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บทคัดยอ จังหวัดสุราษฎรธานีเปนแหลงที่มีอาหารทะเลขึ้นชื่อโดยเฉพาะหอยนางรม อําเภอกาญจนดิษฐเปนพ้ืนที่ท่ีมี

การเพาะเลี้ยงหอยมากที่สุด ป พ.ศ. 2556 มีการรายงานพบการปนเปอนแคดเมียมในหอยนางรม ซึ่งอาจสรางความกังวลเรื่อง

ความปลอดภัยตอผูบริโภค ป พ.ศ. 2559 ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 11 สุราษฎรธานี จึงไดทําการประเมินการไดรับสัมผัส

โลหะตะกั่ว แคดเมียม และปรอท จากการบริโภคหอยสองฝา โดยเลือกพื้นที่แหลงเพาะเลี้ยงในอําเภอกาญจนดิษฐ 

จังหวัดสุราษฎรธานี ทําการศึกษาปริมาณตะก่ัว แคดเมียม ดวยวิธี Graphite Furnace Atomic Absorption 

Spectrophotometer และปรอท ดวยวิธี Mercury Analyzer Combustion technique ในหอยนางรม หอยแมลงภู 

และหอยแครง จํานวน 25, 13 และ 7 ตัวอยาง ตามลําดับ ผลการศึกษา พบวาตัวอยางทั้งหมดมีการปนเปอนตะกั่วและปรอท

อยูในเกณฑมาตรฐาน ประกาศกระทรวงสาธารณสขุ ฉบบัที ่414 พ.ศ. 2563 แตพบการปนเปอนแคดเมยีมสูงเกนิเกณฑมาตรฐาน

สหภาพยุโรป ในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง จํานวน 19, 2 และ 3 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 76.0, 15.4 และ 42.8 

ตามลําดับ ผลจากการประเมินพบวาผูบริโภคยังมีความปลอดภัยจากการไดรับตะก่ัว แคดเมียม และปรอท จากการบริโภค

หอยสองฝาในแหลงเพาะเลี้ยงดังกลาว สาเหตุการปนเปอนโลหะหนักในหอยสองฝาขึ้นอยู กับสภาพแวดลอมซึ่งอาจมี

การเปลี่ยนแปลง จึงควรมีการเฝาระวังเปนระยะ เพื่อเปนขอมูลความปลอดภัยใหกับผูบริโภคตอไป

คําสําคัญ : การประเมินการไดรับสัมผัส, ตะกั่ว, แคดเมียม, ปรอท, หอยสองฝา
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บทนํา

จงัหวดัสรุาษฎรธานมีีพืน้ท่ีตดิชายฝงทะเลทีม่คีวามสวยงาม เปนทีช่ื่นชอบของนกัทองเทีย่ว อกีทัง้ยงัมอีาหาร

ทะเลสด รสชาติดี โดยเฉพาะหอยนางรมซึ่งเปนอาหารขึ้นชื่อจนถูกนําไปใชเปนคําขวัญของจังหวัด ประชากรสวนใหญ

ของจงัหวดัสรุาษฎรธานปีระกอบอาชพีดานการเกษตร โดยมกีารทําประมงเปนหลกั(1) สตัวนํา้ทีน่ยิมเพาะเลีย้งมากทีส่ดุ 

คือ หอย จากขอมูลของสํานักงานประมงจังหวัดสุราษฎรธานี พบวาหอยที่นิยมเพาะเลี้ยงมากที่สุด ไดแก หอยนางรม 

รองลงมา คือ หอยแมลงภู และหอยแครง สําหรับพ้ืนที่ที่มีการเพาะเล้ียงมากท่ีสุดอยูท่ีอําเภอกาญจนดิษฐ เนื่องจาก

มีลักษณะภูมิประเทศท่ีเอื้ออํานวย และสภาวะแวดลอมเปนแหลงรับตะกอนดินและแรธาตุตาง ๆ  ทําใหมีความ

อุดมสมบูรณ เหมาะสําหรับเพาะเลี้ยงหรืออนุบาลสัตวทะเล ในขณะเดียวกันเนื่องจากเปนอําเภอที่อยู บริเวณ

ปากอาวจึงเปนแหลงรับสารพิษตางๆ จากภาคเกษตร อุตสาหกรรม รวมถึงนํ้าทิ้งจากแหลงชุมชน จากรายงานของ

พงษเทพ  วไิลพันธ(2)  ซึง่ไดทําการศกึษาความปลอดภัยตลอดหวงโซอาหารในการเพาะเลีย้งหอยนางรมในป พ.ศ. 2556 

พบวาหอยนางรมมีการปนเปอนแคดเมียมสูงเกินเกณฑมาตรฐาน ทําใหผูบริโภคมีความวิตกกังวลเรื่องความปลอดภัย

ในการไดรับโลหะหนักจากการบริโภคหอย ทั้งนี้แคดเมียมรวมถึงตะก่ัวและปรอทจัดเปนการพิษตกคางจาก

กระบวนการใชสารเคมีทั้งในภาคการเกษตรและอุตสาหกรรม รวมถึงนํ้าท้ิงจากแหลงชุมชน เปนสารคงตัว สลายตัว

ไดนอยตามกระบวนการธรรมชาติ จึงมีบางสวนตกคางสะสมอยูในตะกอนดิน และแหลงนํ้าธรรมชาติ ความเปน

พิษข้ึนอยูกับคุณสมบัติทางเคมีท่ีสามารถรวมตัวกับสารประกอบอินทรียในแหลงนํ้า ถายทอดเขาสูสัตวนํ้าผานทาง

หวงโซอาหาร และสะสมอยูในเนื้อเยื่อของสัตวนํ้า แลวถูกสงตอไปยังมนุษยจากการบริโภคสัตวนํ้า โดยตะกั่วเปนโลหะ

ที่พบทั่วไปในธรรมชาติ สวนใหญมักพบปะปนกับกํามะถัน ถูกนํามาใชในอุตสาหกรรม เชน ใชในการผลิตสีทาบาน 

สีปองกันสนิม หมึกพิมพ และแบตเตอรี่ เปนตน มนุษยสามารถรับตะกั่วเขาสูรางกายไดทางการรับประทาน การหายใจ 

และการดดูซมึผานผวิหนงั พษิเฉยีบพลนัของตะกัว่ คอื อาจทาํใหคลืน่ไส อาเจียน หนามดื กลามเนือ้กระตกุ เปนตะครวิ 

บางรายอาจช็อค หมดสติ พิษเรื้อรัง ทําใหเบื่ออาหาร โลหิตจาง เปนอัมพาต และเกิดอาการทางประสาท(3)  แคดเมียม

เปนโลหะทีพ่บไดในธรรมชาต ิโดยท่ัวไปพบในรปูของสารประกอบเกลอืทีส่ามารถละลายนํา้ได ถกูนาํมาใชในอตุสาหกรรม

ผลิตอัลลอยดเพ่ือชวยเพ่ิมความทนทานตอการกัดกรอน และการผลิตแบตเตอรี่รถยนต มนุษยสามารถรับแดคเมีย

มเขาสูรางกายจากการรับประทาน หายใจ และการดูดซึมผานผิวหนัง พิษเฉียบพลันของแคดเมียมทําใหเวียนศีรษะ

เจ็บหนาอก ทองรวง คลื่นไส อาเจียน เปนตะคริว ระบบการทํางานของไตลมเหลว พิษเรื้อรัง ทําใหไตมีการขับปสสาวะ

ทีม่โีปรตนีมากกวาปกติ ทําใหไตวาย และทําใหกระดูกผุ พรนุ ผิดรปู(4) สาํหรบัปรอท เปนแรธาตทุีพ่บทัว่ไปตามธรรมชาติ

ในชัน้เปลือกโลก เปนโลหะมีลกัษณะสเีงินวาว เปนของเหลวทีอ่ณุหภมูหิอง ในธรรมชาต ิปรอทเกดิจากการสลายตวัของ

สินแรที่มีปรอทเปนองคประกอบ โดยอาจปะปนมากับกาซจากการระเบิดของภูเขาไฟ มนุษยนําปรอทมาใชประโยชน

ในดานตาง ๆ  เชน การผลิตเทอรโมมิเตอร ใชเปนตัวเรงปฏิกิริยาในกระบวนการทางเคมี เปนสวนผสมของยารักษาโรค

และการอดุฟน  ใชเปนสวนประกอบของสารกาํจดัศตัรูพชืในอตุสาหกรรมการเกษตร เปนตน ปรอททีม่อียูตามธรรมชาติ

อยูในรูปของสารประกอบอินทรียและสารประกอบอนินทรีย โดยสารประกอบอินทรียในรูปเมทิลเมอรคิวรีมีความ

เปนพิษตอมนษุยมากทีสุ่ด มนษุยมโีอกาสไดรบัเมทลิเมอรควิรจีากการบรโิภคปลาและหอยทะเล เนือ่งจากในธรรมชาติ

ของระบบนเิวศในทะเล แบคทีเรยีสามารถเปลีย่นปรอทใหอยูในรปูเมทิลเมอรควิร ีในสตัวทะเลทีม่ขีนาดใหญมแีนวโนม

ที่มีการสะสมของปรอทมากเนื่องจากการบริโภคสัตวเล็กผานหวงโซอาหาร พิษของปรอทแบบเฉียบพลันทําใหเกิด

การระคายเคอืงระบบทางเดินอาหาร พษิเร้ือรงัมีผลตอระบบประสาทสวนกลาง ทาํใหการเคลือ่นไหวผดิปกต ิไมสามารถ

ทรงตัวได เมื่อรางกายไดรับปรอทจะถูกดูดซึมผานกระแสเลือด และสะสมในตับและไต(5, 6)  

ป พ.ศ. 2557 ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 11 สุราษฎรธานี ไดทําการศึกษาการปนเปอนโลหะหนัก

ในอาหารทะเล ไดแก กุง หอย ปู ปลา และหมึก พบวาในหอยแมลงภูมีการปนเปอนแคดเมียมสูงเกินเกณฑมาตรฐาน

ดังนั้น ในป พ.ศ. 2559 จึงไดทําการศึกษาสถานการณการปนเปอนตะก่ัว แคดเมียม และปรอท ของหอยสองฝา
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จากแหลงเพาะเล้ียงในอําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี และประเมินความปลอดภัยการไดรับสัมผัสตะก่ัว 

แคดเมียม และปรอท จากการบริโภคหอยสองฝาจากแหลงเพาะเลี้ยงในพื้นที่อําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี 

เพื่อเปนขอมูลแจงเตือนภัยตอผูบริโภค และใชเปนฐานขอมูลในการวางแผนการจัดการความเสี่ยงตอไป

วัสดุและวิธีการ

การคัดเลือกกลุมตัวอยาง 

การศึกษาในครั้งนี้เลือกชนิดหอยสองฝาที่เปนที่นิยมบริโภค ไดแก หอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง 

โดยเลือกศึกษาจากแหลงเพาะเล้ียงในอําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี ซึ่งเปนพื้นที่ที่มีการเพาะเลี้ยงหอย

มากที่สุด

การสุมเก็บตัวอยาง

วางแผนสุมตวัอยางในเดอืนมกราคม พฤษภาคม สงิหาคม และพฤศจกิายน ในป พ.ศ. 2559 เพือ่ครอบคลมุ

ในทุกชวงฤดู กําหนดจํานวนตัวอยางโดยใชสถิติกรณีไมทราบจํานวนประชากร ของ W.G Cochran(7) ไดเปาหมาย

หอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง จํานวน 45 ตัวอยาง จําแนกเปนหอยนางรม 25 ตัวอยาง หอยแมลงภู

13 ตัวอยาง และหอยแครง 7 ตัวอยาง เก็บตัวอยางหอยทั้ง 3 ชนิด อยางนอยตัวอยางละ 3 กิโลกรัม เพื่อใหไดนํ้าหนัก

เนื้อหอยไมนอยกวา 1 กิโลกรัม

การเตรียมตัวอยางสําหรับตรวจวิเคราะห

นาํตัวอยางหอยสดท่ีไดจากแหลงเพาะเลีย้งมาลางทาํความสะอาดตะกอนโคลนท่ีตดิทีเ่ปลอืก แกะเปลอืก และ

ใชเฉพาะเนือ้หอยสดบดใหละเอยีด  การวเิคราะหตะกัว่และแคดเมยีมใชตวัอยางทีบ่ดละเอยีด ชัง่นํา้หนกั (0.5-1.0 กรมั)

บันทึกนํ้าหนักที่ชั่ง เติมกรดไนตริก 5 มิลลิลิตร นําไปยอยดวยเครื่องยอยสารระบบไมโครเวฟ จนไดสารละลายใส

ปรบัปรมิาตรดวยนํา้กลัน่ นาํสารละลายทีไ่ดจากการยอยไปวเิคราะหดวยเครือ่ง Graphite Furnace Atomic Absorption

Spectrometer (GFAAS) สําหรับการวิเคราะหปรอท ใชตัวอยางเนื้อหอยสดที่บดละเอียด ชั่งนํ้าหนัก (0.1 กรัม) 

บันทึกนํ้าหนักที่ชั่ง นําไปวิเคราะหดวยเครื่องวิเคราะหปรอทเทคนิคการเผา Direct Mercury Analyzer

เครื่องมือและอุปกรณ

เครือ่งมือสําหรบัการเตรียมตวัอยางตรวจวิเคราะห ไดแก เครือ่งบดปนอาหาร (Moulinex), เครือ่งช่ังไฟฟา

ความละเอียด 3 ตําแหนง, เครื่องชั่งไฟฟาความละเอียด 4 ตําแหนง และเครื่องยอยสารระบบไมโครเวฟ ยี่หอ CEM 

รุน MARS 6 พรอมอุปกรณ 

เครื่องมือสําหรับการตรวจวิเคราะห ไดแก เครื่อง AAS Graphite Furnance ยี่หอ Perkin Elmer รุน 

AAnalyst 600 สําหรับการวิเคราะหตะกั่วและแคดเมียม, เครื่องวิเคราะหปรอทเทคนิคการเผา Direct Mercury 

Analyzer ยี่หอ Milestones รุน DMA-80 wide range สําหรับการวิเคราะหปรอท

สารมาตรฐานและสารเคมี

สารมาตรฐานตะกั่ว ซึ่งเปนผลิตภัณฑของ PerkinElmer Pure ความเขมขน 1,000 ± 5 ไมโครกรัม

ตอมิลลิลิตร มีใบรับรองที่สามารถสอบกลับไดถึง National Institute of Standard Technology (NIST)
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สารมาตรฐานแคดเมียม ซึ่งเปนผลิตภัณฑของ PerkinElmer Pure ความเขมขน 1,001 ± 5 ไมโครกรัม

ตอมิลลิลิตร มีใบรับรองที่สามารถสอบกลับไดถึง National Institute of Standard Technology (NIST)

สารมาตรฐานปรอท ซึ่งเปนผลิตภัณฑของ FLUKA ความเขมขน 1,000 ± 2 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร

มีใบรับรองที่สามารถสอบกลับไดถึง National Institute of Standard Technology (NIST)

วัสดุอางอิงมาตรฐาน CRM 1566b Oyster Tissue มีใบรับรองที่สามารถสอบกลับไดถึง NIST สําหรับ

การทดสอบความใชไดของวิธีทดสอบตะกั่ว แคดเมียม และปรอท

วสัดุอางองิ DROM-4 (Fish Protein Certified Reference Material for Trace Metals) มใีบรบัรอง

ทีส่ามารถสอบกลบัไดถงึ National Research Council Canada (NRC) สาํหรบัการทดสอบความใชไดและควบคมุ

คุณภาพการวิเคราะหตะกั่ว แคดเมียม และปรอท

ตัวอยางควบคุมคุณภาพ (Test Material) T07192QC: Canned Crab Meat สําหรับการทดสอบความ

ใชไดและควบคุมคุณภาพการวิเคราะหปรอท กรดไนตริก เกรดสําหรับวิเคราะห 

วิธีการวิเคราะห 

วิเคราะหปริมาณตะกั่วและแคดเมียม โดยใชเทคนิคดวยเครื่อง GFAAS ภายหลังการยอยดวยเครื่องยอย

สารระบบไมโครเวฟ ซึ่งเปนวิธีมาตรฐานอางอิงตาม AOAC Official Method 999.10: 2016(8) ที่ผานการทดสอบ

ความใชไดของวิธีวิเคราะหในอาหารทะเล โดยมีคาตํ่าสุดที่สามารถตรวจวิเคราะหได (Limit of Detection; LOD) 

ของตะกั่วและแคดเมียม 0.05 และ 0.005 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ มีคาตํ่าสุดที่สามารถตรวจวิเคราะหได

อยางถูกตอง (Limit of  Quantitative; LOQ) ของตะกั่วและแคดเมียม 0.10 และ 0.01 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 

ตามลําดับ 

วิเคราะหปริมาณปรอทดวยเครื่องวิเคราะหปรอทเทคนิคการเผา ซึ่งเปนวิธีมาตรฐานอางอิงตาม United 

States Environmental Protection Agency (U.S. EPA.) method 7473(9) ที่ผานการทดสอบความใชไดของ

วิธีวิเคราะหในอาหารทะเล โดยมีคาตํ่าสุดที่สามารถตรวจวิเคราะหได (Limit of Detection; LOD) 0.001 มิลลิกรัม

ตอกิโลกรัม มีคาตํ่าสุดที่สามารถตรวจวิเคราะหไดอยางถูกตอง (Limit of Quantitative; LOQ) 0.01 มิลลิกรัม

ตอกิโลกรัม 

ควบคมุคณุภาพผลการทดสอบทกุครัง้โดยการวเิคราะหแบลงค (Blank) การทาํซํา้ (Duplicate) การวเิคราะห

รอยละการกลับคืน (%Recovery) การวิเคราะหสารมาตรฐานอางอิงที่มีใบรับรอง (Reference Standard) และวัสดุ

อางอิงที่มีใบรับรอง (Certificate Reference Material) 

การคํานวณ 

ใชโปรแกรม Microsoft Excel Window 7 ในการคาํนวณคาเฉลีย่ (Mean) สวนเบีย่งเบนมาตรฐาน (SD) 

คาตํ่าสุด (Min) และคาสูงสุด (Max) 

เกณฑมาตรฐาน

ตะกัว่ อางองิตามประกาศกระทรวงสาธารณสขุ (ฉบบัที ่414) พ.ศ. 2563 เรือ่ง มาตรฐานอาหารทีม่สีารปนเปอน(10)

กําหนดใหมีการปนเปอนตะกั่วไมเกิน 1 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม

ปรอท อางอิงตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข (ฉบับท่ี 414) พ.ศ. 2563 เรื่อง มาตรฐานอาหารที่มี

สารปนเปอน(10) กําหนดใหมีการปนเปอนปรอททั้งหมดไมเกิน 0.02 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
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แคดเมียม อางองิตามเกณฑมาตรฐานสหภาพยโุรป EC No. 1881/2006 กาํหนดคาการปนเปอนแคดเมยีม

ในหอยไมเกิน 1.0 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม(11)

การประเมินความเสี่ยงการไดรับสัมผัสโดยดําเนินการ 4 ขั้นตอน ดังนี้

ขั้นตอนที่ 1  การชีบ้งอนัตราย  ศกึษาการบงช้ีความเปนอันตราย (Hazard Identification) โดยการทบทวน

วรรณกรรม (Literature Review) ใหทราบขอมูล คุณสมบัติ ความเปนพิษ และประเมินความสามารถในการทําให

เกิดพิษในมนุษยของตะกั่ว แคดเมียม และปรอท

ขั้นตอนที่ 2  การอธิบายลักษณะอันตราย (Hazard characterization) โดยการศึกษาการประเมิน

การตอบสนองตอปรมิาณ (Dose-Response Assessment) ของตะก่ัว แคดเมยีม และปรอท กับความสมัพนัธระหวาง

ปริมาณสารกับผลการตอบสนองอันไมพึงประสงค (Adverse Effect) 

ขั้นตอนที่ 3  การประเมินการไดรับสัมผัส (Exposure Assessment) โดยการศึกษาปริมาณการไดรับ 

ตะกั่ว แคดเมียม และปรอท ในหอยสองฝา ซึ่งตองใชขอมูล 2 สวน คือ  

ขอมูลการบริโภคอาหาร ใชขอมูลการบริโภคอาหารของประเทศไทย ของสํานักงานมาตรฐานสินคาเกษตร

และอาหารแหงชาติ (มกอช.)(12)

ขอมูลปริมาณตะกั่ว แคดเมียม และปรอท ในตัวอยางหอยสองฝา จํานวน 45 ตัวอยาง นํามาคํานวณปริมาณ

การไดรับสัมผัส (Exposure) ของตะกั่ว แคดเมียม และปรอท จากการบริโภคหอยสองฝาแตละชนิดตอคนตอวัน

โดยใชสูตร ดังนี้

Exposure =    C × Fc

Exposure =   ปริมาณการไดรับสัมผัสเฉลี่ยของโลหะแตละชนิดจากการบริโภคหอยสองฝา

    หนวย ไมโครกรัมตอคนตอวัน (µg/person/day)

C  =  ปริมาณการปนเปอนโลหะหนักแตละชนิดในหอยสองฝา 

   หนวย มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (mg/kg)

Fc  = ปริมาณการบริโภคหอยสองฝาของคนไทย 

   หนวย กรัมตอคนตอวัน (g/person/day)

ขั้นตอนที่ 4  อธิบายลักษณะความเสี่ยง (Risk Characterization) การไดรับตะกั่ว แคดเมียม และปรอท

จากการบรโิภคหอยสองฝาของการศกึษาในครัง้นี ้โดยคาํนวณคาความเสีย่ง (risk quotient; RQ)(13)  จากผลทีไ่ดจาก

การศึกษาปรมิาณการไดรบัสมัผสั (Exposure) ของโลหะหนกัแตละชนดิจากอาหาร เปรยีบเทยีบกบัคาความปลอดภยั

ของสารเคมีตอสุขภาพมนุษย (Health-based Guidance Value; HBGV) ดังนี้

         Exposure
 RQ  =
          HBGV

 Exposure  =  ปริมาณการไดรับสัมผัสเฉลี่ยของโลหะแตละชนิดจากการบริโภคหอยสองฝา

    หนวย ไมโครกรัมตอคนตอวัน (µg/person/day)

 HBGV =    เปนคาความปลอดภัยของสารเคมีตอสุขภาพมนุษย (Health-based 

   Guidance Value) 

พิจารณาความเสี่ยง โดยถาความเสี่ยงที่คํานวณไดมากกวาหรือเทากับ 1 แสดงวามีโอกาสเกิดผลกระทบตอสุขภาพ

ผูบริโภค ในการศึกษานี้แสดงคาความเสี่ยงเปนรอยละของความเส่ียง (%RQ) โดยถามากกวารอยละ 100 แสดงวา

การไดรับสัมผัสสารมีนัยสําคัญที่จะกอใหเกิดอันตรายตอสุขภาพ
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ผล

การศึกษาปริมาณตะกั่ว แคดเมียม และปรอท

ผลการศึกษาหอยนางรม จํานวน 25 ตัวอยาง พบปนเปอนตะกั่ว แคดเมียม และปรอท ในชวง N.D.- 0.41

0.15-1.81 และ 0.005-0.020 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ โดยมีปริมาณเฉลี่ยตะกั่ว แคดเมียม และปรอท 0.19 

1.22 และ 0.008 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ หอยแมลงภู จํานวน 13 ตัวอยาง พบปนเปอนตะกั่ว แคดเมียม 

และปรอท ในชวง N.D.-0.40, 0.10-1.42 และ 0.005-0.020 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ ปริมาณเฉลี่ยตะกั่ว 

แคดเมยีม และปรอท 0.25  0.46 และ 0.010 มิลลกิรัมตอกโิลกรมั ตามลาํดับ หอยแครง จาํนวน 7 ตัวอยาง พบปนเปอน

ตะกัว่ แคดเมยีม และปรอท ในชวง 0.15-0.5, 0.47-1.96 และ 0.005-0.010 มลิลกิรมัตอกโิลกรมั ตามลาํดบั ปรมิาณ

เฉลี่ยตะกั่ว แคดเมียม และปรอท 0.33, 1.03 และ 0.008 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1 ปริมาณตะกั่ว แคดเมียม และปรอท ในหอยสองฝาจากแหลงเพาะเล้ียงในอําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัด

 สุราษฎรธานี

ชนิดตัวอยาง
จํานวน
ตัวอยาง

ปริมาณโลหะหนัก (มิลลิกรัมตอกิโลกรัม)

ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท

ตํ่าสุด-สูงสุด เฉลี่ย ± SD ตํ่าสุด-สูงสุด เฉลี่ย ± SD ตํ่าสุด-สูงสุด เฉลี่ย ± SD

หอยนางรม 25 N.D.-0.41 0.19 ± 0.11 0.15-1.81 1.22 ± 0.35 0.005-0.020 0.008 ± 0.004

หอยแมลงภู 13 N.D.-0.40 0.25 ± 0.11 0.10-1.42 0.46 ± 0.46 0.005-0.020 0.010 ± 0.004

หอยแครง 7 0.15-0.56 0.33 ± 0.15 0.47-1.96 1.03 ± 0.53 0.005-0.010 0.008 ± 0.003

N.D. = Not Detected

การศึกษาการบงชี้ความเปนอันตราย (Hazard Identification) 

ตะกัว่มอีตัราการดดูซมึท่ีเกดิจากการบรโิภครอยละ 3 ถึง 80 ซึง่อตัราการดดูซมึจะขึน้อยูกบัอายขุองผูบรโิภค

ภายหลังการดูดซึม ตะกั่วจะกระจายไปสะสมตามเนื้อเยื่อและกระดูก ครึ่งชีวิตของตะกั่วในเนื้อเยื่อและเลือดอยูในชวง

28 ถึง 36 วัน โดยตะกั่วจะไปจับกับฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดง และสะสมไดเปนระยะเวลานานในกระดูก 

จากการวจิยัพบวา ในผูใหญหากไดรบัตะกัว่มากเกนิไปจะมผีลตอการทาํงานของสมอง  ทาํใหสตปิญญาเสือ่มถอย สาํหรับ

ในเดก็จะมผีลตอการพฒันาสมอง โดยกาํหนดใหมปีรมิาณตะกัว่เจอืปนในเลอืดไมเกนิ 5 ไมโครกรัมตอเดซลิติร ในเดก็ 

และไมเกิน 10 ไมโครกรัมตอเดซิลิตร ในผูใหญ พิษเฉียบพลันของตะกั่วจะทําใหเกิดอาการคอแหง คลื่นไส กลามเนื้อ

กระตุก และเปนตะคริว สําหรับพิษเรื้อรังจะทําใหเปนอัมพาต เยื่อหุมสมองอักเสบ ทําใหเกิดโรคโลหิตจาง และพบวา

ตะกั่วสามารถกอใหเกิดมะเร็งในไตของหนูเพศผู ที่ระดับ 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตอวัน(14, 15)

แคดเมียมที่เขาสูรางกายจะถูกสะสมในตับและไต ครึ่งชีวิตของแคดเมียมอยูที่ 16 ถึง 33 ป พิษเฉียบพลัน

ของแคดเมียมจะทําใหอาเจียน ทองรวง เปนตะคริว รางกายสูญเสียนํ้า และทําใหระบบการทํางานของไตลมเหลว 

สาํหรบัพษิเรือ้รงั จะเปนพษิตอไตโดยจะมกีารขบัปสสาวะทีม่โีปรตนีมากกวาปกต ิซึง่ชนดิของโปรตีนทีถ่กูขบัออกมาจะ

เปนตัวแสดงใหรูวาไตสวนใดถูกทําลาย เชน ถาโปรตีนขนาดใหญถูกขับออกมา แสดงวาโกลเมอรูรัส (glumerulus)

ถกูทาํลาย แตถาเปนโปรตนีขนาดเล็กถกูขับออกมา แสดงวาสวนของทบูิลถูกทาํลาย นอกจากนีแ้คดเมยีมจะทาํใหกระดูกผุ

โกงงอ หรือที่เรียกวา โรคอิไต อิไต(16, 17)

ปรอทในรปูเมทิลเมอรควิรมีีความเปนพษิตอระบบประสาทสวนกลางและระบบประสาทสวนปลาย หากสดูดม

ไอปรอทจะทําใหมีผลกระทบตอระบบประสาท ระบบยอยอาหาร และระบบภูมิคุ มกันปอดและไต อาจถึง
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แกชีวิตได เกลืออนินทรียของปรอทมีฤทธิ์กัดกรอนผิวหนัง ตา และระบบทางเดินอาหาร อาจทําใหเกิดความเปนพิษ

ตอไตหากกินเขาไป การไดรับสัมผัสปรอทเปนระยะเวลานานจะสงผลกระทบตอระบบประสาท อาจทําใหสูญเสีย

ความทรงจํา ประสาทเกี่ยวกับการรับรูผิดปกติ พิษของปรอทแบบเฉียบพลันจะทําใหเกิดการระคายเคืองระบบ

ทางเดนิอาหาร พิษเรือ้รงัจะสงผลกระทบตอระบบประสาทสวนกลาง สงผลใหการเคลือ่นไหวผดิปกติ ไมสามารถทรงตวัได 

เมื่อรางกายไดรับปรอททั้งหมดจะถูกดูดซึมผานกระแสเลือด และจะสะสมในตับและไต(5)

การประเมินการตอบสนองตอปริมาณการไดรับสัมผัส (Dose-Response Assessment)

ใชขอมูลการประเมินความปลอดภัยจากการบริโภค จากหนวยงาน The Joint FAO/WHO Expert 

Committee on Food Additives (JECFA) ที่ไดประเมินความปลอดภัย โดยกําหนดคาความปลอดภัยเปนคา 

Provisional Tolerable Monthly Intakes (PTMI) ของสารเคมีแตละชนิด โดย 

1) แคดเมียมที่สะสมในรางกายมีผลทําใหกระดูกพรุน หักงาย มีผลตอไต โลหิตจางเรื้อรัง The Joint 

FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA) กําหนดคาความปลอดภัย Provisional 

Tolerable Monthly Intakes (PTMI) เทากับ 25 µg/kg.bw/month(18) 

2) ปรอทสวนใหญจะสะสมอยูในรูปเมทิลเมอรคิวรี ซ่ึงเปนสารประกอบอินทรียที่เปนพิษมากที่สุด ปรอท

มพีษิตอระบบประสาท ไต การพัฒนาตวัออน ระบบทางเดนิหายใจ ทางเดนิอาหาร ระบบหมนุเวยีนโลหติ ระบบภมูคิุมกนั

และระบบสืบพันธุ  The Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA) กําหนดคา

ความปลอดภยั Provisional Tolerable Weekly Intakes (PTWI) ของปรอททัง้หมด เทากับ 5 µg/kg.bw/week(19) 

3) ตะก่ัวมีอนัตรายตอระบบประสาททาํใหเปนอมัพาต ไตอกัเสบ โลหิตจาง ลาสดุ The Joint FAO/WHO 

Expert Committee on Food Additives (JECFA) ไดยกเลิกคาความปลอดภัยที่กําหนด คือ PTWI เทากับ 25 

µg/kg.bw/week เนื่องจากมีผลให IQ เด็กลดลง 3 จุด และความดันโลหิตในผูใหญเพิ่มขึ้น 3 มิลลิเมตรปรอท(20)

และไมกําหนดคาใหม คณะกรรมการ  FAO/WHO มีความเห็นวาการที่ไดรับสัมผัสตะกั่ว 1.2 µg/kg.bw/day(20) 

ทําใหประชากรมีความดันโลหิต (Systolic blood pressure) เพิ่มขึ้น 1 มิลลิเมตรปรอท ถือวาทําใหเกิดผลกระทบ

ตอสขุภาพของประชากร คณะผูวิจยัพจิารณาแลวเหน็วาเหมาะสมใชคานีเ้ปน endpoint และใชคา uncertainty factor 

เทากบั 2 (จากขอมลูการเพิม่ขึน้ของความดันโลหติในผูใหญเปน endpoint: 4 LOEL เทากบั 1 และความแตกตางของมนษุย

เทากับ 1 ไดคาความปลอดภัยเทากับ 0.6 µg/kg.bw/วัน)

การประเมินการไดรับสัมผัส (Exposure Assessment) 

การบริโภค ใชขอมูลการบริโภคอาหารของประเทศไทย ของสํานักงานมาตรฐานสินคาเกษตรและอาหาร

แหงชาติ (มกอช.) ป พ.ศ. 2559(12)  ดังแสดงในตารางที่ 2

ตารางที่ 2  คาเฉลี่ย และคาเปอรเซ็นไทลที่ 97.5 ของปริมาณอาหารที่บริโภคหอยสองฝาแตละชนิด สําหรับประชากร

 ทั้งหมด (per capita) ในชวงอายุ 18 - 34.9 ป

ชนิดตัวอยาง

ปริมาณการบริโภคสําหรับประชากรทั้งหมด

(กรัมตอคนตอวัน)

เฉลี่ย 97.5th

หอยนางรม 0.63 6.60

หอยแมลงภู 1.46 12.00

หอยแครง 2.06 20.57
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ผลการศึกษาปริมาณเฉลี่ยการไดรับสัมผัสตะกั่ว ในตัวอยางหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง

มีคาเฉลี่ย 0.0019, 0.0058 และ 0.0107 ตามลําดับ การไดรับสัมผัสแคดเมียมในตัวอยางหอยนางรม หอยแมลงภู 

และหอยแครง เฉลี่ย 0.0122, 0.0106 และ 0.0335 ตามลําดับ สําหรับการไดรับสัมผัสปรอท ในตัวอยางหอยนางรม 

หอยแมลงภู และหอยแครง เฉลี่ย 0.0001, 0.0002 และ 0.0003 ตามลําดับ 

ปริมาณเฉลี่ยการไดรับสัมผัสสําหรับการบริโภคของประชากรที่บริโภคที่คาเปอรเซ็นไทลที่ 97.5 สําหรับ

การไดรบัตะกัว่ ในตวัอยางหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง มคีาเฉลีย่ 0.0200, 0.0497 และ 0.1072 ตามลาํดบั 

การไดรับสัมผัสแคดเมียม ในตัวอยางหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เฉลี่ย 0.1278, 0.0871 และ 0.3347 

ตามลําดับ สําหรับการไดรับสัมผัสปรอท ในตัวอยางหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เฉลี่ย 0.0008, 0.0019 

และ 0.0026 ตามลําดับ โดยใชคาเฉลี่ยนํ้าหนักของประชากรไทยรวมเพศของกลุมอายุ 18 - 34.9 ป ซึ่งเปนชวงอายุที่มี

การบริโภคหอยมากที่สุด มีคา 63.12 กิโลกรัม(12)  ดังแสดงในตารางที่ 3

ตารางที่ 3  การไดรับสัมผัส (Exposure) ตะกั่ว แคดเมียม และปรอท ในหอยสองฝาจากแหลงเพาะเลี้ยงใน

 อําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี สําหรับประชากรทั้งหมด (per capita)

ชนิดตัวอยาง

การไดรับสัมผัส (ไมโครกรัมตอนํ้าหนักตัวตอวัน)

ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท

เฉลี่ย 97.5th เฉลี่ย 97.5th เฉลี่ย 97.5th

หอยนางรม 0.0019 0.0200 0.0122 0.1278 0.0001 0.0008

หอยแมลงภู 0.0058 0.0479 0.0106 0.0871 0.0002 0.0019

หอยแครง 0.0107 0.1072 0.0335 0.3347 0.0003 0.0026

5. อธิบายลักษณะความเสี่ยง (Risk Characterization)

ผลการศึกษาคารอยละความเส่ียงการบริโภคของประชากรทั้งหมดสําหรับการไดรับตะก่ัวในหอยนางรม 

หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 0.32, 0.97 และ 1.79 ตามลําดับ คารอยละความเสี่ยงของการไดรับแคดเมียม

ในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 1.46, 1.27 และ 4.02 ตามลําดับ และคารอยละความเสี่ยงของ

การไดรับปรอทในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 0.01, 0.03 และ 0.04 ตามลําดับ 

คารอยละความเสี่ยงการบริโภคของประชากรที่บริโภคที่คาเปอรเซ็นไทลที่ 97.5 สําหรับการไดรับตะกั่ว

ในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 3.33, 7.98 และ 17.82 ตามลําดับ คารอยละความเสี่ยงของ

การไดรบัแคดเมยีมในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 15.33, 10.45 และ 40.16 ตามลาํดบั และคารอยละ

ความเสี่ยงของการไดรับปรอทในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง เทากับ 0.12, 0.27 และ 0.37 ตามลําดับ

ดังแสดงในตารางที่ 4
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ตารางที่ 4 คารอยละความเส่ียงของการไดรับตะกั่ว แคดเมียม และปรอทในหอยสองฝาจากแหลงเพาะเลี้ยง

 ในอําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี สําหรับประชากรทั้งหมด (per capita)

ชนิดตัวอยาง

รอยละความเสี่ยง (%RQ)

ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท

เฉลี่ย 97.5th เฉลี่ย 97.5th เฉลี่ย 97.5th

หอยนางรม 0.32 3.33 1.46 15.33 0.01 0.12

หอยแมลงภู 0.97 7.98 1.27 10.45 0.03 0.27

หอยแครง 1.79 17.87 4.02 40.16 0.04 0.37

วิจารณ

การศึกษาวิจัยเกี่ยวกับการปนเปอนโลหะหนักในหอยสองฝาจากแหลงเพาะเล้ียงในจังหวัดสุราษฎรธานี

ที่ผานพบวามีการศึกษาอยูเปนระยะ แตสวนใหญจะทําการศึกษาเฉพาะในหอยนางรม เนื่องจากเปนสัตวเศรษฐกิจ 

และเปนอาหารข้ึนชื่อของจังหวัดสุราษฎรธานี สําหรับการศึกษาในครั้งนี้ไดทําการศึกษาเพิ่มเติมในหอยสองฝาที่มี

การเพาะเลี้ยงมากและมีมูลคาสําคัญทางเศรษฐกิจ ไดแก หอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง โดยเลือกพื้นท่ี

ศึกษา คือ อําเภอกาญจนดิษฐ เนื่องจากเปนแหลงที่มีการเพาะเลี้ยงหอยมากที่สุดในจังหวัดสุราษฎรธานี ผลการศึกษา

พบการปนเปอนแคดเมียมเกินคามาตรฐานของกรมประมงและสหภาพยุโรป แตปริมาณตะกั่วและปรอทอยูใน

เกณฑมาตรฐาน สอดคลองกับขอมูลของ พงษเทพ วิไลพันธ (2556) พบวามีการปนเปอนแคดเมียมในหอยนางรม

เกินเกณฑมาตรฐานของกรมประมงและสหภาพยุโรปรอยละ 8.33 แตตะกั่วและปรอทอยูในเกณฑมาตรฐาน(2)

จิราภา  อุณหเลขกะ (2552) พบวาหอยแครงบริเวณอาวไทยตอนในมีการปนเปอนแคดเมียมเกินเกณฑมาตรฐาน(21)  

แววตา ทองระอา (2557) พบแคดเมียมสูงเกินมาตรฐานในหอยที่ทะเลบริเวณชายฝงนิคมอุตสาหกรรมมาบตาพุด 

จังหวัดระยอง(22) และจากขอมูลการศึกษาของศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 11 สุราษฎรธานี ในป พ.ศ. 2557 พบวา

มีการปนเปอนแคดเมียมในหอยแมลงภูสูงเกินเกณฑมาตรฐาน แตจากการศึกษาของ สุรชาติ วิชัยดิษฐ (2552) 

การประเมินความเสี่ยงของหอยนางรมจากแหลงเลี้ยงในอาวบานดอน พบวาการปนเปอนโลหะหนักในหอยนางรม

ตํ่ากวาเกณฑมาตรฐานคุณภาพสัตวนํ้า(23) ทั้งนี้สาเหตุมาจากชวงระยะเวลาที่ทําการศึกษา รวมถึงการเปลี่ยนแปลง

ของสภาพแวดลอม เน่ืองจากการสะสมของโลหะหนักในสัตวนํ้าจะขึ้นอยูกับสภาพแวดลอมของแหลงเพาะเลี้ยง

ชวงระยะเวลา และการสะสมโลหะหนักในสิ่งแวดลอม หอยนางรมและหอยแมลงภูเปนหอยที่เจริญเติบโตโดยการ

เกาะหลักหาอาหารและการกรองอาหารจากนํ้าทะเล โอกาสในการไดรับโลหะหนักจะเกิดจากปริมาณโลหะหนัก

ที่ปนเปอนในน้ําทะเล สวนหอยแครงเปนหอยที่เจริญเติบโตตามหนาดินและหาอาหารผิวหนาดิน โอกาสในการ

ไดรับโลหะหนักจะเกิดจากปริมาณโลหะหนักที่ปนเปอนในตะกอนดิน รวมถึงอายุการเติบโตของหอยแตละชนิด

จะทําใหมีโอกาสไดรับและสะสมโลหะหนักท่ีแตกตางกันไป แมวาผลการประเมินความปลอดภัยการไดรับสัมผัส

ตะกั่ว แคดเมียม และปรอท จากการบริโภคหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง จากแหลงเพาะเลี้ยงในพื้นที่

อําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี ของคนไทยพบวายังมีความปลอดภัย เนื่องจากตัวอยางที่ทําการศึกษา

เปนอาหารทีม่กีารบรโิภคนอยเม่ือเปรยีบเทียบกบัอาหารประเภทอืน่ๆ และจากผลการศกึษาพบการปนเปอนแคดเมยีม

ในหอยสองฝาทั้ง 3 ชนิด โดยแคดเมียมที่รางกายไดรับเขาไปจะไปสะสมอยูที่ตับและไต การขับแคดเมียมออกจาก

รางกายเปนไปคอนขางชา เพราะคาครึ่งชีวิตของแคดเมียมในคนประมาณ 16-33 ป อาจสงผลใหเกิดพิษเรื้อรังกับ

รางกายได(24) อยางไรกต็ามผูบรโิภคยงัมีโอกาสไดรบัตะกัว่ แคดเมยีม และปรอท จากการบรโิภคอาหารประเภทอืน่ ๆ  ได 

แนวทางการปองกนัสําหรับผูบรโิภค ควรเลือกบรโิภคอาหารท่ีมคีวามหลากหลายเพือ่ลดความเสีย่งจากการสะสมสารพษิ
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ชนดิใดชนดิหนึง่เขาสูรางกาย และสําหรบัหนวยงานทีม่หีนาท่ีดแูลคุมครองผูบรโิภคควรมมีาตรการในการรจัดการสาเหตุ

ของการปนเปอนโลหะหนกัสูสิง่แวดลอม เพือ่ปองกนัไมใหปนเปอนโลหะหนกัเขาสูหวงโซอาหาร และควรมกีารเฝาระวงั

ตรวจสอบเปนระยะ เพื่อความปลอดภัยของผูบริโภค 

การศึกษาในครั้งนี้ คณะผูวิจัยไดวางแผนการศึกษาการปนเปอนตะกั่ว แคดเมียม และปรอทในตัวอยาง

หอยสองฝาที่เก็บตัวอยางในชวงระยะเวลาที่แตกตางกัน โดยเก็บตัวอยางในเดือนมกราคม พฤษภาคม สิงหาคม และ

พฤศจิกายน พ.ศ. 2559 เพื่อครอบคลุมในทุกชวงฤดูกาล ซึ่งคณะผูวิจัยตั้งสมมติฐานวาการเปล่ียนแปลงของฤดูกาล

จะมีผลตอปริมาณการปนเปอนโลหะหนัก แตขาดการศึกษาเรื่องชวงเวลาที่เหมาะสมสําหรับการเริ่มตนเพาะเลี้ยงหอย 

อายกุารเจรญิเตบิโตของหอยแตละชนดิทีแ่ตกตางกนั ทาํใหบางชวงเวลาทีท่าํการศกึษาไมสามารถเกบ็ตวัอยางหอยบาง

ชนิดได จึงไมมีขอมูลเพียงพอสําหรับการศึกษาในประเด็นดังกลาว

สรุป

การปนเปอนตะกั่วและปรอทในหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง จากแหลงเพาะเลี้ยงในพื้นที่อําเภอ

กาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี ยังอยูในเกณฑมาตรฐานประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 414 พ.ศ. 2563

และพบการปนเปอนแคดเมียมสูงเกินเกณฑมาตรฐานสหภาพยุโรป เมื่อประเมินความปลอดภัยจากการไดรับสัมผัส

ตะกั่ว แคดเมียม และปรอท พบวาผูบริโภคยังมีความปลอดภัยจากการบริโภคหอยนางรม หอยแมลงภู และหอยแครง

จากแหลงเพาะเลี้ยงในพื้นที่อําเภอกาญจนดิษฐ จังหวัดสุราษฎรธานี
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Exposure Assessment of Lead, Cadmium 
and Mercury from Consumption of Bivalves

from Aquaculture Sites in Kanchanadit
District, Surat Thani Province

Khemikar Hemloha Junya Bunvijit  Nirundorn Raekasin  and Supatinee Soboon 
Regional of Medical Sciences Center 11 Surat Thani, Department of Medical Sciences, Amphoe Muang, 

Surat Thani 84100, Thailand 

ABSTRACT  Surat Thani Province is well known as source of seafood especially oyster. Kanchanadit 

District is one of the most oyster culture area. In 2013, cadmium contamination was reported in oysters. 

This might raise concerns about consumer’s safety. In 2016, Regional of Medical Sciences Center 11,

Surat Thani therefore assessed the exposure of heavy metal; lead, cadmium and mercury from 

consumption of bivalve shellfish. Aquaculture area in Kanchanadit District, Surat Thani was selected for 

the study. Lead and cadmium content were analyzed by Graphite Furnace Atomic Absorption 

Spectrophotometer and Mercury content was analyzed by Mercury Analyzer Combustion technique in 25 

oyster, 13 mussel and 7 cockle were analyzed. The results showed that lead and mercury contents in all 

samples were not exceed the standard criteria of the Ministry of Public Health No. 414 B.E. 2020. 

However, cadmium content in 19 oyster samples, 2 mussel samples and 3 cockle samples were exceeded 

the EU standard, accounting for 76.0, 15.4 and 42.8 percent, respectively. The exposure assessment showed 

that consumers were still safe from ingestion of lead, cadmium and mercury from the consumption of 

bivalves in the study aquaculture sites. Causes of heavy metal contamination in bivalves depends on the 

environmental conditions which may change. Therefore should be periodic surveillance For further 

safety information for consumers

Keywords:  Exposure assessment, Lead, Cadmium, Mercury, Bivalves



นิพนธตนฉบับ ว กรมวิทย พ 2564; 63 (2) : 246-258

246 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

1

การตรวจคัดกรองโรคภาวะบกพรองฮอรโมน
ตอมหมวกไตแตกําเนิดชนิดขาดเอนไซม 

21-hydroxylase ของทารกแรกเกิดในพ้ืนที่
ภาคตะวันออกเฉียงเหนือตอนบนของประเทศไทย
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บทคัดยอ   โรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไตแตกําเนิด (Congenital Adrenal Hyperplasia: CAH) เปนโรค

พนัธกุรรม เกดิจากการขาดเอนไซม 21-hydroxylase ทารกแรกเกิดมภีาวะเสยีน้ํา เสยีเกลือ และอวยัวะเพศกํากวมในเด็กหญงิ 

ถาผูปวยไมไดรบัการรกัษาอยางเหมาะสมและทนัเวลาจะเสยีชีวติได การศึกษาน้ีเปนการศึกษานํารองการตรวจคดักรองโรค CAH 

ในเขตสุขภาพท่ี 8 เพ่ือหาอุบัติการณการเกิดโรคและปจจัยที่มีผลตอการตรวจคัดกรอง โดยเก็บตัวอยางกระดาษซับเลือดจาก

ทารก จํานวน 39,503 ราย สําหรับตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP (17α-Hydroxyprogesterone) โดยวิธี ELISA

พบผลบวก จํานวน 34 ราย ตรวจยืนยันผล 33 ราย และมีผลบวก 20 ราย แตไมพบทารกเปนโรค CAH ชนิดรุนแรง ทารกที่มี

ผลการตรวจคัดกรองมีผลบวก พบวามีอายุครรภมารดาและนํ้าหนักแรกเกิดตํ่ากวาเกณฑรอยละ 76.47 และ 61.76 ตามลําดับ 

และเมื่อทําการเปรียบเทียบคามัธยฐาน 17-OHP ในกลุมตัวอยางตรวจคัดกรองปกติแบงตามอายุครรภและน้ําหนักแรกเกิด

พบวาทารกที่คลอดกอนกําหนดและนํ้าหนักตํ่ากวาเกณฑจะมีระดับ 17-OHP สูงกวาทารกแรกเกิดที่คลอดตามกําหนดและ

นํ้าหนักปกติอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) และปจจัยที่มีผลตอระดับ 17-OHP คือ อายุครรภมารดาและนํ้าหนัก

แรกเกิด 

คําสําคัญ:  โรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไตแตกําเนิด, การตรวจคัดกรอง, กระดาษซับเลือด, อีไลซา
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บทนํา

โรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไตแตกําเนิด (Congenital Adrenal Hyperplasia: CAH) เปน

โรคทางพันธุกรรมแบบ autosomal recessive เกิดจากการกลายพันธุของยีน CYP21A2(1) ทําใหขาดเอนไซม

ในการสังเคราะหคอรติซอลของตอมหมวกไต ผูปวยโรคนี้มากกวารอยละ 95(2) ขาดเอนไซม 21-hydroxylase

จึงทําใหไมสามารถสังเคราะห Progesterone ไปเปนอัลโดสเตอโรน (aldosterone) และเปลี่ยนไปเปน 

17α-Hydroxyprogesterone (17-OHP) และสารน้ีไมสามารถสังเคราะหไปเปน 11-Deoxycortisol ได ทําให

ไมสามารถสรางคอติซอล (cortisol) ได จึงเกิดการสะสมปริมาณของ 17-OHP ที่สูงขึ้น เมื่อตอมหมวกไตไมสามารถ

สรางฮอรโมนคอตซิอลและอลัโดสเตอโรน จงึเกดิภาวะตอมหมวกไตทํางานบกพรองแบบเฉยีบพลนั โดยทารกแรกเกดิ

ทั้งเพศชายและหญิงจะแสดงอาการเสียเกลือและนํ้า (salt wasting form) เมื่ออายุประมาณ 1-2 สัปดาหขึ้นไป

นอกจากนี้มีการสรางฮอรโมนแอนโดรเจน (androgen) มากผิดปกติ ทําใหเกิดอวัยวะเพศกํากวมในทารกเพศหญิง  

กรณีที่ไมไดรับการวินิจฉัยและการรักษาที่ถูกตอง ทารกกลุมนี้มักเสียชีวิตเมื่ออายุเฉล่ียประมาณ 1.15 เดือน(3)  กลุม

ที่ไมมีอาการเสียเกลือและนํ้า (simple virilizing form) จะพบอวัยวะเพศกํากวมเมื่อแรกเกิดในเด็กหญิง และมี

ลักษณะทางเพศทุตยิภูมิแบบตางเพศ (secondary sex characteristic) เมือ่อายมุากขึน้ ในทารกเพศชายจะมลีกัษณะ

ทางเพศทุติยภูมิเกิดขึ้นเร็วกวาปกติ เกิดภาวะเปนหนุมกอนวัยและมีการเจริญเติบโตเร็วกวาปกติ อายุกระดูกลํ้าหนา

อายุจริง กระดูกจะปดติดกันเร็ว ทําใหหยุดเจริญเติบโตเปนผูใหญตัวเตี้ยในที่สุด 

มีการตรวจโรค CAH ครั้งแรกในชาวเอสกิโม หลังจากนั้นมีพัฒนาการตรวจคัดกรองไปอยางกวางขวาง 

ปจจุบันมีมากกวา 30 ประเทศ ที่มีจัดตั้งระบบการตรวจคัดกรองสุขภาพทารกแรกเกิดภาวะบกพรองฮอรโมนจาก

ตอมหมวกไต อุบตักิารณการเกดิโรคในตางประเทศมดีงันี ้คือ ชาวเอสกิโม 1: 282 ราชอาณาจกัรซาอุดอิาระเบยี 1: 5,000 

สหพันธสาธารณรฐับราซลิ 1: 7,500 สหราชอาณาจกัร 1: 12,000 สหรฐัอเมรกิา 1: 18,170 นวิซแีลนด 1: 21,000(4, 5, 6)

ในประเทศไทยมีการรายงานของกรมวิทยาศาสตรการแพทย ในป พ.ศ. 2542 และโรงพยาบาลศรีนครินทร จังหวัด

ขอนแกน ในป พ.ศ. 2551 มีอุบัติการณ 1: 19,512 และ 1: 5,771 ตามลําดับ(7, 8)  นอกจากนี้ยังพบรายงานจากการ

ศึกษาขอมูลเวชระเบียนคณะแพทยศาสตรมหาวิทยาลัยตางๆ ตั้งแตป พ.ศ. 2522 ถึง พ.ศ. 2554 มีผูปวยโรคนี้จํานวน

ทั้งหมด 180 ราย เพศชาย 57 ราย เพศหญิง 123 ราย(9, 10, 11, 12) 

วิธีการตรวจคัดกรองโรค CAH จะตรวจวิเคราะหระดับของ 17-OHP ในกระดาษซับเลือดแหง เทคนิค

วิธีที่นิยมนํามาใชมีหลากหลายวิธี ไดแก เรดิโออิมมูโนเอสเสย (radioimmunoassay) อีไลซา (enzyme-linked 

immunosorbent assay) ฟลูโอริเมตรี (fluorimetry) และแทนเดม แมสสสเปกโทรเมตรี (tandem mass 

spectrometry) เปนตน ในบางประเทศไดนําวิธีการวิเคราะหตรวจยืนยันผลจากยีนดวยเทคนิควิธีทางดานโมเลกุล 

(molecular analysis) เพื่อลดปญหาการเกิดผลบวกปลอมที่เกิดจากการตรวจคัดกรอง ซึ่งมารดาและทารกที่มีภาวะ

เครียดหลังการคลอดบตุร ทําใหมีอตัราเมตาบอลซิมึของฮอรโมนสูงโดยทีไ่มมอีาการของโรค โดยเฉพาะในทารกทีค่ลอด

กอนกําหนด นํ้าหนักแรกเกิดนอย และมีอาการเจ็บปวยอื่นๆ(3, 13, 14) 

จากขอมูลของประเทศไทย พบวาโรค CAH เปนปญหาตอระบบสาธารณสุขของประเทศ โดยเฉพาะในภาค

ตะวนัออกเฉยีงเหนอืทีมี่รายงานอบุติัการณของโรคนีส้งู(8)  ดงันัน้จงึไดทาํการศกึษานํารองเพ่ือพฒันาการตรวจคดักรอง

สุขภาพทารกแรกเกิดโรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไตชนิดขาดเอนไซม 21-hydroxylase ใน 7 จังหวัด ซึ่งอยู

ในเขตสุขภาพที่ 8 ของประเทศไทย โดยการนําเทคนิควิธี ELISA มาใชในการตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP ในทารก

แรกเกิด ตั้งแตป พ.ศ. 2559 ถึง พ.ศ. 2561 เพื่อหาอุบัติการณการเกิดโรคและศึกษาปจจัยตางๆ ที่มีผลตอการตรวจ

คัดกรองในครั้งนี้  
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วัสดุและวิธีการ

ตัวอยาง

ตัวอยางที่นํามาศึกษานั้นเปนกลุมเดียวกับทารกแรกเกิดที่ตรวจคัดกรองโรคภาวะพรองไทรอยดฮอรโมน 

และโรคฟนิลคีโตนูเลีย ในรายที่มารดา บิดา และผูปกครอง ยินยอมเขารวมโครงการวิจัย บุคลากรทางการแพทย

ของสถานพยาบาลใน 7 จังหวัด ไดแก จังหวัดอุดรธานี สกลนคร นครพนม หนองบัวลําภู หนองคาย เลย และบึงกาฬ

ไดทําการบันทึกขอมูลในใบประวัติ และเจาะเลือดทารกจากสนเทาหรือเสนเลือดดําที่หลังมือ หยดลงบนกระดาษ

ซับเลือด และนํากระดาษซับเลือดมาผึ่งตากใหแหง หลังจากนั้นสงตัวอยางมาที่สถาบันชีววิทยาศาสตรทางการแพทย 

กรมวทิยาศาสตรการแพทย เพือ่ทําการตรวจวิเคราะหหาระดับ 17–OHP  จาํนวนทัง้สิน้ 39,503 ราย เปนทารกเพศชาย 

จาํนวน 19,996 ราย เปนทารกเพศหญิง จํานวน 19,492 ราย และไมไดระบเุพศ จาํนวน  15 ราย ทารกทีไ่ดรบัการเจาะเลอืด

อายุ 48 -192 ชั่วโมง มีจํานวน 39,015 ราย ทารกที่ไดรับการเจาะเลือดอายุนอยกวา 48 ชั่วโมง มีจํานวน 488 ราย

เครื่องมือและอุปกรณ

เครื่องอานปฏิกิริยาบนไมโครเพลท (microplate reader) รุน ELx 808  (BioTek, USA) สําหรับวัดคา

การดูดกลืนแสง เครื่องบมเพาะเชื้อ (incubator) แบบควบคุมอุณหภูมิที่ 37 องศาเซลเซียส รุน 800 (Memmert, 

Germany) ตูเย็น รุน Tiara (Mitsubishi, Japan) และกระดาษซับเลือดเบอร 903TM (Whatman, USA)

ชุดนํ้ายาทดสอบสําเร็จรูป สารมาตรฐาน

ชุดนํ้ายาทดสอบสําเร็จรูปสําหรับตัวอยางกระดาษซับเลือด ELIZEN Neonatal 17-OHP Screening 

(ZenTech s.a., Belgium) ประกอบดวย 96 well strips plate ที่เคลือบดวย anti-17-OHP, สารมาตรฐานและ

สารควบคมุคณุภาพ, 100x conjugated ตดิฉลากดวย horseradish peroxidase, นํา้ยาสาํหรบัสกัดเลือดจากกระดาษ

ซับเลือดแหง (extraction buffer), นํ้ายาสําหรับลางเพลท (washing solution), สารตั้งตน (substrate) เพื่อ

ทาํปฏกิริยิากบัเอนไซม (3,3’,5,5’ tetramethylbenzidine; TMB) และนํา้ยาหยดุปฏกิริยิา (stop solution, H
2
SO

4
)

ชดุนํา้ยาทดสอบสาํเร็จรูปในตวัอยางซีรัม 17-OHP Progesterone (NOVATEC IMMUNDIAGNOSTICA

GMBH, Germany) ประกอบดวย 96 well strips plate ที่เคลือบดวย anti-17-OHP, สารมาตรฐานและ

สารควบคุมคุณภาพ, 17-OHP conjugate ติดฉลากดวย horseradish peroxidase, นํ้ายาสําหรับลางเพลท 

(washing solution), สารตั้งตน (substrate) เพื่อทําปฏิกิริยากับเอนไซม (3,3’,5,5’ tetramethylbenzidine; 

TMB) และนํ้ายาหยุดปฏิกิริยา (stop solution, H
2
SO

4
)

วิธีการ

การดําเนินการตรวจคัดกรองสุขภาพทารกแรกเกิดโรค CAH เพื่อตรวจวิเคราะห 17-OHP โดยวิธี ELISA 

ดังแสดงในภาพที่ 1 
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ขั้นตอนการดําเนินงานตรวจระดับ 17-OHP 

การตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP ในตัวอยางกระดาษซับเลือด โดยตัดตัวอยางกระดาษซับเลือด

สารมาตรฐาน และสารควบคุมคุณภาพ ใหมีเสนผาศูนยกลางขนาด 3.0 มิลลิเมตร ใสในไมโครไตเตอรเพลทที่เคลือบ

ดวยแอนติบอดีตอ 17-OHP เติมนํ้ายาสําหรับสกัดเลือดจากตัวอยางกระดาษซับเลือดที่มีสวนผสมของแอนติเจน

ที่ติดฉลากดวยเอนไซมเปอรออกซิเดส (peroxidase) ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ลงในแตละหลุม นําไปบมปฏิกิริยา

ทีอ่ณุหภูม ิ4 องศาเซลเซียส เปนเวลา 1 คนื นําเพลทมาลางดวยบฟัเฟอร 4 ครัง้ และทาํใหแหง เตมิซบัสเตรท (substrate,

TMB) ปริมาตร 100 ไมโครลิตรตอหลุม เก็บไวในที่มืดที่อุณหภูมิหองเปนเวลา 15 นาที เพื่อทําใหเกิดสีของปฏิกิริยา

ระหวางแอนติเจนและแอนติบอดี หยุดปฏิกิริยาดวยกรดซัลฟูริก (0.5 M H
2
SO

4
) ปริมาตร 100 ไมโครลิตรตอหลุม 

และนํามาวัดคาการดูดกลืนแสงที่ 450 นาโนเมตร หากตัวอยางมีคา > 90 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร ติดตามเด็กกลับมา

เก็บซีรัมเพื่อตรวจยืนยันตอไป

การตรวจวิเคราะหยืนยันผลในตัวอยางซีรัม โดยเติม 25 ไมโครลิตร ของตัวอยางซีรัม สารมาตรฐาน และ

สารควบคุมคุณภาพ  อยางละ 2 หลุม ใสในไมโครไตเตอรเพลทที่เคลือบดวยแอนติบอดีตอ 17-OHP เติมบัฟเฟอร

ที่มีสวนผสมของแอนติเจนที่ติดฉลากดวยเอนไซมเปอรออกซิเดส (peroxidase) ปริมาตร 200 ไมโครลิตร

ลงในทกุหลมุ บมปฏกิริยิาทีอ่ณุหภมู ิ37 องศาเซลเซยีส เปนเวลา 1 ชัว่โมง นาํมาลางดวยบฟัเฟอร 3 ครัง้ และทาํใหแหง 

เติมซับสเตรท (substrate, TMB) ปริมาตร 100 ไมโครลิตรตอหลุม เก็บไวในที่มืดที่อุณหภูมิหองเปนเวลา 15 นาที 

เพ่ือทาํใหเกดิสีของปฏกิริยิาระหวางแอนตเิจนและแอนตบิอดี หยดุปฏกิริิยาดวยกรดซลัฟรูกิ (0.5 M H
2
SO

4
) ปริมาตร

100 ไมโครลิตรตอหลุม และนํามาวัดการดูดกลืนแสงที่ 450 นาโนเมตร

  

การตรวจวิเคราะห 17-OHP 

ในตัวอยางกระดาษซับเลือด

ผลปกติ

รางกายปกติ

ผลตรวจยืนยันปกติ

(<16.60 ng/ml)

ผลตรวจยืนยันเปนบวก

(>16.60 ng/ml)

ตรวจยืนยันผลจากซีรัม

ผลเปนบวก 17-OHP (>90 ng/ml)

ติดตามทารกกลับมาตรวจรางกาย

และเจาะเลือดเก็บซีรัมเพื่อตรวจยืนยัน

รางกายผิดปกติแบบ simple virilizing

หรือ salt wasting

ภาพที่ 1  การดําเนินงานการตรวจคัดกรองสุขภาพทารกแรกเกิดโรค CAH ในเขตสุขภาพที่ 8 อุดรธานี ที่สงตัวอยาง

 กระดาษซับเลือดและซีรัมมาตรวจวิเคราะหคา 17-OHP ณ กรมวิทยาศาสตรการแพทย นนทบุรี
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การแปลผล

การตรวจคัดกรอง 17-OHP ในตัวอยางกระดาษซับเลือด ถามีคา cutoff > 90 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร

ใหผลเปนบวก(8) และการตรวจยนืยนัผลในตวัอยางซรีมั ถามคีา cutoff > 16.60 นาโนกรัมตอมลิลลิติร ใหผลเปนบวก(3)

การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ

การศึกษานี้ใชสถิติเชิงพรรณนา ไดแก รอยละ คาเฉล่ีย และสถิติเชิงวิเคราะห โดยใช  T-Test,

Kruskal-Wallis Test ในการเปรยีบเทียบระหวางกลุมตวัแปรตางๆ โดยมรีะดบัความแตกตางอยางมนียัสาํคญัทางสถิติ

(statistical significant) ที่ p-value < 0.05 

จริยธรรมการวิจัย

การศกึษาวิจัยน้ีไดขอความยนิยอมจากผูปกครองทารกแรกเกดิ เพือ่เจาะเลอืดเกบ็ตวัอยางมาทาํการศกึษาวจิยั

และไดรับอนุมัติจากคณะกรรมการพิจารณาการศึกษาวิจัยในมนุษยของกรมวิทยาศาสตรการแพทย รหัสโครงการ 

001/2559

ผล

จากการรวบรวมขอมลูการตรวจวเิคราะหระดบั 17-OHP ดวยวธิ ีELISA ในกลุมตวัอยางกระดาษซบัเลอืด

ของทารกแรกเกิดท้ังหมด 39,503 ราย พบวาผลการตรวจคัดกรองที่เปนปกติ มีจํานวนท้ังส้ิน 39,469 ราย ซึ่งเปน

เพศชาย จํานวน 19,977 ราย (50.57%) เพศหญิง จํานวน 19,477 ราย (49.31%)  ผลจากกระดาษซับเลือดเปนบวก

มีจํานวนทั้งสิ้น 34 ราย (0.09%) เปนเพศชาย 19 ราย (0.05%) เพศหญิง 15 ราย (0.04%) ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1 การตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP ในตัวอยางกระดาษซับเลือดของทารกแรกเกิด มีคา cutoff > 90 

 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร

ผลการตรวจ
คัดกรอง

เพศ

คา 17-OHP จากตัวอยางกระดาษซับเลือด

จํานวนราย
(รอยละ)

คาเฉลี่ย 
(ng/ml)

S.D. p-value

ผลปกติ

ชาย 19,977 (50.57) 14.63 9.253

0.001หญิง 19,477 (49.30) 12.94 8.750

ไมระบุ 15 (0.04) 12.14 5.734

ผลบวก
ชาย 19 (0.05) 112.25 18.021

0.410
หญิง 15 (0.04) 117.81 20.777

รวม 39,503 (100) 53.954 12.507

ดําเนินการติดตามทารกกลับมาตรวจรางกายและเจาะเลือดเพื่อเก็บตัวอยางซีรัมสําหรับตรวจยืนยันผลได

จาํนวน 33 ราย ม ี1 ราย ทีไ่มสามารถเจาะเลอืดเกบ็ตวัอยางซรีมัไดเนือ่งจากเปนทารกปวย และพบวา 20 ราย มผีลการตรวจ

ยืนยันตัวอยางซีรัมเปนบวก เปนเพศชาย 11 ราย (33.33%) เพศหญิง 9 ราย (27.27%) และ 13 ราย (39.39%)

มผีลการตรวจยนืยนัซรีมัเปนปกต ิโดยเปนเพศชาย 8 ราย (24.24%) เพศหญงิ 5 ราย (15.15%) ดงัแสดงในตารางที ่2  
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ตารางที่ 2 การตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP ในตัวอยางซีรัมของทารกแรกเกิดมีคา cutoff > 16.60 นาโนกรัม

 ตอมิลลิลิตร

ผลการตรวจ
คัดกรอง

เพศ

คา 17-OHP จากตัวอยางซีรัม

จํานวนราย 
(รอยละ)

คาเฉลี่ย
(ng/mL)

S.D. p-value

ผลปกติ
ชาย 8 (24.24) 10.42 3.340

0.469
หญิง 5 (15.15) 12.26 5.220

ผลบวก
ชาย 11 (33.33) 27.84 8.070

0.117
หญิง 9 (27.27) 45.61 34.900

รวม 33 (100) 24.03 12.882

การตรวจรางกายทารกท่ีมีผลการคดักรองเปนบวก ไมพบอาการเสยีเกลอืและน้ํา หรอือวยัวะเพศกาํกวม และ

การตรวจซีรัมอิเล็กโทรไลต (electrolyte) ไดแก โซเดียม โพแตสเซียมคลอไรด และไบคารบอเนต มีผลปกติ

เมื่อนําขอมูลของกลุมตัวอยางกระดาษซับเลือดมาวิเคราะหขอมูลทางสถิติเพื่อหาคาเฉลี่ยนํ้าหนักแรกเกิด 

และคาเฉลี่ยอายุครรภมารดาของแตละจังหวัด พบวาคาเฉล่ียอยูในเกณฑปกติขององคการอนามัยโลก คือ มีคาเฉลี่ย

นํ้าหนักแรกเกิด ≥ 2,500 กรัม และคาเฉลี่ยอายุครรภมารดา ≥ 37 สัปดาห ดังแสดงในภาพที่ 2

ภาพที่  2 ก) นํ้าหนักแรกเกิดเฉลี่ย (กรัม) ของทารกแรกเกิดที่ไดรับการตรวจคัดกรองใน 7 จังหวัด

          ข) อายุครรภมารดาเฉลี่ย (สัปดาห) ของทารกแรกเกิดที่ไดรับการตรวจคัดกรองใน 7 จังหวัด

ก)

ข)
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นําตัวอยางกระดาษซับเลือด จํานวน 39,113 แบงเปน 5 กลุม ตามอายุครรภมารดา (คัดแยกตัวอยาง

ทีไ่มไดระบอุายคุรรภมารดาออก) โดยอายคุรรภมารดาที ่< 37 สปัดาห เปนเดก็ทีค่ลอดกอนกาํหนด พบวามคีามธัยฐาน

ของ 17-OHP สูงกวาทารกแรกเกิดที่คลอดตามกําหนด ซึ่งมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) 

ดังแสดงในตารางท่ี 3 สวนคามัธยฐาน 17-OHP ของกลุมตัวอยางคัดกรองเปนบวกไมแตกตางกัน (p = 0.33) 

ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่  3 การเปรยีบเทียบคามัธยฐานของ 17-OHP ในกลุมตวัอยางตรวจคดักรองปกต ิแบงตามอายคุรรภมารดา 

 อายุครรภ 
 (สัปดาห)

จํานวนทารกแรกเกิด
(รอยละ)

คามัธยฐาน*
17-OHP (ng/ml)

คาพิสัย
17-OHP (ng/ml)

<34  105 (0.26) 23.35a 3.19 - 88.55

34 - <37  2,495 (6.38) 14.86b 0.00 - 88.25

37 - <40  29,483 (75.38) 11.96b 0.00 - 88.80

40 - <43  7,019 (17.95) 10.75b 0.00 - 84.70

≥43  11 (0.03) 10.05b 0.00 - 35.52

รวม  39,113 (100) - -

*คามธัยฐานของ 17-OHP ใน column เดยีวกนั ตามดวยอกัษรตางกนั มคีวามแตกตางกนัอยางมนียัสาํคญัทางสถติ ิ(Kruskal-Wallis 

Test, p < 0.05)

ตารางที่ 4  การเปรียบเทียบคามัธยฐานของ 17-OHP ในกลุมตัวอยางตรวจคัดกรองเปนบวก แบงตามอายุ

 ครรภมารดา 

 อายุครรภ 
 (สัปดาห)

จํานวนทารกแรกเกิด
(รอยละ)

คามัธยฐาน*
17-OHP (ng/ml)

คาพิสัย
17-OHP (ng/ml)

<34  11 (32.35) 118.18a 91.85 - 158.98

34 - <37  15 (44.12) 110.60a 93.71 - 130.85

37 - <40  6 (17.65) 97.64a 94.56 - 124.66

40 - <43  2 (5.88) 126.18a 106.87 - 145.50

≥43          - - -

รวม  34 (100) - -

*คามัธยฐานของ 17-OHP ใน column เดียวกัน ตามดวยอักษรเดียวกัน ไมมีความแตกตางกัน (Kruskal-Wallis Test, p > 0.05) 
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แบงตัวอยางกระดาษซับเลือดจากทารก จํานวน 39,369 ราย  เปน 5 กลุม ตามนํ้าหนักแรกเกิด (คัดแยก

ตวัอยางทีไ่มไดระบนุํา้หนกัแรกเกดิออก) โดยนํา้หนกัแรกเกดิ < 2,500 กรมั เปนทารกทีม่นีํา้หนกัแรกเกดิตํา่กวาเกณฑ 

พบวามีคามัธยฐานของ 17-OHP ในกลุมตัวอยางตรวจคัดกรองปกติ มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p < 0.001) ดังแสดงในตารางที่ 5 สวนคามัธยฐาน 17-OHP ของกลุมตัวอยางคัดกรองเปนบวกไมแตกตางกัน

(p = 0.17) ดังแสดงในตารางที่ 6

ตารางที่  5 การเปรียบเทียบหาความแตกตางระหวางคามัธยฐานของ 17-OHP ในกลุมตัวอยางตรวจคัดกรองปกติ

 แบงตามนํ้าหนักแรกเกิด 

 อายุครรภ 
 (สัปดาห)

จํานวนทารกแรกเกิด
(รอยละ)

คามัธยฐาน*
17-OHP (ng/ml)

คาพิสัย
17-OHP (ng/ml)

<2000 171 (0.43) 17.61a 1.87 - 88.55

2000 – 2500 2,776 (7.05) 13.15b 0.00 – 88.25

2501 – 3000 15,209 (38.63) 11.84b 0.00 – 84.25

3001 – 3500 16,250 (41.28) 11.72b 0.00 – 88.80

>3500 4,963 (12.61) 11.90b 0.00 - 86.35

รวม 39,369 (100) - -

ตารางที่ 6 การเปรียบเทียบหาความแตกตางระหวางคามัธยฐานของ 17-OHP ในกลุมตัวอยางตรวจคัดกรอง

 เปนบวก แบงตามนํ้าหนักแรกเกิด 

*คามธัยฐานของ 17-OHP ใน column เดยีวกนั ตามดวยอกัษรตางกนั มคีวามแตกตางกนัอยางมนียัสาํคญัทางสถติ ิ(Kruskal-Wallis 

Test, p < 0.05)

 อายุครรภ 
 (สัปดาห)

จํานวนทารกแรกเกิด
(รอยละ)

คามัธยฐาน*
17-OHP (ng/ml)

คาพิสัย
17-OHP (ng/ml)

<2000 11 (32.35) 118.18a 91.85 - 158.98

≥2000 – 2500 10 (29.41) 110.80a 93.71 - 124.66

≥2501 – 3000 10 (29.42) 102.89a 94.56 - 134.47

≥3001 – 3500 2 (5.88) 103.61a 95.07 – 112.16

≥3501 1 (2.94) - -

รวม 34 (100) - -

*คามัธยฐานของ 17-OHP ใน column เดียวกัน ตามดวยอักษรเดียวกัน ไมมีความแตกตางกัน (Kruskal-Wallis Test, p > 0.05)
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การตรวจคัดกรองสุขภาพทารกแรกเกิดโรค CAH โดยการตรวจวิเคราะหระดับ 17-OHP ดวยวิธี ELISA 

ในกลุมตัวอยางกระดาษซับเลือดของทารกแรกเกิดทั้งหมด 39,503 ราย ดังแสดงในภาพที่ 2 

วิจารณ

การตรวจวิเคราะหเพื่อหาระดับ 17-OHP ในตัวอยางกระดาษซับเลือดดวยวิธี ELISA จํานวน 39,503 ราย

จากสถานบริการสาธารณสุขเขตสุขภาพที่ 8 อุดรธานี จาก 7 จังหวัด ในระหวางป พ.ศ. 2559-2561 พบวาปจจัย

ที่มีผลตอระดับ 17-OHP ที่สูงผิดปกติ มี 2 ประเด็น คือ อายุครรภมารดา และนํ้าหนักแรกเกิดที่ตํ่ากวาเกณฑ 

ซ่ึงจากผลการตรวจกระดาษซับเลือด พบผลผิดปกติ 34 ราย ไดติดตามกลับมาตรวจรางกายและเก็บตัวอยางซีรัม

เพื่อตรวจยืนยันได 33 ราย มีผลผิดปกติ จํานวน 20 ราย คิดเปนอุบัติการณเทากับ 1: 1,975 โดยเปนผลปกติ 13 ราย

ซ่ึงเปนผลบวกปลอม คดิเปนรอยละ 39.39 แตอยางไรกต็ามตัวอยางกลุมผลบวกปลอมนีม้อีายคุรรภมารดาและนํา้หนกั

แรกเกิดตํ่ากวาเกณฑ คือ อายุครรภ < 37 สัปดาห นํ้าหนัก < 2,500 กรัม และมีคามัธยฐานของระดับ 17-OHP สูง

ในทารกแรกเกิดที่มีนํ้าหนักแรกเกิดและอายุครรภมารดาตํ่ากวาเกณฑ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001)

ทารกที่ตรวจคัดกรองและมีผลปกติจํานวนมากกวา 90% โดยมีการคลอดตามอายุครรภปกติและนํ้าหนักตัว

เปนไปตามเกณฑ ในขณะที่รายที่มีผลบวก คา 17-OHP สูง มีความสัมพันธกับการคลอดกอนกําหนดมากกวา 70% 

และมนีํา้หนกัตวัตํา่กวาเกณฑรวมดวยกวา 60% ซ่ึงอาจเปนเพราะอายคุรรภเก่ียวของกับการพฒันาการเกิดตอมหมวกไต

ของทารกในครรภ จึงมีแนวโนมท่ีจะมีความเส่ียงของการเกิดโรคสูงในรายที่มีอายุครรภและนํ้าหนักตัวไมเปนไป

ตามเกณฑ(13)

สําหรับการกําหนดคา cutoff ของระดับ 17-OHP จากกระดาษซับเลือดในการศึกษานี้ ใชคาจากการศึกษา

ของ กิตติภพ และคณะ, 2551(8) เนื่องจากเปนคาที่ไดจากการศึกษาในเด็กไทย แตการตรวจยืนยันผลจากซีรัมยังไมมี

การรายงานในประเทศ จึงใชคาที่อางอิงจากการศึกษาของ Ibrahem และคณะ(3) ซึ่งเปนการกําหนดคาตามเกณฑของ

อายุครรภมารดาหรือนํ้าหนักแรกเกิดที่ในตางประเทศทั่วโลกนํามาใชเปนเกณฑตัดสินในการติดตามเด็กกลับมาตรวจ

ยืนยันผล และทําใหการตรวจคัดกรองใหมีประสิทธิภาพมากขึ้น(15) 

การศึกษาวิจัยการตรวจคัดกรองโรค CAH

ตัวอยางจํานวน 39,503 ราย

นํ้าหนักแรกเกิด (กรัม)

จํานวน 39,403 ราย

ผลปกติ ผลบวก ผลปกติ ผลบวก

<2,500
7.48%

<2,500
61.76%

<37
6.64%

<37
76.47%

≥2,500
92.52%

≥2,500
38.24%

≥37
93.30%

≥37
23.53%

อายุครรภมารดา (สัปดาห)

จํานวน 39,147 ราย

ภาพที่ 2 ผลการตรวจคัดกรองสุขภาพทารกแรกเกิดโรค CAH ในตัวอยางโดยอาศัยปจจัยของนํ้าหนักแรกเกิด

 และอายุครรภมารดา
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การนําเทคนิค ELISA มาใชในการตรวจวิเคราะหน้ีเนื่องจากเปนวิธีที่สะดวก ใชงบประมาณนอยกวาวิธี

อื่นๆ มีความพรอมของเครื่องมือ อุปกรณ และชุดทดสอบ มีความไวและความจําเพาะสูง ซึ่งพบวามีจําหนาย 8 ยี่หอ 

แตมีเพียง 1 ยี่หอ ที่มีตัวแทนจําหนายในประเทศไทย เนื่องจากยังไมมีการตรวจคัดกรองโรคในประเทศ จึงทําให

มขีอจาํกดัในการเลอืกใชชดุน้ํายาทดสอบสาํเรจ็รปู ซึง่ในอนาคตจะพฒันาวธิตีรวจคดักรองแบบอืน่ทีม่คีวามจาํเพาะและ

ความไวมากขึ้น เชน Time-Resolved Fluorescence Immunoassay (DELFIA), Liquid Chromatography 

Tandem Mass Spectrometry (LC-MSMS) และ Molecular genetic analysis เปนตน สําหรับการพบ

ผลบวกปลอมนั้นมีโอกาสเกิดไดจากการวิเคราะหทั้งจากวิธี ELISA และวิธีอื่น เชน จากการศึกษาการตรวจคัดกรอง

โรค CAH ของ นภวรรณ และคณะ, 2542 ตรวจวิเคราะห 17-OHP จากตัวอยางกระดาษซับเลือด และการศึกษาของ

กิตติภพ และคณะ, 2551 ซึ่งใชวิธี RIA และ DELFIA พบผลบวกปลอมรอยละ 95.59 และ 50.00 ตามลําดับ

การตรวจคัดกรองโรคน้ีในประเทศอื่นๆ พบปญหาเชนเดียวกัน มีการวิเคราะหสาเหตุของผลบวกปลอมวามาจาก

ความจําเพาะของแอนติบอดีไมดี อาจจะมีการทําปฏิกิริยาขามกับสารประกอบสเตียรอยดอ่ืนๆ ในกระดาษซับเลือด

และเกิดจากทารกคลอดกอนกําหนด นํ้าหนักแรกเกิดนอย มีภาวะเครียดหลังคลอด และมีอาการเจ็บปวย(13)

ปจจุบันไมมีการตรวจคัดกรองโรคน้ีในประเทศไทยเน่ืองจากยังไมไดบรรจุอยูในระบบของประเทศ ดังนั้น

การพจิารณาจากการคลอดกอนกาํหนดและน้ําหนกัแรกเกดิทีน่อยกวาเกณฑเปนประโยชนตอแพทยทีจ่ะพจิารณาสงทารก

ที่มีแนวโนมของการเกิดโรคนี้ใหไดรับการตรวจวินิจฉัยโดยเร็ว (early detection) เพื่อใหสามารถทําการรักษาโรคได

ทนัเวลา แมรางกายปกตแิตพบการสูญเสียน้ําและเกลอืกจ็ะไดรบัการรกัษาทนัท ีแตในรายทีไ่มพบการสญูเสยีนํา้และเกลอื 

รวมทั้งตรวจไมพบทันทวงที  เด็กอาจจะเสียชีวิตในระยะเวลาตอมาถาไมไดรับการตรวจคัดกรองโรคนี้ตั้งแตแรกเกิด

อยางไรก็ตาม ในการศึกษานํารองเพื่อพัฒนาการตรวจคัดกรองเพื่อหาอุบัติการณการเกิดโรคในทารก

แรกเกิดนี้ มีการยินยอมเขารวมโครงการตามหลักจริยธรรมการวิจัยจากมารดา บิดา และผูปกครองของทารก เพียง

รอยละ 64.57 ของทารกแรกเกิดที่ตรวจคัดกรองโรคภาวะพรองไทรอยดฮอรโมน และโรคฟนิลคีโตนูเลีย จึงทําให

ไมสามารถทําการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดไดทุกรายในพื้นที่ที่ทําการศึกษา ซึ่งจํานวนท่ีขาดหายไปนั้นอาจมีทารก

ที่เปนโรคแฝงอยู

ผลของการศึกษาในครั้งนี้จะเปนประโยชนตอระบบการสาธารณสุขของประเทศ ทําใหทราบปญหา อุปสรรค

และปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไตแตกําเนิด สามารถนํามาแกไขและปรับปรุงพัฒนา

ระบบการตรวจคัดกรองทารกแรกเกดิเปนประโยชนตอประชาชนทัว่ไป รวมทัง้เปนขอมลูนาํเขาสาํหรบัการวางแผนและ

กําหนดนโยบายในการแกไขปญหาระบบสาธารณสุขในระดับประเทศในเรื่องโรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไต

แตกําเนิด

สรุป

ผลการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดในภาคตะวันออกเฉียงเหนือตอนบนของประเทศไทย ระหวางป

พ.ศ. 2559-2561 พบวาทารกในกลุมท่ีมีผลการตรวจวเิคราะห 17-OHP เปนบวก แมไมพบทารกแรกเกดิท่ีมอีาการของ

โรคแบบรุนแรง แตมีระดับ 7-OHP สูงกวาเกณฑ มีโอกาสเสี่ยงสูงในการเกิดโรคภาวะบกพรองฮอรโมนตอมหมวกไต

แตกําเนิด โดยมีปจจัยเสี่ยงที่เกี่ยวของ คือ การคลอดกอนกําหนด (อายุครรภ <37 สัปดาห) และนํ้าหนักทารกแรกเกิด

ตํ่ากวาเกณฑขององคการอนามัยโลกกําหนดไว (<2,500 กรัม) สูงถึงรอยละ 76.47 และ 61.76 
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Congenital Adrenal Hyperplasia due to 
21-hydrxylase Deficiency in the Upper 

Northeastern Area of Thailand

Sawittree Nakprasit1 Sumonta Chaisomchita1 Boonipa Songkhram2 Walaiporn Rojsanga3

and Kevalee Unachak4
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2Regional Medical Sciences Center 8 Udonthani, Department of Medical Sciences, Amphoe Muang,
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3Udonthani Hospital, Amphoe Mueang, Udonthani 41000  

ABSTRACT Congenital Adrenal Hyperplasia (CAH) is an autosomal recessive disorder due to

21-hydroxylase deficiency leading to salt wasting symptoms and ambiguous genitalia in affected female. 

The patients will have high mortality if not receiving proper treatments in a timely manner. This study 

was a pilot study of CAH screening in the Regional Health 8 office, Thailand to find the incidence and 

related factors affecting to the newborn screening. The 39,503 dried blood spot samples were collected 

and Neonatal 17α- Hydroxyprogesterone (17-OHP) Screening kit with ELISA technique was used to 

measure the 17-OHP level. There were 34 cases found positive and 33 of them were followed for

confirmation test. Twenty cases found positive from serum samples testing but none of them was 

diagnosed with CAH. The results showed that newborn with positive screening test had average 

gestational age and birth weight were below WHO criteria 76.47% and 61.76% respectively. When compare 

the median 17-OHP of 5 groups of gestational age and 5 groups of birth weight, premature infants and 

under birth weight infants had higher 17-OHP values than mature and normal birth weight infants,

the differences between the medians were significant p < 0.001. Therefore, the factors found related to

17-OHP levels were under birth weight, premature.

