
46

นิพนธ์ต้นฉบับ
Original Article

รับไว้ตีพิมพ์เมื่อวันที่	4	กุมภาพันธ์	2563

โครงการประเมินผลการรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน 
ชนิดรุนแรงมาก (XDR-TB), ผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรง  

(pre XDR-TB) และผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน ที่รักษายาก  
(difficult to treat MDR-TB) ที่ขึ้นทะเบียนรักษาด้วยสูตรยารายการใหม่ 

ปีงบประมาณ 2559-2561 

  ผลิน กมลวัทน์ พ.บ.

กองวัณโรค	กรมควบคุมโรค	กระทรวงสาธารณสุข

บทคัดย่อ

ปี พ.ศ. 2561 องค์การอนามัยโลกได้ก�าหนดแนวทางในการรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน โดยแบ่งยา 
ในการรักษาเป็น 3 กลุ่ม การรักษาใช้ยารักษาตัวใหม่และสูตรยาใหม่เพื่อเพิ่มอัตราการหายและลดอัตราการเสียชีวิต
จากวณัโรค เช่น bedaquiline, delamanid หรอืน�ายาทีม่ข้ีอบ่งชีใ้นการรกัษาโรคอืน่มาใช้ (off-label use) เช่น linezolid, 
clofazimine การใช้ยาต้องมรีะบบการเฝ้าระวงัความปลอดภยัจากการใช้ยาเชงิรกุ (active drug safety monitoring and 
management: aDSM)3 การศึกษานี้เพื่อเป็นแนวทางในการดูแลรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน 

ผลการศึกษา พบว่าปีงบประมาณ 2559-2561 มีผู้ป่วย XDR-TB/preXDR-TB/difficult to treat MDR-TB 
ทั้งหมด 56 ราย ผู้ป่วยที่ศึกษาส่วนใหญ่เป็นเพศชาย 37 ราย (ร้อยละ 66.1) มีอายุอยู่ระหว่าง 41-50 ปี จ�านวน 18 ราย  
(ร้อยละ 32.1) โรคประจ�าตัวที่พบมากที่สุด คือเบาหวาน 25 ราย (ร้อยละ 86.2) และแบ่งประเภทผู้ป่วยตามผล 
การทดสอบความไวต่อยาคือผู้ป่วย XDR-TB 30 ราย (ร้อยละ 51.9), ผู้ป่วย pre XDR-TB จ�านวน 22 ราย (ร้อยละ 
40.7) และผู้ป่วย difficult to treat MDR-TB จ�านวน 4 ราย (ร้อยละ 7.4) ในจ�านวนผู้ป่วยทั้งหมด 56 ราย สูตรยาที่
ใช้ในการรักษามากที่สุดคือสูตร: 6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 34 ราย (ร้อยละ 60.7), รองลงมาคือ
สูตร: 6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 10 ราย (ร้อยละ 17.1) จากการรักษาพบว่าอาการไม่พึงประสงค์ที่พบมาก
ที่สุด คือมีค่า creatinine ในเลือดสูง 31 ราย (ร้อยละ 57.4) รองลงมา คือ อาการคลื่นไส้อาเจียน พบ 25 ราย (ร้อยละ 
46.3) และคลื่นไฟฟ้าหัวใจผิดปกติ (QT prolong/abnormal EKG) 14 ราย (ร้อยละ 25.9) อัตราผลส�าเร็จการรักษา 
ผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานในปีงบประมาณ 2559, 2560 และ 2561 คือ ร้อยละ 75.0, 81.3 และ 87.5 ตามล�าดับ 
และเมื่อศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างประเภทการดื้อยาของผู้ป่วยกับผลการรักษาของผู้ป่วยในแต่ละประเภท พบว่า
ไม่มีนัยส�าคัญทางสถิติ (p >0.05)

 ผู้ป่วยที่รักษาหายแล้ว ควรมีการประเมินติดตามอย่างต่อเนื่องทุก 6 และ 12 เดือนหลังการรักษาหาย การ
รักษาวัณโรคดื้อยาต้องใช้ระยะเวลาในการรักษานาน และอาศัยการดูแลอย่างใกล้ชิดโดยบุคลากรทางการแพทย์6  
ดังนั้นระบบการให้ค�าปรึกษาให้ผู้ป่วยเข้าใจตัวโรคและการรักษารวมทั้งการใช้ยาเป็นเร่ืองส�าคัญที่จะท�าให้เกิดความ
ร่วมมือของผู้ป่วย รวมทั้งเพิ่มอัตราการรักษาหายมากขึ้น
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ปีที่ 39 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2563

บทน�า
องค์การอนามัยโลกได้จัดกลุ่มประเทศไทยมีภาระ

วัณโรคสูง (high burden country List) เป็น 3 กลุ่ม1-2 ได้แก่ 

กลุ ่มที่มีจ�านวนและอัตราป่วยวัณโรคสูง (TB), กลุ ่มที่มี

จ�านวนและอัตราป่วยวัณโรคที่ติดเชื้อ เอชไอวีสูง (TB/HIV) 

และกลุ่มที่มีจ�านวนและอัตราป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน

