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บทคัดย่อ 

 
ภาวะล าไส้แปรปรวนเป็นอาการหน่ึงของการท างานผิดปกติของระบบกระเพาะและล าไส้ท่ี

มีความชุกอยู่ในช่วงร้อยละ 5 ถึง 9.9 ในประเทศไทย พยาธิสรีรวิทยาของอาการมีสมมติฐานว่าอาจ
สัมพนัธ์กบัแกนสมอง-ล าไส้ใน 2 ทิศทาง รวมทั้งการรบกวนความสมดุลไมโครไบโอมในล าไส้ ภาวะ
ล าไส้แปรปรวนน้ีมีผลต่อการอยูใ่นสังคม การท างานและค่าใชจ่้ายสุขภาพโดยตรง 

การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระสามารถใช้บ าบดัอาการภาวะล าไส้แปรปรวน เน่ืองจากมี
สมมติฐานวา่การไม่สมดุลของจุลินทรียใ์นล าไส้นั้นสัมพนัธ์กบัอาการ อีกทั้งมีขอ้มูลวา่จุลชีพในล าไส้
สามารถควบคุมการท างานของสมองผา่นระบบแกนเช่ือมโยงระหวา่งล าไส้ สมองและไมโครไบโอม 

งานวิจยัน้ีมีจุดประสงค์เพื่อทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบในเร่ืองการปลูกถ่ายจุลชีพ
ด้วยอุจจาระในคนไข้ท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวน แล้วน าข้อมูลท่ีได้มาวิเคราะห์อภิมานเพื่อศึกษา
ประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระท่ีมีต่อภาวะล าไส้แปรปรวน โดยมีผลลพัธ์หลกัคือ 
อาการภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีดีข้ึน ส่วนผลลพัธ์รองคือ ผลขา้งเคียงจากการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 

การทบทวนวรณกรรมพบว่า มีงานวิจยัท่ีตรงตามเกณฑ์คดัเขา้ทั้งหมด 7 บทความท่ีท าการ
ทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมทั้งหมด โดยมี 6 บทความเป็นการวิเคราะห์ชนิดตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) ซ่ึงมีคนไข ้48 ถึง 165 คน ขณะท่ีมี 1 บทความเป็นการวิเคราะห์ชนิดปฎิบติัตามการ
รักษา (Per Protocol) ซ่ึงมีคนไข ้16 คน เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการวิเคราะห์ขอ้มูลตอ้งการการรักษา 
สังเกตไดว้า่มี 4 บทความวิจยัท่ีเส่ียงต่ออคติสูงในหวัขอ้การขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (Missing outcome data) 
และมี 1 บทความท่ีมีความเส่ียงต่ออคติในกระบวนการสุ่ม (Randomization process) แต่อยา่งไรตามเม่ือ 
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พิจารณางานวิจยัท่ีมีการวิเคราะห์ขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา พบว่างานวิจยัมีความเส่ียงต่ออคติของ
ขอ้มูลในหัวขอ้ย่อยการเบ่ียงเบนจากการรักษาท่ีทดลอง (Deviations from the intended interventions) 
สูง เน่ืองจากงานวิจยัไดค้ดัเลือกผูเ้ขา้การทดลองใหม่ให้ครบตามจ านวน 16 คน เม่ือคนไขข้าดหายไป 
อีกทั้งยงัท าใหง้านวจิยัมีความเส่ียงต่ออคติในหวัขอ้ยอ่ยการขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (Missing outcome data)  

ผลการวิเคราะห์อภิมานพบวา่ มีการตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวน
ต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติและมีค่าความหลากหลาย
สูง เม่ือวิเคราะห์ความไวด้วยวิธีการตดั พบว่าการตดังานวิจยัท่ีให้ผลแยง้กบัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระสูงสุดไดท้  าให้ค่าการตอบสนองสูงข้ึน อีกทั้งค่าการตอบสนองยงัมีนยัส าคญัทางสถิติและค่า
ความหลากหลายลดลง ขณะท่ีการตดังานวิจยัท่ีใหผ้ลสนบัสนุนการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระท าให้ค่า
การตอบสนองลดลง แต่ค่าการตอบสนองไม่มีนยัส าคญัทางสถิติและค่าความหลากหลายลดลง  

การตรวจสอบโดยวิธี GRADE พบว่าหลกัฐานมีคุณภาพต ่ามาก เน่ืองจาก (1) มีคนไขข้าด
หายไปจากการทดลอง (Risk of bias) (2) ค่าความหลากหลายมีค่าสูงและค่าความเส่ียงสัมพัทธ์มี
ช่วงกว้าง แม้มี ช่วงซ้อนทับกัน (Inconsistency) (3) 95%CI มีช่วงกว้างแม้มีตัวอย่างถึง 465 คน 
(Imprecision) แต่ (4) งานวิจยัท่ีคดัเขา้ได้เปรียบเทียบกลุ่มประชากรและการบ าบดัท่ีสนใจ และผลลพัธ์
ส าคญัท่ีตอ้งการศึกษา (ไม่มี Indirectness) 

ผลการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ยพบวา่ ภาวะล าไส้แปรปรวนตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระเหนือกว่ายาหลอกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือใช้ (1) เกณฑ์ IBS-Symptom (2) การปลูกถ่าย
ดว้ยการใชช้นิดแบบแช่แขง็อยา่งเดียว (3) ช่องทางหลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) (4) ช่องทาง
ท่ีไม่ใช่การรัประทาน และ (5) ช่องทางการส่งในระบบล าไส้ส่วนล่าง นอกจากน้ีช่องทางการใชห้ลอด
ส่องตรวจกระเพาะมีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีนยัส าคญั 
แต่เม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน พบวา่มีอาการไม่รุนแรง 
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ABSTRACT 

 
Irritable bowel syndrome is known as one of the gastrointestinal tract disorders, and its 

prevalence in Thailand is between 5% and 9.9%. Its pathophysiology is understood as related to 
bidirectional brain-gut axis, and also to gut microbiome imbalance. Such irritable bowel syndrome 
affects living in society, working, and costing of direct care. 

Fecal microbiota transplantation is found useful for treating the irritable bowel syndrome, 
because it is evident that gut microbiota imbalance is relevant to the syndrome. And also, it was revealed 
that the gut microbiota influenced brain via the bidirectional brain-gut axis. 

This research aims at performing a systematic review in the topic of fecal microbiota 
transplantation in patients with irritable bowel syndrome, and the obtained data are further used for 
meta-analysis. The primary outcome is in terms of the improvement of irritable bowel syndrome, while 
the secondary outcome is in terms of adverse events due to fecal microbiota transplantation. 

The systematic review shows that there are 7 randomized controlled trial researches 
corresponding to inclusion criteria; 6 intention-to-treat analysis (48 to 165 patients) and 1 per protocol 
analysis (16 patients). Form the intention-to-treat analysis, 4 researches are found to be in high risk 
categorized as missing outcome data. And, 1  research is found to be in high risk categorized as 
randomization process. In the per-protocol analysis, the research is found to be in high risk categorized 
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as deviations from the intended interventions, due to the process of inclusion until completing 16 
patients. This process also causes high risk of missing outcome data. 

From the meta-analysis, there is improvement of irritable bowel syndrome after fecal 
microbiota transplantation compared to placebo, however, without significance. Moreover, the 
heterogeneity is quite high. Using the sensitivity analysis by research trimming, it is found that the 
exclusion of a research which most disagrees with the fecal microbiota transplantation leads to better 
improvement of symptom, with significance. Moreover, the heterogeneity decreases. However, the 
exclusion of a research which most agrees with the fecal microbiota transplantation leads to lower 
improvement of symptom, with no significance. However, the heterogeneity decreases. 

Using the GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and 
Evaluation) tool, the quality of the body of evidence is found to be very low due to (1) missing of 
patients (Risk of bias), (2) showing high heterogeneity and wide range of relative risk in spite of 
overlapping (Inconsistency), (3) wide range of 95%CI in spite of 465 patients (Imprecision). However, 
(4) the included researches directly compares interested populations, interested interventions, and 
important outcomes. (no Indirectness)  

Subgroup analysis reveals the improvement of irritable bowel syndrome after fecal 
microbiota transplantation compared to placebo with significance when using (1) IBS-symptom criteria 
(2) frozen fecal microbiota transplantation (3) gastroscope for transplantation (4) non-oral 
interventions, and (5) lower GI tracts in transplantation. However, the use of gastroscope causes adverse 
events due to fecal microbiota transplantation over placebo, with significance. When considering in 
details, it is found that the adverse events are nevertheless not severe.  
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บทที ่1 
 

1.1  ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 
ภาวะล าไส้แปรปรวน (Irritable bowel syndrome, IBS) เป็นอาการหน่ึงของการท างาน

ผิดปกติของระบบกระเพาะและล าไส้ (Functional gastrointestinal disorder, FGID) ในประเทศไทย
พบวา่มีความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนน้ีอยูใ่นช่วงร้อยละ 5 ถึง 9.9 ตามเกณฑม์าตรฐานแมนนิงหรือ
โรมฉบบัท่ี 1 หรือ 2 ในปี ค.ศ. 2017 ขณะท่ีทัว่โลกมีความชุกประมาณร้อยละ 5.8 ถึง 17.5 ตามขอ้มูลท่ี
รายงานในปี ค.ศ. 2012 (Sperber et al., 2017) พยาธิสรีรวิทยา (Pathophysiology) ของภาวะล าไส้
แปรปรวนยงัไม่เป็นท่ีเขา้ใจอยา่งชดัเจน แต่มีสมมติฐานวา่อาจสัมพนัธ์กบัแกนสมอง-ล าไส้ใน 2 ทิศทาง 
(Bidirectional brain-gut axis) รวมทั้งอาจสัมพนัธ์กบัปัจจยัเส่ียงหลายประการ เช่น พนัธุกรรม อาหาร 
จิตใจ การติดเช้ือในระบบทางเดินอาหาร และการรบกวนไมโครไบโอม (Microbiome ซ่ึงหมายถึง 
จุลินทรียแ์ละยนีของจุลินทรีย)์ ในล าไส้ (Black & Ford, 2020)  

เกณฑ์มาตรฐานโรม (Rome criteria) ฉบบัท่ี 4 ไดนิ้ยามภาวะล าไส้แปรปรวนวา่เป็นอาการ
ปวดในช่องทอ้งท่ีเป็น ๆ หาย ๆ โดยสังเขปดงัน้ี (1) ปวดอยา่งนอ้ย 1 วนัต่อสัปดาห์ใน 3 เดือนท่ีผา่นมา 
และสัมพนัธ์กบัการถ่ายอุจจาระ ความถ่ีและลกัษณะของการถ่ายอุจจาระ และ (2) มีอาการปวด 3 เดือน
ท่ีผ่านร่วมกบัการเร่ิมรู้สึกมีอาการคร้ังแรกอย่างน้อย 6 เดือนก่อนการวินิจฉัยภาวะล าไส้แปรปรวน 
ลักษณะของการถ่ายอุจจาระ 3 ชนิดอาจใช้บ่งบอกภาวะล าไส้แปรปรวน นั่นคือท้องผูก (IBS with 
constipation, IBS-C) ทอ้งร่วง (IBS with diarrhea, IBS-D) และผสมกนั (IBS with alternating diarrhea 
and constipation, IBS-M) Sultan & Malhotra (2017) กล่าวเพิ่มเติมว่า อาการทัว่ไปของคนไขท่ี้มีภาวะ
ล าไส้แปรปรวน อาจรวมไปถึงอาการเครียดเกินไปเม่ือมีการถ่ายอุจจาระ กิจกรรมเร่งด่วนและการรู้สึก
วา่ถ่ายไม่สุด อีกทั้งอาจมีอาการก าเริบหลงัอาหาร (Postpandial exacerbation) แก๊สเยอะเกินและทอ้งเฟ้อ 
(Flatulence) นอกจากน้ีอาจมีสัญญาณเตือนของภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีแตกต่างกนัไปในต่ละบุคคล 
เช่น น ้ าหนกัลด การต่ืนในเวลากลางคืนเน่ืองจากอาการในระบบทางเดินอาหาร การมีเลือดในอุจจาระ 
ประวติัคนในครอบครัวเป็นมะเร็งในล าไส้หรือโรคล าไส้อกัเสบ (Inflammatory bowel disease, IBD) 
การใชย้าปฏิชีวนะ เป็นตน้  
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ภาวะล าไส้แปรปรวนมีผลต่อคุณภาพชีวิต (Quality of life, QOL) เช่น คนไขท่ี้มีอาการชนิด
ท้องร่วงจะกลัวการกลั้นไม่อยู่เม่ืออยู่สังคม (Buono et al., 2017) รวมทั้งกลัวสถานท่ีท่ีไม่มีห้องน ้ า 
นอกจากน้ียงัมีผลไปถึงค่าใชจ่้ายสุขภาพโดยตรง (Direct care cost) ท่ีเก่ียวกบัการรักษาอาการอยูใ่นช่วง 
45.6 ถึง 200 ลา้นปอนด์ต่อปีในสหราชอาณาจกัร (Canavan et al., 2014) จนถึง 2 พนัลา้นดอลลาร์ต่อปี
ในประเทศจีน (Zhang et al., 2016) และในหลาย ๆ คร้ังคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนมีความล าบาก
ในการท างานเน่ืองจากผลของอาการ นัน่คือคนไขเ้หล่าน้ีอาจหยุดงานแบบ Absenteeism หรืออาจจะยงั
ท างานแต่ไม่สามารถท างานไดเ้ตม็ท่ีซ่ึงคือแบบ Presenteeism (Black & Ford, 2020)  

การรักษาภาวะล าไส้แปรปรวนท าได้หลายวิธี ดงัน้ี (1) การปรับอาหาร ลดอาหารท่ีเป็น
ตวักระตุน้อาการหรือจ ากดัอาหาร เช่น อาหารไขมนัสูงเกิน (2) การรักษาด้วยการไม่ใช่ยา เช่น การ
บ าบดัจิตใจ การออกก าลงักาย การเล่นโยคะ (3) การรักษาดว้ยยาแผนปัจจุบนั เช่น ยาคลายกลา้มเน้ือ 
(เพื่อลดอาการหดเกร็งล าไส้) ยาระบาย (ในกรณะท่ีทอ้งผูก) (4) การรักษาแบบโบราณหรือใชส้มุนไพร 
เช่น น ้ ามนัเปปเปอร์มินต ์เป็นตน้ (5) การเปล่ียนแปลงจุลินทรียใ์นล าไส้ เช่น โปรไบโอติก (Probiotic) 
การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (Fecal microbiota transplantation, FMT)  

การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเป็นวิธีท่ีส่งสารอุจจาระท่ีเตรียมโดยใชว้ิธีพิเศษ ทั้งน้ีสารน้ี
ไดรั้บจากคนท่ีมีสุขภาพดี (Healthy donor) แลว้น าไปสู่คนไขห้รือผูรั้บ (Recipient) เพื่อปรับปรุงหรือ
ฟ้ืนฟูความสมดุลของชุมชนจุลินทรียใ์นล าไส้ (Ser et al., 2021) เน่ืองจากมีสมมติฐานวา่ การไม่สมดุล 
(Imbalance) ของจุลินทรีย์ในล าไส้ (Gut microbiota) หรือ การเสียสมดุลในล าไส้ (Gut dysbiosis) ซ่ึง
สังเกตได้จากความไม่สมดุลของไมโครไบโอมในระบบทางเดินอาหารนั้นสัมพนัธ์กับภาวะล าไส้
แปรปรวน (Holtmann et al., 2016; Cryan et al., 2019) การเสียสมดุลน้ีสัมพนัธ์กบักลไกความผิดปกติ
ของล าไส้และภาวะล าไส้แปรปรวน เพราะมีขอ้มูลว่าจุลชีพในล าไส้สามารถควบคุมการท างานของ
สมองมนุษยผ์่านระบบประสาทในล าไส้ (Mishima & Ishihara, 2020) ท่ีเรียกว่า ระบบแกนเช่ือมโยง
ระหว่างล าไส้ สมองและไมโครไบโอม (Gut-brain-microbiome axis) โดยแกนน้ีเป็นการส่ือสาร 2 
ทิศทางระหวา่งจุลชีพในล าไส้และระบบประสาทในล าไส้ รวมทั้งในระบบประสาทส่วนกลาง (Cryan 
et al. 2019; Martin et al., 2018) โดยมีส่ือกลางเป็นเซลลป์ระสาทร่วมกบัต่อมไร้ท่อและสารอ่ืน ๆ ท าให้
เ กิดการเปล่ียนแปลงการเคล่ือนไหวของล าไส้และความไวเกินไปของช่องท้อง (Visceral 
hypersensitivity) ตวัอย่างเช่น สารเซโรโทนินท่ีเป็นสารหลกัในพยาธิวิทยาของภาวะล าไส้แปรปรวน
นัน่สัมพนัธ์กบัการเพิ่มความไวเกินไปของเยือ่บุผนงัล าไส้ อีกทั้งบางส่วนของสารเซโรโทนินน้ีผลิตจาก
เช้ือจุลินทรียบ์างชนิด เช่น Streptococcus spp. เป็นตน้ (Roshchina, 2010) ดงันั้นการเสียสมดุลในล าไส้
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จึงเป็นไดท้ั้งสาเหตุและผลลพัธ์ของการผิดปกติของการส่งสัญญาณของสารเซโรโทนินซ่ึงน าไปสู่ภาวะ
ล าไส้แปรปรวน ด้วยเหตุเหล่าน้ีการฟ้ืนฟูสมดุลของล าไส้ด้วยการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระอาจ
สามารถส่งผลต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 

งานวิจยัท่ีเก่ียวกับการศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเพื่อบ าบดั
คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนมีอยูห่ลายฉบบั ไม่วา่จะเป็นการทดลองแบบแขนเดียว (Single-arm trial) 
หรือการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized controlled trial, RCT) อีกทั้งยงัมีงานวิจยัท่ีได้
ทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและการวเิคราะห์อภิมานไปแลว้ล่าสุดทั้งหมด 4 กลุ่มวจิยั นัน่คือ Xu 
et al. (2019) Ianiro et al. (2019) และ Green et al. (2020) ศึกษาเฉพาะการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่ม
ควบคุม ขณะท่ี Myneedu et al. (2019) ศึกษาทั้งการทดลองแบบแขนเดียวและการทดลองแบบสุ่มและมี
กลุ่มควบคุม แต่อยา่งไรก็ตามเน่ืองจากมีงานวิจยัเพิ่มข้ึนมา เช่น การทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม 
เป็นตน้ ท าให้สามารถศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้
แปรปรวนไดดี้ยิง่ข้ึน เน่ืองจากมีจ านวนตวัอยา่งมากข้ึน 

 
1.2  ค าถามงานวจัิย 

การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมีประสิทธิผลต่อภาวะล าไส้แปรปรวนหรือไม่ 
 

1.3  สมมติฐานงานวจัิย 
คนไขท่ี้มีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมีอาการภาวะล าไส้แปรปรวนดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญั

ทางสถิติ 
 

1.4  วตัถุประสงค์งานวจัิย 
เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระต่อภาวะล าไส้แปรปรวนด้วย

วิธีการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (Systematic review) และการวิเคราะห์อภิมาน (Meta-
analysis) 

 
1.5  ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ 

1.5.1  ทราบถึงประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 
1.5.2  ทราบถึงวธีิการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระท่ีมีประสิทธิผลต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 
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1.5.3  เพิ่มคุณภาพชีวติ (Quality of life) หลงัคนไขภ้าวะล าไส้แปรปรวนมีอาการดีข้ึน 
1.5.4  ลดค่าใช้จ่ายในการดูแลรักษาภาวะล าไส้แปรปรวนและเพิ่มประสิทธิภาพการท างานหลงัมี

อาการดีข้ึน 
 

1.6  กรอบแนวความคิดในการวจัิย 
 

                    

                        

                            

                 

 
 

1.7  นิยามศัพท์เฉพาะในการวจัิย 
Irritable bowel syndrome (IBS) หมายถึง ภาวะล าไส้แปรปรวน 
Functional gastrointestinal disorder (FGID) หมายถึง การท างานผิดปกติของระบบ

กระเพาะและล าไส้ 
Bidirectional brain-gut axis หมายถึง แกนสมอง-ล าไส้ใน 2 ทิศทาง 
Rome criteria หมายถึง เกณฑม์าตรฐานโรม 
IBS with constipation (IBS-C) หมายถึง ภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผกู 
IBS with diarrhea (IBS-D) หมายถึง ภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง 
IBS with alternating diarrhea and constipation (Irritable bowel syndrome-mixed, 

IBS-M) หมายถึง ภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วงและทอ้งผกูผสมกนั 
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Inflammatory bowel disease (IBD) หมายถึง โรคล าไส้อกัเสบ 
Quality of life (QOL) หมายถึง คุณภาพชีวติ 
Direct care cost หมายถึง ค่าใชจ่้ายสุขภาพโดยตรง 
Absenteeism หมายถึง การหยดุงานของคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน 
Presenteeism หมายถึง การมาท างานของคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน แต่ไม่สามารถ

ท างานไดเ้ตม็ท่ี 
Fecal microbiota transplantation (FMT) หมายถึง การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
Healthy donor หมายถึง คนท่ีมีสุขภาพดีท่ีสามารถใหส้ารอุจจาระได ้
Recipient หมายถึง คนไขท่ี้รับการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
Imbalance หมายถึง การไม่สมดุลของจุลินทรียใ์นล าไส้ 
Gut microbiota หมายถึง จุลินทรียใ์นล าไส้ 
Gut dysbiosis หมายถึง การเสียสมดุลในล าไส้ 
Microbiome หมายถึง ไมโครไบโอม (จุลินทรียแ์ละยนีของจุลินทรีย)์ 
Gut-brain-microbiome axis หมายถึง ระบบเแกนเช่ือมโยงล าไส้ สมองและไมโครไบโอม 
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บทที ่2 
แนวคดิ ทฤษฎ ีและผลงานวจิยัที่เกีย่วข้อง 

 
2.1  แนวคิดและทฤษฎเีกีย่วกบัการผดิปกติในระบบทางเดินอาหาร 

อาการโรคทางเดินอาหาร (Gastrointestinal tract symptom) เป็นอาการเก่ียวกบัการปวดทอ้ง 
ทอ้งร่วง ทอ้งผูก ทอ้งอืด แน่นทอ้ง คล่ืนไส้ และอาเจียน ซ่ึงเป็นอาการทัว่ไปของพยาธิวิทยาอินทรีย ์
(Organic pathology) ท่ีอาจเกิดข้ึนร่วมกบัมะเร็งทางเดินอาหาร โรคล าไส้อกัเสบเร้ืองรัง (Inflammatory 
bowel disease, IBD) แผลในกระเพาะอาหาร (Peptic ulcer) และความผิดปกติของการเคล่ือนตวัของ
ล าไส้ (Motility disorder) เช่น ภาวะกระเพาะอาหารบีบตัวช้า  (Gastroparesis) (Black et al., 2020) 
อย่างไรก็ตามเป็นท่ีทราบกนัดีอยูว่่าการตรวจคนไขบ้างประเภทไม่สามารถพบความผิดปกติท่ีอธิบาย
ขา้งตน้และบ่อยคร้ังจะเรียกอาการเหล่านั้นว่าเป็นอาการท่ีเก่ียวกบัการท างาน (Functional symptom) 
Shivaji & Ford (2014) กล่าววา่การท างานท่ีผดิปกติของระบบกระเพาะและล าไส้หรือรวมเรียกวา่ ระบบ
ทางเดินอาหาร (Functional gastrointestinal disorder, FGID) มีหลายอาการ เช่น ภาวะล าไส้แปรปรวน 
(Irritable bowel syndrome, IBS) อาการปวดกระเพาะเ น่ืองจากการท างานผิดปกติ  ( Functional 
dyspepsia, FD) ท้องผูกเน่ืองจากการท างานผิดปกติ (Functional constipation) ท้องร่วงเน่ืองจากการ
ท างานผิดปกติ (Functional diarrhea) เป็นตน้ การท างานท่ีผิดปกติของระบบทางเดินอาหารมีค านิยาม
หลาย ๆ ค ารวมกนั นัน่คือการมีการรบกวนการเคล่ือนตวัของล าไส้ (Motility disturbance) การไวเกินไป
ของระบบทางเดินอาหาร (Visceral hypersensitivity) การท างานของเยื่อบุและภูมิคุ้มกันล าไส้ท่ี
เปล่ียนไป (Altered mucosal and immune function) จุลชีพในล าไส้ท่ีเปล่ียนไป (Altered gut microbiota) 
และการประมวลผลของระบบสมองส่วนกลางท่ีเปล่ียนไป (Altered CNS processing.) (Aziz et al., 
2016) Drossman & Hasler (2016) กล่าววา่เน่ืองจากพยาธิสรีรวิทยาท่ีไม่ทราบชดัเจนและการหลีกเล่ียง
ท่ีจะใชค้  าวา่ การท างาน (Functional) จึงมีการนิยามอาการผดิปกติของระบบระบบทางเดินอาหารวา่เป็น
การสั่งงานผิดปกติท่ีเกิดข้ึนระหวา่งสมองและล าไส้ (Brain-gut interaction disorder) เพื่อให้สะทอ้นถึง
ความเป็นวิทยาศาสตร์ท่ีมีเหตุมีผล ทั้งน้ีเป็นเวลากว่า 30 ปีท่ีองค์กรโรม (Rome Foundation) หรือ
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ผูเ้ช่ียวชาญในระบบทางเดินอาหาร (Gastroenterologist) และสถาบนัการศึกษาในสาขาสุขภาพในระบบ
ทางเดินอาหารไดส้ร้างและปรับปรุงมาตรฐานท่ีใชว้ินิจฉัยและแยกแยะผูป่้วยท่ีมีการท างานท่ีผิดปกติ
ของระบบทางเดินอาหารโดยใชค้วามเห็นของผูเ้ช่ียวชาญและหลกัฐานท่ีมีอยู ่(Black et al., 2020) ตาราง
ท่ี 1 แสดงการท างานท่ีผดิปกติของระบบทางเดินอาหาร 33 ชนิดท่ีแบ่งตามอวยัวะ 
 
ตารางที ่2.1  การท างานท่ีผดิปกติของระบบทางเดินอาหาร 33 ชนิดแบ่งตามอวยัวะ 

อวยัวะท่ีผดิปกติ ความผดิปกติ 
หลอดอาหาร 
(Esophagus) 

การปวดหนา้อกเร้ือรัง (Functional chest pain) 
การจุกเสียดทอ้งเร้ือรัง (Functional heartburn) 

การไวเกินไปของอาการกรดไหลยอ้น (Reflux hypersensitivity) 
การมีกอ้นกลม (Globus) 

การกลืนล าบาก (Functional dysphagia) 
กระเพาะอาหารและล าไส้ส่วนตน้ 

(Gastroduodenal) 
การปวดกระเพาะเร้ือรัง (Functional dyspepsia) 

ภาวะไม่สบายทอ้งหลงัรับประทานอาหาร (Postprandial distress syndrome) 
ภาวะการปวดท่ีล้ินป่ี (Epigastric pain syndrome) 

การเรอ (Belching disorder) 
การเรอจากเหนือกระเพาะมากเกิน (Excessive supergastric belching) 

การเรอจากกระเพาะมากเกิน(Excessive gastric belching) 
การคล่ืนไส้และอาเจียน (Nausea and vomiting) 

คล่ืนไส้อาเจียนเร้ือรัง (Chronic nausea vomiting syndrome) 
อาเจียนเป็น ๆ หาย ๆ (Cyclic vomiting syndrome) 

ภาวะอาเจียนรุนแรงจากกญัชา (Canabinoid hyperemesis syndrome) 
ภาวะส ารอก (Rumination syndrome) 

ล าไส้  
(Bowel) 

ภาวะล าไส้แปรปรวน (Irritable bowl syndrome, IBS) 
ภาวะล าไส้แปรปรวนแบบทอ้งผกู (Irritable bowl syndrome-constipation, IBS-C) 
ภาวะล าไส้แปรปรวนแบบทอ้งร่วง (Irritable bowl syndrome-diarrhea, IBS-D) 
ภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วงและทอ้งผกูแบบผสม (IBS with alternating 

diarrhea and constipation หรือ Irritable bowl syndrome-mixed, IBS-M) 
ภาวะล าไส้แปรปรวนแบบไม่มีนิยาม (Unclassified) 

การทอ้งผกูเร้ือรัง (Functional constipation) 
การทอ้งร่วงเร้ือรัง (Functional diarrhea) 
ทอ้งอืดและการยดืขยายช่องทอ้งเร้ือรัง 

(Functional abdominal bloating or distension) 
ภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีไม่ทราบสาเหตุ (Unspecified functional bowel syndrome)  

ทอ้งผกูเน่ืองจากสารโอปิออยด ์(Opioid-induced constipation) 
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ตารางที ่2.1  การท างานท่ีผดิปกติของระบบทางเดินอาหาร 33 ชนิดแบ่งตามอวยัวะ  (ต่อ) 
อวยัวะท่ีผดิปกติ ความผดิปกติ 

ระบบทางเดินอาหารจากส่ือส่วนกลาง 
(Centrally mediated disorder of 

gastrointestinal pain) 

การปวดช่องทอ้งท่ีมีส่ือจากส่วนกลาง 
(Centrally mediated abdominal pain syndrome) 

ภาวะไร้ความรู้สึกหรือภาวะปวดมากในทางเดินอาหารเน่ืองจากสารโอปิออยด ์
(Necrotic bowel syndrome or opioid-induced gastrointestinal hyperalgesia) 

ถุงน ้าดีและ Sphincter of Oddi 
(Gallbladder and Sphincter of Oddi) 

การปวดถุงน ้าดี (Biliary pain) 
ถุงน ้าดีท  างานผิดปกติเร้ืองรัง (Functional gallbladder disorder) 

การผิดปกติของกลา้มเน้ือ sphincter of Oddi ท่ีถุงน ้าดี 
(Functional biliary sphincter of Oddi disorder) 

การผิดปกติของกลา้มเน้ือ sphincter of Oddi ท่ีตบัอ่อน 
(Functional pancreatic sphincter of Oddi disorder) 

กลา้มเน้ือหูรูดทวารหนกั 
(Anorectal disorder) 

การกลั้นอุจจาระไม่อยู ่(Fecal incontinence) 
การเจบ็ปวดล าไส้ตรงและทวารหนกั (Functional anorectal pain) 

การปวดทวารหนกัเร้ือรังซ่ึงเกิดจากกลา้มเน้ือตึงในบริเวณอุง้เชิงกรานและทวารหนกั 
(Levator ani syndrome) 

การเจบ็ปวดล าไส้ตรงและทวารหนกัไม่ทราบสาเหตุ 
(Unspecified functional anorectal pain) 

อาการปวดอยา่งรุนแรงในบริเวณทวารหนกั (Proctalgia fugax) 
การอุจจาระผิดปกติเร้ืองรัง (Functional defacation disorder) 
แรงขบัอุจจาระไม่เพียงพอ (Indequate defacation propulsion) 

การอุจจาระไม่ต่อเน่ือง (Dyssyndergic defacation) 

 
หมายเหตุ  IBS คือ Irritable bowel syndrome หรือ ภาวะล าไส้แปรปรวน 
ทีม่า Black et al. (2020) 
 

ถา้ใชเ้กณฑ์มาตรฐานโรมล่าสุดฉบบัท่ี 4 คดักรองคนไขท่ี้มีภาวะการท างานท่ีผิดปกติของ
ระบบทางเดินอาหารตามตารางท่ี 2.1 นั้นอาจมีอาการหลายรูปแบบและอยู่ภายใตห้ลายปัจจยัร่วมกนั 
เช่น คนไข้ท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวน (Irritable bowel syndrome, IBS) อาจจะมีอาการอย่างแรกคือ 
ท้องอืด (Bloating) ซ่ึงสัมพนัธ์กับการย่อยอาหารบางชนิดผิดปกติ (Maldigestion) เช่น Fermentable 
oligosaccharides, disaccharides, or monosaccharides, and polyols (FODMAPs) อย่าง ท่ีสองอาจจะมี
การปวดและโรคทอ้งร่วง (Diarrhea) ท่ีสัมพนัธ์กบัการไวเกินไปของระบบทางเดินอาหาร (Visceral 
hypersensitivity) การท างานของเยื่อบุและภูมิคุม้กนัล าไส้ท่ีเปล่ียนไป (Altered mucosal and immune 
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function) ตามดว้ยการติดเช้ือแบคทีเรีย (Bacterial infection) ซ่ึงเรียกวา่ ภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการ
ติดเช้ือ (Post-infection IBS) หรืออย่างท่ีสามอาจมีอาการของโรควิตกกงัวล (Anxiety) และการปวดท่ี
เกิดจากการควบคุมผิดปกติของสมอง (ประสาท) ส่วนกลาง (Central pain dysregulatin) ท่ีสัมพนัธ์กบั
โรคเครียดหลงัผา่นเหตุการณ์ร้ายแรงหรือความรุนแรงทางการหรือทางเพศ เป็นตน้ 

การวินิฉัยภาวะการท างานท่ีผิดปกติของระบบทางเดินอาหารโดยพื้นฐานจะเป็นไปตาม
เกณฑ์มาตรฐานดงัแสดงในตารางท่ี 1 แต่ในทางปฏิบติัทางคลีนิคเป็นท่ียอมรับกนัว่าความผิดปกติใน
ดา้นการเคล่ือนไหวของล าไส้และการท างานท่ีผิดปกติของระบบทางเดินอาหารอ่ืน ๆ นั้นจะเกิดข้ึน
พร้อมกนับ่อย ๆ (Black et al., 2020) ท าให้การวินิจฉัยน้ีมีประโยชน์ต่อภาวะอ่ืน ๆ ท่ีเกิดข้ึนพร้อมกนั 
เช่น อาจมีโรคภูมิแพก้ลูเตน (Coeliac Disease) เขา้มาเก่ียวขอ้งดว้ย อย่างไรก็ตามกระบวนการวินิจฉยั
ดงักล่าวตอ้งเป็นไปเพื่อช่วยไม่ให้มีการตรวจมากเกินความจ าเป็น (Overinvestigation) (Drossman & 
Ruddy, 2020) โดยแพทยส์ามารถแยกแยะการตรวจต่าง ๆ โดยอาศยัลกัษณะทางกายภาพได ้เช่น อาการ
ปวดท่ีเด่นชดั (Predominant pain) อาจน าไปสู่การตรวจวินิจฉัยอ่ืน ๆ ท่ีแตกต่างกนั เช่น โรคทอ้งร่วง 
หรือภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง เป็นตน้ 
 
2.2  แนวคิดและทฤษฎเีกีย่วกบัภาวะล าไส้แปรปรวน 

2.2.1  ค  านิยามภาวะล าไส้แปรปรวน 
ในปี ค.ศ. 1978 Manning et al. (1978) ได้เสนอเกณฑ์มาตรฐานการวินิจฉัยภาวะล าไส้

แปรปรวน (Irritable bowel syndrome, IBS) เป็นคร้ังแรกโดยอาศัยการสังเกตตามอาการ 6 อย่าง 
ประกอบดว้ย (1) ถ่ายเหลวเม่ือเร่ิมมีอาการปวด (2) ถ่ายบ่อยเม่ือเร่ิมมีอาการปวด (3) หายปวดหลงัจาก
ถ่ายอุจจาระ (4) ทอ้งบวมอืดอยา่งเห็นไดช้ดั (5) รู้สึกถ่ายไม่สุดเกินกวา่ร้อยละ 25 ของเวลาอุจจาระ และ 
(6) ทอ้งร่วงเหลวเกินกว่าร้อยละ 25 ของเวลาอุจจาระ ต่อมาในปี ค.ศ. 1989 กลุ่มนักวิจยัองค์กรโรม 
(Rome Foundation) ใชข้อ้มูลการส ารวจประชากรเพื่อพฒันาเกณฑ์มาตรฐานโรม (Rome criteria) เพื่อ
ช่วยวนิิจฉยัภาวะล าไส้แปรปรวนและการท างานความผดิปกติของระบบทางเดินอาหารอ่ืน ๆ ท่ีพิจารณา
ความผดิปกติทางล าไส้-สมอง (Thompson et al., 1999; Black & Ford, 2020) Sultan & Malhotra (2017) 
กล่าววา่ล่าสุดเกณฑ์มาตรฐานโรมฉบบัท่ี 4 ปี ค.ศ. 2016 ไดนิ้ยามภาวะล าไส้แปรปรวนวา่เป็นการปวด
ในช่องทอ้งท่ีเป็น ๆ หาย ๆ (Recurrent abdominal pain) และเก่ียวขอ้งกบัการเปล่ียนแปลงของลกัษณะ
และ/หรือความถ่ีของอุจจาระ โดยค่าความถ่ีวิกฤต (Threshold) ของการปวดในช่องทอ้งของภาวะล าไส้
แปรปรวนในเกณฑม์าตรฐานโรมฉบบัท่ี 4 (Black & Ford, 2020) มีอาการโดยสังเขปดงัน้ี 
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- ตอ้งปวดอย่างน้อย 1 วนัต่อสัปดาห์ใน 3 เดือนท่ีผ่านมา และสัมพนัธ์กบัการถ่ายอุจจาระ 
ความถ่ีและลกัษณะของการถ่ายอุจจาระ 

