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บทคั ดย่อ ภาษาไทย 

สุรัตน์ วรรณเลิศสกุล : การศึกษาการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนในเลือดผู้ป่วยส าหรับใช้ในการ
วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยท่ีได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกใน
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ((1,3) ß-D-GLUCAN FOR DIAGNOSIS OF INVASIVE FUNGAL INFECTIONSIN 
HEMATOLOGIC MALIGNANCY AND HEMATOPOIETIC STEM CELLTRANSPLANTATION PATIENTS IN 
KING CHULALONGKORNMEMORIAL HOSPITAL (KCMH)) อ.ท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: อ. พญ.กมลวรรณ 
จุติวรกุล, อ.ท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ์ร่วม: รศ. ดร. อริยา จินดามพร{, อ.ดร.นพ.อัษฎาศ์ ลีฬหวนิชกุล, 58 หน้า. 

ท่ีมา: โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามยังคงเป็นปัญหาท่ีเพิ่มมากขึ้นในปัจจุบัน และพบว่าภาวะน้ีมีอัตราการเสียชีวิตท่ี
ค่อนข้างสูง โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดท่ีก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า (neutropenia) 
หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ปัญหาส าคัญคือความล่าช้าในการวินิจฉัย และน าไปสู่การให้การรักษาท่ีล่าช้า
ตามมา การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan (BG) ในเลือดผู้ป่วยเป็นการทดสอบท่ีถูกพัฒนาขึ้นมาเพื่อพยายามมาแก้ไขปัญหา
ดังกล่าว อย่างไรก็ตามแม้ว่าการตรวจวัดค่า BG จะเริ่มมีการใช้กันอย่างแพร่หลายมากขึ้น แต่ส าหรับประเทศไทยน้ันยังจ ากัด
อยู่เฉพาะในงานวิจัยและยังขาดข้อมูลการวิเคราะห์ค่าความสามารถต่างๆ ของการทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยไทย 

วัตถุประสงค์: งานวิจัยฉบับน้ีจึงมุ่งเน้นท่ีจะศึกษาการตรวจวัดค่า BG ในแง่การวิเคราะห์ค่าความไวและ
ความจ าเพาะของการทดสอบ ส าหรับใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดท่ีก าลังมีภาวะ  
neutropenia และผู้ป่วยที่เข้ารับการปลูกถ่ายไขกระดูก ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในช่วงตั้งแต่เดือนกรกฎาคม พ.ศ.2557 
จนถึงเดือนกุมภาพันธ์ พ.ศ.2558 โดยตรวจติดตามผู้ป่วยตลอดช่วงท่ีเข้ารับการรักษา เมื่อผู้ป่วยเริ่มมีอาการหรืออาการแสดง
ต่างๆที่ท าให้สงสัยว่าจะมีโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นแล้ว ก็ท าการเก็บเลือดผู้ป่วยเพื่อตรวจวัดค่า BG และตรวจติดตาม
ต่อว่ามีผู้ป่วยรายใดบ้างท่ีเข้าเกณฑ์การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์ของ  European Organization for 
Research and Treatment of Cancer/Mycoses Study Group (EORTC/MSG) ปี 2008 

วิธีการศึกษา: โดยเก็บรวบรวมผู้ป่วยได้ท้ังหมด 46 ราย พบว่ามีผู้ป่วย 17 รายท่ีได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติด
เชื้อราชนิดลุกลามคิดเป็นร้อยละ 37 จากผู้ป่วยท้ังหมด โดยผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นระดับ proven invasive fungal 
infections (IFIs) จ านวน 5 ราย และระดับ probable IFIs จ านวน 9 ราย การตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยพบว่ามีค่า
ความไว (sensitivity), ค่าความจ าเพาะ (specificity), ค่า positive predictive value (PPV), และค่า negative 
predictive value (NPV) ของเครื่องมือตรวจน้ีอยู่ท่ีร้อยละ 14.28, 96.87, 66.67, และ 72.09 ตามล าดับ และถ้าพิจารณา
ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามและมีผลการตรวจวัดค่า BG ในเลือดให้ผลบวกน้ัน ผู้ป่วยจะ
ให้ผลบวกค่า BG ในเลือดเร็วกว่าการตรวจวินิจฉัยโดยยึดตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008 โดยเฉลี่ยประมาณ 3 วัน แต่
ไม่มีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทางสถิติ โดยมีค่า P= 0.667 

สรุปผลการศึกษา: โดยสรุปการตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยเพียง 1 ครั้งอาจไม่เพียงพอ เพื่อช่วยในการ
วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดท่ีก าลังมีภาวะ  neutropenia หรือกลุ่มผู้ป่วยท่ีเข้ารับการปลูก
ถ่ายไขกระดูก เน่ืองจากเครื่องมือการตรวจวัด BG ในเลือดผู้ป่วยมีค่าความไวในการตรวจท่ีจ ากัด ดังน้ันจึงควรมีการตรวจ
ติดตามค่า BG อีกเป็นครั้งท่ี 2 หรือ 3 ถ้าผู้ป่วยยังคงมีอาการหรืออาการแสดงที่ยังท าให้สงสัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามน้ีอยู่ 
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 

# # 5674090630 : MAJOR MEDICINE 
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HEMATOPOIETIC STEM CELL TRANSPLANTATION 

SURAT WANNALERDSAKUN: (1,3) ß-D-GLUCAN FOR DIAGNOSIS OF INVASIVE FUNGAL 
INFECTIONSIN HEMATOLOGIC MALIGNANCY AND HEMATOPOIETIC STEM 
CELLTRANSPLANTATION PATIENTS IN KING CHULALONGKORNMEMORIAL HOSPITAL (KCMH). 
ADVISOR: KAMONWAN JUTIVORAKOOL, M.D., CO-ADVISOR: ASSOC. PROF. ARIYA CHINDAMPORN, 
M.D.{, ASADA LEELAHAVANICHKUL, M.D., PH.D., 58 pp. 

Background: Diagnosis of invasive fungal infections (IFIs) is challenging. It remains a significant 
cause of morbidity and mortality in high risk patients, especially hematologic malignancy and 
hematopoietic stem cell transplants (HSCTs). The noninvasive diagnostic test, (1®3)-b-D glucan (BG) assay 
is a useful diagnostic test for IFIs in previous studies, but this diagnostic test is not available in Thailand. 

Objectives: The aim of this study is a prospective evaluation of the BG assay for diagnosis of 
IFIs in febrile neutropenic patients who are receiving chemotherapy for hematologic malignancy or HSCTs 
in KCMH. 

Methods: The study was prospectively preformed from July 2014 to February 2015 in adult 
neutropenic patients with hematologic malignancies or HSCTs. During admission, serum BG was measured 
using the Fungitell assay. The sensitivity and specificity of the Fungitell assay were calculated according 
to the proportion of patients with true, false positive and negative tests. The diagnosis of IFIs was 
according to the criteria of the European Organization for Research and Treatment of Cancer/Mycoses 
Study Group (EORTC/MSG) 2008. 

Results: A total of 46 patients were enrolled, 17 of the 46 patients (37%) had IFIs, which 5 
patients had proven, and 9 patients had probable IFIs. The sensitivity, specificity, positive predictive 
value, and negative predictive value of BG cutoff values ³80 pg/ml for diagnosis of IFIs was 14.28, 96.87, 
66.67, and 72.09%, respectively. The time interval average between onset of fever and BG detection was 
earlier than the time to diagnosis of IFIs by the EORTC/MSG 2008 average of 3 days (P= 0.667). 

Conclusion: The single time point of BG assay had lower sensitivity than in previous studies. 
The BG monitoring should be serial sampling for the usefulness of noninvasive method for early 
diagnosis of IFIs in high risk group patients. 
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การศึกษาวิจัยฉบับน้ีส าเร็จได้ด้วยความอนุเคราะห์ของบุคคลหลายท่าน ซ่ึงไม่อาจจะน ามากล่าวได้ท้ังหมด 
ผู้มีพระคุณท่านแรกท่ีผู้วิจัยใคร่ขอกราบขอบพระคุณ คืออาจารย์ แพทย์หญิงกมลวรรณ จุติวรกุล อาจารย์ท่ีปรึกษา
วิทยานิพนธ์ท่ีได้สละเวลา ให้ความรู้ และค าแนะน า ตลอดจนการตรวจทานแก้ไขข้อบกพร่องต่างๆ ในวิทยานิพนธ์ฉบับน้ี
ด้วยความเอาใจใส่ทุกขั้นตอนจนส าเร็จลุล่วงด้วยดี ท่านท่ีสอง คือ รองศาสตราจารย์ ดร.อริยา จินดามพร ท่ีให้ค าแนะน า
ตรวจทาน และแก้ไขข้อบกพร่องต่างๆ เกี่ยวกับผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการจุลชีววิทยา และอาจารย์ท่ีปรึกษา
วิทยานิพนธ์ร่วมอีกสองท่าน คือ อาจารย์ ดร.นายแพทย์อัษฎาศ์ ลีฬหวนิชกุล และรองศาสตราจารย์ ดร.นายแพทย์เมธี 
ชยะกุลคีรี ท่ีให้ความสนับสนุนและช่วยเหลือในด้านต่างๆ  

นอกจากน้ีกราบขอบพระคุณ ผู้ช่วยศาสตราจารย์ ดร.นายแพทย์ธนินทร์ อัศววิเชียรจินดา ท่ีให้ความรู้และ
แนะน าหลักการทางวิจัยทางการแพทย์ ขอขอบพระคุณ คุณนวพร วรศิลป์ชัย และเจ้าหน้าท่ีท่านอื่นๆ ภาควิชาจุล
ชีววิทยา ท่ีให้ความช่วยเหลือในเรื่องการเก็บตัวอย่างเลือดและด้านการตรวจหาค่าทางห้องปฏิบัติการต่างๆ เป็นอย่างดี 
ผู้วิจัยใคร่ขอกราบขอบพระคุณ คณะกรรมการวิทยานิพนธ์ทุกท่าน ร่วมถึงศาสตราจารย์ นายแพทย์กัมมันต์ พันธุมจินดา 
ท่ีให้ค าแนะน าและแก้ไขข้อบกพร่องต่างๆ ของงานวิจัยฉบับน้ีอย่างละเอียดถี่ถ้วน  ท้ังน้ียังรวมไปถึงกราบขอบพระคุ ณ 
Dr. Malcolm A. Finkelman, Ph.D., Director of Clinical Development, Associates of Cape cod, Inc., 
Massachusetts, USA ผู้ให้การสนับสนุนด้านชุดตรวจ Fungitell และยังให้ค าปรึกษาด้านการวิเคราะห์ผลตรวจ (1,3) 
ß-D-glucan แก่ผู้วิจัยและคณะด้วยดีเสมอมา กราบขอบพระคุณทุนวิจัยรัชดาภิเษกสมโภช คณะแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ประจ าปี 2556 หมายเลขท่ีทุน RA57/098 ท่ีให้การสนับสนุนด้านงบประมาณแก่งานวิจัยน้ี  

สุดท้ายขอขอบพระคุณผู้ป่วยท่ีเข้าร่วมในการศึกษาวิจัยทุกท่าน อาจารย์แพทย์หน่วยโรคติดเชื้อ เจ้าหน้าท่ี
ประจ าหน่วยโรคติดเชื้อ แพทย์ประจ าบ้านต่อยอดหน่วยโรคติดเชื้อ ท่ีมีส่วนช่วยในการพัฒนาความรู้ ความคิด ทางด้าน
โรคติดเชื้อจนงานวิจัยลุล่วงไปได้ด้วยดี และขอขอบพระคุณบิดา มารดา และภรรยาของผู้วิจัยท่ีอยู่เบื้องหลังให้ความ
ช่วยเหลือสนับสนุนและให้ก าลังใจด้วยดีเสมอมา 
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บทที่ 1 
บทน า 

1.1 ความส าคัญและที่มาของปัญหา         

 อุบัติการณ์ของการเกิดภาวการณ์ติดเชื้อราชนิดลุกลาม (invasive fungal infections, IFIs) 

มีเพ่ิมมากขึ้นอย่างรวดเร็วในช่วง 10-20 ปีที่ผ่านมา โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามนี้น ามาซึ่งความพิการ

และอาจรุนแรงถึงขั้นเสียชีวิตได้ในอัตราที่สูง บางรายงานอาจสูงถึง 60-90% ของผู้ป่วยทั้งหมด(1) 

โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า 

(neutropenia) ไม่ว่าสาเหตุของเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ านั้นจะเกิดจากตัวโรคมะเร็ง

เม็ดเลือดเองหรือเกิดภายหลังจากการให้เคมีบ าบัด (chemotherapy) เพ่ือการรักษามะเร็งเม็ดเลือด

นั้นก็ตาม หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งจะมีโอกาสเกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามได้

สูงกว่าประชากรปกติทั่วไปหลายเท่า (2) ปัญหาที่ส าคัญที่ท าให้การติดเชื้อราชนิดลุกลามยังคงมีอัตรา

การตายที่สูงนั้นเกิดจากความยากล าบากในการตรวจวินิจฉัย รวมไปถึงการสืบค้นหาเชื้อที่สาเหตุที่ท า

ให้เกิดภาวะนี้ สุดท้ายมักจะได้รับการวินิจฉัยที่ล่าช้า และน าไปสู่การให้การรักษาที่ล่าช้าเช่นเดียวกัน 

ส่งผลกระทบท าให้ผลการรักษาไม่ดีเท่าที่ควร 

ปัจจุบันจึงได้มีความพยายามพัฒนาวิธีการตรวจวัดค่าต่างๆ เพื่อช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามให้มีความสะดวก, รวดเร็ว, ถูกต้อง, และแม่นย ามากยิ่งขึ้น การตรวจวัดค่าสารประกอบ 

(1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย(3) ก็เป็นการทดสอบที่ถูกพัฒนาขึ้นมาเพ่ือพยายามมาแก้ไขปัญหา

ดังกล่าว แต่ก็พบว่าการทดสอบ (1,3) ß-D-glucan มีรายงานความไว (sensitivity) และความจ าเพาะ 

(specificity) ของการทดสอบที่แตกต่างกันอย่างมากในแต่ละรายงาน โดยรายงานความไว และ

ความจ าเพาะของการทดสอบอยู่ที่ 70-90% และ 50-95% ตามล าดับ(4) ความแตกต่างของผลการ

รายงานนี้ขึ้นอยู่กับหลายปัจจัยทั้งจ านวนของกลุ่มตัวอย่างที่แตกต่างกัน, ความหลากหลายและความ

รุนแรงของโรคในกลุ่มตัวอย่างที่แตกต่างกัน, และรวมไปถึงค่าทางห้องปฏิบัติการว่าใช้ค่าเท่าไรในการ

ตัดสินใจ (cut-off point value) ว่าเป็นผลบวกหรือลบ เป็นต้น อย่างไรก็ตามแม้ว่าการตรวจวัดค่า 

(1,3) ß-D-glucan ที่ใช้ช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามจะมีใช้กันอย่างแพร่หลายมากขึ้น

ในปัจจุบันแล้วก็ตาม แต่ก็ยังขาดข้อมูลการวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบใน

กลุ่มผู้ป่วยไทย 
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งานวิจัยฉบับนี้จึงมุ่งเน้นที่จะศึกษาการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในแง่การวิเคราะห์ค่า

ความไวและความจ าเพาะของการทดสอบ ส าหรับใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่ม

ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงที่จะ

เกิดภาวะนี้ และมุ่งหวังว่าผลที่ได้จะสามารถน าไปใช้เป็นแนวทางให้กับแพทย์ผู้รักษาเพ่ือช่วยในการ

ตัดสินใจ เพ่ือให้ได้การวินิจฉัยที่ถูกต้องและรวดเร็วที่สุด และน าไปสู่การตัดสินใจให้การรักษาที่

เหมาะสมต่อไป  

1.2 ค าถามของการวิจัย 

ค ำถำมหลักของกำรวิจัย 

การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย เพื่อช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามมีค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบเป็นเท่าไร ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงที่จะ

เกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม โดยใช้เกณฑ์การวินิจฉัยตาม European Organization for Research 

and Treatment of Cancer/Mycoses Study Group (EORTC/MSG) เมื่อปี 2008(5) และก าหนด

ระดับค่า cut-off point ของการทดสอบที่ 80 pg/ml  

ค ำถำมรองของกำรวิจัย  

  1)  การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย เพ่ือช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อรา

ชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับ

การปลูกถ่ายไขกระดูก มีค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบแตกต่างกันหรือไม่ถ้าก าหนด

ระดับค่า cut-off point ที่แตกต่างกัน ตัวอย่างเช่น ก าหนดระดับค่า cut-off point ที่ 60 pg/ml 

และท่ี 80 pg/ml เป็นต้น 

  2)  ในผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์การวินิจฉัยของ 

EORTC/MSG ปี 2008(5) แล้วนั้น การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วยจะให้ผลบวกของ

การทดสอบช้าหรือเร็วกว่าเป็นจ านวนวันโดยเริ่มนับจากวันที่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ผลการ

ทดสอบนั้ น ให้ ผลบวกแตกต่ างกันหรื อไม่  เมื่ อ เปรี ยบเทียบกันการตรวจวัดค่ า  serum 

galactomannan ที่ใช้อยู่ในปัจจุบัน  
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1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจัย  

วัตถุประสงค์หลัก  

เพ่ือเป็นการศึกษาวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-

glucan ในเลือดผู้ป่วย ส าหรับช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ด

เลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก 

วัตถุประสงค์รอง 

1) เพ่ือเป็นการศึกษาวิเคราะห์ความแตกต่างของค่าความไวและความจ าเพาะของการ

ตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วยที่ระดับค่า cut-off point ที่แตกต่างกัน ตัวอย่างเช่น 

ก าหนดระดับค่า cut-off point ที่ 60 pg/ml และที่ 80 pg/ml เป็นต้น ส าหรับช่วยในการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และ

ผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก  

2) เพ่ือเป็นการศึกษาวิเคราะห์ความแตกต่างของจ านวนวันโดยเริ่มนับจากวันที่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้

วันแรกไปจนถึงวันที่ผลการทดสอบนั้นๆให้ผลบวก เมื่อใช้การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือด

ผู้ป่วย เปรียบเทียบกับการตรวจวัดค่าด้วย serum galactomannan ส าหรับช่วยในการวินิจฉัยโรค

ติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ Neutropenia และผู้ป่วยที่

ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก 

1.4 การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่ใช้ในการวิจัย 

1)  ภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า (neutropenia) หมายถึง ภาวะที่มีจ านวน

เมด็เลือดขาวชนิดนิวโตรฟิล (absolute neutrophil count, ANC) น้อยกว่า 500 cell/cumm3 

2)  โรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (invasive fungal infections, IFIs) หมายถึง โรคที่เกิดจาก

