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บทคัดยอ 
 

 วัตถุประสงคหลักของการวิจัยนี้ คือ 1) เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับ 
การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 2) เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการ
เมื่อพบผูปวยเกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค วัตถุประสงครอง คือ 1) เพื่อศึกษาการปฏิบัติ
ของแพทยที่เกี่ยวของกับภาวะพิษตอตับกอนผูปวยไดรับยาตานวัณโรค 2) เพื่อศึกษาการปฏิบัติของ
แพทยที่เกี่ยวของกับภาวะพิษตอตับระหวางผูปวยไดรับยาตานวัณโรค 

 การวิจัยนี้ เปนการศึกษาแบบ cross-sectional study ทําการศึกษา ณ โรงพยาบาล
สังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุขทุกโรงพยาบาล ทั้งหมด 73 โรงพยาบาล ใน 7 จังหวัด
ภาคใตตอนลาง (เขต 12) ไดแก จังหวัดตรัง พัทลุง สงขลา สตูล ปตตานี ยะลา นราธิวาส แพทยที่เขา
สูการวิจัย คือ แพทยที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค (ผูปวยที่มีอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป) จํานวน 
269 คน เครื่องมือที่ใชในการวิจัย ไดแก แบบสอบถามขอมูลโรงพยาบาล และแบบสอบถาม
เกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  

แพทยสงแบบสอบถามกลับคืนมา จํานวน 204 คน คิดเปนอัตราการตอบกลับ 
รอยละ 75.8 ในจํานวนนี้พบวา กอนเริ่มการรักษาวัณโรคแพทย 162 คน (รอยละ 79.4) ส่ังตรวจทาง
หองปฏิบัติการที่เกี่ยวของกับการทํางานของตับเปนคาเริ่มตนกอนการรักษา ซ่ึงแพทยสวนใหญส่ัง
ตรวจผูปวยทุกราย โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยมากกวารอยละ 70 ส่ังตรวจ คือ aspartate 
aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT) นอกจากนี้พบวา แพทย 46 คน (รอยละ 
22.6) ไดตรวจเลือดเพื่อหาไวรัสตับอักเสบกอนเริ่มการรักษา โดยสวนใหญส่ังตรวจหาไวรัสตับ
อักเสบบีและซี สําหรับการปฏิบัติของแพทยระหวางการรักษาวัณโรคนั้นพบวา แพทยรอยละ 92.6 
ไดสอบถามพูดคุยกับผูปวยเกี่ยวกับอาการที่อาจบงชี้ถึงความผิดปกติของตับ แตประมาณหนึ่งใน
สามของแพทยกลุมนี้ไมไดสอบถามในผูปวยทุกราย นอกจากนี้พบวา แพทยรอยละ 83.9 ไดส่ัง
ตรวจติดตามคาทางหองปฏิบัติการที่เกี่ยวของกับการทํางานของตับในระหวางการรักษาดวย โดย
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แพทยรอยละ 67.6 ส่ังตรวจคา AST และ ALT และรอยละ 18.1 ของแพทยที่ส่ังตรวจการทํางานของ
ตับนี้ ส่ังตรวจทุก 2 สัปดาห ภายใน 2 เดือนแรก รอยละ 8.8 ส่ังตรวจเมื่อผูปวยมีอาการทางคลินิก
ของภาวะพิษตอตับเทานั้น สําหรับการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคนั้น แพทยรอยละ 
31.5 ใช AST รวมกับ ALT และ bilirubin โดยอาจพิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไมก็ได ซ่ึงการ
ปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการตรวจคาการทํางานของตับกอนและระหวางการรักษานั้นตรงตาม
คําแนะนําของแนวทางของสมาคมโรคทรวงอกประเทศสหรัฐอเมริกา ป คศ. 2006 และถึงแมวา
แนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ ปพศ. 2552 จะไมไดกลาวถึงเกี่ยวกับการสั่งตรวจหาไวรัส
ตับอักเสบกอนเริ่มการรักษา แตพบวาแพทยเกือบหนึ่งในสี่ไดปฏิบัติเกี่ยวกับเรื่องดังกลาว 
 เมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค แพทยสวนใหญจํานวน 197 คน 
(รอยละ 96.5) พิจารณาหยุดยาตานวัณโรคเดิม ระหวางการหยุดยาตานวัณโรคเดิมแพทยกวาครึ่งให
ยาที่มีพิษตอตับนอย 3 ชนิด เมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นแลว แพทยสวนใหญใหยากลับเขาไปใหม ใน
กรณีที่ตองใหยากลับเขาไปใหมพบวา แพทยรอยละ 96.6 ใหยากลับเขาไปทีละตัว โดยในจํานวนนี้
สวนใหญ (รอยละ 71.4) คอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ และแพทย รอยละ 70.9ใหยาตัวที่
สองรวมกับยาตัวแรก มีแพทยรอยละ 36.0 ไมให pyrazinamide ในผูปวยทุกราย แพทยรอยละ 32.0 
ไมให pyrazinamide ในผูปวยบางรายและแพทยรอยละ 21.7 ให pyrazinamide ในผูปวยทุกราย 
สําหรับลําดับการใหยากลับเขาไปใหมพบวา แพทยรอยละ 41.1 ใหยาเรียงลําดับกอนหลังดังนี้ 
isoniazid, rifampicin และ pyrazinamide และแพทยรอยละ 41.2 เวนระยะเวลาระหวางการใหยาตัว
ใหมกับยาตัวเดิม 7 วัน การปฏิบัติของแพทยสวนใหญเกี่ยวกับการวินิจฉัยและการจัดการภาวะพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรคตรงตามแนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติหรือแนวทางของสมาคม
โรคทรวงอก ประเทศสหรัฐอเมริกา 
  การศึกษานี้พบวา การปฏิบัติของแพทยสวนใหญในการจัดการภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรคนั้นปฏิบัติไดอยางเหมาะสม และตรงตามคําแนะนําของแนวทางการดําเนินงานวัณ
โรคแหงชาติ ปพศ. 2552 หรือแนวทางของสมาคมโรคทรวงอก ประเทศสหรัฐอเมริกา ป คศ. 2006 
ขอมูลการปฏิบัติของแพทยนี้จะนําไปใชเปนพื้นฐานเพื่อปรับปรุงเนื้อหาการฝกอบรม และทบทวน
แกไขแนวทางการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคของประเทศไทย ใหมีความละเอียด 
ชัดเจน ครอบคลุม และทําใหแพทยสามารถปฏิบัติตามไดมากยิ่งขึ้น 
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ABSTRACT 
 

  The primary objectives of this survey were: 1) to measure the physicians’ 
practices about diagnosis related to antituberculosis drug-induced hepatotoxicity (AIH) and 2) to 
measure the physicians’ practices about management of AIH. The secondary objectives were: 1) 
to survey the physicians’ practices related to AIH before initiation of the treatment and 2) to 
survey the physicians’ practices related to AIH during the treatment. 
  This cross-sectional study was conducted at 73 hospitals of Ministry of Public 
Health in seven provinces (Trang, Phatthalung, Songhla, Satun, Pattani, Yala and Narathiwat) of 
lower southern Thailand. A total of 269 physicians who are responsible for management of adult 
tuberculosis patients (aged ≥ 15 years) was eligible for this study. The self-administered 
questionnaire was validated by three experts in tuberculosis treatment using a face-validity 
method.  

The response rate was 75.8% (n=204). Before the treatment was initiated, 
162 (79.4%) physicians ordered the liver function tests (LFT) and most of physicians (54.4%) did 
so for all patients. Aspartate aminotransferase (AST) levels and alanine aminotransferase (ALT) 
levels were investigated by more than 70% of physicians. Only 46 (22.6%) physicians ordered the 
serologic tests for viral hepatitis. Regarding hepatotoxicity monitoring during the treatment, most 
of physicians (92.7%) inquired patients about symptoms that might indicate the liver abnormality. 
Of these, 60.7% asked only patients with high risk. Among 171 (83.9%) physicians who ordered 
LFT, 138 (67.6%) physicians ordered both AST and ALT. Thirty one physicians (18.1%) ordered 
LFT once every two weeks during the first two months of treatment, while 15 physicians (8.8%) 
did so only if their patients presented with signs or symptoms that might indicate hepatotoxicity. 
Sixty three physicians (31.5%) used the combination of AST, ALT and bilirubin levels regardless 
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of ALP level for the diagnosis. The physicians’ practices of liver function tests before and during 
the treatment complied with the American Thoracic Society (ATS) 2006 guidelines.  Although 
the Thai National Tuberculosis Program (NTP) did not mention about the test for viral hepatitis 
before treatment initiation, almost one-forth of physicians did it. 
 For management of AIH, 197 (96.5%) physicians immediately stopped the 
antituberculosis drugs. Before AST and ALT levels back to the normal levels, more than a half of 
physicians prescribed three less-hepatotoxic drugs (ethambutol, streptomycin and ofloxacin) for 
these patients. Of these, most physicians (96.6%) reintroduced antituberculosis drug sequentially. 
Among these, 71.4% of physicians reintroduced the initial lower dose with gradually increased 
until the required dose was reached. If there was no symptom of hepatotoxicity after 
reintroducing the first antituberculosis drug, 70.9% of physicians prescribed the second anti-TB 
drug concomitantly with the first anti-TB drug. According to reintroducing pyrazinamide, 21.7% 
of physicians prescribed the drug to all patients, and 32.0% did so for some patients, and 36.0% 
did not further prescribe to any patients. 41.1% of physicians sequentially reintroduced isoniazid, 
followed by rifampicin and pyrazinamide. The time between the first drug and second ones was 7 
days. The practices of most physicians on the diagnosis and management of antituberculosis 
drug-induced hepatotoxicity complied with the Thai National Tuberculosis Program (NTP) 
guidelines or the American Thoracic Society (ATS) 2006.   
 This study reveals that practices of most study physicians related to management 
of antituberculosis drug-induced hepatotoxicity comply with the standard practice guidelines 
(ATS 2006 or Thai NTP guidelines).   
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สังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุขทุกโรงพยาบาล ทั้งหมด 73 โรงพยาบาล ใน 7 จังหวัด
ภาคใตตอนลาง (เขต 12) ไดแก จังหวัดตรัง พัทลุง สงขลา สตูล ปตตานี ยะลา นราธิวาส แพทยที่เขา
สูการวิจัย คือ แพทยที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค (ผูปวยที่มีอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป) จํานวน 
269 คน เครื่องมือที่ใชในการวิจัย ไดแก แบบสอบถามขอมูลโรงพยาบาล และแบบสอบถาม
เกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  

แพทยสงแบบสอบถามกลับคืนมา จํานวน 204 คน คิดเปนอัตราการตอบกลับ 
รอยละ 75.8 ในจํานวนนี้พบวา กอนเริ่มการรักษาวัณโรคแพทย 162 คน (รอยละ 79.4) ส่ังตรวจทาง
หองปฏิบัติการที่เกี่ยวของกับการทํางานของตับเปนคาเริ่มตนกอนการรักษา ซ่ึงแพทยสวนใหญส่ัง
ตรวจผูปวยทุกราย โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยมากกวารอยละ 70 ส่ังตรวจ คือ aspartate 
aminotransferase (AST), alanine aminotransferase (ALT) นอกจากนี้พบวา แพทย 46 คน (รอยละ 
22.6) ไดตรวจเลือดเพื่อหาไวรัสตับอักเสบกอนเริ่มการรักษา โดยสวนใหญส่ังตรวจหาไวรัสตับ
อักเสบบีและซี สําหรับการปฏิบัติของแพทยระหวางการรักษาวัณโรคนั้นพบวา แพทยรอยละ 92.6 
ไดสอบถามพูดคุยกับผูปวยเกี่ยวกับอาการที่อาจบงชี้ถึงความผิดปกติของตับ แตประมาณหนึ่งใน
สามของแพทยกลุมนี้ไมไดสอบถามในผูปวยทุกราย นอกจากนี้พบวา แพทยรอยละ 83.9 ไดส่ัง
ตรวจติดตามคาทางหองปฏิบัติการที่เกี่ยวของกับการทํางานของตับในระหวางการรักษาดวย โดย
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แพทยรอยละ 67.6 ส่ังตรวจคา AST และ ALT และรอยละ 18.1 ของแพทยที่ส่ังตรวจการทํางานของ
ตับนี้ ส่ังตรวจทุก 2 สัปดาห ภายใน 2 เดือนแรก รอยละ 8.8 ส่ังตรวจเมื่อผูปวยมีอาการทางคลินิก
ของภาวะพิษตอตับเทานั้น สําหรับการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคนั้น แพทยรอยละ 
31.5 ใช AST รวมกับ ALT และ bilirubin โดยอาจพิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไมก็ได ซ่ึงการ
ปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการตรวจคาการทํางานของตับกอนและระหวางการรักษานั้นตรงตาม
คําแนะนําของแนวทางของสมาคมโรคทรวงอกประเทศสหรัฐอเมริกา ป คศ. 2006 และถึงแมวา
แนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ ปพศ. 2552 จะไมไดกลาวถึงเกี่ยวกับการสั่งตรวจหาไวรัส
ตับอักเสบกอนเริ่มการรักษา แตพบวาแพทยเกือบหนึ่งในสี่ไดปฏิบัติเกี่ยวกับเรื่องดังกลาว 
 เมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค แพทยสวนใหญจํานวน 197 คน 
(รอยละ 96.5) พิจารณาหยุดยาตานวัณโรคเดิม ระหวางการหยุดยาตานวัณโรคเดิมแพทยกวาครึ่งให
ยาที่มีพิษตอตับนอย 3 ชนิด เมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นแลว แพทยสวนใหญใหยากลับเขาไปใหม ใน
กรณีที่ตองใหยากลับเขาไปใหมพบวา แพทยรอยละ 96.6 ใหยากลับเขาไปทีละตัว โดยในจํานวนนี้
สวนใหญ (รอยละ 71.4) คอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ และแพทย รอยละ 70.9ใหยาตัวที่
สองรวมกับยาตัวแรก มีแพทยรอยละ 36.0 ไมให pyrazinamide ในผูปวยทุกราย แพทยรอยละ 32.0 
ไมให pyrazinamide ในผูปวยบางรายและแพทยรอยละ 21.7 ให pyrazinamide ในผูปวยทุกราย 
สําหรับลําดับการใหยากลับเขาไปใหมพบวา แพทยรอยละ 41.1 ใหยาเรียงลําดับกอนหลังดังนี้ 
isoniazid, rifampicin และ pyrazinamide และแพทยรอยละ 41.2 เวนระยะเวลาระหวางการใหยาตัว
ใหมกับยาตัวเดิม 7 วัน การปฏิบัติของแพทยสวนใหญเกี่ยวกับการวินิจฉัยและการจัดการภาวะพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรคตรงตามแนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติหรือแนวทางของสมาคม
โรคทรวงอก ประเทศสหรัฐอเมริกา 
  การศึกษานี้พบวา การปฏิบัติของแพทยสวนใหญในการจัดการภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรคนั้นปฏิบัติไดอยางเหมาะสม และตรงตามคําแนะนําของแนวทางการดําเนินงานวัณ
โรคแหงชาติ ปพศ. 2552 หรือแนวทางของสมาคมโรคทรวงอก ประเทศสหรัฐอเมริกา ป คศ. 2006 
ขอมูลการปฏิบัติของแพทยนี้จะนําไปใชเปนพื้นฐานเพื่อปรับปรุงเนื้อหาการฝกอบรม และทบทวน
แกไขแนวทางการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคของประเทศไทย ใหมีความละเอียด 
ชัดเจน ครอบคลุม และทําใหแพทยสามารถปฏิบัติตามไดมากยิ่งขึ้น 
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ABSTRACT 
 

  The primary objectives of this survey were: 1) to measure the physicians’ 
practices about diagnosis related to antituberculosis drug-induced hepatotoxicity (AIH) and 2) to 
measure the physicians’ practices about management of AIH. The secondary objectives were: 1) 
to survey the physicians’ practices related to AIH before initiation of the treatment and 2) to 
survey the physicians’ practices related to AIH during the treatment. 
  This cross-sectional study was conducted at 73 hospitals of Ministry of Public 
Health in seven provinces (Trang, Phatthalung, Songhla, Satun, Pattani, Yala and Narathiwat) of 
lower southern Thailand. A total of 269 physicians who are responsible for management of adult 
tuberculosis patients (aged ≥ 15 years) was eligible for this study. The self-administered 
questionnaire was validated by three experts in tuberculosis treatment using a face-validity 
method.  

The response rate was 75.8% (n=204). Before the treatment was initiated, 
162 (79.4%) physicians ordered the liver function tests (LFT) and most of physicians (54.4%) did 
so for all patients. Aspartate aminotransferase (AST) levels and alanine aminotransferase (ALT) 
levels were investigated by more than 70% of physicians. Only 46 (22.6%) physicians ordered the 
serologic tests for viral hepatitis. Regarding hepatotoxicity monitoring during the treatment, most 
of physicians (92.7%) inquired patients about symptoms that might indicate the liver abnormality. 
Of these, 60.7% asked only patients with high risk. Among 171 (83.9%) physicians who ordered 
LFT, 138 (67.6%) physicians ordered both AST and ALT. Thirty one physicians (18.1%) ordered 
LFT once every two weeks during the first two months of treatment, while 15 physicians (8.8%) 
did so only if their patients presented with signs or symptoms that might indicate hepatotoxicity. 
Sixty three physicians (31.5%) used the combination of AST, ALT and bilirubin levels regardless 
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of ALP level for the diagnosis. The physicians’ practices of liver function tests before and during 
the treatment complied with the American Thoracic Society (ATS) 2006 guidelines.  Although 
the Thai National Tuberculosis Program (NTP) did not mention about the test for viral hepatitis 
before treatment initiation, almost one-forth of physicians did it. 
 For management of AIH, 197 (96.5%) physicians immediately stopped the 
antituberculosis drugs. Before AST and ALT levels back to the normal levels, more than a half of 
physicians prescribed three less-hepatotoxic drugs (ethambutol, streptomycin and ofloxacin) for 
these patients. Of these, most physicians (96.6%) reintroduced antituberculosis drug sequentially. 
Among these, 71.4% of physicians reintroduced the initial lower dose with gradually increased 
until the required dose was reached. If there was no symptom of hepatotoxicity after 
reintroducing the first antituberculosis drug, 70.9% of physicians prescribed the second anti-TB 
drug concomitantly with the first anti-TB drug. According to reintroducing pyrazinamide, 21.7% 
of physicians prescribed the drug to all patients, and 32.0% did so for some patients, and 36.0% 
did not further prescribe to any patients. 41.1% of physicians sequentially reintroduced isoniazid, 
followed by rifampicin and pyrazinamide. The time between the first drug and second ones was 7 
days. The practices of most physicians on the diagnosis and management of antituberculosis 
drug-induced hepatotoxicity complied with the Thai National Tuberculosis Program (NTP) 
guidelines or the American Thoracic Society (ATS) 2006.   
 This study reveals that practices of most study physicians related to management 
of antituberculosis drug-induced hepatotoxicity comply with the standard practice guidelines 
(ATS 2006 or Thai NTP guidelines).   
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 
รายละเอียดเกี่ยวกับบทนําประกอบดวยหัวขอตาง ๆ ดังนี้ 
1.1 ระบบงานดแูลรักษาวณัโรคในโรงพยาบาลสังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุขของ 

ประเทศไทย  
1.2 ความสําคัญและที่มาของงานวิจยั 
1.3 วัตถุประสงคของการวิจยั 
1.4 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 
1.1 ระบบงานดูแลรักษาวัณโรคในโรงพยาบาลสังกัดสํานกังานปลัดกระทรวงสาธารณสุขของ
ประเทศไทย  
 
  องคการอนามัยโลกมียุทธศาสตรควบคุมวัณโรคใหม 6 ยุทธศาสตร[1] โดย
ยุทธศาสตรแรกเปนการขยายความครอบคลุมและเพิ่มคุณภาพของยุทธศาสตรเดิม โดย
องคประกอบหนึ่งในยุทธศาสตรนี้ คือ การรักษาผูปวยดวยระบบยา และการจัดการที่เปนมาตรฐาน
รวมทั้งมีการดูแลกํากับและสนับสนุนการรักษาเพื่อใหผูปวยไดกินยาอยางตอเนื่องจนครบกําหนด 
(Standardized treatment with supervision and patient support) ดังนั้นระบบงานดูแลรักษาวัณโรค
ในโรงพยาบาลที่ดีโดยการประสานความรวมกันระหวางทีมสหสาขาวิชาชีพ ไดแก แพทย พยาบาล 
เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค เภสัชกรหรือบุคลากรสาธารณสุขอื่น ๆ มีสวนสําคัญในการสงเสริม
การดูแลรักษาผูปวยวัณโรคใหบรรลุเปาหมายได โดยระบบงานดูแลรักษาวัณโรคในแตละ
โรงพยาบาลมีความแตกตางกันไปตามศักยภาพของแตละแหง และสามารถแบงระบบงานดูแล
รักษาวัณโรคในโรงพยาบาลสําหรับผูปวยเปน 4 กลุม ตามลักษณะกลุมผูปวยดังนี้ 

 
กลุมผูปวยสงสัยปวยวัณโรค  (รูปที่ 1.1)  
 

รายละเอียดขั้นตอนการดูแลรักษาและผูรับผิดชอบมีดังนี้ 
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1.เมื่อผูปวยสงสัยปวยวัณโรคมาโรงพยาบาล พยาบาลคัดกรองประเมินอาการ ซัก 
ประวัติ ตรวจรางกายเบื้องตน 

2.สงพบแพทยเพื่อประเมินอาการ และสั่งตรวจเสมหะ Acid Fast Bacilli (AFB)  
3 ตัวอยาง และ/หรือตรวจทางหองปฏิบัติการอื่น ๆ และ/หรือเอกซเรย (หรือบางแหงเจาหนาที่
ประจําคลินิกวัณโรคสามารถสั่งตรวจเสมหะไดเอง) 
                          

 ผูรับผดิชอบ                            กระบวนการ 
 
 
 
 
 
 

 

 
รูปท่ี 1.1 ระบบงานดูแลรักษาผูปวยวณัโรค กลุมผูปวยสงสัยปวยวณัโรค 

 
กลุมผูปวยวินจิฉัยวัณโรค (รูปที่ 1.2) 
 

รายละเอียดขั้นตอนการดูแลรักษาและผูรับผิดชอบมีดังนี้ 
1. สงพบแพทยเพื่อวินิจฉัยโรค  

1.1 ถาผลการวินิจฉัยพบวา ผูปวยไมไดเปนวัณโรค พยาบาลจะทําหนาที่ใหสุข
ศึกษาและแนะนําผูปวยตามโรคที่เปน 

1.2 ถาผลการวินิจฉัยผูปวยเปนวัณโรค สงผูปวยเขาคลินิกวัณโรค 
2. เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค อาจจะเปนพยาบาลหรือบุคลากรสาธารสุขอื่น ๆ ทํา 

หนาที่ บันทึกขอมูล ลงทะเบียนผูปวยวัณโรค และใหความรูผูปวยและญาติเกี่ยวกับวัณโรคและการ 
ปฏิบัติตัวที่ถูกตองรวมถึงการปองกันการการแพรกระจายเชื้อ การรักษาแบบมีพี่เล้ียง เลือกพี่เล้ียง 
(Directly observed treatment: DOT) 

3. ขั้นตอนการสั่งจายยา มีรูปแบบ คือ แพทยจะเปนผูส่ังยาตานวัณโรคใหแกผูปวยเอง  

ผูปวยสงสัยปวยวัณโรค 

คัดกรองประเมินอาการ                    
ซักประวัติ / ตรวจรางกายเบื้องตนเบื้องตน 

-สั่งตรวจเสหะ และ /หรือตรวจทางหองปฏิบัติการอื่น ๆ     
- เอกซเรย 

พยาบาลคัดกรอง 

แพทย หรือเจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 



3 
 

 

หรือบุคลากรสาธารณสุขอื่น ๆ  เชน เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค เปนผูส่ังยาตานวัณโรคใหผูปวย
ภายใตการกํากับดูแลของแพทย โดยมีแนวทางการสั่งยาที่จัดทําเปนมาตรฐานแลว  

4. การจัดจายยาตานวัณโรค มีรูปแบบ คือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค หรือเภสัชกร 
เปนผูจัดยาและจายยาใหแกผูปวย โดยตองอธิบายใหผูปวยทราบถึงโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนหรือ
ผลขางเคียงจากยาตานวัณโรคแนะนําใหหยุดยาและรีบมาพบแพทยทันทีเมื่อมีอาการ  

5. การติดตามผลการรักษา ไดแก การติดตามผลเสมหะ อาการทางคลินิกและการ 
ติดตามการรักษาอยางตอเนื่องโดยเจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค และการติดตามการรับประทานยา
อยางตอเนื่องโดยเภสัชกรหรือเจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

6. การเฝาระวังอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น เชนอาการเบื่ออาหาร คล่ืนไสอาเจียน 
ปวดทอง ปวดขอ ชาปลายมือปลายเทา ตามัว วิงเวียน การทรงตัวผิดปกติ หูอ้ือ ผ่ืนคัน ดีซาน        
ตับอักเสบ เปนตน โดยเภสัชกรหรือเจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

 
        ผูรับผดิชอบ                     กระบวนการ 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปท่ี 1.2 ระบบงานดูแลรักษาผูปวยวณัโรค กลุมผูปวยวนิิจฉัยวัณโรค 
 

เฝาระวังอาการไมพึงประสงค 

- บันทึกขอมูล ลงทะเบียนผูปวยวัณโรค     
- แนะนําผูปวยและญาติ                       

ติดตามผลการรักษา 

สั่งยาใหผูปวย 

จัด-จายยา 

วินิจฉัยปวยดวยวัณโรค แพทย 

เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

แพทย หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 
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กลุมผูปวยวัณโรค (รูปที่ 1.3) 
 

รายละเอียดขั้นตอนการดูแลรักษาและผูรับผิดชอบมีดังนี้ 
1. เมื่อผูปวยวัณโรคมาโรงพยาบาลสามารถเขารับบริการไดที่คลินิกวัณโรค โดย 

ขั้นตอนการสั่งจายยา จัดจายยา  การติดตามผลการรักษา และการเฝาระวังอาการไมพึงประสงคจาก
การใชยาตานวัณโรค มีระบบการดูแลรักษาผูปวยเหมือนกลุมผูปวยวินิจฉัยวัณโรค ในขอ 3-6 ของ
หัวขอกลุมผูปวยวินิจฉัยวัณโรค 

2. หากผูปวยวัณโรคเกิดอาการไมพึงประสงค สงผูปวยพบแพทย เภสัชกร เจาหนาที่ 
ประจําคลินิกวัณโรคหรือบุคลากรอื่นๆ ที่ไดรับมอบหมาย เพื่อรักษา แกไขและจัดการอาการไมพึง
ประสงคตามชนิดของความรุนแรงของการเกิดอาการไมพึงประสงค  โดยการจัดการอาการไมพึง
ประสงคที่เกิดขึ้นกับแตละโรงพยาบาล ภายใตการกํากับดูแลของแพทย โดยแนวทางการจัดการ
อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นมีการจัดทําเปนมาตรฐานแลว (ในโรงพยาบาลบางแหง) 

3. เภสัชกรประเมินและสรุปรายงานอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตามแนวทางการ 
ของแตละโรงพยาบาล  
 

ผูรับผดิชอบ                                 กระบวนการ 

 
   

   
 
 
 
 
 
y 
 
 
 

 
 

รูปท่ี 1.3 ระบบงานดูแลรักษาผูปวยวณัโรค กลุมผูปวยวณัโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

แพทย หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

เภสัชกร หรือ เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค 

ผูปวยวัณโรค 

สั่งยาใหผูปวย 

จัด-จายยา 

ติดตามผลการรักษา 

ติดตามการกินยา/เฝาระวังอาการไมพึงประสงค 
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กลุมผูปวยวัณโรคเกิดอาการไมพึงประสงค (รูปที่ 1.4) 
 
รายละเอียดขั้นตอนการดูแลรักษาและผูรับผิดชอบมีดังนี้ 
1. เมื่อผูปวยวัณโรคเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรคมาโรงพยาบาล 

พยาบาลคัดกรองประเมินอาการ ซักประวัติ ตรวจรางกายเบื้องตน (โรงพยาบาลบางแหงผูปวย 
สามารถไปรับบริการที่คลินิกวัณโรคไดเลย) 

2. การรักษา แกไข จัดการอาการไมพึงประสงค และการสรุปรายงานอาการไม          
พึงประสงค มีระบบการดูแลรักษาผูปวยเหมือนกลุมผูปวยวัณโรค ในขอ 2-3 ของหัวขอกลุมผูปวย
วัณโรค 

 
ผูรับผดิชอบ                            กระบวนการ 

 
 
 
 
 

 
 
 

 
 

 
รูปท่ี 1.4 ระบบงานดูแลรักษาผูปวยวณัโรค กลุมผูปวยวณัโรคเกิดอาการไมพึงประสงค  

 
1.2 ความสําคญัและที่มาของงานวิจัย 
 

วัณโรคเปนโรคติดตอเร้ือรังที่เปนปญหาสําคัญของระบบสาธารณสุขของประเทศ 
ตาง ๆ ทั่วโลก จากรายงานขององคการอนามัยโลกพบวาประชากรปวยดวยวัณโรคถึง 9.27 ลานคน
ทั่วโลก สําหรับประเทศไทยพบผูปวยวัณโรครายใหมทุกประเภท 142 คนตอประชากรแสนคนตอป 
(estimated incidence) และมีผูปวยที่ปวยดวยวัณโรคเปนลําดับที่ 18 ใน 22 ประเทศที่มีภาวะวัณโรค

สรุปรายงานอาการไมพึงประสงค 

คัดกรองประเมินอาการ       
ซักประวัติ / ตรวจรางกาย 

รักษา แกไข และจัดการอาการไมพึงประสงค 

ผูปวยวัณโรคเกิดอาการไมพึงประสงค 

แพทย เภสัชกร เจาหนาที่ประจําคลินิกวัณโรค
หรือบุคลากรอื่น ๆ 

เภสัชกร 

พยาบาลคัดกรอง 
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สูง[2] วัณโรคเปนโรคที่สามารถรักษาใหหายขาดไดถาไดรับยาที่เหมาะสม ดังนั้นองคการอนามัย
โลกไดแนะนําใหประเทศตาง ๆ ทั่วโลกรวมถึงประเทศไทยใชระบบยามาตรฐานระยะสั้น 
(Standard Short Course Chemotherapy) ในการรักษาผูปวยวัณโรค ซ่ึงระบบยานี้ประกอบดวยยา
หลายชนิดรวมกัน ไดแก isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z), ethambutol (E) และ 
streptomycin (S) สูตรยานี้มีประสิทธิภาพที่ดีในการรักษา แตผูปวยตองไดรับยาหลายตัวรวมกัน ทํา
ใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากการรักษาได  

จากสถิติในประเทศไทย พบรายงานอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณ 
โรครอยละ  29-74 โดยอาการไมพึงประสงคจากยาตานวัณโรค พบไดหลายชนิดไดแก อาการเบื่อ
อาหาร คล่ืนไส อาเจียน ปวดทอง ปวดขอ ชาปลายมือปลายเทา ตามัว วิงเวียน การทรงตัวผิดปกติ หู
อ้ือ ไมไดยินเสียง ผ่ืนคัน ดีซาน ตับอักเสบ เปนตน[3-8] อาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณ
โรคเหลานี้ มีวิธีการรักษาและแกไขตามชนิดของความรุนแรงของการเกิดอาการไมพึงประสงค 
ไดแก การหยุดยาตานวัณโรค การลดขนาดยาตานวัณโรคแตละชนิด การเปลี่ยนวิธีการรับประทาน
ยา การเปลี่ยนสูตรยาตานวัณโรค และการรักษาเพื่อบรรเทาอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น ซ่ึงอาการ
ไมพึงประสงคเหลานี้อาจมีผลทําใหผูปวยใชยาตานวัณโรคไมสม่ําเสมอ เปนผลใหการรักษาวัณโรค
ไมสําเร็จ[8, 9, 10] หรือทําใหเกิดเชื้อดื้อยาได[11, 12] 

การเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค(antituberculosis drug induced  
hepatotoxicity) เปนอาการไมพึงประสงคที่พบไดจากการใชยาตานวัณโรค ซ่ึงมีรายงานวาพบได
เปนอันดับ 1[13, 14] หรืออันดับ 2[8, 15-17] อาการไมพึงประสงคที่พบจากการใชยาตานวัณโรค สําหรับ
ประเทศไทยมีรายงานการเกิดพิษตอตับรอยละ 1-9[3-8] จากรายงานการศึกษาในตางประเทศพบการ
เกิดพิษตอตับระหวางรอยละ 2-20[15-24] การเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค ทําใหผูปวยตองหยุดยา
หรือเปล่ียนแปลงการรักษาไดถึงรอยละ 2-8[25] หรือผูปวยบางรายอาจรุนแรงจนเสียชีวิตไดรอยละ 
5-10[13,19, 21] 

สําหรับแนวทางการดูแลรักษาผูปวยที่เกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคนั้นไดมี 
องคกรและสถาบันตาง ๆ ทั้งในประเทศและตางประเทศ ไดเสนอไวหลายแนวทางดวยกัน เนื้อหาที่
แนวทางเหลานี้กําหนดไว ไดแก การดูแลผูปวยเพื่อปองกันการเกิดพิษตอตับกอนเริ่มใชยา การ
ติดตามภาวะพิษตอตับระหวางที่ผูปวยไดรับยา เกณฑสําหรับการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยา และ
การดูแลรักษาเมื่อผูปวยเกิดภาวะพิษตอตับ แนวทางเหลานี้ไดมาจากความคิดเห็นหรือประสบการณ
ของผูเชี่ยวชาญ ไมไดเปนแนวทางที่มาจากหลักฐานเชิงประจักษ (evidence based guidelines) ทําให
แนวทางเหลานี้ยังมีรายละเอียดที่แตกตางกัน ไมสามารถสรุปไดอยางชัดเจน ทําใหยากตอการ
ปฏิบัติ และเนื่องจากความหลากหลายของแนวปฏิบัติดังกลาว จึงทําใหแพทยมีวิธีการจัดการผูปวย
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ที่เกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคที่แตกตางกัน สําหรับประเทศไทยมีขอมูลเพียงจาก 1 
การศึกษาเทานั้น[26] ที่ศึกษาเกี่ยวกับการปฏิบัติจริงของแพทยในเรื่องดังกลาวและพบวา ผูปวยที่เกิด
พิษตอตับไดรับการดูแลที่แตกตางกัน ระหวางหยุดยาตานวัณโรคผูปวยรอยละ 30 ไมไดรับยาตาน
วัณโรคใด ๆ เลย  สวนอีกประมาณรอยละ 70 ตองหยุดยาตานวัณโรคที่สงสัยวาอาจเปนสาเหตุทํา
ใหเกิดภาวะพิษตอตับ แตยังคงไดรับยาตานวัณโรคอื่นที่ทําใหเกิดพิษนอยกวา เปนตน และเมื่อหยุด
ยาแลววิธีการใหยาตานวัณโรคกลับเขาไปใหม (re-challenge) ก็ยังแตกตางกันคือ ผูปวยจํานวนหนึ่ง
ไดรับยาตานวัณโรคเขาไปใหมพรอมกันทุกตัว บางสวนไดรับยากลับเขาไปใหมแบบทีละตัว ซ่ึง
บางคนไดรับยา isoniazid กลับเขาไปกอนเปนตัวแรก แตบางคนไดรับยา rifampicin กลับเขาไปเปน
ตัวแรก เปนตน อยางไรก็ตาม การศึกษาที่กลาวมานี้ขอมูลไดมาจากการทบทวนขอมูลจากแฟม
ประวัติผูปวยซ่ึงอาจมีการบันทึกขอมูลไมครบถวน ทําการศึกษาในโรงพยาบาลเพียง 1 โรงพยาบาล
เทานั้น ดังนั้นผูวิจัยจึงตองการสํารวจรูปแบบการปฏิบัติของแพทยในการจัดการภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรคโดยการใชแบบสอบถามชนิดตอบดวยตนเอง (self-administered questionnaire) ทํา
การสํารวจในโรงพยาบาลสังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุข ทุกโรงพยาบาลในเขตภาคใต
ตอนลาง ซ่ึงใชวิธีการเก็บขอมูลและมีกลุมตัวอยางที่แตกตางจากการศึกษาดังกลาวขางตน การไดมา
ซ่ึงขอมูลดังกลาวจะทําใหทราบเกี่ยวกับสถานการณจริงของการดูแลรักษาผูปวยดังกลาว และจะ
นําเสนอขอมูลที่ไดไปยังกรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข เพื่อใชเปนแนวทางในการกําหนด
เนื้อหาในการฝกอบรม และกําหนดกลุมเปาหมายที่จะอบรม เพื่อใหผูปวยวัณโรคไดรับการดูแลเมื่อ
เกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคอยางเหมาะสมตอไป 

 
1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย 
 

1.3.1 วัตถุประสงคหลัก 
1. เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกีย่วกับการวินิจฉยัภาวะพิษตอตับจากยาตาน 

วัณโรค 
2. เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกีย่วกับการจัดการเมื่อพบผูปวยเกิดภาวะพษิตอตับ 

จากยาตานวณัโรค 
 

1.3.2 วัตถุประสงครอง 
1. เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยที่เกีย่วของกับภาวะพษิตอตับกอนผูปวยไดรับยาตาน 

วัณโรค  
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2. เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยที่เกีย่วของกับภาวะพษิตอตับระหวางผูปวยไดรับยา 
ตานวณัโรค 
 
1.4 ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
 

1. ขอมูลวิธีการปฏิบัติของแพทยในการจัดการภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรคที่ได  
จะนําไปเปนขอมูลพื้นฐานเพื่อใชประโยชนในการปรับปรุงแกไขแนวทางการจัดการภาวะพิษตอ
ตับใหเหมาะสมกับสถานการณของประเทศไทย  

2. ใชเปนประโยชนในการจดัเนื้อหาการฝกอบรมเกี่ยวกบัเรื่องดังกลาวตอไป ซ่ึงจะ
สงผลใหผูปวยไดรับประสทิธิภาพสูงสุดและปลอดภยัจากการใชยาตานวณัโรค  
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บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยท่ีเกี่ยวของ 
 

การทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วของกับการศึกษานี้ประกอบดวย 8 หวัขอ ไดแก 
2.1 แนวทางการรักษาวณัโรค 
2.2 อาการไมพึงประสงคจากยาตานวณัโรค 
2.3 ความชุกของการเกิดพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค 
2.4 กลไกการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค   
2.5 แนวทางการจดัการพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค 
2.6 ความรูและการปฏิบัติของแพทยเกีย่วกับการจัดการพิษตอตับจากยาตานวณัโรคในประเทศไทย 
2.7 ปจจัยที่มผีลตอความรูหรือการปฏิบัติของแพทย 
2.8 วิธีการวัดการปฏิบัติจริง 
 
2.1 แนวทางการรกัษาวัณโรค 
 

วัณโรคเปนโรคติดตอที่เกิดจากการติดเชื้อ Mycobacterium tuberculosis ติดตอ 
ระหวางคนสูคนเกิดไดโดยการหายใจเอาละอองเสมหะขนาดเล็ก (droplet nuclei) ที่ฟุงกระจายใน
อากาศจากผูปวยวัณโรคระยะแพรเชื้อที่ไอ จาม ออกมาโดยไมปดปากและจมูก ผูติดเชื้อวัณโรค
สวนหนึ่งจะปวยเปนวัณโรค ผูปวยวัณโรคที่ไมไดรับการรักษาหรือผูปวยที่ไดรับการรักษาแตไม
หาย สามารถแพรเชื้อตอใหผูอ่ืนไปไดเร่ือย ๆ เชื้อวัณโรคที่ถูกหายใจเขาไปในระยะแรกจะอยูที่ปอด
ตอมาอาจแพรกระกระจายไปสูอวัยวะอื่น ๆ ทางกระแสเลือดหรือระบบน้ําเหลืองทําใหเกิดวัณโรค
ในอวัยวะตาง ๆ ไดโดยท่ัวไปวัณโรคสามารถจําแนกไดเปน 2 ประเภทใหญ ๆ คือวัณโรคปอด 
(pulmonary tuberculosis) และวัณโรคนอกปอด (extrapulmonary tuberculosis) หลักการรักษา    
วัณโรคคือ การเลือกใชยาใหถูกตองเหมาะสมกับผูปวยและตองใหผูปวยไดรับยาอยางครบถวน    
ยารักษาวัณโรคที่ใชในปจจุบันสามารถแบงไดเปน 2 กลุม คือ 

 
1. ยาตานวัณโรคแนวที่ 1 (first line drugs) เปนยาที่มีประสิทธิภาพดี และเลือกใชเปน

อันดับแรกในการรักษา ไดแกยา isoniazid, rifampicin, pyrazinamide, ethambutol, streptomycin 
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2. ยาตานวัณโรคแนวที่ 2 (second line drugs) ไดแกยา cycloserine (CS), ethionamide 
(Eth), para-aminosalicylic acid (PAS), prothionamide (PTH) หรือยากลุม fluoroquinolones, 
aminoglyclosides จะพิจารณาเลือกใชในกรณีที่ไมสามารถใชยาตานวณัโรคแนวที่ 1 ได โดยเฉพาะ
กรณีที่เชื้อดื้อยา 
 
