
บทที 3

วิธีการดำเนินการวิจัย

คำถามของการวิจัย

คำถามหลัก ะ ประสิทธิภาพของการใช้ Itraconazole 400 ม ิลล ิกรัมแบบรับประทาน  

ครังเดียวในการรักษาโรคเกลือนเปรียบเทียบกับยาหลอกเป็นอย่างไร 

คำถามรอง: 1. อัตราการเกิดโรคใหม่จากการใช้ Itraconazole 400มิลลิกรัมแบบ 

รับประทานครังเดียวในการรักษาโรคเกลื้อนเป็นอย่างไร 

2. ผลข้างเคียงจากการใช้ Itraconazole 400 ม ิลล ิกรัมแบบรับ  

ประทานครั้งเดียวเป็นอย่างไร

วัตถุประสงค์ของการวิจัย

1. เพื่อศึกษาประสิทธิภาพการใช้ Itraconazole 400 มิลลิกรัมแบบรับประทานครั้ง 

เดียวในการรักษาโรคเกลื้อนเปรียบเทียบกับยาหลอก

2. เพื่อศึกษาอัตราการเกิดโรคใหม่จากการใช้ Itraconazole 400 ม ิลล ิกรัมแบบรับ 

ประทานครั้งเดียวในการรักษาโรคเกลื้อน

3. เพื่อศึกษาผลข้างเคียงจากการใช้ Itraconazole 400 มิลลิกรัมแบบรับประทานครั้ง 

เดียวในการรักษาโรคเกลื้อน

รูปแบบการวิจัย

เป็นการวิจัยแบบ double-blinded placebo controlled clinical trial study design

ระเบียบวิธีวิจัย
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รูปที่ 2. ลักษณะทางคลินิกของโรคเกลื้อน

รูปที่ 3. ลักษณะทางคลินิกของโรคเกลื้อน
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ประชากรและต ัวอย่าง

หลักเกณฑ์ในการคัดเลือกประชากรที่จะนำมาศึกษา

การวินิจฉัยว่าเป็นโรคเกลือนโดยอาศัยประวัติ การตรวจร่างกายและการทดสอบทางห้องปฏิบัติ 

การตังต่อไปนี้

ประวัต ิ ผู้ป่วยส่วนมากจะให้ประวัติการมีผื่นต่างส่วนมากเป็นที่บริเวณลำตัว คอหรือ 

ใบหน้า ลักษณะจะเป็นผื่นราบ มีสะเก็ดบางเล็กติดอยู่ ลักษณะสีจะแตกต่างกันไป โดยตอนแรกมัก 

จะเป็นสีนี้าตาลอ่อน ต่อมาอาจเป็นผื่นสีขาว แดงหรือสีเข้มก็ได้ อาจมีอาการคันร่วมได้มาก

การตรวจร่างกาย ส่วนมากจะเป็นผื่นราบขอบเขตชัดเจน มีสะเก็ดเล็กๆบางๆติดอยู ่

บนผื่น และผื่นจะมีสีต่างกันไดไนแลัวแต่ละบุคคล อาจจะมีสีตั่งแต่สีขาว นี้าตาล แดงหรือสีดำ 

แล้วแต่ลักษณะการเกิดผื่น อาจจะพบรอยเกาไดไนผื่นที่คันมากๆ

การทดสอบทางห้องได้ฏิบัติการเพื่อช่วยการวินิจฉัยโรค

การตรวจเชอราโดยใช้นำยา methylene blue โดย Scoth tape technique โดยใช้ได้ 

เทปแบบใสแปะในบริเวณผื่นที่สงสัยว่าจะมีการติดเชื้อราหลายๆครั้งจะได้ขุยเล็กๆจำนวนพอ 

สมควร นำมาแปะลงบนแผ่นกระจกใสซึ่งได้หยดนี้ายา methylene blue ไว้แล้ว หลังจากนั้นนำไป 

ตรวจด้วยกล้อง จุลทรรศน์จะพบกลุ่มเชื้อรา โดย methylene blue จะทำให้พบเชื้อราได้ง่ายขึ้น จะ 

ติดเชื้อราเป็นสีนั้าเงินหรือสีฟ้า ลักษณะเชื้อราเป็นยีสต์ขนาดประมาณ 4 เแท! อาจพบมีการแตก 

หน่อก็ได้ ร่วมกับการอาจพบสายราเป็นท่อนสั้นๆมีผนังกั้นอาจจะแตกกิ่งออกมาด้านช้างได้

