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บทคัดย;อ 
ยา Pyrazinamide (PZA) เป>นยาวัณโรคแนวที่ 1 ที่สำคัญท่ีแนะนำใหDใชDเป>นยาหลักรEวมกับยาชนิด

อ่ืนในการรักษาวัณโรคท่ีไวตEอยาและวัณโรคด้ือยา เนื่องจากมีคุณสมบัติ sterilizing activity ชDวยลดระยะเวลา
การรักษาและลดอัตราการกลับเปNนโรคซ้ำ อยDางไรก็ตามข@อมูลอัตราการดื้อยา Pyrazinamide ทั่วโลกรวมท้ัง
ประเทศไทยยังมีไมDมากนัก การศึกษานี้มุDงศึกษาอัตราการดื้อยา Pyrazinamide ในเชื้อวัณโรคดื้อยาทั้งหมด 
150 สายพันธุ� ที่เพาะแยกได@จากเสมหะผู@ปXวยในสถาบันโรคทรวงอก ระหวDางปY พ.ศ. 2558 ถึง พ.ศ. 2561 
ด@วยวิธีมาตรฐาน BACTEC MGIT 960 PZA kit  ผลการศึกษาพบวัณโรคดื ้อยาหลายขนาน (Multi-drug 
resistant TB: MDR-TB) 78.67% วัณโรคด้ือยาหลายขนานชนิดรุนแรง (Pre-extensive drug resistant TB: 
Pre-XDR-TB) 17.33% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด วัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก (Extensive drug 
resistant TB: XDR-TB) 4% ในจำนวนทั้งหมดพบเชื้อดื้อตDอยา Pyrazinamide จำนวน 31.33% และเชื้อไว
ตDอยา Pyrazinamide จำนวน 68.67% โดยพบอัตราการดื้อยา Pyrazinamide มากขึ้นในเชื้อวัณโรคดื้อยา
หลายขนานชนิดรุนแรงมาก ดังนั้นในภูมิภาคที่มีการระบาดของเชื้อดื้อยาสูง ควรมีการทดสอบความไวตDอยา 
Pyrazinamide ของเชื้อวัณโรคในผู@ปXวยทุกราย เพ่ือใช@เปNนข@อมูลในการเลือกสูตรยาท่ีเหมาะสมให@แกDผู@ปXวย 

 
คำสำคัญ: วัณโรค, ไพราซินาไมด�, การทดสอบความไวตDอยา  
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Abstract 
Pyrazinamide (PZA) is important first-line anti-tuberculosis drug which recommended 

as critical regimen for most TB drug combinations to treat both drug- susceptible and drug-
resistant TB. Because its sterilizing activity that helps to shorten the duration of treatment and 
reduces the relapse rates. However, there are a few data on prevalence of Pyrazinamide 
resistance worldwide including Thailand. In this study, we determined the Pyrazinamide 
resistance among 150 drug-resistant tuberculosis isolates from the Central Chest Institute of 
Thailand during 2015-2018 by the BACTEC MGIT 960 PZA kit. The results revealed 78.67% of 
multi- drug resistance, 17.33% of pre- extensive drug resistance and 4% of extensive drug 
resistance. Among 150 isolates, 31.33% was PZA-resistance and 68.67% was PZA-susceptible 
with increased resistance rate in extensive drug resistance. Therefore, in regions with high rate 
of drug-resistant tuberculosis, the Pyrazinamide susceptibility testing should be performed in 
all cases which will be beneficial in selecting an appropriate treatment for tuberculosis 
patients. 
 
