
 

การศึกษาเกี่ยวกับความสัมพันธระหวาง แคกเอ จีโนไทป และ เอชอารจีเอ ยีนใน 

การติดเช้ือ เฮลิโคแบ็คเตอร ไพโลไร กับการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหาร 

และลําไสเล็กสวนตนในประเทศไทย 

 

 

 

 

 

 

นางสาว ฉัตรพร กิตติตระกูล 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

วิทยานิพนธนี้เปนสวนหนึง่ของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 

สาขาวิชาอายรุศาสตร       ภาควิชาอายุรศาสตร  

คณะแพทยศาสตร   จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

ปการศึกษา  2551 

ลิขสิทธิ์ของจุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย 



 

RELATIONSHIP BETWEEN CAGA GENOTYPES AND HRGA GENE OF HELICOBACTER 

PYLORI INFECTION AND PEPTIC ULCER DISEASE IN THAILAND 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Miss Chatporn Kittitrakul 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 

for the Degree of Master of Science Program in Medicine 

Department of Medicine 

Faculty of Medicine 

Chulalongkorn University 

Academic Year 2008 

Copyright of Chulalongkorn University 









 

 
ฉ 

กิตติกรรมประกาศ 

ขอขอบพระคุณทุกทานที่มสีวนรวมทาํใหงานวิจยันี้สําเร็จลุลวงสมความมุงหมาย 

หนวยโรคทางเดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลัย 

1. รศ. พญ. วโรชา มหาชยั อาจารยที่ปรึกษาวทิยานพินธ 

2. นพ. ณัฐวุฒิ สิริมนตาภรณ ใหความเอ้ือเฟอจัดหาผูปวยเขาโครงการวิจัย 

3. นพ. บุญเลิศ อิมราพร ใหความเอ้ือเฟอจัดหาผูปวยเขาโครงการวิจัย 

4. นพ. สุขประเสริฐ จุฑากอเกยีรติ ใหความเอ้ือเฟอจัดหาผูปวยเขาโครงการวิจัย 

หนวยโรคทางเดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร 

1. ผศ. นพ. รัฐกร วิไลชนม อาจารยที่ปรึกษาวทิยานพินธรวม 

2. พญ. บุบผา พรธิสาร ใหความเอ้ือเฟอจัดหาผูปวยเขาโครงการวิจัย 

3. นพ. สุนทร ชลประเสริฐสุข ใหความเอ้ือเฟอจัดหาผูปวยเขาโครงการวิจัย 

หนวยแบคทีเรียวิทยา ภาควชิาจุลชีววิทยา คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

1. รศ. ดร. สมหญิง ธัมวาสร ใหคําปรึกษาดานการตรวจหายีน 

2. น.ส. อัจฉราพร สวัสด์ิพานิช ใหความชวยเหลือในการตรวจหายนี 

3. น.ส. กมลธาดา นาวีวิตรผดุง ใหความชวยเหลือในการตรวจหายนี 

สถานวทิยาศาสตรพรีคลินกิ คณะแพทยศาสตร มหาวทิยาลัยธรรมศาสตร 

1. น.ส. พรเพ็ญ ก๋ํานารายณ ใหความชวยเหลือในการเพาะเช้ือ 

สุดทาย ขอกราบขอบพระคุณบิดา มารดา ที่เปนกําลังใจที่สําคัญ 

 

 

 



 

 

สารบัญ 

 หนา 

บทคัดยอภาษาไทย…………………………………………………………………………… ง 

บทคัดยอภาษาอังกฤษ.................................................................................................... จ 

กิตติกรรมประกาศ.......................................................................................................... ฉ 

สารบัญ......................................................................................................................... ช 

สารบัญตาราง………………………………………………………………………………… ฌ 

สารบัญภาพ................................................................................................................... ญ 

สารบัญแผนภูมิ.............................................................................................................. ฎ 

คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ....................................................................................... ฏ 

บทที ่1 บทนาํ................................................................................................................. 1 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา……………………………………........... 1 

คําถามของการวิจัย............................................................................................ 2 

วัตถุประสงคของการวิจัย.................................................................................... 3 

สมมติฐานของการวิจัย…………………………………………………..…………... 3 

กรอบแนวความคิดในการวจิยั............................................................................. 3 

คําจํากัดความที่ใชในการวจิัย.............................................................................. 4 

ขอจํากัดของการวิจัย.......................................................................................... 5 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ………………………………………………………....... 5 

ปญหาทางจริยธรรม………………………………………………………………..... 5 

รูปแบบการวิจยั.................................................................................................. 6 

วิธีการศึกษา…………………………………………………………………………. 6 

บทที ่2 ทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วของ……………………………………………………...... 7 

ส่ิงจําเปนในการเจริญเติบโตของเช้ือ.................................................................... 7 

ความชุกของเชื้อและการกระจายตามภูมศิาสตร................................................... 7 

วิธีการติดเช้ือและแหลงของการติดเช้ือ................................................................. 8 

โรคที่เกิดจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori……………………………………… 8 

พยาธิสภาพของการติดเช้ือ................................................................................. 16 



 

 

 

ซ 

 หนา 

การวนิิจฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori……………………………………....... 20 

 พยาธิกาํเนิดของการติดเช้ือ Helicobacter pylori………………………………….. 26 

บทที ่3 วิธีดําเนินการวิจยั…………………………………………………………………...... 37 

ระเบียบวิธวีิจยั……………………………………………………………………….. 37 

 เคร่ืองมือที่ใชในการวิจัย..................................................................................... 38 

วิธีการศึกษา...................................................................................................... 38 

วิธีการทํา PCR เพื่อหา cagA จีโนไทป................................................................. 40 

วิธีการทํา PCR เพื่อหา hrgA ยีน......................................................................... 43 

การเก็บรวบรวมขอมูล......................................................................................... 45 

การวิเคราะหขอมูล............................................................................................. 45 

บทที ่4 ผลการวิเคราะหขอมูล………………………………………………………………… 46 

ผลการวิเคราะห……………………………………………………………………… 46 

ผลการศึกษายีนของเชื้อ Helicobacter pylori……………………………………… 52 

บทที ่5 สรุปผลการวิจยั อภิปรายผล และขอเสนอแนะ………………………………………. 58 

สรุปผลการวิจยั……………………………………………………………………..... 58 

อภิปรายผลการวิจัย………………………………………………………………….. 59 

ขอเสนอแนะ………………………………………………………………………….. 61 

รายการอางอิง………………………………………………………………………………… 62 

ภาคผนวก……………………………………………………………………………………... 75 

ภาคผนวก ก………………………………………………………………………….. 76 

ภาคผนวก ข………………………………………………………………………….. 78 

ภาคผนวก ค…………………………………………………………………………..82 

ภาคผนวก ง………………………………………………………………………….. 84 

ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ…………………………………………………………………….. 85 

  

  

  

 



 

  
ฌ 

สารบัญตาราง 
 

หนา   

ตารางที ่1 คุณสมบัติของการตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระ……………………………... 25 

ตารางที ่2 วิธีการตรวจวนิิจฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori………………………… 26 

ตารางที ่3 ความสัมพันธระหวาง cagA จีโนไทป และ vacA s1a จีโนไทปของ 

เชื้อ Helicobacter pylori กบัโรคที่เกิดข้ึนจากการติดเช้ือ…………………… 

 

32 

ความสัมพันธระหวาง hrgA ยีนของเช้ือ Helicobacter pylori กับ   

34 

ตารางที ่4 

โรคที่เกิดจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori………………………………. 

ความชุกของ hrgA ยนีของเชื้อ Helicobacter pylori กบั โรคที่เกิดจาก 

 

 

34 

ตารางที ่5 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori……………………………………………...

ตารางที ่6 PCR primers สําหรับการเพิม่จํานวนสายดีเอ็นเอของ cagA ยีน…………… 40 

ตารางที ่7 ลักษณะพืน้ฐานโดยรวมของผูปวยในการศึกษาทั้งหมด 100 คน……………. 46 

ตารางที ่8 ลักษณะพืน้ฐานแยกตามกลุมของผูปวย..................................................... 48 

ตารางที ่9 Binary logistic regression ของลักษณะพืน้ฐานทีม่ีความแตกตางกนั       

ในผูปวยทัง้สองกลุม…………………………………………………………... 

 

51 

ความชุกของ cagA ยนี cagA จีโนไทป hrgA ยีน และ จีโนไทปโดยรวม  ตารางที ่10 

ที่ตรวจพบของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน…………. 

 

54 

ความสัมพันธของยีนที่ตรวจพบของเช้ือ Helicobacter pylori กับ ตารางที ่11 

โรคที่เกิดข้ึน…………………………………………………………………… 

 

56 

   

   

   

   

   

   

   

   

   

 

 



 

 
ญ 

สารบัญภาพ 
 

  หนา 

รูปที่ 1 ปจจัยทีท่ําใหเกิดพยาธิสภาพของกระเพาะอาหารและการเกิดโรคตางๆตามมา  

หลังจากมีการติดเช้ือ Helicobacter pylori……………………………………….. 

 

1 

ตอมของกระเพาะอาหารทีม่ีการติดเช้ือ Helicobacter pylori……………………. 10 รูปที่ 2 

รูปที่ 3 การหล่ังกรดของกระเพาะอาหารและรูปแบบของการเกดิกระเพาะอาหาร 

อักเสบที่สัมพนัธกนัซึง่เปนผลจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori……………… 

 

10 

รูปที่ 4 ลําดับข้ันของการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารโดยแสดงบทบาทของ 

เชื้อ Helicobacter pylori และปจจัยอ่ืนทีม่ีผลตอการเกดิมะเร็ง…………………. 

 

17 

รูปที่ 5 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ nonatrophic (nonatrophic gastritis)……………… 18 

รูปที่ 6 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ multifocal atrophic  

(multifocal atrophic gastritis)…………………………………………………….

 

19 

รูปที่ 7 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ multifocal atrophic (multifocal atrophic  

gastritis) และมีบริเวณที่มกีารเปล่ียนแปลงของเย่ือบุผิวไปเปนแบบ 

เยื่อบุผิวของลาํไส (intestinal metaplasia)……………………………………….. 

 

 

20 

บทบาทของ Cag type IV secretion system…………………………………….. 31 รูปที่ 8 

รูปที่ 9 โครงสรางปฐมภูมิของ 3′ region ที่แตกตางกนัของ cagA 1a ยีน  

และ cagA 2a  ยนี………………………………………………………………… 

 

41 

ตัวอยางการวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA ยีน…………………….. 42 รูปที่ 10 

รูปที่ 11 Primer ที่ใชในการทํา PCR ของ hrgA ยนี………………………………………… 44 

รูปที่ 12 ตัวอยางการวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ hrgA ยีน……………………... 44 

รูปที่ 13 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA ยนี……………………………… 52 

รูปที่ 14 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA 1a ยีน………………………….. 52 

รูปที่ 15 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA 2a ยีน………………………….. 53 

รูปที่ 16 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ hrgA ยีน………………………………. 53 

   

   

   

 

 



 

 

 

ฎ 

สารบัญแผนภูม ิ
 

  หนา 

แผนภูมิที ่1 ความชุกของ cagA ยนี cagA จีโนไทป และ hrgA ยนี ที่ตรวจพบของ 

เชื้อ Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน..................................... 

 

55 

แผนภูมิที ่2 ความชุกของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยนีโดยการรวมทั้งสองยนีที่ตรวจพบ

ของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน…………………….. 

 

55 

แผนภูมิที ่3 ความสัมพันธของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยีนที่ตรวจพบของเช้ือ 

Helicobacter pylori กับโรคที่เกิดข้ึน………………………………………… 

 

57 

แผนภูมิที ่4 ความสัมพันธของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยีนโดยการรวมทั้งสองยนีที ่

ตรวจพบของเช้ือ Helicobacter pylori กบัโรคที่เกิดข้ึน……………………… 

 

57 

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

   

 



 

 
ฏ 

คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ 
 

% เปอรเซ็นต 

NSAIDs ยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด 

PPI ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม Proton pump inhibitor 

PCR Polymerase chain reaction 

IL-1β อินเตอรลิวคิน-1เบตา 

IL-1 อินเตอรลิวคิน 1 

DNA ดีเอ็นเอ 

IgG Immunoglobulin G 

ELISA Enzyme-linked immunosorbent assay 
13C คารบอน 13 
14C คารบอน 14 

VacA Vacuolating cytotoxin 

CagA Cytotoxin-associated antigen 

OipA Outer membrane inflammatory protein 

Hsp Heat shock proteins 

Nap Neutrophil-activating protein 

cagA gene Cytotoxin-associated antigen gene 

hrgA gene Helicobacter pylori restriction endonuclease-replacing 

gene 

bp จํานวนคูเบส (base pairs) 

ธ.ค. ธันวาคม 

ก.ย. กันยายน 

ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิไมพบแผล NUD 

Ulcer ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 

กก. กิโลกรัม 

มม. มิลลิเมตร 

  

 

 



 

 
1 

บทที่  1 

บทนํา 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori กอใหเกิดโรคในทางเดินอาหารสวนบนไดในหลายรูปแบบ 

ไดแก โรคกระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรัง (chronic gastritis) โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็ก

สวนตน (peptic ulcer disease) และ มะเร็งกระเพาะอาหาร (gastric cancer) โดยพบวา ผูที่ติดเช้ือ 

Helicobacter pylori มีโอกาสเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนในชวงชวีิต 

(lifetime risk) ประมาณ 10-20% และมีโอกาสเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารประมาณ 1-2% [1-3] 

ปจจัยทีม่ีผลตอการเกิดโรคนั้นสามารถแบงไดเปน 3 ปจจัยหลัก [4] ไดแก  

1. ปจจัยดานผูทีติ่ดเช้ือ (Host factor) เชน ความหลากหลายของยีน (gene polymorphism) 

การตอบสนองทางภูมิคุมกนั (immune response) 

2. ปจจัยดานเชื้อ Helicobacter pylori ไดแก  ปจจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเช้ือ (virulence 

factors) 

3. ปจจัยดานส่ิงแวดลอม (Environmental factor) เชน การสูบบุหร่ี การด่ืมสุรา การใชยาตาน

การอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด (NSAIDs) การใชยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม Proton 

pump inhibitor (PPI) 

 

 

 

 

 

รูปที่ 1 ปจจัยทีท่าํใหเกิดพยาธิสภาพของกระเพาะอาหารและการเกิดโรคตางๆตามมา หลังจากมี

การติดเช้ือ Helicobacter pylori [4] 

  

 



 

 
2 

การศึกษาวิจยัที่ผานมาไดมกีารศึกษาเกี่ยวกับปจจัยที่มผีลตอการเกิดโรคทั้ง 3 ดานในแตละ

ปจจัย ซึ่งปจจัยดานเชื้อ Helicobacter pylori เปนปจจัยทีม่ีการศึกษาจํานวนมาก และมีความ

นาสนใจที่จะทําการศึกษาเพิ่มเติม โดยจะเหน็ไดจากการที่มีผูปวยจํานวนมากทีพ่บเชื้อแตไมเกิดโรค 

การที่จะกําจัดเช้ือในผูปวยทกุรายจึงอาจทาํใหส้ินเปลืองทรัพยากร ถาสามารถจําแนกไดวา ปจจัย

ดานเช้ือ Helicobacter pylori ใดที่สามารถแยกเช้ือทีม่ีความรุนแรงหรือมีโอกาสกอใหเกิดโรคไดสูง

แลว อาจนํามาใชในการจําแนกผูที่ติดเช้ือที่รุนแรงเพื่อที่ใหการรักษาไดอยางเหมาะสม 

การศึกษาวิจยัที่ผานมาไดมกีารศึกษาเกี่ยวกับปจจัยดานเชื้อ Helicobacter pylori ซึ่งไดมี

การคนพบปจจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเช้ือ (virulence factors) ที่นาสนใจ ไดแก cagA ยีน และ 

hrgA ยนี ซึง่การศึกษาเกี่ยวกับ cagA ยีนในประเทศไทยยังมีนอยอยู 

สวนการศึกษาเกี่ยวกับ hrgA ยีนนัน้ยังไมมีในประเทศไทย จึงเปนทีม่าของการศึกษานี้

เพื่อที่จะศึกษาความสัมพนัธของการพบยนีดังกลาวกับการเกิดโรคของการติดเช้ือ Helicobacter 

pylori 

 

คําถามของการวิจยั 

คําถามหลัก (Primary research questions)   

1.  การที่ผูปวยไทยที่มกีารติดเช้ือ Helicobacter pylori ที่มจีีโนไทปเปน cagA 1a จะเพิม่ความ

เส่ียงในการเกดิโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนหรือไม 

2. การที่ผูปวยไทยที่มกีารติดเช้ือ Helicobacter pylori ที่ม ีhrgA ยีน จะเพิ่มความเส่ียงในการ

เกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนหรือไม 

 คําถามรอง (Secondary research question) 

ความชุกของชนิดของ cagA จีโนไทป และ hrgA ยนีของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวย

ไทยทีม่ีอาการปวดแนนทองบริเวณลิ้นปเปนอยางไร 
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วัตถุประสงคของการวิจยั 

1. เพื่อศึกษาชนดิของ cagA จีโนไทปของเช้ือ Helicobacter pylori ในประเทศไทย ในผูปวยที่

เกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน เทียบกับ ผูปวยที่เกิดโรคกระเพาะ

อาหารชนิดไมพบแผล 

2. เพื่อศึกษา hrgA ยีนของเชือ้ Helicobacter pylori ในประเทศไทย ในผูปวยที่เกิดโรคแผลใน

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน เทยีบกับ ผูปวยที่เกิดโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบ

แผล 

3. เพื่อศึกษาความชุกของ cagA จีโนไทปของเชื้อ Helicobacter pylori ในประเทศไทย 

4. เพื่อศึกษาความชุกของ hrgA ยีนของเชื้อ Helicobacter pylori ในประเทศไทย 

 

สมมติฐานของการวจิัย 

1. cagA จีโนไทปของเช้ือ Helicobacter pylori มีความสัมพันธกับการเกิดโรคแผลในกระเพาะ

อาหารและลําไสเล็กสวนตนในประเทศไทย 

2. hrgA ยีนของเชื้อ Helicobacter pylori มีความสัมพันธกับการเกดิโรคแผลในกระเพาะ

อาหารและลําไสเล็กสวนตนในประเทศไทย 

 

กรอบแนวความคิดในการวิจัย 

การศึกษาวิจยันี้ มุงเนนการศึกษาไปทีป่จจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเชื้อ (virulence 

factors) Helicobacter pylori ไดแก cagA จีโนไทป และ hrgA ยีน ซึง่อาจมีสวนรวมในการทาํให

เกิดโรคจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori ไดหลายรูปแบบแตกตางกนัไป ทัง้ในลักษณะการเกิด

กระเพาะอักเสบเร้ือรัง การเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน และ การเกดิ

โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 
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คําจํากัดความท่ีใชในการวิจัย 

1. Dyspepsia หมายถงึ อาการปวดหรือรูสึกไมสบายบริเวณสวนกลางของชองทองดานบน 

2. โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล (Nonulcer dyspepsia) หมายถึง โรคที่มอีาการ 

dyspepsia แตไมพบมีแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน ไมพบมะเร็งใน

กระเพาะอาหาร และไมพบหลอดอาหารอักเสบ 

3. โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน (Peptic ulcer disease) หมายถึง โรคแผล

ในกระเพาะอาหาร หรือ แผลในลําไสเล็กสวนตน 

4. ขอบงชี้ในการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนตามแนวทางการจัดการผูปวย 

dyspepsia ของสมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย ป 1999 ไดแก ผูปวยที่

มีลักษณะอยางใดอยางหนึ่งตอไปนี้ ไดแก 

4.1. อายุขณะเร่ิมมีอาการ dyspepsia มากกวา 40 ป 

4.2. มีอาการ dyspepsia ในตอนกลางคืนจนตองต่ืนข้ึนมา (awakening pain) 

4.3. มีน้ําหนักลดมากกวา 5% ของน้าํหนักตัวเดิมภายใน 1 เดือน หรือ มากกวา 10% 

ของน้ําหนักตัวเดิมภายใน 3 เดือน 

4.4. มีประวัติเลือดออกในทางเดินอาหาร 

4.5. มีอาการกลืนลําบาก 

4.6. มีประวัติครอบครัวเปนมะเร็งในทางเดินอาหาร 

4.7. มีภาวะโลหิตจาง (anemia) 

4.8. พบกอนในชองทอง 

4.9. มีทองโตข้ึนอยางมนีัยสําคัญ 
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ขอจํากัดของการวิจัย 

1. อัตราการเพาะเช้ือ Helicobacter pylori แลวข้ึนเช้ือ ประมาณ 50% ทําใหตองมีจํานวน

ผูปวยที่จะไดรับการสองกลองตรวจทางเดนิอาหารสวนตน และตัดชิน้เนื้อกระเพาะอาหารไป

ตรวจเปนจํานวนมากกวาทีคํ่านวณจากการคํานวณขนาดตัวอยาง และตองใชคาใชจาย

เพิ่มข้ึน 

2. เนื่องจากอัตราการพบโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนในผูปวย dyspepsia 

เพียง 15% และเวลาที่ใชทําการศึกษามีจํากัด อาจทําใหไดขนาดตัวอยางไมครบตามที่

คํานวณไวกอน 

 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั  

1. สามารถทราบถึงความสัมพนัธระหวางยนี cagA และ hrgA ของเช้ือ Helicobacter pylori 

กับการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน ซึ่งเปนการศึกษาในแงของ

