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CRP is a Good Marker in Differentiating Active Systemic Lupus Erythematosus with or 
without Infection โดยแพทยห์ญงิกติตวิรรณ สเุมธกุล และ Sensitivity of Synovial Fluid 
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High Sensitivity CRP is a Good Marker in Differentiating Active Systemic 
Lupus Erythematosus with or without Infection 

พนัสพงษ์  จนัทรบ์รรเจิด* 
ทศันีย ์ กิตอาํนวยพงษ์ ** 

สงูชยั  องัธารารกัษ์ ** 

กิตติวรรณ  สเุมธกลุ ** 

Abstract 

Background 

Systemic Lupus Erythematosus(SLE) เป็นโรคทีเ่กดิจากการทาํงานทีผ่ดิปกตขิองระบบภูมคิุม้กนั 
ปจัจุบนัการรกัษาไดพ้ฒันาไปมากแต่อตัราการตายจากภาวะตดิเชือ้ยงัสงูเป็นลาํดบัตน้ๆ ของสาเหตุ
ทัง้หมด มกีารศกึษาถงึระดบั CRP ในผูป้ว่ย SLE พบวา่ระดบั CRP ไมม่กีารแปรผนัตามการกาํเรบิ
ของโรค แต่ระดบั CRP จะสงูขึน้อยา่งมากในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารตดิเชือ้ การศกึษาน้ีเป็นการ
เปรยีบเทยีบคา่ hs-CRP ในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิและผูป้ว่ยทีม่กีารกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้ 
เพือ่นําประโยชน์มาใชเ้ป็นตวัชว่ยในการใหก้ารวนิิจฉยัภาวะตดิเชือ้ในผูป้ว่ย SLE ไดอ้ยา่งรวดเรว็
และมปีระสทิธภิาพ 

Objective 

เพือ่เปรยีบเทยีบระดบั hs-CRP ในผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิเพยีงอยา่งเดยีว กบัผูป้ว่ย SLE ทีม่ี
อาการกาํเรบิรว่มกบัมกีารตดิเชือ้ และหาคา่ hs-CRP (cut off value) ทีด่ทีีส่ดุในการจาํแนกผูป้ว่ยที่
มอีาการกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้ 

Patients and Methods 

โดยทาํการศกึษาในกลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิของโรคโดยประเมนิจาก Mex-SLEDAI ≥ 2  
ในผูป้ว่ยทัง้หมดเขา้รบัการรกัษา  ณ โรงพยาบาลราชวถิ ี  ระหวา่งวนัที ่ 1 ตุลาคม 2551 จนถงึ 28  
กุมภาพนัธ ์2552 ผูป้ว่ยทุกรายไดร้บัการซกัประวตั ิตรวจรา่งกาย และทาํการสบืคน้ทางหอ้งปฏบิตักิาร
พืน้ฐาน, ESR, hs-CRP, การเพาะเชือ้จากเลอืด การตรวจปสัสาวะและสง่เพาะเชือ้จากปสัสาวะ ตรวจ 

*พ.บ. เฟลโลว ์งานโรคขอ้และภมูแิพ ้กลุม่งานอายรุศาสตร ์โรงพยาบาลราชวถิ ี
**พ.บ. อาจารย ์งานโรคขอ้และภมูแิพ ้กลุม่งานอายรุศาสตร ์โรงพยาบาลราชวถิ ี
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อุจจาระเพือ่หาพยาธแิละไขพ่ยาธ ิภาพรงัสปีอด  สว่นการสบืคน้เพือ่หาหลกัฐานการตดิเชือ้ของอวยัวะ
ตามระบบอื่นเพิม่เตมิจะทาํเมือ่มขีอ้มลูบง่ชีจ้ากผลการซกัประวตั ิ ตรวจรา่งกาย หรอืผลทางหอ้ง 
ปฏบิตักิารพืน้ฐาน   จากนัน้แบ่งผูป้ว่ยออกเป็น 2 กลุม่ตามหลกัฐานของการมภีาวะตดิเชือ้ทีต่รวจพบ
คอืกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีว  และกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิรว่มกบัตดิเชือ้     

Statistic 

มกีารเปรยีบเทยีบขอ้มลูพืน้ฐานระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ยทัง้ 2 กลุม่ แสดงผลเป็นเปอรเ์ซน็ต ์และเปรยีบเทยีบ
ความแตกต่างระหวา่งกลุ่มดว้ย Chi-square เปรยีบระดบั hs-CRP จากทัง้สองกลุ่มโดยใช ้student 
t test  และหาจุดตดั (cut off value) ของคา่ hs-CRP ทีเ่หมาะสมเพือ่ใชแ้ยกความแตกต่างระหวา่ง
กลุม่ผูป้ว่ยทัง้ 2  กลุม่โดยใชก้ารสรา้ง   ROC curve   

Results 

จาํนวนผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิทัง้หมด 51 ราย  แบง่ออกเป็น 2 กลุม่ประกอบดว้ยกลุม่ผูป้ว่ย 
มกีารกาํเรบิอยา่งเดยีว 27 ราย (รอ้ยละ 53)  กลุม่ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้  24 ราย (รอ้ย
ละ 47)  ขอ้มลูพืน้ฐานไดแ้ก่ อาย ุระยะเวลาทีเ่ป็นโรค  SLE  ปรมิาณยาคอรต์โิคสเตยีรอยดท์ีไ่ดร้บั  
พบวา่ไมม่คีวามแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญัระหวา่ง 2 กลุม่ไมพ่บความแตกต่างของคะแนนการกาํเรบิ
ของโรคตามแบบวดัของ   Mex-SLEDAI   ระหวา่งทัง้  2 กลุม่ คา่ hs-CRP ในกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิ
และกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้มคีา่เท่ากบั 3.8+6.6 mg/L และ 65.7+64.5 mg/L ตามลาํดบั 
(p=0.001) cut off value ของ hs-CRP  โดยวธิ ีROC curve analysis พบวา่คา่ของ hs-CRP ทีใ่ห้
ความไว (sensitivity)  และความจาํเพาะ (specificity) ดทีีส่ดุคอื 10.2 mg/L   