การติดเชื้อราในอวัยวะภายในของร่างกายเช่น โพรงจมูก, ทางเดินหายใจส่วนล่าง, อวัยวะในช่องท้อง, 

ระบบประสาทและสมอง เป็นต้น ของผู้ป่วยที่มีภูมิคุ้มกันบกพร่อง หรืออยู่ในภาวะมีเม็ดเลือดขาวต่ า 

อาจเกิดจากการได้รับยาเคมีบ าบัดทั้งในช่วง induction หรือ consolidation phase หรืออาจเกิด

จากสาเหตุอ่ืนๆ  โดยแบ่งการวินิจฉัยตาม The European Organization for Research and 

Treatment of Cancer/Invasive Fungal Infections Cooperative Group and the National 
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Institute of Allergy and Infectious Diseases Mycoses Study Group (EORTC/MSG) ปี 

2008(5) เป็นระดับดังนี้ 

Proven IFIs หมายถึง การตรวจพบเชื้อราจากเนื้อเยื่อในอวัยวะภายใน หรือจากบริเวณที่

ปลอดเชื้อ เช่น จากเลือด, จากน้ าไขสันหลัง เป็นต้น ทั้งที่ตรวจพบจากชิ้นเนื้อทางพยาธิ

วิทยาหรือจากการเพาะเชื้อราในห้องปฏิบัติการจุลชีววิทยา 

Probable IFIs หมายถึง การตรวจพบเชื้อราในสิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่อาจไม่ปลอดเชื้อ 

เช่น จากน้ าล้างปอด, จากไซนัส เป็นต้น หรือผลตรวจโดยอ้อมทางห้องปฏิบัติการที่อาจบ่งชี้

ถึงมีการติดเชื้อราชนิดลุกลาม เช่น serum galactomannan ให้ผลบวก (คือค่า serum 

galactomannan OD ratio 0.5 หรือ ค่า bronchoalveolar lavage fluid 

galactomana OD ratio 0.7) ร่วมกับมีการเปลี่ยนแปลงของภาพทางรังสีที่เข้าได้กับโรค

ติดเชื้อราชนิดลุกลาม เช่น halo sign จาก X-ray imaging เป็นต้น   

Possible IFIs หมายถึง ผู้ป่วยที่มีอาการแสดงที่สงสัย เช่น มีผื่นผิวหนังเป็นลักษณะ 

umbilicate papule หรือ nodules ตามร่างกาย ร่วมกับเป็นผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงต่อการ

เกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม แต่ยังไม่มีหลักฐานทางห้องปฏิบัติการที่แน่ชัดว่าเกิดการติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามจริง 

 3)  ผู้ป่วยที่มีภาวะติดเชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด (bacteremia) หมายถึง ผู้ป่วยที่มีไข้ 

และผลการตรวจเพาะเชื้อทางห้องปฏิบัติการจุลชีวะจากเลือดผู้ป่วยพบเชื้อแบคทีเรียที่เป็นสาเหตุ ไม่

ว่าจะตรวจพบแหล่งการติดเชื้อในร่างกายหรือไม่ก็ได้ 

 4)  ผู้ป่วยที่มีภาวะไข้ขณะที่มีเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ าแต่ตรวจไม่พบหลักฐาน

ของการติดเชื้อ (febrile neutropenia without being microbiologically documented, FNM) 

หมายถึง ผู้ป่วยที่มีไข้ ร่วมกับตรวจไม่พบแหล่งการติดเชื้อทั้งจากการตรวจร่างกายและจากการตรวจ

เพาะเชื้อทางห้องปฏิบัติการจุลชีวะ และไม่เข้ากับค าจ ากัดความของโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (IFIs) 

ตามเกณฑ์ที่ได้กล่าวมาข้างต้น  

 

1.5 กรอบแนวความคิดในการวิจัย  
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1.6 รูปแบบงานวิจัย   

เป็นงานวิจัยแบบ diagnostic study ศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ 

neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก โดยการตรวจติดตามวัดระดับค่าความ

เข้มข้นของสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย พร้อมทั้งติดตามอาการของผู้ป่วยว่ามี

อาการแสดงทางคลินิก หรือผลตรวจทางห้องปฏิบัติการรวมไปถึงภาพถ่ายทางรังสี ที่เข้าได้กับเกณฑ์

การวินิจฉัย IFIs ตาม EORTC/MSG ปี 2008(5) เพ่ือน ามาวิเคราะห์หาค่าความไวและค่าความจ าเพาะ

ของการทดสอบนี้    

1.7 ระเบียบวิธีวิจัย   

ประชำกรกลุ่มทดลอง (Sampling population) 

Disease 
Hematologic malignancy 
Post-Bone marrow transplantation 
Induction phase of AML 

 

Diagnostic method 
Fungitell 
Fungitec G-MK 
ß-glucan test Wako 
ß-glucan test 

Maruha 

Laboratory factor 
Cut-off point  
Sequential testing 

Fungal agent 
Invasive aspergillosis 
Invasive candidiasis  
Candidemia 
Other IFIs 

 

(1,3) ß-D-glucan for 

diagnosis of IFIs 

Facilitating for Investigation 
History and physical exam 
Laboratory test 
Biologic marker 
Imaging technology 

แผนภูมิที่ 1 แสดงกรอบแนวความคิดในงานวิจัย 
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ประชากร หมายถึง ผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามคือ กลุ่มผู้ป่วย

มะเร็งเม็ดเลือดท่ีก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่เข้า

รับการรักษาในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

เกณฑ์ในกำรคัดเลือกตัวอย่ำง (inclusion criteria) 

 ผู้ป่วยผู้ใหญ่ชาวไทย ที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไป 

 ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดหรือผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่ก าลังอยู่ในภาวะ 

neutropenia (ANC <500/cumm3) นานกว่า 4 วัน 

 ผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่มีไข้ (body temperature >38 °C) นาน

กว่า 4 วัน แม้ว่าจะได้รับยาฆ่าเชื้อที่เหมาะสมแล้วก็ตาม 

 ผู้ป่วยมีความเข้าใจถึงวัตถุประสงค์ของงานวิจัยนี้ และยินดีที่จะเข้าร่วมในโครงการวิจัย     

เกณฑ์ในกำรตัดตัวอย่ำงออกจำกกำรศึกษำ (exclusion criteria) 

 ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยอยู่ก่อนแล้วว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (IFIs) หรือผู้ป่วยที่

อยู่ในระหว่างได้รับการรักษาโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามด้วยยาต้านเชื้อราอยู่ 

 ผู้ป่วยโรคไตวาย ที่ต้องได้รับการล้างไตโดยวิธีการฟอกเลือด  

ขนำดตัวอย่ำง (Sample size) 

ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ Neutropenia หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่าย

ไขกระดูก ที่อยู่ระหว่างรับการรักษาและดูอาการในรพ.จุฬาลงกรณ์ เป็นจ านวนทั้งสิ้น 54 ราย  

การค านวณจ านวนกลุ่มตัวอย่างอ้างอิงข้อมูลจากการศึกษาก่อนหน้านี้ โดยพบว่าการตรวจวัด

ค่า (1,3) ß-D-glucan โดยใช้ชุดตรวจ Fungitell มีค่าความไว (sensitivity) อยู่ที่ 94.7%(6) และ

จากการศึกษาของคณะเเพทยศาสตร์ ศิริราชพยาบาล  มหาวิทยาลัยมหิดล ที่พบอุบัติการณ์ 

(incidence rate) ของการเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (invasive fungal infections, IFIs) ในกลุ่ม

ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือด (hematologic malignancies) ที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia อยู่ที่

ประมาณ 10%  

     Estimating the proportion (P) โดย n = [Z/2
2P(1-P)]/d2 
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โดยก าหนดค่าความผิดพลาดที่ยอมรับได้ (acceptable error) ของการศึกษานี้เท่ากับ 20% 

และก าหนดค่าความเชื่อมั่น (Confidential interval) ที ่95%       

1.8 การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ  
การวิเคราะห์ข้อมูลในงานวิจัยนี้ใช้โปรแกรม computer SPSS for Window version 16 

ในการวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ โดยใช้วิธีดังนี้ 

1.  ข้อมูลทั่วไป ใช้สถิติแบบพรรณนาวิเคราะห์โดยแสดงในรูปของร้อยละ (%), ค่าเฉลี่ย 

(mean), และค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation, SD) 

2.  ใช้สถิติแบบพรรณนาวิเคราะห์โดยแสดงในรูปของร้อยละ (%) ของจ านวนผู้ป่วยที่ให้ผล

การทดสอบ (1,3) ß-D-glucan ในเลือดเป็น Positive ต่อจ านวนผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น IFIs 

จริง (true positive) และในผู้ป่วยที่ให้ผลการทดสอบเป็น negative ต่อจ านวนผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการ

วินิจฉัยว่าเป็น IFIs (true negative) 

3.  วิเคราะห์ข้อมูลแสดงค่าทางสถิติออกมาในรูปแบบของค่าความไว (sensitivity), ค่า

ความจ าเพาะ (specificity), ค่า positive predictive value (PPV), และค่า negative predictive 

value (NPV) ของการทดสอบการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย  

ส าหรับตัวแปรอิสระที่มีค่าไม่ต่อเนื่อง (non-paired continuous variables) วิเคราะห์

เปรียบเทียบค่าทางสถิติโดยใช้ Mann-Whitney rank sum test ในการทดสอบ และใช้ค่าน้อยกว่า 

0.05 จึงจะถือว่าการเปรียบเทียบนั้นมีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทางสถิติ 

1.9 ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม  

พิจารณาตามหลักจริยธรรมการวิจัยในคน 3 ข้อ ได้แก่ หลักความเคารพในบุคคล (respect 

for person) โดยการให้ข้อมูลอย่างครบถ้วนจนกลุ่มตัวอย่างเข้าใจเป็นอย่างดีและตัดสินใจอย่างอิสระ

ในการให้ความยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย ผู้วิจัยจะเก็บรักษาความลับของผู้ป่วย โดยไม่มีการบันทึก

ข้อมูลในแบบบันทึกที่จะระบุถึงตัวผู้ป่วย รวมถึงหลักการให้ประโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอันตราย 

(beneficence/non-maleficence) โดยทางผู้วิจัยจะมีการติดตามและดูแลรักษาภาวะแทรกซ้อนที่

อาจจะเกิดขึ้นกับผู้ป่วย รวมถึงหลักยุติธรรม คือมีเกณฑ์การคัดเข้าและออกอย่างชัดเจน มีการ

กระจายความเสี่ยงและผลประโยชน์อย่างเท่าเทียมกัน  โดยงานวิจัยนี้ได้ผ่านการพิจารณาจาก
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คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย เลขที่ IRB 

168/57 ลงวันที่ 3 กรกฎาคม 2557 [ตามเอกสารในภาคผนวก ก] 

1.10 ปัญหาและอุปสรรค  

1.  เนื่องจากงานวิจัยนี้ตรวจประเมินค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย โดยใช้ชุดตรวจวัด 

Fungitell ของผู้ผลิต Associated of Cape Cod เพียงเจ้าเดียวเท่านั้น ดังนั้นหากใช้ชุดทดสอบที่

ต่างออกไปอาจไม่สามารถน าผลวิเคราะห์ในงานวิจัยนี้ไปอ้างอิงได้  

2.  และในขั้นตอนการตรวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิบัติการ ต้องมีการตวงน้ ายาและเลือดของ

ผู้ป่วยในปริมาณน้อยๆ ถ้าผู้ท าการทดสอบไม่มีความช านาญในการใช้เครื่องมือก็อาจท าให้ค่าการ

ทดสอบออกมาผิดพลาดและคาดเคลื่อนได้  

3.  การวิเคราะห์ผลในงานวิจัยนี้เป็นการเปรียบเทียบผลการตรวจทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยด้วย

กันเองทั้งหมด โดยไม่ได้มีการเปรียบเทียบข้อมูลกับกลุ่มควบคุมที่มีสุขภาพแข็งแรงปกติ (healthy 

person) ดังนั้นผลการวิเคราะห์จึงอ้างอิงถึงผู้ป่วยกลุ่มเหล่านี้เท่านั้น 

4.  งานวิจัยนี้ศึกษาเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม

คือ ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไข

กระดูกเท่านั้น ดังนั้นข้อมูลที่ได้จากการวิเคราะห์ในงานวิจัยนี้จึงไม่อาจเป็นตัวแทนของกลุ่มผู้ป่วยโรค

ติดเชื้อราชนิดลุกลามท้ังหมดได้ 

1.11 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากงานวิจัย 

คาดว่าการศึกษานี้ จะท าให้สามารถทราบถึงค่าความไว (sensitivity) และค่าความจ าเพาะ 

(specificity) ของการทดสอบ serum (1,3) ß-D-glucan ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิด

โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามคือ ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่

ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก รวมไปถึงท าให้ทราบแนวโน้มความสัมพันธ์ของค่าความไวและค่า

ความจ าเพาะของการทดสอบถ้ามีการเปลี่ยนแปลงค่า cut-off point ไปจากเดิมหรือแนวโน้ม

ความสัมพันธ์ของค่าความไวและค่าความจ าเพาะของการทดสอบถ้าน าไปพิจารราร่วมกับปัจจัยทาง

คลินิกบางอย่างของผู้ป่วยตัวอย่างเช่น การได้รับยาปฏิชีวนะมากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่า

เป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม, การมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ ามากกว่า 7 วันก่อน

ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม, หรือการมีไข้มากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่า
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เป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม เป็นต้น ซึ่งจะเป็นข้อมูลพ้ืนฐานไว้ให้แพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วยได้น าไป

ประยุกต์ใช้ในการเลือกส่งการสืบค้นทางห้องปฏิบัติให้เหมาะสม และให้การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามในผู้ป่วยได้อย่างถูกต้อง, แม่นย า, และรวดเร็วมากยิ่งขึ้น เพ่ือที่แพทย์จะได้ตัดสินใจให้การ

รักษาทีเ่หมาะสมแก่ผู้ป่วย สุดท้ายคือหวังผลที่จะสามารถลดอัตราการตายและความพิการจากโรคติด

เชื้อราชนิดลุกลามได้ในกลุ่มผู้ป่วยเหล่านี้ต่อไปในอนาคต  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



     

บทที่ 2 
ปริทัศน์วรรณกรรม 

อุบัติการณ์ของการเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (invasive fungal infections, IFIs) มีเพ่ิม

มากขึ้นอย่างรวดเร็วในช่วง 10-20 ปีที่ผ่านมา โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามนี้น ามาซึ่งความพิการและอาจ

รุนแรงถึงขั้นเสียชีวิตได้ในอัตราที่สูง โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ด

เลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า (neutropenia) หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่ง

จะมีโอกาสเกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามได้สูงกว่าปกติหลายเท่า หรือถ้าจัดตามความเสี่ยง (risk 

assessment) ผู้ป่วยเหล่านี้ก็จะถูกจัดอยู่ในกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูง (high risk)(2) คือ มีโอกาสประมาณ 

5-10% ที่จะเกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามได้ [ดังในตารางที่ 1] โดยพบว่าผู้ป่วยเหล่านี้อาจมีอัตราการ

ตายที่สูงถึง 50%  ถ้าเกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามของแคนดิดา (invasive candidiasis)(1) และ

อาจจะมีอัตราการตายใกล้เคียง 100% ถ้าผู้ป่วยเหล่านี้เกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามของแอสเปอร์

จิลลัส (invasive aspergillosis)(7) , โรคติดเชื้อราชนิดฟูซาริโอซีส (Fusariosis)(8) , หรือโรคติดเชื้อรา

ชนิดทริโคสปอโรโนซีส (Trichosporonosis)(9) 

ปัญหาที่ส าคัญคือความยากในการวินิจฉัยภาวะนี้ เนื่องจากอาการแสดงทางคลินิกที่ไม่

จ าเพาะ การเปลี่ยนแปลงทางเอกซเรย์ที่ล่าช้า เมื่อเห็นการเปลี่ยนแปลงทางเอกซเรย์ที่จ าเพาะผู้ป่วยก็

มักจะมีอาการที่มากแล้ว อีกทั้งปัจจุบันการวินิจฉัยที่เป็นมาตรฐาน (gold standard) ของโรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามยังคงอาศัยการตรวจพบเชื้ อราในเนื้ อ เยื่ อจากการตรวจทางพยาธิวิทยา 

(histopathology) และอาศัยการเพาะเชื้อราในอาหารเลี้ยงเชื้อในห้องปฏิบัติการทางจุลชีววิทยาจาก

สิ่งส่งตรวจปลอดเชื้อ (sterile site) ซึ่งในบางกรณีกม็ีความยากล าบากในการเก็บตัวอย่างเนื้อเยื่อหรือ

สิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่เราสงสัยว่ามีการติดเชื้อราชนิดลุกลาม และในหลายๆกรณีก็ไม่สามารถท าได้

เนื่องจากผู้ป่วยอาจมีข้อห้ามหรือมีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนจากการเก็บเนื้อเยื่อหรือสิ่ง

ส่งตรวจในบริเวณนั้นๆจากผู้ป่วย ยังไม่รวมไปถึงโอกาสที่ไม่สูงมากนักในการตรวจพบเชื้อราหรือ

โอกาสของการเพาะเลี้ยงเชื้อราได้ในห้องปฏิบัติการทางจุลชีววิทยา ตัวอย่างเช่น การเก็บเพาะเลี้ยง

เชื้อราจากเลือด (blood culture) อาจเพาะเลี้ยงเชื้อขึ้นได้เพียง 50% ของตัวอย่างเลือดทั้งหมดที่

เก็บมาจากผู้ป่วยที่เป็นโรคติดเชื้อราชนิด invasive candidiasis หรือโรคติดเชื้อราชนิด Fusariosis(8, 

10) และมีโอกาสน้อยมากที่จะสามารถเพาะเลี้ยงเชื้อราขึ้นได้จากตัวอย่างเลือดที่เก็บมาจากผู้ป่วยที่
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เป็นโรคติดเชื้อราชนิด invasive aspergillosis(11) หรือแม้แต่การเพาะเลี้ยงเชื้อราจากน้ าล้างปอด 

(bronchoalveolar lavage fluid) อาจมีโอกาสน้อยกว่า 50% ที่จะเพาะเลี้ยงเชื้อขึ้นได้จากตัวอย่าง

ตรวจทั้งหมดที่เก็บมาจากผู้ป่วยที่เป็นโรคติดเชื้อราที่ปอดชนิด invasive pulmonary aspergillosis 

(IPA)(12) ด้วยเหตุผลดังกล่าวมาแล้วข้างต้นท าให้การวินิจฉัยภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามมีความ

ล่าช้า และน าไปสู่การตัดสินใจให้รักษาผู้ป่วยที่ล่าช้า สุดท้ายก็ส่งผลต่ออัตราการตายและอัตราความ

พิการที่สูงไปด้วยเช่นกัน 

 

