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บทค ัดย ่อ ภาษาไทย 
 ศศิพักตร์ นิธิวรนันท ์: การศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกนัและความปลอดภัยของ

วัคซีนโควิด-19 ในผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน. ( 
Immunogenicity and safety of anti-SARS-CoV-2 vaccines (COVID-19 
vaccines) in interstitial lung disease (ILD) patients with immunosuppressive 
therapy) อ.ทีป่รกึษาหลกั : อาจารย ์นายแพทย์อมรพันธ์ุ วงศ์กาญจนา 

  
ที่มาของการศึกษา: วัคซีนโควิด-19 มีบทบาทสำคัญในการป้องกันการติดเชื้อโควิด-19 

และการเกิดภาวะปอดอักเสบรุนแรง ปัจจุบันข้อมูลการศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้ม ความ
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แอลดียังมีไม่มาก 
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รวมถึงการติดเช้ือโควิด-19 ภายหลังได้รับวัคซีน ChAdOx1 ครบ 2 เข็ม 

ผลการศึกษา: มีผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษา 44 ราย อายุเฉลี่ย 63.8 ปี ผู้ป่วยส่วนใหญ่เป็น
โรคปอดอักเสบไอแอลดีที่เกี่ยวข้องกับโรคเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน ผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รับยาเพรดนิโซโลน
ขนาดเฉลี่ย 7.5 มิลลิกรัมต่อวัน หลังได้รับวัคซีน ChAdOx1 ครบ ที่ 4 สัปดาห์ผู้ป่วย 86% ตรวจ
พบแอนติบอดี (anti-S IgG) ต่อเช้ือโควิด-19 ที่ 12 สัปดาห์ผู้ป่วย 60.7% มีการตอบสนองแบบพึ่ง
เซลล์ต่อเช้ือโควิด-19 ผู้ป่วยที่ได้รับการปรับยากดภูมิคุ้มกันตามคำแนะนำของสมาคมโรครูมาติซัม่มี
การตอบสนองทางภูมิคุ้มกันไม่แตกต่างกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับยา  ผลข้างเคียงที่พบบ่อยคือ
อาการไข้ ผู้ป่วย 3 รายเกิดการกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลดี ผู้ป่วย 1 รายติดเช้ือโควิด-19  

สรุปผลการศึกษา: วัคซีน ChAdOx1 สามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันในผู้ป่วยโรคปอดอักเสบ
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บทค ัดย ่อ ภาษาอ ังกฤ ษ 
# # 6370103330 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORD: interstitial lung disease, ChAdOx1 nCoV-19 vaccine, immunogenicity, safety, 

disease flare 
 Sasipak Nithiworanan : Immunogenicity and safety of anti-SARS-CoV-2 vaccines (COVID-

19 vaccines) in interstitial lung disease (ILD) patients with immunosuppressive therapy. 
Advisor: AMORNPUN WONGKARNJANA, M.D. 

  
Background: COVID-19 vaccine can prevent infection and severe pneumonia related to 

SAR-CoV-2 in general population. Data of immunogenicity, safety and effectiveness of viral vector 
vaccine in interstitial lung disease (ILD) patients are limited. 

Methods: Immunogenicity of ChAdOx1 nCoV-19 vaccine in ILD patients receiving 
immunosuppressive therapy (IMS) was assessed by measuring anti-spike immunoglobulin (anti-S 
Ig) and T-cell response against SAR-CoV-2. Demographic data, side effects, clinical course and 
incidence of COVID-19 infection were collected. 

Results: Forty four ILD patients with mean age of 63.8 were recruited. Autoimmune 
connective tissue diseases were the most common causes of ILD. Most of them received 
prednisolone with a median dose of 7.5 mg/day. At 4 weeks after completing 2 doses 
of ChAdOx1 nCoV-19, 86% mounted anti-S Ig. At 12 weeks, 60.7% had T-cell 
response. No difference in immunogenicity between patients whom were modified 
IMS according to American College of Rheumatology’s suggestion and who were not. Common 
side effect was fever. Three patients had ILD flare-up and one patient had COVID-19 infection. 

Conclusions: ChAdOx1 nCoV-19 vaccine was immunogenic and safe in ILD patients 
receiving IMS. 
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บทที่ 1  
บทนำ 

 
1.1 ความสำคัญ และท่ีมาของปัญหาการวิจัย (Background and rationale) 

เนื่องจากโรคติดเช้ือไวรัสโคโรนา 2019 (coronavirus disease 2019 or COVID-19; โควิด-
19) เป็นโรคอุบัติใหม่ทีส่่งผลกระทบต่อมวลมนุษยชาติทั่วโลก ถึงแม้ว่าผู้ติดเช้ือส่วนใหญจ่ะมีอาการไม่
รุนแรง แต่มผีู้ป่วยจำนวนหนึ่งที่มีภาวะเสี่ยงต่อการติดเช้ือทีรุ่นแรง ได้แก่ ผู้สงูอายุ และผู้ทีม่ีโรคเรื้อรัง
อยู่เดิม หากเกิดการติดเช้ือโควิด-19 ผู้ป่วยเหล่าน้ีมโีอกาสเกิดภาวะแทรกซ้อนหลายระบบโดยเฉพาะ
ภาวะปอดอักเสบติดเช้ือและกลุ่มอาการหายใจลำบากเฉียบพลัน (acute respiratory distress 
syndrome, ARDS) ซึ่งนำไปสู่การเสียชีวิตหรือการเกิดทุพพลภาพเรื้อรงั เช่น การเกิดพงัผืดในปอด 
ทำให้สมรรถภาพปอดลดลงอย่างมาก ผู้รอดชีวิตอาจจำเป็นต้องพึ่งพาออกซเิจนในระยะยาวและมี
คุณภาพชีวิตที่แย่ ดังนั้นจึงมีการเร่งค้นหาวิธีรักษาและควบคุมการระบาด โดยเฉพาะอย่างยิง่การผลิต
วัคซีนเพื่อป้องกันการติดเช้ือ 

ในปัจจบุันวัคซีนป้องกันโควิด-19  มีเทคนิคในการผลิตหลายวิธีด้วยกัน ได้แก่ วัคซีนที่ผลิต
จากสารพันธุกรรม (mRNA vaccine) วัคซีนที่ใช้ไวรัสเป็นพาหะ (viral vector vaccine) วัคซีนแบบ
ใช้โปรตีน (protein-based vaccine) และวัคซีนเช้ือตาย (inactivated vaccine) แม้ว่าเทคนิคในการ
ผลิตวัคซีนแต่ละชนิดจะแตกต่างกัน แต่วัคซีนทุกชนิดมีหลักการเดียวกันคือ แนะนำให้เซลล์ภูมิคุ้มกัน
รู้จักและจดจำเช้ือไวรสั เมื่อร่างกายเกิดการติดเช้ือจริง เม็ดเลือดขาวจะถูกกระตุ้นใหส้ร้างอิมมูโนโกลบู
ลินมาต่อต้านการเข้าสูเ่ซลล์ของเช้ือไวรสั (humoral immune response) และกระตุ้นเม็ดเลือดขาว
ชนิด T cell ให้ทำการกำจัดเช้ือไวรัสและเซลล์ที่ติดเช้ือไวรัส (cellular immune response) ปัจจุบัน
ประเทศไทยมกีารใช้วัคซีนหลัก 2 ชนิด คือ วัคซีนที่ใช้ไวรัสเป็นพาหะ (ChAdOx1 nCoV-19 ผลิตโดย
บริษัท AstraZeneca) ทั่วโลกมีการศึกษาผลการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน (immunogenicity) ใน
ประชากรทั่วไปแต่ละช่วงอายุ ตัวอย่างเช่นการศึกษาระยะที่ 1-3 ในทวีปอเมริกาเหนือที่ศึกษาการ
ตอบสนองของระดับภูมิคุม้กันต่อวัคซีนทีผ่ลิตจากสารพันธุกรรม(1) อย่างไรก็ตามการศึกษาใน
ประชากรที่ใช้ยากดภูมิคุ้มกันซึง่อาจสง่ผลเสียต่อการตอบสนองต่อวัคซีนมีเพียงในผู้ป่วยบางกลุม่โรค
และวัคซีนบางชนิดเท่านั้น ซึ่งยังไมม่ีการศึกษาใดที่ศึกษาเกีย่วกับการตอบสนองของระดบัภูมิคุ้มกันใน
ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมคุ้ิมกัน ต่อวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-
19 ซึ่งเป็นชนิดหลักของประเทศไทย จึงเป็นที่มาของการศึกษาน้ีทีมุ่่งศึกษาการตอบสนองของ
ภูมิคุ้มกันภายหลงัได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19 ที่มีในประเทศไทย 
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นอกจากการศึกษาการตอบสนองตอ่ภูมิคุ้มกันของวัคซีนป้องกันโควิด-19 ในผู้ป่วยโรคปอด
อักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน ผู้วิจัยยังมีความสนใจที่จะศึกษาเกี่ยวกบั
ผลข้างเคียงจากการฉีดวัคซีน และผลของวัคซีนต่อการกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลดี เพื่อเป็น
ข้อมูลอ้างอิงให้เกิดความมั่นใจในการใช้วัคซีนในผูป้่วยกลุม่นี ้หรืออาจเป็นข้อมูลประกอบการตัดสินใจ
ปรับเปลี่ยนการดูแลรักษาผูป้่วยดังกล่าวในช่วงที่เข้ารับและภายหลังได้รบัวัคซีนต่อไป 
 
1.2 คำถามของการวิจัย (Research question)  

คำถามหลัก (Primary research question):  
 ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมคุ้ิมกัน มีระดับภูมิคุ้มกันจากการ
ฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 ที่ระยะเวลา 1 เดือนหลังฉีดวัคซีนครบ ต่างจาก
ประชากรทั่วไปหรือไม่  

คำถามรอง (Secondary research question):  
 ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมคุ้ิมกัน มีระดับภูมิคุ้มกันจากการ
ฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 ที่ระยะเวลา 3 เดือนหลังฉีดวัคซีนครบ ต่างจาก
ประชากรทั่วไปหรือไม ่
 
1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจัย (Objective):  

1. เพื่อศึกษาว่าผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน มีระดบั
ภูมิคุ้มกันจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 ที่ระยะเวลา 1 เดือนหลงั
ฉีดวัคซีนครบ เทียบเท่ากบัประชากรทั่วไปหรือไม่ 

2. เพื่อศึกษาว่าผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รับการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน มีระดบั
ภูมิคุ้มกันจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 ที่ระยะเวลา 3 เดือนหลงั
ฉีดวัคซีนครบ เทียบเท่ากบัประชากรทั่วไปหรือไม่ 

3. เพื่อศึกษาอุบัตกิารณ์การณ์ของโรคโควิด-19 ของผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ไดร้ับการ
รักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน ในระยะเวลา 3 และ 6 เดือนหลงัการฉีดวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 
ChAdOx1 nCoV-19 

4. เพื่อศึกษาผลข้างเคียงจากการฉีดวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 ของโรคผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอล
ดีที่ได้รับการรกัษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน เทียบกบัประชากรทั่วไปที่ได้รับการฉีดวัคซีนป้องกัน
โควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 

5. เพื่อศึกษาการกำเริบของโรคผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีทีไ่ด้รับการรักษาด้วยยากด
ภูมิคุ้มกัน ภายในระยะเวลา 3 เดือนหลังการฉีดวัคซีนปอ้งกนัโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 
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1.4 สมมุติฐาน (Hypothesis)  
ยากดภูมิคุ้มกันมผีลต่อการกระตุ้นระดับภูมิคุ้มกันจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ในผู้ป่วย

โรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกนั 
 
1.5 กรอบแนวความคิดในการวิจัย (Conceptual framework) 
 

 
ภาพที่  1 แสดงกรอบความคิดงานวิจัย 
 
1.6 วิธีดำเนินการวิจัยโดยย่อ 

1) รวบรายช่ือผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันที่คลินิกโรค
ปอดและโรคเนือ้เยื่อเกี่ยวพันในปอด (ไอแอลดีคลินิก) รพ.จฬุาลงกรณ์ และ รพ.ศริิราชที่ได้รบั
การฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ChAdOx1 nCoV-19 

2) คัดกรองกลุ่มทดลองตามเกณฑ์ในการคัดเลอืกผูป้่วยเข้าการศึกษาและเกณฑ์ในการคัดออก
จากการศึกษา 

3) รวบรวมรายช่ือ และวันกำหนดฉีดวัคซีนแต่ละเข็มของกลุ่มตัวอย่างทั้ง 2 กลุ่ม เพื่อนัดแนะ
ผู้เข้าร่วมงานวิจัยมาเจาะตรวจภูมิคุ้มกัน 

4) กระบวนการขอความยินยอม (informed consent process) ผู้เข้าร่วมการศึกษาทุกคนจะ
ได้รับการอธิบายจากแพทย์ผูท้ำวิจัยถึงวัตถุประสงค์ของงานวิจัย ระยะเวลาในการวิจัย วิธีการ
วิจัย อันตรายที่อาจจะเกิดจากงานวิจัย รวมถึงประโยชน์ที่ได้จากงานวิจัย โดยมีเอกสารแจก
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เกี่ยวกับงานวิจัยใหผู้้เข้าร่วมงานวิจัยพจิารณาก่อนตัดสินใจเมื่อผูป้่วยตัดสินใจเข้าร่วมงาน
วิจัยแล้วจึงดำเนินการให้ผูเ้ข้าร่วมวิจัยลงช่ือยินยอมเข้าร่วมงานวิจัย 

5) อธิบายวิธีบันทึกผลข้างเคียงจากการฉีดวัคซีนแกผู่้เข้าร่วมงานวิจัย 
6) ผู้เข้าร่วมงานวิจัยทกุรายจะได้รับการเจาะเลอืดเพื่อวัดระดับภูมิคุ้มกันต่อโรคโควิด-19 

หลงัจากฉีดวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 ครบ 2 เข็มนาน 4 สัปดาห์ และ 12 สปัดาห์ โดยในแต่ละ
ครั้งเกบ็เลือดตัวอย่างครั้งละ 20 ซีซี (4 ช้อนชา) 

7) ตรวจระดบัภูมิคุ้มกันต่อเช้ือโควิด-19 ด้วยวิธีการตรวจอิมมโูนโกลบูลิน (immunoglobulin) 
หรือที่เรียกว่าแอนติบอดี (antibody) ต่อต่อสไปค์โปรตีน (spike protein) ของเช้ือโควิด-19 
วิธีนี้เป็นการตรวจวัดระดับภูมิคุม้กันต่อเช้ือโควิด-19 ต่อส่วนของ spike protein เชิงปริมาณ 
โดยอาศัยหลกัการ electrochemiluminescence immunoassay หรอื ECLIA (Roche, 
Basel, Switzerland) โดยศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรสัวิทยาคลินิก คณะแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย รพ.จุฬาลงกรณ์ 

8) ตรวจความสามารถภูมิคุ้มกันในการยับยัง้เช้ือโควิด-19 (neutralization) โดยวิธีการผสม
เลือดของผูเ้ข้าร่วมการวิจัยเข้ากบัส่วนประกอบของเช้ือไวรสัโคโรนาสายพันธ์ุซารส์-โควี-2 
(severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2) สายพันธ์ุย่อย 
Delta และ Omicron แล้วประเมินความสามารถในการยับยั้งเช้ือโควิด-19 ออกมาเป็น
เปอร์เซ็นต์ โดยศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรัสวิทยาคลินิก คณะแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย รพ.จุฬาลงกรณ์ 