- มีอาการปวด 3 เดือนท่ีผา่นร่วมกบัการเร่ิมรู้สึกมีอาการคร้ังแรกอยา่งนอ้ย 6 เดือนก่อนการ
วนิิจฉยัภาวะล าไส้แปรปรวน และคนไขค้วรเขา้ใจเกณฑม์าตรฐานโรมอยา่งนอ้ย 3 เดือนก่อนการวนิิฉยั 

เกณฑ์มาตรฐานโรมฉบบัท่ี 4 ยงักล่าวถึงการดีข้ึนของอาการปวดในช่องทอ้งให้พิจารณาท่ี
ความสัมพนัธ์กบัการถ่ายอุจจาระ ไม่ใช่สัมพนัธ์หลงัการถ่ายอุจจาระ เน่ืองจากคนไขบ้างคนท่ีมีภาวะ
ล าไส้แปรปรวนอาจมีอาการปวดในช่องทอ้งมากข้ึนหลงัการถ่ายอุจจาระ นอกจากน้ียงัไดร้ะบุลกัษณะ
ของภาวะล าไส้แปรปรวนวา่เป็นความผิดปกติในระบบล าไส้-สมอง (Gut-brain interaction, DGBI) ซ่ึง
ต่างจากการท างานผิดปกติของระบบทางเดินอาหาร (Functional gastrointestinal disorder) เพื่อป้องกนั
ความคลุมเคลือและความสับสนต่อค าวา่ การท างาน (Functional) สุดทา้ยภาวะล าไส้แปรปรวนจะตอ้ง
แยกกลุ่มจากความผิดปกติในระบบล าไส้-สมองอ่ืน ๆ จึงท าให้คนไขท่ี้ได้รับการวินิจฉัยภาวะล าไส้
แปรปรวนจะไดรั้บการแยกกลุ่มตามอาการ เช่น ทอ้งผกูผดิปกติ (Functional constipation) หรือทอ้งร่วง
ผิดปกติ (Functional diarrhea) (Black & Ford, 2020) Lacy et al. (2016) ไดแ้สดงความสัมพนัธ์ระหว่าง
ความรุนแรงของอาการทอ้งผกู ทอ้งร่วง ปวดช่องทอ้งและภาวะล าไส้แปรปรวนดงัแสดงในภาพท่ี 2.1 

 

 
 

ภาพที ่2.1 ความรุนแรงของอาการทอ้งผกู ทอ้งร่วง ปวดช่องทอ้งและภาวะล าไส้แปรปรวน 
(ท่ีมา Lacy et al., 2016) 
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2.2.2  การวนิิจฉยัภาวะล าไส้แปรปรวน 
Sultan & Malhotra (2017) กล่าวว่าอาการภาวะล าไส้แปรปรวนอาจแตกต่างกนัในแต่ละ

บุคคล ดงันั้นแพทยค์วรค านึงถึงภาวะล าไส้แปรปรวนถา้คนไขมี้ความรู้สึกไม่สบายหรือปวดในช่อง
ทอ้ง (Abdominal discomfort or pain) การอุจจาระถ่ีผิดปกติ (มากกวา่ 3 คร้ังต่อวนั หรือนอ้ยกวา่ 3 คร้ัง
ต่อสัปดาห์) อีกทั้งมีอาการเครียดเกินไปเม่ือมีการถ่ายอุจจาระ กิจกรรมเร่งด่วนและการรู้สึกวา่ถ่ายไม่สุด 
หรืออาจมีอาการก าเริบหลงัอาหาร (Postpandial exacerbation) แก๊สเยอะเกินและทอ้งเฟ้อ (Flatulence) 
ส่ิงเหล่าน้ีเป็นอาการทัว่ไปในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน ทั้งน้ีอาการในระบบทางเดินอาหารอาจ
เป็น ๆ หาย ๆ มากกวา่ 2 ปี รวมทั้งอาจมีอาการก าเริบจากความเครียดทางจิตสังคม (Psychosocial stress) 
ลกัษณะการถ่ายอุจจาระ 3 ชนิดอาจบ่งบอกภาวะล าไส้แปรปรวน นัน่คือทอ้งผกู (IBS with constipation, 
IBS-C) ท้อ ง ร่ ว ง  (IBS with diarrhea, IBS-D) แ ล ะ ผสมกัน  (IBS with alternating diarrhea and 
constipation, IBS-M) (Lacy et al., 2016) ดงัแสดงในภาพท่ี 2.2 (ดูตารางท่ี 2.1 ประกอบ) 

ลกัษณะอาการภาวะล าไส้แปรปรวนในแต่ละบุคคลอาจมีอาการแตกต่างไปจากท่ีเป็นและ
บ่อยคร้ังจะใช้เป็นสัญญาณเตือนได ้เช่น น ้ าหนกัลด การต่ืนในเวลากลางคืนเน่ืองจากอาการในระบบ
ทางเดินอาหาร การมีเลือดในอุจจาระ ประวติัคนในครอบครัวเป็นมะเร็งในล าไส้หรือโรคล าไส้อกัเสบ 
(Inflammatory bowel disease) การใช้ยาปฏิชีวนะ และการเป็นไข้ นอกจากน้ีประวติัคนไข้ถือเป็น
เคร่ืองมือหลักท่ีส าคัญในการวินิจฉัยคนไข้ภาวะล าไส้แปรปรวน เช่น การมีลักษณะท่ีเข้าเกณฑ์
มาตรฐานแมนนิงจ านวน 3 ถึง 6 อย่างนั้นแสดงถึงความไว (Sensitivity) ประมาณร้อยละ 60 และค่า
จ าเพาะ (Specificity) ประมาณร้อยละ 80 ส่วนเกณฑม์าตรฐานโรมมีความไวอยูใ่นช่วงร้อยละ 69 ถึง 96 
และค่าจ าเพาะอยูใ่นช่วงร้อยละ 72 ถึง 85 ทั้งน้ีเม่ือใชเ้กณฑก์ารวนิิจฉยัมากข้ึน การวนิิจฉยัในผูห้ญิงและ
ผูป่้วยอายุนอ้ยมีความแม่นย  ามากข้ึน แต่จุดอ่อนเกณฑ์ของเหล่าน้ีคือยงัไม่มีวิธีตรวจมาตารฐาน (Gold 
standard) (Sood et al., 2014) 

ในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผกู แพทยค์วรจะพิจารณาภาวะอ่ืนดว้ย เช่น การ
อุดกั้นบางส่วนของล าไส้ (Partial colonic obstruction) หรือความผิดปกติในการเคล่ือนไหวของล าไส้
ใหญ่ (Colonic dysmotility) (Sultan & Malhotra, 2017) ในคนไขท่ี้มีอายุน้อยกว่า 45 ปีท่ีมีภาวะล าไส้
แปรปรวนชนิดทอ้งผกูแต่มีอาการเล็กนอ้ย ถา้ตรวจนบัจ านวนเม็ดเลือดเป็นปกติและไม่มีสัญญาณเตือน 
ควรมีการบ าบดัดว้ยการใชไ้ฟเบอร์หรือใช้ยาระบายท่ีเพิ่มปริมาตรน ้า (Osmotic laxative) ก่อนการตรวจ
วินิจฉยัอ่ืน ส่วนคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง แพทยค์วรพิจารณาภาวะอ่ืนดว้ย เช่น โรค
ล าไส้อกัเสบ การติดเช้ือ การดูดซึมผิดปกติ รวมทั้งผลกระทบจากยาและอาหาร ซ่ึงวินิจฉัยต่างจาก
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อาการทอ้งผูก ทั้งน้ีในคนไขท่ี้มีความอ่อนไหว การรับประทานแลคโตส ฟรุกโตสและคาเฟอีนมาก
เกินไปอาจจะท าให้อุจจาระร่วน (Loose stool) นอกจากน้ีการศึกษาบางฉบับได้ช้ีว่ามีภาวะล าไส้
แปรปรวนชนิดท้องร่วงเกิดข้ึนพร้อมกับอาการล าไส้ใหญ่อักเสบขนาดเล็ก (Microscopic colitis) 
(Guagnozzi et al., 2016) ถึ งแม้ว่ าไม่ มีค  าแนะน า ท่ีชัด เจน  ก็ควรมีการส่องกล้องล าไ ส้ ใหญ่  
(Colonoscopy) ร่วมกบัการสุ่มตดัช้ินเน้ือไปตรวจ (Biopsy) (Hilpüsch et al., 2017) แต่ส าหรับคนไขท่ี้มี
อายุเกินกวา่ 45 ปี หรือท่ีมีการด้ือต่อการรักษา มีอาการรุนแรงหรือเพิ่งจะมีอาการนั้น การตรวจทุกส่วน
ของล าไส้อาจจะมีความจ าเป็น 

 

 
 

 
ภาพที ่2.2 ลกัษณะอุจจาระกบัภาวะล าไส้แปรปรวน  

(ท่ีมา Lacy et al., 2016) 
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เม่ือไดใ้ชเ้กณฑ์การวินิจฉยัตรวจสอบคนไขแ้ลว้ แต่อาการท่ีเป็นสัญญาณไม่ปรากฎ แพทย์
สามารถใช้วิธีอ่ืน ๆ ช่วยวินิจฉัยว่ามีภาวะล าไส้แปรปรวนได้ เช่น การตรวจการแพก้ลูเตนอาจจะมี
ประโยชน์ในคนไขท่ี้ไม่มีอาการทอ้งผูกแต่มีภาวะล าไส้แปรปรวน (Sultan & Malhotra, 2017; Cash et 
al., 2011) นอกจากน้ียงัสามารถใชด้ชันีช้ีวดัทางชีวภาพ (Biomarker) ของภาวะล าไส้แปรปรวนช่วยใน
การวินิจฉัยและเป็นแนวทางการรักษาในแต่ละบุคคล เช่น การตรวจดูการเคล่ือนผ่านของอุจจาระ
ภายในล าไส้ใหญ่ (Colonic Transit) ความผิดปกติของการดูดซึมน ้ าดี (Bile acid malabsorption) และ
สารเซโรโทนินสามารถใช้แสดงความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนบางชนิดได้ (Camilleri, 2015) 
อยา่งไรก็ตามงานวจิยัในเก่ียวกบัดชันีช้ีวดัทางชีวภาพเหล่าน้ียงัมีความจ าเป็น 

เม่ือคนไขไ้ม่เขา้เกณฑม์าตรฐานโรมหรือแมนนิงแต่กลบัมีสัญญาณเตือนทางอาการ รวมทั้ง
ไม่ตอบสนองต่อการรักษาขั้นตน้แลว้ ค าปรึกษาอ่ืน ๆ หรือวิธีการวินิจฉยัพิเศษ (Specialized diagnostic 
procedure) อาจมีความจ าเป็น เช่น การตรวจเช้ือ C. difficile การวดั Fecal calprotectin ในตัวอย่าง
อุจจาระ การตรวจทางทวารหนัก (Digital rectal examination) การส่องกล้องตรวจล าไส้ใหญ่ 
(Colonoscopy) การศึกษาภาพถ่าย (Imaging study) เป็นตน้ (Sultan & Malhotra, 2017) 

2.2.3  ระบาดวทิยาของภาวะล าไส้แปรปรวน 
จากขอ้มูลจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (Systematic Review) ของความชุก

ของภาวะล าไส้แปรปรวนในการศึกษา 26 ฉบบัใน 16 ประเทศ (Black & Ford, 2020) พบว่าประเทศ
ไทยมีความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนอยู่ในช่วงร้อยละ 5 ถึง 9.9 ตามเกณฑ์มาตรฐานแมนนิงหรือ
โรมฉบบัท่ี 1 หรือ 2 ในปี ค.ศ. 2017 (Sperber et al., 2017) เม่ือวเิคราะห์การศึกษา 56 ฉบบัทัว่โลก พบวา่
ความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนในผูห้ญิงสูงกวา่ผูช้ายอยา่งมีนยัส าคญั (Lovell & Ford, 2012) แต่เม่ือ
วิเคราะห์ขอ้มูลตามประเทศ พบว่าไม่มีความแตกต่างระหว่างความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนใน
ผูห้ญิงเทียบกับผูช้ายในการศึกษาในเอเชียใต้ อเมริกใต้ หรือในทวีปแอฟริกา (Gwee et al., 2018) 
นอกจากน้ียงัมีการศึกษาอีกฉบบัหน่ึงไดว้ิเคราะห์ความชุกของการผิดปกติของความสัมพนัธ์ระหวา่ง
ล าไส้และสมองในประชากรเร่ร่อนในประเทศอิสราเอล (Bedouin) พบว่ามีความชุกของภาวะล าไส้
แปรปรวนเพิ่มข้ึนมากอยา่งมีนยัส าคญัของพวกท่ีอาศยัในเมืองเทียบกบัท่ีอาศยัในชานเมือง (ร้อยละ 9.4 
ต่อ 5.8 โดย P < 0.01) ซ่ึงอาจจะเกิดจากผลของความเครียดทางสังคมท่ีเพิ่ม อีกทั้งยงัมีการศึกษาหน่ึงได้
ช้ีว่าการอยู่ในภาวะสงครามในช่วงตน้ ๆ ของชีวิตนั้นสัมพนัธ์กบัการเพิ่มความเส่ียงในการก่อให้เกิด
ภาวะล าไส้แปรปรวนในเวลาต่อมา (Klooker et al., 2019) นอกจากน้ีในปี ค.ศ. 2020 มีการศึกษาหน่ึง 
(Palsson et al., 2019) ไดใ้ชก้ารส ารวจประชากรออนไลน์ (Online population-base survey) ในประเทศ
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สหรัฐอเมริกา แคนาดาและองักฤษดว้ยการใชท้ั้งเกณฑม์าตรฐานโรมฉบบัท่ี 3 และ 4 พบวา่ความชุกเม่ือ
ใชเ้กณฑม์าตรฐานโรมฉบบัท่ี 4 ในการวนิิจฉยัภาวะล าไส้แปรปรวนมีค่าประมาณคร่ึงหน่ึงของความชุก
เม่ือใช้เกณฑ์มาตรฐานโรมฉบบัท่ี 3 เน่ืองจากในเกณฑ์มาตรฐานโรมฉบบัท่ี 4 ความถ่ีของอาการปวด
ช่องทอ้งบ่อยมากข้ึน ทั้งน้ีคณะท างานองคก์รโรมไดร้ายงานวา่ความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนและ
วิธีท่ีใชใ้นการศึกษามีความหลากหลายอยา่งมาก อยา่งไรก็ตามการส ารวจขอ้มูลทัว่โลกขององคก์รโรม
ในปัจจุบนัน้ียงัคงด าเนินอยูใ่น 34 ประเทศทัว่โลก แต่ยงัคงมีค าถามในเร่ืองความแตกต่างทางดา้นพยาธิ
สรีระวิทยา (Pathophysiology) จิตวิทยา (Psychology) และสังคมวฒันธรรม (Socioculture) ท่ีมีผลต่อ
ความชุกของภาวะล าไส้แปรปรวนทั้งระหวา่งประเทศและผลของความแตกต่างในวฒันธรรม 

2.2.4  ผลกระทบของภาวะล าไส้แปรปรวน 
ภาวะล าไส้แปรปรวนมีผลต่อคุณภาพชีวติ (Quality of life, QOL) อยา่งมาก (Gralnek et al., 

2000; Frank et al., 2002) และอาจมากท่ีสุดในคนไขท่ี้มีอาการท้องร่วงเป็นหลัก (Singh et al., 2015) 
เพราะกลวัการกลั้นไม่อยูเ่ม่ืออยูส่ังคม (Buono et al., 2017) รวมทั้งกลวัสถานท่ีท่ีไม่มีห้องน ้ า ท าให้ไม่
เต็มใจท่ีจะออกจากบา้น แต่คนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผูกเป็นไปไดม้ากท่ีจะหลีกเล่ียงการมี
เพศสัมพนัธ์ เน่ืองจากอึดอดัต่อการจดจ่อหรือความรู้สึกท่ีอยูก่บัตวัเอง (Ballou et al. 2019) ผลกระทบ
ของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนในท่ีท างานรวมไปถึงการเสียรายได ้สังคมและความสามารถในการ
ท่องเท่ียวก็มีผลลบต่อคุณภาพชีวิตเช่นกนั อีกทั้งยงัช้ีว่ารู้สึกอบัอายต่อครอบครัวและแพทยท่ี์อาจไม่
เขา้ใจต่อการด าเนินชีวิต (Drossman et al., 2009) การปรึกษากบัผูเ้ช่ียวชาญในระบบทางเดินอาหาร 
(Gastroenterologist) เก่ียวกบัอาการภาวะล าไส้แปรปรวนกลบัไม่ไดมี้นยัส าคญัทางสถิติท่ีสัมพนัธ์กบั
คุณภาพชีวติ อีกทั้งสุดทา้ยยงัไม่สามารถรักษาใหห้ายได ้(Canavan et al., 2015) นอกจากน้ียงัมีขอ้สังเกต
วา่ คุณภาพชีวิตในระยะยาวอาจเป็นผลมากจากอาการทางจิตใจมากกวา่อาการในระบบทางเดินอาหาร 
(Weerts et al., 2019) ส่ิงน้ีย  ้าถึงความส าคญัของทศันคติแบบองคร์วมทั้งร่างกายและจิตใจในการรักษา 

Black & Ford (2020) กล่าวว่าค่าใช้จ่ายในการดูแลสุขภาพโดยตรง (Direct care cost) ของ
ภาวะล าไส้แปรปรวนเป็นค่าใช้จ่ายทั้งหมดท่ีเก่ียวกบัการบริการสุขภาพ การวิเคราะห์และการรักษา
อาการนั้นสูงมาก โดยอยู่ในช่วง 45.6 ถึง 200 ล้านปอนด์ต่อปีในสหราชอาณาจกัร (Canavan et al., 
2014) จนถึง 2 พนัลา้นดอลลาร์ต่อปีในประเทศจีน (Zhang et al., 2016) การประเมินในปี ค.ศ. 2013 จาก
การศึกษา 35 ฉบบั พบว่าค่าใช้จ่ายโดยตรง (Direct cost) ในประเทศสหรัฐอเมริกามีความแปรปรวน
อย่างมาก นั่นคืออยู่ระหว่าง 1562 และ 7547 ดอลลาร์ต่อคนไขต่้อปี (Nellesen et al., 2013) อย่างไรก็
ตามค่าโดยประมาณจากประเทศในยุโรป 6 ประเทศท่ีเป็นค่าต ่ากว่านั้นอยู่ระหว่าง 1183 ถึง 3358 ยูโร
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ต่อคน (Flacco et al., 2019) แต่การเปรียบเทียบค่าใช้จ่ายของแต่ละประเทศนั้นเป็นไปไดค้่อนขา้งยาก 
เพราะวธีิท่ีใชแ้ละปีท่ีวเิคราะห์มีความแตกต่างกนั อีกทั้งยงัไม่มีการศึกษาใดวเิคราะห์อยา่งจริงจงั 

คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนบ่อย ๆ พบวา่มีความล าบากในการท างานเน่ืองจากผลของ
อาการ ดงันั้นคนไขเ้หล่าน้ีจึงหยดุงานแบบ Absenteeism หรือยงัท างานแต่ไม่สามารถท างานไดเ้ต็มท่ีซ่ึง
คือแบบ Presenteeism (Black & Ford, 2020) ในปี ค.ศ. 2018 มีการศึกษาโดยใชแ้บบสอบถามคนไข ้525 
คนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวน พบวา่ร้อยละ 24 ของคนไขท่ี้เป็นลูกจา้งมีการหยุดงานแบบ Absenteeism 
และการท างานแบบ Presenteeism นั้นมีจ านวนถึงร้อยละ 86 ของคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน ในการ
วิเคราะห์ขอ้มูลจากประเทศในยโุรป 13 ประเทศ พบวา่ค่าใชจ่้ายทางออ้มเฉล่ียโดยประมาณสูงถึง 2134 
ยูโรต่อปีต่อคน (Flacco et al., 2019) นอกจากน้ีการศึกษาในคนไข ้152 คนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวน 
พบวา่มีความเครียดและเบ่ือภาระสูงกวา่อยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเทียบกบัคนท่ีมีสุขภาพดี 39 คน (P=0.002) 
ขอ้สังเกตน้ีเพิ่มอยา่งสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของอาการของคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน (P<0.0001) 
(Wong et al., 2013)  

2.2.5  ปัจจยัเส่ียงต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 
พยาธิสรีรวิทยา (Pathophysiology) ของภาวะล าไส้แปรปรวนยงัไม่เป็นท่ีเขา้ใจอยา่งชดัเจน 

แต่ปัจจยัเส่ียงต่อภาวะน้ีมีหลายประการ เช่น พนัธุกรรม อาหาร ปัจจยัทางจิตใจ การติดเช้ือในระบบ
ทางเดินอาหาร (Gastrointestinal infection) และการรบกวนไมโครไบโอม (จุลินทรีย์และยีนของ
จุลินทรีย์) ในล าไส้ ทั้ งหมดน้ีมีอิทธพลต่อแกนสมอง-ล าไส้ใน 2 ทิศทาง (Black & Ford, 2020) ดัง
อธิบายต่อไปน้ี 

คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนหลายคนมีญาติท่ีมีการตรวจวินิจฉยัเหมือนกนัและมีรายงาน
อาการเหมือนกนั (Black & Ford, 2020) อีกทั้งยงัมีรายงานอาการภาวะล าไส้แปรปรวนเกิดในครอบครัว 
ซ่ึงช้ีให้เห็นถึงลกัษณะทางพนัธุกรรมท่ีแอบซ่อนอยู ่(Saito et al., 2010; Waehrens et al., 2015) อยา่งไร
ก็ตามขอ้สังเกตน้ีอาจมีตวักวน (Confounder) อยู ่นัน่คือสมาชิกในครอบครัวเดียวกนัอาจมีประสบการณ์
ในวยัเด็กร่วมกนัหรืออยูใ่นสภาพแวดลอ้มเดียวกนั ท าให้อาจมีอาการภาวะล าไส้แปรปรวนเหมือนกนั
ได ้นอกจากน้ียงัมีการศึกษาทางพนัธุกรรมโดยเปรียบเทียบขอ้มูลทางชีวภาพในสหราชอาณาจกัรของ
ประชากร 9,576 คนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนและ 336,449 คนท่ีร่างกายแข็งแรงเป็นกลุ่มเปรียบเทียบ
จากหลาย ๆ ศูนย์สุขภาพจากกลุ่มประชากรในยุโรป อเมริกาและสวีเดน พบความแตกต่างของ
โครโมโซมสัมพนัธ์กบัความเส่ียงของภาวะล าไส้แปรปรวนในผูห้ญิงเท่านั้น นอกจากน้ียงัสัมพนัธ์กบั
อาการทอ้งผูก (Constipation) จึงท าให้สนบัสนุนแนวคิดการใชฮ้อร์โมนเพศ (Sex hormone) เพื่อรักษา
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พยาธิสรีรวิทยาของภาวะล าไส้แปรปรวน อีกทั้งมีการศึกษาประชากรในประเทศญ่ีปุ่น พบว่าอาการ
ภาวะล าไส้แปรปรวนเก่ียวขอ้งกบัความหลากหลายทางพนัธุกรรมในตวัรับ (Receptor) ของฮอร์โมน
คอร์ติโคโทรปิน-รีลิสซิง (Corticotropin-releasing hormone, CRH) และยงัพบวา่การให้ฮอร์โมนน้ีจาก
ภายนอก (Exogenous) สามารถเพิ่มการเคล่ือนไหวของล าไส้ใหญ่ (Colonic motility) ดังนั้นวิถีของ
ฮอร์โมนน้ีอาจสัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้แปรปรวน (Sato et al., 2012; Komuro et al., 2016)  

สารเซโรโทนิน (Serotonin) มีหนา้ท่ีในแกนสมอง-ล าไส้ เพราะวา่เป็นทั้งสารส่ือประสาท
ในสมอง (Brain neurotransmitter) ท่ีสัมพนัธ์กับอารมณ์ (Mood) และเป็นสารส่ือประสาทในล าไส้ 
(Enteric neurotransmitter) ท่ีส าคัญต่อการเคล่ือนไหวของระบบทางเดินอาหาร (Gastrointestinal 
motility) และสรีรวิทยาของระบบทางเดินอาหาร (Gastrointestinal physiology) (Black & Ford, 2020) 
ดงันั้นวิถีของสารเซโรโทนิน (Serotonergic pathway) จึงไดรั้บการศึกษาอย่างกวา้งขวาง ตวัอย่างเช่น 
ขอ้มูลจากการวเิคราะห์อภิมาน (Meta-analysis) การศึกษา 27 ฉบบัท่ีมีคนจ านวน 7,039 คน พบวา่ความ
เส่ียงอยา่งมีนยัส าคญัของภาวะล าไส้แปรปรวนสัมพนัธ์กบัการเปล่ียนแปลงของการขนส่งกลบัของสาร
เซโรโทนิน (Serotonin reuptake transporter, SERT) ในทั้งชาวเอเชียและคนขาว (Zhu et al., 2018)  

คนไขบ้่อยคร้ังมีรายงานว่าอาหารเป็นตวักระตุ้น (Trigger) อาการภาวะล าไส้แปรปรวน 
(Monsbakken et al., 2016) โดยเฉพาะอาหารของท่ีมีน ้าตาลและไขมนัสูง ซ่ึงส่ิงเหล่าน้ีสัมพนัธ์กบัภาวะ
ล าไส้แปรปรวนในกลุ่มประชากรชาวฝร่ังเศส (n = 44,350) (Buscail et al., 2017) นอกจากน้ีมีหลกัฐาน
กล่าวถึงประสิทธิภาพของอาหารท่ีมี Fermentable oligosaccharides, disaccharides, monosaccharides 
and polyol (FODMAP) ต ่าอาจมีผลต่อต่อภาวะล าไส้แปรปรวน นอกจากน้ีมีขอ้มูลจากการทดลองใชย้า
หลอก 106 คน แนะน าวา่กลูตามิน (Glutamine supplement) อาจเป็นประโยชน์ในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้
แปรปรวนหลงัการติดเช้ือ (Post-infectious IBS, PI-IBS) เพราะว่าอาจช่วยลดความสามารถในการซึม
ผา่นล าไส้ (Intestinal permeability) (Zhou et al.,, 2019)  

อาการทางจิตใจ (Psychological symptom) อาจพฒันามาจากความรุนแรงในชีวิตและ
สัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้แปรปรวน หรืออาจจะแสดงอาการก่อนเร่ิมมีอาการในระบบทางเดินอาหาร (Van 
Oudenhove et al., 2016) ทั้งน้ีแกนสมอง-ล าไส้ (Brain-gut axis) ท่ีแสดงความสัมพนัธ์ระหว่างระบบ
ประสาทส่วนกลางและส่วนภายนอก (Central and enteric nervous system) นั้นส าคญัในพยาธิสรีรวทิยา
ของภาวะล าไส้แปรปรวนและลกัษณะของการท างานใน 2 ทิศทาง (Bidirectional) (Koloski et al., 2012) 
โดยระบบประสาทส่วนกลางสามารถเปล่ียนแปลงสรีวทิยา (Physiology) ของล าไส้ เช่น การเคล่ือนไหว 
หรือความไวเกินไปของเยื่อบุผนงั (Visceral hypersensitivity) ซ่ึงส่งผลต่ออาการภาวะล าไส้แปรปรวน 
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เช่น พฤติกรรมการขนส่งของล าไส้หรืออาการปวด ในทางเดียวกันการเปล่ียนแปลงในล าไส้ท่ี
ตอบสนองต่อสมองก็มีผลต่อจิตใจและสุขภาพ (Quigley et al., 2018)  

การอักเสบในระบบทางเดินอาหารเน่ืองจากการติดเช้ือ (Infective gastroenteritis) นั้ น
บ่อยคร้ังจะเป็นปัจจยัเส่ียงในการพฒันาของภาวะล าไส้แปรปรวน (Spiller & Garsed, 2009) โดยคนไข้
เหล่าน้ีจะมีอาการถ่ายเหลวและบ่อยมากกวา่ทอ้งผกู (Card et al., 2018) การศึกษาก่อนหนา้น้ีพบวา่ 1 ใน 
4 ของคนท่ีมีการอกัเสบในระบบทางเดินอาหารเน่ืองจากการติดเช้ือ (Infective gastroenteritis) มีรายงาน
การเกิดข้ึนซ ้ า ๆ ของล าไส้ท่ีเปล่ียนแปลงไป 6 เดือนหลงัจากการติดเช้ือเป็นช่วงเวลาหน่ึง อีกทั้งมี 1 ใน 
14 จะพฒันาไปเป็นภาวะล าไส้แปรปรวน (Neal et al., 1997) ทั้งน้ีเช้ือแบคทีเรียบางจ าพวกมีผลต่อภาวะ
ล าไส้แปรปรวนหลงัการติดเช้ือ (PI-IBS) เช่น E. coli และ C. difficile (Wadhwa et al., 2016) ทั้งน้ีอาการ
หลาย ๆ อยา่งบางคร้ังอาจจะเกิดข้ึนเป็นเวลามากกวา่ 10 ปี (Schwille-Kiuntke et al., 2011) 

หนา้ท่ีของไมโครไบโอมในล าไส้ (Gut microbiome) ไดรั้บความสนใจเพิ่มข้ึนอยา่งมากมาย
ในโดยเฉพาะแบคทีเรียนั้นอาจส าคญัต่อสุขภาพและโรคในระบบทางเดินอาหาร นอกจากน้ีไดมี้การ
ช้ีให้เห็นว่าจุลชีพในอุจจาระของคนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนอาจมีอิทธิพลต่อการเปล่ียนแปลงใน
พฤติกรรมของล าไส้ (Parthasarathy et al., 2016) นอกจากน้ีมีขอ้มูลวา่น่าจะมีไมโครไบโอมท่ีสัมพนัธ์
กบัภาวะล าไส้แปรปรวน ซ่ึงท าให้ความหลากหลายของจุลินทรียล์ดลง อีกทั้งตระกูลของจุลินทรีย์ 
Metanogenic หรือ Clostridiales อาจจะสัมพนัธ์กบัการเกิดอาการรุนแรงอ่ืน ๆ (Tap et al., 2017) วถีิการ
อกัเสบ (Inflammatory pathway) ท่ีสัมพนัธ์กบัการเปล่ียนแปลงไมโครไบโอมในล าไส้ ความสามารถ
ในการร่ัวซึมของล าไส้ และผลพลอยไดจ้ากการย่อยสลายแบคทีเรีย (Bacterial metabolism) ของส่วน
ต่าง ๆ ในล าไส้นั้น สามารถน าไปสู่การก่อเกิดโรคในระบบทางเดินอาหารท่ีสัมพนัธ์กบัไมโครไบโอม 
(Quigley, 2017) นอกจากน้ีในการจ ากัด FODMAP เป็นเวลานาน ๆ อาจสามารถน าไปสู่การ
เปล่ียนแปลงของไมโครไบโอมได้ (Halmos et al., 2015) อีกทั้งความแตกต่างทางอาหารหรือระบบ
สาธารณสุขของแต่ละประเทศ เช่น การใหย้าปฏิชีวนะ รวมทั้งปัจจยัทางภูมิศาสตร์ของถ่ินอาศยัและการ
เปล่ียนแปลงต่าง ๆ ของไมโครไบโอมท้องถ่ิน (Native microbiome) สามารถก่อให้เกิดการอพยพ 
(Migration) ของไมโครไบโอมทอ้งถ่ิน (Vangay et al., 2018) ท่ีส่งผลถึงไมโครไบโอมในล าไส้ได ้

2.2.6  การรักษาภาวะล าไส้แปรปรวน 
Sultan & Malhotra (2017) กล่าวว่าการรักษาภาวะล าไส้แปรปรวนต้องการหลายวิธีและ

หลายสาขาร่วมกนั ถึงแมว้า่คนไขห้ลาย ๆ คนท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนเล็กน้อยอาจตอบสนองต่อการ
ปรับเปล่ียนการด าเนินชีวติและอาหาร แต่บางคนก็ยงัมีอาการอยูแ่ละตอ้งการการบ าบดัโดยใชย้ารวมทั้ง
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การปรับพฤติกรรม ซ่ึงข้ึนอยูก่บัอาการหลกัและความรุนแรงของอาการท่ีเป็นอยู ่นอกจากน้ีภาวะล าไส้
แปรปรวนไดรั้บอิทธิพลโดยง่ายจากปัจจยัทางจิต (Psychological factor) ท าให้ยากต่อการวินิจฉัย ซ่ึง
เห็นจากบ่อยคร้ังท่ีผลของยาหลอก (Placebo) เกิดข้ึนในการศึกษาทางคลีนิคอย่างมีนยัส าคญั (Enck et 
al., 2016; Qin et al., 2014) 

การปรับอาหารไม่มีการพิสูจน์วา่ไดผ้ลกบัการลดภาวะล าไส้แปรปรวน แต่ก็มีเหตุผลท่ีจะ
ปรับเปล่ียนอาหารท่ีเป็นตัวกระตุ้นอาการ (Trigger) (Sultan & Malhotra, 2017) คนไข้ควรได้รับ
ค าแนะน าในการหลีกเล่ียงอาหารท่ีสามารถท าให้อาการเลวร้ายลง เช่น อาหารไขมนัสูงเกิน (เพราะ
น าไปสู่การเก็บแก๊ส) คาร์โบไฮเดรทบางชนิด (เช่น ถัว่ กระหล ่าปลี บรอกโคลี เพราะยอ่ยยาก อีกทั้งท า
ให้เกิดการหมักและแก๊ส) รวมทั้ งคาเฟอีนและน ้ าอัดลม (โดยเฉพาะคนไข้ท่ีมีอาการภาวะล าไส้
แปรปรวนชนิดทอ้งผูก) (Eswaran et al., 2011) แต่อาหารท่ีสามารถรับประทาน เช่น อาหารท่ีปราศจาก
กลูเตน (Gluten-free diet) หรืออาหารประเภท FODMAP ต ่า ทั้งน้ีการบริโภค FODMAP โดยทัว่ไปควร
จ ากดัในคนไขท่ี้มีอาการทอ้งอืด (Bloating) เกิดแก๊ส หรือมีอาการทอ้งเฟ้อ (Flatulence) คนไขส้ามารถ
เร่ิมตน้ดว้ยการปรึกษากบันกัโภชนาการอาหาร (Nutritionist) หรือนกัการอาหาร (Dietarian) นอกจากน้ี
การบริโภคไฟเบอร์ไม่เพียงพออาจจะสัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผกู การบริโภคไฟเบอร์
ในรูปอาหารหรืออาหารเสริมเพิ่มข้ึนนั้นบ่อยคร้ังจะไดรั้บการแนะน าให้เป็นการรักษาล าดบัแรก แมว้า่
อาจท าให้เกิดแก๊สรวมทั้งมีอาการทอ้งอืดและทอ้งเฟ้ออยา่งมากในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน การ
บริโภคไฟเบอร์ท่ีละลายน ้ าได้ (Soluble fiber) เช่น Polycarbophil compounds และ Ispaghula อาจจะ
ไดรั้บความช่ืนชอบมากกวา่ไฟเบอร์ท่ีไม่ละลายน ้ า เช่น ร าขา้ว (Bran) นอกจากน้ีล่าสุดผลการวิเคราะห์
อภิมานขอ้มูลการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมในคนไขจ้ านวน 96 คน พบประโยชน์เล็กนอ้ยของ
ไฟเบอร์ท่ีละลายน ้าไดต่้อภาวะล าไส้แปรปรวน แต่การบริโภคไฟเบอร์ในการศึกษาน้ีแตกต่างกนั (5 ถึง 
30 กรัมต่อวนั) และช่วงเวลาในการทดลองค่อนขา้งสั้น (3 ถึง 16 สัปดาห์) (Moayyedi et al., 2014)  

การรักษาด้วยการไม่ใช่ยา (Nonpharmacologic intervention) ท่ีมีประสิทธิภาพในการลด
อาการภาวะล าไส้แปรปรวนนั้นประกอบไปด้วย การให้ความรู้และความมัน่ใจกบัคนไข ้(Sultan & 
Malhotra, 2017) อีกทั้งความรู้เก่ียวกบัส่ิงท่ีท าให้เกิดความเครียดทางจิตสังคม (Psychosocial stressor) 
และช่วยในการพฒันากลยุทธ์ท่ีช่วยการบริหารตนเองกบัคนไข ้มีการศึกษาพบว่าคนไขมี้อาการดีข้ึน
และใชก้ารบริการสุขภาพอยา่งมีประสิทธิภาพมากข้ึนเม่ือไดรั้บขอ้มูลสาเหตุทางสรีรวทิยา (Physiologic 
cause) ท่ีถูกตอ้ง นอกจากน้ีความผดิปกติทางจิตใจหลาย ๆ อยา่งสามารถน าไปสู่การปรับพฤติกรรมและ
จิตใจหลาย ๆ อยา่งเพื่อช่วยลดอาการภาวะล าไส้แปรปรวน ทั้งน้ีการบ าบดัจิตใจมีอยู ่4 แบบหลกั ๆ คือ 
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การบ าบดัด้วยการปรับพฤติกรรมทางสมอง (Cognitive behavioral therapy, CBT) การบ าบดัด้วยการ
ปรับการเปล่ียนแปลงของจิตใจระหว่างบุคคล (Psychodynamic interpersonal therapy) การบ าบดัด้วย
การสะกดจิตควบคุมล าไส้ (Gut-directed hypnosis) และการบ าบดัดว้ยการเจริญสติ (Mindfulness-based 
therapy) มีการศึกษาหน่ึงกล่าวถึงวิธีการปรับพฤติกรรมทางสมองท่ีสอนเทคนิคให้คนไข้เปล่ียน
พฤติกรรมและตรึกตรองเก่ียวกบักระบวนการท่ีเก่ียวกบัอาการ วธีิการน้ีสามารถท าใหคุ้ณภาพชีวิตดีข้ึน
และลดความรุนแรงของอาการได ้โดยเฉพาะการรับรู้ถึงความเจ็บปวด รวมทั้งความผิดปกติในการวติก
กงัวลและอาการซึมเศร้าร่วมดว้ย นอกจากน้ีการออกก าลงักายเป็นประจ าเป็นการปรับการด าเนินชีวติท่ี
ส าคัญต่อคนไข้ท่ีมีภาวะล าไล้แปรปรวน (Grundmann & Yoon, 2014) การเล่นโยคะท่ีมีหลายท่าท่ี
ประกอบกบัรูปแบบการหายใจโดยเน้นไปท่ีการยืดกลา้มเน้ือและการผ่อนคลายพบว่ามีประโยชน์ต่อ
คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน การบริหารความเครียดดว้ยวิธีอ่ืนประกอบไปดว้ย การท าสมาธิ การรับ
ค าปรึกษาและการสนบัสนุน รวมทั้งการนอนหลบัท่ีเพียงพอ ทั้งน้ีล่าสุดการวิเคราะห์อภิมานขอ้มูลการ
ทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมจ านวน 6 ฉบบั ท่ีมีคนไข ้273 คน พบผลดีของโยคะเหนือการรักษา
ดั้งเดิมอ่ืน ๆ ทั้งในดา้นการลดอาการล าไส้ ความรุนแรงของภาวะล าไส้แปรปรวนและโรควิตกกงัวล 
(Schumann et al., 2016)  

