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KEYWORD       : HELICOBACTER PYLORI/ MULTIDRUG RESISTANT/ THAILAND

NATHAYA TANGMANKONGWORAKOON : PREVALENCE OF PRIMARY MULTIDRUG
RESISTANT HELICOBACTER PYLORI IN THAILAND. THESIS ADVISOR : ASSOC. PROF.
PINIT KULLAVANIJAYA, M.D. 60 pp. ISBN 974-17-3177-9.

Background : Emergence of drug resistant Helicobacter pylori (H.pylori) has occurred in
various countries and could compromise the efficacy of current treatment regimens. The aim of the
study was to identify the prevalence of  multidrug resistant H.pylori  in Thailand and evaluate various
factors associated with drug resistance.

Methods : Between June 2001 and December 2002, 560 dyspeptic patients who underwent
upper gastrointestinal endoscopy at King Chulalongkorn Memorial Hospital were included in this
study. Antral gastric biopsies were obtained for H.pylori cultures and susceptibility tests using
Epsilometer test (E-test). The value of antibiotic resistant breakpoints were amoxicillin 0.5 µg/ml,
clarithromycin 1.0 µg/ml, metronidazole 8 µg/ml, and tetracycline 4 µg/ml, respectively.

Results : Of the 560 subjects H.pylori were detected in 315 patients using rapid urease test
(56.25%). Cultures for H.pylori were positive in 172 patients. E-test for all four antibiotics was
successfully placed in 79 isolations.The prevalence of antibiotic resistant H.pylori were amoxicillin
13.9% (11/79), clarithromycin 19.0% (15/79), metronidazole 30.4% (24/79), tetracycline 5.1%(4/79),
and multi-drugs 16.5 % (13/79), respectively. However, age, sex, or endoscopic findings did not
differ between the patients with H.pylori  resistant strains and sensitive strains.

Conclusions : The emergence of antibiotic and multi-drug resistant H.pylori in Thailand were
relatively high and these could  compromise the efficacy of current treatment regimens. The  factors
associated with drug resistant H.pylori could not be demonstrated in this study. Further study in the
larger number of patients might be necessary to identify factors associated with resistant H.pylori .
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บทที่ 1

บทนํา

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา

               การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนปญหาสําคัญเนื่องจากพบในประชากรจํานวน
มากทั่วโลก ประมาณกันวา รอยละ 50 ของประชากรโลกมีการติดเชื้อชนิดนี้  และเปนสาเหตุของ
การเกิดโรคที่สําคัญของระบบทางเดินอาหารสวนตนเชน กระเพาะอาหารอักเสบ, แผลเปบติก,
มะเร็งกระเพาะอาหาร และ มะเร็งตอมน้ําเหลือง เปนที่ยอมรับกันแลววาการกําจัดเชื้อนี้จําเปนจะ
ตองทําในการรักษาแผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนดูโอดีนัมใหหายขาด  เนื่องจากพบวา
ถายืนยันไดวามีการกําจัดเชื้อนี้ไดสําเร็จจริง โอกาสที่จะกลับเปนซ้ําของแผลมี ไมเกินรอยละ 5-10
ใน 1ป และโอกาสที่จะเกิดการติดเชื้อใหม (reinfection) พบไดเพียง รอยละ 1 ตอปเทานั้น ตรงกัน
ขามถาไมไดรักษาเชื้อนี้ แผลเปบติกจะกลับเปนซ้ําไดถึง รอยละ 70-80 ใน 1 ป สวนอาการปวด
ทองโดยไมพบแผลนั้น ถึงแมวา สมาคมโรคระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย ยังไมยอมรับวา
การกําจัดเชื้อ เปนวิธีมาตรฐานในการรกัษา แตในบางสถาบันก็แนะนําใหกําจัดเชื้อ เพื่อใหอาการ
ปวดทองหายไป นอกจากนั้นการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ยังชวยลดการเสี่ยงของการ
เกิด ภาวะแทรกซอนของแผลเปบติก เชน ภาวะเลือดออกในระบบทางเดินอาหารสวนตนซ้ํา, การ
ตีบแคบของกระเพาะอาหาร และ ลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม และภาวะแผลเปบติกทะลุไดอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ 1,2

               ปญหาประการหนึ่งที่สําคัญในการกําจัดเชื้อนี้ คือมีการดื้อยาในอัตราคอนขางสูง ตาม
แตละชนิดของยาปฏิชีวนะ โดยเฉพาะอยางยิ่ง ยา metronidazole ซึ่งมีรายงานอัตราการดื้อยาสูง
มาก  สูตรยาที่ไดผลมากกวา รอยละ 90 จึงตองใช clarithromycin, amoxicillin รวมกับ proton
pump inhibitor ซึ่งสูตรยานี้มีราคาแพงกวาสูตรยาที่ใช metronidazole หลายเทา อีกหนึ่งปญหาที่
อาจพบไดในตอไปคือ การดื้อยาหลายขนานของเชื้อ ซึ่งอาจเกิดจากการใชยาปฏิชีวนะพร่ําเพรื่อ
โดยไมจําเปน และ compliance ที่ไมดี ซึ่งถามีปญหาการดื้อยามากขึ้น ก็จะมีผลกระทบตอการ
กําจัดเชื้อ และทําใหแผลหรือโรคที่เกิดจากเชื้อนี้ไมดีขึ้น หรือมีการกลับเปนซ้ําไดมากขึ้น มีผลตอผู
ปวยทั้งในดานรางกาย จิตใจ ภาวะทางเศรษฐกิจ กลาวคือ ตองทุกขทรมานจากอาการของโรคที่ไม
หายขาด สูญเสีย เวลา คาใชจายในการรักษาอาการเจ็บปวย มีภาวะแทรกซอนจากแผลดังกลาว
ขางตน หรือมีมะเร็งกระเพาะอาหารเมื่อติดตามตอไป ในระยะยาว
               การวิจัยนี้มีจุดประสงคเพื่อหาความชุกของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สายพันธุที่ดื้อยา
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หลายชนิดในประเทศไทย เพื่อเปนประโยชนในการพิจารณาใชสูตรยาเพื่อกําจัดเชื้อนี้ในการรักษา
ผูปวยตอไป

วัตถุประสงคของการวิจัย (Objectives)

1. เพื่อศึกษาความชุกของเชื้อแบคทีเรีย เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อยาหลายชนิดในประเทศไทย
2 .เพื่อศึกษาความสัมพันธลักษณะของการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรชนิดที่ดื้อยาหลายชนิด
กับกลุมอายุ เพศ และลักษณะที่พบจากการสองกลองทางเดินอาหารสวนบน

ขอตกลงเบื้องตน (Assumption)

1. การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร หมายถึง การติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบ รูปรางเปนเกลียว
สามารถตรวจพบไดโดยวิธีเพาะเชื้อ
2. เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรสายพันธุที่ดื้อยาหลายชนิด หมายถึง เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร
สายพันธุที่ทดสอบดวย Epsilometer test แลวพบวาดื้อยาปฏิชีวนะ 2 ชนิดขึ้นไป โดยที่ยา
ปฏิชีวนะที่นํามาทดสอบ คือ  amoxicillin, clarithromycin, metronidazole และ tetracycline
3. Dyspepsia ใชคํานิยามของสมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย22  คืออาการ
เจ็บปวด หรือไมสบายบริเวณชองทองสวนบน อยางนอย 4 สัปดาห

ขอจํากัดในการทําวิจัย

               เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนเชื้อที่เพาะไดยาก ตองทําซ้ําหลายๆครั้งจึงจะเพิ่มความ
ไว และการเพาะเชื้อ รวมกับใช Epsilometer test นั้นมีราคาแพงถาตองทําซ้ําหลายๆครั้งจะตอง
ส้ินเปลืองงบประมาณมาก

ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับ (Expected Benefit and application)

1. สามารถทราบถึงความชุกของการดื้อยาปฏิชีวนะของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เพื่อเปนประโยชน
ในการรักษาผูปวยตอไป
2. สามารถทราบถึงความสัมพันธของการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่ดื้อยาหลายชนิด กับกลุมอายุ
เพศ และลักษณะที่พบจากการสองกลองทางเดินอาหารสวนบน
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เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ

แนวคิดและทฤษฎี

               เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  เปนแบคทีเรียกรัมลบชนิดพึ่งพาออกซิเจนนอย
(microaerophilic) อาศัยอยูในกระเพาะอาหารของมนุษย  ในป ค.ศ. 1983 Warren และ
Marshall สามารถเพาะเชื้อนี้ไดสําเร็จ เรียกชื่อวา Campylobacter pyloridis ซึ่งตอมาเปลี่ยนชื่อ
เปน Helicobacter pylori ในที่สุด3  การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นี้เปนการติดเชื้อแบคทีเรีย
ที่พบบอยที่สุดในคน พบไดทั่วโลก และทุกชวงอายุ มีการสํารวจพบวาประมาณครึ่งหนึ่งของ
ประชากรโลก กลุมคนสวนใหญที่ติดเชื้อนั้นจะไมมีอาการ สวนกลุมที่เกิดอาการนั้นแมวาจะเปน
สวนนอย แตก็เปนสาเหตุของการเกิดโรคที่สําคัญในระบบทางเดินอาหารหลายโรค เชน โรค
กระเพาะอาหารอักเสบเรื้อรัง แผลในกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม และที่สําคัญคือ
มะเร็งกระเพาะอาหาร ซึ่งอาจจะรักษาหายขาดไดเมื่อกําจัดเชื้อนี้สําเร็จทางสมาคมแพทยทางเดิน
อาหารแหงประเทศไทย แนะนําใหใช proton pump inhibitor รวมกับยาปฏิชีวนะอีก 2 ชนิด
(triple regimen) นาน 7 วัน
               ปจจุบันการรักษาการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่ลมเหลว อาจเกิดจากการขาด
compliance ในการใชยา หรือเกิดจากการดื้อยาของเชื้อ มีรายงานการเกิดการดื้อยาในหลายๆ
ประเทศและอาจมีผลกระทบตอการรักษามาก 4 - 1 5สวนใหญจะเปนรายงานการดื้อยา  
metronidazole ซึ่งมีรายงานตั้งแต รอยละ 30-70 และมีรายงานการดื้อยา clarithromycin มาก
ข้ึนเรื่อยๆ สวน amoxicillin และ tetracycline มีรายงานนอยมาก อยางไรก็ตามเริ่มมีรายงานการ
ดื้อยาหลายชนิดของเชื้อโดย Javier Torres และคณะ16 จาก เม็กซิโกทําการทดสอบ โดยใชยา 3
ชนิด คือ amoxicillin ,clarithromycin และ metronidazole โดยกําหนดวาถาเชื้อสายพันธุใดมีการ
ดื้อยา 2 ชนิดขึ้นไปจะถือวา เปนเชื้อด้ือยาหลายชนิด (multidrug resistant strains) พบวามีเชื้อ
ดื้อยาหลายชนิดอยู รอยละ 30.7 แยกเปนสายพันธุที่ดื้อยา clarithromycin และ metronidazole
รอยละ 17.9, ดื้อยา amoxicillin และ metronidazole รอยละ 12.8 และมีอยูรอยละ 8.7 ที่ดื้อยา
ทั้ง 3 ชนิด     รายงานจากประเทศในแถบเอเชียเชน รายงานจากเกาหลี โดย Kim JJ และคณะ17

ทําการทดสอบโดยใชยา 6 ชนิดคือ amoxicillin, clarithromycin, metronidazole, tetracycline,
furazolidone และ nitrofurantoin  มีการดื้อยา 2 ชนิดขึ้นไป รอยละ 9.9  สวนการดื้อยา 3 ชนิด
พบนอยมาก (รอยละ 0.2) Murakami K และคณะจากประเทศญี่ปุน รายงานการดื้อยาปฐมภูมิ
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ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร พบวาดื้อตอ clarithromycin, metronidazole และ amoxicillin
เปน รอยละ 10.2, 26.5 และ 0.2 ตามลําดับ18 สําหรับในประเทศไทยมีรายงานการดื้อยา
metronidazole ประมาณ รอยละ 50-70 แตยังไมมีรายงานที่กลาวถึงการดื้อยาหลายชนิด
               สําหรับปจจัยที่มีความสัมพันธกับการดื้อยานอกจากมีความแตกตางกันในแตละ
ประเทศ แลว ในเกาหลีมีรายงานการดื้อยา metronidazole ในผูหญิงมากกวา ผูชายอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ (รอยละ 48.6 เทียบกับรอยละ 36.9) 17, เชนเดียวกับ รายงานจากสหรัฐอเมริกา
พบวาในผูหญิงมีการดื้อยา metronidazole และ clarithromycinมากกวาผูชายอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (รอยละ 34.7 เทียบกับ รอยละ 22.6 สําหรับ metronidazole และ รอยละ 14.1 เทียบกับ
รอยละ 9.7 สําหรับ clarithromycin ) นอกจากนั้นยังมีอัตราการดื้อยา metronidazole ในผูปวย
อยูในวัยกลางคนสูงกวาผูปวยที่มีอายุมากกวา 70 ป (รอยละ 50 เมื่อเทียบกับรอยละ 31) 19 เชน
เดียวกับ รายงานจากอิตาลี พบวามีการดื้อ metronidazole ในผูหญิง มากกวาผูชาย และอัตรา
การดื้อ metronidazole ลดลงตามอายุ (odds ratio เทากับ 0.63 ในผูที่อายุมากกวา 60 ป)20 นอก
จากนั้นยังมีรายงานจากสเปนที่พบวากลุมที่เปนแผลเปบติกนั้นมีอัตราการดื้อยาmetronidazole 
มากกวากลุมที่เปนกระเพาะอาหารอักเสบเรื้อรัง (p<0.05) 21 ตรงกันขามกับรายงานจากเม็กซิโก16

และอิตาล2ี0  ซึ่งไมพบความแตกตางกันในลักษณะที่พบจากการสองกลอง
                สําหรับสาเหตุที่ผูหญิงมีการดื้อ metronidazole มากเนื่องจากมีการใชยานี้ ในการ
รักษาการอักเสบในอุงเชิงกราน สําหรับปจจัยอ่ืนๆ เชน อายุ และลักษณะที่พบจากการสองกลอง
ยังไมมีคําอธิบายที่ชัดเจน นอกจากจะเปนขอสังเกตที่ไดจากการเก็บขอมูล ซึ่งขอมูลเหลานี้มีความ
แตกตางกันในแตละสถานที่ จึงยังสรุปไมไดวา เปนปจจัยที่มีความเกี่ยวของกับการดื้อยาของเชื้อ
เฮลโิคแบคเตอร ไพโลไร หรือไม
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เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร

               มีการคนพบเชื้อโรคในกระเพาะอาหาร มาประมาณเกือบหนึ่งรอยปแลว ตอมาในป ค.ศ.
1982 Warren และ Marshall สามารถวินิจฉัย และเพาะเชื้อแบคทีเรียได โดยตั้งชื่อวา
Campylobacter pyloridis ซึ่งตอมาไดเปลี่ยนชื่อเปน Helicobacter pylori ในที่สุด

จุลชีววิทยา

               เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมลบรูปเกลียว ยาวประมาณ 3.5
ไมครอน กวางประมาณ 0.5 ไมครอน เชื้อนี้เติบโตชาใชเวลาประมาณ 3-5 วันเมื่อเพาะใน สาร
เลี้ยงเชื้อ ในอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส ภาวะออกซิเจนนอย (microaerophilic) โคโลนีมีขนาด
เล็ก ไมมีสี เมื่อดูดวยกลองจุลทรรศนกําลังขยายสูง จะพบวามีรูปรางเกลียว มี flagella 2-7 อัน ซึ่ง
ชวยในการเคลื่อนไหว ผานของเหลวที่มีความหนืดสูง  ถาสภาวะไมเหมาะสมในการเจริญเติบโต
อาจพบรูปรางเปนแบบ coccoid form ซึ่งเปนการปรับตัวของเชื้อเพื่อใหอยูรอดตอไป
               นอกจากลักษณะทางรูปรางแลว ทางชีวเคมี จะพบวาโคโลนีของเชื้อนี้ จะใหผลบวกกับ
ปฏิกิริยา catalase, urease และ oxidase สําหรับเอนซัยม urease นั้นถูกผลิตมากกวา รอยละ 5
ของโปรตีนทั้งหมด เนื่องจากมีความจําเปนในการตํารงชีวิต
               เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สามารถอาศัยในกระเพาะอาหารได โดยใชเอนซัยมยูรีเอส,
การเคลื่อนไหว และความสามารถในการเกาะติด (adhere) โดยที่เอนซัยมยูรีเอส นั้นจะใชเปลี่ยน
ยูเรีย เปน แอมโมเนียและไบคารบอเนต ซึ่งจะทําใหเพิ่มความเปนดางของกระเพาะ และชวยปอง
กันเชื้อแบคทีเรียชนิดนี้จากการถูกทําลายของกรดจากกระเพาะอาหาร สําหรับรูปรางเกลียว รวม
กับมี flagella และ เอนซัยมตางๆ จะชวยในการเดินทางผานชั้น mucus ไปยังผิวหนาของกระเพาะ
อาหาร จากนั้น แบคทีเรียจะเกาะติดกับเซลลกระเพาะอาหาร โดยใช adhesin

ระบาดวิทยา

               การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนการติดเชื้อแบคทีเรียเรื้อรังที่พบมากที่สุดใน
มนุษย สามารถพบไดทั่วโลก และทุกกลุมอายุ มีการประมาณวาประชากรรอยกวา 50 ของโลกติด
เชื้อชนิดนี้ ในประเทศกําลังพัฒนา การติดเชื้อจะพบในกลุมอายุนอยกวา เมื่อเทียบกลุมประเทศ
อุตสาหกรรม23  เมื่อมีการติดเชื้อเกิดขึ้น เชื้อนี้จะคงอยู โดยอาจจะกอใหเกิดโรคหรือไมก็ได
               ในประเทศที่พัฒนาแลว เชนสหรัฐอเมริกา การติดเชื้อในวัยเด็กพบนอยมาก มักจะ
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มีการติดเชื้อเมื่อเขาสูวัยผูใหญ โดยผลการตรวจเลือดหาภูมิคุมกันตอ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร
ใหผลบวกนอยมากในกลุมอายุนอยกวา 10 ป แตเพิ่มเปนรอยละ 10 ในกลุมอายุระหวาง 18-30
ป และรอยละ 50 ในกลุมอายุมากกวา 60 ป 23

               ในประเทศกําลังพัฒนานั้น มีการติดเชื้อในวัยเด็กตั้งแตกอนอายุ 10 ป และความชุก
ในการติดเชื้อจะสูงที่สุด มากกวารอยละ 80จะติดเชื้อ กอนอายุ 50 ป 23,24

การติดตอ

               วิธีการติดเชื้อนั้นยังไมทราบชัดเจน แตเชื่อกันวานาจะติดตอระหวางคนตอคนผานทาง
อุจจาระ การรับประทานน้ํา,อาหาร25 คนเปนแหลงเก็บเชื้อ ที่สําคัญ แตมีรายงานวาสามารถแยก
เชื้อชนิดนี้ไดจาก แมว ลิง โดยเฉพาะอยางยิ่งในแมว26  พบเชื้อแบคทีเรียนี้ในน้ําลาย และน้ํายอย
ในกระเพาะอาหาร  แสดงวาอาจมีการติดตอของเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จากแมวสูคน นอกจาก
นั้นยังมีการตรวจพบเชื้อชนิดนี้ในนม และเนื้อเยื่อกระเพาะอาหารของแกะ27,28 ซึ่งอาจจะใช
อธิบายไดวาทําไมคนเลี้ยงแกะจึงมีอัตราการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร สูงกวาพี่นองของคน
เหลานี้     
               แหลงน้ําที่สกปรกอาจเปนที่อยูของแบคทีเรียขนิดนี้ โดยเชื้อนี้สามารถอยูไดในน้ําเปน
เวลา หลายวัน และตรวจพบไดดวยวิธี polymerase chain reaction ในผูที่วายน้ําในแมน้ํา ลํา
ธาร หรือผูที่ดื่มน้ําจากลําธาร รับประทานผักสดที่ไมไดผานการหุงตม จะมีอัตราการติดเชื้อสูง29

ยิ่งกวานั้นมีการเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ไดจากอุจจาระของเด็กชาวแกมเบียที่มีอาการ
ทองเสีย ซึ่งในแถบนี้ประขากรสวนใหญจะติดเชื้อกอนอายุ 5 ป 30,31

               ผูที่มีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มักจะมีสามีภรรยา หรือลูกที่มีอัตราการติด
เชื้อชนิดนี้มากกวาผูที่ไมมีการติดเชื้อ32   การศึกษาในโคลัมเบีย พบวาความเสี่ยงในการติดเชื้อ
ของเด็กมีความสัมพันธโดยตรงกับจํานวนเด็กที่อายุ 2-9 ปในบาน ในขณะที่เด็กที่อายุนอยกวา
นั้นมีโอกาสที่จะติดเชื้อ ถาพี่ของเด็กนั้นติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร  ไพโลไร ไปแลว และยังพบวาเชื้อ
ที่แยกไดจากสมาชิกในครอบครัวเดียวกันนั้นมักจะเปนสายพันธุเดียวกัน ซึ่งขอมูลเหลานี้ชวย
สนับสนุนวานาจะมีการติดตอของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ระหวางบุคคลที่อยูในสิ่งแวดลอม
เดียวกัน33-35    
               มีการพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในคราบฟนแตยังไมชัดเจนวาเปนแหลงที่มีการ
ติดเชื้อหรือเปนแหลงเก็บเชื้อกันแน36  ในกลุมทันตแพทย ซึ่งจะตองเจอกับคราบฟนเปนประจํา ก็
ไมไดมีความชุกของการติดเชื้อที่เพิ่มข้ึน37



7

               การติดเชื้อจากการกระทําของแพทย (iatrogenic infection) สามารถเกิดไดจากเครื่อง
มือเชน กลองสองทางเดินอาหาร ที่ฆาเชื้อไมหมด ยิ่งกวานั้นแพทย และพยาบาลแผนกโรคทาง
เดินอาหารมีความเสี่ยงที่จะมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรเพิ่มข้ึน เนื่องจากมีการสัมผัสส่ิง
คัดหลั่งจากกระเพาะอาหารบอยๆ การระมัดระวังการติดเชื้อแบบ universal precautions และ
การทําความสะอาดเครื่องมือใหไดมาตรฐานจะชวยปองกัน และลดอัตราการติดเชื้อชนิดนี้ใน
กลุมบุคคลเหลานี้ได 38

               การติดเชื้อซํ้า หลังจากที่สามารถกําจัดเชื้อไปไดแลวนั้นพบไมบอย โดยมักจะเปน เชื้อ
สายพันธุเดิม ในผุใหญอัตราการติดเชื้อซํ้านอยกวา รอยละ 2 ตอป 39,40 ซึ่งพอๆกับอัตราการติด
เชื้อแบบปฐมภูมิในผูใหญที่ไมเคยติดเชื้อนี้มากอน41 อัตราการติดเชื้อซํ้าที่ต่ําในผูใหญนี้ชวย
สนับสนุนวาในวัยผูใหญจะมีความเสี่ยงต่ําในการติดเชื้อ อยางไรก็ตาม ภูมิคุมกันจากการติดเชื้อ
คร้ังแรกอาจจะมีบทบาทสําคัญในการปองกันการติดเชื้อซํ้า มีการตั้งสมมติฐานวาการติดเชื้อซํ้า
ในเด็กจากประเทศกําลังพัฒนานาจะสูงกวาประเทศที่พัฒนาแลว อยางไรก็ตามการศึกษาในจีน
พบวาอัตราการติดเชื้อซํ้าอยูที่ รอยละ 1 ตอปพอๆกับ ของประเทศแถบตะวันตก42    อีกรายงาน
หนึ่งก็พบวาเด็กที่อายุมากกวา 5 ป มีอัตราการติดเชื้อซํ้าประมาณ รอยละ 2 ตอป โดยไมขึ้นกับ
เศรษฐฐานะ43

โรคที่เกี่ยวของกับการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร

               การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  ทําใหเกิดโรค และภาวะตางๆหลายอยางที่สําคัญ
คือ ระบบทางเดินอาหารสวนตน และอาจมีความเกี่ยวของกับบางภาวะนอกระบบทางเดินอาหาร
โดยบริเวณกระเพาะอาหารและ ลําไสเล็กสวนดูโอดีนัมนั้น จะพบพยาธิสภาพ ไดตั้งแต กระเพาะ
อาหารอักเสบ, แผลเปบติก, มะเร็งในกระเพาะอาหาร, มะเร็งตอมน้ําเหลืองสวนภาวะอื่นๆนั้น
ความเกี่ยวของยังไมชัดเจน ไดแก โรคหลอดเลือดหัวใจโคโรนารี, rosacea

กระเพาะอาหารอักเสบ

               เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทําใหเกิดภาวะการอักเสบในกระเพาะอาหาร โดยความรุน
แรงนั้นจะแตกตางกันในแตละสวนของกระเพาะ บริเวณที่เปน non-acid-secreting portion
(antrum และ cardia) จะมีความรุนแรงมากที่สุด  ตามปกติกระเพาะอาหารจะไมพบเซลลอักเสบ
แตในการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร  จะพบมีเม็ดเลือดขาวทั้งชนิด polymorphonuclear
cell แสดงถึงการอักเสบที่ยังเปนอยู (active) และมีเม็ดเลือดขาวชนิด lymphocyte แสดงถึงการ
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อักเสบเรื้อรัง ซึ่งเรียกวาเปน  active chronic gastritis ภาวะการอักเสบนี้จะเร่ิมจาก antrum ไป
ยัง corpus ทําใหการหลั่งกรดลดลง และอาจมีการสูญเสีย parietal cell  จนอาจมี การฝอของ
เนื้อเยื่อกระเพาะอาหาร (gastric atrophy) ในที่สุด
               การอักเสบเรื้อรังของกระเพาะอาหารนั้น เปนรอยโรคเริ่มตน ของ การเกิดการฝอของ
เนื้อเยื่อกระเพาะอาหาร  พบวา การติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และ autoimmune gastritis
เปนสาเหตุสําคัญของ pernicious anemia

แผลเปบติก

               เปนภาวะที่มีรอยโรคบริเวณทางเดินอาหาร ซึ่งมีความลึกถึงชั้น muscularis mucosae
สาเหตุที่สําคัญในการเกิด แผลในกระเพาะอาหาร และลําไสเล็กสวนตน คือ การติดเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร และการใชยาตานอักเสบชนิดที่ไมใชสเตียรอยด ในยุโรป ออสเตรเลีย และ
ประชากรบางกลุมใน สหรัฐอเมริกา ประมาณรอยละ 95 ของแผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัมมี
สาเหตุจาก เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร44  อยางไรก็ตามรายงานจากสหรัฐเมื่อไมนานมานี้ พบวา
ความชุกของเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ในแผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม ที่ไมไดเกิดจากการใช
ยาตานอักเสบชนิดที่ไมใชสเตียรอยดนั้นอยูที่ประมาณ รอยละ 75  รายงานจากทั่วโลก พบวา
มีการติดเชื้อนี้ ในกลุมแผลในกระเพาะอาหาร ประมาณ รอยละ 65-95 ,ในกลุมที่มีอาการปวด
ทองสวนบน อยูระหวาง รอยละ 0-70, ในกลุมมะเร็งกระเพาะอาหาร ประมาณ รอยละ 70-90
และในกลุมที่ไมมีอาการ ประมาณ รอยละ 20-45 45

               การรักษาแผลในกระเพาะอาหาร โดยไมไดกําจัด เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรดวย จะ
ทําใหเกิดการกลับเปนซ้ํา และมีแผลเรื้อรัง ไมหายขาดได สาเหตุอ่ืนๆของแผลที่รักษาไมหายขาด
(refractory ulcer) นั้น แสดงตามตารางที่ 1

มะเร็งกระเพาะอาหาร

               ในป ค.ศ. 1994  International Agency for Research on Cancer (IARC) จัดให เฮลิ
โคแบคเตอร ไพโลไร เปน group I human carcinogen สําหรับ มะเร็งกระเพาะอาหาร46

มีการตั้งสมมติฐานในการเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุผิวกระเพาะอาหาร ตั้งแตเร่ิมแรก จนกลายเปน
มะเร็งกระเพาะอาหาร ชนิด intestinal type ตามแผนภูมิที่  1
               มีการศึกษาจํานวนมากที่แสดงถึงความเกี่ยวของระหวาง การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร
ไพโลไร และ มะเร็งกระเพาะอาหาร47 ความสัมพันธนี้สามารถแสดงใหเห็นจากขัอมูลเหลานี้
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1. ตรวจพบเชื้อชนิดนี้ในเนื้อเยื่อปกติ จากกระเพาะอาหารที่มีมะเร็ง หรือรอยโรคแบบกอนเกิด
มะเร็ง( precancerous changes) เชน atrophic gastritis และ/หรือ intestinal metaplasia48,49   
2. พบมีมะเร็งกระเพาะอาหารที่เกิดจาก เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ใน สัตวทดลอง 50   
3. การศึกษาทางระบาดวิทยา พบมี ความสัมพันธอยางชัดเจน ระหวางผูที่ตรวจภูมิคุมกันตอเชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ใหผลบวก และมะเร็งในกระเพาะอาหาร 51-55