9) ตรวจระดบัการตอบสนองของภูมิคุ้มกันชนิดทเีซลล์ต่อเช้ือโควิด-19 (T-cell function) ด้วย
วิธีการตรวจ enzyme-linked immunosorbent spot หรือ ELISpot โดยศูนย์เช่ียวชาญ
เฉพาะทางการวิจัยและพฒันาวัคซีน (Chula vaccine research center) คณะแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย รพ.จุฬาลงกรณ์ 

10) ผู้เข้าร่วมงานวิจัยจะทำการบันทกึผลข้างเคียงจากการฉีดวัคซีนลงในแบบบันทึกผลข้างเคียง 
ตามคำช้ีแจง 

11) ติดตามอุบัติการณ์การเกิดการติดเช้ือโควิด-19 ภายในระยะเวลา 6 เดือน หลังการฉีดวัคซีน
ครบ 2 เข็ม 

12) ติดตามอุบัติการณ์การเกิดการกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลดี ภายในระยะเวลา 6 เดือน 
หลงัการฉีดวัคซีน 
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Data 

Baseline 

(before 

vaccination) 

4 weeks after  

2nd vaccination  

12 weeks after  

2nd vaccination  

24 weeks after  

2nd 

vaccination  

Informed consent x    

Demographic x    

Inclusion/exclusion 

criteria x   

 

CBC x    

Creatinine x    

LFT  x    

CXR x    

Vital signs  x x  

Adverse event  x x  

COVID-19 spike 

protein total 

antibody  x x 

 

Neutralizing activity 

to Delta and 

Omicron variant    x 

 

T-cell function   x (ผูป่้วยในรพ.จุฬาฯ)  

COVID-19 diagnosis?  x 

ILD flare?  x 

ตารางที ่ 1 แสดงการเกบ็รวบรวมข้อมลูทีร่ะยะเวลาต่าง ๆ 
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1.7 ข้อพิจารณาดา้นจริยธรรม 
- ในด้านหลักความเคารพบุคคล (respect for person)  
อาสาสมัครทีเ่ข้าร่วมการศึกษาทุกคนจะต้องสมัครใจยินยอมเข้าร่วมดำเนินการโดยตนเอง หรือ

ผู้แทนโดยชอบธรรม โดยผู้วิจัยจะให้ข้อมลูอย่างครบถ้วนจนอาสาสมัครเข้าใจเป็นอย่างดีและตัดสินใจ
อิสระในการยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย ผูป้่วยมีสทิธิที่จะถอนตัวจากโครงการวิจัยโดยไม่ต้องชดใช้
ค่าเสียหายหรอืถูกละเลยการรักษา และงานวิจัยน้ีใหค้วามเคารพในความเป็นส่วนตัวและรกัษา
ความลับในข้อมลูที่ใช้ในการวิจัย ไม่ได้เปิดเผยข้อมลูส่วนตัวของผู้ป่วยหรือข้อมลูทีจ่ะนำไปสู่การระบุ
ตัวผู้ป่วยได้ 

- ในด้านหลักการใหป้ระโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอันตราย (beneficence/ non-maleficence)  
ปัจจุบันมหีลักฐานเชิงประจักษ์ว่า การฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 เป็นประโยชน์มากกว่าโทษ 

งานวิจัยน้ีมีการคัดกรองผูเ้ข้าร่วมงานวิจัยทั้งในกลุม่ผูป้่วยโรคปอดไอแอลดีที่ไดร้ับการรกัษาด้วยยากด
ภูมิคุ้มกันที่สามารถควบคุมโรคได้ และกลุ่มควบคุมที่ไม่มีข้อห้ามในการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 
นอกจากนี้ ผูเ้ข้าร่วมการวิจัยจะได้รับข้อมูลโดยละเอียดและมีการตรวจติดตามอย่างสม่ำเสมอ และมี
การติดตามภาวะแทรกซ้อนภายหลังการฉีดวัคซีนรวมทัง้ติดตามการเกิดการกำเริบของโรคปอดอักเสบ
ไอแอลด ี

- ในด้านหลักความยุติธรรม (justice)  
การศึกษาน้ีได้กำหนดเกณฑ์ในการคัดเลือกอาสาสมัครเข้าและออกจากการศึกษาที่ชัดเจน  

 
1.8 ข้อจำกัดทางการวิจัย (Limitation) 
 -   จำนวนผูป้่วยที่เข้าร่วมงานวิจัยมจีำนวนน้อย 
 - ผูเ้ข้าร่วมงานวิจัยไม่ได้ตรวจ PCR COVID-19 และภูมิคุ้มกนัต่อโรคโควิด-19ก่อนเข้าร่วมงาน
วิจัยทุกราย อาจมผีู้ที่ติดเช้ือแล้วไม่แสดงอาการกอ่นหน้านัน้ซึ่งภูมิคุ้มกันที่ตรวจได้ ส่วนหนึ่งอาจเป็น
ผลมาจากการติดเช้ือโดยธรรมชาติด้วย  
 -   ไม่ได้มกีาร control ปจัจัยอื่นที่จะสง่ผลต่อการติดเช้ือโควิด-19 
 
1.9 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รบั 
 เนื่องจากในปจัจบุันการระบาดของไวรสัโควิด-19  เป็นวงกว้าง ทั้งในประเทศไทยและทั่วโลก 
การเร่งฉีดวัคซีนปอ้งกันการติดเช้ือโควิด-19 เป็นวิธีแก้ไขปญัหาเร่งด่วน ทีทุ่กประเทศจะตอ้งรีบทำ แต่
เนื่องจากวัคซีนป้องกันโรคติดเช้ือ ยังเป็นวัคซีนทีผ่ลิตข้ึนมาใช้ในเวลาระยะสั้นเพือ่แก้ไขปัญหา จึงยัง
ไม่มีข้อมูลการศึกษาในผูป้่วยที่ได้รบัยากดภูมิ การศึกษานี้จึงมปีระโยชน์เพื่อที่จะได้ข้อมลูการศึกษา
การให้วัคซีนป้องกันโรคติดเช้ือโควิด-19 ในผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากด
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ภูมิคุ้มกัน ทั้งในด้านประสทิธิภาพ และภาวะแทรกซอ้นทีอ่าจจะเกิดข้ึนหลังการฉีดวัคซีนปอ้งกันโรค
ติดเช้ือโควิด-19   เพื่อทีจ่ะสร้างความเช่ือมั่นใหก้ับผู้ป่วย โรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ไดร้ับการรกัษาด้วย
ยากดภูมิคุ้มกันนอกเหนือจากนี้ยังได้ข้อมลูพื้นฐานในการศึกษาต่อยอดเพื่อปรับเปลี่ยนยากดภูมิคุ้มกัน
บางชนิดก่อนการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19ในผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยา
กดภูมิคุม้กัน หากผลการศึกษาได้ข้อมูลที่บง่ช้ีว่า ยากดภูมิคุ้มกันมผีลต่อระดบัภูมิคุ้มกันหลงัการฉีด
วัคซีน หรือมผีลต่อการกำเรบิของโรคปอดอักเสบไอแอลดี  
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บทที่ 2  
ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้อง 

 

โรคโควิด-19 (Coronavirus disease 2019, COVID-19) เกดิจากการติดเช้ือไวรัสโคโรนาสาย

พันธ์ุ ซาร์ส-โควี-2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2) ซึ่งได้มี

การค้นพบการระบาดครัง้แรกที่เมืองอูฮ่ั่น สาธารณรัฐประชาชนจีน ตั้งแต่ช่วงปลายปี พ.ศ. 2562 และ

ได้มีการแพรร่ะบาดไปยังประเทศต่าง ๆ ทั่วโลกอย่างต่อเนื่อง เช้ือซาร์ส-โควี-2 เป็นไวรสัชนิด (+) 

Single strand RNA อยู่ใน Coronaviridae family จัดอยู่ใน Betacoronavirus เช่นเดียวกับ SARS-

CoV และ MERS-CoV เช้ือนี้มเีปลือกหุ้ม (Envelop) ซึง่เป็นสารจําพวกไกลโคโปรตีน เมื่อสอ่งด้วย

กล้องจลุทรรศน์ อิเล็กตรอนจะเห็นกลุม่ของคาร์โบไฮเดรต เป็นปุม่ (Spike) ยื่นออกจากอนุภาคไวรัส 

ทำให้มลีักษณะคล้ายมงกุฎลอ้มรอบ  

เช้ือโควิด-19 มีระยะฟักตัวตั้งแต่ 2 - 14 วัน(1) เช้ือนี้สามารถแพร่กระจายจากคนสู่คนผ่าน

ฝอยละอองจากการไอ จาม น้ำมูก น้ำลาย เสมหะของผู้ป่วย อัตราการแพร่กระจายเช้ือเฉลี่ย 2 - 4 คน 

(basic reproductive number: R0 เท่ากับ 1.4 – 3.9) ข้ึนอยู่กับความหนาแน่นของประชากรและ

สายพันธ์ุย่อย (variants) ของเช้ือ ผู้ป่วยโรคโควิด 19 จะมีอาการทางระบบการหายใจ ได้แก่ อาการไอ 

มีน้ำมูก หายใจถ่ี หายใจลําบาก และอาการอื่น ๆ เช่น ไข้ ความผิดปกติของการรับกลิ่นและรส ถ่าย

อุจจาระเหลว ความผิดปกติในจังหวะการเต้นของหัวใจและการทำงานของกล้ามเนื้อหัวใจ ปัจจัยทีม่ี

ผลต่ออาการแสดงและความรุนแรงของโรคประกอบด้วยสถานะทางสุขภาพ (health status) และโรค

ร่วม (comorbidity) ได้แก่ ผู้สงูอายุ น้ำหนักตัวทีม่ากและโรคอ้วน โรคทางเดินหายใจเรื้อรงั โรคหัวใจ

และหลอดเลือด โรคไตวายเรือ้รัง โรคความดันโลหิตสูง โรคเบาหวาน โรคมะเรง็ ผู้ป่วยเหล่าน้ีมีความ

เสี่ยงที่จะเกิดภาวะปอดอักเสบรุนแรง (severe pneumonia) กลุ่มอาการหายใจลำบากเฉียบพลัน 

(ARDS) และภาวะแทรกซ้อนทีร่้ายแรงอื่น ๆ เช่น ไตวายเฉียบพลัน หัวใจลม้เหลว ภาวะลิ่มเลือดและ

หลอดเลอืดแดงอุดตันนำไปสู่ภาวะทุพพลภาพและการเสียชีวิต มีการศึกษาที่พบว่าผู้ป่วยโรคปอดไอ

แอลดี มีความเสี่ยงในการติดเช้ือโควิด-19มากกว่าประชากรทั่วไป และหากติดเช้ือแล้วมีความต้องการ

การใช้ออกซเิจน เครื่องช่วยหายใจต้องรักษาใน ICU รวมถึงมีอัตราเสียชีวิตมากกว่าประชากรทั่วไป

อย่างชัดเจน ดังรูปที่ 2 และ 3(2) 
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ภาพที่  2 แสดงใหเ้ห็นว่า ผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดี มีความเสี่ยงในการติดเช้ือโควิด-19มากกว่า
ประชากรทั่วไป โดยมี adjusted odd ratio อยู่ที่ 2.02 คัดลอกจากเอกสารหมายเลข(2) 
 

 

ภาพที่  3 แสดงใหเ้ห็นว่าผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดี มีความเสี่ยงในการติดเช้ือโควิด-19 แบบ
รุนแรงมากกว่าประชากรทั่วไปคัดลอกจากเอกสารหมายเลข(2) 
 

เนื่องจากอาการและอาการแสดงทีเ่กิดข้ึนเบื้องต้นมีลกัษณะที่ไม่จำเพาะ และคล้ายคลึงกับ

การติดเช้ือไวรสัชนิดอื่นที่ก่อให้เกิดโรคระบบทางเดินหายใจ จงึต้องอาศัยการทดสอบทางห้อง 

ปฏิบัติการเพื่อยืนยันเช้ือ โดยการรักษาจะใช้ยาต้านไวรัส ยาลดการอักเสบ และการรักษาแบบ

ประคับประคองเพื่อบรรเทาอาการ   

 จากข้อมลูขององค์การอนามัยโลกและกรมควบคุมโรคกระทรวงสาธารณสุข ณ วันที่ 20 
กรกฎาคม 2564 พบว่าประชากรกว่า 196 ล้านรายทั่วโลก ป่วยเป็นโรคโควิด-19 และมีประชากรกว่า 
4 ล้านรายเสียชีวิตจากการติดเช้ือไวรัสดังกล่าว(3) สําหรับสถานการณ์ในประเทศไทยพบว่าประชากร
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มากกว่า 6 แสนรายติดเช้ือ และมากกว่า 4 พันรายเสียชีวิตจากโรคโควิด-19(4) แม้ว่าคนส่วนใหญท่ี่
เป็นโรคนี้จะไมม่ีอาการรุนแรง แต่เนื่องจากเป็นโรคอบุัติใหม่จึงไมม่ีภูมิคุ้มกันในคนทั่วไป ทําให้จํานวน
ผู้ที่ติดเช้ือมีมากเกินกว่าทีร่ะบบสาธารณสุขจะแลได้อย่างทั่วถึง ส่งผลใหผู้้ป่วยจำนวนหนึ่งไม่ได้รบัการ
ดูแลหรอืได้รับการรักษาล่าช้า ทำให้โรคมีความรุนแรงมากขึน้นำไปสู่การเสียชีวิตที่มากขึ้นด้วยกลยุทธ 
การรบัมือกับโรคโควิด-19 ในปัจจบุันจงึมุ่งเน้นการป้องกันการติดเช้ือ ได้แก่ มาตรการต่าง ๆ  อาทิ การ
สวมหน้ากากอนามัย การล้างมือ การรักษาระยะห่างทางสงัคม (social distancing) และการกักตัว 
(quarantine) ส่งผลกระทบอย่างรุนแรงต่อวิถีชีวิตความเปน็อยู่และระบบเศรษฐกิจ และไม่สามารถ
ป้องกันการแพร่ระบาดของโรคได้อย่างสมบรูณ์ วิธีป้องกนัการติดเช้ืออีกวิธีคือการสร้างภูมิคุ้มหมู่กัน
โดยการฉีดวัคซีน (immunization or vaccination) หลายประเทศทั่วโลกรวมถงึประเทศไทยจงึได้มี
การคิดค้นและพฒันาวัคซีนป้องกันโควิด-19 ซึ่งเป็นความหวังในการปอ้งกันการติดเช้ือการแพร่ระบาด
ของโรค และการลดความรุนแรงจากการติดเช้ือ 

ข้อมูลจากทางองค์การอนามัยโลก (World Health Organization, WHO)  ณ วันที่ 20 

กรกฎาคม 2564 ระบุว่ามีวัคซีนจํานวน 108 ชนิด ที่กําลังอยู่ในการศึกษาในมนุษย์(5) ซึง่วัคซีนเหล่าน้ี

มีเทคโนโลยีและกระบวนการผลิตทีห่ลากหลายเพื่อจะส่งช้ินส่วนต่าง ๆ ของไวรสัเข้าไปกระตุ้นระบบ

ภูมิคุ้มกันของมนุษย์ โดยโครงสร้างของไวรัสซารส์-โควี-2 จะมีปุม่ยื่นทีเ่รียกว่าสไปค์ ซึ่งเป็นไกลโค

โปรตีนทําหน้าที่ไปจับกับตัวรบั angiotensin-converting enzyme-2 (ACE2 receptor) ซึ่งอยู่บนผิว

ของเซลล์ในระบบทางเดินหายใจหลอดเลอืด และลําไส้ เมื่อส่วนของโปรตีนสไปค์ที่เรียกว่า receptor-

binding domain (RBD) จบักบัตัวรับ ACE2 แล้วไวรัสจะสามารถเข้าเซลล์ ทําให้เกิดการเพิ่มจำนวน

ของไวรัสและก่อให้เกิดอาการเจบ็ป่วยตามมา ดงันั้นวัคซีนส่วนใหญจ่ะมเีป้าหมายเพื่อกระตุ้นให้

ร่างกายผลิตภูมิต้านทานต่อต้านโปรตีนสไปค์เป็นสําคัญ ซึ่งพบว่าผู้ป่วยทีห่ายจากโรคโควิด-19 จะมี

แอนติบอดีต่อโปรตีนสไปค์ โดยเฉพาะในส่วนของ RBD สูง แสดงให้เห็นว่าสามารถใช้ anti-RBD 

antibody เป็นตัวช้ีวัดภูมิต้านทานโรคได้ และใช้วัดว่ามีการตอบสนองต่อวัคซีนหรือไม่ 

สำหรับวัคซีนทีเ่ข้าถึงได้ในประเทศไทยในปัจจุบัน โดยหลักจะเป็นวัคซีนของ Oxford–

AstraZeneca หลงัจากนั้นจงึจะมีวัคซีนชนิดอื่น ๆ  ตามมา วัคซีนที่นำมาใช้จะต้องผ่านการข้ึนทะเบียน

รับรองให้ใช้โดยคณะกรรมการอาหารและยา (อย.)  

