
เวชศาสตร์ร่วมสมยั ๒๕๖๖

PRACTICAL STRATEGIES AND
INNOVATIVE APPROACHES
FOR IMPROVING PATIENT OUTCOME

บรรณาธ�การ
ชุษณา  สวนกระต�าย กฤษณชัย  ชมโท

กําพล  สุวรรณพิมลกุล ชญานิศ  อภิรักษ�ว�ร�ยะ

นภชาญ  เอื้อประเสร�ฐ พรทิพย�  สิรยาภิวัฒน�

วรนุช  จงศร�สวัสดิ์ ศุภฤกษ�  ปร�ชายุทธ

ศุภอัฐ  พึ่งพาพงศ� อัษฎาศ�  ลีฬหวนิชกุล



II เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

เวชศาสตร์์ร์่วมสมัย ๒๕๖๖
PRACTICAL STRATEGIES AND INNOVATIVE APPROACHES 
FOR IMPROVING PATIENT OUTCOME

บรรณาธิิการ	 ชุุษณา		สวนกระต่่าย

	 กฤษณชุัย		ชุมโท

	 กำาพล		สุวรรณพิมลกุล

	 ชุญานิศ		อภิิรักษ์วิริยะ

	 นภิชุาญ		เอ้�อประเสริฐ

	 พรทิพย์		สิรยาภิิวัฒน์

	 วรนุชุ		จงศรีสวัสดิ์ิ�

	 ศุภิฤกษ์		ปรีชุายุทธ

	 ศุภิอัฐ		พ่�งพาพงศ์

	 อัษฎาศ์		ลีฬหวนิชุกุล

จััดทำำาโดย	 คณะแพทยศาสต่ร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

	 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	สภิากาชุาดิ์ไทย

ราคา	 400	บาท

เผยแพร่ครั�งทำ่� 1	 สิงหาคม	2566

ISBN (e-Book)	 978-616-407-874-1

สงวนสิทำธิิ�

ออกแบบ	 บริษัท	ปริ�นท์แอนดิ์์มอร์	จำากัดิ์

	 112/36	หม่่ที�	6	ต่ำาบลพันท้ายนรสิงห์	อำาเภิอเม้องสมุทรสาคร		

	 จังหวัดิ์สมุทรสาคร		74000

	 โทรศัพท์		064	592	6359



IIIPractical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

คำำ�นิิยม
	 หนังส้อ	“เวชุศาสต่ร์ร่วมสมัย	๒๕๖๖	Practical	Strategies	and	Innovative	Approaches	for	

Improving	Patient	Outcome”	เป็นหนงัสอ้ที�คณะแพทยศาสต่ร์	จฬุาลงกรณ์มหาวทิยาลยั	ได้ิ์มีการจดัิ์ทำาขึ้่�น	

ต่่อเน้�องเป็นประจำาทุกปี	 โดิ์ยเน้�อหาได้ิ์มีการปรับปรุงและเรียบเรียงข่ึ้�นเพ้�อให้ทันยุคสมัย	 มีความสำาเร็จ

ทางดิ์้านวิชุาการ	 ดิ์้านวิจัย	 และความร่้มีการเปลี�ยนแปลงอย่่ต่ลอดิ์	 ปัจจุบันการแพทย์และสาธารณสุขึ้
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ในทุกสาขึ้าวิชุา	 โดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งในชุ่วง	 ๔	 ปีที�ผ่่านมาที�มีการระบาดิ์ขึ้องโรค	 COVID-19	 ทั�วโลก	 ทำาให้
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เล่มนี�จะเป็นประโยชุน์ต่่อแพทย์	 ในทุกระดิ์ับทั�งนิสิต่แพทย์	 แพทย์ประจำาบ้าน	 แพทย์ประจำาบ้านต่่อยอดิ์	
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การรกัษาแนวใหม	่ต่ลอดิ์จนความสำาเรจ็ในการดิ์แ่ลรกัษาผ้่่ปว่ยแบบองคร์วมและครบวงจร	คณะบรรณาธกิาร
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โรคำปอดอุดกั้ั�นิเร้�อรัง
และภ�วะหยุดห�ยใจขณะหลับั

จ�กั้กั้�รอุดกั้ั�นิ
(กั้ลุ�มอ�กั้�รที่่�คำ�บัเกั้่�ยว)
[chronic obstructive

pulmonary disease and
obstructive sleep apnea 
(the overlap syndrome)]

พัสว่ร์  ตังเดชะหิริัญ
นฤชา  จัิรกาลี วสาน

บทำนำา
	 โรคปอดิ์อุดิ์กั�นเร้�อรัง	(chronic	obstructive	pulmonary	dis	ease,	COPD)	และภิาวะหยุดิ์หายใจ

ขึ้ณะหลับจากการอุดิ์กั�น	 (obstructive	 sleep	 apnea,	 OSA)	 เป็นภิาวะทางระบบทางเดิ์ินหายใจที�สำาคัญ	

ซึ่่�งสามารถมีผ่ลกระทบต่่อคุณภิาพชุีวิต่และ	สุขึ้ภิาพขึ้องผ่่้ป่วย

	 COPD	เปน็ภิาวะการอดุิ์	กั�นหร้อหลอดิ์ลมต่บีอนัเกดิิ์จากการอกัเสบขึ้องปอดิ์และหลอดิ์ลมที�ต่อบสนอง

ต่่อสัมผ่ัสสารหรอ้อนุภิาคก๊าซึ่(1)	โรค	COPD	เป็นปัญหาสาธารณสุขึ้ที�สำาคัญทั�งในระดิ์ับประเทศและระดิ์ับโลก	

ต่ามรายง	านสถิต่ิสุขึ้ภิาพโลกปี	ค.ศ.	2021	จากองค์การอนามัยโลก	(WHO)	ระบุว่า	COPD	เป็นสาเหตุ่การเสีย

ชุีวิต่อันดิ์ับที�	3	ในปี	ค.ศ.	2020	รองจากโรคหัวใจขึ้าดิ์เล้อดิ์	และโรคหลอดิ์เล้อดิ์สมอง(2)	สาเหตุ่ขึ้องการเจ็บ

ปว่ยในประชุากรกลุม่นี�คอ้ความผ่ดิิ์ปกติ่ในการแลกเปลี�ยนกา๊ซึ่และภิาวะขึ้าดิ์ออกซิึ่เจนในเลอ้ดิ์	การนอนหลบั

มีผ่ลพบผ่ลเสียต่่อการหายใจและการแลกเปลี�ยนก๊าซึ่ในผ่่้ป่วย	COPD(3)	การวินิจฉัยทางคลินิกขึ้องโรค	COPD	

พิจารณาในผ่่้ป่วยที�มีอาการ	 หายใจลำาบาก	 ไอเร้�อรังหร้อการไอมีเสมหะและประวัต่ิการสัมผั่สกับปัจจัยเสี�ยง	
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และควรได้ิ์รับการย้นยันวินิจฉัยโรคด้ิ์วยการทดิ์สอบสมรรถภิาพปอดิ์	 (spirometry)	 ในผ่่้ป่วยที�มีอาการและ

ประวัต่ิสัมผ่ัสปัจจัยเสี�ยง	โดิ์ยกำาหนดิ์ให้ใชุ้ค่าเป็น	post-bronchodilator	FEV1/FVC	<0.7	ยน้ยันว่ามีภิาวะ

อุดิ์กั�นหลอดิ์ลมชุนิดิ์	persistent	airflow	limitation(1,	3,	4)	การรบกวนการนอนหลับเป็นเร้�องปกต่ิใน	COPD	

โดิ์ยไม่มีความผ่ิดิ์ปกต่ิขึ้องการนอนหลับ	(primary	sleep	disorder)	ในการสำารวจความคิดิ์เห็นขึ้นาดิ์ใหญ่ใน

อเมรกิาเหน้อและยโุรปพบวา่รอ้ยละ	40	ขึ้องผ่่ป้ว่ยรายงานปญัหาเกี�ยวกบัการนอนหลบั(5)	จากการสำารวจขึ้อง

ยุโรปพบว่าร้อยละ	 78.1	 ขึ้องผ่่้ป่วยที�เป็นโรค	 COPD	 รายงานถ่งอาการต่อนกลางค้น	 รวมถ่งอาการต่่อไปนี�

อยา่งน้อยหน่�งอย่างได้ิ์แก่	หายใจลำาบาก	ไอมีเสมหะเพิ�มข่ึ้�น	หายใจมีเสียงหวีดิ์หรอ้ไมส่ามารถนอนหลับได้ิ์ยาว

มีการต่้�นกลางดิ์่กบ่อย	(maintenance	insomnia)	การประเมินความชุุกขึ้องอาการกลางค้นดิ์ังกล่าวมีความ

สัมพันธ์ในทางเดิ์ียวกันกับความรุนแรงขึ้องขึ้องหลอดิ์ลมอุดิ์กั�นที�วัดิ์ดิ์้วยการต่รวจ	spirometry(6)

	 OSA	 ค้อ	 ภิาวะที�มีการยุบต่ัวขึ้องทางเดิิ์นหายใจส่วนบน	ทำาให้ลมหายใจลดิ์ลงหร้อหยุดิ์หายไปเป็น

ชุ่วง	ๆ	ส่งผ่ลให้เกิดิ์หายใจแผ่่ว	(hypopnea)	หรอ้หยุดิ์หายใจ	(apnea)	ทำาให้ระดิ์ับออกซึ่ิเจนในเล้อดิ์ลดิ์ลง

และกระตุ่น้ใหเ้กดิิ์การต้่�นต่วัขึ้องสมอง	(arousal)	จนทำาใหก้ารนอนหลบัไมต่่อ่เน้�อง	หรอ้เกดิิ์ภิาวะหลบัไมส่นทิ	

(sleep	 fragmentation)(1-5)	 ดิ์ังนั�น	 OSA	 อาจทำาให้ผ่่้ป่วยมีอาการง่วงซึ่่มต่ลอดิ์วันและมีผ่ลกระทบต่่อ

การทำางานและชุีวิต่ประจำาวัน

คำาจััดกัดความีแลีะการจัำาแนกประเภทำ
	 คำาจำากัดิ์ความขึ้อง	GOLD	ขึ้อง	COPD	ยังเน้นยำ�าดิ์้วยว่าการกำาเริบเฉียบพลัน	(exacerbations)	และ	

โรคร่วม	(comorbidities)	นำาไปส่่ความรุนแรงโดิ์ยรวมในผ่่้ป่วยแต่่ละราย	OSA	ไดิ์้รับการยอมรับว่าเป็นหน่�ง

ในโรคร่วม	OSA	ค้อภิาวะที�มีการยุบตั่วขึ้องทางเดิิ์นหายใจส่วนบน	ทำาให้ลมหายใจลดิ์ลงหร้อหยุดิ์หายไปเป็น

ชุ่วง	ๆ	ส่งผ่ลให้เกิดิ์หายใจแผ่่ว	(hypopnea)	หรอ้หยุดิ์หายใจ	(apnea)	ทำาให้ระดิ์ับออกซึ่ิเจนในเล้อดิ์ลดิ์ลง

และกระตุ่น้ใหเ้กดิิ์การต้่�นต่วัขึ้องสมอง	(arousal)	จนทำาใหก้ารนอนหลบัไมต่่อ่เน้�อง	หรอ้เกดิิ์ภิาวะหลบัไมส่นทิ	

(sleep	fragmentation)(7-11)		ก	ารวินิจฉัย	OSA	ต้่องทำาการต่รวจการนอนหลับ	(sleep	test	หร้อ	polysom-

nography)	พบดัิ์ชุนกีารหยดุิ์หายใจและหายใจแผ่ว่	5	ครั�งต่อ่ชุั�วโมงข่ึ้�นไป	(AHI	>5	ครั�งต่อ่ชัุ�วโมง)	ระดัิ์บความ

รุนแรงขึ้อง	OSA	แบ่งเป็น	ระดัิ์บรุนแรงน้อย	(mild)	มีดิ์ัชุนีการหยุดิ์หายใจและหายใจแผ่่วต่ั�งแต่่	5	ถ่งน้อยกว่า	

15	ครั�งต่่อชุั�วโมง	 (AHI	>5	และ	<15	ครั�งต่่อชุั�วโมง)	ระดิ์ับรุนแรงปานกลาง	 (moderate)	 มีดิ์ัชุนีการหยุดิ์

หายใจและหายใจแผ่่ว	15-30	ครั�งต่่อชุั�วโมง	(AHI	15-30	ครั�งต่่อชุั�วโมง)	ระดิ์ับรุนแรงมาก	(severe)	มีดิ์ัชุนี

การหยุดิ์หายใจและหายใจแผ่่วมากกว่า	30	ครั�งต่่อชุั�วโมง	(AHI	>30	ครั�งต่่อชุั�วโมง)

	 การพบทั�งสองโรครว่มกันในผ่่ป่้วยจะเรยีกว่า	กลุม่อาการร่วม	(overlap	syndrome)	ไดิ์ร้บัการอธิบาย

เป็นครั�งแรกโดิ์ย	Flenley	ในปี	ค.ศ.	1985	เพ้�ออธิบายการเกิดิ์ร่วมกันขึ้อง	OSA	ในผ่่้ป่วย	COPD(1)	โดิ์ยชุี�ให้

เห็นว่าควรพิจารณาการต่รวจการนอนหลับ	 (PSG)	 ในผ่่้ป่วย	 COPD	 ที�มีโรคอ้วน	 นอนกรนหร้อปวดิ์ศีรษะ

ต่อนเชุ้า	 ร่วมกับการใชุ้ออกซิึ่เจนต่อนกลางค้นเพ้�อประเมินว่ามีโรค	 OSA	 ร่วมด้ิ์วยหร้อไม่	 โดิ์ยผ่่้ป่วยที�

กลุ่มอาการร่วมมักจะมีอาการ	 อาการแสดิ์ง	 การดิ์ำาเนินขึ้องโรคและพยากรณ์ขึ้องโรคที�แย่กว่าที�เป็นโรคนั�น

เดีิ์�ยว	 ๆ	 ดัิ์งนั�นผ่่้ป่วยที�เป็น	 overlap	 syndrome	 มักจะมีออกซิึ่เจนต่อนกลางค้น	 (nocturnal	 oxygen	
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desaturation)		ต่ำ�ามากกว่าที�ควรและพบมีภิาวะความดิ์ันหลอดิ์เล้อดิ์ปอดิ์ส่ง	(pulmonary	hypertension)	

ไดิ์้บ่อย	อีกทั�งมีอัต่ราการต่ายที�ส่งกว่าเม้�อเทียบกับการมี	COPD	เพียงอย่างเ	ดิ์ียว(4) 

ระบาดวิทำยาของ OSA ท่ำ�พบร่วมีกับผู�ป่วย COPD (overlap syndrome)
	 ความชุุกขึ้อง	OSA	ในผ่่้ป่วย	COPD	พบไดิ์้ประมาณร้อยละ	30	ซึ่่�งใกล้เคียงกับความชุุกขึ้อง	OSA	

ในประชุากรทั�วไป(1-8)		ในยุโรปจากการศ่กษาประชุากรแบบสุ่มพบความชุุกขึ้องผ่่้ป่วย	COPD	ที�ความรุนแรง

เล็กน้อย	 (mild)	 ร่วมกับกลุ่มอาการ	OSA	 (AHI	 >5	 ครั�ง/ชุั�วโมง)	 เกิดิ์ขึ้่�นร้อยละ	 1(9)	 การศ่กษาหน่�งพบว่า

ร้อยละ	 65.9	 ขึ้องผ่่้ป่วย	 COPD	ที�ได้ิ์รับการฟ้ื้�นฟื้่สมรรถภิาพปอดิ์มีภิาวะ	OSA(10)	 นอกจากนี�ความชุุกขึ้อง	

overlap	syndrome	ในผ่่้ป่วย	COPD	ที�ไม่มีอาการ	OSA	ยังพบว่าส่งถ่งร้อยละ	58	และสัมพันธ์กับดิ์ัชุนีมวล

กาย	 (BMI)	 ที�ส่งข่ึ้�นดิ์้วย(11)	 แต่่ทั�งนี�ระบาดิ์วิทยาก็ข่ึ้�นกับเกณฑ์ที�ใชุ้ในการวินิจฉัย	 OSA	 ในการศ่กษาต่่าง	 ๆ	

อย่างไรก็ต่ามความชุุกขึ้อง	 overlap	 syndrome	 ที�ส่งขึ้่�นในผ่่้ป่วย	 COPD	 แสดิ์งให้เห็นถ่งความสำาคัญขึ้อง

การคดัิ์กรองผ้่่ปว่ย	COPD	ที�มคีวามเสี�ยงสง่สำาหรบัโรค	OSA	และรวมถง่การประเมินการนอนหลับในโครงการ

ฟื้้�นฟื้ส่มรรถภิาพปอดิ์เพ้�อลดิ์ความเจ็บป่วยและการเสียชุีวิต่	

ปัจัจััยเส่�ยง
	 ปัจจัยสำาคัญที�เพิ�มโอกาสการพบ	 overlap	 syndrome	 นี�ไดิ์้แก่	 โรคอ้วน(11,	 12)	 การส่บบุหรี�(12,	 13)	

อาการบวมขึ้องทางเดิ์นิหายใจสว่นบนหรอ้ขึ้าบวม(14)	การใชุ้ยา	oral	corticosteroids	และการบบีต่วัขึ้องหวัใจ

แย่ลง	 นอกจากนี�ยังมีหลักฐานว่าผ่่้ป่วย	 COPD	ที�ความรุนแรงขึ้องโรครุนแรงเม้�อนำ�าหนักลดิ์ลง	 ส่งผ่ลให้การ

อุดิ์กั�นทางเดิ์ินหายใจส่วนบนลดิ์ลง				

Sleep and COPD
 ผลีกระทำบของการนอนต่อ COPD

	 การเปลี�ยนแปลงขึ้องการนอนหลบัที�อาจพบไดิ์ใ้นผ่่ป้ว่ย	COPD	คอ้	การนอนหลบัยากเม้�อเริ�มเข้ึ้านอน	

(difficult	initiating	sleep)	มกีารลดิ์ลงขึ้องระยะการหลบัลก่	(deep	sleep)	และระยะการหลบัที�มีต่ากระต่กุ	

[rapid	 eye	movement	 (REM)	 sleep]	 มีการเพิ�มขึ้่�นขึ้องระยะการหลับต่้�น	 (light	 sleep)	 ร่วมกับการมี	

arousal	 เพิ�มข่ึ้�นส่งผ่ลให้ประสิทธิภิาพการนอนหลับ	 (sleep	 efficiency)	 ไม่ดิ์ี	 ทำาให้เกิดิ์ความเหน้�อยล้า

ในต่อนกลางวัน	(daytime	fatigue)	บ่อย	ๆ	และอาจทำาให้อัต่ราการรอดิ์ชุีวิต่ลดิ์ลง(4)

	 มกีารศก่ษาก่อนหน้านี�พบว่าการลดิ์ลงขึ้องประสิทธภิิาพในการนอนหลับนั�นเชุ้�อมโยงกับสมรรถภิาพ

ปอดิ์และความสามารถทำากิจกรรมในเวลากลางวันลดิ์ลง(3)	อาการขึ้องโรค	COPD	เชุ่นไอ	มีเสมหะหร้อหายใจ

ดิ์ังเสียงหวีดิ์	ๆ	มีความสัมพันธ์อย่างมากกับความยากลำาบากในการนอนหลับ(15)

 การนอนหิลัีบแลีะการหิายใจั

	 การทบทวนสั�น	ๆ 	เกี�ยวกับการเปลี�ยนแปลงปกติ่ขึ้องการหายใจที�เกิดิ์ขึ้่�นกบัระยะเริ�มหลับและการนอน
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หลบัต่า่ง	ๆ 	จะชุว่ยใหเ้ขึ้า้ใจการเปลี�ยนแปลงที�เกดิิ์ขึ้่�นระหวา่งการนอนหลบัที�เกดิิ์ขึ้่�นในผ่่ป้ว่ย	COPD	ปกต่เิวลา

นอนหลับจะมีการลดิ์ลงขึ้องการหายใจเม้�อเทียบกับต่อนต่้�น	 โดิ์ยมี	minute	 ventilation	 ลดิ์ลงประมาณ	

0.5-1.5	ล./นาท	ีระดิ์บัแรงดิ์นัคารบ์อนไดิ์ออกไซึ่ดิ์ใ์นเลอ้ดิ์แดิ์ง	(P
a
CO

2
)	สง่ขึ้่�น	2-4	มม.ปรอท	แรงดิ์นัออกซึ่เิจน

ในเล้อดิ์แดิ์ง	 (P
a
O

2
)	 ลดิ์ลง	 3-10	 มม.ปรอท	 และมีการลดิ์ลงขึ้องค่าความอิ�มตั่วขึ้องออกซิึ่เจน	 (oxygen	

saturation)	ประมาณร้อยละ	2		ซึ่่�งเกิดิ์จากหลายสาเหตุ่	เชุ่น	มีการลดิ์ลงขึ้องการควบคุมจากสมองที�มีผ่ลต่่อ

การควบคุมการหายใจ	 (cortical	 input)	 แรงต่้านทานขึ้องทางเดิ์ินหายใจส่วนบน	 (upper	 airway	

resistance)	 เพิ�มข่ึ้�น	 กระบวนการเมต่าบอลิสมขึ้องร่างกาย	 (metabolic	 rate)	 ลดิ์ลง	 ตั่วรับการกระตุ่้น	

ทางเคมี	(chemoreceptor	sensitivity)	ลดิ์ลง(7,	16)	โดิ์ยเฉพาะในชุ่วงระยะหลับที�มีต่ากระตุ่ก	(REM	sleep)	

จะมค่ีาการเต้่นขึ้องหวัใจและค่าอตั่ราการหายใจที�ไม่สมำ�าเสมอ	นอกจากนี�แรงต่ง่ต่วัขึ้องกล้ามเน้�อ	(muscle	tone)	

ลดิ์ลงอย่างมากเน้�องจากภิาวะ	 REM	 atonia	 ยกเว้นกระบังลม	 จ่งทำาให้ชุ่วงการหลับนี�ส่งผ่ลให้เกิดิ์

ความผ่ิดิ์ปกต่ิขึ้องการหายใจมากที�สุดิ์	 ในชุ่วงภิาวะหยุดิ์หายใจขึ้ณะอุดิ์กั�น	 เพ้�อเอาชุนะแรงต้่านทานขึ้อง

ทางเดิิ์นหายใจส่วนบนและเพ้�อเพิ�มการไหลขึ้องอากาศไปยังปอดิ์	 ดัิ์งนั�นกล้ามเน้�อกระบังลมและกล้ามเน้�อ

หน้าท้องจง่ต้่องทำางานหนกัขึ้่�น	สิ�งนี�อาจเป็นเร้�องยากโดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งในผ่่ป่้วย	COPD	ที�มแีรงต้่านทางเดิ์นิหายใจ

ในชุ่องอกเพิ�มขึ้่�น	 (intrathoracic	 airway	 resistance)	 และปริมาต่รปอดิ์ใหญ่ขึ้่�น	 (lung	hyperinflation)	

เป็นพ้�นฐานอย่่แล้ว	 ดัิ์งนั�นการต่อบสนองศ่นย์ควบคุมการหายใจชุ้าลง	 ระยะเวลาหยุดิ์หายใจนานข่ึ้�น	 และ

การเปลี�ยนแปลงใน	P
a
O

2
	และ	P

a
CO

2	
นั�นรุนแรงกว่าในผ่่้ป่วย	COPD	เม้�อเปรียบเทียบกับคนสุขึ้ภิาพดิ์ี(17)

 ภาวะบกพร่องออกซิเจันเฉัพาะเวลีากลีางคน้ (nocturnal oxygen desaturation)

	 ความผ่ิดิ์ปกติ่ในการนอนหลับที�สำาคัญที�สุดิ์ในผ่่้ป่วย	COPD	ค้อภิาวะบกพร่องออกซึ่ิเจนเฉพาะเวลา

กลางค้น	(nocturnal	oxygen	desaturation)(18,	19)	ร้อยละ	27-70	ขึ้องผ่่้ป่วย	COPD	ที�มีความอิ�มต่ัวขึ้อง

ออกซิึ่เจน	(SpO
2
)	ขึ้ณะต่้�นร้อยละ	90-95	สามารถเกิดิ์	desaturation	ในต่อนกลางค้นโดิ์ยเฉพาะในชุ่วง	REM	

sleep(2,	20)	จาก	international	classification	of	sleep	disorders-third	edition	(ICSD3)	ไดิ์้ให้คำาจำากัดิ์

ความขึ้อง	nocturnal	oxygen	desaturation	ไว้ดัิ์งนี�

	 1.	มีค่า	SpO
2	
ขึ้ณะหลับน้อยกว่าร้อยละ	88	นานเกิน	5	นาที

	 2.	ต่้องไม่ใชุ่ภิาวะหายใจต่ำ�าขึ้ณะหลับ	(sleep	related	hypoventilation)

	 Nocturnal	oxygen	desaturation	เป็นต่ัวชุี�วัดิ์ที�บอกถ่งความเสี�ยงต่่อการเสียชุีวิต่เพิ�มขึ้่�นในผ่่้ป่วย	

COPD(21)	สำาหรับกลไกขึ้อง	nocturnal	oxygen	desaturation	เกิดิ์จากกลไกหลัก	ๆ	3	กลไก	ค้อ	alveolar	

hypoventilation	การเพิ�มขึ้่�นขึ้อง	V/Q	mismatch	และ	มีการลดิ์ลงขึ้อง	FRC(22)

 ผลีกระทำบของภาวะบกพร่องออกซิเจันในเวลีากลีางค้นต่อผู�ป่วย COPD 

	 ภิาวะ	nocturnal	oxygen	desaturation	ที�เกิดิ์ขึ้่�นส่งผ่ลให้ทั�งความดิ์ันโลหิต่และความดิ์ันโลหิต่ส่ง

ในปอดิ์	(pulmonary	hypertension)(23)	มีรายงานพบว่ามหีวัใจเต่น้ผ่ดิิ์จงัหวะ	(arrhythmias)	หลายประเภิท

ระหว่างที�เกิดิ์	nocturnal	desaturation	ผ่ลที�ต่ามมาเหล่านี�อาจชุ่วยอธิบายไดิ์้ว่าทำาไม	nocturnal	oxygen	
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desaturation	เปน็ต่วับง่ชุี�ขึ้องการเสียชุวิีต่ที�เพิ�มขึ้่�น	และเหตุ่ใดิ์ผ่่ป่้วย	COPD	จง่เสียชุวิีต่บ่อยขึ้่�นในต่อนกลาง

ค้นมากกว่าที�คาดิ์ไว้(24)

ลีักษณะทำางคลีินิก
	 เม้�อเทียบกับผ่่้ป่วยที�มี	COPD	หรอ้	OSA	เพียงอย่างเดิ์ียว	ผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	ที�มีอายุใกล้

เคียงกันมักจะอ้วนกว่าและให้มีภิาวะโรคร่วมมากกว่า(25)	ผ่่้ป่วยกลุ่มนี�มักมีอาการง่วงนอนมากผ่ิดิ์ปกต่ิในเวลา

กลางวัน	 เกิดิ์ภิาวะหลับไม่สนิท	 มีชุั�วโมงการนอนและประสิทธิภิาพการนอนลดิ์ลง(1,	 17,	 26)	 นอกจากนี�พบว่า

ผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	จะมีภิาวะระดิ์ับออกซึ่ิเจนต่ำ�าอย่างต่่อเน้�อง	(sustained	hypoxemia)	โดิ์ยลดิ์ลง

อย่างต่่อเน้�องต่ลอดิ์การนอนหลับและเม้�อสิ�นสุดิ์ภิาวะหยุดิ์หายใจหร้อหายใจแผ่่วขึ้ณะหลับ	 ภิาวะระดัิ์บ

ออกซิึ่เจนต่ำ�าก็ยังมีแนวโน้มที�จะไม่กลับไปส่่ระดัิ์บพ้�นฐาน	 ซึ่่�งอาจเป็นผ่ลจากภิาวะหายใจต่ำ�าขึ้ณะหลับ	 และ	

ภิาวะ	 V/Q	mismatch	 ต่่างกับกรณีผ่่้ป่วย	OSA	 เพียงอย่างเดิ์ียวที�พบภิาวะระดัิ์บออกซิึ่เจนต่ำ�าเป็นชุ่วง	 ๆ	

(intermittent	hypoxemia)	โดิ์ยความอิ�มต่ัวขึ้องออกซึ่ิเจนจะกลับมาส่่ระดิ์ับปกต่ิ	

	 ภิาวะ	sleep-related	hypoventilation	มักพบในผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	มากกว่าที�จะพบใน

ผ่่้ป่วยโรคใดิ์โรคหน่�งเพียงโรคเดิ์ียวเน้�องจากในผ่่้ป่วย	OSA	แม้ว่าจะมี	P
a
CO

2
	เพิ�มขึ้่�นต่อนหยุดิ์หายใจ	แต่่ค่า

จะกลับมาปกต่ิหลังจากผ่่้ป่วยกลับมาหายใจ	แต่่ในผ่่้ป่วย	COPD	ร่วมดิ์้วยประสิทธิภิาพขึ้องการหายใจเพ้�อลดิ์

ระดัิ์บคาร์บอนไดิ์ออกไซึ่ดิ์	์(CO
2
)	จะลดิ์ลงทำาให้ม	ีCO

2	
คั�งในเลอ้ดิ์	พอเวลานานข่ึ้�นผ่่ป่้วย	overlap	syndrome	

อาจเกิดิ์ภิาวะ	hypercapnia	ต่อนต่้�น	ส่งผ่ลให้ผ่่้ป่วยกลุ่มนี�เกิดิ์ผ่ลแทรกซึ่้อน	คอ้	ภิาวะความดิ์ันหลอดิ์เล้อดิ์

ปอดิ์ส่งและภิาวะหัวใจห้องขึ้วาล้มเหลว	(right-sided	heart	 failure)	ไดิ์้มากกว่าผ่่้ป่วยที�เป็นโรคใดิ์โรคหน่�ง

เพียงโรคเดิ์ียว(27,	28) 

	 ภิาวะแทรกซ้ึ่อนที�พบบ่อย	ได้ิ์แก่	โรคความดัิ์นโลหิต่สง่	(hypertension)	โรคหลอดิ์เลอ้ดิ์หวัใจ	(coronary	

artery	 disease)	 ภิาวะหัวใจห้องบนสั�นพริ�ว	 (atrial	 fibrillation)	 ภิาวะความดิ์ันหลอดิ์เล้อดิ์ปอดิ์ส่ง	

(pulmonary	hypertension)	และภิาวะหวัใจห้องขึ้วาล้มเหลว	(right-sided	heart	failure)(1,	4,	17,	23,	25,	26,	28-33)	 

นอกจากนี�ยังมีหลักฐานบ่งชุี�ว่าอัต่ราการต่ายนั�นเพิ�มขึ้่�นในผ่่้ป่วย	 overlap	 syndrome	จากการศ่กษาขึ้นาดิ์

ใหญ่ในระยะเวลาที�ติ่ดิ์ต่ามนานมากกว่า	9	ปี	พบการต่ายจากทุกสาเหตุ่ส่งถ่งร้อยละ	42.2	ในกลุ่ม	overlap	

syndrome	 ที�ไม่ไดิ์้รับการรักษา	 OSA	 	 เม้�อเปรียบเทียบกับกลุ่มผ่่้ป่วย	 COPD	 เพียงอย่างเดิ์ียวที�

พบร้อยละ		24(25)	ในผ่่้ป่วย	COPD	ที�มีโรคร่วม	OSA	ซึ่่�งไม่ไดิ์้รับการรักษายังคงเป็นปัจจัยเสี�ยงต่่อการเสียชุีวิต่

แม้หลังจากปรับค่า	 FEV
1
%predicted	 ที�คาดิ์การณ์ว่าเป็นตั่วแทนขึ้องความรุนแรงขึ้องโรค	 COPD	 อย่างไร

ก็ต่ามผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	ยังมีการเสียชีุวิต่หัวใจวายเฉียบพลัน	(sudden	cardiac	death)	เพิ�มข่ึ้�น	

โดิ์ยมีปัจจัยเสี�ยงค้อ	 อายุมากกว่า	 60	 ปี	 (HR	 5.53)	 ดัิ์ชุนีการหยุดิ์หายใจและหายใจแผ่่ว	 (AHI)	 มากกว่า	

20	 ครั�งต่่อชุั�วโมง	 (HR	 1.60)	 ค่าเฉลี�ย	 nocturnal	 SpO
2
	 ต่ำ�ากว่าร้อยละ	 93	 (HR	 2.93)	 และระดัิ์บต่ำ�าสุดิ์

ขึ้อง	nocturnal	SpO
2
	ต่ำ�ากว่าร้อยละ	78	(HR	2.60)(34)	ทั�งนี�ผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	ที�รักษาดิ์้วยเคร้�อง

อัดิ์อากาศแรงดิ์ันบวกชุนิดิ์ต่่อเน้�อง	 (continuous	positive	airway	pressure,	CPAP)	มีอัต่ราการเสียชีุวิต่

และอาการกำาเริบไม่แต่กต่่างจากกลุ่มผ่่้ป่วยที�เป็น	COPD	เพียงอย่างเดิ์ียว(25)
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การวินิจัฉััยแลีะการรักษา
	 ยงัไมม่แีนวทางเฉพาะสำาหรบัการวนิจิฉยัหร้อการรกัษาขึ้อง	overlap	syndrome	แพทยค์วรสง่ต่รวจ

การนอนหลับ	(sleep	test	หร้อ	polysomnography)	ในผ่่้ป่วย	COPD	เม้�อมีอาการหร้ออาการแสดิ์งที�สงสัย

ว่ามีภิาวะ	 OSA	 ร่วมดิ์้วย	 เชุ่น	 นอนกรน	 หยุดิ์หายใจขึ้ณะหลับ	 สำาลักขึ้ณะหลับ	 ปวดิ์ศีรษะหลังต่้�นนอน	

มีอาการง่วงนอนผ่ิดิ์ปกติ่ในเวลากลางวัน	นำ�าหนักต่ัวเกิน	หร้อขึ้ณะต่้�นต่รวจพบ	P
a
CO

2
	ส่งข่ึ้�นและ	P

a
O

2
	ต่ำ�าลง	

นอกจากนี�หากต่รวจพบภิาวะแทรกซึ่อ้น	เชุน่	ภิาวะความดิ์นัเลอ้ดิ์ปอดิ์ส่งและภิาวะหวัใจหอ้งขึ้วาลม้เหลวโดิ์ยที�

ผ่่้ป่วยเป็น	 COPD	 ไม่รุนแรง	 โดิ์ยมีเป้าหมายขึ้องการรักษาค้อการรักษาออกซิึ่เจนให้เพียงพอต่ลอดิ์เวลาและ

ป้องกันการหยุดิ์หายใจขึ้ณะหลับ

 การลีดนำ�าหินัก

 การลดิ์นำ�าหนักเป็นประโยชุน์อย่างชุัดิ์เจนสำาหรับผ่่้ที�เป็นโรค	 OSA	 และโรคอ้วน(35)	 อย่างไรก็ต่าม	

ในโรค	 COPD	 การลดิ์นำ�าหนักมักเกี�ยวขึ้้องกับการต่ายที�เพิ�มขึ้่�น	 เน้�องจากการส่ญเสียนำ�าหนักและกล้ามเน้�อ

ส่งผ่ลให้ความรุนแรงขึ้องโรคที�เพิ�มขึ้่�น	ดัิ์งนั�นจ่งไม่มีขึ้้อม่ลที�จะแนะนำาว่าการลดิ์นำ�าหนักเป็นต่ัวเล้อกการรักษา

ในผ่่้ป่วย	overlap	syndrome

 ออกซิเจัน

 ในผ่่้ป่วย	COPD	ที�มีค่า	P
a
O

2
	น้อยกว่าหรอ้เท่ากับ	55	มม.ปรอท	หร้อในผ่่้ป่วย	COPD	ที�มีค่า	P

a
O

2	

ระหว่าง	 56-59	 มม.ปรอท	 และร่วมกับมีความผ่ิดิ์ปกต่ิข้ึ้อใดิ์ขึ้้อหน่�งดิ์ังต่่อไปนี�	 มีภิาวะบวมนำ�า	 (peripheral	

edema)	ภิาวะความดิ์ันหลอดิ์เล้อดิ์ปอดิ์ส่ง	(pulmonary	hypertension)	หร้อผ่่้ป่วยที�มีภิาวะความเขึ้้มข้ึ้น

ขึ้องเลอ้ดิ์ส่ง	(polycythemia)	พบว่าการให้ออกซึ่ิเจนใชุ้ต่ิดิ์ต่่อนานกว่า	15	ชุั�วโมงต่่อวัน	ชุ่วยเพิ�มอัต่ราการ

รอดิ์ชุีวิต่ไดิ์้โดิ์ยดิ์ีกว่าการรักษาดิ์้วยออกซึ่ิเจนเวลานอนเพียงอย่างเดิ์ียว(36)	 ส่วนการให้ออกซึ่ิเจนในผ้่่ป่วย	

COPD	 ที�มีภิาวะบกพร่องออกซึ่ิเจนเวลากลางค้น	 (nocturnal	 desaturation)	 เพียงอย่างเดิ์ียวยังไม่มี

การศ่กษาที�แสดิ์งให้เห็นว่าชุ่วยเพิ�มอัต่ราการรอดิ์ชีุวิต่

	 สำาหรบัผ่่ป้ว่ย	overlap	syndrome	ยงัไมม่กีารศก่ษาวา่การใหอ้อกซึ่เิจนเพยีงอยา่งเดิ์ยีวมปีระโยชุน์

อย่างไรก็ต่าม	 การให้ออกซึ่ิเจนอาจทำาให้ระยะเวลาขึ้องการหยุดิ์หายใจและการหายใจแผ่่วยาวนานขึ้่�น(37) 

ปัจจุบันจ่งแนะนำาว่าหากผ่่้ป่วยใชุ้	 CPAP	 แล้วไม่สามารถทำาให้ระดิ์ับออกซิึ่เจนกลับมาปกต่ิไดิ์้จ่งให้ออกซึ่ิเจน

ร่วมกับการใชุ้	CPAP	

 เคร้�องอัดอากาศแรงดันบวกชนิดต่อเน้�อง (continuous positive airway pressure, CPAP)

	 CPAP	เป็นการรักษามาต่รฐานที�ไดิ์้รับการยอมรับสำาหรับผ่่้ป่วย	OSA	และ	overlap	syndrome	แต่่

ถ้ายังไม่สามารถรักษาระดิ์ับออกซึ่ิเจนให้ปกต่ิไดิ์้	อาจต่้องให้ออกซิึ่เจนเสริมควบค่่กับการใชุ้	CPAP	จากทฤษฎี

พบว่าประโยชุน์ขึ้อง	 CPAP	 ชุ่วยลดิ์การทำางานขึ้องกล้ามเน้�อที�ใชุ้ในการหายใจ	 โดิ์ยชุ่วยลดิ์แรงต้่านทางเดิิ์น

หายใจส่วนบนที�เกิดิ์ขึ้่�นระหว่างการนอนหลับ	นอกจากนี�	CPAP	เสม้อนเป็น	intrinsic	PEEP	ในผ่่้ป่วย	COPD	
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ที�มีความรุนแรง	Mezzanotte	 และคณะศ่กษาในผ่่้ป่วย	 COPD	 8	 รายโดิ์ยไดิ์้รับการใชุ้	 CPAP	 เป็นเวลา	

1-3	สัปดิ์าห์	ดิ์่ผ่ลขึ้องแรงส่งสุดิ์ขึ้องการหายใจเข้ึ้า	 (maximum	 inspiratory	pressure)	และความทนทาน	

(sustained	 inspiratory	 pressure)	 โดิ์ยด่ิ์การเดิ์ิน	 12	 นาที	 พบว่าชุ่วยเพิ�มแรงในการหายใจเข้ึ้าส่งสุดิ์	

(maximum	inspiratory	force)	และการทดิ์สอบเดิ์ิน	12	นาทีอย่างมีนัยสำาคัญ(38)	นอกจากนี�ยังสังเกต่ระดิ์ับ

ออกซึ่ิเจนในเวลากลางวันดีิ์ขึ้่�นและภิาวะคั�งขึ้องคาร์บอนไดิ์ออกไซึ่ดิ์์	(hypercapnia)	ลดิ์ลง(39)	และลดิ์จำานวน

ครั�งในการนอนในโรงพยาบาลจากโรค	COPD	หลังจากเริ�มรักษา	OSA	ดิ์้วยการใชุ้	CPAP(40)

	 การต่ิดิ์ต่ามผ่ลระยะยาวขึ้องการรักษาดิ์้วย	 CPAP	 ในผ่่้ป่วย	 overlap	 syndrome	 เม้�อต่ิดิ์ต่ามไป	

24	เดิ์อ้น	พบวา่สมรรถภิาพปอดิ์ดิ์ขีึ้่�นเม้�อเปรยีบเทยีบกบักอ่นรกัษาอยา่งมนียัสำาคญัทางสถติ่	ิซึ่่�งคา่สมรรถภิาพ

ปอดิ์	 FEV
1
	 เพิ�มขึ้่�น	 ค่า	 P

a
CO

2	
ลดิ์ลงและค่า	 P

a
O

2
	 เพิ�มขึ้่�นโดิ์ยเห็นความแต่กต่่างต่ั�งแต่่	 3	 เดิ์้อนหลังรักษา	

อีกทั�งยังรักษาผ่ลดิ์ีนี�จนถ่ง	 12	 และ	 24	 เดิ์้อน	 นอกจากนี�จำานวนครั�งในการนอนโรงพยาบาลและจำานวน

วันที�นอนโรงพยาบาลต่่อปีก็ลดิ์ลง(41,	42)

	 Marin	 และคณะพบว่า	 การรักษาด้ิ์วย	 CPAP	 ร่วมกับการให้การรักษาด้ิ์วยออกซิึ่เจนในระยะยาว	

(long	term	oxygen	therapy,	LTOT)	นั�นมีอัต่รารอดิ์ชุีวิต่ที�	5	ปีค้อร้อยละ	71	เทียบกับร้อยละ	26	เม้�อ

รักษาดิ์้วย	LTOT	เพียงอย่างเดีิ์ยว	ดิ์ังนั�น	CPAP	ลดิ์ความเสี�ยงในการเสียชุีวิต่ขึ้องผ่่้ป่วย	overlap	syndrome	

เม้�อเปรียบเทียบกับผ่่้ป่วย	COPD	เพียงอย่างเดิ์ียว

 เคร้�องช่วยหิายใจัแบบไมี่ใส่ทำ่อช่วยหิายใจั (noninvasive ventilation, NIV)

	 ในผ่่้ป่วย	 COPD	 ที�มีภิาวะการหายใจล้มเหลวที�มีแรงดิ์ันคาร์บอนไดิ์ออกไซึ่ดิ์์ในเล้อดิ์ส่งแบบเร้�อรัง	

แต่่มีอาการเฉยีบพลนั	(acute	on	chronic	hypercapnia	respiratory	failure)	หรอ้ภิาวะการหายใจล้มเหลว

ที�มรีะดัิ์บแรงดัิ์นคาร์บอนไดิ์ออกไซึ่ดิ์ใ์นเลอ้ดิ์แดิ์งสง่แบบเฉียบพลัน	(acute	hypercapnic	respiratory	failure)	

มักต่้องใชุ้เคร้�องอัดิ์อากาศแรงดิ์ันบวกชุนิดิ์สองระดัิ์บ	(bilevel	positive	airway	pressure,	BPAP)

	 มีขึ้้อแนะนำาให้ใชุ้	NIV	ระยะยาวในผ่่้ป่วย	severe	COPD	โดิ์ยมีค่า	P
a
CO

2	
ที�มากกว่า	50	มม.ปรอท		

ร่วมกับมีภิาวะบกพร่องออกซึ่ิเจนเวลานอน	 (nocturnal	oxygen	desaturation)	 โดิ์ยมีค่า	SpO
2	
น้อยกว่า

