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บทคัดยอ่ 
 
  การศึกษาความไวเช้ือมาลาเรียฟลัซปิาลมัดื้อต่อยา  Artemisinin, Mefloquine และ Quinine ใน
หลอดทดลองโดยวิธี In vitro micro test (WHO) ซึ่งเป็นการยับยัง้การเจริญของ schiziont ในกลุ่มตัวอย่าง
แรงงานกมัพูชาอพยพและชาวไทยที่อาศัยตามแนวชายแดนไทย-กัมพูชา อ าเภอโป่งน้ าร้อน จังหวัดจันทบุรี ที่
ป่วยเป็น P. falciparum ไม่มีภาวะแทรกซ้อน ระหว่างเดอืน ตุลาคม 2546 – มกราคม 2547 จ านวน 55 ราย 
ผลการศึกษาพบว่า ความไวของยาทั้ง 3 ชนิด ลดลงอย่างชัดเจน มีการดือ้ยามากยิ่งข้ึน เมือ่น าไปเปรียบเทียบ
กับผลการศึกษาการเฝ้าระวังทีผ่่านมาของอ าเภอบ่อไร่ จังหวัดตราด และแนวชายแดนไทย-พม่า จังหวัดตาก 
พบมีแนวโน้มของการดื้อยาเพิ่มมากขึ้น การศึกษานี้เป็นประโยชน์ในการใช้เป็นข้อมลูเพือ่ติดตามสถานการณ์
การดื้อยามาลาเรียตามแนวชายแดนไทย-กัมพูชา และใช้ร่วมกับการศึกษา in vivo test ในการปรับเปลี่ยน
สูตรยาใหม้ีประสิทธิภาพในการรักษาโรคมาลาเรียในประเทศไทย 

 
Keyword:   P. falciparum, in vitro micro test, Artemisinin, Mefloquine, Quinine 
              ชายแดนไทย-กัมพูชา    
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Abstracts 
 
 The sensitivity  in  vitro  of  Plasmodium  falciparum  to  artemisinin, mefloquine and 
quinine  was  assessed  in  an  area  of  multi-drug  resistance  on  the  Thai –Cambodian 
border,  Chanthaburi  Province  during  October  2003-  January  2004,  using  the World 
Health  Organization micro test,  base  on schizont  maturation  inhibition.  Isolates of   
Plasmodium falciparum  collected  from  uncomplicated  falciparum  malaria  patients  who  
were  Cambodian  refugees  or Thai  residents  in  Pong  Num  Ron  District.  Fifty-five 
isolates were tested for artemisinin, mefloquine and quinine. The   result  showed  a marked  
decreased  susceptibility compared  to  previously  published  results,  Borai  District,  Trat  
Province  and Western  border of Thailand (Tak).  This study is benefit to use as a data for 
tracking malaria-resistant situation along the Thai-Cambodian border and used in conjunction 
with the study in vivo test for effective drug modification in the treatment of malaria in 
Thailand 

Keyword:  Plasmodium falciparum, in vitro micro test, artemisinin, mefloquine, quinine, 

              Thai –Cambodian border. 
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บทที่ 1 

บทน า 

1.1 ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 
โรคมาลาเรียเป็นปัญหาสาธารณสุขส าคัญของโลก ซึง่ส่งผลกระทบตอ่การสาธารณสุข

เศรษฐกจิ และสงัคม จากรายงานขององค์การอนามัยโลก ในปี พ.ศ. 2545 พบว่ามีประชากรทั่วโลก
จ านวน 300-500 ล้านคนติดเช้ือมาลาเรียและมีผูเ้สียชีวิตประมาณ 1.5 ล้านคนต่อป1ี-2 ส าหรับ
ประเทศไทยนั้น สถานการณ์โรคมาลาเรียยังคงเป็นปญัหาทางสาธารณสุขทีส่ าคัญ มาลาเรียใน
ประเทศไทยส่วนใหญ่เกิดจากการติดเช้ือ Plasmodium falciparum และ Plasmodium vivax แต่
ฟัลซิพารัมมาลาเรียอันตรายและมีความรุนแรงมากกว่า เพราะอาจท าให้เสียชีวิตได้เนื่องจาก
ภาวะแทรกซ้อน และภาวะมาลาเรียข้ึนสมอง ปัญหาส าคัญของโรคมาลาเรียในประเทศไทยคือ ปัญหา
การดื้อยาของเช้ือมาลาเรียชนิดฟลัซิพารัม ซึ่งพบว่าเช้ือดื้อต่อยาต้านมาลาเรียหลายชนิด (multidrug 
resistance) ได้แพร่ไปในหลายพื้นที่ของประเทศ โดยเฉพาะเช้ือฟลัซิพารัมมาลาเรียบริเวณพื้นทีป่่า
เขาตามแนวชายแดนไทย-พม่า (จังหวัดตาก ระนอง แม่ฮ่องสอน กาญจนบรุี ชุมพร) และแนว
ชายแดนไทย-กัมพูชา  (ตราด จันทบรุี สระแก้ว) ซึ่งเป็นทีม่ีการอพยพเคลื่อนย้ายสูงโดยเฉพาะ
ประชาชนที่อพยพเคลือ่นย้ายไปประกอบอาชีพตามบรเิวณชายแดนไทย-พม่าและไทย-กัมพูชา หรือ
ข้ามแดนไปประกอบอาชีพแล้วติดเช้ือมาลาเรียที่ดื้อยากลับมา และแรงงานข้ามชาติจากประเทศเพือ่น
บ้านที่อพยพเข้ามาท างานและน าเช้ือมาลาเรียด้ือยาเข้ามาแพร่ด้วย แนวโน้มการดื้อยาพบมากยิ่งข้ึน
จากการส ารวจและเฝ้าระวังการดื้อยาที่ใช้รักษาตามปกติในประเทศไทย ขององค์การอนามัยโลก
ร่วมกับส านักโรคติดต่อน าโดยแมลงทีท่ าในพื้นที่ชายแดนไทย-พม่า อ าเภอแม่สอด จังหวัดตาก ในป ี
พ.ศ.2534, 2535 และ 2537 พื้นที่ชายแดนไทย-กัมพูชา ที่อ าเภอหนองบอน (พ.ศ.2536) อ าเภอบอ่
ไร่ (พ.ศ.2540) จังหวัดตราด1-2 จากนั้นข้อมลูการเฝ้าระวังการดื้อยาก็ขาดหายไป จากค าแนะน าของ
ผู้เช่ียวชาญองค์การอนามัยโลก การทีเ่ช้ือมาลาเรียชนิดฟลัซิพารัมดือ้ต่อยานั้นเป็นปัญหาทีส่ าคัญ ซึ่ง
ต้องติดตามและเฝ้าระวังตลอดเวลาเพื่อทราบสถานการณ์และแนวโน้ม ใช้เป็นข้อมลูประกอบการ
พิจารณาปรับเปลี่ยนการใช้ยาให้เหมาะสมต่อไป 

 
 

ดังนั้น ผู้วิจัยในฐานะผู้รบัผิดชอบในพื้นทีร่ับผิดชอบของส านักงานป้องกันควบคุมโรคที่ 3 
จังหวัดชลบุรจีึงต้องการติดตามและเฝ้าระวังเช้ือมาลาเรียชนิดฟัลซิพารัมดื้อยาบรเิวณชายแดนไทย-
กัมพูชา ในจังหวัดจันทบุรี ที่ยงัไม่เคยมีรายงานการศึกษามาก่อนเพือ่ใช้เป็นข้อมลูในการวางแผนการ
ป้องกันควบคุมการแพร่ระบาดของเช้ือมาลาเรียในเขตน้ี 
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1.2 วัตถุประสงค์    

1.ต้องการทราบความไวของเช้ือมาลาเรียต่อยา Artemisinin (ATN), Mefloquine (MQ) และ
Quinine (QNN) ในหลอดทดลอง ในผู้ป่วยที่ติดเช้ือ P. falciparum บรเิวณแนวชายแดนไทย-
กัมพูชา จังหวัดจันทบรุ ี

 

2.เพื่อการเฝ้าระวังประสทิธิภาพของยาต้านมาลาเรียในบรเิวณพื้นที่ชายแดนจังหวัดจันทบุรี
เปรียบเทียบกับข้อมลูทีเ่คยมีผู้ศึกษาไว้ของจังหวัดตราดและของประเทศไทยบรเิวณแนวชายแดน
ไทย-พม่า เพื่อน าเสนอข้อมลูที่ได้ในการใช้ประกอบการพจิารณาวางแผนปรับเปลี่ยนสูตรยาทีเ่หมาสม 

1.3 ขอบเขตการศึกษา 

1.3.1. .เป็นการศึกษาในผู้ป่วยมาลาเรียที่เป็นแรงงานอพยพ หรือชาวไทยที่อาศัยอยู่ในเขตพื้นที่ตาม

แนวชายแดนไทย-กัมพูชา จังหวัดจันทบุรี ที่มารักษาที่คลินิกมาลาเรียตามแนวชายแดนในเขตรับผิดชอบของ

ส านักงานป้องกันควบคุมโรคที่ 3 จังหวัดชลบุรี (โป่งน้ าร้อนและบ้านแหลม) ตั้งแต่ เดือน ตุลาคม 2546 ถึง 

มกราคม 2547  

1.3.2.สิ่งส่งตรวจคือเลือดจากปลายนิ้วของผูป้่วยที่ติดเช้ือ P. falciparum บรเิวณแนวชายแดนไทย-
กัมพูชา จังหวัดจันทบรุ ี

1.4 ผลท่ีคาดว่าจะได้รับ 
 1.4.1.เป็นการติดตามและเฝ้าระวังสถานการณ์และแนวโน้มการดื้อยามาลาเรียตามแนวชายแดนใน

ประเทศไทยเพื่อเพื่อใช้เป็นข้อมูลในการประกอบการวางแผนพิจารณาปรับเปลี่ยนการใช้ยาที่เหมาะสมต่อไป 

 1.4.2.ทราบความไวของเช้ือมาลาเรียต่อยา Artemisinin (ATN), Mefloquine (MQ) และ Quinine 

(QNN) ในหลอดทดลอง ในผู้ป่วยที่ติดเช้ือ P. falciparum บริเวณแนวชายแดนไทย-กัมพูชา จังหวัดจันทบุรี 

เปรียบเทียบกับการศึกษาในอดีต และการศึกษาในพื้นที่อื่นๆ 
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กรอบแนวคิดการศึกษา 

                                          ตรวจพบเชื้อ P.falciparum     

                                         เจาะเลือดตรวจ vitro test 

 

  ตัดวงจรการ      ไม่เป็นปัญหา                                                                  

  แพร่ระบาด       ลดผู้ป่วยดื้อยา                                                                                            

                      ประหยัดงบ                                                                       

                                            ทราบสถานการณ์แนวโน้ม 

                                            

                                                การดื้อยามาลาเรีย 

1.5 นิยามศัพท์ท่ีใช้ในการศึกษา 
In vitro test of P.falciparum หมายถึง เป็นการศึกษาความไวของเช้ือมาลาเรีย P.falciparum ต่อ

ยาในหลอดทดลอง (in vitro) โดยท าแบบ micro test ตามค าแนะน าขององค์การอนามัยโลกเพื่อใช้ประเมิน
และเฝ้าระวังการดื้อของเช้ือมาลาเรียต่อยาต้านมาลาเรีย 

 

P.falciparum หมายถึง เช้ือมาลาเรีย species หนึ่งที่พบระบาดมากในประเทศไทยโดยเฉพาะตาม
แนวชายแดนไทย-พม่า และไทย-กัมพูชา เป็นเช้ือที่มอีนัตราย ท าให้เกิดมาลาเรียข้ึนสมองได้และพบว่ามี
แนวโน้มดื้อยาที่ใช้รักษาในปัจจุบนัเพิม่มากข้ึน 

 

EC50   หมายถึง   effective concentration หรือ inhibitory concentration (IC50) ค่าที่ยาสามารถยับยั้ง
การเจรญิของเช้ือมาลาเรีย (ระยะ schizont) ลดลงได้รอ้ยละ 50ในหลอดทดลอง 

 

การด้ือต่อยารักษามาลาเรียในหลอดทดลอง หมายถึง การทีเ่ช้ือมาลาเรีย P.falciparum ที่ท าการ
ทดสอบด้วยวิธี In vitro micro test (Mark II)3 พบ schizont ของเช้ือเจริญที่ระดับของยาต่างๆ ดังนี ้
Mefloquine     ที่ระดับยา    64 n mol หรอืมากกว่า 
Quinine    ที่ระดับยา    256 n mol หรอืมากกว่า 
Chloroquine    ที่ระดับยา    8 n mol หรอืมากกว่า 

