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บทน ำ

• ในสไลดชุ์ดน้ี เรำจะน ำเสนอวธีิประมำณค่ำ Reproduction Number โดยอำศยัแบบจ ำลองทำงสถิติแบบ 
Bayesian ท่ีไม่ซบัซอ้นมำกนกั

• เป็นกำรประมำณค่ำ Effective Reproduction Number โดยใชข้อ้มูลของประเทศไทย
• เพ่ือแสดงการเปลีย่นแปลงของ Reproduction Number ตามเวลา และอาจท าให้หลายคนสบายใจมากขึน้!

• ในแบบจ ำลองทำงสถิติท่ีจะเสนอน้ี จะไม่มีกำรจ ำลองกำรติดเช้ือ ท่ีครอบคลุมหรือเป็นระบบแบบ SIR (หรือ 
SEIR) models จึงไม่สำมำรถอธิบำยไดว้ำ่ ท ำไม Reproduction Number จึงเปล่ียนแปลงดงัท่ีเห็น

• แต่มีขอ้ไดเ้ปรียบคือ ไม่มีสมมติฐำนตั้งตน้มำกมำย จึงไม่ผดิพลำดเพรำะตั้งสมมติฐำนผดิ
• เรำเรียกกำรจ ำลองท่ีไม่อำศยัสมมติฐำนตั้งตน้มำกนกั แต่อำศยัขอ้มูลเป็นตวัช้ีน ำมำกกวำ่ วำ่ Empirical 

modeling
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ท ำไมตอ้ง Reproduction Number?

• เป็นตวัช้ีวดัส ำคญัของโรคติดเช้ือ ช่วยบ่งบอกถึงควำมยำก-ง่ำยของกำรแพร่เช้ือ และกำรควบคุมเช้ือ
• เป็นตวัเลขตวัเดียว (เหมือนจะ) เขำ้ใจง่ำย ใชติ้ดตำมและท ำนำยกำรระบำดของโรคไดร้ะดบัหน่ึง
• ประมำณค่ำไดจ้ำกขอ้มูลกำรระบำด ท่ีเกบ็เป็นประจ ำ
• แต่ขอ้เสียคือ มีวธีิประมำณค่ำหลำยวธีิ และค่ำท่ีประมำณไดก้อ็ำจไม่ตรงกนั ท ำใหเ้กิดควำมสับสน
• ควำมหมำยของ Reproduction Number จึงข้ึนกบันิยำมและวธีิประมำณค่ำดว้ย
• ในท่ีน้ี Reproduction Number หมำยถึงจ ำนวนคนโดยเฉล่ีย ท่ีไดรั้บเช้ือในปัจจุบนั ต่อกำรป่วยของผูป่้วย ๑ 
คนในอดีต ในสังคมท่ีอยำ่งนอ้ยบำงคนยงัสำมำรถติดเช้ือได้

• ค่ำ > 1 บ่งบอกวำ่มีโอกำสเกิดภำวะโรคระบำดสูง หรือกำรระบำดจะยงัด ำเนินต่อ แต่ถำ้ < 1 แนวโนม้กำร
ระบำดจะนอ้ยมำก หรือกำรระบำดจะชำ้ลงหรืออำจไกลย้ติุ
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Effective Reproduction Number

• Effective Reproduction Number (Rt) ณ เวลำ หรือวนัท่ี tใชติ้ดตำมกำรระบำดของโรค จึงไม่ใช่ค่ำคงท่ี
และไม่เพียงแต่จะข้ึนกบัคุณสมบติัของโรคเท่ำนั้น แต่จะข้ึนกบัภูมิคุม้กนัของผูอ้ำจติดเช้ือ รวมถึงมำตรกำร
ต่ำงๆ ท่ีใชรั้กษำ ป้องกนั และบรรเทำกำรระบำดของโรค อีกดว้ย

• ค ำวำ่ Effective จึงช่วยบ่งบอกวำ่ ในเวลำหน่ึงๆ เช้ือจะแพร่ไดม้ำกนอ้ยเพียงใด ในชีวติจริงท่ีมีกำรติดเช้ือ
มำแลว้ระยะหน่ึง โดยรวมผลของกำรบรรเทำกำรระบำด และป้องกนัโรค อยูด่ว้ย