หร้อเท่ากับร้อยละ	 88	 เป็นเวลาอย่างน้อย	 5	 นาทีต่ิดิ์ต่่อกัน	 ขึ้ณะที�ไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยออกซิึ่เจนมากกว่า

หร้อเท่ากับ	2	ล.ต่่อนาที(43)

บทำสร์ป
	 โรค	 OSA	 และ	 COPD	 เป็นโรคที�พบได้ิ์บ่อย	 ภิาวะโรคร่วมและการเสียชุีวิต่จากโรค	 overlap	

syndrome	มคีวามรนุแรงมากกว่าการเป็น	COPD	หรอ้	OSA	เพยีงอย่างเดิ์ยีว	ดิ์งันั�นการสงสยัภิาวะโรคร่วมนี�

จ่งสำาคัญมาก	ดิ์ังนั�นหากพบ	daytime	hypercapnia	และ	ภิาวะความดิ์ันหลอดิ์เล้อดิ์ปอดิ์ส่ง	(pulmonary	

hypertension)	ในผ่่้ป่วยที�ร่้ว่าเป็นโรค	OSA	หร้อ	COPD	อย่างเดิ์ียวและมีความรุนแรงเล็กน้อย	อย่าละเลย

ที�จะหาภิาวะ	 overlap	 syndrome	 ปัจจุบันการรักษาด้ิ์วย	 CPAP	 ร่วมกับการให้ออกซิึ่เจนเม้�อมีข้ึ้อบ่งชุี�	

เป็นการรักษา	overlap	syndrome	ที�เหมาะสมที�สุดิ์		
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 กั้�รด้�อย�ต้��นิเชื้้�อร�:
ประเด็นิที่�งปฏิิบััต้ิที่่�สำ�คัำญ
เเละนิวัต้กั้รรมที่�งกั้ลยุที่ธ์์

ในิกั้�รวินิิจฉััยที่�งห�องปฏิิบััต้ิกั้�ร
(antifungal drug resistance: 

practical point and
innovative strategy

for detection
in laboratory aspect)

กรวลี่  มี่ศิลีปวิกกัย
อาสา  ธิรรมีหิงส์ 

บทำนำา
ในปัจจุบันการต่ิดิ์เชุ้�อราทางการแพทย์มีอัต่ราการต่ิดิ์เชุ้�อส่งข่ึ้�นต่ามลำาดิ์ับ	โดิ์ยเฉพาะในผ่่้ป่วยมะเร็ง

ทางโลหติ่วทิยา	ผ่่ป้ว่ยเอดิ์ส	์ผ่่ป้ว่ยที�ปลก่ถา่ยอวยัวะที�ไดิ์ร้บัยากดิ์ภ่ิมคิุม้กนั	ผ่่ป้ว่ยโรคมะเรง็ที�ไดิ์ร้บัยาเคมบีำาบัดิ์	

หร้อรังสีรักษา	 รวมทั�งผ่่้ป่วยที�มีภิาวะภิ่มิคุ้มกันผ่ิดิ์ปกต่ิจากภิาวะแทรกซึ่้อนขึ้องโรคหร้อผ่ลขึ้้างเคียงจากยา

รักษาโรค(1)	เชุ่น	ผ่่้ป่วยโรคเบาหวานที�ไม่สามารถคุมระดิ์ับนำ�าต่าลในเล้อดิ์ไดิ์้	หร้อ	ผ่่้ป่วยที�ไดิ์้รับยา	สเต่ียรอยดิ์์	

(steroids)	ขึ้นาดิ์สง่เป็นเวลานาน(2)	หรอ้ผ่่ป้ว่ยติ่ดิ์เชุ้�อโควดิิ์-2019	ชุนดิิ์ลกุลามในปอดิ์(3)	เปน็ต่น้	และจากขึ้อ้ม่ล

ทางสถิต่ิจากประเทศญี�ปุ่น(4,	5)	อินเดิ์ีย(6,	7)	ออสเต่รเลีย(8,	9)	หร้อประเทศไทย(10-17)	พบว่า	 อัต่ราการต่ิดิ์เชุ้�อรา

ฉวยโอกาสในผ่่้ป่วยที�มีภิาวะภ่ิมิคุ้มกันบกพร่อง	 ทวีจำานวนมากข่ึ้�นต่ามลำาดิ์ับ	 	 อีกทั�งอัต่ราการเสียชุีวิต่ก็ทวี

จำานวนมากขึ้่�นในแต่่ละปี  ก่อให้เกิดิ์ความเสียหายทั�งทางดิ์้านเศรษฐกิจและสังคม	 โดิ์ยมีกลุ่มเชุ้�อราก่อโรคที�

สำาคัญ	ไดิ์้แก่	Candida	spp.,	Cryptococcus spp.,	และ	Aspergillus	spp.(18)
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ในขึ้ณะที�อุบัต่ิการณ์การต่ิดิ์เชุ้�อราเพิ�มจำานวนมากขึ้่�น	 แต่่ชุนิดิ์ขึ้องยาต่้านเชุ้�อรายังคงมีใชุ้อย่างจำากัดิ์(19)	 อาทิ

เชุ่น	polyenes,	azoles,	echinocandins	เป็นต่้น	แต่่อย่างไรก็ต่ามยาต่้านเชุ้�อราเหล่านี�	มีข้ึ้อจำากัดิ์ในการใชุ้	

เน้�องจากผ่ลขึ้้างเคียงจากยา	หร้อ	มีปฏิิกิริยากับยาอ้�น	ๆ(19)	ประกอบกับอัต่ราการพบเชุ้�อดิ์้�อยามีจำานวนเพิ�ม

ขึ้่�นทุกปี(20)	 	 ซึ่่�งอาจมีสาเหตุ่มาจากมีการใชุ้ยาต้่านเชุ้�อราเพ้�อป้องกันการต่ิดิ์เชุ้�อรามากขึ้่�นในปัจจุบัน	 รวมถ่ง

การใชุ้ยาต้่านเชุ้�อราในกสิกรรม	 ทำาให้มีโอกาสที�เชุ้�อจะด้ิ์�อยามากข่ึ้�น(21)	 ดิ์ังนั�นองค์ความร่้เกี�ยวกับกลไก

การดิ์้�อยาขึ้องเชุ้�อรา	และการต่รวจหาความไวรับขึ้องเชุ้�อรา	(antifungal	susceptibility	test)	ที�มีการพัฒนา

ทางดิ์้านเทคนิคเชุิงโมเลกุล	จ่งมีความสำาคัญอย่างยิ�งในการรักษาผ่่้ป่วยต่ิดิ์เชุ้�อราในปัจจุบัน

กลีไกการด้�อยาต�านเช้�อรา (mechanism of antifungal resistance)
	 ภิาวะดิ์้�อยาต้่านเชุ้�อราเป็นภิาวะที�เชุ้�อราสามารถเจริญไดิ์้ในความเข้ึ้มข้ึ้นขึ้องยาต่้านเชุ้�อราที�เชุ้�อรา

สว่นใหญ่ไม่สามารถเจริญได้ิ์	ภิาวะด้ิ์�อยาแบ่งได้ิ์เป็นสองรป่แบบ	กลา่วคอ้		intrinsic	resistance	และ	acquired	

resistance	 สำาหรับ	 intrinsic	 resistance	 ค้อภิาวะด้ิ์�อยาต้่านเชุ้�อราในกลุ่มขึ้องเชุ้�อราที�มีคุณสมบัต่ิในการ

กำาจัดิ์ยาต้่านเชุ้�อราบางชุนิดิ์ด้ิ์วยการเปลี�ยนแปลงองค์ประกอบที�เป็นเป้าหมายขึ้องยาต้่านเชุ้�อรา	 หร้อเชุ้�อรา

บางชุนิดิ์มีคุณสมบัติ่ในการกำาจัดิ์ยาต่้านเชุ้�อราผ่่านการขึ้นส่งออกจากเซึ่ลล์	 (efflux	 pump)	 อาทิเชุ่น	

Aspergillus species,	Candida krusei, Candida auris มีภิาวะ	intrinsic	resistance	ต่่อ	fluconazole	

หร้อ	เชุ้�อราในกลุ่ม	Mucormycota		มีภิาวะ	intrinsic	resistance	ต่่อ	azoles	เป็นต่้น(22) 

	 สำาหรับ	 acquired	 resistance	 นั�นเป็นภิาวะที�เชุ้�อราสามารถเจริญได้ิ์แม้ในภิาวะที�มียาต้่านเชุ้�อรา	

ความเขึ้้มขึ้้นส่ง	 โดิ์ยที�เชุ้�อราในสายพันธุ์ดิ์ั�งเดิ์ิม	 (wild	 type	 strains)	 ไม่สามารถเจริญไดิ์้	 	 สำาหรับเชุ้�อรา

บางกลุ่มที�สามารถเจริญไดิ์้	 แต่่ชุ้ากว่าปกต่ิ	 ในสภิาวะที�มียาต่้านเชุ้�อราในระดิ์ับความเข้ึ้มขึ้้นที�สามารถยับยั�ง

การเจริญเต่ิบโต่เชุ้�อราสายพันธุ์ดิ์ั�งเดิิ์มได้ิ์	 (minimal	 inhibitory	 concentrations,	MICs)	 เป็นกลุ่มภิาวะที�

เรียกว่า	antifungal	tolerance	หร้อ	hetero-resistance(22)  

	 สำาหรับกลไกในการดิ์้�อยาในยาต้่านเชุ้�อราแต่่ละชุนิดิ์	สามารถแบ่งได้ิ์ต่ามชุนิดิ์ขึ้องยาดิ์ังต่่อไปนี�

 1. ยาต�านเช้�อรากลี์่มี azoles

	 กลุม่	 azoles	 มีหน้าที�ในการยับยั�งการทำางานขึ้อง	 lanosterol	 C-14a	 demethylase	 (Cyp51p	

หร้อ	Erg11p)	ในการสร้าง	ergosterol	บนเย้�อหุ้มเซึ่ลล์ขึ้องเชุ้�อรา(23-25)	กลไกในการดิ์้�อยาในกลุ่มนี�(22)			ไดิ์้แก่

	 ก.	Efflux	pump	overexpression:	 เชุ้�อในกลุ่ม	Candida จะมีการเพิ�ม	efflux	pump	เพ้�อขึ้ับ

ยากลุ่ม	azole	ออกจากเซึ่ลล์

	 ขึ้.	Overexpression	of	drug	target:	เชุ้�อในกลุม่	Cryptococcus neoformans จะมีเพิ�มจำานวน

โครโมโซึ่ม	และมีการกลายพันธุ์ขึ้องยีน	(chromosome	aneuploidy,	hypermutation)

	 ค.	Tandem	repeat	ที�บริเวณ	promoter	ขึ้อง	drug	target:	เชุ้�อในกลุ่ม	Aspergillus fumigatus 

มี	tandem	repeat	(TR)	ที�	promoter	ขึ้องยีน	cyp51A เชุ่น	TR
34
/L98H	ที�พบมากที�สุดิ์และแพร่กระจาย

ไปทั�วโลก(21)		มีผ่ลทำาให้เกิดิ์การดิ์้�อยาต่่อ	itraconazole,	voriconazole	และบางครั�งอาจก่อให้เกิดิ์การดิ์้�อยา

ต่่อ	posaconazole(26,	27)	นอกจากนั�นการกลายพันธุ์อ้�น	ๆ	เชุ่น	TR
46
/Y121F/T289A	ก็จะยิ�งทำาให้เชุ้�อดิ์้�อต่่อ	
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voriconazole	สง่ขึ้่�น(28-30) 

 2. ยาต�านเช้�อรากลี์่มี polyenes

	 กลไกการทำางานขึ้องกลุ่ม	polyenes	เชุ่น	amphotericin	B	ในการทำาลายเชุ้�อรานั�นค้อการที�ตั่วยา

สามารถจบัไดิ์ก้บั	ergosterol	บนเย้�อหุม้เซึ่ลลข์ึ้องเชุ้�อรา	และกอ่ใหเ้กดิิ์ชุอ่งวา่งที�ทำาใหเ้ย้�อหุม้เซึ่ลลข์ึ้าดิ์สภิาพ

สมดิ์ุล(31,	32)		กลไกในการดิ์้�อยาในกลุ่มนี�(22)	ไดิ์้แก่

	 ก.	การกลายพันธุ์ขึ้องยีนแบบ	loss	of	function	ขึ้องยีน	erg3 ก่อให้เกิดิ์ภิาวะ	resistance	พบใน	

C. albicans

	 ขึ้.	การต่อบสนองต่่อภิาวะความต่ง่เครียดิ์ต่่อเย้�อหุ้มเซึ่ลล์	 (cell	membrane	stress)	 ส่งผ่ลให้เกิดิ์

การเพิ�มการแสดิ์งออกขึ้องโปรต่ีน	ERG5,	ERG6,	ERG25	รวมทั�งส่งผ่ลต่่อการทำางานขึ้อง	HSP90	ซึ่่�งสัมพันธ์

กับภิาวะ	drug	tolerance

 3. ยาต�านเช้�อรากลี์่มี Echinocandins เช่น micafungin, anidulafungin เป็นต�น(22)   

	 ก.	การกลายพันธุข์ึ้องยีน	fks1 ซึ่่�งเป็น็ยีนีทีี่�สำำ�หรับัสำร้ั�ง 1,3-B-D-glucan	synthase	มักพบเป็นกลไก

การดิ์้�อยาใน Candida	และ	Fusarium spp.

	 ขึ้.	 Stress	 response	 pathway:	 HSP90/calcineurin/RAS/mTOR	 response	 ซึ่่�งส่งผ่ลให้เกิดิ์

ภิาวะดิ์้�อยา

 4. ยาต�านเช้�อรากลี์่มี Pyrimidine analogues เช่น flucytosine เป็นต�น(22)   

	 ก.	Point	mutation	ที�ยีน	fcy1	(Candida spp.)

Update on CLSI & EUCAST and antifungal susceptibility tests
	 สำาหรับ	 CLSI	 ล่าสุดิ์ในการแปลผ่ลเชุ้�อในกลุ่ม	Candida spp.	 ค้อ	 CLSI	M27M44S,	 2022(33)  

สามารถสรุป	clinical	breakpoint	สำาหรับเชุ้�อ	Candida spp.	ที�พบบ่อยไดิ์้ดิ์ังต่ารางที�	1	โดิ์ยมีการเพิ�มยา	

rezafungin	และข้ึ้อม่ลขึ้อง	Candida auris clinical	breakpoint	โดิ์ยกำาหนดิ์ค่า	susceptible	สำาหรับยา	

rezafungin	ค้อ	<0.5	มก./มล.

	 สำาหรับเชุ้�อราเส้นสายนั�น	CLSI	M38M51S,	2022(34)		ไดิ์้มีการกำาหนดิ์	clinical	breakpoint	ขึ้อง

เชุ้�อ	Aspergillus fumigatus sensu stricto	โดิ์ยกำาหนดิ์ค	่า	susceptible,	intermediate	และ	resistant	

สำาหรับยา	voriconazole	ไว้ดิ์ังนี�	 <0.5,	1	และ	>2	ต่ามลำาดิ์ับ

	 สำาหรับเชุ้�อบางกลุ่มและยาบางชุนิดิ์ที�ไม่ครอบคลุมใน	 CLSI	 นั�น	 ไดิ์้มีการแนะนำาให้จัดิ์ทำา	

epidemiological	cut-off	values	(ECVs)	โดิ์ยรวบรวมขึ้้อม่ล	MIC	จากเชุ้�อที�ไม่ดิ์้�อยา(35) 
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ตารางทำ่� 1.	การแปลผ่ลความไวรับขึ้องเชุ้�อ	Candida spp.	ต่าม	CLSI	M27M44S,	2022(33) 

ยาต�านเช้�อรา

Clinical breakpoint (มีก./มีลี.)

C. albicans C. glabrata C. tropicalis

S SDD/I* R S SDD/I* R S SDD/I* R

Fluconazole <2 4 >8 - <32 >64 <2 4 >8

Voriconazole <0.12 0.25-0.5 >1 - - - <0.12 0.25-0.5 >1

Anidulafungin <0.25 0.5 >1 <0.12 0.25 >0.5 <0.25 0.5 >1

Caspofungin <0.25 0.5 >1 <0.12 0.25 >	0.5 <0.25 0.5 >1

Micafungin <0.25 0.5 >1 <0.06 0.12 >0.25 <0.25 0.5 >1

Rezafungin <0.25 - - <0.5 - - <0.25 - -

MIC:	minimal	inhibitory	concentration,	S:	susceptible,	SSD:	susceptible	dose-dependent,	I:	intermediate,	
R:	resistant
*SSD	ใชุ้สำาหรับ	fluconazole	เท่านั�น

	 สำาหรับ	EUCAST	นั�น	มีการเปลี�ยนแปลงต่ารางการแปลผ่ลอย่างสมำ�าเสมอ	(EUCAST:	http://www.

eucast.org/ast_of_fungi/)	 ล่าสุดิ์ต่ารางแสดิ์งความไวรับขึ้องเชุ้�อทั�งยีสต่์และราเส้นสายเป็นฉบับที�	 10	

ในปี	ค.ศ.	2020	สามารถสรุปการแปลผ่ลความไวรับขึ้องเชุ้�อราที�สำาคัญไดิ์้ดัิ์งต่ารางที�	2	และต่ารางที�	3

ตารางท่ำ� 2.	การแปลผ่ลความไวรบัขึ้องเชุ้�อ	Candida spp.	ต่าม	EUCAST	version	10.0,	2020	(EUCAST: 

http://www.eucast.org/ast_of_fungi/)	(ND:	Not	determined)

ยาต�านเช้�อรา

Clinical breakpoint (มีก./มีลี.)

C. albicans C. glabrata C. tropicalis

S I R S I R S I R

Fluconazole <2 4 >4 <0.001 <16 >16 <2 4 >4

Isavuconazole ND - ND ND - ND ND - ND

Itraconazole <0.06 - >0.06 ND - ND <0.125 - >0.125

Voriconazole <0.06 0.125-0.25 >0.25 ND - ND <0.125 0.25 >0.25

Posaconazole <0.06 - >0.06 ND - ND <0.06 - >0.06

Anidulafungin <0.03 - >0.03 <0.06 - >0.06 <0.06 - >0.06

Micafungin <0.016 - >0.016 <0.03 - >0.03 ND - ND

Amphotericin	B <1 - >1 <1 - >1 <1 - >1
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ตารางท่ำ� 3.	 การแปลผ่ลความไวรับขึ้องเชุ้�อ	 Aspergillus spp.	 ต่าม	 EUCAST	 version	 10.0,	 2020	

(EUCAST: http://www.eucast.org/ast_of_fungi/)	(ND:	Not	determined)

ยาต�านเช้�อรา

Clinical breakpoint (มีก./มีลี.)

A. flavus A. fumigatus A. terreus

S R S R S R

Isavuconazole 1 2 <1 >2 <1 >1

Itraconazole <1 >1 <1 >1 <1 >1

Voriconazole ND ND <1 >1 ND ND

Posaconazole ND ND <0.125 >0.25 <0.125 >0.25

Amphotericin	B - - <1 >1 - -

	 สิ�งที�สำาคัญที�ควรคำาน่งถ่งไม่ว่าจะย่ดิ์การแปลผ่ลต่าม	CLSI	หร้อ	 EUCAST	นอกจากวิธีการทดิ์สอบ

ทั�งสองจะแต่กต่่างกันแล้ว	 ค่าการแปลผ่ลก็มีความแต่กต่่างกัน	 ดัิ์งนั�นหากใชุ้วิธีการทดิ์สอบต่ามหลักการใดิ์	

ควรต่อ้งแปลผ่ลคา่ความไวรบัต่ามหลกัการนั�น	ๆ 	และทกุครั�งควรมกีารเปรยีบเทยีบกบัเชุ้�อมาต่รฐาน	(quality	

controls)	 ไดิ์้แก่	C. parapsilosis ATCC22019,	C. krusei ATCC6258,	A. fumigatus ATCC204305,	

A. flavus ATCC204304,	A. fumigatus F6919,	A. flavus CM1813	เป็นต่้น(33,	34,	36)

Molecular detection of antifungal resistance
	 สำาหรบัการต่รวจหาการกลายพนัธุท์ี�สามารถนำาไปส่ก่ารดิ์้�อยาขึ้องเชุ้�อรานั�น	อาจสามารถต่รวจหาไดิ์้

จากวิธีการทาง	molecular	 ที�ใชุ้ในการทำานายภิาวะด้ิ์�อยาที�จะเกิดิ์ข่ึ้�น	 โดิ์ยสามารถแบ่งการต่รวจหานั�นได้ิ์	

2	ร่ปแบบ(37)	ดิ์ังนี�

 1. Intrinsic microbiological resistance detection

	 ภิาวะการดิ์้�อยานี�เปน็คณุสมบตั่ขิึ้องเชุ้�อราในแต่ล่ะกลุม่ที�มมีาแต่แ่รกโดิ์ยที�ยังไมเ่คยสมัผ่สัยาต่า้นเชุ้�อ

ราที�ดิ์้�อมาก่อน	 โดิ์ยที�ภิาวะนี�เป็นภิาวะที�พบบ่อยในกลุ่มเชุ้�อราจำาเพาะ	 ดิ์ังนั�นจ่งไม่มีความจำาเป็นที�จะต่้อง

ทดิ์สอบความไวรับยาต่้านเชุ้�อราที�ดิ์้�อกับกลุ่มเชุ้�อราจำาเพาะที�มีภิาวะ	 intrinsic	 resistance	 ยกต่ัวอย่างเชุ่น	

Candida krusei (Pichia kudriavzevii)	และ	Aspergillus fumigatus มี	intrinsic	resistance	ต่่อยากลุ่ม	

fluconazole,	Basidiomycetes	และ	Mucorales	มี	intrinsic	resistance	ต่่อยากลุ่ม	echinocandins	

	 การจัดิ์จำาแนกชุนิดิ์ขึ้องเชุ้�อราถง่ระดัิ์บ	species	สามารถใชุใ้นการทำานายภิาวะ	intrinsic	resistance	

ที�พบไดิ์้ในเชุ้�อราแต่่ละชุนิดิ์	 โดิ์ยวิธีการจัดิ์จำาแนกเชุ้�อนั�นสามารถใชุ้วิธีการเชิุงโมเลกุลไดิ์้	 อาทิ	 เชุ่น	matrix-	

assisted	 laser	 desorption	 ionization-time	 of	 flight	 (MALDI-TOF)	 เป็นต้่น(38)	 แต่่อย่างไรก็ต่ามวิธี	

MALDI-TOF	 ขึ้่�นอย่่กับขึ้ั�นต่อนการสกัดิ์และฐานข้ึ้อม่ล	 ดิ์ังนั�นเชุ้�อราเส้นสายที�สกัดิ์โปรต่ีนไดิ์้ยากอาจทำาให้
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การแปลผ่ลคลาดิ์เคล้�อนไดิ์้	 ดัิ์งนั�นวิธีการจัดิ์จำาแนกชุนิดิ์ขึ้องเชุ้�อราที�เป็นมาต่รฐานยังคงเป็นวิธีการทาง

พันธุกรรม	ค้อ	DNA	sequencing(39) 

 สำาหรับการจดัิ์จำาแนกเชุ้�อราโดิ์ยใชุ้ลำาดิ์บัเบสนั�น	บรเิวณยนีที�นยิมในการใชุ้จดัิ์จำาแนก	คอ้	 ribosomal 

DNA	 internal	 transcribed	 spacers	 regions	 (ITS)(40)	 ซึ่่�งสามารถนำามาใชุ้ในการจัดิ์จำาแนกเชุ้�อในกลุ่ม	

Candida และ	Mucorales	ถง่ระดิ์ับ	species	ได้ิ์อย่างแม่นยำา	สำาหรับเชุ้�อในกลุ่ม	Aspergillus นั�นต่้องใชุ้	

ITS	 sequencing	 ร่วมกับ	 calmodulin	 sequencing	 (CaM)(41)	 สำาหรับเชุ้�อในกลุ่ม	 Fusarium	 ต่้องใชุ้	

ITS	sequencing	ร่วมกับ	RNA	polymerase	II	(RPB2)	และ	translation	elongation	factor	1	alpha	

(TEF1)(42) 

	 ในปัจจุบันมีการนำาความร่้เชุิงโมเลกุลมาประยุกต่์ใชุ้ในห้องปฏิิบัต่ิการโดิ์ยสามารถจัดิ์จำาแนกเชุ้�อไดิ์้

จากผ่ลเพาะเชุ้�อจากเล้อดิ์	 	 ซึ่่�งทำาให้ได้ิ์ผ่ลอย่างรวดิ์เร็ว	 แต่่มีข้ึ้อจำากัดิ์ค้อสามารถจัดิ์จำาแนกเชุ้�อไดิ์้ถ่งระดิ์ับ	

species	ในบางสายพนัธุ	์อาทิเชุน่	BioFire-FilmArray, Candida PNA	FISH	assay,	T2Candida, SeptiFast	

เป็นต่้น(43)	โดิ์ย	BioFire	Filmarray	สามารถจัดิ์จำาแนกเชุ้�อ	Candida albicans, C. parapsilosis sensu 

stricto, C. glabrata sensu stricto, C. tropicalis, C. krusei (intrinsic	 fluconazole	 resistance),	

Cryptococcus neoformans/gattii complex	(intrinsic	echinocandin	resistance),	Candida auris 

(multidrug	 resistance)(43)	 	 สำาหรับเชุ้�อในกลุ่ม	Aspergillus ไดิ์้มีการพัฒนาชุุดิ์	 real-time	 PCR	 เพ้�อใชุ้

ในการต่รวจหาชุนดิิ์ขึ้อง	Aspergillus และการดิ์้�อยา	azole	ในหอ้งปฏิบิตั่กิาร	เชุน่	AsperGenius		ซ่ึ่�งสามารถ

จัดิ์จำาแนกเชุ้�อในกลุ่ม	A. fumigatus, A. terreus และ	Aspergillus species	ไดิ์้(44)

 2. Secondary resistance detection

	 จากความร่้ดิ์้านกลไกการดิ์้�อยาขึ้องเชุ้�อรา	 การกลายพันธุ์ขึ้องยีน	 erg11 และ	 cyp51a มีความ

สัมพันธ์ในการทำานายการด้ิ์�อยาในกลุ่ม	azole	ขึ้องเชุ้�อ	Candida และ	Aspergillus ต่ามลำาดิ์ับ	รวมทั�งการ	

กลามยพันธ์ขึ้องยีน	fks ส่งผ่ลต่่อการด้ิ์�อยาในกลุ่ม	echinocandins	ในการศ่กษากรกลายพันธุ์ในยีนดิ์ังกล่าว

สามารถใชุ้วิธี	 PCR-based	 sequencing	 จนถ่งวิธี	 whole	 genome	 sequencing	 (WGS)(37)	 เชุ่น	

AsperGenius	multiplex	real-time	PCR	นอกจากสามารถใชุ้ในการต่รวจหาเชุ้�อ	Aspergillus spp.	โดิ์ยมี

เป้าหมายอย่่ที�	 28S	 ribosomal	 RNA	 แล้ว	 ยังสามารถต่รวจหาการกลายพันธุ์ที�พบบ่อยขึ้อง	 cyp51a 

ซ่ึ่�งอาจ	 นำาไปส่่การดิ์้�อยากลุ่ม	 azoles	 ได้ิ์	 เชุ่น	 TR34,	 L98H,	 Y121F,	 T289A	 โดิ์ยที�การทดิ์สอบนี�เป็น	

การทดิ์สอบโดิ์ยต่รงต่่อนำ�าล้างปอดิ์	 ใชุ้วิธีการวิเคราะห์	 melting	 curve(45)	 จากการศ่กษาความไว

ในการต่รวจหาเชุ้�อ	Aspergillus spp.	จากผ่่้ป่วยโรคโลหิต่วิทยา	และผ่่้ป่วยในหอผ่่้ป่วยวิกฤต่ิ	เปรียบเทียบกับ	

galactomannan	 assay	 พบว่ามีความไวและความจำาเพาะในการต่รวจหาเชุ้�อมากกว่าร้อยละ	 80	 และ

นอกจากนั�นยังชุ่วยในการทำานายโรค	 และการต่อบสนองต่่อการรักษาในผ่่้ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อ	Aspergillus spp.	

จากภิาวะด้ิ์�อยาขึ้องเชุ้�อได้ิ์อีกด้ิ์วย(46,	 47)	 อย่างไรก็ต่ามเน้�องจากมีข้ึ้อจำากัดิ์ในเร้�อง	 commercial	 kits	 ทำาให้

การศ่กษาหร้อการต่รวจหาภิาวะดิ์้�อยาในกลุ่มนี�ยังขึ้่�นอย่่กับ	 in-house	molecular	methods	 ในเชิุงวิจัย	

โดิ์ยเฉพาะวิธีการ	next-generation	sequencing	ต่่อยีนที�มีการกลายพันธุ์	erg11 และ	cyp51a ซึ่่�งยังคงมี

ความหลากหลายในวิธกีารข่ึ้�นอย่ก่บัแต่่ละสถาบนั	ในอนาคต่หากมกีารรวบรวมและต่พีมิพ์เป็นวธิกีารมาต่รฐาน
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ในห้องปฏิิบัต่ิการ	 อาจสามารถนำาไปส่่การบ่งชุี�ภิาวะด้ิ์�อยาขึ้องเชุ้�อราเหล่านี�ไดิ์้อย่างแม่นยำา	 โดิ์ยมี

การเปรียบเทียบร่วมกับวิธีการ	antifungal	susceptibility	test	ต่่อไป

บทำสร์ป
	 อัต่ราการติ่ดิ์เชุ้�อราเพิ�มส่งข่ึ้�นโดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งเป็นการติ่ดิ์เชุ้�อแทรกซ้ึ่อนจากการติ่ดิ์เชุ้�ออ้�น	 โดิ์ย

เฉพาะในชุ่วงภิาวะโควิดิ์	 2019	 นอกจากนั�นอัต่ราการดิ์้�อยาต่้านเชุ้�อรายังพบส่งขึ้่�นอย่างต่่อเน้�อง	 การรักษา

โรคต่ดิิ์เชุ้�อรามกีารเปลี�ยนแปลงต่ามอตั่ราการพบเชุ้�อและอตั่ราการดิ์้�อยาขึ้องเชุ้�อ	ดิ์งันั�นการต่รวจหาภิาวะดิ์้�อยา

ขึ้องเชุ้�อจ่งมีความสำาคัญมากขึ้่�นต่ามลำาดิ์ับ	 เพ้�อสรรหายาต่้านเชุ้�อราที�เหมาะสมในการรักษาผ่่้ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อรา

แบบลุกลาม 	สำาหรับขึ้้อม่ลความไวรับขึ้องเชุ้�อราต่่อยาต่้านเชุ้�อราในประเทศไทยยังมีอย่่อย่างจำากัดิ์	ทำาให้ยาก

ต่่อการเล้อกใชุ้ยาในการรักษาโรคต่ิดิ์เชุ้�อรา	 การรณรงค์ให้ต่ระหนักถ่งความจำาเป็นในการศ่กษาความไวรับ

ยาต่า้นเชุ้�อราและการจดัิ์ทำาสถติิ่ความไวรบัขึ้องแต่ล่ะเชุ้�อในแต่ล่ะโรงพยาบาลจง่มคีวามสำาคัญในการเฝ่า้ระวงั

และป้องกันการเกิดิ์เชุ้�อดิ์้�อยาในอนาคต่	 รวมทั�งการสนับสนุนการใชุ้ยาต่้านเชุ้�อราอย่างสมเหตุ่สมผ่ลมี

ความสำาคัญในการป้องกันการดิ์้�อยาและชุ่วยลดิ์อัต่ราการเสียชีุวิต่ขึ้องผ้่่ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อราในอนาคต่ไดิ์้อย่างมี

ประสิทธิภิาพ		ดิ์ังนั�นการศก่ษาเกี�ยวกับเชุ้�อราด้ิ์�อยา	รวมทั�งการต่รวจหาภิาวะดิ์้�อยาขึ้องเชุ้�อรา	จ่งมีประโยชุน์

ในการเฝ้่าระวัง	 ในการรักษา	 ในการเล้อกยาให้เหมาะสมแก่ผ่่้ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อรา	 และในที�สุดิ์ประโยชุน์จาก

การรักษาอย่างเหมาะสมจะสะท้อนจากอัต่ราการเสียชีุวติ่ขึ้องผ่่ป่้วยติ่ดิ์เชุ้�อราที�ลดิ์ลง	และการเพิ�มคณุภิาพชีุวติ่

ที�ดิ์ีขึ้องผ่่้ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อราต่่อไปในอนาคต่		
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กั้�รที่ำ�นิ�ยกั้�รต้อบัสนิอง
ต้�อกั้�รรักั้ษ�ด�วยส�รนิำ��
ในิผู้้�ป่วยกุั้ม�รเวชื้ศ�สต้ร์
(prediction of fluid

responsiveness in pediatrics) 

ศิรว์ฒ  ตร่ภัทำรชยากร

บทำนำา 
ภิาวะชุ็อกในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์(1)	หมายถ่ง	ภิาวะที�ระบบไหลเวียนเล้อดิ์	ไม่สามารถทำาหน้าที�ไดิ์้

อย่างเพียงพอต่่อความต่้องการขึ้องเน้�อเย้�อต่่าง	 ๆ	 ในร่างกายขึ้องผ่่้ป่วยในขึ้ณะนั�น	 โดิ์ยหน้าที�ขึ้องระบบไหล

เวียนเล้อดิ์นี�ไดิ์้แก่	การส่บฉีดิ์เล้อดิ์	สารอาหารต่่าง	ๆ	และออกซึ่ิเจนไปเลี�ยงอวัยวะในร่างกาย	และการชุะล้าง

นำาพาขึ้องเสียจากปฏิิกิริยาต่่าง	ๆ	ในร่างกายออกมาเพ้�อกำาจัดิ์ทิ�งดิ์้วย	เม้�อร่างกายเขึ้้าส่่ภิาวะชุ็อก	จะเป็นผ่ล

ใหเ้กดิิ์การปรับต่วัไปส่่กระบวนการสร้างและสลายสารต่า่ง	ๆ 	แบบไม่ใชุ้ออกซิึ่เจน	(anaerobic	metabolism)	

และไปส่่อาการขึ้องอวัยวะล้มเหลวต่่อไป

ภิาวะชุ็อกสามารถแบ่งประเภิทโดิ์ยอาศัยลักษณะทางกลศาสต่ร์ขึ้องระบบไหลเวียนเล้อดิ์	 (hemo-

dynamics)	ซึ่่�งมีผ่ลต่่อการเล้อกให้การรักษาผ่่้ป่วย	โดิ์ยทั�วไปมักแบ่งประเภิทขึ้องภิาวะชุ็อกออกไดิ์้ดิ์ังนี�(1)

1. Hypovolaemic shock	 เป็นภิาวะชุ็อกที�เกิดิ์จากร่างกายขึ้าดิ์นำ�า	 โดิ์ยเฉพาะนำ�าที�อย่่ในหลอดิ์

เล้อดิ์ในร่ปขึ้องพลาสมา	 (intravascular	fluid)	อาจมีสาเหตุ่ไดิ์้จากทั�งการเสียนำ�าหร้อการเสียเล้อดิ์ออกจาก

ร่างกาย

2. Cardiogenic shock	 เปน็ภิาวะชุอ็กที�เกดิิ์จากกลา้มเน้�อหวัใจทำางานบกพรอ่ง	ไมส่ามารถเพิ�ม

การทำางานให้มากขึ้่�นเพ้�อชุดิ์เชุยความต่้องการออกซึ่ิเจนขึ้องเน้�อเย้�อต่่าง	ๆ	ในร่างกายในขึ้ณะนั�นไดิ์้

3. Obstructive shock	 เป็นภิาวะชุ็อกที�เกิดิ์จากมีการกีดิ์ขึ้วางการบีบเล้อดิ์ออกจากหัวใจห้อง

ลา่งขึ้วาหร้อหอ้งล่างซึ่า้ย	สาเหต่ทุี�พบบอ่ย	เชุน่	ลิ�มเลอ้ดิ์อุดิ์ตั่นหลอดิ์เลอ้ดิ์แดิ์งปอดิ์	(pulmonary	embolism)

ลมรั�วในชุ่องปอดิ์	(tension	pneumothorax)	หร้อนำ�าขึ้ังในชุ่องเย้�อหุ้มหัวใจ	(cardiac	tamponade)
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 4. Distributive shock	 เป็นภิาวะชุ็อกที�เกิดิ์จากหลอดิ์เล้อดิ์ส่วนปลายขึ้ยายตั่วมากผิ่ดิ์ปกติ่	

สาเหตุ่ที�พบบ่อย	 เชุ่น	 ชุ็อกจากการต่ิดิ์เชุ้�อในกระแสเล้อดิ์	 (septic	 shock)		 ชุ็อกจากอาการแพ้อย่างรุนแรง	

(anaphylactic	shock)

 5. Dissociative shock	 เป็นภิาวะช็ุอกที�เกิดิ์จากความผิ่ดิ์ปกติ่ในกระบวนการปล่อยออกซิึ่เจน

จากเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งให้แก่เน้�อเย้�อขึ้องร่างกาย	สาเหตุ่ที�พบไดิ์้บ่อย	เชุ่น	ภิาวะเล้อดิ์จางที�รุนแรงมาก	(profound	

anaemia)	พิษจากก๊าซึ่	carbon	monoxide	หร้อ	methemoglobinemia

	 การรักษาในเบ้�องต่้นขึ้องภิาวะชุ็อกแทบทุกประเภิท	มักเริ�มด้ิ์วยการให้การรักษาดิ์้วยสารนำ�า(2-4)	 แต่่

จากการศ่กษาที�เกี�ยวข้ึ้องกับเวชุบำาบัดิ์วิกฤต่จำานวนมากพบว่า	 ภิาวะนำ�าเกินในผ่่้ป่วยเวชุบำาบัดิ์วิกฤต่	 มีความ

สมัพนัธก์บัอตั่ราการเกิดิ์ภิาวะแทรกซ้ึ่อน	จำานวนวนันอนในหอผ่่ป่้วยวกิฤต่	อัต่ราการเกิดิ์การทำางานขึ้องอวัยวะ

ต่่าง	ๆ 	ลม้เหลว	(end-organ	dysfunction)	และอตั่ราต่ายที�เพิ�มสง่ข่ึ้�นอยา่งมนียัสำาคญั	โดิ์ยเฉพาะเม้�อคำานวณ

ค่าภิาวะนำ�าเกิน	 percentage	fluid	 overload	 ไดิ์้มากกว่าร้อยละ	 10	 ขึ้องค่านำ�าหนักแรกรับ	 (admission	

weight)	ขึ้่�นไป(5-9)	ในปัจจุบันจ่งเริ�มมีแนวคิดิ์ขึ้องการลดิ์การรักษาดิ์้วยสารนำ�า	(de-resuscitation)	เม้�อผ่่้ป่วย

มอีาการทางกลศาสต่รข์ึ้องระบบไหลเวยีนเลอ้ดิ์ที�คงที�แลว้	หรอ้มคีำาแนะนำาใหง้ดิ์เวน้การใหก้ารรกัษาดิ์ว้ยสาร

นำ�าแบบ	bolus	therapy	ในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์ที�มีภิาวะช็ุอกแต่่ยังมีความดิ์ันเล้อดิ์ปกต่ิ	(compensated	

shock)	หากไม่สามารถเขึ้้าถ่งหอผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์วิกฤต่ไดิ์้(2-4)	เป็นต่้น

	 การทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�า	 (prediction	of	fluid	 responsiveness)	จ่งมี

ความสำาคัญในแง่การรักษาผ่่้ป่วย	 ชุ่วยในการตั่ดิ์สินใจขึ้องแพทย์เพ้�อให้การรักษาด้ิ์วยสารนำ�า	 หากสามารถ

ทำานายไดิ์้ว่าผ้่่ป่วยจะต่อบสนองและมีอาการทางกลศาสต่ร์ขึ้องระบบไหลเวียนเล้อดิ์ที�ดิ์ีขึ้่�น	 หร้อหยุดิ์ให้	

การรักษาดิ์้วยสารนำ�า	 หากสามารถทำานายไดิ์้ว่าผ่่้ป่วยจะไม่ต่อบสนอง	 และเกิดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนจากภิาวะนำ�า

เกิน	เป็นต่้น

การตอบสนองต่อการรักษาด้้วยสารนำ�า (fluid responsiveness)
	 คำาจำากัดิ์ความขึ้องผ่่้ป่วยที�ต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�า	 คอ้	 เม้�อให้การรักษาดิ์้วยสารนำ�าแบบ	

bolus	therapy	แล้ว	ผ่่ป่้วยม	ีstroke	volume	หร้อ	cardiac	output	เพิ�มข่ึ้�นมากกว่าก่อนให้การรกัษาร้อยละ	

10-15(1)	โดิ์ยมีการศ่กษาทั�งในผ่่้ป่วยเด็ิ์กและผ่่้ใหญ่ที�รายงานต่รงกันว่า(10,	11)	ผ่่้ป่วยที�มีภิาวะวิกฤต่นั�น	มีเพียง

ประมาณคร่�งหน่�งเท่านั�นที�จะต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�า	ขึ้้อที�กุมารแพทย์ควรระมัดิ์ระวังอีกประการ	

คอ้	เดิ์ก็หรอ้ผ่่ใ้หญท่ี�ม	ีfluid	status	ปกต่โิดิ์ยไมไ่ดิ์ม้ภีิาวะขึ้าดิ์นำ�าและไมไ่ดิ์ม้ภีิาวะนำ�าเกนิ	เม้�อนำามาใหก้ารรกัษา

ดิ์้วยสารนำ�าแบบ	bolus	 therapy	จะสามารถเพิ�มค่า	 stroke	volume	หร้อ	cardiac	output	 ไดิ์้มากกว่า

รอ้ยละ	10-15	เสมอ	แพทยต์่อ้งใชุว้จิารณญาณประกอบในการแปลผ่ลโดิ์ยไม่ลม้ข้ึ้อเท็จจรงิที�ว่า	ประชุากรปกต่ิ

จะเป็นผ่่ต้่อบสนองต่่อสารนำ�า	(fluid	responder)	แต่่ไม่ได้ิ์ต้่องการการรักษาด้ิ์วยสารนำ�าเสมอไป

	 การประเมินและการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์	

ควรเริ�มต่้นดิ์้วยประวัต่ิและต่รวจร่างกายเชุ่นเดิ์ียวกับการประเมินผ่่้ป่วยทางกุมารเวชุศาสต่ร์ทั�ว	 ๆ	 ไป	

โดิ์ยประวัต่สิำาคญัที�เกี�ยวขึ้อ้งกบัการรักษาด้ิ์วยสารนำ�าที�ต่อ้งทบทวนได้ิ์แก	่ชุนิดิ์และปริมาณสารนำ�าที�ไดิ์ร้บัสะสม
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ตั่�งแต่ผ่่่ป่้วยเขึ้า้รบัการรกัษา	สมดิ์ลุขึ้องสารนำ�าที�ผ่่ป่้วยไดิ์ร้บัเขึ้า้กับสารนำ�าที�ผ่่ป่้วยเสยีออกไปต่ลอดิ์ชุ่วงที�เขึ้า้รบั

การรักษา	 (cumulative	fluid	balance)	แนวโน้มนำ�าหนักต่ัวขึ้องผ่่้ป่วยที�เพิ�มข่ึ้�นหร้อลดิ์ลงต่ลอดิ์การรักษา	

ปริมาณปัสสาวะที�ออกต่่อชุั�วโมง	 เป็นต้่น	 ส่วนการต่รวจร่างกายเพ้�อทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วย