ผู้ป่วยมาลาเรียในตามแนว

ชายแดนไทย-กัมพูชา (ดื้อยา) 

รักษาด้วยสูตรยามาลาเรียปกต ิ

ท าการทดสอบ WHO in 
vitro micro test , Mark II 
 

  มีข้อมูล,วางแผนปรบัเปลี่ยนการ

ใช้ยาที่เหมะสม   ควบคุมได้อย่าง

มีประสิทธิภาพ 

  ผลการทดสอบ WHO in vitro    

micro test , Mark II 
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บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรมและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

2.1 ความรู้เรื่องโรคมาลาเรีย4-9  

 โรคมาลาเรยี (Malaria) หรอืไข้มาลาเรีย ที่รูจ้ักกันในช่ืออืน่ฯ เช่น ไข้ป่า ไข้จับสั่น ไข้ป้าง ไข้ร้อนเย็น 
หรือไข้ดอกสัก เป็นต้น มาลาเรียมีการแพร่ระบาดอย่างกว้างขวางในเขตร้อนและเขตอบอุ่นทั่วโลก ในป ี พ.ศ. 
2545 มีประชากรกว่าสองพันล้านคน จาก 99 ประเทศทั่วโลกอาศัยอยู่ในพื้นที่เสี่ยงต่อการติดเช้ือมาลาเรีย  
ประมาณว่ามผีู้ติดเช้ือทั่วโลก ประมาณ 500 ล้านราย และมีผู้เสยีชีวิตกว่า 1 ล้านรายซึง่ส่วนใหญ่เป็นเด็กเลก็
ในทวีปแอฟริกา โรคมาลาเรียยังคงเป็นปญัหาสาธารณสุขทีส่ าคัญของประเทศไทยโดยเฉพาะในแรงงานอพยพ
ตามแนวชายแดนไทย-พม่าและไทย-กัมพูชา แม้ว่าโรคนี้จะมีอัตราป่วยและอัตราตายลดลง แต่ต้ังแต่ปี พ.ศ. 
2539 เป็นต้นมาข้อมูลจากกระทรวงสาธารณสุขใน ปี พ.ศ.2541 พบผู้ติดเช้ือมาลาเรียมากกว่า 125,000 ราย 
ส่วนใหญ่อยู่ในพื้นที่ชายแดน โดยจ านวนผู้ป่วยสงูสุดพบทีจ่ังหวัดตาก ตามด้วยจังหวัดระนอง  แม่ฮ่องสอน 
กาญจนบุรี ตราด จันทบุรีและ ชุมพร  ปัญหาส าคัญขณะนี้คือการดื้อยาของเช้ือมาลาเรียตามแนวชายแดน 
ไทย-พม่า และชายแดนไทย-กัมพูชา 
 

สาเหตุของการติดโรคมาลาเรียและชนิดของเชื้อมาลาเรียท่ีติดต่อสู่คน 

 

โรคมาลาเรยี เป็นเช้ือโปรโตซัว อยู่ในจีนัส พลาสโมเดียม (Plasmodium ) มีมากกว่า 100 เช้ือชนิด
ที่ก่อโรคทั้งในคน สัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม สัตว์ปีก และสัตว์เลื้อยคลาน แต่ที่ก่อโรคในคนเพียง 5 ชนิด ได้แก่  
P. falciparum, P.vivax, P.malariae, P.ovale และ P. knowlesi เช้ือที่พบส่วนใหญ่ในประเทศไทยเป็น
ชนิด P. falciparum และ P.vivax ส่วนน้อยเป็นชนิด P.malariae P.ovale และ P. knowlesi ซึ่งเป็นเช้ือ
มาลาเรียที่พบล่าสุดเป็นเช้ือมาลาเรียของลิงกัง ลงิแสม และค่างด า ที่พบว่าติดต่อสู่คนได้ 
 

แหล่งระบาดของเชื้อมาลาเรียชนิดต่างๆ 

 P. falciparum.พบในแถบทวีปแอฟริกา อเมริกาใต้ และเอเชีย พบในเขตหนาวได้บ้างแต่จ านวน
ไม่มาก 

 P.vivax พบได้ทั้งเขตร้อนและเขตอบอุ่น ได้แก่บรเิวณแถบลาตินอเมรกิา ตุรกี จีน เอเชีย
ตะวันออก เฉียงใต้และอินเดียตอนกลาง แต่พบได้น้อยในแถบแอฟรกิา โดยเฉพาะแถบแอฟริกา
ตะวันตก 

 P.malariae พบได้ทั้งในเขตร้อนและใกลเ้ขตร้อน โดยเฉพาะในบรเิวณทวีปแอฟรกิาตะวันออก 
และประเทศอินเดียทางตะวันตก 
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 P.ovale พบในพื้นที่ค่อนข้างจ ากัด ได้แก่ แถบแอฟริกาตะวันตก ฟิลิปปินส์ แถบตะวันออกของ

อินโดนีเชีย ปาปัวนิวกินี บังคลาเทศ กัมพูชา อินเดีย ไทย เวียดนาม 
 P. knowlesi พบได้ในแถบเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ ได้แก่ ประเทศมาเลเซีย ไทย สิงคโปร์ 

ฟิลิปปินส์ เวียดนาม อินโดนีเชีย และ เมียนมาร์ ในปี พ.ศ. 2547 ศ.นพ.ดร. สมชาย จงวุฒิ
เวศย์ ภาควิชาปรสิตวิทยา คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ได้ตรวจพบผู้ป่วยที่ติด
เช้ือ Plasmodium knowlesi เป็นครัง้แรกของประเทศไทย เป็นเช้ือมาลาเรียชนิดที่ 5   โดยเป็น
เช้ือที่พบในลิงแสม มลีิงกงั ลิงแสมและค่างด าเป็นแหล่งรังโรค พบมากในพื้นที่จงัหวัดตาก จันทบุร ี
ประจวบคีรีขันธ์ ยะลา และนราธิวาส ดูจากฟิลม์เลือดเช้ือนี้มีรูปร่างความคล้ายคลึง P.malariae 
จนไม่สามารถแยกจากกันด้วยการดรููปร่างจากการดูฟิลม์เลอืดได้ 

 แหล่งระบาดของเชื้อมาลาเรียในประเทศไทย   พบอยู่บริเวณป่าเขาชายแดนของประเทศ
โดยเฉพาะบริเวณชายแดนไทย-พม่า และไทย-กัมพูชา จังหวัดทีพ่บผู้ป่วยสงูมาโดยตลอดได้แก่ 
แม่ฮ่องสอน ตาก ตราด กาญจนบุรี ราชบุรี ประจวบคีรีขันธ์ ระนอง สระแก้ว และจันทบรุี รวมทั้ง
ตามเกาะแกง่ต่างๆ เนือ่งจากมียงุก้นปล่องบางชนิดชอบวางไข่ในตามแหล่งน้ ากร่อยที่มีแสงแดด
ส่องถึงพบทางแถบชายทะเล ส่วนในบรเิวณตอนกลางของประเทศ พบผู้ป่วยมาลาเรียได้น้อย และ
ไม่พบการติดเช้ือในกรงุเทพมหานครและเขตปริมณฑล พบผู้ป่วยกระจายทุกกลุ่มอายุ โดยเฉพาะ
ในกลุ่มอายุ 10-35 ปี อัตราส่วนของผู้ป่วยเพศชายจะมากกว่าเพศหญิง ประมาณ 2 เท่า พบผูป้่วย
ได้ตลอดทั้งปี แต่จะพบมากในช่วงฤดูฝน 

 
ยุงพาหะน าโรคมาลาเรีย4-7 

 

มาลาเรียติดต่อโดยการถูกยุงกัด ยงุพาหะน าโรคคือยงุก้นปล่องเพศเมยี (female Anopheles spp.) 
ที่เนือ่งจากเวลาที่ยงุกัดคน มันจะเกาะโดยยกส่วนท้อง (abdomen) ข้ึนท ามุมกับผิวหนงั 45 องศา ในประเทศ
ไทยมียุงก้นปล่องประมาณ 100 ชนิด แต่ที่พิสูจน์แล้วว่าเป็นยุงพาหะน าโรคมาลาเรียในประเทศไทยมีอย่าง
น้อย 6 ชนิด เนื่องจากยุงพาหะมีแหล่งเพาะพันธ์ุแตกต่างกันบทบาทส าคัญต่อการแพร่เช้ือข้ึนอยู่กบัลักษณะภูมิ
ประเทศ ยุงก้นปล่องพาหะทีส่ าคัญ ได้แก่ 

 

1. Anopheles dirus พบในป่าทึบชอบออกไข่ตามแอ่งน้ านิง่ขังตามธรรมชาติ ลักษณะนสิัยชอบกินเลอืด
คนมาก ไม่ชอบกินเลือดสัตว์อื่นออกหากินตอนกลางคืนถึงเช้ามืด แต่ถ้าป่าทึบมากๆ กห็ากินช่วงกลางวัน
ด้วย ยุงชนิดนี้เป็นชนิดที่มีความสามารถในการแพร่เช้ือมาลาเรียมากกว่ายุงพาหะชนิดอื่นในประเทศไทย 

2. Anophele minimus พบได้มากตามบรเิวณชายป่าเชิงเขา ตลอดจนท้องทีร่าบที่มีแหล่งน้ า    ล าธาร
ไหลผ่าน ชอบเพาะพันธ์ุตามล าธารน้ าใสไหลริน มีแสงแดดสอ่งถึง และอาจพบตามบรเิวณบ่อน้ าพุ และ
น้ าซับน้ าซมึที่ใสสะอาด มหีญ้าข้ึนปกคลุมตามขอบล าธารหรอืบ่อน้ า 
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3. Anophele balabacensis พบได้ในบริเวณเทือกเขา ป่าดงดิบ หรอืในภูมิประเทศที่มสีภาพคล้ายป่า 

เช่น สวนยาง สวนทุเรยีน ชอบเพาะพันธ์ุตามบรเิวณแหลง่น้ าขังใต้ร่มเงา หรือน้ าขังในรอยเท้าสัตว์ ตาม
บ่อที่คนขุดทิ้งไว้ ลักษณะน้ าค่อนข้างใสและมีใบไม้แช่ปนทบัถมอยู่ 

4. Anophele maculatus พบกระจายอยู่ทั่วทกุภาคของประเทศไทย อาศัยตามบริเวณป่าโปร่งและตาม
เชิงเขา ป่าสวนยาง ชอบเพาะพันธ์ุตามบอ่น้ าพุ น้ าซับน้ าซมึ ตามบรเิวณป่าเชิงเขา นอกจากนี้ยังพบตาม
แอ่งหินน้ าขัง ตามล าธารมีต้นไมป้กคลมุริมฝั่งที่มีแสงแดดสอ่งถึง 

5. Anophele sundaicus เป็นพาหะปรากฏอยู่ในแถบชายทะเล โดยเฉพาะตามบริเวณฝัง่ตะวันออกและ
ฝั่งตะวันตกของอ่าวไทย ตลอดจนเกาะแก่งต่าง ๆ ชอบเพาะพันธ์ุในแหล่งน้ ากร่อยใกล้ทะเล มีแสงแดด 
ส่องถึงและมสีาหร่ายลอยอยู่ในน้ า 

6. Anophele aconitus พบกระจายอยู่ทั่วไปในเกือบทุกภาคของประเทศ  โดยเฉพาะในท้องที่ราบทุ่ง
นา และตามบรเิวณป่า สวนผลไม้ ชอบเพาะพันธ์ุตามน้ าขังในนาข้าว ร่องสวนหลมุบ่อที่มีน้ าขัง และตามล าธาร
น้ าไหลสะอาดมีพืชน้ าข้ึนตามรมิล าธาร 

ยุงเพศเมียมปีากทีเ่ป็นทอ่แหลมส าหรับดูดเลือดจากคนเพือ่เอาโปรตีนไปสร้างไข่ ออกหาเหยือ่เวลา
กลางคืนโดยใช้ปากที่มลีักษณะเป็นท่อเจาะผิวหนงัเพื่อดูดกนิเลือด ปรกตจิะด าเนินไปโดยเหยื่อไมรู่้ตัว 
เนื่องจากยุงจะปล่อยน้ าลายออกมาเพือ่ท าหน้าที่เป็นยาชา ท าให้คนถูกกัดไม่รู้สกึเจ็บ ซึ่งน้ าลายนี่เองที่มเีช้ือ
มาลาเรีย ซึ่งยงุได้จากการไปกัดคนทีม่ีเช้ือระยะติดต่อมาก่อน 