สูง (MDR-TB) ซึ่งประเทศไทยเป็น 1 ใน 14 ประเทศ ที่มี

ปัญหาวัณโรคสูงทั้ง 3 กลุ่มดังกล่าว และในปี พ.ศ. 2561  

องค์การอนามัยโลกได้ก�าหนดแนวทางในการรักษาผู้ป่วย

วัณโรคดื้อยาหลายขนาน โดยแบ่งยาในการรักษาเป็น  

3 กลุ่ม การรักษาใช้ยารักษาตัวใหม่และสูตรยาใหม่เพื่อเพิ่ม

อัตราการหายและลดอัตราการเสียชีวิตจากวัณโรค เช่น 

bedaquiline, delamanid หรือน�ายาที่มีข้อบ่งชี้ในการรักษา

โรคอื่นมาใช้ (off-label use) เช่น linezolid, clofazimine  

ส่วนการน�า bedaquiline (Bdq) มาใช้นั้น ยังไม่มีข้อมูล  

phase III การใช้ยารายการดังกล่าวข้างต้นจึงต้องมีระบบ

การเฝ้าระวงัความปลอดภัยจากการใช้ยาเชิงรกุ (active drug 

safety monitoring and management: aDSM)3

การศึกษานี้เป็นการศึกษาอาการไม่พึงประสงค์จาก

การใช้ยารักษาวัณโรค และศึกษาปัจจัยต่างๆ ที่มีผลต่อการ 

รกัษา4-6 โดยการประเมนิและติดตามเชงิรุกด้านความปลอดภยั 

ของยารักษาวัณโรครายการใหม่ (active TB drug-safety 

monitoring and management: aDSM), เพ่ือศึกษาผลเสมหะ

เปลีย่นจากบวกเป็นลบ (sputum culture conversion) ผล

การเพาะเช้ือ และผลการทดสอบความไวต่อยา ในการรักษา

ผูป่้วยวัณโรคดือ้ยาหลายขนานทัง้ 3 กลุ่ม การรกัษาคอืผูป่้วย  

XDR-TB, pre XDR-TB และ difficult to treat MDR-TB  

รวมท้ังศึกษาผลการรกัษา และอตัราผลส�าเรจ็การรักษาของ 

ผู้ป่วย XDR-TB/pre XDR-TB/difficult to treat MDR-TB  

ท่ีข้ึนทะเบยีนรกัษาตัง้แต่ปีงบประมาณ 2559-2561

รูปแบบการศึกษา
การศกึษานีเ้ป็นการศกึษาย้อนหลงั (retrospective  

study) โดยการเก็บข้อมูลของผู้ป่วย XDR-TB, pre 
XDR-TB และ difficult to treat MDR-TB และได้รับการ
สนับสนุนยาในการรักษาจากกองวณัโรค กรมควบคมุโรค  

รวมทัง้ขึน้ทะเบยีนรักษาตัง้แต่ปีงบประมาณ 2559-2561 
(ตัง้แต่วนัที ่1 ตุลาคม 2559 - 30 กนัยายน 2561) โดยเกบ็
ข้อมูลผู้ป่วยจากแฟ้มทะเบียนประวัติผู้ป่วย XDR-TB,  
pre XDR-TB และ difficult to treat MDR-TB ที่ 
โรงพยาบาลต้นสังกัดของผู้ป่วยส่งข้อมูลประวัติการ
รักษาวัณโรคมาขอรับการสนับสนุนสูตรยารายการใหม่
จากกองวัณโรค กรมควบคุมโรค, เก็บจากการรายงาน
เอกสาร คือ active pharmacovigilance report form-DR 
TB (Initial form และ Visit form), แบบฟอร์มส�าหรับ
บนัทกึผลทางห้องปฏิบตักิาร ผลเพาะเชือ้ของผูป่้วยและ 
ผลทดสอบความไวของเช้ือต่อยา ส�าหรับตดิตามระหว่าง 
การรกัษา และแบบบนัทกึรายงานเหตกุารณ์ไม่พงึประสงค์ 
จากการใช้ผลิตภัณฑ์สุขภาพในผู ้ป่วยวัณโรคดื้อยา 
หลายขนาน (HPVC AE TB form) การวิเคราะห์ข้อมูล
ใช้สถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistic) และสถิต ิ
เชิงวิเคราะห์ (analytic statistics) ด้วยโปรแกรม
คอมพิวเตอร์ส�าเร็จ SPSS

ผลการศึกษาและผลการวิเคราะห์ข้อมูล
ส่วนที่ 1  ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย

จากตารางที ่1 ผลการศกึษา พบว่าผู้ป่วยท่ีเข้าร่วมใน

การศกึษา ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย 37 ราย (ร้อยละ 66.1) และ

เนื่องจากวันที่ 7 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2561 ราชกิจจานุเบกษา

ได้ประกาศให้ผู้ป่วย XDR-TB เป็นโรคติดต่ออันตรายที่ต้อง

รายงานและท�าการรักษา ในปีงบประมาณ 2561 จงึพบผู้ป่วย 

32 ราย (ร้อยละ 57.1) ซึง่มากกว่าปีงบประมาณ 2559-2560 

อายุของผู้ป่วยที่เริ่มรักษา ส่วนใหญ่ มีอายุ 41-50 ปี (ร้อยละ  

32.1) ผู้ป่วย 27 ราย ไม่มีโรคประจ�าตัว และ 29 ราย ม ี

โรคประจ�าตวั กลุ่มทีมี่โรคประจ�าตวั พบว่าส่วนใหญ่เป็นผู้ป่วย 

เบาหวาน 25 ราย (ร้อยละ 86.2)
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ผลิน กมลวัทน์ 

ตารางที่ 1.  จ�านวน (ความถี่) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย 