ตารางที่  1 สาเหตุของ refractory or recurrent ulcer

1. Persisting of Helicobacter pylori infection
-Poor compliance
-Resistant organism
-Inadequate regimen

2. Persisting or recurrent ulcer without H.pylori
-False negative H.pylori
-Continue or undiscovered NSAIDs use

3. Delayed healing
-Dense fibrosis
-Heavy smoking
-Giant ulcer

4. Inadequate inhibition of acid secretion
5. Hypersecretory states

-Gastrinoma
-Antral G cell hyperfunction
-Idiopathic hypersecretory duodenal ulcer

6. Nonpeptic ulcer
-Cancer
-Crohn’s disease
-Other infection

----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
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มะเร็งตอมน้ําเหลืองของกระเพาะอาหารแบบปฐมภูมิ

               พบประมาณรอยละ 3 ของเนื้องอกกระเพาะอาหาร  และรอยละ 10  ของมะเร็ง
ตอมน้ําเหลือง 56  กระเพาะอาหาร เปนตําแหนงที่พบมากที่สุดของมะเร็งตอมน้ําเหลืองที่เกิด
นอกตอมน้ําเหลือง (extranodal  lymphoma) โดยอาจจะเกิดจากตอมน้ําเหลืองหรือ mucosal
areas ก็ได โดยประการหลังนั้น ถูกเรียกวา mucosa (gut)-associated lymphoid tissue
tumor (MALToma, MALT-type lymphoma, หรือ MALT lymphoma ) ซึ่งปจจุบัน เรียกวา
extranodal marginal zone B-cell lymphoma of MALT type ตาม REAL classification
               ตามปกติ กระเพาะอาหารจะไมพบเนื้อเยื่อน้ําเหลือง (lymphoid tissue) 57 แตเมื่อเกิด
การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ทําใหเกิดการอักเสบ  ซึ่งจะมีเซลลอักเสบเขามา ซึ่งก็คือ
CD4+ lymphocytes และ B cells ในกระเพาะอาหารชั้น lamina propria. จะมีการกระตุน T
cell, B cell proliferation, และมี lymphoid follicle เกิดขึ้น ซึ่งเหมือนกับที่พบใน Peyer's
patches ของ ileum 58โดย follicleนี้ บริเวณตรงกลางจะมีเซลลซึ่งประกอบดวย  centroblasts
และ centrocytes และจะถูกลอมรอบดวย  B cell zone ซึ่งถูกเรียกวา mantle และ  mantle นี้
จะถูกลอมรอบดวย  marginal zone ซึ่งประกอบดวย B cells เชนกัน มีการตั้งสมมติฐาน
อธิบายการเกิด gastric B-cell lymphoma of marginal zone type วามีปฏิสัมพันธระหวาง
antigen-presenting cell กับ CD4+ T-cell ตอมา activated T-cell จะจับกับ B-cell และเกิด
proliferation ที่ผิดปกติ มีกลุมของ centrocyte-like B-cells เกิดขึ้นจาก  marginal zone และ
เรียกวาเปน low-grade lymphoma 58,59 สมมติฐานนี้ยืนยันจากรายงานที่มีผูปวย 2 รายซึ่ง เคย
ตรวจชิ้นเนื้อกระเพาะอาหารเปนเวลาหลายป กอนที่จะเปน gastric MALTomaและ
lymphoma นี้พบวาเกิดจาก B cell clone บริเวณที่มี การอักเสบเรื้อรังของกระเพาะอาหาร 60

ความสัมพันธกับโรคหรือภาวะนอกทางเดินอาหาร (Non gastrointestinal associations)

               มีรายงานพบความสัมพันธระหวางการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร กับภาวะ
หลายๆอยาง เชน โรคหลอดเลือดหัวใจโคโรนารี ภาวะโลหิตจางแบบ pernicious anemia
,acne rosacea อยางไรก็ตาม เนื่องจากขอมูลยังนอย และไมสามารถยืนยันความเกี่ยวของได
ชัดเจน คงตองรอการศึกษาในอนาคต เพื่อใหไดขอมูลซึ่งสนับสนุนหรือคัดคานตอไป
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ตารางที่ 2.  Nongastrointestinal associations of Helicobacter pylori infection

---------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
-Anorexia of aging
-Autoimmune thrombocytopenic purpura
-Cerebrovascular disease
-Chronic urticaria
-Coronary heart disease
-Hyperammonemia
-Hypertension
-Iron deficiency anemia
-Migraine
-Raynaud phenomenon
-Rosacea
-Sudden infant death syndrome
----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
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แผนภูมิที่ 1 แสดง สมมติฐานของขั้นตอนในการเกิดมะเร็งกระเพาะอาหาร
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การตรวจวินิจฉัย

               การวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบงออกเปน 2 วิธีใหญๆ คือแบบ
invasive และ noninvasive ข้ึนอยูกับวาตองสองกลองหรือไม และอาจจะเปนวิธีโดยตรง คือ
ตรวจพบตัวเชื้อ เชน การเพาะเชื้อ,การตรวจทางกลองจุลทรรศน หรืออาจเปนวิธีทางออม เชน
การตรวจเลือดหาภูมิคุมกันตอเชื้อ , urease test
               การเลือกวิธีวินิจฉัยนั้นขึ้นกับปจจัยหลายอยาง เชน ราคา,ความไวและความจําเพาะใน
การตรวจ, ลักษณะทางคลินิก, ความชุกในการติดเชื้อ, รวมถึงประวัติการใชยา เชน PPIs, ยา
ปฏิชีวนะ
               ตาม guideline ของ American College of Gastroenterology มีขอสรุปดังนี้
1. การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรนั้นพบบอยในประชากรทั่วไป
2. การวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรนั้น ควรจะทํา ก็ตอเมื่อต้ังใจจะรักษาเทานั้น
3. การวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรนั้น มีขอบงชี้ในรายที่มีโรคแผลเปบติกใน

ขณะนั้น หรือประวัติเดิมที่มแีผลเปบติก และมะเร็งตอมน้ําเหลืองแบบ  MALT
               สําหรับความไว ความจําเพาะของวิธีที่ใชในการวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร ไดแสดงไวในตารางที่ 3

แผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัมชนิดที่ไมมีภาวะแทรกซอน

               เนื่องจากผูที่มีแผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม สวนใหญเกิดจากการติดเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อไมมีประวัติการใชยาตานอักเสบแบบไมใชเสตียรอยด
(NSAIDs) 61  ดังนั้นจึงมีการถกเถียงกันวาอาจจะรักษาการติดเชื้อนี้ไปเลยโดยไมตองตรวจ
วินิจฉัย62 อยางไรก็ตามมีรายงานวาตรวจไมพบการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ถึงรอยละ 27
ของผูปวยที่มีแผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 63  และผูปวยเหลานี้จะมีการพยากรณโรคที่แย
กวา โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อรักษาโดยไมไดตรวจหาเชื้อโรคกอน ดังนั้นจึงแนะนําวา ควรตรวจยืน
ยันวามีการติดเชื้อนี้จริง กอนที่จะรักษา

แผลบริเวณกระเพาะอาหารชนิดที่ไมมีภาวะแทรกซอน

               เชนเดียวกับแผลบริเวณลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม ถึงแมวาแผลบริเวณกระเพาะอาหาร
สวนใหญเกิดจากการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แตยาตานอักเสบแบบไมใชเสตียรอยดก็
เปนสาเหตุสําคัญประการหนึ่ง ดังนั้นจงึควรตรวจหาการติดเชื้อนี้ กอนที่จะใหการรักษา
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ภาวะเลือดออกจากแผลบริเวณกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

               ผูปวยที่มีภาวะเลือดออกจากแผลบริเวณกระเพาะอาหารและลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม
ควรจะตรวจหาการติดเชื้อนี้ อยางไรก็ตาม ในภาวะเชนนี้การตัดชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร อาจ
จะไมเหมาะสม เนื่องจากเลือดอาจจะรบกวนการตรวจดวยวิธี  urease test64  ดังนั้นอาจสงชิ้น
เนื้อตรวจทางพยาธิวิทยา หรืออาจพิจารณาตรวจเลือดหาภูมิคุมกันตอเชื้อชนิดนี้

ผูที่เคยมีแผลเปบติก

               ผูที่มีประวัติเดิมที่พิสูจนชัดเจนวามีแผลเปบติก ไมวาจะจากการสองกลอง หรือ ทาง
รังสีวิทยา และยังไมไดกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ควรจะไดรับการตรวจ เพื่อหาเชื้อนี้ และ
รักษาเมื่อตรวจพบ  ในภาวะเชนนี้ การตรวจเลือดหาภูมิคุมกันตอเชื้อชนิดนี้ เหมาะสมที่สุด

ผูที่ไมมีอาการ

               ผูที่ไมมีอาการ และไมมีประวัติของแผลเปบติก ไมควรที่จะตรวจหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร
ไพโลไร  ยกเวนผูที่มีประวัติครอบครัว หรือหวาดกลัวตอการเกิดมะเร็งในกระเพาะอาหาร  โดย
เฉพาะอยางยิ่งในชาวญี่ปุน เกาหลี หรือชาวจีน ซึ่งมีอุบัติการณของมะเร็งชนิดนี้สูง 65

ผูที่ใชยากลุม proton pump inhibitor เปนระยะเวลานาน

               เนื่องจากไมพบวามีหลักฐานยืนยันวา ผูที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่ใช PPIs
เปนระยะเวลานานๆ จะเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดกระเพาะอาหารฝอ (atrophic gastritis) ดังนั้น
จึงไมแนะนําใหตรวจหา และกําจัดเชื้อนี้เพื่อที่จะปองกันกระเพาะอาหารฝอ ในผูปวยเหลานี้

อาการปวดทองโดยไมพบแผล (nonulcer dyspepsia)

               บทบาทในการตรวจหาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในผูปวยกลุมนี้ไมชัดเจน อยางไรก็
ตามถามีการตรวจ และใหผลบวก ก็ควรที่จะรักษา66
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การตรวจที่ตองอาศัยการสองกลองทางเดินอาหาร

               การวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรนี้ เชน biopsy urease test , การ
ตรวจทางพยาธิวิทยา และการเพาะเชื้อ อาจจะทําระหวางการสองกลอง โดยจะเลือกวิธีใดขึ้นกับ
ลักษณะทางคลินิก, ความแมนยําในการตรวจ และราคา ไมควรที่จะสองกลองเพียงเพราะวา
ตองการจะตรวจวามีการติดเชื้อนี้หรือไม American College of Gastroenterology มีขอแนะนํา
ในการตรวจดังนี6้7

  • เมื่อมีขอบงชี้ที่จะสองกลอง  การตรวจ biopsy urease test เปนวิธีที่สมควรเลือกเปนวิธีแรก
ในการตรวจหาเชื้อชนิดนี้
  •  ถา biopsy urease test ใหผลลบ ควรพิจารณาตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยา หรือตรวจ
serology.
  •  ในผูปวยที่ไดรับ PPIs หรือมีเลือดออกในกระเพาะอาหาร จะมีความไวของ biopsy urease
tests นอยลง
   •  การตรวจทางพยาธิวิทยา ไมจําเปนตองทําทุกราย และมีราคาแพง

Biopsy urease testing

               วิธีนี้ใชชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหารสวน antrum 1-2 ชิ้น ใสในแผนทดสอบที่มียูเรีย
และสารวัดความเปนกรดดาง เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร จะมีเอนซัยมยูรีเอส ซึ่งจะเปลี่ยนยูเรีย
เปนแอมโมเนีย ทําใหมีภาวะเปนดาง ซึ่งจะเปลี่ยนสีของ indicator จากเหลืองเปนแดง ปจจุบัน มี
แบบทดสอบ หลายชนิดในทองตลาด เชน Clotest (Campylobacter-Like Organism),
Pyloritek, and Hp-fast)68 อานผลได ภายใน 24 ชั่วโมง ความแมนยําในการวินิจฉัย ไมแตกตาง
กัน
               ความไว และความจําเพาะสูง  จะใหผลลบลวง ในกรณีที่มีเลือดออกในกระเพาะ
อาหาร และ ไดรับยา PPIs, H2antagonist , ยาปฏิชีวนะ, bismuth การตัดชิ้นเนื้อบริเวณ
antrum และ fundus อาจจะชวยเพิ่ม ความไวในผูปวยเหลานี้ 69   ถาการตรวจ urease test ใหผล
ลบในผูปวยเหลานี้ จึงไมสามารถยืนยันวาไมมีการติดเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรได ดังนั้นอาจ
จะพิจารณาตรวจแอนติบอดีตอเชื้อนี้ เพราะการใชยาลดกรดก็อาจจะรบกวนการตรวจทางพยาธิ
วิทยาดวย
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การตรวจทางพยาธิวิทยา (histology)

               การตรวจทางพยาธิวิทยานอกจากจะสามารถวินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโล
ไร แลว ยังสามารถดูวามีความผิดปกติเชน  intestinal metaplasia ,mucosa-associated
lymphoid tissue (MALT)  โดยการตัดชิ้นเนื้อนั้นควรจะทําทั้งที่  antrum และ body ของ
กระเพาะอาหาร โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อตองการหาวามี  multifocal atrophic gastritis หรือ
intestinal metaplasia หรือไม ความไวของการตรวจทางพยาธิวิทยาจะลดลงในผูที่ไดรับยาลด
กรด แตก็ยังสูงกวาการตรวจ biopsy urease test

Brush cytology

               มีรายงานเบื้องตนวาการทํา brush cytology ระหวางการสองกลอง มีความไวและ
ความจําเพาะสูงรอยละ 98และรอยละ 96 ตามลําดับ 70,71อาจพิจารณาใชวิธีนี้ในผูที่มีโอกาส
เสี่ยงในการเลือดออกจากการตัดชิ้นเนื้อ

การเพาะเชื้อและตรวจความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะ

               ชวงแรกการเพาะเชื้อทําไดยาก แตตอมามีการปรับปรุงวิธีการทําใหมีความไวเพิ่มข้ึน
อยางไรก็ตามความไวของเชื้อตอยาในหลอดทดลอง อาจจะไมบอกถึง การตอบสนองตอการ
รักษาทางคลินิก
               ความชุกของการดื้อยา metronidazole แตกตางไปตามแตละพื้นที่ อยูระหวางรอยละ
30-90 ในขณะที่ความชุกของการดื้อยากลุม macrolide  อยูระหวาง รอยละ 4 -12 สําหรับการ
ดื้อยา amoxicillin และ tetracycline มีรายงานนอยมาก
               ไมแนะนําใหเพาะเชื้อเปนอยางไรก็ตามในรายที่ เปนการรักษาดวยสูตรยาเบื้องตนแลว
ไมสามารถกําจัดเชื้อได อาจจะไดประโยชนจากการตรวจความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะ

 วิธีทดสอบโดยไมตองสองกลอง

               มีหลายวิธีเชน urea breath testing (UBT), การตรวจแอนติเจนในอุจจาระ , การ
ตรวจหาแอนติบอดีตอเฮลิโคแบคเตอร ไพไลไร , และ  polymerase chain reaction  จาก ACG
guidelines ถือวา UBT เปนวิธีการทดสอบโดยไมตองสองกลองที่ดีที่สุด ในการตรวจหา เฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร โดยจะใชในการยืนยันวากําจัดเชื้อนี้สําเร็จหรือไมหลังการรักษา
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  Urea breath testing

               เปนวิธีที่อาศัยการสลายยูเรีย (urea) โดยเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ออกมาเปน
คารบอนไดออกไซด และแอมโมเนีย (ammonia)  โดยใหรับประทาน  คารบอนที่มี labeled
isotope จากนั้นเชื้อก็จะปลอยคารบอนไดออกไซดที่เปน isotope ออกมาและสามารถตรวจพบ
จากลมหายใจ
                 urea breath tests นี้แบงเปน 2 แบบ คือ   non-radioactive 13C test (Meretek,
Otsuka Pharmaceuticals) และ  radioactive 14C test (Tri-Med, Ballard Medical Devices)
ทั้ง 2 แบบนี้สามารถทําไดใน 15 -20 นาที ราคาและความแมนยําพอๆกัน ถึงแมวา 14C จะมี
ปริมาณรังสีนอยมาก ประมาณ 1 microCi เทานั้น แตก็ไมควรใชในเด็ก และสตรีวัยเจริญพันธุ
                 การทดสอบวิธีนี้มีความไวและความจําเพาะสูง ผลบวกลวงพบนอย ผลลบลวงพบใน
ผูที่ไดรับ ยาลดกรด หรือยาปฏิชีวนะ ดังนั้นจึงควรหยุดยาปฏิชีวนะอยางนอย 4 สัปดาห72

และหยุด PPIs อยางนอย 2 สัปดาห

การตรวจแอนติบอดีตอเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร

               ตรวจโดยใช ELISA เพื่อที่จะหา IgG หรือ IgA antibodies วิธีนี้สะดวก ,งาย,ไมแพง
อยางไรก็ตามวิธีนี้มีความไวสูง(90-100 %),  แตความจําเพาะไมแนนอน(76-96 %) ในผูปวย
อายุนอยที่มีอาการ อาจใชการตรวจ serology เปนทางเลือกนอกเหนือจาก  histology, stool
หรือ breath testing 73

               อยางไรก็ตาม คา positive และ negative predictive values มีความเกี่ยวของกับ
pretest probability ของการพบ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในประชากรที่ศึกษา 74  ดังนั้นในผูปวย
ที่ตรวจพบมีแผลในกระเพาะอาหาร หรือลําไสเล็กสวนตน ซึ่ง  pretest probability ของการติด
เชื้อสูง จึงเหมาะสมที่จะรักษาการติดเชื้อโดยอาศัยผลบวกของแอนติบอดีตอเชื้อนี้ และ ตรวจ
ยืนยันผลลบดวยวิธีอ่ืน ในทางกลับกัน ผลลบจะชวยยืนยันวาไมมีการติดเชื้อ ถา  pretest
probability นั้นต่ํา ตัวอยางเชนผูปวยอายุนอยซึ่งมีอาการปวดทอง  และไมมีหลักฐานวามี แผล
เปบติกโดยเฉพาะอยางยิ่งในพื้นที่ที่มีความชุกของการตดิเชื้อตํ่า เชน ในสหรัฐอเมริกา ในกลุมนี้
ถาแอนติบอดีใหผลบวก มีโอกาสเปนผลบวกลวงได ดังนั้นจึงควรตรวจดวยวิธีอ่ืนเพื่อยืนยันกอน
ที่จะรักษา ผลการตรวจอาจไมแมนยําในผูสูงอายุ 75และความจําเพาะลดลงในผูปวยตับแข็ง 76

ดังนั้นในผูปวยเหลานี้ควรตรวจหาการติดเชื้อดวยวิธีอ่ืน
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               การเปลี่ยนแปลงของแอนติบอดีจากผลบวกเปนผลลบ แสดงถึงความสําเร็จในการ
กําจัดเชื้อนี้ จากการศึกษาหนึ่ง มีผูใหญรางกายแข็งแรง 23 คน ตรวจชิ้นเนื้อจากกระเพาะ
อาหาร พบวาติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เมื่อตรวจ จากการ serum anti-H. pylori IgG ณ
เวลานั้น, 1 เดือน, 3 เดือน และ 18 เดือนหลังจากรักษาการติดเชื้อแลว77  เมื่อสองกลองเพื่อติด
ตามผล พบวาสามารถกําจัดเชื้อได 15 ราย  โดยพบวาที่ 18 เดือน รอยละ60 ของผูที่กําจัดเชื้อ
สําเร็จ (9/15) ตรวจไมพบแอนติบอดี ดังนั้นความไว และความจําเพาะของการเปลี่ยนของ
แอนติบอดีจากผลบวกเปนผลลบ ณ. เวลา 18 เดือนในการพิสูจนวามีการกําจัดเชื้อสําเร็จ เปน
รอยละ 60 และรอยละ 100 ตามลําดับ ดังนั้นการตรวจแอนติบอดีตอเชื้อนี้หลังจากการรักษา
อาจไดประโยชน เมื่อตองการยืนยันผลหลังจากนั้น อยางนอย 1 ป หลังการรักษา

การตรวจแอนติเจนในอุจจาระ (stool antigen assay)

         การตรวจหาเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในอุจจาระ  มีประโยชนในการวินิจฉัยการติดเชื้อ
และ ยืนยันความสําเร็จในการกําจัดเชื้อหลังการรักษา  โดยควรจะตรวจหลังจากรักษาแลว
อยางนอย 4 สัปดาห และถึงแมวาจะมีผลลบลวงนอยกวา UBT  ในผูที่ไดรับ bismuth และ
PPIs แตก็ควรจะหยุดยาดังกลาวกอนที่จะตรวจดวยวิธีนี้

Polymerase chain reaction

         วิธีนี้ไมเหมาะที่จะใชในการตรวจทั่วๆไป แตก็อาจจะไดประโยชนในการตรวจหาเชื้อเชน
ใน อุจจาระ หรือ น้ําดื่ม

การตรวจน้ําลาย

          เนื่องจากสามารถตรวจพบเชื้อใน น้ําลาย และคราบฟน โดยตรวจหาแอนติบอดี และ
polymerase chain reaction  และอาจใชในกรณีที่ไมตองการเจาะเลือด โดยเฉพาะอยางยิ่งใน
ผูปวยเด็ก อยางไรก็ตาม การตรวจ IgG ในน้ําลายนั้นความไวไมสูงพอ เมื่อเทียบกับการตรวจ
ทางพยาธิวิทยา หรือการตรวจหาแอนติบอดีในเลือด  78,79

ขอแนะนําในการตรวจวินิจฉัย

การวินิจฉัยครั้งแรก
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1. ในผูที่มีอาการ หรือไมมีอาการแตมีความเสี่ยง เชนทราบวามีแผลเปบติก peptic ulcer
หรือมีประวัติวามีแผลเปบติก อาจพิจารณาใชวิธีตรวจหาแอนติบอดีอยางไรก็ตามในรายที่
pretest probability ของการติดเชื้อตํ่า ถาตรวจแอนติบอดีตอเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรได
ผลบวก ก็ควรตรวจวิธีอ่ืนเพื่อยืนยันผล

2. การตัดชิ้นเนื้อกระเพาะอาหาร ควรจะทําในรายที่จําเปนตองสองกลองเพื่อการวินิจฉัย หรือ
ติดตามผลการรักษา แผลในกระเพาะอาหาร, มะเร็งตอมน้ําเหลือง และอาจใชวิธี urease
test ถาไมตองการผลทางพยาธิวิทยา

การตรวจติดตามผล
1. UBT เปนวิธีที่ควรเลือกเปนวิธีแรกในการยืนยันผลการรักษา วิธีทางเลือกอื่นเชน การตรวจ

หาแอนติเจนในอุจจาระ เมื่อไมมี UBT หรือไมสามารถตรวจดวย UBT ได
2. การเพาะเชื้อควรจะทําเมื่อสงสัยภาวะเชื้อด้ือยา
3. การตรวจทางพยาธิวิทยานั้นควรจะทําในรายที่ไมสามารถตรวจ UBT หรืออุจจาระได หรือ

เมื่อตองการติดตามการรักษาแผลที่มีภาวะแทรกซอน

ตารางที่ 3 แสดง ความไว และความจําเพาะในการ วินิจฉัยการติดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร(80)

การทดสอบ                               ความไว(%)                                ความจําเพาะ(%)
Invasive method
1. Biopsy urease test                  88-95                                           95-100
2. Histology                                 93-96                                           98-99
3. Culture                                    80-98                                            100
Noninvasive test
1. Urea breath test                      90-96                                           88-98
2. Serology                                  86-94                                           78-95
3. Salivary antibody                    65-89                                           72-90
4. Stool antigen assay                86-94                                           86-95
____________________________________________________________________________
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การรักษา

               การคนพบ เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มีบทบาทสําคัญในการรักษาแผลในกระเพาะ
อาหาร และลําไสเล็กสวนตน เนื่องจากการรักษาเชื้อชนิดนี้ใหหายขาดนั้น ไมงายนัก จําเปนตอง
ใชยาหลายชนิด  สูตรยาในอุดมคติ จะตองมีประสิทธิภาพสูงในการรักษา ราคาถูก งายในการให
และมีผลขางเคียงของยานอย

ยาที่ใชในการรักษา

               ยาที่ใชในการรักษาการติดเชื้อแบคทีเรีย เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร แบงออกเปน 2 กลุม
คือ ยาลดกรด และยาปฏิชีวนะ
  1. ยาลดกรด
               ยากลุมนี้ มีผลในการทําใหแผลหายเร็ว ไมวาสาเหตุนั้นจะเกิดจากเชื้อเฮลิโคแบคเตอร
ไพโลไรหรือไมก็ตาม และยังบรรเทาอาการปวดทอง ไมสบายทองซึ่งเกิดจากแผลไดดวย
1.1 H2  receptor antagonists
               เชน cimetidine, ranitidine, famotidine, nizatidine เปนยาที่มีฤทธิ์ในการแยง
histamine ในการจับ H2  receptor ที่ parietal cell ยาในกลุมนี้ ไมมีฤทธิ์ในการฆาเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร
1.2 Proton pump inhibitors (PPIs)
              เชน omeprazole, lansoprazole, pantoprazole ยับยั้งการหลั่งกรดที่ระดับ hydrogen-
potassium ATPase pump ยา PPIs จะจับ และยับยั้ง ATPase ในการแลกเปลี่ยน hydrogen
และ potassium ทําใหความเปนดาง ในกระเพาะอาหารสูงขึ้น  ยากลุมนี้มีผลในการฆาเชื้อเฮลิโค
แบคเตอร ไพโลไร แตไมสามารถใชยานี้เพียงชนิดเดียวเพื่อใหหายขาดได
1.3 Prostaglandins
               ยาในกลุมนี้เชน misoprostol เปน prostaglandin E1 มีประโยชนในการปองกันการเกิด
แผลจากการใชยากลุม NSAIDS (Nonsteroidal anti-inflammatory drugs) แตไมมีผลในการฆา
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร
1.4 Sucralfate
               เปน aluminum hydroxide salt ของ sulfated sucrose จะออกฤทธิ์ในการเคลือบที่แผล
ทําใหแผลหายเร็ว และมีผลตอการ adherence ของเชื้อ เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรในหลอดทดลอง
แตไมพบมีผลในการฆาเชื้อได
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2.   ยาปฏิชีวนะ
               การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร นั้นอยูที่บริเวณเนื้อเยื่อผิวของกระเพาะอาหาร และ
พบวาภาวะความเปนกรดดางในกระเพาะอาหารมีผลตอการฆาเชื้อ การใชยาที่มีฤทธิ์เฉพาะที่ ก็
นาจะมีประโยชน อยางไรก็ตามเชื้อแบคทีเรียชนิดนี้สามารถ รุกรานเขาไปในเซลลเนื้อเยื่อกระเพาะ
อาหาร ดวย ดังนั้นการรักษาที่ดีที่สุดนาจะประกอบไปดวย ยาที่มีฤทธิ์เฉพาะที่ และทางกระแส
เลือด

2.1 ยาที่มีฤทธิ์เฉพาะที่
              มีการใช bismuth salt มานานกวา 200 ป ในการรักษากระเพาะอาหารอักเสบ และ แผล
เปบติก  bismuth มีผลในการฆาเชื้อโดยทําใหเกิดการสลายตัว โดย bismuth จะตกตะกอน รอบๆ
เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอมาจะสะสมในผนังเซลล ทําใหเกิดหลุดลอกของเชื้อจากกระเพาะ
อาหาร และทําใหเกิดการสลายตัวของแบคทีเรีย ซึ่งขบวนการเหลานี้เกิดภายใน 2 ชั่วโมงหลังจาก
รับประทาน bismuth ทําใหมีการลดลงของแบคทีเรียในปริมาณมาก และรวดเร็ว ทําใหลดโอกาส
ของ resistant colony ที่จะอยูรอด ดังนั้นเชื้อชนิดนี้จึงไมดื้อตอ ยากลุม bismuth
               ยานี้คอนขางปลอดภัย มีผลขางเคียงที่ไมรุนแรง เชน มีสีลิ้นที่เปลี่ยนไป, อุจจาระสีดํา

2.2 ยาปฏิชีวนะทั่วๆไป
               ยาปฏิชีวนะหลายชนิดมีผลในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เชน
clarithromycin, amoxicillin, metronidazole, tetracycline, furazolidone  อัตราหายจากเชื้อ
ชนิดนี้ เมื่อใชยาปฏิชีวนะชนิดเดียวนั้นต่ํามาก (ประมาณรอยละ 0-35) และมีผลใหเกิดการดื้อยา
การใชยาปฏิชีวนะอื่นๆ ที่อยูในกลุมเดียวกัน เชน azithromycin ในกลุม macrolide, doxycycline
ใชแทน tetracycline นั้นไดผลไมดี ยกเวน tinidazole ที่อาจใชแทน metronidazole ได

