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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 

 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

 
               ภาวะสารน้ําในโพรงปอด (Pleural Effusion)(1,2) เปนภาวะที่สําคัญและพบไดบอยในเวช
ปฏิบัติ โรคที่เปนสาเหตุสวนหนึ่งสามารถวินิจฉยัไดจากการซักประวัติ การตรวจรางกาย       การ
เจาะปอดเพื่อตรวจสารน้ําเบื้องตน ภาวะดังกลาวไดแก ภาวะสารน้ําที่เกิดจากหวัใจวาย โรคไต 
การขาดอัลบูมินในเลือด รวมถงึ สารน้ําที่เกิดเปนผลแทรกซอนของโรคปอดบวม เปนตน สวนโรค
อีกกลุมหนึง่ทีม่ักเปนปญหาในการวินิจฉยันั้นผูปวยมกัมกีารดําเนินโรคชา       ประวัติและตรวจ
รางกายพบเพยีงวามีสารน้ําในโพรงปอดเทานั้นแตไมบงสาเหต ุ ลักษณะสารน้ํามักประกอบดวย
เซลลลิมโฟซยัทเดน ไดแก ภาวะสารน้ําทีเ่กิดจากวัณโรคเยื่อหุมปอด     โรคมะเร็งกระจายไปยัง
เยื่อหุมปอด เปนตน  
 
               วัณโรคเปนโรคทีพ่บไดบอยโดยเฉพาะในประเทศทีก่ําลงัพฒันา รวมถึงประเทศไทยและ
มีแนวโนมจะทวีความสาํคัญมากขึ้นเรื่อยๆ     นับต้ังแตมีการระบาดของการติดเชื้อ HIVเปนตนมา
(3-5)      วัณโรคเยื่อหุมปอด (Tuberculous Pleural Effusion) เปนสาเหตุสําคัญของการติดเชื้อวัณ
โรคนอกปอด และยังเปนสาเหตุทีพ่บบอยของภาวะสารน้ําในโพรงปอดในประเทศไทยดวย โดยพบ
ประมาณ 53-60%(6,7) ของผูปวยที่มาดวยปญหาน้าํในโพรงปอดโดยไมทราบสาเหตุจากโรคทาง
กายอืน่ๆ ปญหาสําคัญในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดนั้น เนื่องมาจากการทีเ่ชื้อที่เปนสาเหตุ   
คือเชื้อวัณโรคนั้นมปีริมาณนอย (paucibacillary) ผูปวยมักมาดวยอาการของสารน้ําเปนสาํคัญ
เชน แนนหนาอก เหนื่อยงาย ในรายทีม่าเร็วอาจมีอาการเจ็บแปลบเวลาหายใจเขาได    
นอกจากนัน้เปนอาการที่ไมจําเพาะเจาะจงเชน ไขต่ําๆ  ออนเพลีย เบื่ออาหารน้ําหนกัลด เปนตน  
การตรวจเพื่อหาเชื้อวัณโรคตามหลกัของการวนิิจฉัยโรคติดเชื้อโดยทัว่ไปก็พบไดนอย กลาวคือ 
การยอมสีทนกรดของน้ําเจาะปอดมักใหผลลบ (0-5%) ยกเวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยจะมี
โอกาสพบไดมากขึ้น  การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวกประมาณ 
25-50% และ 32-76% (8-10)     ตามลําดบัดังนัน้ในปจจุบันจงึอาศัยการตรวจทางพยาธิวทิยาของ  
ชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดโดยพบการอักเสบแบบแกรนูโลมา (granulomatous inflammation) ซึ่งไดผล
ประมาณ 50-60%(8,9) การตัดชิ้นเนื้อซํ้าจะไดผลเพิ่มเปน 80% และเมื่อรวมกบัการเพาะเชื้อจะ
ไดผลถึง 85-90%(9) แตอยางไรก็ตามการเพาะเชื้อใชเวลานานและ 10-20 % ของผูปวยยังไมได
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การวนิิจฉัย และหลายครั้งที่อาจตองใหการรักษาดวยยาตานวัณโรคไปกอนแลวติดตามดู
ผลการรักษา (Therapeutic diagnosis) 
 
               เนื่องจากปญหาดังกลาว จึงไดมีการศึกษาเพือ่พัฒนาการตรวจวินจิฉัยเดมิใหมีความไว
มากขึ้น เชน การเพาะเชื้อในอาหารเลี้ยงเชื้อสองชนิด (11)    หรือในแบบพิเศษแบคเทค (Bactec) 
(10,11) การปนน้ําเจาะจากปอดปริมาณมากขึ้น (>100มล.) กอนเพาะเชื้อ (12) เปนตน ซึ่งทาํใหมี
ความยุงยากและคาใชจายมากขึ้น และยังมีความไวเพิ่มข้ึนไมมากนัก 
 
               สําหรับวิธกีารตรวจใหมทีน่ํามาใชในการวนิจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอดนัน้ อาศัยการ
ตรวจหาสารทีเ่กิดจากการกระตุนของเซลลกลุมทีลิมโฟซัยท (T-lymphocyte) ไดแกการตรวจหา
สารอะดีโนซนี ดีอะมีเนส (adenosine deaminase-ADA) การตรวจหาสารลัยโซซัยม (lyzozyme) 
การตรวจหาสารอินเตอรเฟยรอนแกมมา (interferon gamma–IFN-�) และการตรวจหาลาํดับ
สารพันธุกรรม DNA ที่มีความจําเพาะกับเชื้อวัณโรคซึ่งไดแกการใชเทคนิค PCR เปนตน (13-16)  ใน
การตรวจดังกลาวนั้น  การตรวจหาสาร ADA ในน้าํเจาะปอดเปนวิธทีี่มีขอมูลมากที่สุดและมีความ
ไวสูง (10,17-20)  โดยเฉพาะการศึกษาในประเทศทางตะวนัตก    แตในการศึกษาตอมา และที่ทาํใน
ชาวเอเชยีพบวาไดผลไมดีเทาในการศึกษาแรกๆ (2,10,16,21) และพบผลบวกลวงไดในหลายโรค เชน 
ในภาวะสารน้าํที่เกิดจากโรคมะเร็งตอมน้าํเหลือง  โรค SLE  โรคขออักเสบรูมาตอยด โรคมะเร็ง
ชนิดอะดีโน (2) และ โรคหนองในโพรงปอด (empyema) (22) เปนตน   การตรวจหา lyzozyme มี
ความไวและความจาํเพาะไมดีนัก    การตรวจ IFN-� โดยทัว่ไปเปนทีย่อมรับวามีความไวและ
จําเพาะกวาการตรวจหาสาร ADA แตก็ยังพบผลบวกลวงไดโดยโรคที่กระตุนการทํางานของ T-
lymphocyte อ่ืนๆ (13,21,24,25)  
 
               โดยทางทฤษฎีการตรวจทาง PCR นาจะเปนวิธทีี่มีความจําเพาะตอโรคมากที่สุดและ
ตรงตามหลกัการวนิิจฉัยโรคติดเชื้อ เนื่องจากเปนการตรวจหาสายพนัธุกรรม DNA ของเชื้อที่เปน
สาเหตุคือเชื้อ มัยโคแบคทีเรียม ทูเบอรคโูลซิส (Mycobacterium tuberculosis) และวิธีที่ใชอยู
เปนทีย่อมรับในการหาเชื้อทีม่ีปริมาณนอยๆอยูแลวโดยมกีารเพิม่จํานวนสายพนัธุกรรมดังกลาว
ขึ้นอยางมากมาย แตเปนที่นาแปลกใจวา จากการศึกษาที่ผานมาพบวาการตรวจ PCR ของ      
น้ําเจาะปอดมคีวามไวคอนขางต่ํา และแตกตางกนัมากในแตละการศึกษาคือ 20-81%(26-30)     

อยางไรก็ตาม เนื่องจากความไวของการตรวจพบเชื้อจากเยื่อหุมปอดโดยวิธียอมสีทนกรด  และ
การเพาะเชื้อมคีาสูงกวาในน้าํเจาะปอดมาก กลาวคือการยอมสีทนกรดในน้ําเจาะปอดโอกาสพบ
เชื้อนอยมาก สวนการยอมสีในเยื่อหุมปอดพบเชื้อประมาณ 40% และจากการศึกษาของ Bueno 
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และคณะ (31)      ซึ่งเปรียบเทียบความไวของการเพาะเชื้อเยื่อหุมปอดและน้ําเจาะปอดพบวามีคา
เทากับ 39 % และ13 % ตามลําดับ    จึงนาเชื่อไดวาการตรวจ PCR ของเยื่อหุมปอดนาจะเปนวธิี
ที่มีความไวและความจาํเพาะสูง   ในการวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดจงึเปนทีม่าของการศึกษานี ้
 
คําถามของการวิจยั 
               คําถามหลัก (Primary Research Question) 
               การใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอด ชวยในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดไดดีหรือไม 
โดยหวงัวาจะมีคาความไวไมนอยกวา 90% ในกลุมผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดแบบ    เอกซูเดท
ที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic exudative pleural effusions) 
               คําถามรอง (Secondary Research Question) 
               การตรวจโดยเทคนิค PCR ของเยื่อหุมปอดมคีวามไวสงูกวาการตรวจ PCR ของน้าํเจาะ
ปอดหรือไม 
               ในสถานการณปจจุบันที่มีการระบาดของเชือ้ HIV ภาวะสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซู
เดทที่มเีซลลลมิโฟซัยทเดน มีสาเหตุจากโรคใดบางในอตัราสวนเทาใด  
 
 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
               1.  เพื่อศึกษาการใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอด  เพือ่วินิจฉยัภาวะสารน้าํในโพรง
ปอดที่มีสาเหตุจากวัณโรความีความไว และความจาํเพาะเทาไร 
               2.  เพื่อเปรียบเทยีบการตรวจโดยวิธ ีPCR ของเยื่อหุมปอดกับการตรวจวธิีอ่ืนๆ เชน การ
ตรวจ PCR ของน้าํเจาะปอด การตรวจทางพยาธิวทิยา การตรวจหาเชื้อทั้งการยอมสีทนกรดและ
การเพาะเชื้อวาสามารถวนิิจฉัยโรคไดตางกันเพียงไร 
               3.  เพื่อศึกษาความชกุของวณัโรคเยื่อหุมปอด ในผูปวยที่มีสารน้าํในโพรงปอดและมี
เซลลลิมโฟซยัทเดน ในปจจุบัน 
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สมมติฐาน  
 
               1.  วัณโรคเยื่อหุมปอดเปนโรคติดเชื้อ M.tuberculosis แตปญหาคือเชื้อมีปริมาณนอย
มาก การใชเทคนิค PCR ซึ่งยอมรับกนัโดยทั่วไปวาสามารถเพิ่มจาํนวนสายพันธุกรรมขึ้นเปน
จํานวนมากได และมีความจาํเพาะตอโรคนาจะเปนวิธทีีด่ีในการวนิิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด   
               2. ในผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น ปริมาณเชื้อวัณโรคที่มอียูในเยื่อหุมปอด มีปริมาณ
มากกวาในน้าํเจาะปอด  ดังนัน้การใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดจึงมีความไวมากกวาตรวจ
จากน้ําเจาะปอด 
 
ขอบเขตของการวิจัย 

 
               การวิจัยนี้ทาํการศกึษาใน ผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดทีม่ารับการเจาะปอดที่  ตึกสันติ
วัน หนวยโรคปอด โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ในชวงเดือนกุมภาพนัธ ถึงเดือนกันยายน 2543 และ
จะตองเปนผูปวยทีย่ังไมทราบการวนิิจฉัยถึงสาเหตุของสารน้ํานัน้  และมีความจาํเปนตองทาํการ
เจาะปอดอยูแลว และคัดเลือกศึกษาเฉพาะกลุมที่เปนสารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลล  ลิมโฟซยัที่
เดนเทานัน้ 
 
ขอตกลงเบื้องตน 

 
               การวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด (1,2,8,9,32) จากขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้คือ 
               1.  สามารถแยกเชื้อ M.tuberculosis ไดจากน้ําเจาะปอดหรือเยื่อหุมปอด 
               2.  การตรวจทางพยาธวิิทยาของเยื่อหุมปอดพบเปนแบบ caseous granuloma หรือ
เปนแบบ granulomatous inflammation รวมกับยอมสีทนกรดพบ acid fast bacilli 
               3. การตรวจทางพยาธิวทิยาพบ granulomatous inflammation และประวัติ ลักษณะ
ทางคลินิก การดําเนินโรคเขาไดกับสารน้าํที่เกิดจากเชื้อวัณโรค และตอบสนองตอการรักษาดวยยา
ตานวัณโรค 
               4. การตรวจทางพยาธิวทิยาไมจําเพาะตอวณัโรค แตประวัต ิ ลักษณะทางคลินิก การ
ดําเนนิโรคเขาไดกับสารน้ําทีเ่กิดจากเชื้อวณัโรคและตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณโรค
กลุมนี้จะวนิิจฉัยเปน  “นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด”   
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               การวินิจฉยัภาวะสารน้ําในโพรงปอดที่มีสาเหตุจากมะเรง็ (33) จากขอใดขอหนึ่ง
ดังตอไปนี้คือ 
                1.  พบเซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดจากการตรวจทางเซลลวทิยา 
               2.  พบเซลลมะเร็งในชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดจากการตรวจทางพยาธิวทิยา 
               ในรายที่ผลการเจาะสารน้ําและตัดเยื่อหุมปอดตรวจใหผลลบไมเขาเกณฑ        การ
วินิจฉยัทัง้วัณโรคเยื่อหุมปอดและภาวะสารน้ําทีเ่กิดจากมะเร็งนั้น มีแนวปฏิบัติดังนี ้ 
               1. ผูปวยที่อาการทางคลินิกบงวานาจะเปนวณัโรคเยื่อหุมปอด จะใหการรักษาดวยยา
ตานวัณโรคไปเลย และติดตามดูการตอบสนองตอการรักษาโดยประเมินจากอาการทางคลินิกและ
ภาพรังสีปอดที่เวลา 8 สัปดาหหลังการรักษา จะถือวามกีารตอบสนองตอการใหยาตานวัณโรคเมือ่
ผูปวยหายจากไข ไอ เหนื่อย เจ็บหนาอก มีน้ําหนกัตัวเพิ่มข้ึน ภาพรังสีปอดมีปริมาณสารน้ําลดลง
มากกวา 50% ในผูปวยบางรายอาจยงัมีอาการเจ็บเสียดหนาอกเวลาหายใจลึกหรือ จาม หรือ
สะอึกซึ่งสมัพนัธกับการทีม่ีเยื่อหุมปอดหนาและอาจคงอยูไดเปนเวลานาน ในรายที่ไมตอบสนอง
ตอการรักษาใหพิจารณาเจาะน้ําและตัดเยือ่หุมปอดซ้ํา 
               2. ผูปวยที่อาการทางคลนิิกและผลการสบืคนอื่นๆ บงชี้วาสารน้าํนาจะมีสาเหตุจาก
มะเร็งใหพิจารณาเจาะน้ําและตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา สําหรับในรายทีม่ีโรคมะเร็งในระบบอื่นกาํลงั
ดําเนนิอยูและสามารถอธิบายการเกิดสารน้ําในโพรงปอดไดและไมพบโรคอื่นที่อาจเปนสาเหตุได
จะใหการวนิิจฉัยวาม ีสารน้าํในโพรงปอดที่เกี่ยวเนื่องกบัมะเร็ง (Paramalignant Effusion) 
               3.  การวนิิจฉัยวาสารนํา้มีสาเหตุจากโรคอื่นๆ เมื่อพบโรคที่อธิบายสาเหตุของสารน้ําใน
โพรงปอดนัน้ไดและมีลักษณะทางคลินกิ ลักษณะของสารน้ํา การวนิิจฉัยเฉพาะ การดําเนินโรค 
และการตอบสนองตอการรักษาสอดคลองรวมไปกับโรคนั้นๆ  ซึ่งจะไดรับการตรวจเพิ่มเตมิตาม
มาตรฐานการวินิจฉยัโรคที่สงสัยวาเปนสาเหตุตอไป 
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ขอจํากัดของการวิจัย 

 
               1.  การศึกษานี้เลือกทําในประชากรผูปวยทีม่ีสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลล
ลิมโฟซยัทเดนมากกวา 50 % เทานั้นซึ่งเปนลักษณะสาํคัญและพบไดบอยที่สุดในสารน้ําที่เกิดจาก
วัณโรคเยื่อหุมปอด อยางไรก็ตามผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดบางรายอาจพบมีสารน้ําลักษณะอืน่
เชนมีเซลล PMN เดนได      จึงไมควรนําผลการศึกษานี้ไปใชกับผูปวยที่แตกตางจากประชากรที่
ศึกษาโดยไมมขีอมลูที่มากเพียงพอ 
               2. การวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดอาศัยหลายวธิีรวมกนัผลที่ไดจะไมถึง 100 % การ
ตรวจบางอยางเชนการเพาะเชื้อใชเวลานาน และบางครั้งผลที่ไดตองรวมกับการตอบสนองตอการ
รักษา ถาผูปวยขาดการติดตามการรักษาไปจะทําใหตองตัดผูปวยออกจากการศกึษาซึง่ถา     
ผูปวยกลุมนี้มจีํานวนมากจะทําใหการวิจยันี้มีความเชื่อถือลดลงได 
               3.  การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยที่ไมพบลักษณะทางจุลชวีวทิยา  และทางพยาธิ
วิทยาที่จําเพาะตอการติดเชื้อวัณโรคแตอาศัยลักษณะทางคลินิกและการตอบสนองตอการรักษา
นั้นอาจมีโอกาสวินิจฉยัผิดไดบาง   ถาผูปวยกลุมนี้มีในอัตราสวนทีม่าก   จะทําใหความนาเชื่อถือ
ของงานวิจยันีล้ดลงได  
 
คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 
               ภาวะสารน้ําแบบเอกซูเดท (Exudative Pleural Effusion) (34)  หมายถงึ สารน้ําที่เกดิ
เนื่องจากความผิดปกติของเยื่อหุมปอดเอง ในทีน่ี้ใชมาตรฐานการแยกตามของ Light คือมี
ลักษณะเขากบัขอใดขอหนึ่งดังนี้คือ 
               1.  อัตราสวนของโปรตีนในน้ําเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.5 
               2.  อัตราสวนของ LDH ของน้าํเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.6 
               3.  คา LDH ในน้ําเจาะปอดมคีามากกวา สองในสาม ของคาปกติสงูสดุของ LDH ใน
เลือด 
               สารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic Exudative 
Pleural Effusion) (35)  หมายถึง    Exudative Pleural Effusion ที่มีเซลลลิมโฟซยัทมากกวา 50 % 
ของเม็ดเลือดขาวทัง้หมด 
               ปริมาณสารน้ําในโพรงปอดจากภาพรังสีปอด 
               ปริมาณนอย (mild) คือ ปริมาณสารน้ํานอยกวาหนึ่งในสามของทรวงอกหนึง่ขาง 
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               ปริมาณปานกลาง (moderate) คือ ปริมาณสารน้ําอยูระหวางหนึง่ในสามถึงสองในสาม
ของทรวงอกหนึ่งขาง 
               ปริมาณมาก (massive) คือ ปริมาณสารน้าํมากกวาสองในสามของทรวงอกหนึง่ขาง 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั 
               1.  ทราบวาการใชเทคนิค PCR ตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด   มีประโยชนในการวนิิจฉัย วัณ
โรคเยื่อหุมปอดหรือไม เพียงใด       โดยวัดจากคาสถิติเปน ความไว และความจําเพาะ ความ
ถูกตอง ซึ่งหากไดผลดียอมสามารถพัฒนาวิธกีารตรวจในปจจุบนั รวมทั้งอาจเปนมาตรฐานในการ
วินิจฉยัโรคตอไปในอนาคต 
               2.  เปนขอมูลพืน้ฐานของการวิจัยตอไป โดยเฉพาะอยางยิ่งการใชเทคนิค PCR  ใน
ประเทศทีม่ีความชุกของวัณโรคสูงรวมทัง้ประเทศไทย 
               3.  ทราบถงึผลการตรวจโดยวิธอ่ืีนๆ เชน การเพาะเชื้อ การยอมสีทนกรด การตรวจทาง
พยาธิวทิยา เพื่อเปรียบเทียบวาหองปฏิบัติการที่ดําเนินการ อยูที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณนัน้มี
มาตรฐานเพยีงใด 
               4. ทราบถงึความชุกของวัณโรคเยื่อหุมปอด  ในผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอด  แบบเอกซู
เดทที่มเีซลลลมิโฟซัยทเตนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณในชวงเวลาดังกลาว 
 