ข้อมูลทั่วไป จ�านวน ร้อยละ

เพศ

  ชาย 37 66.1

  หญิง 19 33.9

ปีงบประมาณที่เริ่มรักษา

  2559 8 14.3

  2560 16 28.6

  2561 32 57.1

อายุในวันที่เริ่มรักษา

  น้อยกว่าหรือเท่ากับ 30 ปี 8 14.3

  31 - 40 ปี 14 25.0

  41 - 50 ปี 18 32.1

  51 - 60 ปี 10 17.9

  61 - 70 ปี 5 8.9

  มากกว่า 80 ปี 1 1.8

ประเภทของการดื้อยา

  Difficult to treat MDR-TB 4 7.1

  Pre XDR-TB 22 39.3

  XDR-TB 30 53.6

อวัยวะที่เป็นวัณโรค

  วัณโรคปอด 55 98.2

 วัณโรคนอกปอด 1 1.8

กรณีมีโรคประจ�าตัว (n = 29)  
ตอบได้มากกว่า 1 ข้อ

  เบาหวาน 25 86.2

  ความดันโลหิตสูง 9 31.0

  หัวใจเต้นผิดจังหวะ 1 3.4

  โลหิตจาง - -

  ตับอักเสบ 1 3.4

  ไตเสื่อม 1 3.4

  ลมชัก - -

  จิตเวช - -

ข้อมูลทั่วไป จ�านวน ร้อยละ

  ไทรอยด์ผิดปกติ 2 6.9

  อื่นๆ เช่น โรคหืด, หลอดเลือดสมองตีบ,  
 ท้องอืด, ไขมันในเลือดสูง, ซึมเศร้า 

9 31.0

ส่วนที่ 2  ข้อมูลการรักษาของผู้ป่วย

จากตารางที่ 2 แพทย์ที่ท�าการรักษาผู้ป่วยจะให้ยา

ตามผลการทดสอบความไวต่อยาและพบว่าสูตรยาที่ผู้ป่วย 

XDR-TB/PreXDR-TB/Difficult to treat MDR-TB ใช้ในการ

รักษามากที่สุดคือ สูตรที่ 1: 6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 

Mfx-Lzd-Cfz 34 ราย (ร้อยละ 60.7), รองลงมาคือสูตรท่ี  

2: 6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 10 ราย (ร้อยละ 17.1), 

มีสูตรยาที่ไม่มียา Bdq ในการรักษาผู้ป่วยจ�านวน 2 สูตร 

การรักษาเนื่องจากแพทย์ผู ้เชี่ยวชาญพิจารณาผลการ

ทดสอบความไวต่อยาของผู้ป่วยแล้วพบว่าผู้ป่วยยังมียา

รายการอื่นที่สามารถใช้ในการรักษาได้ และปี พ.ศ. 2561 

องค์การอนามัยโลกได้ก�าหนดแนวทางในการรักษาผู้ป่วย

วณัโรคดือ้ยาหลายขนานโดยแบ่งยาในการรกัษาเป็น 3 กลุม่  

การรักษาใช้ยารักษาตัวใหม่และสูตรยาใหม่เพื่อเพิ่มอัตรา

การหายและลดอัตราการเสียชีวิตจากวัณโรค การรักษา

ผู ้ป ่วยในกลุ ่มนี้จึงลดการใช้ยาฉีดในการรักษา ดังนั้น 

ในปีงบประมาณ 2561 จงึพบสตูรยาทีไ่ม่มียาฉีดในการรักษา

เพิ่มขึ้นจ�านวน 4 สูตรการรักษา (ร้อยละ 7.1) 

ตารางที่ 2.  จ�านวน (ความถ่ี) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามสูตรยารักษาวัณโรคท่ีได้รับเม่ือเร่ิมรักษา 

(n=56) แยกตามปีงบประมาณ

ปีงบประมาณ สูตรยารักษาวัณโรค
จ�านวนผู้ป่วย

จ�านวน ร้อยละ 

2559 6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 7 87.5

6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 1 12.5

2560 6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 8 50.0

6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 5 31.1

6Km-Bdq-Lzd-Cfz-PZA/14-18 Lzd-Cfz-PZA 1 6.3

6-Bdq-Lzd-Cfz-PAS-PZA/ Lzd-Cfz-PAS-PZA 1 6.3

20-24 Lzd-Cfz-Eto-Cs-E 1 6.3
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ปีงบประมาณ สูตรยารักษาวัณโรค
จ�านวนผู้ป่วย

จ�านวน ร้อยละ 

2561 6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 19 59.5

6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 4 12.6

6Bdq-Lzd-Cfz--Eto-Cs/14-18-Lzd-Cfz--Eto-Cs 1 3.1

6Cm-Cfz-Lfx--Eto-Cs/14-18 Cfz-Lfx--Eto-Cs 1 3.1

6Cm-Bdq-Lzd-Cfz--Eto-Cs /14-18 Lzd-Cfz--Eto-Cs 1 3.1

6Cm-Bdq-Lzd-Cfz-PZA/14-18 Lzd-Cfz-PZA 1 3.1

6Km-Bdq-Lzd-Cfz/14-18-Lzd-Cfz 1 3.1

6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz-Cs/14-18 Mfx-Lzd-Cfz-Cs 1 3.1

6Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 1 3.1

6Bdq-Mfx-Lzd-Cfz-Cs-PZA/14-18 Mfx-Lzd-Cfz- Cs-PZA 1 3.1

6Bdq-Mfx-Lzd-Cfz-Cs-E/14-18 Mfx-Lzd-Cfz- Cs-PZA-E 1 3.1

ส่วนที่ 3  อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาวัณโรค

จากตารางที่ 3 พบว่า ผู้ป่วยที่มีอาการไม่พึงประสงค์

จากการใช้ยาวณัโรคทัง้ 54 ราย ส่วนใหญ่คอื มค่ีา creatinine 

ในเลือดสูง มากที่สุด 31 ราย (ร้อยละ 57.4) รองลงมา คือ 

อาการคลื่นไส้อาเจียน พบ 25 ราย (ร้อยละ 46.3), ปลาย

ประสาทอักเสบ พบ 22 ราย (ร้อยละ 40.7) เหนือ่ย เพลีย ซดี 

พบ 19 ราย (ร้อยละ 35.2), ค่าโพแทสเซียมในเลือดต�่า พบ 

17 ราย (ร้อยละ 31.5), คล่ืนไฟฟ้าหวัใจผดิปกต ิ(QT prolong/

abnormal EKG) 14 ราย (ร้อยละ 25.9)

ตารางที่ 3.  จ�านวน (ความถี่) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก 

ตามอาการท่ีไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา

วณัโรคของผูป้ว่ยทีพ่บอาการ (ตอบได้มากกวา่  

1 ค�าตอบ) n =54

อาการที่ไม่พึงประสงค์ จ�านวน ร้อยละ 
เดอืนทีพ่บอาการ 

ไม่พึงประสงค์มากสดุ

1.  คลื่นไส้อาเจียน (nausea/vomiting) 25 46.3 เดือนที่ 1 (14 ราย)