Conclusion 

การศกึษาน้ีเป็นการยนืยนัถงึความแตกต่างกนัของการเพิม่ขึน้ของระดบั hs-CRP ในผูป้ว่ย SLE ทีม่ี
การกาํเรบิและผูป้ว่ยทีม่อีาการกําเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้ โดยคา่ของ hs-CRP ทีม่ากกวา่ 10.2 mg/L  
เป็นตวับง่ชีท้ีด่ขีองการมภีาวะตดิเชือ้  ในกลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิ 
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Systemic Lupus Erythematosus (SLE) เป็นโรคทีม่กีารทาํงานผดิปกตขิองระบบภมูคิุม้กนั
ของรา่งกายซึง่มกีารดาํเนินโรคสลบักนัระหวา่งชว่งโรคสงบและโรคกาํเรบิ โดยจะมอีาการแสดง
ออกมาในลกัษณะของการอกัเสบตามอวยัวะต่างๆ ทัว่ทัง้รา่งกาย   ปจัจยัทีม่ผีลต่อการกาํเรบิของ
โรคไดแ้ก่ แสงแดด ความเครยีด ภาวะตัง้ครรภ ์  การขาดยา และภาวะการตดิเชือ้ฯลฯ  ขอ้มลูจาก
การศกึษาทีผ่า่นมาพบวา่ภาวะตดิเชือ้ในผูป้ว่ย SLE มอุีบตักิารณ์อยูร่ะหวา่งรอ้ยละ 15 - 30 ของ
จาํนวนผูป้ว่ย  SLE  ทัง้หมดทีต่อ้งเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาล และยงัเป็นสาเหตุของการเสยีชวีติ
เป็นอนัดบัหน่ึงของผูป้ว่ย SLE1  ทัง้น้ีเน่ืองมาจากผลของตวัโรคเองทีม่ผีลต่อระบบภมูคิุม้กนั รว่มกบั
ผลจากการรกัษาการกาํเรบิของโรคโดยใชย้าคอตโิคสเตยีรอยดแ์ละยากดภมู ิ จะเหน็ไดว้า่ภาวะการ
ตดิเชือ้เป็นปจัจยัเรง่ดว่นทีค่วรจะตอ้งไดร้บัการวนิิจฉยัและการดแูลรกัษาอยา่งทนัทว่งท ี   แต่การ
ตรวจทางหอ้งปฏบิตักิารเพือ่ยนืยนัการตดิเชือ้นัน้กต็อ้งใชเ้วลานาน  ดงันัน้ในการดแูลรกัษาผูป้ว่ย 
SLE  ทีม่อีาการไขร้ว่มกบัมกีารกาํเรบิ  เพือ่เป็นประโยชน์ในการตดัสนิใจเพิม่ขนาดของยา คอตโิคส
เตยีรอยดห์รอืยากดภมูคิุม้กนั หรอืใหก้ารรกัษาดว้ยยาปฏชิวีนะไดอ้ยา่งไมล่า่ชา้ นอกจากขอ้มลูทีไ่ด้
จากการซกัประวตัแิละการตรวจรา่งกายอยา่งละเอยีดแลว้ ผลทางหอ้งปฏบิตักิารใดๆ  ทีใ่ชเ้วลาไมน่าน  
ราคาไมแ่พง  และมคีวามน่าเชื่อถอืไดน่้าจะเป็นสิง่ทีช่ว่ยสนบัสนุนใหแ้พทยม์คีวามตระหนกัถงึภาวะ
ตดิเชือ้  จงึเป็นขอ้มลูประกอบการตดัสนิใจทีม่ปีระโยชน์  ทีผ่า่นมามกีารศกึษาเกีย่วกบัระดบั CRP 
ในผูป้ว่ย SLE  โดยพบวา่ในภาวะทีม่กีารกาํเรบิของโรค SLE ระดบั CRP มกัจะมคีา่ปกต ิหรอืสงูขึน้
ไมม่ากนกั  ในขณะทีร่ะดบั CRP จะมคีา่สงูมากในกรณีทีผู่ป้ว่ย SLE มภีาวะตดิเชือ้เกดิขึน้  ดงันัน้
การตรวจพบคา่ CRP ทีส่งูขึน้อาจจะใชเ้ป็นตวับง่ชีถ้งึภาวะตดิเชือ้ในผูป้ว่ย SLE2-4  การศกึษาทีผ่า่น
มาเป็นการศกึษาทีก่ลุ่มผูป้ว่ยไมม่ากนกั นอกจากนัน้การศกึษาสว่นใหญ่เป็นการเปรยีบเทยีบระหวา่ง
ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิของโรคเทยีบกบัผูป้ว่ยทีม่ภีาวะการตดิเชือ้  ซึง่ในแงข่องความเป็นจรงิผูป้ว่ย
สว่นใหญ่ทีม่กีารกาํเรบิของโรคมกัมกีารตดิเชือ้รว่มอยูด่ว้ย  นอกจากนัน้การศกึษาทีผ่า่นมาไมไ่ดม้ี
การตดัตวักวน (Confounder) ทีอ่าจจะมผีลต่อระดบัของ CRP เชน่ โรคไต โรคตบั5-6 ทาํใหข้อ้มลูทีม่ ี
อยูย่งัมกีารขดัแยง้กนัในแต่ละการศกึษา และปจัจุบนัมกีารนํา high sensitivity CRP (hs-CRP) มา
ใชก้นัมากขึน้ ซึง่มคีวามแตกต่างจาก conventional CRP (CRP) ทีม่กีารใชก้นัอยูเ่ดมิ ในแงท่ีค่วาม
ไวของ conventional-CRP จะวดัระดบั CRP  ตัง้แต่ 5 mg/L ขึน้ไป แต่ high-sensitivity CRP จะ
สามารถตรวจวดัระดบั CRP ไดต้ัง้แต่ระดบั < 1 mg/L19   ดงันัน้อาจจะเป็นผลใหส้ามารถตรวจวดัคา่ 
CRP ไดใ้นระดบัทีต่ํ่าลงกวา่เดมิได ้ จงึเป็นทีม่าของการศกึษาน้ีเพือ่ศกึษาระดบั  hs-CRP   ในเลอืด
ของผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิของโรคเพื่อประโยชน์ในการบง่ชีก้ารตดิเชือ้  เพือ่นําขอ้มลูทีไ่ดไ้ป
ประกอบการตดัสนิใจในการดแูลรกัษาผูป้ว่ยกลุม่น้ีต่อไป 

Objective 

เพือ่เปรยีบเทยีบระดบั hs-CRP ในผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิเพยีงอยา่งเดยีว กบัผูป้ว่ย 
SLE ทีม่อีาการกาํเรบิรว่มกบัมกีารตดิเชือ้ และหาคา่ hs-CRP (cut off value) ทีด่ทีีส่ดุในการจาํแนก
ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้ 
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Materials and Methods 

การศกึษาน้ีไดร้บัการอนุมตัจิากคณะกรรมการวจิยัโรงพยาบาลราชวถิ ี และผูป้ว่ยทุกรายที่
เขา้รว่มการศกึษาจะตอ้งใหก้ารอนุญาตเป็นรายลกัษณ์อกัษร (Inform consent) การวจิยัน้ีเป็นการ
วจิยัชนิดภาคตดัขวาง (cross-sectional study)  เพือ่หาความแตกต่างของระดบั hs-CRP ในเลอืด  
ระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ย  SLE  2 กลุม่  คอื  กลุม่ทีม่ภีาวะโรคกาํเรบิเพยีงอยา่งเดยีว  กบักลุม่ผูป้ว่ยโรค
กาํเรบิทีม่กีารตดิเชือ้  โดยทาํการศกึษาในผูป้ว่ยทัง้หมดเขา้รบัการรกัษา  ณ โรงพยาบาลราชวถิ ี 
ระหวา่งวนัที ่1 ตุลาคม  2551 จนถงึ  28 กุมภาพนัธ ์ 2552   โดยม ีInclusion criteria ไดแ้ก่ ผูป้ว่ย
อายมุากกวา่ 15 ปีทีไ่ดร้บัการวนิิจฉยัวา่เป็น SLE ตาม ACR criteria 19977  และมกีารกาํเรบิของ
โรคโดยมคีา่ Mex-SLEDAI8  มคีา่ ≥ 2 Exclusion criteria ไดแ้ก่ ผูป้ว่ยทีไ่ดร้บัการวนิิจฉยัวา่เป็น
โรคตบัเรือ้รงัผูป้่วยทีม่กีารทาํงานของไตผดิปกตคิา่ GFR < 20ml/min (คาํนวณจาก Crokcroft-
Gault formula) ผูป้ว่ยทีม่กีารตดิเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบ ี ไวรสัตบัอกัเสบซ ี และเชือ้ HIV   ผูป้ว่ยทุก
รายจะไดร้บัการซกัประวตัแิละตรวจรา่งกายเพือ่ประเมนิการกาํเรบิของโรคตามแบบวดัของ Mex-
SLEDAI  รวมถงึประเมนิอาการและอาการแสดงซึง่สงสยัภาวะตดิเชือ้  และผูป้ว่ยทุกรายจะไดร้บั
การตรวจทางหอ้งปฏบิตักิารพืน้ฐาน การเพาะเชือ้จากเลอืด การตรวจปสัสาวะและสง่เพาะเชือ้จาก
ปสัสาวะ ตรวจอุจจาระเพือ่หาพยาธแิละไขพ่ยาธ ิ   ภาพรงัสปีอดซึง่ถา้พบวา่มคีวามผดิปกตจิะไดร้บั
การตรวจเพิม่เตมิดว้ยการสง่เสมหะเพาะเชือ้ และยอ้ม gram stain, AFB   สว่นการสบืคน้เพือ่หา
หลกัฐานการตดิเชือ้ของอวยัวะตามระบบอื่นเพิม่เตมิ  จะทาํเมือ่มขีอ้มลูบง่ชีจ้ากผลการซกัประวตั ิ 
ตรวจรา่งกาย หรอื ผลทางหอ้งปฏบิตักิารพืน้ฐาน และวดัคา่ hs-CRP ดว้ยวธิ ี  Particle enhanced 
turbidimetric assays (COBAS INTEGRA 400)  ผูป้ว่ยทุกรายจะไดร้บัการบนัทกึขอ้มลูพืน้ฐาน  
ไดแ้ก่  อาย ุเพศ ระยะเวลาตัง้แต่เริม่มอีาการของโรค SLE   จนถงึเวลาเขา้รบัการวจิยั รวมถงึผูป้ว่ย
ทุกรายจะไดร้บัการบนัทกึคา่การกาํเรบิของโรคตามแบบการวดัของ Mex-SLEDAI โดยบนัทกึแยก
ตามอวยัวะทีม่กีารกาํเรบิของโรค   ประวตักิารใชย้าคอรต์โิคสเตยีรอยดร์วมถงึชนิดและปรมิาณของ
ยากดภมูคิุม้กนัก่อนการตรวจวดัจากนัน้แบง่ผูป้ว่ยออกเป็น 2 กลุม่ตามหลกัฐานของการมภีาวะตดิ
เชือ้ทีต่รวจพบ  คอืกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีว ไดแ้ก่ผูป้ว่ยทีไ่ดร้บัการตรวจสบืคน้หาภาวะตดิเชือ้
ดงัขา้งตน้แลว้ปรากฏวา่ผลการตรวจทัง้หมดใหผ้ลลบ และกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิรว่มกบัตดิเชือ้ไดแ้ก่
กลุม่ทีม่กีารตรวจพบการตดิเชือ้จากกระบวนการขา้งตน้ หรอืมอีาการแสดงทีช่ดัเจนของภาวะการตดิ
เชือ้ เชน่ การตดิเชือ้งสูวดั การตดิเชือ้อสีกุอใีส  