สูตรยาที่ใชในการรักษาวัณโรค แบงสูตรยาเปน 4 ประเภท[1] คือ 

 
CATEGORY 1 ใชสําหรับผูปวยใหม 

1. ผูปวยใหม วัณโรคปอดที่มีผลเสมหะเปนบวก (New M+) 
2. ผูปวยหนัก (seriously ill) ซ่ึงมีลักษณะคลินิกเปน 

- วัณโรคปอดที่มีผลเสมหะเปนลบ (M-) 
- วัณโรคนอกปอด (เชน meningitis, pericarditis, peritonitis, bilateral or extensive  

pleurisy, spinal disease with neurological complication, intestinal tuberculosis, genito-urinary 
tuberculosis) 

การรักษาแบงเปน 2 ชวง คือ  
- ระยะแรก 2 เดือน (initial phase or intensive phase) จะใชยาตอเนื่อง 4 ขนาน คือ  

H, R, Z, E (หรือ S) 2HRZE(S) ทุกวัน ระยะนี้จะมีความสําคัญมาก เพราะแสดงถึงประสิทธิภาพ
ของระบบยาที่จะชวยตัดการแพรกระจายเชื้อ 

- ระยะหลัง 4 เดือน (continuation phase or maintainance phase) ใหยาเพียง 2  
ขนาน คือ H, R (4HR) เปนการรักษาเพื่อผล sterilization ที่ปองกันการกลับเปนซ้ํา 

3. ผูปวยที่ติดเชื้อเอชไอวี รวมดวย 
 

CATEGORY 2 ใชสําหรับผูปวยท่ีถูกจัดประเภทเปน 
1. Relapse 
2. Treatment after failure ที่ไมใชเชื้อวณัโรคดื้อยา (multidrug resistance tuberculosis) 
3. Treatment after default (บางกรณี) 

การรักษาระยะแรก 3 เดือน คือ 2HRZES/1HRZE สําหรับระยะหลัง 5 เดือน คือ 5HRE 
 

CATEGORY 3 ใชสําหรับผูปวยใหม 
1. วัณโรคปอดที่มีผลตรวจเสมหะ 3 คร้ังเปนลบ แตภาพรังสีทรวงอกเขาไดกับ          
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วัณโรค ไมไดตอบสนองตอการใหยาปฏิชีวนะและการตัดสินใจของแพทยที่จะรักษาแบบวัณโรค 
ผูปวยกลุมนี้ใชสูตรยาเหมือน CATEGORY 1 

2. พวกวณัโรคนอกปอดที่ไมรุนแรง เชน วัณโรคตอมน้าํเหลือง อาจไมใช ethambutol  
ในระยะแรก ถา 

- วัณโรคปอดชนิดไมมีแผลโพรง ตรวจสอบเสมหะไมพบเชื้อ 2 คร้ัง และไมมีการ 
ติดเชื้อเอชไอวี 

- รูผลการทดสอบความไวของยากอนวาเปนเชื้อที่ไมดื้อยา 
- เด็กที่เปนวัณโรคปอดชนิดปฐมภูมิ 

 
CATEGORY 4  

เปนยาที่ใชสําหรับผูปวยลมเหลวตอการรักษา (failure case) และผูปวยเรื้อรัง (chronic  
case) (chronic case คือ ผูปวยวัณโรคที่ยังมีผลเสมหะเปนบวกเมื่อส้ินสุดการรักษาดวยระบบยา 
CATEGORY 2) ซ่ึงเปนยาหลายขนานของยาตานวัณโรคแนวที่ 2 (อยางนอย 4 ขนานขึ้นไป โดยที่
ตองมียาฉีด 1 ขนาน และระยะเวลาที่ฉีดยาไมควรนอยกวา 6 เดือน)  
 
2.2 อาการไมพงึประสงคจากยาตานวัณโรค 
 

จากแนวทางการรักษาวัณโรคที่ไดกลาวไวแลวในหัวขอ 2.1 จะเห็นไดวาผูปวยวัณ 
โรคตองใชยาหลายชนิดรวมกัน จึงมีโอกาสเกิดอาการไมพึงประสงคขึ้นไดงาย ดังนั้นจึงขอทบทวน
ขอมูลเกี่ยวกับการเกิดอาการไมพึงประสงคระหวางการใชยาตานวัณโรคแนวที่ 1 (first line drugs) 
โดยแบงประเภทของอาการไมพึงประสงคออกเปน 2 กลุมใหญ[1, 27] คือ  

 
2.2.1 Minor adverse effect reactions      
 

อาการไมพึงประสงคที่ไมรุนแรง ซ่ึงหมายถึง มีผลทําใหรางกายมีความผิดปกติได 
บาง สามารถรักษาตามอาการหรือปรับแผนการรักษาเพียงเล็กนอย โดยไมตองหยุดยาตานวัณโรค 
[26] อาการไมพึงประสงคเหลานี้ ไดแก อาการเบื่ออาหาร (anorexia) คล่ืนไส (nausea) อาเจียน 
(vomiting) ปวดทอง (abdominal pain) ปวดขอ (joint pain) ปลายประสาทอักเสบ (peripheral 
neuropathy) อาการไมพึงประสงคนี้มีรายงานเกิดจากยาตานวัณโรคไดหลายชนิด ดังนี้ 
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ความผิดปกติตอระบบทางเดินอาหาร (gastrointestinal system disorders)  ไดแก  
อาการเบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน ปวดทอง ซ่ึงมีสาเหตุจากยา pyrazinamide, rifampicin[27, 28]  
รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคดังกลาวไดประมาณรอยละ 
10-29 [2-7] สวนการศึกษาในตางประเทศพบอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคดังกลาวประมาณ   
รอยละ 2-12[13, 14] 

 
อาการปวดขอมีรายงานเกิดจากยา pyrazinamide[27, 28] ซ่ึงอาจมีความสัมพันธกับ 

ระดับกรดยูริกในเลือดสูง [28] รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบอัตราการเกิดอาการปวดขอ
ประมาณรอยละ 2-49 [3-8] สวนการศึกษาในตางประเทศพบอัตราการเกิดอาการปวดขอประมาณ  
รอยละ 0.2-4[13-14, 116-17]  

 
  ปลายประสาทอักเสบ ผูปวยจะมีอาการอาการชาตามปลายมือปลายเทา มีรายงาน

เกิดจากยา isoniazid[15, 27, 28] รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบอัตราการเกิดปลายประสาทอักเสบ
ประมาณรอยละ 2-24[3-6, 8] สวนการศึกษาในตางประเทศพบอัตราการเกิดปลายประสาทอักเสบ
ประมาณรอยละ 0.1-6.2[13, 15, 17] 

 
2.2.2 Major adverse effect reactions 

 
อาการไมพึงประสงคที่รุนแรง ซ่ึงหมายถึง มีผลเปนอันตรายตอรางกาย อาจ 

กอใหเกิดความพิการหรือเสียชีวิต ตองหยุดยาตานวัณโรคทันที[1] อาการไมพึงประสงคเหลานี้ 
ไดแก การเกิดพิษตอหู (ototoxicity) ความผิดปกติทางการมองเห็น (visual impairment) ความ
ผิดปกติทางระบบผิวหนัง (skin reactions) ความผิดปกติของตับ (liver and biliary system disorders) 

 
การเกิดพิษตอหู อาการที่มีรายงานไดแก อาการวิงเวียน (vertigo) เดินเซ การทรง 

ตัวผิดปกติ (dizziness) หูอ้ือไมไดยินเสียง (deafness) มีรายงานเกิดจากยา streptomycin[1, 27-28] 
รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบพิษตอหูรอยละ 1.6 [8] สวนการศึกษาในตางประเทศพบพิษตอ
หูประมาณรอยละ 0.4-1.7[14, 15, 17] 

    
ความผิดปกติทางการมองเห็น มีรายงานเกิดจากยา ethambutol[1, 27-28] รายงาน 

การศึกษาในประเทศไทยพบความผิดปกติทางการมองเห็นประมาณรอยละ 1-8[4,5,6,8] สวนการศึกษา                 
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ในตางประเทศพบความผิดปกติทางการมองเห็นประมาณรอยละ 0.1-2.4[13-17] 
 

ความผิดปกติทางระบบผิวหนัง อาการที่มีรายงานไดแก อาการผื่นคัน อาการ 
ผิวหนังที่รุนแรง เชน Steven Johnson Syndrome, exfoliative dermatitis มีรายงานเกิดจากยา 
isoniazid, rifampicin, pyrazinamide, streptomycin [1, 15, 27] รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบ
ความผิดปกติทางระบบผิวหนังประมาณรอยละ 15-56[3-8] พบผ่ืนแพผิวหนังอยางรุนแรงรอยละ      
1-4 [5, 6] สวนการศึกษาในตางประเทศพบอัตราการอาการไมพึงประสงคดังกลาวประมาณรอยละ    
2-10[13-17] 
 

ความผิดปกติของตับ อาการที่มีรายงานไดแก การเพิ่มขึ้นของเอนไซมตับ อาการ   
ดีซาน (jaundice) หรือตับอักเสบ (hepatitis) มีรายงานเกิดจากยา isoniazid, rifampicin, 
pyrazinamide [1, 15, 27, 28] รายงานการศึกษาในประเทศไทยพบอัตราการเกิดความเปนพิษของตับ   
รอยละ 1-9 [3-8] สวนการศึกษาในตางประเทศพบอัตราการเกิดความเปนพิษตอตับประมาณรอยละ 
2-20[15-24]  

 
2.3 ความชุกของการเกิดพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค 

 
จากการทบทวนวรรณกรรมในหัวขอ 2.2 จะพบวาการเกิดอาการไมพึงประสงค 

จากยาตานวัณโรคพบไดหลายอาการดังกลาวไปแลว การเกิดพิษตอตับเปนอาการไมพึงประสงค
ชนิดหนึ่งที่พบไดบอยเปนอันดับ 1[13, 14] หรืออันดับ 2[8, 15-17] รายงานการพิษตอตับจากการใชยาตาน    
วัณโรคมีอยูหลายการศึกษา ดังนั้นจะขอทบทวนวรรณกรรมโดยละเอียด จากการรวมรวมการ
ศึกษาวิจัยที่มีในประเทศไทย และตางประเทศ ดังนี้ 
 

2.3.1 การศึกษาในประเทศไทย 
 

  พรรณี หัสภาค และคณะ[3] ทําการศึกษาการเฝาระวังอาการไมพึงประสงคจากการ
ใชยาตานวัณโรคโดยการใชสัมภาษณ และการสังเกตอาการของผูปวย ในผูปวยวัณโรคปอดที่รับ
การรักษาศูนยวัณโรคเขต 12 ยะลา จํานวน 308 ราย เปนระยะเวลา 12 เดือน พบอาการไมพึง
ประสงคจากการใชยาตานวัณโรคในผูปวยจํานวน 228 ราย คิดเปนรอยละ 74 อาการไมพึงประสงค
ที่พบมากที่สุด คือผ่ืนคันพบรอยละ 56.1  เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียนพบรอยละ 29  ตัวเหลือง       
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ตาเหลืองพบรอยละ 2 และรอยละ 76.3 ของผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคพบไดในชวง 2 เดือน
แรกของการรักษา  
 

กรรณิการ วิสุทธิวรรณ และคณะ[4] ทําการศึกษาผลขางเคียงจากการรักษาวัณโรค 
ดวยยาเม็ดรวม 3 ขนาน โดยวิธีการสัมภาษณผูปวยรายใหมที่มารับการตรวจรักษาที่ศูนยวัณโรคเขต 
3 ชลบุรี จํานวน 160 ราย ที่รักษาดวยระบบยาระยะสั้น โดยการสัมภาษณผูปวยทุกเดือนเปนเวลา     
6 เดือน พบอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรคชนิดยาเม็ดรวมขนานรอยละ 58.9 และยา
เม็ดแยกขนานรอยละ 61.3 อาการไมพึงประสงคตอระบบผิวหนังพบมากที่สุด คือ รอยละ 44.4 และ
พบอาการไมพึงประสงคตอตับรอยละ 1.9 อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นจะพบไดภายใน 1-2 
สัปดาหหลังการไดรับยาตานวัณโรค  
  
  อุไร พุมฤกษ และคณะ[5] ทําการศึกษาอาการแทรกซอนที่เกิดจากยาเม็ดแยกขนาน
จํานวน 4 ชนิด โดยวิธีการสัมภาษณผูปวยวัณโรครายใหมอายุ 15 ปขึ้นไป และไมมีประวัติโรคตับที่
ชัดเจน ไมอยูในระยะตั้งครรภ และไมมีเชื้อเอชไอวี ที่รับการรักษาดวยระบบยาระยะสั้น 6 เดือน 
จํานวน 226 ราย พบอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรคจํานวน 82 ราย คิดเปนรอยละ 
36.3  อาการไมพึงประสงคตอระบบผิวหนังพบมากที่สุดคือรอยละ 43.9  ระบบทางเดินอาหาร 
ไดแก เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน รอยละ 22 และพบผูปวยเกิดตับอักเสบ คือ มีอาการและคา
เอนไซมของตับเพิ่มมากกวา 2 เทาของปกติ และภาวะดีซานชัดเจน จํานวน 3 ราย คิดเปนรอยละ 3.7 
อาการไมพึงประสงคทุกชนิดที่รายงานจะพบภายใน 2 สัปดาหแรกของการรักษารอยละ 67.1 และ
พบภายใน 2 เดือนแรกของการรักษารอยละ 85.4 
 

เบญจวรรณ สายพันธ และคณะ[6] ทําการศึกษาอาการไมพึงประสงคจากยาตาน     
วัณโรค โดยทบทวนขอมูลจากแฟมประวัติผูปวยวัณโรคปอดรายใหมที่ไดรับยาตานวัณโรค
มาตรฐานระยะสั้น ที่ไดรับการรักษาแบบมีผูควบคุมกํากับการกินยา (Directly Observed Treatment 
Short Course: DOT) จํานวน 92 ราย และผูปวยที่รักษาแบบเดิมโดยไมมีผูควบคุมการกินยา จํานวน 
92 ราย ผูปวยทั้งหมดจํานวน 184 ราย พบอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรครอยละ 
53.6 อาการไมพึงประสงคตอระบบผิวหนังพบรอยละ 17.4 ระบบทางเดินอาหารรอยละ 14.5 ระบบ
กลามเนื้อและขอ รอยละ 13.8 ระบบประสาทสวนปลายรอยละ 3.6 เกิดพิษตอตับจากยา 3 ราย (รอย
ละ 2.18)  
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วิศิษฎ อุดมพาณิชย และคณะ[7] ทําการศึกษาอาการไมพึงประสงคจากยารักษาวัณ 
โรคโดยเฝาสังเกตและสอบถามถึงผลขางเคียงจากการใชยาในผูปวยวัณโรครายใหมที่ไดรับยาตาน
วัณโรคสูตรยามาตรฐานระยะสั้นในระบบมีพี่เล้ียงกํากับการกินยา จํานวน 200 ราย พบผลขางเคียง
จากใชยาตานวัณโรคจํานวน 58 คน คิดเปนรอยละ 29  โดยพบผื่นคันรอยละ 17  คล่ืนไส อาเจียน 
รอยละ 10  ภาวะดีซานและตับอักเสบเกิดใน 1-2 สัปดาหแรกของการรักษา จํานวน 9 ราย คิดเปน
รอยละ 4.5  พบวาทุกรายมี total bilirubin สูง และ alanine aminotransferase: ALT สูงเกิน 3 เทาของ
คาปกติ (คาปกติ 35 units)  

 
วิลาวัณย ทองเรือง และคณะ[8] ทําการศึกษาอาการไมพึงประสงคระหวางการใชยา 

ตานวัณโรค โดยวิธีการรวบรวมขอมูลจากเวชระเบียนผูปวยนอกและ TB treatment card ในผูปวย    
วัณโรคทุกประเภทอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป จํานวน 500 ราย  พบอาการไมพึงประสงคจากใชยาตาน   
วัณโรคจํานวน 183 ราย คิดเปนรอยละ 36.6  อาการไมพึงประสงคที่พบมากที่สุด คืออาการไมพึง
ประสงคทางผิวหนังคิดเปนรอยละ 15.4 การเกิดตับอักเสบเปนอาการไมพึงประสงคที่พบมากเปน
อันดับ 2 โดยพบเปนรอยละ 9.2 นอกจากนี้พบอาการคลื่นไส อาเจียนรอยละ 8.4 อาการไมพึง
ประสงคที่พบนอยที่สุด คือเบื่ออาหารรอยละ 0.6 อาการไมพึงประสงคสวนใหญเกิดขึ้นในการ
รักษาระยะเขมขน (intensive phase) คือ ภายใน 2 เดือนแรกของการรักษา โดยพบในผูปวยรอยละ 
53.6 
 

2.3.2 การศึกษาในตางประเทศ 
 

 Steele และคณะ[18] ทําศึกษาแบบ meta-analysis โดยการรวบรวมขอมูลจาก 
การศึกษาทางคลินิก (clinical trial) และการศึกษาเชิงสํารวจ (survey) จํานวน 34 การศึกษา ระหวาง
ป ค.ศ. 1966-1989 เพื่อเปรียบเทียบอัตราการเกิดตับอักเสบจากยา  isoniazid และ rifampicin  โดยมี
การกําหนดเกณฑการวินิจฉัยการเกิดตับอักเสบคือมีภาวะดีซานหรือมีการเพิ่มขึ้นของระดับ 
bilirubin หรือมี aspartate aminotransferase: AST มากกวา 100 units/dl การศึกษาที่รวบรวมไดจะ
แบงเปน 4 กลุมคือ 1) กลุมผูปวยที่ไดรับยา isoniazid อยางเดียว 2) กลุมผูปวยที่ไดรับยาตานวัณโรค 
isoniazid รวมกับยาตานวัณโรคตัวอ่ืน ๆ ที่ไมใช rifampicin 3) กลุมผูปวยที่ไดรับยา isoniazid และ 
rifampicin รวมกัน  4) กลุมที่ผูปวยที่ไดรับยาตานวัณโรค rifampicin รวมกับยาตานวัณโรคตัวอ่ืน ๆ 
ที่ไมใช isoniazid  จากการศึกษาพบวาผูปวยที่ไดรับยา isoniazid และ rifampicin รวมกัน จะเกิดตับ
อักเสบสูงสุดคือรอยละ 2.7  รองลงมาคือการไดรับยา  isoniazid รวมกับยาตานวัณโรคตัวอ่ืนที่ไมใช 
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rifampicin เกิดตับอักเสบรอยละ 1.6  ขณะที่การไดยา rifampicin รวมกับยาตานวัณโรคตัวอ่ืนที่
ไมใช isoniazid เกิดตับอักเสบรอยละ 1.1 และการไดรับยา isoniazid เพียงชนิดเดียวจะเกิดตับ
อักเสบนอยที่สุดรอยละ 0.6 
 

Ormerod และคณะ[15] ทําการศึกษาในประเทศอังกฤษ ในผูปวยวัณโรคทุกประเภท 
โดยเก็บขอมูลแบบยอนหลัง ระหวางป ค.ศ. 1978-1980 และเก็บขอมูลแบบไปขางหนาตั้งแตป ค.ศ. 
1981 เปนตนไป ในผูปวยนอกจํานวน 1317 ราย โดยระหวางป ค.ศ. 1978-1980 ผูปวยไดรับการ
รักษาดวยยา R, H, E เปนระยะเวลา 2-4 เดือน และรักษาดวยยา H และ E ตอเปนระยะเวลา 15 เดือน 
หรือรักษาดวยยา H และ R ตอเปนระยะเวลา 12 เดือน และตั้งแตป ค.ศ. 1981 ยา pyrazinamide ถูก
นํามารักษาในระยะเขมขนเปนระยะเวลา 2 เดือนแรก เกณฑที่ใชในการวินิจฉัยภาวะตับอักเสบคือ 
มีคาทางหองปฏิบัติการแสดงถึงภาวะดีซาน (jaundice) และ/หรือ มีการเพิ่มขึ้นของระดับ ALT 
มากกวา 5 เทาของคาเริ่มตนกอนการรักษา จากการศึกษาพบผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากใช
ยาตานวัณโรคจํานวน 67 ราย คิดเปนรอยละ 5.1 ผูปวยเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรคจํานวน      
30 ราย (รอยละ 2.3)  อาการตับอักเสบที่เกิดขึ้นจะพบมากใน 9 สัปดาห แรกหลังการไดรับยาตาน      
วัณโรค  

 
Teleman และคณะ[19] ทําการศึกษาในประเทศสิงคโปร แบบยอนหลังในผูปวย  

1036 ราย ที่ไดรับยาตานวัณโรคสูตรยามาตรฐานระยะสั้นในป ค.ศ. 1998 เปนระยะเวลา 1 ป โดย
ผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ 1) ALT 
และ/หรือ AST มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน (Upper Limit of Normal: ULN)  2) ระดับ 
bilirubin เพิ่มสูงขึ้นมากกวาคาปกติพิกัดบน รวมกับ ALT และ/หรือ AST มากกวา 2 เทาของคาปกติ
พิกัดบน จากการศึกษาพบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 55 ราย คิดเปนรอยละ 5.3 คามัธยฐาน 
(median) ของระยะเวลาในการเกิดตับอักเสบเทากับ 38 วัน (range 7-183 วัน) และผูปวยประมาณ
รอยละ 80  ที่เกิดตับอักเสบจะเกิดภายใน 2 เดือนแรกของการรักษา เมื่อผูปวยเกิดตับอักเสบขึ้นจะ
ไดรับการตรวจวินิจฉัยหาสาเหตุอ่ืน ๆ เพิ่มเติม คือการตรวจหาไวรัสตับอักเสบ   

 
Yee D และคณะ[16] ทําการศึกษาในประเทศแคนาดา โดยใชวิธีการสัมภาษณและ 

ติดตามผูปวยวัณโรคจํานวน จํานวน 430 ราย ที่ไดรับยาตานวัณโรคระบบยาแนวที่ 1 (first line 
drugs) ระหวางป ค.ศ. 1990-1999 เพื่อเฝาติดตามอาการไมพึงประสงคที่รุนแรง คือ อาการไมพึง
ประสงคที่ทําใหตองหยุดยาตานวัณโรคอยางนอย 1 ชนิด และ/หรือมีผลใหผูปวยตองรับการรักษา
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ตัวในโรงพยาบาล จากการศึกษาพบอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรคจํานวน 37 ราย 
คิดเปนรอยละ 9  อาการไมพึงประสงคที่พบมากที่สุดคือผ่ืนคัน (rash) รอยละ 4 ความผิดปกติของ
ระบบทางเดินอาหาร (gastrointestinal upset) รอยละ 2  และการเกิดตับอักเสบพบรอยละ 3 โดย
ผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) ระดับ
เอนไซม tranaminases มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน รวมกับ อาการทางคลินิก ไดแก เบื่อ
อาหาร (anorexia) คล่ืนไส (nausea) อาเจียน (vomiting) ปวดทอง (abdominal pain)   2) ระดับ
เอนไซม transaminases มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน โดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวม
ดวย สําหรับยาที่เปนสาเหตุของตับอักเสบพบวาเกิดจากยา isoniazid จํานวน 8 ราย (รอยละ 2)  ยา 
pyrazinamide จํานวน 10 ราย (รอยละ 2) และไมพบตับอักเสบจากการใชยา rifampicin  การเกิดตับ
อักเสบจะเกิดในชวง 60 วันแรกของการรักษา  
 

Fernandez - Villar และคณะ[20] ทําการศึกษาในประเทศสเปน แบบ prospective  
observational study ระหวางป ค.ศ. 1998-2002 ในผูปวยอายุ 14 ป ขึ้นไป ที่ไดรับยาตานวัณโรค
อยางนอย 3 ชนิดคือ isoniazid, rifampicin, pyrazinamide จํานวน 471 ราย ผูปวยจะไดรับการ
ตรวจหาไวรัสตับอักเสบ (viral hepatitis) และเชื้อเอชไอวีกอนเริ่มตนการรักษา และจะไดรับการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงการทํางานของตับกอนเริ่มตนการรักษา และตรวจติดตามเปนระยะ
ระหวางการรักษาดวยยาตานวัณโรค เกณฑที่ใชในการวินิจฉัยตับอักเสบ คือ ALT และ/หรือ AST 
มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน (มากกวา 120 U/L) โดยไมมีอาการทางคลินิก หรือมีอาการทาง
คลินิกรวมดวย ไดแกอาการเบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน ปวดทอง จัดแบงระดับความรุนแรงของ
การเกิดตับอักเสบเปน 3 ระดับคือ 1) mild hepatotoxicity คือ ALT และ/หรือ AST มากกวา 3-5 เทา
ของคาปกติพิกัดบน (120-200 U/L)  2) moderate hepatotoxicity คือ ALT และ/หรือ AST มากกวา 
5-10 เทาของคาปกติพิกัดบน (201-400 U/L)  3) severe hepatotoxicity คือ ALT และ/หรือ AST 
มากกวา 10 เทาของคาปกติพิกัดบน (มากกวา 400 U/L)  พบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 56 ราย คิด
เปนรอยละ 11.9  (95 % CI 9.1-15.2) โดยพบผูปวยเปน mild hepatotoxicity 18 ราย (รอยละ 3.8) 
(95 % CI 2.3-6) moderate hepatotoxicity 21 ราย (รอยละ 4.5) (95% CI 2.8-6.8) และ severe 
hepatotoxicity 17 ราย (รอยละ 3.6) (95% CI 2- 5.8)  การเกิดตับอักเสบจะเกิดในชวง 2 สัปดาหแรก
ของการรักษา  

 
Gulbay และคณะ[17] ทําการศึกษาในประเทศตุรกี โดยการทบทวนเวชระเบียน 

ผูปวยที่ไดรับการรักษาตัวในโรงพยาบาล ระหวางป ค.ศ. 1984-2001 และไดรับยาตานวัณโรค 
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สูตร 2HRZE(S)/7HR เปนระยะเวลา 9 เดือน จํานวน 1149 ราย พบอาการไมพึงประสงคจากยาตาน 
วัณโรคจํานวน 95 ราย คิดเปนรอยละ 8 โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มีลักษณะตรง
ตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) ALT และ/หรือ AST มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน
รวมกับอาการทางคลินิก ไดแก เบื่ออาหาร (anorexia) คล่ืนไส (nausea) อาเจียน (vomiting)  หรือ 
ปวดทอง (abdominal pain) 2) ALT และ/หรือ AST มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน โดยจะมี
หรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย และ/หรือระดับ total bilirubin เพิ่มสูงขึ้นมากกวา 2 mg/dl จาก
การศึกษาพบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 28 ราย คิดเปนรอยละ 2.4 โดยคามัธยฐานของระยะเวลา
ตั้งแตไดรับยาจนเกิดพิษตอตับคือ 15±7.1 วัน (95 % CI 13.3-18.8 วัน) ในผูปวยที่เกิดตับอักเสบ    
28 ราย พบวาคามัธยฐานของระยะเวลาที่ liver function tests: LFTs กลับเขาสูภาวะปกติเทากับ 
14.5±7.7 วัน (range 7-38 วัน, 95% CI 11.5-17.4)  
 

Anand และคณะ[21] ทําการศึกษาในอินเดีย โดยการติดตามผูปวยที่ไดรับยาตานวัณ 
โรค และเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรคในโรงพยาบาล 2 แหง ระหวางป ค.ศ. 2000-2002 เปน
ระยะเวลา 2 ป เพื่อศึกษาอุบัติการณของการเกิดตับอักเสบ และความสัมพันธของการเกิดตับอักเสบ
จากยาตานวัณโรคกับการเปนพาหะของไวรัสตับอักเสบบี (HBsAg carriers) ผูปวยทั้งหมดจะไดรับ
การตรวจไวรัสตับอักเสบกอนเร่ิมตนการรักษา ผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเฉียบพลัน (acute 
hepatitis)  จะไมถูกคัดเขาในการศึกษา โดยเกณฑในการวินิจฉัยภาวะตับอักเสบคือระดับเอนไซม 
aminotransferase มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน จากการศึกษาพบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 
69 คน คิดเปนรอยละ 10.1 โดยการเกิดตับอักเสบจะเกิดในชวง 3 สัปดาหแรกของการรักษา   

 
Shakya และคณะ[22] ทําการศึกษาในเนปาล โดยการติดตามผูปวยวัณโรครายใหม 

ทุกประเภทที่ไดรับยาตานวัณโรคหลายชนิดตามโปรแกรม National Tuberculosis control 
Programme (NTP) ไดแกยา H, R, Z, E ในระบบ DOTS  ระหวางป ค.ศ. 2001-2002 เปนระยะเวลา 
8 เดือน โดยเกณฑคัดเขาคือ 1) ใหผลลบตอ HBsAg, anti-HCVAb, HIV  2) คาเริ่มตนกอนการรักษา
ของ AST, ALT, bilirubin, alkaline phosphatase: ALP, albubin, total protein เปนปกติ   3) ไมได
รับยาอื่น ๆ ที่มีผลตอตับรวมดวย ผูปวยที่เขารวมการศึกษามีจํานวน 50 ราย โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับ
อักเสบคือ ผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ 1) ALT และ/หรือ AST 
มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน โดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย  2) ระดับ bilirubin 
เพิ่มสูงขึ้นมากกวา 1.5 mg/dl  3) ALT และ/หรือ AST มากกวาคาเริ่มตนกอนการรักษารวมกับ
อาการทางคลินิก ไดแก เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน ภาวะดีซาน  พบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน  
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4 ราย คิดเปนรอยละ 8 คามัธยฐานของระยะเวลาการเกิดความเปนพิษตอตับ คือ 28 วัน (range     
12-60 วัน) ของการรักษา   
 

Mahmood และคณะ[23] ทําการศึกษาในปากีสถาน โดยการติดตามผูปวยวัณโรคทุก 
ประเภท ที่ไดรับยาตานวัณโรคหลายชนิด ระหวางป ค.ศ. 2004-2005 จํานวน 339 ราย โดยผูปวยที่
ไมถูกคัดเลือกเขามาในการศึกษา ไดแก มีโรคตับอยูเดิม มีเอนไซม transaminases กอนเร่ิมการ
รักษามากกวา 2 เทาของคาปกติพิกัดบน ไมไดรับยา isoniazid และ rifampicin ในการรักษา และมี
ภาวะ fatty liver ผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่ง
ตอไปนี้ คือ 1) มีอาการแสดงของดีซาน 2) ALT และ/หรือ AST มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน 
โดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย 3) ระดับ bilirubin เพิ่มสูงขึ้นมากกวา 1.5 mg/dl พบ
ผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 67 ราย คิดเปนรอยละ 19.8 การเกิดความเปนพิษตอตับเกิดในระยะเวลา 
2-4 สัปดาหแรกของการรักษา     
 

Marra และคณะ[14] ทําการศึกษาในประเทศแคนาดา โดยการทบทวนเวชระเบียน 
ผูปวย จํานวน 1061 ราย ที่ไดรับยาตานวัณโรคแนวที่ 1 (first line drugs)  ระหวางป ค.ศ. 2000-2005 
เพื่อเฝาติดตามอาการไมพึงประสงค ผลการศึกษาพบอาการไมพึงประสงคจากการใชยาตานวัณโรค
ทุกประเภทในผูปวยจํานวน 318 ราย คิดเปนรอยละ 30 โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มี
ลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) AST มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน
รวมกับอาการแสดงของระบบทางเดินอาหาร (gastrointestinal symptoms) 2) AST มากกวา 5 เทา
ของคาปกติพิกัดบน โดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย อาการไมพึงประสงคที่พบมาก
ที่ สุดคือตับอัก เสบ  (รอยละ  13.9)  รองลงมาคือความผิดปกติของระบบทางเดินอาหาร 
(gastrointestinal) ไดแกอาการคลื่นไส อาเจียน ปวดทอง เบื่ออาหาร (รอยละ 10)  
 

Marzuki และคณะ[24] ทําการศึกษาในประเทศมาเลเซีย โดยการทบทวนเวช 
ระเบียนผูปวย จํานวน 473 ราย  ที่ไดรับยาตานวัณโรคหลายชนิดไดแกยา H, R, Z, E ระหวางป ค.ศ. 
2003-2005 เปนระยะเวลา 30 เดือน ผูปวยที่เขารวมการศึกษาวิจัยตองมีคา LFTs เปนปกติ ไมมี
ประวัติการดื่มแอลกอฮอล หรือใชยาอื่น ๆ ภายใน 10 วัน กอนเริ่มตนการรักษา สวนผูปวยที่เปนตับ
อักเสบจากไวรัสตับอักเสบบี (viral hepatitis B) ไวรัสตับอักเสบซี (viral hepatitis C) หรือไดรับยา
อ่ืน ๆ ที่มีพิษตอตับ จะไมถูกคัดเขาในการศึกษา โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มี
ลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) ALT และ/หรือ AST มากกวาหรือเทากับ      
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3 เทาของคาปกติ (ไมเกิน 40 IU/L) โดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย  2) ระดับ total 
bilirubin เพิ่มสูงขึ้นมากกวา 1.5 mg/dl  คาเหลานี้ตองเพิ่มขึ้นตามเกณฑการวินิจฉัยอยานอย 5 วัน
หลังไดรับยาตานวัณโรค พบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 58 ราย แตมีผูปวยเพียง 46 ราย (รอยละ 
9.7)  ที่เขาเกณฑการวินิจฉัยตับอักเสบ และผูปวย 4 ราย ที่เกิดการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีหรือ
ไวรัสตับอักเสบซี ในระหวางการรักษา 
 
สรุป 
  จากการทบทวนวรรณกรรมในหัวขอนี้ พบวาความชุกของการเกิดความเปนพิษตอ
ตับจากการใชยาตานวัณโรคแตกตางกัน โดยขอมูลจากการศึกษาในประเทศไทย พบอุบัติการณการ
เกิดความเปนพิษตอตับอยูระหวางรอยละ 1-9  สวนการศึกษาในตางประเทศพบอุบัติการณการเกิด
ความเปนพิษตอตับอยูระหวางรอยละ 2-20  ทั้งนี้มีความแตกตางกันในวิธีการเก็บขอมูลกลาวคือใน
การศึกษาที่ใชวิธีการติดตามผูปวยโดยการสัมภาษณ สังเกตอาการหรือตรวจรางกายผูปวย พบ
อุบัติการณของการเกิดพิษตอตับไดสูงกวาการศึกษาที่ไดขอมูลการเกิดพิษตอตับจากบันทึกประวัติ
ผูปวย ซ่ึงมีขอมูลไมครบถวน เชนไมมีการตรวจทางหองปฏิบัติการเปนคาพื้นฐาน หรือไมมีการ
ตรวจติดตามระหวางการรักษา ไมมีประวัติการดื่มแอลกอฮอล หรือประวัติการใชยาอื่น ๆ รวมดวย 
ไมมีการตรวจไวรัสตับอักเสบ หรือประวัติการติดเชื้อเอชไอวี  ซ่ึงขอมูลเหลานี้เปนปจจัยเสี่ยงที่อาจ
สงผลตอการเกิดความเปนพิษตอตับ หรือปจจัยเสี่ยงบางอยางในกลุมผูปวยแตละการศึกษามีความ
แตกตางกัน หรือเมื่อผูปวยเกิดตับอักเสบแลวไมไดหาสาเหตุอ่ืน ๆ เพิ่มเติมนอกเหนือจากยาตานวัณ
โรค เชน การตรวจหาไวรัสตับอักเสบ นอกจากนี้อาจมีความแตกตางกันในการใหคํานิยามในการ
เกิดความเปนพิษตอตับ เชน เกณฑระดับเอนไซม aminotransferase ที่ใชแตกตางกัน หรืออาจใชคา 
bilirubin ในการวินิจฉัยรวมดวย เปนตน หรือบางการศึกษาไมมีนิยามเกี่ยวกับภาวะพิษตอตับที่
ชัดเจน นอกจากนี้การเกิดความเปนพิษตอตับในรายงานการศึกษาวิจัยที่เปนผูปวยชาวเอเชีย พบ
อัตราการเกิดความเปนพิษตอตับคอนขางสูงคือ รอยละ 8-19.8  ทั้งนี้อาจเนื่องมาจากภาวะทาง
พันธุกรรม เชน genetic slow acetylator ในชาวเอเชียที่มีผลทําใหเกิดพิษตอตับจากยาสูงกวา  
 
2.4 กลไกการเกิดพิษตอตบัจากยาตานวัณโรค   
 

ในหวัขอกลไกการเกดิพิษตอตับจากยาตานวณัโรคนี้จะขอทบทวนเนือ้หาใน         
2 ประเด็น คือ รูปแบบการเกดิพิษตอตับจากยา และกลไกการเกดิพิษตอตับจากยาตานวณัโรคของยา
ตานวณัโรคแนวที่ 1 ดังนี ้
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2.4.1 การเกิดพิษตอตับจากยา   

การเกิดพิษตอตับจากยา มักจะแสดงดวยอาการทางคลินิกโดยทั่วไป เชน  
ออนเพลีย (fatique) เบื่ออาหาร (anorexia) คล่ืนไส (nausea) ปวดทอง (abdominal pain)  และมีการ
เพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, alkaline 
phosphatase ที่บงชี้การเกิดการทําลายของเนื้อตับ (liver injury) เกิดขึ้น หรือมีการเพิ่มขึ้นของ total 
bilirubin, conjugated biliribin  ซ่ึงบงชี้การทํางานของตับ (liver function) ที่ผิดปกติ  

จากการประชุมองคการอาหารและยาประเทศสหรัฐอเมริกา CDER-PHRMA- 
AASLD CONFERENCE[29] ป ค.ศ. 2000 ไดอางอิงขอมูลการเกิด hepatotoxicity จากหนังสือของ 
Zimmerman ในป ค.ศ. 1978  ซ่ึงไดกลาววาการเกิด hepatocellular injury และ jaundice ในผูปวยที่
เกิดความเปนพิษตอตับ ทําใหเพิ่มอัตราตายในผูปวยประมาณรอยละ 10-15  เนื่องจากการเกิด 
hepatocullular injury ที่รุนแรงมาก จะขัดขวางการขับออกของ bilirubin ใน liver cell mass มีผลทํา
ใหการทํางานของตับผิดปกติไป ดังนั้นจึงไดมีการนําคาระดับเอนไซม aminotransferase รวมกับ
ระดับของ bilirubin มาใชทํานายความรุนแรงของการเกิด liver injury และแนะนําใหติดตามผูปวย
อยางใกลชิด หากมีการเพิ่มขึ้นของระดับ ALT มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน รวมกับระดับ 
total bilirubin  มากกวา 2 เทาของคาปกติพิกัดบน 

การเกิดความเปนพิษตอตับ เมื่อพิจารณาจากความผิดปกติของเอนไซมตับ   (liver  
chemistry test) แบงไดเปน 3 รูปแบบ[30-32] คือ hepatocellular injury, cholestatic injury, mixed 
hepatic injury  

 
Hepatocellular injury  
 

เปนรูปแบบความเปนพิษตอตับที่เกิดจากมีการทําลายของเนื้อตับ  ซ่ึงมักจะ 
สัมพันธกับอาการทางคลินิก ไดแกอาการออนเพลีย (malaise) ปวดทอง (abdominal pain) และ 
ดีซาน (jaundice)  โดยมีการเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม alanine aminotransferase นํามากอน และมี
การเพิ่มขึ้นเล็กนอยของเอนไซม alkaline phosphatase: ALP[30, 33] เกณฑการวินิจฉัย hepatocellular 
injury คือ  ALT มากกวา 2 เทาของคาปกติพิกัดบน  หรืออัตราสวนระหวาง ALT/ALP ตั้งแต 5 ขึ้น
ไป[30, 33, 34] หากมีการทําลายของเนื้อตับที่ไมรุนแรงมากอาจไมสงผลใหผูปวยแสดงอาการทางคลินิก 
หากมีการทําลายเนื้อตับที่มากพอจะมีผลทําใหเกิดการตายของเนื้อตับ (liver necrosis) เปนผลให
การทํางานของตับผิดปกติ สงผลใหมีการเปลี่ยนแปลงของระดับ bilirubin รวมดวยหรือมีการ
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เปลี่ยนแปลงของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอื่น ๆ ที่แสดงการทํางานของตับที่ผิดปกติ เชน 
serum albumin, prothrombin time   

 ยาที่มีรายงานทําใหเกดิ hepatocellular injury[30] เชน acarbose, acetaminophen, 
allopurinol,amiodarone, baclofen, buproprion, fluoxetine, Highly Active AntiRetroviral 
Treatment (HAART) drugs, , ketoconazole, lisnopril, losartan, methotrexate, NSAIDs, 
omeprazole, paroxetine, risperidone, sertraline, statins, tetracyclines, trazodone, trovafloxacin, 
valproic acid รวมถึงยาตานวัณโรคไดแก ยาisoniazid[30-33, 35],rifampicin[30, 32],pyrazinamide[30, 32, 33, 35]  
 

Cholestatic injury 
 

เปนรูปแบบความเปนพิษที่มีความผิดปกติของทอทางเดินน้ําดี เปนผลใหการไหล 
ของน้ําดีผิดปกติ โดยแบงไดเปน 2 ลักษณะคือ canalicular cholestasis และ hepatocanalicular 
hepatitis  ลักษณะอาการทางคลินิกที่เกิดขึ้นกับผูปวยไดแก อาการดีซาน (jaundice) และอาการคัน 
(pruritus) มีการเพิ่มขึ้นของระดับของเอนไซม ALP แตระดับของเอนไซม ALT ที่เพิ่มขึ้นเพียง
เล็กนอยหรือไมเพิ่มขึ้นเลย [33, 36] โดยเกณฑการวินิจฉัย cholestatic injury คือ ALP มากกวา 2 เทา
ของคาปกติพิกัดบน  หรืออัตราสวนระหวาง ALT/ALP ไมเกิน 2[30, 33, 34] 