2.  ค่าโพแทสเซียมในเลือดต�่า  
 (hypokalemia)

17 31.5 เดือนที่ 2 (6ราย)

3.  ค่า creatinine ในเลือดสูง  
 (increased serum creatinine)

31 57.4 เดือนที่ 1 (14 ราย)

4.  ปลายประสาทอักเสบ ชาตามปลายมอื  
 ปลายเท้า (peripheral neuropathy)

22 40.7 เดือนที่ 2 (7 ราย)

5.  ปวดข้อปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ  
 (muscle pain)

4 7.4 เดือนที่ 1, 2, 6, 9 
(4 ราย)

อาการที่ไม่พึงประสงค์ จ�านวน ร้อยละ 
เดอืนทีพ่บอาการ 

ไม่พงึประสงค์มากสดุ

6.  เอ็นอักเสบ (tendinitis) 1 1.9 เดือนที่ 6 (1 ราย)

7.  คันโดยไม่มีผื่นหรือผื่นเล็กน้อย  
 (rash and pruritus)

6 11.1 เดือนที่ 1 (3 ราย)

8.  ผื่นรุนแรง/ผื่นร่วมกับมีไข้/ผื่นทั้งตัว/ 
 ผื่นผิวหนังลอกมีตุ่มน�้าพอง/ผื่น 
 ร่วมกับการมีแผลที่เนื้อเยื่ออ่อน

- - -

9.  คลื่นไส้อาเจียนรุนแรง  
 (severe nausea/vomiting)

2 3.7 เดือนที่ 3, 9 (2 ราย)

10. คลื่นไส้อาเจียนร่วมกับตัว ตาเหลือง - - -

11. ปวดบริเวณที่ฉีดยา  
 (injection site pain)

7 13.0 เดือนที่ 2 (5 ราย)

12. การมองเห็นผิดปกติ ตาพร่ามัว 12 22.2 เดือนที่ 5 (4 ราย)

13. การได้ยินลดลง หูอื้อ หูหนวก  
 (decreased hearing/hearing loss)

12 22.2 เดือนที่ 1 (5 ราย)

14. วิงเวียน บ้านหมุน การทรงตัว 
 ผิดปกติ เดินเซ (dizziness)

11 20.4 เดือนที่ 1 (6 ราย)

15. บวม 1 1.9 เดือนที่ 10 (1 ราย)

16. มีอาการทางจติประสาทนอนไม่หลับ  
 ฝันร้ายซึมเศร้า ภาพหลอน   
 (hallucination)

2 3.7 เดือนที่ 1 และ 3 (2 
ราย)

17. สีผิวคล�้าขึ้น (skin decreased) 11 20.4 เดือนที่ 2 (3 ราย)

18. ใจสั่น เจ็บหน้าอก วูบ หายใจถี่  
 (shortness of breath)/ 
  QT prolongation/abnormal EKG)

14 25.9 เดอืนที ่1, 2, 3 (6 ราย)
เดือนที่ 2, 3, 4, 5, 6 

(8 ราย)

19. เหนื่อย เพลีย ซีด (anemia) 19 35.2 เดอืนที ่2, 3, 4 (5 ราย)

20. มีไข้ 2 3.7 เดือนที่ 2 (1 ราย)

21. ท้องเสีย 1 1.9 เดือนที่ 5 (1 ราย)

22. อาการอื่นๆ เช่น 19 35.2

 - ภาวะโซเดียมในเลือดต�่า  
  (hyonatremia)

5 9.3 เดอืนที ่1, 2, 3 (5 ราย)

 - ภาวะน�้าตาลในเลือดต�่า  
  (hypoglycemia)

1 1.9 เดือนที่ 2 (1 ราย)

 - ภาวะแมกนีเซียมในเลือดต�่า  
  (hypomagnesemia)

5 9.3 เดือนที่ 2 (2 ราย),  
เดือนที่ 2, 3, 4, 5 

(3 ราย)

 - เบื่ออาหาร (anorexia) 2 3.7 เดือนที่ 2 (2 ราย)

 - ภาวะขาดไทรอยด์  
  (hypothyrodism)

2 3.7 เดือนที่ 4, 5 (2 ราย)

 - ค่าตับเพิ่มขึ้น 2 3.7 เดือนที่ 2, 3, 4, 5 
(2 ราย)

 - ปวดศีรษะ 2 3.7 เดือนที่ 4, 5 (2 ราย)
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ผลิน กมลวัทน์ 

จากตารางที ่4 ค่าการเพ่ิมขึน้ของค่า QTcF สงูสดุทีว่ดั

ได้เทยีบกับค่าพ้ืนฐานของผู้ป่วย คอื 0-30 ms พบจ�านวน 30 

ราย (ร้อยละ 53.6) รองลงมาคือมี ค่า QTcF มากกว่า 30-60 

ms จากค่าพ้ืนฐานจ�านวน 14 ราย (ร้อยละ 25.0) และจ�านวน 

11 ราย (ร้อยละ 19.6) ที่มีค่า QTcF มากกว่า 60 ms จากค่า

พืน้ฐานซึง่ผูป่้วยกลุม่นีต้้องมกีารปรบัลดขนาดยาและตดิตาม

ค่า QTcF ทุกสัปดาห์ของการรักษา

ตารางที่ 4.  จ�านวน (ความถี่) ร้อยละของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามคา่การเพิม่ขึน้ของคา่ QTcF สูงสดุทีว่ดัได ้