คำสำคัญ: Tuberculosis, Pyrazinamide, drug susceptibility testing 
 
บทนำ 

ว ัณโรคด ื ้อยา (drug resistant tuberculosis, DR-TB)  โดยเฉพาะว ัณโรคด ื ้อยาหลายขนาน 
(multidrug resistant tuberculosis, MDR-TB) เปNนโรคอุบัติซ้ำ (Re–emerging disease) ที่เปNนภัยคุกคาม
ตDอสาธารณสุขทั่วโลก องค�การอนามัยโรคได@รายงานวDาแตDละปYจะมีผู@ปXวยวัณโรคดื้อยาหลายขนานทั่วโลก
ประมาณ 480,000 ราย และในประเทศไทยมีการประมาณวDาจะมีผู @ปXวยวัณโรคดื้อยาหลายขนานจำนวน 
4,000 รายในปY พ.ศ. 2561 (1) การรักษาผู@ปXวยกลุDมนี้ทำได@ยากและต@องใช@คDาใช@จDายในการรักษาสูงกวDาวัณโรค
ไวตDอยาหลายเทDา ผู@ปXวยมีโอกาสรักษาหายเพียงร@อยละ 50 เนื่องจากผลข@างเคียงของยามีมาก ในมาตรฐาน
การรักษาวัณโรคด้ือยาหลายขนานตามคำแนะนำขององค�การอนามัยโลก แนะนำให@ใช@ยาท่ีเชื้อวัณโรคไวตDอยา
อยDางน@อย 4 ตัวในการรักษา โดยยาไพราซินาไมด� (Pyrazinamide) เปNนหนึ่งในยารักษาวัณโรคแนวที่ 1 ที่มี
บทบาทสำคัญในการรักษาวัณโรคทั้งที่ไวและดื้อตDอยา เนื่องจากสามารถออกฤทธิ์ทำลายได@ทั้งเชื้อวัณโรคที่มี 
เมแทบอลิซ ึมตลอดเวลาและเช ื ้อว ัณโรคที ่ ไม Dค Dอยเจร ิญแบDงต ัว (semi dormant bacilli) ในเซลล�  
macrophage ซึ่งไมDตอบสนองกับยารักษาวัณโรคตัวอื่น ๆ ในการกำจัดทำลายเชื้อวัณโรคให@หมดจากรDางกาย 
ซ่ึงสามารถลดระยะเวลาในการรักษาผู@ปXวยลงจาก 9 ถึง 12 เดือนเหลือเพียง 6 เดือนและชDวยลดโอกาสกลับมา
เปNนโรคซ้ำ (2) โดยกลไกการออกฤทธิ์ของยายังไมDทราบแนDชัด แตDพบวDาเมื่อยาแพรDเข@าสูDเซลล�แบคทีเรียแล@ว
เอนไซม�  Pyrazinamidase (PZase) ที่สร@างขึ้นจากเชื้อวัณโรคจะเปลี่ยนยาเปNน Pyrazinoic acid (POA) ท่ี
สามารถไปยับยั้งกระบวนการตDาง ๆ ที่จำเปNนในการดำรงชีวิตของเชื ้อ โดยพบวDาเชื้อวัณโรคที ่ดื ้อตDอยา 
Pyrazinamide สDวนใหญDร@อยละ 70 ถึง 97 จะพบการกลายพันธุ�บริเวณยีน pncA ท่ีควบคุมการสร@างเอนไซม� 
Pyrazinamidase โดยมีการคาดการณ�อุบัติการณ�ของการดื้อยา Pyrazinamide อยูDที่ประมาณ 16.2% ใน
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ผู@ปXวยวัณโรคทั้งหมด และพบได@ 41.3% ในผู@ปXวยกลุDมเสี่ยงตDอการดื้อยาและพบได@ 60.5% ในผู@ปXวย MDR-TB 
ซึ่งมีอุบัติการณ�แตกตDางกันในแตDละภูมิภาค (5) การทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ในปzจจุบันสามารถ
ทำได@หลายวิธี โดยวิธีมาตรฐาน คือ การทดสอบด@วย BACTEC MGIT PZA kit สำหรับในประเทศไทยมี
การศึกษาการดื้อตDอยา Pyrazinamide เพียง 1 การศึกษาจากโรงพยาบาลศิริราช โดยพบวDาเชื้อวัณโรคดื้อยา
หลายขนานมีอัตราการด้ือยา Pyrazinamide สูงถึง 49.6% (3) อยDางไรก็ตามยังไมDเคยมีการศึกษายืนยันอัตรา
การดื้อยา Pyrazinamide ในสถาบันอื่น ๆ โดยเฉพาะสถาบันโรคทรวงอกซึ่งเปNนสถาบันหลักในการรักษา   
วัณโรคดื้อยาหลายขนานและเปNนสถาบันเดียวที่มีคลินิกวัณโรคดื้อยาและรับสDงตDอผู@ปXวยวัณโรคดื้อยาจาก
โรงพยาบาลอ่ืน ๆ ทำให@ขาดข@อมูลอัตราการด้ือตDอยา Pyrazinamide จึงมีความจำเปNนท่ีจะต@องศึกษาถึงอัตรา
ความชุกของการดื้อยา Pyrazinamide ของเชื้อวัณโรคดื้อยาในผู@ปXวยของสถาบันโรคทรวงอก เพื่อสามารถใช@
เปNนข@อมูลในการเฝ|าระวังการดื้อยา Pyrazinamide และใช@เปNนแนวทางในการเลือกสูตรยาที่เหมาะสมในการ
รักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนานและสามารถลดโอกาสการเกิดเชื้อดื้อยาจากการได@รับยาที่ไมDเหมาะสมหรือไมD
เพียงพอ 

