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บทที่ 1 
บทนํา 

 
 

ความสําคัญและที่มาของปญหาการวจิัย (Background and Rationale) 
 
           วัณโรคเปนโรคที่พบไดบอยและมีความสําคัญโดยเฉพาะในประเทศกําลังพัฒนา วัณโรคเยื่อ

หุมปอด (Tuberculous Pleuritis) เปนสาเหตุสําคญัของวัณโรคนอกปอด และพบบอยในประเทศไทย 

โดยพบประมาณ 53-60%[1, 2]  ของผูปวยที่มาดวยน้ําในโพรงปอดโดยไมทราบสาเหตุ 

ปญหาที่สําคญัในการวินิจฉัย เนื่องจากไมมีอาการเฉพาะเจาะจง และเชื้อที่อยูในน้ําในโพรง

ปอดมีจํานวนนอย ทําใหความไวในการตรวจดวยวิธีทางโรคติดเชื้อมีคาต่ํา เชน การยอมสีทนกรดให

ผลบวกเพียง 0-5 %[3, 4] ยกเวนในผูปวยเอดสจะมีโอกาสพบมากขึ้นเปน 20 %[5] การเพาะเชื้อจาก

น้ําเจาะปอดใหผลบวก 25-50%[4, 6] การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวก 32-76%[7-9] 

เปนตน ดงันัน้ปจจุบันจงึอาศัยการตรวจทางพยาธิวิทยาโดยดูการอักเสบเฉพาะแบบแกรนูโลมา 

(granulomatous inflammation) ซึ่งไดผลบวกประมาณ 50-60%[7, 8] ในการตรวจครัง้แรก, 80% ใน

การตรวจซ้ําและไดผลถึง 85-90%[8] เมื่อใชรวมกับการเพาะเชื้อ แตอยางไรก็ตามการเพาะเชื้อใช

เวลานาน ในผูปวยบางรายจึงจําเปนตองใหการรักษาดวยยาตานวัณโรคไปกอน แลวติดตาม

ผลการรักษา (therapeutic diagnosis) ซึ่งมคีวามเสี่ยงตอการเกิดผลขางเคียงจากยาตานวัณโรค และ

ทําใหการวินิจฉัยโรคลาชาออกไปได จากปญหาดังกลาว ไดมีความพยายามพัฒนาการตรวจวินิจฉัย

ใหมคีวามไวมากขึ้น เชน การเพาะเชื้อในขวดแบบพิเศษ (Bactec)[9, 10] หรือการเพาะเชื้อในอาหาร

เลี้ยงเชื้อสองชนิด[10] การปนน้ําเจาะปอดปริมาณมากกอนเพาะเชื้อ[6] เปนตน  ซึ่งมีความไวเพิ่มข้ึน

ไมมากนัก 

สําหรับวิธีการตรวจใหมที่นํามาใชในการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น อาศัยการตรวจหาสาร

ที่เกิดจากการกระตุนของเซลลกลุมทีลิมโฟซัยท  (T-lymphocyte) ไดแกการตรวจหาสารอะดโีนซนี 

ดีอะมีเนส (adenosine deaminase-ADA) การตรวจหาสารลัยโซซัยม (lyzozyme) การตรวจหาสาร

อินเตอรเฟยรอนแกมมา (interferon gamma-IFN-γ) และการตรวจหาลําดับสารพันธุกรรม DNA ที่มี

ความจําเพาะกับเชื้อวัณโรคซึ่งไดแกการใชเทคนิค PCR เปนตน[4, 11-13] ในการตรวจดงักลาวนั้น 

การตรวจหาสาร ADA ในน้ําเจาะปอดเปนวิธีที่มีขอมูลมากที่สุดและมคีวามไวสูง[9, 14-17]  

โดยเฉพาะการศึกษาในประเทศทางตะวันตก แตในการศึกษาตอมา และที่ทําในชาวเอเชียพบวาไดผล

ไมดีเทาในการศึกษาแรกๆ[8, 9, 13, 18] และพบผลบวกลวงไดในหลายโรค เชน ในภาวะสารน้ําที่เกิด
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จากโรคมะเรง็ตอมน้ําเหลือง โรค SLE โรคขออักเสบรูมาตอยด โรคมะเรง็ชนดิอะดีโน[19] และโรค

หนองในโพรงปอด (empyema)[20] เปนตน การตรวจหา lyzozyme มีความไวและความจําเพาะไมดี

นัก การตรวจ IFN-γ  โดยทัว่ไปเปนที่ยอมรับวามีความไวและจําเพาะกวาการตรวจหาสาร ADA แตก็

ยังพบผลบวกลวงไดโดยโรคที่กระตุนการทาํงานของ T-lymphocyte อื่นๆ[4, 19, 21, 22] 

จากการศึกษาที่ผานมา การวินิจฉัยโดยการใชเทคนคิ PCR ของน้ําเจาะปอดก็มีความไว

แตกตางกันในแตละการศึกษา คือ 20-81%[23-27] และจากการศึกษาของกมลและคณะ[28] โดยใช

เทคนคิ PCR ของเยื่อหุมปอดซึ่งมคีวามไวเพิ่มข้ึนเปน 75% แตมีขอเสียคือตองทําการตัดเยื่อหุมปอด

ซึ่งมคีวามเสี่ยงมากกวาและผูทําจําเปนตองไดรับการฝกฝน ดงัที่กลาวมาแลววาความไวของเทคนคิ 

PCR ในน้ําเจาะปอดมคีวามแตกตางกันมาก ในแตละการศึกษาซึ่งสาเหตหุนึง่ อาจเนื่องมาจากการใช

สารน้ําสงตรวจในปรมิาณที่ไมเทากัน ปริมาณน้ําที่มากขึ้นนาจะมีความไวมากขึ้น แตอาจจะย่ิงมตีัว

กวน (confounding factors) มากขึ้นดวยทําใหความจําเพาะลดลงก็ได จงึเปนทีม่าของการศึกษานี้

เพื่อศึกษาปริมาณสารน้ําเจาะปอดที่เหมาะสมที่ใชในการสงตรวจ PCR เพื่อวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุม

ปอด 

จากการศึกษาที่ผานมา มีการศึกษาเปรียบเทียบการใชปริมาณส่ิงสงตรวจตางๆกันในการ

วิเคราะหดวยวิธี PCR มากอนเชน การศึกษาเพื่อดูความไวของน้ําในการพบ Giardia cysts และ 

Cryptosporidium Parvum oocysts ดวยวิธี PCR[29], การใช PCR ในการทํา DNA extraction และ 

typing เพ่ือหารหัสพันธุกรรมของ DQA1 และ PM loci จากปสสาวะ[30] และการศึกษาถึงผลของ

จํานวนของสิ่งคดัหลัง่จากระบบปสสาวะและอวัยวะสืบพันธุในการวินจิฉัยหาเชื้อ Chlamydia 

Trachomatis โดยวิธี PCR[31] เปนตน 

แมวายังไมเคยมีการศึกษาถึงผลของปริมาณของสารน้าํเจาะปอดที่มตีอการตรวจดวยวิธี 

PCR มากอนก็ตาม แต ขอมูลจากการศึกษาในอดีต[6, 32] พบวาการใชน้ําเจาะปอดปริมาณมากกวา

ปกติ (100-500 ml) ในการเพาะเชื้อจะสามารถเพิ่มความไวในการตรวจมากขึ้น คือมีโอกาสพบเชื้อวัณ

โรคมากขึ้นนั่นเอง ดังนั้นจงึเปนไปไดวาการตรวจ PCR จะใหผลบวกมากขึ้นดวยเนื่องจากเปนการ

ตรวจเพื่อหา DNA ของเชื้อวัณโรค 
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คําถามการวจิัย (Research question) 
 

             คําถามหลัก (Primary research question) 

 

การเพิ่มปริมาณน้ําเจาะปอดในการสงตรวจ PCR สามารถเพ่ิมความไวในการวินิจฉัยเย่ือหุม

ปอดไดดหีรือไม โดยหวังวาจะมีความไวไมนอยกวา 75% ในกลุมผูปวยที่มีสารน้าํในโพรงปอดแบบ

เอกซูเดท ที่มเีซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic exudative pleural effusion) 

          

   คําถามรอง (Secondary research question) 

 

การวินิจฉัยโรควัณโรคเย่ือหุมปอดโดยใชวิธีการเพ่ิมปริมาณน้ําเจาะปอดในการสงตรวจ PCR 

ทําใหการวินิจฉัยโรคมคีวามไวมากกวาหรือเทากับวิธีทางพยาธิวิทยา 

 
วัตถุประสงคของการวิจัย (Objectives) 
 

            1.เพื่อศึกษาการใชเทคนคิ PCR ตรวจน้ําเจาะปอดโดยเปรียบเทียบความไวและความจําเพาะ

จากปริมาณน้าํที่สงตรวจจํานวนตางๆกันในการวินิจฉัยภาวะสารน้ําในโพรงปอดทีม่ีสาเหตุจากวัณโรค 

            2.เปรยีบเทียบการตรวจโดยวิธี PCR ของน้ําเจาะปอดและการตรวจวิธีอื่นๆ 

            3.ศึกษาการเพิ่มความไวและความจําเพาะจากการตรวจซ้ําดวยวิธี PCR ในกรณทีี่ผลตรวจ

ครั้งแรกไมชัดเจน 

 
สมมติฐาน (Hypothesis) 
 

            การเพิ่มจํานวนน้ําเจาะปอดในการสงตรวจสามารถเพิ่มความไวในการวินิจฉัยเย่ือหุมปอดได 

โดยมีความไวไมนอยกวา 75% ที่ระดับความเชื่อม่ัน 95% 

 
ขอบเขตของการวิจัย 
 

 การวิจัยนี้ทําการศึกษาในผูปวยที่มีสารน้าํในโพรงปอดที่มารับการรักษาที่โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ ทั้งที่เปนผูปวยในและผูปวยนอก ในชวงเดือนธันวาคม 2547 ถึงเดือนพฤศจิกายน 2548 
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และรวมทัง้ผูปวยที่ทราบและไมทราบการวินิจฉัยแลว และมีความจําเปนตองทําการเจาะปอดอยูแลว 

และคดัเลือกศกึษาเฉพาะกลุมที่เปนสารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซัยเดนเทานั้น 

 
กรอบความคิดในการวิจยั (conceptual framework) 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
ขอตกลงเบื้องตน (Assumption) 
 

การวินิจฉัยวัณโรคเย่ือหุมปอด[7, 8, 18, 33] จากขอใดขอหนึ่งดงัตอไปนี้คือ 

 

จํานวนเชื้อในน้ําเจาะปอด

ผลบวกในการตรวจดวยวธิี  PCR 

เทคนิค PCR 
- ชนดิ primer 

- Inhibitor 

- contamination 

ฯลฯ 

Specimens collection 
- ภาชนะที่ใส 
- การสง specimens 

- จํานวนน้ํา 

                   ฯลฯ 

ปจจัยทัว่ไป 
- โรครวมอืน่ๆ เชน 

AIDS 

- การไดรับยา
ปฏิชีวนะอื่นๆ 

- ภาวะภูมิคุมกัน
บกพรองอื่นๆ 

ปจจัยเกี่ยวกบัตัวโรค 
- ระยะของโรค 

- ประเภทของโรค 

- การไดรับยาตาน
วัณโรคมากอน 

ฯลฯ 
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            1. สามารถแยกเชื้อ M.tuberculosis ไดจากน้ําเจาะปอดหรือเย่ือหุมปอด 

            2. การตรวจทางพยาธิวิทยาของเยื่อหุมปอดที่จาํเพาะตอเชื้อวัณโรคคือ Caseous granuloma 

หรือเปนแบบ Granulomatous inflammation รวมกับยอมสีทนกรดพบ acid fast bacilli 

            3. การตรวจทางพยาธิวิทยาพบ Granulomatous inflammation และประวัติลักษณะทาง

คลินิก การดําเนินโรคเขาไดกับสารน้ําที่เกิดจากเชื้อวัณโรค และตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณ

โรค 

            4. การตรวจทางพยาธิวิทยาไมจําเพาะตอวัณโรค แตประวัต ิ ลักษณะทางคลินิก การดาํเนิน

โรคเขาไดกับสารน้ําที่เกิดจากเชื้อวัณโรคและตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานวัณโรคกลุมนี้จะ

วินิจฉัยเปน “นาจะเปนวณัโรคเย่ือหุมปอด” (การตอบสนองตอการรักษาประเมินจากอาการทางคลินิก

และภาพรังสีปอดที่ 8 สัปดาห โดยถือวาตอบสนองเมื่อไมมีไข ไอ เจ็บหนาอก มีน้ําหนักตัวเพิ่มข้ึน 

ภาพรังสีปอดสารน้ําลดลงมากกวา 50%) 

  

การวินิจฉัยภาวะสารน้ําในโพรงปอดทีม่ีสาเหตุจากมะเรง็[34] จากขอใดขอหนึ่งดงัตอไปนี้ คือ 

 

1. พบเซลลมะเรง็ในน้ําเจาะปอดจากการตรวจทางเซลลวิทยา 

2. พบเซลลมะเรง็ในชิน้เนื้อเย่ือหุมปอดจากการตรวจทางพยาธิวิทยา 

ในรายที่ผลการเจาะสารน้ําและตดัเยื่อหุมปอดตรวจใหผลลบไมเขาเกณฑการวินิจฉัยทั้งวัณ

โรคเยื่อหุมปอดและสารน้ําในโพรงปอดทีม่ีสาเหตุจากมะเรง็นัน้ มีแนวการปฏิบัติดงันี ้

1. ผูปวยที่มีอาการทางคลินิกบงวานาจะเปนวัณโรคเย่ือหุมปอด จะใหการรักษาวัณโรค

ไปเลย และติดตามดูการตอบสนองตอการรักษาโดยประเมนิจากอาการทางคลนิิกและภาพรังสีปอดที่

เวลา 8 สัปดาหหลังการรักษา จะถือวามีการตอบสนองตอการรักษาเมื่อผูปวยหายจากอาการไข ไอ 

เหนื่อย เจ็บหนาอก มีน้ําหนักตัวเพิ่มข้ึน ภาพรังสีปอดมีปริมาณสารน้ําลดลงมากกวา 50% ในผูปวย

บางรายอาจยังมีอาการเจ็บเสียดหนาอกเวลาหายใจลึกหรือจาม หรอืสะอึกซึ่งสัมพันธกับการที่มีเย่ือ

หุมปอดหนาซึง่อาจคงอยูไดนาน ในรายทีไ่มตอบสนองตอการรักษาใหพิจารณาเจาะน้ําและตดัเย่ือหุม

ปอดซ้ํา 

2. ผูปวยที่มีอาการทางคลินิกและผลการสืบคนอืน่ๆ บงชี้วาสารน้ํานาจะมีสาเหตุจาก

มะเรง็ใหพิจารณาเจาะปอดและตดัเยื่อหุมปอดซํ้า สําหรบัในรายที่มีโรคมะเรง็ในระบบอื่นกําลังดาํเนิน

อยูและสามารถอธิบายการเกิดสารน้ําในโพรงปอดไดและไมพบโรคอื่นที่อาจเปนสาเหตุได จะใหการ

วินิจฉัยวามีภาวะสารน้ําในโพรงปอดที่เก่ียวของกับมะเรง็ (Paramalignant pleural effusion) 



 6 

3. การวินิจฉัยวาสารน้ํามีสาเหตุจากโรคอื่นๆเมื่อพบโรคที่อธิบายสาเหตุของสารน้ําใน

โพรงปอดนัน้ไดและมีลักษณะทางคลินิก ลักษณะของสารน้ํา การวินิจฉัยเฉพาะ การดําเนินโรค และ

การตอบสนองตอการรักษาสอดคลองรวมไปกับโรคนั้นๆ ซึง่จะไดรับการตรวจเพิ่มเติมตามมาตรฐาน

การวินิจฉัยโรคที่สงสัยวาเปนสาเหตุตอไป 

 
การใหคาํนิยามเชิงปฏิบัตทิี่จะใชในการวิจัย (Operational definitions) 
 
            1. วัณโรคเย่ือหุมปอดใหถือตามเกณฑการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดดังกลาวขางตน 

            2. ภาวะสารน้ําในโพรงปอดทีม่ีสาเหตุจากมะเรง็ (Malignant pleural effusion) คือพบ

เซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดหรือช้ินเนื้อเย่ือหุมปอดจากการตรวจทางพยาธิวิทยา 

            3. ภาวะสารน้ําในโพรงปอดที่เก่ียวของกับมะเรง็ (Paramalignant pleural effusion) คือไมพบ

เซลลมะเร็งในน้ําเจาะปอดหรือช้ินเนื้อเย่ือหุมปอดจากการตรวจทางพยาธิวิทยา แตการเกิดของสารน้ํา

เก่ียวของกับมะเรง็ 

            4. ภาวะสารน้ําแบบเอกซูเดท (Exudative pleural effusion)[35] หมายถึง สารน้ําที่เกิด

เนื่องจากความผิดปกติของเย่ือหุมปอดเอง ในทีน่ี้ใชมาตรฐานการแยกตามของ Light คือมีลักษณะ

เขากับขอใดขอหนึง่ดังนี้คือ 

     3.1 อัตราสวนของโปรตนีในน้ําเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.5 

     3.2 อัตราสวนของ LDH ของน้ําเจาะปอดกับในเลือดมีคามากกวา 0.6 

     3.3 คา LDH ในน้ําเจาะปอดมคีามากกวา สองในสาม ของคาปกติสูงสูดของ LDH ใน

เลือด 

            5. สารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดททีม่ีเซลลลิมโฟซัยทเดน (Lymphocytic exudative 

pleural effusion)[36] หมายถึง Exudative pleural effusion ที่มีเซลลลิมโฟซัยทมากกวา 50% ของ

เม็ดเลือดขาวทั้งหมด 

 6.ปริมาณสารน้ําในโพรงปอดจากภาพรังสปีอด 

    ปริมาณนอย (mild)  คือ ปริมาณสารน้าํนอยกวาหนึ่งในสามของทรวงอกหนึ่งขาง 

    ปริมาณปานกลาง (moderate) คือ ปรมิาณสารน้ําอยูระหวางหนึ่งในสามถึงสองในสามของ

ทรวงอกหนึ่งขาง 

    ปริมาณมาก (massive) คือ ปริมาณสารน้ํามากกวาสองในสามของทรวงอกหนึง่ขาง 
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 ขอจํากัดของการวิจัย (Limitation) 
 

1. ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดบางรายอาจมีเซลล PMN เดน[4, 37] ซึ่งไมสามารถใชผลจากการ

วิจัยนี้ชวยในการวินิจฉัยหรือรักษาได 

2.ผูปวยที่เขาเกณฑในการวินิจฉัยจากลักษณะทางคลนิิกและการตอบสนองตอการรักษา 

ดวยผลทางจุลชีววิทยา และ ทางพยาธิวิทยาที่จําเพาะอาจมีโอกาสวินิจฉัยผิดไดบาง ซึง่ถามีผูปวย

