึกษา 

 ประชากรไทยที่มีอายุ 18-75 ป ที่มีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
  
 ประชากรตัวอยาง  (Sample Population) 
 ผูปวยอายุ 18-75 ป ที่ไดรับการวินิจฉัยเปน Non-ulcer dyspepsia จากการตรวจสองกลอง

ทางเดินอาหารสวนบน ที่หนวยโรคทางเดินอาหาร แผนกอายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และ
ตรวจพบเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยวิธี Urease test และเพาะเชื้อ 
 
 เกณฑการคัดเลือกเขามาศึกษา ( Inclusion Criteria ) 
 ผูปวยอายุ 18-75 ป ที่ไดรับการวินิจฉัยเปน Non-ulcer dispepsia จากการสํารวจสองกลอง
ทางเดินอาหารสวนบน ที่หนวยระบบโรคทางเดินอาหาร แผนกอายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 

 
เกณฑในการคัดออกจากการศึกษา ( Exclusion Criteria ) 
1. ผูที่เคยทําผาตัดกระเพาะอาหาร, หลอดอาหารหรือลําไสเล็กสวนตน 
2. หญิงที่ตั้งครรภ หรือใหนมบุตร 
3. ผูที่มีประวัติแพยากลุม Proton pump inhibitor, Amoxycillin, Clarithromycin 
4. ผูที่เคยไดรับการรักษาดวย PPI, bismuth compound หรือ antibiotic มาในชวง 3 

สัปดาหกอนเขารับการศึกษา 
5. ผูที่มีโรคประจําตัวรุนแรง ไดแก ไตวาย, ตับแข็ง, มะเร็ง, HIV seropositive, major 

stroke, โรคเลือดที่มีปญหาตอการแข็งตัวของเลือด 
6. ผูที่ใชยาเกี่ยวกับการแข็งตัวของเลือด เชน coumadin, heparin 
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∝ = 0.05  Z∝ = 1.96 
β = 0.10 Zβ  = 1.28 

7. ผูปวยที่คาดวาไมสามารถติดตามการรักษาได 
 
 การคํานวณขนาดตัวอยางประชากร 
 กําหนด type I error = 5% , type II error = 10% 
 อัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สําเร็จในกลุม Clarithromycin-sentitive strain = 
79%  
 อัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สําเร็จในกลุม Clarithromycin-resistant strain = 
12% 
 

สูตรที่ใชคํานวณ  
 p1 คือ อัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สําเร็จในกลุม Clarithromycin-sentitive 
strain 
 p2 คือ อัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สําเร็จในกลุม Clarithromycin-resistant 
strain 
 สูตรที่ใชคํานวณ คือ n / group = 2 (Z∝+Zβ)2 (p) (1-p) 
                             d2   
 โดย    P1 = 0.90     
                      P2 = 0.45 
           P   = 0.90+0.45   = 0.67 
              2 

แทนคาในสูตร n = 2(1.96+1.28)2 (0.67) (0.33)  =    4.64      =  22.92 ≈ 23 
                                        (0.90-0.45)2                       (0.45)2 
 

***  ตองการผูปวยที่ตองศึกษาตอกลุมเทากับ 23คน   รวม 2 กลุมเปน 46คน 
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วิธีการศึกษาวิจัย (Study Methods) 
 

1.  ผูปวยที่เขารวมโครงการวิจัยทุกราย ตองไดรับการซักประวัติ ตรวจรางกายอยางละเอียด 
2.  ผูปวยที่เขารวมโครงการวิจัยทุกราย ตองไดรับการตรวจสองกลองทางเดินอาหาร ที่

หนวยระบบโรคทางเดินอาหาร แผนกอายุรศาสตร รพ. จุฬาลงกรณ โดยลงผลการตรวจรายละเอียด
ที่พบจากการสองกลองลงในสมุด บันทึกขอมูล 

3. ผูปวยที่ตรวจไมพบแผลในกระเพาะอาหารหรือลําไสเล็กสวนตน (non-ulcer dyspepsia) 
และตรวจพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยวิธ ี urease test จากชิ้นเนื้อที่บริเวณ antrum และ 
body จะไดรับการคัดเลือกใหไดรับยาและนําชิ้นเนื้อไปศึกษาโดยการเพาะเชื้อและทดสอบความไว
ของเชื้อตอยา Clarithromycin (culture and sensitivity test) 

3.1 ชิ้นเนื้อจากตําแหนงตาง ๆ ในกระเพาะอาหารและลําไสเล็ก  จะถูกสงไปเพาะเชื้อ   
โดยใชอาหารเพาะเลี้ยงเชื้อชนิด BHI-YE (brain heart infusion – yeast extraction)  โดยทําการ
เก็บไวในภาวะ microaerophilic เปนเวลานาน 3 – 5 วัน หลังจากนําชิ้นเนื้อไปเพาะเชื้อ  แลวนั้นถูก
สงไปตรวจดูการทําปฏิกิริยา urease โดยนําชิ้นเนื้อนั้นไปใสใน urea-phenol red เพื่อดูการเปลี่ยนสี
ที่เกิดขึ้น 

3.2 เมื่อเชื้อที่ทําการเพาะเลี้ยงไวเจริญเติบโตแลว  ใหนํามาสังเกตลักษณะโคโลนี  โดย
ทําการทดสอบโคโลนีที่มีลักษณะเชนเดียวกับโคโลนีของเชื้อ   มาทําการทดสอบปฏิกิริยา urease, 
oxidase และ catalase ซึ่งเชื้อ  นี้จะใหผลบวกตอการทดสอบตอปฏิกิริยาทั้ง 3 อยางนี้  และทําการ
เลือกโคโลนีที่บริสุทธิ์ที่สุดมา 3 โคโลนี แลวทําการ inoculate ลงในอาหารเพาะเลี้ยงเชื้อใหมเปน
จํานวน 3 plate จากนั้นนําไปอบที่อุณหภูมิที่ 37 0C ในสภาวะ microaerophilic เปนเวลา 3 – 5 วัน 

3.3 การตรวจสอบเพื่อยืนยันเปนเชื้อ  
3.3.1 รูปรางและการจัดเรียงตัว โดยการยอมแกรม 

A) เตรียมสไลด เขี่ยเชื้อมาเสมียรลงบนสไลด รอใหแหง นําไปผานเปลวไฟ 2 – 3 คร้ัง 
จากนั้นหยดน้ํายา crystal violet ใหทวมรอยเสมียร รอประมาณ 1 นาที 

B) ทําการลางออกดวยน้ําประปา ประมาณ 30 วินาที โดยการเอียง สไลดประมาณ 
45 องศา 

C) หยดน้ํายาไอโอดีน ใหทวมรอยเสมียร รอประมาณ 1 นาที จากนั้นทําการลางออก
ดวยน้ําประปา 

D) หยดแอลออฮอล รอยละ95 เปนเวลา 30 วินาที แลวทําการลางออกดวย 
น้ําประปา 
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E) หยดน้ํายาซาฟรานีน – โอ ใหทวมรอยเสมียร รอประมาณ 1 นาที แลวลางออก
ดวยน้ําประปา รอใหสไลดแหง แลวนําไปดูผลภายใตกลองจุลทรรศน 