ตารางที่ 1 แสดงการจัดกลุ่มผู้ป่วยโดยแบ่งตามโอกาสหรือความเสี่ยงที่จะเกิดการติดเชื้อราชนิด

ลุกลาม  

Low risk Intermediate risk High risk 

Autologous HSCT  

Hodgkin’s lymphoma  

Chronic myeloproliferative 

disorders  

   [CML and Ph(-) diseases] 

Solid cancer  

Myeloma  

Kidney transplantation  

Chronic immunological 

disease 

Systemic lupus erythematosus 

Acute lymphoblastic leukemia  

Chronic lymphocytic leukemia 

Lymphoma  

COPD 

AIDS 

Myelodysplastic syndromes 

Acute myeloid leukemia 

[above all in first induction] 

Allogeneic HSCT 

[particularly with cord blood 

source] 

Heart, Lung, Liver transplantation 

 

(ดัดแปลงจาก Pagano L(13, 14), Singh N(15) ) 
หมายเหตุ: CML= chronic myeloid leukemia, COPD= chronic obstructive pulmonary 
disease, Ph(-)= Philadelphia negative 
 

ปัจจุบันจึงได้มีความพยายามพัฒนาวิธีการตรวจวัดค่าต่างๆ เพื่อช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามให้มีความสะดวก, รวดเร็ว, ถูกต้อง, และแม่นย ามากยิ่งขึ้น การตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-

glucan ในเลือดผู้ป่วย ก็เป็นอีกหนึ่งการทดสอบที่ถูกพัฒนาขึ้นมาเพ่ือพยายามแก้ไขปัญหาในการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามดังกล่าวมาแล้ว สาร (1,3) ß-D-glucan เป็นส่วนประกอบหนึ่งใน
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พนังเซลล์ (cell wall) ของเชื้อราชนิด Candida spp. ,  Aspergillus spp. และเชื้อราชนิดอ่ืนๆ

เกือบทุกชนิด [ดังรูปภาพที่ 1] ยกเว้นในเชื้อราชนิด Zygomycetes และ Cryptococcus spp. ซึ่งมี

สาร (1,3) ß-D-glucan เป็นส่วนประกอบของ cell wall อยู่น้อยมาก  และสารประกอบ (1,3) ß-D-

glucan นี้ไม่พบในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยน้ านม, แบคทีเรีย, และไวรัสชนิดอ่ืนๆ(16) ด้วยเหตุนี้จึงได้มีการน า

การตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วยมาช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามแบบไม่จ าเพาะเจาะจงชนิดของรา (panfungus) 

การตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan อาศัยสารตั้งต้นที่สกัดจากเลือด 

(amoebocyte) ของแมงดาทะเล (horseshoe crab) ชนิด Limulus polyphemus หรือ 

Tachypleus tridentalus โดยอาศัยคุณสมบัติของสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ที่สามารถ

กระตุ้นกระบวนการแข็งตัวของเลือด (coagulation cascade) โดยผ่าน Limulus amoebocyte 

lysate (LAL) pathway ในเลือดของแมงดาทะเลเหล่านี้  ซึ่งกระบวนการนี้โดยทั่วไปแล้วสาร 

lipopolysaccharide หรือ endotoxin สามารถกระตุ้นให้เกิดกระบวนการ coagulation cascade 

นี้ได้ โดยผ่านการกระตุ้น factor C ส่วนสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan มีความสามารถในการ

กระตุ้นให้เกิดกระบวนการ coagulation cascade นี้ได้เช่นเดียวกัน แต่โดยผ่านการกระตุ้นทาง 

factor G(16) โดยสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan จะไปจับกับ -subunit ของ factor G ชักน าให้

เกิดการกระตุ้น serine protease zymogen ß-subunit และไปกระตุ้น proclotting enzyme 

ต่อเนื่องกันไปจนในที่สุดก็ไปกระตุ้น chromogenic substrate (Boc-Leu-Gly-Arg-p-nitroanilide) 

ได้สารที่มีสี และสามารถอ่านออกมาเป็นค่าความสามารถในการดูดกลืนแสงในช่วงความยาวคลื่น 

405 นาโนเมตร (Spectrophotometric assay) [ดังรูปภาพที่ 2] ฉะนั้นการทดสอบเพ่ือต้องการหา

ค่าเฉพาะสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan จึงต้องก าจัด factor C และ serine protease อ่ืนๆ ซึ่ง

อาจจะพบได้ใน serum ของผู้ป่วยที่เราน ามาตรวจ เพ่ือป้องกันไม่ให้เกิดผลบวกปลอม (false 

positive) หรือผลลบปลอม (false negative) ที่อาจเกิดขึ้นได้ โดยการใช้สารละลายที่มีความเป็น

กรดท าปฏิกิริยากับ serum ของผู้ป่วยก่อนเริ่มท าการทดสอบ (pre-treatment) ขั้นตอนนี้จึงถือว่ามี

ความส าคัญมากส าหรับการทดสอบนี้(17, 18) 
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รูปภาพที่ 1 แสดงส่วนประกอบของพนังเซลล์ของยีสต์ (Yeast cell wall) ซึ่งประกอบไปด้วยสาร
ต่างๆ รวมไปถึงสารประกอบ ß-D-glucan ที่อยู่ในชั้นพนังเซลล์  
(Obayashi T, et al., Journal of medical and veterinary mycology. 1992;30(4):275-80.(3))   

 
 

การตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ใน serum ผู้ป่วย ได้ถูกคิดค้นและพัฒนาขึ้น

ครั้งแรกในประเทศญี่ปุ่นโดย Obayashi และคณะเมื่อปี ค.ศ.1992(3) ผลิตออกมาเป็นชุดตรวจวัด 

Fungitec G-MK และได้ผ่านการรับรองมาตรฐานจากองค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา 

(Food and drug administration, FDA) ในปี ค.ศ.1996 ในเวลาต่อมา Associated of Cape Cod 

ผู้ผลิตในประเทศสหรัฐอเมริกาได้ผลิตชุดตรวจ Fungitell ออกมา โดยอาศัยหลักการตรวจ

เช่นเดียวกันแต่ใช้สายพันธุ์แมงดาทะเลคนละชนิดกัน (19) [ดังในตารางที่ 2] และได้ผ่านการรับรอง

มาตรฐานจากองค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาในปี ค.ศ.2004 นอกจากนี้ยังมีชุดตรวจที่ถูก

พัฒนาขึ้นทั้งในประเทศญี่ปุ่นและสหรัฐอเมริกา แต่ยังไม่ได้รับการรับรองมาตรฐานจากองค์การอาหาร

และยาของสหรัฐอเมริกา ตัวอย่างเช่น ß-glucan test Wako (Wako Pure Chemical Industries, 

Japan)(20), ß-glucan test Maruha (Maruha Nichiro Foods, Japan), และ Endosafe-PTS 

glucan (Charles River Laboratories, USA) เป็นต้น   

http://www.ncbi.nlm.nih.gov.cuml1.md.chula.ac.th/pubmed?term=Obayashi%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=1432487
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รูปภาพที่ 2  แสดง Limulus amoebocyte lysate (LAL) pathway ของแมงดาทะเล (horseshoe 
crab) ชนิด Limulus polyphemus 

 
(http://www.acciusa.com/img/clinical/LAL_PathwayCascade.png&imgrefurl)  

 

จะเห็นได้ว่า endotoxin [วงลีสีแดง] สามารถกระตุ้น coagulation cascade ได้โดยผ่าน

การกระตุ้น factor C ส่วนสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan [วงลีสีเขียว] สามารถกระตุ้น 

coagulation cascade ได้เช่นเดียวกัน แต่ผ่านการกระตุ้นทาง factor G ใน LAL pathway 

ตารางที่ 2 แสดงชุดการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan และค่าอ้างอิงที่ผลิตโดยบริษัทต่างๆที่มีใช้ใน
ปัจจุบัน 

Trade name Product company FDA 

approved 

Crab species Cut-off value 

Fungitell Associated of Cape 

Cod (USA) 

Yes Limulus polyphemus 60-80 pg/ml 

Endosafe-PTS 

glucan 

Charles River 

Laboratories (USA) 

No Limulus polyphemus 10-1,000 

pg/ml 

Fungitec G-MK Seikagaku 

Biobusiness (Japan) 

Yes Tachypleus 

tridentalus 

20 pg/ml 

ß-glucan test 

Wako 

Wako Pure Chemical 

Industries (Japan) 

No Tachypleus 

tridentalus 

11 pg/ml 

ß-glucan test 

Maruha 

Maruha Nichiro 

Foods (Japan) 

No Tachypleus 

tridentalus 

11 pg/ml 

 (http://www.acciusa.com/clinical/fungitell/index.html) 

http://www.acciusa.com/img/clinical/LAL_PathwayCascade.png&imgrefurl
http://www.acciusa.com/clinical/fungitell/index.html
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ส่วนผลบวกปลอมของการทดสอบนี้อาจเกิดได้จาก การติดเชื้อในกระแสเลือดจากแบคทีเรีย

ชนิด สเตรปโตคอคคัส (Streptococcal bacteremia), การฟอกไตโดยใช้ cellulose membranes, 

การปิดบาดแผลโดย cellulose gauze, การได้รับยาฆ่าเชื้อบางชนิดรวมทั้งยาฆ่าเชื้อในกลุ่ม ß-

lactam, การได้รับอิมมูโนโกลบูลิน (immunoglobulin), และบางรายงานได้รายงานว่าการได้รับ

เลือดหรือส่วนประกอบของเลือดอาจท าให้เกิดผลบวกปลอมได้เช่นเดียวกัน ส่วนผลลบปลอมอาจเกิด

ได้จากการติดเชื้อราชนิด Zygomycetes และ Cryptococcus spp. ซึ่งมีสาร (1,3) ß-D-glucan 

เป็นส่วนประกอบของ cell wall น้อยมากดังกล่าวมาแล้วข้างต้น ส่วนการได้รับยาต้านเชื้อรามาก่อน

นั้นยังไม่มีหลักฐานยืนยันชัดเจนว่าก่อให้เกิดผลลบปลอมได้(5) การแปลผลในกรณีเหล่านี้จึงควร

พิจารณาอยา่งระมัดระวัง 

หลัก เกณฑ์การวินิจฉั ย โรคติด เชื้ อราชนิดลุ กลามของคณะกรรมการ  European 

Organization for Research and Treatment of Cancer/Mycoses Study Group 

(EORTC/MSG) เมื่อปี 2008(5) และตามข้อแนะน าของการประชุม European Conference on 

Infections in Leukemia ครั้งที่ 3 (ECIL-3) เมื่อปี 2009 ที่ผ่านมา(4) ได้รวมเอาการตรวจวัดค่า

สารประกอบ (1,3) ß-D-glucan เป็นหนึ่งในค่าทางห้องปฏิบัติการที่ ใช้เป็นเกณฑ์ช่วยในการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม  ด้วยเหตุนี้ในปัจจุบันจึงมีการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan เพ่ือ

ช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามกันอย่างแพร่หลายมากขึ้นในต่างประเทศ  แต่ก็พบว่าการ

ทดสอบโดยการวัดค่า (1,3) ß-D-glucan นี้มีการรายงานความไว (sensitivity) และความจ าเพาะ 

(specificity) ของการทดสอบที่แตกต่างกันอย่างมากในแต่ละรายงาน โดยมีรายงานความไว และ

ความจ าเพาะของการทดสอบอยู่ที่ร้อยละ 70-90 และ 50-95 ตามล าดับแตกต่างกันออกไปตามแต่ละ

การศึกษา(4) ความแตกต่างของผลการรายงานนี้ขึ้นอยู่กับหลายปัจจัยทั้งจ านวนของกลุ่มตัวอย่างที่

แตกต่างกัน, ความหลากหลายและความรุนแรงของโรคในกลุ่มตัวอย่างที่แตกต่างกัน และรวมไปถึงค่า

ทางห้องปฏิบัติการว่าใช้ค่าเท่าไรในการตัดสินใจ (cut-off point value) ว่าเป็นผลบวกหรือลบ เป็น

ต้น [ดังในตารางที่ 3]  แต่ในประเทศไทยนั้นการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan มีใช้

เฉพาะในกลุ่มงานวิจัยเท่านั้น และยังมิได้มีการตรวจวัดค่านี้ในห้องปฏิบัติการทั่วไป จึงยังขาดข้อมูล

การวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยไทย โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่
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มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามคือ กลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ 

neutropenia หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกดังกล่าวมาแล้วข้างต้น 

 

ตารางที่ 3 แสดงค่าการวิเคราะห์ผลการทดสอบการตรวจวัด (1,3) ß-D-glucan ในการช่วยวินิจฉัย 
invasive fungal infections (IFIs) โดยใช้ชุดตรวจวัดจากบริษัทที่แตกต่างกัน จะเห็นว่ามีค่าแตกต่าง
กันไปในแต่ละการศึกษา 
Commercial kit Sensitivity (%) Specificity (%) Positive PV (%) Negative PV 

(%) 

Case–control studies 

   Fungitell 

   Fungitec G-MK 

   ß-glucan test Wako 

 

64–78 

90–95 

NA 

 

71–92 

86–100 

NA 

 

72–89 

59–81 

NA 

 

73–77 

96–97 

NA 

Cohort studies  

   Fungitell 

   Fungitec G-MK 

   ß-glucan test Wako 

 

64–100 

63 

50–55 

 

45–90 

76 

89–98 

 

31–61 

19 

56–67 

 

72–89 

59–81 

87–96 

(Marchetti O, et al., Bone marrow transplantation. 2012;47(6):846-54. (4)) 

หมายเหตุ: NA= no data available 

 

งานวิจัยฉบับนี้จึงมุ่งเน้นที่จะศึกษาการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในแง่การวิเคราะห์ค่า

ความไวและความจ าเพาะของการทดสอบ ส าหรับใช้ช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ใน

กลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่มารับการรักษาใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ซึ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามนี้  และมุ่งหวังว่าผลที่ได้จะสามารถใช้เป็นข้อมูลเพ่ือเป็นแนวทางให้กับแพทย์ผู้รักษาใช้ช่วยใน

การตัดสินใจ เพ่ือให้ได้การวินิจฉัยที่ถูกต้องและรวดเร็วที่สุด และน าไปสู่การตัดสินใจให้การรักษาที่

เหมาะสมส าหรับผู้ป่วย เพ่ือหวังผลในการลดอัตราตายและความพิการให้กับผู้ป่วยในกลุ่มเหล่านี้

ต่อไป 



     

บทที ่3 
วิธีดาเนนิการวิจัย 

3.1 ขั้นตอนการด าเนินงานวิจัย 

การตรวจประเมินผู้ป่วยในงานวิจัยนี้เก็บรวบรวมข้อมูลจากผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาใน รพ.

จุฬาลงกรณ์ โดยผู้ป่วยที่เข้าร่วมในงานวิจัยนี้จะเป็นผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดโรคติดเชื้อรา

ชนิดลุกลามคือ ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการ

ปลูกถ่ายไขกระดูก ซึ่งมีข้ันตอนดังนี้ [ดังแผนภูมิที่ 2] 

1. กลุ่มตัวอย่างจะได้รับการอธิบายถึงโครงงานวิจัยครั้งนี้ก่อนจะตัดสินใจเข้าร่วมงานวิจัย  

กลุ่มตัวอย่างที่รับฟังข้อมูลและสมัครใจที่จะเข้าร่วมโครงงานวิจัยให้เซ็นใบยินยอมเข้าร่วมงานวิจัย  

[ตามภาคผนวก ก] 

2. แพทย์ผู้วิจัยท าการตรวจสอบคุณสมบัติของผู้เข้าร่วมโครงงานวิจัยว่าเป็นไปตามเกณฑ์

การคัดเลือก หรือเข้าเกณฑ์การตัดออกหรือไม่ ถ้าผู้เข้าร่วมโครงงานวิจัยถูกตัดออกต้องบันทึกเหตุผล

ก ากับว่าเหตุใดจึงตัดออก 

3. แพทย์ผู้วิจัยท าการซักประวัติ ตรวจร่างกาย ทบทวนข้อมูลระบบต่างๆ ตามแบบบันทึก

ข้อมูลและบันทึกลงในแบบเก็บข้อมูลกลุ่มตัวอย่าง [ตามภาคผนวก ข] เพ่ือเก็บไว้เป็นข้อมูลพ้ืนฐาน

ของกลุ่มตัวอย่างในการวิเคราะห์ภายหลัง 

4. เมื่อผู้ป่วยเริ่มมีเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า แพทย์ผู้วิจัยและทีมแพทย์ผู้รักษา

ติดตามและประเมินอาการของผู้ป่วย, ตรวจร่างกาย, ตรวจทางห้องปฏิบัติการ, และภาพถ่ายรังสี 

หากผู้ป่วยมีไข้ หรือมีอาการแสดงที่บ่งชี้ถึงมีการติดเชื้อระหว่างที่เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลต่ า จะมี

การตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ และการตรวจทางห้องปฏิบัติการคือ complete blood count 

(CBC) อาทิตย์ละ 3 ครั้งและ serum galactomannan อาทิตย์ละ 2 ครั้ง, เก็บเลือดของผู้ป่วยและ

สิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่สงสัยว่าจะมีการติดเชื้อ น าส่งเพาะเชื้อทางจุลชีววิทยาทั้ งแบคทีเรียและเชื้อ

รา และให้ยาปฏิชีวนะท่ีเหมาะสมทันที  

5. และถ้าผู้ป่วยมีอาการท่ีเริ่มสงสัยว่าจะมีการติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์ของงานวิจัย 

[ตามภาคผนวก ค] ให้ท าการเก็บเลือดเพ่ือส่งตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan โดยเก็บเลือดก่อนการ
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เริ่มให้การรักษาด้วยยาต้านเชื้อราทางหลอดเลือดด า และให้บันทึกวันที่ที่ท าการเก็บตัวอย่างเลือด

ด้วย   

6. เมื่อตรวจติดตามและประเมินผู้ป่วยแล้วสงสัยว่าผู้ป่วยอาจเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม 

แพทย์ผู้วิจัยและทีมแพทย์ผู้รักษาจะต้องรีบตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ , การตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ, และส่งตรวจภาพถ่ายรังสีเท่าที่จ าเป็น เพ่ือช่วยในการวินิจฉัยว่าผู้ป่วยมีภาวะโรคติด

เชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์การวินิจฉัยของ EORTC/MSG ปี 2008(5) หรือไม่ และตัดสินใจให้การ

ดูแลรักษาด้วยยาปฏิชีวนะรวมไปถึงยาต้านเชื้อราตามแนวทางการรักษาตามมาตรฐานอย่างดีที่สุด 

7. แพทย์ผู้วิจัยท าการติดตามผลการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan และผลการวินิจฉัยว่า

ผู้ป่วยรายใดบ้างที่เกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม และได้รับการรักษา รวมไปถึงชนิดของเชื้อราหาก