พยาธิกาํเนิดของการติดเช้ือ Helicobacter pylori เพือ่เปนประโยชนในการทาํนายอาการ 

และการดูแลรักษาผูปวยตอไป 

2. สามารถทราบถึงความชุกของยีน cagA และ hrgA ของเช้ือ Helicobacter pylori ใน

ประเทศไทย เพื่อประโยชนในการศึกษาทางระบาดวทิยา 

 

ปญหาทางจริยธรรม 

1. เนื่องจากขอมูลที่ไดจากผูปวยเปนขอมูลที่ไดจากการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน

และการตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหารไปตรวจเพ่ิมเติม จึงมีความเสีย่งคอนขางตํ่าเพราะเปนวิธี

ตรวจตามมาตรฐานเม่ือมีอาการปวดทองเร้ือรัง 

2. ผูที่เขารวมในการวิจยัทกุคนจะไดรับขอมูลโดยละเอียดถึงวธิีการตรวจ และไดสงรายละเอียด

ใหคณะกรรมการพิจารณาเพื่อขอความเหน็และตองไดรับการยนิยอมเปนลายลักษณอักษร 

(inform consent) จากผูปวยกอน 
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3. การตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหารจํานวน 4 ชิน้ ไมมีผลขางเคียงตอผูปวย เลือดที่ซึมเล็กนอยจะ

หยุดเองได 

 

รูปแบบการวจิัย 

การวิจยัเชิงวิเคราะหชนิดยอนหลัง (Case-control study) 

 
วิธีการศึกษา 
1. ผูปวยที่มีอาการ dyspepsia ที่มีขอบงชี้ในการสองกลองตรวจทางเดนิอาหารสวนตน และ 

ไมมีลักษณะทีเ่ขากับเกณฑการคัดออกของการศึกษานี ้ จะไดรับขอมูลเก่ียวกบัโครงการวิจัย

นี้ ถาผูปวยสมัครใจที่จะเขารวมโครงการวิจัย กจ็ะไดรับการบันทกึขอมูลทางคลินิกที่

เกี่ยวของและเซ็นใบยนิยอม หลังจากนั้นจะไดรับการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน 

2. ขณะทําการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน จะบันทกึผลการสองกลอง 

• สามารถแบงกลุมผูปวยออกเปน 3 กลุม  คือ ผูปวยทีม่ีแผลในกระเพาะอาหารและ

ลําไสเล็กสวนตน ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล ผูปวยที่ไมเขาเกณฑ

การศึกษา 

• ผูปวยที่มีแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวน และ ผูปวยโรคกระเพาะอาหาร

ชนิดไมพบแผล จะทําการตัดชิ้นเนื้อผานกลองเพื่อจะนําไปเพาะเช้ือ Helicobacter 

pylori 

• ถาพบมะเร็งในกระเพาะอาหาร หรือ หลอดอาหารอักเสบ คัดออกจากการศึกษา แต

ผูปวยก็จะไดรับการตรวจรักษาตอไปตามแนวทางปฏิบัติทั่วไปของโรคนั้น 

3. ถาเพาะเช้ือ Helicobacter pylori ข้ึน จงึจะนาํเชื้อไปศึกษา cagA จีโนไทป และ hrgA ยีน 

โดยวิธ ีPCR (Polymerase Chain Reaction) ตอไป 
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บทที่  2 

ทบทวนวรรณกรรมท่ีเก่ียวของ 

เชื้อ Helicobacter pylori เปนเช้ือแบคทเีรียแกรมลบ ขนาดยาว 2-4 ไมครอน และ กวาง 

0.5-1 ไมครอน สามารถเปลี่ยนรูปรางได [4] โดยปกติจะมีรูปรางเปนแทงและมีเกลียว แตสามารถ

เปล่ียนเปนรูปรางกลมไดเมือ่อยูในขณะเพาะเช้ือนอกรางกาย หรือ ขณะท่ีไดรับการรักษาดวยยา

ปฏิชีวนะ เชื้อ Helicobacter pylori ยังมีแฟลกเจลลา (flagella) 2-6 เสนอยูที่ปลายดานหนึง่ของเชื้อ 

ซึ่งเชื้อใชแฟลกเจลลาในการเคล่ือนไหวและทําใหเคล่ือนไหวไดอยางรวดเร็วในสารละลายที่มีความ

เขมขน ดังเชนช้ันเมือก (mucous layer) ของเย่ือบุผิวกระเพาะอาหาร 

 

สิ่งจําเปนในการเจริญเติบโตของเชื้อ 

เชื้อ Helicobacter pylori ตองการสภาพแวดลอมแบบ microaerophilic โดยตองการระดับ

ออกซิเจนที่ 2-5% และตองการระดับกาซคารบอนไดออกไซดที่ 5-10% และความช้ืนสูง เชื้อไม

ตองการกาซไฮโดรเจนแตวาการที่มีกาซไฮโดรเจนไมทาํอันตรายตอเช้ือ ในหองปฏิบัติการปกติใช

สภาวะ microaerophilic มาตรฐาน คือ ประกอบดวย กาซไนโตรเจน 85% กาซคารบอนไดออกไซด 

10% และ กาซออกซิเจน 5% 

การเจริญเติบโตของเช้ือ Helicobacter pylori เกิดข้ึนไดที่อุณหภูมิ 34-40 องศาเซลเซียส 

โดยอุณหภูมิทีเ่หมาะสม คือ 37 องศาเซลเซยีส สวนระดับความเปนกรดดางทีเ่ชื้อสามารถ

เจริญเติบโตไดอยูที่ pH 5.5-8 โดยระดับความเปนกรดดางที่เหมาะสมคือ pH ทีเ่ปนกลาง 

 

ความชกุของเช้ือและการกระจายตามภูมิศาสตร 

ความชุกของเชื้อ Helicobacter pylori มีความหลากหลายตามลักษณะทางภูมิศาสตรที่

แตกตางกนั ในประเทศที่กาํลังพัฒนา พบการติดเช้ือ Helicobacter pylori มากถึง >80% แมแตใน

ประชากรที่อายุนอย สวนในประเทศอุตสาหกรรม พบการติดเช้ือ Helicobacter pylori นอยกวา 

40% และพบการติดเช้ือในผูใหญและคนชรามากกวาในเด็กและวยัรุน 
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นอกจากนัน้ ในพืน้ทีท่างภูมิศาสตรเดียวกัน พบวาความชุกของการติดเช้ือ Helicobacter 

pylori ยังมคีวามสัมพันธผกผันกับสถานะทางสังคมและเศรษฐกิจ [5] โดยเฉพาะสภาวะความ

เปนอยูในวัยเด็ก คือ พบการติดเช้ือมากในกลุมประชากรที่มีฐานะยากจน  

ในประเทศที่กาํลังพัฒนา ความชุกของการติดเช้ือ Helicobacter pylori คอนขางคงที่ แต

ความชกุของการติดเช้ือในประเทศอุตสาหกรรมลดลงอยางรวดเร็ว เนื่องมาจากมีสุขอนามัยในชวง

วัยเด็กดีข้ึน และมีการกาํจัดพาหะของเชื้อโดยการรักษาดวยยาปฏิชีวนะ 

ในประเทศที่กาํลังพัฒนา อัตราการติดเช้ือ Helicobacter pylori สูงในชวงอายุ 5 ปแรก 

หลังจากนั้นอัตราการติดเช้ือคงที ่บงบอกวา การติดเช้ือ Helicobacter pylori เกิดข้ึนต้ังแตในวยัเด็ก 

[6] อยางไรก็ตาม ในประเทศอุตสาหกรรม อัตราการติดเช้ือ Helicobacter pylori นอยในชวงวัยเด็ก 

แตจะคอยๆเพิม่ข้ึนชาๆเมื่ออายุเพิ่มข้ึน แตอัตราการติดเช้ือใหมนอยกวา 0.5%ตอป [7] 

 

วิธีการติดเชือ้และแหลงของการติดเชือ้ 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori เกิดข้ึนจากการแพรเชื้อโดยตรงจากคนสูคน โดยการกนิ

เชื้อที่ปนเปอนเขาไป เชื้อ Helicobacter pylori สามารถตรวจพบไดในน้ําลาย อาหารที่อาเจยีน

ออกมา ส่ิงที่ไหลยอนข้ึนมาจากกระเพาะ (gastric refluxate) และในอุจจาระ แตไมมีหลักฐานวา

การแพรเชื้อผานทางใดเปนหลัก 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori เกิดในชวงวัยเด็กเปนสวนใหญ ซึง่นาจะติดเช้ือจากคนใน

ครอบครัวที่อยูใกลชิดกันเปนหลัก [8] จากการศึกษาที่ผานมา ไมพบวามีความเสี่ยงของการเปน

พาหะเพิ่มข้ึนในกลุมประชากรที่ใกลชิดกบัผูติดเช้ือ Helicobacter pylori ทั้งในกลุมทันตแพทย 

แพทยระบบทางเดินอาหาร พยาบาล สามีหรือภรรยาของผูติดเช้ือ หรือ ผูปวยทีไ่ปตรวจในคลินิก

โรคติดตอทางเพศสัมพนัธ [9] 

 

โรคที่เกิดจากการติดเชื้อ Helicobacter pylori 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori ทาํใหเกิดกระเพาะอาหารอักเสบในผูที่ติดเช้ือทกุรายถาทํา

การตรวจช้ินเนื้อของกระเพาะอาหารทางพยาธิวทิยา แตมีเพียงผูติดเช้ือบางรายเทานัน้ทีเ่กิดอาการ 
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หรือเกิดโรคข้ึนจากการติดเชื้อ โดยพบวา ผูที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori มีโอกาสเกิดโรคแผลใน

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนในชวงชวีิต (lifetime risk) ประมาณ 10-20% และมีโอกาสเกิด

มะเร็งกระเพาะอาหารประมาณ 1-2% [1-3] 

ปจจัยทีม่ีผลตอการเกิดโรคนั้นสามารถแบงไดเปน 3 ปจจัยหลัก [4] ไดแก  

1. ปจจัยดานผูทีติ่ดเช้ือ (Host factor) เชน ความหลากหลายของยีน (gene 

polymorphism) การตอบสนองทางภูมิคุมกัน (immune response) 

2. ปจจัยดานเชื้อ Helicobacter pylori ไดแก  ปจจัยทีแ่สดงถึงความรุนแรงของเชื้อ 

(virulence factors) 

3. ปจจัยดานส่ิงแวดลอม (Environmental factor) เชน การสูบบุหร่ี การด่ืมสุรา การใช

ยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด (NSAIDs) การใชยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม 

Proton pump inhibitor (PPI) 

โรคกระเพาะอาหารอักเสบ 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori ทาํใหเกิดกระเพาะอาหารอักเสบ โดยทําใหมีเซลลอักเสบ

กระจายเขามาในเยื่อบุผิวกระเพาะอาหารในบริเวณ antrum และ body ของกระเพาะอาหาร โดย

เซลลอักเสบทีพ่บมีทัง้ชนิดนวิโตรฟล (neutrophil) และชนิดโมโนนวิเคลียร (mononuclear cells) ดัง

รูปที่ 2 การเกดิกระเพาะอาหารอักเสบนี้เปนพืน้ฐานของการเกิดโรคอ่ืนๆตอไป 

1. โรคกระเพาะอาหารอักเสบเฉียบพลัน 

ขอมูลที่เกี่ยวกบัการติดเช้ือในชวงเฉียบพลันมีนอย และสวนใหญไดมาจากการรายงานใน

อาสาสมัครทีก่ินเช้ือ Helicobacter pylori เขาไป [10] พบวา หลังจากเกิดการติดเช้ือแลว ในชวงแรก

มีอาการ dyspepsia ที่ไมจาํเพาะ ซึง่จะเกิดข้ึนชั่วคราว และเกิดการอักเสบทัว่ไปในกระเพาะอาหาร 

(pangastritis) ระยะนี้มกัจะสัมพนัธกับภาวะที่มกีรดในกระเพาะอาหารตํ่า (hypochlorhydria) ซึ่ง

สามารถคงอยูไดหลายเดือน ในผูติดเช้ือบางรายสามารถกําจัดเช้ือไปได และหายจากการเกิด

กระเพาะอาหารอักเสบ แตไมสามารถบอกไดวาเกิดเหตุการณแบบนี้ไดบอยเพียงไร 
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รูปที่ 2 ตอมของกระเพาะอาหารทีม่ีการติดเช้ือ Helicobacter pylori ซึ่งเห็นเปนเช้ือรูปแทงสีเขม 

เรียงตัวอยูบนผิวของเยื่อบกุระเพาะอาหาร [4] 

2. โรคกระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรัง 

เมื่อเกิดการติดเช้ือถาวร พบความสัมพนัธระหวางระดับการหล่ังกรดในกระเพาะอาหาร และ 

ตําแหนงของการเกิดกระเพาะอักเสบ ดังรูปที่ 3 [4] 

 

รูปที่ 3 การหล่ังกรดของกระเพาะอาหารและรูปแบบของการเกดิกระเพาะอาหารอักเสบที่สัมพันธ

กันซ่ึงเปนผลจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori [4] 
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ความสัมพันธนี้เกิดจากปฏิสัมพันธระหวางกรดกับการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย และ การ

เจริญเติบโตของแบคทีเรียกบัการอักเสบของเยื่อบุผิวกระเพาะอาหาร ซึ่งปจจัยตางๆเหลานีเ้ปน

ปจจัยสําคัญในการทําใหเกดิโรคจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori ในรูปแบบตางๆ 

ในผูติดเช้ือที่มกีารหล่ังกรดในกระเพาะอาหารปกติ เชือ้ Helicobacter pylori อาศัยอยู

เฉพาะในบริเวณ antrum ของกระเพาะอาหาร สวนในผูติดเช้ือที่มกีารหล่ังกรดในกระเพาะอาหาร

ลดลง ไมวาจะดวยปจจัยใดก็ตาม เชื้อ Helicobacter pylori อาศัยอยูทั้งในบริเวณ antrum และ 

body ของกระเพาะอาหาร โดยจะมีการอักเสบของกระเพาะอาหารที่บริเวณ body เดนกวา 

(corpus-predominant pangastritis) การลดลงของการหล่ังกรดในกระเพาะอาหารสามารถเกิด

จากการที่เกิดภาวะกระเพาะอาหารอักเสบชนิด atrophy (atrophic gastritis) ทาํใหมกีารสูญเสีย

เซลลพาไรทัล (parietal cell) และสามารถเกิดจากการที่เซลลพาไรทัลถูกยับยั้งการทาํงานจากการ

ทําผาตัด vagotomy หรือการไดรับยาลดการหล่ังกรด โดยเฉพาะยาในกลุม proton-pump inhibitor 

(PPI) [11] นอกจากนั้น การเกิดกระเพาะอาหารอักเสบที่บริเวณ body ยังทําใหเพิม่ภาวะที่มีกรดใน

กระเพาะอาหารตํ่า (hypochlorhydria) อีกดวย โดยการที่เกิดการอักเสบ จะทาํใหมสีารเคมีเฉพาะที่ 

(local inflammatory factor) เชน cytokine ซึ่งรวมถงึอินเตอรลิวคิน-1เบตา (IL-1β) โดยสารเคมี

เหลานี้มีผลในการกดการทํางานของเซลลพาไรทัล จึงทาํใหมกีารหล่ังกรดลดลง 

โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 

นิยามของแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน ไดแก การทีก่ารทาํลายเยือ่บุผิวที่มี

ขนาดเสนผานศูนยกลางอยางนอย 0.5 ซม. และลึกลงไปจนถึงชั้น muscularis mucosa 

แผลในกระเพาะอาหารมกัเกิดที่บริเวณ lesser curvature ของกระเพาะ โดยเฉพาะบริเวณที่

จะเปล่ียนจากสวน body ไปเปน antrum แผลในลําไสเล็กสวนตนมักเกิดที่กระเปาะของดูโอดีนัม 

(duodenal bulb) ซึ่งเปนบริเวณที่สัมผัสกับกรดจากกระเพาะอาหารมากท่ีสุด การเกิดแผลในลําไส

เล็กสวนตนมกัเกิดในผูปวยอายุ 20-50 ป ในขณะทีก่ารเกิดแผลในกระเพาะนั้นมกัเกิดในผูปวยที่มี

อายุมากกวา 40 ปข้ึนไป 

ทั้งแผลในกระเพาะอาหารและแผลในลําไสเล็กสวนตนนั้นมีความสัมพันธเปนอยางมากกับ

การติดเช้ือ Helicobacter pylori ดังจะเห็นไดจากรายงานท่ัวโลกทีพ่บวา 95%ของแผลในลําไสเล็ก

สวนตน และ 85%ของแผลในกระเพาะอาหาร มีการติดเช้ือ Helicobacter pylori รวมดวย [3] ผูที ่
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ติดเช้ือ Helicobacter pylori มีโอกาสเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนในชวง

ชีวิต (lifetime risk) เปน 3-10 เทาเมื่อเทียบกับผูที่ไมไดติดเช้ือ 

หลังจากที่มีการคนพบยาทีใ่ชกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori แลว พบวา การกําจัดเช้ือนี้ไป

ทําใหมีการลดลงของการเกดิเปนแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนซ้ํา โดยที่กอนหนานัน้ 

ผูปวยที่มีการติดเช้ือ Helicobacter pylori และมีแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนรวม

ดวย จะมีอัตราการเกิดแผลซํ้าถงึ 50% ใน 1 ป แตหลังจากที่มยีาทีก่ําจัดเช้ือ Helicobacter pylori 

ไปได ก็พบอัตราการเกิดแผลซ้ํานอยมาก ซึ่งทาํใหเหน็ถงึความสัมพนัธของการติดเช้ือ Helicobacter 

pylori กับการเกิดแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนมากข้ึน 

การเกิดแผลทีเ่กิดจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori มกัเกิดแผลในบริเวณที่มีการอักเสบ

รุนแรงที่สุด ในผูปวยที่มกีารหล่ังกรดลดลง จงึมักเกดิแผลในบริเวณที่เปนจุดเปลี่ยนจากกระเพาะ

อาหารสวน body ไปเปน antrum ในผูปวยที่มกีารหล่ังกรดปกติหรือเพิ่มข้ึน จะมีการอักเสบมากสุดที่

บริเวณกระเพาะอาหารสวนปลายและดูโอดีนัมสวนตน จึงทาํใหเกิดแผลในบริเวณนั้น 

ทั้งการติดเช้ือ Helicobacter pylori และ การใชยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด 

(NSAIDs) เปนสาเหตุหลักของการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน ซึง่ถาผูปวย

ที่มีปจจัยทัง้สองอยางรวมกนั จะยิ่งทําใหโอกาสในการเกิดแผลเพิ่มมากข้ึนกวาการที่มีปจจัยใด

ปจจัยหนึ่งเพยีงอยางเดียว [12] จึงตองระมัดระวังการใชยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยดเปน

ระยะเวลานานๆในกลุมผูปวยทีม่ีโอกาสตดิเช้ือ Helicobacter pylori สูง เชน ในชาวเอเชยี ซึ่งอาจ

จําเปนตองตรวจคัดกรองวาผูปวยติดเช้ือ Helicobacter pylori หรือไม และใหการรักษาโดยการ

กําจัดเช้ือ กอนที่จะใชยาตานการอักเสบทีไ่มใชสเตียรอยดเปนระยะเวลานานๆ 

โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล (Nonulcer dyspepsia) 

โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล (Nonulcer dyspepsia) หมายถึง โรคที่มอีาการ 

dyspepsia แตไมพบมีแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน ไมพบมะเร็งในกระเพาะอาหาร 

และไมพบหลอดอาหารอักเสบ พบวา การกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori ไดประโยชนเลก็นอยแตมี

นัยสําคัญในผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล [13] และพบวาประโยชนที่ไดนี้คุมคากับ

คาใชจายที่เสียไป [14] และยังมกีารศึกษาที่แสดงใหเห็นวา ตองกาํจัดเช้ือ Helicobacter pylori ใน

ผูปวย 12-15 รายจึงจะสามารถรักษาผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิไมพบแผลไดหายขาด 1 ราย 

[14] จึงเปนทีม่าของการใหคําแนะนําโดยกลุมที่ศึกษาเช้ือ Helicobacter pylori ของยุโรป (The  
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European Helicobacter Study Group or EHSG) ในการประชุมแมสทริคคร้ังที ่3 ในปพ.ศ. 2550 

วา การกาํจัดเชื้อ Helicobacter pylori นั้นเหมาะสมสําหรับผูปวยที่มกีารติดเช้ือ Helicobacter 

pylori และเปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผลที่ไดทําการตรวจเพ่ิมเติมเพื่อการวินิจฉัยแลวไม

พบสาเหตุอ่ืน [15] 

โรคกระเพาะอาหารอักเสบชนิด atrophy (atrophic gastritis) ภาวะการเปล่ียนแปลงของ

เยื่อบุกระเพาะอาหารไปเปนเยื่อบุลําไส (intestinal metaplasia) และ โรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร (gastric cancer) 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori เร้ือรังนัน้ ทาํใหเกิดการอักเสบเร้ือรัง ซึ่งสามารถทําใหเกิด

การสูญเสียเยือ่บุกระเพาะอาหารที่ปกติ และมีการทาํลายตอมในกระเพาะอาหาร ซึ่งตอมาก็จะมี

พังผืดมาแทนที่และเยื่อบุกระเพาะอาหารกลายไปเปนเยื่อบุที่มีลักษณะเหมือนกับเยื่อบุลําไสแทน 