 
อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหวางการวิจยัและมาตรการการแกไข 
 
               1.  เทคนิค PCR อาจใหผลบวกลวงไดจาการปนเปอน   สามารถแกไขโดยการตรวจสอบ
วิธีการวัดใหเปนมาตรฐานโดยใชสาร Uracil N-glycosylate ทําลาย PCR product กอนเริ่ม  PCR 
cycling โดยที่ในชวง amplify DNA ใช dUTP แทน dTTP  วิธีการเก็บตัวอยาง การตรวจตาม
ขั้นตอนอยางเครงครัด นอกจากนัน้ยังมกีารตรวจสอบมาตรฐานของหองปฏิบัติการอยูเปนประจาํ
อยูแลวดวย 
               2.   เทคนิค PCR อาจใหผลลบลวงไดจากการมีสารยับยัง้ (inhibitor) ตอ เอ็นไซม Taq 
polymerase  สามารถแกไขไดโดยการทาํ positive control และ negative control ควบคูกันไป
ดวยเสมอ 
               3.  ในกลุมผูปวยที่มกีารติดเชือ้ HIV รวมดวย   อาจมีจาํนวนเชื้อที่มากกวาปกติซึง่ทํา
ใหผลการตรวจมีคาความไวและความจาํเพาะสงูเกนิจริงได หากมีผูปวยกลุมนีใ้นการศึกษาใน
อัตราสวนที่มาก  สามารถแกไขไดโดย การเจาะเลือดตรวจหาการตดิเชื้อ HIV ในผูปวยทุกรายที่



 8

ไดรับการวินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด และมีการแยกวิเคราะหผลเปนกลุมยอยที่มีและไมมี
การติดเชื้อ HIV รวม 
               4   การเก็บตัวอยางเพื่อนําไปวิเคราะหในการศึกษานี้ม ี วิธีการ และขั้นตอนที่ตาง ไป
จากที่ทาํอยูตามปกต ิ จึงอาจมีปญหาเรือ่งการเก็บตัวอยางที่ไมเพียงพอหรือไมถูกตองได สามารถ
แกไขไดโดยตองทาํความเขาใจและขอความรวมือจากแพทยเจาของไข และเจาหนาทีทุ่กคนทีม่ี
สวนรวมในการศึกษา มีการทดลองทําในชวงแรกเพื่อหาจุดบกพรองและนํามาแกไข  ผูวิจัยจะตอง
อยูดูแลและใหคําแนะนาํในกรณีที่มปีญหาตลอดการวจิัยและสําหรับการนาํสงไปยังภาควิชาจุล
ชีววทิยา  เพื่อตรวจทาง PCR นั้น จะสงโดยผูวิจัยเทานัน้ทุกรายเพื่อปองกันความลาชา 
 



บทที่ 2 
ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับวณัโรค 

 
 
เชื้อวัณโรค ลักษณะโดยทั่วไป (36,37) 
               เชื้อวัณโรค เฉพาะที่กอโรคในมนุษยนัน้ จัดอยูในกลุม tubercle bacillus หรือที ่ เรียกวา 
Mycobacterium Tuberculosis  Complex ซึ่งประกอบไปดวย 4 species คือ 
               M. tuberculosis  และ M. africanum ทําใหเกิดวัณโรคในมนุษย 
               M. bovis ทําใหเกดิวัณโรคในวัว ควาย และทําใหเกิดโรคในมนุษยไดดวย 
               M. microti ทําใหเกิดวัณโรคในสัตวแทะแตไมทําใหเกิดโรคในมนษุย 
               เชื้อในกลุมดังกลาวเปนเชื้อที่ม ี virulence สูง และสามารถติดตอระหวางคนสูคนไดทาง 
droplet infection 
 
               M. tuberculosis เปนเชื้อที่เปนสาเหตุสําคญัของวัณโรคในมนษุย มีรูปรางเปนทรงแทง 
หนาประมาณ 0.3 ไมครอน ยาวประมาณ 3 ไมครอน เมื่อยอมดวยสีแกรม จะติดสีแกรมจางๆ   
เมื่อยอมดวยสปีระเภท acrylmethane dye เชน carbolfuchsin ตามวิธ ี Ziehl-Neelsen จะติดสี
แดงสดที่ทนตอการลางดวยกรด คือมีคุณสมบัติเปน acid-fastness ซึ่งเกิดเนื่องจากการม ี  ไขมัน
โดยเฉพาะ mycolic acid เปนสวนประกอบในผนงัเซลลมากทําใหการซึมผานของสารตางๆทีเ่ปน
สารประเภทมขีั้ว ไมคอยดีนัก คุณสมบัติดังกลาวพบไดในเชื้อ genus Mycobacterium. แบคทีเรีย
ใน genus อ่ืนบางตัว เชน Nocardia , Rhodococcus เปนตน ก็มีคุณสมบัตินี้เชนกนัแตการติดสี 
acid-fast จะไมสม่ําเสมออยางทีพ่บในพวก Mycobacterium เนื่องจาก mycolic acid มีขนาด
เล็กกวา  เชื้อ M. tuberculosis เปนเชื้อที่พบในรอยโรคของผูปวยเทานัน้ไมพบในสิ่งแวดลอมตาม
ธรรมชาติ.  
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ชีวโมเลกลุของเชื้อวัณโรค 
 
               เชื้อวัณโรค เปนเชื้อที่มีขนาดจีโนมเทากบั 4,411,529 คูเบส มีน้าํหนักโมเลกุลประมาณ 
3x106 กิโลดาลตัน ประกอบดวยเบส guanine , cytosine สูงถงึ 65.6 % ซึ่งสูงกวาแบคทีเรียชนดิ
อ่ืนๆ (38) 
               ในจโีนมของมัยโคแบคทีเรียแตละชนิด จะมีสวน 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 มีชื่อเรียกวา IS6110 ซึ่งพบไดใน M. 

bovis ดวย แตพบใน M. tuberculosis สูงกวาทีพ่บใน M. bovis  (5-17 copies ในเชื้อ         M. 
tuberculosis และ 1-5 copies ในเชื้อ  M. bovis)  
               IS6110 เปนสวนของสารพนัธุกรรม DNA ทีม่ีความยาว 1361 คูเบส และมีสวนปลาย 
28 คูเบส เนื่องจากความจําเพาะดงักลาว และแมวา M. bovis จะสามารถกอโรคในคนไดแตพบ
นอยมาก จึงไดมีการประยุกตนําเอา IS6110 มาเปนไพรเมอร (primer) ในปฏิกิริยา PCR เพื่อ
ตรวจหาเชื้อวณัโรคในสิ่งสงตรวจ นอกจากนี้ยงัใชในการทํา DNA fingerprint กลาวคือเมื่อสกดั
เอา สายพันธกุรรม DNAจากเชื้อที่เพาะขึ้นแลว ใชเอ็นซัยม endonuclease Pvu II เพื่อตัด DNA ที่
อยูใน IS6110 นัน้ แลวนาํมาแสดงผลโดย gel electrophoresis          ลักษณะของแถบที่
เหมือนกนัจะบอกวาเปนเชือ้ M. tuberculosis สายพนัธุเดียวกนั แถบที่ตางกนักบ็งถึงสายพันธุที่
ตางกนัจึงมีประโยชนในแงการสืบสวนการระบาดของวณัโรคได  
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               นอกจากนี้ในเชื้อวัณโรคสวนที่เปน ribosome จะม ี RNA ที่มีคณุลักษณะจําเพาะ
เรียกวา 16S rRNA ซึ่งมีอยูประมาณ 2000 copies ตอเซลล จึงสามารถใชเปน RNA เปาหมายใน
การตรวจหาเชื้อวัณโรคไดเชนเดียวกับ การตรวจหา IS6110 ในกรณขีอง DNA  
 
               มีการศึกษาเกี่ยวกับการดื้อยาของเชื้อวัณโรคในระดับยีน พบวาการดื้อยาตอยา ไอโซ
ไนอะซิด  มีความผิดปกติของยีน 2 ชนิดที่เรียกวา katG และ inhA   ยีน katG มีหนาที่ควบคุมการ
สรางเอ็นซัยม catalase-peroxidase สวนยนี inhA ควบคุมการสรางกรดไขมันอิสระ     เชื้อวณั
โรคที่ดื้อยาไอโซไนอะซิด เกือบทั้งหมดจะมี การขาดหายหรือการเปลีย่นแปลงของยีน katG มีเพยีง
สวนนอยเทานัน้ที่มกีารเปลีย่นแปลงของยนี inhA       สําหรับการดื้อตอยาไรแฟมปซิน นั้นพบวา 
97 % มีการเปลี่ยนแปลงของยีน rhoB ซึ่งเปนยีนทีท่ําหนาที ่ ควบคุมการสรางสวนยอยหนึง่ของ
เอ็นซัยม RNA polymerase ชนิดที่ตองอาศัย DNA    สวนยนีที่เกี่ยวของกับการดื้อยาตัวอื่นๆยงัไม
พบวามีความสัมพันธกนัชัดเจนเทาที่กลาวมาแลว 
 
               ดังจะเหน็ไดวา การศึกษาทางชีวโมเลกุลทีพ่ฒันาขึน้นัน้  ทําใหเกิดความรูใหมมากมาย
บางอยางก็ไดทําลายความเชื่อเกา เชน การที่เชื้อวัณโรคมีอัตราการแบงตัวชา เพาะเชื้อไดยากนัน้ 
เดิมเชื่อวาเปนเพราะผนังเซลลซึ่งมีไขมันสงู จึงกีดขวางทําใหสารตางๆเขาสูเซลลไดไมดี แตใน
ปจจุบันพบวาเกิดจากจาํนวน copies ของยีนที่ควบคุมการสราง RNA ที่แตกตางกนัมากกวา
นอกจากนัน้ การเขาใจถงึลกัษณะเฉพาะ กลไกการดื้อยา ยังอาจนาํไปสูการพัฒนาวิธวีินิจฉยัใหม 
ตลอดจน ยาใหมๆ ที่จะชวยในการรักษาวณัโรคใหมีประสิทธิภาพตอไปในอนาคตได 
 
 
วัณโรค สถานการณและผลกระทบจากการแพรกระจายของการติดเชื้อ HIV และ 
ความสาํคัญของการวิจยัเกี่ยวกับการวินิจฉัยวัณโรคนอกปอด 
 
               ในปจจุบัน วัณโรคจัดไดวามีความสาํคัญในระดับโลก นับต้ังแตการระบาดของการติด
เชื้อไวรัส HIV เปนตนมา วัณโรคเปนสาเหตุการตายที่สูงที่สุดในกลุมโรคติดเชื้อ ในป 2534 
องคการอนามยัโลกไดประมาณวามีผูติดเชื้อวัณโรคมากถึง 1700 ลานคนทั่วโลก       และมีผูปวย
วัณโรครายใหม 8 ลานคนตอปและเสียชีวติ 3 ลานคนตอป (39)  โดยเกือบ 95 % ของผูเสียชวีิตอยู
ในประเทศที่กาํลังพัฒนา และ 80 % อยูในวยัทาํงานคือชวงอาย ุ 15-59 ป ซึ่งทาํใหมีผลตอการ
พัฒนาประเทศและเศรษฐกิจโดยรวม 



 12

               สําหรับในประเทศไทยนัน้ (40)  แมวาอัตราปวยและอัตราตายของวัณโรคไดลดลงอยาง
มากในชวงป 2482 ถึง 2534 ก็ตาม แตหลังจากป 2534 เปนตนมานัน้ พรอมๆกับการแพรกระจาย
ของโรคติดเชื้อ HIV และโรคเอดส ทําใหจํานวนผูปวยวัณโรคเพิ่มสูงขึ้นเรื่อยๆโดยเฉพาะในเขต
ภาคเหนือตอนบนที่มกีารระบาดของเอดสรุนแรง   มีอัตราการงานรายปวยวัณโรคเพิ่ม 3-7 % ตอป
ในชวงป 2532-2538 ทําใหจาํนวนผูปวยวณัโรคในบางจงัหวัดเพิ่มข้ึนถงึ 2 เทา 
 
               โรคเอดสเปนปจจยัเสี่ยงตอการติดเชื้อและการปวยเปนวัณโรค ที่สําคัญที่สุดในปจจุบัน 
ซึ่งมากกวาโรคอื่นๆที่เคยกลาวถงึมาแลวในอดีต เชน โรคเบาหวาน หรือ โรคซิลิโคซิส เปนตน เมื่อ
ผูปวยเอดสตดิเชื้อวัณโรคแลวจะมีโอกาสปวยเปนวัณโรคสูงกวาคนที่ไมติดเชื้อโรคเอดสมาก 
กลาวคือโอกาสเสี่ยงตอการปวยเปนวัณโรคในคนที่ติดเชือ้ทั้งสองชนิด   เทากับ 5-10 %ตอป และ
ความเสีย่งตลอดชวงที่มีชีวติอยูประมาณ 50 % (41)         ซึ่งสูงกวาคนทั่วไปที่ติดเชื้อวัณโรคเพียง
อยางเดยีวจะมีโอกาสปวยเปนวัณโรคเพยีง 5-10 % ตลอดชวงชวีิต (42)   และแมรักษาหายแลวกย็ัง
สามารถติดเชือ้ซํ้าปวยไดอีก  วัณโรคเปนโรคติดเชื้อฉวยโอกาสทีพ่บบอยที่สุดในผูปวยเอดสที่
รับเขารักษาในโรงพยาบาล นอกจากนัน้ วัณโรคเกือบจะเปนโรคติดเชื้อแทรกซอนเดียวในผูปวย
เอดสที่สามารถแพรเขาสูคนปกติรอบขางได  ผูปวยเอดสมีโอกาสแพยาที่ใชรักษาวัณโรคไดงาย
กวาปกติคือประมาณ 10-15 %    ทําใหมีโอกาสขาดยาสูงขึ้นซึ่งเปนอุปสรรคในการรักษาและทํา
ใหมีโอกาสเกดิเชื้อวัณโรคดื้อยาเพิม่มากขึน้ดวย 
 
               การเพิ่มข้ึนของเชือ้วัณโรคดื้อยา จากขอมูลทีไ่ดจากการทดสอบการดื้อยาใน      ผูปวย
วัณโรคที่รวบรวมโดยกองวณัโรค พบวา ระหวางป 2534-2537 (43)    อัตราการดือ้ยาแรกเริ่มเพิม่
จาก 17.7 % เปน 23.2 % โดยในป 2537 ยาที่ดื้อขนานเดียวตัง้แตเร่ิมแรกคือ ยาสเตร็พโตมัยซนิ 
รองลงมาคือ ยาไอโซไนอะซิด และสําหรบักลุมที่ดื้อตอยาไอโซไนอะซิด และ  ยาไรแฟมปซิน ขึ้นไป 
(Multidrug resistance) เพิ่มจาก 1.9 % เปน 5.14 % แสดงใหเห็นแนวโนมที่เพิ่มมากขึ้น ซึ่ง
เนื่องมาจากประสิทธิภาพในการรักษาที่มีอัตราการหายต่าํ มีการขาดการรักษาสงู และระบบยา
รักษาซ้าํที่ไมดพีอ  รวมทั้งการระบาดของการติดเชื้อเอดสดังกลาวแลวดวย 
 
               ปญหาหลักในการลดอุบัติการณของวัณโรค คือ จําเปนตองทาํควบคูไปกับการควบคมุ
การระบาดของการติดเชื้อ HIV  ตองมีการวางระบบการรักษาผูปวยวณัโรครายใหม ที่มี
ประสิทธิภาพ ซึ่งแบงออกเปนวัณโรคปอด และวัณโรคนอกปอด ในการรักษาวัณโรคปอด ปญหา
สําคัญคือการใหผูปวยไดรับยาทีถู่กตองและครบถวนตอเนื่อง เพือ่ไมใหเกิดการดื้อยาตามหลัง 
องคการอนามยัโลกไดแนะนาํ   การใชมาตรการณรักษาแบบระยะสั้นภายใตการสังเกตโดยตรง (44)       
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หรือ DOTS (directed observed treatment, short course)      เพื่อแกไขปญหาดังกลาวซึ่งใน
ปจจุบันประเทศตางๆรวมทัง้ประเทศไทยไดรับเอานโยบายดังกลาวมาปฏิบัติ และมีหลักฐานยืนยนั
ในหลายประเทศวาสามารถเพิ่มอัตราการหายจากวัณโรคไดดี (45,46)       โดยการใชระบบยารักษาใน
สูตรเดิม    สําหรับวัณโรคนอกปอด เชน วัณโรคเยื่อหุมปอด วัณโรคตอมน้ําเหลอืงนัน้ เนื่องจาก
เชื้อที่เปนสาเหตุมีปริมาณนอย  และการเก็บส่ิงสงตรวจเพื่อหาเชื้อทําไดยากกวา ปญหาการรกัษา
จึงอยูที่การวินจิฉัยโรคใหถูกตองเพื่อปองกนัการเกิดตามมาของวัณโรคปอดและที่อวยัวะอืน่ทีม่ี
ความรุนแรงและมีโอกาสแพรเชื้อมากขึ้น ซึ่งถือไดวาการวิจัยในเรื่องดังกลาวมีความสอดคลองกับ
ความตองการของประเทศไทยในปจจุบัน 



บทที่ 3 
ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับวณัโรคเยื่อหุมปอด 

 
 
วัณโรคเยื่อหุมปอด (1,2) 

 
               พยาธิกาํเนิดและพยาธิสรีรวทิยา 
 
               การเกิดของวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้นเชื่อวาเกี่ยวของกับการกระตุนเฉพาะสวนของ 
ภูมิคุมกันแบบพึ่งพาเซลล (cell mediated immunity) โดยอาจเปนผลจากการติดเชื้อที่ไดรับเมือ่ 
6-12 สัปดาหกอน (postprimary) หรือเกิดจากการกําเริบของเชื้อวัณโรค (reactivation) ก็ได 
เร่ิมแรก mycobacteria สามารถเขาสูโพรงเยื่อหุมปอดไดโดยผานการแตก (rupture) ของ 
subpleural caseous focus ในปอด      โดยมีหลกัฐานสนับสนนุจากการคนพบของ Stead และ
คณะ (47) ซึ่งได      รายงานการตรวจพบ caseous tuberculous focus ในปอด       บริเวณที่ใกล
กับเยื่อหุมปอดที่ม ี      ความผิดปกติขณะทําการผาตัด   ผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด 12 รายจาก
ทั้งหมด 15 ราย โดยผูปวยอีก 3 รายที่เหลือในรายงานนัน้มวีัณโรคปอดรวมดวย   แมจะไมพบ 
caseous foci บริเวณใกลๆกับเยื่อหุมปอดก็ตาม  
 
               กลไกในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเยื่อหุมปอดขึ้นนัน้ เชื่อวาเกิดจาก ปฏิกิริยาแบบ 
Delayed type hypersensitivity   มีการศกึษาในสัตวทดลอง (48-50)  แสดงถึงปฏิกิริยาดังกลาวโดย
เมื่อฉีด Purified protein derivative (PPD) เขาในโพรงเยื่อหุมปอด      ของสัตวทีเ่คยถูก 
immunize ดวย tuberculous protein มากอน 3-5 สัปดาหแลว จะทําใหเกิดสารน้ําที่มีลักษณะ
เปนเอกซเูดทขึ้นภายใน 12-48 ชั่วโมง และถาให antilymphocyte serum เขาไปกอนจะสามารถ
ปองกันการเกดิสารน้ําได (50)  ซึ่งมีรูปแบบการกระตุนและ ยับยั้งเหมือนกับที่พบใน Delayed type 
hypersensitivity ตอ PPD ที่ผิวหนงั ในการศึกษาพบวาใน 24 ชั่วโมงแรก (51)   เซลลที่พบมากในน้ํา
เจาะปอดจะเปนเซลลชนิด PMN  ตอมาจะพบเซลลแมคโครฟาจ ในวนัที ่2-5 และหลังจากนัน้จะมี
เซลลลิมโฟซยัทมากขึ้นจนในที่สุดเปนเซลลที่มากที่สุดในน้าํเจาะปอด    ซึ่งเซลลในชวงหลงัจะมี
บทบาทในการเกิด granuloma ตอไป ซึ่งเกี่ยวของกับสารตางๆมากมายเชน interleukin 2 , IFN γ 
เปนตน    ถาทําใหสัตวเกิดภาวะที่มีเซลล PMN ต่ําในเลือด (neutropenia) กอน    พบวาจะทาํให
การเกิดสารน้าํในโพรงเยื่อหุมปอดรวมทัง้การอักเสบลดลง (51)     ซึ่งจะกลับเปนปกติไดโดยการฉีด 
PMN เขาไปในโพรงเยื่อหุมปอด จากขอมูลดังกลาวทาํใหเกิดความคิดวา    เซลล PMN ในโพรง
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เยื่อหุมปอดเปนเซลลที่มีความสําคัญในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเยื่อหุมปอด และหลั่งสารดึงดูด
เซลลอ่ืนๆเขามาในภายหลงั 
 
               เมื่อเกิดปฏิกิริยาแบบ Delayed type hypersensitivity ขึ้นจะทาํใหเกิดการเพิ่ม
ความสามารถในการซึมผานได (permeability) ของเยือ่หุมปอดตอโปรตีน     ทาํใหเกิดการเพิม่
ปริมาณโปรตีนซึ่งทําให oncotic pressure    ในการดึงน้ําไวภายในโพรงเยื่อหุมปอดเพิ่มสูงขึน้   
นอกจากนีย้ังมีหลักฐานวา มีการกีดขวางการกลับของสารน้ําและโปรตีนทางร ู(stomata) ที่เยื่อหุม
ปอดดาน parietal ดวยซึง่รวมกันทําใหเกิดการสะสมของสารน้ําในโพรงเยื่อหุมปอดในที่สุด (52) 
               

 อุบัติการณ 
 
               อุบัติการณของวณัโรคเยื่อหุมปอดนั้น มีความแตกตางกนัมากในแตละทองถิ่น      
เชนเดียวกับการติดเชื้อวัณโรค โดยพบประมาณ 20-35 % ของผูปวยวัณโรคทั้งหมด ขอมูลใน
ปจจุบันยงัไมมีความแนชัดวา การติดเชื้อ HIV รวมจะทําใหเกิดวัณโรคเยื่อหุมปอดเพิ่มข้ึนหรือไม 
แมวาในทางทฤษฎีอาจเชื่อไดวาขณะที่ภูมคิุมกันลดลงในผูปวย HIV ระยะหลงัและผูปวยเอดส 
นาจะทาํใหมผีลใหการเกิดสารน้ําลดลงได เนื่องจากกลไกการเกิดโรคนี้อาศัยปฏิกิริยาแบบ 
Delayed type hypersensitivity ซึ่งพบวามีนอยลงในผูปวยกลุมนี ้(53,54) 

 
               อาการทางคลินกิ 
 
               โดยทั่วไปผูปวยมกัมีอาการมาไมนาน ในการศึกษาหนึง่ (55)      พบวา 30 % ของ  ผูปวยมี
อาการมานอยกวาหนึ่งสัปดาห และ 60 % มีอาการนอยกวา 1 เดือน  อาการที่พบสวนมาก
ประมาณ 70 % ของผูปวยมีอาการไอแหงๆ  สวนอาการเจ็บหนาอก พบประมาณ 50 -70 % ซึ่งมัก
เปนแบบ pleuritic คือมีอาการเจ็บแปลบเวลาหายใจเขา  ผูปวยมกัมไีข  แมวาบางรายอาจมาดวย
อาการแบบเรือ้รังได เชน มีไขต่ําๆ ออนเพลีย และมีอาการเหนื่อยจากสารน้ํา (12,56,57) 

 
               สารน้ําในผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด มักพบขางเดียว โอกาสเกิดขางขวามากกวาขางซาย 
สวนนอยพบสารน้ําทั้งสองขาง ปริมาณสารน้ํา มักอยูในระดับนอยถงึปานกลาง (12,57)   แมวาบาง
รายอาจพบสารน้ําเต็มทั้งขางก็ได         ในการศึกษาหนึ่ง (58)  พบวา ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอด
ปริมาณมากๆ นั้นมีสาเหตุจากวัณโรคเยื่อหุมปอดไดประมาณ 4 %  นอกจากนั้นหนึง่ในสามของ



 16

ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดจากวัณโรค จะพบความผิดปกติของเนื้อปอดจากภาพรังสีปอดรวม
ดวย (12) 
               สารน้ําในโรคนี้จะเปนแบบเอกซูเดท มักมีสีเหลืองฟาง มโีปรตีนสูงเฉลีย่ประมาณ5.0 
กรัม/ดล. เม็ดเลือดขาวทีพ่บเดนมากกวา 50 % คือเซลลชนิดลิมโฟซยัท   แมวาในรายที่มีอาการ
มานอยกวา 2 สัปดาหอาจพบเซลลชนิด PMN เดนกวาได (55) 

 
               ธรรมชาติของโรค  
 
               จากการศึกษาของ Roper และ Waring (59)      ซึ่งไดติดตามผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอด
และใหผลบวกตอการทาํการตรวจสอบที่ผวิหนังดวย PPD จํานวน 141 คน พบวาผูปวยสวนใหญ
อาการและสารน้ําจะหายไปภายใน 2-4 เดือน แตผูปวยจํานวน 92 รายใน 141 ราย (65%) เกดิ
วัณโรคขึ้นที่ปอดหรือที่อวัยวะอื่นตามมาภายใน 5 ป โดยไมมีความสัมพันธกับ ปริมาณสารน้าํหรือ
การเกิดเยื่อหุมปอดหนาตัวหรือผลการเพาะเชื้อของสารน้ําเลย 
 
               การรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอดดวยยาตานวัณโรค สามารถลดการเกิดวณัโรคปอดหรือที่
อวัยวะอืน่ที่เกดิตามมาได การวินจิฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดอยางถูกตองจงึมีความสําคัญตอการ
รักษาวัณโรคโดยรวมดวย 
 
               การวินิจฉัย (1,2,52) 
               การวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด อาศัยความรูทางพยาธิกาํเนิดและพยาธิสรีรวิทยา
ดังกลาวแลวโดยสามารถแบงไดดังนี้คือ 
               1.  การตรวจหาเชื้อที่เปนสาเหตุคือเชื้อวัณโรคนั่นเอง เชน  
                        1.1  การยอมสีทนกรดดวยวธิ ี Ziehl-Neelsen จากเสมหะ น้ําเจาะปอดหรือช้ิน
เนื้อเยื่อหุมปอด  โดยทัว่ไปการตรวจจากเสมหะไมใชการวินิจฉยัชี้ชัด         การตรวจจากน้ําเจาะ
ปอดนั้นไมไดทําตามปกติเนื่องจากมโีอกาสพบเชื้อนอยมาก     สวนการยอมในชิ้นเนื้อ  เยื่อหุม
ปอดนั้นควรทาํทุกรายที่สงสยัวัณโรคเยื่อหุมปอดแมวาการตรวจทางพยาธวิิทยาไมให
ลักษณะเฉพาะก็ยังมีโอกาสพบเชื้อได 
 
                        1.2  การเพาะเชื้อวัณโรคจาก เสมหะ น้าํเจาะปอด หรือ ชิ้นเนื้อ         เยื่อหุมปอด  
การเพาะเชื้อจากเสมหะบงถงึวัณโรคปอดไมชี้ชัด ถึงสารน้ําในโพรงปอดแตอาจรักษาแลวติดตาม
อาการได   การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด มีความไวประมาณ 23-35 % 
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และ 50-80 % ตามลําดับ (8-10)   และหากชิ้นเนื้อไมพบลักษณะเฉพาะทางพยาธวิิทยาพบวามี
โอกาสพบเชื้อเพียง 10 % (31)    การใชระบบ BACTEC ในการเพาะเชื้อจะทําใหทราบผลเร็วขึ้นจาก
เฉลี่ย 33 วันเหลือ 18 วัน (คามัธยฐาน) แตเพิ่มความไวของการเพาะเชื้อเพยีงเลก็นอย (10) 

 
                        1.3  การใชเทคนิค PCR ตรวจน้าํเจาะปอด   เพือ่หาสายพนัธกุรรม DNA ที่มี
ความจาํเพาะตอเชื้อวัณโรค เปนตน ซึ่งจะไดกลาวในรายละเอียดตอไป 
               2.  การตรวจเพือ่หาหลักฐานของปฏิกิริยาแบบ delayed type hypersensitivity เชน 
การตรวจทางผิวหนังดวยสาร PPD เปนตน มีความไวประมาณ 70 % และความจําเพาะไมดนีัก 
ในรายที่ใหผลลบเชื่อวาเกิดจาก การมีเซลลยับยั้ง (suppressor cell) ในกระแสเลือดซึ่งยับยัง้
ปฏิกิริยาของ T-lymphocyte หรือเกิดจากการที ่T-lymphocyte ชนิด CD4+ ไปรวมกันอยูบริเวณที่
เกิดการอักเสบในขณะนัน้มาก (compartmentalization) ก็ได (12,60,61) 
               3.  การตรวจเพื่อหาหลักฐานทางภูมิคุมกนัอืน่ เชน การตรวจหาภูมิตานทานชนิดแอนติ
บอดิ (antibody) ตอเชื้อวณัโรค     มีการศึกษาในชวงหลงั พบวาแอนติเจนบางอยางเชน 
tubulostearic acid  หรือ แอนติบอดี้ตอเชื้อวัณโรค (62,63) พบมากในน้าํเจาะปอดของผูปวยวัณโรค     
เยื่อหุมปอด แตคาที่ไดยังคงคาบเกี่ยวกนัมากเกนิกวาจะมีประโยชนในทางคลินิก 
               4.  การตรวจหาสารที่เกิดขึ้นจากการอักเสบ (2,52,64) เชน การหาสาร ADA  การหาสาร 
IFN-γ ในน้ําเจาะปอด เปนตน ซึ่งเปนการตรวจโดยออม   มีรายละเอยีดพอสังเขปดงันี้คือ 
               สาร ADA (Adenosine deaminase) เปนเอน็ซัยม ที่พบไดในเซลลตางๆของ    รางกาย 
พบมากใน lymphocyte ทีไ่ดรับการกระตุนทางปฏิกิริยาภูมิคุมกนั และสัมพันธกบัจํานวนเซลลที่
เพิ่มข้ึน ปญหาของการใชระดับ ADA  ในการวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดคือ ระดับตํ่าสุดที่ใชตัดนั้น
มีคาตางกันไปในแตละกลุมประชากรและความชกุของวณัโรคในแตละทองถิน่ นอกจากนัน้ยงั
สามารถเกิดผลบวกลวงไดในหลายโรค คือ ภาวะสารน้าํจากโรค SLE  โรคมะเร็งตอมน้ําเหลือง
โรคมะเร็งปอด เปนตน การแกไขอาจตองพิจารณารวมกับอาการทางคลินกิ และหารูปแบบยอย
ของ ADA ชนดิที่ 2 (ADA isoenzyme-2) ซึ่งอาการทางคลินิกอาจแยกไดยากและการหา ADA-2 
ทําไมไดทัว่ไป 
               สาร IFN-γ สรางขึ้นมาจาก T-lymphocyte ที่ถูกกระตุนเชนกนั กับสาร ADA มีหนาที่
เกี่ยวกับการกระตุนแมคโครฟาจ (macrophage) ใหกาํจัดเชื้อกอโรคชนิดอยูในเซลล การใชวิธนีี้
ตองทําดวยความละเอียดและคาใชจายสูง มีปญหาเรือ่งเกณฑที่ใชในแตละทองถิน่ การเกิดผล
บวกลวงเชนกนั และขึ้นกับการเกิดภูมิคุมกนัวามากนอยเพียงใด 
               5. การตรวจหาลกัษณะทางพยาธิวทิยาที่เฉพาะตอวัณโรคจากเยื่อหุมปอด เชนการพบ
ลักษณะ caseous granuloma เปนตน 
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               สําหรับการพบ non-caseating granuloma นั้นอาจพบไดในโรคอื่นดวย เชน การติดเชื้อ
ราของเยื่อหุมปอด โรคเยื่อหุมปอดอักเสบรูมาตอยด  โรค sarcoidosis  โรค tularemia เปนตน แต
อยางไรก็ตาม สาเหตุสวนใหญของลักษณะพยาธิสภาพนี ้ประมาณ 95 % มีสาเหตุมาจากวัณโรค
เยื่อหุมปอด 
               ดังจะเหน็ไดวา การวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีอยางใดอยางหนึง่เปนไปไดไมงาย
นัก บางวิธีตองอาศัยเวลานาน บางวิธมีีขอจํากัด ตองรวมกับวิธีอ่ืนหรือ รวมกับอาการทางคลนิิก 
ในบางครั้งอาจตองใชวิธกีารวินิจฉัยโดยการรักษา (Therapeutic diagnosis) แลวติดตามอาการ
เปนระยะๆ 
 
               การรักษา (1,2,52) 
               การรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอดมีจดุมุงหมาย 3 ประการคือ เพื่อปองกนัการเกิดวัณโรค
ปอดหรือที่อวยัวะอืน่ตามมา เพื่อบรรเทาอาการของผูปวย และเพือ่ปองกันการเกิดภาวะพังผดืใน
ชองเยื่อหุมปอด (fibrothorax) 
               การรักษาดวยยาตานวัณโรค ตามคําแนะนาํของ สมาคมโรคทรวงอกแหงสหรัฐอเมริกา 
(American Thoracic Society) ใหใชระบบยารวม 6 เดือนแบงเปน 2 ระยะคือ ระยะแรก 2 เดือน
ใชยา ไอโซไนอะซิด ไรแฟมปซิน พัยราซนิามยัด และใหอีแธมบทูอลรวมดวยในประเทศทีม่ีการดื้อ
ยาแรกเริ่มตอไอโซไนอะซิด มากกวา 4 % หรือมาจากประเทศนัน้ๆ หรือ เคยไดรับการรักษาดวยยา
ตานวัณโรคมากอน หรือมีการสัมผัสตอเชือ้วัณโรคดื้อยา เหลานี้ขอใดขอหนึ่ง  สําหรับในระยะที ่ 2 
ใหใชยาไอโซไนอะซิด และไรแฟมปซิน เปนเวลา 4 เดือน  
               หลงัการรักษาโดยทั่วไป ผูปวยจะไมมีไขภายใน 2 สัปดาห บางรายอาจมีไขไดถงึ 2 
เดือน ระยะเวลาเฉลี่ยในการหายของสารน้ําประมาณ 6-12 สัปดาห        50 % ของผูปวยจะเกิด
เยื่อหุมปอดหนาตัว 6-12 เดือนหลงัเริ่มรักษา (65)     แตมีนอยรายทีจ่ะทําใหเกิดอาการจนตองทาํ
การลอกเยื่อหุมปอด (decortication)     ในปจจุบนั  ยังไมมีวธิีที่จะทาํนายหรือวิธีการปองกนัการ
หนาตัวของเยือ่หุมปอดได 



 
บทที่ 4 

ความรูพืน้ฐานเกี่ยวกับเทคนิค PCR    
 

เทคนิค PCR (66,68) 

 
               เทคนิค PCR (PCR = Polymerase Chain Reaction) เปนเทคนิคใหมทางดานอณู
ชีววทิยา คิดคนขึ้นโดย Kary B. Mullis ในป ค.ศ. 1985 เปนวธิีเพิม่จํานวนของสารพนัธุกรรม DNA 
สวนที่มีความจําเพาะตอจุลชีพที่ตองการตรวจหา  ทางทฤษฎีจะทําใหสามารถตรวจพบ    จุลชีพ
กอโรคเพียง 1 เซลลในสิง่สงตรวจตางๆได ข้ันตอนของการทํา PCR เปนการเลยีนแบบการเพิม่
จํานวนของสารพันธุกรรม DNA (DNA replication) ในหลอดทดลองโดยใหเกิดซ้าํๆกันหลายรอบ 
โดยมีขั้นตอนดังนี้คือ 
               1.  จะใชความรอนขนาด 90-95°C  เพื่อทําใหDNAสายคูแยกออกจากกนัเปนสายเดีย่ว 
ขั้นตอนนี้เรียกวา denaturation 
               2. ตอไปเปนขั้นตอนที่เรียกวา primer annealing ทําไดโดยลดอณุหภูมิลงเหลือ
ประมาณ 40-60°C  เพื่อใหสายนวิคลีโอไทดสังเคราะหขนาดยาว 20-30 เบสที่เรียกวา ไพรเมอร
(primer) ที่มีความจาํเพาะตอเชื้อวัณโรคเขาไปจับคูสมกับ DNA สายเดี่ยวตนแบบ (template) 
               3.  ขั้นตอไปคือ primer extension อาศัยเอน็ไซม Taq Polymerase ในการสรางสาย 
DNA ตอจากไพรเมอรทางดาน 3-OH จนไดเปนสาย DNA ขนาดยาวเทาที่ตองการ โดย    เอ็นไซม
จะทํางานไดดีที่สุดที่อุณหภมูิ 72 °C 
               เวลาที่ใชในแตละขั้นตอนจะประมาณ 30 วินาทีถงึ 2 นาท ีรวม 3 ข้ันตอนเรียกวาเปน 1 
รอบของ PCR เมื่อทําซ้าํๆจํานวนหลายๆรอบทําใหสามารถเพิ่มจํานวนชิน้สวน DNA ที่จําเพาะ
จากเดิมไดอยาง exponential ผลผลิตจะเทากับ 2 n (n = จํานวนรอบของ PCR)   
 