สารนำ�า(12)	 ควรเน้นการต่รวจร่างกายเพ้�อประเมิน	 fluid	 status	 โดิ์ยประเมินทั�ง	 total	 body	water	 เชุ่น	

ต่รวจหาอาการบวมนำ�าต่ามร่างกาย	 ต่รวจหา	 lungs	 crepitations	 ต่รวจคลำาขึ้นาดิ์ขึ้องต่ับ	 ฟัื้งหาเสียง	

third	heart	sound/gallop	ต่รวจหา	sunken	eyeballs/sunken	fontanelle	ต่รวจดิ์่ความต่่งขึ้องผิ่วหนัง	

(skin	 turgor)	 และประเมิน	 intravascular	 fluid	 status	 ทั�ง	macrovascular	 เชุ่น	 วัดิ์ความดัิ์นโลหิต่	

คลำาความแรงขึ้องชุพีจร	วัดิ์อตั่ราการเต่น้ขึ้องหวัใจ	และประเมนิ	microvascular	หรอ้	end-organ	perfusion	

ร่วมดิ์้วย	เชุ่น	ประเมินระดิ์ับความร่้ส่กตั่วขึ้องผ่่้ป่วย	ต่รวจ	capillary	refill	time	เป็นต่้น

	 ทั�งนี�เม้�อพิจารณาต่ามแนวทางเวชุปฏิิบัต่ิที�ใชุ้กันทั�วไปในการรักษาภิาวะช็ุอก(2-4)	จะพบว่า	ไม่แนะนำา

ให้แพทย์ใชุ้เฉพาะประวัต่ิและต่รวจร่างกายเพียงอย่างเดิ์ียวในการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วย

สารนำ�า	เน้�องจากมีโอกาสผ่ิดิ์พลาดิ์ไดิ์้ส่ง	แต่่แนะนำาให้ใชุ้ทั�งประวัต่ิ	ต่รวจร่างกาย	ร่วมกับค่าต่ัวแปรเสริมอ้�น	ๆ 	

เพ้�อให้การทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยสารนำ�าทำาได้ิ์อย่างแม่นยำาถก่ต้่อง	โดิ์ยตั่วแปรต่า่ง	ๆ 	ที�สามารถ

นำามาใชุ้เพ้�อทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�านั�น	 แบ่งออกไดิ์้เป็น	 2	 ประเภิทหลัก	 ๆ	 ค้อ	

ต่ัวแปรที�คงที�	ไม่ขึ้่�นกับวงจรการหายใจ	(static	parameters)	และต่ัวแปรที�เปลี�ยนแปลงต่ามวงจรการหายใจ	

(dynamic	parameters)

ตัวแปรที่่�คงที่่� (static parameters)
	 ต่ัวแปรที�คงที�	 เป็นตั่วแปรที�ค่าขึ้องตั่วแปรจะไม่มีการเปลี�ยนแปลงไปต่ามชุ่วงวงจรขึ้องการหายใจ	

หมายความว่าต่ลอดิ์ชุ่วงการหายใจเขึ้้าหร้อหายใจออก	 ไม่มีผ่ลต่่อการเปลี�ยนแปลงค่าขึ้องต่ัวแปรในกลุ่มนี�	

ต่ัวแปรต่่าง	ๆ	ที�จัดิ์อย่่ในกลุ่มนี�	ได้ิ์แก่

 ก. Central venous pressure (CVP) and pulmonary artery occlusive pressure 

(PAOP)(12,	13)

	 เป็นค่าความดัิ์นที�ได้ิ์จากการใส่สายสวนหลอดิ์เลอ้ดิ์ดิ์ำาใหญ่ที�คอ	(superior	vena	cava)	หรอ้	สายสวน

เพ้�อต่รวจหัวใจไปยังหลอดิ์เล้อดิ์แดิ์งปอดิ์	(pulmonary	artery)	โดิ์ยการวัดิ์ค่า	central	venous	pressure	

มาต่รฐาน	(CVP
meas

)	จะใชุ้ค่าที�จุดิ์	z-point	เม้�อผ่่้ป่วยสิ�นสุดิ์การหายใจออก	(end-expiration)	แต่่โดิ์ยทั�วไป

แล้ว	 หน้าจอ	monitor	ที�มีใชุ้อย่่ใน	 paediatric	 intensive	 care	 unit	 (PICU)	 ส่วนใหญ่	 จะแสดิ์งผ่ลเป็น

ค่าเฉลี�ยขึ้องค่าที�จุดิ์	z-point	จากหลาย	ๆ 	cardiac	และ	respiratory	cycles	(CVP
mon

)	ซึ่่�งถอ้ว่าใกล้เคียงกับ

ค่า	CVP
meas

	มาก
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รูปทำ่� 1. การวัดิ์ค่ามาต่รฐาน	CVP
meas

	สังเกต่ลก่ศรสีดิ์ำาชุี�ที�จุดิ์	z-point(13)

	 ค่า	CVP	เป็นค่าที�วัดิ์ความดิ์ันในหัวใจห้องบนขึ้วา	(right	atrial	pressure,	RAP)	ซึ่่�งจะสะท้อนถ่งค่า

ปริมาต่รขึ้องเล้อดิ์ในหัวใจห้องบนขึ้วา	 (preload)	อีกต่่อหน่�ง	แต่่จากหลาย	ๆ	การศ่กษาที�ผ่่านมาพบว่า	ค่า	

CVP	ไมส่ามารถประเมนิปรมิาต่ร	preload	หรอ้ทำานายการต่อบสนองต่อ่การรักษาดิ์ว้ยสารนำ�าไดิ์อ้ยา่งแมน่ยำา

นัก	เน้�องจากค่าความดัิ์น	CVP	อาจมีค่าส่งโดิ์ยที�ผ่่้ป่วยไม่ไดิ์้มีปริมาต่ร	preload	สง่	(false	high	value)	ได้ิ์

ในหลายกรณี	เชุน่	pulmonary	hypertension,	right	ventricular	failure	เป็นต้่น	เม้�อพิจารณาจากแนวทาง

เวชุปฏิิบัต่ิในการดิ์่แลผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์ที�มีภิาวะชุ็อกจากการต่ิดิ์เชุ้�อในกระแสเล้อดิ์	จะพบว่า	คำาแนะนำา

สำาหรับปี	พ.ศ.	2560	(ค.ศ.	2019)(14)	ยังมีการแนะนำาให้ใชุ้แนวโน้มการเปลี�ยนแปลงขึ้อง	CVP	ในการต่ิดิ์ต่าม

การรักษาผ่่้ป่วยเดิ์็กอย่่	แต่ค่ำาแนะนำาขึ้องปี	พ.ศ.	2565	(ค.ศ.	2022)(3)	ไม่มีการกล่าวถ่งการใชุ้	CVP	แล้ว	แต่่

อยา่งไรกต็่ามในปจัจบุนัยงัคงมกีารใชุค้า่ความดิ์นั	CVP	ในการประเมนิ	preload	อย่บ่า้ง	เน้�องจากเปน็ต่วัแปร

ที�หาไดิ์้ง่าย	โดิ์ยแนะนำาให้ใชุ้เป็นแนวโน้มการเปลี�ยนแปลงขึ้อง	CVP	ในชุ่วงระยะเวลาหน่�ง	ๆ	เชุ่น	ก่อนและ

หลังการให้การรักษา	 มากกว่าการใชุ้ค่า	 CVP	 เดิ์ี�ยว	 ๆ	 ที�ชุ่วงเวลาเดิ์ียวในการแปลผ่ล	 preload	 หร้อนำามา

ทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าโดิ์ยต่รง

	 ส่วนการใชุ้ค่า	pulmonary	artery	occlusion	pressure	(PAOP)	นั�น	อาศัยหลักการทางกลศาสต่ร์

ขึ้องขึ้องไหลที�ว่า	เม้�อค่าความต่่างศักย์เป็นศ่นย์	ค้อ	สภิาวะที�ขึ้องไหลหยุดิ์นิ�ง	ค่าความดิ์ันต่้นทางจะเท่ากับค่า

ความดิ์ันปลายทาง	ต่ามสมการ

	 เม้�อการไหลขึ้องกระแสเล้อดิ์หยุดิ์นิ�ง	แทนค่า	Q	=	0	จะไดิ์้ว่า	ΔP	=	0	ไปดิ์้วย	หมายถง่	ความดิ์ัน

ต่น้ทางลบด้ิ์วยความดัิ์นปลายทางเท่ากับศน่ย์ไปด้ิ์วย	หรอ้แปลว่า	ความดัิ์นที�วดัิ์ได้ิ์ที�ต่น้ทางจะเท่ากับความดัิ์น

ที�ปลายทางนั�นเอง
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	 อาศยัหลกัการทางกลศาสต่รข์ึ้องขึ้องไหลเบ้�องต่น้นี�	นำามาวดัิ์คา่ความดิ์นัปลายทางที�ต่อ้งการ	ในกรณี	

PAOP	นี�	ค่าความดิ์ันต่้นทาง	คอ้	PAOP	และค่าความดิ์ันปลายทางที�ต่้องการ	ค้อ	ค่าความดิ์ันในหัวใจห้องล่าง

ซ้ึ่าย	(left	ventricular	end-diastolic	pressure,	LVEDP)	ซึ่่�งใชุ้ประเมินค่าปริมาต่ร	preload	ขึ้องหัวใจห้อง

ล่างซ้ึ่าย	 (left	 ventricular	 end-diastolic	 volume,	 LVEDV)	 ซึ่่�งเป็นค่าที�แพทย์สนใจใชุ้ในการประเมิน	

preload	ไดิ์้	โดิ์ยอาศัยหัต่ถการใส่สายสวนหัวใจไปยังหลอดิ์เล้อดิ์แดิ์งปอดิ์	แล้วอุดิ์ดิ์้วยการใชุ้บอลล่นเพ้�อให้

กระแสเล้อดิ์เท่ากับศ่นย์	แล้วจง่วัดิ์ค่าความดิ์ันที�ได้ิ์

	 แต่่อย่างไรก็ต่ามการศ่กษาที�เกี�ยวขึ้้องกับการใชุ้	pulmonary	artery	catheter	ซึ่่�งเป็นอุปกรณ์ที�มัก

มีใชุ้ในหอผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์โรคหัวใจ	พบว่า(15)	การใชุ้สายสวนหัวใจ	pulmonary	artery	catheter	ไม่ไดิ์้

ชุว่ยลดิ์อตั่ราต่าย	ในทางต่รงขึ้า้มอาจเพิ�มอตั่ราต่าย	และอตั่ราการเกดิิ์ภิาวะแทรกซึ่อ้นในผ่่ป้ว่ย	ปจัจบุนัในหอ

ผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์วิกฤต่ทั�วไปจ่งไม่ได้ิ์มีการใชุ้	pulmonary	artery	catheter	มากนัก

 ข. Fluid challenge and change of central venous pressure (ΔCVP)(11)

	 เปน็ตั่วแปรที�มใีชุก้นัมาแต่่เดิิ์ม	และมักถอ้เป็น	gold	standard	สำาหรับเปรียบเทียบในการศก่ษาวิจยั

ที�เกี�ยวขึ้อ้งกบัการทำานายการต่อบสนองต่อ่การรกัษาดิ์ว้ยสารนำ�าดิ์ว้ยวธิกีารต่า่ง	ๆ 	อาศยัหลกัการ	คอ้	คา่ความ

ดิ์ัน	CVP	จะสะท้อนถ่งค่าความดิ์ันในหัวใจห้องบนขึ้วา	ซึ่่�งแปรผ่ันต่รงกับค่าปริมาต่รขึ้องเล้อดิ์ในหัวใจห้องบน

ขึ้วา	ซ่ึ่�งค่าปริมาต่รเลอ้ดิ์ในหัวใจห้องบนขึ้วานี�ถอ้เป็นปริมาต่ร	preload	ที�ต่อ้งการประเมินได้ิ์	เม้�อมีการให้สาร

นำ�าในปริมาณน้อย	ๆ 	เขึ้้าไปเพ้�อทดิ์สอบ	หากผ่่้ป่วยยังมีปริมาต่รเลอ้ดิ์	preload	ที�ต่ำ�า	ความดิ์ันในหัวใจห้องบน

ขึ้วาและ	CVP	จะไมเ่ปลี�ยนแปลงมากนกั	ทำานายวา่	ผ่่ป้ว่ยยงัจะต่อบสนองต่อ่การรกัษาดิ์ว้ยสารนำ�า	ในทางต่รง

ขึ้้าม	หากผ่่้ป่วยมี	preload	ที�ส่งแล้ว	เม้�อให้สารนำ�าเขึ้้าไปทดิ์สอบเพิ�มเต่ิมอีกในหัวใจห้องบนขึ้วาซึ่่�งมีปริมาต่ร

ที�จำากัดิ์	จะทำาให้ค่าความดัิ์นขึ้องหัวใจห้องบนขึ้วาและค่า	CVP	เพิ�มข่ึ้�นอย่างมาก	ซึ่่�งในกรณีที�ค่า	CVP	เพิ�มขึ้่�น

อย่างมากนี�ทำานายว่า	ผ่่้ป่วยไม่ต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าแล้ว

	 ต่ัวอย่างวิธีการและค่า	CVP	ที�ใชุ้ในการแปลผ่ล	fluid	challenge	test	แสดิ์งใน	ต่ารางที�	 1	และ

ร่ปที�	2

ตารางทำ่� 1. ต่ัวอย่างการทำาและการแปลผ่ล fluid	challenge	test

Initial CVP
(มีมี.ปรอทำ)

Fluid challenge
(มีลี. ใน 10 นาทำ)่

ΔCVP
(มีมี.ปรอทำ)

การแปลีผลี

<8 200	(3	mL/kg) <2 ต่อบสนองต่่อการรักษา	(fluid	responder)

8-15 100 2-5 แปลผ่ลไม่ไดิ์้	ให้รอ	10	นาทีและทำาการประเมินซึ่ำ�า

>15 50 >5 ไม่ต่อบสนองต่่อการรักษา	(non	responder)
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รูปทำ่� 2.	แสดิ์งหลักการขึ้อง	fluid	challenge	test	สังเกต่ในภิาพเป็นการประเมินโดิ์ยวัดิ์ค่า	cardiac	output	

(CO)	หร้อ	stroke	volume	(SV)	โดิ์ยต่รง	ไม่ใชุ่การวัดิ์ค่า	CVP(11)

เส้นประ	(A	➔	B)	เป็นกราฟื้ขึ้องผ่่้ป่วยที�ต่อบสนองต่่อการรักษา	(responder)

เส้นจุดิ์ไขึ้่ปลา	(C	➔	D)	เป็นกราฟื้ขึ้องผ่่้ป่วยที�ไม่ต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�า	(non	responder)

	 จากหลักการที�กล่าวมาจะเห็นไดิ์้ว่า	การทำา	fluid	challenge	test	and	ΔCVP	นี�	จะต่้องมีการให้

สารนำ�าเขึ้้าไปแก่ผ่่้ป่วยดิ์้วย	แม้จะเป็นในปริมาณไม่มากนักเทียบกับการรักษาดิ์้วย	fluid	bolus	therapy	โดิ์ย

ทั�วไปที�มักให้ในขึ้นาดิ์	 10-20	 มิลลิลิต่รต่่อนำ�าหนักต่ัวเป็นกิโลกรัม	 ก็ต่าม	 แต่่ก็มีความกังวลว่าอาจทำาให้เกิดิ์

ภิาวะนำ�าเกินไดิ์้โดิ์ยไม่จำาเป็น	ในทางเวชุบำาบัดิ์วิกฤต่จ่งไดิ์้มีการศ่กษาและพัฒนาวิธีการและตั่วแปรอ้�น	ๆ	เพ้�อ

ใชุ้ทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยสารนำ�าเพิ�มเต่ิมมาอีก

 ค. Passive leg-raising test and change of stroke volume and cardiac index (ΔSV
PLRT

 

and ΔCI
PLRT

) (16,	17)

	 หลักการขึ้อง	passive	leg	raising	test	(PLRT)	อาศัยหลักการเดิ์ียวกันกับ	fluid	challenge	test	

กลา่วคอ้	อาศยัหลกัการเทเลอ้ดิ์ขึ้องผ่่ป้ว่ยเองที�สะสมไวใ้นระบบหลอดิ์เลอ้ดิ์ดิ์ำาจากบรเิวณขึ้าและสว่นลา่งขึ้อง

รา่งกาย	กลับเขึ้า้ส่หั่วใจขึ้องผ่่ป่้วย	แลว้จ่งวดัิ์การเปลี�ยนแปลงขึ้อง	stroke	volume	(ΔSV)	หรอ้การเปลี�ยนแปลง

ขึ้อง	cardiac	 index	 (ΔCI)	 วิธีการ	PLRT	นี�อาจเรียกไดิ์้อีกอย่างว่า	 auto-transfusion	ซึ่่�งคล้ายกับการให้	

fluid	challenge	จากภิายนอก	โดิ์ยมีขึ้้อห้ามขึ้องการทำา	PLRT	ไดิ์้แก่	ภิาวะความดิ์ันในกะโหลกศีรษะส่ง	และ

การบาดิ์เจ็บขึ้องกระดิ์่กขึ้า

	 วิธีการทำา	PLRT	พิจารณาต่าม	รป่ที�	3	ประกอบ	เริ�มดิ์้วยให้ผ่่้ป่วยนั�งศีรษะส่งประมาณ	45	องศา	วัดิ์

ค่า	SV	หร้อ	CI	ในต่ำาแหน่งนี�ไว้เป็นค่าพ้�นฐานก่อนทำาการทดิ์สอบ	หลังจากนั�นให้ผ่่้ป่วยนอนราบลง	ยกขึ้าข่ึ้�น	

45	องศา	รอเปน็เวลา	5	นาทแีลว้จ่งวดัิ์คา่	SV	หร้อ	CI	ซึ่ำ�า	จากนั�นนำาคา่ที�วดัิ์ไดิ์ม้าคำานวณหาความเปลี�ยนแปลง	

ไดิ์้เป็นค่า	ΔSV
PLRT

	หร้อค่า	ΔCI
PLRT

	ต่ามลำาดัิ์บ
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รูปทำ่� 3. แสดิ์งวิธีการทำา	passive	leg-raising	test(17)

	 ขึ้อ้ดีิ์ขึ้อง	PLRT	ค้อ	สามารถทำาและแปลผ่ลได้ิ์ในผ่่ป่้วยเด็ิ์กที�มข้ีึ้อห้ามขึ้องการใชุต้่วัแปรที�เปลี�ยนแปลง

ต่ามวงจรการหายใจ	(dynamic	parameters)	ต่่าง	ๆ 	เชุ่น	ผ่่้ป่วยหายใจดิ์้วยตั่วเองมีปริมาต่รการหายใจแต่่ละ

ครั�งไม่คงที�	ผ่่้ป่วยที�มีภิาวะหัวใจเต่้นผ่ิดิ์จังหวะ	เป็นต่้น

 ง. Stroke volume index (SVI)

	 การวัดิ์	SVI	สามารถทำาได้ิ์ดิ์้วยการใชุ้	bedside	echocardiography	โดิ์ยใชุ้	parasternal	long	axis	

view	เพ้�อวัดิ์หาค่า	left	ventricular	outflow	tract	(LVOT)	diameter	ก่อน	จากนั�นใชุ้โหมดิ์	pulse	wave	

doppler	 ใน	 apical	 5-chamber	 view	 วัดิ์หาค่า	 velocity-time	 integral	 (VTI)	 ต่ัวอย่างวิธีการวัดิ์ดิ์้วย	

echocardiogram	ดัิ์งแสดิ์งในร่ปที�	4	และ	รป่ที�	5

รูปทำ่� 4. ต่ัวอย่างการหาค่า	stoke	volume	ดิ์้วย	echocardiogram(18)

ซ้ึ่าย	การวัดิ์หา	LVOT	diameter	ดิ์้วย	parasternal	long	axis	view

ขึ้วา	การวัดิ์หา	VTI	ด้ิ์วยโหมดิ์	pulse	wave	doppler	ใน	apical	5-chamber	view



29Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

	 ทั�งนี�	เม้�อไดิ์้ค่า	LVOT	diameter	แล้ว	ให้นำามาแปลงเป็นค่ารัศมี	(r)	จะสามารถนำาไปหาค่า	LVOT	

cross	sectional	area	(CSA
LVOT

)	ไดิ์้	และนำาไปแทนค่าในสมการต่่อไปนี�	เพ้�อคำานวณเป็นค่า	SV	และหารดิ์้วย	

body	surface	area	(BSA)	เพ้�อคำานวณค่า	SVI	ต่่อไป

รูปทำ่� 5.	อธิบายวิธีการคำานวณ	stroke	volume	โดิ์ยใชุ้	echocardiography(19)

 จั. Corrected flow time (FT
c
)

	 อาศัยการวัดิ์ด้ิ์วย	echocardiography,	ค่า	FT
c
	หมายถง่	เวลาที�ใชุ้ไปในชุ่วง	systole	โดิ์ยนำามาปรับ

หารดิ์้วยอัต่ราการเต่้นขึ้องหัวใจ	ต่ามสมการ

 สำาหรับวิธีมาต่รฐานในการวัดิ์ค่า	 FT
C
	 ให้ใชุ้การวัดิ์ดิ์้วย	 trans-oesophageal	 echocardiogram	

เพ้�อวัดิ์การไหลขึ้องเล้อดิ์ใน	descending	aorta	พิจารณาจากร่ปที�	6 ประกอบ
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รูปทำ่� 6. การวัดิ์	corrected	flow	time	ดิ์้วย	trans-oesophageal	echocardiogram(20)

	 มรีายงานการศก่ษาการใชุค่้า	FT
C
	ในการทำานายการต่อบสนองต่อ่การรกัษาดิ์ว้ยสารนำ�าในผ่่ป่้วยกุมาร

เวชุศาสต่ร์(20)	พบว่า	FT
C
	เปน็ต่วัแปรที�มคีวามสามารถในการทำานายการต่อบสนองต่อ่การรกัษาดิ์ว้ยสารนำ�าไดิ์้	

เฉพาะในกลุ่มผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์ที�ไม่มีปัญหาโรคหัวใจ	(non	cardiac	patients)	 เท่านั�น	โดิ์ยมีหลักการ

แปลผ่ล	ค้อ	หากผ่่้ป่วยยังมีปริมาต่ร	preload	ที�ต่ำ�า	หร้อยังต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าอย่่	 เวลาที�ใชุ้

ในการบีบต่ัว	 (systolic	flow	time)	จะสั�น	คอ้	ค่า	FT
C
	ควรต่ำ�ากว่า	0.394	 วินาที	แต่่หากผ่่้ป่วยมีปริมาต่ร	

preload	ที�มากเพียงพอ	และไม่ต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าแล้ว	 ค่า	 FT
C
	 จะยาว	 แต่่หากผ่่้ป่วยมีค่า	

systemic	vascular	resistance	ที�สง่ผ่ิดิ์ปกติ่	หร้อมีความสามารถในการบีบต่ัวขึ้องกล้ามเน้�อหัวใจ	(inotro-

py)	ที�ผิ่ดิ์ปกต่ิ	ก็จะทำาให้ค่า	FT
C
	ยาวขึ้่�นไดิ์้เชุ่นกัน	โดิ์ยไม่เกี�ยวข้ึ้องกับการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษา

ดิ์้วยสารนำ�า

 ฉั. Global end-diastolic volume index (GEDVI)

	 GEDVI	หมายถง่	ปรมิาต่รเลอ้ดิ์ที�มอีย่่ในห้องหัวใจทั�ง	4	หอ้งรวมกัน	หารด้ิ์วยค่า	body	surface	area	

การคำานวณหา	GEDVI	สามารถทำาไดิ์โ้ดิ์ยอาศัยหลักการที�เรยีกว่า	transpulmonary	thermodilution	กลา่วคอ้	

เม้�อทำาการฉีดิ์สารนำ�าปริมาต่รหน่�ง	 ที�มีอุณหภิ่มิต่ำ�าค่าหน่�งเขึ้้าส่่ร่างกายผ่่้ป่วย	 โดิ์ยระบบทราบทั�งปริมาต่ร

และอุณหภิมิ่ขึ้องสารนำ�าที�ฉดีิ์เขึ้า้ไป	จากนั�นปล่อยให้สารนำ�าอณุหภิมิ่ต่ำ�าดิ์งักล่าวไหลไปผ่สมกับเลอ้ดิ์ที�มีอณุหภิมิ่

ร่างกายปกติ่	 แล้วจ่งต่รวจจับหาอุณหภิ่มิขึ้องเล้อดิ์ที�ได้ิ์หลังจากมีสารนำ�าเขึ้้าไปผ่สม	 จะสามารถคำานวณได้ิ์ว่า	

ปริมาต่รขึ้องเล้อดิ์หลังการผ่สมมีปริมาต่รเท่าใดิ์	 และนำามาหักลบเพ้�อคำานวณหาปริมาต่รขึ้องเล้อดิ์ต่ั�งต่้น

กอ่นการผ่สมต่อ่ไป	อาศยัหลกัการที�กลา่วมานี�สามารถนำามาคำานวณปรมิาต่รขึ้องเลอ้ดิ์ต่ั�งต่น้	ซึ่่�งก็คอ้	preload	

หร้อ	 cardiac	 output	 ไดิ์้	 โดิ์ยอาศัยหลักการขึ้อง	 Stewart-Hamilton	 (thermodilution	 equation)	

ดิ์ังต่่อไปนี�(21)
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และจะไดิ์้ร่ปสมการสุดิ์ท้ายสำาหรับ	thermodilution	ดิ์ังต่่อไปนี�	ค้อ

โดิ์ย	 V
injectate

	 ค้อ	ปริมาต่รขึ้องสารนำ�าที�ฉีดิ์เขึ้้าไป

	 T
blood

	 ค้อ	อุณหภิ่มิต่ั�งต่้นขึ้องเล้อดิ์ก่อนการผ่สม

	 T
injectate

	ค้อ	อุณหภิ่มิขึ้องสารนำ�าที�ฉีดิ์เขึ้้าไป

	 K
1
	 ค้อ	ค่าคงที�สำาหรับความถ่วงจำาเพาะขึ้องสารนำ�า

	 K
2
	 ค้อ	ค่าคงที�สำาหรับเปลี�ยนหน่วยและปริมาต่รที�เสียเปล่าในอุปกรณ์สายสวนหลอดิ์เล้อดิ์

	 จากหลักการขึ้อง	 pulmonary	 thermodilution	 ดัิ์งกล่าวจะเห็นว่า	 ต้่องมีการใส่สายสวน

หลอดิ์เลอ้ดิ์ดิ์ำาใหญ	่เพ้�อฉีดิ์สารนำ�าอณุหภิม่ติ่ำ�าเขึ้า้ส่ผ้่่่ปว่ย	และต่อ้งมตี่วัจบัสัญญาณอณุหภิม่เิลอ้ดิ์หลงัการผ่สม

ที�หลอดิ์เลอ้ดิ์แดิ์งส่วนปลายด้ิ์วย	พิจารณาจากรป่ที�	7(21)	ประกอบ

รูปทำ่� 7. การใส่อุปกรณ์สำาหรับการวัดิ์ปริมาต่รเล้อดิ์ดิ์้วย	transpulmonary	thermodilution(21)
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รูปทำ่� 8.	ความสัมพันธ์ระหว่างปริมาต่รเล้อดิ์ต่่าง	ๆ	ที�ไดิ์้จากการทำา	transpulmonary	thermodilution(21)

 ช. Active circulation volume index (ACVI)

	 ACVI	หมายถง่	ปรมิาต่รเลอ้ดิ์ที�ไหลเวยีนอย่่ในระบบไหลเวยีนเลอ้ดิ์	หารด้ิ์วยค่า	body	surface	area	

ซึ่่�งเป็นปริมาต่รส่วนที�ก่อให้เกิดิ์กระแสเล้อดิ์	 (systemic	 blood	 flow,	Q
S
)	 ไหลเวียนไปเลี�ยงอวัยวะต่่าง	 ๆ	

ขึ้องร่างกาย	 กระบวนการวัดิ์ค่า	 ACVI	 อาศัยหลักการที�เรียกว่า	 ultrasound	 dilution	 ซึ่่�งคล้ายคล่งกับ	

transpulmonary	thermodilution	ที�กล่าวถง่ไปในหัวข้ึ้อด้ิ์านบน	(ดิ์ร่ายละเอยีดิ์ในหวัข้ึ้อ	ฉ.)	กล่าวคอ้	มีการ

ฉดีิ์สารละลาย	normal	saline	ที�อณุหภิม่ร่ิางกาย	ซึ่่�งมคีวามหนด้ิ์	(viscosity)	และความเร็ว	(velocity)	ต่ำ�ากว่า

เล้อดิ์ปกติ่เขึ้้าส่่ผ่่้ป่วยผ่่านทางสายสวนหลอดิ์เล้อดิ์ดิ์ำาใหญ่	 หลังจากปล่อยให้	 normal	 saline	 ผ่สมกับเล้อดิ์

ขึ้องผ่่้ป่วยจนความเร็วขึ้องเล้อดิ์หลังผ่สมลดิ์ลงแล้ว	 จ่งต่รวจจับค่าความเร็วดิ์้วยคล้�นเสียง	 ultrasound	

เพ้�อนำาค่าความเร็วที�เปลี�ยนไปกลับมาคำานวณหาปริมาต่รเล้อดิ์หลังการผ่สม	 และนำามาหักลบคำานวณเป็น

ปริมาต่รเลอ้ดิ์ก่อนการผ่สมต่่อไปได้ิ์

ตัวแปรที่่�เปลี่่�ยนแปลี่งตามวงจรการหายใจ (dynamic parameters)
	 ต่ัวแปรที�เปลี�ยนแปลงต่ามวงจรการหายใจนี�	 อาศัยหลักการขึ้อง	cardiopulmonary	 interaction	

during	positive	pressure	ventilation	กล่าวคอ้(22)	เม้�อผ่่านชุ่วงการชุ่วยหายใจเขึ้้าดิ์้วยแรงดิ์ันบวก	จะมีผ่ล

ทำาให้ปริมาต่รเล้อดิ์ที�ไหลกลับส่่หัวใจห้องบนขึ้วา	(preload	to	RV)	ลดิ์ลง	ซึ่่�งหากไม่มีการรั�วไหลจากความผ่ิดิ์

ปกต่ิอ้�นขึ้องหัวใจ	ปริมาต่รเล้อดิ์ที�ไหลกลับส่่หัวใจห้องบนขึ้วานี�จะเป็นปริมาต่รเดิ์ียวกันกับปริมาต่รเล้อดิ์ที�ไป

ยังปอดิ์และไหลกลับส่่หัวใจห้องบนซึ่้าย	(preload	to	LV)	ซึ่่�งจะลดิ์ลงต่ามกันไป	และเม้�อผ่่านชุ่วงการหายใจ

ออก	จะเกดิิ์ผ่ลในทางต่รงกนัขึ้า้ม	เปน็เหต่ใุหค้า่ต่วัแปรต่า่ง	ๆ 	ที�เปลี�ยนแปลงต่ามการหายใจมคีา่ความแปรปรวน	



33Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

(variation)	 เชุ่น	 มีค่าลดิ์ลงในชุ่วงชุ่วยหายใจเขึ้้า	 และมีค่าเพิ�มข่ึ้�นในชุ่วงหายใจออก	 เปลี�ยนแปลงไปมาต่าม

วงจรการหายใจไดิ์	้ดัิ์งนั�นหากเม้�อมกีารชุว่ยหายใจเขึ้า้ดิ์ว้ยแรงดิ์นับวกแลว้พบวา่มคีา่ความแปรปรวนขึ้องต่วัแปร

ต่่าง	ๆ 	สง่จะแสดิ์งวา่	ผ่่ป้ว่ยนา่จะยงัมกีารต่อบสนองต่่อการรกัษาดิ์ว้ยสารนำ�าอย่	่(เรยีกวา่	preload	dependent	

หรอ้	fluid	responder)	ในทางต่รงขึ้า้ม	หากเม้�อชุว่ยหายใจเข้ึ้าดิ์ว้ยแรงดิ์นับวกแล้วไมพ่บวา่มคีวามแปรปรวน

ขึ้องต่ัวแปรต่่าง	ๆ	แปลผ่ลว่า	ผ่่้ป่วยไม่น่าจะต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าแล้ว	(fluid	non	responder)

การใชุ้	dynamic	parameters	ต่่าง	ๆ	นี�	แม้จะมีการศ่กษาและคำาแนะนำาต่ามแนวทางเวชุปฏิิบัต่ิหลายฉบับ

ว่า	 สามารถทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าไดิ์้ดิ์ีกว่า	 static	 parameters	 ก็ต่าม	 แต่่การใชุ้	

dynamic	 parameters	 นั�น	 มีขึ้้อจำากัดิ์สำาคัญที�ต้่องร่้เพ้�อให้ได้ิ์ค่าตั่วแปรที�น่าเชุ้�อถ้อและแปลผ่ลได้ิ์ถ่กต้่อง	

โดิ์ยขึ้้อจำากัดิ์สำาคัญที�ต่้องมีเพ้�อให้สามารถใชุ้	dynamic	parameters	ได้ิ์ถ่กต่้อง	ค้อ(22)

	 ก.	ผ่่้ป่วยต่้องได้ิ์รับการชุ่วยหายใจด้ิ์วยแรงดิ์ันบวก	และไม่มีการหายใจเอง

	 ขึ้.	ผ่่้ป่วยมี	tidal	volume	คงที�	ประมาณ	8-10	มล./กก./breath

	 ค.	ผ่่้ป่วยต่้องไม่มีภิาวะหัวใจเต่้นผ่ิดิ์จังหวะ

	 ง.	 ผ่่้ป่วยต่้องมีผ่นังชุ่องทรวงอกที�ปิดิ์สนิทเป็นปกต่ิ	ไม่มีการเปิดิ์จากการผ่่าต่ัดิ์หร้อหัต่ถการ

	 จ.	ผ่่้ป่วยต่้องไม่มีภิาวะความดัิ์นในชุ่องท้องสง่ผ่ิดิ์ปกต่ิ

	 ฉ.	ผ่่้ป่วยต่้องไม่มีภิาวะความดัิ์นเล้อดิ์ในปอดิ์ส่ง	หร้อภิาวะหัวใจห้องขึ้วาทำางานล้มเหลว

	 ชุ.	การคำานวณค่าต่ัวแปรต่่าง	ๆ	ที�เปลี�ยนแปลงต่ามวงจรการหายใจ	 ต้่องใชุ้ค่าส่งสุดิ์และค่าต่ำ�าสุดิ์ที�

ไดิ์้จากวงรอบการหายใจวงรอบเดิ์ียวกัน

	 โดิ์ยต่ัวแปรต่่าง	ๆ	ที�จัดิ์อย่่ในกลุ่มนี�	ที�มีการศ่กษากันอย่างกว้างขึ้วางในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์เท่าที�

มีการรวบรวมไว้ในปัจจุบัน	มีดิ์ังต่่อไปนี�

 ซ. Pulse pressure variation (PPV)

	 PPV	นี�	อาศัยหลักการว่า(23)	pulse	pressure	ซึ่่�งเป็นค่าคำานวณจาก	systolic–diastolic	pressure	

จะแปรผ่ันต่าม	LV	stoke	volume	และแปรผ่กผ่ันกับความย้ดิ์หยุ่นขึ้องเส้นเล้อดิ์	ดิ์ังนั�น	หากค่า	LV	stroke	

volume	 มีการเปลี�ยนแปลงไปต่ามวงจรการหายใจ	ค่า	pulse	pressure	ก็จะมีการเปลี�ยนแปลงต่ามวงจร

การหายใจไปดิ์้วย	โดิ์ยการคำานวณค่า	PPV	นั�น	คำานวณไดิ์้จากสมการ
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รูปทำ่� 9. แสดิ์งหลักการวิธีการคำานวณความแปรปรวนขึ้อง	pulse	pressure	(PPV)(23)	สังเกต่ค่า	PP
max

	ที�เกิดิ์

ขึ้่�นเม้�อผ่่านชุ่วงการชุ่วยหายใจเขึ้้าดิ์้วยแรงดิ์ันบวก	และค่า	PP
min	

ที�เกิดิ์ข่ึ้�นเม้�อผ่่านชุ่วงการหายใจออก	โดิ์ยใน

ภิาพนี�มี	pulmonary	transit	time	ประมาณ	2	วินาที

 ฌ. Systolic pressure variability (SPV), delta-up (Δup) and delta-down (Δdown) 

	 เป็นค่าต่ัวแปรที�สามารถคำานวณได้ิ์โดิ์ยอาศัย	arterial	blood	pressure	waveform	พิจารณาจาก

รป่ที�	10(12)	ประกอบ	จะพบว่ามีค่าตั่วแปรที�ใชุ้ในการคำานวณดิ์ังนี�	ค้อ

รูปทำ่� 10.	กราฟื้	arterial	blood	pressure	waveform(12)

SP
end-exp

		 End-expiratory	paused	systolic	pressure	เป็นค่า	reference	ที�ใชุ้ในการคำานวณ

SP
max

	 Maximal	systolic	pressure	ที�เกิดิ์จาก	cardiopulmonary	interaction

SP
min

	 Minimal	systolic	pressure	ที�เกิดิ์จาก	cardiopulmonary	interaction

Δup	 Delta-up	มีค่าเท่ากับ	SP
max

	–	SP
end-exp

Δdown		 Delta-down	มีค่าเท่ากับ	SP
end-exp	

–	SP
min	

SPV	 Systolic	pressure	variability	โดิ์ยจะสามารถคำานวณไดิ์้จากสมการ
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 ญ. Plethysmography variability index (PVI)

	 เป็นค่าต่ัวแปรที�สามารถคำานวณไดิ์้จาก	pulse	oximetry	plethysmography	โดิ์ยอาศัยหลักการ

ที�คล้ายคล่งกับการคำานวณ	SPV,	Δup	และ	Δdown	(ร่ปที�	11)(24)	โดิ์ยจะมีต่ัวแปรต่่าง	ๆ	ที�ใชุ้ในการคำานวณ

ดิ์ังนี�

รูปทำ่� 11.	แสดิ์งการใชุ้	pulse	oximetry	plethysmography	เพ้�อการคำานวณค่า	PVI(24)

ซึ่้าย	 แสดิ์ง	 pulse	 oximetry	 plethysmography	 เทียบกับ	 arterial	 waveform	 ซึ่่�งพบว่ามี

ความคล้ายคล่งกันในการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�า

ขึ้วา	 แสดิ์งการใชุ้	 pulse	 oximetry	 plethysmography	 เพ้�อการหาค่า	 POP
max

,	 POP
min

,	 PI
max

 

และ	PI
min

POP
max

	 ค่าความกว้างส่งสุดิ์ขึ้องกราฟื้	plethysmography	ที�เกิดิ์จาก	cardiopulmonary	interaction

POP
min

	 ค่าความกว้างต่ำ�าสุดิ์ขึ้องกราฟื้	plethysmography	ที�เกิดิ์จาก	cardiopulmonary	interaction

PI	 Perfusion	 index(25)	 ค่าที�ไดิ์้จากการคำานวณการดิ์่ดิ์ซึ่ับแสง	 infrared	 โดิ์ย	pulse	 oximetry	 ซึ่่�ง

อุปกรณ์จะคำานวณจาก	 [ค่าการดิ์่ดิ์ซึ่ับแสงขึ้อง	 pulsatile	 blood	 (AC)]	 	 [ค่าการดิ์่ดิ์ซึ่ับแสงขึ้อง	

non-pulsatile	blood	และ	soft	tissue	อ้�น	ๆ	(DC)]

PI
max

	 Maximal	perfusion	index	ค่า	PI	ส่งสุดิ์จากกราฟื้	plethysmography	ที�เกิดิ์จาก	cardiopul-

monary	interaction

PI
min

	 Minimal	 perfusion	 index	 ค่า	 PI	 ต่ำ�าสุดิ์จากกราฟื้	 plethysmography	 ที�เกิดิ์จาก	 cardio-	

pulmonary	interaction

	 จากต่ัวแปรทั�งหมดิ์ขึ้้างบน	 จะสามารถนำามาคำานวณต่ัวแปรเพ้�อทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษา

ดิ์้วยสารนำ�าไดิ์้	2	ต่ัวแปร	ค้อ	respiratory	variation	of	pulse	oximetry	plethysmography	amplitude	

(%ΔPOP)	และ	plethysmography	variability	index	(PVI)	ต่ามสมการ
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และ

 ฎ. Peak aortic velocity variation (ΔV
peak

)

	 เป็นค่าที�จะไดิ์้จากการทำา	 trans-oesophageal	 หร้อ	 trans-thoracic	 echocardiography	 ด้ิ์วย	

apical	 five-chamber	 view(25)	 (ผ่่้เขึ้ียนไม่ขึ้ออธิบายวิธีการทำาในบทความนี�)	 วัดิ์หาค่าความเร็วขึ้องกระแส

เลอ้ดิ์ที�ออกจากบรเิวณ	aortic	annulus	โดิ์ยใชุค้า่ความเรว็ที�วดัิ์ไดิ์ส้ง่สดุิ์และต่ำ�าสดุิ์ในวงจรการหายใจเดิ์ยีวกนั	

แล้วนำามาคำานวณต่ามสมการ

 ฏิ. Stroke volume variation (SVV)

	 เป็นค่าที�สามารถคำานวณไดิ์้ด้ิ์วยการทำา	trans-thoracic	echocardiogram	(อ่านรายละเอียดิ์ไดิ์้ใน

หัวขึ้้อ	D. stroke volume index)	โดิ์ยในการคำานวณค่า	SVV	นั�นจำาเป็นต่้องหาค่า	SV
max

	และ	SV
min

	ที�เกิดิ์

จาก	cardiopulmonary	interaction	ใน	respiratory	cycle	เดิ์ียวกัน	เพ้�อนำาค่ามาคำานวณต่ามสมการ

 ฐิ. Stroke distance variation (ΔVTI)

	 Stroke	 distance	 (velocity-time	 integral;	 VTI)	 เป็นค่าที�ไดิ์้จากการวัดิ์ดิ์้วย	 trans-thoracic	

echocardiography	 โดิ์ยต่รง	 ด้ิ์วยการทำา	 apical	 five-chamber	 view(25)	 อาศัยหลักที�ว่า	 ค่า	 cardiac	

output	=	stroke	volume	×	HR	และค่า	stroke	volume	=	CSA
LVOT

	×	VTI
LVOT

	ดิ์ังนั�น	เม้�อค่า	CSA
LVOT

 

ขึ้องผ่่้ป่วยรายเดิ์ิมเป็นค่าคงที�	 จ่งสรุปไดิ์้ว่า	 ค่า	 stroke	 volume	 แปรผ่ันต่รงกับค่า	 VTI
LVOT

	 นั�นเอง	

(ดิ์่รายละเอียดิ์ในหัวขึ้้อ	ง.)