 
 

วัตถุประสงค�ของการวิจัย 
เพ่ือศึกษาหาความชุกของการด้ือยา Pyrazinamide ในผู@ปXวยวัณโรคด้ือยาหายขนานของสถาบันโรค

ทรวงอก  
 
ขอบเขตการวิจัย  

ทำการศึกษาในเชื้อวัณโรคดื้อยาจำนวนทั้งสิ้น 150 ตัวอยDาง โดยตัวอยDางเชื้อทั้งหมดเพาะแยกได@จาก
เสมหะผู@ปXวยในสถาบันโรคทรวงอก กรมการแพทย�  กระทรวงสาธารณสุข ประเทศไทย ท่ีผDานการวินิจฉัยวDา
เปNนเชื้อในกลุDม M. tuberculosis complex และได@รับการวินิจฉัยเปNนเชื้อดื้อยาหลายขนาน (MDR-TB) ด@วย
วิธ ี Absolute concentration ในยา Isoniazid ยา Rifampicin ยา Ethambutol ยา Streptomycin ยา 
Kanamycin ยา Ofloxacin ยา Levofloxacin และยา Moxifloxacin ทำการเก็บเชื้อดังกลDาวตั้งแตDปY พ.ศ. 
2558 ถึง พ.ศ. 2561 เชื้อทุกสายพันธุ�นำมาทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ด@วยวิธีมาตรฐาน BACTEC 
MGIT960 PZA kit  

 
วิธีดำเนินการวิจัย 

1. ตัวอย;างเช้ือวัณโรค 
งานวิจัยนี้ใช@เชื้อวัณโรคที่เพาะแยกได@จากเสมหะผู@ปXวยในห@องปฏิบัติการจุลชีววิทยา กลุDมงานพยาธิ

วิทยา สถาบันโรคทรวงอก จังหวัดนนทบุรี ประเทศไทย จำนวน 150 ตัวอยDาง ต้ังแตDปY 2558 ถึง 2561 กำหนด
ระดับความเชื่อม่ันของการวิจัยและคำนวณขนาดกลุDมตัวอยDางท่ีใช@ในการศึกษาวิจัยนี้ โดยอาศัยข@อมูลงานวิจัย
กDอนหน@ารDวมกับการคำนวณจากสูตรของ N.M. Buderer (7) เชื้อควบคุมบวก  คือ Mycobacterium bovis 
BCG  ATCC 37534 เช ื ้อควบคุมลบ ค ือ Mycobacterium tuberculosis H37Rv ATCC 27294 ทำการ
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เพาะเลี้ยงเชื้อวัณโรคและเชื้อควบคุมบนอาหาร  Löwenstein-Jensen บDมที่ 37 องศาเซลเซียส นาน 3 ถึง 4 
สัปดาห�  

2. การแยกชนิดของเช้ือ M. tuberculosis โดยการทดสอบทางชีวเคมี 
การ เพาะแยกชน ิดของเช ื ้อ M. tuberculosis จากเสมหะผ ู @ป Xวยออกจากเช ื ้อในกล ุ Eม M. 

tuberculosis complex (MTBC) ตัวอื่น ๆ โดยทำการทดสอบทางชีวเคมี ดังนี้ Niacin test และ Nitrate 
reduction test เก็บรักษาเชื้อที่ -80 องศาเซลเซียส ในอาหารเลี้ยงเชื้อชนิดเหลว Middlebrook 7H9 ผสม
กลีเซอรอล 50 เปอร�เซ็นต�  