ยาที่มีรายงานทําใหเกิด cholestatis[30] ไดแก ยา amoxicillin-clavulanic acid,  
anabolic steroids, chlorpromazine, clopidogrel, oral contraceptives, erythromycins, estrogens, 
irbesartan, mitazapine, phenothiazines, terbinafine, tricyclics ยาตานวัณโรคที่มีรูปแบบความเปน
พิษตอตับเปนแบบ cholestatic injury ไดแกยา rifampicin[36] 

 
Mixed hepatic injury  
 

  ความเปนพิษตอตับที่เกิดขึ้นเปนแบบ hepatocellular injury รวมกับ cholestatic 
injury การเพิ่มขึ้นของระดับ ALT และ ALP  โดยเกณฑการวินิจฉัย mixed hepatic injury  คือ
อัตราสวนระหวาง ALT/ALP มีคาระหวาง  2-5[30, 33, 34]  

ยาที่มีรายงานทําใหเกิด mixed hepatic injury[30] ไดแก ยา amitriptyline,  
azathiopine, captopril, carbamazepine, clindamycin, cyproheptadine, enalapril, flutamide, 
nitrofurantoin, phenobarbital, phenytoin, sulfonamides, trazodone, trimethoprim-
sulfamethoxazole, verapamil 
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2.4.2 กลไกการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  
 

ยาตานวัณโรคแนวที่ 1 (first line drugs) ที่มีรายงานการเกิดพิษตอตับ คือ  
isoniazid, rifampicin, pyrazinamide และมีกลไกการเกิดพิษตอตับที่แตกตางกันดังนี้  

 
Isoniazid 
 

ความเปนพิษตอตับของยา isoniazid (ดังแสดงในรูปที่ 5) ทําใหเกิดความเปนพิษ 
แบบ hepatocellular[30-33, 35] เมื่อยา isoniazid เขาสูรางกายจะผานปฏิกิริยา hydrolysis ผานเอนไซม 
cytochrome P450 2E1 (CYP2E1) ไดเปน isonicotinic acid (INA)  และ hydrazine (HZ) (แสดงดัง
รูปที่ 2) isoniazid บางสวนจะถูก metabolite ที่ตับโดยปฏิกิริยา acetylation ผานเอนไซม N-
acetyltransferase 2 (NAT2) ไดเปน acetyisoniazid (AcINH) และ acetylisoniazid จะถูก hydrolyzed 
ผานเอนไซม CYP2E1 ไดเปน isonicotinic acid และ acetylhydrazine (AcHZ)โดย acetylhydrazine 
ซ่ึงจะถูก deacetylated ผานเอนไซม NAT2 ไดเปน hydrazine และ diacetylhydrazine (DiAcHZ) 
เปน non –toxic metabolite  

จากการศึกษาพบวา metabolite ของยา isoniazid คือ hydrazine  และ  
acethylhydrazine ทําใหเกิดความเปนพิษตอตับได[37-39] การเกิดความเปนพิษตอตับของยา isoniazid 
มีผลทําใหเกิด hepatocellular damage เนื่องจากการเพิ่มขึ้นของ hydrazine radicals คือ nitrogen 
และ diimide[40] 

กระบวนการเมตาบอลิซึมของยา isoniazid มีเอนไซมเขามาเกี่ยวของ คือ  เอนไซม  
NAT2 ผานกระบวนการ acetylation และ เอนไซม CYP2E1 ผานกระบวนการ oxidation จาก
การศึกษาในประเทศญี่ปุน ทําการศึกษาผลของ slow NAT2 genotype  ตอการเกิดตับอักเสบจากยา
ตานวัณโรคในผูปวยจํานวน 77 คน พบวาผูปวย slow acetylator genotype มีความเสี่ยงในการเกิด
ตับอักเสบจากการใชยาตานวัณโรค มากกวาผูปวย fast acetylator (P < 0.01) (RR 28.0, 95% CI 26 
-30)[41] ซ่ึงสอดคลองกับการศึกษาในประเทศไตหวัน ทําการศึกษา polymorphic NAT2 acetylator 
กับความเสี่ยงการเกิดตับอักเสบจากการใชยาตานวัณโรคในผูปวย 224 คน พบวาผูปวย slow 
acetylator genotype   มีความเสี่ยงในการเกิดตับอักเสบจากการใชยาตานวัณโรคมากกวาผูปวย fast 
acetylator ประมาณ 2 เทา (26.4% vs. 11.1%, P = .013)[42] 
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รูปท่ี 2.1 กลไกการเมตาบอลิซึมของยา isoniazid  
ท่ีมา: Tostmann และคณะ[47] 

 
Rifampicin 
 

ความเปนพิษตอตับของยา rifampicin ทําใหเกิดความเปนพิษแบบ  
hepatocellular[30, 32] และมีรายงานทําใหเกิดพิษแบบ cholestatic jaundice[36] rifampicin เปน enzyme 
inducer ที่แรงของเอนไซม CYP450 ในตับ และสําไส  เมื่อใหยา rifampicin รวมกับยา isoniazid  ยา 
rifampicin จะไปเหนี่ยวนํากระบวนการ hydrolysis ของยา isoniazid ทําใหเพิ่มการผลิตสาร 
hydrazine มากขึ้น เมื่อใชยาทั้งสองชนิดนี้รวมกันจึงสงเสริมใหเกิดความเปนพิษตอตับมากขึ้น[43] 
นอกจากนี้พบวา  จากการศึกษา  rifampicin ทําใหระดับ  bilirubin ในเลือดสูงขึ้น 
(hyperbilirubinaemia) ช่ัวคราว หลังรับประทานยา 3 ช่ัวโมง โดยเฉพาะในอาสาสมัครที่มีประวัติ
เปนโรคตับ 6 ราย พบวาระดับ total bilirubin เพิ่มขึ้นรอย 75  หลังรับประทานยา 3 ช่ัวโมง[44]         
(p < 0.001) ทั้งนี้เปนผลเนื่องจาก rifampicin ไปมีผล competitive inhibition ตอการการขับ 
bilirubin[44, 45] 
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Pyrazinamide 
 

ความเปนพิษตอตับของยา pyrazinamide ทําใหเกิดความเปนพิษแบบ  
hepatocellular[29, 31, 32, 34] โดยความเปนพิษตอตับของยา pyrazinamide ยังไมทราบกลไกที่แนชัดวา
เกิดจากยา pyrazinamide หรือเกิดจาก toxic metabolite แตจากการศึกษาพบวายา pyrazinamide 
ยับยั้งการทํางานของเอนไซม CYP ในหนูทดลอง แตการศึกษาในคนพบวายา pyrazinamide ไมมี
ผลยับยั้งการทํางานของเอนไซม CYP1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1, และ CYP3A[46, 47] แตพบวายา 
isoniazid และ metabolite hydrazine เพิ่มความเปนพิษของยา pyrazinamide ในหลอดทดลอง[40] 
 
สรุป 
  จากขอมูลที่ไดรวบรวมมา จะเห็นไดวาการเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณ
โรคของยา isoniazid, rifampicin, pyrazinamide ซ่ึงเปนสูตรยามาตรฐานระยะสั้นที่ใชในการรักษา
ผูปวยวัณโรค มีรูปแบบความเปนพิษตอตับเปนแบบ hepatocellular injury โดยอาการทางคลินิกที่
แสดงการเกิดพิษตอตับ เชน ออนเพลีย (fatique) เบื่ออาหาร (anorexia) คล่ืนไส (nausea) ปวดทอง 
(abdominal pain) รวมกับภาวะ jaundice ได  เมื่อพิจารณาจากความผิดปกติของเอนไซมตับที่
เกี่ยวของ คือ จะมีการเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม aminotransferase ไดแก alanine aminotrasferase,  
aspartate aminotransferase และอาจมีการเพิ่มขึ้นเล็กนอยของเอนไซม alkaline phosphatase 
นอกจากนั้นหากมีการทําลายของเนื้อตับมาก และทําใหเกิดการตายของเนื้อตับ เปนผลใหการ
ทํางานของตับผิดปกติ สงผลใหมีการเปลี่ยนแปลงของระดับ bilirubin รวมดวย และยา rifampicin 
ทําใหเพิ่มระดับ bilirubin ไดโดยเฉพาะใน 1 สัปดาหแรกของการรักษา[45] 

กลไกการเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรค โดยเฉพาะยา rifampicin และ 
ยา  pyrazinamide ยังไมทราบแนชัดยังคงตองการการศึกษาตอไป 

 
2.5 แนวทางการจดัการพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค 
 
  ในปจจุบันมีผูเสนอแนวทางการจัดการภาวะพิษตอตับจากการใชยาตานวัณโรคไว
หลายแนวทางดวยกัน จากแนวทาง (guideline) ของสถาบันหรือองคกรตาง ๆ และงานวิจัยที่ศึกษา
ประสิทธิภาพของวิธีการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคในรูปแบบตาง ๆ อีกหลาย
การศึกษา ในการทบทวนวรรณกรรมครั้งนี้จึงไดรวบรวมวิธีการจัดการภาวะพิษตอตับจากการใชยา
ตานวัณโรค โดยแบงตามแหลงที่มาของขอมูล ดังนี้ คือ 1) แนวทาง (guideline) จากองคกรหรือ
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สถาบันตาง ๆ ซ่ึงรวบรวมไดทั้งหมด 7 แนวทาง  2) จากการศึกษาวิจัยที่เกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรค ซ่ึงรวบรวมไดทั้งหมด 7 การศึกษา โดยแบงการทบทวนเปน 2 สวน คือ  
1) จากแนวทางของสถาบันตาง ๆ 2) จากรายงานการศึกษาวิจัย โดยขอมูลจากแนวทาง (guideline) 
ของสถาบันหรือองคกรตาง ๆ จะมีเนื้อหาครบทั้ง 3 สวน แตขอมูลจากรายงานการศึกษาวิจัยนั้นจะ
ศึกษาเปรียบเทียบเฉพาะการจัดการเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคแลวเทานั้น  
 

2.5.1 แนวทาง (guideline) ของสถาบันตาง ๆ 
 
แนวทาง (guideline) ตาง ๆที่ไดรวบรวมไดมี  7 แนวทาง ดังตอไปนี ้

1. Joint Tuberculosis Committee of the Bristish Thoracic Society 1998 (BTS 1998) [48] 
2. Task Force of ERS, WHO and the Europe Region of  IUATLD 1999 (ERS 1999)[49] 
3. The Tuberculosis Control Coordinating Committee of the Hong Kong Department 

of Health 2002 (Hong Kong 2002)[50] 
4. World Health Organization 2003 (WHO 2003) [27] 
5. The US Centers for Disease Control and Prevention (CDC), 2003 (CDC 2003) [28] 
6. American Thoracic Society/Centers of Disease Control and Prevention/Infectious 

Disease Society of America 2006 (ATS 2006) [51] 
7. แนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ สํานักวัณโรค กรมควบคุมโรค 2552[1]  

  
จากการทบทวนเนื้อหารายละเอียดของแนวทางดังกลาว สามารถแบงเนื้อหาออกเปน         

3 หัวขอ ดังนี้  
2.5.1.1 การปองกันการเกิดพิษตอตับกอนการใชยาตานวัณโรค (ภาคผนวก ก) 
2.5.1.2 การติดตามเฝาระวังผูปวยเกิดพิษตอตับระหวางการใชยาตานวัณโรค  
           (ภาคผนวก ข) 
2.5.1.3 การวินิจฉัยและการจัดการเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  
           (ภาคผนวก ค) 
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2.5.1.1 การปองกันการเกิดพิษตอตับกอนการใชยาตานวัณโรค 
 
  แนวทางการปองกันการเกิดพิษตอตับกอนการใชยาตานวัณโรค ไดรวบรวม
แนวทางจากสถาบันตางประเทศ เชนประเทศแถบยุโรป อเมริกา และเอเชีย ในระหวางป ค.ศ. 1998-
2009 จาก 7 สถาบัน จะเห็นไดวาแนวทางที่ไดจัดทําในปหลัง ๆ จะมีรายละเอียดในการวางแนวทาง
ปองกันการเกิดพิษตอตับกอนการเริ่มยาตานวัณโรคมากยิ่งขึ้น 

จากการรวบรวมขอมูล พบวาเนื้อหาในหัวขอนี้มี 4 ประเด็นที่ตองพิจารณา คือ 1)  
การคนหาปจจัยเสี่ยงที่ทําใหเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรคในผูปวยกอนเริ่มตนการ
รักษา 2) การอธิบายอาการของการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 3) การตรวจทางหองปฏิบัติการ
ที่แสดงความผิดปกติของตับเพื่อเปนคาเริ่มตนกอนการรักษา 4) การตรวจหาไวรัสตับอักเสบ 

จากการทบทวนพบวา มี 2 แนวทาง คือ ATS 2006 และ Hong Kong 2002 ได 
แนะนําใหคนหาปจจัยเสี่ยงที่ทําใหเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรคในผูปวยกอนเร่ิมตน
การรักษาวัณโรค Hong Kong 2002 แนะนําใหคนหาผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงที่ทําใหเกิดความเปนพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรค ไดแกผูปวยที่มีความผิดปกติของตับอยูเดิม ผูปวยดื่มแอลกอฮอล ผูปวย
สูงอายุ และผูปวยทุพโภชนาการ  

สวนแนวทางที่แนะนําใหอธิบายอาการของการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค มี  
4 แนวทาง คือ ATS 2006, Hong Kong 2002, ERS 1999 และ BTS 1998 ไดแนะนําใหผูปวยทราบ
ถึงอาการของการเกิดพิษตอตับ ไดแก อาการคลื่นไส อาเจียน มีไข ปวดทอง ออนเพลีย เบื่ออาหาร 
ตัวเหลือง ตาเหลือง เพื่อใหผูปวยไดเฝาระวังการเกิดพิษตอตับ ใหหยุดยาตานวัณโรคและกลับมา
โรงพยาบาล  

ในสวนของการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงความผิดปกติของตับเพื่อเปนคา 
เร่ิมตนกอนการรักษาในผูปวย เกือบทุกสถาบันแนะนําใหตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงความ
ผิดปกติของตับเปนคาเริ่มตนกอนการรักษาในผูปวย กลาวคือ ATS 2006 แนะนําใหตรวจระดับ 
transaminases, bilirubin, alkaline phosphatase, creatinine และ blood platelet count  ใหตรวจใน
ผูปวยทุกราย สวนแนวทางจาก CDC 2003, ERS 1999 และ BTS 1998 แนะนําใหตรวจ LFTs มี
เพียงแนวทางจาก Hong Kong 2002 เทานั้น ที่แนะนําใหตรวจเฉพาะผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงที่ทําใหเกิด
ความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรค ไดแก ผูปวยที่มีความผิดปกติของตับอยูเดิม ผูปวยติดสุรา 
ผูปวยสูงอายุ และผูปวยทุพโภชนาการ โดยแนะนําใหตรวจ LFTs เปนคาเริ่มตนกอนการรักษา  

การตรวจหาไวรัสตับอักเสบมี 3 แนวทาง คือ ATS 2006, Hong Kong 2002 และ  
BTS 1998 แนะนําใหตรวจหาในผูปวยที่มีความเสี่ยง ไดแก ผูปวยใชยาเสพติดชนิดฉีดเขาเสน อยูใน 
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พื้นที่ที่มีการระบาดสูง (endemic area) มีเพศสัมพันธกับผูปวยติดเชื้อเร้ือรัง ติดเชื้อเอชไอวี มีอาชีพ
ตองสัมผัสกับเลือด chronic hemodialysis ไดรับเลือดหรือปลูกถายอวัยวะ  
 

2.5.1.2 การติดตามเฝาระวงัผูปวยเกิดพิษตอตับระหวางการใชยาตานวณัโรค 
 

จากการทบทวนแนวการติดตามเฝาระวังผูปวยเกิดพิษตอตับระหวางการใชยาตาน 
วัณโรค  พบวาเนื้อหาในสวนนี้มี 2 ประเด็นที่ตองพิจารณา คือ 1) การสอบถามอาการผิดปกติที่อาจ
เกี่ยวของกับการเกิดพิษตอตับ และ 2) การตรวจทางหองปฏิบัติการซึ่งคําแนะนําจากแนวทางตาง ๆ 
สรุปได ดังนี้ 

เกี่ยวกับการสอบถามอาการผิดปกติที่อาจเกี่ยวของกับการเกิดพิษตอตับ พบวามี      
2 แนวทาง คือ ATS 2006 และ Hong Kong 2002 แนะนําใหซักถามอาการและประเมินลักษณะ
อาการทางคลินิกของตับอักเสบในผูปวยตามนัดทุกครั้ง เพื่อประเมินอาการของภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรค  

สําหรับการตรวจทางหองปฏิบัติการเพื่อเฝาระวังความเปนพิษตอตับจากยาตาน 
วัณโรค จะมีคําแนะนําที่หลากหลาย โดยสรุปประเด็นที่ตองพิจารณาคือ 1) ตองสงตรวจติดตามทาง
หองปฏิบัติการในผูปวยทุกรายหรือไมหรือสงตรวจในผูปวยประเภทใด 2) จะสงตรวจคาทาง
หองปฏิบัติการตัวใด  3) ความถี่ในการสงตรวจเพื่อติดตาม โดยสวนใหญแลวพบวาทุกแนวทาง
ไมไดระบุใหตรวจติดตามทางหองปฏิบัติการที่มีผลตอตับในผูปวยทุกราย โดยมี 3 แนวทาง คือ 
ATS 2006, Hong Kong 2002 และ BTS 1998 แนะนําใหตรวจติดตามในผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยง ไดแก 
ระดับเอนไซมตับกอนเริ่มตนรักษาผิดปกติ มีโรคตับอยูเดิม เปนโรคตับเรื้อรัง (chronic liver 
disease) ดื่มแอลกอฮอลเปนประจํา ใชยาที่ทําใหเกิดความเปนพิษตอตับ เปนไวรัสตับอักเสบ  ติด
เชื้อเอชไอวี  มีประวัติเกิดความเปนพิษตอตับจากการใชยาตานวัณโรค สูงอายุ ตั้งครรภ และทุพ
โภชนาการ สวนแนวทางจาก ERS 1999 แนะนําใหตรวจติดตามเฉพาะผูปวยที่มีอาการทางคลินิก
เทานั้น ไดแก อาการออนเพลียของรางกาย (malaise) คล่ืนไส (nausea) และภาวะดีซาน (jaundice) 
สวนการสงตรวจทางหองปฏิบัติการตัวใดนั้นแตละแนวทางไมได ช้ี ชัดวาควรตรวจทาง
หองปฏิบัติการตัวใด มี 3 แนวทาง คือ Hong Kong 2002, ERS 1999 BTS 1998 แนะนําใหตรวจ 
liver function tests   

เร่ืองของความถี่ในการสงตรวจทางหองปฏิบัติการแนวทางสวนใหญไมไดระบุ 
ระยะเวลาในการตรวจติดตาม โดยมี 2 แนวทาง คือแนวทางของ Hong Kong 2002 แนะนําใหตรวจ
ทุก 2 สัปดาหใน 2 เดือนแรก หรือบอยกวานั้นขึ้นกับอาการทางคลินิกของผูปวย และแนวทางของ 
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BTS 1998 แนะนําใหตรวจทุก 1 สัปดาห เปนเวลา 2 สัปดาห และถัดมาตรวจทุก 2 สัปดาห           
ใน 2 เดือนแรก  

 
2.5.1.3 การวินิจฉัยและการจัดการเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค  

 
จากการทบทวนแนวทางการวินิจฉัยและการจัดการเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยา 

ตานวัณโรค พบวาเนื้อหาในสวนนี้มี 5 ประเด็นที่ตองพิจารณาคือ 1) เกณฑการวินิจฉัยภาวะพิษตอ
ตับ 2) การคนหาสาเหตุของการเกิดพิษตอตับ 3) แนวปฏิบัติเมื่อวินิจฉัยผูปวยเกิดพิษตอตับ            
4) เกณฑในการใหยากลับเขาไปใหม 5) วิธีใหยากลับเขาไปใหม 

เกณฑการวินิจฉัยการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค มีความแตกตางกันในแต 
ละสถาบัน แตหลักเกณฑการวินิจฉัย คือพิจารณาจากอาการทางคลินิกของผูปวยและผลตรวจทาง
หองปฏิบัติการ การวินิจฉัยโดยใชอาการทางคลินิกของผูปวยเพียงอยางเดียว มี 2 แนวทาง คือ แนว
ทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ 2552 และ Hong Kong 2002 สวนการใชผลตรวจทาง
หองปฏิบัติการ มีประเด็นที่ตองพิจารณา คือ การใชผลการตรวจหองปฏิบัติการใชตัวใดเปนเกณฑ 
และเกณฑที่ใชมีความแตกตางกัน โดยพบวามี 2 แนวทาง คือ แนวทางการดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 และ CDC 2003 ใชระดับของ AST  สวนแนวทางของ ATS 2006 และ Hong Kong 
2002 ใชระดับของ ALT มี 1 แนวทาง คือ BTS 1998 ใชระดับของ serum aminotransferase 
(AST/ALT) และแนวทางของ ERS 1999 ใช LFTs ในการวินิจฉัย นอกจากนี้แนวทางของ Hong 
Kong 2002 ใชระดับของ bilirubin รวมดวยในการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ เกณฑที่ใชในการวินิจฉัย
วาเปนเทาไรนั้นมีความใกลเคียงกัน คือ ไมวาจะใช AST หรือ ALT ในการวินิจฉัยหากมีคามากกวา 
3 เทาของคาปกติพิกัดบนจะตองมีอาการทางคลินิกที่แสดงการเกิดตับอักเสบรวมดวย หรือหากมีคา
มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน จะมีอาการหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวยก็ได  

การคนหาสาเหตุอ่ืน ๆ ของการเกิดตับอักเสบรวมดวย มี 3 แนวทาง คือ ATS  
2006, WHO 2003 และ CDC 2003 แนะนําใหคนหาสาเหตุอ่ืน ๆ ของการเกิดตับอักเสบดวย โดย 
ATS 2006 และ CDC 2003 แนะนําใหตรวจหาไวรัสตับอักเสบเอ, บี และซี และสอบถามผูปวย
เกี่ยวกับการดื่มแอลกอฮอล และประวัติการไดรับยาที่ทําใหเกิดความเปนพิษตอตับรวมดวย 

เมื่อวินิจฉัยแลววาผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค มีแนวปฏิบัติที่แตกตาง 
กันคือ ควรหยุดยาตานวัณโรคเดิมทันที หรือใชยาตานวัณโรคเดิมตอไป จากการทบทวนแนวทาง
พบวาทุกแนวทางแนะนําใหหยุดยาตานวัณโรคเดิม โดยมี 3 แนวทาง คือ ATS 2006, WHO 2003 
และ CDC 2003 แนะนําใหหยุดยาตานวัณโรคที่คาดวานาจะเปนสาเหตุทําใหเกิดความเปนพิษตอ
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ตับ และมี 2 แนวทาง คือ ERS 1999 และ BTS 1998 ระบุชนิดยาที่ใหหยุด คือยา isoniazid, 
rifampicin, pyrazinamide หลังจากหยุดยาตานวัณโรคเดิมแลวระหวางการหยุดยาจะใหยาตาน     
วัณโรคตัวอ่ืนหรือไม พบวาทุกแนวทางแนะนํายังคงใหยาตานวัณโรคตลอดการรักษา โดยมี           
2 แนวทาง คือ ATS 2006 และ CDC 2003 แนะนําใหยาตานวัณโรคที่มีรายงานการเกิดพิษตอตับ
นอยอยางนอย 3 ชนิด และมี 3 แนวทาง คือ WHO 2003, ERS 1999 และ BTS 1998 แนะนําให 
streptomycin และ ethambutol แต BTS 1998 แนะนําใหในผูปวยที่มีอาการไมสบาย หรือผลเสมหะ
ยังเปนบวกใน 2 สัปดาหแรกของการรักษาวัณโรค สวนแนวทาง อ่ืน ๆ ไมไดกลาวถึง  

เกณฑในการใหยากลับเขาไปใหมพิจารณาจากผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 
เทานั้น มีแนวปฏิบัติที่แตกตางกัน คือมี 3 แนวทาง คือ WHO 2003, ERS 1999 และ BTS 1998 
แนะนําใหรอจนกวา liver function tests กลับสูคาปกติ แนวทางของ ATS 2006 แนะนําเมื่อ ALT 
นอยกวา 2 เทาของคาปกติพิกัดบน และ CDC 2003 แนะนําเมื่อ AST นอยกวา 2 เทาของคาปกติ
พิกัดบน เปนเกณฑในการเริ่มใหยาตานวัณโรคกลับเขาไปใหม 

การใหยากลับเขาไปใหมควรใหอยางไรนั้น ทั้งในแงใหยาตัวใดกลับเขาไปกอน  
ใหทีละตัว หรือใหพรอมกัน แลวควรคอย ๆ เร่ิมใหยาจากขนาดต่ํากอนและคอย ๆ เพิ่มขนาดสูงขึ้น 
หรือใหในขนาดยาเดิมไดเลย  ยังไมมีแนวทางที่ช้ีชัดถึงวิธีการที่ดีที่สุดควรเปนอยางไร จากการ
ทบทวนแนวทางตาง ๆ พบวาทุกแนวทางแนะนําใหยากลับเขาไปใหมทีละตัว มีเพียงแนวทางเดียว 
คือ ERS 1999 ที่แนะนําใหยากลับเขาไปใหมในขนาดเดิมพรอมกันทั้ง 3 ชนิด คือ H, R, Z  มี          
2 แนวทาง คือ แนวทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ 2552 และ BTS 1998 แนะนําใหยากลับเขา
ไปใหมทีละตัวโดยเริ่มยาในขนาดต่ํากอนแลวจึงคอย ๆ เพิ่มขนาดสูงขึ้น โดยเริ่มจากยา isoniazid 
กลับเขาไปกอนเปนตัวแรก ถัดมาเปน rifampicin และ pyrazinamide ตามลําดับ และอีก 2 แนวทาง 
คือ ATS 2006 และ CDC 2003 แนะนําใหยากลับเขาไปใหมทีละตัวโดยใหยาในขนาดเดิม โดยเริ่ม
จากยา rifampicin กลับเขาไปกอนเปนตัวแรก ถัดมาเปน isoniazid และ pyrazinamide ตามลําดับ 
และแนวทางจาก CDC 2003 ใหขอคิดเห็นเพิ่มเติมคือ หากมีการเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม AST 
รวมกับการเพิ่มขึ้นของระดับ bilirubin และ alakaline phosphatase ใหนึกถึงความเปนพิษตอตับจาก
ยา rifampicin  

 
2.5.2 รายงานการศึกษาวิจัย 

 
รายงานการศึกษาวิจัยสวนใหญ มุงเนนการศึกษาผลลัพธของวิธีการจัดการภาวะ 

พิษตอตับจากยาตานวัณโรคโดยเฉพาะวิธีการใหยากลับเขาไปใหม การทบทวนวรรณกรรมครั้งนี้ 
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จะแบงการทบทวนออกตามลักษณะของรูปแบบการศึกษา (study design) ในรูปแบบการศึกษาที่
แตกตางกัน ทั้งหมด 7 การศึกษา โดยทบทวนในประเด็นดังนี้ คือ 1) เกณฑการวินิจฉัยภาวะพิษตอ
ตับ 2) แนวปฏิบัติเมื่อวินิจฉัยผูปวยเกิดพิษตอตับ 3) เมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคแลว
ใหหยุดยาตานวัณโรคทุกตัวหรือใหหยุดบางตัวและระหวางหยุดยาไดใหยาตานวัณโรคชนิดอื่น ๆ 
หรือไม 4) เกณฑในการใหยากลับเขาไปใหม  5) วิธีการใหยากลับเขาไปใหม  ดังนี้ 
 
EXPERIMENTAL STUDY 
 

Randomized study 
 

Sharma และคณะ[52]  ทําการศึกษาในประเทศอินเดีย ระหวางป ค.ศ. 2004-2009   
ในผูปวยทั้งหมด 175 คน ที่ไดรับการวินิจฉัยตับอักเสบจากยาตานวัณโรคเพื่อศึกษาผลของการเกิด
ตับอักเสบซ้ํา ของการใหยากลับเขาไปใหมใน 3 รูปแบบ โดยผูปวยจะไดรับการตรวจ
หองปฏิบัติการที่แสดงความผิดปกติของตับกอนเริ่มตนการรักษา และตรวจระดับเอนไซม 
aminotransferase และ bilirubin ซํ้าเมื่อผูปวยมีอาการตับอักเสบ ผูปวยที่ถูกคัดเขาเปนผูปวยไมมี
ไวรัสตับอักเสบ A, B, C, E ไมเปนโรคตับเรื้อรัง, ติดเชื้อเอชไอวี, ดื่มสุราเปนประจํา, ใชยาอื่นที่มี
พิษตอตับรวมดวย, ตั้งครรภ โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือผูปวยที่มีลักษณะตรงตามในขอใด
ขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) มีการเพิ่มขึ้นของระดับ AST และ/หรือ ALT มากกวา 5 เทาคาปกติพิกัดบน 
(50 U/L) ใน 1 คร้ัง หรือมีการเพิ่มขึ้นของระดับ AST และ/หรือ ALT มากกวา 3 เทาคาปกติพิกัดบน 
(150 U/L) ใน 3 คร้ัง 2) มีการเพิ่มขึ้นของระดับ bilirubin มากกวา 1.5 mg/dl 3) มีการเพิ่มขึ้นของ
ระดับ AST และ/หรือ ALT มากกวาคาเริ่มตนกอนการรักษารวมกับมีอาการทางคลินิก ไดแก เบื่อ
อาหาร คล่ืนไส อาเจียน และดีซาน ผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรค จะทํา
การหยุดยาตานวัณโรคทุกตัว และไดรับยา E, S และ fluoroquinolone 1 ชนิด ในระหวางหยุดยา
ตานวัณโรคเดิม เมื่อผูปวยไมมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบและระดับ AST และ/หรือ ALT  
นอยกวา 100 IU/L รวมกับระดับ bilirubin นอยกวา 1.0 mg/dl ไดใหยากลับเขาไปใหม โดยผูปวยจะ
ถูก randomized เปน 3 กลุม คือ ผูปวยกลุมแรก จํานวน 58 คน ไดรับยา H, R, Z ในขนาดการรักษา
เดิมกลับเขาไปใหมพรอมกันทั้ง 3 ชนิด กลุมที่สอง จํานวน 59 คน ไดรับยาในขนาดเดิมกลับเขาไป
ใหมทีละตัว โดยไดรับยา rifampicin ในวันแรก หลังจากนั้น isoniazid ในวันที่ 8 และไดรับ 
pyrazinamide ในวันที่ 15 กลุมที่สาม จํานวน 58 คน ไดรับยาโดยวิธีคอย ๆ เพิ่ม ขนาดยากลับเขาไป
ใหมทีละตัว โดยไดรับยา isodniazid 100 mg /วัน ในวันแรกและคอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยา
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สูงสุดในวันที่ 4 หลังจากนั้นในวันที่ 8 เพิ่มยา riafampicin 150 mg /วัน และคอย ๆ เพิ่มขนาดยาจน
ไดขนาดยาสูงสุดในวันที่ 11 หลังจากนั้นในวันที่ 15 เพิ่มยา pyrazinamide 500 mg /วัน และคอย ๆ 
เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาสูงสุดในวันที่ 18 และติดตามผลเปนระยะเวลา 3 เดือน จากการศึกษา
พบวาผูปวยมีการกลับเปนซ้ําของตับอักเสบ 19 คน (รอยละ 10.9)โดยในแตละกลุมพบผูปวยเกิดตับ
อักเสบซ้ํา 8 คน (รอยละ 13.8), 6 คน (รอยละ 10.2), 5 คน (รอยละ 8.6) ตามลําดับ แตไมมีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.69) 

 
Tahaoglu และคณะ[53] ทําการศึกษาในประเทศตุรกี ในผูปวยจํานวน 45 คน 

ที่เกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรค ระหวางป ค.ศ. 1992-1998 เพื่อศึกษาผลของการเกิดตับอักเสบซ้ํา 
และการหายจากวัณโรคของการใหยากลับเขาไปใหมใน 2 รูปแบบ โดยผูปวยจะไดรับการตรวจ
หองปฏิบัติการที่แสดงความผิดปกติของตับกอนเริ่มตนการรักษา และตรวจเอนไซมตับและ 
bilirubin ซํ้าเมื่อผูปวยมีอาการตับอักเสบหรือดีซาน ผูปวยที่ถูกคัดเขาเปนผูปวยไมเปนไวรัสตับ
อักเสบเฉียบพลัน โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือผูปวยที่มีลักษณะตรงตามในขอใดขอหนึ่ง
ตอไปนี้ คือ 1) มีการเพิ่มขึ้นของระดับ AST และ/หรือ ALT มากกวา 5 เทาคาปกติพิกัดบน (40 U/L)   
2) มีการเพิ่มขึ้นของระดับ bilirubin มากกวา 1.5 mg/dl   3) มีการเพิ่มขึ้นของระดับ AST และ/หรือ 
ALT มากกวาคาเริ่มตนกอนการรักษารวมกับมีอาการทางคลินิก ไดแก เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน 
และดีซาน ผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรค จะทําการหยุดยาตานวัณโรค
ทุกตัว เมื่อผูปวยไมมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดง
ความผิดปกติของตับกลับสูคาปกติโดยตรวจสัปดาหละ 2 คร้ัง ไดใหยากลับเขาไปใหม โดยผูปวย
จะถูก randomized เปน 2 กลุม คือ ผูปวยกลุมแรก จํานวน 20 คน ไดรับยา streptomicin 1000 mg/
วัน รวมกับ ethambutol 1500 mg /วัน  เปนระยะเวลา 2 วัน  หลังจากนั้นในวันที่ 3 เพิ่มยา isodniazid 
เปน 100 mg/วัน เปนระยะเวลา 3 วัน  ในวันที่ 6 เพิ่มยา isodniazid เปน 200 mg /วัน เปนระยะเวลา 
3 วัน  หลังจากนั้นในวันที่ 9  เพิ่มยา isodniazid เปน 300 mg /วัน เปนระยะเวลา 3 วัน  ในวันที่ 12  
เพิ่มยา rifampicin 150 mg /วัน  เปนระยะเวลา 3 วัน  หลังจากนั้นในวันที่ 15  เพิ่มยา rifampicin เปน 
300 mg /วัน  เปนระยะเวลา 3 วัน  ในวันที่ 18  เพิ่มยา rifampicin เปน 450 mg /วัน  ผูปวยกลุมที่
สอง จํานวน 25 คนไดรับยา isoniazid 300 mg และ rifampicin 600 mg และ pyrazinamide 1500 mg 
และ ethambutol 1500 mg พรอมกันทั้ง 4 ชนิด กลับเขาไปใหม  จากการศึกษาพบวาผูปวยในกลุม
แรกไมมีการกลับเปนซ้ําของตับอักเสบ ในขณะที่ผูปวยกลุมที่ 2 เกิดตับอักเสบซ้ําในผูปวย 6 ราย 
(รอยละ 24) (p = 0.021) และผูปวยทั้งหมดหายจากวัณโรค หลังจากการรักษาครบ 9 เดือน 
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OBSERVATIONAL STUDY 
 

Analytical Study 
 

Cohort study 
 

Shakya และคณะ[54]  ทําการศึกษาในประเทศเนปาล โดยการติดตามผูปวยที่ไดรับ 
ยาตานวัณโรคตามโปรแกรม National Tuberculosis Control Programme (NTEP) เปนระยะเวลา    
8 เดือน  จํานวน 50 ราย จาก 128 ราย ถูกคัดเขามาในการศึกษาดวยวิธีการสุม (randomization) 
ผูปวยที่เขามาในการศึกษาเปนผูปวยที่ไมเปนไวรัสตับอักเสบ ไมติดเชื้อเอชไอวี มีคา LFTs เปน
ปกติกอนเริ่มตนการรักษา ผูปวยที่ใชยาที่มีผลตอตับจะถูกคัดออก และทําการติดตาม LFTs ใน
สัปดาหแรก และติดตามทุก 2 สัปดาหอยางนอย 2 สัปดาห หลังจากนั้นติดตามเมื่อผูปวยมีอาการ
ของตับอักเสบ ไดแก คล่ืนไส อาเจียน ปวดเมื่อย หรือดีซาน  พบผูปวยเกิดตับอักเสบจากการใชยา
ตานวัณโรคจํานวน 4 ราย โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบ ที่มีลักษณะตรงตามในขอใดขอหนึ่ง
ตอไปนี้ คือ 1) ระดับ AST (คาปกติ = 40 U/L) และ/หรือ ALT (คาปกติ = 35 U/L) เพิ่มมากกวา       
5 เทาของคาปกติพิกัดบน 2) bilirubin เพิ่มมากกวา 1.5 mg/dl    3) ระดับ AST และ/หรือ ALT 
เพิ่มขึ้นมากกวาคาเริ่มตนกอนการรักษา รวมกับอาการทางคลินิก ไดแก เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน 
และดีซาน เมื่อผูปวยไดรับการวินิจฉัยเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรคจะหยุดยาตานวัณ
โรคทุกตัว เมื่อผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงความผิดปกติของตับของผูปวยกลับสูคาปกติ  
ไดใหยากลับเขาไปใหม  ในผูปวย 1 ราย ที่เปนตับอักเสบชนิดรุนแรงใหยา isoniazid 100 mg 
รวมกับ ethambutol 400 mg เปนระยะเวลา  7 วัน หากผูปวยไมมีอาการตับอักเสบและผลการตรวจ
ทางหองปฏิบัติการปกติ เพิ่มยา rifampicin 150 mg รวมกับ pyrazinamide 250 mg เปนระยะเวลา     
2-3 วัน หากไมมีอาการผิดปกติ เพิ่มขนาดยาเทากับสูตรยามาตรฐานที่ใชในการรักษา isoniazid    
100 mg และ ethambutol 400 mg (7 วัน) หลังจากนั้นเพิ่มยา rifampicin 150 mg  และ pyrazinamide 
250 mg  (2-3 วัน) หลังจากนั้นเพิ่มขนาดยาเทากับสูตรยามาตรฐานที่ใชในการรักษา ในผูปวย
จํานวน 3 ราย ที่เปนตับอักเสบชนิดไมรุนแรง ใหยา isoniazid 100 mg รวมกับ rifampicin 150 mg 
รวมกับ pyrazinamide 500 mg พรอมกัน 3 ชนิด คอยเพิ่มขนาดยา และติดตามผูปวยอยางใกลชิด ถา
ไมมีอาการผิดปกติ ก็ใหเพิ่มขนาดยาเทากับสูตรมาตรฐานที่ใชในการรักษา ผลการศึกษาพบวาเมื่อ
ติดตามการรักษาไป 8 เดือน ผูปวยทั้ง 4 ราย หายจากวัณโรคและไมมีการกลับเปนซ้ําของตับอักเสบ 
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Retrospective study 
 

Gulbay และคณะ[17] ทําการศึกษาในประเทศตุรกี  โดยการทบทวนเวชระเบียน 
ผูปวยที่ไดรับการรักษาตัวในโรงพยาบาลระหวางป ค.ศ.1984-2001 และไดรับยาตานวัณโรคสูตร 
2HRZE(S)/7HR เปนระยะเวลา 9 เดือน จํานวน 1149 ราย โดยผูปวยวัณโรคทุกรายจะไดรับการ
ตรวจเอนไซม transaminases และ bilirubin กอนเริ่มตนการรักษา ระหวางการรักษาตัวใน
โรงพยาบาลจะตรวจติดตามเอนไซม transaminases และ bilirubin  2 คร้ังใน 2 สัปดาหแรก ตอมา
ตรวจทุกสัปดาหเปนระยะเวลา 2 สัปดาห และตรวจอีก 2 คร้ังใน 2 เดือนแรกของการรักษาหรือ
จนกระทั่งไปพบอาการตับอักเสบระหวางรักษาตัวในโรงพยาบาล พบผูปวยเกิดตับอักเสบจํานวน 
28 ราย คิดเปนรอยละ 2.4 โดยผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบคือ ผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอ
ใดขอหนึ่งตอไปนี้ คือ 1) ALT และ/หรือ AST มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบนรวมกับอาการทาง
คลินิก ไดแก เบื่ออาหาร คล่ืนไส อาเจียน หรือ ปวดทอง 2) ALT และ/หรือ AST มากกวา 5 เทาของ
คาปกติพิกัดบนโดยจะมีหรือไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย และ/หรือระดับ total bilirubin เพิ่ม
สูงขึ้นมากกวา 2 mg/dl  เมื่อผูปวยไดรับการวินิจฉัยเกิดความเปนพิษตอตับจากยาตานวัณโรคจะ
หยุดยาตานวัณโรคทุกตัว หลังจาก LFTs เขาสูภาวะปกติ ไดใหยากลับเขาไปใหมใน ผูปวย 18 ราย 
ไดใหยาตานวัณโรคชนิดเดิมในขนาดเดิมกลับเขาไปใหม และผูปวย 10 ราย ใหยากลับเขาไปใหมที
ละตัวโดยคอย ๆ เพิ่มขนาดยาโดยเริ่มจากยา H, R, Z ตามลําดับ พบผูปวยเกิดตับอักเสบซ้ําทั้งหมด 
11 ราย มีผูปวย 9 รายตองเปลี่ยนยาตานวัณโรคอยางนอย 1 ชนิดในการรักษา โดยในกลุมผูปวย      
9 รายนี้ พบผูปวย 5 ราย (รอยละ 27.8) จากกลุมผูปวยที่ไดยาตานวัณโรคชนิดเดิมในขนาดเดิมกลับ
เขาไปใหม และผูปวย 4 ราย (รอยละ 40) จากกลุมผูปวยที่ใหยากลับเขาไปใหมทีละตัวโดยคอย ๆ 
เพิ่มขนาดยา จากการศึกษาพบวาในกลุมผูปวยที่ไดยาตานวัณโรคชนิดเดิมในขนาดเดิมกลับเขาไป
ใหม เกิดตับอักเสบซ้ํามากกวากลุมผูปวยที่ใหยากลับเขาไปใหมทีละตัวโดยคอย ๆ เพิ่มขนาดยา 
(OR 1.73, 95 % CI 0.339-8.867) โดยพบผูปวยที่เกิดตับอักเสบซ้ําจากยา pyrazinamide 7 ราย และ
จากยา rifampicin  2 ราย 
 

