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Abstract 

Thailand has been successful in controlling malaria. Number of malaria cases has reduced to a 

very low level in many areas of Thailand, due to an effective early detection and prompt treatment 

program. The management of malaria case aims not only to eliminate asexual stage of parasite that 

causes symptoms in patients, but also to eliminate infective stage of parasite (gametocyte) that causes 

transmission. However, a little has known about the dynamic of gametocyte after treatment of malaria. 

The objective of this study was to describe the dynamic of gametocyte appearance in Plasmodium 

falciparum patients after receiving a standard 3-day treatment of malaria. The study was conducted at 

Rajanagarindra Tropical Disease International Center (RTIC), which serves as a malaria clinic in an area 

along the Thai-Myanmar border of Suanphung district, Ratchaburi province. Patients who were diagnosed 

with P. falciparum by microscopy were recruited in the study. Patients were treated with standard 3-day 

Artesunate-Mefloquine plus primaquine and were followed for 42 days to monitor malaria parasite after 

treatment. A total of 159 patients were recruited in the study during August 2010 to December 2012. The 

majority of patients were male, aged 30 years old or younger. About 20% of patients seek the treatment 

at the same day when symptoms developed. The most common clinical manifestations were fever and 

headache. Among 159 patients, only 7 of them (4%) had gametocytemia at diagnosis. All patients could 

eliminate malaria parasite within 3 days after treatment. During 42 days of follow-up, 3 patients had 

reappearance of malaria at day 14, day 21, and day 28. None of them had gametocytemia during the 

follow-up. Duration of fever before treatment is the only factor that was significantly associated with 

gametocytemia at diagnosis. Findings of this study suggested that the standard anti-malarial drug regimen 

is still effective in eliminating malaria parasite, both asexual stage and infective stage. Patients should be 

encouraged to seek treatment early to reduce the chance of gametocyte to appear in the patient blood, 

to reduce the transmission of malaria in the area. 

 

Keywords:  Artesunate combination therapy, Gametocyte, Plasmodium falciparum, malaria, Thai-

Myanmar border 
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บทคัดยอ 

ประเทศไทยนับวาประสบความสําเร็จในการควบคุมมาลาเรีย จํานวนผูปวยมาลาเรียในประเทศไทยลดลงจนอยูใน

ระดับต่ําในหลายพ้ืนท่ี โดยการควบคุมปองกันโรคมาลาเรียท่ีสําคัญคือ การคนหาผูปวยและใหการรักษาท่ีรวดเร็ว โดยการ

ควบคุมโรควิธีน้ี ไมเพียงแตสามารถกําจัดเช้ือมาลาเรียระยะท่ีกอใหเกิดโรค แตยังสามารถกําจัดเช้ือมาลาเรียในระยะติดเช้ือท่ี

นําไปสูการแพรของโรคในชุมชนดวย อยางไรก็ตาม ความรูเก่ียวกับการเปลี่ยนแปลงของเช้ือมาลาเรียหลังจากไดรับการรักษา

ดวยวิธีมาตรฐานในประเทศไทย ยังมีไมมาก ดังน้ันวัตถุประสงคหลักของการศึกษาน้ีคือเพ่ือศึกษาการเปลี่ยนแปลงของเช้ือ

มาลาเรีย โดยเฉพาะระยะติดเช้ือ ในผูปวยมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมหลังจากไดรับการรักษาดวยยา อารทีซูเนต-เมฟโฟควิน 

และ ยาไพรมาควิน สูตรมาตรฐาน 3 วัน การศึกษาน้ีดําเนินการท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร ซึ่งเปนศูนยใหการ

บริการการวินิจฉัยและรักษาโรคมาลาเรียในเขตแนวชายแดนใน อําเภอสวนผึ้ง จังหวัดราชบุรี ผูปวยท่ีไดรับการวินิจฉัยวา   

ติดเช้ือมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมจะไดรับคําแนะนําเพ่ือเขารวมโครงการ ผูปวยไดรับการรักษาดวยยาสูตรมาตรฐาน และไดรับ

การตรวจติดตามจนกระท่ัง 42 วันหลังการรักษา ในชวงสิงหาคม 2553 ถึง ธันวาคม 2555 มีผูปวยท่ีเขารวมโครงการท้ังหมด 

159 ราย ผูปวยสวนใหญเปนเพศชาย อายุ 30 ป หรือต่ํากวา 30 ป ประมาณรอยละ 20 ของผูปวยมารับการรักษา ณ วันแรก

ท่ีมีอาการไข อาการท่ีพบบอยในผูปวยมาลาเรียคือ อาการไข และปวดศีรษะ ในผูปวยท้ังหมด 159 ราย มีเพียง 7 ราย      

(รอยละ 4) ท่ีตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือในวันท่ีวินิจฉัยโรค ผูปวยทุกรายสามารถกําจัดเช้ือไดภายใน 3 วันหลังการ

รักษา ในระหวางการตรวจติดตาม มีผูปวย 3 รายท่ีพบเช้ือมาลาเรียระยะกอโรคซ้ํา ในวันท่ี 14 วันท่ี 21 และวันท่ี 28 หลังการ

รักษา อยางไรก็ตาม ตรวจไมพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือในผูปวยทุกรายในชวง 42 วันหลังไดรับการรักษา ปจจัยท่ีมีผลตอ

การตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือคือ ระยะเวลาท่ีเปนไขกอนไดรับการรักษา การวิจัยน้ีแสดงใหเห็นวา ยารักษามาลาเรีย

สูตรมาตรฐานท่ีใชอยูในพ้ืนท่ียังมีประสิทธิภาพในการรักษาและปองกันโรค ประชาชนควรไดรบัการแนะนําใหมารบัการรกัษาท่ี

รวดเร็วหลังจากท่ีเริ่มมีอาการ เพราะจะชวยลดโอกาสท่ีเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือจะออกมาในกระแสเลือด ซึ่งชวยลดโอกาส

การแพรเช้ือสูผูอ่ืนในชุมชน 
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Executive Summary 
 

ความสําคัญและท่ีมาของปญหา 

การระบาดของเช้ือมาลาเรีย โดยเฉพาะตามเขตแนวชายแดน ยังคงเปนปญหาท่ีสําคัญของประเทศไทย แมวาอัตรา

การเกิดโรคและอัตราการตายจากเช้ือมาลาเรียในประเทศไทยจะลดนอยลงมากในชวงยี่สิบปท่ีผานมา ปจจุบันจํานวนผูปวย

จากเช้ือมาลาเรีย ยังมีการตรวจพบอยูสม่ําเสมอในพ้ืนท่ีท่ีมีการระบาดของโรค หลักการควบคุมโรคมาลาเรียท่ีสําคัญตาม

คําแนะนําขององคการอนามัยโลก (WHO) สําหรับประเทศท่ีมีอัตราการเกิดโรคในระดับต่ํา คือ การคนหาผูปวยและใหการ

รักษาท่ีรวดเร็ว (Early detection and prompt treatment program) เพ่ือลดระยะเวลาท่ีผูปวยจะสามารถแพรกระจาย

เช้ือมาลาเรียไปสูยุง และบุคคลอ่ืน ๆ ตอไป ในประเทศไทย ระบบการคนหาและใหการรักษาผูปวยติดเช้ือมาลาเรีย สามารถ

ดําเนินการไดอยางมีประสิทธิภาพ ผูปวยสวนใหญไดรับการรักษาภายใน 2-3 วัน หลังจากมีอาการ อยางไรก็ตาม การ

ประเมินผลท่ีไดจากการโครงการใหการรักษาผูปวยท่ีรวดเร็ว มีความจําเปนอยางยิ่งในการพัฒนาประสิทธิภาพของระบบการ

ควบคุมโรคเดิมท่ีมีอยู เพ่ือลดจํานวนผูปวยมาลาเรีย และนําไปสูการกําจัดโรคมาลาเรียออกจากพ้ืนท่ีในประเทศและตามเขต

แนวชายแดน  

 ตัววัดผลหลักของโครงการคนหาและใหการรักษาผูปวยท่ีรวดเร็ว เพ่ือลดการแพรกระจายของโรคมาลาเรีย คือ 

ระยะเวลาท่ีผูปวยมีเช้ือมาลาเรีย ระยะ gametocyte หลังจากไดรับการรักษา เช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte เปนระยะท่ี

สามารถติดตอจากคนไปสูยุงพาหะนําโรคได ในปจจุบันการยารักษามาลาเรีย ชนิดฟาลซิปารัม โดยท่ัวไปประกอบดวยยาท่ีมี

ผลตอเช้ือมาลาเรีย ระยะ blood-stage asexual parasite เชน ยา artesunate และ/หรือ mefloquine และยาท่ีผลตอเช้ือ

มาลาเรีย ระยะ gametocyte เชน ยา primaquine เน่ืองจากยา primaquine มีระยะเวลาออกฤทธ์ิในรางกายสั้น หรือ

ประมาณสามวัน หลังจากผูปวยไดรับยา ชวงเวลาท่ีผูปวยไดรับยาจึงมีความสําคัญอยางยิ่งตอประสิทธิภาพของยาในการกําจัด 

gametocyte เชน ยาจะไดผลดี ถาผูปวยไดรับยาในชวงเวลาเดียวกับท่ีเช้ือมาลาเรีย ระยะ gametocyte ออกมาในกระแส

เลือดพอดี แตเน่ืองจากระยะนําโรค (gametocyte) ของเช้ือมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัม โดยสวนใหญจะพบไดในกระแสเลือด

ของผูปวยประมาณเจ็ดวันหลังจากท่ีผูปวยมีอาการไข ดังน้ันการท่ีผูปวยไดรับยา primaquine เร็วเกินไป อาจทําใหการกําจัด

เช้ือมาลาเรียระยะนําโรคไมไดผลดีเทาท่ีควร อยางไรก็ตามในปจจุบันยังไมมีการศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับ 

gametocyte ท้ังท่ีจะสามารถตรวจพบโดยกลองจุลทรรศน และท่ีตรวจพบโดยวิธีการทาง molecular technique  ในผูปวย

ท่ีไดรับการรักษาดวยยามาลาเรียอยางรวดเร็ว ภายใน 2-3 วันหลังจากมีอาการไข ผลท่ีไดจากการศึกษาน้ี จึงมีความจําเปน

อยางยิ่งในการวางแผนการรักษาผูปวยมาลาเรีย เพ่ือใหการควบคุมโรคมีประสิทธิภาพมากท่ีสุด เชน ถาผลท่ีไดจากการศึกษาน้ี

