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บทคัดย่อ 

 โปรไบโอติกเป็นเช้ือจุลินทรียท่ี์มีประโยชน์ เม่ือไดรั้บในปริมาณท่ีเพียงพอ จะช่วยเสริมสร้างสุขภาพได ้

ปัจจุบนัไดมี้การนาํโปรไบโอติกมาใชใ้นทางการแพทยม์ากข้ึน โดยมีการวิจยัทางคลินิกท่ีนาํโปรไบโอติกมาใช้

ป้องกนัอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ Clostridium difficile ท่ีอาจทาํให้ผูป่้วยท่ีมีอาการรุนแรงบางรายถึงขั้น

เสียชีวิตได ้บทความน้ีจะกล่าวถึงขอ้มูลเบ้ืองตน้เก่ียวกบัอาการทอ้งเสียจากเช้ือ C. difficile โปรไบโอติก และ

งานวิจยัทางคลินิกท่ีเก่ียวขอ้ง ตลอดจนผลขา้งเคียงและขอ้ควรระวงัในการใช้โปรไบโอติก ซ่ึงผลการวิจยัใน

ภาพรวมยงัไม่มีขอ้มูลท่ีแน่ชดัถึงประสิทธิภาพของโปรไบโอติกในการป้องกนัอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ C.  

difficile เน่ืองจากประสิทธิภาพของโปรไบโอติกข้ึนอยู่กบัปัจจยัหลายประการ เช่น ชนิด สายพนัธ์ุ ขนาดและ

ระยะเวลาการใชโ้ปรไบโอติก การใชโ้ปรไบโอติกไม่ก่อให้เกิดผลขา้งเคียงท่ีร้ายแรง แต่ควรระมดัระวงัการใช้

ในผูป่้วยบางกลุ่ม เช่น ผูป่้วยท่ีมีภูมิคุม้กนับกพร่องหรือผูป่้วยในระยะวิกฤติ ดงันั้น การนาํโปรไบโอติกมาใช้

ป้องกนัอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ C. difficile ควรพิจารณาถึงประสิทธิภาพของโปรไบโอติก สภาวะของ

ผูป่้วย และความคุม้ค่าในการรักษาในผูป่้วยแต่ละราย 

คาํสําคญั: ทอ้งเสีย, Clostridium difficile, โปรไบโอติก
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บทนํา 

 ทอ้งเสีย (diarrhea) คือ อาการถ่ายอุจจาระเหลวหรือถ่ายเป็นนํ้ าตั้งแต่ 3 คร้ังข้ึนไป ในระยะเวลา 24 

ชัว่โมง1 โดยอาการทอ้งเสียเฉียบพลนัจะทุเลาภายในระยะเวลา 72 ชัว่โมง ส่วนอาการทอ้งเสียเร้ือรังจะมีอาการ

นานกว่า โดยทัว่ไปมกัมีอาการมากกว่า 14 วนั2 อาการทอ้งเสียเกิดจากหลายสาเหตุด้วยกนั หน่ึงในสาเหตุ

เหล่านั้นคือ การใช้ยา ตวัอย่างยาท่ีอาจก่อให้เกิดอาการท้องเสีย เช่น ยาระบาย, ยาลดกรดท่ีมีส่วนผสมของ

แมกนีเซียม, ยารักษาโรคมะเร็ง, auranofin (gold salt), ยาปฏิชีวนะ (clindamycin, tetracyclines, sulfonamides, 

broad-spectrum antibiotics อ่ืนๆ), ยาลดความดนัโลหิต (reserpine, guanethidine, methyldopa, guanabenz, 

guanadrel, angiotensin-converting enzyme inhibitors), ยากลุ่ม cholinergics (bethanechol, neostigmine), ยา

รักษาโรคหัวใจ (quinidine, digitalis, digoxin), ยาต้านการอกัเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์, ยา misoprostol, ยา 

colchicine, ยากลุ่ม proton pump inhibitors (PPIs) และ H2-receptor blockers เป็นตน้2 อาการทอ้งเสียจากเช้ือ 

Clostridium difficile เป็นอีกสาเหตุหน่ึงท่ีทาํใหผู้ป่้วยจากการทอ้งเสียเสียชีวติได ้โดยเฉพาะอยา่งยิ่งในทารก เด็ก 