      แปลผล  :  รูปรางเซลลโคงงอ การเรียงตัวกระจัดกระจาย ติดสีแดง 
ความสามารถในการสรางเอนไซมยุรีเอส (rapid method) 

A) เตรียม urea โดยแบงใสใน eppendolf tube ขนาด 1.5 มิลลิลิตร โดยใส urea ไป
ประมาณ 0.5 – 1.0 มิลลิลิตร 

B) ทําการเขี่ยเชื้อโดยใชไมพันสําลีมาทดสอบลงใน eppendolf tube ที่มี urea  
อยูสังเกตผลที่เกิดขึ้น 

      แปลผล  :  เชื้อเปลี่ยนเปนสีชมพู อยางรวดเร็ว 
3.3.2 ความสามารถในการสรางเอนไซมคาตาเลส 

A) เตรียม 3 เปอรเซ็นต ไฮโดรเจนเปอรออกไซด โดยหยดลงบนสไลดประมาณ 1 – 
2 หยด 

B) เขี่ยเชื้อจากจานเพาะเชื้อมาประมาณ 1 loop แลวนํามาเกลี่ยลงบนสไลด สังเกต
ผลที่เกิดขึ้น 

      แปลผล  :  เกิดฟองกาซขึ้น 
3.3.3 ความสามารถในการสรางเอนไซมออกซิเดส 

A) นํากระดาษกรอง มาวางบนสไลดที่เตรียมไวแลว ทําการหยดน้ํายา Kovac’s 
oxidase reagent ลงบนกระดาษกรอง 

B) ทําการเขี่ยเชื้อโดยใช platinum loop มาขีดบนกระดาษกรองที่หยดน้ํายา 
Kovac’s oxidase reagent ไวแลว สังเกตผลที่เกิดขึ้น 

      แปลผล  :  กระดาษกรองบริเวณที่มีเชื้ออยูมีการเปลี่ยนไปเปนสีมวงเขมภายใน   
      10 วินาที 

 3.4 นํามาทดสอบความไวตอยาปฏิชีวนะ โดยยาปฏิชีวนะที่นํามาใชการทดสอบ  ไดแก  
Clarithromycin  ซึ่งวิธีที่นํามาใชในการทดสอบครั้งนี้ คอื วิธี Epsilometer (E)-test (AB 
Biodisk,Solna, Sweden)  โดยนําแผนยาปฏิชีวนะ Clarithromycin มาวางตรงกลางจานเพาะเลี้ยง
ที่มีการ streak เชื้อ  ไวแลว  ซึ่งมีการปรับความเขมขนของเชื้อ   ใหมีความเขมขนเทากับ  
McFraland  no.3   แลวนําไปอบในภาวะ microaerophilic เปนเวลานาน 72 ชั่วโมง พอครบ
กําหนดเวลาแลวใหนําจานเพาะเลี้ยงเชื้อมาอานผลคา minimal inhibitory concentration (MIC) 
ของยาปฏิชีวนะที่ไดวางแผนยา E-test ไว โดยวิธีการอานผลนั้นจะทําการอานคาที่ต่ําที่สุดที่มี zone 
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เกิดขึ้น แลวนําคาที่อานนั้นมาเปรียบเทียบกับคาความไวตอยาปฏิชีวนะของเชื้อ  เพื่อบันทึกคา MIC 
ของเชื้อ  ของผูปวย สายพันธุตาง ๆ ที่ไดนํามาทําการทดสอบ 

4. เร่ิมการรักษาดวยยา  Controloc®(40) 1x2 orally pc 

Amoxycillin (500)2x2 orally pc 
Clarithromycin MR(500) 2x1orally pc 

     เปนระยะเวลา 1 สัปดาห 
นัดติดตามดูผลการรักษากับแพทยผูทําวิจัยเพื่อสอบถามถึงผลขางเคียงของยา และตรวจสอบ

การรับประทานยาของผูรวมวิจัย 1 สัปดาห หลังไดรับยา 
นัดติดตามผลหลังจากหยุดยา แลวเปนเวลา 4-6 สัปดาห เพื่อดูประสิทธิภาพในการกําจัดเชื้อ

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดยทําการตรวจวัด urea [14C] breath test (Pytest®) 
โดยที่  DPM < 50 อานผลวา negative 

DPM> 200 อานผลวา positive 
DPM อยูระหวาง 50-200 ไมอานผล 

ถาได     Eradication      หมายถึง  ตรวจไมพบเชื้อเลยดวยวิธีนี้ 
                       No eradication หมายถึง  ยังสามารถตรวจพบเชื้อไดดวยวิธีนี้ 

5.  สอบถามอาการแสดงที่เปลี่ยนแปลวา ดีขึ้น เทาเดิม หรือแยลง, ผลขางเคียงที่เกิดจากยา 
 
การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement) 
 

เก็บรวบรวมรายชื่อ ขอมูลผุปวยที่วินิจฉัยวาเปน Non ulcer dyspepsia และตรวจพบวามีเชื้อ  
จากการตรวจ Urease test และเพาะเชื้อ จะไดรับการรักษาโดยสูตรยา Pantoprazole –Amoxicillin-
Clarithromycin นาน 1 สัปดาห หลังจากนั้น 1 สัปดาหจะไดรับการซักประวัติ ตรวจรางกาย โดยแพทย
เพื่อสอบถามผลขางเคียงของยาและตรวจสอบการรับประทานยา จากนั้นอีก 4-6 สัปดาห หลังทานยา
ครบ จะนัดมาทดสอบการกําจัดเชื้อ H.pylori โดยการตรวจ urea 14C breath test แลวประเมินผลการ
รักษา 
 
การเก็บรวบรวมขอมูล 

 
เก็บขอมูลจากผูปวยnon ulcer dyspepsia ที่มีการติดเชื้อ Helicobacter pylori จาก 

ประวัติผูปวยนอก เก็บรวบรวมขอมูลโดยแพทยผูทําการวิจัย 
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การวิเคราะหขอมูล 
 
การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 
 

  การวิเคราะหทางสถิติ  
ขอมูลพื้นฐานทั่วไป วิเคราะหโดยหาคาเฉลี่ย และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน คํานวณเปน

เปอรเซ็นต เปรียบเทียบผลการกําจัดเชื้อใน 2 กลุมโดยใช Chi-square test  กําหนดใหมีนัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อ  p<0.05 วิเคราะหโดยโปรแกรม SPSS for windows version 11.0 
 
การนําเสนอขอมูล 

 
เสนอในรูปแบบตาราง และแผนภูมิตามความเหมาะสม 

 
ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Considerations) 

 
ผูปวยที่เขาโครงการวิจัยทุกคนจะไดรับการอธิบายถึงขั้นตอน และวิธีการในการวิจัยและให

ความยินยอมเขารวมโครงการวิจัย (Informed Consent) 
 สวนการตรวจประเมินผลการกําจัดเชื้อ  โดยใช Urea (14C) breath test มีความปลอดภัย 
ซึ่งเปนที่ยอมรับใชกัน โดยไดรับการยอมรับจากองคการอาหารและยาแหงสหรัฐอเมริกา (FDA)  
 โครงการนี้ไดรับการอนุมัติจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมโครงการวิจัยของคณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
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แผนภูมิที่ 1 แสดงวิธีการดําเนินการวิจัย 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