พบวา ผูปวยสวนใหญยังมีระดับ gametocyte ในกระแสโลหิต หลังจากท่ีไดรับการรักษาดวย primaquine ชวงเวลาท่ีจะให

ยา primaquine กับผูปวย อาจจะตองมีการปรับเปลี่ยนเพ่ือใหเหมาะสมกับชวงเวลาท่ี gametocyte ออกมาในกระแสเลือด 
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วัตถุประสงค 

1. เพ่ือศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับเช้ือมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมระยะ gametocyte ในผูปวยมาลาเรีย หลัง

ไดรับการรักษาดวยยาตานมาลาเรีย  

2. เพ่ือศึกษาความสัมพันธระหวางระดับของเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte และระยะเวลาท่ีผูปวยมีอาการของ

มาลาเรียกอนไดรับการรักษา  

 

ระเบียบวิธีวิจัย 

Study design: เปนการวิจัยแบบติดตามผูปวยไปขางหนา (cohort study) 

สถานท่ีวิจัย: การวิจัยน้ีจะดําเนินการในพ้ืนท่ีหมูท่ี 3, 4 และ 6 ของตําบลตะนาวศรี อําเภอสวนผึ้ง จังหวัดราชบุรี 

ซึ่งอยูในเขตการดูแลของศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร คณะเวชศาสตรเขตรอน มหาวิทยาลัยมหิดล 

Inclusion criteria 

1.    ผูปวยมาลาเรียเช้ือฟาลซิปารัม ตรวจพบดวยกลองจุลทรรศน ท่ีเขามารับการรักษาท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติ

ราชนครินทร 

2.    ยินดีและใหความยินยอมเขารวมในโครงการ 

Exclusion criteria 

1.    เด็กอายุต่ํากวา 1 ป 

2.    มีแผนท่ีจะเดินทางออกนอกพ้ืนท่ีทําใหไมสามารถตรวจติดตามได 
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การดําเนินงานวิจัย: ผูปวยฟาลซปิารัมมาลาเรีย อายุ 1 ปข้ึนไป ท่ีตรวจพบเช้ือมาลาเรียโดยกลองจลุทรรศน ท่ีมา

รับการรักษาท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร ไดรับการชักชวนใหเขารวมโครงการวิจัย ผูท่ีสนใจเขารวมการวิจัยจะ

ไดรับการใหขอมลูเก่ียวกับการวิจยั และลงลายมือช่ือยินยอมเขารวมวิจัย  

ผูปวยท่ีสมัครใจเขารวมโครงการจะไดรับการซักประวัติ ขอมูลพ้ืนฐาน และขอมูลเก่ียวกับการเจ็บปวย รวมท้ังไดรับ

การตรวจรางกายพ้ืนฐาน เชน อุณหภูมิรางกาย นํ้าหนัก สวนสูง ผูปวยทุกรายจะไดรับการรักษาดวยยาตานมาลาเรียตาม

มาตรฐานการรักษาโรคมาลาเรียของกระทรวงสาธารณสุข คือยา อารทีซูเนตข-เมฟโฟควิน และ ยาไพรมาควิน สูตร 3 วัน 

หลังจากการรักษาทีมผูวิจัยจะทําการเยี่ยมบานผูปวยเพ่ือตรวจติดตามผลการรักษา ในวันท่ี 3, 7, 14, 21, 28, และ 42  

จํานวนของเช้ือฟาลซิปารัมมาลาเรียระยะ asexual parasite และ ระยะ gametocyte ตรวจพบโดยกลอง

จุลทรรศน (Thick and thin blood films with Giemsa stain) โดยใชเลือดจากปลายน้ิวผูปวย ดวยวิธีการตรวจดวยกลอง

จุลทรรศน ดําเนินการท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร โดยกลุมผูวิจัยท่ีมีความชํานาญการในการตรวจหาเช้ือ

มาลาเรียดวยกลองจุลทรรศน  

การตรวจติดตามผูปวย: ผูปวยทุกคนจะไดรับการตรวจติดตามเปนเวลา 8 ครั้ง ในชวงเวลา 6 สัปดาห แบงเปนการ

ตรวจท่ีวันท่ี 3, 7, 10, 14, 21, 28, และ 42 โดยวันท่ีเริ่มนับ day 0 คือวันท่ีผูปวยมารับการรักษาและไดเริ่มยาตานมาลาเรีย 

ในแตละครั้งของการตรวจติดตาม คณะผูวิจัยจะเขาไปเก็บขอมูลถึงบานของผูปวย โดยผูเขารวมวิจยัไมตองมารับการตรวจท่ี

ศูนย ซึ่งการตรวจติดตามแตละครัง้ ผูเขารวมวิจัยจะไดรับการสมัภาษณเก่ียวกับอาการมาลาเรยี และตรวจวัดอุณหภมูิรางกาย  

ขอมูลท่ีไดจากการวิจัยจะไดรับการวิเคราะหทางสถิติ เพ่ือหาการเปลี่ยนแปลงของเช้ือมาลาเรียในผูปวย ใน

ระยะเวลา 42 วันหลังจากไดรับการรักษา รวมท้ังนํามาวิเคราะหหาความสัมพันธระหวางการตรวจพบเช้ือระยะ gametocyte 