วงชีวิตและการเจริญเติบโตของเชื้อมาลาเรีย 

วงชีวิตของเช้ือมาลาเรียต้องการโฮสต์ 2 ชนิด คือ คน และยุงก้นปล่องเพศเมียซึ่งเป็นพาหะน าโรค 
การติดเช้ือมาลาเรียเริ่มต้นเมื่อยงุที่ติดเช้ือมาลาเรียมากัดคน และปล่อยเช้ือมาลาเรียระยะติดต่อที่เรียกว่า 
sporozoite เข้าสู่กระแสเลอืด จากนั้นเช้ือจะเข้าสูเ่ซลล์ตบั (hepatocyte) เจริญเติบโตเป็นเซลล์แม่เรียกว่า 
schizont ซึ่งจะแบง่ตัวแบบไม่อาศัยเพศ (เรียกว่า hepatic schizogony หรือ exo-erythrocytic 
schizogony) เมื่อ schizont แบ่งตัวเสรจ็สิ้นสมบรูณ์จะได้เซลลล์ูกเล็กๆเรียกว่า merozoite จ านวนนับพัน 
หลงัจากนั้นเซลล์แม่และเซลล์ตบัจะแตกแล้วปล่อยเซลลล์ูกเข้าสู่กระแสเลือดและเข้าสู่เซลล์เม็ดเลอืดแดง (โดย 
P. falciparum เข้าสู่เม็ดเลือดแดงทุกอายุขัย )     P.vivax และP.ovale เลือกเข้าสู่เม็ดเลอืดแดงทีเ่พิ่งออก
จากไขกระดกู (reticulocyte) ซึ่งมีจ านวนน้อย  P.malariae เลือกเข้าสูเ่ม็ดเลือดแดงที่จะหมดอายุขัยซึ่งมี
จ านวนน้อยเช่นกัน ส่วน P. knowlesi  เข้าสู่เข้าสู่เม็ดเลือดแดงทุกอายุขัย ความจ าเพาะต่อเม็ดเลือดแดงนีม้ี
ผลท าให้ความหนาแน่นของเช้ือในเซลล์เม็ดแดงของเช้ือแต่ละชนิดแตกต่างกัน เช่น P.falciparum ร้อยละ 2-
60  P.vivax, P.ovale และ P.malariae ร้อยละน้อยกว่า 0.1 , P. knowlesi   ร้อยละมากกว่า 2  จากนั้น
เช้ือจะเจริญเติบโตเป็นเซลล์แม่ schizont และแบ่งตัวด้วยกระบวนการไม่อาศัยเพศ (เรียกว่า erythrocytic 
schizogony) โดยผ่านการเจริญเตบิโตเป็นระยะต่างๆ (ได้แก่ระยะ ring form, trophozoite  และ schizont 
ตามล าดับ) เซลล์แมเ่จริญเติบโตเต็มทีภายในมีเซลลล์ูกนับสบิเมื่อเซลล์แม่และเซลล์เม็ดเลอืดแดงแตกจะปล่อย
เซลลล์ูกและเข้าสูเ่ซลล์เข้าเม็ดเลือดแดงอื่นๆ เจริญเติบโตแบ่งตัวเพิ่มจ านวนซ้ าเป็นวัฏจักรต่อไป อย่างไรก็ตาม 
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เมื่อแบง่ตัวแบบไม่อาศัยเพศในเม็ดเลอืดแดงไปประมาณ 2-3 รอบแล้ว จะมเีซลลล์ูกจ านวนหนึ่งที่เข้าสูเ่ม็ด
เลือดแดง และพฒันาเป็นระยะ gametocyte ซึ่งเป็นเซลล์ต้นก าเนิดของเซลลส์ืบพันธ์ุ (gamete) ต่อไป 
gametocyte มีทั้งเพศผู้ (male gametocyte) และเพศเมีย (female gametocyte) เมื่อยุงก้นปล่องมากัด
คนที่ติดเช้ือมาลาเรียกจ็ะได้รบัเม็ดเลือดแดงทีม่ืเช้ือระยะ gametocyte ซึ่งเป็นระยะติดต่อ (infective 
stage) เข้าไปในทางเดินอาหารส่วนกลาง (midgut หรือ stomach) แกมมีโตไซต์เพศผู้จะเจริญและแบง่ตัวได้
เซลลส์ืบพันธ์ุเพศผู้ (male gamete) 8 เซลล์ เซลลส์ืบพันธ์ุเพศผูห้นึ่งเซลลจ์ะไชเข้าไปในเซลล์สืบพันธ์ุเพศเมีย
ซึ่งพฒันามาจากแกมมโีตไซต์เพศเมีย และเกิดการปฏิสนธิได้เป็นไซโกต (zygote) จากนั้นไซโกตจะเจรญิและ
เปลี่ยนรปูร่างจากกลมเป็นยาวรเีรียกว่าระยะโอโอไคนีต (ookinete) ซึ่งจะไชทะลผุนังของกระเพาะยงุ และ
สร้างผนังมาหุม้เป็นก้อนกลมแล้วเจริญเป็นโอโอซีสต์ (oocyst) เกาะอยูท่ี่ผิวด้านนอกของกระเพาะยงุ ต่อมาจะ
เกิดการแบ่งตัวภายได้เช้ือระยะติดต่อเรียกว่า sporozoite ซึ่งมจี านวนนับพัน เมือ่โอโอซสีต์เจริญเติบโดเต็มที่
จะเกิดรูเปิดแล้วปล่อย sporozoite ออกมา sporozoite จะเคลื่อนตัวไปด้านหัวของยุงและไชเข้าสู่ต่อม
น้ าลายของยุงปะปนอยู่กับน้ าลายยุง และเมื่อยงุกัดคนใหมจ่ะปล่อยระยะ sporozoite ซึ่งเป็นระยะติดต่อ 
(infective stage) เข้าสู่คนๆนั้น และเจรญิเตบิโตในคนตามวัฏจักรต่อไป การเจริญเตบิโตต้ังแต่ยุงได้รับเช้ือ
จากคนจนได้ระยะติดต่อ 

Sporozoite ในต่อมน้ าลายยุง ใช้เวลาประมาณ 2 สัปดาห์ ยุงที่มากัดคนสามารถติดเช้ือได้ตลอด
ระยะเวลาถ้าคนๆ นั้นมีระยะติดต่อแกมีโตไซต์ในกระแสเลอืด ผู้ป่วยติดเช้ือ P.malariae ที่ได้รับการรกัษาไม่
เพียงพออาจจะเป็นแหล่งแพร่เช้ือได้ถึง 3 ปี หรือ 1-2 ปี แต่ในผู้ป่วยติดเช้ือ P.vivax และ P.falciparum จะ
ไม่เกิน 1 ป ี

P.vivax และ P.ovale เมื่อเข้าสูเ่ซลล์ตบัแล้ว เช้ือจ านวนหนึ่งอาจจะไม่พฒันาและแบ่งตัวในทันที แต่
จะเข้าสู่ระยะพักทีเ่รียกว่า hypnozoite ซึ่งอาจอยู่ในระยะนี้ได้นานถึง 6-12 เดือน ไปจนถึง 8 ปี หลังจาก
เวลาดังกล่าวแล้ว เช้ือจึงจะเจริญและแบ่งตัวได้เซลล์ลกู merozoite อีกครั้ง merozoite ชุดใหม่นี้จะเข้าสู่
กระแสเลือด และเจริญเติบโตตามข้ันตอนตามปกติต่อไป การมีระยะ hypnozoite นี้เองที่ท าให้โรคมาลาเรียที่
เกิดจากเช้ือ P.vivax และ P.ovale มีระยะ hypnozoite ที่ฟักตัวนาน สามารถก่อโรคมาลาเรียกลบัซ้ า 
(relapse malaria) ได้อีกหลงัจากรักษาหายขาดจากครัง้แรกแล้ว ระยะ hypnozoite ที่ฟักตัวนาน ท าให้โรค
มาลาเรียอาจเกิดกลบัเป็นซ้ าได้อีกหลายครัง้ในเวลาหลายป ี ถ้าไม่ได้ยาฆ่า hypnozoite ให้หมดไปจากตับ 
ส าหรับผู้ป่วย (ส่วนใหญเ่ป็นผู้ชาย) ที่มีภาวะบกพรอ่งเอ็นไซม์จซีิกพีดี (G-6-PD deficiency) อย่างรุนแรง จะ
ไม่สามารถกินยาไพรมาควินซึ่งเป็นยาฆ่า hypnozoite ได้ เนื่องจากยานีจ้ะท าให้เม็ดเลือดแดงจ านวนมากของ
ผู้ป่วยจะแตกซึ่งจะเป็นอันตรายต่อผูป้่วย ในกรณีเช่นน้ีต้องรอให้เช้ือออกจากตับแล้วเข้าเม็ดเลือดแดงก่อนจงึ
ให้ยาฆ่าเช้ือ ซึ่งอาจต้องท าการรักษาแบบนีห้ลายครั้งจนกว่า hypnozoite ในตับจะหมดไป 

อาการของโรคมาลาเรียจะปรากฏหลงัจากเช้ือเจรญิในเม็ดเลือดแดงและเซลล์เม็ดเลือดแดงแตกใน
รอบแรก และรอบตอ่ๆไป เนื่องจากเมือ่เซลล์เม็ดเลอืดแดงตดิเช้ือแตก จะปล่อยตัวเช้ือมาลาเรียและสารต่างๆ  
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ออกมารวมทั้งสารที่กระตุ้นร่างกายผู้ติดเช้ือให้เกิดอาการไข้จับสั่น ช่วงระยะตั้งแต่ยุงกัดคนจนเกิดอาการโรค
เรียกว่าระยะฟักตัว 

ระยะฟักตัวก่อนเกิดอาการโรค 

 

 P. falciparum  ระยะฟักตัวประมาณ 7-14 วัน 
 P.vivax และ P.ovale ระยะฟักตัวประมาณ 8-14 วัน 
 P.malariae  ระยะฟกัตัวประมาณ 18-40 วัน 
 P.knowlesi ระยะฟักตัวประมาณ 12 วัน 

 

 

                 ภาพท่ี 1.วงจรชีวิตของเชื้อมาลาเรีย                        ที่มา www.ipesp.ac.th 

 
 

สาเหตุการเกิดไขข้องโรคมาลาเรยี 
 มีจากหลายประการ ได้แก่ 

1. การจบัไข้ครั้งแรกหลังจากระยะฟักตัว ซึ่งเกิดจากการติดเช้ือครั้งแรก (primary attack) 
   2. การเกิดอาการไข้กลบัซ้ า (relapse) โดยพบเช้ือมาลาเรยีในเลือดอกี หลงัจากที่รกัษาหายแล้ว 

http://www.ipesp.ac.th/
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และไม่ได้รับเช้ือใหม่อีก อาการไข้กลับชนิดนี้พบได้ในผู้ที่ติดเช้ือมาลาเรีย P.vivax  และ P.ovale เพราะ
มาลาเรียทัง้สองชนิดนี้มีเช้ือระยะหลบพัก hipzonoite ซึ่งสามารถหลบซ่อนอยู่ในเซลล์ตับและเจริญ เตบิโต
ข้ึนแล้วเข้าสู่เม็ดเลือดแดงอีก ท าใหเ้กิดอาการไข้กลบัมาอกีครั้ง โดยทั่วไปแล้วอาการไข้กลับมักรุนแรงนอ้ย
กว่าและระยะเวลาเป็นกส็ั้นกว่าการเป็นไข้มาลาเรียในตอนแรกส่วนเช้ือมาลาเรียชนิด P.falciparum   และ 
P.malariae    ไม่มีเช้ือ hipzonoite จึงไม่มีอาการไข้กลบั 

  3.อาการไข้กลับซ้ า (recrudescence) ที่เกิดจากเช้ือในเมด็เลือดแดงดือ้ต่อยารักษา เช้ือทีเ่หลือรอดจาก
การฆ่าของยามจี านวนน้อยมาก ต้องใช้เวลาในเจรญิเติบโตและแบ่งตัวเพิ่มจ านวนจนถึงจ านวนหนึ่งจึง
ก่อให้เกิดอาการไข้มาลาเรียได้อีก การดื้อยาส่วนใหญเ่กิดข้ึนกับเช้ือ  P.falciparum   ในปัจจุบันเช้ือนี้ด้ือต่อ
ยาหลายขนาน ท าให้การรักษาต้องระมัดระวัง ถ้าให้ยาไม่ถูกต้องและทันท่วงทอีาจเกิดอาการรุนแรงหรือ
อาการแทรกซอ้นจนเสียชีวิตได้ ส่วน P.malariae    ก็สามารถท าให้เกิดอาการไข้กลับซ้ า (recrudescence) 
ได้ แต่ไม่ได้เกิดจากการดื้อยา แต่เป็นเพราะเช้ือจ านวนน้อยมากๆ จะคงอยู่ในกระแสเลือดในปรมิาณต่ าๆ ได้
เป็นเวลานานหลายสบิปี มรีายงานพบอาการไข้กลบัซ้ าเกิดข้ึนได้หลังการติดเช้ือครัง้แรกถงึ 50 ปี และเมื่อไม่
นานมาน้ีมีรายงานพบการของเช้ือ P.vivax ดื้อต่อยาคลอโรควิน 