Keyword: Congenital Adrenal Hyperplasia, Screening, Dried blood spot, ELISA
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บทคดัยอ   ภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกาํเนดิเกดิจากการขาดไทรอยดฮอรโมนในทารกแรกเกดิ ทาํใหเกดิภาวะปญญาออน

และพฒันาการของทารกทีผิ่ดปกต ิซึง่มกัจะไมมอีาการแสดงออกของโรคตอนคลอด การตรวจคดักรองโรคจึงมีความสาํคญัและ

มีผลอยางมากตอทารก เพ่ือใหไดรับการวินิจฉัยเริ่มแรกเพื่อการรักษาโดยเร็ว ดําเนินการโดยตรวจวิเคราะหหาระดับไทรอยด

สติมูเลติงฮอรโมนจากตัวอยางกระดาษซับเลือดโดยการเจาะเลือดสนเทาของทารกที่อายุมากกวา 48 ชั่วโมงหลังคลอด ดวยวิธี 

ELISA จากการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดไทยในป พ.ศ. 2559 - 2561 จํานวน 1,610,479 ราย พบทารกที่ผิดปกติ จํานวน 

830 ราย อุบัติการณของโรคเทากับ 5.15 ตอ 10,000 เพื่อเปรียบเทียบการคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด

ในพื้นที่ 4 ภาค ของประเทศไทย (ภาคกลาง ภาคเหนือ ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต) ซึ่งมีความครอบคลุมรอยละ 

97.65, 99.87, 97.52 และ 80.92 ตามลําดับ พบอุบัติการณของโรคใน 4 ภาค เทากับ 5.01, 6.22, 5.60 และ 3.52 ตอ 10,000 

ตามลําดับ โดยภาคเหนือพบอุบัติการณของโรคสูงสุด และภาคใตพบต่ําสุด ทารกที่ตรวจคัดกรองเปนเพศชายรอยละ 51.49 

และเปนทารกที่คลอดกอนกําหนดรอยละ 4.92 จากการตรวจยืนยันพบอัตราการเกิดโรคในเพศหญิงสูงกวาเพศชาย และ

ทารกคลอดกอนกาํหนดมอีตัราการเกดิโรคสงูกวาทารกคลอดทีอ่ายคุรรภครบกําหนด ทัง้น้ีอุบติัการณของโรคมแีนวโนมเพิม่ขึน้

ทุกปในทุกภาคของประเทศไทย

คําสําคัญ:  ภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด, การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด, ไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมน
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บทนํา

ภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด (Congenital Hypothyroidism: CHT) เกิดจากการขาดไทรอยด

ฮอรโมนซึ่งเปนฮอรโมนท่ีสําคัญตอการเจริญเติบโตของรางกายและสมองของทารก(1) สงผลใหทารกมีพัฒนาการ

ของรางกายและสมองบกพรอง ทําใหเกิดภาวะปญญาออน สวนใหญจะไมมีอาการแสดงออกของโรคในชวงกอนอายุ

3 เดือน(2)  สามารถปองกันและรักษาไดหากไดรับการวินิจฉัยและรักษาภายในอายุ 2-4 สัปดาหหลังคลอด(3, 4, 5) 

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในทารกแรกเกิดจึงมีความสําคัญและจําเปนในการวินิจฉัย

โรค เพื่อใหทารกที่มีความผิดปกติไดรับการรักษาทันเวลากอนที่จะมีอาการแสดงออกของโรค การใหการรักษาที่ลาชา

จากอาการแสดงออกของโรคจะไมสามารถแกไขภาวะปญญาออน และพัฒนาการทางรางกายของเด็กที่ผิดปกติได(1, 6)

มกีารตรวจคดักรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกาํเนดิในประเทศทีพ่ฒันาแลวและประเทศทีก่าํลงัพฒันาบางประเทศ 

ซึ่งมีเพียงประมาณรอยละ 25 ของทารกแรกเกิดทั่วโลกที่ไดรับการตรวจคัดกรอง(7) 

ในชวง 20-30 ปที่ผานมา พบอุบัติการณของโรคเพิ่มขึ้นเกือบ 2 เทา จากประมาณ 1: 3,500 เปน 1: 1,714

จากการเปลี่ยนแปลงของลักษณะประชากรทารกแรกเกิด และการปรับลดคา cutoff การตรวจคัดกรองในบางประเทศ

(คา cutoff  ที่ใชในการตรวจคัดกรองของแตละศูนยปฏิบัติการ/ประเทศ อาจจะใชคาที่ไมเทากัน)  เพื่อใหครอบคลุม

ทารกที่มีความผิดปกติแบบไมรุนแรง (mild case)(8, 9) เชน ที่แควนลอมบารดี อิตาลี อุบัติการณของโรคเพิ่มขึ้นจาก

1:  2,654 (ชวงป พ.ศ. 2542 - 2545) เปน 1:  1,154 (ชวงป พ.ศ. 2546 - 2548) และทีบ่ราซลิ อุบตักิารณของโรคเพิม่ขึน้จาก 

1:  3,616 (ป พ.ศ. 2548) เปน 1:  1,030 (ป พ.ศ. 2550) จากการปรบัคา cutoff ลงจาก 20 มิลลยินูติตอลติร เปน 10 มลิลยินูติ

ตอลิตร(8, 9)  ทีไ่อรแลนด อบุตักิารณของโรคเพิม่ขึน้จาก 0.25 ตอทารกเกดิมชีพี 1,000 ราย (ชวงป พ.ศ. 2522 - 2534)

เปน 0.45 ตอทารกเกดิมชีพี 1,000 ราย (ชวงป พ.ศ. 2535 - 2559) โดยทีไ่มไดเปลีย่นคา cutoff  หรอืวธิกีารตรวจวเิคราะห

ไมมีการเปลี่ยนแปลงของลักษณะประชากร หรือการเพิ่มข้ึนของทารกที่คลอดกอนกําหนด โดยสาเหตุอุบัติการณ

ของโรคที่เพิ่มขึ้นอาจมาจากสภาพแวดลอม การขาดไอโอดีน (10)  การเปลี่ยนแปลงของลักษณะประชากรทารกแรกเกิด

ทีอ่าจมผีลตอระดบัไทรอยดสตมูิเลตงิฮอรโมน เชน เพศ อายคุรรภ นํา้หนกัแรกคลอด อายขุณะเจาะเลอืดตรวจคดักรอง 

เชื้อชาติ พื้นที่อาศัย สภาพความเปนอยู และการรอดชีวิตที่เพิ่มขึ้นของทารกที่คลอดกอนกําหนด เปนปจจัยที่มีผลตอ

การเพิ่มขึ้นของอุบัติการณของโรค(11, 12, 13) อุบัติการณของโรคพบในทารกเพศหญิงมากกวาเพศชาย ทารกที่คลอดกอน

กําหนดพบอุบัติการณของโรคสูงกวาทารกที่คลอดที่มีอายุครรภครบกําหนด และในแตละกลุมประชากรอุบัติการณ

ของโรคที่พบแตกตางกัน ชาวเอเชีย (Asian Indian) 1: 1,200 ชาวเอเชีย (จีน, เวียดนาม) 1: 2,380 ประชากร

เชื้อสายลาติน 1: 1,600 คนผิวขาว 1: 3,533 คนผิวดํา 1:  11,000 อุบัติการณของโรคในคนเอเชียสูงกวาชาวตะวันตก

และคนผิวขาวจะพบมากกวาคนผิวดํา(13)  

กรมวทิยาศาสตรการแพทย โดยศนูยปฏบิตักิารตรวจคัดกรองสขุภาพทารกแรกเกิดแหงชาต ิรวมกับสาํนกังาน

สาธารณสุขและโรงพยาบาลท่ัวประเทศ ไดดําเนินการตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดมาตั้งแต

ป พ.ศ. 2539 โดยใชโครงสรางระบบสาธารณสุขของประเทศ และการประสานงานของเจาหนาที่สาธารณสุขในพื้นท่ี 

ทําการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดโดยการตรวจหาระดับไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนจากทารกแรกเกิดทุกราย โดยมี

วัตถุประสงคเพ่ือพัฒนาคุณภาพชีวิตของประชากรไทยทั่วทั้งประเทศโดยเฉพาะในพื้นที่ชนบทที่หางไกล(14) ชวยให

ทารกที่มีความผิดปกติไดรับการวินิจฉัย และรักษาโดยเร็วกอนที่จะมีอาการแสดงออกของโรค ทําใหทารกมีพัฒนาการ

ของสมองและรางกายที่เปนปกติ ชวยเหลือตัวเองได ไมเปนภาระของครอบครัวและสังคม ลดคาใชจายของประเทศ

ในการดแูลผูปวยท่ีมีภาวะปญญาออน และไดทรัพยากรบคุคลทีม่คุีณภาพ การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมน

แตกําเนิดในทารกแรกเกิดในแตละภูมิภาคของประเทศไทยนี้ แบงตามลักษณะภูมิประเทศเปน 4 ภาค คือ ภาคกลาง

ภาคเหนอื ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต จากลกัษณะพืน้ทีแ่ละการใชชีวติทีแ่ตกตางกันนี ้ อาจมีผลตอการเกิดโรค

ซึ่งภาคเหนือมีพื้นท่ีสวนใหญเปนภูเขาและอยูหางไกล ภาคกลางและภาคตะวันออกเฉียงเหนือเปนพื้นที่ราบและ
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พ้ืนที่ราบสูง ภาคใตเปนพื้นที่ติดทะเล นอกจากนี้พื้นที่สวนใหญของประเทศยกเวนภาคใต ยังมีปญหาการขาดสาร

ไอโอดีนซึ่งเปนสารประกอบสําคัญในการสรางไทรอยดฮอรโมน การขาดสารไอโอดีนในหญิงตั้งครรภมีผลตอ

การสรางไทรอยดฮอรโมนของทารกท่ีไมเพยีงพอ สงผลใหเกิดภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนดิของทารกได(7, 15, 16)

ในการศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพื่อเปรียบเทียบอุบัติการณอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันของภาวะพรองไทรอยด

ฮอรโมนแตกําเนิดในการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดของแตละภูมิภาคในป พ.ศ. 2559 - 2561 รวมทั้งศึกษาลักษณะ

ประชากรในสวนของเพศและอายุครรภของทารกแรกเกิดไทย ที่มีความเก่ียวของหรืออาจจะเปนปจจัยที่มีผลตอ

การเกิดโรคภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดของทารกในแตละภูมิภาค เพื่อเปนแนวทางของกรมวิทยาศาสตร

การแพทย กระทรวงสาธารณสขุ ในการพฒันาระบบการคดักรอง และรกัษาภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนในประเทศไทย

ตอไปในอนาคต

วัสดุและวิธีการ

กลุมตัวอยางทารกแรกเกิด

การศึกษาน้ีเปนการศึกษาแบบติดตามขอมูลยอนหลัง (Retrospective Study) โดยรวบรวมขอมูล

จากผลการตรวจคัดกรองและเวชระเบียนทารกแรกเกิดที่มีผลการตรวจคัดกรองไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมน ต้ังแต

เดือนมกราคม 2559 ถึงธันวาคม 2561 รวมระยะเวลาในการศึกษา 3 ป กลุมตัวอยางทารกแรกเกิดที่ถูกเจาะเลือด

เก็บลงบนกระดาษซับเลือดสงมาจากโรงพยาบาลตางๆ ทั่วประเทศไทย ไดแก โรงพยาบาลชุมชน โรงพยาบาลจังหวัด

โรงพยาบาลศูนย โรงพยาบาลเอกชน คลินิก และโรงพยาบาลมหาวิทยาลัย ที่เขารวมโครงการคัดกรองทารกแรกเกิด

ของศูนยปฏบิตักิารตรวจคดักรองสขุภาพทารกแรกเกดิแหงชาต ิกรมวทิยาศาสตรการแพทย โดยแบงพืน้ทีต่ามลกัษณะ

ภูมิประเทศเปน 4 ภาค คือ ภาคกลาง ภาคเหนือ ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต โรงพยาบาลที่เขารวมทั้งหมด

มาจากแตละจังหวัดในประเทศไทย จํานวน 76 จังหวัด (ไมรวมกรุงเทพมหานคร) โดยแบงออกไปตามแตละภาค ดังนี้ 

ภาคกลาง ประกอบดวย 25 จังหวัด ไดแก ชัยนาท สิงหบุรี ลพบุรี สุพรรณบุรี อางทอง พระนครศรีอยุธยา 

สระบุรี กาญจนบุรี นครปฐม นนทบุรี ปทุมธานี นครนายก ปราจีนบุรี ราชบุรี ฉะเชิงเทรา สมุทรสงคราม สมุทรสาคร 

สระแกว สมุทรปราการ เพชรบุรี ชลบุรี ระยอง จันทบุรี ตราด และประจวบคีรีขันธ

ภาคเหนือประกอบดวย 17 จังหวัด ไดแก เชียงราย แมฮองสอน เชียงใหม นาน ลําพูน ลําปาง แพร อุตรดิตถ 

ตาก สุโขทัย พิษณุโลก กําแพงเพชร พิจิตร เพชรบูรณ นครสวรรค อุทัยธานี และพะเยา

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ประกอบดวย 20 จังหวัด ไดแก เลย หนองคาย อุดรธานี สกลนคร นครพนม 

ขอนแกน กาฬสนิธุ ชยัภมู ิมหาสารคาม รอยเอด็ นครราชสมีา บรุรีมัย สรุนิทร ศรสีะเกษ อบุลราชธาน ียโสธร มกุดาหาร 

อํานาจเจริญ หนองบัวลําภู และบึงกาฬ

ภาคใต ประกอบดวย 14 จังหวัด ไดแก ชุมพร ระนอง สุราษฎรธานี พังงา ภูเก็ต กระบี่ นครศรีธรรมราช ตรัง 

พัทลุง สตูล สงขลา ปตตานี ยะลา และนราธิวาส

การเก็บตัวอยางสงตรวจ

โรงพยาบาลท้ังหมดสงตวัอยางตรวจคดักรองสขุภาพทารกแรกเกดิมาทีศ่นูยปฏิบตักิารตรวจคดักรองสขุภาพ

ทารกแรกเกดิแหงชาต ิกรมวิทยาศาสตรการแพทย โดยทาํการเกบ็ตวัอยางเลอืดทารกแรกเกดิทีม่อีายมุากกวา 48 ชัว่โมง 

หลงัคลอด หรือกอนออกจากโรงพยาบาล และกรอกประวตัขิองทารกลงในแบบฟอรมใบประวตัทิีแ่นบอยูกับกระดาษซบั

ใหชัดเจน โดยเฉพาะชื่อมารดา วันเกิด วันเจาะเลือด HN (ทารก) นํ้าหนักแรกคลอด อายุครรภ ที่อยู และหมายเลข

โทรศัพท เพื่อประกอบการวินิจฉัยโรค และใชในการติดตอตามทารกกลับมารักษา
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กระดาษซับสําหรับเก็บเลือด

กระดาษซับ (Whatman grade 903) ที่ใชเก็บเลือดจากทารกแรกเกิดในกิจกรรมการตรวจคัดกรอง 

ตองเปนกระดาษซับท่ีใชวัตถุดิบจากผูผลิตท่ีผานการพิจารณาและรับรองจากองคการอาหารและยา (FDA) ของ

ประเทศสหรัฐอเมริกา เพื่อใชสําหรับเก็บตัวอยางเลือดที่ใชในการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด กระดาษซับสําหรับ

เกบ็เลอืดทารกนีจ้ะไวตออณุหภูมิท่ีเปล่ียนแปลงและความชืน้ ดงันัน้ควรเกบ็ไวในทีแ่หง กระดาษซบัทีใ่ชในหองปฏบิตักิาร

ทั่วไปไมสามารถนํามาใชงานได

การเจาะเลือด

ตรวจสอบทารกที่จะทําการเจาะเลือดกับใบประวัติใหตรงกัน ลางมือใหสะอาดดวยนํ้าและสบู สวมถุงมือ 

ถาทําการเจาะมากกวา 1 ราย ควรเปลี่ยนถุงมือทุกครั้ง เตรียมภาชนะสําหรับทิ้งเข็ม หรือ Lancet หลังการใชงาน

หยดเลือดลงตรงจุดกึ่งกลางของวงเพียงครั้งเดียว เลือดจะซึมออกไปเปนรัศมีวงกลม ทะลุดานหลังของกระดาษ

โดยหามหยดเลือดซํา้ลงบนวงเดิม ควรหยดเลอืดบนกระดาษซบัใหเตม็วงทกุวง ทารกทีม่ปีญหาเกบ็เลอืดยาก เกบ็เลอืด

ใหไดอยางนอย 4 วง

การเจาะเลือดทารกแรกเกิดสามารถเจาะได 2 ตําแหนง คือ บริเวณสนเทาและเสนเลือดดําหลังมือ หยด

ลงบนกระดาษซับสําหรับเก็บเลือด (Whatman grade 903) ตากใหแหงที่อุณหภูมิหอง โดยวางในแนวระนาบ

ไมวางแตะกับวัสดุอื่น ไมตากแหงดวยความรอนหรือแสงแดด จากนั้นสงกระดาษซับเลือดแหงพรอมประวัติทารกให

ศูนยปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแหงชาติทางไปรษณีย

วิธีการทดสอบ

การตรวจสอบคุณภาพของตัวอยางกระดาษซับเลือด

หองปฏบิตักิารตรวจคดักรองดาํเนนิการตรวจสอบคณุภาพของตวัอยางกระดาษซบัเลอืด ไดแก การปนเปอน 

กระดาษซับเลือดไมมีหยดเลือด ปริมาณตัวอยางไมเพียงพอ เลือดไมซึมทะลุทั้งสองดาน ขึ้นรา ถูกสัตวกัดแทะ ถูกเก็บ

ไวนานเกิน 30 วัน หรือขอมูลประวัติไมครบถวน ไมสามารถรายงานผลและติดตามได โดยตัวอยางที่ไมไดคุณภาพ

จะถูกปฏิเสธพรอมกับจัดทํารายงานแจงโรงพยาบาลที่สงตัวอยาง และเจาะเลือดเก็บตัวอยางสงตรวจใหม 

การตรวจวิเคราะห

การตรวจวิเคราะหหาระดบัไทรอยดสตมูิเลตงิฮอรโมนจากตวัอยางกระดาษซบัเลอืด ดวยวธิ ีEnzyme-linked

immunosorbent assay (ELISA) โดยใชชุดนํ้ายาตรวจวิเคราะหที่ศูนยปฏิบัติการตรวจคัดกรองผลิตขึ้นเอง 

(Neonatal TSH EIA, In house) และตรวจวิเคราะหดวยเครื่องตรวจวิเคราะหอัตโนมัติ (Hamilton Microlab 

F.A.M.E, Switzerland) เตรียมตัวอยางสําหรับตรวจวิเคราะหโดยตัดตัวอยางกระดาษซับเลือดแหงขนาดเสนผาน

ศูนยกลาง 1/8 นิ้ว ใสลงในหลุมของไมโครไตเตอรเพลทที่เคลือบดวยแอนติบอดีของไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมน เติม 

Extraction buffer (1.25% Casein hydrolysate monohydrate, 1.25% bovine serum albumin, 0.5% 0.1 M

EDTA, 0.1% Tween 20, 0.1% NaN
3
, ใน 0.05 M Phosphate buffer pH 7.4) ปริมาตร 300 ไมโครลิตร สกัด

เลอืดออกจากกระดาษซับเลือดดวยการเขยาเพลทเบาๆ จากนัน้ปดเพลทและเก็บในกลองพลาสตกิทีม่คีวามช้ืน ปดกลอง

ใหสนทิ วางไวทีอ่ณุหภมิูหองเปนเวลา 16 - 18 ชัว่โมง เมือ่ครบเวลาเทของเหลวและกระดาษซบัทิง้ ลางเพลทดวย 0.9% 

นํ้าเกลือ 1 ครั้ง ซับเพลทกับกระดาษใหแหง กอนนําเขาเครื่องตรวจวิเคราะหอัตโนมัติ เครื่องจะเติม Wash buffer 

(0.02% Tween 20 ใน 0.01 M Phosphate buffer pH 7.4)  ปริมาตร 300 ไมโครลิตร ในแตละหลุม จากนั้นดูดทิ้ง 

(ทําซํ้า 3 ครั้ง) กอนเติม Anti TSH ใน conjugate buffer (1.25% Casein hydrolysate monohydrate, 1.25%

bovine serum albumin, 0.1% Tween 20 ใน 0.05 M Phosphate buffer pH 7.4) ปริมาตร 100 ไมโครลิตร 

ในแตละหลุม บมปฏิกิริยาเปนเวลา 100 นาที ที่อุณหภูมิหอง จากนั้นเติม Wash buffer ปริมาตร 300 ไมโครลิตร 
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ในแตละหลุม แลวดูดทิ้ง (ทําซํ้า 3 ครั้ง) กอนเติม substrate A (30% hydrogen peroxide 0.25 ไมโครกรัม

ตอมิลลิลิตร) ปริมาตร 75 ไมโครลิตร และ substrate B (0.5 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร Tetramethylbenzidine 

ใน 0.05 M citrate buffer) ปริมาตร 75 ไมโครลิตร ในแตละหลุม เขยาเบาๆ บมปฏิกิริยาในท่ีมืดที่อุณหภูมิ

หองเปนเวลา 20 นาที เม่ือครบเวลาหยดุปฏิกริยิาดวยการเตมิ 2 N sulfuric acid ปรมิาตร 50 ไมโครลติร ในแตละหลมุ

เขยาเบาๆ วัดคาการดูดกลืนแสง (Optical Density; OD) ที่ความยาวคลื่น 450 และ 620 นาโนเมตร ประมวลผล

การตรวจวิเคราะหดวยโปรแกรมการประมวลผล Sanguin Aurora Meridian version 1.24 copyright 2003

 การตรวจวิเคราะหหาระดับไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนจากตัวอยางซีรัมดวยวิธี ELISA โดยใชชุด

นํ้ายาตรวจวิเคราะหที่ศูนยปฏิบัติการตรวจคัดกรองผลิตขึ้นเอง (Neonatal TSH EIA, In house) โดยไปเปต

ตัวอยางซีรัมปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในหลุมของไมโครไตเตอรเพลทที่เคลือบดวยแอนติบอดีของไทรอยดสติ

มูเลติงฮอรโมน กอนเติม Anti TSH conjugate ใน conjugate buffer ปริมาตร 100 ไมโครลิตร บมปฏิกิริยา

โดยเขยาเบาๆ เปนเวลา 60 นาที ที่อุณหภูมิหอง จากนั้นเติม Wash buffer ปริมาตร 300 ไมโครลิตร แลวดูดทิ้ง

(ทําซํ้า 3 ครั้ง) กอนเติม substrate A ปริมาตร 75 ไมโครลิตร และ substrate B ปริมาตร 75 ไมโครลิตร เขยาเบาๆ

บมปฏิกิริยาในที่มืดที่อุณหภูมิหองเปนเวลา 20 นาที เมื่อครบเวลาหยุดปฏิกิริยาดวยการเติม 2 N sulfuric acid 

ปริมาตร 50 ไมโครลิตร เขยาเบาๆ วัดคาการดูดกลืนแสง (Optical Density; OD) ที่ความยาวคลื่น 450 และ 620 

นาโนเมตร ประมวลผลการตรวจวิเคราะหดวยโปรแกรมการประมวลผล Gen5, copyright 2005

 การตรวจวิเคราะหหาระดับฮอรโมนไทรอ็กซนิจากตวัอยางซรีมั ดวยวธิ ีEnzyme-linked immunosorbent

assay (ELISA) โดยใชชุดนํ้ายาตรวจวิเคราะห Total T4, Accubind ELISA Microwell., Monobind Inc., 

USA. ประมวลผลการตรวจวิเคราะหดวยโปรแกรมการประมวลผล Gen5, copyright 2005

การประเมินผลและการควบคุมคุณภาพการตรวจวิเคราะห

การตรวจวเิคราะหของทกุเพลทนัน้ มตีวัอยางสารมาตรฐานสาํหรบัสรางกราฟมาตรฐานจากโปรแกรมประมวลผล

Sanguin Aurora Meridian version 1.24, copyright 2003 ในการอานคาผลวิเคราะหตัวอยางเปนคาความ

เขมขน และมีตัวอยางสารควบคุมคุณภาพสําหรับควบคุมคุณภาพการตรวจวิเคราะห ตัวอยางกระดาษซับเลือดท่ีผล

การตรวจวิเคราะหไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนมากกวา หรือเทากับ 25 มิลลิยูนิตตอลิตร จะถูกนํามาตรวจวิเคราะหซํ้า

เพ่ือยืนยันคาผลการตรวจวิเคราะห เมื่อตัวอยางตรวจวิเคราะหซํ้ามีระดับไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนมากกวา หรือ

เทากับ 25 มิลลิยูนิตตอลิตร จะถูกเรียกตรวจยืนยันโดยแจงใหโรงพยาบาลที่สงตรวจ ติดตามทารกมาเจาะเลือดเก็บ

ตัวอยางซีรัม ตรวจหาระดับไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนและฮอรโมนไทร็อกซินดวยวิธี ELISA ทารกที่มีระดับไทรอยด

สติมูเลติงฮอรโมนสูงกวา 10 มิลลิยูนิตตอลิตร และระดับฮอรโมนไทร็อกซินนอยกวาหรือเทากับ 8.2 ไมโครกรัม

ตอเดซลิติร หรอืสูงกวา 8.2 ไมโครกรมัตอเดซลิติร ในชวงอาย ุ1 เดือน (The Harriet Lane Handbook, A Manual 

for Pediatric House Officers, 15th edition)(17) ถือวาทารกนัน้มภีาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนดิ ตามแนวทาง

การวินิจฉัยภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด(18) ดังแสดงในภาพที่ 1 การรายงานผลการตรวจวิเคราะหทําการ

รายงานผานเว็บไซตงานตรวจคัดกรองฯ (www.neoscreen.go.th) 

ผลการตรวจวิเคราะหจะถูกประเมินและควบคุมคุณภาพการตรวจวิเคราะหตามมาตรฐานสากล

โดยศูนยปฏิบัตกิารตรวจคดักรองสขุภาพทารกแรกเกิดไดเขารวมโปรแกรมทดสอบความชํานาญทางหองปฏบิติัการและ

ประกันคุณภาพการตรวจวิเคราะหกับ United Kingdom National External Quality Assurance Schemes 

(UK_NEQAS Birmingham, UK) และ Centers for Disease Control (CDC, USA)
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การวิเคราะหขอมูล

ขอมูลของตัวอยางกระดาษซับเลือดจากทารกแรกเกิดที่สงมาจากโรงพยาบาลทั้งหมด ประกอบดวย เพศ

ของทารกแรกเกิด และชวงอายุครรภของทารกที่คลอดกอนกําหนด แบงเปน 3 ชวง คือ นอยกวา 28 สัปดาห 28-31 

สัปดาห และ 32-35 สัปดาห รวมทั้งทารกที่มีอายุครรภที่คลอดตามกําหนด (36-40 สัปดาห) และทารกที่คลอด

จากอายุครรภเกินกําหนด (มากกวา 40 สัปดาห) โดยขอมูลผลการตรวจไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนของทารก

แรกเกิดไทย (ไมรวมทารกที่เปนตางชาติ) จะถูกนํามาแยกตามภาคของจังหวัดที่สงตรวจ (ไมรวมกรุงเทพมหานคร) 

เพื่อหาความครอบคลุมของการตรวจคัดกรอง การเรียกกลับมายืนยัน อัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยัน โดยคิดเปน

รอยละของการดําเนินงาน จํานวนตัวอยางที่ผิดปกติ และอุบัติการณของโรค โดยคิดเปนอัตราสวนตอ 10,000 ราย 

ของทารกที่ตรวจคัดกรอง 

ภาพที่ 1 กระบวนการตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในทารกแรกเกิด

ผลผิดปกติ
(TSH > 25 mU/L)

ตรวจวิเคราะหซํ้า

ผลผิดปกติ
(TSH > 25 mU/L)

(รายงานบน website, SMS แจงเตือน)

www.neoscreen.go.th

ตรวจยืนยัน
(ตรวจวิเคราะห TSH, T4 จากตัวอยางซีรัม)

เรียกตรวจยืนยัน

ผลปกติ
(TSH < 25 mU/L)
รายงานบน website)

ผลปกติ
TSH < 10 mU/L, T4 > 8.2 mg/dl

(รายงานบน website)

ผลผิดปกติ
TSH > 10 mU/L, T4 > 8.2 mg/dl,
TSH > 10 mU/L, T4 < 8.2 mg/dl

(รายงานบน website)

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด

   (ตรวจวิเคราะห TSH จากตัวอยางกระดาษซับเลือด)
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ผล

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในพื้นที่ภาคกลาง ภาคเหนือ ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

และภาคใตของประเทศไทย

ศูนยปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแหงชาติ กรมวิทยาศาสตรการแพทย ไดตรวจคัดกรองภาวะ

พรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในทารกแรกเกิดไทยจากตัวอยางกระดาษซับเลือดในป พ.ศ. 2559-2561 จํานวน 

1,610,479 ราย คิดเปนอัตราความครอบคลุมรอยละ 94.49 ของจํานวนทารกเกิดมีชีพ มีทารกที่ตองเรียกตรวจยืนยัน

จํานวน 6,420 ราย คิดเปนอัตราการเรียกตรวจยืนยันเทากับรอยละ 0.40 ในจํานวนนี้ไดรับการตรวจยืนยัน จํานวน 

3,774 ราย คิดเปนอัตราการกลับมาตรวจยืนยันเทากับรอยละ 58.79 จากการเรียกกลับมาตรวจยืนยัน พบวาทารกที่มี

ผลการตรวจยืนยันผิดปกติ จํานวน 830 ราย คิดเปนอุบัติการณของโรคเทากับ 5.15 ตอ 10,000 ราย ของทารกที่ตรวจ

คัดกรอง (ดังแสดงในตารางที่ 1)   

จากการตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนในทารกแรกเกิดในพื้นที่ภาคกลาง ภาคเหนือ ภาคตะวัน

ออกเฉียงเหนือ และภาคใต ครอบคลุมทารกแรกเกิดไทยมีชีพ คิดเปนรอยละ 97.65, 99.87, 97.52 และ 80.92 ตาม

ลําดับ มีการเรียกตรวจตัวอยางสําหรับตรวจยืนยัน คิดเปนอัตราการเรียกตรวจยืนยันของ 4 ภาค เทากับรอยละ 0.42, 

0.46, 0.43 และ 0.23 ตามลําดับ มีตัวอยางกลับมาตรวจยืนยัน คิดเปนอัตราการกลับมาตรวจยืนยันเทากับรอยละ 

59.21, 58.20, 61.09 และ 50.60 ตามลําดับ อุบัติการณของโรคตอทารกที่ตรวจคัดกรอง 10,000 ราย เทากับ 5.01, 

6.22, 5.60 และ 3.52 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 1 

ตารางที่ 1 การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในทารกแรกเกิดใน 4 ภาคของประเทศไทย 

 ในป พ.ศ. 2559-2561

แหลงเก็บ

ตัวอยาง

ทารกเกิดมี

ชีพ*

จํานวนทารก

ตรวจคัดกรอง 

(ราย)

ความ

ครอบคลุม 

(รอยละ)

จํานวน

ตัวอยางเรียก

ตรวจยืนยัน 

(ราย)

อัตราการ

เรียกตรวจ

ยืนยัน

(รอยละ)

จํานวนตัวอยาง

กลับมาตรวจ

ยืนยัน (ราย)

อัตราการ

กลับมาตรวจ

ยืนยัน

(รอยละ)

จํานวน

ตัวอยางที่

ผิดปกติ 

(ราย)

อุบัติการณ

ของโรคตอ 

10,000 ราย 

ของทารกที่

ตรวจคัดกรอง

ภาคกลาง 520,721 508,477 97.65 2,160 0.42 1,279 59.21 255 5.01

ภาคเหนือ 281,505 281,125 99.87 1,287 0.46 749 58.20 175 6.22

ภาคตะวนัออก

เฉียงเหนือ

547,458 533,867 97.52 2,303 0.43 1,407 61.09 295 5.60

ภาคใต 354,663 287,110 80.92 670 0.23 339 50.60 101 3.52

รวม 1,704,347 1,610,479 94.49 6,420 0.40 3,774 58.79 830 5.15

*ที่มา: สถิติสาธารณสุข ป พ.ศ.2561 กองยุทธศาสตรและแผนงาน กระทรวงสาธารณสุข(19)

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในแตละภูมิภาคของประเทศไทย ในแตละปของ

การตรวจคัดกรองในชวงป พ.ศ. 2559-2561

อุบัติการณของภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนจากการตรวจยืนยันดวยตัวอยางซีรัมในภาคกลาง ภาคเหนือ

ภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ และภาคใต ของประเทศไทย พบวาอบุตักิารณของโรคทัง้ 4 ภาค มแีนวโนมทีเ่พิม่ขึน้ในแตละป

ที่ไดดําเนินการโครงการตรวจคัดกรองในชวงป พ.ศ 2559-2561 ดังแสดงในภาพที่ 2 โดยเฉพาะภาคเหนือพบวา 

มอีบุตักิารณของโรคสูงท่ีสุดเม่ือเทียบกบัภาคกลาง ภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื และภาคใต  ในป พ.ศ. 2559-2561 โดยมคีา
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เทากบั 5.07, 5.25 และ 8.52 ตอ 10,000 ราย ของทารกทีต่รวจคดักรอง ตามลาํดบั สวนภาคใตพบอบุตักิารณของโรคตํา่ท่ีสดุ

เมื่อเทียบกับภูมิภาคอื่นๆ ในป พ.ศ. 2559-2561 โดยมีคาเทากับ 2.51, 3.50 และ 4.43 ตอ 10,000 ราย ของทารก

ที่ตรวจคัดกรอง ดังแสดงในตารางที่ 2 และภาพที่ 2  

ตารางที่ 2  จํานวนตัวอยางท่ีตรวจคัดกรองและอุบัติการณของภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนในแตละภูมิภาค

 ของประเทศไทย ในแตละปของการตรวจคัดกรองในชวงป พ.ศ. 2559-2561

แหลงเก็บตัวอยาง
จํานวนทารกตรวจคัดกรอง (ราย)

จํานวนตัวอยางที่ผิดปกติ 
(ราย)

อุบัติการณของโรค 
ตอ 10,000 ราย

ของทารกที่ตรวจคัดกรอง

2559 2560 2561 2559 2560 2561 2559 2560 2561

ภาคกลาง 173,031 171,077 164,369 67 78 110 3.87 4.56 6.69

ภาคเหนือ 96,683 95,237 89,205 49 50 76 5.07 5.25 8.52

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 182,253 179,840 171,774 104 92 103 5.71 5.12 6.00

ภาคใต 87,729 100,022 99,259 22 35 44 2.51 3.50 4.43

รวม 539,696 546,176 524,607 242 255 333 4.48 4.67 6.35

ภาพที่ 2 อบุตักิารณของภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนในแตละภมูภิาคของประเทศไทย ในแตละปของการตรวจคัดกรอง

 ในชวงป พ.ศ. 2559 - 2561

องคประกอบที่สําคัญของทารกแรกเกิดที่เกี่ยวของกับภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด

ลักษณะท่ีสําคัญทางสังคมและชีวภาพของประชากร เชน เพศ อายุ อายุครรภ นํ้าหนักแรกคลอด และ

ทารกแฝด เปนปจจัยที่เกี่ยวของกับภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด จากการศึกษาในเรื่องเพศของทารกแรกเกิด

พบวาจํานวนตัวอยางตรวจคัดกรองในแตละภูมิภาคของประเทศไทยในป พ.ศ. 2559-2561 พบวามีจํานวนทารก

เพศชายมากกวาทารกเพศหญิงทั้ง 4 ภาค อัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันของทารกเพศชายสูงกวาทารกเพศหญิง 

โดยภาคเหนือเปนภาคท่ีมีอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันของทารกสูงกวาทุกภาค สวนภาคใตมีอัตราการเรียก
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กลับมาตรวจยืนยันของทารกตํ่ากวาทุกภาค (ดังแสดงในตารางที่ 3) และจากการตรวจยืนยันในป พ.ศ. 2559-2561 

พบอตัราการเกดิโรคในทารกเพศหญงิสูงกวาเพศชาย โดยพบอัตราการเกิดโรคโดยเฉล่ียในทารกเพศหญงิรอยละ 25.04 

และในทารกเพศชายรอยละ 20.21 ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่ 3 จํานวนตัวอยางตรวจคัดกรองและอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันใน 4 ภูมิภาคของประเทศไทย

 ในป พ.ศ.2559-2561 โดยแบงตามเพศของทารกแรกเกิด

แหลงเก็บ

ตัวอยาง

จํานวนทารกตรวจคัดกรอง (ราย)
อัตราเรียกกลับมาตรวจยืนยันตอ 10,000 ราย

ของทารกที่ตรวจคัดกรอง

2559 2560 2561 2559 2560 2561

ชาย หญิง ชาย หญิง ชาย หญิง ชาย หญิง ชาย หญิง ชาย หญิง

ภาคกลาง 89,317 83,714 88,429 82,648 84,682 79,687 32.47 22.70 62.42 35.33 60.82 40.28

ภาคเหนือ 49,616 47,067 49,097 46,140 46,066 43,139 38.29 24.43 63.75 42.26 69.03 36.16

ภาคตะวันออก

เฉียงเหนือ

93,547 88,706 92,557 87,283 87,995 83,779 37.95 24.24 63.85 34.49 60.12 37.24

ภาคใต 45,016 42,713 51,571 48,451 51,292 47,967 16.66 16.15 30.64 21.88 29.05 23.56

ตารางที่ 4 จาํนวนตวัอยางตรวจยนืยนั ตวัอยางท่ีผดิปกต ิและอตัราการเกดิโรคภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกาํเนดิ

 ในทารกเพศชายและเพศหญิง

ป พ.ศ.

จํานวนเรียกตรวจยืนยัน
(ราย)

จํานวนตัวอยางกลับมาตรวจ
ยืนยัน (ราย)

จํานวนตัวอยางที่ผิดปกติ
(ราย)

อัตราการเกิดโรค 
(รอยละ)

ชาย หญิง รวม ชาย หญิง รวม ชาย หญิง รวม ชาย หญิง

2559 910 589 1,499 540 331 871 141 101 242 26.11 30.51

2560 1,614 894 2,508 847 483 1,330 145 110 255 17.12 22.77

2561 1,511 902 2,413 993 580 1,573 195 138 333 19.64 23.79

รวม 4,035 2,385 6,420 2,380 1,394 3,774 481 349 830 20.21 25.04

ปจจัยที่เกี่ยวของกับภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด ในสวนของอายุครรภของทารกที่ตรวจคัดกรอง 

และอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันที่คลอดใน 4 ภูมิภาคของประเทศไทยในป พ.ศ. 2559-2561 โดยแบงชวง

อายุครรภของทารกที่คลอดกอนกําหนดเปน 3 ชวง คือ นอยกวา 28 สัปดาห 28-31 สัปดาห และ 32-35 สัปดาห 

รวมทั้งทารกที่มีอายุครรภที่คลอดตามกําหนด (36-40 สัปดาห) และทารกที่คลอดที่มีอายุครรภเกินกําหนด (มากกวา 

40 สัปดาห) จากการศึกษา พบวาทารกที่คลอดกอนกําหนด (อายุครรภนอยกวา 28 สัปดาห) อัตราการเรียกกลับ

มาตรวจยืนยันจากภาคตะวันออกเฉียงเหนือมีคาสูงที่สุดเมื่อเทียบกับภูมิภาคอ่ืนๆ ซึ่งมีคาเทากับ 69.83 ตอทารก

ที่ตรวจคัดกรอง 10,000 ราย ทารกที่คลอดมีอายุครรภ 32-35 สัปดาห อัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันจากภาค

เหนอื และภาคตะวันออกเฉยีงเหนือมคีาสงูเม่ือเทยีบกบัภูมิภาคอืน่ๆ ซึง่มีคาเทากับ 60.96 และ 62.95 ตอทารกทีต่รวจ

คดักรอง 10,000 ราย ตามลาํดบั ในสวนของทารกทีค่ลอดมอีายคุรรภตามกาํหนด (36-40 สปัดาห) และทารกทีค่ลอด

ทีม่อีายคุรรภเกินกาํหนด (มากกวา 40 สัปดาห) มอีตัราการเรยีกกลบัมาตรวจยนืยนัใกลเคยีงกนัจากภาคกลาง ภาคเหนอื

และภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ขณะที่ภาคใตมีอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันตํ่ากวาทุกภาคในทุกชวงอายุครรภ
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ของทารกที่คลอดทั้งหมด และภาคตะวันออกเฉียงเหนือมีอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันของทารกที่คลอดกอน

กําหนดทั้ง 3 ชวง ไดแก นอยกวา 28 สัปดาห 28-31 สัปดาห และ 32-35 สัปดาห สูงกวาภาคกลาง ภาคเหนือ และ

ภาคใต   มีคาเทากับ 69.83, 54.38 และ 62.95 ตอทารกที่ตรวจคัดกรอง 10,000 ราย ตามลําดับ ดังแสดงในตาราง

ที่ 5 และภาพที่ 3

ตารางที่ 5 จํานวนทารกที่ตรวจคัดกรอง และอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันใน 4 ภูมิภาคของประเทศไทย

 ในป พ.ศ. 2559-2561 โดยแบงตามอายุครรภของทารกแรกเกิด

แหลงเก็บตัวอยาง

อายุครรภ (สัปดาห)

จํานวนทารกตรวจคัดกรอง (ราย)
อัตราการเรียกกลับตรวจยืนยันตอ 10,000 ราย 

ของทารกที่ตรวจคัดกรอง

<28 28 - 31 32 - 35 36 - 40 >40 <28 2 - 31 32 - 35 36 - 40 >40

ภาคกลาง 755 3,377 20,286 417,872 12,930 13.25 38.50 46.83 43.03 38.67

ภาคเหนือ 396 1,740 10,171 246,131 8,448 0.00 34.48 60.96 45.34 46.16

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 716 3,310 20,650 477,855 11,378 69.83 54.38 62.95 42.52 42.19

ภาคใต 430 1,875 10,765 252,693 11,358 0.00 32.00 33.44 23.35 22.01

ภาพที่ 3 อตัราการเรยีกกลบัมาตรวจยนืยนัใน 4 ภมูภิาคของประเทศไทยในป พ.ศ. 2559 - 2561 แบงตามอายคุรรภ

ในชวงป พ.ศ. 2559-2561 ในกลุมทารกที่คลอดกอนกําหนด (อายุครรภนอยกวา 36 สัปดาห) พบมีอัตรา

การเกดิโรคสงูกวาทารกท่ีคลอดตามกาํหนด (36-40 สปัดาห) และทารกทีค่ลอดทีม่อีายคุรรภเกนิกาํหนด (มากกวา 40 

สัปดาห) โดยคาเฉลี่ยของอัตราการเกิดโรคเทากับรอยละ 29.89, 21.50 และ 25.00 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 6
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ตารางที่ 6 จํานวนตัวอยางกลับมาตรวจยืนยัน จํานวนตัวอยางที่ผิดปกติ และอัตราการเกิดโรคภาวะพรองไทรอยด

 ฮอรโมนในป พ.ศ. 2559-2561 แบงตามชวงอายุครรภ (สัปดาห)

ป พ.ศ.
จํานวนกลับมาตรวจยืนยัน (ราย) จํานวนตัวอยางที่ผิดปกติ (ราย) อัตราการเกิดโรค (รอยละ)

ไมระบุ < 36 36-40 >40 รวม ไมระบุ < 36 36-40 >40 รวม < 36 36-40 >40

2559 38 53 749 29 869 8 22 203 8 241 41.51 27.10 27.59

2560 72 71 1,160 27 1,330 15 16 220 4 255 22.54 18.97 14.81

2561 63 104 1,366 40 1,573 10 30 281 12 333 28.85 20.57 30.00

รวม 173 228 3,275 96 3,772 33 68 704 24 829 29.82 21.50 25.00

วิจารณ

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดจากทารกแรกเกิดในประเทศไทย โดย

กรมวิทยาศาสตรแพทย ในป พ.ศ. 2559-2561 จํานวน 1,610,479  ราย ครอบคลุมรอยละ 94.49 ของทารกแรกเกิด

มีชีพในประเทศไทย ในจํานวนนี้มีทารกที่เรียกตรวจยืนยัน จํานวน 6,420 ราย และจากการกลับมาตรวจยืนยันทารก

ดวยตัวอยางซีรัม จํานวน 3,774 ราย (รอยละ 58.79) พบทารกที่ผิดปกติ จํานวน 830 ราย คิดเปนอุบัติการณของ

โรคที่พบตอทารกที่ตรวจคัดกรอง 10,000 ราย เทากับ 5.15 อุบัติการณของโรคในการศึกษานี้อาจตํ่ากวาความเปน

จริง เนื่องจากยังมีตัวอยางที่ไมมีขอมูลการกลับมาตรวจยืนยันอีกจํานวนมาก (รอยละ 41.21) การติดตามทารกที่มีผล

การคัดกรองผิดปกติ (ระดับ TSH มากกวาหรือเทากับ 25 มิลลิยูนิตตอลิตร ในซีรัม) กลับมาตรวจยืนยันใหไดทุกราย

เปนเปาหมายสําคัญในการปองกันภาวะปญญาออนที่เกิดจากภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด โดยการประสาน

ความรวมมือกับหนวยงานและเจาหนาที่ในพื้นที่ ประกอบกับเทคโนโลยีการสื่อสารที่สะดวก จะชวยทําใหการติดตาม

ทารกมีความครอบคลุมและรวดเร็วมากขึ้น สงผลดีตอประสิทธิผลการรักษาทารกที่ผิดปกติ 

การตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด มีหลายปจจัยที่มีผลตอการเรียกกลับตัวอยาง

มาตรวจยืนยันและอุบัติการณของโรคท่ีพบ เชน ภาวะโภชนาการไอโอดีนของประชากร ลักษณะพื้นที่ที่ประชากร

อยูอาศัย วธีิการตรวจวิเคราะหท่ีใช เกณฑท่ีใชพจิารณาความผิดปกต ิ(คา cutoff)  ลกัษณะท่ีสาํคัญทางสงัคมและชวีภาพ

ของประชากร เชน เพศ เชื้อชาติ อายุครรภ และนํ้าหนักของทารกที่คลอด เปนตน(7, 11, 12)  การตรวจคัดกรองภาวะ

พรองไทรอยดฮอรโมนใน 4 ภาคของประเทศไทย จากการศึกษา พบวาในแตละภาคมีความแตกตางกันในการจัดการ

บริหารงานตรวจคัดกรองในแงของความครอบคลุมในการตรวจคัดกรอง และอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยัน โดย

ในภาคเหนือของประเทศมีความครอบคลุมในการตรวจคัดกรองรอยละ 99.87 อัตราการเรียกตรวจยืนยันรอยละ 0.46

และอุบัติการณของโรคสูงกวาทุกภาค (6.22 ตอ 10,000 ราย ของทารกที่ตรวจคัดกรอง) สวนภาคกลางและ

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ พบวารอยละของความครอบคลุมและรอยละอัตราการเรียกตรวจยืนยันไมแตกตางกัน

แตภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอืมคีารอยละของอตัราการกลบัมาตรวจยนืยนั และอบุตักิารณของโรคทีพ่บสงูกวาภาคกลาง

ขณะที่ภาคใตมีความครอบคลุมรอยละ 80.92 อัตราการเรียกตรวจยืนยันรอยละ 0.23 อัตราการกลับมาตรวจยืนยัน

รอยละ 50.60 และอุบัติการณของโรคเทากับ 3.52 ตอ 10,000 ราย ของทารกที่ตรวจคัดกรอง ซึ่งมีคาตํ่ากวาภาคอื่น

ทั้งหมด มีผลทําใหอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันสอดคลองกับอุบัติการณของโรค หากพิจารณาจากลักษณะ

ภูมิประเทศที่แตกตางกันของแตละภาค พบวาภาคเหนือพื้นที่สวนใหญเปนภูเขา หางไกล และมีปญหาการขาด

สารไอโอดีนในบางพื้นที่ ไอโอดีนเปนสารประกอบสําคัญในการสรางไทรอยดฮอรโมน โดยเฉพาะในหญิงตั้งครรภ 

หากขาดสารไอโอดีนจะสงผลใหมีระดับไทรอยดฮอรโมนตํ่า และอาจจะมีผลตอการพัฒนาระบบประสาทของทารก

ในครรภ(7, 15, 16) ทารกที่คลอดในพื้นที่ขาดสารไอโอดีนมีแนวโนมที่จะมีระดับ TSH สูง เพื่อกระตุนใหมีการสราง
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ไทรอยดฮอรโมนใหอยูในระดับปกติ(7, 15)  มีผลใหการเรียกกลับมาตรวจยืนยันและอุบัติการณของโรคที่พบสูง

แตกตางจากภูมิประเทศของภาคใตที่เปนพื้นที่ติดทะเล ไมมีปญหาการขาดสารไอโอดีน อาจเปนผลใหอุบัติการณ

ของโรคที่พบตํ่ากวาภาคอื่นๆ ของประเทศ ผลการศึกษาน้ีแสดงใหเห็นชัดเจนวาประเทศไทยยังมีพื้นที่ที่ยังมีปญหา

การขาดสารไอโอดีนโดยเฉพาะในภาคเหนือและภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื ซึง่เปนการชีใ้หเหน็ชดัเจนถงึนโยบายทีส่าํคญั

ของกระทรวงสาธารณสขุ ทีต่องมกีารแกไขภาวะโภชนาการการขาดสารไอโอดนีในหญงิตัง้ครรภ โดยการใหยาเมด็เสรมิ

ไอโอดนีระหวางตัง้ครรภเพือ่ใหมีการสรางไทรอยดฮอรโมนทีเ่พยีงพอ ซึง่จะชวยลดการเกดิภาวะพรองไทรอยดฮอรโมน

แตกําเนิดของทารกได(15)

ในชวง 20-30  ปที่ผานมา มีการรายงานอุบัติการณของภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดที่เพิ่มขึ้นใน

หลายประเทศ และยงัไมสามารถสรปุสาเหตุของการเพิม่ขึน้ไดอยางแนชัด โดยสาเหตหุนึง่ คือ การปรบัลดคา cutoff  ของ

การตรวจคดักรองในบางประเทศเพือ่ใหครอบคลมุทารกทีม่คีวามผิดปกตแิบบไมรนุแรง (mild case)(8, 9)  เชน ทีแ่ควนลอม

บารด ีอติาล ีอบุตักิารณของโรคเพ่ิมข้ึนจาก 1: 2,654 (ชวงป พ.ศ. 2542-2545) เปน 1: 1,154 (ชวงป พ.ศ. 2546-2548) 

และทีบ่ราซลิ อบุตักิารณของโรคเพิม่ขึน้จาก 1: 3,616 (ป พ.ศ. 2548) เปน 1: 1,030 (ป พ.ศ. 2550) จากการปรบัคา cutoff 

ลงจาก 20 มิลลิยูนิตตอลิตร เปน 10 มิลลิยูนิตตอลิตร)(8, 9) ที่ไอรแลนด อุบัติการณของโรคเพิ่มขึ้นจาก 0.25

ตอทารกเกดิมชีพี 1,000 ราย (ชวงป พ.ศ. 2522-2534)  เปน 0.45 ตอทารกเกิดมชีีพ 1,000 ราย (ชวงป พ.ศ. 2535-2559)

โดยทีไ่มไดเปลีย่นคา cutoff หรอืวิธกีารตรวจวิเคราะห ไมมกีารเปลีย่นแปลงเชือ้ชาตขิองกลุมประชากรในประเทศ หรือ

ทารกที่คลอดกอนกําหนด โดยสาเหตุของอุบัติการณของโรคที่เพิ่มข้ึนอาจมาจากสภาพแวดลอม การขาดไอโอดีน(10)

การรอดชีวิตที่เพิ่มข้ึนของทารกท่ีคลอดกอนกําหนด เปนอีกปจจัยที่มีผลตอการเพิ่มขึ้นของอุบัติการณของโรค(11) 

จากการตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดในทารกแรกเกิดของประเทศไทยในป พ.ศ. 2559-2561 

อบุตักิารณของโรคทีพ่บเพิม่ขึน้ทกุป (ดงัแสดงในตารางที ่2) โดยทีย่งัไมมกีารเปลีย่นวธิกีารตรวจวเิคราะห และการกาํหนด

คา cutoff  หากพจิารณาในแตละภาค พบวาอบุตักิารณของโรคในทกุภาคมแีนวโนมเพิม่ขึน้ในทกุป โดยอตัราการเพิม่ขึน้

สงูทีสุ่ดในภาคเหนอื รองลงมาคอื ภาคกลาง ภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื และภาคใต ตามลาํดบั ซึง่เปนแนวโนมเดยีวกบัทีพ่บ

ในหลายๆประเทศ จากการแยกเพศของทารกท่ีทําการตรวจคดักรองในทกุภาคของประเทศไทยมทีารกเพศชายมากกวา

เพศหญงิ และทารกเพศชายมีอตัราการเรยีกกลบัมาตรวจยนืยนัสงูกวาทารกเพศหญงิ (ดงัแสดงในตารางที ่3) แตอตัรา

การเกิดโรคพบในเพศหญิงสูงกวาเพศชาย (ดังแสดงในตารางที่ 4) ซึ่งสอดคลองกับขอมูลของหลายประเทศ ที่พบวา

อัตราสวนของการเกิดโรคในเพศหญิงสูงกวาเพศชาย(9, 13) นอกจากนี้จากการตรวจสอบอายุครรภขณะคลอดของทารก

ที่ตรวจคัดกรอง พบวาทารกรอยละ 92.16 คลอดที่มีอายุครรภครบกําหนด (36-40 สัปดาห) และรอยละ 4.92 เปน

ทารกที่คลอดกอนกําหนด (อายุครรภนอยกวา 36 สัปดาห) ทารกที่คลอดกอนกําหนดที่มีอายุครรภ 32-35 สัปดาห 

มีอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันสูงกวาทารกที่คลอดที่อายุครรภครบกําหนด ดังแสดงในตารางที่ 5 ซึ่งอาจจะเปน

สาเหตุหนึ่งของอุบัติการณของโรคที่พบสูงขึ้น และเมื่อพิจารณาในแตละภาค พบวาภาคตะวันออกเฉียงเหนือมีอัตรา

การเรยีกกลบัมาตรวจยนืยันทารกท่ีคลอดกอนกาํหนดสงูกวาทกุภาค แตถาพจิารณาจากกลุมทารกทีค่ลอดทีม่อีายคุรรภ

ครบกําหนดและเกินกําหนด (มากกวา 40 สัปดาห) อัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันในภาคเหนือสูงกวาทุกภาค และ

ภาคใตอัตราการเรียกกลับมาตรวจยืนยันตํ่าที่สุด จากแนวทางในการวินิจฉัยภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด(18)

ทารกแรกเกดิทีค่ลอดกอนกาํหนด (อายคุรรภนอยกวา 36 สัปดาห)  ตองไดรบัการตรวจคัดกรองโรค 2 ครัง้ คือ เมือ่แรกเกดิ

(อายุ 48-96 ชั่วโมง) และเมื่ออายุ 2-3 สัปดาห การตรวจคัดกรองเพียงครั้งเดียวที่อายุ 48-96 ชั่วโมง หลังจากคลอด

อาจทําใหไดคา TSH ตํ่ากวาความเปนจริงและทําใหเกิดเปนผลลบลวงได(20)  การตรวจคัดกรองซํ้าครั้งที่ 2 ในทารก

แรกเกิดที่คลอดกอนกําหนดมากๆ (อายุครรภนอยกวา 30 สัปดาห) ในสัปดาหที่ 2 อาจยังคงพบผลลบลวงอยู ดังนั้น 

ควรตองตรวจซํ้าเปนระยะที่อายุทารก 1, 2 และ 4 สัปดาห และเมื่อทารกมีอายุครบกําหนดคลอดปกติ หรือเมื่อ

ครบกําหนดออกจากโรงพยาบาล(21, 22) จึงสามารถปองกันการเกิดผลลบลวงได ดังนั้นการตรวจคัดกรองทารก
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ที่คลอดกอนกําหนด 2 ครั้ง ตามแนวทางที่ปฏิบัติอยูในปจจุบันอาจไมเพียงพอในการวินิจฉัยโรค โดยเฉพาะในทารก

แรกเกิดที่คลอดกอนกําหนดมากๆ ควรตองติดตามใหมีการตรวจซํ้าอยางนอยอีกครั้งเมื่อทารกมีอายุครบกําหนด

คลอดปกติ หรือตรวจซํ้าเปนระยะทุก 2 สัปดาห จนครบอายุคลอดปกติ

ภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิดมีการตรวจคัดกรองในเกือบทุกประเทศที่มีการตรวจคัดกรองทารก

แรกเกิด เนื่องจากเปนโรคท่ีสามารถปองกันและรักษาได หากตรวจพบและดําเนินการรักษาโดยเร็ว การวินิจฉัย

และรักษาโรคทําไดไมยาก คาใชจายไมแพง มีความคุมคากับการเพิ่มคุณภาพชีวิตประชากรของประเทศ(4) ลดภาระ

คาใชจายของครอบครัวและประเทศชาติในการดูแลรักษาผูปวยที่มีภาวะปญญาออน

สรุป

กรมวิทยาศาสตรการแพทยรวมกับสํานักงานสาธารณสุขจังหวัด และโรงพยาบาลทั่วประเทศ ไดดําเนินการ

ตรวจคัดกรองภาวะพรองไทรอยดฮอรโมนแตกําเนิด โดยการตรวจหาระดับไทรอยดสติมูเลติงฮอรโมนจากตัวอยาง

กระดาษซับเลือดแหงที่เก็บจากทารกแรกเกิดที่อายุมากกวา 48 ชั่วโมงหลังคลอด ในป พ.ศ. 2559-2561 จํานวน 

1,610,479 ราย ซึ่งครอบคลุมรอยละ 94.49 ของทารกแรกเกิดไทย จากการศึกษา พบวามีทารกที่ผิดปกติ จํานวน

830 ราย ของตัวอยางที่กลับมาตรวจยืนยัน 3,774 ราย (รอยละ 58.79) อุบัติการณของโรคที่พบตอทารกท่ีตรวจ

คัดกรอง 10,000 ราย เทากับ 5.15 อุบัติการณของโรคที่พบในแตละภาคของประเทศไทย พบวาภาคเหนือมีอุบัติการณ

ของโรคสูงที่สุด 6.22 ภาคใตมีอุบัติการณของโรคตํ่าที่สุด 3.52 อุบัติการณของโรคที่พบมีแนวโนมสูงขึ้นในทุกป 

โดยทารกเพศหญิงมีอัตราของการเกิดโรคมากกวาเพศชาย และทารกที่คลอดกอนกําหนดมีอัตราการเกิดโรคสูงกวา

ทารกที่คลอดที่อายุครรภครบกําหนด
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Congenital Hypothyroidism in Newborn 
in 4 Regions of Thailand 

during the Period from 2016 to 2018
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ABSTRACT  Congenital hypothyroidism (CHT) is caused by thyroid hormone deficiency in newborn 

which leads to mental and growth retardation. Clinical symptoms do not manifest at birth. Neonatal 

screening for CHT is therefore necessary and made possible of the affected neonates to get early 

diagnosis and treatment in time. CHT newborn screening was determined by measuring thyroid 

stimulating hormone (TSH) from dried blood spot sample (DBS). The heel prick samples (whole blood) 

were collected on filter papers from newborns at age more than 48 hours after birth and the 

enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) technique has been used as screening test for CHT. From 

2016 to 2018, a total of 1,610,479 Thai newborns had been screened for CHT and 830 newborns were found 

to be CHT, while the incidence of CHT was about 5.15 per 10,000 screened newborn. As compared with 

the CHT screening in the 4 regions of Thailand: Central, North, Northeast and South, the samples had 

coverage of about 97.65%, 99.87%, 97.52% and 80.92%, respectively. It was found that the incidences of 

CHT in the 4 regions were 5.01, 6.22, 5.60 and 3.52 per 10,000 screened newborns, respectively. As can 

be seen, the highest incidence of CHT was found in the northern region of Thailand whereas the lowest 

was found in the southern region. Furthermore, 51.49% of the screened newborns were boys and 4.92% 

was preterm infants. From confirmation of the follow-up samples, it was found that the incidence rate 

of the confirmed screening in girls was greater than boys and preterm infant was greater than in term 

of infant. The CHT incidence rate has increased over the year in all regions of Thailand. 

Keywords:  Congenital hypothyroidism, Newborn screening, Thyroid stimulating hormone
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บทคัดยอ   การศึกษาปจจัยที่สงผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยโรคมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะแพรกระจาย 

ดาํเนินการโดยเกบ็รวบรวมขอมลูยอนหลงัจากเวชระเบยีนของผูปวยอายมุากกวา 70 ป และมผีลทางพยาธวิทิยายนืยนัการวนิจิฉยั

โรคมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะแพรกระจาย จากผูปวยที่เขารับการรักษาในโรงพยาบาลสระบุรี ระหวาง 1 กรกฎาคม 

2553 - 31 ธันวาคม 2557 จํานวน 78 คน ผลการศึกษา พบวาผูปวยมีคามัธยฐานอายุ 76 ป สภาพรางกายตาม Eastern 

Co-operation Oncology Group (ECOG) performance status เปนปจจัยเดียวที่มีผลตออัตราการรอดชีวิตของ

ผูปวยอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.05, 95% CI 2.82 – 9.45) โดยมี Hazard ratio เทากับ 5.16 ผูปวยสูงอายุที่ไดรับการรักษา

ดวยยาเคมีบําบัดมีอัตราการรอดชีวิตที่ดีกวาผูปวยสูงอายุที่ไมไดรับการรักษาอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.05) คือ 10.8 เดือน และ 

1.5 เดือน โดยมีอัตราการรอดชีวิตที่ 1, 2 และ 5 ป เปน 21.79%, 6.41% และ 2.56% ตามลําดับ ผลขางเคียงจากการรักษา

พบวามีความรุนแรงระดับ 3-4 โดยพบอาการปอดอักเสบ และการติดเชื้อในกระแสเลือดรวมกับเม็ดเลือดขาวตํ่ารอยละ 13.15 

อยางไรกต็ามไมมผีูปวยสงูอายเุสยีชวีติจากการไดรบัเคมบีาํบดั จากการศึกษาสามารถสรปุไดวาระดับสภาพรางกายตาม ECOG 

performance status เปนปจจัยที่สงผลดีตออัตราการรอดชีวิต และยังสามารถนํามาเปนตัวกําหนดการเขาถึงการรักษาดวย

การไดรับการเคมีบําบัดมาตรฐาน โดยสามารถบริหารจัดการผลขางเคียงที่เกิดจากการรักษาได 

คําสําคัญ  มะเร็งปอดระยะแพรกระจาย, ผูปวยสูงอายุ, อัตราการรอดชีวิต
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บทนํา

มะเร็งปอด เปน 1 ใน 5 สาเหตุของการเสียชีวิตอันดับตนๆ ในประเทศไทย โดยที่มีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป

คิดเปนเพียงรอยละ 15 ของผูถูกวินิจฉัยทั้งหมด(1) มีหลายปจจัยที่เกี่ยวของกันกับอัตราการรอดชีวิตของผูปวยโรค

มะเร็งปอด มะเร็งปอดระยะกระจายมีอัตราการเสียชีวิตที่สูงสุดเทียบกันกับระยะตน(2) จากการศึกษาอ่ืนๆ พบวาบุหร่ี 

เพ่ิมอัตราการเสียชีวิตในผูปวยโรคมะเร็งปอดระยะกระจาย โดยเฉพาะผูปวยที่สูบบุหรี่มากกวาหรือเทากับ 20 ซอง

ตอ 1 ป(3) อัตราการเสียชีวิตจากโรคปอดซึ่งเปนโรคแทรกซอนเปนปจจัยเสริมที่ทําใหผูปวยโรคมะเร็งปอดเสียชีวิต

มากขึ้น(4)  อายุที่มากขึ้นเปนสาเหตุที่เพิ่มอัตราการเสียชีวิตในผูปวยมะเร็งปอดทั้งเพศหญิงและชายในเอเชีย(5) 

สําหรับการรักษากลุมผูปวยสูงอายุยังมีขอจํากัดเพิ่มเติม เนื่องจากในการศึกษาผลการรักษาดวยยาเคมีบําบัดที่เปน

มาตรฐานในปจจุบัน มีกลุมคนสูงอายุมากกวา 70 ป รวมอยูในการศึกษาเปนสวนนอย(6)  ซึ่งผลการรักษาในผูปวย

กลุมนี้อาจไมเปนไปตามการศึกษาและอาจมีปจจัยรวมอ่ืนที่สงผลตออัตราการรอดชีวิต ความเขาใจถึงปจจัย

ที่สงผลตออัตราการรอดชีวิตในกลุมผูปวยสูงอายุจะสามารถทําใหแพทยผูทําการรักษาเขาใจถึงขอมูลผูปวยในดาน

ความพรอมของการรบัการรกัษา การตอบสนองตอการรกัษา ผลขางเคยีงจากการรกัษา และขดีจาํกดัในการเขาถงึการรกัษา

โดยเฉพาะการเขาถึงยามุงเปาของโรคมะเร็งปอดระยะกระจายซึ่งไดมีการศึกษามาแลววาชวยในเรื่องของการยืดระยะ

เวลาของการดําเนินโรคออกไป และเพิ่มคุณภาพชีวิตใหกับคนไข(7, 8)  ปจจัยดังกลาวทั้งหมดนี้ สุดทายแลวจะนําไปสู

การพัฒนาการดูแลผูปวยโรคมะเร็งปอดระยะกระจายในจังหวัดสระบุรีได 

งานวิจัยนี้มีเปาหมายเพื่อตองการศึกษาปจจัยซึ่งสงผลตอการรอดชีวิตผูปวยสูงอายุที่เปนมะเร็งปอดชนิด

ไมใชเซลลตัวเล็กระยะแพรกระจายในโรงพยาบาลสระบุรี โดยศึกษาอัตราการรอดชีวิตรายปเปนระยะเวลา 5 ป

รวมถึงศึกษาผลขางเคียงจากการรักษา

วัสดุและวิธีการ

การเก็บขอมูล

กระบวนการวิจัยไดรบัอนุญาตจากคณะกรรมการจรยิธรรมของโรงพยาบาลสระบุร ีโดยการเก็บรวบรวมขอมูล

ยอนหลังจากเวชระเบียนของผูปวยอายุมากกวา 70 ป และมีผลทางพยาธิวิทยายืนยันการวินิจฉัยโรคมะเร็งปอดชนิด

ไมใชเซลลตวัเล็กระยะกระจาย ท้ังหมดท่ีไดรบัการรกัษาทีโ่รงพยาบาลสระบรุรีะหวาง 1 กรกฎาคม 2553 ถงึ 31 ธนัวาคม 

2557 ตามแบบบันทึกขอมูล Microsoft Excel โดยมีการรวบรวมขอมูลดังตอไปนี้ 

1. ขอมูลทั่วไป ไดแก อายุ เพศ ประวัติการสูบบุหรี่ โรคประจําตัว อาการแสดงแรกวินิจฉัย และระดับ

สภาพรางกายตาม Eastern Co-operation Oncology Group (ECOG) performance status(9) โดยแบงเปนระดบั

Grade ECOG

0 Fully active, able to carry on all pre-disease performance without restriction
(สามารถทํากิจวัตรประจําวัน และทํางานไดตามปกติ)

1 Restricted in physically strenuous activity but ambulatory and able to carry out work of a 
light or sedentary nature, e.g., light house work, office work
(สามารถทํากิจวัตรประจําวันและทํางานได โดยมีอาการแสดงของโรคเล็กนอย)

2 Ambulatory and capable of all selfcare but unable to carry out any work activities. 
Up and about more than 50% of working hours
(สามารถดูแลตัวเองได โดยมีขอจํากัดในการทํากิจวัตรประจําวัน แตยังสามารถทํางานไดมากกวา 50% ของ
เวลาทํางาน)
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2. ขอมูลทางคลินิก ไดแก จุลพยาธวิทิยาของโรคมะเรง็ปอด ภาวะการกระจายของมะเรง็ปอด (metastasis)

การรักษาที่ไดรับ ระยะเวลาการกําเริบภายหลังการรักษา ผลขางเคียงจากการรักษา และอัตราการรอดชีวิตรายป

เปนระยะเวลา 5 ป 

การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ

ภายหลังจากที่เก็บรวบรวมขอมูลการวิจัยแลว ขอมูลที่ไดทั้งหมดจะนํามารวบรวมโดยระบบโปรแกรม

Microsoft Excel และประมวลผลในโปรแกรมสถิติ Stata version 14 วิเคราะหขอมูลสถิติเชิงพรรณนาดวย

คาความถี่ (Frequency) รอยละ (Percent) คามัธยฐาน (Median) ในสวนของ survival analysis จะใช 95% 

confidence interval, cumulative incidence, survival curve และ Kaplan Meier curve ในการวเิคราะหขอมูล

ผล

ในการศึกษานี้ มีผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจายท่ีไดรับการเก็บรวบรวมขอมูล

78 คน เปนผูปวยสูงอายุเพศชาย 51 คน (รอยละ 65.38) เพศหญิง 27 (รอยละ 34.62) อายุเฉลี่ย 76 ป (70-89 ป)

ประวัติการสูบบุหรี่ 47 คน (รอยละ 60.26) มีผูปวยสูงอายุที่มีโรคประจําตัวรวม 42 คน (รอยละ 53.85) มีระดับ

สภาพรางกายตาม ECOG performance status 0-2 และ 3-4 เปนรอยละ 66.67 และ 33.33 ตามลําดับ มีอาการ

แสดงแรกวินิจฉัยเปนอาการทางระบบทางเดินหายใจรอยละ 94.87 และอาการแสดงจากอวัยวะที่มีการกระจายรอยละ 

5.13  ในดานขอมูลทางคลินิกของโรคมะเร็ง พบวามีผลทางพยาธวิิทยาเปนมะเร็งปอดชนิด adenocarcinoma รอยละ

67.95 และเปนมะเร็งปอดชนิด squamous cell carcinoma รอยละ 29.49  มีตําแหนงการกระจายของโรคอยูภายใน

ชองทรวงอกรอยละ 66.67 และมีการกระจายของโรคไปภายนอกชองทรวงอกรอยละ 33.33 ดังแสดงในตารางที่ 1

สําหรับขอมูลของการไดรับการรักษา พบวามีผูปวยสูงอายุที่ไดรับการรักษาแบบประคับประคองอยางเดียว

40 คน คิดเปนรอยละ 51.28 ซึ่งในกลุมนี้มีผูปวยสูงอายุที่มีสภาพรางกายตาม ECOG performance status 0-2 

รวมอยูคดิเปนรอยละ 17.94 ของผูปวยท้ังหมด สวนในกลุมทีไ่ดรบัการรกัษามะเรง็รวมกบัการรกัษาแบบประคับประคอง 

อาการสามารถแบงเปน ไดรบัการรกัษาดวยยาเคมบีาํบดัชนดิฉดีอยางเดียว 31 คน รอยละ 81.58 ไดรบัการรกัษาดวยยา

เคมีบําบัดชนิดรับประทานเปนยามุงเปาอยางเดียว 1 คน รอยละ 2.63 และไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัดทั้งชนิดฉีด

และรับประทานเปนยามุงเปา 6 คน รอยละ 15.79 รวมเปนผูปวยสูงอายุที่มีโอกาสไดรับการรักษาดวยยามุงเปาทั้งหมด

เปน 7 คน รอยละ 18.42 โดยเปนผูปวยที่ยามุงเปาในยาลําดับที่หนึ่ง สอง และสาม จํานวน 1 คน 2 คน และ 4 คน

ตามลาํดบั  เมือ่แบงตามจํานวนลําดบัการไดรบัการรกัษาดวยยาเคมบีาํบดั พบวามผีูปวยสงูอายทุีไ่ดรบัยาเคมหีนึง่ลาํดบั 

16 คน รอยละ 42.11 ไดรับยาเคมีสองลําดับ 14 คน รอยละ 39.47 และไดรับยาเคมีสามลําดับ 8 คน รอยละ 18.42 

ดังแสดงในตารางที่ 2 

Grade ECOG

3 Capable of only limited selfcare, confined to bed or chair more than 50% of working hours
(มีขอจํากัดในการดูแลตัวเองและทํากิจวัตรประจําวัน ใชเวลาในการนอนพักมากกวา 50% ของเวลาทํางาน)

4 Completely disabled. Can not carry on any selfcare. Totally confined to bed or chair
(ชวยเหลือตัวเองไดนอยมาก ใชเวลาทั้งวันในการนอนพักอยูบนเตียง)

5 Dead (เสียชีวิต)
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ขอมูล (รวม 78 คน)                                                           จํานวนคน (คน) รอยละ 

ตารางที่ 1  ขอมูลพื้นฐานของผูปวย และขอมูลทางคลินิกของผูปวยโรคมะเร็งปอด

อายุ     คามัธยฐาน (median 76 ป)

          นอยกวา 76 ป                                                                      37               47.44     

          มากกวาหรือเทากับ 76 ป                                                         41               52.56

เพศ 

          ชาย                                                                                  51               65.38

          หญิง                                                                                 27               34.62

ประวัติการสูบบุหรี่

          สูบบุหรี่                                                                              47               60.26

          ไมสูบบหรี่                                                                           31               39.74

โรคประจําตัว

          ไมมีโรคประจําตัวรวม                                                             36 46.15

          มีโรคประจําตัวรวมกลุมโรคหัวใจและหลอดเลือด*                            14 17.95

          มีโรคประจําตัวแตไมใชกลุมโรคหัวใจและหลอดเลือด                        28 35.90                                                 

ECOG performance status

          0-2                                                                                   52 66.67   

          3-4                                                                                   26 33.33

อาการแสดงแรกวินิจฉัย

          อาการทางระบบทางเดินหายใจ                                          74 94.87

          อาการจากอวัยวะที่มีการกระจาย                                       4 5.13            

ตําแหนงการกระจาย

          กระจายภายในชองทรวงอก                                          52 66.67

          กระจายภายนอกชองทรวงอก                                      26  33.33

ผลทางพยาธิวิทยา (morphology)

          Adenocarcinoma                                                          53 67.95

          Squamous cell carcinoma                                      23 29.49

          Non small cell lung cancer                                   2 2.56 

*กลุมโรค Coronary Artery Disease risk equivalent
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ตารางที่ 2  ขอมูลการไดรับการรักษาในผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย 

ขอมูล                                                      จํานวน (คน) รอยละ 

รูปแบบการรักษา

 ไมไดรับเคมีบําบัด*                                                   40 51.28

              ECOG performance status 0-2                   14 17.94

                     ECOG performance status 3-4                     26 33.34

 ไดรับเคมีบําบัด#                                                    38 48.72

ชนิดยาเคมีบําบัดที่ไดรับ

   เคมีบําบัดชนิดฉีดอยางเดียว                                                   31 81.58

          เคมีบําบัดชนิดรับประทานเปนยามุงเปาอยางเดียว                          1 2.63

          เคมีบําบัดทั้งชนิดฉีด และชนิดรับประทาน                                    6   15.79

จํานวนลําดับการไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัด

            1 ลําดับ                                                                          16  42.11

            2 ลําดับ                                                                          14 39.47

            3 ลําดับ                                                                           8 18.42

สูตรยาเคมีบําบัดลําดับที่หนึ่ง

           เคมีบําบัดชนิดเดี่ยว (Gemcitabine)                                   14 36.84

           เคมีบําบัดชนิดรวม (Platinum-based doublets)                23 60.53

           เคมีบําบัดชนิดรับประทานเปนยามุงเปา                                      1 2.63

สูตรยาเคมีบําบัดลําดับที่สอง

           เคมีบําบัดชนิดฉีด 20 90.90               

           เคมีบําบัดชนิดรับประทานเปนยามุงเปา                                      2 10.10

สูตรยาเคมีบําบัดลําดับที่สาม

           เคมีบําบัดชนิดฉีด                                                                 4 50.00

           เคมีบําบัดชนิดรับประทานเปนยามุงเปา                                       4 50.00

*ไดรับการรักษาแบบประคับประคองอาการ รวมถึงการไดรับการรักษาตามอาการอื่นๆ ทั้งหมด

#ไดรับเคมีบําบัด รวมทั้งชนิดฉีด และชนิดรับประทาน

อัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุ มะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจายที่ 1 ป 2 ป 3 ป 4 ป 

และ 5 ป เปนรอยละ 21.79 รอยละ 6.41 รอยละ 3.84 รอยละ 3.84 และรอยละ 2.56 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 3
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ตารางที่ 3  อัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย

อัตราการรอดชีวิต                                                                    รอยละ

         1 ป                                                                    21.79

         2 ป                                                                               6.41

         3 ป                                                                               3.84

         4 ป                                                                                  3.84

         5 ป                                                                                  2.56

ปจจัย                                             
          Univariate                     Multivariate

HR                                95% CI  HR   95% CI

อายุ  นอยกวา 76 ป         

มากกวาหรือเทากับ 76 ป                                    

1.00

1.22         0.78-1.92                                             

1.00

1.25 0.72-2.16   

เพศ                                                                                           ชาย      

หญิง                                              

1.00  

0.99             0.62-1.59  0.64 0.28-1.48         

บุหร่ี                                                             ไมสูบบุหรี่     

สูบบหรี่         

1.00          

0.91       0.58-1.44  

1.00

0.63 0.27-1.44                 

โรคประจําตัว

                                                      ไมมีโรคประจําตัวรวม  

มีโรคกลุมโรคหัวใจและหลอดเลือด* 

มีโรคไมใชกลุมโรคหัวใจและหลือดเลือด    

1.00

0.87 

0.78            

0.46-1.62

0.46-1.29

1.00  

1.09

0.65  

0.55-2.17

0.36-1.17

ECOG performance status

                                                                          0-2 

3-4                          

1.00

4.66 2.70-8.04

1.00 

5.16    2.82-9.45                        

                                                                                                       (p < 0.05)                         (p < 0.05)

อาการแสดง

อาการทางระบบทางเดินหายใจ

อาการจากอวัยวะที่มีการกระจาย   

1.00

1.82 0.66-5.03

1.00

1.54 0.44-5.32     

สําหรับปจจัยท่ีมีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดระยะกระจาย พบวาสภาพรางกาย

ตาม ECOG performance status เปนปจจัยเดียวที่มีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวย ดังแสดงในตารางท่ี 4

โดยม ีHazard ratio 5.16 และ p value < 0.05 (95% CI 2.82 - 9.45)  ในผูปวยทีม่ ีECOG performance status 3-4

มีโอกาสเสียชีวิตจากมะเร็งปอดเปน 5.16 เทา เมื่อเทียบกับผูปวยที่มี ECOG performance status 0-2 ดังแสดง

ในภาพที่ 1

ตารางที่ 4  ปจจัยที่มีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย
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*กลุมโรค Coronary Artery Disease risk equivalent

ปจจัย                                             
          Univariate                     Multivariate

HR                                95% CI  HR   95% CI

ตําแหนงการกระจาย

                                                  กระจายภายในชองทรวงอก

กระจายภายนอกชองทรวงอก

1.00      

0.87     0.54-1.39  

1.00

0.82      0.47-1.45          

ผลทางพยาธิวิทยา (morphology)

                                                                        Adenocarcinoma

Squamous cell carcinoma

Non small cell lung cancer

1.00

1.03

6.18

0.63-1.69

1.39-27.4

(p=10.016)

1.00

1.28

2.67

0.69-2.35      

0.51-13.8        

(p=10.24)

ตารางที่ 4  ปจจัยที่มีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย (ตอ)

ภาพที่ 1  อัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย แบงตามสภาพรางกาย 

 ECOG performance status

ผลการรักษาเปรียบเทียบระหวางการไดรับการรักษา พบวาผูปวยสูงอายุที่ไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัด

ชนิดฉีด และ/หรือชนิดรับประทานเปนยามุงเปาน้ัน มีอัตราการรอดชีวิตที่ดีกวาผูปวยสูงอายุที่ไมไดรับการรักษา คือ

มีระยะเวลาการมีชีวิตรอดเฉล่ีย (median overall survival: mOS) 10.8 เดือน และ 1.5 เดือน ตามลําดับ

ดังแสดงในภาพท่ี 2 และในกลุมท่ีไดรับการรักษา พบวาหากไดรับยาเคมีชนิดรับประทานเปนยามุงเปารวมอยู

ในการรักษาไมวาจะลําดับที่เทาไหร จะมีแนวโนมอัตราการรอดชีวิตที่ดีกวากลุมที่ไมมียามุงเปารวมอยูในการรักษา

คือ median OS 15.2 เดือน เทียบกับ 9.3 เดือน ดังแสดงในภาพที่ 3  
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ภาพที่ 2  ระยะเวลาการมีชีวิตรอดของผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย แบงตามการ

 ไดรับการรักษา

ภาพที่ 3  ระยะเวลาการมีชีวิตรอดของผู ปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย แบงตาม

 การไดรับการรักษาดวย TKI
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ผลขางเคยีงจากการรกัษาดวยยาเคมีบาํบดัชนดิฉดีและชนดิรบัประทาน อางองิตาม Common Terminology

Criteria for Adverse Events (CTCAE) Version 4.0 พบวามีความรุนแรงระดับ 3-4 คิดเปนรอยละ 13.15

ความรุนแรงระดับ 1-2 คิดเปนรอยละ 100 โดยความรุนแรงระดับ 1-2 จะมีอาการ เบ่ืออาหาร คล่ืนไส อาเจียน

ชาปลายมือผื่น ตามลําดับ ความรุนแรงระดับ 3-4 จะมีอาการ การติดเชื้อปอดอักเสบรอยละ 60 และการติดเชื้อ

ในกระแสเลือดรวมกับเม็ดเลือดขาวตํ่ารอยละ 40 อยางไรก็ตามไมมีผูปวยสูงอายุเสียชีวิตจากการไดรับเคมีบําบัด

ดังแสดงในตารางที่ 5

ตารางที่ 5  ผลขางเคียงจากการรักษาดวยยาเคมีบําบัดทั้งชนิดฉีดและชนิดรับประทาน

ระดับความรุนแรงของผลขางเคียง                                         จํานวน (คน)             รอยละ

ผลขางเคียงระดับ 1-2               
 เบื่ออาหาร        
 คลื่นไส อาเจียน             
 ชาปลายมือ                                    
  ผื่น         
ผลขางเคียงระดับ 3-4                                                                
 การติดเชื้อปอดอักเสบ                                       
 การติดเชื้อในกระแสเลือดรวมกับเม็ดเลือดขาวตํ่า

38 
38
11
3
1
5
3
2

100.00
100.00
28.94
7.89
2.63
13.15
60.00
40.00

วิจารณ

จากการวิเคราะหขอมูล พบวาปจจัยที่มีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุโรคมะเร็งปอดชนิดไมใช

เซลลตัวเล็กระยะกระจาย คือ สภาพรางกายตาม ECOG performance status ซึ่งตรงกับการศึกษาในกลุมผูปวย

สงูอายุทีผ่านมา(10, 11)  แตปจจัยอืน่ๆ ท้ังเพศ ประวตักิารสบูบุหรี ่โรคประจําตวัรวม อาการแสดงแรกวินิจฉยั จลุพยาธวิทิยา

ตําแหนงการกระจายของมะเร็งปอด ไมมีผลตออัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุ ตางจากการศึกษากอนหนานี้

ซึ่งเปนการศึกษาในประชากรทั่วไปเทานั้น(3, 4) โดยในการศึกษานี้จะเห็นวามีผูปวยเกือบรอยละ 20 ที่มีสภาพรางกาย

ตาม ECOG performance status 0-2 ซึ่งเหมาะสมกับการไดรับการรักษาแตไมไดรับยาเคมีบําบัด โดยมักมีเหตุผล

กังวลเรื่องผลขางเคียงจากการรักษา ซึ่งทําใหมีอัตราการรอดชีวิตนอยกวากลุมที่ไดรับการรักษา 

อัตราการรอดชีวิตของผูปวยสูงอายุโรคมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย มีอัตราการรอดชีวิต

ที่ 1, 2, 3, 4 และ 5 ป เปนรอยละ 21.79 รอยละ 6.41 รอยละ 3.84 รอยละ 3.84 และ รอยละ 2.56 ตามลําดับ

โดยในกลุ มที่ไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัดไมว าชนิดฉีดและ/หรือรับประทานเปนยามุ งเปามีระยะเวลา

การรอดชวีติเฉล่ีย (median overall survival) 10.8 เดอืน ซ่ึงมากกวาทัง้ขอมลูจาก ECOG study(6)  ทีเ่ปนการศกึษา

การรักษาดวยยาเคมีบําบัดในผูปวยมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจายในประชากรทั่วไปซึ่งมีระยะเวลา

การรอดชีวิตเฉลี่ย 7.9 เดือน และขอมูลจาก MILES(12) ที่เปนการศึกษาการรักษาดวยยาเคมีบําบัดในผูปวยมะเร็ง

ปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจายในผูปวยสูงอายุ ซึ่งมีระยะการรอดชีวิตเฉลี่ยที่ 28-36 สัปดาห สาเหตุ

ที่ทําใหผลการรักษาในการศึกษาน้ีไดผลท่ีดีกวาแมจะเปนผูสูงอายุ อาจมาจากมีการเลือกผูปวยที่มีสภาพรางกาย

ที่ดี และพรอมมากสําหรับเขารับการรักษาเทานั้น ขอมูลจากการศึกษานี้รวมกลุมผูปวยสูงอายุที่ไดรับการรักษา

ดวยยามุงเปาชนิดรับประทาน ซึ่งมีประสิทธิภาพที่ดีกวายเคมีบําบัดชนิดฉีดไวดวยรอยละ 18.4 ในกลุมที่มีโอกาส
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ไดรบัการรกัษาดวยยารบัประทานเปนยา มุงเปามีอตัราการรอดชีวติทีด่กีวา และมีระยะเวลาการรอดชีวติเฉลีย่ 15.2 เดอืน

ซึ่งสูงกวากลุมที่ไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว และตรงกับการศึกษาในผูปวยที่ไดรับยาเคมีบําบัด

ชนิดรับประทานเปนยามุงเปา(7, 8) ในการศึกษานี้มีผูปวยสูงอายุที่ไดรับสูตรยาเคมีบําบัดลําดับที่หนึ่งเปนสูตรยา

แบบรวมสองขนาด platinum-doublet ประมาณรอยละ 60 โดยพบวามีระยะเวลาควบคุมการกําเริบของโรค

(mPFS) 6.1 เดือน ซึ่งมี median progression free survival ที่ดีกวาขอมูลจาก ECOG study(6) ซึ่งมี mPFS 

ที่ 3.6 เดือน ผูสูงอายุที่มีการประเมินสภาพรางกายที่เหมาะสมแกการรักษา สามารถรักษาดวยสูตรเคมีมาตรฐานเปน 

platinum-doublet regimen ซึ่งไดผลดีเหมือนผูปวยทั่วไปได 

ผลขางเคียงจากการรักษาดวยยาเคมีบําบัด ซ่ึงเปนเรื่องที่ทั้งแพทยผูทําการรักษา ผูปวย รวมถึงญาติผูปวย

ใหความสําคญัเปนอยางมากในการตดัสนิใจเขารบัการรกัษา พบวามคีวามรุนแรงระดบั 3-4 รอยละ 13.15 ในกลุมผูปวย

ที่ไดรับการรักษาดวยยาเคมีบําบัดชนิดฉีด โดยเปนการติดเชื้อปอดอักเสบและการติดเชื้อในกระแสเลือด รวมกับ

เม็ดเลือดขาวตํ่า ซึ่งมากกวาที่พบใน ECOG study(6) รอยละ 4-10 แตเทียบเทากับการศึกษา MILES(12) 

ที่มีการติดเชื้อและเม็ดเลือดขาวตํ่ารอยละ 11-14 เนื่องจากเปนการศึกษาในกลุมผูปวยสูงอายุเหมือนกัน สวน

ผลขางเคยีงจากยาเคมีบาํบดัชนิดรบัประทานเปนยามุงเปาพบนอยกวา โดยพบเพยีงรอยละ 2.63 เปนลกัษณะผ่ืน มคีวาม

รุนแรงระดับ 1-2 โดยในป 2564 นี้ ไดมีการบรรจุยาชนิดรับประทานเปนยามุงเปาไวในบัญชียา จ2 แลว ซึ่งกําหนดให

ใชเปนยาลําดับที่หนึ่งในผูปวยมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจายที่ตรวจพบวามียีนกลายพันธุ นาจะสงผล

ใหการตัดสินใจเขารวมรับการรักษาเพิ่มขึ้นในกลุมผูสูงอายุที่กังวลเรื่องผลขางเคียงจากการรักษา ในการศึกษานี้ไมพบ

วามีผูปวยสูงอายุเสียชีวิตจากการรักษาดวยยาเคมีบําบัด    

สรุป

ในกลุมผูปวยสูงอายุมะเร็งปอดชนิดไมใชเซลลตัวเล็กระยะกระจาย อายุไมใชขอจํากัดในการรับการรักษา

ดวยเคมี โดยมีระดับสภาพรางกายตาม ECOG performance status เปนปจจัยที่สงผลดีตออัตราการรอดชีวิต และ

ยังสามารถนํามาเปนตัวกําหนดการเขาถึงการรักษาดวยการไดรับการเคมีบําบัดมาตรฐาน โดยผลขางเคียงท่ีเกิดจาก

การรกัษาสามารถจดัการไดเม่ือไดมีการประเมินความพรอมของผูปวยกอนเขารบัการรกัษา เพือ่เปนขอมลูในการวางแผน

การรักษาผูปวยสูงอายุในอนาคต ผูวิจัยแนะนําใหมีการเนนใหเห็นความสําคัญในการประเมินระดับสภาพรางกายตาม

ในรูปแบบองครวม ท้ังทางดานท่ัวไป ดานอารมณ โรคประจาํตวั และอาการทีเ่กิดจากตวัโรคซ่ึงรบกวนการประเมนิสภาพ

รางกายทีแ่ทจรงิ โดยมีการใชแบบสอบถามท่ีมุงเนน ครอบคลมุ และละเอยีดมากขึน้ เชน ECOG performance status,

แบบประเมินสภาวะผูปวยตาม Karnofsky Scales, Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung 

Questionaire (FACT-L), Functional Living Index: Cancer (FLIC), Lung Cancer Symptom Scale

(LCSS), Symptom Distress Scale เพื่อเปนการประเมินคัดเลือกและติดตามผูปวยระหวางการรักษา ใหผูปวยสูง

อายุเขาถึงการรักษาที่ไดประโยชน และเกิดผลขางเคียงจากการรักษาใหนอยที่สุด
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1

Factors Associated with Survival of 
the Elderly Patients with Advanced 

Non-Small Cell Lung Cancer in Saraburi 
Hospital: A Retrospective Cohort Study of 
Survival Analysis between 2010 and 2014

Pintumas Autkittanon
Saraburi Hospital, Muang District, Amphoe Muang, Saraburi 18000, Thailand

ABSTRACT  We conducted a study to evaluate the factor that might associate with survival of the 

elderly patients diagnosed with advanced Non-Small Cell Lung Cancer disease. A retrospective cohort 

of 78 patients with age of more than 70 years in Saraburi Hospital were enrolled between July 2010 and 

December 2014. The median age of the patients was 76 years. It was found that the Eastern Co-operation 

Oncology Group (ECOG) performance status was the significant factor associated with survival of the 

elderly patients with Hazard ratio 5.16 (p-value < 0.05, 95% CI 2.82-9.45). One, two and five years of 

survival were 21.79%, 6.41% and 2.56%, respectively. There was significant difference of median 

survival time between the elderly patients with and without receiving chemotherapy (10.8 and 1.5 months, 

p < 0.05). The Grade III-IV adverse effects of the elderly patients receiving chemotherapy were 13% 

(pneumonia and febrile neutropenia) but no treatment related death was found in this study. 

In conclusion, the ECOG performance status is the good prognostic factor for the overall survival in the 

elderly patients diagnosed with advanced Non-Small Cell Lung Cancer. It is a good guide for physician 

to treat the elderly patients with chemotherapy properly. 