	 เม้�อวัดิ์ค่า	VTI
max

	และค่า	VTI
min

	ที�เปลี�ยนแปลงต่ามวงจรการหายใจในรอบวงจรเดิ์ียวกันแล้ว	จ่งนำา

ค่าที�ไดิ์้มาคำานวณหา	ΔVTI	ต่่อไปต่ามสมการแบบเดีิ์ยวกับการคำานวณ	SVV	ค้อ
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 ฑ. Inferior vena cava diameter variation (ΔIVCD)

	 เป็นอีกต่ัวแปรหน่�งที�ไดิ์้จากการทำา	trans-thoracic	echocardiography	(ผ่่้เขึ้ียนขึ้อไม่บรรยายถ่ง

รายละเอียดิ์วิธีการทำาในบทความนี�)	 เม้�อวัดิ์ขึ้นาดิ์ขึ้อง	 IVCD
max

	และ	 IVCD
min

	 จากวงรอบการหายใจวงรอบ

เดิ์ียวกันไดิ์้แล้ว	สามารถนำามาคำานวณหาต่ัวแปรต่่าง	ๆ	ไดิ์้ต่ามสมการ(26)

บทำสร์ป
 การทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์	 โดิ์ยเฉพาะผ่่้ป่วยวิกฤต่	

แนะนำาให้ทำาการประเมินโดิ์ยการใชุ้การทบทวนประวัต่ิการไดิ์้รับสารนำ�า	ต่รวจร่างกายประเมิน	fluid	status	

ร่วมกับการใชุ้ต่ัวแปรต่่าง	ๆ 	ที�มีเพ้�อทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสารนำ�าให้ไดิ์้ถก่ต่้องแม่นยำามากข่ึ้�น

ก่อนที�แพทย์ผ่่้รักษาจะให้สารนำ�าจริงเขึ้้าส่่ร่างกายผ่่้ป่วย	 โดิ์ยเป้าหมายเพ้�อให้มีการใชุ้สารนำ�าอย่างสมเหตุ่ผ่ล	

ลดิ์โอกาสเกิดิ์ภิาวะแทรกซ้ึ่อนจากภิาวะนำ�าเกินในผ่่ป่้วย	โดิ์ยค่าปกติ่ขึ้องตั่วแปรต่า่ง	ๆ 	ในผ่่ป่้วยกุมารเวชุศาสต่ร์

ที�ผ่่้เขึ้ียนไดิ์้รวบรวมเอาไว้ในบทความนี�	ให้พิจารณาต่าม	ต่ารางที�	2(12,	20,	23-25,	27-32)		โดิ์ยต่ัวแปรที�มีการศ่กษา

ทบทวนแบบ	systematic	 review	แล้วพบว่า	สามารถใชุ้ในการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยสาร

นำ�าในผ่่้ป่วยกุมารเวชุศาสต่ร์ไดิ์้ดีิ์(10)	 ไดิ์้แก่	ACVI	 (static),	 SVI	 (static),	ΔCI
PLRT

	 (static),	ΔSV
PLRT

	 (static),	

ΔV
peak

	(dynamic)	และ	ΔVTI	(dynamic)	
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ตารางทำ่� 2.	 ค่าปกต่ิขึ้องตั่วแปรต่่าง	 ๆ	 ที�ใชุ้ในการทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยสารนำ�าในผ่่้ป่วย

กุมารเวชุศาสต่ร์

Parameters Abbreviations Units

Normal ranges / cut-off 
thresholds Methods Remarks

responders non-responders

Static parameters

Central	venous	pressure CVP mmHg <8	–	12	 >8	–	12
Central	venous	
catheter

-

Pulmonary	capillary	
occlusive	pressure

PAOP mmHg <8	–	12 >8	–	12
Pulmonary	artery	
catheter

-

Stroke	volume	index(32) SVI mL/m2 <25 >25 Echocardiogram -

Corrected	flow	time(20) FT
C

msec <394 >394
Echocardiogram	
(trans-
oesophageal)

Related	w/	LV	
contractility

Global	end-diastolic	volume	
index(28) GEDVI mL/m2 637	±	134 781	±	161

Transpulmonary	
thermodilution

Volume	in	
RA+RV+LA+LV

Active	circulatory	volume	
index(27) ACVI mL/m2 46.2	±	11.8 53.3	±	15.5

Ultrasound	
dilution

Volume	of	
patient’s	blood	
mixed	w/	NSS	in	
1	min

Passive leg-raising test

Stroke	volume	change	after	
PLRT

ΔSV
PRLT

% >10	-	15 <10	-	15 PLRT -

Cardiac	index	change	after	
PLRT

ΔCI
PRLT

% >10	-	15 <10	-	15 PLRT -

Dynamic parameters

Pulse	pressure	variation(23) PPV % >13 <13 Arterial	waveform -

Delta-up(12) Δup mmHg N/A N/A Arterial	waveform
Related	w/	LV	
contractility

Delta-down(12) Δdown mmHg >2 <2 Arterial	waveform
Related	w/	LV	
preload

Systolic	pressure	variation(12) SPV mmHg >5 <5 Arterial	waveform -

Respiratory	variation	of	pulse	
oximetry	plethysmography	
amplitude(24)

ΔPOP % >15 <15 SpO
2
	waveform -

Plethysmography	variability	
index(30) PVI % >13 <13 SpO

2
	waveform -

Respiratory	variation	in	aortic	
blood	flow	peak	velocity(25) ΔV

peak
% >10 <10 Echocardiogram -

Stroke	volume	variation(30) SVV % >9	–	12.5 <9	–	12.5 Echocardiogram -

Stroke	distance	variation(30) ΔVTI % >4 <4 Echocardiogram -

Inferior	vena	cava	diameter	
variation(31) ΔIVCD % >12 <12 Echocardiogram -
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	 ทั�งนี�	เน้�องจากการใชุ้ต่ัวแปรแต่่ละตั่วมีข้ึ้อจำากัดิ์ที�แต่กต่่างกันออกไป	การที�กุมารแพทย์ผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วย

จะเล้อกใชุ้ต่ัวแปรต่ัวใดิ์นั�น	 ให้ใชุ้ดิ์ุลพินิจโดิ์ยขึ้่�นอย่่กับอุปกรณ์และเทคนิคที�มีที�สามารถทำาไดิ์้ในโรงพยาบาล

นั�น	ๆ	และขึ้้อจำากัดิ์ต่่าง	ๆ	ขึ้องผ่่้ป่วย	ผ่่้เขีึ้ยนขึ้อสรุปเป็นแผ่นภิาพแนวทางในการเล้อกใชุ้ต่ัวแปรต่่าง	ๆ	เพ้�อ

ชุ่วยทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยสารนำ�า	ดิ์ังร่ปดิ์้านล่างต่่อไปนี�
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Introduction
	 Long	QT	syndrome	type	3	(LQTS3)	stands	as	an	enigmatic	cardiac	disorder	that	has	

intrigued	scientists,	clinicians,	and	researchers	for	decades.	This	hereditary	condition,	char-

acterized	by	prolonged	ventricular	repolarization,	poses	a	substantial	risk	of	life-threatening	

arrhythmias,	leading	to	syncope,	cardiac	arrest,	and	sudden	cardiac	death(1).	Understanding	

the	intricate	mechanisms	underlying	LQTS3	has	been	a	challenging	pursuit,	but	recent	strides	

in	 genetic	 insights,	 electrophysiological	 discoveries,	 and	 advancements	 in	 research	 have	

started	to	shed	light	on	its	elusive	nature.

LQTS3	is	a	subtype	of	the	broader	Long	QT	Syndrome	(LQTS),	a	group	of	inherited	cardiac	

disorders	associated	with	abnormalities	in	cardiac	ion	channels.	It	is	primarily	caused	by	gain-

of-function	mutations	 in	the	SCN5A	gene,	encoding	the	α-subunit	of	the	cardiac	sodium	

channel	Na
V
1.5	 (2).	Unlike	other	subtypes	of	LQTS,	LQTS3	is	characterized	by	a	persistent	

inward	sodium	current	during	the	plateau	phase	of	the	cardiac	action	potential,	which	dis-

rupts	the	delicate	balance	of	ion	channel	currents	and	significantly	prolongs	ventricular	re-

polarization(3).

	 The	clinical	manifestations	of	LQTS3	often	differ	from	those	of	other	LQTS	subtypes,	

as	patients	frequently	experience	arrhythmias	during	rest	or	sleep,	rather	than	during	exercise	

or	stress(4).	This	unique	clinical	phenotype,	combined	with	the	distinct	underlying	molecular	

and	electrophysiological	mechanisms,	presents	challenges	in	diagnosis,	risk	stratification,	and	

management	of	affected	individuals.

Recent	advancements	in	genetic	sequencing	technologies	have	provided	crucial	insights	into	

the	genetic	architecture	of	LQTS3.	By	identifying	novel	SCN5A	mutations	and	studying	their	

functional	consequences,	researchers	have	deepened	their	understanding	of	the	complex	

genotype-phenotype	relationships	in	LQTS3.	These	discoveries	have	paved	the	way	for	im-

proved	 diagnostic	 techniques,	 including	 genetic	 testing	 and	 cascade	 screening	 of	 at-risk	

family	members.

	 Furthermore,	the	advent	of	sophisticated	electrophysiological	tools	and	experimen-

tal	models	has	allowed	researchers	to	unravel	the	intricate	workings	of	the	cardiac	sodium	

channel	Na
V
1.5	and	its	aberrations	in	LQTS3.	High-resolution	cellular	and	molecular	studies	

have	 elucidated	 the	 pathophysiological	mechanisms	 that	 underlie	 the	 sustained	 inward	

sodium	current,	facilitating	the	development	of	targeted	pharmacological	interventions	and	

gene	therapies.

In	this	article,	we	delve	into	the	captivating	realm	of	LQTS3,	exploring	the	recent	advance-
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ments	in	genetic	insights,	electrophysiological	discoveries,	and	the	emerging	research	avenues.	

We	will	delve	into	the	intricate	genetic	landscape	of	LQTS3,	the	clinical	manifestations	and	

challenges	in	its	diagnosis	and	management,	and	the	exciting	therapeutic	prospects	on	the	

horizon.	By	unraveling	the	mysteries	of	LQT3,	we	aim	to	foster	a	deeper	understanding	of	

this	complex	disorder	and	contribute	to	the	ongoing	efforts	in	preventing	sudden	cardiac	

death	in	affected	individuals.

	 Through	the	integration	of	genetic,	molecular,	and	clinical	research,	the	collective	

knowledge	gained	in	recent	years	holds	tremendous	promise	for	unraveling	the	mysteries	

surrounding	LQTS3.	As	scientists	and	clinicians	join	forces,	armed	with	groundbreaking	ad-

vancements,	we	 inch	closer	 to	 improved	diagnostics,	 individualized	treatments,	and	ulti-

mately,	a	brighter	future	for	individuals	affected	by	LQTS3.	

Long QT Syndrome
	 LQTS	is	a	cardiac	disorder	characterized	by	abnormal	electrical	activity	within	the	

heart.	Patients	with	LQTS	exhibit	QT	prolongation	on	their	electrocardiogram	(ECG),	which	

can	lead	to	various	symptoms	such	as	loss	of	consciousness	and	acute	heart	failure	due	to	

ventricular	tachyarrhythmias,	particularly	torsades	de	pointes.	These	arrhythmias	could	result	

in	cardiac	arrest,	syncope,	or	be	mistaken	as	a	consultive	disorder	caused	by	hypoxia-induced	

cerebral	seizures(5,	6).

According	to	the	diagnostic	criteria	outlined	by	the	European	Society	of	Cardiology,	individ-

uals	are	classified	as	having	LQTS	when	their	QT	duration	exceeds	480	ms,	regardless	of	

gender	(Figure	1)(7).	However,	for	screening	purpose,	the	definition	of	QT	prolongation	differs	

slightly,	with	males	considered	to	have	QT	prolongation	if	their	QT	duration	exceeds	450	ms	

and	females	if	it	exceeds	460	ms(8).	
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Figure 1. Electrocardiogram	of	A.	Normal	QT	interval	B.	Long	QT	interval

1. Prevalence of LQTS

	 While	the	exact	prevalence	of	this	condition	in	the	overall	population	remains	scarce,	

a	 study	by	 Schwartz	et al.	 (2009)	 illustrates	 the	prevalence	of	 LQTS	 specifically	 among	

Caucasians.	Their	findings	 indicated	a	prevalence	rate	of	approximately	1	case	per	2,534	

individuals,	equating	to	0.04%.	Interestingly,	this	study	also	revealed	a	higher	incidence	of	

LQTS	in	females	compared	to	males,	as	reported	by	the	National	Heart,	Lung,	and	Blood	

Institute	in	2022(9).

	 Research	conducted	by	Trithiphen	et al.	in	2019	examined	the	occurrence	of	LQTS	

in	the	Thai	population	by	analyzing	2,456	electrocardiograms	(ECGs).	The	study	revealed	that	

14%	of	the	ECGs	demonstrated	QT	prolongation.	Furthermore,	the	subject	with	a	prolonged	

QT	interval	were	observed	to	be	12.5%	in	males	and	17.7%	in	females.	Following	an	18-year	

follow-up	 period,	 it	 was	 found	 that	 10.5%	 of	 individuals	with	 prolong	QT	 experienced	

cardiovascular	events(10).

2. Clinical manifestation

	 Symptoms	associated	with	LQTS	encompass	a	 range	of	manifestations,	 including	

episodes	of	fainting	or	loss	of	consciousness,	palpitations,	seizures,	rapid	or	irregular	heartbeat,	

sudden	death,	chest	pain,	breathing	difficulties,	as	well	as	paleness	or	cyanosis.	The	severity	

can	vary	among	individuals	and	differ	depending	on	the	specific	genetic	mutation	involved.	
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While	 some	 individuals	may	 exhibit	 symptoms	 from	birth,	 others	may	 experience	 them	

later	 in	 life,	although	the	condition	generally	affects	younger	 individuals.	A	 retrospective	

analysis	of	 the	medical	history	of	647	untreated	LQTS	patients	over	 a	 span	of	28	years	

revealed	that	approximately	13%	experienced	cardiac	arrest	or	sudden	death	before	reaching	

an	average	age	of	40.3	years.	Certain	triggers,	such	as	physical	activity	(particularly	swimming),	

emotional	and	auditory	stimulation,	as	well	as	sleep,	can	precipitate	symptoms(11).

	 The	diagnosis	of	LQTS	primarily	relies	on	the	examination	of	various	factors,	includ-

ing	the	ECG	readings,	presence	of	QT-prolongation,	assessment	of	the	patient’s	clinical	his-

tory,	and	consideration	of	their	family	history.	However,	the	key	symptom	that	often	leads	

to	suspicion	of	LQTS	is	unexplained	fainting.	Additionally,	some	patients	may	also	experience	

accompanying	symptoms	such	as	blurred	vision,	mild	headache,	seizures,	rapid	heartbeat,	

weakness,	and	other	related	manifestations.	Diagnosis	is	made	by	calculating	an	LQTS	score	

with	the	score	of	3.5	or	above	indicating	high	probability	for	congenital	LQTS	(11)	(Figure	2).

Figure 2.	Diagnostic	criteria	for	LQTS	in	1993(1)
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3. Type of LQTS

	 There	are	several	types	of	LQTS.	The	most	common	are	three	groups:	type	1,	type	

2,	and	type	3,	which	have	different	etiology	and	pathophysiology.

	 3.1	Type	1	LQTS	(LQTS1)	is	primarily	attributed	to	a	mutation	in	the	KCNQ1	gene,	

leading	to	the	loss	of	function	of	the	voltage-gated	potassium	channel	type	7.1	(K
V
7.1).	This	

genetic	abnormality	results	in	a	diminished	slow	delayed	rectifier	current	generated	by	the	

flow	of	potassium	ions	(I
Ks
).	Notably,	LQTS1	displays	a	higher	prevalence	in	males,	usually	

occurs	during	childhood,	and	episodes	of	arrhythmia	are	commonly	triggered	by	physical	

exertion	or	exercise.	Patients	with	type	1	LQTS	account	for	35%	of	all	LQTS	cases(4).

	 3.2	Type	2	LQTS	(LQTS2)	arises	from	a	mutation	in	the	KCNH2	gene,	leading	to	the	

deactivation	of	the	voltage-gated	potassium	channel	type	11.1	(K
V
11.1).	This	genetic	alteration	

disrupts	the	rapid	delayed	rectifier	current	potassium	ions	(I
Kr
),	resulting	in	a	decreased	efflux	

of	these	essential	 ions.	LQTS2	exhibits	a	higher	 incidence	among	the	female	population,	

usually	occur	during	puberty,	and	arousal	is	the	main	trigger	events.	It	accounts	for	30%	of	

all	LQTS	cases(4).

	 3.3	Type	3	LQTS	(LQTS3),	is	caused	by	a	genetic	mutation	in	cardiac	sodium	channel	

gene	(SCN5A),	leading	to	an	enhanced	function	of	the	voltage-gated	sodium	channel	type	

1.5	 (Na
V
1.5).	This	genetic	alteration	 results	 in	an	 increased	activity	of	Na

V
1.5,	altering	 the	

delicate	balance	of	sodium	currents	(I
Na
)	within	the	heart.	Type	3	LQTS	demonstrates	a	high-

er	prevalence	among	the	puberty	female,	the	main	trigger	event	is	rest.	It	accounts	for	about	

10%	of	the	LQTS	population(4)	(Figure	3).
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Figure 3. The	relation	between	genotype	and	phenotype	of	LQTS	in	the	three	primary	sub-

categories,	types	1,	2,	and	3(4).
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	 While	studying	all	types	of	LQTS	is	 important,	focusing	on	LQTS3	specifically	can	

offer	several	unique	advantages	and	opportunities	for	research	and	clinical	advancements.	

LQTS3	is	distinguished	from	other	types	of	LQTS	due	to	its	association	with	a	specific	muta-

tion	in	SCN5A,	which	is	responsible	for	the	creation	of	sodium	channels	in	the	heart.	Genet-

ic	mutation	in	SCN5A	not	only	contributes	to	LQTS3	but	also	has	the	potential	to	cause	

various	 other	 disorders,	 including	 Brugada	 syndrome,	 dilated	 cardiomyopathy,	 and	 atrial	

fibrillation.	By	studying	mutation	in	this	gene,	researchers	can	enhance	their	understanding	

of	the	physiology	of	ion	channels.	Furthermore,	LQTS3	exhibits	a	primary	trigger	event,	rest,	

which	 is	an	unavoidable	aspect	of	human	life,	so	studying	LQTS3	could	emphasizes	the	

importance	of	customized	treatment	approaches	that	take	into	account	the	specific	needs	

of	individuals	affected	by	LQTS3.	Therefore,	in	this	article	we	will	mainly	focus	on	LQTS3.

Long QT syndrome type 3 (LQTS3)
4. Cause of LQTS3

	 As	mentioned	above,	LQTS3	is	a	result	of	a	mutation	occurring	in	the	SCN5A	gene,	

which	is	responsible	for	generating	the	cardiac	sodium	channel	called	Na
V
1.5.	This	mutation	

alters	the	 influx	of	sodium	ions	 into	cells,	 leading	to	changes	 in	the	sodium	current	(I
Na
).	

Given	the	intricate	nature	of	the	mutation’s	impact,	this	article	will	commence	by	elucidat-

ing	fundamental	knowledge	concerning	the	voltage-gated	sodium	channel	in	mammalian	

myocardial	cells.	This	introduction	aims	to	provide	a	solid	foundation	for	comprehending	

the	complex	effects	of	mutation.

 4.1 Voltage-gated sodium channel in myocardial cells of mammals

	 The	gene	SCN5A	can	be	found	on	chromosome	3p21	and	comprises	a	total	of	28	

exons.	 It	undergoes	transcription	and	translation	to	produce	the	primary	cardiac	 isoform,	

Na
V
1.5,	which	belongs	to	the	family	of	voltage-gated	sodium	channels.	Na

V
1.5	comprises	four	

distinct	domains	referred	to	as	DI	to	DIV.	Each	domain	is	composed	of	six	segments	that	span	

the	cell	membrane,	namely	S1	to	S6.	The	region	between	S5	and	S6	within	each	domain	

forms	a	pore	and	ion	selectivity	filter.	(12)	Within	these	segments,	segment	4	contains	a	con-

centration	of	positive	 charges,	which	 is	 believed	 to	be	 involved	 in	detecting	 changes	 in	

electrical	potential.	The	N-terminal	and	C-terminal	regions	connect	all	four	domains	to	the	

peptide	chain(13,	14)	(Figure	4).

	 The	voltage-gated	sodium	channel	exists	in	three	states:	open,	closed	(resting),	and	

inactivated.	These	state	transition	from	closed	to	open	when	the	membrane	depolarizes.	
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The	channel	remains	open	for	a	very	short	duration	before	becoming	inactivated.	When	the	

cell	membrane	potential	returns	to	its	hyperpolarized	resting	potential,	the	inactivated	state	

reverts	back	to	the	resting	state.	The	current	flowing	through	the	sodium	channels	corresponds	

to	their	cycling	through	the	resting,	open,	and	inactivated	states(15)	(Figure	5).

 

Figure 4. Molecular	arrangement	of	the	sodium	channel	in	the	heart.	A.	Illustration	of	the	

α-subunit	(Na
v
1.5).	Na

v
1.5	is	composed	of	four	sections	(DI-DIV),	each	containing	six	segments	

that	span	the	cell	membrane	(S1-S6).	The	S4	segments	possess	a	positive	charge	and	serve	

as	voltage	sensors.	B.	The	four	sections	of	Na
v
1.5	fold	around	a	pore	responsible	for	 ion	

conduction,	which	is	lined	by	the	connecting	segments	between	the	S5	and	S6	segments(2).
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Figure 5. Sodium	channels	exhibit	three	different	states:	open,	closed	(resting)	and	inacti-

vated,	undergoing	cycles	between	them.	These	channels	transition	from	the	closed	(resting)	

state	to	the	open	state	when	the	cell	membrane	experiences	depolarization.	The	channel	

remains	open	for	a	very	brief	period,	 lasting	less	than	a	millisecond,	before	entering	the	

inactivated	 state.	Once	 the	cell	membrane	potential	 returns	 to	a	hyperpolarized	 resting	

level,	the	inactivated	state	transitions	back	to	the	resting	state.	The	current	flowing	through	

sodium	channels	corresponds	to	the	cycling	of	these	channels	through	the	resting,	open,	

and	inactivated	states(15).

 4.2 Sodium current from sodium influx through voltage-gated sodium channels

	 When	cardiomyocytes	are	activated	by	electrical	signals	originating	from	neighboring	

cells	or	artificially	induced	stimuli	during	patch-clamp	experiments,	their	initial	membrane	

potential	(around	-85	mV)	becomes	less	negative,	a	process	known	as	depolarization.	This	

depolarization	initiates	the	outward	displacement	of	the	positively	charged	voltage	sensors	

(S4	segments).	Subsequently,	these	sensors’	movement	prompts	the	activation	of	ion	chan-

nels,	leading	to	the	opening	of	these	channels	and	facilitating	the	passage	of	ions.	Simulta-

neously	with	the	onset	of	activation,	the	channels	initiate	their	inactivation	process,	resulting	

in	their	closure.	Nonetheless,	inactivation	occurs	at	a	slower	pace	compared	to	activation,	

allowing	the	channels	to	remain	briefly	open	for	the	passage	of	inward	sodium	currents	(I
Na
)	

during	phase	0	of	the	action	potential.	(Figure	6A,	6B).	Inactivation	occurs	in	different	con-

formational	states,	including	fast,	intermediate,	and	slow	inactivation(2,	16).
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	 The	fast	inactivation	process	is	interconnected	with	activation	and	commences	when	

the	S4	segment	of	DIV	moves	outward.	This	movement	serves	as	a	stimulus	 for	specific	

amino	acids	(isoleucine,	phenylalanine,	and	methionine)	known	as	the	IFM	motif,	along	with	

nearby	glycine	and	proline,	to	obstruct	the	channel’s	pore.	These	amino	acids	bind	with	

multiple	amino	acids	in	the	cytoplasmic	loops	situated	between	the	S4	and	S5	segments	of	

DIII	and	DIV,	effectively	obstructing	the	channel(2,	16).

	 The	molecular	processes	leading	to	slow	inactivation	are	not	as	well	understood.	

However,	mutations	in	certain	parts	of	the	channel,	such	as	the	P-loops,	S6	segments,	and	

C	terminus,	have	been	observed	to	influence	this	state.	Regardless,	more	than	99%	of	sodi-

um	channels	are	inactivated	by	the	end	of	phase	1	of	the	action	potential,	and	they	can	

only	be	reactivated	after	a	recovery	period	during	phase	4.	Slow	inactivation	requires	much	

longer	recovery	times	compared	to	fast	inactivation	(2,	17).

	 In	some	cases,	a	very	small	portion	of	sodium	channels	may	reactivate	during	phase	

3	of	the	action	potential.	This	reactivation	generates	a	current	that	is	referred	to	as	the	win-

dow	current	(Figure	6C,	6D),	which	is	less	than	1%	of	the	peak	I
Na
.	It	is	called	the	window	

current	because	it	occurs	when	the	cell	membrane	reaches	a	depolarized	potential	that	is	

sufficient	to	reactivate	some	channels,	but	not	enough	to	cause	complete	inactivation.	In	a	

healthy	heart,	the	voltage	range	for	the	window	current	is	highly	limited	and	precise,	giving	

it	a	minor	role	during	the	cardiac	action	potential(2).
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Figure 6. Investigation	of	voltage-dependent	activation	and	inactivation	of	the	cardiac	sodium	

channel	by	using	 the	patch-clamp	experiment.	A.	Activation	properties	are	examined	by	

applying	50	ms	voltage	steps	from	a	holding	potential	of	−120	mV.	The	resulting	sodium	

current	amplitudes	are	normalized	to	the	maximum	peak	sodium	current	amplitude	and	

plotted	 against	 the	 corresponding	 voltage,	 forming	 the	 activation	 curve.	 B.	 Inactivation	

characteristics	are	studied	by	applying	500	ms	voltage	steps	 from	a	holding	potential	of	

−120	mV	 to	 induce	 channel	 inactivation	 (prepulse).	 The	 fraction	 of	 channels	 remaining	

uninactivated	is	measured	using	a	20	mV	test	pulse,	and	the	amplitude	of	sodium	current	

at	each	test	pulse	is	divided	by	the	maximum	peak	sodium	current	amplitude,	resulting	in	

the	inactivation	curve.	C. The	region	shaded	in	gray	illustrates	the	presence	of	a	window	

current,	which	 arises	when	 the	 sarcolemma	 attains	 a	membrane	potential	 that	 enables	

partial	reactivation	of	channels	without	undergoing	complete	inactivation.	D.	The	window	

current	 is	 typically	observed	during	phase	3	of	 the	ventricular	action	potential,	within	a	

narrow	voltage	range.(2)

 4.3 SCN5A mutations that cause LQTS3

	 LQTS3	is	associated	with	mutations	in	SCN5A	and	affects	around	13%	of	genotyped	

individuals	with	LQTS(18,	19).	To	date,	over	80	SCN5A	mutations	have	been	discovered	in	LQTS3	

patients,	with	almost	half	of	them	undergoing	heterologous	study(3).	The	majority	of	these	

genetic	 alterations	 are	missense	mutations,	which	 result	 in	 a	 gain-of-function	 in	 sodium	
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channels	by	 interfering	with	the	process	of	rapid	 inactivation.	This	disruption	leads	to	an	

abnormal	sustained	sodium	current	that	does	not	properly	inactivate	(I
sus
	or	I

pst
)(20)	(Figure	7B,	

7C).	These	mutations	are	primarily	concentrated	 in	specific	regions	of	the	Na
V
1.5	sodium	

channel,	 including	 the	S4	 segment	of	DIV,	 the	DIII-DIV	 linker,	 and	 the	cytoplasmic	 loops	

between	the	S4	and	S5	segments	of	DIII	and	DIV.	Additionally,	mutations	in	the	C	terminus	

are	involved	in	stabilizing	fast	inactivation	by	interacting	with	the	DIII-DIV	linker.(3,	18,	21,	22)

	 Less	frequently	observed	mechanisms	through	which	mutations	in	SCN5A	lead	to	

LQTS3	involve	the	augmentation	of	the	window	current(23,	24)	.	(Figure	8B),	slower	inactivation(24,	25),	

faster	recovery	from	inactivation(26,	27)	(Figure	8A),	and	larger	peak	sodium	current	density(28) 

(figure	8C).	The	window	current	is	increased	when	mutant	sodium	channels	fail	to	inactivate	

at	positive	potentials,	widening	the	voltage	range	where	the	channel	can	reactivate	without	

inactivation(23,	24).	Slower	inactivation	leads	to	longer	channel	openings,	resulting	in	a	slowly	

inactivating	sodium	current	known	as	the	late	sodium	current	(I
NaL

)(25)	(figure	8D).	In	certain	

literature,	there	is	a	tendency	to	use	terms	like	I
sus
,	I

pst
,	and	I

NaL
	interchangeably.	The	window	

current,	along	with	I
NaL

,	shares	similarities	with	I
sus
	and	influences	phases	2	and	3	of	the	action	

potential,	which	usually	exhibits	minimal	or	no	sodium	current.	Accelerated	recovery	from	

inactivation	and	higher	peak	sodium	current	density	both	 involve	an	enhanced	 influx	of	

sodium	ions	during	phase	0	of	the	action	potential.	The	impact	of	these	mutations	disrupts	

the	 equilibrium	 between	 depolarizing	 and	 repolarizing	 currents,	 favoring	 depolarization.	

This	delay	in	the	repolarization	process	can	trigger	early	afterdepolarizations	during	other	

phases	of	the	action	potential	as	well,	such	as	phases	2	and	3.	Purkinje	fiber	myocytes,	which	

naturally	have	longer	action	potential	durations,	are	particularly	susceptible	to	these	early	

afterdepolarizations(17,	29).	The	induction	of	torsades	de	pointes,	a	specific	type	of	arrhythmia,	

is	believed	to	be	initiated	by	these	early	after	depolarizations	specific	phases	of	the	action	

potential(2,	30).

 



56 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

Figure 7.	Long	QT	Syndrome	type	3	A.	Prolonged	QT	interval	attributed	to	delayed	repolar-

ization	of	ventricular	action	potentials.	B.	Presence	of	abnormal	sustained	non-inactivating	

sodium	 current	 (red	 area)	 contributing	 to	 delayed	 repolarization	 in	 LQTS3.	 C.	 Sustained	

current	resulting	from	incomplete	inactivation	of	sodium	channels	(red	circles)(2).
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Figure 8. Alternative	mechanisms	 leading	 to	 sodium	 channel	 gain-of-function	 LQTS3	 A.	

Evident	augmentation	of	the	window	current	arising	 from	delayed	 inactivation	of	cardiac	

sodium	channels	(depicted	as	red	circles).	B.	The	increased	window	current	is	observed	during	

phases	2	and	3	of	the	ventricular	action	potential	(depicted	as	the	red	area),	C.	The	peak	

sodium	current	observed	during	phase	0	(depicted	as	the	red	area).	D.	Slower	inactivation	

leads	to	the	generation	of	a	late	sodium	current	(depicted	as	the	red	area)(2).

Figure 9. SCN5A	mutations	associated	with	LQTS3(3)	(more	information	on	table	1)
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Table 1. Examination	of	LQTS3	mutant	channels	and	their	electrophysiological	properties,	

highlighting	 the	 assessment	 of	 increased	window	 current	 through	 shifts	 in	 steady-state	

activation	and	inactivation	curves,	and	experimental	confirmation	using	a	ramp	protocol(3).

LQTS3 Variant I
sus

I
window

I
peak

Current decay Recovery time References

S216L ↑ ↑ ↔ Faster Faster (31)

N406K ↔ ↓ ↔ (32)

A572D ↔ ↔ Faster (22,	26)

delAL586-587 ↑ ↔ ↑ Faster Faster (31)

G615E ↔ ↔ ↔ Faster (22,	26,	31)

L618F ↔ ↔ ↔ (33)

L619F ↑ ↑ ↔ ↔ Faster (34)

R680H ↑ ↔ ↔ Faster ↔ (31)

S941N ↑ ↔ ↔ Slower ↔ (35,	36)

A997S ↑ Slower (37)

R1193Q ↑ ↓ ↔ Faster (38)

F1250L ↔ ↔ ↔ (33)

E1295K ↔ ↑ (shifted) ↔ slower Faster (39)

T1304M ↑ ↑ ↔ Faster Faster (31)

N1325S ↑ ↑ Slower Slower (23)

A1330P ↔ ↑ ↔ Slower Faster (24)

A1330T ↔ ↑ (shifted) ↔ ↔ Faster (40)

P1332L ↔ ↔ ↔ Slower Slower (35,	41)	

F1473C ↑ ↑ ↔ Faster (42)

F1486L ↑ ↑ ↔ Slower Faster (31)

delK1500 ↑ ↓ Slower (43)

delKPQ1505-1507 ↑ ↑ ↔ Slower Faster (20,	23,	44)

delQKP1507-1509 ↑ ↔ Faster Faster (45)

delF1617
↑ at +40 mV 
or ↓ at -60 mV

↓ ↓ Slower Slower (46)
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LQTS3 Variant I
sus

I
window

I
peak

Current decay Recovery time References

T1620K ↔ ↑ ↔ Slower Faster (47)

R1623Q ↑ ↑ ↔ Slower ↔ (48,	49)

R1626P ↑ ↔ Slower ↔ (25)

R1644H ↑ ↑ Slower ↔ (23)

R1644C ↔ ↑ ↔ ↔ Faster (50)

M1652R ↑ ↑ ↔ Slower Faster (25)

V1763M ↑ ↔ Faster (51)

M1766L ↑ ↑ ↓ (52)

I1768V ↔ ↑ ↔ ↔ Faster (28)

V1777M ↑ ↓ (27)

E1784K ↑ ↓ ↓ ↔, Faster Faster (53-55)

D1790G ↑ ↓ ↔ Faster Faster (56,	57)

1795insD ↑ ↓ ↓ ↔, Slower Slower, ↔ (58-61)

Y1795C ↑ ↓, ↔ ↑ Slower ↔ (28)

L1825P ↑ ↔ ↓ Slower ↔ (62,	63)

R1826H ↑ ↑ Slower (37)

V1951L ↑ (delQ1077) ↔ ↑ Faster ↔ (31)

F2004L ↑ ↑ ↔ Slower Faster (31)

P2006A ↑ ↑ ↔ ↔ Faster (31)

 4.4 How to examine the functioning of the sodium channel?

	 Based	on	the	provided	information,	extensive	research	has	been	conducted	over	an	

extended	period	to	investigate	the	function	of	sodium	channels.	To	examine	the	function	

of	sodium	channels	over	time,	scientists	have	introduced	a	modified	form	of	the	SCN5A	gene	

into	cultured	cells	using	a	plasmid.	This	resultes	in	the	expression	of	mutant	sodium	channels	

within	the	cells.	By	utilizing	patch	clamp	electrical	stimulation,	researchers	have	studied	the	

behavior	of	these	channels	when	subjected	to	a	specific	voltage,	comparing	them	to	the	

non-mutated	sodium	channels.	Among	the	various	cell	types	utilized	for	transfection,	HEK293	

cells	are	the	most	frequently	employed.
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HEK293	cells,	short	for	human	embryonic	kidney	293,	are	derived	from	human	embryonic	

kidney	cells	and	are	extensively	utilized	in	cell	biology	research.	These	cells	are	favored	in	

scientific	studies	due	to	their	consistent	growth	characteristics	and	high	transfection	efficien-

cy	with	minimal	cell	death.	HEK293	cells	have	become	a	popular	choice	for	investigating	

channel	gene	mutations,	assessing	the	impact	of	drugs	on	channels(64),	exploring	RNA	inter-

ference	systems(65),	examining	protein-protein	interactions(66),	and	studying	nuclear	signaling	

involved	in	protein	production	regulation(67),	among	other	applications.

	 Previously,	it	was	widely	believed	that	HEK293	cells	did	not	express	voltage-gated	

ion	channels.	Electrical	stimulation	often	did	not	elicit	any	electrical	current,	or	if	it	did,	the	

occurrence	was	 extremely	 rare.	 However,	 recent	 research	 has	 challenged	 this	 belief	 by	

demonstrating	the	expression	of	specific	channels	in	HEK293	cells.	These	channels	include	

Na
V
1.7,	presumed	Ca2+	channels	(such	as	Ca

V
1.2	and	Ca

V
1.3),	and	outward	rectifier	K+	chan-

nels	(such	as	K
V
1.1,	K

V
1.2,	K

V
1.3,	K

V
1.6,	or	K

V
3.1),	among	others,	as	illustrated	in	Figure	10.	

These	channels	are	also	observed	to	exhibit	low	levels	of	expression.	Consequently,	when	

introducing	other	genes	responsible	for	channel	formation,	such	as	SCN5A,	into	HEK293	cells,	

no	 significant	 changes	 in	 potential	 difference	 or	 electrical	 activity	 are	 detected	 during	

electrophysiology	studies(68).	To	ensure	consistency	in	the	investigation	of	channel-forming	

genes,	it	is	crucial	to	include	negative	controls	where	no	genes	are	transfected	into	the	cells.
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Figure 10. The	presence	of	various	ion	channel	subunits	that	may	naturally	occur	in	HEK-293	

cells.	These	subunits	encompass	voltage-gated	Na+	channels	(potentially	encoded	by	NaV1.7),	

the	β1A	subunit,	Ca2+	channels	(potentially	encoded	by	Ca
V
1.2	and	Ca

V
1.3),	outward	rectifi-

er	K+	channels	(potentially	encoded	by	K
V
1.1,	K

V
1.2,	K

V
1.3,	K

V
1.6,	or	K

V
3.1),	transient	outward	

K+	 channels	 (potentially	 encoded	by	 K
V
1.4,	 K

V
3.3,	 K

V
3.4,	 or	 K

V
4.1),	 Kvβ,	 Ca2+-activated	 K+ 

channels,	voltage-gated	Cl−	channels	(potentially	encoded	by	CLC-2),	TMEM16A-mediated	

Ca2+-activated	Cl−	channels,	TMEM206-mediated	proton-activated	Cl−	channels,	the	β3	sub-

unit	for	GABAA	receptors,	LRRC8A/C	swelling-activated	Cl−	channels,	transient	receptor	po-

tential	(TRP)	channels,	nonselective	cation	channels,	acid-sensitive	ion	channels	(ASIC1a),	

store-operated	Ca2+	channels	(Orail	1),	and	mechanically	activated	channels	(Piezo1).	It	should	

be	noted	that	the	activation	of	Ca2+-activated	K+	channels	and	Cl−	channels	can	occur	through	

Ca2+	influx	via	voltage-gated	Ca2+	channels,	TRP	channels,	nonselective	cation	channels,	Orail	

1	channels,	and	Piezo1	channels(68).	

	 Nowadays,	the	use	of	HEK293	cells	is	widespread	for	the	examination	of	channel	

mutations.	Numerous	 investigations	have	been	 conducted	 to	explore	 the	effects	 of	 the	

SCN5A	gene	mutation	on	HEK293	cells.	For	example,	A	study	conducted	by	Mikiyama	et	al.	

in	2008	examined	a	family	of	patients	with	atrial	fibrillation	and	identified	a	mutation	in	the	

SCN5A	gene	at	 amino	acid	position	1875,	where	methionine	was	 replaced	by	 threonine	
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(M1875T).	The	researchers	employed	the	whole	cell	patch	clamp	technique	to	compare	

HEK293	 cells	 transfected	with	 a	 plasmid	 containing	 the	wildtype	 SCN5A	 gene	 and	 cells	

transfected	with	a	mutated	version	at	position	M1875T.	The	findings	revealed	that	mutations	

in	the	SCN5A	gene	at	this	specific	location	resulted	in	an	increased	peak	I
Na
	and	slower	in-

activation	compared	to	the	wildtype	cardiac	sodium	channels,	indicating	a	gain-of-function	

effect(69).	This	study	shed	light	on	the	potential	role	of	this	mutation	in	causing	atrial	fibrilla-

tion	and	related	disorders.	Consequently,	 it	offers	valuable	insights	for	disease	prognosis,	

such	as	 identifying	 individuals	with	the	mutation	who	may	be	at	risk	of	developing	atrial	

fibrillation.	Subsequently,	researchers	have	delved	deeper	into	this	mutation	by	employing	

CRISPR-Cas9	 to	edit	 the	genes	of	experimental	mice,	 introducing	mutations	at	 the	same	

location.	They	then	have	studied	various	aspects	such	as	the	heart’s	characteristics,	cardiac	

action	potential	in	the	left	atrium,	and	the	I
Na
	from	cardiomyocytes.	The	outcomes	indicated	

that	the	physical	appearance	and	cardiac	rhythms	of	the	mutant	mice	resembled	those	of	

the	normal	mice.	However,	there	were	noticeable	differences	in	the	action	potential	of	the	

left	atrium.	The	mutant	mice	exhibited	a	higher	peak	upstroke	velocity,	shorter	action	po-

tential	duration,	and	elevated	peak	I
Na
.	While	the	mice	with	the	mutation	did	not	display	

atrial	 fibrillation	 symptoms,	 their	 left	 atrium	 and	 cardiomyocytes	were	 affected.	 These	

alterations	 in	electrical	current	 suggested	a	potential	 inclination	 toward	atrial	fibrillation.	

Moreover,	the	researchers	have	explored	the	effectiveness	of	flecainide,	a	sodium	channel	

blocker,	in	reducing	atrial	fibrillation	in	these	mutant	mice.	Interestingly,	it	was	observed	that	

flecainide	diminished	the	refractory	period	of	the	action	potential	 in	the	left	atrium	to	a	

greater	extent	in	the	mutant	mice	compared	to	the	normal	mice.	This	indicates	that	sodium	

channel	mutations	at	these	specific	sites	render	cardiomyocytes	less	responsive	to	flecainide.(70) 

This	study	represents	a	previous	investigation	that	aimed	to	understand	the	impact	of	SCN5A	

mutations	on	cardiac	 function	by	conducting	experiments	on	animals.	The	findings	 from	

this	study	are	valuable	as	they	provide	a	foundation	for	future	research	on	the	functional	

consequences	of	mutated	sodium	channels	associated	with	LQTS3.

5. Clinical characteristics of LQTS3

	 In	Wilde’s	2016	study,	general	characteristics	of	391	LQTS3	patients,	including	baseline	

patient	characteristics,	electrocardiographic	parameters,	and	genetic	variables,	were	studied	

from	three	area:	the	United	States	of	America,	Europe	and	Japan.	(Table	2)(71)
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Table 2. Clinical	Characteristics	of	391	LQT3	Patients(71)
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6. Therapy for LQTS3

 β-Blocker	therapy	has	been	proven	to	significantly	reduce	the	risk	of	cardiac	events	

in	patients	with	LQTS1	by	more	 than	95%	and	 in	patients	with	LQTS2	by	70%	 to	80%.	

However,	 initial	genotype-phenotype	studies	did	not	show	clear	efficacy	of	β-blockers	 in	

LQTS3.	 In	 vitro	 cellular	 studies	 raised	concerns	about	potential	proarrhythmic	effects	of	

β-blockers	in	LQTS3,	leading	to	the	premature	belief	that	β-blockers	might	be	contraindi-

cated	for	this	subtype.	Consequently,	a	significant	number	of	LQTS3	patients	have	received	

prophylactic	ICD	therapy	over	the	past	decade	due	to	these	concerns.	Theoretical	arguments,	

based	on	limited	cases,	suggested	that	β-blockers	should	be	avoided	in	LQTS3,	particularly	

in	patients	with	longer	QT	intervals	at	slow	heart	rates	and	associated	events	during	rest	or	

sleep.	Mechanisms	such	as	atrioventricular	block,	bradycardia,	sinus	pauses,	and	sinus	arrest	

were	proposed	as	possible	causes	of	death	in	LQTS3.	However,	Wilde	et al.	(2016)	found	

that	β-blocker	therapy	did	not	have	proarrhythmic	effects	but,	in	fact,	demonstrated	a	clear	

and	significant	protective	effect	against	cardiac	events.	The	beneficial	effect	was	especially	

pronounced	in	females,	while	in	males,	the	lower	event	rate	prevented	a	clear	demonstra-

tion	of	efficacy.	Notably,	there	was	no	evidence	of	harmful	effects	of	β-blocker	therapy	in	

males	with	LQTS3.	Only	a	small	percentage	of	patients	(3%)	experienced	mortality	while	on	

β-blockers	during	a	median	follow-up	of	over	7	years.	The	absolute	risk	of	LQTS3	related	

arrhythmia-related	death	in	asymptomatic	individuals	by	the	age	of	40	is	less	than	15%.	The	

risk	is	influenced	by	factors	such	as	QTc	duration	and	the	presence	of	symptoms.	High-risk	

patients	with	prior	syncope	or	aborted	cardiac	arrest	or	those	with	QTc	in	the	500-ms	range	

may	require	additional	therapies	such	as	left	cardiac	sympathetic	denervation,	ICD	implan-

tation,	 or	 LQTS3-targeted	 pharmacotherapy	with	medications	 like	mexiletine,	 flecainide,	

ranolazine,	or	experimental	drugs.	However,	the	precise	timing	for	initiating	these	therapies	

cannot	be	determined	from	this	study.	Treatment	decisions	in	high-risk	patients	should	be	

made	based	on	clinical	judgment,	weighing	the	disease	risk	against	the	risk/benefit	profile	of	

the	 selected	 therapy	 in	 each	 patient,	 taking	 into	 account	 age,	 sex,	 QTc	 duration,	 prior	

symptoms,	and	the	patient’s	response	to	β-blocker	therapy(71).

