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ABSTRACT 
 

Introduction: Neonatal sepsis remains a major life-threatening condition despite advanced medical 
development. The definite diagnosis obtained by hemoculture is delayed and insensitive, posing 
difficulty in guiding antimicrobial treatment and duration which might lead to overutilization of 
antibiotics. In literature, serial C-reactive protein (CRP) is utilized in aiding diagnosis of neonatal 
sepsis with high sensitivity and specificity. Nevertheless, due to its high cost and laboratory 
unavailability, its use is limited to larger facilities. 
Aim: To compare haematological parameters from complete blood count (Haematological scoring 
system; HSS) with serial CRP in screening for neonatal sepsis, which were confirmed by positive 
hemoculture.  
Material and Method: A prospective cohort study of neonates aged from birth to 30 days old 
presenting with signs and symptoms of neonatal sepsis in both outpatient clinic and neonatal 
division of HRH Maha Chakri Sirindhorn Hospital, Department of Pediatrics, Srinakharinwirot 
University.  Neonates were assigned to either sepsis group or normal group depending on 
hemoculture status. Haematogical parameters and serial CRP (24 hours apart) were then analyzed 
using independent t-test and ROC curves. All statistical data were processed using SPSS. 
Results: Of fifty-three neonates recruited into the study, 26(49%) were assigned to sepsis group and 
the remaining 27 (51%) were assigned to normal group. Baseline characteristics for the two groups 
were similar except for the higher amount of male participants in sepsis group (p-value 0.006).  
Most patients in sepsis group (7/26) demonstrated Staphyloccous CONS sepsis. The values of 1st 
CRP and 2nd CRP were significantly higher in sepsis group compared to normal group (p-value 
<0.001 and 0.003, respectively).  Patients in sepsis group illustrated significantly lower absolute 
neutrophil counts and platelet counts along with higher I: T ratio, I: M ratio and band form. From 
ROC curves, at the cut-off points of 1st CRP>1.9 mg/L and 2nd CRP >1.25 mg/L, the sensitivity 
were as high as 92.6% and 96.3%, respectively, and the specificity were both at 100%. On the ROC 
curves of haematological parameters (HSS), HSS>2 showed sensitivity and specificity of 81.5% 
and 88.5%, respectively, whilst HSS>3 showed sensitivity and specificity of 70.4% and 100%, 
respectively. 
Conclusions:  Haematological parameters from complete blood count might be cheaper alternative 
in diagnosis of neonatal sepsis and initiation of antimicrobials compare to serial CRP, especially 
when HSS >2. It would be safe to consider halting antimicrobial treatment in patients with serial 
CRP < 2 mg/L (Negative predictive value 100%) with improved clinical signs and symptoms and 
negative hemoculture for 3 days. These safety profiles might help in reducing overutilization of 
antibiotics and development of new drug resistant organisms. 
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บทคัดย่อ 
บทนํา (Background) 
 การติดเชือ้ในกระแสโลหิตของทารกแรกเกิดเป็นปัญหาท่ีพบได้บอ่ยและมีอตัราการตายสงู  การเพาะเชือ้ในกระแสเลือด
ต้องใช้เวลาอยา่งน้อย 48 – 72 ชัว่โมง และยงัให้ผลเพาะเชือ้เป็นบวกไมท่กุรายท่ีมีการติดเชือ้ ขณะท่ีการวินิจฉยัโดยอาศยัอาการ
และอาการแสดงเพียงอยา่งเดียว พบวา่มี low predictive value ต่ําเพียง 13-20 % เป็นผลให้มีการใช้ยาปฏิชีวนะแก่ทารกแรกเกิด
เป็นจํานวนมากเพราะกงัวลวา่อาจมีการติดเชือ้ท่ีรุนแรง 
 การใช้ C-reactive protein (CRP) ในการทํานายการติดเชือ้ในกระแสโลหิตของทารกแรกเกิดในตา่งประเทศพบวา่มี
ความไวและความจําเพาะสงูถงึ 92 - 96%  ในการทํานายภาวะติดเชือ้เม่ือเทียบกบัการเพาะเชือ้ในกระแสเลือด แม้วา่การใช้ CRP 
มีความไวและความจําเพาะคอ่นข้างสงูในการบอกถงึภาวะ sepsis แตมี่การใช้จํากดัเฉพาะโรงพยาบาลขนาดใหญ่และมีราคาแพง 
วัตถุประสงค์ของโครงการวจัิย (objective) 
 เพ่ือประเมิน haematological parameters จาก completed blood count (CBC) ซึง่ทําให้สะดวกและมีราคาถกู ช่วยใน
การคดักรองภาวะ neonatal sepsis โดยใช้ระบบ haematological scoring system (HSS) เปรียบเทียบกบัคา่ CRP โดยทํา 
blood culture เพ่ือยืนยนัภาวะ sepsis  
วธีิการศกึษา 
 เป็นการศกึษาแบบไปข้างหน้า (prospective cohort study) โดยติดตามทารกตัง้แตแ่รกเกิด จนถึงอาย ุ30 วนั ท่ีสงสยัวา่
มีภาวะติดเชือ้ในหน่วยทารกแรกเกิด โรงพยาบาลศนูย์การแพทย์สมเด็จพระเทพรัตนราชสดุาฯ สยามบรมราชกมุารี ภาควิชากมุาร
เวชศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ โดยมีการบนัทกึประวติัการคลอดผลการตรวจร่างกายและข้อมลูทาง
ห้องปฏิบติัการ มีการเก็บตวัอย่างเลือดปริมาณ 2.5 ซีซี ภายใน 24 ชัว่โมงแรก ก่อนให้ยาปฏิชีวนะโดยเลือดท่ีได้ทําการสง่ตรวจ
เพาะเชือ้ในกระแสเลือด,CBC, serial CRP 2 ครัง้หา่งกนั 24 ชัว่โมง 
ผลการศกึษา 
 ทารกเข้าสูก่ารศกึษาทัง้หมด 53 ราย มีผลการเพาะเชือ้ในกระแสโลหิต 26 ราย คิดเป็นร้อยละ 49 โดยกลุม่ sepsis มี
ปัจจยัเส่ียงท่ีมีนยัสําคญัคือเพศชาย พบวา่ ชนิดของเชือ้ท่ีพบมากท่ีสดุคือ Staphylococcus coagulase  negative คิดเป็นร้อยละ 
26 แตพ่บวา่แบคทีเรียกรัมลบท่ีเพาะเชือ้ขัน้ทกุชนิดรวมคิดเป็นร้อยละ 52 พบการติดเชือ้ Herpes virus 1 รายท่ีมีภาวะตบัวาย
รุนแรง คา่ Cut-off point ท่ีเหมาะสมของ HSS คือ คา่ท่ี > 2 ขณะท่ีคา่ Cut-off point ของ CRP ครัง้ท่ี 1 และครัง้ท่ี 2 คือ > 1.90 
และ 1.25 mg/L ตามลําดบั ซึง่มีความไว การจําเพาะภาวะ sepsis สงูถงึ 92 . 6และ 96.3% โดยมีความจําเพาะ 100% ขณะท่ีคา่ 
HSS ท่ี > 2 มีความไว และความจําเพาะ 81.5 และ 88.5% ตามลําดบั และพบวา่ parameter ใน CBC ท่ีมีความแตกตา่งอยา่งมี
นยัสําคญัในกลุม่ sepsis คือ ค่าเกลด็เลือดท่ี<150,000/mm3 คา่ Absolute neutrophil count ท่ีผิดปกติ,คา่ I:T ratio ท่ี >0.16 
และ I : M ratio ท่ีมากกวา่ 0.25  ขณะท่ีคา่ negative predictive value (NPV) ของ CRP1 และ CRP2 มีคา่สงูถึง  92.9และ 
96.3% เม่ือเทียบกบัคา่ HSS > 2 ท่ีมี NPV เพียง 82.1% 
 