สามารถเพาะเชื้อขึ้นได้ในห้องปฏิบัติการจุลชีววิทยา 

8. น าข้อมูลที่เก็บรวบรวมมาวิเคราะห์ข้อมูลและสรุปผลการวิจัย 
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กลุ่มตัวอย่างที่เขา้เกณฑ์คัดเลือก 

คัดผู้ป่วยออกตามเกณฑ์การคัดออก 

ซักประวัติ ตรวจร่างกาย ทบทวนข้อมูลต่างๆ ตามแบบบันทึกข้อมูล 
[ตามภาคผนวก ข] 

เมื่อผู้ป่วยเริ่มมี neutropenia, มีไข้, และเขา้ตามเกณฑข์องงานวิจัย [ตามภาคผนวก ค] ให้ตรวจร่างกาย, ตรวจทาง

ห้องปฏิบตัิการ, และภาพถ่ายรังสี เพื่อตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ และท าดังนี้ 

1) Complete blood count (CBC) อาทิตยล์ะ 3 ครั้งและ serum galactomannan อาทิตย์ละ 2 ครั้ง 
2) เก็บเลือดของผู้ป่วยและสิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่สงสัยวา่จะมีการติดเชื้อ น าส่งเพาะเชื้อทางจุลชีววิทยาทั้ง 

  แบคทีเรียและเชื้อรา และให้ยาปฏิชวีนะที่เหมาะสมทันที 
3) ส่งตรวจวดัค่า (1,3) ß-D-glucan โดยเก็บเลือดก่อนการให้การรักษาดว้ยยาต้านเชื้อราทางหลอดเลือดด า 

เมื่อสงสัยว่าผู้ปว่ยอาจเกดิ IFIs ให้รีบตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ เพื่อช่วยในการวินิจฉยัโรคติดเชื้อราชนิดลกุลาม 

และตดัสินใจให้การดูแลรักษาด้วยยาตา้นเชื้อราตามความเหมาะสม 

ติดตามผล, รวบรวมข้อมูล, วิเคราะหแ์ละสรุปผลการวิจยั 

แผนภูมิที่ 2 แสดงขั้นตอนการด าเนินงานวิจัย 
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3.2 การรวบรวมข้อมูล 

กำรเก็บรวบรวมข้อมูล 

 ข้อมูลทางการแพทย์ของผู้ป่วยจะถูกเก็บรวบรวมจากทั้งการชักประวัติเพ่ิมเติมจากผู้ป่วย 

และจากเวชระเบียนของผู้ป่วยเอง โดยเก็บรวบรวมข้อมูลด้านต่างๆดังนี้คือ เพศ, อายุ, โรคประจ าตัว

ของผู้ป่วย  ข้อมูลเกี่ยวกับความเสี่ยงต่อการเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามของผู้ป่วย เช่น ผู้ป่วยมีภาวะ 

neutropenia นานเกินกว่า 4 วัน, หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกและมีไข้ (T >38 °C) 

นานเกินกว่า 4 วัน แม้ว่าจะได้รับยาฆ่าเชื้อที่เหมาะสมแล้วก็ตาม เป็นต้น ข้อมูลเกี่ยวกับประวัติ

ภาวะการเจ็บป่วยก่อนหน้านี้ว่า เคยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามมาก่อนหรือไม่ 

และถ้ามีให้บันทึกด้วยว่าผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยตั้งแต่เมื่อไร , ในช่วง 30 วันที่ผ่านมาเคยมีประวัติ 

neutropenia มาก่อนหรือไม่  ข้อมูลเกี่ยวกับการได้รับยาปฏิชีวนะมาก่อนหน้านี้ ไม่ว่าจะเป็นยาฆ่า

เชื้อแบคทีเรีย หรือยาต้านเชื้อรา ถ้ามีให้บันทึกเกี่ยวกับระยะเวลาที่ได้รับ วันที่เริ่มต้นให้ยาปฏิชีวนะ 

และวันที่หยุดยายาปฏิชีวนะไป เก็บรวบรวมข้อมูลเหล่านี้ไว้เป็นข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยเพ่ือน าไป

วิเคราะห์ในงานวิจัยต่อไป 

อุปกรณ์ และชุดตรวจวัดค่ำสำรประกอบ (1,3) ß-D-glucan  

 การตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ใน serum ผู้ป่วย ใช้ชุดตรวจวัด 

Fungitell ของผู้ผลิต Associated of Cape Cod โดยชุดตรวจวัดนี้ได้ผ่านการรับรองมาตรฐาน

จากองค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (Food and drug administration, FDA) ปี ค.ศ.2004 

ในชุดตรวจจะประกอบไปด้วย  Fungitell reagent, Glucan standard, 1.2M KCl solution, 

0.25M NaOH solution, และ 96-well microplates  น้ ายาที่ใช้ท าการทดสอบทั้งหมดให้เก็บในที่

มืดอุณหภูม ิ2-8 °C ส่วน Fungitell reagent เมื่อผสมแล้วควรใช้ภายใน 2 ชั่วโมง และสามารถเก็บ

แช่แข็งในอุณหภูมิ -20 °C ไว้ใช้ได้นาน 20 วัน เมื่อจะใช้ก็ให้น าน้ ายาที่แช่แข็งไว้มาละลายที่

อุณหภูมิห้องก่อนจะน าน้ ายาไปท าการทดสอบ   

กำรตรวจวัดค่ำสำรประกอบ (1,3) ß-D-glucan 

การทดสอบ (1,3) ß-D-glucan ใน serum ผู้ป่วย โดยใช้ชุดตรวจวัด Fungitell นั้น ให้

ปฏิบัติตามข้ันตอนเป็นไปตามค าแนะน าของผู้ผลิต Associated of Cape Cod กล่าวโดยสรุปคือ เริ่ม

จากการเตรียมสารละลาย pre-treatment solution ซึ่งประกอบไปด้วย 1 ส่วนของ 1.2M KCl 
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solution ผสมกับอีก 1 ส่วนของ 0.25M NaOH solution  ต่อจากนั้นน า serum ของผู้ป่วยที่

ต้องการท าการทดสอบมาจ านวน 5 L. โดยใช้ pipette ใส่ serum ผู้ป่วยลงใน  96-well 

microtiter plate และท าการเติมสารละลาย pre-treatment solution ที่เตรียมไว้จ านวน 20 L. 

ลงไปผสมกับ serum ของผู้ป่วย และน าไป incubate ไว้ที่อุณหภูมิ 37 °C เป็นเวลานาน 10 นาที 

ต่อจากนั้นก็น ามาเติมด้วยสารสกัด Limulus amebocyte lysate หรือ Fungitell reagent ลงไป 

แล้วน า microplate ที่ได้ผสมสารต่างๆลงไปแล้วไปเข้าเครื่อง spectrophotometer  [Molecular 

Devices (Sunnyvale, CA) model 384] เพ่ือวัดการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 405 nm. ที่

อุณหภูมิ 37 °C เป็นเวลา 40 นาที เครื่องจะท าการวิเคราะห์โดยใช้ Softmax software, version 

4.7.1 เปรียบเทียบค่าความเข้มข้นของสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ในตัวอย่างตรวจกับค่าของ 

standard curve  โดยถ้าค่าความเข้มข้นของสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ในตัวอย่างตรวจ

ออกมามีค่า <60 pg/ml ถือว่าผลเป็น negative, 60-79 pg/ml  ถือว่าผลเป็น indetermine, และ

ถ้าค่าออกมา 80 pg/ml  ถือว่าผลเป็น positive  

 



     

บทที่ 4  
ผลการศึกษา 

ในช่วงระยะเวลาประมาณ 8 เดือน ตั้งแต่ระหว่างวันที่ 3 กรกฎาคม พ.ศ. 2557 ถึง 28 

กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2558 ทางคณะผู้วิจัยได้เก็บตัวอย่างเลือดจากผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ใน

ภาวะ neutropenia หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่อยู่ระหว่างรับการรักษาและดู

อาการในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์เป็นจ านวนทั้งสิ้น 46 ราย ซึ่งน้อยกว่าจ านวนตัวอย่างที่ค านวณไว้

แต่แรกคือจ านวน 54 ราย คิดเป็นร้อยละ 85.2 ของจ านวนตัวอย่างที่คาดการณ์ไว้แต่แรก   

ส่วนที ่1 ข้อมูลพื้นฐานของประชากรที่ศึกษา 

ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวที่เข้าร่วมในการศึกษาครั้งนี้มีจ านวนทั้งสิน 46 รายนั้นพบว่าเป็น
ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดเฉียบพลันจ านวน 30 รายคิดเป็นร้อยละ 65.2 ของผู้ป่วยที่เข้าร่วม
การศึกษาทั้งหมด, ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดชนิดอ่ืนๆ ตัวอย่างเช่น ผู้ป่วยมะเร็งต่อมน้ าเหลือง 
(lymphoma), ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดชนิดมัลติเพิล มัยอิโลมา (multiple myeloma) เป็นต้น อีก
จ านวน 9 รายคิดเป็นร้อยละ 19.6 ของผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษาทั้งหมด, และท่ีเหลือเป็นผู้ป่วยมะเร็ง
เม็ดเลือดที่เข้ารับการปลูกถ่ายไขกระดูกจ านวน 7 รายคิดเป็นร้อยละ 15.2 ของผู้ป่วยที่เข้าร่วม
การศึกษาทั้งหมด ในจ านวนผู้ป่วย 46 รายนี้คณะผู้วิจัยได้มีการติดตามและประเมินตลอดการเข้ารับ
การรักษาของผู้ป่วยไม่ว่าจะเป็นการเข้ารับการรักษาด้วยเคมีบ าบัด หรือเข้ารับการรักษาเพ่ือการปลูก
ถ่ายไขกระดูก โดยพบว่าผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์การวินิจฉัย 
IFIs ของ EORTC/MSG ปี 2008(5) เป็นจ านวนทั้งสิ้น 17 รายคิดเป็นร้อยละ 37 ของผู้ป่วยที่เข้าร่วม
การศึกษาทั้งหมด ในจ านวนนี้เข้าเกณฑ์การวินิจฉัยแบบระดับ proven IFIs เป็นจ านวน 5 ราย ซึ่ง
ตรวจพบว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามจากเชื้อแอสเปอร์จิลลัส (invasive aspergillosis) จ านวน 2 
ราย โดยตรวจพบว่าเป็นการติดเชื้อราที่บริเวณโพรงจมูกและไซนัส (Aspergillus flavus sinusitis) 
จ านวน 1 รายและจากการติดเชื้อราเป็นฝีที่สมอง (A. fumigatus brain abscess) อีกจ านวน 1 ราย 
ผู้ป่วยอีก 3 รายตรวจพบว่าเป็นการติดเชื้อราที่บริเวณโพรงจมูกและไซนัสจากเชื้อราชนิดไรโซปัส 
(Rhizopus sp.) และชนิดอัลเทอร์นาเรีย (Alternaria alternate) อย่างละ 1 รายและอีก 1 รายเป็น
การติดเชื้อราที่ปอดจากเชื้อฮิสโตพลาสมา (pulmonary histoplasmosis),  ส่วนที่เข้าเกณฑ์การ
วินิจฉัยแบบระดับ probable IFIs มีจ านวน 9 ราย โดยในจ านวนนี้ 1 รายตรวจพบและสงสัยการติด
เชื้อราชนิดแคนดิดา ที่บริเวณตับและม้าม (hepatosplenic candidiasis) ส่วนที่เหลืออีก 8 ราย
ตรวจพบและสงสัยภาวะการติดเชื้อราที่ปอดจากเชื้อแอสเปอร์จิลลัส (invasive pulmonary 
aspergillosis), และท่ีเข้าเกณฑ์การวินิจฉัยแบบระดับ possible IFIs มีจ านวน 3 รายซึ่งสงสัยว่าอาจ
มีการติดเชื้อราชนิดลุกลาม โดยทั้ง 3 รายมีภาพถ่ายทางรังสีของปอดที่ผิดปกติ และในจ านวนนี้ 1 
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รายที่มีผื่นผิวหนังอักเสบ (panniculitis) ร่วมด้วยท าให้สงสัยว่าอาจเกิดจากการติดเชื้อรา ดังแสดง
รายละเอียดในตารางที่ 4 และตารางท่ี 5 
 

ตารางที่ 4 แสดงข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยทั้ง 46 ราย และระดับที่แบ่งตามเกณฑ์การวินิจฉัยโรคติดเชื้อ
ราชนิดลุกลามตามของ EORTC/MSG ปี 2008(5) 

Characteristic Finding 
No. of patients 46 
Sex Male: Female 21:25 
Age, years; mean (SD)  44.52 (13.32) 
Underlying disease  

 AML/ALL 
 Hematologic malignancy 
 Hematopoietic stem cell transplantation 

 
30 (65.22) 
9 (19.56) 
7 (15.22) 

Duration of neutropenia before diagnosis of IFIs, days; 
mean (SD)  

11.74 (8.20) 

Duration of fever before diagnosis of IFIs, days; mean 
(SD) 

11.04 (6.44) 

Duration of antibiotic before diagnosis of IFIs, days; mean 
(SD) 

7.26 (5.17) 

Invasive fungal infections  
 Proven IFIs  

Invasive aspergillosis 
Other fungal infection 

 Probable IFIs  
Invasive aspergillosis 
Other fungal infection 

 Possible IFIs  

17 (36.96) 
5  
2 
3a 
9 
8 
1b  
3c  

Bacteremia without evidence of IFIs 12 (26.09) 
Febrile neutropenia without microbiologically 
documented  

17 (36.96) 

Note. Data are no. (%) of patients, unless otherwise indicated. IFIs; Invasive fungal 
infections  
a Alternaria alternate, Rhizopus sp., and Histoplasma capsulatum infection 
b Probable IFIs form hepatosplenic candidiasis 
c Possible IFIs from 2 pulmonary infections and 1 disseminated infection  
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ตารางที่ 5 แสดงข้อมูลรายละเอียดของผู้ป่วยทั้ง 17 รายที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008(5) 

 
Note. M; Male, F; Female, AML; Acute myeloid leukemia, ALL; Acute lymphocytic 
leukemia, CMT; Chemotherapy, HSCT; Hematopoietic stem cell transplantation, IFI; 
Invasive fungal infection,  
IC; Invasive candidiasis, IPA; invasive pulmonary aspergillosis, GM; Galactomannan, BG; 

(13)--D-glucan      
a Duration of neutropenia before diagnosis of IFIs, days 
 

ถ้าดูที่ระยะเวลาที่ผู้ป่วยเริ่มมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลต่ าในเลือด (neutropenia) 

ไปจนถึงได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะติดเชื้อราชนิดลุกลามจะพบว่ามีตั้งแต่ 1-36 วัน โดยเฉลี่ยเท่ากับ 

11.74 วัน ขณะที่ระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะติดเชื้อรา

ชนิดลุกลามจะพบว่ามีตั้งแต่ 3-25 วัน โดยเฉลี่ยเท่ากับ 11.04 วัน และถ้าดูที่ระยะเวลาการได้รับ

ยาปฎิชีวนะทางหลอดเลือดด าไปจนถึงได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะติดเชื้อราชนิดลุกลามจะพบว่ามี

ตั้งแต่ 1-29 วัน โดยเฉลี่ยเท่ากับ 7.26 วันก่อนการได้รับการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามและ

ได้รับการรักษาด้วยยาฆ่าเชื้อราทางหลอดเลือดด าตามมา 
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ส่วนที ่2 ผลของการศึกษาข้อมูลของการตรวจหาค่า (1,3) ß-D-glucan ใน serum ผู้ป่วย  

จากผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวที่เข้าร่วมในการศึกษาท้ังหมดจ านวน 46 รายนั้นพบว่า มีผู้ป่วย

จ านวน 3 รายที่ให้ผลบวกในการทดสอบตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan (BG) ใน serum หรือคิดเป็น

ร้อยละ 6.5 ของผู้ป่วยทั้งหมด โดยใช้ค่าการตรวจที่มากกว่าหรือเท่ากับ 80 pg/ml จึงจะถือว่าการ

ทดสอบนั้นให้ผลบวก โดยผู้ป่วยที่ให้ผลการทดสอบ BG เป็นบวกนี้เป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น

โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ probable IFIs ตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008(5) จ านวน 2 

ราย ซึ่งคิดเป็นร้อยละ 11.76 ของผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย IFIs ทั้งหมดจาก 17 ราย แต่อีก 1 รายที่

ให้ผลการทดสอบ BG เป็นบวกนั้นเป็นผู้ป่วยที่มีภาวะไข้ขณะที่มีเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือด

ต่ าแต่ตรวจไม่พบหลักฐานของการติดเชื้อ (Febrile neutropenia without being 

microbiologically documented, FNM) และที่ค่าการตรวจวัด BG ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 80 

pg/ml ถือเป็นผลบวกนั้น ถ้าค านวณเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลามระดับ proven IFIs และระดับ probable IFIs เท่านั้น ไม่คิดรวมระดับ possible IFIs จะ

พบว่า ค่าความไว (sensitivity), ค่าความจ าเพาะ (specificity), ค่า positive predictive value 

(PPV), และค่า negative predictive value (NPV) ของเครื่องมือตรวจนี้อยู่ที่ร้อยละ 14.28, 96.87, 

66.67, และ 72.09 ตามล าดับ และพบว่าค่า likelihood ratio (LR) of positive และค่า 

likelihood ratio (LR) of negative มีค่าเท่ากับ 4.58 และ 0.88 ตามล าดับ ในขณะที่ถ้าปรับค่าการ

ตรวจวัด BG ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 80 pg/ml ให้ลดลงมาเหลือเป็นมากกว่าหรือเท่ากับ 60 pg/ml 

ถือให้เป็นผลบวก (cut-off point) นั้นจะพบว่า มีผู้ป่วยที่ให้ผลบวกเพ่ิมเป็น  7 ราย โดย 4 รายที่เพ่ิม

ขึ้นมานั้นเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ probable IFIs 

จ านวน 2 ราย, ผู้ป่วยที่มีภาวะติดเชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด (bacteremia) จ านวน 1 ราย, และ

อีก 1 รายเป็นผู้ป่วยที่จัดอยู่ในกลุ่ม FNM ที่ค่าการตรวจมากกว่าหรือเท่ากับ 60 pg/ml ถือให้เป็น

ผลบวกนั้นพบว่า ค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของเครื่องมือตรวจมีการ

เปลี่ยนแปลงทั้งหมดคืออยู่ที่ร้อยละ 21.43, 87.50, 42.86, และ 71.79 ตามล าดับ 

ในอีกทางหนึ่งถ้าดูค่าการตรวจวัด serum galactomannan (GM) ในเลือดผู้ป่วยจะพบว่า มี

ผู้ป่วยจ านวน 6 รายที่ให้ผลบวกในการทดสอบนี้ หรือคิดเป็นร้อยละ 13.04 ของผู้ป่วยทั้งหมด โดยค่า 