Conclusion
	 The	integration	of	electrophysiological	studies	and	experimental	models	has	provided	

invaluable	insights	into	the	intricate	workings	of	the	cardiac	sodium	channel	Na
V
1.5	and	its	

dysregulation	in	LQTS3.	These	discoveries	have	not	only	deepened	our	understanding	of	
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the	disease	but	have	also	paved	the	way	for	the	development	of	novel	pharmacological	

agents	and	potential	gene	therapies	aiming	at	restoring	the	delicate	balance	of	ion	channel	

currents.

	 Although	the	best	treatment	or	prevention	is	not	yet	available	for	LQTS3.	However,	

the	combined	efforts	of	genetic	insights,	electrophysiological	discoveries,	and	advancements	

in	current	and	future	research	have	paved	the	way	for	significant	progress	in	our	understanding	

of	LQTS3.	The	ongoing	exploration	of	this	complex	disorder	holds	great	promise	for	refined	

diagnostics,	targeted	therapies,	and	ultimately,	the	prevention	of	life-threatening	arrhythmias	

and	sudden	cardiac	death.	By	unraveling	 the	mysteries	of	LQTS3,	we	embark	on	a	path	

towards	transforming	the	lives	of	individuals	affected	by	this	condition	and	providing	hope	

for	a	future	where	its	impact	is	minimized	through	precision	medicine	and	improved	clinical	

care.	

	 As	we	uncover	more	about	LQTS3,	it	is	crucial	to	emphasize	the	collaborative	efforts	

among	scientists,	clinicians,	and	affected	individuals	and	their	families.	By	fostering	interdis-

ciplinary	collaborations,	sharing	knowledge	and	resources,	and	prioritizing	translational	re-

search,	we	can	continue	to	unravel	 the	mysteries	surrounding	LQTS3	and	strive	 towards	

improved	outcomes	and	better	quality	of	life	for	those	affected.	

References

1.	 Morita	H,	Wu	J,	Zipes	DP.	The	QT	syndromes:	long	and	short.	The	Lancet.	2008;372:750-63.

2.	 Amin	AS,	 Asghari-Roodsari	 A,	 Tan	HL.	 Cardiac	 sodium	channelopathies.	 Pflugers	Arch.	

2010;460(2):223-37.

3.	 Zimmer	T,	Surber	R.	SCN5A	channelopathies--an	update	on	mutations	and	mechanisms.	

Prog	Biophys	Mol	Biol.	2008;98(2-3):120-36.

4.	 Wilde	AAM,	Amin	AS,	Postema	PG.	Diagnosis,	management	and	therapeutic	strategies	for	

congenital	long	QT	syndrome.	Heart.	2022;108(5):332-8.

5.	 Morita	H,	Wu	J,	Zipes	DP.	The	QT	syndromes:	long	and	short.	The	Lancet.	2008;372(9640):	

750-63.

6.	 Horváth	B,	Hézső	T,	Kiss	D,	Kistamás	K,	Magyar	J,	Nánási	PP,	et	al.	Late	Sodium	Current	

Inhibitors	as	Potential	Antiarrhythmic	Agents.	Frontiers	in	Pharmacology.	2020;11.

7.	 Priori	SG,	Blomström-Lundqvist	C,	Mazzanti	A,	Blom	N,	Borggrefe	M,	Camm	J,	et	al.	2015	

ESC	Guidelines	 for	 the	management	of	patients	with	ventricular	arrhythmias	and	 the	



66 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

prevention	of	sudden	cardiac	death:	The	Task	Force	for	the	Management	of	Patients	with	

Ventricular	Arrhythmias	and	the	Prevention	of	Sudden	Cardiac	Death	of	the	European	

Society	of	Cardiology	(ESC).	Endorsed	by:	Association	for	European	Paediatric	and	Congenital	

Cardiology	(AEPC).	Eur	Heart	J.	2015;36(41):2793-867.

8.	 Yodteerug	S,	Vathesatogkit	P,	Ngamukos	T,	Apiyasawat	S,	Chandanamattha	P.	P6584Prev-

alence	of	early	repolarization	in	Thailand	and	long	term	risk	of	cardiac	mortality.	Euro-

pean	Heart	Journal.	2019;40(Supplement_1).

9.	 Schwartz	PJ,	Stramba-Badiale	M,	Crotti	L,	Pedrazzini	M,	Besana	A,	Bosi	G,	et	al.	Prevalence	

of	the	congenital	long-QT	syndrome.	Circulation.	2009;120(18):1761-7.

10.	Sasinipa	Trithiphen	TN,	Pakorn	Chandanamattha,	Prin	Vatesatogkit,	Sirin	Apiyasawa.	Prev-

alence	of	Long	QT	Interval	in	Thailand	and	Its	Association	with	All	Causes	and	Cardiovas-

cular	Mortality	from	Long-term	Cohort	Study	:	18-Year	Follow	up.	PEACH	Royal	Cliff	Beach	

Resort,	Pattaya,	Chonburi,	Thailand		Mahidol	University;	2019.

11.	Abrams	DJ,	Macrae	CA.	Long	QT	syndrome.	Circulation.	2014;129(14):1524-9.

12.	Sun	YM,	Favre	I,	Schild	L,	Moczydlowski	E.	On	the	structural	basis	for	size-selective	per-

meation	of	organic	cations	through	the	voltage-gated	sodium	channel.	Effect	of	alanine	

mutations	at	the	DEKA	locus	on	selectivity,	inhibition	by	Ca2+	and	H+,	and	molecular	

sieving.	J	Gen	Physiol.	1997;110(6):693-715.

13.	Kontis	KJ,	Goldin	AL.	Sodium	channel	inactivation	is	altered	by	substitution	of	voltage	

sensor	positive	charges.	J	Gen	Physiol.	1997;110(4):403-13.

14.	Stühmer	W,	Conti	F,	Suzuki	H,	Wang	XD,	Noda	M,	Yahagi	N,	et	al.	Structural	parts	involved	

in	activation	and	inactivation	of	the	sodium	channel.	Nature.	1989;339(6226):597-603.

15.	Bagal	S,	Marron	B,	Owen	R,	Storer	R,	Swain	N.	Voltage	gated	sodium	channels	as	drug	

discovery	targets.	Channels.	2015;9:360-6.

16.	Balser	JR.	Structure	and	function	of	the	cardiac	sodium	channels.	Cardiovascular	Research.	

1999;42(2):327-8.

17.	Makielski	JC,	Farley	AL.	Na(+)	current	in	human	ventricle:	implications	for	sodium	loading	

and	homeostasis.	J	Cardiovasc	Electrophysiol.	2006;17	Suppl	1:S15-s20.

18.	Kapplinger	JD,	Tester	DJ,	Salisbury	BA,	Carr	JL,	Harris-Kerr	C,	Pollevick	GD,	et	al.	Spectrum	

and	prevalence	of	mutations	from	the	first	2,500	consecutive	unrelated	patients	referred	

for	the	FAMILION	long	QT	syndrome	genetic	test.	Heart	Rhythm.	2009;6(9):1297-303.

19.	Wang	Q,	Shen	J,	Splawski	I,	Atkinson	D,	Li	Z,	Robinson	JL,	et	al.	SCN5A	mutations	associ-

ated	with	an	inherited	cardiac	arrhythmia,	long	QT	syndrome.	Cell.	1995;80(5):805-11.



67Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

20.	Bennett	PB,	Yazawa	K,	Makita	N,	George	AL,	Jr.	Molecular	mechanism	for	an	inherited	

cardiac	arrhythmia.	Nature.	1995;376(6542):683-5.

21.	Napolitano	C,	Priori	SG,	Schwartz	PJ,	Bloise	R,	Ronchetti	E,	Nastoli	J,	et	al.	Genetic	testing	

in	the	long	QT	syndrome:	development	and	validation	of	an	efficient	approach	to	geno-

typing	in	clinical	practice.	Jama.	2005;294(23):2975-80.

22.	Tester	DJ,	Will	ML,	Haglund	CM,	Ackerman	MJ.	Compendium	of	cardiac	channel	mutations	

in	541	consecutive	unrelated	patients	 referred	 for	 long	QT	syndrome	genetic	 testing.	

Heart	Rhythm.	2005;2(5):507-17.

23.	Wang	DW,	Yazawa	K,	George	AL,	Jr.,	Bennett	PB.	Characterization	of	human	cardiac	Na+	

channel	mutations	 in	 the	 congenital	 long	QT	 syndrome.	 Proc	 Natl	 Acad	 Sci	 U	 S	 A.	

1996;93(23):13200-5.

24.	Wedekind	H,	Smits	JP,	Schulze-Bahr	E,	Arnold	R,	Veldkamp	MW,	Bajanowski	T,	et	al.	De	

novo	mutation	in	the	SCN5A	gene	associated	with	early	onset	of	sudden	infant	death.	

Circulation.	2001;104(10):1158-64.

25.	Ruan	Y,	Liu	N,	Bloise	R,	Napolitano	C,	Priori	SG.	Gating	properties	of	SCN5A	mutations	and	

the	 response	 to	 mexiletine	 in	 long-QT	 syndrome	 type	 3	 patients.	 Circulation.	

2007;116(10):1137-44.

26.	Albert	CM,	Nam	EG,	Rimm	EB,	Jin	HW,	Hajjar	RJ,	Hunter	DJ,	et	al.	Cardiac	sodium	channel	

gene	variants	and	sudden	cardiac	death	in	women.	Circulation.	2008;117(1):16-23.

27.	Clancy	CE,	Tateyama	M,	Liu	H,	Wehrens	XH,	Kass	RS.	Non-equilibrium	gating	in	cardiac	

Na+	channels:	an	original	mechanism	of	arrhythmia.	Circulation.	2003;107(17):2233-7.

28.	Rivolta	I,	Abriel	H,	Tateyama	M,	Liu	H,	Memmi	M,	Vardas	P,	et	al.	Inherited	Brugada	and	

long	QT-3	syndrome	mutations	of	a	single	residue	of	the	cardiac	sodium	channel	confer	

distinct	channel	and	clinical	phenotypes.	J	Biol	Chem.	2001;276(33):30623-30.

29.	Haïssaguerre	M,	Extramiana	F,	Hocini	M,	Cauchemez	B,	Jaïs	P,	Cabrera	JA,	et	al.	Mapping	

and	ablation	of	ventricular	fibrillation	associated	with	long-QT	and	Brugada	syndromes.	

Circulation.	2003;108(8):925-8.

30.	Yan	GX,	Wu	Y,	Liu	T,	Wang	J,	Marinchak	RA,	Kowey	PR.	Phase	2	early	afterdepolarization	

as	a	trigger	of	polymorphic	ventricular	tachycardia	in	acquired	long-QT	syndrome	:	direct	

evidence	 from	 intracellular	 recordings	 in	 the	 intact	 left	 ventricular	wall.	 Circulation.	

2001;103(23):2851-6.

31.	Wang	DW,	Desai	RR,	Crotti	L,	Arnestad	M,	Insolia	R,	Pedrazzini	M,	et	al.	Cardiac	sodium	

channel	dysfunction	in	sudden	infant	death	syndrome.	Circulation.	2007;115(3):368-76.



68 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

32.	Xiao	YF,	Ke	Q,	Wang	SY,	Yang	Y,	Wang	GK,	Morgan	JP,	et	al.	Point	mutations	in	alpha-subunit	

of	human	cardiac	Na+	channels	alter	Na+	current	kinetics.	Biochem	Biophys	Res	Commun.	

2001;281(1):45-52.

33.	Yang	P,	Kanki	H,	Drolet	B,	Yang	T,	Wei	J,	Viswanathan	PC,	et	al.	Allelic	variants	in	long-QT	

disease	 genes	 in	 patients	 with	 drug-associated	 torsades	 de	 pointes.	 Circulation.	

2002;105(16):1943-8.

34.	Wehrens	XH,	Rossenbacker	T,	Jongbloed	RJ,	Gewillig	M,	Heidbüchel	H,	Doevendans	PA,	

et	al.	A	novel	mutation	L619F	in	the	cardiac	Na+	channel	SCN5A	associated	with	long-QT	

syndrome	(LQT3):	a	role	for	the	I-II	linker	in	inactivation	gating.	Hum	Mutat.	2003;21(5):552.

35.	Ruan	Y,	Denegri	M,	Liu	N,	Bachetti	T,	Seregni	M,	Morotti	S,	et	al.	Trafficking	defects	and	

gating	abnormalities	of	a	novel	SCN5A	mutation	question	gene-specific	therapy	in	long	

QT	syndrome	type	3.	Circ	Res.	2010;106(8):1374-83.

36.	Schwartz	PJ,	Priori	SG,	Dumaine	R,	Napolitano	C,	Antzelevitch	C,	Stramba-Badiale	M,	et	

al.	A	molecular	link	between	the	sudden	infant	death	syndrome	and	the	long-QT	syn-

drome.	N	Engl	J	Med.	2000;343(4):262-7.

37.	Ackerman	MJ,	Siu	BL,	Sturner	WQ,	Tester	DJ,	Valdivia	CR,	Makielski	JC,	et	al.	Postmortem	

molecular	 analysis	 of	 SCN5A	 defects	 in	 sudden	 infant	 death	 syndrome.	 Jama.	

2001;286(18):2264-9.

38.	Wang	Q,	Chen	S,	Chen	Q,	Wan	X,	Shen	J,	Hoeltge	GA,	et	al.	The	common	SCN5A	mutation	

R1193Q	causes	LQTS-type	electrophysiological	alterations	of	the	cardiac	sodium	channel.	

J	Med	Genet.	2004;41(5):e66.

39.	Abriel	H,	Cabo	C,	Wehrens	XH,	Rivolta	I,	Motoike	HK,	Memmi	M,	et	al.	Novel	arrhythmo-

genic	mechanism	revealed	by	a	long-QT	syndrome	mutation	in	the	cardiac	Na(+)	channel.	

Circ	Res.	2001;88(7):740-5.

40.	Smits	JP,	Eckardt	L,	Probst	V,	Bezzina	CR,	Schott	JJ,	Remme	CA,	et	al.	Genotype-phenotype	

relationship	in	Brugada	syndrome:	electrocardiographic	features	differentiate	SCN5A-re-

lated	patients	from	non-SCN5A-related	patients.	J	Am	Coll	Cardiol.	2002;40(2):350-6.

41.	Kehl	HG,	Haverkamp	W,	Rellensmann	G,	Yelbuz	TM,	Krasemann	T,	Vogt	J,	et	al.	Images	

in	cardiovascular	medicine.	Life-threatening	neonatal	arrhythmia:	successful	treatment	

and	 confirmation	 of	 clinically	 suspected	 extreme	 long	 QT-syndrome-3.	 Circulation.	

2004;109(18):e205-6.

42.	Bankston	JR,	Yue	M,	Chung	W,	Spyres	M,	Pass	RH,	Silver	E,	et	al.	A	novel	and	lethal	de	

novo	LQT-3	mutation	in	a	newborn	with	distinct	molecular	pharmacology	and	therapeu-



69Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

tic	response.	PLoS	One.	2007;2(12):e1258.

43.	Grant	AO,	Carboni	MP,	Neplioueva	V,	Starmer	CF,	Memmi	M,	Napolitano	C,	et	al.	Long	QT	

syndrome,	 Brugada	 syndrome,	 and	 conduction	 system	disease	 are	 linked	 to	 a	 single	

sodium	channel	mutation.	J	Clin	Invest.	2002;110(8):1201-9.

44.	Chandra	R,	Starmer	CF,	Grant	AO.	Multiple	effects	of	KPQ	deletion	mutation	on	gating	of	

human	cardiac	Na+	channels	expressed	in	mammalian	cells.	Am	J	Physiol.	1998;274(5):	

H1643-54.

45.	Keller	DI,	Acharfi	S,	Delacrétaz	E,	Benammar	N,	Rotter	M,	Pfammatter	JP,	et	al.	A	novel	

mutation	in	SCN5A,	delQKP	1507-1509,	causing	long	QT	syndrome:	role	of	Q1507	residue	

in	sodium	channel	inactivation.	J	Mol	Cell	Cardiol.	2003;35(12):1513-21.

46.	Benson	DW,	Wang	DW,	Dyment	M,	Knilans	TK,	Fish	FA,	Strieper	MJ,	et	al.	Congenital	sick	

sinus	 syndrome	 caused	 by	 recessive	mutations	 in	 the	 cardiac	 sodium	 channel	 gene	

(SCN5A).	J	Clin	Invest.	2003;112(7):1019-28.

47.	Surber	R,	Hensellek	S,	Prochnau	D,	Werner	GS,	Benndorf	K,	Figulla	HR,	et	al.	Combination	

of	cardiac	conduction	disease	and	long	QT	syndrome	caused	by	mutation	T1620K	in	the	

cardiac	sodium	channel.	Cardiovasc	Res.	2008;77(4):740-8.

48.	Makita	N,	Mochizuki	N,	Tsutsui	H.	Absence	of	a	 trafficking	defect	 in	R1232W/T1620M,	

a	double	SCN5A	mutant	responsible	for	Brugada	syndrome.	Circ	J.	2008;72(6):1018-9.

49.	Kambouris	 NG,	 Nuss	 HB,	 Johns	 DC,	 Tomaselli	 GF,	 Marban	 E,	 Balser	 JR.	 Phenotypic	

characterization	of	a	novel	long-QT	syndrome	mutation	(R1623Q)	in	the	cardiac	sodium	

channel.	Circulation.	1998;97(7):640-4.

50.	Frustaci	A,	Priori	SG,	Pieroni	M,	Chimenti	C,	Napolitano	C,	Rivolta	I,	et	al.	Cardiac	histological	

substrate	 in	 patients	 with	 clinical	 phenotype	 of	 Brugada	 syndrome.	 Circulation.	

2005;112(24):3680-7.

51.	Chang	CC,	Acharfi	S,	Wu	MH,	Chiang	FT,	Wang	JK,	Sung	TC,	et	al.	A	novel	SCN5A	mutation	

manifests	as	a	malignant	form	of	long	QT	syndrome	with	perinatal	onset	of	tachycardia/

bradycardia.	Cardiovasc	Res.	2004;64(2):268-78.

52.	Valdivia	 CR,	 Tester	 DJ,	 Rok	 BA,	 Porter	 CB,	Munger	 TM,	 Jahangir	 A,	 et	 al.	 A	 trafficking	

defective,	Brugada	syndrome-causing	SCN5A	mutation	rescued	by	drugs.	Cardiovasc	Res.	

2004;62(1):53-62.

53.	Wei	J,	Wang	DW,	Alings	M,	Fish	F,	Wathen	M,	Roden	DM,	et	al.	Congenital	long-QT	syndrome	

caused	by	a	novel	mutation	in	a	conserved	acidic	domain	of	the	cardiac	Na+	channel.	

Circulation.	1999;99(24):3165-71.



70 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

54.	Deschênes	I,	Baroudi	G,	Berthet	M,	Barde	I,	Chalvidan	T,	Denjoy	I,	et	al.	Electrophysiological	

characterization	of	SCN5A	mutations	causing	long	QT	(E1784K)	and	Brugada	(R1512W	and	

R1432G)	syndromes.	Cardiovasc	Res.	2000;46(1):55-65.

55.	Makita	N,	Behr	E,	Shimizu	W,	Horie	M,	Sunami	A,	Crotti	L,	et	al.	The	E1784K	mutation	in	

SCN5A	is	associated	with	mixed	clinical	phenotype	of	type	3	long	QT	syndrome.	J	Clin	

Invest.	2008;118(6):2219-29.

56.	Wehrens	XH,	Abriel	H,	Cabo	C,	Benhorin	J,	Kass	RS.	Arrhythmogenic	mechanism	of	an	

LQT-3	mutation	of	the	human	heart	Na(+)	channel	alpha-subunit:	A	computational	analysis.	

Circulation.	2000;102(5):584-90.

57.	Baroudi	G,	Napolitano	C,	Priori	SG,	Del	Bufalo	A,	Chahine	M.	Loss	of	function	associated	

with	novel	mutations	of	the	SCN5A	gene	in	patients	with	Brugada	syndrome.	Can	J	Car-

diol.	2004;20(4):425-30.

58.	Bezzina	C,	Veldkamp	MW,	van	Den	Berg	MP,	Postma	AV,	Rook	MB,	Viersma	JW,	et	al.	

A	single	Na(+)	channel	mutation	causing	both	long-QT	and	Brugada	syndromes.	Circ	Res.	

1999;85(12):1206-13.

59.	Veldkamp	MW,	Viswanathan	PC,	Bezzina	C,	Baartscheer	A,	Wilde	AA,	Balser	JR.	Two	distinct	

congenital	 arrhythmias	 evoked	 by	 a	multidysfunctional	 Na(+)	 channel.	 Circ	 Res.	

2000;86(9):E91-7.

60.	Baroudi	G,	Chahine	M.	Biophysical	phenotypes	of	SCN5A	mutations	causing	long	QT	and	

Brugada	syndromes.	FEBS	Lett.	2000;487(2):224-8.

61.	Remme	CA,	Verkerk	AO,	Nuyens	D,	van	Ginneken	AC,	van	Brunschot	S,	Belterman	CN,	

et	al.	Overlap	syndrome	of	cardiac	sodium	channel	disease	in	mice	carrying	the	equiva-

lent	mutation	of	human	SCN5A-1795insD.	Circulation.	2006;114(24):2584-94.

62.	Makita	 N,	 Horie	M,	 Nakamura	 T,	 Ai	 T,	 Sasaki	 K,	 Yokoi	 H,	 et	 al.	 Drug-induced	 long-QT	

syndrome	associated	with	a	subclinical	SCN5A	mutation.	Circulation.	2002;106(10):1269-74.

63.	Liu	K,	Yang	T,	Viswanathan	PC,	Roden	DM.	New	mechanism	contributing	to	drug-induced	

arrhythmia:	rescue	of	a	misprocessed	LQT3	mutant.	Circulation.	2005;112(21):3239-46.

64.	Fredj	S,	Sampson	KJ,	Liu	H,	Kass	RS.	Molecular	basis	of	ranolazine	block	of	LQT-3	mutant	

sodium	channels:	evidence	for	site	of	action.	Br	J	Pharmacol.	2006;148(1):16-24.

65.	Amar	L,	Desclaux	M,	Faucon-Biguet	N,	Mallet	J,	Vogel	R.	Control	of	small	inhibitory	RNA	

levels	and	RNA	interference	by	doxycycline	induced	activation	of	a	minimal	RNA	poly-

merase	III	promoter.	Nucleic	Acids	Res.	2006;34(5):e37.

66.	Li	T,	Paudel	HK.	Glycogen	Synthase	Kinase	3β	Phosphorylates	Alzheimer’s	Disease-Specific	



71Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

Ser396	of	Microtubule-Associated	Protein	Tau	by	a	Sequential	Mechanism.	Biochemistry.	

2006;45(10):3125-33.

67.	Mustafa	H,	Straßer	B,	Rauth	S,	Irving	RA,	Wark	KL.	Identification	of	a	functional	nuclear	

export	 signal	 in	 the	 green	 fluorescent	 protein	 asFP499.	 Biochemical	 and	 Biophysical	

Research	Communications.	2006;342(4):1178-82.

68.	Zhang	J,	Yuan	H,	Yao	X,	Chen	S.	Endogenous	ion	channels	expressed	in	human	embryonic	

kidney	(HEK-293)	cells.	Pflugers	Arch.	2022;474(7):665-80.

69.	Makiyama	 T,	 Akao	M,	 Shizuta	 S,	 Doi	 T,	 Nishiyama	 K,	 Oka	 Y,	 et	 al.	 A	 Novel	 SCN5A	

Gain-of-Function	Mutation	M1875T	Associated	With	Familial	Atrial	Fibrillation.	Journal	of	

the	American	College	of	Cardiology.	2008;52(16):1326-34.

70.	O’Reilly	M,	Sommerfeld	LC,	O’Shea	C,	Broadway-Stringer	S,	Andaleeb	S,	Reyat	JS,	et	al.	

Familial	atrial	fibrillation	mutation	M1875T-SCN5A	 increases	early	sodium	current	and	

dampens	the	effect	of	flecainide.	Europace.	2022.

71.	Wilde	AAM,	Moss	AJ,	Kaufman	ES,	Shimizu	W,	Peterson	DR,	Benhorin	J,	et	al.	Clinical	

Aspects	of	Type	3	Long-QT	Syndrome.	Circulation.	2016;134(12):872-82.



72 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

ภ�วะคำว�มพิกั้�รแต้�กั้ำ�เนิิด
ของรย�งคำ์ส�วนิบันิที่่�พบับั�อย 

(common congenital
anomalies of upper limb)

กว่  ภัทำราดูลีย์

บทำนำา
ความพิกา	รแต่่กำาเนิดิ์ขึ้อ	งอวยัวะต่่าง	ๆ	พบประมาณ	ร้อยละ	1-3	ในทารกแรกเกดิิ์	และพบว่า	ร้อยละ	

10	 ในกลุม่นี�	 เป็นความพิการที�เกิดิ์ขึ้่�นที�รยางค์ส่วนบน(1)	 การแบ่งลักษณะความผ่ิดิ์ปกต่ิแต่่กำาเนิดิ์ขึ้องรยางค์

ส่วนบน	(classification)	ใชุ้วิธีขึ้อง	Swanson-IFSSH	classification	มานานต่ั�งแต่่	ปี	ค.ศ.	1964	ดิ์ังร่ปที�	1

รูปทำ่� 1.	 การแบ่งความพิการแต่่กำาเนิดิ์ขึ้องรยางค์ส่วนบนต่าม	 Swanson-International	 Federation	 of	

Societies	for	surgery	of	the	hand	

ต่่อมามีการปรับ	 พัฒนา	 การแบ่งลักษณะความผิ่ดิ์ปกติ่นี�	 เพิ�มเติ่ม	 และมีรายละเอียดิ์ที�มากข่ึ้�น

ค่อนขึ้้างมาก	ดิ์ังร่ปที�	2
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	 ต่่อไปจะไดิ์้กล่าวถ่งความผ่ิดิ์ปกต่ิแต่่กำาเนิดิ์ขึ้องรยางค์ส่วนบนที�พบบ่อย

นิ�วไมี่แยกจัากกัน (syndactyly)(2) (รูปทำ่� 3-5)
	 นิ�วไม่แยกจากกัน	 เป็นภิาวะความผ่ิดิ์ปกติ่แต่่กำาเนิดิ์ขึ้องม้อที�พบบ่อย	 ต่ามสถิต่ิพบประมาณ	 1	 ใน	

2,000	ขึ้องเดิ์ก็เกดิิ์ใหม	่เปน็ความผ่ดิิ์ปกต่ทิี�เกดิิ์จากการไมแ่ยกจากกนัขึ้องนิ�วมอ้	(failure	of	differentiation)	

และสามารถเกิดิ์ร่วมกับความผ่ิดิ์ปกต่ิอ้�น	ๆ	หรอ้ร่วมกับกลุ่มโรคบางอย่าง	เชุ่น	Poland	syndrome,	Apert	

syndrome,	constriction	ring	syndrome	เป็นต่้น	โดิ์ยภิาวะนิ�วไม่แยกจากกันที�เกิดิ์เดิ์ี�ยว	ๆ	โดิ์ยไม่ไดิ์้เกิดิ์

ร่วมกับกลุม่โรค	 หร้อภิาวะความผิ่ดิ์ปกต่ิอ้�น	 ๆ	 นั�น	 การต่ิดิ์กันขึ้องนิ�วกลางและนิ�วนางพบมากที�สุดิ์	 (ร้อยละ	

55)	ต่ามดิ์้วยการต่ิดิ์กันขึ้องนิ�วนางและนิ�วก้อย	(ร้อยละ	25)	และการต่ิดิ์กันขึ้องนิ�วชุี�และนิ�วกลาง	(ร้อยละ	15)

ภิาวะนิ�วไม่แยกจากกัน	สามารถแบ่งออกเป็น	แบบที�มีการต่ิดิ์กันเฉพาะส่วนเน้�อเย้�ออ่อน	 โดิ์ยไม่มีการต่ิดิ์กัน

ขึ้องกระดิ์ก่	(simple)	กบัแบบที�มกีารต่ดิิ์กนัขึ้องกระดิ์ก่ดิ์ว้ย	(complicate)	หรอ้อาจจะแบง่เป	น็	แบบสมบร่ณ์	

(complete)	 ค้อติ่ดิ์กันต่ั�งแต่่ส่วนโคนจนถ่งปลายนิ�ว	 กับแบบไม่สมบ่รณ์	 (incomplete)	 ค้อไม่ต่ิดิ์กันต่ลอดิ์

อาจมีส่วนใดิ์ส่วนหน่�งไม่ต่ิดิ์กัน	เชุ่น	ส่วนปลายไม่ต่ิดิ์กัน	หร้อส่วนโคนไม่ต่ิดิ์กัน	เป็นต่้น

รูปทำ่� 3.	แสดิ์งลักษณะขึ้องภิาวะนิ�วไม่แยกจากกันแต่่กำาเนิดิ์แบบสมบ่รณ์	(complete)

รูปทำ่� 4.	 จากร่ปถ่ายรังสีพบว่าเป็นภิาวะนิ�วไม่แยกจากกันแต่่กำาเนิดิ์แบบที�มีการต่ิดิ์กันขึ้องกระดิ์่กดิ์้วย	

(complicate)
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รูปทำ่� 5.	 แสดิ์งลักษณะขึ้องภิาวะนิ�วไม่แยกจากกันแต่่กำาเนิดิ์แบบไม่สมบ่รณ์	 (incomplete)	 นิ�วไม่ต่ิดิ์กัน

ในส่วนปลายนิ�ว

	 สำาหรับระยะเวลาที�ควรผ่่าต่ัดิ์แยกนิ�วออกจากกัน	 ขึ้่�นกับว่าเกิดิ์ขึ้่�นกับนิ�วใดิ์	 โดิ์ยถ้าเกิดิ์ในนิ�วที�มี

ความยาวต่า่งกนัมาก	เชุน่	นิ�วหวัแมม่อ้ต่ดิิ์กบันิ�วชุี�	หรอ้นิ�วนางต่ดิิ์กบันิ�วก้อย	ควรทำาเรว็หนอ่ย	เม้�อเดิ์ก็สามารถ

ดิ์ำาเนินการทางวิสัญญีไดิ์้อย่างปลอดิ์ภิัย	 ก็สามารถดิ์ำาเนินการผ่่าต่ัดิ์แยกนิ�วไดิ์้เลย	 ปกต่ิประมาณ	 3-6	 เดิ์้อน	

มิฉะนั�นถ้าทำาชุ้านิ�วที�สั�นกว่าจะดิ์่งให้นิ�วที�ยาวกว่าที�อย่่ต่ิดิ์กันเกิดิ์ลักษณะพิการผ่ิดิ์ร่ปไดิ์้	 ส่วนถ้าเกิดิ์กับนิ�ว

ที�มีขึ้นาดิ์ใกล้เคียงกัน	 เชุ่น	 น	ิ�วชุี�กับนิ�วกลาง	 หร้อนิ�วกลางกับนิ�วนาง	 สามารถรอได้ิ์จนเด็ิ์กโต่หน่อย	 ม้อก็

จะใหญ่ขึ้่�น	จนสามารถทำาผ่่าต่ัดิ์ได้ิ์ง่ายขึ้่�น	 โดิ์ยปกติ่จะทำาผ่่าต่ัดิ์เม้�ออายุประมาณ	18-24	 เดิ์้อน	ต่ัวอย่างการ

ผ่่าต่ัดิ์แยกนิ�วแสดิ์ง	ดัิ์งร่ปที�	6
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รูปทำ่� 6.	แสดิ์งการผ่่าตั่ดิ์แยกนิ�วออกจากกัน	

นิ�วหิัวแมี่มี้อเกิน (thumb duplication)(3)

	 ภิาวะนิ�วเกินแต่่กำาเนิดิ์	เกิดิ์ได้ิ์ทั�งเกินฝ่ั�งดิ์้านนิ�วหัวแม่ม้อ	เรียกว่า	preaxial	หร้อเกินฝ่ั�งดิ์้านนิ�วก้อย	

เรียกว่า	postaxial	แต่ท่ี�เกินฝ่ั�งดิ์้านนิ�วหัวแม่ม้อพบมากกว่า	โดิ์ยสามารถพบไดิ์้หลายลักษณะข่ึ้�นกับต่ำาแหน่ง

ขึ้องนิ�วหัวแม่ม้อที�เกินมา	(Wassel	classification)	ดิ์ังร่ปที�	7	และ	8
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รูปทำ่� 7.	แสดิ์งลักษณะต่่าง	ๆ	ขึ้องภิาวะนิ�วหัวแม่ม้อเกิน	(Wassel	classification)	

	 โดิ์ยชุนิดิ์ที�พบมากที�สุดิ์	คอ้	ลักษณะแบบที�	4	(type	IV)	คอ้	เกินมาในส่วนกระดิ์่กนิ�วส่วนต้่น	และ

ส่วนปลาย	(duplicated	proximal	and	distal	phalanx)	ดิ์ังร่ป

รูปทำ่� 8.		แสดิ์งลักษณะแบบที�	4	(type	IV)	ซึ่่�งพบมากที�สุดิ์
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	 ส่วนมากแล้วภิาวะนิ�วหัวแม่ม้อเกิน	 ไม่มีผ่ลต่่อการใชุ้งานขึ้องม้อ	 สามารถทำาผ่่าต่ัดิ์นิ�วที�เกินออก	

โดิ์ยพิจารณาจากขึ้นาดิ์	 ลักษณะการใชุ้ม้อขึ้องเดิ์็ก	 และควรทำาผ่่าต่ัดิ์เม้�อมีความปลอกภิัยอย่างยิ�งจาก

กระบวนการทางวิสัญญีแล้ว	ส่วนมากมักทำาผ่่าตั่ดิ์หลังจากอายุ	1	ปี	ไปแล้ว	ดิ์ังร่ปที�	9

รูปทำ่� 9.	แสดิ์งการผ่่าตั่ดิ์แยกนิ�วหัวแม่ม้อที�เกินออก

กระดูกปลีายแขนฝัั่�งแกนนิ�วหิวัแม่ีมีอ้พฒันาไม่ีสมีบรูณ์ หิรอ้ไม่ีพฒันา (radial longitudinal 
deficiency or radial club hand)(4, 5)

	 เป็นภิาวะที�เกิดิ์จากการพัฒนาที�ไม่สมบ่รณ์ในแนวยาว	 ขึ้องกระดิ์่กปลายแขึ้นฝ่ั�งด้ิ์านนิ�วหัวแม่ม้อ

ในแนวยาว	(longitudinal	deficiency)	ซึ่่�งนอกจากจะมีปัญหาในส่วนกระดิ์ก่ปลายแขึ้นแล้ว	อาจมีปัญหายาว

ไปถง่สว่นขึ้องนิ�วหวัแมม่อ้ที�อาจจะเจรญิไมส่มบร่ณ	์ไปจนถง่ไมม่นีิ�วหวัแมม่อ้เลยกไ็ดิ์	้ต่ลอดิ์จนอาจจะมปีญัหา

ในเร้�องขึ้องการเจริญไม่สมบ่รณ์ขึ้องเส้นเอ็น	หร้อเส้นประสาท	ในซีึ่กดิ์้านนี�ร่วมดิ์้วยไดิ์้	ดิ์ังร่ปที�	10

รูปทำ่� 10.	แสดิ์งลักษณะแขึ้นเด็ิ์กที�เป็น	radial	club	hand	จะเห็นว่ามีนิ�วหัวแม่ม้อที�พัฒนาไม่สมบร่ณ์	และ	

x-ray	ไม่มีกระดิ์่ก	radius



79Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

	 ภิาวะนี�พบไม่บ่อย	ความชุุกประมาณ	1	ใน	50,000	ถง่	1	ใน	100,000	ขึ้องทารกเกิดิ์ใหม่	อาจเกิดิ์

ร่วมกับกลุ่มโรคที�มีต่วามผ่ิดิ์ปกติ่อ้�นๆร่วมด้ิ์วย	เชุ่น	VACTERL,	Holt-Oram,	TAR,	Fanconi	anemia	เป็นต่้น	

การแบ่งลักษณะ	(Bayne	classification)	แบ่งเป็น	4	แบบ	ต่ามความยาวขึ้องกระดิ์่ก	radius	ต่ั�งแต่่	สมบร่ณ์

แต่่สั�น	ครบแต่่ไม่สมบ่รณ์	ไม่ครบ	ไม่มีเลย	ดัิ์งร่ปที�	11

รูปทำ่� 11.	แสดิ์ง	Bayne	classification	of	radial	club	hand	

	 แนวทางการรักษาภิาวะ	สามารถดิ์ำาเนินการไดิ์้ต่ั�งแต่่เม้�อวินิจฉัยไดิ์้	 โดิ์ยการดิ์ามแขึ้นจนไปถง่ขึ้้อม้อ

ทางซีึ่กนิ�วหัวแม่ม้อ	 เพ้�อรั�งเน้�อเย้�อดิ์้านนี�	 และดิ์ันขึ้้อม้อไว้ไม่ให้เอียงมาก	 ส่วนการผ่่าต่ัดิ์จะทำาในกลุ่มที�มี

การขึ้าดิ์หายไปขึ้องกระดิ์ก่มาก	 เชุ่น	 ในแบบที�ไม่มีกระดิ์่กเลย	หร้อมีแต่่น้อยมาก	 โดิ์ยแนะนำาให้ทำาเม้�อเดิ์็กมี

ความพร้อมในแง่การทำากระบวนการทางวิสัญญีที�ปลอดิ์ภิัย	ส่วนมากมักทำาหลังอายุ	18	เดิ์้อน	โดิ์ยการผ่่าต่ัดิ์

ที�นิยม	 ค้อ	 ขึ้ยับกระด่ิ์กส่วนปลายขึ้องกระด่ิ์กปลายแขึ้นดิ์้านนิ�วก้อย	 (ulnar	 bone)	 มาไว้ต่รงกลางขึ้อง

กระดิ์่กขึ้้อม้อ	 (centralization)	 ดัิ์งรป่	หลังจากการผ่่าต่ัดิ์ภิาวะนี�	 ต้่องมีการต่ามดิ์่เดิ์็ก	 เป็นระยะ	ๆ	จนกว่า

จะโต่	อาจต่้องมีการรักษาเป็นครั�ง	ๆ	ด้ิ์วยวิธีต่่าง	ๆ	เชุ่น	ใชุ้กายอุปกรณ์ชุ่วยดิ์าม	ฝึ่กฝ่นกายภิาพบำาบัดิ์	หร้อ

การผ่่าต่ัดิ์แก้ไขึ้ปัญหาเป็นจุดิ์	ๆ 	ไป	ทั�งนี�ต้่องอาศัยการพ่ดิ์คุย	และความร่วมมอ้กับผ่่้ปกครองดิ์้วย	เพ้�อให้ไดิ์้ผ่ล

การรักษาที�เหมาะสมที�สุดิ์	ดัิ์งร่ปที�	12

รูปทำ่� 12.	แสดิ์งการทำาผ่่าต่ัดิ์	centralization	และลักษณะขึ้องแขึ้น	และข้ึ้อม้อหลังผ่่าต่ัดิ์	ในผ่่้ป่วย	ร่ปที�	10
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บทำสร์ป
	 ในบทนี�ไดิ์้กล่าวถ่งลักษณะความพิการขึ้องรยางค์ส่วนบนเฉพาะที�พบไดิ์้บ่อย	 จริงๆแล้วยังมี

ความพิการขึ้องรยางค์บนอ้�น	 ๆ	 อีก	 ที�ไม่ไดิ์้กล่าวไว้	 แนวทางการรักษา	 ต่้องยอมรับว่าเราอาจไม่สามารถ

แก้ปัญหาความพิการนั�นไดิ์้ทั�งหมดิ์	แต่่จุดิ์ประสงค์หลัก	ๆ	ค้อเพ้�อให้ใชุ้งานได้ิ์ดิ์ีขึ้่�น	หร้อให้มีร่ปลักษณ์ที�ดิ์ีข่ึ้�น	

ทั�งนี�	ต่้องอาศัยการพ่ดิ์คุยทำาความเขึ้้าใจ	และความร่วมม้อขึ้องผ่่้ปกครองดิ์้วย	เพ้�อให้ไดิ์้ผ่ลการรักษาที�ดิ์ีที�สุดิ์
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กั้�รผู้��ต้ัด เนิ้�องอกั้กั้ระด้กั้สันิหลัง
แบับัแผู้ลเล็กั้ 

(minimally invasive spinal 
tumor surgery)

กฤษณ์  เจัริญลีาภ

บทำนำา
ความก้าวหน้าทางดิ์้านเทคนิคการผ่่าต่ัดิ์และอุปกรณ์การรักษาเน้�องอ	กที�กระดิ์่กสันหลัง	สามารถทำา

โดิ์ยทั�งศัลยแพทย์ออร์โธปิดิิ์กส์	 และรังสีแพทย์ร่วมรักษา	 (intervention	 radiologist)	 ซ่ึ่�งสามารถทำาไดิ์้ทั�ง

มะเรง็กระจายลุกลาม	และ	เน้�องอกชุนดิิ์ไมร่า้ยแรง	แต่ย่งัมข้ีึ้อจำากดัิ์ในการทำาการรกัษาในเน้�องอกมะเรง็กระดิ์ก่

ปฐมภิมิ่	 ในบทนี�จะข้ึ้อกล่าวถ่งเฉพาะการรักษาโดิ์ยการผ่่าต่ดัิ์แบบแผ่ลเลก็	 (minimal	 invasive)	 โดิ์ยไม่รวมถง่

ประเภิท	non-invasive	และ	minimal	approach	สำาหรับเน้�องอกเส้นประสาท	

การวินิจัฉััยเน้�องอกกระดูกสันหิลัีง
การส่งต่รวจ	MRI	ที�มี	T2-STIR	images	เพ้�อต่รวจสอบว่ามี	bone	marrow	edema	และ	fat-sup-

pressed	SE	T1	with	contrast-enhanced	scans	ถอ้เป็นมาต่รฐานเพ้�อใชุ้ในการส่งต่รวจวินิจฉัยเม้�อสงสัย

ว่ามีเน้�องอกที�กระดิ์่กสันหลัง(1)	 การส่ง	 computed	 tomogram	 (CT)	 เพิ�มเต่ิมจะชุ่วยในการวางแผ่นรักษา

ในกรณีที�จะต่้องทำาการรักษาโดิ์ยการผ่่าต่ัดิ์แทงเขึ้็ม	 การต่รวจผ่ลทางพยาธิวิทยาเพ้�อวินิจฉัยโรค	 เพราะการ

แนวทางการรักษาและพยากรณ์โรคจะขึ้่�นอย่ก่บัชุนดิิ์ขึ้องเน้�องอกสามารถกระทำาโดิ์ยการแทงเขึ้ม็	core	needle	

biopsy	ซึ่่�งมีความแม่นยำาในการวินิจฉัย	ร้อยละ	71-100	และถ้าใชุ้	CT	scan	จะชุ่วยเพ้�อความแม่นยำาในการ