Keywords:  Advanced Non-Small Cell Lung Cancer, Elderly Patients, Survival Rate



นิพนธตนฉบับ ว กรมวิทย พ 2564; 63 (2) : 287-300

287วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

1

พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภที่มารับ
บริการฝากครรภในโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบล
บานมาหนิกและศรีสุนทร อําเภอถลาง จังหวัดภูเก็ต 

ระหวางเดือนมิถุนายน - กรกฎาคม พ.ศ. 2563

นันทนา จุลจงกล1 ดวงกมล คงบํารุงค1 และอารยา ขอคา2

1นักศึกษาสาขาวิชาสาธารณสุขศาสตร 2อาจารยประจําสาขาวิชาสาธารณสุขศาสตร มหาวิทยาลัยราชภัฏภูเก็ต อําเภอเมือง ภูเก็ต 

83000

Corresponding author E-mail: arayakhoka@gmail.com

Received: 8 January 2021 Revised: 10 April 2021 Accepted: 26 April 2021

บทคัดยอ  การวิจัยนี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาระดับความรู ทัศนคติ และพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

และความสัมพันธระหวางความรู ทัศนคติ การรับรูประโยชน การไดรับการสนับสนุนจากสามี ญาติ บุคคลในครอบครัว และ

การไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงต้ังครรภ กลุมตัวอยางเปนหญิง

ตั้งครรภที่มารับบริการฝากครรภในโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลบานมาหนิก และศรีสุนทร อําเภอถลาง จังหวัดภูเก็ต 

จํานวน 83 คน เก็บรวบรวมขอมูลโดยใชแบบสอบถาม วิเคราะหขอมูลโดยใชสถิติเชิงพรรณนา และหาความสัมพันธโดย

ใชคาสัมประสิทธิ์สหสัมพันธของเพียรสัน ผลการศึกษา พบวาหญิงตั้งครรภสวนใหญมีความรูดานการสงเสริมสุขภาพอยูใน

ระดบัสงู (รอยละ 89.16) มทัีศนคติตอการสงเสริมสขุภาพอยูในระดบัด ี(รอยละ 66.27) พฤตกิรรมสงเสรมิสขุภาพ โดยจาํแนก

เปนการบริโภคอาหาร มีคะแนนเฉลี่ยอยูในระดับปานกลาง (M = 2.97, S.D. = 0.83) การออกกําลังกายและการพักผอน

อยูในระดับดี (M = 3.01, S.D. = 0.86) อารมณอยูในระดับดี (M = 3.09, S.D. = 0.79) การดูแลตนเองอยูในระดับดี 

(M = 3.30, S.D. = 0.84) และเพศสัมพันธอยูในระดับดี (M = 3.02, S.D.= 1.01) การรับรูประโยชนของการสงเสริม

สุขภาพขณะตั้งครรภ การไดรับการสนับสนุนจากสามี ญาติ และบุคคลในครอบครัว และการไดรับคําแนะนําจากบุคลากร

ทางการแพทย มีความสัมพันธเชิงบวกกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.01) 

สวนความรูและทศันคตไิมมคีวามสมัพนัธตอพฤตกิรรมการสงเสรมิสขุภาพของหญงิตัง้ครรภ ผลการศกึษาสามารถนาํมาใชเปน

แนวทางในการพัฒนารูปแบบการสงเสริมสุขภาพหญิงตั้งครรภใหมีพฤติกรรมที่เหมาะสมตอไป

คําสําคัญ: ความรู, ทัศนคติ, พฤติกรรมสงเสริมสุขภาพ, หญิงตั้งครรภ
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บทนํา

การสงเสริมสุขภาพเปนกลยุทธสําคัญในการบรรลุเปาหมายของการมีสุขภาพดีถวนหนา เปนการเพิ่ม

สมรรถนะของบุคคลใหสามารถปรับภาวะสุขภาพของตนใหดีข้ึน เพื่อใหบรรลุสุขภาวะที่สมบูรณทั้งทางดานรางกาย 

จิตใจ สังคม และจิตวิญญาณ การสงเสริมสุขภาพสามารถดําเนินการไดตลอดทุกชวงวัย ตั้งแตอยูในครรภมารดา

จนกระทั่งเสียชีวิต โดยการควบคุมหรือลดพฤติกรรมเสี่ยงและสงเสริมพฤติกรรมสุขภาพที่ดี เมื่อมีพฤติกรรมสงเสริม

สขุภาพในทางทีเ่หมาะสมจะชวยเพิม่ศกัยภาพของบคุคล สงผลใหมคุีณภาพชีวติทีด่ ีการสงเสรมิสขุภาพในระยะตัง้ครรภ 

จึงมีความสําคัญที่จะชวยใหการตั้งครรภดําเนินไปจนครบกําหนดคลอด

สถานการณสขุภาพอนามัยแมและเดก็ของประเทศไทยในปงบประมาณ 2562 พบวาอตัราสวนมารดาเสยีชวีติ

เทากับ 19.98 ตอแสนการเกิดมีชีพ(1) รอยละของทารกแรกเกิดนํ้าหนักนอยกวา 2,500 กรัม เทากับ 6.34(2)

รอยละหญิงตั้งครรภท่ีไดรับการดูแลกอนคลอด 5 คร้ังตามเกณฑ เทากับ 70.24(3) รอยละหญิงตั้งครรภไดรับ

การฝากครรภครั้งแรกกอนหรือเทากับ 12 สัปดาห เทากับ 80.57(4) และในสวนของจังหวัดภูเก็ตพบวาอัตราสวน

มารดาตายเทากับ 13.27 ตอแสนการเกิดมีชีพ ซึ่งอยูในเกณฑเปาหมายที่กําหนดไว คือ ไมเกิน 17 ตอแสนการเกิด

มีชีพ(5) และจังหวัดภูเก็ต โดยจําแนกเปน 3 อําเภอ ไดแก เมืองภูเก็ต กะทู และถลาง มีรอยละของทารกแรกเกิด

นํ้าหนักนอยกวา 2,500 กรัม เทากับ 5.48, 7.08 และ 6.61 ตามลําดับ ซึ่งอยูในเกณฑมาตรฐาน จากเปาหมายไมเกิน

รอยละ 7(2) รอยละหญิงตั้งครรภที่ไดรับการดูแลกอนคลอดครบ 5 ครั้งตามเกณฑ เทากับ 46.22, 12.58 และ 72.87 

ตามลําดับ ซึ่งนอยกวาคาเปาหมายที่กําหนด คือ ตองมากกวารอยละ 75(3) รอยละหญิงตั้งครรภไดรับการฝากครรภ

ครัง้แรกกอนหรือเทากบั 12 สปัดาห เทากบั 57.46, 34.44 และ 79.84 ตามลาํดบั ซึง่คาเปาหมายทีก่าํหนดตองมากกวา

รอยละ 75(4) จากสถิติขางตนพบวาสถานการณสุขภาพอนามัยแมและเด็กในอําเภอถลาง มีรอยละของหญิงตั้งครรภ

ที่ไดรับการฝากครรภครั้งแรกกอนหรือเทากับ 12 สัปดาห สูงกวาเกณฑเปาหมาย รอยละของทารกแรกเกิดนํ้าหนัก

นอยกวา 2,500 กรัม อยูในเกณฑเปาหมาย มีเพียงปญหาการมาฝากครรภครบ 5 ครั้งตามเกณฑ ซึ่งตํ่ากวาเปาหมาย

เพียงรอยละ 3 เทาน้ัน คณะผูวิจัยจึงสนใจศึกษาพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพของหญิงต้ังครรภในพื้นที่อําเภอถลาง 

ทีม่ารบับรกิารฝากครรภโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตาํบล (รพ.สต.) บานมาหนกิ และศรสีนุทร เนือ่งจากพืน้ทีท่ัง้ 2 แหง 

มีจํานวนหญิงตั้งครรภท่ีมาฝากครรภมากท่ีสุด 2 ใน 9 ของโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลในอําเภอถลาง จังหวัด

ภูเก็ต ซึ่งการมีพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพที่เหมาะสมในหญิงตั้งครรภจะชวยลดภาวะแทรกซอนขณะต้ังครรภ นําไปสู

การตั้งครรภที่มีคุณภาพ ลูกเกิดรอด แมปลอดภัย

ความรูและทศันคต ิเปนกระบวนการทีใ่ชในการเปลีย่นแปลงพฤตกิรรม พฤตกิรรมเปนการเลอืกปฏบิตัติาม

คําแนะนําจากสื่อในรูปแบบตาง ๆ  จากการทบทวนวรรณกรรม พบวาความรูและทัศนคติมีความสัมพันธกับพฤติกรรม

สงเสริมสุขภาพของหญิงต้ังครรภ ซ่ึงทัศนคติจะขึ้นอยูกับความรูที่มีอยูของบุคคล คือ ถาบุคคลใดมีความรูอยูใน

ระดับดี ทัศนคติตอสิ่งนั้นก็มักจะดีตามไปดวย เมื่อมีทัศนคติที่ดี การแสดงพฤติกรรมมักมีแนวโนมไปในทางท่ี

เหมาะสม(6, 7, 8) แตบางการศกึษาพบวาบคุคลท่ีมีความรู ไมสามารถระบไุดวาจะมพีฤตกิรรมทีด่ ีเนือ่งจากมปีจจยัอืน่เขา

มาเกี่ยวของ เชน อายุ รายได ศาสนา การเลี้ยงดู สังคม สิ่งแวดลอม และคานิยม เปนตน(9, 10) 

คณะผูวิจัยจึงมีความสนใจที่จะศึกษาความรู ทัศนคติ และพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

รวมถงึปจจยัทีม่คีวามสมัพนัธตอพฤตกิรรมการสงเสรมิสขุภาพของหญงิตัง้ครรภทีม่ารบับรกิารในโรงพยาบาลสงเสรมิ

สุขภาพตําบล ในเขตพื้นที่อําเภอถลาง จังหวัดภูเก็ต ประกอบดวย โรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลบานมาหนิก และ

โรงพยาบาลสงเสรมิสขุภาพตาํบลศรสีนุทร โดยนาํแบบจาํลองการสงเสรมิสขุภาพของเพนเดอร และงานวจิยัทีเ่กีย่วของ

มาเปนกรอบแนวคิดในการวิจัย เพื่อประยุกตใชในการศึกษาพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 5 ดาน 

คือ ดานการบริโภคอาหาร ดานการออกกําลังกายและการพักผอน ดานอารมณและสังคม ดานการดูแลตนเอง และ

ดานเพศสัมพันธ เพื่อนําขอมูลมากําหนดแนวทางในการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภใหถูกตองเหมาะสมตอไป 



พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ   นันทนา จุลจงกล และคณะ
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วัสดุและวิธีการ

การวิจัยครัง้น้ีเปนวิจัยเชงิพรรณนา เพือ่ศกึษาระดบัความรู ทศันคต ิพฤตกิรรมการสงเสรมิสขุภาพ และศกึษา

ความสมัพนัธระหวางความรู ทศันคต ิการรบัรูประโยชน การไดรบัการสนบัสนนุจากสาม ีญาต ิบคุคลในครอบครวั และ

การไดรับคาํแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยในการสงเสรมิสขุภาพของหญงิตัง้ครรภตอพฤตกิรรมการสงเสรมิสขุภาพ

ของหญิงตั้งครรภ โดยมีการดําเนินงานวิจัย ดังนี้

ประชากรและกลุมตัวอยาง

ประชากรท่ีใชในการศกึษาวิจัยครัง้น้ี คือ หญงิตัง้ครรภทีม่ารบับรกิารฝากครรภในโรงพยาบาลสงเสรมิสขุภาพ

ตําบลบานมาหนิก และศรีสุนทร อําเภอถลาง จังหวัดภูเก็ต

กลุมตวัอยาง คอื หญิงตัง้ครรภทุกคนทีม่ารบับรกิารฝากครรภในโรงพยาบาลสงเสรมิสขุภาพตาํบลบานมาหนกิ

และศรีสุนทร อําเภอถลาง จังหวัดภูเก็ต ระหวางเดือนมิถุนายน - กรกฎาคม พ.ศ. 2563 จํานวน 83 คน แบงเปน

โรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลบานมาหนิก จํานวน 40 คน และโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลศรีสุนทร จํานวน 

43 คน

เครื่องมือการวิจัย 

ผูวิจัยไดนําแบบสอบถาม (Questionnaires) ของคุณฐิตารีย จันทมาลา(11) เปนแบบสอบถามการวิจัย

เรื่องพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภที่มารับการฝากครรภในโรงพยาบาลศิริราช มาดัดแปลง

ใหสอดคลองกับการศึกษาในครั้งนี้ โดยมีการดัดแปลงหัวขอของแบบสอบถามและขอคําถามใหเหมาะสมกับ

กลุมตัวอยาง แบงเปน 5 ตอน คือ

ตอนที่ 1 ปจจัยทางชีวสังคม ไดแก อายุ สถานภาพสมรส ระดับการศึกษา อาชีพ รายได ลําดับการตั้งครรภ 

ประวัติการตั้งครรภครั้งกอน อายุครรภเมื่อฝากครรภครั้งแรก โรคประจําตัว ภาวะแทรกซอนระหวางตั้งครรภ ลักษณะ

แบบสอบถาม เปนแบบตรวจสอบรายการ (Checklist) และแบบเติมขอความ (Open-ended)

ตอนที่ 2 แบบสอบถาม แบงเปน 3 ตอน ดังนี้

ตอนที่ 2.1 ความรูเกี่ยวกับการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ ขอคําถามเปนแบบถูกผิด จํานวน 20 ขอ 

เกณฑการใหคะแนน คือ ตอบถูกได 1 คะแนน ตอบผิดได 0 คะแนน เกณฑการแปลผล ดังนี้

คะแนนรอยละ 0 - 59.99  หมายถึง  มีความรูอยูในระดับตํ่า

คะแนนรอยละ 60.00 - 79.99  หมายถึง  มีความรูอยูในระดับปานกลาง

คะแนนรอยละ 80.00 - 100 หมายถึง  มีความรูอยูในระดับสูง

ตอนที่ 2.2 ทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ เปนมาตราวัดคา (Rating scale) จํานวน

15 ขอ ประกอบดวย ขอคําถามเชิงบวก จํานวน 8 ขอ และขอคําถามเชิงลบ จํานวน 7 ขอ เกณฑการใหคะแนน ดังนี้

    ขอคําถามเชิงบวก ขอคําถามเชิงลบ

เห็นดวยอยางยิ่ง  4 1

เห็นดวย  3 2

ไมเห็นดวย  2  3

ไมเห็นดวยอยางยิ่ง  1 4

การแปลผลคะแนน โดยหาคาเฉล่ียของคะแนนแบบสอบถามทั้งชุด ซึ่งอยูระหวาง 1-4 คะแนน และ

แบงคาคะแนนเฉลี่ยเปน 3 ระดับ โดยคํานวณชวงคะแนนพิสัย จากสูตร 
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     คะแนนสูงสุด-คะแนนตํ่าสุด
ความกวางของแตละอันตรภาคชั้น  =

                จํานวนชั้น 

          4-1  
                              =                  = 1
           3

การแปลผลคะแนนเฉลี่ย ดังนี้

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  3.00 - 4.00  หมายถึง  ทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพระดับดี

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  2.00 - 2.99  หมายถึง  ทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพระดับปานกลาง

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  1.00 - 1.99  หมายถึง  ทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพระดับนอย

ตอนที่ 2.3 การรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพ มีลักษณะเปนแบบมาตราวัดคา (Rating scale) 

จํานวน 10 ขอ เกณฑการใหคะแนน คือ มากที่สุด = 4, มาก = 3, ปานกลาง = 2, นอย = 1 

การแปลผลคะแนนเฉลี่ย ดังนี้

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  3.00 - 4.00  หมายถึง  การรับรูประโยชนอยูในระดับดี

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  2.00 - 2.99  หมายถึง  การรับรูประโยชนอยูในระดับปานกลาง

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  1.00 - 1.99 หมายถึง  การรับรูประโยชนอยูในระดับนอย

ตอนที่ 3 แบบสอบถามเกี่ยวกับปจจัยภายนอก ไดแก การมีทรัพยากรสนับสนุนการสงเสริมสุขภาพของ

หญิงตั้งครรภ และความสะดวกในการมารับบริการฝากครรภ เปนแบบมาตราวัดคา (Rating scale) จํานวน 10 ขอ 

เปนขอคําถามเชิงบวก 8 ขอ และขอคําถามเชิงลบ 2 ขอ เกณฑการใหคะแนน ดังนี้

    ขอคําถามเชิงบวก ขอคําถามเชิงลบ

มากที่สุด  4 1

มาก  3  2

ปานกลาง  2  3

นอย  1  4

การแปลผลคะแนนเฉลี่ย ดังนี้

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  3.00 - 4.00 หมายถึง  การมีทรัพยากรสนับสนุนและการไดรับความสะดวก

     อยูในระดับดี

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  2.00 - 2.99  หมายถึง  การมีทรัพยากรสนับสนุนและการไดรับความสะดวก

     อยูในระดับปานกลาง

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  1.00 - 1.99  หมายถึง  การมีทรัพยากรสนับสนุนและการไดรับความสะดวก

     อยูในระดับนอย

ตอนที ่4  แบบสอบถามเกีย่วกบัปจจัยภายใน ไดแก การไดรบัการสนบัสนนุจากสาม ีญาต ิบคุคลในครอบครัว 

จํานวน 6 ขอ การไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทย จํานวน 4 ขอ ลักษณะของแบบสอบถามเปนแบบมาตรา

วัดคา (Rating scale) เกณฑการใหคะแนน คือ มากที่สุด = 4, มาก = 3, ปานกลาง = 2, นอย = 1 

การแปลผลคะแนนเฉลี่ย ดังนี้

คะแนนเฉลี่ยระหวาง 3.00 - 4.00  หมายถึง  การไดรบัการสนบัสนนุและการไดรบัคาํแนะนาํอยูในระดบัดี

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  2.00 - 2.99  หมายถึง  การไดรบัการสนบัสนนุและการไดรบัคาํแนะนาํอยูในระดบั

     ปานกลาง

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  1.00 - 1.99  หมายถึง  การไดรับการสนับสนุนและการไดรับคําแนะนําอยู ใน

     ระดับนอย
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ตอนที่ 5 แบบสอบถามเกี่ยวกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ แบงเปน 5 ดาน ไดแก 

ดานการบริโภคอาหาร ดานการออกกําลังกายและการพักผอน ดานอารมณ ดานการดูแลตนเอง และดานเพศสัมพันธ 

ลักษณะของแบบสอบถามเปนแบบมาตราวัดคา (Rating scale) จํานวน 40 ขอ เปนขอคําถามเชิงบวก จํานวน 37 ขอ 

และขอคําถามเชิงลบ จํานวน 3 ขอ เกณฑการใหคะแนน ดังนี้

    ขอคําถามเชิงบวก ขอคําถามเชิงลบ

ปฏิบัติเปนประจํา  4  1

ปฏิบัติบอยครั้ง  3  2

ปฏิบัตินาน ๆ ครั้ง  2  3

ไมไดปฏิบัติ  1  4

การแปลผลคะแนนเฉลี่ย ดังนี้

คะแนนเฉลี่ยระหวาง 3.00 - 4.00 หมายถึง  พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับดี

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  2.00 - 2.99  หมายถึง  พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับปานกลาง

คะแนนเฉลี่ยระหวาง  1.00 - 1.99  หมายถึง  พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับปรับปรุง

การตรวจสอบคุณภาพของเครื่องมือ

แบบสอบถามทั้งหมดไดรับการตรวจสอบความตรงของเนื้อหา (content validity) จากผูทรงคุณวุฒิ

3 ทาน ไดคาดัชนีความสอดคลองของขอคําถามกับวัตถุประสงคของงานวิจัย (The Index of Item Objective 

Congruence, IOC) อยูในชวง 0.60-1.00 และนําไปทดสอบความเช่ือมั่น (reliability) โดยนําแบบสอบถาม

ไปทดลองใช (try out) กบักลุมตวัอยางหญงิตัง้ครรภทีม่าฝากครรภในกลุมอืน่ 30 คน ซึง่ไมใชกลุมตวัอยางทีท่าํการวจิยั

และนําขอมูลมาวิเคราะหหาความเชื่อม่ันตามวิธีการของครอนบาค (Cronbach’s Alpha Coefficient) ไดคา

ความเชื่อมั่นอยูในชวง 0.70 - 0.88

การเก็บรวบรวมขอมูล

คณะผูวิจัยนําหนังสือขออนุญาตเก็บขอมูลและโครงรางการวิจัยเสนอตอผูอํานวยการโรงพยาบาลสงเสริม

สุขภาพตําบลบานมาหนิก และโรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพตําบลศรีสุนทร เมื่อไดรับอนุญาตใหเก็บขอมูล คณะผูวิจัย

เขาพบกลุมตัวอยางเพ่ือสรางสัมพันธภาพกับกลุมตัวอยาง แนะนําตัวผูวิจัย และชี้แจงโครงการวิจัยอยางละเอียด

จึงดําเนินการใหกลุมตัวอยางทําแบบสอบถามวิจัย ใชเวลาประมาณ 15 นาที จากนั้นคณะผูวิจัยทําการตรวจสอบ

ความสมบูรณของแบบสอบถาม หากไมครบถวนจะนําแบบสอบถามใหกลุมตัวอยางตอบเพิ่มเติม และกลาวขอบคุณ

กลุมตัวอยาง

การพิทักษสิทธิ์กลุมตัวอยาง

คณะผูวิจัยยึดหลักการพิทักษสิทธิของกลุมตัวอยาง ตระหนักถึงสิทธิสวนบุคคลในการเขารวมการวิจัย 

โดยผูวิจัยไดเขาพบกับกลุมตัวอยางเพ่ือแนะนําตัว อธิบายวัตถุประสงค ขั้นตอนการเก็บรวบรวมขอมูลใหกลุม

ตัวอยางทราบ พรอมทั้งชี้แจงกับกลุมตัวอยางเก่ียวกับการเขารวมวิจัยครั้งนี้เปนไปดวยความสมัครใจ ปราศจากการ

บังคับ สามารถยุติการเขารวมวิจัยไดตลอดเวลาโดยไมตองแจงเหตุผล และขอมูลที่ไดจากการวิจัยจะถือเปนความลับ

ในการรวบรวมขอมูลจะไมระบุชื่อ หรือที่อยูของกลุมตัวอยาง ผลการวิจัยนําเสนอในภาพรวม และนําไปใชในประโยชน

ทางวิชาการเทานั้น 
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การวิเคราะหขอมูล 

1. วิเคราะหปจจัยทางชีวสังคมของหญิงตั้งครรภ โดยการแจกแจงความถี่ และคารอยละ

2.  ความรู ทัศนคติ การรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพ ปจจัยภายนอก ปจจัยภายใน และพฤติกรรม

การสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ วิเคราะหขอมูลโดยใชสถิติพรรณนา ไดแก ความถ่ี รอยละ คาเฉล่ีย และสวน

เบี่ยงเบนมาตรฐาน 

3. วิเคราะหความสัมพันธระหวางความรู ทัศนคติ การรับรูประโยชน การไดรับการสนับสนุนจากสามี

ญาติ บุคคลในครอบครัว และการไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพ

ของหญิงตั้งครรภ โดยหาคาสัมประสิทธิ์สหสัมพันธของเพียรสัน 

ผล 

ปจจัยทางชีวสังคมของหญิงตั้งครรภ

กลุ มตัวอยางเปนหญิงตั้งครรภ ส วนใหญมีอายุอยู ระหวาง 21-30 ป ร อยละ 55.42 สถานภาพ

การสมรส รอยละ 80.72 นบัถอืศาสนาพทุธ รอยละ 67.47 สวนใหญจบการศกึษาในระดบัมธัยมศกึษาตอนปลาย/ปวช.

รอยละ 32.53 ไมไดประกอบอาชีพ รอยละ 42.19 มีรายไดอยูในชวง 5,000-10,000 บาทตอเดือน รอยละ 50.60 

กลุมตัวอยางสวนใหญเปนการตั้งครรภครั้งหลัง รอยละ 65.06 ไมมีความผิดปกติจากการตั้งครรภคร้ัง

กอน รอยละ 94.45 มีเพียงรอยละ 3.70 ที่เคยแทง และรอยละ 1.85 เคยตั้งครรภนอกมดลูกในครรภกอน สวนใหญ

มาฝากครรภคร้ังแรกในชวงอายคุรรภตํา่กวาหรอืเทากบั 12 สปัดาห รอยละ 55.42 ไมมโีรคประจาํตวั รอยละ 91.57 และ

ไมมีภาวะแทรกซอนระหวางตั้งครรภครั้งนี้ รอยละ 98.80 ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1 จํานวนและรอยละของกลุมตัวอยาง จําแนกตามลักษณะขอมูลทั่วไป (n = 83)

           ขอมูลทั่วไป จํานวน (คน) รอยละ

อายุ 

        ตํ่ากวา 20 ป 15 18.07

        21 - 30 ป 46 55.42

        31 - 40 ป 21 25.30

        มากกวา 40 ป 1 1.21

สถานภาพการสมรส            

        คู 67 80.72

        หยา 12 14.46

        หมาย 2 2.41

        แยกกันอยู 2 2.41

ศาสนา

        พุทธ 56 67.47

        อิสลาม 27 32.53

        คริสต 0 0

ระดับการศึกษา

        ไมไดรับการศึกษา 1 1.20
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           ขอมูลทั่วไป จํานวน (คน) รอยละ

        ชั้นประถมศึกษา 18 21.69

        ชั้นมัธยมศึกษาตอนตน 24 28.92

        ชั้นมัธยมศึกษาตอนปลาย/ปวช. 27 32.53

        อนุปริญญาหรือเทียบเทา 5 6.02

        ปริญญาตรีหรือสูงกวา 8 9.64

อาชีพ

        ไมไดประกอบอาชีพ 35 42.19

        คาขาย 20 24.09

        รับจาง 17 20.48

        เอกชน/บริษัท 5 6.02

        เกษตรกร 4 4.82

        รับราชการ/รัฐวิสาหกิจ 2 2.41

รายไดตอเดือน

        5,000 - 10,000 บาท 42 50.60

        10,001 - 15,000 บาท 22 26.51

        15,001 - 20,000 บาท 11 13.25

        20,001 - 25,000 บาท 6 7.23

        25,001 - 30,000 บาท 2 2.41

ลําดับการตั้งครรภ

        ครรภแรก 29 34.94

        ครรภหลัง 54 65.06

ประวัติความผิดปกติในการตั้งครรภครั้งกอน (n = 54)

        ไมมี 51 94.44

        มี     3 5.56

            - แทง 2 3.70

            - ตั้งครรภนอกมดลูก 1 1.85

อายุครรภที่มาฝากครรภครั้งแรก

        ตํ่ากวาหรือเทากับ 12 สัปดาห 46 55.42

        13 - 20 สัปดาห 15 18.07

        21 - 28 สัปดาห 19 22.89

        มากกวา 28 สัปดาห 3 3.62

โรคประจําตัว

        ไมมี 76 91.57

        มี 7 8.43

            - ความดันโลหิตสูง 1 1.20

ตารางที่ 1 จํานวนและรอยละของกลุมตัวอยาง จําแนกตามลักษณะขอมูลทั่วไป (n = 83) (ตอ)



Health Promoting Behaviors of Pregnant Women  Nantana Junjongkon et al.

294 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

           ขอมูลทั่วไป จํานวน (คน) รอยละ

            - มะเร็งรังไข 1 1.20

            - หอบหืด 2 2.41

            - ภูมิแพอากาศ 1 1.20

            - ลมชัก 1 1.20

            - ไมเกรน 1 1.20

ภาวะแทรกซอนระหวางตั้งครรภ

        ไมมี 82 98.80

        มี 1 1.20

            - โรคเบาหวาน 1 1.20

ความรูดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ผลการศึกษา พบวาความรูดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภสวนใหญอยูในระดับสูง คิดเปน

รอยละ 89.16 และรองลงมาอยูในระดับปานกลางรอยละ 10.84 ดังแสดงในตารางที่ 2

ตารางที่ 2  จํานวนและรอยละของระดับความรูดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ (n = 83)

ระดับความรูดานการสงเสริมสุขภาพหญิงตั้งครรภ จํานวน (คน) รอยละ

ระดับสูง 74 89.16

ระดับปานกลาง 9 10.84

ระดับตํ่า 0 0

รวม 83 100

เมือ่พิจารณาเปนรายขอ พบวาขอคําถามทีต่อบถกูมากทีส่ดุ คอื 1. เมือ่ทารกในครรภดิน้ผดิปกตหิรอืหยดุด้ิน

ควรรีบมาพบแพทย 2. ขณะตั้งครรภหากมีอาการบวม ปวดศีรษะ ตาพรามัว ตองรีบมาพบแพทย เพราะอาจเกิด

ความดนัโลหติสูงขณะตัง้ครรภ และ 3. หญงิตัง้ครรภทีเ่ปนโรคโลหติจาง ธาลสัซเีมยี มโีอกาสถายทอดถงึบตุรได ตอบถกู

83 คน คิดเปนรอยละ 100 สวนขอคําถามที่ตอบถูกนอยที่สุด คือ เมื่อหญิงตั้งครรภไมสบายเพียงเล็กนอย เชน ไขหวัด 

ปวดศีรษะ สามารถซื้อยามารับประทานเองได ตอบถูกจํานวน 32 คน คิดเปนรอยละ 38.55 รองลงมา หญิงตั้งครรภที่

มีหัวนมสั้น บุม บอด จะไมสามารถแกไขความผิดปกตินั้นได ตอบถูกจํานวน 37 คน คิดเปนรอยละ 44.58 

ทัศนคติดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ผลการศึกษา พบวาหญิงต้ังครรภสวนใหญมีทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับดี คิดเปนรอยละ 

66.27 รองลงมา ระดับปานกลาง คิดเปนรอยละ 32.53 (ดังแสดงในตารางที่ 3)

ตารางที่ 1 จํานวนและรอยละของกลุมตัวอยาง จําแนกตามลักษณะขอมูลทั่วไป (n = 83) (ตอ)
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ตารางที่ 3 จํานวนและรอยละของระดับทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพในหญิงตั้งครรภ (n = 83)

ระดับทัศนคติตอการสงเสริมสุขภาพหญิงตั้งครรภ จํานวน (คน) รอยละ

ระดับดี 55 66.27

ระดับปานกลาง 27 32.53

ระดับนอย 1 1.20

รวม 83 100

เมื่อพิจารณาเปนรายขอ พบวาทัศนคติท่ีมีคะแนนเฉลี่ยมากที่สุด คือ ทานมีความรูสึกดีตอการเลี้ยงลูก

ดวยนมแม (M = 3.65, S.D. = 0.50) รองลงมา ทานรูสึกดีใจเมื่อทราบวาตั้งครรภ และเมื่อทานมีปญหาทอแทใจ 

นึกถึงบุตรในครรภทําใหมีกําลังใจมากขึ้น (M = 3.61, S.D. = 0.51) สวนทัศนคติที่มีคะแนนเฉลี่ยนอยที่สุด คือ ทาน

ไมชอบรูปรางของตนเองในขณะตั้งครรภ (M = 2.49, S.D. = 0.83) ทัศนคติในภาพรวมของหญิงตั้งครรภมีคะแนน

เฉลี่ยอยูในระดับดี (M = 3.24, S.D. = 0.67)

การรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพ

ผลการศึกษา พบวาหญิงตั้งครรภมีการรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับดี (M = 3.38,

S.D. = 0.63)

ปจจัยภายนอกดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ประกอบดวยความพึงพอใจ การไดรับความสะดวกรวดเร็วในการบริการฝากครรภ สิ่งแวดลอมที่เหมาะสม

ตอการพักผอนและออกกําลังกาย คาใชจาย และความสะดวกในการเดินทาง อยูในระดับดี (M = 3.07, S.D. = 0.82)

ปจจัยภายในดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

แบงออกเปนการไดรับการสนับสนุนจากสามี ญาติ และบุคคลในครอบครัว อยูในระดับดี (M = 3.23, 

S.D. = 0.79) และหญิงตั้งครรภสวนใหญไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทย อยูในระดับดี (M = 3.19,

S.D. = 0.62)

พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ผลการศึกษา พบวาพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภในภาพรวม อยูในระดับดี (M = 3.04,

S.D. = 0.85) ประกอบดวย ดานการบรโิภคอาหาร อยูในระดบัปานกลาง (M = 2.97, S.D. = 0.83) ดานการออกกาํลงักาย

และการพักผอน อยูในระดับดี (M = 3.01, S.D. = 0.86) ดานอารมณ อยูในระดับดี (M = 3.09, S.D. = 0.79)

ดานการดูแลตนเอง อยูในระดับดี (M = 3.30, S.D. = 0.84) และดานเพศสัมพันธ อยูในระดับดี (M = 3.02,

S.D. = 1.01)

ปจจัยที่มีความสัมพันธกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ผลการศึกษา พบวาการรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ (r = 0.448, p < 0.01) 

การไดรับการสนับสนุนจากสามี ญาติ และบุคคลในครอบครัว (r = 0.513, p < 0.01) และการไดรับคําแนะนํา

จากบุคลากรทางการแพทย (r = 0.333, p < 0.01) มีความสัมพันธในทางบวกกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพ

ของหญิงตั้งครรภ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.01) (ดังแสดงในตารางที่ 4)
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ตารางที่ 4  คาสัมประสิทธิ์สหสัมพันธระหวางความรู ทัศนคติ การรับรูประโยชน การไดรับการสนับสนุนจากสามี 

 ญาติ และบุคคลในครอบครัว และการไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทย กับพฤติกรรม

 การสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ (n = 83)

ปจจัย
พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

r p value

ความรูดานการสงเสริมสุขภาพ  0.204 0.064

ทัศนคติดานการสงเสริมสุขภาพ  0.076 0.497

การรับรูประโยชน    0.448** 0

การไดรับการสนับสนุนจากสามี ญาติ บุคคลในครอบครัว    0.513** 0

การไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทย    0.333** 0.002

หมายเหตุ *p < 0.05, ** p < 0.01

วิจารณ

จากผลการศึกษา พบวาหญิงตั้งครรภมีความรูเกี่ยวกับการสงเสริมสุขภาพอยูในระดับสูง ท้ังนี้อธิบายไดวา

หญงิตัง้ครรภสวนใหญจบการศกึษาในระดบัมธัยมศกึษา และการตัง้ครรภครัง้นีเ้ปนครรภหลงั สงผลใหมปีระสบการณ

จากการตั้งครรภครั้งกอน และการไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยจากการต้ังครรภครั้งที่ผานมา หญิง

ต้ังครรภจึงมีความรูและความสามารถในการดูแลตนเองขณะตั้งครรภ สามารถปฏิบัติกิจกรรมที่มีประโยชนตอ

การตั้งครรภ เชน การรับประทานอาหารที่เหมาะสม การออกกําลังกายสมํ่าเสมอ การนอนหลับอยางเพียงพอ ดังนั้น 

หากหญิงตั้งครรภมีความรูในการสงเสริมสุขภาพก็มีแนวโนมที่จะปฏิบัติพฤติกรรมนั้นไดเหมาะสม(7)  ซึ่งสอดคลอง

กับผลการศึกษาของ วิลาสินี และอัญสุรีย(8) พบวาความรอบรูดานสุขภาพของหญิงตั้งครรภอยูในระดับสูง เนื่องจาก

เมื่อมีปญหาดานสุขภาพเกี่ยวกับการตั้งครรภ หรือตองการทราบขอมูลทางสุขภาพเกี่ยวกับการตั้งครรภ หญิงตั้งครรภ

จะสอบถามขอมูลจากแพทยหรือพยาบาลจนเขาใจ และความรอบรูดานสุขภาพมีความสัมพันธเชิงบวกกับพฤติกรรม

สงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ (r = 0.529) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.01) นอกจากนี้ยังสอดคลอง

กับการศึกษาของ นนทรี(12) พบวาความรู ทัศนคติ และพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภอยูในระดับสูง 

และมีความสัมพันธกับพฤติกรรมการดูแลตนเองของหญิงตั้งครรภ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05)

ทัศนคติดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภอยูในระดับดี กลาวไดวาการที่หญิงตั้งครรภมีทัศนคติที่ดี

เนื่องมาจากความรูของหญิงตั้งครรภอยูในระดับสูง เกิดกระบวนการคิดวิเคราะหอยางเปนขั้นตอน และสามารถจัดการ

กับปญหาดวยการคิดเชิงบวก เพราะมีประสบการณจากการตั้งครรภที่ผานมา หากหญิงตั้งครรภมีทัศนคติที่ดีตอ

การตั้งครรภจะยอมรับการตั้งครรภที่เกิดขึ้น สามารถปรับตัวตอการเปลี่ยนแปลงในขณะต้ังครรภได มีความมั่นใจ

และภาคภูมิใจท่ีจะไดแสดงบทบาทมารดา สงผลหญิงตั้งครรภมีพฤติกรรมการดูแลตนเองที่เหมาะสม โดยหญิง

ต้ังครรภควรมทีศันคตทิีด่ตีอสขุภาพ ทัง้ดานการบริโภคอาหาร ดานการออกกาํลงักายและพกัผอน ดานการดแูลตนเอง 

และดานอารมณ และดานเพศสัมพันธ ซึ่งจะสงผลใหมีพฤติกรรมสุขภาพที่ดี นอกจากนี้การมีทัศนคติที่ดียังสงผลตอ

การมาฝากครรภ เกิดแรงจูงใจตอการมาใชบริการสุขภาพ(6)  ซึ่งผลการวิจัยนี้สอดคลองกับการศึกษาของ เรณู(6) พบวา

กลุมตัวอยางที่มีทัศนคติตอการฝากครรภในระดับดี มีโอกาสมาฝากครรภครั้งแรกภายใน 12 สัปดาห ประมาณ 

52 เทาเมื่อเทียบกับหญิงต้ังครรภท่ีมีทัศนคติตอการฝากครรภระดับปานกลาง และทัศนคติเปนปจจัยที่มีอิทธิพล

ตอการฝากครรภครั้งแรกภายใน 12 สัปดาหของหญิงตั้งครรภไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ 0.01 และสอดคลอง
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กับการศึกษาของ นนทรี(12) พบวาทัศนคติเกี่ยวกับการฝากครรภและพฤติกรรมการดูแลตนเองขณะตั้งครรภ มีความ

สัมพันธทางบวก อยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05

พฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงต้ังครรภในภาพรวมอยูในระดับดี แสดงใหเห็นวากลุมตัวอยาง

มีการปฏิบัติกิจกรรมเพื่อสงเสริมใหเกิดสุขภาวะที่ดี ทั้งทางดานรางกาย จิตใจ อารมณ สังคม อันนําไปสูความปกติสุข

ทั้งนี้สามารถอธิบายไดวาสวนใหญของกลุ มตัวอยางมีอายุประมาณ 21-30 ป เปนวัยผู ใหญ มีวุฒิภาวะและ

ความรบัผดิชอบตอสขุภาพ และมีการศกึษาอยูในระดบัมธัยมศกึษา ดงันัน้กลุมตัวอยางจงึมคีวามสามารถในการคนควา

และวิเคราะหขอมูลเกี่ยวกับการตั้งครรภดวยตนเอง เขาใจการเปล่ียนแปลงของรางกายขณะตั้งครรภ ใหความสําคัญ

ในการดูแลตนเองเพื่อใหการตั้งครรภดําเนินไปอยางมีคุณภาพ รวมถึงกลุมตัวอยางมีความรูและทัศนคติอยูใน

ระดับสูง สงผลใหพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพอยูในระดับดี หากหญิงต้ังครรภมีพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพที่ถูกตอง

ซึ่งเปนการกระทําที่หญิงตั้งครรภปฏิบัติในชีวิตประจําวันเพื่อใหตนเองมีสุขภาพดี จะชวยปองกันภาวะทารกแรกเกิด

นํ้าหนักนอย(13) 

ผลการศึกษาความสัมพันธระหวางความรู ทัศนคติ การรับรูประโยชน การไดรับการสนับสนุนจากสามี 

ญาติ บุคคลในครอบครัว และการไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยกับพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของ

หญิงตั้งครรภที่มาฝากครรภ พบวาการรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพมีความสัมพันธทางบวกกับพฤติกรรม

การสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (r = 0.448, p < 0.01) ทั้งนี้สามารถอธิบายไดวา

การรบัรูประโยชนของการสงเสรมิสุขภาพ คอื การรบัรูหรอืมคีวามคิดเหน็เก่ียวกับพฤตกิรรมสงเสรมิสขุภาพวามปีระโยชน

ตอตนเอง(14) ดังนั้นเมื่อบุคคลมีการรับรูประโยชนของการสงเสริมสุขภาพที่ดี แนวโนมของการมีพฤติกรรมสงเสริม

สุขภาพเปนไปในทางที่ดีเชนเดียวกัน เนนปฏิบัติกิจกรรมสุขภาพที่เหมาะสมในระยะตั้งครรภ เชน การรับประทาน

อาหาร การออกกําลังกาย การระมัดระวังอุบัติเหตุ และการดูแลสุขภาพของตนเอง เพื่อใหตนเองและทารกในครรภ

มีสุขภาพดี ซึ่งผลการวิจัยนี้สอดคลองกับการศึกษาของ ชอทิพย และศิริวรรณ(15) และสอดคลองกับการศึกษา

ของ กวนิฑรา(16) ท่ีพบวาการรบัรูประโยชนของการปฏบิตัพิฤตกิรรมสขุภาพมคีวามสมัพนัธทางบวกกบัพฤตกิรรมสขุภาพ

ของหญิงตั้งครรภ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ

การไดรบัการสนับสนุนจากสามี ญาติ บคุคลในครอบครวั มคีวามสมัพันธเชิงบวกกับพฤตกิรรมการดแูลตนเอง

ของหญิงตั้งครรภ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (r = 0.513, p < 0.01) แสดงใหเห็นวาหญิงตั้งครรภที่ไดรับการสนับสนุน

จากสามี ญาติ บุคคลในครอบครัว จะมีพฤติกรรมการดูแลตนเองที่ดี ทั้งนี้การตั้งครรภเปนภาวะที่มีการเปลี่ยนแปลง

ทั้งดานรางกายและจิตใจ เชน รูปราง นํ้าหนัก ความเครียด ภาวะซึมเศรา และการเตรียมรับบทบาทการเปนมารดา 

เปนตน สงผลใหหญงิตัง้ครรภตองปรบัตวักบัการเปลีย่นแปลงจากการตัง้ครรภ ซ่ึงเปนชวงเวลาทีห่ญิงตัง้ครรภตองการ

ความชวยเหลือ การดูแลเอาใจใสจากครอบครัว ญาติพี่นอง และสังคมรอบขาง ดังนั้น การมีแหลงสนับสนุนทางสังคม

จากสาม ีญาต ิบคุคลในครอบครวั จะชวยใหหญงิตัง้ครรภสามารถปรบัตวัและเผชญิกบัสิง่ทีเ่กดิขึน้ การใหความรกัความ

อบอุน การดแูลเอาใจใสอยางใกลชดิ ทําใหหญงิตัง้ครรภมสีขุภาพกายและสขุภาพจติทีดี่ ชวยสงเสรมิพฤตกิรรมสงเสริม

สุขภาพใหเกิดขึ้น(9, 17) สอดคลองกับการศึกษาของ อาทิตยา, ศรีสมร และสายล (18) พบวาการสนับสนุนจาก

สามีมีความสัมพันธทางบวกกับพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (r = 0.45, p < 0.05)

การสนบัสนนุทางสงัคมจากสามีและครอบครวัเปนปจจยัสาํคญัทีช่วยกระตุนใหบคุคลเกดิแรงจงูใจ ในการเปลีย่นแปลง

พฤติกรรมสุขภาพใหดีขึ้น และมีความสัมพันธกับความตองการของรางกาย จิตใจ อารมณ และสังคม ที่สงผลตอ

ความผาสุกทางจิตใจในการเปนมารดาของหญิงตั้งครรภ(19) 

การไดรับคําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทยมีความสัมพันธเชิงบวกกับพฤติกรรมการดูแลตนเองของ

หญงิตัง้ครรภ อยางมีนัยสาํคญัทางสถติ ิ(r = 0.333, p < 0.01) อธบิายไดวาการไดรบัคาํแนะนาํจากบคุลากรทางการแพทย

การไดรับขอมูลเกี่ยวกับการปฏิบัติตัวในการตั้งครรภ การไดรับความรูและเขาใจประโยชนของการดูแลตนเอง
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ในระหวางการตัง้ครรภ มีผลใหหญงิตัง้ครรภมีพฤตกิรรมการดแูลตนเองทีดี่ สามารถปรบัตัวและเผชิญกับสิง่ท่ีเกิดขึน้ได 

สอดคลองกบัการศกึษาของ อาทติยา, ศรสีมร และสายลม (18) พบวาการสนบัสนนุจากพยาบาลมคีวามสมัพนัธทางบวก

กับพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (r = 0.38, p < 0.05)

สวนความรู และทัศนคติดานการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภไมมีความสัมพันธตอพฤติกรรม

การสงเสริมสขุภาพของหญงิตัง้ครรภ อาจเน่ืองมาจากความรูและทศันคตทิีด่ไีมไดสงผลตอพฤตกิรรมโดยตรง แตในการ

ปฏิบัติพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพอาจมีปจจัยอื่น ๆ  เขามาเกี่ยวของ เชน การไดรับการสนับสนุนทางสังคม สิ่งแวดลอม 

ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาของ สายใจ(9) และบุหลัน(20) ที่พบวาบุคคลที่มีความรูและทัศนคติดี แตก็ไมแนใจวาจะมี

พฤติกรรมที่ถูกตอง เนื่องจากมีปจจัยอื่นเขามาเกี่ยวของ เชน การเลี้ยงดู ความเชื่อ ความคิด และประสบการณ เปนตน  

สรุป

ความรู และทัศนคติในการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภที่มารับบริการฝากครรภในโรงพยาบาล

สงเสรมิสขุภาพตาํบล 2 แหง ในเขตพ้ืนท่ีอาํเภอถลาง จงัหวดัภเูก็ต ไดแก รพ.สต.บานมาหนกิ และ รพ.สต.ศรสีนุทร อยูใน

ระดับสูง สงผลใหพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภอยูในระดับดี แตการที่หญิงตั้งครรภมีพฤติกรรมที่ดี 

ไมไดขึ้นอยูกับความรูและทัศนคติเทานั้น ยังมีปจจัยอื่นที่มีอิทธิพลตอพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ 

ไดแก การรับรูประโยชนของการสงเสรมิสขุภาพ การไดรบัการสนบัสนนุจากสาม ีญาต ิบคุคลในครอบครวั และการไดรบั

คําแนะนําจากบุคลากรทางการแพทย ลวนมีผลตอพฤติกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงต้ังครรภ จากผลการศึกษา 

สามารถนาํมาใชประโยชนในดานตางๆ เชน การจดัใหมกีารประชาสมัพนัธ หรอืกจิกรรมการอบรมทีส่งเสรมิความรูและ

ทศันคตทิีด่กีบัหญงิตัง้ครรภ และการใหครอบครวัเขามามสีวนรวมในการดแูลหญงิตัง้ครรภ รวมทัง้การจดัอบรมบคุลากร

ที่เกี่ยวของใหมีความรู ความเขาใจในการจัดกิจกรรมการสงเสริมสุขภาพของหญิงตั้งครรภ ขอเสนอแนะในการวิจัย

ครั้งตอไปควรเพิ่มการศึกษาในกลุมหญิงตั้งครรภที่กวางขึ้น เชน ตางอําเภอ หรือจังหวัดอื่นๆ รวมทั้งปจจัยอื่นๆ ที่อาจ

มีอิทธิพลตอพฤติกรรมสงเสริมสุขภาพ
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ABSTRACT This research was aimed to study knowledge, health promotion attitude and behavior 

among pregnant women and the relationship between knowledge, attitude, perceived benefit, social 

support, and receiving advice from healthcare professionals and health promoting behaviors of pregnant 

women. The samples were selected from 83 pregnant women who attended at Banmanik and Si Sunthon 

Subdistrict Health Promotion Hospitals in Thalang District, Phuket. Data were collected by using 

questionnaires. Descriptive statistics and Pearson correlation coefficient were used to analyze the data. 

The results revealed that the pregnant women had knowledge at high level (89.16%) and the attitude 

was at good level (66.27%). Health promoting behaviors were classified as having moderate level of dietary 

consumption (M = 2.97, S.D. = 0.83), having exercise and rest at a good level (M = 3.01, S.D. = 0.86), 

having emotion at a good level (M = 3.09, S.D. = 0.79), having overall self-care behaviors at a good 

level (M = 3.30, S.D. = 0.84) and having sexual behavior at a good level (M = 3.02, S.D. = 1.01). 

The perceived benefits of health promotion among pregnant women, social support and advice received 

from the healthcare professionals were statistically significant (p < 0.01) and positively related with the 

health promoting behavior of pregnant women. While the knowledge and attitude were not correlated 

with the health promoting behavior of the pregnant women. The results obtained from this study could 

be used as basic information for promoting the optimal health behaviors among pregnant women. 

Keywords: Knowledge, Attitude, Health promoting behavior, Pregnant women
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ABSTRACT  Natural killer (NK) cells mediated immune responses via cytotoxic activity, or secreting 

cytokines. The interaction of NK cells with dendritic cells (DCs) contributes to NK cell-mediated 

anti-tumor or anti-microbial responses. However, the cellular and molecular mechanisms for controlling 

DC-mediated NK cell cytotoxicity interaction are largely unknown. Here, we showed an involvement of 

Notch-1 signaling interaction in augmenting NK cell cytotoxicity mediated by DCs. Stimulation of DCs 

from 6 healthy donors with lipopolysaccharide (LPS) could induce Notch-1 receptor and enhance NK cell 

proliferation (64.71±1.89%) and their cytotoxicity activity (42.18±1.04%) against K562 cells (human 

erythroleukemic cell line). DC-mediated NK cell cytotoxicity was suppressed by Notch-1 inhibitor,

a γ-secretase inhibitor, (11.91±0.62%), as compared to the LPS treated-DCs (p < 0.05, paired t-test). 

These results suggested a possible mechanism of DCs mediated NK cell expansion and cytotoxicity 

regarding to Notch-1 receptor, at least in part. These findings provided an insight that the modulation 

of Notch-1 signaling could be a strategy to eradicate tumors or to suppress NK cell-mediated diseases.

Keywords: Dendritic cells, NK cells, Proliferation, Cytotoxicity, Notch-1
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Introduction

Natural killer (NK) cells and dendritic cells (DCs) are specialized cell of the innate 

immune system. The cooperative interaction between DCs and NK cells plays a key role not 

only in the regulation of innate immunity but also in the promotion of appropriate downstream 

adaptive responses.(1, 2, 3)  DC-mediated NK cell activation occurs mainly through both the release 

of soluble factors and cell-to-cell contacts.  DCs release interleukin-12 (IL-12) and interleukin-15 

(IL-15) after antigen uptake and enhance NK cell proliferation and cytolytic activity.(4, 5, 6)

The Notch signaling pathway regulates cell proliferation, apoptosis and cell fate decisions

during development and adult tissue homeostasis.(7) In mammalian cells there are four Notch 

receptors (Notch 1–4), that are a group of highly conserved transmembrane receptors. Notch signaling

is initiated by the binding of the Notch receptor to Notch ligands on neighboring cells. There are 

five Notch ligands (Jagged1, Jagged2, Delta-like 1 (DLL1), DLL3, and DLL4).(7) Notch pathway 

is associated with DC differentiation.(8) The expression of Notch protein in antigen presentation 

cells and matured DC was demonstrated.(9) The lipopolysaccaraide (LPS) -induced maturation 

of monocyte-derived DCs is regulated by the Notch signaling through the up-regulation of the 

chemokine receptor CXCR4 was shown.(10) The triggering Notch receptors can promote dendrite 

outgrowth and MHC II expression on DCs. Both dendrite outgrowth and MHC II expression are 

essential for DCs migration, antigen uptake, and/or antigen presentation.(10) Notch signaling 

blockage with γ-secretase inhibitor, N- [N-(3, 5-difluorophenacetyl)-1-alany1-S-phenyglycine 

t-butyl ester (DAPT), influenced the differentiation of DCs.(11) DAPT can hydrolyze Notch binding

protein to block the Notch signal, and consider having the effect to down regulate the Notch-1 

expression at the mRNA level.(12)

The previous studies demonstrated Notch-1 signaling promotes the development and 

activation of NK cells.(13) The studied in mice model demonstrate Notch-1 signaling controls 

DCs mediated NK cell activation.(14, 15) The relevance of DCs -NK cell cross-talk in the control of 

infectious diseases and tumor growth were controversial.(16) In this study, we addressed whether 

DCs could mediate autologous NK cell proliferation and cytotoxicity. 

A human erythroleukemic cell line, K562, target cells, was used for assessing NK 

cell cytotoxic activity. K562 cells were susceptible for assessing human natural killer activity 

with reduced expression of HLA class I and heightened expression of ligands for activator NK 

receptors.(17)  The effect of blockade Notch-1 signaling on DCs mediated NK cell proliferation and 

cytotoxicity was determined. This study may provide the modulation of Notch-1 mediated DCs 

and NK cells signaling could be a strategy to eradicate tumors or to suppress NK cell- mediated 

diseases.
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1

Materials and Methods

Cells and culture

Human erythroleukemic cell line (K562) were obtained from the American Type Culture 

Collection (ATCC CCL-243TM, Manassas, VA, USA) and cultured in Roswell Park Memorial 

Institute (RPMI) 1640 medium supplemented with 10% heat-inactivated fetal bovine serum 

(Gibco, Grand Island, NY, USA), 100 U/mL penicillin, and 100 µg/mL streptomycin (Invitrogen, 

CA, USA) at 37°C in a humidified 5% CO
2
 incubator. K562 was susceptible sensitive cell line for 

assessing human natural killer activity.

Isolation of human peripheral blood mononuclear cells and ex vivo generation of DCs 

Ex vivo generation of DCs was performed as described in a previous study.(18) 

Leukocyte-enriched buffy coats, 6 healthy donors, from Thai Red Cross served as sources of

human peripheral blood mononuclear cells (PBMCs) with no data of donor for personal

identification. PBMCs were isolated using density-gradient centrifugation with Ficoll-Hypaque 

(IsoPrepTM; Robbins Scientific, Sunny-vale, CA, USA) and washed twice with phosphate-buffered 

saline (PBS) (Welgene, USA). Positive selection for CD14+ PBMCs was performed using 

anti-CD14-MicroBeads, MS+/RS+ columns, and MiniMACS separator (Miltenyi Biotec GmbH, 

Bergisch Gladbach, Germany). DCs were generated from CD14+ PBMCs and plated in 6-well plates 

with RPMI 1640 complete medium (10% FBS, 100 U/mL penicillin, 100 µg/mL streptomycin, and 

4 mmol/L L-glutamine). The cytokine cocktail of Granulocyte-macrophage colony-stimulating

factor (GM-CSF; Miltenyi Biotech, Bergisch Gladbach, Germany) and interleukin-4 (IL-4; Miltenyi 

Biotech, Bergisch Gladbach, Germany) was added to a final concentration of 1,000 and 500 U/ml, 

respectively, at day 0, 2, and 4 in 500 µl of fresh medium/well. On day 5 or 6, the immature DCs 

were transferred to new plates and half of the medium was replaced with fresh medium containing,

LPS 1 µg/ml (Escherichia coli, serotype 0127:B8; Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) for 2 days 

to mature. Differentiate of human monocyte to DCs was detected by surface marker staining 

(anti-CD14-FITC, anti-CD11c-FITC, anti-HLA-DR-PE, anti-Notch-1-PE monoclonal antibody; 

Thermo Fisher Scientific, Carlsbad, CA, USA) and measured with Flow cytometer FACS Calibur 

instrument (BD Biosciences, San Jose, CA, USA). 

Treatment DCs by γ-secretase inhibitor (GSI)

The DCs Notch signaling pathway was inhibited as described previously.(11)  DAPT 

(N-[(3, 5-difluorophenyl) acetyl]-L-alanyl-2-phenyl] glycine-1,1-dimethylethyl) is a kind of 

GSI (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) was added at 1, 5, 10 µm on day 6 of DCs culture. DCs 

viability was checked whether the DAPT did not affect the maturation of the cells. DCs surface

molecules was detected by surface marker staining (anti-Notch-1-PE, anti-HLA-DR-PE

monoclonal antibody; Thermo Fisher Scientific, Carlsbad, CA, USA) and measured with Flow 

cytometer FACS Calibur instrument (BD Biosciences, San Jose, CA, USA).
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Isolation and culture of NK cells

The isolation and culture of autologous NK cells from 6 healthy donors was done as

described in a previous study.(19) The Human NK cell (CD3-CD56+) isolation kit EasySep™

Human CD56 Positive Selection Kit (STEM CELL technologies, Vancouver, Canada) was used 

according to the manufacturer's instructions using Falcon 5-ml polystyrene round-bottom tubes 

on the EasySep magnet. PBMC suspensions at a density of 1×108 cells/ml were centrifuged at

300 × g for 10 min at 4°C and suspended in 1 ml of recommended medium in a 5-ml polystyrene tube.

A total of 50 µl EasySep NK cell isolation cocktail was added, and cells were incubated at room 

temperature (15–25°C) for 10 min. Subsequently, 100 µl EasySep Streptavidin RapidSpheres was 

added, and cells were incubated at room temperature (15–25°C) for 5 min. Cell suspensions were 

brought up to a total volume of 2.5 ml by adding the recommended medium, and placed into the 

magnet for 5 min at room temperature (15–25°C). The EasySep magnet was removed and the 

desired fraction was poured off into a 15-ml tube three times following 5 min separations in the 

magnet. The isolated cells in the 15-ml tube were NK cells. The number of NK cells was evaluated 

using (anti-CD3-FITC, anti-CD56-PE monoclonal antibody; Thermo Fisher Scientific, Carlsbad,

CA, USA) and measured with Flow cytometer FACS Calibur instrument (BD Biosciences,

San Jose, CA, USA).

DCs mediated NK cells proliferation assay

The NK proliferation assays was done as described in a previous study.(20) NK cells were 

stained with 0.5 µM Carboxyfluorescein Diacetate Succinimidyl Ester (CFSE) (Thermo Fisher 

Scientific, Carlsbad, CA, USA) for 10 min at 37°C, washed twice using complete medium.

The stained NK cells were then incubated with DCs conditions (non-treated DCs control, LPS-treated

DCs, DAPT-treated DCs) in RPMI-1640 plus 5% human serum in 96-well round bottom plates 

for 4 days at 37°C with 5% CO
2
. Before acquisition, 1 µl of 1 mg/ml propidium iodide (PI) (Sigma 

Aldrich, St. Louis, MO, USA) was added to each well. The culture cells were acquired on a Guava® 

easyCyte Flow Cytometers and analyzed using Guava software (Millipore Corp, Hayward, CA, 

USA). Percentages of live proliferating NK cells showing CFSE-negative and PI-negative were 

calculated. All experiments were from 6 donors of independent experiments performed in triplicate.

DCs mediated NK cell cytotoxicity assay

The NK cytotoxicity assay was done as described in a previous study.(20) NK cells were 

co-cultured with DCs conditions (non-treated DCs control, LPS-treated DCs, DAPT-treated 

DCs) in RPMI 1640 complete medium in 96 U-bottom well plates at 37°C in a humidified 5% 

CO
2
 incubator overnight.  The cytotoxicity of NK cells against target tumor cells (K562 cells) 
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were measured by a flow cytometry-assay using CFSE (Thermo Fisher Scientific, Carlsbad, CA,

USA) staining of K562 target cells. Briefly, K562 cells were stained with 0.5 µM CFSE for 10 min

at 37°C. Cells were then washed twice using complete media. CFSE-stained K562 target 

cells were placed in a 96-well round bottom plate in triplicate and then mixed with NK/DC 

co-cultures cells. The plates were centrifuged at 1,500 rpm for 3 min and then incubated for 4 h 

at 37°C with 5% CO
2
. Before acquisition, 1 µl of 1 mg/ml propidium iodide (PI) (SigmaAldrich, 

St. Louis, MO, USA) was added to each well. The co-culture cells were acquired on a Guava®

easyCyte Flow Cytometers and analyzed using Guava software (Millipore Corp, Hayward, 

CA, USA). Percentages of dead K562 target cells showing CFSE-positive and PI-positive were 

calculated after subtracting the percentage of spontaneous death of target cells. All experiments 

were from 6 donors of independent experiments performed in triplicate.

Statistical analysis

Statistical analysis pair t-test was performed using SPSS 26.0 statistical software package 

(SPSS, Inc., Chicago, IL, USA). The p < value < 0.05 was considered to be statistically significant. 

Results were from 6 donors of independent experiments and expressed as mean ± S.D. 

Results

Notch-1 signaling blockade reduced the DCs mediated NK cell proliferation in vitro 

We investigated whether inhibition of Notch-1 signaling could affect the DCs mediated 

NK cell proliferation in vitro. The DCs-mediated autologous NK cells proliferation was performed 

from 6 healthy volunteer donors and determined by flow cytometry. The autologous NK cells 

(CD3-CD56+) were purified from peripheral blood mononuclear cells by positive selection and 

co-cultured with DCs conditions (non-treated DCs control, LPS treated-DCs, DAPT treated -DCs) 

as stimulators of NK cells. The mean NK cell proliferation from 6 donors of independent experiments

was shown in Table 1. NK cell proliferating was significantly increased after co-cultured with 

LPS-treated DCs (64.71 ± 1.89%) compared with the non-treated DCs control (25.13 ± 1.85%). 

NK cells co-cultured with DAPT treated -DCs significantly reduced the DCs mediated-NK cell 

proliferation (26.57 ± 1.42%) (p < 0.05, pair t-test). 
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Table 1 The percentages of autologous NK cell proliferation and NK cell mediated cytotoxicity 

 on K562 target cells.

NK cell culture 
conditions

%NK cell proliferation

Donor 1 Donor 2 Donor 3 Donor 4 Donor 5 Donor 6 Mean

NK co-cultured with 
non- treated DCs 
(control)

27.75 ± 2.56 25.89 ± 3.87 23.87 ± 3.76 24.61 ± 4.21 26.12 ± 3.17 22.51 ± 4.76 25.13 ± 1.85

NK co-cultured with
LPS- treated DCs

67.94 ± 3.47 64.97 ± 4.56 62.15 ± 4.54 63.91 ± 2.89 65.04 ± 3.97 64.23 ± 4.50 64.71 ± 1.89

NK co-culture with 
DAPT-treated DCs

28.62 ± 4.89* 26.41 ± 2.56* 25.74 ± 2.56* 24.84 ± 2.56* 25.87 ± 2.56* 27.91 ± 2.56* 26.57 ± 1.42*

NK cell culture 
conditions

%NK cell cytotoxicity

Donor 1 Donor 2 Donor 3 Donor 4 Donor 5 Donor 6 Mean

NK co-cultured 
with non-activated
 DCs (control)

15.23 ± 4.21 13.56 ± 3.57 14.25 ± 2.58 13.87 ± 4.59 12.98 ± 3.60 13.74 ± 2.61 13.94 ± 0.75

NK co-cultured 
with LPS-activated
DCs

42.75 ± 3.22 41.98 ± 2.87 42.59 ± 3.14 41.07 ± 2.59 43.69 ± 3.50 40.98 ± 3.47 42.18 ± 1.04

NK co-cultured 
with DAPT-treated
DCs

12.13 ± 2.56* 10.98 ± 4.57* 11.84 ± 3.21* 12.46 ± 3.91* 11.42 ± 2.60* 12.61 ± 3.61* 11.91 ± 0.62*

Remark: All experiments were performed in triplicate and expressed as the mean ± standard deviation. *, p < 0.005, pair t-test (NK co-cultured 

with LPS treated-DCs vs co-cultured with DAPT-treated DCs)

Figure 1 was result of donor 1 from 6 donors of independent experiments. NK cell proliferation 

was significantly increased after stimulation with LPS-treated DCs (Figure 1B, 67.94%) 

compared with the DCs control (Figure 1A, 27.75%). DAPT treatment reduced the DCs 

mediated NK cell proliferation in vitro (Figure 1C, 28.62%). We suggested that NK cells 

proliferation mediate, at least in part, DCs Notch-1 signaling interaction.

Notch-1 signaling blockade reduced the DCs mediated NK cell cytotoxicity in vitro 

To investigate whether inhibition of Notch-1 signaling could affect the DCs mediated NK 

cell cytotoxicity in vitro. The NK cell cytotoxicity on K562 susceptible target cells was determined 

after co-culturing with DCs. 

The mean NK cell cytotoxicity killed K562 target cells from 6 donors of independent 

experiments was shown in Table 1. The significantly increased of K562 target cells killed after

co-culture with LPS treated-DCs (42.18 ± 1.04%) compare to DCs control (13.94 ± 0.75%). 

co-culture with DAPT treated -DCs significantly reduced the NK cell mediated cytotoxicity 

(11.91 ± 0.62%) (p < 0.005, pair t-test). 
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Figure 1 Notch-1 signaling blockade reduced the DCs mediate NK cells proliferation. Autologous 

  NK cells were co-cultured with DCs and determined NK cell proliferation using 

  CFSE-based flow cytometry, the NK live proliferating cells shown the CFSE-negative and 

  PI-negative, lower left. The NK proliferation was significantly increased after co-culture 

  with LPS treated-DCs (B) compared with non-treated DCs control (A). Co-culture with 

  DAPT treated-DCs reduced NK cell proliferation (C).  

Figure 2 was NK cytotoxicity result of donor 1 from 6 donors of independent experiments. 

NK cell cytotoxicity was significantly increased after co-culture with LPS-treated DCs 

(Figure 2B, 42.75%) compared with the DCs control (Figure 2A, 15.23%). DAPT treatment

reduced the DCs mediated NK cell cytotoxicity in vitro (Figure 2C, 12.13%). We suggested that

DCs mediated NK cytotoxicity, at least, via Notch-1 signaling dependent.

Figure 2 Inhibition of Notch-1 signaling reduced the DCs mediate NK cells cytotoxicity.

 The cytotoxicity ability of autologous NK cells on K562 cells was measured by 

 CFSE-based flow cytometry assay. The dead K562 target cells showed the 
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 CFSE-positive and PI-positive, upper right. The NK cytotoxicity was increased after 

 co-cultured with LPS-treated DCs (B) compared with control DCs (A). Co-culture 

 with DAPT treated-DCs reduced NK cell cytotoxicity (C). Data shown were donor 1 

 from 6 donors of independent experiments.

DAPT treatment reduced the expression of DCs cell surface molecules 

The surface molecules of DCs and NK cells were determined by flow cytometry after 

co-culturing for 4 days. The NK cells retained the CD56+CD3- phenotype (data not shown). 

The DCs Notch-1 receptor and HLA-DR were shown at low level expression in non-treated DCs 

control (Figure 3A) and increased in LPS-treated DCs (Figure 3B). The decrease of these surface 

molecules was observed in DAPT treated-DCs (Figure 3C). This suggested the expression of DCs 

cell surface molecules might be involved to DCs mediated NK cell proliferation and cytotoxicity 

activity.

Figure 3 DAPT treatment reduced the expression of DCs cell surface molecules. The DCc surface 

 expression was determined by flow cytometry after 4 days co-culture with autologous 

 NK cells. Notch-1 receptor and HLA-DR surface molecules were expressed at low level 

 in non-treated DCs (A) and increased in LPS-treated DCs (B). These surface molecules 

 were reduced after DAPT-treated DCs (C). Data shown were donor 1 from 6 donors 

 of independent experiments.

A. non-treated DCs B. LPS-treated DCs C. DAPT-treated DCs
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Discussion

Notch signaling controlled the development and activation of the innate and adaptive 

immune system(21) including the development and activation of T-cells.(9) Notch receptors on 

T-cells play a regulators role of T-cell differentiation(22) and induction of tumor-specific cytotoxic 

T-cells and memory T-cells.(23) Effector CD8+T-cells  cytokine production regulated by the Notch 

signaling was shown.(24) Notch ligands are expressed on stromal and epithelial cells in the marginal

zone of the spleen, thymic epithelium and bone marrow stromal cells, or on stromal cells at 

inflammatory sites such as rheumatoid arthritis synovium.(25, 26) 

This study demonstrated the stimulation of DCs with LPS can enhanced expansion of 

autologous NK cells and their cytotoxicity activity. Notch-1 signaling blockade reduced the DCs 

mediated NK cell proliferation and cytotoxicity in vitro. One mechanism by which TLR modulates 

Notch signaling is by inducing Notch receptor and ligand expression.(27) There is amble evidence 

that activation of macrophages and DCs with TLR ligands leads to induction of Notch receptors and 

ligands including Jagged1, DLL1, and DLL4.(27) TLR signaling indirectly promotes Notch pathway 

activation and expression of Notch target genes. The Notch target genes can be induced by LPS 

in both Notch-independent and Notch-dependent manners. Notch signaling was activated after 

LPS stimulation.(28) The expression of Jagged 1, a Notch ligand, induced by LPS occurred in a

JNK-dependent manner. In addition, Notch target genes were upregulated by early 

Notch-independent activation followed by delayed Notch-dependent activation after LPS stimulation.

Disruption of Notch signaling by DAPT attenuated the LPS-induced inflammatory responses.
(28) Dendritic cell-mediated NK cell activation controlled by Jagged2–Notch interaction was 

demonstrated. Stimulation of NK cells by Jagged2 enhanced the antitumor cytolytic activity of 

NK cells in vivo and in vitro.(13) We demonstrated the inhibition of Notch-1 signaling reduced the 

expression of DCs cell surface molecules. It suggests that Notch-1 signaling can play a role in 

DC-mediated NK cell activation through interaction with Notch-1 receptor and HLA-DR surface 

molecules. 

DCs and NK cells interaction is a bi-directional activation, once activated, NK cells can 

eliminate the more immature DCs, allegedly tolerogenic DCs and activate DCs subsequently to 

adaptive immune response.(29, 30) Most of the studies on DCs subsets are emerging with distinct 

biologic functions of naturally occurring DCs subsets. In human blood, at least three DCs subsets 

can be distinguished, plasmacytoid DCs, CD141+ and CD1c+ myeloid/conventional DCs, each with 

distinct functional characteristics.(31) DC-mediated NK cells activation is based on DCs derived 

from monocytes, generated from the culture with different cytokines. The interactions between ex 

vivo isolated human DCs subsets and NK cells have not been largely elucidated. Plasmacytoid and 

myeloid peripheral blood DCs can activate NK cells and enhance cytolytic activity. However, it is 

challenging to obtain high enough due to their low frequencies.(31) Different of DC subsets in the 

human system is leading to new insights of innate cell interactions, particularly for the cross-talk

occurring between these DC subsets and NK cells.(32, 33) As DC subsets show a specific 
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distribution in human tissues, therefore, DCs and NK cells interactions should be considered as 

a more complex of cell subset networking to optimize the response against microorganisms and 

cancer cells. 

Regulation of Notch in cancer immunity is a very attractive approach in the ongoing 

revolution in cancer immunotherapy.(34, 35) The rescue of Notch-1 signaling in antigen-specific 

CD8+ T-cells overcomes tumor-induced T-cells suppression and enhances immunotherapy in cancer 

was revealed.(36) Our data show the Notch signaling effect on DCs mediated NK cell effector function. 

Thus, manipulation of Notch ligands could provide to induce NK cells immunity in immunosuppressive

conditions including cancer or to inhibit certain NK cell activation on autoimmune diseases.

Conclusion

This study described DCs - mediated autologous NK cell proliferation and cytotoxicity 

function in vitro requiring Notch-1 signaling. The inhibition of DCs Notch-1 signaling reduced 

the autologous NK cells proliferation and cytotoxicity activity towards K562 target cells. DAPT 

treatment reduced the expression of DCs cell surface molecules HLA-DR and Notch-1 receptor. 

We suggested the expanded autologous NK cells cytotoxicity mediated by DCs Notch-1 interaction, 

at least in part, Notch-1 receptor involved. 
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1

บทบาทของ Notch-1 signaling ในการเพ่ิม
ประสิทธิภาพ Dendritic Cells เพื่อกระตุน

การเพิ่มจํานวน และการทําลายเซลลมะเร็งของ 
Natural Killer Cells

สุภาพร สุภารักษ1 กนกวรรณ เงื่อนจันทรทอง1 บุษราวรรณ ศรีวรรธนะ2 และสมชาย แสงกิจพร3

1สถาบันวิจัยวิทยาศาสตรสาธารณสุข กรมวิทยาศาสตรการแพทย ถนนติวานนท นนทบุรี 11000
2นักวิชาการอิสระ 23/30 พหลโยธิน 60 ลําลูกกา ปทุมธานี 12130
3บานพิงพัก มูลนิธิศูนยมะเร็งเตานมเฉลิมพระเกียรติ 47 หนองจอก กรุงเทพมหานคร 10530

บทคัดยอ เนเจอรอล คิลเลอรเซลล หรือ เอ็นเคเซลล (Natural Killer (NK) cells) กระตุนการตอบสนองในระบบ

ภูมิคุมกัน โดยการเขาทําลายเซลลแปลกปลอมหรือสารหลั่งไซโตไคน การสงสัญญาณระหวาง NK cells กับเซลลเดนไดรติก

(Dendritic cells, DCs) กอใหเกิดการทําลายเซลลมะเร็งหรือตอตานจุลินทรียกอโรค แตกลไกระดับเซลลและระดับโมเลกุล

ทีค่วบคมุปฏสิมัพนัธระหวาง NK cells และ DCs ซึง่สงผลเปนพษิตอเซลลมะเรง็นัน้ยงัไมทราบแนชดั ในทีน่ีเ้ราแสดงถงึบทบาท

ของ Notch-1 signaling บน DCs มีสวนรวมทําให NK cytotoxicity เพิ่มขึ้น และเมื่อเพาะเลี้ยง DCs จากอาสาสมัคร

สุขภาพดี จํานวน 6 คน มาทดสอบเพาะเลี้ยงรวมกับ autologous NK cells ก็ชวยให NK cells มีการเพิ่มจํานวน  

(64.71±1.89%) และการทําลายเซลลมะเร็ง Human erythroleukemic cell line (K562) เพิ่มขึ้นดวย (42.18±1.04%) 

แตการทําลายเซลลมะเร็งของ NK cells นี้มีปริมาณลดลงโดยการเพาะเลี้ยงรวมกับ DCs ที่กระตุนดวยสาร Notch-1

inhibitor ชื่อ γ-secretase inhibitor (11.91±0.62%)  เมื่อเปรียบเทียบกับ DCs ที่กระตุนดวย lipopolysaccharide 

(LPS) (p < 0.05, paired t-test) การศึกษานี้ แสดงใหเห็นวาการกระตุนหรือยับยั้งการแสดงออกของ Notch-1 receptor 

มีอิทธิพลตอประสิทธิภาพของ DC ในการกระตุน NK cells เพื่อทําลายเซลลมะเร็ง ดังนั้นจึงอาจนําผลการศึกษาที่ไดน้ีไป

ประยุกตใชเพื่อการรักษาผูปวยมะเร็งหรือโรคอื่นๆ ที่เกี่ยวของกับ NK cell ตอไป

คําสําคัญ : เซลลเดนไดรติก, เอ็นเคเซลล, การเพิ่มจํานวนเซลล, ความเปนพิษตอเซลล,  Notch-1
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1

การรับรองรุนการผลิตของผลิตภัณฑจากพลาสมา
ที่ใชในประเทศไทย ระหวางป พ.ศ. 2550-2563

อุบลวรรณ ชัยอารยะเลิศ ฐิตาภรณ ภูติภิณโยวัฒน ศรัญญา ซายจันทร และไพศาล พังจุนันท
สถาบันชีววัตถุ กรมวิทยาศาสตรการแพทย ถนนติวานนท นนทบุรี 11000
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บทคัดยอ ผลิตภัณฑจากพลาสมาเปนยาชีววัตถุที่ผลิตจากพลาสมาของคนหรือสัตว จึงอาจมีการปนเปอนเชื้อโรคจากเลือดได

หากการควบคุมกระบวนการผลิตไมเหมาะสม ดังนั้นภาครัฐจึงมีกระบวนการรับรองรุนการผลิตตามแนวทางสากลที่กําหนด

โดยองคการอนามัยโลก เพื่อใหมั่นใจในคุณภาพของผลิตภัณฑจากพลาสมา ไดแก Human Albumin, Human Normal 

Immunoglobulin, Specific Immunoglobulin, Coagulation Factors และเซรุมชนิดตางๆ กอนจําหนาย บทความนี้

มีวัตถุประสงคเพื่อนําเสนอผลการรับรองรุนผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ใชในประเทศไทยระหวางป พ.ศ. 2550-2563 และเปน

การใหความรูแกบุคลากรดานสาธารณสุขที่เกี่ยวของไดทราบถึงแนวทางการควบคุมคุณภาพของผลิตภัณฑจากพลาสมา

ตามแนวทางสากล เพ่ือใหมั่นใจในคุณภาพของผลิตภัณฑที่ใชในประเทศ ผลการรับรองรุนการผลิตของผลิตภัณฑระหวางป 

พ.ศ. 2550-2563 จํานวน 3,723 รุน โดยวิธีทบทวนเอกสารสรุปกระบวนการผลิตในแตละรุน พิจารณาผลการวิเคราะห

แนวโนมของผลการทดสอบ และตรวจวิเคราะหลักษณะทางกายภาพของยาตามที่จดแจงขึ้นทะเบียนไว พบวามีอัลบูมินที่นําเขา

จากตางประเทศ จํานวน 3 รุน คิดเปนรอยละ 0.09 มีลักษณะทางกายภาพไมเปนไปตามขอกําหนด และไมไดรับอนุญาตให

จําหนายในประเทศไทย การรับรองรุนการผลิตจึงเปนเครื่องมือที่สําคัญในการควบคุมกํากับผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ใชใน

ประเทศไทย ซึ่งทําใหมั่นใจวาผลิตภัณฑมีคุณภาพและปลอดภัย  

คําสําคัญ: รับรองรุนการผลิต, ยาชีววัตถุ, ผลิตภัณฑจากพลาสมา
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บทนํา

ผลิตภัณฑจากพลาสมา (plasma-derived products/blood products) เปนยาชีววัตถุ (biologics/

biological products) ท่ีผลิตจากพลาสมาของคนหรือสัตว ไดแก Human Albumin, Human Normal 

Immunoglobulin, Specific Immunoglobulin (Human Hepatitis B Immunoglobulin, Human Rabies 

Immunoglobulin, Human Tetanus Immunoglobulin, Human Anti-D Immunoglobulin, Human 

Cytomegalovirus Immunoglobulin, Human Varicella-Zoster Immunoglobulin), Coagulation Factors 

(Factor VIII, Factor IX, Human Fibrinogen) และเซรุมชนิดตางๆ (antiserum) เชน เซรุมแกโรคบาดทะยัก 

เซรุมแกโรคพิษสุนัขบา และเซรุมแกพิษงูชนิดตางๆ เปนตน ในการผลิตใชพลาสมาเปนสารตั้งตน และใชสารอื่นๆ 

จากสิ่งมีชีวิตซึ่งเปนแหลงของเชื้อโรค(1, 2, 3) เชน ไวรัส และกระบวนการผลิตมีความซับซอน หากการควบคุมการผลิต

ไมเหมาะสมจงึมโีอกาสทีจ่ะไดผลติภณัฑทีมี่การปนเปอน คณุภาพไมสมํา่เสมอ หรอืเบีย่งเบนไปจากมาตรฐานท่ีกาํหนด 

องคการอนามัยโลกมีแนวทางการประกันคุณภาพผลติภณัฑจากพลาสมากอนจําหนาย เชนเดยีวกับวคัซนีทีใ่ช

กับมนุษย คือ การรับรองรุนการผลิต (Lot release)(4) ซึ่งเปนหนึ่งในกิจกรรมการควบคุมกํากับยาชีววัตถุที่กําหนด

ใหดําเนินการโดยหนวยงานภาครัฐ โดยในประเทศไทยมีหลักการวา เมื่อยาชีววัตถุไดรับทะเบียนยาจากสํานักงาน

คณะกรรมการอาหารและยา (อย.) ใหมีกระบวนการตรวจรับรองอีกครั้งกอนจําหนายยาแตละรุน โดยพิจารณาจาก

เอกสารจากผูผลิต คือ เอกสารสรุปกระบวนการผลิตของรุนนั้นๆ (Summary Production Protocol: SPP) ที่มี

เนื้อหากลาวถึงกระบวนการผลิตโดยยอ แตมีรายละเอียดที่จําเปนครบถวน และแนบเอกสารอื่นๆ ที่ภาครัฐกําหนด(5)  

ไดแก หนังสือรับรองรุนการผลิตที่ออกโดยประเทศผูผลิต เอกสารแสดงวิธีการ รายละเอียดการขนสง และเอกสาร

ที่แสดงคุณภาพระหวางการขนสง เปนตน เพื่อประกอบการพิจารณา วิเคราะหแนวโนมผลการทดสอบผลิตภัณฑของ

ผูผลติ และผลการตรวจสอบคณุภาพยารุนน้ันตามความจาํเปน หากขอมลูการผลติและยามคีณุภาพเปนไปตามมาตรฐาน

ที่จดแจงจะไดรับใบรับรองรุนการผลิต (Certificate of Analysis: CoA) ประกอบการจําหนายยารุนนั้นๆ เพื่อให

มัน่ใจวาผลิตภณัฑมีคณุภาพสม่ําเสมอทุกรุนหลงัจากทีผ่ลติภณัฑไดรบัอนุมตัใินการขึน้ทะเบยีนตาํรบัยา  ซึง่แตกตางจาก

การควบคุมยาเคมี (chemical drugs)(6) ที่สามารถจําหนายไดหลังการไดรับทะเบียนยาจาก อย. โดยไมจําเปนตองมี

การตรวจสอบรับรองกอนจําหนายแตละรุนอีก ซึ่งประเทศตางๆ เชน สหรัฐอเมริกา และสหภาพยุโรป ไดถือปฏิบัติ

เชนกัน(7, 8) สําหรับประเทศไทย กรมวิทยาศาสตรการแพทย โดยสถาบันชีววัตถุ ไดดําเนินการรับรองรุนการผลิตตั้งแต

ป พ.ศ. 2541 โดยความสมัครใจของผูผลิตและผูนําเขาผลิตภัณฑจากพลาสมา โดยไดมีกฎกระทรวงวาดวยการรับรอง

รุนการผลิตยาแผนปจจุบันที่เปนยาชีววัตถุ พ.ศ. 2553(9) และประกาศกระทรวงสาธารณสุขที่เกี่ยวของ พ.ศ. 2555(10)  

บทความนี้มีวัตถุประสงคเพื่อนําเสนอผลการดําเนินงานรับรองรุนผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ใชในประเทศ 

ระหวางป พ.ศ. 2550-2563 โดยพิจารณา SPP ในแตละรุน พิจารณาผลการวิเคราะหแนวโนมของผลการทดสอบ

ในผลิตภัณฑ และตรวจวิเคราะหลักษณะทางกายภาพของยาตามที่จดแจงขึ้นทะเบียนไว และเปนการใหความรู

แกบุคลากรดานสาธารณสุขที่เกี่ยวของไดทราบถึงแนวทางการควบคุมคุณภาพผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ใชในประเทศ

ตามแนวทางสากล เพื่อใหมั่นใจในคุณภาพของผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ใชในประเทศ

วัสดุและวิธีการ

ตัวอยาง 

ผลิตภัณฑ Human Albumin, Human Normal Immunoglobulin, Specific Immunoglobulin,

Coagulation Factors และเซรุมชนิดตางๆ ที่สงตรวจเพื่อขอรับรองรุนการผลิต ระหวางป พ.ศ. 2550-2563

ที่ใชในประเทศ จํานวน 3,723 รุน 
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เครื่องมือ    

กลองตรวจลักษณะทางกายภาพ (Viewing station) เปนกลองพลาสติก PVC ที่มีขนาดกวาง × ยาว ×

สูง = 50 × 35 × 50 เซนติเมตร มีฉากหลังสีขาวและสีดํา ไมสะทอนแสง ต้ังฉากกับพื้นราบสีขาว และมีแสงสวาง

จากหลอดฟลูออเรสเซนตขนาด 18 วัตต และหลอดฮาโลเจนขนาด 50 วตัต มคีวามเขมแสง 2,000-3,750 ลกัซ (Lux) 

วิธีการตรวจรับรองรุนการผลิตของผลิตภัณฑจากพลาสมา 

การพิจารณารับรองรุนการผลิตของประเทศไทย มีขั้นตอนดําเนินการตามหลักการที่เปนแนวทางสากล 

ประกอบดวย 

ขั้นตอนท่ี 1  พิจารณาเอกสาร SPP เปรยีบเทยีบกับขอมลูกระบวนการผลติและรายการทดสอบ เกณฑกําหนด

ของแตละรายการ รวมทั้งชื่อตํารายาที่อางอิงที่จดแจงไวในการขึ้นทะเบียน ซึ่งเนื้อหาของเอกสาร SPP ประกอบดวย

ชื่อผูผลิต เลขที่ที่ไดรับอนุญาต แหลงผลิต ชื่อผลิตภัณฑ รุนการผลิต จํานวนหรือปริมาณที่ผลิต วันที่ผลิต วันหมด

อายุ ขั้นตอนการผลิต (Flow chart) สายพันธุและเซลลที่ใช กระบวนการขั้นตอนการผลิต สูตรตํารับที่ใชในการผลิต 

รวมทั้งผลการทดสอบคุณภาพของยารุนนั้นๆ เปนตน 

ขั้นตอนที่ 2  พิจารณาผลการตรวจวิเคราะหคุณภาพผลิตภัณฑจากพลาสมารุนนั้นๆ ที่ตรวจสอบโดยผูผลิต

และเปรียบเทียบกับผลของผลิตภัณฑรุนกอนๆ ของแตละยี่หอ เพื่อวิเคราะหแนวโนมของผลการทดสอบ (trend 

analysis) ในหัวขอประสิทธิผล ไดแก ปริมาณโปรตีน (total protein) ความบริสุทธิ์ของ Immunoglobulin

(Ig purity) และรายการทดสอบอืน่ ท้ังน้ีขึน้กบัชนดิของผลติภณัฑ เชน ทดสอบปรมิาณ Osmolality, prekallikrein 

activator สําหรับผลิตภัณฑ Human Normal Immunoglobulin, intravenous (IVIG) จํานวนอยางนอย 40 

รุนการผลิต ตัวอยางดังผลการวิเคราะหปริมาณ Total protein ของยา Human Normal Immunoglobulin, 

intravenous ยี่หอ A 

ขั้นตอนที่ 3  วิเคราะหลักษณะทางกายภาพ (visual inspection) ของยารุนนั้นๆ โดยการมองดวยตาเปลา

โดยนําผลิตภัณฑจากที่เก็บไวที่อุณหภูมิ 5 ± 3 ºC มาวางทิ้งไวจนตัวอยางมีอุณหภูมิใกลเคียงกับอุณหภูมิหอง 

และเปดหลอดไฟภายในกลอง viewing station ใหมีความเขมแสงในชวง 2,000-3,750 ลักซ ตรวจสอบสภาพ

ตัวอยาง บันทึกรายละเอียดความถูกตอง ความชัดเจนของชื่อผลิตภัณฑ หมายเลขวิเคราะห/รุนการผลิต วันผลิต และ

วันหมดอายุ หลังจากนั้นลอกฉลากของผลิตภัณฑ เช็ดทําความสะอาดภาชนะบรรจุดานนอก หลังจากนั้นตรวจสอบ

ลักษณะของสารละลายในขวดดวยตาเปลาภายใตกลอง viewing station ดังแสดงในภาพที่ 1 หลังฉากสีดํา ใหเขยา

ขวดเล็กนอยแลวคอยๆ หมุนขวดเบาๆ โดยรอบเพื่อไมใหเกิดฟองอากาศ และสังเกตลักษณะของของเหลวในขวด

ใชเวลาขวดละ 5 วินาที ตรวจสอบซํ้าเชนเดียวกันโดยใชฉากหลังสีขาว หากผลิตภัณฑเปนสารแขวนตะกอนใหตั้งทิ้งไวที่

อณุหภมูหิองจนสารตกตะกอนสมบรูณ จากน้ันจึงเขยาใหสารละลายและตะกอนผสมรวมกันอีกครัง้เพือ่สงัเกตการละลาย

สาํหรบัผลติภณัฑท่ีเปนของแขง็หรอืผงแหง ตองตรวจสอบลกัษณะของผงแหงกอนแลวจงึละลายดวยนํา้กลัน่

หรอืตวัทาํละลายของผลติภณัฑนัน้ๆ แลวทาํการตรวจสอบลกัษณะทางกายภาพเชนเดยีวกบัผลติภัณฑทีเ่ปนสารละลาย 

หากผลิตภัณฑบรรจุอยูในขวดสีชาใหสองภายใตหลอดไฟฮาโลเจน

สําหรับเกณฑการตัดสิน หากขอมูลในเอกสาร SPP ของยารุนนั้นๆ ถูกตองตามที่ขึ้นทะเบียนไว มีผลการ

ตรวจวิเคราะหคุณภาพตามขอกําหนดที่จดแจงไว  (Specification) ผลการตรวจสอบคุณภาพดวยตาเปลาของผูผลิต

และภาครฐัเปนไปตามเกณฑท่ีกาํหนดของผลติภณัฑ ไมพบสิง่ปนเปอน และไมพบปญหาคุณภาพในการขนสง จะไดรบั

ใบรับรองรุนการผลิต (Certificate of Lot Release) เพื่อประกอบการจําหนาย 
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ผล

การพิจารณารายละเอยีดในเอกสาร SPP ของผลติภณัฑพลาสมาทกุรุน ทกุยีห่อ ทีข่อการรบัรองรุนการผลตินัน้

มีขอมูลการผลิตสอดคลองตรงตามท่ีขอขึ้นทะเบียนไวกับ อย. และมีผลการตรวจวิเคราะหคุณภาพที่ดําเนินการ

โดยผูผลิตเปนไปตามขอกาํหนดตามท่ีจดแจงในทะเบยีนตาํรบัยาทกุยีห่อ เมือ่นาํผลทีเ่ปนการวเิคราะหเชิงปรมิาณมาจดั

ทาํกราฟและวเิคราะหคาแนวโนม พบวามคีาอยูในชวง ± 2SD เชน ผลติภัณฑ Human Normal Immunoglobulin, 

intravenous (IVIG) ยี่หอ A มีปริมาณโปรตีนทั้งหมดอยูในชวงรอยละ 90-110 ความบริสุทธิ์ของโปรตีนมากกวา

รอยละ 95 และปริมาณ Osmolality ไมนอยกวา 240 mOsm/kg ซึ่งทุกรายการทดสอบนั้นอยูภายใตขอกําหนดของ

ผลิตภัณฑ และตามที่กําหนดใน European Pharmacopoeia (EP) ดังแสดงในภาพที่ 1, 2 และ 3 

ภาพที่ 1  ตวัอยางผลการวิเคราะหแนวโนมปรมิาณโปรตนีของ Human Normal Immunoglobulin, intravenous

