
อ ภ ิป ร า ย ผ ล ก า ร ศ ึก ษ า

เป็นท่ีทราบกันดีในปัจจุบันว่า H. p y lo ri สัมพันธ์กับการเกิดโรคในทางเดินอาหาร 
มากมายหลายชนิด รวมทั้งโรคแผลเปปดิกทั้งแผลในกระเพาะอาหารและแผลในลำไส้เล็กส่วน 
ต้น2' 5 เม่ือกำจัดเช้ือน้ีแล้วจะสามารถลดการเกิดแผลซ้ําและลดการเกิดเลือดออกฮาชองแผลเปป 
ดิกไต้14' 20 จึงเป็นท่ียอมรับกันท้ัวโลก27' 30ว่าควรรักษาผู้ป่วยทุกรายที่มีโรคแผลเปปดิกร่วมกับ 
เช้ือน้ี

วิธีการตรวจหาเช้ือน้ีมีหลายวิธี ท้ังท่ี invasive และ noninvasive มีข้อดีข้อเสียท่ีแตก 
ต่างกัน และเป็นท่ียอมรับในปัจจุบันว่า การวินิจฉัยว่ามี H. pylori ควรใช้อย่างน้อย 2 วิธีการ 
ตรวจท่ีแตกต่างกัน13 การวิจัยเก่ียวกับ H. pylori ในประเทศไทย ไม่นิยมไข้วิธี noninvasive ซ่ึง 
ได้แก่ H. pylori antibody และ urea breath test เนืองจากมีข้อจำกัดคือ H. pylori antibody ล้า 
ใช ้commercial kit ความไวและความจำเพาะจะลดลง เป็นร้อยละ 6 3 -9 7  และ 6 8 -9 2  ตาม 
ลำดับ8' 11 จึงจำเป็นต้อง locally validated ด้วยวิธีการตรวจอ่ืนๆอย่างน้อย 2 วิธี ส่วน urea 
breath test ยังไม่มีเคร่ืองมือตรวจในประเทศไทย ในการศึกษานี้จึงใข้วิธี invasive โดยวินิจฉัย 
ว่ามี H. pylori จากผลบวกชอง CLO test ร่วมกับ การตรวจทางพยาธิหรือการเพาะเชื้อ13 เหตุท่ี 
ไม่ควรใช้ผลบวกของวิธีการตรวจชนิดเดียว ยกเว้นการเพาะเช้ือซึ่งความจำเพาะสูง แต่ความไว 
ในการวินิจฉัยตํ่าเพียงร้อยละ 60 ในประเทศไทย12 เน่ืองจาก CLO test มีผลบวกปลอม ไต้ร้อย 
ละ 1 0 ใน Campylobacter-like organism อืน  ๆ เช่น H. heilmannii, c. je jun i หรือ bacterial 
overgrowth จาก Klebsiella spp., Proteus spp.:3 ส่วนการตรวจทางพยาธิ มีผลบวกปลอมไต ้
ใน H. heilmannii (พบเพียง 0 .5% )13, H. cinadei, H. fennelliae, Flexispira rappni, 
Gastrospirillum hominis ซึ่งมีรูปร่างคล้ายกัน13 และการศึกษานี้ใช้ CLO test เป็นตัวคัดเลือก 
เพ่ือตรวจหา H. pylori ต่อไปทางการตรวจทางพยาธิและการเพาะเช้ือ เพราะเป็นการทดสอบที ่
ราคาถูกที่สุดและไต้ผลไวท่ีสุดเม่ือเทียบกับการทดสอบอ่ืน และเนื่องจากต้องไห้ยารักษาซึ่งราคา 
แพงไปก่อนท่ีจะทราบผลการเพาะเช้ือ ล้าให้ไนกลุ่ม CLO test ไต้ผลลบซ่ึงโอกาสที่จะเพาะเช้ือ 
ชื้นนั้นน้อยมาก13 จะทำให้เปลืองค่ายาให้กับผู้ป่วยท่ีไม่ถือว่าเป็นประชากรตัวอย่างในการศึกษา 
นี้ ส่วนการวินิจฉัยว่ากำจัด H. pylori ไต้'น้ัน'ไนการศึกษาน้ีต้องไต้ผลลบท้ัง CLO test, การตรวจ 
ทางพยาธิ และการเพาะเช้ือ เน่ืองจาก CLO test มีผลลบปลอมร้อยละ า0 ล้าไต้ยาปฏิชีวนะ 
หรือ ยาต้านปัมโปรตอน การตรวจทางพยาธิอาจพบ coccoid form ชอง H. pylori หลังการ 
รักษา ซึ่งทำให้เกิดผลลบปลอมไต้ ส่วนการเพาะเช้ือ เนื่องจากความไวในการวินิจฉัยตํ่าร้อยละ 
6 0 12 จึงอาจไม่ดีเพียงพอไนการใช้เป็นวิธีวินิจฉัยการกำจัดเช้ือไต้เพียงการทดสอบเดียว ส่วน 
การด้ือต่อเมโทรนิดาโซล วินิจฉัยจาก MICgo ที่มากกว่า 32 มก./ล. ด้วยวิธี Epsilometer test