    4.การติดเช้ือซ้ าใหม่ (reinfection) คือการเกิดอาการของโรคมาลาเรียโดยได้รบัเช้ือใหม่ จาก
การถูกยุงกัดโหม่ ไม่ใช่เกิดจากการดื้อยา ไม่ใช่เกิดจากการมีเช้ือที่หลงเหลือค้างจากการรบัเช้ือครัง้
ก่อน หรือเกิดจากการที่มเีช้ือหลบอยู่ในตับ 

  
อาการแสดงของโรคมาลาเรีย 

 

อาการและอาการแสดงของมาลาเรียไม่มลีักษณะพิเศษบง่เฉพาะ โดยมากจะมีอาการน าคล้ายกบัเป็น
หวัด คือ มีไข้ต่ าๆ ปวดศีรษะ ปวดตามตัวและกล้ามเนื้อ อาจมีอาการคลื่นไส้ เบื่ออาหาร อาการนี้จะเป็นเพียง
ระยะสั้น เป็นวัน หรือหลายวันก็ได้ ข้ึนอยู่กับหลายปจัจยั เช่นระยะเวลาการฟกัตัวของเช้ือ ชนิดของเช้ือ 
จ านวนของระยะติดต่อสปอโรซอยต์ทีผู่ป้่วยได้รับเข้าไป ภาวะภูมิคุ้มกันต่อเช้ือมาลาเรียของผูป้่วย ภาวะที่
ผู้ป่วยได้รับยาป้องกันมาลาเรียมาก่อน หรือได้รบัยารกัษามาลาเรียมาก่อนบ้างแล้ว 

อาการจับไข้ ซึง่เป็นอาการท่ีเด่นชัดของโรคมาลาเรียประกอบด้วย 3 ระยะคือ ระยะสั่น ระยะร้อน และ
ระยะเหง่ือออก ปัจจบุันจะพบลักษณะทัง้ 3 ระยะได้น้อยมาก ผู้ป่วยจะมีไข้สงูลอยตลอดเวลา โดยเฉพาะใน
ผู้ป่วยทีเ่ป็นมาลาเรียครัง้แรก เนื่องจากในระยะแรกๆ ของการติดเช้ือมาลาเรีย เช้ืออาจเจรญิถึงระยะแตกตัวไม่
พร้อมกัน ซึ่งอาจเป็นผลมาจากไดร้ับเช้ือจากตับในเวลาต่างกัน ท าให้เกิดมเีช้ือหลายระยะ ดังนั้นการแตกของ
เม็ดเลือดแดงจึงไม่พร้อมกัน ท าใหผู้้ป่วยมาลาเรียในระยะแรกอาจมีไข้สูงลอยตลอดวันได้ แต่เมื่อผ่านไประยะ
หนึ่งแล้วการแตกของเม็ดเลือดแดงพร้อมกัน จงึเห็นผูป้่วยมกีารจบัไข้หนาวสั่นเป็นเวลาแยกได้ชัดเจนตามชนิด
ของเช้ือมาลาเรีย 

 P.falciparum ใช้เวลาในการแบ่งตัว 42-48  ช่ัวโมง จึงท าให้เกิดไข้ทุกวันที่ 3 
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 P.vivax และP.ovale ใช้เวลาในการแบ่งตัว 48 ช่ัวโมง จึงท าให้เกิดไข้ทกุวันที่ 3 
 P.malariae ใช้เวลา 72 ช่ัวโมง อาการไข้จึงเกิดทุกวันที่ 4 
 P.knowlesi ใช้เวลา 24 ช่ัวโมง อาการไข้จึงเกิดทุกวัน 

ภายหลังทีเ่ป็นมาลาเรียได้ระยะหนึง่ จะตรวจพบว่าผูป้่วยซดี บางคนมีตัวเหลือง ตาเหลอืง ตับและม้ามโต บาง
รายกดเจ็บ ถ้าเม็ดเลอืดแดงแตกมากๆ จะพบว่าผู้ป่วยมปีสัสาวะด า  

อาการแสดงเฉพาะโรคมาลาเรียที่เกิดจากเชื้อชนิดต่าง  ๆ

 

 P.falciparum เป็นมาลาเรียชนิดท่ีรุนแรงและเป็นอันตรายมากท่ีสุด ผู้ที่ได้รับเช้ือนี้เข้าไปและ
ไม่ได้รับการรักษาจะมีอาการรุนแรงเกิดเป็นมาลาเรียข้ึนสมองได้ เนื่องจากเม็ดเลือดแดงที่ติดเช้ือ
เกาะติดกบัเซลล์บเุลือดฝอยร่วมกับผลการตอบสนองของร่างกายของผู้ป่วยต่อเช้ือ แต่ถ้าได้รับการ
รักษาและหายจากโรคแล้วมกัจะหายเป็นปกติ ไม่มีอาการอื่นหลงเหลอือีกเลย  แต่ผู้ป่วยติดเช้ือ 
P.falciparum  มักเกิดภาวะแทรกซ้อนต่าง ๆ ได้บ่อย เช่น เกิดภาวะน้ าตาลในเลือดต่ า เกิดภาวะ
ความเป็นกรดเกิน (metabolic acidosis) และเสียชีวิตจากปอดบวมน้ า หรือไตวายได้ ผู้ป่วยด้วย
เช้ือนี้ในระยะแรกของโรคจะมีอาการไข้ ปวดเมื่อยตามตัว คลื่นไส้ อาเจียน ปวดท้องหรอืท้องเดิน 
บางคนอาจมีไอหรือลกัษณะคล้ายไข้หวัดได้ใน 4-5 วันแรกของโรค ไข้จะสูงลอยตลอดเวลา 
เนื่องจากการแตกของเม็ดเลือดแดงแต่ละชุดไม่พร้อมกัน แต่หลังจากเช้ือมาลาเรียเจริญอยู่ในระยะ
เดียวกันแล้ว เม็ดเลือดแดงจะแตกพร้อมกันทุก 42-48 ช่ัวโมง  ผู้ป่วยอาจซีดและเหลือง ตับม้ามโต 

 P.vivax  เป็นมาลาเรียชนิดที่ไม่รุนแรง ผูป้่วยที่เป็นมาลาเรียนีม้ักจะไม่เสียชีวิต แต่ผู้ป่วยจะเป็น
โรคซ้ าอีก อาการของผู้ป่วย P.vivax   จะมลีักษณะคล้าย P.falciparum แต่จะพบหนาวสั่นได้
บ่อยกว่า และขณะเกิดหนาวสั่น มักมีอาการปวดหัว ปวดกล้ามเนือ้มาก ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรกัษา
อาการไข้จะค่อยๆ ทุเลาและหายได้ แต่จะเป็นซ้ าได้อีก ภายใน 2 ปี นานที่สุด 8 ปี เนื่องจากมี
ระยะ hipzonoite ซอ่นอยู่ในเซลล์ตับ 

 P.ovale อาการทางคลินิกจะมลีักษณะคล้ายกับการติดเช้ือ P.vivax   แต่จะมีอาการน้อยกว่า 
และมีเช้ือกลบัเป็นซ้ าน้อยกว่า ถ้าไม่ได้รบัการรักษาอาการไข้จะทุเลาและหายไปได้เอง แต่เป็นซ้ า
ได้อีกภายใน 1 ปี นานที่สุดถึง 5-8 ปี เนื่องจากมีระยะ hipzonoite ซอ่นอยู่ในเซลล์ตับ 

 P.malariae จะท าใหเ้กิดมีไข้หนาวสั่นวันเว้น 3 วัน คือมีไข้วันที่ 1 แล้วสบายอยู่ 3 วัน วันที่ 4 
ผู้ป่วยมักไมม่ีอาการรุนแรงและกว่าจะเกิดอาการไข้อาจใช้เวลานานเป็นปีเช้ือพลาสโมเดียมมาลาริ
อี อยู่ในคนโดยมีจ านวนน้อยมากๆในกระแสเลือดได้เป็นเวลานานหลายปี มีรายงานว่านานถึง 53 
ปี เช้ือนี้เป็นสาเหตุท าให้เกิดกลุ่มอาการโรคไต (nephrotic syndrome) ได ้

 P.knowlesi  อาการของโรค ในระยะแรกไมม่ีลกัษณะจ าเพาะคือ มีไข้ ปวดศีรษะ คลื่นไส้ อาเจียน 
อ่อนเพลีย ท้องเดิน เนื่องจากเช้ือตัวนี้มรีอบของการแบ่งตวัสั้นที่สุดในบรรดาเช้ือมาลาเรียทั้งหมด คือ 
ใช้เวลาแบ่งตัว 1 รอบ เพียง 24 ช่ัวโมง  ท าให้จ านวนเช้ือในเลือดมีจ านวนมาก (hyper-parasitaemia)  
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ซึ่งอาจท าให้ตายหรือมีภาวะแทรกซ้อน โดยอาการทางคลินิกคล้ายกับภาวะแทรกซ้อนทีเ่กิดจากเช้ือ
มาลาเรียชนิด P.falciparum ส่วนใหญ่ไมส่ามารถแยกเช้ือมาลาเรีย P.knowlesi   ออกจากเช้ือ 
P.malariae ได้ เนื่องจากรูปร่างในระยะต่าง ๆ คลา้ยกันมาก ผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น
มาลาเรียชนิด P.malariae แต่ทีพบความหนาแน่นของเชื้อสูง ให้นึกถึงการติดเชื้อ 
P.knowlesi    ไว้ด้วย และต้องรบีให้การรักษาก่อนทีผู่้ป่วยจะเกิดอาการแทรกซ้อนที่ยากต่อการรักษา
ได้ การตรวจด้วยวิธี PCR หรือวิธีทางอิมมโูนวิทยาสามารถแยกเช้ือออกจากกันได้แต่จะใช้เวลาและ
ต้องการเครื่องมือที่มีราคาสูง 
 
 

การติดเชื้อผสม (mixed infections) 

 

การติดเช้ือผสมที่พบได้บ่อยทีสุ่ด คือเช้ือ P.falciparum และP.vivax  รายงานจากการตรวจเลือด
ผู้ป่วยทั่วประเทศไทยพบการติดเช้ือผสมของ P.falciparum และ P.vivax  ในระยะแรกพบเพียงร้อยละ 0.5 
แต่รายงานจากโรงพยาบาลที่มกีารติดตามผู้ป่วยติดเช้ือ P.falciparum  ภายหลังการรกัษานานถึง 2 เดือน 
พบว่ามีอัตราการเป็น P.vivax   สูงถึงรอ้ยละ 33 แสดงได้ว่าในระยะแรกอัตราการได้รับเช้ือผสม 2 ชนิด เกิด
ได้บ่อย แต่ตรวจไม่พบหรือตรวจแยกชนิดของมาลาเรียได้ยาก ท าให้ผูป้่วยได้รับการรกัษามาลาเรียเพียงชนิด
เดียว คือ P.falciparum  แต่ภายหลังจึงพบว่าเป็นมาลาเรียชนิด P.vivax  ตามมาในอัตราทีสู่ง 

 

การติดต่อของโรคมาลาเรีย 

 

1. ติดต่อโดยถูกยุงก้นปล่องที่มเีช้ือระยะติดต่อกัด (mosquito biting) และปล่อยสปอโรซอยต์เข้าสู่
กระแสเลือดคน เช้ือจะไปที่ตับกอ่นเข้าสูเ่ม็ดเลือดแดง วิธีนี้เป็นวิธีธรรมชาติที่พบได้มากทีสุ่ด 

2. ติดต่อจากมารดาไปสูท่ารกในครรภ์(congenital malaria) เด็กแรกเกิดได้รบัเช้ือมาจากมารดา
โดยตรงในขณะตั้งครรภ์ เช่ือว่าผ่านทางรกขณะแยกตัวออกจากมดลูก ระหว่างคลอด  เช้ือ
มาลาเรียที่พบเป็นเช้ือพบคือ P.falciparum และ P.vivax แต่จากรายงานพบว่าส่วนใหญ่เป็น 
P.vivax  อาการจะเกิดหลังจากคลอด ประมาณ 1 ถึง 3 สัปดาห์ โดยทารกแรกเกิดจะ มีไข้ ตับ 
ม้าม โต ซีด ตัวเหลือง ซึม รอ้งกวนโยเย ไม่ดูดนม และอาเจียน การติดต่อวิธีนี้มักพบได้ในท้องทีท่ี่
มีมาลาเรียชุกชุม กรณีเช่นน้ีเช้ือจากเข้าสู่เม็ดแดงของแมจ่ะเข้าสู่เม็ดแดงของของลูกโดยไม่ผ่านตบั 
อาการจะเกิดหลงัจากคลอด ประมาณ 1 ถึง 3 สัปดาห ์ เช้ือมาลาเรียที่พบในทารกแรกเกิดและ
มารดาจะเป็นเช้ือชนิดเดียวกัน 