การเปล่ียนแปลงในลักษณะนี้ก็คือลักษณะของโรคกระเพาะอาหารอักเสบชนิด atrophy (atrophic 

gastritis) และ ภาวะการเปล่ียนแปลงของเย่ือบุกระเพาะอาหารไปเปนเย่ือบุลําไส (intestinal 

metaplasia)  ซึ่งพบไดประมาณคร่ึงหนึ่งของผูปวยที่มกีารติดเช้ือ Helicobacter pylori โดยเฉพาะ

ในผูที่มกีารอักเสบและในบริเวณที่มกีารอกัเสบรุนแรง [16] หลังจากเกิดการเปล่ียนแปลงในลักษณะ

ดังกลาวเกิดข้ึนแลวก็จะขยายพืน้ที่ของการเปล่ียนแปลงนี้ออกไปเร่ือยๆ ผูปวยมักจะไมคอยมีอาการ

จําเพาะใดๆ แตการเปล่ียนแปลงดังกลาวนี ้ สามารถเพิ่มความเส่ียงในการเกดิโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหารไดถึง 5-90 เทาของคนปกติ ข้ึนอยูกับขนาดของพื้นที่ทีม่ีการเปล่ียนแปลงและความรุนแรงของ

การเปล่ียนแปลงนัน้ [17] ซึ่งจากการศึกษาตางๆกพ็บมีหลักฐานสนบัสนุน ไดแก ผูปวยที่มีการติด

เชื้อ Helicobacter pylori จะเกิดโรคกระเพาะอาหารอักเสบชนิด atrophy (atrophic gastritis) และ 

ภาวะการเปล่ียนแปลงของเยื่อบุกระเพาะอาหารไปเปนเยื่อบุลําไส (intestinal metaplasia) ไดบอย

กวาคนปกติ 

จากขอมูลดังกลาวเบ้ืองตน ทําใหประมาณไดวา การติดเช้ือ Helicobacter pylori จะเพิ่ม

โอกาสเส่ียงของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารไดถึง 10 เทา ดังนัน้ องคการอนามัยโลก หรือ WHO 

(World Health Organization) จึงไดจัดเช้ือ Helicobacter pylori ใหเปนสารกอมะเร็ง กลุมที ่ 1 

(class I carcinogen) [18] ความเสี่ยงในการเกิดภาวะ atrophy และ มะเร็งกระเพาะอาหารที่

สัมพันธกับการติดเช้ือ Helicobacter pylori นัน้ มคีวามเกี่ยวของกับทั้งปจจัยดานผูติดเช้ือและ

ปจจัยดานเชื้อเอง ซึ่งทั้งสองปจจัยนี้ก็จะมีผลตอความรุนแรงของการเกิดการอักเสบเร้ือรังที่เปนผล

จากการติดเช้ือ มีขอมูลที่บอกถึงความสัมพันธของความเส่ียงทีเ่พิ่มข้ึนในผูที่ติดเช้ือ Helicobacter  
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pylori ชนิดทีม่ี cagA และในผูที่ติดเช้ือทีม่ีแนวโนมทางพันธกุรรม (genetic predisposition) ทีจ่ะมี

การผลิตอินเตอรลิวคิน 1 (IL-1) ในปริมาณที่สูง 

การกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori สามารถชวยชะลอการเกิดการเกิดโรคกระเพาะอาหาร

อักเสบชนิด atrophy และ ภาวะการเปล่ียนแปลงของเยือ่บุกระเพาะอาหารไปเปนเยือ่บุลําไส และใน

บางการศึกษายังพบวาสามารทําใหการเปลี่ยนแปลงดังกลาวที่มีอยูแลวนัน้ลดลงกวาเดิมไดหลังการ

กําจัดเช้ือ [19-23] แตผลของการกาํจัดเช้ือตอการปองกนัมะเร็งกระเพาะยังมีการศึกษานอยอยู บาง

การศึกษาพบวา อัตราการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารไมมีความแตกตางอยางมนีัยสําคัญระหวาง

กลุมที่ไดรับการกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori กับกลุมยาหลอก (placebo) หลังจากที่ไดติดตามผล

ไปเปนระยะเวลา 4-12 ปแรกหลังใหการรักษา [20, 22, 24] แตอยางไรก็ดี พบวา การเกิดมะเร็ง

กระเพาะอาหารหลังจากที่ไดรับการกําจัดเชื้อ Helicobacter pylori ไปแลวนัน้ เกิดเฉพาะในผูปวยที่

มีโรคกระเพาะอาหารอักเสบชนดิ atrophy และ ภาวะการเปล่ียนแปลงของเย่ือบุกระเพาะอาหารไป

เปนเยื่อบุลําไส ต้ังแตกอนการกําจัดเช้ือ ซึ่งแสดงใหเห็นวา ผลของการกาํจัดเช้ือ Helicobacter 

pylori ในแงของการปองกนัการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารนั้นจะคาดหวังไดเฉพาะในผูติดเช้ือที่ยงัไม

เกิดโรคกระเพาะอาหารอักเสบชนิด atrophy และ ภาวะการเปล่ียนแปลงของเยื่อบุกระเพาะอาหาร

ไปเปนเยื่อบุลําไส ซึ่งถือวาเปนความผิดปกติที่เกิดนํามะเร็ง (precancerous lesion) สวนในผูติดเช้ือ

ที่มีความผิดปกติที่เกิดนํามะเร็งก็จะยังมโีอกาสเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารไดเชนเดิมแมจะกาํจัดเช้ือ 

Helicobacter pylori ไปแลวก็ตาม อยางไรก็ดี มหีนึง่การศึกษาที่ใหผลการศึกษาแตกตางจาก

การศึกษาขางตน โดยพบวา การกาํจัดเช้ือ Helicobacter pylori มผีลตอการปองกันการเกิดมะเร็ง

กระเพาะอาหารอยางมีนยัสําคัญ [25] โดยการศึกษานี้ทาํในประเทศญ่ีปุนซ่ึงมีอัตราการเกิด

โรคมะเร็งกระเพาะอาหารสูง มีผูปวยทั้งหมด 1,120 ราย ติดตามหลังการกาํจัดเช้ือ Helicobacter 

pylori ไประยะเวลาเฉล่ีย 3.4 ป (พิสัย 1-8 ป) พบวา เกิดมะเร็งกระเพาะอาหาร ในผูปวยทีก่ําจัดเช้ือ 

Helicobacter pylori ไปแลว 8 รายใน 944 ราย เทยีบกับ ในผูปวยทีย่ังคงมีการติดเช้ืออยูซึ่งเกิด

มะเร็งกระเพาะอาหาร 4 ราย ใน 176 ราย ซึง่แตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ที่ระดับ

นัยสําคัญ 0.04 (P = 0.04) และพบวา ผูปวยทีเ่กิดมะเร็งกระเพาะอาหารในการศึกษานีทุ้กรายเคยมี

แผลในกระเพาะอาหารมากอนทัง้ส้ิน แตไมเกิดในผูปวยที่เคยมีแผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 

โรคมะเร็งตอมน้ําเหลืองของกระเพาะอาหารชนิด MALT (Gastric MALT lymphoma) 

ในภาวะปกติ เยื่อบุผิวกระเพาะอาหารจะไมมีเนื้อเยื่อของตอมน้าํเหลือง (lymphoid tissue) 

แตในโรคมะเร็งตอมน้าํเหลืองของกระเพาะอาหารชนิด MALT นั้น เกือบทุกรายจะพบการติดเช้ือ  
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Helicobacter pylori [26] และพบวาการติดเช้ือ Helicobacter pylori  ก็เพิ่มความเส่ียงในการเกิด

มะเร็งกระเพาะอาหารอยางมีนัยสําคัญดวย [27] แตเนื่องจากการวนิิจฉัยโรคมะเร็งตอมน้ําเหลือง

ของกระเพาะอาหารชนิด MALT นั้นยงัมีหลักเกณฑการวินิจฉัยแตกตางกนัไปและโรคนี้ก็พบไดนอย 

จึงทาํใหไมสามารถทราบอัตราการเกิดโรคมะเร็งตอมน้ําเหลืองของกระเพาะอาหารชนิด MALT ที่

แทจริงในผูปวยที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori  เพียงแตทราบวา โรคมะเร็งตอมน้าํเหลืองของ

กระเพาะอาหารชนิด MALT เกิดนอยกวา 1% ในผูที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori [28] 

การกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori สามารถรักษาโรคมะเร็งตอมน้ําเหลืองของกระเพาะ

อาหารชนิด MALT ระยะที ่1E ได โดยทําใหเกิดการตอบสนองอยางสมบูรณ (complete remission) 

ไดในรายงานผูปวยหลายรายงาน [29-32] แตยงัไมมีการศึกษาที่เปนการศึกษาแบบสุมที่มกีลุม

ควบคุม (randomized-controlled trial) โดยรวมแลว การกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori สามารถ

รักษาโรคมะเร็งตอมน้าํเหลืองของกระเพาะอาหารชนิด MALT โดยทําใหเกิดการตอบสนองอยาง

สมบูรณได 60-80% และอีก 10% ยังคงมีโรคมะเร็งหลงเหลืออยูเล็กนอย ในกลุมที่มีการตอบสนอง

อยางสมบูรณนั้น มี 10-35% ที่พบมีการกลับเปนซํ้าของโรคในชวงทีม่าตรวจติดตาม 

โรคกรดไหลยอน (GERD) 

เดิมมีความเช่ือวาโรคกรดไหลยอนและการติดเช้ือ Helicobacter pylori ไมเกี่ยวของกัน แต

จากการศึกษาในระยะเวลาตอมาพบวา การติดเช้ือ Helicobacter pylori อาจจะสงผลใหเกิดการ

ปองกนัการเกดิโรคกรดไหลยอนได เนื่องจากพบวา ความชุกของการติดเช้ือ Helicobacter pylori ใน

ผูปวยโรคกรดไหลยอนนั้นตํ่า โดยเฉพาะผูที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori ที่มีความรุนแรงสูง [33] 

แนวโนมความชุกของการติดเช้ือ Helicobacter pylori ตามชวงเวลาและสถานทีซ่ึ่งตรงขามกับโรค

กรดไหลยอน อัตราการเกิดโรคกรดไหลยอนเพิม่ข้ึนหลังจากกาํจัดเช้ือ Helicobacter pylori ไปแลว 

[34] และ การที่การติดเช้ือ Helicobacter pylori ทาํใหเกิดการอักเสบบริเวณ body ของกระเพาะ

อาหารแลวทาํใหการหล่ังกรดในกระเพาะอาหารลดลง จึงมีการต้ังสมมติฐานวา การติดเช้ือ 

Helicobacter pylori ทําใหเกิดการอักเสบบริเวณ body ของกระเพาะอาหารแลวทาํใหการหล่ังกรด

ในกระเพาะอาหารลดลง ทําใหปองกนัการเกิดโรคกรดไหลยอนที่รักษายาก แตยังไมมหีลักฐานวา 

การกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori มีผลตอการเกิดโรคกรดไหลยอนข้ึนมาใหม [35] หรือ ทาํใหโรค

กรดไหลยอนที่มีอยูเดิมแยลง [19, 23, 36] 
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ดังนัน้ การตัดสินใจในการใหการรักษาการติดเช้ือ Helicobacter pylori จงึไมควรคํานึงถึง

ความเสีย่งในการเกิดโรคกรดไหลยอนหรือการทีท่ําใหโรคกรดไหลยอนแยลง เนื่องจากยังไมมี

หลักฐานแนชดั 

โรคอ่ืนๆที่นอกเหนือจากโรคของกระเพาะอาหารและลําไสเล็ก (Extragastroduodenal 

disorders) 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori มีความสัมพนัธกับโรคอ่ืนที่อยูนอกระบบทางเดินอาหาร 

ไดแก โรคเสนเลือดหัวใจอุดตัน (coronary heart disease) โรคผิวหนัง เชน rosacea และ โรค

ลมพิษที่ไมทราบสาเหตุ (idiopathic urticaria) โรคธัยรอยดที่เกิดจากภูมิคุมกันของตนเอง 

(autoimmune thyroid disease) และมีจ้ําเลือดจากการที่มเีกล็ดเลือดตํ่า (thrombocytopenic 

purpura) โรคเลือดจางจากการขาดเหล็ก (iron deficiency anemia) ภาวะเรยโนด (Raynaud’s 

phenomenon) โรคหนังแข็ง (scleroderma) โรคปวดศีรษะไมเกรน (migraine) โรค Guillain-Barre 

syndrome และโรคจ้ําเลือดจากการที่มีเกล็ดเลือดตํ่าแบบไมทราบสาเหตุ (idiopathic 

thrombocytopenic purpura) 

สมมติฐานของกลไกที่ทาํใหการติดเช้ือ Helicobacter pylori มีความเก่ียวของกับโรคเหลานี ้

ไดแก การที่มกีารกระตุนกลไกการแข็งตัวของเลือด (coagulation cascade) อยูในระดับตํ่าๆ อยาง

เร้ือรัง การเรงการเกิดการแข็งตัวของหลอดเลือด (atherosclerosis) และการทีม่ีความเหมือนกนัของ

แอนติเจนระหวางเช้ือ Helicobacter pylori กับแอนติเจนของผูปวย ทําใหเกิดภาวะที่มกีารสราง

ภูมิคุมกันมาทาํลายเซลลของตนเอง [37] 

ดังนัน้ การตรวจหาเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยที่เปนโรคดังกลาวขางตน แลวใหการ

รักษาโดยการกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori จึงเปนส่ิงที่ควรพิจารณาทาํควบคูไปกับการรักษาอ่ืนๆ

ของโรคนั้น 

 

พยาธิสภาพของการติดเชื้อ 

การติดเช้ือ Helicobacter pylori ทาํใหเกิดความผิดปกติของกระเพาะอาหารเปนลําดับ จาก

ความรุนแรงนอยไปจนถงึความรุนแรงมากขึ้น โดยลําดับข้ันของการดําเนินโรคนี้ไดมีการนาํเสนอเปน 
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คร้ังแรกโดย Correa และคณะ [38] ดังแสดงในรูปที่ 4 ซึ่งตอมาไดมีผูทาํการศึกษาอีกหลาย

การศึกษาซ่ึงสนับสนนุลําดับข้ันดังกลาว 

 

รูปที่ 4 ลําดับข้ันของการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหารโดยแสดงบทบาทของเช้ือ Helicobacter pylori 

และปจจัยอ่ืนที่มีผลตอการเกิดมะเร็ง ดัดแปลงจากลําดับข้ันที่สรางโดย Correa และคณะ [38] 

ลําดับข้ันของการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหาร เร่ิมจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori ทําให

เกิดการอักเสบของเยื่อบุผิวกระเพาะอาหาร โดยเฉพาะการกระตุนการอักเสบทีผ่านทางลิมโฟไซต

ชนิด Th1 (Th1 lymphocyte) หลังจากการเกิดกระเพาะอักเสบแบบเฉียบพลันแลวก็จะเกิดการ

อักเสบแบบเร้ือรังโดยมีการอักเสบเฉียบพลันเปนระยะ (chronic active gastritis) ดังแสดงในรูปที ่5 

ซึ่งจะเกิดตลอดชีวิตตราบทีย่ังมกีารติดเช้ือ Helicobacter pylori อยู [16] ในระยะนี้ผูที่ติดเช้ือ 

Helicobacter pylori อาจจะไมทราบวามกีารอักเสบเกดิข้ึน เนื่องจากมักไมมีอาการ  
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รูปที่ 5 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ nonatrophic (nonatrophic gastritis) เยื่อบุผิวกระเพาะอาหาร

สวน antrum มีเม็ดเลือดขาวชนิด mononuclear กระจายอยู และตอมในชั้นใตเยื่อบุผิวยงัไมถูก

ทําลาย [39] 

การกระตุนการอักเสบที่ผานทางลิมโฟไซตชนิด Th1 เปนหลักนัน้ก็เพือ่ที่จะกาํจัดการติดเช้ือ

ภายในเซลล (intracellular infection) แตเนื่องจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori นั้นไมใชเปน

การติดเช้ือภายในเซลล ดังนั้นผลที่เกิดข้ึน คือ เกิดการทําลายเซลลเยื่อบุผิวแทน ดังแสดงในรูปที ่6   
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รูปที่ 6 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ multifocal atrophic (multifocal atrophic gastritis) เยื่อบุผิว

กระเพาะอาหารสวน antrum มีเม็ดเลือดขาวชนิด mononuclear กระจายอยู และกระจายลึกลงไป

ใตชั้นเยื่อบุผิว และตอมในชั้นใตเยื่อบุผิวถูกทําลายไปจนเกือบหมดแลวถูกแทนที่โดยเนื้อเยื่อพังผืด 

(fibrous tissue) [39] 

การทีย่ังมกีารติดเช้ือ Helicobacter pylori อยูนัน้ก็จะเปนการกระตุนการอักเสบไปตลอด

ชีวิต ทาํใหเยือ่บุผิวกระเพาะคอยๆเหี่ยวไปเร่ือยๆ แลวจึงมีการเปล่ียนแปลงของเยือ่บุผิวไปเปนแบบ

เย่ือบุผิวของลาํไสแทน (intestinal metaplasia) ดังแสดงในรูปที ่7 การอักเสบที่เกิดข้ึนอยางตอเนือ่ง

ยังทําใหมีการผลิตสาร reactive oxygen species ซึ่งทําใหเกิดการทําลาย      ดีเอ็นเอ (DNA) ซึ่ง

เหนีย่วนําใหเกิดการกลายพันธุ (mutation) เพิ่มข้ึนเร่ือยๆ จนทําใหเกิดมะเร็งในทีสุ่ด 
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รูปที่ 7 กระเพาะอาหารอักเสบแบบ multifocal atrophic (multifocal atrophic gastritis) และมี

บริเวณที่มกีารเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุผิวไปเปนแบบเยื่อบุผิวของลําไส (intestinal metaplasia) โดย

มีเซลลเยื่อบุผิวที่มีขอบเหมือนขนแปรง (brush border) ที่สามารถดูดซึมอาหารไดเหมือนกับที่พบใน

เยื่อบุผิวของลาํไส [39] 

 

การวินิจฉัยการติดเชื้อ Helicobacter pylori 

วิธีการวินจิฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori นัน้ สามารถแบงเปนกลุมใหญๆ ไดเปน 2 

กลุม คือ การวนิิจฉัยที่ตองการการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน และ การวินิจฉัยที่ไม

ตองการการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน ซึ่งแตละกลุมก็จะประกอบดวยวิธกีารวินจิฉัย

หลายวิธ ียังไมมีวิธกีารวนิิจฉัยใดที่เปนการวินิจฉัยที่ดีสมบูรณแบบ (gold standard) [40] การเลือก

วิธีการวินจิฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori นั้นตองอาศัยอาการทางคลินิก ความนาจะเปนของ

การติดเช้ือ (pretest probability) และวิธกีารวนิิจฉัยทีส่ามารถหาได รวมทั้งราคาของการตรวจนั้นๆ 

มาชวยในการตัดสินใจเลือกวิธีการวินจิฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori ที่เหมาะสมกับผูปวยเปน

รายๆไป 
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การวนิิจฉัยทีต่องการการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน 

1. การตรวจช้ินเนื้อทางพยาธิวทิยา 

ทําโดยการตัดช้ินเนื้อของกระเพาะอาหารทางกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน แลวนาํไป

ตรวจทางพยาธิวิทยา จะสามารถตรวจพบการอักเสบของกระเพาะอาหารและสามารถพบเหน็ตัวเช้ือ 

Helicobacter pylori ไดโดยตรง ขอดี คือ มีความไว (sensitivity) และความจาํเพาะ (specificity) ดี 

(>95%) และสามารถทราบประเมินความรุนแรงของการอักเสบที่เกิดจากการติดเช้ือ Helicobacter 

pylori ได ขอเสีย คือ ราคาแพง ความไวและความถูกตองข้ึนอยูกับ จาํนวนและปริมาณชิ้นเนื้อ

กระเพาะอาหารที่สงตรวจ บริเวณของกระเพาะอาหารท่ีตัดช้ินเนื้อ คุณภาพของการยอมสี และความ

เชี่ยวชาญของผูอานผลชิน้เนือ้ทางพยาธิวิทยา รวมทัง้ ความไวของการตรวจจะลดลงถาผูปวยไดรับ

ยาบางชนิด เชน ยาปฏิชวีนะ ยา bismuth และ ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton 

pump inhibitor) เปนตน 

ดังนัน้จึงมีคําแนะนาํใหตัดชิ้นเนื้อของกระเพาะอาหารอยางนอย 3 ชิ้น โดยหนึ่งชิน้จาก

บริเวณ angularis หนึ่งชิ้นจากบริเวณ greater curvature ของ corpus และอีกหนึ่งชิน้จากบริเวณ 

greater curvature ของ antrum เพื่อที่จะใหไดการวนิิจฉัยที่ถกูตองใหมากท่ีสุด [41] การเพิ่มการตัด

ชิ้นเนื้อจากสวน corpus ทําใหสามารถตรวจพบการติดเช้ือ Helicobacter pylori ไดเพิ่มข้ึนอีก

ประมาณ 10% เมื่อเทยีบกบัการตัดชิ้นเนือ้เฉพาะบริเวณ antrum เพยีงอยางเดียว [42]  

2. การตรวจช้ินเนื้อโดยใช rapid urease test 

สามารถตรวจพบการติดเช้ือ Helicobacter pylori ที่กําลังมกีารติดเช้ืออยูได (active 

infection) โดยวิธนีี้จะอาศัยการทาํงานของเอนไซมยรีูเอส (urease) ของเช้ือ หลังจากตัดชิน้เนื้อ