บ ท ท ี่ 5
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เหตุท่ีใช้ค่าน้ีเป็นจุดตัด เน่ืองจากสัมพันธ์กันกับ serum level หลังจากได้ standard dose ของ 
เมโทรนิดาโซล31 (ซ่ึงยังไม่มีวิธีทดสอบใดที่เป็นมาตราฐานในการบอกว่ามีการดื้อยา และจุดตัด 
ทีบอกการด้ือยาก็ไม่อาจดูได้จาก serum level แต่ควรดูที local gastric concentration โดย 
เฉพาะในช้ันเย่ือเมือก เพราะเป็นท่ีอยู่ของ H. pylori ซึ่งยากท่ีจะตรวจได้)

การศึกษาน้ีเลือกกำจัด H. pylori เฉพาะในโรคแผลเปปดิกเท่าน้ันซ่ึงท่ัวโลกยอมรับ27" 
30 การศึกษาเดิมที่ผ่านมาทั่งที่สนับสนุน36"42 และคัดด้าน43"44ว่าการด้ือต่อเมโทรนิดาโซลของ 
H. pylori มีผลต่อการกำจัดเซ๋ือน้ัน ล้วนแด,ศึกษาในผู้ป่วยท่ังโรคแผลเปปดิก และ non-ulcer 
dyspepsia โดยส่วนใหญ่จะเป็น non-ulcer dyspepsia ซึ่งยังไม่เป็นท่ียอมรับทั่วโลกว่าต้องรักษา 
ใน non-ulcer dyspepsia ตังน้ันผลท่ีได้จะไม่บ่งบอกถึงผลการกำจัดเซ้ึอในผู้ป่วยโรคแผลเปปดิก 
ท่ีจำเป็นต้องกำจัดเช้ือโดยแท้จริง

การรักษาต้องใช้สูตรยารวม สูตรท่ีดีและเป็นท่ียอมรับท่ัวโลก27"30 คือ สูตรยาสามตัว 
ได้ผลร้อยละ 90 ข้ึนไป ประกอบด้วย ยาด้านปีมโปรตอน + ยาปฏิสิวนะอีก 2 ตัว การศึกษานี้ 
เลือกใช้สูตรยา โอมีพราโซล + คลาริโธรมัยซิน + เมโทรนิตาโซล นาน 1 สัปดาห์แม้ว่าสูตรยา 
โอมีพราโซล + อะม๊ฮกซิซิลลิน + เมโทรนิดาโซล น่าจะเหมาะกว่าในแง่ว่าไม่มีรายงานการด้ือต่อ 
อะม๊อกซิซิลลิน แต่เหตุท่ีไม่เลือกใช้สูตรยาหลังน้ีเพราะอาจเกิด noncompliance ได้มากกว่าซึ่ง 
พบว่าเป็นปิญหาในการรักษามากท่ีสุดถึงร้อยละ 2 0 -3 0  เน่ืองจากต้องให้ยานาน 2 สัปดาห์ 
(การให้ 1 สัปดาห์ยังไม่เป็นที่ยอมรับมากเท่ากับสูตรยาที่มีคลาริโธรมัยซิน) และ พบว่ามี 
ปัญหาห้องเสียจากอะม๊อกซิซิลลิน สูงถึงร้อยละ 20

อัตราการด้ือต่อเมโทรนิดาโซลของ H. pylori ท่ีได้ร้อยละ 5 1 .9 2 ใกล้เคียงกับท่ีนาย 
แพทย์กำธรเผ่าสวัสดื้และคณะเคยรายงานเมื่อพ.ศ. 2535 คือร้อยละ 5 1 12 เม่ือเปรียบ 
เทียบระหว่างกลุ่ม H. pylori ท่ีไวต่อเมโทรนิดาโซล 25 ราย และท่ีด้ือต่อเมโทรนิดาโซล 27 ราย 
พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ท่ังในแง่ เพศ, อายุ, ซนิดของแผลเปปดิก, 
ผลการรักษาแผลเปปดิก และการสูบบุหร่ี อัตราการหายของโรคแผลเปปดิกท่ี 10 และ 8 
สัปดาห์ หลังได้รับโอมีพราโซล 6 สัปดาห์สำหรับแผลในกระเพาะอาหาร และ 4 สัปดาห์สำหรับ 
แผลในสำไส้เล็กส่วนด้น พบว่าได้ผลมากกว่าร้อยละ 90 ใกล้เคียงกับการศึกษาในต่างประเทศ 