วัคซีนของ Oxford–AstraZeneca(6) เป็นวัคซีนทีผ่ลิตโดยใช้อะดีโนไวรัสของชิมแพนซซีึ่ง

นํามาดัดแปลงพันธุกรรมทําให้ไม่สามารถแบง่ตัวได้ และสอดใสส่ารพันธุกรรมที่กํากบัการสร้าง

โปรตีนสไปค์ของไวรสัซาร์ส-โควี-2 นับเป็นวัคซีนเช้ือมชีีวิตที่ถูกทําให้อ่อนฤทธ์ิ โดยวัคซีนน้ีมี
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ประสิทธิภาพโดยรวมร้อยละ 70.4 ในการป้องกันโรคโควิด-19 ที่มีอาการและมปีระสิทธิภาพรอ้ยละ 

100 ในการป้องกันโรคโควิด-19 ที่มีอาการรุนแรงหรือเสียชีวิต(6) ส่วนการศึกษาของ Gamaleya พบ

ประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือที่มีอาการร้อยละ 91.6(7) โดยประสทิธิภาพน้ีเกิดได้ต้ังแต่การ

ได้รับเพียงหนึง่เข็ม ผลข้างเคียงที่พบบอ่ยหลังการฉีดคือ อาการปวด บวม บริเวณที่ฉีดวัคซีนซึ่ง

สามารถหายได้เอง ในปัจจุบันแนะนําให้ฉีดในกลุม่อายุตั้งแต่ 18 ปีข้ึนไป โดยฉีดเข้ากล้ามเนื้อ 2 ครั้ง

ห่างกัน 4-12 สัปดาห์ แต่จากการศึกษาพบว่า วัคซีนจะมปีระสิทธิภาพมากข้ึนในกลุ่มที่ฉีดวัคซีนห่าง

กันเกิน 8 สปัดาห์ข้ึนไป(8) ทางองค์การอนามัยโลกจึงแนะนาํให้ฉีดวัคซีนของ Oxford–AstraZeneca 

นี้ห่างกัน 8-12 สัปดาห์เพื่อให้ได้ประสิทธิภาพสูงสุด อย่างไรก็ตามมีคำแนะนำว่าวัคซีนน้ียังไม่ควรให้ใน

ผู้ที่มีภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่องอย่างมากเนื่องจากเป็นวัคซีนทีอ่าศัยเช้ือมีชีวิต แม้ว่าจะเป็นเช้ือไวรสัที่ถูก

ทําให้อ่อนแรงหรือไม่แบ่งตัวแต่ยังไม่มีข้อมูลความปลอดภัยเพียงพอ 

วัคซีนของ Sinovac(9) เป็นวัคซีนชนิดเช้ือตาย ในปัจจบุันแนะนําให้ฉีดในกลุ่มอายุตั้งแต่ 18 

ปีข้ึนไป โดยฉีดเข้ากล้ามเนื้อ 2 ครั้งห่างกัน 2 สัปดาห์ วัคซีนมีประสิทธิภาพโดยรวมในการป้องกันโรค

แบบมีอาการที่ตอ้งพบแพทย์ได้ร้อยละ 77.9 ซึ่งประสทิธิภาพของวัคซีนมีความแตกต่างกันในแต่ละ

ประเทศทีท่ําการศึกษา โดยมีประสิทธิภาพร้อยละ 65.3, 91.25 และ 77.9 ในประเทศอินโดนีเซีย ตุรก ี

และบราซลิตามลําดับ วัคซีนมีประสิทธิภาพร้อยละ 100 ในการป้องกันโรคโควิด-19 ที่มีอาการรุนแรง 

และหากนบัรวมถงึการป้องกันโรคแบบทีม่ีอาการน้อยโดยไมต่้องพบแพทย์ด้วย จะพบประสิทธิภาพ

เพียงร้อยละ 50.4 ที่น่าสนใจคือ การศึกษาในระยะที่ 2 พบว่าหากเว้นช่วงเข็มที่ 1 และ 2 ห่างกัน 28 

วัน จะกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้สูงกว่า 14 วัน แต่การฉีดห่างกัน 28 วัน ผลข้างเคียงทีพ่บบ่อยหลังการฉีดคือ 

อาการปวด บวม บริเวณที่ฉีด พบประมาณร้อยละ 20 ซึ่งสามารถหายได้เอง(10) นอกจากนี้การศึกษา

ในระยะที่ 3 ยังไมม่ีข้อมลูในผู้ทีอ่ายุ 60 ปีข้ึนไปมากเพียงพอ จึงยงัไม่มีคําแนะนําให้ใช้ในผูท้ี่อายุเกิน 

60 ปีโดยทั่วไป แต่เนื่องจากผลการศึกษาระยะที่ 2 พบว่าผู้ที่อายุมากกว่า 60 ปี ให้ผลการตอบสนอง

ต่อวัคซีนไม่แตกต่างจากผู้ที่มอีายุน้อยกว่าและมีผลข้างเคียงไม่แตกต่างกัน จึงอาจพิจารณาให้ใช้ได้ถ้า

มีความจําเป็นและเห็นว่ามปีระโยชน์มากกว่าความเสี่ยงทีจ่ะได้รับ และผูท้ี่สงูวัยเป็นกลุ่มเสีย่งทีจ่ะเกิด

อาการรุนแรงหลงัติดเช้ือ 

ในปัจจบุันยังไมม่ีการศึกษาใดที่ศึกษาเกี่ยวกับการตอบสนองของระดับภูมิคุ้มกันต่อวัคซีน

ป้องกันโควิด-19 ในผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน และได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19 ทีผ่ลิตด้วยเทคนิค

เหล่าน้ี เนื่องจากการศึกษาในต่างประเทศส่วนใหญ่ การศึกษาระยะที่ 1-3 จะเป็นการศึกษาการ
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ตอบสนองของระดับภูมิคุม้กันต่อวัคซีนทีผ่ลิตจากสารพันธุกรรมและส่วนใหญจ่ะไมร่วมผูป้่วยที่ได้รับ

ยากดภูมิคุ้มกัน 

ผู้ป่วยทีจ่ำเป็นต้องได้รบัยากดภูมิคุ้มกันเป็นประชากรทีม่ีความเสี่ยงต่อการติดเช้ือมากกว่า

ปกติ เนื่องจากภูมิคุ้มการทำงานลดลง กลไกป้องกันตัวเองจากเช้ือไวรัสอาจจะด้อยกว่าประชากรทั่วไป 

เมื่อติดเช้ือแล้วร่างกายอาจจะกำจัดเช้ือไวรัสได้ไม่ดี เพิ่มความเสี่ยงต่อการติดเช้ือรุนแรงและ

ภาวะแทรกซ้อนอื่น ๆ นอกจากนี้ภูมิคุ้มกันทีท่ำงานได้ไม่สมบูรณ์อาจสง่ผลเสียต่อการตอบสนองของ

ระบบภูมิคุ้มกัน (immunogenicity) เมื่อได้รบัวัคซีนจากแนวทางในการให้วัคซีนป้องกันโควิด-19 

สำหรับผู้ป่วยข้ออักเสบ (rheumatologic diseases) และโรคภูมิต้านทานเนือ้เยื่อตัวเอง 

(autoimmune diseases) โดยราชวิทยาลัยโรคข้อแห่งสหรัฐอเมริกา (American College of 

Rheumatology, ACR) และสมาคมรมูาติสซั่มแหง่ประเทศไทย มีข้อแนะนำดังต่อไปนี้(5, 11) 

1. ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตัวเองเป็นผูป้่วยที่มักจะได้รบัยากด

ภูมิคุ้มกัน จึงเป็นกลุ่มเสี่ยงที่เมื่อติดเช้ือโควิด-19 แล้วจะ มีอาการรุนแรงมากกว่าประชากรทั่วไป จงึ

ควรได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19  

2. ปัจจุบันยังไม่พบว่ามีข้อห้ามในการให้วัคซีนปอ้งกันโควิด-19 สําหรบัผูป้่วยกลุม่นี้ 

ยกเว้นในรายที่แพส้่วนประกอบของวัคซีน  

3. การตอบสนองต่อวัคซีนป้องกันโควิด-19 ในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทาน

เนื้อเยื่อตัวเองที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันอยู่ อาจไมสู่งและยาวนาน เหมือนกบับุคคลทั่วไป  

4. ในทางทฤษฎีผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทานเนือ้เยือ่ตัวเองอาจจะมีโอกาส

เกิดอาการโรคกําเรบิได้ ภายหลังได้รบัวัคซีนป้องกันโควิด-19 แต่ประโยชน์จากการได้รบัวัคซีน

มากกว่าความเสี่ยงต่อโรคกําเริบ  

5. ช่วงเวลาที่เหมาะสมของการให้วัคซีนคือ ระยะที่อาการโรคคงที่ และหากเป็นไปได้

แนะนําให้วัคซีนก่อนวางแผนเริม่การรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน หรือในช่วงที่มกีารใช้ยากดภูมิคุ้มกันใน

ระดับที่ไม่สงูมากนัก ทัง้นี้ควรเป็นการตัดสินใจร่วมกันระหว่างแพทย์ผู้ดูแลและผูป้่วย  

6. ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตัวเองมีข้อระวังในการฉีดวัคซีนชนิด

เช้ืออ่อนฤทธ์ิ (live-attenuated) ซึ่งยงัไม่มีในขณะนี้  
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7. ปัจจุบันยังไม่มีรายงานการศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัย รวมถึงการกระ

ต้นภูมิคุ้มกันของวัคซีนป้องกันโควิด-19 โดยตรงในผูป้่วยกลุ่มโรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทาน

เนื้อเยื่อตัวเอง คําแนะนําการให้วัคซีนป้องกันโควิด-19ฉบับนี้อ้างอิงข้อมูลจากการศึกษาการ

ตอบสนองทางภูมิคุ้มกันต่อวัคซีนอื่น ๆ ที่พบว่าอาจจะตอบสนองได้น้อยกว่าคนปกติ แต่โดยทั่วไปแล้ว

วัคซีนสามารถลดอัตราการเสียชีวิตและความรุนแรงของโรคโควิด-19 ได้ จึงแนะนําให้ผูป้่วยกลุม่นี้

ได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19 

 ปัจจุบันรายงานการศึกษาประสทิธิภาพและความปลอดภัย รวมถึงการกระตุ้นภูมิคุม้กันของ
วัคซีนป้องกันโควิด-19 โดยตรงในผูป้่วยกลุม่โรคข้ออักเสบและโรคภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตัวเอง 
ตลอดจนโรคปอดอักเสบไอแอลดี (ทีส่่วนมากสัมพันธ์กบัภาวะภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตัวเอง) ยังมีน้อย แต่
เนื่องจากวัคซีนสามารถลดอัตราการเสียชีวิตและความรุนแรงของโรคโควิด-19 ได้ จึงแนะนําให้ผู้ป่วย
กลุ่มนี้ได้รบัวัคซีนป้องกันโควิด-19 คำแนะนำจาก American College of Rheumatology 
(ACR)(11) และสมาคมรูมาตสิซั่มแห่งประเทศไทย(5) ระบุไว้ดังที่แสดงในตารางที่ 2 
 

รายการยา คำแนะนำการปรับยากดภูมิคุมกันหรือระยะเวลาใน
การให้วัคซีน ซึ่งควรเป็นการตัดสินใจร่วมกัน

ระหว่างแพทย์ผู้ดูแล และผู้ป่วย 
1. prednisolone < 20 มิลลิกรัม (มก.) ต่อวัน 
หรือเทียบเท่า  

1. ไม่ปรับยาหรือระยะเวลาในการให้วัคซีน 

2. Prednisolone มากกว่าหรือเท่ากบั 20 มก.
ต่อวัน หรือยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ชนิดอื่นใน
ขนาดเทียบเท่า ติดต่อกันต้ังแต่ 1 เดือนข้ึนไป 

2.1 กรณีอาการของโรคคงที่และกำลังอยู่
ในช่วงลดยาลง สามารถให้วัคซีนได ้
2.2 กรณีอาการของโรคไม่คงที่ แนะนำให้
วัคซีนได้เมื่อควบคุมอาการใหส้งบหรือคงที่
แล้ว การตอบสนองต่อวัคซีนอาจลดลงใน
ผู้ป่วยที่ใช้ยาขนาด 20 มก.ต่อวันข้ึนไป 

3. hydroxychloroquine, chloroquine, 
sulfasalazine  

3. ไม่ปรับยาหรือระยะเวลาในการให้วัคซีน 

4. Methotrexate, leflunomide, 
mycophenolate, azathioprine, calcineurin 
inhibitors เช่น cyclosporin, tacrolimus, 
cyclophosphamide รูปแบบรับประทาน 

4. อาจพิจารณาแนะนำให้ผูป้่วยหยุดยา
ช่ัวคราว 1-2 สัปดาห์ หลังให้วัคซีนแต่ละครั้ง*
โดยเฉพาะกรณีที่อาการของโรคสงบ คงทีห่รอื
โรคควบคุมได้แล้ว (การพจิารณาข้ึนกบัขนาด 
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จำนวนยากดภูมิคุ้มกันที่ใช้ รวมถึงลักษณะโรค
ของผู้ป่วย) 

5. ยา cyclophosphamide รูปแบบฉีด 5. หากเป็นไปได้แนะนำให้ยาหลังได้รบัวัคซีน
แต่ละครั้งประมาณ 1 สัปดาห์* 

6. ยายับยั้ง tumor necrosis factor (anti-TNF 
agents) 

6. ไม่ปรับยาหรือระยะเวลาในการให้วัคซีน  

7. ยายับยั้งไซโตไคน์ (anti-cytokine agents) 
ได้แก่ anti-IL-6R, IL-1, IL-17, IL12/23, IL23 
agents  