• ต่ำงจำก Basic Reproduction Number (R0) ท่ีเป็นค่ำคงท่ีโดยประมำณ โดยเสมือนเป็นตวัช้ีวดั
ควำมสำมำรถในกำรแพร่ระบำดในสังคมนั้น หำกไม่มีภูมิคุม้กนั หรือมำตรกำรป้องกนัและรักษำแต่อยำ่งใด 
จึงมีประโยชน์ในกำรท ำนำยกำรแพร่ระบำดในระยะตน้ของโรค (และจะไม่กล่ำวถึงอีกในท่ีน้ี!)
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วธีิประมำณค่ำ

• ใชว้ธีิของ Cori et al., 2014*
• ประมำณค่ำ Effective Reproduction Number (Rt) เป็น Posterior mean  ภำยใตส้ถิติแบบ Bayesian
• ก ำหนดให ้Likelihood เป็น Poisson likelihood และ Prior distribution เป็น Gamma distribution ท ำให ้

Posterior distribution เป็น Gamma เช่นเดียวกนั
• จะก ำหนด Poisson distribution/likelihood กต้็องสมมตว่ิา จ ำนวนติดเช้ือตอ้งนอ้ยกวำ่จ ำนวนประชำกรมำกๆ
(จะขอระบุรำยละเอียดเก่ียวกบัวธีิกำรประมำณค่ำ พอใหผู้ส้นใจบำงท่ำน พอนึกภำพออกวำ่ก ำลงัท ำอะไรอยู ่แต่
ส ำหรับท่ำนอ่ืนๆ ไม่ตอ้งสนใจมำกนกักไ็ด!้)
• ภำยใตแ้บบจ ำลองน้ี จะค ำนวณไดท้ั้งค่ำเฉล่ีย และ 95% CI (ใน Bayesian statistics CI คือ Credible Interval) 
โดยอำศยักำรเขียนค ำสั่งใน Stata v.14

*Cori A, et al. A new framework and software to estimate time-varying Reproductive Number during epidemics. Am J Epidemiol, 2014
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แบบจ ำลอง (โปรดใหค้วำมสนใจตำมสมควร!)

• Prior distribution เป็น Gamma distribution แบบ Informative อนัหมำยควำมวำ่ เรำมีควำมเช่ือดั้งเดิมวำ่ เช้ือ 
COVID-19 น่ำจะมีค่ำ Reproduction number ประมำณ 2 โดยเฉล่ีย (ก่อนน ำขอ้มูลมำวเิครำะห์)

𝑅𝑡,𝑝𝑟𝑖𝑜𝑟~𝐺𝑎 𝑎, 𝑏 = 𝐺𝑎(1,2)

Gamma distribution ท่ีมี shape parameter (a) = 1; scale parameter (b) = 2; ค่ำเฉล่ีย = ab = 2
• Likelihood ของอุบติักำรณ์ 𝐼𝑡ณ วนัท่ี t ท่ีมีกำรแจกแจงแบบ Poisson มี Rate parameter (𝑅𝑡Λ𝑡) ท่ีก  ำหนด
โดยขอ้มูลในประเทศไทยร่วมกบัขอ้มูล Serial Interval distribution ของ COVID-19 ท่ีไดจ้ำกประเทศจีน* 

𝐼𝑡|𝑅𝑡, 𝐼𝑡−1, … , 𝐼0~𝑃𝑜𝑖𝑠(𝑅𝑡Λ𝑡) โดย Λ𝑡 = σ𝑘=1
𝑡 𝐼𝑡−𝑘𝑊𝑘

*He X, et al. Temporal dynamics in viral shedding and transmissibility of COVID-19. Nat Med, 2020
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แบบจ ำลอง (ต่อ)

• Posterior distribution ของ Rt จึงเป็น Gamma distribution

𝑅𝑡,𝑝𝑜𝑠𝑡𝑒𝑟𝑖𝑜𝑟~𝐺𝑎 𝑎 + 𝐼𝑡 ,
1

1

𝑏
+Λ𝑡

; ค่ำเฉล่ีย 𝑅𝑡,𝑚𝑒𝑎𝑛 =
𝑎+𝐼𝑡
1

𝑏
+Λ𝑡

ซ่ึงเรำจะน ำมำสร้ำงเป็นกรำฟใหดู้ต่อไป
• สังเกตวำ่ขอ้มูลท่ีใส่ในแบบจ ำลองประกอบดว้ย 𝐼𝑡 ซ่ึงไดแ้ก่จ ำนวนติดเช้ือใหม่ ณ วนัท่ี t และ
• ค่ำ 𝑊𝑘 คือโอกาสที่คนทีต่ิดเช้ือและแสดงอาการ ณ วนัท่ีหน่ึงๆ จะแพร่เช้ือให้คนอกีคนที่จะแสดงอาการใน k
วนัต่อมา อนัไดม้ำจำกขอ้มูลกำรแจกแจง Serial Interval ของงำนวิจยัจำกประเทศจีน

• แต่ Serial Interval (บางคนเรียก Generation Interval) คืออะไร?