การสูบบุหรี่ พบว่าไม่มีความแตกต่างเซ่นกันซึ่งคัดด้านกับการศึกษาเดิมที่เคยราย 
งานว่าการด้ือต่อเมโทรนิดาโซลของ H. pylori มีความสัมพันธ์กับการสูบบุหรี่45

และท่ีสำคัญตามวัตถุประสงค์ของการศึกษาน้ี พบว่าไม่มีความแตกต่างในผลการ 
กำจัด H. pylori ด้วยสูตรยา โอมีพราโซล + คลาริโธรมัยซิน + เมโทรนิดาโซล นาน 1 สัปดาห์ 
ซึ่งสนับสนุนบางการศึกษาในต่างประเทศท่ีพบว่าการดื้อต่อเมโทรนิดาโซลของ H. pylori ใน 
หลอดทดลองไม่มีผลต่อการกำจัด H. pylori ในผู้'ป่วยท่ีมีแผลเปปดิก43"44

แต่อัตราการกำจัดเชื้อที่ได้ พบว่าตํ่ามากประมาณร้อยละ 50 กว่าท่ังสองกลุ่ม ซ่ึง 
ควรจะได้มากกว่าร้อยละ 9 0 ในกลุ่ม H. pylori ที่ไวต่อเมโทรนิดาโซล เม่ือพิจารณาถึงผลของวิธี 
การตรวจที่วินิจฉัยว่าไม่สามารถกำจัดเช้ือได้ท่ังหมด 21 ราย พบว่า ทุกรายผลการเพาะเชื้อเป็น
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ลบ มีผลบวกจาก CLO test อย่างเดียว 1 รายใน 21 ราย (อยู่ในกลุ่มที่ดี้อต่อเมโทรนิดาโชล) 
มีผลบวกจากการตรวจทางพยาธิ 1 8 รายใน21 ราย (อยู่ในกลุ่มท่ีไวต่อเมโทรนิดาโซล 10 
ราย และอยู่ ในกลุ่มท่ีดื้อต่อเมโทรนิดาโซล 8 ราย) มีผลบวกท้ังจาก CLO test และการตรวจ 
ทางพยาธิ 2 รายใน 21 ราย (อยู่ในกลุ่มที่ด้ือต่อเมโทรนิดาโซลทั้ง 2 ราย)

CLO test เป็นการตรวจ function ของ H. pylori ในการสร้าง urease ซ่ึงบ่งว่าควรจะ 
เป็น active H. pylori ดังน้ัน ผู้ป่วย 3 ราย ท่ีผล CLO test เป็นบวก ก็ควรจะเป็นผู้ป่วยท่ีไม่ 
สามารถกำจัดเช้ือ H. pylori ได้

ส่วนผู้ป่วยที่ผลการตรวจทางพยาธิเป็นบวกอย่างเดียว 1 8 รายไม่สามารถบอกได้ 
ว่าผลบวกจากการตรวจทางพยาธินั้นเป็นผลบวกจริงหรือผลบวกปลอม เพราะผลการเพาะเช้ือท่ี 
จะยืนยันได้ว่าเป็น H. pylori จริง ได้ผลลบท้ัง 21 ราย ด้งนั้นการท่ีผลการกำจัดเช้ือตํ่ากว่าที่ควร 
จะเป็น อาจอธิบายได้ด้งน้ีคือ

1. ถ้าเช้ือท่ีพบจากผลการตรวจทางพยาธิ เป็น H. pylori จริง (true positive) และ 
เป็นเช้ือท่ีมีซีวิด (alive H. pylori) เหตุที่เป็นเซ่นนี้อาจเนื่องจากสูตรยาท่ีใซ้ อาจ 
ไม่ได้ผลในการรักษาสำหรับผู้ป่วยไทยท่ีมีโรคแผลเปปดิก และบ่งถึงความจำเป็น 
ในการศึกษาเพ่ิมเดิมถึงประสิทธิผลของสูตรยาอ่ืนๆที่ใซ้รักษา H. pylori ใน 
ประเทศไทยในปิจจุบันน้ี ท้ังในแง่ชนิดซองยาและระยะเวลา ท่ีใซ้ว่าได้ผลดีจริง 
หรือไม่