ตามนี้ในงานวจิัยจํานวนมากจะทําใหความนา เชื่อถือของงานวิจัยลดลงได 

3.ผูปวยขาดการตดิตออาจมีผลบางในกรณีทีร่ายนั้นใชเกณฑวินิจฉัยจากการดูการตอบสนอง

ตอการรักษา 

 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย (expected Benefits and Application) 
 

1. สามารถทราบจํานวนที่เหมาะสมในการสงน้ําเจาะปอดเพื่อตรวจดวยเทคนคิ PCR ที่ให

ประสิทธิผลทีด่ีที่สดุ เพื่อใชในการกําหนดจํานวนน้ําเจาะปอดในการสงตรวจ PCR ในอนาคต ซึ่งจะ

สามารถประหยัดคาใชจายไดและเปนการใชเทคนคิ PCR ใหเกิดประโยชนสูงสุด 

2. หากการตรวจดวย PCR น้ําเจาะปอดมคีวามไวมากกวาการเพาะเชื้อ รวมทั้งขอมูลเดิมก็

ชี้ใหเหน็วาเปนการตรวจที่มคีวามจําเพาะสูงมากและใหผลเร็ว การตรวจ PCR อาจสามารถนํามาใช

เปนมาตรฐาน gold standard ในการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดในอนาคต    

3. ทราบถึงประสิทธิภาพในการตรวจดวยวิธีอื่นๆ ภายในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณโดยเทียบกับ

ขอมูลจากแหลงอื่นๆ 

4. ทราบความชุกของวัณโรคเยื่อหุมปอด ในผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มี

เซลลลิมโฟซัยทเดนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณในชวงเวลาดังกลาว 

 
อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหวางการวิจยัและมาตรการในการแกไข (Obstacles and strategies 
to solve the problems) 
 

1. โรครวม เชน โรคเอดส อาจมีผลใหมีเชื้อในน้ําเจาะปอดมากกวาปกติ แกไขโดยการแยก

กลุมวิเคราะห 

2. เทคนิค PCR อาจมีผลบวกลวงจากการปนเปอน แกไขโดยการตรวจสอบวิธีใหเปน

มาตรฐาน ซึง่เปนวิธีทางหองปฏิบัติการอยูแลว 
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3. เทคนคิ PCR อาจมีผลลบลวงจากสารยับย้ัง (inhibitor) แกไขโดยการทํา positive and 

negative control ควบคูกันไป 

 4. ข้ันตอนการเก็บ specimen อาจมีการปนเปอนหรอืลาชา ซึ่งอาจแกไขโดยการทําความ

เขาใจ และสง specimen ไปที่หองปฏิบัติการดวยตนเองของผูวิจัย 
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บทที่ 2 
ความรูพื้นฐานเกี่ยวกับวัณโรค 

 
 

แบคทีเรียวิทยา (Mycobacteriology) 
 
 เชื้อวัณโรค (Mycobacterium tuberculosis) อยูใน Family: Mycobacteriaceae, order: 

Actinomycetaceae, genus: Mycobacterium เปนเชือ้แบคทีเรียทรงแทง (Bacillus) ขนาดยาว 2-4 

ไมครอน (micron) และกวาง 0.2-0.6 ไมครอน เชื้อวัณโรคไมสามารถเคลื่อนไหวไดเพราะไมมี cilia 

และ flagella ไมสราง toxin ถายอมดวยวิธีของแกรมจะตดิสีจางๆหรือไมตดิสี (weakly stained 

gram-positive or gram-neutral)  ลักษณะของเชื้อวัณโรคหรือเชื้อในกลุมมัยโคแบคทเีรีย คือ ถายอม

ดวยสีประเภท acrylmethane dye เชน carbofuschin  หรือ auramine-O จะไมสามารถลางสีออกได

ดวยกรด เรียกคณุสมบตัิทนกรด (acid-fastness) ซึ่งเกิดจากการมีชั้นของไขมันโดยเฉพาะ mycolic 

acid อยูชั้นนอกของเซลลทําใหเมื่อสียอมซึมผานไปใน cytoplasm แลว กรดที่ใชลางจะไมสามารถซึม

เขาไปลางสีออกได ซึ่งในกรณีทีเ่ชื้อวัณโรคตายแลวแตโครงสรางดังกลาวอาจจะยังคงอยูทําใหยังยอม

ตดิสีทนกรดได เชื้อแบคทีเรยีที่อยูใน Family เดียวกับเชื้อวัณโรคจะพบวามีคุณสมบัติทนกรดได

เชนเดียวกัน เชน Nocardia spp., Rhodococcus spp. และเชื้อ Nontubersulous Mycobacterium 

อื่นๆ เปนตน แตจะตดิสีทนกรดแบบไมสม่ําเสมอ เนื่องจาก mycolic acid มีขนาดเล็กกวา เชื้อ 

M.tuberculosis เปนเชื้อที่พบในรอยโรคของผูปวยเทานั้นไมพบในสิ่งแวดลอม 

เชื้อวัณโรคและเชื้อในกลุมวัณโรค (Mycobacterium tuberculous complex) ประกอบดวย

เชื้อ 6 species คือ 

1. Mycobacterium tuberculosis 

2. Mycobacterium africanum 

3. Mycobacterium bovis 

4. Mycobacterium bovis BCG 

5. Mycobacterium microti  

6. Mycobacterium canetti 

ซึ่งเชื้อวัณโรคและเชื้อในกลุมวัณโรค (Mycobacterium tuberculous complex) ทั้งหมด

สามารถกอโรคในมนุษยได และมีลักษณะทางคลนิคิไมแตกตางกัน ดงันั้นตองอาศัยการเพาะเชื้อและ

การทดสอบทางชีวเคมี (biochemical test) โดยที่เชื้อวัณโรค (M.tuberculosis) มีลักษณะที่พิเศษ คือ 
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ใหผลบวกในการทดสอบ niacin test (รอยละ 98) และดื้อตอสารเคมี thiophene-2-carboxylic acid 

hydrazide (TCH) 

 
ชีวโมเลกุลของเชื้อวัณโรค[28] 
  

เชื้อวัณโรค เปนเชื้อทีม่ี genome เทากับ 4,411,529 คูเบส มีน้ําหนักโมเลกุลประมาณ 3x106 

กิโลดาลตัน ประกอบดวยเบส guanine, cytosine สูงถึง 65.6% ซึ่งสงูกวาแบคทีเรียตัวอื่นๆ 

ใน genome ของมัยโคแบคทีเรียแตละชนดิ มีสวน DNA insertion sequence ที่ไมเหมือนกัน 

ดังแสดง 

 

ลําดับเบส เชื้อ จํานวน COPIES 

  IS6110(IS986) 

  IS1081 

  IS1245 

  IS901 

  IS900 

  IS100 

M.tuberculosis complex 

M.tuberculosis complex 

M.avium 

M.avium(bird pathogen only) 

M.paratuberculosis 

M.fortuitum, single strain 

0-20 

5-6 

2-27 

2-8 

15-20 

4 

 

 Insertion sequence ที่พบใน M.tuberculosis เรียกวา IS6160 ซึ่งพบใน M.bovis ดวย แต

พบใน M.tuberculosis สูงกวาที่พบใน M.bovis ( 5-17 copies ในเชื้อ M.tuberculosis และ1-5 

copies ในเชื้อ M.bovis) 

 IS6110 เปนสวนของสารพันธุกรรม DNA ที่มคีวามยาว 1361 คเบส และมีสวนปลาย 28 คู

เบส เนื่องจากความจําเพาะดังกลาว และแมวา M.bovis จะสามารถกอโรคในคนได แตพบนอยมาก 

จึงไดมีการประยุกตนําเอา IS6110 มาเปน primer ในปฏิกิริยา polymerase chain reaction (PCR) 

เพื่อตรวจหาเชื้อวัณโรคในสิง่สงตรวจ และใชในการทํา DNA fingerprint กลาวคือ เมื่อสกัดเอา สาย

พันธุกรรม DNA จากเชื้อที่เพาะขึ้นแลว ใชเอ็นซัยม endonuclease Pvu II เพื่อตัด DNA ที่อยูใน 

IS6110 นัน้ แลวนํามาแสดงผลโดย gel electrophoresis ลักษณะของแถบที่เหมือนกันจะบอกวาเปน

เชื้อ M.tuberculosis สายพันธุเดียวกัน แถบที่ตางกันบงถึงสายพันธุที่ตางกันจึงมปีระโยชนในแงการ

สืบสวนการระบาดของวัณโรคได 
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 ในเชื้อวัณโรคสวนที่เปน ribosome จะมี RNA ที่มคีณุลกัษณะจําเพาะที่เรียกวา 16S rRNA 

ซึ่งมีอยูประมาณ 2000 copies ตอเซลล จงึสามารถใชเปน RNA เปาหมายในการตรวจหาเชื้อวัณโรค

ไดเชนเดียวกันกับ การตรวจ IS6110 ในกรณีของ DNA 

 การศึกษาเกี่ยวกับการดื้อยาของวัณโรคในระดับยีน พบวาการดื้อยาตอยา Isoniacid มีความ

ผิดปรกติของยีน 2 ชนดิที่เรยีกวา katG และ inhA โดยที่ยีน katG มหีนาทีค่วบคมุการสรางเอ็นซยัม 

catalase-peroxidase สวนยีน inhA ควบคุมการสรางกรดไขมันอิสระ เชื้อวัณโรคทีด่ื้อยา Isoniacid 

เกือบทั้งหมดจะมีการขาดหายหรือการเปลี่ยนแปลงของยีน katG มีเพียงสวนนอยเทานั้นที่มีการ

เปลี่ยนแปลงของยีน inhA สวนการดื้อยา Rifampicin นั้น 97% มีการเปล่ียนแปลงของยีน rhoB ซึ่ง

เปนยีนทีท่ําหนาที่ ควบคมุการสรางสวนยอยหนึ่งของเอ็นซัยม RNA polymerase ชนดิทีต่องอาศัย 

DNA สวนยีนที่เก่ียวของกับการดื้อยาตัวอื่นๆยังไมพบวามีความสัมพันธกันชัดเจน 

 จากความรูทางชีวโมเลกุลดังกลาว ทําใหเกิดความรูใหม ความเขาใจลักษณะเฉพาะ กลไก

การดื้อยา พัฒนาการวินิจฉัยโรค และพัฒนายาใหมในอนาคต 

 
ระบาดวิทยาของวณัโรค[38-40] 
 

 วัณโรค  เปนโรคตดิตอระบบทางเดินหายใจ   ที่เปนสาเหตุการตายมากกวา  5,000  คน ตอ

วันในประเทศตาง ๆ ทั่วโลก  หรือประมาณ  2  ลานคนในแตละป  มีการคาดประมาณวา  ประชากร

โลกจํานวนหนึ่งในสามตดิเชื้อวัณโรคและรอยละ 5 – 10 ของผูตดิเชื้อวัณโรคดงักลาว  จะกลายเปน

ผูปวยในเวลาตอมา  องคการอนามัยโลกคาดวาระหวาง ค.ศ. 2002 – 2020 จะมีผูตดิเชื้อวัณโรคราย

ใหม    1,000  ลานคน ในจํานวนนี ้150 ลานคน จะลมปวย และ 36 ลานคนจะเสียชวิีต  หากไมมี

ระบบปองกันและควบคุมโรคอยางดี และในทุกป ประชากรจํานวน  8  ลานคนตองปวยดวยวัณโรค 

และรอยละ 95  อยูในประเทศที่กําลังพัฒนา 

 ขอมูลจากระบบเฝาระวังโรคทั่วประเทศไทย พบวาจํานวนผูปวยวัณโรคเพิ่มข้ึนจากป พ.ศ. 

2545  มากกวา 5,000 ราย  โดยในป พ.ศ. 2546  มีผูปวยทั้งส้ิน 34,643 ราย อัตราปวย 55.04  ราย

ตอประชากรแสนคนและมีจาํนวนผูปวยเสียชีวิต 219 ราย อัตราตาย  0.35 รายตอประชากรแสนคน 

ดังแผนภูมิที ่1 
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รูปท่ี 1  อตัราปวยดวยวัณโรคทุกชนดิ  ตอประชากรแสนคน พ.ศ.2537 – 2546 

 

 

เมื่อจําแนกผูปวยวัณโรคตามอวัยวะที่เกิดโรค  ผูปวยวัณโรคปอด  ยังคงมีสดัสวนสูงกวาผูปวย

วัณโรคชนดิอ่ืน ๆ และมีแนวโนมลดลงเลก็นอย  ซึ่งในป พ.ศ. 2546  มีผูปวยวัณโรคปอด  รอยละ  

85.2  ดังรูป2 
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รูปที่  2  สัดสวนรอยละของผูปวยวัณโรค จําแนกตามอวัยวะที่เกิดโรค ประเทศไทย   

พ.ศ. 2537 – 2546 
 

 

เมื่อเปรียบเทยีบจํานวนผูปวยเอดสทั้งหมดและผูปวยเอดสที่ปวยดวยวัณโรคปอด  พบวา

จํานวนผูปวยที่ไดรับรายงานมีจํานวนลดลง โดยจํานวนผูปวยที่ปวยดวยวัณโรค ตัง้แต พ.ศ.2541 ที่

ไดรับรายงาน มีประมาณ 8,000 ราย จนถึง พ.ศ.2546  ดังรูป 3 

 



 13 

0

5000

10000

15000

20000

25000

30000

35000

40000

25
27

-25
35

25
36

25
37

25
38

25
39

25
40

25
41

25
42

25
43

25
44

25
45

25
46

25
47

ผูปวยเอดสและปวยวัณโรค

ผูปวยเอดสทั้งหมด

 
รูปท่ี 3  จํานวนผูปวยเอดสและผูปวยเอดสที่ปวยดวยวัณโรค ประเทศไทย พ.ศ. 2527 – 2547 

 
 

ปญหาวัณโรคยังคงเปนปญหาสาธารณสขุที่สําคญัของประเทศไทย ในอดตีปญหาวัณโรคถูก

ละเลยในชวงทศวรรษที่ผานมา เพราะวัณโรคเปนโรคตดิตอเรื้อรัง ทีไ่มอาจจะรูไดวาใครบางจะตดิเชื้อ 

การใหความสําคัญของวัณโรคไดลดนอยลง  ในระยะ 2 – 3 ป ที่ผานมา อัตราปวยวัณโรคของประเทศ

ไทย ดูเหมือนจะคงที ่และอตัราลดลง  แตในป พ.ศ. 2546  แนวโนมของอัตราปวยวัณโรคกลับเริ่มเพิ่ม

สูงขึ้น ท้ังนี้ปญหาสําคญัของวัณโรคในปจจุบันที่กลับเพิ่มข้ึน มีสาเหตุจากหลายประการ คือ การแพร

ระบาดของเชือ้เอชไอวี การดื้อยา (Multiple  drug  resistant)  ความครอบคลมุในการรักษาพยาบาล 

คณุภาพของแผนงานวณัโรคแหงชาต ิ(Quality  of  National  Tuberculosis  program  :NTP)  และ

การเคลื่อนยายประชากร โดยเฉพาะแรงงานตางชาติทีเ่ขามาประกอบอาชีพในประเทศไทย จาก

สถานการณวัณโรคดงักลาว พบวา กลุมผูปวยวัณโรค ยังกระจายอยูในกลุมประชากรที่มีเศรษฐานะ

ต่ํา กลุมผูสูงอายุ และประกอบอาชีพเกษตรกรรมและอาชีพรับจาง   มีภูมิลําเนาอยูภาค

ตะวันออกเฉียงเหนือ  

สําหรับวัณโรคนอกปอด เชน วัณโรคเย่ือหุมปอด วัณโรคตอมน้ําเหลือง เนื่องจากเชื้อที่เปน

สาเหตุมนีอย และการเก็บส่ิงสงตรวจเพื่อหาเชื้อทําไดยากกวา ปญหาการรักษาจึงอยูที่การวินิจฉัยโรค

ใหถูกตองเพื่อปองกันการเกิดตามมาของวัณโรคปอดและที่อวัยวะอื่นที่มคีวามรุนแรงและมีโอกาสแพร

เชื้อมากขึ้น  
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บทที่ 3 
ความรูพื้นฐานเกี่ยวกับวัณโรคเยื่อหุมปอด 

 
 

วัณโรคเยื่อหุมปอด[19, 28] 
  
 พยาธิกําเนิดและพยาธิสรรีวิทยา 
 
 การเกิดของวัณโรคเย่ือหุมปอดนัน้เชื่อวาเกี่ยวของกับการกระตุนเฉพาะสวนของภูมิคุมกัน

แบบพึ่งพาเซลล (cell mediated immunity) โดยอาจเปนผลจากการตดิเชื้อเมื่อ 6-12 สัปดาหกอน 

(postprimary) หรือเกิดจากการกําเริบของเชื้อวัณโรคที่เคยตดิเชื้อมานาน (reactivation) ก็ได เริม่แรก 

mycobacteria สามารถเขาสูโพรงเยื่อหุมปอดไดโดยผานการแตก (rupture) ของ subpleural 

caseous focus ในปอด โดยมีหลักฐานสนับสนุนจากการคนพบของ Stead และคณะซึง่ไดรายงาน

การตรวจพบ caseous tuberculous focus ในปอด บรเิวณที่ใกลกับเย่ือหุมปอดที่มคีวามผิดปกติ

ขณะทําการผาตัด ผูปวยวัณโรคเย่ือหุมปอด 12 รายจากทั้งหมด 15 โดยผูปวยอีก 3 รายที่เหลือใน

รายงานนั้นมีวัณโรคปอดรวมดวย แมจะไมพบ caseous foci บริเวณใกลๆกับเย่ือหุมปอดก็ตาม 

 กลไกในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเยื่อหุมปอดข้ึนนั้น เชืว่าเกิดจากปฏิกริยาแบบ Delayed 

type hypersensitivity มีการศึกษาในสัตวทดลอง[41-43]  แสดงถึงปฏิกิริยาดังกลาวโดยเมื่อฉีด 

Purified protein derivative (PPD) เขาโพรงเยื่อหุมปอดของสตัวที่เคยถูก immunize ดวย 

tuberculous protein มากอน 3-5 สัปดาหแลว จะทําใหเกิดสารน้ําที่มลัีกษณะเปนเอกซูเดทขึ้นภายใน 

12-48 ชั่วโมง และถาให antilymphocyte serum เขาไปกอนจะปองกันการเกิดสารน้ําได[43] ซึ่งมี

รูปแบบการกระตุนและยับย้ังเหมือนกับทีพ่บใน Delayed type hypersensitivity ตอ PPD ที่ผิวหนงั 

ในการศึกษาพบวาใน 24 ชั่วโมงแรก[44] เซลลที่พบมาในน้ําเจาะปอดจะเปนเซลลชนิด PMN ตอมา

จะพบเซลลทีม่ากที่สุดในน้าํเจาะปอด ซ่ึงเซลลในชวงหลังจะมีเซลลลมิโฟซัยทมากขึ้นจนในที่สุดเปน

เซลลที่มากที่สดุในน้ําเจาะปอด ซ่ึงเซลลในชวงหลังจะมีบทบาทในการเกิด granuloma ตอไป ซึง่