เทียบกับค่าพื้นฐานของผู้ป่วย

ค่า QTcF จ�านวน ร้อยละ 

0-30 ms 30 53.6

> 30-60 ms 14 25.0

> 60 ms 11 19.6

ไม่ทราบผล 1 1.8

รวม 56 100.0

หมายเหตุ : lQTc Fridericia( QTcF) คือ  
 

ส่วนที่ 4  ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ

จากตารางที่ 5 และ 6 พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่จะมี

เสมหะเปลีย่นจากบวกเป็นลบและตรวจไม่พบเชือ้ในเดอืนที่ 

1 ของการรักษาคือ จาก 41 รายเป็น 28 ราย (ร้อยละ 68.3) 

และเดอืนต่อมาพบว่าผูป่้วยทีม่ผีลเสมหะเป็นบวกและตรวจ

พบเชื้อจะเปลี่ยนเป็นลบและตรวจไม่พบเชื้อเพิ่มมากขึ้น

ตารางที่ 5.  จ�านวน (ความถี่) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามผลการตรวจเสมหะ n=41

เดือนที่
ไม่มีผล Negative Positive

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ 

เดือนที่ 0 - - - - 41 100.0

เดือนที่ 1 - - 28 68.3 13 31.7

เดือนที่
ไม่มีผล Negative Positive

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ 

เดือนที่ 2 1 2.5 29 72.5 10 25.0

เดือนที่ 3 - - 30 75.0 10 25.0

เดือนที่ 4 - - 36 90.0 4 10.0

เดือนที่ 5 - - 37 92.5 3 7.5

เดือนที่ 6 - - 40 100.0 - -

เดือนที่ 7 - - 40 100.0 - -

เดือนที่ 8 - - 40 100.0 - -

เดือนที่ 10 1 2.6 37 94.8 1 2.6

เดือนที่ 11 - - 39 100 - -

เดือนที่ 12 - - 37 94.9 2 5.1

เดือนที่ 13 1 2.55 37 94.9 1 2.55

เดือนที่ 14 - - 38 97.4 1 2.6

เดือนที่ 15 1 2.55 37 94.9 1 2.55

เดือนที่ 16 - - 36 100 - -

เดือนที่ 17 1 2.8 35 97.2 - -

เดือนที่ 18 1 2.8 34 97.2 - -

เดือนที่ 19 - - 36 100 - -

เดือนที่ 20 - - 36 100 - -

เดือนที่ 21 - - 1 100 - -

เดือนที่ 22 - - 1 100 - -

เดือนที่ 23 - - 1 100 - -

เดือนที่ 24 - - 1 100 - -

ตารางที่ 6.  จ�านวน (ความถ่ี) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามผลการเพาะเชื้อ n=41

เดือนที่
ไม่ได้ส่งเพาะเชื้อ ส่ง แต่ไม่มีผล No growth Growth

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ 

เดือนที่ 0 - - - - - - 41 100.0

เดือนที่ 1 - - - - 28 68.3 13 31.7

เดือนที่ 2 - - - - 30 73.2 10 26.8

เดือนที่ 3 - - - - 30 73.2 10 26.8

เดือนที่ 4 - - - - 36 87.8 4 12.2

เดือนที่ 5 - - - - 37 90.2 3 9.8

เดือนที่ 6 - - - - 40 100 - -

เดือนที่ 7 1 2.5 - - 39 97.5 - -
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ปีที่ 39 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2563