แบบจำลองโรคระบาดเบือ้งตน้ ๔ : อ.นพ.ภาณุวฒัน์ เลิศสิทธิชัย Slide 7/20



Serial Interval (อนัน้ีน่ำสนใจและควรรู้)

Infection Interval/Time

Pt A infected Pt A Symptoms Pt B infected Pt B Symptoms

Serial Interval
Incubation Period

ใน Time line น้ี ผู้ป่วย A แพร่เช้ือให้ B ในท่ีน้ี ระยะเวลำระหวำ่งอาการแสดงติดเช้ือ 
ของผูป่้วย ๒ คนท่ีคนหน่ึงแพร่ไปยงัอีกคนหน่ึง 
เรียกวำ่ Serial (หรือ Generation) Interval 

เราสามารถเกบ็ข้อมูลการแจกแจง 
Serial Interval จากข้อมูลผู้ป่วย 

(ที่แพร่เช้ือถึงกนั) ได้โดยตรง

ระยะเวลำระหวำ่งกำรติดเช้ือเรียกวำ่ 
Infection Interval ซ่ึงสังเกตไม่ได้โดยตรง
แต่นักวจิัยหลายท่านนิยามว่า Generation 

Interval กคื็อ Infection Interval

TIME LINE FUTURE

ในโรค SARS ค่ำ Incubation Period จะ
นอ้ยกวำ่ Serial Interval ดงัในรูปน้ี 
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Serial Interval (ต่อ)

Infection Interval

Pt A infected Pt A SymptomsPt B infected Pt B Symptoms

Serial Interval มค่ีาติดลบIncubation Period นำน

ใน Time line น้ี ผู้ป่วย A แพร่เช้ือให้ B ในกรณีของ COVID-19 พบวำ่ เกิด Negative
Serial Interval (อาการของ B เกดิก่อน A) ถึง 

7.6% ของ Generation Interval ทั้งหมด*

TIME LINE FUTURE

*He X, et al. Temporal dynamics in viral shedding and transmissibility of COVID-19. Nat Med, 2020
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พื้นท่ีใตก้รำฟส่วนน้ี 
~ 7.6%

กำรศึกษำของ He et al. ช้ีใหเ้ห็นวำ่กำรแจก
แจงของ Serial Interval ของ COVID-19 เขำ้

ไดก้บักำรแจกแจงแบบ Gamma ดงัรูป

กำรแจกแจงน้ีเหมำะส ำหรับกำรจ ำลองข้อมูล
อบัุติการณ์ทีอ่าศัยการนับจ านวนผู้ป่วยทีแ่สดง
อาการแล้วเป็นหลกั เสมือนเป็นกำรแจกแจง
โอกำสแพร่เช้ือโดยผูติ้ดเช้ือท่ีแสดงอำกำร

มี Serial Interval ท่ีติดลบถึง ๔ วนั อนั
หมำยควำมวำ่ ผูไ้ดรั้บเช้ืออำจแสดง
อำกำรก่อนผูแ้พร่เช้ือถึง ๔ วนั!
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นอกจำกน้ี กำรศึกษำของ He et al. กช้ี็ใหเ้ห็นวำ่กำรแจกแจง
ของ โอกำสแพร่เช้ือ (Infectiousnss) ของ COVID-19 ใน

ผู้ป่วยทีจ่ะแสดงอาการหรือไม่กต็าม กเ็ขำ้ไดก้บักำรแจกแจง
แบบ Gamma เช่นกนั (ต่ำงท่ีค่ำ parameters) แต่ไม่เหมำะ

ส ำหรับกำรจ ำลองท่ีจะน ำเสนอในสไลดชุ์ดน้ี

กำรแจกแจงแสดงวำ่กำรแพร่เช้ือเร่ิมตั้งแต่ 
2.3 วนัก่อนทีจ่ะแสดงอาการ และ > 40% 
ของการแพร่เช้ือจะเกดิก่อนมอีาการ

พื้นท่ีใตก้รำฟส่วนน้ี 
> 40%
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ขอ้มูลอุบติักำรณ์ติดเช้ือ COVID-19 ใน
ประเทศไทยท่ีใชใ้นกำรประมำณค่ำ Rt ถือ
เป็นอบัุติการณ์ของผู้ติดเช้ือทีแ่สดงอาการ

