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               Objectives :  To evaluate the diagnostic value of polymerase chain reaction 
technique of pleural biopsy specimens in diagnosing of tuberculosis in patients 
presenting with lymphocytic exudative pleural effusions. 
 
               Methods :  Patients with lymphocytic pleural effusions were studied 
prospectively. The pleural fluid and pleural biopsy specimens were examined for acid 
fast staining , histological examination and tuberculosis culture. We applied PCR 
technique to detect DNA (IS6110) specific for Mycobacterium tuberculosis in pleural 
fluid and pleural biopsy specimens. 
 
               Results :  Of 59 patients with lymphocytic pleural effusions, 36 were diagnosed 
with tuberculous pleuritis, 23 with nontuberculous cause. PCR of pleural biopsy 
specimens were positive in 27 patients. The sensitivity and specificity of PCR of pleural 
biopsy specimens were 75% and 100% respectively. 
 
               Conclusions :  PCR of pleural biopsy specimens is a useful diagnostic test for 
diagnosis of tuberculous pleuritis presenting with lymphocytic exudative pleural 
effusions. 
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บทที่ 1 
บทนํา 

 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

 
               ภาวะสารน้ําในโพรงปอด (Pleural Effusion)(1,2) เปนภาวะที่สําคัญและพบไดบอยในเวช
ปฏิบัติ โรคที่เปนสาเหตุสวนหนึ่งสามารถวินิจฉยัไดจากการซักประวัติ การตรวจรางกาย       การ
เจาะปอดเพื่อตรวจสารน้ําเบื้องตน ภาวะดังกลาวไดแก ภาวะสารน้ําที่เกิดจากหวัใจวาย โรคไต 
การขาดอัลบูมินในเลือด รวมถงึ สารน้ําที่เกิดเปนผลแทรกซอนของโรคปอดบวม เปนตน สวนโรค
อีกกลุมหนึง่ทีม่ักเปนปญหาในการวินิจฉยันั้นผูปวยมกัมกีารดําเนินโรคชา       ประวัติและตรวจ
รางกายพบเพยีงวามีสารน้ําในโพรงปอดเทานั้นแตไมบงสาเหต ุ ลักษณะสารน้ํามักประกอบดวย
เซลลลิมโฟซยัทเดน ไดแก ภาวะสารน้ําทีเ่กิดจากวัณโรคเยื่อหุมปอด     โรคมะเร็งกระจายไปยัง
เยื่อหุมปอด เปนตน  
 
               วัณโรคเปนโรคทีพ่บไดบอยโดยเฉพาะในประเทศทีก่ําลงัพฒันา รวมถึงประเทศไทยและ
มีแนวโนมจะทวีความสาํคัญมากขึ้นเรื่อยๆ     นับต้ังแตมีการระบาดของการติดเชื้อ HIVเปนตนมา
(3-5)      วัณโรคเยื่อหุมปอด (Tuberculous Pleural Effusion) เปนสาเหตุสําคัญของการติดเชื้อวัณ
โรคนอกปอด และยังเปนสาเหตุทีพ่บบอยของภาวะสารน้ําในโพรงปอดในประเทศไทยดวย โดยพบ
ประมาณ 53-60%(6,7) ของผูปวยที่มาดวยปญหาน้าํในโพรงปอดโดยไมทราบสาเหตุจากโรคทาง
กายอืน่ๆ ปญหาสําคัญในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดนั้น เนื่องมาจากการทีเ่ชื้อที่เปนสาเหตุ   
คือเชื้อวัณโรคนั้นมปีริมาณนอย (paucibacillary) ผูปวยมักมาดวยอาการของสารน้ําเปนสาํคัญ
เชน แนนหนาอก เหนื่อยงาย ในรายทีม่าเร็วอาจมีอาการเจ็บแปลบเวลาหายใจเขาได    
นอกจากนัน้เปนอาการที่ไมจําเพาะเจาะจงเชน ไขต่ําๆ  ออนเพลีย เบื่ออาหารน้ําหนกัลด เปนตน  
การตรวจเพื่อหาเชื้อวัณโรคตามหลกัของการวนิิจฉัยโรคติดเชื้อโดยทัว่ไปก็พบไดนอย กลาวคือ 
การยอมสีทนกรดของน้ําเจาะปอดมักใหผลลบ (0-5%) ยกเวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยจะมี
โอกาสพบไดมากขึ้น  การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวกประมาณ 
25-50% และ 32-76% (8-10)     ตามลําดบัดังนัน้ในปจจุบันจงึอาศัยการตรวจทางพยาธิวทิยาของ  
ชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดโดยพบการอักเสบแบบแกรนูโลมา (granulomatous inflammation) ซึ่งไดผล
ประมาณ 50-60%(8,9) การตัดชิ้นเนื้อซํ้าจะไดผลเพิ่มเปน 80% และเมื่อรวมกบัการเพาะเชื้อจะ
ไดผลถึง 85-90%(9) แตอยางไรก็ตามการเพาะเชื้อใชเวลานานและ 10-20 % ของผูปวยยังไมได
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การวนิิจฉัย และหลายครั้งที่อาจตองใหการรักษาดวยยาตานวัณโรคไปกอนแลวติดตามดู
ผลการรักษา (Therapeutic diagnosis) 
 
               เนื่องจากปญหาดังกลาว จึงไดมีการศึกษาเพือ่พัฒนาการตรวจวินจิฉัยเดมิใหมีความไว
มากขึ้น เชน การเพาะเชื้อในอาหารเลี้ยงเชื้อสองชนิด (11)    หรือในแบบพิเศษแบคเทค (Bactec) 
(10,11) การปนน้ําเจาะจากปอดปริมาณมากขึ้น (>100มล.) กอนเพาะเชื้อ (12) เปนตน ซึ่งทาํใหมี
ความยุงยากและคาใชจายมากขึ้น และยังมีความไวเพิ่มข้ึนไมมากนัก 
 
               สําหรับวิธกีารตรวจใหมทีน่ํามาใชในการวนิจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอดนัน้ อาศัยการ
ตรวจหาสารทีเ่กิดจากการกระตุนของเซลลกลุมทีลิมโฟซัยท (T-lymphocyte) ไดแกการตรวจหา
สารอะดีโนซนี ดีอะมีเนส (adenosine deaminase-ADA) การตรวจหาสารลัยโซซัยม (lyzozyme) 
การตรวจหาสารอินเตอรเฟยรอนแกมมา (interferon gamma–IFN-�) และการตรวจหาลาํดับ
สารพันธุกรรม DNA ที่มีความจําเพาะกับเชื้อวัณโรคซึ่งไดแกการใชเทคนิค PCR เปนตน (13-16)  ใน
การตรวจดังกลาวนั้น  การตรวจหาสาร ADA ในน้าํเจาะปอดเปนวิธทีี่มีขอมูลมากที่สุดและมีความ
ไวสูง (10,17-20)  โดยเฉพาะการศึกษาในประเทศทางตะวนัตก    แตในการศึกษาตอมา และที่ทาํใน
ชาวเอเชยีพบวาไดผลไมดีเทาในการศึกษาแรกๆ (2,10,16,21) และพบผลบวกลวงไดในหลายโรค เชน 
ในภาวะสารน้าํที่เกิดจากโรคมะเร็งตอมน้าํเหลือง  โรค SLE  โรคขออักเสบรูมาตอยด โรคมะเร็ง
ชนิดอะดีโน (2) และ โรคหนองในโพรงปอด (empyema) (22) เปนตน   การตรวจหา lyzozyme มี
ความไวและความจาํเพาะไมดีนัก    การตรวจ IFN-� โดยทัว่ไปเปนทีย่อมรับวามีความไวและ
จําเพาะกวาการตรวจหาสาร ADA แตก็ยังพบผลบวกลวงไดโดยโรคที่กระตุนการทํางานของ T-
lymphocyte อ่ืนๆ (13,21,24,25)  
 
               โดยทางทฤษฎีการตรวจทาง PCR นาจะเปนวิธทีี่มีความจําเพาะตอโรคมากที่สุดและ
ตรงตามหลกัการวนิิจฉัยโรคติดเชื้อ เนื่องจากเปนการตรวจหาสายพนัธุกรรม DNA ของเชื้อที่เปน
สาเหตุคือเชื้อ มัยโคแบคทีเรียม ทูเบอรคโูลซิส (Mycobacterium tuberculosis) และวิธีที่ใชอยู
เปนทีย่อมรับในการหาเชื้อทีม่ีปริมาณนอยๆอยูแลวโดยมกีารเพิม่จํานวนสายพนัธุกรรมดังกลาว
ขึ้นอยางมากมาย แตเปนที่นาแปลกใจวา จากการศึกษาที่ผานมาพบวาการตรวจ PCR ของ      
น้ําเจาะปอดมคีวามไวคอนขางต่ํา และแตกตางกนัมากในแตละการศึกษาคือ 20-81%(26-30)     

อยางไรก็ตาม เนื่องจากความไวของการตรวจพบเชื้อจากเยื่อหุมปอดโดยวิธียอมสีทนกรด  และ
การเพาะเชื้อมคีาสูงกวาในน้าํเจาะปอดมาก กลาวคือการยอมสีทนกรดในน้ําเจาะปอดโอกาสพบ
เชื้อนอยมาก สวนการยอมสีในเยื่อหุมปอดพบเชื้อประมาณ 40% และจากการศึกษาของ Bueno 
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และคณะ (31)      ซึ่งเปรียบเทียบความไวของการเพาะเชื้อเยื่อหุมปอดและน้ําเจาะปอดพบวามีคา
เทากับ 39 % และ13 % ตามลําดับ    จึงนาเชื่อไดวาการตรวจ PCR ของเยื่อหุมปอดนาจะเปนวธิี
ที่มีความไวและความจาํเพาะสูง   ในการวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดจงึเปนทีม่าของการศึกษานี ้
 
คําถามของการวิจยั 
               คําถามหลัก (Primary Research Question) 
               การใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอด ชวยในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดไดดีหรือไม 
โดยหวงัวาจะมีคาความไวไมนอยกวา 90% ในกลุมผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดแบบ    เอกซูเดท
ที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic exudative pleural effusions) 
               คําถามรอง (Secondary Research Question) 
               การตรวจโดยเทคนิค PCR ของเยื่อหุมปอดมคีวามไวสงูกวาการตรวจ PCR ของน้าํเจาะ
ปอดหรือไม 
               ในสถานการณปจจุบันที่มีการระบาดของเชือ้ HIV ภาวะสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซู
เดทที่มเีซลลลมิโฟซัยทเดน มีสาเหตุจากโรคใดบางในอตัราสวนเทาใด  
 
 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
               1.  เพื่อศึกษาการใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอด  เพือ่วินิจฉยัภาวะสารน้าํในโพรง
ปอดที่มีสาเหตุจากวัณโรความีความไว และความจาํเพาะเทาไร 
               2.  เพื่อเปรียบเทยีบการตรวจโดยวิธ ีPCR ของเยื่อหุมปอดกับการตรวจวธิีอ่ืนๆ เชน การ
ตรวจ PCR ของน้าํเจาะปอด การตรวจทางพยาธิวทิยา การตรวจหาเชื้อทั้งการยอมสีทนกรดและ
การเพาะเชื้อวาสามารถวนิิจฉัยโรคไดตางกันเพียงไร 
               3.  เพื่อศึกษาความชกุของวณัโรคเยื่อหุมปอด ในผูปวยที่มีสารน้าํในโพรงปอดและมี
เซลลลิมโฟซยัทเดน ในปจจุบัน 
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สมมติฐาน  
 
               1.  วัณโรคเยื่อหุมปอดเปนโรคติดเชื้อ M.tuberculosis แตปญหาคือเชื้อมีปริมาณนอย
มาก การใชเทคนิค PCR ซึ่งยอมรับกนัโดยทั่วไปวาสามารถเพิ่มจาํนวนสายพันธุกรรมขึ้นเปน
จํานวนมากได และมีความจาํเพาะตอโรคนาจะเปนวิธทีีด่ีในการวนิิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด   
               2. ในผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น ปริมาณเชื้อวัณโรคที่มอียูในเยื่อหุมปอด มีปริมาณ
มากกวาในน้าํเจาะปอด  ดังนัน้การใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดจึงมีความไวมากกวาตรวจ
จากน้ําเจาะปอด 
 
ขอบเขตของการวิจัย 

 
               การวิจัยนี้ทาํการศกึษาใน ผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดทีม่ารับการเจาะปอดที่  ตึกสันติ
วัน หนวยโรคปอด โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ในชวงเดือนกุมภาพนัธ ถึงเดือนกันยายน 2543 และ
จะตองเปนผูปวยทีย่ังไมทราบการวนิิจฉัยถึงสาเหตุของสารน้ํานัน้  และมีความจาํเปนตองทาํการ
เจาะปอดอยูแลว และคัดเลือกศึกษาเฉพาะกลุมที่เปนสารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลล  ลิมโฟซยัที่
เดนเทานัน้ 
 
ขอตกลงเบื้องตน 

 
               การวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด (1,2,8,9,32) จากขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้คือ 
               1.  สามารถแยกเชื้อ M.tuberculosis ไดจากน้ําเจาะปอดหรือเยื่อหุมปอด 
               2.  การตรวจทางพยาธวิิทยาของเยื่อหุมปอดพบเปนแบบ caseous granuloma หรือ
เปนแบบ granulomatous inflammation รวมกับยอมสีทนกรดพบ acid fast bacilli 
               3. การตรวจทางพยาธิวทิยาพบ granulomatous inflammation และประวัติ ลักษณะ
ทางคลินิก การดําเนินโรคเขาไดกับสารน้าํที่เกิดจากเชื้อวัณโรค และตอบสนองตอการรักษาดวยยา
ตานวัณโรค 
               4. การตรวจทางพยาธิวทิยาไมจําเพาะตอวณัโรค แตประวัต ิ ลักษณะทางคลินิก การ
ดําเนนิโรคเขาไดกับสารน้ําทีเ่กิดจากเชื้อวณัโรคและตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณโรค
กลุมนี้จะวนิิจฉัยเปน  “นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด”   
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               การวินิจฉยัภาวะสารน้ําในโพรงปอดที่มีสาเหตุจากมะเรง็ (33) จากขอใดขอหนึ่ง
ดังตอไปนี้คือ 
                1.  พบเซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดจากการตรวจทางเซลลวทิยา 
               2.  พบเซลลมะเร็งในชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดจากการตรวจทางพยาธิวทิยา 
               ในรายที่ผลการเจาะสารน้ําและตัดเยื่อหุมปอดตรวจใหผลลบไมเขาเกณฑ        การ
วินิจฉยัทัง้วัณโรคเยื่อหุมปอดและภาวะสารน้ําทีเ่กิดจากมะเร็งนั้น มีแนวปฏิบัติดังนี ้ 
               1. ผูปวยที่อาการทางคลินิกบงวานาจะเปนวณัโรคเยื่อหุมปอด จะใหการรักษาดวยยา
ตานวัณโรคไปเลย และติดตามดูการตอบสนองตอการรักษาโดยประเมินจากอาการทางคลินิกและ
ภาพรังสีปอดที่เวลา 8 สัปดาหหลังการรักษา จะถือวามกีารตอบสนองตอการใหยาตานวัณโรคเมือ่
ผูปวยหายจากไข ไอ เหนื่อย เจ็บหนาอก มีน้ําหนกัตัวเพิ่มข้ึน ภาพรังสีปอดมีปริมาณสารน้ําลดลง
มากกวา 50% ในผูปวยบางรายอาจยงัมีอาการเจ็บเสียดหนาอกเวลาหายใจลึกหรือ จาม หรือ
สะอึกซึ่งสมัพนัธกับการทีม่ีเยื่อหุมปอดหนาและอาจคงอยูไดเปนเวลานาน ในรายที่ไมตอบสนอง
ตอการรักษาใหพิจารณาเจาะน้ําและตัดเยือ่หุมปอดซ้ํา 
               2. ผูปวยที่อาการทางคลนิิกและผลการสบืคนอื่นๆ บงชี้วาสารน้าํนาจะมีสาเหตุจาก
มะเร็งใหพิจารณาเจาะน้ําและตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา สําหรับในรายทีม่ีโรคมะเร็งในระบบอื่นกาํลงั
ดําเนนิอยูและสามารถอธิบายการเกิดสารน้ําในโพรงปอดไดและไมพบโรคอื่นที่อาจเปนสาเหตุได
จะใหการวนิิจฉัยวาม ีสารน้าํในโพรงปอดที่เกี่ยวเนื่องกบัมะเร็ง (Paramalignant Effusion) 
               3.  การวนิิจฉัยวาสารนํา้มีสาเหตุจากโรคอื่นๆ เมื่อพบโรคที่อธิบายสาเหตุของสารน้ําใน
โพรงปอดนัน้ไดและมีลักษณะทางคลินกิ ลักษณะของสารน้ํา การวนิิจฉัยเฉพาะ การดําเนินโรค 
และการตอบสนองตอการรักษาสอดคลองรวมไปกับโรคนั้นๆ  ซึ่งจะไดรับการตรวจเพิ่มเตมิตาม
มาตรฐานการวินิจฉยัโรคที่สงสัยวาเปนสาเหตุตอไป 
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ขอจํากัดของการวิจัย 

 
               1.  การศึกษานี้เลือกทําในประชากรผูปวยทีม่ีสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลล
ลิมโฟซยัทเดนมากกวา 50 % เทานั้นซึ่งเปนลักษณะสาํคัญและพบไดบอยที่สุดในสารน้ําที่เกิดจาก
วัณโรคเยื่อหุมปอด อยางไรก็ตามผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดบางรายอาจพบมีสารน้ําลักษณะอืน่
เชนมีเซลล PMN เดนได      จึงไมควรนําผลการศึกษานี้ไปใชกับผูปวยที่แตกตางจากประชากรที่
ศึกษาโดยไมมขีอมลูที่มากเพียงพอ 
               2. การวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดอาศัยหลายวธิีรวมกนัผลที่ไดจะไมถึง 100 % การ
ตรวจบางอยางเชนการเพาะเชื้อใชเวลานาน และบางครั้งผลที่ไดตองรวมกับการตอบสนองตอการ
รักษา ถาผูปวยขาดการติดตามการรักษาไปจะทําใหตองตัดผูปวยออกจากการศกึษาซึง่ถา     
ผูปวยกลุมนี้มจีํานวนมากจะทําใหการวิจยันี้มีความเชื่อถือลดลงได 
               3.  การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยที่ไมพบลักษณะทางจุลชวีวทิยา  และทางพยาธิ
วิทยาที่จําเพาะตอการติดเชื้อวัณโรคแตอาศัยลักษณะทางคลินิกและการตอบสนองตอการรักษา
นั้นอาจมีโอกาสวินิจฉยัผิดไดบาง   ถาผูปวยกลุมนี้มีในอัตราสวนทีม่าก   จะทําใหความนาเชื่อถือ
ของงานวิจยันีล้ดลงได  
 
คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 
               ภาวะสารน้ําแบบเอกซูเดท (Exudative Pleural Effusion) (34)  หมายถงึ สารน้ําที่เกดิ
เนื่องจากความผิดปกติของเยื่อหุมปอดเอง ในทีน่ี้ใชมาตรฐานการแยกตามของ Light คือมี
ลักษณะเขากบัขอใดขอหนึ่งดังนี้คือ 
               1.  อัตราสวนของโปรตีนในน้ําเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.5 
               2.  อัตราสวนของ LDH ของน้าํเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.6 
               3.  คา LDH ในน้ําเจาะปอดมคีามากกวา สองในสาม ของคาปกติสงูสดุของ LDH ใน
เลือด 
               สารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic Exudative 
Pleural Effusion) (35)  หมายถึง    Exudative Pleural Effusion ที่มีเซลลลิมโฟซยัทมากกวา 50 % 
ของเม็ดเลือดขาวทัง้หมด 
               ปริมาณสารน้ําในโพรงปอดจากภาพรังสีปอด 
               ปริมาณนอย (mild) คือ ปริมาณสารน้ํานอยกวาหนึ่งในสามของทรวงอกหนึง่ขาง 
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               ปริมาณปานกลาง (moderate) คือ ปริมาณสารน้ําอยูระหวางหนึง่ในสามถึงสองในสาม
ของทรวงอกหนึ่งขาง 
               ปริมาณมาก (massive) คือ ปริมาณสารน้าํมากกวาสองในสามของทรวงอกหนึง่ขาง 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั 
               1.  ทราบวาการใชเทคนิค PCR ตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด   มีประโยชนในการวนิิจฉัย วัณ
โรคเยื่อหุมปอดหรือไม เพียงใด       โดยวัดจากคาสถิติเปน ความไว และความจําเพาะ ความ
ถูกตอง ซึ่งหากไดผลดียอมสามารถพัฒนาวิธกีารตรวจในปจจุบนั รวมทั้งอาจเปนมาตรฐานในการ
วินิจฉยัโรคตอไปในอนาคต 
               2.  เปนขอมูลพืน้ฐานของการวิจัยตอไป โดยเฉพาะอยางยิ่งการใชเทคนิค PCR  ใน
ประเทศทีม่ีความชุกของวัณโรคสูงรวมทัง้ประเทศไทย 
               3.  ทราบถงึผลการตรวจโดยวิธอ่ืีนๆ เชน การเพาะเชื้อ การยอมสีทนกรด การตรวจทาง
พยาธิวทิยา เพื่อเปรียบเทียบวาหองปฏิบัติการที่ดําเนินการ อยูที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณนัน้มี
มาตรฐานเพยีงใด 
               4. ทราบถงึความชุกของวัณโรคเยื่อหุมปอด  ในผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอด  แบบเอกซู
เดทที่มเีซลลลมิโฟซัยทเตนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณในชวงเวลาดังกลาว 
 