 (IVIG) รุน AB001-AB087 ของยี่หอ A ที่อยูในชวงเกณฑที่กําหนด คือชวงรอยละ 90-110

ภาพที่ 2  ตัวอยางผลการวิเคราะหแนวโนมความบริสุทธิ์ของ Human Normal Immunoglobulin, intravenous 

 (IVIG) รุน AB001-AB087 ของยี่หอ A ที่อยูในชวงเกณฑที่กําหนด คือมากกวารอยละ 95
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ผลการตรวจสอบลักษณะทางกายภาพของผลิตภัณฑจากพลาสมาดวยตาเปลา พบวายาอัลบูมิน (Human 

albumin) มี 2 รุน ที่พบผงสีขาวโปรงแสง และอีก 1 รุน พบผงสีขาวทึบแสง ซึ่งไมเปนไปตามขอกําหนดของ EP คือ 

กําหนดใหมีสีเหลือบเล็กนอย หรือไมมีสี หรือมีสีเหลืองออน หรือสีนํ้าตาลออน (Clear or slightly opalescent and 

colorless or pale yellow) 

ดงันัน้ ผลติภณัฑจากพลาสมารุนท่ีไมผานการรบัรองรุนการผลติจากผลการตรวจสอบทางหองปฏบิตักิารดวย

วิธีดังกลาว มีจํานวน 3 รุน ในผลิตภัณฑจากพลาสมาที่สงตรวจเพื่อขอการรับรองรุนในระหวางป พ.ศ. 2550 - 2563 

ทั้งสิ้น 3,723 รุน ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1 ผลการตรวจสอบลักษณะทางกายภาพดวยตาเปลา (Visual Inspection) ของผลิตภัณฑจากพลาสมา

 ที่ยื่นขอการรับรองรุนการผลิตระหวางป พ.ศ. 2550 - 2563 และจํานวนรุนการผลิตที่ไมผานการรับรอง

ภาพที่ 3  ตัวอยางผลการวิเคราะหแนวโนมปริมาณ Osmolality ของ Human Normal Immunoglobulin, 

 intravenous (IVIG) รุน AB001-AB087 ของย่ีหอ A ที่อยูในชวงเกณฑที่กําหนด คือไมนอยกวา 

 240 mOsm/kg

ชนิดผลิตภัณฑจากพลาสมา

จํานวนที่ขอการรับรองรุน
รวม

(รุนการผลิต)

ไมผานเกณฑ
มาตรฐาน

(รุนการผลิต)
นําเขา

(รุนการผลิต)
ในประเทศ

(รุนการผลิต)

Human Albumin 972 118 1,090 3

Human Normal Immunoglobulin        480 48 528 0

Specific Immunoglobulin เชน Human 
Hepatitis Immunoglobulin,

450 316 766 0

Human anti-D Immunoglobulin,

Human Cytomegalovirus, Tetanus

Immunoglobulin, Human Varicella Zoster    
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วิจารณ

การรับรองรุนการผลิตของผลิตภัณฑพลาสมาตามแนวทางขององคการอนามัยโลก สามารถตรวจสอบและ

คัดกรองยาท่ีไมมีคุณภาพออกไปไดกอนการจําหนาย โดยจากขอมูลสรุปกระบวนการผลิตของผลิตภัณฑจากพลาสมา

จํานวน 3,723 รุน ที่ขอการรับรองรุนนั้นมีรายละเอียดสอดคลองตามที่จดแจงขอขึ้นทะเบียนไวกับ อย. แสดงใหเห็นวา

ผูผลิตมีความเขาใจในกระบวนการรับรองรุนและควบคุมการผลิตตามกระบวนการที่จดแจงไว  เมื่อมีการปรับเปลี่ยน 

แกไขข้ันตอนใดๆ กไ็ดแจงขอการรบัรองจาก อย.กอน และคณุภาพของผลติภัณฑจากพลาสมารุนทีต่รวจสอบโดยผูผลติ

ที่แสดงไวในเอกสาร SPP เปนไปตามขอกําหนด และมีคาอยูในชวงคา ± 2SD แสดงถึงผลิตภัณฑมีคุณภาพสมํ่าเสมอ

การวเิคราะหแนวโนมคุณภาพจึงเปนประโยชนแกผูผลติและหนวยงานควบคุมกํากับในการตดิตามคุณภาพของผลติภณัฑ 

เนือ่งจากคณุภาพของผลติภณัฑจากพลาสมาทีเ่บีย่งเบนนัน้มาจากหลายสาเหตทุีเ่กีย่วของกบัการผลติ เชน แหลงตัง้ตน

ของการผลิต เครื่องมือที่ใช ขั้นตอนการผลิต หรือการเปลี่ยนสารมาตรฐานที่ใชในการผลิต เปนตน  

ประเทศไทยกาํหนดใหมีการสงตวัอยางผลติภัณฑจากพลาสมาแตละรุนพรอมกับการสงเอกสาร SPP ประกอบ

การรับรองรุน โดยตรวจสอบลักษณะทางกายภาพดวยตาเปลา เปนการตรวจเบ้ืองตนของตัวอยางยาทุกตัวอยาง และ

ตรวจวิเคราะหคุณสมบัติอื่นๆ เชน ความแรง ปริมาณโปรตีน เปนตน ตามที่จําเปน แตกตางตามประวัติและคุณภาพ

ของยายี่หอนั้นๆ (ซ่ึงไมนําเสนอในเน้ือหาน้ี) สําหรับอัลบูมินที่พบวามีสิ่งแปลกปลอมจํานวน 3 รุนการผลิตนั้น

(รอยละ0.09) จะไมไดรับอนุญาตใหจําหนาย อยางไรก็ตามผงหรือตะกอนที่พบในผลิตภัณฑจากพลาสมาอาจจะ

ไมใชสิ่งแปลกปลอมเสมอไป อาจเกิดจากกระบวนการผลิต(11) หรือเปนสารละลายโปรตีนที่เขมขน เชน อัลบูมิน 25%

ทีจั่บตวักนั จงึตองพจิารณาเปนรายๆ ไป แตเน่ืองจากผลติภัณฑจากพลาสมาเปนยาฉดีทางหลอดเลอืดดาํ จงึมขีอกําหนด

ที่ตองปราศจากผงขนาดใหญ (visible particle) และใชฟลเตอรในการใหยาที่มีความเขมขนโปรตีนสูง เชน อัลบูมิน

แกผูปวย การตรวจสอบสิ่งแปลกปลอมในขวดยาดวยตาเปลาจึงจําเปนและเปนประโยชนสําหรับผูใชยา   

ผลการรบัรองรุนผลติภณัฑจากพลาสมาระหวางป พ.ศ. 2550 - 2563 นีแ้ตกตางจากในอดตี ซึง่พบผลติภณัฑ

ที่ไมผานเกณฑท้ัง 3 ดาน(11)  คือ พบขอมูลการผลิตในเอกสาร SPP ที่ไมตรงตามที่จดแจงกับที่ขึ้นทะเบียนไว

ดวยสาเหตุตางๆ เชน พบการเปล่ียนแปลงในกระบวนการผลิตและการควบคุมคุณภาพที่สําคัญ ปรับเพิ่มขนาด

ชนิดผลิตภัณฑจากพลาสมา

จํานวนที่ขอการรับรองรุน
รวม

(รุนการผลิต)

ไมผานเกณฑ
มาตรฐาน

(รุนการผลิต)
นําเขา

(รุนการผลิต)
ในประเทศ

(รุนการผลิต)

Coaglulation Factor เชน Factor VIII, 
Factor IX 

680 48 728 0

Antiserum เชน Cobra antivenin, Green pit 
viper antivenin, Malayan pit viper antivenin, 
Russel’s Viper antivenin

58 392 450 0

Others เชน Interferon, Solcoseryl, Human 
Fibrinogen, Sterile Polygelines solution

161 0 161 0

รวม 2,801 922 3,723 3

ตารางที่ 1 ผลการตรวจสอบลักษณะทางกายภาพดวยตาเปลา (Visual Inspection) ของผลิตภัณฑจากพลาสมา

 ที่ย่ืนขอการรับรองรุนการผลิตระหวางป พ.ศ. 2550 - 2563 และจํานวนรุนการผลิตที่ไมผานการรับรอง

 (ตอ)
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ของกําลังการผลิตโดยไมไดแจงแกไขทะเบียนยา พบการเปลี่ยนแปลงขอกําหนดหรือเกณฑของผลวิเคราะห

พบความผิดพลาดการติดฉลาก ระบุวันที่ผลิตผิด เปลี่ยนแปลงอายุของยาสําเร็จรูป รวมท้ังปรับเปลี่ยนสถานที่ผลิต 

เปนตน และพบคณุภาพของผลติภณัฑอยูนอกชวงคาทีก่าํหนด รวมทัง้พบสิง่แปลกปลอม เชน พบเสนใยสขีาว ผงสขีาว สดีาํ 

และสแีดง ในผลติภณัฑอลับมิูน และพบแทงคลายผลกึหรอืเศษแกวในเซรุมแกโรคบาดทะยกั ซึง่ผลติภณัฑจากพลาสมา

ที่ไมผานเกณฑการพิจารณา เชน มีกระบวนการผลิตไมตรงตามที่จดแจง ตองยื่นขอแกไขรายละเอียดทะเบียน

ตํารบัยากบั อย. ใหเปนปจจบุนัเสยีกอน จงึจะไดรบัอนญุาตใหจาํหนายได สวนดานคณุภาพของยาหากมผีลการทดสอบ

ไมเปนไปตามที่จดแจง ก็จะไมไดรับอนุญาตใหจําหนาย ขณะเดียวกันหากมีขอสงสัย เชน ผลการทดสอบใกลออกนอก

คา ± 2SD และแนวโนมของคาท่ีไดไมสอดคลองกบัผลจากรุนกอนๆ (out of trend) สถาบนัชีววตัถ ุกรมวทิยาศาสตร

การแพทย จะดําเนินงานโดยประสานงานกับผูผลิตและภาครัฐของประเทศผูผลิตเพื่อหารือถึงความเบ่ียงเบนเหลาน้ัน

เพ่ือพิจารณาผลกระทบตอคุณภาพของผลิตภัณฑ เมื่อไดรับขอมูลเพียงพอทําใหมั่นใจในคุณภาพของผลิตภัณฑ

จึงจะปลอยผานยารุนนั้นออกจําหนาย หากยังมีขอสงสัยถึงคุณภาพ ประสิทธิภาพ และความปลอดภัย จะมีแนวทาง

ดําเนินการทั้งอาจมีการตรวจสอบยาซํ้า ตรวจสอบสถานที่ผลิต จนถึงไมอนุญาตใหจําหนาย โดยไมออกใบรับรองรุน

การผลิตของผลิตภัณฑจากพลาสมารุนนั้น

สําหรับในตางประเทศ เชน องคการอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกาจะแสดงผลการรับรองรุนที่ผาน

และไมผานดวยสาเหตหุลายประการในเวบ็ไซต(12) มกีารเรยีกคนืผลติภัณฑทีม่ปีญหา ไดแก ขวดบรรจภุณัฑมวีนัทีผ่ลติ

และวันหมดอายุบนฉลากไมถูกตอง จุกยางเสียสภาพ คาความแรงตํ่ากวาที่กําหนดบนฉลาก พบอนุภาคเศษแกวหรือ

โลหะ คาความเปนกรด-ดางเกินกวาที่กําหนด คาความคงตัวของผลิตภัณฑไมเปนไปตามที่กําหนด และคาความแรง

ลดลงในชวงเวลาของการศึกษาความคงตัว เปนตน โดยสวนใหญเปนการเรียกคืนผลิตภัณฑดวยความสมัครใจของ

ผูผลิต ซึ่งเปนผลจากการรับรองรุนที่สื่อสารระหวางภาครัฐและผูผลิต สําหรับประเทศไทย อย. เปนหนวยงานหลักของ

รัฐที่รับผิดชอบขอมูลการรับรองรุนของประเทศ ในอนาคต หากเปดเผยขอมูลผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ผานและไมผาน

การรับรองรุนการผลิตจะเปนประโยชนแกหนวยงานที่เกี่ยวของเพื่อใชเปนขอมูลในการจัดซื้อ ซึ่งหนวยงานที่จัดซ้ือ

ควรขอใบรับรองรุนการผลิตเพื่อเปนหลักฐานและมั่นใจวายาผานการรับรองของภาครัฐตามกฎหมาย อยางไรก็ตาม

การรับรองรุนการผลิตเพียงอยางเดียวไมสามารถใชทดแทนกระบวนการควบคุมกํากับดูแลอ่ืนๆ ได ทั้งนี้ตองอาศัย

กิจกรรมอื่นๆ รวมดวย ไดแก กระบวนการควบคุมขั้นตอนขึ้นทะเบียน การควบคุมขั้นตอนการผลิตที่ดี การเฝาระวัง

คุณภาพหลังการจําหนายที่มีประสิทธิภาพ(13) เปนตน

สรุป

การรับรองรุนการผลติของผลติภณัฑจากพลาสมาทีใ่ชในประเทศ จาํนวน 3,723 รุน ตามแนวทางขององคการ

อนามัยโลก โดยการพิจารณาเอกสาร SPP ตรวจสอบแนวโนมคุณภาพของยาแตละรุน รวมทั้งตรวจสอบเบื้องตน

ดูลักษณะทางกายภาพเปนเครื่องมือสําคัญที่ชวยคัดกรองและยืนยันวากระบวนการผลิตและคุณภาพของผลิตภัณฑ

จากพลาสมามคีณุภาพสม่ําเสมอตามท่ีไดรบัอนุมัตใินการข้ึนทะเบยีนยา ผลการดาํเนนิการในป พ.ศ. 2550-2563 พบวา

มอีลับมูนิ จาํนวน 3 รุน ทีน่าํเขาจากตางประเทศทีไ่มผานการรบัรองรุน เนือ่งดวยพบผงสขีาวโปรงแสงและทบึแสงในยา 

ซึ่งแสดงถึงคุณภาพของผลิตภัณฑจากพลาสมารุนที่ใชในประเทศมีคุณภาพ ซึ่งบุคลากรที่เกี่ยวของ เชน สถานพยาบาล

ในประเทศมั่นใจไดวาผลิตภัณฑจากพลาสมาที่ไดรับใบรับรองรุนการผลิตเปนผลิตภัณฑที่มีคุณภาพและปลอดภัย 
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Lot Release of Plasma-derived Products 
in Thailand During 2007-2020

Ubonwan Chaiarrayalert Titaporn Pootipinyowat Saranya Saichan and Paisan Pangjunan
Institute of Biological Products, Department of Medical Sciences, Tiwanond Road, Nonthaburi 11000,  

Thailand

ABSTRACT  Plasma-derived products are biologics made from humans or animals and may be 

contaminated with microorganisms from blood due to inappropriate production control. Therefore,

the regulatory agency has a lot release process to ensure the quality of plasma-derived products such as 

Human Albumin, Human Normal Immunoglobulin, Specific Immunoglobulin, Coagulation Factors, and 

various serums according to the international guidelines established by the World Health Organization. 

The objective of this study is to present the lot release of both imported and local plasma-derived 

products in Thailand between 2007 and 2020. Also, it can educate relevant public health personnel on the 

quality control of plasma-derived products following the international guidelines. This can ensure the 

quality of 3,723 lots of plasma-derived products used in Thailand during that period. The process was 

carried out by reviewing the summary production protocols, performing physical appearances of the 

registered drug and considering the trend analysis of their test results. The results showed that physical 

appearances by visual inspection of 3 lots (0.09%) of the imported Human Albumin did not comply with 

the European Pharmacopoeia and were rejected. It can be concluded that the lot release conducted by 

the regulatory authorities is an important tool for the regulation of plasma-derived products. Therefore, 

it is essential to ensure the consistent quality of each lot of plasma-derived product before it is released 

to the market in order to guarantee the product quality and safety.

Keywords: Lot release, Biological drug, Plasma-derived products
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บทคัดยอ สารชวยทําใหผิวขาวบางชนิดท่ีพบในยาฉีดและผลิตภัณฑเสริมอาหารอาจเปนสาเหตุใหเกิดผลขางเคียงท่ีอันตราย

ถึงชีวิตตอผูใชได คณะผูวิจัยจึงไดพัฒนาและทดสอบความใชไดของวิธีการตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาว 5 ชนิด 

ไดแก tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin ดวยเทคนิคโครมาโทกราฟของเหลว

สมรรถนะสูง (HPLC) ซึ่งใชเวลาเพียง 10 นาที โดยใชคอลัมนชนิด Mightysil C18 สารละลายตัวพา ประกอบดวย 0.05% 

trifluoroacetic acid, acetonitrile และ methanol ในอัตราสวน 97: 2: 1 โดยปริมาตร ไดคาขีดจํากัดของการตรวจพบของ 

tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin เปน 2.0, 0.48, 0.12, 0.10 และ 0.03 

มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ และยืนยันตรวจพิสูจนดวย HPLC ระบบที่ 2 กับสารชวยทําใหผิวขาว 3 ชนิด ที่เปนสารที่มี

คาดูดกลืนแสงใกลเคียงคา UV cutoff ของ methanol และ acetonitile ซึ่งเปนสวนประกอบในสารละลายตัวพา ไดแก 

tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine โดยใชคอลัมนชนิด Zorbax Eclipse XDB C18 สารละลายตัวพา

ประกอบดวย บัฟเฟอร pH 2.5 และ methanol ในอัตราสวน 45: 55 โดยปริมาตร พบคาขีดจํากัดของการตรวจพบใน HPLC 

ระบบที่ 2 ของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine เทากับ 2.0, 0.16 และ 0.12 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร 

ตามลาํดบั ท้ัง 2 วธิผีานการทดสอบความใชไดของวธิ ีทัง้นีใ้นปงบประมาณ 2562 ไดนาํวธิทีีพ่ฒันาขึน้มาใชตรวจพสิจูนเอกลกัษณ

สารชวยทาํใหผวิขาวทัง้ในยาฉดีและผลติภัณฑเสรมิอาหาร จาํนวน 73 ตวัอยาง ตรวจพบสารชวยทําใหผวิขาว จาํนวน 22 ตวัอยาง 

(30.1%) วิธีที่พัฒนาข้ึนสามารถตรวจพิสูจนเอกลักษณสารทั้ง 5 ชนิด ไดดวยความรวดเร็ว ชวยประหยัดเวลาและคาใชจาย

ในการตรวจวิเคราะห  

คําสําคัญ: สารชวยทําใหผิวขาว, การทดสอบความใชไดของวิธี, การตรวจพิสูจนเอกลักษณ



การตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวดวยเทคนิค HPLC  ฐิวรรณภรณ ขวัญกิจประณิธิ  และจิรานุช แจมทวีกุล

325วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

บทนํา

ปจจบุนัผูบรโิภคหนัมาสนใจตอความงามของผิวพรรณกนัมากข้ึน โดยเห็นไดจากจาํนวนคลนิกิเสรมิความงาม

เพิ่มมากขึ้น และผลิตภัณฑเสริมอาหารที่มีสรรพคุณชวยใหผิวขาวกระจางใส ท่ีจําหนายในทองตลาดเปนจํานวนมาก

มีการศึกษาหลายงานวิจัยเกี่ยวกับสีผิวของคนเราทําไมจึงแตกตางกัน และคนพบวากุญแจสําคัญ คือ เม็ดสีเมลานิน 

กระบวนการสรางเม็ดสีเมลานิน เรียกวา melanogenesis เกิดจากรังสียูวีเปนตัวกระตุนเซลล melanocytes ทําให

เอนไซม tyrosinase ทํางานมากขึ้น เรงปฏิกิริยาเปลี่ยน L-tyrosine เปน L-DOPA และเปลี่ยนตอไปเปน DOP 

Aquinone จากนั้นจึงสังเคราะหตอเปนเมลานิน ซึ่งมีดวยกันสองชนิด ไดแก eumelanin และ pheomelanin 

ดังแสดงในภาพที่ 1 จากนั้นเม็ดสีเมลานินเหลานี้จะถูกขนสงไปเก็บไวยังเมลาโนโซม และถูกขนสงไปตามเดนไดรต

เพ่ือสงเม็ดสีเหลาน้ีไปที่เซลล keratinocytes ซึ่งอยูใตช้ันผิวหนัง นอกจากนี้รังสียูวียังจะไปกระตุนการสังเคราะห 

plasmin ในเซลล keratinocytes ใหเพ่ิมมากขึ้น ซึ่งทําใหหลั่งสารหลายชนิดออกมา ไดแก prostaglandin

E
2 
(PGE

2
), α-melanocyte stimulating (α-MSH) ซึง่เปนฮอรโมนทีจ่ะไปกระตุนการสรางเมลานนิผาน cAMP ทาํใหมี

การสรางเมลานินมากขึ้น โดยปกติผิวหนังของคนเราจะมีรอบในการผลัดเซลลผิวประมาณ 28-39 วัน จากนั้นจะสราง

เซลลผวิหนงัข้ึนมาใหมเพือ่ใหเกดิความกระจางใสของผิว ถาหากไมเปนไปตามรอบน้ันจะทาํใหเกิดความหมองคลํา้ขึน้(1)    

ภาพที่ 1  กระบวนการสรางเม็ดสีเมลานินภายในผิวหนัง

ผูวจิยัเลง็เหน็วากญุแจสาํคญัท่ีเกีย่วกบัการสรางเมด็สเีมลานนิ คอื เอนไซม tyrosinase ซ่ึงพบวามสีารสาํคญั

หลายชนิดที่สามารถยับยั้งการสรางเม็ดสีเมลานิน ทั้งน้ีกลไกการควบคุมใหรางกายมีการสรางเม็ดสีเมลานินลดลงมี

ไดหลายกลไก ดังแสดงในตารางที่ 1(1) แตจากตัวอยางยาฉีดเพื่อชวยทําใหผิวขาวที่ใชตามคลินิกเสริมความงาม และ

ผลิตภัณฑเสริมอาหารชวยทําใหผิวขาวในทองตลาดที่ไดรับจากสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา และยาอรรถคดี

จากสถานตีาํรวจ มกัตรวจพบสารชวยทาํใหผวิขาวตางๆ ดงันี ้tranexamic acid, glutathione, N-acetyl-L-cysteine,

ascorbic acid และ niacin โดยมีรายละเอียด ดังแสดงในตารางที่ 2
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tranexamic acid เปนผงสีขาว ละลายนํ้าไดดี มีคา pKa เปน 4.3 และ 10.6(2) เปน plasmin inhibitor

จึงมีฤทธิ์ในการหามเลือด เปนยาใชในการรักษาภาวะเลือดออกมาก อาการตกเลือด ในป ค.ศ. 1979 Nijo Sadako

พบวาสามารถนาํมาใชรกัษาฝาได(3) จงึมีผูนํามาใชในการรกัษาฝาและชวยใหผวิขาว แตอาจเกดิอาการขางเคยีงโดยทาํให

เกดิลิม่เลอืดอดุตนัในรางกาย หากอดุตนัอวัยวะสาํคญั เชน ทีส่มอง ปอด อาจเปนอมัพาตหรอืเปนอนัตรายถงึชวีติได(4, 5)

glutathione เปนผงสีขาว ละลายในน้ําไดดี มีคา pKa เปน 2.12, 3.53, 8.66 และ 9.12(6) เปนสาร

ไตรเปปไทด มีขอบงใชทางการแพทย คือ ใชในการรักษาพิษจาก cisplatin chemotherapy พบวาผูปวยที่ไดรับ

การฉดี glutathione มีสีผวิท่ีขาวข้ึน  จึงมีผูนําผลขางเคียงของยามาทาํใหผิวขาวขึน้ เนือ่งจาก glutathione มโีมเลกุลใหญ

เกินกวาจะดูดซึมจากทางเดินอาหารได และสลายตัวงายในทางเดินอาหาร การรับประทาน glutathione จึงไมมีผล

ชวยทําใหผิวขาว จึงมีผูนํา glutathione มาใชโดยการฉีดเขาหลอดเลือดดํา แตเนื่องจากตัวยาไมคงตัว สลายตัวงาย

ในกระแสเลือด จึงทําใหผูหวังผลในการทําใหผิวขาวฉีดในความเขมขนสูง ซึ่งอาจทําใหเกิดการช็อค ความดันตํ่า 

หลอดลมตีบ หรือเกิดการแพอยางรุนแรงจนเปนเหตุทําใหเสียชีวิตได(7, 8, 9)    

acetylcysteine (N-acetyl-L-cysteine) เปนผงสขีาว ละลายในนํา้ และเอทานอลไดด ีมคีา pKa เปน 9.52(10)

นํามาใชเปนยาละลายเสมหะและยาตานพิษที่ตับเนื่องจากรับประทาน paracetamol เกินขนาด(11) เปน

N-acetyl derivative ของกรดอะมโิน L-cysteine พบวาโมเลกลุของ acetylcysteine สามารถดดูซมึเขาทางเดนิอาหาร

ไดงายและรวดเร็ว และไปรวมตัวกับโปรตีน 2 ชนิดในกระแสเลือด คือ glycine และ glutamate  ซึ่งเปน precursor

ในการสังเคราะห GSH peroxidase กอใหเกิดโมเลกุลของ glutathione และ L-cysteine ในกระแสเลือด

จึงมีผูนํา acetylcysteine ซึ่งเปนสารตั้งตนของ glutathione มาใชในผลิตภัณฑเสริมอาหาร ชวยทําใหผิวขาว(12, 13)

ตารางที่ 1  กลไกการออกฤทธิ์ยับยั้งกระบวนการสรางเมลานิน(1)

กลไกการออกฤทธิ์ สาร

กระบวนการยับยั้งการสังเคราะหเอนไซมไทโรซิเนส 
(Inhibition of tyrosinase transcription)

Resveratrol, Tretioin, Retinol, Retinaldehyde, 
Glucosamine

ยับยั้งการทํางานของเอนไซมไทโรซิเนส 
(Tyrosinease inhibition)

Glutathione, L-Cysteine, Hydroquinone, Arbutin, 
Azelaic acid, Kojic acid, Ellagic acid, Resveratrol, 
Oxyresveratrol, Vitamin C, Mulberoside F

ยับยั้งกระบวนการสรางเม็ดสีเมลานิน
(Inhibit plasmin cause to inhibit melanogenesis)

Tranexamic acid

เปลี่ยนการผลิตยูเมลานินเปนฟโอเมลานิน
(Switching production of eumelanin to 
phaeomelanin)

Glutathione, L-Cysteine

เรงการผลัดเซลลผิวหนัง
(Epidermal turnover accelerant)

Thioctic acid, Retinoids, Lactic acid, Glycolic acid, 
Salicylic acid, Liquiritin

ยับยั้งการขนสงเมลาโนโซม 
(Suppressing of melanosome transfer)

Linoleic acid, N-Nicotinoyl dopamine, Niacinamide, 
Soy milk

ยับยั้งกระบวนการอักเสบ (Anti-inflammatory) Niacinamide, Soy milk

ดักจับอนุมูลอิสระ (Free radical trapping agents) Glutathione, L-Cysteine, Vitamin C, Vitamin E, 
Tropical steroids, Glycyrrhetinic acid
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ตารางที่ 2 สเปกตรัม สูตรโครงสราง กลไกออกฤทธิ์ ผลขางเคียง และขอกฎหมายของสารชวยทําใหผิวขาวทั้ง 5 ชนิด

1. Tranexamic acid

2. Glutathione

3. Acetylcysteine

4. Ascorbic acid

5. Niacin

ชื่อ/สเปกตรัม สูตรโครงสราง(2, 6, 10, 14, 17) กลไกออกฤทธิ์(1) ผลขางเคียง ขอกําหนดทาง
     กฏหมาย (19)     

- ยับย้ังกระบวนการสราง
 เม็ดสีเมลานิน

- ยับยั้งการทํางานของ
 เอนไซมไทโรซิเนส 
- เปลี่ยนการผลิต
 ยูเมลานินเปน
 ฟโอเมลานิน
- ดักจับอนุมูลอิสระ

เกิดลิ่มเลือดอุดตัน
หากอุดตันอวัยวะ
สําคัญเชนที่สมอง  
ปอดอาจเปนอัมพาต 
หรือเปนอันตรายถึง
ชีวิตได(3)

กรณีฉดีเขาหลอดเลอืด
ดาํและเกดิการแพอยาง
รนุแรงจนอาจทําใหเกดิ
การช็อค ความดันตํ่า  
หลอดลมตีบ จนเสีย
ชีวิตได(9)

ยาแผนปจจุบัน 
ประเภทยาอันตราย 
ขอ 3 (70) (ยาจาํพวก
ที่มุงหมายสําหรับ
ใชบาํบดั บรรเทาหรอื
รักษาสิวฝา)

ในผลิตภัณฑเสริม
อาหารใหมีไดไมเกิน 
250 มิลลิกรัม(20)

- ยับยั้งการทํางานของ
 เอนไซมไทโรซิเนส 
- เปลี่ยนการผลิต
 ยูเมลานินเปน
 ฟโอเมลานิน
- ดักจับอนุมูลอิสระ

กรณีฉีดเขาหลอดเลือด
ดําอยางรวดเร็ว ทําให
เกิดความดันโลหิตตํ่า
และอาการหนาแดง
 (flushing)(21)

ยาแผนปจจุบัน 
ประเภทยาอันตราย 
ขอ 3(8) (ยาจําพวก
แกไอที่ใชสําหรับ
ขับเสมหะ)

- ยับยั้งการทํางานของ
 เอนไซมไทโรซิเนส
- ดักจับอนุมูลอิสระ

คลื่นไสอาเจียน 
ทองเสีย ปวดทอง 
เกิดนิ่วแคลเซียม
ออกซาเลตในไต(22)

- ยับยั้งการขนสง
 เมลาโนโซม 
- ดักจับอนุมูลอิสระ

คลื่นไสอาเจียน 
ทองเสีย และอาการ
หนาแดง 
(flushing)(23)

หากเกิน 20 มิลลิกรัม
ตอขนาดรับประทาน
หนึ่งมื่อจัดเปน
ยาอันตราย ขอ 3

ascorbic acid หรอืวิตามนิซ ีเปนผงสขีาวถงึเหลอืงออน ละลายในนํา้ไดด ีมคีา pKa เปน 4.04 และ 11.7(14) 

จดัเปนวติามนิละลายในนํา้ทีม่ฤีทธิใ์นการตอตานอนมุลูอสิระสงู เปนโคแฟคเตอรในปฏกิริยิาการสงัเคราะหคอลลาเจน

ที่อยูใน fibrous tissue, connective tissue กระดูก ฟน และหลอดเลือด พบวาวิตามินซีนิยมนํามาใชในผลิตภัณฑ

ชวยทําใหผิวขาว(15, 16)

niacin หรือวิตามินบี 3 เปนผงสีขาว ละลายนํ้าไดดี มีคา pKa เปน 4.85(17) จัดเปนวิตามินละลายในนํ้าที่

พบไดทัง้ในพชืและสตัว เปนสวนสาํคญัทีใ่ชในการสรางโคเอนไซม NAD (Nicotinamide Adenine Dinucleotide) 

และ NADP (Nicotinamide AdeniDinucleotide Phosphate) ซึ่งเปนสวนสําคัญในกระบวนการเมตาบอลิซึม

ในไกลโคเจน ไขมัน กรดอะมิโน พบวามีการนํามาใชในการชวยทําใหผิวขาว(16, 17, 18)
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จากตารางท่ี 2 จะเหน็วาสารชวยทําใหผิวขาวบางชนดิมผีลขางเคยีงทีอ่นัตราย อาจถงึชวีติได จงึควรมวีธิตีรวจ

วิเคราะหหาสารเหลานี้ แตวิธีในการตรวจหาสารชวยทําใหผิวขาวในปจจุบันสวนใหญที่พบมักจะเปนวิธีท่ีตรวจหาสาร

ในกลุมเครือ่งสําอางรวมกนั ไดแก glycolic acid, ascorbic acid, arbutin, magnesium ascorbyl phosphate(24)

ในปจจุบันวิธีตรวจวิเคราะหสารทั้ง 5 ชนิด เปนวิธีที่แยกกันวิเคราะหในแตละชนิด ยังไมพบการตรวจหาสาร

ชวยทําใหผิวขาวทั้ง 5 ชนิด ขางตนในวิธีเดียวกัน จึงเปนที่มาของการพัฒนาวิธีตรวจเอกลักษณสารชวยทําให

ผิวขาวทั้ง 5 ชนิดดังกลาว ดวยวิธี HPLC ซึ่งทดสอบความใชไดของวิธีที่พัฒนาขึ้นตามแนวทาง ICH-Q2 (R1)(25)

แตเน่ืองจากเปนการตรวจพิสูจนเอกลักษณ  จึงทดสอบความใชไดของวิธีเฉพาะหัวขอความจําเพาะเจาะจง การ

ทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบ และการทดสอบความทนของวิธี โดยวิธีที่พัฒนาขึ้นนี้สามารถตรวจพิสูจนเอกลักษณ

สารชวยทําใหผิวขาวทั้ง 5 ชนิด ในทั้งยาฉีดและผลิตภัณฑเสริมอาหารภายในครั้งเดียว ชวยประหยัดเวลาและ

คาใชจายในการตรวจวิเคราะห ซึ่งสามารถนําไปใชในงานยาอรรถคดีและเปนการเฝาระวังภัยสุขภาพแกผูบริโภคได 

แตเนื่องจากยูวีสเปกตรัมของสาร tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine มีคาดูดกลืนแสงสูงสุด 

(λmax) อยูในชวงของ UV Cutoff ของ methanol และ acetonitile ซึ่งเปนสวนประกอบในสารละลายตัวพา

โดยสเปกตรัมนี้เปนลักษณะสเปกตรัมท่ีไมจําเพาะเจาะจง ดังแสดงในตารางที่ 2 จึงตองยืนยันผลการตรวจพิสูจน

เอกลักษณดวยวิธี HPLC ระบบที่ 2 เพิ่มเติมเพื่อพิสูจนวาตัวอยางที่ตรวจพบสารดังกลาวทั้ง 3 ชนิด มี retention 

time ของสารละลายตัวอยางที่ใกลเคียงกับในสารละลายมาตรฐานทั้ง 2 ระบบ

วัสดุและวิธีการ

เครื่องมือและอุปกรณ 

High Performance Liquid Chromatography (HPLC): Waters Alliance System Model 2695 

with Photodiode array detector 2996 Waters, USA; Microbalance: MX5, Mettler Toledo, Switzerland;

Analytical Balance: XPE 205, Mettler Toledo, Switzerland; pH meter: Sevencompact, Mettler

Toledo, Switzerland; Ultrasonic bath: Elmasonic S100H; HPLC Column: Mightysil C18 ขนาด

4.6 × 250 มิลลิเมตร, ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร Lot No. 8027372; HPLC Column: Gemini C18 ขนาด 

4.6 × 250 มิลลิเมตร, ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร S/N H17-406465; HPLC Column: Zorbax Eclipse XDB 

C18 ขนาด 4.6 × 250 มิลลิเมตร, ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร Lot No. B15125; HPLC Column: CAPCELL 

PAK C18 ขนาด 4.6 × 250 มิลลิเมตร, ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร Cat No. 12533; Membrane filter: Nylon 

0.45 ไมโครเมตร; Syringe filter: Polyvinylidene difluoride hydrophyllic Type (PVDF HL) 0.45 ไมโครเมตร  

สารมาตรฐาน

tranexamic acid USP, Lot No. R021K0, ความบริสุทธิ์รอยละ 99.9; glutathione USP, Lot No. 

F0J340, ความบรสิทุธิร์อยละ 99.0; acetylcysteine USP, Lot No. K0K294, ความบรสิทุธิร์อยละ 99.4; ascorbic 

acid USP, Lot No. Q1G135, ความบริสทุธิร์อยละ 99.9; niacin USP, Lot No. I0E295, ความบรสิทุธิร์อยละ 99.8

สารเคมี

trifluoroacetic acid (TFA) HPLC grade; sodium lauryl sulfate HPLC grade; methanol 

(MeOH) HPLC grade; acetonitrile (ACN) HPLC grade; phosphoric acid AR grade; purified water 

Type I (นํ้าบริสุทธิ์)
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ตัวอยางเมทริกซ  

นําผงเมทริกซของผลิตภัณฑเสริมอาหารที่ไมมี tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine,

ascorbic acid และ niacin ผสมอยูเปนเมทริกซ (matrix) สวนในกรณีตัวอยางยาฉีดใชเมทริกซเปนนํ้าบริสุทธิ์

วิธีการตรวจพิสูจนเอกลักษณระบบที่ 1 (สําหรับแยกสาร tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, 

ascorbic acid และ niacin)

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

เตรียมสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ 

niacin ในนํ้าบริสุทธิ์ ใหมีความเขมขนประมาณ 0.4, 0.08, 0.06, 0.025 และ 0.015 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร กรองผาน

หัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายตัวอยาง

นําผงตัวอยางผลิตภัณฑเสริมอาหารประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร

เติมนํ้าบริสุทธิ์ประมาณ 15 มิลลิลิตร นําไป sonicate ประมาณ 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรณียาฉีด

เตรียมตัวอยางละลายในนํ้าบริสุทธิ์ใหความเขมขนเทียบเทากับสารละลายมาตรฐาน (ดูจากฉลากยาฉีด) กรองผาน

หัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

สภาวะเครื่อง HPLC ระบบที่ 1 

Column   : Mightysil C18 ขนาด 4.6 × 250 มิลลิเมตร ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร

Mobile phase : 0.05% trifluoroacetic acid: acetonitrile: methanol (97: 2: 1)

Flow rate : 1 มิลลิลิตรตอนาที

Detector : photodiode array 190-400 นาโนเมตร

Column oven : 30 องศาเซลเซียส

Injection volume : 10 ไมโครลิตร

วิธีการตรวจพิสูจนเอกลักษณระบบที่ 2  (สําหรับแยกสาร tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine)

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

เตรียมสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine ในนํ้าบริสุทธิ์ ใหมี

ความเขมขนประมาณ 0.4, 0.08 และ 0.06 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic 

ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายตัวอยาง

นําผงตัวอยางผลิตภัณฑเสริมอาหารประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร

เติมนํ้าบริสุทธิ์ประมาณ 15 มิลลิลิตร นําไป sonicate ประมาณ 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรณียาฉีดเตรียม

ตัวอยางละลายในนํ้าบริสุทธิ์ใหความเขมขนเทียบเทากับสารละลายมาตรฐาน (ดูจากฉลากยาฉีด) กรองผานหัวกรอง

PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 
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สภาวะเครื่อง HPLC ระบบที่ 2

Column     :  Zorbax Eclipse XDB C18 ขนาด 4.6 x 250 มลิลเิมตร ขนาดอนภุาค 5 ไมโครเมตร

Mobile phase : 6.35 mM sodium lauryl sulfate pH 2.5 : methanol  (45 : 55)

Flow rate : 1 มิลลิลิตรตอนาที

Detector : photodiode array 190-400 นาโนเมตร

Column oven : 30 องศาเซลเซียส

Injection volume : 10 ไมโครลิตร

วิธีเตรียม 6.35 mM sodium lauryl sulfate pH 2.5

ชั่ง sodium lauryl sulfate 1.83 กรัม ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ใหได 1000 มิลลิลิตร และปรับ pH 

ใหได 2.5 ดวย phosphoric acid  

การทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณ

1. การทดสอบความใชไดของวิธีพิสูจนเอกลักษณระบบที่ 1

1.1 การทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธี (Specificity)

การเตรียมสารละลาย standard stock solution 1

สารละลายมาตรฐาน tranexamic acid : เตรยีมสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid ในนํา้บรสิทุธิ์ 

ความเขมขน 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

สารละลายมาตรฐาน glutathione : เตรยีมสารละลายมาตรฐาน glutathione ในนํา้บรสิทุธิ ์ความเขมขน

0.8 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

สารละลายมาตรฐาน acetylcysteine : เตรียมสารละลายมาตรฐาน acetylcysteine ในนํ้าบริสุทธิ์ 

ความเขมขน 0.6 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

สารละลายมาตรฐาน  ascorbic acid : เตรียมสารละลายมาตรฐาน ascorbic acid ในนํ้าบริสุทธิ์ 

ความเขมขน 0.25 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

สารละลายมาตรฐาน niacin : เตรียมสารละลายมาตรฐาน niacin ในนํ้าบริสุทธิ์ ความเขมขน 0.15 

มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

ปเปตสารละลาย standard stock solution 1 ของ glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ 

niacin อยางละ 1.0 มิลลิลิตร และสารละลาย standard stock solution 1 ของ tranexamic acid 2.0 มิลลิลิตร

ใสในขวดปรบัปรมิาตรขนาด 10.0 มิลลิลิตร ปรบัปรมิาตรดวยนํา้บรสิทุธิ ์กรองผานหัวกรอง PVDF ชนดิ hydrophyllic

ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ

ชั่งผงเมทริกซประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปเปตสารละลาย 

standard stock solution 1 ของ glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin อยางละ 2.0 มิลลลิติร

และสารละลาย standard stock solution 1 ของ tranexamic acid 4.0 มิลลิลิตร เติมนํ้าบริสุทธิ์ 3 มิลลิลิตร

นําไป sonicate 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 

ไมโครเมตร 



การตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวดวยเทคนิค HPLC  ฐิวรรณภรณ ขวัญกิจประณิธิ  และจิรานุช แจมทวีกุล

331วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

การเตรียมสารละลายเมทริกซ

ชั่งผงเมทริกซประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร เติมนํ้าบริสุทธิ์

10.0 มิลลิลิตร นําไป sonicate 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic 

ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การวิเคราะห

นําสารละลายมาตรฐาน สารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สารละลายเมทริกซและนํ้าบริสุทธิ์ ไปฉีดวิเคราะห

ดวยสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

เกณฑการตัดสินผล

พีคของ tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin ในสารละลาย

มาตรฐานแยกจากกันอยางสมบูรณ โดยประเมินจากคา peak purity และ resolution ไมนอยกวา 2

คา retention time ของแตละพคีของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซตรงกบัสารมาตรฐาน 

tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin ที่อยูในสารละลายมาตรฐาน

ตามลําดับ และพีคของสารดังกลาวไมถูกรบกวน โดยประเมินจากคา peak purity

สเปกตรมัพีคของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซ สอดคลองกบัสเปกตรมัของสารมาตรฐาน

ในสารละลายมาตรฐาน

คา retention time ของพคีใดๆ ในสารละลายเมทรกิซไมตรงกบัพคีของสารมาตรฐาน tranexamic acid, 

glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin

 1.2 การทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบ (Limit of Detection: LOD)

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน standard stock solution 2

ปเปตสารละลาย standard stock solution 1 ในหวัขอการทดสอบความจาํเพาะเจาะจงของวธิขีองสารละลาย

มาตรฐาน tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin อยางละ 4.0 มิลลิลิตร  

แยกใสในแตละขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ 

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

ปเปตสารละลาย standard stock solution 2 ของสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid, glutathione,

acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin จํานวน 5.0, 3.0, 1.0, 2.0, 1.0 มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสในขวด

ปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic

ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ

ชัง่ผงเมทรกิซประมาณ 100 มิลลกิรมั ใสในขวดปรบัปรมิาตรขนาด 20.0 มลิลลิติร ปเปตสารละลายมาตรฐาน 

standard stock solution 2 ของสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic 

acid และ niacin จํานวน 5.0, 3.0, 1.0, 2.0, 1.0 มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร  

นําไป sonicate 10 นาที  ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์
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การวิเคราะห

นําสารละลายมาตรฐาน สารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สารละลายเมทริกซและนํ้าบริสุทธิ์ ไปฉีดวิเคราะห

ดวยสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

เกณฑการตัดสินผล

ความเขมขนทีต่ํา่ท่ีสดุของสารมาตรฐานแตละชนดิทีเ่ตมิลงในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซใหพคีทีช่ดัเจน

โดยที่อัตราสวน signal to noise ไมตํ่ากวา 3: 1 และใหสเปกตรัมที่ชัดเจน สอดคลองกับสเปกตรัมของสารมาตรฐาน

ในสารละลายมาตรฐาน

 1.3 การทดสอบความทนของวิธี (Robustness)

 ศึกษาผลกระทบของพารามิเตอรตางๆ ไดแก resolution, retention time และ tailing factor เมื่อ

มีการเปลี่ยนแปลงสภาวะตางๆ ของระบบโครมาโทกราฟ คือ คอลัมนจากผูผลิตตางกัน อุณหภูมิ อัตราการไหลของ

สารละลายตัวพา และสัดสวนของสารละลายตัวพา โดยเตรียมสารละลายมาตรฐานและสารละลายตัวอยางดังในการ

ทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธีนํามาตรวจวิเคราะห

เกณฑการตัดสินผล

คาของพารามิเตอรตางๆ ตองเปนไปตามเกณฑที่กําหนดทั่วไปในตํารายามาตรฐาน ไดแก resolution ไม

นอยกวา 2, tailing factor ไมมากกวา 2

2. การทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณระบบที่ 2

 2.1 การทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธี (Specificity)

การเตรียมสารละลาย standard stock solution 1

เตรียมสารละลาย standard stock solution 1 ของ tranexamic acid, glutathione และ

acetylcysteine ใหไดความเขมขนดังในการทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณระบบที่ 1

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

ปเปตสารละลาย standard stock solution 1 ของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine

อยางละ 2.0, 1.0 และ 1.0 มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสขวดปรับปริมาตรขนาด 10.0 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ 

กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ

ชั่งผงเมทริกซประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปเปตสารละลาย 

standard stock solution 1 ของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine อยางละ 4.0, 2.0 และ 

2.0 มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร เติมนํ้าบริสุทธิ์ 10 มิลลิลิตร ลงในขวดปรับ

ปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตรนําไป sonicate 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด 

hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร
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การเตรียมสารละลายเมทริกซ

ชั่งผงเมทริกซประมาณ 100 มิลลิกรัม ใสขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร เติมนํ้าบริสุทธิ์ 10 

มิลลิลิตร นําไป sonicate 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด

0.45 ไมโครเมตร

การวิเคราะห

นําสารละลายมาตรฐาน สารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สารละลายเมทริกซและนํ้าบริสุทธิ์ ไปฉีดวิเคราะห

ดวยสภาวะ HPLC ระบบที่ 2

เกณฑการตัดสินผล

พีคของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine ในสารละลายมาตรฐานแยกจากกันอยาง

สมบูรณ โดยประเมินจากคา peak purity และ resolution ไมนอยกวา 2

คา retention time ของแตละพคีของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซตรงกบัสารมาตรฐาน 

tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine ท่ีอยูในสารละลายมาตรฐานตามลําดับ และพีคของสาร

ดังกลาวไมถูกรบกวนโดยประเมินจากคา peak purity

สเปกตรมัพีคของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซ สอดคลองกบัสเปกตรมัของสารมาตรฐาน

ในสารละลายมาตรฐาน

คา retention time ของพคีใดๆ ในสารละลายเมทรกิซไมตรงกบัพคีของสารมาตรฐาน tranexamic acid, 

glutathione และ acetylcysteine

2.2 การทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบ (Limit of Detection: LOD)

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน standard stock solution 2

ปเปตสารละลาย standard stock solution 1 ในหัวขอการทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธี 

ของสารละลายมาตรฐาน tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine อยางละ 4.0 มิลลิลิตร  แยกใสใน

แตละขว ปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ 

การเตรียมสารละลายมาตรฐาน

ปเปตสารละลาย standard stock solution 2 ของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine

จํานวน 5.0, 1.0, 1.0 มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ 

กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร 

การเตรียมสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ

ชัง่ผงเมทรกิซประมาณ 100 มิลลกิรมั ใสในขวดปรบัปรมิาตรขนาด 20.0 มลิลลิติร ปเปตสารละลายมาตรฐาน 

standard stock solution 2 ของ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine จํานวน 5.0, 1.0, 1.0  

มิลลิลิตร ตามลําดับ ใสในขวดปรับปริมาตรขนาด 20.0 มิลลิลิตร นําไป sonicate 10 นาที ปรับปริมาตรดวยนํ้าบริสุทธิ์ 

กรองผานหัวกรอง PVDF ชนิด hydrophyllic ขนาด 0.45 ไมโครเมตร
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การวิเคราะห

นําสารละลายมาตรฐาน สารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สารละลายเมทริกซและนํ้าบริสุทธิ์ ไปฉีดวิเคราะห

ดวยสภาวะ HPLC ระบบที่ 2

เกณฑการตัดสินผล

ความเขมขนทีต่ํา่ท่ีสดุของสารมาตรฐานแตละชนดิทีเ่ตมิลงในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซใหพคีทีช่ดัเจน

โดยทีอ่ตัราสวน signal to noise ไมตํา่กวา 3: 1 และใหสเปกตรมัทีช่ดัเจน สอดคลองกบัสเปกคตรมัของสารมาตรฐาน

ในสารละลายมาตรฐาน

2.3 การทดสอบความทนของวิธี (Robustness)

ศกึษาผลกระทบของพารามเิตอรตางๆ ไดแก resolution, retention time และ tailing factor เมือ่มกีาร

เปล่ียนแปลงสภาวะตางๆ ของระบบโครมาโทกราฟ คอื คอลมันจากผูผลติตางกนั อณุหภมู ิอตัราการไหลของสารละลาย

ตัวพา สัดสวนของสารละลายตวัพา และความเปนกรด-ดางของบฟัเฟอรโดยเตรยีมสารละลายมาตรฐานและสารละลาย

ตัวอยางในการทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธีนํามาตรวจวิเคราะห

เกณฑการตัดสินผล

คาของพารามิเตอรตางๆ ตองเปนไปตามเกณฑที่กําหนดทั่วไปในตํารายามาตรฐาน ไดแก resolution

ไมนอยกวา 2, tailing factor ไมมากกวา 2

การตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวในปงบประมาณ 2562

ตวัอยางผลิตภัณฑท่ีอางวาชวยทําใหผวิขาว จาํนวนทัง้สิน้ 73 ตัวอยาง ไดรบัจากสาํนกังานคณะกรรมการอาหาร

และยา จํานวน 30 ตัวอยาง และสถานีตํารวจ จํานวน 43 ตัวอยาง โดยแบงเปนรูปแบบเม็ด จํานวน 3 ตัวอยาง แคปซูล

จํานวน 18 ตัวอยาง ผง จํานวน 15 ตัวอยาง และยาฉีดรูปแบบของเหลว จํานวน 37 ตัวอยาง ตรวจพิสูจนเอกลักษณ

สารชวยทําใหผิวขาวดวยวิธีที่พัฒนาขึ้น

ผล

ผลการทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณของ HPLC ระบบที่ 1

การทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธี (Specificity)

จากสภาวะ HPLC ระบบที่ 1 พบพีคของ ascorbic acid, niacin, glutathione, tranexamic acid และ 

acetylcysteine ในสารละลายมาตรฐานมีคา retention time เปน 3.469, 3.948, 4.592, 7.042 และ 8.140 นาที 

ตามลําดบั ดังแสดงในภาพท่ี 2 และในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซมคีา retention time เปน 3.471, 3.941, 4.591, 

7.039 และ 8.146 นาที ตามลําดับ ดังแสดงในภาพที่ 3 ทั้ง 5 พีคแยกกันอยางสมบูรณ และทั้ง 5 พีค มีคา resolution

มากกวา 2 แตละพีคในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐานในเมทริกซไมพบการรบกวนจากนํ้าบริสุทธิ์และ

องคประกอบอื่นในเมทริกซ โดยประเมินจากคา peak purity พบวาได purity flag เปน No แสดงวาแตละพีค

เปนสารบริสุทธิ์ (pure) ไมถูกรบกวนโดยสารอื่น ในนํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซไมพบพีคใดๆ ที่มี retention 

time ตรงกับพีคของสารมาตรฐาน ascorbic acid, niacin, glutathione, tranexamic acid และ acetylcysteine

ดงัแสดงในภาพที ่2 และ 3 แสดงวาน้ําบรสุิทธิแ์ละสารละลายเมทรกิซไมมสีารรบกวนพคีของสารมาตรฐาน  และสเปกตรัม

ของสารมาตรฐานทั้ง 5 ชนิด ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซไดคา PDA match flag เปน No แสดงวาสเปกตรัม
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ของสารมาตรฐานทั้ง 5 ชนิด ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สอดคลองกับในสารละลายมาตรฐาน ดังแสดงในภาพ

ที่ 4  ตารางที่ 3 และตารางที่ 4 

ภาพที ่2   โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานเทยีบกับนํา้บรสิทุธิแ์ละสารละลายเมทรกิซในสภาวะ HPLC ระบบที ่1

ภาพที่ 3  โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานในเมทริกซเทียบกับนํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซในสภาวะ 

 HPLC ระบบที่ 1

ascorbic acid                                        niacin

 glutathione                                      tranexamic acid                                      acetylcysteine

ภาพที่ 4  สเปกตรมัของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซเปรียบเทยีบกบัสารละลายมาตรฐานในสภาวะ 

 HPLC ระบบที่ 1
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ตารางที่ 3  ผลการทดสอบความจําเพาะเจาะจงในสารละลายมาตรฐานในสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

Standard RT Rs TF

Peak purity Match plot

Purity 

angle

Purity 

threshold

Purity 

Flag

PDA 

match 

angle

PDA 

match 

threshold

PDA 

match 

Flag

Ascorbic acid 3.469 - 1.1 0.135 0.315 No 0.000 1.090 No

Niacin 3.948 3.8 1.3 0.290 0.448 No 0.000 1.165 No

Glutathione 4.592 4.7 1.1 0.338 0.628 No 0.000 1.298 No

Tranexamic acid 7.042 9.7 1.9 2.361 2.541 No 0.000 2.912 No

Acetylcysteine 8.140 3.7 1.0 0.698 1.065 No 0.000 1.697 No

Standard RT Rs TF

Peak purity Match plot

Purity 

angle

Purity 

threshold

Purity 

Flag

PDA 

match 

angle

PDA 

match 

threshold

PDA 

match 

Flag

Ascorbic acid 3.471 - 1.1 0.111 0.335 No 0.102 1.099 No

Niacin 3.941 3.8 1.3 0.356 0.540 No 0.189 1.201 No

Glutathione 4.591 4.6 1.1 0.493 0.893 No 0.283 1.411 No

Tranexamic acid 7.039 9.6 1.9 2.553 3.802 No 1.997 3.607 No

Acetylcysteine 8.146 3.7 1.0 1.160 1.594 No 0.628 1.947 No

RT = Retention time, Rs = Resolution, TF = Tailing factor 

การทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบ (Limit of Detection: LOD)

พบคาขีดจํากัดของการตรวจพบของสารมาตรฐาน ascorbic acid, niacin, glutathione, tranexamic 

acid และ acetylcysteine ในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซทีค่วามเขมขน 0.10, 0.03, 0.48, 2.0 และ 0.12 มลิลกิรมั

ตอมลิลลิติร ตามลาํดับ ใหพีคท่ีชดัเจน ดงัแสดงในภาพที ่5 โดยใหอัตราสวน signal to noise เปน 20.75, 25.41, 46.87,

11.47 และ 14.61 ตามลําดบั และใหสเปกตรมัท่ีชดัเจน สอดคลองกับสเปกตรมัของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐาน

การทดสอบความทนของวิธี (Robustness)

จากการเปลี่ยนสภาวะตางๆ ทางโครมาโทกราฟ ไดแก คอลัมนจากผูผลิตตางกัน อุณหภูมิ อัตราการไหล

ของตัวพา และสัดสวนของสารละลายตัวพา ดังแสดงในภาพที่ 6 ไดพารามิเตอรตางๆ ไดแก resoluiton, retention 

time และ tailing factor ดังแสดงในตารางที่ 5  

ตารางที่ 4  ผลการทดสอบความจําเพาะเจาะจงในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซในสภาวะ HPLC ระบบท่ี 1
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ตารางที่ 5  ผลการทดสอบความทนของวิธีในสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

ภาพที่ 5 โครมาโทแกรมของการทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบของสารละลายมาตรฐานในเมทริกซเทียบกับ

 นํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซในสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

Chromatographic 

condition

Robustness

Ascorbic acid Niacin Glutathione Tranexamic acid Acetylcysteine

RT Rs TF RT Rs TF RT Rs TF RT Rs TF RT Rs TF

Column
Mightysil 3.469 - 1.1 3.941 3.8 1.3 4.592 4.7 1.1 7.042 9.7 1.9 8.140 3.7 1.0

Gemini 3.265 - 1.2 3.721 3.1 0.9 4.337 3.3 1.1 6.460 7.2 1.4 8.210 4.6 1.0

Temp.

(°C)

25 3.578 - 1.2 4.056 3.4 1.2 4.905 5.6 1.1 7.849 10.6 2.0 8.572 2.2 1.0

30 3.469 - 1.1 3.941 3.8 1.3 4.592 4.7 1.1 7.042 9.7 1.9 8.140 3.7 1.0

35 3.364 - 1.2 3.856 4.8 1.3 4.330 4.1 1.1 6.371 10.4 1.5 7.633 5.3 1.1

Flow rate

(ml/min)

0.8 4.322 - 1.2 4.899 4.0 1.3 5.688 4.9 1.1 8.656 10.1 2.1 10.120 4.3 1.0

1.0 3.469 - 1.1 3.941 3.8 1.3 4.592 4.7 1.1 7.042 9.7 1.9 8.140 3.7 1.0

1.2 2.886 - 0.8 3.268 1.4 1.3 3.798 4.3 1.1 5.796 11.1 1.4 6.741 4.3 1.1

TFA: ACN:

MeOH

95:1:4 3.387 - 1.2 3.896 4.2 1.1 4.325 3.1 1.1 6.453 10.9 1.4 7.522 4.6 1.1

97:2:1 3.469 - 1.1 3.941 3.8 1.3 4.592 4.7 1.1 7.042 9.7 1.9 8.140 3.7 1.0
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ภาพที่ 6  โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานในสภาวะตางๆ ที่เปลี่ยนไปจากสภาวะ HPLC ระบบที่ 1

  [a: สภาวะดั้งเดิม, b: คอลัมนจากผูผลิตตางกัน, c: อุณหภูมิ 25°C, d: อุณหภูมิ 35°C, e: อัตราการไหล 

 0.8 มิลลิลิตรตอนาที, f: อัตราการไหล 1.2 มิลลิลิตรตอนาที และ g: 0.05% trifluoroacetic acid: 

 acetonitrile: methanol (95: 1: 4)]

ผลการทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณของ HPLC ระบบที่ 2

การทดสอบความจําเพาะเจาะจงของวิธี (Specificity)

จากสภาวะ HPLC ระบบที่ 2 พบพีคของ acetylcysteine, glutathione และ tranexamic acid

ในสารละลายมาตรฐานมี retention time เปน 2.526, 5.364 และ 15.110 นาที ตามลําดับ ดังแสดงในภาพที่ 7 และ

ในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซมี retention time เปน 2.526, 5.349 และ 15.068 นาท ีตามลาํดบั ดงัแสดงในภาพที ่8

โดยจะเห็นวาพีคของสารมาตรฐานทั้ง 3 ตัว แยกจากกันอยางสมบูรณ และทั้ง 3 พีค มีคา resolution มากกวา 2

แตละพคีในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซไมพบการรบกวนจากนํา้บรสิทุธิแ์ละองคประกอบอ่ืน

ในเมทริกซ โดยประเมินจากคา peak purity พบวาได purity flag เปน No แสดงวาแตละพีคเปนสารบริสุทธิ์ 

(pure) ไมถูกรบกวนโดยสารอื่น ในนํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซไมพบพีคใดๆ ที่มี retention time ตรงกับ

พีคของสารมาตรฐาน acetylcysteine, glutathione และ tranexamic acid ดังแสดงในภาพที่ 7 และ 8 แสดงวา

นํ้าบริสุทธ์ิและสารละลายเมทริกซไมมีสารรบกวนพีคของสารมาตรฐาน และสเปกตรัมของสารมาตรฐานท้ัง 3 ชนิด

ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซไดคา PDA Match flag เปน No แสดงวาสเปกตรัมของสารมาตรฐานทั้ง 3 ชนิด 

ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ สอดคลองกับในสารละลายมาตรฐาน ดังแสดงในภาพที่ 9 ตารางที่ 6 และตารางที่ 7
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ภาพที่ 7  โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานเทียบกับนํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซในสภาวะ HPLC 

 ระบบที่ 2

ภาพที่ 8  โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานในเมทริกซเทียบกับนํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซในสภาวะ 

 HPLC ระบบที่ 2

 tranexamic acid   

ภาพที่ 9  สเปกตรมัของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐานในเมทรกิซเปรยีบเทยีบกบัสารละลายมาตรฐานในสภาวะ 

 HPLC ระบบ 2

acetylcysteine

glutathione
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ตารางที่ 6   ผลการทดสอบความจําเพาะเจาะจงในสารละลายมาตรฐานในสภาวะ HPLC ระบบที่ 2

ตารางที่ 7  ผลการทดสอบความจําเพาะเจาะจงในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซในสภาวะ HPLC ระบบที่ 2

Standard RT Rs TF

Peak purity Match plot

Purity 

angle

Purity 

threshold

Purity 

Flag

PDA match 

angle

PDA match 

threshold

PDA match 

Flag

Acetylcysteine 2.526 - 1.2 0.544 0.567 No 0.000 1.234 No

Glutathione 5.364 15.8 1.3 0.406 0.636 No 0.000 1.330 No

Tranexamic acid 15.10 26.6 0.9 3.958 3.999 No 2.457 4.661 No

Standard 

in matrix
RT Rs TF

Peak purity Match plot

Purity 

angle

Purity 

threshold

Purity 

Flag

PDA match 

angle

PDA match 

threshold

PDA match 

Flag

Acetylcysteine 2.526 - 1.2 0.429 0.564 No 0.285 1.228 No

Glutathione 5.349 15.8 1.3 0.410 0.571 No 0.287 1.310 No

Tranexamic acid 15.068 30.4 0.9 3.577 3.602 No 4.565 4.661 No

การทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบ (Limit of Detection: LOD)

พบคาขดีจาํกดัของการตรวจพบของสารมาตรฐาน acetylcysteine, glutathione และ tranexamic acid 

ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซที่ความเขมขน 0.12, 0.16 และ 2.0 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ ใหพีคที่ชัดเจน 

ดังแสดงในภาพที่ 10 โดยใหอัตราสวน signal to noise เปน 17.58, 11.01 และ 7.13 ตามลําดับ และใหสเปกตรัม

ที่ชัดเจน สอดคลองกับสเปกตรัมของสารมาตรฐานในสารละลายมาตรฐาน

ภาพที่ 10 โครมาโทแกรมของการทดสอบขีดจํากัดของการตรวจพบของสารละลายมาตรฐานในเมทริกซเทียบกับ

 นํ้าบริสุทธิ์และสารละลายเมทริกซในสภาวะ HPLC ระบบที่ 2



การตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวดวยเทคนิค HPLC  ฐิวรรณภรณ ขวัญกิจประณิธิ  และจิรานุช แจมทวีกุล

341วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

การทดสอบความทนของวิธี (Robustness)

จากการเปลี่ยนสภาวะตางๆ ทางโครมาโทกราฟ ไดแก คอลัมนจากผูผลิตตางกัน อุณหภูมิ อัตราการไหล

ของสารละลายตัวพา สัดสวนของสารละลายตัวพา และความเปนกรด-ดางของบัฟเฟอร ดังแสดงในภาพที่ 11 ไดคา 

resoluiton, retention time และ tailing factor ดังแสดงในตารางที่ 8

ภาพที่ 11  โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานในสภาวะตางๆ ที่เปลี่ยนไปจาก HPLC ระบบที่ 2 [a: สภาวะ

 ดั้งเดิม, b: คอลัมนจากผูผลิตตางกัน, c: อุณหภูมิ 25°C, d: อุณหภูมิ 35°C, e: อัตราการไหล 

 0.8 มิลลิลิตรตอนาที, f:  อัตราการไหล 1.2 มิลลิลิตรตอนาที, g: buffer pH 2.5: methanol (40 : 60),

 h: buffer pH 2.5: methanol (50 : 50), i: buffer pH 2.3  และ j: buffer pH 2.7]

ผลการตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวในปงบประมาณ 2562

ผลการตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวในตัวอยางยาฉีดและผลิตภัณฑเสริมอาหารที่อางวา

ชวยทาํใหผวิขาวในปงบประมาณ 2562 ตรวจวิเคราะหดวยวธิทีีพ่ฒันาขึน้ พบวาในตวัอยางยาฉดีรปูแบบของเหลวทีพ่บ

ในสถานเสริมความงามและในทองตลาด จํานวน 37 ตัวอยาง ตรวจพบสารชวยทําใหผิวขาว จํานวน 11 ตัวอยาง

คดิเปนรอยละ 29.7 โดยตรวจพบ tranexamic acid จํานวน 4 ตวัอยาง (รอยละ 10.8) glutathione จาํนวน 2 ตัวอยาง

(รอยละ 5.4) ascorbic acid จํานวน 4 ตัวอยาง (รอยละ 10.8) และ niacin จํานวน 1 ตัวอยาง (ตรวจพบในตัวอยาง 

vitamin B complex injection) (รอยละ 3.7) และในตัวอยางผลิตภัณฑเสริมอาหารทั้งรูปแบบผง เม็ด และแคปซูล

ในทองตลาด จํานวนท้ังสิน้ 36 ตวัอยาง ตรวจพบสารชวยทาํใหผวิขาว จาํนวน 11 ตวัอยาง คดิเปนรอยละ 30.5 โดยตรวจ

พบ tranexamic  acid จํานวน 1 ตัวอยาง (รอยละ 2.8) glutathione จํานวน 4 ตัวอยาง (รอยละ 11.1) ascorbic 

acid จํานวน 2 ตัวอยาง (รอยละ 5.6) ตรวจพบ glutathione ผสม ascorbic acid จํานวน 2 ตัวอยาง (รอยละ 5.6) 

และ glutathione ผสม acetylcysteine จํานวน 2 ตัวอยาง (รอยละ 5.6)
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วิจารณ

การทดสอบความใชไดของวิธีตรวจพิสูจนเอกลักษณสารชวยทําใหผิวขาวทั้ง 5 ชนิด ในยาฉีดและผลิตภัณฑ

เสริมอาหาร ไดแก tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin ดวยเทคนิค 

HPLC ม ี2 ระบบ โดย HPLC ระบบท่ี 1 ใชในการแยกสารชวยใหผิวขาวทัง้ 5 ชนดิ โดยในการพฒันาวธิตีรวจเอกลกัษณ

ระบบที่ 1 ไดดัดแปลงวิธีมาจาก Kiran R. Patil และคณะ(26) ซึ่งเปนวิธีที่ใชในการวิเคราะหปริมาณตัวยาสําคัญของ 

tranexamic acid capsules โดยดัดแปลงชนิดคอลัมนเปน C18 เพื่อใหสามารถแยกสารไดทั้ง 5 ชนิด เนื่องจาก

คอลัมน C18 สามารถใชแยกสารไดหลากหลายตั้งแตสารที่มีคุณสมบัติ polar จนถึง nonpolar โดยคอลัมนชนิด 

C18 มีความยาวของสายโซ alkyl ที่มากกวาคอลัมนชนิด C8 ทําใหสาร non polar อยูในคอลัมนไดนานกวา ในกรณี

ที่ตองการแยกสารที่มีคุณสมบัติที่แตกตางกันนั้น เราสามารถเลือกใชสารละลายตัวพาที่เฉพาะเจาะจงกับสารที่ตองการ

แยกได ซึ่งคอลัมนชนิด C18 สามารถใชกับสารละลายตัวพาไดหลากหลายกวา นอกจากนี้จากการทบทวนวรรณกรรม

พบวาวิธีตรวจวิเคราะหของสารแตละตัวทั้ง 5 ชนิด สวนใหญใชคอลัมนชนิด C18 และ C8 จึงเลือกใชคอลัมนชนิด 

C18 เพื่อใชในการแยกสารทั้ง 5 ชนิด จากนั้นจึงทําการปรับเพิ่มสัดสวนของสารละลายตัวพาในสวน aqueous phase 

เพื่อใหทุกพีคแยกกันอยางสมบูรณ และเพิ่มอัตราการไหลเพื่อลด run time และใหทุกพีคมีรูปรางที่สวยงาม ทําให

สามารถแยกสารไดทั้ง 5 ชนิด ซึ่ง HPLC ระบบที่ 1 ประกอบไปดวย คอลัมนชนิด Mightysil C18 ขนาด 4.6 × 250 

มิลลิเมตร ขนาดอนุภาค 5 ไมโครเมตร สารละลายตัวพา ประกอบดวย สวนผสมของ 0.05% trifluoroacetic acid, 

acetonitrile และ methanol ในอัตราสวน 97: 2: 1 โดยปริมาตร อัตราการไหลของสารละลายตัวพา 1 มิลลิลิตร

ตอนาที ตรวจวัดดวย PDA detector ที่ความยาวคลื่น 190-400 นาโนเมตร พบวาสามารถใชแยกสารทั้ง 5 ชนิดได

Chromatographic condition

Robustness

Acetylcysteine Glutathione Tranexamic acid

RT Rs TF RT Rs TF RT Rs TF

Column Zorbax Eclipse 2.526 - 1.2 5.364 15.8 1.3 15.110 26.6 0.9

CAPCELL PAK 2.873 - 1.2 6.926 21.0 1.3 18.257 26.5 0.8

Temp. (°C)

25 2.564 - 1.2 6.592 19.0 1.3 16.777 22.8 0.9

30 2.526 - 1.2 5.364 15.8 1.3 15.110 26.6 0.9

35 2.511 - 1.2 5.241 16.1 1.3 13.088 22.2 0.8

Flow rate
(ml/min)

0.8 3.140 - 1.3 6.605 16.1 1.3 18.543 25.9 0.8

1.0 2.526 - 1.2 5.364 15.8 1.3 15.110 26.6 0.9

1.2 2.103 - 1.2 4.463 15.4 1.3 12.582 25.6 0.9

Buffer pH 2.5 :
MeOH

40 : 60 2.491 - 1.2 4.388 11.5 1.3 9.809 15.9 0.7

45 : 55 2.526 - 1.2 5.364 15.8 1.3 15.110 26.6 0.9

50 : 50 2.585 - 1.2 8.321 24.6 1.2 23.921 27.8 1.0

pH Buffer

2.3 2.523 - 1.2 5.060 14.3 1.0 11.243 15.9 1.4

2.5 2.526 - 1.2 5.364 15.8 1.3 15.110 26.6 0.9

2.7 2.483 - 1.2 4.388 9.9 1.2 14.534 25.4 0.9

ตารางที่ 8  ผลการทดสอบความทนของวิธีในสภาวะ HPLC ระบบที่ 2
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อยางสมบูรณภายในเวลา 10 นาที โดยมีคา retention time ของ ascorbic acid, niacin, glutathione, tranexamic 

acid และ acetylcysteine ท่ี 3.469, 3.948, 4.592, 7.042 และ 8.140 นาท ีตามลาํดบั แตละสารใหคา retention time

ใกลเคียงกันท้ังในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ โดยทั้ง 5 พีค แยกกันอยางสมบูรณ 

มีคา resolution มากกวา 2 แตละพีคในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐานในเมทริกซไมพบการรบกวน

จากนํ้าบริสุทธิ์และองคประกอบอื่นในเมทริกซ และสเปกตรัมของสารมาตรฐานทั้ง 5 ชนิด ในสารละลายมาตรฐานใน

เมทริกซสอดคลองกับในสารละลายมาตรฐาน แสดงใหเห็นวาวิธีการพิสูจนเอกลักษณดวย HPLC ระบบที่ 1 มีความ

จาํเพาะเจาะจง (Specificity) และเม่ือทดสอบความทนของวธิ ี(Robustness) ดวยการเปลีย่นแปลงสภาวะทางโครมา

โทกราฟตางๆ ไดแก คอลมันจากผูผลติตางกนั อณุหภมู ิอตัราการไหลของสารละลายตวัพา และสดัสวนของสารละลาย

ตวัพา พบวาการเปลีย่นแปลงในทกุสภาวะ พคีของสารทัง้ 5 ชนดิ ยงัคงแยกกนัไดอยางสมบรูณ ใหคา retention time

ที่เปลี่ยนแปลงไปเพียงเล็กนอยเทานั้น แตลําดับการออกของแตละพีคที่แสดงในโครมาโตแกรมยังคงเดิม และสารทั้ง 

5 ชนิด แสดงสัญญาณปรากฏในโครมาโตแกรมภายใน 10 นาที 

เนื่องจากสเปกตรัมของสาร acetylcysteine, glutathione และ tranexamic acid ดังแสดงในตารางที่ 2

มีคาการดูดกลืนแสงสูงสุดใกลเคียงกับคา UV cutoff ของ solvent ไดแก methanol และ acetonitile ซึ่งเปนสวน

ประกอบในสารละลายตัวพา เปนสเปกตรัมที่ไมมีความจําเพาะเจาะจง จึงตองยืนยันผลการตรวจเอกลักษณของสาร 3 

ตัวนี้เพิ่มเติม โดยผูวิจัยเลือกใชเทคนิค HPLC ระบบที่ 2 ซึ่งดัดแปลงมาจากวิธีวิเคราะหหาปริมาณตัวยาสําคัญของ 

tranexamic acid ของตําราฟารมาโคเปยของประเทศญี่ปุน ฉบับพิมพครั้งที่ 17(27)  มาปรับใชเพื่อแยกสาร 3 ชนิดใน

คราวเดียวกัน เลือกใช sodium lauryl sulfate ซึ่งเปน strong ion-pairing reagent ในการเตรียมบัฟเฟอรของ

สารละลายตัวพา ซึ่งอางอิงจากวิธีของตําราฟารมาโคเปยของประเทศญี่ปุน ฉบับพิมพครั้งที่ 17(27) เนื่องจาก sodium 

lauryl sulfate เหมาะกับโครงสรางของสารที่ตองการแยก เพราะเปน amphoteric compounds เชนเดียวกับสาร

ทั้ง 3 ชนิด พบวาสามารถแยกพีคของสารทั้ง 3 ชนิดได และใหรูปรางพีคที่สวยงาม จากนั้นจึงปรับสัดสวนสารละลาย

ตัวพาเพื่อใหทั้ง 3 พีค แยกกันโดยสมบูรณ  และ run time ไมมากกวา 20 นาที นอกจากนี้การทดสอบความใชไดของ

วิธีตรวจเอกลักษณดวย HPLC ระบบที่ 2 ยังพบวา sodium lauryl sulfate ไมกระทบตอผลการตรวจวิเคราะห โดย 

HPLC ระบบท่ี 2 ใชคอลมันชนิด Zorbax Eclipse XDB C18 ขนาด 4.6 x 250 มลิลเิมตร ขนาดอนภุาค 5 ไมโครเมตร 

สารละลายตัวพา ประกอบดวย สวนผสมของบัฟเฟอร pH 2.5 และ methanol ในอัตราสวน 45 : 55 โดยปริมาตร

อัตราการไหลของตัวพา 1 มิลลิลิตรตอนาที ตรวจวัดดวย PDA detector ที่ความยาวคลื่น 190-400 นาโนเมตร

คา retention time ของสาร acetylcysteine, glutathione และ tranexamic acid ปรากฏที่ 2.526, 5.364

และ 15.110 นาที ตามลําดับ โดยในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐานในเมทริกซ พบวาทั้ง 3 พีคสามารถ

แยกจากกันอยางสมบูรณ และมีคา resolution มากกวา 2 แตละพีคในสารละลายมาตรฐานและสารละลายมาตรฐาน

ในเมทริกซ ไมพบการรบกวนจากน้ําบริสุทธิ์และองคประกอบอ่ืนในเมทริกซ และสเปกตรัมของสารมาตรฐานทั้ง

3 ชนดิ ในสารละลายมาตรฐานในเมทริกซสอดคลองกับในสารละลายมาตรฐาน แสดงใหเหน็วาวธิกีารพสิจูนเอกลกัษณ

ดวย HPLC ระบบที่ 2 มีความจําเพาะเจาะจง (Specificity) เมื่อทดสอบความทนของวิธี (Robustness) ดวยการ

เปลีย่นแปลงสภาวะทางโครมาโทกราฟตางๆ ไดแก คอลมันจากผูผลติตางกนั อณุหภมู ิอตัราการไหลของตวัพา สดัสวน

ของสารละลายตวัพาและความเปนกรด-ดางของบฟัเฟอร พบวาทกุสภาวะไมสงผลตอความสามารถในการแยกของพคี 

โดยพบวาทุกสภาวะสามารถแยกทั้ง 3 พีคไดอยางสมบูรณ โดยมีรูปรางของพีค หรือคา tailing factor ใกลเคียงกับ

สภาวะตั้งตน ยกเวนการเปลี่ยนแปลงสัดสวนสารละลายตัวพา พบวามีผลตอการเปลี่ยนแปลง retention time ของ

สารแตละชนดิตางกนั โดยหากเพิม่สดัสวนของ methanol ในสารละลายตวัพามผีลตอการลด polarity ของสารละลาย

ตัวพา ทําใหสารมี retention time ลดลง อยางไรก็ตาม HPLC ระบบที่ 2 ยังคงสามารถแยกสาร acetylcysteine, 

glutathione และ tranexamic acid เพื่อใชยืนยันการตรวจพิสูจนเอกลักษณของ HPLC ระบบที่ 1 ได เนื่องจาก
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ขอสําคัญของการพิสูจนเอกลักษณ คือ การยืนยันเปรียบเทียบคา retention time ของสัญญาณพีคของสารที่ตองการ

จะตรวจพิสูจนในสารละลายตัวอยางและสารมาตรฐานที่ใชเทียบ นอกเหนือไปจากการเปรียบเทียบสเปกตรัมของสาร

ในกรณีที่ตองการตรวจพิสูจนสารที่มีคาการดูดกลืนแสงในชวง UV cutoff ของ methanol และ acetonitile และไม

สามารถแสดงสญัญาณในรปูสเปกตรมัท่ีมีลกัษณะจาํเพาะเจาะจงได หากตองการความสมํา่เสมอของการแสดงสัญญาณ

ของพีค tranexamic acid ในรูปคา retention time ตองพึงระวังทั้งในเรื่องสัดสวนของสารละลายตัวพา เนื่องจาก

สัดสวนของสารละลายตัวพาที่เปลี่ยนไปมีผลตอ retention time ของ tranexamic acid คอนขางมาก  

จากผลการตรวจพสิจูนเอกลกัษณตวัอยางทีอ่างวาชวยทาํใหผวิขาวทีไ่ดรบัจากสาํนกังานคณะกรรมการอาหาร

และยาและสถานีตํารวจ ในปงบประมาณ 2562 ทั้งรูปแบบยาฉีดและผลิตภัณฑเสริมอาหาร พบวาผลิตภัณฑยาฉีดท่ี

อางวาชวยทําใหผิวขาว ตรวจพบสารชวยทําใหผิวขาวจากวิธีที่พัฒนาข้ึนคิดเปนรอยละ 29.7 โดยพบ tranexamic 

acid และ ascorbic acid มากที่สุด (รอยละ 10.8) รองลงมาเปน glutathione (รอยละ 5.4) ซึ่งผลิตภัณฑยาฉีด

ทีอ่างวาชวยใหผวิขาวในปจจบัุนนัน้หาซือ้ไดงายตามอนิเทอรเนต็ ไมวาจะเปน tranexamic acid, ascorbic acid หรอื 

glutathione ทั้งรูปแบบยาเดี่ยวและแบบผสม สารชวยใหผิวขาวตัวอื่น เชน collagen, coenzyme Q10, placenta, 

hesperidin ซึง่การท่ีผูบรโิภคซือ้มาฉีดเอง หรอืฉีดตามคลนิกิเถือ่นถือวาอันตรายมาก หากเกดิอาการแพอาจทาํใหช็อค 

ความดนัตํา่ หลอดลมตบี และเสยีชวีติได เนือ่งจากเปนการฉดีเขาหลอดเลอืดดาํ หรอือาจเกิดการตดิเช้ือในกระแสเลอืดจาก

การใชเข็มฉีดยาที่ไมสะอาด ในกรณี tranexamic acid ก็มีโอกาสเกิดลิ่มเลือดอุดตัน เปนอันตรายตอชีวิตไดเชนกัน

สวนผลิตภณัฑเสรมิอาหารท่ีอางวาชวยทําใหผวิขาว ตรวจพบสารชวยทาํใหผวิขาวจากวธิทีีพ่ฒันาข้ึนคดิเปนรอยละ 30.5 

โดยตรวจพบ glutathione มากที่สุด (รอยละ 11.1) รองลงมาเปน ascorbic acid, glutathione ผสม ascorbic

acid และ glutathione ผสม acetylcysteine (รอยละ 5.6) โดย glutathione นั้นสามารถใสในผลิตภัณฑ

เสริมอาหารไดไมมากกวา 250 มิลลิกรัม จึงนิยมใสในผลิตภัณฑเสริมอาหาร ซึ่งมักใสรวมกับสารที่อางวาชวยทําให

ผิวขาวตัวอื่นดวย ไดแก collagen, astaxanthine, grape seed oil, pine bark เปนตน หรือแมแตใสรวมกับ 

ascorbic acid หรอื acetylcysteine ดงัในตวัอยางทีต่รวจพบ นอกจากนีย้งัตรวจพบ tranexamic acid (รอยละ 2.8)

อีกดวย ในกรณีตรวจพบ tranexamic acid และ acetylcysteine ถือวาผิดกฎหมายเนื่องจากเปนยาอันตราย

สรุป

การพัฒนาวิธตีรวจพสิจูนเอกลกัษณสารชวยใหผิวขาว 5 ชนดิ ในยาฉดีและผลติภณัฑเสรมิอาหารดวยเทคนคิ 

HPLC ทั้ง 2 ระบบ ไดผานการทดสอบความใชไดของวิธีในหัวขอความจําเพาะเจาะจง ขีดจํากัดของการตรวจพบ และ

ความทนของวิธี โดย HPLC ระบบที่ 1 พบวาสามารถตรวจพิสูจนสารชวยทําใหผิวขาว 5 ชนิด ไดแก tranexamic 

acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid และ niacin ในระดับขีดจํากัดของการตรวจพบที่ 2.0, 0.48, 

0.12, 0.10 และ 0.03 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ และ HPLC ระบบที่ 2 พบวาสามารถใชเพื่อยืนยันผลการ

ตรวจพสิจูนเอกลกัษณของสารชวยใหผวิขาว 3 ชนดิ ซึง่มคีาการดูดกลนืแสงในชวงคา UV cutoff ของ methanol และ 

acetonitile โดยจัดเปนรูปแบบของสเปกตรัมที่ไมมีความจําเพาะเจาะจง ไดแก tranexamic acid, glutathione

และ acetylcysteine ในระดับขีดจํากัดของการตรวจพบที่ 2.0, 0.16 และ 0.12 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ

ในปงบประมาณ 2562 มีตวัอยางยาฉดีและผลติภณัฑเสรมิอาหารทีอ่างวาชวยทาํใหผวิขาว จาํนวน 73 ตวัอยาง ตรวจพบ

สารชวยทําใหผิวขาว จํานวน 22 ตัวอยาง (30.1%) โดยผูวิจัยไดใชวิธีที่พัฒนาขึ้นทําการตรวจพิสูจนเอกลักษณตัวอยาง

เหลานี้ จากเดิมวิธีที่ใชตรวจวิเคราะหสามารถตรวจไดครั้งละ 1-2 ชนิด ใชเวลา 2-3 วัน ยังไมรวมเวลาในการยืนยันผล

อีก 1 ระบบ กรณีตรวจพบ tranexamic acid, glutathione และ acetylcysteine แตวิธีที่พัฒนาขึ้นสามารถตรวจ

พิสูจนเอกลักษณสารทั้ง 5 ชนิด ไดดวยความรวดเร็ว ชวยประหยัดเวลาและคาใชจายในการตรวจวิเคราะห สามารถ
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นํามาใชประโยชนในงานตรวจเอกลักษณในยาอรรถคดี หรือในการตรวจยาฉีดหรือผลิตภัณฑเสริมอาหารท่ีชวยทําให

ผิวขาวในทองตลาดวามีสารที่ผิดกฎหมายหรืออันตรายอยูหรือไม เพื่อเปนการเฝาระวังภัยสุขภาพแกผูบริโภค ถือเปน

การพัฒนางานประจําสูงานวิจัย (Routine to Research) ซึ่งสามารถนํามาใชในงานประจําไดจริง
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Method Validation for Identification of 
5 Skin Whitening Agents Using 

HPLC Technique

Thiwanporn Kwankitpraniti and Jiranuch Jamtaweekul
Bureau of Drug and Narcotic, Department of Medical Sciences. Tiwanond Road, Nonthaburi 11000, Thailand

ABSTRACT  Some skin whitening agents found in drug injections and dietary supplement products 

may cause serious life-threatening side effects. The method for identification of 5 skin whitening agents 

(tranexamic acid, glutathione, acetylcysteine, ascorbic acid and niacin) using High Performance Liquid 

Chromatography (HPLC) technique was, thus, developed and validated. The identification took only 10 

minutes, using Mightysil C18 column and a mobile phase of a mixture of 0.05% trifluoroacetic acid, 

acetonitrile and methanol (97: 2: 1 v/v). The limits of detection for tranexamic acid, glutathione, 

acetylcysteine, ascorbic acid and niacin were 2.0, 0.48, 0.12, 0.10 and 0.03 mg/ml, respectively. The results 

were confirmed by an identification using HPLC system-2 to identify 3 agents: tranexamic acid, 

glutathione and acetylcysteine with absorbances close to the ultraviolet cutoff of methanol and

acetonitile which contain in mobile phase, using Zorbax Eclipse XDB C18 column and a mobile phase of 

a mixture of buffer pH 2.5 and methanol (45: 55 v/v). The limits of detection of tranexamic acid, 

glutathione and acetylcysteine were 2.0, 0.16 and 0.12 mg/ml, respectively. Both methods were 

validated completely. In the fiscal year 2019, they were used for identification of skin whitening agents 

in drug injections and dietary supplement products for 73 samples and 22 samples (30.1%) were

detected for the prohibited skin whitening agents. In conclusion, the developed methods could identify 

the 5 skin whitening agents with short time of testing and low analysis cost. 