Descriptive study 
 

การศึกษาในประเทศไทย 
 

วิศิษฎ อุดมพาณิชย และคณะ[7] ไดติดตามผูปวยวัณโรคจํานวน 200 คนโดยวิธีการ 
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สอบถามถึงผลขางเคียงจากยารักษาวัณโรคทุกครั้งที่ผูปวยมารับยาตานวัณโรค เพื่อดูผลขางเคียง
จากยารักษาวัณโรคสูตรยามาตรฐานระยะสั้น และประเมินการแกไขผลขางเคียงจากยารักษาวัณโรค 
โดย พบวาผูปวย 9 รายเกิดตับอักเสบ  โดยผูปวยทั้ง 9 รายนี้ มีอาการคลื่นไส อาเจียน 1-2 สัปดาห 
หลังเริ่มใหยาตานวัณโรค รวมกับตรวจพบภาวะดีซานรวมดวย ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ พบ
ระดับ bilirubin สูง  (total birilubin 6.7-14.2 mg %)  และระดับเอนไซม ALT มากกวา  3 เทาของคา
ปกติพิกัดบน (คาปกติ 35 units) โดย ALT ของผูปวยมีคาระหวาง 178-1076 unit หลังจากวินิจฉัย
ผูปวยเกิดตับอักเสบแลวไดหยุดยาตานวัณโรคทุกชนิด และเมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้น และระดับ  ALT 
ต่ํากวา 100 unit   ไดใหยากลับเขาไปใหม โดยเริ่มจากยา isoniazid 100 mg เปนระยะเวลา 3 วัน และ
เพิ่ม isoniazid เปน 200 mg เปนระยะเวลา 3 วัน และเพิ่ม isoniazid เปน 300 mg หากไมมีอาการ
ปกติ เพิ่ม rifampicin 300 mg เปนระยะเวลา 3 วัน และเพิ่ม rifampicin เปน 600 mg  หากไมมีอาการ
ผิดปกติ เพิ่ม pyrazinamide 500 mg เปนระยะเวลา 2 วัน และเพิ่ม pyrazinamide เปน 1000 mg เปน
ระยะเวลา  2 วัน และเพิ่ม pyrazinamide เปน 1500 mg เปนระยะเวลา 2 วัน หากไมมีอาการผิดปกติ 
เพิ่ม ethambutol 800 mg  และใหกินยาตอเนื่องตามสูตรยามาตรฐานจนครบกําหนด โดยนับวันที่
ไดรับยาครบ ทั้ง 4 ชนิด เปนวันแรกของการรักษา จากการศึกษานี้พบวาผูปวย 5 ราย ใน 9 ราย คิด
เปนรอยละ 55.6 ไมเกิดตับอักเสบอีก  

 
การศึกษาในตางประเทศ 

 
Singh และคณะ[55] ทําการศึกษาในประเทศอินเดีย แบบ prospective study ใน 

ผูปวย 72 ราย โดยติดตามตั้งแตเร่ิมตนการรักษาจะกระทั่งผูปวยเกิดตับอักเสบจากการใชยาตานวัณ
โรค เพื่อศึกษาการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค และการใหยากลับเขาไปใหมในผูปวยจํานวน  
44 ราย โดยผูปวยที่มีตับอักเสบเฉียบพลันและตรวจพบไวรัสตับอักเสบ หรือผูปวยที่ไดรับยาที่มีพิษ
ตอตับจะถูกคัดออกจากการศึกษา ผูปวยที่จัดวาเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรค คือ มีอาการดีซาน 
(jaundice) หรือมีอาการแสดงของตับอักเสบ ไดแกอาการปวดเมื่อย คล่ืนไส อาเจียน เบื่ออาหาร มี
ไข และปวดทอง รวมกับมีระดับเอนไซม amonotransferase มากกวา 2 เทาของคาปกติพิกัดบน เมื่อ
ผูปวยเกิดตับอักเสบไดหยุดยา isoniazid, rifampicin, pyrazinamide  ระหวางหยุดยาตานวัณโรค
ดังกลาว ใหยาตานวัณโรคที่มีรายงานการเกิดพิษตอตับนอย 2 ชนิด ไดแกยา streptomycin และ 
ethambutol และใหยาดังกลาวไปจนกวาผูปวยไมมีอาการแสดงของตับอักเสบและผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการที่แสดงการทํางานของตับเขาสูภาวะปกติโดยการติดตามทุกสัปดาห การเริ่มใหยา
กลับเขาไปใหม โดยใหยา isoniazid 50 mg เปนระยะเวลา 3 วัน หากไมมีการเพิ่มขึ้นของระดับ 
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bilirubin และ aminotransferase หลังจากนั้นใหยา isoniazed 100 mg เปนระยะเวลา 3 วัน หลังจาก
นั้นวันตอมาใหยา isoniazid 200 mg เปนระยะเวลา 7 วัน และเพิ่มขนาดยา isoniazid เปน 300 mg  
หากผูปวยไมมีความผิดปกติเกิดขึ้นหลังไดรับยา isoniazid 300 mg ในระยะเวลา 7 วันใหเพิ่มยา 
rifampicin หลังจากนั้นหากไมมีความผิดปกติในระยะเวลา 7 วัน ใหเพิ่มยา pyrazinamide หากผูปวย
อยูในระยะ 2 เดือนแรกของการรักษาวัณโรค โดยขนาดยา rifampicin และ pyrazinamide คํานวณ
ตามน้ําหนักตัวผูปวย การตรวจติดตามผูปวยตรวจทุก 2 สัปดาห 2 คร้ัง และติดตามทุกเดือน 
จนกระทั่งสิ้นสุดการรักษา จากการศึกษาพบวาผูปวย 41 ราย คิดเปนรอยละ 93.2 ประสบ
ความสําเร็จในการใหยากลับเขาไปใหม และผูปวย 6 ราย (รอยละ 6.8)  เกิดตับอักเสบซ้ํา ในผูปวย  
6 รายนี้ มีผูปวย 3 ราย ลองใหยากลับเขาไปใหมอีกครั้ง โดยไมเกิดตับอักเสบซ้ํา 
 

Anand และคณะ[21] ทําการศึกษาในประเทศอินเดียแบบ prospective study โดย 
การติดตามผูปวยที่ไดรับยาตานวัณโรคที่แผนกผูปวยนอกในโรงพยาบาล 2 แหง ระหวางป ค.ศ. 
2000-2002 โดยการติดตาม LFTs และ viral markers ในผูปวยทุกเดือน เพื่อศึกษารูปแบบของวิธี
จัดการตับอักเสบในผูปวย 69 ราย ผูปวยที่มีไวรัสตับอักเสบจะไมถูกคัดเขาในการศึกษา โดยเกณฑ
ในการวินิจฉัยภาวะตับอักเสบคือ ระดับเอนไซม aminotransferase มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัด
บน เมื่อผูปวยไดรับการวินิจฉัยเกิดตับอักเสบจากยาตานวัณโรคแลว  จะหยุดยา H, R, Z และใหยาที่
ไมมีพิษตอตับ 2 ชนิดคือ streptomycin และ ethambutol และใหยาดังกลาวไปจนกวาผูปวยไมมี
อาการแสดงของตับอักเสบและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงการทํางานของตับเขาสูภาวะ
ปกติโดยการติดตามทุกสัปดาห แลวจึงใหยากลับเขาไปใหมในผูปวย 49 คน โดยเริ่มใหยา isoniazid 
50 mg เปนระยะเวลา 3 วัน หากไมมีการเพิ่มขึ้นของระดับ bilirubin และ aminotransferase หลังจาก
นั้นใหยา isoniazed 100 mg เปนระยะเวลา  3 วัน หลังจากนั้นใหยา isoniazid 200 mg เปนระยะเวลา 
7 วัน และเพิ่มขนาดยา isoniazid เปน 300 mg หากผูปวยไมมีความผิดปกติเกิดขึ้นหลังไดรับยา 
isoniazid 300 mg ในระยะเวลา 7 วันใหเพิ่มยา rifampicin หลังจากนั้นหากไมมีความผิดปกติใน
ระยะเวลา 7 วัน ใหเพิ่มยา pyrazinamide  หากผูปวยอยูในระยะ 2 เดือนแรกของการรักษาวัณโรค 
จากการศึกษาพบวาประสบความสําเร็จในการใหยา isoniazid กลับเขาไปใหมในผูปวย 47 ราย (รอย
ละ 96) และประสบความสําเร็จในการใหยา rifampicin กลับเขาไปใหมในผูปวย 43 ราย (รอยละ 
80) สวนยา pyrazinamide ลองใหกลับเขาไปใหมในผูปวย 12 ราย ประสบความสําเร็จในการใหยา
กลับเขาไปใหมในผูปวย 8 ราย (รอยละ 67) 
 
 



 

 

37

สรุป  
จากการรวบรวมรายงานการศึกษาวิจัย 7 การศึกษา เปนการศึกษาแบบ randomized  

study  2 การศึกษา analytical study 2 การศึกษา  และ descriptive study 3 การศึกษา โดยแนวทาง
จากการศึกษาวิจัย มุงเนนการศึกษาผลลัพธของการใหยากลับเขาไปใหมในผูปวยที่เกิดตับอักเสบ
จากการใชยาตานวัณโรค เพื่อหารูปแบบการใหยากลับเขาไปใหมและผลลัพธของการเกิดตับ
อักเสบซ้ํา โดยรูปแบบการวิจัยที่ดีที่สุด คือ randomized study เนื่องจากการศึกษารูปแบบนี้มีกลุม
ทดลอง และกลุมควบคุม มีการสุมกลุมตัวอยางโดยผูปวยมีโอกาสในการรับ intervention เทา ๆ กัน 
แตจากการรายงานการศึกษาวิจัยแบบ randomized study ในการทบทวนวรรณกรรมนี้ รูปแบบการ
ใหยากลับเขาไปใหมแตกตางกัน รูปแบบการวิจัยที่ดีรองลงมาคือ cohort study เนื่องจากเปน
การศึกษาที่มีกลุมเปรียบเทียบ แตจากการศึกษาในการทบทวนวรรณกรรมนี้มีจํานวนกลุมตัวอยาง
นอย สวนรูปแบบการวิจัยแบบ descriptive study มีขอดอยคือ ไมมีกลุมเปรียบเทียบ ทําใหไม
สามารถเปรียบเทียบรูปแบบยาที่ใหกลับเขาไปใหมได และผลของการเกิดหรือไมเกิดตับอักเสบซ้ํา
อาจจะมีผลจากกลุมตัวอยางเองได จะเห็นไดวาขอมูลการศึกษายังไมมีการศึกษาวิจัยใดที่ดีที่สุด จึง
ยังไมมีคําตอบที่ชัดเจนถึงแนวทางการใหยากลับเขาไปใหมที่ดีที่สุดที่จะทําใหผูปวยไมเกิดตับ
อักเสบซ้ํา แตแพทยสามารถนําไปใชเปนแนวทางในการเลือกวิธีการใหยากลับเขาไปใหมให
เหมาะสมกับผูปวยได 
 
2.6 ความรูและการปฏิบัตขิองแพทยเก่ียวกับการจัดการพิษตอตบัจากยาตานวัณโรค ในประเทศไทย 
 

มีเพียง 1 การศึกษา (ในประเทศไทย) ที่รายงานเกี่ยวกับการปฏิบัติของแพทย 
ในการจัดการผูปวยที่เกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค[26] โดยรวบรวมขอมูลจากเวชระเบียน
ของผูปวยวัณโรคทุกประเภทอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป จํานวน 625 ราย ที่ไดรับการรักษาใน
โรงพยาบาลขนาดใหญระหวางป ค.ศ. 2004-2007 เกณฑคัดออกคือ ผูปวยที่มีคาทางหองปฏิบัติการ
กอนเริ่มรักษาผิดปกติ ผูปวยที่จัดวาเกิดพิษตอตับ คือ ผูปวยที่มีลักษณะตรงตามเกณฑในขอใดขอ
หนึ่งตอไปนี้ 1) มีระดับเอนไซม AST และ/หรือ ALT มากกวา 3 เทาของ ULN  2) มีการเพิ่มขึ้นของ 
bilirubin มากกวา 2 x ULN หรือ 3) ไดรับการวินิจฉัยจากแพทยวาเปนตับอักเสบ (hepatitis) หรือดี
ซาน (jaundice) หรือ transaminitis หรือ hepatotoxicity ผลการศึกษาพบวา มีผูปวย 42 ราย (รอยละ 
6.7) เกิดภาวะพิษตอตับ โดยมีผูปวย 40 ราย ที่มีขอมูลการจัดการภาวะพิษตอตับ เมื่อพิจารณา
รูปแบบการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคในผูปวย 42 รายนี้ พบวาผูปวย 17 ราย (รอยละ 
42.5) หยุดยาตานวัณโรคทุกตัว และผูปวยอีก 23 ราย (รอยละ 57.5) หยุดยาตานวัณโรคบางตัว ใน



 

 

38

ระหวางหยุดยาตานวัณโรค และรอใหการทํางานของตับเปนปกติ ผูปวย 12 ราย (รอยละ 30.0) 
ไมไดรับยาตานวัณโรคใด ๆ เลย และผูปวย 28 ราย (รอยละ 70.0) ไดรับยาตานวัณโรคที่มีพิษตอตับ
นอย ยาที่ไดรับ คือ EOS (รอยละ 67.9), EO (รอยละ 18.0), OS (รอยละ 7.1) เปนตน เมื่อผูปวยมี
อาการดีขึ้นแลว แพทยไดใหยากลับเขาไปใหม (re-challenge) ในผูปวย 34 ราย (รอยละ 85.0) ใน
จํานวนนี้มีผูปวย 4 ราย ไดรับยาพรอมกันทุกตัว และผูปวย 30 ราย ไดรับยากลับเขาไปใหมทีละตัว 
โดยผูปวยเกือบทั้งหมด (รอยละ93.3) ไดรับยาในขนาดเดิม และยาที่ผูปวยไดรับกลับเขาไปเปนตัว
แรก คือ isoniazid รองลงมา คือ rifampicin  
 
2.7 ปจจัยท่ีมีผลตอความรูหรือการปฏิบตัิของแพทย 
 

การทบทวนวรรณกรรมในหัวขอนี้ จะทบทวนปจจัยที่มีผลตอความรูหรือการ 
ปฏิบัติของแพทยที่ดูแลรักษาผูปวยวัณโรคเทานั้น ปจจัยที่พบวามีผลตอความรูและการปฏิบัติของ
แพทยในการรักษาผูปวยวัณโรคมีดวยกันหลายปจจัย ไดแก อายุ (age), ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน 
(medical specialty), ประสบการณการทํางาน (experience), ประสบการณการสัมมนาฝกอบรม 
(attendeance at training courses), ชนิดของโรงพยาบาล (practice setting) 
 

อายุ (age)  
  

Nshuti และคณะ[56] ทําการศึกษาในประเทศยูกันดา มีรูปแบบการศึกษา คือ  
cross-sectional study ในป ค.ศ. 1999 เปนระยะเวลา 3 เดือน โดยวิธีการสัมภาษณบุคลากรทางการ
แพทย จากโรงพยาบาลของรัฐ (public provider) และโรงพยาบาลเอกชน (private provider) จํานวน 
114 โรงพยาบาล เพื่อศึกษาปจจัยที่มีผลตอคุณภาพการดูแลผูปวยวณัโรคของบุคลากรทางการแพทย 
โดยคุณภาพการดูแลผูปวยวณัโรค หมายถึง การวินิจฉยั (diagnosis), การรักษา (treatment), การ
ติดตามผลการรักษา (follow-up) และการรายงานผลการรักษา (reporting) ผลการศึกษาพบวา ปจจยั
ที่มีผลตอคุณภาพการดูแลผูปวยวัณโรคคือ อายุ โดยบุคลากรทางการแพทยที่มีอายุตั้งแต 35 ปขึ้นไป 
(adjusted OR 0.92; 95% CI 0.86-0.98) มีคุณภาพการดูแลผูปวยต่ํากวาคนที่มีอายนุอยกวา 35 ป 
อยางมีนัยสําคญัทางสถิติ 
 

Shirzadi และคณะ[57] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 2001-2002  ในโรงพยาบาล 
เอกชนของประเทศอิหราน เพื่อศึกษาเกี่ยวกับความรูและประสบการณในการจัดการผูปวยวัณโรค 
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ปอดตามแนวทางการรักษาของ National Tuberculosis Control Programme (NTP) โดยวิธีการสง
แบบสอบถามใหแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป (general physicians) และแพทยเฉพาะทาง (specialists) 
จํานวน 732 ราย ผลการศึกษาพบวาปจจัยที่มีผลตอความรูในการจัดการผูปวยวัณโรคปอด คืออายุ 
โดยพบวาแพทยอายุนอยกวา 35 ป (รอยละ 52.6) มีความรูในการรักษาผูปวยวัณโรค มากกวาแพทย
ที่อายุตั้งแต 36 ปขึ้นไป (รอยละ 38.4) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (adjusted OR 1.74; 95% CI 1.21-
2.49)  
 

จากการศึกษาดังกลาวขางตน พบวาแพทยที่มีอายุนอย มคีวามรูและการปฏิบัติใน 
จัดการผูปวยวณัโรค และมีคณุภาพการรักษาผูปวยวณัโรค มากกวาแพทยที่มีอายุมาก 

 
ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน (medical specialty) 

 
Sumartojo และคณ[58] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 2001-2002 ในประเทศ 

สหรัฐอเมริกา โดยวิธีการสงแบบสอบถามแพทยจํานวน 1772 คน เพื่อศึกษาการรักษาผูปวยวัณโรค
ตามแนวทางการรักษาของ Centers for Disease Control and Prevention/American Thoracic 
Society (CDC/ATS) ผลการศึกษาพบวาความเชี่ยวชาญเฉพาะดานเปนปจจัยที่มีผลตอการใชแนว
ทางการรักษาวัณโรค โดยแพทยอายุรกรรมโรคปอดและแพทยอายุรกรรมโรคติดเชื้อ ใชแนวทาง
ของ CDC/ATS ในการรักษาผูปวยวัณโรคมากกวาแพทยสาขาอื่นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(adjusted OR 2.62; 95% CI 2.02-3.39) 

 
Prasad และคณะ[59] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 1998-1999 ในประเทศอินเดีย  

โดยการทบทวนเวชระเบียนและการสัมภาษณผูปวย เพื่อประเมินวิธีการรักษาผูปวยวัณโรคปอดราย
ใหม โดยแพทยอายุรกรรมโรคปอดและแพทยสาขาอื่น ๆ จํานวน 440 คน ที่ใหการรักษาดวยยาตาน
วัณโรค category 1 หรือ category 3 ผลการศึกษาพบวาแพทยสาขาอื่น ๆ ส่ังขนาดยารักษาวัณโรค
ผิดพลาด 93 คน (รอยละ 41) และแพทยอายุรกรรมโรคปอดสั่งขนาดยารักษาวัณโรคผิดพลาด           
39 คน (รอยละ 18.3) จํานวนแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P= 0.000)   

 
Prasad และคณะ[60] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 1998-1999 ในประเทศอินเดีย  

โดยวิธีการทบทวน TB treatment record และการสัมภาษณผูปวย เพื่อประเมินวิธีการวินิจฉัยผูปวย
วัณโรคปอดรายใหม โดยเปรียบเทียบระหวางแพทยอายุรกรรมโรคปอด และแพทยสาขาอื่น ๆ
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จํานวน 518 คน ผลการศึกษาพบวาแพทยสาขาอื่น ๆ วินิจฉัยผูปวยวัณโรคโดยใชผล chest X-ray 
อยางเดียว (รอยละ 73.5) และแพทยอายุรกรรมโรคปอดใชผล chest X-ray อยางเดียวเพียง (รอยละ 
18.1) จํานวนแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P= 0.0000)  

 
Shirzadi และคณะ[57] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 2001-2002 ในประเทศอิหราน  

เพื่อศึกษาเกี่ยวกับความรูและประสบการณในการจัดการผูปวยวัณโรคปอดตามแนวทางการรักษา
ของ National Tuberculosis Control Programme (NTP) โดยวิธีการสงแบบสอบถามใหแพทย     
เวชปฎิบัติทั่วไป (general physicians) และแพทยเฉพาะทาง (specialists) ของโรงพยาบาลของ
เอกชน (private sector) จํานวน 732 รายผลการศึกษาพบวาความเชี่ยวชาญเฉพาะดานมีผลตอความรู
และประสบการณการจัดการผูปวยวัณโรคปอด โดยแพทยอายุรกรรม ไดแก แพทยอายุรกรรม 
ทั่วไป  แพทยอายุรกรรมโรคปอดและแพทยอายุรกรรมโรคติดเชื้อ มีความรูในจัดการผูปวยวัณโรค 
(รอยละ 61.1) มากกวาแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป (รอยละ43.8) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (adjusted OR 
2.44; 95% CI 1.32-4.52) 

 
จากการศึกษาเกี่ยวกับความเชี่ยวชาญเฉพาะดานของแพทยตอความรูหรือการ 

ปฏิบัติ พบวาแพทยเชี่ยวชาญเฉพาะดาน เชน แพทยอายุรกรรมทั่วไป แพทยอายุรกรรมโรคปอด 
แพทยอายุรกรรมโรคติดเชื้อ มีความรูในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค และใชแนวทางที่กําหนดใน
การรักษาผูปวยวัณโรคมากกวาแพทยสาขาอื่น 

 
ประสบการณการทํางาน (experience) 
 

  ประสบการณการทํางานพิจารณาไดจาก 2 ลักษณะ คือ จาํนวนปทีแ่พทยมี
ประสบการณรักษาผูปวยหรือจํานวนผูปวยที่แพทยดแูลรักษา มีรายงานการวจิัยพบวาประสบการณ
การทํางานของแพทยมีผลตอความรูและการปฏิบัติ 
 

Sumartojo และคณะ[58] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 2001-2002 ในประเทศ 
สหรัฐอเมริกา โดยการสงแบบสอบถามแพทยจํานวน 1772 คน เพื่อศึกษาการรักษาผูปวยวัณโรค
ตามแนวทางการรักษาของ CDC/ATS ผลการศึกษาพบวาแพทยที่มีประสบการณการรักษาผูปวยวัณ
โรค 1 – 7 ป ใช CDC/ATS guideline เปนแนวทางในการรักษาผูปวยวัณโรค (adjusted OR 0.61, 
95% CI 0.45-0.84) นอยกวาแพทยที่มีประสบการณการรักษาผูปวยวัณโรค 14-25 ป และนอยกวา 
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แพทยที่มีประสบการณการรักษาผูปวยวัณโรคมากกวา 25 ป อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (OR 0.48;  
95% CI 0.34-0.67) 
 

LoBue และคณะ[61] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 1995-1997 ในประเทศแซนดีเอโก  
เพื่อสํารวจความรู (knowledge), ทัศนคติ (attitudes) และการปฏิบัติ (practices): KAP ในการดูแล
รักษาผูปวยวัณโรคของแพทย โดยการสงแบบสอบถามใหแพทยจํานวน 384 คน โดย KAP จะใช
เกณฑของ San Diego Country TB Control (SDCTBC) จากการศึกษาพบวาแพทยอายุรกรรมโรค
ปอด แพทยอายุรกรรมโรคติดเชื้อ และแพทยดูแลผูปวยวัณโรคที่ดูแลรักษาผูปวยตั้งแต 6 คนขึ้นไป
ในระยะเวลา 2 ปที่ผานมา มี KAP ในเรื่องการปฏิบัติตาม SDCTBC guideline มากกวาแพทยที่ดูแล 
ผูปวยนอยกวา 6 คน 
 

จากขอมูลเร่ืองประสบการณการทํางาน พบวาแพทยที่มีประสบการณมาก  
(พิจารณาจากจํานวนผูปวยที่ดูแลหรือจํานวนปที่ดูแลผูปวย) จะมีความรู ทัศนคติ และการปฏิบัติใน
การดูแลรักษาผูปวยวัณโรค  และการใชแนวทางการดูแลผูปวยวัณโรคมากกวาแพทยที่มี
ประสบการณนอย 
 

ประสบการณการสัมมนา ฝกอบรม (attendance at training courses) 
 

Shirzadi และคณะ[57] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 2001-2002 ในโรงพยาบาล 
เอกชนของประเทศอิหราน เพื่อศึกษาเกี่ยวกับความรูและประสบการณในการจัดการผูปวยวัณโรค
ปอดตามแนวทางการรักษาของ National Tuberculosis Control Programme (NTP) โดยวิธีการสง
แบบสอบถามแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป (general physicians) และแพทยเฉพาะทาง (specialists) 
จํานวน 732 ราย ผลการศึกษาพบวาปจจัยที่มีผลตอความรูและประสบการณการจัดการผูปวยวัณ
โรคปอด คือประสบการณการสัมมนาฝกอบรม โดยแพทยที่ไดเขารวมการสัมมนาฝกอบรมเกี่ยวกับ
การดูแลผูปวยวัณโรครอยละ 53.4 มีความรูในการจัดการผูปวยวัณโรคมากกวาแพทยที่ไมไดเขา
รวมการสัมมนารอยละ 42.9 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (adjusted OR 1.53; 95% CI 1.04-2.26) 

 
Aguilar และคณะ[62] ทําการศึกษาระหวางป ค.ศ. 1998-1999 ในประเทศ 

เอลซัลวาดอร  เพื่อประเมินความรูในการดูแลผูปวยวัณโรค ของแพทยจํานวน 55 คน หลังจากเขา
รับการอบรมตามโปรแกรม National Tuberculosis Control Programme (NTP) เปนเวลา 25 ช่ัวโมง 
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ในระยะเวลาการอบรม 3 วัน โดยโปรแกรมนี้ใชอบรม 2 ป คือ ค.ศ. 1998 และ 1999 หลังจากนั้นใน
ป ค.ศ. 2001 ไดทําการออกแบบสอบถามการใชแนวทางในการดูแลผูปวยวัณโรคของแพทยที่เคย
เขารับการอบรม  พบวาแพทยอายุรกรรมโรคปอดใชแนวทางตาม NTP guideline ในการรักษา
ผูปวยวัณโรครอยละ 90.9 และแพทยสาขาอื่น ๆ ใชแนวทางรอยละ 100 ซ่ึงเพิ่มขึ้นจากกอนใหการ
อบรมซึ่งมีการใชความรูตามแนวทาง NTP guideline เพียงรอยละ 3.6 

 
Al-Maniri และคณะ[63] ทําการศึกษาระหวาง ในประเทศโอมาน  โดยการสํารวจ 

ความรูและประสบการณในดูแลรักษาผูปวยวัณโรคไดแก การวินิจฉัย (diagnosis) การรักษา  
(treatment) การติดตามผลการรักษา (follow-up) และ contract screening ของแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป  
(general physicians) ของโรงพยาบาลรัฐบาล (public sector) และโรงพยาบาลเอกชน (private 
sector) จํานวน 257 คน โดยการใชแบบสอบถามความรูในการรักษาผูปวยวัณโรคโดยใช written 
vignettes และ multiple choice questions (MCQs) จํานวน 20 ขอ  จากการศึกษาพบวาแพทยที่ไดเขา
รวมการสัมมนาฝกอบรมเกี่ยวกับการดูแลผูปวยวัณโรคใน 5 ปที่ผานมา มีความรูในการรักษาผูปวย
วัณโรคมากกวาแพทยที่ไมไดเขารวมการสัมมนาฝกอบรม (adjusted OR 1.97; 95% CI 0.71-3.24) 
 

จากขอมูลเร่ืองประสบการณในการสัมมนาฝกอบรม พบวาแพทยที่มี 
ประสบการณในการสัมมนาฝกอบรม จะมีความรูในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค และปฏิบัติตาม
แนวทางการรักษาวัณโรค มากกวาแพทยที่ไมมีประสบการณในการสัมมนาฝกอบรม  
 

ชนิดของโรงพยาบาล (practice setting) 
 

Huebner และคณะ[64] ทําการศึกษาในประเทศบอตสวานา เพื่อสํารวจความรูใน 
การวินิจฉัยและติดตามผูปวยวัณโรคของแพทย 4 ประเภท ไดแก ประเภทที่ 1 คือ senior district 
medical officer: SDMOs ประเภทที่ 2 คือ government hospital-based physicians: GHPs ประเภทที่ 
3 คือ private hospital-based physicians: PHPs และประเภทที่ 4 คือ private practitioners: PPs  
จํานวน 320 คนโดยการใชแบบสอบถามตามแนวทาง Botswana National Tuberculosis Programme 
(BNTP) จากการศึกษาพบวาแพทยประเภทที่ 1 คือ SDMOs ใชผล chest X-ray ในการประกอบการ
วินิจฉัยผูปวยวัณโรค (รอยละ 26.7) ซ่ึงนอยกวาแพทยประเภทที่ 2 คือ GHPs (รอยละ 86.3) 
ประมาณ 3.2 เทา นอยกวาแพทยประเภทที่ 3 คือ PHPs (รอยละ 70.4) ประมาณ 2.6 เทา และนอย
กวาแพทยประเภทที่ 4 คือ PPs (รอยละ 66.7) ประมาณ 2.5 เทา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P≤ 0.01) 
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Al-Maniri และคณะ[63] ทําการศึกษาในประเทศโอมาน โดยใชแบบสอบถาม 
สํารวจความรูและประสบการณในดูแลรักษาผูปวยวัณโรคโของแพทย เวชปฏิบัติทั่วไป 
(โรงพยาบาลรัฐและโรงพยาบาลเอกชน) จํานวน 257 คน โดยสอบถามความรูเกี่ยวกับ ไดแก การ
วินิจฉัย การรักษา การติดตามผลการรักษา โดยแบบสอบถามประกอบดวย written vignettes และ 
multiple choice questions (MCQs) จํานวน 20 ขอ จากการศึกษาพบวาแพทยโรงพยาบาลเอกชน 
(private sector) มีความรูในการรักษาผูปวยวัณโรคนอยกวาแพทยโรงพยาบาลรัฐบาล (public 
sector) (adjusted OR -1.51; 95% CI -2.74-0.28) 
 
2.8 วิธีการวัดการปฏิบตัิจริง 
 

การประเมินคุณภาพทางการแพทย (Quality of health care) สามารถประเมินได 
เปน 4 ทาง คือ การประเมินทัศนะคติ (attitude) การประเมินความรู (competence) การประเมินการ
ปฏิบัติ (performance) และการประเมินผลลัพธ[65] (outcome)   

การประเมินความรูและการปฏิบัติสามารถทําไดหลายวิธี แตควรประเมินโดยแยก 
จากกัน เนื่องจากมีรายงานวาคะแนนรวมจากการประเมินการปฏิบัติจะต่ํากวาคะแนนที่ไดจากการ
ประเมินความรู[66]  

วิธีการประเมินความรู สามารถประเมินไดโดยวิธีการเขียน written examination  
(multiple-choice, modified essay questions: MCQ) หรือ mini-clinical evaluation exercise[67]  
(mini-CEX) สวนการประเมินการปฏิบัติสามารถประเมินไดหลายวิธี ไดแก provider self-reports, 
patients’ reports, community-based patient surveys, review of records และ standardized patients 
การทบทวนวรรณกรรมครั้งนี้จะขอทบทวนวิธีการประเมินการปฏิบัติ 5 วิธีดังกลาวขางตน ดังนี้ 
 

Providers’ self-reports 
 

เปนการวัดโดยใหแพทยระบุส่ิงที่แพทยปฏิบัติเนื่องจากวิธีการนี้ทําไดงาย และเสีย 
คาใชจายนอย แตมีขอเสีย คือแพทยอาจจะลืมขอมูลบางอยางหากไมไดปฏิบัติเปนประจํา อาจจะ
ตอบไมไดหากไมมีประสบการณ  หรือหากแพทยไมเขาใจคําถาม หรือตีความหมายผิดจะทําให
ขอมูลที่ไดไมนาเชื่อถือ ซ่ึงจากการศึกษาพบวาการวัดโดยวิธีการนี้แพทยอาจใหขอมูลไมตรงกับการ 
ปฏิบัติจริง[68]  
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Patients’ reports 
 

เปนการวัดการปฏิบัติของแพทยโดย ไดขอมูลจากผูปวย ทําไดหลายวิธี คือใช 
แบบสอบถามชนิดใหผูปวยตอบดวยตนเอง (patient self-report questionnaires) การสัมภาษณผูปวย
โทรศัพท หรือการสัมภาษณผูปวยหลังจากพบแพทยแลว โดยผูวิจัยจะรอสัมภาษณผูปวยทันที
หลังจากผูปวยพบแพทย (exit interview) วิธีการนี้จะไดการปฏิบัติของแพทยจากผูปวยจริง แตผูปวย
มักจะไมยินยอมใหสัมภาษณ เนื่องจากความเรงรีบและการตองการเปนสวนตัว 
 

Community-based patient surveys 
 

วิธีนี้เปนที่นิยมในการประเมินพฤติกรรมของผูใหบริการ[69] สามารถทํา 
ไดหลายวิธี เชน การสัมภาษณคนในชุมชนหรือที่มีบทบาทในชุมชน (key informant interviews) 
โดยการสํารวจตามบานที่อยูอาศัย (household survey) หรือ การสัมภาษณเปนกลุม (focus groups) 
วิธีนี้เหมาะสําหรับขอมูลการใหบริการทั่ว ๆ ไป ตอสถานบริการนั้น ขอมูลที่ไดสัมพันธกับความจํา
ไดตอสถานบริการของนั้น เนื่องจากการสํารวจไมไดทําทันทีหลังผูรับบริการไปใชบริการ  
 

Review record 
 

เปนวิธีการวัดโดยการประเมินพฤติกรรมแพทยจากบันทึกประวัติผูปวย ความเที่ยง 
(reliability) ของการวัดโดยวิธีการนี้ขึ้นกับความชัดเจน ความแมนยํา และความสมบูรณของขอมูล 
มีการศึกษาถึงความสัมพันธระหวางการวัดโดยใชการประเมินเวชระเบียนและวิธีการใชผูปวย
จําลอง (stimulated patient reporting) คะแนนความสัมพันธที่ไดจะแตกตางกันขึ้นกับเรื่องที่ตองการ
วัด[70] โดยคาความสัมพันธที่ไดจะต่ํา ในการประเมินผลการตรวจรางกาย (0.31) การใหคําแนะนํา 
(0.22) การบันทึกประวัติผูปวย (0.22) แตคาความสัมพันธจะสูงในการประเมินเรื่องการสั่งตรวจทาง
หองปฏิบัติการ (0.64) การใหยาและการรักษา (0.68)  

 
Standardized patient (SPs) [71]  
 

เปนวิธีการวัดโดยใชผูปวยจําลอง (คนสุขภาพดีหรือผูปวยจริง) ที่ไดรับการฝกให 
แสดงบทบาทเปนผูปวย เพื่อเก็บขอมูลเกี่ยวกับพฤติกรรมการปฏิบัติของแพทย ความแมนยํา  
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(accuracy) ของการวัดโดยวิธีนี้ขึ้นกับความสามารถในการแสดงบทบาทไดอยางถูกตองและสมจริง 
โดยพบความแมนยํามากถึงรอยละ 96[72] ขอดีของการวัดโดยวิธีนี้คือ ผูปวยจําลองสามารถแสดง
บทบาทหรือลักษณะทาทางภายนอกไดเหมือน ๆ กันทุกครั้ง สวนขอเสีย คือ อาการแสดงทางคลินิก 
(symptoms) กลุมอาการของโรค (syndromes) บางอยางไมสามารถทําไดเหมือนผูปวยจริง ดังนั้น
การวัดโดยวิธีนี้อาจไมเหมาะสมกับการวิจัยที่ตองใชอาการแสดงทางคลินิก 
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บทที่ 3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

หัวขอที่กลาวถึงในระเบยีบวิธีวิจยัประกอบดวย 
3.1 รูปแบบการศึกษา 
3.2 สถานที่ศึกษาวิจยั 
3.3 ประชากร 
3.4 กลุมตัวอยาง 
3.5 ขนาดตัวอยาง 
3.6 ตัวแปร  
3.7 ขั้นตอนการดําเนินการวจิัย 
3.8 เครื่องมือที่ใชในการวิจยั 
3.9 การตรวจสอบคุณภาพเครื่องมือ 
3.10 การพิจารณาจริยธรรมการวิจัย 
3.11 การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ 
  
3.1 รูปแบบการศึกษา 
 

เปนการศึกษาแบบ cross-sectional study 
 
3.2 สถานที่ศึกษาวิจัย  
 

โรงพยาบาลสังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุขทุกโรงพยาบาล ทั้งหมด 74  
โรงพยาบาล ใน 7 จังหวัดภาคใตตอนลาง (เขต 12) ไดแก จังหวัดตรัง พัทลุง สงขลา สตูล ปตตานี 
ยะลา นราธิวาส ซ่ึงโรงพยาบาลทั้งหมดแบงประเภทตามชนิดของโรงพยาบาลไดดังรูปที่ 3.1 มี
โรงพยาบาล 1 แหง ปฏิเสธเขารวมโครงการ ดังนั้นจึงเหลือโรงพยาบาลที่เขารวมการวิจัย 73 
โรงพยาบาล 
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รูปท่ี 3.1 ประเภทของโรงพยาบาล 
 
3.3 ประชากร 
 

แพทยทุกคนที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค ณ โรงพยาบาลสังกัดสํานักงาน 
ปลัดกระทรวงสาธารณสุข ทุกโรงพยาบาล ใน 7 จังหวัดภาคใตตอนลาง 
   
3.4 กลุมตัวอยาง 

แพทยทุกคนที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค ณ โรงพยาบาลสังกัดสํานักงาน 
ปลัดกระทรวงสาธารณสุข ทุกโรงพยาบาล ทั้งหมด 74 โรงพยาบาล ใน 7 จังหวัดภาคใตตอนลาง
ชวงเก็บขอมูลระหวางเดือนมีนาคม 2553 – กรกฏาคม 2553 
 

เกณฑคดัเขา (Inclusion criteria)  
1. แพทยที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวณัโรค (ผูปวยทีม่ีอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป)  

 
เกณฑคดัออก (Exclusion criteria) 

1. แพทยที่ปฏิเสธเขารวมโครงการ 
2. แพทยทีไ่มสามารถติดตอได ในชวงเวลารวบรวมขอมลู  

ปฏิเสธเขารวมโครงการ 1 แหง 

โรงพยาบาลศูนย 
3 โรงพยาบาล 

โรงพยาบาลทั้งหมด  
74 โรงพยาบาล 

โรงพยาบาลทั่วไป 
7 โรงพยาบาล 

โรงพยาบาลชุมชน 
64 โรงพยาบาล 

3 โรงพยาบาล 7 โรงพยาบาล 63 โรงพยาบาล 
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3.5 ขนาดตัวอยาง 

 
การศึกษานี้มจีดุประสงคเพื่อศึกษารูปแบบการปฏิบัติของแพทยในการจัดการ 

ภาวะพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค หมายถงึรอยละของแพทยที่ปฏิบัติตามแนวทางของสถาบันตาง ๆ 
ดังนั้นการคํานวณขนาดตัวอยางจึงใชสูตรคํานวณสําหรับการประมาณคาสัดสวน คือ  
     

N   =   Z2
α / 2 P (1-P)/d2

 

 

N     = ขนาดตัวอยาง (sample size) 
P     = สัดสวนของแพทยที่ปฏิบัตติามแนวทางของสถาบันตาง ๆ  
d = ความคลาดเคลื่อนที่ยอมรับ 

 
กําหนดระดับนัยสําคัญ (α) สําหรับการทดสอบสองทางมีคาเทากับ 0.05 สําหรับ 

การศึกษานี้เปนการศึกษาทางเดียว จึงกําหนด α เปนครึ่งหนึ่งของการทดสอบสองทางนั่นคือ        
α = 0.05 และ Z0.025 = 1.96 
 

จากการศึกษาที่ผานมา พบวายังไมมีรายงานการวิจัยที่ศึกษาการปฏิบัติของแพทย 
ในการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค ดังนั้นเพื่อใหขนาดตัวอยางมีขนาดใหญสุด จึง
กําหนดใหรอยละของแพทยที่ปฏิบัติตามแนวทางของสถาบันตาง ๆ (P) มีคาเทากับ 0.5 และ
กําหนดคาความคาดเคลื่อน (d) ที่ยอมรับคิดเปนรอยละ 10  
  

N   =   Z2
α / 2 P (1-P)/d2

 