UBT

pantoprazole-amoxicillin-clarithromycin

clarithromycin sensitive H. pylori

UBT

pantoprazole-amoxicillin-clarithromycin

clarithromycin resistant H. pylori

successfull isolation for clarithromycin susceptibility

positive cuture for H. pylori

positive rapid urease test

NUD
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บทที่  4 
 

ผลการวิจัย 
 
ผลการวิเคราะห 
 
 จากผลการศึกษาโดยการตรวจกระเพาะอาหาร ของผูปวยที่เขารับการตรวจสองกลองระบบ
ทางเดินอาหารสวนบน  เนื่องจากอาการปวดทองบริเวณลิ้นป (dyspepsia) ที่หองสองกลองของ
หนวยทางเดินอาหาร แผนกอายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ระหวางเดือนมิถุนายน 2545 ถึง 
ธันวาคม 2546  พบวามีผูปวยไดรับการวินิจฉัยวาเปน non ulcer dyspepsia 470 ราย และผูปวยใน
กลุมดังกลาวจะไดรับการตรวจชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร โดยใช urease test และ เพาะเชื้อเพื่อ
ตรวจดู เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยา clarithromycin โดยมีผูปวยไดผลบวกตอ rapid urease test 
262 ราย (รอยละ 55.7) จากนั้นนําชิ้นเนื้อไปเพาะเลี้ยงเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ได 113 ราย 
(รอยละ 43.1) และนําไปปทดสอบหาความไวของเชื้อตอ clarithromycin มีผูปวยที่ไดผลบวกตอ 
urease test และ เพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อพบ เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร รวมกับทราบผลความไวของ
เชื้อตอ clarithromycin ทั้งหมด 69 ราย โดยแบงเปน 53 รายที่ทราบผลวาเปนเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin ในหลอดทดลอง สวนอีก 16 ราย ทราบผลวา
เปนเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา clarithromycin ในหลอดทดลอง  

โดยผูปวย 69 ราย แยกเปนเพศชาย 29 ราย(รอยละ 42.1) เพศหญิง 40 ราย (รอยละ 57.9) 
ในกลุมเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin เปนเพศชาย 24 
ราย (รอยละ 45.3) เพศหญิง 29 ราย (รอยละ 54.7) สวนกลุมเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุ
ที่ดื้อตอยา clarithromycin เปนเพศชาย 5 คน (รอยละ 31.3)  เพศหญิง 11 คน (รอยละ 68.7) ดงัตา
รางที่ 5  และพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.32) 

อายุเฉลี่ยในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin เปน 45.69 ป โดยมีอายุระหวาง 21-75 ป สวนกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin มีอายุเฉลี่ย 39.43 ป โดยมีอายุระหวาง 19-70 
ป ดังตารางที่ 6 และพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (t=0.14) 

รายไดเฉลี่ยของผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin เปน 6,568.75 บาท สวนกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนอง
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ตอยา clarithromycin เปน 7,024.53 บาท ซึ่งไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (t=0.69) ดัง
แสดงตารางที่ 7  

ลักษณะความผิดปกติของกระเพาะอาหารที่พบจากการสองกลองในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิ
โคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา clarithromycin พบมีลักษณะปกติ 3 ราย (รอยละ 18.7) , 
antral gastritis 5 ราย (รอยละ 31.3) , fundal gastritis 3 ราย (รอยละ 18.7) และ diffuse gastritis 
5 ราย (รอยละ 31.3) ตามลําดับ  
สวนผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอรไพโลไรสายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin พบมี
ลักษณะปกต ิ  9 ราย (รอยละ 17) , antral gastritis 23 ราย (รอยละ 43.4) fundal gastritis 3 ราย 
(รอยละ 5.6) และ diffuse gastritis 18 ราย (รอยละ 34) ตามลําดับ ดังตารางที่ 8  

การสูบบุหร่ีในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin มีผูสูบบุหร่ี 5 รายจาก 16 ราย (รอยละ 31.25) ในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin พบผูสูบบุหร่ี 7 ราย ใน 53 ราย (รอยละ 
13.2) ดงัตารางที่ 9 ซึ่งไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.09) แตมีแนวโนมวา ใน
กลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  สายพันธุที่ดื้อตอยา clarithromycin จะมีอัตราสวนผูสูบ
บุหร่ีมากกวากลุมผูปวยติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin   

การดื่มสุราในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin มีผูดื่มสุรา 4 ราย ใน 16 ราย (รอยละ 25) ในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin มีผูดื่มสุรา 12 รายใน 53 ราย (รอยละ 22.6) ซึ่งไม
พบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.85) ดังตารางที่ 10  

สําหรับอาการปวดทองบริเวณลิ้นปของผูปวย กอนการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่ง
กําหนดวาอาการรุนแรงมากคือ ผูปวยมีอาการปวดมากจนรบกวนการทํางานในชีวิตประจําวัน และ
อาการรุนแรงปานกลางคือ มีอาการปวดพอสมควร และไมรบกวนการทํางานในชีวิตประจําวัน พบวา
มีผูปวยที่มีอาการรุนแรงมาก ในกลุมติดเชื้อที่ดื้อตอยา clarithromycin และตอบสนองตอยา 
clarithromycin เปน 12  จาก 16 ราย (รอยละ 75) และ 30 จาก 53 ราย (รอยละ 56.6) ตามลําดับ 
สวนผูปวยที่มีอาการรุนแรงปานกลาง ในกลุมติดเชื้อที่ดื้อตอยา clarithromycin และตอบสนองตอ
ยา clarithromycin เปน 4 จาก 16 ราย (รอยละ 25) และ 23 จาก 53 ราย (รอยละ 43.4) ตามลําดับ 
ดังตารางที่ 11 ซึ่งไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.19) 

ในแงอาการปวดทองบริเวณลิ้นปกับความสําคัญในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
พบวา ในกลุมผูปวยทีสามารถกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดสําเร็จ จะมีอาการปวดทอง
บริเวณลิ้นปกอนรักษาอาการปานกลาง พบ 26 จาก 57 ราย (รอยละ 45.6) อาการรุนแรงพบ 31 
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จาก 57 ราย (รอยละ 54.4) สวนกลุมผูปวยที่ไมสามารถกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรหลังจาก
รักษาได จะมีอาการปวดทองบริเวณลิ้นปกอนรักษา โดยมีอาการปานกลางพบ 1 จาก 12 ราย (รอย
ละ 8.3) และอาการรุนแรงพบ 11 จาก 12 ราย (รอยละ 91.4) ซึ่งจะพบวา ผูปวยที่ไมสามารถกําจัด
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะมีอาการปวดทองบริเวณลิ้นป รุนแรง เปนอัตราสวนมากกวาผูปวย
กลุมที่สามารถกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรไดสําเร็จ (p=0.016) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ ดังตารางที่ 12  

ผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรเปรียบเทียบระหวางกลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร สายพันธุซึ่งดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin พบวา สามารถกําจัดเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร ไดสําเร็จ ในกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin เปน 9 รายจาก 16 
ราย (รอยละ 56.2) และ 48 รายจาก 53 ราย (รอยละ 90.6) ตามลําดับ และพบ การกําจัดเชื้อลม
เหลวในผูปวยกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin เปน 7 รายจาก 16 ราย (รอยละ 43.8) 
และ 5 รายจาก 53 ราย (รอยละ 9.4) ตามลําดับ พบวาอัตราการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร
ไดสําเร็จ มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ในระหวางกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา 
clarithromycin (p=0.002) ดังแผนภูมิที่ 1 และพบวาอัตราความสําเร็จในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร โดยไมคํานึงวาจะเปนกลุมที่ดื้อหรือตอบสนองตอยา clarithromycin เปน 57 จาก 69 
ราย (รอยละ 82.6) จากการศึกษานี้พบวาความชุกของเฮลโิคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุซึ่งดื้อตอยา 
clarithromycin เปน รอยละ 23.1  

การสูบบุหร่ีกับผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบวา ในกลุมที่กําจัดเชื้อไดสําเร็จมี
ผูสูบบุหร่ี 9 รายจาก 57 ราย (รอยละ 15.8) ในกลุมที่กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไมสําเร็จ มีผู
สูบบุหร่ี 3 รายจาก 12 ราย (รอยละ 25) ซึ่งไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.44) ดังตาราง
ที่ 13  

การดื่มสุรา กับผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบวาในกลุมที่กําจัดเชื้อไดสําเร็จ 
มีผูดื่มสุรา 13 รายจาก 57 ราย (รอยละ 22.8) ในกลุมที่กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไมสําเร็จ 
มีผูดื่มสุรา 3 รายจาก 12 ราย (รอยละ 25) ซึ่งไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.87) ดังตา
รางที่ 14  

อาการปวดทองบริเวณลิ้น (dyspepsia) หลังการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบวามี
อาการดีขึ้นเล็กนอย, ปานกลาง, ,มากเปน  2, 1, 0 ราย จาก 12 ราย (16.6 %, 8.3 %, 0 %) ตาม
ลําดับ ในกลุมที่กําจัดเชื้อไมสําเร็จ และมีอาการดีข้ึนเล็กนอย, ปานกลาง,มากเปน   8, 10, 14  ราย 
จาก 57 ราย (14.0 %, 17.5 % , 24.5 %) ตามลําดับ ในกลุมที่กําจัดเชื้อไดสําเร็จ แตทั้ง 2 กลุมก็ไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังตารางที่ 15 
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ผลขางเคียงของสูตรยา Pantoprazole-Amoxicillin-Clarithromycin ในการกําจัดเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร พบดังตารางที่ 15 ไมพบผลขางเคียงรายแรงใด  ผลขางเคียงที่พบเปน ผลขาง
เคียงเล็กนอย (minor adverse effects) เชน คลื่นไส อาเจียน ลิ้นขม เวียนศีรษะ ปวดศีรษะ ซึ่งไมมี
ความแตกตางกันในระหวาง 2 กลุม และผูที่เขารวมการวิจัยทุกคนใหความรวมมือในการรับประทาน
ยาเปนอยางดี จากการตรวจสอบโดยการนับเม็ดยา เมื่อผูปวยมาติดตามผลการรักษา พบวาผูปวย
ทกุคนรับประทานยาไดครบถวน 100 เปอรเซ็นต  

 
ตารางที่ 5  แสดงขอมูลเพศ ในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อและ 
 ตอบสนองตอยา Clarithromycin  
 

 
กลุมผูปวย / เพศ 

 

 
ชาย (รอยละ) 

 
หญิง (รอยละ) 

 
รวม 

 
กลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร ที่ 
ดื้อตอยา clarithromycin  
 

 
5 (31.3) 

 
11 (68.7) 

 
16 

 
กลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร ที่
ตอบสนองตอยา clarithromycin 
 

 
24 (45.3) 

 
29 (54.7) 

 
53 

 
รวม 

 

 
29 

 
40 

 
69 
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ตารางที่ 6 แสดงอายุเฉลี่ย ในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไรสายพันธุที่ดื้อและตอบ 
 สนองตอยา Clarithromycin 
 

 
กลุมผูปวย 

 
อายุเฉลี่ย ±คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน และ

พิสัยอายุ (ป) 
 

 
กลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร 
ที่ดื้อตอยา clarithromycin  
 

45.69 ±17.32 
(21-75) 

 
กลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร 
ที่ตอบสนองตอยา clarithromycin  
 

39.43 ± 13.73 
(19-70) 
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ตารางที่ 7  แสดงรายไดเฉลี่ย ของผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อและ 
 ตอบสนองตอยา Clarithromycin 
 

 
กลุมผูปวย 

 
รายไดตอเดือน (บาท) ±คาเบ่ียงเบนมาตร

ฐาน 
 

 
กลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร   ไพโลไร 
ที่ดื้อตอยา clarithromycin 
 

6,568.75±2,638.62 

 
กลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร  ไพโลไร  
ที่ตอบสนองตอยา clarithromycin 
 

7,024.53±4,244.72 
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ตารางที่ 8  แสดงลักษณะที่พบจากการสองกลองในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 สายพันธุที่ดื้อและตอบสนองตอยา Clarithromycin  
 

 
ลักษณะที่พบ/
กลุมผูปวย 

 
ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 
ไพโลไร ที่ด้ือตอยา 

clarithromycin  (รอยละ) 
 

 
ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร 

ไพโลไร ที่ตอบสนองตอยา 
clarithromycin (รอยละ) 

 
 

รวม 

 
ปกติ  
 

 
3 (18.7) 

 
9 (17.0) 

 
12 (17.4) 

 
Antral gastritis  
 

 
5 (31.3) 

 
23 (43.4) 

 
28 (40.6) 

 
Fundal gastritis  
 

 
3 (18.7) 

 
3 (5.6) 

 
6 (8.7) 

 
Diffuse gastritis  
 

 
5 (31.3) 

 
18 (34.0) 

 
23 (33.3) 

 
รวม 

 

 
16 (100) 

 
53 (100) 

 
69 (100) 
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ตารางที่ 9 แสดงการสูบบุหร่ีของผูปวย กลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อและ 
 ตอบสนองตอยา Clarithromycin 
 

การสูบบุหรี่/
กลุมผูปวย 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  
ที่ด้ือตอยา  

clarithromycin 
(รอยละ) 

 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ที่ตอบสนองตอยา 

clarithromycin  
(รอยละ) 

รวม 

 
สูบบุหร่ี 

 
5 (31.2) 7 (13.2) 12 

 
ไมสูบบุหร่ี 

 
11 (68.8) 46 (86.8) 57 

รวม 16 53 
 

69 
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ตารางที่ 10 แสดงการดื่มสุราของผูปวย กลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อและ 
 ตอบสนองตอยา Clarithromycin  
 

การด่ืมสุรา/ 
กลุมผูปวย 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ที่ด้ือตอยา  

clarithromycin  
(รอยละ) 

 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ที่ตอบสนองตอยา  

clarithromycin  
(รอยละ) 

รวม 

 
ดื่มสุรา 

 
4 (25) 12 (22.6) 16 

 
ไมดื่มสุรา 

 
12 (75) 41 (77.4) 53 

รวม 16 53 
 

69 
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ตารางที่ 11 แสดงอาการปวดทองบริเวณลิ้นป (dyspepsia) กอนการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร  
 ไพโลไร ในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อและตอบสนอง 
 ตอยา Clarithromycin 