กระเพาะอาหารทางกลองตรวจทางเดนิอาหารสวนตนแลว นาํช้ินเนื้อวางบนเจล (agar gel) หรือ

แถบตรวจ (reaction strip) ที่มีสารยูเรีย (urea) และสารที่เปล่ียนสีตามคาความเปนกรดดาง (pH-

sensitive indicator) อยู ถาในช้ินเนื้อมีเอนไซมยูรีเอสจากเช้ือ Helicobacter pylori อยู ยเูรียก็จะถูก

เปล่ียนเปนแอมโมเนยี (ammonia) และไบคารบอเนต (bicarbonate) ซึ่งจะทาํใหคาความเปนกรด

ดางสูงข้ึน ซึง่จะเปลีย่นสีของสารที่เปล่ียนสีตามคาความเปนกรดดาง ทาํใหสามารถเหน็สีของเจล 

หรือแถบตรวจเปล่ียนไป ทาํใหทราบวามีการติดเช้ือ Helicobacter pylori ชุดตรวจ rapid urease 

test ทีม่ีขายอยูนัน้จะอานผลไดต้ังแต 1-24 ชั่วโมง 
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ความไวของวธิีการตรวจวิธนีี ้ >90% และ ความจาํเพาะ >95% [43, 44] ยาที่สามารถลด

ปริมาณหรือความสามารถของเอนไซมยูรีเอสของเช้ือ Helicobacter pylori เชน ยาปฏิชีวนะ ยา 

bismuth และ ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton pump inhibitor) เปนตน สามารถลด

ความไวของการตรวจดวยวธิีนี้ไดถึง 25% [43] และการเกิดเลือดออกจากแผลในกระเพาะอาหาร

อาจจะลดความไวและคา negative predictive value ของการตรวจดวยวธิีนี้ไดเชนกัน [45-47] 

ขอดีของการตรวจวิธนีี ้ คือ ราคาถูก ทําไดงาย ไดผลคอนขางรวดเร็ว และไมข้ึนอยูกบัความ

ชํานาญของผูตรวจ ทาํใหวิธนีี้เปนทีน่ิยมใชในทางคลินิก 

3. การเพาะเช้ือ Helicobacter pylori 

เปนอีกวิธทีี่มคีวามจําเพาะสูง และยังสามารถบอกความไวของเช้ือตอยาปฏิชีวนะไดอีกดวย 

[48] แตเนื่องจากในทางปฏิบัติ การเพาะเช้ือมีความไวตํ่ากวาการตรวจชิ้นเนื้อโดยใช rapid urease 

test และการตรวจช้ินเนื้อทางพยาธิวทิยา [49, 50] ความไวของการตรวจจะลดลงถาผูปวยไดรับยา

บางชนิด เชน ยาปฏิชีวนะ ยา bismuth และ ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton pump 

inhibitor) เปนตน นอกจากนัน้ การเพาะเช้ือยังมีคาใชจายสูงและยงัตองใชเคร่ืองมือ และบุคลากรใน

การตรวจทีเ่ฉพาะ จึงทาํใหหองตรวจปฏิบัติการที่เพาะเช้ือไดมีจํากัด ทาํใหเปนขอเสียของการตรวจ

ดวยวิธนีี ้ขณะนี้ยงัไมมีวธิีการตรวจความไวของเช้ือตอ          ยาปฏิชีวนะดวยวธิอ่ืีนที่ไมตองเพาะ

เชื้อ 

4. การตรวจโดยวิธี PCR (Polymerase Chain Reaction) 

เปนวธิีที่เพิ่มจาํนวนดีเอ็นเอ (DNA amplification) โดยการสรางสายดีเอ็นเอทีต่องการที่

จําเพาะตอเช้ือ Helicobacter pylori วิธนีี้มีความจําเพาะสูง และอาจจะมีความไวกวาวิธีตรวจ

วินิจฉัยที่ตองการการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนวิธีอ่ืน มกีารศึกษาในปพ.ศ. 2549 [51] ที่

พบวา การตรวจดวยวิธ ี PCR สามารถที่จะตรวจพบเช้ือ Helicobacter pylori ในชิ้นเนื้อกระเพาะ

อาหารของผูปวยทีเ่ปนกระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรังไดถึง 20% โดยที่การตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิ

วิทยาตรวจไมพบเชื้อ แตถึงอยางไรก็ดี ความไวของการตรวจดวยวิธนีี้จะลดลงเชนเดียวกับการตรวจ

ดวย 3 วิธีดังกลาวขางตน ถาผูปวยไดรับยาบางชนิด เชน ยาปฏิชีวนะ ยา bismuth และ ยาลดกรด

ในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton pump inhibitor) เปนตน 
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นอกจากนัน้ การตรวจดวยวิธนีี้ ยงัสามารถตรวจการกลายพนัธุของเช้ือ ซึ่งพบวามี

ความสัมพันธกับการด้ือยาปฏิชีวนะของเชื้อ Helicobacter pylori อีกดวย [52-54] แมวาในปจจุบัน 

การตรวจดวยวิธีนีย้ังจํากัดอยูแตเฉพาะในการวิจยั เนือ่งจากตองใชเคร่ืองมือเฉพาะและบุคลากรที่

เชี่ยวชาญ แตในอนาคตการตรวจดวยวิธนีีน้าจะสามารถนํามาใชในทางคลินกิได ซึ่งจะทําให

สามารถนํามาใชตรวจหาเชือ้ ความไวของเช้ือตอยาปฏิชีวนะ และการตรวจหาปจจัยที่แสดงถงึความ

รุนแรงของเชื้อได [55] 

การวนิิจฉัยที่ไมตองการการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน 

1. การตรวจหาแอนติบอดีตอเช้ือ Helicobacter pylori (Antibody testing) 

เปนการตรวจหาแอนติบอดีชนิด IgG (Immunoglobulin G) ที่จาํเพาะตอเช้ือ Helicobacter 

pylori ในเลือดหรือในปสสาวะ ซึง่แอนติบอดีชนิด IgG นี้ จะสามารถตรวจพบไดหลังการติดเช้ือ

ประมาณ 21 วัน และจะยังคงอยูไดหลังการกาํจัดเช้ือไปแลวเปนระยะเวลานาน [56] การตรวจ

แอนติบอดีดวยวิธนีี้สามารถตรวจดวยวธิีวดัปริมาณ (quantitative test) โดยใช ELISA (enzyme-

linked immunosorbent assay) และวิธ ี latex agglutination หรือตรวจดวยวธิีทางคุณภาพ 

(qualitative test) โดยใชชดุทดสอบ ขอดีของการตรวจดวยวธิีนี ้ คือ ราคาถกู สามารถตรวจไดใน

หองปฏิบัติการทั่วไป และไดผลเร็ว แตขอจํากัดคือ ความไวและความจําเพาะของการตรวจนอยกวา

วิธีอ่ืนขางตน คือ ความไว 85% และ ความจําเพาะ 79% [57] ความชุกของการติดเช้ือ 

Helicobacter pylori ยังมีผลตอคา positive predictive value ของการตรวจดวย โดย ถาความชุก

นอย จะทาํใหคา positive predictive value ของการตรวจนอยตามไปดวย [58] 

นอกจากนัน้ การใชการตรวจแอนติบอดีทีผ่ลิตจากแอนติเจนของเชื้อในประเทศแถบใดแถบ

หนึง่ของโลกยงัอาจจะไดผลการตรวจที่ไมดีถานาํไปใชตรวจผูปวยที่มาจากประเทศแถบอื่น [49, 59] 

แสดงวา การตรวจดวยวธิีนีต้องการการตรวจสอบความถูกตองเฉพาะทองถิน่ดวย (local validation) 

ขอเสียอีกอยางของการตรวจแอนติบอดี คือ ไมสามารถใชตรวจหลังจากที่ไดใหการรักษาโดยการ

กําจัดเช้ือไปแลว เนื่องจากยงัสามารถตรวจพบแอนติบอดีไดอยูแมจะกําจัดเช้ือไปแลวก็ตาม 

2. การตรวจหายูเรียในลมหายใจ (Urea breath test or UBT) 

วธิีนีจ้ะอาศัยการทํางานของเอนไซมยูรีเอส (urease) ของเช้ือ เชนเดียวกับการตรวจดวยวธิี 

rapid urease test วิธีตรวจจะเร่ิมดวยการใหผูปวยกนิยเูรีย ซึ่งติดคารบอน 13 (13C) ที่ไมไดเปนสาร 
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กัมมันตรังสี  หรือติดคารบอน 14 (14C) ที่เปนสารกัมมนัตรังสี  ถาผูปวยมีการติดเชื้อ Helicobacter 

pylori เชื้อก็จะใชเอนไซมยูรีเอสยอยยูเรีย ทาํใหไดกาซคารบอนไดออกไซดออกมาในลมหายใจ ซึ่ง

สารคารบอนในกาซนีก้็จะเปนคารบอนที่สามารถตรวจวดัไดในลมหายใจออกของผูปวยนัน่เอง [60, 

61] ถึงแมวาปริมาณรังสีในการตรวจหายูเรียในลมหายใจโดยใชคารบอน 14 จะมีปริมาณนอยกวา

การไดรับรังสีในชีวิตประจาํวนัก็ตาม [60] ควรจะหลีกเล่ียงการใชคารบอน 14 ในการตรวจผูปวยที่

เปนเด็กและผูปวยที่ต้ังครรภ โดยเลือกใชคารบอน 13 แทน [61] 

โดยรวมแลว การใชสารคารบอนทัง้สองชนิดใหความไวและความจําเพาะของการตรวจดวย

วิธีนีเ้ทากนั โดยทั้งความไวและความจําเพาะของการตรวจมากกวา 95% [60, 61] การตรวจดวยวิธี

นี้ยงัใชตรวจสอบผลการรักษาดวยวิธกีารกําจัดเช้ือไดอีกดวย [62, 63] ยาที่สามารถลดปริมาณหรือ

ความสามารถของเอนไซมยรีูเอสของเช้ือ Helicobacter pylori เชน ยาปฏิชีวนะ ยา bismuth และ 

ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton pump inhibitor) เปนตน สามารถลดความไวของ

การตรวจดวยวิธีนี้ได จึงแนะนําใหหยุดยาปฏิชีวนะหรือยา bismuth กอนการตรวจอยางนอย 28 วัน 

และหยุดยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI กอนการตรวจ 7-14 วัน [64, 65] สวนยากลุม H2- 

receptor antagonist นั้นยังไมไดขอสรุปวามีผลตอความไวของการตรวจดวยวิธนีี้หรือไม แตสวน

ใหญก็จะแนะนําใหหยุดยานี้กอนทาํการตรวจ 24-48 ชั่วโมง [66, 67] 

ขอจํากัดของการตรวจวิธนีี้ คือ ตองใชเคร่ืองมือเฉพาะ บุคลากรที่มีความชาํนาญ ราคาแพง 

และยังอาจไดรับรังสีดวย จงึทําใหมีการตรวจอยูเฉพาะในหองปฏิบัติการบางแหงเทานัน้ 

3. การตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระ (Fecal antigen test) 

ใชการตรวจหาแอนติเจนของเช้ือ Helicobacter pylori ในอุจจาระโดยวิธ ี enzyme 

immunoassay โดยใชแอนติบอดีตอเช้ือที่เปนชนิด polyclonal (polyclonal anti-Helicobacter 

pylori antibody) และชนิด monoclonal ดังนัน้ การตรวจดวยวธิีนี้ สามารถตรวจหาการติดเช้ือที่

ยังคงมีอยูในขณะนั้น และสามารถใชตรวจติดตามหลงัจากการใหยากําจัดเช้ือไปแลวไดดวย มีการ

ทบทวนการศึกษาที่เกีย่วกบัคุณสมบัติของการตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระ ซึ่งผลการศึกษาดัง

แสดงในตารางท่ี 1 [68] การตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระโดยใชแอนติบอดีชนิด polyclonal มีความ

ไว ความจําเพาะ positive predictive value และ negative predictive value ดีมากในการตรวจ

กอนการกําจัดเชื้อ Helicobacter pylori แตความไว และ positive predictive value จะลดลง

หลังจากการกาํจัดเช้ือ สวนการตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระโดยใชแอนติบอดีชนิด monoclonal มี 

 



 

 
25 

ความไว ความจําเพาะ positive predictive value และ negative predictive value มากกวา 90% 

ทั้งกอนและหลังการกาํจัดเช้ือ 

ตารางที ่1 คุณสมบัติของการตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระ [68] 

 

 

องคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (U.S. Food and Drug Admistration) และ 

รายงานการประชุมของยุโรป (European “Maastricht 2-2000 Consensus Report) ไดจัดใหการ

ตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระ เปนทางเลือกหนึ่ง (alternative means) ของการตรวจผลการ

ตอบสนองตอการกําจัดเช้ือ Helicobacter pylori นอกจากการตรวจยูเรียทางลมหายใจ [69] โดยมี

ขอมูลวาควรตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระหลังจากเสร็จส้ินการกําจัดเช้ืออยางนอย 4 สัปดาห หรือ 

อาจนานถึง 8-12 สัปดาห เพือ่ที่จะไดมีประสิทธิภาพในการยืนยันผลการกําจัดเช้ือ [68] 

ความไวของการตรวจจะลดลงเชนเดียวกบัการตรวจยูเรียทางลมหายใจถาผูปวยไดรับยา

บางชนิด เชน ยาปฏิชีวนะ ยา bismuth และ ยาลดกรดในกระเพาะอาหารกลุม PPI (proton pump 

inhibitor) เปนตน [70, 71] และยังมีการศึกษาตอมาพบวา ความจําเพาะของการตรวจน้ีลดลงใน

กรณีที่มีเลือดออกจากแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน จึงไมควรใชการตรวจนี้วนิิจฉัย

ผูปวยที่มาในลักษณะนี ้[72, 73] 

แมวาการตรวจหาแอนติเจนในอุจจาระเปนวิธทีีง่าย แตไมคอยใชกันแพรหลายเนื่องจาก

ความลําบากใจในการจัดเกบ็อุจจาระเพื่อใชในการตรวจ และหองปฏิบัติการที่ตรวจวิธีนี้ไดยงัมีจาํกัด 

โดยสรุปแลว วิธีการตรวจวนิิจฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori มีหลายวิธ ี ยังไมมีวิธีใด

เพียงวิธเีดียวที่เหมาะสมกับผูปวยทุกคน การเลือกใชวธิีตรวจวนิิจฉัยวิธีใดจึงข้ึนอยูกับเปาหมายใน 
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การตรวจ ลักษณะของผูปวย วิธีตรวจวนิิจฉัยที่กระทาํไดในพืน้ทีน่ัน้ ราคาของวิธีการตรวจ และ

ขอจํากัดของวธิีตรวจแตละวธิี ดังแสดงในตารางที ่ 2 [40] ซึ่งตองใชแตละปจจัยดังกลาวในการ

เลือกใชวิธกีารตรวจวินิจฉัยใหเหมาะสมกับผูปวยเปนรายๆไป  

ตารางที ่2 วิธีการตรวจวนิิจฉัยการติดเช้ือ Helicobacter pylori [40] 

 

 

พยาธิกําเนิดของการติดเชื้อ Helicobacter pylori 

บทบาทของปจจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเช้ือ Helicobacter pylori (virulence factors) 

ปจจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเชื้อ Helicobacter pylori (virulence factors) อาจแบงได

เปน 2 กลุมใหญ [74] คือ  

1. ปจจัยที่ชวยสงเสริมการสรางโคโลนีของเชือ้ (colonization factors) 

1.1. แฟลกเจลลา (flagella) ชวยในการเคล่ือนที ่
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1.2. เอนไซมยูรีเอส (urease) ชวยสงเสริมการสรางโคโลนีแตไมจําเปนตองมีก็สามารถ

สรางโคโลนีได 

1.3. ปจจัยที่ชวยในการยึดเกาะ (adherence factors) 

2. ปจจัยทีม่ีผลตอการทาํลายเนื้อเยื่อ (tissue injury) 

2.1. Lipopolysaccharide 

2.2. ปจจัยทีท่ําใหเม็ดเลือดขาวมารวมกลุมและกระตุนการทาํงานของเม็ดเลือดขาว 

(leukocyte recruitment and activating factors) 

2.3. Vacuolating cytotoxin (VacA) 

2.4. Cytotoxin-associated antigen (CagA) 

2.5. Outer membrane inflammatory protein (OipA) 

2.6. Heat shock proteins (HspA, HspB) 

 

 ปจจัยที่ชวยสงเสริมการสรางโคโลนีของเชือ้ (colonization factors) 

 ปจจัยที่ชวยสงเสริมการสรางโคโลนีของเชือ้นี้ ชวยใหเช้ือสามารถอยูในกระเพาะอาหารได 

และตอตานความพยายามของรางกายทีจ่ะกําจัดเช้ือออกไป  

1. การเคลื่อนไหวโดยใชแฟลกเจลลา 

การที่เชื้อ Helicobacter pylori มีแฟลกเจลลาและมีรูปรางเปนเกลียว ทาํใหเชื้อสามารถ

เคล่ือนที่ไปไดอยางรวดเร็ว จากในชองวางของกระเพาะซ่ึงมีความเปนกรดสูง ไปยังชัน้เมือกของ

กระเพาะซ่ึงมคีวามเปนกรดตํ่าจนเกือบจะเปนกลาง ทาํใหเชื้อสามารถเจริญเติบโตไดอยางเหมาะสม 

2. เอนไซมยูรีเอส 

เชื้อ Helicobacter pylori สามารถผลิตเอนไซมยูรีเอสไดในปริมาณมากเมื่อเทยีบกับเช้ือ

แบคทีเรียชนิดอ่ืน โดยเอนไซมยูรีเอสจะทาํหนาทีเ่ปล่ียนยูเรียใหเปนแอมโมเนยี ทําใหลดความเปน 
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กรดลง แตพบวาเอนไซมยูรีเอสนี้อาจไมจาํเปนในการสรางโคโลนีของเชื้อ เนื่องจากเชื้อ 

Helicobacter pylori ที่ไมสามารถสรางเอนไซมยูรีเอสไดก็ยังสามารถสรางโคโลนีไดก็ตาม แสดงวา 

การที่เชื้อ Helicobacter pylori สามารถอยูรอดไดในสภาวะที่เปนกรดนัน้ เช้ืออาจมีกลไกอ่ืนที่

นอกเหนือไปจากการใชเอนไซมยูรีเอส [75] บทบาทอื่นของเอนไซมยูรีเอสไดแก เปนแหลงของ

ไนโตรเจนที่สําคัญสําหรับใหเชื้อใชในการสังเคราะหโปรตีน โดยผานทางวิธี urea hydrolysis  

3. ปจจัยที่ชวยในการยึดเกาะ (adherence factors) 

ความสามารถของเช้ือ Helicobacter pylori ในการที่จะยึดเกาะอยางจําเพาะกับเยื่อบุผิวที่

เปนของกระเพาะอาหารเทานัน้ เรียกวา tissue tropism ซึง่เปนคุณสมบัติที่ปองกนัการหลุดลอกของ

เชื้อในชวงทีเ่ซลลเยื่อบุมีการถูกทาํลายแลวมีการสรางเซลลใหมข้ึนมาแทนท่ี ความสามารถในการยึด

เกาะนี้ยงัอาจจะสําคัญในการกําหนดเปาหมายของ toxin และการสรางปจจัยทีน่าํเม็ดเลือดขาวมา

รวมกันของเยือ่บุผิวกระเพาะอาหาร โดยเชื้อจะสรางสาร adhesion ซึ่งมีความหลากหลายของ

แอนติเจน เพือ่ใชในการยึดเกาะ ความหลากหลายของแอนติเจนนี้เองทําใหยากตอการหาการรักษา

ที่เฉพาะเจาะจงกับสารนี้ และอาจเปนตัวชวยอธิบายความสามารถในการติดเช้ือ (susceptibility to 

infection) ที่แตกตางกนัในผูที่ไดรับเช้ือที่มตัีวจับ (receptor) ตอแอนติเจนนี้ตางกัน [76] 

ปจจัยทีม่ีผลตอการทาํลายเนื้อเยื่อ (tissue injury) 

1. Lipopolysaccharide หรือ endotoxin 

เปนไกลโคลิปดที่เจอในสารที่หุมแบคทีเรียแกรมลบ รวมทัง้ในเช้ือ Helicobacter pylori 

lipopolysaccharide นี้ โดยเฉพาะ lipid A ที่เปนสวนประกอบ จะกระตุนการหลั่งของ cytokine 

และมีคุณสมบัติเปนพษิตอเซลล นอกจากนั้นยังไปรบกวนการจบักันของเซลลเยื่อบุผิวกระเพาะ

อาหารและ laminin ทาํใหเกิดการสูญเสียการเกาะกนัของเยื่อบุผิว ยับยัง้การสราง mucin และ

กระตุนการหล่ัง pepsinogen [77] 

2. ปจจัยทีท่ําใหเม็ดเลือดขาวมารวมกลุมและกระตุนการทาํงานของเม็ดเลือดขาว (leukocyte 

recruitment and activating factors) 

เชื้อ Helicobacter pylori ปลอยสารที่เปนโปรตีนที่ปกคลุมผิว (surface protein) ออกมา

มากมาย สารเหลานี้มีคุณสมบัติในการดงึดูดใหเซลลอักเสบทั้งชนิดโมโนซัยต (monocyte) และนิว

โตรฟล มารวมตัวกนัในช้ัน lamina propria และยังกระตุนเซลลอักเสบเหลานี้อีกดวย [78]  
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Neutrophil-activating protein ก็เปนหนึง่ในสารดังกลาวขางตน ซึ่งควบคุมการสรางโดย nap A ยีน  

[79] สารอื่นก็เชน porin เปนตน [80] 