 
 



 
บทสรุปและข้อเสนอแนะ (Conclusion)  
 การใช้  haematological scoring system (HSS) จาก completed blood count (CBC) ท่ีสะดวกและมีราคาถกูกวา่
สามารถช่วยในการคดักรองภาวะ neonatal sepsis ได้หากมีความผิดปกติมากกวา่เทา่กบั 2 คา่ขึน้ไป จะมีความไวและ
ความจําเพาะสงู 81.5% และ 88.5% สามารถใช้การคดักรองภาวะติดเชือ้และพิจารณาให้ยาปฏิชีวนะได้ แม้วา่การใช้ C-reactive 
protein (CPR) จะมีความไวและความจําเพาะสงูกวา่เลก็น้อยก็ตาม 
 หากจะพิจารณาหยดุให้ยาควรใช้คา่ serial CRP ท่ี < 2 mg/L จะมี NPV ท่ีสงูมากใกล้เคียง 100% และต้องเป็นผู้ ป่วยท่ี
ไมมี่หลกัฐานการติดเชือ้แล้วทัง้จากอาการและอาการแสดงดงันัน้การหยดุการรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ หลงัจากท่ีทารกไมมี่อาการ
ผิดปกติในกรณีท่ีไมพ่บเชือ้จากการเพาะเชือ้ในเลือดหลงั 3 วนัร่วมกบัการพิจารณาคา่ CRP ดงักลา่วนัน้จงึมีความปลอดภยัท่ีจะใช้
ช่วยในการตดัสินใจในการหยดุรักษาด้วยยาปฏิชีวนะซึง่เป็นผลดีของการลดการใช้ยาปฏิชีวนะท่ีไมจํ่าเป็น , ลดโอกาสเกิดเชือ้ดือ้
ยาในโรงพยาบาลรวมถงึการลดคา่ใช้จ่ายและระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาล 
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บทนํา 
การติดเชือ้ในทารกแรกเกิดเป็นปัญหาท่ีพบได้บ่อยและมีอตัราการตายสงู โดยเฉพาะการติดเชือ้ใน