และปจจัยตางๆ โดยเฉพาะระยะเวลาท่ีผูปวยมีอาการมาลาเรียกอนไดรับการรักษา 
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ผลการวิจัย 

 ระหวางเดือนสิงหาคม 2553 ถึง เดือนธันวาคม 2555 มีผูปวยมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมเขารวมโครงการท้ังหมด 

159 ราย ผูปวยสวนใหญเปนเพศชาย อายุ 30 ป หรือนอยกวา ประมาณรอยละ 20 ของผูปวย มารับการรักษา ณ วันท่ีมี

อาการไข และมากกวารอยละ 80 ของผูปวยมารับการรักษาภายใน 3 วันหลังจากมีอาการมาลาเรีย อาการท่ีพบบอยในผูปวย

คือ อาการไขและปวดศีรษะ (มากกวารอยละ 90) ในจํานวนคนไขท้ังหมด 159 ราย มีเพียง 7 ราย (รอยละ 4) ท่ีตรวจพบเช้ือ 

gametocyte ในวันท่ีไดรับการวินิจฉัย ในระหวางการตรวจติดตาม ประมาณรอยละ 75 ของผูปวยท้ังหมด ไดรับการตรวจ

ติดตาม 14 วันหลังไดรับการรักษา และรอยละ 55 ไดรับการตรวจติดตาม 28 วันหลังไดรับการรักษา มีเพียงรอยละ 35 ของ

ผูปวยท่ีไดรับการตรวจติดตาม 42 วันหลังไดรับการรักษา เน่ืองจากพ้ืนท่ีท่ีทําการศึกษาเปนพ้ืนท่ีชายแดน มีการเคลื่อนยาย

ของคนสูงทําใหเปนอุปสรรคในการตรวจติดตามผูปวย อยางไรก็ตาม ผลการตรวจเลือดในระหวางการตรวจติดตาม พบวา 

ผูปวยทุกราย ตรวจไมพบเช้ือมาลาเรยีภายใน 3 วันหลังไดรับการรักษา มีผูปวย 3 รายท่ีพบเช้ือมาลาเรียระยะกอโรค asexual 

parasite ซ้ํา แตไมมีผูปวยรายใดเลยท่ีตรวจพบเช้ือ gametocyte ระหวางการตรวจติดตาม และเมื่อวิเคราะหความสัมพันธ

ระหวางการตรวจพบเช้ือ gametocyte ในวันท่ีวินิจฉัยโรค กับ ปจจัยตางๆ พบวา มีเพียงปจจัยดานระยะเวลาการปวยกอนมา

รับการรักษาท่ีมีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ผูปวยท่ีมีระยะเวลาการเปนไขนาน (4-8 วัน) กอนไดรับการรักษามี

โอกาสท่ีจะพบเช้ือ gametocyte ในกระแสเลือด มากกวาผูปวยท่ีมารับการรักษา ณ วันท่ีเปนไข หรือภายใน 1-3 วัน 

หลังจากมีอาการ 

 ขอมูลจากผลการวิจัยน้ีแสดงวา ยาตานมาลาเรียมาตรฐานท่ีใชอยูในพ้ืนท่ีน้ี ยังมีประสิทธิภาพดีท้ังในการกําจัดเช้ือ

มาลาเรียระยะกอโรค และ ระยะติดเช้ือ (gametocyte) ซึ่งจากการตรวจหาเช้ือระหวางการตรวจติดตาม ไมพบเช้ือ 

gametocyte ในผูปวยทุกรายในชวง 42 วันหลังจากไดรับการรักษา อยางไรก็ตาม ผลจากการวิจัยพบวา ผูปวยท่ีมารับการ

รักษาชา มีโอกาสท่ีจะตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือ ไดสูง ซึ่งผูปวยเหลาน้ีเปนเสมือนแหลงแพรเช้ือมาลาเรียสูชุมชน 

ดังน้ัน ควรสนับสนุนใหคนในชุมชนใสใจสุขภาพมากข้ึน มารับการตรวจหาเช้ือมาลาเรียในระยะแรก ๆ ท่ีมีอาการ เพ่ือเปนการ

ควบคุมปองกันโรคมาลาเรียในชุมชนไดอีกทางหน่ึง 
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เนื้อหางานวิจัย 

ความสําคัญและท่ีมาของปญหาการวิจัย 

การระบาดของเช้ือมาลาเรีย โดยเฉพาะตามเขตแนวชายแดน ยังคงเปนปญหาท่ีสําคัญของประเทศไทย แมวาอัตรา

การเกิดโรคและอัตราการตายจากเช้ือมาลาเรียในประเทศไทยจะลดนอยลงมากในชวงยี่สิบปท่ีผานมา จํานวนผูปวยจากเช้ือ

มาลาเรีย ยังมีการตรวจพบอยูสม่ําเสมอ ในพ้ืนท่ีท่ีมีการระบาดของโรค ในปจจุบันแนวทางการควบคุมโรคมาลาเรียนําโดย

องคการอนามัยโลก ไดหันมาสนใจในการกําจัดโรคมาลาเรียใหหมดไปจากพ้ืนท่ี โดยเฉพาะในประเทศท่ีมีอัตราการเกิดโรค

มาลาเรียในระดับต่ํา [1,2] ประเทศไทยเปนประเทศหน่ึงท่ีมิอัตราการเกิดโรคมาลาเรียต่ําในระดับท่ีมีโอกาสท่ีจะกําจัดเช้ือ