เดือนที่
ไม่ได้ส่งเพาะเชื้อ ส่ง แต่ไม่มีผล No growth Growth

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ 

เดือนที่ 8 - - - - 39 100 - -

เดือนที่ 9 1 2.5 - - 38 97..5 - -

เดือนที่ 10 2 5.1 1 2.6 35 89.7 1 2.6

เดือนที่ 11 - - 1 2.6 38 97.4 - -

เดือนที่ 12 2 5.1 - - 35 89.7 2 5.1

เดือนที่ 13 1 2.6 - - 37 90.2 2

เดือนที่ 14 1 2.6 - - 36 87.8 2 5.1

เดือนที่ 15 1 2.6 1 2.6 36 92.3 1 2.6

เดือนที่ 16 - - - - 36 100 - -

เดือนที่ 17 1 2.8 - - 35 97.2 - -

เดือนที่ 18 - - 1 2.8 34 94.4 1 2.8

เดือนที่ 19 - - - - 36 100.0 - -

เดือนที่ 20 - - - - 36 100.0 - -

เดือนที่ 21 - - - 1 100.0 - -

เดือนที่ 22 - - - 1 100.0 - -

เดือนที่ 23 - - - 1 100.0 - -

เดือนที่ 24 - - 1 100.0 -

หมายเหตุ:  ผู ้ ป ่ วย  1  รายเสียชี วิ ต ในเดือนที่  2  

หลังการรักษาเนื่องจากผู้ป่วยเหนื่อย หอบไม่ค่อยมีแรง 

เพลียมาก ขากระตุกทั้ง 2 ข้าง เกิด abnormal EKG, ผู้ป่วย 

1 รายเสียชีวิตในเดือนที่ 9 เนื่องจากผู้ป่วยนอนราบไม่ได้

เหนื่อย ขาบวม เกิด abnormal EKG, และผู้ป่วย 1 รายมีผล

เสมหะเป็นลบและไม่พบเช้ือตัง้แต่เดือนที ่3 ตลอดการรักษา

ไม่พบอาการข้างเคียงจากยา ผู้ป่วยเสียชีวิตในเดือนที่ 15 

จากโรคปอดบวม และมีผู้ป่วย 2 ราย พบการรักษาล้มเหลว 

รายที่ 1 เคยผ่าตัดปอดมีผลเสมหะเปลี่ยนเป็นลบและไม่พบ

เชือ้ตัง้แต่เดือนที ่3 แต่ผลการตรวจภาพถ่ายรงัสทีรวงอกพบ

รอยโรคของปอดเพิ่มมากขึ้นและผลการเพาะเชื้อเป็นบวก 

ในเดือนที่ 18 และรายที่ 2 พบว่ามีผลเสมหะเป็นบวกและ 

ผลเพาะเชือ้เป็นบวกในเดอืนที ่10, 11-15 เป็นผูป่้วยทีล้่มเหลว 

ในการรักษา เน่ืองจากผู้ป่วยคิดว่าอาการดีข้ึนแล้วจึงกินยา 

ไม่สม�่าเสมอ ทีมที่ให้การดูแลรักษาต้องจัดการดูแลใหม่และ 

ให้ค�าปรกึษาแนะน�ากบัผูป่้วยจนผูป่้วยเข้าใจ ปัจจบุนัเพิม่ยา  

delamanid 100 mg ให้กบัผูป่้วยและดูแลการกนิยาอย่างใกล้ชิด  

ส่วนผู้ป่วยอีก 1 รายที่มีเสมหะเป็นบวกในเดือนที่ 12 และ

ผลเพาะเชื้อเป็น nontuberculous mycobacteria (NTM) ใน

เดอืนที ่12-15 เมือ่ให้การรกัษาด้วยสตูรยาเดมิต่อไปพบว่า

เสมหะเปลี่ยนเป็นลบและผลเพาะเชื้อเป็นลบ 

ส่วนผู้ป่วย XDR-TB/preXDR-TB/difficult to treat 

MDR-TB จ�านวน 15 ราย ทีไ่ม่ได้แสดงในตารางพบว่าก่อน

เริ่มการรักษาด้วยยามีผลเสมหะเป็นลบ เนื่องจากผู้ป่วย 

บางรายได้รบัการรักษาด้วยยาในสตูร conventional MDR-TB  

เมื่อได้รับการรักษาระยะหนึ่ง ผลเพาะเชื้อพบว่าดื้อต่อยา

ในกลุ่ม fluoroquinolone หรือยาฉีดกลุ่ม aminoglycoside 

แพทย์ทีท่�าการรกัษาจงึเปล่ียนสตูรยาในการรกัษาเนือ่งจาก

หากรักษาด้วยยากลุ่มเดิม ผลเสมหะของผู้ป่วยจะกลับมา

เป็นบวกได้ และผู้ป่วยบางรายผลการรักษาด้วยยาสูตร 

conventional MDR-TB ผลเสมหะบางเดอืนเป็นบวกและลบ 

สลบักนัไปมา แพทย์ทีท่�าการรกัษาจงึเปลีย่นสูตรยาในการ

รกัษาเป็นสตูรยาทีผู่เ้ชีย่วชาญก�าหนด และเมือ่ท�าการรกัษา

ด้วยยาที่ผู้เชี่ยวชาญก�าหนดพบว่าผู้ป่วยจ�านวน 15 รายที่

มีเสมหะเป็นลบ มีจ�านวน 4 รายที่ผลเสมหะพบเชื้อ และมี

ผู้ป่วย 1 รายเสียชีวิตในเดือนที่ 2 หลังการรักษาเนื่องจาก

โรคประจ�าตัวของผู้ป่วยคือเบาหวานและไตเสื่อม (renal 

insufficiency) ผู้ป่วย 1 รายเสียชีวิตในเดือนท่ี 7 หลัง

การรักษาเน่ืองจากผู้ป่วยเหน่ือย ไม่ค่อยมีแรง เพลียมาก  

แน่นหน้าอก ชามือ ชาเท้า รวมทั้งเกิดคลื่นไฟฟ้าหัวใจเต้น

ผดิปกต ิ(abnormal EKG) และผูป่้วยทีเ่หลอืทัง้หมดจ�านวน 

11 รายท่ีมีผลเสมหะเป็นลบก่อนเร่ิมการรักษาและเมือ่รกัษา

ด้วยยาที่ผู้เช่ียวชาญก�าหนดพบว่ามีผลเสมหะเป็นลบและ

ตรวจไม่พบเชื้อตลอดการรักษา

ตอนที่ 5  ผลการรักษาวัณโรค

จากตารางที่ 7 และ 8 เม่ือแบ่งผลการรักษาของ 

ผู้ป่วยตามปีงบประมาณ พบว่าในปีงบประมาณ 2561 มี 

ผู้ป่วยมากสุด 32 ราย มีผลการรักษาหาย (cure) 27 ราย, 

รักษาครบ (complete) 1 ราย, ล้มเหลวการรักษา (failure) 

1 ราย เสียชีวิตระหว่างการรักษา (died) 1 ราย และก�าลัง

รกัษา (on treatment) 2 ราย และค�านวณอตัราผลส�าเร็จการ

รักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนาน พบว่าปีงบประมาณ 

2559, 2560 และ 2561 มีอัตราผลส�าเร็จการรักษาผู้ป่วย

วัณโรคดื้อยาหลายขนาน คือ ร้อยละ 75.0, 81.3 และ 87.5 

ตามล�าดับ



วารสารวัณโรค โรคทรวงอกและเวชบำาบัดวิกฤต

52

ผลิน กมลวัทน์ 

ตารางที่ 7.  จ�านวน (ความถี่) ร้อยละ ของผู้ป่วยจ�าแนก

ตามผลการรักษาวัณโรคครั้งนี้

ผลการรักษา จ�านวน ร้อยละ 

Cure 46 82.1

Complete 1 1.8

Failure 2 3.6

Died 5 8.9

On treatment 2 3.6

ไม่ระบุ - -

รวม 56 100.0

ตารางที่ 8. จ�านวนและร้อยละของปีงบประมาณจ�าแนก

ตามสรุปผลการรักษา

ปีงบประมาณ Cure Complete Failure Died On treatment รวม

2559 6 0 0 2 0 8

2560 13 0 1 2 0 16

2561 27 1 1 1 2 32

รวม 46 1 2 5 2 56

จากตารางที่ 9 แสดงความสัมพันธ์ระหว่างประเภท

การดื้อยาของผู้ป่วยกับผลการรักษาของผู้ป่วยในแต่ละ

ประเภท พบว่า ค่า p =0.116 แสดงว่า ประเภทการดื้อยา 

ของผู ้ป่วยไม่มีความสัมพันธ์กับผลการรักษาของผู้ป่วย 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ และแสดงว่าสูตรยาหรือระบบยา