Clarithromycin

               เปนยาในกลุม macrolides มีฤทธิ์ในการจับกับribosome ของแบคทีเรีย และ ยับยั้งการ
สังเคราะหโปรตีน ทําใหแบคทีเรียตาย clarithromycin เปนยาที่ทนตอกรดที่สุด และ MIC
(minimum inhibitory concentration) ต่ําที่สุดในกลุม macrolides การให clarithromycin รวม
กับ PPIs(proton pump inhibitors) จะทําใหระดับของยา clarithromycin ที่ antrum และบริเวณ
ชั้น mucous เพิ่มข้ึน 2 เทา และ 10 เทาตามลําดับ ผลขางเคียงไดแก การรับรสที่เปลี่ยนไป เชน
metallic taste ,คลื่นไส  อาเจียน ปวดศีรษะ  ยากลุม macrolide จะมีปฏิสัมพันธ กับยากลุม
antihistamine โดยจะเพิ่มระดับ terfenadine ในเลือด ทําใหหัวใจเตนผิดจังหวะ และเสียชีวิตได
นอกจากนั้น clarithromycin จะเพิ่มระดับ ของ theophylline และ carbamazepine ในเลือดดวย
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Amoxicillin

               เปนยาในกลุม penicillin ผลของการฆาเชื้อแบคทีเรียของ amoxicillin นั้นขึ้นกับสภาพ
ความเปนกรดดาง  โดย MIC จะลดลงเมื่อความเปนดางเพิ่มข้ึน มีรายงาน เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไรดื้อตอ amoxicillin นอยมาก   สูตรยาที่มี amoxicillin เปนสวนประกอบ มักจะไดผลดี

Metronidazole

               เปนยาในกลุม nitroimidazole มีฤทธิ์จําเพาะในการฆาเชื้อที่ไมพึ่งออกซิเจน โดยผลใน
การฆาเชื้อไมข้ึนกับความเปนกรดดาง ในทางทฤษฎีจึงเหมาะกับในกระเพาะอาหารมาก อยางไรก็
ตาม  เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรดื้อยา metronidazole มากเนื่องจากมีการใชยานี้อยางกวาง
ขวาง ในสหรัฐอเมริกามีอัตราการดื้อยา อยูที่ รอยละ 20-50 ในขณะที่ประเทศไทยอัตราการดื้อยา
อยูที่ รอยละ 50-70 แตกตางกันตามแตละพื้นที่ อยางไรก็ตามการดื้อยาในหลอดทดลอง นั้นอาจ
จะไมใชการดื้อยาในทางปฏิบัติ

Tetracycline

               การออกฤทธิ์ของ tetracycline ไมขึ้นกับความเปนกรดดาง การดื้อยานอยมาก มีราคา
ถูก ผลในการรักษาดีใน tetracycline hydrochloride และ oxytetracycline สวน doxycycline
นั้นผลในการฆาเชื้อตํ่ากวายา 2 ชนิดแรก อยางไรก็ตามมีขอจํากัดในการใชยาในกลุม เด็ก และ
สตรีมีครรภ เพราะจะมีผลตอฟนในเด็กได

ยาที่อยูในระหวางการศึกษา

            ยาอื่นๆที่มีรายงาน เชน furazolidone ซึ่งเปนยาในกลุม nitrofuran , rebamipide เปน
ยาที่ไมมีผล ในการฆาเชื้อแบคทีเรีย แตมี gastroprotective effect กําจัดอนุมูลอิสระ ปองกันการ
เกาะติดของ เชื้อแบคทีเรีย กับเซลลกระเพาะอาหารและลดการอักเสบ

การเลือกสูตรยาที่เหมาะสมในการรักษา

            สูตรยาที่เหมาะสมในการกําจัดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตองพิจารณาถึงราคา
ประสิทธิภาพ ระยะเวลา ความถี่ในการใหยา รวมถึงผลขางเคียง และความปลอดภัย สูตรยาที่
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แนะนําใหใชเปนอยางแรก คือ PPI(proton pump inhibitor )หรือ RBC(ranitidine bismuth
citrate) รวมกับ clarithromycin และ amoxicillin หรือ metronidazole สวนสูตรยาที่เปนทางเลือก
ที่สอง คือสูตรที่ประกอบดวยยา 4 ชนิด มี PPI, bismuth, metronidazole และ tetracycline
สําหรับ สูตรยาที่มี PPI รวมกับ ยาปฏิชีวนะ 1 ชนิด ถึงแมวาจะมีรายงานการ ศึกษามากมาย แต
ในปจจุบันไมแนะนําใหใช เนื่องจากมีประสิทธิภาพในการรักษาคอนขางต่ํา คือมีอัตราในการกําจัด
เชื้อได ประมาณรอยละ 60-85 81

ตารางที่ 4  แสดงสูตรยาที่ใชในการรักษาและอัตราการหายจากการติดเชื้อ เฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร
Drugs regimens                                            Per protocol                          Intention-to-treat
                                                            Number studies       %cure       Number studies       %cure
PPI,Amoxicillin,Nitroimidazole                    82                      82.4                 50                        78.9
PPI,Amoxicillin,Clarithromycin                    77                      86.1                 48                        80.0
PPI,Clarithromycin,Nitroimidazole             122                     87.1                 80                        82.8
RBC,Amoxicillin,Clarithromycin                    6                      87.6                   3                        81.2
RBC,Clarithromycin,Nitroimidazole              7                      90.7                   7                        78.3
Standard triple therapy*                                                  64                      79.1                 42                       75.4
Quadruple therapy* (with PPI)                     26                      90.6                 24                       84.7
 Quadruple therapy*(with anti H2)               11                      89.0                   8                       79.6
• * =Including tetracycline
• PPI=Proton pump inhibitor, RBC= Ranitidine bismuth citrate
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การรักษาลมเหลว (Treatment failure)

            สาเหตุที่ทําใหลมเหลวในการกําจัดเชื้อแบคทีเรียชนิดนี้มีหลายประการ ไดแก poor
compliance, เชื้อด้ือยา, ระดับยาไมสูงพอ หรือมี ปฏิสัมพันธระหวางยาหลายชนิด ตามธรรมชาติ
ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรนั้นดื้อตอยาหลายชนิด เชน vancomycin, sulfonamide,
trimethoprim  สําหรับยาปฏิชีวนะที่ใชในการกําจัดเชื้อนี้ ซึ่งไดแก amoxicillin, clarithromycin ,
metronidazole และ tetracycline นั้นก็มีรายงานการดื้อยาซึ่งเปนปญหาสําคัญทั่วโลก โดยเฉพาะ
อยางยิ่งการดื้อตอ metronidazole  และ clarithromycin ซึ่งอาจมีผลตอการรักษา   เนื่องจากทํา
ใหประสิทธิภาพของการกําจัดเชื้อลดลง ปจจุบันยังไมแนะนําใหทําการเพาะเชื้อ และดูความไวของ
เชื้อตอยาปฏิชีวนะกอนการรักษาครั้งแรก  อยางไรก็ตามในรายที่มีความลมเหลวในการกําจัดเชื้อ
ชนิดนี้ แนะนําใหทําการเพาะเชื้อและทดสอบความไวของเชื้อตอยาชนิดตางๆ เพื่อใชเปนแนวทาง
ในการกําหนดสูตรยาที่เหมาะสมในการรักษาผูปวยตอไป



บทที่ 3

วิธีการวิจัย

รูปแบบการวิจัย (Research design)

 การวิจัยเชิงบรรยาย  (Descriptive, Cross- sectional study)

ระเบียบวิธีวิจัย (Research methodology)

ประชากรที่ทําการศึกษา

ประชากรไทยที่มีอายุมากกวา 15 ปซึ่งมีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร

ประชากรตัวอยาง(Sample population)

เชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่แยกไดจาก ประชากรชาวไทยที่มีอายุมากกวา 15 ปซึ่งมาเขารับการ
ตรวจดวยการสองกลองระบบทางเดินอาหารสวนบนที่หนวยโรคทางเดินอาหาร คณะแพทยศาสตร
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย

เกณฑในการเลือกเขาทําการศึกษา(Inclusion criteria): ผูที่เขารวมการศึกษาจะตอง

1. เปนชาวไทยอายุมากกวา 15 ปข้ึนไป
2. ยินยอมที่จะเขารวมการศึกษานี้
3. มีอาการปวดทองซึ่งจําเปนตองรับการตรวจดวยการสองกลองระบบทางเดินอาหารสวนบน

เกณฑในการคัดออก (Exclusion criteria):

1. มีภาวะเลือดออกในระบบทางเดินอาหารสวนตน
2. กําลังไดรับการรักษาดวยยาที่มีผลตอเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เชนยาปฏิชีวนะ ภายใน 1
เดือนกอนหนาที่จะทําการศึกษา
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3. มีขอหามที่จะตรวจดวยการตัดชิ้นเนื้อบริเวณกระเพาะอาหาร เชนภาวะการแข็งตัวของเลือดผิด
ปกติ
4. เคยรับการรักษาดวยการกําจัดเชื้อแบคทีเรียเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร มากอน
5. มีโรคประจําตัวที่รุนแรง คือ โรคหัวใจลมเหลว,โรคไตวายเรื้อรังรวมดวย

การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample size)

จากรายงานในประเทศเม็กซิโกมีอัตราของเชื้อแบคทีเรียเฮลิโคแบคเตอรไพโลไรที่ดื้อยาหลายชนิด 
ประมาณ รอยละ 30  สวนในประเทศไทยยังไมมีรายงาน
            สูตรที่ใชคํานวณคือ                จํานวน n = Z2P(1-P)/d2

                                                                                                                              = (1.962)(0.3)(0.7)/ (0.12)
                                                                           = 80.67
จะตองเพาะเชื้อ และทดสอบความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร 81 ตัวอยาง

วิธีการศึกษา (Study methods)

1. ผูปวยที่มีความจําเปนตองรับการตรวจโดยการสองกลองระบบทางเดินอาหารสวนบนไดรับคํา
อธิบายจากผูวิจัย ถึงผลดี ผลเสียและภาวะแทรกซอนที่จะไดรับจากการทําวิจัย

2. เมื่อผูปวยยินยอม และลงชื่อในใบยินยอมเรียบรอยแลว ก็จะเขารับการตรวจและ ตัดชิ้นเนื้อ
กระเพาะอาหารบริเวณ antrum 3 ชิ้น

3. ช้ินเนื้อที่ตัดได จะถูกนําไปเพาะเชื้อบน BHI (Brain Heart Infusion) based agar โดยทําการ
เก็บไวในภาวะ microaerophilic เปนเวลานาน 2-3 วัน และ ชิ้นเนื้อ จะถูกนําไปทดสอบ
ปฏิกิริยา ยูรีเอส (urease test) โดยนําชิ้นเนื้อไปใสใน urea phenol red เพื่อดูการเปลี่ยนสีที่
เกิดขึ้น

4. เมื่อเชื้อที่ทําการเพาะเลี้ยงไวเจริญเติบโตแลว จะนํามาทดสอบโคโลนี กับปฏิกิริยา ยูรีเอส
(urease) , ออกซิเดส (oxidase) และ คะตะเลส (catalase) ซึ่งเชื้อแบคทีเรียเฮลิโคแบคเตอร
ไพโลไร จะใหผลบวกตอการทดสอบทั้ง 3 อยาง จากนั้นจะเลือก โคโลนีที่บริสุทธิ์ มา 1 โคโลนี
แลวนําโคโลนีนั้นวางลงในอาหารเพาะเลี้ยงเชื้อใหม ตอจากนั้นจะนําไปอบที่อุณหภูมิ 37
องศาเซลเซียสในภาวะ microaerophilic เปนเวลา 2-3 วัน

5. นํามาทดลอบความไวตอยาปฏิชีวนะ โดยยาปฏิชีวนะที่นํามาทดสอบคือ amoxicillin,
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clarithromycin, metronidazole และ tetracycline ซึ่งวิธีที่ใชในการทดสอบคือ Epsilometer test
(E-test) โดยนําแผนยาปฏิชีวนะอยางละ 1 ชนิดมาวางตรงกลางจานเพาะเลี้ยงเชื้อที่มีเชื้อ
แบคทีเรียเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ซึ่งมีความเขมขนเทากับ 2 McFarland แลวนําไปอบในภาวะ
microaerophilic เปนเวลานาน 4-5 วัน เมื่อครบกําหนด นําจานเพาะเลื้ยงเชื้อมาอานผลคา
minimum inhibition concentration (MIC) โดยจะอานคาที่ต่ําที่สุดที่มี zone เกิดขึ้น แลวนําคาที่
อานไดมาเปรียบเทียบกับคาความไวตอยาปฏิชีวนะของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เพื่อบันทึกคา
MIC ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่นํามาทําการทดสอบ  โดยกําหนดวาเชื้อที่ดื้อยาปฏิชีวนะ 2
ชนิดขึ้นไปจะถือวาเปน สายพันธุที่ดื้อยาหลายชนิด

การสังเกต และการวัด (observation and measurement)

               บันทึกชื่อ อายุ เพศ หมายเลขประจําตัวผูปวย ภูมิลําเนา ผลที่พบจากการสองกลองทาง
เดินอาหารสวนบน และผลการเพาะเชื้อ และความไวตอยา ปฎิชีวนะ
               คาของระดับยาที่จะใชตัดสินวาเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรดื้อยา หรือไมนั้น เนื่องจากมีตัวเลขไมเทา
กันในแตละการศึกษา นอกจากนั้น amoxicillin และ tetracycline นั้นยังไมมีตัวเลขที่ชัดเจน ดังนั้นการวิจัยจึงดัด
แปลง คา MICs ตาม Boyanova L และคณะ 82  ตามตารางที่ 5

ตารางที่ 5  แสดงคาความเขมขนที่นอยที่สุดของยาปฏิชีวนะชนิดตางๆที่ใชในการยับยั้ง
เชื้อเฮลิโค แบคเตอร ไพโลไร

ยาปฏิชีวนะ                                       MICs (µg/ml) ที่กําหนดการดื้อยา
----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
Amoxicillin                                                        > 0.5
Clarithromycin                                                  >1.0
Metronidazole                                                   >8.0
Tetracycline                                                      >4.0
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การวิเคราะหขอมูล ( Data analysis)

               การสรุปขอมูลเปนขอมูลเชิงปริมาณ วัดผลเปนรอยละของการดื้อยาแตละชนิด ของเชื้อ
เฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร และหาความสัมพันธของกลุมที่ดื้อยาหลายชนิด กับกลุมอายุ เพศ  และ
ลักษณะที่พบจากการสองกลองทางเดินอาหารสวนบน

ปญหาดานจริยธรรม

               การศึกษานี้ เปนการนําผูปวยที่จําเปนตองตรวจหาสาเหตุ อาการปวดทองสวนบน มา
ปฎิบัติตามมาตรฐานของ สมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหงประเทศไทย และยังไดจัดทําใบ
แสดงความยินยอม (inform consent) ใหผูปวยไดรับทราบและเขาใจ และยินยอมใหทําหัตถการ
กอนที่จะทําการวิจัย