ต่รวจมากขึ้่�น	โอกาสเกิดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนน้อย	ร้อยละ	0-2	เชุ่น	เน้�องอกกระจาย	ต่ิดิ์เชุ้�อ	ก้อนเล้อดิ์	ปอดิ์รั�ว	

บาดิ์เจ็บต่่อเส้นประสาท(2,	3)

แนวทำางการดูแลีรักษา เน้�องอกกระดูกสันหิลีัง(4)

ผ่ลการรักษาและแนวทางในการรักษามะเร็งกระจายลุกลามมาที�กระดิ์่กสันหลังข่ึ้�นอย่่กับชุนิดิ์

ขึ้องมะเร็ง	 ดิ์ังนั�นการเจาะชุิ�นเน้�อเพ้�อมาต่รวจทางพยาธิวิทยาจ่งเป็นสิ�งสำาคัญ	 การรักษาจำาเป็นต่้องใชุ้	
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multidisciplinary	 team	 ในการรักษาและใชุ้หลาย	 ๆ	 แนวทางทั�งการให้	 steroid,	 bisphosphonate,	

hormonal	 therapy,	chemotherapy	และ	radiotherapy	รวมถง่	stereotactic	 radiosurgery	การใชุ้	

NOMS	framework(5)	เพ้�อชุ่วยในการต่ัดิ์สินใจรักษา	โดิ์ยประเมินใน	4	ส่วน	ค้อ	neurologic	assessment	

ซึ่่�งใชุ้	epidural	spinal	cord	compression	(ESCC)	grading	ในการประเมนิ	(รป่ที�	1)	oncologic	assessment	

ซึ่่�งพิจารณาจากการต่อบสนองต่่อรงัสรีกัษาขึ้องมะเรง็	(ต่ารางที�	1),	mechanical	assessment	ประเมนิโดิ์ยใชุ้	

spinal	instability	neoplasty	score	(SINS)	(ต่ารางที�	2)	และ	systemic	assessment	ประเมินว่าสามารถ

ทนต่่อการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้หร้อไม่	รวมทั�ง	survival	ขึ้องผ่่้ป่วย	(ต่ารางที�	3)	หลังจากรวบรวมขึ้้อม่ลข้ึ้อม่ลทั�ง	4	ด้ิ์าน

จ่งต่ัดิ์สินใจต่ามแนวทาง	neurologic	oncologic	mechanical	systemic	(NOMS)	decision	framework	

(ต่ารางที�	4)

รูปทำ่� 1.	6-point	epidural	spinal	cord	compression	(ESCC)	grading	scale

	 Grade	 0	 มะเร็งอย่่เฉพาะในกระดิ์่ก	 Grade	 1a	 มีการกดิ์ที�	 epidural	 แต่่ไม่ทำาให้	 thecal	 sac	

เสียรป่	Grade	1b	มะเร็งกดิ์ให้	thecal	sac	เสียรป่	ไม่ชุิดิ์กับ	spinal	cord,	Grade	1c	มะเร็งกดิ์ให้	thecal	

sac	เสียร่ป	ชุิดิ์กับ	spinal	cord	แต่่ไม่กดิ์	spinal	cord,	Grade	2	กดิ์	spinal	cord	แต่่ยังเห็น	CSF	รอบ	ๆ	

Grade	3	กดิ์	spinal	cord	ไม่เห็น	CSF	รอบ	ๆ

ตารางทำ่� 1.	แสดิ์งการต่อบสนองต่่อรังสีรักษาขึ้องมะเร็งชุนิดิ์ต่่าง	ๆ

Radiosensitive tumor Radioresistant tumor

Lymphoma
Seminoma
Myeloma
Breast
Prostate
Small	cell	lung	carcinoma

Sarcoma
Melanoma
Gastrointestinal	tumor
Non	small	cell	lung	carcinoma
Renal	cell	carcinoma



83Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ตารางทำ่� 2.	Spinal	instability	neoplasty	score(6)

Location
			Junctional	(occiput-C2,	C7-T2,	T11-L1,	L5-S1)
			Mobile	spine	(C3-C6,	L2-L4)
			Semirigid	(T3-T10)
			Rigid	(S2-S5)

3
2
1
0

Pain
			Yes
			Occasional	pain	but	not	mechanical
			Pain-free	lesion

3
1
0

Bone	lesion
			Lytic
			Mixed
			Blastic

2
1
0

Radiographic	spinal	alignment
			Subluxation/translation	present
			De	novo	deformity	(kyphosis/scoliosis)
			Normal	alignment

4
2
0

Vertebral	body	collapse
			>50%	collapse
			<50%	collapse
			No	collapse	with	>50%	body	involved
			None	of	above

3
2
1
0

Posterolateral	involvement	of	spinal	elements
			Bilateral
			Unilateral
			None	of	above

3
1
0

Total	score
			Stable
			Indeterminate
			Unstable

0-6
7-12
13-18
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ตารางทำ่� 3.	แสดิ์ง	median	survival	หลังการผ่่าตั่ดิ์มะเร็งลุกลามมาที�กระดิ์่กสันหลังขึ้องมะเร็งชุนิดิ์ต่่าง	ๆ	

จาก	cohort	study	(เดิ์้อน)(4)

ชนิดมีะเร็ง จัำานวนเดอ้น

Lung 4-10

Prostate 10.2

Breast 26.8-40

Renal 17

Melanoma 1.5

Multiple	myeloma 79

ตารางทำ่� 4.	Neurologic	oncologic	mechanical	systemic	(NOMS)	decision	framework

Neurologic Oncologic Mechanical Systemic Decision

Low-grade	ESCC	+	
no	myelopathy

Radiosensitive Stable cEBRT

Radiosensitive Unstable Stabilization	+	cEBRT

Radioresistant Stable SRS

Radioresistant Unstable Stabilization	+	SRS

High-grade	
ESCC±myelopathy

Radiosensitive Stable cEBRT

Radiosensitive Unstable Stabilization	+cEBRT

Radioresistant Stable Able	to	tolerate	
surgery

Decompression/stabilization	
+SRS

Radioresistant Stable Unable	to	tolerate	
surgery

cEBRT

Radioresistant Unstable Able	to	tolerate	
surgery

Decompression/stabilization	
+SRS

Radioresistant Unstable Unable	to	tolerate	
surgery

Stabilization	+	cEBRT

cEBRT	conventional	external	beam	radiotherapy,	SRS	stereotactic	surgery	(เป็นการฉายรังสีร่ปแบหน่�ง
ซึ่่�งสามารถจำากัดิ์ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องการฉายแสงโดิ์ยไม่รบกวนอวัยวะขึ้้างเคียง	จ่งสามารถให้ปริมาณรังสีไดิ์้มากกว่า)(7)
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	 จากผ่ลการศก่ษา	meta	analysis	พบว่า	การทำา	decompression	หรอ้	vertebral	resection	ร่วม

กบัการใส	่instrument	ในผ่่ป้ว่ยมะเรง็กระจายลกุลามมาที�กระดิ์ก่ใหผ้่ลดิ์ทีี�สดุิ์ในการกลบัคน้ขึ้องเสน้ประสาท	

ลดิ์ความเจ็บปวดิ์	 เม้�อเทียบกับการทำา	decompression	หร้อ	ฉายรังสีเพียงอย่างเดิ์ียว	นอกจากนั�นยังชุ่วย

เพิ�มอัต่ราการรอดิ์ชุีวิต่อีกดิ์้วย	(ต่ารางที�	5)(4)

ตารางทำ่� 5.	แสดิ์งผ่ลการรักษาแบบต่่าง	ๆ(4)

Modalities Patients (N)
ฟ้�นตัวของ motor 

(ร�อยลีะ)
motor แย่ลีง 

(ร�อยลีะ)
การเส่ยช่วิต

(ร�อยลีะ)

Radiotherapy	alone 2251 40 13 -

Laminectomy	with	or	
without	radiotherapy

2098 46 14 4

Laminectomy	and	
stabilization

1164 62 84 7

Vertebral	resection	
and	stabilization

832 68 86 6

การผ่าตัดมีะเร็งกระจัายลี์กลีามีกระดูกสันหิลีังแบบแผลีเลี็ก
	 การพจิารณาผ่า่ตั่	ดิ์เน้�องอกกระจายลกุลากที�กระดิ์ก่	(bone	metastasis)	แต่ล่ะชุนดิิ์จำาเปน็ต่อ้งทราบ

ขึ้อ้บง่ชุี�ขึ้องแต่ล่ะการรกัษา	ซึ่่�งหลกัการค้อไมท่ำาการผ่า่ต่ดัิ์ในคนไขึ้ท้ี�ไมม่อีาการปวดิ์	หรอ้อาการปวดิ์นั�นสามารถ

ควบคุมไดิ์้ดิ์้วยการรักษาแบบอ้�น	 เน้�องจากเป็นการรักษาแบบประคับประคอง	 (palliative	 care)	 รวมทั�ง

ไมท่ำาในกรณทีี�เปน็	single	metastasis	lesion	เน้�องจากต่อ้งเอาเน้�องอกออกทั�งหมดิ์	radical	surgery	เพราะ

ผ่่้ป่วยมีโอกาสหายจากโรคไดิ์้		

Vertebroplasty
	 ใชุ้ในมะเร็งกระจายลุกลามแบบ	osteolytic	หร้อ	mixed	(ต่ารางที�	6)	ที�มีอาการปวดิ์	หร้อมีภิาวะ

แทรกซึ่้อนจากการใชุ้	opioid	และ	เพ้�อเสริมความแขึ้็งแรงหลังจากการทำา	decompression	และใส่	screw(8) 

ต่้องทำา	MRI	sagittal	T2W1-STIR	or	fat	suppression	ก่อน้สมอเพ้�อวางแผ่นว่าต่้องทำากี�ระดิ์ับ

	 ขึ้้อห้ามใชุ้สัมบ่รณ์	(absolute	contraindication)	ขึ้อง	vertebroplasty	ค้อ	มีภิาวะต่ิดิ์เชุ้�อทั�งแบบ	

local	หร้อ	systemic,	painless	vertebral	fracture	และ	แพ้	bone	cement	(PMMA)	ผ่่้ป่วยไม่มีอาการ

ปวดิ์จากการหักหร้อการไม่มั�นคงขึ้องกระดิ์่กสันหลัง	มีภิาวะการแขึ้็งต่ัวขึ้องเล้อดิ์ผ่ิดิ์ปกต่ิ	ปวดิ์ทั�ว	ๆ	หลังระบุ

ต่ำาแหน่งไม่ไดิ์้	ขึ้้อห้ามใชุ้สัมพัทธ์	ค้อ	การที�มี	posterior	wall	erosion	แต่่ถ้าจะทำาอาจจำาเป็นต่้องใชุ้	high	
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viscosity	cement	เพ้�อกันไม่ให้ซึ่ีเมนต่์รั�วเขึ้้าไปในโพรงเส้นประสาท,	radiculopathy,	เน้�องอกกระจายไป

ในโพรงกระดิ์่กสันหลัง,	 vertebra	 plana,	 ภิาวะปอดิ์และหัวใจไม่ดิ์ี	 และไม่มีการระบบติ่ดิ์ต่ามคนไข้ึ้หลัง

การผ่่าต่ัดิ์พักฟื้้�นที�ดิ์ี	รวมทั�งความพร้อมในการผ่่าต่ัดิ์แบบเปิดิ์ฉุกเฉิน(1,	8)

	 สิ�งที�แต่กต่่างกันระหว่างการทำา	vertebroplasty	ในคนไขึ้้	osteoporotic	vertebral	fracture	กับ	

metastasis	 ค้อ	 ผ่่้ป่วยมะเร็งกระจายลุกลามจะอย่่ในท่าควำ�าไดิ์้ยากกว่าต่้องใชุ้ปริมาณยาแก้ปวดิ์	 หร้อ

ยาดิ์มสลบมากกว่า	มีภิาวะภิ่มิคุม้กันบกพร่องจาก	 เคมีบำาบัดิ์	หรอ้การไดิ์้รับ	 steroid	ซึ่่�งอาจเกิดิ์การต่ิดิ์เชุ้�อ

ไดิ์้ง่ายกว่า	ดิ์ังนั�นควรฉีดิ์	prophylaxis	antibiotic	ร่วมกับ	การใชุ้	cement	ผ่สม	antibiotic(9) 

ตารางท่ำ� 6.	 แสดิ์งชุนิดิ์ขึ้องเน้�องอกที�กระจายมาที�กระดิ์่กต่ามลักษณะการทำาลายกระด่ิ์ก	 lytic,	 mixed	

และ	blastic

Lytic Mixed Blastic or sclerotic

Thyroid	cancer
Renal	cell	cancer
Adrenal	gland	carcinoma
Pheochromocytoma
Uterine	carcinoma
Gastrointestinal	carcinomas
Wilms	tumor
Ewing	sarcoma
Melanoma
Hepatocellular	carcinoma
Squamous	cell	carcinoma	of	skin

Breast	carcinoma
Lung	carcinoma
Prostate	carcinoma
Carcinoma	of	the	cervix
Testicular	tumor

Prostate	carcinoma
Breast	carcinoma
Transitional	cell	carcinoma
Carcinoid
Medulloblastoma
Neuroblastoma
Colon	carcinoma
Lymphoma

	 วธิกีารทำาจดัิ์ผ่่ป่้วยอย่่ในท่านอนควำ�า	หลงัจากดิ์มยาสลบ	ถ้าใชุ้	oblique	approach	transpedicular	

technique	 ต้่องจัดิ์ท่าให้สามารถ	 fluoroscope	 เห็น	 scottie	 dog	 แต่่ถ้าเป็น	 C2	 หร้อ	 C1	 อาจต้่องใชุ้	

transoral	 approach	 ฉีดิ์ยาชุา	 จากนั�นหาจุดิ์เขึ้้าบนผิ่วหนังห่างจากขึ้อบ	 pedicle	 ในท่า	 AP	 ประมาณ	

1	เซึ่นต่ิเมต่ร	แทงเขึ้็มในแนวเฉียงผ่่านไปจนถ่งขึ้อบนอก	pedicle	บริเวณ	9	หร้อ	3	นาฬิิกา	จากนั�นแทงต่่อ

จนถ่ง	posteriori	wall	ต่้องระวังให้ปลายเขึ้็มอย่่	 lateral	ต่่อดิ์้าน	medial	ขึ้อง	pedicle	ต่ลอดิ์	จากนั�นดิ์่

ต่ำาแหน่งในท่า	lateral	ปรบัแนวเขึ้ม็ในแนว	superior-inferior	แล้วแทงต่่อจนถ่ง	anterior	1/3	ขึ้อง	vertebral	

body	ฉีดิ์	cement	2-4	มล.	เขึ้้าไปโดิ์ยดิ์่	fluoroscope	ต่ลอดิ์เพ้�อไม่ให้	cement	รั�วเขึ้้าไปใน	spinal	canal

Kyphoplasty
	 เทคนิคการทำาคล้ายกับ	vertebroplasty	แต่่การทำา	balloon	kyphoplasty	จะชุ่วยทำาให้เพิ�มพ้�นที�

ใน	vertebral	body	ทำาให้สามารถฉีดิ์	cement	ไดิ์้ปริมาณมากขึ้่�น	และลดิ์การรั�วขึ้องซึ่ีเมนต์่กระดิ์่กเขึ้้าไป
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ใน	 spinal	 canal	 อย่างไรก็ต่ามการใชุ้	 balloon	 อาจทำาให้มะเร็งถ่กดัิ์นเขึ้้าไปใน	 spinal	 canal(10) 

จากการศ่กษา	 RCT	 เปรียบเทียบ	 balloon	 kyphoplasty	 กับวิธีรักษาแบบไม่ผ่่าต่ัดิ์พบว่า	 kyphoplasty	

ดิ์ีกว่าชัุดิ์เจนในแง่การลดิ์ความเจ็บปวดิ์	 และการฟ้ื้�นตั่วขึ้องระบบประสาท(11)	 ส่วนการทำา	 vertebroplasty	

หร้อ	kyphoplasty	ให้ผ่ลการรักษาที�ใกล้เคียงกัน	(ต่ารางที�	7)	ภิาวะแทรกซึ่้อนที�พบ	ค้อ	cement	leakage	

และ	cement	hematogenous	embolization(4) 

ตารางทำ่� 7.	แสดิ์งผ่ลการรักษาระหว่าง	vertebroplasty	และ	kyphoplasty

Modalities Patients (n)
ฟ้�นตัวของการ

เคลี้�อนไหิว (ร�อยลีะ)
ความีปวดด่ขึ�น 

(ร�อยลีะ)
ความีปวดแยล่ีง

(ร�อยลีะ)

Vertebroplasty 864 62 89 1

Kyphoplasty 277 69 93 0

Vertebroplasty ร่วมีกับ radiofrequency ablation(1)

	 เป็นการใชุ้	 radiofrequency	probe	 เพ้�อทำาลายเน้�องอก	และอุดิ์เส้นเล้อดิ์	paravertebral	และ	

intravertebral	venous	plexus	จากนั�นใชุ้	vertebroplasty	เพ้�อเพิ�มความมั�นคงให้กับกระดิ์่กสันหลัง

	 มีขึ้้อบ่งใชุ้ใน	osteolytic	metastasis	ที�ไม่สามารถผ่่าตั่ดิ์ออกไดิ์้	และผ่่้ที�ไม่ต่อบสนองต่่อ	chemo-

radiotherapy	 หร้อใชุ้ในมะเร็งชุนิดิ์ที�ต่อบสนองต่่อรังสีรักษาเป็นบางส่วน	 เชุ่น	 มะเร็งเต่้านม	 และมะเร็ง

ต่่อมล่กหมาก	 ผ่่้ป่วยมะเร็งกระจายลุกลามมาที�กระดิ์่กสันหลังที�มีอาการปวดิ์โดิ์ยไม่มีการกดิ์เส้นประสาท	

แต่่ไม่ต่อบสนองต่่อ	chemotherapy	radiotherapy	การผ่่าต่ัดิ์	หร้อ	การให้ยาแก้ปวดิ์	ข้ึ้อห้ามใชุ้	คอ้	ผ่่้ป่วย

มี	pacemaker	หร้อ	อุปกรณ์ฝ่ังอ้�น	ๆ	และมะเร็งในกระดิ์่ก	C1-C2	

	 ขึ้้อห้ามใชุ้ขึ้องการทำา	 vertebroplasty	 ร่วมกับ	 radiofrequency	 ablation	 ค้อ	 เน้�องอกชุนิดิ์	

osteoblastic,	การหกัขึ้องกระด่ิ์กสนัหลงัเขึ้า้ไปใน	neural	foramen,	เน้�องอกกระจายไปใน	epidural	space,	

มีการต่ิดิ์เชุ้�อบริเวณหลัง	มีปัญหาการแข็ึ้งต่ัวขึ้องเล้อดิ์	การปวดิ์ที�ไม่สัมพันธ์กับกระดิ์่กหลังแต่ก	มีการแต่กหัก

ขึ้องกระดิ์่กสันหลังแต่่ไม่ปวดิ์	 เน้�องอกลุกลามไปที�	 pedicle	 และ	 facet	 joint	 ในรายที�มีเน้�องอกชุนิดิ์	

osteoblastic	อาจเล้อกใชุ้เป็น	cryoablation	แทนโดิ์ยการใชุ้	-20°ซึ่	โดิ์ยใชุ้	17-G-gas	driven	cryoprobes	

ทำาภิายใต่้	CT	แล	MRI

	 วธิกีารแทงเขึ้ม็คลา้ยกบั	vertebroplasty	แต่ต่่วั	probe	จำาเปน็ต่อ้งม	ีNSS	หลอ่เลี�ยง	เริ�มใชุพ้ลงังาน

ขึ้นาดิ์	15	W	และข่ึ้�น	5W	ทุก	2	นาทีได้ิ์ถ่ง	25	W	หลังจาก	นั�น	จง่ฉีดิ์	cement	มีอัต่ราการเสียชุีวิต่จากการ

ทำาร้อยละ	0.3	และ	ภิาวะแทรกซึ่้อนที�พบได้ิ์	ค้อ	การต่ิดิ์เชุ้�อ	และ	การบาดิ์เจ็บต่่อเส้นประสาทร้อยละ	2.2	
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รูปทำ่� 2.	แสดิ์งการแทงเขึ้็มโดิ์ยวิธี	transpedicular	technique	และ	การใชุ้	normal	saline	solution	(NSS)	

เพ้�อควบคุมอุณหภิ่มิขึ้อง	probe

 Percutaneous screw fixation ร่วมีกับ mini open decompression

	 ผ่ลการศ่กษาแบบ	case	series,	retrospective	และ	prospective	cohort	เปรียบเทียบระหว่าง	

percutaneous	screw	fixation	+	mini	open	decompression	กับ	open	surgery	ใน	thoracic	spinal	

metastases(13-15)		พบว่า	ไม่มีความแต่กต่่างในแง่การฟื้้�นต่ัวขึ้องเส้นประสาท	และภิาวะแทรกซ้ึ่อน	และยังไดิ์้

ผ่ลดีิ์กวา่ในดิ์า้นการเสยีเลอ้ดิ์	ระยะเวลาผ่า่ต่ดัิ์ที�สั�นลง	การฟื้้�นต่วัขึ้องผ่่ป่้วย	ระยะเวลาที�อย่ใ่นโรงพยาบาลลดิ์ลง	

ความเจ็บปวดิ์หลังผ่่าตั่ดิ์น้อยกว่า	และ	มี	functional	score	ที�ดิ์ีกว่า

 Percutaneous screw fixation ร่วมีกับ vertebroplasty

	 ใชุ้ในกลุ่มที�ต่้องการ	stabilize	กระดิ์่กสันหลังเพ้�อลดิ์ความปวดิ์	แต่่ไม่เหมาะกับ	การผ่่าต่ัดิ์แบบเปิดิ์	

หร้อการทำา	vertebroplasty/kyphoplasty	เพียงอย่างเดิ์ียว	เชุ่น	กรณีที�มี	posterior	wall	ถ่กทำาลาย	แต่่

การเปิดิ์	open	surgery	เพิ�มความเสี�ยงต่่อการเล้อดิ์ออก(16) 

	 ทางเลอ้กอ้�นในการรักษามะเร็งกระจายลุกลามบริเวณ	thoracic	spine	คอ้	endoscopic	video-as-

sisted	 thoracoscopic	 surgery	 (VATS)	 และ	mini-open	minimal	 access	 spine	 surgery	 (MASS)	

เป็นการผ่่าต่ัดิ์แผ่ลเล็กที�มีประสิทธิภิาพในการลดิ์ความเจ็บปวดิ์	 และรักษาการกดิ์เส้นประสาท	 นอกจากนั�น	

ยังสามารถลดิ์ภิาวะแทรกซ้ึ่อน	 ระยะเวลารักษาในโรงพยาบาล	 และการเสียเล้อดิ์ไดิ์้อีกดิ์้วย(17)	 วิธีการทำา	

MASS(18)	ค้อการใชุ้	fluoroscope	ชุ่วยในการหาต่ำาแหน่งโดิ์ยใชุ้	K-wire	มางอให้เข้ึ้ากับ	 lateral	 thoracic	

cage	แล้ว	fluoroscope	ในท่า	anteroposterior	(AP)	เพ้�อหาจุดิ์ต่ัดิ์กับ	posterior	axillary	line	แนวการ

เปิดิ์ขึ้นาดิ์	5-6	ซึ่ม.	หน้าและหลังต่่อจุดิ์ตั่ดิ์	1	นิ�ว	ตั่ดิ์กระดิ์่กซึ่ี�โครงที�อย่่ดิ์้านล่างจุดิ์ต่ัดิ์	ใชุ้	head	lamp	และ	

c-arm	fluoroscope	ชุ่วยในการทำา	หลังจากนั�นก็ใส่	cage,	cement	หร้อ	instrument

	 อย่างไรก็ต่ามจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างมีระบบขึ้อง	European	palliative	care	research	

network	 เพ้�อออก	 recommendation	 ขึ้องการรักษาการปวดิ์จากมะเร็งกระจายลุกลามที�กระดิ์่กสันหลัง



89Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

โดิ์ยใชุ้	minimal	invasive	technique	พบว่า	แนะนำาให้ใชุ้	kyphoplasty	ในการรักษามะเร็งกระจายลุกลาม

ที�กระดิ์่กสันหลัง	“weak	for	using	the	intervention”	สำาหรับการใชุ้	radiofrequency	ablation	หร้อ	

“weak	against	using	the	intervention”	สำาหรับ	vertebroplasty	และ	cryoablation	ซึ่่�งยังต่้องการ

การศ่กษา	randomized	controlled	trial	มากขึ้่�น(19)

การผ่าตัดเน้�องอกชนิดไมี่ร�ายแรงของกระดูกสันหิลีังแบบแผลีเลี็ก
	 ชุนิดิ์เน้�องอกไม่ร้ายแรง	(benign	bone	tumor)	ที�ใชุ้วิธีผ่่าต่ัดิ์แผ่ลเล็กแบบแทงเข็ึ้มที�มีรายงาน	มีอย่่	

4	ชุนิดิ์	ค้อ	osteoid	osteoma,	osteoblastoma,	aneurysmal	bone	cyst	และ	spinal	hemangioma	

ซึ่่�งจำาเป็นต่้องใชุ้	CT	scan	การต่รวจสอบว่าปลาย	probe	อย่่ในต่ำาแหน่งใดิ์

ชนิดของอป์กรณ์ทำ่�ใช�ในการทำำาลีายเน้�องอก(20)

 Radiofrequency ablation

	 ค้อการใชุ้คล้�นความถี�ส่ง	375-600	kHz	ผ่่าน	radiofrequency	probe	เขึ้้าไปทำาให้เกิดิ์ความร้อน	

60-100°ซึ่	ทำาให้เกิดิ์การสลายต่ัวขึ้องโปรต่ีนและเกิดิ์การต่ายขึ้องเน้�อเย้�อแบบ	coagulation	necrosis	ซึ่่�งมี	

probe	 หลายร่ปแบบโดิ์ยปัจจุบันใชุ้เป็นแบบ	 bipolar	 ซ่ึ่�งไม่จำาเป็นต่้องต่ิดิ์	 skin	 pad	 ซึ่่�งอาจเกิดิ์แผ่ลไหม้

บริเวณที�ต่ิดิ์ไดิ์้	 	 และยังสามารถต่รวจสอบอุณหภิ่มิไดิ์้อีกดิ์้วย	 ส่วนใหญ่จะใชุ้ใน	 osteolytic	 lesion	 แต่่ใชุ้

ใน	sclerotic	 lesion	อาจจะไม่สามารถสร้างความร้อนที�ส่งพอสำาหรับทำาลายเน้�องอกได้ิ์	ความเจ็บปวดิ์อาจ

เพิ�มขึ้่�นชุั�วคราวหลังผ่่าตั่ดิ์	

 Cryoablation

	 ใชุ้	argon	gas	ในการทำาให้	probe	มีความเย็น	ทำาให้เกิดิ์ก้อนนำ�าแขึ้็งรอบ	ๆ	ตั่วเซึ่ลล์เน้�องอก	เกิดิ์

ความไม่สมดุิ์ลขึ้องสารนำ�าระหว่างด้ิ์านในและนอกเซึ่ลลซ์ึ่่�งจะดิ์ง่นำ�าจากในเซึ่ลลอ์อกโดิ์ยกระบวนการ	osmosis	

ซ่ึ่�งจะทำาใหเ้ซึ่ลล์นั�นขึ้าดิ์นำ�า	นอกจากนี�ยงัทำาใหก้ระบวนการขึ้อง	enzyme	ในเซึ่ลลท์ำางานผ่ดิิ์ปกต่	ิจากกอ้นนำ�า

แขึ้็งในเซึ่ลล์เอง	การละลายนำ�าแขึ้็งทั�งในและนอกเซึ่ลล์ยังทำาให้เกิดิ์การบาดิ์เจ็บต่่อเย้�อหุ้มเซึ่ลล์	โดิ์ยมากจะใชุ้

ในเน้�องอกชุนิดิ์ไม่ร้ายแรงที�มีเน้�อเย้�ออ่อนรอบ	 ๆ	 เยอะ	 หร้อรอยโรคขึ้นาดิ์ใหญ่ที�อย่่บริเวณดิ์้านหลังต่ั�งแต่่	

pedicle	ถ่ง	spinous	process	รวมทั�งเน้�องอกที�เป็นชุนิดิ์	osteoblastic	อาจใชุ้	probe	หลาย	ๆ	อันร่วมกัน	

โดิ์ยระยะห่างกัน	1.5	ซึ่ม.	ระยะการทำาลายอย่่ประมาณ	3	มม.	จากขึ้อบนอกขึ้องหัว	probe

 Laser ablation

	 เป็นการใชุ้	fiber	optic	ส่งแสง	infrared	เพ้�อให้เกิดิ์ความร้อนขึ้่�นในต่ัวเน้�องอก	และเกิดิ์การทำาลาย

เน้�องอก	แบบ	coagulative	necrosis	ปริมาณพลังงานที�ใชุ้คำานวณจาก	Nisdus	size	 (nm)x100	Joules	

+	200	Joules	ระยะเวลา	200-600	วินาที	โดิ์ยจะใชุ้กับ	osteoid	osteoma	และ	osteoblastoma	ขึ้นาดิ์	

1,200	Joules	ก็เพียงพอ	ข้ึ้อดิ์ีขึ้องวิธีการนี�คอ้	สามารถกำาหนดิ์ขึ้นาดิ์ขึ้องการทำาลายไดิ์้จากปริมาณพลังงาน	

ไม่ต่้องใชุ้ไฟื้ฟ้ื้า	สามารถใชุ้กับคนไขึ้้ที�มี	pacemaker	ไดิ์้	และยังราคาไม่แพง	ขึ้้อเสียค้อไม่สามารถเห็นขึ้อบเขึ้ต่

การทำาลายจาก	CT	ไดิ์้
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 Alcohol ablation

	 เป็นการรักษาแบบแทงเขึ้็มผ่่านผิ่วหนังที�ไม่แพงโดิ์ยใชุ้กลไกการทำาให้เซึ่ลขึ้าดิ์นำ�าทำาให้เส้นเล้อดิ์อุดิ์

ต่ันและเน้�อเย้�อขึ้าดิ์เล้อดิ์การใชุ้	 iodinated	 contrast	 หร้อ	 ทำา	 venography	 จะชุ่วยลดิ์การไหลออก

แอลกอฮอล์ไดิ์้	 โดิ์ยปริมาณการใส่	 3-30	 มล.	 ขึ้้อเสีย	 ค้อ	 ไม่สามารถกำาหนดิ์ขึ้นาดิ์การและร่ปร่างทำาลายไดิ์้	

ปริมาณแอลกอฮอล์ที�ซึ่่มผ่่านเน้�องอกไม่เท่ากันโดิ์ยเฉพาะ	cortical	bone

ตารางทำ่� 8.	แสดิ์งวิธีการรักษากับชุนิดิ์เน้�องอกไม่ร้ายแรง

ชนิดเน้�องอก วิธิ่การทำ่�แนะนำา

Osteoid	osteoma Radiofrequency	ablation,	laser	ablation

Osteoblastoma Radiofrequency	ablation,	laser	ablation,	cryoablation

Aneurysmal	bone	cyst Preablation	embolization
Cryoablation
Cementation

Hemangioma Vertebroplasty,	alcohol	ablation

บทำสร์ป
	 การรักษาแบบ	minimal	invasive	เป็นทางเล้อกในการรักษาเน้�องอกกระดิ์่กโดิ์ยเฉพาะอาการปวดิ์

จากเน้�องอกมะเรง็ทติุ่ยภิม่	ิที�กระจายมาจากส่วนอ้�น	โดิ์ยเฉพาะการทำา	kyphoplasty	อย่างไรกต็่าม	ยังต่อ้งการ

การศ่กษาเพิ�มเต่ิม	 และหลักฐานที�มีนำ�าหนักมาสนับสนุนประโยชุน์ขึ้องการผ่่าต่ัดิ์แบบแผ่ลเล็กนี�	 การเล้อกใชุ้

ยังต่้องคำาน่งถ่งขึ้้อบ่งชุี�และขึ้้อห้ามเพ้�อให้ผ่ลการรักษาดิ์ีที�สุดิ์โดิ์ยไม่เกิดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อน
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 คำลังกั้ระด้กั้และเนิ้�อเย้�อ
ในิประเที่ศไที่ย

(bone and soft tissue
allograft in Thailand)

พงศ์ศักด ิ�  ย์กตะนันทำน์
ธินะเทำพ  ต ั�นเผ่าพงษ์

ดนัยเทำพ  ลีิ�มีสก์ลี

บทำนำา
การใชุก้ระด่ิ์กและเน้�อเย้�อทดิ์แทน	มกีารใชุก้นัอยา่งแพรห่ลายทั�วโลก	อกีทั�งมกีารใชุง้านอยา่งมากขึ้่�น

ตั่�งแต่อ่ดีิ์ต่จนถง่ปัจจุบนั	เน้�องจากประโยชุน์นานาประการขึ้องกระดิ์ก่และเน้�อเย้�อทดิ์แทน	โดิ์ยในประเทศไทย	

ไดิ์้มีการใชุ้งานกระด่ิ์กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนเชุ่นเดีิ์ยวกัน	 ซึ่่�งการใชุ้งานดัิ์งกล่าว	 มีความจำาเป็นที�จะต้่องมีคลัง

กระดิ์่กเน้�อเย้�อที�มีคุณภิาพ	เหมาะแก่การจัดิ์เก	็บและจำาหน่ายเพ้�อใชุ้งานต่่อไป

คลีังกระดูกแลีะเน้�อเย้�อในประเทำศไทำย
การใชุ้กระด่ิ์กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนนั�น	 มีการใชุ้มากข่ึ้�นในประเทศไทย	 โดิ์ยในอดีิ์ต่มักนิยมใชุ้ในการ

ผ่่าต่ัดิ์เสริมสร้างกระดิ์่กหร้อเน้�อเย้�อส่วนที�ชุำารุดิ์หร้อต่ัดิ์ทิ�งไป	 (reconstruction)	 โดิ์ยเฉพาะในรายที�เกิดิ์จาก

เน้�องอกขึ้องกระดิ์่กและเน้�อเย้�อ(1)	 อย่างไรก็ต่ามในปัจจุบัน	 การใชุ้กระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนนั�น	 มีที�ใชุ้มาก

ขึ้่�น	เชุ่น	การผ่่าต่ัดิ์ในรายที�เสียกระดิ์่กจากอุบัติ่เหตุ่	(trauma)(2)	หร้อการบาดิ์เจ็บที�เกิดิ์จากการกีฬา	(sports	

injury)(3,	4)	โดิ์ยที�เน้�อเย้�อนั�น	ๆ	ไม่สามารถซึ่่อมไดิ์้	หร้อซึ่่อมแล้วไดิ์้ผ่ลไม่ดิ์ี

ประโยชุน์ที�ไดิ์้จากการใชุ้กระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทน	ดิ์ังนี�(5,	6)

1. การมีทางเล้อกหลากหลายในการผ่่าตั่ดิ์กระดิ์่กและเส้นเอ็น

2. ลดิ์การบาดิ์เจ็บขึ้องผ่่้ป่วยในการใชุ้เส้นเอ็นขึ้องผ่่้ป่วย

3. ลดิ์ระยะเวลาการผ่่าต่ัดิ์ขึ้องผ่่้ป่วย
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	 ปัจจัยที�ส่งผ่ลต่่อการเพิ�มข่ึ้�นขึ้องการใชุ้กระด่ิ์กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนนั�น	 มีดิ์้วยกันหลายปัจจัย	 ไดิ์้แก่	

การที�มธีนาคารเกบ็กระดิ์ก่และเน้�อเย้�อทดิ์แทนมากขึ้่�น	การพฒันาการเกบ็กระดิ์ก่และเน้�อเย้�อทดิ์แทน	รวมไป

ถ่งหลักฐานที�แสดิ์งให้เห็นถ่งความปลอดิ์ภิัยขึ้องการใชุ้กระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทน(6)

	 ธนาคารเก็บกระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนในประเทศไทยนั�น	 ศ่นย์เน้�อเย้�อชีุวภิาพกรุงเทพมหานคร	

ถ้อเป็นธนาคารเก็บกระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนที�แรกในประเทศไทย	 ดิ์ำาเนินการภิายใต่้ภิาควิชุาศัลยศาสต่ร์

ออร์โธปิดิ์ิกส์และกายภิาพบำาบัดิ์	คณะแพทยศาสต่ร์ศิริราชุพยาบาล	มหาวิทยาลัยมหิดิ์ล	 โดิ์ยไดิ์้เริ�มมีการก่อ

ต่ั�งอยา่งเป็นทางการในเดิ์้อนธันวาคม	พ.ศ.	2527	และไดิ์้เริ�มทำาการจำาหน่ายกระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนให้แก่

โรงพยาบาลอ้�น	ๆ	ในประเทศไทยในเดิ์อ้นตุ่ลาคม	พ.ศ.	2529(7)

	 โดิ์ยในอดีิ์ต่นั�น	ประชุาชุนบางส่วนมคีวามเชุ้�อต่อ่การบริจาคอวัยวะในแง่ลบ	ซึ่่�งสง่ผ่ลให้เกดิิ์ความลังเล

และไม่ไดิ์้เขึ้้าร่วมในการบริจาคอวัยวะ	ความเชุ้�อดัิ์งกล่าวไดิ์้แก่(8)

	 ก.	การที�มคีวามเชุ้�อวา่เม้�อบรจิาคอวยัวะไปแล้วจะสง่ผ่ลใหเ้กิดิ์มาใหมไ่ม่สมประกอบหรอ้ขึ้าดิ์อวยัวะ

นั�น	ๆ	

	 ขึ้.	ญาต่ิขึ้องผ่่้เสียชุีวิต่ไม่แน่ใจว่าผ่่้เสียชุีวิต่มีความต่้องการอย่างไรในการจัดิ์การร่างกาย	 ทำาให้ญาต่ิ

หร้อผ่่้มีอำานาจในการต่ัดิ์สินใจไม่กล้าที�จะบริจาคร่างกายหร้ออวัยวะขึ้องผ่่้เสียชุีวิต่

	 ค.	 การต่ัดิ์สินใจขึ้องญาต่ิขึ้องผ่่้เสียชุีวิต่ที�อาจมีศักยภิาพในการบริจาคอวัยวะทำาการต่ัดิ์สินใจที�จะ

บริจาคอวัยวะล่าชุ้า	ทำาให้พ้นชุ่วงเวลาที�จะสามารถทำาการเก็บอวัยวะที�จะสามารถรับบริจาคไดิ์้

	 หลักการสำาคัญในการแก้ไขึ้ปัญหาดิ์ังกล่าว	ค้อ	การส้�อสาร	เชุ่น	การประชุาสัมพันธ์และการแสดิ์งให้

เหน็ถง่ประโยชุน์ขึ้องผ่่ท้ี�ไดิ์รั้บบริจาค	รวมไปถง่การพด่ิ์คุยกนัระหว่างผ่่ท้ี�ประสงค์จะบริจาคอวัยวะกับทางญาติ่	

นอกจากนี�ยังมีการทำาเอกสารแสดิ์งความจำานง	 รวมไปถ่งมีบัต่รสำาหรับผ่่้ประสงค์จะบริจาคอวัยวะมีไว้ต่ิดิ์ต่ัว	

เพ้�อเป็นการแจ้งความประสงค์แก่ญาต่ิและผ่่้ใกล้ชุิดิ์ในกรณีที�ผ่่้ประสงค์จะบริจาคอวัยวะเสียชุีวิต่(8)	 ทำาให้ใน

ปัจจุบัน	มีผ่่้บริจาคอวัยวะ	รวมไปถ่งกระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนในประเทศไทยมากข่ึ้�น

	 สำาหรับศ่นย์เน้�อเย้�อชุีวภิาพกรุงเทพฯ	 นั�น	 ไดิ์้มีการประสานงานกับธนาคารเน้�อเย้�ออ้�น	 ๆ	 ในต่่าง

ประเทศ	 เชุ่น	 มาเลเซึ่ีย	 ฟิื้ลิปปินส์	 สิงคโปร์	 เวียดิ์นาม	 เมียนมา	 อินโดิ์นิเซีึ่ย	 ศรีลังกา	 อินเดิ์ีย	 จีน	 เกาหลี	

บังคลาเทศ	ปากีสถาน	และเชุ็ค(9)

	 ปัจจุบัน	ศ่นย์รับบริจาคอวัยวะสภิากาชุาดิ์ไทย	ไดิ์้มีการจัดิ์ต่ั�งคลังกระดิ์่กและเอ็นขึ้่�น	เพ้�อรับบริจาค

กระดิ์่กและเส้นเอ็นจากผ่่้ที�เสียชีุวิต่ด้ิ์วยภิาวะหัวใจหยุดิ์เต้่นหร้อภิาวะสมองต่าย	 ซ่ึ่�งญาติ่ยินดีิ์บริจาค	 โดิ์ยคัดิ์

เล้อกเน้�อเย้�อที�เหมาะสมแก่การบริจาค	โดิ์ยดิ์จ่ากประวัต่ิความเจ็บป่วยเดิ์ิมขึ้องผ่่้บริจาค	รวมถ่งโรคประจำาต่ัว	

และผ่ลการต่รวจทางห้องปฏิิบัติ่การเพ้�อหลีกเลี�ยงการติ่ดิ์เชุ้�อที�อาจเกิดิ์ขึ้่�นเม้�อทำาการปล่กถ่าย	 หากพิจารณา

แลว้ว่าปลอดิ์ภัิย	สามารถเป็นผ่่บ้รจิาคกระดิ์ก่และเส้นเอน็ได้ิ์	คลงัเน้�อเย้�อจะนำาเน้�อเย้�อที�บริจาคในส่วนกระดิ์ก่

และเส้นเอ็นมาจัดิ์ทำาและจัดิ์เก็บ	สำาหรับการจำาหน่ายให้กับโรงพยาบาลต่่าง	ๆ	ในอนาคต่

	 กระบวนการจัดิ์การกระดิ์ก่และเน้�อเย้�อที�ไดิ์้รับบริจาคนั�น	ทำาโดิ์ยวิธีมาต่รฐานดิ์้วยเทคนิคปลอดิ์เชุ้�อ	

(aseptic	technique)	ในห้องสะอาดิ์	(clean	room)	(ร่ปที�	1)	ซึ่่�งจะมีการต่รวจเพาะเชุ้�อในทุกขึ้ั�นต่อนเพ้�อ

ให้มั�นใจว่าปลอดิ์เชุ้�อ	รวมไปถ่งขึ้ั�นต่อนการจัดิ์ทำาผ่ลิต่ภิัณฑ์	 (ร่ปที�	2)	 โดิ์ยผ่ลิต่ภิัณฑ์กระดิ์่กและเส้นเอ็นมีทั�ง

แบบเกบ็ที�อุณหภิม่หิอ้งและแบบแชุแ่ขึ้ง็เกบ็รกัษาไวท้ี�อณุหภิม่	ิ-70	ถ่ง	-90	องศาเซึ่ลเซึ่ยีสที�พรอ้มนำาไปใชุร้กัษา

ผ่่้ป่วย	(ร่ปที�	3-10)
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รูปทำ่� 1.	ร่ปห้องสะอาดิ์	(clean	room)

รูปทำ่� 2.	แสดิ์งการจัดิ์เก็บส่วนกระดิ์่กและเส้นเอ็น

รูปทำ่� 3.	ต่ัวอย่างเอ็นล่กสะบ้าที�มีส่วนติ่ดิ์กระดิ์ก่	(patellar	tendon)
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รูปทำ่� 4.	ต่ัวอย่างเส้นเอ็นล้วน