เก่ียวของกับสารตางๆมากมายเชน interleukin 2, IFN เปนตน ถาทําใหสัตวเกิดภาวะที่มีเซลล PMN 

ต่ําในเลือด (neutropenia) กอน พบวาจะทําใหการเกิดสารน้ําในโพรงเยื่อหุมปอดและการอักเสบ

ลดลง[44] ซึ่งจะกลับเปนปกติไดโดยการฉีด PMN เขาไปในโพรงเยื่อหุมปอดทําใหเกิดความคดิวา

เซลล PMN ในโพรงเยื่อหุมปอดเปนเซลลที่มคีวามสําคัญในการเกิดสารน้ําในวัณโรคเย่ือหุมปอด 
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 เมื่อเกิดปฏิกิริยาแบบ Delayed type hypersensitivity ข้ึน จะทําใหเกิดการเพ่ิม

ความสามารถในการซึมผานได (permeability) ของเยื่อหุมปอดตอโปรตีนทําใหเกิดการเพิ่มปริมาณ

โปรตีนและ oncotic pressure ซึ่งทําใหเกิดการดึงน้ําไวในโพรงเยื่อหุมปอดเพิ่มข้ึน นอกจากนี้ยังมี

หลักฐานวามีการกีดขวางของการดดูกลับสารน้ําและโปรตีนจากรู (stromata) ทีเ่ย่ือหุมปอดดาน 

parietal ดวย ทําใหเกิดการสะสมของสารน้ําในโพรงเยื่อหุมปอดในที่สดุ[45] 

 
 อุบัติการณ 
 
 อุบัติการณของวัณโรคเยื่อหุมปอดมคีวามแตกตางกันมากในแตละทองถิ่น โดยพบประมาณ 

20-35% ของผูปวยวัณโรคทั้งหมด ขอมูลในปจจุบนัยังไมมีความแนชดัวาการติดเชือ้ HIV รวมดวยจะ

ทําใหเกิดวัณโรคเยื่อหุมปอดรวมดวยหรือไม แมวาในทางทฤษฎีอาจเชื่อไดวาขณะทีภู่มิคุมกันลดลงใน

ผูปวยที่ติดเชือ้ HIV นาจะทําใหมีการเกิดสารน้ําลดลงเนื่องจากพบวาการเกิดปฏิกิริยาแบบ Delayed 

type hypersensitivity มนีอยลงในผูปวยเหลานี[้46, 47] 

 
 อาการทางคลินิก  
 
 โดยทั่วไปผูปวยมักมีอาการมาไมนาน จากการศึกษาของ Levine และคณะ (37) พบวา 30% มี

อาการนอยกวา 1 สัปดาห และ 60% มีอาการนอยกวา 1 เดือน อาการที่พบสวนมากคือไอแหงๆ 

(70%), เจ็บหนาอก (50-70%) ซึ่งมักเปนแบบ pleuritic ผูปวยมักมีไขโดยที่บางรายอาจมาดวยอาการ

แบบเรื้อรงั เชน ไขต่ําๆ ออนเพลีย และมีอาการเหนื่อยจากสารน้ํา[12, 48, 49] 

 สารน้ําในผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดมักพบขางเดียวโดยทีม่ักเปนขางขวามากกวาขางซาย นอย

มากที่จะพบทั้ง 2 ขาง ปริมาณสารน้ํามักอยูในระดับนอยถึงปานกลาง[12, 49] ในการศึกษาของ 

Maher และ Berger[50] พบวาผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดปริมาณมากๆนั้นมีสาเหตุจากวัณโรคเยื่อ

หุมปอดไดประมาณ 4% นอกจากนั้น 1 ใน 3 ของผูปวยที่สารน้ําในโพรงปอดจากวัณโรค จะพบความ

ผิดปกติของเนือ้ปอดจากภาพรังสีปอดรวมดวย[12] 

 สารน้ําในโรคนี้จะเปนแบบ exudates และมักมีสีเหลืองทอง (straw color) มีโปรตนีสูงเฉลี่ย

ประมาณ 5.0 กรัมตอดล. เมด็เลือดขาวที่พบเดน 50% คอืเซลล lymphocyte แมวาในรายที่มีอาการ

นอยกวา 2 สัปดาหอาจพบเซลลชนดิ PMN เดนกวาได[37] 
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ธรรมชาติของโรค 
 
 จาการศึกษาของ Roper และ Waring[51] ซึ่งไดตดิตามผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดและให

ผลบวกตอการตรวจสอบที่ผวิหนังดวย PPD จํานวน 141 คน พบวาผูปวยอาการและสารน้ําจะหายไป

ภายใน  2-4 เดือน แตผูปวยจํานวน 92 ราย (65%) เกิดวัณโรคขึ้นที่ปอดหรืออวัยวะอื่นตามมาภายใน 

5 ป โดยไมมีความสัมพันธกับปริมาณสารน้ําหรือการเกิดเยื่อหุมปอดหนาตัวหรือผลการเพาะเชื้อของ

สารน้ําเลย 

 การรักษาและวัณโรคเย่ือหุมปอดดวยยาตานวัณโรค สามารถลดการเกิดวัณโรคปอดหรือวัณ

โรคที่อวัยวะอื่นที่เกิดตามมาได การวินิจฉัยวัณโรคเย่ือหุมปอดอยางถูกตองจึงมีความสําคัญ 

 
 การวินิจฉัย[19, 45] 
 
 การวินิจฉัยวัณโรคเย่ือหุมปอดอาศัยความรูทางพยาธิกําเนิดและพยาธิสรีระวทิยาดังกลาว

แลวโดยสามารถแบงไดดังนี้คือ 

 

 1. การตรวจหาเชื้อที่เปนสาเหต ุเชน  

 

  1.1 การยอยสีทนกรดจากเสมหะ น้ําเจาะปอด หรือช้ินเนื้อเย่ือหุมปอด โดยทั่วไปการ

ตรวจจากเสมหะไมใชการวินิจฉัยชี้ชัด การตรวจจากน้ําเจาะปอดนัน้ไมไดทําตามปกติ เนื่องจากมี

โอกาสพบเชื้อนอยมาก สวนการยอมในชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดนัน้ควรทําทกุรายที่สงสัยวัณโรคเยื่อหุมปอด 

เพราะมีโอกาสพบเชื้อได 

 

  1.2 การเพาะเชื้อวัณโรคจากเสมหะ น้ําเจาะปอด หรือ ชิน้เนื้อเย่ือหุมปอด การเพาะ

เชื้อจากเสมหะไมสามารถบงถึงวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ชีช้ดัไดแตอาจรักษาและติดตามอาการได การ

เพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดและเยื่อหุมปอด มีความไวประมาณ 23-35% และ 50-80% ตามลําดบั[7-9] 

โดยทีห่ากชิ้นเนื้อไมพบลักษณะเฉพาะทางพยาธิวทิยาพบวามีโอกาสพบเชื้อเพียง 10%[3] การใช

ระบบ BACTEC ในการเพาะเชื้อจะทําใหทราบผลเร็วข้ึนจากเฉลี่ย 33 วันเหลือ 18 วัน (คามัธยฐาน) 

แตความไวเพิ่มเพียงเล็กนอย[9] 

 

  1.3 การใชเทคนคิ PCR ตรวจน้ําเจาะปอด จะไดกลาวในบทตอไป 
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 2. การตรวจเพ่ือหาหลักฐานของปฏิกิริยาแบบ Delayed type hypersensitivity เชน การ

ตรวจ Tuberculin test เปนตน มคีวามไวประมาณ 70% และความจําเพาะไมดีนัก ในรายที่ใหผลลบ

เชื่อวาเกิดจากการมีเซลลยับย้ัง (suppressor cell) ในกระแสเลือดซึ่งยับย้ังปฏิกิริยาของ T-

lymphocyte หรือเกิดจากการที่ T-lymphocyte ชนิด CD4+ ไปรวมกันอยูบริเวณที่เกิดการอักเสบใน

ขณะนัน้มาก (compartmentalization) ก็ได[12, 52, 53] 

 

 3. การตรวจเพ่ือหาหลักฐานทางภูมคิุมกันอ่ืน เชน การตรวจหาภูทิตานทานชนิด antibody 

ตอเชื้อวัณโรค มีการศึกษาของ Yew WW,et al.[54] และการศึกษาของ Banchuin N, et al.[55] 

พบวามีแอนติเจนบางอยาง เชน tubulostearic acid หรอืพบ Anti PPD IgG มากในน้ําเจาะปอดของ

ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด แตคาที่ไดยังคาบเกี่ยวกันมากกวาที่จะนํามาใชทางคลนิิก 

 

 4. การตรวจหาสารที่เกิดจากการอักเสบ[1, 19, 45] เชน การหาสาร ADA การหาสาร IFN-γ 

ในน้ําเจาะปอดเปนตน ซึ่งเปนการตรวจโดยออม มรีายละเอียดพอสังเขปดังนีค้ือ 

  

สาร ADA (Adenosine deaminase) เปนเอ็นซัยมที่พบไดในเซลลตางๆของรางกายพบมาก

ใน lymphocyte ที่ไดรบัการกระตุนทางปฏิกิริยาภูมิคุมกันและสัมพันธกับจํานวนเซลลที่เพิ่มข้ึน 

ปญหาของการใชระดับ ADA ในการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดคือ ระดับต่ําสุดที่ใชตดันัน้มคีาตางกัน

ไปในแตละกลุมประชากรและความชุกของวัณโรคในแตละทองถิ่น นอกจากนั้นยังสามารถเกิดผลบวก

ลวงไดในหลายโรค คอื ภาวะสารน้ําจากโรค SLE โรคมะเรง็ตอมน้ําเหลือง โรคมะเรง็ปอด เปนตน การ

แกไขอาจตองพิจารณารวมกับอาการทางคลินิก และหา ADA-2 ทําไมไดทั่วไป 

 

 สาร IFN-γ สรางขึ้นมาจาก T-lymphocyte ที่ถูกกระตุนเชนกัน กับสาร ADA มีหนาที่เก่ียวกับ

การกระตุนแมคโครฟาจ (macrophage) ใหกําจัดเชื้อกอโรคชนดิอยูในเซลล การใชวิธีนี้ตองทําดวย

ความละเอียดและคาใชจายสูง มีปญหาเรือ่งเกณฑที่ใชในแตละทองถิ่น การเกิดผลบวกลวงเชนกัน 

และขึ้นกับการเกิดภูมคิุมกันวามากนอยเพียงใด 

 

 5. การตรววจหาลักษณะทางพยาธิวิทยาที่เฉพาะตอวัณโรคเย่ือหุมปอด เชนการพบลกัษณะ 

caseous granuloma เปนตน 
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 สําหรับการพบ non-caseating granuloma นั้นอาจพบไดในโรคอ่ืนดวย เชน การติดเชื้อรา

ของเยื่อหุมปอด โรคเย่ือหุมปอดอักเสบรมูาตอยด โรค tularemia เปนตน แตอยางไรก็ตาม สาเหตุสวน

ใหญของลักษณะพยาธิสภาพนี้ ประมาณ 95% มีสาเหตมุาจากวัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ดังจะเห็นไดวา การวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีอยางใดอยางหนึง่เปนไปไดไมงายนัก 

บางวิธีตองอาศัยเวลานาน บางวิธีมีขอจํากัด ตองรวมกับวิธีอื่นหรือ รวมกับกอการทางคลนิิก ใน

บางครั้งอาจตองใชวิธีการวินิจฉัยโดยการรักษา (Therapeutic diagnosis) แลวติดตามอาการเปน

ระยะๆ 

  
การรกัษา[19, 45] 
 

 การรักษาวัณโรคเย่ือหุมปอดมีจุดมุงหมาย 3 ประการคือ เพ่ือปองกันการเกิดวัณโรคปอดหรือ

ที่อวัยวะอื่นตามมา เพื่อบรรเทาอาการของผูปวย และเพื่อปองกันการเกิดภาวะพังผืดในชองเยื่อหุม

ปอด (fibrothorax) 

 การรักษาดวยยาตานวัณโรค ตามคําแนะนําของสมาคมโรคทรวงอกแหงสหรัฐอเมริกา 

(America Thoracic Society) ใหใชระบบยารวม 6 เดือนแบงเปน 2 ระยะคือ ระยะแรก 2 เดือนใชยา 

ไอโซไนอะซิด ไรแฟมปซิน พยัราซินามัยด และอีแธมบูทอลรวมดวยในประเทศทีม่ีการดื้อยาแรกเริ่มตอ

ไอโซไนอะซิด มากกวา 4% หรือมาจากประเทศนัน้ๆหรือเคยไดรบัการรกัษาดวยยาตานวัณโรคมากอน 

หรือมีการสัมผัสตอเชื้อวัณโรคดื้อยา เหลานี้ขอใดขอหนึ่ง สําหรับในระยะที ่2 ใหใชยาไอโซไนอะซิด 

และไรแฟมปซิน เปนเวลา 4 เดือน 

 หลังการรักษาโดยทั่วไปผูปวยจะไมมีไขภายใน 2 สัปดาห บางรายอาจมีไขไดถึง 2 เดือน 

ระยะเวลาเฉลี่ยในการหายของสารน้ําประมาณ 6-12 สัปดาห 50% ของผูปวยจะเกิดเยื่อหุมปอดหนา

ตัว 6-12 เดือนหลงัเริ่มรักษา[56] แตมนีอยรายที่จะทําใหเกิดอาการจนตองทําการลอกเยื่อหุมปอด 

(decortication) ในปจจุบนั ยังไมมีวิธีที่จะทํานายหรือวีธกีารปองหันการหนาตัวของเยื่อหุมปอดได 
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บทที่ 4 
ความรูพื้นฐานเกี่ยวกับเทคนิค PCR 

 
 

เทคนิค PCR [28, 57, 58] 
 
 เทคนคิ PCR (PCR = Polymerase Chain Reaction) เปนเทคนคิใหมทางดานอณชูีววิทยา 

คดิคนขึ้นโดย Kary B. Mullis ในป ค.ศ. 1985 เปนวิธีเพิ่มจํานวนของสารพันธุกรรม DNA สวนที่มี

ความจําเพาะตอจุลชีพทีต่องการตรวจหา ทางทฤษฎีจะทําใหสามารถตรวจพบจุลชีพกอโรคเพียง 1 

เซลลในสิ่งสงตรวจตางๆได ข้ันตอนของการทํา PCR เปนการเลียนแบบการเพิ่มจํานวนของสาร

พันธุกรรม DNA (DNA replication) ในหลอดทดลองโดยใหเกิดซํ้า กันหลายรอบ โดยมีข้ันตอน

ดังนีค้ือ 

1. จะใชความรอนขนาด 90-95 ºC เพื่อทําให  DNA สายคูแยกออกจากกันเปนสายเดี่ยว 

ข้ันตอนนี้เรียกวา denaturation 

2. ตอไปเปนขัน้ตอนที่เรียกวา primer annealing ทําไดโดยลดอณุหภูมิลงเหลือประมาณ 

40-60 ºC เพื่อใหสายนิวคลีโอไทดสงัเคราะหขนาดยาว 20-30 เบสที่เรียกวา ไพรเมอร 

(primer) ที่มคีวามนําเพาะตอเชื้อวัณโรคเขาไปจับคูสมกับ DNA สายเดี่ยวตนแบบ 

(template) 

3. ข้ันตอไปคือ primer extension อาศัยเอ็นไซม Taq Polymerase ในการสรางสาย DNA 

ตอจากไพรเมอรทางดาน 3-OH จนไดเปนสาย DNA ขนาดยาวเทาที่ตองการ โดยเอ็นไซม

จะทํางานไดดีที่สุดที่อณุหภมูิ 72 ºC 

 

เวลาที่ใชในแตละขั้นตอนจะประมาณ 30 วินาทีถึง 2 นาที  รวม 3 ข้ันตอนเรียกวาเปน 1 รอบ

ของ PCR เมื่อทําซ้ําๆจํานวนหลายๆรอบทาํใหสามารถเพ่ิมจํานวนชิ้นสวน DNA ที่จาํเพาะจากเดิมได

อยาง  exponential ผลผลิตจะเทากับ 2n (n = จํานวนรอบของ PCR) 

 

การพัฒนานําวิธี PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรมของเชื้อวัณโรคในสิง่สงตรวจนั้น

สามารถแบงเปน 2  ประเภทใหญๆตามเปาหมายของสารพันธุกรรมที่ขยายคือ เปาหมายที่เปน RNA 

และเปาหมายที่เปน DNA สําหรับเชื้อวัณโรคนัน้เปนเชื้อที่มีขนาดจีโนมเทากับ 4,411,529 คูเบส และ
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มี guanine, cytocine สูงถึง 65.6% ชิ้นสวน DNA ของเชื้อวัณโรคที่มกีลุมผูวิจัยเลือกมาเปนเปาหมาย

ในการเพิ่มจํานวนโดยวิธี PCR สามาถจําแนกไดเปน 2 ประเภท ไดแก 

1. DNA สวนยีนที่ทําหนาที่เฉพาะ และสรางผลผลิตที่มีการศึกษารายละเอียดมาแลวเชน 

ยีน gro EL ทาํหนาทีค่วบคมุการสรางโประตนีฮีทช็อคทีม่ีขนาดโมเลกุล 65 kD 

 

 ยีน MPB 64 ควบคุมการสรางโปรตีน MPB 64 

 ยีน PAB ควบคุมการสังเคราะหโปรตีนบี ขนาดน้ําหนักโมเลกุล 38 Kd 

 ยีน MPB 70 ควบคุมการสรางโปรตีนของมัยโคแบคที่เรยีขนาด 32 kD 

 และยีนสําหรบัการสังเคราห 16S rRNA 

 

2.  DNA ที่ยังไมทราบหนาที่ แตมีการทดลองแสดงผลวาเปน DNA ทีจ่ําเพาะพบในเชื้อวัณ

โรค มทีั้งทีม่ีเพียง 1 ชุดใน 1 จีโนมเชน mtp 40, pT7T3 18U, pPH 7311, ชิ้นสวน  DNA  Mt 308 

และที่มหีลายชุดตอ 1 จีโนมเชนชิน้สวน DNA p36T, pCM3, pMTbsk2 และ M13Ke39 ซึ่งชิ้น DNA 

ใน M13KE39 จากการศึกษาลําดับเบสตอมาพบวาจดัเปน DNA กลุม insertion sequence (IS) มีชื่อ

วา IS6110 หรอื IS986 

 

ความจําเพาะของไพรเมอรที่ใชในการเพิ่มปริมาณสารพันธุกรรมของเชื้อวัณโรคสวนใหญจะ

จําเพาะตอ มัยโคแบคที่เรียกลุมกอวัณโรค สวนความไวของไพรเมอรชุดตางๆที่ใชในการเพ่ิมจํานวน

ชิ้นสวน DNA โดยวิธี PCR ไดปริมาณระหวาง 50 พิโคกรัม (pg) ถึง 1 เฟมโตกรัม (fg) ไพรเมอรของ 

DNA ที่จําเพาะหลายชุดในจโีนม จะมคีวามไวสูงกวาไพรเมอรจากยีนที่มีเพียง 1  ชุดในจโีนมประมาณ 