3. การทดสอบความไวต�อยาปฏิชีวนะของเช้ือวัณโรค 
นำเชื ้อ M. tuberculosis ที ่แยกไดDจากเสมหะผูDปYวยมาทดสอบความไวตEอยาปฏิชีวนะด@วยวิธี 

Absolute concentration กับยาดังนี้ ยา Isoniazid ความเขDมขDน 0.2 และ 1 µg/mL ยา Rifampicin ความ
เขDมขDน 40 µg/mL ยา Ethambutol ความเขDมขDน 2 µg/mL ยา Streptomycin ความเขDมขDน 4 µg/mL ยา 
Kanamycin ความเขDมขDน 30 µg/mL ยา Ofloxacin ความเขDมขDน 2 µg/mL ยา Levofloxacin ความเขDมขDน 
2 µg/mL และยา Moxifloxacin ความเขDมขDน 0.75 µg/mL  หากเชื้อสามารถเจริญเติบโตบนอาหารที่มียา
มากกวEา 20 โคโลนีข้ึนไป แสดงวEาเชื้อด้ือตEอยาตDานวัณโรคชนิดนั้น ๆ 

4. การทดสอบการดื้อต;อยา Pyrazinamide ของเช้ือวัณโรคดKวยวิธีมาตรฐาน โดยใชK BACTEC 
MGIT 960 PZA kit  

ทำการทดสอบและแปลผลการทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ตามคูDมือ BD Technical 
LABORATORY PROCEDURE BACTEC™ MGIT™ 960 PZA Kit ซึ่งมีขั้นตอนดังนี้ นำเชื้อวัณโรคที่เจริญบน
อาหารเลี้ยงเชื้อชนิดแข็งที่มีอายุ 3 ถึง 4 สัปดาห� ใสDในหลอดน้ำกลั่นปราศจากเชื้อปรับความขุDนให@ได@มากกวDา
ความขุDนมาตรฐาน 0.5  McFarland จากนั้นเจือจางด@วยน้ำกลั่น 5 เทDา เพ่ือเตรียมเปNน AST inoculum กDอน
ทำการทดสอบเตรียมหลอด MGIT tube จำนวน 2 หลอด  (Growth control และ PZA test) ในแตDละหลอด
ประกอบด@วย fluorescent indicator และอาหารเลี้ยงเชื้อเหลว Modified Middlebrook 7H9 broth กDอน
ทำการทดสอบต@องเติม PZA Supplement ปริมาตร 0.8 มิลลิลิตร ลงทั้งสองหลอด จากนั้นเติมยา PZA 
(8000 ไมโครกรัมตDอมิลลิลิตร) ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ลงในหลอด PZA จะทำให@ได@ความเข@มข@นของยา
เทDากับ 100 ไมโครกรัมตDอมิลลิลิตร ในหลอด PZA เติมเชื ้อ AST inoculum ลงไป 0.5 มิลลิลิตร และ 
Growth Control  เติมเชื้อที ่ได@จากการเจือจาง AST inoculum ในอัตราสDวน 1:10  ลงไป 0.5 มิลลิลิตร 
นำไปใสDเครื่อง BACTEC MGIT 960  เครื่องจะทำการตรวจวัดการเปลDงแสงของสารฟลูออเรสเซนต�ภายใต@รังสี
อัลตราไวโอเลตในทุก ๆ 60 นาที โดยเครื่องจะทำการแปลผลและรายงานผลเมื่อหลอดควบคุมมีคDา Growth 
unit มากกวDา 400 หากในหลอดที่มียา PZA มีคDา Growth unit มากกวDาหรือเทDากับ 100 เครื่องจะรายงาน
เปNน Resistance  ในขณะท่ีถ@าวัด Growth unit ได@น@อยกวDา 100 จะรายงานวDา Susceptible 

5. การวิเคราะห�ขKอมูล 
ใช@สถิติเชิงพรรณนา ในการวิเคราะห�ร@อยละการดื้อยาปฏิชีวนะแตDละชนิด และ ร@อยละของเชื้อวัณ

โรคด้ือยาแตDละประเภท 
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ผลการวิจัย  
1. รูปแบบการดื้อยาปฏิชีวนะของเช้ือวัณโรค 