Statistic 

ใชก้ารวเิคราะหข์อ้มลูโดยสถติเิชงิพรรณนา  (descriptive statistics) แสดงผลเป็นคา่เฉลีย่
และคา่เบีย่งเบนมาตรฐาน การนําเสนอขอ้มลูทัว่ไปของผูป้ว่ยและการเปรยีบเทยีบระหวา่งกลุม่ทาํ
โดยการใช ้ Chi-square test เปรยีบเทยีบตวัแปรต่างๆ   ระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิ
รว่มกบัการตดิเชือ้ และกลุม่ผูป้ว่ย  SLE ทีม่กีารกาํเรบิแต่ไมม่กีารตดิเชือ้  เชน่ ระบบอวยัวะทีม่กีาร
กาํเรบิของโรคตาม Mex-SLEDAI, การใชย้าคอตโิคสเตยีรอยด ์และยากดภมูคิุม้กนั โดยการใช ้T-test 
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ความแตกต่างของคา่ hs-CRP ระหวา่งกลุม่การศกึษาสองกลุม่ใช ้Wilcoxon’s rank sum test  และ
ในการหาคา่ของ hs-CRP  ทีม่คีวามไว (sensitivity)  และความจาํเพาะ (specificity) สงูทีส่ดุในการ
ทาํนายภาวะตดิเชือ้ ใชว้ธิกีารสรา้ง Receiver Operating Characteristic (ROC) curve เพือ่ทาํนาย
คา่ทีด่ทีีส่ดุในการประเมนิผูป้ว่ย  

ผลการศึกษา 

มผีูป้ว่ย  SLE ทีม่กีารกาํเรบิของโรคเขา้รว่มการศกึษาทัง้สิน้จาํนวน  51  ราย เป็นผูป้ว่ย
หญงิ 49 ราย ผูป้ว่ยชาย 2 ราย คา่เฉลีย่ Mex-SLEDAI ของผูป้ว่ยทัง้หมดทีท่าํการศกึษาเทา่กบั 
10.57 ± 4.99 อาการแสดงนําทีนํ่าผูป้ว่ยมาพบแพทยแ์บง่ตามอวยัวะทีม่อีาการไดแ้ก ่mucocutaneous 
11 ราย (รอ้ยละ 21.6) musculoskeletal 13 ราย (รอ้ยละ 25.5)  renal 43 ราย (รอ้ยละ 84.3)  
serositis 7 ราย (รอ้ยละ 13.7) hematology 30 ราย (รอ้ยละ 58.8) vasculitis 7 ราย (รอ้ยละ 13.7) 
neurology 12 ราย (รอ้ยละ 23.5) หลงัจากไดท้าํการสบืคน้หาการตดิเชือ้ พบผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิ
อยา่งเดยีวจาํนวน 27 ราย (รอ้ยละ 53.0) ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้จาํนวน  24  ราย  
(รอ้ยละ 47.1) ขอ้มลูทัว่ไปของผูป้ว่ยหลงัการสบืคน้หาการตดิเชือ้แสดงในตารางที ่ 1 โดยสรุปดงัน้ี 
อายเุฉลีย่ของผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิอยา่งเดยีวคอื   28.22 ± 9.33  ปี   สงูกวา่อายเุฉลีย่ของกลุม่
ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้คอื 32.67 ± 13.86 แต่ไมม่คีวามแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญัทางสถติ ิ 
(p=0.192) กลุม่ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิอยา่งเดยีว มรีะยะเวลาทีเ่ป็นโรค SLE เฉลีย่คอื 2.87 ± 3.12 ปี 
ซึง่สงูกวา่   กลุ่มผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้ โดยมรีะยะเวลาทีเ่ป็นโรคเฉลีย่คอื 4.01 ± 5.26 ปี 
แต่ไมม่คีวามแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญัทางสถติ ิ  (p=0.358)  เมือ่พจิารณาในแงข่นาดของยาคอตโิค 
สเตยีรอยดจ์ะเหน็ไดว้า่ในผูป้ว่ยทีไ่ดร้บัยาตัง้แต่ขนาดปานกลางขึน้ไป (มากกวา่วนัละ 7.5 มลิลกิรมั) 
เป็นกลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีวมจีาํนวน 12 ราย (รอ้ยละ 44.4) และเป็นกลุ่มผูป้ว่ย 
SLE ทีม่กีารกําเรบิและตดิเชือ้มจีาํนวน 16 ราย (รอ้ยละ 66.6) ขนาดยาโดยเฉลีย่ของ  prednisolone 
ทีไ่ดร้บัในกลุม่ผูป้ว่ย SLE  ทีม่อีาการกาํเรบิอยา่งเดยีวเทา่กบั 23.21 ± 15.14 มลิลกิรมัต่อวนั สว่น
กลุม่ผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้ไดร้บั  prednisolone เฉลีย่ 27.35 ± 18.71 มลิลกิรมัต่อวนั   
ขนาดยา  prednisolone โดยเฉลีย่ของทัง้ 2 กลุม่ไมม่คีวามแตกต่างกนัอยา่งมนียัสาํคญั (p=0.51)    
การใชย้า  azathioprine ในกลุม่ผูป้ว่ย SLE  ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีวมทีัง้หมด 4 ราย (รอ้ยละ 
14.8)   กลุม่ผูป้่วย  SLE  ทีม่กีารกาํเรบิและตดิเชือ้ทีไ่ดร้บัยา  azathioprine  มจีาํนวน 2 ราย (รอ้ยละ 
8.3)  กลุม่ผูป้ว่ย  SLE  ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีวไมม่ผีูใ้ดไดร้บัยา cyclophosphamide  ในขณะที่
กลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิและตดิเชือ้ไดร้บัยา  cyclophosphamide แบบรบัประทาน  จาํนวน 1 ราย 
และไดร้บัยา cyclophosphamide ทางเสน้เลอืด 1 ราย  ในแงข่องการกาํเรบิของโรคการศกึษาน้ีใช้
ระบบอวยัวะทีแ่บง่ตามแบบของ Mex-SLEDAI   ในการประเมนิการกาํเรบิของโรคแสดงดงัตารางที ่
2 โดยพบวา่ เมือ่เปรยีบเทยีบคะแนนตามแบบวดั   Mex-SLEDAI   ระหวา่งทัง้  2  กลุม่ไมพ่บความ
แตกต่างอยา่งมนียัสาํคญั  (p=0.67)  จากจาํนวนผูป้ว่ยทีม่กีารตดิเชือ้ทัง้หมด 24 ราย  แบง่ออกเป็น
การตดิเชือ้ของอวยัวะตามระบบต่างๆ  ดงัน้ี การตดิเชือ้ทางเดนิปสัสาวะมผีูป้ว่ย 8 ราย (รอ้ยละ 
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32.1) การตดิเชือ้บรเิวณผวิหนงัและเยือ่บุมผีูป้ว่ย 7 ราย (รอ้ยละ 28.4)  การตดิเชือ้ในกระแสเลอืดมี
ผูป้ว่ย 4 ราย (รอ้ยละ 17.9) ปอดอกัเสบตดิเชือ้มผีูป้ว่ย 4 ราย (รอ้ยละ 17.9) การตดิเชือ้ในระบบ
ทางเดนิอาหารมผีูป้ว่ย 2 ราย (รอ้ยละ 7.1)  การตดิเชือ้ทีต่ามผีูป้ว่ย 1 ราย (รอ้ยละ 3.6) ชนิดของ
เชือ้ก่อโรคทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ย  SLE  ทีม่กีารกาํเรบิและตดิเชือ้ไดผ้ลดงัแสดงตามรปูที ่ 1  ผลทาง
หอ้งปฏบิตักิารทีนํ่ามาหาความแตกต่างระหวา่งกลุม่ทีท่าํการศกึษาทัง้ 2 กลุม่ ไดแ้ก่ คา่การตรวจนบั
เมด็เลอืดขาว (white blood cell count)  คา่การทาํงานของตบั คา่การทาํงานของไต   ESR และ hs-
CRP ดงัแสดงในตารางที ่3 และตารางที ่4  กลุม่ผูป้ว่ย  SLE ทีม่อีาการกาํเรบิอยา่งเดยีว  มคีา่เฉลีย่
ของเมด็เลอืดขาวสมบรูณ์เทา่กบั 7.36 ± 4.67 x103/mm3    กลุ่มผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิและตดิ
เชือ้มคีา่เฉลีย่ของการตรวจนบัเมด็เลอืดขาวเท่ากบั 7.53 ± 5.78 x103/mm3  พบวา่คา่การตรวจนบั
เมด็เลอืดขาวของผูป้ว่ยทัง้ 2 กลุม่ ไมแ่ตกต่างกนัทางสถติ ิ(p=0.908)  คา่ creatinine, คา่การทาํงาน
ของตบั, ESR ไมพ่บความแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญัของทัง้สองกลุม่เชน่เดยีวกนั (p=0.37) ระดบัของ 
hs-CRP ในกลุ่มผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิอยา่งเดยีวมคี่าเฉลีย่และสว่นเบีย่งเบนมาตรฐานเทา่กบั 
3.8 ± 6.6 mg/L กลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้  มคีา่เฉลีย่  hs-CRP เทา่กบั 65.7 ± 
64.5 mg/L เปรยีบเทยีบคา่เฉลีย่ของ  hs-CRP ทัง้ 2 กลุม่พบวา่มคีวามแตกต่างกนัอยา่งมนียัสาํคญั
ทางสถติ ิ (p=0.001) แสดงการกระจายตวัของคา่ hs-CRP ดงัรปูที ่ 2  ใชว้ธิกีารสรา้ง Receiver 
Operating Characteristics (ROC) curve แสดงดงัรปูที ่3  เพือ่กาํหนดคา่ของ hs-CRP ทีเ่หมาะสม
ทีส่ดุทีจ่ะใชแ้ยกความแตกต่างระหวา่งกลุม่กาํเรบิและตดิเชือ้   กบักลุม่ของผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิ
อยา่งเดยีว พบวา่ทีค่า่ hs-CRP เทา่กบั 10.2 mg/L  จะสามารถแยกภาวะตดิเชือ้ออกจากกลุ่มผูป้ว่ย
ทีม่กีารกาํเรบิไดโ้ดยมคีุณสมบตัทิางสถติดิงัน้ี คา่ความไว ของการทดสอบ(sensitivity) เท่ากบัรอ้ย
ละ 87.5 คา่ความจาํเพาะของการทดสอบ  (specificity)  เทา่กบัรอ้ยละ 92.6 Positive predictive 
value เทา่กบัรอ้ยละ 91.3 Negative predictive value   เทา่กบัรอ้ยละ  89.3 Accuracy of the test 
เทา่กบัรอ้ยละ 90.2  