การรักษาดว้ยยาในปัจจุบนัน้ีโดยปกติมีเป้าหมายเพื่อลดอาการหลกัหน่ึงอาการหรือมากกวา่ 
เช่น อาการปวดช่องทอ้งหรือทอ้งอืด ทอ้งผูกหรือทอ้งร่วง เป็นตน้ (Sultan & Malhotra, 2017) ทั้งน้ีการ
รักษาโดยพุ่งเป้าไปท่ีอาการทัว่ไป เช่น ปวดช่องทอ้งหรือทอ้งอืดนั้นสามารถใชย้าคลายกลา้มเน้ือเรียบ 
(Antispasmodics) เพื่อบรรเทาการหดเกร็งของช่องทอ้ง (Abdominal spasm) และตะคริว ซ่ึงอาจมีผลไป
ถึงการลดอาการไวเกินไปของเยื่อบุผนังล าไส้ (Visceral hypersensitivity) (Khalif et al., 2009) แต่
ผลข้าง เ คียง ท่ีพบบ่อยคือ ปากแห้ง  วิง เวียน ตามัว  นอกจากน้ีการใช้ยา รักษาภาวะซึมเศร้า 
(Antidepressant) ในปริมาณน้อย ๆ ได้มีการแนะน าในคนไขท่ี้ด้ือต่อยาคลายกลา้มเน้ือเรียบและการ
ปรับเปล่ียนอาหาร ยารักษาภาวะซึมเศร้ากลุ่มไตรไซคลิก (Tricyclic antidepressant, TCA) ท่ียบัย ั้งการ
ดูดกลับสารเซโรโทนิน (Selective serotonin reuptake inhibitor) โดยพื้นฐานใช้เพื่อรักษาอาการโรค
ซึมเศร้า โรควิตกกงัวล และการปวดประสาท (Neuropathic pain) แต่กลไกของการออกฤทธ์ิต่อภาวะ
ล าไส้แปรปรวนยงัไม่ชัดเจน (Gershon & Tack, 2007) อีกทั้งอาจใช้เวลาหลายสัปดาห์จึงเห็นผล ยา
รักษาภาวะซึมเศร้ากลุ่มน้ีสามารถใชร่้วมกบัยาคลายกลา้มเน้ือเรียบ เม่ือให้ตอนกลางคืนจะช่วยให้นอน
หลบัเพราะมีผลต่อการลา้ (Fatigue) และง่วงนอน ยาเหล่าน้ีโดยปกติจะเร่ิมท่ีปริมาณยาต ่า (ต ่ากว่าใช้
รักษาโรคซึมเศร้า) แลว้ค่อย ๆ เพิ่ม 
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ในคนไข้ท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดท้องผูก ยาระบายท่ีเพิ่มปริมาตรน ้ า (Osmotic 
laxative) เช่น Polyethylene glycol สามารถช่วยเพิ่มการเคล่ือนไหวของล าไส้ในขณะหน่ึง (Spontaneous 
bowel movement) และช่วยในอาการทอ้งผูก (McGraw, 2016) ยาระบายชนิด Hypertonic osmotic เช่น 
Milk of magnesia Magnesium citrate และ Sodium phosphate นั้นสามารถน าน ้ าเขา้สู่ล าไส้ แต่ควรใช้
อยา่งระมดัระวงัในผูสู้งอายุและคนท่ีมีความผดิปกติในไต (Remal impairment) เน่ืองจากความเส่ียงของ
ความผิดปกติของแร่ธาตุ (Electrolytes abnormality) และการสูญเสียน ้ า อย่างไรก็ตามสารแลคตูโลส 
(Lactulose) ซ่ึงเป็นยาระบายชนิดหน่ึงท่ีเพิ่มปริมาตรน ้าควรหลีกเล่ียงในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน 
เพราะว่าจะถูกท าให้แตกตวัโดยจุลินทรียใ์นล าไส้และผลิตแก๊สมากเกิน นอกจากน้ีสาร Polyethylene 
glycol ซ่ึงเป็นโพลิเมอร์สายยาวของ Ethylene oxide นั้นเป็นโมเลกุลท่ีมีขนาดใหญ่ซ่ึงท าใหมี้การกกัเก็บ
น ้ าในล าไส้  ท าให้ อุจจาระน่ิมและเพิ่มการเคล่ือนไหวของล าไส้  สารน้ี  U.S. Food and Drug 
Administration (FDA) ไดย้ินยอมให้มีการใชเ้ป็นเวลา 2 อาทิตยใ์นผูใ้หญ่และเด็กท่ีทอ้งผูกเป็นบางคร้ัง 
รวมทั้งบ่อยคร้ังจะมีใหใ้นคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน (McGraw, 2016) สารน้ีค่อนขา้งปลอดภยัและ
มีประสิทธิภาพต่อคนท่ีทอ้งผูกกลาง ๆ ถึงขั้นรุนแรงเม่ือมีการใชทุ้กวนัหรือตามตอ้งการ นอกจากน้ียา 
Linaclotide ก่อให้ เ กิดการหลั่งของคลอไรด์ในล าไ ส้  (Intestinal chloride) และไบคาร์บอเนท 
(Bicarbonate) ผา่นการกระตุน้ Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator (CFTR) ซ่ึงเร่ง
ให้อุจจาระเคล่ือนท่ีผ่านล าไส้ใหญ่ (Castro et al., 2013) ยาน้ีสามารถใช้เป็นตัวเลือกล าดับท่ีสอง 
(Second-line therapy) หลังจากใช้ยาระบายไม่ส าเร็จในคนไข้ท่ีมีอาการปานกลางถึงรุนแรง ยาน้ีมี
ประสิทธิภาพในการลดอาการปวดในช่องทอ้งและทอ้งผูก แต่ผลสูงสุดต่อการบรรเทาอาการปวดช่อง
ทอ้งอาจใชเ้วลาถึง 12 สัปดาห์ รวมทั้งอาจมีอาการทอ้งร่วงเล็กนอ้ยถึงปานกลางเป็นผลขา้งเคียง  

ยา Loperamide เป็นยากลุ่มแรกท่ีใชรั้กษาคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง ยาน้ี
ยบัย ั้งการบีบตวัของกลา้มเน้ือของทางเดินอาหาร (Peristalsis) ท าใหย้ดืเวลาท่ีอุจจาระเคล่ือนท่ีผา่นล าไส้
ใหญ่ (Efskind et al., 1996) ทั้ งน้ีควรได้รับยาน้ีตามความจ าเป็นหรือตามตารางโดยข้ึนอยู่กับความ
รุนแรงและความถ่ีของอาการ แต่ตอ้งระวงัเร่ืองประสิทธิภาพในการบรรเทาอาการระบบทางเดินอาหาร
บางอย่าง เช่น การปวดช่องท้องและความปลอดภัยท่ีเ ก่ียวกับการใช้ยา (Chang et al., 2014) ยา 
Eluxadoline ได้รับการอนุญาตให้เข้าสู่ตลาดในปี ค.ศ. 2015 เพื่อรักษาภาวะล าไส้แปรปรวนชนิด
ทอ้งร่วง แต่ยาน้ีมีผลขา้งเคียงคือ คล่ืนไส้ ปวดช่องทอ้ง ทอ้งผูก ตบัอ่อนอกัเสบ (Pancreatitis) และ
กลา้มเน้ือหูรูดท างานผิดปกติ (Sphincter of Oddi dysfunction) ยา Rifaximin เป็นยาปฏิชีวนะท่ีดูดซึม
ยากและช่วยต่ออาการโดยทัว่ไปของภาวะล าไส้แปรปรวนรวมทั้งทอ้งอืด (Chang et al., 2014)  
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ในปัจจุบนัน้ียงัคงมียาใหม่หลายชนิดท่ีก าลงัอยูใ่นขั้นตอนการศึกษาเพื่อใชรั้กษาภาวะล าไส้
แปรปรวน (Foxx-Orenstein, 2016) เช่น ยา Ramosetron (ยายบัย ั้งตวัรับสารเซโรโทนิน) อาจจะเป็น
ประโยชน์ต่อคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง ยา Plecanatide อาจจะมีประโยชน์กบัคนไขท่ี้
มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผูก นอกจากน้ีการรักษาภาวะล าไส้แปรปรวนก าลงัเปล่ียนจากการ
รักษาตามอาการไปเป็นการรักษาด้วยสมมติฐาน การรักษาด้วยวิธีใหม่น้ีมีเป้าหมายเพื่อรักษาพยาธิ
สรีรวทิยา (Pathophysilogy) จริงท่ีซ่อนอยู ่

คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนไดมี้ความพยายามใชก้ารบ าบดัแบบโบราณหรือสมุนไพร
เม่ือวิธีการรักษาท่ีมีอยู่นั้นไม่สามารถบรรเทาอาการได ้(Sultan & Malhotra, 2017) ถึงแมว้่าการบ าบดั
ด้วยสมุนไพรมีหลายชนิด แต่มีแค่ STW5-Iberogast (Ottillinger et al., 2013) น ้ ามันเปปเปอร์มินต์ 
(Peppermint oil) (Khanna et al., 2014) และสมุนไพรจีนโบราณท่ีให้ผลไปในทางท่ีดี (Bensoussan et 
al., 2015) แต่ส่ิงเหล่าน้ียงัอยูใ่นขั้นตอนการศึกษา 

การเปล่ียนแปลงจุลินทรีย์ในล าไส้ (Gut flora) ในคนไข้ท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนซ่ึง
แบคทีเรียในล าไส้เล็กมากเกิน (Small intestinal bacterial overgrowth) อาจมีความส าคญั (Shanahan & 
Quigley, 2014) ตวัอยา่งเช่น โปรไบโอติก (Probiotic) อาจจะประโยชน์ต่อการเปล่ียนแปลงโดยตรงต่อ
จุลชีพในล าไส้  (Microbiota) หรือโดยทางอ้อมผ่านการปรับภูมิ คุ้มกันในล าไส้  (Gut immune 
modulation) แมย้งัไม่มีการทราบถึงกลไกท่ีเกิดข้ึนจริง (Shanahan & Quigley, 2014) ทั้งน้ีการศึกษาบาง
ฉบบัได้ช้ีให้เห็นถึงประโยชน์ในระดบัปานกลางของโปรไบโอติกต่ออาการทัว่ไปของภาวะล าไส้
แปรปรวน รวมทั้งการปวดช่องทอ้ง ทอ้งอืดและทอ้งเฟ้อ แต่การศึกษาเหล่าน้ีมีขอ้จ ากดัในเร่ืองวิธีท่ีใช ้
(Ford et al., 2014) นอกจากน้ีการสร้างระบบท่ีเหมาะสมท่ีสุดของส่ิงมีชีวติ (Organism) รวมทั้งปริมาณ
ยาและช่วงเวลาการรักษาท่ีเหมาะสมท่ีสุดยงัไม่เป็นท่ีเขา้ใจ (Mazurak et al., 2015)  
 
2.3  แนวคิดและทฤษฎเีกีย่วกบัจุลชีพในล าไส้ 

2.3.1  จุลชีพเฉพาะแห่งและสมดุลของจุลชีพ 
Goldenberg & Merrick (2021) กล่าวว่าจุลชีพเฉพาะแห่ง (Microbiota) เป็นค าท่ีใช้อธิบาย

จุลินทรียท์ั้งหมดท่ีพบในท่ีเฉพาะ เช่น ล าไส้มนุษย ์เป็นตน้ อีกทั้งยงัรวมไปถึงแบคทีเรีย ไวรัส อาเคีย 
(Archea) และโปรโตซัว (Protozoa) ขณะท่ีไมโครไบโอม (Microbiome) เป็นค าท่ีใช้รวม ๆ เรียก
จุลินทรีย์และยีนของจุลินทรียเ์หล่าน้ี จุลชีพเฉพาะแห่งเป็นส่ิงท่ีมีการเปล่ียนแปลงตลอดเวลาและ
แตกต่างกนัไม่เพียงแต่เป็นคน ๆ ไป (Alpha diversity) แต่ยงัเปล่ียนแปลงตามเวลาในแต่ละบุคคล (Beta 
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diversity) ทั้ งน้ีการเก็บข้อมูลชีวเคมีเชิงวิเคราะห์เมแทบอลิซึม (Metabolomics) ซ่ึงแสดงร่องรอยท่ี
เกิดข้ึนหลงัการท างานของจุลชีพเฉพาะแห่งรวมทั้งปฏิสัมพนัธ์ท่ีเกิดข้ึนกบัเจา้ของถ่ิน (Host) ไดเ้พิ่ม
ขอ้มูลของส่ิงแวดลอ้มท่ีซับซ้อนน้ีอย่างมาก (Vernocchi et al., 2016; Mallick et al., 2019) เทคนิคการ
จดัล าดบัสารพนัธุกรรมสมยัใหม่ (Modern sequencing technique) ไดช่้วยให้สามารถเห็นถึงจุลินทรีย์
เหล่าน้ีและความหลากหลายในเครือญาติ (Malla et al., 2018) Ser et al. (2021) กล่าววา่มีการศึกษาหลาย
ฉบบัไดช้ี้ให้เห็นถึงการพฒันาไมโครไบโอมในล าไส้ทารก โดยไมโครไบโอมน้ีอาจจะแตกต่างกนัโดย
ข้ึนกบัวธีิการส่งผา่น (นัน่คือ ตั้งแต่เกิดผา่นช่องคลอดหรือผา่นช่องผา่ตดั) การหยา่นมสามารถก่อให้เกิด
การเปล่ียนแปลงในไมโครไบโอมไปสู่ส่วนประกอบท่ีมีลักษณะเป็นผูใ้หญ่ (Backhed et al., 2015; 
Yang et al., 2016) ผลท่ีตามมานั้นโดยรวมมีความเป็นไปได้ท่ีไมโครไบโอมมีการเปล่ียนแปลงอย่าง
มาก และการเปล่ียนแปลงหลาย ๆ อยา่งเกิดจากอาหาร การใชย้า หรือแมก้ระทัง่ความเครียดทางอารมณ์ 
(Voreades et al., 2014; Vila et al., 2020) ในปี ค.ศ. 2016 Sender et al. (2016) กล่าวว่าร่างกายมนุษย์
ทัว่ไป (ถา้มีน ้าหนกั 70 กิโลกรัม) โดยประมาณมีเซลล ์200 ชนิดท่ีรวมกนัเป็น 30 ลา้น ๆ เซลล ์อีกทั้งได้
ประมาณวา่มวลของเซลล์แบคทีเรียในร่างกายมีน ้าหนกัประมาณ 0.2 กิโลกรัม ซ่ึงประกอบไปเป็นเซลล์
แบคทีเรีย 30 ลา้น ๆ เซลล์ นอกจากน้ียงัไดช้ี้วา่เซลล์แบคทีเรียมีจ านวนมากกว่าเซลล์ในร่างกายมนุษย์
อยา่งมากมาย อีกทั้งยงัไดเ้สนออตัราส่วนโดยประมาณระหวา่งเซลลแ์บคทีเรียและเซลลม์นุษยเ์ป็น 1 ต่อ 
1 โดยเซลลแ์บคทีเรียเหล่าน้ีอาศยัอยูใ่นล าไส้ใหญ่เป็นส่วนใหญ่ (ประมาณ 10 ลา้น ๆ เซลล ์หรือร้อยละ 
33 ของเซลลแ์บคทีเรียทั้งหมด)  

Ser et al. (2021) กล่าวว่าการมีสมดุลในล าไส้ (Gut eubiosis) เป็นค าท่ีใช้อธิบายสภาพท่ี
แบคทีเรียในชุมชนมีความกลมกลืนกัน (Harmonic interbacterial condition) ซ่ึงสังเกตได้จากความ
สมดุลอยา่งเหมาะสมของไมโครไบโอมในระบบการยอ่ยอาหาร รวมทั้งความสัมพนัธ์ท่ีมีการอยูร่่วมกนั
ระหวา่งไมโครไบโอมและเจา้ของถ่ิน (Host) ท่ีสอดคลอ้งกบัสุขภาพมนุษยด์งัแสดงในภาพท่ี 2.3 โดย
ทางทฤษฎีแล้วจุลชีพ (Microorganism) ในล าไส้จะพยายามต่อสู้กับจุลินทรีย์ท่ีก าลังบุกรุกเข้ามา 
(ตวัอยา่งเช่น จากอาหาร หรือส่ิงแวดลอ้ม) เพื่อช่วยผูท่ี้อาศยัอยูก่่อนแลว้ (Habitat) รวมทั้งเสริมสร้างการ
กระจายของจุลชีพเพื่อให้แน่ใจวา่สามารถด ารงชีวิตในมนุษยไ์ด ้อยา่งไรก็ตามไมโครไบโอมในล าไส้
นั้นปกติจะอยูใ่นสภาพสมดุล (Eubiosis) ในคน ๆ หน่ึงท่ีมีจุลชีพท่ีหลากหลายอยูภ่ายในร่างกายดว้ยการ
ยอมรับและไม่ท าลายกนั (Tolerance to commensal) หรือมีแบคทีเรียท่ีเป็นมิตรกนั (Friendly bacteria) 
(Thaiss et al., 2016; Lau et al., 2021) การเบ่ียงเบนไปจากค่ามาตรฐานซ่ึงมีนิยามว่าเป็นการเสียสมดุล
ในล าไส้ (Dysbiosis) ท่ีเกิดข้ึนเฉพาะแห่งนัน่คือภายในล าไส้อยา่งเป็นระบบ (Brüssow, 2020) 
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ภาพที ่2.3  การมีสมดุลและเสียสมดุลในล าไส้ 
(ท่ีมา Ser et al., 2021) 

 
2.3.2  การเสียสมดุลของจุลชีพและภาวะล าไส้แปรปรวน 

หน้าท่ีหลกัอย่างหน่ึงของจุลชีพท่ีแข็งแรงในระบบทางเดินอาหารคือ การตา้นทานการตั้ง
ถ่ินฐานของจุลินทรีย์ก่อโรค (Pathobiont colonization) โดยใช้วิธีการเติมในส่วนท่ีส าคัญ (Distinct 
niche) การใชอ้อกซิเจน การเปล่ียนระดบักรด-ด่าง (pH) การออกหาแหล่งอาหาร การหลัง่ของสารส่ือ 
(Transmitter) (Sorbara & Pamer, 2019) และรักษาระบบนิเวศวิทยาของจุลินทรียใ์นล าไส้ ซ่ึงส าคญัต่อ
การด ารงชีวิตของเจา้ของถ่ิน (Host) อย่างไรก็ตามก็ยงัมีจุลชีพท่ีเป็นเช้ือโรคอาศยัอยูก่บัจุลชีพท่ีเป็นผู ้
อาศยัปกติเช่นกนั (Ghaisas & Maher, 2016) แต่เช้ือโรคเหล่าน้ีเป็นจุลชีพกลุ่มนอ้ยและถูกกดโดยสภาพ
ล าไส้ท่ีแข็งแรง แมว้่าเช้ิอโรคเหล่าน้ีสามารถเพิ่มจ านวนและไดรั้บการกระตุน้เม่ือสภาพแวดล้อมใน
ล าไส้เปล่ียนแปลงไป เช่น การใชย้าปฏิชีวนะ อาหารและ/หรือการด าเนินชีวิตท่ีเปล่ียนแปลงไป รวมทั้ง
หลงัการอกัเสบของล าไส้ (Enteritis) อย่างรุนแรง (Richard & Sokol, 2019) การไม่สมดุล (Imbalance) 
ในชุมชนของจุลินทรียน้ี์เป็นไปไดท่ี้จะส่งผลต่อการรักษาสภาพแวดลอ้มของเยือ่บุผนงัล าไส้ (Mucosal 
homeostasis) (Drago et al., 2019) การเสียสมดุลในล าไส้นั้นบ่อยคร้ังสังเกตได้จากการผิดปกติของ
ระบบทางเดินอาหารรวมไปถึงภาวะล าไส้แปรปรวน (Holtmann et al., 2016; Cryan et al., 2019) 
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ตวัอย่างเช่น การมีตระกูลอาร์เคีย (Archaea) ในล าไส้มากเกินอาจก่อให้เกิดภาวะล าไส้แปรปรวน 
ตวัอยา่งเช่น Methanobrevibacter smithii สร้างแก๊สมีเทนอยา่งมหาศาลในล าไส้เล็ก ซ่ึงมีอิทธิพลต่อการ
ส่งสัญญาณ (Motor) ของล าไส้และหน่วงการเคล่ือนท่ีของอุจจาระผา่นล าไส้ รวมทั้งยงัสัมพนัธ์กบัภาวะ
ล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผกู (Ghoshal et al., 2016) 

งานวิจยัในเร่ืองไมโครไบโอมเติบโตอยา่งรวดเร็วพร้อมกบัเทคโนโลยท่ีีล ้าสมยั ซ่ึงรวมไป
ถึงการวิเคราะห์ล าดับสารพนัธุกรรมทั้งหมด (Whole genome shotgun sequencing) และพหุโอมิกซ์ 
(Muti-omics) (Zhang et al., 2019; Mishima & Ishihara, 2020) ซ่ึงช่วยให้เห็นถึงการเสียสมดุลในล าไส้
ท่ีสัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้แปรปรวน (Cryan et al., 2019) ผลการศึกษาวิเคราะห์อภิมาน (Meta-analysis) 
ช้ีว่าอุจจาระท่ีมีระดับ Lactobacillus และ Bifidobacterium ต  ่ ากว่าร่วมกับการมีระดับ E. coli และ 
Enterobacter สูงกวา่ พบไดใ้นคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน (Wang et al., 2020) อีกทั้งการลดปริมาณ
แบคทีเรีย เช่น Lactobacillus Bifidobacterium และ Faecalibacterium prausnitzii สังเกตไดใ้นคนไขท่ี้มี
ภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง (Liu et al., 2017) 

ภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการอกัเสบ (PI-IBS) เป็นภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีเกิดข้ึนหลงัการ
อกัเสบในล าไส้ท่ีรุนแรง (Severe enterocolitis) หรืออาจเกิดข้ึนหลงัการอกัเสบของระบบทางเดินอาหาร
เฉียบพลนั (Acute gastroenteritis) และยงัคงเกิดอยา่งต่อเน่ืองแมมี้การก าจดัเช้ือโรคท่ีก่อกวนแลว้ (Lee 
et al., 2017) แบคทีเรีย (เช่น E. coli) และไวรัส (เช่น Norovirus) รวมทั้งปรสิต (เช่น Cryptosporidium) 
บ่อยคร้ังเป็นจุลชีพท่ีก่อให้เกิดภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการอกัเสบ (Barbara et al., 2019) ซ่ึงสัมพนัธ์
กบัการเสียสมดุลในล าไส้ (Dysbiosis) ลกัษณะทางคลีนิคและขอ้มูลจุลินทรียใ์นล าไส้ช้ีให้เห็นวา่ภาวะ
ล าไส้แปรปรวนหลงัการอกัเสบคลา้ยกบัภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง (Jalanka-Tuovinen et al., 
2014) ซ่ึงบ่งบอกวา่การวิเคราะห์ภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการอกัเสบสามารถแสดงขอ้มูลเชิงลึกของ
พยาธิสรีรวิทยาของภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง ดงันั้นจึงได้มีความพยายามคน้หากลไกทาง
โมเลกุลโดยการวิเคราะห์แบบจ าลองพร้อมทั้งข้อมูลเชิงลึกในไมโครไบโอมท่ีอาจส่ือไปถึงพยาธิ
สรีรวทิยาของภาวะล าไส้แปรปรวน (Klem et al., 2017, Holtmann et al., 2016) 

2.3.3  กลไกของจุลชีพต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 
จุลชีพในล าไส้สามารถควบคุมการท างานของสมองมนุษยผ์่านระบบประสาทในล าไส้ 

(Mishima & Ishihara, 2020) ดงัแสดงในภาพท่ี 2.4 สังเกตได้ว่าภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS) เป็นการ
ผิดปกติท่ีข้ึนอยูก่บัปัจจยัเร้ือรังหลาย ๆ อยา่งร่วมกบัปัจจยัทางจิตใจท่ีมีอิทธิพลต่อระบบแกนเช่ือมโยง
ระหว่างล าไส้ สมองและไมโครไบโอม (Gut-brain-microbiome axis) ซ่ึงเป็นการส่ือสาร 2 ทิศทาง
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ระหว่างจุลชีพในล าไส้และระบบประสาทในล าไส้ (Enteric nerve system) รวมทั้งระบบประสาท
ส่วนกลาง (CNS) (Cryan et al. 2019; Martin et al., 2018) โดยมีส่ือกลางเป็นความผิดปกติของเซลล์
ประสาทผสมกบัต่อมไร้ท่อและสารอ่ืน ๆ ท าให้เกิดเปล่ียนแปลงการเคล่ือนไหวของล าไส้รวมทั้งความ
ไวเกินไปของช่องท้อง (Visceral hypersensitivity) ทั้งน้ีกลไกของความผิดปกติของล าไส้และภาวะ
ล าไส้แปรปรวนน้ีสามารถเกิดจากการเสียสมดุลในล าไส้และสัมพนัธ์กบัหลายปัจจยัดงัอธิบายต่อไปน้ี 

 

 
 

ภาพที ่2.4  พยาธิก าเนิดของภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS) 
(ท่ีมา Mishima & Ishihara, 2020) 

 
2.3.3.1  กลไกในสารส่ือประสาท 

Mishima & Ishihara (2020) กล่าววา่สารท่ีจุลินทรียผ์ลิต (เช่น TLR ligands) และแอนติเจน
สามารถซึมผ่านพื้นท่ีเยื่อบุผนีงล าไส้ได้อย่างง่ายดายและไปกระตุน้เซลล์ภูมิคุม้กนั ซ่ึงก่อให้เกิดการ
อกัเสบ การยืดการอกัเสบของผนงัล าไส้และสารท่ีจุลินทรียผ์ลิตบางประเภทมีอิทธิพลโดยตรงหรือโดย
ออ้มต่อการท างานของระบบประสาทในล าไส้ (Enteric nerve system) และในส่วนกลาง (CNS) รวมทั้ง
ต่อการเปล่ียนไปในการเคล่ือนไหวของระบบทางเดินอาหาร (GI motility) รวมทั้งความไวเกินไปของ
ช่องทอ้ง โดยเป็นส่วนพยาธิก าเนิดของภาวะล าไส้แปรปรวน 
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สารส่ือประสาทท่ีเกิดจากจุลชีพเฉพาะแห่งเป็นส่ิงส าคัญต่อภาวะล าไส้แปรปรวน
โดยเฉพาะการปวดช่องท้อง (Visceral pain) (van Thiel et al., 2020; Lomax et al., 2019) สังเกตได้ว่า
สารส่ือประสาทเหล่าน้ีโดยส่วนใหญ่ไดรั้บการสังเคราะห์ในล าไส้และมีผลต่อระบบประสาทในล าไส้ 
(Enteric nerve system) และประสาทส่วนกลาง (CNS) หรือในทางกลบักนั การท างานผิดปกติของสาร
ส่ือประสาทสัมพนัธ์กบัการเสียสมดุลในล าไส้ ท าให้เกิดภาวะล าไส้แปรปรวนผา่นระบบแกนเช่ือมโยง
ระหวา่งล าไส้ สมองและไมโครไบโอม (Gut-brain-microbiome axis) ดงัอธิบายต่อไปน้ี 

- สารฮิสตามิน (Histamine) ส าคญัต่อภูมิคุม้กนัและสัมพนัธ์กบัภูมิแพ ้รวมทั้งการอกัเสบ 
นอกจากน้ียงัช่วยในการเคล่ือนไหวของระบบทางเดินอาหารและการเพิ่มความสามารถในการซึมผ่าน
เยื่อบุผนงัล าไส้ (Fabisiak et al., 2017; Potts et al., 2016) ทั้งน้ีพบวา่ระดบัการแสดงออกของตวัรับสาร
ฮิสตามิน (H1R และ H2R) ในตวัอย่างช้ินเน้ือในล าไส้ของคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนนั้นมีการ
สั่งงานเพิ่มข้ึน (Sander, 20006) สารฮิสตามินน้ีสังเคราะห์โดยเซลลข์องเจา้ของถ่ิน (Host) รวมทั้ง Mast 
cell และ Basophil ขณะท่ี E. coli และ Morganell morganii ซ่ึงเป็นจุลินทรียผ์ูอ้ยู่อาศยัในล าไส้นั้นเป็น
แบคทีเรีย (Bacterial strain) ท่ีผลิตสารฮิสตามิน (Barcik et al., 2019) เช่นกนั 

- สารเซโรโทนิน (5-hydroxytryptamine, 5-HT) สังเคาะห์ทางชีวภาพส่วนใหญ่ในเซลล์ 
Enterochromaffin ในล าไส้เล็กท่ีเก่ียวขอ้งกบัการยอ่ยสลายสารทริปโตแฟน (Metabolism of tryptophan) 
(Gershon, 2013) แบคทีเรียผูอ้าศยั เช่น Corynebacterium spp., Streptococcus spp. และ Enterococcus 
spp. สามารถช่วยผลิตสารเซโรโทนินน้ีโดยตรงเช่นกนั (Roshchina, 2010) นอกจากน้ีแบคทีเรียประจ า
ถ่ินท่ีสร้างสปอร์ (Indigenous spore-forming bacteria) ยงัอาจควบคุมการสังเคราะห์ทางชีวภาพของสาร
เซโรโทนินของเจา้ของถ่ิน (Host) (Yano et al., 2015) สารเซโรโทนินในล าไส้ (Enteric 5-HT) เป็นสาร
หลกัในการเกิดพยาธิวิทยาของภาวะล าไส้แปรปรวน โดย 5-HT มีผลเพิ่มความสามารถการซึมผา่นผนงั
ล าไส้ (Epithelial permeability) การไวเกินไปของเยื่อบุผนังล าไส้ (Visceral hypersensitivity) การ
กระตุ้นเซลล์ภูมิคุ้มกนั และการเปล่ียนแปลงหลาย ๆ อย่างในการเคล่ือนไหวของล าไส้ ส่ิงเหล่าน้ี
รวมกนัก่อให้เกิดอาการภาวะล าไส้แปรปรวน (Del Colle et al., 2020) สารปิดกั้นตวัรับสารเซโรโทนิน 
(Serotonin receptor antagonist) มีใช้อย่างแพร่หลายในทางคลีนิคเพื่อรักษาภาวะล าไส้แปรปรวน 
(Binienda et al., 2018) การท างานผดิปกติในวถีิของสารเซโรโทนินเป็นไปไดท่ี้ก่อใหเ้กิดการเสียสมดุล
ในล าไส้ของคนไขภ้าวะล าไส้แปรปรวน ดงันั้นการเสียสมดุลในล าไส้จึงเป็นไดท้ั้งสาเหตุและผลลพัธ์
จากการกระตุน้ท่ีผดิปกติของการส่งสัญญาณของสารเซโรโทนินซ่ึงน าไปสู่ภาวะล าไส้แปรปรวน 
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- สารกลูตาเมทซ่ึงเป็นสารส่ือประสาทประเภทกระตุน้ (Excitory neurotransmitter) ในทั้ง
ระบบประสาทในล าไส้ (Enteric nerve system) และในส่วนกลาง (CNS) ซ่ึงส่วนใหญ่ไดรั้บจากอาหาร 
(Baj et al., 2019) กลูตาเมทมีอิทธิพลต่อกระบวนการชีวภาพและการอยูร่อดของจุลชีพในล าไส้ รวมทั้ง
ก่อให้เกิดการเสียสมดุลในล าไส้ ตัวอย่างเช่น จุลชีพในล าไส้ (รวมทั้ ง Bacteroides vulgatus และ 
Campylobacter jejuni) เก่ียวขอ้งกบัการยอ่ยสลายกลูตาเมท (Chang et al., 2020) และสายพนัธ์ุแบคทีเรีย 
(Bacterial strain) จ าพวกกรดแลคติคสามารถผลิตกลูตาเมท (Zareian et al., 2012) นอกจากน้ีแบคทีเรีย
ในล าไส้ยงัใชก้ลูตาเมทในการยอ่ยสลายไนโตรเจน (Nitrogen metabolism)  

- สารกาบา (-Aminobutyric acid, GABA) เป็นสารส่ือประสาทประเภทยบัย ั้ง ซ่ึงควบคุม
การรับ รู้การปวดช่องท้องจาก  Peripheral afferent neuron (Mishima & Ishihara, 2020) สารกาบา
สังเคราะห์จากกลูตาเมทผ่านเอนไซม์ Glutamate decarboxylase ในอาหาร สายพนัธ์ุแบคทีเรียหลาย
ชนิด เช่น Lactobacillus brevis และ Bifidobacterium dentium นั้นสามารถสังเคราะห์สารกาบาในล าไส้
ได้ด้วย (Mazzoli & Pessione, 2016) การส่งสัญญาณ GABAergic เก่ียวขอ้งกบัพยาธิก าเนิดของความ
ผิดปกติของระบบประสาทส่วนกลาง (CNS) หลายชนิด (Kumar et al., 2013) Aggarwal et al. (2018) ช้ี
ว่าการลดความเขม้ขน้ของสารกาบาและการเปล่ียนแปลงระบบการส่งสัญญาณ GABAergic สัมพนัธ์
กบัการบรรเทาการอกัเสบท่ีเป็นพยาธิก าเนิดของภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง 

- สารส่ือประสาทอ่ืน ๆ เช่น โดปามีน นอร์อะดินาลีนและอะซิติลโคลีนถูกผลิตจาก
แบคทีเรียในล าไส้ (Strandwitz. 2018; Weinstein et al., 2015; Asano et al., 2012) และมีอิทธิพลกบัภาวะ
ล าไส้แปรปรวน เพราะสารส่ือประสาทเหล่าน้ีท าหนา้ท่ีเป็นเคร่ืองมือในการส่ือสารระหวา่งจุลินทรียใ์น
ระบบภูมิคุ้มกันในเยื่อบุผนังล าไส้และการท างานของสมอง ดังนั้นการเสียสมดุลในล าไส้อาจจะ
ก่อให้เกิดการสูญเสียในการส่ือสาร ตวัอย่างเช่น สารโดปามีนเป็นสารตั้งต้นของนอร์อะดินาลีน
และอะดินาลีนท่ีท าหน้าท่ีกระตุน้แบบการให้รางวลัในระบบประสาทส่วนกลาง (Strandwitz, 2018) 
สารโดปามีนน้ีเก่ียวขอ้งการรับรู้ความเจ็บปวด ความวิตกกงัวลและโรคซึมเศร้าเน่ืองจากความเจ็บปวด 
รวมทั้งการอกัเสบของล าไส้ (Mitsi & Zachariou, 2016; Li et al., 2020) การหดตวัและผ่อนคลายใน
ล าไส้เล็ก (Kirschstein et al., 2009) นอกจากน้ีแบคทีเรียบางชนิด เช่น E. coli O157:H7 (EHEC) ใชส้าร
โดปามีนหรือนอร์อิพิเนฟรีน (Norepinephrine) เพื่อการเติบโตและการท างาน (Strandwitz. 2018)  

2.3.3.2  กลไกในสารท่ีไดจ้ากการยอ่ยสลาย 
จุลชีพเฉพาะแห่งสามารถผลิตสารหรือท าให้เกิดจากการย่อยสลาย (Metabolite) ซ่ึงเป็น

ส่วนของกระบวนการทางชีวภาพและเอนไซม ์ซ่ึงกระบวนการน้ีมีอิทธิพลต่อปัจจยัทางสรีรวิทยาอยา่ง
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หลากหลายในล าไส้ของเจา้ของถ่ิน (Rooks & Garrett, 2016;  Sittipo et al., 2019) สารจากการยอ่ยสลาย
ของจุลินทรียท่ี์ส าคญัในพยาธิก าเนิดของภาวะล าไส้แปรปวนประกอบดว้ย ทริปโตแฟน (Tryptophan) 
กรดไขมนัสายสั้น (Short-chain fatty acid, SCFA) วติามินดีและน ้าดี (Bile acid) ดงัอธิบายต่อไปน้ี 