กระแสโลหิตจะเพิ่มอตัราการตายของทารกแรกเกิดก่อนกําหนดอย่างมีนยัสําคญั การเพาะเชือ้ในกระแสเลือด
ต้องใช้เวลาอยา่งน้อย 48-72 ชัว่โมง และยงัให้ผลเพาะเชือ้เป็นบวกไม่ทกุรายท่ีมีการติดเชือ้ ขณะท่ีการวินิจฉยั
โดยอาศยัอาการและอาการแสดงเพียงอย่างเดียว พบว่ามี low positive predictive value ต่ําเพียง 13 
– 20 %(1) เป็นผลให้มีการใช้ยาปฏิชีวนะแก่ทารกแรกเกิดเป็นจํานวนมากเพราะกงัวลว่าอาจมีการติดเชือ้ท่ี
รุนแรง   

จากการศกึษาของ Philip AG , Hewitt JR., et al. ในปี 1980 และ Gerdes JS , Polin 

RA., et al. ในปี 1987 พบว่า ในทารกแรกเกิดจํานวน 30 รายท่ีได้รับยาปฏิชีวนะแบบ empirical 

therapy เพราะประเมินวา่อาจมีการตดิเชือ้รุนแรงแตพ่บวา่มีเพียง 1 รายท่ีมีการตดิเชือ้ท่ีแท้จริง      อนัเป็นผล
ให้มีค่าใช้จ่ายในการรักษาท่ีเพิ่มสงูขึน้และยงัก่อให้เกิดเชือ้จลุินทรีย์ก่อโรคท่ีดือ้ยาปฏิชีวนะหลายชนิดจํานวน
มากในหอผู้ ป่วยทารกแรกเกิดภาวะวิกฤติ ( Neonatal Intensive Care : NICU ) ซึง่ทําให้ต้องใช้ยา
ปฏิชีวนะระดบัสงูขึน้ไปอีก 
 ในตา่งประเทศได้มีความพยายามจะค้นหาการตรวจคดักรองท่ีมีความไวและความจําเพาะสงูเพ่ือคดั
แยกทารกท่ีมีการติดเชือ้จริงออกจากทารกปกติและพบว่าการใช้คา่ Complete blood count ( CBC ) 
หรือ Erythrocyte sedimentation rate ( ESR ) มีความไว ( sensitivity )เพียง 42% ขณะท่ีมี
ความจําเพาะ  (specificity ) ต่ํา (2) C – reactive protein ( CRP ) เป็น acute phase reactant 
สร้างจาก hepatocyte เม่ือมีการอกัเสบหรือการตดิเชือ้ หลงัจากมีการตดิเชือ้และ/หรือมีการอกัเสบ การสร้าง 
CRP จะเพิ่มขึน้ภายในชัว่โมงแรกและขึน้สงูสดุใน 24 – 28 ชัว่โมง (3)  โดยมีคา่คร่ึงชีวิตท่ี 6 – 19 ชัว่โมง  
คา่สงูสดุเม่ือมีการตดิเชือ้อาจสงูถึง 100 เท่าของคา่ปกติและจะลดลงอย่างรวดเร็ว หลงัจากการติดเชือ้หรือการ
อกัเสบนัน้ลดลงหรือควบคมุได้แล้ว (4)   

การใช้ CRP ในการทํานายการติดเชือ้ในกระแสโลหิตของทารกแรกเกิดในตา่งประเทศพบว่ามีความ
ไวและความจําเพาะในช่วง 75 – 85% (5,6)  ขณะท่ี Pourcyrous et al  ได้ศกึษาในปี 1993 พบว่า Serial 

CRP มีความไวและความจําเพาะสงูถึง 92%  ในการทํานายภาวะตดิเชือ้ในกระแสเลือดจากแบคทีเรียกรัมลบ 
( gram negative sepsis ) และจากการศกึษาของ Benit Z WE , Han MY  และคณะในปี 1998 
พบว่าคา่ Serial CRP ทกุ 24 ชัว่โมง 3 ครัง้ตอ่กนั มีความไวและความจําเพาะในการวินิจฉยั late onset 

sepsis สงูถึง 96 และ 98% ตามลําดบั อย่างไรก็ตามมีการศกึษาตอ่มาโดย Manucha V, Rusia U, et 

al. ในปี 2002 พบว่าคา่ Hematologic parameters จาก Complete blood count โดยการนบั 
score จาก Total white blood count , Immature ตอ่ Total neutrophil count, band form 

count , abnormal granule และ vacuolization ของเม็ดเลือดขาวและ platelet count หากมีความ
ผิดปกติมากกว่าเท่ากบั 3 คา่ขึน้ไป จะมีความไวสงูถึง 86% และมี negative predictive value สงูถึง 
96% ในการทํานายภาวะติดเชือ้เม่ือเทียบกับการเพาะเชือ้ในกระแสเลือด(7) แม้ว่าการใช้ C-reactive 



protein (CRP) มีความไวและความจําเพาะค่อนข้างสงูในการบอกถึงภาวะ sepsis แต่มีการใช้จํากดั
เฉพาะโรงพยาบาลขนาดใหญ่หรือในตา่งประเทศและมีราคาแพง ดงันัน้ การศกึษานีมี้จดุประสงค์เพ่ือประเมิน 
hematological parameters จาก completed blood count (CBC)ท่ีสะดวกและมีราคาถกูกว่า
เพ่ือ ใช้ในการคดักรองภาวะ neonatal sepsis โดยใช้ระบบ hematological  scoring system 