ตารางท่ี 1 เปรยีบเทยีบขอ้มลูทัว่ไประหวา่งกลุ่ม SLE ทีม่กีารกาํเรบิอยา่งเดยีวและกลุ่ม ทีม่อีาการการกาํเรบิ
รว่มกบัการตดิเชือ้ 

ข้อมลู 
กลุ่มกาํเริบ 

N=27 
กลุ่มกาํเริบและติดเช้ือ 

N=24 
p-value 

อายุเฉลีย่ (ปี) 28.22 ± 9.32 32.67 ± 13.86 0.192 
ระยะเวลาเป็น SLE (ปี) 2.87 ± 3.12 4.01 ± 5.26 0.358 
Mex-SLEDAI 10.3 ± 6.03 10.88 ± 3.58 0.67 
ปรมิาณ  prednisolone 
เฉลีย่(มลิลกิรมัต่อวนั) 

23.21 ± 15.14 27.35 ± 18.71 0.51 

ผูป้ว่ยทีไ่ด ้prednisolone 
มากกวา่10 มลิลกิรมัต่อวนั 

10(37) 14(58.3)  

ปรมิาณ azathioprine 
(มลิลกิรมัต่อวนั) 

62.5 50  

ไมไ่ดย้ากดภมูคิุม้กนั 
(รอ้ยละ)  

9(33.3) 7(29.2)  
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ตารางท่ี  2 จาํนวนผูป้ว่ยทีม่อีาการแสดงตามระบบอวยัวะต่างๆ  

ระบบอวยัวะ  
(organ system) 

กลุ่มกาํเริบ (ร้อยละ) 
N=27 

กลุ่มกาํเริบและติดเช้ือ (ร้อยละ) 
N=24 

Renal 20(74.07) 23(95.8) 
        Active urine sediment 2(7.4) 2(8.3) 
        Proteinuria >0.5 g/d 3(11.1) 1(4.2) 
        Sediment & proteinuria 15(55.5) 20(83.3) 
Hemato 13(48.14) 17(70.8) 
        AIHA 6(22.2) 10(41.7) 
        Leucopenia 6(22.2) 2(8.3) 
        Thrombocytopenia - 1(4.16) 
        Mixed type  1(3.7) 4(16.6) 
Mucocutaneous 10(37) 1(4.16) 
musculoskeletal 10(37) 3(12.5) 
NPSLE 8(29.6) 4(16.6) 
        psychosis 4(14.8) - 
        convulsion 1(3.7) 3(12.5) 
        psychosis&convulsion 2(7.4) 1(4.2) 
        myelitis 1(3.7) - 
Vasculitis 5(18.5) 2(8.33) 
fever 5(18.5) 4(16.6) 
Serositis 3(11.1) 4(16.6) 
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รปูท่ี 1   แสดงชนิดและความถีข่องเชือ้ก่อโรคทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ย SLE   ทีก่าํเรบิและมกีารตดิเชือ้ 

% 
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ตารางท่ี  3 แสดงขอ้มลูทางหอ้งปฏบิตักิารของผูป้ว่ย 

ข้อมลู กลุ่มกาํเริบ 
N=27 

กลุ่มกาํเริบและติดเช้ือ 
N=24 p-value 

wbc (x103/mm3) 7.36 ± 4.67 7.53 ± 5.78 0.91 

Creatinine (mg/dl) 0.82 ± 0.46 1.28 ± 1.17 0.082 

ALT (IU/dl) 40.11 ± 45.37 31.04 ± 20.24 0.37 

ESR (mm/hr) 48.7 ± 31.22 65.88 ± 37.08 0.08 

Albumin (mg/dl) 2.91 ± 0.10 2.65 ± 0.75 0.348 

Globulin (mg/dl) 3.22 ± 1.17 3.21 ± 1.12 0.987 

hs-CRP (mg/L) 3.8 ± 6.6 65.7 ± 64.5 0.001 

ตารางท่ี 4 แสดงจาํนวนผูป้ว่ยทีม่คีา่การตรวจนบัเมด็เลอืดขาวในระดบัต่างๆ 

Wbc  x103/mm3 กลุ่มอาการกาํเริบอย่างเดียว 
(ร้อยละ) 

กลุ่มอาการกาํเริบและติดเช้ือ 
(ร้อยละ) 

< 4.5 7(25.92) 6(25) 

4.5 – 10.0 11(40.74) 10(41.66) 

> 10.0 9(33.33) 8(33.33) 
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รปูท่ี 2   แสดงคา่ของ  hs-CRP  ในผูป้ว่ย  SLE  ทีม่กีารกาํเรบิทัง้ 2 กลุ่ม 
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รปูท่ี 3   แสดงการหา  Cut off value  ดว้ยวธิ ี Receiver Operating Characteristic(ROC) curve analysis 

 