มาลาเรียได หลักการสําคัญเพ่ือท่ีจะกําจัดโรคมาลาเรีย คือ การคนหาผูปวย และใหการรักษาท่ีรวดเร็ว (Early detection 

and prompt treatment program) เพ่ือลดระยะเวลาท่ีผูปวยจะสามารถแพรกระจายเช้ือมาลาเรียไปสูยุง และบุคคลอ่ืนๆ 

ตอไป 

ระยะเวลาแพรเช้ือของผูปวยโดยท่ัวไปสามารถวัดไดจาก ระยะเวลาท่ีผูปวยมีเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte ใน

กระแสเลือด ซึ่งเปนระยะท่ีสามารถติดตอจากคนไปสูยุงพาหะนําโรคได การรักษาดวยยาตานมาลาเรียในปจจุบัน โดยเฉพาะ

การรักษาดวยยา artesunate และ mefloquine พบวาสามารถลดจํานวนเช้ือมาลาเรียระยะนําโรค (gametocyte) และ

ระยะเวลาแพรเช้ือของผูปวยมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมได [2-8] แตเน่ืองจากยา artesunate และ mefloquine ไมมีฤทธ์ิ

โดยตรงกับเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte โดยเฉพาะสวนท่ีเปนระยะสมบูรณ (mature gametocyte) ดังน้ันผูปวยสวน

ใหญ แมจะไดรับยา artesunate-mefloquine ก็ยังสามารถตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte ในเลือด หลังจากไดรับ

ยา [9, 10] มีเพียงยากลุม 8-aminoquinoline เชน primaquine เทาน้ันท่ีมีฤทธ์ิทําลายเช้ือมาลาเรียระยะ mature 

gametocyte เหลาน้ี ปจจุบันองคการอนามัยโลก แนะนําใหใชยา primaquine รวมกับยาตานมาลาเรีย artesunate-

mefloquine ในผูปวยมาลาเรียเพ่ือเปนการปองกันการแพรกระจายโรค โดยเฉพาะในพ้ืนท่ีท่ีมีอัตราการเกิดโรคต่ํา [1, 11] 

ยา primaquine ไดรับการยอมรับในหลายงานวิจัยวาสามารถกําจัดเช้ือมาลาเรียระยะนําโรคท้ังท่ีสามารถตรวจพบ

ดวยกลองจุลทรรศน และท่ีตรวจพบดวยวิธีทาง molecular technique [7, 12, 13] ในประเทศไทย ผูปวยมาลาเรียชนิดฟาล

ซิปารัมทุกคนท่ีอยูในพ้ืนท่ีท่ีมีการระบาดของมาลาเรีย จะไดรับยา primaquine รวมกับยาตานมาลาเรียพ้ืนฐาน 

(artesunate-mefloquine) แตเน่ืองจากฤทธ์ิของยา primaquine ในการกําจัดเช้ือมาลาเรียระยะนําโรค มีระยะเวลาเพียง

ประมาณสามวันหลังจากผูปวยไดรับยา ดังน้ันชวงเวลาการใหยา primaquine ในผูปวยอาจมีผลตอประสิทธิภาพของยา 

primaquine ในการกําจัด gametocyte ในประเทศไทย ระบบการคนหา และใหการรักษาผูปวยติดเช้ือมาลาเรีย สามารถ

ดําเนินการไดอยางมีประสิทธิภาพ ผูปวยสวนใหญไดรับการรักษาภายใน 2-3 วัน หลังจากมีอาการ  [17] อยางไรก็ตาม แต

อยางไรก็ตาม ประสิทธิภาพของยา primaquine ในการลดจํานวน และระยะเวลาท่ีพบเช้ือมาลาเรียระยะ mature 

gametocyte ในผูปวยมาลาเรียท่ีไดรับการรักษาดวยยา artesunate-mefloquine plus primaquine ยังไมมีการศึกษาใน

ระดับชุมชนท่ีชัดเจน ในประเทศไทย นอกจากน้ันในปจจุบันยังไมมีการวิจัยท่ีศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับเช้ือมาลาเรีย

ระยะนําโรคในผูปวยมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมท่ีเขามารับการรักษาในระยะเวลาท่ีตางกันหลังจากมีอาการไข การประเมินผลท่ี
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ไดจากการโครงการใหการรกัษาผูปวยท่ีรวดเร็ว มีความจําเปนอยางยิ่งในการพัฒนาประสิทธิภาพของระบบการควบคุมโรคเดิม

ท่ีมีอยู เพ่ือลดจํานวนผูปวยมาลาเรีย และนําไปสูการกําจัดโรคมาลาเรียออกจากพ้ืนท่ีในประเทศและตามเขตแนวชายแดน   

วัตถุประสงคของโครงการ 

1. เพ่ือศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับเช้ือมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมระยะ gametocyte ในผูปวยมาลาเรีย 

หลังไดรับการรักษาดวยยาตานมาลาเรยี  

2. เพ่ือศึกษาความสมัพันธระหวางระดับของเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte และระยะเวลาท่ีผูปวยมี

อาการของมาลาเรียกอนไดรับการรักษา  

ระเบียบวิธีวิจัย 

Study design: เปนการศึกษาแบบติดตามไปขางหนา (Prospective Cohort study) 