OD ratio ของ GM ที่มีค่ามากกว่า 0.5 จึงถือว่าให้ผลบวกต่อการทดสอบ ผู้ป่วยในกลุ่มนี้ที่ให้ผลการ
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ทดสอบ GM เป็นบวกนั้นเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ 

proven IFIs จ านวน 2 ราย,  เป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามใน

ระดับ probable IFIs จ านวน 3 ราย, และอีก 1 รายที่ให้ผลการทดสอบ GM เป็นบวกนั้นเป็นผู้ป่วยที่

จัดอยู่ในกลุ่ม FNM และเมื่อค านวณ ค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของ

เครื่องมือตรวจ GM นี้จะพบว่าอยู่ที่ร้อยละ 35.71, 96.87, 83.33, และ 77.50 ตามล าดับ และพบว่า

ค่า LR of positive และค่า LR of negative มีค่าเท่ากับ 11.43, และ 0.66 ตามล าดับ แต่ถ้าน าผล

การทดสอบทั้ง 2 การทดสอบมาพิจารณา คือผู้ป่วยอาจมีผลบวกจากการทดสอบ BG และ/หรือการ

ทดสอบ GM ร่วมด้วยจะพบว่าเมื่อค านวณ ค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของ

เครื่องมือตรวจทั้ง 2 อย่างร่วมกันจะมีค่าอยู่ที่ร้อยละ 35.71, 93.75, 71.42, และ 76.92 ตามล าดับ    

และเมื่อน าข้อมูลผลการทดสอบ BG ในเลือดของผู้ป่วยมาพิจารณาร่วมกับปัจจัยทางคลินิก
บางอย่างตัวอย่างเช่น การได้รับยาปฏิชีวนะมากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อรา
ชนิดลุกลาม, การมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ ามากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่า
เป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม, หรือการมีไข้มากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อรา
ชนิดลุกลาม เป็นต้น โดยถ้าผู้ป่วยมีปัจจัยทางคลินิกเหล่านี้ร่วมด้วยจะท าให้ค่าความสามารถของชุด
เครื่องมือตรวจมีค่าเพ่ิมมากขึ้นได้ โดยพบว่าในผู้ป่วยที่ได้รับยาปฏิชีวนะมากกว่า 7 วันก่อนได้รับการ
วินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามมีจ านวน 17 รายจากผู้ป่วยทั้งหมด 46 ราย ใน 17 รายนี้มี
ผู้ป่วยจ านวน 2 รายที่ให้ผลการทดสอบ BG มีค่าเป็นบวก และเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะ
โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ probable IFIs ทั้ง 2 ราย เมื่อค านวณค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ
, ค่า PPV, และค่า NPV ของเครื่องมือตรวจในผู้ป่วยกลุ่มนี้จะพบว่าอยู่ที่ร้อยละ 28.57, 100, 100, 
และ 66.67 ตามล าดับ ในท านองเดียวกันถ้าพิจารณาในผู้ป่วยที่มีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลใน
เลือดต่ ามากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามซึ่งมีจ านวน 28 รายจาก
ผู้ป่วยทั้งหมด 46 ราย ในจ านวน 28 รายนี้ก็พบว่า มีผู้ป่วยที่ให้ผลการทดสอบ BG มีค่าเป็นบวก
จ านวน 2 ราย และท้ัง 2 รายเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ 
probable IFIs เช่นเดียวกัน เมื่อค านวณค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของ
เครื่องมือตรวจในผู้ป่วยกลุ่มนี้จะพบว่าอยู่ที่ร้อยละ 18.18, 100, 100, และ 66.67 ตามล าดับ และถ้า
พิจารณาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะไข้มากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม
ซึ่งกลุ่มนี้มีจ านวน 28 รายจากผู้ป่วยทั้งหมด 46 ราย ในผู้ป่วย 28 รายนี้ก็พบว่ามีผู้ป่วยที่ให้ผลการ
ทดสอบ BG มีค่าเป็นบวกจ านวน 2 ราย และทั้ง 2 รายก็เป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรค
ติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ probable IFIs เช่นเดียวกัน เมื่อค านวณค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, 
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ค่า PPV, และค่า NPV ของเครื่องมือตรวจในผู้ป่วยกลุ่มนี้แล้วจะพบว่าอยู่ที่ร้อยละ 25, 100, 100, 
และ 69.23 ตามล าดับ ยิ่งไปกว่านั้นถ้าพิจารณาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีปัจจัยทางคลินิกทั้ง 3 อย่างร่วมกันที่
กล่าวมาคือ มีการได้รับยาปฏิชีวนะมากกว่า 7 วัน, การมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า
มากกว่า 7 วัน, และการมีไข้มากกว่า 7 วันก่อนได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม โดย
พบว่าผู้ป่วยจ านวน 14 รายที่มีปัจจัยทางคลินิกทั้ง 3 อย่างร่วมกัน จากจ านวนผู้ป่วยทั้งหมด 46 ราย 
ในผู้ป่วย 14 รายนี้ก็พบว่ามีผู้ป่วยที่ให้ผลการทดสอบ BG มีค่าเป็นบวกจ านวน 2 ราย และเป็นผู้ป่วย
ที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ probable IFIs ทั้ง 2 ราย เมื่อค านวณ
ค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของเครื่องมือตรวจในผู้ป่วยทั้ง 14 รายที่มีปัจจัย
ทางคลินิก 3 อย่างร่วมกันแล้วจะพบว่ามีค่าอยู่ที่ร้อยละ 33.33, 100, 100, และ 66.67 ตามล าดับ 
ดังที่แสดงในตารางที่ 6 
 

ตารางที่ 6 แสดงข้อมูลค่าความสามารถของเครื่องมือตรวจ (1,3)-B-D-glucan (BG) ในเลือดผู้ป่วย ใน
ข้อก าหนดที่แตกต่างกัน 
Condition Sensitivity (%) Specificity (%) PPV  

(%) 

NPV  

(%) 

1.BG with use a cutoff value 80 pg/ml 14.28 96.87 66.67 72.09 

2.BG with use a cutoff value 60 pg/ml 21.43 87.50 42.86 71.79 

3.BG (80 pg/ml) and/or GM positive 35.71 93.75 71.42 76.92 

4.Patients have received empiric 

antibiotics >7 days before diagnosis of 

IFIs 

28.57 100 100 66.67 

5.Patients with neutropenia >7 days 

before diagnosis of IFIs 

18.18 100 100 65.38 

6.Patients have persistent fever >7 days 

before diagnosis of IFIs 

25 100 100 69.23 

7.Patients with 3 clinical conditiona 33.33 100 100 66.67 

Note. BG; (13)--D-glucan, GM; Serum galactomannan 
a 3 Clinical condition; patients with received empiric antibiotics, neutropenia, and 

persistent fever >7 days before diagnosis of IFIs   
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ส่วนที่ 3 ผลของการศึกษาระดับความเข้มข้นของ (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วย และ

ระยะเวลาที่ใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม 

เมื่อพิจารณาระดับความเข้มข้นของ (1,3) ß-D-glucan (BG) ในเลือดผู้ป่วยที่ตรวจวัดได้จะ

พบว่าระดับความเข้มข้นของ BG ในเลือดผู้ป่วยที่ตรวจวัดได้ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรคติด

เชื้อราชนิดลุกลาม (IFIs) จะมีค่าเฉลี่ยสูงกว่ากลุ่มผู้ป่วย bacteremia และกลุ่มผู้ป่วย FNM ดังนี้คือ 

80.65, 23.02, และ 33.91 pg/ml ตามล าดับ แม้จะไม่มีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทางสถิติก็ตาม 

โดยค่า P-value ของกลุ่ม IFIs เมื่อเทียบกับกลุ่มผู้ป่วย bacteremia มีค่า P= 0.350 และถ้ากลุ่ม 

IFIs เมื่อเทียบกับกลุ่มผู้ป่วย FNM มีค่า P= 0.872 ในท านองเดียวกันเมื่อพิจารณาระดับความเข้มข้น

ของ serum galactomannan (GM) ในเลือดผู้ป่วยที่ตรวจวัดออกมาเป็น OD ratio ก็พบว่าระดับค่า 

OD ratio ของ GM ในเลือดผู้ป่วยที่ตรวจวัดได้ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย IFIs จะมีค่าเฉลี่ยสูง

กว่ากลุ่มผู้ป่วย bacteremia และกลุ่มผู้ป่วย FNM ดังนี้คือ 0.666, 0.257 และ 0.214 ตามล าดับ แม้

จะไม่มีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทางสถิติเช่นเดียวกัน โดยค่า P-value ของกลุ่ม IFIs เมื่อเทียบกับ

กลุ่มผู้ป่วย bacteremia มีค่า P= 0.685 และถ้ากลุ่ม IFIs เมื่อเทียบกับกลุ่มผู้ป่วย FNM มีค่า P= 

0.418 

ในเรื่องระยะเวลาที่ใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามนั้น โดยถ้าพิจารณาในกลุ่ม

ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามและให้ผลการทดสอบ BG เป็นบวกที่ระดับค่า BG 

มากกว่าหรือเท่ากับ 80 pg/ml พบว่ามีจ านวน 2 รายจากผู้ป่วย IFIs 17 ราย ในกลุ่มนี้ถ้านับเป็น

จ านวนวันตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ให้การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์

ของ EORTC/MSG ปี 2008(5) และเริ่มให้การรักษาด้วยยาฆ่าเชื้อราทางหลอดเลือดด า พบว่าเวลา

เฉลี่ยที่ท าการวินิจฉัยได้คือ 20 วัน ในขณะที่ถ้านับตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ผู้ป่วยให้

ผลบวกกับการทดสอบ BG พบว่าเวลาเฉลี่ยที่ได้ผลการทดสอบ BG เป็นบวกคือ 17 วัน ซึ่งเร็วกว่าการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามโดยอาศัยการวินิจฉัยตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008 เป็น

เวลาเฉลี่ย 3 วัน แม้ว่าเวลาเฉลี่ยของ 2 กลุ่มนี้เมื่อเปรียบเทียบกันแล้วจะไม่มีความแตกต่างเชิง

นัยส าคัญทางสถิติก็ตาม โดยค่า P-value อยู่ที่ P= 0.667 ในท านองเดียวกันถ้าพิจารณาในกลุ่มผู้ป่วย

ที่ได้รับการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามและให้ผลการทดสอบ GM เป็นบวกที่ระดับค่า OD ratio 

ของ GM มากกว่า 0.5 จะพบว่ามีจ านวนผู้ป่วย 5 รายจากผู้ป่วย IFIs จ านวน 17 ราย ในกลุ่มนี้
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จ านวนวันตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ให้การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามตามเกณฑ์

ของ EORTC/MSG ปี 2008 และเริ่มให้การรักษาด้วยยาฆ่าเชื้อราทางหลอดเลือดด า พบว่าเวลาเฉลี่ย

ที่ท าการวินิจฉัยได้คือ 17.2 วัน ในขณะที่ถ้านับตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ผู้ป่วยให้

ผลบวกกับการทดสอบ GM พบว่าเวลาเฉลี่ยที่ได้ผลการทดสอบ GM เป็นบวกคือ 15.8 วัน ซึ่งเร็วกว่า

การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามโดยอาศัยการวินิจฉัยตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008 เป็น

เวลาเฉลี่ย 1.4 วัน แม้ว่าเวลาเฉลี่ยของ 2 กลุ่มนี้เมื่อเปรียบเทียบกันแล้วจะไม่มีความแตกต่างเชิง

นัยส าคัญทางสถิติเช่นเดียวกัน โดยค่า P-value อยู่ที่ P= 0.841 ดังแสดงในกราฟที ่1  

 

กราฟที่ 1 แสดงการเปรียบเทียบระยะเวลาในกลุ่มผู้ป่วยที่นับตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่

ให้การวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามโดยอาศัยการวินิจฉัยตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008(5) 

เปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่นับตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมีไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ผลการทดสอบ (13)--D-

glucan ให้ผลบวก [BG 80 pg/ml] (a), และเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่นับตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มมี

ไข้วันแรกไปจนถึงวันที่ผลการทดสอบ serum galactomanna (GM) ให้ผลบวก [GM OD ratio 

>0.5] (b). เส้นแถบสีแนวนอนแสดงถึง; mean values 
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บทที ่5 
บทวิเคราะห์ 

ปัจจุบันเป็นที่ทราบกันโดยทั่วไปแล้วว่าได้มีการรวมเอาการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) ß-

D-glucan (BG) เป็นหนึ่งในค่าทางห้องปฏิบัติการที่ใช้เป็นเกณฑ์ช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลาม แต่ก็พบว่าการทดสอบโดยการวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วยนั้นมีการรายงานค่า

ความสามารถของเครื่องมือตรวจแตกต่างกันอย่างมากในแต่ละรายงาน โดยก่อนหน้านี้มีการศึกษา

และรายงานค่าความไว (sensitivity) ของการทดสอบอยู่ที่ร้อยละ 55–100, ค่าความจ าเพาะ 

(specificity) ของการทดสอบอยู่ที่ร้อยละ 87–93, ค่า positive predictive value (PPV) อยู่ที่ร้อย

ละ 40–84, และ negative predictive value (NPV) อยู่ที่ร้อยละ 75–100 แตกต่างกันออกไป

ตามแต่ละการศึกษา(21, 22) ความแตกต่างของผลการรายงานในแต่ละการศึกษานั้นขึ้นอยู่กับหลาย

ปัจจัยทั้งจ านวนของกลุ่มตัวอย่างที่แตกต่างกัน, ความหลากหลายและความรุนแรงของโรคในกลุ่ม

ตัวอย่างที่แตกต่างกัน, และรวมไปถึงค่าทางห้องปฏิบัติการว่าใช้ค่าเท่าไรในการตัดสินใจ (cut-off 

point value) ว่าเป็นผลบวกหรือลบ เป็นต้น แต่ในประเทศไทยนั้นการตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วย

นั้นยังมิได้มีการตรวจวัดในห้องปฏิบัติการทั่วไป แต่มีใช้เฉพาะในกลุ่มงานวิจัยเท่านั้น จึงยังขาดข้อมูล

การวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยไทย โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่

มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามคือ กลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ด

เลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลในเลือดต่ า (neutropenia) หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก

ดังกล่าวมาแล้วข้างต้น  

การศึกษานี้จึงได้เก็บรวบรวมผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะ neutropenia หรือ

ผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่อยู่ระหว่างรับการรักษาและดูอาการในโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์เป็นจ านวนทั้งสิ้น 46 ราย แม้ว่าจ านวนผู้ป่วยที่เก็บรวบรวมมานี้จะน้อยกว่าจ านวน

ตัวอย่างที่ค านวณไว้แต่แรกคือจ านวน 54 ราย ซึ่งคิดเป็นร้อยละ 85.2 ของจ านวนตัวอย่างที่

คาดการณ์ไว้แต่แรก แต่เนื่องจากได้ก าหนดค่าความผิดพลาดที่ยอมรับได้ (acceptable error) ของ

การศึกษานี้เท่ากับร้อยละ 20 จึงไม่น่าส่งผลกระทบต่อการแปรผลการศึกษาในครั้งนี้ และจากผล

การศึกษาการตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan ในเลือดผู้ป่วยถ้าใช้ค่าการตรวจวัด BG ที่มากกว่าหรือ

เท่ากับ 80 pg/ml ถือเป็นผลบวกนั้นถ้าค านวณเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อ
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ราชนิดลุกลามระดับ proven IFIs และระดับ probable IFIs เท่านั้น ไม่คิดรวมระดับ possible IFIs 

จะพบว่า ค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV ของเครื่องมือตรวจนี้จะมีค่าอยู่ที่ร้อย

ละ 14.28, 96.87, 66.67, และ 72.09 ตามล าดับ และพบว่าค่า likelihood ratio (LR) of positive 

และค่า likelihood ratio (LR) of negative มีค่าเท่ากับ 4.58 และ 0.88 ตามล าดับ จะเห็นได้ว่าค่า

ความไวของการทดสอบนี้ดูมีค่าต่ ากว่าการศึกษาที่ผ่านๆมา แต่ในขณะที่ค่าความจ าเพาะของการ

ทดสอบนี้มีค่าใกล้เคียงกับข้อมูลที่เคยมีการศึกษาก่อนหน้านี้ (19) ในการศึกษาครั้งนี้ที่พบว่าค่าความไว

ของการทดสอบ BG มีค่าค่อนข้างต่ าอาจเป็นเพราะเหตุผลหลายประการ ประการแรกอาจเป็นเพราะ

เวลาที่เลือกเก็บตัวอย่างเลือดเพ่ือตรวจหาระดับ BG ยังมีความไม่เหมาะสมเพียงพอคืออาจจะเก็บ

เลือดในเวลาที่เร็วเกินไป ในขณะที่ระดับของ BG ในเลือดของผู้ป่วยยังขึ้นไม่ถึงระดับที่จะให้ผลบวกใน

การทดสอบคือ BG มีค่ามากกว่าหรือเท่ากับ 80 pg/ml และไม่ได้มีการตรวจระดับ BG ซ้ าในเวลา

ต่อมา (serial blood samplings) ซึ่งในการศึกษาก่อนหน้านี้แสดงให้เห็นว่าการเก็บตัวอย่างเลือดซ้ า

หลายครั้งตัวอย่างเช่น เก็บตัวอย่างเลือดซ้ าทุกอาทิตย์ อาทิตย์ละ 1-2 ครั้งในขณะที่ผู้ป่วยอยู่ในภาวะ 

neutropenia จะช่วยเพ่ิมความไวของการทดสอบระดับ BG ในเลือดของผู้ป่วยได้(22, 23) นอกจากนี้ก็

ขึ้นอยู่กับค่าในการตัดสินใจว่าจะให้เป็นผลบวกหรือผลลบ (cut-off point) ของการทดสอบนั้นๆ ใน

การศึกษานี้จะเห็นได้ว่าถ้าปรับ cut-off point จากค่า BG ที่มีค่ามากกว่าหรือเท่ากับ 80 pg/ml ให้

ถือเป็นผลบวก ลดลงมาเป็นค่า BG ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 60 pg/ml ให้ถือเป็นผลบวก ค่าความไว

ของการทดสอบจะเพ่ิมขึ้นจากร้อยละ 14.28 มาเป็น 21.43 ในขณะที่ค่าความจ าเพาะของการ

ทดสอบจะลดลงคือจากร้อยละ 96.87 มาเป็น 87.50 ซึ่งก็สอดคล้องกับการศึกษาก่อนหน้านี้(6) ดังนั้น

ค่า cut-off point ที่เหมาะสมต่อการทดสอบคงต้องพิจารณาว่าต้องการการทดสอบนั้นเพ่ือประโยชน์

ในการช่วยเป็นเครื่องมือในการตรวจคัดกรองโรค (screening test) ซึ่งต้องการค่าความไวของการ