และผูสู้งอาย ุจะมีความเส่ียงของการเสียชีวติจากอาการทอ้งเสียท่ีรุนแรงและเร้ือรัง3 

อาการท้องเสียจาก C. difficile 

 C. difficile เป็นเช้ือบาซิลลสั แกรมบวกท่ีไม่ใชอ้อกซิเจน สามารถสร้างสปอร์และท็อกซินท่ีทาํให้

ทอ้งเสียและลาํไส้อกัเสบ (colitis) มี 2 ชนิด คือ ท็อกซินเอ และท็อกซินบี ท็อกซินเอเป็นท็อกซินหลกัท่ีทาํให้

เกิดการหลั่งของเหลวในลาํไส้มากข้ึน ทาํลายเยื่อบุทางเดินอาหาร ก่อการอกัเสบด้วยกระบวนการ actin 

disaggregation เพิ่มการหลั่งแคลเซียมภายในเซลล์ และทาํลายเซลล์ประสาท ส่วนท็อกซินบี ทาํให้เกิด 

depolymerization ของ filamentous actin และสามารถทาํลายเยื่อบุของลาํไส้ใหญ่ไดรุ้นแรงกวา่ท็อกซินเอ4 ใน

รายท่ีมีอาการรุนแรงอาจทาํใหเ้สียชีวติได้3 

นิยามของการติดเช้ือ C. difficile คือ การถ่ายเหลวตั้งแต่ 3 คร้ังข้ึนไปในระยะเวลา 24 ชัว่โมง การตรวจ

พบเช้ือหรือท็อกซินของเช้ือ C. difficile หรือ pseudomembranous colitis จากการส่องกลอ้งหรือการตรวจทาง

พยาธิวิทยา5 ปัจจัยเส่ียงของการติดเช้ือน้ี ได้แก่ การใช้ยาปฏิชีวนะ (เช่น clindamycin, cephalosporins, 

fluoroquinolones, ampicillin, amoxicillin)5-7 อายุท่ีมากข้ึน ระยะเวลาการนอนพกัรักษาตวัในโรงพยาบาลท่ีมาก

ข้ึน การใชย้าเคมีบาํบดั การใชย้ากดภูมิคุม้กนั การผา่ตดัทางเดินอาหาร การไดรั้บยาลดการหลัง่กรด (H2 blockers 

หรือ PPIs) และการใหอ้าหารทางสายยาง (tube feeding)5, 6, 8  
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การใชย้าปฏิชีวนะสามารถทาํลายเช้ือประจาํถ่ิน (normal flora) ท่ีมีประโยชน์ต่อร่างกายในการป้องกนั

การติดเช้ือก่อโรค ดงันั้น การใชย้าปฏิชีวนะโดยไม่จาํเป็นจึงเพิ่มความเส่ียงท่ีจะทาํให้เช้ือก่อโรค เช่น C. difficile 

เกิดการเจริญเติบโตอยา่งรวดเร็ว ส่งผลให้เกิดอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือน้ีได้9 ในกรณีของการไดรั้บยาเคมี

บาํบดัหรือการใช้ยากดภูมิคุม้กนั ผูป่้วยจะมีภูมิคุม้กนัท่ีตํ่ากว่าคนปกติ ดงันั้น จึงมีความเส่ียงในการติดเช้ือ C. 

difficile มากข้ึน ใน ปี พ.ศ. 2555 สํานกังานคณะกรรมการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาไดท้บทวนรายงาน

วิจยัทางคลินิก จาํนวน 23 เร่ืองซ่ึงรายงานถึงความเส่ียงของผูป่้วยท่ีจะติดเช้ือ C. difficile รวมทั้งอาการทอ้งเสีย

จากเช้ือ C. difficile ซ่ึงเพิ่มสูงข้ึนในกลุ่มท่ีไดรั้บยากลุ่ม PPIs และพบวา่ ความเส่ียงจะเพิ่มข้ึน 1.4-2.75 เท่าในผูท่ี้

ใชย้ากลุ่ม PPIs แต่อยา่งไรก็ตามยงัไม่มีขอ้มูลแน่ชดัท่ีแสดงถึงความสัมพนัธ์ระหวา่งความเส่ียงของการติดเช้ือ