ขอจํากัดในการทําวิจัย

1. ในการวิจัยนี้มีปญหาในการเพาะเชื้อ เนื่องจากเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนเชื้อที่เพาะได
ยาก และมีการปนเปอนจากขั้นตอนการเก็บ และขนสงชิ้นเนื้อกอนที่จะนํามาลงในจานเพาะ
เลี้ยงเชื้อ  จึงตองทําซ้ําหลายๆครั้งเพื่อเพิ่มความไว และตองเพิ่มความระมัดระวังในการเก็บ
และขนสงชิ้นเนื้อ

2. การเพาะเชื้อ และใช epsilometer test นั้นมีราคาแพงถาตองทําซ้ําหลายๆครั้งจะตองสิ้น
เปลอืงงบประมาณมาก



บทที่ 4

ผลการวิจัย

               จากผลการศึกษาโดยการตรวจชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร ของผูปวยที่เขารับการสอง
กลองระบบทางเดินอาหารสวนบน เนื่องจากอาการปวดทอง ที่หองสองกลองหนวยทางเดิน
อาหาร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ระหวางเดือนมิถุนายน  2544-ธันวาคม 2545 จํานวนทั้งหมด
560 คน เปนเพศชาย 250 ราย เพศหญิง 310 ราย มีอายุระหวาง 18-91 ป อายุเฉลี่ย 51.18 ป
ลักษณะทีพบจากการสองกลอง พบวาปกติ  105 ราย (รอยละ18.8) , กระเพาะอาหารอักเสบ
273 ราย (รอยละ48.8), แผลในกระเพาะอาหาร 110 ราย (รอยละ 19.6), แผลในลําไสเล็กสวนดู
โอดีนัม 46 ราย (รอยละ 8.2), แผลในกระเพาะอาหารรวมกับแผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 26
ราย (รอยละ 4.6) ดังแสดงตามตารางที่ 6
               เมื่อแยกตามกลุมอายุพบวา ผูปวยที่อายุนอยกวา 40 ป จะตรวจพบแผลในกระเพาะ
อาหาร และ/หรือ ลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม รอยละ 16.8 ในขณะที่ ผูปวยอายุมากกวาหรือเทากับ
40 ป จะตรวจพบแผล รอยละ 37.9 สวนกลุมอายุนอยกวา 60 ปจะตรวจพบแผลประมาณรอยละ
22.9 เทียบกับ กลุมอายุมากกวาหรือเทากับ 60 ป จะตรวจพบแผลประมาณรอยละ 52.2  ตาม
ตารางที่ 7 และ 8
               ผูปวยทั้งหมด 560 รายนี้ ตรวจ rapid urease test ใหผลบวก 315 คน(รอยละ 56.25)
เปนเพศชาย 145 ราย เพศหญิง 170 ราย มีอายุระหวาง 20-87 ป อายุเฉลี่ย 51.4 ป ลักษณะที่
พบจากการสองกลอง พบวา ปกติ 45 ราย (รอยละ 14.3), กระเพาะอาหารอักเสบ 160 ราย
(รอยละ 50.8), แผลในกระเพาะอาหาร  67 ราย(รอยละ21.3), แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดนีัม 28
ราย(รอยละ 8.9), แผลในกระเพาะอาหารรวมกับแผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม  15 ราย (รอยละ
4.7) ตามตารางที่ 9
               ผูปวยที่มีผลทดสอบ rapid urease test เปนบวก เมื่อแยกตามกลุมอายุ พบวา อายุ
นอยกวา 30 ป มีผลบวกตอ rapid urease test รอยละ 44.1, ชวงอายุ 30-39 ป รอยละ 60, ชวง
อายุ 40-49 ป รอยละ 59.4, ชวงอายุ 50-59 ป รอยละ 58.8 , ชวงอายุ 60-69 ป รอยละ 60.1 ,
และชวงอายุ70 ป ขึ้นไป รอยละ 50 ตามตารางที่ 10
               สามารถเพาะเชื้อได 172 สายพันธุ (รอยละ 54.6ของ จํานวนคนที่ผล rapid urease
test ใหผลบวก) เปนเพศชาย 79 ราย เพศหญิง 93 ราย อายุระหวาง 20-87 ป อายุเฉลี่ย 49.6 ป
ลักษณะที่พบจากการสองกลอง พบวาปกติ 21 ราย (รอยละ 12.2) , กระเพาะอาหารอักเสบ 91
ราย (รอยละ 52.9), แผลในกระเพาะอาหาร  38 ราย (รอยละ 22.1), แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดี
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นัม 18 ราย (รอยละ 10.5), แผลในกระเพาะอาหารรวมกับแผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม  4 ราย
(รอยละ 2.3) ตามตารางที่ 11
               สามารถวาง epsilometer test เพื่อดูความไวของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ตอยา
ปฏิชีวนะ ครบทั้ง4 ชนิด ทั้งหมด 79 คน เปนรอยละ 45.9 ของจํานวนที่เพาะเชื้อข้ึน และเปนรอย
ละ 14.1 ของจํานวนผูปวยทั้งหมดที่เขารวมในการศึกษานี้
               ขอมูลพื้นฐานของ ผูปวย 79 คน ตามตารางที่ 12   เปนเพศชาย 44 คน (รอยละ 55.7)
เพศหญิง 35 คน (รอยละ 44.3)  มีอายุระหวาง 21 ถึง 87 ป อายุเฉลี่ย 51.5 ป  ลักษณะที่พบ
จากการสองกลองทางเดินอาหารสวนบน พบวา ปกติ 7 ราย (รอยละ 8.9) กระเพาะอาหาร
อักเสบ 38 ราย (รอยละ 48.1) แผลในกระเพาะอาหาร 22 ราย (รอยละ 27.8) แผลในลําไสเล็ก
สวนดูโอดีนัม 9 ราย (รอยละ 11.4) แผลในกระเพาะอาหารรวมกับแผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม
3 ราย (รอยละ 3.8)
               ผลการดื้อยาปฏิชีวนะ 4 ชนิด ของเชื้อเฮลิโคแบคเตอรไพโลไร  พบวา ดื้อยา
amoxicillin 11 ราย (รอยละ 13.9) ดื้อยา clarithromycin 15 ราย (19.0) ดื้อยา metronidazole
24 ราย (รอยละ 30.4) ดื้อยา tetracycline 4 ราย (รอยละ 5.1) ดื้อยาอยางนอย 1 ชนิด 36 ราย
(รอยละ 45.6) ดื้อยาอยางนอย 2 ชนิด (mulltidrug resistant) 13 ราย (รอยละ 16.5)  ดื้อยา
อยางนอย 3 ชนิด 4 ราย (รอยละ 5.1)  ดื้อยาทั้ง 4 ชนิด 1 ราย (รอยละ 1.3)  ตามที่แสดงไวใน
ตารางที่ 13
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ตารางที่ 6 แสดงขอมูลพื้นฐานของผูที่เขารวมการศึกษาทั้งหมดที่ไดรับการสองกลอง
ตรวจทางเดินอาหาร

ขอมูลพื้นฐาน จํานวนผูปวย(คน)         คิดเปนรอยละ
เพศ
   ชาย
   หญิง

250
310

44.6
55.4

อายุเฉลี่ย (ป,sd) 51.2(16.75)
พิสัย (ป) 18-91
อายุ
    < 60 ป (คน)
   ≥ 60 ป  (คน)

377
183

67.3
32.7

ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
    ปกติ 105 18.8
   กระเพาะอาหารอักเสบ 273 48.8
   แผลในกระเพาะอาหาร 110 19.6
   แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 46 8.2
   แผลในกระเพาะอาหาร
   รวมกับลําไสเล็กดูโอดีนัม

26 4.6
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ตารางที่ 7 แสดงลักษณะที่พบจากการสองกลองแยกเปนกลุมอายุนอยกวา 40 ป และ
กลุมอายุมากกวาหรือเทากับ 40 ป

รอยโรค/ กลุมอายุ < 40 ป (รอยละ) � 40 ป (รอยละ)
 1.ปกติ
2.กระเพาะอาหารอักเสบ
3.แผลในกระเพาะอาหาร
4.แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม
5.แผลในกระเพาะอาหารรวมกับ
แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

30 (20.6)
90 (62.6)
13  (9.3)
11 (7.5)
  0        (0.0)

 75      (18.1)
183     (44.0)
 97      (23.3)
 35       (8.4)
 26       (6.2)

ตารางที่ 8 แสดงลักษณะที่พบจากการสองกลองแยกเปนกลุมอายุนอยกวา 60 ป และ
กลุมอายุมากกวาหรือเทากับ 60 ป

รอยโรค/ กลุมอายุ < 60 ป (รอยละ) � 60 ป (รอยละ)
 1.ปกติ
2.กระเพาะอาหารอักเสบ
3.แผลในกระเพาะอาหาร
4.แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม
5.แผลในกระเพาะอาหารรวมกับ
แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

78       (20.7)
213      (56.4)
 50      (13.2)
 26       (6.8)
 11       (2.9)

 27      (14.7)
 61      (33.1)
 61      (33.1)
 20      (11.0)
 15       (8.1)
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ตารางที่ 9. แสดง ลักษณะพื้นฐานของผูปวยที่มี rapid urease test ไดผลบวก (315 คน)

ขอมูลพื้นฐาน จํานวนผูปวย(คน) คิดเปนรอยละ
เพศ
   ชาย
   หญิง

145
170

46.0
54.0

อายุเฉลี่ย (ป) +/- sd 51.4 +/- 15.74
พิสัย (ป) 20-87
อายุ
    < 60 ป (คน)
   ≥ 60 ป  (คน)

215
100

68.4
31.6

ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
    ปกติ 45 14.3
   กระเพาะอาหารอักเสบ 160 50.8
   แผลในกระเพาะอาหาร 67 21.3
   แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 28 8.9
   แผลในกระเพาะอาหาร
   รวมกับลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

15 4.7
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ตารางที่ 10 แสดงจํานวนคนที่ไดผลบวกตอ rapid urease test แยกตามชวงอายุ

ชวงอายุ (ป)/ ผลตรวจ rapid urease test จํานวนคนที่ไดผลบวก/ทั้งหมด คิดเปนรอยละ
< 30
30-39
40-49
50-59
60-69
>70

30/68
51/85
63/106
70/119
57/94
44/88

44.1
60.0
59.4
58.8
60.1
50.0



35

ตารางที่ 11. แสดงลักษณะพื้นฐานของผูปวยที่เพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ใหผล
บวก (172 ราย)

ขอมูลพื้นฐาน จํานวนผูปวย(คน) คิดเปนรอยละ
เพศ
   ชาย
   หญิง

77
95

44.8
55.2

อายุเฉลี่ย (ป) +/- sd 49.6 +/- 15.51
พิสัย (ป) 20-87
อายุ
    < 60 ป (คน)
   ≥ 60 ป  (คน)

122
50

70.8
29.2

ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
    ปกติ 21 12.2
   กระเพาะอาหารอักเสบ 91 52.9
   แผลในกระเพาะอาหาร 38 22.1
   แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 18 10.5
   แผลในกระเพาะอาหาร
   รวมกับลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

4 2.3
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ตารางที่ 12. แสดง ลักษณะพื้นฐานของผูปวยที่สามารถตรวจความไวของเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร ตอยาปฏิชีวนะครบ 4 ชนิด (79 คน)

ขอมูลพื้นฐาน จํานวนผูปวย(คน) คิดเปนรอยละ
เพศ
   ชาย
   หญิง

44
35

55.7
44.3

อายุเฉลี่ย (ป)+/- sd 51.5 +/- 16.22
พิสัย (ป) 21-87
อายุ
    < 60 ป (คน)
   ≥ 60 ป  (คน)

54
25

68.4
31.6

ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
    ปกติ 7 8.9
   กระเพาะอาหารอักเสบ 38 48.1
   แผลในกระเพาะอาหาร 22 27.8
   แผลในลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม 9 11.4
   แผลในกระเพาะอาหาร
   รวมกับลําไสเล็กสวนดูโอดีนัม

3 3.8
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ตารางที่ 13. แสดงผลการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิดของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร.

ยาปฏิชีวนะ จํานวนตัวอยางที่ดื้อยา รอยละ
Amoxicillin       (A)
Clarithromycin  (C)
Metronidazole   (M)
Tetracycline      (T)

11
15
24
4

13.9
19.0
30.4
5.1

Amoxicillin+clarithromycin
Amoxicillin+metronidazole
Amoxicillin+tetracycline
Clarithromycin+metronidazole
Clarithromycin+tetracycline
Metronidazole+tetracycline

5
5
4
7
2
1

6.3
6.3
5.1
8.9
2.5
1.3

A+C+M
A+C+T
A+M+T
C+M+T

3
2
1
1

3.8
2.5
1.3
1.3

ดื้อยาอยางนอย 1 ชนิด
ดื้อยาอยางนอย 2 ชนิด
ดื้อยาอยางนอย 3 ชนิด
ดื้อยา 4 ชนิด

36
13
4
1

45.6
16.5
5.1
1.3
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ตารางที่ 14. แสดงขอมูลเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิด แยกตามเพศ

ยาปฏิชีวนะ/ เพศ                                        หญิง                                        ชาย                      รวมทั้งหมด
Amoxicillin
-ดื้อยา                                                          6                                              5                                  11
-ไมดื้อยา                                                    29                                            39                                  68
Clarithromycin
-ดื้อยา                                                          8                                               7                                 15
-ไมดื้อยา                                                    27                                            37                                  65
Metronidazole
-ดื้อยา                                                         10                                            14                                 24
-ไมดื้อยา                                                    25                                             30                                 55
Tetracycline
-ดื้อยา                                                          2                                                2                                  4
-ไมดื้อยา                                                    33                                              42                                75

               จากตารางที่ 14  แสดงขอมูลเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิด แยกตามเพศ
พบวา ผูหญิงดื้อยา amoxicillin ,clarithromycin, metronidazole และ tetracycline รอยละ 17.1,
รอยละ 22.9, รอยละ 28.6 และ รอยละ 5.7 ตามลําดับ ผูชายดื้อยา amoxicillin ,clarithromycin,
metronidazole และ tetracycline รอยละ 11.4, รอยละ 15.9, รอยละ 31.8 และรอยละ 4.5 ตาม
ลําดับพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)
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ตารางที่ 15. แสดงขอมูลเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิดแยกตามกลุมอายุ

ยาปฏิชีวนะ/อายุ                  >60  ป                              <60 ป                            รวมทั้งหมด
Amoxicillin