7. ไม่ปรับยาหรือระยะเวลาในการให้วัคซีน  

8. ยายับยั้ง Janus kinase pathway (JAK 
inhibitor เช่น tofacitinib และ baricitinib)  

8. ควรแนะนําให้ผู้ป่วยหยุดยาช่ัวคราว 1 
สัปดาหห์ลังได้รบัวัคซีนแต่ละครั้ง*  

9. Anti-CD20 agent (rituximab) 
9.1 การเหนี่ยวนําใหโ้รคสงบ (Induction)  
9.2 การธํารงสภาวะโรคสงบ (maintenance)  

 

 
9.1 พิจารณาเลื่อนวัคซีนหลังจากให้ยา 
rituximab แล้ว 4-8 สัปดาห์* 
9.2 นัดให้วัคซีนครัง้แรกกอ่นวันนัดรับยา 
rituximab ครั้งต่อไป 4 สปัดาห์ แนะนําวัคซีน
ครั้งทีส่องให้เร็วข้ึน และเลื่อนการให้ยา 
rituximab ครั้งต่อไปหลังให้วัคซีนครบแล้ว
อย่างน้อย 2 สปัดาห์ หากสภาวะโรคสามารถ
รอได้*  

10. intravenous immunoglobulin  10. ไม่ปรับยาหรือระยะเวลาในการให้วัคซีน  
ตารางที ่ 2 คำแนะนำการให้วัคซีนโควิด 19 ในผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน (immunosuppressive 
drug) ดัดแปลงจาก(5, 11) 
* คําแนะนําในการหยุดยาช่ัวคราวหรือเลื่อนการให้ยากดภูมิ เนื่องมาจากสมมติฐานที่ว่าผู้ป่วยมโีรคที่
ควบคุมได้ดีเพียงพอที่จะให้หยุดยาช่ัวคราวได้โดยโรคไม่กําเริบ หรือกําเรบิไม่รุนแรงจนเกิดอันตรายแก่
ผู้ป่วย หากแพทย์พจิารณาแล้วเห็นว่าการหยุดยาอาจทําใหโ้รคกําเริบจนถึงอันตรายแก่ผูป้่วย ไม่ควร
แนะนําให้หยุดยาหรือเลื่อนยากดภูมิ การพิจารณาหยุดยาหรือเลือ่นการให้วัคซีนข้ึนกับดลุยพินิจของ
แพทย์ผู้ดูแลและการตัดสินใจร่วมกับผู้ป่วยเป็นกรณี ๆ  ไป ทัง้นี้ข้ึนอยู่กับระยะโรค จํานวนและขนาดยา
ที่ใช้ในขณะนั้น 
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Geisen และคณะ(12) ได้ทำการศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน และความปลอดภัยต่อ

วัคซีนป้องกันโควิด-19 ชนิด mRNA ในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและเนื้อเยื่อเกี่ยวพันที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน 

(ยกเว้นยา methotrexate และยาบางชนิดทีม่ีผลต่อการทำงานต่อการทำงานของ B-cell ได้แก่ 

mycophenolate และ cyclophosphamide จำนวน 42 รายเปรียบเทียบกับประชากรทั่วไปจำนวน

26 ราย ตรวจ neutralizing Ab หลังฉีดวัคซีนครบ 2 เข็มนาน 7 วัน โดยวิธี ELISA ติดตามผลข้างเคียง

ของวัคซีน และอัตราการเกิดการกำเรบิของโรคข้ออักเสบ และเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน ก่อนฉีดและ 7 วันหลัง

ฉีดวัคซีนครบ 2 เข็ม ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันต่ำกว่าประชากรทั่วไปคือระดับ 

IgG อยู่ที่ 2,053 binding antibody units (BAU)/mL ±1218 เทียบกับประชากรทั่วไปที่ 2,685 

binding antibody units (BAU)/mL ±1,102 ดังแสดงในภาพที่ 4 โดยทั้ง 2 กลุ่มพบผลข้างเคียง

ใกล้เคียงกัน ไม่พบผลข้างเคียงชนิดรุนแรง และไมพ่บการกำเรบิของโรคโรคข้ออกัเสบ และเนื้อเยื่อ

เกี่ยวพัน 

 

ภาพที่  4 แสดงการเปรียบเทียบ neutralizing Ab ระหว่าง ผู้ป่วย chronic inflammatory 
disease (CID) กบั Healthy control (HCo) คัดลอกจากเอกสารหมายเลข(12) 
 

Yolanda Braun และคณะ(14) ศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันและการดำเนินโรคของ

ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบและเนือ้เยื่อเกี่ยวพันที่ควบคุมโรคได้จำนวน 264 ราย ศึกษาในผู้ป่วยได้รบัวัคซีน 

mRNA ของบริษัท Pfizer โดยไม่มีการปรับยากดภูมิคุ้มกันกอ่นฉีดวัคซีน คณะผู้วิจัยได้ทำการตรวจวัด 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 16 

neutralizing Ab ชนิด IgG SARS-CoV-2 IgG II Quant (Abbott) เปรียบเทียบระหว่างผู้ป่วยโรคข้อ

อักเสบและเนื้อเยื่อเกี่ยวพันที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน กบัผูป้่วยโรคข้ออักเสบและเนื้อเยือ่เกี่ยวพันที่ไม่ได้

รับยากดภูมิคุ้มกัน พบว่า 1 เดือนหลังฉีดวัคซีนครบ 2 เข็มตรวจพบแอนตีบอดีใน ผู้ป่วย 227 ราย คิด

เป็น 86% โดยมีค่าเฉลี่ยอยู่ที่ 5,830 AU/mL ผูป้่วย 37 patients (14%) ตรวจไม่พบภูมิคุ้มกัน โดย

พบว่า 22 รายใน 37 รายได้รับยาที่มผีลต่อการทำงานของ B cell นอกจากนี้ยังพบว่า ภูมิคุ้มกันใน

ผู้ป่วยที่ได้รบัconventional DMARDs(methotrexate, mycophenolate mofetil, salazopyrine, 

hydroxychloroquine, leflunomide, azathioprine, purimethol, cyclosporine), anti-CD20, 

anti-interleukins และผู้ป่วยสงูอายุ มรีะดับภูมิคุ้มกันต่ำกว่ากลุ่มอื่น ๆ ดังแสดงในภาพที่ 5 

 

ภาพที่  5 Violin plot แสดงระดบัภูมิคุ้มกันในผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกันต่างชนิดกัน 
คัดลอกจากเอกสารหมายเลข(14)  
ตัวย่อ: csDMARDs, conventional synthetic disease-modifying antirheumatic drugs; 
b/tsDMARDs, biological/targeted synthetic DMARDs; rtx, rituximab; combined Rx, 
csDMARDs+b/tsDMARDs; combined Rx w/o rtx, combined treatment without 
rituximab 
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David Simon และคณะ(13) ได้ทำการศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน ด้วยการตรวจ 

neutralizing Ab ต่อวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 ที่ได้รับวัคซีน mRNA ชนิด Pfizer เปรียบเทียบกันใน

ผู้ป่วยโรคทางภูมิคุ้มกัน (ไม่รวมผู้ป่วยที่ได้ rituximab) ในผูป้่วย 4 กลุ่ม ได้แก่ ผูป้่วยที่ไม่ได้รับยากด

ภูมิคุ้มกัน, ผู้ป่วยที่ได้รบัยา conventional DMARDs (methotrexate, hydroxychloroquine, 

sulfasalazine), ผูป้่วยที่ได้รับยา anti-cytokine และประชากรทั่วไป พบว่าระดบัภูมิคุ้มกันข้ึนใน

ผู้ป่วยโรคทางภูมิคุ้มกันช้าและน้อยกว่า โดยไม่พบความแตกต่างระหว่างผูป้่วยที่ได้ และไม่ได้รับยากด

ภูมิคุ้มกันดังแสดงในภาพที่ 5 ดงันั้นจากการศึกษาน้ีจงึสรุปว่าภูมิคุ้มกันที่น้อยกว่าอาจเกี่ยวข้องกบัโรค

ทางภูมิคุ้มกันเอง ไม่น่าจะเกี่ยวกบัยากดภูมิคุ้มกัน 

 

ภาพที่  6 เปรียบเทียบระดับภูมิคุ้มกันในกลุม่ประชากรทั่วไป - ผู้ป่วยที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันชนิด
bDMARDs และ tsDMARDs - ผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกันชนิด csDMARDs และผู้ป่วยที่ไม่ได้รบัยา
กดภูมิคุ้มกันตามลำดับ ดัดแปลงจากเอกสารหมายเลข(15)  
ตัวย่อ: bDMARDs; biological disease-modifying antirheumatic drugs; csDMARDs, 
conventional synthetic disease- modifying antirheumatic drugs; tsDMARDs, targeted-
synthetic disease-modifying antirheumatic drugs 
 

Serena Bugatti และคณะ(14) ทำการศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันในผู้ป่วยโรคเนื้อเยือ่

เกี่ยวพันที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกันต่อวัคซีน mRNA ชนิด Pfizer โดยตรวจ Anti-S IgG พบว่าผู้ป่วยที่ได้รบั

ยา methotrexate และยาสเตียรอยด์ (98.6% ใช้ยา prednisolone ขนาดยาน้อยกว่าหรอืเท่ากับ 5 
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มก.ต่อวัน) มรีะดับภูมิคุ้มกันหลังได้รบัวัคซีนต่ำกว่ากลุม่ที่ผู้ป่วยโรคเนื้อเยื่อเกี่ยวพันที่ไม่ได้รบัยากด

ภูมิคุ้มกัน ดังแสดงในภาพที่ 7 

 

ภาพที่  7 (ซ้ายมือ) แสดงการเปรียบเทียบระดับแอนตีบอดหีลงัฉีดวัคซีน Pfizer ในผู้ป่วยโรคเนื้อเยื่อ
เกี่ยวพัน ในผู้ป่วยที่ได้รบั methotrexate ของผู้ป่วยทัง้หมด และผู้ป่วยที่ไมเ่คยติดเช้ือ COVID-19 
ตามลำดับ (ขวามือ) แสดงการเปรียบเทียบระดับแอนตีบอดหีลงัฉีดวัคซีน Pfizer ในผู้ป่วยโรคเนื้อเยื่อ
เกี่ยวพัน ในผู้ป่วยที่ได้รบัยาสเตียรอยด์ของผู้ป่วยทั้งหมดและผู้ป่วยที่ไมเ่คยติดเช้ือ COVID-19 
ตามลำดับ ดัดแปลงจากเอกสารหมายเลข(14)  
ตัวย่อ: GCs; glucocorticoids, MTX; methotrexate 

 

การตรวจภูมิคุม้กันหลังฉีดวัคซีน 

ภูมิคุ้มกันของมนุษย์แบง่เป็น humoral และ cellular immune response (HMI และ CMI) 

ซึ่งทัง้สองชนิดนี้มีผลในการป้องกันการติดเช้ือ SARS-CoV-2 การทำงานของระบบภูมิคุ้มกันแบบ HMI 

และ CMI สามารถวัดได้สองวิธีคือ การทำงาน (function) และปริมาณ (level) ในส่วนของ HMI สิง่ที่

เราอยากทราบคือ antibody (Ab) ที่ร่างกายสร้าง และสามารถ neutralize คุณสมบัติทางชีววิทยา

ของ viral antigen ซึ่งเรียก Ab กลุม่ที่ทำงานนี้ได้ว่า neutralizing Ab ในส่วนการวัด function ของ 

CMI นั้นทำได้ยากกว่าและไม่ได้ใช้กันแพรห่ลายในทางคลินกิ ใช้ในงานวิจัยเป็นหลกั ซึ่งมีทั้ง in vivo 

และ ex vivo test เช่นวิธี ELISpot เป็นต้น  

CoP หรือ (immune) correlate of protection คือ ระดับภูมิคุ้มกันทีส่ามารถป้องกันการ

ติดเช้ือได้ แต่ละโรคแต่ละเช้ืออาจใช้วิธีวัดแตกต่างกัน ตัวอย่างโรคทีม่ี CoP แล้ว เช่น HBV, HAV, 
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Rabies, tetanus, varicella, smallpox ดงัแสดงในรูปที ่8(15) แต่สำหรับ COVID-19 นั้นยังไม่มี 

CoP ที่ได้รับการยอมรับ  

 สำหรับการใส่ antigen เข้าไปโดยไม่ได้เกิดจากการติดเช้ือโดยธรรมชาติก็เช่นกัน อาจจะมีคน

จำนวนหนึ่งซึ่งไมส่ามารถตอบสนองและสร้างภูมิคุ้มกันภายหลงัได้รับวัคซีนได้ ถ้าไม่มีการตอบสนอง

ทางภูมิคุ้มกันต่อวัคซีนถึงระดับที่เราพอใจว่าจะปอ้งกันการติดเช้ือได้ในอนาคต (CoP) เราก็จะเรียกคน

กลุ่มนั้นว่าเป็น vaccine non-responder ตัวอย่างการนิยาม hepatitis B vaccine non-responder 

คือหลงัจากฉีดวัคซีนไวรสัตับอักเสบบี 1 คอร์สครบแล้วอยา่งน้อย 1-2 เดือน ตรวจ Anti-HBs ยังได้ 

level <10 mIU/mL แนะนำให้ฉีดวัคซีนอีกคอรส์ ถ้าเป็นไปได้ให้เปลี่ยนยีห่้อ โดยประมาณ 30-50% 

ของผู้ได้รบัวัคซีนจะมีการตอบสนอง (seroconversion) ได้หลังจากฉีดรอบสองแล้ว แต่คนจำนวน

หนึ่งกจ็ะยังตรวจไม่พบ Anti-HBs ให้ตรวจสอบว่าไม่ได้มีการติดเช้ือไวรัสตบัอักเสบบีอยู่ ถ้าไม่มีการติด

เช้ืออยู่และได้รบัวัคซีน 2 ครั้งแล้วยังตรวจไมพ่บระดับของ Anti-HBs (undetectable antibody 

level) จะเรียกว่าประชากรกลุ่มนี้ว่าเป็น vaccine non-responder  

 

ตารางที ่ 3 แสดง correlate of protection (CoP) ของเช้ือโรคชนิดต่าง ๆ คัดลอกจากเอกสาร
หมายเลข(15) 
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สำหรับการตรวจการทำงาน (function) ของ neutralizing Ab มี gold standard คือ viral 

neutralization assay ด้วยกระบวนการที่ต้องมีการเลี้ยงเช้ือจรงิสำหรบัทำ test นี้ ทำให้ทำได้เฉพาะ

ในในหน่วยงานเฉพาะ (biosafety level 3 ข้ึนไป) เท่านั้นและใช้เวลานาน จึงมกีารสร้าง test ทดแทน

ข้ึนมาเรียกว่า cPASS SARS-CoV-2 neutralization Ab test kit 

 แอนติบอดีทีส่ามารถลบล้างฤทธ์ิของเช้ือ หรือ neutralizing antibody (nAb) คือการลบล้าง 

ฤทธ์ิของไวรัสในการรุกรานเข้าสูเ่ซลล์ มีการคาดตัวเลข titer ข้ันต่ำทีส่ามารถป้องกันการป่วยและเป็น