3. Vacuolating Cytotoxin 

ประมาณ 50% ของเช้ือ Helicobacter pylori ผลิตโปรตีนที่กอใหเกดิการสราง vacuole ใน

เซลลชนิด eukaryote โปรตีนชนิดนี้เรียกวา vacuolating cytotoxin (VacA) สรางจากยนี vacA [81] 

ซึ่งยนีนี้จะพบไดในทุกสายพนัธุของ Helicobacter pylori แตจะมีแคคร่ึงหนึ่งเทานัน้ ที่แสดงออกโดย

การผลิตโปรตีนที่สมบูรณ ยนี vacA ประกอบดวย 2 กลุม ของ allele ของพืน้ที่สวนกลาง (middle 

region) ไดแก m1 และ m2 และอยางนอย 3 กลุม ของ allele ของ signal sequence คือ s1a s1b 

และ s2 สายพนัธุที่มีจีโนไทปเปน s2m2 จะไมผลิตหรือผลิตสารพิษนอย [81, 82]  vacA จีโนไทป s1 

มักสัมพนัธกับการที่เชื้อมียนี cagA 

โดยรวมแลว การศึกษาที่ผานมาไมพบความสัมพนัธของหนาที่ของโปรตีน VacA กับพยาธิ

สภาพที่ตรวจพบ หรือความเส่ียงตอการเกิดโรคจากการติดเช้ือ Helicobacter pylori [82] 

4. Cytotoxin-Associated Antigen (CagA) 

เปนโปรตีนที่มคีวามเปนแอนติเจนสูง สรางจากยนี cagA ซึ่งเปนสวนหนึง่ของ cag 

pathogenicity island ซึ่งพบวา เชื้อ Helicobacter pylori สายพันธุทีม่ี cag pathogenicity island 

จะทาํใหเกิดการอักเสบไดมากกวาสายพนัธุที่ไมมียนีนี ้ รายละเอียดของยีนนี้จะกลาวตอไปใน

ภายหลัง เนื่องจากเปนยีนทีต่รวจในการศึกษานี ้

5. Outer membrane inflammatory protein (OipA) 

เปนโปรตีนที่เปนผิวเซลลชั้นนอก มีความสัมพันธกับการกระตุนใหเกดิการอักเสบเพิ่มข้ึนใน

เยื่อบุผิว [83] ถาเช้ือนั้นมีทัง้ cag pathogenicity island และ OipA จะทําใหเกิดการอักเสบมากกวา

มีโปรตีนใดเพยีงชนิดเดียว ในประเทศทางเอเชียตะวนัออก มกัตรวจพบ OipA รวมกับ cag 

pathogenicity island เกือบทั้งหมด แตในประเทศตะวนัตก ตรวจพบ OipA ไดนอยกวาคร่ึงหนึ่งของ

เช้ือทั้งหมด 

6. Heat shock proteins (HspA และ HspB) 
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เชื้อ Helicobacter pylori จะมี heat shock protein 2 ชนิด คือ HspA และ HspB ยังไม

ทราบหนาที่ของโปรตีนชนิดนี้ในพยาธิกาํเนิดของการติดเชื้อ 

แมวาการติดเช้ือ Helicobacter pylori จะทําใหเกิดกระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรัง แตผูที่ติด

เชื้อสวนใหญไมเกิดภาวะแทรกซอนอ่ืน และไมมีอาการทางคลินิก [84] ทําใหเกิดความคิดทีว่า เช้ือ 

Helicobacter pylori บางสายพนัธุมีความรุนแรงกวาสายพนัธุอ่ืน จงึทําใหมีการศึกษาเพื่อหาปจจัย

ที่แสดงถงึความรุนแรงของเชือ้ ซึ่งทาํใหไดขอมูลเกี่ยวกับปจจัยตางๆดงักลาวขางตน บางปจจัยก็ยงั

ตองการการศึกษาเพิ่มเติมตอไปอีก ซึง่ขอมูลที่ไดมาก็จะทาํใหสามารถจําแนกสายพนัธุทีม่ีความ

รุนแรงได และอาจทาํใหสามารถใชเปนเปาหมายในการรักษาโดยใชยาหรือการรักษาที่มีผลตอปจจัย

ที่แสดงถงึความรุนแรงของเชือ้โดยตรง เพื่อทําใหไดประสิทธิภาพในการรักษาที่ดียิ่งข้ึน 

ดังนัน้จึงเปนทีม่าของการศึกษานี ้ โดยยีนที่ทาํการศึกษานี้ม ี 2 ยีน ไดแก cagA ยีน และ 

hrgA ยีน ซึง่ cagA ยีนจัดอยูในปจจัยที่มผีลตอการทําลายเนื้อเยื่อ สวน hrgA ยนีนั้นเปนยนีที่คนพบ

ใหม ยังไมทราบหนาที่ในการทํางาน รายละเอียดของทัง้สองยีนนี้มีดังตอไปนี้ 

1. cagA ยีน  

การศึกษาในระยะแรกถึงคุณสมบัติของเช้ือที่ทาํใหเกิดพยาธิสภาพ (pathogenic 

properties) นั้นแสดงใหเหน็วา คุณสมบัติของเช้ือทีท่าํใหเกิดพยาธสิภาพสัมพันธกับความสามารถ

ของเช้ือในการทําใหเกิดการเปล่ียนรูปรางของเซลล การทําใหเกิด vacuole และ การทาํใหเซลล

เส่ือมสภาพไป [85] คุณสมบัตินี้ตอมาสามารถนํามาเชื่อมกับการพบโปรตีนที่มีขนาดโมเลกุล 140 

กิโลดาลตัน ซึง่ชื่อวา CagA (Cytotoxin-associated gene A) สรางโดยยีน cagA [86] 

cagA ยีนเปนสวนหนึง่ของ cag pathogenicity island ซึ่งทาํหนาที่ผลิต CagA โปรตีน และ 

type IV secretory apparatus อัตราการพบ cagA ยีนในเช้ือ Helicobacter pylori แตกตางกนัไป

ในแตละพื้นที ่เชน 100% ในญ่ีปุน [87] เกาหลี [88] และ จนี [89] พบประมาณ 50-70%ในประเทศ

แถบยุโรปและสหรัฐอเมริกา [90-94] และในประเทศแคนาดา [95] พบเพียง 41% 

 CagA โปรตีน และ type IV secretory apparatus มีหนาที่ทาํใหเกิดการเปล่ียนแปลงของ

เซลลดังแสดงในรูปที่ 8 [4] โดย type IV secretory apparatus ซึ่งมลัีกษณะเปนทรงกระบอก จะไป

จับที่เซลลผิวของกระเพาะอาหาร (gastric epithelial cell) และทําใหชวยในการนาํโปรตีน CagA, 

peptidoglycan และอาจจะมีสารอื่นๆอีก เขาไปในเซลลของผูติดเช้ือได ซึ่งจะมีการเปล่ียนแปลง

ตางๆ ดังในรูปที่ 8 [4] 
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รูปที่ 8 บทบาทของ Cag type IV secretion system ในการทําใหมีการเปลี่ยนแปลงของภูมิคุมกนั 

(immune modulation) การเติบโตของเซลล (cell proliferation) และการเปล่ียนแปลงรูปรางของ

เซลล (morphological changes) [4] 

 ผูปวยที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori ทีม่ ีcagA ยนีนัน้ มักจะมีการอักเสบที่รุนแรงกวาและ

อัตราเส่ียงของการเกิดโรค เชน โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน หรือ มะเร็งกระเพาะ

อาหาร ไดมากกวาในประชากรในประเทศแถบตะวันตก [96-98] แตไมพบความสัมพันธดังกลาวใน

ผูปวยชาวเอเชีย [99-102] เนื่องจากเช้ือทีพ่บในผูปวยชาวเอเชยีนัน้ม ีcagA ยนีเกือบ 100% 

จากการศึกษาตอมาพบวา cagA จีโนไทป สามารถแบงออกไดเปน 2 ชนิดยอย (subtypes) 

คือ cagA 1a และ cagA 2a โดยแบงตามความแตกตางกนัของจํานวนการเรียงตัวทีซ่้ํากนั 

(repeated sequence) ของบริเวณ 3′ ของยีน [103, 104] ซึ่งพบวา เชื้อ Helicobacter pylori ทีม่ี 

cagA 1a ยนี พบมากในประเทศแถบเอเชีย สวน cagA 2a ยนีนัน้จะพบมากในประเทศแถบ

ตะวันตก [104, 105] 
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หลังจากมีการแบงชนิดยอยของ cagA ยีนแลว กไ็ดมีการศึกษาเปรียบเทยีบการเกิดโรค

ระหวางชนิดยอยทั้งสองชนดินี้ ดังเชนการศึกษาทีท่ําในประเทศตุรก ี [106] มีผูปวยทัง้หมด 65 ราย 

ซึ่งประกอบดวยผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอักเสบ 22 ราย โรคแผลในกระเพาะอาหาร 5 ราย โรคแผล

ในลําไสเล็กสวนตน 28 ราย และ โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 10 ราย  

ตารางที ่3 ความสัมพันธระหวาง cagA จีโนไทป และ vacA s1a จีโนไทปของเช้ือ 

Helicobacter pylori กับโรคที่เกิดข้ึนจากการติดเช้ือ [106] 

 

พบวา เชื้อ Helicobacter pylori ที่ตรวจพบในผูปวย มี cagA ยีน 78% โดย พบ cagA ยีน

ในผูปวยโรคกระเพาะอักเสบ 54% โรคแผลในกระเพาะอาหาร 100% โรคแผลในลําไสเล็กสวนตน 

89% และ โรคมะเร็งในกระเพาะอาหาร 90% ดังแสดงในตารางที่ 3 ซึ่ง cagA ยีนทีพ่บในเชื้อทั้งหมด

เปนชนิด cagA 2a จึงทาํใหไมสามารถเปรียบเทียบความสัมพันธของการเกิดโรคระหวางสองจีโน

ไทปนี้ได 

การศึกษาตอมาในประเทศไทย [107] มผูีปวยทั้งหมด 168 ราย ซึ่งประกอบดวยผูปวยที่เปน

โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 53 ราย โรคแผลในกระเพาะอาหาร 69 ราย และ โรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร 46 ราย วตัถุประสงคของการศึกษานี้ คือ การศึกษาเกี่ยวกับความสัมพันธของการ

สรางสาร cytokine ของเยือ่บุผิวกระเพาะอาหารกับการผันแปรของยีนที่สรางสารอนิเตอรลิวคิน 1 

และ cagA จีโนไทปของเช้ือ Helicobacter pylori ไมไดมุงเนนในการศึกษาหาความสัมพนัธของการ

เกิดโรคกับ cagA จีโนไทปของเช้ือโดยตรง ผลการศึกษานีพ้บวา ความชกุของ cagA 1a จีโนไทป

ของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยที่เปนมะเร็งกระเพาะอาหารสูงกวาผูปวยที่เปนโรคแผลใน

กระเพาะอาหาร และ โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ 
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การศึกษาในประเทศไทยอีกการศึกษาหนึ่งที่ศึกษาเกีย่วกับชนิดยอยของ cagA ยีน ไดแก 

การศึกษาเกี่ยวกับระบาดวทิยาทางโมเลกุล (molecular epidemiology) ของการติดเช้ือ 

Helicobacter pylori ในประเทศไทย [108] มีผูปวยทั้งหมด 98 ราย พบวา ความชุกของ cagA 1a    

จีโนไทป 49% และ ความชุกของ cagA 2a จีโนไทป 51% โดยผูปวยที่เปนโรคมะเร็งในกระเพาะ

อาหารสัมพนัธกับเช้ือชาติจีนและมีการติดเช้ือ Helicobacter pylori cagA 1a 

จากการศึกษาดังกลาวขางตน แสดงใหเหน็ถงึความสัมพันธระหวาง cagA จีโนไทปของเช้ือ 

Helicobacter pylori กับการเกิดโรค แตยังไมมีการศึกษาทีม่ีวัตถุประสงคหลักทีจ่ะศึกษาถงึ

ความสัมพันธดังกลาวในประเทศไทยหรือในประเทศแถบเอเชีย ซึ่งมีการติดเช้ือ Helicobacter 

pylori สูงและมีการเกิดโรคที่เกีย่วของกับการติดเช้ือนี ้ ที่มีความรุนแรง เชน โรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร ไดบอยกวาประเทศแถบตะวันตก 

มีการศึกษาในเบ้ืองตนในประเทศไทย พบวา cagA 1a นั้นมีความสัมพันธกับการเกิดโรค

ทางคลินิก [109] โดยพบเช้ือ Helicobacter pylori ที่มี cagA 1a ในผูปวยที่เปนโรคแผลในกระเพาะ

อาหารมากกวา ผูปวยทีเ่ปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (65.5% 

เทียบกับ 37.9%) 

ยีน 2. hrgA 

hrgA ยีน (Helicobacter pylori restriction endonuclease-replacing gene) เปนยนีที่เพิ่ง

คนพบวามีความสัมพันธกับเช้ือ Helicobacter pylori ที่พบในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารในคน

เอเชีย [110] โดยการศึกษานี้นาํเชื้อ Helicobacter pylori จากประเทศตางๆ ทั่วโลก รวมทัง้ส้ิน 208 

เชื้อ โดยสวนใหญเปนเช้ือจากญ่ีปุนและสหรัฐอเมริกา เมื่อนํามาทําการตรวจหา hrgA ยนี พบวา เชื้อ 

Helicobacter pylori จากผูปวยจากประเทศแถบเอเชีย พบ hrgA ยีน ในผูปวยที่เปนโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร 42% ซึ่งสูงกวา ผูปวยที่ไมไดเปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร (โรคแผลในกระเพาะ

อาหารและลําไสเล็กสวนตน หรือ โรคกระเพาะอาหารชนดิไมพบแผล) ที่พบ hrgA ยีนเพยีง 17% ดัง

แสดงในตารางท่ี 4 แตเนื่องจากในการศึกษานี ้ ไมมีเชื้อ Helicobacter pylori จากผูปวย

ชาวตะวันตกที่เปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร จึงไมสามารถบอกความสัมพนัธของยีนนี้กับโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหารในผูปวยชาวตะวันตกได สําหรับความสัมพันธของยีนนี้กับโรคแผลในกระเพาะ

อาหารและลําไสเล็กสวนตน เทียบกับโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผลนั้น พบวา ความชุกของยนี

นี้ในทั้งสองโรคไมแตกตางกนั ทัง้ในเช้ือ Helicobacter pylori ที่มาจากผูปวยชาวเอเชยีและ

ชาวตะวันตก 
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ตารางที่ 4 ความสัมพันธระหวาง hrgA ยีนของเชื้อ Helicobacter pylori กับ โรคที่เกิดจากการ

ติดเช้ือ Helicobacter pylori (ดัดแปลงจากตารางใน [110]) 

 

อัตราการพบ hrgA 

ยีนในเช้ือทีม่าจาก

ชาวตะวันตก 

โรคที่เกิดจากการติดเช้ือ 

อัตราการพบ hrgA 

ยีนในเช้ือทีม่าจาก

ชาวเอเชยี 

โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 0% 42% 

โรคอ่ืนที่ไมใชมะเร็งกระเพาะอาหาร 52% 17% 

โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 58% 17% 

โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 47% 17% 

หลังจากการศึกษาดังกลาว ไดมีการทําการศึกษาเกีย่วกบั hrgA ยนีของเช้ือ Helicobacter 

pylori อีก 1 การศึกษา [111] โดยไดเพิ่มกลุมของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยชาวตะวันตกที่

เปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหารเขามา และจํานวนเชื้อทีน่าํมาทําการศึกษาก็มจีํานวนมากกวา 

ตารางที่ 5 ความชุกของ hrgA ยนีของเชื้อ Helicobacter pylori กบั โรคที่เกิดจากการติดเช้ือ 

Helicobacter pylori [111] 

 

อัตราการพบ hrgA 

ยีนในเช้ือทีม่าจาก

ชาวตะวันตก 

โรคที่เกิดจากการติดเช้ือ 

อัตราการพบ hrgA 

ยีนในเช้ือทีม่าจาก

ชาวเอเชยี 

โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 50% 31% 

โรคอ่ืนที่ไมใชมะเร็งกระเพาะอาหาร 49% 29% 

โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 47% 29% 

โรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 50% 29% 
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โดยเชื้อทัง้หมดมีจํานวน 458 เชื้อ โดยแบงเปนเช้ือทีไ่ดจากผูปวยชาวตะวันตก 169 เชื้อ 

และ เชื้อที่ไดจากผูปวยชาวเอเชีย 289 เชื้อ 

ผลการศึกษาพบวา ความชุกของ hrgA ยีนไมสัมพันธกับการเกิดโรค ทัง้ในเชื้อ 

Helicobacter pylori ที่ไดจากผูปวยชาวเอเชียและจากชาวตะวันตก ดังแสดงในตารางที ่5 

และจากการศึกษานี้ ความชุกโดยรวมของ hrgA ยนีของเช้ือที่มาจากผูปวยชาวเอเชียนัน้

นอยกวาเชื้อทีม่าจากผูปวยชาวตะวันตกอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (29% เทียบกับ 49%) 

การศึกษาเกี่ยวกับ hrgA ยีนของเชื้อ Helicobacter pylori มีเพยีง 2 การศึกษาทัว่โลก และ

ผลของทั้ง 2 การศึกษานีไ้มตรงกันในแงของความสัมพันธของ hrgA ยีนกับโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร โดยการศึกษาแรกพบวามีความสัมพันธกนั แตการศึกษาที่สองพบวาไมมีความสมัพนัธกัน 

สวนความสัมพันธของ hrgA ยนีกับโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนนั้น ทั้งสอง

การศึกษาพบวาไมมีความสัมพันธกนั 

 ในประเทศไทย การติดเช้ือ Helicobacter pylori ก็ยังเปนปญหาสาธารณสุขที่สําคัญ 

เนื่องจากยังมปีระชากรจํานวนมากที่ติดเช้ือ และกอใหเกิดโรคในระบบทางเดินอาหารตางๆตามมา 

ดังจะเห็นไดจากมีการศึกษาพบวา 66% ของประชากรไทยในวัยผูใหญมีอาการปวดแนนทองบริเวณ

ล้ินป (dyspepsia) และ 48.2% ของผูปวยที่มีอาการปวดแนนทองบริเวณลิ้นปตรวจพบมีการติดเช้ือ 

Helicobacter pylori [112] นอกจากนีย้ังพบวา 98.2% ของการติดเช้ือ Helicobacter pylori 

สัมพันธกับโรคกระเพาะอาหารอักเสบ  

การศึกษาวิจยัเกี่ยวกับเช้ือ Helicobacter pylori สวนใหญจะเปนการศึกษาในตางประเทศ 

การศึกษาวิจยัเกี่ยวกับเช้ือ Helicobacter pylori ในประเทศไทยยังมีจํากัด  โดยการศึกษาที่เกี่ยวกับ

ปจจัยที่แสดงถึงความรุนแรงของเชื้อทั้ง 2 ยนีทีก่ลาวมาน้ัน ในประเทศไทยไดเคยมีผูทาํการศึกษา

บางแลวในเร่ืองของ cagA ยีน [113-115] แตยังไมเคยมกีารศึกษาที่แยกยอยถึงชนดิยอยของ cagA 

จีโนไทป ในแงของความสัมพันธกับการเกดิโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนเลย โดย

มักแบงเปนแควา พบ cagA ยีน หรือไมพบเทานั้น สวนในเรื่องของ hrgA ยีนนั้น ยังไมเคยมีการ

ทําการศึกษาในผูปวยไทย การศึกษาที่เคยมีนัน้ไดขอมูลของเช้ือ Helicobacter pylori ที่ไดจาก

ผูปวยชาวเอเชียในประเทศญ่ีปุน จนี และเกาหลีเปนหลัก 
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ดังนัน้จึงเปนทีม่าของการศึกษานี้ในการที่จะศึกษาเกี่ยวกบัความสัมพนัธของปจจัยทีแ่สดง

ถึงความรุนแรงของเชื้อทั้ง 2 ชนิดนี้กบัการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน โดย

แบงชนิดยอยของ cagA จีโนไทป อยางละเอียดมากย่ิงข้ึน และศึกษาเกี่ยวกับ hrgA ยนีซึ่งยังไมเคย

มีการทาํศึกษามากอนในประเทศไทยเลย ทั้งในแงของความชุกของยนีนี้ในเช้ือ Helicobacter pylori 

และความสัมพันธกับการเกดิโรคในระบบทางเดินอาหาร 
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บทที่  3 

วิธีดําเนินการวิจัย 

ระเบียบวธิวีจิัย 
 ประชากรที่ศึกษา 

ประชากรเปาหมาย (Population)  คือ ผูปวยไทยที่มอีาการ dyspepsia และมีการติดเช้ือ 

Helicobacter pylori 

ประชากรตัวอยาง (Sample population) คือ ผูปวยที่มอีาการ dyspepsia ที่มีขอบงชี้ในการ

สองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน (Esophagogastroduodenoscope) โดยไดรับการสองกลอง

ที่โรงพยาบาลธรรมศาสตร หรือ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และมีการติดเช้ือ Helicobacter pylori 

 เกณฑการคัดเลือกเขามาศึกษา (Inclusion criteria) 

1. ผูปวยที่มีอาการ dyspepsia และมีขอบงชี้ในการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนตาม

แนวทางการจดัการผูปวย dyspepsia ของสมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศ

ไทย ป 1999 

2. ไดรับการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนและพบวาม ี แผลในกระเพาะอาหาร หรือ 

แผลในลําไสเล็กสวนตน หรือ พบเปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 

3. ไดรับการตัดชิ้นเนื้อของกระเพาะอาหารขณะสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนและ

นําไปเพาะเช้ือ Helicobacter pylori แลวข้ึนเช้ือ 

 เกณฑการคัดออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

1. ผูปวยหญิงที่ต้ังครรภ 

2. ผูปวยที่มีเลือดออกงาย (bleeding diathesis) 

3. ผูปวยที่มีขอหามในการตัดช้ินเนื้อของกระเพาะอาหารขณะสองกลองตรวจทางเดินอาหาร

สวนตน 

4. ผูปวยที่มีโรครวมที่รุนแรง เชน ผูปวยที่มีภาวะหัวใจวาย ผูปวยที่มีไตวายเร้ือรัง เปนตน 

5. ผูปวยที่ทราบมากอนวามีการติดเช้ือเอชไอวี (HIV infection) 

6. ผูปวยที่ไดรับยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด (NSAIDs) มากอนในชวง 1 เดือน 

การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample size determination) 

 จํานวนขนาดตัวอยางตอ 1 กลุม  =     2 (Zα/2 + Zβ)2  ⎯P ⎯Q 

                                                   ⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯                                           
                                                                    (p1- p2)

2 
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โดยที่   α = 0.05    Zα/2  =  1.96 

         β  = 0.20    Zβ    =  0.84 

 p1  =  ความชุกของ cagA 1a ในผูปวยไทยที่เปนโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็ก 

                      สวนตน [109] = 0.66 

 p2  =  ความชุกของ cagA 1a ในผูปวยไทยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล  

                      [109] = 0.38 

         ⎯P   =  (p1+ p2)/2 

         ⎯Q  =  1 -⎯P    

ดังนัน้ คํานวณขนาดตัวอยางตอ 1 กลุมของผูปวยไดเทากบั 50 คน ไดแก ผูปวยโรคแผลใน

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนจํานวน 50 คน และ ผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบ

แผลจํานวน 50 คน รวมทัง้ส้ินเทากับ 100 คน 

 

เครื่องมือที่ใชในการวิจยั 

1. ใบยินยอมเขารวมการวิจัย 

2. Case record form 

3. สารเคมีที่ใชเตรียมน้ํายาเล้ียงเช้ือ Helicobacter pylori 

4. อุปกรณที่ใชเพาะเช้ือ Helicobacter pylori 

5. QIAamp® DNA Mini Kit 

6. Primer ในการทํา PCR 

 
วิธีการศึกษา  
1. ผูปวยที่มีอาการ dyspepsia ที่มีขอบงชี้ในการสองกลองตรวจทางเดนิอาหารสวนตน และ 

ไมมีลักษณะทีเ่ขากับเกณฑการคัดออกของการศึกษานี ้ จะไดรับขอมูลเกี่ยวกับโครงการวิจัย

นี้ ถาผูปวยสมัครใจที่จะเขารวมโครงการวิจัย กจ็ะไดรับการบันทกึขอมูลทางคลินิกที่

เกี่ยวของและเซ็นใบยนิยอม หลังจากนั้นจะไดรับการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน 
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2. ขณะทําการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตน จะบันทกึผลการสองกลอง 

2.1. ถาพบวาเปนแผลในกระเพาะอาหาร หรือ แผลในลําไสเล็กสวนตน จะทาํการตัด    

ชิ้นเนื้อผานกลอง ขนาดเสนผานศูนยกลาง 3 มม. จํานวน 2 ชิ้นจากกระเพาะอาหาร

บริเวณ gastric antrum เพือ่ตรวจดูการติดเช้ือ Helicobacter pylori (1 ชิ้น ใสใน 

CLO-test , 1 ชิ้น ใสในอาหารเล้ียงเช้ือที่ใชสําหรับขนยาย (transport media)ซึ่ง

ประกอบดวย Brain heart infusion broth, horse serum และ agar) ซึ่งจะทําการ

เก็บตัวอยางชิน้เนื้อกระเพาะอาหารในอุปกรณแชแข็งที่มีน้ําแข็งแหง (dry ice) เพือ่

ทําการเพาะเช้ือ Helicobacter pylori และทํา PCR (Polymerase Chain 

Reaction) 

2.2. ถาพบวาเปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล จะทําการตัดชิ้นเนื้อผานกลอง

จํานวน 2 ชิ้นจากกระเพาะอาหารบริเวณ gastric antrum เหมือนกบัผูปวยที่มีแผล

ในกระเพาะอาหารหรือลําไสเล็กสวนตน (1 ชิ้น ใสใน CLO-test , 1 ชิ้น ใสในอาหาร

เล้ียงเชื้อที่ใชสําหรับขนยาย (transport media)) เพื่อทาํการเพาะเช้ือ 

Helicobacter pylori และทํา PCR (Polymerase Chain Reaction) 

2.3. ถาพบมะเร็งในกระเพาะอาหาร หรือ หลอดอาหารอักเสบ คัดออกจากการศึกษา แต

ผูปวยก็จะไดรับการตรวจรักษาตอไปตามแนวทางปฏิบัติทั่วไปของโรคนั้น 

3. นําช้ินเนื้อที่ได 1 ชิ้น ที่ใสในอาหารเลี้ยงเชื้อที่ใชสําหรับขนยาย (transport media) ไปทํา

การเพาะเช้ือ Helicobacter pylori ถาเพาะเช้ือข้ึน จึงจะนาํมาทําการศึกษาตอไป โดยนาํ

เชื้อที่ข้ึนนั้นมาสกัดดีเอ็นเอโดยใช QIAamp Tissue kit (Qiagen Inc., Santa Clarita, CA) 

หลังจากสกัดดีเอ็นเอไดแลวจึงนําไปทํา PCR เพื่อดูจีโนไทปของเช้ือ โดยจะไดผลดังนี ้

3.1. cagA จีโนไทป แบงเปน 3 แบบ คือ ไมมยีีน cagA, มียีน cagA 1a, มียีน cagA 2a 

3.2. hrgA ยีน แบงเปน 2 แบบ คือ ไมมียนี hrgA, มียนี hrgA 

4. ในผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล ถาช้ินเนื้อทีน่ําไปเพาะเช้ือแลวข้ึนเช้ือ จึง

จะนาํช้ินเนื้ออีก 2 ชิ้นที่ใสในน้าํยาฟอรมาลิน (formalin) เพื่อไปศึกษาทางพยาธิวทิยา 

(histopathology) 
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วิธีการทํา PCR เพื่อหา cagA จีโนไทป 

1. Oligonucleotide primer ทีใ่ชในการทํา PCR แสดงดังตารางที่ 6 [116] 

1.1. Primers CAGTF และ CAGTR สรางข้ึนมาเพื่อที่จะรวมบริเวณ 3′ repeat region 

ของ cagA ยนีทัง้หมด ดังรูปที่ 9 โดยในบริเวณนี้จะเปนบริเวณที่พบไดทั้งใน cagA 

1a จีโนไทป และ cagA 2a จีโนไทป  

1.2. Primers CAGTF/CAGJR และ CAGJF/CAGTR ใชเพื่อเพิ่มจํานวนบริเวณที่

จําเพาะกบั cagA 1a จีโนไทป ดังแสดงรายละเอียดตอไป 

1.3. Primers CAGTF/CAGWR และ CAGWF/CAGTR ใชเพื่อเพิ่มจํานวนบริเวณที่

จําเพาะกบั cagA 2a จีโนไทป ดังแสดงรายละเอียดตอไป 

 

ตารางที่ 6 PCR primers สําหรับการเพิม่จํานวนสายดีเอ็นเอของ cagA ยีน [116] 
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รูปที่ 9 โครงสรางปฐมภูมิของ 3′ region ที่แตกตางกนัของ cagA 1a ยีน และ cagA 2a  ยีน [116] 

2. Primers CAGTF/CAGJR และ CAGJF/CAGTR ซึ่งอยูภายในลําดับของดีเอ็นเอที่จําเพาะ

กับ cagA 1a จีโนไทป เพื่อใชในการเพิ่มจํานวนบริเวณที่เปน first repeat (FR region, 57 

bp (base pairs)) และบริเวณที่เปน second repeat (JSR region, 162 bp) ตามลําดับ ดัง

แสดงในรูปที่ 9 [116] ใน cagA 1a จีโนไทปนี้ จะมีบริเวณ R1 (EPIYA) ซึ่งจะตามมาดวย 

JSR regions ทันที จงึมีการใช primer ภายใน JSR regions และเม่ือสรางสายดีเอ็นเอออก

มาแลวก็จะไดหลายสายซึง่ข้ึนอยูกับจํานวนของ JSR regions ดังนัน้ความยาวของสายดี

เอ็นเอที่ไดจากการทํา PCR ที่คาดหมายไว คือ  

2.1. ความยาว [(236-242) + 57r + 162(n-1)] bp เมื่อ n = 1-n ในสายดีเอ็นเอที่ไดจาก 

primers CAGTF/CAGJR เมื่อเช้ือมีจํานวน FR regions เทากับ “r” คร้ัง และมี JSR 

regions เทากบั “n” คร้ัง 

2.2. ความยาว [222 + 162(n-1)] bp เมื่อ n = 1-n ในสายดีเอ็นเอที่ไดจาก primers 

CAGJF/CAGTR เมื่อเช้ือมีจาํนวน JSR regions เทากับ “n” คร้ัง 

3. Primers CAGTF/CAGWR และ CAGWF/CAGTR ซึ่งอยูภายในลําดับของดีเอ็นเอที่จําเพาะ

กับ cagA 2a จีโนไทป เพื่อใชในการเพิ่มจํานวนบริเวณที่เปน first repeat (FR region, 57 

bp) และบริเวณที่เปน second repeat (WSR region, 102 bp) ตามลําดับ ดังแสดงในรูปที ่

9 [116] ดังนัน้ความยาวของสายดีเอ็นเอที่ไดจากการทาํ PCR ที่คาดหมายไว คือ  

cagA 2a 

cagA 1a 
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3.1. ความยาว [(218-227) + 57r] bp ในสายดีเอ็นเอที่ไดจาก primers 

CAGTF/CAGWR เมื่อเช้ือมีจํานวน FR regions เทากับ “r” คร้ัง 

3.2. ความยาว [(174-177) + 102m] bp ในสายดีเอ็นเอที่ไดจาก primers 

CAGWF/CAGTR เมื่อเช้ือมีจํานวน WSR regions เทากับ “m” คร้ัง 

4. การทาํ PCR เพื่อเพิม่จํานวนจะทําทั้งหมด 35 รอบ (cycle) โดยในแตละรอบประกอบดวย 

ใชอุณหภูมิ 95 องศาเซลเซยีส 1 นาท ีตามดวย อุณหภูมิ 52 องศาเซลเซียส 1 นาท ีและ 

อุณหภูมิ 72 องศาเซลเซียส 1 นาท ี[117] ในแตละรอบจะใชเวลาเพิ่มอีก 7 นาท ีเพื่อที่จะให

ไดจํานวนผลิตภัณฑ PCR เต็มที ่

 

รูปที่ 10 ตัวอยางการวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA ยีน [116] 
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5. นําผลิตภัณฑ PCR ที่ไดไปวิเคราะหดวยการทํา gel electrophoresis โดยใช ethidium 

bromide ซึ่งมี 1.5% agarose gel จะไดผลดังตัวอยางจากการศึกษาทีเ่คยมีมากอน ดัง

แสดงในรูปที่ 10 [116] 

6. การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA ยนี โดยดูตัวอยางจากรูปที ่10 

6.1. แถวที่ 1-4 แสดงผลที่ไดจากเชื้อที่มี cagA 1a ยีน ซึ่งจะเห็นวาเกิดสายดีเอ็นเอ

เฉพาะที่เปนผลิตภัณฑจาก primer A และ B 

6.2. แถวที่ 5-8 แสดงผลที่ไดจากเชื้อที่มี cagA 2a ยีน ซึ่งจะเห็นวาเกิดสายดีเอ็นเอ

เฉพาะที่เปนผลิตภัณฑจาก primer C และ D 

6.3. แถว M เปนแถวที่ใชบอกขนาดโมเลกุล (molecular size marker) 

6.4. การที่มีสายดีเอ็นเอขนาดแตกตางกันไปในยีนชนิดเดียวกนั เนื่องจากมีบริเวณ FR 

region, JSR region  และ WSR region ในจํานวนที่แตกตางกนัไปนั่นเอง 

วิธีการทํา PCR เพื่อหา hrgA ยีน 

1. ข้ันตอนในการทํา PCR [110] ใชปริมาตรทั้งหมด 50 ไมโครลิตร ประกอบดวย Taq 

polymerase (Qiagen) 0.5 หนวย แมกนเีซียมคลอไรด (MgCl2)  1.5 มิลลิโมล และ primer 

แตละชนิด ชนดิละ 200 นาโนกรัม  

2. การทาํ PCR เพื่อเพิม่จํานวนจะทําทั้งหมด 30 รอบ โดยในแตละรอบประกอบดวย ข้ันตอน 

denature ใชอุณหภูมิ 94 องศาเซลเซยีส 1 นาท ีตามดวย ข้ันตอน annealing ที่อุณหภูมิตํ่า

กวาอุณหภูมิหลอมละลายทีค่าดหวงั (predicted melting temperature) 5 องศาเซลเซียส 

1 นาท ีและ ระยะ extension ที่อุณหภูมิ 72 องศาเซลเซียส 1 นาทีตอกิโลบิต (min/kb) ของ

ผลิตภัณฑที่เพิ่มจํานวนได 

3. Primer ที่ใช ไดแก hrgAf และ hrgAr ดังแสดงในรูปที่ 11  

3.1. hrgAf อยูตําแหนงที่ 252-272 ใน hrgA ยนี มีลําดับการเรียงตัวของ nucleotide 

จาก 5′  3′ คือ TCTCGTGAAAGAGAATTTCC 
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3.2. hrgAr อยูตําแหนงที ่ 933-914 ใน hrgA ยนี มีลําดับการเรียงตัวของ nucleotide 

จาก 5′  3′ คือ TAAGTGTGGGTATATCAATC 

 

รูปที่ 11 Primer ที่ใชในการทํา PCR ของ hrgA ยนี [110] 

4. นําผลิตภัณฑ PCR ที่ไดไปวิเคราะหดวยการทํา gel electrophoresis ซึ่งมี 1.0% agarose gel 

จะไดผลดังแสดงในตัวอยางจากการศึกษาเดิม [110] ดังแสดงในรูปที่ 12 

 

รูปที่ 12 ตัวอยางการวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ hrgA ยีน [110] 

5. การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ hrgA ยีน โดยดูตัวอยางจากรูปที่ 12 [110] 

5.1. แถวดานซายสุดที่ไมมีตัวเลขกํากับ คือ แถวที่ใชบอกขนาดโมเลกุล 

5.2. แถวที ่4 แสดงผลที่ไดจากเชือ้ที่ม ีhrgA ยนี ซึ่งผลิตภัณฑ PCR ที่ไดจะมีขนาด 550-

594 bp 
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การเก็บรวบรวมขอมูล 

1. ขอมูลทางคลินิกของผูปวยบันทกึลงใน case record form 

2. ผลการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนบันทกึลงใน case record form 

3. ผลการตรวจ cagA จีโนไทป และ hrgA ยีน บนัทึกแยกเปนขอมูลดิบของผูปวยแตละคน 

 

การวิเคราะหขอมูล 

1. การสรุปขอมูล (Summarization of data) 

1.1. ขอมูลเชิงคุณภาพ สรุปเปน รอยละ 

1.2. ขอมูลเชิงปริมาณ สรุปเปน คาเฉลี่ย สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

2. การนาํเสนอขอมูล 

2.1. ตาราง และ แผนภูมิแทง 

3. การทดสอบสมมติฐาน 

3.1. ขอมูลเชิงคุณภาพ ใช Chi-square test หรือ Fisher’s exact test 

3.2. ขอมูลเชิงปริมาณ ใช T test 

3.3. คา p< 0.05 ถอืวามนีัยสําคัญทางสถิติ 
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บทที่  4 

ผลการวิเคราะหขอมูล 

ผลการวิเคราะห 

ผูปวยทั้งหมด 100 คนที่เขารวมในโครงการวิจัยต้ังแตเดือน ธ.ค. 2550 ถึง เดือน ก.ย. 2551 

ไดรับการสองกลองตรวจทางเดินอาหารสวนตนตามขอบงชี้ ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และ 

โรงพยาบาลธรรมศาสตร และตรวจพบเช้ือ Helicobacter pylori โดยแบงผูปวยเปน 2 กลุม คือ 

ผูปวยที่เปนโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 50 คน (พบแผลในกระเพาะอาหาร 42 

คน แผลในลําไสเล็กสวนตน 3 คน และ แผลทั้งในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 5 คน) และ 

ผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 50 คน 

ลักษณะพ้ืนฐานโดยรวม 

ผูปวยทั้งหมด 100 คน เปนเพศหญิงเปนสวนใหญ (52%) อายุเฉล่ีย 51 ป โดยชวงอายุ คือ 

22 – 76 ป สวนใหญประกอบอาชีพ 69% อาชีพที่มากที่สุด คือ รับจาง 29% ผูปวยทกุรายมาดวย

อาการ dyspepsia รองลงมามีอาการอืดแนนทอง 17% และ ถายอุจจาระเปนสีดํา 11% ผูปวยสวน

ใหญไมมีโรคประจําตัว (84%) รองลงมา คือ โรคความดันโลหิตสูง 14%  และ โรคไขมันในเลือดสูง 

6% รายละเอียดดังแสดงในตารางที่ 7 

ตารางที่ 7 ลักษณะพืน้ฐานโดยรวมของผูปวยในการศึกษาทั้งหมด 100 คน  

 

 

ตัวแปร คาที่วัดได 

เพศหญิง 52% 

อายุ (คาเฉลีย่ + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 51 + 13 ป 

อาชีพ  

ไมไดประกอบอาชีพ 31% 

รับจาง 29% 

คาขาย 18% 

ขาราชการ 8% 

นักธุรกิจ 8% 

นักเรียน นักศึกษา 6% 
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ตารางที่ 7 (ตอ) ลักษณะพืน้ฐานโดยรวมของผูปวยในการศึกษาทั้งหมด 100 คน  
 

ตัวแปร คาที่วัดได 

น้ําหนกัตัว (คาเฉลี่ย + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 62.6 + 9.3 กก. 

ความดันซิสโทลิก (คาเฉลี่ย + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 125.4 + 10.1 มม.ปรอท 

ความดันไดแอสโทลิก (คาเฉล่ีย + สวนเบ่ียงเบน

มาตรฐาน) 
80.4 + 7.5 มม.ปรอท 

ประวัติโรคมะเร็งกระเพาะอาหารในครอบครัว 0% 

ประวัติโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน

ในครอบครัว 
32% 

โรคประจําตัว  

ไมมีโรคประจําตัว 84% 

1 โรค 9% 

> 2 โรค 7% 

ประวัติด่ืมสุรา 25% 

ประวัติสูบบุหร่ี 18% 

อาการที่มาพบแพทย  

1 อาการ 57% 

> 2 อาการ 43% 

อาการเตือนกอนพบแพทย (alarm symptoms)  

ไมมีอาการเตือน 20% 

1 อาการ 68% 

> 2 อาการ 12% 

อาการอืน่นอกเหนือจาก dyspepsia  

อืดแนนทอง 17% 

ถายอุจจาระเปนสีดํา (melena) 11% 

ปวดทองตอนกลางคืน 10% 

คล่ืนไส 7% 

ทองผูก 6% 

อาเจียน 5% 
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ตารางที่ 7 (ตอ) ลักษณะพืน้ฐานโดยรวมของผูปวยในการศึกษาทั้งหมด 100 คน  

ตัวแปร คาที่วัดได 

อาการอืน่นอกเหนือจาก dyspepsia (ตอ)  

น้ําหนกัลด 5% 

ทองเสีย 1% 

ระยะเวลาของอาการกอนมาโรงพยาบาล (คาเฉลี่ย + 

สวนเบีย่งเบนมาตรฐาน) 
60.3 + 61 วนั 

 

ลักษณะพ้ืนฐานแยกตามกลุมของผูปวย 

ผูปวย 2 กลุม คือ ผูปวยที่เปนโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 50 คน และ 

ผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 50 คน ลักษณะพืน้ฐานของทั้งสองกลุมโดยสวนใหญ

ไมแตกตางกนั มีลักษณะที่แตกตางกนั คือ ผูปวยที่เปนโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 

มีอายุเฉล่ียสูงกวา ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (54.6 ป กับ 

47.5 ป ตามลําดับ) นอกจากนัน้ยงัมีความดันไดแอสโทลิกสูงกวา (82.1 มม.ปรอท กับ 78.7 มม.