กบัขนาดยาหรือระยะเวลาการใชย้ากลุ่ม PPIs10 และการใชย้ากลุ่ม PPIs ยงัเพิ่มความเส่ียงของการติดเช้ือซํ้ าของ 

C. difficile ไดด้ว้ย11 แต่กลไกทางพยาธิสรีรวทิยาของการติดเช้ือ C. difficile ในผูท่ี้ใชย้ากลุ่ม PPIs ยงัไม่เป็นท่ีแน่

ชดัและขอ้มูลยงัมีความขดัแยง้กนัอยู่12, 13 

ในปี พ.ศ. 2554 ประเทศสหรัฐอเมริกา พบผูป่้วยติดเช้ือ C. difficile ประมาณ 453,000 ราย และเสียชีวิต 

29,000 ราย14 การศึกษาในประเทศสเปนระหวา่งปี พ.ศ. 2553-2554 ในเด็กอายุต ํ่ากวา่ 15 ปี ท่ีเขา้รับการรักษาใน

โรงพยาบาลดว้ยอาการทอ้งเสียเฉียบพลนัจาํนวน 250 ราย พบการติดเช้ือ C. difficile ร้อยละ 25.6 นอกนั้นเกิด

จากการติดเช้ือแบคทีเรียชนิดอ่ืน (ร้อยละ 28.6) และเช้ือไวรัส (ร้อยละ 45.8) สาเหตุของการติดเช้ือพบวา่ มีความ

เก่ียวขอ้งกบัโรคท่ีมีการวินิจฉัยร่วม (comorbidity) การได้รับการรักษาพยาบาลหรือการเข้ารับการรักษาใน

แผนกไอซียู และการไดรั้บยาปฏิชีวนะในช่วง 1 เดือนท่ีผา่นมา15 ผลการศึกษาดงักล่าวสอดคลอ้งกบัการศึกษา

การระบาดของเช้ือน้ีในประเทศสหรัฐอเมริกาในปี พ.ศ. 2554 ท่ีศึกษาในผูป่้วยท่ีติดเช้ือ C. difficile จาํนวน 

15,461 ราย พบว่า ร้อยละ 65.8 เกิดจากการเขา้รับการรักษาพยาบาล โดยท่ีร้อยละ 24.2 เท่านั้นท่ีแสดงอาการ

ขณะเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล การติดเช้ือน้ีพบไดม้ากในเพศหญิง คนผิวขาว และผูท่ี้มีอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึน

ไป16 ในประเทศไทยมีการศึกษาความชุกของการติดเช้ือ C. difficile โดยการเก็บตวัอยา่งอุจจาระจากผูป่้วยโรค

อุจจาระร่วง จาํนวน 433 ตวัอยา่ง ระยะเวลาการเก็บตวัอยา่งตั้งแต่ พ.ศ. 2549-2556 พบวา่ มีเช้ือน้ี 63 ตวัอยา่ง คิด

เป็นร้อยละ 14.55 ซ่ึงพบผลบวกในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย17 และประมาณร้อยละ 20 ของผูป่้วยท่ีมีอาการ

ทอ้งเสียจากยาปฏิชีวนะท่ีเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล จะพบการติดเช้ือ C. difficile3 

ยาปฏิชีวนะตวัเลือกแรกของการรักษาการติดเช้ือ C. difficile คือ metronidazole โดยใชรั้กษาการติดเช้ือ

ในช่วงแรกท่ีแสดงอาการในระดบัเล็กน้อยถึงปานกลาง ส่วน vancomycin ใช้รักษาการติดเช้ือในช่วงแรกท่ี

แสดงอาการในระดบัรุนแรง5 อาการท่ีรุนแรงสามารถประเมินไดจ้ากการให้นํ้ าหนกัคะแนนตั้งแต่ 2 คะแนนข้ึน
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ไป จากหวัขอ้การประเมินต่อไปน้ีไดแ้ก่ 1 คะแนน สําหรับผูมี้อายุมากกว่า 60 ปี อุณหภูมิร่างกายสูงกว่า 38.3 