3. ติดต่อจากการถ่ายเลอืด (blood transfusion) จะพบในรายที่ผู้บริจาคโลหิตมีความหนาแน่นของ
เช้ือมาลาเรียในกระแสเลือดต่ ามากและไม่มีอาการ หากไม่ได้ท าการตรวจหาเช้ือมาลาเรียในเลือด 



 

 

12 
 

 ของผู้บริจาคก่อนที่ผูป้่วยที่จะรบัการถ่ายเลือด ผูท้ี่ได้รบัเลอืดจะป่วยเป็นมาลาเรียได้ โดยเช้ือจะ
เข้าสู่เม็ดแดงโดยไมผ่่านตับ 

4. ติดตอ่จากการใช้เข็มฉีดยาร่วมกัน (sharing syringe) มักพบในกลุม่คนที่ติดเสพติด โดยใช้เข็มฉีด
ยาเสพติดร่วมกัน โดยเช้ือจะเข้าสู่เม็ดเลอืดแดงโดยไมผ่่านตับ และเป็นเช้ือชนิดเดียวกัน 

5. ติดต่อจากการรบัการปลกูถ่ายอวัยวะ (organ transplantation) เช่น การปลูกถ่ายตับ วิธีนี้พบได้
น้อยมาก 

เนื่องจากถ่ินก าเนิดของยุงก้นปลอ่งนั้นอยู่ในป่าจึงพบผู้ป่วยตามแนวชายแดนในจังหวัดดังกล่าวข้างต้น
มาก รวมทัง้คนที่เดินทางเข้าไปในป่าก็มโีอกาสได้รับเช้ือจากการถูกยงุกัด แต่ไม่ใช่ว่าคนท่ีไม่ได้เข้าป่าจะไม่มี
โอกาสเป็นโรคมาลาเรีย เพราะมรีายงานผู้ป่วยทีอ่าศัยอยู่ในเมืองหรอืแม้แต่ประเทศในเขตหนาว ทัง้นี้ เช่ือว่า 
ยุงที่เป็นพาหะ อาจเกาะติดมากับยานพาหนะ ที่เข้าไปในปา่ เช่น รถยนต์ รถทัวร์ท่องเที่ยว รวมทั้งเครื่องบินที่
ไปแวะจอดในที่ทีม่ีการระบาดของเช้ือมาลาเรียและยุงติดเช้ือติดไปกับเครื่องบิน  

 
 

การป้องกันควบคุมโรคมาลาเรีย4-6 

 

การป้องกันตนเอง เพือ่ไม่ให้ติดเช้ือมาลาเรียเมื่อจ าเป็นต้องเข้าไปในพื้นที่แหลง่ระบาดของมาลาเรีย 
และลดการแพร่เช้ือมาลาเรียจากผู้ทีป่่วยเป็นไข้มาลาเรียไปยังบุคคลอื่น มีวิธีการต่าง ๆ ดังนี้ 

1. สวมเสื้อผ้าปกปิดร่างกายให้มิดชิด ควรใช้เสื้อผ้าสีอ่อนๆ 
2. นอนในมุ้ง (ถ้าใช้มุ้งชุบน้ ายา จะเพิ่มประสิทธิภาพในการป้องกัน) 
3. ทายากันยุง  ทุกๆ 4 ช่ัวโมง 
4. ถ้านอนในห้องทีม่ีมุ้งลวด ควรพ่นยากันยุงกอ่น 

ไม่แนะน าให้การกินยาก่อนเข้าแหลง่ระบาดมาลาเรีย เพราะไม่ได้ช่วยป้องกันโรคมาลาเรยีแต่
อย่างใด เนื่องจากเช้ือมาลาเรียในประเทศไทยดื้อต่อยาหลายขนาน ท าให้ไม่มียาที่มปีระสิทธิภาพสงู มี
ฤทธ์ิข้างเคียงน้อยและเหมาะสมทีจ่ะใช้เป็นยารับประทานปอ้งกันมาลาเรียส าหรบัประชาชนทั่วไป การ
กินยาเป็นเพียงแต่กดอาการไว้เท่านั้น เมือ่หยุดกินยาเช้ือจะออกมาในกระแสเลือดและเกิดอาการของ
โรคได้อีก ควรเน้นมาตรการป้องกันตนเองไม่ให้ยงุกัดด้วยวิธีต่างๆดังข้างต้น และควรจะรบีเจาะเลือด
ตรวจหาเช้ือมาลาเรียเมื่อมีอาการไข้หรืออาการอื่นที่สงสัยว่าอาจเป็นไข้มาลาเรียภายใน 7-14 วัน หรือ
ภายใน 1-2 เดือนหลังจากเดินทางออกจากแหลง่ระบาด 
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การรักษา   
 

การรกัษามาลาเรีย แบ่งตาม 3 ลักษณะ ดังนี ้

1. การรักษาจ าเพาะ คือการให้ยาฆ่าเช้ือมาลาเรียที่เป็นระยะไร้เพศในเม็ดเลือดแดง การเลอืกชนิด
ของยารักษา ควรพิจารณาประสทิธิภาพของยาฆ่าเช้ือมาลาเรีย เนื่องจากการดื้อยาของเช้ือ
มาลาเรียในพื้นที่ต่างๆมีความแตกต่างกัน 

2. ถ้าผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าติดเชื้อเช้ือP.vivax หรือ P.ovale ต้องได้รับยาฆ่าระยะ 
hipzonoite ด้วย เพ่ือการรักษาหายขาด 

3. การบ าบัดอาการและภาวะแทรกซ้อน คือ การบ าบัดอาการและภาวะแทรกซ้อนอื่นๆ ที่เกิดข้ึน
ระหว่างที่ผูป้่วยยังมเีช้ือมาลาเรีย หรือภายหลังที่เช้ือมาลาเรยีหมดแล้ว   โดยเฉพาะผูป้่วยที่ติด    
P ,falciparum ถ้าได้รับการรักษาช้าไป จะมีภาวะแทรกซอ้นรุนแรงและมโีอกาสเสียชีวิตได้
มากกว่าชนิดอื่นๆ 

4. การใช้ยาป้องกันการแพร่โรค คือ การใช้ยาฆ่าเช้ือมาลาเรียระยะติดต่อระยะแกมมีโตไซต์ ไปสู่ยงุ 
โดยเฉพาะอย่างยิง่ผูป้่วยที่อยู่ในทอ้งทีท่ี่มียุงพาหะ 
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ภาพที่ 2. เช้ือมาลาเรียที่พบในประเทศไทย 
 

  

รูปเช้ือ P.falciparum,P.vivax. P.malariae และ P.ovale 

รูปเช้ือ P. knowlesi 
                                                      ที่มา www.sc.mahidol.ac.th/urs/?p=51 
 
 
 
 
 
 
 
 

http://www.sc.mahidol.ac.th/
http://www.sc.mahidol.ac.th/usr/wp-content/uploads/2014/03/malaria4.jpg
http://www.sc.mahidol.ac.th/usr/wp-content/uploads/2014/03/malaria5.jpg
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2.2. การศึกษาความไวของเชื้อมาลาเรีย1-3, 10-11 

 การช้ีบ่งว่าเช้ือมาลาเรียดื้อยานั้น มีองค์ประกอบทีส่ าคัญ 4 ส่วน คือ ปัจจัยทางเภสัชจลนศาสตร ์
(pharmacokinetics) ผลการตอบสนองของผูป้่วย (in vivo response) การประเมินความไวของเช้ือต่อยาใน
หลอดทดลอง (in vitro sensitivity test) และปจัจัยทางอณูชีววิทยาระดบัพันธุกรรมของเช้ือ (drug 
resistance genes) 

การศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetic)  

จะเกี่ยวข้องกับกระบวนการดูดซึมยา (absorption) การกระจายตัวของยา (distribution) การ
เปลี่ยนแปลงยาโดยตับ (metabolism/biotransformation) ซึ่งกระบวนการเหล่าน้ีมผีลต่อระดับยาต้าน
มาลาเรียในกระแสเลือด ของผู้ป่วย โดยทั่วไปนั้นการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์มีความยุ่งยากและตอ้งอาศัย
ความร่วมมือจากผูป้่วยเป็นส่วนใหญ่ เพราะจะต้องเจาะเลอืดเพื่อวัดระดบัยาเป็นระยะๆ และการวัดระดับยา
จะต้องใช้ผูเ้ช่ียวชาญ และห้องปฏิบัติการที่มอีุปกรณ์จ าเพาะ คือ เครื่อง High Performance Liquid 
Chromatography (HPLC) ซึ่งท าให้ปจัจัยทางด้านเภสัชจลนศาสตรจ์ึงมีผู้ศึกษาน้อยมาก อย่างไรก็ตามข้อมลู
ระดับยาของผูป้่วยจะเป็นข้อมลูส าคัญที่บง่บอกว่าเช้ือมาลาเรียด้ือต่อยาหรือไม่ เพราะการรักษาล้มเหลว นั้น
อาจจะเกิดจากระดับยาของผู้ป่วยต่ ากว่าระดับต่ าสุดที่สามารถฆ่าเช้ือได้ จะเห็นได้ว่าการศึกษาเภสัช
จลนศาสตร์มีความจ าเป็นที่ต้องท าควบคู่ไปกับการศึกษาปจัจัยอื่นๆ ด้วย  

การศึกษาผลการตอบสนองของผู้ป่วยต่อยาต้านมาลาเรีย (in vivo response)  

การศึกษาผลการตอบสนองของผูป้่วยจะใช้เกณฑ์ขององค์การอนามัยโลกและติดตามการพบเช้ือกลบั
ในผู้ป่วยเป็นเวลา 28-42 วัน ซึ่งในส่วนของประเทศไทยนั้น ก็ได้ด าเนินการเฝ้าระวังการดื้อของเช้ือมาลาเรีย
ชนิดฟัลซิพารัม โดยใช้วิธีการประเมินประสิทธิภาพของยาในผู้ป่วย (in vivo test) ตามเกณฑ์ขององค์การ
อนามัยโลก นอกจากนี้ยังท าควบคู่กบัการประเมินความไวของเช้ือในหลอดทดลอง (in vitro test) การติดตาม
ผู้ป่วยพบเช้ือมาลาเรียในระยะเวลา 42 วัน หลังจากการให้ยา ซึ่งตามหลกัเกณฑ์ขององค์การอนามัยโลก    
แบ่ง การตอบสนองของผู้ป่วยออกเป็น 4 ระดับดังนี ้

 1. S (Sensitive) หมายความว่า ภายหลัง การรักษา 48 ช่ัวโมง ระดับเช้ือมาลาเรียลดลง ไม่น้อยกว่า
ร้อยละ 25 จากปริมาณเช้ือที่ตรวจพบในวันแรก และตรวจไม่พบเช้ือเลยหลงัจากการรักษาในวันที่ 7 
จนกระทั่งจบการศึกษาติดตาม  

2. RI (Low grade resistance) พบการลดลงของเช้ือภายใน 48 ช่ัวโมง แต่ตรวจพบเช้ือ ภายหลัง
การรกัษาวันที่ 7  

3. RII (High grade resistance) พบการลดลงของเช้ือภายใน 48 ช่ัวโมง โดยพบเช้ือ ลดลงนอ้ยกว่า
ร้อยละ 25 แต่ตรวจพบเช้ือในช่วง 7 วันหลังการรักษา  
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4. RIII (High grade resistance) เช้ือมาลาเรียไม่ได้ลดจ านวนลงภายหลงัการรักษา การติดตามผล
การตอบสนองของผู้ป่วยส าหรบั การรักษาเช้ือมาลาเรียฟลัซิพารัมนั้น ภายหลังเมื่อ ตรวจพบเช้ือมาลาเรียแล้ว 
จะต้องท าการตรวจพสิูจนท์างด้านอณูชีววิทยาเพื่อจ าแนกว่าเป็นการ ติดเช้ือใหม่ (re-infection) หรือเป็นเช้ือ
มาลาเรียที่ดื้อยาและอยู่ในกระแสเลือดตลอดต้ังแต่เริ่มการ รักษา (recrudescence) ส าหรับการติดตามผู้ป่วย 
เมื่อได้รบันั้น พบว่าเวลาในการก าจัดเช้ือมาลาเรียในกระแสเลือดช้าข้ึน ซึ่งรูปแบบการเปลี่ยนแปลงเวลาที่
ก าจัดเช้ือนั้น ก็เป็นข้อมลูพื้นฐานแสดงถึงการดื้อต่อยาได ้