โรครุนแรงได้(16) โดยพบว่าค่า nAb titer ประมาณ 20.2% (95% CI 14.4-28.4) ของ mean 

convalescent level จะมีประสทิธิภาพที่ป้องกันไม่ใหป้่วยได้ 50% ส่วนค่า nAb titer ทีป่้องกันไม่ให้

ป่วยหนักอยูท่ี่ราว 3% ของของ mean convalescent level ส่วนช่วงเวลาทีจ่ะตรวจการตอบสนอง

ต่อวัคซีน ต้องเจาะในช่วงเวลาที่เหมาะสม หลงัเข็มสุดท้ายประมาณ 2-4 สัปดาห ์

การตรวจปรมิาณ (level) ของ Ab แต่ละชนิด ได้แก่ แอนติบอดีที่จบักบัโปรตีนแอนติเจนของ

เช้ือ (binding antibody) เช่น Anti-spike IgG, anti-nucleocapsid IgG, Anti-spike IgM 

โปรตีน ‘แอนติเจน’ หรือส่วนของไวรสัทีร่่างกายสามารถสรา้งภูมิคุ้มกันข้ึนมาจบัได้ ซึ่งส่วนที่จะถูกพูด

ถึงมากทีสุ่ดคือ S = Spike หรือโปรตีนหนามที่ไวรสัใช้จับ (RBD = Receptor Binding Domain) กับ

ตัวรับบนผิวเซลล์ของร่างกาย แสดงในภาพที่ 8 

 

 

ภาพที่  8 แสดงโครงสร้างและส่วนประกอบของไวรัส ดัดแปลงจากเอกสารหมายเลข(17) 
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บทที่ 3  
วิธีการดำเนนิการวิจัย  

 

3.1 รูปแบบการวิจัย (Research design) 
 Multi-centered observational analytic prospective cohort study 

ประชากร (population) และตัวอย่าง (sample) 

- กลุ่มทดลอง ได้แก่ ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดทีี่ได้รับการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันที่

คลินิกโรคปอดและโรคเนื้อเยื่อเกี่ยวพันในปอด (ไอแอลดีคลนิิก) รพ.จุฬาลงกรณ์ และรพ.ศริิราช 

 - กลุ่มควบคุม ได้แก่ อาสาสมัครจากประชากรทั่วไปทีม่ีสุขภาพดี มีโรคประจำตัวที่ควบคุมได้ 

หรือไมม่ีโรคประจำตัว เข้าถึงข้อมลูโดยขอข้อมลูจากโครงการอื่นที่ได้ศึกษาในประชากรทั่วไป โดย

ศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรัสวิทยาคลินิก คณะแพทยศ์าสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

เกณฑ์ในการคัดเลือกผูป้่วยเข้าการศึกษา (Inclusion criteria)  

 - ผู้ป่วยที่มีอายุตั้งแต่ 18 ปีข้ึนไป 

 - ผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันที่คลินิกโรคปอดและโรค

เนื้อเยื่อเกี่ยวพันในปอด (ไอแอลดีคลินิก) รพ.จุฬาลงกรณ์ และรพ.ศิริราช ทีอ่ยู่ตัวโรคในภาวะสงบ 

กล่าวคือ ผู้ป่วยที่ได้รบัยา prednisolone ขนาดไม่เกิน 20 มก.ต่อวัน หรือเทียบเท่า และไม่มีการปรับ

เพิ่มยาสเตียรอยด์ ภายในช่วงระยะเวลา 3 เดือน ก่อนที่จะฉีดวัคซีน และไม่อยู่ในช่วงที่มีการเจบ็ป่วย

เฉียบพลัน หรอืเพิง่ได้รับรักษาตัวในโรงพยาบาลตามดุลยพนิิจของแพทย์ 

เกณฑ์ในการคัดออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

 - ผู้ที่ได้รับการวินิจฉัยโรคโควิด-19 จากอาการ อาการแสดง และหรอืการตรวจพบ ผล PCR 

COVID-19 เป็นบวก 

 - ผู้ที่เคยติดเช้ือและหายจากโรคโควิด-19 

 - ผู้ที่ได้รับการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 มามากกว่า 1 ชนิด 

 - ผู้ป่วยที่มีข้อห้ามในการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ได้แก่ 
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• แพ้รุนแรงจากการฉีดครั้งก่อน และแพส้่วนประกอบของวัคซีนรุนแรง  

• ผู้ที่มีอาการเจบ็ป่วยเฉียบพลัน  

• ผู้ป่วยที่มโีรคเรื้อรังอื่นที่ควบคุมไม่ได้และอาการยังไม่คงที่ จนกว่าแพทย์

ผู้ดูแลจะประเมินให้ฉีดได ้

• ภาวะ severe neurologic disease ที่เพิง่เป็นมาไม่นาน เช่น Guillain- 

Barre Syndrome, Transverse myelitis, Acute disseminated 

encephalomyelitis (ADEM) จนกว่าแพทยจ์ะประเมินใหฉี้ดได้ 

• ผู้ป่วยที่ตั้งครรภ์ หรือให้นมบุตร 

• ผู้ป่วยที่ไมส่มัครใจเข้าร่วมการศึกษา 

• ผู้ป่วยที่ไมส่ามารถมาตรวจติดตามอย่างต่อเนื่องได ้

 

3.2 การให้คำนยิามเชิงปฏิบัติท่ีใช้ในการวิจัย (Operational definition) 
a) ผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันที่สามารถเข้ารับการฉีด

วัคซีนป้องกันโควิด-19 คือ ผู้ป่วยที่สามารถควบคุมโรคได้ กล่าวคือ ผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน และ

ได้รับ prednisolone ขนาดไม่เกิน 20 mg/day ไม่มีการปรับยาสเตียรอยด์ภายในช่วงระยะเวลา 3 

เดือนก่อนทีจ่ะฉีดวัคซีน และไม่อยู่ในช่วงที่มกีารเจบ็ป่วยเฉียบพลัน หรือเพิ่งได้รบัรกัษาตัวใน

โรงพยาบาลตามดุลยพินิจของแพทย ์

 ยากดภูมิคุ้มกัน ได้แก่ conventional synthetic disease-modifying antirheumatic 

drugs (csDMARDs), biological/targeted synthetic DMARD (b/tsDMARDs) และยาคอร์ติโคส

เตียรอยด์ (corticosteroid) 

 b) การวินิจฉัยโรคโควิด-19 พิจารณาจากอาการ อาการแสดง และ การตรวจยืนยันโดย RT-

PCR COVID-19 

 c) การกำเรบิของโรคผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดทีี่ได้รับการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน หลัง

การฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 พิจารณาจากการที่ผูป้่วยมีอาการของระบบทางเดินหายใจ ภาพถ่าย

เอ็กซเรย์ หรือสมรรถภาพปอดแยล่ง และไมส่ามารถอธิบายได้จากการติดเช้ือ หรือสาเหตุจากโรค

ระบบอื่น ๆ 
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d) ผลข้างเคียงที่เกี่ยวข้องกับการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ได้แก่ 

1) ปวด บวม แดง ร้อน คัน ณ บริเวณที่ฉีด (Injection site reaction) 

2) ไข้ (Fever) 

3) ปวดศีรษะ (Headache) 

4) เหนื่อย อ่อนเพลีย ไม่มีแรง (Fatigue) 

5) ปวดกล้ามเนื้อ (Myalgia) 

6) คลื่นไส้ (Nausea) 

7) อาเจียน (Vomiting) 

8) ท้องเสีย (Diarrhea) 

9) ผื่น (rash) เช่น ผื่นแดง ผื่นคัน ผื่นลมพิษข้ึนตามตัว 

10) บวม (Edema) เช่น หน้าบวม คอบวม บวมทั่วร่างกาย 

11) ปวดข้อ (Joint pain) ปวดเมื่อยตามตัว ไม่สบายตัว 

12) หน้ามืด (Faint) หมดสติ (Unconscious) 

13) แน่นหน้าอก (Chest tightness) หายใจไมส่ะดวก (Shortness of breath)  

14) ใจสั่น (Palpitations) 

15) กล้ามเนื้ออ่อนแรง (Muscle weakness)  

16) หน้าเบี้ยว (Facial paralysis, Facial palsy) 

17) ชัก (Seizures)  

18) อาการอื่น ๆ เช่น เลือดไหลไม่หยุด เลือกออกผิดปกต ิ

 

3.3 จำนวนหรือขนาดตัวอยา่งท่ีใช้ศึกษา 
 คำนวณขนาดตัวอย่างโดยใช้ G power program สำหรับการศึกษาที่มีการจบัคู่ประชากรใน

กลุ่มควบคุมและกลุ่มศึกษา (match-paired control and study population) โดยใช้สมมติฐานว่า

ผู้ป่วยไอแอลดทีี่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันมกีารตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันน้อยกว่าประชากรทั่วไป โดย

กำหนดค่า effect size ที่ 0.35, 1-sided alpha เท่ากับ 0.05 และ power เท่ากับ 80% พบว่าต้อง
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ใช้จำนวนประชากรทั้งสิ้น 51 คู่ เมือ่คำนวณ 10% dropout rate พบว่าต้องมีขนาดตัวอย่างอย่างน้อย 

56 คู่ 

 เพื่อลดความคลาดเคลือ่นทางสถิติและเพิ่ม power ของการศึกษาเนื่องจากกลุม่ทดลองมี

จำนวนค่อนข้างน้อย จึงทำการจบัคู่ (match) กลุ่มควบคุม (อาสาสมัคร) ต่อกลุ่มทดลอง (ผู้ป่วยปอด

อักเสบไอแอลดีที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน) เป็น 2:1 คิดเป็น 112 ต่อ 56 ราย (รวม 168 ราย) 

 

3.4 การสังเกตและการวัด (Observation and measurement) 
Primary outcome:  

ระดับภูมิคุ้มกันจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ที่ระยะเวลา 4 สปัดาหห์ลงัฉีดวัคซีน 

Secondary outcome: 

• ระดับภูมิคุ้มกันจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ที่ระยะเวลา 12 สปัดาหห์ลงัฉีดวัคซีน 

• อุบัตกิารณ์การณ์ของโรคโควิด-19 ในผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ไดร้ับการรกัษาด้วยยา

กดภูมิคุ้มกัน ในระยะเวลา 3 และ 6 เดือนหลงัการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ครบ 

• ผลข้างเคียงจากการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ของโรคผู้ปว่ยโรคปอดอักเสบไอแอลดทีี่ได้รับ

การรกัษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน เทียบกับประชากรทั่วไปที่ได้รบัการฉีดวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 

• อัตราการกำเริบของโรคผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน 

ภายในระยะเวลา 12 สัปดาห์หลังการฉีดวัคซีนป้องกันโควิด-19 ครบ 
 

3.5 การรวบรวมข้อมลู (Data Collection) 

• Source of data: ประวัติผูป้่วยในระบบ EMR รพ.จุฬาลงกรณ์ และ รพ.ศริิราช 

• Method to collect data: เจาะเลอืดเพื่อตรวจระดับภูมิคุม้กัน  

- ตรวจ anti-spike Ig ด้วยวิธี ELICA (Roche, Basel, Switzerland)  

- ตรวจ neutraling Ab ต่อสายพันธ์ุย่อย Delta และ Omicron ด้วย cPass™ SARS-CoV-2 

Neutralization Antibody Detection Kit (CE) 

โดยศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรสัวิทยาคลินิก คณะแพทยศาสตร์ รพ.จุฬาลงกรณ์ 
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- ตรวจการทำงานแบบพึง่เซลล์ (T-cell function) ด้วยวิธี ELISpot  

โดยศูนย์วิจัย HIV Netherlands Australia Thailand Research Collaboration  

 

3.6 การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

• ข้อมูลเชิงปริมาณ (quantitative data):  แสดงในรูปของค่าเฉลี่ยและค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

(mean and standard deviation) หรือค่ามัธยฐานและพสิัย (median and interquartile 

range) ตามลักษณะการกระจายตัวของข้อมลู 

• ข้อมูลเชิงคุณภาพ (qualitative data):  แสดงในรูปของจำนวนและร้อยละ (เปอร์เซ็นต์) 

• ทดสอบการกระจายตัวของข้อมลูด้วย histogram และ Kolmogorov-Smirnov test 

• เปรียบเทียบข้อมูลเชิงปริมาณระหว่าง 2 กลุ่มประชากรที่ไม่มีความเกี่ยวข้องกัน เช่น ระดับ

ภูมิคุ้มกันของผูเ้ข้าร่วมการศึกษากบักลุม่ควบคุม ด้วย independent t test หรือ Mann-

Whitney U test ข้ึนอยูก่ับลักษณะการกระจายตัวของข้อมลู 

• เปรียบเทียบข้อมูลเชิงปริมาณภายในกลุม่ประชากรเดียวกันในช่วงเวลาที่แตกต่างกัน เช่น 

ระดับภูมิคุ้มกันของผู้เข้าร่วมการศึกษาทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์หลังได้รบัวัคซีนครบ 2 

เข็ม ด้วย paired t test หรือ Wilcoxon signed-rank test ข้ึนอยู่กบัลกัษณะการกระจาย

ตัวของข้อมูล 

• เปรียบเทียบข้อมูลเชิงคุณภาพระหว่าง 2 กลุ่มด้วย Fisher’s exact test หรือ Chi square 

test 

กำหนดให้ p < 0.05 ถือว่ามีนัยสำคัญทางสถิต ิ

 

 

 

 

  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 26 

บทที่ 4  
ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

 
4.1 ข้อมูลท่ัวไปและลักษณะพ้ืนฐานของผู้เข้าร่วมวิจัย 
 จากการรวบรวมข้อมลูผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดจีากคลนิิกโรคปอดและโรคเนื้อเยื่อ

เกี่ยวพันในปอดทีโ่รงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย และโรงพยาบาลศิรริาช มีผูป้่วยที่ได้รับการ

ตรวจติดตามและไดร้ับวัคซีนปอ้งกันโควิด-19 ทั้งสิ้นจำนวน 53 ราย แบ่งเป็นผู้ป่วยที่โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ จำนวน 40 ราย และที่โรงพยาบาลศิริราช 13 ราย เมื่อพิจารณาตามเกณฑ์คัดเข้าและออก

จากการศึกษาพบว่ามผีู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดทีี่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์และโรงพยาบาลศิรริาช

จำนวน 31 และ 13 รายตามลำดับที่สามารถเข้าร่วมการศึกษาได้ ผู้ป่วยทั้งหมดได้รบัการตรวจติดตาม

การตอบสนองทางภูมิคุ้มกันทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สปัดาห์หลังได้รบัวัคซีน ChAdOx1 nCoV-19 

ครบ 2 เข็ม มผีู้ป่วยเพียง 28  รายที่ได้รับการตรวจการตอบสนองชนิด T-cell response รายละเอียด

การรวบรวมผู้เข้าร่วมการศึกษาและการดำเนินการศึกษาดังแสดงในภาพที่ 9 

 จากจำนวนผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษาทั้งสิ้น 44 ราย เป็นผูป้่วยเพศหญิงจำนวน 33 รายคิด

เป็น 75% ของผูเ้ข้าร่วมการศึกษาทัง้หมด มีอายุเฉลี่ยที ่ 63.8+12.6 ปี ส่วนใหญ่ของผูป้่วยมีการ

วินิจฉัยของโรคปอดอักเสบไอแอลดเีป็น connective tissue disease related ILD (CTD-ILD) 

จำนวน 29 รายคิดเป็น 65.9%, interstitial pneumonia with autoimmune features (IPAF) 