องศาเซลเซียส อลับูมินน้อยกวา่ 2.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร หรือเม็ดเลือดขาวสูงกว่า 15,000 เซลล์ต่อลูกบาศก์

มิลลิเมตร และ 2 คะแนน เม่ือตรวจพบ pseudomembranous colitis หรือเขา้รับการรักษาในแผนกไอซียู18 กรณี

ของ metronidazole สามารถให้ในรูปแบบรับประทานขนาด 250 มิลลิกรัม วนัละ 4 คร้ัง หรือ 500 มิลลิกรัม วนั

ละ 3 คร้ัง นาน 10-14 วนั4, 5, 19, 20  หรือให้ในรูปแบบยาฉีดขนาด 500 มิลลิกรัม ทุก 8 ชัว่โมง21 ในกรณีของผูป่้วย

ท่ีไม่ตอบสนองต่อยา metronidazole หญิงตั้งครรภ์22 ผูป่้วยอายุนอ้ยกวา่ 10 ปี7 หรือในผูป่้วยท่ีมีอาการรุนแรง จะ

ให ้ vancomycin รูปแบบรับประทาน ขนาด 125 มิลลิกรัม วนัละ 4 คร้ัง นาน 10-14 วนั4, 5, 19, 20 โดยทัว่ไปแลว้

นิยมใช้ vancomycin รูปแบบยาฉีด แต่การใช้ vancomycin ในรูปแบบยาฉีดในผูป่้วยติดเช้ือ C. difficile ไม่

สามารถทาํให้ระดบัยาในทางเดินอาหารสูงพอท่ีจะกาํจดัเช้ือได ้ดงันั้นจึงจาํเป็นท่ีจะตอ้งใชย้า vancomycin ใน

รูปแบบรับประทาน4, 5, 19 ยา vancomycin ในรูปแบบรับประทานมีราคาสูงกวา่ metronidazole และเพื่อเป็นการ

ลดตน้ทุน โรงพยาบาลบางแห่งจึงเตรียมยา vancomycin ในรูปแบบรับประทานจากยาผงปราศจากเช้ือสําหรับ

ฉีด4, 5 นอกจากน้ียงัสามารถใช ้ fidaxomicin รูปแบบรับประทาน19, 21 คร้ังละ 200 มิลลิกรัม วนัละ 2 คร้ัง เพื่อ

รักษาอาการดงักล่าวได ้ยาน้ีมีเป็นยาท่ีมีฤทธ์ิยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ C. difficile และชีวประสิทธิผล 

(bioavailability) ตํ่า4 ทาํใหย้าจะอยูใ่นทางเดินอาหารในปริมาณมาก ส่งผลใหย้บัย ั้งเช้ือในทางเดินอาหารไดดี้ 

โปรไบโอติก 

 โปรไบโอติกเป็นเช้ือจุลินทรียท่ี์มีประโยชน์ เม่ือไดรั้บในปริมาณท่ีเพียงพอจะช่วยเสริมสร้างสุขภาพ 

จุลินทรียใ์นทางเดินอาหารมีบทบาทสําคญัหลายประการ เช่น ช่วยยอ่ยอาหาร ทาํลายเช้ือก่อโรค และการสร้าง

วติามิน โปรไบโอติกอาจจะเป็นส่วนผสมของเช้ือจุลินทรียห์ลายชนิด แบคทีเรียท่ีเป็นโปรไบโอติกท่ีพบไดบ้่อย

คือกลุ่ม Lactobacillus และ Bifidobacterium แต่ไม่ใช่แบคทีเรียในกลุ่มน้ีทุกชนิดจะมีคุณสมบติัเป็นโปรไบโอ

ติกได ้นอกจากน้ีแบคทีเรียแกรมบวกชนิดอ่ืน แบคทีเรียแกรมลบบางชนิด หรือยีสต ์Saccharomyces boulardii ก็

สามารถแสดงคุณสมบติัของโปรไบโอติกไดเ้ช่นกนั23 เช้ือจุลชีพท่ีสามารถนาํมาใชเ้ป็นโปรไบโอติกควรทนต่อ

กรด-ด่างในทางเดินอาหารและนํ้ าดี สามารถยึดเกาะกบัทางเดินอาหารไดดี้ นอกจากน้ีโปรไบโอติกท่ีดีควรไม่