รูปทำ่� 5.	ต่ัวอย่างแผ่่นเอ็นขึ้้างขึ้า	(fascia	lata)

รูปทำ่� 6.	ต่ัวอย่างเอ็นร้อยหวาย	(achilles	tendon)

รูปทำ่� 7.	ต่ัวอย่างกระดิ์ก่หัวสะโพก	(femoral	head)
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รูปทำ่� 8.	ต่ัวอย่างกระดิ์่กยาว	(long	bone)

รูปทำ่� 9.	ต่ัวอย่างกระดิ์่กบริจาคในห่อปลอดิ์เชุ้�อ
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	 นอกจากนี�	 ทางศ่นย์รับบริจาคอวัยวะ	 สภิากาชุาดิ์ไทย	 ไดิ์้มีโครงการปล่กถ่ายกระดิ์่กและเส้นเอ็น

เฉลิมพระเกียรต่ิ	 สมเดิ์็จพระนางเจ้าสิริกิต่ิ�	 พระบรมราชุินีนาถ	 พระบรมราชุชุนนีพันปีหลวงเน้�องในโอกาส

มหามงคลเฉลิมพระชุนมพรรษา	90	พรรษา	12	สงิหาคม	พ.ศ.	2565	เพ้�อชุ่วยเหล้อผ่่ป่้วยให้ได้ิ์รบัการปลก่ถ่าย

กระดิ์่กเส้นเอ็นโดิ์ยไม่คิดิ์ม่ลค่าถวายเป็นพระราชุกุศลดิ์ังกล่าว	 และเพ้�อให้บุคลากรในหน่วยงานที�เกี�ยวขึ้้อง

ไดิ์้มีโอกาสร่วมสร้างกุศลถวายแดิ์่องค์พระบรมราชุชุนนีพันปีหลวงไดิ์้อย่างทั�วถง่

บทำสร์ป
	 จะเห็นได้ิ์ว่า	 ในประเทศไทย	 ได้ิ์มีการส่งเสริมการใชุ้งานกระดิ์่กและเน้�อเย้�อทดิ์แทนในการผ่่าตั่ดิ์	

เพ้�อให้เกิดิ์ประโยชุน์แก่ผ่่้ป่วยให้ได้ิ์มากข่ึ้�น	 ทั�งนี�	 การส่งเสริมและประชุาสัมพันธ์การให้ประชุาชุนต่ระหนักร่้

ถง่ความสำาคญัขึ้องการบรจิาคอวยัวะและประโยชุนท์ี�เกิดิ์ขึ้่�น	จะชุ่วยใหค้ลงักระดิ์ก่และเน้�อเย้�อในประเทศไทย

เต่ิบโต่อย่างยั�งย้น
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คำลินิิกั้เคำล้�อนิที่่�สหส�ข�วิชื้�ชื้พ่
ศ้นิย์สมเด็จพระเที่พรัต้นิฯ

(H.R.H. Princess Sirindhorn 
mobile craniofacial clinic)

นนทำ์  โรจัน์วชิรนนท์ำ
ช์ติมีา  จัิรภิญโญ

ช์ติมีณฑน์  ปัญญาคำา 
เพชรรัตน์  ใจัยงค์

ส์ฑาทำิพย์  คำาเทำ่�ยง
กฤษณ์  สอนเกต์

บทำนำา
	 จากประสบการณก์วา่	30	ปี	ขึ้องศน่ยส์มเด็ิ์จพระเทพรตั่นฯ	โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ	์สภิากาชุาดิ์ไทย	

พบว่า	ผ่่ท้ี�มคีวามผิ่ดิ์ปกต่บินใบหน้าและศีรษะ	มลีกัษณะเฉพาะหลายประการที�ไม่เหมาะกับระบบสาธารณสุขึ้

ขึ้องประเทศที�เป็นอย่่	โดิ์ยผ่่้ป่วยมีภิ่มิลำาเนาในต่่างจังหวัดิ์ถง่ร้อยละ	65.7	ส่วนใหญ่เป็นเดิ์็ก	มีอายุเฉลี�ย	10.9	

ปี		ต่้องการทั�งบุคลากรผ่่้เชุี�ยวชุาญสหสาขึ้าและเคร้�องม้อแพทย์ขึ้ั�นส่ง	มีระยะเวลาการดิ์่แลรักษาเฉลี�ย	2.7	ปี

ต่่อราย	(บางรายยาวนานนบัสบิป)ี		ที�สำาคญัครอบครวัผ่่ป้ว่ยสว่นใหญม่ปีญัหาทางเศรษฐกจิ	โดิ์ยทางศน่ยส์มเดิ์จ็

พระเทพรัต่นฯ	ไดิ์้ให้ความชุ่วยเหล้อค่าใชุ้จ่ายด้ิ์านการเดิ์ินทางรายละ	500-4,000	บาทต่่อครั�ง	เห็นไดิ์้ชุัดิ์เจน

วา่	ยังคงมผี่่ท้ี�มคีวามผ่ดิิ์ปกต่บินใบหนา้และศรีษะอกีจำานวนมากที�ไมส่ามารถเข้ึ้าถ่งการต่รวจรกัษาที�มคีณุภิาพ

ไดิ์้ต่่อเน้�องยาวนานอันเน้�องมาจากสภิาพปัญหาดิ์้านเศรษฐานะและสังคม

	 โครงการคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพ	 ศน่ย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 เป็นการทำางานแบบเชิุงรุกเพ้�อ

แกป้ญัหาการเขึ้า้ถง่สำาหรบัผ่่ป้ว่ยกลุม่นี�โดิ์ยเฉพาะ		โดิ์ยมขีึ้ั�นต่อนการดิ์ำาเนนิการหลกั	3	ประการ	ไดิ์แ้ก	่“ค�นหิา 

รักษา ติดตามี”		กล่าวค้อ	“ค�นหิา”	ผ่่้ป่วยทั�งใหม่และเก่าโดิ์ยอาศัยความร่วมม้อกับหน่วยงานขึ้องกระทรวง

สาธารณสุขึ้และเหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์ที�มีความใกล้ชุิดิ์กับชุุมชุน	โดิ์ยใชุ้แบบฟื้อร์มออนไลน์ในการส่งข้ึ้อม่ลมายัง

ศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	 “รักษา”	 สามารถดิ์ำาเนินการได้ิ์ทั�งที�ผ่่้ป่วยไม่ต่้องเดิิ์นทางมายังโรงพยาบาล	
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ครอบคลุมการรักษาทั�งดิ์้านร่างกาย	จิต่ใจ	และสังคม		โดิ์ยทีมผ่่้เชุี�ยวชุาญสหสาขึ้าวิชุาชุีพขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระ

เทพรัต่นฯ	ใชุ้เทคโนโลยีการส้�อสารทางไกล	(telemedicine)	เพ้�อวินิจฉัยและวางแผ่นการรักษา	ส่งต่รวจทาง

หอ้งปฏิบิตั่กิาร		รวมถง่การรกัษากเ็กดิิ์ขึ้่�นได้ิ์ทั�งที�โรงพยาบาลในภ่ิมิภิาคขึ้องผ่่ป่้วยและที�โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์	

สภิากาชุาดิ์ไทย		มีความชุ่วยเหล้อแบ่งเบาภิาระด้ิ์านการเงิน	สนับสนุนอุปกรณ์ทางการแพทย์ที�ทันสมัย	รวม

ถ่งค่าเดิ์ินทางและที�พัก	 ฯลฯ	 	 ขึ้ั�นต่อนสุดิ์ท้ายที�ขึ้าดิ์ไม่ไดิ์้ค้อ	 มีการ	 “ติดตามี”	 โดิ์ยพยาบาลผ่่้ดิ์่แลประจำา

ครอบครัว	 คอยสอบถามความต่้องการและปัญหาจากผ่่้ป่วย	 และชุ่วยเหล้อสนับสนุนให้เกิดิ์การต่รวจรักษา

ต่ามแผ่นการที�ได้ิ์วางไว	้	ด้ิ์วยนวัต่กรรมใหม่ทางด้ิ์านการดิ์แ่ลรักษาเชุน่นี�	ผ่่ป่้วยที�ไม่เคยไดิ์เ้ข้ึ้าถง่การรักษาหรอ้

ขึ้าดิ์การต่ดิิ์ต่ามเพราะมภีิม่ลิำาเนาหา่งไกลจากสถานพยาบาลหรอ้ขึ้าดิ์แคลนทนุทรพัยจ์ง่ไดิ์ร้บัความชุว่ยเหลอ้

โดิ์ยต่รงทำาให้เขึ้้าถ่งการต่รวจรักษาที�มีคุณภิาพส่งอย่างยั�งย้น

	 ที�ผ่่านมาศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 ไดิ์้ดิ์ำาเนินโครงการนำาร่องมาแล้วในบางพ้�นที�ขึ้องประเทศไทย	

เริ�มแรกในปี	พ.ศ.	2561	ศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	ไดิ์้นำาทีมผ่่้เชุี�ยวชุาญสหสาขึ้าออกต่รวจและวางแผ่นการ

รักษาผ่่้ป่วยในภิ่มิภิาคต่ะวันออกเฉียงเหน้อ	ณ	โรงพยาบาลบุรีรัมย์	จังหวัดิ์บุรีรัมย์	ครั�งนั�นมีผ่่้ป่วยในจังหวัดิ์

บุรีรัมย์และจังหวัดิ์ใกล้เคียงที�มาร่วมโครงการทั�งสิ�น	162	ราย		ต่่อมาในปี	พ.ศ.	2562	นอกจากการออกต่รวจ

ผ่่้ป่วยในภิ่มิภิาคต่ะวันออกเฉียงเหน้อในชุ่วงเดิ์้อนเมษายน	จำานวน	120	รายแล้ว	ศน่ย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	

ไดิ์้มีการขึ้ยายความชุ่วยเหล้อผ่่้ป่วยในภิาคเหน้อเพิ�มอีก	1	ภิ่มิภิาค	ณ	โรงพยาบาลเชุียงรายประชุานุเคราะห์	

จังหวัดิ์เชุียงราย	มีผ่่เ้ขึ้้าร่วมโครงการทั�งสิ�น	48	ราย	และล่าสุดิ์คลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพจังหวัดิ์บุรีรัมย์ที�

เริ�มต่้นในเดิ์้อนเมษายน-พฤษภิาคม	พ.ศ.	2566	มีผ่่้ป่วยที�ไดิ์้เขึ้้าส่่ขึ้ั�นต่อน	“ค�นหิา”	แล้วทั�งสิ�น	78	ราย		นับ

เป็นวิธีการใหม่ที�เหมาะสมกับสภิาพเศรษฐกิจสังคมขึ้องประเทศ	 	 ความยอมรับเห็นได้ิ์จากการมีภิาคเอกชุน

จำานวนมากเขึ้้าร่วมสนับสนุนเงินบริจาคมาอย่างต่่อเน้�อง

	 โครงการคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพทำาให้ผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและกะโหลกศีรษะ	

หลายรายที�อย่่ห่างไกลได้ิ์เขึ้้าส่่กระบวนการรักษาที�ทัดิ์เทียมระดัิ์บสากล	 ไดิ์้รับการดิ์่แลในด้ิ์านต่่าง	 ๆ	 ทั�งทาง

กาย	ใจ	และสังคม	คลายความกังวลทั�งด้ิ์านระยะทางและทุนทรัพย์	ทำาให้สามารถเต่ิมเต่็มรอยยิ�มบนใบหน้า

ขึ้องผ่่้ป่วยไดิ์้		ดิ์ังคำาขึ้วัญขึ้องโครงการที�ว่า	“จัฬ์าฯ ใส่ใจั อยู่ไกลี เราไปหิา”
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คำลินิิกั้เคำล้�อนิที่่�สหส�ข�ฯ จุฬ�ฯ
ใส�ใจ อย้�ไกั้ลเร�ไปห�

(H.R.H. Princess Sirindhorn 
mobile craniofacial clinic)

นนทำ์  โรจัน์วชิรนนท์ำ

บทำนำา
	 ความผ่ดิิ์ปกต่บินใบหนา้และศรีษะเปน็สิ�งที�เหน็ไดิ์ชัุ้ดิ์เจนและสามารถกอ่ปญัหาต่่อการใชุ้ชุวีติ่ขึ้องคน

เราอย่างมากมาย		ผ่ลกระทบจากการผ่ิดิ์ร่ปและการทำางานที�ผ่ิดิ์ปกต่ิขึ้องอวัยวะต่่าง	ๆ	บนใบหน้าและศีรษะ	

ก่อให้เกิดิ์ความเครียดิ์แก่ตั่วผ่่้ป่วยเองต่ลอดิ์จนครอบครัวและผ่่้ใกล้ชุิดิ์	 อาจมีปัญหาทางดิ์้านความสัมพันธ์กับ

บุคคลรอบขึ้้างมีปัญหาเม้�อไปโรงเรียนและเขึ้้าสังคม	เสียโอกาสในการทำางานและพลาดิ์โอกาสอ้�น	ๆ	ทางดิ์้าน

สังคม		นอกจานี�	ความผ่ิดิ์ปกติ่ขึ้องร่างกายในลักษณะนี�มักพบกับผ่่้ที�มีเศรษฐานะความเป็นอย่่ที�ไม่ดิ์ีนัก(1)

	 ความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและศีรษะชุนิดิ์รุนแรง	(craniofacial	deformity)	มักพบในผ่่้ที�อาศัยอย่่ใน

ชุนบทมากกว่าในกรุงเทพมหานคร(2)	 ส่งผ่ลให้เขึ้้ารับการต่รวจ	 การรักษาผ่่าตั่ดิ์	 ต่ลอดิ์จนการต่รวจติ่ดิ์ต่าม

การรกัษาอาจกนิเวลายาวนานนบัสบิป	ีจ่งเปน็ความยากลำาบากสำาหรบัผ่่ป้ว่ยเหลา่นี�		จากประสบการณม์ากกวา่	

20	 ปีขึ้องผ่่้แต่่ง(1)	 พบว่าผ่่้ป่วยส่วนใหญ่ที�มารับการต่รวจรักษามีภิ่มิลำาเนาในต่่างจังหวัดิ์ถ่งร้อยละ	 65.7		

โดิ์ยส่วนใหญ่เป็นผ่่้ป่วยเดิ์็กซ่ึ่�งต่้องมากับพ่อแม่ผ่่้ปกครอง	 (อายุเฉลี�ย	 10.9	 ปี)	 โดิ์ยมีระยะเวลาเฉลี�ยในการ

มารับบริการรายละ	2.7	ปี	 	ทางศน่ย์ฯ	ไดิ์้ให้การชุ่วยเหล้อค่าใชุ้จ่ายในการเดิ์ินทางขึ้องผ่่้ป่วยและครอบครัว

รายละ	500-4,000	บาท	และในปัจจุบัน	ยังมีอุปสรรคในการเขึ้้าถ่งการต่รวจรักษาที�มีคุณภิาพเน้�องจากระบบ

สาธารณสุขึ้ขึ้องประเทศที�เปลี�ยนแปลงไปเป็นอย่างมาก

	 ในปัจจุบัน	 ระบบสาธารณสุขึ้ต่ามพระราชุบัญญัต่ิหลักประกันสุขึ้ภิาพแห่งชุาติ่	 พ.ศ.	 2545	 ส่งผ่ล

ใหก้ารสง่ต่อ่ผ้่่ปว่ยเขึ้า้รบับรกิารสถานพยาบาลระดิ์บัสง่มขัีึ้�นต่อนการดิ์ำาเนนิการที�ซึ่บัซึ่อ้นมากขึ้่�น	การจะไดิ์ร้บั

ใบสง่ต่วัเพ้�อใหไ้ดิ์สิ้ทธิ�ครอบคลมุคา่ต่รวจรกัษาในสถานพยาบาลระดิ์บัสง่	ผ่่ป้ว่ยต่อ้งเดิ์นิทางไปสถานพยาบาล

ในระดัิ์บต่า่ง	ๆ 	หลายแห่ง	กวา่จะมาถง่โรงพยาบาลที�สามารถรักษาผ่า่ตั่ดิ์ไดิ์จ้ริง	ๆ 		หากเป็นผ่่ป่้วยเด็ิ์กก็มคีวาม

จำาเป็นที�บุคคลอ้�นในครอบครัวจะต่้องร่วมเดิ์ินทางไปดิ์้วย	 เสียค่าใชุ้จ่ายในการเดิ์ินทางและเสียโอกาสในการ



103Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ประกอบอาชีุพในทุกครั�งที�มีการเดิิ์นทาง	 ผ่่้ป่วยหลายรายถ่กปฏิิเสธการออกใบส่งตั่วเพ้�อเขึ้้ารับการรักษา

ในโรงพยาบาลขึ้นาดิ์ใหญ่		ปัจจัยต่่าง	ๆ	เหล่านี�เป็นเหตุ่ให้ผ่่้ป่วยเสียโอกาสและเวลาในการต่รวจรักษา	ซึ่่�งจะ

กระทบกับผ่ลการรักษาในที�สุดิ์

	 การเริ�มต่้นต่รวจรักษาชุ้าและไม่ต่่อเน้�องอาจส่งผ่ลกระทบต่่อผ่ลลัพธ์และคุณภิาพชีุวิต่ขึ้องผ่่้ป่วย		

โรคหลาย	 ๆ	 โรคจำาเป็นต่้องไดิ์้รับการรักษาผ่่าต่ัดิ์ในอายุที�เหมาะสม(3)	 เชุ่น	 ผ่่้ที�มีภิาวะเพดิ์านโหว่ควรไดิ์้รับ

การรักษาในชุ่วงอายุประมาณ	1	ขึ้วบ	ต่่อเน้�องด้ิ์วยการฝึ่กพ่ดิ์ต่ลอดิ์วัยก่อนเขึ้้าโรงเรียน	มิฉะนั�นจะมีเสียงพ่ดิ์

ผ่ิดิ์ปกต่ิไปต่ลอดิ์ชุีวิต่		โรคกะโหลกศีรษะเชุ้�อมติ่ดิ์ก่อนกำาหนดิ์	(craniosynostosis)	ควรไดิ์้รับการผ่่าต่ัดิ์ขึ้ยาย

กะโหลกศีรษะในชุ่วงอายุ	 6-12	 เดิ์้อน	 มิฉะนั�นสมองจะไม่สามารถมีพัฒนาการไปต่ามศักยภิาพเน้�องจาก

ถ่กกดิ์รัดิ์ไว้ดิ์้วยกะโหลกศีรษะที�ไม่สามารถขึ้ยายต่ัว	 ผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิกระบอกต่าสองขึ้้างห่างจากกัน

มากกว่าปกต่	ิถ้าไมไ่ดิ์ร้บัการผ่า่ต่ดัิ์รกัษาในเวลาที�เหมาะสม	ผ่่ป้ว่ยอาจใชุ้ต่าข้ึ้างใดิ์ขึ้า้งหน่�งมากกวา่ปกต่	ิทำาให้

ต่าที�ไมไ่ดิ์ใ้ชุบ้อดิ์มวั	(amblyopia)	นอกจากนี�	ความผ่ดิิ์ปกต่ทิี�เปน็ต่ั�งแต่แ่รกเกดิิ์หรอ้พบในเดิ์ก็ซึ่่�งจะมกีารเจรญิ

เติ่บโต่ต่่อเน้�องกว่าจะเป็นผ่่้ใหญ่	 ยังต่้องอาศัยการต่รวจต่ิดิ์ต่ามประเมินและแก้ไขึ้ความผ่ิดิ์ปกต่ิที�อาจจะเพิ�ม

มากขึ้่�นเป็นระยะเวลายาวนาน	จะเห็นได้ิ์ว่าการต่รวจรักษาจำาเป็นต่้องเป็นไปอย่างรวดิ์เร็วทันการ	 มีคุณภิาพ	

และต่อ่เน้�อง	แต่ใ่นความเปน็จรงิแลว้	สิ�งเหลา่นี�อาจไมส่ามารถทำาไดิ์ท้ี�โรงพยาบาลในภิม่ภิิาคเน้�องดิ์ว้ยข้ึ้อจำากัดิ์

หลาย	ๆ	ประการต่ามประเภิทขึ้องความผ่ิดิ์ปกต่ิ

	 ความผิ่ดิ์ปกติ่บนใบหน้าและศีรษะมีหลากหลายลักษณะ	ต่้องการการต่รวจวินิจฉัยและรักษาต่่าง	ๆ	

กันไป	 	 กลุ่มที�มีความผ่ิดิ์ปกติ่อย่างรุนแรง	 จำาเป็นต้่องอาศัยผ่่้เชุี�ยวชุาญหลายสาขึ้า	 การผ่่าต่ัดิ์ก็มักจะมีความ

เสี�ยงสง่	ต่อ้งอาศยัผ่่เ้ชุี�ยวชุาญพเิศษรว่มกนัทำางานภิายใต่ส้ภิาพแวดิ์ลอ้มและอปุกรณท์างการแพทยช์ุนดิิ์พเิศษ	

ต่ามดิ์้วยการดิ์่แลหลังผ่่าตั่ดิ์ในไอซึ่ีย่	 	ยกต่ัวอย่างในกรณีผ่่้ป่วยเดิ์็กอายุ	6	เดิ์้อน	เป็นโรคกะโหลกศีรษะเชุ้�อม

ต่ิดิ์ก่อนกำาหนดิ์	 (craniosynostosis	 syndrome)	 จำาเป็นต่้องไดิ์้รับการต่รวจประเมินโดิ์ยศัลยแพทย์ต่กแต่่ง	

ประสาทศัลยแพทย์	 กุมารแพทย์สาขึ้าพันธุศาสต่ร์	 กุมารแพทย์สาขึ้าทางเดิิ์นหายใจ	 กุมารแพทย์สาขึ้า

โภิชุนาการ	กมุารแพทยส์าขึ้าพัฒนาการและการเจรญิเต่บิโต่	จักษแุพทย	์แพทยท์างโสต่	ศอ	นาสกิ	นกัจติ่วิทยา	

รงัสแีพทย	์	และเม้�อมีการผ่า่ต่ดัิ์	ทมีผ่า่ต่ดัิ์ซึ่่�งประกอบไปดิ์ว้ยศลัยแพทยต์่กแต่ง่ผ่่เ้ชีุ�ยวชุาญดิ์า้นการแกไ้ขึ้ความ

ผ่ิดิ์ปกติ่บนใบหน้าและกะโหลกศีรษะ	 (craniofacial	 surgeon)	 ประสาทศัลยแพทย์ผ่่้เชุี�ยวชุาญในเด็ิ์ก	

วิสัญญีแพทย์ผ่่้เชุี�ยวชุาญในเดิ์็ก	ผ่่้ชุ่วยวิสัญญีที�มีประสบการณ์ส่งในการผ่่าต่ัดิ์ใหญ่	พยาบาลวิชุาชีุพประจำาหอ

ผ่า่ตั่ดิ์ที�มคีวามเชุี�ยวชุาญสง่ในการผ่า่ต่ดัิ์ประเภิทนี�	จะต่อ้งรว่มกันทำางานดิ์า้นการผ่า่ต่ดัิ์เป็นเวลายาวนานหลาย

ชุั�วโมง	ต่้องใชุ้ทรัพยากร	ยาและเวชุภัิณฑ์พิเศษต่่าง	ๆ	ไม่ว่าจะเป็นเคร้�องม้อแพทย์ชุนิดิ์พิเศษอย่างเชุ่น	แผ่่น

ย่ดิ์กระดิ์่กชุนิดิ์ละลายไดิ์้	 เคร้�องม้อต่ัดิ์กระด่ิ์กแบบต่่าง	 ๆ	 ทั�งในเดิ์็กและผ่่้ใหญ่	 อุปกรณ์เพิ�มขึ้นาดิ์กระดิ์่ก	

(distractor	devices)	ผ่ลิต่ภิัณฑ์ทางโลหิต่วิทยาสำาหรับให้ทางเส้นเลอ้ดิ์	ฯลฯ		เม้�อผ่่าต่ัดิ์ยาวนาน	6-8	ชุั�วโมง

เสร็จแล้ว	 การรอดิ์ชีุวิต่ขึ้องผ่่้ป่วยก็ยังข่ึ้�นกับความสามารถในการดิ์่แลหลังผ่่าตั่ดิ์ทั�งในไอซีึ่ย่และหอผ่่้ป่วยใน	

ที�จะประคับประคองและต่รวจพบความผ่ิดิ์ปกติ่หร้อภิาวะแทรกซ้ึ่อนต่่าง	ๆ	ไดิ์้แต่่เนิ�น	ๆ	จะเห็นไดิ์้ว่า	ผ่่้ป่วย

กลุม่นี�จำาเปน็ต่อ้งไดิ์ร้บัการรกัษาในโรงพยาบาลระดิ์บัสง่ที�มคีวามเชีุ�ยวชุาญสง่สดุิ์	ในทางต่รงกนัข้ึ้าม	ยงัมคีวาม

ผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและกะโหลกศีรษะอีกหลายประเภิทที�ไม่รุนแรงและสามารถเริ�มต่้นดิ์่แลรักษาไดิ์้ในท้องถิ�น	
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โดิ์ยไม่ต่้องเดิ์ินทางเขึ้้ามายังเมอ้งใหญ่

	 ความผิ่ดิ์ปกต่บินใบหน้าและกะโหลกศรีษะบางชุนดิิ์	เชุ่น	ปากแหว่ง	เพดิ์านโหว่	ใบหผ่่ดิิ์รป่	เปลอ้กต่า

ผ่ิดิ์ร่ป	เป็นต่้น	สามารถผ่่าต่ัดิ์รักษาได้ิ์ในโรงพยาบาลในท้องถิ�นที�มีความพร้อม	ไม่ต่้องการการอภิิบาลในไอซึ่ีย่

หร้ออุปกรณ์ทางการแพทย์พิเศษภิายหลังการผ่่าต่ัดิ์	 	 หากแม้ว่าโรงพยาบาลในภิ่มิลำาเนาขึ้องผ่่้ป่วยมีความ

ไม่พร้อมบางประการ	 ไม่ว่าจะเป็นบุคลากรหร้อเคร้�องม้อทางการแพทย์	 ก็ย่อมจะหาทางเต่ิมเต่็มสิ�งเหล่านี�

ไดิ์้จากหน่วยงานที�มีความพร้อมมากกว่า	ทำาให้ผ่่้ป่วยและครอบครัวไม่ต่้องเดิ์ินทางเข้ึ้าส่่เม้องใหญ่	แต่่ยังคงไดิ์้

รบัการรักษาผ่่าตั่ดิ์ที�ดีิ์ที�สดุิ์		เพราะเป็นที�ทราบกันดีิ์วา่	โอกาสที�ดิ์ทีี�สดุิ์ในการที�จะแก้ไขึ้ความผิ่ดิ์ปกติ่บนใบหน้า

และศีรษะอย่่ที�การผ่่าตั่ดิ์ครั�งแรก		อย่างไรก็ต่ามสถานการณ์ในประเทศกลับพบว่า	แม้แต่่ความผ่ิดิ์ปกต่ิชุนิดิ์ที�

ไม่รนุแรงเหลา่นี�	บางครั�งอาจไมไ่ด้ิ์รับการรกัษาที�เหมาะสม	ไม่วา่จะในโรงพยาบาลในภิม่ิลำาเนาขึ้องผ่่ป่้วยหร้อ

ในโรงพยาบาลขึ้นาดิ์ใหญ่ในเม้องใหญ่	ๆ	ดิ์้วยผ่ลจากความขึ้าดิ์แคลนทางดิ์้านบุคลากรผ่่้เชุี�ยวชุาญและเคร้�อง

ม้อแพทย์ในโรงพยาบาลต่่าง	ๆ	ในท้องถิ�น	ร่วมกับเหตุ่ผ่ลความจำาเป็นทางสังคมและเศรษฐกิจขึ้องผ่่้ป่วยเอง

	 การที�ยังคงมีผ้่่ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกติ่ชุนิดิ์ไม่รุนแรงจำานวนมากไม่ไดิ์้รับการรักษาอย่างเหมาะส	 ม

ในเวลาอนัควร	เปน็เหต่ผุ่ลหน่�งที�ทำาใหม้อีงคก์รต่่าง	ๆ 	ทั�งในประเทศและต่า่งประเทศจดัิ์ต่ั�งหนว่ยแพทยเ์คล้�อนที�

ออกผ่่าตั่ดิ์รกัษาในภิมิ่ภิาคต่า่ง	ๆ 	ขึ้องประเทศมาอย่างต่อ่เน้�อง	แต่แ่มว้า่จะมีผ่่ป้ว่ยจำานวนมากได้ิ์รบัการรักษา

ดิ์้วยหน่วยแพทย์เคล้�อนที�	แต่ว่ิธีการนี�ก็มีขึ้้อเสียอันไม่พ่งประสงค์หลายประการ

	 การผ่า่ต่ดัิ์ในลกัษณะขึ้องการออกหนว่ยแพทย์เคล้�อนที�ขึ้องบางองคก์ร	อาจสง่ผ่ลใหเ้กดิิ์ปัญหาที�คาดิ์

ไม่ถ่งหลายประการ		การออกหน่วยแต่่ละครั�งจำาเป็นจะต่้องรวบรวมผ่่้ป่วยให้มีจำานวนมากที�สุดิ์จากพ้�นที�ใกล้

เคยีงเพ้�อใหเ้กดิิ์ความคุม้คา่	ผ่่ป้ว่ยหลายรายกลบัไมไ่ดิ์ร้บัการผ่า่ต่ดัิ์เม้�อมาถ่งโรงพยาบาลกอ่นชุว่งวนัที�จะมกีาร

ออกหน่วย	เพียงเพ้�อจะรอให้หน่วยแพทย์เคล้�อนที�ที�กำาลังจะมาถ่งไดิ์้มีจำานวนผ่่้มารับบริการมากถง่เป้าหมาย		

เม้�อถง่ชุ่วงเวลาปฏิบัิต่กิาร	ก็มกีารระดิ์มต่รวจวินจิฉัยความผิ่ดิ์ปกติ่ในผ่่ป่้วยทั�งหมดิ์ต่ามด้ิ์วยการผ่า่ตั่ดิ์หลาย	ๆ 	

หอ้งภิายในเวลาจำากดัิ์	(สว่นใหญ่ภิายใน	2-3	วัน)	ต่ั�งแต่เ่ชุ้าจนมด้ิ์คำ�า		นอกจากเป็นการเพิ�มภิาระงานอย่างหนัก

ให้เจ้าหน้าที�ประจำาโรงพยาบาลพ้�นที�แล้ว	ผ่่้ป่วยแผ่นกอ้�น	ๆ 	เจ็บป่วยดิ์้วยโรคอ้�น	ๆ 	ถ่กเบียดิ์บัง	ไม่สามารถเขึ้้า

รับการผ่่าตั่ดิ์ไดิ์้ต่ามปกติ่	 อาจเกิดิ์ความผ่ิดิ์พลาดิ์ไม่ครบถ้วนทางดิ์้านการต่รวจวินิจฉัยและการเต่รียมพร้อม

ก่อนผ่่าต่ัดิ์ซึ่่�งจะนำาไปส่่ภิาวะแทรกซึ่้อนในระหว่างหร้อหลังการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้	 	คุณภิาพขึ้องการผ่่าต่ัดิ์ก็ไม่สามารถ

เป็นไปอย่างที�ควรในภิาวะรีบเร่งเชุ่นนั�น	 	 เม้�อเสร็จสิ�นการผ่่าต่ัดิ์ในแต่่ละครั�ง	 ผ่่้ป่วยมักไม่ไดิ์้รับการดิ์่แลหลัง

ผ่่าต่ัดิ์อย่างต่่อเน้�องและเหมาะสม		ผ่่้ป่วยเหล่านี�ได้ิ์แต่่เฝ่้ารอดิ์้วยความหวังให้มีการออกหน่วยแพทย์เคล้�อนที�

ครั�งต่่อไปเพ้�อจะไดิ์้รักษาความผ่ิดิ์ปกต่ิที�เหล้ออย่่หร้อภิาวะแทรกซึ่้อนจากการผ่่าต่ัดิ์ครั�งก่อน		องค์กรจากต่่าง

ประเทศบางองค์กรเดิ์ินทางเขึ้้ามาปฏิิบัต่ิภิารกิจในลักษณะดิ์ังกล่าว	 มีการผ่่าต่ัดิ์โดิ์ยแพทย์ที�ไม่ไดิ์้เป็นผ่่้ที�มี

ความชุำานาญอย่างแท้จริงในงานด้ิ์านนี�	 ทิ�งไว้ซึ่่�งภิาวะแทรกซ้ึ่อนมากกว่าที�ควรจะเป็น	 	 บางครั�งได้ิ์นำาผ่ลงาน

ไปประชุาสัมพันธ์ในสากลว่า	 ไดิ์้มาชุ่วยเหล้อประเทศไทยซ่ึ่�งดิ์้อยพัฒนาและมีความล้าหลังทางการแพทย์	

ไม่ไดิ์้รับการเหลียวแลจากหน่วยงานขึ้องรัฐ	(ร่ปที�	1)
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รูปทำ่� 1.	องค์กรต่่างชุาติ่อาจจะนำาประเทศไทยไปขึ้าย	ดิ์้วยข้ึ้ออ้างที�ว่า	สาธารณสุขึ้ขึ้องเราไม่มีคุณภิาพ	ผ่่้ป่วย

ไม่ไดิ์้รับการรักษาที�ดิ์ี	ฯลฯ

	 ดิ์ว้ยเหตุ่ผ่ลที�ได้ิ์กลา่วมาแล้วทั�งหมดิ์ข้ึ้างต้่น	ทางศน่ย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	ซ่ึ่�งมคีวามพร้อมสง่สุดิ์ทาง

ดิ์้านนี�	 จ่งได้ิ์ขึ้ยายความเชุี�ยวชุาญที�มีในงานด้ิ์านนี�ไปส่่สังคมในภิ่มิภิาคต่่าง	 ๆ	 เพ้�อให้ผ่่้ที�มีความผิ่ดิ์ปกติ่

บนใบหน้าและกะโหลกศีรษะทั�วประเทศได้ิ์รับการรักษาอย่างถ่กต้่องต่ามมาต่รฐานสากลในเวลาที�เหมาะสม	

เพ้�อให้มีโอกาสอย่างดิ์ีที�สุดิ์ในการดิ์ำารงชุีวิต่ในสังคมเราอย่างมีคุณภิาพต่ามศักยภิาพที�ควรจะเป็น

วิธิ่การดูแลีผู�ป่วย
	 แนวทางที�น่าจะมีความสำาเร็จและยั�งย้นในการดิ์่แลผ่่้ป่วยกลุ่มนี�	คอ้	การดิ์ำาเนินการบนพ้�นฐานความ

รว่มมอ้ระหว่างศน่ย์เฉพาะทางที�มคีวามเชุี�ยวชุาญทางด้ิ์านนี�อย่างศน่ย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	เครอ้ข่ึ้ายกระทรวง

สาธารณสุขึ้ทั�วประเทศ	 เคร้อขึ้่ายเหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์	 ศ่นย์เฉพาะทางดิ์้านการแก้ไขึ้ความพิการใบหน้าอ้�น	 ๆ	

และประชุาชุนผ่่้มีจิต่ศรัทธา		เป็นแนวทางที�ผ่่้แต่่งริเริ�มมาต่ั�งแต่่ปี	พ.ศ.	2559	ในร่ปแบบขึ้องโครงการคลีินิก

เคลี้�อนทำ่�สหิสาขา ศูนย์สมีเด็จัพระเทำพรัตนฯ(4)
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	 แทนที�ผ่่้ป่วยจะต้่องเดิิ์นทางมากับครอบครัว	 โดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งผ่่้ป่วยเด็ิ์กที�ต่้องมีพ่อแม่มาด้ิ์วย	

ต่้องเขึ้้ามาในรพ.ใหญ่ในกรุงเทพ	 ทีมสหสาขึ้าขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 ยกทีมออกไปยังพ้�นที�ต่่าง	 ๆ	

ทั�วประเทศเป็นประจำา

	 ทีมผ่่้เชุี�ยวชุาญที�ร่วมกันด่ิ์แลผ่่้ป่วยในกลุ่มนี�ประกอบดิ์้วย	 ศัลยแพทย์ต่กแต่่ง	 ประสาทศัลยแพทย์	

กุมารแพทย์	ทันต่แพทย์จัดิ์ฟัื้น	จักษุแพทย์	แพทย์โสต่	ศอ	นาสิก	วิสัญญีแพทย์	นักแก้ไขึ้การพ่ดิ์	นักจิต่วิทยา	

นักสังคมสงเคราะห์	พยาบาล

 “คลีินิกเคลี้�อนทำ่�เป็นจัด์เช้�อมีโยงผู�ป่วยเข�าสู่กระบวนการรักษาเชิงคณ์ภาพ”

	 ทมีผ่่เ้ชุี�ยวชุาญที�ออกปฏิิบตั่ภิิารกจิในแต่่ละพ้�นที�	จะประกอบดิ์ว้ยบคุลากรขึ้องโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์	

สภิากาชุาดิ์ไทย	 คณะแพทยศาสต่ร์	 จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	 และบุคลากรจิต่อาสาจากโรงพยาบาลและ

ศ่นย์เฉพาะทางดิ์้านการแก้ไขึ้ความพิการบนใบหน้าที�อย่่ในพ้�นที�นั�น	ๆ	ทีมผ่่้เชุี�ยวชุาญจะร่วมกันต่รวจวินิจฉัย

ให้ทราบว่าผ้่่ป่วยเป็นโรคอะไร	 มีความพิการอย่างไร	 และวางแผ่นการรักษาแบบต่่อเน้�องยาวนาน	 ทำาดิ์้วย

มาต่รฐานเดิ์ียวกับที�โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	ไม่แต่กต่่างจากในประเทศที�เจริญแล้ว

	 ในชุ่วงเวลาการออกพ้�นที�ขึ้องคลินิกเคล้�อนที�	 จะไม่มีการผ่่าต่ัดิ์ผ่่้ป่วยจำานวนมาก	 ๆ	 ภิายในเวลา

อันจำากัดิ์	การผ่่าต่ัดิ์ที�จะเกิดิ์ขึ้่�นจะมีการนัดิ์หมายล่วงหน้าอย่างเหมาะสมกับปัญหาหร้อโรคที�เป็น

	 ถา้การผ่า่ตั่ดิ์ไม่ซึ่บัซ้ึ่อน	ไมต่่อ้งมีการดิ์แ่ลทั�งก่อนและหลังผ่า่ตั่ดิ์เป็นพิเศษ	ก็สามารถทำาที�โรงพยาบาล

ที�มีความพร้อมและอย่่ใกล้บ้านผ้่่ป่วยไดิ์้	 	 และจะเป็นการดิ์ำาเนินการร่วมกันระหว่างผ้่่เชุี�ยวชุาญขึ้องศ่นย์

สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	กับผ่่้เชุี�ยวชุาญประจำาโรงพยาบาลในพ้�นที�

 “คลีินิกเคลี้�อนทำ่�เน�นการรักษาแบบค์ณภาพ ไมี่เน�นปริมีาณ”

	 หากเป็นการรักษาและผ่่าต่ัดิ์ที�จำาเป็นต่้องทำาที�รพ.จุฬาลงกรณ์	 ทางศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 ก็จะ

ชุ่วยเหล้อและสนับสนุนค่าใชุ้จ่ายต่่าง	 ๆ	 ทั�งค่าเดิ์ินทาง	 ที�พัก	 และค่ารักษาผ่่าต่ัดิ์โดิ์ยไม่ต่้องใชุ้ใบส่งต่ัว

ขึ้องกระทรวงสาธารณสุขึ้

	 กระบวนการรักษาดิ์ังว่านี�	ทางศน่ย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	จะต่ิดิ์ต่ามดิ์แ่ลต่่อเน้�องเพ้�อให้ไดิ์้ผ่ลดิ์ีที�สุดิ์	

ผ่่ป้ว่ยมลีกัษณะใบหนา้และศรีษะใกลเ้คยีงปกติ่ที�สดุิ์	ผ่่ป้ว่ยที�ทางศน่ยส์มเดิ์จ็พระเทพรตั่นฯ	ไดิ์ต้่รวจและรบัไว้

ดิ์่แลรักษา	ทางศ่นย์ฯ	จะถ้อว่าได้ิ์มาเป็นครอบครัวเดิ์ียวกัน	เป็นครอบครัวศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ

	 นอกเหน้อไปจากการดิ์แ่ลทางกายแบบครบวงจรด้ิ์วยคณุภิาพสง่สุดิ์อยา่งต่อ่เน้�องยาวนาน	โดิ์ยผ่่ป่้วย

ไม่ต่้องแบกรับค่าใชุ้จ่ายแล้ว	 	 ทางศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	 ยังให้ความสำาคัญกับการดิ์่แลทางด้ิ์านจิต่ใจ

และสังคม

	 ทุกครั�งที�มีคลินิกเคล้�อนที�	บริษัทเอกชุนและหน่วยงานต่่าง	ๆ 	ขึ้องรัฐ	จะมาร่วมให้ความชุ่วยเหล้อใน

การจ้างงาน	 การจัดิ์หาอาชีุพ	 และฝึ่กแรงงาน	 มีจิต่อาสามาร่วมกันจัดิ์การแสดิ์งและสันทนาการระหว่างรอ
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ต่รวจ	รวมถ่งขึ้องขึ้วัญ	การจับสลาก	และกิจกรรมบันเทิงต่่าง	ๆ

	 คลินิกเคล้�อนที�จ่งเป็นเสม้อนการบริการแบบครบวงจร	ทั�งทางกาย	ใจ	และสังคม	ดิ์้วยคุณภิาพส่งสุดิ์	

เฉกเชุ่นเดิ์ียวกับที�ทำา	ณ	 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	 สภิากาชุาดิ์ไทย	 โดิ์ยบุคลากรผ่่้เชีุ�ยวชุาญทั�งจากโรงเรียน

แพทย์และโรงพยาบาลในพ้�นที�	แต่่เกิดิ์ขึ้่�นในพ้�นที�ใกล้บ้านผ่่้ป่วย	 เกิดิ์ขึ้่�นเป็นประจำาต่่อเน้�องอย่างยั�งย้น	และ

สนับสนุนโดิ์ยจิต่อาสาและประชุาชุน

 “คลีินิกเคลี้�อนทำ่�ไมี่ใช่การออกหิน่วย ไมี่มี่การผ่าตัดจัำานวนมีาก ๆ  ในเวลีาอันจัำากัด ไมี่มี่เป้า ไมี่มี่

ยอดคนไข�”

การดูแลีทำางกาย
 การออกตรวจัผู�ป่วย ณ โรงพยาบาลีในทำ�องถิ่ิ�นต่าง ๆ ในรูปแบบ “คลีินิกเคลี้�อนทำ่�สหิสาขา”

	 ก.	มกีารนำาพาผ่่ป้ว่ยในพ้�นที�มาต่รวจที�โรงพยาบาลภิายในจงัหวดัิ์	โดิ์ยอาศยัความรว่มมอ้กบัเจา้หนา้ที�

สาธารณสุขึ้และเจ้าหน้าที�เหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์	(ร่ปที�	2)

	 ขึ้.	เป็นการค้นหาผ่่้ป่วยใหม่ในพ้�นที�	เพ้�อนำาพาเขึ้้าส่่กระบวนการต่รวจรักษาที�มีคุณภิาพสง่สุดิ์

	 ค. ต่รวจต่ิดิ์ต่ามผ่่้ป่วยที�เคยไดิ์้รับการรักษามาแล้ว	 (ทั�งกับศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 และกับทาง

โรงพยาบาลอ้�น	ๆ)

	 ง. การต่รวจผ่่้ป่วยในแต่่ละครั�งทำาโดิ์ยทีมสหสาขึ้าที�ประกอบด้ิ์วยผ้่่เชุี�ยวชุาญในสาขึ้าต่่าง	 ๆ	 (ทั�ง