ปรอท ตามลําดับ) มีอาการเตือนไดบอยกวาดวย (92% กับ 68% ตามลําดับ) โดยมถีายอุจจาระเปน

สีดํามากกวา (18% กับ 4% ตามลําดับ) และมาพบแพทยดวยระยะเวลาส้ันกวาดวย (77.3 วนั กับ 

43.3 วัน) รายละเอียดดังแสดงในตารางที ่8 

ตารางที่ 8 ลักษณะพืน้ฐานแยกตามกลุมของผูปวย (NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิ

ไมพบแผล, Ulcer คือ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

ตัวแปร NUD Ulcer คา P* 

เพศหญิง 60% 44% 0.109 

อายุ (ป)** 47.5 + 14.3 54.6 + 10.7 0.006 

อาชีพ   0.358 

ไมไดประกอบอาชีพ 24% 38%  

รับจาง 30% 28%  

* คา P < 0.05 ถือวา มนีัยสําคัญทางสถติิ 

** ตัวแปรเชิงปริมาณ แสดงคาเปน คาเฉลีย่ + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 
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ตารางที่ 8 (ตอ) ลักษณะพืน้ฐานแยกตามกลุมของผูปวย (NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิ

ไมพบแผล, Ulcer คือ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

 

ตัวแปร NUD Ulcer คา P* 

อาชีพ (ตอ)    

คาขาย 20% 16%  

ขาราชการ 6% 10%  

นักธุรกิจ 10% 6%  

นักเรียน นักศึกษา 10% 2%  

น้ําหนกัตัว (กก.)** 62.3 + 9.9 62.8 + 8.7 0.822 

ความดันซิสโทลิก (มม.ปรอท)** 123.9 + 11.0 126.8 + 9.0 0.144 

ความดันไดแอสโทลิก (มม.ปรอท)** 78.7 + 8.8 82.1 + 5.5 0.026 

ประวัติโรคแผลในกระเพาะอาหาร

และลําไสเล็กสวนตนในครอบครัว 
28% 36% 0.391 

โรคประจําตัว   0.847 

ไมมีโรคประจําตัว 86% 82%  

1 โรค 6% 12%  

> 2 โรค 8% 6%  

โรคความดันโลหิตสูง 14% 14% 1.000 

โรคเบาหวาน 4% 6% 0.646 

โรคหัวใจขาดเลือด 4% 4% 1.000 

โรคไขมันในเลือดสูง 6% 6% 1.000 

ประวัติด่ืมสุรา 22% 28% 0.488 

ประวัติสูบบุหร่ี 16% 20% 0.603 

อาการที่มาพบแพทย   0.546 

1 อาการ 62% 52%  

> 2 อาการ 38% 48%  

* คา P < 0.05 ถือวา มนีัยสําคัญทางสถติิ 

** ตัวแปรเชิงปริมาณ แสดงคาเปน คาเฉลีย่ + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 
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ตารางที่ 8 (ตอ) ลักษณะพืน้ฐานแยกตามกลุมของผูปวย (NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิ

ไมพบแผล, Ulcer คือ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

 

ตัวแปร NUD Ulcer คา P* 

อาการเตือนกอนพบแพทย (alarm 

symptoms) 
  0.015 

ไมมีอาการเตือน 32% 8%  

1 อาการ 56% 80%  

> 2 อาการ 12% 12%  

อาการอืน่นอกเหนือจาก dyspepsia    

อืดแนนทอง 16% 18% 0.790 

ถายอุจจาระเปนสีดํา (melena) 4% 18% 0.025 

ปวดทองตอนกลางคืน 10% 10% 1.000 

คล่ืนไส 8% 6% 0.695 

ทองผูก 6% 6% 1.000 

อาเจียน 4% 6% 0.646 

น้ําหนกัลด 4% 6% 0.646 

ทองเสีย 2% 0% 0.315 

ระยะเวลาของอาการกอนมา

โรงพยาบาล (วัน)** 
77.3 + 70.2 43.3 + 44.8 0.005 

* คา P < 0.05 ถือวา มนีัยสําคัญทางสถติิ 

** ตัวแปรเชิงปริมาณ แสดงคาเปน คาเฉลีย่ + สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

เมื่อนําลักษณะพื้นฐานที่แตกตางกันของผูปวยทั้งสองกลุมทั้ง 4 ลักษณะ มาทํา Binary 

logistic regression เพื่อหาลักษณะพืน้ฐานที่มีความแตกตางจริงโดยไมไดมีผลจากลักษณะพืน้ฐาน

อ่ืน พบวา ลักษณะพืน้ฐานทีย่ังมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ไดแก ระยะเวลากอนมา

พบแพทย (P = 0.009) ดังแสดงในตารางที่ 9 
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ตารางที่ 9 Binary logistic regression ของลักษณะพื้นฐานทีม่ีความแตกตางกนัในผูปวยทั้ง

สองกลุม 

 

Variables in the Equation 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 

Step 0 Constant .000 .200 .000 1 1.000 1.000

 
Variables not in the Equation 

   Score df Sig. 

Step 0 Variables age 7.417 1 .006 

dbp 4.991 1 .025 

alarm 4.897 1 .027 

sym_dur 7.802 1 .005 

Overall Statistics 9.967 4 .041 

 
Variables in the Equation 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 

Step 1a sym_dur -.010 .004 6.888 1 .009 .990

Constant .598 .296 4.087 1 .043 1.819

a. Variable(s) entered on step 1: sym_dur.    
 

Variables not in the Equation 

   Score df Sig. 

Step 1 Variables age 1.383 1 .240 

dbp 1.692 1 .193 

alarm .321 1 .571 

Overall Statistics 2.196 3 .533 

dbp = ความดันไดแอสโทลิก, alarm = อาการเตือน, sym_dur = ระยะเวลากอนมาพบแพทย 
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ผลการศึกษายีนของเชื้อ Helicobacter pylori 

ผลของการศึกษา cagA ยนีหลังจากทํา PCR แลว ไดรูปของ gel electrophoresis โดยใช 

primer CAGTF/CAGTR ดังแสดงในรูปที่ 13 ซึ่งแปลผลไดวา ถาตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 

500 bp แสดงวา เชื้อนัน้ม ีcagA ยีน 

 

รูปที่ 13 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA ยนี 

ผลของการศึกษา cagA 1a ยีนหลังจากทาํ PCR แลว ไดรูปของ gel electrophoresis ดัง

แสดงในรูปที ่ 14 ซึ่งแปลผลไดวา ถาตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 293 bp โดยใช primer 

CAGTF/CAGJR รวมกับ ตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 222 bp โดยใช primer CAGJF/CAGTR 

แสดงวา เชื้อนัน้มี cagA 1a ยีน 

 

รูปที่ 14 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA 1a ยีน 
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ผลของการศึกษา cagA 2a ยีนหลังจากทาํ PCR แลว ไดรูปของ gel electrophoresis ดัง

แสดงในรูปที ่ 15 ซึ่งแปลผลไดวา ถาตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 284 bp โดยใช primer 

CAGTF/CAGWR รวมกับ ตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 276 bp โดยใช primer 

CAGWF/CAGTR แสดงวา เชื้อนัน้ม ีcagA 2a ยีน 

 

รูปที่ 15 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ cagA 2a ยีน 

ผลของการศึกษา hrgA ยนีหลังจากทํา PCR แลว ไดรูปของ gel electrophoresis โดยใช 

primer hrgAf/hrgAr ดังแสดงในรูปที ่ 16 ซึ่งแปลผลไดวา ถาตรวจพบผลิตภัณฑ PCR ขนาด 590 

bp แสดงวา เช้ือนั้นมี hrgA ยีน 

 

รูปที่ 16 การวิเคราะหผลจากผลิตภัณฑ PCR ของ hrgA ยีน 

 



 

 
54 

เชื้อ Helicobacter pylori ทั้งหมดที่ไดจากผูปวยมี cagA ยีน โดยพบ cagA 1a จีโนไทป 

26% และ พบ cagA 2a จีโนไทป 74% สวน hrgA ยนีนั้น พบเพยีง 52% ของเช้ือทั้งหมด โดยถานาํ

ผลจีโนไทปของยีนทัง้สองมารวมกัน พบวา จีโนไทป cagA 2a รวมกบัมี hrgA ยีนนั้น พบบอยทีสุ่ด 

(41%) รองลงมา คือ จีโนไทป cagA 2a แตไมมี hrgA ยนี 33% สวนจีโนไทป cagA 1a แตไมมี 

hrgA ยนี พบ 15% สวนจีโนไทปที่นอยสุด คือ จีโนไทป cagA 1a รวมกับมี hrgA ยนี (11%) ผล

การศึกษาดังแสดงในตารางท่ี 10 และ แผนภูมิที ่1 และ 2 

ตารางที่ 10 ความชุกของ cagA ยนี cagA จีโนไทป hrgA ยีน และ จีโนไทปโดยรวม ที่ตรวจพบ

ของเช้ือ Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน 

 

ตัวแปร คาที่วัดได 

cagA 100% 

cagA จีโนไทป  

cagA 1a 26% 

cagA 2a 74% 

hrgA 52% 

จีโนไทปโดยรวม  

cagA 1a, ไมพบยนี hrgA 15% 

cagA 1a, พบยีน hrgA 11% 

cagA 2a, ไมพบยนี hrgA 33% 

cagA 2a, พบยีน hrgA 41% 
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แผนภูมิที่ 1 ความชุกของ cagA ยีน cagA จีโนไทป และ hrgA ยีน ที่ตรวจพบของเช้ือ 

Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน 

 

 

 

แผนภูมิที่ 2 ความชุกของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยีนโดยการรวมทั้งสองยนีที่ตรวจพบของเช้ือ 

Helicobacter pylori ในผูปวยทัง้หมด 100 คน 
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เมื่อนําผลการตรวจยีนของเชื้อ Helicobacter pylori มาแบงตามกลุมของผูปวย พบวา 

ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิไมพบแผล และ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน 

มี cagA จีโนไทป และ hrgA ยีน ไมแตกตางกนั ดังแสดงในตารางที่ 11 และ แผนภูมิที่ 3 และ 4 

ตารางที่ 11 ความสัมพันธของยีนที่ตรวจพบของเช้ือ Helicobacter pylori กบัโรคที่เกิดข้ึน 

(NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล และ Ulcer คือ ผูปวยโรคแผล

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

 

ตัวแปร NUD Ulcer คา P* 

cagA 100% 100% 1.000 

cagA จีโนไทป   0.648 

cagA 1a 28% 24%  

cagA 2a 72% 76%  

hrgA 52% 52% 1.000 

จีโนไทปโดยรวม   0.769 

cagA 1a, ไมพบยนี hrgA 14% 16%  

cagA 1a, พบยีน hrgA 14% 8%  

cagA 2a, ไมพบยนี hrgA 34% 32%  

cagA 2a, พบยีน hrgA 38% 44%  

* คา P < 0.05 ถือวา มนีัยสําคัญทางสถติิ 
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แผนภูมิที่ 3 ความสัมพันธของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยีนที่ตรวจพบของเช้ือ Helicobacter 

pylori กับโรคที่เกิดข้ึน (NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล และ 

Ulcer คือ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

 

 

 

แผนภูมิที่ 4 ความสัมพันธของ cagA จีโนไทปและ hrgA ยีนโดยการรวมทัง้สองยีนที่ตรวจพบ

ของเช้ือ Helicobacter pylori กับโรคที่เกิดข้ึน (NUD คือ ผูปวยโรคกระเพาะอาหาร

ชนิดไมพบแผล และ Ulcer คือ ผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน) 

 

 



   

บทที่  5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

สรุปผลการวจิัย 

ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยที่เขารวมการศึกษานี้โดยรวมมีอายุคอนขางมาก คือ มีอายุเฉล่ีย 

51 ป และมีความแตกตางของอายุมาก คือ อายนุอยที่สุด 22 ป มากทีสุ่ด 76 ป และ มีสวนเบ่ียงเบน

มาตรฐาน 13 ป สวนใหญเปนเพศหญิง (52%) ประกอบอาชีพรับจาง (29%) ไมมีโรคประจําตัว 

(84%) 

เมื่อแบงผูปวยเปน 2 กลุมตามโรคที่เกิดข้ึน พบวา มีลักษณะพืน้ฐานที่แตกตางกนั 4 อยาง 

คือ อาย ุความดันไดแอสโทลิก อาการเตือน และ ระยะเวลาที่มาพบแพทย โดยผูปวยที่เปนโรคแผล

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน มีอายุเฉล่ียสูงกวา ความดันไดแอสโทลิกสูงกวา มีอาการเตือน

ไดบอยกวา โดยมีถายอุจจาระเปนสีดํามากกวา และ มาพบแพทยดวยระยะเวลาส้ันกวา ผูปวยโรค

กระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตเมื่อนําลักษณะพื้นฐานทัง้หมดที่

แตกตางกนัมาทาํ Binary logistic regression แลว พบวา ลักษณะพื้นฐานที่แตกตางกนัจริง โดย

ไมไดมีผลมาจากลักษณะพืน้ฐานอ่ืน ไดแก ระยะเวลาทีม่าพบแพทย 

ผลการตรวจหา cagA ยนี และ hrgA ยนีของเชื้อ Helicobacter pylori จากผูปวยทัง้หมด 

พบวา ทั้งหมดตรวจพบมี cagA ยีน โดยพบ cagA 2a จีโนไทป มากกวา cagA 1a จีโนไทป (74% 

เทียบกับ 26%) สวน hrgA ยนีพบ 52% เมื่อทําผลจโีนไทปของยีนทั้งสองมารวมกัน พบวา จีโนไทป 

cagA 2a รวมกับมี hrgA ยนีนัน้ พบบอยที่สุด (41%) รองลงมา คือ จโีนไทป cagA 2a แตไมมี hrgA 

ยีน 33% จีโนไทป cagA 1a แตไมมี hrgA ยีน 15% และ จีโนไทป cagA 1a รวมกับมี hrgA ยีน 

11% ตามลําดับ 

ผลการตรวจหา cagA ยีน และ hrgA ยนีของเชื้อ Helicobacter pylori โดยเปรียบเทยีบ

ระหวางกลุมผูปวยที่เปนโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน และกลุมผูปวยที่เปนโรค

กระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล พบวา cagA จีโนไทป และ hrgA ยนี ไมแตกตางกันในทัง้สองกลุม 

โดยพบ cagA 2a จีโนไทป มากกวา cagA 1a จีโนไทป และ พบ hrgA ยีน มากกวา ไมพบ hrgA ยนี 

เล็กนอย และเมื่อนําจีโนไทปโดยรวม โดยใชผลของทัง้สองยีนมารวมกัน พบวา ไมแตกตางกนัในทั้ง

สองกลุม โดยพบจีโนไทป cagA 2a รวมกบัมี hrgA ยนีนั้น บอยที่สุดในทัง้สองกลุม 

 

 



  59 

อภิปรายผลการวิจัย 

ความแตกตางของลักษณะพืน้ฐานของผูปวยทัง้สองกลุมที่แบงตามโรคที่เกิดข้ึนจากการติด

เชื้อ Helicobacter pylori โดยทีพ่บผูปวยโรคแผลกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน มีอายเุฉล่ีย

สูงกวา ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล นาจะอธิบายไดจากพยาธิกําเนดิของการติดเชื้อ 

โดยการติดเช้ือ Helicobacter pylori ในระยะเร่ิมตนจะทําใหเกิดการอักเสบของกระเพาะอาหารกอน 

หลังจากนั้นจะเร่ิมมีการเปล่ียนแปลงของเยื่อบุผิวกระเพาะอาหาร และเกดิโรคแทรกซอนข้ึนใน

ภายหลัง หลังจากที่ติดเช้ือเปนระยะเวลาหนึง่แลว สวนลักษณะพืน้ฐานอ่ืนนัน้ อธิบายไดจากโรคที่

แตกตางกนัของผูปวย โดยที่โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กนัน้ มักจะมอีาการเตือน และ

เปนสาเหตุใหผูปวยมาพบแพทยเร็วกวาผูปวยที่เปนโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล 

ผลการตรวจหา cagA ยีนของเช้ือ Helicobacter pylori จากผูปวยทั้งหมด ทีพ่บ cagA 2a 

จีโนไทป มากกวา cagA 1a จีโนไทปนัน้ แตกตางจากการศึกษา cagA จีโนไทปในชวงแรก [103-

105] ซึ่งพบ cagA 1a จีโนไทป มากในประเทศแถบเอเชีย สวน cagA 2a จีโนไทปพบมากในประเทศ

แถบตะวันตก แตคลายกับการศึกษาจากประเทศตุรกี [106] ที่พบวา cagA จีโนไทปทั้งหมดเปน 

cagA 2a และ การศึกษาในประเทศไทย 2 การศึกษา ที่พบ cagA 2a จีโนไทปมากกวา คือ 55.4% 

[107] และ 51% [108] แตตางจาก 1 การศึกษาทีพ่บ cagA 2a จีโนไทปนอยกวา  คือ พบ 49.2% 

[109] ซึ่งเนือ่งจากแตละการศึกษามีความแตกตางของผูปวยที่เขารวมการศึกษา ทั้งในแงเชื้อชาติ 

ถิ่นที่อยูอาศัย โรคที่เกิดข้ึนจากเชื้อ Helicobacter pylori โดยในบางการศึกษารวมผูปวยที่เปน

โรคมะเร็งกระเพาะอาหารไวดวย จงึทาํใหมีผลการศึกษาแตกตางกัน 

ผลการตรวจหา hrgA ยีนของเช้ือ Helicobacter pylori จากผูปวยทั้งหมด พบความชุกของ 

hrgA ยีนเทากับ 52% ซึ่งคลายกับผูปวยที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori ชาวตะวนัตกมากกวา โดย

ผูปวยชาวตะวนัตกที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori พบม ี hrgA ยนีเทากับ 50.8% [110] และ 49% 

[111] สวนผูปวยชาวเอเชยีตะวันออกที่ติดเช้ือ Helicobacter pylori พบมี hrgA ยีนเทากับ 24.6% 

[110] และ 29% [111] ความแตกตางนีอ้าจเกิดจากการที่ผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษาแตกตางกัน คือ 

ทั้งสองการศึกษาที่ผานมา มีผูปวยที่เปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร และ โรคแผลในลําไสเล็กสวนตน 

รวมดวย และอาจมีผลจากการที่เชื้อ Helicobacter pylori ในประเทศไทย มีความรุนแรงนอยกวา

ประเทศแถบเอเชียตะวนัออก ซึ่งเปนประเทศที่มีอัตราการเกิดโรคมะเร็งกระเพาะอาหารสูง ทัง้ๆที่

ประเทศไทยกพ็บมีการติดเช้ือ Helicobacter pylori ในอัตราที่สูงพอกบัประเทศแถบเอเชียตะวนัออก 
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ผลการตรวจหา cagA ยีนของเช้ือ Helicobacter pylori โดยเปรียบเทยีบระหวางผูปวยสอง

กลุมที่แยกตามโรคที่เกิดข้ึน พบวา cagA จโีนไทป ไมแตกตางกนัในทัง้สองกลุม โดยพบจีโนไทป 

cagA 2a มากกวา จีโนไทป cagA 1a  ในทั้งสองกลุม ซึง่ผลการศึกษานี้เหมือนกับสองการศึกษา

เดิม [107, 108] ซึ่งไมพบความสัมพนัธของ cagA จีโนไทปในผูปวยโรคแผลในกระเพาะอาหารและ

ลําไสเล็กสวนตน และผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนิดไมพบแผล แตพบความสัมพนัธของ cagA จีโน

ไทปในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร เมื่อเทียบกับผูปวยที่ไมไดเปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร โดย

พบ จีโนไทป cagA 1a ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารมากกวาผูปวยที่ไมไดเปนโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร คือ 71% เทียบกับ 39% [107] และ 71% เทียบกับ 34% [108] ดังนัน้ cagA จีโน

ไทป จึงไมสามารถใชเปนเคร่ืองหมาย (marker) บงบอกวาเชื้อ Helicobacter pylori ใดมีความ

รุนแรง 

ผลการตรวจหา hrgA ยีนของเช้ือ Helicobacter pylori โดยเปรียบเทยีบระหวางผูปวยสอง

กลุมที่แยกตามโรคที่เกิดข้ึน พบวา ความชุกของ hrgA ยีนไมแตกตางกันในทัง้สองกลุม ซึง่ผล

การศึกษานี้เหมือนกับการศึกษาทั้งสองการศึกษาเกีย่วกบั hrgA ยีนทีเ่คยมีมากอน [110, 111] ซึ่ง

ไมพบความสัมพันธของ hrgA ยีนในผูปวยโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน และ

ผูปวยโรคกระเพาะอาหารชนดิไมพบแผล แตพบความสัมพนัธของ hrgA ยีนในผูปวยโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร เมื่อเทียบกับผูปวยที่ไมไดเปนโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร ในการศึกษาเดียว [110] 

เนื่องจากทั้งสองการศึกษานี ้ ไมไดนําเชื้อ Helicobacter pylori จากประเทศไทยมาตรวจหายีน 

ดังนัน้การศึกษาวิจยัในคร้ังนี้ จึงชวยบอกขอมูลของ hrgA ยีนที่จําเพาะกับการติดเชื้อ Helicobacter 

pylori ในประเทศไทย การที ่hrgA ยีนไมไดเปนปจจัยที่บงความรุนแรงของเช้ือ Helicobacter pylori 

ดังเชนที่พบในการศึกษาแรกสุดของ hrgA ยีน [110] อาจเนื่องจากการศึกษาเดิมนั้น พบยนีนี้โดย

บังเอิญ ยงัไมทราบหนาทีก่ารทาํงานของยนีนี้ ความสัมพันธทีพ่บนั้นจงึอาจเปนความสัมพันธที่พบ

จากการทาํการวิเคราะหโดยการแบงกลุมยอย (subgroup analysis) โดยไมไดเปนความสัมพนัธที่

แทจริงก็เปนได 

ผลการตรวจหา cagA ยีน และ hrgA ยีนของเชื้อ Helicobacter pylori โดยนําจีโนไทป

โดยรวม ซึง่ใชผลของทัง้สองยีนมารวมกัน มาเปรียบเทยีบระหวางกลุมผูปวยที่เปนโรคแผลใน

กระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน พบวา ไมแตกตางกนัในทั้งสองกลุม โดยพบจโีนไทป cagA 2a 

รวมกับมี hrgA ยีนนัน้ บอยที่สุดในทั้งสองกลุม เนื่องจากการศึกษานี้เปนการศึกษาแรก ที่ตรวจหา

ยีนทั้งสองยนีนี้รวมกนั และนํามาทําจีโนไทปโดยรวม จึงไมสามารถเปรียบเทียบกบัการศึกษาใดได 

ผลการศึกษานี้จึงใหขอมูลความชุกของจโีนไทปโดยรวมของเช้ือ Helicobacter pylori ในประเทศ 
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ไทย ในผูที่ติดเชื้อทั้งหมด และ แยกตามโรคที่เกิดข้ึนจากการติดเช้ือ และจากผลการศึกษานี ้สรุปได

วา จีโนไทปโดยรวมของ cagA ยีน และ hrgA ยนี ไมมีความสมัพนัธกับโรคที่เกิดข้ึนจากการติดเชื้อ 

Helicobacter pylori 

 

ขอเสนอแนะ 

เนื่องจากการศึกษาวจิัยนี้ไมมีผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร และผูปวยทั้งหมดมีจํานวน

นอย การศึกษาวิจยัตอไปเกี่ยวกับปจจัยที่แสดงถงึความรุนแรงของเชือ้ Helicobacter pylori โดย

การตรวจหาจีโนไทปของ cagA ยีน และ hrgA ยนี จึงนาจะรวมผูปวยที่เปนโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร และใชจํานวนผูปวยเพิ่มข้ึน เนื่องจากตองนํามาทําการวิเคราะหโดยการแบงกลุมยอย 

(subgroup analysis) เปน 4 กลุม ตามจีโนไทปโดยรวมของ cagA ยนี และ hrgA ยีน เพื่อที่จะไดผล

การศึกษาที่ละเอียดและมีความถูกตองมากข้ึน 
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ภาคผนวก ก 
ใบยินยอมเขารวมการวิจยั 

 
การวิจัยเรื่อง การศึกษาเกีย่วกับความสมัพันธระหวาง แคกเอ จีโนไทป และ เอชอารจีเอ ยีนในการ

ติดเช้ือ เฮลิโคแบ็คเตอร ไพโลไร กับการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนใน

ประเทศไทย  

วันใหคํายนิยอม วันที.่............ เดือน ....................................................... พ.ศ............................. 