 
อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหวางการวิจยัและมาตรการการแกไข 
 
               1.  เทคนิค PCR อาจใหผลบวกลวงไดจาการปนเปอน   สามารถแกไขโดยการตรวจสอบ
วิธีการวัดใหเปนมาตรฐานโดยใชสาร Uracil N-glycosylate ทําลาย PCR product กอนเริ่ม  PCR 
cycling โดยที่ในชวง amplify DNA ใช dUTP แทน dTTP  วิธีการเก็บตัวอยาง การตรวจตาม
ขั้นตอนอยางเครงครัด นอกจากนัน้ยังมกีารตรวจสอบมาตรฐานของหองปฏิบัติการอยูเปนประจาํ
อยูแลวดวย 
               2.   เทคนิค PCR อาจใหผลลบลวงไดจากการมีสารยับยัง้ (inhibitor) ตอ เอ็นไซม Taq 
polymerase  สามารถแกไขไดโดยการทาํ positive control และ negative control ควบคูกันไป
ดวยเสมอ 
               3.  ในกลุมผูปวยที่มกีารติดเชือ้ HIV รวมดวย   อาจมีจาํนวนเชื้อที่มากกวาปกติซึง่ทํา
ใหผลการตรวจมีคาความไวและความจาํเพาะสงูเกนิจริงได หากมีผูปวยกลุมนีใ้นการศึกษาใน
อัตราสวนที่มาก  สามารถแกไขไดโดย การเจาะเลือดตรวจหาการตดิเชื้อ HIV ในผูปวยทุกรายที่
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ไดรับการวินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด และมีการแยกวิเคราะหผลเปนกลุมยอยที่มีและไมมี
การติดเชื้อ HIV รวม 
               4   การเก็บตัวอยางเพื่อนําไปวิเคราะหในการศึกษานี้ม ี วิธีการ และขั้นตอนที่ตาง ไป
จากที่ทาํอยูตามปกต ิ จึงอาจมีปญหาเรือ่งการเก็บตัวอยางที่ไมเพียงพอหรือไมถูกตองได สามารถ
แกไขไดโดยตองทาํความเขาใจและขอความรวมือจากแพทยเจาของไข และเจาหนาทีทุ่กคนทีม่ี
สวนรวมในการศึกษา มีการทดลองทําในชวงแรกเพื่อหาจุดบกพรองและนํามาแกไข  ผูวิจัยจะตอง
อยูดูแลและใหคําแนะนาํในกรณีที่มปีญหาตลอดการวจิัยและสําหรับการนาํสงไปยังภาควิชาจุล
ชีววทิยา  เพื่อตรวจทาง PCR นั้น จะสงโดยผูวิจัยเทานัน้ทุกรายเพื่อปองกันความลาชา 
 



บทที่ 2 
ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับวณัโรค 

 
 
เชื้อวัณโรค ลักษณะโดยทั่วไป (36,37) 
               เชื้อวัณโรค เฉพาะที่กอโรคในมนุษยนัน้ จัดอยูในกลุม tubercle bacillus หรือที ่ เรียกวา 
Mycobacterium Tuberculosis  Complex ซึ่งประกอบไปดวย 4 species คือ 
               M. tuberculosis  และ M. africanum ทําใหเกิดวัณโรคในมนุษย 
               M. bovis ทําใหเกดิวัณโรคในวัว ควาย และทําใหเกิดโรคในมนุษยไดดวย 
               M. microti ทําใหเกิดวัณโรคในสัตวแทะแตไมทําใหเกิดโรคในมนษุย 
               เชื้อในกลุมดังกลาวเปนเชื้อที่ม ี virulence สูง และสามารถติดตอระหวางคนสูคนไดทาง 
droplet infection 
 
               M. tuberculosis เปนเชื้อที่เปนสาเหตุสําคญัของวัณโรคในมนษุย มีรูปรางเปนทรงแทง 
หนาประมาณ 0.3 ไมครอน ยาวประมาณ 3 ไมครอน เมื่อยอมดวยสีแกรม จะติดสีแกรมจางๆ   
เมื่อยอมดวยสปีระเภท acrylmethane dye เชน carbolfuchsin ตามวิธ ี Ziehl-Neelsen จะติดสี
แดงสดที่ทนตอการลางดวยกรด คือมีคุณสมบัติเปน acid-fastness ซึ่งเกิดเนื่องจากการม ี  ไขมัน
โดยเฉพาะ mycolic acid เปนสวนประกอบในผนงัเซลลมากทําใหการซึมผานของสารตางๆทีเ่ปน
สารประเภทมขีั้ว ไมคอยดีนัก คุณสมบัติดังกลาวพบไดในเชื้อ genus Mycobacterium. แบคทีเรีย
ใน genus อ่ืนบางตัว เชน Nocardia , Rhodococcus เปนตน ก็มีคุณสมบัตินี้เชนกนัแตการติดสี 
acid-fast จะไมสม่ําเสมออยางทีพ่บในพวก Mycobacterium เนื่องจาก mycolic acid มีขนาด
เล็กกวา  เชื้อ M. tuberculosis เปนเชื้อที่พบในรอยโรคของผูปวยเทานัน้ไมพบในสิ่งแวดลอมตาม
ธรรมชาติ.  
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ชีวโมเลกลุของเชื้อวัณโรค 
 
               เชื้อวัณโรค เปนเชื้อที่มีขนาดจีโนมเทากบั 4,411,529 คูเบส มีน้าํหนักโมเลกุลประมาณ 
3x106 กิโลดาลตัน ประกอบดวยเบส guanine , cytosine สูงถงึ 65.6 % ซึ่งสูงกวาแบคทีเรียชนดิ
อ่ืนๆ (38) 
               ในจโีนมของมัยโคแบคทีเรียแตละชนิด จะมีสวน DNA insertion sequence ที่ไม
เหมือนกนั ดังแสดงในตาราง 
 

ลําดับเบส เชื้อ จํานวน copies 
IS6110 (IS986) M. tuberculosis complex 0-20 
IS1081 M. tuberculosis complex 5-6 
IS1245 M. avium 2-27 
IS901 M. avium (birdpathogen only) 2-8 
IS900 M. paratuberculosis 15-20 
IS100 M. fortuitum, single strain 4 

         
       Insertion sequence ทีพ่บใน M. tuberculosis มีชื่อเรียกวา IS6110 ซึ่งพบไดใน M. 

bovis ดวย แตพบใน M. tuberculosis สูงกวาทีพ่บใน M. bovis  (5-17 copies ในเชื้อ         M. 
tuberculosis และ 1-5 copies ในเชื้อ  M. bovis)  
               IS6110 เปนสวนของสารพนัธุกรรม DNA ทีม่ีความยาว 1361 คูเบส และมีสวนปลาย 
28 คูเบส เนื่องจากความจําเพาะดงักลาว และแมวา M. bovis จะสามารถกอโรคในคนไดแตพบ
นอยมาก จึงไดมีการประยุกตนําเอา IS6110 มาเปนไพรเมอร (primer) ในปฏิกิริยา PCR เพื่อ
ตรวจหาเชื้อวณัโรคในสิ่งสงตรวจ นอกจากนี้ยงัใชในการทํา DNA fingerprint กลาวคือเมื่อสกดั
เอา สายพันธกุรรม DNAจากเชื้อที่เพาะขึ้นแลว ใชเอ็นซัยม endonuclease Pvu II เพื่อตัด DNA ที่
อยูใน IS6110 นัน้ แลวนาํมาแสดงผลโดย gel electrophoresis          ลักษณะของแถบที่
เหมือนกนัจะบอกวาเปนเชือ้ M. tuberculosis สายพนัธุเดียวกนั แถบที่ตางกนักบ็งถึงสายพันธุที่
ตางกนัจึงมีประโยชนในแงการสืบสวนการระบาดของวณัโรคได  
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               นอกจากนี้ในเชื้อวัณโรคสวนที่เปน ribosome จะม ี RNA ที่มีคณุลักษณะจําเพาะ
เรียกวา 16S rRNA ซึ่งมีอยูประมาณ 2000 copies ตอเซลล จึงสามารถใชเปน RNA เปาหมายใน
การตรวจหาเชื้อวัณโรคไดเชนเดียวกับ การตรวจหา IS6110 ในกรณขีอง DNA  
 
               มีการศึกษาเกี่ยวกับการดื้อยาของเชื้อวัณโรคในระดับยีน พบวาการดื้อยาตอยา ไอโซ
ไนอะซิด  มีความผิดปกติของยีน 2 ชนิดที่เรียกวา katG และ inhA   ยีน katG มีหนาที่ควบคุมการ
สรางเอ็นซัยม catalase-peroxidase สวนยนี inhA ควบคุมการสรางกรดไขมันอิสระ     เชื้อวณั
โรคที่ดื้อยาไอโซไนอะซิด เกือบทั้งหมดจะมี การขาดหายหรือการเปลีย่นแปลงของยีน katG มีเพยีง
สวนนอยเทานัน้ที่มกีารเปลีย่นแปลงของยนี inhA       สําหรับการดื้อตอยาไรแฟมปซิน นั้นพบวา 
97 % มีการเปลี่ยนแปลงของยีน rhoB ซึ่งเปนยีนทีท่ําหนาที ่ ควบคุมการสรางสวนยอยหนึง่ของ
เอ็นซัยม RNA polymerase ชนิดที่ตองอาศัย DNA    สวนยนีที่เกี่ยวของกับการดื้อยาตัวอื่นๆยงัไม
พบวามีความสัมพันธกนัชัดเจนเทาที่กลาวมาแลว 
 
               ดังจะเหน็ไดวา การศึกษาทางชีวโมเลกุลทีพ่ฒันาขึน้นัน้  ทําใหเกิดความรูใหมมากมาย
บางอยางก็ไดทําลายความเชื่อเกา เชน การที่เชื้อวัณโรคมีอัตราการแบงตัวชา เพาะเชื้อไดยากนัน้ 
เดิมเชื่อวาเปนเพราะผนังเซลลซึ่งมีไขมันสงู จึงกีดขวางทําใหสารตางๆเขาสูเซลลไดไมดี แตใน
ปจจุบันพบวาเกิดจากจาํนวน copies ของยีนที่ควบคุมการสราง RNA ที่แตกตางกนัมากกวา
นอกจากนัน้ การเขาใจถงึลกัษณะเฉพาะ กลไกการดื้อยา ยังอาจนาํไปสูการพัฒนาวิธวีินิจฉยัใหม 
ตลอดจน ยาใหมๆ ที่จะชวยในการรักษาวณัโรคใหมีประสิทธิภาพตอไปในอนาคตได 
 
 
วัณโรค สถานการณและผลกระทบจากการแพรกระจายของการติดเชื้อ HIV และ 
ความสาํคัญของการวิจยัเกี่ยวกับการวินิจฉัยวัณโรคนอกปอด 
 
               ในปจจุบัน วัณโรคจัดไดวามีความสาํคัญในระดับโลก นับต้ังแตการระบาดของการติด
เชื้อไวรัส HIV เปนตนมา วัณโรคเปนสาเหตุการตายที่สูงที่สุดในกลุมโรคติดเชื้อ ในป 2534 
องคการอนามยัโลกไดประมาณวามีผูติดเชื้อวัณโรคมากถึง 1700 ลานคนทั่วโลก       และมีผูปวย
วัณโรครายใหม 8 ลานคนตอปและเสียชีวติ 3 ลานคนตอป (39)  โดยเกือบ 95 % ของผูเสียชวีิตอยู
ในประเทศที่กาํลังพัฒนา และ 80 % อยูในวยัทาํงานคือชวงอาย ุ 15-59 ป ซึ่งทาํใหมีผลตอการ
พัฒนาประเทศและเศรษฐกิจโดยรวม 
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               สําหรับในประเทศไทยนัน้ (40)  แมวาอัตราปวยและอัตราตายของวัณโรคไดลดลงอยาง
มากในชวงป 2482 ถึง 2534 ก็ตาม แตหลังจากป 2534 เปนตนมานัน้ พรอมๆกับการแพรกระจาย
ของโรคติดเชื้อ HIV และโรคเอดส ทําใหจํานวนผูปวยวัณโรคเพิ่มสูงขึ้นเรื่อยๆโดยเฉพาะในเขต
ภาคเหนือตอนบนที่มกีารระบาดของเอดสรุนแรง   มีอัตราการงานรายปวยวัณโรคเพิ่ม 3-7 % ตอป
ในชวงป 2532-2538 ทําใหจาํนวนผูปวยวณัโรคในบางจงัหวัดเพิ่มข้ึนถงึ 2 เทา 
 
               โรคเอดสเปนปจจยัเสี่ยงตอการติดเชื้อและการปวยเปนวัณโรค ที่สําคัญที่สุดในปจจุบัน 
ซึ่งมากกวาโรคอื่นๆที่เคยกลาวถงึมาแลวในอดีต เชน โรคเบาหวาน หรือ โรคซิลิโคซิส เปนตน เมื่อ
ผูปวยเอดสตดิเชื้อวัณโรคแลวจะมีโอกาสปวยเปนวัณโรคสูงกวาคนที่ไมติดเชื้อโรคเอดสมาก 
กลาวคือโอกาสเสี่ยงตอการปวยเปนวัณโรคในคนที่ติดเชือ้ทั้งสองชนิด   เทากับ 5-10 %ตอป และ
ความเสีย่งตลอดชวงที่มีชีวติอยูประมาณ 50 % (41)         ซึ่งสูงกวาคนทั่วไปที่ติดเชื้อวัณโรคเพียง
อยางเดยีวจะมีโอกาสปวยเปนวัณโรคเพยีง 5-10 % ตลอดชวงชวีิต (42)   และแมรักษาหายแลวกย็ัง
สามารถติดเชือ้ซํ้าปวยไดอีก  วัณโรคเปนโรคติดเชื้อฉวยโอกาสทีพ่บบอยที่สุดในผูปวยเอดสที่
รับเขารักษาในโรงพยาบาล นอกจากนัน้ วัณโรคเกือบจะเปนโรคติดเชื้อแทรกซอนเดียวในผูปวย
เอดสที่สามารถแพรเขาสูคนปกติรอบขางได  ผูปวยเอดสมีโอกาสแพยาที่ใชรักษาวัณโรคไดงาย
กวาปกติคือประมาณ 10-15 %    ทําใหมีโอกาสขาดยาสูงขึ้นซึ่งเปนอุปสรรคในการรักษาและทํา
ใหมีโอกาสเกดิเชื้อวัณโรคดื้อยาเพิม่มากขึน้ดวย 
 
               การเพิ่มข้ึนของเชือ้วัณโรคดื้อยา จากขอมูลทีไ่ดจากการทดสอบการดื้อยาใน      ผูปวย
วัณโรคที่รวบรวมโดยกองวณัโรค พบวา ระหวางป 2534-2537 (43)    อัตราการดือ้ยาแรกเริ่มเพิม่
จาก 17.7 % เปน 23.2 % โดยในป 2537 ยาที่ดื้อขนานเดียวตัง้แตเร่ิมแรกคือ ยาสเตร็พโตมัยซนิ 
รองลงมาคือ ยาไอโซไนอะซิด และสําหรบักลุมที่ดื้อตอยาไอโซไนอะซิด และ  ยาไรแฟมปซิน ขึ้นไป 
(Multidrug resistance) เพิ่มจาก 1.9 % เปน 5.14 % แสดงใหเห็นแนวโนมที่เพิ่มมากขึ้น ซึ่ง
เนื่องมาจากประสิทธิภาพในการรักษาที่มีอัตราการหายต่าํ มีการขาดการรักษาสงู และระบบยา
รักษาซ้าํที่ไมดพีอ  รวมทั้งการระบาดของการติดเชื้อเอดสดังกลาวแลวดวย 
 
               ปญหาหลักในการลดอุบัติการณของวัณโรค คือ จําเปนตองทาํควบคูไปกับการควบคมุ
การระบาดของการติดเชื้อ HIV  ตองมีการวางระบบการรักษาผูปวยวณัโรครายใหม ที่มี
ประสิทธิภาพ ซึ่งแบงออกเปนวัณโรคปอด และวัณโรคนอกปอด ในการรักษาวัณโรคปอด ปญหา
สําคัญคือการใหผูปวยไดรับยาทีถู่กตองและครบถวนตอเนื่อง เพือ่ไมใหเกิดการดื้อยาตามหลัง 
องคการอนามยัโลกไดแนะนาํ   การใชมาตรการณรักษาแบบระยะสั้นภายใตการสังเกตโดยตรง (44)       
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หรือ DOTS (directed observed treatment, short course)      เพื่อแกไขปญหาดังกลาวซึ่งใน
ปจจุบันประเทศตางๆรวมทัง้ประเทศไทยไดรับเอานโยบายดังกลาวมาปฏิบัติ และมีหลักฐานยืนยนั
ในหลายประเทศวาสามารถเพิ่มอัตราการหายจากวัณโรคไดดี (45,46)       โดยการใชระบบยารักษาใน
สูตรเดิม    สําหรับวัณโรคนอกปอด เชน วัณโรคเยื่อหุมปอด วัณโรคตอมน้ําเหลอืงนัน้ เนื่องจาก
เชื้อที่เปนสาเหตุมีปริมาณนอย  และการเก็บส่ิงสงตรวจเพื่อหาเชื้อทําไดยากกวา ปญหาการรกัษา
จึงอยูที่การวินจิฉัยโรคใหถูกตองเพื่อปองกนัการเกิดตามมาของวัณโรคปอดและที่อวยัวะอืน่ทีม่ี
ความรุนแรงและมีโอกาสแพรเชื้อมากขึ้น ซึ่งถือไดวาการวิจัยในเรื่องดังกลาวมีความสอดคลองกับ
ความตองการของประเทศไทยในปจจุบัน 



บทที่ 3 
ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับวณัโรคเยื่อหุมปอด 

 
 
วัณโรคเยื่อหุมปอด (1,2) 

 
               พยาธิกาํเนิดและพยาธิสรีรวทิยา 
 
               การเกิดของวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้นเชื่อวาเกี่ยวของกับการกระตุนเฉพาะสวนของ 
ภูมิคุมกันแบบพึ่งพาเซลล (cell mediated immunity) โดยอาจเปนผลจากการติดเชื้อที่ไดรับเมือ่ 
6-12 สัปดาหกอน (postprimary) หรือเกิดจากการกําเริบของเชื้อวัณโรค (reactivation) ก็ได 
เร่ิมแรก mycobacteria สามารถเขาสูโพรงเยื่อหุมปอดไดโดยผานการแตก (rupture) ของ 
subpleural caseous focus ในปอด      โดยมีหลกัฐานสนับสนนุจากการคนพบของ Stead และ
คณะ (47) ซึ่งได      รายงานการตรวจพบ caseous tuberculous focus ในปอด       บริเวณที่ใกล
กับเยื่อหุมปอดที่ม ี      ความผิดปกติขณะทําการผาตัด   ผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด 12 รายจาก
ทั้งหมด 15 ราย โดยผูปวยอีก 3 รายที่เหลือในรายงานนัน้มวีัณโรคปอดรวมดวย   แมจะไมพบ 
caseous foci บริเวณใกลๆกับเยื่อหุมปอดก็ตาม  
 
               กลไกในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเยื่อหุมปอดขึ้นนัน้ เชื่อวาเกิดจาก ปฏิกิริยาแบบ 
Delayed type hypersensitivity   มีการศกึษาในสัตวทดลอง (48-50)  แสดงถึงปฏิกิริยาดังกลาวโดย
เมื่อฉีด Purified protein derivative (PPD) เขาในโพรงเยื่อหุมปอด      ของสัตวทีเ่คยถูก 
immunize ดวย tuberculous protein มากอน 3-5 สัปดาหแลว จะทําใหเกิดสารน้ําที่มีลักษณะ
เปนเอกซเูดทขึ้นภายใน 12-48 ชั่วโมง และถาให antilymphocyte serum เขาไปกอนจะสามารถ
ปองกันการเกดิสารน้ําได (50)  ซึ่งมีรูปแบบการกระตุนและ ยับยั้งเหมือนกับที่พบใน Delayed type 
hypersensitivity ตอ PPD ที่ผิวหนงั ในการศึกษาพบวาใน 24 ชั่วโมงแรก (51)   เซลลที่พบมากในน้ํา
เจาะปอดจะเปนเซลลชนิด PMN  ตอมาจะพบเซลลแมคโครฟาจ ในวนัที ่2-5 และหลังจากนัน้จะมี
เซลลลิมโฟซยัทมากขึ้นจนในที่สุดเปนเซลลที่มากที่สุดในน้าํเจาะปอด    ซึ่งเซลลในชวงหลงัจะมี
บทบาทในการเกิด granuloma ตอไป ซึ่งเกี่ยวของกับสารตางๆมากมายเชน interleukin 2 , IFN γ 
เปนตน    ถาทําใหสัตวเกิดภาวะที่มีเซลล PMN ต่ําในเลือด (neutropenia) กอน    พบวาจะทาํให
การเกิดสารน้าํในโพรงเยื่อหุมปอดรวมทัง้การอักเสบลดลง (51)     ซึ่งจะกลับเปนปกติไดโดยการฉีด 
PMN เขาไปในโพรงเยื่อหุมปอด จากขอมูลดังกลาวทาํใหเกิดความคิดวา    เซลล PMN ในโพรง
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เยื่อหุมปอดเปนเซลลที่มีความสําคัญในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเยื่อหุมปอด และหลั่งสารดึงดูด
เซลลอ่ืนๆเขามาในภายหลงั 
 
               เมื่อเกิดปฏิกิริยาแบบ Delayed type hypersensitivity ขึ้นจะทาํใหเกิดการเพิ่ม
ความสามารถในการซึมผานได (permeability) ของเยือ่หุมปอดตอโปรตีน     ทาํใหเกิดการเพิม่
ปริมาณโปรตีนซึ่งทําให oncotic pressure    ในการดึงน้ําไวภายในโพรงเยื่อหุมปอดเพิ่มสูงขึน้   
นอกจากนีย้ังมีหลักฐานวา มีการกีดขวางการกลับของสารน้ําและโปรตีนทางร ู(stomata) ที่เยื่อหุม
ปอดดาน parietal ดวยซึง่รวมกันทําใหเกิดการสะสมของสารน้ําในโพรงเยื่อหุมปอดในที่สุด (52) 
               

 อุบัติการณ 
 
               อุบัติการณของวณัโรคเยื่อหุมปอดนั้น มีความแตกตางกนัมากในแตละทองถิ่น      
เชนเดียวกับการติดเชื้อวัณโรค โดยพบประมาณ 20-35 % ของผูปวยวัณโรคทั้งหมด ขอมูลใน
ปจจุบันยงัไมมีความแนชัดวา การติดเชื้อ HIV รวมจะทําใหเกิดวัณโรคเยื่อหุมปอดเพิ่มข้ึนหรือไม 
แมวาในทางทฤษฎีอาจเชื่อไดวาขณะที่ภูมคิุมกันลดลงในผูปวย HIV ระยะหลงัและผูปวยเอดส 
นาจะทาํใหมผีลใหการเกิดสารน้ําลดลงได เนื่องจากกลไกการเกิดโรคนี้อาศัยปฏิกิริยาแบบ 
Delayed type hypersensitivity ซึ่งพบวามีนอยลงในผูปวยกลุมนี ้(53,54) 

 
               อาการทางคลินกิ 
 
               โดยทั่วไปผูปวยมกัมีอาการมาไมนาน ในการศึกษาหนึง่ (55)      พบวา 30 % ของ  ผูปวยมี
อาการมานอยกวาหนึ่งสัปดาห และ 60 % มีอาการนอยกวา 1 เดือน  อาการที่พบสวนมาก
ประมาณ 70 % ของผูปวยมีอาการไอแหงๆ  สวนอาการเจ็บหนาอก พบประมาณ 50 -70 % ซึ่งมัก
เปนแบบ pleuritic คือมีอาการเจ็บแปลบเวลาหายใจเขา  ผูปวยมกัมไีข  แมวาบางรายอาจมาดวย
อาการแบบเรือ้รังได เชน มีไขต่ําๆ ออนเพลีย และมีอาการเหนื่อยจากสารน้ํา (12,56,57) 

 
               สารน้ําในผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด มักพบขางเดียว โอกาสเกิดขางขวามากกวาขางซาย 
สวนนอยพบสารน้ําทั้งสองขาง ปริมาณสารน้ํา มักอยูในระดับนอยถงึปานกลาง (12,57)   แมวาบาง
รายอาจพบสารน้ําเต็มทั้งขางก็ได         ในการศึกษาหนึ่ง (58)  พบวา ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอด
ปริมาณมากๆ นั้นมีสาเหตุจากวัณโรคเยื่อหุมปอดไดประมาณ 4 %  นอกจากนั้นหนึง่ในสามของ
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ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดจากวัณโรค จะพบความผิดปกติของเนื้อปอดจากภาพรังสีปอดรวม
ดวย (12) 
               สารน้ําในโรคนี้จะเปนแบบเอกซูเดท มักมีสีเหลืองฟาง มโีปรตีนสูงเฉลีย่ประมาณ5.0 
กรัม/ดล. เม็ดเลือดขาวทีพ่บเดนมากกวา 50 % คือเซลลชนิดลิมโฟซยัท   แมวาในรายที่มีอาการ
มานอยกวา 2 สัปดาหอาจพบเซลลชนิด PMN เดนกวาได (55) 

 
               ธรรมชาติของโรค  
 
               จากการศึกษาของ Roper และ Waring (59)      ซึ่งไดติดตามผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอด
และใหผลบวกตอการทาํการตรวจสอบที่ผวิหนังดวย PPD จํานวน 141 คน พบวาผูปวยสวนใหญ
อาการและสารน้ําจะหายไปภายใน 2-4 เดือน แตผูปวยจํานวน 92 รายใน 141 ราย (65%) เกดิ
วัณโรคขึ้นที่ปอดหรือที่อวัยวะอื่นตามมาภายใน 5 ป โดยไมมีความสัมพันธกับ ปริมาณสารน้าํหรือ
การเกิดเยื่อหุมปอดหนาตัวหรือผลการเพาะเชื้อของสารน้ําเลย 
 
               การรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอดดวยยาตานวัณโรค สามารถลดการเกิดวณัโรคปอดหรือที่
อวัยวะอืน่ที่เกดิตามมาได การวินจิฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดอยางถูกตองจงึมีความสําคัญตอการ
รักษาวัณโรคโดยรวมดวย 
 
               การวินิจฉัย (1,2,52) 
               การวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด อาศัยความรูทางพยาธิกาํเนิดและพยาธิสรีรวิทยา
ดังกลาวแลวโดยสามารถแบงไดดังนี้คือ 
               1.  การตรวจหาเชื้อที่เปนสาเหตุคือเชื้อวัณโรคนั่นเอง เชน  
                        1.1  การยอมสีทนกรดดวยวธิ ี Ziehl-Neelsen จากเสมหะ น้ําเจาะปอดหรือช้ิน
เนื้อเยื่อหุมปอด  โดยทัว่ไปการตรวจจากเสมหะไมใชการวินิจฉยัชี้ชัด         การตรวจจากน้ําเจาะ
ปอดนั้นไมไดทําตามปกติเนื่องจากมโีอกาสพบเชื้อนอยมาก     สวนการยอมในชิ้นเนื้อ  เยื่อหุม
ปอดนั้นควรทาํทุกรายที่สงสยัวัณโรคเยื่อหุมปอดแมวาการตรวจทางพยาธวิิทยาไมให
ลักษณะเฉพาะก็ยังมีโอกาสพบเชื้อได 
 
                        1.2  การเพาะเชื้อวัณโรคจาก เสมหะ น้าํเจาะปอด หรือ ชิ้นเนื้อ         เยื่อหุมปอด  
การเพาะเชื้อจากเสมหะบงถงึวัณโรคปอดไมชี้ชัด ถึงสารน้ําในโพรงปอดแตอาจรักษาแลวติดตาม
อาการได   การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด มีความไวประมาณ 23-35 % 



 17

และ 50-80 % ตามลําดับ (8-10)   และหากชิ้นเนื้อไมพบลักษณะเฉพาะทางพยาธวิิทยาพบวามี
โอกาสพบเชื้อเพียง 10 % (31)    การใชระบบ BACTEC ในการเพาะเชื้อจะทําใหทราบผลเร็วขึ้นจาก
เฉลี่ย 33 วันเหลือ 18 วัน (คามัธยฐาน) แตเพิ่มความไวของการเพาะเชื้อเพยีงเลก็นอย (10) 

 
                        1.3  การใชเทคนิค PCR ตรวจน้าํเจาะปอด   เพือ่หาสายพนัธกุรรม DNA ที่มี
ความจาํเพาะตอเชื้อวัณโรค เปนตน ซึ่งจะไดกลาวในรายละเอียดตอไป 
               2.  การตรวจเพือ่หาหลักฐานของปฏิกิริยาแบบ delayed type hypersensitivity เชน 
การตรวจทางผิวหนังดวยสาร PPD เปนตน มีความไวประมาณ 70 % และความจําเพาะไมดนีัก 
ในรายที่ใหผลลบเชื่อวาเกิดจาก การมีเซลลยับยั้ง (suppressor cell) ในกระแสเลือดซึ่งยับยัง้
ปฏิกิริยาของ T-lymphocyte หรือเกิดจากการที ่T-lymphocyte ชนิด CD4+ ไปรวมกันอยูบริเวณที่
เกิดการอักเสบในขณะนัน้มาก (compartmentalization) ก็ได (12,60,61) 
               3.  การตรวจเพื่อหาหลักฐานทางภูมิคุมกนัอืน่ เชน การตรวจหาภูมิตานทานชนิดแอนติ
บอดิ (antibody) ตอเชื้อวณัโรค     มีการศึกษาในชวงหลงั พบวาแอนติเจนบางอยางเชน 
tubulostearic acid  หรือ แอนติบอดี้ตอเชื้อวัณโรค (62,63) พบมากในน้าํเจาะปอดของผูปวยวัณโรค     
เยื่อหุมปอด แตคาที่ไดยังคงคาบเกี่ยวกนัมากเกนิกวาจะมีประโยชนในทางคลินิก 
               4.  การตรวจหาสารที่เกิดขึ้นจากการอักเสบ (2,52,64) เชน การหาสาร ADA  การหาสาร 
IFN-γ ในน้ําเจาะปอด เปนตน ซึ่งเปนการตรวจโดยออม   มีรายละเอยีดพอสังเขปดงันี้คือ 
               สาร ADA (Adenosine deaminase) เปนเอน็ซัยม ที่พบไดในเซลลตางๆของ    รางกาย 
พบมากใน lymphocyte ทีไ่ดรับการกระตุนทางปฏิกิริยาภูมิคุมกนั และสัมพันธกบัจํานวนเซลลที่
เพิ่มข้ึน ปญหาของการใชระดับ ADA  ในการวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดคือ ระดับตํ่าสุดที่ใชตัดนั้น
มีคาตางกันไปในแตละกลุมประชากรและความชกุของวณัโรคในแตละทองถิน่ นอกจากนัน้ยงั
สามารถเกิดผลบวกลวงไดในหลายโรค คือ ภาวะสารน้าํจากโรค SLE  โรคมะเร็งตอมน้ําเหลือง
โรคมะเร็งปอด เปนตน การแกไขอาจตองพิจารณารวมกับอาการทางคลินกิ และหารูปแบบยอย
ของ ADA ชนดิที่ 2 (ADA isoenzyme-2) ซึ่งอาการทางคลินิกอาจแยกไดยากและการหา ADA-2 
ทําไมไดทัว่ไป 
               สาร IFN-γ สรางขึ้นมาจาก T-lymphocyte ที่ถูกกระตุนเชนกนั กับสาร ADA มีหนาที่
เกี่ยวกับการกระตุนแมคโครฟาจ (macrophage) ใหกาํจัดเชื้อกอโรคชนิดอยูในเซลล การใชวิธนีี้
ตองทําดวยความละเอียดและคาใชจายสูง มีปญหาเรือ่งเกณฑที่ใชในแตละทองถิน่ การเกิดผล
บวกลวงเชนกนั และขึ้นกับการเกิดภูมิคุมกนัวามากนอยเพียงใด 
               5. การตรวจหาลกัษณะทางพยาธิวทิยาที่เฉพาะตอวัณโรคจากเยื่อหุมปอด เชนการพบ
ลักษณะ caseous granuloma เปนตน 
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               สําหรับการพบ non-caseating granuloma นั้นอาจพบไดในโรคอื่นดวย เชน การติดเชื้อ
ราของเยื่อหุมปอด โรคเยื่อหุมปอดอักเสบรูมาตอยด  โรค sarcoidosis  โรค tularemia เปนตน แต
อยางไรก็ตาม สาเหตุสวนใหญของลักษณะพยาธิสภาพนี ้ประมาณ 95 % มีสาเหตุมาจากวัณโรค
เยื่อหุมปอด 
               ดังจะเหน็ไดวา การวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีอยางใดอยางหนึง่เปนไปไดไมงาย
นัก บางวิธีตองอาศัยเวลานาน บางวิธมีีขอจํากัด ตองรวมกับวิธีอ่ืนหรือ รวมกับอาการทางคลนิิก 
ในบางครั้งอาจตองใชวิธกีารวินิจฉัยโดยการรักษา (Therapeutic diagnosis) แลวติดตามอาการ
เปนระยะๆ 
 
               การรักษา (1,2,52) 
               การรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอดมีจดุมุงหมาย 3 ประการคือ เพื่อปองกนัการเกิดวัณโรค
ปอดหรือที่อวยัวะอืน่ตามมา เพื่อบรรเทาอาการของผูปวย และเพือ่ปองกันการเกิดภาวะพังผดืใน
ชองเยื่อหุมปอด (fibrothorax) 
               การรักษาดวยยาตานวัณโรค ตามคําแนะนาํของ สมาคมโรคทรวงอกแหงสหรัฐอเมริกา 
(American Thoracic Society) ใหใชระบบยารวม 6 เดือนแบงเปน 2 ระยะคือ ระยะแรก 2 เดือน
ใชยา ไอโซไนอะซิด ไรแฟมปซิน พัยราซนิามยัด และใหอีแธมบทูอลรวมดวยในประเทศทีม่ีการดื้อ
ยาแรกเริ่มตอไอโซไนอะซิด มากกวา 4 % หรือมาจากประเทศนัน้ๆ หรือ เคยไดรับการรักษาดวยยา
ตานวัณโรคมากอน หรือมีการสัมผัสตอเชือ้วัณโรคดื้อยา เหลานี้ขอใดขอหนึ่ง  สําหรับในระยะที ่ 2 
ใหใชยาไอโซไนอะซิด และไรแฟมปซิน เปนเวลา 4 เดือน  
               หลงัการรักษาโดยทั่วไป ผูปวยจะไมมีไขภายใน 2 สัปดาห บางรายอาจมีไขไดถงึ 2 
เดือน ระยะเวลาเฉลี่ยในการหายของสารน้ําประมาณ 6-12 สัปดาห        50 % ของผูปวยจะเกิด
เยื่อหุมปอดหนาตัว 6-12 เดือนหลงัเริ่มรักษา (65)     แตมีนอยรายทีจ่ะทําใหเกิดอาการจนตองทาํ
การลอกเยื่อหุมปอด (decortication)     ในปจจุบนั  ยังไมมีวธิีที่จะทาํนายหรือวิธีการปองกนัการ
หนาตัวของเยือ่หุมปอดได 



 
บทที่ 4 

ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับเทคนิค PCR    
 

เทคนิค PCR (66,68) 

 
               เทคนิค PCR (PCR = Polymerase Chain Reaction) เปนเทคนิคใหมทางดานอณู
ชีววทิยา คิดคนขึ้นโดย Kary B. Mullis ในป ค.ศ. 1985 เปนวธิีเพิม่จํานวนของสารพนัธุกรรม DNA 
สวนที่มีความจําเพาะตอจุลชีพที่ตองการตรวจหา  ทางทฤษฎีจะทําใหสามารถตรวจพบ    จุลชีพ
กอโรคเพียง 1 เซลลในสิง่สงตรวจตางๆได ข้ันตอนของการทํา PCR เปนการเลยีนแบบการเพิม่
จํานวนของสารพันธุกรรม DNA (DNA replication) ในหลอดทดลองโดยใหเกิดซ้าํๆกันหลายรอบ 
โดยมีขั้นตอนดังนี้คือ 
               1.  จะใชความรอนขนาด 90-95°C  เพื่อทําใหDNAสายคูแยกออกจากกนัเปนสายเดีย่ว 
ขั้นตอนนี้เรียกวา denaturation 
               2. ตอไปเปนขั้นตอนที่เรียกวา primer annealing ทําไดโดยลดอณุหภูมิลงเหลือ
ประมาณ 40-60°C  เพื่อใหสายนวิคลีโอไทดสังเคราะหขนาดยาว 20-30 เบสที่เรียกวา ไพรเมอร
(primer) ที่มีความจาํเพาะตอเชื้อวัณโรคเขาไปจับคูสมกับ DNA สายเดี่ยวตนแบบ (template) 
               3.  ขั้นตอไปคือ primer extension อาศัยเอน็ไซม Taq Polymerase ในการสรางสาย 
DNA ตอจากไพรเมอรทางดาน 3-OH จนไดเปนสาย DNA ขนาดยาวเทาที่ตองการ โดย    เอ็นไซม
จะทํางานไดดีที่สุดที่อุณหภมูิ 72 °C 
               เวลาที่ใชในแตละขั้นตอนจะประมาณ 30 วินาทีถงึ 2 นาท ีรวม 3 ข้ันตอนเรียกวาเปน 1 
รอบของ PCR เมื่อทําซ้าํๆจํานวนหลายๆรอบทําใหสามารถเพิ่มจํานวนชิน้สวน DNA ที่จําเพาะ
จากเดิมไดอยาง exponential ผลผลิตจะเทากับ 2 n (n = จํานวนรอบของ PCR)   
 
               การพัฒนานําวธิ ี PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรมของเชื้อวัณโรคในสิ่งสงตรวจ
นั้นสามารถแบงเปน 2 ประเภทใหญๆตามเปาหมายของสายพันธุกรรมที่ขยายคือ เปาหมายที่เปน 
RNA และเปาหมายที่เปน DNA   สําหรบัเชื้อวัณโรคนัน้เปนเชื้อทีม่ีขนาดจีโนมเทากับ 4,411,529 
คูเบส ประกอบดวยเบส guanine , cytosine สูงถงึ 65.6 % ชิ้นสวน DNA ของเชื้อวัณโรคที่มีกลุม
ผูวิจัยเลือกมาเปนเปาหมายในการเพิ่มจํานวนโดยวิธ ี PCR สามารถจําแนกไดเปน 2 ประเภท 
ไดแก  
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               1. DNA สวนยนีทีท่ําหนาที่เฉพาะ และสรางผลผลิตทีม่ีการศึกษารายละเอียดมาแลว
เชน  
               ยีน gro EL ทําหนาที่ควบคมุการสรางโปรตีนฮีทช็อคทีม่ีขนาดโมเลกุล 65 kD 
               ยีน MPB 64 ควบคุมการสรางโปรตีน MPB 64 
               ยีน Pab ควบคุมการสังเคราะหโปรตีนแอนติเจนบ ีขนาดน้าํหนักโมเลกุล 38 Kd 
               ยีน MPB 70 ควบคุมการสรางโปรตีน MPB 70 
               ยีนควบคุมการสรางโปรตีนของมัยโคแบคทีเรียขนาด 32kD 
               และยีนสาํหรับการสังเคราะห 16S rRNA 
 
               2.  DNA ที่ยังไมทราบหนาที ่แตมีการทดลองแสดงผลวาเปน DNA ที่จาํเพาะพบในเชื้อ
วัณโรค มีทัง้ทีม่ีเพียง 1 ชุดใน 1 จีโนมเชน mtp 40, pT7T3 18U, pPH 7311, ชิ้นสวน   DNA Mt 
308  และที่มหีลายชุดตอ 1 จีโนมเชนชิ้นสวน DNA p36T, pCM3, pMTbsk2 และ M13KE39 ซึ่ง
ชิ้น DNA ใน M13KE39 จากการศึกษาลําดับเบสตอมาพบวาจดัเปน DNA กลุม insertion 
sequence (IS) มีชื่อวา IS6110 หรือ IS986 
 
               ความจําเพาะของไพรเมอรที่ใชในการเพิ่มปริมาณสารพนัธกุรรมของเชื้อวัณโรค สวน
ใหญจะจําเพาะตอ มัยโคแบคทีเรียกลุมกอวัณโรค สวนความไวของไพรเมอรชุดตางๆที่ใชในการ
เพิ่มจํานวนชิน้สวน DNA โดยวิธ ี PCR มีคาตางๆกนั จํานวน DNA เร่ิมตนทีจ่ะทําใหตรวจพบ
ผลผลิต PCR ไดมีปริมาณระหวาง 50 พิโคกรัม (pg) ถึง 1 เฟมโตกรัม (fg)        ไพรเมอรของ 
DNA ที่มีจํานวนหลายชุดในจีโนม จะมีความไวสงูกวาไพรเมอรจากยีนที่มีเพียง 1 ชุดในจีโนม
ประมาณ 10-20 เทา และ DNA เปาหมายทีจ่ะใชเร่ิมในการทํา PCR เพื่อใหไดผลบวก เมื่อตรวจ
จากการดูแถบ DNA เรืองแสงมีปริมาณตํา่สุด ประมาณ 100-10 fg หรือ จากการทาํการตรวจทาง
รังสีโดยวิธ ีautoradiography หลังการทาํ DNA hybridization จะมีปริมาณต่ําสุดถงึ 10-1 fg 
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การใชเทคนคิ PCR ตรวจสิ่งสงตรวจตางๆเพื่อวนิจิฉัยการติดเชื้อวัณโรค 
 