 

อาการปวด/ 
กลุมผูปวย 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ที่ด้ือตอยา 

clarithromycin  
(รอยละ) 

 
ผูปวยติดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ที่ตอบสนองตอยา 

clarithromycin  
(รอยละ) 

 

รวม 

 
ปวดปานกลาง 
(Moderate Dyspepsia)  
 

4 (25) 23 (43.4) 27 

 
ปวดรุนแรง 
(Severe dyspepsia) 
 

2 (75) 30 (56.6) 42 

 
รวม 

 
16 53 69 

 
 
 
 
 
 
 
 
 



                                                                                                                         
                                                                                                                      

 

47

ตารางที่ 12 แสดงอาการปวดทองบริเวณลิ้นป (dyspepsia) กอนการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร  
 ไพโลไร ในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดสําเร็จ เทียบกับกลุมที่กําจัด 
 เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไมสําเร็จ 
 

อาการปวด/ 
กลุมผูปวย 

 
ผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ไดสําเร็จ  
(รอยละ) 

 

 
ผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  
ไมสําเร็จ 
(รอยละ) 

รวม 

 
ปวดปานกลาง 
(Moderate Dyspepsia) 
  

26 (45.6) 1 (8.3)* 27 

 
ปวดรุนแรง 
(Severe Dyspepsia) 
 

31 (54.4) 11 (91.7)* 42 

รวม 57 12 
 

69 
 

 
*แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  P=0.016 
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แผนภูมิกราฟ ที่ 1 แสดงผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ระหวางกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิ 
            โคแบคเตอร ไพโลไร  เปรียบเทียบสายพันธุที่ดื้อและตอบสนองตอยา  
            Clarithromycin 

 

 
*แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  P=0.002 
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ตารางที่ 13 แสดงการสูบบุหร่ี กับผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 

การสูบบุหรี่/ 
กลุมผูปวย 

 
กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ไดสําเร็จ  
(รอยละ) 

 

 
กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  
ไมสําเร็จ 
(รอยละ) 

รวม 

 
ไมสูบบุหร่ี 

 
48 (84.2) 9 (75) 57 

 
สูบบุหร่ี 

 
9 (15.8) 3 (25) 12 

 
รวม 

 
57 12 69 
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ตารางที่ 14 แสดงการดื่มสุรา กับผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 

การด่ืมสุรา/ 
กลุมผูปวย 

 
กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ไดสําเร็จ  
(รอยละ) 

 

 
กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 

เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  
ไมสําเร็จ 
(รอยละ) 

รวม 

 
ไมดื่มสุรา 

 
44 (77.2) 9 (75) 53 

 
ดื่มสุรา 

 
13 (22.8) 3 (25) 26 

 
รวม 

 
57 12 69 
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ตารางที่ 15  แสดงอาการปวดทองที่4 สัปดาหหลังการกําจัดเชื้อ ในกลุมที่กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร    
      ไพโลไร ไดสําเร็จ เทียบกับกลุมที่กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไมสําเร็จ  

 
 

อาการปวดทอง 
หลังการกําจัดเชื้อ 

 

กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดสําเร็จ 

(รอยละ) 

กลุมผูปวยที่กําจัดเชื้อ 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไม

สาํเร็จ (รอยละ) 

 
เทาเดิม 
  

9 (75.0) 25 (43.8) 

 
ดีขึ้นเล็กนอย 
 

2 (16.6) 8 (14.0) 

 
ดีขึ้นปานกลาง 
 

1 (8.3) 10 (17.5) 

 
ดีขึ้นมาก 
 

0 (0) 14 (24.5) 

 
รวม 

 
12 (100) 57(100) 
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ตารางที่ 16 แสดงผลขางเคียงของสูตรยา Pantoprazole-Amoxicillin-Clarithromycin ในการ 
 กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 

            
ผลขางเคียง 

ผูปวยติดเชื้อ 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่

ด้ือตอยา  
clarithromycin  

 

ผูปวยติดเชื้อ 
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 

ที่ตอบสนองตอยา 
clarithromycin  

 

รวม 
(รอยละ) 

คลื่นไสอาเจียน 8  32 40 (58.0) 
มีรสขม 2 6 8 (11.6) 
ถายเหลวเปนน้ํา 1 5 6 (8.7) 
เวียนศีรษะ 1 4 5 (7.2) 
ปวดศีรษะ 1 3 4 (5.8) 
ทองผูก 1 2 3 (4.3) 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 
ขอมูลพื้นฐาน  
  
 จากการศึกษานี้พบวา มีผูปวยที่เปน non ulcer dyspepsia 470 ราย วินิจฉัยโดยการสอง
กลองระบบทางเดินอาหารสวนบน และผูปวยดังกลาวไดรับการตรวจชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหารและ
ไดผลบวกตอ urease test  และเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทราบผลความไวของเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร ตอยา clarithromycin รวมทั้งสิ้น 69 ราย   โดยพบมีสัดสวนของผูปวยเพศหญิง 
มากกวาเพศชาย อาจเปนเพราะผูหญิงมีแนวโนมความสนใจในสุขภาพ โดยเฉพาะเมื่อมีปญหาปวด
ทองบริเวณลิ้นป จึงมาเขารับการตรวจวินิจฉัยไดบอยกวาเพศชาย 
 วิธีการติดตามผลการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร หลังการกําจัดเชื้อ สามารถทําได
หลายวิธี ตามคําแนะนําของ ACG (American college of gastroenterology) แนะนําวา ถามีการ
สองกลองซ้ําก็สามารถตัดชิ้นเนื้อบริเวณ antrum หรือ body มาตรวจ urease test ได หรือกรณี ไม
ไดตรวจโดยการสองกลองซ้ํา ก็อาจจะตรวจโดยการ ใชวิธี urea breath test ได ซึ่งถือเปน test of 
choice ในการศึกษานี้ เนื่องจากผูปวยไดรับการวินิจฉัยวาเปน NUD ซึ่งไมจําเปนตองมีการสอง
กลองทางเดินอาหารสวนบนซ้ํา จึงเลือกวิธีการติดตามผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  โดย
การใช urea breath test   
 อายุเฉลี่ยของผูปวยในกลุมผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อตอยา 
clarithromycin เปน 45.69 ป สวนในกลุมที่ตอบสนองตอยา clarithromycin เปน 39.43 ป ซึ่งจัด
เปนผูปวยในวัยกลางคน เมื่อมีอายุสูงขึ้นแลวมาดวยอาการปวดทองบริเวณลิ้นป ก็มีแนวโนมจะได
รับการสองกลองทางเดินอาหาร ซึ่งสอดคลองกับแนวทางคําแนะนําของกลุมวิจัยโรคกระเพาะอาหาร 
สมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย ที่แนะนําใหตรวจหาสาเหตุของผูปวยที่มาดวย
อาการ dyspepsia ในผูปวยที่มีอายุเกิน 40 ป และมีอาการเตือนรวมดวย (alarm features) ในแง
รายไดของผูปวยทั้งกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin ก็ไมพบความแตกตางของทั้ง 2 
กลุม อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) ทั้งสองกลุมมีเศรษฐานะใกลเคียงกัน  
 ผลการสองกลองระบบทางเดินอาหารสวนบนของผูปวยทั้งสองกลุม พบวา ลักษณะที่พบ
บอยที่สุดคือ antral gastritis พบรอยละ 40.6 ลักษณะที่พบบอยรองลงมาคือ พบ diffuse gastritis 
รอยละ 33.3  พบลักษณะเยื่อบุกระเพาะอาหารปกติ รอยละ 17.4 และพบ fundal gastritis รอยละ 
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8.7 ซึ่งพบวา สองคลองกับการศึกษาของ Karnes(100) ซึ่งพบลักษณะ chronic gastritis ในตําแหนง
ที่พบบอยที่สุดคือ antrum พบ รอยละ 45  
 สวนลักษณะของผูปวยในแงการสูบบุหร่ีและดื่มสุรานั้น ก็ไมพบความแตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ (p>0.05) ในผูปวยทั้งกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin แตมีแนวโนม
วาอัตราสวนของผูสูบบุหร่ีในกลุมผูปวยติดเชื้อเฮลิโลแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin พบมากกวา กลุมที่ตอบสนองตอยา clarithromycin แมจะไมแตกตางอยางมีนัย
สาํคัญ ซึ่งอาจเปนเพราะจํานวนประชากรยังนอยเกินไป แสดงใหเห็นวา การสูบบุหร่ีอาจจะมีผลตอ
อัตราการเกิดการดื้อของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยา clarithromycin 
 ในแงความรุนแรงของการปวดทองบริเวณลิ้นป ก็ไมพบความแตกตางของอาการปวดรุนแรง 
(severe dyspepsia) ในระหวางผูปวยกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin อาจเปน
เพราะอาการปวด dyspepsia  อาจมีสาเหตุอ่ืน ๆ หลายสาเหตุ (multifactorial) เชน ภาวะกรดหลั่ง
มากขึ้น ภาวะความเครียด การสูบบุหร่ี ภาวะทางจิตใจของผูปวย 
 
ผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
 
 จากการศึกษาพบวา มีความชุกของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin เปน 16 รายจาก 69 ราย คิดเปนรอยละ 23.1 ซึ่งสูงกวา รายงานจากสหรัฐอเมริกา 
พบรอยละ 10-12(10)   จีน พบรอยละ 13.5(11)  ญี่ปุน พบรอยละ 12.9(12)  เกาหลีพบรอยละ 5.(13) ฮอง
กง พบรอยละ 10.8(14)   และใกลเคียงกับความชุกที่พบใน    เม็กซิโก ซึ่งพบ รอยละ 24 (8) ฝร่ังเศส 
พบรอยละ 19 (9) และรายงานจากประเทศไทย เมื่อป 2003 พบรอยละ 19(104)   ที่เปนเชนนี้อาจเปน
เพราะประเทศไทยมีการใชยา clarithromycin กันมากขึ้น ดวยขอบงชี้ตาง ๆมากมาย เชน การรักษา 
upper respiratory tract infection , community acquired pneumonia ทําใหมีความชุกของเชื้อเฮ
ลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อตอยา clarithromycin สูงขึ้น  
 และเมื่อใหการรักษาดวยสูตร Pantoprazole-Amoxicillin-Clarithromycin ก็ใหผลการ
ศึกษาคือ กลุมที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ตอบสนองตอยา clarithromycin ไดผล
การกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร รอยละ 56.2 สวนกลุมที่ติดเชื้อเฮลโิคแบคเตอร ไพโลไร สาย
พันธุที่ตอบสนองตอ clarithromycin ไดผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร รอยละ 90.6 ซึ่ง
แตกตางกันอยางมีสําคัญทางสถิติ และเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาจากฝรั่งเศส โดย Tankovic(9)  
ซึ่งพบวา การรักษาดวยสูตร proton pump inhibitor-amoxicillin- clarithromycin พบอัตราการ



                                                                                                                         
                                                                                                                      

 

55

กําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา clarithromycin เปน รอยละ 12 
และรอยละ 79 ตามลําดับ ซึ่งใหผลการศึกษาสอดคลองกัน 

จึงแสดงใหเห็นวา เมื่อเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรเกิดดื้อตอยา clarithromycin ก็จะทําให
ประสิทธิภาพของสูตรการรักษา Triple therapy ที่มี clarithromycin เปนองคประกอบ ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.002) 

กลไกการเกิดดื้อยา clarithromycin ในปจจุบันไดมีการศึกษาถึงระดับโมเลกุล และ 
Occhialini (106)และคณะพบวา  เมื่อเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ดื้อตอยา clarithromycin สายพันธุ
นั้น จะลดการจับขององคประกอบของยา ในการจับกับ ribosome ซึ่งจะสัมพันธกับ point mutation 
ซึ่งพบบน 23S ribosomal RNA gene ในตําแหนง 2143 และ 2144 จาก adenine กลายเปน 
guanine (2143G และ 2144G) ทําใหยา clarithromycin จับกับ ribosome ไดลดลง จึงเกิดการดื้อ
ยาขึ้น  ดังนั้นแมวาจะเพิ่มขนาดยา clarithromycin ใหสูงก็ไมสามารถแกไขปญหาดื้อยานี้ได เนื่อง
จากกลไกของการดื้อยาดังกลาวขางตน 

เมื่อพิจารณาผลการกําจดัเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร โดย Pantoprazole-Amoxicillin-
Clarithromycin โดยไมคํานึงวาเปนเชื้อที่ดื้อหรือตอบสนองตอยา clarithromycin พบวาไดผลรอย
ละ 82.6 ซึ่งลดลงจากกรณีที่ทราบวากําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  สายพันธุที่ตอบสนองตอยา 
clarithromycin  คือ รอยละ 90.6  

ผลขางเคียงของสูตรยา Pantoprazole-Amoxicillin-Clarithromycin ที่พบบอยไดแก 
คลื่นไส อาเจียน (รอยละ 58) รสขมลิ้น (รอยละ 11.6) ถายเหลวเปนน้ํา (รอยละ 8.7) เวียนศรีษะ 
(รอยละ 7.2) ปวดศรีษะ (รอยละ 5.8) ทองผูก (รอยละ 4.3) ซึ่งจะพบเปนผลขางที่พบนอย และไมรุน
แรง ซึ่งผูปวยทุกคนสามารถรับประทานยาไดครบถวน 

อาการปวดทองบริเวณลิ้นป กับความสําเร็จในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  พบวา 
ผูปวยที่มีอาการปวดทอง จุก บริเวณลิ้นปรุนแรงมาก จะมีโอกาสกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
ไมสําเร็จ (failure eradication) แตกตางจากกลุมที่ปวดทองปานกลางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05) แตอยางไรก็ตามคงตองขึ้นกับปจจัยอยางอื่น เชน ปจจัยการดื้อยา clarithromycin ของ
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  สูบบุหร่ี  ดื่มสุรา  