จำนวน 5 ราย คิดเป็น 11.4%, unclassifiable ILD 3 ราย คิดเป็น 6.8% และอื่น ๆ จำนวน 7 ราย 

ดังแสดงในตารางที ่4 

 สำหรับยากดภูมิคุ้มกันทีผู่้ป่วยได้รับ มีผูป้่วยได้รับยากดภูมคุ้ิมกัน 1 ชนิดจำนวน 11 ราย 

ได้รับยา 2 ชนิด จำนวน 24 ราย ได้รับยา 3 ชนิดจำนวน 1 ราย และมผีู้ป่วยได้รับกดภูมิชนิด biologic 

จำนวน 1 ราย 

ผู้ป่วยจำนวน 28 จาก 44 รายได้รับการรักษาด้วยยา prednisolone คิดเป็น 63.6% โดยที่

ค่ามัธยฐานของขนาดยา prednisolone ทีผู่้ป่วยได้รบั อยู่ที่ 7.5 (12.5,15) มิลลิกรัมต่อวัน ค่ามัธย-

ฐานของขนาดยา MMF และ azathioprine อยู่ที่ 1,500 (1375,2000) มิลลิกรัมต่อวัน และ 75 

(25,150) มิลลกิรมัต่อวัน ตามลำดับ และยากดภูมิคุ้มกันชนดิอื่น ๆ แสดงในตารางที่ 5  
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ภาพที่  9 แสดงการรวบรวมผูเ้ข้าร่วมการศึกษาและการดำเนินการศึกษา  

ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน 

และได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19 ครบ 2 เข็ม 

รพ.จุฬาลงกรณ์ 

40 ราย 

รพ.ศิรริาช 

13 ราย 

ผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษา 

31 ราย 

ผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษา 

13 ราย 

คัดออก 9 ราย ได้แก่ 

- ได้รับวัคซีน 2 ชนิด (4 ราย) 

- ไม่สะดวกเข้าร่วม (3 ราย) 

- เข้าร่วมการศึกษาอื่น (2 ราย) 

ผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษารวม 44 ราย 

ที่ 4 สัปดาหล์ังได้รบัวัคซีนครบ 2 เข็ม  

ผู้ป่วย 44 ราย ได้รับการตรวจระดับ 

- anti-spike immunoglobulin 

- neutralizing antibodies 

ที่ 12 สัปดาห์ลงัได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม  

ผู้ป่วย 44 ราย ได้รับการตรวจระดับ 

anti-spike immunoglobulin 

ที่ 12 สัปดาห์ลงัได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม  

ผู้ป่วย 28 ราย ได้รับการตรวจระดับ 

T-cell response (Elispot test) 

ติดตามอาการข้างเคียงจากการไดร้ับวัคซีน, 

อุบัติการณ์การติดเช้ือ COVID-19 และ 

การกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลด ี

ไม่สามารถส่งตรวจระดับ  

T-cell response ได้ 

เนื่องจากปญัหาทาง

ห้องปฏิบัติการ 3 ราย 
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Demographic characteristics Total 

N = 44 

KCMH 

N = 31 

Siriraj hospital 

N = 13 

  Age, years (mean±SD)  63.8±12.6 65.77±12.49 59±11.9 

  Females, N (%) 33 (75%) 22 (71%) 11 (84.6%) 

  ILD category     

    CTD-ILD 29 (65.9%) 17 (54.8%) 12 (92.3%) 

    IPAF 5 (16.7%) 5 (16.1%) 0 (0%) 

    Other ILD: 7 (20%) 9 (29%) 1 (7.7%) 

• hypersensitivity pneumonitis 2 (4.5%) 2 (6.5%) 0 (0%) 

• sarcoidosis 1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 

• idiopathic NSIP 1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 

• IgG4-related disease 1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 

• radiation pneumonitis  1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 

• PPFE 1 (2.3%) 0 (0%) 1 (7.7%) 

    Unclassified ILD 3 (6.89%) 3 (9.7%) 0 (0%) 

ตารางที ่ 4 แสดงข้อมลูทั่วไปและลักษณะพื้นฐานของผูป้่วยในการศึกษา 
KCMH, King Chulalongkorn University Hospital; CTD-ILD, connective tissue disease 

related ILD; IPAF, interstitial pneumonia with autoimmune features; NSIP, nonspecific 

interstitial pneumonia; PPFE, pleuroparenchymal fibroelastosis 

 

ค่ามัธยฐาน (median) ของระยะเวลาการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันก่อนทีจ่ะได้รบัการฉีด

วัคซีนอยู่ที่ 11.5 สัปดาห์  ผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีจำนวน 23 ราย จาก 44 ราย คิดเป็นสัดส่วน 

52.3% ได้รับการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ American College of 

Rheumatology (ACR) 
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ตารางที ่ 5 แสดงชนิดของยากดภูมิคุ้มกันและจำนวนผู้ป่วยได้รับยาแต่ละชนิด 

 

4.2 การตอบสนองทาง Serology 
4.2.1 ระดบัภูมิคุ้มกันชนิด anti-spike immunoglobulin (anti-S Ig) 

ผู้ป่วยที่มกีารตอบสนองของภูมิคุม้กัน (seroconversion) โดยใช้เกณฑ์การตรวจพบ ระดบั 

anti-spike Ig เพิ่มข้ึนอย่างน้อย 0.8 U/ml หลงัไดวั้คซีนครบ 2 เข็มที่ 4 สัปดาห์ มีจำนวนทัง้สิ้น 38  

รายจาก 44 ราย คิดเป็น 86% โดยที่ค่ามัธยฐานของระดบั anti-spike Ig อยูท่ี่ 465 U/ml (IQR 66.4-

983) ดังแสดงในภาพที่ 10 

ผลการติดตามระดับของภูมิคุ้มกันต่อเช้ือไวรัสโคโรนาสายพนัธ์ุซาร์ส-โควี-2 โดยการวัดระดับ

ของ anti-spike Ig ภายหลงัทีผู่้ป่วยได้รบัการฉีดวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม พบว่า

ระดับภูมิคุ้มกันของผู้ป่วยมีค่าลดลงตามลำดับ กล่าวคือค่ามธัยฐานของระดับ anti-spike Ig ที ่465.5 

(IQR 66.4-983) U/ml ภายหลังการติดตามที่ 4 สัปดาห์ลดลงเหลือเพียง 174.6 (IQR 48.2-426.6) 

U/ml ภายหลังการติดตามที่ 12 สปัดาห์ ดังแสดงในภาพที่ 11 

Immunosuppressive drugs Total 
N = 44 

KCMH 
N = 31  

Siriraj hospital 
N = 13 

Prednisolone 28 (63.6%) 24 (77.4%) 4 (30.8%) 

MMF 12 (27.3%) 9 (29%%) 3 (23.2%) 
Azathioprine 13 (29.5%) 9 (29%) 4 (30.8%) 

Cyclophosphamide 5 (11.4%) 1 (3.3%) 4 (30.8%) 
Methotrexate 15 (34.1%) 6 (19.4%) 1 (7.7%) 

Hydroxychloroquine 10 (22.7%) 5 (16.1%) 10 (76.9%) 

Cyclosporin A 2 (4.5%) 2 (6.5%) 0 (0%) 
Lefunomide 1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 

Rituximab 1 (2.3%) 1 (3.2%) 0 (0%) 
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ภาพที่  10 แสดงระดบั anti-spike Ig ที่ระยะเวลา 4 สัปดาห์หลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-
19 ครบ 2 เข็ม 

 

 

ภาพที่  11 แสดงระดบัของ anti-spike Ig (U/ml) ทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์ภายหลงัได้รับ
วัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม  

 

เมื่อเปรียบเทียบข้อมูลของผูป้่วยที่เข้าร่วมการศึกษากบักลุ่มควบคุมที่รวบรวมข้อมลูจาก

ประชากรที่มสีุขภาพดีจำนวน 169 ราย พบว่าประชากรในกลุ่มควบคุมมีลักษณะพื้นฐานที่แตกต่าง

จากประชากรในการศึกษาน้ีกล่าวคือ มีผู้เข้าร่วมการศึกษาทั้ง 2 เพศใกลเ้คียงกัน (เพศหญิง 98 ราย 
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คิดเป็น 58% และเพศชาย 71 ราย คิดเป็น 42%) และมีค่าเฉลี่ยอายุอยู่ที่ 47.6±15.5 ป ีซึง่มีอายุเฉลี่ย

น้อยกว่าในการศึกษาน้ี (63.8±12.6 ป)ี และเมื่อเปรียบเทยีบระดบั anti-spike Ig ระหว่าง 2 กลุ่ม

พบว่าผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกันมรีะดับภูมิคุ้มกันที่ 4 สัปดาห์หลังได้รบั

วัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม น้อยกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ระดับ 

anti-spike Ig ที่ 12 สัปดาห์มีการลดลงจากระดับที่ 4 สัปดาห์อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติในทาง 2 กลุ่ม 

แต่เมื่อเปรียบเทียบระดับ anti-spike Ig ที่ 12 สัปดาห์ระหว่าง 2 กลุ่ม พบว่ามีค่าไม่แตกต่างกัน (ภาพ

ที่ 12 และตารางที่ 6) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพที่  12 เปรียบเทียบระดับ anti-spike immunoglobulin ทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์
ภายหลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็มระหว่างกลุม่ผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอล
ดีที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันและกลุ่มควบคุม (healthy control) 
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ระยะเวลาหลังได้รบั 
วัคซีนครบ 2 เข็ม 

ระดับ anti-spike Ig, U/ml [median (IQR)] 
p-value* 

กลุ่มศึกษา (44 ราย) กลุ่มควบคุม (169 ราย) 

ที่ 4 สัปดาห ์ 465.5 (66.4-983.0) 887.3 (492.7-1462.0) <0.001 
ที่ 12 สัปดาห ์ 174.6 (48.2-426.6) 182.0 (49.9-539.5) 0.439 

ผลต่างของระดับอมิมูโนโกลบูลิน 
ที่ 4 และ 12 สัปดาห ์

163.6 (11.7-520.9)** 534.1 (262.5-1097.6)** <0.001 

ตารางที ่ 6 เปรียบเทียบระดับ anti-spike immunoglobulin ทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์
ภายหลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็มระหว่างกลุม่ผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอล
ดีที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันและกลุ่มควบคุม  
*p-value จากการคำนวณด้วยสถิติ Mann-Whitney U test, **p-value <0.001 จากการคำนวณ

ด้วยสถิต ิWilcoxon signed-rank test 

 

 เมื่อทำการจับคู่ระหว่างประชากรในกลุ่มศึกษาและกลุม่ควบคุมให้มีสัดส่วนของเพศและอายุ

ที่ใกลเ้คียงกัน โดยจับคู่ประชากรในกลุม่ศึกษาต่อกลุม่ควบคุมในอัตราส่วน 2:1 ตามที่กำหนดไว้ใน

ระเบียบวิธีวิจัย เหลือจำนวนผู้ป่วยรวมทั้งสิ้น 105 ราย แบง่เป็นกลุม่ศึกษา 35 ราย และกลุ่มควบคุม 

70 ราย เนื่องจากลกัษณะพื้นฐานของผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามสีัดส่วนเพศหญงิมากกว่า และมอีายุเฉลี่ย

มากกว่ากลุม่ควบคุม ทำให้มจีำนวนผูป้่วยที่นำมาคำนวณทางสถิติลดลง สำหรับการเปรียบเทียบระดับ

ภูมิคุ้มกันที่ระยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์ภายหลงัได้รับวัคซนีชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม 

และการเปลี่ยนแปลงของระดบัภูมิคุ้มกันที่ 2 จุดเวลาในประชากรแต่ละกลุ่ม พบว่ามีผลการศึกษาไป

ในทางเดียวกันกบัผลที่ได้ก่อนทำการจับคู่วิเคราะห์ ดังแสดงในตารางที่ 7 

4.2.2 ระดบัภูมิคุ้มกันชนิด neutralizing antibody  

จากการวิเคราะห์อัตราการเกิด neutralizing antibody ตอ่เช้ือไวรัสโคโรนาสายพันธ์ุซารส์-

โควี-2 สายพันธ์ุย่อย Delta variant และ Omicron variant พบว่าอัตราส่วนของผู้ป่วยโรคปอด

อักเสบไอแอลดีที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกันและมีภูมิคุ้มกันชนิด neutralizing antibody ต่อสายพันธ์ุย่อย 

Delta variant ภายหลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม มีจำนวน 34 รายใน 44 

ราย (คิดเป็น 77.3%) แต่มีผู้ป่วยในการศึกษาเพียง 1 ราย (คิดเป็น 2.3%) ที่มีภูมิคุ้มกันชนิด 
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neutralizing antibody ตอ่สายพันธ์ุย่อย Omicron variant ภายหลังไดร้ับวัคซีนชนิด ChAdOx1 

nCoV-19 ครบ 2 เข็ม 

 

ระยะเวลาหลังได้รบั 
วัคซีนครบ 2 เข็ม 

ระดับ anti-spike Ig, U/ml [median (IQR)] 
p-value* 

กลุ่มศึกษา (35 ราย) กลุ่มควบคุม (70 ราย) 

ที่ 4 สัปดาห ์ 531.0 (74.9-1215.0) 864.5 (510.5-1275.3) 0.009 
ที่ 12 สัปดาห ์ 176.3 (40.3-566.0) 185.0 (68.4-494.9) 0.608 

ผลต่างของระดับอมิมูโนโกลบูลิน 
ที่ 4 และ 12 สัปดาห ์

263.9 (21.2-632.6)** 538.1 (300.4-850.2)** 0.006 

ตารางที ่ 7 เปรียบเทียบระดับ anti-spike immunoglobulin ทีร่ะยะเวลา 4 และ 12 สัปดาห์
ภายหลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็มระหว่างกลุม่ผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอล
ดีที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันและกลุ่มควบคุม โดยจับคู่ใหม้ีสัดส่วนของอายุและเพศใกลเ้คียงกัน  
*p-value จากการคำนวณด้วยสถิติ Mann-Whitney U test, **p-value <0.001 จากการคำนวณ

ด้วยสถิต ิWilcoxon signed-rank test 

 

4.2.3 ระดบัภูมิคุ้มกันชนิด T-cell response 

 ผู้ป่วยทีเ่ข้าร่วมการศึกษาจำนวน 28 รายไดร้ับการตรวจหา T-cell response ทีร่ะยะเวลา 

12 สัปดาหห์ลงัได้รับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม ผลปรากฏว่าผู้ป่วยจำนวน 17 ราย

จาก 28 ราย (คิดเป็น 60.7%) มีภูมิคุ้มกันแบบพึ่งเซลล์ (T-cell responder) (มีการตอบสนองของ T-

cell ด้วยวิธีการตรวจ Elispot มากกว่า 50 SFCs/106 PBMCs) 

 

4.3 ผลการวิเคราะห์กลุ่มย่อยเพ่ือประเมินการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน 
เมื่อแบง่ผูป้่วยที่เข้ารับการศึกษาออกเป็น 2 กลุม่คือ 1. กลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับการปรับเปลี่ยน

ขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR และ 2. กลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับเปลี่ยนการรักษา พบว่า

อัตราการเกิด seroconversion ในทั้งสองกลุ่มมสีัดส่วนใกลเ้คียงกันคือ 91.3% (21 รายจาก 23 ราย) 