การทดสอบความไวตDอยาต@านวัณโรค จำนวน 150 สายพันธุ� ด@วยวิธี Absolute concentration 
พบวDาเชื้อวัณโรคทั้งหมด 150 สายพันธุ�ดื้อตDอยา Isoniazid และ ยา Rifampicin คิดเปNน 100% ดื้อตDอยา 
Streptomycin จำนวน 88 สายพันธุ� คิดเปNน 58.67% ของเชื้อทั้งหมด ดื้อตDอยา Ethambutol จำนวน 42 
สายพันธุ� คิดเปNน 28% ของเชื้อทั้งหมด ดื้อตDอยา Kanamycin จำนวน 9 สายพันธุ� คิดเปNน 6% ของเชื้อ
ทั้งหมด  และดื้อตDอยาในกลุDม Fluoroquinolones (FLQs) ได@แกD ยา Ofloxacin, ยา Moxifloxacin หรือยา 
Levofloxacin จำนวน 29 สายพันธุ� คิดเปNน 19.33 % ของเชื้อท้ังหมด (ภาพท่ี 1) 

 

  
*หมายเหตุ: H หมายถึงยา Isoniazid, R หมายถึงยา Rifampicin, S หมายถึงยา Streptomycin, E หมายถึงยา Ethambutol, 
K หมายถึงยา Kanamycin, FQs หมายถึงยากลุ Dม Fluoroquinolone ได@แกD ยา Ofloxacin ยา Levofloxacin และยา 
Moxifloxacin 

ภาพท่ี 1 แสดงจำนวนสายพันธุ�ท่ีดื้อและไวตDอยาต@านวัณโรคแตDละชนิด 
 

เชื้อวัณโรคดื้อยาทั้งหมด 150 สายพันธุ�ที่เพาะแยกได@จากเสมหะผู@ปXวยในสถาบันโรคทรวงอกเปNนเชื้อ
ดื ้อยาหลายขนาน ที ่ดื ้อตDอยา Isoniazid และยา Rifampicin พร@อมกัน มีจำนวน 118 สายพันธุ � คิดเปNน 
78.67% ของเชื้อด้ือยาท้ังหมด เชื้อด้ือยาหลายขนานชนิดรุนแรง คือเชื้อ MDR-TB ท่ีดื้อยารักษาวัณโรคในกลุDม 
Fluoroquinolones หรือยากลุDม Second-line injectable drugs (SLIs) อยDางใดอยDางหนึ่ง มีจำนวน 26 
สายพันธุ� คิดเปNน 17.33% ของเชื้อด้ือยาท้ังหมด ในขณะท่ีเชื้ออีก 6 สายพันธุ�เปNนเชื้อวัณโรคด้ือยาชนิดรุนแรง
มาก คือเชื้อ MDR-TB ท่ีดื้อยารักษาวัณโรคในกลุDม FQs และ SLIs คิดเปNน 4% ของเชื้อด้ือยาท้ังหมด (ตารางท่ี 
1 และ ภาพท่ี 2) 
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ตารางท่ี 1 รูปแบบการด้ือยาต@านวัณโรคของเชื้อ M. tuberculosis ท้ังหมด 150 สายพันธุ�ซ่ึงทดสอบด@วยวิธี 
Absolute concentration 

ประเภทวัณโรคด้ือยา รูปแบบการด้ือยาตKานวัณโรคเมื่อทดสอบดKวยวิธี 
 Absolute concentration 

รวม 
(สายพันธุ�) 