Discussion 

C-reactive protein (CRP) เป็น acute phase reactant ทีม่กัจะมรีะดบัสงูขึน้อยา่งมากใน
หลายภาวะรวมทัง้ใชใ้นการตดิตามการกาํเรบิของโรครวมทัง้ผลการรกัษาโรคบางชนิดไดเ้ป็นอยา่งด ี
เชน่ โรคขอ้อกัเสบรมูาตอยด ์   แต่ในกรณีของโรค SLE กลบัพบวา่ระดบัของ CRP ไมไ่ดแ้ปรผนั
ตามการกาํเรบิของโรค โดยพบวา่มผีูป้ว่ย SLE ประมาณรอ้ยละ 60 ทีม่อีาการกาํเรบิของโรคมคีา่ 
CRP>10 mg/L แต่จะมคีา่เฉลีย่ประมาณ 15 mg/L เทา่นัน้9-10  แต่จะสามารถตรวจพบระดบั CRP ที่
สงูขึน้มากๆไดใ้นกรณีการกาํเรบิของโรคทีม่ ี serositis และภาวะตดิเชือ้11  โดยพบวา่ระดบั CRP มี
คา่1สงูมากถงึ 60 mg/L10 สาเหตุทีร่ะดบั CRP ในผูป้ว่ย SLE มกัจะมรีะดบัตํ่าแมว้า่จะมกีารกาํเรบิ
ของโรคอยา่งมากนัน้มคีวามพยายามทีจ่ะอธบิายสาเหตุดงัน้ี  การที ่ CRP มรีะดบัตํ่าอาจจะเป็น
พยาธกิาํเนิดของการเกดิโรค SLE กลา่วคอื เกีย่วขอ้งกบั genetic polymorphism ซึง่เป็นสาเหตุของ
ภาวะทีม่รีะดบั CRP ตํ่าในผูป้ว่ย SLE12 หรอือาจจะเกีย่วขอ้งกบัการทีร่ะดบั CRP ตํ่าทาํใหก้ารเกบ็
ทาํลาย apoptosis debris มปีระสทิธภิาพตํ่าลง13 และมกีารศกึษาในสตัวโ์ดยการใหก้ารรกัษาหนู 
MRL/lpr mice ดว้ยการให ้ CRP พบวา่อาการแสดงโดยรวมดขีึน้ แสดงวา่การขาด CRP น่าจะเป็น
พยาธกิาํเนิดหน่ึงของโรค SLE14 นอกจากนัน้ยงัมกีารศกึษาทีพ่บวา่มกีารสรา้ง Interferon type I 
มากขึน้ในผูป้ว่ย SLE15 โดยทีม่กีารศกึษาก่อนนัน้พบวา่ Interferon type I มผีลในการยบัยัง้การ
สรา้ง CRP16 และมกีารศกึษาถงึการสรา้งแอนตีบ้อดีต่้อ CRP  ในผูป้ว่ย SLE เป็นผลใหร้ะดบั CRP 
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ตํ่ากวา่ทีค่วรจะเป็นในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิของโรค17 แต่ในกรณีทีม่กีารตดิเชือ้พบวา่จะมผีลให้
มกีารเพิม่ขึน้ของระดบั CRP อยา่งมาก สาเหตุอาจเกดิจากการตอบสนองต่อสิง่ทีม่ากระตุน้ทีแ่ตกต่าง
กนัในผูป้ว่ย SLE โดยมกีารศกึษาพบวา่ ระดบัของ IL-6, IL-10, IFN gamma มรีะดบัสงูขึน้มากใน
ผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารตดิเชือ้แต่จะมรีะดบัตํ่าในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิของโรคเพยีงอยา่งเดยีวซึง่
น่าจะเป็นผลใหร้ะดบั CRP สงูขึน้ในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารตดิเชือ้18 จากการศกึษาน้ีกพ็บเชน่เดยีวกบั
การศกึษาทีผ่า่นๆ มาวา่ระดบัของ CRP ในผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิของโรคมรีะดบัตํ่า จาก
การศกึษาน้ีจะพบวา่ระหวา่งกลุ่มผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและกลุ่มผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิและตดิเชือ้มี
คา่ Mex - SLEDAI ทีไ่มแ่ตกต่างกนัอยา่งมนียัสาํคญัทางสถติ ิp=0.67  เมือ่พจิารณาระดบั hs-CRP 
เปรยีบเทยีบกนัระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ย SLE ทีม่กีารกาํเรบิ และกลุม่ทีม่กีารกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้
พบวา่มคีา่เทา่กบั 3.8 ± 6.6 และ  65.7 ± 64.5 ตามลาํดบั ซึง่มคีวามแตกต่างกนัอยา่งมนียัสาํคญั
ทางสถติ ิ p=0.001 ซึง่เหมอืนกบัการศกึษาก่อนหน้าน้ี 2-3 แต่ในการศกึษาน้ีพบวา่คา่ hs-CRP ทีด่ี
ทีส่ดุในการแยกภาวะกาํเรบิกบัภาวะกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้จากการศกึษาน้ีมคีา่เทา่กบั 10.2 mg/L 
ซึง่เป็นระดบัทีต่ํ่ากวา่การศกึษาทีผ่า่นๆมา อาจเป็นผลมาจากการศกึษาน้ีไดม้กีารตดัตวักวนทีอ่าจจะ
มผีลทาํใหม้กีารเพิม่ขึน้ของระดบั hs-CRP ออกไป นอกจากนัน้การตรวจวดัคา่ของ hs-CRP ใน
ปจัจุบนัเป็น high-sensitivity CRP (hs-CRP) ซึง่มคีวามแตกต่างจาก conventional -CRP (CRP) ที่
ใชก้นัมาแต่เดมิในแงท่ีค่วามไว โดย conventional-CRP จะวดัระดบั CRP  ไดต้ัง้แต่ 5 mg/L ขึน้ไป 
แต่ high-sensitivity CRP จะสามารถตรวจวดัระดบั CRP ไดต้ัง้แต่ระดบั < 1 mg/L19   ดงันัน้อาจจะ
เป็นผลใหส้ามารถตรวจวดัคา่ CRP ไดใ้นระดบัทีต่ํ่าลงกวา่เดมิได ้ 

Conclusion 

การศกึษาน้ีเป็นการยนืยนัถงึความแตกต่างกนัของการเพิม่ขึน้ของระดบั hs-CRP ในผูป้ว่ย 
SLE ทีม่กีารกาํเรบิและผูป้ว่ยทีม่อีาการกาํเรบิรว่มกบัการตดิเชือ้  โดยคา่ของ hs-CRP ทีม่ากกวา่  
10.2 mg/L เป็นตวับง่ชีท้ีด่ ี (surrogate marker) ของการมภีาวะตดิเชือ้  ในกลุม่ผูป้ว่ย  SLE ทีม่ี
อาการกาํเรบิ 
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Sensitivity of Synovial Fluid Culture Using VersaTREK REDOX1  
Compared With Conventional Culture Media in  

Patients with Acute Non-gonococcal Septic Arthritis 
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Objective: To evaluate the sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 
compared with conventional culture media in patients with acute non-gonococcal septic arthritis. 

Method: Thirty-eight patients with acute non-gonococcal septic arthritis were enrolled in this 
study. Arthrocentesis was done and synovial fluid was sent for gram stain, cultured in 
VersaTREK REDOX1 and conventional culture media (blood agar and chocolate agar) at 
the Department of Microbiology laboratory within 15 - 30 minutes. The results of synovial fluid 
culture were reported at 48 hours and 7 days. 

Results: The mean (SD) age of the patients was 58 (19.2) years, and 57.9% were female. 
Most patients had underlying diseases such as diabetes mellitus, chronic kidney disease, 
and rheumatoid arthritis and history used immunosuppressive drugs. 
Fever is observed only 57.9% of patients. Most patients had acute monoarticular arthritis 
and knee joint was most commonly affected (85.7%). Gram negative bacteria were detected 
more than gram positive bacteria in this study (40.48% VS 19.05%). Sensitivity of gram 
stain, VersaTREK REDOX1, conventional culture media were 59.5%, 23.8%, and 19.0%, 
respectively. Sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 was not 
significantly higher than that for conventional culture media (p = 0.29).  

Conclusion: The sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 was similar 
to that for the conventional culture media in patients with acute non-gonococcal septic 
arthritis. VersaTREK REDOX1 media may be used instead of conventional culture media as 
this procedure is easier to perform. 
 

* Division of Rheumatology, Department of Medicine Faculty of Medicine, Chulalongkorn University, Bangkok 10330, Thailand 
**Division of Bacteriology, Department of Microbiology Laboratory, Faculty of Medicine, Chulalongkorn University, Bangkok 10330, Thailand 
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KEYWORDS: Non-gonococcal septic arthritis/VersaTREK REDOX1/Conventional culture media 

ABBREVIATIONS: LDH, lactate dehydrogenase; ml, milliliter; INR, international ratio; CBC, 
complete blood count; BUN, blood urea nitrogen; Cr, creatinine; UA, urine examination; 
WBC, white blood cells; COPD, chronic obstructive pulmonary disease  

INTRODUCTION 

Acute non-gonococcal septic arthritis remains a major problem in rheumatology 
practice. It is associated with significant rates of morbidity and mortality; 25 - 50% and 
10 - 25%, respectively1 The incidence of acute non-gonococcal septic arthritis from the 
Department of Medicine, King Chulalongkorn Memorial Hospital between 1976 and 1988 
was 8.3 cases per year2 But for the general population, patients with rheumatoid arthritis 
and patients with prosthetic joints, the incidence of acute non-gonococcal septic arthritis has 
been estimated to be 2 cases, 28 - 38 cases, and 48 - 68 cases per 100,000 inhabitants per 
year, respectively1 

The most common pathogen is Staphylococcus aureus1 Streptococcus spp. is the 
next most commonly isolated bacteria3, especially Streptococcus group B which is 
increasingly isolated4 The microorganisms detected vary according to the comorbidities of 
the hosts, such as Pseudomonas aeruginosa and Escherichia coli are common gram 
negative organisms in immunocompromised patients3, Staphylococcus epidermidis is often 
found in patients with prosthetic joints1,5. The most common joint involvements are knee, 
hip, shoulder, and ankle joint, respectively3. 