ขาพเจา นาย/นาง/นางสาว.............................................................................................

ไดอานรายละเอียดจากเอกสารขอมูลสําหรับผูเขารวมโครงการวิจยัวจิัยที่แนบมาฉบับวันที่

.................................. และขาพเจายนิยอมเขารวมโครงการวิจยัโดยสมัครใจ 

ขาพเจาไดรับสําเนาเอกสารแสดงความยนิยอมเขารวมในโครงการวิจยัที่ขาพเจาไดลงนาม 

และ วนัที ่ พรอมดวยเอกสารขอมูลสําหรับผูเขารวมโครงการวิจยั ทั้งนีก้อนที่จะลงนามในใบยนิยอม

ใหทาํการวิจัยนี้ ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวจิัยถงึวตัถุประสงคของการวิจัย ระยะเวลาของการ

ทําวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดข้ึนจากการวิจัย รวมทัง้ประโยชนที่จะเกิดข้ึนจาก

การวิจยั และแนวทางรักษาโดยวิธีอ่ืนอยางละเอียด ขาพเจามีเวลาและโอกาสเพียงพอในการซกัถาม

ขอสงสัยจนมคีวามเขาใจอยางดีแลว โดยผูวิจัยไดตอบคําถามตาง ๆ ดวยความเต็มใจไมปดบังซอน

เรนจนขาพเจาพอใจ 

ขาพเจารับทราบจากผูวิจัยวาหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวจิัยดังกลาว ผูเขารวมวิจัยจะ

ไดรับการรักษาพยาบาลโดยไมเสียคาใชจาย  

ขาพเจามีสิทธทิี่จะบอกเลิกเขารวมในโครงการวิจยัเมื่อใดก็ได โดยไมจําเปนตองแจงเหตุผล 

และการบอกเลิกการเขารวมการวิจยันี ้ จะไมมีผลตอการรักษาโรคหรือสิทธิอ่ืน ๆ ที่ขาพเจาจะพงึ

ไดรับตอไป 

ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลสวนตัวของขาพเจาเปนความลับ และจะเปดเผยไดเฉพาะเมื่อ

ไดรับการยินยอมจากขาพเจาเทานัน้ บุคคลอ่ืนในนามของบริษัทผูสนบัสนุนการวิจยั คณะกรรมการ

พิจารณาจริยธรรมการวิจยัหรือผูไดรับอํานาจมอบหมายใหเขามาตรวจและประมวลขอมูลของ

ผูเขารวมวิจยั ทั้งนี้จะตองกระทาํไปเพื่อวัตถุประสงคเพื่อตรวจสอบความถกูตองของขอมูลเทานั้น 

โดยการตกลงที่จะเขารวมการศึกษานี้ขาพเจาไดใหคํายินยอมที่จะใหมีการตรวจสอบขอมูลประวัติ

ทางการแพทยของผูเขารวมวิจัยได 
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ผูวิจัยรับรองวาจะไมมีการเก็บขอมูลใด ๆ ของผูเขารวมวิจัย เพิ่มเติม หลังจากที่ขาพเจาขอ

ยกเลิกการเขารวมโครงการวจิัยและตองการใหทําลายเอกสารและ/หรือ ตัวอยางที่ใชตรวจสอบ

ทั้งหมดที่สามารถสืบคนถงึตัวขาพเจาได 

ขาพเจาเขาใจวา ขาพเจามีสิทธิท์ี่จะตรวจสอบหรือแกไขขอมูลสวนตัวของขาพเจาและ

สามารถเลกิการใหสิทธิในการใชขอมูลสวนตัวของขาพเจาได โดยตองแจงใหผูวิจยัรับทราบ 

ขาพเจาไดตระหนักวาขอมลูในการวิจัยรวมถงึขอมูลทางการแพทยทีไ่มมีการเปดเผยช่ือ จะ

ผานกระบวนการตาง ๆ เชน การเก็บขอมูล การบันทึกขอมูลในคอมพิวเตอร การตรวจสอบ การ

วิเคราะห และการรายงานเพื่อวัตถุประสงคทางวิทยาศาสตร รวมทัง้การใชขอมูลทางการแพทยใน

อนาคตหรือการวิจัยทางดานเภสัชภัณฑ เทานั้น 

ขาพเจายนิดีลงนามในเอกสารยินยอมนีเ้พือ่เขารวมการวจิัยดวยความเต็มใจ 

......................................................................................ลงนามผูยนิยอม 

(....................................................................................) ชื่อผูยินยอมตัวบรรจง 

วันที่ ................เดือน....................................พ.ศ............................. 

ขาพเจาไดอธิบายถงึวัตถปุระสงคของการวิจัย วธิีการวิจยั อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดข้ึน

จากการวิจยั รวมทัง้ประโยชนที่จะเกิดข้ึนจากการวิจัยอยางละเอียด ใหผูเขารวมในโครงการวิจยัตาม

นามขางตนไดทราบและมีความเขาใจดีแลว พรอมลงนามลงในเอกสารแสดงความยนิยอมดวย

ความเต็มใจ 

.....................................................................................ลงนามผูทําวจิัย 

(......................................................................................) ชื่อผูทําวิจยั ตัวบรรจง 

วันที่ ..........เดือน....................................พ.ศ................... 

 

.........................................................................................ลงนามพยาน 

(.................................................................) ชื่อพยาน ตัวบรรจง 

วันที่ ..........เดือน....................................พ.ศ................... 
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ภาคผนวก ข 
ขอมูลสําหรบัผูเขารวมโครงการวิจัย 

 
ชื่อโครงการวจิัย การศึกษาเกี่ยวกับความสัมพนัธระหวาง แคกเอจีโนไทป และ เอชอารจีเอยีนใน

การติดเช้ือเฮลิโคแบ็คเตอร ไพโลไร กบัการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตนใน

ประเทศไทย 
 
แพทยผูทําการวิจยั 
พญ. ฉัตรพร กิตติตระกูล 

ที่อยู หนวยโรคทางเดินอาหาร ตึกพรอมพนัธ คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย 

เบอรโทรศัพทที่ทาํงาน 02 2564265, มือถือ 081 9033291 
 
เรียน ผูเขารวมโครงการวจิัยทุกทาน 
 เอกสารนี้เปนเอกสารที่แสดงขอมูลเพื่อใชประกอบการตัดสินใจของทานในการเขารวมการ

ศึกษาวจิัย อยางไรก็ตามกอนทีท่านตกลงเขารวมการศึกษาดังกลาว ขอใหทานอานเอกสารฉบบันี้

อยางละเอียดเพื่อใหทานไดทราบถงึเหตุผลและรายละเอียดของการศึกษาวิจัยในคร้ังนี ้ หากทานมี

ขอสงสัยใด ๆ เพิ่มเติม กรุณาซักถามจากทีมงานของแพทยผูทาํวิจยั หรือแพทยผูรวมในโครงการวิจัย 

ซึ่งจะเปนผูสามารถใหความกระจางแกทานได ทานสามารถขอคําแนะนําในการเขารวมโครงการวิจยั

นี้จากครอบครัว เพื่อน หรือแพทยประจําตัวของทานได ถาทานตัดสินใจแลววาจะเขารวม

โครงการวิจยันี ้ขอใหทานเซ็นชื่อยนิยอมในเอกสารฉบบันี ้
 
วัตถุประสงคหลักของการวิจัย 

เพื่อศึกษาเกีย่วกับความสัมพันธระหวางชนิดของสารพนัธุกรรมของเช้ือแบคทีเรียทีอ่าศัยอยู

ในกระเพาะอาหาร กับการเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนตน โดยมีผูเขารวม

โครงการวิจยัทั้งหมดประมาณ 100 คน 
 
ขั้นตอนและวิธีการศึกษา 

ผูเขารวมการวจิัยจะไดรับการซักประวัติและตรวจรางกายตามแบบฟอรมที่เตรียมไว รวมกับ

การสองกลองทางเดินอาหารสวนตน โดยตองงดอาหารและนํ้าหลังเที่ยงคืนมากอน เมื่อจะทาํการ

สองกลองจะทาํการพนยาชาในคอผูเขารวมการวิจยัและเร่ิมทําการสองกลองตรวจโดยผูเขารวมการ

วิจัยจะนอนในทาตะแคงซายและทําการตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหาร ขนาดเสนผาศูนยกลาง 3 มม.  
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โดยถาตรวจพบแผลในกระเพาะอาหารหรือลําไสเล็กสวนตน จะตัดชิน้เนื้อ จาํนวน 2 ชิ้น แตถาไมพบ

แผล จะตัดชิ้นเนื้อ จาํนวน 4 ชิ้น หลังจากสองกลองแลวควรรออีกประมาณ 1 ชั่วโมง เพื่อใหคอหาย

ชาจึงเร่ิมทานอาหารและนํ้าไดตามปกติ 

ชิ้นเนื้อที่ได จะนําไปทําการเพาะเช้ือแบคทีเรีย และ/หรือ สงตรวจทางพยาธิวิทยา ถาพบเชื้อ

แบคทีเรียก็จะทําการตรวจชนิดของสารพนัธุกรรมแลวนาํมาเปรียบเทยีบกัน 

หลังสองกลองทางเดินอาหาร จะนัดมาฟงผลการเพาะเช้ือในภายหลังอีกประมาณ 2 

อาทิตย ถาพบเช้ือ ผูเขารวมการวิจยัก็จะไดรับการรักษาตามมาตรฐานปกติ 
 
ความเสี่ยงท่ีอาจไดรับ 
 การสองกลองทางเดินอาหารมีความปลอดภัยสูงโดยโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนมีไมเกิน 

0.1% เชน การสําลัก ทางเดินอาหารอาจทะลุหรือฉีกขาด ซึ่งพบไดนอยมาก การตัดชิ้นเนื้อ อาจมี

เลือดออกมาบาง ซึ่งจะหยุดไดเอง 
 
การพบแพทยนอกตารางนัดหมายในกรณีทีเ่กิดอาการขางเคียง 
 หากมีอาการขางเคียงใด ๆ เกิดข้ึนกับทาน ขอใหทานรีบโทรศัพทมาปรึกษาแพทยผูวจิัยหรือ

มาพบแพทยทีโ่รงพยาบาลทนัท ี ถึงแมวาจะอยูนอกตารางการนัดหมาย เพื่อแพทยจะไดประเมิน

อาการขางเคียงของทาน หากอาการตางดังกลาวเปนผลจากการเขารวมในโครงการวิจัย ทานจะ

ไดรับการรักษาทางการแพทยที่เหมาะสม โดยไมเสียคาใชจาย 

 
ประโยชนที่ทานจะไดรับจากการเขารวมการวิจัย 

1. ผูเขารวมการวจิัยจะไดรับการตรวจช้ินเนื้อโดยการเพาะเช้ือ และ/หรือ ตรวจทางพยาธิวิทยา 
เพิ่มข้ึนจากการสองกลองทางเดินอาหารสวนตนโดยปกติ และจะไมเสียคาใชจายในการ
ตรวจเพิ่มเติมนี ้

2. เนื่องจากปจจุบัน เชื้อแบคทีเรียในกระเพาะอาหารมกีารด้ือยามากข้ึน การที่ผูเขารวมการ
วิจัยนี้ไดทําการเพาะเชื้อเพิ่มเติมจากการตรวจปกติ ถาผลการตอบสนองตอการรักษาดวย
ยาในเบื้องตนไมดีข้ึนแลว สามารถนําเชือ้ที่เพาะข้ึนนีม้าทดสอบการด้ือยาได วาด้ือยาชนิด
ใด ทําใหสามารถเปล่ียนไปใชยาทีฆ่าเชื้อไดมีประสิทธภิาพข้ึน 

 
ขอปฏิบัติของทานขณะทีร่วมโครงการวิจัย 
 ส่ิงทีท่านควรปฏิบัติคือ 

1. ทานตองใหขอมูลทางการแพทยของทานทัง้ในอดีต และปจจุบัน แกแพทยผูทาํวิจยั 

 



80     
 

2. ทานตองแจงใหแพทยผูทําวจิัยทราบความผิดปกติที่เกดิข้ึนระหวางทีท่านรวมใน
โครงการวิจยั 

3. ทานตองงดอาหารและนํ้ากอนทาํการตรวจอยางนอย 6 ชั่วโมง 
 
การเขารวมและการสิ้นสุดการเขารวมโครงการวิจัย 
 การเขารวมในโครงการวิจยัคร้ังนี้เปนไปโดยความสมัครใจ หากทานไมสมัครใจจะเขารวม

การวิจยัแลว ทานสามารถถอนตัวไดตลอดเวลา การขอถอนตัวจากโครงการวิจยัจะไมมีผลตอการ

ดูแลรักษาโรคของทานแตอยางใด แพทยผูทําวิจัยอาจถอนทานออกจากการเขารวมการวิจยั เพื่อ

เหตุผลดานความปลอดภัยของทาน หรือ ทานไมใหความรวมมือ และไมปฎิบัติตามคําแนะนาํของ

แพทยผูทําวิจยั 
 
การปกปองรักษาขอมูลของอาสาสมัคร 
  ขอมูลที่อาจนาํไปสูการเปดเผยตัวของทาน จะไดรับการปกปดและจะไมเปดเผยแก

สาธารณชน ในกรณีที่ผลการวิจยัไดรับการตีพิมพ ชื่อและที่อยูของทานจะตองไดรับการปกปดอยู

เสมอ โดยจะใชเฉพาะรหัสประจําโครงการวิจัยของทาน 
 
สิทธิข์องผูเขารวมในโครงการวิจัย 
ในฐานะที่ทานเปนผูรวมในโครงการวิจยั ทานจะมีสิทธิดั์งตอไปนี้ 

1. ทานจะไดรับทราบถงึลักษณะและวัตถปุระสงคของการวิจัยในคร้ังนี ้

2. ทานจะไดรับการอธิบายเกี่ยวกับระเบียบวิธีการของการวิจัยทางการแพทย  

3. ทานจะไดรับการอธิบายถึงความเส่ียงและความไมสบายที่จะไดรับจากการวิจยั 

4. ทานจะไดรับการอธิบายถึงประโยชนทีท่านอาจจะไดรับจากการวิจยั 

5. ทานจะไดรับทราบแนวทางในการรักษา ในกรณีที่พบโรคแทรกซอนภายหลังการเขารวมใน

โครงการวิจยั 

6. ทานจะมีโอกาสไดซักถามเก่ียวกับงานวจิัยหรือข้ันตอนที่เกี่ยวของกบังานวิจยั 

7. ทานจะไดรับทราบวาการยินยอมเขารวมในโครงการวิจัยนี ้ ทานสามารถขอถอนตัวจากโครงการ

เมื่อไรก็ไดโดยผูเขารวมในโครงการวิจยัสามารถขอถอนตัวจากโครงการโดยไมไดรับผลเสียใดๆ 

ทั้งส้ิน 

8. ทานจะไดรับสําเนาเอกสารใบยินยอมที่มีทัง้ลายเซน็และวันที ่
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9. ทานจะไดโอกาสในการตัดสินใจวาจะเขารวมในโครงการวิจยัหรือไมก็ได โดยปราศจากการใช

อิทธิพลบังคับขมขู หรือการหลอกลวง 

หากทานมีขอสงสัยในสิทธหิรือมีปญหาท่ีไมไดรับคําตอบจากผูวิจัยหรือไมไดรับความ

คุมครองในสิทธิของผูรวมวจิยั สามารถติดตอไดที่ คณะกรรมการจริยธรรมการวิจยั คณะ

แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ตึกอานันทมหิดลช้ัน 3 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ถนน

พระราม 4 ปทมุวัน กรุงเทพฯ 10330 โทร 0-2256-4455 ตอ 14, 15 ในเวลาราชการ 

ขอขอบคุณในการรวมมือของทานมา ณ ที่นี ้
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ภาคผนวก ค 
แบบบันทึกผูปวย 

 
1. เลขที่.....................................                วันที่ตรวจ .................................... 

2. ชื่อยอ............................................................................................................. 

3. เลขที่ผูปวย......................................……….…………. 

4. เพศ  � ชาย  � หญิง   

5. วนัเดือนปเกิด.......................................... อาย.ุ..........ป  อาชีพ

............................................................... 

6. ที่อยูปจจุบนั (ที่สามารถติดตอได)............................................................................................ 

................................................................................................................................................. 

โทรศัพทบาน ....................................................โทรศัพทมือถือ .................................................... 

7. น้ําหนัก………….......ก.ก. 

8. ประวัติการแพยา.................................................................................………………………... 

9. ความดันโลหิต………........……..mmHg. 

10. Endoscopics finding.......................................................................................................... 

.................................................................................................................................................

.................................................................................................................................................

................................................................................................................................................. 

11. H. pylori  (Clo-test)  � Positive         � Negative   

12. ตัดช้ินเนื้อรวม  ...........  ชิ้น 

                Antrum  3   ชิ้น         

   �  ใส  CLO-test  1 ชิ้น      

   �  ใส  Transport Media 1 ชิ้น    

   �  ใส Formalin  

        Body 1   ชิ้น                  

   �  ใส Formalin 

  

ชื่อแพทยผูตรวจ............................................................................................................ 
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13.  อาการเปนมานาน.................................เดือน / ป   

      ไมมี  มี 

  เรอเปร้ียว   �  � 

  ปวดทองชวงบน   �  � 

  ทองอืด  จุกแนน   �  � 

  คล่ืนไส    �  � 

  อาเจียน    �  � 

  ปวดทองกลางคืน  �  � 

14.  อาการเตือน 

  ทองเสีย    �  � 

  ทองผูก    �  � 

  น้ําหนกัลด   �  � (................ก.ก./เดือน) 

  ถายมีเลือดปน   �  � 

  ถายเปนสีดํา   �  � 

  กลืนลําบาก   �  � 

  ตาเหลือง   �  � 

อาการอืน่ ๆ 

................................................................................................................................................. 

15.  ประวัติครอบครัว 

  มะเร็งกระเพาะอาหาร  �  ไมม ี �  ม ี

  โรคกระเพาะ   �  ไมม ี �  ม ี

16.  โรคประจําตัวอ่ืน ๆ   �  ไมม ี �  ม ี

 ถามีไดแก � เบาหวาน � ความดัน � หวัใจ � โรคอ่ืน ๆ .............. 

17.  ยาที่ใชเปนประจํา................................................................................................................ 

 ประวัติการแพยา   �  ไมม ี �  ม ี

ทานยาแกปวดเปนประจํา  �  ไมม ี �  มี  

18.  ประวัติการด่ืมสุรา   �  ไมด่ืม �  ด่ืม (จํานวน............................) 

19.  ประวัติการสูบบุหร่ี   �  ไมสูบ �  สูบ (จํานวน............................) 

ลงบันทึกโดย

......................................……………………………………………………………………………... 
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ภาคผนวก ง 
กายวิภาคแสดงสวนของกระเพาะอาหาร [74] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



85     
 

ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

 ชื่อ พญ. ฉัตรพร กิตติตระกูล 

 วันเดือนปเกิด        5 พฤษภาคม พ.ศ. 2521 จังหวัดกรุงเทพมหานคร 

 ประวัติการศึกษาและการทาํงาน 

  นิสิตคณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 2538-2543 

  แพทยเพิ่มพูนทักษะ โรงพยาบาลพระนครศรีอยุธยา 2544 

  แพทยประจําโรงพยาบาลเวชศาสตรเขตรอน 2545-2546 

  แพทยประจําบานอายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 2547-2549 

 ปริญญาและประกาศนยีบัตร 

แพทยศาสตรบัณฑิต (เกยีรตินิยมอันดับ 1) จุฬาลงกรณ 2543   

  วุฒิบัตรแพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายุรศาสตร 2549 

 สมาชิกสมาคมวิชาชีพ 

  สมาชิกราชวทิยาลัยอายุรแพทยแหงประเทศไทย 

  สมาชิกสมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย 
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