               การพัฒนานําวธิ ี PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรมของเชื้อวัณโรคในสิ่งสงตรวจ
นั้นสามารถแบงเปน 2 ประเภทใหญๆตามเปาหมายของสายพันธุกรรมที่ขยายคือ เปาหมายที่เปน 
RNA และเปาหมายที่เปน DNA   สําหรบัเชื้อวัณโรคนัน้เปนเชื้อทีม่ีขนาดจีโนมเทากับ 4,411,529 
คูเบส ประกอบดวยเบส guanine , cytosine สูงถงึ 65.6 % ชิ้นสวน DNA ของเชื้อวัณโรคที่มีกลุม
ผูวิจัยเลือกมาเปนเปาหมายในการเพิ่มจํานวนโดยวิธ ี PCR สามารถจําแนกไดเปน 2 ประเภท 
ไดแก  
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               1. DNA สวนยนีทีท่ําหนาที่เฉพาะ และสรางผลผลิตทีม่ีการศึกษารายละเอียดมาแลว
เชน  
               ยีน gro EL ทําหนาที่ควบคมุการสรางโปรตีนฮีทช็อคทีม่ีขนาดโมเลกุล 65 kD 
               ยีน MPB 64 ควบคุมการสรางโปรตีน MPB 64 
               ยีน Pab ควบคุมการสังเคราะหโปรตีนแอนติเจนบ ีขนาดน้าํหนักโมเลกุล 38 Kd 
               ยีน MPB 70 ควบคุมการสรางโปรตีน MPB 70 
               ยีนควบคุมการสรางโปรตีนของมัยโคแบคทีเรียขนาด 32kD 
               และยีนสาํหรับการสังเคราะห 16S rRNA 
 
               2.  DNA ที่ยังไมทราบหนาที ่แตมีการทดลองแสดงผลวาเปน DNA ที่จาํเพาะพบในเชื้อ
วัณโรค มีทัง้ทีม่ีเพียง 1 ชุดใน 1 จีโนมเชน mtp 40, pT7T3 18U, pPH 7311, ชิ้นสวน   DNA Mt 
308  และที่มหีลายชุดตอ 1 จีโนมเชนชิ้นสวน DNA p36T, pCM3, pMTbsk2 และ M13KE39 ซึ่ง
ชิ้น DNA ใน M13KE39 จากการศึกษาลําดับเบสตอมาพบวาจดัเปน DNA กลุม insertion 
sequence (IS) มีชื่อวา IS6110 หรือ IS986 
 
               ความจําเพาะของไพรเมอรที่ใชในการเพิ่มปริมาณสารพนัธกุรรมของเชื้อวัณโรค สวน
ใหญจะจําเพาะตอ มัยโคแบคทีเรียกลุมกอวัณโรค สวนความไวของไพรเมอรชุดตางๆที่ใชในการ
เพิ่มจํานวนชิน้สวน DNA โดยวิธ ี PCR มีคาตางๆกนั จํานวน DNA เร่ิมตนทีจ่ะทําใหตรวจพบ
ผลผลิต PCR ไดมีปริมาณระหวาง 50 พิโคกรัม (pg) ถึง 1 เฟมโตกรัม (fg)        ไพรเมอรของ 
DNA ที่มีจํานวนหลายชุดในจีโนม จะมีความไวสงูกวาไพรเมอรจากยีนที่มีเพียง 1 ชุดในจีโนม
ประมาณ 10-20 เทา และ DNA เปาหมายทีจ่ะใชเร่ิมในการทํา PCR เพื่อใหไดผลบวก เมื่อตรวจ
จากการดูแถบ DNA เรืองแสงมีปริมาณตํา่สุด ประมาณ 100-10 fg หรือ จากการทาํการตรวจทาง
รังสีโดยวิธ ีautoradiography หลังการทาํ DNA hybridization จะมีปริมาณต่ําสุดถงึ 10-1 fg 
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การใชเทคนคิ PCR ตรวจสิ่งสงตรวจตางๆเพื่อวนิจิฉัยการติดเชื้อวัณโรค 
 
               การพัฒนานําเทคนิค PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรม ของเชื้อวณัโรค ในสิ่งสง
ตรวจนั้นเริ่มโดย Brisson Noel A. และคณะ (67) เมื่อ ค.ศ. 1989 โดยตรวจเสมหะ น้ําลางกระเพาะ 
ชิ้นเนื้อ หนองจากแผล พบวามีความไวและความจาํเพาะสูงมาก (100% ) แตยังเปนการศึกษาใน
ผุปวยจาํนวนนอย   ตอมาไดมีการศึกษาอีกในสิ่งสงตรวจอื่น เชน น้ําลางหลอดลม เซรุม น้ําเจาะ
ปอด ในจํานวนตัวอยางที่มากขึ้นซึง่ใหผลแตกตางกนัไปดังแสดงในตาราง 
 

ตารางแสดงงานวิจัยดวยเทคนิค PCR เพือ่ตรวจหาเชื้อวัณโรคจากสิง่สงตรวจตางๆ (68) 

 
ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ ความไว ความจาํเพาะ 

Brisson-Noel 
et al 1989 

gro EL เสมหะ น้ําลาง
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 น้ําลาง
กระเพาะ 

100% (24/24) 
เทียบกบัผลเพาะเชื้อ 

63% (35/59) 
เทียบกบัผลเพาะเชื้อ
และอาการทางคลินิก 

91% (21/23) 

Seelig R et al 
1991 

gro EL เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะ น้ําลางปอด 
น้ําในโพรงปอด 
ปสสาวะ น้ําไขสันหลงั 
เลือดชิ้นเนื้อ ไขกระดูก 
อุจจาระ 

93.8% --- 

Brisson-Noel 
et al 1991 

gro EL 
IS6110 

เสมหะ น้ําลาง
กระเพาะ น้ําลางปอด 
น้ําในโพรงปอด 

98.2% (108/110) 78.8% 
(156/198) 
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ปสสาวะ น้ําไขสันหลงั 
เลือด ชิ้นเนือ้ หนอง
และอื่นๆ 

Thierry D 
et al 1990 

IS6110 
gro EL 

เซรุม น้ําลางกระเพาะ 
เสมหะ น้ําไขสันหลงั 
น้ําเจาะจากปอด 

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

ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ 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 น้ําลางปอด 80% (4/5) 
(ผูปวยกาํลังเปนโรค) 

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

Saboor SA 
et al 1992 

IS6110 
gro EL 

น้ําลางหลอดลม 
น้ําลางปอด 

61.5% (8/13) 
(ผูปวยกาํลังเปนโรค) 
ดูจากอาการและผล
เพาะเชื้อ 

32.7% (16/49) 
(ผูปวยทีเ่คยปาวยเปน
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 ไมบอกชนิด 92% (24/26) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

100% (17/17) 

Shawar RM 
et al 1993 

IS6110 ไมบอกชนิด 66% (24/36) 
ยอมดูแถบ DNA ดวย 
ethidium bromide 

1000% (40/40) 

   77% (28/36) 
ตรวจแถบ DNA ดวย 
DIG system 

95% (38/40) 

   75% (26/34) 
ตรวจแถบ DNA ดวย 
AP system 

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

IS6110 เสมหะ ตอมน้ําเหลือง 
หนอง น้าํจากขอ น้ํา
เจาะปอด ปสสาวะ 

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

Kolk AHJ 
et al 1992 

IS986 น้ําไขสันหลัง เสมหะ 
เลือด น้ําเจาะปอด 
ปสสาวะ 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) 

 
ผูวิจัย primer ชนิดของสิ่งสงตรวจ 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 ปสสาวะ
อุจจาระ น้ําลางปอด 
เนื้อปอด 

97.0% (64/67) 
เทียบกบัการยอมสีทน
กรดและการเพาะเชื้อ 

75.5% (83/110)

Portillo PD 
et al 1991 

mtp40 เสมหะ น้ําไขสันหลงั 
ปสสาวะ 

100% (14/14) 
เทียบกบัการยอมสีทน
กรดและการเพาะเชื้อ 

71.4% (10/14) 

De Wit D 
et al 1990 

p36 น้ําไขสันหลัง น้ําเจาะ
ปอด น้ําจากโพรงเยื่อ
หุมหวัใจชิน้เนือ้ปอด 

100% (14/14) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

 

Sritharn V, 
Barker 
Jr.R.H. 
1991 

PMTb4 ส่ิงสงตรวจจากระบบ 
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 น้ําลางกระเพาะ 
ปสสาวะ น้ําลางปอด 
ชิ้นเนื้อ 

เทียบกบัการเพาะเชื้อ
และหรือการยอมสีทน
กรด 

Chareonrata 
nakul S 1996 

16S 
rRNA 

น้ําลางหลอดลม 77% (10/13) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ
และหรือการยอมสีทน
กรด 

83% (5/6) 

Chaiprasert 
A 
et al 1996 

16S 
rRNA 

เสมหะ 91.9% (57/62) 
เทียบกบัการเพาะเชื้อ 

95.4% (42/44) 

               ดังจะเห็นไดวาผลการวิจัยตางๆจะมีคาความไวและความจําเพาะแตกตางกันไปได ซึ่ง
ปจจัยหลักขึ้นกับจํานวนเชื้อที่นํามาตรวจ หากในสิ่งสงตรวจมีเชื้ออยูปริมาณมาก เชน จาก เสมหะ
ในผูปวยวัณโรคปอดมักจะมีความไวสูงหรือหากทําการศึกษาเฉพาะกลุมที่ยอมติดสีทนกรดและ
ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกดวยก็จะใหผลบวกไดมากกวาในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกอยาง
เดียว เนื่องจากมีเชื้อมากกวา  แตในทางปฏิบัติกลุมที่ยอมติดสีทนกรดอยูแลวยอมไมเปนปญหา
ในการวินิจฉัย 
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การใชเทคนคิ PCR ตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด (2,26-30,52) 

 
               สําหรับการศึกษาการใชเทคนคิ PCR ในการตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุม
ปอดนั้นมมีากมายหลายการศึกษาแตสวนใหญผูปวยจะมีจํานวนนอย และสวนหนึ่งเปนการศึกษา
ในสิ่งสงตรวจหลายๆชนิดในการศึกษาเดยีว (30)          ทาํใหไมสามารถนํามาประยกุตใชในประเทศ
ไทยซึ่งมีความชุกของวัณโรคสูงได 
               การศึกษาของ de Lassence A และคณะ (28) ในป ค.ศ. 1992 นั้น เปรียบเทียบการใช
เทคนิค PCR เพื่อตรวจหาสายพนัธกุรรม IS6110 กับ ยีนที่ควบคุมการสรางแอนติเจนของวัณโรค
ขนาด 65kD ซึ่งเปน primer 2 ชนิดที่ตางกันในสิ่งสงตรวจ 15 ตัวอยาง พบวา การตรวจหา 
IS6110 มีความไวกวาอยางมีนยัสําคัญ (60% เทียบกับ 20%) ซึ่งอาจชวยอธิบายไดวา การที่
ความไวในแตละการศึกษาตางกนันัน้สวนหนึ่งมีผลจากการใช  primer ที่ตางกนั 
               ในการศึกษาของ Querol และคณะ (27)  เมื่อ ค.ศ.1995 ศึกษาการใชเทคนิค PCR เพื่อ
ตรวจหา IS6110 ในนํา้เจาะปอดของผูปวยวัณโรคเยือ่หุมปอด 21 ราย ในการศึกษานี ้  ผลการ
เพาะเชื้อในนํ้าเจาะปอดใหผลบวกใน 52% และจากชิน้เนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวกใน 67%  พบ
พยาธิสภาพแบบ caseous granuloma มากถงึ 72% ซึ่งบงวาศึกษาในกลุมที่มีเชื้อวัณโรคอยู
มากกวาทีพ่บทั่วไป จึงไมเปนทีน่าแปลกใจวา ความไวของเทคนิค PCR ในการศึกษานีม้ีคาสงูถึง 
81%ซึ่งมากกวาที่พบในการศึกษาอืน่ๆ    สวนความไวในกลุมยอยที่ผลเพาะเชื้อใหผลลบนัน้มี
คาเทากับ 60% ในการศึกษานี ้ เมื่อเทียบกับการศึกษาอ่ืนๆพบวาอยูในชวงที่ต่ํากวานี้คือประมาณ 
20-60% 
               สําหรับการตรวจดวยวิธ ีPCR จากเยื่อหุมปอดนั้นมีรายงานอยูเพียงการศึกษาเดียว โดย 
N. Takagi และคณะ (69) ไดใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดพบวามีความไว 89% และมี
ความจาํเพาะสูงถึง 100% อยางไรก็ตาม  การศึกษานีท้ําในผูปวยเพยีง 28 ราย และเปนวัณโรค
เยื่อหุมปอด 11 รายเทานัน้ ทําใหไมสามารถนํามาใชกับ ประเทศทีม่ีความชกุของวณัโรคสูงเชนใน
ประเทศไทยได นอกจากนัน้ ประชากรในการศึกษานีย้ังมีเพียง 2 กลุมคือ วัณโรคเยื่อหุมปอด และ
ที่เกิดจากมะเร็งเทานัน้ และขาดการเปรียบเทียบกับ PCR ของนํ้าเจาะปอดในผูปวยแตละราย ซึ่งมี
ความไวคอนขางตางกนัมากในแตละการศกึษาดงักลาว  
 
               ดังนั้นสรุปไดวา การศึกษาการใชเทคนิค PCR ตรวจเยื่อหุมปอดมีขอมูลนอยมากและยัง
ไมเคยทําการศึกษาในประเทศที่มีความชกุของวัณโรคสงูเชนในประเทศไทยมากอน นอกจากนี้
การศึกษาเกี่ยวกับเทคนิคนี้ในการตรวจนํ้าเจาะปอดนัน้ มักจะไมไดออกแบบใหทดสอบในกลุม
ประชากรทีเ่หมาะสม ซึ่งในทางคลินิกเปนกลุมผูปวยที่จะนํามาใชไดจริง 



บทที่ 5 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
รูปแบบการวจิัย 
               เปนการวิจยัเชิงพรรณนา (Descriptive study) 
ระเบียบวิธวีจิัย 
               ประชากร (Population) คือ ผูปวยทีม่ีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟ
ซัยทมากกวา 50 % ทุกราย 
               ประชากรตวัอยาง (Sample) คือ ผูปวยทีม่ีสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลล
ลิมโฟซยัทมากกวา 50%   รายใหมทีม่ารับการเจาะปอดทีห่นวยโรคปอด โรงพยาบาล      
จุฬาลงกรณ ระหวางเดือนกมุภาพนัธถงึเดอืนกันยายน 2543 
               เกณฑในการคดัเลือกผูปวยเขาการศึกษา (Inclusion Criteria) มีลักษณะทัง้ 2 ขอ
ดังนี้คือ 
               1. ผูปวยทีม่ีอายตุั้งแต 15 ปข้ึนไป 
               2. ผูปวยที่ตรวจพบสารน้าํในโพรงปอด จากการตรวจรางกายและภาพรังสีปอด และ
ลักษณะสารน้าํเปนแบบเอกซูเดททีม่ีเซลลลิมโฟซยัทมากกวา 50 % ของเม็ดเลือดขาวทั้งหมด 
               เกณฑในการคดัเลือกผูปวยออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria)  มีลักษณะขอ
ใดขอหนึ่งดังตอไปนี้ 
               1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยแลววาสารน้าํในโพรงปอดเกิดจากสาเหตุใด 
               2. ผูปวยที่มโีรคอันเปนขอหามตอการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ เชนมีภาวะ
เลือดออกงาย เปนตน 
               3.   ผูปวยซึง่ไมสามารถติดตามการรักษาไดโดยตลอด 
               4.   ผูปวยที่ไมยินยอมเขาการศึกษาแมไดอธบิายแลว 
               5.  ผูปวยที่ไมไดรับการวินจิฉัย แมวาไดทําการเจาะปอด  และตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา หรือ
กลุมที่ไมพบลกัษณะเฉพาะตอโรคและไมตอบสนองตอยาตานวัณโรค (ในกรณลีองรักษาดวยยา
ตานวัณโรค) 
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               ขนาดตัวอยาง (Sample Size) 
 
               เนื่องจากเปนงานวิจัยที่ทาํกับคนกลุมเดยีวและเปนขอมูลชนิดนับ 
               ดังนั้นสูตรคือ  n =  Z2 α P(1-P) / E2  
               โดย n เปนจํานวนตัวอยางในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด 
               Zα เปนคาที่ไดจาก ตารางการแจกแจงปกติมาตรฐาน ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% 
(Z=1.96) 
               P คือคาคาดหวงัวาความไวของการตรวจPCR ในที่นี้ใหเทากบั 90% (P=0.9) 
               E คือคาความคลาดเคลื่อนทางคลินิกทีย่อมรับได ในทีน่ี้ใหเทากับ 10% (E=0.1) 
               ดังนั้นจาํนวนตัวอยางที่เปนวณัโรคเยื่อหุมปอดเทากับ (1.96)2(0.9)(0.1) / (0.1)2  เทากับ 
35 ราย 
               แตความชกุของวณัโรคเยื่อหุมปอดที่มีรายงานมาแลวประมาณเทากับ 60 % (7,75)  ของ
สารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดนดังนั้นจะตองใชจํานวนตัวอยางทั้งหมด เทากบั   35  
× (100/60) เทากับ 58 ราย 
 
 
การเก็บรวบรวมขอมลู 

 
               ผูปวยทกุรายที่เขาการศึกษาจะไดรับการ 
               1. ซักประวัต ิตรวจรางกาย 
               2. เจาะน้าํในโพรงปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ 
               3. เจาะเลือดตรวจหาระดับโปรตีน และ สาร LDH 
               4. ใหการรักษาตามอาการ 
               5. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกเขาไดกับวณัโรคเยื่อหุมปอด จะไดรับการรักษาดวย
ยาตานวัณโรคโดยทันทีและติดตามผลการรักษาทั้งอาการและภาพรงัสีปอดโดยประเมินที ่ 2 เดือน
หลังการรักษา   
               6. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกเขาไมไดกบัวัณโรคเยื่อหุมปอด จะรอผลการตรวจทาง
พยาธิวทิยาเยือ่หุมปอด หากไดผลลบ จะทําการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดซ้ํา รวมทัง้การ
ติดตามดูอาการในระบบอื่นดวย 
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               7. ในรายที่ผลการตรวจไมจําเพาะทัง้ทางพยาธิวิทยาและจุลชีววทิยา และไมตอบสนอง
ตอการรักษาดวยยาตานวัณโรคที่ 2 เดือนหลังการรักษา จะไดรับการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอด
ซ้ํา รวมทัง้ติดตามดูอาการในระบบอื่นดวย 
               8. ในรายที่จากลกัษณะทางคลนิิกสงสยัสาเหตุของสารน้ําจากมะเรง็ จะไดรับการตรวจ
ตามระบบอื่นๆเพื่อหาตาํแหนงของมะเร็งตนเหตุรวมดวย   
               9. ผูปวยทุกรายที่ไดรับการวินิจฉยัวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด จะไดรับการเจาะเลือด
ตรวจหาภูมิคุมกันตอเชื้อ HIV (Anti HIV) ดวยโดยวธิ ีELISA  
 