สถานท่ีวิจัย: การวิจัยน้ีดําเนินการใน 7 กลุมหมูบานของตําบลตะนาวศรี อําเภอสวนผึ้ง จังหวัดราชบุรี ซึ่งอยูในเขต

การดูแลของศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร คณะเวชศาสตรเขตรอน มหาวิทยาลัยมหิดล โดยโรคมาลาเรียยังเปน

ปญหาทางสุขภาพท่ีสําคัญในพ้ืนท่ีบริเวณน้ี โดยประชากรสวนใหญเปนชาวกะเหรี่ยง ประกอบอาชีพหลักคือ เกษตรกรรม 

รับจาง และหาของปา 

ผูเขารวมในโครงการวิจัย: มีเกณฑคัดเขา และเกณฑคัดออก ดังน้ี 

เกณฑคดัเขา (Inclusion criteria) 

1. ผูปวยมาลาเรียเช้ือฟาลซปิารัม ตรวจพบดวยกลองจุลทรรศน ท่ีเขามารับการรักษาท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราช

นครินทร 

2. ยินดีและใหความยินยอมเขารวมในโครงการ 

เกณฑคดัออก (Exclusion criteria) 

1. ผูปวยเด็กอายุต่ํากวา 1 ป  

2. มีแผนท่ีจะเดินทางออกนอกพ้ืนท่ีทําใหไมสามารถตรวจติดตามได 

การเก็บขอมูล: ผูปวยติดเช้ือ ฟาลซิปารัม มาลาเรีย ท่ีเขามารับการรักษาท่ี ศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราช

นครินทร จะไดรับการเชิญชวนเขารวมในโครงการวิจัย ผูปวยท่ียินดีและใหความยินยอมเขารวมโครงการ จะไดรับการรักษา

ตามมาตรฐานการรักษาปกติ ตามขอแนะนําการรักษามาลาเรีย กระทรวงสาธารณสุข ซึ่งหากไมไดเขาโครงการก็จะไดรับการ

รักษาเชนเดียวกัน อยางไรก็ตาม ผูปวยท่ีเขารวมโครงการจะไดรับการตรวจติดตามเปนเวลา 8 ครั้ง ในชวงเวลา 6 สัปดาห 

แบงเปนการตรวจท่ีวันท่ี 0, 3, 7, 10, 14, 21, 28, 42 โดยวันท่ีเริ่มนับ day 0 คือวันท่ีผูปวยมารับการรักษาและไดเริ่มยาตาน
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มาลาเรีย ซึ่งในการตรวจติดตามแตละครั้ง ทีมผูวิจัยจะเปนผูไปเยี่ยมบานของผูปวยในโครงการ และมีการบันทึกขอมูล และ 

เจาะเลือดจากปลายน้ิวเพ่ือตรวจหาเช้ือมาลาเรีย ท้ังชนิด asexual parasite และ gametocyte โดยกลองจุลทรรศน ซึ่งการ

ตรวจหาเช้ือมาลาเรียโดยกลองจุลทรรศน ดําเนินการโดยทีมผูวิจัยท่ีมีความเช่ียวชาญในการวินิจฉัยเช้ือมาลาเรียโดยใชกลอง

จุลทรรศน  ซึ่งการวินิจฉัยวิธีน้ีถือวาเปนการวินิจฉัยโรคมาลาเรียมาตรฐาน (Gold Standard) 

ขอมูลท่ีใชในการศึกษา:  

ขอมูลพ้ืนฐานของผูเขารวมโครงการ  

• เพศ 

• อาย ุ

• นํ้าหนัก สวนสูง 

• อาชีพ 

• หมูบานท่ีอาศัย 

• ระยะเวลาไขกอนมารับการรักษา 

• ยาท่ีผูปวยไดรับกอนมารักษา  

• อาการของผูปวยกอนมารับการรักษา 

• อุณหภูมริางกาย 

• ยาตานมาลาเรียท่ีผูปวยไดรับ 

 

ขอมูลทางดานหองปฏิบัติการ  

ชนิดและจํานวนของเช้ือมาลาเรยีระยะ asexual parasite และ ระยะ gametocyte ตรวจพบโดยกลองจุลทรรศน 

(Thick and thin blood films with Giemsa stain) โดยใชเลือดจากปลายน้ิวผูปวย 

โครงการวิจัยน้ีไดรับการอนุมัติโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน คณะเวชศาสตรเขตรอน มหาวิทยาลัยมหิดล 

การคํานวณขนาดตัวอยาง: ขนาดตัวอยางของการวิจัยไดรับการคํานวณตามสมมุติฐานหลักของการวิจัย ดังน้ี 

สมมุติฐาน: อัตราการตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte ในผูปวยมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัม ท่ีเวลา 7 วัน 

หลังจากไดรับการรักษา จะเพ่ิมข้ึนเปน 3 เทา เมื่อเทียบกับ อัตราการตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte ในวันแรกท่ี

ไดรับการรักษา 

จากขอมูลทางสถิติของผูปวยท่ีเขามารับการตรวจมาลาเรียท่ีศูนยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทรในระยะเวลา 

ตั้งแตป พ.ศ.2546 ถึงป พ.ศ.2550 พบวาอัตราการตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะ gametocyte ในวันแรกท่ีไดรับการวินิจฉัย