(HSS) เปรียบเทียบกบัคา่ CRP โดยทํา blood culture เพ่ือยืนยนัภาวะ sepsis 

วัตถุประสงค์ของโครงการวิจัย 
เพ่ือประเมิน haematological parameters จาก completed blood count (CBC) ช่วยใน

การคดักรองภาวะ neonatal sepsis โดยใช้ระบบ haematological  scoring system (HSS) 
เปรียบเทียบกบัคา่ CRP โดยทํา blood culture เพ่ือยืนยนัภาวะ sepsis 

วิธีการศึกษา  

 เป็นการศกึษาแบบไปข้างหน้า (prospective cohort study) โดยติดตามทารกตัง้แต่แรกเกิด 
จนถึงอาย ุ30 วนั เป็นจํานวนอยา่งน้อย 40 ราย ท่ีมีอาการและอาการแสดงสงสยัว่ามีภาวะติดเชือ้  ทัง้ห้องตรวจ
ผู้ ป่วยนอกและในหน่วยทารกแรกเกิด  โรงพยาบาลศนูย์การแพทย์สมเด็จพระเทพรัตนราชสดุาฯ สยามบรมราช
กมุารี  ภาควิชากมุารเวชศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ โดยมีการบนัทึกประวตัิการ
คลอดผลการตรวจร่างกายและข้อมลูทางห้องปฏิบตัิการโดยละเอียด  มีการเก็บตวัอย่างเลือดปริมาณ 2.5 ซีซี 
ภายใน 24 ชั่วโมงแรก ก่อนให้ยาปฏิชีวนะโดยเลือดท่ีได้ทําการส่งตรวจเพาะเชือ้ในกระแสเลือด(blood 

culture), Complete blood count (CBC), serial C-reactive protein  2 ครัง้ห่างกนั 24 ชัว่โมง
โดยผ่านการเห็นชอบของคณะกรรมการจริยธรรมของโรงพยาบาลและขอความยินยอมจากบิดาหรือมารดาของ
ทารกก่อนนําเข้าสูก่ารวิจยั 

การวิเคราะห์ข้อมูล  

 ใช้โปรแกรม SPSS โดยวิเคราะห์ข้อมลูตา่งๆ เป็นร้อยละ พร้อมทัง้หาความสมัพนัธ์ของข้อมลูท่ีได้จาก
ผลการตรวจเลือดคดักรองท่ีผิดปกตกิบัผลการเพาะเชือ้ในกระแสโลหิต 

 คํานวณคา่ sensitivity, specificity, positive predictive value (PPV) และ negative 

predictive value(NPV) สําหรับคา่ CRP และ hematological arameters โดยใช้การคํานวณคา่
ทางสถิติ(P-values)จาก Student,s paired t-pretest  ส่วนระบบ haematololgical scoring 

system ใช้คา่ปกติท่ีกําหนดตามมาตรฐาน และการ scoring โดยให้ 1 แต้มในแตล่ะ parameter ทัง้  6  
ประการ 

 
 
 
 

 



ผลการศึกษา 
 ทารกแรกเกิดท่ีเข้าสู่การศึกษาทัง้หมด  53 ราย  ท่ีมีอาการและอาการแสดงสงสยัมีภาวะติดเชือ้ใน
กระแสเลือดและได้รับยาปฏิชีวนะในการรักษาดงัตารางท่ี 1  โดยพบมีทารก 26 ราย จาก 53 รายคิดเป็นร้อย
ละ 49 ท่ีมีผลการเพาะเชือ้ขึน้ในกระแสเลือด ทารกทัง้หมดในกลุม่นีมี้คา่เฉลี่ยอายคุรรภ์   34 ± 3.4 สปัดาห์, มี
นํา้หนกัแรกคลอดเฉล่ีย  2077.3 ± 859.7  กรัม, อายเุฉล่ียของทารกท่ีเข้าสู่การศึกษาคือ 9.15 ± 8.2 วนั เม่ือ
เปรียบเทียบข้อมลูพืน้ฐานระหว่างกลุม่ท่ีมีผลการเพาะเชือ้ขึน้ในกระแสเลือด sepsis group และกลุม่ท่ีไม่มี
ผลการเพาะเชือ้ขึน้ในกระแสเลือด normal group ดงัตารางท่ี 1  พบวา่ ปัจจยัในกลุม่ทารกท่ีมีการติดเชือ้ใน
กระแสเลือดท่ีมีความแตกต่างอย่างมีนัยสําคญัทางสถิติคือ เพศชาย คิดเป็นร้อยละ 63.9 ขณะท่ี normal 

group  มีเพศชายเพียงร้อยละ 36.1  ส่วนเช่น ปัจจยัเส่ียงอ่ืนๆเช่น อายคุรรภ์ นํา้หนกัแรกคลอด อาย ุการ
ผา่ตดัคลอด และการมีภาวะนํา้คร่ําแตกก่อนการคลอดเกิน 16 ชัว่โมง ไมพ่บความแตกตา่งระหว่างกลุม่อย่างมี
นยัสําคญัทางสถิต ิ