               วิธกีารเจาะน้าํในโพรงปอด 
               ใช syringe พลาสติก ขนาด 20 มล.ตอกับเข็มเบอร 20 เจาะน้าํในโพรงปอดปริมาณ 40 
มล.แลวแบงเปน 
               สวนที ่  1  สงตรวจหาระดับโปรตีน และ LDH ในน้ําเจาะปอด    โดยทําการสงที่
หองปฏิบัติการตึกเวชศาสตรชันสูตร  ปริมาณ 5 มล. 
               สวนที ่  2  สงนบัจํานวนเม็ดเลือดขาวและนับแยกชนิด (white blood cell count and 
differential cell count)   ที่หองปฏิบัติการหนวยโรคปอดตึกสันติวัน ปริมาณ 5 มล. 
               สวนที ่ 3  สงตรวจทางเซลลวิทยา ที่ตึกพยาธวิิทยา  ปริมาณ 10 มล. 
               สวนที ่  4  ทําการปน (centrifuge) ที่ 3,000 รอบตอนาท ี  เปนเวลา 20 นาท ีนําสวน 
sediment ไปตรวจโดยการยอมสีทนกรดดวยวิธ ีZiehl-Neelsen และการเพาะเชื้อวณัโรค ที่หนวย
โรคปอดตึกสันติวัน  ปริมาณ 10 มล. 
               สวนที ่ 5  สงตรวจทางเทคนคิ PCR ที่ภาควชิาจุลชีววิทยาตอไป  ปริมาณ 1 มล. 
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               วิธกีารตัดชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอด 
               ตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดดวยเข็ม Abram หรือ Cope โดยแพทยผูเชีย่วชาญ  และทําการ
ตัดอยางนอย 4 ชิ้น  
               สวนที ่  1  สงตรวจทางพยาธิวิทยา   ทีต่ึกพยาธิวทิยา  อยางนอย 2 ชิ้นโดยใสใน 
สารละลายฟอรมาลิน 
               สวนที ่  2  สงเพาะเชื้อวัณโรค ทําทีห่นวยโรคปอดตึกสันติวัน จํานวน 1 ชิ้นโดยใสใน 
0.9% Sodium Chloride 5 มล.  
               สวนที ่ 3  สงตรวจทาง PCR  ที่ภาควิชาจุลชวีวิทยา ตอไป  จํานวน 1 ชิ้นโดยใสใน 0.9% 
Sodium Chloride 5 มล.  
               วิธกีารเพาะเชื้อวัณโรคจากน้าํในโพรงปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด (9,70,71) 
               การเพาะเชื้อทาํในหองปฏิบัติการของหนวยโรคปอดตึกสันติวัน   โดยที่เจาหนาที่ผูตรวจ
ไมทราบผลการตรวจในสวนอื่นและไมทราบลักษณะทางคลินิกของผูปวยแตละราย 
               1. น้ําในโพรงปอดที่นําไปปนที ่ 3,000 รอบตอนาทีเปนเวลา 20 นาทีนัน้แยกเฉพาะสวน
ตะกอนมาทาํ decontaminate ดวย 4% sodium hydroxide (4% NaOH) แลวใชไมพันสาํลีที่
ปลอดเชื้อ inoculate ลงบน Ogawa media จํานวน 2 หลอด 
               2.  สําหรับชิน้เนือ้เยื่อหุมปอด นํามาบดดวยครกบดใน 0.9% sodium chloride แลว 
decontaminate ดวย 4% sodium hydroxide เชนเดียวกันกอน inoculate ลงบน Ogawa media 
จํานวน 2 หลอด 
               3.   นําหลอด Ogawa media ที ่ inoculate เชื้อแลวไป incubate ในตู incubator ที่
อุณหภูมิ 35 ± 2°C  
               4. ทําการอานผลทุกสัปดาหหลงัจาก inoculation เปนเวลานาน 8 สัปดาห ลักษณะ 
colony ของเชื้อ M.tuberculosis จะมลัีกษณะหยาบแหง สีขาวแกมเทาหรือสีครีม มักใชเวลา
อยางนอย 2 สัปดาหจงึจะเหน็ไดดวยตาเปลา 
               5.  smear เชื้อที่เพาะไดจาก colony ยอมดวยสทีนกรดตามวิธ ี Ziehl-Neelsen เพื่อ
ยืนยนัวาเชื้อเปน acid fast bacilli 
               6.  ทํา Niacin test เพื่อยืนยันวาเชื้อที่เพาะไดนั้นเปน M.tuberculosis ซึ่งจะใหผลบวก 
วิธีตรวจทําไดโดยดูดน้ําในอาหารเพาะเชื้อประมาณ 0.5-1 มล. ใสในหลอดทดลองแลวใชTB 
niacin test reagents strip ของบริษัท BBL and Taxo  สาร niacin ที่เกิดขึ้นจะทําปฏิกิริยากบั
สาร potassium thiocyanate และ chloramine T ทาํใหเกิดสีเหลืองขึ้น   ในกรณีที่ไมมีน้าํคางอยู
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กอนในอาหารเพาะเชื้อใชการเติมน้ํากลัน่ 0.5-1 มล. ลงไป แลวรอประมาณ 3-7 วันเพื่อใหสาร 
niacin ที่สรางมาอยูในน้าํนัน้กอนนาํมาตรวจ 
 
               วิธกีารตรวจตัวอยางโดยใชเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction –PCR) 
ประกอบดวยขั้นตอนใหญๆ 3 สวนคือ 
               1. การเตรียมตัวอยางหรือส่ิงสงตรวจ มีข้ันตอนปฏิบัติดังนีค้ือ 
                        1.1   ทําการปน (centrifuge) ตัวอยางจาํนวน 1 มล. ดวยความเร็ว 10,000 รอบ
ตอนาทเีปนเวลานาน 5 นาท ีแลวดูดสวนน้ําใส (supernatant) ทิ้ง 
                        1.2   ปนลางดวยสาร Tris pH 8.3 ความเขมขน 0.02 M จํานวน 1.5 มล. ในกรณี
ที่มีเม็ดเลือดแดงปนใหลางดวย TTE buffer 1-2 คร้ัง 
                        1.3   เก็บตะกอนใหเหลือปริมาตร  90  ไมโครลิตร นํามาเติมดวย 10 x digestion 
buffer จํานวน 10 ไมโครลิตร รวมเปน 100 ไมโครลิตร หรือเทากับ 0.1 มล.นั่นเอง 
                        1.4   Incubate ไวขามคืนที่อุณหภูม ิ60 °C  
                        1.5  เขาสูการ inactivatation ดวยความรอน ที่อุณหภูมิ 100 °C เปนเวลานาน 15 
นาท ี
                        1.6  นําไปผสมกับสารตางๆ (PCRmix) ในอัตราสวนดังนี ้
 
 

 จํานวน (μl) ความเขมขนสดุทาย 
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   ในกรณทีี่สิ่งสงตรวจเปนชิ้นเนื้อนั้น ใหนาํชิ้นเนื้อ มาใสในหลอดกอนเริ่มตาม 
ขั้นตอนที ่1.2 

                        1.8  สําหรบัในรายที่ยงัไมไดทําการตรวจ PCR ในทันท ี สิ่งสงตรวจทีถู่กเก็บไวที่
อุณหภูมิ  -80 °C จะตองนาํมาทาํใหละลายกอนดวยการแชในน้ําอุน 
               2.   การเขาสูขบวนการของเทคนิค PCR (PCR cycling)  ประกอบดวยขั้นตอนตางๆ
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  ผานขบวนการ 
                        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 ขามคืนแลวใหความรอนที ่95 °C นาน 10 นาท ี 
 
               ในแตละตัวอยางของสิ่งสงตรวจ (ผูปวยแตละรายจะสง 2 อยางคือน้ําเจาะปอดและชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอด) เมื่อนาํไปเตรียมแลวตามขั้นตอนที ่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 ใชสาร
ที่ไดจากการ amplification คร้ังที ่1 มาจาํนวน 5 μl. เปน sample ใหม  ใช primer 2 (INS2,pt6) 
แทน primer 1 และไมใช UNG โดยเริ่มที ่ File # 7 ซึ่งในงานวิจัยนี้จะทําซ้าํ (nested) ทุกตวัอยาง
ของสิ่งสงตรวจ ดังรายละเอยีดในการแปลผลการตรวจ PCR 
 
               3.   การแสดงผลการตรวจออกมาโดยใชหลกัการของ 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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        ถาม ีinhibitor จะนํามา extract DNA ดวย phenol/chloroform/isoamyl alcohol 
 
               1. เติม ph/ch/iso (25:24:1) ใน sample อัตราสวน 1:1 
               2. mix แลวปน max.speed เปนเวลา 15 วนิาท ีเก็บนํา้ใสสวนบน สวนลางเติม 
TrisEDTA 50-100 μl. mix แลวปนเก็บสวนใสอีกครั้ง รวมกับสวนใสแรก 
               3. extract อีกครั้งดวย chloroform/isoamyl (24:1) อัตราสวน 1:1 
               4. mix แลวปน เก็บสวนใสสวนบน extract ดวย TE อีกครั้ง รวมนํา้ใสทัง้หมด 
               5. เติม absolute ethanol 2 เทา เก็บไวที ่–70 ° C นาน 15-30 นาท ีปน 12000g 20 
นาท ี
               6. ลางตะกอนดวย 70% ethanol 
               7. ทิ้งตะกอนใหแหง แลว resuspend ดวย TrisEDTA นําไปทํา PCR 
              
  การใหยารกัษาวัณโรค 
 
               ใหยาตานวัณโรคในสูตรระยะสั้น ซึ่งประกอบดวยยา ไอโซไนอะซิด ไรแฟมปซิน ไพราซิ
นามยัด และอีแธมบูทอล  ในชวง 2 เดือนแรกและใหตอดวย ไอโซไนอะซิด และ ไรแฟมปซิน   
ในชวง 4 เดือนหลงั โดยปรับขนาดตามน้าํหนักของผูปวย ในผูปวยบางรายที่มโีอกาสเสี่ยงตอการ
เกิดผลขางเคยีงที่รุนแรงจากยา ผูที่แพยาบางตัว ผูปวยที่ตั้งครรภ แพทยผูรัาาสามารถใชสูตรยาที่
ตางไปจากนี้ไดตามมาตรฐานของการรักษาวัณโรคเยื่อหุมปอด 
 
 
การวิเคราะหขอมูล (72) 

 
               1.  แบงผูปวยออกเปน 2 กลุม คือกลุมสารน้าํที่เกิดจากวณัโรค และกลุมที่ไมไดเกิดจาก
วัณโรค 
               2. วิเคราะหโดยสรางตาราง 2 × 2 ใชคาสถิติวดัดังนี้คือ 
               ความไว (Sensitivity) เทากับจํานวนตวัอยางทีเ่ปนวณัโรคเยื่อหุมปอดและผลตรวจ 
PCR ใหผลบวก ตอจํานวนตวัอยางที่ไดรับการวนิิจฉัยเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมด 
               ความจําเพาะ (Specificity) เทากับจาํนวนตัวอยางที่ไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดและ
ตรวจ PCR ใหผลลบตอจํานวนตัวอยางที่ไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมด 
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               Positive  Predictive  Value (PPV)     เทากบั      จํานวนตัวอยางที่เปนวัณโรคเยื่อหุม
ปอดและตรวจ PCR ใหผลบวก ตอจํานวนตัวอยางที่ตรวจ PCR ใหผลบวกทัง้หมด 
               Negative Predictive Value (NPV)  เทากับ  จํานวนตัวอยางที่ไมเปนวณัโรค   เยื่อหุม
ปอดและตรวจ PCR ใหผลลบ ตอจํานวนตัวอยางที่ตรวจใหผลลบทัง้หมด 
 
               ความถูกตอง (accuracy) เทากับสัดสวนของตวัอยางทั้งหมดที่สามารถวินจิฉัยได
ถูกตองโดยการตรวจ PCR นี ้
               3.  คาระดับความเชื่อมั่น 95% ของความไวและความจาํเพาะ ซึ่งคํานวณไดจาก คา
ความไว ± 1.96 เทาของคาความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลีย่ (Standard Error of the 
Mean--SEM) และคาความจาํเพาะ  ± 1.96 เทาของ SEM 
               คา SEM คํานวณจากสูตร  SEM = P)/n-P(1  โดย P คือคาความไวหรือ
ความจาํเพาะ และ n คือ ขนาดตัวอยาง 
 
 
ปญหาทางจริยธรรม 
 
               การวิจัยนี้ชอบดวย จริยธรรม มนุษยธรรม และไมเปนการกระทําที่ผิดกฏหมาย เพราะ
เปนการศึกาาในผูปวยที่มีความจาํเปนตองเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจอยูแลวเพื่อการ
วินิจฉยัและการรักษาที่ถูกตองตอไป การเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจนั้นแมวาจะเปนการ
ตรวจที่มีโอกาสทําใหเกิดอันตรายได (invasive) ก็ตาม แตโดยทั่วไปถือวามีความเสี่ยงต่ําและ ทาํ
โดยแพทยผูเชีย่วชาญ    การตรวจเลือดเพื่อหาขอมูลตางๆทางหองปฏิบัติการนัน้ ใชปริมาณไม
มาก ไมมีอันตราย ทําโดยพยาบาลผูมีความชาํนาญ  อยางไรก็ตามผูปวยจะไดรับคําอธิบายถงึ
วัตถุประสงคของการเจาะ วิธีการที่ใช ประโยชนที่จะไดรับ อันตรายที่อาจเกิดขึ้นไดกอนการเจาะ
อยูแลว และแพทยจะทําการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจเมื่อไดรับความยินยอมจากผูปวย
แลวเทานัน้ นอกจากนี้จะมกีารใหคําแนะนําการปฏิบัติตัว การติดตามผลโดยใกลชดิ รวมถงึวิธทีี่  
ผูปวยสามารถติดตอแพทยไดหากมีปญหาหรือขอสงสัยใดๆเกิดขึ้นหลงัการเจาะปอดดวย อนึ่ง 
โครงการนี้ไดผานการพิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรมแลว 
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               กรณีที่การตรวจน้ําเจาะปอดและเยื่อหุมปอดในครั้งแรกไมสามารถใหการวินิจฉยัไดนัน้ 
เมื่อติดตามผูปวยมารับการรักษาเพิ่มเติม ผูปวยจะไดรับคําอธิบายถงึสาเหตุทีก่ารเจาะครั้งแรกไม
ไดผล ในรายที่มีความจาํเปนตองรับการเจาะปอดซ้ํานัน้ ผูปวยจะเปนผูเลือกวาจะทําการเจาะปอด
ซ้ําหรือติดตามดูอาการทางคลินิกตอไปโดยรับทราบถงึขอดีขอเสียจากผูวิจัย 



บทที่ 6 
ผลการศึกษา 

 
การคัดเลือกผูปวยเขารับการรกัษาและขอมูลพืน้ฐาน 
 
               ในชวงเวลาที่ศึกษา ตั้งแตเดือนกุมภาพนัธ ถึง เดือนกนัยายน พ.ศ.2543 นั้น    มีผูปวย
ไดรับการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตามวิธีดําเนินการวิจัย 73 ราย ถูกตัดออกเนื่องจาก ผล
ตรวจเปนสารน้ําแบบทรานซูเดท 5 ราย  มีเซลล PMN เดนในน้ําเจาะปอด 5 ราย ขาดการติดตาม
ผลและไมมีลกัษณะอื่นจากการตรวจบงวาเปนวัณโรคทาํใหไมสามารถใหการวินจิฉยัแนนอนได 
จํานวน 4 ราย เหลือผูปวยเขาการศึกษาจรงิ 59 ราย  
               ผูปวย 59 ราย แบงเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 36 ราย เขาตามเกณฑวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุม
ปอด 29 รายคิดเปน 80.56% และ เขาเกณฑนาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 7 รายคิดเปน19.44% 
มีขอมูลพื้นฐานดังแสดงในตารางที ่1 
               ผูปวยกลุมสารน้าํที่มีสาเหตุมาจากโรคอื่นไมใชวัณโรค พบทั้งสิน้ 23 ราย คิดเปน 39.0 
% ในจํานวนนี้ประกอบดวยสาเหตุจาก มะเร็งกระจายมาที่เยื่อหุมปอด และเกี่ยวเนื่องจากมะเร็ง
จํานวน 20 ราย คิดเปน 33.9% ของผูปวยทั้งหมดและ 87.0% ของผูปวยกลุมนี ้สําหรับสาเหตุอ่ืนๆ 
พบ เยื่อหุมปอดอักเสบจากโรค SLE 1 ราย  ภาวะสารน้ําจากหัวใจบาดเจ็บ (postcardiac injury 
syndrome) 1 ราย และสารน้ําจากความผิดปกติของระบบน้ําเหลือง 1 ราย (chylothorax) คิดเปน
รายละ 1.69% ของผูปวยทั้งหมดและ 4.35% ของผูปวยเฉพาะกลุมนี ้    มีขอมูลพื้นฐานดงัแสดง
ในตารางที ่2 
               ในการศึกษานี ้มีผูปวย 3 ราย ซึ่งสาเหตุของสารน้ําในโพรงปอดที่ไมไดเกิดจาก  วัณโรค
เยื่อหุมปอด และไมไดเกิดจากมะเรง็โดยมีรายละเอยีด คือ 
 
               ผูปวยรายแรกไดรับการวินจิฉัยวาเปน Post cardiac injury syndrome ผูปวยเกิดสาร
น้ําในโพรงปอด 1 วันหลงัจากเกิดภาวะเยื่อหุมหัวใจบบีรัด (cardiac tamponade) ซึ่งเกิดโดย
อุบัติเหตุขณะทําการใสเครื่องควบคุมการเตนของหวัใจ (pacemaker) เขาไปในหวัใจ  หลังจาก
เจาะสารน้ําตรวจพบเซลลลิมโฟซัยทเดน จึงไดรับการตัดเยื่อหุมปอดตรวจ       จากการทบทวน
รายงานในตางประเทศ (73,74) เกี่ยวกับภาวะนีพ้บวาพยาธิสภาพทีพ่บใหลักษณะแบบ granuloma 
ไดซึ่งตรงกับทีพ่บในผูปวยรายนี ้    หลังการติดตามการรักษา พบวาสารน้าํไดหายไปเองภายใน
เวลา 6 วัน ตลอดชวงทีต่รวจพบสารน้าํ   ผูปวยไมมีไขมีเพียงอาการเจ็บหนาอกเล็กนอยและ
อาการหายไปพรอมกับการหายของสารน้าํ 
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               ผูปวยรายที่สองไดรับการวินิจฉยัวาเปนเยื่อหุมปอดอักเสบเนื่องจากโรค SLE เปนหญงิ
วัยกลางคนมาโรงพยาบาลดวยอาการเหนื่อยงาย จากการตรวจรางกายและภาพรังสีปอดพบวามี
สารน้ําในโพรงปอดทัง้ 2 ขาง การเจาะปอดพบสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน การ
ตรวจเยื่อหุมปอดทางพยาธิวทิยา พบการอักเสบแบบเรื้อรังชนิดไมจําเพาะ  ไดสงตรวจเลือดและ
น้ําเจาะปอดหาภูมิคุมกันตอตัวเอง (autoantibody) พบวาคาANA ในเลือดใหผลบวก 1 : 640 
และคา ANA ในน้าํเจาะปอดใหผลบวก 1 : 1280  จึงไดวินิจฉัยวาเปนโรคเยื่อหุมปอดอักเสบจาก
โรค SLE (2)   อนึง่ในผูปวยรายนี้ไมมีอาการและอาการแสดงทางระบบอื่นเลย และหลังจากรักษา
ดวยยาสเตรียรอยด 60 มก. ตอวันเปนเวลา 2 สัปดาห พบวาอาการและสารน้าํจากภาพรังสีปอดดี
ขึ้นอยางชัดเจน 
 