วัณโรคด้ือยาหลายขนาน (MDR-
TB)* ท้ังหมด 118 สายพันธุ� 

HR 43 
SHR 49 
HRE 8 
SHRE 18 

วัณโรคด้ือยาหลายขนานชนิด
รุนแรง (Pre-XDR-TB)* ท้ังหมด 
26 สายพันธุ� 

HR FQs 3 
SHR FQs 9 
HRE FQs 4 
SHRE FQs 7 
HREK 1 
SHRK 2 

วัณโรคด้ือยาหลายขนานชนิด
รุนแรงมาก (XDR-TB)* ท้ังหมด 6 
สายพันธุ� 

HRK FQs 1 
SHRK FQs 1 
HREK FQs 2 
SHREK FQs 2 

เชื้อวัณโรคด้ือยา (Drug resistant TB : DR-TB)                                                150 
หมายเหตุ : H หมายถึงยา Isoniazid, R หมายถึงยา Rifampicin, E หมายถึงยา Ethambutol, S หมายถึงยา Streptomycin, 
K หมายถึงยา Kanamycin, FQs หมายถึงยากลุ Dม Fluoroquinolone ได@แกD ยา Ofloxacin ยา Levofloxacin และยา 
Moxifloxacin 
* วัณโรคดื้อยาหลายขนาน Multi-drug resistant TB (MDR-TB) หมายถึง เชื้อวัณโรคที่ดื้อยา H และยา R พร@อมกันและ
อาจจะดื้อตDอยาขนานอ่ืน ๆ ด@วยก็ได@  
* วัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรง Pre-extensive drug resistant TB (Pre-XDR-TB) หมายถึง เชื้อ MDR-TB ที่ดื้อยา
รักษาวัณโรคในกลุDม FQs หรือ second-line injectable drugs (SLIs) ได@แกD kanamycin, amikacin และ capreomycin 
อยDางใดอยDางหน่ึง 
* วัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก Extensive drug resistant TB (XDR-TB) หมายถึง เชื้อ MDR-TB ที่ดื้อยารักษา
วัณโรคในกลุDม FQs และ SLIs  
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ภาพท่ี 2 แสดงจำนวนเชื้อวัณโรคด้ือยาแตDละประเภทท่ีเพาะแยกได@จากเสมหะผู@ปXวยในสถาบันโรคทรวงอก 

 
2. ความไวต;อยา Pyrazinamide เม่ือทดสอบดKวย BACTEC MGIT 960 PZA Kit 

 เชื้อ M. tuberculosis ทั้งหมด 150 สายพันธุ� ถูกนำมาทดสอบและแปลผลการทดสอบความ
ไวตDอยา Pyrazinamide (PZA) ด@วยวิธี BACTEC MGIT 960 PZA Kit โดยมีเชื ้อ M. tuberculosis H37Rv 
ATCC 27294 ที่ไวตDอยา Pyrazinamide เปNนตัวควบคุมลบ และเชื้อ M. bovis BCG ATCC 37534 ที่ดื้อตDอ
ยา Pyrazinamide เปNนตัวควบคุมบวก ความเข@มข@นวิกฤตของยา Pyrazinamide ที่ใช@ทดสอบเทDากับ 100 
µg/mL พบวDาเชื ้อ M. tuberculosis ทั ้งหมด 150 สายพันธุ � ให@ผลการทดสอบดื ้อตDอยา Pyrazinamide 
(PZA-R) จำนวน 47 สายพันธุ� คิดเปNน 31.33% ของเชื้อทั้งหมด และเชื้ออีก 103 สายพันธุ� ให@ผลการทดสอบ
ไวตDอยา Pyrazinamide (PZA-S) คิดเปNน 68.67% ของเชื้อท้ังหมด (ภาพท่ี 3) 
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ภาพท่ี 3 สัดสDวนการด้ือยา Pyrazinamide ของเชื้อ M. tuberculosis (150 สายพันธุ�) เม่ือทดสอบด@วย 

BACTEC MGIT 960 PZA Kit 
 

เช ื ้อ MDR-TB ทั ้งหมด 118 สายพันธ ุ �  พบว Dาด ื ้อต Dอยา Pyrazinamide จำนวน 31 สายพันธุ�  
(26.27%ของเชื ้อ MDR-TB ทั ้งหมด) เชื ้อ Pre-XDR-TB ทั ้งหมด 26 สายพันธุ � ดื ้อตDอยา Pyrazinamide 
จำนวน 12 สายพันธุ� (46.15% ของเชื้อ Pre-XDR-TB ทั้งหมด) และเชื้อ XDR-TB ทั้งหมด 6 สายพันธุ� ดื้อตDอ
ยา Pyrazinamide จำนวน 4 สายพันธุ� (66.67% ของเชื้อ XDR-TB ท้ังหมด) (ภาพท่ี 4) 

 

 
ภาพท่ี 4 แสดงจำนวนวัณโรคท่ีดื้อและไวตDอยา Pyrazinamide แยกตามประเภทของสายพันธุ�ดื้อยา 
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อภิปรายผลการวิจัย 
องค�การอนามัยโลกจัดประเทศไทยให@อยูDในกลุDม 14 ประเทศที่มีปzญหาวัณโรค (TB) ปzญหาวัณโรค