ทดสอบนั้นมากๆ หรือเพ่ือประโยชน์ในการช่วยเป็นเครื่องมือตรวจในการวินิจฉัยโรค (confirmatory 

test) ซึ่งต้องการค่าความจ าเพาะของการทดสอบนั้นมากๆ เช่นเดียวกัน อีกประการหนึ่งคืออาจ

เนื่องจากกลุ่มตัวอย่างในการศึกษานี้มีขนาดกลุ่มตัวอย่างน้อยเกินไป ซึ่งอาจส่งผลท าให้ไม่สามารถ

แสดงให้เห็นถึงความแตกต่างของการศึกษาเปรียบเทียบค่าต่างๆได้อย่างชัดเจน และถ้าดูจากผลการ

ทดสอบของ serum galactomannan (GM) ในการศึกษานี้จะพบว่ามีค่าความไวของเครื่องมือตรวจ

นี้อยู่ที่ร้อยละ 35.71, ค่าความจ าเพาะอยู่ที่ร้อยละ 96.87%, ค่า PPV อยู่ที่ร้อยละ 83.33, และค่า 



33 

 

 

NPV อยู่ที่ร้อยละ 77.50 ซึ่งจะเห็นได้ว่าเป็นไปในแนวทางเดียวกันกับการทดสอบการตรวจวัดค่า BG 

ในเลือดผู้ป่วย คือค่าความไวของการทดสอบที่ดูค่อนข้างต่ าเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาก่อนหน้านี้
(22, 24) ซึ่งอาจจะอธิบายได้จากถ้าใช้เกณฑ์ในการวินิจฉัยภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลาม (IFIs) จาก

พ้ืนฐานการตรวจร่างกายและจากภาพถ่ายทางรังสีประกอบกันเพียงอย่างเดียวอาจท าให้แพทย์ผู้ท า

การดูแลรักษาผู้ป่วยให้การวินิจฉัยภาวะนี้มากกว่าความเป็นจริง (over diagnosis) และอาจน าไปสู่

การให้การรักษาด้วยยาฆ่าเชื้อราโดยไม่จ าเป็น ประการสุดท้ายในการศึกษานี้มีผู้ป่วยที่ได้รับการ

วินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในระดับ proven IFIs ตามเกณฑ์การวินิจฉัยของ 

EORTC/MSG ปี 2008(5) จ านวน 1 รายที่ภายหลังสามารถระบุเชื้อที่เป็นสาเหตุได้ว่าเกิดจากเชื้อรา

ชนิดไรโซปัส (Rhizopus sp.) ซึ่งโดยธรรมชาติของราชนิดนี้จะมีสารประกอบ (1,3) ß-D-glucan ใน

พนังเซลล์ (cell wall) ที่น้อยมาก จึงท าให้การตรวจทดสอบวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยที่ติดเชื้อราชนิด

นี้จะให้ผลการทดสอบเป็นลบ ซึ่งการศึกษานี้ไม่ได้ตัดผู้ป่วยรายนี้ออกจึงอาจท าให้ได้ค่าความไวของ

การทดสอบ BG ที่น้อยลงไป 

ที่น่าสนใจอีกประการหนึ่งในผลของการศึกษานี้คือ ถ้าอาศัยการทดสอบทั้ง 2 ชนิดร่วมกันคือ

ผู้ป่วยที่ให้ผลการทดสอบจากการตรวจวัดค่า BG ในเลือดเป็นบวก ที่ค่า cut-off point มากกว่าหรือ

เท่ากับ 80 pg/ml และ/หรือให้ผลบวกจากการตรวจวัดค่า GM จะพบว่าสามารถเพ่ิมค่า

ความสามารถของการทดสอบขึ้นได้ โดยจากค่าความไว, ค่าความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV 

ของเครื่องมือตรวจ BG ให้ผลบวกอย่างเดียวมีค่าอยู่ที่ร้อยละ 14.28, 96.87, 66.67, และ 72.09 

ตามล าดับ จะเพ่ิมข้ึนมีค่าอยู่ที่ร้อยละ 35.71, 93.75, 71.42, และ 76.92 ตามล าดับถ้าใช้การทดสอบ

เป็นบวกจากการตรวจวัดค่า BG ในเลือดและ/หรือเป็นบวกจากการตรวจวัดค่า GM นอกจากนี้ถ้าผล

การทดสอบ BG และการทดสอบ GM ให้ผลเป็นบวกในผู้ป่วยรายเดียวกันยิ่งเป็นการยื่นยันผลการ

ตรวจซึ่งกันและกันว่าผู้ป่วยมีภาวะโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นจริง ไม่ได้เกิดจากผลการทดสอบที่

เป็นผลบวกล้วง (false-positive results) จากสาเหตุอ่ืนๆ ที่ไม่ได้เกิดจากการติดเชื้อราในร่างกาย

ผู้ป่วยจริง(22, 25) ในผู้ป่วยบางรายตัวอย่างเช่น ผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อยาปฏิชีวนะ, ผู้ป่วยที่มีภาวะ 

neutropenia อยู่นาน, หรือแม้แต่ผู้ป่วยที่มีไข้สูงลอยอยู่เป็นเวลานานแม้ให้การรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ

ที่เหมาะสมแล้วก็ตาม เป็นต้น ผู้ป่วยที่มีปัจจัยทางคลินิกเหล่านี้จะมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะโรคติด

เชื้อราชนิดลุกลามมากข้ึนกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกเหล่านี้(13) จากผลการศึกษาในครั้ง
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นี้จะพบว่าถ้าผู้ป่วยยิ่งมีปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกหลายปัจจัย โดยเฉพาะอย่างยิ่งมีครบทั้ง 3 ปัจจัยคือ มี

การได้รับยาปฏิชีวนะมาก่อนมากกว่า 7 วัน, มีภาวะ neutropenia เกินมากกว่า 7 วัน, และมีไข้มา

มากกว่า 7 วันก่อนการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ค่าความสามารถของการตรวจวัด BG ในกลุ่ม

ผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกทั้ง 3 ปัจจัยนี้จะมีค่าเพ่ิมมากขึ้นด้วย โดยพบว่าค่าความไว, ค่า

ความจ าเพาะ, ค่า PPV, และค่า NPV เพ่ิมขึ้นมีค่าอยู่ที่ร้อยละ 33.33, 100, 100, และ 66.67 

ตามล าดับ ซึ่งแพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วยอาจน าหลักการนี้ไปประยุกต์ใช้ได้ในกรณีที่อาการทางคลินิกไม่ชัดเจน

หรือแยกไม่ได้ว่าผู้ป่วยมีโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นแล้วหรือยัง  การใช้ปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกมา

ช่วยร่วมพิจารณา โดยเฉพาะผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกหลายปัจจัยก็จะช่วยให้แพทย์ตัดสินใจท า

การส่งตรวจเพื่อสืบค้นเพ่ิมเติมในผู้ป่วยกลุ่มเหล่านี้ได้ถูกต้องมากยิ่งขึ้น  

ถ้าพิจารณาระดับของความเข้มข้น BG ในเลือดผู้ป่วยที่ตรวจพบในการศึกษานี้จะพบว่าค่า

ระดับความเข้มข้นเฉลี่ยของ BG ในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามจะมี

แนวโน้มสูงกว่าในกลุ่มผู้ป่วย bacteremia, หรือกลุ่มผู้ป่วย FNM โดยมีค่าเฉลี่ยเท่ากับ 80.65, 

23.02, และ 33.91 pg/ml ตามล าดับ แม้เม่ือเปรียบเทียบแล้วจะไม่มีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทาง

สถิติในแต่ละกลุ่มก็ตาม ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาก่อนหน้านี้ (26) ที่ศึกษาเปรียบเทียบค่ามัธยฐาน

ความเข้มข้นของ BG ในเลือดของผู้ป่วยกลุ่มต่างๆ โดยพบว่าค่ามัธยฐานความเข้มข้นของ BG มีค่าสูง

ที่สุดในกลุ่มผู้ป่วยที่ติดเชื้อราชนิดแอสเปอร์จิลลัส (Aspergillus antigenemia) คือผู้ป่วยที่มีค่า GM 

ในเลือดให้ผลบวก, รองลงมาคือในกลุ่มผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อราชนิดแคนดิดาในกระแสเลือด 

(candidemia), ผู้ป่วยที่ติดเชื้อราชนิดฮิสโตพลาสมา (Histoplasma antigenemia), ผู้ป่วยที่มีการ

ติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบในกระแสเลือด (gram-negative bacteremia), ผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อ

แบคทีเรียแกรมบวกในกระแสเลือด (gram-positive bacteremia), และเลือดจากผู้บริจาคเลือด 

(blood donors) ซึ่งถือว่าไม่น่าจะมีภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามอยู่ เรียงจากกลุ่มที่มีค่ามัธยฐาน

ความเข้มข้นของ BG จากค่าสูงมาสู่ค่าที่ต่ ากว่าตามล าดับ ข้อดีอีกอย่างหนึ่งของการตรวจวัดค่า BG 

ในเลือดผู้ป่วยในการช่วยวินิจฉัยภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามนั้นคือ การที่ BG ให้ผลบวกได้เร็วกว่า

การตรวจวัดโดยวิธีอ่ืนๆ ไม่ว่าจะเป็นการตรวจวัดค่า GM หรือการใช้หลักเกณฑ์การวินิจฉัยตาม 

EORTC/MSG criteria 2008 ก็ให้ผลการวินิจฉัยที่ช้ากว่าการตรวจพบค่า BG ให้ผลบวกทั้งสิน(6, 27) 

ทั้งนี้เนื่องจากการสืบค้นหาสาเหตุไม่ว่าจะเป็นการตรวจเพาะเชื้อทางห้องปฏิบัติการจุลชีวะ หรือการ
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ตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยาต่างก็ต้องอาศัยการใช้เวลาในกระบวนการตรวจนั้นๆ อีกทั้งการใช้เทคนิค

การตรวจทางรังสีต่างๆ ตัวอย่างเช่น การตรวจ computor tomography (CT) imaging อาจไม่

สามารถท าในผู้ป่วยทุกรายหรือท าติดต่อกันบ่อยๆ ได้ ซึ่งต่างจากการเก็บเลือดส่งตรวจค่า BG ซึ่งอาจ

ท าได้บ่อยครั้งกว่า ด้วยเหตุนี้จึงเป็นจุดที่มีประโยชน์ของการตรวจวัด BG เมื่อเทียบกับการใช้วิธีการ

ตรวจอื่นๆ และถ้าพิจารณาจากผลการศึกษานี้พบว่าในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามและมีผลการตรวจวัดค่า BG ในเลือดให้ผลบวกนั้น ผู้ป่วยจะให้ผลบวกค่า BG ในเลือด

เร็วกว่าการตรวจวินิจฉัยโดยยึดตามเกณฑ์ของ EORTC/MSG ปี 2008 โดยเฉลี่ยประมาณ 3 วัน 

ถึงแม้เมื่อเปรียบเทียบแล้วจะไม่มีความแตกต่างเชิงนัยส าคัญทางสถิติก็ตาม โดยมีค่า P-value อยู่ที่ 

P= 0.667 แต่การตรวจวินิจฉัยภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามให้ได้เร็วที่สุดนั้นมีความส าคัญอย่างยิ่ง 

เนื่องปัญหาอันดับต้นๆ ของการรักษาภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามก็คือการได้รับการวินิจฉัยที่ล่าช้า 

น าไปสู่การตัดสินใจในการให้การรักษาที่เหมาะสมล่าช้าไปด้วย  เป็นสาเหตุหลักสาเหตุหนึ่งที่ท าให้

ภาวะนี้มีอัตราการตายที่สูง ดังนั้นการวินิจฉัยภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามให้ได้เร็วที่สุด น าไปสู่การ

ให้การรักษาด้วยยาฆ่าเชื้อราที่เหมาะสมต่อไปจึงมีความส าคัญมาก 

ในการศึกษานี้มีข้อจ ากัดในการวิจัยอยู่หลายประการด้วยกันคือ ขนาดของกลุ่มตัวอย่างมี

ขนาดเล็กและผู้ป่วยที่ให้ผลบวกต่อการทดสอบค่า BG ในเลือดมีจ านวนน้อย จึงอาจท าให้ผลการ

วิเคราะห์อาจเกิดความผิดพลาดและคลาดเคลื่อนได้ง่าย ผู้วิจัยมีความเห็นแนะน าว่าควรตรวจวัดค่า 

BG ต่อเนื่องติดต่อกันมากกว่า 1 ครั้งเพ่ือเป็นการลดข้อผิดพลาดของงานวิจัย และอาจช่วยให้ผลการ

วิเคราะห์มีความคลาดเคลื่อนน้อยลง นอกจากนี้เนื่องจากการศึกษานี้ท าในสถาบันเดียวคือ 

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ดังนั้นกลุ่มโรคของผู้ป่วยอาจมีลักษณะเฉพาะซึ่งอาจท าให้ส่งผลต่อการศึกษา

วิเคราะห์ได้เช่นเดียวกัน   

 



     

บทที ่6 
บทสรุป 

อุบัติการณ์ของการเกิดโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม (invasive fungal infections, IFIs) ในยุค

ปัจจุบันมีเพ่ิมมากขึ้นอย่างรวดเร็ว  โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามนี้น ามาซึ่งความพิการและอัตราการ

เสียชีวิตที่ค่อนข้างสูง โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิว

โตรฟิลในเลือดต่ า (neutropenia) หรือผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งจะมีโอกาสเกิด

การติดเชื้อราชนิดลุกลามได้สูงกว่าประชากรปกติทั่วไปหลายเท่า(2) ปัญหาที่ส าคัญที่ท าให้โรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามยังคงมีอัตราการตายที่สูงนั้นเกิดจากความล่าช้าในการวินิจฉัย  และน าไปสู่การให้การ

รักษาที่ล่าช้าตามมา จึงได้มีความพยายามพัฒนาวิธีการตรวจวัดค่าต่างๆ เพ่ือน ามาช่วยในการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามให้มีความสะดวก, รวดเร็ว, ถูกต้อง, และแม่นย ามากยิ่งขึ้น การ

ตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan (BG) ในเลือดผู้ป่วย(3) ก็เป็นการทดสอบที่ถูกพัฒนาขึ้นมาเพ่ือพยายาม

มาแก้ไขปัญหาดังกล่าว อย่างไรก็ตามแม้ว่าการตรวจวัดค่า BG จะเริ่มมีการใช้กันอย่างแพร่หลายมาก

ขึ้นในต่างประเทศ แต่ส าหรับประเทศไทยนั้นยังจ ากัดอยู่เฉพาะในงานวิจัยและยังขาดข้อมูลการ

วิเคราะห์ค่าความสามารถต่างๆ ของการทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยไทย  

งานวิจัยฉบับนี้จึงมุ่งเน้นที่จะศึกษาการตรวจวัดค่า BG ในแง่การวิเคราะห์ค่าความไวและ

ความจ าเพาะของการทดสอบ ส าหรับใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็ง

เม็ดเลือดที่ก าลังมีภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่มี

ความเสี่ยงสูงที่จะเกิดภาวะนี้  โดยได้เก็บรวบรวมผู้ป่วยทั้งหมด 46 ราย ที่เข้าท าการรักษาตัวใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในช่วงตั้งแต่เดือนกรกฎาคม พ.ศ.2557 จนถึงเดือนกุมภาพันธ์ พ.ศ.2558 

และตรวจติดตามผู้ป่วยตลอดช่วงที่เข้าท าการรักษา เมื่อผู้ป่วยเริ่มมีอาการหรืออาการแสดงต่างๆที่ท า

ให้สงสัยว่าจะมีโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นแล้ว ก็ท าการเก็บเลือดผู้ป่วยเพ่ือท าการตรวจวัดค่า 

BG พร้อมทั้งคณะแพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วยได้พิจารณาตรวจสืบค้นเพ่ิมเติมเพ่ือหาสาเหตุ ร่วมกับพิจารณาให้

การรักษาตามความเหมาะสม และตรวจติดตามต่อว่ามีผู้ป่วยรายใดบ้างที่มีโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม

เกิดขึ้นจริงตามเกณฑ์การวินิจฉัยของ EORTC/MSG ปี 2008(5) จากการเก็บรวบรวมข้อมูลพบว่ามี

ผู้ป่วย 17 รายที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามจาก 46 รายคิดเป็นร้อยละ 37 โดย

เป็นผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามระดับ proven IFIs จ านวน 5 ราย, 
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ระดับ probable IFIs จ านวน 9 ราย, และระดับ possible IFIs จ านวน 3 ราย การตรวจทดสอบวัด

ค่า BG ในเลือดผู้ป่วยโดยค านวณเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม

ระดับ proven IFIs และระดับ probable IFIs เท่านั้น ไม่คิดรวมระดับ possible IFIs พบว่า ค่า

ความสามารถของเครื่องมือตรวจมีค่าความไว (sensitivity), ค่าความจ าเพาะ (specificity), ค่า 

positive predictive value (PPV), และค่า negative predictive value (NPV) ของเครื่องมือ

ตรวจนี้อยู่ที่ร้อยละ 14.28, 96.87, 66.67, และ 72.09 ตามล าดับ และถ้าพิจารณาตรวจวัดค่า BG 

ร่วมกับการตรวจวัดอ่ืนๆ ตัวอย่างเช่น ร่วมกับการตรวจวัดค่า serum galactomannan (GM) หรือ

การพิจารณาร่วมกับการที่ผู้ป่วยมีปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกบางอย่างตัวอย่างเช่น การได้รับยาปฏิชีวนะมา

ก่อน 7 วัน, การมีภาวะ neutropenia มาก่อนมากกว่า 7 วัน, และการมีไข้มามากกว่า 7 วัน เป็นต้น 

จะช่วยเพ่ิมค่าความสามารถของการตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยได้ นอกจากนี้ถ้าพิจารณาในกลุ่ม

ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามและมีผลการตรวจวัดค่า BG ในเลือดให้

ผลบวกนั้น ผู้ป่วยจะให้ผลบวกค่า BG ในเลือดเร็วกว่าการตรวจวินิจฉัยโดยยึดตามเกณฑ์ของ 

EORTC/MSG ปี 2008 โดยเฉลี่ยประมาณ 3 วัน ถึงแม้เมื่อเปรียบเทียบแล้วจะไม่มีความแตกต่างเชิง

นัยส าคัญทางสถิติก็ตาม โดยมีค่า P-value อยู่ที่ P= 0.667 

การตรวจวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามในผู้ป่วยที่เป็นกลุ่มเสี่ยงคือ ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่

ก าลังมีภาวะ neutropenia และผู้ป่วยที่เข้ารับการปลูกถ่ายไขกระดูกโดยอาศัยการตรวจวัดค่า BG 