               ผูปวยรายที่สามเปนชายวัยกลางคน มาโรงพยาบาลดวยอาการเหนื่อยงาย ไมมีไข ตรวจ
รางกายและภาพรังสีปอดพบ สารน้าํปริมาณมากในโพรงปอดขางขวา การตรวจสารน้ําเบื้องตน
พบสารน้าํสีขาวขุนและเปนเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน การตรวจหาไตรกลีเซอไรด 
(triglyceride) ในน้าํเจาะปอดพบวามีคาเทากับ 192 มก./ดล. ซึ่งเขาไดกับภาวะสารน้ําจากความ
ผิดปกติของระบบทางเดินน้ําเหลือง (chylothorax) การตัดเยื่อหุมปอดตรวจทางพยาธิวทิยาพบ
การอักเสบแบบเรื้อรังชนิดไมจําเพาะ จึงไดรับการรักษาโดยการผาตัดเปดทรวงอก เพื่อหาความ
ผิดปกติของทางเดนิน้าํเหลอืงในชองอกและผูกปดตําแหนงร่ัว หลังผาตัดผูปวยหายด ี และการ
ตรวจรางกาย ลักษณะทีเ่หน็ในระหวางผาตัด การติดตามอาการ ไมพบลักษณะของมะเร็งหรือโรค
อื่น จึงไดรับการวินิจฉยัวาเปน ภาวะสารน้ําจากความผิดปกติของระบบทางเดินน้ําเหลืองแบบไม
ทราบสาเหต ุ(Idiopathic chylothorax) (2) 

 
               การเปรียบเทียบลกัษณะขอมูลพื้นฐานที่สําคญั เชน เพศ ชวงอาย ุคุณสมบัติของสารน้ํา 
ระหวางกลุมทีเ่ปนวัณโรคเยือ่หุมปอดและไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดนัน้ แสดงดวย ตารางที ่3 และ
แผนภูมิที ่ 1 ถึง 4  โดยมีรายละเอยีดเกีย่วกับ คาเฉลี่ย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน ในกรณีเปนขอมูล
ตอเนื่องเชน อาย ุ ระดับโปรตีนในเลือดและในน้าํเจาะปอด ระดับ LDH ในเลือดและในน้ําเจาะ
ปอด จํานวนเซลลเปนตน  
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การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐาน  
 
               มีคาความไว ความจําเพาะของแตละวิธีตรวจดังแสดงในตารางที ่ 4   และเปรียบเทยีบ
กับการศึกษากอนหนานี้ในตารางที ่5  
 
การศึกษาการตรวจโดยเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction) 
 
               การตรวจโดยเทคนิค PCR จากน้ําเจาะปอด และชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด และเปรียบเทยีบ
กับการศึกษาอื่นๆ และวิธตีรวจดวยเทคนิคใหมอ่ืนๆ โดยแสดงเปนคาความไว ความจําเพาะ ดัง
แสดงในตารางที ่6  
               การวิเคราะหในกลุมยอยเพื่อหาความสัมพนัธระหวาง ผลการตรวจโดยวิธ ี PCR กับผล
การเพาะเชื้อ ปริมาณสารน้ํา สีของสารน้ํา ลักษณะทางพยาธวิิทยา แสดงในตารางที ่ 7 และ
แผนภูมิที ่5 
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ตารางที ่1   ขอมูลพืน้ฐานของผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด 

 
จํานวนผูปวย 36  ราย 
               เปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 29  ราย (80.56%) 
               นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 7 ราย (19.44%) 
เพศ ชาย:หญงิ 25:11 (69.4:30.6%) 
อายุเฉลี่ย 32.97 + 13.97 
พิสัยของอาย ุ 16 – 69 ป 
โรคที่พบรวมทางอายุรกรรม 13 (36%) 
               การติดเชื้อไวรัสเอชไอวี 10 
               เบาหวาน 3 
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ตารางที ่2   ขอมูลพืน้ฐานของสารน้าํที่ไมมีสาเหตุจากวัณโรค 
 

จํานวนผูปวย 23 ราย 
เพศ ชาย:หญงิ 12:11 (52.2:47.8%) 
อายุเฉลี่ย 54.61 + 15.88 
พิสัยของอาย ุ 23 – 87 ป 
เปนสารน้ําที่มสีาเหตุมาจากมะเร็ง 20 ราย (86.96%) 
               มะเร็งปอด 7 ราย 
               มะเร็งเตานม 3 ราย 
               มะเร็งรังไข 2 ราย 
               มะเร็งตอมน้ําเหลอืง 2 ราย 
               มะเร็งตับ 1 ราย 
               มะเร็งที่คอ (pyriform sinus) 1 ราย 
               มะเร็งไมทราบตนกําเนิด 4 ราย 
สารน้ําที่มีสาเหตุอ่ืนๆ 3 ราย (13.04%) 
               ภาวะสารน้ําหลังการบาดเจ็บของหวัใจ 1 ราย 
               โรค SLE 1 ราย 
               ภาวะสารน้ําเนื่องจากระบบน้าํเหลือง
ผิดปกติ 

1 ราย 
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ตารางที ่ 3 ลักษณะทางคลินิกและคุณสมบัติเบ้ืองตนของสารน้ําเปรียบเทยีบระหวางกลุม
วัณโรคเยื่อหุมปอดและทีไ่มใชวณัโรคเยื่อหุมปอด 

ลักษณะ คาเฉลี่ย 
(mean) 

สวนเบี่ยงเบน 
มาตรฐาน(SD) 

พิสัย 
(range) 

P-value 

อาย ุ     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

32.97 ป 
54.60 ป 

13.97 
15.88 

16 – 69 
23 - 87 

<0.001 

ระยะเวลากอนมา
รักษา 

    

วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

18.64 ป 
46.39 ป 

16.54 
36.63 

4 วัน – 3 เดือน 
2 วัน – 4 เดือน 

<0.001 

โปรตีนในน้ําเจาะปอด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

5.63 g/dl 
4.58 g/dl 

0.77 
0.93 

3.3 – 7.1 
2.2 – 5.8 

<0.001 

โปรตีนในเลือด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

8.11 g/dl 
6.96 g/dl 

0.73 
0.90 

5.7 – 9.3 
4.6 – 8.8 

<0.001 

LDH ในน้ําเจาะปอด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

1189.44 U/L 
1234.83 U/L 

1186.63 
969.86 

169 – 3470 
173 – 3305 

0.879 

LDH ในเลือด     
วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

552.17 U/L 
854.96 U/L 

424.05 
1065.38 

251 – 2760 
300 – 5555 

0.131 

จํานวนเม็ดเลอืด
ขาว/μl 

    

วัณโรคเยื่อหุมปอด 
ไมใชวัณโรค 

2347.22 
1665.65 

1992.61 
1295.96 

400 – 9650 
300 - 5000 0.152 
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ตารางที ่ 4 ความสามารถในการวินิจฉยั (diagnostic yield) วณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธี
ตางๆ 

วิธีการตรวจวินิจฉัย ความไว 
(sensitivity) 

ความจาํเพาะ 
(specificity) 

1. การยอมสีทนกรดจากน้าํเจาะ
ปอด 

0 % (0/36)  

2. การยอมสทีนกรดจากชิ้นเนื้อ 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   เปรียบเทยีบผลของการวนิิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆ  ใน
การศึกษานี้กบัการศึกษาอืน่ๆ 
 

วิธีการตรวจวินิจฉัย ผลจากการศกึษานี ้ ผลจากการศกึษา
อ่ืน 

1. การยอมสีทนกรดจากน้าํเจาะ
ปอด 

0 %  0 – 14.29 % (9-13,31) 

2. การยอมสทีนกรดจากชิ้นเนื้อ 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) 
เกณฑในการวนิิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดในแตละการศึกษามีความแตกตางกนั 
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ตารางที ่6    เปรียบเทยีบผลการตรวจดวยวธิ ี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 

สิ่งสงตรวจทาง 
PCR 

Pleural fluid Pleural fluid Pleural fluid Pleural  Bx 
specimens 

Pleural Bx 
specimens 

ขนาดตัวอยาง*  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% 
               *  รายงานเปนจาํนวนผูปวยที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดตอจํานวนผูปวยทัง้หมด 
               PF = Pleural fluid   ;  PB = Pleural biopsy specimens 
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ตารางที ่  7   แสดงผลการตรวจดวยวิธีพีซีอารในผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอด   เมื่อจําแนก
เปนกลุมยอย  

กลุมผูปวย (จํานวน) ผลการตรวจ    
PCR น้ําเจาะปอด 

ผลการตรวจ   
PCR เยื่อหุมปอด 

P – value  

แบงตามเกณฑการวินจิฉัย . . . 
•  เขากับวณัโรค (29) 
•  นาจะเปนวัณโรค (7) 

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

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

0.59 * 
0.45 ** 

แบงตามผลการเพาะเชื้อ    
•  ผลบวก ในน้ําเจาะปอดหรือ
เยื่อหุมปอด (16) 

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

•  ผลลบ ทั้งในน้าํเจาะปอด  
และเยื่อหุมปอด (20) 

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

แบงตามสถานะการติดเชือ้  
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 ** 

แบงตามผลการตรวจทางพยาธิ
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 ** 

               * เทียบในกลุมน้ําเจาะปอด  
               ** เทียบในกลุมเยื่อหุมปอดโดยวิธ ีFisher’s exact test 



บทที่ 7 
การอภิปรายผลการศึกษา 

 
การคัดเลือกผูปวยเขารับการศึกษาและขอมูลพืน้ฐาน 
 
               ประชากรที่ศึกษาคือ ผูปวยรายใหมที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟ
ซัยทเดน การที่ศึกษาผูปวยกลุมนี้เนือ่งจากในทางปฏิบัติในรายที่มีเซลลเม็ดเลือดขาวเปนชนิด 
PMN เดนนั้น อาการมักจะดําเนนิโรคเร็ว มีลักษณะที่แยกยากกับภาวะสารน้ําที่เกดิตามหลงัปอด
อักเสบโดยเฉพาะอยางยิ่งการติดเชื้อแบคทีเรียแบบไมพึง่ออกซิเจน  ดังนัน้โดยทั่วไปจะยังไมตัดชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอดตรวจ อาจใชวิธีติดตามดอูาการและเจาะปอดซั้าเพื่อดูการเปลี่ยนแปลงของเซลล
เม็ดเลือดขาววามกีารเปลี่ยนอัตราสวนของเซลลลิมโฟซัยทไปในทางที่มากขึ้นหรือไม กอนทาํการ
ตัดเยื่อหุมปอด  อยางไรก็ตามการศึกษาเฉพาะกลุมที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดนนัน้ยอมทําใหพลาด
การศึกษาผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดในระยะแรกๆไป และการศึกษานี้ไมสามารถนาํไปประยุกตใช
โดยตรงกับกรณีวัณโรคเยื่อหุมปอดที่สารน้ํามีเซลล PMN เดนได 
 
               ผูปวยทีเ่ขาการศึกษาทั้งหมด 59 ราย เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งสิน้ 36 ราย คิดเปน 
61.02 % ขอผูปวยทีม่ีสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน ซึ่งมีคาใกลเคียงกับทีไ่ด
ประมาณไวในการคิดขนาดตัวอยาง และใกลเคียงกับสถิติที่ไดจากการบันทึกไว ทีห่นวยโรคปอด 
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ (7,75) 

 
               ผูปวยกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด มีอายุเฉลี่ย 33.0 ป อยูในชวงอาย ุ 16 ถึง 69 ป ซึ่งมี
คาเฉลี่ยตํ่ากวาในขอมูลเดิม (39.9 ปชวงอาย ุ 15-75 ป) (7,75) อัตราสวนชายมากกวาหญิงใน
การศึกษานี้เทากับ 69.4 ตอ 30.6 ซึ่งมแีนวโนมลดลงกวาเดมิ อายเุฉลี่ยในกลุมทีเ่ปนวัณโรคมี
ความแตกตางจากกลุมที่ไมเปนอยางมนีัยสําคัญ 
 
               ผูปวยกลุมที่สารน้ํามีสาเหตุจากมะเร็ง มีอายุเฉลี่ย 55.6 ป ชวงอายุตั้งแต 23 ถึง87 ป 
ซึ่งขึ้นกับวาเปนมะเรง็ชนิดใด เชนในรายที่มีอายุนอยทีสุ่ดนั้นเกิดจากมะเร็งตอมน้ําเหลือง มีอายุ
เพียง 23 ป        อัตราสวนตามเพศพบวาชายมากกวาหญิงในอัตราสวน 52.2% ตอ 47.8% ซึ่ง
ตางจากขอมูลเดิมที่มหีญิงมากกวาชาย (76) แตในอัตราสวนที่ไมมากนัก (คือชายตอหญิงเทากบั      
47.9% ตอ 52.1%)      อยางไรก็ตามการเปลี่ยนแปลงเหลานี้ไมอาจช้ีบงไดจริงเนือ่งจากมีผูปวย
จํานวนนอย แตอาจเปนจุดสนใจตอไปวาระบาดวิทยาของผูปวยทีม่ีสารน้าํจากมะเร็งมกีาร
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เปลี่ยนแปลงหรือไม หรือมีอัตราสวนการเกิดจากมะเร็งบางชนิดมากขึ้นหรือลดลงหรือไม ทั้งนี้
เนื่องจากมะเรง็บางชนิดที่เปนสาเหตุของสารน้ําพบมากในเพศหญิง เชน มะเร็งเตานม มะเร็งรังไข 
รวมถึง มะเร็งปอดชนิดอะดีโน ซึ่งพบบอยในรายที่ไมสูบบุหร่ีแตมีคนใกลชิดสูบ (passive 
smoker)               การวิเคราะหสีของสารน้ํานั้นพบวา กลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดพบสีเหลืองฟาง
เกือบทัง้หมด มีสีน้ําลางเนือ้เพียงรายเดยีว คิดเปนอตัราสวน 97.2 ตอ 2.8 % สวนในกลุมที่มี
สาเหตุจากมะเร็งนัน้พบสีเหลืองฟาง 10 ราย สีน้ําลางเนื้อ 8 ราย และสีเลือด 2 ราย  คิดเปน
อัตราสวน 50 ตอ 40 ตอ10 % การที่พบสารน้ํามีสีเหลืองฟางจงึไมสามารถโนมเอียงวาเปนวัณโรค
เยื่อหุมปอดได แตหากพบวาสารน้าํมีสนี้ําลางเนื้อหรือสีเลือด โอกาสเปนจากมะเรง็มีสูง และจาก
การวิเคราะหทางสถิตดิวย Chi-Square Test พบวามคีวามแตกตางอยางมีนยัสําคัญ  ซึ่งตรงกบั
ความรูเดิม 
 
               ในผูปวยกลุมที่สารน้ําไมไดมีสาเหตุจากวัณโรคอื่นๆนั้น อาย ุ เพศและสีน้ําขึ้นกับภาวะ
ของโรคที่เปนสาเหตุเชน ในรายที่เกิดจากโรค SLE เปนหญงิวยักลางคนอาย ุ 36 ป มีสารน้าํสี
เหลืองฟาง ในรายที่เกิดหลงัการสวนหัวใจนั้นเปนชายสูงอาย ุ มีสารน้ําสีเหลืองฟาง และรายที่เกิด
จากระบบน้ําเหลืองผิดปกติเปนผูชายวัยกลางคน อาย ุ 41 ป และสารน้ํามีสีขาวขุนเหมือนน้าํนม 
ซึ่งเปนลักษณะของโรค ไมไดนํามาวิเคราะหรวมกับผูปวยมะเรง็ 
 
               การวิเคราะหปริมาณสารน้าํในโพรงปอด จากภาพรังสีปอด พบวา ในกลุมวัณโรคเยื่อหุม
ปอดพบปริมาณนอย ไดบอยที่สุด (ปริมาณนอย 47.2% ปริมาณปานกลาง 36.15 ปริมาณมาก 
16.7%) ในกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็งพบปริมาณปานกลางบอยที่สุด (ปริมาณนอย 25% ปริมาณ
ปานกลาง 40% ปริมาณมาก 35%) จะเหน็ไดวากลุมวัณโรคมปีริมาณน้าํคอนไปทางนอยคือ 
ปริมาณนอยและปานกลางมีคาใกลเคียงกัน สวนกลุมที่มีเหตุจากมะเร็งมีปริมาณน้าํปานกลางถึง
มาก ซึ่งความแตกตางนี้ไมมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ เปนทีน่าสนใจวาหากพบปรมิาณน้าํมากยงัมี
โอกาสเกิดจากวัณโรคไดสูงถึง 42.9% ของกลุมปริมาณน้ํามากทั้งหมดซึง่ตางจากในรายงาน
ตางประเทศทีพ่บเพยีง 4%(57) คงตองการการรวบรวมตวัอยางทีม่ากขึน้ตอไป       และผูปวยวณั
โรคเยื่อหุมปอดมีสารน้ําปรมิาณมากไดถงึ 16.7% ในการศึกษานี ้ ซึ่งเมื่อยอนดูการศึกษาใน
ประเทศไทยอืน่กอนหนานี้กใ็หผลเชนเดียวกัน (7,75)    ซึ่งเปนจาํนวนไมนอยและแพทยในเวชปฏิบตัิ
ทั่วไปอาจคาดไมถึง 
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               การวิเคราะหการเกิดสารน้ําในโพรงปอด วาเปนขางเดียวหรือสองขาง ซายหรือขวานัน้
พบวา ทั้งกลุมที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดและกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็ง มีโอกาสพบสารน้ําทางดาน
ขวามากกวาดานซาย (ขวาตอซายเทากับ 52.8 ตอ 41.7 % และ 56.5 ตอ 26.1 % ตามลําดบั)   
เปนทีน่าสังเกตวา ในกลุมวณัโรคเยื่อหุมปอดก็สามารถพบน้ํา 2 ขางได 5.6% แมวาโอกาสจะนอย
กวาในกลุมที่เกิดจากมะเร็งก็ตาม 
 
               สําหรับระยะเวลาตั้งแตมีอาการจนกระทัง่ผูปวยมารับการรกัษานั้น พบวาในกลุมวัณโรค
เยื่อหุมปอดมจีํานวนวันเฉลีย่ 18.64 วัน ในจํานวนนี้ผูปวย 24 รายใน 36 รายมาภายใน 2 สัปดาห 
และ 10 รายใน 36 รายหรือ 27.78% มาภายในเวลาไมเกิน 1 สัปดาห ซึ่งใกลเคียงกบัการศึกษาใน
ตางประเทศทีพ่บ 31% ของผูปวยมาพบแพทยภายใน 2 สัปดาห  ซึ่งจากการซักประวัติยอนหลังใน
ผูปวยกลุมนี ้  พบวามีอาการเจ็บหนาอกแปลบๆเวลาหายใจเขา (pleuritic chest pain) มากอน
มากถงึ 20 รายใน 24 ราย หรือ 83.33% สําหรับในรายที่มาชามกัไมคอยมีอาการเจ็บหนาอกแบบ 
pleuritic chest pain หรือถามีกจ็ะไมรุนแรง พบ 4 รายใน 12 ราย และมักมีอาการเหนื่อยแนน
หนาอกมากกวาซึง่สัมพนัธกับปริมาณสารน้ําที่คอนไปทางมาก  ผูปวยทีม่าชากวา 2 สัปดาหนั้น 8 
รายใน 12 ราย มีปริมาณน้าํปานกลางถงึมาก  
 
               สําหรับในกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็งมักมาชา และเกือบทั้งหมดที่มีอาการจะมีอาการ
เหนื่อยจากน้าํที่มีปริมาณมาก อาการเริ่มแบบคอยเปนคอยไป ไมมีผูปวยรายใดเลยที่มีอาการเจ็บ
หนาอกแบบ pleuritic chest pain และในรายที่มีสารน้ําปริมาณนอยนัน้ มีจํานวน 5 ราย หรือ 
25% ซึ่งทุกราย มีประวัติเปนมะเรง็ที่อวยัวะใดอวยัวะหนึง่อยูกอนแลว และเปนการตรวจพบจาก
การติดตามผลการรักษาโดยภาพรังสีปอดทั้งสิน้ 4 ใน 5 รายไมมีอาการใดๆผดิปกติเลย  การ
เปรียบเทียบระยะเวลากอนมาโรงพยาบาลของทั้งสองกลุมแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ   การ
วิเคราะหขอมูลนี้พงึตองระวงัอยางมากเนือ่งจากในรายที่อาการเกิดอยางคอยเปนคอยไป มักไม
สามารถบอกจุดเริ่มตนของอาการไดชัดเจน การตอบคําถามเกี่ยวกบัอาการเปนเพียงการประมาณ
คราวๆ เชนบอกเปนเดือน นอกจากนัน้อาการของผูปวยเปน subjective data ที่อาจตางกันไปได
ในแตละคนโดยหลายปจจัยเชน สภาพจิตใจ  ความทนปวด การไดรับยามาบางสวน ความหลงลืม 
เปนตน จึงไมไดแสดงขอมูลในกลุมที่เกิดจากมะเรง็เพื่อเปรียบเทียบเพราะอาจมีคาตางกนัไดมากๆ
โดยขอจํากัดดงักลาว  
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               โรคที่พบรวมในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดนัน้ พบวามกีารติดเชื้อ HIV รวม 10 ราย  ใน 36 
ราย คิดเปน 27.78% เบาหวานพบ 3 รายคิดเปน 8.33% ในการศึกษานี้ผูปวยทกุรายที่ไดรับการ
วินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดยินยอมใหตรวจหา anti-HIV โดยที่บางรายก็เปนผูปวยทีท่ราบผล
อยูกอนแลว  อยางไรก็ตามไมไดมีการตรวจหาระดับเซลล CD4+ ในผูปวยเหลานี ้   และสําหรับ
โรคเบาหวานไมไดทําการตรวจหาทกุราย ทําในรายที่มีอาการของโรคเบาหวานเทานัน้ 
 
               ในกลุมสารน้าํที่มสีาเหตุมาจากมะเร็งนั้น พบวา อวัยวะที่เปนตนเหตุ ของมะเร็ง
(primary site) บอยที่สุดคือ มะเร็งปอดพบ 7 รายใน 20 รายคิดเปน 35%     รองลงมาคือมะเร็ง
เตานม 3 รายคิดเปน 15%  มะเร็งรังไขและมะเร็งตอมน้ําเหลืองอยางละ 2 รายคิดเปน 10%       
มะเร็งตับและมะเร็งที่คอ (pyriform sinus) อยางละ 1 รายคิดเปน 5%     นอกจากนีเ้ปนมะเร็ง
กระจายมาที่เยื่อหุมปอดที่ไมทราบอวัยวะตนเหต ุ(unknown primary) 4 ราย หรือเทากับ 20% ซึ่ง
ตางจากรายงานในตางประเทศ ที่พบมะเร็งเตานมเปนสาเหตุของสารน้ําที่เกิดจากมะเร็งกระจาย
ไปเยื่อหุมปอด ในอัตราสวนที่สูงกวานี ้และพบกลุมมะเรง็ไมทราบอวัยวะตนเหตุประมาณ 7% (2) 
               เมื่อเปรียบเทียบระดับโปรตีนในเลือด โปรตีนในน้าํเจาะปอดในทั้ง 2 กลุมพบวาในกลุม
ที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดมีระดับสูงกวาอยางมนีัยสาํคัญ ทั้งนีเ้ปนที่ทราบกันดีอยูแลววาสารน้าํ
ของผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดมักมีโปรตีนสูง สําหรบัระดับโปรตีนในเลือดนัน้นาจะเกี่ยวของกบั
ระยะเวลาของการเจ็บปวยดวย ทําใหผูปวยกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเร็งมีโปรตนีในเลือดต่ํากวา
(คาเฉลี่ย 3.96 กรัม/ดล. เทียบกับ 8.11 กรัม/ดล. ในกลุมวัณโรค) เนื่องจากกินอาหารไมไดเปน
เวลานาน หรือ จากภาวะ hypercatabolism ในโรคมะเรง็หรือเกิดจากโรคดั้งเดิมที่พบรวมในผูปวย
สูงอาย ุ สวนระดับ LDH ในเลือดและในน้าํเจาะปอดนัน้ในกลุมที่มีสาเหตุจากมะเร็งจะมีคาสงูกวา 
แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ 
 
การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐาน 
               การยอมสีทนกรดดวยวิธ ี Ziehl-Neelsen ของน้าํเจาะปอด ไมมีตัวอยางใดใหผลบวก
เลยซึ่งตรงกับขอมูลเดิมและในตางประเทศ (1,2,52)  ในทางปฏิบัติไมไดทําการตรวจโดยยอมสทีน
กรดในผูปวยที่สงสัยวัณโรคเยื่อหุมปอดอยูแลว สําหรับในผูปวยที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ใน
การศึกษานี้มผีูปวย 10 รายไมมีรายใดพบเชื้อโดยวิธนีี้เชนกนัแตเนื่องจากขอมูลมีจาํนวนนอย จึง
ไมอาจสรุปไดวาไมมีประโยชนในผูปวยกลุมนี้ซึง่เปนทีท่ราบดีวามีเชือ้จํานวนมากกวา 
               การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดใหผลบวกเพยีง 4 รายใน 36 รายคิดเปน 11.1% ซึ่งมีคา
ต่ํากวาในการศึกษาอืน่ การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก 15 รายใน 36 รายคิดเปน 
41.7%   ซึ่งอยูในชวงใกลเคียงกับบางรายงานที่เคยมีรายงานไว   การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อ เยื่อหุม
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ปอดมีความไวมากกวาการเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ ซึ่งตรงกับ
การศึกษาของ Bueno และคณะที่ไดความไวเทากับ 39 % และ 13 % ตามลําดับ (31) 
               ผูปวยจํานวน 16 รายมีผลการเพาะเชื้อวัณโรค จากน้ําเจาะปอด หรือ ชิ้นเนื้อ   เยื่อหุม
ปอดอยางใดอยางหนึ่งคิดเปน 44.4% แบงเปนผูปวยที่ไดผลบวกจากน้ําเจาะปอดเทานั้น    1 ราย
ใน 16 รายคิดเปน 6.25%      ผลบวกจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดอยางเดียว  12 รายใน 16 รายคิดเปน 
75% และผลบวกในตวัอยางทัง้สอง 3 รายใน 16 รายคิดเปน 18.75% 
               ในการศึกษานี้การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดพบผลบวกคอนขางนอย รวมทัง้จากชิ้น
เนื้อเยื่อหุมปอดดวยเมื่อเทียบกับบางรายงาน สาเหตอุาจเนื่องมาจากประชากรทีน่ํามาศึกษาใน
งานวิจยันี้มจีํานวนเชื้อนอยกวา ซึ่งหากเปนเชนนัน้จริงอาจมีผลตอโอกาสพบเชื้อโดยวิธีอ่ืนๆดวย
โดยเฉพาะวธิทีี่จะศึกษา อยางไรก็ตามหากวธิ ี PCR ไดผลดียอมจะเปนประโยชนมาก เพราะจะ
แสดงถึงความสามารถในการวินิจฉัยโรค แมมีเชื้อจํานวนนอยมาก และ ผูปวยที่จะไดประโยชน
จากการศึกษา ยอมเปนผูปวยลักษณะนี้ที่ไมไดการวินจิฉัยจากวิธีอ่ืน  
               การตรวจทางพยาธิวิทยา พบลักษณะเฉพาะจากชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 26 ราย
ใน 36 รายคิดเปน 72.22% โดยมีผูปวย 1 รายในกลุมนีท้ี่ไดรับการวนิจิฉัยในการเจาะปอดครั้งที ่2    
คิดผลบวกจากการตรวจนี้ในการวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดในครั้งแรกเทากับ 69.44% ซึ่ง
ใกลเคียงกับทีม่ี รายงานมากอนคือ 63% และ 71.4%  เมื่อรวมเขากับผลการเพาะเชื้อพบวาได
ผลรวมเปน 29 รายใน 36 ราย  คิดเปน 80.55%    ในการศึกษากอนหนานี ้พบวาไดผลจากการ 
ตัดเยื่อหุมปอดตรวจครั้งแรกประมาณ 60% ถาทาํซ้ํา 3 คร้ังจะเพิ่มเปน 80% เมื่อรวมกับผลเพาะ
เชื้อจะเพิม่เปนประมาณ 90% (2,8,9) 

               ในจาํนวนตัวอยางชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดที่ตรวจพบ granuloma 26 รายนัน้แบงเปน 
caseous granuloma 5 ราย และ non-caseous granuloma 21 ราย ผูปวยทุกรายตอบสนองตอ
การรักษาดีตามเกณฑที่ไดกาํหนดไว  
               การยอมสีทนกรดของชิ้นเนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 8 ราย คิดเปน 22.22% ของ ผูปวย
วัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมดและเปน 30.77% ของผูปวยที่พบ granuloma     (ในการศึกษานี ้พบวา
ผูปวยทีย่อมสีทนกรดใหผลบวกจะพบม ีgranuloma รวมดวยทุกราย) 
               ผูปวย caseous granuloma 2 รายใน 5 รายผลเพาะเชื้อช้ินเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก
และผูปวย 4 รายใน 5 รายยอมสีทนกรดใหผลบวก ดังนัน้ รวมผูปวยทีไ่ดการวินิจฉยัชี้ชัด (definite 
diagnosis) ในการศึกษานี้เทากับ 19 รายใน 36 รายคิดเปน 52.77%  
               การตรวจพบลักษณะทางพยาธวิิทยาแบบ granuloma นัน้ แมวาอาจพบไดในความ
ผิดปกติอ่ืนดวยเชน การติดเชื้อราของเยื่อหุมปอด โรคเยื่อหุมปอดอักเสบรูมาตอยด โรค 
Tularemia   โรค Sarcoidosis เปนตน แตอยางไรก็ตามพบวา 95% ของ granuloma มีสาเหตุจาก
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วัณโรคซึ่งเมื่อรวมกับลักษณะทางคลินกิ การตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณโรค และการที่
โรคบางอยางที่ใหพยาธิสภาพแบบนี้พบไดนอยมากในประเทศไทย จึงนาเชื่อไดวาผูปวยทกุรายที่
ตรวจพบ granuloma    ในการศึกษานีม้ีสาเหตุจากวณัโรคเยื่อหุมปอดจริง และเมื่อรวมกับผล
เพาะเชื้อที่ใหผลบวก 3 รายใน 10 รายที่ไมพบลักษณะ granuloma นั้นทาํใหเชื่อไดวาผูปวย
มากกวา 80% เปนวัณโรคเยือ่หุมปอด สวนกลุมที่เหลือที่ไมพบลกัษณะทางพยาธวิิทยาเฉพาะและ
ผลการเพาะเชือ้ใหผลลบอีกจํานวน 7 รายนั้นมีลกัษณะทางคลินิก        และการตอบสนองตอยา
ตานวัณโรค   เขาไดกับวณัโรคเยื่อหุมปอด และไมมีสาเหตุอ่ืนๆที่จะอธิบายสาเหตุของสารน้ําใน
โพรงปอด ไดใหการวินิจฉยัวา “นาจะเปนวณัโรคเยื่อหุมปอด (probable diagnosis)”  ซึ่งในการ
วิเคราะหผลของการตรวจ PCR จะไดแยกวิเคราะหเปนกลุมยอยดวย 
               ในการศึกษานี้มีผูปวยหนึง่รายที่ใหลักษณะทางพยาธิวทิยาแบบ granuloma แตไมได
เปนวัณโรคเยือ่หุมปอด คิดเปนผลบวกลวงเทากับ 3.70% ดังไดกลาวรายละเอียดแลวในผล
การศึกษา 
               ผูปวยทีม่ีการติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ ในการศึกษานีพ้บผูปวยดังกลาว 10 ราย ผลการ
ยอมสีทนกรดใหผลบวกใน 4 ราย ผลเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดใหผลบวก 3 ราย และผลเพาะเชือ้
จากชิน้เนื้อเยือ่หุมปอดใหผลบวก 6 ราย     ซึ่งโอกาสพบเชื้อวัณโรคในผูปวยวัณโรค    เยื่อหุมปอด
ที่ติดเชื้อ HIV รวมดวยนั้น มีมากกวาในรายที่ไมมกีารตดิเชื้อHIVรวมอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ซึ่ง
ตรงกับความรูที่มีอยูเดิม สําหรับการเกิด granuloma ในผูปวย HIV พบไดมากถงึ 9 รายใน 10 ราย 
แตมีลักษณะ caseous necrosis เพียงรายเดียว  
 
การวินิจฉัยภาวะสารน้าํทีม่ีสาเหตุจากมะเร็ง 
               ในการศึกษานี้มีผูปวยทีม่ีสารน้าํจากมะเร็งรวม 20 ราย ผูปวยที่สามารถตรวจพบ
เซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดหรือช้ินเนื้อเยื่อหุมปอด จะไดรับการวินิจฉยัวาเปน “มะเร็งแพรกระจาย
มาที่เยื่อหุมปอด” ซึ่งมจีํานวน 18 รายคิดเปน 90% โดยทั้งนี้เปนการเจาะในครั้งแรก 14 รายคิด
เปน 70%  การเจาะสารน้ําตรวจใหผลบวกในการเจาะครัง้แรก 12 รายคิดเปน 60% และเมื่อเจาะ
ซ้ําเพิม่เปน 16 รายหรือ 80%    การตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดตรวจใหผลบวก 7 รายคิดเปน 35% และ
เพิ่มการวนิิจฉัยเมื่อทาํรวมกบัการตรวจสารน้ําเพยีง 2 รายหรือ 10% เทานั้น  ซึ่งการตรวจสารน้าํ
ทางเซลลวทิยาใหคาความไวใกลเคียงกับที่เคยมีรายงานไว   การตรวจพบเซลลมะเร็งจากสารน้าํ
ใหผลดีกวาการตรวจจากชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด     เนื่องจากการกระจายของเซลลมะเร็งบนเยื่อหุม
ปอดเปนลักษณะไมทั่วถึง ซึ่งตรงกับความรูที่ทราบมาอยูเดิม สําหรับผูปวยอีก 2 รายที่เหลอื
เนื่องจากไมมสีาเหตุอ่ืนที่อธบิายการเกิดของสารน้าํไดและตรวจพบมะเร็งจริงในระบบอวัยวะอื่น 
จึงไดรับการวินิจฉัยวาเปน  “สารน้ําที่เกีย่วเนื่องกับมะเรง็” (paramalignant effusion) 
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การตรวจโดยเทคนิค PCR (Polymerase Chain Reaction)   
 
               การใชเทคนิค PCR ตรวจชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอดนั้น พบวาไดผลบวก 27 รายใน 36 รายของ
ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด  คิดเปนคาความไวเทากับ 75% และไมมผูีปวยรายใดเลยในกลุมที่สาร
น้ําไมไดมีสาเหตุจากวัณโรคที่ไดผลบวก     ดังนัน้คาความจาํเพาะเทากับ 100%  เมื่อศึกษาตอไป
ในรายละเอยีด พบวาใหผลบวกในการตรวจครั้งแรกเทากับ 17 รายใน 27 ราย คิดเปน 62.96% 
และใหผลบวกในการตรวจครั้งที ่ 2 เพิ่มจํานวน 10 รายใน 27 ราย คิดเปน 37.04%  ไมมีสิ่งสง
ตรวจใดในการศึกษานี ้ที่ในการตรวจครั้งแรกใหผลบวกแลวจะใหผลลบในการตรวจซ้ําเลย  
               ในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อใหผลบวกจากน้าํเจาะปอด  หรือช้ินเนื้อเยื่อหุมปอดอยางใด
อยางหนึ่งนั้นมีจํานวนทัง้สิน้ 16 ราย      การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดดวยเพิ่มผลบวกเพียง 1 ราย
เทานั้น   ใน 16 รายนี้ใหผลบวกดวยวิธ ีPCR เยื่อหุมปอด 15 รายคิดเปน 93.75%   เปนการตรวจ
ในครั้งแรก 10 ราย หรือเทากับ 66.67% และการตรวจในครั้งที ่ 2 จํานวน 5 รายคิดเปน 33.33%  
เมื่อทดสอบทางสถิตพิบวาในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด การตรวจชิ้นเนือ้เยื่อหุมปอดโดยวิธ ี PCR มี
ความสัมพันธโดยตรงกับผลการเพาะเชื้ออยางมีนยัสําคญั     ในผูปวยที่ผลบวกจากวิธ ี PCR เยือ่
หุมปอดที่เหลอือีก 12 ราย  มีลักษณะพยาธิสภาพแบบ caseous granuloma 3 ราย อีก 9 ราย
เปนพยาธิสภาพแบบ granuloma 4 ราย พยาธิสภาพแบบการอักเสบเรื้อรังไมจําเพาะอีก 5 ราย 
               เมื่อคิดเฉพาะกลุมที่การวนิิจฉัยชี้ชัดวาเปนวณัโรคโดยอาศัย ผลการเพาะเชื้อและการ
ตรวจทางพยาธิวิทยาพบลักษณะ caseous granuloma รวม 19 รายนั้น   สามารถใหผลบวกโดย
วิธ ีPCR ตรวจเยื่อหุมปอดจํานวน 18 ราย คิดเปน 94.73%  และเมือ่คิดในกลุมที่เปนวัณโรคตาม
ขอตกลงที่ไดใหไวในการวิจยันี้พบวาใหผลบวก 22 ใน 29 รายคิดเปน 75.86% 
               พยาธิสภาพทีพ่บเปนการอักเสบเรื้อรังแบบไมจําเพาะนัน้พบทัง้หมด 10 ราย มีผลการ
เพาะเชื้อใหผลบวก 3 ราย คงเหลือ 7 รายในกลุม “นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด” ดังไดกลาวแลว 
เมื่อเทียบกับการตรวจดวยวธิี PCR  จะใหผลบวกในทัง้ 3 รายที่เพาะเชื้อวัณโรคได และใหผลบวก 
5 ใน 7 รายทีเ่หลือคิดเปน 71.42%  
               ผูปวย 1 รายในกลุมที่ไมไดเกิดจากวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ไดรับการวนิิจฉัยโรคเปน 
Postcardiac injury syndrome นั้นมีลกัษณะทางพยาธวิิทยาแบบ granuloma  ซึ่งคลายกับที่พบ
ในวัณโรคเยื่อหุมปอด การตรวจ PCR ในผูปวยรายนีท้ั้งจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด
ใหผลเปนลบ ซึ่งแสดงใหเหน็ถึงความจําเพาะตอโรคของการทดสอบนี ้
               อยางไรก็ตามเมือ่เปรียบเทียบความสัมพันธของการเกิด granuloma ในกลุมวัณโรคเยือ่
หุมปอด กับผลการตรวจทาง PCR ที่ได พบวาไมมีนยัสําคัญ  ซึ่งอาจอธิบายไดวาในการเกิดพยาธิ
สภาพแบบใดนั้นยอมข้ึนกบัปฏิกิริยาทางภูมิคุมกันที่เกดิขึ้นเปนหลัก สวนการตรวจดวยวิธ ี PCR 
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นั้นเปนการตรวจหาเชื้อวัณโรค แมวาโดยทั่วไปปริมาณเชื้อที่มากนาจะกอใหเกิดการตอบสนอง
ทางภูมิคุมกนัที่มากตามกันไปดวย แตอาจมีปจจัยอืน่รวมดวย เชน สภาพภูมิคุมกนัของ      ผูปวย
แตละรายซึ่งทาํให การเกิด granuloma กับการมีเชื้อจํานวนมากไมสัมพันธกนัโดยตรง 
               สําหรับการใชเทคนิค PCR ตรวจน้ําเจาะปอด ในการศึกษานีพ้บวา ไดผลบวกในผูปวย  
7 รายคิดเปน คาความไวเทากับ 19.44% โดยทกุรายเปนการใหผลบวกในการตรวจซ้ํา (nested) 
เมื่อนํามาเปรยีบเทียบกับผลการเพาะเชื้อพบวา ในผูปวยที่ผลการเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอดหรอื
เยื่อหุมปอดอยางใดอยางหนึ่งใหผลบวก 16 ราย จะพบผลบวกจากการตรวจดวยเทคนิค PCR  น้ํา
เจาะปอด 6 รายซึ่งเทากับ 37.50% เปนการบอกประสิทธิภาพของการตรวจที่ไมดีนัก 
               เมื่อเปรียบเทียบการตรวจดวยวธิี PCR จากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด กับจากน้าํเจาะปอด 
พบวา การตรวจ PCR จากเยื่อหุมปอดใหผลดีกวา การตรวจจากน้าํเจาะปอด อยางมีนยัสําคญั
ทางสถิต ิ   ซึ่งตรงกับการเปรียบเทยีบระหวางผลการเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดกับจากน้ํา
เจาะปอดในการทดลองเดียวกัน       และตรงกับการเปรียบเทียบระหวาง การยอมสีทนกรดในสิ่ง
สงตรวจทัง้สองดวย ซึ่งสามารถอธิบายจากการทีม่ีจํานวนเชื้อวัณโรคในเยื่อหุมปอด มากกวาในน้าํ
เจาะปอดนัน่เอง เมื่อยอนกลับไปศึกษาถงึพยาธกิําเนิดของโรคจะยิ่งเขาใจไดงายขึน้วา เนื่องจาก
เมื่อปริมาณเชือ้เขาสูโพรงปอดแลวยอมถกูเจือจางโดยปริมาณน้าํที่มาก จนอาจทาํใหตรวจหาเชื้อ
ไดยาก สวนการตรวจสารน้าํใหไดผลดีตองตรวจหา marker ของการอักเสบแทน เนื่องจากมีเซลล
อักเสบมากและสรางสารสื่ออักเสบ (inflammatory mediators) มากมาย    แตเปนการตรวจ
ทางออมไมจําเพาะตอโรค  
               ในการตรวจ PCR เยื่อหุมปอดในการศึกษานี ้  พบวามีความจําเพาะสงูมากคือ 100% 
แมวาในทางทฤษฎีการตรวจหา IS6110 นั้นสามารถพบไดในเชื้อตัวอื่นดวยเชน M. bovis เปนตน  
แตโอกาสที่จะทําใหเกิดโรคในมนษุยและโรคของเยื่อหุมปอดมีนอยมาก  
               ในผูปวยทีม่ีการติดเชื้อ HIV รวมดวยนัน้ ในการศึกษานี ้การตรวจโดยวธิี PCR สําหรบั
ชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดใหผลบวก 9 รายใน 10 ราย และสําหรับน้ําเจาะปอดใหผลบวก 3 รายใน 10 
รายซึ่งสอดคลองกับขอมูลของการยอมสีทนกรด และ การเพาะเชื้อในผูปวยกลุมนี ้
               สําหรับความไวของการตรวจ PCR เยื่อหุมปอดในการศึกษานี้คิดเปน 75%   ซึ่งอยูใน
เกณฑใชได ความไวยอมมีคาตางกันไปในแตละการศึกษา ข้ึนกับวาเกณฑในการคดัเลือก    ผูปวย
เขาการศึกษาเปนเชนไร หากเลือกเฉพาะรายทีว่ินิจฉยัชีช้ัดวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดเชน  ผลการ
เพาะเชื้อใหผลบวก ความไวของการตรวจยอมมีคาสงู เชนในการศึกษาของ Querol และคณะ ซึ่ง
ผลการเพาะเชือ้จากน้ําเจาะปอดไดผลบวกสูงถงึ 52% พบ caseous granuloma มากถงึ 72% 
การตรวจ PCR น้ําเจาะปอดในการศึกษานั้นจงึมีความไวสูงถงึ 81% ซ่ึงในการศึกษาอ่ืนก็ไดผล