และ 81% (17 รายจาก 21 ราย) ตามลำดับ (ตารางที่ 8) 
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ตารางที ่ 8 แสดงการเปรียบเทียบอัตราการเกิด seroconversion ในผู้ป่วยที่ไดร้ับและไม่ได้รับการ
ปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR  

 

เมื่อเปรียบเทียบระดับ anti-spike Ig ในผูป้่วยที่ไดร้บัการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษา

ตามคำแนะนำของ ACR กบักลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับเปลี่ยนการรักษา พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่าง

มีนัยสำคัญทางสถิติทัง้ที่ 4 และ 12 สัปดาห์ภายหลังได้รับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม 

ดังแสดงในภาพที่ 13 ตามลำดับ 

 

 

ภาพที่  13 (ซ้ายมือ) แสดงการเปรียบเทียบระดบั anti-spike Ig (U/ml) (median, IQR) ในผู้ป่วยที่
ไดร้ับการปรบัเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR กบักลุม่ที่ไม่ได้รบัการ
ปรับเปลี่ยนการรกัษาที่ 4 สปัดาห์ภายหลังไดร้ับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม  
(ขวามือ) แสดงการเปรียบเทียบระดับ anti-spike Ig (U/ml) (median, IQR) ในผูป้่วยที่ไดร้ับการ
ปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR กับกลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับเปลี่ยนการ
รักษาที่ 12 สปัดาห์ภายหลังไดร้ับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม 
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สำหรับการวิเคราะหร์ะดับภูมิคุ้มกันชนิด neutralizing antibody เมื่อทำการวิเคราะห์กลุ่ม

ย่อยพบว่า ผูป้่วยที่ไดร้ับการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR กบักลุ่มที่ไม่ได้

รับการปรับเปลี่ยนการรักษาไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 9 

 

Positive 
neutralizing Ab 

Treatment modification according to  
ACR recommendation p-value* 

Follow Against 

Delta variant  17/23 (73.9%) 17/21 (81%) 0.58 

Omicron variant 0/23 (0%) 1/21 (4.8%) 0.29 

ตารางที ่ 9 เปรียบเทียบอัตราการเกิด neutralizing antibody ต่อสายพันธ์ุย่อย Delta และ 
Omicron variant ในผู้ป่วยที่ไดร้ับการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำของ ACR 

กับกลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับเปลี่ยนการรักษา ที่ระยะเวลา 4 สัปดาห์ภายหลังได้รบัวัคซีนชนิด 
ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 2 เข็ม  
*คำนวณจาก Fisher’s exact test 

 อัตราส่วนของ T-cell responder ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรอืการ

รักษาตามคำแนะนำของ ACR มีจำนวนใกล้เคียงกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการปรับเปลี่ยนการรักษา (10 จาก 

16 ราย คิดเป็น 60% และ 7 จาก 12 ราย คิดเป็น 58.3% ตามลำดับ) และระดบัของ T-cell 

response ระหว่าง 2 กลุ่มก็ไม่แตกต่างกันดังแสดงในภาพที ่14 

 
ภาพที่  14 แสดงระดบัของ T cell 
response, SFCs/106 PBMCs 
[median (IQR)] ที่ระยะเวลา 12 
สัปดาหห์ลังได้รบัวัคซีนชนิด ChAdOx1 
nCoV-19 ครบ 2 เข็ม ในกลุม่ผูป้่วยที่
ได้รับการปรบัเปลี่ยนขนาดยาหรือการ
รักษาตามคำแนะนำของ ACR 
เปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการ
ปรับเปลี่ยนการรกัษา 
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4.4 ผลขา้งเคียงของวัคซีน 
ผลข้างเคียงหลงัจากที่ผูป้่วยได้รับวัคซีนเข็มที่ 1 และ 2 มีความคล้ายคลึงกัน โดยผูป้่วย

ส่วนมากมีอาการข้างเคียงที่ไมรุ่นแรง (minor side effect) ผลข้างเคียงที่พบมากทีสุ่ดคือ อาการไข้ 
ผลข้างเคียงอื่น ๆ ได้แก่ อาการปวดบริเวณที่ได้รบัวัคซีน อาการปวดศีรษะ ถ่ายเหลว อ่อนเพลีย 
ต่อมน้ำเหลืองบริเวณรักแร้โต ดังแสดงในตารางที่ 10 

 

 After 1st dose  

N = 44 

After 2nd dose 

N = 44 

Symptom   

 Fever 5 (11.4%) 6 (13.6%) 

 Local pain at injection site 1 (2.3%) 2 (4.5%) 

 Headache 1 (2.3%) 1 (2.3%) 

 Diarrhea 2 (2.3%) 1 (4.5%) 

 Fatique 2 (4.5%) 2 (4.5%) 

 Axilla lymphadenopathy 0 (0%) 1 (0%) 

ตารางที ่ 10 แสดงผลข้างเคียงภายหลงัจากไดร้ับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 เข็มที่ 1 และ 2 
 

4.5 การกำเรบิของโรคปอดอักเสบไอแอลดี (ILD flare) 
 หลงัจากที่ผูป้่วยได้รับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ไม่มผีู้ป่วยทีเ่ข้าร่วมการศึกษาเกิดการ

กำเรบิของโรคปอดอกัเสบไอแอลดีหลังจากที่ได้รับวัคซีนเข็มที่ 1 แต่พบการกำเริบของโรคปอดอักเสบ

ไอแอลดจีำนวน 3 ราย (คิดเป็น 6.8%) หลังจากที่ผูป้่วยได้รบัวัคซีนเข็มที่ 2 โดยพบการกำเริบในผู้ป่วย

โรค anti-synthetase syndrome (ASS) 1 ราย, ผูป้่วยโรค IPAF 1 ราย และผูป้่วยโรค 

hypersensitivity pneumonitis (HP) ผูป้่วยจำนวน 2 ราย (ผู้ป่วยโรค ASS และผู้ป่วยโรค HP) ไดร้บั

การหยุดยากดภูมิคุม้กันในช่วงที่ได้รับวัคซีนทั้ง 2 เข็ม ผูป้ว่ยโรค ASS มีการกำเริบของโรค ได้แก่ 

อาการผื่นที่แขน ขา และฝ่ามือ ร่วมกบัอาการเหนือ่ยและมฝี้าขาวมากขึ้นจากการติดตามภาพถ่ายรังสี

ทรวงอก ทีร่ะยะเวลา 1 เดือนหลังได้รบัวัคซีนเข็มที ่ 2 และต้องได้รับการปรับเพิ่มขนาดยา 

prednisolone และยากดภูมิคุ้มกัน (mycophenolate mofetil) ส่วนผูป้่วยโรค HP มีอาการกำเรบิ 
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ได้แก่ อาการไอแหง้ อาการเหนื่อยและมีฝ้าขาวมากขึ้นจากการติดตามภาพถ่ายรังสีทรวงอก ที่

ระยะเวลา 2 เดือนหลังได้รบัวัคซีนเข็มที่ 2 และต้องได้รบัไว้รักษาตัวในโรงพยาบาลเพือ่ให้ออกซเิจน

และปรับเพิ่มขนาดยา prednisolone ผูป้่วยทั้ง 2 ราย มีอาการดีข้ึนและไดร้ับการวินิจฉัยโดยแพทย์

ผู้ดูแลว่าอาการของโรคสงบลงหลงัได้รับการรกัษา 

 

4.6 การติดเชื้อโควิด-19 
 พบผูป้่วยติดเช้ือโควิด-19 1 รายจากผู้ป่วยทั้งหมด 44 ราย โดยเป็นผู้ป่วยที่ไดร้ับการวินิจฉัย

ว่าเป็น unclassifiable fibrotic ILD ได้รบัการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกันชนิด mycophenolate 

sodium (Myfortic®) ขนาด 1,080 มิลลิกรัมต่อวัน และยา prednisolone ขนาด 5 มิลลกิรมัต่อวัน 

ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าติดเช้ือโควิด-19 ที่ระยะเวลา 14 สัปดาหห์ลังได้รบัวัคซีน ChAdOx1 nCoV-

19 ครบ 2 เข็ม จากการตรวจระดับภูมิคุม้กันพบว่า ผู้ป่วยรายดังกล่าวไม่มีภูมิคุ้มกันต่อเช้ือไวรัส 

โคโรนาสายพันธ์ุซารส์-โควี-2 (ผลตรวจเป็นลบทั้งค่า anti-spike Ig และการตรวจ T cell response) 

โดยผู้ป่วยรายนี้ไม่ได้งดยากดภูมิคุ้มกันในช่วงที่ฉีดวัคซีน  
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บทที่ 5 
สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

 

5.1 สรุปผลการวิจัย 
การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกที่วัดระดบัภูมิคุ้มกันต่อวัคซีนป้องกันโรคโควิด-19 ชนิดที่ใช้

ไวรัสเป็นพาหะ (viral vector vaccine) ในผูป้่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดทีี่ได้รับยากดภูมิคุ้มกัน และ

มีการตรวจจำเพาะในสายพันธ์ุย่อยทั้ง Delta และ Omicron variant ซึง่พบว่าวัคซีน viral vector 

ชนิด ChAdOx1 nCoV-19 สามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันในผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รบัยากด

ภูมิคุ้มกันได้ทั้งแบบ serological immunity (anti-spike Ig และ neutralizing Ab) และภูมิคุม้กัน

แบบพึ่งเซลล์ (T-cell response) โดยการปรับเปลี่ยนขนาดยาหรือการรกัษาตามคำแนะนำของ ACR 

ในช่วงเวลาที่ได้รับวัคซีนไมม่ีผลต่อการตอบสนองของภูมิคุ้มกันอย่างชัดเจน อย่างไรก็ตามวัคซีนชนิด 

ChAdOx1 nCoV-19 ในการป้องกันการติดเช้ือไวรัสโคโรนาสายพันธ์ุซาร์ส-โควี-2 สายพันธ์ุย่อย 

Omicron variant ในประชากรกลุม่นี้มปีระสิทธิภาพต่ำมาก เมื่อเทียบกับประสิทธิภาพในการป้องกัน

การติดเช้ือจากสายพันธ์ุย่อย Delta variant เมื่อคำนึงถึงความปลอดภัยของการใช้วัคซีนชนิด 

ChAdOx1 nCoV-19 พบว่าวัคซีนชนิดนี้มีความปลอดภัยสูงในผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดทีี่ได้รับ

ยากดภูมิคุ้มกัน ผลข้างเคียงทีเ่กิดข้ึนเป็นผลข้างเคียงที่ไมร่นุแรง และสามารถดูแลได้ด้วยการรักษา

ประคับประคองตามอาการ 

 

5.2 อภิปรายผลการวิจัย 
ผลการศึกษาน้ีแสดงให้เห็นว่าวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 สามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันของ

ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีต่อเช้ือไวรสัโคโรนาสายพันธ์ุซาร์ส-โควี-2 ได้ ทั้งระบบภูมิคุม้กันแบบ 

serological และ T-cell response เมื่อทำการวิเคราะห์เปรียบผลการศึกษาน้ีกับการศึกษาที่มี

รูปแบบคล้ายคลึงกันในประชากรทั่วไปพบว่าระดับ anti-spike antibodies ของกลุ่มประชากรที่

ศึกษาที่ค่าน้อยกว่าในประชากรทั่วไป กล่าวคือในกลุ่มผู้ที่ได้รับวัคซีนชนิด ChAdOx1 nCoV-19 ครบ 

2 เข็มเป็นเวลา 4 สัปดาห์นั้น ผู้ป่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันมีการตอบสนองทาง

ภูมิคุ้มกันน้อยกว่าประชากรปกติอย่างมีนัยสำคัญทางสถิต ิ (ค่ามัธยฐานของระดับ anti-spike 

immunoglobulin 465.5 (IQR 66.4-983.0) และ 887.3 (492.7-1462.0) U/ml ตามลำดับ) การที่

ระดับภูมิคุ้มกันต่อเช้ือไวรสัโคโรนาสายพันธ์ุซาร์ส-โควี-2 ในผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่ได้รบั
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ยากดภูมิคุ้มกันภายหลงัได้รับวัคซีนป้องกันโควิด-19 มีค่าต่ำกว่าประชากรทั่วไปที่มสีุขภาพแข็งแรง 

อาจอนุมานได้ว่าโรคปอดอักเสบไอแอลดีและการใช้ยากดภูมิคุ้มกันมผีลลดการตอบสนองตอ่วัคซีน ทำ

ให้ร่างกายผูป้่วยผลิตอิมมูโนโกลบลูินที่ใช้ต่อต้านเช้ือไวรัสไดล้ดลง 

แต่เป็นที่น่าสนใจว่าทีร่ะยะเวลา 12 สปัดาห์ภายหลังได้รบัวัคซีนครบ 2 เข็ม ระดบัภูมิคุ้มกัน

ชนิด anti-spike immunoglobulin มีค่าใกลเ้คียงกัน (ค่ามัธยฐาน174.6 (48.2-426.6) และ 182.0 

(49.9-539.5) U/ml ตามลำดับ) แสดงว่าสถานะทางภูมิคุ้มกันของแต่ละบุคคลอาจสง่ผลต่อการ

ตอบสนองทางภูมิคุ้มกันหลังไดร้ับวัคซีนเฉพาะในช่วงแรก (4 สัปดาห์) เท่านั้น นอกจากนี้อาจ

สันนิษฐานได้ว่าสถานะทางภูมิคุ้มกันของผูป้่วยโรคปอดอักเสบไอแอลดีและยากดภูมิคุ้มกันทีผู่้ป่วย

ได้รับไม่สง่ผลต่อภูมิคุ้มกันที่เกิดข้ึนแล้ว กล่าวคือไม่ทำใหร้ะดับภูมิคุ้มกันลดลงเร็วกว่าประชากรทั่วไป

ที่ไม่ได้รับยากลุ่มดงักล่าว อย่างไรก็ตามกลุม่ควบคุมที่นำมาเปรียบเทียบกับผลลัพธ์ของการศึกษาน้ี มี

เพียง 169 ราย และอาจมีปจัจัยรบกวนบางอย่างที่ไม่ไดร้ับการควบคุม ทำให้ระดบั anti-spike 

immunoglobulin ที่ระยะเวลา 12 สัปดาหห์ลังได้รบัวัคซีนครบ 2 เข็มมีระดบัลดลงอย่างมาก 

ประชากรในกลุม่ควบคุมนี้จงึอาจไม่ใช่ตัวแทนที่ดีที่สุดของประชากรทั่วไป ไมส่ามารถอนุมานว่า

ประชากรที่มสีุขภาพแข็งแรงจะมกีารลดลงอย่างรวดเร็วของระดับภูมิคุ้มกันที่ระยะเวลา 12 สปัดาห์

หลงัได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม 

 หากแบ่งการตอบสนองของภูมิคุม้กันตามชนิดของวัคซีนโดยเปรียบเทียบกับผลของการศึกษา

ที่มีระเบียบวิธีการวิจัยคล้ายคลึงกันจะพบว่าวัคซีน viral vector ชนิด ChAdOx1 nCoV-19 สามารถ

กระตุ้นภูมิคุ้มกันของผูป้่วยได้ใกล้เคียงกันกบั vaccine ชนดิ mRNA เมื่อติดตามไปที่ 4 สปัดาหห์ลงั

ได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม และเมื่อติดตามไปที่ 12 สัปดาหก์็ยังมีจำนวนผูป้่วยที่มี T-cell function อยูท่ี่