- สารทริปโตแฟน (Tryptophan) เป็นกรดอะมิโนท่ีจ าเป็นท่ีมีหน้าท่ีหลักในระบบแกน
เช่ือมโยงระหว่างล าไส้ สมองและไมโครไบโอมผา่นวิถีการยอ่ยสลาย (Metabolic pathway) (Mishima 
& Ishihara, 2020) สารท่ีได้จากการย่อยสลายเช่น กรด Kynurenic ช่วยในกระบวนการทางประสาท
ส่วนกลางและระบบทางเดินอาหาร รวมทั้งบรรเทาภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีสัมพนัธ์กบัการอกัเสบ 
(Kennedy et al., 2017) จุล ชีพฉพาะแห่งบางชนิด  เ ช่น  E. coli, Achromobacter liquefaciens และ 
Bacteroides spp. นั้นย่อยสลายสารทริปโตแฟนท่ีได้จากอาหารให้กลายเป็นสารอินโดล (Indole) ท่ีมี
ประโยชน์ต่อการท างานในล าไส้ แบคทีเรียในโปรไบโอติก เช่น L. reuteri และ L. bulgaricus สามารถ
กระตุน้วถีิน้ีเพื่อควบคุมการอกัเสบและการเสียสมดุลในล าไส้ (Pernomian et al., 2020)  

- กรดไขมนัอ่ิมตวัสายสั้น (Short-chain fatty acid, SCFA) ซ่ึงสังเคราะห์โดยมีจุลินทรียใ์น
ล าไส้ท่ีช่วยในการหมักแป้ง (Starch) มีประโยชน์มากต่อการรักษาสมดุลในล าไส้ เช่น การสร้าง
พลงังานจากเซลล์ล าไส้ใหญ่ การท างานของผนงัล าไส้ การควบคุมการท างานของเซลล์ภูมิคุม้กนั เป็น
ตน้ (Parada Venegas et a., 2019; Tan et al., 2014) คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งผกูนั้นพบวา่
ในล าไส้ใหญ่มีการเพิ่มของระดับอะซิเตต (Acetate) และโปรไพโอเนท (Proprionate) รวมทั้ ง 
Veillonella และ Lactobacillus (Tana et al., 2010) นอกจากน้ีสารบิวทิเรท (Butyrate) ซ่ึงเป็นกรดไขมนั
อ่ิมตวัสายสั้นหลกัชนิดหน่ึงนั้นมีความส าคญัต่อการตา้นการอกัเสบโดยการกระตุน้เซลล์ภูมิคุม้กนัท่ี
ควบคุมการท างาน (Regulatory immune cell) รวมทั้งช่วยเพิ่มการแบ่งตวัเซลล์ (Proliferation) และการ
ตายของเซลล์แบบ Apoptosis (Corrêa-Oliveira et al., 2016) นอกจากน้ียงัพบว่าสารบิวทิเรทช่วยลด
ความเจบ็ปวดในช่องทอ้งของอาสาสมคัรท่ีมีร่างกายแขง็แรง (Vanhoutvin et al., 2009) 

- วิตามินดีท าหน้าท่ีส าคัญในการรักษาสมดุล (Homeostasis) ของล าไส้โดยการเพิ่ม
ประสิทธิภาพการท างานของผนงัล าไส้ การตอบสนองของภูมิคุม้กนั และการเป็นสารตา้นจุลินทรีย ์
(Antimicrobial agent) (Fakhoury et al., 2020) การขาดวติามินดีอาจก่อใหเ้กิดไซโตไคน์สร้างการอกัเสบ 
(Proinflammatory cytokine) เช่น TNF- and IFN- ซ่ึงท าให้การท าหน้าท่ีของผนังเยื่อบุบกพร่อง
เน่ืองจากไปลดการควบคุมโปรตีนในช่องระหว่างเซลล์ (Tight junction protein) (Reich et al, 2014) 
นอกจากน้ีวิตามินดีในรูปท่ีออกฤทธ์ิได ้(Active form) สามารถท าปฏิกิริยากบัจุลชีพในล าไส้และช่วย
ปรับปรุงการเสียสมดุลในล าไส้ อีกทั้งอาหารเสริมท่ีมีวิตามินดีพบว่าสามารถเพิ่มความเขม้ข้นของ 
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25(OH)D ในเลือด รวมทั้งเพิ่มแบคทีเรียท่ีเป็นประโยชน์และลดแบคทีเรียท่ีเป็นเช้ือโรค (Charoenngam 
et al., 2020) นอกจากน้ี 1,25(OH)2D3 และตวัรับวิตามินดี (Vitamin D receptor, VDR) ท าปฏิกิริยากบั
เซลล์ในล าไส้ (Paneth cell) และช่วยในการหลั่ง เปปไทด์ ท่ีต้านจุลินทรีย์หรือแบคทีเ รีย เช่น 
Cathelicidins -defensin-2 และ Lysozyme (Hewison, 2011) ดงันั้นการท างานผดิปกติของตวัรับวิตามิน
ดีและ/หรือการขาดวิตามินดีนั้นก่อให้เกิดการเสียสมดุลในล าไส้และท าให้การป้องกันของเจ้าถ่ิน
อ่อนแอลง โดยการเกิดการอกัเสบของเยื่อบุผนงัล าไส้ส่วนปลายและการท างานผิดปกติของผนงัล าไส้ 
(Clark & Mach, 2016) นอกจากน้ีคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนมกัมีระดบัวิตามินดีในเลือดต ่า ขณะท่ี
อาหารเสริมท่ีมีวติามินดีนั้นพบวา่สามารถปรับปรุงภาวะน้ีได ้(El Amrousy et al., 2018)  

- การน าน ้ าดีท่ีเหลือใช้กลบัเขา้สู่ล าไส้ใหญ่ผ่านระบบน ามาใช้ใหม่ (Recycling) การเสีย
สมดุลของล าไส้และการผิดปกติของการขนส่งน ้ าดีเหล่าน้ีอาจก่อให้เกิดการหลัง่สารอิเลคโตรไลตแ์ละ
ของเหลวท่ีมีผลอย่างมากต่ออาการท้องร่วง (Diarrhea) (Walters, 2014; Oduyebo & Camilleri, 2017) 
ดังนั้นกระบวนการเหล่าน้ีจึงอาจสัมพนัธ์กับพยาธิก าเนิดของภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดท้องร่วง 
(Peleman et al., 2017) ความผิดปกติในการดูดซึมน ้ าดีเกิดข้ึนประมาณร้อยละ 30 ของคนไขท่ี้มีภาวะ
ล าไส้แปรปวนแบบทอ้งร่วง แต่การใชย้าดูดซบัน ้ าดี เช่น Cholestyramine นั้นมีประสิทธิภาพในคนไข้
เหล่านั้ น (Slattery et al. 2015) อีกทั้ งการบ าบัดด้วยยาจับกับน ้ าดี (Bile acid sequestrant) เป็นวิธี ท่ี
น่าเช่ือถือ แต่ว่ายาน้ีอาจขดัขวางการดูดซึมยารักษาภาวะล าไส้แปรปรวนอ่ืน ๆ และอาจท าให้ลด
ประสิทธิภาพยาเช่นกนั (Cangemi & Lacy, 2019) 

2.3.3.3  กลไกในสารจากต่อมไร้ท่อ 
เซลล์ล าไส้มีการหลัง่ GLP-1 หลงัจากการกระตุน้ของสารหลายชนิด เช่น กรดไขมนั น ้ าดี 

สารจากแบคทีเรีย (Martin et al., 2018, Tolhurst et al., 2012) GLP-1 ท าหน้าท่ีเป็นตัวแปรสัญญาณ 
(Signal transducer) ในระบบแกนเช่ือมโยงระหวา่งล าไส้ สมองและไมโครไบโอมโดยมีจุลชีพในล าไส้
เป็นส่ือช่วยเหลือโดยการแสดงออกของ GLP-1 และตวัรับ GLP-1 เน่ืองจากจุลชีพน้ีเร่งการเคล่ือนไหว
ของระบบทางเดินอาหารและไปกดการแสดงออกของตัวรับ GLP-1 ในเซลล์ประสาทในล าไส้ 
(Myenteric neural cell) ทัว่ทั้งระบบทางเดินอาหาร (Yang et al., 2017) ดงันั้นการเสียสมดุลในล าไส้มี
ความเป็นไปไดท่ี้จะมีอิทธิพลต่อภาวะล าไส้แปรปรวนผา่นการควบคุมของ GLP-1 

2.3.3.4  กลไกในเอนไซม ์
ผนังล าไส้ (Intestinal epithelial barrier) มีหน้าท่ีปกป้องการคุกคามจากเช้ือโรค อีกทั้งยงั

รักษาความสามารถในการดูดซึมสารอาหารท่ีจ าเป็น (Vancamelbeke & Vermeire, 2017) การท างาน
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ผิดปกติของเยื่อบุผนงัล าไส้พบว่าก่อให้เกิดการเพิ่มความสามารถในการซึมผ่าน อีกทั้งก่อให้เกิดการ
อพยพของแบคทีเรียและกระตุน้ความผิดปกติหลายอยา่งรวมไปถึงภาวะล าไส้แปรปรวน (Hyland et al., 
2014) การลดของโปรตีนในช่องระหว่างเซลล์ (Tight junction protein) พบว่าสัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้
แปรปรวน (Cheng et al., 2015) นอกจากน้ีปัจจยัของจุลินทรียท่ี์สัมพนัธ์กบัการท าหนา้ท่ีเยือ่บุผนงัล าไส้
นั้นประกอบไปดว้ย เอนไซม์เร่งการยอ่ยโปรตีน (Protease) สารส่ือประสาทและสารท่ีไดจ้ากการยอ่ย
สลาย (Metabolites) เม่ือพิจารณาเอนไซมเ์ร่งการยอ่ยโปรตีนท่ีอยูท่ี่ผิว (Luminal protease) พบวา่จะจบั
กบัตวัรับท่ีกระตุน้เอนไซมเ์ร่งการยอ่ยโปรตีน (Pretease activated receptor, PAR) โดยเอนไซมน้ี์ไดม้า
จากการยอ่ยอาหารของเจา้ของถ่ินและจุลชีพท่ีเป็นผูอ้ยูอ่าศยั (Pontarollo et al., 2020) การเปล่ียนแปลง
ของเอนไซม์เร่งการย่อยโปรตีนท่ีไดม้าจากจุลินทรียห์ลงัการเสียสมดุลในล าไส้จะท าให้มีการโจมตี
โดยตรงบนผนังล าไส้ผิวนอก (Epithelial barrier) หรือโดยทางออ้มก่อให้เกิดความผิดปกติของผนัง
ล าไส้เน่ืองจากตวัรับบางตวัท่ีกระตุน้เอนไซมเ์ร่งการยอ่ยโปรตีนในเซลล ์(van Thiel et al., 2020)  

 
2.4  แนวคิดและทฤษฎเีกีย่วกบัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ 

2.4.1  ความเป็นมาของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
การปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (Fecal microbiota transplantation, FMT) เป็นวิธีท่ีส่งสาร

อุจจาระท่ีเตรียมจากวิธีพิเศษ โดยสารน้ีไดรั้บจากคนท่ีมีสุขภาพดี (Healthy donor) แลว้น าไปสู่คนไข้
หรือผูรั้บ (Recipient) เพื่อปรับปรุงสภาพร่างกายเฉพาะแห่งโดยการฟ้ืนฟูความสมดุลของชุมชน
จุลินทรียใ์นล าไส้ (Ser et al., 2021) ทั้งน้ีอุจจาระโดยทัว่ไปจะเป็นของเสีย (Waste) หรือสารท่ีหลัง่จาก
ร่างกาย (Bodily excretion) อีกทั้งส่วนประกอบหลักของอุจจาระมกัเป็นซาก (Carcass) ของอาหาร
หลงัจากท่ีได้ผ่านระบบการย่อยอาหาร โดยท่ีสารอาหารส่วนใหญ่น่าจะได้รับการดูดซึมไปแลว้ แต่
อยา่งไรก็ตามตวัอยา่งอุจจาระท่ีไดจ้ดัเตรียมทางคลีนิคนั้นบ่อย ๆ ไดมี้การเก็บสะสมส าหรับการคดักรอง
เพื่อตรวจสอบเช้ือโรคท่ีเป็นอนัตรายหรือสถานภาพของการอกัเสบก่อน 

Goldenberg & Merrick (2021) ได้ทบทวนวรรณกรรมและกล่าวว่าการรับประทานสาร
อุจจาระท่ีมีการบนัทึกคร้ังแรกนั้นใชเ้พื่อรักษาอาการป่วยเน่ืองจากอาการ “Charak Samhita” (ในภาษา
สันสกฤต) โดย Panchgavya ซ่ึงเป็นส่วนผสมของผลิตภณัฑ์ท่ีไดจ้ากววัจ านวน 5 ชนิด รวมทั้งมูลสัตว์
ไดมี้การใชเ้ป็นยาอายุรเวทเป็นเวลามากกวา่ 2000 ปีมาแลว้ โดยมีการอา้งถึงสรรพคุณต่อทั้งโรคติดต่อ
และไม่ติดต่อ (Communicable and non-communicable disease) (Dhama et al., 2005) ในศตวรรษท่ี 4 
แพทยจี์นโบราณท่ีมีช่ือเสียงช่ือ Ge Hong ไดป้ระสบความส าเร็จในการรักษาคนไขท่ี้มีอาการอาหารเป็น
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พิษและ/หรือทอ้งร่วงอยา่งรุนแรงดว้ยการใหรั้บประทานสารแขวนลอยท่ีท าจากอุจจาระมนุษยท่ี์เรียกวา่ 
ซุปเหลือง (Zhang et al., 2012; Shi & Yang, 2018) นอกจากน้ียงัมีแพทยฝึ์กหัดชาวจีนโบราณช่ือ Li 
Shizhen ไดบ้นัทึกถึงการใชส้ารอุจจาระเพื่อรักษาโรคในช่องทอ้งในต าราท่ีมีช่ือเสียงทางการแพทยจี์น
โบราณช่ือ “Ben Cao Gang Mu” หรือ Compendium of Materia Medica 

การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระไดเ้ขา้มาเป็นยาสมยัใหม่คร้ังแรกในปี ค.ศ. 1958 เม่ือมีการ
ใชรั้กษาคนไข ้4 คนท่ีมีการอกัเสบของล าไส้โดยการสวนทวารดว้ยอุจจาระ (Fecal enema) (Eiseman et 
al., 1958) ต่อมาในปี ค.ศ. 1978 เม่ือมีนักวิจยักลุ่มหน่ึงได้พบว่าการอกัเสบน้ีเป็นไปได้ท่ีเกิดข้ึนโดย
แบคทีเรียท่ีเป็นเช้ือโรคช่ือ C. difficile (George et al., 1978) และไม่ไดเ้กิดข้ึนโดยบงัเอิญ (By chance) 
แต่มีการเปล่ียนแปลงบางอยา่งเกิดข้ึนหลงักระบวนการการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ Ser et al. (2021) 
กล่าวว่าการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระขา้มตระกูลจุลินทรียอ์าจไดผ้ลเช่นกนั ตวัอย่างเช่น ทหารชาว
เยอรมนัจาก Afrika Corps รับประทานอุจจาระอูฐระหวา่งสงครามโลกคร้ังท่ี 2 ท าให้สามารถฟ้ืนฟูจาก
อาการโรคบิดท่ีเกิดจากแบคทีเรียเม่ือไม่มียาปฏิชีวนะ (Lewin, 2001) ถึงแมว้า่ไม่มีใครสามารถอธิบาย
วิธีการรักษาในตอนนั้น แต่นกัวิทยาศาสตร์ปัจจุบนัน้ีไดค้น้พบยาและพบวา่อุจจาระสามารถใชใ้นการ
ฟ้ืนฟูไมโครไบโอมในล าไส้คนไข ้(Brandt, 2012; Xu et al., 2015) แต่เม่ือมองอีกมุมหน่ึง สังเกตไดว้า่
ไมโครไบโอมในล าไส้ของผูรั้บอาจจะถูกบังคับให้เข้าสู่กระบวนการสอนอีกคร้ัง (Re-education 
process) และผา่นการฟ้ืนฟูสมดุลเน่ืองจากสารอุจจาระซ่ึงบางทีอาจจะมีแบคทีเรียมากกวา่ 1000 ตระกูล
ท่ีสามารถท างานได ้(Brandt and Aroniadis, 2013; de Groot et al., 2017) 

2.4.2  กลไกการท างานของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
Goldenberg & Merrick (2021) ก ล่ าวว่าการต้านการขยายอาณาจักร  (Colonization 

resistance) โดยการใชก้ารปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเป็นการปกป้องท่ีตอ้งแลกดว้ยจุลชีพเฉพาะแห่งท่ี
แข็งแรง (Healthy microbiota) เพื่อตา้นการยึดครองของเช้ือโรค ทั้งน้ีการตา้นจุลินทรียถู์กใชส่้วนใหญ่
เพื่อก าจดัหรืออย่างน้อยป้องกันการเติบโตของจุลินทรียท่ี์ก่อโรค แต่เม่ือใช้การปลูกถ่ายจุลชีพด้วย
อุจจาระน้ีอย่างเป็นระบบอาจท าลายจุลชีพเฉพาะแห่งในร่างกายด้วยเช่นกนั รวมทั้งการสร้างชุมชน
จุลินทรียข้ึ์นมาใหม่นั้นอาจท าลายปฏิสัมพนัธ์ระหว่างจุลชีพเฉพาะแห่งและภูมิคุมกนัของเยื่อบุผนงั 
และก่อใหเ้กิดการอกัเสบ อาจท าใหล้ าไส้เตม็ไปดว้ยเช้ือโรค เช่น C. difficile เป็นตน้ 

การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระสามารถรักษาความคงท่ีและฟ้ืนฟูจุลชีพในล าไส้ให้มีความ
แขง็แรง (Khoruts & Sadowsky, 2016) เพื่อใหส้ามารถกระตุน้ผนงัล าไส้ (Epithelial barrie) และน าไปสู่
การผลิตชั้นเยื่อบุ (Mucus layer) ท่ีมีจดัเรียงอย่างเป็นระเบียบ รวมทั้งการรักษาช่องว่างระหว่างเซลล์ 
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(Tight junction) และการผลิตเปปไทด์ต้านจุลิทรีย์โดยเจ้าของถ่ิน (Host) ส่ิงเหล่าน้ีเป็นไปเพื่อสร้าง
พื้นท่ีให้แก่จุลชีพเฉพาะแห่งภายในช่องล าไส้และส่ือสารระหวา่งจุลชีพเฉพาะแห่งและเจา้ของถ่ินเม่ือมี
การเสียสมดุลในล าไส้นั้นท่ีท าให้ความน่าเช่ือถือของผนงัล าไส้ลดลง และในทา้ยสุดมีการเส่ือมสลาย
ทั้ งหมดเน่ืองจากการเปล่ียนท่ีอยู่อาศยั (Translocation) ของจุลชีพเฉพาะแห่งท่ีเหลืออยู่ (Residual 
microbiota) ท่ีก่อใหเ้กิดการติดเช้ือ เช่น C. difficile เป็นตน้ 

แบคทีเรียท่ีได้จากการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระมีส่วนช่วยภูมิกนัเช่นกนั ตวัอย่างเช่น 
Bacteroides fragilis ท่ีช่วยผ่านทางน ้ าตาลโมเลกุลคู่ชนิดเอ (Polysaccharide A, PSA) ซ่ึงเก่ียวขอ้งกบั
การรักษาการพฒันาของ CD4+ T-lymphocyte การปรับสมดุลการตอบสนองของ T-helper cell 1 และ 2 
รวมทั้งกระบวนการการเกิดเซลล ์Lymphoid นอกจากน้ีแบคทีเรียยงัยบัย ั้งสารก่อการอกัเสบ IL-17 และ
สนบัสนุนการผลิตสารตา้นอกัเสบ IL-10 (Frisbee & Petri, 2020) 

2.4.3  ขอ้บ่งช้ีในการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
การเสียสมดุลในล าไส้ (เช่น อตัราส่วนระหว่าง Firmicute ต่อ Bacteroidetes มีค่าสูง) ซ่ึง

เกิดข้ึนในคนมากมายและอาจน ามาซ่ึงภาวะล าไส้แปรปวนสามารถฟ้ืนฟูไดโ้ดยใชก้ารปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระ (Goldenberg & Merrick 2021) แต่จนถึงปัจจุบนัยงัไม่มีผลการศึกษาการทดลองแบบสุ่ม
และมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, RCT) ท่ีสรุปว่าเป็นประโยชน์ชดัเจน ตวัอย่างเช่น มี
การทดลองท่ีตีพิมพเ์ม่ือไม่นานน้ีแนะน าวา่การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมีประสิทธิภาพต่อภาวะล าไส้
แปรปรวนโดยผลตอบสนองข้ึนอยูก่บัปริมาณท่ีใช ้อีกทั้งยงัสัมพนัธ์กบัการเสียดุลในล าไส้ท่ีดีข้ึน (El-
Salhy et al., 2020) แต่ผลต่อคะแนนความรุนแรงของอาการภาวะล าไส้แปรปรวน (Irritable bowel 
syndrome – symptom severity score, IBS-SSS) ยงัไม่เป็นท่ีแน่ชดั แต่อีกการศึกษาหน่ึงให้ขอ้สังเกตว่า
แมมี้การเปล่ียนแปลงของจุลชีพเฉพาะแห่งอยา่งถาวร แต่อาการทางคลีนิคกลบัไม่ไดดี้ข้ึนมาก อีกทั้งยงั
ดีเป็นช่วง ๆ ร่วมกบัไม่มีผลต่อคุณภาพชีวติอยา่งมีนยัส าคญั (Lahtinen et al., 2020) นอกจากน้ีการศึกษา
คนไขท่ี้มีทั้งภาวะล าไส้แปรปรวนและภาวะลา้เร้ือรัง (Chronic fatigue syndrome, CFS) พบวา่คนไขท่ี้มี
การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระท่ีผลิตโดยวิธีปราศจากออกซิเจน (Anaerobically produced FMT) แลว้
ส่งเขา้ทางล าไส้ใหญ่ส่วนปลาย (Sigmoid colon) ทางการสวนทวาร (Rectal catheter) โดยใช้อุจจาระ
จากผูใ้ห้ 10 คนท่ีไม่มีการสุ่มแลว้มีอาการดีข้ึนมากกว่าวิธีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยวิธีรับประทาน (เช่น 
ปรี/โปรไบโอติกร่วมกบัค าแนะน าทางอาหาร) อยา่งเดียว (Kenyon et al., 2019) อยา่งไรก็ตามธรรมชาติ
ของการศึกษาแบบย้อนหลัง (Retrospective study) ของการศึกษาน้ี รวมทั้ งการขาดการสุ่มและ
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มาตรฐานท่ีชัดเจนในการประเมินอาการท่ีดีข้ึนนั้นจ ากัดความสามารถในการแปรผลสู่ประชากร
เป้าหมาย (Generalisability) 

ผลการศึกษาการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, RCT) 
รายงานผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเพื่อรักษาอาการท้องผูกเน่ืองจากการเคล่ือนท่ีของ
อุจจาระช้ามีผลเป็นท่ีน่าพอใจ (Tian et al., 2017) นอกจากน้ียงัมีผลของกลุ่มทดลองเทียบกับกลุ่ม
ควบคุม พบวา่สามารถลดเวลาท่ีอุจจาระเดินทางในล าไส้ใหญ่ (Transit time) รวมทั้งความสม ่าเสมอของ
อุจจาระก็ดีข้ึน โดยรวมแลว้อาการดีข้ึนทางคลีนิคพบไดร้้อยละ 53 ของกลุ่มทดลอง (เทียบกบัร้อยละ 20  
ในกลุ่มควบคุม) อยา่งไรก็ตามถา้ก าหนดให้ใชก้ารปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในปริมาณ 100 มิลลิลิตร
ต่อวนัติดต่อกัน 6 วนัผ่านทางจมูกไปสู่ล าไส้ (Naso-intestinal route) พบว่ามีรายงานอัตราเชิงลบ
ค่อนขา้งสูง แต่เน่ืองจากการศึกษาน้ีไม่มีการปกปิด (Not blinded) ท าให้จ  ากดัความสามารถในการอา้ง
ผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระอยา่งเดียว รวมทั้งยงัจ  ากดัการประยุกตใ์ช้ผลท่ีไดใ้ห้กวา้งยิ่งข้ึน 
นอกจากน้ีจากการศึกษาแบบเปิดฉลาก (Open-label study) ในคนไขท่ี้มีอาการเสมือนอุดตนัล าไส้เร้ือรัง 
แนะน าวา่การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระสามารถบรรเทาอาการปวดและทอ้งอืดได ้(Gu et al., 2017)  

Goldenberg & Merrick (2021) กล่าวว่าการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระมีหลักฐานว่า
สามารถใช้บ าบดัอาการอ่ืน ๆ เช่น วิตกกงัวล อาการซึมเศร้า โรคล าไส้อกัเสบ โรคพาร์กินสัน กลุ่ม
อาการออทิสติก โรคลมชกั โรคมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลนัชนิดไมอิลอยด์ โรคอว้น โรคไขมนัพอก
ตบัท่ีไม่ได้เกิดจากแอลกอฮอล์ โรคตบัแข็ง ภาวะตบัอกัเสบชนิดรุนแรงจากแอลกอฮอล์ (Alcoholic 
hepatitis) โรคไวรัสตบัอกัเสบบี เป็นตน้ 

2.4.4  ปัญหาในปัจจุบนัของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 
Ser et al. (2021) กล่าวว่าถึงแมมี้ความเป็นไปไดใ้นการบ าบดัด้วยการปลูกถ่ายจุลชีพด้วย

อุจจาระในทางคลีนิคในช่วง 2 ถึง 3 ปีท่ีผา่นมา แต่วิธีน้ีไดถู้กเปล่ียนจากสถานะยาใหม่ในปี ค.ศ. 2013 
ไปเป็นสารและยาชีวภาพในปี ค.ศ. 2014 นอกจากน้ี FDA ไดป้ระกาศในปี ค.ศ. 2019 ว่าการบ าบดัน้ี
ควรจะได้รับการศึกษาดว้ยความระมดัระวงั เน่ืองจากมีคนไขค้นหน่ึงเสียชีวิตหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระและอีกคนหน่ึงเจ็บป่วยจากการติดเช้ือ (US Food and Drug Administration, 2019a, b) หลงั
การตรวจสอบหาสาเหตุท่ีเป็นไปได ้พบวา่คนไขท่ี้มีภาวะภูมิคุม้กนัอ่อนแอ (Immunocompromised) ทั้ง
สองคนน้ีไดรั้บไดรั้บสารอุจจาระจากผูใ้ห้คนเดียวกนัท่ีมีเช้ือ E. coli ท่ีสามารถผลิต Extended-spectrum 
beta-lactamase (ESBL) แต่ส่ิงท่ีน่าตกใจคือตวัอย่างอุจจาระท่ีใช้ไม่ได้มีการตรวจจุลินทรียแ์กรมลบ 
(Gram-negative) ท่ีผลิต Extended-spectrum beta-lactamase ส่ิงน้ีพบหลงัการตรวจสอบการเตรียมเก็บ
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อุจจาระท่ีเกิดข้ึนหลงัเกิดผลอนัรุนแรงแลว้ ดงันั้น FDA จึงไดป้ระกาศวา่แพทยต์อ้งตรวจสอบเชิงลึกต่อ 
Extended-spectrum beta-lactamase ก่อนการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 

ในปัจจุบนัน้ีมีองค์กรท่ีไม่แสวงผลก าไร (Non-profit organization) ไดส่้งเสริมการวิจยัใน
การปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระให้แก่แพทยแ์ละนักวิทยาศาสตร์ (Chen et al., 2020; McCune et al., 
2020) องคก์รซ่ึงเหมือนกบัธนาคารเก็บสะสมเลือด (Blood bank) ท าหนา้ท่ีเป็นธนาคารอุจจาระท่ีคอย
เก็บสะสมตวัอยา่งอุจจาระจากผูใ้หท้ัว่สหรัฐอเมริกา และถึงปัจจุบนัน้ีองคก์รน้ีมีอุจจาระมากกวา่ 3.5 ตนั 
และไดส่้งออกสาอุจจาระไปสู่ 7 ประเทศ แต่เน่ืองจากการเกิดปัญหาการเสียชีวิตและเจบ็ป่วยจากการติด
เช้ือดงักล่าวขา้งตน้ องค์กรน้ีจึงส่งเสริมให้เห็นถึงความส าคญัในการตรวจสอบคุณภาพก่อนการปลูก
ถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ โดยเร่ิมตั้งแต่การนดัหมายคร้ังแรกกบัผูใ้ห้ (Donor) ซ่ึงจ าเป็นตอ้งคดักรองอยา่ง
เขม้ขน้ดว้ยแบบสอบถาม 200 ค าถาม รวมทั้งมีการตรวจสอบทางคลีนิคโดยผูเ้ช่ียวชาญทางการแพทย์
ภายในและการประเมินทางชีววิทยาหลายขั้นตอนก่อนผา่นเขา้มาเป็นผูใ้ห้ ทั้งน้ีเพื่อให้แน่ใจวา่ตวัอยา่ง
มีคุณภาพสูงสุด จากนั้นจึงมีการเก็บอุจจาระอย่างต่อเน่ืองจากผูใ้ห้เป็นเวลา 60 วนั และสารเหล่าน้ีจะ
ไดรั้บการเก็บรักษาในท่ีกกัเก็บจนกระทัง่การตรวจสอบทุกขั้นตอน (เช่น การตรวจสอบทางคลีนิค การ
ตรวจสอบอุจจาระและเซร่ัมของอุจจาระ) เสร็จส้ินลง ในช่วงเวลาน้ีเจา้หน้าท่ีห้องทดลองจะท าการ
ประเมินทางชีวเคมีของตวัอย่างอุจจาระท่ีได้เก็บสะสมจากผูใ้ห้ ร่วมกบัการจดัล าดบัสารพนัธุกรรม
เฉพาะท่ีแสดงร่องรอยของจุลินทรียทุ์กชนิด ซ่ึงเรียกวา่ ล าดบัสารพนัธุกรรม 16S rRNA  

ในปี ค.ศ. 2020 FDA ไดป้ระกาศขอ้มูลเพิ่มเติมของคนไข ้2 คนท่ีติดเช้ือ Enteropathogenic 
E. coli (EPEC) ในล าไส้และคนไขอี้ก 4 คนท่ีติดเช้ือ Shiga toxin-producing E. coli (STEC) หลงัไดรั้บ
การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (US Food and Drug Administration, 2020a) (Ser et al., 2021) หลงัจาก
นั้น FDA ยงัไดริ้เร่ิมการประชุมกบับริษทั OpenBiome และเห็นชอบใหมี้การใชก้ฎท่ีเขม้ขน้มากข้ึน รวม
ไปถึงการท าการทดสอบ Nucleic acid amplification tests (NAATs) เพื่อหา EPEC and STEC (US Food 
and Drug Administration, 2020b) อยา่งไรก็ตามการมีเคร่ืองมือ Next-generation sequencing (NGS) นั้น 
ค่าใช้จ่ายของการจดัล าดบัสารพนัธุกรรมไดล้ดลงอยา่งมากในช่วงหลายสิบปีท่ีผา่นมา (Wetterstrand, 
2013; Solares et al., 2018) เม่ือเปรียบเทียบกบัการจดัล าดบัของ Sanger อีกทั้งนกัวิทยาศาสตร์ยงัไดรั้บ
ขอ้มูลอย่างมากมายจากตวัอย่างท่ีคิดว่ามีปัญหาโดยทนัที แลว้ท าการวิเคราะห์จุลินทรียโ์ดยปราศจาก
การเพาะเล้ียง นอกจากน้ี NGS สามารถใชเ้ป็นเคร่ืองมือคดักรองเพื่อให้ทราบขอ้มูลประชากรจุลินทรีย์
ในตวัอยา่งอุจจาระภายในเวลาสั้น ขอ้มูลน้ีสามารถใชท้  านายความเส่ียงของการติดเช้ือถา้มีการปลูกถ่าย
จุลชีพดว้ยอุจจาระ (Besser et al., 2018) ทั้งน้ีถึงแมว้า่ผูใ้หอ้าจจะดูมีสุขภาพดี แต่จุลชีพบางชนิดสามารถ
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คงอยู่ในร่างกายโดยปราศจากการก่อให้เกิดการติดเช้ือท่ีรุนแรง (Gopinath et al., 2012; Zhang et al., 
2015) นอกจากน้ีเม่ือเปรียบเทียบกบั Nucleic acid amplification tests (NAATs) ซ่ึงสามารถใชต้รวจสอบ
สารพนัธุกรรมเฉพาะของจุลินทรียแ์ต่ละชนิด NGS ใหค้  าตอบท่ีรวดเร็วกวา่มากพร้อมทั้งมีขอ้มูลเชิงลึก
มากกว่าในเชิงประชากรจุลินทรียใ์นตวัอย่าง แมก้ระนั้นก็ตาม NAATs สามารถใช้ร่วมกบั NGS โดย 
NGS ให้แนวทางประชากรจุลินทรียใ์นช่วงของการคดักรองแรกเพื่อให้แน่ใจถึงสถานะสมดุลในล าไส้ 
(Eubiosis) ของไมโครไบโอม และคนท่ีผ่านการตรวจสอบคุณภาพแลว้สามารถตรวจโดยใช้ NAATs 
เพื่อสังเกตการเติบโตของประชากรจุลชีพท่ีไม่เป็นท่ีตอ้งการหลายชนิด 

2.4.5  ขอ้สังเกตเร่ืองการน าการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระไปใช ้
Ser et al. (2021) กล่าวว่าการน าการปลูกถ่ายจุลชีพไปใช้นั้นยงัมีส่ิงท่ีตอ้งพิจารณา อย่าง

แรกคือ การพิจารณาช่วงเวลาและความถ่ีของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเพื่อรักษาแต่ละโรคนั้น
อาจจะแตกต่างกนัในคนไขแ้ต่ละคน เพราะเป้าหมายหลกัคือแค่ฟ้ืนฟูและสร้างไมโครไบโอมในล าไส้
คนไขใ้ห้เป็นปกติเท่านั้น อย่างท่ีสองคือไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัในวิธีการส่งเขา้ (Delivery 
route/method) นัน่คือไม่สัมพนัธ์กบัการใชว้ิธีการสวนทวารหรือแคปซูลท่ีมีสารอุจจาระแช่แข็ง (Hui et 
al., 2019) สุดทา้ยไมโครไบโอมในล าไส้สามารถเปล่ียนแปลงตลอดและได้รับผลกระทบจากหลาย
ปัจจยั ดงันั้นจึงจ าเป็นตอ้งพิจารณาให้รอบคอบเพื่อออกแบบแผนการรักษาโดยการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระร่วมกบัการคน้หาจุลินทรียท่ี์ส าคญัต่อโรคแต่ละชนิด รวมทั้งกลไกเพื่อให้ไดผ้ลการรักษาระยะ
ยาวท่ีมีประโยชน์สูงสุด (Goyal et al., 2016; Yu et al., 2020) 

 
2.5  งานวจัิยทีเ่กีย่วข้อง 

2.5.1  การทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมานของ Xu et al. (2019) 
Xu et al. (2019) ไดท้บทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและวิเคราะห์อภิมาน (Systematic 

review and meta-analyses) การศึกษาท่ีท าการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized-
controlled trial, RCT) เพื่อวิเคราะห์ประสิทธิผล (Efficacy) ของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (Fecal 
microbiota transplantation, FMT) ในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน โดยมีการสืบคน้วรรณกรรมอยา่ง
เป็นระบบจาก 6 ฐานขอ้มูลหลกั คือ MEDLINE (ปี ค.ศ. 1946 ถึงมิถุนายน ปี ค.ศ. 2018) EMBASE (ปี 
ค.ศ. 1947 ถึงกรกฎาคม ปี ค.ศ. 2018) Cochrane Central Register of Controlled Trials (ปี ค.ศ. 1993 ถึง
กรกฎาคม ปี ค.ศ. 2018) และ Web of Science (ปี ค.ศ. 1900 ถึงกรกฎาคม ปี ค.ศ. 2018) รวมทั้งบทความ
ในหนงัสือ Digestive Disease Week และ United European Gastroenterology Week ในช่วงปี ค.ศ. 2008 
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ถึง 2018 โดยมีแพทยท์ าการผูป้ระเมิน 2 คน และใชโ้ปรแกรม EndNote X8 ช่วย ค าส าคญัท่ีใชสื้บคน้มี
ดัง น้ี  “faecal” or “fecal” or “feces” or “faeces” or “stool” or “microbiota” or “microflora” or “fecal 
flora” or “faecal flora,” and “transplant*” or “transfusion” or “implant*” or “instillation” or “donor*” 
or “enema” or “reconstitution or infusion*” or “transfer*” or “FMT” or “bacteriotherapy.” ร่วมกบั IBS 
(“IBS” or “irritable bowel syndrome”) ท่ีปรากฎในช่ือเร่ืองและเน้ือหา เกณฑ์การคดัเลือกวรรณกรรม
เขา้ (Inclusion criteria) มีรายละเอียด 5 ขอ้ดงัน้ี 

- การทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (RCT) แบบไปขา้งหน้า (Prospective) ท่ียาหลอก
เป็นกลุ่มคู่ขนานหรือสลบัขา (Cross-over)  