   -ดื้อยา                                      5                                      6                                 11
-ไมดื้อยา                                 20                                     48                                68
Clarithromycin
-ดื้อยา                                       6                                      9                                 15
-ไมดื้อยา                                 19                                     45                                64
Metronidazole
-ดื้อยา                                    10                                      14                                24
-ไมดื้อยา                                 15                                     40                                55
Tetracycline
-ดื้อยา                                      1                                        3                                  4
-ไมดื้อยา                                 24                                      51                               75

               จากตารางที่ 15 แสดงขอมูลเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิดแยกตามกลุม
อายุ พบวากลุมอายุมากกวาหรือเทากับ 60 ป มีอัตราการดื้อยา amoxicillin, clarithromycin,
metronidazole และ tetracycline รอยละ 20, รอยละ 24, รอยละ 40 และ รอยละ 4  ตามลําดับ
ในกลุมอายุนอยกวา 60 ป มีอัตราการดื้อยา amoxicillin, clarithromycin, metronidazole และ
tetracycline รอยละ 11.1, รอยละ 16.7, รอยละ 25.9 และ รอยละ 5.6 ตามลําดับ พบวาไมมี
ความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)
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ตารางที่ 16. แสดงขอมูลเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิด แยกตามลักษณะที่
พบจากการสองกลอง

ยาปฏิชีวนะ/ลักษณะที่พบจากการสองกลอง         กลุมที่พบแผล             กลุมที่ไมพบแผล            รวมทั้งหมด
Amoxicillin
-ดื้อยา                                                                   7                                4                             11
-ไมดื้อยา                                                             27                               41                             68
Clarithromycin
-ดื้อยา                                                                   8                                7                             15
-ไมดื้อยา                                                             26                               38                             64
Metronidazole
-ดื้อยา                                                                13                               11                              24
-ไมดื้อยา                                                             21                               34                             55
Tetracycline
-ดื้อยา                                                                 1                                  3                               4
-ไมดื้อยา                                                             33                               42                             75

               จากตารางที่ 16 ขอมูลแสดงการเปรียบเทียบการดื้อยาปฏิชีวนะแตละชนิด แยกตาม
ลักษณะที่พบจากการสองกลอง พบวากลุมที่พบแผล มีอัตราการดื้อยา amoxicillin,
clarithromycin, metronidazole และ tetracycline รอยละ 20.6, รอยละ 23.5, รอยละ 38.2 และ
รอยละ 2.9  ตามลําดับ กลุมที่ไมพบแผล (nonulcer dyspepsia) มีอัตราการดื้อยา amoxicillin,
clarithromycin, metronidazole และ tetracycline รอยละ 8.9, รอยละ 15.6, รอยละ 24.4 และ
รอยละ 6.7  ตามลําดับ ซึ่งไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p >0.05)
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ตารางที่ 17.แสดงการเปรียบเทียบขอมูลพื้นฐานของกลุมที่ด้ือยา 2 ชนิดขึ้นไป และกลุมที่
ด้ือยานอยกวา 2 ชนิด(Multidrug resistant group and non multidrug resistant group)

กลุมที่ดื้อยา                                MDR-HP               non MDR-HP                   รวมทั้งหมด
1.เพศ
   -ชาย                                            7                            37                                 44
   -หญิง                                           6                            29                                 35
2.อายุ
  -นอยกวา 60 ป                              7                            47                                 54
  -มากกวาหรือเทากับ 60 ป              6                            19                                 25
3.ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
   -ไมพบแผล                                   6                            39                                 45
   -พบแผล                                       7                            27                                 34

  MDR-HP= Multidrug resistant Helicobacter pylori
  Non MDR-HP= Non multidrug resistant Helicobacter pylori
               จากตารางที่ 17. แสดงการเปรียบเทียบขอมูลพื้นฐานของกลุมที่ดื้อยา 2 ชนิดขึ้นไป และ
กลุมที่ดื้อยานอยกวา 2 ชนิด (multidrug resistant group and non multidrug resistant group)
พบวา เพศชาย มีอัตราการเกิด  MDR-HP รอยละ 15.9 (7/44) เพศหญิง มีอัตราการเกิด MDR-HP
รอยละ 17.1  (6/35)  ไมพบความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)  เมื่อจําแนก
ตามอายุ พบวา ในกลุมอายุนอยกวา 60 ป มีอัตราการเกิด MDR-HP รอยละ 13.0 (7/54) กลุมที่
อายุ 60ปหรือมากกวา มีอัตราการเกิด MDR-HP รอยละ 24.0 (6/25) ไมพบความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) และเมื่อจําแนกตามลักษณะที่พบจากการสองกลอง พบวา
กลุมที่ไมพบแผล (nonulcer dyspepsia) มีอัตราการเกิด MDR-HP รอยละ13.3 (6/45) กลุมที่พบ
แผล (peptic ulcer) มีอัตราการเกิด MDR-HP รอยละ 20.6 (7/34) ไมพบความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ(p>0.05)
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ตารางที่ 18. แสดงการเปรียบเทียบขอมูลพื้นฐานของกลุมที่ด้ือยา 1 ชนิดขึ้นไป และกลุม
ที่ไมด้ือยา

กลุม                                         ด้ือยา                     ไมด้ือยา          รวมทั้งหมด

1.เพศ
   -ชาย                                                  19                                    25                         44
   -หญิง                                                 17                                    18                         35
2.อายุ
  -นอยกวา 60 ป                                    23                                    31                          54
  -มากกวาหรือเทากับ 60 ป                    13                                    12                          25
3.ลักษณะที่พบจากการสองกลอง
   -ไมพบแผล                                         19                                    27                          46
   -พบแผล                                             17                                   16                           33

               จาก ตารางที่ 18  แสดงการเปรียบเทียบขอมูลพื้นฐานของกลุมที่ดื้อยา 1 ชนิดขึ้นไป
และกลุมที่ไมดื้อยา) พบวา เพศชาย มีอัตราการดื้อยา 1 ชนิดขึ้นไป รอยละ 43.2 (19/44) เพศ
หญิง มีอัตราการการดื้อยา 1 ชนิดขึ้นไป รอยละ 48.6 (17/35)  ไมพบวามีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)เมื่อจําแนกตามอายุ พบวา ในกลุมอายุนอยกวา 60 ป มีอัตราการดื้อ
ยา 1 ชนิดขึ้นไป รอยละ 42.6 (23/54) กลุมที่อายุ 60 ปหรือมากกวา มีอัตราการดื้อยา 1 ชนิดขึ้น
ไป รอยละ 52.0 (13/25) ไมพบความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) และเมื่อ
จําแนกตามลักษณะที่พบจากการสองกลอง พบวากลุมที่ไมพบแผล (nonulcer dyspepsia) มี
อัตราการดื้อยา 1 ชนิดขึ้นไป รอยละ 41.3 (19/46) กลุมที่พบแผล (peptic ulcer) มีอัตราการดื้อ
ยา 1 ชนิดขึ้นไป รอยละ 51.5 (17/33) ไมพบความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(p>0.05)
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อภิปรายผลการวิจัย

ขอมูลพื้นฐาน

               การศึกษานี้รวบรวมผูปวยที่มาดวยอาการปวดทอง และเขารับการตรวจดวยการสอง
กลองระบบทางเดินอาหารสวนบน ที่หองสองกลองหนวยทางเดินอาหาร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ
ในชวงมิถุนายน พ.ศ. 2544 ถึง ธันวาคม พ.ศ. 2545 ตามเกณฑคัดเลือกที่กลาวไวขางตน
               การศึกษานี้รวบรวมผูปวยไดทั้งหมด 560 คน โดยพบวาสัดสวนของเพศหญิงจะมาก
กวาชาย ซึ่งอาจเปนจากผูปวยหญิงจะมีแนวโนมที่จะมาพบแพทย และเขารับการตรวจวินิจฉัย
เมื่อมปีญหาปวดทองมากกวาผูปวยชาย
               อายุเฉลี่ยของผูปวยคอนขางมาก (51.4 ป) ซึ่งอาจจะเปนจากผูปวยที่มีอายุมากเมื่อมา
ตรวจดวยอาการปวดทอง มีแนวโนมที่แพทยจะสงตรวจวินิจฉัยดวยการสองกลองเร็วกวาผูปวยที่มี
อายุนอย เนื่องจากผูปวยที่มีอายุมากมีโอกาสที่จะพบรอยโรค และมีความเสี่ยงที่จะพบรอยโรค
มากกวา ตามคําแนะนําของกลุมวิจัยโรคกระเพาะอาหาร สมาคมแพทยระบบทางเดินอาหารแหง
ประเทศไทย ป พ.ศ. 2542 แนะนําใหตรวจหาสาเหตุของอาการปวดทองสวนบนเรื้อรัง ในผูที่มีอายุ
มากกวา 40 ปหรือมีอาการเตือน (alarming symptoms)
               จากการศึกษานี้กลุมผูปวยที่อายุมากกวา 40 ป และกลุมผูปวยที่อายุมากกวา 60 ปจะ
ตรวจพบแผลประมาณรอยละ 37.4 และรอยละ 52.2 ตามลําดับ เทียบกับผูปวยที่อายุนอยกวา 40
ป และกลุมผูปวยที่อายุนอยกวา 60 ป จะตรวจพบแผล รอยละ 17.5 และรอยละ 23 ตามลําดับ
ซึ่งชวยยืนยันวาอายุเปนปจจัยหนึ่งที่เกี่ยวของกับการตรวจพบแผลในทางเดินอาหารสวนตน
               ผล rapid urease test ใหผลบวกรอยละ 56.25 และเมื่อแยกตามกลุมอายุพบวามีความ
ชุกสูงในชวงอายุ 30-69 ป ประมาณรอยละ 60 ซึ่งก็มีคาใกลเคียงกับรายงานการศึกษาประชากร
ทั่วประเทศไทย ซึ่งรายงานความชุกของการติดเชื้อประมาณ รอยละ 48.2 และพบความชุกสูงสุด
ประมาณรอยละ 63.7 ในผูปวยชวงอายุ 31-60 ป83   โดยพบวาการที่มีความชุกของการติดเชื้อสูง
ข้ึนในชวงอายุที่สูงขึ้นนั้น ไมไดเกิดจากการที่อายุเพิ่มข้ึน แลวมีโอกาสติดเชื้อเพิ่มข้ึนตามระยะเวลา
เพราะการติดเชื้อสวนใหญจะเกิดในวัยเด็ก นาจะอธิบายจากการเปลี่ยนแปลงของสุขอนามัยที่ดี
ข้ึน ทําใหกลุมอายุนอยจะมีความชุกของการติดเชื้อที่ต่ํากวา
               เมื่อเปรียบเทียบกลุมประชากรที่ทําการศึกษาทั้งหมด, กลุมที่ผล rapid urease test ให
ผลบวก และกลุมที่เพาะเชื้อสําเร็จ พบวาผูปวยสวนใหญเปนกลุมที่ไมพบแผล (รอยละ 67.6, รอย
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ละ 65.1 และ รอยละ 65.2 ตามลําดับ) ซึ่งมากกวา กลุมที่พบแผล (รอยละ 32.4, รอยละ 34.9
และ รอยละ 34.8 ตามลําดับ) ซึ่งก็เหมือนกับขอมูลกอนหนานี้ ที่พบวาในผูปวยที่มีอาการปวดทอง
สวนบนเรื้อรัง สวนใหญ รอยละ 50-70 จะตรวจไมพบรอยโรคที่ชัดเจน  จากการสองกลองทางเดิน
อาหารสวนบน84-86