และรักษา ในผูปวยฟาลซิปารัมมาลาเรีย มีประมาณ 4% ดังน้ันจากสมมุติฐานขางตน การวิจัยน้ีคาดวาอัตราการตรวจพบเช้ือ

มาลาเรียระยะ gametocyte ในผูปวยกลุมน้ีท่ีระยะเวลา 7 วันจะมีประมาณ 12% ซึ่งอัตรา 12% น้ี กําหนดไวใกลเคียงกับคา

จากการวิจัยอ่ืน ๆ ในประเทศไทย ท่ีศึกษาในกลุมคนไขฟาลซิปารัมมาลาเรียท่ีไดรับการรักษาท่ีโรงพยาบาล [7,9] 
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ขนาดตัวอยางไดรับการคํานวณโดยใช PS Power and Sample Size Program โดยกําหนดรูปแบบการวิจัย เปน

แบบ Paired design (repeated measures) และไดกําหนดคา parameters ดังน้ี 

Type I error = 0.05 

Power        = 80% 

Probability of gametocytemia detected at day 0 = 0.04 (4%) 

Correlation coefficient = 0.10 

Expected RR = 3 

และจากคา parameters ขางตน สามารถคํานวณขนาดตัวอยางไดท่ี 240 ซึ่งคาดวาจะใชเวลาประมาณ 2 ป ในการ

เก็บตัวอยาง  

การวิเคราะหทางสถิติ: ขอมูลท่ีไดจากการวิจยัจะไดรับการวิเคราะหทางสถิติ ดังน้ี 

1.  Descriptive statistics: โดยใชการสรุปขอมูลเปน Percent หรือ Mean(SD)  

2. Analytical statistics: โดย outcome หลักของการศึกษาคือ อัตราการตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะ 

gametocyte ท่ีระยะเวลาตาง ๆ ระหวางการตรวจติดตาม เพ่ือหาความสัมพันธกับระยะเวลาท่ีผูปวยมีอาการกอนรับการ

รักษา และตัวแปรรองอ่ืน ๆ โดยใชสถิติ chi-square test หรือ fisher’s exact test 
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Output ที่ไดจากโครงการ 

ผลการวิจัย (Results) 

ระหวางเดือนสิงหาคม ป 2553 ถึง เดือนธันวาคม ป 2555 มีผูปวยติดเช้ือมาลาเรียชนิดฟาลซิปารัมไดรับการตรวจ

วินิจฉัยท่ีศูนยวิจัยโรคเมืองรอนนานาชาติราชนครินทร อ.สวนผึ้ง จ.ราชบุรี (Figure 1-2)  และยินยอมเขารวมโครงการจํานวน 

159 คน เปนเพศชาย รอยละ 76 ผูปวยสวนใหญ กวา รอยละ 80 มีอยายุระหวาง 0-30 ป ผูปวยท่ีเขารวมวิจัยมาจาก 12 

กลุมบานใน ต.ตะนาวศรี และ ต.สวนผึ้ง อ.สวนผึ้ง จ.ราชบุรี (Table 1) 

 

 

Figure 1. Study area, Suanphung district, Ratchaburi Province 
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Figure 2. Satellite image of the study area 
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Table 1.   Demographic characteristics of patients during August 2010-December 2012, Suanphung district, 

Ratchaburi Province 

  N % 

Sex    

 Male 116 76 

 Female 37 24 

Age    

 0-10 38 25 

 11-20 50 33 

 21-30 35 23 

 31-40 15 10 

 41-50 6 4 

 51+ 7 5 

    
Hamlet   

 Borwee 21 14 

 Huykokmoo 6 4 

 Huykrawan 19 12 

 Huymong 2 1 

 Huynamnak 19 12 

 Huypak 40 26 

 Nongtadang 2 1 

 Ponghang 17 11 

 Purakam 3 2 

 Suanphung 1 1 

 Takeantong 1 1 

 Thamakrood 1 1 

 Wangko 21 14 
    

 มากกวารอยละ 90 ของผูปวยมาลาเรีย มีอาการไข และปวดหัว กอนมารับการรักษา อาการรองอ่ืนๆ ไดแก อาการ

สั่น  และปวดเมื่อยกลามเน้ือ (ประมาณรอยละ 61) อาการท่ีพบนอยไดแก อาการทองเสีย นํ้ามูกไหล และไอ (พบนอยกวา 

รอยละ 10) แมวาผูปวยสวนใหญจะมีประวัติเปนไขกอนมารับการรักษา มีเพียงรอยละ 35 ของคนไขเทาน้ันท่ีตรวจพบ

อุณหภูมิรางกายสูงกวา 37.5 องศาเซลเซียส ประมาณรอยละ 20 ของผูปวยมารับการรักษา ณ วันท่ีเริ่มมีอาการเจ็บปวย 

ผูปวยสวนใหญ (มากกวารอยละ 80) มารับการรักษาภายใน 3 วันหลังจากมีอาการผิดปกติ การตรวจหาเช้ือมาลาเรียระยะติด

เช้ือ (gametocyte) พบผูปวยเพียง 7 ราย ใน 159 ราย (รอยละ 4) ท่ีตรวจพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือ ในวันท่ีไดรับการ