- คนไขมี้อายุมากกว่า 16 ปีและมีภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีเขา้เกณฑ์มาตรฐานการประเมิน
แมนนิง (Manning) ครูส (Kruis) โรม (Rome) ฉบบั 1 2 3 หรือ 4  

- เป็นการเปรียบเทียบการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก (Placebo) ท่ีเป็น
กระสายยาของจุลชีพแต่ไม่ใช่จุลชีพ หรือท่ีมีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง (Autologous FMT)  

- มีผลลพัธ์หลกัของการรักษาคือเพื่อให้อาการโดยทัว่ไปของภาวะล าไส้แปรปรวนดีข้ึน 
ขณะท่ีผลลพัธ์รองท่ีพิจารณาคือ คุณภาพชีวติ ขอ้มูลจุลชีพเฉพาะแห่ง รวมทั้งผลขา้งเคียงท่ีเลวร้าย ทั้งน้ี
ไดส้มมุติว่าขอ้มูลทั้งหมดเป็นขอ้มูลตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat) แต่ขอ้มูลท่ีไม่สมบูรณ์หรือ
ขาดหายไปจะสมมุติวา่เกิดจากความไม่ส าเร็จจากการรักษา 

- ระยะเวลาติดตามผลอย่างน้อย 8 สัปดาห์ เน่ืองจากการมีอาการดีข้ึนในระยะสั้ นต้องใช้
เวลา 4 ถึง 12 สัปดาห์ ตามการบ าบดัอาการการท างานท่ีผิดความผิดปกติของระบบทางเดินอาหาร 
(Irvine et al., 2016; Veldhuyzen van Zanten et al., 1999) 

จากผลการสืบคน้วรรณกรรม พบวา่มีการศึกษา 742 ฉบบั แต่มีเพียง 7 ฉบบัท่ีมีความเป็นไป
ได้ว่าเก่ียวข้องกับการวิเคราะห์ อีกทั้ งมี 4 จาก 7 ฉบับน้ีผ่านเกณฑ์การคัดกรอง (Eligibility) ซ่ึงมี
ผูเ้ขา้ร่วมจ านวน 254 คน (152 คนได้รับการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ ขณะท่ีอีก 102 คนได้รับยา
หลอก) ภาพท่ี 2.5 แสดงขั้นตอนการทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบน้ี สังเกตไดว้า่ขั้นตอนเหล่าน้ีมี
การใช้ Cochrane risk-of-bias tool เพื่อตรวจสอบคุณภาพของการศึกษาแต่ละฉบับตั้ งแต่การสุ่ม 
(Randomization) การจดักลุ่ม (Allocation) การปกปิดผูเ้ขา้ร่วม (Participant blinding) การประเมินส่วน
บุคคลและผลท่ีได ้(Personnel and outcome assessment) ความสมบูรณ์ของขอ้มูลของผลท่ีได ้(Complete 
outcome data) การเลือกรายงานผล (Selective outcome reporting) และอคติอ่ืน ๆ (Higgins et al., 2011)  
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ภาพที ่2.5  ขั้นตอนการทบทวนวรรณกรรมของ Xu et al. (2019) 
 
การวิเคราะห์อภิมานกระท าโดยใชโ้ปรแกรม STATA 14 (StataCorp, College Station, TX) 

ด้วยวิธี Weighted-random-effects meta-analyses เพื่อวิเคราะห์ความเส่ียงสัมพทัธ์ (Relative risk, RR) 
และช่วงความมัน่ใจร้อยละ 95 (95% Confidence interval, 95% CI) ของการศึกษาโดยรวม จากนั้นจึง
แสดงผลในรูปแบบ Forest plot โดยใช้โปรแกรม R 3.5.0 อีกทั้งยงัมีการวิเคราะห์ความหลากหลาย 
(Heterogeneity) ระหวา่งการศึกษาโดยใชค้่า I2 ซ่ึงถา้มีค่ามากกวา่ 50% จะก าหนดใหมี้ความหลากหลาย
อยา่งมีนยัส าคญั การวิเคราะห์อภิมานนั้นมีผลลพัธ์หลกั (Primary outcome) ในการศึกษาอาการทัว่ไปท่ี
ดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวน (Global IBS symptom) ซ่ึงวดัไดจ้ากการตอบแบบสอบถามท่ีมีให้เลือก 
2 ขอ้ (Dichotomous response) ท่ีแสดงถึงอาการโดยรวมว่าดีข้ึนหรือไม่ หรือการตอบแบบสอบถาม
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อาการโดยรวม (Integrative symptom) เช่น เคร่ืองมือระบบให้คะแนนความรุนแรงของภาวะล าไส้
แปรปรวน (IBS Severity Scoring System instrument, IBS-SSS) และดัชนีอาการการท างานของโรค
ล าไส้ (Functional Bowel Disease Symptom) (Irvine et al., 2016)  

จากการวิเคราะห์อภิมาน พบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนยัส าคญัของอาการภาวะล าไส้
แปรปรวนท่ีดีข้ึนท่ี 12 สัปดาห์หลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก (RR 0.93 และ 95% 
CI 0.48-1.79) ทั้งน้ีความหลากหลาย (Heterogeneity) ระหว่างการศึกษามีความส าคญัอย่างมีนยัส าคญั 
(I2=79%) นอกจากน้ีมีการวิเคราะห์กลุ่มย่อย (Subgroup analysis) เพื่อศึกษาวิธีการส่งสารอุจจาระ 
(Route of administration) ความแตกต่างในการทดลอง เกณฑ์การวินิจฉัย ชนิดของภาวะล าไส้
แปรปรวน และความเส่ียงของอคติ โดยผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยช้ีให้เห็นถึงประโยชน์ของการปลูกถ่าย
จุลชีพดว้ยอุจจาระดว้ยปริมาณเดียว (Single-dose FMT) และส่งเขา้โดยใชห้ลอดกลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่ 
(Colonoscopy tube) หรือหลอดสอดจมูกไปล าไส้ส่วนตน้ (Nasojejunal tube) โดยเทียบกบัการปลูกถ่าย
จุลชีพด้วยอุจจาระตนเองท่ีเป็นยาหลอก (Number needed to treat NNT เท่ากับ 5; RR 1.59; 95% CI 
1.06–2.39; I2=0%) รวมทั้งมีการลดของอาการท่ีดีข้ึน (Likelihood of improvement) เม่ือปลูกถ่ายจุลชีพ
ด้วยอุจจาระแบบแคปซูลด้วยปริมาณหลากหลาย (Multiple-dose capsule FMT) (Number needed to 
harm NNH=3; RR 0.54; 95% CI 0.34–0.85; I2=13%) อีกทั้งพบว่ามีการตอบสนองต่อยาหลอกเท่ากบั
ร้อยละ 33.7 เทียบกบัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระแบบไม่ใชก้ารกิน (Nonoral FMT) และร้อยละ 67.8 
เทียบกบัปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระแบบแคปซูล (Capsule FMT)  

เม่ือพิจารณาผลลพัธ์รอง พบวา่มีในการศึกษา 2 ฉบบัช้ีวา่คุณภาพชีวติดีข้ึนท่ี 12 สัปดาห์ แต่
กลบัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัระหวา่งกลุ่มการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระและกลุ่มยาหลอก 
(Holvoet et al., 2020) อยา่งไรก็ตามมีการศึกษาหน่ึงกลบัมีคุณภาพชีวิตหลงัการปลูกถ่ายท่ีเวลา 3 เดือน
น้อยกว่า อีกทั้งยงัช่ืนชอบยาหลอกมากกว่า (Halkjaer et al., 2018) เม่ือพิจารณาขอ้มูลจุลชีพ พบว่ามี
การศึกษาหน่ึงมีจุลชีพเพิ่มข้ึนมาก (-diversity) รวมทั้งมีการเปล่ียนแปงของส่วนประกอบจุลชีพไป
เป็นของผูใ้ห ้(-diversity) เป็นเวลาถึง 6 เดือนหลงัการปลูกถ่าย (Halkjaer et al., 2018) แต่มีอีกการศึกษา
หน่ึงกลบัพบว่าไม่มีความแตกต่างของส่วนประกอบจุลชีพ (-diversity) (Aroniadis et al., 2018) ทั้ง
น้ีม่ือพิจารณาผลขา้งเคียง พบวา่ในการศึกษา 3 ฉบบั มีเพียง 2 ฉบบัท่ีรายงานผลขา้งเคียง นัน่คือวงิเวียน
เป็นระยะ (Transient vertigo)  และคล่ืนไส้ (Nausea) (Johnsen et al., 2017) และมีอีกกรณีท่ีมีการฆ่าตวั
ตายในเดือนท่ีมีการปลูกถ่ายดว้ยยาหลอก (Holvoet et al., 2020) การศึกษาทั้งสองฉบบัน้ีช้ีวา่ไม่มีความ
แตกต่างอย่างมีนัยส าคญัในจ านวนคนท่ีมีผลขา้งเคียงหลงัได้รับการปลูกถ่ายเทียบกบัยาหลอก (RR 
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0.96; 95% CI 0.88–1.04, P=0.30 from random effects, I2 เท่ ากับ  0%) (Holvoet et al., 2020; Aroniadis 
et al., 2018) ขณะท่ีมีการศึกษาหน่ึงซ่ึงท าทดลองปลูกถ่ายเป็นเวลา 12 สัปดาห์รายงานว่ามีผลขา้งเคียง
นั่นคือมีอาการท้องร่วงในกลุ่มปลูกถ่ายจริง (ร้อยละ 23.1, 6/26) เทียบกับกลุ่มยาหลอก (ไม่มีเลย) 
(P=0.03)  

คุณภาพของตัวหลักฐาน (Quality of the body of evidence) ท่ีพิจารณาตามวิธี GRADE 
(Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) มีค่าต ่ามาก เน่ืองจากจ านวน
การทดลองนอ้ยมาก รวมทั้งความหลากหลายในวิธีการท าการปลูกถ่ายในแต่ละการศึกษาและความไม่
แม่นย  าของการประมาณผล (Effect estimate)  

โดยสรุปจากการวิเคราะห์ พบว่าหลกัฐานปัจจุบนัท่ีไดจ้ากการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่ม
ควบคุมนั้นไม่ไดแ้นะน าถึงประโยชน์ของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเพื่อบ าบดัอาการทัว่ไปของ
ภาวะล าไส้แปรปรวน รวมทั้งยงัคงมีค าถามท่ีเก่ียวกบัประสิทธิผล (Efficacy) ของการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน อีกทั้งยงัขาดการอธิบายท่ีชดัเจนถึงผลท่ีมีความแตกต่าง
ในแต่ละการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมเม่ือท าการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ย 

2.5.2  การทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมานของ Myneedu et al. (2019) 
Myneedu et al. (2019) ท าการทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมาน 

(Systematic review and meta-analyses) เพื่อพิจารณาการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มีภาวะ
ล าไส้แปรปรวน โดยในเดือนกุมภาพันธ์ ปี ค .ศ. 2019 ผู ้ประเมิน 2 ท่านได้เสร็จส้ินการสืบค้น
วรรณกรรมใน 5 ฐานข้อมูล คือ PubMed, Embase, Google Scholar และหนังสือบทคดัย่อ Digestive 
Disease Week ในช่วงปี ค.ศ. 2010 ถึง 2018 รวมทั้ง United European Gastroenterology Week ปี ค.ศ. 
2010 ถึง 2018 โดยใชค้  าส าคญัดงัน้ี (a) ‘‘irritable bowel syndrome,’’ (b) fecal, (c) stool, (d) microbiota, 
(e) transplant, (f) transfer, (g) ‘‘microb*,’’ (h) ‘‘(((((fecal) OR stool) OR microbiota) OR transplant) 
OR transfer) OR microb*,’’ and (i) ‘‘irritable bowel syndrome AND (((((fecal) OR stool) OR 
microbiota) OR transplant) OR transfer) OR microb*.’’ ทั้งน้ีขอ้มูลการทดลองแบบแขนเดียว (Single-
arm trial) และการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, RCT) ได้รับการ
เก็บรวบรวมถา้มีการวินิจจฉยัภาวะล าไส้แปรปรวนโดยแพทยห์รือเป็นไปตามเกณฑ์โรมฉบบัท่ี 1 2 3 
หรือ 4 โดยไม่รวมอาการผิดปกติของระบบทางเดินอาหารอ่ืน ๆ ภาพท่ี 2.6 แสดงขั้นตอนการคดัเลือก
ผลการศึกษา ซ่ึงสุดท้ายพบว่ามี 8 การทดลองแบบแขนเดียว (n=90 คน) ท่ีมีช่วงเวลาติดตามผล 3 
สัปดาห์ ถึง 18 เดือน ขณะท่ีมี 5 การทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมท่ีผา่นการคดัเลือก (n=151 คนท่ี
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ไดมี้การปลูกถ่าย และ 105 คนท่ีเป็นกลุ่มควบคุม) ท่ีมีช่วงเวลาติดตามผลถึง 24 เดือน โดยมี 2 การศึกษา
ท่ีใชแ้คปซูลรับประทานเทียบกบัยาหลอกและมี 3 การศึกษาท่ีใชเ้คร่ืองมือช่วยปลูกถ่าย (Colonoscopy 
หรือ Nasojejunal) เทียบกบัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง (Autologous FMT) ในการประมิน
คุณภาพของการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมนั้น พบว่าคุณภาพของการทดลองตามมาตรฐาน 
Jadad Scale (Jadad et al., 1999) อยู่ในระดับดี แต่ระดับของหลักฐานการศึกษาตาม GRADE อยู่ใน
ระดบัต ่า (Guyatt et al., 2008)  

 

 
 

ภาพที ่2.6  ขั้นตอนการคดัเลือกผลการศึกษาของ Myneedu et al. (2019) 
 
ในการน้ีไดมี้การค านวณทางสถิติโดยใชโ้ปรแกรม RevMan v5.3 (Cochrane, London, UK) 

and MedCalc v19 (MedCalc Software, Ostend, Belgium) ผลการค านวณรายงานในรูปอตัราส่วนและ
อตัราส่วนสัมพทัธ์ (Relative ratio, RR) รวมทั้ง 95% CI เพื่อพิจารณาคนไขท่ี้มีอาการดีข้ึนโดยรวมเทียบ
กบัคนไขท้ั้งหมด อีกทั้งยงัมีการพิจารณาการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบักลุ่มยาหลอกดว้ยการ
ค านวณการเปล่ียนแปลงของระบบคะแนนความรุนแรงของภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS Severity 
Scoring System, IBS-SSS) และเคร่ืองมือคุณภาพชีวิตของภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS Quality of Life, 
IBS-QOL) เทียบกบัค่าพื้นฐาน (Baseline) (นัน่คือ คะแนนพื้นฐานลบดว้ยคะแนนหลงัจากการรักษา) 
นอกจากน้ียงัมีการเปรียบเทียบค่าเฉล่ียความแตกต่าง (Mean difference, MD) และมาตรฐานค่าเฉล่ีย
ความแตกต่าง (Standard mean difference, SMD) ระหว่าง IBS-SSS และ IBS-QOL ตามล าดบั ถา้ค่าท่ี
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ไดจ้ากค่าเฉล่ียความแตกต่างของ IBS-SSS เป็นบวก หมายถึงมีแนวโนม้ของการตอบสนองท่ีดีต่อการ
ปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมากกว่ายาหลอก (กลุ่มควบคุม) นอกจากน้ีแบบจ าลอง Fixed-effect และ 
Random-effect จะใชใ้นกรณีท่ี I2

≤50% และ I2
>50% ตามล าดบั ผลการวเิคราะห์อยูใ่นรูป Forest plot  

ผลการวเิคราะห์พบวา่ในการทดลองแบบแขนเดียวนั้น ร้อยละ 59 (95% CI 49.1–69.3) ของ
คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนแสดงวา่มีอาการดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญั แต่การวเิคาะห์อภิมานการทดลอง
แบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมวิเคราะห์ IBS-SSS โดยใชข้อ้มูลท่ีสัปดาห์ 4 8 12 24 และ IBS-QOL โดยใช้
ขอ้มูลท่ีสัปดาห์ 12 เท่านั้น พบว่าไม่มีความแตกต่างระหว่างการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระและกลุ่ม
ควบคุมท่ีแสดงภาวะอาการท่ีดีข้ึน (RR 0.93; 95% CI 0.50–1.75) อีกทั้งไม่มีการเปล่ียนแปลงใน IBS-
SSS จากการการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบักลุ่มควบคุมท่ี 4 8 12 24 สัปดาห์ (โดยท่ี 12 สัปดาห์ 
MD = –9.58; 95% CI –77.89 to 97.04) และไม่มีการเปล่ียนแปลงใน IBS-QOL ท่ี 12 สัปดาห์ (SMD:    
–0.23; 95% CI –0.94 to 0.48) นอกจากน้ีไม่มีรายงานผลขา้งเคียงท่ีรุนแรง ยกเวน้แต่มีกรณีหน่ึงของการ
ปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตอ้งเขา้โรพยาบาลสังเกตอาการ 2 ถึง 3 ชัว่โมง  

นอกจากน้ียงัมีขอ้สังกตเพิ่มเติมวา่ช่องทางการบริหาร (Administration) และแหล่งของการ
ปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเป็นตวักวน ทั้งน้ีสังเกตไดจ้ากการทดลอง 2 ฉบบัท่ีใชแ้คปซูลรับประทาน
แต่ไม่มีผลต่ออาการท่ีดีข้ึนเทียบกบัยาหลอก อย่างไรก็ตามมีการทดลอง 3 ฉบบัท่ีใช้การส่งเขา้โดยใช้
หลอดกล้องตรวจล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy tube) หรือหลอดสอดจมูกไปล าไส้ส่วนตน้ (Nasojejunal 
tube) พบวา่ไดผ้ลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระท่ีดี ผลเหล่าน้ีอาจจะเกิดจากท่ีการรับประทานมีผล
ท าให้มีแบคทีเรียมากเกิน (Bacterial overgrowth) ในล าไส้เล็ก อีกทั้งจ  านวนของแบคทีเรียท่ีไดจ้ากการ
รับประทานอาจไม่เพียงพอ นอกจากน้ียงัสังเกตไดว้า่ไม่มีความแตกต่างระหวา่งการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระแบบแช่แขง็ (Frozen) หรือแบบสด (Fresh) (Hui et al., 2019) 

โดยสรุปแล้วการศึกษาน้ีไม่สนับสนุนการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระบ าบดัภาวะล าไส้
แปรปรวน การท่ีจะช้ีว่าการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระน้ีเป็นประโยชน์ต่อคนไข้ท่ีมีภาวะล าไส้
แปรปรวนหรือไม่นั้น ยงัตอ้งมีการศึกษาเพิ่มเติมด้วยการพิจารณายาหลอกและขอ้มูลจุลชีพพื้นฐาน 
(Baseline) ท่ีเหมาะสม เน่ืองจากมีบางกรณีท่ียาหลอกมีผลต่อ IBS-QOL น่าพึงพอใจกว่า (Halkjaer et 
al., 2018) อีกทั้งความแตกต่างในวธีิการปลูกถ่ายและปัจจยัของคนไขอ้าจสัมพนัธ์กบัผลการทดลอง 

2.5.3  การทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมานของ Ianiro et al. (2019) 
Ianiro et al. (2019) ไดท้บทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมาน (Systematic 

review and meta-analyses) เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระต่อภาวะล าไส้
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แปรปรวน ในการน้ีไดสื้บคน้วรรณกรรมใน 8 ฐานขอ้มูล คือ MEDLINE (ปี ค.ศ. 1946 ถึงมีนาคม ปี 
ค.ศ. 2019) EMBASE AND EMBASE Classic (ปี ค.ศ. 1947 ถึงมีนาคม ปี ค.ศ. 2019) อีกทั้ง Cochrane 
Central Register of Controlled Trials และ clinicaltrials.gov รวมทั้ งบทความในหนังสือ Digestive 
Diseases Week, American College of Gastroenterology, United European Gastroenterology Week, และ 
Asian Pacific Digestive Week ระหวา่งปี ค.ศ. 2001 ถึง 2018 โดยมีเกณฑก์ารคดัเขา้ดงัน้ี 

- เป็นการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม  
- ทดลองในผูใ้หญ่ท่ีมีอายมุากกวา่หรือเท่ากบั 18 ปี 
- มีการวนิิฉยัภาวะล าไส้แปรปรวนตามความเห็นของแพทย ์หรือเขา้เกณฑก์ารวินิฉยัเฉพาะ 

เช่น แมนนิง ครูส (Kruis score) โรมฉบบัท่ี 1 2 3 หรือ 4 
- มีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก  
- ช่วงติดตามผลอยา่งนอ้ย 7 วนั 
- ใชข้อ้มูลอาการแบบแยกเป็นสองค าตอบ (Dichotomous symptom data) นัน่คือตอบสนอง

หรือไม่ตอบสนองต่อการบ าบดัอาการโดยทัว่ไปของภาวะล าไลแ้ปรปวน เพื่อประเมินการตอบสนอง 
โดยเนน้การรายงานจากคนไข ้แต่ถา้ไม่มีจะใชก้ารประเมินจากแพทยห์รือขอ้มูลแบบสอบถาม 

ค าส าคญัท่ีใช้สืบค้นมีดังน้ี irritable bowel syndrome and functional diseases, colon (both 
as medical subject heading and free text terms), and IBS, spastic colon, irritable colon, or functional 
adj5 bowel (as free text terms) โดยใช้ค  าว่ า  AND เพื่ อ ร่วมพิจารณากับค าว่ า  faecal microbiota 
transplantation, fecal microbiota transplantation, faecal adj5 transplant, fecal adj5 transplant, faecal 
adj5 therapy, fecal adj5 therapy, faecal microbiota transfer, fecal microbiota transfer, faecal microbial 
transplant, fecal microbial transplant, stool adj 5 transplant, stool adj5 transfer, stool adj5 
transplantation, and stool adj5 therapy (as free text terms). โดยมีผูป้ระเมินท่ีเป็นอิสระต่อกนัจ านวน 2 
คนและมีผูป้ระเมินตดัสินอีก 1 คน 

ผลลพัธ์หลกัของการวิเคราะห์คือเพื่อศึกษาผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบั
ยาหลอกต่ออาการทัว่ไปของภาวะล าไส้แปรปรวน ขณะท่ีผลลพัธ์รองของการวิเคราะห์คือการประเมิน
ประสิทธิผลตามวิธีของการบ าบดั (Method) วิธีการส่ง (Route นัน่คือระบบทางเดินอาหารดา้บบนหรือ
ล่าง) ชนิดของยาหลอก (ยาท่ีไม่ออกฤทธ์ิหรืออุจจาระของตนเอง) ชนิดของภาวะล าไส้แปรปรวนและ
ผลขา้งเคียง (ถา้มีรายงานจ านวนและผลขา้งเคียงของบุคคล เช่น ทอ้งผกู ทอ้งร่วง ปวดหวั ปวดช่องทอ้ง 
เกร็งช่องท้อง หรือคล่ืนไส้) นอกจากน้ียงัได้มีการเก็บข้อมูลสัดส่วนของเพศ ชนิดของภาวะล าไส้
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แปรปรวน (แบบทอ้งผูก ทอ้งร่วงและผสม) สังเกตได้ว่าขอ้มูลท่ีเก็บเป็นข้อมูลท่ีต้องการการรักษา 
(Intention-to-treat) แต่ถา้มีขอ้มูลท่ีขาดการติดต่อก็จะสมมุติวา่รักษาไม่ส าเร็จ อีกทั้งยงัมีการใชเ้คร่ืองมือ
วดัความเส่ียงของ Cochrane เพื่อตรวจสอบอคติของขอ้มูล (Higgins et al., 2011) ไม่ว่าจะเป็นขั้นตอน
การสุ่ม (Randomization) และการปกปิด (Concealment) ความครบถ้วนของผลขอ้มูล และการเลือก
รายงานผลขอ้มูล นอกจากน้ีการน าขอ้มูลมารวมกนักระท าโดยการใชแ้บบจ าลอง Random effect เพื่อ
คงไวข้องผลท่ีไดจ้ากขอ้มูล ผลของการศึกษาแสดงในรูปค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ (Relative risk, RR) ของ
การยงัคงมีอาการหลงัการบ าบดั โดยพิจารณาท่ีช่วงความมัน่ใจร้อยละ 95 (95% Confidence interval, 
95% CI) และยงัมีการค านวณจ านวนท่ีจ าเป็นต่อการรักษา (Number needed to treat, NNT) และจ านวน
จ าเป็นต่อการเป็นอันตราย (Number needed to harm, NNH) ด้วยค่า 95% CI นอกจากน้ียงัได้มีการ
ประเมินความหลากหลาย (Heterogeneity) ซ่ึงแสดงการเปล่ียนแปลงระหว่างแต่ละการศึกษาซ่ึงเกิด
เพราะความแตกต่างในผูเ้ขา้ร่วม โดยวิธีการศึกษาใช้ทั้งค่าสถิติ I2 มากกว่าหรือเท่ากบัร้อยละ 50 เป็น
เกณฑ์ตดัออก (Cut off) และค่าการทดสอบ Chi-squared ดว้ยค่า P น้อยกว่า 0.1 เพื่อนิยามระดบัการมี
นยัส าคญัของค่าความหลากหลาย (Higgins & Thompson, 2002) ผลท่ีไดแ้สดงในรูป Forest plot ของค่า 
RR ส าหรับผลลัพธ์หลักและรองรวมทั้ งค่า 95% CI แสดงในรูปของ Funnel plot ท่ีค  านวณโดยใช้
โปรแกรม Review Manager version 5.3.5 (the Nordic Cochrane Centre, Copenhagen, Denmark) และ
โปรแกรม StatsDirect version 3.1.20 (StatsDirect Ltd, Sale, Cheshire, England) ส าหรับ Funnel plot 
นั้นไดมี้การประเมินความไม่สมมาตรและผลของการศึกษาท่ีมีขนาดเล็กโดยใช ้Egger test (Egger et al., 
1997) ถา้มีการศึกษามากกวา่หรือเท่ากบั 10 (Sterne et al., 2011) 

จากการสืบคน้วรรณกรรม พบวา่มีการศึกษา 322 ฉบบัและมี 23 ฉบบัท่ีเก่ียวขอ้ง แต่มีเพียง 
5 การศึกษาท่ีเขา้เกณฑ์การคดัเขา้และมีคนไขท้ั้งหมด 267 คน ดงัแสดงขั้นตอนการคดัเลือกในภาพท่ี 
2.7 โดยรวมแลว้ร้อยละ 92.2 ของคนไขท่ี้เขา้ร่วมมีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วงหรือแบบผสม 
และร้อยละ 7.8 เป็นแบบทอ้งผกู มีการศึกษา 2 ฉบบัใชก้ารรับประทานเแคปซูลท่ีมีสารอุจจาระเทียบกบั
ยาหลอก มีการศึกษา 2 ฉบบัใชก้ลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy) ส่งสารอุจจาระเทียบกบัยาหลอกท่ี
เป็นสารอุจจาระตนเอง (Autologous stool) และมีการศึกษา 1 ฉบบัใชห้ลอดสอดจมูกไปล าไส้ส่วนตน้ 
(Nasojejunal tube) ส่งสารอุจจาระเทียบกบัยาหลอกท่ีเป็นสารอุจจาระตนเอง อีกทั้งมีคนไข ้79 คนจาก 
158 คนท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (ร้อยละ 50) ท่ีไม่ตอบสนองต่อการปลูกถ่าย เทียบกบั56 
คนจาก 109 คนท่ีได้ยาหลอก (ร้อยละ 51.4) นอกจากน้ีขอ้มูลท่ีได้น้ีมีค่าความเส่ียงต่ออคติต ่าและมี
การศึกษา 4 ฉบบัไม่ไดร้ายงานการวเิคราะห์ขอ้มูลจริงของความตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat) 
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ภาพที ่2.7  ขั้นตอนการคดัเลือกผลการศึกษาของ Ianiro et al. (2019) 
 
การวิเคราะห์ขอ้มูลคนไขโ้ดยไม่แยกความแตกต่างของชนิดอุจจาระ (Stool type) พบวา่ค่า

ความเส่ียงสัมพทัธ์ (RR) ของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีอาการไม่ดีข้ึนมีค่าเท่ากบั 0.98 (%95 CI 
0.58-1.66) โดยมีค่าความหลากหลายท่ีมีนัยส าคญั (I2= 78%; P = 0.001) นอกจากน้ีจากการวิเคราะห์
กลุ่มย่อย (Subgroup analysis) ในการศึกษา 2 ฉบับ พบว่าแคปซูลยาหลอกท่ีรับประทานทางปาก
เหนือกว่าแคปซูลท่ีมีสารอุจจาระจริง (RR = 1.96; 95% CI 1.19-3.20; I2= 14%; P = 0.28) ในการ
วิเคราะห์กลุ่มย่อยในการศึกษาอีก 2 ฉบบั พบว่าการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระโดยใช้วิธีการส่งแบบ
กลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่เหนือกวา่การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง (Autologous FMT) (RR = 0.63; 
95% CI 0.43-0.93) นอกจากน้ีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระโดยใชว้ธีิการส่งแบบหลอดสอดจมูกไปสู่
ล าไส้มีแนวโนม้จะให้ประโยชน์เหนือกวา่การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง (RR = 0.69; 95% CI 
0.46-1.02) เม่ือวิเคราะห์กลุ่มย่อยในรูปอ่ืน ๆ ในการศึกษา 2 ฉบบั พบว่าวิธีการส่งทางระบบทางเดิน
อาหารส่วนบนไม่เป็นประโยชน์ (RR = 1.35; 95% CI 0.58 to 3.14) แต่วิธีการส่งทางระบบทางเดิน
อาหารส่วนล่างได้เป็นประโยชน์ (RR = 0.63; 95% CI 0.43 to 0.93, NNT = 4; 95% CI 3 to 22) ใน
การศึกษากลุ่มยอ่ย 3 ฉบบั พบวา่อุจจาระท่ีไดจ้ากผูใ้ห้ (Donor stool) มีประสิทธิภาพเหนือกวา่อุจจาระ
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ตนเอง (Autologous stool) (RR = 0.66; 95% CI 0.50 to 0.87, NNT = 3; 95% CI 3 to 11) อย่างไรก็ตาม
ยงัมีการศึกษา 2 ฉบบัท่ียาหลอกเหนือกว่าการใช้แคปซูลท่ีมีสารอุจจาระจริง (RR = 1.96; 95% 1.19 to 
3.20) อีกทั้งมีอีก 3 ฉบบัร่วมกบัการศึกษาอีกฉบบัหน่ึง (คนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนชนิดทอ้งร่วง
และชนิดผสม) พบว่าผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระยงัไม่ชดัเจน (RR = 0.79; 95% CI 0.54 to 
1.15) เม่ือพิจารณาในดา้นผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ พบวา่มีการศึกษาฉบบัหน่ึงไม่
มีผลขา้งเคียงท่ีร้ายแรงท่ีแตกต่างในกลุ่มยาจริงและยาหลอก ขณะท่ีอีกฉบบัหน่ึงไม่มีผลขา้งเคียงเลย แต่
มีการศึกษา 3 ฉบบัท่ีรายงานผลขา้งเคียง โดยมีคนไข ้29 คนจาก 94 คน (ร้อยละ 30.9) ท่ีไดรั้บการปลูก
ถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมีผลขา้งเคียงอย่างน้อย 1 อย่างเทียบกบัคน 25 คนจาก 65 คน (ร้อยละ 38.5) ท่ี
ไดรั้บยาหลอก ค่า RR ของผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอกมีค่าเท่ากบั 
0.93 (95% CI 0.45 to 1.92) ร่วมกบัค่าความหลากหลายท่ีมีนยัส าคญั (I2 = 61%, P = 0.08) 

ปัจจยัท่ีมีผลต่อประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระต่อคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้
แปรปรวนประกอบไปดว้ย (1) หนา้ท่ีของจุลชีพแต่ละชนิดในล าไส้ท่ีสัมพนัธ์กบัภาวะล าไส้แปรปวนยงั
ไม่ทราบชดัเจน (2) ความแตกต่างของวิธีการส่ง (Route of administration) ชนิดของยาหลอก และชนิด
ของภาวะล าไส้แปรปรวน (3) การลา้งล าไส้ก่อนการการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ 

โดยสรุปแล้วอุจจาระแบบสดหรือแบบแช่แข็งท่ีส่งผ่านแบบกล้องตรวจล าไส้ใหญ่หรือ
แบบหลอดสอดจมูกไปสู่ล าไส้นั้นอาจเป็นประโยชน์ต่อภาวะล าไส้แปรปรวน อยา่งไรก็ตามควรมีการ
ทดลองการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวนเฉพาะกลุ่มมากกวา่น้ี เช่น ตาม
ชนิดของอุจจาระ รายงานประสิทธิภาพตามอาการ และการปลูกถ่ายในระยะเวลายาวนานข้ึน 

2.5.4  การทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมานของ Green et al. (2020) 
Green et al. (2020) ไดท้บทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบและวเิคราะห์อภิมาน (Systematic 

review and meta-analyses) เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระต่อภาวะอาการอ่ืน
นอกจากการติดเช้ือ C. difficile นัน่คือภาวะล าไส้แปรปรวน ทอ้งผกู โรคล าไส้อกัเสบ (IBD) จุลชีพตา้น
ยาปฏิชีวนะ (Antibiotic-resistant organism) โรคอว้น (Obesity or metabolic syndrome) และการผดิปกติ
อ่ืน ๆ การทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบอยา่งเป็นระบบไดใ้ชแ้นวทางตาม PRISMA ซ่ึงไดสื้บคน้
วรรณกรรมใน 6 ฐานขอ้มูล คือ MEDLINE, EMBASE, Cochrane Central Register of Controlled Trials, 
Health Technology Assessment Database, Allied and Complementary Medicine (AMED) แ ล ะ 
PsycINFO กลยุทธ์ในการสืบคน้ไดใ้ชแ้นวทางของ PICO นัน่คือ Population (P) หรือประชากรทุกช่วง
อายุท่ีมีอาการเร้ือรังดังกล่าวยกเวน้จากการติดเช้ือ C. difficile และมีการติดตามอาการเป็นเวลา 2 
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สัปดาห์หลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ Intervention (I) หรือการทดลองท่ีมีการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระ Comparator (C) หรือกลุ่มควบคุม และ Outcome (O) หรือผลลพัธ์ ซ่ึงพิจารณาผลลพัธ์หลัก
ก่อน ถา้พบวา่ไม่สัมพนัธ์กบัประสิทธิผล จะพิจารณาผลลพัธ์รองตามมา แต่ผลสุดทา้ยในการพิจารณาวา่
มีนัยส าคญัต่ออาการหรือไม่ ตอ้งมีผลต่อผลลพัธ์หลกัอย่างมีนัยส าคญัก่อน อีกทั้งยงัมีการพิจารณา
ผลขา้งเคียงท่ีรายงานในการศึกษาดว้ย  

ในการสืบคน้โดยผูป้ระเมิน 2 คนท่ีเป็นอิสระต่อกนัและมีผูป้ระเมินตดัสินอีก 1 คน ไดมี้
การพิจารณาเฉพาะการศึกษาท่ีเป็นภาษาองักฤษและท าในคนเท่านั้น รวมทั้งเป็นการทดลองแบบสุ่ม
และมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, RCT) การศึกษาแบบไม่สุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Non-
randomized-controlled study) และการศึกษาเชิงสังเกตและมีกลุ่มเปรียบเทียบ (Observational study 
with a comparator arm) ทั้งน้ีการศึกษาเชิงสังเกตและมีกลุ่มเปรียบเทียบเป็นการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลไป
ขา้งหนา้ของทุกกลุ่มประชากร (Prospective cohort study) เท่านั้นท่ีจะน ามาพิจารณา ในการสืบคน้ไดมี้
การใช้โปรแกรม Rayyan software โดยใช้ค  าส าคัญ 42 ค าประกอบด้วย FMT or fecal microbiota 
transplant* or fecal microbiota transplant* or microbiota transfer or microbiome transfer or microbiota 
transplant* OR microbiome transplant* or microbial transplant* or microbial transfer or fecal 
transplant* OR fecal transplant* or feces transplant* OR feces transplant* or stool transplant* or stool 
transfer or fecal flora transplant* OR fecal flora transplant* or microflora transplant* OR fecal flora 
transfer or fecal flora transfer OR fecal bacteriotherapy OR fecal bacteriotherapy OR feces 
bacteriotherapy OR feces bacteriotherapy OR rectal bacteriotherapy OR fecal flora bacteriotherapy OR 
donor fecal OR donor stool OR donor feces OR donor fecal or donor feces fecal transfer OR fecal 
transfer OR fecal reconstitu-tion OR fecal reconstitution OR flora reconstitution OR microbiome 
reconstitution OR feces reconstitution OR feces reconstitution  

หลงัจากการสืบคน้แลว้ ไดมี้การทดสอบความหลากหลาย (Heterogeneity) ของการศึกษา
ดว้ยการใชต้ารางความเส่ียงอคติหรือ The Cochrane Risk of Bias tool เพื่อทดสอบการสุ่มในการทดลอง 
ในการน้ีผูป้ระเมิน 2 คนจะท าการทดสอบโดยอิสระต่อกนั (Higgins et al., 2011)  