10-20 เทา และ  DNA เปาหมายที่จะใชเริม่ในหารทํา PCR เพื่ใหไดผลบวก เมื่อตรวจทางรงัสีโดยวิธี 

autoradiography หลังการทํา DNA hybridization จะมีปริมาณต่ําสดุถึง 10-1 fg 

 
การใชเทคนคิ  PCR ตรวจส่ิงสงตรวจตางๆเพื่อวนิจิฉัยการติดเชื้อวัณโรค 
 

การพัฒนานําเทคนคิ PCR มาใชในการตรวจหาสารพันธุกรรม ของเชือ้วัณโรค ในสิง่สงตรวจ

นั้นเริ่มโดย Brisson Noel A. และคณะ[59] เมื่อ ค.ศ. 1989 โดยตรวจเสมหะ น้ําลางกระเพาะ ชิ้นเนื้อ 

หนองจากแผล พบวามีความไวและความจําเพาะสูงมาก (100%) แตยังเปนการศึกษาในผูปวยจํานวน

นอย ตอมาไดมีการศึกษาในสิ่งสงตรวจอื่น เชน น้ําลางหลอดลม เซรุม น้ําเจาะปอด ในจํานวนตัวอยาง

ที่มากขึ้นซึ่งใหผลแตกตางกันไปดังแสดงในตาราง 
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ตารางแสดงงานวิจัยดวยเทคนคิ PCR เพื่อตรวจหาเชื้อวัณโรคจากสิ่งสงตรวจตางๆ [58] 

 

ผูวิจัย primer ชนดิของสิ่งสงตรวจ ความไว ความจําเพาะ 

Brisson-Noel et 

al 1989 

 

Pao ml et al 

1990 

 

Pierre C. et al 

1991 

 

 

 

 

Seeling R et al 

1991 

 

 

 

 

Brisson-Noel et 

al 1991 

 

 

 

 

Thierry D et al 

1990 

 

gro EL 

 

 

gro EL 

 

 

gro EL 

 

 

 

 

 

gro EL 

 

 

 

 

 

   Gro EL 

IS6110 

 

 

 

 

IS6110 

gro EL 

 

เสมหะ น้ําลางกระเพาะ 

ช้ินเนื้อ หนองจากแผล 

 

เสมหะ น้ําในโพรงปอด 

 

 

เสมหะ น้ําลางกระเพาะ 

 

 

 

 

 

เสมหะ น้ําลางกระเพาะ 

น้ําลางปอด น้ําในโพรง

ปอด ปสสาวะ น้ําไขสัน

หลัง เลือด ชิน้เนื้อ ไข

กระดูก อุจจาระ 

 

เสมหะ น้ําลางกระเพาะ 

น้ําลางปอด น้ําในโพรง

ปอด ปสสาวะ น้ําไขสัน

หลัง เลือด ชิน้เนื้อ หนอง

และอ่ืนๆ 

 

เซรุม เสมหะ น้ําไขสันหลัง 

น้ําเจาะจากปอด 

 

100% (12/12) 

 

 

100% (49/49) 

 

 

100% (24/24) 

เทียบกับผลเพาะเชื้อ  

63% (35/59) 

เทียบกับผลเพาะเชื้อ

และอาการทางคลนิิก 

 

93.8% 

 

 

 

 

 

98.2% (108/110) 

 

 

 

 

 

100% (30/30) 

 

 

100% 

(20/20) 

 

62.6% 

(166/236) 

 

91% (21/23) 

 

 

 

 

 

- 

 

 

 

 

 

78.8% 

(156/198) 

 

 

 

 

90.9% 

(50/55) 
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De Lassence A. 

et al 1992 

 

Walker DA et al 

1992 

 

 

 

Saboor SA et al 

1992 

 

 

 

Eisenach KD et 

al 1991 

 

Buck GE et al 

1991 

 

Shawar RM et al 

1993 

 

 

 

 

 

 

 

Folgueira L et al 

1993 

IS6110 

gro EL 

 

IS6110 

gro EL 

 

 

 

IS6110 

gro EL 

 

 

 

IS6110 

 

 

IS6110 

 

 

IS6110 

 

 

 

 

 

 

 

 

IS6110 

 

น้ําเจาะจากปอด 

 

 

เสมหะ น้ําลางปอด 

 

 

 

 

น้ําลางหลอดลม น้ําลาง

ปอด 

 

 

 

เสมหะ 

 

 

ไมบอกชนิด 

 

 

ไมบอกชนิด 

 

 

 

 

 

 

 

 

เสมหะ น้ําเจาะปอด 

ปสสาวะ 

60% (9/15)  

       20% (3/15) 

 

80% (4/5) 

(active disease) 

 

 

 

61.5% (8/13) 

(active diaease) 

32.7% (16/49) 

(old TB) 

 

97.7% (43/44) 

เทียบกับการเพาะเชื้อ 

 

92% (24/26) 

เทียบกับการเพาะเชื้อ 

 

66% (24/36) 

ยอมดวย ethidium 

bromide 

77% (28/36)  

ตรวจแถบ DNA ดวย 

DIG system 

75% (26/34) 

( AP system) 

 

100% (71/71) 

 

- 

 

 

89.3% 

(50/56) 

65.1% 

(28/43) 

 

90.9% 

(20/22) 

 

 

 

91.5% 

(108/118) 

 

100% 

(17/17) 

 

100% 

(40/40) 

 

95% (38/40) 

 

100% 

(40/40) 

 

 

81.8% 

(45/51) 



 23 

Kolk AHJ et al 

1992 

 

 

Shankar P et al 

1991 

 

Kaneko K et al 

1990 

 

Soini H et al 

1992 

 

Cousins DV et al 

1992 

 

Portillo PD et al 

1991 

 

 

 

De Wit D et al 

1990 

   

 

Sritharan V, 

Barker Jr.R.H 

1991 

 

 

IS986 

 

 

 

MPB64 

 

 

MPB64 

 

 

Gene for 

32kD Ag 

 

MPB70 

 

 

mtp40 

 

 

 

 

p36 

 

 

 

pMTb4 

 

 

 

 

น้ําไขสันหลัง เสมหะ เลือด 

น้ําเจาะปอด ปสสาวะ ไข

กระดูก ชิน้เนือ้ หนอง 

 

เสมหะ น้ําไขสันหลัง 

 

 

น้ําไขสันหลัง 

 

 

เสมหะ 

 

 

เสมหะ ปสสาวะอุจจาระ 

น้ําลางปอด เนื้อปอด 

 

เสมหะ น้ําไขสันหลัง 

ปสสาวะ 

 

 

 

น้ําไขสันหลัง น้ําเจาะปอด 

น้ําจากโพรงเยื่อหุมหัวใจ 

ชิ้นปอด 

 

สิ่งสงตรวจจากระบบ

ทางเดินหายใจ 

 

 

 

95.6% (43/45) 

 

 

 

8/8 เสมหะ 

22/34 น้ําไขสันหลัง 

 

83.3% (5/6) 

 

 

55.9 19/34) 

 

97% (64/67)  

 

100% (14/14) 

 เทียบกับการยอมสีทน

กรดและการเพาะเชื้อ  

 

 

100% (14/14) เทียบ

กับการเพาะเชื้อ 

 

 

100% (74/74) เทียบ

กับการเพาะเชื้อ 

 

 

  

80.2% 

(142/177) 

 

 

88.2% 

(45/51) 

 

- 

 

 

93.5% 

(87/93) 

 

75.5% 

(83/110) 

 

71.4% 

(10/14) 

 

 

 

- 

 

 

 

36.4% 

(14/22) 
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Altamirano M et 

al 1992 

 

Thierry D et ak 

1992 

 

 

Chareonrata 

nakul 1996 

 

 

Chaiprasert A et 

al 1996 

pT7T3 

18U 

 

Mt 308 

 

 

 

16S rRNA 

 

 

 

16S rRNA 

เสมหะ 

 

 

เสมหะ น้ําเจาะปอด น้ํา

ลางกระเพาะ ปสสาวะ น้ํา

ลางปอด ชิน้เนื้อ 

 

น้ําลางหลอดลม 

 

 

 

เสมหะ 

 

 

98% (43/44) เทียบ

กับการเพาะเชื้อ 

 

92.9% (13/14) เทียบ

กับการพาะเชื้อและ

หรือการยอมสีทนกรด   

 

77% (10/13) เทียบ

กับการเพาะเชื้อและ

หรือการยอมสีทนกรด  

 

1.9% (57/62) เทียบ

กับการเพาะเชื้อ 

 

100% 

(156/156) 

 

93.8% 

(15/16) 

 

 

83% (5/6) 

 

 

 

95.4% 

(42/44) 

 

ดังจะเห็นไดวาผลการวิจัยตางๆจะมีคาความไวและความจําเพาะแตกตางกันไปได ซึ่งปจจัย

หลักข้ึนกับจํานวนเชื้อที่นํามาตรวจ หากในสิ่งสงตรวจมเีชื้ออยูปริมาณมาก เชน จากเสมหะในผูปวย

วัณโรคปอดมกัจะมีความไวสูงหรือหากทําการศึกษาเฉพาะกลุมที่ยอมตดิสีทนกรดและผลการเพาะ

เชื้อใหผลบวกดวยก็จะใหผลบวกดวยก็จะใหผลบวกไดมากกวาในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อใหผลบวก

อยางเดียว เนื่องจากมีเชื้อมากกวา แตในทางปฏิบัติกลุมที่ยอมตดิสีทนกรดอยูแลวยอมไมเปนปญหา

ในการวินิจฉัย 

 
การใชเทคนคิ PCR ตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวินิจฉยัวัณโรคเยื่อหุมปอด [19, 23-27, 45] 

 

 สําหรับการศึกษาการใชเทคนิค PCR ในการตรวจน้ําเจาะปอดเพื่อวินิจฉัยวัณโรคเย่ือหุมปอด

นั้นมมีากมายหลายการศึกษาแตสวนใหญผูปวยจะมีจํานวนนอย และสวนหนึ่งเปนการศึกษาในสิ่งสง

ตรวจหลายๆชนิดในการศึกษาเดียว[27] ทําใหไมสามารถนํามาประยุกตใชในประเทศไทยซึ่งมคีวาม

ชุกของวัณโรคสูงได 
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 การศึกษาของ de Lassence A และคณะ[25] ในป ค.ศ. 1992 นั้น เปรียบเทียบการใชเทคนคิ 

PCR เพื่อตรวจหาสายพันธุกรรม IS6110 กับ ยีนทีค่วบคุมการสรางแอนติเจนของวณัโรคขนาด 65kD 

ซึ่งเปน primer 2 ชนดิที่ตางกันในส่ิงสงตรวจ 15 ตัวอยาง พบวา การตรวจหา IS6110 มีความไวกวา

อยางมีนัยสําคญั (60% เทียบกับ 20%) ซึ่งอาจชวยอธิบายไดวา การที่ความไวในแตละการศึกษา

ตางกันนัน้สวนหนึ่งมีผลจากการใช primer ที่ตางกัน 

 ในการศึกษาของ Querol และคณะ[24] เมื่อ ค.ศ. 1995 ศึกษาการใชเทคนคิ PCR เพื่อ

ตรวจหา IS6110 ในน้ําเจาะปอดของผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด 21 ราย ในการศึกษานี้ ผลการเพาะเชื้อ

ในน้ําเจาะปอดไหผลบวกใน 52% และจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวกใน 67% พบพยาธิสภาพแบบ 

caseous granuloma มากถึง 72% ซึ่งบงวาศึกษาในกลุมที่มีเชื้อวัณโรคอยูมากกวาที่พบทั่วไป จึงไม

เปนทีน่าแปลกใจวา ความไวกลุมยอยที่ผลเพาะเชื้อใหผลลบนั้นมีคาเทากับ 60% ในการศึกษานี้ เมื่อ

เทียบกับการศกึษาอื่นๆพบวาอยูในชวงที่ต่าํกวานี้คือประมาณ 20-60% 

 สําหรับการตรวจดวยวิธี PCR จากเยื่อหุมปอดนัน้มรีายงานอยูเพียงการศึกษาเดียว โดย N. 

Takagi และคณะ[60] ไดใชเทคนคิ  PCR ตรวจเยื่อหุมปอดพบวามีความไว 89% และมีความจําเพาะ

สูงถึง 100% อยางไรก็ตาม การศึกษานี้ทําในผูปวยเพียง 28 ราย และเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 11 ราย

เทานั้น ทําใหไมสามารถนํามาใชกับ ประเทศที่มคีวามชุกของวัณโรคสูงเชนในประเทศไทยได

นอกจากนั้น ประชากรในการศึกษานี้ยังมีเพียง  2 กลุมคือ วัณโรคเย่ือหุมปอด และ ที่เกิดจากมะเร็ง

เทานั้น และขาดการเปรียบเทียบกับ PCR ของน้ําเจาะปอดในผูปวยแตละราย ซึ่งมคีวามไวคอนขาง

ตางกันมากในแตละการศึกษาดังกลาว 

 ดังนัน้สรุปไดวา การศึกษาการใชเทคนคิ PCR ตรวจเยื่อหุมปอดมีขอมูลนอยมากและยังไม

เคยทําการศึกษาในประเทศที่มคีวามชุกของวัณโรคสูงเชนประเทศไทยมากอน นอกจากนี้การศึกษา

เก่ียวกับเทคนคินี้ในการตรวจน้ําเจาะปอดนั้น มักจะไมไดออกแบบใหทดสอบในกลุมประชากรที่

เหมาะสม ซึ่งในทางคลนิิกเปนกลุมผูปวยที่จะนํามาใชไดจริง 
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บทที่ 5 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
 
รูปแบบการวจิัย (Research design) 
 

            เปนการศึกษาเชิงพรรณนา (Descriptive study) 

 
ระเบียบวิธวีจิัย (Research Methodology) 
 
           ประชากรเปาหมาย (Target population)  
 

ผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟซัยทเดนทุกราย 

          
           ประชากรที่ใชในการศึกษา (Study population) 
 

ประชากรเปาหมายทุกคนทียิ่นดีเขารวมโครงการหลงัจากไดรับการอธิบายรายละเอียดของ

โครงการแลว (Consecutive sampling) โดยผูปวยทั้งหมดเปนผูปวยที่เขารับการรักษาทั้งแบบผูปวย

ใน และผูปวยนอกที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย ระหวางเดือนธนัวาคม 2547 ถึงเดือน

พฤศจิกายน 2548 

          

    เกณฑในการคัดเลือกผูปวยเขาการศึกษา (Inclusion Criteria) 

 

              1. ผูปวยที่อายุตั้งแต 15 ปข้ึนไปทั้งหญิงและชาย 

              2. ผูปวยที่ตรวจพบสารน้ําในโพรงปอดที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน  

(Lymphocytic exudative pleural effusion) 

              3. ผูปวยที่รูสาเหตขุองสารน้ําในโพรงปอดแลว  

          

    เกณฑในการคัดเลือกผูปวยออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
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              1. ผูปวยที่ไมยินยอมเขาการศึกษาแมไดอธิบายแลว 

              2. ผูปวยที่มีโรคอันเปนขอหามในการเจาะปอดและตัดชิ้นเนือ้ปอด 

              3. ผูปวยที่ไมสามารถติดตามการรักษาอยางตอเนื่องได 

              4. ผูปวยที่ไมเขาเกณฑการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดตามเกณฑดังกลาวขางตน 

 

             การคํานวณขนาดตัวอยาง 

 

   จากสูตร  n = Z2
α P(1-P)/ d2 

                       n     =  จํานวนตัวอยางในกลุมวัณโรคเย่ือหุมปอด 

                              Z α  = Z 0.05 = 1.96 (two tail) ทีค่วามเชื่อมั่น 95% 

                       d    =  acceptable error = 15% 

                      P   =  คาความคาดหวังความไวของการตรวจ PCR ในที่นีเ้ทากับ 75% 

                      n   =  1.962 (0.75)(0.25)/ (0.15)2  =  33 ราย                          

เนื่องจากความชุกของวัณโรคเยื่อหุมปอด เทากับ 60% ของผูปวยที่มาดวยมีสารน้ําในโพรง

ปอดแบบเอกซูเดททีม่ีเซลลลิมโฟซัยทเดน ดงันั้นจะตองใชจํานวนตัวอยางทั้งหมด 33 x (100/60) = 

55 ราย 

 
วิธีการศึกษา 
 

              1. ซักประวัติ ตรวจรางกาย ตรวจสอบยาที่รับประทานอยู และบันทึกขอมูล 

              2. เจาะเลือดตรวจหาระดับโปรตีน, LDH 

              3. Anti HIV (ในรายที่มีขอบงชี้หรือไดรับ การวินิจฉัยวาเปนวัณโรคปอดหรอืนอกปอด) 

              4. เจาะน้ําในโพรงปอดและตดัเย่ือหุมปอด สงตรวจ 

                  น้ําเยื่อหุมปอด   

      - สงตรวจโปรตีน, LDH ที่หองปฏิบัติการตึกเวชศาสตรชันสูตร (5 ml) 

      - สงตรวจเม็ดเลือดขาวและนับแยกชนดิทีห่องปฏิบัติการหนวยโรคปอดตึกจิรประวัต ิ (5 

ml)  

      - สงตรวจเซลลวิทยาที่หนวยพยาธิวิทยา (10 ml) 

      - ปน (centrifuge) ที่ 5,000 รอบตอนาท,ี 30 นาท ีนํา Pellet ไปยอมสีทนกรดโดย Ziehl-

Nielsen method และเพาะเชื้อวัณโรค (10 ml, 50 ml) 
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      - สงตรวจทาง PCR ที่ภาควิชาจุลชีววิทยา (1 ml, 10 ml, 50 ml, และ 150 ml) โดยเติม

สาร EDTA 1 mg/ pleural fluid 50 ml เพื่อปองกันการแข็งตัวของน้ําเยื่อหุมปอด 

                   ช้ินเนื้อเย่ือหุมปอด 

      - สงตรวจทางพยาธิวิทยาที่ตึกพยาธิวิทยา อยางนอย 2 ชิ้นใสสารละลายฟอรมาลิน 

      - สงเพาะเชื้อวัณโรค 2 ชิ้นโดยใสใน 0.9% Sodium Chloride 5 ml   

              5. ใหการรักษาตามอาการ และถามีลักษณะทางคลนิิกเขาไดกับวัณโรคเยื่อหุมปอด จะไดรับ

การรักษาดวยยาตานวัณโรค โดยทันที (สูตรมาตรฐาน 2HRZE/4HR) และประเมินผลที่ 8 สัปดาหหลัง

การรักษา 

              6. ในรายที่ลักษณะอาการทางคลนิิกไมจําเพาะ และไมตอบสนองตอการรักษาดวยยาตาน

วัณโรคที่ 8 สัปดาหหลังการรักษา จะไดรบัการประเมนิอีกครั้งดวยการซักประวตัิตรวจรางกาย, เจาะ