 ตารางที่ 1   แสดงข้อมูลพืน้ฐานของประชากรที่ศกึษา 
Parameters Normal Group 

N = 26 
(Mean +SD) 

Sepsis Group 
N = 27 

(Mean + SD) 

P-value 

จาํนวนทารก 26 27 - 
เพศชาย (%) 13 (36.1) 23 (63.9) 0.006* 
อายุครรภ์ (สัปดาห์) 34 + 3.8 34 + 3.4 0.970** 
นํา้หนักแรกคลอด 
(กรัม) 

2,200.6 + 1,043.1 2,077.3 + 859.7 0.640** 

อายุ (วัน) 10.5+8.1 9.15+8.2 0.668** 
การผ่าตดัคลอด (%) 12 (52.2) 11 (47.8) 0.691* 
ภาวะนํา้คร่ําแตกก่อน
คลอด(ช่ัวโมง) 

8.6+2.1 12.5+8.1 0.221* 

 
* Chi square test , ** Independent  t  test 
 

จากตารางท่ี 2 ชนิดของเชือ้ท่ีพบในกลุ่ม  sepsis  พบว่าเชือ้ Staphylococcus coagulase  

negative  เป็นเชือ้ท่ีพบบอ่ยท่ีสดุถึง 7 ราย จาก 26 ราย คิดเป็นร้อยละ 26  ขณะท่ีเชือ้แบคทีเรียกรัมลบพบ
สงูถึง 14 ราย แยกเป็น  Klebsiella pneumoniae  พบมากท่ีสดุ  4 ราย ,  Enterobacter cloacae, 

E.coli , Acinitobacter Baumanii  และ Pseudomonas aeruginosa  พบอย่างละ 2 รายใน
การศึกษาครัง้นีย้งัพบการติดเชือ้ราและไวรัสในกระแสเลือดคือ Candida albicans และHerpes 

simplex Virus (HSV)  อีกด้วยในการศกึษาจากทารกทัง้หมด 53 ราย  มีการเสียชีวิต 1 ราย คือทารกท่ี
ตดิเชือ้ HSV  ซึง่มีภาวะแทรกซ้อนทางสมองรุนแรงและมีภาวะตบัวายรุนแรงก่อนเสียชีวิต 

 



ตารางที่ 2   แสดงผลการเพาะเชือ้ในกระแสเลือดที่พบจากทารกกลุ่ม Sepsis 
Causative Agents จํานวนทารก 
Staphylococcus CONS 7 
Klebsiella pneumoniae 4 
Enterobacter cloacae 2 
Acinetobacter baumanii 2 
Group B streptococcus 2 
Enterobacter coli 2 
Pseudomonas aeruginosa 2 
Candida albicans 2 
Enterobacter faecii 1 
Proteus mirabilis 1 
Herpes simplex 1 

 
 

ตารางที่ 3   แสดงผล 1st CRP, 2nd CRP และ HSS ของทารกกลุ่ม Normal กับกลุ่ม Sepsis 

Parameters 
 

Normal Group 
(Mean + SD) 

Sepsis Group 
(Mean + SD) 

P-value* 

1st CRP 0.52 + 0.49 48.81 + 51.43 < 0.001 
2nd CRP 0.19 + 0.26 36.94 + 45.44 0.0003 
HSS 0.65 + 0.69 2.85 + 1.35 < 0.001 
* Independent t test 

 
 

ตารางที่ 4   แสดงค่า Parameters ต่างๆใน CBC ของทารกกลุ่ม Normal และ Sepsis 
Parameters Normal Group Sepsis Group P-Value 

Total WBC 15,151.81 + 6,421.39 11,647.70 + 7,117.52 0.066 
Absolute Neutrophils 8,156.77 + 4,678.55 4,991.59 + 4,156.54 0.012 
I:T ratio 0.07 + 0.08 0.23 + 0.14 < 0.001 
I:M ratio 0.14 + 0.14 0.26 + 0.17 0.007 
Band form (%) 0.35 + 0.49 1.35 + 1.60 0.004 
Platelet counts 204,132.7 + 

79,694.54 
142,231.5 + 
117,327.1 

0.030 

 
ตารางที่ 5   แสดงค่าความแม่นยาํของ Parameters ต่างๆที่ใช้ทาํนายภาวะ Sepsis 

Parameters Sensitivity (%) Specificity (%) NPV (%) PPV (%) 
1st CRP > 1.90* 92.6 100 92.9 100 
2nd CRP > 1.25** 96.3 100 96.3 100 
HSS >1 92.6 46.2 85.7 64.1 
HSS >2 81.5 88.5 82.1 88 
HSS >3 70.4 100 76.5 100 
HSS >4 33.3 100 59.1 100 
HSS >5 7.4 100 51 100 
Platelets<150,000 66.7 88.5 71.9 85.7 
*   Cut-off point for CRP1 > 1.90   ** Cut-off point for CRP2 > 1.25 