หลงัจากนั้นในการวิเคราะห์อภิมานไดมี้การใชโ้ปรแกรม Meta-Analysis (version 3.3.070) 
(Englewood, 2011) และแบบจ าลอง Mantel-Haenszel random-effects รวมทั้ งมีการพิจารณาความ
หลากหลายของการศึกษาโดยใชค้่า I2 ถา้ค่าเท่ากบัศูนยแ์ปลวา่ไม่มีความหลากหลาย แต่ถา้มากกวา่น้ีจะ
แสดงถึงความหลากหลายท่ีเพิ่มข้ึน อยา่งไรก็ตามไม่มีการวิเคราะห์ความไว (Sensitivty) และกลุ่มยอ่ย 
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(Subgroup) เน่ืองจากจ านวนการศึกษาน้อย นอกจากน้ีย ังไม่มีการทดสอบอคติของการตีพิมพ์ 
(Publication bias) ในรูป Funnel plot เน่ืองจากจ านวนการศึกษานอ้ยเช่นกนั (Collaboration, 2011) 

ในเดือนมีนาคม ปี ค.ศ. 2020 ผลจากการสืบคน้พบว่ามีการศึกษาทั้งส้ิน 6624 ฉบบั แต่มี
เพียงการศึกษา 26 ฉบบัท่ีผา่นเกณฑ์คดัเขา้ ถา้พิจาณาเฉพาะภาวะล าไส้แปรปรวน พบวา่มีการทดลอง
แบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมเพียง 5 ฉบบัท่ีผ่านเกณฑ์คดัเขา้ ซ่ึงเพียงพอต่อการท าการวิเคราะห์อภิมาน
และการตอบสนองทางคลีนิค เม่ือการศึกษาทั้ง 5 ฉบบัน้ี พบว่ามี 4 การศึกษาพิจารณาคะแนนความ
รุนแรงของอาการภาวะล าไส้แปรปรวน (Irritable bowel syndrome – symptom severity score, IBS-
SSS) และอีก 1 การศึกษาพิจารณาคะแนนอาการในระบบทางเดินอาหาร (Gastrointestinal symptom 
rating scale, GSRS-IBS) ท่ีเวลา 3 เดือน อย่างไรก็ตามคะแนนทั้งสองค่าน้ีมีความเหมือนกัน นั่นคือ
คะแนนความรุนแรงของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนหรือ IBS-SSS  

ผลการวิเคราะห์อภิมานพบวา่หลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบักลุ่มควบคุม ไม่
มีความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัต่อคะแนนความรุนแรงของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนหรือ IBS-SSS 
(Hedge’s g = 0.282, 95% CI = -1.373 to 1.937, n = 3, I2=97%, p = 0.739) นัน่คือไม่มีนยัส าคญัต่อการ
ตอบสนองทางคลีนิค (OR = 1.699, 95% CI = 0.273 to 10.588, n = 5, I2=92%, p = 0.739) เม่ือพิจารณา
ผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระโดยการติดตามอาการ 4 สัปดาห์ถึง 1 ปีหลงัการปลูกถ่าย 
พบวา่ผูเ้ขา้ร่วมการทดลอง 1 และ 4 รายมีผลขา้งเคียงรุนแรงและเล็กนอ้ยถึงปานกลาง ตามล าดบั 

โดยสรุปประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน
ยงัไม่ชดัเจน การศึกษา 5 ฉบบัท่ีผา่นเกณฑค์ดัเขา้แสดงผลผสมผสานกนั โดยมี 3 ฉบบัช่ืนชอบการปลูก
ถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ แต่อีก 2 ฉบบัช่ืนชอบกลุ่มควบคุมมากกวา่ ทั้งน้ีเป็นไปไดว้า่เกิดจากการศึกษาท่ี
แตกต่างกนั เช่น วิธีการส่งเขา้ (Route of delivery) ทางเลือกของยาหลอก (Choice of placebo นั่นคือ 
แบบยาเฉ่ือยหรือแบบการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง Autologous FMT) และกลุ่มคนไข ้
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บทที ่3 
ระเบียบวธีิวจิยั 

 
งานวิจัยน้ีเป็นการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (Systematic review) และการ

วเิคราะห์อภิมาน (Meta-analysis) เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไขท่ี้มี
ภาวะล าไส้แปรปรวน ทั้งน้ีขั้นตอนการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบประกอบดว้ย การสืบคน้
วรรณกรรม เกณฑแ์ละกระบวนการคดัเลือกงานวิจยั การดึงขอ้มูลจากงานวิจยั และการตรวจสอบความ
เส่ียงต่ออคติของการทดลอง ขณะท่ีขั้นตอนการวิเคราะห์อภิมานประกอบดว้ย การวิเคราะห์ทางสถิติ
และการวเิคราะห์เพิ่มเติม ส่ิงเหล่าน้ีมีรายละเอียดดงัต่อไปน้ี 
 
3.1  การสืบค้นวรรณกรรม 

งานวิจยัน้ีไดสื้บคน้วนรรณกรรมยอ้นหลงัตั้งแต่เดือนมกราคม ปี ค.ศ. 2000 ไปจนถึงเดือน
ตุลาคม ปี ค.ศ. 2021 โดยมีผูสื้บคน้จ านวน 3 คน (ผูป้ระเมินท่ีเป็นอิสระต่อกนัจ านวน 2 คนและมีผู ้
ประเมินตัดสินอีก 1 คน) อีกทั้ งยงัใช้แนวทาง PRISMA ในสืบค้นวรรณกรรมภาษาอังกฤษ ทั้ งน้ี
วรรณกรรมท่ีสืบค้นอยู่ในรูปการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized controlled trial, 
RCT) และการทดลองท่ีเป็นแบบก่ึงทดลอง (Quasi experimental trial) ท่ีมีการท า Propensity Score ทั้งน้ี
ฐานขอ้มูลท่ีสืบคน้เป็น 3 ฐานขอ้มูลหลกัท่ีสามารถเขา้สืบคน้ได ้อนัไดแ้ก่ Cochrane Central Register of 
Controlled Trials, PubMed และ SCOPUS วธีิและค าส าคญัท่ีใชใ้นการสืบคน้มี 2 แบบ ดงัน้ี 

- ใช้ตวัเลือก (Option) ท่ีเรียกว่า MeSH terms (Medical subject heading terms) ร่วมกับค า
ส าคัญพื้นฐาน 2 ค าคือ “Fecal Microbiota Transplantation” AND “Irritable bowel syndrome” หรือ 
“Feces” AND “Irritable bowel syndrome” หรือ “Microbiota” AND “Irritable bowel syndrome” 

- ใช้ค  าส าคัญ (Keywords) ซ่ึงประกอบไปด้วย “faecal microbiota transplantation” OR 
“faecal microbiota transplant” OR “faecal microbiota transfer” OR “faecal microbiota therapy” OR 
“fecal microbiota transplantation” OR “fecal microbiota transplant” OR “fecal microbiota transfer” OR 
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“fecal microbiota therapy” OR “stool transplantation” OR “stool transplant” OR “stool transfer” OR 
“stool therapy” OR “faecal microbial transplantation” OR “faecal microbial transplant” OR “faecal 
microbial transfer” OR “faecal microbial therapy” OR“fecal microbial transplantation” OR “fecal 
microbial transplant” OR “fecal microbial transfer” OR“fecal microbial therapy” OR “FMT” AND 
“Irritable bowel syndrome” OR “IBS” OR “irritable colon” 
 
3.2  เกณฑ์และกระบวนการคัดเลือกงานวจัิย 

ผูป้ระเมิน 2 คนท่ีเป็นอิสระต่อกันด าเนินการพิจารณาบทความวิจัยจากช่ือเร่ืองและ
บทคดัยอ่ท่ีผา่นการสืบคน้จากแหล่งขอ้มูลท่ีก าหนด จากนั้นด าเนินการคดัเลือกบทความวิจยั ซ่ีงมีเกณฑ์
การคดัเลือกเขา้และคดัเลือกออกดงัน้ี 

เกณฑก์ารคดัเขา้เป็นไปตามหลกัการของ PICO ดงัน้ี 
- Population : คนไขท่ี้เขา้ร่วมทดลองมีอายุมากกวา่หรือเท่ากบั 16 ปีและมีการวินิฉยัภาวะ

ล าไส้แปรปรวนตามความเห็นของแพทย ์หรือเขา้เกณฑก์ารวินิจฉยัเฉพาะ เช่น แมนนิง (Manning) ครูส 
(Kruis score) โรม (Rome) ฉบบัท่ี 1 2 3 หรือ 4 

- Intervention : การปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระพิจารณาทั้งวิธีรับประทานและวิธีส่งเข้า 
(Route) ด้วยเคร่ืองมือ Colonoscopy Nasojejunal หรือ Gastroscope โดยสารอุจจาระเป็นได้ทั้ งชนิด 
(Type) แบบสดหรือแบบแช่แขง็ และมีช่วงติดตามอาการอยา่งนอ้ย 8 สัปดาห์ เน่ืองจากการมีอาการดีข้ึน
ตอ้งใช้เวลา 4 ถึง 12 สัปดาห์ ตามการบ าบดัอาการการท างานท่ีผิดความผิดปกติของระบบทางเดิน
อาหาร (Irvine et al., 2016; Veldhuyzen van Zanten et al., 1999) 

- Comparison : ยาหลอก (Placebo) หรือการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระตนเอง (Autologous 
FMT) ทั้งแบบรับประทานและแบบส่งเขา้ด้วยเคร่ืองมือ Colonoscopy Nasojejunal หรือ Gastroscope 
โดยสารอุจจาระเป็นไดท้ั้งชนิด (Type) แบบสดหรือแบบแช่แขง็ 

- Outcome : ผลลพัธ์หลกัท่ีพิจารณา คือ อาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวน ขณะท่ี
ผลลพัธ์รองท่ีพิจารณา คือ ผลขา้งเคียงท่ีเกิดจากการปลูกถ่ายจุลชีพ โดยมีสมมติฐานวา่ ขอ้มูลท่ีพิจารณา
เป็นขอ้มูลตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat) แต่ขอ้มูลท่ีไม่สมบูรณ์หรือขาดหายไปจะสมมุติว่าเกิด
จากความไม่ส าเร็จจากการรักษา อีกทั้งยงัพิจารณาขอ้มูลปฎิบติัตามการรักษา (Per protocol) เช่นกนั 
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เกณฑ์การคดัออกเกิดข้ึนในกรณีท่ีผลการศึกษาไม่ชดัเจนหรือไม่สามารถติดต่อเพื่อท าการ
ขอผลการศึกษาเพิ่มเติมได ้

ทั้งน้ีถา้มีขอ้ขดัแยง้ใด ๆ ทั้งในการคดัเขา้และคดัออกนั้น ผูป้ระเมินตดัสินอีก 1 คนจะเป็นผู ้
ช้ีขาดขั้นสุดทา้ย 
 
3.3  การดึงข้อมูลจากงานวจัิย 

ผูป้ระเมิน 2 คนและผูป้ระเมินตดัสิน 1 คนด าเนินการอย่างเป็นอิสระต่อกนัเพื่อดึงข้อมูล 
(Extraction) จากบทความวจิยัตน้ฉบบั โดยขอ้มูลท่ีท าการดึงทั้งขอ้ความ ตารางและรูปภาพมีดงัน้ี 

- ช่ือผูว้ิจยั ช่ืองานวิจยั ปีท่ีตีพิมพ ์ชนิดการทดลอง ขนาดตวัอยา่ง ประชากรท่ีศึกษา วิธีการ
เลือกกลุ่มตวัอยา่ง และสถิติท่ีใชใ้นการวเิคราะห์ขอ้มูล 

- การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ เช่น ชนิดการปลูกถ่าย (FMT Type) ช่องทางท่ีใช ้(Route) 
ช่องทางการบริหาร (Administration) ช่องทางส่งในระบบล าไส้ (GI tracts) ผลขา้งเคียง ชนิดของยา
หลอก จ านวนคร้ัง เป็นตน้ 

- ผลต่ออาการภาวะล าไส้แปรปรวน เช่น อาการท่ีดีข้ึนและผลขา้งเคียง 
ทั้งน้ีขอ้มูลท่ีท าการดึงจะหากมีความเห็นไม่ตรงกนั จะมีการแกไ้ขร่วมกนัโดยใชฉ้นัทามติ

ของผูป้ระเมิน 
 
3.4  การตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของการทดลอง 

ผูป้ระเมิน 2 คนและผูป้ระเมินตดัสิน 1 คนท่ีเป็นอิสระต่อกนัจะท าการตรวจสอบความเส่ียง
ต่ออคติของการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized controlled trial, RCT) นัน่คือ (1) อคติ
ในขั้นตอนการสุ่มและการปกปิด (2) อคติจากการความตั้งใจให้เกิดผลการทดลอง (3) อคติเน่ืองจาก
ความไม่ครบถว้นของผลขอ้มูล (4) อคติในการวดัผลขอ้มูล และ (5) อคติในการเลือกรายงานผลขอ้มูล 
ขณะใชเ้คร่ืองมือวดัความเส่ียง ROBIN-I เพื่อตรวจสอบอคติของขอ้มูลการทดลองท่ีเป็นแบบก่ึงทดลอง 
(Quasi experimental) ท่ีมีการใช้ Propensity Score นั่นคือ (1) อคติจากตวักวน (2) อคติจากการเลือก
ผูเ้ขา้ร่วมวิจยัหรือความไม่ครบถว้นของขอ้มูล (3) อคติเน่ืองจากการวดัผลขอ้มูล และ (4) อคติในการ
เลือกรายงานผลขอ้มูล ทั้งน้ีหากผูป้ระเมินและผูป้ระเมินตดัสินมีความเห็นไม่ตรงกนัทั้งการทดลองแบบ
สุ่มและมีกลุ่มควบคุมและการทดลองท่ีเป็นแบบก่ึงทดลอง จะแกไ้ขโดยการอภิปรายเพื่อหาฉันทามติ
ร่วมกนั 
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3.5  การวเิคราะห์ทางสถิติ 
การวเิคราะห์ทางสถิติในงานวจิยัน้ีเป็นการวเิคราะห์อภิมานโดยใชโ้ปรแกรม STATA17/SE 

(College Station, Texa, USA) เพื่อวเิคราะห์ความเส่ียงสัมพทัธ์ (Relative risk, RR) หรืออตัราส่วนความ
เส่ียง (Risk ratio, RR) รวมทั้ งช่วงความมั่นใจร้อยละ 95 (95% Confidence interval, 95% CI) ของ
การศึกษาประสิทธิผลการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ ทั้ งน้ีมีการวิเคราะห์ความหลากหลาย 
(Heterogeneity) ของบทความโดยใชค้่า I2 ถา้ในกรณีท่ี I2

≤50% การวิเคราะห์อภิมานจะใช้แบบจ าลอง
วิ ธี  Fixed-effect ของ  Mentel-Haenzel แ ต่ถ้า  I2

>50% จะใช้แบบจ าลองวิ ธี  Random-effect ของ 
DerSimonian & Laird ทั้ งน้ีผลท่ีได้แสดงผลในรูปแบบ Forest plot โดยใช้โปรแกรม STATA17/SE 
(College Station, Texa, USA) 

ในการวิเคราะห์อภิมานนั้น มีผลลพัธ์หลกั (Primary outcome) คือ การศึกษาอาการทัว่ไปท่ี
ดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวน (Global IBS symptom) หรือการตอบแบบสอบถามอาการโดยรวม 
(Integrative symptom) นัน่คือ (1) คะแนนความรุนแรงของภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS Severity Scoring 
System instrument, IBS-SSS) หรือ (2) ท่ีไม่ใช่ IBS-SSS ขณะท่ีผลลพัธ์รอง (Secondary outcome) คือ 
ผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน  

นอกจากน้ีย ังมีการทดสอบอคติของการตีพิมพ์ (Publication bias) ในรูป Funnel plot 
(Higgins et al., 2011) ร่วมกับ Egger test (Egger et al., 1997) ถ้ามีบทความมากกว่าหรือเท่ากับ 10 
(Sterne et al., 2011)  

เม่ือไดผ้ลลพัธ์ขา้งตน้แลว้ มีการน าผลการวิเคราะห์ต่าง ๆ มาใช้ในการตรวจสอบคุณภาพ
ของตัวหลักฐาน (Quality of the body of evidence) ตามวิธี  GRADE (Grading of Recommendations 
Assessment, Development and Evaluation) (Guyatt et al., 2008) 
 
3.6  การวเิคราะห์เพิม่เติม 

การวิเคราะห์เพิ่มเติมหรือการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ย (Subgroup analysis) ประกอบไปดว้ย การ
ประเมินประสิทธิผลเม่ือแยกพิจารณาผลลพัธ์ (Outcome) ชนิดของการปลูกถ่าย (FMT Type) ช่องทางท่ี
ใช ้(Route) ช่องทางการบริหาร (Administration) ช่องทางส่งในระบบล าไส้ (GI tracts) และผลขา้งเคียง 
(ถา้มีรายงานจ านวนและผลขา้งเคียงของบุคคล เช่น ทอ้งผูก ทอ้งร่วง ปวดหัว ปวดช่องทอ้ง เกร็งช่อง
ทอ้ง หรือคล่ืนไส้) ภาพท่ี 3.1 สรุปขั้นตอนการวจิยัในงานวจิยัน้ีท่ีไดน้ าเสนอไปขา้งตน้ 
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ภาพที ่3.1  ขั้นตอนการวิจยั 
 
3.7  จริยธรรมในการวจัิย 

งานวิจยัน้ีได้เสนอขออนุญาตการท าวิจยัในมนุษย์ต่อคณะกรรมการจริยธรรมส าหรับ
พิจารณาโครงการวจิยัท่ีท าในมนุษย ์มหาวทิยาลยัวทิยาลยัธุรกิจบณัฑิต 
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บทที ่4 
ผลการวเิคราะห์ข้อมูล 

 
บทท่ี 4 น้ีน าเสนอผลการทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบ (Systematic review) และการ

วเิคราะห์อภิมาน (Meta-analysis) ในการศึกษาประสิทธิผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระในคนไข้
ท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวน ผลท่ีน าเสนอประกอบไปดว้ย กระบวนการคดัเลือกงานวิจยั การตรวจสอบ
ความเส่ียงต่ออคติของการทดลอง การวิเคราะห์ทางสถิติ และการวิเคราะห์เพิ่มเติม ดงัมีรายละเอียด
ต่อไปน้ี 
 
4.1  กระบวนการคัดเลือกงานวจัิย 

เม่ือท าการสืบค้นวนรรณกรรมยอ้นหลังตั้ งแต่เดือนมกราคม ปี ค.ศ. 2000 จนถึงเดือน
ตุลาคม ปี ค.ศ. 2021 โดยใชแ้นวทาง PRISMA ใน 3 ฐานขอ้มูลหลกั โดยใชค้  าส าคญัดงักล่าวในบทท่ี 3 
พบวา่มีงานวจิยัทั้งหมด 382 บทความท่ีถูกน ามาคดักรองดงัแสดงในภาพท่ี 4.1 งานวจิยัเหล่าน้ีประกอบ
ไปด้วย 12 บทความจากฐานข้อมูล Cochrane Central Register of Controlled Trials ท่ีได้จากการใช้
ตวัเลือก MeSH terms (Medical subject heading terms) ร่วมกบัค าส าคญัพื้นฐาน นอกจากน้ียงัพบ 292 
บทความจากฐานขอ้มูล PubMed และ 78 บทความจากฐานขอ้มูล SCOPUS ท่ีไดจ้ากการใช้ค  าส าคญั 
(Keywords) ทั้ งน้ีเม่ือพิจารณาจากช่ือเร่ืองและบทคดัย่อ สามารถคดังานวิจยัท่ีไม่เก่ียวข้องออกได้
ทั้งหมด 359 บทความ ดงันั้นจึงเหลืองานวิจยัท่ีเขา้เกณฑก์ารประเมินการคดัเขา้ทั้งหมด 23 บทความ แต่
เม่ือพิจารณาจากเน้ือหาของทั้ง 23 บทความ พบว่ามีงานวิจยัท่ีซ ้ าซ้อนกนัและถูกคดัออกจ านวน 16 
บทความ เน่ืองจากมีงานวิจยัท่ีใชค้นไขซ้ ้ าซ้อนกนักบัการทดลองก่อนหนา้ โดยการทดลองก่อนหน้าน้ี
เป็นงานวิจยัท่ีผา่นการคดัเขา้ อีกทั้งเม่ือพิจารณาความซ ้ าซ้อนระหวา่ง 3 ฐานขอ้มูลจาก 16 บทความน้ี 
พบว่ามีงานวิจยัท่ีถูกคดัออกจริงจ านวน 6 บทความ ดงัแสดงในตารางท่ี 4.1 ดงันั้นจึงเหลืองานวิจยัท่ี
น ามาท าการวเิคราะห์อภิมานทั้งหมด 7 บทความ โดยขอ้มูลประชากรและขอ้มูลการทดลองของงานวิจยั
ทั้ง 7 บทความน้ีแสดงในตารางท่ี 4.2 และ 4.3 ตามล าดบั 
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(n = 359)

                    
                                

(n = 16)

 
 

ภาพที ่4.1  กระบวนการคดัเลือกงานวจิยั 
 
ตารางที ่4.1  ตวัอยา่งงานวิจยัท่ีถูกคดัออก 

งานวจิยั เหตุผลท่ีคดัออก 
Johnsen et al. (2019)  คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั Johnsen et al. (2017) และพิจารณา IBS-QOL และ 

Fatigue 
Holster et al. (2019a) คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั Holster et al. (2019b) และพิจารณาการเปล่ียนแปลงของ 

Colonic mucosa gene expression 
Goll et al. (2020) คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั Holster et al. (2019b) และพิจารณาการเปล่ียนแปลงของ 

Gut microbiome 
El-Salhy et al. (2021a) คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั El-Salhy et al. (2020) และพิจารณาการเปล่ียนแปลงของ

กรดไขมนัสายสั้น 
El-Salhy et al. (2021b) คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั El-Salhy et al. (2020) และพิจารณาเพศชายหญิง 
Madsen et al. (2021) คนไขซ้ ้ าซอ้นกบั Halkjaer et al. (2018) และพิจารณาความแตกต่างของ

อาการปวดทอ้ง ความถ่ีและลกัษณะของอุจจาระก่อนและหลงัการปลูกถ่าย 
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ตารางที ่4.2  ขอ้มูลพื้นฐานงานวจิยัท่ีถูกคดัเขา้ท าการวเิคราะห์อภิมาน 
งานวจิยั ประเทศ, 

(ศูนย)์ 
ชนิดการ
ทดลอง 

การวเิคราะห์ขอ้มูล ตวัอยา่ง 
ทั้งหมด 

อาย ุ(ปี), 
เกณฑว์นิิจฉยั 

Johnsen et al. 
(2017)  

นอร์เวย,์ 
(ศูนยเ์ด่ียว) 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

90 18-75, 
โรมฉบบัท่ี 3 

Halkjaer et al. 
(2018) 

เดนมาร์ก, 
(ศูนยคู่์) 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

52 18-60, 
โรมฉบบัท่ี 3 

Holster et al. 
(2019b) 

สวเีดน, 
(ศูนยเ์ด่ียว) 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ปฎิบติัตามการรักษา 
(Per Protocol) 

16 18-65, 
โรมฉบบัท่ี 3 

Aroniadis et 
al. (2019) 

สหรัฐอเมริกา, 
(หลายศูนย)์ 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

48 18-65, 
โรมฉบบัท่ี 3 

El-Salhy et 
al. (2020) 

นอร์เวย,์ 
(ศูนยเ์ด่ียว) 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

165 18-85, 
โรมฉบบัท่ี 4 

Lahtinen et 
al. (2020) 

ฟินแลนด,์ 
(หลายศูนย)์ 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

55 18-73, 
โรมฉบบัท่ี 3 

Holvoet et al. 
(2020) 

เบลเยยีม, 
(ศูนยเ์ด่ียว) 

แบบสุ่มและ 
มีกลุ่มควบคุม 

ตอ้งการการรักษา 
(Intention-to-treat) 

62 18-75, 
โรมฉบบัท่ี 3 

 

 
พิจารณาตารางท่ี 4.3 สังเกตไดว้า่ผลลพัธ์หลกัมีอยู ่2 ชนิดหลกั คือ IBS-SSS และไม่ใช่ IBS-

SSS โดย IBS-SSS แสดงถึงระบบคะแนนความรุนแรงของภาวะล าไส้แปรปรวนซ่ึงเป็นการให้คะแนน 
0 ถึง 100 ในค าถาม 5 ส่วน นัน่คือ (1) ความรุนแรงของการปวดช่องทอ้ง (2) ความถ่ีของการปวดช่อง
ทอ้ง (3) ความรุนแรงของอาการการยืดขยายช่องทอ้ง (4) ความพึงพอใจต่อล าไส้ และ (5) การรบกวน
คุณภาพชีวิต (Halkjaer et al., 2018) อย่างไรก็ตามผลลัพธ์หลักท่ีไม่ใช่ IBS-SSS ประกอบไปด้วย
การศึกษาของ Holster et al. (2019b) ท่ีใช้ระบบคะแนน GSRS-IBS ซ่ึงพิจารณา 13 หัวขอ้ใน 5 กลุ่ม
อาการ ประกอบดว้ย การปวดช่องทอ้ง ทอ้งอืด ทอ้งผูก ทอ้งร่วง และการอ่ิมเกินไป (Satiety) ท่ีมีการ
วดัผลในช่วง 7 วนัดว้ยการใชค้ะแนนจาก 1 (ไม่มีความไม่สบายตวัเลย) ถึง 7 (มีความไม่สบายตวัอยา่ง
รุนแรง) ขณะท่ีการศึกษาของ Holvoet et al. (2020) ใชก้ารจดบนัทึกอาการประจ าวนัเพื่อพิจารณาอาการ
รู้สึกไม่สบายท่ีช่องทอ้ง ทอ้งอืด ปวดช่องทอ้ง และทอ้งเฟ้อ โดยการใชค้ะแนน 1 ถึง 6  
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ตารางที ่4.3  ขอ้มูลการทดลองของงานวจิยัท่ีถูกคดัเขา้ท าการวเิคราะห์อภิมาน 
งานวจิยั ผลลพัธ์หลกั 

(ระยะติดตามผล) 
กลุ่มทดลอง  

(สารอุจจาระ) 
กลุ่มควบคุม  
(ยาหลอก) 

วธีิส่งเขา้ 
(Route) 

ปริมาณ, 
(แบบ, Type) 

จ านวน, 
(เขา้สุ่ม) 

ชนิด จ านวน, 
(เขา้สุ่ม) 

Johnsen  
et al. (2017)  

IBS-SSS ลด ≥ 
75 ท่ี 3 เดือน 

(12 เดือน) 

50-80 กรัม, 
(สด/แช่แขง็) 

 

55, 
(60) 

อุจจาระ
ตนเอง 

28, 
(30) 

Single Cecum 
Colonoscopy 

Halkjaer  
et al. (2018) 

IBS-SSS ลด ≥ 
50 ท่ี 3 เดือน 

(6 เดือน) 

144 กรัม, 
(แคปซูล) 

22, 
(26) 

แคปซูล 24, 
(26) 

25 แคปซูล/
วนั ใน 12 วนั 

Holster  
et al. (2019b) 

GSRS-IBS ลด ≥ 
30% ใน 6 เดือน 

(6 เดือน) 

30 กรัม, 
(สด) 

 

8, 
(8) 

อุจจาระ
ตนเอง 

8, 
(8) 

Single Cecum 
Colonoscopy 

Aroniadis  
et al. (2019) 

IBS-SSS ลด ≥ 
50 ท่ี 12 สัปดาห์ 

(24 สัปดาห์) 

28 กรัม, 
(แคปซูล) 

22, 
(25) 

แคปซูล 23, 
(23) 

25 แคปซูล/
วนั ใน 3 วนั 

El-Salhy  
et al. (2020) 

IBS-SSS ลด ≥ 
50 ท่ี 3 เดือน 
(ไม่มีรายงาน) 

30/60 กรัม, 
(แช่แขง็) 

 

109, 
(110) 

อุจจาระ
ตนเอง 

55, 
(55) 

Single 
Duodenum 

Gastroscope 
Lahtinen  

et al. (2020) 
IBS-SSS ลด ≥ 

50 ท่ี 12 สัปดาห์ 
(52 สัปดาห์) 

30 กรัม, 
(แช่แขง็) 

 

23, 
(27) 

อุจจาระ
ตนเอง 

26, 
(28) 

Single Cecum 
Colonoscopy 

Holvoet  
et al. (2020) 

Self IBS-Symp. 
record ท่ี 

12 สัปดาห์ 

ไม่มีรายงาน, 
(แช่แขง็) 

 

43, 
(43) 

อุจจาระ
ตนเอง 

19, 
(19) 

Single 
Duodenum or 

Jejunum 
Nasojejunal 
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4.2  การตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของการทดลอง 
ในการตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของการทดลอง งานวจิยัน้ีใชเ้คร่ืองมือ Cochrane risk of 

bias (ROBIN-II) เพื่อตรวจสอบขอ้มูลการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized controlled 
trial, RCT) โดยสังเกตไดว้่าไม่มีการใช้เคร่ืองมือวดัความเส่ียง ROBIN-I เน่ืองจากไม่มีงานวิจยัท่ีเป็น
แบบก่ึงทดลอง (Quasi experimental) ถูกคดัเขา้ (ดูในตาราง 4.2) 

เม่ือใช้เคร่ืองมือ ROBIN-II ตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของข้อมูลการทดลอง พบว่า
สามารถแยกการตรวจสอบได ้2 ประเภทตามลกัษณะการวเิคราะห์ขอ้มูลงานวิจยัท่ีแสดงในตารางท่ี 4.2 
นัน่คือการวิเคราะห์ขอ้มูลตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat, ITT) ซ่ึงมีอยู่ 6 บทความ และขอ้มูลท่ี
ปฎิบติัตามการรักษา (Per protocol, PP) ซ่ึงมีอยูบ่ทความเดียว นัน่คืองานวจิยัของ Holster et al. (2019b)  

เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการวิเคราะห์ขอ้มูลตอ้งการการรักษา พบวา่ผลของการตรวจสอบ
เป็นดงัแสดงในภาพท่ี 4.2 ซ่ึงการวเิคราะห์มี 5 หวัขอ้ยอ่ย นัน่คือความเส่ียงต่อกระบวนการสุ่ม (D1) การ
เบ่ียงเบนจากการรักษาท่ีทดลอง (D2) การขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (D3) การวดัผลลพัธ์ (D4) และการเลือก
รายงานผล (D5) เม่ือพิจารณาทั้ง 5 หวัขอ้ยอ่ยน้ี พบวา่มี 4 บทความวิจยัเส่ียงต่ออคติสูง (High risk) ใน
หวัขอ้การขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (D3) เน่ืองจากจ านวนคนไขท่ี้อยูใ่นการทดลองตั้งแต่กระบวนการสุ่มจนถึง
การวเิคราะห์ขาดหายไปประมาณร้อยละ 10 ถึง 20 เช่น การทดลองของ Lahtinen et al. (2020) มีจ านวน
คนไขห้ายไปในกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมประมาณร้อยละ 15 และ 7.5 ตามล าดบั นอกจากน้ีการขาด
หายไปของคนไขใ้นทั้งกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมไม่สมดุลกนั เช่น การทดลองของ Johnsen et al. 
(2017) ท่ีมีคนไขห้ายไปในกลุ่มทดลองและกลุ่มคบคุมจ านวน 5 และ 2 คน ตามล าดบั ทั้งน้ีการขาด
หายไปของคนไขน้ี้มีสาเหตุพื้นฐานเน่ืองจากการขาดการติดต่อระหวา่งการทดลอง (Loss to follow-up) 
เช่น งานวิจยัของ Aroniadis et al. (2019) นอกจากน้ียงัมีสาเหตุอ่ืน ๆ นัน่คือในงานวิจยัของ Johnsen et 
al. (2017) เน่ืองจากการตรวจพบอาการล าไส้อกัเสบ (Microscopic colitis) ในงานวิจยัของ Halkjaer et 
al. (2018) เน่ืองจากการรับประทานโปรไบโอติกหรือยาปฎิชีวนะ และการตั้งครรภ์ ในงานวิจยัของ 
Lahtinen et al. (2020) เน่ืองจากการตรวจพบอาการล าไส้อกัเสบ (Microscopic colitis) อาการทอ้งร่วง
จากน ้าดี (Bile acid diarrhea) และอาการทวารหนกัอกัเสบ (Proctitis) อยา่งไรก็ตามใน 2 งานวจิยัท่ีเหลือ
มีความเส่ียงต่ออคติต ่า (Low risk) ในหัวขอ้ D3 เน่ืองจากมีคนไขอ้ยู่จนเกือบครบหรือครบจนถึงการ
วิเคราะห์ผลการทดลอง นัน่คืองานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) มีคนไขข้าดไป 1 คน เน่ืองจากการ
ออกจากการทดลอง แต่ไม่ไดมี้รายงานสาเหตุ ขณะท่ีงานวิจยัของ Holvoet et al. (2020) ไม่มีการขาด
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หายไปของคนไข ้แมจ้ะมีคนไขร้ายหน่ึงฆ่าตวัตาย แต่ผลของคนไขร้ายน้ีถูกน ามาวิเคราะห์ ซ่ึงอาจมีการ
สมมุติวา่ขอ้มูลคนไขร้ายน้ีเป็นขอ้มูลท่ีไม่ส าเร็จต่อการรักษา  

 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Randomization process

Deviations from intended interventions

Mising outcome data

Measurement of the outcome

Selection of the reported result

Overall Bias

As percentage (intention-to-treat)

Low risk Some concerns High risk

D1

D2

D3

D4

D5

D1: Randomization process
D2 : Deviations from the intended interventions
D3 : Missing outcome data
D4 : Measurement of the outcome
D5 : Selection of the reported result  

 
ภาพที ่4.2  แผนภูมิสรุปความเส่ียงต่อขอ้มูลตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat, ITT) 
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เม่ือพิจารณาเพิ่มเติมหวัขอ้ยอ่ยอ่ืน ๆ ในภาพท่ี 4.2 พบวา่งานวจิยัของ Aroniadis et al. (2019) 
มีความเส่ียงต่ออคติเน่ืองจากกระบวนการการสุ่ม (D1) เพิ่มข้ึนมา เน่ืองจากพบวา่ผูว้ิจยัหลกั (Principal 
investigator) ไดเ้ขา้ไปเก่ียวขอ้งกบัการใชโ้ปรแกรมคอมพิวเตอร์ในกระบวนการสุ่ม ขณะท่ีในงานวิจยั
อ่ืนๆ ทั้ง 5 บทความไดใ้ชผู้ท่ี้ไม่เก่ียวขอ้งกบัการศึกษาท าการสุ่ม เม่ือพิจารณาการเบ่ียงเบนจากการรักษา
ท่ีทดลอง (D2) และการเลือกรายงานผล (D5) พบว่ามีความเส่ียงต่ออคติต ่า เน่ืองจากมีการปกปิดการ
รักษาและการวเิคราะห์ผลการทดลองเป็นไปตามท่ีไดว้างแผนไวต้ั้งแต่เร่ิมตน้ ตามล าดบั อีกทั้งในหวัขอ้
ยอ่ยการวดัผลลพัธ์ (D4) มีความเส่ียงต ่า เน่ืองจากการวดัผลในงานวิจยัทั้ง 5 บทความไดใ้ชค้ะแนนและ
ไม่มีการใชเ้คร่ืองมือ ท าใหไ้ม่มีขอ้ผดิพลาดท่ีเกิดจากการใชเ้คร่ืองมือ 
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D3 : Missing outcome data
D4 : Measurement of the outcome
D5 : Selection of the reported result

 
 

ภาพที ่4.3  แผนภูมิสรุปความเส่ียงต่อขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา (Per protocol, PP) 
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เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการวิเคราะห์ขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษาในงานวิจยัของ Holster et 
al. (2019b) พบวา่ผลของการตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของขอ้มูลแสดงในภาพท่ี 4.3 ซ่ึงประกอบไป
ด้วย 5 หัวขอ้ย่อย นั่นคือ D1 ถึง D5 เช่นเดียวกบัขอ้มูลตอ้งการการรักษาท่ีแสดงในภาพท่ี 4.2 อีกทั้ง
งานวิจยัมีความเส่ียงต่ออคติของขอ้มูลในหวัขอ้ย่อยการเบ่ียงเบนจากการรักษาท่ีทดลอง (D2) อยา่งสูง 
(High risk) อนัเน่ืองจากการวิเคราะห์ขอ้มูลโดยใช้ขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา แต่เม่ือมีการขาดหายไป
ของคนไขง้านวิจยัไดท้  าการคดัเลือกผูเ้ขา้การทดลองใหม่ให้ครบตามจ านวน 16 คน (ดูในตารางท่ี 4.3) 
แลว้ทดลองจนเสร็จส้ิน นอกจากน้ีเน่ืองจากมีคนไขท่ี้ออกจากการทดลอง แมมี้การคดัคนไขเ้ขา้ใหม่ แต่
คนไขท่ี้ขาดออกไปอาจมีผลต่อผลลพัธ์ของการทดลอง จึงท าให้มีความเส่ียงต่ออคติในหัวขอ้ยอ่ยการ
ขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (D3) เช่นกนั แต่สาเหตุของการขาดหายไปของคนไขไ้ม่ไดมี้รายงาน นอกจากน้ีใน
หวัขอ้ยอ่ยอ่ืน ๆ มีความเส่ียงต่ออคติต ่า เน่ืองจากผูท่ี้ท  าการสุ่มไม่ไดเ้ขา้ไปเก่ียวขอ้งกบัการทดลอง (D1) 
อีกทั้งมีการปกปิดการทดลอง (D2) การวดัผลได้ใช้คะแนนและไม่มีการใช้เคร่ืองมือ (D4) และการ
วเิคราะห์ผลการทดลองเป็นไปตามท่ีไดว้างแผนไวต้ั้งแต่เร่ิมตน้ (D5) 