เป็นพิษและไม่ก่อโรค อตัราการรอดชีวิตสูง มีประโยชน์ต่อสุขภาพ ดาํรงชีวิตในทางเดินอาหารไดดี้ เก็บไวไ้ด้

นาน สามารถขยายขนาดการผลิตไปสู่ขั้นอุตสาหกรรมได้24 ตวัอย่างของเช้ือจุลินทรียท่ี์ใช้เป็นโปรไบโอติก 

แสดงดงัตารางท่ี 1 ปัจจุบนัมีการนาํโปรไบโอติกมาใช้เพื่อป้องกนัและรักษาความผิดปกติของระบบทางเดิน

อาหารหลายโรค เช่น อาการทอ้งเสียจากยาปฏิชีวนะ (antibiotic-associated diarrhea) ลาํไส้ใหญ่อกัเสบจากเช้ือ 
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C. difficile (C. difficile colitis) อาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ (infectious diarrhea) ลาํไส้อกัเสบ (inflammatory 

bowel disease) ลาํไส้แปรปรวน (irritable bowel syndrome) เป็นตน้25 

ตารางท่ี 1 ตวัอยา่งเช้ือจุลินทรียท่ี์ใชเ้ป็นโปรไบโอติก25, 26 

โปรไบโอติกเด่ียว โปรไบโอติกรูปแบบผสม 

Escherichia coli 1917 Nissle  

Lactobacillus salivarius UCC4331  

Lactobacillus reuteri  

Lactobacillus casei  

Lactobacillus plantarum 299v  

Lactobacillus rhamnosus GG  

Bifidobacterium infantis 35624  

Bifidobacterium animalis DN-173010  

Bifidobacterium longum  

Clostridium butyricum M588 

Clostridium difficile VP20621  

Saccharomyces boulardii 

 

Actimel ประกอบดว้ย 

 Lactobacillus casei  

Lactobacillus bulgaricus  

Streptococcus thermophilus 

Bio-K+CL1285 ประกอบดว้ย  

Lactobacillus casei  

Lactobacillus acidophilus  

Florajen3 ประกอบดว้ย 

 Lactobacillus acidophilus  

Bifidobacterium bifidum  

VSL #3 ประกอบดว้ย  

Streptococcus thermophilus 

Bifidobacterium breve 

Bifidobacterium longum 

Bifidobacterium infantis 

Lactobacillus acidophilus 

Lactobacillus plantarum 

Lactobacillus casei 

Lactobacillus bulgaricus  
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ปัจจุบนัมีรายงานวิจยัหลายบทความท่ีพยายามอธิบายกลไกการปกป้องทางเดินอาหารของโปรไบโอติก 

ไดแ้ก่ 

1. ปรับภูมิคุม้กนัของระบบทางเดินอาหาร  

2. การยบัย ั้งการยดึเกาะผนงัลาํไส้ของแบคทีเรียก่อโรค 

3. การเปล่ียนแปลงแบคทีเรียประจาํถ่ิน (bacterial flora) โดยการเพิ่มความเป็นกรดของลาํไส้ใหญ่ดว้ย

กระบวนการหมกัสารอาหาร (nutrient fermentation) 

4. การเพิ่มการป้องกนัเยือ่บุทางเดินอาหาร (epithelial barrier function) 

5. การเหน่ียวนาํ µ-opioid และ cannabinoid receptors ในเยือ่บุลาํไส้ 

6. การลดความไวในการกระตุน้ของอวยัวะภายใน (visceral hypersensitivity)  การส่ือสารแบบนาํเขา้ของ

ไขสันหลงั (spinal afferent traffic) และการตอบสนองต่อความเครียด  (stress response)25 

ดงันั้น โปรไบโอติกจึงเป็นอีกทางเลือกหน่ึงซ่ึงมีความเป็นไปไดท่ี้จะนาํมาใชเ้พื่อป้องกนัอาการทอ้งเสียจาก

การติดเช้ือ C. difficile โดยประสิทธิภาพของโปรไบโอติกในการป้องกนัโรคดงักล่าวจะกล่าวถึงในหวัขอ้ถดัไป 

งานวจัิยทางคลนิิก 

จากการทบทวนรายงานวจิยัทางคลินิก พบวา่ บทบาททางคลินิกของโปรไบโอติกในการป้องกนัการติด