               การพัฒนานําเทคนิค PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรม ของเชื้อวณัโรค ในสิ่งสง
ตรวจนั้นเริ่มโดย Brisson Noel A. และคณะ (67) เมื่อ ค.ศ. 1989 โดยตรวจเสมหะ น้ําลางกระเพาะ 
ชิ้นเนื้อ หนองจากแผล พบวามีความไวและความจาํเพาะสูงมาก (100% ) แตยังเปนการศึกษาใน
ผุปวยจาํนวนนอย   ตอมาไดมีการศึกษาอีกในสิ่งสงตรวจอื่น เชน น้ําลางหลอดลม เซรุม น้ําเจาะ
ปอด ในจํานวนตัวอยางที่มากขึ้นซึง่ใหผลแตกตางกนัไปดังแสดงในตาราง 
 

ตารางแสดงงานวิจัยดวยเทคนิค PCR เพือ่ตรวจหาเชื้อวัณโรคจากสิง่สงตรวจตางๆ (68) 

 
ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ ความไว ความจาํเพาะ 

Brisson-Noel 
et al 1989 

gro EL เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะชิน้เนื้อ หนอง
จากแผล 

100% (12/12) 100% (20/20) 

Pao CC. Et 
al 
1990 

gro EL เสมหะ น้ําในโพรงปอด 100% (49/49) 62.6 (166/235) 

Pierre C. et 
al 
1991 

gro EL เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะ 

100% (24/24) 
เทียบกบัผลเพาะเชื้อ 

63% (35/59) 
เทียบกบัผลเพาะเชื้อ
และอาการทางคลินิก 

91% (21/23) 

Seelig R et al 
1991 

gro EL เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะ น้ําลางปอด 
น้ําในโพรงปอด 
ปสสาวะ น้ําไขสันหลงั 
เลือดชิ้นเนื้อ ไขกระดูก 
อุจจาระ 

93.8% --- 

Brisson-Noel 
et al 1991 

gro EL 
IS6110 

เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะ น้ําลางปอด 
น้ําในโพรงปอด 

98.2% (108/110) 78.8% 
(156/198) 
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ปสสาวะ น้ําไขสันหลงั 
เลือด ชิ้นเนือ้ หนอง
และอื่นๆ 

Thierry D 
et al 1990 

IS6110 
gro EL 

เซรุม น้ําลางกระเพาะ 
เสมหะ น้ําไขสันหลงั 
น้ําเจาะจากปอด 

100% (30/30) 90.9% (50/55) 

ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ ความไว ความจาํเพาะ 
De Lassence 
A. et al 1992 

IS6110 
gro EL 

น้ําเจาะจากปอด 60% (9/15) 
20% (3/15) 

--- 

Walker DA 
et al 1992 

IS6110 
gro EL 

เสมหะ น้ําลางปอด 80% (4/5) 
(ผูปวยกาํลังเปนโรค) 

89.3% (50/56) 
65.1% (28/43) 

Saboor SA 
et al 1992 

IS6110 
gro EL 

น้ําลางหลอดลม 
น้ําลางปอด 

61.5% (8/13) 
(ผูปวยกาํลังเปนโรค) 
ดูจากอาการและผล
เพาะเชื้อ 

32.7% (16/49) 
(ผูปวยทีเ่คยปาวยเปน
วัณโรค) 

90.9% (20/22) 

Eisenack KD 
et al 1991 

IS6110 เสมหะ 97.7% (43/44) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

91.5% 
(108/118) 

Buck GE 
et al 1991 

IS6110 ไมบอกชนิด 92% (24/26) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

100% (17/17) 

Shawar RM 
et al 1993 

IS6110 ไมบอกชนิด 66% (24/36) 
ยอมดูแถบ DNA ดวย 
ethidium bromide 

1000% (40/40) 

   77% (28/36) 
ตรวจแถบ DNA ดวย 
DIG system 

95% (38/40) 

   75% (26/34) 
ตรวจแถบ DNA ดวย 
AP system 

100% (40/40) 
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Folgueira L 
et al 1993 

IS6110 เสมหะ ตอมน้ําเหลือง 
หนอง น้าํจากขอ น้ํา
เจาะปอด ปสสาวะ 

100% (71/71) 81.8 (18/22) 

Kolk AHJ 
et al 1992 

IS986 น้ําไขสันหลัง เสมหะ 
เลือด น้ําเจาะปอด 
ปสสาวะ ไขกระดูก ชิ้น
เนื้อ หนอง 

95.6% (43/45) 80.2% 
(142/177) 

Shankar P 
et al 1991 

MPB64 เสมหะ น้ําไขสันหลงั 8/8 เสมหะ 
22/34 น้ําไขสันหลงั 

88.2% (45/51) 

 
ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ ความไว ความจาํเพาะ 

Kaneko K 
et al 1991 

MPB64 น้ําไขสันหลัง 83.3% (5/6) --- 

Soini H 
et al 1992 

gen for 
32kD Ag 

เสมหะ 55.9% (19/34) 93.5% (87/110)

Cousins DV 
et al 1992 

MPB70 เสมหะ ปสสาวะ
อุจจาระ น้ําลางปอด 
เนื้อปอด 

97.0% (64/67) 
เทียบกบัการยอมสีทน
กรดและการเพาะเชื้อ 

75.5% (83/110)

Portillo PD 
et al 1991 

mtp40 เสมหะ น้ําไขสันหลงั 
ปสสาวะ 

100% (14/14) 
เทียบกบัการยอมสีทน
กรดและการเพาะเชื้อ 

71.4% (10/14) 

De Wit D 
et al 1990 

p36 น้ําไขสันหลัง น้ําเจาะ
ปอด น้ําจากโพรงเยื่อ
หุมหวัใจชิน้เนือ้ปอด 

100% (14/14) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

 

Sritharn V, 
Barker 
Jr.R.H. 
1991 

PMTb4 ส่ิงสงตรวจจากระบบ 
ทางเดินหายใจ 

100% (74/74) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

36.4% (14/22) 

Altamirano M 
et al 1992 

PT7T3 
18U 

เสมหะ 98% (43/44) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

100% 
(156/156) 

Thierry D Mt308 เสมหะ น้ําเจาะปอด 92.9% (13/14) 93.8% (15/16) 
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et al 1992 น้ําลางกระเพาะ 
ปสสาวะ น้ําลางปอด 
ชิ้นเนื้อ 

เทียบกบัการเพาะเชื้อ
และหรือการยอมสีทน
กรด 

Chareonrata 
nakul S 1996 

16S 
rRNA 

น้ําลางหลอดลม 77% (10/13) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ
และหรือการยอมสีทน
กรด 

83% (5/6) 

Chaiprasert 
A 
et al 1996 

16S 
rRNA 

เสมหะ 91.9% (57/62) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

95.4% (42/44) 

               ดังจะเห็นไดวาผลการวิจัยตางๆจะมีคาความไวและความจําเพาะแตกตางกันไปได ซึ่ง
ปจจัยหลักขึ้นกับจํานวนเชื้อที่นํามาตรวจ หากในสิ่งสงตรวจมีเชื้ออยูปริมาณมาก เชน จาก เสมหะ
ในผูปวยวัณโรคปอดมักจะมีความไวสูงหรือหากทําการศึกษาเฉพาะกลุมที่ยอมติดสีทนกรดและ
ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกดวยก็จะใหผลบวกไดมากกวาในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกอยาง
เดียว เนื่องจากมีเชื้อมากกวา  แตในทางปฏิบัติกลุมที่ยอมติดสีทนกรดอยูแลวยอมไมเปนปญหา
ในการวินิจฉัย 
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การใชเทคนคิ PCR ตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด (2,26-30,52) 

 
               สําหรับการศึกษาการใชเทคนคิ PCR ในการตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุม
ปอดนั้นมมีากมายหลายการศึกษาแตสวนใหญผูปวยจะมีจํานวนนอย และสวนหนึ่งเปนการศึกษา
ในสิ่งสงตรวจหลายๆชนิดในการศึกษาเดยีว (30)          ทาํใหไมสามารถนํามาประยกุตใชในประเทศ
ไทยซึ่งมีความชุกของวัณโรคสูงได 
               การศึกษาของ de Lassence A และคณะ (28) ในป ค.ศ. 1992 นั้น เปรียบเทียบการใช
เทคนิค PCR เพื่อตรวจหาสายพนัธกุรรม IS6110 กับ ยีนที่ควบคุมการสรางแอนติเจนของวัณโรค
ขนาด 65kD ซึ่งเปน primer 2 ชนิดที่ตางกันในสิ่งสงตรวจ 15 ตัวอยาง พบวา การตรวจหา 
IS6110 มีความไวกวาอยางมีนยัสําคัญ (60% เทียบกับ 20%) ซึ่งอาจชวยอธิบายไดวา การที่
ความไวในแตละการศึกษาตางกนันัน้สวนหนึ่งมีผลจากการใช  primer ที่ตางกนั 
               ในการศึกษาของ Querol และคณะ (27)  เมื่อ ค.ศ.1995 ศึกษาการใชเทคนิค PCR เพื่อ
ตรวจหา IS6110 ในนํา้เจาะปอดของผูปวยวัณโรคเยือ่หุมปอด 21 ราย ในการศึกษานี ้  ผลการ
เพาะเชื้อในนํ้าเจาะปอดใหผลบวกใน 52% และจากชิน้เนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวกใน 67%  พบ
พยาธิสภาพแบบ caseous granuloma มากถงึ 72% ซึ่งบงวาศึกษาในกลุมที่มีเชื้อวัณโรคอยู
มากกวาทีพ่บทั่วไป จึงไมเปนทีน่าแปลกใจวา ความไวของเทคนิค PCR ในการศึกษานีม้ีคาสงูถึง 
81%ซึ่งมากกวาที่พบในการศึกษาอืน่ๆ    สวนความไวในกลุมยอยที่ผลเพาะเชื้อใหผลลบนัน้มี
คาเทากับ 60% ในการศึกษานี ้ เมื่อเทียบกับการศึกษาอ่ืนๆพบวาอยูในชวงที่ต่ํากวานี้คือประมาณ 
20-60% 
               สําหรับการตรวจดวยวิธ ีPCR จากเยื่อหุมปอดนั้นมีรายงานอยูเพียงการศึกษาเดียว โดย 
N. Takagi และคณะ (69) ไดใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดพบวามีความไว 89% และมี
ความจาํเพาะสูงถึง 100% อยางไรก็ตาม  การศึกษานีท้ําในผูปวยเพยีง 28 ราย และเปนวัณโรค
เยื่อหุมปอด 11 รายเทานัน้ ทําใหไมสามารถนํามาใชกับ ประเทศทีม่ีความชกุของวณัโรคสูงเชนใน
ประเทศไทยได นอกจากนัน้ ประชากรในการศึกษานีย้ังมีเพียง 2 กลุมคือ วัณโรคเยื่อหุมปอด และ
ที่เกิดจากมะเร็งเทานัน้ และขาดการเปรียบเทียบกับ PCR ของนํ้าเจาะปอดในผูปวยแตละราย ซึ่งมี
ความไวคอนขางตางกนัมากในแตละการศกึษาดงักลาว  
 
               ดังนั้นสรุปไดวา การศึกษาการใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดมีขอมูลนอยมากและยัง
ไมเคยทําการศึกษาในประเทศที่มีความชกุของวัณโรคสงูเชนในประเทศไทยมากอน นอกจากนี้
การศึกษาเกี่ยวกับเทคนิคนี้ในการตรวจนํ้าเจาะปอดนัน้ มักจะไมไดออกแบบใหทดสอบในกลุม
ประชากรทีเ่หมาะสม ซึ่งในทางคลินิกเปนกลุมผูปวยที่จะนํามาใชไดจริง 



บทที่ 5 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
รูปแบบการวจิัย 
               เปนการวิจยัเชิงพรรณนา (Descriptive study) 
ระเบียบวิธวีจิัย 
               ประชากร (Population) คือ ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟ
ซัยทมากกวา 50 % ทุกราย 
               ประชากรตวัอยาง (Sample) คือ ผูปวยทีม่ีสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลล
ลิมโฟซยัทมากกวา 50%   รายใหมทีม่ารับการเจาะปอดทีห่นวยโรคปอด โรงพยาบาล      
จุฬาลงกรณ ระหวางเดือนกมุภาพนัธถงึเดอืนกันยายน 2543 
               เกณฑในการคดัเลือกผูปวยเขาการศึกษา (Inclusion Criteria) มีลักษณะทัง้ 2 ขอ
ดังนี้คือ 
               1. ผูปวยทีม่ีอายตุั้งแต 15 ปข้ึนไป 
               2. ผูปวยที่ตรวจพบสารน้าํในโพรงปอด จากการตรวจรางกายและภาพรังสีปอด และ
ลักษณะสารน้าํเปนแบบเอกซูเดททีม่ีเซลลลิมโฟซยัทมากกวา 50 % ของเม็ดเลือดขาวทั้งหมด 
               เกณฑในการคดัเลือกผูปวยออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria)  มีลักษณะขอ
ใดขอหนึ่งดังตอไปนี้ 
               1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยแลววาสารน้าํในโพรงปอดเกิดจากสาเหตุใด 
               2. ผูปวยที่มโีรคอันเปนขอหามตอการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ เชนมีภาวะ
เลือดออกงาย เปนตน 
               3.   ผูปวยซึง่ไมสามารถติดตามการรักษาไดโดยตลอด 
               4.   ผูปวยที่ไมยินยอมเขาการศึกษาแมไดอธบิายแลว 
               5.  ผูปวยที่ไมไดรับการวินจิฉัย แมวาไดทําการเจาะปอด  และตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา หรือ
กลุมที่ไมพบลกัษณะเฉพาะตอโรคและไมตอบสนองตอยาตานวัณโรค (ในกรณลีองรักษาดวยยา
ตานวัณโรค) 
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               ขนาดตัวอยาง (Sample Size) 
 
               เนื่องจากเปนงานวิจัยที่ทาํกับคนกลุมเดยีวและเปนขอมูลชนิดนับ 
               ดังนั้นสูตรคือ  n =  Z2 α P(1-P) / E2  
               โดย n เปนจํานวนตัวอยางในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด 
               Zα เปนคาที่ไดจาก ตารางการแจกแจงปกติมาตรฐาน ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% 
(Z=1.96) 
               P คือคาคาดหวงัวาความไวของการตรวจPCR ในที่นี้ใหเทากบั 90% (P=0.9) 
               E คือคาความคลาดเคลื่อนทางคลินิกทีย่อมรับได ในทีน่ี้ใหเทากับ 10% (E=0.1) 
               ดังนั้นจาํนวนตัวอยางที่เปนวณัโรคเยื่อหุมปอดเทากับ (1.96)2(0.9)(0.1) / (0.1)2  เทากับ 
35 ราย 
               แตความชกุของวณัโรคเยื่อหุมปอดที่มีรายงานมาแลวประมาณเทากับ 60 % (7,75)  ของ
สารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดนดังนั้นจะตองใชจํานวนตัวอยางทั้งหมด เทากบั   35  
× (100/60) เทากับ 58 ราย 
 
 
การเก็บรวบรวมขอมลู 

 
               ผูปวยทกุรายที่เขาการศึกษาจะไดรับการ 
               1. ซักประวัต ิตรวจรางกาย 
               2. เจาะน้าํในโพรงปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ 
               3. เจาะเลือดตรวจหาระดับโปรตีน และ สาร LDH 
               4. ใหการรักษาตามอาการ 
               5. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกเขาไดกับวณัโรคเยื่อหุมปอด จะไดรับการรักษาดวย
ยาตานวัณโรคโดยทันทีและติดตามผลการรักษาทั้งอาการและภาพรงัสีปอดโดยประเมินที ่ 2 เดือน
หลังการรักษา   
               6. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกเขาไมไดกบัวัณโรคเยื่อหุมปอด จะรอผลการตรวจทาง
พยาธิวทิยาเยือ่หุมปอด หากไดผลลบ จะทําการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา รวมทัง้การ
ติดตามดูอาการในระบบอื่นดวย 
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               7. ในรายที่ผลการตรวจไมจําเพาะทัง้ทางพยาธิวิทยาและจุลชีววทิยา และไมตอบสนอง
ตอการรักษาดวยยาตานวัณโรคที่ 2 เดือนหลังการรักษา จะไดรับการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอด
ซ้ํา รวมทัง้ติดตามดูอาการในระบบอื่นดวย 
               8. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกสงสยัสาเหตุของสารน้ําจากมะเรง็ จะไดรับการตรวจ
ตามระบบอื่นๆเพื่อหาตาํแหนงของมะเร็งตนเหตุรวมดวย   
               9. ผูปวยทุกรายที่ไดรับการวินิจฉยัวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด จะไดรับการเจาะเลือด
ตรวจหาภูมิคุมกันตอเชื้อ HIV (Anti HIV) ดวยโดยวธิ ีELISA  
 
               วิธกีารเจาะน้าํในโพรงปอด 
               ใช syringe พลาสติก ขนาด 20 มล.ตอกับเข็มเบอร 20 เจาะน้าํในโพรงปอดปริมาณ 40 
มล.แลวแบงเปน 
               สวนที ่  1  สงตรวจหาระดับโปรตีน และ LDH ในน้ําเจาะปอด    โดยทําการสงที่
หองปฏิบัติการตึกเวชศาสตรชันสูตร  ปริมาณ 5 มล. 
               สวนที ่  2  สงนบัจํานวนเม็ดเลือดขาวและนับแยกชนิด (white blood cell count and 
differential cell count)   ที่หองปฏิบัติการหนวยโรคปอดตึกสันติวัน ปริมาณ 5 มล. 
               สวนที ่ 3  สงตรวจทางเซลลวิทยา ที่ตึกพยาธวิิทยา  ปริมาณ 10 มล. 
               สวนที ่  4  ทําการปน (centrifuge) ที่ 3,000 รอบตอนาท ี  เปนเวลา 20 นาท ีนําสวน 
sediment ไปตรวจโดยการยอมสีทนกรดดวยวิธ ีZiehl-Neelsen และการเพาะเชื้อวณัโรค ที่หนวย
โรคปอดตึกสันติวัน  ปริมาณ 10 มล. 
               สวนที ่ 5  สงตรวจทางเทคนคิ PCR ที่ภาควชิาจุลชีววิทยาตอไป  ปริมาณ 1 มล. 
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               วิธกีารตัดชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอด 
               ตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดดวยเข็ม Abram หรือ Cope โดยแพทยผูเชีย่วชาญ  และทําการ
ตัดอยางนอย 4 ชิ้น  
               สวนที ่  1  สงตรวจทางพยาธิวิทยา   ทีต่ึกพยาธิวทิยา  อยางนอย 2 ชิ้นโดยใสใน 
สารละลายฟอรมาลิน 
               สวนที ่  2  สงเพาะเชื้อวัณโรค ทําทีห่นวยโรคปอดตึกสันติวัน จํานวน 1 ชิ้นโดยใสใน 
0.9% Sodium Chloride 5 มล.  
               สวนที ่ 3  สงตรวจทาง PCR  ที่ภาควิชาจุลชวีวิทยา ตอไป  จํานวน 1 ชิ้นโดยใสใน 0.9% 
Sodium Chloride 5 มล.  
               วิธกีารเพาะเชื้อวัณโรคจากน้าํในโพรงปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด (9,70,71) 
               การเพาะเชื้อทาํในหองปฏิบัติการของหนวยโรคปอดตึกสันติวัน   โดยที่เจาหนาที่ผูตรวจ
ไมทราบผลการตรวจในสวนอื่นและไมทราบลักษณะทางคลินิกของผูปวยแตละราย 
               1. น้ําในโพรงปอดที่นําไปปนที ่ 3,000 รอบตอนาทีเปนเวลา 20 นาทีนัน้แยกเฉพาะสวน
ตะกอนมาทาํ decontaminate ดวย 4% sodium hydroxide (4% NaOH) แลวใชไมพันสาํลีที่
ปลอดเชื้อ inoculate ลงบน Ogawa media จํานวน 2 หลอด 
               2.  สําหรับชิน้เนือ้เยื่อหุมปอด นํามาบดดวยครกบดใน 0.9% sodium chloride แลว 
decontaminate ดวย 4% sodium hydroxide เชนเดียวกันกอน inoculate ลงบน Ogawa media 
จํานวน 2 หลอด 
               3.   นําหลอด Ogawa media ที ่ inoculate เชื้อแลวไป incubate ในตู incubator ที่
อุณหภูมิ 35 ± 2°C  
               4. ทําการอานผลทุกสัปดาหหลงัจาก inoculation เปนเวลานาน 8 สัปดาห ลักษณะ 
colony ของเชื้อ M.tuberculosis จะมลัีกษณะหยาบแหง สีขาวแกมเทาหรือสีครีม มักใชเวลา
อยางนอย 2 สัปดาหจงึจะเหน็ไดดวยตาเปลา 
               5.  smear เชื้อที่เพาะไดจาก colony ยอมดวยสทีนกรดตามวิธ ี Ziehl-Neelsen เพื่อ
ยืนยนัวาเชื้อเปน acid fast bacilli 
               6.  ทํา Niacin test เพื่อยืนยันวาเชื้อที่เพาะไดนั้นเปน M.tuberculosis ซึ่งจะใหผลบวก 
วิธีตรวจทําไดโดยดูดน้ําในอาหารเพาะเชื้อประมาณ 0.5-1 มล. ใสในหลอดทดลองแลวใชTB 
niacin test reagents strip ของบริษัท BBL and Taxo  สาร niacin ที่เกิดขึ้นจะทําปฏิกิริยากบั
สาร potassium thiocyanate และ chloramine T ทาํใหเกิดสีเหลืองขึ้น   ในกรณีที่ไมมีน้าํคางอยู
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กอนในอาหารเพาะเชื้อใชการเติมน้ํากลัน่ 0.5-1 มล. ลงไป แลวรอประมาณ 3-7 วันเพื่อใหสาร 
niacin ที่สรางมาอยูในน้าํนัน้กอนนาํมาตรวจ 
 