รDวมกับการติดเชื้อเอชไอวี (TB/HIV) และปzญหาวัณโรคด้ือยาหลายขนาน (MDR-TB) สูง สาเหตุท่ีทำให@วัณโรค
ยังคงมีการแพรDระบาดนั้น เกิดจากขาดระบบการดูแลรักษาและควบคุมวัณโรคที่มีประสิทธิภาพ รวมทั้งมีการ
แพรDระบาดของวัณโรคดื้อยาหลายขนาน (Multidrug resistant tuberculosis: MDR-TB) มากขึ้น การศึกษา
นี้ได@วิเคราะห�รูปแบบความไวตDอยาปฏิชีวนะของเชื้อวัณโรคด้ือยาท่ีเพาะแยกได@จากเสมหะผู@ปXวยในสถาบันโรค
ทรวงอก ท่ีเก็บระหวDาง ปY 2558 ถึง 2561 จำนวน 150 สายพันธุ� ด@วยวิธี Absolute concentration ในตัวยา 
Isoniazid ย า  Rifampicin ย า  Ethambutol ย า  Streptomycin ย า  Kanamycin ย า  Ofloxacin ย า 
Levofloxacin และยา Moxifloxacin ทำให@สามารถจำแนกเชื้อวัณโรคดื้อยาได@เปNน 1. วัณโรคดื้อยาหลาย
ขนาน (Multi-drug resistant TB: MDR-TB) มีจำนวน 118 สายพันธุ� คิดเปNน 78.67% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด 
2. วัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรง (Pre-extensive drug resistant TB: Pre-XDR-TB) มีจำนวน 26 
สายพันธุ� คิดเปNน 17.33% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด 3. วัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก (Extensive 
drug resistant TB: XDR-TB) มีจำนวน 6 สายพันธุ� คิดเปNน 4% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด โดยมีการรายงาน
อุบัติการณ�ที่ผDานมาของเชื้อ Pre-XDR-TB ประมาณ 16% ถึง 49% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด และเชื้อ XDR-TB 
พบได@ในอัตรา 2% ถึง 11% ของเชื้อดื้อยาทั้งหมด ซึ่งมีความแตกตDางกันในแตDละภูมิภาคทั่วโลก องค�การ
อนามัยโลกมีการคาดการณ�วDาจะมีผู@ติดเชื้อ XDR ประมาณ 3% ถึง 5% ในผู@ติดเชื้อด้ือยาท้ังหมด โดยประเทศ
ท่ีพบอุบัติการณ�วัณโรคด้ือยาสูง เชDน ประเทศพมDา เกาหลีเหนือ ฟ�ลิปป�นส� เวียดนาม อินโดนีเซีย และประเทศ
ไทย คิดเปNนอัตราพบตDอแสนประชากร เทDากับ 21, 20, 17, 9.1, 8.8 และ 5.7 ตามลำดับ (1) ในขณะที่การ
รายงานสถานการณ�วัณโรคด้ือยาในประเทศไทยโดยกรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข ปY พ.ศ. 2559 พบผู@
ติดเชื้อ XDR-TB เพียง 1.26% ของผู@ติดเชื้อด้ือยาท้ังหมด ซ่ึงการรายงานจำนวนผู@ติดเชื้อท่ีต่ำกวDาความเปNนจริง
นั้นอาจมีสาเหตุมาจากโรงพยาบาลสDวนใหญDยังขาดศักยภาพทางห@องปฏิบัติการในการวินิจฉัยเชื้อดื้อยา และ
หลายแหDงไมDได@สDงตรวจมายังห@องปฏิบัติการในโรงพยาบาลขนาดใหญD หรือ กองวัณโรคในสังกัดกรมควบคุมโรค 
อีกท้ังระบบบันทึกและรายงานผลการด้ือยายังไมDครอบคลุมในทุกโรงพยาบาล  