ประชากรเป้าหมาย

ผู้ป่วยที,มาตรวจที่แผนกผู้ป่วยนอกแผนกผิวหนังโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ที่มีลักษณะ 

ทางคลินิกเช้าได้กับโรคเกลื้อนและได้รับการตรวจยืนยันด้วยการตรวจโดยการตรวจหาเชื้อราโดย 

Scoth tape technique แล้วว่ามีการติดเชื้อกลุ่ม Pityrosporum จริงโดยจะใช้จำนวนตัวอย่าง 40 

ตัวอย่าง ใช้ในการศึกษา โดยจะแบ่งออกเป็น 2 กลุ่มเท่าๆกัน
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กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา

1. ผู้ป่วยมีอายุ 17-45 ป ี เนื่องจากในช่วงอายุมีมีการทำงานของต่อมไขมันที่ผิวหนัง 

เหมาะสม

2. มีลักษณะทางคลินิกเข้าได้กับโรคเกลื้อน

3. สามารถพบเชือรากลุ่ม Pityrosporum ได้จากการตรวจทางพยาธิวิทยาโดยใช้ 

Scoth tape technique แลวตรวจด้วย methylene blue

กฎเกณฑ์ในการตัดออกจากการศึกษา

1. ผู้ป่วยที่มีอายุน้อยกว่า 17ป ี หรืออายุมากกว่า45ปี

2. ผู้ป่วยตังครรภ์หรืออยู่ในระยะให้นมบุตร

3. ผู้ป่วยได้รับการรักษาด้วยยาด้านเชือราต่างๆทังแบบทาภายนอกและรับประทาน 

ภายในระยะเวลา 1 เดือนก่อนเข้าร่วมการศึกษา

4. ผ ู้ป ่วยมีโรคประจำตัวที่อาจมีผลต่อระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายหรือจำเป็นต้องได  ้

รับการรักษายาคอร์ติโคสเตอร์รอยด์หรือยาที่มีผลกดระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย

5. ผู้ป่วยไม่ยินยอม,ไม,มาตรวจตามนัด ทำให้,!ม'สามารถประเมินผลได้

เทคนิคการสุ่มตัวอย่าง

เนื่องจากในการศึกษาเป็นการศึกษาเชิงเปรียบเทียบจึงแบ่งผู้ป่วยออกเป็น 2 กลุ่มละ 

เท่าๆกันตาม Simple randomization โดยกำหนดให้กลุ่มแรกได้รับการรักษาด้วย Itraconazole 400 

มิลลิกรัมรับประทานครั้งเดียว ส่วนกลุ่มที่สองจะได้รับการรักษาด้วยยาหลอกโดยให้รับประทาน

ตามวิธีเดียวกัน ในการรักษาครั้งนี้เป็นการศึกษาแบบ double-blind study โดยที่ผู้ป่วยและแพทย์ผู ้

ติดตามการรักษาจะไม่ทราบว่าได้รับการรักษาแบบใด ทำให้เป็นการป็องกันอคติในการรักษาและ 

การแปลผลการศึกษา

อุปกรณ์ในการวิจัย



รูปที 4. เชอ M.furfur จากการยอมดวย methylene blue

ร ูปท ี่ 5. แส ด งร ูป เป ร ียบ เท ียบ ระห ว ่างยา Itraconazole และ Placebo
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1. ยา Itraconazole

ใช้ยา Itraconazole ขนาด 100 มิลลิกรัม บรรจุในซองที่จัดมาเฉพาะ ชองละ 4 เม็ด

2. ยาหลอก(Placebo)

การเตรียมยาหลอก(placebo) ใช้นำตาลกลูโคสบรรจุในแคปซูลของยา Itraconazole 

(เนื่องจากไม1สามารถหาส่วนประกอบที่แท้จริงของยา Itraconazole เป็นยาหลอกได้) ซึ่งจะทำให้ 

ลักษณะภายนอกของยาทังสองเหมือนกัน และบรรจุในชองเหมือนกับที่ใช้กับ itraconazole เช่นกัน 

จะมีการทำรหัสไว้โดยที่ผู้ที่ทำวิจัยจะไม่ทราบชนิดของยาเพื่อป้องกันอคติในการติดตามผลการ 

รักษา และจะเปิดซองรหัสเมื่อจบการศึกษา

ขั้นตอนวิธีดำเนินการวิจัย

1. ศึกษาหลักการ ขันตอนวิธีการวินิจฉัยโรคเกลือน

2. รวบรวมผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคเกลื้อนที่แผนกผู้ป่วยนอกของร.พ.จุฬาฯ

3. ทำการตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อสนับสนุนการวินิจฉัย

4. ชี้แจงทำความเข้าใจกับผู้ป่วยในจุดประสงค์ของการศึกษาและขอความร่วมมือในการเข้าร่วม

โครงการวิจัย

5. ผู้ป่วยจะต้องลงลายมือชื่อยอมรับในการเข้าร่วมการศึกษาในแบบฟอร์มที่เตรียมไว้แล้ว

6. บันทึกอาการทางคลินิกตั่งแต่ประวัติ ลักษณะผื่น จำนวน ตลอดจนตำแหน่งที่พบผื่น รวมทั้ง

ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการและถ่ายรูปไว้ก่อนให้การรักษาและทุกครั้งที่มา 

ประเมินผล

7. ได้กำหนดลักษณะสำคัญทางคลินิกของผื่นไว้ เพื่อใช้เป็นข้อบ่งชีในการติดตามการเปลี่ยน

แปลงภายหลังการรักษาดังนี ้

อาการคัน (itching)

สะเกด(scaling)

การเปลี่ยนแปลงของสีผิว เช่น ผื่นแดง(erythema) ผื่นด่างขาว(hypopigmentation) 

ผนสเข้ม (hyperpigmentation)

ส่งเลือดตรวจ LFT เพื่อเป็นการประเมินก่อนการรักษา
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8. ผู้ที่ร่วมการศึกษาจะไต้รับซองยาที่บรรจุไว้แล้วโดยที่ไม1 2 3ทราบว่าเป็นItraconazole หรือยาหลอก

จะให้ผู้ที่เข,าร่วมการศึกษารับประทานยาต่อหน้าทันที เพื่อเป็นการป้องกันการไม่ไต้ 

รับประทานยาจากสาเหตุต่างๆ

9. นัดผู้ป ่วยเพื่อประเมินผลการรักษาทุกระยะ 1 ส ัปดาห ์ ในช่วงเดือนแรกหลังการรักษา โดยจะ

ประเมินการเปลี่ยนแปลงดังต่อไปนี้

การเปลี่ยนแปลงของผื่นตามที่ไต้กล่าวข้างต้น

การตรวจหาเชอราโดยใช Scoth tape technique

ผลข้างเคียงจากการใช้ยา เช่น อาการทางระบบทางเดินอาหาร การปวดศรีษะ 

ส่วนการตรวจเลือดจะทำครังเดียวภายหลังการรักษา 1 เดือน

10. หลังจากนันทุกระยะ 1 เดือนจนตรบกำหนด 3 เดือน จะนัดผู้ป ่วยมาเพื่อประเมินการกลับมา

เป็นโรคใหม่ภายหลังการรักษา โดยจะประเมินเช่นที่กล่าวข้างต้น

การรวบรวมข้อมูล

ในการศึกษาครั้งนี้เป็น double-blind study โดยผู้ป่วยและแพทย์ผู้ติดตามผลการรักษา 

จะไม่ทราบว่าไต้รับยาชนิดใด เพื่อช่วยลดอคติในการประเมินผลการศึกษาไต้ ในการประเมินผลจะ 

แบ่งออกเป็น 2 ระยะโดยจะประเมินผลการรักษาของ Itraconazole แบบ 400 มิลลิกรัมต่อการรักษา 

โรคเกลื้อนในช่วง 1 เดือนแรก ส่วนการประเมินผลการกลับเป็นโรคใหม่จะใช้ภายในระยะ 3 เดือน 