วินิจฉัยและรักษามาลาเรีย (Table 2)  
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Table 2. Clinical characteristics of Plasmodium falciparum patients at diagnosis 

  N % 

Total 159  

Symptoms   
 Fever 147 92 
 Headache 147 92 
 Chill 97 61 
 Muscle pain 95 60 
 Vomiting 35 22 
 Diarrhea 6 4 
 Runny nose 6 4 
 Cough 11 7 

Body temperature   
 <37.5 103 65 
 >=37.5 56 35 

Day of fever   
 0 30 19 
 1 26 16 
 2 45 28 
 3 30 19 
 4 11 7 
 5 3 2 
 6-8 14 9 

Gemetocytemia   
 Yes 7 4.4 
 No 152 95.6 

    
 ผูปวยท่ีเขารวมโครงการทุกรายจะไดรับการรักษาตามวิธีมาตรฐาน ดวยยา artesunate +  mefloquine และยา 

primaquine (สูตร 3 วัน)  ผูปวยทุกรายจะไดรับการตรวจติดตามโดยการเยี่ยมบานจํานวน  7 ครั้ง ภายใน 42 วันหลังไดรับ

การรักษา มีผูปวยจํานวนหน่ึงท่ีขาดการติดตอ ไมสามารถติดตามจนครบ 42 วันได โดยจํานวนผูปวยท่ีไดรับการติดตามลดลง

ตามระยะเวลาการตรวจติดตาม (Table 3) อยางไรก็ตาม ผลการตรวจเลือดเพ่ือหาเช้ือมาลาเรียท้ังชนิด asexual stage 

(trophozoite) และ infective stage (gametocyte) พบวา ไมพบเช้ือมาลาเรียในผูปวย จํานวน 129 ราย ท่ีไดรับการตรวจ

ติดตาม 3 วันหลังรับการรักษา อยางไรก็ตาม มีผูปวยจํานวน 3 รายท่ีเช้ือมาลาเรียหมดไปหลังวันท่ี 3 แตกลับมีเช้ือข้ึนใหม ใน

วันท่ี 14, 21, และ 28 หลังการรักษา ผลการตรวจเช้ือ gametocyte ไมพบเช้ือ gametocyte ในผูปวยทุกรายในชวงระหวาง

การตรวจติดตาม (Table 3) 
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Table 3. Malaria result during the 42-day follow-up 

Day of 

Follow-up 

Total PF positive Gametocyte 

N N % N % 

D0 159 159 100 7 4.4 

D3 129 0 0 0 0 

D7 129 0 0 0 0 

D10 117 0 0 0 0 

D14 120 1 1 0 0 

D21 89 1 1 0 0 

D28 91 1 1 0 0 

D42 56 0 0 0 0 

      

 ขอมูลการพบเช้ือมาลาเรียระยะติดเช้ือ (gametocyte) ไดนํามาวิเคราะหเพ่ือหาความสัมพันธกับปจจัยอ่ืนๆ ท่ีอาจมี

ผลตอการตรวจพบเช้ือ gametocyte ณ วันท่ีไดรับการวินิจฉัย (Day 0) ผลการวิเคราะหหาความสัมพันธ พบวาระยะเวลา

การเปนไขกอนมารับการรักษาสัมพันธกับการตรวจพบเช้ือ gametocyte อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ กลาวคือ เช้ือมาลาเรีย

ระยะ gametocyte สามารถตรวจพบไดมากกวาในผูปวยท่ีมารับการรักษาชา ในผูปวย 7 รายท่ีพบเช้ือ gametocyte 3 ราย

มารับการรักษาภายใน 1-3 วันหลังมีอาการ และอีก 4 รายมารับการรักษาหลังวันท่ี 3 ผูปวยท่ีมารับการรักษาในวันแรกท่ีมี

อาการไมมีรายใดท่ีตรวจพบเช้ือ gametocyte ปจจัยอ่ืนๆ ท่ีไมพบความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญทางสถิติตอการตรวจพบเช้ือ 

gametocyte ไดแก เพศ อายุ และ อุณหภูมิรางกาย (Table 4) 
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Table 4. Factors associated with gametocytemia at diagnosis 

  Gametocytemia  

  Yes No p-value 

  N % N %  

Sex      

 Male 4 3 118 97 0.35 

 Female 3 8 34 92  

Age      

 0-10 1 3 37 97 0.47 

 11-20 4 8 48 92  

 21-30 1 3 34 97  

 31-40 0 0 15 100  

 41-50 1 17 5 83  

 51+ 0 0 11 100  

       

Day of fever      

 0 0 0 30 100 0.027 

 1-3 3 3 98 97  

 4-8 4 14 24 86  

       

Body temperature     

 <37.5 6 6 97 94 0.42 

 >=37.5 1 2 55 98  

Having fever      

 Yes 7 5 140 95 N/A 

 No 0 0 12 100  

Report at least one symptom (except runny nose and cough) 

 Yes 7 5 146 95 N/A 

 No 0 0 6 100  

 

โครงการวิจัยนี้กําลังอยูในชวงเตรียมผลงานเพ่ือตีพิมพในวารสารทางการแพทยในหัวขอ “Dynamic of Plasmodium 

falciparum parasite after early treatment of artesunate-mefloquine combination and primaquine in 

a low malaria transmission area along the Thai-Myanmar border” คาดวาจะตีพิมพใน Malaria Journal 
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