เช้ือ C. difficile ยงัไม่เป็นท่ีชัดเจนนัก27 จากงานวิจยัคลินิก meta-analysis พ.ศ. 2549 ได้เปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพของโปรไบโอติก ไดแ้ก่ S. boulardii, L. rhamnosus GG และโปรไบโอติกสูตรผสม พบวา่การใช้

โปรไบโอติกมีประสิทธิภาพในการป้องกนัอาการทอ้งเสียจากเช้ือ C. difficile โดย pooled relative risk 0.59 

(0.41-0.85) ท่ีระดบัความเช่ือมัน่ 95% นอกจากน้ียงัพบวา่ S. boulardii เท่านั้นท่ีมีประสิทธิภาพในการป้องกนั

อาการทอ้งเสียจากเช้ือ C. difficile เม่ือเปรียบเทียบกบัโปรไบโอติกชนิดอ่ืน28 แสดงให้เห็นว่า ชนิดของโปร

ไบโอติกเป็นปัจจยัสําคญัปัจจยัหน่ึงท่ีส่งผลต่อประสิทธิภาพในการป้องกนัโรค ต่อมาในปี พ.ศ. 2555 มี meta-

analysis ศึกษาผลของการใช ้S. boulardii และโปรไบโอติกสูตรผสมของ L. acidophilus CL1285 และ L. casei 

LBC80R พบวา่ pooled relative risk 0.39 (0.19-0.79) ท่ีระดบัความเช่ือมัน่ 95% แสดงวา่โปรไบโอติกทั้งสอง

ชนิดน้ีสามารถป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile ไดเ้ช่นเดียวกนั26 จากการศึกษาของ Johnston และคณะ ในปี

เดียวกนัไดท้าํ systematic review และ meta-analysis โดยรวบรวมงานวิจยัจากฐานขอ้มูลต่างๆ คดัเลือกจาก

งานวิจยั 1,659 บทความ จนเหลืองานวิจยัแบบ randomized, controlled trial ท่ีจะนาํมาทบทวนอยา่งเต็มรูปแบบ 

จาํนวน 20 บทความ ซ่ึงเป็นงานวิจัยท่ีศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัยของการใช้โปรไบโอติก 

(Bifidobacterium, Lactobacillus, Saccharomyces, หรือ Streptococcus species) ในการป้องกนัการติดเช้ือ C. 
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difficile ในเด็กและผูใ้หญ่ท่ีไดรั้บยาปฏิชีวนะ มีกลุ่มตวัอยา่ง 3,818 ราย แบ่งเป็นกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุม 

จาํนวน 1,974 และ 1,844 ราย ตามลาํดบั จากการศึกษาประสิทธิภาพของโปรไบโอติกเปรียบเทียบกบัยาหลอก

พบวา่ pooled relative risk (ระดบัความเช่ือมัน่ 95%) เท่ากบั 0.34 (0.24-0.49)29 ในปีต่อมามีผลงานตีพิมพข์อง

นกัวิจยักลุ่มเดียวกนัน้ี ไดท้บทวนงานวิจยั 31 บทความ มีกลุ่มตวัอยา่ง 4,492 ราย จากการศึกษาประสิทธิภาพ

ของโปรไบโอติกเปรียบเทียบกบัยาหลอกพบวา่ pooled relative risk (ระดบัความเช่ือมัน่ 95%) เท่ากบั 0.36 

(0.26-0.51)30 จากการศึกษาทั้งสองแสดงให้เห็นว่า โปรไบโอติกมีประสิทธิภาพในการป้องกนัการติดเช้ือ C. 

difficile ในผูท่ี้ไดรั้บยาปฏิชีวนะ นอกจากน้ีการศึกษาน้ียงัพบวา่ การใชโ้ปรไบโอติกจะมีประสิทธิภาพเม่ือใชใ้น

ขนาดสูงกวา่ 10 x 109 CFU/วนั29 โปรไบโอติกมีประสิทธิภาพเม่ือใช้ทั้งในเด็กและผูใ้หญ่ และคุณภาพของ

หลกัฐานเชิงประจกัษอ์ยูใ่นระดบัปานกลาง29, 30 และสอดคลอ้งกบั meta-analysis ของ Hempel และคณะ (2012) 

ซ่ึงพบวา่ โปรไบโอติก (Lactobacillus, Bifidobacterium, Saccharomyces, Streptococcus, Enterococcus และ/

หรือ Bacillus) มีประสิทธิภาพในการป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile ได ้โดย pooled relative risk (ระดบัความ

เช่ือมัน่ 95%) เท่ากบั 0.29 (0.17-0.48) และ p < 0.00131 แต่จากการศึกษาของ Allen และคณะ ท่ีตีพิมพใ์นปี พ.ศ. 