การประเมินความไวของเชื้อมาลาเรียต่อยาตา้นมาลาเรยีในหลอดทดลอง (in vitro test)  

การทดสอบความไวของเช้ือต่อยาต้านมาลาเรียในหลอดทดลองเป็นวิธีมาตรฐานอย่างหนึง่ที่ใช้ 
ติดตามการดื้อยาของเช้ือมาลาเรยี เนื่องจากสะดวก และรวดเร็ว วิธีนี้ได้มีการพัฒนาข้ึนและใช้ได้ผลดีในเช้ือ
ฟัลซิพารัม การประเมินความไวของเช้ือมาลาเรีย ฟัลซิพารัมในหลอดทดลองมหีลากหลายวิธี ดังนี ้ 

1. การประเมินความไวของเชื้อฟัลซิพารัม มาลาเรียด้วยวิธี Schizont maturation inhibition  
โดยวิธีดั้งเดิมนั้นจะใช้หลักการยบัยั้งการเจรญิเติบโตของเช้ือไปสู่ระยะไชซอนต์ (schizont maturation 
inhibition) วิธีนี้ค่อนข้างสะดวก และง่าย เพราะไม่ได้ใช้อุปกรณ์และสารเคมรีาคาแพง และสามารถประเมิน
ความไวในพื้นที่ระบาดและ แม้แต่ในกรณีทีมเีช้ือระดับต่ าๆ โดยปกติจะเพาะเลี้ยง เช้ือเป็นระยะสั้นภายในเวลา 
24 ช่ัวโมงเท่านั้น เมื่อครบก าหนดเวลาก็น ามาท าฟลิ์มเลอืดแบบหนา (thick smear) แล้วจึงนับปรมิาณ 
schizont เทียบกบัตัวอย่างที่ไม่ไดร้ับยา ถึงแม้ว่าวิธีการนีจ้ะง่ายมาก แต่การอ่านและวิเคราะห์ผลจะข้ึนอยู่กับ
ความช านาญของผู้วิจัยเป็นหลัก ข้อเสียทีส่ าคัญของวิธีนี้ คือ เสียเวลาและใช้แรงงานมากในการอ่านผล นอก 
จากนี้วิธีนี้ยังมีจุดอ่อนทีส่ าคัญคือช่วงระยะเวลาในการเพาะเลี้ยงเช้ือที่ค่อนข้างสั้น วิธีนี้ไม่เหมาะกับการ
ทดสอบความไวของยาบางชนิดที่ออกฤทธ์ิช้า เช่น ยาไพริเมทธามีน (pyrimethamine) 

 2. การประเมินความไวของเชื้อฟัลซิพารัม มาลาเรียด้วยวิธี Hypoxanthine assay  

เป็นวิธีประเมินความไวของเช้ือมาลาเรียให้ไดผ้ลเร็วข้ึน โดยใช้สารรงัสีไฮโปแซนทีน (Hypoxanthine) 
เป็นสารที่วัดการเจรญิของเช้ือ โดยสารนีจ้ะเข้าไปร่วมในการสร้างสายดีเอ็นเอเมื่อ เช้ือเจรญิเตบิโต ดังนั้นถ้ายา
สามารถยบัยั้งการเจรญิของเช้ือได้ ระดับค่ารงัสกี็จะลดลง วิธีการนี้รวดเร็ว และมีความน่าเช่ือถือสงู ซึ่งใน
ปัจจุบันถือว่าเป็นวิธีการอ้างองิส าหรบัการวัดความไว อย่างไรก็ตาม วิธีการนี้ยังมีข้อจ ากัดในเรื่องการใช้สาร
รังสีที่ค่อนข้างอันตรายและต้องการใช้อุปกรณ์ราคาแพงในการวัด อีกทัง้ต้องมีการตรวจรับรองห้องปฏิบัติการ
เพื่อขออนญุาตใช้สารรังสีอีกด้วย  

 

 



 

 

17 

3. การประเมินความไวของเชื้อฟัลซิพารัม มาลาเรียด้วยวิธี ELISA  

เป็นการพัฒนาการวัดโดยใช้หลักการวิธี ELISA   สารที่ใช้ตดิฉลาก การวัดมี  2 วิธี คือ การวัดระดับ
สาร histidine rich protein 2 (HRP2) และการวัดสาร lactate dehydrogenase protein (pLDH) ทั้งสอง
วิธีนี้จะวัดระดับสารดังกล่าวทีเ่ช้ือมาลาเรีย หลัง่ออกมาสู่อาหารเลี้ยงเช้ือ ซึ่งระดับสารจะเป็นสัดส่วนกบัการ
เจริญเตบิโตของเช้ือ แต่วิธีการวัดด้วย ELISA นั่นจะต้องอาศัยแอนติบอดทีี่จ าเพาะกบัสารที่ต้องการวัด 
(monoclonal antibody)  

* Lactate dehydrogenase (pLDH)  สารนีเ้ป็นเอนไซมส์ าคัญในกระบวนการ EmbdenMeyerhof 
หรือไกลโคไลซิส (glycolysis) ของเช้ือ มาลาเรีย แต่เดิมนั้นจะใช้สารนี้ในการตรวจพิสจูน ์เช้ือมาลาเรีย ในช่วง
แรกนั้นการวัดความไวของเช้ือจะประเมินจากปฏิกิริยาของเอนไซม์ pLDH ซึ่งจะท าการเปลี่ยนสี tetrazolium 
ให้เป็น formazan ซึ่งมีสฟี้าและสามารถวัดได้ด้วยเครื่องสเปกโตรโฟโตมทีรี (spectrophotometry) ซึ่งการ
เปลี่ยนสีนี ้ จ าเป็นต้องใช้เช้ือในปริมาณสงูประมาณ 1-2% ซึ่ง ไม่เหมาะสมหากน าไปประเมินความไวในพื้นที่
ระบาดของมาลาเรีย ต่อมามีการพัฒนาวิธีการวัดเอนไซม ์ pLDH จากเช้ือมาลาเรียโดยใช้ double-site 
enzyme-linked LDH immunodetection (DELI) ซึ่งเพิ่มประสทิธิภาพในการวัดระดบั pLDH โดยอาศัย 
monoclonal antibody เข้ามาช่วย 

* Histidine rich protein 2 (HRP2) วิธีนี้จะคล้ายกับวิธีการวัดความไวจาก pLDH สาร HRP2 เป็น
แอนติเจนส าคัญที่ใช้พิสจูน์เช้ือมาลาเรียการทดสอบความไวด้วยวิธีนี้จะต้องเพาะเลี้ยงเช้ือเป็นระยะเวลาที่นาน
ประมาณ 72 ช่ัวโมง ข้อดีของวิธีวัดความไวนี้คือ สะดวกและ เช่ือถือได ้ แต่จุดอ่อนอย่างหนึง่คือเรื่องของการ 
สังเคราะหส์าร monoclonal antibody ซึ่งค่อนข้าง ราคาแพง  

4. การประเมินความไวของเชื้อฟัลซิพารมั มาลาเรยีด้วยวิธีสารเรืองแสง  

ส าหรับการวัดความไวของเช้ือด้วยวิธี สารเรืองแสง SYBR นั้นจะ เข้าไปจับกับดเีอ็นเอของเช้ือท าให้
เกิดการเรอืงแสงข้ึน ซึง่ปริมาณการเรอืงแสงจะเป็นสัดส่วนโดยตรงกบัการเจริญเติบโต การวัดสารเรืองแสงเป็น
วิธีที่มีความไวสูง แต่มีข้อเสียเรื่องสญัญาณรบกวน  

การศึกษาการทดสอบความไวของเช้ือ P.falciparum ต่อยาต้านมาลาเรียในประเทศไทยที่องค์การ
อนามัยโลกติดตามส ารวจและเฝ้าระวังร่วมกบัส านักโรคติดตอ่น าโดยแมลง โดยวิธี In vitro micro test 3,10-11       
การตอบสนองของเช้ือ P. falciparum ต่อยา Mefloquine ในหลอดทดลอง ประเทศไทย ปี 2526-2532 ค่า 
Inhibition concentration (IC) หรือบางครั้งเรียก  Effective concentration (EC) โดยเฉพาค่า EC 99 
พบว่ามีแนวโน้มจะดือ้ยาโดยเป็น Decreased susceptibility จากไม่ถึง 1x 10-6 mol/L ในปี พ.ศ.2525 เป็น 
5x 10-6 mol/L ในปี พ.ศ.253210-11  
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บทที3่ 

วัสดุอุปกรณแ์ละวิธกีารศกึษา 
3.1 วิธีการศึกษา  

เป็นการศึกษาทางห้องปฏิบัติการโดยศึกษาความไวของเช้ือมาลาเรียต่อยาในหลอดทดลองตามวิธีการของ
องค์การอนามัยโลก  (WHO in vitro micro test , Mark II)3  

โดยการศึกษาน้ีทดสอบกับยา 3 ตัว คือ artemisinin, mefloquine และ quinine ที่ใช้ในประเทศไทย
ตามค าแนะน า WHO 
3.2.สถานท่ีศึกษาและระยะเวลาท่ีเก็บตัวอย่าง 
 คลินิกมาลาเรีย ที่อยูห่่างจากบริเวณแนวชายแดนไทย-กัมพูชา อ าเภอโป่งน้ าร้อน จังหวัดจันทบรุ ี
ประมาณ 0.5 กิโลเมตร จ านวน 2 แห่ง เก็บตัวอย่างระหว่างเดือน ตุลาคม 2546 – มกราคม 2547 
 

3.3. กลุ่มตัวอย่าง 
ผู้ป่วยที่ติดเช้ือ P.falciparum ทั้งชาวไทยและแรงงานกัมพชูาย้ายถ่ิน 

 

เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยเข้า (Include criteria)  
1.ผู้ป่วยที่ติดเช้ือ uncomplicated P. falciparum และติดเช้ือ P. falciparum เพียงชนิดเดียว 
2.ผู้ป่วยที่ตรวจพบเช้ือ P. falciparum ระยะ Ring form อย่างเดียวหรือ ระยะ Ring formร่วมกับ     
   Gametocyte  

   3. ผู้ป่วยไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยารักษามาลาเรยีมากอ่น คือ ยาควินินภายใน 7 วัน  
      4-อมิโนควิโนลีน ภายใน 14 วัน ไพริเมธามิน และซลัโฟนามาย ภายใน 28 วันหรือเมโฟลควิน     
      ภายใน 63 วัน  
   4.ผู้ป่วยที่มีความหนาแน่นของเช้ือระหว่าง 1, 000 - 80,000 ตัวต่อเลือด 1 ไมโครลิตร    

   5. ไม่เป็นหญงิที่ตัง้ครรภ์ 

   6. ผูป้่วยที่ร่วมงานวิจัยต้องยินยอมเข้าร่วมการศึกษาโดยมีเอกสารยินยอมเข้าร่วมงานศึกษา เมื่อเจาะ
เลือดท าการศึกษาแล้วจะได้รบัการรักษาและติดตามผลการรักษาตามมาตรฐานปกติของงาน
มาลาเรีย 

3.4. อุปกรณ์การศึกษา (Micro – test kit) 

1. Micro-test-plate 96 หลุม (12 × 8 wells) แต่ละหลุมจะมียาที่จะศึกษาเคลือบอยู่ทีก่้นหลุม ใน
ขนาดความเข้มข้นต่างๆกัน โดยเรียงล าดับจากความเข้มข้นน้อยไปหาความเข้มข้นมาก ยกเว้นหลุม
แรกไม่มียาที่ใช้เป็นหลุมควบคุมการทดสอบ (control) 

2. Eppendorf pipette ขนาด 50 ไมโครลิตร 
3. Eppendorf pipette tip ที่ฆ่าเช้ือแล้ว 
4. Falcon tube แบบฝากดขนาด 6 มิลลเิมตร 
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5. Capillary tube ชนิดที่เคลือบด้วยสาร heparin ที่ฆ่าเช้ือแล้ว ขนาด 100 ไมโครลิตร 
6. Capillary tube ชนิดไม่เคลือบสารกันเลือดแข็งตัวขนาด 50 ไมโครลิตร 
7. Pipette ขนาด 1 มิลลิลิตรที่ฆ่าเช้ือแล้ว 
8. Candle jar 
9. Incubator 
10. กระจกสไลด์ขอบฝ้า 
11. อาหารเลี้ยงเช้ือ RPMI 1640 LPLF (commercial kit) 