ปอด และตดัชิน้เนื้อสงตรวจซ้ํา 

              7. รายที่ผลการตรวจเขาไดกับโรคอื่นๆจะเขารบัการรักษาตามโรคนั้นๆ 

 
            การเพาะเชื้อวณัโรคจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด 
 

  การเพาะเชื้อทําที่ภาควิชาจุลชีววิทยาโดยผูตรวจไมทราบผลการตรวจอื่นและไมทราบ

ลักษณะทางคลินิกของผูปวยแตละราย  

   1. น้ําเจาะปอดจํานวน 10 ml และ 50 ml จะถูกนําไปปนที ่5000 รอบตอนาทนีาน 30 นาที 

แลวแยกเฉพาะสวนตะกอนมาทํา decontamination ดวย 4% sodium hydroxide แลวแยก 

inoculate ลงบน Ogawa media จํานวน 2 หลอดและ MGIT liquid media tube จํานวน 1 หลอด 

แลวเก็บใน incubator อุณหภูมิ 37 º C อานผลทุกสัปดาหนาน 8 สัปดาห เมื่อพบ colony ตองนําไป 

smear และยอมสีตามวิธี Ziehl-Nielsen method 

   Tube liquid media MGIT เปน tube ที่อาศัยหลักการการใชออกซิเจนของแบคทีเรีย โดย

ออกซิเจนที่ลดลงจะทําให fluorescent ทีก่นหลอดเปลีย่นสีวัดโดย calorimetric method หลังจากนั้น

จะทําการ subculture ตอไปรวมทัง้ identification เพื่อตรวจหาคณุสมบัติเฉพาะของเชื้อวัณโรค 

โดยเฉลี่ยใชเวลา ประมาณ 14 วันซึ่งนอยกวาการเพาะเชื้อวัณโรคทั่วไป 

   2. สําหรับชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด ตองนํามาบดดวยครกบดใน 0.9% sodium chloride แลว 

decontaminate ดวย 4% sodium hydroxide แลวแยก inoculation เชนเดียวกับน้ําเจาะปอด     

   3. การตรวจ Niacin test ตรวจโดยดดูสารน้ําในอาหารเพาะเชื้อประมาณ 0.5-1 ml ใสใน

หลอดทดลองแลวใช TB niacin test reagent strip โดยสาร niacin ที่เกิดขึ้น จะทาํปฏิกิริยากับสาร 
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potassium thiocyanate และ chloramine T ทําใหเกิดสีเหลืองขึ้นแสดงวาใหผลบวก ซึ่งเปน

ลักษณะเฉพาะของเชื้อวัณโรค 

 

            การตรวจโดยวธิี Polymerase Chain Reaction เพื่อ detect target sequence IS6110 ใช 

primer 2 คู 

 

 Primer 1  Pt 18 (5´-GAACCGTGAGGGCATCGAGG-3’) 

INS 2 (5´-CGTAGGCGTCGGTGACAAA-3’) 

Primer 2 Pt 3 (5´-AACGGCTGATGACCAAACT-3’) 

Pt 6 (5´-CGTAGGCGAACCCTGCCCA-3’) 
 
วิธีการทาํ  ประกอบดวย 3 ข้ันตอนคือ 

 

 1. การเตรียมสิ่งสงตรวจ มข้ัีนตอนยอยดังนีค้ือ 

    1.1 ทําการปน (centrifuge) ตัวอยางจํานวนตางๆตามที่กําหนด 1 ml 10 ml 50 ml และ 

150 ml ดวยความเร็ว 5,000 รอบตอนาทีเปนเวลานาน 10 นาที แลวดดูสวนน้ําใส (supernatant) ทิ้ง 

    1.2 ปนลางดวยสาร Tris pH 8.3, 0.02 M 1.5 ml ถามีเม็ดเลือดแดงปนใหลางดวย TTE 

buffer 1-2 ครัง้ 

    1.3 เก็บตะกอน 200 μl ผาน QIA DNA minikit เหลือ sample 100 μl 

    1.4 Incubate ไวขามคืนที ่60 º C  

    1.5 Inactivation ดวยความรอนที่ 100 º C นาน 15 นาที 

    1.6 เตรียม PCR mix ในอัตราสวนดังนี ้

       จํานวน (μl) ความเขมขนสุดทาย 

         1. 10 x buffer           5      10 mM Tris pH 8.3  

         2. 25 mM MgCl2                       6  3 mM MgCl2 

         3. 10 mM dNTP (A,C,G,U)          4  0.2 mM each NTPs 

         4. primer 1 (Pt 18, INS2)           2 

         5. UNG (1U/μl)                                  0.16 

                    6. DDW                                                            10.44 

        7. Taq Polymerase (5 U/μl)         0.4 
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        8. Sample            5 

        9. water                        5 

                   10. mineral oil                     50 

  2. เขาสู PCR cycling ซึ่งประกอบดวยขั้นตอนยอยดังนี้คือ 

                    2.1 File # 33 ที่ 37 º C นาน 10 นาที 1 รอบ 

        2.2 File # 7 ที ่94 º C นาน 10 นาที 1 รอบ 

        2.3 File # 8 ผานขบวนการ 

               Denaturing ที่ 94 º C นาน 2 นาที 

               Annealing ที่ 65 º C นาน 2 นาที 50 รอบ 

               Extension ที่ 72 º C นาน 3 นาที 

        2.4 File # 9  ที่ 72 º C นาน 10 นาที 1 รอบ 

        2.5 File # 14  ที่ 72 º C ขามคืนแลวใหความรอนที ่95 º C นาน 10 นาท ี

    ในแตละสิ่งสงตรวจ (ผูปวยแตละรายจะสง 4 อยางคือ น้ําเจาะปอดในปรมิาณตางๆกัน 4 

ขนาด)   

               ในการ amplification ครัง้แรกเริ่มที่ File # 33 สําหรับการตรวจซ้ํา nested PCR ใชสารที่ได

จากการ amplification ครั้งที่ 1 จํานวน 5 μl เปน sample ใหม โดยใช primer 2 (pt 3, pt 6) แทน 

และไมใช UNG โดยเริ่มที่ File # 7 งานวิจัยนี้ทํา nested PCR ทุกส่ิงสงตรวจ 

  3. Gel Electrophoresis โดย load sample ดงันี ้

      1. Reaction control: amplified product จาก PCR mix + DNA 100 fg (5 μl) 

      2. Negative control: amplified product จาก PCR mix + DDW (5 μl) 

      3. Test sample 1: amplified product จาก PCR mix + PK treated sample (5 μl)  

      4. Test sample 2: amplified product จาก PCR mix + PK treated sample (5 μl) 

      5. Inhibitor Detection: amplified product จาก PCR mix + PK treated sample (5 μl) 

+ DNA 100 fg (5 μl) 
  
 การแปลผลการตรวจ ดงัแสดงในตารางคือ 
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                                                              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  

 
วิธีเก็บรวบรวมขอมูล (Data Collection) 
 

ขอมูลทั้งหมด ประวัติ การตรวจรางกาย ผลเลือดตางๆ  ผลน้ําเจาะปอด ผลช้ิน เนื้อเย่ือหุม

ปอด จะไดรับการบันทึกลงในแบบเก็บขอมูลดงัภาคผนวกโดยผูวิจัยเปนผูรวบรวม 
 
การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis)[61] 
 

1. ผูปวย 2 กลุม คือ  - กลุมที่เขากับเกณฑการวินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 

      - กลุมอ่ืนๆ 

2. ใชตาราง 2 x 2 โดยใช gold standard ดังกลาวขางตนเปรียบเทียบกับผล PCR จาก

ตัวอยางสารน้ําเจาะปอดขนาดตางๆกัน 

3. โดยใชคาสถิติดังนีค้ือ ความไว (Sensitivity), ความจําเพาะ (specificity), Positive 

predictive value, Negative predictive value, Accuracy 

4. คาความเชื่อม่ัน 95% ของ sensitivity และ specificity 

คํานวณไดจาก Sensitivity (or Specificity) ±1.96xSEM 

SEM  =  Standard error of the mean 

=  p (1-p)/n, p = sensitivity หรือ specificity 

n  =  ขนาดตัวอยาง 
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5. นําคาทีค่ํานวณไดของแตละจํานวนของน้ําเจาะปอดมาคํานวณวาความแตกตางของแตละ

คู เชน 1 ml กับ 10 ml, 50 ml กับ150 ml เปนตน มคีวามแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญหรือไม โดยใช 

Cochran’Q test 

 
ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 
 

การวิจัยนี้ชอบดวย จริยธรรม มนุษยธรรม และไมเปนการกระทําที่ผิดกฎหมาย เพราะเปน

การศึกษาในผูปวยที่มีความจําเปนตองเจาะปอดและตดัเย่ือหุมปอดตรวจอยูแลวเพื่อการวินิจฉัยและ

การรักษาที่ถูกตองตอไป  

การเจาะปอดและตดัเย่ือหุมปอดนัน้แมวาจะเปนการตรวจที่มีโอกาสทําใหเกิดอันตรายไดก็

ตาม แตโดยทั่วไปถือวามีความเสี่ยงต่ําและกระทําโดยแพทยที่มีความชํานาญ และการเจาะเลือด

ตรวจนั้นก็ใชเลือดปริมาณไมมาก ไมมีอันตราย กระทําโดยพยาบาลผูมีความชํานาญ 

อยางไรก็ตามผูปวยจะไดรับคําอธิบายถึงวัตถุประสงคของการเจาะ วิธีการ ประโยชนที่จะ

ไดรับ และอันตรายที่อาจจะเกิดขึ้นอยูแลว โดยที่แพทยจะทําการเจาะปอดและตัดชิ้นเนื้อตอเมื่อไดรับ

ความยินยอมจากผูปวยแลวเทานั้น โดยมีการไดรับความยินยอมเปนลายลักษณอักษร (Informed 

consent) นอกจากนี้จะมีการใหคําแนะนาํการปฏิบัติตวั การติดตามผลโดยใกลชิด รวมถึงวิธีที่ผูปวย

สามารถติดตอแพทยไดหากมีปญหาหรือขอสงสัยใดๆเกิดข้ึนหลงัการเจาะปอดดวย อนึ่งโครงการนี้ได

ผานการพิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรมแลว 

 กรณทีี่การกรวดน้ําเจาะปอดและเยื่อหุมปอดในครั้งแรกไมสามารถใหการวินิจฉัยไดนัน้ เมื่อ

ตดิตามผูปวยมารับการรักษาเพิ่มเติม ผูปวยจะไดรับคําอธิบายถึงสาเหตทุี่การเจาะครั้งแรกไมไดผล 

ในรายที่มคีวามจําเปนตองไดรับการเจาะปอดซ้ํานัน้ ผูปวยจะเปนผูตดัสินใจวาจะรับการเจาะซ้ํา

หรือไม โดยทีแ่พทยจะบอกถึงขอดีหรือขอเสียของแตละวิธีที่ผูปวยเลือก 
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บทที่ 6 
ผลการศึกษา 

 
 
การคัดเลือกผูปวยเขารับการรกัษาและขอมูลพื้นฐาน 
 

 ในชวงเวลาที่ศึกษา ตั้งแตเดือนธันวาคม 2547 ถึงพฤศจิกายน 2548 นั้น มีผูปวยที่เขาตาม

วิธีดําเนินการวิจัย 58 ราย ไมสามารถติดตามการรักษาไดตอเนื่อง 3 ราย เหลือผูปวยเขารับการศึกษา 

55 ราย แบงเปนกลุมวัณโรคเย่ือหุมปอด 29 ราย และ กลุมที่ไมใชวัณโรคเยื่อหุมปอด 26 ราย 

 ในกลุมผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดทั้งหมด 29 ราย คดิเปน 52.73% ของผูปวยทั้งหมด เขาตาม

เกณฑวินิจฉัยวัณโรคเย่ือหุมปอด 25 ราย คดิเปน 86.21% และเขาเกณฑนาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด 

4 ราย คิดเปน 3.79% โดยทีม่ีขอมูลพ้ืนฐานดงัแสดงในตารางที่ 1 
 
ตารางท่ี 1     ขอมูลพื้นฐานของผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด 
 
 

              จํานวนผูปวย                                                                      29   ราย 

                              เปนผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด                                25   ราย (86.21%) 

                              นาจะเปนวัณโรคเย่ือหุมปอด                                 4    ราย (13.79%) 

                เพศชาย: เพศหญิง                                                        22 : 7  ราย (75.86: 24.14%) 

                อายุเฉล่ีย                                                                 40.62 ± 17.70 ป 

                พิสัยของอายุ                                                                  15 – 80 ป 

                โรคที่พบรวมทางอายุรกรรม                                                 6 (20.69%) 

                             การตดิเชื้อไวรัสเอชไอวี                                           1 

                             โรค SLE                                                                1 

                             ฝอะมีบคิในตับ                                                       1 

                             ตับแข็งจากไวรัสตับอักเสบบี                                    1 

                             วัณโรคปอดรักษาครบ                                             1 

                             ถุงน้ําในไต (ADPKD)                                              1       
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 ผูปวยกลุมสารน้ําทีม่ีสาเหตมุาจากโรคอื่นที่ไมใชวัณโรค พบทัง้สิ้น 26 ราย คดิเปน 47.27% 

ของผูปวยทั้งหมด ในจํานวนนี้ประกอบดวยสาเหตุจาก มะเร็งแพรกระจายมาที่เย่ือหุมปอด 15 ราย 

คดิเปน 27.27% ของผูปวยทั้งหมด และคดิเปน 57.69% ของผูปวยกลุมนี้ ดังแสดงขอมูลพ้ืนฐานใน

ตารางที่ 2 

 

ตารางท่ี 2     ขอมูลพื้นฐานของผูปวยไมใชวัณโรคเย่ือหุมปอด 
 
 

          จํานวนผูปวย                                                                 26   ราย 

            เพศชาย: เพศหญิง                                                10 : 16 ราย (38.46 : 61.54%) 

            อายุเฉลี่ย                                                              61.58 ± 14.64 ป 

            พิสัยของอายุ                                                             36 – 101 ป 

            เปนสารน้ําที่มีสาเหตุมาจากมะเรง็                                   15 (57.69%) 

                          มะเร็งปอด                                                         9  ราย 

                          มะเร็งเตานม                                                      2  ราย 

                          มะเร็งลําไสใหญ                                                 1  ราย 

                          มะเร็งไมทราบตนกําเนิด                                     3  ราย 

             สารน้ําที่มีสาเหตุอืน่ๆ                                                     11  ราย (40.31%) 

                          ปอดอักเสบตดิเชื้อ                                              4  ราย 

                          โรคไตวายเรื้อรัง                                                 5  ราย 

                           ฝอะมีบิคในตับ                                                 1  ราย 

                           ทอน้ําดีอกัเสบ                                                  1  ราย        
                          

 
 และดังแสดงในตารางที่ 2 จะพบวา มี่ผูปวยที่ไมใชวัณโรคเยื่อหุมปอดและมะเรง็กระจายมาที่

เย่ือหุมปอด 11 ราย โดยมรีายละเอียดดังนี ้

 ผูปวย 4 ราย ที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปน ปอดอักเสบตดิเชื้อ โดยทั้งหมดมีอาการกอนมา

โรงพยาบาล 3-4 วัน อาการไมชดัเจนจึงไดรับการเจาะน้ําและตัดชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด โดยมีเซลลลิมโฟ

ซัยมเดนในน้ําเจาะปอดแตไมมาก (55-60%) ผูปวยทั้งหมดกลับมาที่โรงพยาบาลหลังจากนั้น 1-2 วัน 

และไดรับการเจาะปอดซ้ําพบมีเซลล PMN เดน และไดรับการวินิจฉัยวาเปน parapneumonic 
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effusion ทกุรายไดรับการรักษาดวยยาปฏิชีวนะ ม ี 2 รายไดรบัการใสทอระบาย (intercostal 

drainage tube) และทุกรายตอบสนองตอการรักษาดี  

ผูปวย 5 ราย เปนผูปวยไตวายเรื้อรังอยูเดิม แตยังไมไดรับการฟอกเลือด มนี้ําในโพรงปอด

ข้ึนมาใหม ไดรับการเจาะปอดเพื่อแยกโรคตดิเชื้อโดยเฉพาะวัณโรค แตจากผลทัง้หมดไมเหมือนการ

ตดิเชื้อหรือมะเร็ง ผูปวยไดรบัการฟอกเลือด หลังจากนั้นน้ําในโพรงปอดลดลง  

 ผูปวย 1 ราย เปนผูปวยฝอะมีบิคในตับมาดวยอาการปวดทองและมีไข เอกซเรยปอดมนี้ําใน

โพรงปอดดานขวา โดยที่มีอาการเจ็บหนาอกเวลาหายใจเขาเล็กนอย หลังจากไดรบัการรักษาดวยยา 

อาการดีข้ึนน้ําในโพรงปอดลดลงจนหมดใน 2 สัปดาห 

 ผูปวย 1 ราย เปนผูปวยทอน้ําดีอักเสบมาดวยอาการปวดทองและมีไข เอกซเรยปอดมนี้ําใน

โพรงปอดดานขวา ไมมีอาการทางระบบหายใจ หลังจากไดรับการรักษาดวยยาไมไดผาตดัอาการดีข้ึน

น้ําในโพรงปอดลดลง  

 การเปรียบเทยีบลักษณะขอมูลพ้ืนฐานทีสํ่าคัญ เชน เพศ อายุ ระยะเวลาที่ปวย น้ําหนักที่

ลดลง และคณุสมบตัิของสารน้ํา ระหวางกลุมที่เปนวัณโรคเย่ือหุมปอดและไมเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด

นั้น แสดงดวยตารางที่ 3 และแผนภูมิที ่1-3 โดยมรีายละเอียดเกี่ยวกับ คาเฉล่ีย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

โดยที่ในกรณทีี่เปนขอมูลตอเนื่อง เชนอายุ ระดับโปรตีนในเลือดและน้ําเจาะปอด รวมทัง้ระดับ LDH 

และจํานวนเซลล เปนตน 
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ตารางท่ี 3 ลักษณะทางคลินิกและคณุสมบัติเบื้องตนของสารน้ําเปรียบเทียบระหวางกลุม 

                         วัณโรคเยื่อหุมปอด และที่ไมใชวัณโรคเย่ือหุมปอด 
 

ลักษณะ คาเฉลี่ย 
(mean) 

สวนเบี่ยงเบน
มาตรฐาน (SD) 

พิสัย 
(range) 

P-value* 

อายุ (ป) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมไชวัณโรค 

 

40.62 

61.58 

 

17.70 

14.64 

 

15-80 

36-101 

 

< 0.001 

ระยะเวลากอนมารักษา (วัน) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

24.52 

47.27 

 

22.42 

34.15 

 

7-120 

5-120 

 

0.006 

น้ําหนักลด (กก.) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

2.69 

2.88 

 

1.81 

2.98 

 

0-10 

0-10 

 

0.774 

โปรตีนในน้าํเจาะปอด (g/dL) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

5.72 

5.07 

 

0.98 

1.33 

 

4.30-8.60 

3.50-7.80 

 

0.046 

โปรตีนในเลือด (g/dL) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

7.78 

7.45 

 

0.81 

0.91 

 

6-9 

5.60-9 

 

0.172 

LDH ในน้ําเจาะปอด (IU/L) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

869.48 

833.78 

 

416.20 

588.83 

 