               วิธกีารตรวจตัวอยางโดยใชเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction –PCR) 
ประกอบดวยขั้นตอนใหญๆ 3 สวนคือ 
               1. การเตรียมตัวอยางหรือส่ิงสงตรวจ มีข้ันตอนปฏิบัติดังนีค้ือ 
                        1.1   ทําการปน (centrifuge) ตัวอยางจาํนวน 1 มล. ดวยความเร็ว 10,000 รอบ
ตอนาทเีปนเวลานาน 5 นาท ีแลวดูดสวนน้ําใส (supernatant) ทิ้ง 
                        1.2   ปนลางดวยสาร Tris pH 8.3 ความเขมขน 0.02 M จํานวน 1.5 มล. ในกรณี
ที่มีเม็ดเลือดแดงปนใหลางดวย TTE buffer 1-2 คร้ัง 
                        1.3   เก็บตะกอนใหเหลือปริมาตร  90  ไมโครลิตร นํามาเติมดวย 10 x digestion 
buffer จํานวน 10 ไมโครลิตร รวมเปน 100 ไมโครลิตร หรือเทากับ 0.1 มล.นั่นเอง 
                        1.4   Incubate ไวขามคืนที่อุณหภูม ิ60 °C  
                        1.5  เขาสูการ inactivatation ดวยความรอน ที่อุณหภูมิ 100 °C เปนเวลานาน 15 
นาท ี
                        1.6  นําไปผสมกับสารตางๆ (PCRmix) ในอัตราสวนดังนี ้
 
 

 จํานวน (μl) ความเขมขนสดุทาย 
1. 10x buffer 5 10mM Tris pH8.3 
2. 25mM MgCl2 2 3mM MgCl2 
3. 10mM dNTP (A,C,G,U) 3 0.2mM each dNTPs 
4. primer 1 (INS,pt3) 5  
5. UNG (1u/μl) 0.16  
6. DDW 10.44  
7. Taq Polymerase (5u/μl) 0.4  
8. sample 5  
9.  water 5  
10. mineral oil 50  
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1.7   ในกรณทีี่สิ่งสงตรวจเปนชิ้นเนื้อนั้น ใหนาํชิ้นเนื้อ มาใสในหลอดกอนเริ่มตาม 
ขั้นตอนที ่1.2 

                        1.8  สําหรบัในรายที่ยงัไมไดทําการตรวจ PCR ในทันท ี สิ่งสงตรวจทีถู่กเก็บไวที่
อุณหภูมิ  -80 °C จะตองนาํมาทาํใหละลายกอนดวยการแชในน้ําอุน 
               2.   การเขาสูขบวนการของเทคนิค PCR (PCR cycling)  ประกอบดวยขั้นตอนตางๆ
ตามลําดับดังนี ้
                        2.1  File # 33ที ่37 °C    นาน  10  นาท ี  จํานวน 1 รอบ 
                        2.2  File # 7ที่ 94 °C    นาน  10  นาท ี  จํานวน 1 รอบ 
                        2.3  File # 8  ผานขบวนการ 
                        Denaturingที ่94 °C     นาน 2 นาท ี
                        Annealingที ่65 °C     นาน 2 นาท ี จํานวน 50 รอบ 
                        Extensionที ่72 °C     นาน 3 นาท ี  
                        2.4  File # 9ที่ 72 °C    นาน  10  นาท ี  จํานวน 1 รอบ 
                        2.5  File # 14  Soak ที ่72 °C ขามคืนแลวใหความรอนที ่95 °C นาน 10 นาท ี 
 
               ในแตละตัวอยางของสิ่งสงตรวจ (ผูปวยแตละรายจะสง 2 อยางคือน้ําเจาะปอดและชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอด) เมื่อนาํไปเตรียมแลวตามขั้นตอนที ่1 จะนํามาบรรจ ุดังนี ้
               1. Reaction control : PCRmix + DNA 100 fg (5 μl.) 
               2. Negative control : PCRmix + DDW (5 μl.) 
               (using DDW instead of sample in treated step) 
               3. Test sample 1 : PCRmix + PK treated sample (5 μl.) 
               4. Test sample 2 : PCRmix + PK treated sample (5 μl.) 
               5. Inhibitor Detection : PCRmix + PK treated sample (5 μl.) 
                                                                        + DNA 100fg (5 μl.) 
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        ในการ amplification คร้ังแรกเริ่มที ่File # 33 สําหรับการตรวจซํ้า (nested PCR) นั้น ใชสาร
ที่ไดจากการ amplification คร้ังที ่1 มาจาํนวน 5 μl. เปน sample ใหม  ใช primer 2 (INS2,pt6) 
แทน primer 1 และไมใช UNG โดยเริ่มที ่ File # 7 ซึ่งในงานวิจัยนี้จะทําซ้าํ (nested) ทุกตวัอยาง
ของสิ่งสงตรวจ ดังรายละเอยีดในการแปลผลการตรวจ PCR 
 
               3.   การแสดงผลการตรวจออกมาโดยใชหลกัการของ gel electrophoresis  
               

 การแปลผล ดังแสดงในตารางคือ 
 หลอดที ่  
 1 2 3 4 5 การแปลผล 

1st Amp 
1.1 

-- -- -- -- -- Reaction mix failed 
Do new mix and repeat 

1.2 + -- +/- +/- + No Inhibitor Do 2nd Amp 
1.3 + -- -- -- -- Inhibitor Clean and 

Repeat 
1.4 + + + + + False Positive 

2nd Amp 
2.1 

+ -- + + + Positive PCR 

2.2 + -- -- -- + Negative PCR 
2.3 + -- -- + + Repeat tube 3, 4 again 
2.4 + -- -- -- -- Inconclusive 
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        ถาม ีinhibitor จะนํามา extract DNA ดวย phenol/chloroform/isoamyl alcohol 
 
               1. เติม ph/ch/iso (25:24:1) ใน sample อัตราสวน 1:1 
               2. mix แลวปน max.speed เปนเวลา 15 วนิาท ีเก็บนํา้ใสสวนบน สวนลางเติม 
TrisEDTA 50-100 μl. mix แลวปนเก็บสวนใสอีกครั้ง รวมกับสวนใสแรก 
               3. extract อีกครั้งดวย chloroform/isoamyl (24:1) อัตราสวน 1:1 
               4. mix แลวปน เก็บสวนใสสวนบน extract ดวย TE อีกครั้ง รวมนํา้ใสทัง้หมด 
               5. เติม absolute ethanol 2 เทา เก็บไวที ่–70 ° C นาน 15-30 นาท ีปน 12000g 20 
นาท ี
               6. ลางตะกอนดวย 70% ethanol 
               7. ทิ้งตะกอนใหแหง แลว resuspend ดวย TrisEDTA นําไปทํา PCR 
              
  การใหยารกัษาวัณโรค 
 
               ใหยาตานวัณโรคในสูตรระยะสั้น ซึ่งประกอบดวยยา ไอโซไนอะซิด ไรแฟมปซิน ไพราซิ
นามยัด และอีแธมบูทอล  ในชวง 2 เดือนแรกและใหตอดวย ไอโซไนอะซิด และ ไรแฟมปซิน   
ในชวง 4 เดือนหลงั โดยปรับขนาดตามน้าํหนักของผูปวย ในผูปวยบางรายที่มโีอกาสเสี่ยงตอการ
เกิดผลขางเคยีงที่รุนแรงจากยา ผูที่แพยาบางตัว ผูปวยที่ตั้งครรภ แพทยผูรัาาสามารถใชสูตรยาที่
ตางไปจากนี้ไดตามมาตรฐานของการรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอด 
 
 
การวิเคราะหขอมูล (72) 

 
               1.  แบงผูปวยออกเปน 2 กลุม คือกลุมสารน้าํที่เกิดจากวณัโรค และกลุมที่ไมไดเกิดจาก
วัณโรค 
               2. วิเคราะหโดยสรางตาราง 2 × 2 ใชคาสถิติวดัดังนี้คือ 
               ความไว (Sensitivity) เทากับจํานวนตวัอยางทีเ่ปนวณัโรคเยื่อหุมปอดและผลตรวจ 
PCR ใหผลบวก ตอจํานวนตวัอยางที่ไดรับการวนิิจฉัยเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมด 
               ความจําเพาะ (Specificity) เทากับจาํนวนตัวอยางที่ไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดและ
ตรวจ PCR ใหผลลบตอจํานวนตัวอยางที่ไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมด 
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               Positive  Predictive  Value (PPV)     เทากบั      จํานวนตัวอยางที่เปนวัณโรคเยื่อหุม
ปอดและตรวจ PCR ใหผลบวก ตอจํานวนตัวอยางที่ตรวจ PCR ใหผลบวกทัง้หมด 
               Negative Predictive Value (NPV)  เทากับ  จํานวนตัวอยางที่ไมเปนวณัโรค   เยื่อหุม
ปอดและตรวจ PCR ใหผลลบ ตอจํานวนตัวอยางที่ตรวจใหผลลบทัง้หมด 
 
               ความถูกตอง (accuracy) เทากับสัดสวนของตวัอยางทั้งหมดที่สามารถวินจิฉัยได
ถูกตองโดยการตรวจ PCR นี ้
               3.  คาระดับความเชื่อมั่น 95% ของความไวและความจาํเพาะ ซึ่งคํานวณไดจาก คา
ความไว ± 1.96 เทาของคาความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลีย่ (Standard Error of the 
Mean--SEM) และคาความจาํเพาะ  ± 1.96 เทาของ SEM 
               คา SEM คํานวณจากสูตร  SEM = P)/n-P(1  โดย P คือคาความไวหรือ
ความจาํเพาะ และ n คือ ขนาดตัวอยาง 
 
 
ปญหาทางจริยธรรม 
 
               การวิจัยนี้ชอบดวย จริยธรรม มนุษยธรรม และไมเปนการกระทําที่ผิดกฏหมาย เพราะ
เปนการศึกาาในผูปวยที่มีความจาํเปนตองเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจอยูแลวเพื่อการ
วินิจฉยัและการรักษาที่ถูกตองตอไป การเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจนั้นแมวาจะเปนการ
ตรวจที่มีโอกาสทําใหเกิดอันตรายได (invasive) ก็ตาม แตโดยทั่วไปถือวามีความเสี่ยงต่ําและ ทาํ
โดยแพทยผูเชีย่วชาญ    การตรวจเลือดเพื่อหาขอมูลตางๆทางหองปฏิบัติการนัน้ ใชปริมาณไม
มาก ไมมีอันตราย ทําโดยพยาบาลผูมีความชาํนาญ  อยางไรก็ตามผูปวยจะไดรับคําอธิบายถงึ
วัตถุประสงคของการเจาะ วิธีการที่ใช ประโยชนที่จะไดรับ อันตรายที่อาจเกิดขึ้นไดกอนการเจาะ
อยูแลว และแพทยจะทําการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจเมื่อไดรับความยินยอมจากผูปวย
แลวเทานัน้ นอกจากนี้จะมกีารใหคําแนะนําการปฏิบัติตัว การติดตามผลโดยใกลชดิ รวมถงึวิธทีี่  
ผูปวยสามารถติดตอแพทยไดหากมีปญหาหรือขอสงสัยใดๆเกิดขึ้นหลงัการเจาะปอดดวย อนึ่ง 
โครงการนี้ไดผานการพิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรมแลว 
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               กรณีที่การตรวจน้ําเจาะปอดและเยื่อหุมปอดในครั้งแรกไมสามารถใหการวินิจฉยัไดนัน้ 
เมื่อติดตามผูปวยมารับการรักษาเพิ่มเติม ผูปวยจะไดรับคําอธิบายถงึสาเหตุทีก่ารเจาะครั้งแรกไม
ไดผล ในรายที่มีความจาํเปนตองรับการเจาะปอดซ้ํานัน้ ผูปวยจะเปนผูเลือกวาจะทําการเจาะปอด
ซ้ําหรือติดตามดูอาการทางคลินิกตอไปโดยรับทราบถงึขอดีขอเสียจากผูวิจัย 



บทที่ 6 
ผลการศึกษา 

 
การคัดเลือกผูปวยเขารับการรกัษาและขอมูลพืน้ฐาน 
 
               ในชวงเวลาที่ศึกษา ตั้งแตเดือนกุมภาพนัธ ถึง เดือนกนัยายน พ.ศ.2543 นั้น    มีผูปวย
ไดรับการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตามวิธีดําเนินการวิจัย 73 ราย ถูกตัดออกเนื่องจาก ผล
ตรวจเปนสารน้ําแบบทรานซูเดท 5 ราย  มีเซลล PMN เดนในน้ําเจาะปอด 5 ราย ขาดการติดตาม
ผลและไมมีลกัษณะอื่นจากการตรวจบงวาเปนวัณโรคทาํใหไมสามารถใหการวินจิฉยัแนนอนได 
จํานวน 4 ราย เหลือผูปวยเขาการศึกษาจรงิ 59 ราย  
               ผูปวย 59 ราย แบงเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 36 ราย เขาตามเกณฑวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุม
ปอด 29 รายคิดเปน 80.56% และ เขาเกณฑนาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 7 รายคิดเปน19.44% 
มีขอมูลพื้นฐานดังแสดงในตารางที ่1 
               ผูปวยกลุมสารน้าํที่มีสาเหตุมาจากโรคอื่นไมใชวัณโรค พบทั้งสิน้ 23 ราย คิดเปน 39.0 
% ในจํานวนนี้ประกอบดวยสาเหตุจาก มะเร็งกระจายมาที่เยื่อหุมปอด และเกี่ยวเนื่องจากมะเร็ง
จํานวน 20 ราย คิดเปน 33.9% ของผูปวยทั้งหมดและ 87.0% ของผูปวยกลุมนี ้สําหรับสาเหตุอ่ืนๆ 
พบ เยื่อหุมปอดอักเสบจากโรค SLE 1 ราย  ภาวะสารน้ําจากหัวใจบาดเจ็บ (postcardiac injury 
syndrome) 1 ราย และสารน้ําจากความผิดปกติของระบบน้ําเหลือง 1 ราย (chylothorax) คิดเปน
รายละ 1.69% ของผูปวยทั้งหมดและ 4.35% ของผูปวยเฉพาะกลุมนี ้    มีขอมูลพื้นฐานดงัแสดง
ในตารางที ่2 
               ในการศึกษานี ้มีผูปวย 3 ราย ซึ่งสาเหตุของสารน้ําในโพรงปอดที่ไมไดเกิดจาก  วัณโรค
เยื่อหุมปอด และไมไดเกิดจากมะเรง็โดยมีรายละเอยีด คือ 
 
               ผูปวยรายแรกไดรับการวินจิฉัยวาเปน Post cardiac injury syndrome ผูปวยเกิดสาร
น้ําในโพรงปอด 1 วันหลงัจากเกิดภาวะเยื่อหุมหัวใจบบีรัด (cardiac tamponade) ซึ่งเกิดโดย
อุบัติเหตุขณะทําการใสเครื่องควบคุมการเตนของหวัใจ (pacemaker) เขาไปในหวัใจ  หลังจาก
เจาะสารน้ําตรวจพบเซลลลิมโฟซัยทเดน จึงไดรับการตัดเยื่อหุมปอดตรวจ       จากการทบทวน
รายงานในตางประเทศ (73,74) เกี่ยวกับภาวะนีพ้บวาพยาธิสภาพทีพ่บใหลักษณะแบบ granuloma 
ไดซึ่งตรงกับทีพ่บในผูปวยรายนี ้    หลังการติดตามการรักษา พบวาสารน้าํไดหายไปเองภายใน
เวลา 6 วัน ตลอดชวงทีต่รวจพบสารน้าํ   ผูปวยไมมีไขมีเพียงอาการเจ็บหนาอกเล็กนอยและ
อาการหายไปพรอมกับการหายของสารน้าํ 
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               ผูปวยรายที่สองไดรับการวินิจฉยัวาเปนเยื่อหุมปอดอักเสบเนื่องจากโรค SLE เปนหญงิ
วัยกลางคนมาโรงพยาบาลดวยอาการเหนื่อยงาย จากการตรวจรางกายและภาพรังสีปอดพบวามี
สารน้ําในโพรงปอดทัง้ 2 ขาง การเจาะปอดพบสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน การ
ตรวจเยื่อหุมปอดทางพยาธิวทิยา พบการอักเสบแบบเรื้อรังชนิดไมจําเพาะ  ไดสงตรวจเลือดและ
น้ําเจาะปอดหาภูมิคุมกันตอตัวเอง (autoantibody) พบวาคาANA ในเลือดใหผลบวก 1 : 640 
และคา ANA ในน้าํเจาะปอดใหผลบวก 1 : 1280  จึงไดวินิจฉัยวาเปนโรคเยื่อหุมปอดอักเสบจาก
โรค SLE (2)   อนึง่ในผูปวยรายนี้ไมมีอาการและอาการแสดงทางระบบอื่นเลย และหลังจากรักษา
ดวยยาสเตรียรอยด 60 มก. ตอวันเปนเวลา 2 สัปดาห พบวาอาการและสารน้าํจากภาพรังสีปอดดี
ขึ้นอยางชัดเจน 
 
               ผูปวยรายที่สามเปนชายวัยกลางคน มาโรงพยาบาลดวยอาการเหนื่อยงาย ไมมีไข ตรวจ
รางกายและภาพรังสีปอดพบ สารน้าํปริมาณมากในโพรงปอดขางขวา การตรวจสารน้ําเบื้องตน
พบสารน้าํสีขาวขุนและเปนเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน การตรวจหาไตรกลีเซอไรด 
(triglyceride) ในน้าํเจาะปอดพบวามีคาเทากับ 192 มก./ดล. ซึ่งเขาไดกับภาวะสารน้ําจากความ
ผิดปกติของระบบทางเดินน้ําเหลือง (chylothorax) การตัดเยื่อหุมปอดตรวจทางพยาธิวทิยาพบ
การอักเสบแบบเรื้อรังชนิดไมจําเพาะ จึงไดรับการรักษาโดยการผาตัดเปดทรวงอก เพื่อหาความ
ผิดปกติของทางเดนิน้าํเหลอืงในชองอกและผูกปดตําแหนงร่ัว หลังผาตัดผูปวยหายด ี และการ
ตรวจรางกาย ลักษณะทีเ่หน็ในระหวางผาตัด การติดตามอาการ ไมพบลักษณะของมะเร็งหรือโรค
อื่น จึงไดรับการวินิจฉยัวาเปน ภาวะสารน้ําจากความผิดปกติของระบบทางเดินน้ําเหลืองแบบไม
ทราบสาเหต ุ(Idiopathic chylothorax) (2) 

 
               การเปรียบเทียบลกัษณะขอมูลพื้นฐานที่สําคญั เชน เพศ ชวงอาย ุคุณสมบัติของสารน้ํา 
ระหวางกลุมทีเ่ปนวัณโรคเยือ่หุมปอดและไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดนัน้ แสดงดวย ตารางที ่3 และ
แผนภูมิที ่ 1 ถึง 4  โดยมีรายละเอยีดเกีย่วกับ คาเฉลี่ย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน ในกรณีเปนขอมูล
ตอเนื่องเชน อาย ุ ระดับโปรตีนในเลือดและในน้าํเจาะปอด ระดับ LDH ในเลือดและในน้ําเจาะ
ปอด จํานวนเซลลเปนตน  
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การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐาน  
 