 

3.5. การเตรียมเลือดผู้ป่วย 
 

1. ใช้ Pipette ขนาด 1 มิลลิลิตร ดูดอาหารเลี้ยงเช้ือ RPMI 1640 LPLF ใส่ลงใน Falcon tube แบบฝากด
ขนาด 6 มิลลิลิตร ใสอ่าหารเลี้ยงเช้ือ 0.9 มิลลลิิตรลงใน tube 
2. เจาะเลือดจากปลายนิ้วมือผู้ป่วย ใช้ Capillary tube แบบที่เคลือบสาร heparin เก็บเลอืดปริมาณ 100 

ไมโครลิตร ใส่ลงในอาหารเลี้ยงเช้ือในข้อ 1 ผสมให้เข้ากัน (blood: medium =1:9)   โดย กลับไป-มา ส าหรบั 
Capillary tube ที่ใช้แล้วให้แช่น้ ายาฆ่าเช้ือ (ภาพที่ 3) 
  3. ในระหว่างเจาะเลือดท า  thick และ thin film  ด้วยเพื่อตรวจดูการติดเช้ือมาลาเรียและคัดเลือกผูป้่วยที่
ติดเช้ือเพียง เช้ือ P.falciparum เพียงชนิดเดิยว รวมทั้งประมาณการจ านวนเช้ือเพื่อคัดเลือกผูป้่วยที่มีความ
หนาแน่นของเช้ือระหว่าง 1, 000 - 80,000 ตัวต่อเลือด 1 ไมโครลิตร เข้าเป็นกลุ่มตัวอย่าง 

  4.ตัวอย่างเลือดทีผ่สมอาหารเลี้ยงเช้ือแล้วต้องสง่ไปยังห้องปฏิบติัการภายใน 4 ชัว่โมง ท าการเพาะเลี้ยง/ทดสอบ 
ในอุณหภูมิ 37.5+0.5 oC (ที่อุณหภูมิ >40o C (เช้ือมาลาเรยีจะตาย) 

 

ภาพที่ 3  การเกบ็ตัวอย่างเลือดเพื่อการศึกษา 
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3.6.การเพาะเลีย้งเชื้อมาลาเรีย 

1.ใช้ micro plate ที่ผ่านการฆ่าเช้ือและมียาเคลือบอยูก่้นหลุม เปิด plastic sealing ออกโดยใช้
จ านวน1 แถว (หลุม A-H) เท่ากบัตัวอย่างเลือดของผูป้่วย 1 ราย โดยเปิดแผ่น plastic sealing ตาม
จ านวนรายผูป้่วย 

   

               ภาพที่ 4 การเปิดแผ่นplastic ที่ปิด micro test plate 
 

2.ใช้ Auto pipette 50 ไมโครลิตร ดูดอาหารที่ผสมเลอืดผูป้่วยแล้วใส่หลุมละ 50 ไมโครลิตร โดยเริม่
จากหลุมที่มียา (A) ไปหลมุที่ความเข้มข้นยามากช้ึนจนถึงหลุม H                                          
3.ปิดฝา micro plate เขียน No.ตัวอย่าง/วันที่ท า (ภาพที่ 5)
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4. เขย่า plate เบาๆบนผิวหน้าราบของโตะ๊เพื่อให้ยาที่ก้นหลุมละลายเข้ากับส่วนผสม 
5.เอา Candle jar ออกจาก incubator เพื่อให้อุณหภูมปิระมาณ 37.5 องศาเซลเซียสที่ก้น candle 

jar ใส่น้ าสะอาด 2-5 มิลลลิิตร หรือใช้ส าลสีะอาดชุบน้ าพอชุ่มวางไว้ก็ได้ วางplate ลงใน jar ให้วางซ้อน 
plate เยื้องกันอย่าซ้อนทบักันสนิท จุดเทียนไขที่ท าจาก parrafin 2 แท่งวางไว้ข้าง plate ปิดฝา candle jar 
ให้สนิท ในขณะที่ช่องถ่ายเทอากาศก็ต้องอยู่ในต าแหนง่ปิดด้วย 

 
                ภาพที่ 6. การวาง plate ใน candle jar 

 

6.ใส่ candle jar เละน าไป Incubate ที่อุณหภูม ิ37.5 (±0.5) องศาเซลเซียสเป็นเวลา 24-30 ช่ัวโมง 
ส าหรับเวลาที่ใช้ในการเลี้ยงเช้ือข้ึนอยู่กบัขนาดของ ring form ของเช้ือใน pre culture slide เช่นถ้ามี large 
ring และ medium ring ประมาณ 80-90% จะใช้เวลาประมาณ 23-24 ช่ัวโมง ก็จะท าให้ระยะ Ring form 
พัฒนาเป็นระยะ schizont ได้เกือบทั้งหมด
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3.7.การท าสเมยีร์เลือดภายหลังเพาะเลี้ยงเชื้อ 

1.เมื่อเช้ือเจริญเติบโตอยู่ในระยะ schizont แล้ว (มี nucleus 3 อันข้ึนไป) น า plate     ออกจาก 
candle jar แล้วท าสเมียร์เลือด โดยดูดอาหารเลี้ยงเช้ือส่วน supernatant ออก ให้เหลือแต่เม็ดเลือดแดงที่ก้น
หลุมแล้วน ามาสเมียร์บนกระจกสไลด์ทีเ่ขียน ยาที่ทดสอบ รหัสผู้ป่วย วันที่ทดสอบ เริ่มดูดเสมียร์หลุม H-A 

 
 
 
                                ภาพที่ 8  การท าเสมียรห์ลงัการเพาะเช้ือ 
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2.วางกระจกสไลด์ทีส่เมียร์ฟลิ์มโลหิตแล้วในแนวราบ ทิ้งไว้ให้แห้งก่อนย้อมส ี
3.ย้อมฟิลม์โลหิตด้วยสี Giemsa pH 6.8 ความเข้มข้น 2% ให้ท่วมสไลด์ นาน 30 นาที เทน้ าสะอาด

แทนที่สี และรอให้สไลด์ที่ย้อมแห้ง 
 

 
 

ภาพที่ 9 การผสมสี Giemsa 2% และการย้อมฟลิ์มโลหิต 
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3.8.วิธีการนับเชื้อ  
        มีหลักการที่ส าคัญคือ ให้นบัจ านวน schizont รวมกบัจ านวน Asexual parasite เป็น 200  ตัว โดย

การนับจ านวน schizont ที่ทดสอบกับยา 3 ชนิด คือ Artemisinin, Mefloquine และ Quinine   นับจ านวน 

Schizont ที่มี 3 Nuclei หรือมากกว่า 3 Nuclei ข้ึนไป รวมกับจ านวน Asexual parasite เป็น 200 ตัว  

 

ภาพที่ 10  แสดง Schizont ที่มี 3 nuclei ข้ึนไป 

 

 

ภาพที่ 11 แสดง Schizont ที่มีการแบ่งตัวโดยสมบูรณ์ 
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         ภาพที่ 12 แสดง Schizont ที่มีการเจริญแบง่ตัวปกติ และมี nuclei มากกว่า 8 nuclei 

 

 

 

ภาพที่ 13 แสดง Schizont ที่มีการเจรญิแบ่งตัวผิดปกติ และมี nuclei ไม่ชัดเจน 
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3.9.การแปลผล  
 
1. มีการเจรญิเตบิโตของเช้ือที่เลี้ยงใน Control (หลุม A) คือพบ Schizonts ซึ่งมี 3 nuclei ข้ึนไป 20 ตัว 
หรือมากกว่า รวมกบัจ านวน Asexual parasite เป็น 200 ตัว 
2. การยับยั้ง Schizont อย่างสมบูรณ์ แสดงถึงการตอบสนองที่น่าพอใจ 

- Chloroquine   ที่ระดับยา           4   n mol หรือน้อยกว่า 
- Mefloquine    ที่ระดบัยา          32   n mol หรือน้อยกว่า 
-  Quinine         ที่ระดับยา        128   n mol หรือน้อยกว่า    

 

3.ข้อบ่งช้ีถึงการดื้อยา คือถ้า Schizont เจริญที่ระดบัของยาต่างๆดังนี ้
- Chloroquine   ที่ระดับยา           8   n mol หรือน้อยกว่า 
- Mefloquine    ที่ระดบัยา          64   n mol หรือน้อยกว่า 
- Quinine         ที่ระดับยา        256   n mol หรือน้อยกว่า  
- Artemisinin    ที่ระดบัยา         30    n mol หรอืน้อยกว่า 

 
 

       3.10.การวิเคราะห์ข้อมูล 

 วิเคราะหห์า 50%, 90 % และ 99% Effective concentration หรือ Inhibitory concentrations 

(IC50, IC90,IC99) และการค านวณ  regression จากโปรแกรม Probit analysis for log/dose response โดย

ความอนุเคราะหจ์ากองค์การอนามัยโลก ประจ าประเทศไทยและส านักโรคติดต่อน าโดยแมลง 
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บทที่ 4 
ผลการศึกษา 

 

 ตัวอย่างเลือดจ านวน 55 ตัวอย่าง จากผู้ป่วยติดเช้ือ P.falciparum จ านวน 74 ราย (ร้อยละ 74.32) 
คัดเลือกท าการทดสอบความไวต่อยา อายุอยู่ในช่วง 7-59 ป ี(อายุเฉลี่ย 34 ปี) เป็นคนไทย จ านวน 8   ราย 
(ร้อยละ 14.55) แรงงานกัมพูชา จ านวน 47 ราย (รอ้ยละ 85.45) เป็นเพศหญงิ จ านวน 2 ราย (รอ้ยละ 3.64) 
เพศชาย จ านวน 53 ราย (ร้อยละ 96.36)   

ค่า IC50, IC90และ IC99 ของยา Artemisinin เท่ากับ 10.71, 55.77 และ 214.02 n mol/l  ค่า IC50, 
IC90และ IC99 ของยา Mefloquine และ Quinine จากการศึกษาน้ีแสดงแนวโน้มการดือ้ยาในหลอด 

ทดลองอย่างชัดเจน (ตารางที่ 1) 
 ผลการวิเคราะหเ์ปรียบเทียบผลการศึกษาในครัง้นี้ (2003-2004) กับข้อมูลเดิม ที่เคยเฝ้าระวังตาม

แนวชายแดนอื่นๆ ต่อยา Artemisinin, Mefloquine และ Quinine แสดงในตารางที่ 2   

ผลการวิเคราะหเ์ปรียบเทียบผลการศึกษาในครัง้นี้ (2003-2004) กับข้อมูลเดิม ที่เคยเฝ้าระวังตาม

แนวชายแดนอื่นๆ ปี พ.ศ.2526-2532 ต่อยา Mefloquine จากโปรแกรม Probit analysis for log/dose 

response โดยความอนุเคราะหจ์ากโครงการเฝ้าระวังเช้ือมาลาเรียด้ือยาตามแนวชายแดนไทย ขององค์การ

อนามัยโลกประจ าประเทศไทยพบว่ามีแนวโน้มการดื้อยามากขึ้นทุกๆปี (decreased susceptibility  ต่อ ยา 

Mefloquine) (ภาพที่ 14)  

 
ตารางที่ 1.  IC50, IC90และ IC99 ของยา Artemisinin, Mefloquine และ Quinineต่อเช้ือ P. falciparum  
               ที่อ าเภอโป่งน้ ารอ้น จังหวัดจันทบุรี ระหว่าง ตลุาคม 2546 - มกราคม 2547 (N=55) 
 

Drug Inhibitory  concentration (IC) 
(95%CI) 

Resistant  
value at 

IC50 IC50 IC90 IC99 

Artemisinin ( n  mol/l ) 10.71 
(8.13-14.12) 

55.77 
(36.63-84.91) 

214.02 
(113.31-404.25) 

Approx. > 
30 

Mefloquine  ( n  mol/l) 84.53 
(69.29-103.27) 

278.74 
(205.06-377.71) 

736.71 
(465.18-1166.90) 

>64 

Quinine  (n  mol/l) 308.07 
(299.09-343.44) 

1028.13 
(907.35-1345) 

3508.40 
(2623.90-3974.20) 

>256 

 

 



 

 

28 
 
ตารางที่ 2  sensitivity of P.falciparum from various areas of Thailand, with geometric mean           
               IC50 to Artemisinin, Mefloquine and Quinine  
 

Area, year No. of 
isolates 

IC50 (n mol/l) (95% CI) 
Artemisinin Mefloquine Quinine 

Maesod Tak,1994 21 3.39 
(2.67-4.29) 