2556 มีผลการศึกษาท่ีแสดงถึงการไร้ประสิทธิภาพของโปรไบโอติกในการป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile ใน

ผูสู้งอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไปท่ีไดรั้บยาปฏิชีวนะ การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแบบ multicenter, randomized, double-

blind, placebo-controlled trial โดยแบ่งผูป่้วยท่ีไดรั้บยาปฏิชีวนะเป็น 2 กลุ่ม เป็นกลุ่มตวัอยา่งท่ีอยูใ่นการศึกษา

จนครบระยะเวลา คือ กลุ่มท่ีได้รับยาหลอก จาํนวน 1,471 ราย และกลุ่มท่ีไดรั้บโปรไบโอติกสูตรผสม (L. 

acidophilus 2 สายพนัธ์ุ คือ B. bifidum และ B. lactis) ท่ีมีปริมาณ 6 x 1010 เช้ือ/วนั นาน 21 วนั จาํนวน 1,470 

ราย ผลการศึกษาพบวา่ โปรไบโอติกไม่สามารถป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile ไดเ้ม่ือเปรียบเทียบกบัยาหลอก 

(relative risk 0.71 (0.34-1.47) ท่ีระดบัความเช่ือมัน่ 95%, p = 0.35)32 ซ่ึงการศึกษาน้ีให้ผลสอดคลอ้งกบั

การศึกษาของ Xie และคณะ ท่ีวา่ โปรไบโอติกไม่สามารถป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile ในผูสู้งอายุได้33 ทั้งน้ี

ผลท่ีแตกต่างกันน้ีเกิดจากปัจจยัหลายประการ เช่น ชนิด สายพนัธ์ุและขนาดของโปรไบโอติกท่ีใช้ และ

ระยะเวลาการใหโ้ปรไบโอติก นอกจากน้ีความยากลาํบากของการรวบรวมขอ้มูลซ่ึงมีความหลากหลาย การขาด

หายไปของกลุ่มตวัอยา่งบางส่วน และการใชก้ลุ่มตวัอยา่งขนาดเล็ก ทาํใหห้ลกัฐานเชิงประจกัษไ์ม่มีคุณภาพมาก

พอท่ีจะสรุปถึงประสิทธิภาพของโปรไบโอติกในภาพรวมไดอ้ยา่งชดัเจน27, 34 แต่อยา่งไรก็ตามในปัจจุบนัน้ียงัไม่

มีขอ้มูลท่ีเพียงพอท่ีจะสนบัสนุนใหมี้การใชโ้ปรไบโอติกร่วมกบัยาปฏิชีวนะเพื่อรักษาการติดเช้ือ C. difficile27, 35, 

36  แต่มีขอ้สังเกตวา่ การใชโ้ปรไบโอติกควบคู่กบัยาปฏิชีวนะเพื่อป้องกนัการติดเช้ือ C. difficile นั้น  โปรไบโอติ

กตอ้งมีความตา้นทานต่อยาปฏิชีวนะในระดบัหน่ึง เพื่อท่ีจะสามารถรอดชีวติและทาํงานไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพ 
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ผลข้างเคียงและข้อควรระวงัในการใช้โปรไบโอติก 

 จากการศึกษาแบบ meta-analysis พบวา่ ผลขา้งเคียงของโปรไบโอติกเม่ือเทียบกบัยาหลอกไม่มีความ

แตกต่างกนั29, 30 โดยรายงานวิจยั 2 บทความมีค่า pooled relative risk (ระดบัความเช่ือมัน่ 95%) ใกลเ้คียงกนั คือ 