ทีใ่ช้ในการรกัษาผูป่้วยสามารถใช้ในการรกัษาผูป่้วยทีม่กีาร

ดื้อยาทั้ง 3 แบบคือ difficult to treat MDR-TB, pre-XDR 

และ XDR-TB 

ตารางที่ 9. แสดงความสัมพันธ์ระหว่างประเภทผู้ป่วย

จ�าแนกตามผลการรักษาปีงบประมาณ 2561

ประเภทการดื้อยา Cure Complete Failure Died On treatment รวม

Difficult to treat 
MDR-TB

1 -
- - -

1

Pre-XDR 11 - - - - 11

XDR-TB 15 1 1 1 2 20

รวม 27 1 1 1 2 32

หมายเหตุ: มีนัยส�าคัญทางสถิติที่ 0.05, Chi-Square =  

17.996, df = 4, p =0.116

สรุปผลการศึกษา 
ปีงบประมาณ 2559-2561 มผีูป่้วย XDR-TB/preXDR- 

TB/difficult to treat MDR-TB ทัง้หมด 56 ราย ผูป่้วยทีศ่กึษา 

ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย 37 ราย (ร้อยละ 66.1) มีอายุอยู่

ระหว่าง 41-50 ปี จ�านวน 18 ราย (ร้อยละ 32.1) โรคประจ�าตวั 

ทีพ่บมากสดุ คอืเบาหวาน 25 ราย (ร้อยละ 86.2) และเม่ือแบ่ง

ประเภทผู้ป่วยตามผลการทดสอบความไวต่อยาคือผู้ป่วย 

XDR-TB 30 ราย (ร้อยละ 51.9), ผูป่้วย pre XDR-TB จ�านวน 

22 ราย (ร้อยละ 40.7) และผู้ป่วย difficult to treat MDR-TB 

จ�านวน 4 ราย (ร้อยละ 7.4) ในจ�านวนผู้ป่วยทั้งหมด 56 ราย 

สูตรยาที่ใช้ในการรักษามากที่สุดคือสูตร: 6Cm-Bdq-Mfx-

Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz 34 ราย (ร้อยละ 60.7), รอง 

ลงมาคือสูตร: 6Cm-Bdq-Lzd-Cfz/14-18 Lzd-Cfz 10 ราย 

(ร้อยละ 17.1) จากการรักษาพบว่าอาการไม่พึงประสงค์ท่ี

พบมากที่สุด คือมีค่า creatinine ในเลือดสูง 31 ราย (ร้อยละ 

57.4) รองลงมา คอื อาการคล่ืนไส้อาเจยีน (nausea/vomiting)  

พบ 25 ราย (ร้อยละ 46.3), ปลายประสาทอกัเสบ พบ 22 ราย  

(ร้อยละ 40.7), เหนื่อย เพลีย ซีด (anemia) พบ 19 ราย  

(ร้อยละ 35.2), ค่าโพแทสเซียมในเลือดต�่า (hypokalemia) 

พบ 17 ราย (ร้อยละ 31.5), คลื่นไฟฟ้าหัวใจผิดปกติ (QT 

prolong/abnormal EKG) 14 ราย (ร้อยละ 25.9) มีผู้ป่วย

จ�านวน 11 รายที่มีค่า QTcF > 480 ms ซึ่งต้องมีการติดตาม 

ตรวจวดัค่า QTcF ปรบัลดยาทีเ่ป็นสาเหตขุองผูป่้วยทีร่กัษา

ทุกสัปดาห์ 
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ปีที่ 39 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2563

อาการไม่พึงประสงค์ที่เกิดส่วนมากเกิดในเดือนที่ 1, 

2, 3 และ 4 ของการรักษา ส่วนการบริหารจัดการยาเม่ือ 

เกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยาในผู้ป่วย 1 ราย จะมหีลายวธีิ 

ท้ังการให้ยาตามอาการ การปรับลดขนาดยาลงแต่จ�านวน

วันเท่าเดิม การปรับลดขนาดยาลงจ�านวนวันลดลง การให้

ยาขนาดเท่าเดิมแต่จ�านวนวันลดลง หรือการหยุดยา และ

หรอืการให้ผูป่้วยเข้ารบัการนอนพกัรกัษาตวัในโรงพยาบาล 

โดยในแต่ละวธิจีะมกีารตรวจตดิตามพิจารณาค่าผลการตรวจ

ทางห้องปฏิบัติการร่วมด้วยทุกสัปดาห์ หรือทุก 2 สัปดาห ์

เพ่ือพิจารณาปรบัลดขนาดยา และหยดุยาทีท่�าให้เกดิอาการ

ไม่พึงประสงค์จากยา เมือ่ค่าผลการตรวจทางห้องปฏิบตักิาร

ของผู้ป่วยปกติ แพทย์อาจพิจารณาให้ยาในขนาดเท่าเดิม

จนครบการรักษาผู้ป่วยทั้งหมด 56 ราย มีผลการรักษาหาย 

(cure) 46 ราย (ร้อยละ 82.1), รักษาครบ (complete) 1 ราย 

(ร้อยละ 1.8), ล้มเหลวการรักษา (failure) 2 ราย (ร้อยละ 

3.6), เสียชีวิตระหว่างการรักษา (died) 5 ราย (ร้อยละ 8.9) 

และก�าลังรักษา (on treatment) 2 ราย (ร้อยละ 3.6) และเมื่อ

พิจารณาจากผูป่้วยทีก่่อนเริม่การรกัษามผีลเสมหะเป็นบวก

และตรวจพบเชื้อจ�านวน 41 ราย พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่จะมี

เสมหะเปลีย่นจากบวกเป็นลบและตรวจไม่พบเชือ้ในเดอืนที่ 

1 ของการรักษาคือ จาก 41 ราย เป็น 28 ราย (ร้อยละ 68.3) 