Keywords: Skin whitening agent, Method validation, Identification
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บทคัดยอ โรคซิฟลิสเปนโรคติดเชื้อผานทางเพศสัมพันธ เมื่อสตรีติดโรคซิฟลิสขณะตั้งครรภจะทําใหเชื้อแพรสู ทารก

ผานทางรกและนํ้าครํ่า สงผลใหทารกคลอดกอนกําหนด ทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด และทารกเสียชีวิตในครรภได

การศึกษานี้เพื่อหาผลลัพธของการตั้งครรภและทารกในครรภจากสตรีต้ังครรภติดโรคซิฟลิสในโรงพยาบาลระยอง ระหวาง

วันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2561 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2563 รวมถึงอัตรารอยละของสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสและทารกติดโรค

ซิฟลิสโดยกําเนิด และปจจัยที่เกี่ยวของ สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส จํานวน 99 ราย อายุเฉลี่ย 21.5 ป พบทารกแสดงอาการ

ติดโรคซิฟลิส โดยกําเนิดทั้งหมด 26 ราย (เปนทารกเกิดมีชีพ 21 ราย และเสียชีวิต 5 ราย) อัตราการเกิดสตรีต้ังครรภ

ติดโรคซิฟลิสเทากับรอยละ 0.7 ในป พ.ศ. 2561 และเพิ่มขึ้นเปนรอยละ 1.3 ในป พ.ศ. 2562 กลุมทารกแรกเกิดติดโรคซิฟลิส

พบการคลอดกอนกําหนดรอยละ 42.3 และทารกโตชาในครรภรอยละ 15.4 ปจจัยในสตรีตั้งครรภติดเชื้อ ไดแก

การไมฝากครรภ การรักษาลาชาในไตรมาสท่ีสาม การรักษาไมครบสมบูรณและการไมรับการรักษา สัมพันธกับการเกิดทารก

ตดิโรคซฟิลสิโดยกาํเนดิอยางมนียัสาํคญัทางสถติิ (p<0.01) การศกึษานีพ้บการตดิโรคซฟิลิสในสตรีตัง้ครรภมแีนวโนมเพิม่ข้ึน

และสงผลกระทบตอการเกิดทารกแรกเกิดติดโรคซิฟลิสเพิ่มขึ้น การนําขอมูลจากการศึกษานี้ รวมทั้งการฝากครรภที่เหมาะสม

และการรักษาโรคครบอยางนอย 30 วันกอนคลอดไปประยุกตใชกับการวางแผนการรักษาสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส

อาจสงผลลัพธที่ดีตอทารกแรกเกิดในอนาคต 

คําสําคัญ : สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส, ทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด, ผลลัพธการตั้งครรภ
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บทนํา

โรคซิฟลิสเปนโรคติดตอชนิดหน่ึง เกดิจากการตดิเช้ือ Treponema pallidum ซึง่สามารถตดิเช้ือผานเยือ่บผิุว

หรอืบาดแผลทีผิ่วหนัง โดยระยะเวลาฟกตวัตัง้แต 21 วัน ถึง 6 เดอืน โดยสามารถตดิเช้ือและมรีอยโรคเฉพาะทีอ่วยัวะเพศ

หรือทวารหนักในระยะที่ 1 หรือรอยโรคตําแหนงอ่ืนๆ ในรางกายระยะที่ 2 และระยะที่ 3 หรือไมมีอาการ

ในระยะแฝง(1) โดยสามารถติดเชื้อผานทางเพศสัมพันธและถายทอดจากมารดาสูทารกในครรภได การติดเชื้อ

กอโรคซฟิลสิในปจจุบนัมีแนวโนมสูงข้ึน โดยขอมลูจากองคการอนามยัโลกในป พ.ศ. 2555(2)  พบผูตดิโรคซฟิลสิรายใหม

ในวยัเจรญิพนัธุอาย ุ15-49 ป จํานวน 5.6 ลานคนทัว่โลก และแนวโนมเพิม่สงูขึน้เปน 6 ลานคนทัว่โลก ในป พ.ศ. 2559(3)

สตรีวัยเจริญพันธุพบการติดโรคซิฟลิสแนวโนมสูงขึ้นจาก 1.5 รายตอประชากร 1,000 คน ในป พ.ศ. 2555(4) เพิ่มเปน 

1.7 รายตอประชากร 1,000 คน ในป พ.ศ. 2559(5)  

การติดโรคซิฟลิสในสตรีตั้งครรภจะทําใหติดเช้ือสูทารกผานระบบไหลเวียนสูตับ นํ้าครํ่า และรก ทําให

แสดงลักษณะผิดปกติของทารก โดยสามารถตรวจพบลักษณะทารกผิดปกติของการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด

ตั้งแตในครรภไดจากการอัลตราซาวดประมาณรอยละ 31 ลักษณะทารก ไดแก ตับโต มีนํ้าในชองทอง บวมนํ้า ภาวะซีด

รกโตและหนา นํ้าครํ่าปริมาณมาก(6) สงผลใหทารกคลอดกอนกําหนด ทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด (congenital 

syphilis) และทารกเสียชีวิตในครรภ

ขอมลูในปจจบุนัจากการศกึษาของ Korenromp EL และคณะ ป พ.ศ. 2559 พบสตรตีัง้ครรภตดิโรคซิฟลสิ

รอยละ 0.69 จากสตรีตั้งครรภท้ังหมด และพบอัตราการเกิดทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด 473 ราย ตอทารก

แรกเกิดมีชีพ 100,000 ราย(7) โดยเมื่อจําแนกทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิดทั้งหมด 661,000 ราย (มีอาการ

แสดงประมาณ 354,000 ราย และทารกไมมีอาการแสดงการติดเช้ือ 306,000 ราย) มีอาการแสดง แบงเปน

เสียชีวิตในครรภ 143,000 ราย ทารกแรกเกิดเสียชีวิต 61,000 ราย ทารกกอนกําหนดหรือนํ้าหนักนอยกวาเกณฑ 

41,000 ราย และลักษณะอาการแสดงของการติดโรคซิฟลิส 109,000 ราย(7) การศึกษาของ Zhang X และคณะ

จากสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส 807 ราย ในป พ.ศ. 2561 พบทารกแรกเกิดติดโรคซิฟลิสรอยละ 1.3 ทารกเสียชีวิต

รอยละ 1.3 และทารกแรกเกดิขาดออกซเิจนรอยละ 0.9 ปจจยัปองกนั คือ การรกัษาครบสมบรูณกอนคลอดอยางนอย 30 วนั

(adequate treatment)(8) จากการรวบรวมขอมูลของ Tsai S. และคณะ พบวาปจจยัทีส่งผลใหเกิดทารก วินจิฉยัโรคซฟิลสิ

โดยกําเนิด ไดแก ไมฝากครรภ ไมไดรับการรักษาซิฟลิส หรือไดรับการรักษาไมครบกอนคลอด (ไดรับการรักษาไมถึง

30 วันกอนคลอด)(6, 9)

ในประเทศไทยมกีารศกึษาของ วราภรณ แสงทวสีนิ และคณะ ป พ.ศ.  2548 ในโรงพยาบาลราชวถิ ีพบทารก

คลอดจากมารดาวินิจฉัยโรคซิฟลิสขณะตั้งครรภทั้งหมด 64 ราย ในระยะเวลา 1 ป ไมพบทารกตายคลอดและ

ทารก 9 ราย มีอาการแสดงทางคลินิกที่เขาไดกับการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดคิดเปนรอยละ 14(10) และในป พ.ศ. 2562

ญดา คุนผลิน และคณะ ทําการศึกษาในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ พบการเพิ่มขึ้นของอัตราการติดโรคซิฟลิส

ในสตรีตั้งครรภจากรอยละ 0.05 ในป พ.ศ. 2549 ขึ้นเปนรอยละ 0.5 ในป พ.ศ. 2558 และการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด

เพิ่มจากรอยละ 0.06 ในป พ.ศ. 2549 เปนรอยละ 0.13 ในป พ.ศ. 2558(11) 

ผู วิจัยจึงสนใจศึกษาสถานการณที่เกิดขึ้นในจังหวัดระยอง เพื่อวางแผนพัฒนาคุณภาพการดูแลผูปวย

ใหเกดิผลลัพธท่ีดตีอทารกแรกเกดิตอไป เม่ือสบืคนยงัไมมกีารศกึษาเกีย่วกบัโรคซฟิลสิในสตรตีัง้ครรภในจังหวดัระยอง

การศึกษาน้ีเพ่ือทบทวนขอมูลการวินิจฉัย การรักษา รายละเอียดการคลอด รวมทั้งขอมูลของทารกที่เกิดจากสตรี

ตัง้ครรภตดิโรคซิฟลิสท่ีไดรบัการคลอดในโรงพยาบาลระยอง เพือ่ใหทราบอัตรารอยละของสตรตีัง้ครรภตดิโรคซฟิลสิและ

ทารกติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด ผลลัพธของการตั้งครรภและปจจัยที่เกี่ยวของ
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วัสดุและวิธีการ

รูปแบบการวิจัย

การวิจัยน้ีเปนการศึกษายอนหลังเชิงพรรณนา งานวิจัยนี้ผานการพิจารณาอนุมัติจากคณะกรรมการวิจัย

ในมนุษย โรงพยาบาลระยอง กระทรวงสาธารณสุข เลขที่ RYH REC No.E018/2563 ไดรับอนุมัติเมื่อวันที่

10 สิงหาคม พ.ศ. 2563

ประชากรและกลุมตัวอยาง 

สตรีตั้งครรภสงสัยติดโรคซิฟลิสคลอดบุตร ณ โรงพยาบาลระยอง ระหวางวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2561 ถึง 

31 มีนาคม พ.ศ. 2563 รวมระยะเวลา 2 ป จํานวน 99 ราย ที่มีขอมูลเวชระเบียนที่โรงพยาบาลระยอง 

วิธีการดําเนินการวิจัย

ผูวิจัยสืบคนเวชระเบียนยอนหลังของสตรีต้ังครรภติดโรคซิฟลิสคลอดบุตรและทารกแรกเกิด บันทึกขอมูล

ลงในแบบบนัทกึขอมูล ซ่ึงประกอบไปดวยขอมูลดงันี ้1) ขอมูลพืน้ฐานสตรตีัง้ครรภติดโรคซฟิลสิ 2) ขอมลูการต้ังครรภ 

ฝากครรภ และการคลอด 3) ขอมูลทารกแรกเกิดจากมารดาติดโรคซิฟลิส โดยกําหนดคํานิยาม ดังนี้

สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส (Maternal Syphilis) คือ สตรีตั้งครรภตรวจพบผลเลือดขณะตั้งครรภ

ติดโรคซิฟลิส Rapid Plasma Reagin (RPR) ผิดปกติ และตรวจยืนยันดวย Treponema Pallidum 

Haemagglutination Assay (TPHA) ซึ่งอาจมีหรือไมแสดงอาการของการติดโรคซิฟลิส(12)

ทารกติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด (Congenital Syphilis) คือทารกที่เกิดจากมารดาที่ติดโรคซิฟลิส

ขณะตั้งครรภ ผลตรวจเลือดพบการติดโรคซิฟลิสรวมกับมีอาการแสดงการติดโรค หรือทารกเสียชีวิตในครรภมีอาการ

แสดงสงสัยติดโรคซิฟลิส(12, 13)

ทารกสงสัยอาจติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด (Possible Congenital Syphilis) คือทารกท่ีเกิดจาก

มารดาท่ีติดโรคซิฟลิสขณะตั้งครรภ ไมพบอาการแสดงการติดเชื้อ รวมกับผล RPR นอยกวาหรือเทากับ 4 เทา

ของมารดา หรอืรวมกบัมารดาไมไดรบัการรกัษา หรือมารดาไดรับการรกัษาไมครบสมบรูณ (Inadequate treatment)

ซึ่งทารกในกลุมนี้ตองไดรับยารักษาตามมาตรฐานและไดรับการติดตามอาการ และการติดโรคซิฟลิสตอไป(14)

การรักษาไมครบสมบูรณ (Inadequate Treatment) ไดรับการรักษาดวยยากลุม penicillin G 

ยังไมครบ หรือครบแตไมถึง 30 วัน นับถึงวันคลอด หรือไดรับการรักษาดวยยากลุมอื่นไมใช penicillin(15)

การวิเคราะหขอมูล

โดยใช Program SPSS version 22 เพื่อหาคาเฉลี่ย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละ และไคสแควร 

(Chi Square) กําหนดคา p-value < 0.01 มีนัยสําคัญทางสถิติ

ผล

สตรีตั้งครรภวินิจฉัยภาวะติดโรคซิฟลิสคลอดบุตรและคลอดทารกเสียชีวิตในครรภทั้งหมด 99 ราย

อายุตั้งแต 14-40 ป เฉลี่ย 21.5 + 5.1 ป มีสตรีตั้งครรภ 2 ราย ที่ตั้งครรภซํ้าและคลอดบุตรทั้ง 2 ราย ในระหวางเก็บ

ขอมูล โดยคูสมรสของทั้ง 2 ราย ไมไดรับการตรวจรักษาในครรภแรก เม่ือฝากครรภครั้งท่ีสอง พบวาสตรีต้ังครรภ

ยังคงมีการติดเชื้อซิฟลิสซํ้า สถานภาพรอยละ 89.9 อาศัยอยูรวมกันกับคูสมรส สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสสวนใหญ

ไมไดประกอบอาชีพ จํานวน 67 ราย และ 63 ราย จบการศึกษาระดับตํ่ากวาหรือเทากับมัธยมศึกษาปที่ 3 งานวิจัยนี้



ความสัมพันธของสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสตอผลลัพธการตั้งครรภ
และการเกิดทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด อภิรดี อุทัยไพศาลวงศ 

351วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

พบการติดเชื้อเอชไอวีรวมดวยรอยละ 9.1 และโรคติดตอทางเพศสัมพันธรอยละ 3 การใชสารเสพติดขณะตั้งครรภพบ

รอยละ 5.1 ประวัติการตั้งครรภพบวารอยละ 50.5 เปนครรภที่หนึ่ง และฝากครรภครั้งแรกตั้งแตสัปดาหที่ 1-14 สูงสุด 

คือรอยละ 53.5 และไมฝากครรภรอยละ 3 ดังแสดงในตารางที่ 1 

ตารางที่ 1  คุณลักษณะสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสในโรงพยาบาลระยอง

คุณลักษณะ รายละเอียด
จํานวน 
(ราย)

รอยละ
(%)

อายุ 14-19 ป 44 44.4

20-34 ป 52 52.5

≥ 35 ป 3 3.0

สถานภาพ อยูดวยกัน 89 89.9 

หยาราง 10 10.1   

อาชีพ ไมไดประกอบอาชีพ 67 67.7     

รับจาง 21 21.2       

ธุรกิจสวนตัว 3 3.0

คาขาย 8 8.1

การศึกษา ไมไดศึกษา 5 5.1

ประถมศึกษาปที่ 1-6 29 29.3

มัธยมศึกษาปที่ 1-3 29 29.3

มัธยมศึกษาปที่ 4-6 หรือเทียบเทา 22 22.2

อนุปริญญาหรือปริญญาตรีหรือสูงกวา 14 14.1

โรคภูมิคุมกันบกพรองเอชไอวี ติดโรค 9 9.1

ไมติดโรค 90 90.9

โรคติดเชื้อทางเพศสัมพันธอื่นๆ หูดหงอนไก 2 2.0

มดลูกอักเสบ 1 1.0

ไมพบติดเชื้อทางเพศสัมพันธอื่น 96 97.0

ประวัติการตั้งครรภ ครรภที่หนึ่ง 50 50.5

ครรภที่สอง 33 33.3

ครรภที่สามขึ้นไป 16 16.1

ฝากครรภครั้งแรก ไมฝากครรภ 3 3.0

สัปดาหที่ 1-14 53 53.5

สัปดาหที่ 15-28 40 40.4

ตั้งแตสัปดาหที่ 29 3 3.0
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ผลการวิเคราะหขอมูลการฝากครรภ พบวาการตรวจเลือดหาโรคซิฟลิสและรักษาของคูสมรสระหวาง

ฝากครรภพบเพยีง 15 ราย จาก 99 ราย อายคุรรภทีผ่ลตรวจเลอืดพบการตดิโรคซฟิลสิรอยละ 40.4 พบตัง้แตกอนอายคุรรภ 

15 สัปดาห จากขอมลูพบวา 17 ราย ผลเลอืด RPR จากการฝากครรภครัง้แรกอยูในเกณฑปกต ิแตตรวจพบจากการเจาะเลอืด

ฝากครรภคร้ังที่ 2 สตรีตั้งครรภวินิจฉัยติดโรคซิฟลิสเปนระยะแฝง 96 ราย การรักษาซิฟลิสสวนใหญทําการรักษา

ในไตรมาสทีส่อง คอื 37 ราย และไมรกัษาเลย 13 ราย สตรตีัง้ครรภ 69 ราย ไดรบัการรกัษาดวยยาในกลุม benzathine 

penicillin G ครบมากกวา 30 วัน กอนการคลอดบุตร ดังแสดงในตารางที่ 2

ตารางที่ 2  การวินิจฉัยและรักษาซิฟลิสระหวางตั้งครรภของสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส

ขอมูล รายละเอียด
จํานวน 

(ราย)
รอยละ
(%)

อายุครรภวินิจฉัยติดโรคซิฟลิส สัปดาหที่ 1-14 40 40.4
สัปดาหที่ 15-28 36 36.4
ตั้งแตสัปดาหที่ 29 23 23.2

ผลเลือดขณะพบการติดโรคซิฟลิส ผลการตรวจเลือดครั้งที่ 1 79 79.8
ผลการตรวจเลือดครั้งที่ 2 17 17.1

ผลการตรวจเลือดขณะคลอด 3 3.0
รักษาซิฟลิส ไมรักษา 13 13.1

สัปดาหที่ 1-14 29 29.3
สัปดาหที่ 15-28 37 37.4
ตั้งแตสัปดาหที่ 29 20 20.2

ระยะ ระยะที่ 1 3 3.0
ระยะที่ 2 0 0
ระยะที่ 3 0 0
ระยะแฝง 96 97.0

การรักษา รักษาครบเกิน 30 วัน 69 69.7
คลอดระหวางการรักษา 7 7.1
รักษาครบนอยกวา 4 สัปดาห 8 8.1
ไดรับยา ceftriaxone 1 กรัม 14 วัน 2 2.0
ไมไดรับการรักษา 13 13.1

อตัราการพบสตรตีัง้ครรภท่ีตดิโรคซฟิลสิ 99 ราย คดิเปนรอยละ 1 จากสตรตีัง้ครรภคลอดบตุรทีโ่รงพยาบาล

ระยองทั้งหมดในระยะเวลา 2 ป จากสตรีตั้งครรภทั้งหมด 9,588 ราย โดยจําแนกเปนรอยละ 0.7 ตอสตรีตั้งครรภ

คลอดบุตร ในป พ.ศ. 2561 และรอยละ 1.3 ในป พ.ศ. 2562 ดังแสดงในตารางที่ 3

ตารางที่ 3 จํานวนสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสและสตรีตั้งครรภคลอดบุตรทั้งหมด ณ โรงพยาบาลระยอง ระหวางวันที่

 1 เมษายน พ.ศ. 2561 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2563

ระยะเวลา สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส สตรีตั้งครรภคลอดบุตร รอยละ
1 เม.ย. 2561 ถึง 31 มี.ค 2562 35 4,897 0.7
1 เม.ย. 2562 ถึง 31 มี.ค 2563 64 4,691 1.3

ทั้งหมด 99 9,588 1.0
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ผลการวิเคราะหขอมูลทารกทั้งหมด 99 ราย เปนเพศชาย 46 ราย และเพศหญิง 53 ราย สวนใหญคลอด

วิธีปกติรอยละ 58.6 โดยมีอายุครรภอยูในชวง 29-41 สัปดาห พบวาทารกมีนํ้าหนักอยูในชวง 1,280-3,705 กรัม 

และมีนํ้าหนักเฉลี่ย 2,819.4+503.4 กรัม จําแนกเปนทารกเกิดมีชีพ 94 ราย ทารกเสียชีวิตในครรภ 4 ราย และ

ทารกแรกเกิดเสียชีวิต 1 ราย โดยถูกวินิจฉัยเปน 3 กลุม คือ กลุมแรก ทารกติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดทั้งหมด 26 ราย 

คิดเปนรอยละ 26.3 จากมารดาติดโรคซิฟลิส โดยทารกเกิดมีชีพ 21 ราย และทารกเสียชีวิต 5 ราย กลุมที่สอง ทารก

สงสยัอาจตดิโรคซฟิลสิโดยกาํเนดิ 13 ราย คดิเปนรอยละ 13.1 จากมารดาตดิโรคซฟิลสิ และกลุมทีส่าม ไมสงสยัตดิโรค

ซิฟลิสโดยกําเนิด 61 ราย คิดเปนรอยละ 61.6 จากมารดาติดโรคซิฟลิส โดยขอมูลทารกเสียชีวิต 5 ราย ทารกเสียชีวิต

ในครรภ 4 ราย คลอดที่อายุครรภ 31 สัปดาห 2 ราย อายุครรภ 33 สัปดาห 1 ราย และอายุครรภ 38 สัปดาห 1 ราย 

สวนทารกแรกเกิดเสียชีวิต 1 ราย คลอดท่ีอายุครรภ 33 สัปดาห แรกเกิดไดรับการใสทอชวยหายใจและกระตุน

นวดหัวใจแรกคลอด 30 นาที โดยทั้ง 5 ราย พบลักษณะทองบวม ตับโต มีนํ้าในชองทอง เขาไดกับการวินิจฉัย

ติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด

ขอมูล รายละเอียด

ทารกแสดงอาการ

ติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด  

รอยละ (N=26)

ทารกอาการปกติ

(N=73)
ᵡ2 p-value

ทารก เกิดมีชีพ

เสียชีวิตในครรภ

แรกเกิดเสียชีวิต

21

4

1

73

0

0

14.785 0.001

ครรภครบกําหนด กอนกําหนด 11 10 9.389 0.002

ครบกําหนด 15 63

นํ้าหนักทารกตามเกณฑ ทารกนํ้าหนักปกติ 22 72 7.852 0.005

นํ้าหนักตัวนอย 4 1*

นํ้าหนักตัวมาก 0 0

วิธีการคลอด คลอดปกติ 18 40 2.146 0.543

ผาตัดคลอด 7 30

เครื่องสุญญากาศ 1 2

คลอดทากน 0 1

Apgar score ที่ 1, 5 

      และ 10 นาที

ไมมีคะแนน

คะแนน ≤7

คะแนน >7

5

3

18

0

1**

73

20.768 <0.001

ตารางที่ 4  การเปรียบเทียบรายละเอียดทารกแสดงอาการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดและทารกอาการปกติ

*รายนีเ้ปนครรภแฝดอายุครรภ 37 สปัดาห แฝดพีค่ลอดปกต ิรพ.ชมุชน แฝดนองเปนทากนไมสามารถคลอดไดจงึถกูสงตวัมา รพ.ระยอง 
เพื่อผาตัดคลอด นํ้าหนัก 2,275 กรัม
**ทารกมีอายุครรภ 39 สัปดาห มีภาวะหัวใจทารกเตนชาและนํ้าครํ่านอย เปนขอบงชี้การผาตัดคลอดฉุกเฉิน
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ภาพที่ 1  ผลของการรกัษาซิฟลิสดวยยา penicillin G ครบ ถึง 30 วนั กอนคลอด ทีม่ผีลตออุบตักิารณของทารกแรกเกดิ

 แสดงอาการติดเชื้อซิฟลิสโดยกําเนิด

ภาพที่ 2  อบุตักิารณของการพบทารกวินจิฉยัโรคซฟิลสิแรกเกดิเมือ่เปรยีบเทยีบกบัการรบัการรกัษาในแตละไตรมาส

 และไมรักษาเพราะไมฝากครรภ 
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รักษาครบดวยยากลุุม penicillin G ครบ ถึง 30 วัน/กอนคลอด รักษาไมครบสมบูรณ หรือไมรักษา

 ทารกแสดงอาการติดเชื้อซิฟลิสโดยกําเนิด
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ก
จากตารางที่ 4 พบวาผลการศึกษาทารกแสดงอาการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดทั้งหมด 26 ราย พบคลอด

กอนกําหนดรอยละ 42.3 (11 ราย) ทารกโตชาในครรภรอยละ 15.4 (4 ราย) และภาวะขาดออกซิเจนแรกเกิดในกลุม

ทารกแรกเกิดติดโรคซิฟลิส 3 ราย จากทารกแรกเกิดแสดงอาการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดที่เกิดมีชีพทั้งหมด 21 ราย 

คิดเปนรอยละ 14.3 เมือ่เปรยีบเทียบความสัมพันธระหวางทารกแสดงอาการตดิโรคซฟิลสิโดยกาํเนดิกบัทารกอาการปกติ

พบวาทารกกลุมที่ไดรับการรักษาครบเกินสามสิบวันติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดรอยละ 11.6 (8 รายจาก 69 ราย) ตํ่ากวา

กลุมที่ไมไดรับการรักษาหรือรักษาไมครบสมบูรณ (p < 0.001) ซึ่งสูงถึงรอยละ 60 (18 รายจาก 30 ราย) ดังแสดงใน

ภาพที่ 1 และพบอัตราการเกิดทารกติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดในกลุมที่ไมฝากครรภสูงอยางมีนัยสําคัญ (รอยละ 69.2) 

เมื่อเทียบกับกลุมที่ฝากครรภ (p < 0.001) ดังแสดงในภาพที่ 2



ความสัมพันธของสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสตอผลลัพธการตั้งครรภ
และการเกิดทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิด อภิรดี อุทัยไพศาลวงศ 
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ผลของงานวิจัยนี้ พบวาปจจัยการเสียชีวิตของทารกในครรภ การคลอดกอนกําหนด ทารกน้ําหนักตัวนอย 

ภาวะขาดออกซิเจนขณะคลอด (Apgar score ≤ 7) การรักษาไมครบสมบูรณหรือไมรักษา การไมฝากครรภ สัมพันธ

กับอัตราการเกิดทารกแสดงอาการติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.01)

วิจารณ

การวิจัยเกี่ยวกับสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสนี้ พบวาเปนสตรีตั้งครรภวัยรุนรอยละ 44.4 ซึ่งสตรีตั้งครรภ

วยัรุนกเ็ปนอกีปญหาท่ีสําคญัในประเทศไทยและสงผลตอการเกดิภาวะแทรกซอนอืน่ๆ รวมดวย(16, 17) อตัราการพบสตรีตัง้

ครรภตดิโรคซฟิลสิในโรงพยาบาลระยองเทากบัรอยละ 0.7 ในป พ.ศ. 2561 ซึง่ใกลเคียงกับการศกึษาของ Korenromp EL

และคณะ ในป พ.ศ. 2559 พบสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสรอยละ 0.69(7) และอัตราการพบสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิส

ในโรงพยาบาลระยองเพิ่มเปนรอยละ 1.3 ในป พ.ศ. 2562 ซึ่งมีแนวโนมสูงขึ้น สอดคลองกับการศึกษาของ

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณของ ญดา คุนผลิน และคณะ ซึ่งเพิ่มจากรอยละ 0.05 ในป พ.ศ. 2549 เปนรอยละ 0.5

ในป พ.ศ. 2558(11) ขอมูลนี้สนับสนุนวาสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสในประเทศไทยมีจํานวนมากขึ้นในปจจุบัน

การศึกษานี้พบอัตราการเกิดทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิดสูงถึง 26 ราย จากมารดาทั้งหมด 99 ราย

เทียบเทากับรอยละ 26.1 ซ่ึงสูงข้ึนกวาการศึกษาของ วราภรณ แสงทวีสิน และคณะ ในป พ.ศ. 2548 ศึกษาใน

โรงพยาบาลราชวิถี ซึ่งพบเพียงรอยละ 14(10) การเพิ่มขึ้นของทารกวินิจฉัยโรคซิฟลิสโดยกําเนิดสัมพันธกับการเพิ่มขึ้น

ของสตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสในปจจุบัน และสงผลกระทบตอทารกทั้งการเกิดมีชีพและเสียชีวิตในครรภ เมื่อเปรียบ

เทยีบผลของการศกึษาน้ีกบัการศกึษาของ Zhang X และคณะ จากสตรตีัง้ครรภตดิโรคซฟิลสิ 807 ราย ในป พ.ศ. 2561 

การศกึษานี ้พบทารกแรกเกดิมีชพีตดิโรคซิฟลิสรอยละ 21.2 ซึง่สงูกวาผลการศกึษาในอดตี คอืรอยละ 1.3 ทารกแรกเกิด

ขาดออกซิเจนรอยละ 4.0 ซึ่งสูงกวาการศึกษาของ Zhang X และคณะ คือรอยละ 0.9 สวนทารกแรกเกิดเสียชีวิต

รอยละ 1.0 สอดคลองกับขอมูลในอดีต คือรอยละ 1.3(8)

เมื่อวิเคราะหขอมูล พบวาการรักษาโรคซิฟลิสตั้งแตไตรมาสที่ 1 และ 2 พบอัตราการพบทารกติดโรคซิฟลิส

โดยกําเนิดนอยกวากลุมที่ไดรับการรักษาลาชาในไตรมาสที่ 3 หรือไมรักษา ซึ่งอัตราการพบทารกติดโรคสูงรอยละ

40-69 และการรกัษาไมครบสมบรูณหรือไมรกัษาสงผลใหทารกตดิโรครอยละ 60 ซึง่แตกตางกันอยางมนัียสาํคัญทางสถิติ

สอดคลองกับการศึกษาในอดีตของ Tsai S. และคณะ ซึ่งพบวาปจจัยที่สงผลใหเกิดทารกติดโรคซิฟลิสโดยกําเนิด 

ไดแก ไมฝากครรภ ไมไดรับการรักษาซิฟลิส หรือไดรับการรักษาไมครบกอนคลอด(6, 9) และสอดคลองกับการศึกษา

ของ Zhang X และคณะ ที่สรุปวาปจจัยปองกัน คือการรักษาครบสมบูรณ(8)

การศึกษานี้มีขอจํากัดเนื่องจากเปนการสืบคนเวชระเบียนยอนหลังทําใหขาดขอมูลบางอยาง เชน การตรวจ

ติดตามหลังคลอด การตรวจและรักษาของคูสมรส การศึกษานี้พบขอมูลการตรวจรักษาของคูสมรสเพียงรอยละ 15.2 

ซึ่งตํ่ากวาการศึกษาของ Dalle J. และคณะ ในประเทศบราซิล พบการตรวจและรักษาของคูสมรสรอยละ 26.1(18) และ

ขอมูลเพ่ิมเติมจากสตรีตั้งครรภติดเชื้อซิฟลิส 2 ราย ที่ตั้งครรภซํ้าและคลอดบุตรในระหวางเก็บขอมูลในครรภแรก

คูสมรสไมไดรับการตรวจรักษา และเมื่อฝากครรภครั้งที่สอง พบวาสตรีตั้งครรภยังพบการติดโรคซิฟลิสซํ้า งานวิจัยนี้

แสดงใหเห็นถึงความสําคัญของการรักษาคูสมรสเพื่อลดการติดเชื้อซิฟลิสซํ้าในครรภตอไปและลดการแพรเชื้อซิฟลิส

ในอนาคต หากมกีารศกึษาในอนาคต การทาํวจิยัควรเพิม่ประวติัการตดิเชือ้ซฟิลสิของคูสมรส และผลการตรวจตดิตาม

ผลการตดิเชือ้ของสตรตีัง้ครรภและทารกหลงัคลอดตอเนือ่งไป 3-12 เดอืน รวมถงึตดิตามผลลพัธการตัง้ครรภในครรภ

ตอไป 
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สรุป

การศึกษานี้สรุปไดวา สตรีตั้งครรภติดโรคซิฟลิสในจังหวัดระยองมีแนวโนมสูงขึ้น สงผลตอการเพิ่มขึ้นของ

จํานวนทารกตดิโรคซฟิลสิโดยกาํเนดิ จงึควรมกีารใหขอมลูความรูแกสตรตีัง้ครรภเกีย่วกบัการติดโรคซฟิลสิ ผลกระทบ

ตอทารก ขอดีของการฝากครรภและการรกัษารวมถงึคูสมรส ปจจยัทีค่วรสงเสรมิ คอื การตรวจและรกัษาคูสมรสระหวาง

การตั้งครรภ การฝากครรภตั้งแตไตรมาสแรก การรักษาใหครบสมบูรณอยางนอยสามสิบวันกอนคลอด ซึ่งจะชวยลด

การติดโรคในทารกแรกเกิดและครรภตอไป การนําขอมูลจากการศึกษานี้ไปประยุกตใชกับการวางแผนการรักษาสตรี

ตั้งครรภติดโรคซิฟลิสอาจสงผลลัพธที่ดีตอทารกแรกเกิดในอนาคต

กิตติกรรมประกาศ

ผูวิจัยขอขอบพระคุณ คุณสุคนธา ผาสุข หัวหนากลุมงานหองคลอด ผูสนับสนุนหลักในการทํางานวิจัยนี้ 

แพทย พยาบาล และเจาหนาท่ีทุกทาน ท่ีรวมกนัดแูลผูปวยและลงขอมลูในเวชระเบยีนทัง้หมด ทัง้กลุมงานสตูนิรเีวชกรรม

และกุมารเวชกรรม โรงพยาบาลระยอง สุดทายนี้ ขอขอบคุณแพทยหญิงสาริน คหะแกว อายุรแพทยโรคติดเชื้อ

โรงพยาบาลเวชการุณยรัศมิ์ และแพทยหญิงสุษมา โชคสุวัฒนสกุล คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยเชียงใหม สําหรับ
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1

Pregnancy Outcome and Congenital 
Syphilis in Maternal Syphilis Infection in 

Rayong Hospital between 2018 and 2020

Apiradee Uthaipaisanwong
Department of Obstetrics and Gynecology, Rayong Hospital, Amphoe Muang, Rayong 21000, Thailand

ABSTRACT  Syphilis in pregnant women can transmit to the fetus via placental blood circulation and 

amniotic fluid. Maternal syphilis is associated with poor pregnancy and neonatal outcomes, such as fetal 

death, preterm birth and congenital syphilis. This retrospective descriptive study aimed to evaluate 

pregnancy and neonatal outcomes of maternal syphilis at Rayong Hospital, including the prevalence of 

maternal and congenital syphilis and associated risk factors. Medical records of pregnant women 

diagnosed with maternal syphilis and delivered at Rayong hospital from April 2018 to Mar 2020 were 

reviewed. A total of 99 pregnant women were studied with the mean age of about 21.5 years. Of 99 

pregnant women, 26 newborns were diagnosed with symptomatic congenital syphilis, which 5 cases 

resulted in fetal death. The prevalence of maternal syphilis was 0.7% in 2018 and increased to 1.3% in 

2019. Almost half (42.3%) of the newborns with congenital syphilis were preterm birth and 15.4% were 

small for gestational age. Absence of antenatal care, no syphilis treatment in the third trimesters, 

inadequate syphilis treatment, and no treatment in maternal syphilis were significantly associated with 

congenital syphilis (p<0.01). In conclusion, this study revealed that the prevalence of maternal syphilis 

increased over the years, followed by subsequently increased prevalence of congenital syphilis. Health 

policy to encourage antenatal care and complete treatment of maternal syphilis at least 30 days prior to 

the delivery can improve both pregnancy and neonatal outcomes.

Keywords: Maternal syphilis, Congenital syphilis, Pregnancy outcome
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บทคัดยอ  ไวรัสซิกา (Zika virus; ZIKV) เปนเชื้อไวรัสในกลุมฟลาวิไวรัส (Flaviviridae family) มียุงลายบานและ

ยงุลายสวนเปนพาหะนาํโรค และมชีองทางตดิเชือ้ทางอ่ืนท่ีพบไดนอย คอื จากแมสูลกู ทางเพศสมัพนัธ และการใหเลอืด ลกัษณะ

อาการทั่วไป คือ มีไข ออกผ่ืน ปวดขอ และตาแดง การติดเชื้อไวรัสซิการะหวางต้ังครรภอาจทําใหทารกแรกเกิดศีรษะเล็ก

ผิดปกติ วิธีที่เหมาะสมที่สุดที่ใชตรวจหาเชื้อไวรัสซิกา คือ การตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาจากตัวอยางซีรัมและปสสาวะ

โดยวธิ ีreal-time RT-PCR วตัถปุระสงคของการศกึษานีเ้พือ่พฒันาและตรวจสอบความถกูตองของวธิ ีreal-time RT-PCR 

และผลิตไวรัสซิกาอารเอ็นเอเพื่อใชเปนสารควบคุม การทดสอบ ZIKV real-time RT-PCR นี้ ไดดัดแปลงมาจากวิธีการ

ตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาของศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา (US-CDC) โดยใชไพรเมอรและโพรบ จํานวน

3 ชุด ที่จําเพาะตอยีน prM, E และ NS2b การผลิตและสังเคราะหไวรัสซิกาอารเอ็นเอสารควบคุมขนาดความยาว 350 bp

ที่เปนนิวคลีโอไทดของยีน prM และ E ใชเทคนิค In vitro transcription (IVT) จากการตรวจสอบความถูกตองของวิธี

โดยการตรวจหาอารเอ็นเอสารควบคุม และเชื้อไวรัสซิกาที่เจือจางความเขมขนตางๆ พบวามีความจําเพาะรอยละ 100 มีคา 

Limit of Detection เทากับ 0.15 PFU/ml  นอกจากน้ีการทดสอบความชํานาญพบวามีความสอดคลองกันรอยละ 100 

ผลการศึกษาแสดงใหเห็นวาการทดสอบหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาดวย real-time RT-PCR สามารถตรวจหาไวรัสซิกา

สายพันธุเอเชียและแอฟริกาได  

คําสําคัญ : ไวรัสซิกา, In vitro transcription (IVT), real-time RT-PCR



Method Development and Validation for Zika Virus Detection  Sumalee Chanama et al.

360 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

บทนํา

ไวรัสซิกา (Zika virus; ZIKV) เปนเชื้อไวรัสในกลุมฟลาวิไวรัส (Flaviviridae family)  เชนเดียวกับ 

ไวรสัเดงก ี(Dengue virus; DENV) ไวรัสเจอ ี(Japanese encephalitis virus; JEV) และไวรสัเวสตไนล (West Nile

virus; WNV) มีสารพันธุกรรมเปนอารเอ็นเอความยาว 10,794 base pairs (bp) ตัวเชื้อแบงเปน 2 สายพันธุ คือ 

เอเชีย (Asia) และแอฟริกา (Africa) สําหรับประเทศไทย พบวาเปนสายพันธุเอเชีย(1)  มียุงลายเปนพาหะนําโรค และ

มีชองทางติดเชื้อทางอื่นที่พบไดนอย คือ ทางเพศสัมพันธ การใหเลือด และจากแมสูลูก ระยะฟกตัวในคน 4 ถึง 7 วัน  

เมื่อป พ.ศ. 2490 มีการเพาะเชื้อไวรัสซิกาครั้งแรกไดจากลิงในปาซิกา ประเทศยูกันดา และมีรายงานแยกเชื้อไวรัสซิกา

ไดจากคนที่ประเทศไนจีเรียในป พ.ศ. 2511(2)  ผูติดเชื้อสวนใหญไมแสดงอาการ สวนนอยมีไข ออกผื่น ตาแดง และ

ปวดขอ ทีสํ่าคญัมหีลกัฐานแสดงความสมัพนัธกบัทารกแรกเกดิศรีษะเลก็ (microcephaly)  กรณทีีเ่กดิการระบาดใหญ

ของการติดเชื้อไวรัสซิกาที่ประเทศบราซิลในป พ.ศ. 2558 ซึ่งพบการเกิดกลุมผูปวยที่มีภาวะศีรษะเล็กแตกําเนิด และ

ผูปวยที่มีความผิดปกติทางระบบประสาทเพิ่มข้ึน(3) ทําใหองคการอนามัยโลกประกาศภาวะฉุกเฉินดานสาธารณสุข

ระหวางประเทศ  มคีาํเตอืนนักทองเท่ียว รวมท้ังหญงิวยัเจรญิพนัธุในการเดนิทางไปในพืน้ทีร่ะบาด  สาํหรบัประเทศไทย

มีรายงานพบผูติดเชื้อไวรัสซิกาครั้งแรกในป พ.ศ. 2556(4) เปนนักทองเที่ยวตางชาติ 2 ราย เดินทางมากรุงเทพฯ 

และภูเกต็ในชวงปลายป พ.ศ. 2555  หลงัจากนัน้กรมควบคุมโรคไดทาํการสอบสวนโรคยอนหลงัระหวางป พ.ศ. 2555-2558

พบผูปวยยืนยันเฉลี่ยปละ 5 ราย(5, 6)  ตอมาในเดือนมกราคมและพฤษภาคม พ.ศ. 2559 มีชายไทยจังหวัดอุดรธานี

ถกูกกัตวัทีส่นามบนินานาชาตเิถาหยวน กรงุไทเป ไตหวนั เนือ่งจากมไีขและตรวจพบวาตดิเชือ้ไวรสัซกิา จาํนวน 2 คน(7, 8)

ในวนัที ่3 กมุภาพนัธ พ.ศ. 2559 กระทรวงสาธารณสขุไทยไดประกาศเพิม่ชือ่โรคตดิเชือ้ไวรสัซกิา (ในระยะแรกเรยีกวา

โรคไขซกิา) เปนโรคทีต่องแจงความตาม พ.ร.บ.โรคตดิตอ(9)  โดยกรมควบคมุโรคกาํหนดนยิามการเฝาระวงัโรคไขซกิา

ดังนี้ ผูปวยสงสัย หมายถึง ผูปวยมีไข และมีอาการอยางนอย 2 ใน 3 อาการ ดังตอไปนี้ 1) ออกผ่ืน 2) ปวดขอ 

3) ตาแดง และผลการตรวจไวรัสเดงกี ไวรัสหัด และไวรัสชิคุนกุนยาใหผลลบ ผูปวยยืนยัน หมายถึง ผูปวยสงสัย

และผลการตรวจทางหองปฏิบัติการยืนยันพบเชื้อไวรัสซิกาในเลือด หรือตรวจพบภูมิคุมกันที่จําเพาะตอไวรัสซิกา(2)

นายแพทยสาธารณสุขจังหวัดตองดําเนินการตามข้ันตอนท่ีระบุในมาตรการควบคุมโรคกรณีพบผูปวยติดเช้ือไวรัสซิกา

ฉบับวันที่ 12 กุมภาพันธ พ.ศ. 2559 การจัดเตรียมหองปฏิบัติการตรวจวินิจฉัยโรคติดเชื้อไวรัสซิกา จึงมีความจําเปน

เรงดวนที่ตองดําเนินการ  ผลตรวจทางหองปฏิบัติการเปนสวนสําคัญในการบงชี้ผูติดเชื้อในพื้นที่เปาหมายเพื่อนําไปสู

การควบคุมโรคไมใหแพรกระจายจนเกิดเปนโรคระบาด เพราะหากเกิดการระบาดของโรคติดเชื้อไวรัสซิกาในประเทศ

จะสงผลกระทบตอธุรกิจการทองเที่ยว และการสงสินคาบริโภคออกไปขายตางประเทศ

การตรวจวินิจฉัยโรคติดเชื้อไวรัสซิกาทางหองปฏิบัติการ ใชวิธีการตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาเปนหลัก

และวิธีอื่น เชน การตรวจแอนติบอดีชนิด IgM ที่จําเพาะตอไวรัสซิกาดวยวิธี ELISA (Enzyme-linked 

Immunosorbent Assay) สวนใหญพบปฏิกิริยาขาม (Cross reaction) กับไวรัสอ่ืนๆ ในกลุมฟลาวิไวรัส เชน

ไวรัสเดงกี ไวรัสไขเหลือง ไวรัสเจอี(10)  การตรวจนิวทรัลไลซิ่งแอนติบอดีดวยวิธีพลาครีดัคชั่นนิวทรัลไลเซชั่น (Plaque 

Reduction Neutralization Test; PRNT) พบวาใหผลจําเพาะมากกวาการตรวจ IgM วิธี ELISA แตมีขั้นตอน

ซบัซอนมากกวา(11)  การตรวจหาสารพนัธกุรรมดวยวธิ ีPCR สามารถตรวจพบไดถงึวนัที ่10 หลงัเร่ิมปวย โดยใชหลกัการ

One-step RT-PCR หรือ real-time RT-PCR  (real-time reverse transcription-polymerase chain 

reaction) จากบทความของ Faye O และคณะ(12) ไดนาํเสนอการตรวจไวรสัซกิาดวยวธิ ีOne-step RT-PCR พบวามี

ความไวและจําเพาะตอไวรัสซิกา มีคา Limit of detection เทากับ 7.1 PFU/reaction  ในป พ.ศ. 2550 Lanciotti 

RS และคณะ(13) ไดเผยแพรบทความเกี่ยวกับคุณสมบัติทางพันธุกรรมและภูมิคุมกันวิทยาของเช้ือไวรัสซิกาที่ระบาด

ในประเทศไมโครนีเซีย (Micronesia) และเปนนักวิทยาศาสตรคณะแรกที่นําเสนอวิธีตรวจไวรัสซิกาดวยวิธี
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real-time RT-PCR  รวมท้ังแสดงผลวิเคราะหลาํดบัเบสของตวัเช้ือ  ตอมาพบวาการตรวจวธิ ีreal-time RT-PCR 

เปนการตรวจวินิจฉัยโรคติดเชื้อไวรัสซิกาที่นาเชื่อถือและมีความไวสูง(14, 15, 16, 17, 18)

การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจโรคติดเชื้อไวรัสซิกาดวยวิธี real-time RT-PCR รวมท้ังตรวจสอบ

ความถูกตองของวิธี และผลิตอารเอ็นเอสารควบคุม (RNA control) โดยวิธี In Vitro Transcription เพื่อใชเปน

สารควบคุมบวก (positive control)

วัสดุและวิธีการ

การเตรียมไพรเมอรและโพรบ

ไพรเมอรและโพรบทีใ่ชในการทดสอบ จาํนวน 3 ชดุ สงัเคราะหโดย บรษิทั ธรีะเทรดดิง้ จาํกดั ซึง่มลีาํดบัเบส

จําเพาะตอยีนสวน prM, E และ NS2b ของไวรัสซิกา ดังแสดงในตารางที่ 1

ชุดที่ ชื่อไพรเมอร/โพรบ ลําดับเบส 5’--3’ ตําแหนง* ยีน

1 ZIKV 835 TTGGTCATGATACTGCTGATTGC 835-857 prM

ZIKV 911c CCTTCCACAAAGTCCCTATTGC 911-890

ZIKV 860-FAM CGGCATACAGCATCAGGTGCATAGGAG 860-886

2 ZIKV 1086 CCGCTGCCCAACACAAG 1086-1102 E

ZIKV 1162c CCACTAACGTTCTTTTGCAGACAT 1162-1139

ZIKV 1107-FAM AGCCTACCTTGACAAGCAGTCAGACACTCAA 1107-1137

3 ZIKV 4481 CTGTGGCATGAACCCAATAG 4434-4453 NS2b

ZIKV 4552c ATCCCATAGAGCACCACTCC 4524-4505

ZIKV 4507c-FAM CCACGCTCCAGCTGCAAAGG 4479-4460

การเตรียมอารเอ็นเอสารควบคุม

ดีเอ็นเอสังเคราะหจาก บริษัท กิบไทย จํากัด มีลําดับเบสของสารพันธุกรรมไวรัสซิกา อางอิงลําดับเบสของ 

GenBank accession number EU545988 ตาํแหนงที ่821 ถงึ 1170 รวมความยาว 350 bp นาํมาเพิม่ปรมิาณดีเอ็นเอ

ดวยวธิ ีPCR โดยผสมดเีอน็เอสงัเคราะห 3 ไมโครลติร กบั 10× Buffer 2.5 ไมโครลิตร, 10 mM MgCl
2 
1 ไมโครลติร, 

10 mM dNTP 0.5 ไมโครลิตร, 10 µM ZIKV 835 IVT Primer (TAATACGACTCACTATAGGGTTG-

GTCATGATACTGCTGATTGC) 1.5 ไมโครลิตร, 10 µM ZIKV1162c Primer 1.5 ไมโครลิตร, Immolase 

DNA polymerase enzyme 0.1 ไมโครลิตร และนํ้ากลั่นปราศจาก RNase 14.9 ไมโครลิตร นําหลอดทดลอง

เขาเครื่องเพิ่มปริมาณสารพันธุกรรม C1000TM Cycler (BIORAD, USA) ตั้งโปรแกรมดังนี้ 95oC 10 นาที และ

40 รอบ ของ 95oC 30 วินาที, 60oC 30 วินาที, 72oC 30 วนิาท ีและ 1 รอบ ของ 72oC 5 นาท ีจากนัน้สกดั PCR product 

ใหบริสุทธิ์ แลวทําการสังเคราะหอารเอ็นเอโดยวิธี In vitro transcription ดวยชุดนํ้ายา In vitro transcription 

Maxiscript kit (Ambion Inc., USA) และทําใหอารเอ็นเอบริสุทธิ์โดยใช NucAway column (Ambion Inc., 

USA) วัดปริมาณอารเอ็นเอดวยเครื่อง NanoDrop (Thermo Fisher Scientific Inc., DE, USA) แบงบรรจุและ

เก็บรักษาอารเอ็นเอที่อุณหภูมิ -70oC ใชเปนสารควบคุมบวก

*ตําแหนงของยีนเปาหมายของไวรัสซิกาสายพันธุ MR766 (GenBank accession number AY632535)

ตารางท่ี 1  ลําดับเบสของไพรเมอรและโพรบสาํหรับการตรวจหาสารพนัธกุรรมไวรัสซกิาโดยวธิ ีreal-time RT-PCR
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ไวรัสซิกามาตรฐาน

ไวรัสซิกามาตรฐาน จํานวน 2 สายพันธุ ไดรับความอนุเคราะหจากสถาบันวิจัยวิทยาศาสตรการแพทยทหาร

(AFRIMS) คอื สายพันธุ MR766 เปนสายพันธุแอฟรกิา มคีวามแรง 2.5 × 107 PFU/ml และสายพนัธุ SV0127/14SV 

เปนสายพันธุเอเชยี ซึง่เพาะแยกเชือ้ไดจากคนไทย มคีวามแรง 1.5 × 105 PFU/ml หลงัจากนัน้ทําการเจอืจางไวรสัซกิา

สายพันธุ SV0127/14SV ดวยซีรัมและปสสาวะ โดยทําการเจือจาง 10 เทา ตั้งแต 10-1 ถึง 10-6 เพื่อนําไปทดสอบ

การตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาวิธี real-time RT-PCR

การตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาดวยวิธี real-time RT-PCR ดัดแปลงมาจากวิธีของศูนยควบคุม

โรคตดิตอสหรฐัอเมรกิา (US-CDC) ซึง่อางองิวิธขีอง Lanciotti RS และคณะ(13) ในชวงเดอืนตุลาคม พ.ศ. 2558 ถงึ 

กรกฎาคม พ.ศ. 2559 ตรวจหาโดยใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 1 และ 2 ซึ่งจําเพาะตอยีน prM และ E ตัวอยางตรวจ

คืออารเอ็นเอสารควบคุม ในเดือนสิงหาคม พ.ศ. 2559 เริ่มตรวจหาโดยใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และ 3 ซึ่งจําเพาะ

ตอยีน E และ NS2b ตัวอยางตรว คือ ไวรัสมาตรฐานสายพันธุ MR766 และสายพันธุ SV0127/14SV นําตัวอยาง

ปรมิาตร 100 ไมโครลติร ทําการสกดัอารเอน็เอของเชือ้ไวรสัดวยชดุสกดั QIAamp viral RNA mini kit (QIAGEN, 

Germany) ไดตัวอยางอารเอ็นเอปริมาตร 40 ไมโครลิตร หลังจากนั้นนําตัวอยางอารเอ็นเอที่สกัดไดปริมาตร 10 

ไมโครลิตร มาใสในหลอดทดลองทีมี่นํา้ยาของชุด QuantiTect Probe RT-PCR Kit (QIAGEN, Germany) ดงันี้ 

2 × Ready Mix 12.5 ไมโครลิตร, Enzyme mix 0.25 ไมโครลติร, 100 µM ไพรเมอร 2 ชนดิ ของชุดที ่1 หรอืชุดที ่2 หรือ

ชุดที่ 3 ชนิดละ 0.25 ไมโครลิตร, 25 µM โพรบของชุดที่ 1 หรือชุดที่ 2 หรือชุดที่ 3 ปริมาตร 0.15 ไมโครลิตร และ

น้ํากลัน่ปราศจาก RNase 1.6 ไมโครลติร นาํหลอดทดลองเขาเครือ่งเพิม่ปรมิาณสารพนัธกุรรมในสภาพจรงิ ABI7500 

(Applied Biosystems, USA) ตั้งโปรแกรมดังนี้ 50oC  30 นาที, 95oC 15 นาที และ 45 รอบ ของ 95oC  15 วินาที 

และ 60oC 60 วินาที เมื่อสิ้นสุดปฏิกิริยาทําการวิเคราะหผลบวกเมื่อพบ amplification curve ลักษณะ S-curve 

ชัดเจน และเครื่องแสดงคา Cycle threshold (Ct) นอยกวา 40  และผลลบเมื่อไมพบ amplification curve หรือ

เครื่องไมแสดงคา Ct หรือมี amplification curve ไมเปน S-curve หรือไดคา Ct มากกวาหรือเทากับ 40  

การสรุปผลตรวจของตัวอยาง

ทําการตรวจตัวอยางดวยไพรเมอรและโพรบ จํานวน 2 ชุด คือ ชุดที่ 1 และชุดที่ 2 หรือชุดที่ 2 และชุดที่ 3 

โดยสรุปเปนผลบวกเมื่อพบผลบวกของไพรเมอรและโพรบอยางนอย จํานวน 1 ชุด

การตรวจสอบความถูกตองของวิธี

ทําการหาความจําเพาะของการตรวจตัวอยางไวรัสในกลุมฟลาวิไวรัส 6 ชนิด จํานวน 10 ตัวอยาง คือ ไวรัส

เดงกี 1, 2, 3 และ 4 ชนิดละ 1 ตัวอยาง ไวรัสเจอี และไวรัสเวสตไนล ชนิดละ 3 ตัวอยาง โดยใชตัวอยางที่ไมเจือจาง, 

เจือจาง 10 เทา และ 100 เทา ทําการทดลองตัวอยางละครั้ง 

Limit of Detection ของการตรวจไวรัสซกิามาตรฐานสายพนัธุ SV0127/14SV ปรมิาณ 1.5 × 105 PFU/ml

นํามาเจือจางดวยซีรัมและปสสาวะที่ความเขมขน 10 เทา ตั้งแต 10-1 ถึง 10-6 

การทดสอบความชํานาญ

หนวยงานที่เขารวมโปรแกรมทดสอบความชํานาญการตรวจหาไวรัสซิกามี 2 หนวยงาน คือ ศูนยควบคุมโรค

ติดตอสหรัฐอเมริกา และสถาบัน Quality Control for Molecular Diagnostics (QCMD) ทําการทดสอบความ

ชาํนาญโดยดาํเนินการตรวจตวัอยาง จํานวน 10 และ 8 ตวัอยาง ตามลาํดบั ตวัอยางทดสอบความชํานาญของศนูยควบคุม
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โรคติดตอสหรัฐอเมริกา เปนตัวอยางซีรัมคนปกติที่ผสมไวรัสซิกาที่ความเจือจาง 10-2 ถึง 10-6 ตรวจโดยใชไพรเมอร

และโพรบชุดที่ 1 และชุดที่ 2  ตัวอยางทดสอบความชํานาญของสถาบัน QCMD เปนตัวอยางซีรัมคนปกติที่ผสมไวรัส

ซิกา ไวรัสเดงกี ไวรัสเวสตไนล และไวรัสไขเหลือง ตรวจโดยใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และชุดที่ 3

ผล

การตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาจากตัวอยางดวยวิธี real-time RT-PCR ที่ดัดแปลงจากวิธีของ

ศนูยควบคมุโรคตดิตอสหรฐัอเมรกิา (US-CDC)  โดยใชไพรเมอรและโพรบชดุที ่1 (prM gene), ชดุที ่2 (E gene) 

และชุดที่ 3 (NS2b gene) ผลการตรวจไวรัสซิกาสายพันธุ MR766 ดังแสดงในภาพที่ 1a และผลการตรวจไวรัสซิกา

สายพันธุ SV0127/14SV ในภาพที่ 1b พบวาไพรเมอรและโพรบชุดที่ 1 แสดงกราฟที่มีความชันตํ่าและไมมีลักษณะ

เปน S-curve ทั้งสองสายพันธุ แตกตางจากไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 แสดงกราฟที่มีความชันสูงและเปน S-curve 

ทั้งสองสายพันธุ สําหรับไพรเมอรและโพรบชุดที่ 3 แสดงกราฟลักษณะ S-curve เฉพาะสายพันธุ SV0127/14SV 

และไมสามารถตรวจสายพันธุ MR766 ได 

ภาพที่ 1  ผลตรวจสารพนัธกุรรมไวรสัซกิาดวยวิธ ีreal-time RT-PCR โดยใชไพรเมอรและโพรบชุดที ่1 (prM gene),

 ชุดที่ 2 (E gene) และชุดที่ 3 (NS2b gene): (a) ผลตรวจไวรัสซิกาสายพันธุ MR766, (b) ผลตรวจ

 ไวรัสซิกาสายพันธุ SV0127/14SV
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การผลิตอารเอ็นเอสารควบคุมโดยเทคนิค In vitro transcription (IVT) ไดผลผลิตเปนอารเอ็นเอที่มี

สารพนัธกุรรมไวรสัซกิาความยาว 350 bp ปรมิาณรวม 9,640 นาโนกรมั ความเขมขนเริม่ตน 25.8 ng/µl นาํมาเจอืจาง

10 เทา ตั้งแต 10-1 ถึง 10-6 แลวนํามาตรวจดวยวิธี real-time RT-PCR พบวาใหผลบวกทั้งหมด 6 ความเขมขน 

ดังแสดงในตารางที่ 2 

ตารางที่ 2 ผลการตรวจหาสารพนัธกุรรมไวรสัซิกาดวยวธิ ีreal-time RT-PCR ของอารเอ็นเอสารควบคุม โดยแสดง

 คา Cycle threshold (Ct) ที่ความเขมขนตางๆ  

ตัวอยาง ความเขมขน
คา Ct (ไพรเมอรและโพรบ)

ชุดที่ 1 ชุดที่ 2

อารเอ็นเอสารควบคุม ไมเจือจาง 17.1 17.3

ความเขมขน 25.8 ng/µl 10-1 20.8 21.2

10-2 24.2 24.7

10-3 27.8 28.3

10-4 30.7 31.7

10-5 33.6 34.2

10-6 36.9 37.8

ผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหในการตรวจหาฟลาวิไวรัสชนิดอื่นๆ รวม 6 ชนิด จํานวน 10 

ตัวอยาง พบวาไดผลลบทั้งหมดคิดเปนความจําเพาะรอยละ 100  จากผลตรวจไวรัสซิกาสายพันธุมาตรฐาน MR766 

และสายพันธุทีแ่ยกไดจากคนไทยหมายเลข SV0127/14 ท่ีนาํมาเจอืจาง 10 เทา ตัง้แต 10-1 ถงึ 10-6  ใหผลบวกทัง้หมด 

6 ความเขมขน คิดเปนคา Limit of Detection เทากับ 0.15 PFU/ml ดังแสดงในตารางที่ 3

ตารางที่ 3 ผลการตรวจหาสารพนัธกุรรมไวรสัซกิาดวยวธิ ีreal-time RT-PCR ของไวรสัซกิามาตรฐาน โดยแสดง

คา Cycle threshold (Ct) ที่ความเขมขนตางๆ  

ตัวอยาง ความเขมขน
คา Ct (ไพรเมอรและโพรบ)

ชุดที่ 2 ชุดที่ 3

ไวรัสซิกาสายพันธุ SV0127/14SV 1.5 × 105 PFU/ml 
เจือจางดวยซีรัม

10-1 20.5 20.2

10-2 24.6 24.5

10-3 27.4 27.0

10-4 30.8 30.4

10-5 34.2 34.0

10-6 37.2 36.9

ไวรัสซิกาสายพันธุ SV0127/14SV 1.5 × 105 PFU/ml 
เจือจางดวยปสสาวะ

10-1 22.1 21.4

10-2 26.8 26.6

10-3 31.2 30.9

10-4 33.1 33.0

10-5 36.4 35.4

10-6 39.1 39.1
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จากผลการเขารวมโปรแกรมการทดสอบความชํานาญกับศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา โดยตรวจ

วเิคราะหตวัอยางทดสอบความชาํนาญ จาํนวน 10 ตัวอยาง โดยใชไพรเมอรและโพรบชดุที ่1 และชดุที ่2 พบวาใหผลถกูตอง

สอดคลองกันทั้ง 10 ตัวอยาง และผลการตรวจตัวอยางทดสอบความชํานาญของสถาบัน QCMD โดยใชไพรเมอรและ

โพรบชุดที่ 2 และชุดที่ 3 พบวาใหผลถูกตองสอดคลองกันทั้ง 8 ตัวอยาง ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่ 4 ผลการวิเคราะหตวัอยางทดสอบความชาํนาญการตรวจไวรสัซกิาของศนูยควบคุมโรคตดิตอสหรฐัอเมรกิา

 และสถาบัน QCMD

ศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา

หมายเลข ชนิดตัวอยาง คาเปาหมาย
คา Ct 

(ไพรเมอรและ
โพรบชุดที่ 1)

คา Ct
(ไพรเมอรและ
โพรบชุดที่ 2)

สรุปผล

PT01 Zika 10-2 Positive 19.90 22.80 Positive

PT02 Zika 10-5 Positive 30.70 34.00 Positive

PT03 Zika 10-4 Positive 26.90 29.80 Positive

PT04 Negative Negative Negative Negative Negative

PT05 Zika 10-3 Positive 24.90 26.60 Positive

PT06 Zika 10-4 Positive 27.70 30.20 Positive

PT07 Zika 10-3 Positive 25.10 24.90 Positive

PT08 Zika 10-5 Positive 34.80 34.10 Positive

PT09 Negative Negative Negative Negative Negative

PT10 Zika 10-6 Positive 36.0 35.00 Positive

สถาบัน QCMD

หมายเลข ชนิดตัวอยาง คาเปาหมาย
คา Ct 

(ไพรเมอรและ
โพรบชุดที่ 2)

คา Ct
(ไพรเมอรและ
โพรบชุดที่ 3)

สรุปผล

ZIKA17S-01 Zika (French 
Polynesian)

Positive 37.5 Negative Positive

ZIKA17S-02 D2, WNV, YF Negative Negative Negative Negative

ZIKA17S-03 Zika (African) Positive 37.4 Negative Positive

ZIKA17S-04 Zika (French 
Polynesian)

Positive 32.9 32.3 Positive

ZIKA17S-05 Zika (French 
Polynesian)

Positive 30.0 29.5 Positive

ZIKA17S-06 Zika (African) Positive 35.2 Negative Positive

ZIKA17S-07 Zika (African) Positive 33.0 Negative Positive

ZIKA17S-08 Negative Negative N/A N/A Negative
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วิจารณ

ผลการตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาดวยวิธี real-time RT-PCR โดยดัดแปลงจากวิธีของศูนยควบคุม

โรคติดตอสหรัฐอเมริกา มีการใชไพรเมอรและโพรบทั้งหมดจํานวน 3 ชุด ที่จําเพาะตอยีน prM, E และ NS2b นั้น 

พบวาชุดที่ 1 จําเพาะตอไวรัสซิกาสายพันธุแอฟริกา ชุดที่ 2 จําเพาะตอไวรัสซิกาสายพันธุแอฟริกาและเอเชีย ชุดที่ 3 

จําเพาะตอไวรัสซิกาสายพันธุเอเชีย  การตรวจวิเคราะหตัวอยางจําเปนตองใชไพรเมอรและโพรบ 2 ชุด เพื่อตรวจ 2 ยีน

ที่ตางกัน พบวาไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และชุดที่ 3 ใชตรวจไดผลดีกวาชุดที่ 1 และชุดที่ 2 จากผลการแสดงของ

กราฟสูงชันชัดเจน กราฟที่ไดจากการใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 1 สวนใหญจะแสดงผลการเกิดความชันของกราฟตํ่า 

ตั้งแตรอบที่ 38-40 ซึ่งเปน nonspecific result จึงตัดสินเปนผลลบ และในรายที่พบผลบวกเสนกราฟมีรอยหยัก

ไมคมชัดเหมือนชุดที่ 2 และชุดที่ 3  ผลการทดลองนี้สอดคลองกับรายงานการศึกษาวิจัยของ Cherrel R และคณะ(10) 

และ Corman VM และคณะ(18) ในการตรวจหาไวรัสซิกา Pan American Health Organization (PAHO) ได

เสนอแนะใหใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 3 ซึ่งตรวจจับยีน NS2b(17) และพบวาสามารถตรวจไวรัสซิกาสายพันธุเอเชีย

ไดดีกวาชุดที่ 1 ดังนั้นศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา จึงเปลี่ยนวิธีตรวจโดยใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และ

ชุดที่ 3 ที่จําเพาะตอยีน E และ NS2b  และเปลี่ยนชื่อไพรเมอรและโพรบจาก ZIKA1086/1162c/1107-FAM เปน 

ZIKA1087/1163c/1108-FAM(19) ซึ่งผูวิจัยและคณะไดทดลองใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และชุดที่ 3 นี้ แลว

พบวาตรวจไวรัสซิกาสายพันธุ SV0127/14SV ซึ่งเปนสายพันธุที่แยกไดจากคนไทยไดผลดี ดังแสดงในตารางที่ 3 

ผลการทดสอบความถกูตองของวิธวิีเคราะหจากการตรวจหาไวรสัซกิาสายพนัธุ SV0127/14SV เจือจางดวย

ซีรัม 10-1 ถึง 10-6  คํานวณคา detection limit ไดเทากับ 0.15 PFU/ml  ซึ่งในการศึกษาครั้งนี้ไมไดทําการเจือจาง

ไวรัสมากกวา 10-6 จากตารางที่ 3 ความเขมขนของเชื้อไวรัสเจือจางดวยซีรัมที่ 10-6 ไดคา Ct 37.2 (ชุดที่ 2) และ

36.9 (ชดุที ่3) ตามหลักการความเขมขนของเชือ้ไวรัสตางกัน 10 เทา จะไดคา Ct ตางกันประมาณ 3 ถาเพิม่ความเจอืจาง

เปน 10-7 และ 10-8 นาจะไดคา Ct 40.2 และ 43.2 ตามลําดับ ซึ่งคา Ct มากกวา 40 จะตัดสินเปนผลลบ เปนที่

สังเกตวาสารเจือจางไวรัสชนิดปสสาวะมีผลใหคา Ct สูงข้ึนประมาณ 2 รอบเมื่อเปรียบเทียบกับสารเจือจางชนิดซีรัม 

อาจเปนเพราะสภาวะในปสสาวะ เชน ความเปนกรดดาง  ปริมาณโปรตีนไมเหมาะสมที่จะใชรักษาสภาพไวรัส เปนตน 

ผลการวิเคราะหความจําเพาะโดยตรวจเชื้อไวรัสชนิดอื่นที่ไมใชไวรัสซิกา จํานวน 10 ตัวอยาง พบวาใหผลลบทั้งหมด 

คํานวณความจําเพาะไดรอยละ 100 การศึกษานี้ไมไดคํานวณรอยละความไว และความจําเพาะจากกลุมตัวอยาง

ผูปวยจริงเนื่องจากโรคติดเชื้อไวรัสซิกาเปนโรคใหม  ยังไมมีตัวอยางผูปวยจริงจากหนวยงานใดนํามาใชเปนมาตรฐาน

เปรียบเทียบได  รายงานการศึกษาวิจัยของ Corman VM และคณะ (18) ไดผลิตสารควบคุมชนิด universal control 

ribonucleic acid (uncRNA) ประกอบดวย ยีนเปาหมายของไวรัสซิกาบนสายอารเอ็นเอเดียวกัน และใชประเมิน

ประสิทธิภาพวิธีตรวจสารพันธุกรรมไวรัสซิกาวิธี real-time RT-PCR รวม 9 วิธี พบคา detection limit อยูระหวาง

2.1 ถึง 1373.3 uncRNA copies/reaction ซึ่งวิธีที่ใชไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และชุดที่ 3 ตรงกับการศึกษานี้

แสดงคา 4.1 และ 17.0 uncRNA copies/reaction ตามลําดับ

ผลการทดสอบความชํานาญของศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา เปนการตรวจดวยไพรเมอรและโพรบ

ชุดที่ 1 และชุดที่ 2 ไดผลตรงคาเปาหมาย จํานวน 10 ตัวอยาง ในการทดสอบครั้งนี้ไมทราบรายละเอียดของสายพันธุ

ไวรัสที่ใชผลิตตัวอยาง ในขณะที่ผลทดสอบความชํานาญของสถาบัน QCMD ดวยไพรเมอรและโพรบชุดที่ 2 และ

ชดุที ่3 พบวาวธิตีรวจสามารถตรวจไวรสัซิกา 2 สายพนัธุ ไดแตกตางกัน และไมมปีฏิกิรยิาขามกับไวรสัเดงกี ไวรสัเวสตไนล

และไวรัสไขเหลือง

คณะผูวิจัยไดถายทอดเทคโนโลยกีารตรวจวเิคราะหหาสารพนัธกุรรมไวรสัซกิาดวยวธิ ีreal-time RT-PCR 

ใหกับบุคลากรของศูนยวิทยาศาสตรการแพทย จํานวน 14 แหง ในการอบรมเชิงปฏิบัติการเรื่อง การตรวจวิเคราะหเชื้อ

ไวรสัวทิยาทางการแพทย ระหวางวันที ่27-29 มิถนุายน พ.ศ. 2559 ณ หองประชุม 628 อาคาร 10 ช้ัน 6 และหองปฏบิติัการ
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อาคาร 1 กรมวิทยาศาสตรการแพทย  หลังจากนั้นไดจัดสงชุดไพรเมอร โพรบ สารควบคุมบวก และวัตถุทดสอบ

ความชาํนาญ  ใหบคุลากรนําไปพัฒนาวิธตีรวจท่ีศนูยวทิยาศาสตรการแพทย  โดยหองปฏบัิตกิารท้ัง 14 แหง ตอบผลตรวจ

วิเคราะหวัตถุทดสอบความชํานาญไดถูกตองครบทั้ง 5 ตัวอยาง และเริ่มใหบริการตรวจที่ศูนยวิทยาศาสตรการแพทย

ไดตั้งแตเดือนกันยายน พ.ศ. 2559  

สรุป

คณะผูวิจัยไดพัฒนาวิธีการตรวจหาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาดวยวิธี real-time RT-PCR โดยดัดแปลง

จากวิธีการตรวจของศูนยควบคุมโรคติดตอสหรัฐอเมริกา ทําการตรวจหา 2 ยีน คือ E และ NS2b  พบวาเปนวิธีที่มี

ความจําเพาะรอยละ 100 มีคา Limit of Detection เทากับ 0.15 PFU/ml ซึ่งทางหองปฏิบัติการของสถาบันวิจัย

วิทยาศาสตรสาธารณสุข และศูนยวิทยาศาสตรการแพทยทั้ง 14 แหง ไดดําเนินการใหบริการตรวจวิเคราะห

หาสารพันธุกรรมไวรัสซิกาดวยวิธี real-time RT-PCR เปนงานประจําตั้งแต พ.ศ. 2559 และการผลิตอารเอ็นเอ

สารควบคุมโดยวิธี In Vitro Transcription ไดผลผลิตเปนอารเอ็นเอที่มีสารพันธุกรรมไวรัสซิกา สามารถใชเปน

สารควบคุมบวกสําหรับการพัฒนาวิธีตรวจเชื้อในชวงเวลาที่ไมมีเชื้อไวรัสซิกามาตรฐาน

กิตติกรรมประกาศ

งานวิจัยนีไ้ดรบัเงินงบประมาณกรมวทิยาศาสตรการแพทยประจําป พ.ศ. 2559-2560 คณะผูวจิยัขอขอบคณุ 

สถาบนัวจิยัวทิยาศาสตรการแพทยทหาร โดย Dr. Louis R Macareo ทีใ่หความอนเุคราะหไวรสัซกิา จาํนวน 2 สายพนัธุ 
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ABSTRACT  Zika virus (ZIKV), member of the Flaviviridae family, is spread mostly by the bite of an 

infected Aedes aegypti or Ae. albopictus and can be passed from mother to fetus, sexual transmission and 

blood transfusion. The most common symptoms are fever, rash, joint pain and red eyes.  ZIKV infection 

during pregnancy can cause microcephaly.  The most appropriate ZIKV assay is the detection of ZIKV 

RNA in serum and urine by real-time reverse transcription-polymerase chain reaction (real time 

RT-PCR). The objectives of this study were the development and validation of ZIKV real-time RT-PCR, 

and also the production of ZIKV RNA control.  ZIKV real-time RT-PCR test was modified from US-CDC’s 

protocol, using 3 sets of primer/probe specific to prM, E and NS2b genes. ZIKV RNA control containing 

350 base pairs of ZIKV nucleotide including prM and E gene was produced and synthesized by In vitro 

transcription (IVT). The method validation of ZIKV RNA control and diluted ZIKV various concentrations 

was defined as 100% of specificity and Limit of Detection (LOD) was 0.15 PFU/ml. Furthermore, the 

proficiency testing was performed and showed 100% concordance. These results showed that the ZIKV 

real-time RT-PCR test was successful developed to detect Zika viral RNA both African and Asian

lineages. 

Keyword:  Zika virus, In vitro transcription (IVT), real-time RT-PCR
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การเตือนภัยการระบาดลวงหนาของโรคไขเลือดออก
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บทคัดยอ  การระบาดของโรคไขเลือดออกมีหลายปจจัยที่เกี่ยวของ โดยที่โรคนี้ยังเปนปญหาสาธารณสุข การเตือนภัยลวงหนา

เปนมาตรการหนึ่งสําหรับการควบคุมโรค งานวิจัยนี้ใชปจจัยดานกีฏวิทยา ระบาดวิทยา และอุตุนิยมวิทยา นํามาวิเคราะหดวย

สถิติขั้นสูงและระบบสารสนเทศภูมิศาสตรเพ่ือเตือนภัยโรคไขเลือดออก ในการศึกษาเลือกจังหวัดตัวแทนภาคละ 8 จังหวัด

รวม 32 จังหวัด และใชขอมูลระหวางเดือนมกราคม-พฤษภาคมของป พ.ศ. 2555-2562 โดยนําปจจัยผูปวยโรคไขเลือดออก

ตอแสนประชากร (X₁) คาเฉลี่ยอุณหภูมิ (X₂) คาเฉลี่ยความชื้นสัมพัทธ (X₃) คาเฉลี่ยปริมาณนํ้าฝน (X₄) และคาเฉลี่ยจํานวน

ไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) มาวิเคราะหหาแบบจําลองตามชวงที่กําหนดสําหรับแตละภาค ผลการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออก

ตอแสนประชากร (y) โดยวิธีวิเคราะหถดถอยหลายตัวแปร มีคา R² อยู ในชวง 0.616-0.647 และการคาดการณ

โอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก [logist(y)] ดวยวิธีวิเคราะหถดถอยโลจิสติคพหุกลุม มีคา Overall Correct อยูในชวง 

73.750-79.200 เมื่อนํามาวิเคราะหดวยวิธีการซอนทับขอมูลตามเง่ือนไขที่กําหนดของ 77 จังหวัด สรางเปนแผนที่ระบบ

สารสนเทศภูมิศาสตร เปรียบเทียบผลการคาดการณที่ไดกับคาจริง พบรอยละความแมนยําของการคาดการณโรคไขเลือดออก

ในป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 มีคาอยูในชวง 67.408-84.793 ดังนั้นแบบจําลองและวิธีการที่ไดสามารถนําไปใชคาดการณ

การระบาดของโรคในแตละจังหวัดของปที่ตองการ เพียงใสขอมูลปจจัยชวงตนป ก็จะทราบแนวโนมการระบาดลวงหนา

2-3 เดือน มีประโยชนในการชวยเตือนภัย ทําใหมีเวลาเตรียมการและดําเนินการควบคุมยุงลาย รวมทั้งชวยในการวางแผนการ

ควบคุมโรคไขเลือดออกลวงหนาไดอยางมีประสิทธิภาพในแตละจังหวัดของประเทศไทย 

คําสําคัญ: โรคไขเลือดออก, กีฏวิทยา, ระบาดวิทยา, อุตุนิยมวิทยา, ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร
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บทนํา

โรคไขเลือดออกยังคงเปนปญหาสาธารณสุขของประเทศไทยและทั่วโลก ถึงแมจะมีอัตราการเสียชีวิตตํ่า

แตยังคงมีปญหาดานการจัดสรรทรัพยากรดานสาธารณสุขสําหรับการควบคุมโรค สงผลดานเศรษฐกิจ(1) และจิตใจ

ของผูที่ไดรับผลกระทบโดยเฉพาะครอบครัวที่มีบุตรปวยเปนไขเลือดออก มีการพัฒนาวัคซีนสําหรับโรคไขเลือดออก 

แตวคัซีนกย็งัมขีอกงัวลดานประสทิธภิาพการปองกนัโรคและอาการทีไ่มพงึประสงค อาจกอใหเกดิอาการรนุแรงของโรค

เพิ่มขึ้น(2) การระบาดของโรคไขเลือดออกมีความสัมพันธกับฤดูกาล พบระบาดมากในฤดูฝน และมีรูปแบบการระบาด

แตกตางกนัในแตละภาค(3) ในปจจบุนัยงัคงเนนการควบคมุยงุลายซึง่เปนพาหะ เพือ่ปองกนัการระบาดโรคไขเลอืดออก

โดยการกําจัดแหลงเพาะพันธุ การปรับสภาพสิ่งแวดลอม การบังคับใชกฎหมาย การใหความรูและการสงเสริม

การมสีวนรวมของประชาชนในการควบคมุ และการใชสารเคมกํีาจดัแมลงซึง่กอใหเกิดปญหายงุลายด้ือตอสารเคมตีามมา

วิธีการเหลานี้ไดนํามาใชเปนระยะเวลานาน(4) ไดผลในการควบคุมยุงลายในระดับหนึ่งซ่ึงตองดําเนินการอยางเขมขน

ตอเน่ือง แตโรคไขเลือดออกก็ยังคงเปนปญหาดานสาธารณสุขถึงปจจุบัน มีการหาแบบจําลองเพื่อการคาดการณ

การระบาดโรคลวงหนาเพื่อการเตือนภัยโรคไขเลือดออก(5) ที่จะชวยการปองกันการระบาดของโรคที่จะขยาย

ในวงกวางออกไป(6)   โดยท่ัวไปการเตอืนภัยโรค ประกอบดวย ขอมูลทีจ่ดัเก็บอยางเปนระบบสาํหรบัใชในการเฝาระวงัโรค

แบบจําลองการคาดการณของโรคบนพื้นฐานของขอมูลที่จัดเก็บ และการคาดการณเหตุการณโดยใชแบบจําลอง

การพยากรณจากขอมูลที่จัดเก็บ(7) มีการคาดการณการเกิดโรคไขเลือดออกที่ใชปจจัยเดี่ยว คือ จํานวนผูปวยดวยวิธี

วเิคราะหอนกุรมเวลา(8, 9) ซ่ึงมีความถกูตองในระดบัหนึง่ แตการเกดิโรคไขเลอืดออกมปีจจยั ประกอบดวย ผูปวย (Host) 

พาหะนําโรค (Vector) ไวรัส (Agent) และสิ่งแวดลอม (Environment)(10) มีรายงานการนําปจจัยกีฏวิทยา(11) และ

อตุนุยิมวทิยา(12, 13, 14)  มาใชในการเตอืนภยัโรคไขเลอืดออก ปจจบุนัมคีวามกาวหนาทางดานเทคโนโลยรีะบบสารสนเทศ

ภูมิศาสตร (Geographic Information System, GIS) เปนระบบคอมพิวเตอรที่สามารถจัดเก็บ รวบรวม วิเคราะห

และแสดงผลขอมูลเชิงพ้ืนที่ และไดมีการนํามาประยุกตใชกับการเตือนภัยโรค ในการทําแผนที่สถานที่ที่เกิดโรค(15) 

การเตือนภัยโรคจากการหาพื้นที่เส่ียงของโรคใชแบบจําลอง(16, 17, 18, 19) งานวิจัยนี้จึงนําองคความรู และขอมูล

ปจจัยตางๆ ท่ีสําคัญท่ีกอใหเกิดโรคมาใชในการเตือนภัยสําหรับการคาดการณการระบาดโรคไขเลือดออกระดับ

จังหวัดที่มีความเหมาะสมสําหรับในแตละภาคของประเทศไทย สามารถนําไปประยุกตใชสําหรับการเตือนภัยและ

วางแผนการควบคุมโรคไดอยางมีประสิทธิภาพ ชวยลดปญหาการระบาดของโรคไขเลือดออก 

วัสดุและวิธีการ

การคัดเลือกพื้นที่สําหรับการศึกษา

คัดเลือกจังหวัดตัวแทนภาคละ 8 จังหวัด โดยใหกระจายครอบคลุมพื้นที่ในแตละภาค และเปนจังหวัด

ที่มีขอมูลครบตามปจจัยสําหรับการวิเคราะหโรคไขเลือดออก โดยปจจัยที่ใช คือ ขอมูลผูปวยโรคไขเลือดออกจาก

สํานักระบาดวิทยา(20) ขอมูลอุตุนิยมวิทยา คือ อุณหภูมิ ความชื้นสัมพัทธ และปริมาณนํ้าฝน จากกรมอุตุนิยมวิทยา(21) 

และขอมูลประชากรของยุงลาย โดยจิตติ และคณะ (2564)(22)

การเก็บขอมูลที่ใชในการศึกษา

ดําเนินการรวบรวมขอมูลจากแตละจังหวัดซึ่งใชเปนตัวแทนทั้ง 4 ภาค รวม 32 จังหวัด ในชวงเดือน

มกราคม-พฤษภาคม ไดแก ขอมูลผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (X₁) คาเฉล่ียอุณหภูมิ (X₂) คาเฉลี่ย

ความชื้นสัมพัทธ (X₃) คาเฉล่ียปริมาณน้ําฝน (X₄) และคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) ของชวงป

พ.ศ. 2555-2558, 2555-2559 และ 2555-2560 เปนตัวแปรอิสระสําหรับการหาแบบจําลอง
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การวิเคราะหหาแบบจําลอง 

ดําเนินการวิเคราะหหาแบบจําลองในแตละภาค โดยการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร 

(y) และการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก [logist (y)] เปนตัวแปรตาม ดวยวิธีการวิเคราะหถดถอย

หลายตวัแปร (Multiple linear Regression) และวธิกีารวเิคราะหถดถอยโลจิสตคิพหกุลุม (Multinomial Logistic 

Regression)(23, 24) (ใชคา Classification cut off เทากับ 0.5) โดยใชโปรแกรม SPSS(25)  (ใช Method แบบ Enter)

ของจังหวัดตัวแทนของชวงป พ.ศ. 2555-2558, 2555-2559 และ 2555-2560 สําหรับหาแบบจําลองการคาดการณ

ของป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 ตามลําดับ

การคาดการณการระบาดของโรคไขเลือดออก

การวิเคราะหหาขอมูลปจจัยคาเฉล่ียจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) ชวงเดือนมกราคม-พฤษภาคม

ของป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 ของ 77 จังหวัด จากการประมาณคาเชิงพื้นที่ประชากรยุงลายของประเทศ 

ดวยระบบสารสนเทศภูมิศาสตร เพื่อการประมาณคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลายในทุกจังหวัดของประเทศ(26) 

โดยใชโปรแกรม ArcGIS(27) และนําปจจัยผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (X₁) คาเฉลี่ยอุณหภูมิ (X₂)

คาเฉล่ียความชืน้สมัพทัธ (X₃) และคาเฉล่ียปรมิาณนํา้ฝน (X₄) ชวงเดอืนมกราคม-พฤษภาคม สาํหรบัใสในแบบจาํลอง

เพื่อการคาดการณของป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 ของทุกจังหวัด

การผลิตแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร

ดําเนินการผลิตแผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตรเพื่อเปรียบเทียบผลการคาดการณที่ไดกับคาจริง และ

วิเคราะหความแมนยําของการคาดการณ โดยนําขอมูล 5 ปจจัยใน 77 จังหวัด ชวงเดือนมกราคม-พฤษภาคม

ใสในแบบจําลองทั้งสองของแตละจังหวัดในแตละภาค ผลที่ไดนําไปวิเคราะหดวยระบบสารสนเทศภูมิศาสตร

วิธีการซอนทับขอมูล (Overlay analysis) ของทุกจังหวัด โดยใหคานํ้าหนักของแตละจังหวัดเปน 1 โดยมีเงื่อนไข

เมือ่คาการคาดการณอตัราผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากรมากกวาคาเฉลีย่ยอนหลงั 20 ป และคาการคาดการณ

โอกาสการระบาดของโรคไขเลือดออกมากกวา 0.5 นอกจากเงื่อนไขนี้ ใหคาน้ําหนักของจังหวัดเปน 0 และทําการ

เปรียบเทียบผลการคาดการณที่ไดกับคาจริง โดยหาคารอยละความแมนยําของการคาดการณของป พ.ศ. 2559, 2560 

และ 2562 ของทุกจังหวัด 

ผล

ผลการคัดเลือกจังหวัดตัวแทนที่กระจายตัวครอบคลุมแตละภาค ภาคละ 8 จังหวัด รวม 32 จังหวัด โดยเปน

จังหวัดที่มีขอมูลครบตามปจจัยสําหรับการวิเคราะหโรคไขเลือดออก จังหวัดที่เปนตัวแทนของภาคกลาง คือ สระแกว 

ตราด ระยอง ฉะเชิงเทรา เพชรบุรี กาญจนบุรี ชัยนาท และลพบุรี จังหวัดที่เปนตัวแทนของภาคเหนือ คือ กําแพงเพชร 

ลําปาง เชียงใหม เชียงราย พะเยา นาน พิษณุโลก และเพชรบูรณ จังหวัดที่เปนตัวแทนของภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

คือ นครราชสีมา ชัยภูมิ ขอนแกน เลย สกลนคร มหาสารคาม อุบลราชธานี และสุรินทร จังหวัดท่ีเปนตัวแทนของ

ภาคใต คือ ชุมพร ระนอง พังงา กระบี่ ตรัง พัทลุง นครศรีธรรมราช และสุราษฎรธานี

ผลการรวบรวมขอมูลแตละจังหวัดตัวแทนทั้ง 4 ภาค รวม 32 จังหวัด ชวงเดือนมกราคม-พฤษภาคม

โดยใชขอมูลผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (X₁) คาเฉล่ียอุณหภูมิ (X₂) คาเฉล่ียความช้ืนสัมพัทธ (X₃)

คาเฉลี่ยปริมาณนํ้าฝน (X₄) และคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) ชวงป พ.ศ. 2555-2558 มีคา 37.174, 

27.304, 71.229, 74.988 และ 4.468 ตามลาํดบั ชวงป พ.ศ. 2555-2559 มคีา 32.867, 27.535, 70.557, 72.171 และ

4.446 ตามลําดับ ชวงป พ.ศ. 2555-2560 มีคา 29.352, 27.547, 70.948, 85.190 และ 4.276 ตามลําดับ

ดังแสดงในตารางที่ 1
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ตารางที่ 1 คาตัวแปรปจจัยตามชวงปของเดือนมกราคม-พฤษภาคม ของตัวแปรผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสน

 ประชากร (X₁) คาเฉลี่ยอุณหภูมิ (X₂) คาเฉลี่ยความชื้นสัมพัทธ (X₃) คาเฉลี่ยปริมาณนํ้าฝน (X₄) 

 และคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) ของทั้ง 4 ภาค 

ชวงป
พ.ศ.

ภาค N

ตัวแปร

X₁ X₂ X₃ X₄ X₅

X SD X SD X SD X SD X SD

2555-2558 เหนือ 32 23.859 35.405 26.479 1.478 68.550 3.617 60.731 36.740 2.189 1.445

กลาง 32 40.308 28.784 27.992 1.404 71.886 4.931 52.913 33.990 6.074 3.037

ตะวันออกเฉียงเหนือ 32 24.220 34.889 27.251 0.828 65.756 3.242 56.139 34.495 4.658 1.975

ใต 32 60.308 60.372 27.494 0.350 78.725 3.212 130.169 70.803 4.950 3.150

คาเฉลี่ย 32 37.174 39.863 27.304 1.015 71.229 3.751 74.988 44.007 4.468 2.402

2555-2559 เหนือ 40 21.127 32.102 26.700 1.546 67.335 4.405 58.192 34.273 2.058 1.526

กลาง 40 36.379 27.139 28.261 1.397 71.483 5.227 51.845 36.540 5.152 3.313

ตะวันออกเฉียงเหนือ 40 22.443 31.615 27.459 0.938 65.075 3.250 54.364 31.447 4.450 1.915

ใต 40 51.519 56.837 27.720 0.572 78.335 3.310 124.282 68.283 6.123 4.273

คาเฉลี่ย 40 32.867 36.923 27.535 1.113 70.557 4.048 72.171 42.636 4.446 2.757

2555-2560 เหนือ 48 18.709 29.805 26.770 1.512 67.567 4.229 67.736 40.315 1.980 1.438

กลาง 48 31.603 27.097 28.314 1.311 71.673 5.182 62.011 44.294 4.896 3.124

ตะวันออกเฉียงเหนือ 48 19.508 29.574 27.451 0.911 65.513 3.249 60.804 33.251 4.066 2.118

ใต 48 47.589 53.100 27.651 0.553 79.038 3.508 150.210 98.504 6.163 4.113

คาเฉลี่ย 29.352 34.894 27.547 1.072 70.948 4.042 85.190 54.091 4.276 2.698

ผลการวิเคราะหแบบจําลองในแตละภาคของการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (y) 

ดวยวิธีการวิเคราะหถดถอยหลายตัวแปร และการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก [logist(y)] ดวยวิธี

การวิเคราะหถดถอยโลจิสติคพหุกลุม สําหรับป พ.ศ. 2559 ไดแบบจําลองการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออก

ตอแสนประชากร (y) มีคา R² ของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลี่ยของทุกภาค

เทากบั 0.791, 0.337, 0.718, 0.740 และ 0.647 ตามลาํดบั แบบจาํลองการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลอืดออก

[logist(y)] มีคา Overall Correct ของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลี่ยของ

ทุกภาคเทากับ 78.100, 71.900, 71.900, 78.100 และ 75.000 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 2

สําหรับป พ.ศ. 2560 ไดแบบจําลองการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (y) มีคา R² ของ

ภาคเหนอื ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลีย่ของทกุภาคเทากับ 0.776, 0.361, 0.624, 0.702 และ 

0.616 ตามลําดบั แบบจาํลองการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลอืดออก [logist(y)] มคีา Overall Correct ของ

ภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลี่ยของทุกภาคเทากับ 80.000, 72.500, 67.500, 

75.000 และ 73.750 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 3

สําหรับป พ.ศ. 2562 ไดแบบจําลองการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร (y) มีคา R² 

ของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลี่ยของทุกภาค 0.778, 0.431, 0.651, 0.706 

และ 0.642ตามลาํดบั แบบจําลองการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก [logist(y)] มคีา Overall Correct 

ของภาคเหนือภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต และคาเฉลี่ยของทุกภาคเทากับ 81.300, 79.200, 75.000, 

81.300 และ 79.200 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 4



Early Warning for Dengue Outbreak in Thailand Chitti Chansang et al.