หลังการรักษาสิ้นสุดลง

ไต้กำหนดข้อบ่งชีในการประเมินผลการรักษาไว้ดังนี

1. การหายอย่างสมบูรณ์(Completely cure) ได้แก่การไม,พบเชื้อราจากการตรวจด้วย 

Scoth tape technique ร่วมกับไม,พบลักษณะผื่นของโรคเกลื้อนหลงเหลืออยู่

2. การหายโดยที่ยังสามารถพบผื่นเหลืออยู่ไต้(Cure with residula lesions) ได้แก่ 

การไม่พบเชือราจากการตรวจด้วย Scoth tape technique แต่ยังสามารถพบ 

ลักษณะผื่นของเชือราหลงเหลืออยู่ไต้

3. การไม่หาย(not cure^ต้แก่การยังสามารถพบเชิอราจากการตรวจด้วย Scoth tape 

technique ร่วมกับพบผื่นของโรคเกล้อนหลงเหลืออยู่



ผื่นโรคเกลื้อน การตรวจเชือราโดย MB
หายอย่างสมบูรณ ์ ไม่พบ ไม่พบ

หายโดยยังสามารถพบผื่นเหลืออยู่ได ้ พบ ไม่พบ
ไม,หาย พบ พบ

ตารางที่ 4. สรุปวิธ ีประเม ินผลการวิจ ัย

ส่วนการประเมินการกลับมาเป็นใหม่ภายหลังการรักษาใช้ข้อบ่งชี้ดังนี้
1.1. การพบเชื้อราใหม่จากการตรวจด้วย Scoth tape technique!นผ่ืนบริเวณเดิมท่ีดี 

ขึ้นหรอหายภายหลังการรักษา ร่วมกับ
1.2 . การพบการเปล่ียนแปลงของผื่นที่เลวลงภายหลังการดีขึ้นหลังการรักษา

ความพร้อมท่ีจะทำการวิจัย

ห้องปฏิบัติการหน่วยตจวิทยาเตรียมตัวอย่างผิวหนังสำหรับการตรวจด้วย Scoth tape 
technique

ห้องปฏิบัติการราวิทยา ภาควิชาจุลชีววิทยา 

วิเคราะห์ข้อมูล

นำค่าที่ได้มาเพื่อหาความสำคัญทางสถิติในด้านการเปลี่ยนแปลงทางคลินิก และ
Mycological cure rate ในกลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วย Itraconazole แบบ 400 มิลลิกรัมเปรียบเทียบ 
กับยาหลอก ในด้านผลต่างของการหาย การดีข้ึนและการไม,ตอบสนองต่อการรักษา รวมท้ังการ 
กลับมาเป็นใหม่ภายหลังการรักษา ซ่ึงจะเป็นค่าปริมาณ จึงใช้การวิเคราะห์ข้อมูลแบบ Paired t-test

ป้ญหาจริยธรรม

ในการศึกษาครั้งน ี้ใช ้การรักษาด ้วย Itraconazole แบบ 400 ม ิลล ิก ร ัมแบบ ร ับป ระท าน คร ั้ง

เด ียวในการร ักษาโรคเกล ือน ซ ึ่งเป ็นโรคท ี,ไม ่ร ้ายแรงแต ่จะม ีผลในเร ื่องความสวยงามของผ ู้ป ่วยเท ่า

น ั้น ในก ่อนหน ้าน ี้ยา itraconazole ก ็ได ้เคยม ีการศ ึกษาว่าได ผ้ลดี ม ีความปลอดภ ัยส ูง และการให ้ยา
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แบบ 400 มิลลิกรัมจะทำให้ผู้ป่วยมีความสะดวกในการใช้และประหยัดค่าใช้จ่ายในการซื้อยาลง ดัง 
น้ันจึงไมนาจะมีผลเสียต่อผู้ป่วย รวมทั้งในการศึกษาต้องได้รับความยินยอมจากผู้ป่วยเป็นสำคัญ
และผู้ป่วยที่ไต้รับการรักษาด้วยยาหลอกจะไต้รับการรักษาด้วยยาที่เหมาะสมภายหลังจบการศึกษา 
จึงไม,น่าจะมีปัญหาทางจริยธรรม

ข้อจำกัดในการวิจัย

เนื่องจากในการศึกษาครังมีเป็นการศึกษาในโรคที่สามารถพบไต้มากในโรงพยาบาล 
จุฬาลงกรณ์ และมีค่าใช้จ่ายในการดำเนินการศึกษาไม,สูงมาก จึงไม,น่ามีข้อจำกัดในการวิจัย

ผลหรือประโยชน์ท่ีคาดว่าจะไต้รับจากการวิจัย

ในการศึกษาครังมีเป็นการศึกษาถึงประสิทธิภาพของการใช้ Itraconazole แบบรับ 
ประทาน400มิลลิกรัมครั้งเดียวในการรักษาผู้ป่วยโรคเกลื้อน ซ่ึงถ้าผลการศึกษาไต้ผลดีอาจเป็น
แนวทางใหม่ในการดูแลรักษา ผู้ป่วยที่มีโรคเกลื้อนจะทำให้ผู้ป่วยไต้รับการรักษาที่เหมาะสม
ประหยัดและไม,ต้องเส่ียงต่อผลข้างเคียงท่ีอาจเกิดจากยาชนิดอ่ืน
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