ประมาณ 60% ดังแสดงในตารางที่ 11 สำหรบัปจัจัยอื่น ๆ ที่อาจทำให้ภูมิคุ้มกันมีความแตกต่างกัน 

ได้แก่ ระยะห่างของการไดร้ับวัคซีนแต่ละเข็ม และระยะห่างของการเจาะเลือดภายหลงัได้รับวัคซีน 
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ตารางที ่ 11 เปรียบเทียบผลการศึกษาการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันต่อวัคซีนโควิด-19 ชนิดต่าง ๆ ใน
ผู้ป่วยที่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน(18-20)  
ตัวย่อ: AZ, AstraZeneca; IMDs, immunosuppressive drugs 

เมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุม่ผูป้่วยที่ไดร้บัการปรบัเปลี่ยนขนาดยาหรือการรกัษาตาม

คำแนะนำของ ACR กับกลุ่มที่ไม่ได้รับการปรบัเปลี่ยนการรกัษา พบว่าผลการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน

ไม่ได้แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ทั้ง serological และ T-cell response อาจอนุมานได้ว่า

ยากดภูมิคุ้มกันไม่ใช่ปัจจัยเพียงหนึง่เดียวทีส่่งผลตอ่การตอบสนองทางภูมิคุ้มกันในประชากรกลุ่มนี้ 

โดยผู้ป่วยทีม่ีโรคปอดอักเสบไอแอลดีน้ัน ตัวโรคเองมักจะสง่ผลใหร้ะบบภูมิคุ้มกันทำงานทีผ่ิดปกตอิยู่

แล้วแม้ผู้ป่วยจะไม่ได้รบัยากดภูมิคุ้มกัน ดังนั้นจึงเป็นข้อสังเกตว่าระดับการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันที่

ต่ำกว่าประชากรปกตสิ่วนหนึง่เป็นผลมาจากตัวโรคของผู้ป่วยเอง  

เป็นที่น่าสนใจว่าประสิทธิภาพของวัคซีน ChAdOx1 nCoV-19 ต่อการป้องกันการติดเช้ือโค

วิด-19 สายพันธ์ุย่อย Omicron variant เมื่อพจิารณาจากระดับ neutralizing antibody ที่ 4 สปัดาห์

หลงัได้รับวัคซีนครบ 2 เข็มมีค่าต่ำมาก (2.3%) เมื่อเทียบกับประสิทธิภาพในการปอ้งกันการติดเช้ือ 

โควิด-19 สายพันธ์ุย่อย Delta variant (77.3%) ซึ่งลักษณะความด้อยประสิทธิภาพน้ีน่าจะเป็นปัจจัย

จากชนิดของวัคซีนร่วมกบัผลการตอบสนองทางภูมิคุม้กันทีน่้อยกว่าปกติของกลุ่มประชากรศึกษา โดย

มีการตีพมิพ์ผลการศึกษาล่าสุดของ Andrews และคณะ(21) ที่ศึกษาประสทิธิภาพของวัคซีนโควิด-19 

แต่ละชนิดในประชากรทั่วไป พบว่าทีร่ะยะเวลาประมาณ 4 สัปดาห์ วัคซีน ChAdOx1 nCoV-19 มี

ประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือโควิด-19 สายพันธ์ุย่อย Omicron variant ประมาณ 48.9 % 

ซึ่งน้อยกว่าสายพันธ์ุย่อย Delta variant ที่ประมาณ 82.8 %  และเมื่อติดตามไปที่ 12 สปัดาหห์ลงั

ได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม วัคซีน ChAdOx1 nCoV-19 มีประสทิธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือโควิด-19 
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สายพันธ์ุย่อย Omicron variant ประมาณ 30% และไม่มปีระสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือเลย

หากติดตามไปนานกว่า 25 สปัดาห์ ในขณะที่วัคซีน BNT162b2 (Pfizer–BioNTech) และ mRNA-

1273 (Moderna) มีประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือโควิด-19 สายพันธ์ุย่อย Omicron variant 

ประมาณ 75% และ 94% ที่เวลา 4 สปัดาห์ ลดลงเป็น 30% และ 35% ตามลำดับ เมื่อติดตามไปที่

ระยะเวลาประมาณ 12 สปัดาห์ นอกจากนี้วัคซีนชนิด mRNA ทัง้ 2 ชนิดยังคงมีประสิทธิภาพในการ

ป้องกันการติดเช้ือที่ประมาณ 8-10% หากติดตามไปนานกว่า 25 สัปดาห์ ข้อมูลจากการศึกษาน้ียงั

รายงานด้วยว่าการกระตุ้นภูมิคุ้มกันด้วยการฉีดวัคซีนชนิด mRNA เพิม่อีก 1 เข็ม จะช่วยเพิม่

ประสิทธิภาพของการป้องกันการติดเช้ือโควิด-19 สายพันธ์ุย่อย Omicron variant ให้สูงข้ึนกว่า 60% 

ในประชากรทุกรายไม่ว่าจะเคยไดร้ับวัคซีนชนิด viral vector หรือ mRNA มากอ่น เมื่อวิเคราะหผ์ล

การศึกษาของวิทยานิพนธ์ฉบบันี้กับผลการศึกษาของ Andrews และคณะ อาจอนมุานได้ว่า ผูป้่วยโรค

ปอดอักเสบไอแอลดทีี่ได้รับยากดภูมิคุม้กันน้ันแมจ้ะมีการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันหลงัได้รับวัคซีนโค

วิด-19 แต่ระดับภูมิคุ้มกันต้ังต้นน้อยกว่าประชากรทั่วไป ซ้ำยังลดลงเรื่อย ๆ เมื่อเวลาผ่านไป ทำให้

ประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือโดยเฉพาะสายพันธ์ุยอ่ย Omicron variant ลดต่ำลงอย่าง

รวดเร็ว การกระตุ้นภูมิคุ้มกันใหป้ระชากรกลุ่มนี้ด้วยวัคซีนชนิด mRNA ทีร่ะยะเวลาต้ังแต่ 12 สปัดาห์

เป็นต้นไปหลงัได้รับวัคซีนครบ 2 เข็ม น่าจะมปีระโยชน์ในการเพิ่มประสทิธิภาพการปอ้งกันการติดเช้ือ

โควิด-19 โดยเฉพาะสายพันธ์ุย่อย Omicron variant ซึ่งเปน็สายพันธ์ุที่ระบาดทั่วโลก ณ ขณะนี้ 

วัคซีน ChAdOx1 nCoV-19 เป็นวัคซีนที่มีความปลอดภัยต่อผู้โรคปอดอักเสบไอแอลดี พบ

ภาวะแทรกซ้อนทีอ่าจจะเกิดข้ึนจากการฉีดวัคซีนเพียงเล็กนอ้ย ซึ่งส่วนใหญเ่ป็นผลข้างเคียงที่ไม่

รุนแรงและคล้ายกับทีพ่บในประชากรทั่วไป อย่างไรก็ตามแม้ในการศึกษาของวิทยานิพนธ์ฉบับนีจ้ะ

พบการกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลดเีพียง 6.8% การติดตามผูป้่วยอย่างใกล้ชิดภายหลังไดร้ับ

วัคซีนเป็นสิง่สำคัญ เนื่องจากการกำเริบของโรคปอดอักเสบไอแอลดสี่งผลต่อการดำเนินโรคและการ

เปลี่ยนแปลงการรักษา การตรวจพบความผิดปกติทีท่ันท่วงทีและให้การรักษาทีร่วดเร็วจะช่วยลด

ผลเสียและภาวะทุพพลภาพของผู้ป่วยได้ 

 

5.3 ข้อจำกัดของการศึกษา   
เนื่องจากอบุัติการณ์การของโรคปอดอักเสบไอแอลดีค่อนข้างน้อยจงึทำใหจ้ำนวนผู้ป่วยทีเ่ข้า

ร่วมงานวิจัยมจีำนวนที่น้อย เพื่อใหม้ีจำนวนผูป้่วยในงานวิจัยเพิ่มมากขึ้นผู้วิจัยจึงได้ทำการศึกษา
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ร่วมกับโรงพยาบาลศิริราช อย่างไรก็ตามจำนวนผูป้่วยก็ยงัคงมีจำกัด และในข้ันตอนของการตรวจ

ภูมิคุ้มกันแบบพึง่เซลล์จำเป็นต้องตรวจเลือดในทันที ไมส่ามารถเกบ็ตัวอย่างเลือดมาตรวจในภายหลัง

ได้ ดังนั้นจึงเป็นข้อจำกัดที่สามารถตรวจ T-cell response ได้เฉพาะผู้ป่วยในรพ.จุฬาลงกรณ์เท่านั้น 

การศึกษาน้ีไม่มีการตรวจ baseline serology ก่อนเข้าร่วมงานวิจัยเพราะฉะนั้นอาจจะมี

ผู้ป่วยที่มกีารติดเช้ือโดยธรรมชาติ (natural infection) กอ่นเข้าสู่งานวิจัยปะปนเข้ามาได้ อีกทั้งใน

ระหว่างการติดตามผู้ป่วย ไม่มีแนวทางการควบคุมปัจจยัเสี่ยงอื่นทีจ่ะสง่ผลต่อการติดเช้ือโควิด-19 

เช่น การดูแลป้องกันตนเองจากการติดเช้ือ การลดความเสี่ยงตอ่การติดเช้ือในการใช้ชีวิตประจำวัน 

ช่วงเวลาและความรุนแรงของสายพันธ์ุย่อยแพร่ระบาด เปน็ต้น นอกจากนี้การวินิจฉัยการติดเช้ือโค

วิด-19 หลังจากไดร้ับวัคซีนเป็นการวินิจฉัยโดยวิธี real time-polymerase chain reaction (RT-

PCR) for COVID-19 เฉพาะในผู้ป่วยทีม่ีอาการ ไม่ได้ทำการตรวจ RT-PCR for COVID-19 ทุกราย จึง

อาจไม่สามารถทราบข้อมูลในแง่ของการป้องกันการติดเช้ือแบบไม่มอีาการ (asymptomatic COVID-

19 infection) ได้  

 

5.4 ประโยชน์และการนำไปใช ้  
การศึกษาน้ีได้ทำการศึกษาตามการปฏิบัติจริงในสถานการณ์ปัจจบุันขณะที่ทำการวิจัยทั้งใน

แง่ชองชนิดของวัคซีน  ขนาด ระยะห่างของการฉีดวัคซีน ดังนั้นผลการศึกษาในเรื่องการตอบสนอง

ทางภูมิคุ้มกัน ผลข้างเคียงของการฉีดวัคซีน จึงสามารถใช้ได้ทันทีกับเหตกุารณ์ปจัจบุัน แต่เนื่องจากโค

วิด-19 เป็นโรคอุบัติใหม่ ไม่เพียงแตเ่ฉพาะชนิดของวัคซีนที่ฉีด ยังรวมถึงแนวทางการวินิจฉัย การรักษา 

การป้องกันต่าง ๆ องค์ความรู้และวิทยาการยังคงมีการปรบัเปลี่ยนอยู่เสมอ ผู้วิจัยมีความเห็นว่าถึงแม้

ในอนาคตจะมีการเปลี่ยนแปลงชนิดของวัคซีนหลักที่ใช้ในการป้องกันการติดเช้ือโควิด-19 ข้อมูลที่ได้

จากการศึกษาน้ีก็ยังสามารถใช้เป็นแนวทางในผูป้่วยกลุม่นี้ได้ กล่าวคือผู้ป่วยโรคปอดอกัเสบไอแอลดีที่

ได้รับยากดภูมิคุ้มกันควรได้รบัการกระตุ้นภูมิคุ้มกันด้วยวัคซนีที่พัฒนามาด้วยวิธีการอื่น ๆ เช่น mRNA 

vaccine เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือสายพันธ์ุย่อยที่อาจจะมีการระบาดใหม่อย่าง

ต่อเนื่อง  

 ในปัจจบุันมีคำแนะนำเกี่ยวกับแนวทางการพจิารณาปรบัเปลี่ยนการให้ยากดภูมิคุ้มกันในช่วง

ที่ผู้ป่วยได้รบัวัคซีนโดยสมาคมโรคข้อและรูมาติสซั่มทัง้ในประเทศและในต่างประเทศ แต่ยังมิได้เป็น

ข้อกำหนดตายตัว สำหรับในการศึกษาน้ีแพทยผ์ู้รักษาเป็นผูพ้ิจารณาตามความเหมาะสม ผู้ทำการวิจัย
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จึงได้วิเคราะห์แยกตามผู้ป่วยได้รบัการปรบัเปลี่ยนขนาดยาหรือการรักษาตามคำแนะนำดังกล่าว ผล

ปรากฏว่าไม่ได้มีความแตกต่างกันในแง่ของการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน ดังนั้นหากผูป้่วยรายใดที่

แพทย์เห็นว่าผู้ป่วยจำเป็นต้องได้รับยากดภูมิคุ้มกันต่อเนื่อง การพิจารณาไม่หยุดยากดภูมิคุม้กันในช่วง

ที่ได้รับวัคซีนก็อาจสามารถทำได้ โดยไม่ต้องกังวลถึงผลการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันต่อวัคซีนโควิด-19 

และอาจช่วยลดความกงัวลในการเกิดการกำเรบิของโรคได้ 

 ในแง่ของความปลอดภัย เห็นได้ว่าวัคซีนมีผลข้างเคียงนอ้ย จึงอาจเป็นข้อมูลที่ใช้แนะนำ

ผู้ป่วยที่มีความกงัวลในส่วนน้ีได้ และจากการวิจัยพบว่าอาจเกิดการกำเรบิของตัวโรคได้ แม้อบุัติการณ์

จะน้อย ก็อาจแนะนำใหผู้้ป่วยสงัเกตอาการในช่วง 1-2 เดือนหลงัได้รับวัคซีนด้วย 

 สำหรับแนวทางแก้ไขและงานวิจัยในอนาคตผู้ทำวิจัยเห็นว่าอาจจะทำเป็นการศึกษาแบบ 

multicenter study ที่มจีำนวนสถาบันที่เข้าร่วมการศึกษามากข้ึน เพื่อให้มจีำนวนผูป้่วยโรคปอด

อักเสบไอแอลดีเพิม่ขึ้น ถึงแม้ว่าในอนาคตมีแนวโน้มว่าการติดเช้ือโควิด-19 จะกลายเป็นโรคประจำถ่ิน 

แต่เช้ือไวรัสโคโรนาสายพันธ์ุซาร์ส-โควี-2 ยังคงมีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะปอดอักเสบรุนแรงได้ 

วัคซีนจึงยังเป็นสิ่งจำเป็นในการป้องกันทั้งการติดเช้ือและการเกิดภาวะแทรกซ้อนรุนแรง การศึกษา

การตอบสนองทางภูมิคุ้มกันหลังจากที่ได้รับวัคซีนเข็มกระตุ้น เช่น หลงัเข็ม 3 และเข็มต่อ ๆ  ไป ซึง่อาจ

เป็นวัคซีนชนิดใหม่ในอนาคต เป็นโอกาสในการศึกษาวิจัยทีน่่าสนใจ ตลอดจนการดำเนินโรคของโรค

ปอดอักเสบไอแอลดีในระยะยาวภายหลงัการได้รับวัคซีนโควิด-19 ชนิดต่าง ๆ ก็เป็นสิ่งที่น่าสนใจ

ศึกษาเช่นกัน 
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