เม่ือทำการทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ด@วยวิธี BACTEC MGIT 960 PZA Kit ซ่ึงเพาะเลี้ยง
เชื้อในอาหารเลี้ยงเชื้อเหลว pH 5.9 ท่ีมียา Pyrazinamide ความเข@มข@น 100 µg/mL ผสมอยูD หากเชื้อด้ือตDอ
ยาและเจริญเติบโตได@ ออกซิเจนจะถูกนำไปใช@ สDงผลให@สารฟลูออเรสเซนต�ที่ก@นหลอดหลุดออกมาเปNนอิสระ
และสามารถตรวจวัดการเปลDงแสงภายใต@รังสีอัลตราไวโอเลต โดยทดสอบในเชื้อวัณโรคด้ือยา (DR-TB) ท้ังหมด 
150 สายพันธุ� พบวDาเชื้อดื้อตDอยา Pyrazinamide จำนวน 47 สายพันธุ� คิดเปNน 31.33% ของเชื้อทดสอบ
ท้ังหมด แบDงเปNนเชื้อ MDR-TB จำนวน 31 สายพันธุ� (26.27 % ของเชื้อ MDR-TB ท้ังหมด) เชื้อ Pre-XDR-TB 
จำนวน 12 สายพันธุ� (46.15% ของเชื้อ Pre-XDR-TB ท้ังหมด) และเชื้อ XDR-TB จำนวน 4 สายพันธุ� (66.67 
% ของเชื้อ XDR-TB ท้ังหมด) และเชื้ออีก 103 สายพันธุ�ให@ผลการทดสอบไวตDอยา Pyrazinamide (PZAS) คิด
เปNน 68.67% ของเชื้อทดสอบทั้งหมด ซึ่งเห็นได@วDาการดื้อตDอยา Pyrazinamide มีความเกี่ยวข@องกับเชื้อวัณ
โรคด้ือยา โดยพบอัตราการด้ือตDอยานี้มากข้ึนในเชื้อด้ือยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก ซ่ึงสอดคล@องกับรายงาน
การทบทวนวรรณกรรมของ Chang และคณะ (6) ที่รายงานวDาความชุกของการดื้อยา Pyrazinamide มี
ความสัมพันธ�กับเชื้อวัณโรคดื้อยา (DR-TB) โดยพบอัตราการดื้อยา Pyrazinamide ในเชื้อวัณโรคดื้อยาเฉลี่ย
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อยูDที่ 51% พบได@ในอัตรา 31% ถึง 89% ขึ้นอยูDกับแตDละภูมิภาค โดยพบอัตราการดื้อยา Pyrazinamide ใน
ประเทศแถบทวีปแอฟริกา 58.7% ทวีปอเมริกาพบได@ 53.2% ทวีปยุโรปพบได@ 69.1% เอเชียตะวันออกเฉียง
ใต@พบได@ 60.5% ในเชื ้อวัณโรคดื ้อยา (5) ในขณะที่เชื ้อวัณโรคไวตDอยา (DS-TB) สามารถพบการดื ้อยา 
Pyrazinamide ได@น@อยกวDาเฉลี่ยอยูDท่ี 5% (พบได@ตั้งแตD 0% ถึง 9% ของเชื้อท่ีไวตDอยา) สำหรับในประเทศไทย 
พบการศึกษาหาความชุกของการดื้อยา Pyrazinamide เพียง 1 การศึกษาจากห@องปฏิบัติการจุลชีววิทยา 
คณะแพทยศาสตร�ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล โดยทำการทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ใน
เชื้อวัณโรคจำนวน 150 สายพันธุ� แบDงเปNนเชื้อที่ไวตDอยา (DS-TB) จำนวน 50 สายพันธุ�และเชื้อดื้อยา (MDR-
TB) จำนวน 100 สายพันธุ� พบอัตราการดื้อยา Pyrazinamide 6% ในเชื้อที่ไวตDอยาและ 49% ในเชื้อดื้อยา 
(3) ซึ่งเห็นได@วDาความชุกของการดื้อยา Pyrazinamide พบมากขึ้นในเชื้อวัณโรคดื้อยาหลายขนาน ดังนั้นใน
ภูมิภาคที่มีการระบาดของเชื้อดื้อยาสูง ควรมีการทดสอบความไวตDอยา Pyrazinamide ของเชื้อวัณโรคใน
ผู@ปXวยทุกราย เพ่ือให@แพทย�ใช@เปNนข@อมูลในการเลือกสูตรยาท่ีเหมาะสมให@แกDผู@ปXวย 
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