ในเลือดผู้ป่วยเพียง 1 ครั้งเมื่อเริ่มสงสัยว่าผู้ป่วยเริ่มมีการติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นแล้วอาจไม่

เพียงพอ เนื่องจากเครื่องมือตรวจวัด BG ในเลือดผู้ป่วยมีค่าความไวในการตรวจที่จ ากัด ดังนั้นใน

ผู้ป่วยที่สงสัยว่าเริ่มมีการติดเชื้อราชนิดลุกลามเกิดขึ้นแล้วถึงแม้การตรวจวัดค่า BG ในครั้งแรกจะ

ให้ผลเป็นลบก็ควรที่จะมีการตรวจติดตามอีกเป็นครั้งที่ 2 หรือ 3 ถ้าผู้ป่วยยังคงมีอาการหรืออาการ

แสดงที่ท าให้สงสัยภาวะนี้อยู่ หรืออาจพิจารณาตรวจวัดค่า BG ในเลือดร่วมกับการตรวจวัดด้วยวิธี

อ่ืนๆ ตัวอย่างเช่น ร่วมกับการตรวจวัดค่า GM หรือการเลือกพิจารณาส่งตรวจวัดค่า BG ในผู้ป่วยที่มี

ปัจจัยเสี่ยงทางคลินิกหลายๆปัจจัย ตัวอย่างเช่น ผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อยาปฏิชีวนะ, ผู้ป่วยที่มีภาวะ 

neutropenia อยู่นาน, ผู้ป่วยที่ยังมีไข้อยู่ตลอดแม้ว่าให้ยาปฏิชีวนะที่เหมาะสมแล้วก็ตาม เป็นต้น 

เพ่ือเป็นการช่วยเพ่ิมค่าความสามารถของการตรวจวัด BG ในเลือดผู้ป่วยนั้นเอง ข้อดีอีกอย่างหนึ่ง

ของเครื่องมือตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยคือ การมีค่าความจ าเพาะที่สูงและความสามารถที่ให้ผล
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บวกที่เร็วกว่าวิธีตรวจวัดอ่ืนๆ ดังนั้นอาจต้องพิจารณาให้การรักษาในทันทีถ้าผลตรวจวัดค่า BG ใน

เลือดให้ผลบวก ควบคู่ไปกับการรีบสืบค้นหาสาเหตุที่แท้จริงของผู้ป่วยเพ่ือให้การรักษาที่เหมาะสม

ต่อไป สุดท้ายการตรวจวัดค่า BG ในเลือดผู้ป่วยจะน ามาใช้ประโยชน์ในวงกว้างได้จริง ก็ยังคงต้องรอ

ให้มีการศึกษาในกลุ่มตัวอย่างที่มากพอ และมีความหลากหลายของกลุ่มผู้ป่วยมากยิ่งขึ้นในอนาคต 
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ภาคผนวก ก 

เอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

(Information sheet for research participant) 

ชื่อโครงการวิจัย “การศึกษาการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนในเลือดผู้ป่วย ส าหรับ

ใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่าย

ไขกระดูก ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์”  

 

แพทย์ผู้ท าวิจัย  

ชื่อ  นายแพทย์ สุรัตน์ วรรณเลิศสกุล  

ที่อยู่  หน่วยโรคติดเชื้อ ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  

                     1873 ถนนพระรามท่ี 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพมหานคร 10330  

เบอร์โทรศัพท ์ 089-6716661 

 

อาจารย์ท่ีปรึกษาโครงการ อาจารย์ แพทย์หญิงกมลวรรณ จุติวรกุล  

ที่อยู่  หน่วยโรคติดเชื้อ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  

เบอร์โทรศัพท์  081-836373 

 

ทุนสนับสนุน     งานวิจัยนี้ได้รับการสนับสนุนชุดตรวจวัดสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคน จาก

หน่วยราวิทยา ภาควิชาจุลชีววิทยา คณะแพทยศาสตร์ รพ.จุฬาลงกรณ์ 

 

เรียน ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยทุกท่าน 

 ท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้เนื่องจากท่านเป็น ผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดหรือผู้ป่วย

ที่ได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ก่อนที่ท่านจะตัดสินใจเข้าร่วมในการศึกษาวิจัยดังกล่าว ขอให้ท่านอ่าน

เอกสารฉบับนี้อย่างถี่ถ้วน เพ่ือให้ท่านได้ทราบถึงเหตุผลและรายละเอียดของการศึกษาวิจัยในครั้งนี้ 

หากท่านมีข้อสงสัยใดๆ เพิ่มเติม กรุณาซักถามจากทีมงานของแพทย์ผู้ท าวิจัย หรือแพทย์ผู้ร่วมท าวิจัย

ซึ่งจะเป็นผู้สามารถตอบค าถามและให้ความกระจ่างแก่ท่านได้ 

http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%96%E0%B8%99%E0%B8%99%E0%B8%9E%E0%B8%A3%E0%B8%B0%E0%B8%A3%E0%B8%B2%E0%B8%A1%E0%B8%97%E0%B8%B5%E0%B9%88_4
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B9%80%E0%B8%82%E0%B8%95%E0%B8%9B%E0%B8%97%E0%B8%B8%E0%B8%A1%E0%B8%A7%E0%B8%B1%E0%B8%99
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%81%E0%B8%A3%E0%B8%B8%E0%B8%87%E0%B9%80%E0%B8%97%E0%B8%9E%E0%B8%A1%E0%B8%AB%E0%B8%B2%E0%B8%99%E0%B8%84%E0%B8%A3
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 ท่านสามารถขอค าแนะน าในการเข้าร่วมโครงการวิจัยนี้จากครอบครัว เพ่ือน หรือแพทย์

ประจ าตวัของท่านได้ ท่านมีเวลาอย่างเพียงพอในการตัดสินใจโดยอิสระ ถ้าท่านตัดสินใจแล้วว่าจะเข้า

ร่วมในโครงการวิจัยนี้ ขอให้ท่านลงนามในเอกสารแสดงความยินยอมของโครงการวิจัยนี้ 

 

เหตุผลความเป็นมา 

 อุบัติการณ์ของการเกิดภาวะการติดเชื้อราชนิดลุกลามมีเพ่ิมมากขึ้นอย่างรวดเร็วในช่วง 10-

20 ปีที่ผ่านมา โรคติดเชื้อราชนิดลุกลามนี้น ามาซึ่งความพิการและอาจรุนแรงถึงขั้นเสียชีวิตได้ในอัตรา

ที่สูง โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวในเลือดต่ าหรือผู้ป่วยที่

ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งจะมีโอกาสเกิดการติดเชื้อราชนิดลุกลามได้สูงกว่าปกติหลายเท่า 

ปัญหาที่ส าคัญคือความยากในการวินิจฉัยภาวะนี้และมักจะได้รับการวินิจฉัยที่ล่าช้า น าไปสู่การรักษา

ที่ล่าช้าเช่นเดียวกัน 

      ปัจจุบันจึงได้มีความพยายามพัฒนาวิธีการตรวจวัดค่าต่างๆ เพื่อช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อ

ราชนิดลุกลามให้มีความสะดวก, รวดเร็ว, ถูกต้อง, และแม่นย ามากยิ่งขึ้น การตรวจวัดค่าสารประกอบ 

(1,3) เบต้าดีกลูเคนในเลือดผู้ป่วยก็เป็นการทดสอบที่ถูกพัฒนาขึ้นมาเพ่ือพยายามมาแก้ไขปัญหา

ดังกล่าว อย่างไรก็ตามแม้ว่าการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนที่ใช้ช่วยในการ

วินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลามจะมีใช้กันอย่างแพร่หลายมากขึ้นในปัจจุบันแล้วก็ตาม แต่ก็ยังขาด

ข้อมูลการวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยชาวไทย 

      งานวิจัยฉบับนี้จึงมุ่งเน้นที่จะศึกษาการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคน ในแง่

การวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการทดสอบ ส าหรับใช้ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิด

ลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูกซึ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่มี

ความเสี่ยงสูงที่จะเกิดภาวะนี้ และมุ่งหวังว่าผลที่ได้จะสามารถน าไปใช้เป็นแนวทาง ให้กับแพทย์

ผู้รักษาเพ่ือช่วยในการตัดสินใจ เพ่ือให้ได้การวินิจฉัยที่ถูกต้องและรวดเร็วที่สุด และน าไปสู่การ

ตัดสินใจให้การรักษาที่เหมาะสมต่อไป  

 

วัตถุประสงค์ของการศึกษา 

  เพ่ือเป็นการศึกษาวิเคราะห์ค่าความไวและความจ าเพาะของการตรวจวัดค่าสารประกอบ 

(1,3) เบต้าดีกลูเคนในเลือดผู้ป่วย ส าหรับช่วยในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วย
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มะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวในเลือดต่ าและผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไข

กระดูก 

   ผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยคือ กลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดที่ก าลังอยู่ในภาวะเม็ดเลือดขาวใน

เลือดต่ าและผู้ป่วยที่ก าลังได้รับการปลูกถ่ายไขกระดูก ที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

จ านวน 46 คน 

 

วิธีการที่เกี่ยวข้องกับการวิจัย 

 หลังจากท่านให้ความยินยอมที่จะเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้และมีคุณสมบัติตามเกณฑ์คัดเข้า

ของงานวิจัย ผู้วิจัยจะขอเก็บรวบรวมข้อมูลทางการแพทย์จากทั้งการชักประวัติเพ่ิมเติมจากผู้ป่วย และ

จากเวชระเบียนของผู้ป่วย, แพทย์ผู้วิจัยและทีมแพทย์ผู้รักษาติดตามและประเมินอาการของผู้ป่วย , 

ตรวจร่างกาย, ตรวจทางห้องปฏิบัติการ, และภาพถ่ายรังสี หากผู้ป่วยมีไข้ หรือมีอาการแสดงที่บ่งชี้ถึงมี

การติดเชื้อระหว่างที่เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟิลต่ า จะมีการตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ และการ

ตรวจทางห้องปฏิบัติการ รวมถึงการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนอาทิตย์ละ 2 ครั้ง, 

เก็บเลือดของผู้ป่วยและสิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่สงสัยว่าจะมีการติดเชื้อ น าส่งเพาะเชื้อทางจุลชีววิทยา

ทั้งแบคทีเรียและเชื้อรา และให้ยาปฏิชีวนะที่เหมาะสมตามมาตรฐานการรักษาทันที แพทย์ผู้วิจัยน า

ข้อมูลที่ได้เก็บรวบรวมข้อมูลมาวิเคราะห์และสรุปผลการวิจัยอีกครั้งหนึ่ง 

โดยระยะเวลาที่ท่านอยู่ในโครงการวิจัยคือ ประมาณ 2 สัปดาห์ นั้นท่านจะได้รับการเก็บ

ตัวอย่างเลือดครั้งละ 6   ซีซี เพ่ือท าการวิเคราะห์ตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนเป็น

จ านวนทั้งสิ้น 4 ครั้ง และตัวอย่างเลือดที่เหลือจากการตรวจวิเคราะห์จะมีกระบวนการท าลายอย่าง

ถูกต้องตามหลักมาตรฐานการก าจัดตัวอย่างทางชีวภาพต่อไป 

 

ความรับผิดชอบของอาสาสมัครผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 เพ่ือให้งานวิจัยนี้ประสบความส าเร็จ ผู้ท าวิจัยใคร่ขอความความร่วมมือจากท่าน  โดยจะ

ขอให้ท่านปฏิบัติตามค าแนะน าของผู้ท าวิจัยอย่างเคร่งครัด รวมทั้งแจ้งอาการผิดปกติต่าง  ๆ ที่เกิด

ขึ้นกับท่านระหว่างที่ท่านเข้าร่วมในโครงการวิจัยให้ผู้ท าวิจัยได้รับทราบ ส่วนในเรื่องค่าเดินทางและค่า

เสียเวลานั้นเนื่องจากงานวิจัยนี้ เก็บกลุ่มตัวอย่างจากผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาพยาบาลในรพ.

จุฬาลงกรณ์ จึงไม่ได้ก าหนดค่าชดเชยในส่วนนี้ 
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ความเสี่ยงที่อาจได้รับ 

ผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้อาจเกิดความเสี่ยงเล็กน้อย (Minimal risks) เช่น เสียเวลา, ไม่

สะดวก, ไม่สบายในขณะเข้าร่วมท างานวิจัย และอาจเกิดภาวะแทรกซ้อนจากการเจาะเลือด โดย

อาจจะมีอาการท่ัวไป ได้แก่ ได้รับความเจ็บปวด, มีเลือดออกบริเวณที่เจาะเลือด เป็นต้น ซึ่งเป็นอาการ

ที่ไม่เป็นอันตรายร้ายแรงต่อผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย ผู้วิจัยจะให้ความรู้แก่ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยถึง

ภาวะแทรกซ้อนที่อาจเกิดข้ึนได้ เพ่ือให้ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยสามารถสังเกตและแจ้งแพทย์หรือผู้วิจัย

ได้ทันทีท่ีเกิดอาการ   

ระหว่างที่ท่านอยู่ในโครงการวิจัยจะมีการติดตามดูแลอาการของท่านอย่างใกล้ชิด และกรุณา

แจ้งผู้ท าวิจัยในกรณีที่พบอาการผิดปกติใดๆ ระหว่างที่อยู่ในโครงการวิจัย ถ้ามีการเปลี่ยนแปลง

เกี่ยวกับสุขภาพของท่าน ขอให้ท่านรายงานให้ผู้ท าวิจัยทราบโดยเร็ว 

 

ข้อปฏิบัติของท่านขณะที่ร่วมในโครงการวิจัย 

ขอให้ท่านปฏิบัติดังนี้ 

- ขอให้ท่านให้ข้อมูลทางการแพทย์ของท่านทั้งในอดีต และปัจจุบัน แก่ผู้ท าวิจัยด้วยความ

สัตย์จริง 

- ขอให้ท่านแจ้งให้ผู้ท าวิจัยทราบความผิดปกติที่เกิดขึ้นระหว่างที่ท่านร่วมในโครงการวิจัย 

 

อันตรายที่อาจเกิดขึ้นจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยและความรับผิดชอบของผู้ท าวิจัย /

ผู้สนับสนุนการวิจัย 

 หากพบอันตรายที่เกิดขึ้นจากการวิจัย ท่านจะได้รับการรักษาอย่างเหมาะสมทันที  และหาก

ท่านปฏิบัติตามค าแนะน าของทีมผู้ท าวิจัยแล้ว ผู้ท าวิจัย/ผู้สนับสนุนการวิจัยยินดีจะรับผิดชอบ

ค่าใช้จ่ายในการรักษาพยาบาลของท่าน และการลงนามในเอกสารให้ความยินยอม ไม่ได้หมายความ

ว่าท่านได้สละสิทธิ์ทางกฎหมายตามปกติท่ีท่านพึงมี 

 ในกรณีที่ท่านได้รับอันตรายใด ๆ หรือต้องการข้อมูลเพ่ิมเติมที่เกี่ยวข้องกับโครงการวิจัย 

ท่านสามารถติดต่อกับผู้ท าวิจัยคือ นายแพทย์ สุรัตน์ วรรณเลิศสกุล เบอร์โทรศัพท์ 089-6716661 ได้

ตลอด 24 ชั่วโมง 
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การเข้าร่วมและการสิ้นสุดการเข้าร่วมโครงการวิจัย 

 การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครั้งนี้เป็นไปโดยความสมัครใจ หากท่านไม่สมัครใจจะเข้าร่วม

การศึกษาแล้ว ท่านสามารถถอนตัวได้ตลอดเวลา การขอถอนตัวออกจากโครงการวิจัยจะไม่มีผลต่อ

การดูแลรักษาโรคของท่านแต่อย่างใด 

 

การปกป้องรักษาข้อมูลความลับของอาสาสมัคร 

 ข้อมูลที่อาจน าไปสู่การเปิดเผยตัวท่าน จะได้รับการปกปิดและจะไม่เปิดเผยแก่สาธารณชน 

ในกรณีที่ผลการวิจัยได้รับการตีพิมพ์ ชื่อและที่อยู่ของท่านจะต้องได้รับการปกปิดอยู่เสมอ โดยจะใช้

เฉพาะรหัสประจ าโครงการวิจัยของท่าน 

จากการลงนามยินยอมของท่าน ผู้ท าวิจัยและผู้สนับสนุนการวิจัยสามารถเข้าไปตรวจสอบ

บันทึกข้อมูลทางการแพทย์ของท่านได้แม้จะสิ้นสุดโครงการวิจัยแล้วก็ตาม หากท่านต้องการยกเลิก

การให้สิทธิ์ดังกล่าว ท่านสามารถแจ้ง หรือเขียนบันทึกขอยกเลิกการให้ค ายินยอม โดยส่งถึง นพ.สุ

รัตน์ วรรณเลิศสกุล สาขาวิชาอายุรศาสตร์โรคติดเชื้อ ภาควิชาอายุรศาสตร์  คณะแพทยศาสตร์  

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 1873 ถนนพระรามที่ 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพมหานคร 

10330  

 หากท่านขอยกเลิกการให้ค ายินยอมหลังจากท่ีท่านได้เข้าร่วมโครงการวิจัยแล้ว ข้อมูลส่วนตัว

ของท่านจะไม่ถูกบันทึกเพ่ิมเติม อย่างไรก็ตามข้อมูลอ่ืน ๆ ของท่านอาจถูกน ามาใช้เพ่ือประเมิน

ผลการวิจัย และท่านจะไม่สามารถกลับมาเข้าร่วมในโครงการนี้ได้อีก  

 

สิทธิ์ของผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 ในฐานะที่ท่านเป็นผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่านจะมีสิทธิ์ดังต่อไปนี้ 

1. ท่านจะได้รับทราบถึงลักษณะและวัตถุประสงค์ของการวิจัยในครั้งนี้ 

2. ท่านจะได้รับการอธิบายเกี่ยวกับระเบียบวิธีการของการวิจัยทางการแพทย์ รวมทั้งยาและ

อุปกรณ์ท่ีใช้ในการวิจัยครั้งนี้ 

3. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงความเสี่ยงและความไม่สบายที่จะได้รับจากการวิจัย 

4. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงประโยชน์ที่ท่านอาจจะได้รับจากการวิจัย 

http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%96%E0%B8%99%E0%B8%99%E0%B8%9E%E0%B8%A3%E0%B8%B0%E0%B8%A3%E0%B8%B2%E0%B8%A1%E0%B8%97%E0%B8%B5%E0%B9%88_4
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B9%80%E0%B8%82%E0%B8%95%E0%B8%9B%E0%B8%97%E0%B8%B8%E0%B8%A1%E0%B8%A7%E0%B8%B1%E0%B8%99
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%81%E0%B8%A3%E0%B8%B8%E0%B8%87%E0%B9%80%E0%B8%97%E0%B8%9E%E0%B8%A1%E0%B8%AB%E0%B8%B2%E0%B8%99%E0%B8%84%E0%B8%A3
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5. ท่านจะได้รับการเปิดเผยถึงทางเลือกในการรักษาด้วยวิธีอ่ืน ยา หรืออุปกรณ์ซึ่งมีผลดีต่อท่าน

รวมทั้งประโยชน์และความเสี่ยงที่ท่านอาจได้รับ 

6. ท่านจะได้รับทราบแนวทางในการรักษา ในกรณีที่พบโรคแทรกซ้อนภายหลังการเข้าร่วมใน

โครงการวิจัย 

7. ท่านจะมีโอกาสได้ซักถามเกี่ยวกับงานวิจัยหรือขั้นตอนที่เก่ียวข้องกับงานวิจัย 

8. ท่านจะได้รับทราบว่าการยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้ ท่านสามารถขอถอนตัวจาก

โครงการเมื่อไรก็ได้ โดยผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยสามารถขอถอนตัวจากโครงการโดยไม่ได้รับ

ผลกระทบใด ๆ ทั้งสิ้น 

9. ท่านจะได้รับส าเนาเอกสารใบยินยอมท่ีมีทั้งลายเซ็นและวันที่ 

10. ท่านมีสิทธิ์ในการตัดสินใจว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยหรือไม่ก็ได้ โดยปราศจากการใช้

อิทธิพลบังคับข่มขู่ หรือการหลอกลวง 

 

หากท่านไม่ได้รับการชดเชยอันควรต่อการบาดเจ็บหรือเจ็บป่วยที่เกิดขึ้นโดยตรงจากการวิจัย  

หรือท่านไม่ได้รับการปฏิบัติตามที่ปรากฏในเอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในการวิจัย ท่าน

สามารถร้องเรียนได้ที่ คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  

ตึกอานันทมหิดลชั้น 3  โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330  โทร 

02-2564455 และ 02-2564493 ในเวลาราชการ 

 

 

ขอขอบคุณในการร่วมมือของท่านมา ณ ที่นี้ 

 

................................................................................... 
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เอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัย 

การวิจัยเรื่อง “การศึกษาการตรวจวัดค่าสารประกอบ (1,3) เบต้าดีกลูเคนในเลือดผู้ป่วย  ส าหรับใช้

ในการวินิจฉัยโรคติดเชื้อราชนิดลุกลาม ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดและผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไข

กระดูก ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์”  

วันให้ค ายินยอม  วันที่..............เดือน........................................พ.ศ.................................. ................ 