               มีคาความไว ความจําเพาะของแตละวิธีตรวจดังแสดงในตารางที ่ 4   และเปรียบเทยีบ
กับการศึกษากอนหนานี้ในตารางที ่5  
 
การศึกษาการตรวจโดยเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction) 
 
               การตรวจโดยเทคนิค PCR จากน้ําเจาะปอด และชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด และเปรียบเทยีบ
กับการศึกษาอื่นๆ และวิธตีรวจดวยเทคนิคใหมอ่ืนๆ โดยแสดงเปนคาความไว ความจําเพาะ ดัง
แสดงในตารางที ่6  
               การวิเคราะหในกลุมยอยเพื่อหาความสัมพนัธระหวาง ผลการตรวจโดยวิธ ี PCR กับผล
การเพาะเชื้อ ปริมาณสารน้ํา สีของสารน้ํา ลักษณะทางพยาธวิิทยา แสดงในตารางที ่ 7 และ
แผนภูมิที ่5 



 39

 
 

ตารางที ่1   ขอมูลพืน้ฐานของผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด 

 
จํานวนผูปวย 36  ราย 
               เปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 29  ราย (80.56%) 
               นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 7 ราย (19.44%) 
เพศ ชาย:หญงิ 25:11 (69.4:30.6%) 
อายุเฉลี่ย 32.97 + 13.97 
พิสัยของอาย ุ 16 – 69 ป 
โรคที่พบรวมทางอายุรกรรม 13 (36%) 
               การติดเชื้อไวรัสเอชไอวี 10 
               เบาหวาน 3 
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ตารางที ่2   ขอมูลพืน้ฐานของสารน้าํที่ไมมีสาเหตุจากวัณโรค 
 

จํานวนผูปวย 23 ราย 
เพศ ชาย:หญงิ 12:11 (52.2:47.8%) 
อายุเฉลี่ย 54.61 + 15.88 
พิสัยของอาย ุ 23 – 87 ป 
เปนสารน้ําที่มสีาเหตุมาจากมะเร็ง 20 ราย (86.96%) 
               มะเร็งปอด 7 ราย 
               มะเร็งเตานม 3 ราย 
               มะเร็งรังไข 2 ราย 
               มะเร็งตอมน้ําเหลอืง 2 ราย 
               มะเร็งตับ 1 ราย 
               มะเร็งที่คอ (pyriform sinus) 1 ราย 
               มะเร็งไมทราบตนกําเนิด 4 ราย 
สารน้ําที่มีสาเหตุอ่ืนๆ 3 ราย (13.04%) 
               ภาวะสารน้ําหลังการบาดเจ็บของหวัใจ 1 ราย 
               โรค SLE 1 ราย 
               ภาวะสารน้ําเนื่องจากระบบน้าํเหลือง
ผิดปกติ 

1 ราย 



 41

 
 



 42 



 43

 
 

 
 
 
 



 44

 
 



 45

ตารางที ่ 3 ลักษณะทางคลินิกและคุณสมบัติเบ้ืองตนของสารน้ําเปรียบเทยีบระหวางกลุม
วัณโรคเยื่อหุมปอดและทีไ่มใชวณัโรคเยื่อหุมปอด 

ลักษณะ คาเฉลี่ย 
(mean) 

สวนเบี่ยงเบน 
มาตรฐาน(SD) 

พิสัย 
(range) 

P-value 

อาย ุ     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

32.97 ป 
54.60 ป 

13.97 
15.88 

16 – 69 
23 - 87 

<0.001 

ระยะเวลากอนมา
รักษา 

    

วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

18.64 ป 
46.39 ป 

16.54 
36.63 

4 วัน – 3 เดือน 
2 วัน – 4 เดือน 

<0.001 

โปรตีนในน้ําเจาะปอด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

5.63 g/dl 
4.58 g/dl 

0.77 
0.93 

3.3 – 7.1 
2.2 – 5.8 

<0.001 

โปรตีนในเลือด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

8.11 g/dl 
6.96 g/dl 

0.73 
0.90 

5.7 – 9.3 
4.6 – 8.8 

<0.001 

LDH ในน้ําเจาะปอด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

1189.44 U/L 
1234.83 U/L 

1186.63 
969.86 

169 – 3470 
173 – 3305 

0.879 

LDH ในเลือด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

552.17 U/L 
854.96 U/L 

424.05 
1065.38 

251 – 2760 
300 – 5555 

0.131 

จํานวนเม็ดเลอืด
ขาว/μl 

    

วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

2347.22 
1665.65 

1992.61 
1295.96 

400 – 9650 
300 - 5000 0.152 
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ตารางที ่ 4 ความสามารถในการวินิจฉยั (diagnostic yield) วณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธี
ตางๆ 

วิธีการตรวจวินิจฉัย ความไว 
(sensitivity) 

ความจาํเพาะ 
(specificity) 

1. การยอมสีทนกรดจากน้าํเจาะ
ปอด 

0 % (0/36)  

2. การยอมสทีนกรดจากชิ้นเนื้อ 22.22 % (8/36) 100 % (23/23) 
3. การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอด 11.11 % (4/36) 100 % (23/23) 
4. การเพาะเชื้อจากชิน้เนือ้ 41.67 % (15/36) 100 % (23/23) 
5. การตรวจพบ granuloma 
          caseous granuloma 
          non-caseous granuloma 

72.22 % (26/36) 
19.23 % (5/26) 

80.77 % (21/26) 

95.65 % (22/23) 
100 % (23/23) 

95.65 % (22/23) 
6. รวมวิธทีี ่4 และ 5 77.78 % (28/36) 95.65 % (22/23) 
7. รวมทุกวธิ ี 80.56 % (29/36) 95.65 % (22/23) 
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ตารางที ่5   เปรียบเทยีบผลของการวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆ  ใน
การศึกษานี้กบัการศึกษาอืน่ๆ 
 

วิธีการตรวจวินิจฉัย ผลจากการศกึษานี ้ ผลจากการศกึษา
อ่ืน 

1. การยอมสีทนกรดจากน้าํเจาะ
ปอด 

0 %  0 – 14.29 % (9-13,31) 

2. การยอมสทีนกรดจากชิ้นเนื้อ 22.22 %  0 – 18 (8,29,31) 
3. การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอด 11.11 %  13 – 52.4 (8-13,26-29,31) 
4. การเพาะเชื้อจากชิน้เนือ้ 41.67 %  31 – 76.2 (8-13,29,31) 
5. การตรวจพบ granuloma 
          caseous granuloma 
          non-caseous granuloma 

72.22 % 
19.23 % 
80.77 %  

62.5 – 84 (8-13) 

62.5 – 78.8 (8-13) 

37.9 (12) 
6. รวมวิธทีี ่4 และ 5 77.78 %  78.6 – 95.2 (8,9,12) 
7. รวมทุกวธิ ี 80.56 % 80 – 86 (8,12,31) 
เกณฑในการวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดในแตละการศึกษามีความแตกตางกนั 
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ตารางที ่6    เปรียบเทยีบผลการตรวจดวยวธิ ีPCR กับการศกึษาอื่นๆ 

รายละเอียด  Lassence Villena V. Querol JM. N. Takagi การศึกษานี ้
ประชากรที่
ศึกษา 

TP and CP All patients All patients All patients lymphocytic 
exudates 

Target 
sequence 

65XD: 
IS6110 

IS6110 IS6110 IS6110 IS6110 

สิ่งสงตรวจทาง 
PCR 

Pleural fluid Pleural fluid Pleural fluid Pleural  Bx 
specimens 

Pleural Bx 
specimens 

ขนาดตัวอยาง*  14/24 33/131 21/107 19/28 36/59 
ผลบวกจาก
การเพาะเชื้อ 

33.33% 
(PF+PB) 

48.48%(PF
+PB) 

80.95%(PF
+PB) 

21.05%  
(PF) 

44.44%(PF
+PB) 

ความไว 20 : 60 42 81% 89 % 75% 
ความจาํเพาะ 100 94 100% 100 % 100% 
               *  รายงานเปนจาํนวนผูปวยที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดตอจํานวนผูปวยทัง้หมด 
               PF = Pleural fluid   ;  PB = Pleural biopsy specimens 
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ตารางที ่  7   แสดงผลการตรวจดวยวิธีพีซีอารในผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด   เมื่อจําแนก
เปนกลุมยอย  

กลุมผูปวย (จํานวน) ผลการตรวจ    
PCR น้ําเจาะปอด 

ผลการตรวจ   
PCR เยื่อหุมปอด 

P – value  

แบงตามเกณฑการวินจิฉัย . . . 
•  เขากับวณัโรค (29) 
•  นาจะเปนวัณโรค (7) 

6/29 = 20.7% 
1/7 = 14.3% 

22/29 = 75.9% 
5/7 = 71.4% 

0.59 * 
0.45 ** 

แบงตามผลการเพาะเชื้อ    
•  ผลบวก ในน้ําเจาะปอดหรือ
เยื่อหุมปอด (16) 

4/16 = 25% 15/16 = 93.8% 0.25 * 

•  ผลลบ ทั้งในน้าํเจาะปอด  
และเยื่อหุมปอด (20) 

3/20 = 15% 12/20 = 60% 0.02 ** 

แบงตามสถานะการติดเชือ้  
เอชไอว ี

   

•  anti HIV  positive (10) 
•  anti HIV  negative (26) 

3/10 = 30% 
4/26 = 15.4% 

9/10 = 90% 
18/26 = 69.2% 

0.29 * 
0.19 ** 

แบงตามผลการตรวจทางพยาธิ
วิทยา 

   

•  granuloma (26) 
•  non-specific change (10) 

6/26 = 23.1% 
1/10 = 10% 

19/26 = 73.1% 
8/10 = 80% 

0.35 * 
0.35 ** 

               * เทียบในกลุมน้ําเจาะปอด  
               ** เทียบในกลุมเยื่อหุมปอดโดยวิธ ีFisher’s exact test 



บทที่ 7 
การอภิปรายผลการศึกษา 

 
การคัดเลือกผูปวยเขารับการศึกษาและขอมูลพืน้ฐาน 
 
               ประชากรที่ศึกษาคือ ผูปวยรายใหมที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟ
ซัยทเดน การที่ศึกษาผูปวยกลุมนี้เนือ่งจากในทางปฏิบัติในรายที่มีเซลลเม็ดเลือดขาวเปนชนิด 
PMN เดนนั้น อาการมักจะดําเนนิโรคเร็ว มีลักษณะที่แยกยากกับภาวะสารน้ําที่เกดิตามหลงัปอด
อักเสบโดยเฉพาะอยางยิ่งการติดเชื้อแบคทีเรียแบบไมพึง่ออกซิเจน  ดังนัน้โดยทั่วไปจะยังไมตัดชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอดตรวจ อาจใชวิธีติดตามดอูาการและเจาะปอดซั้าเพื่อดูการเปลี่ยนแปลงของเซลล
เม็ดเลือดขาววามกีารเปลี่ยนอัตราสวนของเซลลลิมโฟซัยทไปในทางที่มากขึ้นหรือไม กอนทาํการ
ตัดเยื่อหุมปอด  อยางไรก็ตามการศึกษาเฉพาะกลุมที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดนนัน้ยอมทําใหพลาด
การศึกษาผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดในระยะแรกๆไป และการศึกษานี้ไมสามารถนาํไปประยุกตใช
โดยตรงกับกรณีวัณโรคเยื่อหุมปอดที่สารน้ํามีเซลล PMN เดนได 
 
               ผูปวยทีเ่ขาการศึกษาทั้งหมด 59 ราย เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งสิน้ 36 ราย คิดเปน 
61.02 % ขอผูปวยทีม่ีสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน ซึ่งมีคาใกลเคียงกับทีไ่ด
ประมาณไวในการคิดขนาดตัวอยาง และใกลเคียงกับสถิติที่ไดจากการบันทึกไว ทีห่นวยโรคปอด 
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ (7,75) 

 
               ผูปวยกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด มีอายุเฉลี่ย 33.0 ป อยูในชวงอาย ุ 16 ถึง 69 ป ซึ่งมี
คาเฉลี่ยตํ่ากวาในขอมูลเดิม (39.9 ปชวงอาย ุ 15-75 ป) (7,75) อัตราสวนชายมากกวาหญิงใน
การศึกษานี้เทากับ 69.4 ตอ 30.6 ซึ่งมแีนวโนมลดลงกวาเดมิ อายเุฉลี่ยในกลุมทีเ่ปนวัณโรคมี
ความแตกตางจากกลุมที่ไมเปนอยางมนีัยสําคัญ 
 
               ผูปวยกลุมที่สารน้ํามีสาเหตุจากมะเร็ง มีอายุเฉลี่ย 55.6 ป ชวงอายุตั้งแต 23 ถึง87 ป 
ซึ่งขึ้นกับวาเปนมะเรง็ชนิดใด เชนในรายที่มีอายุนอยทีสุ่ดนั้นเกิดจากมะเร็งตอมน้ําเหลือง มีอายุ
เพียง 23 ป        อัตราสวนตามเพศพบวาชายมากกวาหญิงในอัตราสวน 52.2% ตอ 47.8% ซึ่ง
ตางจากขอมูลเดิมที่มหีญิงมากกวาชาย (76) แตในอัตราสวนที่ไมมากนัก (คือชายตอหญิงเทากบั      
47.9% ตอ 52.1%)      อยางไรก็ตามการเปลี่ยนแปลงเหลานี้ไมอาจช้ีบงไดจริงเนือ่งจากมีผูปวย
จํานวนนอย แตอาจเปนจุดสนใจตอไปวาระบาดวิทยาของผูปวยทีม่ีสารน้าํจากมะเร็งมกีาร
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เปลี่ยนแปลงหรือไม หรือมีอัตราสวนการเกิดจากมะเร็งบางชนิดมากขึ้นหรือลดลงหรือไม ทั้งนี้
เนื่องจากมะเรง็บางชนิดที่เปนสาเหตุของสารน้ําพบมากในเพศหญิง เชน มะเร็งเตานม มะเร็งรังไข 
รวมถึง มะเร็งปอดชนิดอะดีโน ซึ่งพบบอยในรายที่ไมสูบบุหร่ีแตมีคนใกลชิดสูบ (passive 
smoker)               การวิเคราะหสีของสารน้ํานั้นพบวา กลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดพบสีเหลืองฟาง
เกือบทัง้หมด มีสีน้ําลางเนือ้เพียงรายเดยีว คิดเปนอตัราสวน 97.2 ตอ 2.8 % สวนในกลุมที่มี
สาเหตุจากมะเร็งนัน้พบสีเหลืองฟาง 10 ราย สีน้ําลางเนื้อ 8 ราย และสีเลือด 2 ราย  คิดเปน
อัตราสวน 50 ตอ 40 ตอ10 % การที่พบสารน้ํามีสีเหลืองฟางจงึไมสามารถโนมเอียงวาเปนวัณโรค
เยื่อหุมปอดได แตหากพบวาสารน้าํมีสนี้ําลางเนื้อหรือสีเลือด โอกาสเปนจากมะเรง็มีสูง และจาก
การวิเคราะหทางสถิตดิวย Chi-Square Test พบวามคีวามแตกตางอยางมีนยัสําคัญ  ซึ่งตรงกบั
ความรูเดิม 
 
               ในผูปวยกลุมที่สารน้ําไมไดมีสาเหตุจากวัณโรคอื่นๆนั้น อาย ุ เพศและสีน้ําขึ้นกับภาวะ
ของโรคที่เปนสาเหตุเชน ในรายที่เกิดจากโรค SLE เปนหญงิวยักลางคนอาย ุ 36 ป มีสารน้าํสี
เหลืองฟาง ในรายที่เกิดหลงัการสวนหัวใจนั้นเปนชายสูงอาย ุ มีสารน้ําสีเหลืองฟาง และรายที่เกิด
จากระบบน้ําเหลืองผิดปกติเปนผูชายวัยกลางคน อาย ุ 41 ป และสารน้ํามีสีขาวขุนเหมือนน้าํนม 
ซึ่งเปนลักษณะของโรค ไมไดนํามาวิเคราะหรวมกับผูปวยมะเรง็ 
 
               การวิเคราะหปริมาณสารน้าํในโพรงปอด จากภาพรังสีปอด พบวา ในกลุมวัณโรคเยื่อหุม
ปอดพบปริมาณนอย ไดบอยที่สุด (ปริมาณนอย 47.2% ปริมาณปานกลาง 36.15 ปริมาณมาก 
16.7%) ในกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็งพบปริมาณปานกลางบอยที่สุด (ปริมาณนอย 25% ปริมาณ
ปานกลาง 40% ปริมาณมาก 35%) จะเหน็ไดวากลุมวัณโรคมปีริมาณน้าํคอนไปทางนอยคือ 
ปริมาณนอยและปานกลางมีคาใกลเคียงกัน สวนกลุมที่มีเหตุจากมะเร็งมีปริมาณน้าํปานกลางถึง
มาก ซึ่งความแตกตางนี้ไมมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ เปนทีน่าสนใจวาหากพบปรมิาณน้าํมากยงัมี
โอกาสเกิดจากวัณโรคไดสูงถึง 42.9% ของกลุมปริมาณน้ํามากทั้งหมดซึง่ตางจากในรายงาน
ตางประเทศทีพ่บเพยีง 4%(57) คงตองการการรวบรวมตวัอยางทีม่ากขึน้ตอไป       และผูปวยวณั
โรคเยื่อหุมปอดมีสารน้ําปรมิาณมากไดถงึ 16.7% ในการศึกษานี ้ ซึ่งเมื่อยอนดูการศึกษาใน
ประเทศไทยอืน่กอนหนานี้กใ็หผลเชนเดียวกัน (7,75)    ซึ่งเปนจาํนวนไมนอยและแพทยในเวชปฏิบตัิ
ทั่วไปอาจคาดไมถึง 
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               การวิเคราะหการเกิดสารน้ําในโพรงปอด วาเปนขางเดียวหรือสองขาง ซายหรือขวานัน้
พบวา ทั้งกลุมที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดและกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็ง มีโอกาสพบสารน้ําทางดาน
ขวามากกวาดานซาย (ขวาตอซายเทากับ 52.8 ตอ 41.7 % และ 56.5 ตอ 26.1 % ตามลําดบั)   
เปนทีน่าสังเกตวา ในกลุมวณัโรคเยื่อหุมปอดก็สามารถพบน้ํา 2 ขางได 5.6% แมวาโอกาสจะนอย
กวาในกลุมที่เกิดจากมะเร็งก็ตาม 
 
               สําหรับระยะเวลาตั้งแตมีอาการจนกระทัง่ผูปวยมารับการรกัษานั้น พบวาในกลุมวัณโรค
เยื่อหุมปอดมจีํานวนวันเฉลีย่ 18.64 วัน ในจํานวนนี้ผูปวย 24 รายใน 36 รายมาภายใน 2 สัปดาห 
และ 10 รายใน 36 รายหรือ 27.78% มาภายในเวลาไมเกิน 1 สัปดาห ซึ่งใกลเคียงกบัการศึกษาใน
ตางประเทศทีพ่บ 31% ของผูปวยมาพบแพทยภายใน 2 สัปดาห  ซึ่งจากการซักประวัติยอนหลังใน
ผูปวยกลุมนี ้  พบวามีอาการเจ็บหนาอกแปลบๆเวลาหายใจเขา (pleuritic chest pain) มากอน
มากถงึ 20 รายใน 24 ราย หรือ 83.33% สําหรับในรายที่มาชามกัไมคอยมีอาการเจ็บหนาอกแบบ 
pleuritic chest pain หรือถามีกจ็ะไมรุนแรง พบ 4 รายใน 12 ราย และมักมีอาการเหนื่อยแนน
หนาอกมากกวาซึง่สัมพนัธกับปริมาณสารน้ําที่คอนไปทางมาก  ผูปวยทีม่าชากวา 2 สัปดาหนั้น 8 
รายใน 12 ราย มีปริมาณน้าํปานกลางถงึมาก  
 
               สําหรับในกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็งมักมาชา และเกือบทั้งหมดที่มีอาการจะมีอาการ
เหนื่อยจากน้าํที่มีปริมาณมาก อาการเริ่มแบบคอยเปนคอยไป ไมมีผูปวยรายใดเลยที่มีอาการเจ็บ
หนาอกแบบ pleuritic chest pain และในรายที่มีสารน้ําปริมาณนอยนัน้ มีจํานวน 5 ราย หรือ 
25% ซึ่งทุกราย มีประวัติเปนมะเรง็ที่อวยัวะใดอวยัวะหนึง่อยูกอนแลว และเปนการตรวจพบจาก
การติดตามผลการรักษาโดยภาพรังสีปอดทั้งสิน้ 4 ใน 5 รายไมมีอาการใดๆผดิปกติเลย  การ
เปรียบเทียบระยะเวลากอนมาโรงพยาบาลของทั้งสองกลุมแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ   การ
วิเคราะหขอมูลนี้พงึตองระวงัอยางมากเนือ่งจากในรายที่อาการเกิดอยางคอยเปนคอยไป มักไม
สามารถบอกจุดเริ่มตนของอาการไดชัดเจน การตอบคําถามเกี่ยวกบัอาการเปนเพียงการประมาณ
คราวๆ เชนบอกเปนเดือน นอกจากนัน้อาการของผูปวยเปน subjective data ที่อาจตางกันไปได
ในแตละคนโดยหลายปจจัยเชน สภาพจิตใจ  ความทนปวด การไดรับยามาบางสวน ความหลงลืม 
เปนตน จึงไมไดแสดงขอมูลในกลุมที่เกิดจากมะเรง็เพื่อเปรียบเทียบเพราะอาจมีคาตางกนัไดมากๆ
โดยขอจํากัดดงักลาว  
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               โรคที่พบรวมในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดนัน้ พบวามกีารติดเชื้อ HIV รวม 10 ราย  ใน 36 
ราย คิดเปน 27.78% เบาหวานพบ 3 รายคิดเปน 8.33% ในการศึกษานี้ผูปวยทกุรายที่ไดรับการ
วินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดยินยอมใหตรวจหา anti-HIV โดยที่บางรายก็เปนผูปวยทีท่ราบผล
อยูกอนแลว  อยางไรก็ตามไมไดมีการตรวจหาระดับเซลล CD4+ ในผูปวยเหลานี ้   และสําหรับ
โรคเบาหวานไมไดทําการตรวจหาทกุราย ทําในรายที่มีอาการของโรคเบาหวานเทานัน้ 
 
               ในกลุมสารน้าํที่มสีาเหตุมาจากมะเร็งนั้น พบวา อวัยวะที่เปนตนเหตุ ของมะเร็ง
(primary site) บอยที่สุดคือ มะเร็งปอดพบ 7 รายใน 20 รายคิดเปน 35%     รองลงมาคือมะเร็ง
เตานม 3 รายคิดเปน 15%  มะเร็งรังไขและมะเร็งตอมน้ําเหลืองอยางละ 2 รายคิดเปน 10%       
มะเร็งตับและมะเร็งที่คอ (pyriform sinus) อยางละ 1 รายคิดเปน 5%     นอกจากนีเ้ปนมะเร็ง
กระจายมาที่เยื่อหุมปอดที่ไมทราบอวัยวะตนเหต ุ(unknown primary) 4 ราย หรือเทากับ 20% ซึ่ง
ตางจากรายงานในตางประเทศ ที่พบมะเร็งเตานมเปนสาเหตุของสารน้ําที่เกิดจากมะเร็งกระจาย
ไปเยื่อหุมปอด ในอัตราสวนที่สูงกวานี ้และพบกลุมมะเรง็ไมทราบอวัยวะตนเหตุประมาณ 7% (2) 
               เมื่อเปรียบเทียบระดับโปรตีนในเลือด โปรตีนในน้าํเจาะปอดในทั้ง 2 กลุมพบวาในกลุม
ที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดมีระดับสูงกวาอยางมนีัยสาํคัญ ทั้งนีเ้ปนที่ทราบกันดีอยูแลววาสารน้าํ
ของผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดมักมีโปรตีนสูง สําหรบัระดับโปรตีนในเลือดนัน้นาจะเกี่ยวของกบั
ระยะเวลาของการเจ็บปวยดวย ทําใหผูปวยกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็งมีโปรตนีในเลือดต่ํากวา
(คาเฉลี่ย 3.96 กรัม/ดล. เทียบกับ 8.11 กรัม/ดล. ในกลุมวัณโรค) เนื่องจากกินอาหารไมไดเปน
เวลานาน หรือ จากภาวะ hypercatabolism ในโรคมะเรง็หรือเกิดจากโรคดั้งเดิมที่พบรวมในผูปวย
สูงอาย ุ สวนระดับ LDH ในเลือดและในน้าํเจาะปอดนัน้ในกลุมที่มีสาเหตุจากมะเร็งจะมีคาสงูกวา 
แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ 
 
การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐาน 
               การยอมสีทนกรดดวยวิธ ี Ziehl-Neelsen ของน้าํเจาะปอด ไมมีตัวอยางใดใหผลบวก
เลยซึ่งตรงกับขอมูลเดิมและในตางประเทศ (1,2,52)  ในทางปฏิบัติไมไดทําการตรวจโดยยอมสทีน
กรดในผูปวยที่สงสัยวัณโรคเยื่อหุมปอดอยูแลว สําหรับในผูปวยที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ใน
การศึกษานี้มผีูปวย 10 รายไมมีรายใดพบเชื้อโดยวิธนีี้เชนกนัแตเนื่องจากขอมูลมีจาํนวนนอย จึง
ไมอาจสรุปไดวาไมมีประโยชนในผูปวยกลุมนี้ซึง่เปนทีท่ราบดีวามีเชือ้จํานวนมากกวา 
               การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดใหผลบวกเพยีง 4 รายใน 36 รายคิดเปน 11.1% ซึ่งมีคา
ต่ํากวาในการศึกษาอืน่ การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก 15 รายใน 36 รายคิดเปน 
41.7%   ซึ่งอยูในชวงใกลเคียงกับบางรายงานที่เคยมีรายงานไว   การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อ เยื่อหุม
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ปอดมีความไวมากกวาการเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ ซึ่งตรงกับ
การศึกษาของ Bueno และคณะที่ไดความไวเทากับ 39 % และ 13 % ตามลําดับ (31) 
               ผูปวยจํานวน 16 รายมีผลการเพาะเชื้อวัณโรค จากน้ําเจาะปอด หรือ ชิ้นเนื้อ   เยื่อหุม
ปอดอยางใดอยางหนึ่งคิดเปน 44.4% แบงเปนผูปวยที่ไดผลบวกจากน้ําเจาะปอดเทานั้น    1 ราย
ใน 16 รายคิดเปน 6.25%      ผลบวกจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดอยางเดียว  12 รายใน 16 รายคิดเปน 
75% และผลบวกในตวัอยางทัง้สอง 3 รายใน 16 รายคิดเปน 18.75% 
               ในการศึกษานี้การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดพบผลบวกคอนขางนอย รวมทัง้จากชิ้น
เนื้อเยื่อหุมปอดดวยเมื่อเทียบกับบางรายงาน สาเหตอุาจเนื่องมาจากประชากรทีน่ํามาศึกษาใน
งานวิจยันี้มจีํานวนเชื้อนอยกวา ซึ่งหากเปนเชนนัน้จริงอาจมีผลตอโอกาสพบเชื้อโดยวิธีอ่ืนๆดวย
โดยเฉพาะวธิทีี่จะศึกษา อยางไรก็ตามหากวธิ ี PCR ไดผลดียอมจะเปนประโยชนมาก เพราะจะ
แสดงถึงความสามารถในการวินิจฉัยโรค แมมีเชื้อจํานวนนอยมาก และ ผูปวยที่จะไดประโยชน
จากการศึกษา ยอมเปนผูปวยลักษณะนี้ที่ไมไดการวินจิฉัยจากวิธีอ่ืน  
               การตรวจทางพยาธิวิทยา พบลักษณะเฉพาะจากชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 26 ราย
ใน 36 รายคิดเปน 72.22% โดยมีผูปวย 1 รายในกลุมนีท้ี่ไดรับการวนิจิฉัยในการเจาะปอดครั้งที ่2    
คิดผลบวกจากการตรวจนี้ในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดในครั้งแรกเทากับ 69.44% ซึ่ง
ใกลเคียงกับทีม่ี รายงานมากอนคือ 63% และ 71.4%  เมื่อรวมเขากับผลการเพาะเชื้อพบวาได
ผลรวมเปน 29 รายใน 36 ราย  คิดเปน 80.55%    ในการศึกษากอนหนานี ้พบวาไดผลจากการ 
ตัดเยื่อหุมปอดตรวจครั้งแรกประมาณ 60% ถาทาํซ้ํา 3 คร้ังจะเพิ่มเปน 80% เมื่อรวมกับผลเพาะ
เชื้อจะเพิม่เปนประมาณ 90% (2,8,9) 

               ในจาํนวนตัวอยางชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดที่ตรวจพบ granuloma 26 รายนัน้แบงเปน 
caseous granuloma 5 ราย และ non-caseous granuloma 21 ราย ผูปวยทุกรายตอบสนองตอ
การรักษาดีตามเกณฑที่ไดกาํหนดไว  
               การยอมสีทนกรดของชิ้นเนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 8 ราย คิดเปน 22.22% ของ ผูปวย
วัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมดและเปน 30.77% ของผูปวยที่พบ granuloma     (ในการศึกษานี ้พบวา
ผูปวยทีย่อมสีทนกรดใหผลบวกจะพบม ีgranuloma รวมดวยทุกราย) 
               ผูปวย caseous granuloma 2 รายใน 5 รายผลเพาะเชื้อช้ินเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก
และผูปวย 4 รายใน 5 รายยอมสีทนกรดใหผลบวก ดังนัน้ รวมผูปวยทีไ่ดการวินิจฉยัชี้ชัด (definite 
diagnosis) ในการศึกษานี้เทากับ 19 รายใน 36 รายคิดเปน 52.77%  
               การตรวจพบลักษณะทางพยาธวิิทยาแบบ granuloma นัน้ แมวาอาจพบไดในความ
ผิดปกติอ่ืนดวยเชน การติดเชื้อราของเยื่อหุมปอด โรคเยื่อหุมปอดอักเสบรูมาตอยด โรค 
Tularemia   โรค Sarcoidosis เปนตน แตอยางไรก็ตามพบวา 95% ของ granuloma มีสาเหตุจาก
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วัณโรคซึ่งเมื่อรวมกับลักษณะทางคลินกิ การตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณโรค และการที่
โรคบางอยางที่ใหพยาธิสภาพแบบนี้พบไดนอยมากในประเทศไทย จึงนาเชื่อไดวาผูปวยทกุรายที่
ตรวจพบ granuloma    ในการศึกษานีม้ีสาเหตุจากวณัโรคเยื่อหุมปอดจริง และเมื่อรวมกับผล
เพาะเชื้อที่ใหผลบวก 3 รายใน 10 รายที่ไมพบลักษณะ granuloma นั้นทาํใหเชื่อไดวาผูปวย
มากกวา 80% เปนวัณโรคเยือ่หุมปอด สวนกลุมที่เหลือที่ไมพบลกัษณะทางพยาธวิิทยาเฉพาะและ
ผลการเพาะเชือ้ใหผลลบอีกจํานวน 7 รายนั้นมีลกัษณะทางคลินิก        และการตอบสนองตอยา
ตานวัณโรค   เขาไดกับวณัโรคเยื่อหุมปอด และไมมีสาเหตุอ่ืนๆที่จะอธิบายสาเหตุของสารน้ําใน
โพรงปอด ไดใหการวินิจฉยัวา “นาจะเปนวณัโรคเยื่อหุมปอด (probable diagnosis)”  ซึ่งในการ
วิเคราะหผลของการตรวจ PCR จะไดแยกวิเคราะหเปนกลุมยอยดวย 
               ในการศึกษานี้มีผูปวยหนึง่รายที่ใหลักษณะทางพยาธิวทิยาแบบ granuloma แตไมได
เปนวัณโรคเยือ่หุมปอด คิดเปนผลบวกลวงเทากับ 3.70% ดังไดกลาวรายละเอียดแลวในผล
การศึกษา 
               ผูปวยทีม่ีการติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ ในการศึกษานีพ้บผูปวยดังกลาว 10 ราย ผลการ
ยอมสีทนกรดใหผลบวกใน 4 ราย ผลเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดใหผลบวก 3 ราย และผลเพาะเชือ้
จากชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 6 ราย     ซึ่งโอกาสพบเชื้อวัณโรคในผูปวยวัณโรค    เยื่อหุมปอด
ที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยนั้น มีมากกวาในรายที่ไมมกีารตดิเชื้อHIVรวมอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ซึ่ง
ตรงกับความรูที่มีอยูเดิม สําหรับการเกิด granuloma ในผูปวย HIV พบไดมากถงึ 9 รายใน 10 ราย 
แตมีลักษณะ caseous necrosis เพียงรายเดียว  
 
การวินิจฉัยภาวะสารน้าํทีม่ีสาเหตุจากมะเร็ง 
               ในการศึกษานี้มีผูปวยทีม่ีสารน้าํจากมะเร็งรวม 20 ราย ผูปวยที่สามารถตรวจพบ
เซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดหรือช้ินเนื้อเยื่อหุมปอด จะไดรับการวินิจฉยัวาเปน “มะเร็งแพรกระจาย
มาที่เยื่อหุมปอด” ซึ่งมจีํานวน 18 รายคิดเปน 90% โดยทั้งนี้เปนการเจาะในครั้งแรก 14 รายคิด
เปน 70%  การเจาะสารน้ําตรวจใหผลบวกในการเจาะครัง้แรก 12 รายคิดเปน 60% และเมื่อเจาะ
ซ้ําเพิม่เปน 16 รายหรือ 80%    การตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดตรวจใหผลบวก 7 รายคิดเปน 35% และ
เพิ่มการวนิิจฉัยเมื่อทาํรวมกบัการตรวจสารน้ําเพยีง 2 รายหรือ 10% เทานั้น  ซึ่งการตรวจสารน้าํ
ทางเซลลวทิยาใหคาความไวใกลเคียงกับที่เคยมีรายงานไว   การตรวจพบเซลลมะเร็งจากสารน้าํ
ใหผลดีกวาการตรวจจากชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด     เนื่องจากการกระจายของเซลลมะเร็งบนเยื่อหุม
ปอดเปนลักษณะไมทั่วถึง ซึ่งตรงกับความรูที่ทราบมาอยูเดิม สําหรับผูปวยอีก 2 รายที่เหลอื
เนื่องจากไมมสีาเหตุอ่ืนที่อธบิายการเกิดของสารน้าํไดและตรวจพบมะเร็งจริงในระบบอวัยวะอื่น 
จึงไดรับการวินิจฉัยวาเปน  “สารน้ําที่เกีย่วเนื่องกับมะเรง็” (paramalignant effusion) 



 57

การตรวจโดยเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction)   
 
               การใชเทคนิค PCR ตรวจชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอดนั้น พบวาไดผลบวก 27 รายใน 36 รายของ
ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด  คิดเปนคาความไวเทากับ 75% และไมมผูีปวยรายใดเลยในกลุมที่สาร
น้ําไมไดมีสาเหตุจากวัณโรคที่ไดผลบวก     ดังนัน้คาความจาํเพาะเทากับ 100%  เมื่อศึกษาตอไป
ในรายละเอยีด พบวาใหผลบวกในการตรวจครั้งแรกเทากับ 17 รายใน 27 ราย คิดเปน 62.96% 
และใหผลบวกในการตรวจครั้งที ่ 2 เพิ่มจํานวน 10 รายใน 27 ราย คิดเปน 37.04%  ไมมีสิ่งสง
ตรวจใดในการศึกษานี ้ที่ในการตรวจครั้งแรกใหผลบวกแลวจะใหผลลบในการตรวจซ้ําเลย  
               ในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกจากน้าํเจาะปอด  หรือช้ินเนื้อเยื่อหุมปอดอยางใด
อยางหนึ่งนั้นมีจํานวนทัง้สิน้ 16 ราย      การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดดวยเพิ่มผลบวกเพียง 1 ราย
เทานั้น   ใน 16 รายนี้ใหผลบวกดวยวิธ ีPCR เยื่อหุมปอด 15 รายคิดเปน 93.75%   เปนการตรวจ
ในครั้งแรก 10 ราย หรือเทากับ 66.67% และการตรวจในครั้งที ่ 2 จํานวน 5 รายคิดเปน 33.33%  
เมื่อทดสอบทางสถิตพิบวาในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด การตรวจชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอดโดยวิธ ี PCR มี
ความสัมพันธโดยตรงกับผลการเพาะเชื้ออยางมีนยัสําคญั     ในผูปวยที่ผลบวกจากวิธ ี PCR เยือ่
หุมปอดที่เหลอือีก 12 ราย  มีลักษณะพยาธิสภาพแบบ caseous granuloma 3 ราย อีก 9 ราย
เปนพยาธิสภาพแบบ granuloma 4 ราย พยาธิสภาพแบบการอักเสบเรื้อรังไมจําเพาะอีก 5 ราย 
               เมื่อคิดเฉพาะกลุมที่การวนิิจฉัยชี้ชัดวาเปนวณัโรคโดยอาศัย ผลการเพาะเชื้อและการ
ตรวจทางพยาธิวิทยาพบลักษณะ caseous granuloma รวม 19 รายนั้น   สามารถใหผลบวกโดย
วิธ ีPCR ตรวจเยื่อหุมปอดจํานวน 18 ราย คิดเปน 94.73%  และเมือ่คิดในกลุมที่เปนวัณโรคตาม
ขอตกลงที่ไดใหไวในการวิจยันี้พบวาใหผลบวก 22 ใน 29 รายคิดเปน 75.86% 
               พยาธิสภาพทีพ่บเปนการอักเสบเรื้อรังแบบไมจําเพาะนัน้พบทัง้หมด 10 ราย มีผลการ
เพาะเชื้อใหผลบวก 3 ราย คงเหลือ 7 รายในกลุม “นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด” ดังไดกลาวแลว 
เมื่อเทียบกับการตรวจดวยวธิี PCR  จะใหผลบวกในทัง้ 3 รายที่เพาะเชื้อวัณโรคได และใหผลบวก 
5 ใน 7 รายทีเ่หลือคิดเปน 71.42%  
               ผูปวย 1 รายในกลุมที่ไมไดเกิดจากวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ไดรับการวนิิจฉัยโรคเปน 
Postcardiac injury syndrome นั้นมีลกัษณะทางพยาธวิิทยาแบบ granuloma  ซึ่งคลายกับที่พบ
ในวัณโรคเยื่อหุมปอด การตรวจ PCR ในผูปวยรายนีท้ั้งจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด
ใหผลเปนลบ ซึ่งแสดงใหเหน็ถึงความจําเพาะตอโรคของการทดสอบนี ้
               อยางไรก็ตามเมือ่เปรียบเทียบความสัมพันธของการเกิด granuloma ในกลุมวัณโรคเยือ่
หุมปอด กับผลการตรวจทาง PCR ที่ได พบวาไมมีนยัสําคัญ  ซึ่งอาจอธิบายไดวาในการเกิดพยาธิ
สภาพแบบใดนั้นยอมข้ึนกบัปฏิกิริยาทางภูมิคุมกันที่เกดิขึ้นเปนหลัก สวนการตรวจดวยวิธ ี PCR 
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นั้นเปนการตรวจหาเชื้อวัณโรค แมวาโดยทั่วไปปริมาณเชื้อที่มากนาจะกอใหเกิดการตอบสนอง
ทางภูมิคุมกนัที่มากตามกันไปดวย แตอาจมีปจจัยอืน่รวมดวย เชน สภาพภูมิคุมกนัของ      ผูปวย
แตละรายซึ่งทาํให การเกิด granuloma กับการมีเชื้อจํานวนมากไมสัมพันธกนัโดยตรง 
               สําหรับการใชเทคนิค PCR ตรวจน้ําเจาะปอด ในการศึกษานีพ้บวา ไดผลบวกในผูปวย  
7 รายคิดเปน คาความไวเทากับ 19.44% โดยทกุรายเปนการใหผลบวกในการตรวจซ้ํา (nested) 
เมื่อนํามาเปรยีบเทียบกับผลการเพาะเชื้อพบวา ในผูปวยที่ผลการเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดหรอื
เยื่อหุมปอดอยางใดอยางหนึ่งใหผลบวก 16 ราย จะพบผลบวกจากการตรวจดวยเทคนิค PCR  น้ํา
เจาะปอด 6 รายซึ่งเทากับ 37.50% เปนการบอกประสิทธิภาพของการตรวจที่ไมดีนัก 
               เมื่อเปรียบเทียบการตรวจดวยวธิี PCR จากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด กับจากน้าํเจาะปอด 
พบวา การตรวจ PCR จากเยื่อหุมปอดใหผลดีกวา การตรวจจากน้าํเจาะปอด อยางมีนยัสําคญั
ทางสถิต ิ   ซึ่งตรงกับการเปรียบเทยีบระหวางผลการเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดกับจากน้ํา
เจาะปอดในการทดลองเดียวกัน       และตรงกับการเปรียบเทียบระหวาง การยอมสีทนกรดในสิ่ง
สงตรวจทัง้สองดวย ซึ่งสามารถอธิบายจากการทีม่ีจํานวนเชื้อวัณโรคในเยื่อหุมปอด มากกวาในน้าํ
เจาะปอดนัน่เอง เมื่อยอนกลับไปศึกษาถงึพยาธกิําเนิดของโรคจะยิ่งเขาใจไดงายขึน้วา เนื่องจาก
เมื่อปริมาณเชือ้เขาสูโพรงปอดแลวยอมถกูเจือจางโดยปริมาณน้าํที่มาก จนอาจทาํใหตรวจหาเชื้อ
ไดยาก สวนการตรวจสารน้าํใหไดผลดีตองตรวจหา marker ของการอักเสบแทน เนื่องจากมีเซลล
อักเสบมากและสรางสารสื่ออักเสบ (inflammatory mediators) มากมาย    แตเปนการตรวจ
ทางออมไมจําเพาะตอโรค  
               ในการตรวจ PCR เยื่อหุมปอดในการศึกษานี ้  พบวามีความจําเพาะสงูมากคือ 100% 
แมวาในทางทฤษฎีการตรวจหา IS6110 นั้นสามารถพบไดในเชื้อตัวอื่นดวยเชน M. bovis เปนตน  
แตโอกาสที่จะทําใหเกิดโรคในมนษุยและโรคของเยื่อหุมปอดมีนอยมาก  
               ในผูปวยทีม่ีการติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ ในการศึกษานี ้การตรวจโดยวธิี PCR สําหรบั
ชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก 9 รายใน 10 ราย และสําหรับน้ําเจาะปอดใหผลบวก 3 รายใน 10 
รายซึ่งสอดคลองกับขอมูลของการยอมสีทนกรด และ การเพาะเชื้อในผูปวยกลุมนี ้
               สําหรับความไวของการตรวจ PCR เยื่อหุมปอดในการศึกษานี้คิดเปน 75%   ซึ่งอยูใน
เกณฑใชได ความไวยอมมีคาตางกันไปในแตละการศึกษา ข้ึนกับวาเกณฑในการคดัเลือก    ผูปวย
เขาการศึกษาเปนเชนไร หากเลือกเฉพาะรายทีว่ินิจฉยัชีช้ัดวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดเชน  ผลการ
เพาะเชื้อใหผลบวก ความไวของการตรวจยอมมีคาสงู เชนในการศึกษาของ Querol และคณะ ซึ่ง
ผลการเพาะเชือ้จากน้ําเจาะปอดไดผลบวกสูงถงึ 52% พบ caseous granuloma มากถงึ 72% 
การตรวจ PCR น้ําเจาะปอดในการศึกษานั้นจงึมีความไวสูงถงึ 81% ซ่ึงในการศึกษาอ่ืนก็ไดผล
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ตางกนัไป (จะเหน็ไดวา หากพิจารณาเฉพาะรายทีว่นิิจฉัยชี้ชัดวาเปน วัณโรคเยื่อหุมปอด ใน
งานวิจยันี ้การตรวจ PCR ของชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดจะมีความไวสงูมากถึง 94.7%) 
               ปญหาอยางหนึ่งของการตรวจชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด ไมวาโดยการตรวจทางพยาธิวทิยา 
หรือ การเพาะเชื้อ หรือการตรวจทาง PCRก็ตาม ผลที่ไดสวนหนึง่ยอมข้ึนกับวาสามารถตัดชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอดไดจริง    ซึ่งอาจชวยอธิบายการที่มีผูปวย 1 ราย ที่ผลการเพาะเชื้อเยื่อหุมปอดให
ผลบวกแตการตรวจ PCR ไดผลลบได การตัดเยื่อหุมปอดตรวจยังเปนการตรวจที่จาํเปนตองอาศัย
ผูมีประสบการณ ซึ่งเปนปจจัยที่มีผลตอความไวของการตรวจดวย 
               การตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดตรวจนั้นเปนวิธีการที่มีความเสี่ยงคอนขางต่ํา ในการศึกษานี้
แมวาจะตองตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดอยางนอย 4 ชิ้น แตไมมีผูปวยรายใดเกิดอันตรายรุนแรงจาก
วิธีการตรวจดังกลาว  มีผูปวย 2 รายที่เกดิอาการบวมบริเวณทีท่ําการเจาะปอดซึง่เกิดจากการที่มี
สารน้ําร่ัวเขาชัน้ใตผิวหนงั ซึ่งหายดีภายใน 3 วัน 
               สําหรับระยะเวลาในการตรวจนั้น การตรวจ PCR มีขอไดเปรียบที่สามารถทําครั้งละ
ตัวอยางได ซึ่งในการศึกษานีใ้ชเวลาประมาณ 2 วัน เมื่อเทียบกบัการตรวจหา IFN-� ที่ตองใชวธิี 
ELISA รวมดวยนัน้ จะตองรอปริมาณตัวอยางสิง่สงตรวจใหครบจํานวนกอนเริ่มทํา ทําใหเสียเวลา
มากกวา  
 