ความชุกของเชื้อด้ือยา

               จากผลการศึกษา พบความชุกของเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร ที่ดื้อยาหลายชนิดทั้งสิ้น
รอยละ 16.5  ซึ่งต่ํากวาเมื่อเทียบกับรายงานการศึกษาจากเม็กซิโก ซึ่งมีอัตราการดื้อยาหลายชนิด
อยูที่รอยละ 30.7 ความแตกตางของการดื้อยาในประเทศไทย และเม็กซิโก นาจะเกิดจากความ
แตกตางในแตละพื้นที่ เชื้อชาติ และการใชยาปฏิชีวนะในชีวิตประจําวัน  แตอยางไรก็ตามความชุก
ของการดื้อยาหลายชนิดในการศึกษานี้ก็เปนตัวเลขที่คอนขางสูง
               และเมื่อแยกดูตามแตละชนิดของยา พบวาอตัราการดื้อยา amoxicillin รอยละ 13.9 ซึ่ง
สูงกวาที่มีรายงานจากประเทศตางๆ (รอยละ 0-1.4) ความแตกตางนี้สวนหนึ่งอาจเปนจากความ
แตกตางของการดื้อยาในแตละประเทศ ในประเทศไทยการใชยา amoxicillin อยางพร่ําเพรื่อใน
การรักษาการติดเชื้อ อาจเปนสาเหตุทําใหมีการดื้อยาในอัตราที่สูงกวารายงานจากประเทศอื่นๆ
               อัตราการดื้อยา clarithromycin รอยละ 19.0 สูงกวาที่มีรายงานจากประเทศที่พัฒนา
แลวซึ่งสวนใหญจะดื้อยานอยกวา รอยละ 10 เชน เบลเยี่ยม ฝร่ังเศส โปรตุเกส ญี่ปุน นอกจากนั้น
อัตราการดื้อยา amoxicillin รวมกับ clarithromycin นั้นประมาณรอยละ 6.3 ซึ่งอาจจะมีผล
กระทบอยางมากตอการกําจัดเชื้อ เนื่องจากในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ใชสูตรการรักษาที่มียา
ปฏิชีวนะ 2 ชนิดนี้เปนสูตรยาหลัก
               อัตราการดื้อ metronidazole และ tetracycline ต่ํากวารายงานกอนหนานี้ในประเทศ
ไทยที่ป พ.ศ. 2538 (metronidazole รอยละ 30.4 เทียบกับ รอยละ 51 ;tetracycline รอยละ 5.1
เทียบกับ รอยละ 16.6)  อัตราการดื้อยาของ tetracycline ที่ต่ํากวาเดิมนั้นสวนหนึ่งอาจเปนจากใช
คา MICs ซึ่งสูงขึ้น จากเดิม 0.25 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร เปน 4 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร สวนอัตรา
การดื้อยา metronidazole นั้นอาจเปนจากการใชยานี้นอยลงในปจจุบัน
               เมื่อทดสอบความสัมพันธของปจจัยตางๆ กับการดื้อยาหลายชนิด ไมพบวามีความ
สัมพันธของกลุมอายุ เพศ และลักษณะที่พบจากการสองกลอง กับการดื้อยาไมวาจะเปนชนิด
เดียวหรือหลายชนิด ซึ่งอาจจะเปนจากจํานวนตัวอยางที่นอยเกินไป จนไมสามารถสรุปได  โดยจะ
ตองใชจาํนวนตัวอยาง  309 ตัวอยาง จึงจะสามารถพิสูจนวาปจจัยเสี่ยงเหลานี้มีความสัมพันธกับ
การดื้อยาของเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรหรือไม
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               การติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไร เปนการติดเชื้อที่พบบอยในประเทศไทย ในการ
ศึกษานี้ พบความชุกในการติดเชื้อนี้ในผูปวยที่มาดวยอาการปวดทองสวนบน ประมาณ รอยละ
56.25 ซึ่งมีคาใกลเคียงกับที่มีรายงานการศึกษาในประเทศไทย ซึ่งมีความชุกประมาณ รอยละ 60
และความชุกสูงสุดจะอยูในชวงอายุ 30-69 ป
               ลักษณะที่พบจากการสองกลองระบบทางเดินอาหารสวนบน จะเปนแบบไมพบแผลมาก
กวากลุมที่พบแผล ซึ่งก็เหมือนกับรายงานการศึกษากอนๆ ในผูปวยที่มาดวยอาการปวดทองสวน
บนเรื้อรัง เมื่อตรวจดวยการสองกลองทางเดินอาหารสวนบนมักจะไมพบรอยโรคที่ชัดเจน
               เมื่อเปรียบเทียบรอยโรคที่พบจากการสองกลองทางเดินอาหาร ในกลุมอายุตางๆกัน พบ
วาผูปวยที่อายุมาก (มากกวา 40 ป โดยเฉพาะอยางยิ่งมากกวา 60 ป) จะมีโอกาสพบรอยโรคคือ
แผลในกระเพาะอาหาร หรือลําไสเล็กสวนตน สูงกวาผูปวยอายุนอย
               อัตราการดื้อยาหลายชนิดจากการศึกษานี้ ต่ํากวาที่รายงานจาก เม็กซิโก ความแตกตาง
นี้อาจเปนจากความแตกตางทางพื้นที่ ประชากร ความถึ่ในการใชยาปฏชิีวนะ อยางไรก็ตามอัตรา
การดื้อยาหลายชนิดของการศึกษานี้เปนอัตราที่คอนขางสูง ซึ่งอาจมีผลตอการกําจัดเชื้อทางคลินิก
               เมื่อพิจารณาการดื้อยาแยกตามชนิด พบวายาที่มีการดื้อมากที่สุด คือ metronidazole
รองลงมาคือ clarithromycin, amoxicillin และ tetracycline ตามลําดับ
              อัตราการดื้อยา amoxicillin สูงกวารายงานกอนๆ ในตางประเทศมาก เนื่องจากเดิมแทบ
ไมมีการรายงานการดื้อยาชนิดนี้เลยในตางประเทศ จึงไมมีขอมูลวาการดื้อยานี้จะมีผลกระทบตอ
การรักษามากนอยเพียงใด และยาชนิดนี้ก็นิยมใชในสตูรยาที่ใชกําจัดเชื้อ ดังนั้น จึงควรศึกษาถึง
ผลกระทบของการดื้อยานี้ทางคลินิกตอไป
               เชนเดียวกับอัตราการดื้อยา clarithromycin ที่คอนขางสูงเมื่อเทียบกับรายงานทั่วโลก
และมีการศึกษาพบวา ผูปวยที่ติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรที่ดื้อตอ clarithromycin ในหลอด
ทดลองเมื่อใชสูตรการรักษาที่มียาขนิดนี้เปนสวนประกอบ จะมีโอกาสกําจัดเชื้อลมเหลว มากกวา
ผูที่ไมดื้อ clarithromycin   และเชนเดียวกับ amoxicillin ยา clarithromycin นั้นเปนยาที่อยูในสูตร
ยาที่นิยมใชในการรักษาการติดเชื้อนี้ในประเทศไทย รวมทั้งในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ในการ
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ศึกษานี้ยังพบวามีการดื้อยา amoxicillin รวมกับ clarithromycin   ดังนั้นประสิทธิภาพของสูตรยา
อาจจะลดลง และมีผลตอการรักษาผูปวยตอไป
               อัตราการดื้อยา metronidazole จากการศึกษานี้ ต่ํากวาที่มีรายงานจากการศึกษา
กอนๆในประเทศไทย ซึ่งอาจจะเปนจากอัตราการใชยาชนิดนี้ในการรักษาการติดเชื้อเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร นอยลง
               อัตราการดื้อยา tetracycline คอนชางต่ําเมื่อเทียบกับยาชนิดอื่น จึงอาจใชเปนทาง
เลือกในการรักษาการติดเชื้อนี้ในผูปวยที่ดื้อยาอ่ืน หรือลมเหลวในการรักษา
               ไมพบความสัมพนัธระหวางปจจัยตางๆ ไมวาจะเปน เพศ กลุมอายุ และลักษณะที่พบ
จากการสองกลอง กับการดื้อยาหลายชนิด ซึ่งอาจจะเปนจากจํานวนตัวอยางที่ไมเพียงพอ ซึ่งจะ
ตองใชจํานวนตัวอยางประมาณ 309 ราย จึงจะสรุปได

ขอเสนอแนะ

               จากการศึกษานี้พบวาการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโลไรสายพันธุที่ดื้อยาหลายชนิดนั้น
มีความชุกคอนขางสูง ซึ่งอาจเปนปญหาในการรักษาโรคที่เกี่ยวของกับการติดเชื้อชนิดนี้   ดังนั้นจึง
ควรมีการศึกษาตอไปถึงผลกระทบของการดื้อยาในหลอดทดลอง ตอประสิทธิภาพในการกําจัด
เชื้อทางคลินิก และควรตรวจสอบความไวของเชื้อชนิดนี้เปนระยะๆ เพื่อดูแนวโนมของการดื้อยาแต
ละชนิดตอไป
               อัตราการดื้อยา amoxicillin และ clarithromycin สูงกวารายงานอื่นๆ ดังนั้น อาจมีผล
ตอการรักษา โดยเฉพาะอยางยิ่ง สตูรยาที่นิยมใชในปจจุบันที่มี amoxicillin รวมกับ
clarithromycin อาจประสบความลมเหลวในการรักษาได ในรายเชนนี้ สูตรยาที่มี metronidazole
และ tetracycline อาจเปนสูตรยาทางเลือกที่เหมาะสม เพราะอัตราการดื้อยา tetracycline ต่ํา
กวายาชนิดอื่น สวน metronidazole ถึงแมจะมีอัตราการดื้อยาสูงกวายาชนิดอื่น แตมีการศึกษาวา
ถาเพิ่มขนาดยา จะสามารถกําจัดเชื้อได แมวาจะดื้อยาชนิดนี้ในหลอดทดลองก็ตาม
               ดังที่กลาวมาแลวขางตน เร่ืองอัตราการดื้อยาปฏิชีวนะที่สูง ดังนั้นจึงอาจจะตองมีการติด
ตามผลการรักษา โดยเฉพาะอยางยิ่งในรายที่เปนแผลเปบติก รวมกับภาวะแทรกซอนเชน เลือด
ออกในทางเดินอาหาร, กระเพาะอาหารหรือลําไสเล็กทะลุ ซึ่งเกิดจากการติดเชื้อชนิดนี้ และควรจะ
มีการตรวจยืนยันวามีการกําจัดเชื้อนี้ไดสําเร็จจริง
               จากการศึกษานี้ มีปญหาการปนเปอนของเชื้ออ่ืน ซึ่งมีผลกระทบตอการเพาะเชื้อมากทํา
ใหตองสูญเสียเวลา แรงงาน และคาใชจายเพิ่มข้ึน โดยจะตองมีความระมัดระวังในการขนสงชิ้น
เนื้อ การลงชิ้นเนื้อในจานเพาะเชื้อ และการเก็บรักษาเชื้อ ดังนั้นการเพาะเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพโล
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ไร จึงตองอาศัยทั้งความชํานาญ และความละเอียดรอบคอบสูง จึงควรมีเจาหนาที่ที่เชี่ยวชาญใน
การปฏิบัติงานดานนี้โดยเฉพาะ
               อยางไรก็ตามเนื่องจากการเพาะเชื้อ และทดสอบความไวของเชื้อตอยานั้น ตองใชเวลา
แรงงาน และคาใชจายสูง ดังนั้นจึงไมเหมาะสมที่จะทําในทุกรายที่ตรวจพบเชื้อเฮลิโคแบคเตอร ไพ
โลไร ควรพิจารณาทําในรายที่มีการลมเหลวในการรักษา
                และเนื่องจากจํานวนตัวอยางในการศึกษานี้มีไมเพียงพอ ที่จะสรุปวามีปจจัยที่เกี่ยว
ของกับการดื้อยาหรือไม ดงันั้นจึงควรมีการเก็บรวบรวมขอมูลตอไป เพื่อใหไดขอสรุปนี้ และอาจนํา
ไปใชในการพิจารณาเลือกสูตรยาที่เหมาะสมในการรักษาผูปวยตอไปในอนาคต
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ภาคผนวก ก

ใบยินยอมเขารับการตรวจและรักษาโรคทางเดินอาหารสวนบนดวยวิธีการสองกลอง
(Gastroscopy) และตัดชิ้นเนื้อจากกระเพาะอาหาร

1.คําชี้แจงเกี่ยวกับโรคที่ทานไดรับการวินิจฉัย
ทานที่มีอาการปวดทองุสวนบน และ มีความจําเปนจะตองวินิจฉัย โดยการสองกลอง

ตรวจทางเดินอาหาร และถาไมมีขอหาม จะไดรับการตัดชิ้นเนื้อ เพื่อหาเชื้อแบคทีเรียเฮลิโคแบค
เตอร ไพโลไร โดยการติดเชื้อแบคทีเรียชนิดนี้มีอาจทําใหเกิดการอักเสบเรื้อรัง หรือเกิดแผลใน
กระเพาะอาหาร และลําไสเล็กสวนตน และอาจเปนสาเหตุของมะเร็งกระเพาะอาหารดวย

2.คําชี้แจงเกี่ยวกับขั้นตอน วิธีการ ผลขางเคียง และการปฏิบัติตัวกอนและหลังการสอง
กลองตรวจระบบทางเดินอาหารสวนบน

แพทยจะนัดทานมาทําการตรวจโดยการสองกลองในชวงเชา ทานจะตองงดอาหารและน้ํา
หลังเที่ยงคืนมากอน เมื่อจะทําการสองกลองจะพนยาชาในคอทาน และเริ่มทําการสองกลองตรวจ
โดยทานจะนอนในทาตะแคงซาย หลังจากสองกลองแลวควรรออีกประมาณ 1 ชั่วโมง เพื่อใหคอ
หายชาจึงเริ่มทานอาหารและน้ําไดตามปกติ

ผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้นหลังจากการสองกลองตรวจระบบทางเดินอาหาร คือ มีเลือดออก
จากการสองกลอง หลอดอาหารหรือกระเพาะอาหารทะลุ สําลัก และเกิดการติดเชื้อได ถามีอาการ
ผิดปกติใหรีบมาร.พ.โดยดวน

3.ประโยชนที่ทานจะไดรับจากการสองกลองตรวจระบบทางเดินอาหาร
ทราบวามีแผลหรือมีความผิดปกติในระบบทางเดินอาหารสวนตนหรือไม เพื่อใหการรักษา

ที่เหมาะสมตอไป

4.คําชี้แจงเกี่ยวกับคาใชจาย
           ผูวิจัยจะรับผิดชอบคาใชจายในการตรวจชิ้นเนื้อ และเพาะเชื้อทางหองปฏิบัติการ และ
จะแจงผลใหทานทราบเมื่อทานมาตรวจตามนัดในครั้งตอไป สวนคาตรวจสองกลองเนื่องจากทาน
จําเปนจะทําหัตถการนี้เพื่อวินิจฉัยอาการปวดทองอยูแลว ดังนั้น ทานจะตองจายคาสองกลองให
กับหนวยทางเดินอาหาร ร.พ.จุฬาลงกรณ

5.คําชี้แจงเกี่ยวกับสิทธิของผูปวย
เนื่องจากผลการตรวจระบบทางเดินอาหารสวนบนของทานจะไดทําการรวบรวมเพื่อนําไป

ใชในงานวิจัยของหนวยโรคทางเดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ดังนั้น
ทานมีสิทธิที่จะปฏิเสธการสองกลองโดยยังมีสิทธิที่จะไดรับการดูแลจากแพทยตามปกติ
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             ถามีปญหา หรือขอสงสัยสามารถติดตอ แพทยหญิงณัฐญา ตั้งมั่นคงวรกูล หนวยโรคทาง
เดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 02-2564265 หรือ
เพจเจอร 152-839450

6.คํายินยอมของผูปวย
ขาพเจา  นาย/นาง/นางสาว …………………………………………ไดอานและทําความ

เขาใจในขอความทั้งหมดของใบยินยอมครบถวนดีแลว ทั้งนี้ขาพเจายินยอมที่จะเขารับการตรวจ
โดยการสองกลองดวยความสมัครใจ โดยไมมีการบังคับหรือใหอามิสสินจางใดๆ

วันที่ ….……………………………
                                                        ลงชื่อ ……………………………….  (ผูยินยอม)

            (………………………………)
                                                                          .………………………… (แพทยผูทําการวิจัย)
                                                                          (………………………………)

………………………………… (พยาน)
 (……………………………...)
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ภาคผนวก ข

แบบบันทึกขอมูลผูปวย

Name…………………………………..
HN……………………………………..

  Date……………………………………
Sex   ….M    ….F
Age  ……….year old
Endoscopic finding
………………………………………………………………………………………………
Susceptibility test
Amoxicillin
  …….sensitive……..resistant
Clarithromycin
…….sensitive……..resistant
Metronidazole
…….sensitive……..resistant
Tetracycline
…….sensitive……..resistant
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ

               นางสาว ณัฐญา ตั้งมั่นคงวรกูล เกิดเมื่อวันที่ 4 มกราคม พ.ศ. 2515 ที่จังหวัด
นครสวรรค สําเร็จการศึกษาปริญญาตรีแพทยศาสตรบัณฑิต คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณ
มหาวิทยาลัย พ.ศ. 2538 และไดเขาฝกอบรมหลักสูตรแพทยประจําบานสาขาอายุรศาสตรทั่วไป
ณ. ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ในระหวางป พ.ศ. 2541-
2544 และสําเร็จการศึกษาไดรับวุฒิบัตรผูเชี่ยวชาญสาขาอายุรศาสตรทั่วไป
               ปจจุบันกําลังฝกอบรมหลักสูตรแพทยประจําบานตอยอด สาขาวิชาอายุรศาสตรโรค
ระบบทางเดินอาหาร ที่หนวยโรคระบบทางเดินอาหาร ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
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