95.48 
(75.90-120.12) 

403.87 
(330.50-493.54) 

Maesod Tak,1991-92 18 2.58 
(1.80-3.71) 

67.17 
(46.77-96.48) 

576.22 
(460.51-720.99) 

Borai Trat,1997 20 2.53 
(1.51-4.23) 

59.59 
(44.97-78.94) 

343.87 
(289.30-408.73) 

Nong Born,1993 17 2.43 
(1.86-3.16) 

74.02 
(63.44-86.38) 

322.93 
(262.39-397.42) 

Pong Num Ron, 
Chanthaburi, 2003-4 

55 10.71 
(8.13-14.12) 

84.53 
(69.29-103.27) 

308.07 
(299.09-343.44) 
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ภาพที่ 14 การตอบสนองของเช้ือ P.falciparum ต่อยา Mefloquine ในหลอดทดลอง ประเทศไทย 

             ปี พ.ศ.2526-2532 เปรียบเทียบกับการศึกษาจังหวัดจันทบรุี (2003-2004) 
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บทที่ 5 

วิจารณ์สรุป 

 จากพิจารณาค่า IC50  การศึกษาน้ีแสดงให้เห็นถึงการดื้อยา Mefloquine และ Quinine    ของเช้ือ 
P. falciparum ในหลอดทดลอง ส่วนยา Artemisinin แมย้ังไม่ดื้อยาแต่มีความไวต่อยาลดลงมากเปรียบเทียบ
กับการศึกษาของ Congpuong K. และคณะ13 ที่ศึกษาที่อ าเภอบ่อไร่ จังหวัดตราด เมื่อปี พ.ศ. 2540 เป็น
แนวโน้มความไวต่อยาลดลงเรื่อยๆ อย่างชัดเจน (decreased susceptibility) (ตารางที่ 2)     โดย ค่า IC50     
Artemisinin จาก 2.43 n mol/I เป็น 10.71 n mol/I เพิ่ม 5 เท่าตัว  ค่า IC50     Quinine ต่ ากว่ากว่า
การศึกษาอื่นๆ เล็กนอ้ยซึ่งอาจเนื่องมาจากพื้นที่จงัหวัดตามแนวชายแดนไทย-กัมพูชา การใช้สูตรยา Quinine 
ไม่ได้ใช้รักษาหรือใช้น้อยมากในบรเิวณนี้เช้ือจงึอาจไม่ได้สัมผัสยานี้มานาน  ค่า IC50 Mefloquine เพิ่มข้ึนจาก 
59.59 n mol/I   เป็น 84.53 n mol/I เพิ่มเกือบ 2 เท่าตัว แสดงถึงสัญญาณการดื้อยาน้ี เมื่อการวิเคราะห์
เปรียบเทียบผลการศึกษาในครัง้นี้ (2003-2004) กับข้อมูลเดิมการเฝ้าระวังตามแนวชายแดนประเทศไทย
ภาพรวม ปี พ.ศ.2526-2532 ขององค์การอนามัยโลกต่อยา Mefloquine จากโปรแกรม Probit analysis for 
log/dose response (โดยความอนุเคราะหจ์ากโครงการเฝ้าระวังเช้ือมาลาเรียด้ือยาตามแนวชายแดนไทย 
ขององค์การอนามัยโลกประจ าประเทศไทย) พบว่ามีแนวโน้มการดื้อยาเพิ่มข้ึนทุกๆปี (decreased 
susceptibility  ต่อ ยา Mefloquine) (ภาพที่ 14) การที่เช้ือมีการดื้อยา Mefloquine นี้ เกิดจากมีการ
ระบาดของเช้ือมาลาเรียด้ือยาในกัมพูชา14  และมีการอพยพย้ายถ่ินของแรงงานข้ามชาติเข้ามาในไทยจงึมีการ
แพร่ระบาดเช้ือดื้อยาในระยะเวลาทีร่วดเร็วในกลุ่มนี้และผูท้ีอ่ยู่อาศัยตามแนวชายแดน  การดื้อยาเกิดจากการ
รักษาที่ลม้เหลวและไม่ต่อเนือ่งจากตัวผูป้่วยเองหาซื้อยาในตลาดมืดตามแนวชายแดน กินเอง ท าใหก้ินยาไม่
ครบสูตรตามมาตรฐาน/ไม่ต่อเนื่อง จึงท าให้ระดบัยาที่ต่ าสุดในร่างกายในการก าจัดเช้ือมาลาเรียไม่เพียงพอเช้ือ
จึงดื้อยา ประกอบกบัยา Mefloquine เป็นยาชนิด long course therapy จึงไมเ่หมาะใช้รักษาในกลุ่ม
แรงงานอพยพ1,14 ผู้เช่ียวชาญองค์การอนามัยโลกแนะน าใหใ้ช้ยาสูตรผลมโดยเฉพาะยาในกลุ่ม Artemisinin ที่
มีสูตรยา 5 วัน/dose และมี pharmacokinetic ที่ดี ในผู้ป่วยมาลาเรีย P. falciparum แรงงานข้ามชาติที่มี
อาการรุนแรง หรือใช้สูตรผสมกับยาตัวอื่นๆ เพื่อปอ้งกันการเสียชีวิตจากมาลาเรียและเพิ่มประสิทธิภาพในการ
รักษา 

 การรกัษาผู้ป่วย Uncomplicated falciparum malaria นั้นนอกจากพิจารณาถึงยาที่มี efficacy, 
safety  และ tolerability ที่ดีแล้ว ยังต้องนึกถึง compliance ของสูตรยานั้นๆ ด้วย ยาที่ต้องรับประทาน
นานๆ compliance มักไม่ดี ปัญหาการดื้อยาตามมา เนือ่งจากการรับประทานยาไม่ครบ ปญัหาการดื้อยา
รักษามาลาเรีย P.falciparum ที่มีใช้อยู่ในปัจจุบันจึงแนวโน้มเพิ่มมากขึ้นเรื่อยๆ  จงึจ าเป็นต้องพัฒนาหาสูตร
ยาใหม่ๆ อยู่เสมอ   
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การรกัษา severe falciparum malaria พบว่า artesunate IV ดีกว่า quinine IV อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิต1ิ4 ช่วยลดอัตราตายได้มากกว่า ถึงกระนั้น หัวใจของการรักษา severe malaria คือการวินิจฉัยที่
รวดเร็ว และให้การรักษาด้วยยาที่มปีระสิทธิภาพ 

เป็นทีท่ราบกันมานานกว่า 40 ปี ว่า ภูมิภาคเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ เป็นแพล่งที่มีเช้ือมาลาเรียชนิด
ฟัลซปิาลมัดื้อยาต่อยารกัษามาลาเรียในระดับทีรุ่นแรงทีสุ่ดในโลก14-15 ทุกประเทศในภูมิภาคเอเชียตะวันออก
เฉียงใต้และ แปซฟิิคตะวันตกมีการดือ้ยามาลาเรียทั้งสิ้น บริเวณที่มีเช้ือดื้อยามาลาเรียหลายขนาน ได้แก่ 
ประเทศในกลุ่มแม่น้ าโขง โดยเฉพาะแนวชายแดนไทย-พม่า  แนวชายแดนไทย-กัมพูชา ต่อมาได้แพร่กระจาย
ไปยังประเทศต่างๆ ในภูมิภาค ภาคตะวันออก และตะวันออกเฉียงเหนือของกัมพูชา เวียตนามตอนใต้  อินเดีย
ในรัฐทางภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคตะวันออกของบังกลาประเทศ  นอกจากเช้ือฟัลซิปาลัมดื้อยาแล้ว
ยังพบ P.vivax ดื้อต่อยาคลอโรควินในอินเดีย อินโดนีเซียและพม่าแต่ไม่แพรก่ระจายกว้างขวางเหมอืน
มาลาเรียชนิดฟัลซิปาลัม  

ปัญหาการดื้อยามาลาเรียนอกจากเป็นปัญหาของเอเชียแล้วยังเป็นปัญหาของโลกด้วยซึง่สง่ผลกระทบ
ต่อการควบคุมไข้มาลาเรียอย่างมาก การแพร่กระจายของเช้ือสายพันธ์ุดื้อยาที่รวดเร็วสาเหตสุ่วนใหญเ่กิดจาก
มนุษย์มีการอพยพเคลื่อนย้ายในรปูแบบต่างๆที่เร็วมาก 

ข้อสรปุของผลกระทบของเช้ือมาลาเรียด้ือยา  คือ 

1. อุบัติการณ์ไข้มาลาเรียลดลงอย่างไม่น่าพอใจในภูมิภาคเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ สัดส่วนของเช้ือฟลั
ซิปาลมัเพิม่สงูข้ึนในขณะที่เช้ือไวแวกลดลง ประทศทีม่ีเช้ือฟัลซปิาลมัสงูข้ึนอย่าง คือ พม่า บงักลาเทศและ
อินเดีย ท าให้ไมส่ามารถลดอัตราตายของไข้มาลาเรียได้ตามเป้าหมาย 

2.มีความจ าเป็นต้องปรบันโยบายยารักษามาลาเรียมาใช้ยาที่มีประสทิธิภาพที่สงูข้ึนแต่มีราคาแพงมาก
ข้ึน เช่น ซัลฟาดอกซีน-พิเมธามีน เมโฟลควิน หรือกลุ่มยาผสมอื่นๆ ซึ่งแพงกว่ายาคลอโรควิน ถึง 20 เท่า จงึมี
ภาระค่าใช้จ่าย บางประเทศในภูมิภาคนี้จึงจ าเป็นต้องใช้ยาเดิมที่มีประสิทธิภาพลดลงมาตลอด ในปี พ.ศ.2545 
มีการน ายาผสมซึ่งมีตัวยาอนุพันธ์อาร์ทมิิซินิน (กลุ่มชิงเฮาซ-ูArtemisinin-based Combination Therapy-
ACT) มาใช้ ประมาณ 60 ประเทศทั่วโลกปรับเปลี่ยนนโยบายแห่งชาติ ให้ใช้ยา ACT เป็นหลัก ประเทศไทยใช้
ยา ACT นี้ในจังหวัดชายแดนที่มีปญัหาการดื้อยาสูงมาตัง้แต่ ปี พ.ศ.2538 และขยายไปทั่วประเทศในปี พ.ศ.
2548 การรักษามาลาเรียทัง้ที่มอีาการรุนแรงและไมรุ่นแรงเป็นสิง่ที่ยุง่ยากซบัซ้อนท าให้แพทยผ์ู้รกัษาต้อง
ติดตามสถานการณ์อย่างใกล้ชิด 

3. ราคายารักษามาลาเรียทีเ่พิ่มสูงข้ึน ท าใหโ้ครงการมาลาเรียในประเทศไทยและในเอเชียมีมาตรการ
วินิจฉัยผู้ป่วยโดยการตรวจโลหิตก่อนจ่ายยา การค้นหาผู้ปว่ยด้วยกล้องจลุทรรศนห์รือการตรวจด้วย Rapid 
diagnostic test –DRT จ าเป็นต้องมีระบบควบคุมคุณภาพที่มีค่าใช้จ่ายสูง 
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4. การพบปญัหายาปลอมในกลุม่เสี่ยงไข้มาลาเรีย เช่น ผู้อพยพ แรงงานย้ายถ่ิน ท าให้สถานการณ์การ
ดื้อยาเพิ่มสูงข้ึน 

5.การเฝ้าระวังเช้ือดื้อยาเป็นสิ่งที่ควรท าอย่างต่อเนื่อง ในทางปฏิบัติไมส่ามารถด าเนินการเฝ้าระวังเช้ือ
ดื้อยาได้อย่างมีประสทิธิภาพในบางประเทศ ท าให้การใช้ยารักษามาลาเรียไมท่ันต่อสถานการณ์การดื้อยา 

6.การใช้ยามาลาเรียอย่างไม่เหมาะสม เช่น การพิจารณาเลือกใช้ยาขนานเดียวหรือสูตรผสมที่ไม่
ถูกต้องหรือกินยาไม่ครบชุด ส่งผลตอ่สถานการณ์การดื้อยา 

7.ผลกระทบด้านการท่องเที่ยว ในแหล่งทอ่งเที่ยวที่มีการแพร่เช้ือมาลาเรีย ต้องมมีาตรการป้องกัน
นักท่องเที่ยวไม่ให้ถูกยงุกัดและการควบคุมยงุในพื้นที่ 

8.การคิดค้นหายาขนานใหม่ๆ  ไม่ทันต่อสถานการณ์การดื้อยาที่เกิดข้ึนอย่างรวดเร็ว 
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