 

 

Figure 1   Demonstration Cut-off point and area under ROC curve of CRP1  
Cut-off point for CRP1 > 1.90 mg/L 

 

 
Figure 2   Demonstration Cut-off point and area under ROC curve of CRP2 >  
        1.25 mg/L 
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 จากตารางท่ี 3  เม่ือวิเคราะห์ผล CRP ครัง้ท่ี 1 และ 2  และคา่ HSS ของกลุม่ normal และกลุ่ม 
sepsis พบว่ากลุม่ sepsis มีคา่ CRP ครัง้ท่ี 1 และ 2 ท่ีสงูกว่ากลุม่ normal  อย่างมีนยัสําคญั ขณะท่ีคา่ 
HSS  ของทัง้ 2 กลุ่มยงัพบความแตกต่างในกลุ่ม sepsis คือมี absolute neutrophil count              
ต่ํากวา่ ,เกล็ดเลือดต่ํากว่าขณะท่ีร้อยละของ band form,  I:T และ I:M ratio ท่ีสงูกว่า เม่ือเทียบกบักลุม่ 
normal อย่างมีนยัสําคญัทางสถิติ  ดงัตารางท่ี 4  แตก่ลบัพบว่าหากพิจารณาแตค่า่ total white blood 

cell count ประการเดียวพบวา่ยงัไมมี่ความแตกตา่งทางสถิตท่ีิชดัเจนนกั ( P-Value = 0.066 ) 

 จากตารางท่ี 5  และกราฟรูปท่ี 1และ2 ( ROC curve ) เม่ือนํา parameters  ตา่ง ๆ ท่ีกําหนด
มาคํานวณเพ่ือแสดงว่าความแม่นยําในการบอกถึงภาวะneonatal sepsis ได้ด้วย  sensitivity , 

specificity , negative predictive value (NNP) และ positive predictive value (PPV) 
พบวา่พบวา่  CRP ครัง้ท่ี 2 มีความไว และความจําเพาะสงูท่ีสดุถึง 96.3 % และ100 % ตามลําดบัโดยเฉพาะมี 
NNP ท่ีสงูมากถึง100 % ขณะท่ี CRP ครัง้ท่ี 1 มีความไว และความจําเพาะสงูถึง 92.6 % และ100 % 

ตามลําดบัโดยเฉพาะมี NNP ท่ีสงูมากถึง100 % เช่นเดียวกนั และจาก ROC curve  Cut-off point  

สําหรับ CRP1  คือ > 1.90  mg/L  และ Cut-off point  สําหรับ CRP2  คือ  >  1.25  mg/L 

จากกราฟรูปท่ี 3 (ROC curve) พบว่าคา่ HSS ท่ี > 2 มีความไว และความจําเพาะสงูถึง 81.5 % 
และ88.5 % ตามลําดบัขณะท่ีคา่ HSS ท่ี > 3 แม้จะมีความจําเพาะสงูถึง 100 % แตมี่ความไวต่ํากว่าคือ 70.4 
% และจาก ROC curve  Cut-off point  สําหรับ HSS ท่ี > 2 โดย มีพืน้ท่ีใต้กราฟมากท่ีสดุโดยยงัมีคา่ 
NNP ท่ีสงูถึง 82.1 % ดงันัน้ในภาพรวมจากการศกึษานีก้ารใช้คา่ HSS ท่ี > 2 มีความไว และความจําเพาะ
สงูท่ีเหมาะสมกว่าคา่ HSS ท่ีจดุตดัอ่ืนแตก็่ยงัมีความไว และความจําเพาะท่ีต่ํากว่าการใช้คา่ CRP ครัง้ท่ี 1 
และ 2 ในการบอกถึงภาวะ sepsis  ในทารกแรกเกิด 
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Figure 3   Demonstration area under ROC curve of HSS score and Cut-off  
         point for HSS score > 2 
บทวิจารณ์ 
 ปัจจุบนัมีการศึกษาเก่ียวกบั diagnostic test ต่าง ๆ ท่ีจะช่วยในการแยกภาวะติดเชือ้ออกจาก
ภาวะไมต่ดิเชือ้ ซึง่ CRP เป็น acute phase protein ท่ีมีการศกึษากว้างขวางเน่ืองจากเป็น acute phase 