0.82 (0.65-1.05)29 และ 0.89 (0.64-1.24)30 การศึกษาของ Allen และคณะ ไม่พบอาการขา้งเคียงรุนแรงของโปร

ไบโอติกเม่ือเทียบกบัยาหลอก ยกเวน้การผายลมและการใช้สายให้อาหาร จะพบได้มากในกลุ่มท่ีได้รับโปร

ไบโอติก โดยท่ี relative risk เท่ากบั 1.26 (1.00-1.59) และ 8.06 (1.01-64.48) และ p value เท่ากบั 0.045 และ 

0.019 ตามลาํดบั32 มีบางรายงานกล่าวถึงการติดเช้ือราในกระแสเลือด (fungemia) จากการใช้ S. boulardii 

(subtype ของ S. cerevisiae) ซ่ึงปัจจยัเส่ียงคือ การใช ้IV catheter และการไดรั้บยาปฏิชีวนะมาก่อนหนา้37 บาง

รายงานพบวา่ การใช ้Lactobacillus อาจทาํใหเ้กิดเยื่อบุหวัใจอกัเสบ (endocarditis) หรือเกิดการติดเช้ือแบคทีเรีย

ในกระแสเลือด (bacteremia) หรือ sepsis ได้25, 38 การใช้โปรไบโอติกในกลุ่มผูป่้วยท่ีอาจเกิด severe acute 

pancreatitis ไม่สามารถลดอตัราการติดเช้ือแทรกซ้อนได ้แต่พบวา่มีความสัมพนัธ์กบัการเพิ่มข้ึนของอตัราการ

ตาย (relative risk 2.53 (1.22-5.25) ท่ีระดบัความเช่ือมัน่ 95%)39 ดงันั้นจึงควรระมดัระวงัการใชโ้ปรไบโอติกใน

ผูป่้วยบางกลุ่ม โดยเฉพาะอยา่งยิ่งผูท่ี้มีภูมิคุม้กนับกพร่อง หรือผูป่้วยในระยะวิกฤติ37 นอกจากน้ีบางตาํรับมีการ

เติม lactose จึงควรหลีกเล่ียงการใชโ้ปรไบโอติกบางตาํรับในผูท่ี้แพ ้lactose และควรหลีกเล่ียงการใชโ้ปรไบโอ

ติกท่ีมีส่วนผสมของ S. boulardii ในผูท่ี้แพย้สีต ์

สรุป 

 อาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ C. difficile เป็นสาเหตุหน่ึงของการเสียชีวิตได ้ซ่ึงการติดเช้ือน้ีเกิดจาก

หลายสาเหตุดว้ยกนั ปัจจุบนัรักษาการติดเช้ือ C. difficile ดว้ยยาปฏิชีวนะยงัคงใหผ้ลการรักษาท่ีดี นอกจากน้ียงัมี

ความพยายามท่ีจะนาํโปรไบโอติกมาใช้เพื่อป้องกนัอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ C. difficile ในผูท่ี้ไดรั้บยา

ปฏิชีวนะด้วย แต่ข้อมูลในปัจจุบนัยงัไม่สามารถสรุปผลถึงประสิทธิภาพของโปรไบโอติกได้อย่างชัดเจน 

เน่ืองจากประสิทธิภาพของโปรไบโอติกข้ึนอยูก่บัปัจจยัหลายประการ เช่น ชนิด สายพนัธ์ุ ขนาดและระยะเวลา

การใชโ้ปรไบโอติก เป็นตน้ แต่อยา่งไรก็ตามยงัไม่พบผลขา้งเคียงท่ีร้ายแรงจากการใชโ้ปรไบโอติก ดงันั้น จึง

ควรระมดัระวงัการใช้โปรไบโอติกในผูป่้วยท่ีมีภูมิคุม้กนับกพร่องหรือผูป่้วยในระยะวิกฤติ ซ่ึงการคน้หาโปร

ไบโอติกท่ีมีประสิทธิภาพสูงและการศึกษาทางคลินิกเพิ่มเติมเพื่อยืนยนัผลของประสิทธิภาพของโปรไบโอติก

ในการป้องกนัอาการทอ้งเสียจากการติดเช้ือ C. difficile ยงัคงตอ้งดาํเนินต่อไป 
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