 59

ตางกนัไป (จะเหน็ไดวา หากพิจารณาเฉพาะรายทีว่นิิจฉัยชี้ชัดวาเปน วัณโรคเยื่อหุมปอด ใน
งานวิจยันี ้การตรวจ PCR ของชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดจะมีความไวสงูมากถึง 94.7%) 
               ปญหาอยางหนึ่งของการตรวจชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด ไมวาโดยการตรวจทางพยาธิวทิยา 
หรือ การเพาะเชื้อ หรือการตรวจทาง PCRก็ตาม ผลที่ไดสวนหนึง่ยอมข้ึนกับวาสามารถตัดชิน้
เนื้อเยื่อหุมปอดไดจริง    ซึ่งอาจชวยอธิบายการที่มีผูปวย 1 ราย ที่ผลการเพาะเชื้อเยื่อหุมปอดให
ผลบวกแตการตรวจ PCR ไดผลลบได การตัดเยื่อหุมปอดตรวจยังเปนการตรวจที่จาํเปนตองอาศัย
ผูมีประสบการณ ซึ่งเปนปจจัยที่มีผลตอความไวของการตรวจดวย 
               การตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดตรวจนั้นเปนวิธีการที่มีความเสี่ยงคอนขางต่ํา ในการศึกษานี้
แมวาจะตองตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดอยางนอย 4 ชิ้น แตไมมีผูปวยรายใดเกิดอันตรายรุนแรงจาก
วิธีการตรวจดังกลาว  มีผูปวย 2 รายที่เกดิอาการบวมบริเวณทีท่ําการเจาะปอดซึง่เกิดจากการที่มี
สารน้ําร่ัวเขาชัน้ใตผิวหนงั ซึ่งหายดีภายใน 3 วัน 
               สําหรับระยะเวลาในการตรวจนั้น การตรวจ PCR มีขอไดเปรียบที่สามารถทําครั้งละ
ตัวอยางได ซึ่งในการศึกษานีใ้ชเวลาประมาณ 2 วัน เมื่อเทียบกบัการตรวจหา IFN-� ที่ตองใชวธิี 
ELISA รวมดวยนัน้ จะตองรอปริมาณตัวอยางสิง่สงตรวจใหครบจํานวนกอนเริ่มทํา ทําใหเสียเวลา
มากกวา  
 
การนาํไปใชในทางปฏิบติั 
               เมื่อพิจารณาการตรวจวินิจฉยัวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆจากการศึกษานี ้ ดังแสดง
ในตารางที ่ 5  จะพบวา การตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดดวยเทคนิค PCR นั้นเปนการตรวจที่ดีและมี
ประสิทธิภาพ กลาวคือ มีคาความไวเทากบั 75% เทียบกับ  การตรวจชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดทางพยาธิ
วิทยาและการเพาะเชื้อรวมกนั ทีว่ินิจฉัยโรคได 77% แตการตรวจโดยการเพาะเชื้อนัน้ไดผลชามาก  
จึงทาํใหไมมีความสาํคัญในการตัดสินใจรักษา   ในขณะที่การตรวจโดยวิธ ีPCR ใชเวลาเพียง 1-2 
วันเทานัน้และมีความจาํเพาะมากกวาคือเทากับ 100%   สําหรับปญหาทาง ดานราคา การตรวจ 
PCR ที่ใหบริการอยูที่โรงพยาบาลจฬุาลงกรณนัน้ เสียคาใชจาย 1000 บาท  ขณะที่เมื่อ
เปรียบเทียบกบัการใชวิธีอืน่รวมกันเสียคาใชจายเทากับ      การตรวจทางพยาธวิิทยาชิน้เนื้อ และ
ยอมสีทนกรดชิ้นเนื้อ 350 บาท การเพาะเชื้อน้าํเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด 100 บาท รวม
เปน 450 บาท    สําหรับการตรวจโดยการเพาะเชื้อน้าํเจาะปอดนัน้  ใหผลเพิ่มจากการเพาะเชือ้
เยื่อหุมปอดนอยมาก คือ 6.25% เทานัน้จึงไมควรทาํ    นอกจากในรายที่ไมแนใจวาตัดไดชิ้นเนือ้  
เยื่อหุมปอดจรงิ     
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               การพิจารณาเลือกผูปวยตรวจ ควรทาํในรายที่ไมสามารถใหการวินิจฉยัไดโดยวิธี
ตามปกตินาจะเหมาะสมในเศรษฐกิจของชาติในปจจุบนั ซึ่งอาจทําการตัดชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอดเกบ็
ไวเพิ่มจากการตรวจทางพยาธิวทิยาอีก 1 ชิ้นโดยเก็บที ่–80 ° C หากผลการตรวจทางพยาธิวทิยา
ไมไดคําตอบ จึงคอยสงตรวจทาง PCR เพิม่เติม 
               การที่การตรวจโดยวิธ ี PCR ยังคงมีราคาแพงในปจจุบนันัน้ สวนหนึง่เนือ่งจากการที่ยงั
ไมทราบถงึคณุประโยชนของการตรวจอยางชัดแจง หากการศึกษาในอนาคตยืนยนัประโยชนที่
ชัดเจน ก็ยอมมีการสงตรวจที่มากขึ้น ทําใหรายจายตอส่ิงสงตรวจลดลงได  อีกสวนหนึง่เนื่องจาก 
primer ที่ใชยังตองสั่งมาจากตางประเทศ หากประเทศไทยซึ่งเปนแหลงที่มีความชกุของวัณโรคสงู 
เปนไปไดวาเชือ้อาจมีลักษณะตางจากในตางประเทศ ในขณะที่การศึกษาทางดาน    ชีวโมเลกุล
ในประเทศไทยกําลงัพฒันาขึ้นนัน้ การหาลักษณะเฉพาะของเชื้อเพื่อผลิต primer ข้ึน ใชเอง
ภายในประเทศ อาจทาํใหราคาการตรวจถูกลงรวมทัง้มคีวามไวเพิ่มสูงขึ้นได 



บทที่ 8 
สรุปผลการวจิัย และขอเสนอแนะ 

 
สรุปผลการวจิัย 
               1.  การใชเทคนิค PCR ตรวจชิน้เนื้อเยื่อหุมปอด เปนวิธทีี่ดพีอควรในการวินิจฉยัวัณโรค
เยื่อหุมปอด ในผูปวยที่มาดวยสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดท ที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน โดยมี 
               ความไว (sensitivity) เทากับ 75% (95% CI = 64.0 – 86.1 %) 
               ความจําเพาะ (specificity) เทากับ 100%  
               โอกาสที่จะเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลบวก (positive predictive value) มีคาเทากบั 
100% 
               โอกาสที่จะไมเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลลบ (negative predictive value) มีคา
เทากับ 71.88% 
               และคาความถูกตอง (accuracy) เทากับ 84.75% 
               2.   การใชเทคนคิ PCR ตรวจเยื่อหุมปอด  สามารถวินจิฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอดไดดีกวา
การตรวจจากน้ําเจาะปอดอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ 
               3.  ผูปวยทีว่ิธกีารมาตรฐานไมสามารถใหการวินิจฉยัได   สวนใหญไดประโยชนจากการ
ตรวจวินิจฉัยดวยเทคนิค PCR  
               4.   การตรวจวนิิจฉัยดวยวธิีมาตรฐานเพื่อวินจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอด ในปจจุบันใน
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ สามารถทาํไดไมตางจากทีม่ีการศึกษามากอนหนานี ้
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 ขอบกพรองของงานวิจัยนี ้
               1.  การศึกษานี้บางสวนไดเก็บส่ิงสงตรวจไวกอนในตูเย็นทีอุ่ณหภูมิ -80°C   และทําการ
ตรวจในภายหลัง แมวาการเก็บที่อุณหภูมดิังกลาวจะสามารถรักษาสภาพตางๆไดดี แตบางขอมูล
เกี่ยวกับการตรวจดวยวธิ ีPCR พบวาการทําการตรวจในทนัทีใหผลดกีวา 
               2.  การศึกษานี้แมวาไดขอมูลเกี่ยวกบัสถานภาพการติดเชื้อ HIV รวม   ในผูปวย   วณั
โรคเยื่อหุมปอดทุกรายก็ตาม แตไมไดมีการประเมินความรุนแรงของภาวะภูมิคุมกันบกพรองนั้น
เลย   
               3.  ไมไดมีการศึกษาการตรวจโดยเทคนิค PCR ในผูปวยที่มีสารน้ําจากสาเหตุอ่ืนไมใช
วัณโรค  แตเคยเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดมากอนในอดีต  เนื่องจากมักมีผูกลาวเสมอๆ วา การตรวจ
พบวา PCR ใหผลบวก หมายถึงพบเชื้อวัณโรค   แตอาจเปนเชื้อที่ตายแลวไมไดกอโรค        
ในขณะนี้ก็เปนได ซึ่งหากเปนจริง ในประเทศที่มีความชกุของวัณโรคสงู อาจใหผลบวกลวงไดมาก 
 
               ขอเสนอแนะ    
               1.   ในผูปวยทีม่ีสารน้าํแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซยัทเดน     และวิธีการตรวจ
มาตรฐานไมไดการวินจิฉัย การตรวจเยื่อหุมปอดดวยวธิี PCR เปนทางเลือกหนึ่งในการตรวจตอไป
โดยเฉพาะอยางยิง่ในรายทีม่ีความเสีย่งตอการใหยาตานวัณโรค เชน ผูปวยโรคตับ ผูปวยที่อายุ
มากกวา 35 ป เปนตน 
               2.   ความรูที่ไดจากการทําวจิัย นี ้ ทําใหสามรถดูแลรักษาผูปวยไดดียิ่งขึ้นในราคาที่
ประหยัด เชน ไมสงตรวจยอมสีทนกรดในน้ําเจาะปอดเพื่อวินจิฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอด เพราะมี
ความไวต่ํามาก และลบลางความเขาใจเดิม เชน การพบสารน้ําปริมาณมากไมสามารถตัดวัณโรค
เยื่อหุมปอดทิง้ไปไดจากการวินิจฉัยแยกโรค ทําใหเหน็ความสําคัญของขอมูลทางระบาดวิทยาใน
ประเทศของเราเองมากขึน้ 
               3. ในการทําวิจัยตอไป สําหรับในภาวะที่ประเทศไทยเผชิญกับปญหาเศรษฐกิจตกต่ําอยู
นี ้การกลับมาใชการทดสอบที่มีราคาถูกและมีความไวพอควร นาจะสมเหตุผล เชน  การศึกษาถึง
การใชการวินจิฉัยวัณโรคเยือ่หุมปอดโดยลักษณะทางคลินิกเบื้องตน วามีความถูกตองเพียงใด  
หรือศึกษาถึงความคุมทุนของการทดสอบแบบใหมๆ เชน การตรวจดวยวิธหีาสาร ADA ที่นยิมกัน
อยูในปจจุบนัวาในการวนิิจฉัยไดเพิ่มกวาวิธีตามปกติหนึ่งรายนัน้ จะตองสิ้นเปลืองเพียงใด 
               4.   สวนในการทําวิจยัตอไป เกี่ยวกับวธิีการตรวจที่มรีาคาแพงและยงัมีหลักฐานไม
เพียงพอนั้น ก็มีประโยชนในแงของการเกดิความรูใหม การทราบขอมลูทองถิน่  ซึ่งการศึกษาในชัน้
ลึกลงไปอาจทาํใหสามารถพฒันาเทคโนโลยีขึ้นใชเอง และประหยัดคาใชจายลงได 
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               5.  ในขณะที่วัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น  สามารถหายเองได หรือสามารถวินิจฉัยไดดวยการ
รักษาดวยยาตานวัณโรค ทําใหความสําคัญของการตรวจตางๆลดลง  ในทางกลบักันโรคทีม่ีสาร
น้ําในโพรงปอดที่แยกไดยากจากวัณโรคเยื่อหุมปอด คือ ภาวะสารน้าํที่เกิดจากมะเร็งนัน้ ก็บงถึง
การพยากรณโรคที่แยอยูเองอยูแลว   โดยมักมีอายุเฉลี่ยหลังวินิจฉยัประมาณ 3-6 เดือน การตรวจ
วินิจฉัยเร็วขึ้นไมไดชวยใหผูปวยสวนใหญของภาวะนี้มีชวีิตรอดนานขึน้ อยางไรกต็าม ผูปวยที่
ไดรับการวินิจฉัยเร็วนัน้   จะสามารถลดความเสีย่งตอ ผลขางเคียงของการลองรกัษาดวยยาตาน
วัณโรคได เนื่องจากผูปวยกลุมนี้มักสูงอายุ รวมทั้งลดการตรวจวินจิฉยัที่ไมจาํเปนดวย 
               6.   ศึกษาโดยเทคนิคที่สามารถบงความมีชวีิต (viability) ของเชื้อวัณโรค และสามารถ
บงชี้เฉพาะเชือ้ไดดวย เชน การพัฒนาเทคนิคการเพาะเชื้อใหมีความไวเพิ่มข้ึน การศึกษา mRNA 
ของวัณโรคแทนเพราะบงวาเซลลยังสามารถสรางโปรตนีไดดวย 
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               สามารถติดตอ นพ. กมล ไดที่ หมายเลขโทรศัพท 2564252 (ในเวลาราชการ)  หรือฝาก
หมายเลขติดตอกลับที ่1188 เรียก 6407670 
               4.  การรักษาเฉพาะตามผลของการเจาะปอดและอาการของผูปวย โดยมีการติดตาม
การรักษา สมํ่าเสมอ โดยแพทยผูเชี่ยวชาญทางโรคปอดโดยเฉพาะ 
               5.   ขอมูลทั้งหลายจะถูกเก็บเปนความลับ 
               ขออนุญาตทาํการเจาะปอดและตัดเยื่อหุมปอดตรวจ โดยมีขอบงชี้คือ มีสารนํา้ในโพรง
ปอดที่ยังไมทราบการวินิจฉยั 
               ชื่อผูปวย _____________________________ HN. _______________ 
               ชื่อผูอนุญาต _____________________________ เกี่ยวของเปน _______ 
               ผูไดรับอนุญาต นพ.กมล แกวกติิณรงค. 
               พยาน 1 ________________________________ 
               พยาน 2 ________________________________ 
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แบบฟอรมการบันทกึขอมูลผูปวยที่มสีารน้าํในโพรงปอด 

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   ____________________________________________________ 



ประวัติผูเขยีนวิทยานิพนธ 

 
               นายกมล แกวกิติณรงค เกิดเมื่อวันที ่ 1 ธันวาคม พ.ศ. 2512 ที่กรุงเทพมหานคร สําเร็จ
การศึกษาระดับปริญญาตรี แพทยศาสตรบัณฑิต เมื่อปการศึกษา 2536 จากคณะแพทยศาสตร 
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย หลังจากนัน้ไดปฏิบัติงานเปนแพทยประจําในโรงพยาบาลอําเภอที่
จังหวัดนครศรีธรรมราช เปนเวลา 3 ป ตอมาไดเขาศึกษาตอในระดับแพทยประจําบาน ที่ฝาย อายุ
รกรรม โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ระหวางป พ.ศ. 2539-2542 และสอบไดวุฒิบัตรผูมีความรูความ
ชํานาญทางวชิาชีพเวชกรรมสาขาอายุรศาสตรทั่วไป เมื่อป พ.ศ. 2542 ปจจุบันอยูระหวางการ
ฝกอบรมแพทยประจําบานตอยอด สาขาวิชาโรคระบบการหายใจและภาวะวกิฤติโรคระบบการ
หายใจ ฝายอายุรกรรม โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
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