 
แทนคา  Zα  = 1.96, P = 0.5, d = 0.10      

N   =   (1.96)(1.96) (0.5)(0.5)/ (0.1)(0.1)     
N   =   96.04 

 
ดังนั้นขนาดตวัอยางนอยที่สุดที่ตองการคือ แพทยจํานวน  96 คน      
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อยางไรก็ตามการใชวิธีเก็บขอมูลโดยใชแบบสอบถามชนิดตอบดวยตนเองนั้น  
โดยทั่วไปจะมีอัตราการตอบกลับ (response rate) ของแพทยประมาณรอยละ 6173 หากใชขอมูล
อัตราการตอบกลับดังกลาวขางตน ขนาดตัวอยางที่คํานวณไดเบื้องตนคือ 96 คน จําเปนตองเพิ่มเปน
อยางนอย คือ 157 คน ดังนั้นในการศึกษานี้จึงวางแผนสงแบบสอบถามใหแพทยทุกคนที่มี
คุณสมบัติตามเกณฑคัดเลือกตัวอยางเขาการศึกษา  
 
3.6 ตัวแปร 
 

3.6.1 ขอมูลโรงพยาบาล  

ตัวแปร ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
ประเภทโรงพยาบาล categorical variable A1 
จํานวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่รับการรักษา continuous variable A2 
จํานวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่เกดิภาวะพิษตอตับ continuous variable A3 

 
3.6.2 ขอมูลท่ัวไปของแพทย  

ตัวแปร ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
เพศ categorical variable B1 
อายุ  continuous variable B2 
สถานที่ปฏิบัติงาน  categorical variable B3 
ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน  categorical variable B4 
ระยะเวลาที่จบการศึกษาสูงสุด  continuous variable B5 
ระยะเวลาที่ดแูลรักษาผูปวยวณัโรค  continuous variable B6 
ประสบการณดูแลรักษาผูปวยเกิดพิษตอตบัจากยา  categorical variable B7 
ระยะเวลาที่ดแูลผูปวยรายสุดทายที่เกดิพิษตอตับจากยา  categorical variable B8 
การฝกอบรมเกี่ยวกับการดูแลรักษาผูปวยวณัโรค  categorical variable B9 
การฝกอบรมที่มีเนื้อหาเกี่ยวกับการดูแลผูปวยที่เกิดพษิ
ตอตับจากยาตานวณัโรค  

categorical variable B10 
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ขอมูลท่ัวไปของแพทย (ตอ) 

ตัวแปร ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
การรับทราบเกี่ยวกับแนวทาง (guidelines) การจัดการ
ภาวะพิษตอตบัจากยาตานวณัโรค  

categorical variable B11 

การใชแนวทางในการจดัการภาวะพิษตอตับจากยา 
ตานวณัโรค 

categorical variable B12 

แนวทางทีใ่ชในการจัดการภาวะพษิตอตับจากยา 
ตานวณัโรค 

categorical variable B13 

 
3.6.3 ขอมูลเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค ไดแก 
 3.6.3.1 การปฏิบัติกอนเริ่มการรักษาวัณโรค 
 3.6.3.2 ระหวางการรักษาวัณโรค 
 3.6.3.3 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 3.6.3.4 การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  

 
3.6.3.1 การปฏิบัติกอนเริ่มการรักษาวัณโรค 

ตัวแปร ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
การพิจารณาตรวจทางหองปฏิบัติการ 
(ตรวจหรือไม  ทุกรายหรือไม) 

categorical  variable C1, C2 

กรณีไมไดตรวจทุกราย ลักษณะผูปวยทีต่รวจ categorical  variable C3 
ในกรณีตรวจทางหองปฏิบัติการ คาใดบางที่ตรวจ categorical  variable C4 
การพิจารณาตรวจไวรัสตับอักเสบ  
(ตรวจหรือไม  ทุกรายหรือไม) 

categorical  variable C5, C6 

กรณีไมไดตรวจทุกรายลักษณะผูปวยที่ตรวจไวรัส 
ตับอักเสบ 

categorical  variable C7 

คาทางหองปฏิบัติการใดที่ตรวจเปนคาเริ่มตนเพื่อ 
บงบอกถึงไวรัสตับอักเสบ  

categorical  variable C8 
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3.6.3.2 ระหวางการรักษาวัณโรค 

ตัวแปรที่ศึกษา ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
การพูดคุยสอบถามผูปวย เพื่อประเมินภาวะพษิตอตับ 
(สอบถามหรือไม ทุกรายหรือไม) 

categorical  variable D1 

การตรวจติดตามคาทางหองปฏิบัติการที่บงบอกการ
ทํางานของตับหรือไม (ตรวจหรือไม  ทุกรายหรือไม) 

categorical  variable D2, D3 

กรณีไมไดตรวจทุกราย ลักษณะผูปวยทีต่รวจติดตาม 
ทางหองปฏิบัติการ 

categorical  variable D4 

คาทางหองปฏิบัติการใดที่ตรวจติดตาม  categorical  variable D5 
ความถี่ในการสงตรวจติดตามทางหองปฏิบัติการที่บง
บอกการทํางานของตับ 

categorical  variable D6 

 
3.6.2.3 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 

ตัวแปรที่ศึกษา ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
เกณฑทีแ่พทยใชในการวินจิฉัยภาวะพษิตอตับ categorical  variable E1 

อาการทางคลินิกที่บงบอกถงึภาวะพิษตอตบั categorical  variable E2 
การพิจารณาสาเหตุอ่ืน ๆ เมือ่พบผูปวยสงสัยวาเกดิพิษ 
ตอตับจากยาตานวณัโรค 

categorical  variable E3 

สาเหตุอ่ืน ๆ ของการเกิดพษิตอตับที่คนหาเพิ่มเติม categorical  variable E4 
 

3.6.3.4 การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  

ตัวแปรที่ศึกษา ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
การพิจารณาหยุดยาตานวณัโรคที่ผูปวยไดรับ 
เมื่อสงสัยวาผูปวยเกิดพษิตอตับ 

categorical  variable F1 

การจัดการระหวางแพทยหยุดยาตานวณัโรคเดิม categorical  variable F2 
การพิจารณาใหยาตานวณัโรคเดิมกลับเขาไปใหม categorical  variable F3 
เกณฑการใหยากลับเขาไปใหม categorical  variable F4 
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          การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค (ตอ)  

ตัวแปรที่ศึกษา ประเภทตัวแปร แบบเก็บขอมูล 
วิธีใหยากลับเขาไปใหม  categorical  variable F5 
วิธีการใหยาตวัที่สอง หลังจากที่ใหยาตวัแรกแลวไมทํา
ใหเกดิอาการผดิปกต ิ

categorical  variable F6 

ลําดับการใหยากลับเขาไปใหม  categorical  variable F7 
กรณีให Z กลับเขาไปใหม ไดพิจารณาใหกลับเขาไปใน
ผูปวยทุกรายหรือไม 

categorical  variable F8 

 
3.7 ขั้นตอนการดําเนินการวจัิย 

ดําเนินการเก็บรวบรวมขอมลู โดยมี 2 ขั้นตอนดังนี ้
 
3.7.1 ขั้นเตรียมการ 

1. สงหนังสือจากศูนยวัณโรคที่ 12 ประกอบดวยโครงการวิจัย พรอมหนังสือ 
แสดงความยินยอมเขารวมการวิจัยโรงพยาบาล (ภาคผนวก ง) ถึงผูอํานวยการโรงพยาบาลตาง ๆ 
เพื่อขออนุญาตในการดําเนินการเก็บรวบรวมขอมูล โดยชี้แจงวัตถุประสงคของการวิจัยและ
รายละเอียดการวิจัย  

2. สงโครงการวิจัยยื่นตอคณะกรรมการพิจารณาการศึกษาวิจัยในคนกระทรวง 
สาธารณสุขเพื่อพิจารณาดานจริยธรรม 

3. สํารวจจํานวนและรายชื่อแพทยที่ดูแลรักษาผูปวยวัณโรคทุกคน จากเจาหนาที่ 
คลินิกวัณโรคทุกโรงพยาบาล และขอความรวมมือในการติดตามสงแบบสอบถามกลับคืนยังผูวิจัย  
 

3.7.2 ขั้นดําเนนิการ 
1. ผูวิจัยสงแบบสอบถามชุดที่ 1 และแบบสอบถามชุดที่ 2 โดยจัดสงทางไปรษณีย  

ไปยังเจาหนาที่คลินิกวัณโรคของโรงพยาบาลทั้งหมด โดยในซองแบบสอบถามที่จัดสงถึงกลุม
ตัวอยาง ประกอบดวยคําอธิบายโครงการวิจัยสําหรับเจาหนาที่คลินิกวัณโรค (ภาคผนวก จ) เอกสาร
แนะนําโครงการวิจัยสําหรับแพทยผูตอบแบบสอบถาม (ภาคผนวก ฉ) รวมทั้งซองจดหมายติด
แสตมป (ไปรษณียลงทะเบียน) ที่จายหนาซองถึงผูวิจัยแนบไปดวย  
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2. หลังสงแบบสอบถามแลว 1 สัปดาหผูวิจัยไดติดตามทางโทรศัพทเพื่อยืนยันวา 
แบบสอบถามไดกระจายไปยังแพทยกลุมตัวอยางแลวทุกคน  

3. หลังจากโทรศัพทยืนยันแบบสอบถามแลวเปนเวลา 2 สัปดาห หากมีแบบสอบถาม 
บางสวนยังไมไดรับกลับคืน ผูวิจัยติดตามแบบสอบถาม โดยติดตามทางโทรศัพททั้งหมด 4 คร้ัง 
การติดตามในครั้งที่ 1 และครั้งที่ 2 แตละครั้งหางกัน 2 สัปดาห สวนการติดตามครั้งที่ 3 และครั้งที่ 
4 แตละครั้งหางกัน 1 เดือน รวมระยะเวลาในการเก็บรวบรวมขอมูลทั้งสิ้นประมาณ 3 เดือน
หลังจากโทรศัพทยืนยันแบบสอบถาม 

4. หลังไดรับแบบสอบถามกลับคืน ผูวิจัยตรวจสอบความสมบูรณของแบบสอบถาม   
ทั้งหมด โดยแบบสอบถามชุดที่ 1 สงไปยังเจาหนาที่คลินิกวัณโรคทั้งหมด 73 โรงพยาบาล ได
กลับคืนมา 61 โรงพยาบาล และแบบสอบถามชุดที่ 2 สงไปยังแพทยกลุมตัวอยางทั้งหมด 269 คน 
ใน 73 โรงพยาบาล (มี 1 โรงพยาบาล ปฏิเสธเขารวมโครงการวิจัย) ไดแบบสอบถามกลับคืนมา
ทั้งสิ้น 204 ฉบับ  
 
3.8 เคร่ืองมือท่ีใชในการวิจัย  

เครื่องมือในการเก็บรวบรวมขอมูล ประกอบดวยแบบสอบถาม 2 ชุด คือ  
 

3.8.1 แบบสอบถามชุดท่ี 1  
1. เปนแบบสอบถามขอมูลโรงพยาบาล (ภาคผนวก ช) มีลักษณะเปนคําถาม 

ปลายเปด ใหตอบจํานวน 3 ขอ คือ ประเภทโรงพยาบาล จํานวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่รับการ
รักษา ปงบประมาณ 2552 จาํนวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่เกดิภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
ปงบประมาณ 2552 

2. ผูรับผิดชอบตอบแบบสอบถาม คือ เจาหนาที่คลินิกวณัโรคที่เปนผูรับผิดชอบ 
รับผิดชอบจัดทําทะเบียนผูปวยวัณโรค (TB 03) 
 

3.8.2 แบบสอบถามชุดท่ี 2  
1. เปนแบบสอบถามเกี่ยวกบัการจัดการภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค  

(ภาคผนวก ซ) แบงเปน 2 สวน คือ คําถามขอมูลสวนบุคคล และคําถามเกี่ยวกับการจัดการภาวะพษิ
ตอตับจากยาตานวณัโรค มีลักษณะเปนทั้งคําถามปลายเปดและคําถามแบบเลือกตอบ  

2. ผูรับผิดชอบตอบแบบสอบถาม คือแพทยที่เปนกลุมตวัอยาง 
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3.9 การตรวจสอบคุณภาพเครื่องมือ 

 
การทดสอบความตรงของเนื้อหา (Face validity) และภาษาที่ใชของแบบสอบถาม  

ทําโดยผูเชี่ยวชาญที่มีความรูความสามารถและมีประสบการณในการดูแลผูปวยวัณโรค จํานวน 3 
ทานตรวจสอบ ประกอบดวย แพทยอายุรกรรมโรคปอด จํานวน 2 ทาน และแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป
ที่มีประสบการณในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค 1 ทาน หลังจากตรวจสอบความตรงของเนื้อหาแลว 
ไดปรับปรุงแบบสอบถามตามคําแนะนําของผูเชี่ยวชาญ และทดสอบแบบสอบถามที่ปรับปรุงแลว
โดยเก็บขอมูลจากแพทยที่ไมไดเปนกลุมตัวอยางจํานวน 12 ทาน จากนั้นไดปรับปรุงแบบสอบถาม
ใหมีความชัดเจนอีกครั้ง กอนสงแบบสอบถามไปยังแพทยที่เปนกลุมตัวอยาง 
 
3.10 การพิจารณาจริยธรรมการวิจัย 
 

 การศึกษานีไ้ดผานการพิจารณาและไดรับความเหน็ชอบจากคณะกรรมการ 
พิจารณาศึกษาวิจัยในคน กระทรวงสาธารณสุข (ภาคผนวก ฌ) 
  

การพิทักษสิทธิกลุมตัวอยาง 
1. สงรายละเอียดโครงการวจิัยไปยังผูอํานวยการโรงพยาบาลตาง ๆ หากโรงพยาบาล 

ยินยอมเขารวมโครงการวิจยั ผูอํานวยการโรงพยาบาลเปนผูลงนามเปนลายลักษณอักษรในหนังสอื
แสดงความยินยอมเขารวมการวิจัยของโรงพยาบาล  

2. แนบคําชี้แจงขอความรวมมือในการวิจัย ไปพรอมกับแบบสอบถามชุดที่ 1 และ 
แบบสอบถามชุดที่ 2 โดยช้ีแจงใหผูเขารวมการวิจยัไดทราบวาผูเขารวมการวิจยัสามารถปฏิเสธการ
ตอบแบบสอบถามครั้งนี้ได โดยไมมีผลกระทบตอตัวผูเขารวมวิจยัแตอยางใด ขอมูลที่ไดจาก
แบบสอบถามจะถูกเก็บเปนความลับ จะไมระบุช่ือเจาหนาที่ผูใหขอมลู และหากมกีารนําเสนอ
ผลการวิจัยจะนําเสนอในลักษณะของกลุมหรือภาพรวมของการศึกษาเทานั้น  

3. หลังจากเสรจ็สิ้นการดําเนนิโครงการจะทําลายเอกสารแบบเก็บขอมลูภายใน 
ระยะเวลา 6 เดือน 
 
 
 
 



55 
 
3.11 การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ 
 

1. ขั้นตอนการบันทึกขอมูลและตรวจสอบความถูกตองของการบันทึกขอมูล ใชโปรแกรม 
Epidata version 3.1  

2. การวิเคราะหขอมูลใชโปรแกรม STATA version 7.0 โดยสถิติเชิงพรรณนา (descriptive 
statistics) โดยมีรายละเอียดคือ ตัวแปรเชิงปริมาณวิเคราะหผลในรูป คาเฉลี่ย (mean) คาเบี่ยงเบน
มาตรฐาน (standard deviation) คามัธยฐาน (median) และพิสัย (range) ตัวแปรเชิงคุณภาพวิเคราะห
ผลในรูป สัดสวนหรือรอยละ 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

การวิจัยนี้เปนการศึกษาการปฏิบัติของแพทยในการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตาน 
วัณโรค โดยมีวัตถุประสงคหลัก คือ เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการวินิจฉัยภาวะพิษตอ
ตับจากยาตานวัณโรค และศึกษาการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการเมื่อพบผูปวยเกิดภาวะพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรค วัตถุประสงครอง คือ เพื่อศึกษาการปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวของกับภาวะ
พิษตอตับกอนผูปวยไดรับยาตานวัณโรค และศึกษาการปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวของกับภาวะพิษตอ
ตับระหวางผูปวยไดรับยาตานวัณโรค กลุมตัวอยาง คือ แพทยที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค 
(ผูปวยที่มีอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป) จาก 74 โรงพยาบาล ในเขตจังหวัดภาคใตตอนลาง โดยนําเสนอ
รายละเอียดผลการวิจัย ดังนี้ 
 
 4.1 ขอมูลโรงพยาบาล 
 4.2 ลักษณะของแพทย 

4.2.1ลักษณะทั่วไปของแพทย 
4.2.2 ประสบการณการทํางานในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค 

 4.2.3 ประสบการณการอบรมที่เกี่ยวกับการรักษาวัณโรค 
 4.2.4 การรับทราบของแพทยเกี่ยวกับแนวทาง (guidelines) การจัดการภาวะพิษตอตับ 

จากยาตานวัณโรค  
 4.3 การปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 4.3.1 การปฏิบัติกอนการรักษาวัณโรค 
 4.3.2 การปฏิบัติระหวางการรักษาวัณโรค 
 4.3.3 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 

 4.3.3.1 การพิจารณาสาเหตุอ่ืน เมื่อสงสัยผูปวยเกิดพิษตอตับ 
 4.3.3.2 เกณฑที่ใชวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ 
 4.3.3.3 รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย 
 4.3.3.4 เกณฑคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย 

 4.3.4 การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  
4.3.4.1 การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
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4.3.4.2 การพิจารณาใหยาตานวัณโรคเดิมกลับเขาไปใหม 
4.3.4.3 วิธีการใหยากลับเขาไปใหม (Re-challenge) 
4.3.4.4 ลําดับการใหยากลับเขาไปใหม 
 
กลุมตัวอยางของการศึกษานี้ คือ แพทยทุกคนที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค  

(ผูปวยที่มีอายุตั้งแต 15 ปขึ้นไป) ณ โรงพยาบาลสังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุข ทั้งหมด 
74 โรงพยาบาล ใน 7 จังหวัดภาคใตตอนลาง โดยแพทยจํานวน 272 คน มีคุณสมบัติตรงตามเกณฑ
คัดเขา ในจํานวนนี้มีแพทย 1 คน ปฏิเสธเขารวมวิจัย และแพทย 2 คน ไมสามารถติดตอได (รูปที่ 4.1) 
จึงเหลือแพทยที่ไดรับแบบสอบถามจํานวน 269 คน ซ่ึงมีแพทย 204 คน ตอบแบบสอบถาม คิดเปน
อัตราการตอบกลับ (response rate) รอยละ 75.8 ในจํานวนแพทย 65 คน ที่ไมตอบแบบสอบถาม  

 

 
 

 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
a สืบคนจากฐานขอมูลการจัดสรรบุคลากรทางการแพทยดวยภูมิศาสตรสารสนเทศ สํานักงาน
ปลัดกระทรวงสาธารณสุข กระทรวงสาธารณสุข (GIS)  
เวปไซด  http://203.157.240.14/gis/report/pop_officer.php 
b สอบถามขอมูลเพิ่มเติมจากเจาหนาที่คลินิกวณัโรคของแตละโรงพยาบาล 
รูปท่ี 4.1 กลุมตัวอยาง 

แพทยที่ตอบแบบสอบถาม 
จํานวน 204 คน 

แพทยที่รับผิดชอบดูแลรักษาผูปวยวัณโรค (ผูปวยที่มีอายตุั้งแต 15 ปขึ้นไป) 
จํานวน 272 คน 

ไมไดดแูลรักษาผูปวยวณัโรค 622 คนb 

แพทยของโรงพยาบาลสังกัดกระทรวงสาธารณสุข  7 จังหวัดภาคใตตอนลาง 
 74 โรงพยาบาล จํานวน 894 คนa 

ปฏิเสธเขารวมวิจัย       1 คน 
ไมสามารถติดตอได     2 คน 

แพทยทีไ่มตอบแบบสอบถาม 
จํานวน 65 คน 
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มีเพียง 53 คน ที่มีขอมูลเกี่ยวกับลักษณะของแพทย และเมื่อเปรียบเทียบขอมูลระหวางแพทยที่ตอบ
แบบสอบถาม (Respondent) และแพทยไมตอบแบบสอบถาม (Non-respondent) พบวาไมมีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติของลักษณะแพทยทั้ง 2 กลุม ไดแก อายุเฉลี่ย เพศ สถานที่-
ปฏิบัติงาน และความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน (ตารางที่ 4.1) 
 
ตารางที่ 4.1 ลักษณะของแพทยที่ตอบแบบสอบถาม และแพทยไมตอบแบบสอบถาม   
 

 Respondents  
(n = 204)   

จํานวน (รอยละ) 

Non-respondents  
(n = 53)  

จํานวน (รอยละ) 

P-value 

อายุเฉลี่ย (ป) 32.5  34.1  0.1683a 
เพศชาย 111 (54.4) 37 (69.8) 0.106b 
สถานที่ปฏิบัติงาน   0.629 b 
 โรงพยาบาลชุมชน 171 (83.8) 43 (81.1)  
 โรงพยาบาลศูนย 18 (8.8) 4 (7.6)  
 โรงพยาบาลทั่วไป 15 (7.4) 6 (11.3)  
ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน    0.681 b 
 เวชปฏิบัติทั่วไป 156 (76.5) 38 (71.7)  
 อายุรกรรมทั่วไป 29 (14.2) 11 (20.7)  
 อายุรกรรมโรคปอด 1 (0.5) 0 (0.0)  
 อายุรกรรมสาขาอื่น ๆ 3 (1.5) 0 (0.0)  
 เวชศาสตรครอบครัว 6 (2.9) 3 (5.7)  
 สาขาอื่น ๆ 8 (3.9) 1 (1.9)  
 
a Student’s t-test 
b Chi-square test 
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4.1 ขอมูลโรงพยาบาล (ตารางที่ 4.2) 
 

จากการสํารวจขอมูลโรงพยาบาลทั้ง 73 โรงพยาบาล และจํานวนผูปวยวัณโรคที่ 
รับการรักษา ไดแบบสอบถามกลับคืนมา จํานวน 61 โรงพยาบาล คาเฉลี่ยจํานวนผูปวยวัณโรคทุก
ประเภทที่รับการรักษา (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) คือ 65.4 (65.6) รายตอป พิสัย 9-332 รายตอป และ
คาเฉลี่ยจํานวนผูปวยทุกประเภทที่เกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) 3.1 
(6.6) รายตอป พิสัย 0 – 45 รายตอป 
 
ตารางที่ 4.2 ขอมูลโรงพยาบาล  
 

ขอมูล คาสถิติ 
ประเภทโรงพยาบาล, จํานวน (รอยละ)  
 โรงพยาบาลศูนย 4 (5.5) 
 โรงพยาบาลทั่วไป 5 (6.9) 
 โรงพยาบาลชุมชน 52 (71.2) 
 ไมตอบ 12 (16.4) 
จํานวนผูปวยวณัโรคตอป, คาเฉลี่ย (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) [พิสัย]  
 ผูปวยใหม (new)  51.3 (48.0) [5 - 264] 
 ผูปวยกลับเปนซ้ํา (relapse)  2.2 (2.8) [0 - 13] 
 รับโอน (transfer)  2.4 (3.9) [0 - 17] 
 ผูปวยรักษาซ้ําหลังจากลมเหลว (treatment after failure)  0.7 (1.5) [0 - 9] 
 ผูปวยรักษาซ้ําหลังจากขาดยา (treatment after default)  1.6 (2.2) [0 – 9] 
 รวมผูปวยทกุประเภทa 65.4 (65.6) [9 - 332] 
จํานวนผูปวยวณัโรคที่เกิดภาวะพษิตอตับตอปb, คาเฉลี่ย (คาเบี่ยงเบน 
     มาตรฐาน) [พิสัย] 

3.1 (6.6) [0 - 45] 

 
a n = 61  
b n = 58 
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4.2 ลักษณะของแพทย 
 
 4.2.1 ลักษณะทั่วไปของแพทย (ตารางที่ 4.3) 
 

แพทยกลุมตัวอยางเปนเพศชายมากกวาเพศหญิง คือเพศชาย รอยละ 54.4 
สวนใหญมีอายุไมเกิน 30 ป (รอยละ 53.4) โดยอายุเฉลี่ย (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) คือ 32.5 (7.7) ป 
แพทยรอยละ 83.8 ปฏิบัติงานในโรงพยาบาลชุมชน รองลงมาคือ โรงพยาบาลศูนย และโรงพยาบาล
ทั่วไป ตามลําดับ สวนใหญเปนแพทยเวชปฏิบัติทั่วไป (รอยละ 76.5) รองลงมาคือแพทยสาขา     
อายุรกรรม (รอยละ 16.2) และแพทยสาขาอื่น ๆ (รอยละ 8.0) ไดแก สูตินรีแพทย ศัลยแพทย กุมาร
แพทย เปนตน ระยะเวลาปฏิบัติงานตั้งแตสําเร็จการศึกษาสูงสุดคือ ระหวาง 1 ป ถึง 27 ป คาเฉลี่ย
ระยะเวลาปฏิบัติงานตั้งแตสําเร็จการศึกษาสูงสุด (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) คือ 6.5 (6.2) ป โดยแพทย
สวนใหญ (รอยละ 45.6) มีระยะเวลาปฏิบัติงานตั้งแตสําเร็จการศึกษาสูงสุดไมเกิน 3 ป  
 

ตารางที่ 4.3 ลักษณะทัว่ไปของแพทย (n = 204) 
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
เพศ   
 ชาย 111 (54.4) 
 หญิง 90 (44.1) 
 ไมตอบ 3 (1.5) 
อายุ (ป)   
 ≤ 30 109 (53.4) 
 >30-40 55 (27.0) 
 >40-50 28 (13.7) 
 >50-60 7 (3.4) 
 ไมตอบ 5 (2.5) 
(คาเฉลี่ย = 32.5, คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน = 7.7, พิสัย = 24-56)  
สถานที่ปฏิบัติงาน  
 โรงพยาบาลชุมชน 171 (83.8) 
 โรงพยาบาลศูนย 18 (8.8) 
 โรงพยาบาลทั่วไป 15 (7.4) 
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ตารางที่ 4.3 (ตอ)  
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน   
 เวชปฏิบัติทั่วไป 156 (76.5) 
 อายุรกรรม 33 (16.2) 
 อายุรกรรมทั่วไป 29 (14.2) 
 อายุรกรรมโรคปอด 1 (0.5) 
 อายุรกรรมสาขาอื่น ๆ 3 (1.5) 
 เวชศาสตรครอบครัว 6 (2.9) 
 สาขาอื่น ๆ 8 (3.9) 
 ไมตอบ 1 (0.5) 
ระยะเวลาปฏบิัติงานตั้งแตสําเร็จการศึกษาสูงสุด (ป)   
   ≤ 3 93 (45.6) 
 >3-5 32 (15.7) 
 >5-10 28 (13.7) 
 >10-20 36 (17.6) 
 >20-30 10 (4.9) 
 ไมตอบ 5 (2.5) 
(คาเฉลี่ย = 6.5, คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน = 6.2, พิสัย = 1-27)  

 
4.2.2 ประสบการณการทํางานในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค (ตารางที่ 4.4) 
 

แพทยรอยละ 43.6 มีประสบการณในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรคไมเกิน 3 ป  
โดยมีระยะเวลาในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรค ตั้งแต 0 ถึง 29 ป ซ่ึงในจํานวนนี้พบวาแพทยรอยละ 
78.4 มีประสบการณดูแลรักษาผูปวยเกิดพิษตอตับ และแพทยรอยละ 53.7 ไดดูแลรักษาผูปวยที่เกิด
พิษตอตับจากยาตานวัณโรคในชวงระยะเวลาไมเกิน 6 เดือนที่ผานมา รองลงมาคืออยูในชวง 6-12 
เดือน และมากกวา 1 ป ซ่ึงมีสัดสวนใกลเคียงกันคือ รอยละ 23.1 และรอยละ 21.9 ตามลําดับ  
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ตารางที่ 4.4 ขอมูลของแพทยเกีย่วกับประสบการณการทํางานในการดูแลรักษาผูปวยวณัโรค  
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
ระยะเวลาในการดูแลรักษาผูปวยวัณโรคa (ป)   
 ≤ 3 89 (43.6) 
 >3-5 23 (11.3) 
 >5-10 35 (17.1) 
 >10-20 32 (15.7) 
 >20- 30 11 (5.4) 
 ไมตอบ 14 (6.9) 

(คาเฉลี่ย = 6.7, คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน = 6.5, พิสัย = 0-29)  
มีประสบการณดูแลรักษาผูปวยเกิดพษิตอตับจากยาตานวัณโรคa  
 มี 160 (78.4) 
 ไมมี 41 (20.1) 
 ไมตอบ 3 (1.5) 
ระยะเวลาในการดูแลผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวณัโรครายสุดทายb  
 ≤6 เดือน 86 (53.7) 
 >6-12 เดือน 37 (23.1) 
 >12 เดือน 35 (21.9) 
 อ่ืน ๆ  2 (1.3) 
 
a n = 204 
b n = 160 
 
 4.2.3 ประสบการณการอบรมที่เก่ียวกับการรักษาวัณโรค (ตารางที่ 4.5) 
 

 มีแพทยเพียง 80 คน (รอยละ 39.2) เคยไดรับการอบรมเกี่ยวกับการดูแลรักษาผูปวย 
วัณโรค ในจํานวนนี้สวนใหญ (รอยละ 67.5) ไดรับการอบรมเพียง 1 คร้ัง โดยแพทยรอยละ 50 เขา
รับการอบรมจากศูนยวัณโรค รองลงมาคือ สํานักวัณโรค กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข 
(รอยละ 17.5) สวนสถาบันอื่น ๆ ที่มีแพทยเขารับการอบรม (รอยละ 20.0) ไดแก โรงพยาบาล
นราธิวาสราชนครินทร โรงพยาบาลพัทลุง โรงพยาบาลตรัง เปนตน ในจํานวนนี้มีแพทยเพียง       
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56 คน (รอยละ 70.0) เทานั้น ไดรับการอบรมที่มีเนื้อหาเกี่ยวกับการดูแลรักษาผูปวยที่เกิดพิษตอตับ
จากยาตานวัณโรค 
  

ตารางที่ 4.5 ขอมูลของแพทยเกีย่วกับการอบรมที่เกี่ยวของกับวณัโรค  
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
การอบรมเกี่ยวกับการดูแลรกัษาผูปวยวณัโรคa   
 เคยฝกอบรม 80 (39.2) 
 ไมเคยฝกอบรม 123 (60.3) 
 ไมตอบ 1 (0.5) 
จํานวนครั้งของการอบรมb   
 1 คร้ัง 54 (67.5) 
 2 คร้ัง 13 (16.2) 
 3 คร้ัง 7 (8.8) 
 4 คร้ัง 2 (2.5) 
 ไมตอบ 4 (5.0) 
สถาบันที่แพทยเขารับการอบรมb  
 ศูนยวัณโรค 40 (50.0) 
 สํานักวณัโรค กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข 14 (17.5) 
 คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร 12 (15.0) 
 สมาคมอุรเวชชแหงประเทศไทย 7 (8.8) 
 คณะแพทยศาสตร รามาธิบดี 3 (3.8) 
 คณะแพทยศาสตร ศิริราชพยาบาล 2 (2.5) 
 คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 1 (1.3) 
 อ่ืน ๆ 16 (20.0) 
การอบรมมีเนื้อหาเกี่ยวของกับการดูแลรักษาผูปวยที่เกิดพิษตอตับ 
จากยาตานวัณโรคb 

 

 ใช 56 (70.0) 
 ไมใช 23 (28.8) 
 ไมตอบ 1 (1.2) 
 

a n = 204, b n = 80 
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 4.2.4 การรับทราบของแพทยเก่ียวกับแนวทาง (guidelines) การจัดการภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรค (ตารางที่ 4.6) 
 
  แพทย 149 คน (รอยละ 73.0) ทราบวามีแนวทางที่แนะนําเกี่ยวกับการจัดการภาวะ
พิษตอตับจากยาตานวัณโรค ในจํานวนนี้มีแพทย 128 คน (รอยละ 85.9) ไดนําคําแนะนําจาก
แนวทางดังกลาวมาใชรักษาผูปวยที่เกิดภาวะพิษตอตับ แพทยสวนใหญนิยมใชแนวทางของประเทศ
ไทย โดยแพทย 104 คน (รอยละ 81.3) ใชแนวทางจากสํานักวัณโรค กรมควบคุมโรค กระทรวง
สาธารณสุข ป พ.ศ. 2552 รองลงมาคือ แพทยรอยละ 34.4 ใชแนวทางจากสมาคมอุรเวชชแหง
ประเทศไทย สําหรับแนวทางจากตางประเทศที่แพทยนิยมใชมากที่สุด คือ แนวทางจากองคการ
อนามัยโลก ป ค.ศ. 2003 (รอยละ 8.6) รองลงมาคือ แนวทางจากสมาคมโรคทรวงอกประเทศ
สหรัฐอเมริกา (American Thoracic Society; ATS) ป ค.ศ. 2006 (รอยละ 7.8) 
 
ตารางที่ 4.6 การรับทราบของแพทยเกี่ยวกบัแนวทางการจัดการภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค  
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
การรับทราบเกี่ยวกับแนวทางการจัดการภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรคa  
 ไมตอบ 1 (0.5) 
 ไมทราบ 54 (26.5) 
 ทราบ 149 (73.0) 
การใชแนวทางในการจดัการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคb  
 ไมตอบ 1 (0.7) 
 ไมใช 20 (13.4) 
 ใชแนวทาง (guidelines) จากสถาบัน 128 (85.9) 
 สํานักวณัโรค กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข         

     ป พ.ศ. 2552 
104 (81.3) 

 สมาคมอุรเวชชแหงประเทศไทย  44 (34.4) 
 World Health Organization (WHO) ป ค.ศ. 2003 11 (8.6) 
 American Thoracic Society (ATS)  ป ค.ศ. 2006 10 (7.8) 
 The US Centers for Disease Control and Prevention   

     (CDC) ป ค.ศ. 2003 
4 (3.1) 
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ตารางที่ 4.6 (ตอ) 
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
 Joint Tuberculosis Committee of the British Thoracic  

      Society (BTS) ป ค.ศ. 1998 
1 (0.8) 

 Task Force of ERS, WHO and the Europe Region of  
      IUATLD (ERS) ป ค.ศ. 1999 

0 (0.0) 

 

a n = 204 
b n = 149 
 
4.3 การปฏิบัติของแพทยท่ีเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
  
 4.3.1 การปฏิบัติกอนการรักษาวัณโรค 
 
  การปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวของกับการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค กอน
เร่ิมตนการรักษา พบวา แพทย 162 คน (รอยละ 79.4)  ไดส่ังตรวจทางหองปฏิบัติการ โดยแพทยรอย
ละ 54.4 ส่ังตรวจในผูปวยทุกราย สําหรับกรณีที่แพทยไมไดส่ังตรวจทุกรายนั้น พบวาลักษณะของ
ผูปวยที่แพทยส่ังตรวจไดแก ผูปวยโรคตับเรื้อรัง (รอยละ 23.5) ผูปวยดื่มสุรามาก (รอยละ 22.5) 
ผูปวยมีประวัติไวรัสตับอักเสบ (รอยละ 22.1)  ผูปวยติดเชื้อเอชไอวี (รอยละ20.1) เปนตน (รูปที่ 4.2) 
โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยส่ังตรวจเปนคาพื้นฐาน ไดแก AST (รอยละ73.0), ALT (รอยละ 
72.5), ALP (รอยละ 59.3), bilirubin (รอยละ 58.8) และ albumin/globulin (รอยละ 45.6) เปนตน  
สวนคาทางหองปฏิบัติการอื่น ๆ (รอยละ 11.8) ไดแก Blood Urea Nitrogen (BUN), Creatinine 
(Cr), Complete Blood Count (CBC), Anti-HIV เปนตน สําหรับการสั่งตรวจเลือดเพื่อหาไวรัสตับ
อักเสบกอนการรักษา พบวา แพทย 46 คน (รอยละ 22.6) ส่ังตรวจคาดังกลาว (รูปที่ 4.3) โดยแพทย
รอยละ7.8 ตรวจในผูปวยทุกราย และแพทยรอยละ 14.7 ตรวจในผูปวยบางราย ในกลุมแพทยที่ส่ัง
ตรวจไวรัสตับอักเสบนี้ แพทยสวนใหญจะสั่งตรวจคา HBsAg (รอยละ 14.7) และ Anti-HCV (รอย
ละ 11.3)   
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รูปท่ี 4.2 การปฏิบัติของแพทยในการสั่งตรวจทางหองปฏิบัติการกอนเริ่มการรักษา  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 

การสั่งตรวจทางหองปฏิบัติการ 
(n = 204)  

ส่ังตรวจ 
162 คน (79.4%) 

ไมไดส่ังตรวจ 
39 คน (9.1%) 

ไมตอบ 
3 คน (1.5%) 

ผูปวยทุกราย 
111 คน (54.4%)    

ผูปวยบางราย 
51 คน (25.0%) 

คาทางหองปฏิบัติการที่ตรวจ 
 

AST     149 คน (73.0%) 
ALT     148 คน (72.5%) 
ALP          121คน (59.3%) 
Bilirubin   120 คน (58.8%) 
Albumin/Globulin 93 คน (45.6%) 
LFT               2 คน (1.0%) 
อ่ืน ๆ      24 คน (11.8%) 

ลักษณะผูปวยที่ตรวจ 
 

โรคตับเรื้อรัง  48 คน (23.5%) 
ดื่มสุรามาก  46 คน (22.5%) 
มีประวัติไวรัสตับอักเสบ 45 คน (22.1%) 
ติดเชื้อเอชไอว ี    41 คน (20.1%) 
ใชยาที่มีผลตอตับ  39 คน (19.1%) 
อายุมาก   36 คน (17.6%) 
ทุพโภชนาการ    22 คน (10.8%) 
หญิงมีครรภ         20 คน (9.8%) 
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รูปท่ี 4.3 การปฏิบัติของแพทยในการสั่งตรวจหาไวรัสตบัอักเสบกอนเริ่มการรักษา  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 

การตรวจหาไวรัสตับอักเสบ 
(n = 204)  

ส่ังตรวจ 
46 คน (22.6%) 

ไมไดส่ังตรวจ 
152 คน (74.5%) 

ไมตอบ  
6 คน (2.9%) 

ผูปวยทุกราย 
16 คน (7.8%) 

ผูปวยบางราย 
30 คน (14.7%) 

คาทางหองปฏิบัติการของ 
ไวรัสตับอักเสบที่ตรวจ 

HBsAg  30 คน (14.7%) 
Anti-HCV 23 คน (11.3%) 
HBeAg    9 คน (4.4%) 
IgM HBcAb   9 คน (4.4%) 
IgM anti HAV   3 คน (1.5%) 
อ่ืน ๆ    2 คน (1.0%) 

ลักษณะผูปวยที่ตรวจ 
 

ติดเชื้อเอชไอว ี       24 คน (11.8%) 
ประวัติติดยาเสพติด  22 คน (10.8%) 
รับเลือดเปนประจํา   13 คน (6.4%) 
อ่ืน ๆ          5 คน (2.5%) 



 68

 4.3.2 การปฏิบัติระหวางการรักษาวัณโรค 
 

การปฏิบัติของแพทยเพื่อติดตามเฝาระวังการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
ระหวางผูปวยกําลังไดรับยานั้น พบวา แพทยจํานวน 189 คน (รอยละ 92.6) ไดพูดคุยสอบถามผูปวย
เกี่ยวกับอาการผิดปกติที่อาจบงชี้ถึงภาวะพิษตอตับจากยา (รูปที่ 4.4)โดยแพทยรอยละ 60.7 ได
พูดคุยสอบถามผูปวยทุกคน และแพทยรอยละ 31.9 พูดคุยกับผูปวยบางคน ระหวางที่ผูปวยกําลัง
ไดรับยาพบวา แพทยส่ังตรวจคาทางหองปฏิบัติการรอยละ 83.9 (รูปที่ 4.5) โดยแพทยรอยละ 37.3 
ส่ังตรวจในผูปวยทุกราย กรณีที่แพทยไมไดส่ังตรวจทุกรายนั้นพบวา ลักษณะผูปวยที่แพทยส่ังตรวจ 
ไดแก ผูปวยที่มีอาการเลวลงหลังไดรับยา (รอยละ 36.8) เชน ตัวเหลือง ตาเหลือง คล่ืนไสอาเจียน 
ออนเพลีย  ผูปวยที่มีคาทางหองปฏิบัติการที่เกี่ยวของกับการทํางานของตับผิดปกติตั้งแตเร่ิมการ
รักษา (รอยละ 36.3) โรคตับเรื้อรัง (รอยละ 31.4) ผูปวยมีประวัติไวรัสตับอักเสบ (รอยละ 29.4) เปน
ตน โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยนิยมสั่งตรวจมากที่สุด คือ AST (รอยละ 67.6) และ ALT (รอย
ละ 67.6) รองลงมาคือ bilirubin (รอยละ 56.4) และ ALP (รอยละ 52.9)  ตามลําดับ สวนความถี่ใน
การสงตรวจคาทางหองปฏิบัติการเพื่อติดตามภาวะพิษตอตับนั้นพบวา มีหลายรูปแบบดวยกันโดย
รูปแบบที่พบคือ ส่ังตรวจคาดังกลาวทุก 2 สัปดาห ภายใน 2 เดือนแรก (รอยละ 18.1) รองลงมาคือ 
ส่ังตรวจทุก 4-8 สัปดาห (รอยละ 15.2) และสั่งตรวจเมื่อผูปวยมีอาการทางคลินิกของภาวะพิษตอตับ
เทานั้น (รอยละ 8.8) (รูปที่ 4.6) 
 