260-1928 

167-2347 

 

0.794 

LDH ในเลือด (IU/L) 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

384.14 

435.31 

 

118.01 

169.81 

 

252-718 

234-812 

 

0.196 

จํานวนเม็ดเลือดขาว/μL 
 วัณโรคเยื่อหุมปอด 

 ไมใชวัณโรค 

 

1767.24 

1963.08 

 

1415.37 

1907.81 

 

200-7300 

300-7300 

 

0.671 

* เปรียบเทียบคาเฉลี่ยในแตละกลุมดวยวิธี Independent samples T-Test 
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ในกลุมผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้นพบปรมิาณสารน้ําในโพรงปอด ปริมาณนอย 14 ราย 

(48.28%), ปรมิาณปานกลาง 11 ราย (37.93%), และ ปริมาณมาก 4 ราย (13.79%)  สวนในกลุมที่มี

สาเหตุจากมะเร็งพบปริมาณสารน้ําในโพรงปอด ปริมาณนอย  3 ราย (20%), ปรมิาณปานกลาง 6 

ราย(40%), และปริมาณมาก 6 ราย (40%) ดังแสดงในแผนภูมทิี่ 1 
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Tuberculous Pleuritis Malignant Pleural Effusion

แผนภูมิท่ี 1 แสดงปริมาณสารน้ําในโรคตางๆ

Mild
Moderate
Massive

 
การวิเคราะหการเกิดสารน้าํในโพรงปอด โดยพิจารณาวาเปนขางเดียวหรือสองขาง ซายหรือ

ขวานั้นพบวา ในกลุมที่เปนวัณโรคพบสารน้ําดานขวา 17 ราย (58.62%), ดานซาย 10 ราย (34.48%), 

และทั้งสองดาน 2 ราย (6.90%) สวนในกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็งพบสารน้ําดานขวา 7 ราย (46.67%), 

ดานซาย 5 ราย (33.33%), และทัง้สองดาน 3 ราย (20%) และที่นาสังเกตวา ในกลุมวัณโรคเย่ือหุม

ปอดก็สามารถพบน้ํา 2 ขางได 6.9% แตนอยกวาในกลุมที่มีสาเหตุจากมะเร็ง ดังแสดงในแผนภูมทิี่ 2 
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Tuberculous Pleuritis Malignant Pleural Effusion

แผนภูมิท่ี 2 แสดงลักษณะขางของปอดที่เกิดสารน้ํา

Right side
Left side
Both

 
การวิเคราะหสีของสารน้ําในโพรงปอดพบวา ในกลุมวัณโรคเย่ือหุมปอดพบสารน้าํสีเหลือง 

(straw color) 27 ราย (93.10%), มีเพียง 2 ราย (6.9%) ที่มีสีน้ําลางเนื้อ (serosanguinous) สวนใน

กลุมที่มีสาเหตุจากมะเรง็พบสารน้ําสีเหลือง 6 ราย (40%), สีน้ําลางเนื้อ 7 ราย (46.67%) และสีเลือด 

(bloody) 2 ราย (13.33%) ดังแสดงในแผนภูมิที ่3 
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Tuberculous Pleuritis Malignant Pleural Effusion

แผนภูมิท่ี 3 แสดงลักษณะสีของสารน้ําในโรคตางๆ

Straw color
Serosanguinous
Bloody

การวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐานและการศึกษาการตรวจโดยเทคนิค PCR 
(Polymerase Chain Reaction) 
 
 มีคาความไว (sensitivity) ความจําเพาะ (specificity) โอกาสที่จะเปนโรคเมื่อการทดสอบให

ผลบวก (positive predictive value) โอกาสที่จะไมเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลลบ (negative 

predictive value) ของแตละวิธีตรวจดงัแสดงในตารางที่ 4 และ เปรียบเทียบกับการศึกษากอนหนานี้

ดังแสดงในตารางที ่5 
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ตารางท่ี 4 ความสามารถในการวินิจฉัย (diagnostic yield) วัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆ 

 

วิธีการตรวจวนิิจฉัย 
% (95% CI) 

ความไว
(sensitivity) 

ความจําเพาะ
(specificity) 

Positive 
predictive value 

Negative 
predictive value 

1. การยอมสีทนกรดจาก 
    น้ําเจาะปอด 

0% 

 

100% N/A 47.27% 

(47.14-47.40) 
2. การยอมสีทนกรดจาก 
    ช้ินเนื้อ 

20.69% 

(20.58-20.80) 

100% 100% 53.06% 

(52.93-53.19) 
3. การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอด 
      น้ําเจาะปอด 10 ml 
 
      น้ําเจาะปอด 50 ml 
 

 

27.59%* 

(27.47-27.70) 

34.48%* 

(34.35-34.61) 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

55.31% 

(55.19-55.45) 

57.78% 

(57.65-57.91) 

4. การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อ 
 

41.38% 

(41.25-41.51) 

100% 100% 60.47% 

(60.34-60.59) 
5. การตรวจพบ granuloma 
 
      Caseous granuloma 

 

       Non-caseous granuloma 
 

72.41% 

(72.30-72.53) 

31.03% 

(30.91-31.16) 

41.38% 

(41.25-41.51) 

100% 

 

100% 

 

100% 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

76.47% 

 (76.36-76.58) 

56.52% 

(56.39-56.65) 

60.47% 

(60.34-60.59) 
6. PCR จากน้าํเจาะปอด 
       น้ําเจาะปอด      1 ml 

 

        น้ําเจาะปอด    10  ml 

. 

        น้ําเจาะปอด    50  ml 

 

        น้ําเจาะปอด  150  ml 

 

 

20.69%** 

(20.58-20.80) 

27.59%** 

(27.47-27.70) 

41.38%** 

(41.25-41.51) 

20.69%** 

(20.58-20.80) 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

100% 

 

 

51.06% 

(52.93-53.19) 

55.32% 

(55.19-55.45) 

60.47% 

(60.34-60.59) 

51.06% 

(52.93-53.19) 
7. รวมวิธีที่ 4 และ 5 75.86% 

(75.75-75.98) 

100% 100% 78.79% 

(78.68-78.90) 

8 .รวมทุกวิธี 79.31% 

(79.20-79.42) 

100% 100% 81.25% 

(81.15-81.35) 



 41 

* เปรียบเทียบ diagnostic yield ที่ไดจากการตรวจวิธีเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดจํานวนตางๆกันวาไม

มีความแตกตางกันทางสถิต ิ(p = 0.625) โดยวิธี Cochran’s Q 

** เปรียบเทียบ diagnostic yield ที่ไดจากการตรวจวิธี PCR จากน้ําเจาะปอดจํานวนตางๆกันวามี

ความแตกตางกันทางสถิติ (p = 0.002) โดยวิธี Cochran’s Q 
 
 
ตารางท่ี 5 เปรียบเทียบผลของการวิจัยวัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆในการศึกษานี้ 

                         กับการศึกษาอื่น 

 

วิธีการตรวจวินิจฉัย ผลจาก
การศึกษานี ้

ผลจากการศกึษาอื่น 
 

1.การยอมสีทนกรดจากน้ําเจาะปอด 0% 0 – 14.29% [3, 8-10, 13] 
2. การยอมสีทนกรดจากชิ้นเนื้อ 20.69% 0 – 22.22% [3, 7, 26, 28] 
3. การเพาะเชื้อจากน้าํเจาะปอด 
         น้ําเจาะปอด 10 ml 

            น้ําเจาะปอด 50 ml 

 

27.59 % 

31.48% 

 

11.11 – 52.4% [3, 7-11, 23-26, 28] 

- 
4. การเพาะเชื้อจากชิน้เนือ้ 41.38% 31 – 76.2% [3, 7-11, 23-26, 28] 
5. การตรวจพบ granuloma 
          Caseous granuloma 

             Non-caseous granuloma 

72.41% 

31.03% 

41.38% 

62.5 – 84% [7-11, 28] 

19.23 – 78.8% [7-11, 28] 

37.9 – 80.77% [6, 28] 
6. PCR จากน้ําเจาะปอด 
          น้ําเจาะปอด      1 ml 

             น้ําเจาะปอด    10 ml 

             น้ําเจาะปอด    50 ml 

             น้ําเจาะปอด  150 ml 

 

20.69% 

27.59% 

41.38% 

20.69% 

 

19.44% [28] 

20 – 81% [24-26, 28] 

- 

- 
7. รวมวิธทีี่ 4 และ 5 75.86% 77.78 – 95.2% [6-8, 28] 

8. รวมทุกวิธ ี 79.31% 80 – 86% [3, 6-8, 28] 
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การตรวจโดยเทคนคิ PCR จากน้ําเจาะปอด เปรียบเทียบกับการศึกษาที่ผานมา โดยพิจารณา

ที่จํานวนน้ําเจาะปอดที่ใช ทีม่ีผลตอความไวในการตรวจ ดงัแสดงในตารางที่ 6 
 

ตารางท่ี 6 เปรียบเทียบผลตรวจดวย PCR จากน้ําเจาะปอดในการศึกษานี้กับการศึกษาอื่น 
 

รายละเอียด Lassence Vallene V. Querol JM. กมลและ
คณะ 

การศึกษานี้ 

ประชากรที่
ศึกษา 

TP and CP All patients All patients Lymphocytic 

exudate 

Lymphocytic 

exudate 
Target 
sequence 

65XD:IS6110 IS6110 IS6110 IS6110 IS6110 

ปริมาณสารน้ํา
ที่สงตรวจ 
PCR 

10-20 ml 10 ml 10 ml 1 ml 1 ml, 10 ml,  

50 ml,  

150 ml 
ขนาดตัวอยาง* 14/24 33/131 21/107 36/59 29/55 
ผลบวกจาก
การเพาะเชื้อ** 

33.33% 48.48% 80.95% 44.44% 55.17% 

ความไว 20% 42% 81% 19.44% 

 

41.38% 

ความจําเพาะ 100% 94% 100% 100% 100% 
 

* รายงานเปนผูปวยที่เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดตอจํานวนผูปวยทั้งหมด 

** ผลบวกจากการเพาะเชื้อรวมทั้งจากน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อ 
 
 
การวิเคราะหกลุมยอย (Subgroup Analysis) 
 
 การวิเคราะหในกลุมยอยเพ่ือหาความสัมพันธระหวาง ผลการตรวจโดยวิธี PCR กับผลการ

เพาะเชื้อ การวินิจฉัยวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดหรือนาจะเปนวณัโรคเยื่อหุมปอด สถานะการติดเชื้อ 

HIV และลักษณะทางพยาธิวิทยา ดังแสดงในตารางที่ 7  
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ตารางท่ี 7 แสดงผลการตรวจดวยวิธีพีซีอารในผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดจําแนกตามกลุมยอย 
 

 
ผลบวกจากการตรวจ PCR น้ําเจาะปอดแตละจํานวน 

 
กลุมผูปวย  
(จํานวน) 1 ml** 

 
10 ml** 50 ml** 

 
150 ml** 

แบงตามเกณฑวินจิฉัย 

•  วัณโรคเยื่อหุมปอด (25) 

•  นาจะเปนวัณโรค (4) 
                  P-value* 

 

6/25 (24%) 

0/4 (0%) 

0.553 

 

8/25 (32%) 

0/4 (0%) 

0.552 

 

12/25 (48%) 

0/4 (0%) 

0.121 

 

6/25 (24%) 

0/4 (0%) 

0.553 
แบงตามผลการเพาะเชื้อ 

•  ผลบวกในนํ้าเจาะปอด  

 หรือเย่ือหุมปอด(16) 

•  ผลลบในน้ําเจาะปอด 

 หรือเย่ือหุมปอด(13) 
                 P-value* 

 

6/16 (37.5%) 

 

0/13 (0%) 

 

0.020 

 

7/16 (43.6%) 

 

1/13 (7.7%) 

 

0.044 

 

10/16 (62.5%) 

 

2/13 (15.4%) 

 

0.022 

 

6/16 (37.5%) 

 

0/13 (0%) 

 

0.020 
แบงตามการติดเช้ือ 
เอชไอว ี

•  Anti HIV positive (1) 

•  Anti HIV negative (28) 
               P-value* 

 

 

1/1(100%) 

5/28(17.9%) 

0.207 

 

 

1/1(100%) 

7/28(25%) 

0.276 

 

 

1/1(100%) 

11/28(39.3%) 

0.414 

 

 

1/1(100%) 

5/28(17.9%) 

0.207 

แบงตามผลทางพยาธ ิ
วิทยา 

•  Granuloma (21) 

•  non-specific change (8) 
                 P-value* 

 

 

5/21(23.8%) 

1/8(12.5%) 

0.647 

 

 

7/21(33.3%) 

1/8(12.5%) 

0.381 

 

 

11/21(52.4%) 

1/8(12.5%) 

0.093 

 

 

5/21(23.8%) 

1/8(12.5%) 

0.647 
 

* เทียบในกลุมน้ําเจาะปอดแตละจํานวนโดยวิธี Fisher’s exact test 

** เทียบในแตละกลุมที่แยกวิเคราะห ดวยวิธี Cochran’Q (p = 0.002) 
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บทที่ 7 
การอภิปรายผลการศึกษา 

 
 

การคัดเลือกผูปวยเขารับการศึกษาและขอมูลพื้นฐาน 
 
 ประชากรทีศ่ึกษาคือ ผูปวยผูใหญรายใหมที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟ

ซัยทเดน ซึง่มกัจะไดรับการตดัชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดอยูแลว อยางไรก็ตามการศึกษาเฉพาะกลุมที่มีเซลล

ลิมโฟซัยทเดนนั้นยอมทําใหพลาดการศึกษาผูปวยวัณโรคในระยะแรกๆซึ่งอาจจะยังมีสารน้ําที่เซลล

เม็ดเลือดขาวเปนชนดิ PMN เดน ได และการศึกษานี้ไมสามารถนําไปประยุกตใชโดยตรงกับผูปวยวัณ

โรคเย่ือหุมปอดดังกลาวได 

 ผูปวยที่เขารับการศึกษาทั้งหมด 55 ราย เปนวัณโรคเยื่อหุมปอดทัง้สิ้น 29 ราย คิดเปน 

52.73% ของผูปวยที่มีสารน้ําในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มเีซลลลิมโฟซัยทเดน ซึ่งมีคาใกลเคียงกับที่

ไดประมาณไวในการคํานวณขนาดตัวอยาง และขอมูลจากการศึกษากอนหนานี[้1, 28]  

 ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอด มอีายุเฉล่ีย 40.62 ± 17.70 ป โดยที่อยูในชวง 15 - 80 ป โดยที่เปน 

ชายมากกวาหญิง (75.86%: 24.14%) โดยมีแนวโนมมากขึ้นกวาการศึกษาที่ผานมา[1, 28] โดยที่อายุ

เฉล่ียในกลุมที่เปนวัณโรคนอยกวากลุมที่ไมใชวัณโรคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (40.62 ± 17.70 ป 

และ 61.58 ± 14.64 ป ตามลําดับ) 

 ผูปวยที่สารน้ํามีสาเหตุจากมะเรง็ ทั้งหมด 15 ราย คิดเปน 57.69% ของผูปวยที่ไมใชวัณโรค 

และคดิเปน 27.27% ของผูปวยที่มีสารน้าํในโพรงปอดแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน ซึ่งเกือบ

ทั้งหมด (12 ราย) เปนผูปวยที่ทราบชนิดของมะเรง็ที่แพรกระจายมาที่เย่ือหมปอด คือ มะเร็งปอด                       

9 ราย (60%), มะเร็งเตานม 2 ราย (13.33%), มะเรง็ลาํไสใหญ 1 ราย (6.67%), และ เปนผูปวยที่ไม

ทราบชนิดของมะเรง็ที่แพรกระจายมาที่เย่ือหุมปอดอีก 3 ราย (20%) ซึง่ตางจากรายงานจาก

ตางประเทศทีพ่บผูปวยมะเรง็เตานมในอตัรามากกวานี้[19] การเจาะสารน้ําตรวจใหผลบวกในครั้งแรก 

10 ราย (66.67%) และเจาะซ้ําครัง้ที่สองเพิ่มเปน 12 ราย (80%) ซึ่งมากกวาการตรวจชิ้นเนื้อเย่ือหุม

ปอด โดยที่การตรวจชิน้เนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวก 6 ราย (40%) และเพิ่มการวินิจฉัยจากการตรวจสาร

น้ําอีก 3 ราย คดิเปน 20% ซึ่งผลที่ไดใกลเคียงกับการศึกษาที่ผานมา ที่พบวาความไวจากการตรวจ

สารน้ําจะมากกวาการตรวจชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดจากการกระจายของเซลลมะเรง็ที่พบที่เย่ือหุมปอดดาน

ใน (visceral pleura) และกระจายตัวไมสม่ําเสมอ 
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 ผูปวยที่สารน้ํามีสาเหตุจากมะเรง็ มีอายุเฉล่ีย 57.1 ป โดยที่อยูในชวง 36 - 75 ป โดยที่พบวา

เปนเพศหญิงมากกวาชาย 11:4 ราย คดิเปน 73.33% : 26.67% ซึ่งคลายกับขอมูลที่ผานมา [62] 

 ระยะเวลาที่มอีาการกอนที่จะมาพบแพทยนั้น ในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดมีจํานวนวันเฉลี่ย  

24.52±22.42 วัน ในจํานวนนี้มีผูปวย 20 ราย (68.97%) มาพบแพทยภายใน 2 สัปดาห และ 3 ราย 

(10.34%) มาพบแพทยภายใน 1 สัปดาห สวนในกลุมที่สารน้ําไมไดมีสาเหตุจากวัณโรค โดยเฉพาะ

กลุมที่มีสาเหตุจากมะเรง็มกัมาชากวา คอืเฉลี่ย 51.87 ± 32.17 ป ซึ่งตางกับกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอด

อยางมีนัยสําคญัทางสถิต ิ (p = 0.006) แตในกลุมที่มีสาเหตุจากมะเรง็ซึ่งมีอาการคอยเปนคอยไป มัก

ไมสามารถบอกจุดเริ่มตนของอาการไดแนชัด โดยที่ม ี 3 ราย (20%) ที่ไมมีอาการอะไรแตพบสารน้ํา

จากการติดตามภาพรังสีปอดขณะกําลังรกัษาโรคมะเรง็อยูกอน ดังนั้นการนําขอมูลในขอนี้ไปใชตอง

พึงระวังอยางยิ่ง 

 สําหรับน้ําหนกัผูปวยที่ลดลง พบวาลดลงเฉลี่ย 2.69 ± 1.81 กิโลกรัม ในกลุมวัณโรคเย่ือหุม

ปอด และ 2.88 ± 2.98 กิโลกรัม ในกลุมทีไ่มใชวัณโรคเยื่อหุมปอด โดยที่ไมมีความแตกตางกันอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.774) 

 โรคที่พบรวมในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น พบการตดิเชือ้ HIV 1 ราย (3.45%), SLE 1 ราย 

(3.45%), ฝอะมีบิคในตับ 1 ราย (3.45%), ตับแข็งจากไวรัสตับอักเสบบี 1 ราย (3.45%), วัณโรคปอด