reactant ตวัหนึ่งซึง่จะเพิ่มขึน้ในภาวะinfection และ inflammation1,2,3 และมีข้อดีคือ CRP  สร้าง
จากตบัและไม่ผ่านรกดงันัน้ถ้ามีการเพิ่มของ CRP จึงเป็นของทารกเอง ซึ่งในกรณีท่ีทารกได้รับยาปฏิชีวนะ
ผา่นทางมารดาตัง้แตก่่อนคลอด การใช้ CRP มาช่วยในการวินิจฉยัอาจมีประโยชน์ 4,5,6 เน่ืองจากการท่ีจะพบ
เชือ้ในเลือดมีโอกาสน้อยจากผลการศกึษาในครัง้นีใ้ช้กลุม่ประชากรทารกแรกเกิดครบกําหนดหรือก่อนกําหนด
จากการศกึษาหลาย ๆ การศกึษาเก่ียวกบั CRP และ neonatal sepsis7,8,9 พบว่าคา่ cut off point ท่ีใช้
มีหลายคา่ได้แก่ 3 mg/L9 , 5 mg/L10, 6 mg/L12, 9 mg/L15 , และ 10 mg/L11,16,17,18  ซึง่จะพบว่า
คา่ท่ีนิยมใช้กนัมากท่ีสดุคือ 10 mg/L  ดงันัน้ในการศกึษาท่ีผ่านมาคา่ cut off point  มีแนวโน้มลดต่ําลง
9,10 

 จากการศกึษานีก้ารคํานวณตาม ROC curve เพ่ือหา cut off point  ท่ีเหมาะสมพบว่า cut-

off point  สําหรับ CRP1  คือ > 1.90 mg/L   และ Cut-off point  สําหรับ CRP2  คือ  >  1.25  

mg/L ให้คา่ sensitivity  แตกตา่งกนั เล็กน้อยคือ 92.6% และ96.3 %สําหรับ negative predictive 

value ของทัง้สองค่า Cut off point มีค่าแตกต่างกนัเล็กน้อยคือ 92.9% และ96.3 %ตรงกบัหลายๆ
การศกึษาในอดีตท่ี CRP2 จะมีความไวมากกว่า CRP 1 โดยการใช้คา่ serial CRP  ในการทํานายภาวะ
ติดเชือ้ในกระแสโลหิตในทารกแรกเกิด จึงควรใช้คา่ < 2 mg/L ซึง่ถ้ามีการทํา serial CRP  จะพบว่ามี 
Negative predictive value ท่ีสงูมากใกล้เคียง 100 % ดงันัน้ในกลุม่ ซึง่มีคา่ CRP < 2 mg/L ทัง้สอง
คา่เป็นผู้ ป่วยท่ีไมมี่หลกัฐานการตดิเชือ้ดงันัน้การหยดุการรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ หลงั 3-5 วนั  ทารกไมมี่อาการ
ผิดปกติท่ีจะแสดงว่ามีการติดเชือ้ในกรณีท่ีไม่พบเชือ้จากการเพาะเชือ้ในเลือดหลงั 3 วนัร่วมกบัการพิจารณา
คา่ CRP ดงักลา่วดงันัน้จงึมีความปลอดภยัท่ีจะใช้ช่วยในการตดัสนิใจในการหยดุรักษาด้วยยาปฏิชีวนะโดยมี
โอกาสผิดพลาดน้อยมาก  ซึง่คล้ายคลงึกบัหลายการศกึษาท่ีพบว่ามีความปลอดภยั 99-100% ในการหยดุยา
ปฏิชีวนะถ้า CRP negative ทัง้สองคา่ 11,16,18  แตท่ัง้นีก้ารเลือกใช้คา่ cut off point อาจต้องขึน้อยู่กบัชนิด
และมาตรฐานในการตรวจทางห้องปฏิบตักิารท่ีสถานพยาบาลนัน้ๆอาจแตกตา่งกนัไป  
 จากการศกึษาของ Manucha V และคณะ ในปี 2002 ท่ีศึกษาการใช้ค่า hematological 

parameters และCRP ในการค้นหาภาวะติดเชือ้ในกระแสโลหิตของทารกแรกเกิด ซึ่งพบว่าการใช้ 
hematological score หากมีคา่ ≥ 3 มีคา่ sensitivity 86% และคา่ negative predictive value 

สงูถึง 96% เม่ือเทียบกบั CRP ท่ีใช้คา่ cutoff point  < 6 mg/L ซึง่มีคา่ sensitivity เพียง 76% และ
คา่ negative predictive value 96%13 ,14,15,16  ในการศกึษาครัง้นีพ้บว่าผลท่ีได้แตกตา่งออกไปคือ
คา่ hematological parameters ตา่ง ๆ เม่ือนํามาคิด score พบว่าใช้คา่ cut off point HSS ≥ 2 
ในการบอกถึงภาวะติดเชือ้ในกระแสเลือด  มีความไว และความจําเพาะสงูถึง 81.5 % และ88.5 % ตามลําดบั



ขณะท่ีค่า HSS ท่ี > 3 แม้จะมีความจําเพาะสงูถึง 100 % แต่มีความไวต่ํากว่าคือ 70.4 % และค่า 
negative predictive value ของ HSS ≥ 2 ต่ํากวา่ CRP 1 และ CRP2 คือ 82.1 % กบั 92.9 % และ 
96.3 % ตามลําดบั แตก็่ยงัเหมาะสมกว่าการใช้ HSS > 3 ในการพิจารณาให้ยาปฏิชีวนะในทารกท่ีสงสยั
ภาวะตดิเชือ้ในกระแสเลือดเพราะมีความไวต่ํากวา่คือ 70.4 % ทําให้มีโอกาสพลาดท่ีจะไม่ได้ให้ยาปฏิชีวนะแก่
ทารกท่ีมีการตดิเชือ้จริงสงูถึงเกือบ 30 % ทําให้เกิดอนัตรายถึงชีวิตกบัทารกได้  