พบวา การกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  แลวไมไดหมายความวาอาการ dyspepsia 
ของผูปวย NUD จะดีข้ึนทุกราย ซึ่งจาการศึกษานี้ พบวา กลุมที่กําจัดเชื้อไมสําเร็จ จะมีอาการดีข้ึน
เพียง รอยละ  25 ขณะนี้ กลุมที่กําจัดเชื้อไดสําเร็จจะมีอาการดีขึ้นประมาณ รอยละ 56.1 ดังนั้น ตอง
อธิบายใหผูปวยเขาใจถึงผลของการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร   ตออาการ dyspepsia กอน
จะเริ่มกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร   ในผูปวย NUD    
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บทที่ 6 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 
สรุปผลการวิจัย 
 
 การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบบอยมากขึ้นในประเทศไทย ในป 2003 ญัฐญา ตั้ง
มั่นคงวรกูล(104) และคณะ ไดรายงานไวรอยละ 19 และจากการศึกษาชิ้นนี้ คณะผูวิจัยพบวา มีความ
ชุกของการเกิด เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา clarithromycin สูงขึ้นเปนรอยละ 23.2 
ซึ่งมีความชุกของการดื้อยาสูงขึ้น อาจเปนจากมีการใชยา clarithromycin นี้เพิ่มมากขึ้นดวยขอบงชี้
อ่ืน ๆ จึงควรเขมงวดการใชยา clarithromycin ในการกําจัดเชื้อตามขอบงชี้ตามจําเปน ก็อาจจะชวย
ลดอุบัติการณการดื้อยาของ clarithromycin ลงได 
 สวนอัตราการดื้อของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอ clarithromycin จะเห็นวาแตกตางกัน
ไป ในแตละพื้นที่ทั่วโลก ซึ่งแตละพื้นที่ควรจะมีขอมูลเปนของตนเอง เพราะมีความแตกตางกันทั้งใน
ดานพื้นที่ ส่ิงแวดลอม ประชากร สุขอนามัยของประชากร ความถี่ในการใชยาปฏิชีวนะ นอกจากนี้
ควรมีผลเปรียบเทียบ ทางคลีนิกวา กรณีเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ดื้อยาปฏิชีวนะในหลอดทดลอง
แลว จะสามารถนํามาใชและมีผลในทางคลินิกหรือไม เชน ในประเทศไทยมีการศึกษา การดื้อของ
เชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยา metronidazole พงษสิทธิ์ วงคกุศลธรรม และคณะ(105) ไดพบวา
ผลการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในกลุมที่ดื้อและตอบสนองตอยา metronidazole เปนรอย
ละ 73.9 และ 86.9 ตามลําดับ ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ผลจากการดื้อของเชื้อเฮ
ลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอ clarithromycin จากหลอดทดลอง แลวมาศึกษาผลการกําจัดเชื้อ โดยสูตร 
triple therapy (pantoprazole-amoxicillin-clarithromycin) พบวาอัตราการกําจัดเชื้อ ในกลุมที่ดื้อ
ตอยา clarithromycin ทําใหลดประสิทธิภาพของการกําจัดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร อยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ เทียบกับกลุมที่ตอบสนองตอยา clarithromycin (รอยละ 56.2 เทียบกับรอยละ  
90.6 , p=0.002)    
 ไมพบความแตกตางอยางนัยสําคัญระหวางปจจัยตาง ๆ ในแงการสูบบุหร่ี ดื่มสุรา และ
ความรุนแรงของอาการปวดทองบริเวณลิ้นป ในระหวางผูปวยติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สาย
พันธุที่ดื้อยา และตอบสนองตอยา clarithromycin  
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 สวนผลขางเคียงของสูตรยา pantoprazole-amoxicillin-clarithromycin มีผลขางเคียงเล็ก
นอย ดังรายงานขางตน และผูปวยสามารถรับประทานครบถวน สูตรยานี้มีความปลอดภัยและมีประ
สิทธิภาพดี 
 
ขอเสนอแนะ 
 
 จากผลการศึกษานี้ บงชี้ใหเห็นวาการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อตอยา 
clarithromycin จะมีผลตอการรักษาดวยยาสูตร triple therapy ที่มี clarithromycin เปนองค
ประกอบ กลาวคือ จะทําใหมีประสิทธิภาพลดลงอยางมีนัยสําคัญ ซึ่งอาจจะเปนปญหาตอการรักษา
ในอนาคต   แตการเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และตรวจความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร ตอยา clarithromycin และยาปฏิชีวนะ อ่ืน ๆ ไมสามารถทําไดทุกแหง เนื่องจากมีความยุงยาก
ทางเทคนิค และตองใชเจาหนาที่และหองปฏิบัติการที่มีความชํานาญ จึงไมแนะนําใหทําในผูปวยที่
ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรทุกราย โดยเฉพาะในการรักษา เพื่อกําจัด เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 
คร้ังแรก แตการเพาะเชื้อและตรวจดูความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร อาจจะมีผลตอการตัด
สินใจ เลือกสูตรการรักษา ในกรณีที่ลมเหลวจากการรักษาดวยสูตรยามาตรฐาน triple therapy คร้ัง
แรก จึงควรเลือกเพาะเชื้อและตรวจดูความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยาปฏิชีวนะ ใน
กรณีที่ลมเหลวจากการรักษาสูตรยามาตรฐาน triple therapy คร้ังแรก  
 สวนการตรวจยืนยันวา สามารถกําจัดเชื้อไดสําเร็จหรือไม ยังไมไดแนะนําใหทําในผูปวยทุก
ราย แตจากขอมูลดังกลาวขางตน พบวา มีปญหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ดื้อตอยาปฏิชีวนะ 
โดยเฉพาะ clarithromycin สูงมากขึ้นเรื่อย ๆ ดังนั้นอาจจะตองตรวจดูวา สามารถกําจัดเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร ไดสําเร็จหรือไม โดยเฉพาะในรายที่เปนแผล peptic รวมกับการเกิดภาวะแทรก
ซอน เชน กระเพาะอาหาร หรือ ลําไสเล็กสวนตนทะลุ มีเลือดออกจากระบบทางเดินอาหารสวนตน มี
ภาวะกระเพาะอาหารหรือลําไสเล็กสวนตนอุดตัน 
 ปจจุบัน ยังไมมีขอสรุปชัดเจน ในกรณีที่ทราบวาเปนเชื้อเฮลโิคแบคเตอร ไพโลไร และดื้อตอ
ยา clarithromycin วาจะใชสูตรยาใดเปนการรักษาตอไป อาจจะมีทางเลือกใหรักษา เชน การใหยา
สูตร Quadruple therapy (PPI 2 คร้ัง/วัน รวมกับ Bismuth Subsalicylate/ Subcitrate 120 มก. วัน
ละ 4 คร้ัง  กับ metronidazole 500 มก. วันละ 3 คร้ัง และ tetracycline 500 มก. วันละ 4 คร้ัง ให
นานอยางนอย  7 วัน (23) หรืออาจใหการรักษาดวยให PPI base triple therapy แตใหเปลี่ยน 
clarithromycin เปน metronidazole นาน 14 วัน (107) ซึ่งคงตองรอผลการศึกษาตอไป    
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 พบวาการใชยา clarithromycin บอยเกินความจําเปน หรือไมตรงตามขอบงชี้ในการใชยา 
จะชักนําใหเกิดการดื้อตอยา clarithromycin ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งจะเปนปญหาตาม
มา ดังนั้นจึงควรมีการประชาสัมพันธและควบคุมการใชยากลุม macrolide มิใหมีการใชเกินความจํา
เปน ก็อาจจะชวยแกปญหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ดื้อตอยา clarithromycin ได 
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ภาคผนวก ก 
 