รูปท่ี 4.4 การปฏิบัติของแพทยโดยการสอบถามผูปวยเพื่อประเมินอาการของการเกิดภาวะพิษตอ 
             ตับระหวางการรักษา 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

การสอบถามผูปวยเพื่อประเมินอาการของการเกิดภาวะพิษตอตับ   
(n = 204) 

ไมสอบถาม 
12 คน (5.9%) 

สอบถาม 
189 คน (92.6%) 

ไมตอบ 
3 คน (1.5%) 

ผูปวยทุกราย 
124 คน (60.7%) 

ผูปวยบางราย 
65 คน (31.9%) 
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รูปท่ี 4.5 การปฏิบัติของแพทยในการสั่งตรวจทางหองปฏิบัติการเกี่ยวกับการทํางานของตับ    
              ระหวางการรักษา 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 

 
 
 
 
 

ผูปวยทุกราย 
76 คน (37.3%) 

ผูปวยบางราย 
95 คน (46.6%) 

ลักษณะผูปวยที่ตรวจ 
 

มีอาการของโรคเลวลงหลังไดรับยา  75 คน (36.8%) 
มีคา LFTs ผิดปกติต้ังแตเริ่มรักษา     74 คน (36.3%) 
มีประวัติเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค68 คน (33.3%) 
โรคตับเรื้อรัง          64 คน (31.4%) 
มีประวัติไวรัสตับอักเสบ      60 คน (29.4%) 
ดื่มสุรามาก          59 คน (28.9%) 
ใชยาที่มีผลตอตับ        52 คน (25.5%) 
ติดเช้ือเอชไอวี          51 คน (25.0%) 
อายุมาก           40 คน (19.6%) 
ทุพโภชนาการ          35 คน (17.2%) 

คาทางหองปฏิบัติการที่ตรวจ 
 

AST        138 คน (67.6%) 
ALT        138 คน (67.6%) 
Bilirubin      115 คน (56.4%) 
ALP             108 คน (52.9%) 
Albumin/Globulin    82 คน (40.2%) 
LFT                   1 คน (0.5%) 
อ่ืน ๆ              3 คน (1.5%) 

ส่ังตรวจ 
171 คน (83.9%) 

ไมไดส่ังตรวจ 
27 คน (13.2%) 

ไมตอบ  
6 คน (2.9%) 

การตรวจคาการทํางานของตับ  
(n = 204) 



 

รูปที่ 4.6 ความถี่ในการสั่งตรวจทางหองปฏิบัติการเกี่ยวกับการทํางานของตับระหวางการรักษา 
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  ผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับปฏิบัติของแพทยกอนการรักษาวัณโรค และระหวาง
การรักษาวัณโรค แสดงดังตารางที่ 4.7 
 
ตารางที่ 4.7 สรุปการผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับปฏิบัติของแพทยกอนการรักษาวัณโรค และ 
              ระหวางการรักษาวัณโรค 
 

ขอมูล รอยละ 
การปฏิบัติ 

Guidelines 
แนวทางการดาํเนินงาน
วัณโรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 

การตรวจการทํางานของตับกอน 
    เร่ิมการรักษา 

79.4 -  

การตรวจหาไวรัสตับอักเสบกอน 
    เร่ิมการรักษา 

22.6 -  

การสอบถามเพื่อประเมินอาการภาวะ 
    พิษตอตับระหวางการรักษา 

92.6 -  

การตรวจการทํางานของตับ 
    ระหวางการรักษา 

83.9 -  

 

หมายเหตุ:  -   หมายถึง ไมไดกลาวถึง 

                       หมายถึง แนะนําใหปฏิบัติ 
 
4.3.3 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
  
 การสอบถามการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับแบงเปน 4 ประเด็น 
ดังนี้ 

4.3.3.1 การพิจารณาสาเหตุอ่ืน เมื่อสงสัยผูปวยเกิดพิษตอตับ 
4.3.3.2 เกณฑที่ใชวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ 
4.3.3.3 รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย 
4.3.3.4 เกณฑคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย 

 
 
 



 

 

72

4.3.3.1 การพิจารณาสาเหตุอ่ืน เม่ือสงสัยผูปวยเกิดพิษตอตับ (ตารางที่ 4.8) 
 

เมื่อพบผูปวยที่สงสัยวาเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค แพทยรอยละ 91.2 จะ 
พิจารณาหาสาเหตุอ่ืน ๆ ดวย โดยสาเหตุอ่ืนที่แพทยนึกถึง ไดแก ไวรัสตับอักเสบ โรคตับเรื้อรัง 
ดื่มสุรามาก ยาอื่นที่ใชรวมดวย เปนตน 
ตารางที่ 4.8 การพิจารณาเกี่ยวกับสาเหตุอ่ืน เมื่อสงสัยผูปวยเกิดพิษตอตับ 
 

 
a n = 204 
 

4.3.3.2 เกณฑท่ีใชวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ (ตารางที่ 4.9) 
 

แพทยสวนใหญ (รอยละ 98.0) วินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค โดยใช 
อาการทางคลินิกรวมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ อาการทางคลินิกที่ใชพิจารณามากที่สุด 
(รอยละ 99.5) ไดแก อาการตัวเหลือง ตาเหลือง สวนคาทางหองปฏิบัติการที่ใชในการวินิจฉัย ไดแก 
AST (รอยละ 94.5) และ ALT (รอยละ 89.5) แตมีแพทยบางสวนพิจารณาคา bilirubin (รอยละ 43.5) 
และ ALP (รอยละ 22.5)  

 
 
 

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
การพิจารณาเกี่ยวกับสาเหตอ่ืุน เมื่อสงสัยผูปวยเกดิพษิตอตับa  
 ไมตอบ 2 (1.0) 
 ไมพิจารณา 16 (7.8) 
 พิจารณา 186 (91.2) 
 ไวรัสตับอักเสบ 167 (89.8) 
 โรคตับเรื้อรัง 163 (87.6) 
 ดื่มสุรามาก 162 (87.1) 
 ยาอื่นที่ใชรวมดวย 158 (85.0) 
 ติดเชื้อเอชไอว ี 122 (65.6) 
 อ่ืน ๆ 6 (3.3) 
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ตารางที่ 4.9 เกณฑที่แพทยใชวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 

 
a n = 204, b n = 202, c n = 200 
 

4.3.3.3 รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย (ตารางที่ 4.10) 
 

แพทย 8 คน (รอยละ 4.0) ไมตอบคําถามเกี่ยวกับรูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใช 
ในการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ มีแพทย 1 คน ตอบวาใช liver function test (LFT) ในการวินิจฉัย 
สําหรับรูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิฉัยของแพทยอีก 191 คน แบงออกเปน 4 รูปแบบคือ 
แบบที่ 1ใชคาทางหองปฏิบัติการ 1 ชนิดเทานั้น, แบบที่ 2 ใชคาทางหองปฏิบัติการชนิดใดชนิดหนึ่ง
, แบบที่ 3ใชคาทางหองปฏิบัติการรวมกันอยางนอย 2 ชนิด และแบบที่ 4 ใชคาทางหองปฏิบัติการ
รวมกันอยางนอย 3 ชนิด แพทยสวนใหญรอยละ 31.5 เลือกใชคาทางหองปฏิบัติการรวมกันอยาง
นอย 3 ชนิด คือ ใชคา AST รวมกับ ALT รวมกับ bilirubin โดยอาจพิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไม

ขอมูล จํานวน (รอยละ) 
เกณฑทีแ่พทยใชในการวินจิฉัยภาวะพษิตอตับa  
 ใชอาการทางคลินิกรวมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 200 (98.0) 
 ใชอาการทางคลินิกเทานั้น  2 (1.0) 
 ไมตอบ 2 (1.0) 
อาการทางคลินิกที่ใชพจิารณาภาวะพิษตอตับb  
 ตัวเหลือง ตาเหลือง 201 (99.5) 
 คล่ืนไส อาเจียน 183 (90.6) 
 ออนเพลียมาก 162 (80.2) 
 เบื่ออาหาร 156 (77.2) 
 ปวดทอง 123 (60.9) 
 อ่ืน ๆ (ไขสูง, ปสสาวะเขมขึ้น, แนนชายโครงขวา) 7 (3.5) 
คาทางหองปฏิบัติการที่ใชในการวินจิฉัยc  
 AST 189 (94.5) 
 ALT 179 (89.5) 
 Bilirubin 87 (43.5) 
 ALP 45 (22.5) 
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ก็ได รองลงมาคือ แพทยรอยละ 23.5 ใชคาทางหองปฏิบัติการรวมกันอยางนอย 2 ชนิด คือใชคา 
AST รวมกับ ALT รวมกับ ALP โดยอาจพิจารณาคา bilirubin รวมดวยหรือไมก็ได  
 

4.3.3.4 เกณฑคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย  
 
สําหรับเกณฑที่ใชในการวินจิฉัยพบวา ในกรณีที่ผูปวยมอีาการทางคลินิกรวมดวย  

แพทยสวนใหญรอยละ 69.1 ใชคา AST มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกดับน และรอยละ 67.1 ใชคา 
ALT มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน กรณีไมมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบรวมดวย แพทย
สวนใหญรอยละ 57.9 ใชคา AST มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน และรอยละ 54.4 ใชคา ALT 
มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน (ตารางที่ 4.11) สวนคา bilirubin พบวาแพทยรอยละ 31.8 ใชคา
มากกวา 2 เทาของของคาปกติพิกัดบน (ตารางที่ 4.12) 
  
 การสรุปผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับการวินิจฉยัภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค 
แสดงดังตารางที่ 4.13 
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ตารางที่ 4.10 รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการในการวนิิจฉยัภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค (n = 200) 

 

หมายเหตุ:  + หมายถึง ใชคาการทดสอบนัน้ในการวินจิฉัย 
                   ± หมายถึง อาจพิจารณาคานัน้รวมดวยหรือไมก็ได

แบบที่ รูปแบบ AST ALT bilirubin ALP จํานวน (รอยละ) 
1 ใชคาทางหองปฏิบัติการ 1 ชนิดเทานัน้ AST อยางเดียว +    10 (5.0) 

ALT อยางเดียว +    2 (1.0) 
2 ใชคาทางหองปฏิบัติการชนิดใดชนดิหนึ่ง AST หรือ ALT  ± ±   18 (9.0) 

AST หรือ ALT หรือ ALP หรือ Bilirubin  ± ± ± ± 10 (5.0) 
AST หรือ ALT หรือ Bilirubin  ± ± ± ± 5 (2.5) 
AST หรือ ALT หรือ ALP ± ±  ± 3 (1.5) 
AST หรือ Bilirubin  ±  ±  2 (1.0) 

3 ใชคาทางหองปฏิบัติการรวมกัน 
อยางนอย 2 ชนิด 

AST และ ALT โดยอาจพิจารณาคา bilirubin 
รวมดวยหรือไมก็ได  + + ±  47 (23.5) 

4 ใชคาทางหองปฏิบัติการรวมกัน 
อยางนอย 3 ชนิด 

AST และ ALT และ bilirubin โดยอาจ
พิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไมก็ได + + + ± 63 (31.5) 

AST และ ALT และ ALP โดยอาจพิจารณาคา 
bilirubin รวมดวยหรือไมก็ได + + ± + 30 (15.0) 

AST และ ALT และ ALP และ Bilirubin  + + + + 1 (0.5) 
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ตารางที่ 4.11 ระดับ AST และ ALT ที่ใชเปนเกณฑในการวินิจฉยัภาวะพิษตอตับจากยาตานวณัโรค     
        (แบงตามการพิจารณาอาการทางคลินิก) 

 

 
ตารางที่ 4.12 ระดับ bilirubin ที่ใชเปนเกณฑในการวินจิฉัยภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค 
 

ระดับ bilirubin จํานวน (รอยละ) 
> 1 xULN 7 (12.3) 
> 1.5 xULN 1 (1.8) 
> 2 xULN 18 (31.8) 
> 3 xULN 17 (29.8) 
> 5 xULN 14 (24.6) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 AST จํานวน (รอยละ) ALT จํานวน (รอยละ) 
กรณีมีอาการทางคลินิก
ของตับอักเสบรวมดวย 

≤ 3 xULN 41 (23.0) ≤ 3 xULN 41 (25.0) 
> 3 xULN 123 (69.1) > 3 xULN 110 (67.1) 
> 4 xULN 14 (7.9) > 4 xULN 13 (7.9) 

กรณีไมมีอาการทาง
คลินิกของตับอักเสบ
รวมดวย 

≤ 3 xULN 11 (6.9) ≤ 3 xULN 11 (7.5) 
> 3-5 xULN 54 (34.0) > 3-5 xULN 55 (37.4) 
> 5 xULN 92 (57.9) > 5 xULN 80 (54.4) 
> 10 xULN 2 (1.2) > 10 xULN 1 (0.7) 
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ตารางที่ 4.13 สรุปผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 

ขอมูล รอยละ 
การปฏิบัติ 

Guidelines 
แนวทางการดําเนินงาน
วัณโรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 

การพิจารณาสาเหตุอื่น นอกเหนือจากยา 
    ตานวัณโรค เมื่อสงสัยผูปวยเกิดพิษตอตับ 

91.2 -  

เกณฑที่แพทยใชวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 ใชอาการทางคลินิกรวมกับ 

    ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 
98.0 -  

 ใชอาการทางคลินิกเทานั้น  1.0  - 
รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชวินิจฉัย    
 ใชคา AST อยางเดียว 5.0  - 
 ใชคา ALT อยางเดียว 1.0 -  
 ใชคา AST หรือ ALT  9.0 - - 
 ใชคา AST และ ALT โดยอาจพิจารณาคา  

    bilirubin รวมดวยหรือไมก็ได  
23.5 - - 

 ใชคา AST และ ALT และ bilirubin โดย 
    อาจพิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไมก็
ได 

31.5 - - 

เกณฑคา AST/ ALT ที่ใชวินิจฉัย 
 กรณีมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบรวมดวย 
 ใชคา AST > 3 xULN 69.1 - - 
 ใชคา ALT > 3 xULN 67.1 -  
 กรณีไมมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบรวมดวย 
 ใชคา AST > 5 xULN 57.9  - 
 ใชคา ALT > 5 xULN 54.4 -  
เกณฑคา bilirubin ที่ใชวินิจฉัย 
 ใชคา bilirubin > 2 xULN 31.8 - - 
 

หมายเหตุ:  -   หมายถึง ไมไดกลาวถึง  
     หมายถึง แนะนําใหปฏิบัติ 
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 4.3.4 การปฏิบัติเม่ือผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 
  การสอบถามการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณ
โรคนั้น ผูวิจัยไดสมมติใหแพทยพบผูปวยที่เกิดภาวะพิษตอตับในขณะไดรับยาตานวัณโรคสูตร 
CAT I (2HRZE/4HR) โดยผูปวยดังกลาวไมเกิดอาการไมพึงประสงคที่รายแรงอื่น ๆ รวมดวย โดย
สอบถามแพทยใน 4 ประเด็น ดังนี้ 

4.3.4.1 การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
4.3.4.2 การพิจารณาใหยาตานวัณโรคเดิมกลับเขาไปใหม 
4.3.4.3 วิธีการใหยากลับเขาไปใหม (Re-challenge)  
4.3.4.4 ลําดับการใหยากลับเขาไปใหม 

 
4.3.4.1 การปฏิบัติเม่ือพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค (รูปที่ 4.7) 

 
  การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค พบวาแพทยสวนใหญ
(รอยละ 96.5) หยุดยาตานวัณโรคเดิม (โดยอาจจะการหยุดยาตานวัณโรคทุกตัว หรือหยุดยาตานวัณ
โรคบางตัว) และมีแพทย 3 คน (รอยละ 1.5) ใหยาตานวัณโรคเดิมตอไป โดยการลดขนาดยาทุกตัว 
หรือลดขนาดยาบางตัว สวนการจัดการระหวางที่แพทยหยุดยาตานวัณโรคเดิมนั้นมี 2 ลักษณะคือ 
แพทยสวนใหญจะจัดการเหมือนกันในผูปวยทุกราย (รอยละ 76.9) และแพทยสวนนอย (รอยละ 
19.6) จะจัดการตามลักษณะของผูปวย (ผูปวยเสมหะลบ/นอกปอด หรือผูปวยเสมหะบวก) ในกรณี
ที่จัดการเหมือนกันในผูปวยทุกรายนั้น พบวาแพทยรอยละ 36.7 ใหยา E, O, S รองลงมาคือ ไมได
ใหยาตานวัณโรคตัวใด ๆ (รอยละ 20.1) และมีแพทยบางสวนรอยละ 2.0 ใหยา E, O  ยา E, S และยา 
H, E ในกรณีที่จัดการโดยขึ้นกับลักษณะผูปวยนั้นพบวาในผูปวยเสมหะลบ/วัณโรคนอกปอด 
แพทยสวนใหญ (รอยละ 11.2) ไมไดใหยาตานวัณโรคใด ๆ และในผูปวยเสมหะบวก แพทยสวน
ใหญ (รอยละ 10.8) ใหยา E, O, S 
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รูปท่ี 4.7 การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกดิพษิตอตับจากยาตานวณัโรค 
 

 
  

 
การจัดการระหวางหยุดยาตานวณัโรค         
 

ลดขนาดยาบางตัว   
1 คน (0.5%) 

ลดขนาดยาทกุตัว   
2 คน (1.0%) 

การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
(n = 204) 

ใหยาตานวณัโรคเดิมตอไป 
3 คน (1.5%) 

หยุดยาตานวณัโรคเดิม 
197 คน (96.5%) 

ไมตอบ  
4 คน (2.0%) 

เหมือนกนัทุกราย 
157 คน (76.9%) 

ขึ้นกับลักษณะผูปวย 
40 คน (19.6%) 

(ตอหนาถัดไป) (ตอหนาถัดไป) 
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รูปที่ 4.7 (ตอ) 
 

 
 
 

 
 
 
 

 
 
 

 

ปฏิบัติเหมือนกันทุกราย 
157 คน (76.9%)  

ไมไดใหยา     
ตานวณัโรคใด ๆ  
42 คน (20.6%) 

EOS       75 คน ( 36.7%) 
EO          4 คน ( 2.0%) 
ES           4 คน ( 2.0%) 
HE          4 คน ( 2.0%) 
OS          3 คน ( 1.4%) 
H  3 คน ( 1.4%) 
OSEth    2 คน ( 1.0%) 
RZE       2 คน ( 1.0%) 
HZ         2 คน ( 1.0%) 
E            2 คน ( 1.0%) 
อื่น ๆ 8 คน (3.9%) 

ไมตอบ 
6 คน (2.9%) 

ปฏิบัติโดยขึ้นกับลักษณะผูปวย 
40 คน (19.6%) 

ไมใหยา     
ตานวณัโรคใด ๆ  

1คน (0.5%) 

EOS     22 คน (10.8%) 
EO          2 คน (1.0%) 
ES           2 คน (1.0%) 
ESCpx    2 คน (1.0%) 
OS          1 คน (0.5%) 
อื่น ๆ   4 คน (1.9%) ไมตอบ 

6 คน (2.9%) 

เสมหะลบ/วณัโรคนอกปอด เสมหะบวก 

ไมใหยา     
ตานวณัโรคใด ๆ 
23 คน (11.2%) 

EOS    2 คน ( 1.0%) 
HRE   2 คน ( 1.0%) 
EO      1 คน (0.5%) 
O         1 คน (0.5%) 
S         1 คน (0.5%) 
อื่น ๆ    2 คน ( 1.0%) ไมตอบ 

8 คน (3.9%) 

หมายเหตุ: O = Ofloxacin, Eth = Ethionamide, Cpx = Ciprofloxaxin  
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4.3.4.2 การพิจารณาใหยาตานวัณโรคเดิมกลับเขาไปใหม (ในกรณีที่จัดการเบื้องตน 
             โดยหยุดยาตานวัณโรค) 
 

  แพทย 175 คน (รอยละ 87.0) พิจารณาใหยากลับเขาไปใหม เมื่อภาวะพิษตอตับ
ของผูปวยดีขึ้น (รูปที่ 4.8) แพทยสวนใหญ (รอยละ 49.2) จะใหเหมือนกันทุกราย และแพทยรอยละ 
26.9 พิจารณาโดยขึ้นกับลักษณะผูปวย ในจํานวนนี้พบวาแพทยจํานวน 13 คน ไดอธิบาย
รายละเอียดลักษณะของผูปวยที่ใหยาตานวัณโรคกลับเขาไปใหม ไดแก อายุ โรคเดิม ประวัติเดิม 
สภาพทั่วไปของผูปวย ความรุนแรงของตับอักเสบ อาการของผูปวย เปนตน  

สวนเกณฑที่ใชพิจารณาเมื่อใหยากลับเขาไปใหม พบวาแพทยรอยละ 51.4 
พิจารณาจากอาการทางคลินิกดีขึ้นรวมกับผลทางหองปฏิบัติการเปนปกติ รองลงมาคืแพทยรอยละ 
45.2 พิจารณาจากผลทางหองปฏิบัติการ และมีแพทยเพียงรอยละ 1.1 เทานั้นที่พิจารณาจากอาการ
ทางคลินิกที่ดีขึ้นเพียงอยางเดียวเทานั้น (รูปที่ 4.9) สําหรับผลทางหองปฏิบัติการที่ใชในการ
พิจารณาใหยากลับเขาไปใหมพบวา แพทยรอยละ 49.7 พิจารณาจากคา AST กลับเขาสูคาปกติ 
รองลงมาคือ แพทยรอยละ 34.3 พิจารณาจากคา ALT กลับเขาสูคาปกติ และแพทยรอยละ 30.3 
พิจารณาคา bilirubin กลับเขาสูคาปกติ ตามลําดับ สวนรูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใชนั้นพบวา 
แพทยรอยละ 26.3 ใชคา AST รวมกับ ALT รองลงมาคือแพทยรอยละ 21.7 ใชคา AST รวมกับ 
ALT และ bilirubin  
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รูปท่ี 4.8 การพิจารณาใหยาตานวณัโรคกลับเขาไปใหม (กรณหียดุยาตานวณัโรค)  
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

การใหยาตานวัณโรคกลับเขาไปใหม 
(n = 201) 

ปฏิบัติ 
175 คน (87.0%) 

ไมปฏิบัติ 
18 คน (8.9%) 

ไมตอบ  
9 คน (4.5%) 

เหมือนกนัทุกราย 
99 คน (49.2%) 

ขึ้นกับลักษณะผูปวย 
54 คน (26.9%) 

อายุ            1 คน (0.5%) 
โรคเดิม        1 คน (0.5%) 
ประวัติเดิม       1 คน (0.5%) 
สภาพทั่วไปของผูปวย      1 คน (0.5%) 
ความรุนแรงของตับอักเสบ   1 คน (0.5%) 
อาการของผูปวย       1คน (0.5%) 
อ่ืน ๆ         7 คน (3.5%) 

ไมตอบ 
22 คน (10.9%) 
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รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใช 
164 คน 

รูปท่ี 4.9 เกณฑที่ใชพิจารณาเมื่อใหยากลบัเขาไปใหม 
 

 
กรณีพิจารณาคาทางหองปฏิบัติการ (n = 169) 

ไมตอบ  
4 คน (2.3%) 

อาการทางคลินิกดีขึ้น 
2 คน (1.1%) 

ผลทางหองปฏิบัติการ 
เปนปกติ 

79 คน (45.2%) 

อาการทางคลินิกดีขึ้นรวมกับ
ผลทางหองปฏิบัติการเปนปกติ 

90 คน (51.4%) 

เกณฑทีใ่ชพจิารณาเมื่อใหยากลับเขาไปใหม 
(n = 175) 

 AST อยางเดียว          18 คน (10.3%) 
ALT อยางเดียว            3 คน (1.7%) 
AST และ ALT          46 คน (26.3%) 
AST และ ALP          12 คน (6.8%) 
AST และ bilirubin           5 คน (2.9%) 
ALT และ bilirubin            1 คน (0.6%) 
AST และ ALT และ ALP         10 คน (5.7%) 
AST และ ALT และ bilirubin      38 คน (21.7%) 
AST และ ALP และ bilirubin      10 คน (5.7%) 
ALT และ ALP และ bilirubin        1 คน (0.6%) 
ALTและALTและALPและ bilirubin 21 คน(12.0%) 
ไมตอบ            4 คน (2.3%) 

AST กลับเขาสูคาปกติ      87 คน (49.7%) 
AST < 2 xULN                 36 คน (20.6%) 
AST < 3 xULN              36 คน (20.6%) 
ALT กลับเขาสูคาปกติ     60 คน (34.3%) 
ALT < 2 xULN                38 คน (21.7%) 
ALT < 3 xULN               23 คน (13.1%) 
ALP กลับเขาสูคาปกติ    33 คน (19.0%) 
ALP < 2 xULN                  9 คน (5.1%) 
ALP < 3 xULN                  9 คน (5.1%) 
Bilirubin กลับเขาสูคาปกติ 53 คน (30.3%) 
Bilirubin < 2 xULN        23 คน (13.1%) 

เกณฑคาทางหองปฏิบัติการที่ใช  
169 คน (96.6%) 

ไมตอบ  
4 คน (2.3%) 

รูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่ใช  
169 คน (96.6%) 
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4.3.4.3 วิธีการใหยากลับเขาไปใหม (Re-challenge) (รูปที่ 4.10) 
 

   วิธีการใหยากลับเขาไปใหม พบวาแพทยสวนใหญรอยละ 96.6 ใหยากลับเขาไปที
ละตัว มีแพทยเพียง 1 คน (รอยละ 0.6) ใหกลับเขาไปพรอมกันทุกตัว โดยการใหยากลับเขาไปใหม
ทีละตัว มีแพทยรอยละ 71.4 ใหยาโดยคอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ และมีแพทยรอยละ 
16.6 ใหยาในขนาดยาปกติ  
   สําหรับวิธีการใหยาตัวที่สองกลับเขาไปหลังใหยาตัวแรก พบวาแพทยสวนใหญ
รอยละ 70.9 ใหยาตัวที่สองรวมกับยาตัวแรก (เชน H -> HR) และแพทยรอยละ 24.0 ใหยาตัวที่สอง
ตัวเดียว (เชน H -> R)  
   สําหรับการพิจารณาให Z กลับเขาไปใหม พบวาแพทยรอยละ 36.0 ไมให Z ใน
ผูปวยทุกราย รองลงมาคือ แพทยรอยละ 32.0 พิจารณาไมให Z ในผูปวยบางราย โดยการให Z หรือ
ไมให Z จะขึ้นกับลักษณะตอไปนี้ เชน ผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยง (สูงอายุ ติดเชื้อเอชไอวี โรคตับเดิม ดื่ม
สุรามาก มีคา LFTs ผิดปกติต้ังแตเริ่มรักษา) ผูปวยตับอักเสบรุนแรง ผูปวยได H, R แลวไมแพ (คิดวา
นาจะแพ Z) เปนตน และแพทยรอยละ 21.7 ให Z ในผูปวยทุกราย 
 

4.3.4.4 ลําดับการใหยากลับเขาไปใหม  
 

   แพทยรอยละ 41.4 ใหยาเรียงลําดับกลับเขาไปใหมคือ H->R->Z รองลงมาคือ
แพทยรอยละ 30.9 ใหยา H->R (ไมให Z) และมีแพทยเพียงบางสวนใหยา R->H->Z (รอยละ 4.0) 
และยา H->Z->R (รอยละ 2.9) (รูปที่ 4.11) สําหรับลําดับการใหยากลับเขาไปใหมเปนตัวแรกพบวา
แพทยรอยละ 77.5 ใหยา isoniazid แพทยรอยละ 6.5 ใหยา rifampicin และแพทยรอยละ 0.6 ใหยา 
pyrazinamide  
   สวนระยะเวลาระหวางการใหยาชนิดเดิมและยาชนิดถัดไปพบวา แพทยรอยละ 
79.3 ใหยาชนิดเดิมและยาชนิดถัดไปเปนระยะเวลาเทากัน โดยแพทยรอยละ 41.2 ใหยาชนิดเดิมและ
ยาชนิดถัดไปเปนระยะเวลา 7 วัน รองลงมาคือแพทยรอยละ 17.8 ใหยาเปนระยะเวลา 3 วัน และ
แพทยรอยละ 11.3 ใหยาเปนระยะเวลา 5 วันตามลําดับ (รูปที่ 4.12) 
 
   ผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค แสดงดัง
ตารางที่ 4.14 
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รูปท่ี 4.10 วิธีการใหยากลับเขาไปใหม (Re-challenge) 

 
กรณีใหยากลับเขาไปทีละตวั (n = 169) 
 

ลําดับการใหยากลับเขาไป
ใหม (re-challenge) 

HRZ               72 คน (41.1%) 
HR (ไมให Z) 54 คน (30.9%) 
RHZ                 7 คน (4.0%) 
HZR                 5 คน (2.9%) 
RH (ไมให Z)  4 คน (2.3%) 
ZHR                1 คน (0.6%) 
ไมตอบ          26 คน (14.8%) 

การให Z กลับเขาไปใหม 
(re-challenge pyrzinamide) 

วิธีการใหยาตวัที่สองกลับ
เขาไปหลังใหยาตัวแรก 

ใหยาตัวที่สองรวมกบัตัวแรก     
              124 คน (70.9%) 
 ใหยาตัวท่ีสองตัวเดียว                
               42 คน (24.0%) 
ไมตอบ   3 คน (1.7%)                 
 

ใหทุกราย         38 คน (21.7%) 
ไมใหบางราย  56 คน (32.0%) 
ไมใหทุกราย   63 คน (36.0%) 
ไมตอบ           12 คน (6.9%) 
 

คอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนได 
ขนาดยาปกต ิ

125 คน (71.4%) 

ใหขนาดยาปกติ 
29 คน (16.6%) 

ไมตอบ 
15 คน (8.6%) 

ใหกลับเขาไปทีละตัว 
169 คน (96.6%) 

วิธีการใหยากลับเขาไปใหม 
(n = 175) 

ใหกลับเขาไปไปพรอมกันทกุตัว 
1 คน (0.6%) 

ไมตอบ  
5 คน (2.8%) 
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รูปท่ี 4.11 ชนดิของยาตานวณัโรคที่ใหกลับเขาไปใหมเปนตัวแรก  
 
 
 

  
 
 
 

 
 
รูปท่ี 4.12 ระยะเวลาระหวางการใหยาชนิดเดิมและยาชนดิถัดไป 
 

 
 

 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Isoniazid 
131 (77.5%) 

Rifampicin 
11 (6.5%) 

ไมตอบ  
26 คน (15.4%) 

Pyrazinamide 
1 (0.6%) 

ลําดับการใหยากลับเขาไปใหมเปนตวัแรก 
(n = 169) 

ระยะเวลาเทากัน 
134 คน (79.3%) 

ระยะเวลาระหวางการใหยาชนิดเดิมและยาชนิดถัดไป
(n = 169) 

ระยะเวลาไมเทากัน 
17 คน (10.0%) 

ไมตอบ 
18 คน (10.7%) 

 2 วัน               3 คน (1.8%) 
 3 วัน         30 คน (17.8%) 
 4 วัน           2 คน (1.2%) 
5 วัน        19 คน (11.3%) 
 6 วัน          2 คน (1.2%) 
 7 วัน        70 คน (41.2%) 
10 วัน         1 คน (0.6%) 
12 วัน         1 คน (0.6%) 
14 วัน         6 คน (3.6%) 
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ตารางที่ 4.14 สรุปผลการศึกษาที่สําคัญเกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 

ขอมูล รอยละ 
การปฏิบัติ 

Guidelines 
แนวทางการดาํเนินงาน
วัณโรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 

การปฏิบัติเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
 หยุดยาตานวัณโรคเดิม 96.5 -  
การปฏิบัติระหวางหยุดยาตานวณัโรค  
 ปฏิบัติเหมือนกันทุกราย 76.9 - - 
 ไมใหยาตานวัณโรคใด ๆ 20.6 - - 
 ใหยาตานวัณโรคที่มีพิษตอตับนอย 42.1 -  
 ปฏิบัติโดยขึ้นกับลักษณะผูปวย 19.6 - - 
การใหยาตานวัณโรคเดิมกลับเขาไปใหม 87.0   
เกณฑทีใ่ชพจิารณาใหยากลบัเขาไปใหม 
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการเปนปกติ 45.2 -  
 อาการทางคลินิกดีขึ้นรวมกับผลการ 

    ตรวจทางหองปฏิบัติการเปนปกติ 
51.4 - - 

เกณฑคาทางหองปฏิบัติการที่ใช 
 AST กลับเขาสูคาปกติ 49.7 - - 
 ALT กลับเขาสูคาปกติ 34.3 - - 
 bilirubin กลับเขาสูคาปกติ 30.3 - - 
 ALT < 2 x ULN 21.7 -  
วิธีใหยากลับเขาไปใหม 
 ใหยากลับเขาไปทีละตัว 96.6   
ขนาดยาทีใ่หกลับเขาไปใหม 
 ใหยาขนาดปกติ 16.6 -  
 ใหยาโดยคอย ๆ เพิ่มขนาดยา 71.4  - 
วิธีการใหยาตัวที่สองกลับเขาไปหลังใหยาตัวแรก 
 ใหยาตัวที่สองรวมกับยาตัวแรก 70.9   
 ใหยาตัวที่สองตัวเดียว 24.0 - - 
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ตารางที่ 4.14 (ตอ) 
 

ขอมูล รอยละ 
การปฏิบัติ 

Guidelines 
แนวทางการดาํเนินงาน
วัณโรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 

การให Z กลับเขาไปใหม 
 ให Z ทุกราย 21.7 - - 
 ไมให Z ทุกราย 36.0   
ลําดับการใหยากลับเขาไปใหม 
 H->R->Z 41.1 - - 
 H->R (ไมให Z) 30.9  - 
 R->H (ไมให Z) 2.3 -  
ระยะเวลาระหวางการใหยาชนิดเดิมและยาชนิดถัดไป (ระยะหางเทากัน) 
 หางกัน 3 วัน 17.8 - - 
 หางกัน 5 วัน 11.3  - 
 หางกัน 7 วัน 41.2 -  
 

หมายเหตุ:  -   หมายถึง ไมไดกลาวถึง  
    หมายถึง แนะนําใหปฏิบัติ 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผล สรุปและขอเสนอแนะ 
 

การวิจัยคร้ังนี้เปนการวิจัยแบบตัดขวาง (cross-sectional study) เพื่อศึกษาการ 
ปฏิบัติของแพทย จํานวน 204 คน ในการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค ซ่ึงแบงการ
อภิปรายออกเปนสวนตาง ๆ ดังนี้ 
  
5.1 ผลการวิจัยที่สําคัญ 
5.2 อภิปรายผล 
 5.2.1 การปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับกอนการรักษาวัณโรค 
 5.2.2 การปฏิบัติของแพทยที่เกี่ยวกับการจัดการภาวะพษิตอตับระหวางการรักษาวณัโรค 
 5.2.3 การวินจิฉัยภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค 
 5.2.4 การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  
5.3 ขอดีของการวิจัย 
5.4 ขอจํากัดของการวิจัย 
5.5 ประโยชนที่ไดรับ 
5.6 ขอเสนอแนะ 
 
5.1 ผลการวิจัยท่ีสําคัญ 
 จากแบบสอบถามที่ถูกสงไปยังแพทยกลุมตัวอยางทั้งหมด 269 คน ได
แบบสอบถามกลับคืนมาจากแพทยจํานวน 204 คน คิดเปนอัตราการตอบกลับ (response rate)  
รอยละ 75.8  

แพทยสวนใหญ (รอยละ 79.4) ไดส่ังตรวจทางหองปฏิบัติการที่บงชี้การทํางาน 
ของตับกอนเร่ิมการรักษา แพทยประมาณครึ่งหนึ่งสั่งตรวจผูปวยทุกราย และแพทยหนึ่งในสี่ส่ัง
ตรวจในผูปวยบางราย โดยคาทางหองปฏิบัติการที่นิยมตรวจมากที่สุดคือ AST และ ALT รองลงมา
คือ ALP และ bilirubin ตามลําดับ มีแพทยเพียงบางสวน (รอยละ 22.6) ส่ังตรวจหาไวรัสตับอักเสบ 
โดยแพทยจะสั่งตรวจคา HBsAg มากที่สุด รองลงมาคือ Anti-HCV  

การปฏิบัติของแพทยในระหวางการรักษานั้น แพทยเกือบทั้งหมด (รอยละ 92.6) 
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ไดพูดคุยสอบถามผูปวยเกี่ยวกับความผิดปกติตาง ๆ ที่อาจบงชี้ถึงภาวะพิษตอตับ แตไมไดสอบถาม
ในผูปวยทุกราย สําหรับการตรวจทางหองปฏิบัติการเพื่อเฝาระวังและติดตามการทํางานของตับ
พบวาแพทยรอยละ 83.8 ไดส่ังตรวจคาดังกลาว โดยมีแพทยเกือบครึ่งที่ส่ังตรวจในผูปวยบางราย 
เชน ผูปวยมีอาการของโรคเลวลงหลังไดรับยา มีคาการทํางานของตับผิดปกติตั้งแตเร่ิมตนการรักษา 
เปนตน โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยนิยมสั่งตรวจเหมือนกับคาที่ใชตรวจกอนเริ่มการรักษา 
และความถี่ในการตรวจติดตามที่นิยมมากที่สุด (รอยละ 18.1) คือ การตรวจติดตามทุก 2 สัปดาห
ภายใน 2 เดือนแรกของการรักษา  
 เมื่อผูปวยเกิดความผิดปกติของการทํางานของตับพบวาแพทยรอยละ 91.2 ได
พิจารณาหาสาเหตุอ่ืน ๆ โดยแพทยสวนใหญ (รอยละ 98.0) จะพิจารณาอาการทางคลินิกรวมกับผล
การตรวจทางหองปฏิบัติการในการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับ โดยลักษณะอาการทางคลินิกไดแก ตัว
เหลือง ตาเหลือง คล่ืนไส อาเจียน เปนตน สําหรับรูปแบบคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยนิยมใชคือ 
แพทยรอยละ 31.5 ใชคา AST และ ALT และ bilirubin โดยอาจพิจารณาคา ALP รวมดวยหรือไมก็
ได ซ่ึงเกณฑที่ใชในกรณีมีอาการทางคลินิกรวมดวย คือระดับ AST และ/หรือ ALT มากกวา 3 เทา
ของคาปกติพิกัดบน สวนกรณีไมมีอาการทางคลินิกของตับอักเสบรวมดวยจะใชระดับคา AST 
และ/หรือ ALT มากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน สําหรับ bilirubin จะพิจารณาเมื่อมีคามากกวา 2 
เทาของคาปกติพิกัดบน  
 เมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค แพทยสวนใหญรอยละ  96.5 
พิจารณาหยุดยาตานวัณโรคเดิม โดยการหยุดยาทุกตัว หรือหยุดยาบางตัว ระหวางการหยุดยาตาน
วัณโรคเดิมแพทยกวาครึ่งใหยาที่มีพิษตอตับนอย 3 ชนิด เมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นแลวแพทยรอยละ 
87.0 พิจารณาใหกลับเขาไปใหม โดยเกณฑที่แพทยประมาณครึ่งหนึ่งใชพิจารณาคือเมื่ออาการทาง
คลินิกดีขึ้นรวมกับผลทางหองปฏิบัติการเปนปกติ ผลทางหองปฏิบัติการเปนปกติที่แพทยรอยละ 
49.7 พิจารณาคือ คา AST กลับเขาสูคาปกติ การใหยากลับเขาไปใหมแพทยรอยละ 96.6 ใหยากลับ
เขาไปทีละตัว โดยสวนใหญ (รอยละ 71.4) คอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ และเมื่อใหยาตัว
ที่สองจะใหรวมกับยาตัวแรก (รอยละ 70.9) มีแพทยประมาณรอยละ 30 ไมให Z ในผูปวยทุกราย 
และไมให Z ในผูปวยบางราย เปนสัดสวนใกลเคียงกัน สําหรับลําดับการใหยากลับเขาไปใหม
แพทยรอยละ 41.1 ให H->R->Z โดยแพทยสวนใหญ (รอยละ 77.5) ให H กลับเขาไปใหมเปนยาตัว
แรก และแพทยสวนใหญ (รอยละ 41.2) ใหยาชนิดเดิมและยาชนิดถัดไปเปนระยะเวลาเทากันโดย
ใหหางกัน 7 วัน 
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5.2 อภิปรายผล 
 
 5.2.1 การปฏิบัติของแพทยท่ีเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตับกอนการรักษาวัณโรค 
 