ที่รักษาครบแลว 1 ราย (3.45%), ถุงน้ําในไต (ADPKD) 1 ราย (3.45%) และจากการที่พบผูปวยที่มี

การติดเชื้อ HIV รวมดวยนอย ซึ่งจากที่ทราบกันดีอยูแลววาจะพบเชื้อในน้ําโพรงปอดมาก อาจจะมีผล

ตอการตรวจวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ตองอาศัยจํานวนเชื้อทีม่าก เชน การยอมสี ZN, การเพาะเชื้อ

,  PCR เปนตน 

 อาการเจ็ยหนาอกแปลบๆเวลาหายใจเขา (pleuritic chest pain) ในกลุมผูปวยวัณโรคเย่ือหุม

ปอดนั้นพบ 20 รายใน 29 ราย (68.97%) แตถาเฉพาะกลุมที่มาพบแพทยภายใน 2 สัปดาห พบถึง 17 

รายใน 20 ราย (85%) และพบ 3 รายใน 3 ราย (100%) ของผูปวยที่มาพบแพทยภาย 1 สัปดาห แต

ผูปวยที่มีอาการมากกวา 2 สัปดาห ไมมีผูใดเลยที่มีอาการเจ็บหนาอกแบบดังกลาว เชนเดียวกับผูปวย

กลุมที่มีสาเหตุจากมะเรง็ 

 สําหรับในกลุมที่ไมใชวัณโรคเยื่อหุมปอด พบผูปวยที่มีอาการเจ็ยหนาอกแปลบๆเวลาหายใจ

เขา (pleuritic chest pain) ทั้งหมด 5 ราย โดยเปนผูปวยที่เกิดจากปอดอักเสบตดิเชื้อ 4 ราย, โรคไต

วายเรื้อรัง 1 ราย สําหรบัผูปวยที่เกิดจากปอดอักเสบตดิเชื้อนั้นปกติจะไมไดรับการตัดชิน้เนื้อเย่ือหุม

ปอด แตผูปวยทั้งหมดในการศึกษานี้มีอาการไมชัดเจน อาการคอนขางนาน (7 วัน 3 ราย, 4 วัน 1 

ราย) น้ําโพรงเยื่อหุมปอดมีเซลลลิมโฟซัยเดน อยูในชวง 55 - 60% จึงไดรับการตดัชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด
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ดวย แตผูปวยกลับมาดวยมีหนองในปอดในอีก 2 - 3 วัน ซึ่งตอบสนองตอการใสทอระบาย 

(Intercostal drainage tube) และยาปฏิชีวนะทุกราย 

 การวิเคราะหปริมาณสารน้าํในโพรงปอด จากภาพรังสี พบวา ในกลุมผูปวยวัณโรคเย่ือหุม

ปอดนั้นพบปรมิาณสารน้ําในโพรงปอดปรมิาณนอยไดบอยที่สุด (ปริมาณนอย 48.28%, ปริมาณปาน

กลาง 37.93%, ปรมิาณมาก 13.79%) ในกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็งพบปริมาณปานกลางและปรมิาณ

มากบอยที่สุด (ปริมาณนอย 20%, ปริมาณปานกลาง 40%, ปริมาณมาก 40%) จะเห็นไดวากลุมวัณ

โรคมีปริมาณน้ําคอนขางนอย คือ มีผูปวยที่มีปริมาณนอยถึงปานกลางทั้งหมด 86.28% สวนกลุมที่มี

สาเหตุจากมะเร็งมีปรมิาณน้าํปานกลางถึงมากรวมกันทั้งหมด 80% และเปนทีน่าสนใจวาหากพบ

ปริมาณน้ํามากยังมีโอกาสเกิดจากวัณโรคไดถึง 40% ของผูปวยที่มีสารน้ําปริมาณมากซึ่งตางจาก

รายงานจากตางประเทศที่พบเพียง 4%[49] แตใกลเคียงกับผลของการศึกษาที่ผานมาในประเทศไทย 

[28]   

 การวิเคราะหการเกิดสารน้าํในโพรงปอด โดยพิจารณาวาเปนขางเดียวหรือสองขาง ซายหรือ

ขวานั้นพบวา ทัง้กลุมที่เปนวัณโรคและกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็ง มีโอกาสพบสารน้ําทางดานขวา

มากกวาดานซาย คือ ในกลุมที่เปนวัณโรคพบสารน้ําดานขวา 58.62%, ดานซาย 34.48%, ทั้งสอง

ดาน 6.90% สวนในกลุมทีม่ีสาเหตุจากมะเรง็พบสารน้าํดานขวา 46.67%, ดานซาย 33.33%, ทัง้สอง

ดาน 20% และที่นาสังเกตวา ในกลุมวัณโรคเย่ือหุมปอดก็สามารถพบน้ํา 2 ขางได 6.9% แตนอยกวา

ในกลุมที่มีสาเหตจุากมะเร็ง 

 การวิเคราะหสีของสารน้ําในโพรงปอดพบวา ในกลุมวัณโรคเยื่อหุมปอดพบสารน้ําสีเหลือง 

(straw color) เกือบทั้งหมด คือ 27 ราย (93.10%), มีเพียง 2 ราย (6.9%) ที่มีสนี้ําลางเนื้อ 

(serosanguinous) สวนในกลุมที่มีสาเหตุจากมะเรง็ก็ยังพบสารน้ําสีเหลืองคอนขางมากคือ 6 ราย 

(40%), สีน้ําลางเนื้อ 7 ราย (46.67%) และสเีลือด (bloody) 2 ราย (13.33%) การที่พบสารน้ําจึงไม

สามารถโนมเอียงวาเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดได แตสารน้าํที่มีสีน้ําลางเนื้อและสีเลือดมีโอกาสเปนมะเรง็

สูงซึ่งตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ

 เมื่อเปรียบเทยีบระดับโปรตีนในน้ําเจาะปอดในทั้ง 2 กลุมพบวาในกลุมที่เปนวัณโรคเย่ือหุม

ปอดมรีะดับสงูกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งคลายกับการศึกษาและความรูทีผ่านมาที่ทราบกันดี

วาสารน้ําของผูปวยวณัโรคเยื่อหุมปอดมักมีปริมาณโปรตีนสงู สําหรับระดับโปรตนีในเลือดนั้นนาจะ

เก่ียวของกับระยะเวลาที่ปวยหรือโรครวมอื่นๆที่พบในผูปวยสูงอายุ กลาวคือมีแนวโนมวาผูปวยที่มี

สาเหตุจากมะเร็งจะมรีะดับโปรตีนในเลือดนอยกวากลุมที่มีสาเหตุจากวัณโรค แตไมมีนัยสําคัญทาง

สถิติ สวนระดบั LDH ในเลือดและน้ําเจาะปอดในทั้งสองกลุมไมตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ

 



 47 

การวินิจฉัยวณัโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีมาตรฐาน 
 
 การยอมสีทนกรดดวยวิธี Ziehl-Neelsen ของน้ําเจาะปอด ไมมตีัวอยางใดใหผลบวกเลยซึ่ง

ตรงกับขอมูลเดิมและการศกึษาที่ผานมา[19, 28] แตเนื่องจากในการศึกษานี้มีผูปวยที่ติดเชื้อ HIV 

เพียง 1 ราย ซึ่งไมอาจสรุปไดวาไมมีประโยชนในผูปวยกลุมนี้ที่ทราบกันดีวามีปริมาณเชื้อมากกวา  

 การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดใหผลบวก 8 ราย (27.59%) ในกรณทีี่ใชน้ําเจาะปอด 10 ml ใน

การสงตรวจ, 10 ราย (34.48%) ในกรณีที่ใชน้ําเจาะปอด 50 ml ในการสงตรวจ ซึ่งใกลเคยีงกับ

การศึกษาที่ผานมา และมีแนวโนมที่ผลบวกจะมากขึ้นถาใชปริมาณน้ําเจาะปอดมากขึ้นในการสง

ตรวจ แตไมมนีัยสําคัญทางสถิติ การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวก 12 ราย (41.38%) ซึ่ง

มากกวาการเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตถาดูจากผลบวกของการเพาะเชื้อ

ของสารน้ําหรอืช้ินเนื้อเย่ือหุมปอด อยางใดอยางหนึง่ พบวามีผลบวก 16 ราย คดิเปน 55.17% แตวิธี

ทั้งสองใชเวลานานซึ่งมีผลตอการตัดสินใจในการรักษานอย 

 ในการศึกษานี้การเพาะเชื้อทั้งจากน้ําเจาะปอดและชิน้เนื้อเย่ือหุมปอดพบผลบวกคอนขาง

นอยเมื่อเทียบกับการศึกษาที่ผานมาในตางประเทศบางการศึกษา แตใกลเคียงกับการศึกษาที่ศึกษา

ในประเทศไทย ซึ่งสาเหตมุาจากประชากรทีน่ํามาวิจัยนี้มีจํานวนเชื้อนอยกวา ซึ่งอาจมีผลตอโอกาสใน

การตรวจโดยวิธีอื่นๆรวมทัง้วิธีที่นํามาวิจัยในครัง้นี ้คือ วิธี PCR 

 การตรวจทางพยาธิวิทยา พบลักษณะทีค่อนขางจําเพาะจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวก 21 

รายใน  29 ราย คิดเปน 72.41% โดยทกุรายไดรับการวินิจฉัยจากการเจาะปอดครั้งแรก ซึ่งมากกวา

รายงานกอนหนานี้เล็กนอย คือ 69.44%[28] เมื่อรวมกับการเพาะเชื้อพบวาไดผลรวมเปน  23 ราย คดิ

เปน 79.31% ซึ่งนอยกวารายงานกอนหนานี้ คือ 90% [7, 8, 19]  

 โดยทีต่ัวอยางชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดทีต่รวจพบ granuloma 21 รายนั้นแบงเปน caseous 

granuloma 9 ราย และ non-caseous granuloma 12 ราย โดยในผูปวยที่พบ granuloma จะพบ

ผลบวกของการยอมสีทนกรดของชิน้เนื้อเย่ือหุมปอด 6 ราย โดยคดิเปน 20.69% ของผูปวยวัณโรคเยื่อ

หุมปอดทัง้หมดและคิดเปน 28.57% ของผูปวยที่พบ granuloma โดยที่ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ไม

พบ granuloma ไมมีผูใดเลยที่ยอมสีทนกรดไดผลบวก 

 การตรวจพบลักษณะทางพยาธิวิทยาแบบ granuloma นัน้ แมวาอาจพบไดในความผิดปติอื่น 

เชน การตดิเชื้อราของเยื่อหุมปอด โรคเยื่อหุมปอดอักเสบรูมาตอยด โรค Sarcoidosis เปนตน แต

อยางไรก็ตามพบวา 95% ของ granuloma มีสาเหตมุาจากวัณโรค ซึ่งเมื่อรวมกับลักษณะอื่นๆ เชน 

การตอบสนองกับยาที่ใชรักษาวัณโรค ลักษณะทางคลนิกิ และอุบัติการณของโรคอื่นๆนั้นพบนอยมาก
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ในประเทศไทย จึงนาเชื่อไดวาผูปวยทุกรายที่ตรวจพบ granuloma มีสาเหตุจากวัณโรคจรงิ ซึง่ตรงกับ

ผลในการศึกษานี้คือพบความจําเพาะของการตรวจพบ granuloma กับวัณโรคเย่ือหุมปอด เปน 100% 

 สําหรับผูปวยที่มีการตดิเชื้อ HIV รวมดวยนั้น ในการศึกษานี้พบเพียง 1 ราย ซึ่งนอยกวาขอมูล

ที่ผานมา โดยที่ผูปวยดังกลาว ตรวจพบเชื้อวัณโรค ทั้งจากการยอมสีทนกรดของชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด, 

เสมหะ การเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดทั้งสองจํานวนและชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด ใหผลบวกจากการตรวจ

ดวยวิธี PCR ของสารน้ําเจาะปอดทุกจาํนวน และตรวจพบ non-caseous granuloma รวมทั้งการ

ตอบสนองตอยาตานเชื้อวัณโรคเปนอยางดี ซึ่งขอมูลคลายกับความรูเดิม คือ ผูปวยกลุมนี้จะมจีํานวน

เชื้อในนํ้าเจาะปอดมากกวาผูปวยที่ไมติดเชื้อ HIV แตเนื่องจากมีผูปวยเพียงรายเดียวจึงยังไมสามารถ

แทนผูปวยทั้งกลุมได ตองอาศัยการศึกษาตอไป 

 
การตรวจโดยวิธ ีPCR (Polymerase Chain Reaction) 
 
 การใชเทคนคิ PCR ตรวจน้าํเจาะปอด พบวาไดผลบวก 6 ราย (20.69%), 8 ราย (27.59%),  

12 ราย (41.38%), และ 6 ราย (20.69%) สําหรับตัวอยางสารน้ําเจาะปอดจํานวน 1 ml, 10 ml, 50 

ml, และ 150 ml ตามลําดับ ซึ่งตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.002) โดยจะพบวาจํานวนสาร

น้ํา 50 ml ที่ใชในการสงตรวจดวยวิธี PCR จะใหความไวมากที่สุด (41.38%) ขณะเดียวกันในกรณีที่

ใชน้ําสงตรวจจํานวนมาก คือ 150 ml พบวาเมื่อนําสารน้ําไปปนเพื่อเตรียมการตรวจดวยวิธี PCR  จะ

พบวาสวนตะกอนมีจํานวนมาก เหนียว มีกอนเลือดตกตะกอน ซึ่งอาจจะเปนสาเหตุใหผลตรวจดวยวิธี 

PCR ของสารน้ําจํานวนดังกลาวใหความไวนอยกวา (20.69%)  

 ในกลุมที่วินิจฉัยวา “นาจะเปนวัณโรคเยื่อหุมปอด” ทั้งหมด 4 ราย ไมพบวามีรายใดที่ได

ผลบวกจากการตรวจดวยวิธี PCR ของน้ําเจาะปอดทัง้สี่จํานวน แตตางจากกลุมที่เปน “วัณโรคเย่ือหุ

ปอด” อยางไมมีมีนัยสําคญัทางสถิต ิ

 เมื่อแยกผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดเปนกลุมตามผลการเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอดและชิ้น

เนื้อเย่ือหุมปอดอยางใดอยางหนึ่ง ในกลุมที่ผลการเพาะเชื้อเปนบวกมีทั้งหมด 16 ราย พบวาไดผล

บวกดวยวิธี PCR ของน้ําเจาะปอด คดิเปน 37.5%, 43.6%, 62.5%, และ 37.5% สําหรับตัวอยางสาร

น้ําสงตรวจ 1 ml, 10 ml, 50 ml, และ 150 ml ตามลําดับ ซึง่มากกวากลุมที่การเพาะเชื้อเปนลบ (0%, 

7.7%, 15.4%, 0%) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยที่พบความแตกตางของความไวของวิธี PCR 

ตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.002) ตามจํานวนน้ําเจาะปอดทีเ่พ่ิมข้ึน โดยที่จํานวนน้ํา 150 

ml ก็พบวาความไวลดลงดงักลาวขางตน 
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 สําหรับการแบงผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดตามการติดเชื้อ HIV หรือ การตรวจพบ granuloma 

ไมพบความแตกตางอยางมนีัยสําคัญทางสถิติของผลการตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ในน้าํทั้งส่ี

จํานวน ในผูปวยที่มีหรือไมมีการติดเชื้อ HIV และ granuloma ตามลําดับ 

 การตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR  สามารถเพ่ิมผลบวกไดอีก 1 ราย ในผูปวยที่พบ 

granuloma ทาํใหเพิ่มความไวจาก 72.41% เปน 75.86% เทียบเทากับผลตรวจรวมระหวางการตรวจ

พบ granuloma และการเพาะเชื้อของชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด  

 ในการตรวจ PCR น้ําเจาะปอดในการศกึษานี้นั้น พบวามีความจําเพาะสูงมากคือ 100% 

แมวาในทางทฤษฎีการตรวจหา IS6110 นั้นสามารถพบในเชื้อตัวอ่ืนดวย เชน M.bovis เปนตน แต

โอกาสที่จะเกิดโรคในมนุษยและโรคของเยื่อหุมปอดมนีอยมาก 

 สําหรับความไวจากการตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ทีด่ีที่สดุในการศึกษานี้ คอื 41.38% 

จากการสงน้ําจํานวน 50 ml ดังกลาวแลว ซึ่งพบวามากกวาการศึกษาที่ผานมา คือ 10-20%[23, 25-

28] ที่ใชน้ําเจาะปอดจํานวน 1-10 ml ในการตรวจ PCR แตมีการศกึษาของ Querol JM และคณะ(24) 

พบวามีความไวถึง 81% แมจะใชน้ําสงตรวจเพียง 10 ml แตเปนทีน่าสังเกตุวาผูปวยวัณโรคเย่ือหุม

ปอดในการศึกษาดังกลาวมีการตรวจพบผลบวกจากการเพาะเชื้อน้ําเจาะปอดหรือช้ินเนื้อเย่ือหุมปอด

ถึง 80.95% มากกวาที่พบในการศึกษานี้ คือ 55.17% ซึ่งอาจจะบงบอกถึงวาประชากรที่นํามาศกึษา

ของการศึกษาดังกลาวมีจํานวนเชื้อในนํ้าเจาะปอดมากกวา และอาจนํามาซึ่งผลการตรวจน้ําเจาะปอด

ดวยวิธี PCR ที่พบผลบวกมากกวา 

 ปญหาที่พบในการสงน้ําเจาะปอดจํานวนมาก เชน 150 ml จําเปนตองปนเก็บทันที หรือเติม

สารกันแข็งตัว (ในการศึกษานี้ใชสาร EDTA) มิเชนนั้นจะเกิดการจับตัวเปนกอนของน้ําเจาะปอด ซึง่

อาจจะมีผลตอผลการตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ได 

 เปรียบเทียบกับการเพาะเชื้อ พบวา ความไวจากการตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR มี

แนวโนมจะมากกวาการเพาะเชื้อของน้ําเจาะปอดและเทากับการเพาะเชื้อของชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด แต

ไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตมีขอดกีวาคือ การตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ใช

เวลาประมาณ 2-3 วันในการทราบผล ซึ่งนอยกวาการเพาะเชื้อมาก ทั้งยังมคีวามจําเพาะสูงเทียบเทา

กับการเพาะเชื้ออีกดวย 

 
การนาํไปใชในทางปฏิบัติ 
  

 เมื่อพิจารณาการตรวจวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธีตางๆที่กลาวมา จะพบวาการเพ่ิม

จํานวนน้ําเจาะปอดสามารถเพิ่มความไวในการสงตรวจดวยวิธี PCR ได จาํนวนน้ําเจาะปอดที่
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เหมาะสมที่สดุ คือ 50 ml ซึ่งมคีวามไวในการตรวจ 41.38% และมีความจําเพาะสูง 100% อาจ

นํามาใชแทนการเพาะเชื้อไดดังกลาวมากอนหนานี ้ เพราะผลการตรวจไดเร็วกวา จึงชวยในการ

ตดัสินใจในการรักษาไดมากกวาการเพาะเชื้อ  

 อยางไรก็ตาม ความไวในการตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ก็ยังนอยกวาการตรวจทางพยาธิ