374 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

ตารางที่ 2  แบบจําลองการคาดการณอตัราผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากร (y) และแบบจาํลองการคาดการณ

 โอกาสการระบาดของโรคไขเลือดออก [logist(y)] ทั้ง 4 ภาค ป พ.ศ. 2559

ตารางที่ 3  แบบจําลองการคาดการณอตัราผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากร (y) และแบบจาํลองการคาดการณ

 โอกาสการระบาดของโรคไขเลือดออก [logist(y)] ทั้ง 4 ภาค ป พ.ศ. 2560

ภาค
แบบจําลองการคาดการณ
อัตราผูปวยโรคไขเลือดออก

ตอแสนประชากร
R2 Durbin-

Watson

แบบจําลองการคาดการณ
โอกาสการระบาดของ

โรคไขเลือดออก

Overall 
Correct

-2 log 
likelihood

เหนือ y = 4.995X₁-43.288X₂
-6.832X₃-0.604X₄-7.626X₅
+1715.803

0.791 2.286 logist(y) = 0.095X₁ 
-0.421X₂ +0.059X₃
-0.053X₄ +0.207X₅ -9.010

78.100 24.465

กลาง y = 2.961X₁-7.287X₂+3.145X₃
-0.531X₄-13.573X₅+167.399

0.337 2.197 logist(y) = 0.068X₁
-0.148X₂ -0.185X₃
+0.004X₄ -0.029X₅ +14.970

71.900 35.150

ตะวันออก
เฉียงเหนือ

y = 1.805X₁+39.221X₂+2.298X₃      
-1.132X₄-8.450X₅-1027.178

0.718 1.993 logist(y) = 0.052X₁
+0.269X₂ -0.059X₃
-0.032X₄ +0.086X₅ -2.147

71.900 28.634

ใต y = 1.523X₁+44.991X₂+3.007X₃          
-0.107X₄+0.736X₅-1382.088

0.740 1.581 logist(y) = 0.074X₁
-1.427X₂ +0.027X₃
-0.006X₄ +0.041X₅ +34.607

78.100 25.547

คาเฉลี่ย 0.647 2.014 75.000 28.449

ภาค
  แบบจําลองการคาดการณ
อัตราผูปวยโรคไขเลือดออก
    ตอแสนประชากร

R2 Durbin-
Watson

แบบจําลองการคาดการณ
โอกาสการระบาดของ

โรคไขเลือดออก

Overall 
Correct

-2 log 
likelihood

เหนือ y = 4.948X₁-42.192X₂
-7.684X₃ -0.375X₄
+4.202X₅+1704.680

0.776 2.187 logist(y) = 0.150X₁
-0.421X₂ +0.120X₃
-0.043X₄ +0.385X₅ +3.484

80.000 31.694

กลาง y = 3.283X₁-17.887X₂
+2.416X₃  -0.620X₄
-7.254X₅+456.037

0.361 2.431 logist(y) = 0.084X₁
-0.336X₂ -0.198X

3

+ 0.002X
4 
+0.085X

5 
+19.809

72.500 39.413

ตะวันออก
เฉียงเหนือ

y = 1.830X₁+15.109X₂
+3.752X₃ -0.988X₄
-2.531X₅-513.617

0.624 2.726 logist(y) = 0.053X₁
-0.262X₂ +0.015X₃
-0.019X₄+0.321X₅+5.055

67.500 42.176

ใต y = 1.607X₁+43.046X₂
+4.408X₃ -0.142X₄
-1.991X₅-1428.470

0.702 1.549 logist(y) = 0.072X₁
+1.025X₂ +0.075X₃-0.004X₄
-0.021X₅-36.620

75.000 37.011

คาเฉลี่ย 0.616 2.223 73.750 37.574
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ผลวเิคราะหหาขอมลูปจจยัคาเฉลีย่จาํนวนไขตอกบัดกัไขยงุลาย (X₅) ชวงเดอืนมกราคม-พฤษภาคม ของป

พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 ของทุกจังหวัดจากการประมาณคาเชิงพื้นที่ประชากรยุงลายของประเทศดวยระบบ

สารสนเทศภูมิศาสตร จากขอมูลสํารวจป พ.ศ. 2559 ไดสมการพรอมคาตัวแปร ประกอบดวย Regression function

Y = 0.202* X + 2.628, mean = 0.112,  Root-Mean-Square = 6.547, Mean Standardized = 0.017,

Root-Mean-Square Standardized = 0.982, Average Standard Error = 6.671 และไดผลิตแผนที่

ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร ดังแสดงในภาพที่ 1 ก มีคาสูงสุดที่ภาคใต และรองลงมา คือ ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

ภาคกลาง และภาคเหนือ ตามลําดับ 

จากขอมูลสาํรวจป พ.ศ. 2560 ไดสมการพรอมคาตวัแปร ประกอบดวย Regression function Y = 0.586*

X + 0.279, mean = 0.017,  Root-Mean-Square = 1.895, Mean Standardized = 0.011, Root-Mean-Square

Standardized = 1.181, Average Standard Error = 1.588 และไดผลิตแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร

ดังแสดงในภาพที่ 1 ข มีคาสูงสุดที่ภาคกลาง และรองลงมา คือ ภาคใต ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคเหนือ 

ตามลําดับ 

จากขอมูลสาํรวจป พ.ศ. 2562 ไดสมการพรอมคาตวัแปร ประกอบดวย Regression function Y = 0.173*

X + 2.097, mean = 0.129, Root-Mean-Square = 4.052, Mean Standardized = 0.031, Root-Mean-Square

Standardized = 0.919, Average Standard Error = 4.372 และไดผลิตแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร 

ดังแสดงในภาพที่ 1 ค มีคาสูงสุดท่ีภาคใต และรองลงมา คือ ภาคกลาง ภาคเหนือ และภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

ตามลําดับ 

ตารางที่ 4  แบบจําลองการคาดการณอตัราผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากร (y), และแบบจาํลองการคาดการณ

 โอกาสการระบาดของโรคไขเลือดออก [logist(y)] ทั้ง 4 ภาค ป พ.ศ. 2562

ภาค
แบบจําลองการคาดการณ
อัตราผูปวยโรคไขเลือดออก

ตอแสนประชากร
R2 Durbin-

Watson

แบบจําลองการคาดการณ
โอกาสการระบาดของ

โรคไขเลือดออก

Overall 
Correct

-2 log 
likelihood

เหนือ y = 5.190X₁-35.623X₂
-8.858X₃-0.113X₄
+1.819X₅+1603.182

0.778 2.265 logist(y) = 0.143X₁
-0.556X₂ +0.078X₃
-0.025X₄+0.394X₅+18.855

81.300 33.756

กลาง y = 2.376X₁-6.801X₂
+4.314X₃ -0.673X₄
-1.893X₅+14.213

0.431 2.419 logist(y) = 0.094X₁
-0.199X₂  -0.146X₃
-0.003X₄+0.017X₅+12.558

79.200 40.162

ตะวันออก
เฉียงเหนือ

y =2.533X₁+26.225X₂
+0.991X₃ -0.636X₄
-2.328X₅-674.451

0.651 2.472 logist(y) = 0.080X₁
-0.175X₂ +0.005X₃
-0.018X₄+0.130X₅-5.787

75.000 44.469

ใต y =1.669X₁+44.067X₂
+3.611X₃ -0.124X₄
-1.555X₅-1406.333

0.706 1.696 logist(y) = 0.077X₁
+1.305X₂ +0.015X₃-0.011X₄
-0.061X₅-38.874

81.300 40.013

คาเฉลี่ย 0.642 2.213 79.200 39.600
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ภาพที่ 1  แผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร การประมาณคาเชิงพื้นที่ประชากรยุงลายจากคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดัก

 ไขยุงลาย ใชขอมูล ก. ป 2559 ข. ป 2560 และ ค. ป 2562 

ผลการผลิตแผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตร ในการเปรยีบเทยีบผลการคาดการณท่ีไดกับคาจรงิ และวเิคราะห

หาคารอยละความแมนยําของการคาดการณของทุกจังหวัดของป พ.ศ. 2559 ไดแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร 

ดังแสดงในภาพที่ 2 มีคารอยละความแมนยําของการคาดการณของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

และภาคใต โดยมีคาเฉลี่ย 77.778, 88.962, 55.000, 56.716 และ 69.614 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 5 

ผลของป พ.ศ. 2560 ไดแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร ดังแสดงในภาพที่ 3 มีคารอยละความแมนยํา

ของการคาดการณของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวนัออกเฉียงเหนอื และภาคใต โดยมคีาเฉลีย่เทากับ 88.889, 100.00, 

85.000, 65.285 และ 84.793 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 5 

ผลของป พ.ศ. 2562 ไดแผนทีร่ะบบสารสนเทศภูมศิาสตร ดงัแสดงในภาพที ่4 โดยมคีารอยละความแมนยาํ

ของการคาดการณของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต มีคาเฉลี่ยเทากับ 70.000, 75.923, 

58.823, 64.886 และ 67.408 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 5 สําหรับป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 มีคารอยละ

ความแมนยําของการคาดการณของภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต โดยมีคาเฉลี่ยเทากับ 

78.889, 88.295, 66.274, 62.296 และ 73.939 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 5 
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ภาพที่ 2 แผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร จังหวัดที่มีการระบาด (สีแดง) และจังหวัดที่ไมมีการระบาด (สีเขียว) 

 ป 2559 ก. จากคาทํานาย และ ข. จากคาจริง 

ภาพที่ 3 แผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร จังหวัดที่มีการระบาด (สีแดง) และจังหวัดที่ไมมีการระบาด (สีเขียว) 

 ป 2560 ก. จากคาทํานาย และ ข. จากคาจริง 
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ภาพที่ 4  แผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตร จังหวัดที่มีการระบาด (สีแดง) และจังหวัดที่ไมมีการระบาด (สีเขียว) 

 ป 2562 ก. จากคาทํานาย และ ข. จากคาจริง

ตารางที่ 5  รอยละความแมนยําของการคาดการณ ทั้ง 4 ภาค ป พ.ศ. 2559 2560 และ 2562

ภาค  
รอยละความแมนยําการคาดการณของป (พ.ศ.)

  2559               2560               2562 คาเฉลี่ย

เหนือ 77.778 88.889 70.000 78.889

กลาง 88.962 100.000      75.923 88.295

ตะวันออกเฉียงเหนือ 55.000        85.000       58.823 66.274

ใต 56.716        65.285       64.886 62.296

คาเฉลี่ย 69.614        84.793       67.408 73.939

วิจารณ

โรคไขเลือดออกพบไดทั่วประเทศ มีรายงานการระบาดและมียุงลายเปนพาหะของโรค รูปแบบการระบาด

แตกตางกันตามแตละภาค(3) ที่มีสภาพสิ่งแวดลอมและภูมิอากาศที่ตางกัน ในการวิจัยนี้จึงไดคัดเลือกจังหวัดที่เปน

ตัวแทนของแตละภาค สําหรับการวิเคราะหจากปจจัยโรคไขเลือดออก ประกอบดวย ผูปวย ยุงพาหะนําโรค ไวรัส และ

สิ่งแวดลอม(10) งานวิจัยนี้ใช 5 ปจจัยที่เกี่ยวกับปจจัยเสี่ยงโรคไขเลือดออก ประกอบดวย ปจจัยผูปวยโรคไขเลือด

ออกตอแสนประชากร (X₁) เปนปจจัยระบาดวิทยา คาเฉลี่ยอุณหภูมิ (X₂) คาเฉลี่ยความชื้นสัมพัทธ (X₃) และคา

เฉลี่ยปริมาณนํ้าฝน (X₄) เปนปจจัยอุตุนิยมวิทยา และคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) เปนปจจัยกีฏวิทยา

ชวงเดือนมกราคม-พฤษภาคม มาใชในการหาแบบจําลอง เนื่องจากรูปแบบการเกิดโรคไขเลือดออกเริ่มตอนตนป 
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เพิ่มสูงขึ้นตอนกลางปซ่ึงเปนชวงฤดูฝน(3) รายงานวิจัยพบวาปจจัยที่เกี่ยวของกับโรคไขเลือดออกชวงตนปมีความ

สัมพันธกับอัตราผูปวยโรคไขเลือดออกตลอดป(28) จากการเตือนภัยโรค ประกอบดวย ขอมูลที่จัดเก็บอยางเปนระบบ

แบบจาํลองการคาดการณ  และการคาดการณเหตกุารณโดยใชแบบจาํลองจากขอมลูทีจ่ดัเกบ็(7) งานวจัิยนีไ้ดดาํเนนิครบ

องคประกอบของการเตือนภัยโรค และเปนปจจัยที่เกี่ยวกับการเกิดโรคไขเลือดออก ปจจัยเหลานี้มีการนําไปใชในการ

หาแบบจําลองการพยากรณของงานวิจัย(5, 6) และการเตือนภัยโรคไขเลือดออกขององคการอนามัยโลก(WHO)
(29) สําหรับปจจัยอุตุนิยมวิทยาโดยเฉพาะอุณหภูมิที่สูงขึ้น มีผลใหระยะฟกตัวของเช้ือไวรัสในตัวยุงลายลดลง อัตรา

การเจริญเติบโตของระยะลูกนํ้าของยุงลายเปนตัวโมงลดลง อัตราการกัดของยุงลายเพศเมียเพ่ือใชเลือดนําไปสรางไข

เพิ่มข้ึนระยะเวลาการตั้งทองเพ่ือวางไขของยุงลายเพศเมียลดลง ความชื้นสัมพัทธมีผลกับอัตราการอยูรอดของยุงลาย

ตัวเต็มวัยปริมาณนํ้าฝนมีผลทั้งทางตรงและออมกับแหลงเพาะพันธุของยุงลาย(14)

สําหรับเกณฑเงื่อนไขการระบาดของโรคไขเลือดออกของประเทศ เดิมใชเกณฑอัตราผูปวยมากกวา 50

ตอแสนประชากร(30) เปล่ียนมาใชเกณฑอัตราผูปวยมากกวาคามัธยฐานยอนหลัง 5 ป(10)  สําหรับในงานวิจัยนี้ใช

เกณฑอัตราผูปวยมากกวาคาเฉลี่ยยอนหลัง 20 ป โดยคาเฉลี่ยเปนคาสถิติที่นิยมใชทั่วไป ขอดี คือ เขาใจงาย คํานวณ

ไมยุงยาก เหมาะสําหรับการเปรียบเทียบ และมีวิธีทางสถิติใชในการตรวจสอบความแตกตาง เชน t test, F test, 

Duncan's test(23) สําหรับแผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตรในงานวิจัยนี้จัดแบงจังหวัดที่มีการระบาด (สีแดง) 

และจังหวัดที่ไมมีการระบาด (สีเขียว) เปนการใชการวิเคราะหเทียบกับเกณฑเงื่อนไขการระบาดของโรคไขเลือดออก

เมื่ออัตราผูปวยมากกวาคาเฉลี่ยยอนหลัง 20 ปของแตละจังหวัด จังหวัดที่ไมมีการระบาด (สีเขียว) หมายถึง มีผูปวย

นอยกวาคาเฉลี่ยยอนหลัง 20 ป ไมใชไมมีผูปวยโรคไขเลือดออก ขณะเดียวกันจังหวัดที่มีการระบาด (สีแดง) หมายถึง

มีผูปวยมากกวาเกณฑที่กําหนด การทําแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตรในการวิจัยนี้ใชเกณฑดังกลาวเพื่อใชในการ

เปรียบเทียบระหวางคาทํานายและคาจริง ป พ.ศ. 2563 เปนปที่มีการระบาดของไวรัสโคโรนา 2019 (COVID-19) 

ทั้งประเทศมีรายงานคาเฉลี่ยอัตราผูปวยโรคไขเลือดออกระดับจังหวัดมีคา 108.79 อยูในชวง 29.90-570.46 ตอแสน

ประชากร(20) ในโอกาสตอไปสาํหรบัการทําแผนทีร่ะบบสารสนเทศภมูศิาสตรการระบาดโรคไขเลอืดออก แนะนาํควรแบง

การระบาดเปน 3 ระดบั คอื ตํา่ (สเีขยีว) กลาง (สเีหลอืง) และสงู (สแีดง) ใชเกณฑอตัราผูปวยมคีา  < 50, 51-99 และ > 100

ตอแสนประชากร ตามลําดับ เพื่อใชในการเปรียบเทียบเปนมาตรฐานเดียวกันทั่วประเทศ

สําหรับงานวิจัยนี้ใช 2 รูปแบบจําลอง คือ แบบจําลองการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกตอแสนประชากร 

(y) และแบบจําลองการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก [logist(y)] ดวยวิธีการวิเคราะหถดถอยหลาย

ตัวแปร และวิธีการวิเคราะหถดถอยโลจิสติคพหุกลุม มีรายงานการใชวิธีทางสถิตินี้หาแบบจําลองกันอยางแพรหลาย

สําหรับการเตือนภัยโรค(5, 6, 31, 32, 33) และวิธีนี้มีอยูในโปรแกรมสถิติสําเร็จรูป เชน SPSS, SAS และ R เปนตน

ผูที่สนใจสามารถนําวิธีน้ีไปใชไดโดยสะดวก ตางกับการพัฒนาแบบจําลองที่ตองใชสูตรทางดานคณิตศาสตรหรือ

สถติทิีผู่นัน้พฒันา(34) ท่ีตองเขียนโปรแกรมส่ังงาน เปนการยุงยากทีจ่ะนาํวธิแีบบนีม้าใชงาน สาํหรบับคุคลทีไ่มมพีืน้ความรู

และตองเขียนโปรแกรมการสั่งงาน สําหรับสวนการวิเคราะหในงานวิจัยนี้ดวยโปรแกรมระบบสารสนเทศภูมิศาสตร

ผูทีส่นใจกส็ามารถใชงานโดยไมตองเขยีนโปรแกรม เนือ่งจากมชุีด Menu คาํสัง่ สาํหรบัวเิคราะหใชงานอยูในโปรแกรม

สําเร็จรูป เชน ArcGIS(27) หรือที่เปน Open sources ที่ไมมีคาใชจายการใชโปรแกรม เชน QGIS (35),  Mapwindow

GIS(36) เปนตน ผูที่สนใจสามารถศึกษาเรียนรูการใชงานจากคูมือ หรือแหลงความรูจํานวนมากใน internet เชน

การประยกุตใช GIS, GPS, and RS สาํหรบัการทาํแผนทีแ่ละงานวจิยัดานสาธารณสขุ(37) กจ็ะสามารถใชงานโปรแกรม

ระบบสารสนเทศภูมิศาสตรสําหรับการวิเคราะหตามงานวิจัยนี้ได

สําหรับความแมนยําของการคาดการณผูปวยโรคไขเลือดออกที่ใชขอมูลจากภาคสนามและจากปจจัย

สิ่งแวดลอม พบวาเปนการยากที่จะนํามาเปรียบเทียบกับผลการทดสอบในหองปฏิบัติการ เชน การหาความแมนยํา

ของวธิกีารตรวจโรค การคาดการณความรนุแรงของโรคไขเลอืดออกในผูปวย เปนตน ทีม่กีารควบคมุปจจยัตางๆ จงึได
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คาความแมนยําสงู จากรายงานการคาดการณผูปวยโรคไขเลอืดออก ใชขอมลูเพยีงปจจยัผูปวยโรคไขเลอืดออก วเิคราะห

ดวยอนุกรมเวลา มีคาความแมนยําอยูในชวง 59-71%(38, 39) จากรายงานการคาดการณการระบาดของโรคไขเลือดออก

ใชขอมูลปจจัยอุณหภูมิ ความชื้นสัมพัทธ มีคาความแมนยําอยูในชวง 65-79%(13) งานวิจัยนี้คาดการณการระบาด

ของโรคไขเลือดออกระดับจังหวัด ใชขอมูลปจจัยผูปวยโรคไขเลือดออก อุณหภูมิ ความชื้นสัมพัทธ ปริมาณนํ้าฝน

และคาเฉลีย่จาํนวนไขตอกบัดกัไขยงุลาย มีคาความแมนยาํอยูในชวง 67-85% กจั็ดวาอยูในเกณฑสงู สามารถคาดการณได

ระดบัหน่ึงจาก 5 ปจจัยท่ีมีขอมูล สวนผลของเหตกุารณทีเ่หลอืไมสามารถอธบิายได อาจเนือ่งมาจากผูปวยโรคไขเลอืดออก

มีทั้งแบบมีอาการและไมมีอาการ และมีกลไกการเกิดโรคไขเลือดออกที่ซับซอนขึ้นกับผูปวย และไวรัสเดงกี สําหรับ

ปจจัย Dengue serotype มีรายงานนํามาใชในการคาดการณโอกาสการระบาดโรคไขเลือดออก มีคาความแมนยํา

ประมาณ 67%(19) แตเนือ่งจากไมมีการเกบ็ขอมูลท่ีตอเนือ่งและอยูในรปูแบบทีม่กีารกระจายของจงัหวดัจากทัว่ประเทศ

จึงไมสามารถนาํมาใชวิเคราะหสําหรบังานวิจัยตามวธินีีไ้ด จากโรคไขเลอืดออกมคีวามแตกตางกนัในแตละภาค งานวจิยันี้

จึงวเิคราะหหาแบบจาํลองเฉพาะแตละภาค ทําใหไดคาความแมนยาํสงูสาํหรบัการใชงาน ไมใชแบบจาํลองเดยีวนาํไปใช

ทั้งประเทศ ทําใหไดคาความแมนยําลดลง

จากแบบจําลองท่ีออกแบบสําหรับนําขอมูลปจจัยชวงตนปมาใชในการวิเคราะห เพ่ือการคาดการณผล

ในระยะที่ไมนานเกินไป ตางกับการคาดการณในระยะยาวลวงหนาได 1 ป โอกาสการคาดการณถูกตองเปนไปไดนอย

ดังนั้นสําหรับงานวิจัยนี้สามารถประยุกตใชงานเมื่อตองการคาดการณโรคไขเลือดออกในพื้นที่จังหวัดหรือปที่ตองการ 

ทราบ เพียงใสขอมูลปจจัยชวงตนป จะทําใหทราบแนวโนมลวงหนา 2-3 เดือน กอนการระบาดของโรค จึงมีเวลา

เพียงพอสําหรับเตรียมการและดําเนินการควบคุมยุงลายในจังหวัดนั้นๆ เชน จัดการแหลงเพาะพันธุ กําจัดตัวเต็มวัย 

เปนตน สําหรับขอมูลประชากรยุงลายสามารถใชขอมูลจากการสํารวจของ จิตติ และคณะ (2564)(22) ที่ไดจาก

การเก็บขอมูลกวา 7 ป มาใชในแบบจําลอง หากมีการสํารวจยุงลาในจังหวัดหรือพื้นที่นั้น ก็จะทําใหแบบจําลอง

ถูกตองมากยิ่งขึ้น จากรูปแบบการวิจัยนี้สามารถใชเปนตนแบบทําการศึกษาในแตละจังหวัด ในระดับอําเภอหรือตําบล

โดยทําการคัดเลือกอําเภอหรือตําบลเปนตัวแทน (Sentinel surveillance) เก็บขอมูลใหกระจายตัวท่ัวจังหวัด

ไมตองสํารวจทุกอําเภอ หรือตําบล เก็บขอมูลทั้ง 5 ปจจัยนํามาวิเคราะหตามงานวิจัยนี้ สามารถนําไปใชคาดการณ

การระบาดของโรคจากแบบจําลอง โดยใสขอมูลจากอําเภอหรือตําบลชวงตนป ก็จะทราบแนวโนมลวงหนา 2-3 เดือน

กอนการระบาดของโรค ทําใหมีเวลาเพียงพอ เพื่อเตรียมการและดําเนินการควบคุมยุงลายระดับอําเภอหรือตําบล

ในจังหวัดนั้น อีกทั้งยังไดขอมูลสําหรับการควบคุมยุงลายและโรคไขเลือดออกในจังหวัดนั้น สําหรับผลการคาดการณ

โรคไขเลือดออกระดบัจังหวัด จากผลงานวิจัยน้ีไดมกีารนาํเสนออยูในเวบ็ไซตของสถาบันวจิยัวทิยาศาสตรสาธารณสขุ(40) 

หนวยงานที่เกี่ยวของและผูที่สนใจสามารถสืบคนขอมูลไปใชในแตละจังหวัดไดโดยสะดวก ในอดีตไดรายงานแจงผล

ที่เกี่ยวของไปยังกรมวิทยาศาสตรการแพทยและแจงตอไปยังสํานักงานสาธารณสุขจังหวัดเพื่อทราบ จากแบบจําลอง 

ขอมูลและวิธีการที่ไดสามารถนําไปประยุกตใชสําหรับการเตือนภัยและวางแผนการควบคุมโรคไขเลือดออกลวงหนา

ไดอยางมีประสิทธิภาพ

สรุป

การเตือนภัยลวงหนาของโรคไขเลือดออกในประเทศไทย โดยใชปจจัยดานกีฏวิทยา ระบาดวิทยา และ

อตุนุยิมวทิยาวเิคราะห ดวยสถติข้ัินสงูและระบบสารสนเทศภมูศิาสตร โดยคัดเลือกจงัหวดัตวัแทนภาค ภาคละ 8 จงัหวดั 

รวม 32 จังหวัด ดําเนินการวิเคราะหโดยรวบรวมขอมูลแตละจังหวัดที่เปนตัวแทนทั้ง 4 ภาค ในชวงเดือนมกราคม-

พฤษภาคม ประกอบดวย ขอมูลปจจยัของผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากร (X₁) คาเฉลีย่อณุหภมิู (X₂) คาเฉลีย่

ความชื้นสัมพัทธ (X₃) คาเฉลี่ยปริมาณนํ้าฝน (X₄) และคาเฉลี่ยจํานวนไขตอกับดักไขยุงลาย (X₅) เปนปจจัยนําเขา
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สาํหรับหาแบบจําลองในแตละภาคของชวงป พ.ศ. 2555-2558, 2555-2559 และ 2555-2560 ผลการวิเคราะหไดแบบ

จาํลองตามชวงปดงักลาว สาํหรบัคาดการณผูปวยโรคไขเลอืดออกตอแสนประชากร (y) โดยใชวิธวีเิคราะหถดถอยหลาย

ตัวแปร (Multiple linear regression) พบวามีคา R² อยูในชวง 0.616-0.647 และการคาดการณโอกาสการระบาด

โรคของไขเลือดออก [logist(y)] ดวยวิธีวิเคราะหถดถอยโลจิสติคพหุกลุม (Multinomial logistic regression)

มีคา Overall Correct อยูในชวง 73.750-79.200 จากผลที่ไดนํามาวิเคราะหดวยการซอนทับขอมูลตามเงื่อนไขท่ี

กําหนดของ 77 จังหวัด ผลิตแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร แสดงผลเปรียบเทียบการคาดการณที่ไดกับคาจริง โดย

มีคารอยละความแมนยําของการคาดการณทุกจังหวัดในป พ.ศ. 2559, 2560 และ 2562 อยูในชวง 67.408-84.793

ซึ่งแบบจําลองนี้ เมื่อตองการคาดการณโรคไขเลือดออก ในพื้นที่จังหวัดหรือปที่ตองการทราบ เพียงใสขอมูลปจจัยชวง

ตนปกจ็ะทราบแนวโนมลวงหนา 2-3 เดอืน กอนการระบาดของโรค ทาํใหมเีวลาเตรยีมการและดําเนนิการควบคมุยงุลาย

ในจงัหวดันัน้ จากแบบจําลอง ขอมูลและวิธกีารทีไ่ดสามารถนาํไปประยกุตใชสาํหรบัการเตอืนภยัและวางแผนการควบคมุ

โรคไขเลือดออกลวงหนาไดอยางมีประสิทธิภาพ
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ABSTRACT Dengue fever is one of public health problems of Thailand and the disease control is 
usually focused on Aedes mosquito suppression. However, there are various factors concerned with the 
dengue outbreak. The models of dengue early warning were created in this study using the factors of 
Entomology, Epidemiology and Meteorology in accordance with the analysis by the advanced statistics 
and Geographic Information System (GIS). The data of dengue cases per 100,000 population (X₁), mean 
temperature (X₂), mean relative humidity (X₃), mean rainfall (X₄), and average eggs per ovitrap (X₅) 
from January to May during 2012-2019 of 32 provinces in 4 regions of Thailand were combined and 
analyzed for the selected years in each region. The results showed that the models for prediction of 
dengue cases per 100,000 population (y) calculated by the multiple linear regression provided R

2 
between 

0.616 and 0.647. In the meantime, the models for probability of dengue outbreak [logist (y)] calculated 
by the multinomial logistic regression produced the Overall Correct from 73.750 to 79.200. Then, the GIS 
was used to analyze the results from the models by overlay analysis for 77 provinces and the GIS maps 
were created to compare the predicted results to the real data. The accuracy of the prediction of all 
provinces in the years 2016, 2017 and 2019 were between 67.408 and 84.793. These models can be used 
to early warning the dengue outbreaks in advance for 2-3 months in each province for each year by
in put all of the mentioned data into the models. In conclusion, this can be applied for dengue early 
warning in order to control dengue vectors in the target provinces for the disease control in Thailand. 

Keyword: Dengue, Entomology, Epidemiology, Meteorology, Geographic Information System
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บทคัดยอ  ยุงลายสวน (Aedes albopictus) เปนหน่ึงในพาหะหลักนําโรคปวดขอยุงลายและโรคไขเลือดออก ในป

พ.ศ. 2563 มีรายงานผูปวยดวยโรคทั้งสอง จํานวน 5,728 ราย และ 71,292 ราย ตามลําดับ โดยที่ยังขาดองคความรู

ในดานการแพรกระจายเชิงพ้ืนที ่และไมมรีายงานถงึแหลงเกาะพกั จงึดาํเนนิการคดัเลอืกพืน้ทีส่วนยางพาราตาํบลหนองเสอืชาง 

อําเภอบานบึง และตําบลพลวงทอง อําเภอบอทอง จังหวัดชลบุรี ดําเนินการเก็บตัวอยางยุงตัวเต็มวัย ดวยเทคนิค questing 

and hovering โดยใชอุปกรณจับยุงที่พัฒนาขึ้นใหม ผลการศึกษาพบยุง 4 สกุล (genus) 8 สายพันธุ (species) เปน

ยุงลายสวนรอยละ 80 และรอยละ 90 ของยุงที่จับไดทั้งหมดใน 2 พื้นที่ดังกลาว มีอัตราการจับยุงเฉลี่ยที่ 20 และ 25 ตัว/ชั่วโมง

ตามลําดับ สําหรับการศึกษาดานแหลงเกาะพักเพื่อการควบคุม ไดคัดเลือกพื้นที่ที่พบยุงลายสวนชุกชุมในจังหวัดชลบุรี โดย

ไดพฒันากลองสาํรวจการเกาะพกั รวมทัง้เครือ่งมอืสาํหรบัเกบ็ตวัอยางยงุ พบวายงุลายสวนเกาะพกัอยูอยางหนาแนนในบรเิวณ

ทีม่พีุมไมอยูรวมกบัสวนยางมากกวาบรเิวณทีเ่ปนสวนยางอยางเดยีว ขอมูลกายภาพและภมูศิาสตรในพืน้ทีศ่กึษาไดนาํมาวเิคราะห

รวมกับขอมูลประชากรยุงลายสวน นํามาจัดทําเปนแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร (GIS) แสดงความชุกชุมของประชากร

ยุงลายสวนในชวงเวลาตั้งแต  6.00-21.00 น. เปรียบเทียบระหวางพื้นที่เชิงเขา พื้นที่อยูอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา จังหวัด

ชลบุรี ซึ่งสามารถนํามาใชในการวางแผนเพื่อชวยควบคุมยุงลายสวนไดอยางมีประสิทธิภาพ

คําสําคัญ : ยุงลายสวน, การแพรกระจายเชิงพื้นที่, แหลงเกาะพัก, การควบคุมยุง, โรคปวดขอยุงลาย
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บทนํา

จากรายงานการสํารวจยุงลายบาน (Ae. aegypti) และยุงลายสวน (Ae. albopictus) พื้นที่เกาะสมุย

ซึ่งอยูทางภาคใตของประเทศไทย(1) พบรายงานการสํารวจยุงลายสวนของฝายพิพิธภัณฑแมลงและอนุกรมวิธาน 

สถาบนัวิจยัวทิยาศาสตรสาธารณสขุ กรมวิทยาศาสตรการแพทย ในชวงป พ.ศ. 2530-2540(2)  พบยงุชนดินีใ้นบางพ้ืนที่

ของประเทศไทย อยางไรก็ตามการสํารวจนี้เปนการสํารวจกวา 10 ปมาแลว  รวมทั้ง Huang YM ไดรายงานการพบ

ยุงลายสวนเชนเดียวกันในประเทศไทยในป 1972(3)   ซึ่งจะเห็นวาเปนขอมูลที่สํารวจเปนเวลานานแลวเชนกัน ปจจุบัน

ยงุลายสวนมบีทบาทสาํคญัในการนําโรคปวดขอยงุลาย (โรคชคินุกนุยา) ซึง่โรคนีเ้ปนโรคตดิตอนาํโดยแมลง ทีม่รีายงาน

การระบาดครัง้แรกทางตอนใตของประเทศแทนซาเนยีในทวปีแอฟริกา ในป พ.ศ. 2495 เกดิจากเช้ือไวรสั alphavirus 

ในสกุล Togaviridae ชื่อ Chikungunya มาจากภาษาทองถิ่นของแอฟริกา อธิบายถึงลักษณะบูดเบี้ยวหรือบิดงอตัว

จากอาการปวดขออยางรุนแรง ประเทศไทยพบครั้งแรกในป พ.ศ. 2501 ที่กรุงเทพมหานคร และไมพบอีกเลยตั้งแต

ป พ.ศ. 2513 ตอมามีรายงานการระบาดของโรคปวดขอยุงลายอีกครั้ง โดยพบการระบาดในพื้นที่จังหวัดปราจีนบุรี

(พ.ศ. 2519) สุรินทร (พ.ศ. 2531) ขอนแกน (พ.ศ. 2534) พะเยาและจังหวัดเลย (พ.ศ. 2536) รวมทั้งหนองคาย

และนครศรธีรรมราช (พ.ศ. 2538) โดยในสองจงัหวดัหลงัมรีายงานผูปวยยนืยนั จาํนวน 94 และ 576 ราย ตามลําดบั(4)

สําหรับการระบาดครั้งใหญเริ่มตั้งแตเดือนกันยายนป พ.ศ. 2551 และตอเนื่องมาจนถึงป พ.ศ. 2553 นั้น จากรายงาน

สถานการณโรคของสํานักระบาดวิทยา พบวา ในป พ.ศ. 2551 มีผูปวยโรคปวดขอยุงลาย จํานวนทั้งสิ้น 2,494 ราย

จาก 8 จังหวัด คิดเปนอัตราปวย 3.950 ตอประชากรแสนคนไมมีรายงานผูปวยเสียชีวิต และไดมีการระบาดของ

โรคนี้อยางตอเน่ืองจนถึงป พ.ศ. 2552 โดยระยะแรกพบผูปวยสวนใหญในจังหวัดชายแดนภาคใต หลังจากนั้น

โรคไดมีการแพรระบาดไปยังพื้นที่อื่นๆ ทางตอนบนของประเทศอยางตอเน่ือง ซึ่งในป พ.ศ. 2552 สํานัก

ระบาดวิทยาไดรายงานผูปวยโรคปวดขอยุงลาย จาก 58 จังหวัด จํานวน 52,057 ราย คิดเปนอัตราปวย 82.030

ตอประชากรแสนคน ไมพบรายงานผูปวยเสียชีวิต และในป  พ.ศ. 2553 มีผูปวยท้ังสิ้น 1,565 ราย อัตราปวย

2.460 ตอประชากรแสนคน ไมพบรายงานผูปวยเสยีชวีติเชนกนั(5) โดยพบทัง้ยงุลายสวนและยงุลายบานเปนพาหะหลกั

ในการแพรกระจายของโรค การสํารวจและเก็บตัวอยางยุงพาหะในพื้นที่เพื่อตรวจเชื้อไวรัสชิคุนกุนยา  ผลพบเชื้อไวรัส

ชคินุกนุยาในยงุลายบานและยงุลายสวน แตพบวายงุลายสวนมอีตัราการตดิเชือ้สงูกวายงุลายบาน(6) หลงัจากการระบาด

ในป พ.ศ. 2552-2553 พบวาจํานวนผูปวยในป พ.ศ. 2554-2560 มีแนวโนมลดลง พบมีรายงานจํานวนผูปวยโรค

ปวดขอยุงลาย 169, 86, 125, 190, 25, 17 และ 11 ราย(7) ตามลําดับ และในป 2561-2563 พบแนวโนมการระบาด

ที่สูงขึ้นอีกครั้ง  โดยพบผูปวย 3,570, 8,184 และ 5,728 ราย ตามลําดับ(8, 9, 10)  ดังนั้นปจจัยหนึ่งที่มีความสัมพันธกับ

การระบาดของโรค คือ การแพรกระจายและความหนาแนนของยุงพาหะชนิดนี้ ดังนั้นจึงควรมีการสํารวจเพิ่มเติม

เกี่ยวกับขอมูลดังกลาวนี้ รวมทั้งแหลงเกาะพักของยุงลายสวนในประเทศไทยซึ่งยังไมมีรายงานการสํารวจ 

ยุงลายสวน Aedes  (Stegomyia) albopictus เปนยุงที่มีถิ่นกําเนิดในทวีปเอเชีย ปจจุบันพบแพรกระจาย

อยูทั่วไป มีลักษณะคลายคลึงกับยุงลายบานมาก แตสังเกตไดจากเกล็ดสีขาวบนดานหลังของอกมีลักษณะเปนเสนเดียว

พาดตรงตามความยาวตรงกลาง อุปนิสัยความเปนอยูคลายยุงลายบาน แตมักจะพบอยูในชนบท ในสวนผลไม สวนยาง 

อุทยานตางๆ  แหลงนํ้าที่ใชเพาะพันธุจะเปนแหลงนํ้าธรรมชาติ เชน โพรงไม กระบอกไมไผ ลูกมะพราว กะลา กระปอง 

ขวดพลาสติกที่นักทองเที่ยวทิ้งไว เปนตน ยุงชนิดนี้ถึงแมจะเปนพาหะรองในการนําโรคไขเลือดออกของประเทศไทย

แตปจจุบันมีการศึกษาพบอัตราการติดเชื้อไวรัสเดงกีของยุงลายบานและยุงลายสวนในธรรมชาติของพื้นที่ 25 จังหวัด

พบเชื้อไวรัสเดงกีทั้ง 4 ซีโรทัยป ในยุงทั้ง 2 ชนิด(11) และยุงลายสวนไดแสดงบทบาทการเปนพาหะหลักในการนํา

เชื้อไวรัสชิคุนกุนยา ดังที่มีผูปวยจํานวนมากในหลายๆ พื้นที่ของประเทศ ซึ่งพบวายุงลายสวนบินไดไกลถึง 600 เมตร

ภายในเวลา 10 วัน ซึ่งไกลกวายุงลายบานที่บินได 30-400 เมตร(12) จึงสามารถแพรกระจายโรคไดมาก  นอกจากนั้น

จากการท่ียุงชนิดน้ีพบมากตามสวนหรือตามปาที่มีแหลงเพาะพันธุเปนแหลงนํ้าธรรมชาติ จึงมีรายงานวายุงชนิดนี้
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เปนแหลงรังโรคทีท่าํใหเชือ้ไวรสัเดงกแีละไวรสัชคินุกนุยา ยงัคงอยูและหมนุเวยีนอยูในสตัวเลีย้งลกูดวยนมทีอ่ยูในปา(13) 

ซึ่งทําใหเชื้อไวรัสทั้งสองชนิดนี้มีโอกาสที่จะระบาดหรือติดตอมาสูคนไดเปนครั้งคราว อีกทั้งในบางประเทศยุงลายสวน

เปนพาหะหลักในการนําโรคไขเหลือง ซึ่งกอใหเกิดปญหาทางสาธารณสุขเปนอยางมากในประเทศนั้นๆ(14)

ในประเทศไทยปจจุบันยังไมมีรายงานของโรคนี้ จากการที่ประชาชนมีการเดินทางติดตอกันจึงมีโอกาสที่จะเกิดโรค

ไดในลักษณะของโรคอุบัติใหมได ในปจจุบันการศึกษาเก่ียวกับยุงลายสวนยังมีนอยเมื่อเทียบกับยุงลายบาน โดยยัง

ขาดองคความรูในดานการแพรกระจายในเชิงพื้นที่ รวมทั้งยังไมมีรายงานถึงแหลงเกาะพักที่แนนอน ทําใหการควบคุม

ไมสามารถดําเนินการไดโดยตรงจุดที่ยุงเกาะพักอยู ดังนั้นการศึกษาครั้งนี้จึงเปนการศึกษาเพื่อหาองคความรูดังกลาว  

ใชเปนขอมลูในการปองกนัและกาํจดัยงุพาหะชนดินีไ้ดอยางมปีระสทิธภิาพเมือ่เกดิมีการระบาดของแมลง รวมทัง้เมือ่มี

การระบาดของโรคท่ีนาํโดยแมลงชนดินี ้ซึง่จะเปนการพฒันาคณุภาพชีวติทีด่สีูประชาชน ชวยปองกนัโรคและเสรมิสราง

สุขภาพคนไทยใหแข็งแรง ชวยใหมีสภาวะแวดลอมที่นาอยู ปลอดจากการรบกวนของแมลง รวมทั้งเปนการพัฒนาการ

ใหบริการทางดานสาธารณสุขกับประชาชน

วัสดุและวิธีการ

คัดเลือกพื้นที่สํารวจการแพรกระจายของยุงลายสวนในสวนยางพารา

คัดเลือกพ้ืนที่ที่ยังไมมีรายงานการสํารวจพบยุงลายสวน แหลงเศรษฐกิจทองเท่ียว และพื้นที่ที่มีการปลูก

สวนยางพารา สามารถกรดียางได สภาพแวดลอมเหมาะสม เปนแหลงเพาะพนัธุยงุลายสวน จาํนวน 2 อาํเภอ อาํเภอละ 1 สวน

ดังตอไปนี้  

- พ้ืนท่ีสวนยางพารา ต้ังอยูท่ี ตําบลหนองเสือชาง อําเภอบานบึง จังหวัดชลบุรี ที่พิกัด 13.171504, 

101.277625 ดังแสดงในภาพที่ 1

-  พืน้ท่ีสวนยางพารา ตัง้อยูท่ี ตาํบลพลวงทอง อาํเภอบอทอง จงัหวดัชลบรีุ ทีพ่กิดั 13.207044, 101.608157  

ดังแสดงในภาพที่ 1

ภาพที่ 1 แผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร อําเภอบานบึงและอําเภอบอทองในจังหวัดชลบุรี

จังหวัดชลบุรี ตําบลหนองเสือชาง อําเภอบานบึง

ตําบลพลวงทอง อําเภอบอทอง
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คัดเลือกพื้นที่ศึกษาความชุกชุมและการเกาะพักของยุงลายสวน

คัดเลือกพื้นที่ที่เปนตัวแทนของจังหวัดชลบุรีในการศึกษาความชุกชุมและการเกาะพักของยุงลายสวน

จากการใชประโยชนที่ดินที่มีความแตกตางกัน 3 ลักษณะ ไดแก พื้นที่เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา

โดยคดัเลือกพ้ืนท่ีเชงิเขา เปนปาท่ีมีความสมบรูณ สภาพรกทบึ จาํนวน 1 แหง พืน้ทีพ่กัอาศยั คดัเลอืกบานทีท่าํการจบัยงุ

เปนบานที่ปลูกสรางใกลสวนยางพาราที่มีประชาชนอาศัยอยูเปนประจํา จํานวน 1 แหง และพื้นที่สวนยางพาราคัดเลือก

พ้ืนทีท่ีม่กีารปลกูยางพารา สามารถกรีดยางได มสีภาพแวดลอมเหมาะสม เปนแหลงเพาะพนัธุยงุลายสวน จาํนวน 1 แหง

ดังตอไปนี้

- พืน้ท่ีเชงิเขา บรเิวณเขตสวนปาเขาลานวา อทุยานเขาเขยีว-เขาชมพู ตัง้อยูที ่ตาํบลบางพระ อาํเภอศรรีาชา 

จังหวัดชลบุรี  ที่พิกัด 13.240677, 101.041958  ดังแสดงในภาพที่ 2 

- พื้นที่พักอาศัย ตั้งอยูที่ ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี ที่พิกัด 13.237068, 101.041368  

ดังแสดงในภาพที่ 2

- พ้ืนท่ีสวนยางพารา ต้ังอยูท่ี ตําบลหนองเสือชาง อําเภอบานบึง จังหวัดชลบุรี ที่พิกัด 13.171504, 

101.277625  ดังแสดงในภาพที่ 2

ภาพที่ 2  แผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร พื้นที่เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี

 พิ้นที่เชิงเขา ตําบลบางพระ พื้นที่พักอาศัย ตําบลบางพระ พื้นที่สวนยางพารา ตําบลหนองเสือชาง
 อําเภอศรีราชา อําเภอศรีราชา อําเภอบานบึง 

การดําเนินการในภาคสนาม

การแพรกระจายของยุงลายสวนในพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี

เก็บตัวอยางยุงในพื้นที่สวนยางพารา ตําบลหนองเสือชาง อําเภอบานบึง และตําบลบอทอง อําเภอบอทอง

จังหวัดชลบุรี ดําเนินการในเดือนพฤษภาคม พ.ศ. 2558 จํานวน 1 วัน/พื้นที่  การเก็บตัวอยางยุงตัวเต็มวัยดวยเทคนิค 

questing and hovering ประกอบดวย วิธีสวิงโฉบและวิธีดูดยุงดวยเครื่องดูดยุง โดยกําหนดจุดที่เปนศูนยกลาง

ของพ้ืนที ่จากนัน้ผูจบัยงุ จาํนวน 4 คน เดนิจากจดุศนูยกลางไปทีม่มุทัง้ 4 ของพืน้ที ่และหยดุทาํการจบัยงุทกุๆ ระยะ 5 เมตร
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ต้ังแตเวลา 05.00–19.00 น. ทําซ้ําทกุๆ 2 ชัว่โมง ดาํเนนิการเชนเดยีวกนัทัง้ 2 วธิ ีบรรจตุวัอยางยงุทีจ่บัไดในขวดพลาสติก

ติดฉลากแสดงวิธี สถานที่เก็บ วันและเวลาที่เก็บตัวอยาง นํากลับมาศึกษาในหองปฏิบัติการดานอนุกรมวิธานชนิด

ของยุงตัวเต็มวัยตามลักษณะทางสัณฐานวิทยาภายนอกดวยโปรแกรมคอมพิวเตอร การจําแนกชนิดยุงพาหะ

ในประเทศไทย(15) นับจํานวนยุง คํานวณคาเฉลี่ย

ประสิทธิภาพกลองดักยุง resting boxes 

พัฒนากลองดักยุงขึ้นใหม ที่มีสีแตกตางกัน 2 สี คือ สีดํา และสีแดง ขนาดกลอง 1 ลูกบาศกเมตร ดวย

วัสดุฟวเจอรบอรด ดังแสดงในภาพท่ี 3 ก ดําเนินการในเดือนพฤษภาคม พ.ศ. 2558 จํานวน 2 วัน ตั้งแตเวลา

09.00–15.00 น. ทําซํ้าในทุกๆ 3 ชั่วโมง ในพื้นที่สวนยางพารา ตําบลหนองเสือชาง อําเภอบานบึง จังหวัดชลบุรี 

วางกลองดักยุงบนพื้น จํานวน 10 กลอง แตละกลองวางหางกัน 5 เมตร โดยมีรูปแบบการเปดชองทางเขาแบบครึ่งแผน 

ดงัแสดงในดงัภาพท่ี 3 ข และรูปแบบการเปดชองทางเขาแบบเตม็แผน ดงัแสดงในดังภาพที ่3 ค ดาํเนนิการแบบเดยีวกนั

ทั้งกลองสีดําและกลองสีแดง ดําเนินการดูดจับยุงที่เขามาเกาะพักในกลองดักยุงดวยเครื่องดูดยุง ดังแสดงในภาพที่ 3 ง

ตัวอยางยุงบรรจุในขวดพลาสติกติดฉลากแสดงวิธีและสถานที่เก็บ รวมทั้งวันที่เก็บตัวอยาง นํากลับมาศึกษา

ในหองปฏิบัติการ นับจํานวนยุง คํานวณคาเฉลี่ย วิเคราะหขอมูลทางสถิติเปรียบเทียบคาเฉล่ียจํานวนยุงเขาเกาะพัก

ในกลองดักยุง (resting boxes) สีดําและสีแดง การวิเคราะหขอมูลสถิติที่ใช คือ Paired Sample t-test

ภาพที่ 3  กลองดักยุง การวาง และการดูดจับยุงในกลองดักยุง  ก. กลองดักยุง สีดําและสีแดง  ข. การวางกลองดักยุง

 แบบเปดครึ่งแผน  ค. วางกลองดักยุงแบบเปดชองทางเขาแบบเต็มแผน และ ง. การดูดจับยุงที่มาเกาะพัก

 ในกลองดักยุงดวยเครื่องดูดยุง
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การแพรกระจาย ความชุกชุม และชวงเวลาการออกหากินของยุงลายสวนเชิงพื้นที่

ดาํเนินการสํารวจการแพรกระจายเชงิพืน้ท่ี ในจงัหวดัชลบรุ ีเพือ่หาความสมัพนัธของการพบยุงลายสวนรวมทัง้

ความชกุชุมและชวงเวลาการออกหากนิท่ีจะผนัแปรไปตามลกัษณะของพืน้ที ่โดยแบงพืน้ทีท่ีม่ลีกัษณะตางๆ กนั 3 ลกัษณะ

ไดแก พ้ืนที่เชิงเขา ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี ดังแสดงในภาพที่ 4ก พื้นที่แหลงที่พักอาศัย ดัง

แสดงในดังภาพที่ 4ข และพื้นที่สวนยางพารา ดังแสดงในดังภาพที่ 4ค โดยใชเทคนิค questing and hovering

ประกอบดวย วิธีสวิงโฉบและวิธีดูดยุงดวยเครื่องดูดยุงทําวิธีเดียวกับที่กลาวไวในวิธีสํารวจการแพรกระจายขางตน

ดําเนินการในเดือนมิถุนายน พ.ศ. 2558 จํานวน 1 วัน/พื้นท่ี ตั้งแตเวลา 06.00-21.00 น. ทําซ้ําทุกๆ 3 ชั่วโมง 

ตัวอยางยุงที่จับไดบรรจุในขวดพลาสติกติดฉลากแสดงวิธีและสถานที่เก็บ วันที่เก็บตัวอยาง นํากลับมาศึกษา

ในหองปฏิบัตกิาร ทําการศกึษาทางดานอนุกรมวิธานจาํแนกชนดิของยงุตวัเตม็วยัตามลกัษณะทางสณัฐานวทิยาภายนอก 

นบัจาํนวนยงุ คํานวณคาเฉล่ีย วิเคราะหขอมูลทางสถติเิปรยีบเทยีบคาเฉลีย่จาํนวนยงุลายสวนในพืน้ทีล่กัษณะพืน้ทีเ่ชงิเขา

พื้นที่พักอาศัย และพื้นท่ีสวนยางพารา จังหวัดชลบุรี การวิเคราะหขอมูลสถิติท่ีใช คือ การวิเคราะหความแปรปรวน 

(Anylsis of Variance, ANOVA) 

ภาพที่ 4  ลักษณะพื้นที่ 3 ลักษณะ และเครื่องดูดยุง ก. พื้นที่เชิงเขา ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี 

 ข. พื้นที่พักอาศัย ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี  ค. พื้นที่สวนยางพารา ตําบลหนองเสือชาง 

 อําเภอบานบึง จังหวัดชลบุรี  
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ชวงเวลาการเกาะพักและแหลงเกาะพักของยุงลายสวนเชิงพื้นที่

ดําเนินการโดยนํากลองดักยุง จํานวน 10 กลอง วางบนพื้นในพื้นที่ทั้ง 3 ลักษณะ คือ พื้นที่เชิงเขา พื้นที่

สวนยางพารา และพืน้ท่ีพกัอาศยั ดงัแสดงในภาพที ่4 ก-ค วางกลองดกัยงุในจดุทีกํ่าหนดกอนดาํเนนิการเปนเวลา 1 คนื

ในเวลา 17.00 น. จากนั้นเก็บยุงในวันรุงขึ้นกอนที่ยุงจะออกไปกินเลือดเหยื่อ โดยดูจากพฤติกรรมยุงลายสวนที่ออก

หากินในเวลากลางวันและเกาะพักในเวลากลางคืน ดําเนินการในเดือนมิถุนายน พ.ศ. 2558  จํานวน 2 วัน/พื้นท่ี 

เริ่มดําเนินการดูดจับยุงท่ีเขามาเกาะพักในกลองดักยุงดวยเครื่องดูดยุง ตั้งแตเวลา 06.00-21.00 น. ทําซ้ําทุกๆ

3 ชั่วโมง ซึ่งเปนชวงเวลาเดียวกับการศึกษาการออกหากินของยุงลายสวน  เพื่อเปนขอมูลเปรียบเทียบพฤติกรรมการ

ออกหากินและการเกาะเชิงพื้นที่ ตัวอยางยุงที่เก็บบรรจุใสในขวดพลาสติกและนําตัวอยางยุงตัวเต็มวัยกลับมาศึกษา

ในหองปฏิบัติการ นับจํานวนยุง ทําการศึกษาทางดานอนุกรมวิธานชนิดของยุงตัวเต็มวัยโดยใชลักษณะภายนอก เพื่อ

ใชเปนขอมูลในการวิเคราะหถึงชวงเวลาการเกาะพักของยุงลายสวน ดําเนินการสํารวจแหลงเกาะพักในพื้นที่ จดบันทึก

สภาพพื้นที่ ถายรูปลักษณะพื้นที่ แหลงเกาะพักของยุง วิเคราะหขอมูลทางสถิติเปรียบเทียบคาเฉลี่ยจํานวนยุงลายสวน 

ที่พบในกลองดักยุง ในพื้นที่ลักษณะพื้นที่เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี การวิเคราะห

ขอมูลสถิติที่ใชคือ การวิเคราะหความแปรปรวน (Anylsis of Variance, ANOVA) 

จัดทําแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร (GIS) แสดงการแพรกระจายและความชุกชุมเชิงพื้นที่ของยุงลายสวน

ระหวางชวงเวลาหากิน 

นําคาพิกัดพื้นที่ที่วัดไดโดยใชเครื่อง GPS (Global Positionning System) ที่รับสัญญาณเปนคลื่นวิทยุ

จากดาวเทียมมายังเครื่องรับ ในการหาตําแหนง (แบบสามมิติ) เก็บคาพิกัดรวม 72 พิกัด วิเคราะหรวมกับขอมูล

การแพรกระจายและขอมูลความชุกชุมของประชากรยุงลายสวนในชวงเวลา  6.00-21.00 น. ในพื้นที่อยูอาศัย พื้นที่

สวนยางพารา และพื้นท่ีเชิงเขาในจังหวัดชลบุรี โดยใชโปรแกรม ArcGIS และแสดงผลขอมูลขั้นสูง (ArcGIS

ลิขสิทธิ์กรมวิทยาศาสตรการแพทย) เพ่ือดูสภาพแวดลอมและนํามาซอนทับกับแผนที่ดิจิทัลจากกรมแผนที่ทหาร 

(ลิขสิทธิ์กรมวิทยาศาสตรการแพทย)

ผล

การแพรกระจายของยุงลายสวนในพื้นที่ลักษณะสวนยางพารา จังหวัดชลบุรี

ผลการสาํรวจการแพรกระจายของยงุลายสวนในพืน้ทีส่วนยางพารา จงัหวดัชลบรุ ีโดยการเกบ็ตัวอยางยงุดวย

เทคนิค questing and hovering ประกอบดวย วิธีสวิงโฉบและวิธีดูดยุงดวยเครื่องดูดยุง พบวามีการแพรกระจาย

ของยุงลายสวนในทุกพื้นที่ของสวนยาพารา ในพื้นที่อําเภอบานบึง มีคาเฉล่ียอัตราการจับยุงที่ 20 ตัว/ช่ัวโมง

และอําเภอบอทอง มีคาเฉลี่ยอัตราการจับยุงที่ 25 ตัว/ชั่วโมง ดังแสดงในภาพที่ 5 

จากการเกบ็ตวัอยางยงุตวัเตม็วัยในพ้ืนท่ีสวนยางพารา ประกอบดวย วธีิสวงิโฉบ และวธิดีดูยงุดวยเครือ่งดดูยงุ

ที่อําเภอบานบึง จํานวน 200 ตัว และอําเภอบอทอง จํานวน 214 ตัว นํามาศึกษาทางดานอนุกรมวิธานเพื่อจําแนก

ชนิดยุงที่พบในพื้นที่อําเภอบานบึง พบยุงทั้งหมด 4 สกุล 8 สายพันธุ ไดแก ยุง Aedes albopictus จํานวน 180 ตัว 

(รอยละ 80), ยุง Anopheles sp. จํานวน 8 ตัว (รอยละ 4), ยุง Armigeres subalbatus  จํานวน 4 ตัว (รอยละ 2),

ยุง Culex quinquefasciatus จํานวน 4 ตัว (รอยละ 2), ยุง Cx. tritaeniorhynchus จํานวน 8 ตัว (รอยละ 4), 

ยงุ Cx. bitaeniorhynchus จาํนวน 4 ตวั (รอยละ 2), ยงุ Cx. gelidus จาํนวน 8 ตวั (รอยละ 4) และยงุ Cx. vishuni

จาํนวน 4 ตวั (รอยละ 2) ในพืน้ทีอํ่าเภอบอทอง  พบยุงทัง้หมด 4 สกลุ 5 สายพนัธุ   ไดแก  ยงุ Aedes albopictus  จาํนวน 194 ตวั

(รอยละ 90), ยุง Anopheles sp. จํานวน 4 ตัว (รอยละ 2), ยุง Armigeres subalbatus จํานวน 4 ตัว (รอยละ 2),
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ยุง Culex quinquefasciatus จํานวน 4 ตัว (รอยละ 2) และ ยุง Cx. tritaeniorhynchus จํานวน 8 ตัว (รอยละ 4),

ดังแสดงในภาพที่ 6 

ภาพที่ 5  คาเฉลี่ยความชุกชุมของยุงลายสวน (Ae. albopictus) ตั้งแตเวลา 05.00-19.00น. ที่พบกระจายตัว

 ในสวนยางพารา จังหวัดชลบุรี 

ภาพที่ 6  รอยละความหลากชนิดของยุงที่พบในพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี  

ประสิทธิภาพกลองดักยุง (resting boxes)

จากการศึกษาประสิทธิภาพ พบวากลองดักยุงดังกลาวมีประสิทธิภาพสามารถดักยุงใหเขามาเกาะพักได 

และพบวากลองดักยุงสีดํามียุงเขามาเกาะพักในจํานวนที่สูงกวากลองสีแดง และกลองสีดําที่มีการเปดชองทางเขาแบบ

เต็มแผน มีจํานวนยุงเขามาเกาะพักสูงกวากลองดักยุงสีดําที่มีการเปดชองทางเขาแบบครึ่งแผน ดังแสดงในภาพที่ 7 

ดังนั้นการศึกษาแหลงเกาะพักเชิงพื้นที่ 3 ลักษณะ จึงเลือกกลองดักยุงสีดําที่มีการเปดชองทางเขาแบบเต็มแผนมาใช

ในการศึกษาแหลงเกาะพักและชวงเวลาที่การเกาะพัก 

อําเภอบานบึง อําเภอบอทอง
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เปรียบเทียบคาเฉล่ียจํานวนยุงเขาเกาะพักในกลองดักยุงสีดําและสีแดง ขนาดกลอง 1 ลูกบาศกเมตร

เปดชองทางเขาแบบเต็มแผน ในพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี พบคาเฉลี่ย ± S.D. กลองสีดําและสีแดงมีคาเทากับ 

16.66 ± 4.72 ตัว/กลอง และ 3.33 ± 2.88 ตัว/กลอง ตามลําดับ พบวามีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(t = 4.886, t-test และ p < 0.05), ดังแสดงในตารางที่ 1

ภาพที่ 7  คาเฉลี่ยความชุกชุมของยุงที่เกาะพักในกลองดักยุง (resting boxes) สีดําและสีแดง ขนาดกลอง 

 1 ลูกบาศกเมตร ในพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี

ตารางที่ 1  เปรียบเทียบคาเฉลี่ยจํานวนยุงเขาเกาะพักในกลองดักยุง (resting boxes) สีดําและสีแดง ขนาดกลอง 

 1 ลูกบาศกเมตร เปดชองทางเขาแบบเต็มแผน ในพื้นที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี ดวยวิธี Paired 

 Sample t - test

จํานวน X S.D. T p

กลองสีดํา 3 16.66 4.72 4.886 0.019

กลองสีแดง 3 3.33 2.88

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ p < 0.05

ความชุกชุมและชวงเวลาการออกหากินของยุงลายสวนเชิงพื้นที่

พื้นที่ลักษณะเชิงเขา

จากการศึกษาความชุกชุมของยุงลายสวน (Ae. albopictus) ระหวางเวลา 06.00-21.00 น. บริเวณพื้นที่

ลักษณะเชิงเขา ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี  พบความชุกชุมของยุงลายสวนสูงสุดที่ชวงเวลา 09.00 น. 

เทากับ 59 ตัว ที่คาเฉลี่ยจํานวนยุง 27 ตัว/ชั่วโมง ดังแสดงในตารางที่ 2 

พื้นที่ลักษณะที่พักอาศัย

จากการศึกษาความชุกชุมของยุงลายสวน (Ae. albopictus) ระหวางเวลา 06.00- 21.00 น. บริเวณพื้นที่

พักอาศัย ตําบลบางพระ อําเภอศรีราชา จังหวัดชลบุรี พบความชุกชุมของยุงลายสวนสูงสุดที่ชวงเวลา 12.00 น. เทากับ 

17 ตัว ที่คาเฉลี่ยจํานวนยุง 8.83 ตัว/ชั่วโมง ดังแสดงในตารางที่ 2
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พื้นที่ลักษณะสวนยางพารา

จากการศึกษาความชุกชุมของยุงลายสวน (Ae. albopictus) ระหวางเวลา 06.00-21.00 น. บริเวณพื้นที่

สวนยางพารา ตาํบลหนองเสอืชาง อาํเภอบานบงึ จงัหวดัชลบรุ ีพบความชกุชมุของยงุลายสวนสงูสดุทีช่วงเวลา 15.00 น.

เทากับ 60 ตัว ที่คาเฉลี่ยจํานวนยุง 38.33 ตัว/ชั่วโมง ดังแสดงในตารางที่ 2 

การเปรยีบเทียบความชุกชมุของยงุลายสวนในพืน้ที ่3 ลกัษณะ คอื พืน้ทีเ่ชิงเขา พืน้ทีพ่กัอาศยั และพืน้ทีส่วน

ยางพารา พบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสาํคญัทางสถติ ิ(F = 4.210, F-test และ p < 0.05) ดงัแสดงในตารางท่ี 3

ตารางที่ 2   ความชุกชุมของยุงลายสวน (Ae. albopictus) การจับโดยวิธีสวิงโฉบและวิธีดูดยุง ในพื้นที่ลักษณะ

 พื้นที่เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา  จังหวัดชลบุรี ระหวางเวลา 06.00-21.00 น.

ชวงเวลาจับยุง

พื้นที่ลักษณะเชิงเขา พื้นที่ลักษณะที่พักอาศัย พื้นที่ลักษณะสวนยางพารา

การใชสวิงโฉบ 
(sweeping net)

การดูดยุง 
(suction)

การใชสวิงโฉบ 
(sweeping net)

การดูดยุง 
(suction)

การใชสวิงโฉบ 
(sweeping net)

การดูดยุง 
(suction)

06.00 3 3 0 4 18 24

09.00 39 20 3 5 16 18

12.00 20 9 8 9 25 9

15.00 15 41 11 4 38 22

18.00 9 6 3 4 21 30

21.00 0 1 1 1 5 4

จํานวนรวม 162 53 230

คาเฉลี่ยจํานวน
ยุง/ชั่วโมง

27.00 8.83 38.33

ตารางที่ 3  เปรยีบเทียบคาเฉลีย่จํานวนยงุลายสวน ในพืน้ทีล่กัษณะพืน้ทีเ่ชงิเขา พืน้ทีพ่กัอาศยั และพืน้ทีส่วนยางพารา 

 จังหวัดชลบุรี ดวยวิธีการวิเคราะหความแปรปรวน (Analysis of Variance, ANOVA)

แหลงความแปรปรวน df SS MS F p

ระหวางกลุม 2 2657.44 1328.72 4.210 0.035

ภายในกลุม 15 4734.17 315.61

รวม 17 7391.61

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ p < 0.05

ชวงเวลาการเกาะพักและแหลงเกาะพักของยุงลายสวนเชิงพื้นที่

พื้นที่ลักษณะเชิงเขา

การศกึษาชวงเวลาการเกาะพกัของยงุลายสวนในกลองดกัยงุสดีาํ เปดชองทางเขาแบบเตม็แผน ระหวางเวลา 

06.00-21.00 น. พบการเกาะพักของยุงลายสวนสูงสุดที่ชวงเวลา 18.00 น. จํานวน 13 ตัว และพบความหลากหลาย

ชนิดของยุง 3 สกุล 5 สายพันธุ คือ Ae. albopictus, Ae. desmotes, Ar. subalbatus, Cx. quinquefasciatus

และ Cx. mimulus ดังแสดงในตารางที่ 4 



Geographical Distribution and Resting Sites of Aedes albopictus Ekarat Denchonchai et al.

396 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

พื้นที่ลักษณะที่พักอาศัย

จากการศึกษาชวงเวลาการเกาะพักของยุงลายสวนในกลองดักยุงสีดํา เปดชองทางเขาแบบเต็มแผน ระหวาง

เวลา 06.00-21.00 น. พบการเกาะพกัของยงุลายสวนสงูสดุทีช่วงเวลา 18.00 น. จาํนวน 8 ตวั และพบความหลากหลาย

ชนิดของยุง 2 สกุล 2 สายพันธุ คือ Ae. albopictus และ Ar. subalbatus ดังแสดงในตารางที่ 4 

พื้นที่ลักษณะสวนยางพารา

จากการศึกษาชวงเวลาการเกาะพักของยุงลายสวนในกลองดักยุงสีดํา เปดชองทางเขาแบบเต็มแผน ระหวาง

เวลา 06.00-21.00 น. พบการเกาะพกัของยงุลายสวนสงูสดุทีช่วงเวลา 18.00 น. จาํนวน 10 ตวั และพบความหลากชนดิ

ของยุง 4 สกุล 5 สายพันธุ คือ Ae. albopictus, Ar. subalbatus, Cx. quinquefasciatus, Cx. mimulus 

และ Mn. sp  ดังแสดงในตารางที่ 4  

เปรยีบเทยีบคาเฉลีย่จาํนวนยงุลายสวนทีพ่บในกลองดกัยงุสดํีา เปดชองทางเขาแบบเตม็แผน ในพืน้ที ่3 ลกัษณะ 

คือ พืน้ทีเ่ชงิเขา พืน้ท่ีพักอาศยั และพืน้ท่ีสวนยางพารา พบวาไมมคีวามแตกตางกนั (F = 0.296, F-test  และ p > 0.05),

ดังแสดงในตารางที่ 5

ตารางที่ 4   จํานวนยุงลายสวน (Ae. albopictus) และยุงชนิดอ่ืนๆ ที่พบในกลองดักยุง (resting boxes) สีดํา 

 เปดชองทางเขาแบบเต็มแผน ในพ้ืนทีล่กัษณะพ้ืนทีเ่ชงิเขา พืน้ทีพ่กัอาศยั และพืน้ทีส่วนยางพารา จังหวดัชลบรุี 

 ระหวางเวลา 06.00-21.00 น.

ชวงเวลา
จับยุง

พื้นที่ลักษณะเชิงเขา
พื้นที่ลักษณะ
ที่พักอาศัย

พื้นที่ลักษณะสวนยางพารา

Ae. 
albopic 

tus

Cx. 
mimu
lus

Cx. 
quinque 
fasciatus

Ar. 
subalba

tus

Ae. 
desmotes

Ae. 
albopic

tus

Ar. 
subalba 

tus

Ae. 
albopic

tus

Ar. 
subalba 

tus

Cx. 
quinque 
fasciatus

Cx. 
mimu
lus

Mn.
sp.

06.00 1 0 2 1 1 0 0 2 3 3 1 1

09.00 6 0 0 6 1 3 0 0 0 0 0 0

12.00 1 1 1 1 0 0 1 0 0 0 0 0

15.00 0 0 0 3 0 0 0 0 0 0 0 0

18.00 13 0 0 1 0 8 2 10 5 0 1 0

21.00 1 0 0 0 0 2 0 0 0 0 0 0

จํานวนรวม 22 1 3 12 2 13 3 12 8 3 2 1

รอยละ (55.00) (2.50) (7.50) (30.00) (5.00) (81.25) (18.75) (46.15) (30.77) (11.54) (7.69) (3.85)

ตารางที่ 5 เปรียบเทียบคาเฉลี่ยจํานวนยุงลายสวนที่พบในกลองดักยุง (resting boxes) สีดํา เปดชองทางเขา

 แบบเต็มแผน ในพื้นที่ลักษณะพื้นที่เชิงเขา พื้นท่ีพักอาศัย และพ้ืนที่สวนยางพารา จังหวัดชลบุรี

 ดวยวิธีการวิเคราะหความแปรปรวน (Anylsis of Variance, ANOVA)

แหลงความแปรปรวน df SS MS F p

ระหวางกลุม 2 10.11 5.06 0.296 0.748

ภายในกลุม 15 256.17 17.08

รวม 17 266.28

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ  p > 0.05 
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จัดทําแผนที่ระบบสารสนเทศภูมิศาสตร (GIS)

การจัดทําแผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตร (GIS) แสดงความชุกชุมของประชากรยุงลายสวนในชวง

เวลาตั้งแต 6.00-21.00 น. เปรียบเทียบระหวางพื้นที่เชิงเขา พื้นที่อยูอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา ในจังหวัดชลบุรี 

ดังแสดงในภาพที่ 8 

ภาพที่ 8  แผนท่ีระบบสารสนเทศภูมิศาสตร (GIS) แสดงความชุกชุมของประชากรยุงลายสวนในชวงเวลาตั้งแต 

 6.00-21.00 น. เปรียบเทียบระหวางพื้นที่เชิงเขา พื้นที่อยูอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา ในจังหวัดชลบุรี

วิจารณ

การสํารวจการแพรกระจายของยุงลายสวน โดยคัดเลือกพื้นที่สวนยางพาราในจังหวัดชลบุรี เนื่องจากจังหวัด

ชลบุรี มีนโยบายที่สนับสนุนการขยายตัวพื้นที่เพาะปลูกยางพารา กระจายตัวไปในทุกอําเภอของจังหวัด ที่มีสัดสวน

การใชพ้ืนทีใ่นการปลกูยางพาราเพิม่ขึน้มาก ในป พ.ศ. 2536, 2546 และ 2556 รอยละ 6.6, 8.9 และ 19.7 ตามลาํดบั(16)  

และยังไมมีรายงานการเกี่ยวกับการสํารวจแพรกระจายของยุงลายสวนในพื้นที่ของจังหวัดชลบุรี จากการศึกษาของ 

คณพศ ทองขาว และคณะ(17)  ศึกษาอัตราการเขากัดของยุงลายสวนในจังหวัดสุราษฎรธานี ซึ่งพบวาพื้นที่สวนยางพารา

มีอัตราการพบยุงลายสวนสูงกวาพื้นที่ศึกษาอื่นๆ อยางมีนัยสําคัญ และชวงเวลาการศึกษาระหวางเดือนเมษายนและ

มิถุนายนนั้น เปนชวงเวลาที่พบยุงลายสวนสูงท่ีสุด ดังนั้นการสํารวจการแพรกระจายของยุงลายสวนใน จังหวัดชลบุรี 

จึงคัดเลือกพื้นที่สวนยางพาราเปนพื้นที่ศึกษาในเดือนพฤษภาคม 2558 พบการแพรกระจายของยุงลายสวนในพื้นท่ี

สวนยางพารา อําเภอบานบึง และอําเภอบอทอง มีคาเฉลี่ยอัตราการจับยุงลายสวนที่ 20 และ 25 ตัว/ชั่วโมง ตามลําดับ 

ซึ่งคาเฉลี่ยดังกลาวแสดงถึงการแพรกระจายและความชุกชุมของยุงลายสวนในจังหวัดชลบุรีที่สูง
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อปุกรณทีพ่ฒันาขึน้มาใหม คอื กลองดกัยุง ในรปูแบบใหมทีม่ปีระสทิธภิาพ นํา้หนกัเบา เคลือ่นยายงาย และ

ใชงานไดจริง สามารถนํามาใชเปนอุปกรณในการศึกษายุงลายสวนไดเปนอยางดี  การศึกษาประสิทธิภาพกลองดักยุง

พบวากลองสดีาํสามารถดงึดดูยงุไดสูงกวากลองสีแดง ซึง่สอดคลองกบัการศกึษาของ YAP HH, et.al.(18) ทีศ่กึษาพบวา

สดีาํเปนสีทีย่งุลายสวนชอบมากทีส่ดุและดึงดดูยงุลายสวนเขามาเกาะพกัเพือ่วางไขไดสงูกวาสแีดง สฟีา สเีขยีว สเีหลอืง 

และสีขาว ตามลําดับ นอกจากนี้ยังพบวายุงพาหะนําโรคอ่ืนๆ เชน โรคไขสมองอักเสบ โรคเทาชาง และไขมาลาเรีย

ไดถูกจับดวยวิธีกลเหลานี้ จึงสามารถนําไปศึกษาเกี่ยวกับยุงพาหะนําโรคอื่นๆ ไดเชนกัน ซึ่งผูวิจัยที่สนใจสามารถ

นําแบบไปประดิษฐไดเอง หรือนําไปตอยอดดัดแปลงใหเหมาะสมกับการเก็บยุงพาหะหรือแมลงชนิดอื่นๆ ไดโดยใช

หลักการเดียวกัน

การศึกษายุงพาหะนําโรคโดยเฉพาะการศึกษาในภาคสนาม การสํารวจและการเก็บตัวอยางยุงเปนวิธีการ

ที่ตองดําเนินการอยางหลีกเลี่ยงไมได การใชคนเปนเหยื่อลอถึงแมจะเก็บยุงไดดี แตมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคและ

ไมมีคุณภาพชีวิตที่ดี ดังนั้นวิธีการจับยุงโดยใชเทคนิค questing and hovering ประกอบดวย วิธีการใชสวิงโฉบ 

และการดูดยุงดวยเครื่องดูดยุง พบวาทั้ง 2 วิธี เปนวิธีที่สามารถใชเพื่อสํารวจการแพรกระจายยุงลายสวน ในพื้นที่สวน

ยางพารา จงัหวดัชลบรุ ีและความชกุชมุของยงุภาคสนามในพืน้ทีท่ีม่ลีกัษณะแตกตางกนัไดโดยไมจาํเปนตองใชคนเปน

เหยื่อลอยุง พบวาในพื้นที่ที่ดําเนินการศึกษาเชิงพื้นที่ทั้ง 3 ลักษณะ คือ พื้นที่อยูอาศัย พื้นที่สวนยางพารา และพื้นที่

เชิงเขา ใหผลการดูดจับยุงในชวงเวลาเดียวกันมีประสิทธิภาพในการดูดจับยุงใกลเคียงกัน และพบความหลากชนิดของ

ยุงในพื้นที่ศึกษา ซ่ึงสอดคลองกับผลการศึกษาทางนิเวศวิทยาของยุงลายที่มีความสัมพันธกับยุงกนปลอง ยุงรําคาญ

และยุงอื่นๆ อยางมีนัยสําคัญ(19)  

การสํารวจการแพรกระจายและความชุกชุมของยุงลายสวนเชิงพื้นที่ที่มีความแตกตางกัน 3 ลักษณะ พบวา

พื้นที่สวนยางพารา พื้นที่เชิงเขา และพื้นที่พักอาศัย ในจังหวัดชลบุรี  มีความชุกชุมเฉลี่ยเทากับ 38.33, 27.00 และ 

8.83 ตวั/ชัว่โมง ตามลําดบั ซ่ึงพบวาในแตละพ้ืนท่ีพบจํานวนยงุทีแ่ตกตางกัน โดยเฉพาะพืน้ทีส่วนยางพาราพบยงุลายสวน

สูงกวาพื้นที่เชิงเขาและพื้นที่พักอาศัย อยางมีนัยสําคัญ จากการสังเกตปจจัยทางดานนิเวศวิทยา พบวาสวนยางพารา

มสีภาพส่ิงแวดลอมทีเ่หมาะสมมากกวา เชน มแีหลงเกาะพกัทีม่รีมเงา แหลงเพาะพนัธุ (ถวยรองนํา้ยาง) และมกีจิกรรมของ

ประชาชนซึง่เปนแหลงอาหารของยงุลายสวน เปนตน ทัง้น้ีจากการศกึษาของ ปฐมพร พริกชู(20)  พบวาผูปวยโรคชิคุนกุนยา

สวนใหญมีอาชีพเกษตรกรรม (สวนยางพารา) โดยเฉพาะเพศหญิง พบมากในชวงอายุ 35-44 ป และมีพฤติกรรม

การปองกันตัวเองในขณะไปกรีดยางเพียงรอยละ 68.95 จากการศึกษาของ Thammapalo S, et.al.(21) ที่พบวา

เกษตรกรทําสวนยางสวนใหญมีการแบงหนาที่ใหผูชายทําหนาที่กรีดยางในชวงเวลา 24.00-07.00 น. ผูหญิงและเด็ก

จะเริม่เกบ็นํา้ยางต้ังแตเวลา 07.00 น. ดงันัน้ผูหญงิและเดก็จงึเปนกลุมเสีย่งสาํคญัตอการแพรระบาดของโรคชคินุกนุยา

เพราะชวงที่ทํางานเปนเวลาใกลเคียงกับผลการศึกษาการออกหากินของยุงลายสวนในพื้นที่สวนยางพารา ชวงเวลา 

06.00 น. อัตราการพบยุงลายสวนเทากับ 42 ตัว/ช่ัวโมง ซึ่งเปนชวงที่มีความชุกชุมสูงมาก แตพบนอยกวาชวงเวลา 

15.00 และ 18.00 น. (60, 51 ตัว/ชั่วโมง) เนื่องจากพฤติกรรมการออกหากินของยุงลายสวนนั้นจะออกหากินในเวลา

กลางวัน พบมากในตอนเชากับตอนบายถึงเย็น จากการศึกษาของ สุวิช และคณะ(22) ที่ไดทําการสํารวจบริเวณบานและ

สวนยาง โดยทําการสํารวจบริเวณรอบบานในรัศมี 5-10 เมตร และในสวนยางพารา ขนาด 4-5 ไร จํานวน 12 สวน

สาํรวจพ้ืนทีร่อบตนยางพารา สวนละ 100 ตน พบในบรเิวณบานมคีา CI (Container Index) รอยละ 32.69 พบลกูนํา้

เฉลี่ย 17.12 ตัวตอภาชนะ สําหรับสวนยางพารามีคา CI รอยละ 30.43 พบลูกนํ้าเฉลี่ย 11.43 ตัวตอภาชนะ จากนั้น

นํามาจําแนกชนิด พบวาเปนลูกน้ํายุงลายสวนมากถึงรอยละ 75.30 ซึ่งเปนความหนาแนนที่สูง และประกอบกับ

พฤติกรรมการปองกันตนเองจากการถูกยุงกัดยังไมดี ทําใหมีโอกาสถูกยุงกัดสูงดวย จะเห็นไดวาการศึกษานี้ พบคา CI

บริเวณบานสูงกวาสวนยางพารา ดังนั้นการปองกันตนเองจากยุงกัดควรทําเมื่อออกนอกบานทุกครั้งไมวาจะอยูในพื้นที่

ลักษณะใด



การแพรกระจายเชิงพื้นที่และแหลงเกาะพักของยุงลายสวน เอกรัฐ เดนชลชัย และคณะ

399วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

บริเวณพ้ืนท่ีลักษณะเชิงเขาและพ้ืนที่สวนยางที่มีพุมไมขึ้นอยู เปนแหลงยุงลายสวนใชเกาะพักเมื่อไมได

ออกกินเลือด การสํารวจแหลงเกาะพักดวยเครื่องดูดยุง พบการเกาะพักของยุงลายสวนและยุงแมไกทางดานใต

ของใบไมพุมเล็กๆ และดอกไม ในพื้นท่ีท่ีมีลักษณะตนไมขึ้นเปนจํานวนมาก มีไมพุมเล็กๆ พบความชุกชุมของ

ยุงลายสวนสูง เนื่องจากมีแหลงเกาะพักที่เหมาะสม ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาในประเทศมาเลเซียที่พบแหลงเกาะพัก

ของยุงลายสวนตามพุมไมเตีย้ ตนหญา ท่ีซ่ึงไมมแีสงแดดและมคีวามช้ืน(23) การนาํเทคโนโลยรีะบบสารสนเทศภูมศิาสตร

มาใชกับงานหลายๆ ดาน รวมทั้งดานสาธารณสุข เชน การเตือนภัยไขเลือดออกในประเทศไทย(24) และการหาพื้นที่

เสี่ยงตอการเกิดมาลาเรียในพื้นที่ไทย-ลาว และไทย-กัมพูชา(25) เชนเดียวกับการศึกษานี้ ที่แสดงผลความชุกชุมของ

ประชากรยุงลายสวนในชวงเวลาตั้งแต 6.00-21.00 น. เปรียบเทียบระหวางพื้นที่อยูอาศัย พื้นที่สวนยางพารา และ

พ้ืนทีเ่ชงิเขาในจงัหวัดชลบรุ ีลกัษณะของแผนท่ีระบบสารสนเทศภมูศิาสตร การวเิคราะหขอมลูมคีวามซบัซอน เนือ่งจาก

มีปริมาณขอมูลที่มาก และจัดขอมูลจากภาคสนามตองจัดเก็บและเตรียมขอมูลใหอยูในรูปแบบของโปรแกรมเพ่ือใช

ในการวิเคราะห รวมทั้งการจัดรูปแบบแผนที่สารสนเทศภูมิศาสตร (GIS) ใหแสดงขอมูลที่ถูกตองตามมาตรฐาน

ขอมูลจากการศึกษานี้จะทําใหทราบถึงการแพรกระจาย ความชุกชุม  ชวงเวลาการออกหากิน และชวงเวลา

การเกาะพักของยงุลายสวน ในแตละพืน้ท่ีท่ีมีลกัษณะแตกตางกนัเชงิพืน้ทีใ่นจงัหวดัชลบรุ ีจะสามารถดาํเนนิการควบคมุ

ยุงลายสวนไดอยางตรงจุด ทําใหการควบคุมมีประสิทธิภาพและลดโอกาสการเกิดการระบาดของโรคไขชิคุนกุนยา

และโรคไขเลือดออก

สรุป

การวิจัยนี้มีการพัฒนาเทคนิควิธีรวมทั้งพัฒนาอุปกรณข้ึนมาใหม เพื่อใชในการสํารวจการแพรกระจายเชิง

พ้ืนท่ี ความชกุชุมของยุงลายสวน ซ่ึงจะสามารถจบัยงุไดกอนทีจ่ะเขามากัดกินเลอืด โดยอปุกรณทีพ่ฒันาขึน้ประกอบดวย

เครื่องดูดยุงท่ีทํางานโดยใชแบตเตอร่ีทดแทนการใชคนเปนเหยื่อลอ และกลองดักยุงมีนํ้าหนักเบาเคลื่อนยายงาย

เพื่อศึกษาแหลงเกาะพักของยุงลายสวน จากการสํารวจการแพรกระจายของยุงลายสวน (Ae. albopictus)

ในพ้ืนทีอ่าํเภอบานบงึ และอาํเภอบอทอง จงัหวัดชลบรุ ีพบความความหนาแนนของยงุลายสวนที ่20 และ 25 ตวั/ชัว่โมง 

พบยุงลายสวนรอยละ 80 และ 90 ของยุงที่จับไดทั้งหมด ตามลําดับ นํายุงที่จับไดมาจําแนกชนิดของยุงโดยใชลักษณะ

ภายนอกเปนหลัก พบยุงทั้งหมด 4 สกุล 8 สายพันธุ ยุงที่พบในสวนยางพาราเขามาเกาะพักในกลองดักยุงสีดํามากกวา

กลองสีแดง และรูปแบบการเปดชองทางเขาเต็มแผน สามารถลอยุงใหเขามาเกาะพักไดดีที่สุด และสามารถนํามาใช

ในการศึกษาชวงเวลาการเกาะพักไดมีประสิทธิภาพที่สุด  การแพรกระจายเชิงพื้นที่พบความหนาแนนของยุงลายสวน

ในพื้นที่เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา พบความชุกชุมของยุงลายสวนทั้ง 3 พื้นที่ ต้ังแตเวลา

06.00-21.00 น. ในพ้ืนท่ีเชงิเขาพบความชกุชมุของยงุลายสวนสงูสดุเวลา 09.00 น. อัตราการจบัยงุเทากับ 59 ตวั/ชัว่โมง 

พื้นที่พักอาศัย พบความชุกชุมสูงสุดเวลา 12.00 น. อัตราการจับยุงเทากับ 17 ตัว/ชั่วโมง และพื้นที่สวนยางพารา พบ

ความชกุชมุสูงสดุเวลา 15.00 น. มีอตัราการจบัยงุเทากบั 60 ตวั/ชัว่โมง พบชวงเวลาการเกาะพกัของยงุลายสวนในพืน้ที่

เชิงเขา พื้นที่พักอาศัย และพื้นที่สวนยางพารา สูงสุดเวลา 18.00 น. อัตราการเกาะพักเทากับ 13, 8 และ 10 ตัว/ชั่วโมง 

ตามลําดับ การสํารวจแหลงเกาะพัก พบวาในพื้นที่มีลักษณะตนไมข้ึนเปนจํานวนมาก มีไมพุมเล็กๆ เปนแหลงท่ียุง

มีการเกาะพักตามพุมไม หลังดอกไม และบริเวณพื้นที่เชิงเขาและสวนยางพารามีชนิดของยุงหลากหลายมากกวาท่ี

บริเวณที่พักอาศัย ขอมูลทั้งหมดสามารถนําไปประยุกตใชเปนขอมูลในการปองกันและกําจัดยุงพาหะชนิดนี้ในพื้นที่

ไดอยางมปีระสทิธภิาพเม่ือเกดิมีการระบาดของโรคทีน่าํโดยแมลงชนดินี ้ซึง่จะเปนการพฒันาคุณภาพชีวติท่ีดสีูประชาชน 

ประหยดังบประมาณ ชวยปองกันโรค รวมท้ังเปนการพฒันาการใหบรกิารทางดานสาธารณสขุกบัประชาชนไดอกีทางหนึง่
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ABSTRACT  Aedes albopictus, the Asian tiger mosquito is an important vector of Chikungunya and 

Dengue fever in Thailand. Recently, there were 5,728 and 71,292 cases of both diseases reported in 2020, 

respectively. According to the lack of information about geographical distribution and resting sites of 

Ae. albopictus in Thailand, this study was performed to obtain the data for the efficiently focal

mosquito control. Two study areas comprised of rubber plantations and other different cohorts in Nong 

Sua Chang of Ban Bueng and Phuong Thong of Bo Thong in Chonburi province were selected in this 

study based on the geographical information. The adult mosquitoes were surveyed and sampled by the 

questing and hovering techniques with the appropriate developed tools. Four genus and eight species of 

mosquitoes were found. Among these, 80% and 90% of mosquitoes were Ae. albopictus which the captured 

rates were 20 and 25 mosquitoes/hour, respectively. The developed resting boxes and new mosquito 

suction were used to investigate the resting sites of Ae. albopictus in the high density areas of mosquitoes 

in Chonburi province. The mosquitoes were more abundance in the rubber plantations with bushes 

than those with rubber trees only. The environmental conditions were noted and then were analyzed 

together with the data of mosquitoes. All the information was presented as GIS map showed 

the density of the Ae. albopictus during 6.00 am-9.00 pm compared among the 3 areaes of residences, 

rubber plantations and forerst in Chonburi province. These results could be used for the focal control of 

Ae. albopictus in Thailand.