 
4.3  การวเิคราะห์ทางสถิติ 

ในหวัขอ้การวิเคราะห์ทางสถิติประกอบดว้ย 2 หวัขอ้หลกั คือ (1) การวิเคราะห์อภิมานการ
ตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกับยาหลอก และการ
ทดสอบอคติของการตีพิมพ์ และ (2) การตรวจสอบคุณภาพของตวัหลักฐานตามวิธี GRADE ดังมี
รายละเอียดต่อไปน้ี 

4.3.1  การวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองและการทดสอบอคติของการตีพิมพ ์
งานวิจยัท่ีผ่านการคดัเขา้ทั้ง 7 บทความท่ีแสดงในตาราง 4.2 และ 4.3 นั้นไดแ้สดงข้อมูล

แบบสอบถามท่ีมีใหเ้ลือกตอบวา่ มีหรือไม่มีการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุล
ชีพดว้ยอุจจาระ ดงันั้นเม่ือใชโ้ปรแกรมโปรแกรม STATA17/SE (College Station, Texa, USA) ท าการ
วิ เคราะห์อภิมานความเส่ียงสัมพัทธ์ (Relative risk, RR) และช่วงความมั่นใจร้อยละ 95 (95% 
Confidence interval, 95% CI) ของการตอบสนองในงานวิจยั 7 บทความ พบว่าเป็นดงัแสดงในภาพท่ี 
4.4 สังเกตไดว้า่คนไขร้้อยละ 65.3 (184/282) มีการตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ ขณะท่ี
คนไขร้้อยละ 41 (75/183) ตอบสนองต่อยาหลอก เม่ือค านวณหาค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ (RR) ของการ
ตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก พบวา่มีค่า
เท่ากบั 1.39 (95% CI 0.78-2.46) อย่างไรก็ตามแมพ้บการตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้
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แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก แต่อยา่งไรก็ตามกลบัไม่มีนยัส าคญัทาง
สถิติ (p-value 0.261) อีกทั้งยงัสังเกตไดว้า่เม่ือพิจารณาการตอบสนองต่อท่ีดีต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระเทียบกบัยาหลอก พบวา่งานวิจยัของ Holster et al. (2019b) ให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์สูงสุด แต่
จ านวนตวัอย่างค่อนขา้งน้อย ขณะท่ีงานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) ให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์สูง
รองลงมาและจ านวนตวัอยา่งค่อนขา้งมาก แต่เม่ือพิจารณาในกรณีการตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพ
ด้วยอุจจาระด้อยกว่ายาหลอก พบว่างานวิจยังานวิจยัของ Halkjaer et al. (2019) ซ่ึงมีจ านวนตวัอย่าง
พอประมาณนั้นได้ให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ต ่าสุด ขณะท่ีงานวิจยัของ Aroniadia et al. (2020) ซ่ึงมี
จ านวนตวัอย่างพอประมาณเช่นกนันั้นได้ให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ต ่ารองลงมา ส่วนบทความอ่ืน ๆ 
ค่อนขา้งใหผ้ลการตอบสนองไปในทางท่ีดีต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก 

 

 
 

ภาพที ่4.4  ผลการวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวน 
 

เม่ือพิจารณาภาพท่ี 4.4 เพิ่มเติม สังเกตได้ว่าการวิเคราะห์ได้เลือกใช้แบบจ าลองวิธี 
Random-effect ของ DerSimonian & Laird เน่ืองจากผลการวิเคราะห์เบ้ืองต้นโดยใช้แบบจ าลองวิธี 
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Fixed-effect ของ Mentel-Haenzel พบว่าค่าความหลากหลายหรือ I2 มีค่าเกินกว่าร้อยละ 50 อย่างไรก็
ตามแม้มีการใช้แบบจ าลองวิธี Random-effect แต่ค่า I2 ก็ยงัคงมีค่าสูงถึงร้อยละ 82.4 ซ่ึงแสดงว่า
บทความท่ีถูกคดัเขา้น้ีมีความเป็นไปไดท่ี้จะมีความหลากหลาย (Heterogeneity) ของการทดลอง ในการ
วิเคราะห์งานวิจยัท่ีสัมพนัธ์กบัความหลากหลายน้ี สามารถท าไดโ้ดยการวิเคราะห์ความไว (Sensitivity 
analysis) ด้วยการใช้วิธีลองตดัออก (Trim) โดยใช้โปรแกรม STATA17/SE (College Station, Texa, 
USA) เพื่อวิเคราะห์อิทธิพลของการตดับทความท่ีสงสัยออกก่อนการวิเคราะห์อภิมาน พบว่าผลท่ีได้
เป็นดงัแสดงในภาพท่ี 4.5 ซ่ึงวิเคราะห์ไดว้า่การตดังานวิจยัของ Halkjaer et al. (2018) หรือ El-Salhy et 
al. (2020) มีแนวโนม้ส่งผลต่อการวิเคราะห์อภิมานสูงสุดในเชิงบวก (ค่า RR เพิ่มข้ึน) และลบ (ค่า RR 
ลดลง) ตามล าดบั  

 

 
 

ภาพที ่4.5  อิทธิพลของงานวิจยัต่อการวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองภาวะล าไส้แปรปรวน 
 

เม่ือท าการตรวจสอบอิทธิพลของงานวิจยัต่อการวิเคราะห์อภิมานโดยการตดับทความของ 
Halkjaer et al. (2018) หรือ El-Salhy et al. (2020) พบวา่ไดผ้ลการวเิคราะห์อภิมานดงัแสดงในภาพท่ี 4.6 
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หรือ 4.7 ตามล าดบั เม่ือเทียบกบักรณีท่ีไม่ไดต้ดังานวิจยั (ภาพท่ี 4.4) นั้น การตดังานวิจยัของ Halkjaer 
et al. (2018) ในภาพท่ี 4.6 ท าให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ของการตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวน
ต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (176/260, 67.7%) เทียบกบัยาหลอก (56/159, 35.2%) มีค่าเพิ่มข้ึน
เป็น 1.68 (95% CI 1.01-2.79) อีกทั้งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.046) และค่าความหลากหลายมีค่า
ลดลงเหลือร้อยละ 73.1 ขณะท่ีการตดังานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) ดงัแสดงในภาพท่ี 4.7 พบว่า
กลบัท าให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ของการตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพ
ด้วยอุจจาระ (94/173, 54.3%) เทียบกับยาหลอก (62/128, 48.4%) มีค่าลดลงเป็น 1.12 (95% CI 0.69-
1.81) และไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.656) แต่ค่าความหลากหลายกลบัมีค่าลดลงเหลือร้อยละ 
68.1 ดังนั้ นการตัดงานวิจัยของ Halkjaer et al. (2018) หรือ El-Salhy et al. (2020) นั้ น  ท าให้การ
ตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอกดีข้ึนและลดลง 
ตามล าดับ อย่างไรก็ตามสังเกตได้อีกว่า เม่ือตัดงานวิจัยของ Halkjaer et al. (2018) (I2 73.1) ความ
สอดคลอ้งของขอ้มูลการทดลองท่ีใชใ้นการวิเคราะห์อภิมานนอ้ยกวา่การตดังานวิจยัของ El-Salhy et al. 
(2020) (I2 68.1) 

 

 
 

ภาพที ่4.6  ผลการวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองของ IBS เม่ือตดังานวิจยัของ Halkjaer et al. (2018) 



64 

 

 
 

ภาพที ่4.7  ผลการวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองของ IBS เม่ือตดังานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) 
 

นอกจากความเส่ียงต่ออคติของการทดลองท่ีได้แสดงในหัวขอ้ 4.2 แลว้ สามารถทดสอบ
อคติของการตีพิมพไ์ดโ้ดยใช ้Funnel Plot ช่วยในการพิจารณาร่วมกนั เม่ือใชโ้ปรแกรม STATA17/SE 
(College Station, Texa, USA) สามารถแสดง Funnel Plot ของงานวจิยัทั้ง 7 บทความไดด้งัแสดงในภาพ
ท่ี 4.8 ซ่ึงแสดงความสัมพนัธ์ระหว่าง Effect size และ Standard error of effect size ท่ีสัมพนัธ์กับค่า
ความเส่ียงสัมพทัธ์และจ านวนตวัอย่างในการทดลอง ตามล าดบั เม่ือพิจารณาค่าต่าง ๆ พบว่าค่าท่ีได้
ส่วนใหญ่มีความสมมาตรกนั แต่มีอยู่งานวิจยัฉบบัหน่ึงซ่ึงเป็นของ Holster et al. (2019b) ไม่เขา้พวก
กลุ่มกบังานวจิยัอ่ืน ๆ เน่ืองจากจ านวนตวัอยา่งนอ้ย (16 ตวัอยา่งดงัแสดงในตารางท่ี 4.2 และ 4.3) จึงท า
ให้ค่า Standard error of effect size มีค่าสูงประมาณเท่ากบั 1 ดงันั้นจึงอาจสามารถพิจารณาไดว้่า ยงัมี
ความตอ้งการบทความท่ีใชใ้นการวิเคราะห์อภิมานมากกวา่น้ี โดยเฉพาะการทดลองท่ีมีตวัอยา่งนอ้ย ๆ 
แต่อย่างไรก็ตามการใช้จ  านวนตวัอย่างน้อย ๆ จะท าให้ค่าความน่าเช่ือถือของผลการทดลองลดลง 
นอกจากน้ีเม่ือพิจารณาเพิ่มเติมโดยการวิเคราะห์ความไวดว้ยวิธีตดัออกแลว้จึงวิเคราะห์อภิมาน เม่ือใช้
วิธีดงักล่าวแลว้ พบวา่เป็นดงัแสดงในภาพท่ี 4.9 ทั้งน้ีเม่ือเทียบกบักรณีท่ีไม่มีการตดับทความดงัแสดง
ในภาพท่ี 4.4 การตดับทความของ Holster et al. (2019b) ท าใหค้่าความเส่ียงสัมพทัธ์ของการตอบสนอง
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ท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (180/274, 65.7%) เทียบกบัยาหลอก 
(74/175, 47.4%) ลดลงเล็กนอ้ยเป็น 1.3 (95% CI 0.72-2.35) และไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.386) 
อย่างไรก็ตามค่าความหลากหลายมีค่าเพิ่มข้ึนเล็กน้อยเป็นร้อยละ 84.8 ดงันั้นแสดงว่าการตดังานวิจยั
ของ Holster et al. (2019b) ไม่ส่งผลต่อผลการวเิคราะห์มากนกั เน่ืองจากน ้าหนกั (Weight) ของงานวิจยั
ของ Holster et al. (2019b) มีค่าเท่ากบัร้อยละ 5.84 ซ่ึงนอ้ยมากเม่ือเทียบกบัค่าของงานวจิยัอ่ืน ๆ  

นอกจากน้ีเม่ือทดลองใช้ Egger test (Egger et al., 1997) เพื่อทดสอบความหลากหลายของ
บทความทั้ง 7 บทความ พบว่าความหลากหลายของการทดลองไม่มีนัยทางสถิติ (p-value 0.337) แต่
สังเกตไดว้า่จ  านวนบทความท่ีท าการวิเคราะห์มีทั้งหมด 7 บทความ ซ่ึงต ่ากวา่จ านวนบทความขั้นต ่า 10 
บทความของการใช ้Egger test 

 

 
 

ภาพที ่4.8  Funnel Plot ของงานวจิยั 7 บทความไดท้ าการวิเคราะห์อภิมาน 
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ภาพที ่4.9  ผลการวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองของ IBS เม่ือตดังานวิจยัของ Holster et al. (2019b) 
 
4.3.2  การตรวจสอบตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐาน 

เม่ือใชเ้คร่ืองมือตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐาน (Quality of the body of evidence) โดย
ใช้วิธี GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) พบว่าเป็น
ดงัแสดงในภาพท่ี 4.10 โดยภาพบนแสดงถึงขอ้มูลทัว่ไปท่ีไดจ้ากวิเคราะห์อภิมาน ขณะท่ีภาพล่างแสดง
ถึงผลสรุปการตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐาน ซ่ึงพบว่าต ่ามาก เน่ืองจากผลการวิเคราะห์ 5 ขอ้ดงั
แสดงในภาพ โดยสังเกตไดว้า่การวิเคราะห์ 5 ขอ้น้ีสามารถเลือกตอบค าถามในแต่ละขอ้ได ้3 แบบ คือ 
Not serious, Serious, และ Very serious ทั้งน้ีเหตุผลการเลือกตอบในงานวจิยัน้ีมีรายละเอียดดงัน้ี 

- Risk of bias : Serious เพราะมีจ านวนคนไขห้ายไประหวา่งการทดลอง (ดูตาราง 4.3) 
- Inconsistency : Serious เพราะค่าความแตกต่าง I2 มีค่าสูง (ร้อยละ 82.4) และค่า RR มี

ช่วงกวา้งหรือมีค่าแตกต่างกนั (0.46-4.00) ถึงแมว้า่จะมีช่วงซอ้นทบักนั ดงัแสดงในภาพท่ี 4.4 ก็ตาม 
- Indirectness : Not Serious เพราะงานวิจยัท่ีคดัเขา้สามารถตอบค าถามท่ีตอ้งการศึกษาได้

ทั้งในดา้นประชากร การบ าบดัและผลลพัธ์ 
- Imprecision : Serious เพราะ 95%CI มีช่วงกวา้ง (0.48-28.4) แมมี้ตวัอยา่งถึง 465 ตวัอยา่ง 
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NA

 
 

 

 
ภาพที ่4.10  ผลการตรวจสอบตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐานของงานวิจยั 7 บทความ 

 
4.4  การวเิคราะห์เพิม่เติม 

การวิเคราะห์เพิ่มเติมในงานวิจยัน้ีประกอบไปดว้ย 2 หัวขอ้หลกัคือ (1) การวิเคราะห์กลุ่ม
ยอ่ยการตอบสนองของภาวะล าไวแ้ปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้อุจจาระเทียบกบัยาหลอก และ (2) 
การวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้อุจจาระเทียบกบัยาหลอก ดงัอธิบายต่อไปน้ี 

4.4.1  การวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของภาวะล าไวแ้ปรปรวน 
งานวิจยัน้ีท าการวิเคราะห์กลุ่มย่อยโดยการใช้โปรแกรม STATA17/SE (College Station, 

Texa, USA) ซ่ึงผลของการวเิคราะห์แสดงในภาพท่ี 4.11 ถึง 4.15 ดงัอธิบายต่อไปน้ี 
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ภาพท่ี 4.11 แสดงการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ยเม่ือแยกพิจารณาผลลพัธ์ (Outcome) เป็นกลุ่มท่ีใช้
เกณฑ์การวินิจฉัย IBS-SSS และ ท่ีไม่ใช่ IBS-SSS (IBS-Symptom) ในกรณีท่ีใช้เกณฑ์ IBS-SSS ซ่ึงมี
ทั้งหมด 5 บทความ พบวา่การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ
เหนือกว่ายาหลอกแต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ (RR 1.19, 95% CI 0.61-2.33, p-value 0.605) อีกทั้งการ
ทดลองยงัมีความหลากหลาย (I2 87.3%) ขณะท่ีในกรณีท่ีใช้เกณฑ์ IBS-Symptom ซ่ึงมีทั้ งหมด 2 
บทความ พบวา่การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกว่ายา
หลอกอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  (RR 2.32, 95% CI 1.11-4.86, p-value 0.026) รวมทั้ งไม่มีความ
หลากหลาย (I2 0%) แสดงว่าการใช้การทดลองทั้งสองฉบบัน้ีเป็นการทดลองท่ีกระท าไปในแนวทาง
เดียวกนั ทั้งน้ียงัสังเกตไดว้า่ในกรณีท่ีใชเ้กณฑ ์IBS-SSS ร้อยละของคนไขท่ี้ตอบสนองต่อการปลูกถ่าย
จุลชีพดว้ยอุจจาระ (156/231, 67.5%) มีค่าสูงกวา่ท่ีใชเ้กณฑ ์IBS-Symptom (28/51, 54.9%) อีกทั้งการใช้
เกณฑ์ IBS-SSS มีค่าการตอบสนองต่อยาหลอก (69/156, 44.2%) สูงกว่าการใช้ IBS-Symptom (6/27, 
22.2%) ประมาณ 1 เท่า ดงันั้นจึงแสดงวา่การใชเ้กณฑ์ IBS-SSS และ IBS-Symptom สัมพนัธ์กบัการมี
การตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ อีกทั้งการใช้เกณฑ์ IBS-SSS ยงัสัมพนัธ์กับการ
ตอบสนองท่ีดีต่อการใชย้าหลอกเหนือกวา่การใชเ้กณฑ ์IBS-Symptom ดว้ยเช่นกนั 

ภาพท่ี 4.12 แสดงการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ยเม่ือแยกพิจารณาชนิดของการปลูกถ่าย (FMT type) 
เป็น 3 กลุ่ม นั่นคือ (1) แบบสด/แช่แข็ง (Fresh&Frozen) (2) แบบแคปซูลรับประทานอย่างเดียว 
(Capsule) (3) แบบสดอย่างเดียว (Fresh) และ (4) แบบแช่แข็งอย่างเดียว (Frozen) พบว่าชนิดแบบสด
อย่างเดียวมีการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (4/8, 50%) 
เหนือกว่ายาหลอก (1/8, 12.5%) มากท่ีสุด แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ (RR 4.0, 95% CI 0.56-28.4, p-
value 0.605) อีกทั้งไม่มีความหลากหลายของงานวิจยั (I2 0%) เน่ืองจากมีงานวิจยับทความเดียวของ 
Holster et al. (2019b) นอกจากน้ียงัสังเกตไดว้่าจ  านวนตวัอย่างในงานวิจยัน้ีมีน้อย นัน่คือ 16 ตวัอย่าง 
ดงันั้นการศึกษาดว้ยการใชช้นิดแบบสดอยา่งเดียวยงัคงตอ้งการการศึกษาเพิ่มเติม ทั้งน้ีเม่ือพิจารณากรณี
ท่ีค่าเส่ียงสัมพทัธ์ (RR) มีค่ารองลงมา พบวา่ชนิดแบบแช่แขง็อยา่งเดียวซ่ึงมีงานวจิยัทั้งหมด 3 บทความ
นั้นมีการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (125/145, 86.2%) 
เหนือกว่ายาหลอก (29/100, 29%) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 2.07, 95% CI 1.01-4.24, p-value 
0.047) แต่งานวิจยัมีความหลากหลายสูง (I2 74.9%) นอกจากน้ีเม่ือพิจารณาชนิดท่ีเหลือ พบว่าชนิดท่ี
เป็นแบบสด/แช่แข็งและแบบแคปซูลอยา่งเดียวมีทั้งหมดบทความเดียวและ 2 บทความ ตามล าดบั อีก
ทั้งยงัมีค่าความเส่ียงสัมพทัธ์เท่ากบั 1.53 (95% CI 0.96-2.22) และ 0.62 (95% CI 0.35-1.10) ตามล าดบั 
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และค่าการตอบสนองยงัไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.077 และ 0.103 ตามล าดบั) เม่ือพิจารณาท่ี
จ านวนตวัอย่าง พบว่าในชนิดท่ีเป็นแบบสด/แช่แข็ง จ  านวนตวัอย่างของการตอบสนองท่ีดีของภาวะ
ล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเท่ากบั 36/55 หรือร้อยละ 65.5 เทียบกบัยาหลอกซ่ึง
เท่ากบั 12/28 หรือร้อยละ 42.9 ขณะท่ีในชนิดท่ีเป็นแบบแคปซูล จ านวนตวัอยา่งของการตอบสนองท่ีดี
ของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเท่ากบั 19/44 หรือร้อยละ 43.2 เทียบกบัการ
ใช้ยาหลอกซ่ึงเท่ากบั 33/47 หรือร้อยละ 70.2 แต่เม่ือพิจารณาท่ีค่าความหลากหลาย พบว่าชนิดท่ีเป็น
แบบสด/แช่แข็งมีค่าเท่ากบัร้อยละ 0 เน่ืองจากมีบทความเดียว แต่ชนิดแบบแคปซูลมีค่าเท่ากบัร้อยละ 
51.5 โดยไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.151) ดงันั้นการใช้การทดลองทั้งสองฉบบัในชนิดแคปซูล
เป็นการทดลองท่ีกระท าไปในแนวทางเดียวกนั จากขอ้สังเกตขา้งตน้เหล่าน้ี แสดงวา่การปลูกถ่ายดว้ย
อุจจาระชนิดแบบแช่แข็งอยา่งเดียวให้การตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนเหนือกวา่ยาหลอก
อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ แมค้่าความหลากหลายของงานวจิยัมีค่าสูง 

ภาพท่ี 4.13 แสดงการวิเคราะห์กลุ่มย่อยเม่ือแยกพิจารณาช่องทางท่ีใช้ส่งสารปลูกถ่าย 
(Route) เป็น 4 กลุ่ม นัน่คือ (1) หลอดส่องล าไส้ใหญ่ (Colonoscope) (2) แคปซูลรับประทาน (Oral) (3) 
หลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) และ (4) หลอดสอดจมูกไปล าไส้ส่วนตน้ (Nasojejunal tube) 
นั้น พบวา่ช่องทางหลอดส่องตรวจกระเพาะใหก้ารตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่าย
จุลชีพดว้ยอุจจาระ (90/109, 82.6%) เหนือกว่ายาหลอก (13/55, 23.6%) สูงสุดและมีนยัส าคญัทางสถิติ 
(RR 3.49, 95% CI 2.16-5.66, p-value < 0.005) แต่ค่าความหลากหลายมีค่านอ้ยมากเน่ืองจากมีงานวิจยั
เดียว แต่ดว้ยจ านวนตวัอยา่งท่ีมากท าใหง้านวิจยัของน้ีค่อนขา้งมีความน่าเช่ือถือ ขณะท่ีช่องทางแคปซูล
รับประทาน ซ่ึงมี 2 บทความแสดงให้เห็นการตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่าย
จุลชีพดว้ยอุจจาระ (19/44, 43.2%) ดอ้ยกว่ายาหลอก (33/47, 70.2%) ท่ีสุด แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ 
(RR 0.62, 95% CI 0.35-1.1, p-value 0.103) นอกจากน้ีค่าความหลากหลายไม่มีนยัทางสถิติ (I2 51.5%, 
p-value 0.151) นั้นได้แสดงว่างานวิจยัทั้ง 2 บทความน้ีมีการทดลองไปในทางเดียวกนั เม่ือพิจารณา
ช่องทางหลอดส่องล าไส้ใหญ่ซ่ึงมี 3 บทความ พบวา่การตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการ
ปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (51/86, 59.3%) เหนือกว่ายาหลอก (24/62, 38.7%) แต่ไม่มีนัยส าคญัทาง
สถิติ (RR 1.42, 95% CI 0.98-2.05, p-value 0.061) โดยสังเกตได้ว่าค่า p-value ใกล้เคียงค่าขอบเขต 
(Borderline, p-value 0.05) นอกจากน้ีงานวิจยัทั้ง 3 บทความน้ีมีการทดลองไปในทางเดียวกนั เน่ืองจาก
ค่าความหลากหลายเท่ากบัร้อยละ 0 (p-value 0.43) 



70 

 

 
 

ภาพที ่4.11  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของ IBS เม่ือพิจารณาผลลพัธ์ 
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ภาพที ่4.12  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของ IBS เม่ือพิจารณาชนิดการปลูกถ่าย 
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ภาพที ่4.13  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของ IBS เม่ือพิจารณาช่องทางท่ีใช ้
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ภาพท่ี 4.14 แสดงการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ยเม่ือพิจารณาช่องทางการบริหาร (Administration) 
ซ่ึงมี 2 กลุ่ม นัน่คือ (1) ไม่ใช่การรับประทาน (Non-oral) และ (2) การรับประทาน (Oral) พบวา่ช่องทาง
ท่ีไม่ใช่การรับประทาน (5 บทความ) ใหก้ารตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระ (165/238, 69.3%) เหนือกวา่ยาหลอก (42/136, 30.1%) อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (RR 1.99, 
95% CI 1.23-3.22, p-value 0.005) แต่ค่าความหลากหลายมีนยัส าคญัทางสถิติ (I2 60.6%, p-value 0.038) 
ขณะท่ีช่องทางการรับประทานซ่ึงมี 2 บทความเหมือนกบัภาพท่ี 4.13 จึงมีขอ้สังเกตเหมือนกนั 

ภาพท่ี 4.15 แสดงการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยเม่ือแยกพิจารณาปลายทางการส่งในระบบล าไส้ (GI 
tracts) เป็น 2 กลุ่ม นั่นคือ (1) ระบบล าไส้ส่วนล่าง (Lower GI tract) และ (2) ระบบล าไส้ส่วนบน 
(Upper GI tract) พบว่าช่องทางการส่งในระบบล าไส้ส่วนล่างซ่ึงมีอยู ่3 บทความให้ค่าการตอบสนอง
ของภาวะล าไส้แปรปรวนหลังการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (51/86, 59.3%) เหนือกว่ายาหลอก 
(24/62, 38.7%) โดยมีค่านยัส าคญัทางสถิติใกลเ้คียงกบัค่าขอบเขต (RR 1.42, 95% CI 0.98-2.05, p-value 
0.061) แต่ไม่มีความหลากหลายของการทดลอง (I2 0%) ซ่ึงแสดงวา่งานวจิยัทั้ง 3 บทความมีการทดลอง
ไปในทางเดียวกนั ขณะท่ีช่องทางการส่งในระบบล าไส้ส่วนบนซ่ึงมี 4 บทความให้ค่าการตอบสนอง
ของภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (133/196, 67.9%) เหนือกว่ายาหลอก 
(51/121, 42.2%) แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (RR 1.29, 95% CI 0.49-3.36, p-value 0.603) แต่งานวิจยั 4 
บทความน้ีอาจมีการทดลองแตกต่างกนั เน่ืองจากมีค่าความหลากหลายท่ีสูงมาก (I2 90.7%) 

4.4.2  การวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้อุจจาระเทียบกบัยาหลอก 
งานวิจยัท่ีผา่นการคดัเขา้ทั้ง 7 บทความดงัแสดงในตาราง 4.2 และ 4.3 นั้น มีอยู ่6 บทความ

ท่ีไดแ้สดงขอ้มูลแบบสอบถามท่ีมีใหเ้ลือกตอบวา่ มีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระหรือ
ยาหลอกหรือไม่  รวมทั้ งมีข้อมูลความรุนแรงของภาวะอาการผลข้างเคียง เ ม่ือใช้โปรแกรม 
STATA17/SE (College Station, Texa, USA) ท าการวิเคราะห์ พบวา่เป็นดงัแสดงในภาพท่ี 4.16 สังเกต
ไดว้า่คนไขร้้อยละ 55 (149/271) มีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ ขณะท่ีคนไขร้้อยละ 
37 (71/192) มีผลขา้งเคียงของยาหลอก อีกทั้งค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ (RR) ของผลขา้งเคียงของการปลูก
ถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกับยาหลอกมีค่าเท่ากับ 1.15 (95% CI 0.65-2.01) อย่างไรก็ตามแม้พบ
ผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก แต่กลบัไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (นัน่คือ 
p-value 0.637) นอกจากน้ียงัสังเกตไดว้า่มีอยู ่2 บทความ นัน่คือ Halkjaer et al. (2018) และ El-Salhy et 
al. (2020) ท่ีแสดงให้เห็นถึงผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระมากกว่ายาหลอก ขณะท่ี
การศึกษาอ่ืน ๆ มีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระนอ้ยกวา่ 
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ภาพที ่4.14  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของ IBS เม่ือพิจารณาการบริหาร 
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ภาพที ่4.15  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยการตอบสนองของ IBS เม่ือพิจารณาช่องทางส่งในระบบล าไส้ 
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ภาพที ่4.16  ผลการวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก  
 

เม่ือพิจารณาภาพท่ี 4.16 เพิ่มเติม สังเกตไดว้า่แมมี้การใช้แบบจ าลองวิธี Random-effect แต่
ค่า I2 ก็ยงัคงมีค่าสูงถึงร้อยละ 81.1 ซ่ึงแสดงว่าบทความท่ีถูกคดัเข้าน้ีมีความเป็นไปได้ท่ีจะมีความ
หลากหลายของการทดลอง เม่ือท าการวิเคราะห์ความไว (Sensitivity analysis) ดว้ยการใช้วิธีตดัออก 
(Trim) ร่วมกบัใชโ้ปรแกรม STATA17/SE (College Station, Texa, USA) เพื่อช่วยค านวณอิทธิพลของ
การตดับทความแต่ละความ พบว่าเป็นดังแสดงผลในภาพท่ี 4.17 สังเกตได้ว่าการตดังานวิจัยของ 
Holster et al. (2019b) หรือ El-Salhy et al. (2020) มีแนวโนม้ส่งผลต่อการวิเคราะห์อภิมานผลขา้งเคียง
สูงสุดในเชิงเพิ่ม (ค่า RR เพิ่มข้ึน) และลด (ค่า RR ลดลง) ตามล าดับ เม่ือท าการตรวจสอบโดยตัด
บทความของ Holster et al. (2019b) หรือ El-Salhy et al. (2020) ไดผ้ลการวิเคราะห์อภิมานดงัแสดงใน
ภาพท่ี 4.18 หรือ 4.19 ตามล าดบั พบว่าเม่ือเทียบกบักรณีท่ีไม่ได้ตดังานวิจยัเลย (ภาพท่ี 4.16) การตดั
งานวิจยัของ Holster et al. (2019b) ท าให้ค่าความเส่ียงสัมพทัธ์ของผลขา้งเคียงหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระ (145/263, 55.1%) เทียบกบัการใชย้าหลอก (64/184, 34.8%) มีค่าเพิ่มข้ึนเป็น 1.32 (95% CI 
0.72-2.39) แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.368) และค่าความหลากหลายแทบไม่เปล่ียนแปลง (I2 
81.8%) ขณะท่ีการตัดงานวิจัยของ El-Salhy et al. (2020) กลับท าให้ค่าความเส่ียงสัมพัทธ์ของ
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ผลข้างเคียงหลังการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ (59/162, 36.4%) เทียบกับการใช้ยาหลอก (59/137, 
43.1%) มีค่าลดลงเป็น 0.98 (95% CI 0.76-1.26) แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ (p-value 0.877) อีกทั้งค่า
ความหลากหลายกลบัมีค่าลดลงเหลือร้อยละ 48 แมใ้ชแ้บบจ าลองวธีิ Fixed-effect ของ Mentel-Haenzel 
แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p-value 0.104) เพราะฉะนั้นในแง่ของผลขา้งเคียง พบวา่การตดังานวิจยัของ 
El-Salhy et al. (2020) ท าให้ขอ้มูลการทดลองท่ีเหลือมีความสอดคลอ้งกนั อีกทั้งมีผลขา้งเคียงของการ
ปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระนอ้ยกวา่เม่ือเทียบกบัการใชย้าหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ 

 

 
 

ภาพที ่4.17  อิทธิพลของงานวจิยัต่อผลการวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระเทียบกบัยาหลอก 
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ภาพที ่4.18  ผลการวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียง เม่ือตดังานวจิยัของ Holster et al. (2019b) 
 

 
 

ภาพที ่4.19  ผลการวเิคราะห์อภิมานผลขา้งเคียง เม่ือตดังานวจิยัของ El-Salhy et al. (2020) 
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ภาพที ่4.20  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยผลขา้งเคียง เม่ือแยกพิจารณาช่องทางท่ีใช ้
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เพื่ออธิบายเพิ่มเติม งานวิจยัน้ีไดท้  าการวิเคราะห์กลุ่มย่อยโดยพิจารณาแยกกลุ่มเหมือนกบั
การวเิคราะห์อภิมานการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนในหวัขอ้ 4.4.1 สังเกตไดว้า่มีการวเิคราะห์
กลุ่มยอ่ยแบบเดียวท่ีสามารถจ าลองใหมี้การแยกงานวจิยัของ El-Salhy et al. (2020) ออกจากงานวจิยัอ่ืน 
ๆ ได ้นัน่คือการพิจารณาช่องทางท่ีใช้ในการปลูกถ่าย (Route) (ดูในภาพท่ี 4.13) เม่ือท าการวิเคราะห์
กลุ่มย่อยของผลขา้งเคียง พบว่าเป็นดงัแสดงในภาพท่ี 4.20 สังเกตไดว้่าเม่ือรวมช่องทางการใช้หลอด
ส่องล าไส้ใหญ่ (Colonoscope) และแคปซูลรับประทาน พบวา่เป็นงานวิจยัชุดเดียวกบัการใชบ้ทความท่ี
มีการตดังานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) ในภาพท่ี 4.19 อยา่งไรก็ตามเม่ือท าการแยกกลุ่มยอ่ย พบวา่
ช่องทางหลอดส่องล าไส้ใหญ่ซ่ึงมีงานวิจยั 3 บทความนั้นแสดงผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระ (14/88, 15.9%) นอ้ยกวา่ยาหลอก (20/83, 24.1%) แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (RR 0.64, 95% CI 
0.38-1.06, p-value < 0.084) อีกทั้งค่าความหลากหลาย (I2) มีค่านอ้ยมากจนเขา้ใกลศู้นย ์แสดงวา่งานวจิยั
ทั้ง 3 บทความน้ีมีการทดลองไปในทางเดียวกนั ขณะท่ีช่องทางแคปซูลรับประทานซ่ึงมี 2 บทความ
แสดงผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (45/74, 60.8%) มากกวา่ยาหลอก (39/74, 52.7%) 
แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (RR 1.2, 95% CI 0.79-1.82, p-value < 0.397) อีกทั้งค่าความหลากหลาย (I2 
56.6%, p-value 0.129) นั้นไดแ้สดงวา่งานวจิยัทั้ง 2 บทความน้ีมีการทดลองไปในทางเดียวกนั 

เม่ือพิจารณาช่องทางการใช้หลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) ซ่ึงมีงานวิจยัอยู่ฉบบั
เดียว นั่นคือของ El-Salhy et al. (2020) พบว่าแม้การปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกับยาหลอก
ก่อให้เกิดผลขา้งเคียงได้อย่างมีนัยส าคญั (p-value < 0.005) แต่เม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของ
ผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน สังเกตไดว้า่มีอาการท่ีไม่รุนแรง นัน่คือ(1) อาการคล่ืนไส้ (2) อาการปวดทอ้งเป็น
ช่วง ๆ แต่ไม่รุนแรงและทอ้งผูกใน 2 วนัแรกหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ (3) อาการทอ้งร่วง 
และ (4) คนไข ้2 รายมีอาการโรคถุงผนงัล าไส้อกัเสบ (Diverticulitis) ท่ีพบโดยการตรวจดว้ยกลอ้งส่อง
ล าไส้ใหญ่ อยา่งไรก็ตามคนไขท้ั้ง 2 รายน้ีมีเคยอาการน้ีมาก่อน 2 ถึง 3 คร้ังก่อนเขา้การทดลอง 

ภาพท่ี 4.21 ถึง 4.24 แสดงการวิเคราะห์กลุ่มย่อยต่าง ๆ ประกอบด้วย การแยกพิจารณา
ผลลัพธ์ (Outcome) ชนิดการปลูกถ่าย (FMT type) การบริหาร (Administration) และช่องทางส่งใน
ระบบล าไส้ (GI tracts) พบวา่แมจ้ะมีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่หรือดอ้ย
กวา่ยาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งเม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน 
พบวา่ไม่มีอาการท่ีรุนแรงท่ีเกิดจากการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระโดยตรง 
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ภาพที ่4.21  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยผลขา้งเคียง เม่ือแยกพิจารณาผลลพัธ์ 
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ภาพที ่4.22  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยผลขา้งเคียง เม่ือแยกพิจารณาชนิดการปลูกถ่าย 
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ภาพที ่4.23  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยผลขา้งเคียง เม่ือแยกพิจารณาการบริหาร 
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ภาพที ่4.24  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยผลขา้งเคียง เม่ือพิจารณาช่องทางส่งในระบบล าไส้ 
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บทที ่5 
สรุป อภปิรายผล และข้อเสนอแนะ 

 
5.1  สรุปผลการวจัิย 

5.1.1  งานวจิยัท่ีตรงตามเกณฑค์ดัเขา้ 
งานวิจยัท่ีตรงตามเกณฑ์คดัเขา้ท าการวิเคราะห์อภิมานมีทั้งหมด 7 บทความ เม่ือพิจารณา