ใบยินยอมเขารวมการวิจัย 
 

ชื่อโครงการ :  ลของการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุซึ่งดื้อตอยา  
คลาริโทรมัยซินดวยสูตรยา แพนโตพราโซล อะม็อกซิซิลลิน และคลาริโทรมัยซิน ใน 
ผูปวยไทย 

 
 ใบยินยอมเขารวมการวิจัยนี้มีขึ้นเพื่อเปนการยอมรับวาทานยินยอมเขารวมการวิจัย  โดยไม
ไดถูกบังคับในการเขารวมวิจัยนี้  เมื่อทานไดรับการตรวจแลวพบวา  สามารถเขารวมโครงการวิจัยได  
ทานจะไดรับการปฏิบัติดังนี้ 

1. ไดรับการตรวจสองกลองทางเดินอาหารสวนตน 
2. ผูวิจัยจะตัดชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหารโดยใชเครื่องมือขนาดเล็กเพื่อสงตรวจและเพาะ

เชื้อ 
3. ในผูที่ตรวจพบวามีการติดเชื้อของ H. pylori จะไดรับการกําจัดเชื้อดวยสูตรยา 

pantoprazole , clarithromycin และ amoxicillin เปนเวลา  7 วัน และนัดติดตามตรวจ
วัดลมหายใจเพื่อดูผลของการกําจัดเชื้อ  หลังจากนั้นเปนเวลา  4-6  สัปดาห 

 
ขอมูลเกี่ยวกับการตัดชิ้นเนื้อตรวจและยา 
 
 การตัดชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร  จะใชเครื่องมือ biopsy forceps ในการตัดชิ้นเนื้อจะได
ชิ้นเนื้อแตละชิ้นขนาด  3-4  มิลลิเมตร ทานจะไมรูสึกเจ็บในขณะตัดชิ้นเนื้อตรวจแตอาจมีเลือดออก
บริเวณรอยที่ทําการตัดชิ้นเนื้อไดแตสามารถหยุดเองถากลไลการแข็งตัวของเลือดอยูในเกณฑปกติ  
และทําดวยความระมัดระวัง  แตถามีเลือดออกมาไมหยุดก็สามารถทําการรักษาโดยฉีดยา 
adrenaline เขาในบริเวณที่ตัดชิ้นเนื้อจะทําใหหยุดเลือดได 
 ยาสูตรที่ใชเพื่อกําจัดเชื้อไดแก pantoprazole - clarithromycin – amoxicillin มีความ
ปลอดภัยคอนขางสูง  โดยปกตไิมเกิดผลขางเคียงที่รุนแรง  อาจพบไดบางเชน  คลื่นไส  เบื่ออาหาร  
มวนทอง  อาการกลับมาปกติเมื่อหยุดยา 
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การถอนตัวจากการวิจัย 
 
 ถาทานไมประสงคเขารับการวิจัยตอไป  ควรแจงใหแพทยหรือเจาหนาที่ทราบ  ในทางตรง
กันขามหากแพทยมีความเห็นวาทานควรยุติการรักษานี้  แพทยจะแจงใหทานทราบเชนเดียวกัน  ถา
ทานมีคําถามติดตอที่นพ.เผด็จ  หนูพันธ  หรือพญ.ดวงพร  ทองงาม  โทรศัพท  02-256-4356 ใน
เวลาราชการ หรือ 1144-073236 นอกเวลาราชการ 
ขาพเจา……………………………………………….อยูบานเลขที่………………ซอย……………... 
ถนน…………………….แขวง / ตําบล……………………………….เขต /อําเภอ………………….. 
จังหวัด…………………………… 
 
 ไดอานพรอมทําความเขาใจ  และไดรับการอธิบายขอสงสัยตางๆ  จนเปนที่พอใจแลว  
ขาพเจามีความยินดี  ที่จะรวมในการวิจัยนี้           
 
   ………………………………………วันที่  
       
  ………………………………………………. ลงชื่อ 
               
  ……………………………………………   พยาน 
       
  ……………………………………………….พยาน 
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ภาคผนวก ข 
 

แบบรายงานผูปวยโครงการวิจัย  
  

ผลของการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุซ่ึงด้ือตอยา คลาริโทรมัยซินดวยสูตรยา  
แพนโตพราโซล อะม็อกซิซิลลิน และคลาริโทรมัยซิน ในผูปวยไทย  

 
ผูวิจัย  น.พ. เผด็จ  หนูพันธ  
 
ช่ือผูปวยลําดับที่ ____    ช่ือ -สกุล_________________________________________ 
HN______________ เพศ _____ อายุ _____ป      อาชีพ _________________     รายได _________บาท /ป
สัญชาติ _________    เชื้อชาติ  ___________________ ภูมิลําเนา  _______________________________
ที่อยู ____________________________________________________โทรศัพท  ____________________
 
สูบบุหรี่      _____ไมสูบ                _____สูบ                 นาน _______ป            ปริมาณ ______ /วัน  
  
ด่ืมสุรา        _____ไมดื่ม                _____ด่ืม                 นาน _______ป            ปริมาณ ______ /วัน  
ผล  EGD Scopy  _________________________ ________________ 
ผล     MIC  ตอ  Clarithromycin ______________________________ 
ผล     C14 breath  test  ___________Negative                 _________ Positive 
อาการ    Dyspepsia  กอนรักษา      เล็กนอย          ปานกลาง     มาก  
อาการ    Dyspepsia  หลังรักษา        แยลง            เทาเดิม                        ดีข้ึนเล็กนอย          
      ดีข้ึนปานกลาง         ดีข้ึนมาก  
ผลขางเคียง  
   คลื่นไสอาเจียน     ปวดศีรษะ  
   ถายเหลว     เวียนศีรษะ  
   ลมชัก      ผื่นแดงคัน  
   ทองผูก      อ่ืน  ๆ  
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ประวัติของผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

ชื่อ           นายแพทย เผด็จ หนูพันธ  
ภูมิลําเนา   จ.สุรินทร 
การศึกษา   แพทยศาสตรบัณฑิต  
          คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
        ปการศึกษา 2538 
 พ.ศ. 2539 -2540     แพทยใชทุน รพ.สุรินทร จ.สุรินทร 
 พ.ศ. 2540-2541   แพทยประจํา  รพ.กาบเชิง อ.กาบเชิง จ.สุรินทร 
 พ.ศ. 2541-2542   แพทยประจาํ รพ.ปราสาท อ.ปราสาท จ.สุรินทร 
 พ.ศ. 2542-2545  แพทยประจําบาน ภาควิชาอายุรศาสตร  

คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย   
สําเร็จการศึกษาไดรับวุฒิบัตร   
ผูเชี่ยวชาญสาขาอายุรศาสตรทั่วไป 

พ.ศ. 2545-2547   แพทยประจําบานตอยอด 
สาขาวิชาโรคระบบทางเดินอาหาร  
โรคระบบทางเดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร  
คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
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