Keywords: Aedes albopictus, Geographical distribution, Resting site, Mosquito control, Chikungunya
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บทคัดยอ การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพื่อวิเคราะหปริมาณโลหะหนัก 4 ชนิด (ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท สารหนู) ในอาหาร

นําเขาจากตางประเทศซ่ึงเก็บตวัอยางจากพืน้ทีภ่าคตะวนัออกเฉยีงเหนอืตอนบนของประเทศไทย ไดแก ลกูชดิในนํา้เชือ่ม จาํนวน 

17 ตัวอยาง ใบชาแหง จํานวน 24 ตัวอยาง (เก็บในป พ.ศ. 2556) และสาหรายแหง จํานวน 21 ตัวอยาง (เก็บในป พ.ศ. 2559) 

โดยเปรียบเทียบกับมาตรฐานตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 98 พ.ศ. 2529 วิเคราะหปริมาณตะกั่วและแคดเมียม

โดยวิธี Graphite Furnace Atomic Absorption Spectroscopy วิเคราะหปริมาณปรอทดวยเครื่อง Mercury Analyzer 

และวิเคราะหปริมาณสารหนูโดยวิธี Hydride Generation Atomic Absorption Spectroscopy พบปริมาณตะกั่วและ

แคดเมียมในลูกชิดในนํ้าเชื่อมอยูในชวง 0.01 - 0.76 และ 0.02 - 0.03 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม สวนในใบชาแหงพบตะกั่วและ

แคดเมียมอยูในชวง 0.01 - 4.27 และ 0.02 - 0.23 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม สําหรับสาหรายแหงพบตะกั่ว แคดเมียม ปรอท และ

สารหนใูนชวง 0.01 - 1.0, 0.41 - 4.50, 0.012 - 0.03 และ 6.12 - 29.6 มลิลกิรมัตอกโิลกรมั ตามลาํดบั พบการปนเปอนตะกัว่

ในใบชาแหงสงูกวาเกณฑมาตรฐาน รอยละ 37.5 และพบการปนเปอนสารหนใูนสาหรายแหงสงูกวาเกณฑมาตรฐานรอยละ 100 

ในประเทศไทยยังไมมีมาตรฐานกําหนดไวสําหรับปริมาณการปนเปอนของแคดเมียมในอาหาร ดังนั้นหนวยงานที่เกี่ยวของ

ควรใชมาตรการทางกฎหมายรวมถึงมาตรการกีดกันทางการคาอยางจริงจังสําหรับผูนําเขาผลิตภัณฑอาหาร และผูบริโภค

ควรหลีกเลี่ยงการบริโภคสาหรายแหงและใบชาแหงในปริมาณมากหรือบริโภคซ้ําเปนเวลานานเพื่อปองกันผลกระทบที่เปนพิษ

ตอรางกาย 

คําสําคัญ:  โลหะหนัก, อาหารนําเขา, ลูกชิด, สาหราย, ใบชา
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บทนํา

ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 8 อุดรธานี มีพ้ืนที่รับผิดชอบ 7 จังหวัด ในเขตภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

ตอนบนของประเทศไทย ไดแก อุดรธานี หนองคาย หนองบัวลําภู เลย บึงกาฬ สกลนคร และนครพนม มีดานอาหาร

และยา จํานวน 5 แหง ไดแก ทาลี่ หนองคาย บึงกาฬ นครพนม และทาอากาศยานนานาชาติอุดรธานี อาหารนําเขา

ทางดานอาหารและยาที่สําคัญ ไดแก ลูกชิดในนํ้าเชื่อมจากดานหนองคาย และใบชาแหงจากดานบึงกาฬ(1) ลูกชิด

ในนํ้าเชื่อมสามารถหาซื้อไดตามทองตลาดทั่วไปเนื่องจากประชาชนนิยมบริโภคกับของหวาน สวนใบชาแหงกําลังไดรับ

ความนยิมในกลุมคนรกัสุขภาพ ภายหลังการนําเขาจะถกูสงตรงเขาโรงงานแปรรปูกอนจาํหนายในทองตลาด นอกจากน้ัน

ยังมีอาหารนําเขาจากชองทางอื่นที่วางจําหนายทั่วไปตามทองตลาดและหางสรรพสินคา ที่ประชาชนนิยมบริโภค ไดแก 

สาหรายแหงสําหรับปรุงแกงจืด สาหรายเปนอาหารที่มีความเสี่ยงสูงตอการปนเปอนโลหะหนักจากการทิ้งของเสีย

จากโรงงานอตุสาหกรรม ดงัรายงานการตรวจพบตะกัว่ แคดเมยีม ปรอท ในสาหรายจนี ซึง่ไดรบัผลกระทบจากอตุสาหกรรม

ปโตรเคมี อุตสาหกรรมอิเล็กทรอนิกสและขยะชุมชนที่ปลอยลงสูทะเล ซึ่งรายงานการตรวจพบสารหนูและแคดเมียม

ในสาหรายทะเลปรุงแกงจืดและสาหรายทะเลปรุงรส(2, 3)  การปนเปอนโลหะหนักในดิน นํ้า และอากาศ สงผลให

ผลิตภัณฑเกษตรเกิดการปนเปอน ดังรายงานการตรวจพบตะกั่วปนเปอนในชาอูหลง(4) และการปนเปอนตะกั่ว สารหนู

ในใบชาจีน(5, 6) เมื่อไดรับเขาไปทําใหเกิดความเปนพิษกับรางกาย โดยพบวาตะกั่วมีโทษกับทุกระบบของรางกายทําให

ออนเพลีย ปวดศีรษะ การพัฒนาทางสติปญญาลดลง เกิดพิษเรื้อรังทําใหปวดตามขอและกระดูก หากไดรับในปริมาณ

สูงมากจะทําใหมีอาการซึม ชัก สารหนูมีผลใหเปนมะเร็งผิวหนัง มะเร็งกระเพาะปสสาวะ และมะเร็งปอด หากไดรับ

ปริมาณมากอาจทําใหเกิดพิษตอรางกายเฉียบพลันและถึงแกชีวิต  สําหรับแคดเมียมมนุษยจะไดรับจากการหายใจ กิน 

ด่ืม หรอืไดรบัสัมผสัทางผวิหนงั เมือ่ถกูดดูซมึเขารางกายมากทอไตจะถกูทาํลายและหากไดรบัเปนเวลานานกระดกูจะมี

ความผดิปกตอิยางรนุแรง องคการอนามัยโลก (WHO) และองคการระหวางประทศเพือ่การวจิยัมะเรง็ (IARC) จดัให

แคดเมยีมเปนสารกอมะเรง็ในมนุษยหากไดรับผานการหายใจ พษิของปรอททาํใหมอัีนตรายตอสมอง ระบบประสาทและ

กลามเนื้อ ถาสะสมไวในปริมาณมากจะทําใหเสียชีวิตได(7, 8, 9) มาตรฐานประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 98 

พ.ศ. 2529(10) กําหนดเรื่องมาตรฐานอาหารท่ีมีสารปนเปอนตะกั่วไมเกิน 1 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ปรอทไมเกิน 0.5 

มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และสารหนูไมเกิน 2 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม แตยังไมครอบคลุมปริมาณการปนเปอนแคดเมียม

จากขอมูลรายงานการปนเปอนโลหะหนักในใบชาและสาหรายที่ผานมา เพื่อเปนการเฝาระวังและคุมครอง

ผูบริโภคดานการปนเปอนโลหะหนักในผลิตภัณฑอาหารนําเขา ลูกชิดในนํ้าเช่ือมและใบชาแหงที่สํานักงานสาธารณสุข

จังหวัดหนองคายและบึงกาฬ เก็บจากดานอาหารและยาเพ่ือเฝาระวังคุณภาพดานจุลินทรียและวัตถุเจือปนอาหาร 

ในป พ.ศ. 2556 ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 8 อุดรธานี จึงไดศึกษาการปนเปอนของตะกั่ว และแคดเมียมเพิ่มเติม

นอกจากนั้นคณะผูวิจัยไดเก็บตัวอยางสาหรายแหงที่นําเขามาจําหนายในตลาดสดและหางสรรพสินคาในป พ.ศ. 2559 

เพื่อศึกษาสถานการณการปนเปอนตะกั่ว แคดเมียม ปรอท และสารหนู นําไปสูการแจงเตือนภัยตอผูบริโภค และ

จัดทําฐานขอมูลการปนเปอนโลหะหนักในผลิตภัณฑอาหารนําเขาสําหรับเขตสุขภาพที่ 8 

วัสดุและวิธีการ

การศึกษานีเ้ปนการวิจยัเชงิพฒันา โดยเริม่ศกึษาวจิยัในป พ.ศ. 2556 ทดสอบการปนเปอนปริมาณตะกัว่และ

แคดเมียมในตัวอยางลูกชิดในนํ้าเชื่อม จํานวน 17 ตัวอยาง และใบชาแหง จํานวน 24 ตัวอยาง ที่สํานักงานสาธารณสุข

จังหวัดหนองคายและบึงกาฬ เก็บจากดานอาหารและยาสงตรวจเพื่อเฝาระวังคุณภาพประจําป ดานจุลินทรียและ

วัตถุเจือปนอาหาร และในป พ.ศ. 2559 ทดสอบการปนเปอนของตะก่ัว แคดเมียม ปรอท และสารหนู ในตัวอยาง

สาหรายแหงแบบแผนที่นําเขาและวางจําหนายในตลาดสดและหางสรรพสินคา จํานวน 21 ตัวอยาง 



การปนเปอนของโลหะหนักในผลิตภัณฑอาหารนําเขาจากตางประเทศ จิราพร ชูเสน และคณะ
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การเตรียมตัวอยาง

บดตัวอยางลกูชิด ใบชาแหง และสาหรายแหง ใหละเอียดดวย blender ใสในกลองพลาสตกิ polypropylene 

ที่มีฝาปด แลวเก็บที่อุณหภูมิ -18 ± 2 องศาเซลเซียส 

การทดสอบหาปริมาณตะกั่วและแคดเมียมมีขั้นตอนดังนี้ ชั่งตัวอยางที่บดละเอียด 0.5 กรัม เติมกรดไนตริก

เขมขน 5 มิลลิลิตร นําไปยอยดวยเครื่อง Microwave Digestion ดวยโปรแกรมการยอย ramp 180 องศาเซลเซียส 

15 นาที hold 180 องศาเซลเซียส 15 นาที ปรับปริมาตรเปน 25 มิลลิลิตร ดวยนํ้าปราศจากไอออน และตรวจวัดดวย

เครื่อง Graphite Furnace Atomic Absorption Spectrophotometer 

การทดสอบหาปริมาณปรอทมีขั้นตอนดังนี้ นํา nickel boat ที่มี liquid sample substrate ประมาณ

0.2 กรัม เผาใน Mercury Analyzer ปลอยใหเย็นประมาณ 1 ชั่วโมง ชั่งตัวอยางที่บดละเอียด 0.05 กรัม ลงใน

nickel boat ที่เตรียมตรวจวิเคราะหโดย Mercury Analyzer โดยสภาวะของเครื่องดังนี้ drying temperature 

300 องศาเซลเซียส drying time 70 วินาที decomposition temperature 800 องศาเซลเซียส  decomposition 

Time 200 วินาที catalyst temperature 500 องศาเซลเซียส wait time 75 วินาที amalgamator temperature 

500 องศาเซลเซียส และ amalgamator time 40 วินาที

การทดสอบหาปริมาณสารหนูมีขั้นตอนดังนี้ ชั่งตัวอยางที่บดละเอียด 0.2 กรัม ลงใน vessel เติมกรด

ไนตริกเขมขน 5 ml วางในตูดูดควันประมาณ 15 นาที นําไปประกอบเขากับชุดอุปกรณสําหรับยอยดวยเครื่อง 

microwave digestion ตั้งโปรแกรมการยอย ramp 180 องศาเซลเซียส 5 นาที hold 180 องศาเซลเซียส 15 นาที 

ปลอยใหเย็น เทสารละลายตัวอยางใสในขวดปริมาตรขนาด 10 มิลลิลิตร ลาง vessel และปรับปริมาตรดวยนํ้า

ปราศจากไอออน ปเปตสารละลายตัวอยางลงใน porcelain crucibles 2 มิลลิลิตร เติมสารละลายแมกนีเซียมไนเตรท 

1 มลิลลิติร ใหความรอนตํา่ ๆ  บน hotplate คอย ๆ  ปรบัอณุหภูมขิึน้โดยไมใหเกนิ 375 องศาเซลเซยีส จนสารละลายแหง 

นําเขาเตาเผาอุณหภูมิ 450 องศาเซลเซียส ประมาณ 30 นาที ปลอยใหเย็น ละลายดวยกรดไฮโดรคลอริก 8 โมลาร

2 มิลลิลิตร เติม 5% โพแทสเซียมไอโอไดดตอกรดแอสคอรบิค 1 มิลลิลิตร รอประมาณ 45 นาที ปรับปริมาตรเปน 

10 มิลลิลิตร ด วยนํ้าปราศจากไอออนวัดปริมาณดวย hydride generation atomic absorption 

spectrophotometer ตั้งสภาวะการทํางานของระบบไฮไดรดโดยปรับอัตราการไหลของ 10% กรดไฮโดรคลอริก

9 - 11 มิลลิลิตรตอนาที และปรับอัตราการไหลของ 0.2% โซเดียมโบโรไฮไดรใน 0.05% โซเดียมไฮดรอกไซด

5 - 7 มิลลิลิตรตอนาที 

เครื่องมือและอุปกรณ  

เครือ่งมือและอุปกรณท่ีใชในงานวิจัยครัง้นีป้ระกอบดวย เครือ่ง Atomic Absorption Spectrophotometer 

รุน ZEEnit 700 ของบริษัท Analytik Jena เครื่อง Atomic Absorption Spectrophotometer รุน PinAAcle 

900F และเครื่อง Hydride Generation รุน FIAS 400 ของบริษัท Perkin Elmer เครื่องชั่ง 4 ตําแหนง รุน

LA230S ของบริษัท Sartorious เครื่อง Mercury Analyzer รุน Hydra II C ของบริษัท Teledyne Leeman 

Labs เครื่อง Muffle Furnace รุน AAF ของบริษัท Carbolite เครื่อง Microwave Digestion รุน Ethos One 

ของบริษัท Milestone เครื่อง Hotplate รุน HT 33 ของบริษัท LHT-Harry Gestigkeit และครื่องแกวประกอบ

ดวย certified volumetric flask, volumetric flask, autopipette, porcelain crucible และ nikel boat โดยที่

เครื่องแกวทุกชนิดที่ใชในการวิเคราะหแชดวย 20% กรดไนตริก และลางดวยนํ้าปราศจากไอออนกอนใชงานเพื่อกําจัด

การปนเปอนของโลหะตาง ๆ
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สารเคมีและสารมาตรฐาน

สารเคมีที่ใชทั้งหมดเปนชนิด AR grade ประกอบดวย nitric acid, hydrochloric acid, potassium 

iodide และ sodium hydroxide เปนผลิตภัณฑของ Merck สารเคมี sodium borohydride, magnesium 

nitrate, ammonium dihydrogen phosphate ผลติภณัฑของ Perkins Elmer สารเคม ีascorbic acid ผลติภณัฑ

ของ Fluka และสารเคมี liquid sample substrate ผลิตภัณฑของ Teledyne Leeman Labs

สารมาตรฐานที่ใชประกอบดวย สารละลายมาตรฐานตะก่ัวเขมขน 100 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ผลิตภัณฑ

ของ Merck สารละลายมาตรฐานแคดเมียมเขมขน 1,000 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ผลิตภัณฑของ Fisher สารละลาย

มาตรฐานปรอทเขมขน 100 ไมโครกรมัตอมิลลลิติร ผลติภณัฑของ Teledyne Leeman Labs และสารละลายมาตรฐาน

สารหนูความเขมขน 1,000 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ผลิตภัณฑของ Perkins Elmer

วิธีวิเคราะห

ตะกั่วและแคดเมียมตรวจวิเคราะหตามวิธี AOAC ป 2012 chapter 9. No. 999.10(11)  ผานการทวนสอบ

ประสิทธิภาพของวิธี โดยมีขีดจํากัดของการตรวจพบตะกั่ว 0.001 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และแคดเมียม 0.006 มิลลิกรัม

ตอกิโลกรัม ขีดจํากัดของการวัดเชิงปริมาณตะกั่ว 0.01 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และแคดเมียม 0.02 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  

ปรอทตรวจวิเคราะหโดยเทคนิคการเผาตามวธิ ีU.S. EPA. 7473 (2007)(12) ผานการทวนสอบประสทิธภิาพ

ของวธิ ีโดยมขีดีจาํกดัของการตรวจพบ 0.004 มิลลกิรัมตอกโิลกรมั และขดีจาํกดัของการวดัเชิงปรมิาณ 0.012 มลิลกิรมั

ตอกิโลกรัม 

สารหนูตรวจวิเคราะหตามวิธี base on AOAC ป 2012 chapter 9 No. 986.15(13) ผานการทวนสอบ

ประสิทธิภาพของวิธี โดยมีขีดจํากัดของการตรวจพบ 0.006 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และขีดจํากัดของการวัดเชิงปริมาณ 

0.01 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  

วิธีคํานวณหาปริมาณโลหะหนักแตละชนิด ดังสมการตอไปนี้ 

ความเขมขนของตะกั่วและแคดเมียม (มิลลิกรัมตอกิโลกรัม) 

       ความเขมขนที่อานไดจากเครื่อง (นาโนกรัมตอมิลลิลิตร) × ปริมาตรสุดทาย (มิลลิลิตร)    
                =  

                                             นํ้าหนักตัวอยาง (กรัม)   

ความเขมขนของสารหนู (มิลลิกรัมตอกิโลกรัม) 

      ความเขมขนที่อานไดจากเครื่อง (นาโนกรัมตอมิลลิลิตร) × ปริมาตรสุดทาย (มิลลิลิตร) 
   =  

                            นํ้าหนักตัวอยาง (กรัม) × 1,000

ความเขมขนของปรอท (นาโนกรัมตอกรัม)  =  คาที่อานไดจากเครื่อง Mercury Analyzer 

                                                     (บันทึกนํ้าหนักที่แนนอนของตัวอยางลงในโปรแกรม)

การควบคุมคุณภาพ

ทดสอบประสิทธิภาพวิธีวิเคราะห หาคาความแมน (accuracy) โดยการเติมสารละลายมาตรฐานตะกั่วและ

แคดเมียมในตัวอยาง จมูกขาวฮางผง ที่ความเขมขน 0.01, 0.02 และ 0.03 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และ 0.4,1.2 และ

2.0 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ตามลําดับ สารละลายปรอทในใบชาแหง ที่ความเขมขน 0.025, 0.050 และ 0.075 มิลลิกรัม

ตอกิโลกรัม และสารละลายสารหนูในตัวอยางเนื้อปลาบด ที่ความเขมขน 0.1, 1.0 และ 2.5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 
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คารอยละการกลับคืน (%recovery) ที่ไดอยู ในชวง 79.4 - 110% การทดสอบคาความเที่ยง (precision)

มีรอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานสัมพัทธ (%RSD) ไมเกิน 15% นอกจากนั้นไดเขารวมทดสอบความชํานาญ

หองปฏิบัติการ (proficiency testing) กับสํานักคุณภาพและความปลอดภัยอาหาร กรมวิทยาศาสตรการแพทย 

อยางตอเนื่องตั้งแตปงบประมาณ พ.ศ. 2558 ถึง 2562 ในหัวขอโลหะหนักในอาหาร ซึ่งผลการทดสอบทุกรายการอยู

ในเกณฑที่ยอมรับได (|Z|) ≤ 2 

ผล

จากการตรวจวิเคราะหผลิตภัณฑอาหารนําเขาจากดานอาหารและยา ป พ.ศ. 2556 ผลวิเคราะหลูกชิด

ในนํ้าเชื่อม จํานวน 17 ตัวอยาง พบการปนเปอนตะก่ัว 13 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 76.5 ปริมาณที่พบอยูในชวง

0.01 - 0.76 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และแคดเมียมปนเปอน 6 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 35.3 ปริมาณที่พบอยูในชวง

0.02 - 0.03 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ผลวิเคราะหใบชาแหง จํานวน 24 ตัวอยาง พบการปนเปอนตะกั่ว 9 ตัวอยาง คิดเปน

รอยละ 37.5 ปริมาณที่พบอยูในชวง 0.01 - 4.33 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และแคดเมียมปนเปอน 21 ตัวอยาง คิดเปน

รอยละ 87.5 ปริมาณที่พบอยูในชวง 0.02 - 0.23  มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  

ป พ.ศ. 2559 ตรวจวิเคราะหผลิตภัณฑอาหารนําเขาสาหรายแหงสําหรับปรุงแกงจืด จํานวน 21 ตัวอยาง 

พบการปนเปอนตะกั่ว 11 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 52.4 ปริมาณที่พบอยูในชวง 0.01 - 1.0 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 

แคดเมียมปนเปอนทุกตัวอยาง คิดเปนรอยละ 100 ปริมาณที่พบอยูในชวง 0.41 - 4.50 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ปรอท

ปนเปอน 3 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 14.3 ปริมาณที่พบอยูในชวง 0.012 - 0.03  มิลลิกรัมตอกิโลกรัม และพบสารหนู

ปนเปอนทกุตัวอยาง คดิเปนรอยละ 100 ปรมิาณทีพ่บอยูในชวง 6.12–29.6  มลิลกิรมัตอกโิลกรมั ดงัแสดงในตารางที ่1

ตารางที่ 1  ปริมาณตะกั่ว แคดเมียม ปรอท และสารหนู ที่ตรวจพบในผลิตภัณฑอาหารนําเขาจากตางประเทศ

 ของจังหวัดในเขตภาคตะวันออกเฉียงเหนือตอนบน  

ชนิด

ตัวอยาง

จํานวน

ตัวอยาง

ปริมาณโลหะหนักปนเปอน (มก./กก.)

ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท สารหนู

ตํ่าสุด-สูงสุด

(รอยละที่พบ)

คาเฉลี่ย 

± SD

ตํ่าสุด-สูงสุด

(รอยละที่พบ)

คาเฉลี่ย 

± SD

ตํ่าสุด-สูงสุด

(รอยละที่พบ)

คาเฉลี่ย 

± SD

ตํ่าสุด-สูงสุด

(รอยละที่พบ)

คาเฉลี่ย 

± SD

ลูกชิด 17 0.01-0.76

(76.5)

0.15±0.21 0.02-0.03

(35.3)

0.01±0.01 - - - -

ใบชาแหง 24 0.01-4.27

(37.5)

1.02±1.34 0.02-0.23

(87.5)

0.07±0.07 - - - -

สาหรายแหง 21 0.01-1.0

(52.4)

0.19±0.28 0.41-4.50

(100)

1.58±1.30 0.012-0.03

(14.3)

0.008±0.007 6.12-29.6

(100)

13.49±7.9

วิจารณ

การศกึษาเรือ่งการปนเปอนของปรมิาณโลหะหนกัในผลติภัณฑอาหารนาํเขาในเขตภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื

ตอนบน ผลการศึกษาคร้ังนี้พบคาการปนเปอนของตะก่ัว ในลูกชิดในนํ้าเช่ือมและสาหรายแหงอยูในเกณฑมาตรฐาน

ตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 98 พ.ศ. 2529 ทุกตัวอยาง สวนใบชาแหงมีปริมาณตะก่ัวปนเปอนเกิน

เกณฑกําหนด คิดเปนรอยละ 37.5 ท้ังน้ีสาเหตุอาจเนื่องจากการใชสารเคมีในการเพาะปลูกรวมถึงการปนเปอน

โลหะหนักในดิน นํ้า และอากาศ พบการปนเปอนปรอทในสาหรายตํ่ากวาคามาตรฐานทุกตัวอยาง แตพบการปนเปอน
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สารหนูเกนิมาตรฐานทุกตวัอยาง โดยมีคาเฉลีย่ 13.5 มลิลกิรมัตอกิโลกรมั ซึง่สอดคลองกับรายงานผลการตรวจวเิคราะห

สาหรายแผนกลมนาํเขาจากจีนท่ีนิยมนํามาทําเปนแกงจดืหรอืซปุ พบปรมิาณสารหนสูงูเกินคามาตรฐาน สาํหรบัมาตรฐาน

การปนเปอนแคดเมียมยงัไมมีกาํหนดในประเทศไทย อยางไรก็ตามมรีายงานการประเมนิความเสีย่งการบริโภคประจาํวนั

ของไทย พ.ศ. 2554 - 2556 พบวาคนไทยไดรับสัมผัสแคดเมียมจากการบริโภคประจําวันในระดับที่ปลอดภัย(14)

สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา จึงปรับปรุงขอกําหนดคาปริมาณสูงสุดของสารปนเป อน (Maximum 

Levels; ML) ใหสอดคลองตามมาตรฐานทั่วไปตามหลักการขององคการมาตรฐานอาหารระหวางประเทศ (Codex

Alimentarius) เพื่อคุมครองความปลอดภัยผูบริโภคไดดียิ่งขึ้นและลดอุปสรรคทางการคา จึงยกเลิกประกาศ

กระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 98 พ.ศ. 2529 และประกาศใช ฉบับที่ 414 พ.ศ. 2563(15)  ซึ่งเมื่อนําผลการศึกษาครั้งนี้

มาเปรียบเทียบ พบวาการปนเปอนตะกั่วในลูกชิดในนํ้าเช่ือมอยูในเกณฑมาตรฐาน ตะก่ัวในใบชาแหงพบปริมาณ

ตะกัว่ปนเปอนรอยละ 37.5 การปนเปอนแคดเมียมในใบชาแหงตํา่กวาเกณฑทกุตัวอยาง สาํหรบัแคดเมยีมในสาหรายแหง

เกินเกณฑมาตรฐาน 6 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 28.6 ปรอทเกินเกณฑมาตรฐาน 1 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 4.8 สําหรับ

สารหนพูบการปนเปอนเกนิเกณฑมาตรฐานทุกตวัอยางโดยตรวจวิเคราะหเปนสารหนทูัง้หมด มีคาเฉลีย่สงูกวามาตรฐาน

เกือบ 7 เทา ทั้งนี้เกณฑกําหนดของแคดเมียมยังไมครอบคลุมในลูกชิด แตผานเกณฑมาตรฐานสหภาพยุโรป EC No 

1881/2006(16) 

การศึกษาครัง้นีศ้นูยวิทยาศาสตรการแพทยที ่8 อดุรธาน ีมขีอจาํกดัดานศกัยภาพทางหองปฏบิตักิาร มผีลให

เก็บขอมูลไมครอบคลุมชนิดของโลหะหนักในการตรวจวิเคราะหลูกชิดในนํ้าเชื่อมและใบชาแหง อีกทั้งผูวิจัยเก็บขอมูล

ตางชวงเวลาและตัวอยางตางชนิดกนั รวมถงึจํานวนตวัอยางมีนอยทาํใหขอมลูทีไ่ดไมสามารถนาํไปประเมนิความเสีย่งได

สําหรับระบบการเฝาระวังความปลอดภัยผลิตภัณฑสุขภาพในเขตสุขภาพที่ 8 หากบูรณาการในการทํางานรวมกัน

อยางจริงจังในการหาตัวแทนท่ีดีของตัวอยางภายใตงบประมาณอันจํากัด ก็จะสามารถคุมครองผูบริโภคไดอยางมี

ประสิทธภิาพทัง้ผลติภณัฑท่ีผลิต นําเขา และจาํหนาย ทัง้นีศ้นูยวทิยาศาสตรการแพทยที ่8 อดุรธาน ีตองพฒันาศกัยภาพ

การตรวจวเิคราะหทางหองปฏบิตักิารใหครอบคลมุปญหาในพืน้ทีแ่ละในเขตอาเซยีน เพ่ือแกปญหาดานสาธารณสขุและ

สงเสริมการพัฒนาเศรษฐกจิใหกบัพืน้ท่ีและประเทศตอไป ขณะเดยีวกนัหนวยงานทีเ่กีย่วของควรสือ่สารใหประชาชนได

รบัความรูและสรางความตระหนักในการเลอืกบริโภคผลติภณัฑอาหารไดอยางปลอดภยั จากผลการศกึษาครัง้นีผู้บรโิภค

ควรหลีกเลี่ยงการบริโภคสาหรายซํ้าเปนเวลานาน การแชสาหรายและใบชาแหงในนํ้ารอนจะชวยลดการปนเปอนโลหะ

หนักโดยนํ้ารอนจะละลายโลหะบางสวนออกมาได 

สรุป

การปนเปอนของโลหะหนัก ตะกั่ว แคดเมียม ปรอท และสารหนู ในผลิตภัณฑอาหารนําเขาในเขต

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือตอนบน พบการปนเปอนตะก่ัวและแคดเมียมในลูกชิดในนํ้าเช่ือมผานเกณฑมาตรฐาน 

สวนใบชาแหงพบการปนเปอนตะกั่วเกินมาตรฐานกําหนดรอยละ 37.5 สิ่งที่นากังวล คือ พบการปนเปอนสารหนู

เกินคามาตรฐานในสาหรายแหงสําหรับปรุงแกงจืดทุกตัวอยาง หนวยงานที่เกี่ยวของควรดําเนินมาตรการทางกฎหมาย

อยางจริงจัง รวมถึงมาตรการกีดกันทางการคาสําหรับผูนําเขาผลิตภัณฑที่พบสารปนเปอนเกินมาตรฐาน สวนผูบริโภค

ควรหลีกเลี่ยงการบริโภคสาหรายแหงและใบชาแหงติดตอกันเปนเวลานาน 

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบคุณ ผูอํานวยการศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 8 อุดรธานี ที่ใหการสนับสนุนการศึกษาในครั้งนี้ให

สําเร็จลุลวงไปดวยดี
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1

Contamination of Heavy Metals in the 
Imported Food Products in the Upper 

Northeastern Region of Thailand

Jiraporn Chusen Waraporn Nikom and Pattarakan Pontassa
Regional Medical Sciences Center 8 Udonthani, Department of Medical Sciences, Amphoe Muang,

Udonthani 41330, Thailand 

ABSTRACT  The present study aimed to determine four toxic heavy metals (lead, cadmium, mercury, 

arsenic) contaminated in the imported food products that were collected from the upper northeastern 

region of Thailand. The imported foods included 17 samples of palm seeds in syrup and 24 samples of dry 

tea leaves (collected in 2013) and 21 samples of dry seaweeds (collected in 2016) were analyzed for heavy 

metals and compared with the Notification of the Ministry of Public Health No. 98 B.E. 2529 (1986). Lead 

and cadmium contents were analyzed using Graphite Furnace Atomic Absorption Spectroscopy. 

Mercury was analyzed the Mercury Analyzer, while arsenic was analyzed by the Hydride Generation 

Atomic Absorption Spectroscopy. The amount of lead and cadmium found in palm seeds in syrup were 

between 0.01 – 0.76 mg/kg and 0.02 – 0.03 mg/kg, respectively. While those of lead and cadmium found 

in dry tea leaves ranged from 0.01 – 4.27 mg/kg to 0.02 – 0.23 mg/kg, respectively. As for dry seaweeds, 

the amount of lead, cadmium, mercury and arsenic were 0.01 – 1.0, 0.41 – 4.50, 0.012 – 0.03 and 6.12 – 29.6 

mg/kg, respectively. The levels of lead contaminated in some dry tea leaves (37.5%) were higher than 

the regulatory limit and all dry seaweeds (100%) contaminated with arsenic was also higher than the 

regulatory limit. The contamination level of cadmium in food has not been regulated in Thailand. There-

fore, the relevant government agencies should consider the restriction measures and International trade 

barriers for the import of contaminated food products. Dry tea leaves and dry seaweeds should not be 

consumed in a large amount with a long period of time in order to avoid adverse effects on consumer 

health. 

Keywords:  Heavy metal, Imported food product, Palm seed in syrup, Dried seaweed, Dried tea leave
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บทคัดยอ โลหะหนักเปนกลุมธาตุที่มีความเปนพิษ สามารถปนเปอนในสิ่งแวดลอมและหวงโซอาหาร ซ่ึงจะสงผลตอสุขภาพ

ของมนุษย การศึกษานี้เพื่อเฝาระวังปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ในผักสวนครัว 6 ชนิด คือ ผักกินหัว ไดแก ขา

และมันเทศ ผักกินใบและลําตน ไดแก ชะอมและผักบุงนา ผักกินผล ไดแก พริกขี้หนูและมะเขือเปราะ ที่ปลูกในพื้นที่ที่ไมมี

กิจการทําเหมืองแรทองคํา ในภาคเหนือ กลาง ใต และตะวันออกเฉียงเหนือ โดยการสุมตัวอยางแบบเจาะจงในชวงนํ้าหลากกับ

ชวงแลง วิเคราะหหาปริมาณโลหะหนักโดยใชวิธีอางอิงตาม AOAC official method of analysis (2012) ดวยเครื่อง 

Atomic Absorption Spectrophotometer (AAS) เปรียบเทียบความแตกตางคาเฉลี่ยดวยสถิติ t-test และแปลผลตาม

ประกาศกระทรวงสาธารณสขุ ฉบบัที ่414 (พ.ศ. 2563) ผลการศกึษาผักสวนครวั 192 ตวัอยาง แยกเปนชวงนํา้หลาก 96 ตวัอยาง 

และชวงแลง 96 ตัวอยาง มีปริมาณเฉลี่ยสารหนูและแคดเมียมของผักทุกชนิดไมเกินที่กฎหมายกําหนด ปริมาณแมงกานีสในขา 

พบในชวง 1.700-222.490  มันเทศ พบนอยกวา 1.000-47.670 ชะอม ไมพบ-24.700  ผักบุงนา ไมพบ-24.550 พริกขี้หนู 

1.130-5.480 มะเขือเปราะ พบนอยกวา 1.000-5.910 มก./กก. นอกจากนี้ยังพบวาปริมาณเฉลี่ยแคดเมียมในชะอมและ

ผักบุงนาที่เก็บในชวงนํ้าหลากสูงกวาในชวงแลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.025 และ p = 0.004) และปริมาณเฉลี่ยแมงกานีส

ในชะอม ผักบุงนา และพริกขี้หนู ที่เก็บในชวงนํ้าหลากสูงกวาในชวงแลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.014, p = 0.013 และ 

p = 0.008 ตามลําดับ) ทั้งนี้ควรมีการเฝาระวังปริมาณโลหะหนักในผักสวนครัวอยางตอเนื่อง เพื่อเฝาระวังปญหาการปนเปอน

โลหะหนักในสิ่งแวดลอม 

คําสําคัญ : โลหะหนัก, สารหนู, แคดเมียม, แมงกานีส,  ผักสวนครัว
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บทนํา

โลหะหนัก หมายถึง ธาตุที่มีความถวงจําเพาะมากกวานํ้า 5 เทาขึ้นไป เชน แมงกานีส ปรอท ตะกั่ว แคดเมียม  

สาํหรับสารหนูเปนธาตกึุง่โลหะ แตสารหนมีูความเปนพษิตอรางกาย จงึมกัถกูรวมอยูในกลุมโลหะหนกัทีม่คีวามเปนพษิ

ดวย โลหะหนักเหลานี้สามารถเกิดขึ้นไดเองในธรรมชาติ โดยอาจมาจากการทําเหมืองแร การทําแบตเตอรี่ การใชปุย

และสารกําจัดศัตรูพืชในการเกษตรกรรม กองขยะมูลฝอย และจะถูกปลดปลอยออกสูสิ่งแวดลอมและบรรยากาศ 

หากไมมีการบริหารจัดการกากของเสียที่ดี จะทําใหเกิดการปนเปอนโลหะหนักในสิ่งแวดลอมและเขาสูหวงโซอาหาร

และทําใหเกิดผลกระทบตอไปได

สารหนู เปนธาตุกึ่งโลหะ (Metalloid) ที่พบอยูไดทั่วไปในชั้นหินและดินของเปลือกโลกในรูปธาตุบริสุทธิ์

และสารประกอบอนินทรีย มีความเปนพิษมากกวาในรูปสารประกอบอินทรีย  พิษของสารหนูในมนุษยมีทั้งแบบอาการ

เฉียบพลันและอาการเรื้อรัง ซึ่งมีความรุนแรงและอาจทําใหเสียชีวิตได นอกจากนี้สารหนูยังเปนสารกอมะเร็งปอด

มะเร็งกระเพาะปสสาวะ และมะเร็งผิวหนังอีกดวย ประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 414 พ.ศ. 2563 กําหนดใหมี

สารหนูปนเปอนในอาหารไดไมเกิน 2 มก./กก.(1)

แคดเมยีม เปนโลหะหนกัทีป่นเปอนในสิง่แวดลอมทัว่ไปทัง้อากาศ นํา้ ดนิ และอาหาร พิษของสารแคดเมยีม 

หากไดรับปริมาณมากแบบเฉียบพลัน อาจทําใหเกิดโรคอิไต-อิไต (“Itai-Itai” disease) มีผลใหกระดูกเปราะ 

และปวดอยางรุนแรง หรือไดรับสารในปริมาณนอยเปนเวลานานจะกอใหเกิดโรคความดันโลหิตสูง ไตทํางานผิดปกติ 

กระวนกระวาย ขาดสมาธิ ความจําเสื่อม บางครั้งซึมเศรา บางครั้งราเริง (Manic Depressive Behavior) ถามี

อาการออนเพลยี อาจหมดสติและเสยีชวิีต และเมือ่สะสมมากๆ อาจใหกาํเนดิลกูพกิารได ประกาศกระทรวงสาธารณสขุ 

ฉบับที่ 414 พ.ศ. 2563 กําหนดใหอาหารมีสารปนเปอนแคดเมียมไมเกินที่กําหนด ไดแก ผักใบ ไมเกิน 0.2 มิลลิกรัม

ตอกโิลกรมั ผกับรโิภคลาํตนหรอืกาน ไมเกนิ 0.1 มลิลกิรมัตอกโิลกรมั ผกับรโิภคผล ไมเกนิ 0.05 มลิลกิรมัตอกโิลกรมั 

ผกับรโิภครากหรอืหวั ไมเกนิ 0.1 มิลลิกรมัตอกโิลกรมั(1)   ซึง่สอดคลองกบัคา Maximum Levels for Contaminations

and Toxins in Food; Codex 2017(2)  

แมงกานีส เปนธาตุโลหะที่พบไดมากมายตามธรรมชาติ อยูในหิน ทราย ตะกอนดิน แหลงนํ้า และสิ่งมีชีวิต

ทั่วไปตามธรรมชาติ โดยปกติคนจะไดรับแมงกานีสจากอาหารที่บริโภคเปนประจํา เชน ธัญพืชที่ไมขัดสี ผักใบเขียว

ถั่ว นํ้าบริโภค และนํ้าชา แมงกานีสจัดเปนแรธาตุที่จําเปนตอรางกาย (essential trace element) การเกิดพิษจะเกิด

ที่ระบบประสาทมากที่สุด ทําใหมีอาการสั่นคลายคนเปนโรคพารกินสัน ซึ่งเรียกอาการนี้วา manganism ปจจุบัน

กฎหมายยังไมไดกําหนดปริมาณแมงกานีสในมาตรฐานอาหารที่มีสารปนเปอน 

ในป พ.ศ. 2558 มีการศึกษาการปนเปอนของโลหะหนักในผักพื้นบานในพ้ืนที่ซึ่งไมใชพื้นที่ศักยภาพ

ของแร เชน การศึกษาปริมาณโลหะหนักแคดเมียม ตะกั่ว และทองแดง ในผักเขตพื้นที่จังหวัดมหาสารคาม พบมี

การปนเปอนโลหะทั้ง 3 ชนิด แตพบในปริมาณนอยกวาคามาตรฐานขององคการอนามัยโลก(3) และในปเดียวกัน

การศกึษาปริมาณโลหะหนกัสารหน ูตะกัว่ ปรอท และนเิกลิ ทีส่ะสมในผกับุงทีป่ลกูในแมนํา้ทาจนี  สาํรวจตวัอยางผกับุง

ในแมนํ้าทาจีน อ.สองพี่นอง จ.สุพรรณบุรี ถึง อ.สามพราน จ.นครปฐม พบมีการปนเปอนไมเกินมาตรฐานกําหนด

โดยพบการปนเปอนมากที่สุดในราก ลําตน แขนงใบ และยอด ตามลําดับ และปริมาณการปนเปอนมีความสัมพันธกับ

ความเปนกรด-ดาง และความเค็มของน้ํา(4) นอกจากนี้มีรายงานการปนเปอนของโลหะหนักตะก่ัวในสมุนไพรไทย

ทีว่างจาํหนายในกรงุเทพมหานครและปรมิณฑล ในป พ.ศ. 2551 พบการปนเปอนคดิเปนรอยละ 48.8(5) ผลการสาํรวจ

การปนเป อนของโลหะหนักในสารสกัดสมุนไพรและยาแผนโบราณ ของคณะเภสัชศาสตรและศูนยวิจัยและ

พัฒนาผลิตภัณฑสุขภาพจากสมุนไพร มหาวิทยาลัยขอนแกน ในป 2549 พบสารหนูและแคดเมียมในยาแผนโบราณ 

5 ตํารับ (รอยละ 100) แตไมเกินปริมาณสูงสุดที่ยอมใหปนเปอนไดในอาหารหรือผลิตภัณฑเพื่อการบริโภคของ

องคการอนามัยโลก(6)
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ในป พ.ศ. 2558 มีการรองเรียนของผูไดรับผลกระทบจากเหมืองแรทองคํา อ.ทับคลอ จ.พิจิตร 

และมีการรายงานของหนวยงานที่เขาไปทําการตรวจการปนเปอนสารหนูและแมงกานีส พบการปนเปอนโลหะหนัก

ในผกัสวนครัวและผกัพืน้บานท่ีชาวบานรอบเหมืองแรทองคาํปลกูไวรบัประทาน เปนเหตใุหชาวบานเกดิความวติกกงัวล

ในการนาํผกัเหลานัน้มาประกอบอาหาร ทามกลางความขดัแยงระหวางประชาชนกบัผูประกอบการเหมอืง กระบวนการ

ทางวิทยาศาสตรและการตรวจวิเคราะหทางหองปฏิบัติการมีความสําคัญเชิงวิชาการ สามารถอางอิงและใชประกอบ

การพิจารณาในการแกไขปญหาได แตจากการทํางานของศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 3 นครสวรรค ซึ่งอยูในพื้นท่ี

พบปญหาการแปลผลวิเคราะหทางหองปฏิบัติการ ดังนี้ 1) แปลผลโดยเทียบกับคาอางอิงของตางประเทศ มีขอโตแยง

เร่ือง ชนดิของผกัสวนครวัท่ีไมสามารถแปลผลตรงๆ ได  2) แปลผลโดยเทยีบกบักฎหมายทาํได แตไมครอบคลมุปญหา 

เนื่องจากแมงกานีสไมมีมาตรฐานกําหนดไวในอาหาร 3) แปลผลโดยเทียบกับปริมาณโลหะท่ีปนเปอนในผักประเภท

เดียวกันที่ปลูกในพื้นที่ทั่วไป พบวายังไมมีการจัดทํารายงานการศึกษาเพื่อเฝาระวังการปนเปอนโลหะหนักในพืชผัก

อยางเปนระบบ จึงไดทําการสุมตัวอยางผักสวนครัวชนิดเดียวกันในพื้นที่ควบคุม คือ พื้นที่ที่ไมมีศักยภาพแรทองคํา

ตรวจวิเคราะหหาปริมาณโลหะหนักเพื่อใหไดขอมูลที่จะนํามาใชแปลผลความปลอดภัยของผักและผลไมพื้นที่ปลูก

ในพื้นที่เหมือง

การถอดบทเรียนนี้ทําใหเห็นความจําเปนที่ตองศึกษาคาปริมาณโลหะหนักที่มักพบรวมกับแรทองคํา

ในผักสวนครัวซึ่งมีความหลากหลาย โดยเบื้องตนใหครอบคลุมปญหามากที่สุดกอน คือ ผักสวนครัวที่คาดวาประชาชน

จะปลูกทั่วไป ไดแก 1) ประเภทกินหัวและเหงาใตดิน ไดแก ขา และมันเทศ  2) ผักประเภทกินลําตนและใบ ไดแก 

ชะอม และผักบุงนา และ 3) ผักประเภทกินผล ไดแก พริกขี้หนู และมะเขือเปาะ ซึ่งในอนาคตอาจขยายชนิดของ

ผักพื้นบานตอไปการศึกษาน้ีมีวัตถุประสงคเพื่อเฝาระวังปริมาณโลหะหนักสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ในผัก

สวนครัว 6 ชนิดที่ปลูกในพื้นที่ท่ัวไปของประเทศไทยในชวงนํ้าหลากกับชวงแลง ดวยเทคนิค Atomic Absorption

Spectrophotometer (AAS) โดยวัดตอนํ้าหนักตัวอยางแบบเปยก ทั้งนี้เพื่อใหไดขอมูลในการเฝาระวังการปนเปอน

ของโลหะหนักในผักสวนครัวตอไป

วัสดุและวิธีการ

กลุมตัวอยาง

ตัวอยางผักสวนครัว 6 ชนิด แบงเปน 3 กลุม คือ ผักกินหัวและเหงาใตดิน ไดแก ขาและมันเทศ  ผักกินลําตน

และใบ ไดแก ชะอมและผักบุงนา และผักกินผล ไดแก พริกขี้หนูและมะเขือเปราะ  เก็บตัวอยางแยกเปน 2 ชวงเวลา

คือ ชวงนํ้าหลากในเดือนพฤศจิกายน-ธันวาคม พ.ศ. 2559  และชวงนํ้าแลงในเดือนเมษายน-พฤษภาคม พ.ศ. 2560

มรีายละเอยีด ดงันี ้กาํหนดขนาดตวัอยางโดยพจิารณารวมกับงบประมาณโครงการ จาํนวน 192 ตวัอยาง คํานวณดวยสตูร

ทางสถิติที่เสนอโดย Khazanie (1996)(7) ที่ระดับความเช่ือมั่น 95% มีความคลาดเคล่ือน ± 7.06% เก็บตัวอยาง

ผักนํ้าหนัก 300-500 กรัม/ตัวอยาง ดําเนินการสุมเก็บตัวอยางดวยวิธีแบบเจาะจง (purposive sampling)

โดยคัดเลือกจังหวัดที่ตัวแทนของแตละภาคคือ ภาคเหนือ ภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคใต

ไมเปนพ้ืนที่มีกิจการการทําเหมืองแรทองคํา และเปนจังหวัดที่มีศูนยวิทยาศาสตรการแพทยตั้งอยู เพื่อสะดวก

ในการเก็บตัวอยาง ไดแก จังหวัดเชียงราย ชัยนาท นครราชสีมา และสุราษฎรธานี โดยเก็บตัวอยางผักชนิดละ

8 ตัวอยาง แบงเปนชวงนํ้าหลาก 4 ตัวอยาง และชวงแลง 4 ตัวอยาง เก็บจากสถานที่ปลูกในพื้นที่ หรือเก็บจากตลาดสด

โดยสอบถามผูขายวารับผักมาจากไหน และจะเลือกเก็บเฉพาะผักที่ปลูกในพื้นที่รอบเหมืองแร ดังแสดงในตารางที่ 1



ปริมาณโลหะหนักในผักสวนครัวของประเทศไทย โลมไสล วงคจันตา และคณะ

415วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

เครื่องมือและอุปกรณ

เครื่อง Graphite furnace atomic absorption spectrophotometer (GFAAS) รุน PinAAcle 900Z  

ผลติภณัฑของ Perkin Elmer, เครือ่ง Flame atomic  absorption spectrophotometer (FAAS) รุน PinAAcle 

900F ผลิตภณัฑของ Perkin Elmer, เครือ่ง Flow Injection Analysis System (FIAS) รุน FIAS 400 ผลติภณัฑ

ของ Perkin Elmer, หลอดกําเนิดแสงสําหรับวิเคราะหธาตุสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ผลิตภัณฑของ Perkin 

Elmer, เครือ่งช่ังความละเอยีด 0.0001 กรมั รุน AC211S ผลติภณัฑของ Sartorius, เครือ่ง Microwave digestion

รุน MARS X ผลิตภัณฑของ CEM พรอมชุดอุปกรณสําหรับยอยตัวอยางดวยไมโครเวฟ, เครื่องแกว class A, 

ขวดพลาสติกสําหรับบรรจุสารละลายตัวอยางชนิด PE, กระดาษกรอง Whatman No.1   

สารเคมี

กรดไนตริกเขมขน 65% (Suprapur grade) ผลิตภัณฑของ Merck, สารละลาย Palladium nitrate 

ความเขมขน 10,000 มิลลิกรัม/ลิตร  ผลิตภัณฑของ Perkin Elmer, สารละลาย Magnesium nitrate ความเขมขน

10,000 มิลลิกรัม/ลิตร  ผลิตภัณฑของ Perkin Elmer, สารละลาย Ammonium phosphate ความเขมขน 10% 

ผลิตภัณฑของ Perkin Elmer, Potassium iodide, AR Grade  ผลิตภัณฑของ Carlo Erba, Ascorbic acid, 

AR Grade ผลิตภัณฑของ Ajax, Sodium borohydride, AR Grade  ผลิตภัณฑของ Sigma Aldrich, 

Hydrochloric acid, AR Grade  ผลิตภัณฑของ Merck, Sodium hydroxide, AR Grade  ผลิตภัณฑของ Carlo 

Erba, นํ้าบริสุทธิ์คุณภาพสูง (Ultrapure water) จากเครื่อง Pure Lab ผลิตภัณฑของ ELGA

สารมาตรฐาน 

สารละลายมาตรฐานสารหนู ความเขมขน 1,000 มิลลิกรัม/ลิตร ผลิตภัณฑของ Perkin Elmer,

สารละลายมาตรฐานแคดเมียม ความเขมขน 1,000 มลิลกิรมั/ลติร ผลติภณัฑของ Perkin Elmer, สารละลายมาตรฐาน

แมงกานีส ความเขมขน 1,000 มิลลิกรัม/ลิตร ผลิตภัณฑของ Perkin Elmer

ตารางที่ 1 จํานวนตัวอยางผักสวนครัวและผักพื้นบานที่เก็บในแตละรอบ

ผัก

พื้นที่เก็บตัวอยาง (จํานวนตัวอยาง) รวม
(ตัวอยาง)เชียงราย ชัยนาท นครราชสีมา สุราษฏรธานี

ก* ข* ก* ข* ก* ข* ก* ข* ก* ข*

ขา 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

มันเทศ 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

ชะอม 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

ผักบุงนา 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

พริกขี้หนู 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

มะเขือเปราะ 4 4 4 4 4 4 4 4 16 16

รวม
24 24 24 24 24 24 24 24 96 96

48 48 48 48 192

ก* หมายถึง จํานวนตัวอยางที่เก็บในชวงนํ้าหลาก เดือน พ.ย.-ธ.ค. 2559

ข* หมายถึง จํานวนตัวอยางที่เก็บในชวงแลง เดือน เม.ย.-พ.ค. 2560
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การเตรียมสารละลายมาตรฐานสําหรับกราฟมาตรฐาน 

เตรียมสารละลาย stock standard solution โดยเจือจางสารละลายมาตรฐาน สารหนู แคดเมียม และ

แมงกานสี ใหมคีวามเขมขนของสารหน ู10 ไมโครกรมั/มลิลลิติร   แคดเมยีม 0.1 ไมโครกรมั/มลิลลิติร  และแมงกานสี 

10 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ในกรดไนตริก 0.1%   

เจือจางสารละลาย stock standard solution ดวยนํ้าบริสุทธิ์คุณภาพสูง ไดสารละลายมาตรฐาน สําหรับ

กราฟมาตรฐาน มีความเขมขนของสารหนูเทากับ 0, 1.0, 2.5, 5.0, 7.5 และ 10.0 ไมโครกรัม/ลิตร,  แคดเมียมเทากับ 

0, 0.8, 1.0, 1.5 และ 2.0 ไมโครกรัม/ลิตร, แมงกานีสเทากับ 0.03, 0.05,0.1,0.2, 0.3 และ0.6 ไมโครกรัม/ลิตร  

วิธีวิเคราะห

ใชวิธีมาตรฐาน  AOAC official method of analysis (2012)(8)

การเตรียมตัวอยาง

ชั่งตัวอยางผักที่บดเปนเนื้อเดียวกันประมาณ 2 กรัม บันทึกนํ้าหนักที่แนนอน ใสใน tetrafluoromethane

(TFM) vessel  เติมกรดไนตริกเขมขนปริมาตร 4 มิลลิลิตร ปดฝา vessel ประกอบเขาชุดสําหรับการยอยสลาย

ดวยคลื่นไมโครเวฟแบบทนความดันสูง นําเขาเครื่องยอยสลายไมโครเวฟ ทําการยอยสลายดวยเครื่อง Microwave

digestion สภาวะการยอย ดังแสดงในตารางที่ 2 หลังจากยอยสลายเสร็จ ปลอยทิ้งไวใหเย็นใกลเคียงอุณหภูมิหอง

ถายสารละลายลงใน volumetric flask ขนาด 25 มลิลลิติร ปรบัปรมิาตรดวยนํา้บรสิทุธิค์ณุภาพสงู กรณสีารละลายขุน

นําตัวอยางมากรองผานกระดาษกรอง Whatman No.1 ไดสารละลายใส จากนั้นนําสารละลายตัวอยางไปวิเคราะห

ปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ดวยเทคนิค FIAS-AAS, GFAAS และ FAAS ตามลําดับ โดยมีสภาวะ

ของการทดสอบของสารแตละชนิด ดังแสดงในตารางที่ 3

การเตรียมสารละลาย Method blank

วิธีเตรียมเชนเดียวกับการเตรียมตัวอยาง แตไมมีตัวอยาง ดังแสดงในตารางที่ 2 และ 3

การควบคุมคุณภาพ

1) กอนทําการวิเคราะหจะตองปรับเครื่องมือโดยการทํา Sensitivity check  ใหไดสัญญาณพีคที่สมมาตร 

มีพื้นที่ใตพีคสูงสุด และไดคา absorbance อยูในชวง ±20%  ของคาที่ผูผลิตเครื่องมือกําหนดไว เครื่องจึงเหมาะสม

ที่จะใชการตรวจวิเคราะหตอไป 

2) คุณภาพการตรวจวิเคราะห 

 - ทดสอบตัวอยางโดยทํา blank samples รอยละ 10 ของตัวอยางที่วิเคราะห คา absorbance

ที่วัดไดตองไมเกินคา IDL (Instrument Detection Limit)

 - Duplicate samples รอยละ 10 ของตัวอยางที่วิเคราะห คา %RPD ตองไมเกิน 5%

 - Spike samples รอยละ 10 ของตัวอยางที่วิเคราะห คา %Recovery ตองอยูในชวง 80-110

 - ระหวางการตรวจวิเคราะหมีการทํา QC check  คา %Recovery ตองอยูในชวง 90-110

3) คาสัมประสิทธิ์ความสัมพันธ (r) ของกราฟมาตรฐานตองไมนอยกวา 0.9950
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ขีดจํากัดของการตรวจวิเคราะห

ขีดจาํกดัของการตรวจเชิงคณุภาพ (Limit of detection, LOD) สาํหรบัสารหน ู แคดเมยีม  และแมงกานสี 

เทากับ 0.035,  0.005 และ 0.400 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ตามลําดับ 

ขีดจํากัดของการตรวจพบเชิงปริมาณ (Limit of Quantitation, LOQ) สําหรับสารหนู แคดเมียม  และ

แมงกานีส เทากับ 0.100,  0.010 และ 1.000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ตามลําดับ

การวิเคราะหขอมูล

สรุปผลวิเคราะหปริมาณสารหนู  แคดเมียม และแมงกานีส ในผักแตละชนิดที่ปลูกในพื้นที่ 4 จังหวัด 

รายงานเปนคาเฉลี่ย คาตํ่าสุด คาสูงสุด และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของปริมาณสารหนู แคดเมียม 

และแมงกานีส ในผักแตละชนิดท่ีเก็บในชวงนํ้าหลากเปรียบเทียบกับชวงแลง ดวยการทดสอบความแตกตางของ

การแปรปรวนขอมูลดวยสถิติ F-test  จากนั้นทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ยปริมาณสารหนูดวยสถิติ t-test 

สภาวะ สารหนู (FIAS-AAS) แคดเมียม (GFAAS) แมงกานีส (FAAS)

Wavelength (nm) 193.7 228.8 279.48

Slit (nm) 0.7 0.7 0.2

Mode AA-BG AA-BG AA-BG

Lamp EDL EDL HCL

Current (mA) 380 230 20

Sample Volume 500 ul. 20 ul. 5 ml.

Conc. of standard 
solution 

0.0, 1.0, 2.5, 5.0, 7.5, 
10.0  ug/L

0.000, 0.800, 1.000, 
1.500, 2.000 ug/L

0.030, 0.050, 0.100,
0.200, 0.300, 0.600  

mg/L

Pyrolysis temp. (oC) - 300 -

Atomization temp. (oC) - 1,500

ตารางที่ 3 สภาวะการทดสอบเพื่อวิเคราะหปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ดวยเทคนิค FIAS-AAS, 

 GFAAS และ FAAS

ตารางที่ 2 การกําหนดสภาวะการยอยสลายตัวอยางดวยเครื่องไมโครเวฟแบบทนความดันสูง

Stage Power (watt) Time (minute) Pressure (Psi) Temp (oC)
Holding time 

(minute)

1 600 3.00 400 150 3.00

2 600 20.00 400 180 15.00
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ชนิดผัก

สารหนู (มก./กก.) แคดเมียม (มก./กก.) แมงกานีส (มก./กก.)

Mean ± SD 

(min - max)

Mean ± SD

(min - max)

Mean ± SD

(min - max)

ขา ไมพบ ± 0.000

(ไมพบ)

พบนอยกวา 0.010 ± 0.006

(ไมพบ - 0.031)

46.548 ± 57.072

(1.700 - 222.490)

มันเทศ พบนอยกวา 0.100 ± 0.130

(ไมพบ - 0.756)

พบนอยกวา 0.010 ± 0.007

(ไมพบ - 0.029)

6.920 ± 8.058

(พบนอยกวา 1.000– 47.670)

ชะอม ไมพบ ± 0.006

(ไมพบ - พบนอยกวา 0.100)

พบนอยกวา 0.010 ± 0.008

(ไมพบ - 0.033)

8.351 ± 5.624

(ไมพบ– 24.700)

ผักบุงนา ไมพบ ±0.008

(ไมพบ - พบนอยกวา 0.100)

ไมพบ ± 0.001

(ไมพบ – พบนอยกวา 0.010)

6.269 ± 6.030

(ไมพบ – 24.550)

พริกขี้หนู ไมพบ ± 0.000

(ไมพบ)

0.047 ± 0.178

(ไมพบ – 1.018)

2.925 ± 1.189

(1.130 – 5.480)

มะเขือเปราะ ไมพบ ± 0.008

(ไมพบ - พบนอยกวา 0.100)

0.010 ± 0.015

(ไมพบ – 0.069)

1.917±1.012

(พบนอยกวา 1.000 – 5.910)

รวม ไมพบ ± 0.053

(ไมพบ  -0.756)

0.013 ± 0.074

(ไมพบ - 1.018)

12.155 ± 28.168

(ไมพบ - 222.490)

ตารางที่ 4   ปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ในผักสวนครัวแตละชนิด (ชนิดละ 32 ตัวอยาง) 

ผล 

ผลการศึกษาปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ในผักแตละชนิด รวม 32 ตัวอยาง ที่ปลูกในพื้นที่ 

4 จังหวัด จังหวัดละ 8 ตัวอยาง เปนตัวอยางที่เก็บในชวงนํ้าหลาก 4 ตัวอยาง และชวงแลง 4 ตัวอยาง  พบวาปริมาณ

เฉลีย่ของสารหนเูทากบัตรวจไมพบ ± 0.053 โดยตรวจไมพบในขาและพรกิขีห้นทูกุตวัอยาง ปรมิาณเฉลีย่ของแคดเมยีม

เทากับ 0.013 ± 0.074 พบสูงสุดในพริกขี้หนูเทากับ 0.047 ±0.178 มก./กก. ปริมาณเฉลี่ยของแมงกานีสเทากับ 

12.155 ± 28.168 พบสูงสุดในขาเทากับ 46.548±57.072 มก./กก. ดังแสดงในตารางที่ 4

ผลการเปรียบเทียบปริมาณสารหนูเฉลี่ยระหวางตัวอยางท่ีเก็บในชวงนํ้าหลากกับชวงแลงพบวาไมมี

ความแตกตางกัน (p > 0.05) สําหรับปริมาณแคดเมียมเฉลี่ยในชะอมและผักบุงนาที่เก็บในชวงนํ้าหลากสูงกวาใน

ชวงแลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.025 และ p = 0.004) สวนปริมาณแมงกานีสเฉลี่ยในชะอม ผักบุงนา และพริกขี้หนู 

ที่เก็บในชวงนํ้าหลากสูงกวาในชวงแลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.014, p = 0.013 และ p = 0.008 ตามลําดับ) ดังแสดง

ในตารางที่ 5
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โลหะหนัก ชนิดตัวอยาง ชวงเวลา Mean ± S.D.
p-value

(F-test)

p-value

(t-test)

สารหนู ขา ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.000
 - - 

ชวงแลง ไมพบ ± 0.000

มันเทศ ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.000
0.000 0.166

ชวงแลง พบนอยกวา 0.100 ± 0.179

ชะอม ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.000
0.000 0.167

ชวงแลง ไมพบ ± 0.008

ผักบุงนา ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.008
0.500 0.500

ชวงแลง ไมพบ ± 0.008

พริกขี้หนู ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.000
- -

ชวงแลง ไมพบ ± 0.000

มะเขือเปราะ ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.008
0.500 0.500

ชวงแลง ไมพบ ± 0.008

แคดเมียม ขา ชวงนํ้าหลาก พบนอยกวา 0.010 ± 0.004
0.020 0.391

ชวงแลง พบนอยกวา 0.010 ± 0.007

มันเทศ ชวงนํ้าหลาก พบนอยกวา 0.010 ± 0.008
0.007 0.095

ชวงแลง พบนอยกวา 0.010 ± 0.004

ชะอม ชวงนํ้าหลาก พบนอยกวา 0.010 ± 0.010
0.000 0.025

ชวงแลง ไมพบ ± 0.000

ผักบุงนา ชวงนํ้าหลาก ไมพบ ± 0.001
0.000 0.004

ชวงแลง ไมพบ ± 0.000

พริกขี้หนู ชวงนํ้าหลาก 0.082 ± 0.250
0.000 0.138

ชวงแลง 0.011 ± 0.007

มะเขือเปราะ ชวงนํ้าหลาก 0.014 ± 0.019
0.000 0.057

ชวงแลง พบนอยกวา 0.010 ± 0.005

แมงกานีส ขา ชวงนํ้าหลาก 44.734 ± 54.489
0.327 0.430

ชวงแลง 48.362 ± 61.282

มันเทศ ชวงนํ้าหลาก 8.512 ± 11.113
0.000 0.139

ชวงแลง 5.329 ± 2.300

ชะอม ชวงนํ้าหลาก 10.546 ± 6.740
0.002 0.014

ชวงแลง 6.156 ± 3.106

ผักบุงนา ชวงนํ้าหลาก 8.660 ± 7.586
0.000 0.013

ชวงแลง 3.878 ± 2.326

พริกขี้หนู ชวงนํ้าหลาก 3.438 ± 1.438
0.000 0.008

ชวงแลง 2.413 ± 0.540

มะเขือเปราะ ชวงนํ้าหลาก 2.002 ± 1.320
0.002 0.323

ชวงแลง 1.833 ± 0.599

ตารางที่ 5  ผลการเปรียบเทียบปริมาณสารหนู แคดเมียม และแมงกานีส ในตัวอยางที่เก็บในชวงนํ้าหลากกับชวงแลง 
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การเกบ็ตวัอยางแตละชนิด ชนิดละ 2 รอบ คือ เก็บครัง้ที ่1 ชวงนํา้หลาก เดอืนพฤศจกิายน-ธนัวาคม พ.ศ. 2559

และครัง้ที ่2 ชวงแลง เดอืนเมษายน-พฤษภาคม พ.ศ. 2560 อาจไมสอดคลองกับขอเทจ็จริงของฤดกูาลปลกูพชืแตละชนิด

สงผลตอคุณภาพของตัวอยางที่เก็บ โดยมีขอสังเกตวาตัวอยางมันเทศที่เก็บในชวงนํ้าหลากจะมีขนาดใหญ สมบูรณ 

ในขณะที่ตัวอยางที่มันเทศที่เก็บในชวงแลงมีขนาดเล็ก ซึ่งยังไมพรอมเก็บเกี่ยว เชนเดียวกับชะอม จะไมแตกยอดออน

ในชวงนํา้หลาก แตจะแตกยอดในชวงแลง ทําใหการเกบ็ตวัอยางในรอบแรกไดตวัอยางชะอมใบแก ซึง่ปกตไิมใชบรโิภค 

การเก็บตัวอยางในชวงนํ้าหลาก เปนไปตามขอสันนิษฐานที่วาในชวงฤดูฝนจะเกิดการชะลางโลหะหนักและสารพิษ

อันตรายไหลสูแหลงนํ้าสาธารณะและปนเปอนในส่ิงแวดลอม ซึ่งผลการศึกษาที่ไดมีความสอดคลองเมื่อเปรียบเทียบ

กับประกาศกระทรวงสาธารณสุข ฉบับที่ 414 (พ.ศ. 2563) และคา Maximum Levels for Contaminations and 

Toxins in Food; Codex 2017(1, 2)  ท่ีกาํหนดใหมีการปนเปอนของแคดเมียมในผักใบไมเกิน 0.2 มก./กก. และผักกินผล

ไมเกิน 0.05 มก./กก. พบวาการปนเปอนแคดเมียมในตัวอยางที่เก็บในชวงน้ําหลากเกินคาที่กําหนดไว 4 ตัวอยาง 

คอื ตวัอยางพรกิขีห้นจูากจังหวดัชยันาทและจงัหวดัสรุาษฎรธาน ีและตวัอยางมะเขอืเปราะจากจงัหวดันครราชสมีาและ

สุราษฎรธานี 

กรมวิทยาศาสตรการแพทย โดย กนกพร อธิสุข และคณะ ไดทําการสํารวจปริมาณโลหะหนักในอาหาร 

ป พ.ศ. 2552-2554 พบสารหนูในผักกินหัวปริมาณนอยกวา 0.027-0.148 มก./กก. และแคดเมียมในพืชสมุนไพร

และผักทองถิ่น นอยกวา 0.001-0.226 มก./กก.(9) เมื่อเปรียบเทียบกับผลการศึกษาปริมาณสารหนูในมันเทศและขา

กับอยูในชวงตรวจไมพบ -0.756 มก./กก.  ปริมาณแคดเมียมในผักสวนครัวกินใบ ลําตนและผลที่ไดอยูในชวง 

ตรวจไมพบ -1.018 มก./กก. มีคาสูงสุดสูงกวาที่ไดเคยมีการศึกษาในป พ.ศ. 2552-2554 เล็กนอย  

การปนเปอนของสารหนูแคดเมียมและแมงกานีสในพืชผักขึ้นกับการปนเปอนของโลหะหนักในสิ่งแวดลอม

คือ ในนํ้าและในดินท่ีพืชใชในการเจริญเติบโต ยังมีปจจัยอื่นๆ รวมถึงความสามารถในการดูดซับโลหะหนักของพืช

แตละชนดิดวย  รายงานผลการศึกษานีเ้พือ่เฝาระวังการปนเปอนโลหะหนกัในสิง่แวดลอม แตผลการศกึษาน้ีไมสามารถ

เชื่อมโยงไปถึงความเสี่ยงภัยตอสุขภาพของผูบริโภค  เมื่อนําไปแปลผลโดยเทียบกับคาอางอิงของตางประเทศจะทําให

ทราบสถานการณการปนเปอนของโลหะหนักในหวงโซอาหารของประเทศไทยไดชัดเจนยิ่งขึ้น  

สรุป

การศึกษาปริมาณโลหะหนักสารหนูและแคดเมียมในผักพื้นบานและผักสวนครัวที่ปลูกในพื้นที่ทั่วไปของ

ประเทศไทย พบวาคาเฉลี่ยปริมาณการปนเปอนสารหนูและแคดเมียมที่ตรวจพบในตัวอยางผักทั้ง 6 ชนิดไมเกินที่

กฎหมายกําหนด อยางไรก็ตามการปนเปอนของโลหะหนักในผักและอาหารเปนสิ่งสะทอนเรื่องมลพิษการปนเปอน

โลหะหนักในดินและนํ้า  ไดรับความสนใจอยางแพรหลายทั่วโลก โดยหลายประเทศไดตั้งเกณฑกําหนดระดับปริมาณ

โลหะหนกัและสารพษิตกคางตางๆ ในผลิตผลเกษตรเพือ่ควบคุมการนาํเขาสนิคาเขาประเทศ ดงันัน้ประเทศไทยจงึควรมี

ฐานขอมูลปริมาณโลหะหนักในพืชภูมิภาคตางๆ ของประเทศ เพื่อประโยชนในการเฝาระวังการปนเปอนโลหะหนัก

ในอาหาร การคดัเลอืกพืชใหเหมาะกบัพ้ืนท่ี การปองกนัภยัสขุภาพจากการบริโภคอาหารทีม่โีลหะปนเปอน และประโยชน

ในการลดผลกระทบตอการสงออกสินคาทางการเกษตรไปจําหนายในตางประเทศ
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Study of Heavy Metals in Home-Grown 
Vegetables in Thailand between 2016

and 2017

Lomsalai Wongchanta Wisitsak Wuthiadirek Junya Buabaan Orawan Pattanakijjarak

and Payom Norsiri
Regional Medical Sciences Center 3 Nakhonsawan, Department of Medical Sciences. Amphoe Muang 

Nakhonsawan 60000, Thailand

ABSTRACT  Heavy metals are toxic elements that can contaminate in environment and food chain 

which potentially effect on human health. This research aimed to study the contamination of heavy 

metals: arsenic, cadmium and manganese in 6 types of vegetables. Galangal and sweet potato 

represented the head-rhizomes vegetables, climbing wattle and morning glory represented the stem–leaves 

vegetables, and chili and eggplant represented the fruit vegetables. The samples were planted in the 

areas without gold mining in North, Central, South and Northeast regions of Thailand and they were 

purposive sampled. The samples were collected during flood and dry seasons between 2016 and 2017. 

The AOAC official method of analysis (2012) used Absorption Spectrophotometer (AAS) was used and 

the results were compared with the data of the Notification of the Ministry of Public Health No. 414 (B.E. 

2563). A total of 192 samples were collected (96 samples in flood and 96 samples in dry season) and the 

average quantity of arsenic and cadmium in all samples did not exceed the legal limit. The ranges 

of manganese were 1.700-222.49 mg/kg in galangal, less than 1.000-47.670 mg/kg in potato, 

not found - 24.700 mg/kg in climbing wattle, not found -24.550 mg/kg in morning glory, 1.13-5.480 mg/kg

in chili and less than 1.0-5.910 mg/kg in egg plant. The mean cadmium content in climbing wattle and 

morning glory collected in the flood season was significantly higher than those of the dry season

(p = 0.025 and p = 0.004) and mean content of manganese in climbing wattle, morning glory and chili 

collected in the flood season were significantly higher than those of the dry season (p = 0.014, p = 0.013 

and p = 0.008, respectively). Therefore, it should have continuously monitoring of the heavy metals in 

home-grown vegetables for surveillance of heavy metal contamination in the environment.

Keywords: Heavy metals, Arsenic, Cadmium, Manganese, Vegetables
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คาปริมาณรังสีที่ใชในการถายภาพรังสีวินิจฉัย
ดวยเครื่องเอกซเรยฟนชนิดถายภาพในชองปาก

ในพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล
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บทคัดยอ การไดรับรังสีมากเกินไปจากเคร่ืองเอกซเรยอาจกอเกิดอันตรายตอผูปวยได ดังนั้นผูปฏิบัติงานดานการถายภาพ

รังสีวินิจฉัยจึงตองระมัดระวังโดยใชเทาที่จําเปนและเกิดประโยชนสูงสุดตอผูไดรับสัมผัส ในป พ.ศ. 2560 ศูนยวิทยาศาสตร

การแพทยที่ 12/1 ตรัง (ศวก. 12/1 ตรัง) ไดศึกษาคาปริมาณรังสีจากการถายภาพรังสีดวยเครื่องเอกซเรยฟนชนิดถายภาพ

ในชองปาก ในจังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล จํานวน 59 เครื่อง เปนระบบฟลม 48 เครื่อง (รอยละ 81.4) และระบบดิจิทัล

11 เครื่อง (รอยละ 18.6) โดยวัดปริมาณรังสีจากการตั้งคาเทคนิคในการถายภาพรังสีสําหรับฟนผูใหญของ 6 กลุมซี่ฟน คือ

ฟนหนาบน ฟนหนาลาง ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน ฟนกรามลาง พบคาปริมาณรังสี

ของแตละกลุมเทากับ 2.5, 2.1, 3.5, 2.5, 4.3 และ 3.1 มิลลิเกรย ตามลําดับ ซึ่งเกินคาอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทย 

ที่มีคาเทากับ 2.3, 1.9, 3.1, 2.4, 4.0 และ 3.1 มิลลิเกรย ตามลําดับ จึงไดแจงโรงพยาบาลและคลินิกในพื้นที่เพื่อดําเนินการ

แกไข ในป พ.ศ. 2562 ไดดําเนินการวัดคาปริมาณรังสีในเขตพื้นที่ดังกลาวอีกครั้งจากเครื่องเอกซเรยฟน จํานวน 77 เครื่อง

เปนระบบฟลม 62 เครื่อง (รอยละ 80.5) และระบบดิจิทัล 15 เครื่อง (รอยละ 19.5) พบคาปริมาณรังสีของแตละกลุมเทากับ 

2.0, 1.7, 2.7, 2.2, 3.6 และ 2.6 มิลลิเกรย ตามลําดับ ซึ่งผลที่ไดตํ่ากวาป พ.ศ. 2560 และไมเกินคาอางอิงของกรมวิทยาศาสตร

การแพทย ซึง่คาดวาเกดิจากเจาหนาทีร่งัสไีดมปีรบัคาทางเทคนิคในการถายภาพรังส ีและการใชระบบดจิทิลัมากขึน้ทาํใหปรมิาณ

รังสีลดลง

คําสําคัญ: คาปริมาณรังสีอางอิง, การถายภาพรังสีวินิจฉัย, การถายภาพรังสีฟน
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บทนํา

การถายภาพรังสีวินิจฉัยเปนขั้นตอนหน่ึงของการวินิจฉัยโรคที่ใชมากในปจจุบัน รวมทั้งทางดานทันตกรรม 

จากสถิติในประเทศของยุโรป พบปริมาณการใชรังสีทางทันตกรรมเทากับ 1 ใน 3 ของการถายภาพรังสีทั้งหมด(1) 

โดยในการถายภาพรังสี เจาหนาที่รังสีจะกําหนดคาทางเทคนิคที่เครื่องเอกซเรยแตกตางกันตามบริเวณที่ถายภาพ หรือ

ตามขนาดซีฟ่นและองคประกอบอืน่ๆ ไดแก ระบบตวัรับภาพ รวมทัง้ความรูและทกัษะของผูปฏบิตังิาน ซึง่การถายภาพ

รังสีแตละครั้ง เจาหนาที่รังสีไมไดวัดวาใชปริมาณรังสีสําหรับผูปวยมากนอยเพียงใด เพียงแตดูคุณภาพของภาพรังสี

ที่ไดเทานั้น บางครั้งอาจใชปริมาณรังสีมากเกินไปทําใหเกิดอันตรายตอผูปวยและผูใชงาน สําหรับอันตรายจากการใช

รังสีทางดานทันตกรรม ผลการศึกษาที่อางถึงใน European Guidelines on Radiation Protection in Dental 

radiology(1) พบวารงัสมีีโอกาสทําให DNA ถกูทําลาย มผีลกระทบกบัสดัสวนของโครโมโซมทีท่าํใหเกดิการกลายพันธุ

(mutation) รวมทั้งมีโอกาสเกิดเนื้องอก หรือเซลลมะเร็ง ผลของรังสีชนิดนี้ไมมีระดับ threshold dose คือ แมไดรับ

รังสีปริมาณนอยก็มีโอกาสทําใหเกิดผลได เรียกวา stochastic or late effects อวัยวะที่อาจไดรับผลกระทบ ไดแก 

สมอง ตอมน้ําลาย ตอมไทรอยด การใชรังสีจึงตองระมัดระวังไมใหมีการใชปริมาณรังสีมากเกินไป หนวยงานที่ดูแล

ดานความปลอดภัยในการใชรังสีสากล ไดแก คณะกรรมาธิการปองกันอันตรายจากรังสีระหวางประเทศ หรือ ICRP 

(International Commission on Radiological Protection) และทบวงการพลังงานปรมาณูระหวางประเทศ หรือ 

IAEA (International Atomic Energy Agency) ไดกําหนด Basic Safety Standard (BSS)(2) มีสาระสําคัญ 

โดยเนนใหการใชรังสีมีหลัก 3 ประการ คือ 1) justification (Benefit > risk), 2) optimization (As Low as 

Reasonably Achievable: ALARA) และ 3) limitation (Numerical Dose Limits) โดยคํานึงถึงทั้งรังสีที่ไดรับ

จากการปฏิบัติงานดานรังสี (occupational exposure) รังสีที่เกิดจากการวินิจฉัย และ/หรือการรักษาทางการแพทย 

(medical exposure) และรังสีที่ประชาชนทั่วไปไดรับ (public exposure) โดยคาปริมาณรังสีที่ผูปฏิบัติงานและ

ประชาชนไดรับตองไมเกนิ 20 และ 1 มิลลซีิเวิรทตอป ตามลาํดับ  สาํหรบัทางการแพทยไมไดมกีารกําหนดคาปรมิาณรงัสี

คณะกรรมาธิการปองกันอันตรายจากรังสีระหวางประเทศจึงแนะนําใหมีการจัดทําคาปริมาณรังสีอางอิงในการ

ถายภาพรงัสีโดยใชคาํยอวา DRLs(3) (Diagnostic Reference Levels) โดยใชคาทีร่อยละ 75 (หรือคาควอไทลที ่3) 

ของกลุมเปนคาอางองิ ซึง่อาจจดัทาํเฉพาะของพืน้ที ่จงัหวดั หรือระดบัประเทศ เพือ่ใชเปนคาอางองิในการถายภาพรงัสี

โดยคาํนงึถงึคณุภาพของภาพรงัสคีวบคูกนั คาปรมิาณรงัสอีางองิสาํหรบัการถายเอกซเรยฟนสวนใหญใชคาปรมิาณรงัสี

ที่วัดบริเวณปลายกระบอกลํารังสี (open ended cone) ขณะไมมีผูปวย จึงไมรวมคาปริมาณรังสีสะทอนกลับ

(back scatter radiation dose) ใชคําวา Patient EntranceDose (PED) โดยตั้งคาเทคนิคในการถายภาพรังสี

ตามกลุมซีฟ่น(1) ไดแก กลุมฟนหนาบน กลุมฟนหนาลาง ฟนเขีย้ว-กรามนอยบน ฟนเขีย้ว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน

และฟนกรามลาง ในตางประเทศมีหลายประเทศที่มีการจัดทําคาปริมาณรังสีอางอิง เชน สหราชอาณาจักร(4) เกาหลี(5)

ญี่ปุน(6) สําหรับประเทศไทยมีเพียงรายงานการวิจัย 2 ฉบับ คือ รายงานของ ศิริวรรณ และคณะ(7)  ซึ่งทําการศึกษา

ในเขตสุขภาพที่ 7 ในป พ.ศ. 2556 และรายงานของของ นัฐิกา(8) ซึ่งทําการศึกษาในเขตสุขภาพที่ 2 ในป พ.ศ. 2559 

ดังนั้นในปงบประมาณ พ.ศ. 2560 กรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสุข จึงไดดําเนินโครงการจัดทํา

คาปริมาณรังสีอางอิงสําหรับการถายภาพรังสีวินิจฉัยดวยเครื่องเอกซเรยฟนชนิดถายภาพในชองปาก โดยการวัดและ

เก็บขอมูลจากโรงพยาบาลและคลินิกทั่วประเทศ ซ่ืงมีการประกาศใชเมื่อวันที่ 22 กุมภาพันธ พ.ศ. 2561(9)

จากจาํนวน 547 เครือ่ง ใชตวัรับภาพแบบฟลม 494 เครือ่ง (รอยละ 90.3) แบบดจิิทลั (CR: Computer Radiography,

DR: Digital Radiography) 53 เครื่อง (รอยละ 9.7) ไดคาปริมาณรังสีอางอิงในการถายภาพรังสีกลุมฟนหนาบน 

กลุมฟนหนาลาง ฟนเขีย้ว-กรามนอยบน ฟนเขีย้ว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน และฟนกรามลาง เทากบั 2.3, 1.9, 3.1, 

2.4, 4.0, 3.1 มิลลิเกรย ตามลําดับ ซึ่งในป พ.ศ. 2560 ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 12/1 ตรัง โดยหองปฏิบัติการ

รงัสีและเครื่องมอืแพทย กลุมคุมครองผูบรโิภคดานสาธารณสุข ไดดําเนนิการเกบ็ขอมลูคาปรมิาณรงัสจีากโรงพยาบาล
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และคลินิกในพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล จํานวน 59 เครื่องใชตัวรับภาพแบบฟลม 48 เครื่อง (รอยละ 81.4) 

แบบ CR/DR11 เครื่อง (รอยละ 18.6) ไดคาปริมาณรังสีสําหรับการถายภาพรังสีกลุมฟนหนาบน กลุมฟนหนาลาง

ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน และฟนกรามลาง เทากับ 2.5, 2.1, 3.5, 2.5, 4.3, 3.1 

มิลลิเกรย ตามลําดับ ซึ่งเกินคาอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทยทุกกลุมซี่ฟน ยกเวนฟนกรามลาง หลังจากนั้น 

ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 12/1 ตรัง ไดแจงใหโรงพยาบาลและคลินิกปรับปรุงแกไข และมีการวัดคาปริมาณรังสี

ที่ใชถายภาพรังสีพรอมกับการทดสอบคุณภาพเครื่องเอกซเรยฟน ซึ่งใหชางปรับคาตางๆ เพื่อใหการใชคาปริมาณรังสี

ไมเกินคาอางอิง เปนการลดปริมาณรังสีท่ีไมจําเปนใหกับผูปวย สําหรับการศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพื่อศึกษา

คาปริมาณรังสีท่ีใชในการถายภาพเอกซเรยฟนของโรงพยาบาลและคลินิกในเขตพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุงและสตูล

หลังจากมีการประกาศใชคาปริมาณรังสีอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสุข พ.ศ. 2561 โดย

ดําเนินการวัดคาปริมาณรังสีจากโรงพยาบาลและคลินิกอีกครั้งในปงบประมาณ พ.ศ. 2562 เปรียบเทียบกับคาอางอิง

และคาปริมาณรังสีที่วัดไดในป พ.ศ. 2560 หากพบวายังเกินคาอางอิงจะไดดําเนินการแกไขตอไป เพื่อเฝาระวังไมใหมี

การใชปริมาณรังสีกับผูปวยสูงเกินความจําเปน

วัสดุและวิธีการ

อุปกรณ

เครื่องวัดคากิโลโวลตพีค เวลา และปริมาณรังสีเอกซ ที่ไดรับการสอบเทียบแลว

กลุมตัวอยาง

เครื่องเอกซเรยฟนชนิดถายภาพในชองปากของโรงพยาบาลและคลินิกในจังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล

จํานวน 77 เครื่อง โดยดําเนินการเก็บขอมูลในชวงตุลาคม พ.ศ. 2561 ถึงกันยายน พ.ศ. 2562

วิธีการศึกษา

คาปริมาณรังสีที่ศึกษาครั้งนี้เปนคาปริมาณรังสีที่วัดบริเวณปลายกระบอกลํารังสี (open ended cone)

ทีเ่กดิจากการตัง้คาทางเทคนิคในการถายภาพรงัส ีเทคนคิรอบปลายราก (Periapical, PA) สาํหรบัผูใหญโดยใชเครือ่ง

เอกซเรยฟนชนิดถายภาพในชองปาก (Intra oral dental X-ray units) โดยไมตองมีผูปวย คาปริมาณรังสีที่ได

จะไมรวมคาปรมิาณรงัสีสะทอนกลับ (back scatter radiation dose)(1)  ใชหนวยเปน มลิลเิกรย (milli-Gray, mGy)

คาทางเทคนิคในการถายภาพรังสี ไดแก คาความตางศักยของหลอดเอกซเรย (tube potential) หรือเรียก

ตามหนวยวา คา kV มีผลตอความตางของความขาว-ดําของภาพรังสี (image contrast) คากระแสหลอดเอกซเรย 

(tube current) หรือนิยมเรียกตามหนวยวา คา mA และคาเวลาในการฉายรังสี (exposure time) หนวยวินาที

มีผลกับปริมาณรังสีโดยตรง

ใชเครื่องวัดคากิโลโวลตพีค เวลา และปริมาณรังสีเอกซ วัดคาปริมาณรังสีบริเวณปลายกระบอกลํารังสี

โดยตั้งคาทางเทคนิคในการถายภาพรังสีเทคนิครอบปลายรากสําหรับผูใหญโดยไมตองมีผูปวย แยกตามกลุมซ่ีฟน 

ไดแก ฟนหนาบน ฟนหนาลาง ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน และฟนกรามลาง

บันทึกคาปริมาณรังสี คา kV และเวลาในการฉายรังสีที่ไดทําซํ้าจุดละ 3 ครั้ง แลวหาคาเฉลี่ย รวมทั้งจดบันทึกยี่หอ รุน 

และชนิดตัวรับภาพรังสี นําคาปริมาณรังสีที่วัดไดของเครื่องเอกซเรยฟนทั้งหมดมาหาคาตํ่าสุด (minimum, min), 

คาสงูสุด (maximum, max), คาเฉลีย่ (mean), คามธัยฐาน (median), คาควอไทลที ่3 (the third quartile, Q3)

และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation, S.D.) ในภาพรวมของกลุม และทําการเปรียบเทียบกับคาของ

ป พ.ศ. 2560 และคาปริมาณรังสีอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทย
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ผล

การศึกษาครั้งนี้ไดดําเนินการเก็บขอมูลคาปริมาณรังสีและคาทางเทคนิคที่ตั้งในการถายภาพรังสีตามกลุม

ฟนซี่ตางๆ ของโรงพยาบาลและคลินิกในเขตพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล ในป พ.ศ. 2562 จํานวน 77 เครื่อง

ซึ่งเปนเครื่องที่ใชตัวรับภาพแบบฟลม 62 เครื่อง (รอยละ 80.5) และเครื่องแบบ CR/DR15 เครื่อง (รอยละ 19.5) 

ผลพบวาการถายภาพรังสีฟนหนาบน ปริมาณรังสีเฉลี่ย/คาควอไทลที่ 3 เทากับ 1.6/2.0 มิลลิเกรย ใชคาทางเทคนิค

ที่ใชถายภาพรังสีเฉลี่ย 65.0kV, 3.16 mAs สําหรับการถายฟนหนาลางปริมาณรังสีเฉล่ีย/คาควอไทลท่ี 3 เทากับ 

1.3/1.7 มิลลิเกรย ใชคาทางเทคนิคท่ีใชถายภาพรังสีเฉล่ีย 65.3 kV, 2.53 mAs การถายฟนเข้ียว-กรามนอยบน

ปรมิาณรงัสเีฉลีย่/คาควอไทลท่ี 3 เทากบั 3.1/2.7 มลิลเิกรย  ใชคาทางเทคนคิทีใ่ชถายภาพรงัสเีฉลีย่ 64.9 kV, 3.95 mAs

การถายฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ปริมาณรังสีเฉลี่ย/คาควอไทลที่ 3 เทากับ 1.7/2.2 มิลลิเกรย ใชคาทางเทคนิคที่ใช

ถายภาพรงัสเีฉลีย่ 65.2 kV, 3.24 mAs การถายฟนกรามบน ปริมาณรงัสเีฉลีย่/คาควอไทลท่ี 3 เทากับ 2.8/3.6 มลิลเิกรย

ใชคาทางเทคนิคที่ใชถายภาพรังสีเฉลี่ย 65.1 kV, 5.21 mAs การถายฟนกรามลาง ปริมาณรังสีเฉลี่ย/คาควอไทลที่ 3 

เทากับ 2.1/2.6 มิลลิเกรย  ใชคาทางเทคนิคที่ใชถายภาพรังสีเฉลี่ย 65.2 kV, 4.11 mAs ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1  คาทางเทคนิคที่ใชถายภาพรังสีและคาปริมาณรังสีเทคนิครอบปลายรากฟนของโรงพยาบาลและคลินิก

 ในพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล ป พ.ศ. 2562

ซี่ฟน
kV mAs ปริมาณรังสี (mGy)

mean (range) mean (range) min max mean median Q3 S.D.

ฟนหนาบน 65.0 (50.1-75.7) 3.16 (0.12-12.20) 0.3 4.6 1.6 1.5 2.0 0.873

ฟนหนาลาง 65.3 (50.3-77.8) 2.53 (0.08-9.80) 0.2 3.7 1.3 1.2 1.7 0.707

ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน 64.9 (49.8-73.6)  3.95 (0.16-14.80) 0.3 5.7 2.1 1.9 2.7 1.143

ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง 65.2 (50.0-75.7) 3.24 (0.12-12.60) 0.3 4.6 1.7 1.6 2.2 0.852

ฟนกรามบน 65.1 (53.4-73.4) 5.21 (0.18-19.60) 0.4 7.2 2.8 2.4 3.6 1.449

ฟนกรามลาง 65.2 (53.4-74.6) 4.11(0.16-15.20) 0.3 5.4 2.1 2.0 2.6 1.050

การเปรียบเทียบคาเฉล่ียปริมาณรังสีและคาทางเทคนิคที่ใชถายภาพรังสีแยกตามชนิดตัวรับภาพ พบวา

แบบดิจิทัล (CR/DR) ใชคาปริมาณรังสี คา kV และคา mAs ตํ่ากวาแบบฟลมของทุกกลุมซี่ฟน ดังแสดงในตารางที่ 2

เมือ่เปรยีบเทียบผลท่ีไดในป พ.ศ. 2562 กบัป พ.ศ. 2560 พบวาคาเฉลีย่ของปรมิาณรังส ีคา kV และคา mAs

ในป พ.ศ. 2562 ตํ่ากวาของป พ.ศ. 2560 ของทุกกลุมซี่ฟน ดังแสดงในตารางที่ 3
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ซี่ฟน
ชนิด

ตัวรับภาพ

kV mAs ปริมาณรังสี (mGy)

mean (range) mean (range) min max mean median Q3 S.D.

ฟนหนาบน ฟลม 65.6(50.1-75.7) 3.25(0.33-12.22) 0.4 4.6 1.7 1.5 2.0 0.897

CR/DR 62.8(58.4-70.0) 2.92(0.41-9.25) 0.3 3.4 1.5 1.4 1.9 0.783

ฟนหนาลาง ฟลม 65.9(50.3-77.8) 2.58(0.25-9.82) 0.2 3.7 1.3 1.2 1.7 0.732

CR/DR 63.2(58.4-70.4) 2.42(0.34-7.23) 0.2 2.5 1.2 1.2 1.6 0.608

ฟนเขีย้ว-กรามนอย
บน

ฟลม
CR/DR

65.3(49.8-73.6)
63.2(58.1-70.0)

4.31(0.49-14.83)
3.65(0.53-12.43)

0.4
0.3

5.7
4.6

2.2
2.0

1.9
1.8

2.7
2.8

1.162
1.075

ฟนเขีย้ว-กรามนอย
ลาง

ฟลม 65.7(50.0-75.7) 3.35(0.33-12.64) 0.4 4.6 1.7 1.7 2.3 0.877

CR/DR 63.1(58.4-70.0) 2.93(0.41-9.25) 0.3 3.4 1.5 1.5 1.8 0.754

ฟนกรามบน ฟลม 65.5(53.4-73.4) 5.43(0.65-19.64) 0.7 7.2 2.8 2.4 3.6 1.481

CR/DR 63.1(57.8-69.6) 4.38(0.66-14.43) 0.4 5.4 2.4 2.2 3.4 1.301

ฟนกรามลาง ฟลม 65.7(53.4-74.6) 4.26(0.41-15.22) 0.6 5.4 2.2 2.1 2.7 1.059

CR/DR 63.1(58.2-70.0) 3.56(0.53-12.43) 0.3 4.6 1.9 1.8 2.2 1.019

ตารางที่ 2  คาทางเทคนิคท่ีใชถายภาพรังสีและคาปริมาณรังสีเทคนิครอบปลายรากฟนแบงตามชนิดตัวรับภาพ

 ป พ.ศ. 2562 

ตารางที่ 3  คาทางเทคนิคท่ีใชถายภาพรงัสีและปรมิาณรงัสเีทคนคิรอบปลายรากฟนแบงตามกลุมซีฟ่น ของโรงพยาบาล

 และคลินิกในพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล ป พ.ศ. 2562 เทียบกับป พ.ศ. 2560

หมายเหตุ  แบบฟลม 62 เครื่อง, แบบ CR/DR 15 เครื่อง

ซี่ฟน ป
kV mAs ปริมาณรังสี (mGy)

mean (range) mean (range) min max mean median Q3 S.D.