  ยาตานวัณโรคแนวที่ 1 (firstline antituberculosis drugs) หลายชนิดไดแก 
isoniazid, rifampicin และ pyrazinamide ทําใหผูปวยเกิดภาวะพิษตอตับได มีรายงานวา isoniazid 
ทําใหผูปวยเกิดพิษตอตับรอยละ 1.4-5.2[74] สวน rifampicin เปนสาเหตุในผูปวยรอยละ 0-0.7[74] 
และผูปวยรอยละ 1-5[25] เกิดพิษตอตับจาก pyrazinamide ดังนั้นกอนเริ่มรักษาวัณโรค ผูปวยควร
ไดรับการตรวจทางหองปฏิบัติการเพื่อดูการทํางานของตับ ในกรณีที่มีการทํางานของตับผิดปกติ 
อาจจําเปนตองหลีกเลี่ยงการใชยาตานวัณโรคดังกลาวขางตน[51] เนื่องจากอาจมีความเสี่ยงทําใหเกิด
พิษตอตับมากขึ้นกวาคนปกติ หรืออาจตองติดตามดูแลผูปวยอยางใกลชิด  ในกรณีที่มีการทํางาน
ของตับปกติการตรวจกอนการรักษาจะเปนการชวยยืนยันวา หากผูปวยเกิดภาวะพิษตอตับขึ้น
ระหวางการใชยาตานวัณโรค ความผิดปกตินั้นอาจมีสาเหตุมาจากยาตานวัณโรคที่ผูปวยไดรับ 
นอกจากนี้แนวปฏิบัติจาก American Thoracic Society ของประเทศสหรัฐอเมริกา (ATS 2006) ได
แนะนําใหตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงความผิดปกติของตับเปนคาเริ่มตนกอนการรักษาเชนกัน 
ซ่ึงจากผลการศึกษานี้พบวาแพทยโดยสวนใหญ (รอยละ 79.4) ส่ังตรวจทางหองปฏิบัติการที่บงบอก
การทํางานของตับกอนเริ่มรักษา  

คาทางหองปฏิบัติการที่บงบอกการทํางานของตับนั้นมีอยูดวยกันหลายชนิด ไดแก  
ALT, AST, ALP และ billirubin โดยการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคนั้นมักมีรูปแบบความเปน
พิษแบบ hepatocellular injury  คือ มีการเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม AST,  ALT และมีการเพิ่มขึ้น
เล็กนอยของเอนไซม ALP[30] สวนคา ALP และคา bilirubin เปนเอนไซมที่บงบอกความผิดปกติ
ของระบบทางเดินน้ําดี[36] นอกจากนั้นหากมีการทําลายของเซลลตับเพิ่มขึ้น จะสงผลใหมีการ
เปลี่ยนแปลงของระดับ bilirubin รวมดวย  ดังนั้นแพทยสวนใหญจึงสั่งตรวจคาทางหองปฏิบัติการ
ดังกลาว เพื่อหาภาวะการทํางานของตับกอนเริ่มการรักษา  อยางไรก็ตามจากการศึกษาพบวามี
แพทยบางสวนที่ไดตรวจวัดระดับ albumin/globulin ดวยทั้งนี้อาจเนื่องมาจากเมื่อตับมีความผิดปกติ
ปริมาณ albumin ในเลือดจะลดลงต่ํากวาปกติดวย[75]  นอกจากนี้ระดับ albumin  ที่ต่ํากวาปกติยังใช
เปนตัวบงชี้ถึงภาวะทุพโภชนาการของผูปวยซ่ึงภาวะทุพโภชนาการเปนปจจัยเสี่ยงหนึ่งของการเกิด
พิษตอตับจากยาตานวัณโรคอีกดวย[76] 

ปจจัยเสี่ยงอีกชนิดหนึ่งที่มีผลตอการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค คือ ไวรัสตับ 
อักเสบบี[20, 21] และไวรัสตับอักเสบซี[77] ดังนั้นผูปวยที่ไดรับยาตานวัณโรคที่อาศัยอยูในพื้นที่ ที่มี 
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ความชุกของโรคไวรัสตับอักเสบสูง เชนประเทศในแถบเอเชียแปซิฟกรวมถึงประเทศไทย[78] ควร 
ไดรับการตรวจหาไวรัสตับอักเสบกอนเริ่มการรักษาวัณโรคดวย[50] ซ่ึงหากตรวจพบไวรัสตับอักเสบ
กอนรักษาจะทําใหแพทยติดตามการทํางานของตับในผูปวยดังกลาวอยางใกลชิด อยางไรก็ตามแนว
ทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ พศ. 2552 ของประเทศไทย (NTP 2552) ไมไดแนะนําเรื่อง
ดังกลาวนี้ไว แตจะแนะนําโดย ATS 2006 ซ่ึงจากผลการศึกษานี้ พบวาแพทยประมาณหนึ่งในส่ี 
(รอยละ 22.6) ไดส่ังตรวจไวรัสตับอักเสบกอนเริ่มการรักษา ในกรณีที่แพทยส่ังตรวจหาไวรัสตับ
อักเสบจะตรวจในผูปวยบางราย เชน ผูปวยติดเชื้อเอชไอวี รองลงมาคือผูปวยมีประวัติใชยาเสพติด
ชนิดฉีดเขาเสน และรับเลือดเปนประจํา ซ่ึงผูปวยเหลานี้เปนผูปวยที่มีรายงานวามีโอกาสเกิดไวรัส
ตับอักเสบ[79, 80] โดยคาทางหองปฏิบัติการที่แพทยใช ไดแก HBsAg ซ่ึงเปนคาที่บงบอกถึงสภาวะที่
รางกายกําลังมีการติดเชื้ออยูหรือเปนพาหะของโรคไวรัสตับอักเสบบีซ่ึงคานี้มีความไวสูงที่จะใชใน
การวินิจฉัยโรคของผูปวย[78] รองลงมา คือ Anti-HCV เปนคาที่บงบอกวาผูปวยเคยติดเชื้อไวรัสตับ
อักเสบซีมากอนและมีเชื้ออยูในกระแสเลือด[75] 
 
 5.2.2 การปฏิบตัิของแพทยท่ีเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตับระหวางการรักษาวัณโรค 
 

การปฏิบัติของแพทยระหวางผูปวยไดรับยาตานวัณโรค พบแพทยสวนใหญ (รอย 
ละ 93) ไดสอบถามผูปวยเพื่อประเมินอาการของการเกิดภาวะพิษตอตับระหวางผูปวยไดรับยาตาน
วัณโรค เนื่องจากการสอบถามดังกลาวจะชวยใหผูปวยสามารถเฝาระวังสังเกตอาการตนเองและ
กลับมาโรงพยาบาลเมื่อพบความผิดปกติที่เกิดขึ้น อาการทางคลินิกที่บงบอกถึงความผิดปกติของ
ตับ เหลานี้ ไดแก ตัวเหลืองตาเหลือง คล่ืนไส อาเจียน ออนเพลีย เบื่ออาหาร ปวดทอง เปนตน ซ่ึง
แพทยจะสามารถใชเปนขอมูลในการพิจารณาสั่งตรวจเลือดเพื่อดูการทํางานของตับเพิ่มเติมและใช
ประกอบการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับของผูปวยดวย สําหรับการตรวจเลือดเพื่อติดตามการทํางานของ
ตับระหวางที่ผูปวยกําลังไดรับยาตานวัณโรคอยูนั้น พบวาแพทยสวนใหญจะสั่งตรวจคาดังกลาว 
โดยครึ่งหนึ่งของแพทยจะสั่งตรวจในผูปวยบางรายเชน ส่ังตรวจมากในผูปวยที่มีอาการแยลงหลัง
ไดรับยา รองลงมา คือ LFTs ผิดปกติตั้งแตเร่ิมรักษา นอกจากนี้ไดส่ังตรวจในผูปวยที่มีความเสี่ยง
ในการเกิดพิษตอตับ  การสอบถามอาการของผูปวยและการตรวจเลือดเพื่อดูการทํางานของตับ
ระหวางการรักษานี้ จะแนะนําไวโดย ATS 2006 แตสําหรับ NTP 2552 นั้นไมไดนําเรื่องดังกลาวไว 
เมื่อพิจารณาความถี่ในการสงตรวจติดตามคาทางหองปฏิบัติการ พบวาแพทยสวนใหญส่ังตรวจทุก 
2 สัปดาห ภายใน 2 เดือนแรกและสั่งตรวจทุก 1 สัปดาห ใน 2 สัปดาหแรกตามดวยทุก 2 สัปดาห 
ใน 2 เดือนแรก ทั้งนี้อาจเนื่องมาจากการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคมักเกิดขึ้นในชวง 2 
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สัปดาห ถึง 2  เดือนแรกของการรักษา[16, 19] โดยเฉพาะรายงานของผูปวยในประเทศไทยพบ
อุบัติการณการเกิดความเปนพิษตอตับอยูระหวางรอยละ 1-9 [3-8] การเกิดพิษตอตับจากยามักพบใน 
1- 2 สัปดาหแรกของการรักษา[7] เมื่อแพทยส่ังตรวจติดตามคาทางหองปฏิบัติการในชวงระยะเวลา
ดังกลาว จะทําใหผูปวยที่เกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรคมีโอกาสไดรับการวินิจฉัยสูง โดยใน
การศึกษานี้ยังมีแพทยจํานวนหนึ่ง (รอยละ 9.4) ที่ไมไดส่ังตรวจติดตามเปนประจําแตตรวจเมื่อ
ผูปวยมีอาการทางคลินิกของภาวะพิษตอตับเทานั้น ซ่ึงแพทยอาจแนะนําใหผูปวยสังเกตตัวเอง หาก
พบความผิดปกติของอาการการเกิดพิษตอตับใหผูปวยกลับมาโรงพยาบาลทันที 
 
 5.2.3 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
   

 ความผิดปกติของการทํางานของตับ เชน การเพิ่มขึ้นของเอนไซม aminotransferase 
enzymes หรือการเพิ่มขึ้นของ bilirubin เกิดจากหลายสาเหตุ เชน ความผิดปกติของทางเดินน้ําดี 
(biliary abnormality) โรคทางระบบภูมิคุมกัน (autoimmune disease) การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ 
โรคพิษสุราเรื้อรัง โรคตับแข็ง และ สารพิษหรือยา[30, 82] ซ่ึงยาหลายชนิดมีผลทําใหเกิดความเปนพิษ
ตอตับได เชน Highly Active AntiRetroviral Treatment (HAART) drugs[30], acetaminophen[30], 
isoniazid[30-33, 35] , rifampicin[30, 32] , pyrazinamide[30, 32, 33, 35] ดังนั้นเมื่อพบผูปวยที่มีอาการที่มีลักษณะ
ทางคลินิกที่บงบอกความผิดปกติของตับ (เชน ตัวเหลือง ตาเหลือง คล่ืนไส อาเจียน ออนเพลีย เบื่อ
อาหาร) จึงจําเปนตองพิจารณาสาเหตุอ่ืนที่เปนไปไดนอกเหนือจากยาดวย ซ่ึงในผลการศึกษานี้ 
แพทยสวนใหญไดพิจารณาหาสาเหตุอ่ืนดวย ไดแก ไวรัสตับอักเสบ โรคตับเรื้อรัง การดื่มสุรา ยา
อ่ืนที่ใชรวมดวย การติดเชื้อเอชไอวี เปนตน อยางไรก็ตามมีแพทยสวนนอย (รอยละ 7.8) ไมได
พิจารณาหาสาเหตุอ่ืน ๆ ซ่ึงอาจเนื่องมาจากความไมชัดเจนในคําถามของแบบสอบถามชนิดตอบ
ดวยตนเอง ทําใหแพทยแปลความหมายผิดไป วาเปนการพิจารณาหาสาเหตุอ่ืน นอกเหนือจาก
ขอมูลของผูปวยที่มีอยูแลว 
  เมื่อการทํางานของตับผิดปกติ มักมีอาการเหลานี้ ไดแก คล่ืนไส ออนเพลีย เบื่อ
อาหาร ซ่ึงอาการเหลานี้มักเกิดขึ้นพรอม ๆ กับการเพิ่มขึ้นของเอนไซม aminotransferase[30, 81]  
(AST หรือ ALT)  อยางไรก็ตามอาการเหลานี้ไมไดจําเพาะเจาะจงตอการเกิดพิษตอตับจากยาเทานั้น 
แตสามารถพบไดในโรคอื่น ๆ หลายชนิด ดังนั้นการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับแพทยควรใชอาการทาง
คลินิกรวมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ เพื่อระบุสาเหตุของการเกิดพิษตอตับ จากผล
การศึกษานี้พบวาแพทยสวนใหญ (รอยละ 98.0) วินิจฉัยโดยใชเกณฑดังกลาว แตมีแพทยรอยละ 1 
วินิจฉัยโดยใชอาการทางคลินิกอยางเดียว ทั้งนี้อาจเนื่องมาจากแพทยปฏิบัติตามแนวทาง NTP 2552  
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ที่แนะนําไว  
  ยา isoniazid, rifampicin, pyrazinamide ทําใหเกิดพิษตอตับไดโดยยาแตละชนิดมี
กลไกการทําใหเกิดความเปนพิษแตกตางกัน[30, 32, 33, 35] ซ่ึงสงผลใหมีการเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม 
aminotransferase และ/หรือ การเพิ่มขึ้นของ bilirubin การเพิ่มขึ้นของเอนไซม aminotransferase เปนผล
มาจากการที่เซลลตับถูกทําลาย (hepatocellular injury) เมื่อเซลลตับถูกทําลายมากขึ้น จะทําใหเกิด
ความผิดปกติของการทํางานของตับ (abnormal liver function) สงผลให bilirubin ในเลือดสูงขึ้น[29, 

30, 81] การเพิ่มขึ้นของ bilirubin นี้จะเกิดขึ้นหลังจากการเพิ่มขึ้นของเอนไซม aminotransferaseไป
แลวประมาณ 4 สัปดาห[81] นอกจากนี้ rifampicin ยังทําใหเกิดการเพิ่มขึ้นของระดับ bilirubin ได 
โดยมีรายงานวาการใช rifampicin ในชวงแรกของการรักษาจะทําใหมีการเพิ่มของระดับ bilirubin 
ไดโดยเฉพาะใน 1 สัปดาหแรก และสามารถกลับเขาสูระดับปกติไดโดยไมตองหยุดยา[45] เนื่องจาก 
rifampicin ไปมีผล competitive inhibition  ตอการขับ bilirubin[44, 45] ดังนั้นการเกิดพิษตอตับจากยา
ตานวัณโรค จึงควรพิจารณาจากระดับเอนไซม aminotransferase ซ่ึงไดแก AST, ALT โดยจะ
พิจารณาคา bilirubin รวมดวยหรือไมก็ได ซ่ึงตรงตามคําแนะนําของแนวทางการดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 และ ATS 2006 ที่ใชคา AST หรือ/และ ALT ในการวินิจฉัยการเกิดพิษตอตับจากยา
ตานวัณโรค 
  แนวทาง ATS 2006 ไดแนะนําเกณฑการวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาโดยใช
ระดับเอนไซม aminotransferase มากกวา 3 เทาของคาปกติพิกัดบน ในกรณีมีอาการทางคลินิกรวม
ดวย หรือมากกวา 5 เทาของคาปกติพิกัดบน ในกรณีไมมีอาการทางคลินิกรวมดวย แตสําหรับแนว
ทางการดําเนินงานวัณโรคแหงชาติ 2552 ใชเกณฑระดับเอนไซม aminotransferase มากกวา 5 เทา
ของคาปกติพิกัดบน ในกรณีไมมีอาการทางคลินิกรวมดวยเทานั้น โดยผลการศึกษานี้แพทยสวน
ใหญใชเกณฑดังกลาว และมีแพทยสวนนอยปฏิบัติไมตรงตามคําแนะนํา เชน ในกรณีมีอาการทาง
คลินิกรวมดวย มีแพทยสวนนอย (รอยละ 7.9) ที่ใชเกณฑมากกวา 4 เทาของคาปกติพิกัดบน อาจจะ
ลาชาไปสําหรับวินิจฉัย เปนผลใหเซลลตับถูกทําลายมากขึ้น สวนกรณีไมมีอาการทางคลินิกรวม
ดวยแพทยประมาณเกือบครึ่งใชเกณฑไมเกิน 5 เทาของคาปกติพิกัดบน ซ่ึงอาจจะวินิจฉัยเร็วเกินไป 
เปนผลใหผูปวยตองหยุดยาหรือรักษาไมตอเนื่องโดยไมจําเปน  
  
 5.2.4 การปฏิบัติเม่ือผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค  
 
  การรักษาผูปวยเกิดภาวะพิษตอตับจากยา คือ ควรหยุดยาที่สงสัยวาเปนสาเหตุ  
หลังจากนั้นตองพิจารณาหาสาเหตุอ่ืน ๆ นอกเหนือจากยา และเมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นแลว อาจ 
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พิจารณาใหยากลับเขาไปใหมในกรณีที่ยาดังกลาวมีความจําเปนตอการรักษา หรือการเกิดพิษตอตับ
นั้นไมไดเกิดการแพแบบ hypersensitivity เนื่องจากอาจทําใหอาการรุนแรงขึ้นได[30, 31, 83] ผล
การศึกษานี้แพทยสวนใหญ (รอยละ 96.5) พิจารณาหยุดยาตานวัณโรคเดิม โดยวิธีการหยุดยาทุกตัว
หรือหยุดบางตัว แตการหยุดยาทุกตัวในระหวางผูปวยกําลังปวยดวยวัณโรคอยูนั้น อาจสงผลให
อาการของโรครุนแรงขึ้นหรือเสียชีวิตจากโรคได ดังนั้นในระหวางหยุดยา ผูปวยควรไดรับยาตาน
วัณโรคตัวอ่ืนที่มีประสิทธิภาพในการฆาเชื้อและมีพิษตอตับนอย[27, 84]  โดยยาตานวัณโรคแนวที่ 1 ที่
มีรายงานการเกิดพิษตอตับนอย ไดแก ethambutol, streptomycin[85] นอกจากนี้ยังมีรายงานของยา
กลุม fluoroquinolone ที่มีประสิทธิภาพในการฆาเชื้อวัณโรค[87] และมีรายงานการเกิดพิษตอตับนอย
[84, 88] ที่นํามาใชในชวงหยุดยา ผลการศึกษานี้แพทยกวาครึ่งใหยาที่มีพิษตอตับนอย ตรงตาม
คําแนะนําของ ATS 2006 โดยแพทยสวนใหญนิยมให E, O, S 
  การใหยากลับเขาไปใหม (Re-challenge) เมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นแลว  เปนวิธีการ
พิสูจนวายาตัวใดเปนสาเหตุที่ทําใหเกิดความผิดปกติ[83] และผลจากการ re-challenge จะใชในการ
พิจารณาเลือกสูตรยาใหเหมาะสมในรักษาแกผูปวยตอไป ถึงแมวาการใหยากลับเขาไปใหมมี
โอกาสทําใหผูปวยเกิดความเปนพิษจากยาไดอีก[52-55] แตสําหรับการรักษาวัณโรคนั้นพบวายาตาน
วัณโรค H, R, Z เปนยาที่มีประสิทธิภาพสูงในการฆาเชื้อวัณโรค[86] นอกจากนี้การใชยาตานวัณโรค
สูตรอื่นที่ไมมี H, R อยูดวย ตองใชระยะเวลารักษานานขึ้น[89] ดังนั้นจึงมีความจําเปนที่ตองใหยา
ตานวัณโรคเดิมกลับเขาไปใหมเมื่อผูปวยหายจากภาวะพิษตอตับ จากผลการศึกษานี้แพทยสวน
ใหญ (รอยละ 87.0) ใหยากลับเขาไปใหม ซ่ึงตรงตามคําแนะนําของ ATS 2006 และ NTP 2552  
  วิธีการใหยากลับเขาไปใหม (re-challenge) ควรใหยากลับเขาไปทีละตัว เนื่องจาก
การใหยากลับเขาไปพรอมกันทุกตัวไมสามารถระบุไดวาผูปวยเกิดพิษจากยาตัวใด จากผลการศึกษา
นี้แพทยสวนใหญ (รอยละ 96.6) ใหยากลับเขาไปใหมทีละตัว ซ่ึงตรงตามคําแนะนําของ ATS 2006 
และ NTP 2552 นอกจากนี้การเกิดพิษของยาตานวัณโรคโดยเฉพาะ isoniazid เปนแบบ 
idiosyncratic reactions[83, 90] ซ่ึงจะไมขึ้นกับขนาดยาที่ผูปวยไดรับ ดังนั้นการใหยากลับเขาไปใหม
สามารถใหกลับเขาไปไดโดยไมจําเปนตองเร่ิมตนจากยาขนาดต่ํากอน ซ่ึงตรงตามคําแนะนําของ 
ATS 2006 แตจากผลการศึกษานี้พบวาแพทยใหยากลับเขาไปใหม โดยเริ่มตนใหในขนาดปกติเพียง
รอยละ 16.6 แตแพทยสวนใหญ (รอยละ 71.4) จะใหยาโดยใหยาในขนาดต่ํา ๆ กอนแลวคอย ๆ เพิ่ม
ขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ ซ่ึงการใหยาแบบดังกลาวนี้จะตรงตามคําแนะนําของ NTP 2552 
นอกจากนี้ มีการศึกษา[52] ซ่ึงเปรียบเทียบการเกิดตับอักเสบซ้ํา ระหวางการใหยาแบบที่ 1 คือ ใหยา
โดยใหขนาดต่ําๆกอนแลวคอย ๆ เพิ่มขนาดยาจนไดขนาดยาปกติ และแบบที่ 2 คือ การใหกลับเขา
ไปในขนาดปกติ พบวารอยละของผูปวยเกิดตับอักเสบซ้ําในแตละกลุมไมมีความแตกตางกัน (P = 
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.69) ดังนั้นการใหยาโดยวิธีการคอย ๆ เพิ่มขนาดยา อาจไมมีความจําเปนและเพิ่มความยุงยากในการ
จัดการมากขึ้น ในประเด็นของการให Z หรือไมนั้น พบวาแนวทางของ ATS 2006 และNTP 2552 
แนะนําไมให Z กลับเขาไปใหม ซ่ึงตรงกับผลการศึกษานี้ ที่แพทยสวนใหญไมให Z กลับเขาไป
ใหม สาเหตุอาจเนื่องมาจากมีรายงานวา Z เปนสาเหตุทําใหผูปวยเกิดพิษตอตับสูงขึ้นเมื่อใหรวมกับ
ยาตานวัณโรคตัวอ่ืน โดยการให Z รวมกับ R, H และยาตัวอ่ืนยกเวน S ทําใหผูปวยเกิดพิษตอตับได
รอยละ 3[25] เมื่อให Z รวมกับ R ทําใหเกิดพิษตอตับรอยละ 8[25] และเมื่อให Z อยางเดียวเปนสาเหตุ
ในผูปวยรอยละ 1-5[25]   
  เพื่อความปลอดภัยของผูปวย การพิจารณาลําดับการใหยากลับเขาไปใหม ควร
พิจารณาใหยาที่มีรายงานการเกิดพิษตอตับนอยที่สุดกลับเขาไปเปนอันดับแรก จากรายงาน
การศึกษา[17] แบบ meta-analysis ป 1991 พบวาการใหยา H รวมกับยาอื่น ๆ ที่ไมใช R ทําใหผูปวย
เกิดพิษตอตับรอยละ 1.6  สวนเมื่อให R รวมกับยาอื่น ๆ ที่ไมใช H ทําใหเกิดพิษตอตับในผูปวยรอย
ละ 1.1 และ เมื่อให ให H รวมกับ R จะเกิดพิษตอตับรอยละ 2.7  นอกจากนี้จากการศึกษาแบบ 
meta-analysis ป 2009[74] พบผูปวยรอยละ 1.4-5.2 เกิดพิษตอตับเมื่อใหยา H ตัวเดียว และผูปวยรอย
ละ 0-0.7 เกิดพิษตอตับเมื่อไดรับ R เพียงตัวเดียว  ดังนั้นการให R กลับเขาไปใหมเปนลําดับแรก
นาจะปลอดภัยสําหรับผูปวย ซ่ึงผลการศึกษานี้มีแพทยเพียงรอยละ 6.5 ไดให R กลับเขาไปเปน
ลําดับแรก การปฏิบัติดังกลาว ตรงตามคําแนะนําของ ATS 2006  แตสําหรับ NTP 2552 นั้นแนะนํา
ใหยา H กลับเขาไปกอนเปนลําดับแรก ซ่ึงพบวาแพทยสวนใหญรอยละ 77.5 ไดปฏิบัติตาม NTP 
2552 คือให H กลับเขาไปเปนลําดับแรก  
 
5.3 ขอดีของการวิจัย  
 
 การศึกษานี้เปนการศึกษาแรก ที่สํารวจการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการภาวะ
พิษตอตับจากยาตานวัณโรค โดยการใชแบบสอบถามชนิดตอบดวยตนเอง ซ่ึงครอบคลุมทุก
ประเด็นที่เกี่ยวของกับการจัดการการเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค เชน การปฏิบัติกอนการรักษา 
การปฏิบัติระหวางการรักษา การวินิจฉัยและการจัดการเมื่อพบผูปวยเกิดพิษตอตับ นอกจากนี้การ
วิจัยนี้ไดขอมูลการปฏิบัติของแพทยจํานวนมาก ซ่ึงอาจจะไมสามารถทําไดถาใชวิธีการเก็บขอมูลวิธี
อ่ืน เชน การทบทวนประวัติผูปวย (record review)  
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5.4 ขอจํากัดของการวิจัย 
 

การศึกษานี้เปนการวัดการปฏิบัติ (practice) ของผูใหบริการสาธารณสุข ซ่ึงวิธีการ 
วัดที่จัดวาเปนมาตรฐาน (gold standard) และสะทอนใหเห็นการปฏิบัติที่แทจริงมีอยูดวยกันหลาย
วิธีไดแก การใชผูปวยจําลอง (standardized patients) การบันทึกการปฏิบัติของผูใหบริการดวยวีดี
ทัศน (video-tape record) ซ่ึงวิธีเหลานั้นมีขอจํากัดเชน ตองใหผูปวยจริงหรือตองหาผูที่มาแสดงตน
ใหเหมือนผูปวยจริง ซ่ึงสําหรับการศึกษานี้จะไมสามารถทําได การวัดการปฏิบัติโดยการใช
แบบสอบถามดังเชนในการศึกษานี้ จึงเปนการวัดโดยทางออม (indirect method) ซ่ึงอาจจะไมได
ขอมูลตรงกับที่ปฏิบัติจริงทั้งหมด อยางไรก็ตามกอนทําการศึกษาผูวิจัยไดพยายามลดความผิดพลาด
ในสวนนี้โดยการแจงใหแพทยผูตอบแบบสอบถามทราบวา จะไมระบุช่ือแพทยผูใหขอมูล และจะ
นําเสนอผลการวิจัยเปนลักษณะของกลุมหรือภาพรวมของการศึกษาเทานั้น ซ่ึงจะไมมีผลกระทบใด 
ๆ ตอแพทยที่ตอบแบบสอบถาม และขอใหตอบแบบสอบถามใหตรงกับสิ่งที่ปฏิบัติมากที่สุด 
นอกจากนี้การใชแบบสอบถามชนิดตอบดวยตนเอง ตองอาศัยความเขาใจของแพทยตอขอคําถาม
นั้น หากแพทยแปลความหมายของคําถามนั้นผิด อาจทําใหผลการสํารวจผิดไปจากความเปนจริงได 

การศึกษานี้มีแพทยตอบแบบสอบถาม (respondents) รอยละ 75.8 ซ่ึงพบวาแพทย 
เหลานี้มีลักษณะ เชน อายุ เพศ ความเชี่ยวชาญเฉพาะดาน สถานที่ปฏิบัติงานไมแตกตางจากแพทยที่
ตอบแบบสอบถาม อยางไรก็ตามการศึกษานี้จะไมมีขอมูลลักษณะบางอยางของแพทยที่ไมตอบ
แบบสอบถาม (non-respondents) เชน การอบรมเกี่ยวกับวัณโรค ประสบการณการรักษาผูปวยวัณ
โรคที่เกิดพิษตอตับ ขอมูลเหลานี้เปนขอมูลการปฏิบัติของแพทย ซึ่งถาในกรณีที่ขอมูลเหลานี้ของ
แพทยที่ตอบแบบสอบถามและแพทยที่ไมตอบแบบสอบถามมีความแตกตางกัน อาจทําใหผล
การศึกษาแตกตางจากผลการศึกษาที่ได  นอกจากนี้ยังพบแพทยจํานวนหนึ่งที่ไมตอบในแตละขอ 
เปนรอยละ 1-15.4 แตเมื่อเทียบสัดสวนแลวยังต่ํากวาของแพทยที่ตอบในแตละขอ ซ่ึงคาดวาแพทย
ทั้งสองกลุมนี้ไมนาจะแตกตางกัน  

การศึกษานี้เปนการศึกษาการปฏิบัติของแพทยในโรงพยาบาลสังกัดกระทรวง 
สาธารณสุขเทานั้น ไมไดศึกษาการปฏิบัติของแพทยที่สังกัดโรงพยาบาลของกระทรวงอื่น ๆ ซ่ึงผล
การศึกษาที่ไดมีความแตกตางกันได ในกรณีที่แพทยที่สังกัดโรงพยาบาลสังกัดอื่นๆ มีลักษณะ เชน 
เพศ  อายุ หรือประสบการณในการรักษาผูปวยวัณโรค ที่แตกตางจากแพทยของโรงพยาบาล
กระทรวงสาธารณสุข  
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5.5 ประโยชนท่ีไดรับ 
 

ผลจากการวิจัยนี้จะนําไปเปนขอมูลใหกับกองควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข  
ใชเปนขอมูลพื้นฐานในการวางแผนการฝกอบรมแพทยที่ดูแลรักษาผูปวยวัณโรค ใหครอบคลุม
ครบถวนตอไป นอกจากนี้ยังสามารถนําไปเปนแนวทางในการปรับปรุงเนื้อหาในคูมือที่ใช
ฝกอบรม ใหมีความชัดเจน ครอบคลุมและสามารถปฏิบัติตามได  
 
5.6 ขอเสนอแนะ 
 
 การศึกษานี้ทําการศึกษาในโรงพยาบาลสังกัดสํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุข 
เฉพาะเขตภาคใตตอนลางเทานั้น อาจตองศึกษาเพิ่มเติมในเขตอื่น ๆ เพื่อใหครอบคลุมการปฏิบัติ
ของแพทยใหหลากหลายมากยิ่งขึ้น 
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การปองกันการเกิดพิษตอตบักอนการใชยาตานวณัโรค 



 

 

  ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 
2003 

CDC 
2003 

Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

1 การคนหาปจจัย
เสี่ยงที่อาจทําให
เกิดความเปนพษิ
ตอตับในผูปวยที่
ไดรับยาตานวณั
โรค 
 

ไมไดกลาวถึง พิจารณาปจจัยเสี่ยงที่ทําใหเกิดความเปน
พิษตอตับจากยาตานวัณโรคในผูปวย
กอนเริ่มตนการรักษาวณัโรค 
 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

ใหคนหาผูปวยทีม่ีปจจัยเสี่ยงที่ทําให
เกิดความเปนพษิตอตับจากยาตาน
วัณโรค ไดแกผูปวยที่มีความผดิปกติ
ของตับอยูเดิม (pre-existing liver 
disease) ผูปวยติดสุรา (alcoholics)  
ผูปวยสูงอายุ (elderly)  และผูปวย 
ทุพโภชนาการ (malnourished 
constitute) 

ไมไดกลาวถึง ไมไดกลาวถึง 

2 การอธิบายอาการ 
การเกิดพิษตอตบั
และ  
สิ่งที่ควรหลีกเลี่ยง 
 

ไมไดกลาวถึง 1.ใหคําแนะนําถึงอาการของตับอักเสบ 
ไดแก อาการคลื่นไส (nausea) อาเจยีน 
(vomiting) ปวดทอง (abdominal 
discomfort)ออนเพลียโดยไมมีสาเหตุ 
(unexplained fatique) โดยใหผูปวยหยุด
ยาตานวัณโรคและรีบกลบัมา
โรงพยาบาล 
2.แนะนําผูปวยใหงดเครื่องดื่ม
แอลกอฮอล การใชยาตาง ๆ ทีท่ําใหเกิด
ความเปนพษิตอตบั 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

1.ใหคําแนะนําผูปวยเกี่ยวกับอาการ
ของตับอกัเสบ (hepatitis) ไดแก 
อาการเบือ่อาหาร (loss of appetite) 
คลื่นไส (nausea) อาเจียน (vomiting) 
มีไข (fever) และภาวะดีซาน (ตัว
เหลือง ตาเหลือง) (jaundice) หากมี
อาการเกิดขึน้กับผูปวยใหผูปวยแจง
แกพยาบาล หรือแพทยทราบ  

1.ใหคําแนะนําผูปวย
เกี่ยวกับอาการแสดงความ
ผิดปกติของตับ เชนอาการ
ออนเพลียของรางกาย 
(malaise)  คลื่นไส (nausea) 
และภาวะดีซาน  (jaundice) 
ใหผูปวยเฝาระวังความเปน
พิษตอตับ  
2.แนะนําผูปวยใหงดการดื่ม
เครื่องดื่มแอลกอฮอล 

1.แนะนําอาการ
ที่บงบอกการ
เกิดความเปน
พิษตอตับ ให
ผูปวยหยุดยา
ตานวัณโรคและ
กลับมา
โรงพยาบาล      
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ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงาน  
วัณโรค

แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 
2003 

CDC 2003 Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

3 การตรวจทาง
หองปฏิบัติการทีแ่สดง
ถึงความผิดปกติตอการ
ทํางานของตับ เพือ่ใช
เปนคาเริ่มตนกอนการ
รักษา (ตรวจทกุคน
หรือไม, 
ตรวจอะไรบาง) 

ไมไดกลาวถึง 1.ตรวจระดับ serum transaminases, bilirubin, 
alkaline phosphatase (ALP), creatinine และ 
blood platelet count  
2.ตรวจในผูปวยทกุรายกอนเริ่มตนการรักษา
วัณโรค 
 

ไมได
กลาวถึง 

1.ตรวจ liver 
function 
tests (LFTs)  

1. ตรวจ liver function tests  
2. ตรวจเปนคาเริ่มตนกอนการ
รักษาในผูปวยที่มปีจจัยเสี่ยง 
ดังกลาวขางตน 

1. ตรวจ liver 
function tests 
(LFTs) 

1. ตรวจ liver 
function tests 
(LFTs) 
 
 

4 การตรวจหาไวรัสตับ
อักเสบ 

ไมไดกลาวถึง 1. ตรวจหาไวรัสตับอักเสบในกลุมผูปวยใชยา
เสพติดชนิดฉดีเขาเสน (inject drugs)  ไดแก 
-  ผูปวยที่เกิดใน endemic area: Asia, Africa, 
the Pacific Islands, Eastern Europe, Amazon 
Basin 
-  กลุมผูปวยติดเชือ้เอชไอวี  
-  กลุมผูปวยที่มีอาชีพตองสัมผัสกับเลือด  
-  กลุมผูปวย chronic hemodialysis  
- กลุมผูปวยที่ไดรับเลือด หรือปลูกถายอวัยวะ 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

1 .ตรวจ HBsAg ในพื้นทีท่ี่มี
ผูปวยเปนพาหะของโรคตับ
อักเสบบี (hepatitis B carrier) 
มาก และมอีุบัติการณการเกิด
ความเปนพษิตอตบัจากยาตาน
วัณโรคสูง กอนการรักษา 
 และควรตรวจติดตามทาง
หองปฏิบัติการอยางใกลชิดใน
ผูปวยที่เปนพาหะของโรคตับ
อักเสบบ ี

ไมได
กลาวถึง 

1..พิจารณา
ตรวจ 
virological 
tests  
เพื่อคนหา
ไวรัสตับ
อักเสบ (viral 
hepatitis) ใน
ผูปวย 
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ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค 
แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 
2003 

CDC 2003 Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

5 ขอแนะนําอื่น ๆ ไมไดกลาวถึง 1.ควรตรวจรางกายผูปวยเพื่อ
ประเมินลักษณะการเปนโรคตับ 
เชน  liver tenderness, 
hepatosplenomegaly, jaundice, 
caput medusa, spider angiomata, 
ascites, edema 
2. ควรทบทวนผลการประวัติการ
ตรวจทางหองปฏบิัติยอนหลังเพื่อ
คนหาปจจัยเสี่ยงในผูปวยกอนที่
ผูปวยจะไดรับการรักษาดวยยาตาน
วัณโรค 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

ไมไดกลาวถึง ผูปวยที่มีคา LFTs ผิดปกติกอน
เริ่มตนการรักษา ไมไดเปนขอ
หามในการรักษาดวยยาตานวณั
โรคที่ทําใหเกิดความเปนพิษตอ
ตับ ไดแกยา  isoniazid, 
rifampicin, pyrazinamide หาก
ผูปวยมีระดบั bilirubin เพิ่มขึ้น ให
รอจนกระทั่งการทํางานของตับ
กลับสูคาปกติกอน จึงสามารถให
การรักษาดวยยาตานวัณโรคทีท่ํา
ใหเกิดความเปนพิษตอตับได 

ไมไดกลาวถึง 
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ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 
2003 

CDC 2003 Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

1 การพูดคุย สอบถาม 
ประเมินอาการของภาวะ
พิษตอตับจากยาตานวัณ
โรค 

ไมไดกลาวถึง 1.ใหซักถามอาการ  ประเมินอาการ  
และใหคําแนะนาํผูปวย เกี่ยวกบัการ
เกิดความเปนพษิตอตับจากการใชยา
ตานวัณโรคทกุครั้งเมื่อผูปวยมาตาม
นัด (ทุกเดอืน) 
2.ผูปวยที่ไดรับ Directly Observed 
Treatment (DOT) ควรไดรับการ
ติดตามการกินยา และการตรวจ
ติดตามถึงการเกิดความเปนพษิตอ
ตับจากการใชยาตานวัณโรคอยาง
ใกลชิด 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

1.ใหประเมินลักษณะและอาการทาง
คลินิกของการเกดิพิษตอตบัในผูปวยทุก
ครั้ง ระหวางที่ผูปวยรับการรักษาดวยยา
ตานวัณโรค 
2.ในกรณีผูปวยไดรับ directly observed 
treatment (DOT) บุคลากรที่ไดรับ
มอบหมายใหสังเกตการกินยาอยาง
สม่ําเสมอของผูปวย ควรติดตามลักษณะ
และอาการทางคลนิิกของการเกิดพษิตอ
ตับอยางใกลชิดดวย 

ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 
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ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค
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2 การตรวจติดตาม
ทาง
หองปฏิบัติการ
เพื่อเฝาระวังความ
เปนพิษตอตับ 
(ตรวจในผูปวยทุก
รายหรือไม,  ตรวจ
ในผูปวยประเภท
ใด) 
 

ไมไดกลาวถึง 1. ตรวจติดตามเฉพาะผูปวยในกรณีตอไปนี้คือ 
- มีคาเริ่มตนกอนการรักษาผิดปกติ   
- ผูปวยที่ดื่มเครื่องดื่มแอลกอฮอลเปนประจํา   
-  ผูปวยที่ใชยาที่ทําใหเกิดความเปนพษิตอตับ  
-  ผูปวยที่เปนไวรัสตับอักเสบ 
-  ผูปวยที่เปนโรคตับอยูเดิม 
-  ผูปวยติดเชื้อเอชไอวี  
-  ผูปวยที่เคยมีประวัติเกิดความเปนพษิตอตับ
จากยาตานวัณโรค  

ไมได
กลาวถึง 

1. ตรวจติดตามใน
ผูปวยที่มีการเพิ่ม
ของ aspartate 
transaminase 
(AST) โดยที่ไมมี
อาการทางคลินิกที่
แสดงการเกิดพิษ
ตอตับ ใหมีการ
ตรวจติดตาม
อาการทางคลินิก
ของผูปวย และ
ตรวจทาง
หองปฏิบัติการ
บอยขึ้น 

1.ตรวจเฉพาะผูปวย
ที่มีปจจัยเสี่ยง ไดแก 
- ผูปวยที่มีความ
ผิดปกติของตับอยู
เดิม 
- ผูปวยติดสุรา  
- ผูปวยสูงอายุ  ผูปวย
ภาวะทุพโภชนาการ 

1.ตรวจเมื่อผูปวยมี
อาการทางคลินิกที่
แสดงถึงความ
ผิดปกติของตับ 
ไดแกความไม
สบายหรือ
ออนเพลียของ
รางกาย  (malaise) 
คลื่นไส (nausea) 
และภาวะดีซาน  
(jaundice)  
 

1.ตรวจติดตามในผูปวยที่
เปนโรคตับเรื้อรัง (chronic 
liver disesase) 
 2.ผูปวยมี alanine 
aminotransferase (ALT) / 
aspartate aminotransferase 
(AST)  มากกวาหรือเทากับ  
2 เทาของคาปกติพกิัดบน   
3.ตรวจติดตามเมื่อผูปวยมี
อาการทางคลินิก ไดแก 
อาการมีไข (fever) ความไม
สบายหรือออนเพลยีของ
รางกาย  (malaise) อาเจียน 
(vomiting) ภาวะดซีาน 
(jaundice)  

3 สงตรวจทาง
หองปฏิบัติการ 
ตัวใดบาง  
 

ไมไดกลาวถึง 1. ไมระบุใหตรวจตัวใด 
2. แพทยบางทานแนะนําใหตรวจติดตามระดับ 
prothrombin time และ INR เปนระยะ ในผูปวย
ที่มีความผิดปกติของตับอยูเดิมอยางรุนแรง  
3.แพทยบางทานเสนอใหตรวจติดตาม ALT 
ระหวางการรักษาในผูปวยหญิง หรือผูปวย
สูงอาย ุ

ไมได
กลาวถึง 

ไมไดกลาวถึง ตรวจ LFTs ตรวจ LFTs ตรวจ LFTs 



 

 

 

ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการ
ดําเนินงานวัณ

โรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 2003 CDC 2003 Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

4 ความถี่ในการสง
ตรวจติดตาม 

ไมไดกลาวถึง ตรวจติดตามทาง
หองปฏิบัติการทีแ่สดง
ถึงความผิดปกติของตับ
เปนประจาํ  
 

ไมได
กลาวถึง 

ไมไดกลาวถึง ตรวจทุก 2 สัปดาห 
ใน 2 เดือนแรกของ
การรักษา หรือบอย
กวานั้นขึน้กับอาการ
ทางคลินิกของผูปวย 