ขอ้มูลถึงวนัท่ี
26 เม.ย. 63

6 เม.ย. 63
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ค่ำประมำณ Effective Reproduction Number เฉล่ีย

• น ำขอ้มูลอุบติักำรณ์ 𝐼𝑡 ขอ้มูลกำรแจกแจง Serial Interval 𝑊𝑡 และแบบจ ำลองทำงสถิติท่ีกล่ำวถึงแลว้ มำ
รวมกนั สำมำรถประมำณค่ำ Rt เฉล่ีย และ 95% Credible Interval ดงัในสไลดถ์ดัไป

• ค่ำ 95% CI แสดงเป็นแถบสีเทำรอบค่ำเฉล่ีย
• ค่ำ 95% CI น่ำจะแคบกวำ่ควำมเป็นจริง ท ำใหดู้เหมือนวำ่ค่ำท่ีประมำณได ้แม่นย  ำมำก
• กำรสร้ำงแบบจ ำลองท่ีมีควำมแปรปรวนหรือมีควำมไม่แน่นอนมำกกวำ่น้ี ท ำไดไ้ม่ยำก* แต่จะไม่กล่ำวถึงใน
ท่ีน้ี

*Cori A, et al. A new framework and software to estimate time-varying Reproductive Number during epidemics. Am J Epidemiol, 2014
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แสดงค่ำ Effective Reproduction Number เฉลีย่ และ 95% 
Credible Interval ในแต่ละวนั ถึงจะมี Random fluctuation มำก 
แต่ดูเหมือนวำ่ในระยะตน้ มีค่ำระหวำ่ง 2 ถีง 5 ซ่ึงค่อนขำ้งสูง 
จนวนัท่ี 6 เม.ย. เร่ิมแตะ 1 และในปัจจุบนัอำจมีค่ำนอ้ยกวำ่ 1

6 เม.ย. 63
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แสดงค่ำ Effective Reproduction Number เฉล่ีย และ 95% 
Credible Interval ทุก 3 วนั ซ่ึงจะมีควำมเรียบ (Smooth) มำก

ข้ึน แต่ไดข้อ้สรุปเหมือนรูปก่อนหนำ้น้ี
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ค่ำประมำณ Effective Reproduction Number เฉล่ีย (ต่อ)

• ดูเหมือนวำ่ ค่ำ Rt จะลดลงจนเร่ิมนอ้ยกวำ่ 1 และหำกไม่มีกำรเปล่ียนแปลงอ่ืน กำรระบำดน่ำจะยติุในไม่ชำ้
• แต่เรำควรเปรียบเทียบกำรประมำณค่ำ Rt โดยใชว้ธีิอ่ืน เช่นวธีิของ Wallinga และ Teunis* อนัเป็นท่ีนิยม
ระดบัหน่ึง เพื่อดูวำ่ขอ้สรุป จะเปล่ียนแปลงหรือไม่ ดงัในสไลดถ์ดัไป (แต่ไม่มีค่ำ 95% Confidence Interval)

• กำรประมำณ 95% Confidence Interval ค่อนขำ้งยุง่ยำก จึงไม่ไดน้ ำเสนอในรำยละเอียด
• สังเกตวำ่วธีิของ Wallinga & Teunis ไดค้่ำ Rt ไม่เหมือน (แต่คลำ้ย) ของ Cori et al. เพรำะวิธีประมำณค่ำ
ต่ำงกนั และมีควำมหมำยต่ำงกนัอยูบ่ำ้ง

*Wallinga J & Teunis P. Different epidemic curves for SARS reveal similar impacts of control measures. Am J Epidemiol, 2004
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28 มี.ค. 63

วธีิประมำณค่ำ Rt ของ Wallinga & Teunis ช้ีวำ่ Rt มี
ค่ำสูงตั้งแต่แรก โดยมีค่ำระหวำ่ง 1 ถึง 4 แต่ตั้งแต่
วนัท่ี 28 มี.ค. เร่ิมมีค่ำไกลเ้คียง 1 หรือนอ้ยกวำ่

(แตะ 1 เร็วกวำ่ในกรณีของ Cori et al.)
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ขอ้จ ำกดัของผลวเิครำะห์ และสรุป