ฟนหนาบน 2560 66.5(53.0-76.9) 3.29(0.63-8.64) 0.3 3.7 1.8 1.8 2.5 0.824

2562 65.0(50.1-75.7)  3.16(0.12-12.20) 0.3 4.6 1.6 1.5 2.0 0.873

ฟนหนาลาง 2560 66.7(53.0-76.9) 2.74(0.63-7.03) 0.3 3.0 1.5 1.3 2.1 0.684

2562 65.3(50.3-77.8) 2.53(0.08-9.80) 0.2 3.7 1.3 1.2 1.7 0.707

ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน 2560 66.5(53.0-76.9) 4.34(0.77-10.65) 0.5 5.9 2.5 2.1 3.5 1.337

2562 64.9(49.8-73.6)  3.95(0.16-14.80) 0.3 5.7 2.1 1.9 2.7 1.143

ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง 2560 66.5(53.0-76.9) 3.36(0.77-8.64) 0.5 4.2 1.9 1.8 2.5 0.864

2562 65.2(50.0-75.7) 3.24(0.12-12.60) 0.3 4.6 1.7 1.6 2.2 0.852

ฟนกรามบน 2560 66.5(53.0-76.9) 5.54(1.21-12.26) 0.9 7.4 3.2 2.9 4.3 1.602

2562 65.1(53.4-73.4) 5.21(0.18-19.60) 0.4 7.2 2.8 2.4 3.6 1.449

ฟนกรามลาง 2560 66.6(53.0-76.9) 4.21(1.02-10.64) 0.9 4.6 2.3 2.2 3.1 1.005

2562 65.2(53.4-74.6) 4.11(0.16-15.20) 0.3 5.4 2.1 2.0 2.6 1.050

หมายเหตุ  ป พ.ศ. 2560 จํานวน 59 เครื่อง, ป พ.ศ. 2562 จํานวน 77 เครื่อง



Patient Entrance Dose for Intraoral Dental Radiography Siriwan Buncharat et al.

428 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

หากเปรียบเทียบคาปริมาณรังสีอางอิงของกลุมโดยใชคาควอไทลที่ 3 พบวาคาปริมาณรังสีอางอิงของกลุม

มคีาตํา่กวาของป พ.ศ. 2560 และไมเกนิคาปรมิาณรงัสอีางอิงของกรมวทิยาศาสตรการแพทย โดยพบวาการถายภาพรงัสี

ฟนเขีย้ว-กรามนอยบน คาปริมาณรงัสลีดลงมากทีสุ่ด คอื 0.8 มิลลเิกรย รองลงมาคอื ฟนกรามบน ลดลง 0.7 มลิลเิกรย 

และฟนหนาบน ฟนกรามลาง ลดลง 0.5 มิลลิเกรย ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ลดลง 0.3 มิลลิเกรย ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่ 4  คาปริมาณรังสีอางอิงของกลุมป พ.ศ. 2562 เทียบกับป พ.ศ. 2560 และคาปริมาณรังสีอางอิงของ

 กรมวิทยาศาสตรการแพทย

ซี่ฟน

ปริมาณรังสี (mGy) 

ป 2560 ป 2562 ความแตกตาง
คาอางอิงของกรมวิทยฯ

ป 2560(9)

ฟนหนาบน 2.5 2.0 - 0.5 2.3

ฟนหนาลาง 2.1 1.7 - 0.4 1.9

ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน 3.5 2.7 - 0.8 3.1

ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง 2.5 2.2 - 0.3 2.4

ฟนกรามบน 4.3 3.6 - 0.7 4.0

ฟนกรามลาง 3.1 2.6 - 0.5 3.1

เมื่อเปรียบเทียบคาปริมาณรังสีของกลุมป พ.ศ. 2560 กับป พ.ศ. 2562 โดยแยกตามชนิดตัวรับภาพ พบวา

ในระบบฟลมคาปริมาณรังสีของท้ัง 2 ป แตกตางกันเล็กนอยเฉพาะของฟนเขี้ยวบนและฟนกรามบน แตระบบ

CR/DR มีความแตกตางกันอยางเห็นไดชัดเจนทุกกลุมซ่ีฟน โดยป พ.ศ. 2562 คาปริมาณรังสีลดลงทุกกลุมซี่ฟน

ดังแสดงในตารางที่ 5

ตารางที่ 5  คาปริมาณรังสีอางอิงของกลุมป พ.ศ. 2562 เทียบกับป พ.ศ. 2560 แยกตามชนิดตัวรับภาพ 

ซี่ฟน

ปริมาณรังสี (mGy) 

ฟลม CR/DR

2560
(48 แหง)

2562        
(62 แหง)

ความ
แตกตาง

2560         
(11 แหง)

2562           
(15 แหง)

ความ
แตกตาง

คาอางอิงของ
กรวิทยฯ
(ป2560)

ฟนหนาบน 2.6 2.6 0.0 2.0 1.8 -0.2 2.3

ฟนหนาลาง 2.1 2.1 0.0 1.6 1.5 -0.1 1.9

ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน 3.5 3.6 0.1 2.4 2.0 -0.4 3.1

ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง 2.6 2.6 0.0 2.0 1.8 -0.2 2.4

ฟนกรามบน 4.5 4.3 -0.2 3.0 2.2 -0.8 4.0

ฟนกรามลาง 3.3 3.3 0.0 2.3 2.0 -0.4 3.1



คาปริมาณรังสีที่ใชในการถายภาพรังสีวินิจฉัยดวยเครื่องเอกซเรยฟน   ศิริวรรณ บุญชรัตน และคณะ
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วิจารณ

จากผลการศกึษาจะเหน็ไดวาคาปรมิาณรงัสอีางองิของการถายภาพเอกซเรยฟนโดยใชเครือ่งเอกซเรยฟนชนดิ

ถายภาพในชองปาก ของโรงพยาบาลและคลินิกในเขตพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล ในป พ.ศ. 2562 มีคาลดลง 

เมื่อเทียบกับของป พ.ศ. 2560 ปกติปจจัยที่มีผลโดยตรงตอคาปริมาณรังสี คือ กระแสหลอดคูณคาเวลาในการ

ถายภาพรังสี (mAs) เครื่องเอกซเรยฟนชนิดถายภาพในชองปากสวนใหญจะมีคา mA คาเดียว อยูในชวง 8-10 mA 

สวนคาเวลาในการฉายรังสีจะตั้งตามซี่ฟน อยูในชวงตั้งแต 0.02-1.5 วินาที แตปจจุบันเครื่องเอกซเรยฟนบางยี่หอ

จะถกูกาํหนดคาจากโรงงานแลวตัง้ตามสญัลกัษณซีฟ่น หากตองการทราบปรมิาณรงัสขีองแตละสญัลกัษณซีฟ่น ตองวดั

ดวยหวัวดัรังสี โดยหลงัจากมีการประกาศใชคาปรมิาณรงัสอีางอิงกรมวิทยาศาสตรการแพทย ป พ.ศ. 2560 ศนูยวิทยาศาสตร

การแพทยที ่12/1 ตรงั ไดมีการวัดคาปรมิาณรงัสเีปรยีบเทยีบกบัคาอางองิพรอมกบัการทดสอบคณุภาพเครือ่งเอกซเรย

ทุกครั้ง พรอมใหคําแนะนําใหกับชางปรับคาทางเทคนิคในการถายภาพรังสีใหมหากเกินคาอางอิง กรณีเปนสัญลักษณ

ซีฟ่น จะทาํใหทราบคาเวลาจากเครือ่งวัดของศนูยฯ เมือ่พบปริมาณรงัสเีกินก็จะใหชางปรบัคาทีต่ัง้ตามสญัลกัษณซีฟ่นใหม

มีบางแหงเปลี่ยนเครื่องเอกซเรยใหม เพราะเครื่องเอกซเรยเกาไมสามารถปรับคาได สําหรับคา kV นั้นบงบอก

คาพลังงานหรือแรงทะลุทะลวงของรังสี มีผลตอความตางของความขาวและความดําของภาพรังสี จากการสังเกต

ผลการศึกษา พบวาในป พ.ศ. 2562 มีการใช mAs และคา kV ตํ่ากวาในป พ.ศ. 2560 โดยป พ.ศ. 2562

ใชคา mAs เฉลี่ยเทากับ 3.70, คา kV เฉลี่ยเทากับ 65.1 แตในป พ.ศ. 2560 ใชคา mAs เฉลี่ยเทากับ 3.91, คา kV 

เฉลีย่เทากบั 66.6 kV และกลุมท่ีใชระบบรบัภาพแบบ CR/DR พบวาใชปรมิาณรงัสตีํา่กวาระบบฟลมเนือ่งจากใช mAs

ตํ่ากวาและคา kV ตํ่ากวา โดยระบบ CR/DR ใชคา mAs เฉลี่ยเทากับ 3.31, คา kV เฉลี่ยเทากับ 63.1kV ระบบฟลม

ใชคา mAs เฉลี่ยเทากับ 3.86 mAs, คา kV เฉลี่ยเทากับ 65.6 kV พบวามีคาควอไทลที่ 3 หรือคาอางอิงของกลุม

ไมเกินคาอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทย ป พ.ศ. 2560(9) ทุกกลุมซ่ีฟน โดยไดคาปริมาณรังสีอางอิงกลุม

ฟนหนาบน กลุมซ่ีฟนหนาลาง ฟนเข้ียว-กรามนอยบน ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง ฟนกรามบน และฟนกรามลาง

เทากับ 2.0, 1.7, 2.7, 2.2, 3.6 และ 2.6 มิลลิเกรย ตามลําดับ ขณะที่คาปริมาณรังสีอางอิงของกรมวิทยาศาสตร

การแพทย มีคาเทากับ 2.3, 1.9, 3.1, 2.4, 4.0 และ 3.1 มิลลิเกรย ตามลําดับ และพบวาตํ่ากวาคาปริมาณรังสี

จากงานวิจัยของ ศิริวรรณ จูเลียง และคณะ ในเขตสาธารณสุขที่ 7 เมื่อป พ.ศ. 2555(7) ที่ไดคาปริมาณรังสีอางอิง

ของกลุมสําหรับฟนกรามบนเทากับ 3.7 มิลลิเกรย และตํ่ากวาของ นัฐิกา(8)  ที่ศึกษาในเขตสุขภาพท่ี 2 เมื่อป พ.ศ. 

2558 ไดคาปรมิาณรงัสอีางองิของกลุมสาํหรบักลุมฟนหนาบน กลุมซีฟ่นหนาลาง ฟนกรามบน และฟนกรามลาง เทากบั

2.8, 2.5, 5.0, 3.8 มิลลิเกรย ตามลําดับ และหากเปรียบเทียบกับของหนวยงานตางประเทศพบวาตํ่ากวาของประเทศ

เกาหลี(5)  ที่ไดคาอางอิงสําหรับฟนกรามลางเทากับ 3.07 มิลลิเกรย แตสูงกวาของสหราชอาณาจักร(4)  โดยฟนกรามลาง

มีคาอางอิงเทากับ 1.7 มิลลิเกรย และสูงกวาของประเทศญ่ีปุน(6)  ที่มีคาปริมาณรังสีอางอิงเทากับ 1.3, 1.1, 1.6, 

1.1, 2.3 และ 1.8 มิลลิเกรย ตามลําดับ จากผลที่กลาวมาจะเปนคาปริมาณรังสีในภาพรวม ซึ่งจะมีทั้งระบบฟลมและ

ระบบ CR/DR แตถาพิจารณาเฉพาะระบบ CR/DR (ซึ่งมีรอยละ 19.5 ของกลุม) ก็จะไดคาอางอิงตํ่าลง คือ เทากับ 

1.9, 1.6, 2.8, 1.8, 3.4 และ 2.2 มิลลิเกรย ตามลําดับ สวนของประเทศเกาหลี ระบบ DR (ซึ่งมีรอยละ 55 ของกลุม) 

คาปริมาณรังสีสาํหรบัถายฟนกรามลางเทากบั 1.35 มลิลเิกรย ระบบ CR (ซึง่มรีอยละ 3 ของกลุม) เทากบั 2.8 มลิลเิกรย

ดังนั้นจะเห็นไดวาหากมีการใชระบบ CR/DR มากขึ้น คาปริมาณรังสีอางอิงของกลุมก็จะตํ่าลง โดยเฉพาะระบบ DR 

จะใชคาปริมาณรังสีนอยท่ีสุด แตสําหรับในพื้นที่ที่ศึกษาจะเห็นวาแนวโนมการใชระบบ CR/DR ยังมีไมมากนัก

โดยในป พ.ศ. 2560 มีรอยละ 18.6 ป พ.ศ. 2562 มีรอยละ 19.5 โรงพยาบาลและคลินิกสวนใหญยังใชระบบฟลม 

จึงทําใหคาปริมาณรังสีสูงกวาของประเทศท่ีมีเทคโนโลยีใหม มีแนวโนมใชระบบรับภาพแบบดิจิทัลเปนสวนใหญ

จากการทีค่าปรมิาณรังสอีางองิขึน้อยูกบัพืน้ทีห่รอืแตละประเทศ เมือ่จะใชเปรยีบเทยีบจงึตองเปรียบเทยีบกบัคาอางองิ

ของประเทศไทย หากประเทศไทยมีการเปล่ียนแปลงเทคโนโลยีไปสูระบบรังสีภาพแบบดิจิทัลมากขึ้น ก็ตองมีการ



Patient Entrance Dose for Intraoral Dental Radiography Siriwan Buncharat et al.
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จัดทําคาปริมาณรังสีอางอิงใหม โดยคาดวาคาปริมาณรังสีอางอิงก็จะตํ่าลง อยางไรก็ตามการปรับลดคาปริมาณรังสี

ในการถายภาพรงัสใีหกบัผูปวยนัน้ตองคาํนงึถงึคณุภาพของภาพรงัสดีวย บางครัง้การลดปรมิาณรงัสอีาจทาํใหภาพรงัสี

ไมสามารถวินิจฉัยโรคได ดังนั้นการพิจารณาปรับลดปริมาณรังสี ใหพิจารณาจากคา median (the 50th percentile

value; P50) ของกลุมเทียบกับคา median ของคาอางอิงระดับประเทศ หากพบวาคา median ของกลุมตํ่ากวา

คา median ของคาอางอิงระดับประเทศ ก็ใหพิจารณาคุณภาพของภาพรังสีมากกวาที่จะปรับลดปริมาณรังสี(10)  และ

คาทีใ่ชเปรียบเทยีบกบัคาอางองิตองไดจากตวัแทนกลุมทีเ่พยีงพอและกระจายใหครอบคลมุ ไมสามารถเปรยีบเทยีบกับ

คาปริมาณรังสีที่ใชกับผูรายตอรายได

สรุป

คาปริมาณรังสีในการถายภาพรังสีฟนของโรงพยาบาลและคลินิกในพื้นที่จังหวัดตรัง พัทลุง และสตูล

ในป พ.ศ. 2562 แบงตามกลุมซี่ฟน ไดแก ฟนหนาบน ฟนหนาลาง ฟนเขี้ยว-กรามนอยบน ฟนเขี้ยว-กรามนอยลาง

ฟนกรามบน และฟนกรามลาง ไดคาเทากับ 2.5, 2.1, 3.5, 2.5, 4.3 และ 3.1 มิลลิเกรย ตามลําดับ โดยคาที่ไดตํ่ากวา

คาที่สํารวจในป พ.ศ. 2560 และไมเกินคาปริมาณรังสีอางอิงของกรมวิทยาศาสตรการแพทยป พ.ศ. 2560

กิตติกรรมประกาศ
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1

Patient Entrance Dose for Intraoral 
Dental Radiography in Trang, 

Phatthalung and Satun Provinces

Siriwan Buncharat Suchawalee Chuamahawan Jeeraporn Songkow Sirikwan Yewhiang
Regional Medical Sciences Center 12/1 Trang, Department of Medical Sciences, Amphoe Muang, 

Trang 92000, Thailand

ABSTRACT  High radiation dose can induce radiation hazard to patient, so the radiology technician 

should consider for the minimum dose to get the best result of radiography. In 2017, the Regional 

Medical Sciences Center 12/1 Trang (RMSC 12/1 Trang) studied radiation dose used for dental 

radiography in Trang, Phatthalung and Satun provinces and compared to the Diagnostic Reference 

Levels (DRLs) of the Department of Medical Sciences (DMSc). The doses were measured at 

open-end cone, called Patient Entrance Dose (PED). The exposure techniques were set for 6 dental 

areas, those included maxillary incisor, mandible incisor, maxillary canine-premolar, mandible

canine-premolar, maxillary molar and mandible molar teeth. The data were collected from 59 intra-oral 

X-ray units, while 48 units were film system (81.4%) and 11 units were digital image system (18.6%).  

It was found that the doses obtained from the 6 dental areas were 2.5, 2.1, 3.5, 2.5, 4.3 and 3.1 mGy, 

respectively. These results were higher than those of the Diagnostic Reference Levels (DRLs) issued by 

DMSc which were 2.3, 1.9, 3.1, 2.4, 4.0 and 3.1 mGy, respectively. Hence, the RMSC 12/1 Trang informed 

the relevant hospitals and clinics to adjust the proper exposure techniques to reduce radiation doses. 

The study was carried out again in 2019 and the data were recorded from 77 intra-oral X-ray units: 62 

units were film system (80.5%) and 15 units were digital image system (19.5%). The doses obtained from 

the 6 dental areas were 2.0, 1.7, 2.7, 2.2, 3.6 and 2.6 mGy, respectively. Obviously, these data were 

lower than the doses obtained in 2017 and the DRLs issued by DMSc. In conclusion, the PED could be 

reduced by using the corrected exposure techniques and the digital image system might also use less dose.

Keyword: Diagnostic reference levels, Diagnostic radiography, Dental radiography
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บทคัดยอ  การตรวจติดตามคุณภาพภายใน และการตรวจประเมินความสามารถหองปฏิบัติการ โดยผูตรวจประเมินภายนอก 

เปนกระบวนการสําคัญที่ใชในการเฝาระวัง ติดตาม และประเมินกิจกรรมคุณภาพของหองปฏิบัติการ การศึกษานี้เพื่อวิเคราะห

จุดออนและแนวโนมของปญหา จากสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนดของศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 3 นครสวรรค ที่ไดรับจาก

การตรวจประเมินระหวางป พ.ศ. 2559-2563 โดยรวบรวมขอมูลสิง่ทีไ่มเปนไปตามขอกาํหนด จาํแนกกลุมขอมูลตามขอกาํหนด

มาตรฐาน ISO/IEC 17025 และ ISO 15189 จากนั้นวิเคราะหขอมูลเปนความถี่ รอยละ และแนวโนมสาเหตุของปญหา

ผลการศึกษาขอมูลจาก 5 หองปฏิบัติการ รวม 777 รายการทดสอบ สิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนดที่ไดรับ 318 ขอ แยกเปน

ภายใตมาตรฐาน ISO/IEC 17025 จํานวน 233 ขอ และมาตรฐาน ISO 15189 จํานวน 85 ขอ สัดสวนของสิ่งที่ตรวจพบ

มากกวารอยละ 80 และเปนปญหารวมกันของทั้งสองมาตรฐาน 5 อันดับแรก มีสาเหตุจากวิธีทดสอบ เคร่ืองมือ การสราง

ความมัน่ใจในคณุภาพผลการทดสอบ การควบคมุเอกสาร และการรายงานผล ตามลาํดบั การวเิคราะหแนวโนมปญหาจากสาเหตุ 

5M1E ของขอกําหนด 5 อันดับแรก สวนใหญพบเปนเรื่องวิธีการทดสอบ หนวยงานควรใหความรูและสรางความตระหนักแก

บคุลากรในเรือ่งดังกลาว อยางไรกต็ามหองปฏบิตักิารควรวเิคราะหขอมลูอยางตอเนือ่ง โดยอาจออกแบบการเกบ็ขอมลูทีล่ะเอยีด

มากข้ึนเพือ่สามารถวเิคราะหสาเหตใุนมติิอืน่อนัเปนการเฝาระวังปญหา ซึง่เปนสวนหนึง่ของการจดัการความเสีย่งและการพฒันา

อยางตอเนื่อง

คําสําคัญ:  ISO/IEC 17025, ISO 15189, สิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด
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บทนํา

ศูนยวทิยาศาสตรการแพทยที ่3 นครสวรรค กรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสขุ เปนหองปฏบิตักิาร

ดานการแพทยและสาธารณสุข มีหนาที่พัฒนาระบบการตรวจวิเคราะหและใหบริการตรวจวิเคราะหทางหองปฏิบัติการ

โดยมีวัตถุประสงคในการเฝาระวังและควบคุมคุณภาพผลิตภัณฑสุขภาพใหมีมาตรฐานเปนไปตามกฎหมาย 

เพื่อเปนหลักฐานทางคดี รวมทั้งสนับสนุนการปองกัน รักษา และควบคุมโรค(1) โดยแบงเปนหองปฏิบัติการทดสอบ

4 หองปฏิบัติการ  ไดแก หองปฏิบัติการอาหาร ยา รังสีและเครื่องมือแพทย และพิษวิทยา พัฒนาระบบคุณภาพภายใต

ขอกําหนด ISO/IEC 17025  และหองปฏิบัติการทางการแพทย ไดแก หองปฏิบัติการพยาธิวิทยาคลินิก พัฒนาระบบ

คุณภาพภายใตขอกําหนด ISO 15189 ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 3 นครสวรรค ผานการรับรองระบบคุณภาพ

มาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 และ ISO 15189 ตัง้แตป 2549 จนถงึปจจบุนั โดยมแีผนการตรวจประเมนิความสามารถ

หองปฏิบัตกิารเปนประจําทุกป ซ่ึงแสดงใหเหน็ถงึความมุงม่ันในการธาํรงรกัษา และพฒันาระบบคุณภาพหองปฏบิตักิาร

อยางตอเนื่อง เพื่อสรางความมั่นใจในผลการตรวจวิเคราะหวามีความถูกตอง แมนยํา และเปนที่ยอมรับในระดับสากล 

ซึ่งนอกจากเปนการคุมครองสุขภาพประชาชนแลว ยังเปนประโยชนตอผูประกอบการที่จะใชประโยชนจากรายงาน

ผลการตรวจวิเคราะห เพื่อการพัฒนาคุณภาพผลิตภัณฑสูการแขงขันกับนานาประเทศ

การตรวจประเมินความสามารถทางหองปฏิบัติการ (Laboratory assessment) เปนกระบวนการท่ี

จัดทําขึ้นอยางเปนระบบ เปนอิสระ และเปนลายลักษณอักษร เพื่อแสดงใหเห็นวากิจกรรมในระบบคุณภาพมีผลลัพธ

สอดคลองกับเกณฑคุณภาพที่กําหนดไว ดําเนินการโดยคณะผูตรวจประเมินที่มีความรู ความสามารถ และเปนผูไมมี

สวนไดสวนเสียกับหองปฏิบัติการท่ีตรวจ แบงเปน การตรวจติดตามคุณภาพภายใน (Internal audit หรือ First 

party audit) มแีผนดาํเนนิการทุกป และการตรวจประเมนิความสามารถจากภายนอก โดยบคุคลทีส่ามหรือหนวยงาน

ที่ใหการรับรอง (External audit หรือ Third party audit) มีแผนดําเนินการตามรอบระยะเวลาการใหการรับรอง

ของสํานักมาตรฐานหองปฏิบัติการ(2, 3)  ซึ่งเปนหนวยใหการรับรอง 

รายงานผลการตรวจติดตามคุณภาพภายใน และการตรวจประเมินจากภายนอก หากพบวาหองปฏิบัติการ

ไมไดจดัทาํระบบ หรอืไมสอดคลองกบัขอกาํหนด หรอืไมปฏบิตัติามระบบทีว่างไว และอาจสงผลกระทบตอระบบบรหิาร

คุณภาพ และ/หรือสงผลตอความถูกตองของรายงานผลการตรวจวิเคราะห  หองปฏิบัติการจะไดรับเปนขอบกพรอง 

หรือสิ่งที่ไมสอดคลองตามขอกําหนด (Nonconformities, NCs) ตองนําปญหานั้นไปวิเคราะหหาสาเหตุ ดําเนินการ

แกไข และเสนอแนวทางปองกันภายในระยะเวลาที่กําหนด และมีการติดตาม ประเมินผลการแกไขอยางเปนระบบ(2)  

รายการทดสอบที่อยูในขอบขายการรับรองตองไดรับการตรวจรอยละ 100 ดังนั้นรายการทดสอบที่ผานการรับรองแลว

จะเปนรายการทดสอบที่ซํ้ากันในการตรวจแตละป และเพิ่มเติมสําหรับรายการทดสอบที่ขอขยายขอบขายการรับรอง

เนื่องจากระหวางป พ.ศ. 2559-2563 รับการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO 1589: 2012(4, 5) 

แต ISO/IEC 17025 มีการปรับใหมจาก ISO/IEC 17025: 2005 เปน ISO/IEC 17025: 2017 ในป พ.ศ. 2560 

ซึ่งมีขอกําหนดใหมเพิ่มเติม และมีการจัดเรียงลําดับขอกําหนดตางไปจากเดิม ทําใหหมายเลขกํากับหัวขอ (clause) 

ในแตละเรื่องตางกัน การศึกษาครั้งนี้จึงไดทําการปรับขอมูลในชวงป พ.ศ. 2559-2560 ซึ่งตรวจประเมินดวย ISO/

IEC 17025: 2005 ใหเปนไปตามขอกําหนด (requirement) ของ ISO/IEC 17025: 2017(6, 7, 8, 9, 10) ดังแสดงใน

ตารางที่ 1 และใชการวิเคราะหขอมูลจากขอกําหนดเปนสําคัญ 

การศึกษาครัง้นีเ้ปนการศกึษาขอมลูสิง่ทีไ่มเปนไปตามขอกําหนด (NCs) หรอืขอบกพรอง รหสั C (Corrective

action request, CAR) และรวมขอสังเกต รหัส O (Observation) ที่พบจากการตรวจติดตามคุณภาพภายใน และ

การตรวจประเมินเพื่อรับรองความสามารถหองปฏิบัติการ ทั้งหองปฏิบัติการทดสอบตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 

17025  และหองปฏบิติัการทางการแพทย มาตรฐานสากล ISO 15189  ของศนูยวทิยาศาสตรการแพทยที ่3 นครสวรรค 

รวม 5 หองปฏิบัติการ ในชวงป พ.ศ. 2559-2563 เพื่อวิเคราะหจุดออนและแนวโนมของปญหาจากสิ่งที่ไมเปนไปตาม
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ขอกาํหนดทีไ่ดจากการตรวจประเมนิความสามารถทางหองปฏบิตักิาร ผลการศกึษาจะเปนประโยชนในการพฒันา และ

ปรับปรุงระบบคุณภาพหองปฏิบัติการของหนวยงานตอไป

วัสดุและวิธีการ

การศึกษาครั้งนี้เปนการศึกษาเชิงคุณภาพ รูปแบบการศึกษาเฉพาะกรณี โดยการเก็บรวบรวมขอมูลจาก

ใบรองขอใหปฏิบัติการแกไข/ปองกันปญหา และตารางสรุปผลการแกไขสิ่งที่ตรวจพบ/ขอบกพรอง/ขอสังเกต

(Nonconformities Corrective Action table) ที่ไดรับจากการตรวจติดตามคุณภาพภายใน และการตรวจประเมิน

ความสามารถหองปฏิบัติการ ระหวางป พ.ศ. 2559-2563 จํานวน 5 หองปฏิบัติการ ไดแก หองปฏิบัติการ

อาหาร ยา รังสีและเครื่องมือแพทย พิษวิทยา และพยาธิวิทยาคลินิก โดยใชการบันทึกขอมูลผานระบบสารสนเทศ

สิง่ทีไ่มเปนไปตามขอกาํหนด (Laboratory Nonconforming Information System; NCIS) ขอมลูสาํคญั ประกอบดวย

ชื่อกิจกรรมการตรวจประเมิน ชื่อหองปฏิบัติการท่ีถูกตรวจประเมิน ขอกําหนด มาตรฐานที่ใชในการตรวจประเมิน

วัน/เดือน/ป ที่ตรวจประเมิน รหัส (Code) และรายละเอียดของสิ่งท่ีไมเปนไปตามขอกําหนด เฉพาะขอกําหนด

ที่ไดจากการตรวจประเมินตาม ISO/IEC 17025: 2005 ในป พ.ศ. 2559-2560 จะถูกปรับใหเปนไปตามขอกําหนด

ของ ISO/IEC 17025:2017 ดังแสดงในตารางที่ 1(6, 7, 8, 9, 10)  จากนั้นจําแนกกลุมขอมูลตามขอกําหนดมาตรฐานสากล

ISO/IEC 17025 และ ISO 15189 ตามปที่ตรวจประเมิน และวิเคราะหขอมูลเปนชนิด รอยละ ความถี่ แนวโนม 

และสาเหตุของการเกิดปญหา(11, 12, 13, 14)  

ตารางที่ 1  เปรียบเทียบขอกําหนดระหวาง ISO/IEC 17025: 2005 และ ISO/IEC 17025: 2017

ISO/IEC 17025: 2005 ISO/IEC 17025: 2017

1. ขอบขาย 1.  ขอบขาย

2.  เอกสารอางอิง 2.  เอกสารอางอิง

3.  คําศัพทและคําจํากัดความ 3.  คําศัพทและคําจํากัดความ

4. ขอกําหนดดานบริหาร
 จัดการคุณภาพ

4.1 องคกร 4.1 ความเปนกลาง
4.2 การรักษาความลับ
5. ขอกําหนดดานโครงสราง

4. ขอกําหนดทั่วไป

5. ขอกําหนดดานวิชาการ

5.1 ทั่วไป 6.1 ทั่วไป

6. ขอกําหนด
 ดานทรัพยากร

5.2  บุคลากร 6.2 บุคลากร

5.3  สถานที่และสภาวะแวดลอม 6.3 สิ่งอํานวยความสะดวกและ
 สภาวะแวดลอม

5.5 เครื่องมือ 6.4 เครื่องมือ

5.6  การสอบกลับไดของการวัด 6.5 การสอบกลับไดของการวัด   

4. ขอกําหนดดานบริหาร  
 จัดการคุณภาพ
   

4.5  การจางเหมาชวงการทดสอบ 6.6 ผลิตภัณฑ และบริการจากภายนอก     

4.6  การจัดซื้อบริการและวัสดุ 
 ครุภัณฑ  

4.4  การทบทวนคําขอ ขอเสนอ
 การประมูลและขอสัญญา     

7.1 การทบทวนคาํขอ ขอเสนอ การประมลู
 และขอสัญญา
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ผล

จากการวิเคราะหขอมูลส่ิงท่ีไมเปนไปตามขอกําหนดระหวางป พ.ศ. 2559-2563 จากหองปฏิบัติการ

ทดสอบ 4 หองปฏิบัติการ รับการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 และหองปฏิบัติการ

ทางการแพทย 1 หองปฏิบัติการ รับการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO 15189 รวมท้ังหมด 777 รายการ

ทดสอบ ดังแสดงในตารางที่ 2 โดยแยกเปนการตรวจติดตามคุณภาพภายใน 5 ครั้ง และการตรวจประเมิน

ความสามารถหองปฏิบัติการ โดยผูตรวจประเมินจากภายนอก 3 ครั้ง พบสิ่งท่ีไมเปนไปตามขอกําหนด จํานวน

318 ขอ เปนการตรวจตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 จํานวน 233 ขอ คิดเปนรอยละ 73.27

และเปนการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO 15189 จํานวน 85 ขอ คิดเปนรอยละ 26.73 ดังแสดงในตารางที่ 3

ISO/IEC 17025:2005 ISO/IEC 17025:2017

5. ขอกําหนดดานวิชาการ 5.4 วิธีการทดสอบ และการ
 ตรวจสอบความใชไดของวิธี

7.2 การคัดเลือก การทวนสอบและ
 การตรวจสอบความใชไดของวิธี

5.7 การชักตัวอยาง 7.3 การชักตัวอยาง

7 ขอกําหนดดาน  
   กระบวนการ

5.8 การจัดการตัวอยาง 7.4 การจัดการตัวอยาง

4. ขอกําหนดดานบริหาร
 จัดการคุณภาพ  

4.13.2 บันทึกทางดานวิชาการ 7.5 บันทึกทางดานวิชาการ

5. ขอกําหนดดานวิชาการ   5.4.6 การประมาณคาความ
  ไมแนนอนของการวัด  

7.6 การประเมินคาความไมแนนอน
 ของการวัด    

5.9 การประกันคุณภาพ
 ผลการทดสอบ   

7.7 การสรางความมั่นใจในความใชได 
 ของผลการทดสอบ   

5.10 การรายงานผล 7.8 การรายงานผล     

4. ขอกําหนดดานบริหาร 
 จัดการคุณภาพ

4.8 ขอรองเรียน 7.9 ขอรองเรียน

4.9 การควบคุมการทดสอบ
 ที่ไมเปนไปตามขอกําหนด

7.10 งานที่ไมเปนไปตามขอกําหนด

5. ขอกําหนดดานวิชาการ 5.4.7 การควบคุมขอมูล

4. ขอกําหนดดานบริหาร
 จัดการคุณภาพ  
   

4.13 การควบคุมการบันทึก 
  (4.13.1 ทั่วไป)

7.11 การควบคุมขอมูลและการจัดการ
  สารสนเทศ  

8.1 การเลือก 8. ขอกําหนดดาน
 ระบบการบริหารงาน

     
    

4.2 ระบบคุณภาพ 8.2 เอกสารระบบการบริหารงาน

4.3 การควบคุมเอกสาร 8.3 การควบคุมเอกสารระบบบริหารงาน  

4.13 การควบคุมการบันทึก 8.4 การควบคุมบันทึก

8.5 การจัดการความเสี่ยงและโอกาส

4.10 การปรับปรุง 8.6 การปรับปรุง

4.11 การปฏิบัติการแกไข 8.7 การปฏิบัติการแกไข

4.14 การตรวจติดตามภายใน 8.8 การตรวจติดตามภายใน

4.15 การทบทวนการบริหาร 8.9 การทบทวนการบริหาร

ตารางที่ 1  เปรียบเทียบขอกําหนดระหวาง ISO/IEC 17025: 2005 และ ISO/IEC 17025: 2017 (ตอ)
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ตารางที่ 2 จาํนวนรายการทดสอบทีข่อรบัการตรวจประเมนิตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 และ  ISO 15189 

 ระหวางป พ.ศ. 2559-2563 แยกรายหองปฏิบัติการ 

ตารางที่ 3 จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (NCs) ที่ไดรับจากการตรวจประเมินระหวางป พ.ศ. 2559-2563 

 แยกตามกิจกรรมการตรวจประเมิน

จํานวนรายการทดสอบ (รายการ)*

หองปฏิบัติการ

2559 2560 2561 2562 2563
รวม 

(รายการ)
รอยละตอ

อายุ
ขยาย

ขอบขาย
ตอ
อายุ

ขยาย
ขอบขาย

ตอ
อายุ

ขยาย
ขอบขาย

ตอ
อายุ

ขยาย
ขอบขาย

ตอ
อายุ

ขยาย
ขอบขาย

อาหาร 30 - 30 2 32 3 31 33 56 13 230 29.60

รังสีและเครื่องมือแพทย 47 11 58 2 60 - 60 4 64 - 306 39.38

ยา 15 3 18 - 18 - 12 7 19 11 103 13.25

พิษวิทยา 8 6 14 3 17 1 8 2 10 8 77 9.90

พยาธิวิทยาคลินิก 11 - 11 1 12 1 13 1 8 3 61 7.85

รวม 111 20 131 8 139 5 124 47 157 35 777 100.00

รอยละ 14.28 2.57 16.85 1.03 17.88 0.64 15.95 6.04 20.20 4.50 100.00

หมายเหตุ  * รายการทดสอบแตละปอาจเปนรายการที่ซํ้ากัน

มาตรฐานสากล

จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (ขอ) รวม
(ขอ)

รอยละ
2559      2560     2561     2562    2563

IA* EA* IA* EA* IA* EA* IA* EA* IA* EA*

ISO/IEC 17025 17 46 27 - 26 42 10 - 19 46 233 73.27

ISO 15189 10 14 7 - 7 32 1 - 5 9 85 26.72

รวม (ขอ) 27 60 34 - 33 74 11 - 24 55
318 100.00

รวมทั้งหมด (ขอ)   87 34  107 11 79

รอยละรวม  27.35 10.69 33.64 3.45 24.84 100.00

หมายเหตุ  *IA หมายถึง Internal Audit, EA หมายถึง External Audit

จากการตรวจประเมินความสามารถหองปฏิบัติการทดสอบ ตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 จํานวน 

4 หองปฏิบัติการ พบขอกําหนดที่มีแนวโนมสูงสุด 10 อันดับแรก เปนขอกําหนดดานกระบวนการ (ขอกําหนดที่ 7) 

จํานวน 5 ขอ เปนขอกําหนดดานทรัพยากร (ขอกําหนดที่ 6) จํานวน 3 ขอ และเปนขอกําหนดดานระบบการบริหารงาน

(ขอกําหนดท่ี 8) จํานวน 2 ขอ ดังแสดงในตารางที่ 4 และภาพที่ 1 และพบวาท้ัง 10 ขอ มีแนวโนมออกขาง

ดังแสดงในภาพที่ 2
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ขอกําหนดมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025: 2017
จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด

รวม รอยละ อันดับ
2559 2560 2561 2562 2563

4.1 ความเปนกลาง - - 1 - - 1 0.42

4.2 การรักษาความลับ - - 3 - 1 4 1.71

5.2 การบริหารและความรับผิดชอบ 2 - - - - 2 0.85

5.4 ความสอดคลองกับขอกําหนดของลูกคา - - - - 1 1 0.42

6.2 บุคลากร 2 4 1 - 2 9 3.86 7

6.3 สิ่งอํานวยความสะดวกและสภาวะแวดลอม   2 1 1 - - 4 1.71

6.4 เครื่องมือ 10 3 9 1 8 31 13.30 2

6.5 การสอบกลับไดของการวัด 6 - 3 - 1 10 4.29 6

6.6 ผลิตภัณฑ และบริการจากภายนอก 1 - - - 1 2 085

7.1 การทบทวนคําขอ ขอเสนอการประมูล 
และขอสัญญา

- - - - 3 3 1.28

7.2 การคัดเลือก การทวนสอบ และการตรวจสอบ
ความใชไดของวิธี  

6 5 21 5 14 51 21.88 1

7.3 การชักตัวอยาง 1 1 - - - 2 085

7.4 การจัดการตัวอยาง 4 - 2 - 1 7 3.00 9

7.5 บันทึกทางดานวิชาการ 3 - 2 - 3 8 3.43 8

7.6 การประเมินคาความไมแนนอนของการวัด - - 2 - 1 3 1.28

7.7 การสรางความมั่นใจในความใชไดของ
ผลการทดสอบ

8 2 8 - 9 27 11.58 3

7.8 การรายงานผล 7 1 4 3 4 19 8.15 5

7.10 งานที่ไมเปนไปตามขอกําหนด - - - - 1 1 0.42

7.11 การควบคุมขอมูลและการจัดการสารสนเทศ  - 1 - - - 1 0.42

8.2 เอกสารระบบบริหาร 2 1 - 1 2 6 2.57

8.3 การควบคุมเอกสารระบบบริหารงาน 5 7 2 - 8 22 9.44 4

8.4 การควบคุมบันทึก 4 1 - - 1 6 2.57

8.5 การจัดการความเสี่ยงและโอกาส - - 5 - 2 7 3.00 9

8.6 การปรับปรุง - - 1 - - 1 0.42

8.7 การปฏิบัติการแกไข - - - - 1 1 0.42

8.8 การตรวจติดตามคุณภาพภายใน - - 2 - 1 3 1.20

8.9 การทบทวนการบริหาร - - 1 - - 1 0.42

รวม 63 27 68 10 65 233 100.00

หมายเหตุ  “-” หมายถึง ไมไดรับ NCs ในรอบการตรวจประเมินปนั้น

ตารางที่ 4  จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (NCs) จากการตรวจประเมินหองปฏิบัติการทดสอบ จํานวน

 4 หองปฏิบัติการตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 
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ภาพที่ 1  จํานวนขอกําหนดที่พบสูงสุด 10 อันดับแรก จากการตรวจประเมินหองปฏิบัติการทดสอบ จํานวน 4 หอง

 ปฏิบัติการ ตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 (แผนภูมิพาเรโต (Pareto charl)

ภาพที่ 2  แนวโนมสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (NCs) ที่พบสูงสุด 10 อันดับแรก จากการตรวจประเมิน

 หองปฏิบัติการทดสอบจํานวน 4 หองปฏิบัติการ ตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025

ผลการวิเคราะหหาสาเหตุของการเกิดปญหาในขอกําหนดที่มีสัดสวนการเกิดสะสมรวมมากกวารอยละ 80 

ตามหลัก 5M1E (บคุลากร, เครือ่งมอื, วัสดอุปุกรณ, วธิกีาร, การจดัการ และสิง่แวดลอม) ของหองปฏบัิตกิารทดสอบ 

จํานวน 4 หองปฏิบัติการ จากการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 มีแนวโนมสูงสุด เกิดจากเรื่อง

วิธีการ ดังแสดงในภาพที่ 3 ปญหาที่พบมากที่สุดลําดับแรก คือ ขอ 7.2 การคัดเลือก การทวนสอบ และการตรวจสอบ

ความใชไดของวิธี รายละเอียดสาเหตุหลักของปญหาที่พบ ไดแก วิธีการปฏิบัติงานไมไดรับการทบทวนใหถูกตองและ

ไมเปนปจจบัุน รายละเอียดของวิธกีารปฏบิติังานไมครบถวน วธิกีารทีใ่ชไมทนักับแนวโนมของเทคโนโลยใีนปจจบุนั และ

วิธีการทํางานระบุไมชัดเจนและไมสอดคลองกับการปฏิบัติงานจริง ลําดับที่ 2 ขอ 6.4 เครื่องมือ สาเหตุหลักที่พบ คือ 

เรื่อง เครื่องมือ รายละเอียดสาเหตุหลักของปญหาที่พบ ไดแก เครื่องมือไมไดสอบเทียบตามแผน ไมพบการประเมิน

รายงานผลการสอบเทียบ  ไมพบปายชีบ้งสถานะ ไมพบประวตักิารบาํรงุรกัษา และไมพบหลกัฐานการทาํ Intermediate

check ลําดบัที ่3 ขอ 7.7 การสรางความมัน่ใจในความใชไดของผลการทดสอบ รายละเอยีดสาเหตหุลกัของปญหาทีพ่บ

ไดแก ไมพบเอกสารที่กําหนดวิธีการควบคุมคุณภาพภายใน (Internal quality control) ของการทดสอบ ไมพบ

คว
าม

ใช
ได

ขอ
งผ

ลก
าร

ทด
สอ

บ



Study of Nonconformities Reported Parichat Kanyaboon and Lomsalai Wongchanta
of RMSc 3 Nakhonsawan, 2016-2020

440 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

มาตรฐานการปฏิบัติงานเรื่องการแปลผลการทดสอบความชํานาญ (Proficiency Test) หรือการเปรียบเทียบผล

ระหวางหองปฏิบัติการ (Interlaboratory check) ไมวเิคราะหผลการควบคุมคุณภาพการตรวจวเิคราะหดวย Control 

chart   และไมพบหลักฐานการทํา Quality control sample ลําดับที่ 4 ขอ 8.3 การควบคุมเอกสารระบบบริหารงาน

รายละเอียดสาเหตุหลักของปญหาที่พบ ไดแก พบเอกสารมาตรฐานการปฏิบัติงานมีรายละเอียดไมครบถวน ถูกตอง 

และไมสอดคลองกบัการปฏิบตังิาน ไมพบเอกสารแสดงขัน้ตอนการใชงานเครือ่งมือ และพบมาตรฐานวธิกีารปฏิบตังิาน

ใชเอกสารอางอิงที่ไมเปนปนจุบัน ลําดับที่ 5 ขอ 7.8 การรายงานผล รายละเอียดสาเหตุหลักของปญหาที่พบ ไดแก

พบใบรายงานผลแสดงวิธีวิเคราะหของรายการทดสอบไมเปนปจจุบัน พบใบรายงานผลมีการแปลผลเทียบกับ

คามาตรฐาน แตไมระบุมาตรฐานอางอิงที่ใชใหชัดเจน ไมระบุวิธีการรายงานผลการทดสอบในมาตรฐานการปฏิบัติงาน 

และพบใบรายงานผลการทดสอบไมระบุสถานะของเครื่องมือที่ไดรับการทดสอบ และไมระบุหมายเหตุใหความเห็น

ในกรณีผลการสอบทดสอบไมเขาเกณฑมาตรฐาน

ภาพที่ 3  สาเหตุของการเกิดสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด 5 อันดับแรก จากการตรวจประเมินหองปฏิบัติการทดสอบ

 จํานวน 4 หองปฏิบัติการ ตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025

จากการตรวจประเมินความสามารถหองปฏิบัติการทางการแพทย ตามมาตรฐานสากล ISO 15189 ระหวาง

ป พ.ศ. 2559-2563 พบสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนดที่มีแนวโนมสูงสุด 9 อันดับ จํานวน 11 ขอ เปนขอกําหนด

ดานวิชาการ (ขอกําหนดที่ 5) จํานวน 9 ขอ และเปนขอกําหนดดานบริหารจัดการ (ขอกําหนดที่ 4) จํานวน 2 ขอ

ดังแสดงในตารางที่ 5 และภาพที่ 4 และพบวาทั้ง 11 ขอ มีแนวโนมออกขาง ดังแสดงในภาพที่ 5 
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ตารางที่ 5 จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (NCs) จากการตรวจประเมินหองปฏิบัติการทางการแพทย

 ตามมาตรฐานสากล ISO 15189

ขอกําหนดมาตรฐานสากล ISO15189: 2012
จํานวนสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด

รวม รอยละ อันดับ
2559 2560 2561 2562 2563

4.1 การจัดองคกรและความรับผิดชอบในองคกร 1 - - - - 1 1.17

4.3 การควบคุมเอกสารคุณภาพ - - 4 1 1 6 7.05 5

4.4 สัญญาบริการ - - - - 1 1 1.17

4.12 การปรับปรุงอยางตอเนื่อง - - 2 - - 2 2.35 9

4.13 การควบคุมบันทึก 1 - - - - 1 1.17

5.1 บุคลากร - 1 3 - 1 5 5.88 7

5.2 สถานที่และสภาพแวดลอม 2 - 3 - - 5 5.88 7

5.3 เครื่องมือ นํ้ายา และวัสดุสิ้นเปลือง 5 2 7 - - 14 16.47 2

5.4 กระบวนการกอนการทดสอบ 3 1 3 - 1 8 9.41 4

5.5 กระบวนการทดสอบ 6 1 7 - 5 19 22.35 1

5.6 การสรางความม่ันใจในคณุภาพผลการทดสอบ 3 1 5 - 3 12 14.11 3

5.7 กระบวนการหลังการทดสอบ 1 - 1 - - 2 2.35 9

5.8 การรายงานผล 2 1 3 - - 6 7.05 5

5.9 การออกผล - - 1 - 1 2 2.35 9

5.10 การจัดการขอมูลทางหองปฏิบัติการ - - - - 1 1 1.17

รวม 24 7 39 1 14 85 100.00

หมายเหตุ  “-” หมายถึง ไมไดรับ NCs ในรอบการตรวจประเมินปนั้น

ภาพที่ 4  จาํนวนขอกาํหนดท่ีพบสูงสุด 9 อนัดบัแรก จากการตรวจประเมนิหองปฏบิตักิารทางการแพทย ตามมาตรฐาน

 สากล ISO 15189 (แผนภูมิพาเรโต (Pareto chart) 
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ผลการวิเคราะหหาสาเหตุของการเกิดปญหาในขอกําหนดที่มีสัดสวนการเกิดสะสมรวมมากกวารอยละ 

80 ตามหลัก 5M1E ของหองปฏิบัติการทางการแพทย จากการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO 15189

พบแนวโนมสูงสุด คือ เรื่องวิธีการ ดังแสดงในภาพที่ 6 ปญหาที่พบมากที่สุดลําดับแรก คือ ขอ 5.5 กระบวนการ

ทดสอบ มรีายละเอยีดสาเหตหุลกัของปญหาทีพ่บ ไดแก มาตรฐานการปฏบิตังิานระบเุครือ่งมอืทีย่กเลกิการใชงานแลว 

ไมแสดงวันหมดอายุของนํ้ายาทดสอบ ไมระบุชนิดตัวอยาง  ขอมูลการทดสอบความใชไดของวิธีไมครบถวนตามเกณฑ

มาตรฐาน และระบุเกณฑอุณหภูมิตูเย็นที่ยอมรับไดเปนชวงที่กวางเกินไป  ลําดับที่ 2 คือ ขอ 5.3 เครื่องมือ นํ้ายา และ

วสัดสุิน้เปลือง รายละเอยีดสาเหตหุลักของปญหาทีพ่บ ไดแก ไมไดสอบเทยีบยวูขีองตู Nested PCR ไมใชนํา้ยาทาํลาย

สารพันธุกรรมที่มีประสิทธิภาพ ไมไดประเมินผลการทวนสอบเทอรโมมิเตอรและแกไขใหถูกตอง ไมไดระบุยี่หอของ

ชุดทดสอบที่ใชในการตรวจสอบประสิทธิภาพของเครื่องนึ่งทําลายเช้ือ มีรอยแตกราวที่กระจกหนาตูชีวนิรภัย (BSC)  

ลําดับ 3 คือ ขอ 5.6 การสรางความมั่นใจในคุณภาพผลการทดสอบ รายละเอียดสาเหตุหลักของปญหาที่พบ ไดแก

ไมพบหลักฐานการเปรียบเทียบคุณภาพระหวางชุดนํ้ายาในรายการทดสอบที่ดําเนินการดวยชุดนํ้ายามากกวาหนึ่งชุด 

ไมมีการควบคุมคุณภาพการยอมสีแกรม การควบคุมคุณภาพอาหารเลี้ยงเชื้อยังไมครบถวน และไมพบการนําขอมูล

ทางหองปฏิบัติการมาทําเปน control chart เพื่อใหเปนแนวโนมของระบบ ลําดับที่ 4 คือ ขอ 5.4 กระบวนการกอน

การทดสอบ รายละเอียดสาเหตุของปญหาที่พบ ไดแก ไมพบขั้นตอนการปฏิเสธตัวอยางที่ชัดเจน และไมมีการลงนาม

ของผูทวนสอบ คูมอืการใหบรกิารประชาชนไมระบเุกณฑการปฏเิสธตวัอยางทีเ่ปนซีรมั ไมพบคาํแนะนาํการบรรจหุลอด

สิ่งสงตรวจที่มีเชื้อกอโรคใหนําสงในแนวตั้ง และพบมาตรฐานการปฏิบัติงานไมระบุข้ันตอนการเก็บตัวอยางกระดาษ

ซบัเลอืดทีเ่หมาะสมกบัการนาํมาสกดัตวัอยางเพือ่ใชในการทดสอบ ลาํดับที ่5 พบ 2 ขอ คอื ขอ 4.3 การควบคมุเอกสาร

คุณภาพ รายละเอียดสาเหตุของปญหาที่พบ ไดแก พบมาตรฐานการปฏิบัติงานไมไดรับการทวนสอบและแกไขใหเปน

ปจจบุนั พบมาตรฐานการปฏบิตังิานท่ีผูมีสวนเกีย่วของและผูรบัรองเปนคนเดยีวกนั และไมพบมาตรฐานการปฏบิติังาน

การใชงานเครื่องมือ ขอ 5.8 การรายงานผลการทดสอบ รายละเอียดสาเหตุของปญหาที่พบ ไดแก ระบุวิธีการทดสอบ

จาก real-time PCR เปน Relative quantitative PCR วิธีการรายงานผลในมาตรฐานการปฏิบัติงานกับ

ใบรายงานผลการทดสอบใชขอความตางกัน และพบระเบียบปฏิบัติ เรื่อง การรายงานผลการตรวจวิเคราะห และ

ใบรายงานผลมีเนื้อหาไมครอบคลุมรายละเอียดตามขอกําหนด

ภาพที่ 5  แนวโนมสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด (NCs) ที่พบสูงสุด 9 อันดับแรก ที่ไดรับจากการตรวจประเมิน

 หองปฏิบัติการทางการแพทย ตามมาตรฐานสากล ISO 15189
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วิจารณ

การศึกษาครั้งน้ีเปนการศึกษาเฉพาะกรณีของหองปฏิบัติการทดสอบ และหองปฏิบัติการทางการแพทย

ระหวางป พ.ศ. 2559-2563 ตามขอกําหนดมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 และ ISO 15189 โดยสิ่งที่ไมเปนไป

ตามขอกําหนดในการศึกษานี้ เปนจํานวนรวมของขอบกพรอง รหัส C (Corrective action request, CAR) และ

ขอสังเกต รหัส O (Observation) ขอมูลที่ไดรับจากการตรวจประเมินตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025: 2005 

ในชวงป พ.ศ. 2559-2560 ถูกนํามาปรับใหเปนไปตาม ISO/IEC 17025: 2017 กอนนํามาวิเคราะหในภาพรวม 

โดยพบวาขอกําหนดที่ถูกเพิ่มเติมเขามาใหม คือ เรื่องความเปนกลาง การรักษาความลับ และการปฏิบัติการเพื่อการ

จดัการความเสีย่งมีแนวโนมลดลง และไมมีผลกระทบตอการเกดิสิง่ทีไ่มเปนไปตามขอกาํหนดของหนวยงานในชวงเวลา

ดังกลาว  ดังแสดงในตารางที่ 4 อาจเพราะยังเปนการตรวจประเมินในชวงแรกหลังการเปลี่ยนผานระบบ จึงยังไมเห็น

แนวโนมปญหาทีช่ดัเจน ประกอบกบัขอกาํหนดดงักลาวหองปฏบิตักิารไดมกีารดาํเนนิการควบคมุและกาํกบัอยูกอนแลว

ภายใตขอกําหนดเรื่องการปองกัน (Preventive action) ตามขอกําหนดเดิม

ส่ิงท่ีไมเปนไปตามขอกําหนดทีพ่บสงูสดุ (แผนภมูพิาเรโต) 10 อนัดับแรก ของทัง้หองปฏบิตักิารทีอ่ยูภายใต

มาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 และมาตรฐานสากล ISO 15189 สัดสวนการเกิดสะสมรวมมากกวารอยละ 80

มสีาเหตสุอดคลองกนั 5 เรือ่ง เรยีงตามลาํดบัความถีจ่ากมากไปนอย คอื กระบวนการทดสอบ  เครือ่งมอื การสรางความ

มั่นใจในคุณภาพผลการทดสอบ การควบคุมเอกสาร และการรายงานผล แนวทางการปองกันการเกิดซํ้าอาจดําเนินการ

ในภาพรวมของหนวยงาน ดวยการจัดทบทวนใหความรู และสรางความตระหนกัแกบคุลากรในเรือ่งทีเ่ปนปญหารวมกนั

ดงักลาวกอน อยางไรกต็ามปญหาท่ีพบอกีรอยละ 20 ยงัคงมคีวามสาํคญัทีอ่าจสงผลกระทบตอความถกูตองของรายงาน

ผลการตรวจวิเคราะห ซึ่งตองพิจารณาเปนรายกรณีไป

ส่ิงท่ีไมเปนไปตามขอกาํหนดของท้ังสองมาตรฐาน 5 อนัดบัแรก คอื กระบวนการทดสอบ  เครือ่งมอื การสราง

ความมั่นใจในคุณภาพผลการทดสอบ การควบคุมเอกสาร และการรายงานผล มีความสอดคลองกับผลการศึกษาเรื่อง

ขอกําหนดดานกระบวนการของหองปฏิบัติการทดสอบ และสอบเทียบ 500 แหง ในประเทศบราซิล(11) นอกจากน้ี

ยงัสอดคลองกบัผลการศกึษาของหองปฏิบติัการทางการแพทยของ The Mater Misericordiae University Hospital 

ภาพที่ 6  สาเหตุของการเกิดสิ่งท่ีไมเปนไปตามขอกําหนด 5 อันดับแรก จากการตรวจประเมินหองปฏิบัติการ

 ทางการแพทย ตามมาตรฐานสากล ISO 15189
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(MMUH) เมอืงดบัลนิ ประเทศไอรแลนด(12) และหองปฏบิตักิาทางการแพทยและสาธารณสขุ ศนูยวิทยาศาสตรการแพทย

ที ่6 ชลบรุ ีประเทศไทย(13) นอกจากน้ียงัสอดคลองกบัผลการศกึษาเรือ่ง แนวโนมขอบกพรองจากการตรวจประเมนิรบัรอง

ความสามารถหองปฏิบัติการทดสอบดานสาธารณสุขของหนวยงานภาครัฐและเอกชนที่ใหบริการทดสอบสาธารณะ

ตามมาตรฐาน ISO/IEC 17025: 2005 ระหวางป พ.ศ. 2551-2554(14) พบวาขอกําหนดดานวิชาการขอ 5.4

เกี่ยวกับวิธีการทดสอบ เปนขอบกพรองที่พบมากที่สุดเปนอันดับแรก โดยมีแนวโนมเปนแบบออกขาง 

จากขางตนเห็นไดชดัวา ขอกาํหนดเรือ่งวธิกีารทดสอบ (Test method) มคีวามสาํคญัมากทัง้กบัหองปฏบิตักิาร

ทดสอบ และหองปฏิบัติการทางการแพทย ซึ่งสงผลตอความถูกตองของรายงานผลการตรวจวิเคราะหโดยตรง 

หนวยงานที่ตองการขอรับรองความสามารถตามมาตรฐาน ISO/IEC 17025 และ/หรือ ISO 15189 ควรสราง

ความตระหนักและใหความรูเรื่องขอกําหนดท่ีเก่ียวกับวิธีการทดสอบแกบุคลากร โดยอาจกําหนดเปนหลักสูตรไว

ในมาตรฐานการพัฒนาบุคลากรใหม นอกจากน้ีหากมีการออกแบบการจัดเก็บขอมูลสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนด

ใหละเอียดมากขึ้น จะชวยใหสามารถวิเคราะหปญหาในมิติอ่ืนได อาทิ ปญหานั้นพบในรายการทดสอบเดิม หรือ

พบในรายการทดสอบใหม มีความสัมพันธกับผูตรวจประเมินหรือหองปฏิบัติการใดหรือไม หรือมีเทคนิคการแกไข

ปญหาอยางไร เปนตน และจากการวิเคราะหแนวโนมของปญหาที่พบมีลักษณะกราฟเปนแบบออกขาง หมายถึง สิ่งที่

ไมเปนไปตามขอกําหนดที่พบ ไมไดเกิดจากปญหาเชิงระบบ (Systematic cause) ไมอาจคาดการณได อยางไรก็ตาม

หองปฏิบัติการควรวิเคราะหขอมูลอยางตอเน่ืองเพื่อเฝาระวังปญหาที่มีแนวโนมสูงขึ้น นําไปสูการวางแผนพัฒนา

อยางตอเนื่อง (Continuous improvement) ปองกันการเกิดซํ้าไดอยางเปนระบบ มีประสิทธิภาพ

สรุป

การศึกษาสิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนดที่ศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 3 นครสวรรค ไดรับจากการตรวจ

ติดตามคุณภาพภายใน และการตรวจประเมินความสามารถหองปฏิบัติการ ระหวางป พ.ศ. 2559-2563  แยกเปน

สิง่ทีไ่มเปนไปตามขอกาํหนดตามมาตรฐานสากล ISO/IEC 17025 รวม 233 ขอ และตามมาตรฐานสากล ISO 15189 

รวม 85 ขอ การวเิคราะหดวยแผนภูมิพาเรโต พบสดัสวนของสิง่ทีต่รวจพบมากกวารอยละ 80 และเปนปญหารวมกนัของ

ทั้งสองมาตรฐาน 5 อันดับแรก มีสาเหตุจากการปฏิบัติไมสอดคลองกับขอกําหนดที่เกี่ยวกับวิธีทดสอบ  เครื่องมือ การ

สรางความมัน่ใจในคณุภาพผลการทดสอบ การควบคุมเอกสาร และการรายงานผล ตามลาํดบั การวเิคราะหแนวโนมของ

ปญหา พบวามีลักษณะกราฟเปนแบบออกขาง ไมมีแนวโนมอยางใดอยางหนึ่ง และการวิเคราะหหาสาเหตุของการเกิด

ปญหาจากหลกั 5M1E ในขอกาํหนด 5 อนัดบัแรก สาเหตหุลกัสวนใหญพบเปนเรือ่งวธิกีารทดสอบ การวเิคราะหขอมลู

สิ่งที่ไมเปนไปตามขอกําหนดของหองปฏิบัติการนี้เปนการเฝาระวังปญหา และเปนสวนหนึ่งของการจัดการความเส่ียง

และการพัฒนาอยางตอเนื่อง

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบคุณบุคลากรของศูนยวิทยาศาสตรการแพทยที่ 3 นครสวรรค ทุกทานที่ใหความรวมมือ รวมแรง
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1

Study of Nonconformities According to 
ISO/IEC 17205 and ISO 15189 from 

Auditing in Regional Medical Science 
Center 3 Nakhonsawan, 2016-2020

Parichat Kanyaboon and Lomsalai Wongchanta
Regional Medical Sciences Center 3, Nakhonsawan, Department of Medical Sciences, Amphoe Muang, 

Nakhonsawan 60000, Thailand

ABSTRACT Internal audit and evaluation on laboratory capacity by external auditors are important 

parts of surveillance, monitoring and evaluation process of laboratory quality. The objective of this study 

was to explore the weaknesses and challenges of the nonconformities (NCs) of the Regional Medical

Science Center 3 Nakhonsawan. The evaluation was conducted by gathering information on the NCs of 

5 laboratories between 2016 and 2020. Data were classified according to ISO/IEC 17025 and ISO 15189 

requirements, and then were analyzed and reported as percentage, frequency and the causes of 

challenges. There were 318 NCs obtained from 5 laboratories performing 777 tests. Among these, 233 NCs 

did not comply with the ISO/IEC 17025 standard and 85 NCs also did not comply with the ISO 15189 

standard. We found that over 80% of the top five common challenges in ISO/IEC 17025 and the ISO 15189 

were about testing methods, equipment, ensuring the validity of result, document control and reporting 

of results, respectively. Analysis of the causes regarding the 5M1E among the top five challenges showed 

that the testing method was the most common problem. The government authority should provide the 

knowledge and raise awareness among staff members in laboratories. In addition, the laboratories should 

further analyze the NCs data continuously. This can be performed by using more comprehensive data 

collection that cover other dimensions related to surveillance programs, which are essential parts of risk 

management of laboratories and continuous improvement planning.

Keywords: ISO/IEC 17025, ISO 15189, Nonconformities (NCs)
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บทคดัยอ  สถาบนัชวีวตัถ ุไดพฒันาแนวทางปฏบิตัใินการตรวจสอบความถูกตองของวธิวีเิคราะหทีกํ่าหนดแนวทางไวอยางเปน

ระบบ โดยนาํเขาสูระบบคณุภาพทีม่กีารกาํหนดรหสั รปูแบบ ข้ันตอนของการจดัทาํแผน และรายงานการตรวจสอบความถกูตอง

ของวธิ ีทาํใหมีการดาํเนนิงานไปในรปูแบบเดยีวกนั สามารถควบคมุขัน้ตอนกอนและหลงัการตรวจสอบความถกูตองวธิวีเิคราะห 

และเปนมาตรฐานทีส่ามารถสอบกลบัได ดวยผลจากการพฒันาระบบการตรวจสอบความถูกตองของวธิวีเิคราะหจนไดวธิปีฏบิตัิ

ที่ดี และนํามาใชพัฒนาวิธีวิเคราะหได เปนระยะ 14 ปที่ผานมา ทําใหสถาบันชีววัตถุมีหลักฐานทางวิชาการที่ปองกัน

ความผิดพลาดจากการวิเคราะหดวยวิธีที่ไมเหมาะสมที่ใชตัดสินคุณภาพ มั่นใจในการไมปลอยผานผลิตภัณฑที่รับผิดชอบท่ีมี

คุณภาพไมเหมาะสม ชวยในการสื่อสารใหเขาใจตรงกันระหวางสถาบันชีววัตถุที่เปนหนวยงานกลางของประเทศในการควบคุม

คณุภาพชวีวตัถทุีใ่ชในประเทศกบัผูผลติ ผูนาํเขาชวีวตัถ ุและยงัรวมไปถงึการสือ่สารระหวางผูประเมนิและผูรบัการตรวจประเมนิ

ความสามารถทางวิชาการของหองปฏิบัติการ

คําสําคัญ: การตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะห, การทวนสอบความใชไดของวิธีวิเคราะห, วิธีวิเคราะห



System for Validation of Testing Methods   Ekalak Songtan et al.

448 วารสารกรมวิทยาศาสตรการแพทย
ปที่ 63 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2564

บทนํา

ความถูกตองและความนาเชื่อถือของวิธีวิเคราะหเปนปจจัยสําคัญที่หองปฏิบัติการจะพิจารณานําวิธีมาใช

ตรวจรับรองคุณภาพผลิตภัณฑสุขภาพตางๆ เชน ยา วัคซีน เปนตน ดวยผลการวิเคราะหจะนําไปตัดสินคุณภาพ

เพื่อปลอยผานผลิตภัณฑสุขภาพเหลานั้น การตรวจความถูกตองของวิธีวิเคราะหเปนหัวขอสําคัญที่กําหนดไว

ในตํารายาและระบบคุณภาพ เช น ตํารายาของสหรัฐอเมริกา (USP) ISO/IEC 17025:2017 และ 

ISO 17034:2016(1, 2, 3) เปนตน รวมทั้งกําหนดไวในการควบคุมกํากับจากภาครัฐ ที่กําหนดใหผูผลิตแสดงขอมูล

การตรวจสอบความถูกตองของวิธีในการขึ้นทะเบียนผลิตภัณฑ เพื่อใหมั่นใจวาวิธีที่ใชเหมาะสมกับการตรวจผลิตภัณฑ

สุขภาพนั้นๆ ไมวาวิธีเหลานั้นจะเปนวิธีมาตรฐานที่บันทึกไวและเปนที่ยอมรับในระดับสากล (compendial) เชน 

ตํารายา เอกสารทางวิชาการขององคการอนามัยโลก เปนตน ตองผานการทวนสอบความถูกตอง (method

verification) หรอือาจเปนวิธท่ีีไมใชวิธมีาตรฐาน (non-compendial) ตองผานการตรวจสอบความถกูตอง (method 

validation) ตามแนวทางสากล(4, 5, 6) ดังนั้นกอนนําวิธีวิเคราะหใดๆ ไปใช ตองมีการตรวจสอบความถูกตองของวิธี 

หัวใจสําคัญ คือ การวิเคราะหปจจัย (parameters) ที่แสดงถึงความสามารถของวิธี (method performance)(6)

ทีจ่ะใหผลวเิคราะหท่ีถกูตองเชือ่ถอืได ซ่ึงเปนการดาํเนนิการอยางเปนขัน้ตอนและแปลผลทางสถิตอิยางถูกตองตามหลัก

วชิาการและการตรวจสอบความถกูตองของวิธวิีเคราะหนีถ้กูนาํมาประเมนิความสามารถทางวชิาการของหองปฏบิตักิาร

ในระบบคุณภาพดวย(7)

ดวยความสําคัญของการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะห จึงมีตําราและคูมือที่ใหความรู คําแนะนํา

ในการเลือกปจจัยเพื่อศึกษาตามชนิดของวิธีวิเคราะห(6) ในขณะที่การใหไดมาซึ่งวิธีวิเคราะหที่เหมาะสมเปนกิจกรรม

ที่กําหนดไวในระบบคุณภาพของหองปฏิบัติการ ซึ่งตองบันทึกเปนเอกสารเพื่อการขอรับรองในระบบคุณภาพตางๆ

ของหนวยงาน จากการเขารวมในคณะตรวจประเมินของสํานักมาตรฐานหองปฏิบัติการ พบวามีการพัฒนาวิธีใน

หองปฏิบตักิารในกรมวิทยาศาสตรการแพทย ซึง่มีการปฏบิตัทิีแ่ตกตางกนั บคุลากรไมทราบจะเริม่ตนอยางไร ไมทราบ

แนวทางปฏิบัติที่เหมาะสม และยังไมเปนระบบ เชน ไมจัดทําเปนเอกสารในระบบคุณภาพ เปนตน อยางไรก็ตามไมพบ

แนวทางทีแ่นะนาํขัน้ตอนการปฏบิตัเิพือ่การตรวจสอบความถกูตองของวธิวีเิคราะหอยางเปนระบบในเอกสารตําราใดๆ 

จากประสบการณของบุคลากรของสถาบันชีววัตถุที่ไดรับการอบรมจากตางประเทศ และมีโอกาสรวม

ในทีมตรวจประเมินระบบคุณภาพขององคการอนามัยโลก และ Good Manufacturing Practice (GMP) จึงไดนํา

ประสบการณเหลาน้ันมาประยกุตใชและพัฒนาระบบการตรวจสอบความถูกตองของวธิวีเิคราะหในหองปฏบิตักิารสถาบนั

ชีววัตถุใหบุคลากรปฏิบัติใหอยางสอดคลองกัน โดยไดดําเนินการอยางเปนระบบตั้งแตป พ.ศ. 2550 จนถึงปจจุบัน

และพบวาเปนการปฏบิตัท่ีิด ีสามารถสรางความเชือ่มัน่และยอมรบัในการตรวจประเมนิทัง้จากทมีตรวจประเมนิในระดบั

ประเทศ ภูมิภาค และสากล ดังนั้นคณะผูเขียนจึงไดจัดทําบทความนี้เพื่อนําเสนอระบบการตรวจสอบความถูกตองของ

วิธีวิเคราะหที่เปนแนวทางปฏิบัติที่ดี (best practice) เพื่อเปนแนวทางใหหองปฏิบัติการอื่นนํามาปรับใชและเปนไป

ตามระบบคุณภาพ ซึ่งเนื้อหาในบทความนี้จะไมครอบคลุมถึงการเลือกปจจัยท่ีนํามาใชตรวจสอบความถูกตองและ

คาสถิติสําหรับการแปลผล

วิธีการ

การดําเนินงานนี้เปนการรวบรวมขอมูลเชิงคุณภาพแบบรวบรวมขอมูลยอนหลัง (retrospective study) 

จากผลการดําเนินงานของหองปฏิบัติการในการควบคุมคุณภาพผลิตภัณฑวัคซีน ผลิตภัณฑจากพลาสมาและนํ้ายา

วนิิจฉยัโรคตดิตอทางเลือด ผลติภณัฑเทคโนโลยชีวีภาพเพือ่การรกัษา และชีววตัถุอ่ืนๆ ในสถาบนัชีววตัถุ ชวงเวลาตัง้แต

ป พ.ศ. 2550 ถึงปจจุบัน รวม 14 ปที่ผานมานั้น สวนใหญนําวิธีวิเคราะหเชิงคุณภาพและปริมาณ จากตํารายาสากล/
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องคการอนามัยโลก  มาทวนสอบตามหลักเกณฑของ International Conference on Harmonization (ICH) 

และขอกาํหนด ISO/IEC 17025 โดยแนวทางดําเนนิงานทีไ่ดมาซึง่ความสาํเร็จจากการดําเนนิการอยางเปนระบบสากล

ดังแสดงในภาพที่ 1 รายละเอียด ดังนี้

1. การพิจารณาความจําเปนที่ตองมีวิธีวิเคราะหใหม ซึ่งตองกําหนดผูรับผิดชอบเพื่อดําเนินการ

2. ทบทวนวรรณกรรมมีขอมูลเกีย่วของกับวธีิวเิคราะหเพ่ือเลอืกวธิเีบือ้งตนทีเ่หมาะกับการนาํมาใชในตวัอยาง

ที่จะตรวจวิเคราะห 

3. ทดลองวิเคราะหดวยวธินีัน้เพือ่ตรวจสอบความเสถยีรของวธีิ และความเปนไปไดทีจ่ะนํามาใช  เพือ่ใหได

สภาวะเบื้องตนของวิธีนั้นๆ และเปนการเตรียมความพรอมของสถานที่ วัสดุอุปกรณ เครื่องมือที่มีอยู

4. เม่ือวิธมีีความเหมาะสม ผูรบัผดิชอบตองจดัทาํแผนการตรวจสอบความถกูตองของวธิวีเิคราะห  (valida-

tion protocol) ตามหวัขอดงัแสดงในตารางท่ี 1  โดยตองผานการพิจารณาความเหมาะสมและถกูตองตามหลกัวชิาการ

โดยผูเช่ียวชาญของหนวยงานท่ีแตงตัง้เปนผูมีความชํานาญ และเก่ียวของของวธิ ีไดแก ดานเคมแีละชีวเคม ี ดานชีววทิยา 

และอืน่ๆ  ตามความจาํเปน จากนัน้เสนอผูอาํนวยการเพือ่อนมุตัใิหดาํเนนิการ ซ่ึงเอกสารดังกลาวมคีวามสอดคลองตาม

ระบบคุณภาพ

5. ดําเนินการตรวจสอบความถูกตองของวิธีในพารามิเตอรที่ระบุไวในแผนการตรวจสอบความถูกตอง 

6. จัดทํารายงานเพื่อแสดงผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธี (validation report) ดังแสดงใน

ตารางที่ 2 พิจารณาวิธีการวิเคราะหดังกลาวมีความเหมาะสมตอการนําไปใชเปนวิธีมาตรฐานของสถาบันเพื่อจัดทํา

เปนมาตรฐานการปฏิบัติงาน (SOP) และตองชี้แจงกรณีมีการเบี่ยงเบนไปจากแผนการตรวจสอบความถูกตอง

ภาพที่ 1  ขั้นตอนการดําเนินงานเพื่อการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะห
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ตารางที่ 1  เนื้อหาในแผนการตรวจสอบความถูกตองของวิธี

เนื้อหาที่สําคัญ คําอธิบาย

1. จุดประสงค (Purpose) ระบุจุดประสงคและอธิบายเหตุผลความจําเปนของการตรวจสอบความ
ถูกตองของวิธีที่เลือกมาน้ี เชน เพื่อตองการวิธีที่รวดเร็วสะดวกมากขึ้น
หรือเนื่องจากการเปลี่ยนกฎระเบียบ เปนตน

2. หลักการของวิธีวิเคราะห 
 (Principle of test method) 

อธิบายหลกัการของวิธวีเิคราะห อาจมภีาพหรอืแผนภมูปิระกอบคาํอธบิาย

3. เครื่องมือและวัสดุอุปกรณหลัก 
 (Main materials and equipment)

ระบุเฉพาะรายการเครื่องมือ วัสดุอุปกรณหลักที่ใช รวมทั้งชนิด ยี่หอของ
สารเคมี นํ้ายาทดสอบที่จําเพาะหรือจําเปนตองระบุ เชน ยี่หอชุดทดสอบ

4.  ตัวอยางและสารมาตรฐาน (Sample   
 and reference material)

ใหรายละเอียดเกี่ยวกับตัวอยางที่จะนํามาศึกษา เชน จํานวนหรือชนิดและ
สารมาตรฐาน

5. วิธีการตรวจสอบความถูกตองของวิธี   
 (Validation procedures)

ระบุปจจัยที่ศึกษา และอธิบายโดยละเอียดถึงวิธีดําเนินการของแตละ
ปจจัย เกณฑการยอมรับผล และสถิติที่ใชในการวิเคราะหขอมูล

6. เอกสารอางอิง (References and 
 applicable documents) 

ระบหุมายเลขและช่ือ SOP ทีเ่ก่ียวของ ช่ือเอกสารอางอิง และเอกสารใดๆ 
ที่เกี่ยวของในการจัดทํา protocol

7.  รายละเอียดอื่น (Attachments - ใหแนบวธิวีเิคราะหทีไ่ดศึกษาสภาวะทีเ่หมาะสม และพรอมสาํหรบัการนาํ
 มาตรวจสอบความถูกตองโดยละเอียด
- เนื้อหาอื่นที่จําเปน นอกเหนือจากที่กําหนดไวใน protocol

เนื้อหาที่สําคัญ คําอธิบาย

1. ผลการตรวจสอบความถูกตองและ
 วิเคราะห (Validation results and 
 analysis) 

สรุปผลการศึกษาความถูกตองและวิเคราะหขอมูลดวยสถิติตามเกณฑ
ยอมรับที่กําหนดไวใน protocol

2.  สรุปผลการศึกษา (Conclusion) บอกถึงผลของการศึกษาวาเปนไปตามเกณฑการยอมรับและสถิติ
อยางไร  บอกถึงผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะห
วาวิธีมีความเหมาะสมสามารถนําไปใชตามความตองการไดหรือไม 
ระบุสิ่งที่ควรศึกษาตอไป (ถามี)

ตารางที่ 2  เนื้อหาในรายงานผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธี 

การอนุมัติในการศึกษาแผนและผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธี จะตองผานการอนุมัติตามลําดับขั้น

ตั้งแตหัวหนากลุม ผูเชี่ยวชาญท่ีสถาบันแตงตั้งขึ้น โดยเปนผูมีความสามารถในดานเคมีและชีวเคมี หรือชีววิทยา

ผูจัดการคุณภาพ และผูอํานวยการ
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ผล

จากการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหของสถาบันชีววัตถุในรอบ 14 ปที่ผานมา (ป 2550-2563)

มกีารดําเนนิการตรวจสอบความถกูตองของวิธ ีจาํนวน 97 วิธี โดยมวีตัถุประสงคการดาํเนนิงาน ประกอบดวย วธิกีารตรวจ

วเิคราะหความแรง การตรวจวเิคราะหความเปนเอกลกัษณและความบรสิทุธิ ์การตรวจสอบคณุลักษณะและปรมิาณสาร

การตรวจสอบความปลอดภยัจากการปนเปอนเช้ือโรคและสารปนเปอน และการตรวจสอบเพือ่ประเมนิชุดนํา้ยาวนิจิฉยั

โรคที่ติดตอทางเลือด (In vitro diagnostic test kit)  นอกจากนี้แนวทางดังกลาวไดขยายผลไปสูแนวทางปฏิบัติ

ในการทวนสอบความถูกตองของวิธีโดยใชระบบเดียวกัน สงผลใหดําเนินการในการทวนสอบวิธี จํานวน 58 วิธี และ

การตรวจสอบซํ้า (revalidation) กรณีมีการเปลี่ยนแปลงเครื่องมือ สารเคมี หรือนักวิเคราะห เปนตน จํานวน 17 วิธี 

ดังแสดงในภาพที่ 2 และตารางที่ 3

ภาพที่ 2   ประเภทของวิธีวิเคราะหของสถาบันชีววัตถุที่ดําเนินการในระหวางป 2550-2563

วัตถุประสงคการดําเนินงาน จํานวนวิธี

1. ความแรงของชีววัตถุ 43

2. เอกลักษณและคุณลักษณะ 26

3. องคประกอบและปริมาณสาร 32

4. ความปลอดภัยและสารปนเปอน 17

5. เปลี่ยนเครื่องมือรุนใหม 9

6. วิธีสําหรับการประเมินชุดนํ้ายาวินิจฉัยโรคที่ติดตอทางเลือด 9

รวม 172

หากเกิดเบี่ยงเบนไปจากแผนการตรวจสอบความถูกตองที่กําหนดไว จะตองมีการชี้แจงกรณีมีการเบี่ยงเบน

ไปจากแผนฯ ตัวอยางดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่ 3 ชนิดของวิธีวิเคราะหของสถาบันชีววัตถุที่ผานการตรวจสอบความถูกตองในระหวางป 2550-2563 
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ตารางที่ 4 ตัวอยางการเบี่ยงเบนจากแผนการตรวจสอบความถูกตองของวิธี 

ปะเด็นที่ขอเบี่ยงเบน สาเหตุ

ตัวอยางหรือสารมาตรฐาน - ตัวอยางหรือสารมาตรฐานปริมาณไมเพียงพอขอลดการทําซํ้า

- เพิ่มจํานวนตัวอยางที่นํามาทดสอบอีก 1 รุน เนื่องจากมีการนําเขาเพิ่ม

การทดสอบความคงทน ผูผลิตไมสามารถทําการทดสอบรวม คงไวเฉพาะนักวิเคราะห 2 คน

การทดสอบความจําเพาะ ในหัวขอการทดสอบความจําเพาะ ขอเบี่ยงเบนใชชนิดตัวอยางอีกชนิดหนึ่งที่มีความ

ใกลเคียงกับตัวอยางจริงมากกวาชนิดที่กําหนดไวในแผน

การตรวจสอบความถูกตอง - ใชวธิกีารทดสอบ trueness  แทน spiking เนือ่งจากสารมาตรฐานทีท่ราบคาแนนอน

 มีปริมาณนอย ไมเพียงพอตอการทดสอบแบบ spiking

- ขอแกไข %recovery จาก 90-110% เปน 80-120% เพื่อใหตรงตามเอกสารอางอิง

 ซึ่งใหเปนไปตามความเขมขนของปริมาณสารที่จะทดสอบ

วิจารณ

 แนวทางปฏิบัติอยางเปนข้ันตอนในการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหที่ไดกําหนดแนวทางไว

อยางเปนระบบ โดยนาํเขาสูระบบคณุภาพทีม่กีารกาํหนดรหสั  รปูแบบ ขัน้ตอนของการจดัทาํแผน และรายงานการตรวจสอบ

ความถูกตองของวิธีนั้น ทําใหมีการดําเนินงานไปในรูปแบบเดียวกัน สามารถควบคุมขั้นตอนกอนและหลังการ

ตรวจสอบความถูกตองวิธีวิเคราะห และเปนมาตรฐานที่สามารถสอบกลับได 

สําหรับขั้นตอนการศึกษาสภาวะการทดสอบที่เหมาะสมนั้น เนื่องจากกอนการตรวจสอบความถูกตองของ

วิธี จําเปนตองมั่นใจวาหองปฏิบัติการมีความพรอมทั้งเครื่องมือสําคัญและวัสดุอุปกรณที่จําเปน และเปนการทดลองใช

วิธีที่เลือกมานั้นวาสภาวะการทดสอบ เชน อุณหภูมิ ความเขมขนของนํ้ายา ชวงเวลาการบม มีความเหมาะสมเพียงใด

ที่สําคัญ คือ วิธีมีความเสถียรเพียงพอที่จะนํามาตรวจสอบความถูกตองของวิธีเพื่อใชเปนวิธีมาตรฐานตอไป หากพบวา

ไมเหมาะสมและนําไปใช จะทําใหตองเสียทรัพยากรและเวลาในการทดสอบ ซ่ึงหลายครั้งพบวาการไมทดสอบสภาวะ

ของวธิกีอน แมนาํไปตรวจสอบความถกูตองแลวและมคีาสถติทิีด่ ีแตเมือ่นาํไปใชทดสอบตวัอยางผลติภณัฑสขุภาพจรงิ 

กลับไดคาไมถูกตอง ดังนั้นในแนวทางปฏิบัติขั้นตอนนี้จึงมีความสําคัญ

เมื่อสามารถคัดเลือกไดวิธีท่ีม่ันใจวาเหมาะสมตอการนําไปใชแลว การจัดทําแผนการตรวจสอบความ

ถูกตองของวิธีจะเปนกรอบแนวทางการตรวจสอบความถูกตองซึ่งระบุถึงพารามิเตอรที่ตองศึกษา คาสถิติ และเกณฑ

การตัดสินผลที่เหมาะสม และการกําหนดบุคลากรในหนวยงานที่มีประสบการณและเช่ียวชาญในเทคนิคเหลาน้ัน

จะชวยใหไดแผนการตรวจสอบถูกตองตามหลักวิชาการ และยังเปนเอกสารที่บันทึกไวเปนหลักฐานในระบบคุณภาพ 

เนือ่งจากมกีารกาํหนดรหสัของเอกสาร การรบัรองโดยผูจดัการคุณภาพ และผูบรหิาร เพือ่อนมุตัใิหดาํเนนิการตรวจสอบ

ความถูกตองของวิธี รวมท้ังรายงานท่ีจัดทําข้ึนหลังเสร็จสิ้นตามแผนจะมีรหัสเอกสารกํากับเชนกัน อยางไรก็ตาม

ในการดําเนินงานมีโอกาสที่จะไมเปนไปตามแผนที่วางไวดวยสาเหตุบางประการ หากเปนเรื่องที่ยอมรับไดรายงาน

ผลการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหนั้นก็จะไดรับการรับรองในระบบคุณภาพ โดยวิธีที่ผานการตรวจสอบนี้

จะถูกกําหนดใหเปนวิธีมาตรฐานเพื่อใชตรวจและปลอยผานผลิตภัณฑตางๆ จะเห็นไดวามีการจัดการที่ครอบคลุม

ผูเกี่ยวของทั้งหนวยงานอยางเปนระบบ นอกจากการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหสําหรับวิธีใหมแลว
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ระบบการจัดการนี้ยังครอบคลุมการทวนสอบของวิธีวิเคราะห (method verification) เมื่อเลือกวิธีจากตํารายาตางๆ 

และการทดสอบซํ้า (re-validate/re-verify) 

ผลจากการพัฒนาระบบการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหนี้อยางตอเนื่องจนไดวิธีปฏิบัติที่ดี และ

นํามาใชพัฒนาวิธีวิเคราะหได 172 วิธี ในชวงเวลา 14 ปที่ผานมา ทําใหสถาบันชีววัตถุมีหลักฐานทางวิชาการที่ปองกัน

ความผดิพลาดจากการวิเคราะหดวยวิธท่ีีไมเหมาะสมทีใ่ชตัดสนิคุณภาพ มัน่ใจในการไมปลอยผานผลติภณัฑทีร่บัผิดชอบ

ที่ผลิตจากโรงงานระดับโลก แตอาจมีคุณภาพของรุนนั้นไมเหมาะสม ชวยในการสื่อสารใหเขาใจตรงกันระหวางสถาบัน

ชีววัตถุที่เปนหนวยงานกลางของประเทศในการควบคุมคุณภาพชีววัตถุที่ใชในประเทศ(8) กับผูผลิต ผูนําเขาชีววัตถุ 

และยังรวมไปถึงการสื่อสารระหวางผูประเมินและผูรับการตรวจประเมินความสามารถทางวิชาการของหองปฏิบัติการ

ในระบบคณุภาพจาก WHO ISO/IEC 17025: 2017 และ ISO 17034: 2016 หรอืระบบมาตรฐานสากลอืน่ๆ จากความ

นาเชือ่ถือนี ้ทาํใหองคการอนามัยโลกและหนวยงานควบคุมกํากับภาครฐัอ่ืนๆ เชน บงักลาเทศ อินเดยี ขอสงตรวจตวัอยาง

เพื่อตรวจวิเคราะหทางหองปฏิบัติการ เพื่อนําผลที่ไดไปประเมินคุณภาพ ประสิทธิภาพ และความปลอดภัยของชีววัตถุ

สรุป

การพัฒนาระบบการตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหที่หองปฏิบัติการสถาบันชีววัตถุไดพัฒนาขึ้นนี้ 

เปนระบบทีก่อใหเกดิแนวทางปฏบิตัท่ีิเปนมาตรฐานทีท่กุหองปฏบิตักิาร ในสถาบันชีววตัถุไดยดึถือปฏบิตัไิปในแนวทาง

เดียวกัน ซึ่งหองปฏิบัติการวิเคราะหผลิตภัณฑสุขภาพ และหองปฏิบัติการงานวิจัยตางๆ สามารถนําระบบนี้ไปใชได

เพื่อใหไดวิธีวิเคราะหที่เชื่อถือได

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบคุณ สถาบันชีววัตถุ กรมวิทยาศาสตรการแพทย ท่ีใชการสนับสนุนการดําเนินงานและทรัพยากร

เพ่ือการศึกษาครั้งนี้ และชวยใหการดําเนินงานสําเร็จไดดวยดี และขอขอบคุณนางธีรนารถ จิวะไพศาลพงศ 

อดีตผูอํานวยการสถาบันชีววัตถุ ที่ใหคําปรึกษาดานวิชาการ 
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1

Development of the System for Validation 
of Testing Methods

Ekalak Songtan  Kanitta Phuwanartnaranubarn and Puntawit Natakul 
Institute of Biological Products, Department of Medical Sciences, Tiwanond Road, Nonthaburi 11000, 

Thailand

ABSTRACT  The Institute of Biological Products (IBP) has developed a guideline for method validation 

of testing methods which is imposed systemic direction into quality system creating codes, format, 

protocol of planning and report of method validation of testing. Therefore, there is the same operation 

that can control pre-and post-steps of method validation of testing, and it can also be the standard for 

traceability. As a result, the IBP has good standard operating procedures implemented for method 

validation of testing. The system has been developed for 14 years, thus the IBP has academic evidences 

that can prevent errors of testing with inappropriate methods for decision making of product quality that 

the disqualified products will not be released. The system will support the communication of the IBP 

which is the National Control Laboratory for controlling biological products and stakeholders, such as 

manufacturer and importer to understand correctly for all topics. Also, it can be useful for communication 

between auditors and auditees in laboratory competency assessment.

Keywords:  Method validation, Method verification, Testing method
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