วิทยาที่ไดความไวในการตรวจ คือ  72.41% ซึ่งก็มีความจําเพาะสูง (100%) เชนกัน ขอเสียของการ

ตรวจวิธีนี้คือจําเปนตองตดัชิน้เนื้อเย่ือหุมปอด ซึ่งตองอาศัยความชํานาญในการตดัชิน้เนื้อ แมวาใน

การศึกษานี้จะไมพบผลขางเคียงจากการตดัชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดก็ตาม สวนหนึง่อาจเนื่องมาจากผูที่ทํา

หัตถการเปนผูมีความชํานาญ ผลขางเคียงจากการตดัชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดในเวชปฏิบัติทั่วไปอาจจะ

มากกวาที่พบในการศึกษานี้ การตรวจทางพยาธิวิทยาเปนการตรวจมาตรฐาน มีแนวโนมวาถารวมกับ

การตรวจน้ําเจาะปอดดวยวิธี PCR ความไวก็สามารถเพ่ิมข้ึนได เปน 75.86% 

 สําหรับปญหาทางดานราคา การตรวจ PCR ที่ใหบริการอยูที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณนัน้ เสีย

คาใชจายประมาณ 1000 บาท การตรวจทางพยาธิวิทยาชิ้นเนื้อ 350 บาท การเพาะเชื้อ 100 บาท 

 การพิจารณาเลือกผูปวยตรวจ ควรทําในรายที่ไมสามารถใหวินิจฉัยไดโดยวิธีตามปกตินาจะ

เหมาะสมในภาวะเศรษฐกิจปจจุบัน โดยทําการเก็บน้ําเจาะปอดจํานวน 50 ml ไวที่ -80 ºC หากการ

ตรวจทางพยาธิวิทยาไมไดคําตอบจึงนํามาตรวจทาง PCR เพ่ิมเติม 
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บทที่ 8 
สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 

 
 

สรุปผลการวจิัย 
 
 1. การตรวจวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดโดยวิธี PCR ของน้ําเจาะปอดนั้น จํานวนน้ําที่

เหมาะสมที่สดุ คือ 50 ml โดยมี 

 ความไว (sensitivity) เทากับ 41.38% (95% CI = 41.25 – 41.51%) 

 ความจําเพาะ (specificity) เทากับ 100% 

 โอกาสที่จะเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลบวก (positive predictive value) เทากับ 100% 

 โอกาสที่จะไมเปนโรคเมื่อการทดสอบใหผลลบ (negative predictive value) เทากับ 60.47% 

 และคาความถูกตอง (Accuracy) เทากับ 69.10% 

 2. การใชเทคนิค PCR ตรวจน้ําเจาะปอดจํานวน 50 ml สามารถใหการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุม

ปอดไดดีกวาการเพาะเชื้อจากน้ําเจาะปอด แตไมมนีัยสําคัญทางสถิต ิและใหการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อ

หุมปอดไดเทากับการเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด แตใชเวลานอยกวามาก 

 3. การตรวจดวยวิธีทางพยาธิวิทยายังคงเปนวิธีทีด่ี มีความไวและความจําเพาะสูง และการ

ตรวจดวยวิธี PCR ของน้ําเจาะปอดสามารถเพิ่มความไวในผูปวยที่การตรวจทางพยาธิวิทยาที่ยังไมได

คําตอบไดบางเล็กนอย 

 4. การตรวจวินิจฉัยดวยวิธีมาตรฐานเพื่อวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดในปจจุบนั ซึง่ใชใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ สามารถทําไดไมตางจากที่มีการศึกษามากอนหนานี ้

 
ขอบกพรองของงานวิจัยนี้ 
 
 1. การศึกษานี้บางสวนไดเก็บส่ิงสงตรวจไวกอนในตูเย็นที่อุณหภูมิ  - 80 ºC และทําการตรวจ

ในภายหลัง แมวาการเก็บที่อุณหภูมดิงักลาวจะสามารถรักษาสภาพตางๆไดดี แตบางขอมูลเก่ียวกับ

การตรวจดวยวิธี PCR พบวาการตรวจในทันทีไดผลดีกวา 

 2. ในการศึกษานี้ไมไดรวมผูปวยที่มีประวัติเคยเปนวัณโรคเยื่อหุมปอดในอดตีดวย เนื่องจาก

มักมีการกลาวเสมอวาการตรวจพบ PCR ใหผลบวก หมายถึงพบเช้ือวัณโรค แตอาจเปนเชื้อที่ตายแลว 

ซึ่งอาจมีผลใหเกิดผลบวกลวง (false positive) ได โดยเฉพาะประเทศทีม่ีความชุกของวัณโรคสูง 

 



 52 

 3. การเก็บตัวอยางน้ําเจาะปอดจํานวนมาก มีโอกาสเกิดการแข็งตัวของสารน้ําเจาะปอดมาก

ข้ึน ทําใหจําเปนตองปนแยกโดยเร็ว หรือโดยการใชสารกันการแข็งตัวในสารน้ําเจาะปอด 

 
ขอเสนอแนะ 
 
 1. ในผูปวยที่มีสารน้ําแบบเอกซูเดทที่มีเซลลลิมโฟซัยทเดน และวิธีการมาตรฐานไมไดผลการ

วินิจฉัย การตรวจน้ําเจาะปอดจํานวน 50 ml ดวยวิธี PCR เปนทางเลือกหนึ่งที่สามารถใชได 

 2. ความรูที่ไดจากการทําวิจัยนี้ ทําใหสามารถดูแลรักษาผูปวยไดดีข้ึน เชน ไมสงตรวจยอมสี

ทนกรดในน้ําเจาะปอดและชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอด เพราะความไวต่ํามาก และตระหนักถึงลักษณะของ

ผูปวยวัณโรคเยื่อหุมปอดที่ตางกับความรูเดิม เชน การพบสารน้ําปริมาณมากไมสามารถตัดวณัโรค

เย่ือหุมปอดทิง้ไปไดจากการวินิจฉัยแยกโรค ดังนัน้ขอมลูทางระบาดวิทยาจึงมีความสําคัญ 

 3. ในการวินิจฉัยตอไป เนื่องจากประเทศไทยเปนประเทศกําลังพัฒนา การใชวิธีตรวจที่ราคา

ถูกและมีผลตรวจคอนขางดคีวรถูกนํามาศึกษาเพ่ือพัฒนาใหดีข้ึน หรอืศึกษาถึงความคุมทนุของการ

ตรวจที่ใหมๆทีม่ีการนํามาใชมากขึ้น 

 4. ในขณะที่วัณโรคเย่ือหุมปอดสามารถหายไดเอง หรอืวินิจฉัยจากการตอบสนองตอการ

รักษาได ทําใหความสําคญัในการวินิจฉัยดวยวิธีตางๆลดลง ในขณะทีโ่รคมะเรง็ก็บงบอกถึงระยะทาย

ของโรค การวินิจฉัยไดเร็วอาจจะไมไดชวยมากนัก แตการวินิจฉัยที่ถูกตองก็สามารถลดการรักษาที่ผิด 

ลดความเส่ียงของผูปวยตอการรักษาที่ไมถูกตองได ลดโอกาสการกลับเปนซ้ําของวัณโรคที่ปอดได 
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ภาคผนวก ก 
 

แบบฟอรมการบันทกึขอมูลผูปวยที่มีสารนํ้าในโพรงปอด 
 

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% 
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d. pattern 

               - typical                          - subpulmonic                  - loculated 

e. pulmonary infiltration ___________________ 

            f.    others : lymphadenopathy ____________________ digital clubbing _________ 

5. Presumptive diagnosis ___________________________________________________ 

    by __________________________________ 

6. Indication for thoracentesis  

             -  diagnosis                 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 _________________________________________________________ 
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ภาคผนวก ข 

                 แบบฟอรมคําอธิบายประกอบหนังสือยินยอม 

               ใบยินยอมรับการรกัษาและเขารวมโครงการวิจัย 

 

หนวยโรคปอด โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ                วันที่ ___________________ 

ชื่อโครงการ    การศึกษาความแตกตางของจํานวนน้ําจากชองโพรงปอดทีม่ีผลตอการวินิจฉัยวัณโรค

เย่ือหุมปอดโดยใชวิธีทางชีวโมเลกุลพีซีอาร    

คําชี้แจงเกีย่วกับโรคที่ศึกษาในการวิจยั 

             วัณโรคเปนโรคที่พบไดบอยและมีความสําคัญโดยเฉพาะในประเทศกําลังพัฒนา วัณ

โรคเย่ือหุมปอด (Tuberculous Pleuritis) เปนสาเหตุสําคญัของวณัโรคนอกปอด และพบบอยใน

ประเทศไทย โดยพบประมาณ 53-60%  ของผูปวยที่มาดวยน้ําในโพรงปอดโดยไมทราบสาเหตุ 

              ปญหาที่สําคญัในการวินิจฉัย เนื่องจากไมมีอาการเฉพาะเจาะจง และเชื้อที่อยูในน้ํา

ในโพรงปอดมีจํานวนนอย ทําใหความไวในการตรวจดวยวิธีทางโรคตดิเชื้อมีคาต่ํา เชน การยอมสีทน

กรดใหผลบวกเพียง 0-5 % ยกเวนในผูปวยเอดสจะมีโอกาสพบมากขึ้นเปน 20 % การเพาะเชื้อจากน้ํา

เจาะปอดใหผลบวก 25-50% การเพาะเชื้อจากชิ้นเนื้อเย่ือหุมปอดใหผลบวก 32-76% เปนตน ดังนัน้

ปจจุบันจงึอาศัยการตรวจทางพยาธิวิทยาโดยดูการอักเสบเฉพาะแบบแกรนูโลมา (granulomatous 

inflammation) ซึ่งไดผลบวกประมาณ 50-60% ในการตรวจครัง้แรก, 80% ในการตรวจซ้ําและไดผล

ถึง 85-90%) เมื่อใชรวมกับการเพาะเชื้อ แตอยางไรก็ตามการเพาะเชื้อใชเวลานาน ในผูปวยบางรายจึง

จําเปนตองใหการรักษาดวยยาตานวัณโรคไปกอน แลวตดิตามผลการรักษา (therapeutic diagnosis) 

ซึ่งมคีวามเสี่ยงตอการเกิดผลขางเคียงจากยาตานวัณโรค และทาํใหการวินิจฉัยโรคลาชาออกไปได 

จากปญหาดังกลาว ไดมีความพยายามพัฒนาการตรวจวินิจฉัยใหมีความไวมากขึ้น เชน การเพาะเชื้อ

ในขวดแบบพิเศษ (Bactec) หรือการเพาะเชื้อในอาหารเลี้ยงเชื้อสองชนิด การปนน้ําเจาะปอดปริมาณ

มากกอนเพาะเชื้อ เปนตน  ซึง่มคีวามไวเพิ่มข้ึนไมมากนัก 

สําหรับวิธีการตรวจใหมที่นํามาใชในการวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอดนั้น จาก

การศึกษาที่ผานมา การวินิจฉัยโดยการใชเทคนคิ PCR ของน้ําเจาะปอดก็มคีวามไวแตกตางกันในแต

ละการศึกษา คือ 20-81% และจากการศึกษาของกมลและคณะ โดยใชเทคนิค PCR ของเยื่อหุมปอด
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ซึ่งมคีวามไวเพิ่มข้ึนเปน 75% แตมีขอเสียคือตองทําการตัดเยื่อหุมปอดซ่ึงมคีวามเสี่ยงมากกวาและ

ผูทําจําเปนตองไดรับการฝกฝน ดงัที่กลาวมาแลววาความไวของเทคนิค PCR ในน้ําเจาะปอดมคีวาม

แตกตางกันมาก ในแตละการศึกษาซึ่งสาเหตุหนึ่ง อาจเนื่องมาจากการใชสารน้ําสงตรวจในปริมาณที่

ไมเทากัน ปรมิาณน้ําทีม่ากข้ึนนาจะมคีวามไวมากขึ้น แตอาจจะยิ่งมตีัวกวน (confounding factors) 

มากขึ้นดวยทําใหความจําเพาะลดลงก็ได จงึเปนที่มาของการศึกษานี้เพ่ือศึกษาปริมาณสารน้าํเจาะ

ปอดที่เหมาะสมที่ใชในการสงตรวจ PCR เพ่ือวินิจฉัยวัณโรคเยื่อหุมปอด  

คําชี้แจงเกีย่วกับขั้นตอน วิธีการ และผลขางเคียงของการศึกษา 
 
   วธิีการศึกษา 

              1. ซักประวัติ ตรวจรางกาย ตรวจสอบยาที่รับประทานอยู และบันทึกขอมูล 

              2. เจาะเลือดตรวจหาระดับโปรตีน, LDH 

           3. Anti HIV (ในรายที่มีขอบงชีห้รอืไดรับ การวินิจฉัยวาเปนวัณโรคปอดหรอืนอกปอด) 

             4. เจาะน้ําในโพรงปอดและตดัเยื่อหุมปอด การเจาะสารน้ําในโพรงปอดออกนั้น มี

วัตถุประสงคเพื่อ นําสารนํา้ในโพรงปอด เพื่อตรวจใหไดการวินิจฉัยและการรักษาโรคที่ถูกตอง โดยมี

ข้ันตอนดังนี้ คือ หลังจากจัดผูปวยใหอยูในทานัง่ที่สบาย แลวทายาฆาเชื้อแลว แพทยผูเชี่ยวชาญจะ

ฉีด ยาชาเขาไปยังบริเวณทีจ่ะทําการเจาะปอด หลังจากนั้น จะใชเข็มดดูสารนํ้าในโพรงปอดสงตรวจ 

ประมาณ 400 mlเพ่ือตรวจ  
                  น้ําเยื่อหุมปอด   

      - สงตรวจโปรตีน, LDH ที่หองปฏิบัติการตึกเวชศาสตรชันสูตร (5 ml) 

      - สงตรวจเม็ดเลือดขาวและนับแยกชนดิทีห่องปฏิบัติการหนวยโรคปอดตึกจิรประวัต ิ (5 

ml)  

      - สงตรวจเซลลวิทยาที่หนวยพยาธิวิทยา (10 ml) 

      - ปน (centrifuge) ที่ 5,000 รอบตอนาท,ี 30 นาท ีนํา Pellet ไปยอมสีทนกรดโดย Ziehl-

Nielsen method และเพาะเชื้อวัณโรค (10 ml, 50 ml) 

      - สงตรวจทาง PCR ที่ภาควิชาจุลชีววิทยา (1 ml, 10 ml, 50 ml, และ 150 ml) โดยเติม

สาร EDTA 1 mg/ pleural fluid 50 ml เพื่อปองกันการแข็งตัวของน้ําเยื่อหุมปอด 
               ชิ้นเนื้อเยื่อหุมปอด 

      - สงตรวจทางพยาธิวิทยาที่ตึกพยาธิวิทยา อยางนอย 2 ชิ้นใสสารสะสายฟอรมาลิน 

      - สงเพาะเชื้อวัณโรค 2 ชิ้นโดยใสใน 0.9% Sodium Chloride 5 ml   
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              5. ใหการรักษาตามอาการ และถามีลักษณะทางคลนิิกเขาไดกับวัณโรคเยื่อหุมปอด จะไดรบั

การรักษาดวยยาตานวัณโรค โดยทันที (สูตรมาตรฐาน 2HRZE/4HR) และประเมินผลที่ 8 สัปดาหหลัง

การรักษา 

              6. ในรายที่ลักษณะอาการทางคลนิิกไมจําเพาะ และไมตอบสนองตอการรักษาดวยยาตาน

วัณโรคที่ 8 สัปดาหหลังการรักษา จะไดรบัการประเมนิอีกครั้งดวยการซักประวตัิตรวจรางกาย, เจาะ

ปอด และตดัชิน้เนื้อสงตรวจซ้ํา 

              7. รายที่ผลการตรวจเขาไดกับโรคอื่นๆจะเขารบัการรักษาตามโรคนั้นๆ 

                   อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้น 

              1. การเจาะสารน้ําในโพรงปอดออกนั้น เปนวิธมีาตรฐานที่ไดรับการยอมรับทั่วไป วาสามารถ

ใชในการวินิจฉัยภาวะสารนํ้าในโพรงปอดที่ไมทราบสาเหตุไดดี และมีผลขางเคียงนอยมาก  เชน 

เลือดออกในชองปอด, ลมรั่วในชองปอด เปนตน  ซึง่เกิดนอยมาก และมักไมรุนแรง 

               2.หลังจากการทําหัตถการดงักลาว อาจมีอาการปวดบริเวณแผล, มีเลอืดออกบริเวณแผล

เล็กนอยได และผูปวยจะไดรับยาแกปวดและคําแนะนาํในการดูแลแผล  

ประโยชนที่ผูปวยจะไดรับ 

                            ผูปวยที่เขารวมจะไดรบัการเจาะปอดโดยแพทยผูเชี่ยวชาญทางโรคปอดและไมเสีย

คาใชจายในการตรวจพิเศษ ซึ่งผูปวยทุกรายที่เขารับการเจาะปอดจะเปนผูปวยทีจ่ําเปนตองไดรับการ

เจาะปอดเพื่อการวินิจฉัยโรคอยูแลว และผูปวยจะไดรับการรักษาเฉพาะตามผลของการตรวจสารน้ํา

และอาการของผูปวย โดยมีการตดิตามการรักษาสมํ่าเสมอ โดยแพทยผูเชี่ยวชาญทางโรคปอด

โดยเฉพาะตลอดชวงการศึกษา  

คําชี้แจงเกีย่วกับสิทธขิองอาสาสมัคร 

การเขารวมการศึกษานี้เปนไปโดยสมคัรใจ  โดยผูปวยอาจจะปฏิเสธทีจ่ะเขารวมหรอื

ถอนตัวจากการศึกษาไดทุกเมื่อ ขอมูลทั้งหลายที่ไดรบัจากการศึกษาจะถูกเก็บเปนความลับ หาก

ผูปวยมีปญหาหรือขอสงสัยประการใด กรณุาตดิตอผูวิจัย นพ.ณัฐพงษ เจียมจริยธรรม หนวยโรคปอด 

ภาควิชาอายุรศาสตร  คณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย โทรศัพท 02-2564252 ตอ 3 หรือ 

01-8534825 ไดทกุเมื่อ 

 



 65 

ขออนุญาตทําการเจาะสารน้ําในโพรงปอดตรวจ  

โดยมีขอบงชีค้อื มีสารนํ้าในโพรงปอดที่ยังไมทราบการวินิจฉัย 

ขอขอบคุณในความรวมมือของทานมา ณ ที่นี ้

 

                   ลงชื่อ______________________________________(อาสาสมัครผูเขารวมโครงการวิจัย) 

                     (_____________________________________________) 

 

              ชื่อผูอนุญาต ____________________________________เก่ียวของเปน _______ 

                      (_____________________________________________) 

 

                     ____________________________________________ พยาน 

                     (_____________________________________________) 

 

                    ____________________________________________(ผูวิจัย) 

                     (_____________________________________________) 
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