 ข้าพเจ้า นาย/นาง/นางสาว...........................................................................................ที่อยู่

..................................................................................................................... ................................ได้อ่าน

รายละเอียดจากเอกสารข้อมูลส าหรับผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยวิจัยที่แนบมาฉบับวันที่ 4 เมษายน พ.ศ. 

2557 และข้าพเจ้ายินยอมเข้าร่วมโครงการวิจัยโดยสมัครใจ 

            ข้าพเจ้าได้รับส าเนาเอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยที่ข้าพเจ้าได้ลงนาม 

และ วันที่ พร้อมด้วยเอกสารข้อมูลส าหรับผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย ทั้งนี้ก่อนที่จะลงนามในใบยินยอม

ให้ท าการวิจัยนี้ ข้าพเจ้าได้รับการอธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์ของการวิจัย ระยะเวลาของการท า

วิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย รวมทั้งประโยชน์ที่จะเกิดขึ้นจากการ

วิจัย และแนวทางรักษาโดยวิธีอ่ืนอย่างละเอียด ข้าพเจ้ามีเวลาและโอกาสเพียงพอในการซักถามข้อ

สงสัยจนมีความเข้าใจอย่างดีแล้ว โดยผู้วิจัยได้ตอบค าถามต่าง ๆ ด้วยความเต็มใจไม่ปิดบังซ่อนเร้นจน

ข้าพเจ้าพอใจ 

 ข้าพเจ้ารับทราบจากผู้วิจัยว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัยดังกล่าว ข้าพเจ้าจะได้รับ

การรักษาพยาบาลโดยไม่เสียค่าใช้จ่ายใดๆทั้งสิ้น 

 ข้าพเจ้ามีสิทธิที่จะบอกเลิกเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได้ โดยไม่จ าเป็นต้องแจ้งเหตุผล 

และการบอกเลิกการเข้าร่วมการวิจัยนี้ จะไม่มีผลต่อการรักษาโรคหรือสิทธิอ่ืน ๆ ที่ข้าพเจ้าจะพึง

ได้รับต่อไป 

 ผู้วิจัยรับรองว่าจะเก็บข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าเป็นความลับ และจะเปิดเผยได้เฉพาะเมื่อ

ได้รับการยินยอมจากข้าพเจ้าเท่านั้น บุคคลอ่ืนในนามของบริษัทผู้สนับสนุนการวิจัย คณะกรรมการ

พิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคน อาจได้รับอนุญาตให้เข้ามาตรวจและประมวลข้อมูลของข้าพเจ้า 

ทั้งนี้จะต้องกระท าไปเพื่อวัตถุประสงค์เพ่ือตรวจสอบความถูกต้องของข้อมูลเท่านั้น โดยการตกลงที่จะ
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เข้าร่วมการศึกษานี้ข้าพเจ้าได้ให้ค ายินยอมที่จะให้มีการตรวจสอบข้อมูลประวัติทางการแพทย์ของ

ข้าพเจ้าได ้

 ผู้วิจัยรับรองว่าจะไม่มีการเก็บข้อมูลใด ๆ เพ่ิมเติม หลังจากที่ข้าพเจ้าขอยกเลิกการเข้าร่วม

โครงการวิจัยและต้องการให้ท าลายเอกสารและ/หรือ ตัวอย่างที่ใช้ตรวจสอบทั้งหมดที่สามารถสืบค้น

ถึงตัวข้าพเจ้าได ้

 ข้าพเจ้าเข้าใจว่า  ข้าพเจ้ามีสิทธิ์ที่จะตรวจสอบหรือแก้ไขข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าและ

สามารถยกเลิกการให้สิทธิในการใช้ข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าได้ โดยต้องแจ้งให้ผู้วิจัยรับทราบ 

 ข้าพเจ้าได้ตระหนักว่าข้อมูลในการวิจัยรวมถึงข้อมูลทางการแพทย์ของข้าพเจ้าที่ไม่มีการ

เปิดเผยชื่อ จะผ่านกระบวนการต่าง ๆ เช่น การเก็บข้อมูล การบันทึกข้อมูลในแบบบันทึกและใน

คอมพิวเตอร์ การตรวจสอบ การวิเคราะห์ และการรายงานข้อมูลเพ่ือวัตถุประสงค์ทางวิชาการ 

รวมทั้งการใช้ข้อมูลทางการแพทย์ในอนาคตหรือการวิจัยทางด้านเภสัชภัณฑ์ เท่านั้น  

 ข้าพเจ้าได้อ่านข้อความข้างต้นและมีความเข้าใจดีทุกประการแล้ว ยินดีเข้าร่วมในการวิจั ย

ด้วยความเต็มใจ จึงได้ลงนามในเอกสารแสดงความยินยอมนี้  

 

  ......................................................................................ลงนามผู้ใหค้วามยนิยอม 

  (....................................................................................) ชื่ อผู้ยินยอมตัวบรรจง 

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

 

 

 ข้าพเจ้าได้อธิบายถึงวัตถุประสงค์ของการวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการไม่พึงประสงค์

หรือความเสี่ยงที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย รวมทั้งประโยชน์ที่จะเกิดขึ้นจากการวิจัยอย่างละเอียด ให้

ผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยตามนามข้างต้นได้ทราบและมีความเข้าใจดีแล้ว พร้อมลงนามลงในเอกสาร

แสดงความยินยอมด้วยความเต็มใจ 
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  ......................................................................................ลงนามผู้ท าวิจยั 

          (นายแพทย์ สุรัตน์ วรรณเลิศสกุล) ชื่อผู้ท าวิจัย ตัวบรรจง 

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

 

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

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

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

 

 

 

 



53 

 

 

ภาคผนวก ข 

 

 

Case record form for Beta-D-glucan test for invasive fungal infection  

(1) ID__________ (e.g. 001, 002, etc)       

(2) Date of enrollment____________________________(DD/MM/YY)       

(3) Sex:  MALE     FEMALE         

(4) Age_______________       

(5) U/D________________________________________ 

 

(6) Inclusion criteria       

1. Risk of invasive fungal infection        มี         ไม่มี 

a. AMLที่มี Neutropenia (ANC <500) นานกว่า 4 วัน               

b. ALL ที่มี Neutropenia (ANC <500) นานกว่า 4 วัน               

c. Lymphoma ที่มี Neutropenia (ANC <500) นานกว่า 4 วัน              

d. โรคอื่นๆ (ระบุ...........................)ที่ม ีNeutropenia (ANC <500) นานกว่า 4 วัน           

e. BMT ที่มีไข้ (T >38 °C) นานกว่า 4 วัน แม้ว่าจะไดร้ับยาฆา่เชื้อที่เหมาะสม            

f. BMT ที่มีไข้ (T >38 °C) หรือ hypothermia(< 36 °C) ร่วมกับข้อใดข้อหนึ่งต่อไปนี;้     

i. มีประวัติ Neutropenia นานกว่า 7 วัน (ภายใน 3 เดือนที่ผ่านมา)                  

ii. ก าลังใช้ยา immunosuppression หรือเพิ่งหยุดยาน้อยกว่า 30 วัน                 

iii. เคยมี invasive fungal infection เมื่อเกิด neutropenia ครั้งก่อนๆ               

g. BMT ที่มีลักษณะที่สงสัย Acute graft versus host disease (GVHD)                      

h. BMT ที่มีได้รับ corticosteroids  นานกว่า 3 สัปดาห ์ในช่วง 2 เดือนที่ผ่านมา            

2. มี การวินิจฉัยแน่นอน ว่ามีการตดิเช้ือ invasive fungal infection  

(Proven invasive fungal infection) 

(หากมี กรุณา check รายละเอียด ด้านล่าง หากไมม่ีข้ามไปข้อ 3)                                      

a. วินิจฉัยจาก Histology/ Culture/ PCR/ Direct microscopy…………………………………………….. 

ที่บริเวณ (Site)…………………………………………………………………………………………….. 

b. ช่ือ Fungus ………………………………………………………………………………………………... 

Patient’s sticker 
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3. มีการวินิจฉัยว่าน่าจะมีการติดเชื้อ invasive fungal infection (Probable invasive fungal infection) 

ตัวอย่างเช่น มีลักษณะที่เข้าได้กับ fungal infection ใน อวัยวะต่างๆ เช่น ตรวจพบ Halo sign จาก X-

ray imaging, generalized umbilicate lesion บนผิวหนัง, ตรวจพบ Cryptococcal antigen ในสาร

คัดหลั่ง, มีลักษณะที่เข้าได้กับ Significant candidiuria เป็นต้น 

(หากมี กรุณา check รายละเอียด ด้านล่าง)                                                  มี       ไม่มี 

          
Criteria for the diagnosis……………………………………………………………………………….. 

Imaging/ lab (เช่น พบ Halo sign จาก X-ray imaging เป็นต้น)  

…………….…..………………………………………………………………………………………….. 

 

(7) Medical history        มี         ไม่มี 

a. ผู้ป่วยเคยมี fungal infection มาก่อน                

(ถ้า  มี (D/M/Y)………………………………………………….………………..) 

b. ผู้ป่วยเคยมี Neutropenia เมื่อ มี fungfal infection ครั้งก่อนหรือไม ่          

c. ผู้ป่วยเคยมี Neutropenia เมื่อ 30 วันก่อนหรือไม ่                

d. ผู้ป่วยเคยผ่านการปลูกถ่ายไขกระดูก (BMT) มาก่อน หรือไม ่           

(ถ้ามี (D/M/Y)………………………………………………………………………) 

 

(8) Medication history       มี ไม่มี 

a. ผู้ป่วยได้รับยา antifungal prophylaxis มาก่อน               

(ถ้ามี ระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

b. ผู้ป่วยได้รับยา empirical antifungal therapy มาก่อน หรือไดร้ับอยู่            

(ถ้ามีระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

c. ผู้ป่วยได้รับยา pre-emptive antifungal prophylaxis มาก่อนหรอืได้รับอยู ่            

(ถ้ามีระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

d. ผู้ป่วยเคยไดร้ับยา specific antifungal therapy มาก่อน                   
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(ถ้ามีระบุช่ือยา............................. วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

e. ผู้ป่วยได้รับยา empirical antibiotic therapy มาก่อนหรือไดร้ับอยู่              

(ถ้ามีระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

(ถ้ามีระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

(ถ้ามีระบุช่ือยา.............................วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

f. ผู้ป่วยได้รับยา specific antibiotic therapy มาก่อนหรือไดร้ับอยู ่             

(ถ้ามีระบุช่ือยา............................. วันท่ีเริ่ม (D/M/Y)......................    วันท่ีหยุด 

(D/M/Y)......................) 

(9) Galactomannan test:        มี    ไม่มี 

a. Result…………………………. (date/ month/year……………………………………………………..) 

b. Result…………………………. (date/ month/year……………………………………………………..) 

c. Result…………………………. (date/ month/year……………………………………………………..) 

d. Result…………………………. (date/ month/year……………………………………………………..) 

 

(10) Clinical outcome:   Survived    Death  

(11) Other laboratory data 
 DAY 1 

(enrollment) 
DAY 3 DAY 5 DAY 7 DAY 9 DAY 11 DAY 13 

Hb        
WBC        

Neutrophil        
platelet        

BUN        
Cr        

LFT        

Blood 
culture 

 

       

Other 
culture 
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ภาคผนวก ค 

Beta-D-glucan test for the prediction of invasive fungal infection study protocol 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผู้ป่วย Post bone marrow transplantation (BMT) และ/หรือ โรคมะเร็งเม็ดเลือดอื่นๆ ที่มีลักษณะดังต่อไปนี้อยา่งน้อย

หนึ่งข้อ 

1. BMTหรือโรคมะเร็งเม็ดเลือดอ่ืนๆ ที่มี Neutropenia (total neutrophil <500/cumm3) นานมากกว่า 4 
วัน 

2. BMT ที่มีไข้ (> 38 °C) นานมากกว่า 4 วัน แม้วา่จะได้รับยาฆ่าเชื้อที่เหมาะสม 

3. BMT ที่มีไข้ (> 38 °C) หรือ hypothermia(< 36 °C) ร่วมกับข้อใดขอ้หนึ่งต่อไปนี้;  
a. มีประวัติ Neutropenia นานกว่า 7 วัน (ภายใน 3 เดือนที่ผ่านมา) 
b. ก าลังใช้ยา immunosuppression หรอืเพิ่งหยุดยานอ้ยกวา่ 30 วัน 
c. เคยมี invasive fungal infection เมื่อเกิด neutropenia ครั้งก่อนๆ 

4. BMTหรือโรคมะเร็งเม็ดเลือดอ่ืนๆ ที่มลีักษณะที่เข้าได้กับ fungal infection ใน อวยัวะตา่งๆ เช่น Halo sign 
ใน CXR, generalized umbilical lesion บนผิวหนัง, ตรวจพบ Cryptococcal antigen ในสารคัดหลั่ง, มี
ลักษณะที่เข้าได้กับ Significant candidiuria เป็นต้น 

ให้ตรวจร่างกาย, ตรวจทางห้องปฏิบัตกิาร, และภาพถา่ยรังสี เพื่อตรวจหาต าแหน่งของการติดเชื้อ และท าดังนี้ 

1) Complete blood count (CBC) อาทติย์ละ 3 ครั้งและ Serum galactomannan อาทิตย์ละ 2 ครั้ง 
2) เก็บเลือดของผู้ป่วยและสิ่งส่งตรวจจากบริเวณที่สงสัยว่าจะมกีารติดเชื้อ น าส่งเพาะเช้ือทางจุลชวีวิทยาทั้ง

แบคทีเรียและเชื้อรา และให้ยาปฏิชวีนะที่เหมาะสมทันที 
3) ส่งตรวจวัดค่า (1,3) ß-D-glucan โดยเก็บเลือดก่อนการเริ่มให้การรักษาด้วยยาต้านเช้ือราทางหลอดเลือดด า 

การเจาะเลือดตามข้อ 1 และ 2 เป็นการเจาะเลือดตรวจตาม Routine order + พร้อมดูดเลือดใส่ Clot blood tube 

(ฝาแดง 3 ml) 2 tube เพื่อเก็บส่งตรวจ (1,3) ß-D-glucan เพิ่มเติม    

หมายเหตุ: 1. ติดสติกเกอร์ชื่อและ HN ของผู้ป่วย พร้อมกบัเขียนวันที่เก็บเลือดบน Tube ให้เรียบร้อย 

              2. Tube เลือดเก็บไว้ได้ 3 วันในตู้เย็น 4 °C  
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ประวัติผู้เขียนวิทยา นิพนธ์ 
 

ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ์ 

 

ชื่อ นายสุรัตน์ วรรณเลิศสกุล 

วันเดือนปีเกิด 19 กรกฎาคม พ.ศ. 2522 

ประวัติการศึกษา 

พ.ศ. 2528 – 2534     ระดับประถมศึกษา โรงเรียนเรวดี กรุงเทพมหานคร 

พ.ศ. 2534 – 2537     ระดับมัธยมศึกษาตอนต้น โรงเรียนสามเสนวิทยาลัย กรุงเทพมหานคร 

พ.ศ. 2537 – 2540     ระดับมัธยมศึกษาตอนปลาย โรงเรียนสุรศักดิ์มนตรี กรุงเทพมหานคร 

พ.ศ. 2540 – 2544     ปริญญาวิทยาศาสตร์บัณฑิต สาขาเทคนิคการแพทย์ เกียรตินิยมอันดับสอง    

                            มหาวิทยาลัยมหิดล 

พ.ศ. 2545 – 2550     ปริญญาแพทยศาสตร์บัณฑิต เกียรตินิยมอันดับสอง มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ 

พ.ศ. 2553 – 2556     แพทย์ศาสตรบัณฑิตปริญญาบัตรชั้นสูง วุฒิบัตรอายุรศาสตร์ 

ประสบการณ์การทางาน 

พ.ศ. 2542 – 2544     คณะกรรมการบริหารนักศึกษา คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัย มหิดล 

พ.ศ. 2550 – 2551     แพทย์เพิ่มพูนทักษะ โรงพยาบาลพุทธชินราช จังหวัดพิษณุโลก 

พ.ศ. 2551 – 2553     แพทย์ใช้ทุน โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยนเรศวร จังหวัดพิษณุโลก 

พ.ศ. 2553 – 2556     แพทย์ประจ าบ้าน สาขาอายุรศาสตร์ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

พ.ศ. 2556 – 2558     แพทย์ประจ าบ้านต่อยอด สาขาอายุรศาสตร์โรคติดเชื้อ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 
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