ดงันัน้จากการศกึษานีจ้งึสรุปได้วา่ แม้วา่การใช้ CRP ในการคดักรองภาวะตดิเชือ้ในกระแสโลหิตของ
ทารกแรกเกิดโดยเฉพาะ serial CRP อยา่งน้อย 2 ครัง้จะดีกวา่การใช้คา่ hematological parameters 

score (HSS) แตเ่ม่ืออยูใ่นสถานพยาบาลท่ีไมส่ามารถสง่ตรวจได้การใช้ hematological parameters 

score (HSS) ≥ 2 จากการตรวจ complete blood count ท่ีผิดปกต ิ> 2 คา่มีความเหมาะสมในการ
พิจารณาให้ยาปฏิชีวนะในทารกท่ีสงสยัภาวะตดิเชือ้ในกระแสเลือดระหวา่งท่ีรอผลเพาะเชือ้ในกระแสเลือด  
 แต่อย่างไรก็ตามการพิจารณาหยุดให้ยาปฏิชีวนะจากการศึกษาในครัง้นีส้นับสนุนการใช้ serial 

CRP 2 ครัง้เป็น diagnostic test ท่ีน่าจะมีประโยชน์ในการนํามาใช้ช่วยตดัสินใจในการหยดุให้การรักษา
ด้วยยาปฏิชีวนะได้เร็วกว่าเดิมในทารกแรกเกิดโดยมีความปลอดภยัสงูถึงใกล้เคียง 100% คือ 92.9 และ 96.3 
%ตามลําดบั ในขณะท่ีการใช้ HSS < 2 ในกรณีการพิจารณาหยดุให้ยาปฏิชีวนะขณะท่ียงัไม่ทราบผลเพาะ
เชือ้ในกระแสเลือดอาจมีโอกาสพลาดสงูคงต้องใช้การเฝ้าระวงัสงัเกตอาการและอาการแสดงอย่างใกล้ชิดแต่
หากสามารถส่งตรวจ CRP ได้ก็จะทําให้การหยดุการใช้ยามีความมัน่ใจและความปลอดภยัแก่ทารกมากขึน้ 
ซึ่งเป็นผลดีของการลดการใช้ยาปฏิชีวนะท่ีไม่จําเป็น, ลดโอกาสเกิดเชือ้ดือ้ยาในโรงพยาบาล รวมถึงการลด
ค่าใช้จ่ายและระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาลทําให้ทารกได้กลับไปอยู่กับมารดาได้เร็วขึน้ด้วยความ
ปลอดภยั 
 
บทสรุปและข้อเสนอแนะ 

 การใช้ haematological parameters จาก completed blood count (CBC) ท่ีสะดวก
และมีราคาถกูกวา่สามารถช่วยในการคดักรองภาวะ neonatal sepsis ได้โดยใช้ระบบ haematological  

scoring system (HSS) เปรียบเทียบกบัคา่ CRP โดยทํา blood culture เพ่ือยืนยนัภาวะ sepsis 

หากมีความผิดปกตมิากกวา่เทา่กบั 2 คา่ขึน้ไป จะมีความไวและความจําเพาะสงู 81.5 % และ 88.5 % 
สามารถใช้การคดักรองภาวะตดิเชือ้ในกระแสโลหิตและพิจารณาให้ยาปฏิชีวนะได้ แม้วา่การใช้ C-reactive 

protein (CRP) จะมีความไวและความจําเพาะสงูกวา่เลก็น้อยก็ตาม 
 หากจะพิจารณาหยุดให้ยาควรใช้ค่า serial CRP  ท่ี < 2 mg/L จะมี Negative 

predictive value ท่ีสงูมากใกล้เคียง 100 % และต้องเป็นผู้ ป่วยท่ีไม่มีหลกัฐานการติดเชือ้แล้วทัง้จาก
อาการและอาการแสดงดงันัน้การหยดุการรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ หลงั 3-5 วนัท่ีทารกไม่มีอาการผิดปกติท่ีจะ
แสดงว่ามีการติดเชือ้ในกรณีท่ีไม่พบเชือ้จากการเพาะเชือ้ในเลือดหลงั 3 วนัร่วมกับการพิจารณาค่า CRP 

ดงักลา่วดงันัน้จงึมีความปลอดภยัท่ีจะใช้ช่วยในการตดัสินใจในการหยดุรักษาด้วยยาปฏิชีวนะซึง่เป็นผลดีของ



การลดการใช้ยาปฏิชีวนะท่ีไม่จําเป็น, ลดโอกาสเกิดเชือ้ดือ้ยาในโรงพยาบาล รวมถึงการลดค่าใช้จ่ายและ
ระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาล 
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