การนาํไปใชในทางปฏิบติั 
               เมื่อพิจารณาการตรวจวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆจากการศึกษานี ้ ดังแสดง
ในตารางที ่ 5  จะพบวา การตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดดวยเทคนิค PCR นั้นเปนการตรวจที่ดีและมี
ประสิทธิภาพ กลาวคือ มีคาความไวเทากบั 75% เทียบกับ  การตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดทางพยาธิ
วิทยาและการเพาะเชื้อรวมกนั ทีว่ินิจฉัยโรคได 77% แตการตรวจโดยการเพาะเชื้อนัน้ไดผลชามาก  
จึงทาํใหไมมีความสาํคัญในการตัดสินใจรักษา   ในขณะที่การตรวจโดยวิธ ีPCR ใชเวลาเพียง 1-2 
วันเทานัน้และมีความจาํเพาะมากกวาคือเทากับ 100%   สําหรับปญหาทาง ดานราคา การตรวจ 
PCR ที่ใหบริการอยูที่โรงพยาบาลจฬุาลงกรณนัน้ เสียคาใชจาย 1000 บาท  ขณะที่เมื่อ
เปรียบเทียบกบัการใชวิธีอืน่รวมกันเสียคาใชจายเทากับ      การตรวจทางพยาธวิิทยาชิน้เนื้อ และ
ยอมสีทนกรดชิ้นเนื้อ 350 บาท การเพาะเชื้อน้าํเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด 100 บาท รวม
เปน 450 บาท    สําหรับการตรวจโดยการเพาะเชื้อน้าํเจาะปอดนัน้  ใหผลเพิ่มจากการเพาะเชือ้
เยื่อหุมปอดนอยมาก คือ 6.25% เทานัน้จึงไมควรทาํ    นอกจากในรายที่ไมแนใจวาตัดไดชิ้นเนือ้  
เยื่อหุมปอดจรงิ     
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               การพิจารณาเลือกผูปวยตรวจ ควรทาํในรายที่ไมสามารถใหการวินิจฉยัไดโดยวิธี
ตามปกตินาจะเหมาะสมในเศรษฐกิจของชาติในปจจุบนั ซึ่งอาจทําการตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดเกบ็
ไวเพิ่มจากการตรวจทางพยาธิวทิยาอีก 1 ชิ้นโดยเก็บที ่–80 ° C หากผลการตรวจทางพยาธิวทิยา
ไมไดคําตอบ จึงคอยสงตรวจทาง PCR เพิม่เติม 
               การที่การตรวจโดยวิธ ี PCR ยังคงมีราคาแพงในปจจุบนันัน้ สวนหนึง่เนือ่งจากการที่ยงั
ไมทราบถงึคณุประโยชนของการตรวจอยางชัดแจง หากการศึกษาในอนาคตยืนยนัประโยชนที่
ชัดเจน ก็ยอมมีการสงตรวจที่มากขึ้น ทําใหรายจายตอส่ิงสงตรวจลดลงได  อีกสวนหนึง่เนื่องจาก 
primer ที่ใชยังตองสั่งมาจากตางประเทศ หากประเทศไทยซึ่งเปนแหลงที่มีความชกุของวัณโรคสงู 
เปนไปไดวาเชือ้อาจมีลักษณะตางจากในตางประเทศ ในขณะที่การศึกษาทางดาน    ชีวโมเลกุล
ในประเทศไทยกําลงัพฒันาขึ้นนัน้ การหาลักษณะเฉพาะของเชื้อเพื่อผลิต primer ข้ึน ใชเอง
ภายในประเทศ อาจทาํใหราคาการตรวจถูกลงรวมทัง้มคีวามไวเพิ่มสูงขึ้นได 



บทที่ 8 
สรุปผลการวจิัย และขอเสนอแนะ 

 
สรุปผลการวจิัย 
               1.  การใชเทคนิค PCR ตรวจชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด เปนวิธทีี่ดพีอควรในการวินิจฉยัวัณโรค
เยื่อหุมปอด ในผูปวยที่มาดวยสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดท ที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน โดยมี 
               ความไว (sensitivity) เทากับ 75% (95% CI = 64.0 – 86.1 %) 
               ความจําเพาะ (specificity) เทากับ 100%  
               โอกาสที่จะเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลบวก (positive predictive value) มีคาเทากบั 
100% 
               โอกาสที่จะไมเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลลบ (negative predictive value) มีคา
เทากับ 71.88% 
               และคาความถูกตอง (accuracy) เทากับ 84.75% 
               2.   การใชเทคนคิ PCR ตรวจเยื่อหุมปอด  สามารถวินจิฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอดไดดีกวา
การตรวจจากน้ําเจาะปอดอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ 
               3.  ผูปวยทีว่ิธกีารมาตรฐานไมสามารถใหการวินิจฉยัได   สวนใหญไดประโยชนจากการ
ตรวจวินิจฉัยดวยเทคนิค PCR  
               4.   การตรวจวนิิจฉัยดวยวธิีมาตรฐานเพื่อวินจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอด ในปจจุบันใน
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ สามารถทาํไดไมตางจากทีม่ีการศึกษามากอนหนานี ้
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 ขอบกพรองของงานวิจัยนี ้
               1.  การศึกษานี้บางสวนไดเก็บส่ิงสงตรวจไวกอนในตูเย็นทีอุ่ณหภูมิ -80°C   และทําการ
ตรวจในภายหลัง แมวาการเก็บที่อุณหภูมดิังกลาวจะสามารถรักษาสภาพตางๆไดดี แตบางขอมูล
เกี่ยวกับการตรวจดวยวธิ ีPCR พบวาการทําการตรวจในทนัทีใหผลดกีวา 
               2.  การศึกษานี้แมวาไดขอมูลเกี่ยวกบัสถานภาพการติดเชื้อ HIV รวม   ในผูปวย   วณั
โรคเยื่อหุมปอดทุกรายก็ตาม แตไมไดมีการประเมินความรุนแรงของภาวะภูมิคุมกันบกพรองนั้น
เลย   
               3.  ไมไดมีการศึกษาการตรวจโดยเทคนิค PCR ในผูปวยที่มีสารน้ําจากสาเหตุอ่ืนไมใช
วัณโรค  แตเคยเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดมากอนในอดีต  เนื่องจากมักมีผูกลาวเสมอๆ วา การตรวจ
พบวา PCR ใหผลบวก หมายถึงพบเชื้อวัณโรค   แตอาจเปนเชื้อที่ตายแลวไมไดกอโรค        
ในขณะนี้ก็เปนได ซึ่งหากเปนจริง ในประเทศที่มีความชกุของวัณโรคสงู อาจใหผลบวกลวงไดมาก 
 
               ขอเสนอแนะ    
               1.   ในผูปวยทีม่ีสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน     และวิธีการตรวจ
มาตรฐานไมไดการวินจิฉัย การตรวจเยื่อหุมปอดดวยวธิี PCR เปนทางเลือกหนึ่งในการตรวจตอไป
โดยเฉพาะอยางยิง่ในรายทีม่ีความเสีย่งตอการใหยาตานวัณโรค เชน ผูปวยโรคตับ ผูปวยที่อายุ
มากกวา 35 ป เปนตน 
               2.   ความรูที่ไดจากการทําวจิัย นี ้ ทําใหสามรถดูแลรักษาผูปวยไดดียิ่งขึ้นในราคาที่
ประหยัด เชน ไมสงตรวจยอมสีทนกรดในน้ําเจาะปอดเพื่อวินจิฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอด เพราะมี
ความไวต่ํามาก และลบลางความเขาใจเดิม เชน การพบสารน้ําปริมาณมากไมสามารถตัดวัณโรค
เยื่อหุมปอดทิง้ไปไดจากการวินิจฉัยแยกโรค ทําใหเหน็ความสําคัญของขอมูลทางระบาดวิทยาใน
ประเทศของเราเองมากขึน้ 
               3. ในการทําวิจัยตอไป สําหรับในภาวะที่ประเทศไทยเผชิญกับปญหาเศรษฐกิจตกต่ําอยู
นี ้การกลับมาใชการทดสอบที่มีราคาถูกและมีความไวพอควร นาจะสมเหตุผล เชน  การศึกษาถึง
การใชการวินจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอดโดยลักษณะทางคลินิกเบื้องตน วามีความถูกตองเพียงใด  
หรือศึกษาถึงความคุมทุนของการทดสอบแบบใหมๆ เชน การตรวจดวยวิธหีาสาร ADA ที่นยิมกัน
อยูในปจจุบนัวาในการวนิิจฉัยไดเพิ่มกวาวิธีตามปกติหนึ่งรายนัน้ จะตองสิ้นเปลืองเพียงใด 
               4.   สวนในการทําวิจยัตอไป เกี่ยวกับวธิีการตรวจที่มรีาคาแพงและยงัมีหลักฐานไม
เพียงพอนั้น ก็มีประโยชนในแงของการเกดิความรูใหม การทราบขอมลูทองถิน่  ซึ่งการศึกษาในชัน้
ลึกลงไปอาจทาํใหสามารถพฒันาเทคโนโลยีขึ้นใชเอง และประหยัดคาใชจายลงได 
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               5.  ในขณะที่วัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น  สามารถหายเองได หรือสามารถวินิจฉัยไดดวยการ
รักษาดวยยาตานวัณโรค ทําใหความสําคัญของการตรวจตางๆลดลง  ในทางกลบักันโรคทีม่ีสาร
น้ําในโพรงปอดที่แยกไดยากจากวัณโรคเยื่อหุมปอด คือ ภาวะสารน้าํที่เกิดจากมะเร็งนัน้ ก็บงถึง
การพยากรณโรคที่แยอยูเองอยูแลว   โดยมักมีอายุเฉลี่ยหลังวินิจฉยัประมาณ 3-6 เดือน การตรวจ
วินิจฉัยเร็วขึ้นไมไดชวยใหผูปวยสวนใหญของภาวะนี้มีชวีิตรอดนานขึน้ อยางไรกต็าม ผูปวยที่
ไดรับการวินิจฉัยเร็วนัน้   จะสามารถลดความเสีย่งตอ ผลขางเคียงของการลองรกัษาดวยยาตาน
วัณโรคได เนื่องจากผูปวยกลุมนี้มักสูงอายุ รวมทั้งลดการตรวจวินจิฉยัที่ไมจาํเปนดวย 
               6.   ศึกษาโดยเทคนิคที่สามารถบงความมีชวีิต (viability) ของเชื้อวัณโรค และสามารถ
บงชี้เฉพาะเชือ้ไดดวย เชน การพัฒนาเทคนิคการเพาะเชื้อใหมีความไวเพิ่มข้ึน การศึกษา mRNA 
ของวัณโรคแทนเพราะบงวาเซลลยังสามารถสรางโปรตนีไดดวย 
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แบบฟอรมคําอธิบายประกอบหนังสือยินยอม 
ใบยินยอมรบัการรกัษา 

 
หนวยโรคปอด โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ                              วันที ่____________________ 
 
คําชี้แจง 
               การเจาะปอดและตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดนัน้ มีวัตถุประสงคเพื่อ นําสารนํ้าในโพรงปอด 
และ เยื่อหุมปอดออกตรวจ เพื่อใหไดการวนิิจฉัยและการรักษาโรคทีถู่กตอง โดยมีขั้นตอนดังนี ้คือ 
หลังจากจัดผูปวยใหอยูในทานัง่ที่สบาย แลวทายาฆาเชื้อแลว แพทยผูเชี่ยวชาญจะฉีด ยาชาเขา
ไปยังบริเวณทีจ่ะทําการเจาะปอด หลังจากนัน้ จะใชเขม็ดูดสารนํ้าในโพรงปอดประมาณ 40 มล.
เพื่อตรวจ แลวตัดเยื่อหุมปอดโดยใชเข็มทีอ่อกแบบโดยเฉพาะ อีกครั้งหนึง่ 
               1.  การเจาะปอดและตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดนั้น เปนวธิีมาตรฐานที่ไดรับการยอมรับ
ทั่วไป วาสามารถใชในการวินิจฉยั ภาวะสารนํ้าในโพรงปอดที่ไมทราบสาเหตไุดดี และมี
ผลขางเคียง นอยมาก  
               2.  หลังจากการทําหัตถการดังกลาว อาจมีอาการปวดบริเวณแผลได หรืออาจมีนํา้ซมึ
ออก จากแผลที่เจาะ อยางไรก็ตาม ผูปวยจะไดรับยาแกปวดและ คําแนะนาํในการดแูลแผล  
               3.  นอกจากนัน้ หากมีขอสงสัยใน โรค การทาํหัตถการ หรือผลขางเคียงใดๆ  
               สามารถติดตอ นพ. กมล ไดที่ หมายเลขโทรศัพท 2564252 (ในเวลาราชการ)  หรือฝาก
หมายเลขติดตอกลับที ่1188 เรียก 6407670 
               4.  การรักษาเฉพาะตามผลของการเจาะปอดและอาการของผูปวย โดยมีการติดตาม
การรักษา สมํ่าเสมอ โดยแพทยผูเชี่ยวชาญทางโรคปอดโดยเฉพาะ 
               5.   ขอมูลทั้งหลายจะถูกเก็บเปนความลับ 
               ขออนุญาตทาํการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ โดยมีขอบงชี้คือ มีสารนํา้ในโพรง
ปอดที่ยังไมทราบการวินิจฉยั 
               ชื่อผูปวย _____________________________ HN. _______________ 
               ชื่อผูอนุญาต _____________________________ เกี่ยวของเปน _______ 
               ผูไดรับอนุญาต นพ.กมล แกวกติิณรงค. 
               พยาน 1 ________________________________ 
               พยาน 2 ________________________________ 
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แบบฟอรมการบันทกึขอมูลผูปวยที่มสีารน้าํในโพรงปอด 

Pleural Effusion Form 
Number___________________Date  _______________  
1. Identification Information 
    Name  ____________________________________________________________ 
    Sex   _______________   Age ____________      HN.  _______________ 
    Address    _________________________________________________________ 
    Tel .  _______________ 
2. Underlying Disease  
               a. contact  TB  __________  for  _____________ 
               b. past history of TB or treatment  _______________________________ 
               c. smoking  ____________ 
               d. known cancer  ______________________________________________ 
               e. others  _____________________________________________________ 
3 . Presenting symptoms 
               a. fever _______________ 
               b. cough  _________________________ 
               c. dyspnea  _______________________ 
               d. chest pain ______________________  pleuritic / non-pleuritic 
               e. weight loss  ______  kgs.  in  ________  month 
4 . Physical Examination and Chest Radiographs 
               a. correlation  ________ 
               b. effected side  ______ right   _______ left  ______  bilateral 
               c. amount of fluid 

-  minimal - nonmassive - more than 50% 
               d. pattern 

-  typical - subpulmonic - loculated 
               e. pulmonary infiltration  ______________________ 
               f. others  :  lymphadenopathy  ________________       digital clubbing  _______    
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5. Presumptive diagnosis  ______________________________________  
by    __________________ 
6. Indication for thoracentesis 

-  diagnostic number ________  
-  therapeutic number ________ interval  _________ 

days 
 
 
7. Pleural fluid 
               a. appearance  
                   - color  __________ 
                   - foul-smelled  ________ 
                   - specific gravity  __________ 
               b. cell count and differential count  _________________________ 
8. Specific test  
               a. gram stain  ________________ 
               b. culture/ sensitivity  _______________________________________ 
               c. cytology  _______________________________________________ 
               d. pleural biopsy ___________________________________________ 
               e. others (specify) __________________________________________ 
9. Conclusion  
               diagnosis   _________________________________________________ 
10. Plan of treatment   ____________________________________________________ 



ประวัติผูเขยีนวิทยานิพนธ 

 
               นายกมล แกวกิติณรงค เกิดเมื่อวันที ่ 1 ธันวาคม พ.ศ. 2512 ที่กรุงเทพมหานคร สําเร็จ
การศึกษาระดับปริญญาตรี แพทยศาสตรบัณฑิต เมื่อปการศึกษา 2536 จากคณะแพทยศาสตร 
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย หลังจากนัน้ไดปฏิบัติงานเปนแพทยประจําในโรงพยาบาลอําเภอที่
จังหวัดนครศรีธรรมราช เปนเวลา 3 ป ตอมาไดเขาศึกษาตอในระดับแพทยประจําบาน ที่ฝาย อายุ
รกรรม โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ระหวางป พ.ศ. 2539-2542 และสอบไดวุฒิบัตรผูมีความรูความ
ชํานาญทางวชิาชีพเวชกรรมสาขาอายุรศาสตรทั่วไป เมื่อป พ.ศ. 2542 ปจจุบันอยูระหวางการ
ฝกอบรมแพทยประจําบานตอยอด สาขาวิชาโรคระบบการหายใจและภาวะวกิฤติโรคระบบการ
หายใจ ฝายอายุรกรรม โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
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