• ถำ้เรำเช่ือถือกำรประมำณค่ำ Rt ท่ีน ำเสนอ กอ็ำจคิดวำ่ขณะน้ี ค่ำ Rt ต ่ำลงมำก จนกำรระบำดน่ำจะยติุ
• แต่อุบติักำรณ์ของกำรติดเช้ือ COVID-19 ท่ีรำยงำนในปัจจุบนั น่ำจะต ่ำกวำ่ควำมเป็นจริง
• อยำ่งไรกต็ำม กำรศึกษำของทั้ง Cori et al. และ Wallinga & Teunis ช้ีวำ่ การ Under-report อุบัตกิารณ์ มี
ผลกระทบต่อการประมาณค่า Rt ไม่มากนัก

• ดงันั้นถึงจะประมำณค่ำ Rt จำกขอ้มูลท่ีปรำกฎในส่ือ กน่็ำจะเช่ือถือไดไ้ม่มำกกน็อ้ย แต่กำร Under-report 
หมำยควำมวำ่ยงัมีผูป่้วยจ ำนวนหน่ึง ท่ียงัแพร่เช้ืออยูแ่ต่ไม่มีอำกำร

• และจะยงัมีผูท่ี้กลบัจำกต่ำงประเทศ ในอนำคต ท่ีอำจติดเช้ือแลว้และกลบัมำแพร่เช้ือไดอี้ก
• ในขณะนี ้Social distancing, Case identification, Isolate ผู้ตดิเช้ือ จึงยงัต้องด าเนินต่อไป แต่อาจผ่อนคลาย
ความเข้มข้นของการงดกจิกรรมทางสังคมต่างๆ ทีม่ีความเส่ียงต ่า อย่างค่อยเป็นค่อยไป ได้
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Technical Appendix (1)

The basic idea of Cori et al.*  was to relate Rt to the expected incidence at time, or date, 𝑡:
• 𝐸 𝐼𝑡 = 𝑅𝑡Λ𝑡 where the following formula for Λ𝑡 was used in a Stata v.14 code (available on request) 

adapted for partly negative-valued generation interval distributions:
• Λ𝑡 = σ 𝑘=1

𝑘≠𝜀+1

𝑡+𝜀 𝐼𝑡+𝜀+1−𝑘𝑊𝑘 ; where 𝜀 is the maximum negative generation interval (here, 𝜀 = 4 days) 
and 𝐼𝑡 starts at 𝐼1;

➢𝑊𝑘 was calculated using a formula in Cori et al., which can also be replaced by a simpler discretized 
version:

➢𝑊𝑘 = 𝐹𝐺𝑎 𝑎,𝑏 𝑘 + 0.5 − 𝐹𝐺𝑎 𝑎,𝑏 𝑘 − 0.5 , where 𝐹𝐺𝑎 𝑎,𝑏 𝑘 is the cumulative distribution of a 
Gamma distribution with parameters a , b (with very similar results);

• And the Generation Interval Density was 𝐺𝑎 4.5, 2.1 .

*Cori A, et al. A new framework and software to estimate time-varying Reproductive Number during epidemics. Am J Epidemiol, 2014
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Technical Appendix (2)

The idea of Wallinga and Teunis* was to estimate Rt at time 𝑡𝑗 by (𝑁 = total number of time points):

• 𝑅𝑗 = σ𝑖=1
𝑁 𝑊(𝑡𝑖−𝑡𝑗)

σ𝑘=1
𝑖≠𝑘

𝑁 𝑊(𝑡𝑖−𝑡𝑘)
; where 𝑊(𝑡𝑖 − 𝑡𝑗) is the Generation Interval Distribution for the 

interval (𝑡𝑖 − 𝑡𝑗) : note that the sum, in contrast to Cori et al., is over all past & future observations;
• This was implemented in a Stata v.14 code (available on request) adapted to the daily incidence data and 

the discretized distribution (of partly negative-valued intervals) as per Cori et al., (as well as the simpler 
discretized version stated previously) by**:

• 𝑅𝑗 = σ𝑖=1
𝑖≠𝑗

𝑁−𝜀 𝐼𝑖𝑊𝑖+𝜀+1−𝑗

σ 𝑘=1
𝑘≠𝜀+1

𝑖+𝜀 𝐼𝑖+𝜀+1−𝑘𝑊𝑘
; however, there was instability at both extreme ends of 

estimates.

*Wallinga J & Teunis P. Different epidemic curves for SARS reveal similar impacts of control measures. Am J Epidemiol, 2004
**Wallinga J & Lipsitch M. How generation intervals shape the relationship between growth rates and reproductive numbers. Proc R Soc B, 2007แบบจำลองโรคระบาดเบือ้งตน้ ๔ : อ.นพ.ภาณุวฒัน์ เลิศสิทธิชัย Slide 20/20