Clinical signs and symptoms of acute non-gonococcal septic arthritis is non-specific. 
Sometimes they mimic other rheumatic diseases e.g. rheumatoid arthritis, reactive arthritis, 
gouty arthritis, and calcium pyrophosphate dihydrate arthropathy3,6-8. Therefore the diagnosis 
of non-gonococcal septic arthritis requires both clinical features and laboratory results, 
especially synovial fluid analysis (gross appearance, cell count, bacterial PCR, and 
microbiology)6-7,9-13.  

Current diagnosis of acute non-gonococcal septic arthritis is based on the Newman 
Criteria14, which emphasizes on the results of gram stain and culture of synovial fluid. The 
sensitivity is 50%-70% for synovial fluid gram stain and 75%-95% for synovial fluid culture9. 
The specificity is quite high for synovial fluid gram stain and at least 90% for synovial fluid 
culture13. So there are educational efforts to increase the sensitivity of culture by using 
blood culture bottles (hemoculture) instead of agar (conventional culture media). 
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Recent studies have demonstrated that the utility of blood culture methods for the 
isolation of microorganisms from synovial fluid is more sensitive than conventional culture 
media about 21%. Even if the patients received antibiotic previously, the sensitivity of blood 
culture methods is better than that of the conventional culture media about 40%15. 

Until now there are two blood culture methods; BacT/ALERT and VersaTREK. 
Although BacT/ALERT is more sensitive than conventional culture media by 14 - 23%16,19, 
there have been no studies comparing the sensitivity of synovial fluid culture by the 
VersaTREK method with the conventional culture media.  

At King Chulalongkorn Memorial Hospital, both VersaTREK (VersaTREK REDOX1 
and VersaTREK REDOX2 for aerobic and anaerobic bacteria, respectively) and conventional 
culture media are used for synovial fluid culture. Because BacT/ALERT is more sensitive 
than conventional culture media by 14 - 23% and VersaTREK is more sensitive than 
BacT/ALERT by 7-29%17, VersaTREK may be more sensitive than conventional culture 
media by approximately 30% (21% - 52%). 

As the data on the sensitivity of VersaTREK method for synovial fluid culture was 
lacking, the present study was designed to evaluate the sensitivity of synovial fluid culture 
using VersaTREK REDOX1 compared with conventional culture media in patients with acute 
non-gonococcal septic arthritis. 

PATIENTS & METHODS 

Study designs. This was a descriptive study (diagnostic test) conducted at King Chulalongkorn 
Memorial Hospital from September 2008 to December 2009 (duration 15 months). 

Patients. Consecutive patients with suspected acute non-gonococcal septic arthritis (present 
with fever, joint pain and/or swelling) who were 18 years of age or over; fulfilled the Newman 
criteria (Grade A: the organism is isolated from the joint or joint tissues; Grade B: typical features 
of septic arthritis with bacteria isolated from other sources (e.g., blood); Grade C: no organism 
is isolated but turbid fluid is aspirated from the joint, or there is histologic or radiographic 
evidence of infection); present with monoarticular, oligoarticular, or polyarticular arthritis; had 
native or prosthetic joint infection; had prior history of received or not received antibiotics; 
and arthrocentesis can be performed with at least 2 ml yield of synovial fluid, were enrolled 
in this study. A major exclusion criterion was any contraindications to perform arthrocentesis 
including overlying skin or soft tissue infection at sites to perform arthrocentesis or prolonged 
value of INR more than 3.0. All patients gave informed written consent, and the study was 
approved by the institutional review board of King Chulalongkorn Memorial Hospital. 
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Methods. All patients with suspected acute non-gonococcal septic arthritis were screened 
for eligibility criteria. History taking and physical examination, basic laboratory examinations 
including CBC, BUN, Cr, UA, hemoculture for 2 specimens, and plain radiographic studies 
at affected joints were done in all patients. Arthrocentesis was done and synovial fluid was 
sent for cell count, gram stain, cultured in VersaTREK REDOX1 and conventional culture 
media (blood agar and chocolate agar) at the Department of Microbiology laboratory within 
15 - 30 minutes. The results of synovial fluid culture were reported at 48 hours and 7 days. 
All patients then were treated with antibiotics, drainage of affected joints (repeated 
arthrocentesis, open drainage or arthroscopic drainage) in conjunction with physical therapy. 
Adverse effects that may occur were closely monitored. 

Statistical analysis. Sample size was calculated using Casagrande and Pike formula20 

(Zα/2=1.64, 95% confidence interval, one-tailed; Zβ=0.84, power=80%; one-tailed; sensitivity 
of VersaTREK REDOX1 = 60% and sensitivity of conventional culture media = 30%). For 
categorical variables, the number and percentage of patients in each category were 
presented. For continuous variables, the number of patients, mean (SD; standard deviation) 
were presented. Hypothesis testing using two-sample test of proportion at 95% confidence 
interval by the difference at 30% with p < 0.05 considered as statistical significance. The 
primary outcome is the sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 
compared with conventional culture media in patients with acute non-gonococcal septic 
arthritis. The secondary outcomes are the incidence of acute non-gonococcal septic arthritis 
in King Chulalongkorn Memorial Hospital, patients’ characteristics, and some factors that 
may be related to the occurrence of acute non-gonococcal septic arthritis. 

RESULTS 

Thirty-eight patients with suspected acute non-gonococcal septic arthritis admitted at 
the Department of Medicine, King Chulalongkorn Memorial Hospital from September 2008 to 
December 2009 were enrolled in this study (Figure 1). The mean (SD) age of the patients 
was 58 (19.2) years and 57.9% were female. Most patients had underlying diseases such 
as diabetes mellitus (15.8%), chronic kidney disease (15.8%), and rheumatoid arthritis 
(13.1%) as shown in Table 1. 34.2% had previous of using immunosuppressive drugs 
including prednisolone (26.3%), methotrexate (10.5%), cyclophosphamide and thalidomide 
in each 2.6%. 

Duration of arthritis varied between 1 and 14 days. Fever is observed in only 57.9% 
of the patients and most of them often had acute monoarticular arthritis (63.2%). Knee joint 



56 | วารสารโรคขอ้และรมูาตสิซัม่  

 

was most commonly affected (85.7%), followed by shoulder (7.9%) and ankle joint (5.3%), 
as shown in Table 2. Patients were prescribed antibiotics before arthrocentesis was done in 
23 cases (60.5%) and the sources of infection were identified in only 14 cases (36.9%) 
including bacteremia (8 cases; 20.1%), upper urinary tract infection (4 cases; 10.5%), and 
gastrointestinal tract infection (2 cases; 5.3%), as shown in Table 3. 

Plain radiographic studies of affected joints were done in 32 patients with only 4 
patients (10.5%) had the typical findings of joint effusion and erosions compatible with non-
gonococcal septic arthritis. 

The mean (SD) of the peripheral blood WBC was 10,389 (6,487.6) cells/mm3 with a 
range of 1,800-39,850 cells/mm3, average percentage of neutrophil was 75.8 (10.6).  

In this study, arthrocentesis was done in 42 joints (38 patients), all of which were 
native joints. Monoarticular arthritis was the prominent feature of non-gonococcal septic 
arthritis (24 cases; 24 joints), followed by oligoarticular arthritis (13 cases; 17 joints), and 
polyarticular arthritis (1 case; 1 joint), as shown in Table 4.  

Synovial fluid volume ranged from 2-120 ml with a mean of 34.7 (26.9) ml. Synovial 
fluid WBC ranged from 1,800 - 732,000 cells/mm3, and the average neutrophil was 91.76% 
(9.2) as shown in Table 5. 