และผู้ป่วยที่มีผลเสมหะเป็นบวกและตรวจพบเชื้อจะเปลี่ยน

เป็นลบและตรวจไม่พบเชื้อเพิ่มมากขึ้นในเดือนต่อๆ ไป 

อัตราผลส�าเร็จการรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานใน

ปีงบประมาณ 2559, 2560 และ 2561 คือ ร้อยละ 75.0, 81.3 

และ 87.5 ตามล�าดับ และเม่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่าง

ประเภทการด้ือยาของผู้ป่วยกับผลการรักษาของผู้ป่วยใน

แต่ละประเภท และการศกึษาความสมัพนัธ์ระหว่างเพศ และ

อายุกับผลการรักษาของผู้ป่วย พบว่าค่า p >0.05 แสดงว่า 

ประเภทการดือ้ยา, เพศ และอายุของผูป่้วย ไม่มคีวามสมัพันธ์ 

กับผลการรักษาผู้ป่วยอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ

ข้อเสนอแนะ 
1.  ผูป่้วยทีร่กัษาหายแล้ว ควรมกีารประเมนิตดิตาม

การรักษาผู้ป่วยอย่างต่อเนื่อง โดยให้กลับมาตรวจร่างกาย

ทุก 6 เดือนและ 12 เดือนหลังการรักษาหาย 

2.  การรักษาวัณโรคดื้อยาต้องใช้ระยะเวลาในการ

รักษานาน ดังนั้นระบบการให้ค�าปรึกษาให้ผู้ป่วยเข้าใจใน

เรื่องของโรคและการรักษา รวมทั้งการใช้ยาเป็นเรื่องส�าคัญ

ที่จะท�าให้ผู้ป่วยเกิดความร่วมมือในการใช้ยาและการรักษา

รวมทั้งเพิ่มอัตราการรักษาหายมากขึ้น

3.  เนื่องจากในปี พ.ศ. 2019 องค์การอนามัยโลกได้

ก�าหนดการเปล่ียนแปลงแนวทางในการรักษาผู้ป่วยวัณโรค

ดื้อยาหลายขนานและผู้ป่วยที่ดื้อยา rifampicin ไม่มีประวัติ

เคยได้รับยากลุม่แนวที ่2 และไม่ดือ้ยากลุ่ม fluoroquinolone 

แนะน�าให้รักษาด้วยระบบยาระยะสั้นที่มียา bedaquiline ใน

ระบบสูตรยา และไม่แนะน�าให้ใช้ยาฉีดในระบบสูตรยา และ

ผู้ป่วย XDR-TB/preXDR-TB/difficult to treat MDR-TB ใน

ปีงบประมาณ 2562 มปีระมาณ 59 รายซึง่ส่วนใหญ่ใช้สตูรยา

ที่ไม่มียาฉีดในการรักษา ดังนั้นจึงควรมีการติดตามประเมิน

ผลการรักษาของผู้ป่วยต่อไป โดยอาจจะท�าเปรียบเทียบกับ

ผู้ป่วย XDR-TB/preXDR-TB/difficult to treat MDR-TB ใน

ปีงบประมาณ 2561 เทยีบกลุม่ผูป่้วยทีส่ตูรยาได้รบัยาฉดีกบั

สูตรยาที่ไม่ได้รับยาฉีดในการรักษา
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Abstract: Kamolwat P. The evaluation of treatment outcome of XDR-TB/pre XDR-TB/difficult to treat 
MDR-TB patients registered for treatment with new regimens for the fiscal year 2016-2018. Thai J Tuberc 
Chest Dis Crit Care 2020; 39:46-54.

Division	of	Tuberculosis,	Department	of	Disease	Control,	Ministry	of	Public	Health

In 2018, the World Health Organization established guidelines for the treatment of multidrug-resistant 
tuberculosis categorizing the treatment medication into 3 groups. Treatment regimens include new drugs and 
new regimens to increase the cure rate and reduce the TB mortality rate such as bedaquiline, delamanid,  
or taking off-label use drugs such as linezolid, clofazimine with the requirement of Active Drug Safety  
Monitoring: aDSM). This study illustrates methods for taking care and treatment of the MDR-TB patients 
leading to increased treatment success by using the case management term, supervision and monitoring of 
the treatment, and reduction of the mortality rate from MDR-TB.

Results: In the fiscal year 2016-2018, there were 56 XDR-TB/preXDR-TB/difficult to treat MDR-TB 
patients. Most of the patients studied were 37 males (66.1%) with aged between 41-50 years old 18 persons  
(32.1%). The most common chronic illness were diabetes in 25 persons (86.2%). In the classification of 
patients according to drug sensitivity tests, there were 30 XDR-TB (51.9 %), 22 preXDR-TB (40.7%) and 
4 difficult to treat MDR-TB patients (7.4%). In the total of 56 patients, the most common regimens used is 
6Cm-Bdq-Mfx-Lzd-Cfz/14-18 Mfx-Lzd-Cfz with 34 cases (60.7%), and the following 6Cm-Bdq-Lzd- Cfz/14-18 
Lzd-Cfz with 10 cases (17.1%). After treatment, the most adverse reactions was increased serum creatinine 
in 31 cases (31.4%), followed by nausea and vomiting 25 cases (46.3%) and QT prolong/abnormal EKG 14 
cases (25.9%). The success rates of treatment for MDR-TB patients in the fiscal years 2016, 2017 and 2018 
were 75%, 81.3% and 87.5%, respectively. In addition, for the relationship between patient resistance types 
and the treatment results of patients in each type, p was greater than 0.05. Therefore, the type of resistance 
did not have a significant relationship with the treatment results.

Conclusion and suggestion: Patients who has been completely treated should be evaluated and  
monitored by re-examination every 6 or 12 months after. The treatment of drug-resistant tuberculosis requires 
a long maintenance phase. Therefore, the consultation system for patients to understand the disease and 
medications is important for patient cooperations as well as the increased cure rate.