2. ถ้าเช้ือท่ีพบจากผลการตรวจทางพยาธิ เป็น H. pylori จริง (true positive) แต่ 
เป็นเช้ือท่ีกำลังจะตายหรือตายแล้ว (dying or dead H. pylori) เหตุท่ีเป็นเซ่นน้ี 
อาจเกิดจากระยะเวลาในการตรวจซํ้าไม่เพียงพอเพ่ือวินิจฉัยว่ากำจัดเช้ือได้ และ 
เพ่ือพยายามตอบคำถามว่าเป็นเช้ือท่ีมีชีวิต หรือเป็นเชื้อที่กำลังจะตายหรือตาย 
แล้ว จึงติดตามผู้ป่วยและทำการส่องกล้องตรวจทางเดินอาหารส่วนบนซํ้าในผู ้
ป่วยที่มีผลการตรวจทางพยาธิหลังรักษาเป็นบวกอย่างเดียวซึ่งมีท้ังหมด 1 8 
รายท่ี 2 เดือนหลังการส่องกล้องตรวจทางเดินอาหารส่วนบนคร้ังท่ี 2 โดยใน 
ระหว่างน้ีไม่ได้รับยาใด ๆ  ท่ีมีผลต่อ H. pylori จำนวน 8 รายใน 1 8 รายท่ีติด 
ตามมาได้พบว่า ผลการตรวจทางพยาธิเป็นบวกอย่างเดียวเซ่นเดิมมี 4 ราย ผล 
ท้ัง CLO test, การตรวจทางพยาธิ และการเพาะเช้ือ เป็นลบมี 4 ราย ซ่ึงก็ยัง 
อาจเป็นไปได้ว่า เชื้อท่ีพบน้ันเป็นเช้ือที่มีชีวิตหรือกำลังจะตายหรือตายแล้วก็ได้ 
จึงจำเป็นต้องติดตามผู้ป่วยเหล่าน้ีต่อไป ถ้าสุดท้ายสามารถสรุปได้ว่า เป็นเช้ือท่ี 
ยังมีชีวิต นั้นหมายความว่าเป็น inactive form ที่ไม่สามารถสร้าง urease ได้ ทำ 
ให้ CLO test ได้ผลลบ และไม่แบ่งตัวทำให้เพาะเช้ือไม่ช้ืน แต่ถ้าสุดท้ายสามารถ 
สรุปได้ว่า เป็นเช้ือท่ีตายไปแล้ว นั้นหมายความว่า เวลาในการตรวจหา H. pylori 
หลังรักษา ควรจะเล่ือนออกไปให้นานกว่าน้ี ซ่ึงจำเป็นต้องศึกษาเพิ่มเดิมต่อไป
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เพื่อที่จะให้ทราบเวลาที่เหมาะสมที่ควรจะทำการตรวจหา H. pylori ท่ีมากพอจะ 
หลีกเลี่ยงการเกิดผลบวกปลอมจากการตรวจทางพยาธิจากทรากของ H. pylori

3. ถ้าเช้ือท่ีพบจากผลการตรวจทางพยาธิ ไม่เป็น H. pylori จริง (false positive) 
เหตุท่ีเป็นเซ่นน้ีอาจเน่ืองจากเป็นเช้ืออ่ืนท่ีมี overgrowth ชื้นมาแทนและมีรูปร่าง 
คล้ายกัน เซ่น H. heilmannii ผลการกำจัดเช้ือ H. pylori จะเปล่ียนไปเป็นร้อยละ 
1 00 ไนกลุ่มท่ีมี H. pylori ท่ีไวต่อเมโทรนิดาโซล และร้อยละ 86 .96 ในกลุ่มที่มี 
H. pylori ท่ีด้ือต่อเมโทรนิดาโซล (เพราะ CLO test ได้ผลบวก 3 ราย) แ ต ่ก ็ไ ม ่มี 
ความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติเซ่นเดิม (P value > 0.05 , Chi- 
square test)

อย่างไรก็ตาม การศึกษานี้บอกได้เพียงแนวโน้มว่าการด้ือต่อเมโทรนิดาโซลซอง H. 
pylori ไม่มีผลต่อการกำจัดเช้ือในผู้ป่วยไทยที่มีโรคแผลเปปดิก แต่จำนวนผู้ป่วยน้อยเกินกว่าท่ีจะ 
สรุปได้แน่ซัดเน่ืองจากมีข้อจำกัดในเวลาและงบประมาณ จึงจำเป็นต้องศึกษาเพ่ิมเดิมต่อไป
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