Microorganisms were identified by gram stain in 59.5%. Gram negative bacteria were 
detected more frequently than gram positive bacteria in this study (40.48% VS 19.05%), as 
shown in Figure 2. The bacteria were isolated in VersaTREK REDOX1 media in 23.8% 
while the conventional culture media were able to identify the bacteria in 19.0%. Salmonella 
group D and Bacillus spp. are the most common pathogens, followed by Streptococcal 
agalactiae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas spp., Burkholderia pseudomallei, 
Enterobacter spp., Klebsiella spp., and Enterococcus faecalis (detailed in Table 6). 

The synovial fluid volume used in VersaTREK REDOX1 bottle ranged from 1-10 ml, 
with the average (SD) volume of 8.1 (3.2) ml. However, the synovial fluid volume in 
VersaTREK REDOX1 bottle that was positive for pathogens was 10 ml per bottle in all 
samples. But the synovial fluid volume in VersaTREK REDOX1 bottle that was negative for 
pathogens ranged from 1-10 ml per bottle, with an average of 7.5 (3.5) ml per bottle. 

Of the 23 patients (60.53%) who received antibiotics before the cultures were 
performed included monoarticular arthritis in 15 cases (39.5%), oligoarticular arthritis in 7 
cases (18.4%) and polyarticular arthritis in 1 case (6.3%). 
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Figure 1.   Derivation of the study sample 

Table1.  Underlying medical illness and joint diseases in patients with acute non-gonococcal septic arthritis 

 Number (cases) Percentage  

Underlying medical illness 
Diabetes mellitus 6 15.8 
Hypertension  6 15.8 
Coronary artery disease 5 13.1 
Chronic kidney disease 6 15.8 
Hypercholesterolemia  2 5.3 
Systemic lupus erythematosus 2 5.3 
Malignancy* 3 7.9 
Cirrhosis** 3 7.9 
Others† 2 5.3 

Joint diseases 
Rheumatoid arthritis  4 10.5 
Gouty arthritis 5 13.1 
CPPD arthropathy 1 2.6 
Osteoarthritis  3 7.9 
Others‡ 3 7.9 

Some patients had more than one underlying medical illness or joint diseases (percentage of each patient divided by 38 patients) 
* Malignancy: multiple myeloma 2 cases, germinoma 1 case 
** Cirrhosis: alcoholic cirrhosis and hepatitis C viral infection 1 case each 
† Others: COPD and thyrotoxicosis 1 case each 
‡ Others: reactive arthritis, juvenile rheumatoid arthritis, and avascular necrosis 1 case each 
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Table 2.  Joint involvement in patients with acute non-gonococcal septic arthritis 

Joint types Number (cases) Percentage 
Monoarticular arthritis  

 Knee joint 19 50.0 
 Glenohumeral joint 3 7.9 
 Elbow joint 2 5.3 
 Total  24 63.2 

Oligoarticular arthritis 
 Both knee joints 5 13.1 
 Knee and ankle joint 2 5.3 
 Knee and sternoclavicular joint 2 5.3 
 Knee and acromioclavicular joint 1 2.6 
 Knee and wrist joint 
 Knee, wrist, and hip joint 

1 
1 

2.6 
2.6 

 Ankle and wrist joint 1 2.6 
 Total  13 34.2 

Polyarticular arthritis 
 Knee, ankle, and both wrist joints 1 2.6 
 Total  1 2.6 

Total  38 100.0 

 

Table 3. Sources of infections in patients with acute non-gonococcal septic arthritis 

Sources of infection Number (cases) Percentage 
None  24 63.1 
Bacteremia* 8 21.1 
Upper urinary tract infection** 4 10.5 
Gastrointestinal tract infection† 2 5.3 

Total  38 100.0 
* Microorganisms: Salmonella group D 2 cases, Streptococcal agalactiae 2 cases, Pseudomonas spp., Escherichia coli, Klebsiella 
pneumoniae, and Streptococcal bovis type II 1 case each  
** Microorganisms: Klebsiella pneumoniae 2 cases, Enterobacter spp., and Streptococcal agalactiae1 case each 
 † Microorganisms: Salmonella group E, and Salmonella spp. 1 case each 
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Table 4.  Joint types in patients with acute non-gonococcal septic arthritis 

Joint types Number (cases) Percentage 
Monoarticular arthritis  

 Knee joint  19 45.2 
 Glenohumeral joint 3 7.1 
 Elbow joint 2 4.8 
 Total  24 57.1 

Oligoarticular arthritis 
 Knee joint* 16 38.1 
 Ankle joint 1 2.4 
 Total  17 40.5 

Polyarticular arthritis 
 Knee joint 1 2.4 
 Total  1 2.4 

Total  42 100.0 

*Knee joint: data from knee joint 2 times; before and after received antibiotics in 1 patient, data from both knee joints in 1 patient, and 
data from knee joint 3 times; before and after received antibiotics of right knee and after received antibiotics of left knee in 1 patient 

Table 5. WBC in synovial fluid of patients with acute non-gonococcal septic arthritis 

WBC (cells/mm3) Number (cases) Percentage 

200 - 2,000 1 2.4 
2,001 - 50,000 21 50.0 

50,001 - 100,000 6 14.3 
> 100,000 14 33.3 

Total 42 100.0 

Mean (SD) 102,000 (138,600) cells/mm3 
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Figure 2.   Gram stain result in patients with acute non-gonococcal septic arthritis 
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Table 6.  Synovial fluid culture in VersaTREK REDOX1 and conventional culture media 

 Number (joints) Percentage 
Synovial fluid culture in VersaTREK REDOX1* 

None  32 76.2 
Microorganisms  10 23.8 

 Staphylococcus aureus 1 2.4 
 Salmonella group D 2 4.8 
 Bacillus spp. 2 4.8 
 Pseudomonas spp. 1 2.4 
 Enterobacter spp. 1 2.4 
 Streptococcal agalactiae 1 2.4 
 Klebsiella spp 1 2.4 
 Burkholderia pseudomallei 1 2.4 

Synovial fluid culture in conventional culture media* 
None  34 81.0 
Microorganisms  8 19.0 

 Staphylococcus aureus 1 2.4 
 Salmonella group D 2 4.8 
 Pseudomonas spp. 1 2.4 
 Enterococcus faecalis 1 2.4 
 Enterobacter spp. 1 2.4 
 Streptococcal agalactiae 1 2.4 
 Burkholderia pseudomallei 1 2.4 

*Patients with acute non-gonococcal septic arthritis no. 3, 4; no.6, 7; and no. 31, 32 and 33 with data duplication as already 
mentioned above. 

The assigned sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 for at least 
30% higher than the conventional culture media in patients with acute non-gonococcal septic 
arthritis was not observed in this study. The difference was only 4.8%, which was not statistically 
significant (p=0.29). 

However, In this study, antibiotics were not associated with the positive results of 
synovial fluid culture both in VersaTREK REDOX1 and conventional culture media (p=0.374, 
p=0.454, respectively). In addition, monosodium urate or CPPD crystals were identified 
together with microorganisms in 19.0% and 7.1%, respectively. 

All patients were treated with antibiotics together with repeated arthrocentesis in 16 
cases (42.1%); arthroscopic drainage in 17 cases (44.7%); and open drainage in 5 cases 
(13.2%). Synovial tissue was sent for histopathologic study in 17 cases (44.7%) which 
compatible with septic arthritis in about 39.5%. The results of treatment in this study were 
satisfactory. Most of the patients (36 cases; 92.1%) were cure, 1 patient was disabled, and 
1 patient died from her underlying disease not related to septic arthritis.  
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Discussion 

Our findings are similar to those of previous studies regarding the demographic characteristics 
of studied patients; non-gonococcal septic arthritis was observed more frequently in male 
gender (57.9%); mean (SD) age was 58 (19.2) years, patients usually had underlying 
medical illnesses e.g. diabetes mellitus, chronic kidney disease, hypertension and history of 
immunosuppressive drugs. Underlying joint diseases included gouty arthritis, rheumatoid 
arthritis, and osteoarthritis. Fever was observed in only 57.9% of the patients in this study 
which was less than previous study that fever is observed in 60-80%14. Knee joint was most 
commonly affected (85.7%) with a similar rate to those of previous studies1-4,14. Most patients 
had acute monoarticular arthritis (63.2%), while oligoarticular arthritis was found in 34.2%, 
and polyarticular arthritis in 2.3%. Compared with previous studies3,14, of which monoarticular 
arthritis was found in 80-85% of the patients and 10-15% had polyarticular arthritis, our 
study has shown a tendency of increased incidence of oligo/polyarticular arthritis.  