ไมไดกลาวถึง 1.ตรวจทุก 1 สัปดาห เปนเวลา 2 สัปดาห 
และถัดมาตรวจทกุ 2 สัปดาห ใน 2 เดือน
แรกหรือผูปวยมีอาการบงถึงภาวะตบัอักเสบ  
2.ถาผูปวยมีการเพิ่มขึ้นของระดบัเอนไซม  
alanine transaminase (ALT) / aspartate 
transaminase (AST)  นอยกวา  2 เทาของคา
ปกติพกิัดบน (upper limit of normal) ควร
ตรวจซ้ําที ่ 2 สัปดาหของการรักษา หาก
พบวา ALT/AST ยังต่ําอยู ใหตรวจซ้ําเมื่อ
ผูปวยมีอาการทางคลินิก 
ถา ALT/AST มากกวา 2 เทาของคาปกติ
พิกัดบน ใหตรวจติดตามเหมือนขอ 1 
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ภาคผนวก ค 
 

การวินิจฉัยและการจัดการเมื่อผูปวยเกิดพษิตอตับจากยาตานวัณโรค 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

ขอ หัวขอประเมิน 
 

แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 2003 CDC 2003 Hong Kong 2002 ERS 1999 BTS 1998 

1 การคนหา
สาเหตุ   ของ
การเกิดพิษตอ
ตับ 

ไมไดกลาวถึง Serology tests: 
hepatitis A, B, C , 
biliary disease,       
ประวัตกิารดื่ม
แอลกอฮอล และ
ประวัตกิารไดรับยา
ที่ทําใหเกิดความ
เปนพิษตอตบัรวม
ดวย 

1.ใหคนหาสาเหตุ แตไม
ระบุรายละเอียด 
2.หากผูปวยอาการดีซาน 
โดยไมมีอาการ 
(asymptomatic jaundice) 
คือ มีอาการคลื่นไส อาเจียน 
ปวดทอง และไมมีหลักฐาน
การเกิด hepatitis  ยา 
rifampicin อาจเปนสาเหตุ
ทําใหเกิดความเปนพิษตอ
ตับ 

1.หากมีการเพิ่ม  AST รวมกับการเพิ่มของ 
bilirubin และ ALP ใหนึกถึงความเปนพษิ
ตอตับจากยา rifampicin 
2.หากมีการเพิ่มขึ้นของระดบั bilirubin 
และ/หรือ ALP ตองหาสาเหตุโดยทันท ี 
3. Serology test: Hepatitis A, B, C ให   
สอบถามอาการผูปวยเพื่อประเมินโรคทาง 
biliary tract  สอบถามผูปวยเกี่ยวกับการ
ดื่มแอลกอฮอล และประวัติการไดรับยาที่
ทําใหเกิดความเปนพิษตอตบัรวมดวย 

ไมไดกลาวถึง ไมได
กลาวถึง 

ไมได
กลาวถึง 

2 เกณฑวินิจฉัย
ภาวะพิษตอตบั 

1.มีอาการทางคลนิิก
ของการเกิดพษิตอตับ 
เชน คลื่นไส อาเจยีน  
ตัวเหลือง ตาเหลอืง   
2.  AST > 5 x ULN 
โดยไมตองมอีาการ
ทางคลินิกรวมดวย 

1. ALT > 3 x ULN 
+ jaundice and/or 
อาการตบัอักเสบ  
2. ALT > 5 x ULN    
โดยมีหรือไมตองมี
อาการทางคลินกิ
รวมดวย 

ไมไดกลาวถึง 1. AST > 3 x ULN และมอีาการทางคลินิก
รวมดวย  
2. AST > 5 x ULN โดยมีหรือไมตองมี
อาการทางคลินกิรวมดวย 
 

1. มีอาการทางคลนิิก
ของตับอกัเสบชัดเจน   
2. ALT > 3x ULN   
และ  bilirubin > 2 x 
ULN  
 

LFTs >  5 
x ULN  
 

1.ALT/AST  
≥ 5 x ULN  
2. มีการ
เพิ่มขึ้นของ 
bilirubin 
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ขอ หัวขอประเมิน 
 

แนวทางการ
ดําเนินงานวัณโรค
แหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 2003 CDC 2003 Hong Kong 
2002 

ERS 1999 BTS 1998 

3 แนวปฏบิัติเมื่อพบ
ผูปวยเกิดพษิตอ
ตับ หยุดยา /เปลี่ยน
สูตรยา  

ไมไดกลาวถึง 1. หยุดยาที่คาดวา
นาจะเปนสาเหตุ
ทันท ี 
 
2. ใหยาตานวัณ
โรคที่มีผลตอตับ
นอยอยางนอย 3 
ชนิด  

1.หยุดยาที่คาดวานาจะเปน
สาเหตุทันที  
 
 
2.ใหยา S และ E ไปกอน
จนกวาอาการตับอักเสบจะดี
ขึ้น 

1.หยุดยาที่คาดวา
นาจะเปนสาเหตุทันท ี 
 
 
2.ใหยาตานวัณโรคที่
มีผลตอตับนอยอยาง
นอย 3 ชนิด  

ไมไดกลาวถึง 1.หยุดยา  
R, H, Z 
 
 
2.ใชยา S, E 
 

1.หยุดยา R, H, Z  
2.ใหยา S และ E เมื่อ
ผูปวยรูสึกไมสบาย หรือ 
ผลเสมหะผูปวยเปนบวก
ใน 2 สัปดาหแรกของการ
รักษา 
ไปกอนจนกวาอาการตับ
อักเสบจะดีขึ้น 
3.ถาผูปวยสบายด ีไมมี
อาการผิดปกติ และผล
เสมหะเปนลบ ไม
จําเปนตองใหการรักษา
ดวยยาตานวณัโรคตัวอื่น
ที่มีรายงานการเกดิพิษตอ
ตับนอย 

4 เกณฑในการใหยา
กลับเขาไปใหม 

ไมไดกลาวถึง ALT < 2 x ULN 1.LFTs  เขาสูปกติ   2.กรณี
ตรวจ LFTs ไมได ใหรอจน
ไมปรากฏอาการ jaundice 
แลวมากกวา 2 wks  

AST < 2 x ULN ไมไดกลาวถึง LFTs  เขาสู
ปกต ิ

LFTs เขาสูปกต ิ
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ขอ หัวขอประเมิน แนวทางการดาํเนนิงาน
วัณโรคแหงชาติ 2552 

ATS 2006 WHO 2003 CDC 2003 Hong Kong 
2002 

ERS 1999 BTS 1998 

5 วิธีใหยากลับ
เขาไปใหม 

เริ่มตนดวยยา isoniazid    
(H) 50 mg  
 -> วันที ่2  H 100 mg      
-> วันที่ 3  H 150 mg      
 -> วันที ่4  H 200 mg      
-> วันที่ 5  H 250 mg  
ประเมินอาการผูปวยและ
ตรวจ AST ถาไมเพิ่มหรือ
เพิ่มเล็กนอย 
-> วันที่ 6  H 300 mg       
และเพิ่มยา rifampicin( R) 
150 mg -> วันที ่7,8  H+R 
300 mg -> วันที ่9,10  
H+R  450 mg  และให
ประเมินอาการผูปวย และ
ตรวจ AST ถาไมเพิ่มหรือ
เพิ่มเล็กนอยไมตองเพิ่มยา 
Z ใหใชสูตรยารักษาวัณ
โรคที่ไมม ีZ 

เริ่มตนดวยยา R  (with 
or without  E)  3 – 7 
days ถาไมมีการเพิ่ม
ของ ALT    -> เพิม่ H 
1 สัปดาหถาไมมกีาร
เพิ่มของ ALT -> เพิ่ม Z  
ถาอาการตบัอักเสบยัง
เกิดขึ้นระหวางใหยาก
ลับเขาไปใหม หรือ 
ALT เพิ่มขึ้น ใหหยุดยา
ตัวสุดทายที่ใหกลบัเขา
ไปใหม  หากผูปวยเกิด
ตับเสบเปนระยะ
เวลานานหรือเกิดตับ
อักเสบรุนแรง และ
ผูปวยสามารถทนตอยา 
R และยา  H ที่ใหกลับ
เขาไปใหมได ไมควร
ใหยา Z กลับเขาไป
ใหม 

ถาอาการตบั
อักเสบแลวทํา
ใหเกิด clinical  
jaundice ให
หลีกเลี่ยงการ
ใช PZA และ 
แนะนาํใหใช
2HES/10HE 

R -> 1 สัปดาห                 
-> เพิ่ม H  1 สัปดาห        
-> เพิ่ม Z          
แตละสัปดาห ถาไมการ
เพิ่มของ AST  
ใหยาตัวถัดไป 
ถาอาการตบัอักเสบยัง
เกิดขึ้นระหวางใหยา 
กลับเขาไปใหม หรือ
ระดับ AST เพิ่มขึ้นให
หยุดยาตัวสุดทายที่ให
กลับเขาไปใหม  แตถา
ผูปวยทนตอยา 
rifampicin และ 
isoniazid ไดดีและ
ผูปวยเกิดตบัอักเสบ
รุนแรง (AST > 10 x 
ULN) ไมควรใหยา 
pyrazinamide กลบัเขา
ไปใหม  

ไมได
กลาวถึง 

ใหยาขนาดเดิม
กลับเขาไปใหม
พรอมกนัทั้ง 3 
ตัว (H, R, Z) 
 
ถายังมีความ
ผิดปกติของตับ
เกิดขึ้นอีกเปน
ครั้งที่ 2 ใหหยุด
ยาอีกครั้งและให
ยา S และ E  

ให H 50 mg (2-3 วัน)              
->คอย ๆ เพิ่ม  H เปน          
300 mg (2-3วัน)   
ถาไมมอีาการผิดปกติ             
ใหเพิ่ม R 75 mg (2-3 วัน)         
-> คอย ๆ เพิ่ม R 300 mg      
(2-3วัน) -> R (2-3 วัน) 
(R 450 mg if  BW < 50 kg) 
or 600 mg (if BW ≥ 50 kg)    
ถาไมมอีาการผิดปกติใหเริ่ม  
-> เพิ่ม  Z 250 mg (2-3 วัน)   
->คอยๆ เพิ่ม Z 1000 mg    
(2-3วัน) ->Z (2-3 วัน) 
(Z 1500 mg if BW < 50 kg) 
(Z 2000 mg if BW ≥ 50kg) 
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ภาคผนวก  ง 
 

หนังสือแสดงความยินยอมเขารวมการวิจัยของโรงพยาบาล 
 

                                                                                       ทําที่...............................................................  
                                                                                       วันที่...........เดือน........................พ.ศ. 2553 

 

ขาพเจา...............................................ผูอํานวยการโรงพยาบาล............................................ 
อําเภอ..............................................จังหวดั..............................................เปนตัวแทนของ
โรงพยาบาลที่เขารวมโครงการวิจัย ขอทําหนังสือนี้ใหไวตอผูวิจัยเพื่อเปนหลักฐานแสดงวา 
 

ขอ 1. โรงพยาบาลไดรับทราบโครงการวิจัย เร่ือง การสํารวจการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการ
จัดการภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค   
 

ขอ 2. โรงพยาบาลยินดีเขารวมโครงการวิจัยนี้ดวยความสมัครใจ โดยมีไดมีการบังคับ ขูเข็ญ 
หลอกลวงแตประการใดและพรอมจะใหความรวมมือในการวิจัย  
 

ขอ 3. ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยเกี่ยวกับวัตถุประสงคของโครงการวิจัยและรายละเอียด
โครงการวิจัย รวมทั้งประโยชนที่จะไดรับจากการวิจัยโดยละเอียดแลว  
 

ขอ 4. ขาพเจาไดรับการรับรองจากผูวิจัยวา จะเก็บขอมูลสวนตัวของแพทยที่เขารวมโครงการวิจัย   
เปนความลับ การนําเสนอผลการวิจัยจะไมระบุช่ือเจาหนาที่ผูใหขอมูล และจะนําเสนอขอมูลเปน
ลักษณะของกลุมหรือภาพรวมเทานั้น 
 

ขอ 5. ขาพเจาไดรับทราบวามีสิทธิจะบอกเลิกการรวมโครงการวิจัยนี้เมื่อใดก็ได และการบอกเลิก
การรวมโครงการวิจัยจะไมมีผลกระทบตอแพทยที่เขารวมโครงการวิจัยและโรงพยาบาลแตอยางใด  
 

ขาพเจาไดอานและเขาใจขอความตามหนังสือนี้โดยตลอดแลว เห็นวาถูกตองตามเจตนา
ของขาพเจา จึงไดลงลายมือช่ือไวเปนสําคัญ  
 
 

ลงชื่อ............................................ ผูอํานวยการโรงพยาบาล 
                                             (..................................................) 
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ภาคผนวก  จ 
 

คําอธิบายโครงการวิจัยสําหรับเจาหนาท่ีคลินิกวัณโรค 
 

ดวยศูนยวัณโรคที่ 12 จังหวัดยะลา รวมกับคณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร ได
จัดทําโครงการวิจัยเรื่อง “การสํารวจการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตาน
วัณโรค” การวิจัยจะใชแบบสอบถามในการเก็บขอมูล โดยคาดวาขอมูลที่ไดจากงานวิจัยจะมีประโยชน
ในการพัฒนาแนวทางการจัดการภาวะพิษตอตับจากยาตาน      วัณโรคใหเหมาะสมกับสถานการณของ
ประเทศไทยตอไป  

แบบสอบถาม มีจํานวน 2 ชุด ไดแก 
1. แบบสอบถามชุดท่ี 1  ขอมูลโรงพยาบาล แบบเก็บขอมูลชุดนี้มี 1 หนา   

ผูตอบแบบสอบถาม คือ เจาหนาที่คลินิกวัณโรครับผิดชอบจัดทําทะเบียนผูปวยวัณโรค (TB 03)  
2. แบบสอบถามชุดท่ี 2  เร่ือง การสํารวจการปฏิบัติของแพทยเกี่ยวกับการจัดการภาวะพิษตอ 

ตับจากยาตานวัณโรค แบบสอบถามชุดนี้มี 6 หนา ผูตอบแบบสอบถาม คือ แพทย ดังรายนามตอไปนี้ 
1. ……………………………………………………………. 
2. …………………………………………………………… 
3. ……………………………………………………………. 
เมื่อทานไดรับแบบสอบถามแลวโปรดดําเนินการดังตอไปนี้ 
1. เจาหนาที่คลินิกวัณโรค ตอบแบบสอบถามชุดที่ 1  
2. สงแบบสอบถามชุดที่ 2 ใหแพทยผูมีรายนามขางตน (แพทย 1 ทาน /  

แบบสอบถาม 1 ชุด) 
3. เมื่อเจาหนาที่คลินิกวัณโรค และแพทยผูมีรายนามขางตนไดตอบ 

แบบสอบถามเรียบรอยแลว ใหเจาหนาที่คลินิกวัณโรครวบรวมแบบสอบถามทั้งหมด  
4. สงแบบสอบถามไปยังตูปณ. 1 ปณ. ยะหา  95120 โดยใชซองที่แนบมาดวย  

ทั้งนี้ผูวิจัยจะรับผิดชอบคาใชจายในการดําเนินการทั้งหมด โดยจะจัดสงเงินสําหรับคาดําเนินการ
ดังกลาวใหทาน ภายใน 1 สัปดาหหลังจากทานไดรับเอกสารชุดนี้แลว  

ผูวิจัยตระหนักดีวาทานตองสละเวลาในการทํางานของทาน เพื่อตอบแบบสอบถาม  
รวบรวมแบบสอบถามจากแพทย และจัดสงแบบสอบถามคืนผูวิจัย จึงขอขอบพระคุณทานเปนอยางย่ิง
มา ณ ที่นี้ดวย  
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ภาคผนวก  ฉ 
 

เอกสารแนะนําโครงการวิจัยสําหรับแพทยผูตอบแบบสอบถาม 
 

ดวยศูนยวัณโรคที่ 12 จังหวัดยะลา รวมกับคณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร 
ไดจัดทําโครงการวิจัยเร่ือง “การสํารวจการปฏิบัติของแพทยเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตับจาก
ยาตานวัณโรค” โดยผูวิจัยตองการสํารวจรูปแบบการปฏิบัติของแพทยในการจัดการภาวะพิษตอตับ
จากยาตานวัณโรค โดยจะสํารวจในโรงพยาบาลสังกัดกระทรวงสาธารณสุขทุกโรงพยาบาล ใน 7 
จังหวัดภาคใตตอนลาง ไดแก จังหวัด ตรัง พัทลุง สงขลา สตูล ปตตานี ยะลา นราธิวาส ทั้งหมด 74 
โรงพยาบาล การวิจัยนี้จะใชแบบสอบถามชนิดตอบดวยตนเอง (self-administered questionnaire) 
โดยคาดวาขอมูลที่ไดจากงานวิจัยจะใชเปนขอมูลพื้นฐานในการพัฒนาแนวทางการจัดการภาวะพิษ
ตอตับจากยาตานวัณโรคใหเหมาะสมกับสถานการณของประเทศไทยตอไป   

การตอบแบบสอบถามครั้งนี้จะไมมีการนําขอมูลผูปวยมาเปดเผย  ขอมูลที่ไดจาก
แบบสอบถามครั้งนี้จะถูกเก็บเปนความลับ จะไมระบุช่ือแพทยผูใหขอมูล และจะนําเสนอ
ผลการวิจัยเปนลักษณะของกลุมหรือภาพรวมของการศึกษาเทานั้น หลังจากเสร็จสิ้นการดําเนิน
โครงการจะทําลายเอกสารแบบเก็บขอมูลภายในระยะเวลา 6 เดือน ในการวิจัยคร้ังนี้แพทยผูตอบ
แบบสอบถามมีอิสระในปฏิเสธการตอบแบบสอบถามครั้งนี้ได โดยจะไมมีผลกระทบตอตัวทาน
หรือหนวยงานแตอยางใด 

หากทานตองการสอบถามขอมูล หรือสิทธิและผลประโยชนของทานกอนตัดสินใจเขารวม 
โครงการนี้ สามารถสอบถามไดที่สํานักงานเลขานุการคณะกรรมการพิจารณาการศึกษาวิจัยในคน  
กระทรวงสาธารณสุข อาคาร 2 ช้ัน 3 ตึกกรมการแพทย กระทรวงสาธารณสุข ถนนติวานนท อําเภอ
เมือง จังหวัดนนทบุรี 11000 หมายเลขโทรศัพท 02-5906171-2 โทรสาร 02-5918251 หรือหากทาน
มีขอสงสัยใด ๆ เกี่ยวกับการตอบแบบสอบถามโปรดสอบถามหัวหนาโครงการวิจัย คือ  
ภญ.วิลาวัณย ทองเรือง ภาควิชาเภสัชกรรมคลินิก คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร 
ไดที่โทรศัพท 074-288877, 081-5400399        
           
       ขอขอบพระคุณเปนอยางสูง       
              

   ภญ.วิลาวณัย  ทองเรือง     
        หัวหนาโครงการ 
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ภาคผนวก  ช 
 

แบบสอบถามชุดท่ี 1 ขอมูลโรงพยาบาล  
 

 (ผูตอบแบบสอบถาม คือ เจาหนาที่คลินิกวัณโรครับผิดชอบจัดทําทะเบียนผูปวยวณัโรค (TB 03)) 

 
คําชี้แจง แบบเก็บขอมูลชุดนี้ มีจํานวน 1 หนา (คําถาม 3 ขอ) กรุณาตอบทุกขอ โดยทําเครื่องหมาย  

ลงใน  หรือเติมขอความลงในชองวางตามความเปนจริง  

 

A1 ประเภทโรงพยาบาล 
      1. โรงพยาบาลศูนย           ขนาด.........................เตียง 
       2. โรงพยาบาลทั่วไป        ขนาด.........................เตียง 
      3. โรงพยาบาลชุมชน         ขนาด.........................เตียง 

[ ] 

A2 จํานวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่รับการรักษา ปงบประมาณ 2552  
(1 ตุลาคม 2551-30 กันยายน 2552)     ..........................ราย  แยกเปน 

1. ผูปวยใหม (new)                    ...........................ราย 
2. ผูปวยกลับเปนซ้ํา (relapse)    ...........................ราย 
3. รับโอน (transfer)                   ...........................ราย 
4. ผูปวยรักษาซ้ําหลังจากลมเหลว (treatment after failure) ............ราย 
5. ผูปวยรักษาซ้ําหลังจากขาดยา (treatment after default)  .............ราย 
6. อ่ืน ๆ .........................ราย 

[ ][ ][ ] 
 

A3 จํานวนผูปวยวณัโรคทุกประเภทที่เกดิภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค จาก
การวินจิฉัยโดยแพทย หรือประเมินโดยเภสัชกร  ปงบประมาณ 2552  
(1 ตุลาคม 2551-30 กันยายน 2552) ..........................ราย 

[ ][ ][  ] 
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ภาคผนวก  ซ 
 

แบบสอบถามชุดท่ี 2 
การสํารวจการปฏิบตัิของแพทยเก่ียวกับการจัดการภาวะพิษตอตบัจากยาตานวัณโรค 

 
ในการตอบแบบสอบถามชุดนี้ หากทานไมมีประสบการณในการจัดการภาวะพิษตอตับ กรุณาตอบ 
สิ่งท่ีคาดวาจะทํา แบบสอบถามนี้มีจํานวนทั้งสิ้น 6 หนา ทั้งหมด 5 สวน (กรุณาตอบแบบสอบถาม
ใหครบท้ัง 5 สวน) คือ 

สวนที่ 1 ขอมูลสวนบุคคล 
สวนที่ 2  กอนเริ่มการรักษาวัณโรค 
สวนที่ 3  ระหวางการรักษาวัณโรค 
สวนที่ 4 การวินิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 
สวนที่ 5  การปฏิบัติเมื่อผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวัณโรค 

 
หากทานตอบแบบสอบถามเรียบรอยแลว กรุณานําแบบสอบถามสงคืนเจาหนาท่ีคลินิกวัณโรค เพื่อ
รวบรวมสงคืนผูวิจัยตอไป  
 
คําชี้แจง   

- กรุณาตอบคําถามโดยทําเครื่องหมาย   ลงใน  หรือ  หรือเติมขอความลง
ในชองวางตามความเปนจริง ถาไมมีคําตอบในแบบสอบถาม กรุณาตอบในขอที่
เขียนวา อ่ืน ๆ 

- คําถามบางขอ ทานสามารถตอบไดมากกวา 1 ตัวเลือก 

การตอบขอถัดไป สามารถดูไดจากการโยงลูกศรจากขอนั้น หรือคําแนะนําทายขอนั้น ๆ 
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สวนท่ี 1 ขอมูลสวนบุคคล 
                           ชุดท่ี.......................... 

 

B1 เพศ                       1. ชาย                2. หญิง [   ] 
B2 อาย.ุ....................ป [   ][   ]     
B3  โรงพยาบาลของทานคือ                               

    1. โรงพยาบาลศูนย                   2. โรงพยาบาลทั่วไป     3. โรงพยาบาลชุมชน 
               

[   ] 

B4 ความเชี่ยวชาญเฉพาะดานของทาน คือ           
    1. แพทยรักษาโรคทั่วไป                                                        2. แพทยอายุรกรรมทั่วไป 
    3. แพทยอายุกรรมเฉพาะทาง สาขา...................................   4. อื่น ๆ...................................... 

[   ] 

B5 ทานจบการศึกษาสูงสุด เมื่อปพ.ศ. .............................. [   ][  ][   ][  ] 
B6 ทานเริ่มดูแลรักษาผูปวยวัณโรค เมือ่ป พ.ศ. ............................ [   ][  ][   ][  ] 
B7 ทานมีประสบการณดูแลรักษาผูปวยเกิดพิษตอตับจากการใชยาตานวณัโรคหรอืไม 

     1. มี                                          2. ไมม ี(ขามไปตอขอ B9)                             
[   ]   

B8 ผูปวยเกิดพิษตอตับจากการใชยาตานวณัโรครายสุดทายท่ีทานดูแลคือเมื่อใด 
     1. 0 - 6 เดือนกอน                    2.  7 – 12 เดือนกอน 
     3. มากกวา 1 ป                         4. อื่น ๆ................................................................................... 

[   ]   

B9 ทานเคยรับการฝกอบรมเกี่ยวกับการดูแลรักษาผูปวยวณัโรคหรือไม 
      1. ไมเคย (ขามไปตอขอ B11)                             
      2. ไดรับการฝกอบรมมาแลว...............ครั้ง จากสถาบนั (ตอบไดมากกวา 1 ขอ)  
                   2.1 ศูนยวัณโรค เมื่อ พ.ศ. ....................... 
                   2.2 สํานักวัณโรค เมือ่ พ.ศ. .......................   
                   2.3 สมาคมอรุเวชชแหงประเทศไทย เมือ่ พ.ศ. ....................... 
                   2.4 คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลยั.....................................เมื่อ พ.ศ. .................... 
                   2.5 อื่น ๆ ............................................................. เมือ่ พ.ศ. ....................... 

[   ] 

B10 การฝกอบรมดังกลาวมีเนื้อหาเกี่ยวกับการดูแลรักษาผูปวยท่ีเกิดภาวะพษิตอตับจากยาตานวัณโรค
หรือไม 
       1. ม ี                               2. ไมมี   

[   ] 

B11 ทานทราบหรอืไมวามีแนวทาง (guidelines) เกี่ยวกับการจัดการภาวะพษิตอตับจากยาตานวณัโรค 
       1. ทราบ                         2. ไมทราบ (ตอสวนท่ี 2 หนาถดัไป)              

[   ] 

B12 ทานไดใชแนวทางดงักลาวในการดูแลรกัษาผูปวยท่ีเกิดภาวะพิษตอตับจากยาตานวัณโรคหรอืไม 
        1. ใช                             2. ไมใช  (ตอสวนท่ี 2 หนาถัดไป)              

[   ] 

B13 ทานใชแนวทาง (guidelines) ของสถาบันใด ในการดูแลผูปวย (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) 
         1. สํานักวัณโรคฯ กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข ปพ.ศ. 2552 
         2. สมาคมอุรเวชชแหงประเทศไทย  
         3. American Thoracic Society (ATS)  ป ค.ศ. 2006  
         4. The US Centers for Disease Control and Prevention (CDC) ป ค.ศ. 2003 
         5. World Health Organization (WHO)  ป ค.ศ. 2003 
         6. Task Force of ERS, WHO and the Europe Region of IUATLD (ERS)  ป ค.ศ. 1999 
         7. Joint Tuberculosis Committee of the British Thoracic Society (BTS)  ป ค.ศ. 1998    
         8. อื่น ๆ............................................................................................................................... 

[   ] 
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C1 ทานสัง่ตรวจทางหองปฏบัิตกิารเปนคาเร่ิมตนหรือไม 
 

C4 คาทางหองปฏบัิตกิารใดบางทีท่านตรวจเปนคาเร่ิมตน  
(ตอบไดมากกวา 1 ขอ)  (ตอขอ C5)   
               1. AST (SGOT)               
               2. ALT (SGPT)          
               3. ALP                             
               4. Bilirubin                 
               5. Albumin/Globulin       
               6. อ่ืน ๆ ................................................................... 

C3 กรณทีีไ่มไดตรวจทกุราย ลักษณะผูปวยทีท่าน
ตองตรวจเปนคาเร่ิมตน คือ (ตอบไดมากกวา 1 ขอ)  
  (ตอขอ C4) 

 1. ด่ืมสุรามาก  
 2. ใชยาทีม่ผีลตอตับรวมดวย 
 3. ไวรัสตับอักเสบ      
 4. โรคตับเร้ือรงั     
 5. ติดเชือ้เอชไอวี         
 6. อายุมาก 

                7. หญิงมคีรรภ             
                8. ภาวะทพุโภชนาการ 
                9. อ่ืน ๆ ............................................... 
……………………………………………………

สวนท่ี 2.  กอนเร่ิมการรักษาวณัโรค 

 1. ส่ังตรวจ (ตอขอ C2)                 2. ไมไดส่ังตรวจ (ขามไปตอบขอ C5) 

C2 ทานสัง่ตรวจทางหองปฏบัิตกิารเปนคาเร่ิมตน ในผูปวยทกุรายหรือไม 
 

 1. ทกุราย (ตอขอ C4)          2. ไมทกุราย (ตอขอ C3)  

C5 ทานสัง่ตรวจ viral hepatitis เปนคาเร่ิมตนการรักษาหรือไม 
  1. ส่ังตรวจ (ตอขอ C6)            2. ไมไดส่ังตรวจ (ขามไปตอบขอ D1 หนาถัดไป) 

C8 คาทางหองปฏบัิตกิาร viral hepatitis ตวัใด ทีท่านตรวจเปนคาเร่ิมตน 
(ตอบไดมากกวา 1 ขอ) 
              1. IgM anti HAV               

 2. HBsAg             
             3. HBeAg                          

 4. IgM HBcAb     
             5. Anti-HCV                   

 6. อ่ืน ๆ ................................................................................. 

C7 กรณทีีไ่มไดตรวจทกุราย ลักษณะผูปวย
ทีท่านตองตรวจเปนคาเร่ิมตน คือ  
(ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ C8) 

 1. ติดยาเสพติด               
 2. ติดเชือ้เอชไอวี 
 3. รับเลือดเปนประจํา     
 4. อายุมาก                      
 5. หญิงมคีรรภ                         

                 6. อ่ืน ๆ ................................. 
………………………………………… 

C6 ทานสัง่ตรวจ viral hepatitis เปนคาเร่ิมตนในผูปวยทกุรายหรือไม 
  1. ทกุราย (ตอขอ C8)        2. ไมทกุราย (ตอขอ C7) 
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สวนท่ี 3. ระหวางการรกัษาวณัโรค 

D1 ทานไดพดูคยุสอบถามผูปวยเก่ียวกับอาการพษิตอตบัทีอ่าจเกิดขึน้ระหวางการรักษาวณัโรคหรือไม (ตอขอ D2)   
 

 1. สอบถาม  
              1. ทกุคน               
              2. ไมทกุคน  

 2. ไมไดสอบถาม  
 

D6  ความถ่ีในการตรวจทางหองปฏบัิตกิารทีแ่สดงถึงความเปนพษิตอตบัในระหวางทีผู่ปวยไดรับยาตานวณัโรค  
            1. ตรวจครัง้เดียวตลอดการรักษา                   2. ทกุ 1 สัปดาห (ภายใน 2 สัปดาหแรก)  ทกุ 2 สัปดาห (ภายใน 2 เดือนแรก) 
            3. ทกุ 2 สัปดาห (ภายใน 2 เดือนแรก)           4. ทกุ 2 – 4 สัปดาห 
            5. ทกุ 4 – 8 สัปดาห                                       6. ตามวันนดัผูปวย คือ.................................................................................  
            7. อ่ืน ๆ ............................................................................................................................................................................................ 

D4 กรณทีีไ่มไดตรวจทกุราย ลักษณะของผูปวยทีท่าน   
ตรวจตดิตามคาทางหองปฏบัิตกิาร คอื  
(ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ D5) 
         1. มีคา LFTs  ผิดปกติต้ังแตเร่ิมรักษา    
         2. ด่ืมสุรามาก 
         3. ใชยาทีมี่ผลตอตับรวมดวย                
         4. ไวรัสตับอักเสบ 
         5.  โรคตับเร้ือรัง                                    
         6. ติดเชือ้เอชไอวี 
         7. อายุมาก                                             
         8. ภาวะทพุโภชนาการ 
         9. มีประวัติเกิดความเปนพษิตอตับจากการใชยา 
                  ตานวัณโรคมากอน 
         10. มอีาการแยลงหลังไดรับยา ไดแกอาการ 
.................................................................................. 
         11. อ่ืน ๆ .......................................................... 

D2 ระหวางการรักษาทานตรวจทางหองปฏบัิตกิารเก่ียวกับการทาํงานของตบัหรือไม 
 
 2. ไมไดส่ังตรวจ (ขามไปตอบขอ E1 หนาถัดไป) 

D5 คาทางหองปฏบัิตกิารใดบางทีท่านตรวจในระหวาง
การรักษา (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ D6) 
           1. AST (SGOT)    
           2. ALT (SGPT)     
           3. ALP                  
           4. Bilirubin           
           5. Albumin/Globulin  
           6. อ่ืน ๆ ...........................................................      
…………………………………………………… 

 1. ส่ังตรวจ (ตอขอ D3) 

D3 ทานสัง่ตรวจทางหองปฏบัิตกิารในผูปวยทกุรายหรือไม 
 
  1. ทกุราย (ตอขอ D5)     

 
 2. ไมทกุราย (ตอขอ D4)  
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E1  เกณฑท่ีทานใช ในการวินจิฉยัภาวะพษิตอตบั คือ (ตอขอ E2)    
 

สวนที ่4. การวนิิจฉัยภาวะพิษตอตับจากยาตานวณัโรค 

E2  อาการทางคลนิกิของตบัอกัเสบใดบาง ท่ีทานใชในการวินจิฉยัภาวะพษิตอตบั  (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ E3) 
 1. ตัวเหลือง ตาเหลือง          2. คล่ืนไส อาเจียน 
 3. ปวดทอง                          4. เบ่ืออาหาร 
 5. ออนเพลียมาก                  6. อ่ืน ๆ …………………………………………………….............      

E4 สาเหตใุดบางท่ีทานคนหาเพิม่เตมิจากผูปวย (ตอบไดมากกวา 1 ขอ)  
           1. ด่ืมสุรามาก   2. ไวรสัตับอักเสบ      

 3. โรคตับเรือ้รงั  4. ยาอ่ืนท่ีใชรวมดวย                        
 5. ติดเช้ือเอชไอวี        6. อ่ืน ๆ ....................... ................................................. 

E3  หากสงสยัวาผูปวยเกดิพษิตอตบัระหวางการใชยา ทานไดหาสาเหตอุืน่เพิม่เตมิหรือไม 
  1. หาสาเหตุ (ตอขอ E4)  2. ไมไดหาสาเหตุ (ขามไปตอบขอ F1 หนาถัดไป) 

 1. อาการทางคลินกิของตับอักเสบเทานัน้  
 2. อาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมกับผลการตรวจทางหองปฏบัิติการ โดยผลการตรวจทางหองปฏบัิติการและเกณฑท่ีใช คือ 

  AST (SGOT)              ALT (SGPT)                             ALP             Bilirubin        
  AST และ ALT            AST และ ALT และ ALP         AST และ ALT และ Bilirubin      อ่ืน ๆ……………………     

          (ULN = Upper limit of normal) 
 
 กรณเีลือกใช AST:   เกณฑท่ีใช คือ 

AST มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีมอีาการ
ทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย  
หรอื  AST มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีไมมี
อาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย 

กรณเีลือกใช ALT:   เกณฑท่ีใช คือ 
ALT มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีมอีาการ
ทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย 
หรือ ALT มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีไมมี
อาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย 

กรณเีลือกใช ALP:   เกณฑท่ีใช คือ 
ALP มคีามากกวา………เทา ของคา ULN  กรณีมอีาการ
ทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย  
หรือ  ALP มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีไมมี
อาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย 

กรณเีลือกใช bilirubin:   เกณฑท่ีใช คือ 
Bilirubin มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณีมี
อาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย  
หรือ  Bilirubin มคีามากกวา………เทา ของคา ULN กรณี
ไมมอีาการทางคลินกิของตับอักเสบรวมดวย 
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สวนท่ี 5.  การปฏิบติัเมือ่ผูปวยเกิดพิษตอตับจากยาตานวณัโรค 
(สมมติใหผูปวยไดรับยาตานวณัโรคสตูร CAT I (2HRZE/4HR) และผูปวยไมเกดิอาการไมพงึประสงคท่ีรายแรงอืน่ )ๆ 

 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

F1 เม่ือผูปวยเกดิพษิตอตบั ทานมีวธีิการจดัการอยางไรในเบ้ืองตน 
 

 1. หยุดยาตานวัณโรค
ทนัททีกุตัว (ตอขอ F2) 

 2. หยุดยาตานวัณโรคทนัทบีางตัว โดยยาทีห่ยุดคือ               
(ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ F2) 
         1. Isoniazid (H)          2. Rifampin (R) 
         3. Pyrazinamide (Z)         4. Ethambutol (E)        

 3. ใหยาตานวัณโรคตอไป  
        1. ขนาดยาเทาเดิม       
         2. ลดขนาดยาทกุตัว  
         3. ลดขนาดยาบางตัว
ไดแกยา......................................... 
 (สิน้สดุการตอบแบบสอบถาม) 

F2 ระหวางทีห่ยดุยาตานวณัโรคตามขอ F1 ผูปวยไดรับยาตานวณัโรคตวัใดบาง (ตอขอ F3) 
  2. ข้ึนกับลักษณะผูปวย คือ 

F3 เม่ือภาวะพษิตอตบัของผูปวยดขีึน้ ทานใหยาตานวณัโรคทีเ่คยไดรับกอนเกิดพษิตอตบักลับเขาไปใหมหรือไม (rechallenge) 
 

  1. ให   โดยลักษณะการให คือ (ตอขอ F4 หนาถัดไป) 
              เหมอืนกันทกุราย 
              ข้ึนกับลักษณะผูปวย คือ………………………...…… 
…………………………………………………………………….

 2. ไมให    (สิน้สดุการตอบแบบสอบถาม) 
  

 1. เหมอืนกันทกุราย คือ (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) 
 
1.ไมไดรับยาใด ๆ         2. H            
 3. R     4. Z         
 5. E                                6. Streptomycin (S)     
 7. Kanamycin (KM)        8. Ciprofloxacin (CPX)  
 9. Ofloxacin (OFX)       10. Cycloserine (CS)      
 11. Ethionamide (ETH)   
 12. Para-aminosalicylic acid (PAS)        
 13. อ่ืน .ๆ..................................................................... 

………………………………….………………………      

2.1 กรณผูีปวยเสมหะลบ/ผูปวยวัณโรคนอกปอด ยาทีไ่ด คือ (ตอบได
มากกวา 1 ขอ) 
       1. ไมไดรับยาใด ๆ      2. H               3. R  
       4. Z                             5. E                 6. S    
       7. KM                  8. CPX    9. OFX   
       10. CS                      11. ETH    12. PAS   
       13. อ่ืน ๆ ....................................................................................    
2.2 กรณผูีปวยเสมหะบวก ยาทีไ่ดรับ คือ (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) 
       1. ไมไดรับยาใด ๆ      2. H               3. R  
       4. Z                             5. E                 6. S    
       7. KM                  8. CPX    9. OFX   
       10. CS                      11. ETH    12. PAS   
      13. อ่ืน ๆ ....................................................................................     
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F4 ทานพจิารณาใหยาตานวณัโรคเดมิทีเ่คยไดรับกอนเกิดพษิตอตบักลับเขาไปใหมเม่ือใด (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) (ตอขอ F5) 
             

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

F5 แนวทางในการใหยาตานวณัโรคสตูรเดมิกลับเขาไปใหม คอื 
         

 1. ใหกลับเขาไปทลีะตวั โดยรูปแบบการใหยา คอื (ตอขอ F6)                     
        1. คอย ๆ  เพ่ิมขนาดยาจนไดขนาดยาทีใ่ชในการรักษา    
        2. ใหขนาดยาเดมิทีใ่ชในการรักษา 

 2. ใหกลับเขาไปพรอมกันทกุตวั  
(ส้ินสุดการตอแบบสอบถาม) 

F7 ลําดบัยาทีใ่หกลับเขาไปใหม คอื (กรุณาระบลํุาดบัการใหยากลับเขาไปใหม และระบจํุานวนวนัทีใ่หยาตวันัน้จนถงึ
วนัทีเ่ร่ิมใหยาตวัถดัไป) (ตอขอ F8) 

ลําดบัที…่………. H ..........................วัน 
ลําดบัที…่………. R ..........................วัน 
ลําดบัที…่………. Z ..........................วัน 
ลําดบัที…่………. E ..........................วัน 

F8 ทานให Z กลับเขาไปใหม หรือไม  
        1. ให Z ทกุราย 
        2. ไมให Z ทกุราย 
        3. พิจารณาไมใหในบางราย เชน ....................................................... 
............................................... .................................................................................. 

F6 วธีิการใหยากลับเขาไปใหมตวัทีส่อง หลังจากใหยาตวัแรกแลวไมทาํใหเกิดอาการผดิปกต ิเปนอยางไร (ตอขอ F7) 
          1. ใหยาตวัทีส่องตวัเดยีว  เชน H -> R  
          2. ใหยาตวัทีส่องพรอมกับตวัแรก เชน H -> HR 

 1. เม่ืออาการทางคลินกิของ
การเกิดภาวะพิษตอตบัดขีึน้  
 

 2. เม่ือผลการตรวจทางหองปฏิบตักิารเปนปกตโิดยเกณฑทีใ่ชคอื (ตอบไดมากกวา 1 ขอ) 
                 1. AST กลับเขาสูคาปกต ิ  2. AST < 2 xULN                        

  3. AST < 3 xULN   .4. ALT กลับเขาสูคาปกต ิ   
                  5. ALT < 2 xULN      6. ALT < 3 xULN                        

  7. ALP กลับเขาสูคาปกต ิ       8. ALP < 2 xULN                       
  9. ALP < 3 xULN                       10. Bilirubin กลับเขาสูคาปกต ิ     
  11. Bilirubin < 2 xULN             12. อ่ืน .ๆ.......................................... 
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หนังสือรับรองการพิจารณาจริยธรรมการวิจัย 
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