ขอ้มูลทัว่ไป พบวา่เป็นบทความท่ีท าการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมเท่านั้น อีกทั้งการวิเคราะห์
ขอ้มูลของ 7 บทความน้ีมีอยู่ 6 บทความท่ีเป็นการวิเคราะห์ชนิดตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat) 
ซ่ึงมีจ านวนคนไขท่ี้เขา้ร่วมการทดลองตั้งแต่ตน้อยูใ่นช่วง 48 ถึง 165 คน ขณะท่ีมี 1 บทความเป็นการ
วิเคราะห์ชนิดปฎิบติัตามการรักษา (Per Protocol) ซ่ึงมีจ านวนคนไขท่ี้เขา้ร่วมการทดลองตั้งแต่แรกอยู่ 
16 คน สังเกตไดว้า่งานวิจยัของการวิเคราะห์ชนิดตอ้งการการรักษานั้นมีจ านวนตวัอย่างท่ีเขา้ร่วมการ
ทดลองตั้งแต่ตน้ทั้งหมด 472 ตวัอยา่ง ซ่ึงต่างจากการวิเคราะห์ชนิดปฎิบติัตามการรักษา (16 ตวัอยา่งท่ี
เขา้ร่วมการทดลองตั้งแต่ตน้) ค่อนขา้งมาก เน่ืองจากมีค่าความคาดหวงัท่ีของการตอบสนองต่อการปลูก
ถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกแตกต่างกนั แมค้่าก าลงั (Power) ของทุกงานวิจยัมีค่าเท่ากนั 
นอกจากน้ียงัสังเกตไดว้า่การวิเคราะห์ชนิดตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat) นั้นอาจมีอคติ (Bias) 
ในแง่ท่ีนบัคนไขท่ี้ออกจากการทดลองเป็นคนไขท่ี้ไม่ตอบสนองต่อการรักษา แต่อคติในเชิงลบประเภท
น้ีเป็นประโยชน์ในแง่ท่ีช่วยเพิ่มความปลอดภยัของการรักษา แต่ในบางคร้ังคนไขอ้าจจะมีอาการป่วย
จริงจนตอ้งออกจากการทดลองแมผ้ลการรักษาอาจจะไดผ้ลจริง อยา่งไรก็ตามดว้ยจ านวนตวัอยา่งคนไข้
โดยรวมทั้ง 6 บทความมีมากจึงท าให้ผลการวิเคราะห์ความน่าเช่ือถือ ขณะท่ีการวิเคราะห์ชนิดปฎิบติั
ตามการรักษา (Per Protocol) นั้นมีจุดมุ่งหมายเพื่อตอ้งการทราบผลการทดลองจริงของคนไขใ้นกรณีท่ี
คนไขอ้ยูจ่นจบการทดลอง ดงันั้นเม่ือมีคนไขอ้อกจากการทดลอง งานวิจยัน้ีจึงคดัเขา้คนไขจ้นกระทัง่มี
จ  านวนคนไขท่ี้เขา้ร่วมการทดลองจนเสร็จส้ินตามจ านวนท่ีตอ้งการ 16 คน ขอ้ดีของการทดลองประเภท
น้ีคือ สามารถทราบไดจ้ริงวา่คนไขท่ี้เขา้ร่วมการทดลองจนจบมีผลเป็นอยา่งไร แต่อยา่งไรก็ตามอาจมี
อคติในแง่ท่ีว่า คนไข้ท่ีออกจากการทดลองกลางคันอาจไม่ตอบสนองต่อการรักษา หรืออาจจะ
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ตอบสนองต่อการรักษาแต่มีอาการป่วยจริง แต่อย่างไรก็ตามดว้ยจ านวนตวัอย่างท่ีน้อยจึงท าให้ความ
น่าเช่ือถือต่อผลการทดลองนั้นต ่า นอกจากน้ียงัสังเกตไดว้า่ในงานวิจยัทั้งหมด 7 บทความนั้น อายุของ
คนไขท่ี้เขา้ท าการทดลองอยู่ในช่วง 18 ถึง 85 ปี และเกณฑ์การวินิฉัยภาวะล าไส้แปรปรวนนั้นมี 6 
บทความใชเ้กณฑม์าตรฐานโรมฉบบัท่ี 3 แต่มี 1 บทความใชเ้กณฑม์าตรฐานโรมฉบบัท่ี 4  

เม่ือพิจารณารายละเอียดการทดลอง พบวา่มีอยู ่5 บทความท่ีพิจารณาผลลพัธ์หลกัในรูปของ
ระบบคะแนนความรุนแรงของภาวะล าไส้แปรปรวน (IBS-SSS) ขณะท่ีอีก 2 บทความใชร้ะบบคะแนน 
GSRS-IBS หรือการจดบนัทึกอาการประจ าวนั ในส่วนของกลุ่มทดลองนั้นมีการใช้สารอุจจาระอยู่ 3 
ประเภท คือ แบบสด แช่แข็งและแคปซูล แต่ในการทดลองจริงมีอยู ่4 ชนิดการทดลอง นัน่คือ (1) แบบ
สด/แช่แข็ง (2) แบบแคปซูลรับประทานอย่างเดียว (3) แบบสดอย่างเดียว หรือ (4) แบบแช่แข็งอย่าง
เดียว ขณะท่ีกลุ่มควบคุมหรือยาหลอกนั้นมีอยู ่2 ประเภท คือ อุจจาระตนเองหรือและแคปซูล สังเกตได้
วา่สารอุจจาระท่ีเป็นแบบสดและแบบแช่แข็ง รวมทั้งยาหลอกท่ีเป็นอุจจาระตนเองนั้นใชว้ิธีส่งเขา้อยู ่3 
ทาง คือ หลอดส่องล าไส้ใหญ่ (Colonoscope) หลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) และ หลอดสอด
จมูกไปล าไส้ส่วนตน้ (Nasojejunal)  

5.1.2  ผลการตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของการทดลอง 
เม่ือใช้เคร่ืองมือ ROBIN-II ตรวจสอบความเส่ียงต่ออคติของข้อมูลการทดลอง พบว่า

สามารถแยกการตรวจสอบได ้2 ประเภทตามลกัษณะการวิเคราะห์ขอ้มูลงานวิจยั นัน่คือการวิเคราะห์
ขอ้มูลตอ้งการการรักษา (Intention-to-treat, ITT) ซ่ึงมีอยู ่6 บทความ และขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา 
(Per protocol, PP) ซ่ึงมีอยูบ่ทความเดียว  

เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการวเิคราะห์ขอ้มูลตอ้งการการรักษา พบวา่มี 4 บทความวจิยัท่ีเส่ียง
ต่ออคติสูง (High risk) ในหวัขอ้การขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (D3) เน่ืองจากจ านวนคนไขท่ี้อยูใ่นการทดลอง
ตั้งแต่กระบวนการสุ่มจนถึงการวิเคราะห์ขาดหายไปประมาณร้อยละ 10 ถึง 20 อีกทั้งการขาดหายไป
ของคนไขใ้นทั้งกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมไม่สมดุลกนั โดยการขาดหายไปของคนไขน้ี้มีสาเหตุ
พื้นฐานเน่ืองจากการขาดการติดต่อระหว่างการทดลอง การรับประทานโปรไบโอติกหรือยาปฎิชีวนะ 
อาการล าไส้อกัเสบ การตั้งครรภ ์มีอาการทอ้งร่วงจากน ้ าดี และอาการทวารหนกัอกัเสบ อยา่งไรก็ตาม
ใน 2 งานวิจยัท่ีเหลือมีความเส่ียงต่ออคติต ่า (Low risk) ในหวัขอ้ D3 เน่ืองจากมีคนไขอ้ยูจ่นเกือบครบ
จนถึงขั้นตอนการวิเคราะห์ผลการทดลอง (ไม่มีการรายงานสาเหตุการขาดหายไป) หรืออยู่ครบจนถึง
การวเิคราะห์ผลการทดลอง แมจ้ะมีคนไขร้ายหน่ึงฆ่าตวัตาย แต่ผลของคนไขร้ายน้ีถูกน ามาวเิคราะห์ ซ่ึง
มีการสมมุติวา่ขอ้มูลคนไขร้ายน้ีเป็นขอ้มูลท่ีไม่ส าเร็จต่อการรักษา อีกทั้งเม่ือพิจารณาเพิ่มเติมหวัขอ้ยอ่ย
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อ่ืน ๆ พบวา่มี 1 บทความท่ีมีความเส่ียงต่ออคติเน่ืองจากกระบวนการสุ่ม (D1) เน่ืองจากพบวา่ผูว้จิยัหลกั 
(Principal investigator) ไดเ้ขา้ไปเก่ียวขอ้งกบัการใช้โปรแกรมคอมพิวเตอร์ในกระบวนการสุ่ม ขณะท่ี
ในงานวิจยัอ่ืนๆ อีก 5 บทความไดใ้ชผู้ท่ี้ไม่เก่ียวขอ้งกบัการศึกษาท าการสุ่ม เม่ือพิจารณาการเบ่ียงเบน
จากการรักษาท่ีทดลอง (D2) และการเลือกรายงานผล (D5) พบวา่มีความเส่ียงต่ออคติต ่า เน่ืองจากมีการ
ปกปิดการรักษาและการวิเคราะห์ผลการทดลองเป็นไปตามท่ีไดว้างแผนไวต้ั้งแต่เร่ิมตน้ ตามล าดบั อีก
ทั้งในหวัขอ้ยอ่ยการวดัผลลพัธ์ (D4) มีความเส่ียงต ่า เน่ืองจากการวดัผลในงานวิจยัไดใ้ชค้ะแนนและไม่
มีการใชเ้คร่ืองมือ ท าใหไ้ม่มีขอ้ผดิพลาดท่ีเกิดจากการใชเ้คร่ืองมือ 

เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการวิเคราะห์ขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา พบว่างานวิจยัมีความ
เส่ียงต่ออคติของขอ้มูลในหวัขอ้ยอ่ยการเบ่ียงเบนจากการรักษาท่ีทดลอง (D2) สูง (High risk) เน่ืองจาก
การวิเคราะห์ขอ้มูลโดยใช้ขอ้มูลท่ีปฎิบติัตามการรักษา อีกทั้งเม่ือมีการขาดหายไปของคนไข ้งานวิจยั
ไดค้ดัเลือกผูเ้ขา้การทดลองใหม่ให้ครบตามจ านวน 16 คน จึงท าให้มีความเส่ียงต่ออคติในหัวขอ้ย่อย
การขาดขอ้มูลผลลพัธ์ (D3) เช่นกนั นอกจากน้ีในหวัขอ้ยอ่ยอ่ืน ๆ มีความเส่ียงต่ออคติต ่า 

5.1.3  ผลการวเิคราะห์อภิมานและวเิคราะห์ทางสถิติ 
งานวิจัยน้ีใช้โปรแกรมโปรแกรม STATA17/SE (College Station, Texa, USA) ท าการ

วิ เคราะห์อภิมานความเส่ียงสัมพัทธ์ (Relative risk, RR) และช่วงความมั่นใจร้อยละ 95 (95% 
Confidence interval, 95% CI) ของการตอบสนองในงานวิจัย 7 บทความท่ีถูกคัดเข้า พบว่ามีการ
ตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยา
หลอก แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ อีกทั้งยงัมีค่าความหลากหลาย (I2) สูงถึงร้อยละ 82.4 แม้เลือกใช้
แบบจ าลองวิธี Random-effect ของ DerSimonian & Laird ซ่ึงแสดงว่าบทความท่ีถูกคัดเข้ามีความ
เป็นไปไดท่ี้จะมีความหลากหลายของการทดลอง ดงันั้นเพื่อท าการวเิคราะห์ความหลากหลายน้ี งานวจิยั
น้ีจึงไดใ้ชก้ารวเิคราะห์ความไว (Sensitivity analysis) ดว้ยการใชว้ธีิลองตดั (Trim) บทความท่ีมีอิทธิพล
ต่อค่าความเส่ียงสัมพนัธ์สูงสุด พบว่าการตดังานวิจยัท่ีให้ผลแยง้กบัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ
สูงสุดท าให้ค่าการตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระเทียบกบัยาหลอกมีค่าสูงข้ึน อีกทั้งยงัมีนยัส าคญัทางสถิติและค่าความหลากหลายลดลงเหลือ
ร้อยละ 73.1 ขณะท่ีการตดังานวิจยัท่ีให้ผลสนับสนุนการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระท าให้ค่าการ
ตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยา
หลอกมีค่าลดลง แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติและค่าความหลากหลายลดลงเหลือร้อยละ 68.1 
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เม่ือท าการทดสอบอคติของการตีพิมพ์โดยใช้ Funnel Plot พบว่าค่าท่ีไดส่้วนใหญ่มีความ
สมมาตรกนั แต่มีอยูง่านวจิยัฉบบัหน่ึงไม่เขา้พวกกลุ่มกบังานวจิยัอ่ืน ๆ เน่ืองจากจ านวนตวัอยา่งนอ้ย จึง
ท าให้ค่า Standard error of effect size มีค่าสูงประมาณเท่ากบั 1 อย่างไรก็ตามเม่ือท าการตดับทความน้ี
ออก พบว่าไม่ส่งผลต่อผลการวิเคราะห์มากนกั เน่ืองจากค่าน ้ าหนกั (Weight) ของงานวิจยัน้ีมีค่าน้อย
มากเม่ือเทียบกับค่าน ้ าหนักของงานวิจัย อ่ืน ๆ นอกจากน้ีเม่ือทดลองใช้ Egger test พบว่าความ
หลากหลายของการทดลองไม่มีนัยทางสถิติ แต่อย่างไรก็ตามสังเกตได้ว่าจ  านวนบทความท่ีท าการ
วเิคราะห์น้ีต ่ากวา่จ านวนบทความขั้นต ่า 10 บทความของการใช ้Egger test 

5.1.4  ผลตรวจสอบตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐาน 
เม่ือใช้เคร่ืองมือตรวจสอบคุณภาพของตวัหลกัฐาน (Quality of the body of evidence) โดย

ใช้วิ ธี  GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) พบว่า มี
คุณภาพต ่ามาก ดงัสรุปต่อไปน้ี 

- Risk of bias : Serious เพราะมีคนไขห้ายไประหวา่งการทดลอง 
- Inconsistency : Serious เพราะค่าความหลากหลาย I2 มีค่าสูง และค่าความเส่ียงสัมพทัธ์มี

ช่วงกวา้งหรือมีค่าแตกต่างกนั แมว้า่จะมีช่วงซอ้นทบักนั 
- Indirectness : Not Serious เพราะงานวิจยัท่ีคดัเขา้สามารถตอบค าถามท่ีตอ้งการศึกษาได ้

ทั้งในดา้นประชากร การบ าบดัและผลลพัธ์ 
- Imprecision : Serious เพราะ 95%CI มีช่วงกวา้ง แมมี้จ านวนตวัอยา่งมากถึง 465 ตวัอยา่ง 

5.1.5  ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ย 
งานวิจยัน้ีท าการวิเคราะห์กลุ่มย่อยโดยการใช้โปรแกรม STATA17/SE (College Station, 

Texa, USA) ผลการวเิคราะห์กลุ่มยอ่ยแบ่งตามหวัขอ้ต่าง ๆ ได ้ดงัน้ี 
- เม่ือแยกพิจารณาผลลพัธ์ (Outcome) พบว่าการใช้เกณฑ์ IBS-SSS มีการตอบสนองของ

ภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกแต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีก
ทั้งการทดลองยงัมีความหลากหลาย ขณะท่ีกรณีท่ีใช้เกณฑ์ IBS-Symptom มีการตอบสนองของภาวะ
ล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งค่า
ความหลากหลายยงัแสดงว่าการทดลองกระท าไปในทางเดียวกนั นอกจากน้ีทั้งเกณฑ์ IBS-SSS และ 
IBS-Symptom สัมพันธ์กับการตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ แต่เกณฑ์ IBS-SSS 
สัมพนัธ์กบัการตอบสนองท่ีดีต่อการใชย้าหลอกเหนือกวา่การใชเ้กณฑ ์IBS-Symptom ดว้ยเช่นกนั 
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- เม่ือแยกพิจารณาชนิดของการปลูกถ่าย (FMT Type) พบวา่ชนิดแบบสดอยา่งเดียว (Fresh) 
มีการตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกมาก
ท่ีสุด แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งไม่มีความหลากหลายของงานวิจยัเน่ืองจากมีงานวิจยับทความ
เดียวและจ านวนตวัอยา่งค่อนขา้งนอ้ย คือ 16 ตวัอยา่ง ขณะท่ีชนิดแบบแช่แขง็อยา่งเดียว (Frozen) มีการ
ตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ แต่งานวิจัยกลับมีความหลากหลายสูง นอกจากน้ีชนิดท่ีเป็นแบบสด/แช่แข็ง 
(Fresh/Frozen) และแบบแคปซูลอย่างเดียว (Oral) นั้ นมีการตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วย
อุจจาระเหนือกวา่และต ่ากวา่ยาหลอก ตามล าดบั แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ  

- เม่ือแยกพิจารณาช่องทางท่ีใช้ส่งสารปลูกถ่าย (Route) พบว่าช่องทางหลอดส่องตรวจ
กระเพาะ (Gastroscope) ให้การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ
เหนือกว่ายาหลอกสูงสุดและมีนัยส าคญัทางสถิติ แต่ค่าความหลากหลายมีค่าน้อยมากเน่ืองจากมี
งานวจิยัเดียว แต่ดว้ยจ านวนตวัอยา่งท่ีมากท าให้งานวิจยัของน้ีค่อนขา้งมีความน่าเช่ือถือ ขณะท่ีช่องทาง
แคปซูลรับประทาน (Oral) มีการตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วย
อุจจาระดอ้ยกว่ายาหลอกท่ีสุด แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งค่าความหลากหลายไม่มีนยัทางสถิติ 
นอกจากน้ียงัพบว่าช่องทางหลอดส่องล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy) ให้การตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้
แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ โดยสังเกต
ไดว้า่ค่า p-value ใกลเ้คียงค่าขอบเขต อีกทั้งงานวจิยัมีลกัษณะการทดลองไปในทางเดียวกนั เน่ืองจากค่า
ความหลากหลายเขา้ใกลศู้นย ์

- เม่ือแยกพิจารณาช่องทางการบริหาร (Administration) พบวา่ช่องทางท่ีไม่ใช่การรัประทาน 
(Non-oral) ให้การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกว่ายา
หลอกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ แต่ค่าความหลากหลายก็มีนยัส าคญัทางสถิติเช่นกนั ขณะท่ีช่องทางการ
รับประทาน (Oral) มีการตอบสนองท่ีดีของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระดอ้ย
กวา่ยาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งค่าความหลากหลายไม่มีนยัทางสถิติ 

- เม่ือแยกพิจารณาปลายทางการส่งในระบบล าไส้ (GI tracts) พบวา่ช่องทางการส่งในระบบ
ล าไส้ส่วนล่าง (Lower GI tract) ใหก้ารตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีค่านยัส าคญัทางสถิติใกลเ้คียงกบัค่าขอบเขต แต่ไม่มีความหลากหลาย
ของการทดลอง แสดงวา่บทความมีการทดลองไปในทางเดียวกนั ขณะท่ีช่องทางการส่งในระบบล าไส้
ส่วนบน (Upper GI tract) ให้การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนหลังการปลูกถ่ายจุลชีพด้วย
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อุจจาระเหนือกว่ายาหลอก แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ อีกทั้งงานวิจยัอาจมีการทดลองแตกต่างกัน 
เน่ืองจากมีค่าความหลากหลายท่ีสูงมาก 

5.1.6  ผลการวเิคราะห์ผลขา้งเคียง 
เม่ือใช้โปรแกรม STATA17/SE (College Station, Texa, USA) ท าการวิเคราะห์งานวิจยั 6 

บทความท่ีแสดงขอ้มูลผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระหรือยาหลอก พบวา่มีผลขา้งเคียง
ของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งยงัมีค่าความ
หลากหลายสูง ทั้งน้ีเม่ือท าการวิเคราะห์ความไว (Sensitivity analysis) ด้วยการใช้วิธีตดัออก (Trim) 
พบว่าการตดังานวิจยัของ El-Salhy et al. (2020) ท าให้ขอ้มูลการทดลองท่ีเหลือมีความสอดคล้องกนั 
(ค่าความหลากหลายลดลงเหลือเท่ากบัร้อยละ 48) อีกทั้งมีผลข้างเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วย
อุจจาระนอ้ยกวา่เม่ือเทียบกบัการใชย้าหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ  

ช่องทางหลอดส่องล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy) แสดงผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระนอ้ยกว่ายาหลอกแต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งค่าความหลากหลายมีค่าเขา้ใกลศู้นย ์ขณะท่ี
ช่องทางแคปซูลรับประทาน (Oral) แสดงผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระมากกว่ายา
หลอก แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ อีกทั้งค่าความหลากหลายแสดงว่างานวิจยัมีการทดลองไปในทาง
เดียวกนั เม่ือพิจารณาช่องทางการใชห้ลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) ในงานวิจยัของ El-Salhy 
et al. (2020) พบวา่แมก้ารปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอกก่อให้เกิดผลขา้งเคียงไดอ้ย่างมี
นยัส าคญั แต่เม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน สังเกตไดว้า่มีอาการท่ีไม่รุนแรง 

การวิเคราะห์กลุ่มย่อยต่าง ๆ ประกอบดว้ย การแยกพิจารณาผลลพัธ์ (Outcome) ชนิดการ
ปลูกถ่าย (FMT type) การบริหาร (Administration) และช่องทางส่งในระบบล าไส้ (GI tracts) พบวา่แม้
จะมีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่หรือดว้ยกวา่ยาหลอกในบางกรณี แต่ไม่มี
นยัส าคญัทางสถิติ อีกทั้งเม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึน พบวา่ไม่มีอาการท่ี
รุนแรงท่ีเกิดจากการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระโดยตรง 

 
5.2  การอภิปรายผลการวจัิย 

5.2.1  การอภิปรายผลของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระต่อภาวะล าไส้แปรปรวน 
หลกัการพื้นฐานของการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระคือการสร้างชุมชนของจุลินทรียท่ี์เป็น

ประโยชน์ต่อร่างกายให้มีความสมดุล การใชป้ระโยชน์การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเพื่อรักษาอาการ
ในระบบทางเดินอาหารนั้นเป็นวิธีท่ีมีรายงานการใชง้านมาเป็นเวลากวา่ 2,000 ปีมาแลว้ แต่ไม่ไดมี้การ
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น าเขา้สู่การแพทยส์มยัใหม่จนกระทัง่เม่ือ 60 กว่าปีท่ีผ่านมา อีกทั้งมีหลกัฐานการตีพิมพต์ั้งแต่ปี ค.ศ. 
2009 ถึง 2017 ซ่ึงเป็นการศึกษาในลกัษณะแขนเดียว (Single-arm trial, SAT) โดยมีจ านวนคนไข ้9 ถึง 
16 คน และมีการติดตามอาการอยู่ระหว่าง 12 สัปดาห์ถึง 12 เดือน Myneedu et al. (2019) ได้ท าการ
วิเคราะห์อภิมานการศึกษาเหล่าน้ีซ่ึงมีจ านวนตวัอยา่งรวมทั้งหมด 90 คน พบวา่การปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
อุจจาระส่งผลต่ออาการภาวะล าไส้แปรปวนท่ีดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญั แต่เม่ือ Myneedu et al. (2019) ไดท้  า
การวเิคราะห์อภิมานการศึกษาท่ีท าการทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, 
RCT) จ านวน 5 บทความและมีตวัอยา่งรวม 256 คน กลบัพบวา่ไม่มีความแตกต่างระหวา่งการปลูกถ่าย
จุลชีพด้วยอุจจาระและกลุ่มควบคุมท่ีแสดงภาวะอาการท่ีดีข้ึน นอกจากน้ี Xu et al. (2019) ได้ท าการ
วิเคราะห์อภิมาน 4 บทความท่ีมีจ านวนตัวอย่างทั้ งหมด 254 คน พบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมี
นยัส าคญัของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีดีข้ึนท่ี 12 สัปดาห์หลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบ
กบัยาหลอก นอกจากน้ียงักล่าววา่ช่องทางการบริหาร (Administration) เป็นตวักวนการทดลอง โดยการ
ทดลอง 2 ฉบบัท่ีใชแ้คปซูลรับประทานไม่มีผลต่ออาการท่ีดีข้ึนเทียบกบัยาหลอก แต่การส่งเขา้โดยใช้
หลอดกลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy) หรือหลอดสอดจมูกไปล าไส้ส่วนตน้ (Nasojejunal) พบวา่
ได้ผลของการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระท่ีดีเทียบกบัยาหลอก ขณะท่ี Ianiro et al. (2019) ได้ท าการ
วิเคราะห์อภิมาน 5 บทความท่ีมีจ านวนตวัอยา่งทั้งหมด 267 คน พบวา่อาการภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีดี
ข้ึนหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก แต่ไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ นอกจากน้ีการ
วิเคราะห์กลุ่มยอ่ยพบวา่สารอุจจาระแบบสดหรือแบบแช่แข็งท่ีส่งผ่านแบบกลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่หรือ
แบบหลอดสอดจมูกไปสู่ล าไส้นั้ นอาจเป็นประโยชน์ต่อภาวะล าไส้แปรปรวน แต่เม่ือพิจารณา
ผลขา้งเคียง พบวา่การปลูกถ่ายจุลชีพมีผลขา้งเคียงเหนือกวา่ยาหลอก โดยเฉพาะการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ย
การรับประทานก่อให้เกิดผลขา้งเคียงเหนือกว่ายาหลอกอย่างมีนยัส าคญั ผลการวิเคราะห์อภิมานการ
ทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมขา้งตน้นั้นแมมี้ผลไปในทางเดียวกนัว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมี
นยัส าคญัของอาการภาวะล าไส้แปรปรวนท่ีดีข้ึนหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก 
แต่เน่ืองจากจ านวนงานวิจยัท่ีพิจาณามี 4 ถึง 5 บทความ อีกทั้งมีจ  านวนตวัอยา่ง 254 ถึง 267 คน ดงันั้น
จึงจ าเป็นตอ้งมีการศึกษาวเิคราะห์เพิ่มข้ึนถา้มีจ านวนบทความและตวัอยา่งเพิ่มข้ึน 

งานวิจยัน้ีไดร้วบรวมวรรณกรรมและท าการวิเคราะห์อภิมานใหม่ พบวา่มีบทความทั้งหมด 
7 บทความและมีตวัอย่างทั้งหมด 465 คน แมผ้ลการวิเคราะห์พบว่ามีการตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึน
ของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกบัยาหลอก แต่ไม่มีนยัส าคญัทาง
สถิติ อย่างไรก็ตามเม่ือท าการวิเคราะห์ความไวโดยการตดับทความท่ีมีอิทธิพลบางฉบบั พบว่ามีการ
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ตอบสนองของอาการท่ีดีข้ึนของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยา
หลอกอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ อีกทั้ งเม่ือท าการวิเคราะห์เพิ่มเติมทั้ งการแยกพิจารณาผลลัพธ์ 
(Outcome) ชนิดของการปลูกถ่าย (FMT Type) ช่องทางท่ีใช้ส่งสารปลูกถ่าย (Route) ช่องทางการ
บริหาร (Administration) ปลายทางการส่งในระบบล าไส้ (GI tracts) และผลข้างเคียง พบว่าการ
ตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติหรือมีค่า p-value ใกลเ้คียงกบัค่าขอบเขต เม่ือมี (1) การใชเ้กณฑ ์IBS-Symptom มีการ
ตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ (2) การปลูกถ่ายดว้ยการใชช้นิดแบบแช่แขง็อยา่งเดียว (Frozen) มีการตอบสนองของ
ภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (3) 
ช่องทางหลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) ให้การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการ
ปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอกและมีนัยส าคัญทางสถิติ (4) ช่องทางท่ีไม่ใช่การ
รับประทาน (Non-oral) ให้การตอบสนองของภาวะล าไส้แปรปรวนต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ
เหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (5) ช่องทางการส่งในระบบล าไส้ส่วนล่าง (Lower GI tract) 
นอกจากน้ีช่องทางการใชห้ลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) มีผลขา้งเคียงของการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระเหนือกวา่ยาหลอกอยา่งมีนยัส าคญั แต่เม่ือพิจารณาลึกไปถึงรายละเอียดของผลขา้งเคียงท่ี
เกิดข้ึน พบวา่มีอาการท่ีไม่รุนแรง  

งานวิจัย 7 บทความท่ีคัดเข้าได้ท าการวิเคราะห์อภิมานในการศึกษาน้ีพิจารณาการ
ตอบสนองหรือไม่ตอบสนองต่อภาวะล าไส้แปรปรวน อย่างไรก็ตามมีอยู่ 4 บทความ (Halkjaer et al., 
2018; Aroniadis et al., 2019; El-Salhy et al., 2020; Lahtinen et al., 2020) ท่ีพิจารณาความแตกต่างของ
คะแนน IBS-SSS โดยมี 2 บทความท่ีใชก้ารส่งเขา้โดยหลอดกลอ้งตรวจล าไส้ใหญ่ (Colonoscopy) หรือ
หลอดส่องตรวจกระเพาะ (Gastroscope) พบวา่มีการเปล่ียนแปลงของคะแนนเม่ือมีการปลูกถ่ายจุลชีพ
ดว้ยอุจจาระเหนือกว่ายาหลอก ขณะท่ีอีก 2 บทความนั้นมีการเปล่ียนแปลงของคะแนนเม่ือมีการปลูก
ถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระดอ้ยกวา่ยาหลอก เม่ือใชแ้คปซูลรับประทาน  

เม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีถูกคดัออกเน่ืองจากการใช้ขอ้มูลคนไขซ้ ้ ากลุ่มเดิม (ดูตารางท่ี 4.1) 
สังเกตได้ว่ามีอยู่ 3 บทความท่ีพิจารณาปัจจยัท่ีคาดว่าสัมพนัธ์อาการภาวะล าไส้แปรปรวน นั่นคือ
พิจารณาการเปล่ียนแปลงของ Colonic mucosa gene expression การเปล่ียนแปลงของ Gut microbiome 
และการเปล่ียนแปลงของกรดไขมนัสายสั้น ปัจจยัเหล่าน้ีสามารถท าการตรวจสอบโดยการใชเ้คร่ืองมือ
วดัก่อนและหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระ การใชเ้คร่ืองมือเหล่าน้ีเป็นวิธีในเชิงปริมาณท่ีแตกต่าง
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จากการใช้การตอบค าถามชนิดมี 2 ตวัเลือก (Dichotomous response) ซ่ึงค่อนขา้งแตกต่างกนัในแต่ละ
คนไขแ้ต่ละราย ดงันั้นถ้ามีการศึกษาโดยการใช้เคร่ืองมือเหล่าวดัความแตกต่าง อาจสามารถท าการ
วิเคราะห์ความสัมพนัธ์ระหว่างภาวะล าไส้แปรปรวนและการปลูกถ่ายจุลชีพด้วอยอุจจาระในเชิง
ปริมาณไดช้ดัเจนและหนกัแน่นยิง่ข้ึน 

5.2.2  การอภิปรายขอ้มูลทัว่ไป 
ปัจจยัทางเพศเป็นปัจจยัหน่ึงท่ีอาจสัมพนัธ์กบัการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยา

หลอกในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้แปรปรวน ตวัอย่างเช่น Lovell & Ford (2012) ไดก้ล่าวว่าความชุกของ
ภาวะล าไส้แปรปรวนในผูห้ญิงสูงกวา่ผูช้ายอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ทั้งน้ีเม่ือพิจารณางานวิจยัท่ีมีการ
ทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (Randomized-controlled trial, RCT) พบวา่มีงานวิจยัอยู ่1 บทความ
ของ El-Salhy et al. (2021b) ท่ีศึกษาผลของเพศต่ออาการภาวะล าไส้แปรปรวนก่อนและหลงัการปลูก
ถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระโดยการใช้จ  านวนตวัอย่าง 164 คน ผลการศึกษสรุปว่าเพศไม่ได้สร้างความ
แตกต่างของการตอบสนองต่อการปลูกถ่ายจุลชีพดว้ยอุจจาระเทียบกบัยาหลอกในคนไขท่ี้มีภาวะล าไส้
แปรปรวนท่ีมีอาการระดับกลางถึงรุนแรงตามเกณฑ์ IBS-SSS โดยสังเกตได้ว่าคนไข้เหล่าน้ีไม่
ตอบสนองต่อ NICE (National Institute for Health anad Care Excellence) modified diets มาก่อน อีกทั้ง
มีขอ้สรุปเพิ่มเติมวา่ คนไขเ้พศหญิงท่ีมีภาวะล าไส้แปรปรวนแบบทอ้งร่วงตอบสนองต่อการปลูกถ่ายได้
ดีกวา่และมีการลดนอ้ยลงของอาการไดดี้กวา่คนไขเ้พศชาย อยา่งไรก็ตามสังเกตไดว้า่การศึกษาโดยการ
แยกเพศมีเพียงฉบบัเดียว แมว้า่มีจ  านวนตวัอยา่งท่ีมาก แต่การศึกษาคนไขท่ี้อยูใ่นสภาวะแวดลอ้มอ่ืน ๆ 
ท่ีต่างกนั เช่น อาหาร ภูมิอากาศนั้น ยงัคงมีความตอ้งการ เพื่อหาขอ้สรุปเร่ืองเพศ 

เม่ือพิจารณาตารางท่ี 4.2 พบวา่งานวจิยัส่วนใหญ่ใชเ้กณฑ์โรมฉบบัท่ี 3 ในการวนิิจฉยัภาวะ
ล าไส้แปรปรวน แต่มีเพียงงานวจิยัฉบบัเดียวท่ีใชเ้กณฑโ์รมฉบบัท่ี 4 (El-Salhy et al., 2020) ซ่ึงมีจ านวน
ตวัอยา่งค่อนขา้งมาก จึงค่อนขา้งมีอิทธิพลต่อการศึกษาทั้งการวิเคราะห์อภิมานและกลุ่มยอ่ย อีกทั้งใน
หลาย ๆ กรณีในการศึกษาน้ี พบวา่การตดับทความสามารถลดความหลากหลายไดม้าก เช่น ภาพท่ี 4.13 
4.19 และ 4.20 ดังนั้นเกณฑ์การวินิจฉัยจึงอาจมีผลต่อการวิเคราะห์ รวมทั้งอาจนับได้ว่าเกณฑ์การ
วนิิจฉยัเป็นตวักวนในการวิจยั ดงันั้นจึงควรมีการพิจารณาเกณฑ์การวินิจฉยัในการวเิคราะห์ดว้ยเช่นกนั 
แต่เน่ืองจากมีจ านวนงานวิจยัไม่เพียงพอต่อการวิเคราะห์กลุ่มยอ่ย งานวิจยัน้ีจึงไม่ไดท้  าการศึกษาอยา่ง
ชดัเจน 
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5.3  ข้อจ ากดัและข้อเสนอแนะ 
1.  ขอ้จ ากดัท่ีส าคญัเร่ืองหน่ึง คือ ภาษา ทั้งน้ีเน่ืองจากการใชก้ารประโยชน์อุจจาระมีรายงานเร่ิมตน้

ในประเทศอินเดียและจีน ดังนั้ นอาจมีรายงานข้อมูลการใช้ประโยชน์ท่ีสัมพันธ์กับภาวะล าไส้
แปรปรวนต่อ ๆ กนัมา แต่งานวิจยัน้ีเน้นรวบรวมวรรณกรรมท่ีอยู่ในภาษาองักฤษ ถ้ามีการรวบรวม
วรรณกรรมในภาษาอ่ืน ๆ อาจมีขอ้สังเกตและผลการวเิคราะห์ทางสถิติท่ีแตกต่างได ้

2.  ผลจากการทบทวนวรรณกรรมพบวา่มีงานวิจยับางฉบบัไดพ้ิจารณาใชเ้กณฑ์ความแตกต่างของ
คะแนน IBS-SSS และ IBS-QOL (Irritable bowel syndrome-quality of life) ก่อนและหลงัการปลูกถ่าย
จุลชีพด้วยอุจจาระเทียบกับยาหลอกเพื่อพิจารณาอาการภาวะล าไส้แปรปรวน แต่เน่ืองจากจ านวน
บทความยงัคงมีไม่มาก ดงันั้นงานวิจยัน้ีจึงเสนอแนะให้ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมร่วมกบัการพิจารณา
ความแตกต่างของทั้งคะแนน IBS-SSS และ IBS-QOL ก่อนและหลงัการปลูกถ่ายจุลชีพด้วยอุจจาระ
เทียบกบัยาหลอก 

3.  สังเกตไดว้า่การวิเคราะห์อภิมานมีค่าความหลากหลายค่อนขา้งสูง แมว้า่สามารถศึกษาโดยการ
ใช้วิธีวิเคราะห์ความไวดว้ยการตดับทความบางฉบบั แต่ว่าการตดับทความจะท าให้จ  านวนบทความ
และคนไขล้ดลง ซ่ึงส่งผลต่อความน่าเช่ือถือของการวิเคราะห์ ดงันั้นในอนาคตถา้มีการศึกษาท่ีไปใน
แนวทางเดียวกนัมากข้ึน อาจสามารถท าการศึกษาวเิคราะห์ไดดี้ยิง่ข้ึน 

4.  ในการศึกษาหลาย ๆ เร่ือง พบว่าอายุเป็นตัวกวนท่ีส าคญัตัวหน่ึง แต่บทความท่ีคัดเข้าใน
การศึกษาน้ีไม่ไดมี้การพิจารณาผลตามช่วงอายุ แมมี้บางงานวิจยัแสดงถึงอายุของคนไขท่ี้เขา้ท าการ
ทดลอง แต่ผลการศึกษาเหล่านั้นไม่ได้แยกผลตามช่วงอายุ ดงันั้นจึงแนะน าว่าควรมีการศึกษาปัจจยั
ทางดา้นอายใุนอนาคตเช่นกนั 
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