In the present study, the sources of infection were identified in 36.9% of patients, and 
most of them were bacteremia (20.1%) which was fewer than previous study (55%)14. The 
wide ranges of peripheral blood WBC, synovial fluid WBC and neutrophil percentage, and 
the low rate of radiographic change compatible with septic arthritis correlated with the 
results from previous studies that no single laboratory investigations has sufficient sensitivity 
and specificity in the diagnosis of acute non-gonococcal septic arthritis7,9-11,13.  
The sensitivity of synovial fluid gram stain in this study was 59.5% which was similar to one 
finding in previous study9. However, the sensitivity of synovial fluid culture by VersaTREK 
REDOX1 and conventional culture media was 23.8% and 19.0%, respectively. These were 
lower than those in other studies (50-95%)9,15-16,18-19. This may be explained by a relatively 
high proportion of patients receiving antibiotics (60.5%) before arthrocentesis was performed. 
Besides, the synovial fluid volume in VersaTREK REDOX1 may influence the possibility to 
isolate the pathogens. The synovial fluid volume that was positive for pathogens by Versa 
TREK REDOX1 method 10 ml per bottle in all specimens. However, the synovial fluid volume 
in VersaTREK REDOX1 bottles that microorganisms were not found average 7.5 (3.5) ml 
per bottle. Thus, for synovial fluid yielded from small joints, with less than 10 ml volume, the 
recommendation is to use the Isolator 1.5 microbial tube (Isolator cultures) or BACTEC Peds 
Plus/F bottle; a hemoculture for children16,18. The addition of horse blood or sheep blood 
into a bottle of VersaTREK REDOX1 may improve the sensitivity of synovial fluid culture. 
This has not been done at our hospital as it may contaminate the specimens.  
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Also from this study, the proportion of patients previously receiving antibiotics is 
quite high when compared with patients who not receiving antibiotics. This may lower the 
power of detecting different between the two culture methods. So the results were not 
significantly different. 

The most common pathogens in our study were Salmonella group D and Bacillus 
spp. Gram negative bacteria were seen more detected commonly than gram positive bacteria 
in this study (40.48% VS 19.05%) which was different from previous studies that gram positive 
bacteria were found more than gram negative bacteria3-4. This may be because the majority 
of patients in this study had multiple risk factors such as old age, diabetes mellitus, and low 
immunity. Some patients developed non-gonococcal septic arthritis during admission (11 
cases; 28.9%) so the pathogens were found those causing nosocomial infections, which were 
mostly gram negative bacteria. 

In this study, treatment outcome is quite satisfactory compared to other studies that 
mortality rates were 10 - 25% and permanent disability were found in 25-50% of all survivors 1. 
35 patients (92.1%) were cured from septic arthritis, 1 patient each was permanently disabled 
and dead. The high proportion of gram negative bacteria as the causes of septic arthritis in 
this study may explain this good outcome, as gram negative bacteria were not as virulent as 
Staphylococcus aureus. They then may result in a benign outcome compared to previous studies. 

Conclusion 

The sensitivity of synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 and conventional 
culture media was not significantly different in patients with acute non-gonococcal septic 
arthritis in our study. By contrast, synovial fluid gram stain yielded a better sensitivity (60%). 
Thus, in clinical practice, synovial fluid gram stain is useful in preliminary treatment of non-
gonococcal septic arthritis. Synovial fluid culture using VersaTREK REDOX1 is more convenient 
perform than conventional culture media at a higher cost. The preference to use either of 
the culture methods depend on the resources availability and individual institute factors. 
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นายแพทยส์งูชยั  องัธารารกัษ์ ผูช้ว่ยอุปนายกวชิาการฝา่ยประชาชนและสารสนเทศ 
แพทยห์ญงิทศันีย ์ กติอาํนวยพงษ์ เลขาธกิาร 
นายแพทยพ์ุทธริตั  ลิว่เฉลมิวงศ ์ เหรญัญกิ 
แพทยห์ญงิมนาธปิ  โอศริ ิ กรรมการกลาง 
แพทยห์ญงิเอมวล ี อารมยด์ ี กรรมการกลาง 
นายแพทยส์ทิธชิยั  อุกฤษฏชน กรรมการกลาง 
แพทยห์ญงินนัทนา  กสติานนท ์ กรรมการกลาง 
แพทยห์ญงิบุญจรงิ  ศริไิพฑรูย ์ กรรมการกลาง 

 
ท่ีปรกึษา คณะอนุกรรมการวิจยั 

รองศาสตราจารยน์ายแพทยม์งคล  วฒันสขุ นายแพทยส์รุศกัดิ ์ นิลกานุวงศ ์
ศาสตราจารยก์ติตคิุณนายแพทยอุ์ทศิ  ดสีมโชค แพทยห์ญงิกนกรตัน์  นนัทริุจ 
รองศาสตราจารยแ์พทยห์ญงิเลก็  ปรวิสิทุธิ ์ แพทยห์ญงิสชุลีา  จนัทรว์ทิยานุชติ 
นายแพทยส์รุวุฒ ิ ปรชีานนท ์ นายแพทยส์มชาย  เอือ้รตันวงศ ์
นายแพทยอุ์ดม  วศิษิฏสนุทร แพทยห์ญงิไพจติต ์ อศัวธนบด ี
พลตรรีองศาสตราจารยแ์พทยห์ญงิพรฑติา  ชยัอาํนวย นายแพทยว์รวทิย ์ เลาหเ์รณู 
รองศาสตราจารยน์ายแพทยฐ์ติเวทย ์ ตุมราศวนิ แพทยห์ญงิรตันวด ี ณ นคร 
ผูช้ว่ยศาสตราจารยน์ายแพทยส์รุศกัดิ ์ นิลกานุวงศ ์ แพทยห์ญงิทศันีย ์ กติอาํนวยพงษ์ 
ผูช้ว่ยศาสตราจารยแ์พทยห์ญงิกนกรตัน์  นนัทริุจ แพทยห์ญงิมนาธปิ  โอศริ ิ
ศาสตราจารยแ์พทยห์ญงิสชุลีา  จนัทรว์ทิยานุชติ นายแพทยส์ทิธชิยั  อุกฤษฏชน 
นายแพทยส์มชาย  เอือ้รตันวงศ ์ แพทยห์ญงิบุญจรงิ  ศริไิพฑรูย ์
ศาสตราจารยน์ายแพทยว์รวทิย ์ เลาหเ์รณู แพทยห์ญงิกาญจนา  จนัทรส์งู 

  
คณะอนุกรรมการฝึกอบรมและสอบ อนุสาขาอายรุศาสตรโ์รคข้อและรมูาติสซัม่  
ราชวิทยาลยัอายรุแพทยแ์ห่งประเทศไทย  

นายแพทยว์รวทิย ์ เลาหเ์รณู ประธานคณะอนุกรรมการ นายแพทยอุ์ทศิ  ดสีมโชค ทีป่รกึษา 
นายแพทยส์รุศกัดิ ์ นิลกานุวงศ ์ อนุกรรมการ แพทยห์ญงิเลก็  ปรวิสิทุธิ ์ ทีป่รกึษา 
แพทยห์ญงิกนกรตัน์  นนัทริุจ อนุกรรมการ นายแพทยส์รุวุฒ ิ ปรชีานนท ์ ทีป่รกึษา 
นายแพทยส์มชาย  เอือ้รตันวงศ ์ อนุกรรมการ แพทยห์ญงิพรฑติา  ชยัอาํนวย ทีป่รกึษา 
แพทยห์ญงิไพจติต ์ อศัวธนบด ี อนุกรรมการ นายแพทยฐ์ติเวทย ์ ตุมราศวนิ ทีป่รกึษา 
แพทยห์ญงิรตันวด ี ณ นคร อนุกรรมการ นายแพทยเ์อนก  ไสวเสว ี ทีป่รกึษา   
นายแพทยก์ติต ิ โตเตม็โชคชยัการ อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงิอจัฉรา  กุลวสิทุธิ ์ อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงิมนาธปิ  โอศริ ิ อนุกรรมการ  
นายแพทยศ์ริภพ  สวุรรณโรจน์ อนุกรรมการ  
นายแพทยส์งูชยั  องัธารารกัษ์ อนุกรรมการ  
นายแพทยส์ทิธชิยั  อุกฤษฏชน อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงิพนัธุจ์ง  หาญววิฒันกุล อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงินนัทนา  กสติานนท ์ อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงิบุญจรงิ  ศริไิพฑรูย ์ อนุกรรมการ  
แพทยห์ญงิทศันีย ์ กติอาํนวยพงษ์ อนุกรรมการและเลขานุการ 
 