ผ่่เ้ชุี�ยวชุาญขึ้องศน่ยส์มเดิ์จ็พระเทพรตั่นฯ	และผ่่เ้ชุี�ยวชุาญขึ้องศน่ยเ์ฉพาะทางดิ์า้นการแก้ไขึ้ความพกิารใบหนา้

อ้�น	ๆ	ทั�วประเทศที�เขึ้้าร่วมโครงการ)



108 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

รูปทำ่� 2.	คลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้า	ศน่ย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	ภิายใต่้นโยบาย	จุฬาฯใส่ใจ	อย่่ไกล	เราไปหา

 การผ่าตัด ณ โรงพยาบาลีหิร้อศูนย์เฉัพาะทำางใกลี�บ�านผู�ป่วย

	 ก. สำาหรับโรคและภิาวะที�ไม่ซึ่ับซึ่้อนหร้อมีความเสี�ยงที�จะเกิดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนต่ำ�า

	 ขึ้. สามารถผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้ที�โรงพยาบาลใกล้บ้านผ่่้ป่วย	 การรักษาผ่่าต่ัดิ์จะดิ์ำาเนินการให้เป็นไปต่ามความ

เหมาะสมกับเกณฑ์อายุขึ้องผ่่้ป่วย

	 ค. จะเป็นการรักษาผ่่าต่ัดิ์ที�ทำาในเวลาให้บริการต่ามปกต่ิขึ้องโรงพยาบาลในท้องถิ�นต่่าง	 ๆ	 โดิ์ยไม่

เป็นการเพิ�มภิาระงานให้กับเจ้าหน้าที�ประจำาขึ้องโรงพยาบาลนั�น	ๆ

	 ง. การรักษาผ่่าต่ัดิ์จะกระทำาดิ์้วยคุณภิาพส่งสุดิ์เฉกเชุ่นเดิ์ียวกับที�กระทำาที�โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	

สภิากาชุาดิ์ไทย	และโรงพยาบาลชุั�นนำาในสากล	โดิ์ยไม่เน้นจำานวนผ่่้ป่วยที�จะไดิ์้รับการรักษา	และดิ์ำาเนินการ
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ร่วมกันโดิ์ยผ่่้เชุี�ยวชุาญขึ้องศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	หร้อผ่่้เชุี�ยวชุาญจากศ่นย์เฉพาะทางที�เขึ้้าร่วมโครงการ	

และทีมแพทย์ขึ้องโรงพยาบาลนั�น	ๆ

	 จ. หากทางโรงพยาบาลในพ้�นที�มีความไม่พร้อมทางดิ์้านเวชุภิัณฑ์หร้อบุคลากร	 ทางศ่นย์สมเดิ์็จ

พระเทพรัต่นฯ	 ก็จะดิ์ำาเนินการสนับสนุนทั�งเวชุภัิณฑ์และบุคลากรผ่่้เชุี�ยวชุาญเพ้�อให้สามารถรักษาผ่่าตั่ดิ์ได้ิ์

ในอนาคต่

 การรับตัวผู�ป่วยเข�าตรวจั วินิจัฉััย รักษาแลีะผ่าตัดทำ่�ศูนย์เฉัพาะทำาง

	 สำาหรับการต่รวจ	 การต่รวจพิเศษ	 การรักษา	 และการผ่่าต่ัดิ์ที�ไม่สามารถทำาไดิ์้ที�โรงพยาบาล

ในท้องถิ�น	หรอ้ถา้ทำาแลว้	มีความเสี�ยงสง่ที�จะเกดิิ์ภิาวะแทรกซึ่อ้นที�เปน็อนัต่ราย	ทางศน่ยส์มเดิ์จ็พระเทพรตั่นฯ	

จะสนับสนุนค่าใชุ้จ่ายในการนำาผ้่่ป่วยและครอบครัวมายังโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	 สภิากาชุาดิ์ไทย	 รวมทั�ง

ค่าใชุ้จ่ายในการต่รวจรักษาและผ่่าตั่ดิ์	 โดิ์ยไม่จำาเป็นต้่องใชุ้ใบส่งตั่วจากโรงพยาบาลต้่นสังกัดิ์ขึ้องผ่่้ป่วย

ต่ามสิทธิประกันสุขึ้ภิาพถ้วนหน้า

การดูแลีทำางใจั
	 ผ่ลกระทบทางด้ิ์านจิต่ใจมีความสำาคัญไม่ยิ�งหย่อนไปกว่าการดิ์่แลทางกาย	ต่ัวผ่่้ป่วยเองอาจมีปัญหา

ทางดิ์้านจิต่ใจไดิ์้หลายประการ	เชุ่น	ความวิต่กกังวล	ภิาวะซึ่่มเศร้า	ขึ้าดิ์ความนับถ้อในต่นเอง	(self	esteem)	

คุณภิาพชุีวิต่ลดิ์ลง	 จากการต่อบสนองต่่อความเครียดิ์อย่างไม่เหมาะสมโดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งผ่่้ที�มีปัญหามา

ต่ั�งแต่่เกิดิ์

	 การดิ์่แลทางดิ์้านจิต่ใจมุ่งเน้นบรรเทาความร่้ส่กและพฤต่ิกรรมในทางลบ	สร้างและส่งเสริมความคิดิ์

และพฤติ่กรรมในทางบวก		ลดิ์ความวิต่กกังวล	ไมท่อดิ์ทิ�ง	มองข้ึ้ามความบกพร่องทางกาย	ส่งเสริมคณุลกัษณะ

ภิายในและความสามารถมากกว่าร่ปลักษณ์	 	 หาโอกาสให้ไดิ์้พัฒนาทักษะความสามารถ	 เพ้�อเดิ์็กจะไดิ์้ร่้ว่า

ต่นเปน็คนที�มคีวามสามารถ		ชุว่ยสรา้งความสมัพนัธท์ี�ดิ์รีะหวา่งบคุคล	พยายามสรา้งประสบการณเ์ชุงิบวกกบั

โลกภิายนอก	หาโอกาสที�จะทำาให้เกิดิ์ความร่้ส่กดิ์ี	 ๆ	กับต่นเอง	 	ผ่่้ที�จะชุ่วยทำาสิ�งต่่าง	ๆ	 เหล่านี�ก็ค้อ	ผ่่้ที�อย่่

ร่วมกันในครอบครัวผ่่้ป่วย

	 ต่่อไปนี�เป็นต่ัวอย่างขึ้องกิจกรรมที�พ่งมีสำาหรับการดิ์่แลผ่่้ที�มีปัญหาความพิการบนใบหน้าและศีรษะ

ที�ผ่่้แต่่งไดิ์้ริเริ�มเป็นคนแรกในประเทศไทย

	 ก.	การประเมินและให้คำาแนะนำาโดิ์ยนักจิต่วิทยา	และจิต่แพทย์	(ถ้าจำาเป็น)

	 ขึ้.	การมีกิจกรรมกลุ่มผ่่้ป่วยชุ่วยหล้อกันเอง	(support	group)

	 ค.	กิจกรรมสันทนาการต่่าง	ๆ

	 ศน่ย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	เหน็ความสำาคญัและดิ์ำาเนินการในเร้�องนี�มาต่ั�งแต่	่พ.ศ.	2546	โดิ์ยโครงการ	

“ช่วิตน่�ยังมี่หิวัง”		มีนักจิต่วิทยาประจำาคอยประเมินเม้�อแรกรับไว้ดิ์่แล	และพ่ดิ์คุยซึ่ำ�าอีกเป็นระยะ	ๆ	จนพ้น

ชุว่งวัยรุน่หรอ้เม้�อไม่มปีญัหาแล้ว		ส่วนกิจกรรมมีทั�งที�จดัิ์เป็นประจำา	คอ้	การประชม์ีกลี์ม่ีผู�ปว่ยผดิปกตใิบหิน�า

แลีะศ่รษะ (craniofacial support group)	จัดิ์ทุกเดิ์้อน	 เป็นโอกาสในการให้ความร่้เกี�ยวกับโรคหร้อ
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ความพิการ	 ผ่่้ป่วยและครอบครัวได้ิ์บรรเทาสภิาวะทางอารมณ์	 ไดิ์้พบปะผ่่้ที�ประสบปัญหาเชุ่นเดิ์ียวกันและ

ให้กำาลังใจชุ่วยเหล้อซึ่่�งกันและกัน	เกิดิ์เคร้อข่ึ้ายขึ้องผ่่้ป่วยขึ้่�นในอนาคต่		ในแต่่ละปีจะมีการจัดิ์งานวันพบป	ะ

ครอบครัวผ่่้ป่วยปากแหว่ง	เพดิ์านโหว่	และความพิการบนใบหน้าอ้�น	ๆ	ซึ่่�งต่่อมาเรียกชุ้�อเป็น	“สน์กส์ขสันต์

วันพบปะ”	หร้อ	“Happy Family Day”	เสม้อนเป็นวันเดิ์็ก	เริ�มทำากันมาต่ั�งแต่่ปี	พ.ศ.	2549	ณ	สถานที�

ต่่าง	 ๆ	 	 ทำาให้เกิดิ์ประสบการณ์ในทางบวกและมีโอกาสทางสังคมเชุ่นเดิ์ียวกับคนอ้�น	 ในปัจจุบันมีศ่นย์

เฉพาะทางอ้�น	ๆ	ในประเทศได้ิ์นำาแนวทางนี�ไปดิ์ำาเนินการดิ์้วยแล้วเชุ่นกัน(5)

	 ในปัจจุบันการดิ์่แลทางด้ิ์านจิต่ใจ	 ทางศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	 ไดิ์้ควบรวมกิจกรรมไปกับคลินิก

เคล้�อนที�ที�ดิ์ำาเนินการในภิ่มิภิาคต่่าง	ๆ	ด้ิ์วยการออกพ้�นที�ไม่ไดิ์้มีเพียงการรักษาทางกายเท่านั�น

การดูแลีทำางสังคมี
	 ผ่่้ป่วยเหล่านี�มักจะมีปัญหาทางด้ิ์านการศ่กษา	(ในกรณีเดิ์็ก)	และดิ์้านสังคม	(ในกรณีผ่่้ใหญ่)	ไม่มาก

ก็น้อย		ควรมีการดิ์่แลทางดิ์้านสังคมโดิ์ยนักสังคมสงเคราะห์		มีกิจกรรมส่งเสริมทางดิ์้านสังคม	ฝึ่กสอนอาชีุพ

โดิ์ยความชุ่วยเหล้อขึ้ององค์กรต่่าง	ๆ	สนับสนุนการเขึ้้าถ่งการศ่กษาและอาชุีพ		เป้าหมายหลักค้อทำาให้ผ่่้ป่วย

มีชุีวิต่อย่่ไดิ์้อย่างมีคุณภิาพต่ามศักยภิาพ	 	 และการดิ์่แลทางสังคมก็ถ่กนำาออกไปส่่ผ่่้ป่วยในภิ่มิภิาคต่่าง	 ๆ	

ผ่่านทางคลินิกเคล้�อนที�ดิ์้วยเชุ่นกัน	 	 มีหน่วยงานต่่าง	 ๆ	 ร่วมเดิ์ินทางไปกับทีมสหสาขึ้า	 ร่วมดิ์่แลผ่่้ป่วยและ

ครอบครัวในดิ์้านการศก่ษาและอาชุีพ

บทำสร์ป
	 โครงการคลนิกิเคล้�อนที�สหสาขึ้า	ศน่ยส์มเด็ิ์จพระเทพรตั่นฯ	แกไ้ขึ้ความพกิารบนใบหนา้และกะโหลก

ศรีษะ	โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ	์สภิากาชุาดิ์ไทย	เปน็นวตั่กรรมการดิ์แ่ลรกัษาที�เกดิิ์ข่ึ้�นเพ้�อแกป้ญัหาการเขึ้า้ถง่

การดิ์่แลรักษาที�มีคุณภิาพส่งที�ประสบพบมาจากการทำางานกับผ่่้ป่วยกลุ่มนี�มามากกว่า	20	ปี	 	 โดิ์ยไดิ์้ดิ์ำาเนิน

การมาแล้วจริงเกอ้บ	 7	 ปี	 	 แม้ว่าจะยังถ้อว่าเป็นระยะเริ�มต่้น	 แต่่ไดิ์้รับความชุ้�นชุมจากผ่่้ป่วยและครอบครัว

เป็นอย่างมาก		ทั�งไดิ์้รับการสนับสนุนอย่างมากโดิ์ยภิาคเอกชุนในร่ปแบบขึ้องจิต่อาสามาชุ่วยงานและเงินทุน

บริจาคจำานวนมาก		เป็นสิ�งบ่งชุี�ได้ิ์ว่าน่าจะเหมาะสมกับสภิาพสังคมและปัญหาขึ้องประเทศเรา

เอกสารอ�างอิง

1.	นนท์	 โรจน์วชุิรนนท์.	 งานแก้ไขึ้ความพิการบนใบหน้าและกะโหลกศีรษะ.	 ใน	 นนท์	 โรจน์วชุิรนนท์	

บรรณาธิการ.	หน้า...ต่่าง	ที�เปลี�ยนไดิ์้.	กรุงเทพ:	บริษัท	อมรินทร์	พริ�นต่ิ�ง	แอนดิ์์	พับลิชุชุิ�ง	จากัดิ์	มหาชุน,	

มิถุนายน	2561.	หน้า	18-47

2.	นนท์	 โรจน์วชุิรนนท์,	 จรัญ	 มหาทุมะรัต่น์.	 ประสบการณ์การดิ์่แลแบบสหสาขึ้าวิชุาชุีพขึ้องศ่นย์แก้ไขึ้

ความพิการบนใบหน้าและกะโหลกศีรษะ	 จุฬาลงกรณ์.	 ใน:	บทคัดิ์ย่องานประชุุมวิชุาการครบรอบ	10	ปี

ขึ้องคลินิกความพิการกะโหลกศีรษะและใบหน้าขึ้องศิริราชุ	 คณะแพทยศาสต่ร์ศิริราชุพยาบาล	
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สภิากาชุาดิ์ไทย;	 2562	 [เขึ้้าถ่งเม้�อ	 16	 กรกฎาคม	 2566].	 เขึ้้าถ่งไดิ์้จาก:	 https://craniofacial.or.th/

srv_mobile.php

5.	ขึ้่าวประชุาสัมพันธ์ขึ้องศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	สภิากาชุาดิ์ไทย.	สนุกสุขึ้สันต่์

วันพบปะ	Happy	Family	day	2566	เชุียงราย	[Internet].	2566	[เขึ้้าถง่เม้�อ	16	กรกฎาคม	2566].	เขึ้้า

ถ่งไดิ์้จาก:	https://craniofacial.or.th/news.php?news_id=62
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วิธ์่กั้�รคำ�นิห�ผู้้�ที่่�ม่คำว�มผู้ิดปกั้ต้ิ
บันิใบัหนิ��และศ่รษะ
อย��งม่ประสิที่ธ์ิภ�พ

ในิโคำรงกั้�รคำลินิิกั้เคำล้�อนิที่่�
สหส�ข�วิชื้�ชื้่พ ของศ้นิย์

สมเด็จพระเที่พรัต้นิฯ
โรงพย�บั�ลจุฬ�ลงกั้รณ์ 

สภ�กั้�ชื้�ดไที่ย 
(effective methodology for 
reaching out craniofacial 

patients during the
H.R.H. Princess Sirindhorn 
mobile craniofacial clinic)

กฤษณ์  สอนเกต์

บทำนำา
	 ผ่่้ที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและศีรษะต่้องการการดิ์่แลรักษาที�มีคุณภิาพส่งอย่างทันท่วงทีและต่่อ

เน้�องยาวนาน	 	 ทางศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 จ่งไดิ์้ดิ์ำาเนินโครงการคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพขึ้่�น	 ซ่ึ่�ง

ประกอบด้ิ์วยขัึ้�นต่อนหลกั	3	ประการ	ได้ิ์แก่	“ค�นหิา รกัษา ตดิตามี”		ขัึ้�นต่อนการ	“ค�นหิา”	เป็นประต่บ่านแรก



113Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ที�มีความสำาคัญอย่างยิ�งในการนำาพาผ่่้ป่วยเขึ้้าส่่กระบวนการรักษา	 เพ้�อไม่ให้เสียโอกาสในชุ่วงเวลาสำาคัญขึ้อง

การรักษา	(golden	period)		การดิ์ำาเนินการค้นหาต่้องอาศัยความร่วมม้อจากหลายภิาคส่วน	ทั�งสาธารณสุขึ้

จังหวัดิ์	เหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์	และภิาคเอกชุน	จง่จำาเป็นต่้องมีกลวิธีที�มีประสิทธิภิาพสำาหรับการทำางานร่วมกัน	

เพ้�อนำาไปส่่ขึ้ั�นต่อนต่่อไปค้อ	รักษาและต่ิดิ์ต่าม

เน้�อเร้�อง
	 เพ้�อให้การดิ์ำาเนินโครงการคลินิกเคล้�อนที�ฯ	 ในขัึ้�นต่อน	“ค�นหิา”	 มีประสิทธิภิาพ	ทางศ่นย์สมเด็ิ์จ

พระเทพรัต่นฯไดิ์้จัดิ์ทำา	“คู่มี้อการดำาเนินโครงการคลิีนิกเคลี้�อนท่ำ�”	 ขึ้นาดิ์กะทัดิ์รัดิ์	 (ขึ้นาดิ์	 A5)	 พกพาไดิ์้

สะดิ์วก	(ร่ปที�	1)		มสีสีนัแยกแต่่ละหวัขึ้อ้	ทำาใหส้ามารถคน้หาขึ้อ้มล่ที�ต่อ้งการไดิ์อ้ยา่งรวดิ์เรว็		เพ้�อเปน็แนวทาง

ปฏิิบัต่ิให้ภิาคส่วนต่่าง	ๆ	ที�มีส่วนร่วมในโครงการเคล้�อนที�ฯ	และเป็นเคร้�องมอ้สำาหรับการทำางานขึ้องผ่่้สำารวจ

ค้นหาผ่่้ป่วยในชุุมชุน

 

รูปทำ่� 1.	ภิาพหนังส้อค่่ม้อการดิ์ำาเนินการโครงการคลินิกเคล้�อนที�

	 มีเน้�อหาที�สำาคัญในค่่ม้อ	ฯ	สำาหรับการค้นหาผ่่้ป่วย	ค้อ

 วิธิก่ารค�นหิาผู�ป่วย

	 ทางศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 ซึ่่�งมีประสบการณ์การรักษาผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและ

ศีรษะมากกว่า	36	ปี	ไดิ์้จัดิ์รวบรวมภิาพตั่วอย่างผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิแบบต่่าง	ๆ	อย่างชุัดิ์เจน	ทั�งความผ่ิดิ์

ปกต่ิแต่่กำาเนิดิ์	(craniofacial	anomalies)	จำานวน	23	ต่ัวอย่าง	(รวม	45	ภิาพ)	และความผ่ิดิ์ปกต่ิที�เกิดิ์ข่ึ้�น
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ภิายหลัง	(acquired	craniofacial	deformities)	จำานวน	7	ต่ัวอย่าง	(รวม	7	ภิาพ)		(ร่ปที�	2)	โดิ์ยมีข้ึ้อความ

สั�น	ๆ	อธิบายประกอบภิาพเพ้�อให้ง่ายต่่อการทำาความเข้ึ้าใจอีกดิ์้วย

 

รูปทำ่� 2. ภิาพต่ัวอย่างผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิภิายในค่่ม้อการดิ์ำาเนินการโครงการคลินิกเคล้�อนที�

 วิธิ่การส่งข�อมูีลีในแบบฟอร์มีการส่งตัว

	 หลงัจากที�ผ่่ส้ำารวจไดิ์ล้งพ้�นที�และพบผ่่ป้ว่ยที�มคีวามผ่ดิิ์ปกต่บินใบหนา้และศรีษะแลว้	ผ่่ส้ำารวจสามารถ

สแกน	QR	Code	ภิายในค่่ม้อเพ้�อกรอกแบบฟื้อร์มการส่งต่ัวแบบออนไลน์	(ร่ปที�	3)	ไดิ์้ทันที		ชุ่วยลดิ์ขึ้ั�นต่อน

ความซัึ่บซึ่้อนต่่าง	ๆ	ขึ้องการเขึ้้ารับการต่รวจรักษา
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รูปทำ่� 3. แบบฟื้อร์มการส่งตั่วออนไลน์

	 แบบฟื้อร์มการส่งต่ัวออนไลน์แบ่งเป็น	2	ส่วน	ค้อ	1. ข�อมีูลีผู�ป่วย ประกอบดิ์้วยขึ้้อม่ลพ้�นฐาน	เลขึ้

ประจำาต่ัว	ชุ้�อ	นามสกุล	วันเกิดิ์	ที�อย่่จริง	(ไม่ใชุ่ที�อย่่ต่ามบัต่รประชุาชุน)	เบอร์โทรศัพท์	ความผิ่ดิ์ปกต่ิ		พร้อม

กับการแนบภิาพถ่ายผ่่้ป่วยซึ่่�งไดิ์้มีการแนะนำาในค่่ม้อการดิ์ำาเนินโครงการคลินิกเคล้�อนที�อย่างละเอียดิ์ในขึ้ั�น

ต่อนการถ่ายภิาพผ่่้ป่วย	 และ	2. ข�อมูีลีผู�ส่งตัว	 ค้อข้ึ้อม่ลขึ้องเจ้าหน้าที�สาธารณสุขึ้จังหวัดิ์หร้อเหล่ากาชุาดิ์

จังหวัดิ์ที�พบผ่่้ป่วย	ได้ิ์แก่	ชุ้�อ	นามสกุล	เบอร์โทรศัพท์	อีเมล	ต่้นสังกัดิ์

	 ดิ์้วยวิธีการส่งต่ัวแบบออนไลน์	 ทางศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 จะไดิ์้รับขึ้้อม่ลทันทีและพร้อมที�จะ

ดิ์ำาเนินการในขึ้ั�นต่อนต่่อไป	

	 จากการดิ์ำาเนินโครงการคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพ	ปี	พ.ศ.	2566	จังหวัดิ์บุรีรัมย์ที�ผ่่านมา	ซึ่่�ง

เปน็ปแีรกที�ไดิ์ม้กีารจดัิ์ทำาค่่มอ้การดิ์ำาเนนิการโครงการคลนิกิ	และแจกใหส้ำานกังานสาธารณสขุึ้จงัหวดัิ์บรุรีมัย์	

จำานวน	280	เล่ม	สำานักงานเหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์บุรีรัมย์	25	เล่ม	เจ้าหน้าที�ผ่่้สำารวจไดิ์้ลงพ้�นที�พร้อมค่่ม้อการ

ดิ์ำาเนินการโครงการคลินิกเคล้�อนที�	 ค้นพบผ่่้ป่วยและมีการส่งต่ัวผ่่านชุ่องทางออนไลน์ทั�งสิ�น	 78	 ราย	 ไม่พบ

มีอุปสรรคปัญหาดัิ์งเชุ่นที�เคยประสบในอดีิ์ต่	 	 ทางผ่่้เชุี�ยวชุาญขึ้องศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	 มีการคัดิ์กรอง

ผ่่ป่้วยจากการส่งตั่วแล้ว	57	ราย	พบว่าเป็นผ้่่ป่วยที�เข้ึ้าข่ึ้ายความผ่ดิิ์ปกต่บินใบหน้าและศรีษะจำานวนทั�ง	57	ราย	
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คิดิ์เป็นร้อยละ	 100	 ค่่ม้อการดิ์ำาเนินการโครงการคลินิกเคล้�อนที�จ่งถ้อว่าเคร้�องม้อที�มีประสิทธิภิาพจริง

ในการชุ่วยค้นหาผ่่้ป่วย	 ทั�งยังสามารถทำาให้การทำางานที�ต่้องร่วมม้อกันในหลายภิาคส่วนเป็นไปดิ์้วย

ความราบร้�น		และแบบฟื้อร์มการส่งต่ัวออนไลน์ได้ิ์นำาพาให้ผ่่้ป่วยไดิ์้เข้ึ้าส่่กระบวนการรักษาไดิ์้อย่างรวดิ์เร็ว

บทำสร์ป
	 ขึ้ั�นต่อนการ	“ค�นหิา” เป็นขึ้ั�นแรกที�สำาคัญขึ้องโครงการคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพ	เป็นการนำา

ผ่่ป่้วยเขึ้า้ส่ร่ะบบการดิ์แ่ลรกัษา	ค่ม่อ้การดิ์ำาเนนิการโครงการคลนิกิเคล้�อนที�เปน็เคร้�องม้อสำาคัญสำาหรบัผ่่ส้ำารวจ

ที�ลงพ้�นที�ค้นหาผ่่้ป่วย	เม้�อพบผ่่้ป่วยแล้วก็สามารถส่งต่ัวผ่่านแบบฟื้อร์มออนไลน์ไดิ์้ทันที	ลดิ์ขึ้ั�นต่อนและระยะ

เวลาต่า่ง	ๆ 	ลง	นับเปน็การทำางานแบบเชุงิรกุที�มปีระสทิธิภิาพสง่	สามารถนำาผ่่ท้ี�มคีวามผิ่ดิ์ปกต่บินใบหน้าและ

ศรีษะเขึ้า้ส่ร่ะบบการรกัษาที�มผี่่เ้ชุี�ยวชุาญหลากหลายสาขึ้าพรอ้มชุว่ยดิ์แ่ลทั�งทางดิ์า้นรา่งกาย	จติ่ใจ	และสงัคม	

ดิ์้วยมาต่รฐานสากลได้ิ์อย่างรวดิ์เร็วต่่อไป

เอกสารอ�างอิง
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กั้ลยุที่ธ์์ในิกั้�รบัำ�บััดที่�งภ�ษ�
และกั้�รพ้ดในิโคำรงกั้�รคำลินิิกั้

เคำล้�อนิที่่�สหส�ข�วิชื้�ชื้พ่
ศ้นิย์สมเด็จพระเที่พรัต้นิฯ

(strategies of speech and 
language therapy in mobile 
clinic of Princess Sirindhorn 

craniofacial center)
เพชรรัตน์  ใจัยงค์

บทำนำา
	 ผ่่้ป่วยที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและกะโหลกศีรษะส่วนใหญ่มักพบความบกพร่องทางการส้�อสาร
พฒันาการทางภิาษาและการพด่ิ์ที�ลา่ชุา้ไมส่มวยั	ความผ่ดิิ์ปกต่ใินการพด่ิ์	เชุน่	การพด่ิ์ไมชุ่ดัิ์	ภิาวะเสยีงขึ้่�นจมก่	
ภิาวะลมรั�วออกจากจม่ก	ความผ่ิดิ์ปกติ่ขึ้องเสียงพ่ดิ์	ความคล่องในการพ่ดิ์	โดิ์ยเฉพาะผ่่้ป่วยที�มีความเจ็บป่วย
ซึ่บัซ้ึ่อนจะมีขึ้อ้จำากดัิ์ด้ิ์านต่่าง	ๆ 	จากปัจจัยภิายในเองไม่วา่จะเปน็การทำางานขึ้องระบบประสาท	ความสามารถ
ทางสต่ิปัญญา	ความสามารถดิ์้านการได้ิ์ยิน	โดิ์ยเฉพาะความสามารถในการทำางานประสานกันขึ้องกล้ามเน้�อ
หร้ออวัยวะที�เกี�ยวขึ้้องในการพ่ดิ์ที�เกี�ยวขึ้้องกับกลไกการพ่ดิ์ทั�ง	4	ไดิ์้แก่	การหายใจ	(respiratory)	การเปล่ง
เสียง	(phonation)	การสั�นพ้อง	(resonation)	การเเปรเสียง	(articulation)		และจากปัจจัยภิายนอกไม่ว่าจ
ะเป็นการเลี�ยงดิ์	่การขึ้าดิ์โอกาสในการใชุชุ้วีติ่ต่ามปกต่อินัเน้�องมาจากความเจบ็ป่วยซ่ึ่�งต่อ้งเขึ้า้รบัการรกัษาต่อ่
เน้�อง	ทำาใหข้ึ้าดิ์โอกาสในการเรยีนร่ว้ธิกีารเปลง่เสยีง	โอกาสการส้�อสารถก่จำากดัิ์ไป	เน้�องจากพฒันาทักษะทาง
ภิาษาและการพด่ิ์ต้่องอาศัยความพร้อมทางด้ิ์านกลา้มเน้�อหรอ้อวัยวะที�ใชุใ้นการพด่ิ์	และโอกาสในการกระตุ่น้	
การเรียนร่้จากสิ�งที�มองเห็น	 สัมผั่ส	 จากประสบการณ์หร้อจากสถานการณ์ต่่างๆ	 เกิดิ์การเลียนแบบการ
เคล้�อนไหวอวยัวะแลว้พฒันาไปส่ก่ารพด่ิ์ต่ามและการพด่ิ์เองโดิ์ยเชุ้�อมโยงกบัสิ�งที�ไดิ์ย้นิจนเกดิิ์เป็นความเขึ้า้ใจ

คำาศัพท์หรอ้ร่ปแบบทางภิาษา	
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	 ความบกพร่องทางการส้�อสารจากพฒันาการทางภิาษาและการพด่ิ์ล่าชุ้าหรอ้ผ่ลขึ้องความบกพร่อง

ในการพ่ดิ์อาจส่งผ่ลกระทบต่่อเน้�องในด้ิ์านขึ้องสภิาพจิต่ใจทางอารมณ์และสังคม	รวมไปถง่ผ่ลกระทบต่่อการเรยีน

ร่ท้กัษะในด้ิ์านอ้�น	ๆ 	ทั�งด้ิ์านการส้�อสารในชีุวติ่ประจำาวนั	คุณภิาพชีุวิต่และโอกาสเขึ้า้ทำางานในอนาคต่	ดิ์งันั�นผ่่ป้ว่ย

ที�มคีวามผิ่ดิ์ปกติ่บนใบหน้าและกะโหลกศีรษะจ่งจำาเปน็ต่อ้งได้ิ์รบัการบำาบดัิ์ทางภิาษาและการพด่ิ์	แต่เ่น้�องจาก

การบำาบัดิ์ทางภิาษาและการพด่ิ์เป็นกระบวนการที�ใชุ้ระยะเวลายาวนานต่่อเน้�อง	 แต่่เน้�องด้ิ์วยในประเทศไทย

ยังคงขึ้าดิ์แคลนนักแก้ไขึ้การพ่ดิ์	และด้ิ์วยปัญหาทางดิ์้านเศรษฐกิจ	 ข้ึ้อจำากัดิ์ในการลางาน	รวมถง่ผ่่้ป่วยที�อย่่

ในพ้�นที�หา่งไกลไมส่ะดิ์วกในการเดิ์นิทางเขึ้า้รบัการบำาบัดิ์รกัษา	ดิ์งันั�นกลียท์ำธิก์ารบำาบดัทำางภาษาแลีะการพดู

โดยผู�ปกครองหิรอ้ผู�ใกลี�ชิดด�วยการใหิ�ความีรู�เบ้�องต�น สอนวิธิก่ารฝึั่กกระต์�นหิรอ้การแก�ไขปัญหิาทำางด�าน

การพูด รวมีไปถิ่ึงร่วมีกันการวางแผนกาบำาบัดในระยะสั�นกับนักแก�ไขการพูดเพ้�อเพิ�มโอกาสในการบพบัดิ์

และชุ่วยลดิ์ความเสี�ยงและลดิ์ความรุนแรงทางความบกพร่องทางภิาษาและการพ่ดิ์

กลีย์ทำธิ์ในการบำาบัดทำางภาษาแลีะการพูด   
											การบำาบัดิ์ทางภิาษาและการพ่ดิ์สิ�งที�สำาคัญที�สุดิ์ค้อ	โอกาสในการเร่ยนรู�แลีะโอกาสในการใช�งาน

อย่างสมีำ�าเสมีอผ่านการดำารงช่วิตประจัำาวัน	 โดิ์ยองค์ประกอบที�สำาคญัสำาหรบัแนวทางที�เน้นให้ผ่่ป้กครองหรอ้

ผ่่ใ้กล้ชุดิิ์เป็นผ่่บ้ำาบดัิ์	คอ้	ผ่่ป้กครองหรอ้ผ่่ใ้กลชุ้ดิิ์ได้ิ์รบัการอธบิายถ่งวธิกีารและกลยทุธ์ต่่าง	ๆ 	พร้อมได้ิ์รบัการกำากบั

แนะนำาโดิ์ยนักแก้ไขึ้การพด่ิ์	รวมถ่งการทำาให้ผ่่้ปกครองมีความร่้ความเขึ้้าใจจนสามารถนำาไปปฏิิบัต่ิต่่อที�บ้าน

ดิ์งันั�นกลยทุธใ์นการบำาบดัิ์ทางภิาษาและการพด่ิ์ในโครงการคลนิกิเคล้�อนที�สหสาขึ้าวชิุาชุพี	จง่ใชุ้ร่ปแบบการ	

teach-model-coach-review(1)	 	 สำาหรบัการฝึ่กให้ผ่่ป้กครองหรอ้คนใกล้ชุดิิ์เป็นผ่่บ้ำาบัดิ์ทางภิาษาและการพ่ดิ์	

ซึ่่�งประกอบดิ์้วย	4	ขึ้ั�นต่อน	ดัิ์งนี�(1) 

	 1.	การอบรม	(teach):	นักแก้ไขึ้การพด่ิ์ให้ความร่เ้กี�ยวกับวิธกีาร	ขัึ้�นต่อน	แนวทางการฝึ่กแก่ผ่่ป้กครอง

หร้อผ่่้ใกล้ชุิดิ์	 โดิ์ยเล้อกชุ่องทางที�เหมาะสมเขึ้้าใจง่าย	 และเห็นภิาพชุัดิ์เจน	 ต่ัวอย่างเชุ่น	 เอกสาร 

แผ่่นพบั	ค่ม่อ้	ตั่วอย่างวิดิ์ีโอ	เป็นต่้น

	 2.	 การแสดิ์งต่ัวอย่าง	 (model):	 นักแก้ไขึ้การพ่ดิ์สาธิต่เป็นต่ัวอย่างพร้อมทั�งบรรยายขึ้ั�นต่อนและ

วัต่ถุประสงค์ในการบำาบัดิ์	โดิ์ยสาธิต่วิธีการบำาบัดิ์ในผ่่้ป่วยแต่่ละรายต่ามความสามารถขึ้องผ่่้ป่วยรายนั�น	ๆ	

	 3.	การกำากับ	(coach):	ผ่่ป้กครองหร้อผ่่้ใกล้ชิุดิ์เป็นผ่่้ดิ์ำาเนินการบำาบัดิ์ต่ามการสาธิต่ที�เกิดิ์โดิ์ยโดิ์ยมี

การกำากับแนะนำาจากนักแก้ไขึ้การพ่ดิ์	เพ้�อชุ่วยให้สามารทำาไดิ์้ถก่ต่้องในระหว่างการบำาบัดิ์

	 4.	การทบทวน	(review):	นกัแก้ไขึ้การพด่ิ์กบัผ่่ป้กครอหรอ้ผ่่ใ้กล้ชิุดิ์	ร่วมกนัสะท้อนถง่การบำาบัดิ์ที�เกดิิ์

ขึ้่�น	มกีารให้คำาแนะนำาและสรุปผ่ล	รวมถ่งรับฟื้ังขึ้้อเสนอแนะจากผ่่้ปกครอง

เอกสารอ�างอิง

1.	Pamplona	MC,	Ysunza	A,	Urióstegui	C.	Linguistic	interaction:	the	active	role	of	parents	in	

speech	therapy	for	cleft	palate	patients.	Int	J	Pediatr	Otorhinolaryngol.	1996;	37	(1):	17–27.
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กั้�รด้แลที่�งสังคำมผู้้�ป่วย
คำลินิิกั้เคำล้�อนิที่่�

ศ้นิย์สมเด็จพระเที่พรัต้นิฯ:
คำว�มที่��ที่�ยปัจจุบัันิ 

ส้�คำว�มยั�งย้นิในิอนิ�คำต้
(social care for patients at 
H.R.H. Princess Sirindhorn 
mobile craniofacial clinic:

present challenges
and future sustainability)

ส์ฑาทำิพย์  คำาเท่ำ�ยง

บทำนำา
การดิ์่แลทางสังคม	เป็นการให้บริการสุขึ้ภิาพแก่ผ่่้ป่วย	ในดิ์้านการป้องกัน	บำาบัดิ์	ฟื้้�นฟื้่สมรรถภิาพ	

และแกไ้ขึ้ปัญหาทางสงัคมที�มสีาเหต่มุาจากปญัหาทางดิ์า้นสขุึ้ภิาพ	เม้�อบุคคลมภีิาวะเจบ็ปว่ย	มักสง่ผ่ลกระทบ

กับทางดิ์้านจิต่ใจและสังคม	ทั�งในเร้�องภิาวะความเครียดิ์	ความวิต่กกังวล	การเห็นคุณค่าในต่นเองลดิ์ลง	การ

ส่ญเสียการทำาหน้าที�ทางสังคม	 ความสัมพันธ์ระหว่างผ่่้ป่วย	 ครอบครัวและสังคมรอบข้ึ้าง	 อาชีุพรายไดิ์้	 การ

ศ่กษา	 และการเขึ้้าไม่ถ่งสิทธิสวัสดิิ์การขึ้องรัฐ	 เป็นต่้น	 ทำาให้การบำาบัดิ์รักษาทางการแพทย์เพียงมิต่ิเดิ์ียวไม่

เพียงพอต่่อการดิ์่แลผ่่้ป่วย	ดัิ์งนั�นการบริการสุขึ้ภิาพจ่งต่้องให้ความสำาคัญกับการชุ่วยเหล้อ	ฟื้้�นฟื้่	เยียวยามิต่ิ

ทางจิต่สังคมด้ิ์วย(1)		โดิ์ยมีนกัสังคมสงเคราะห์ทำาหน้าที�เป็นผ่่จั้ดิ์การรายกรณี	(case	manager)	ประเมินผ่่ป่้วย

ในดิ์้านครอบครัว	อารมณ์จิต่ใจ	เศรษฐกิจ	สวัสดิ์ิการสังคม	เคร้อข่ึ้ายทางสังคมเพ้�อต่อบสนองไดิ์้ต่รงกับปัญหา
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และความต่้องการขึ้องผ่่้ป่วย(2)	นำาไปส่่การวางแผ่น	แก้ไขึ้ปัญหาร่วมกันกับผ่่้ป่วยและครอบครัว	ต่ลอดิ์จนการ

เสรมิพลงัอำานาจ	(empowerment))	เพ้�อใหผ้่่ป้ว่ยเกดิิ์ความเชุ้�อมั�นในศกัยภิาพขึ้องต่นเองที�จะสามารถจดัิ์การ

ปัญหาที�ส่งผ่ลต่่อการรักษา	 หร้อส่งผ่ลกระทบต่่อการดิ์ำาเนินชีุวิต่ประจำาวัน	 นักสังคมสงเคราะห์คอยอำานวย

ความสะดิ์วก	 โดิ์ยประสานความร่วมม้อกับชุุมชุน	หร้อหน่วยงานภิาครัฐและเอกชุน	 จัดิ์หาทรัพยากรและให้

สนบัสนนุทางสงัคม	(social	support)		เพ้�อใหผ้่่ป้ว่ยได้ิ์รบัการรกัษาอยา่งต่อ่เน้�อง	บรรเทาความรนุแรงขึ้องโรค	

สามารถใชุ้ชุีวิต่อย่่ในสังคมไดิ์้	และเพิ�มคุณภิาพชุีวิต่ที�ดิ์ี

กระบวนการดูแลีทำางสังคมี
	 การด่ิ์แลทางสังคมขึ้องผ่่้ป่วยมีความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและศีรษะในคลินิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวิชุาชุีพ	

ขึ้องศ่นย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	 ต่ั�งแต่่ปี	 พ.ศ.	 2561	 จนถ่งปัจจุบัน	 มีผ่่้ป่วยได้ิ์รับการดิ์่แลทางสังคม	 จำานวน

ทั�งสิ�น	271	ราย		โดิ์ยมีกระบวนการดิ์แ่ลทางสังคม	ดัิ์งนี�

	 1.	การประเมินและวินิจฉัยปัญหาสังคม	(social	assessment	and	diagnosis)	เป็นกระบวนการ

รวบรวมขึ้อ้มล่ขึ้องผ้่่ป่วยเพ้�อคน้หาปญัหาหรอ้ความเสี�ยงที�สง่ผ่ลกระทบต่อ่การรักษาพยาบาลและคุณภิาพชีุวติ่	

ซึ่่�งการประเมินและวินิจฉัยปัญหาสังคมขึ้องผ่่้ป่วย	มีความจำาเป็นต่้องมีการประเมินรอบดิ์้าน	จากหลากหลาย

ขึ้้อม่ล	 ไม่ว่าจะเป็นต่ัวผ่่้ป่วย	 ครอบครัวหร้อผ่่้ดิ์่แล	 ต่ลอดิ์จนสังคมแวดิ์ล้อมที�เกี�ยวข้ึ้องกับผ่่้ป่วย	 และทีมสห

วิชุาชุีพ	 เพ้�อนำาขึ้้อม่ลที�ไดิ์้มาวิเคราะห์และจัดิ์ลำาดัิ์บปัญหาหร้อความเสี�ยงแบบเฉพาะหน้าหร้อระยะยาว	 เพ้�อ

วางแผ่นให้การชุ่วยเหล้อ	ตั่วอย่างขึ้้อม่ลที�จะนำามาประเมินและวินิจฉัยปัญหาสังคม	ไดิ์้แก่	ประวัต่ิผ่่้ป่วยและ

ครอบครัว	รายไดิ์้	ภิาระหนี�สิน	ผ่่้ดิ์แ่ลหลัก	ผ่่้ดิ์่แลรอง	จำานวนสมาชิุกในครอบครัว	ภิาวะเจ็บป่วยหร้อมีความ

พิการ	ความสัมพันธ์ในครอบครัว	ความรุนแรงในครอบครัว	ที�อย่่อาศัย	การศ่กษา	สิทธิสวัสดิ์ิการที�ไดิ์้รับ	การ

เดิ์ินทางมาพบแพทย์	เคร้อขึ้่ายความชุ่วยเหล้อ	วิธีการจัดิ์การปัญหาที�เกิดิ์ขึ้่�น	จุดิ์อ่อน	จุดิ์แขึ้็ง	ขึ้องผ่่้ป่วยและ

ครอบครัว	เป็นต่้น	ซึ่่�งปัญหาที�พบขึ้องผ่่้ป่วยและครอบครัว	เชุ่น	ปัญหาค่ารักษาพยาบาล	ค่าอุปกรณ์ทางการ

แพทย์และเวชุภิัณฑ์	ปัญหาค่าเดิิ์นทาง	ปัญหาความสัมพันธ์ในครอบครัว	ครอบครัวแต่กแยก	ผ่่้ดิ์แ่ลเป็นผ่่้สง่

อายุ	หร้อพ่อแม่เลี�ยงเดิ์ี�ยว	การเลี�ยงดิ์ไ่ม่เหมาะสม	การไม่ไดิ์้รับการศ่กษา	การถก่ต่ีต่รา	การถ่กล้อเลียน	กลั�น

แกล้ง	เป็นต่้น	

	 2.	 การบำาบัดิ์ทางสังคม	 (social	 treatment)	 เป็นกระบวนการการแก้ไขึ้ปัญหาเพ้�อบรรเทาความ

รุนแรง	 หร้อลดิ์ทอนความเสี�ยงที�จะนำาไปส่่อุปสรรคในกระบวนการรักษาพยาบาล	 และการดิ์ำาเนินชีุวิต่ขึ้อง

ผ่่ป่้วยรวมถ่งคณุภิาพชุวีติ่	กระบวนการบำาบดัิ์ทางสงัคมผ่่ป่้วยและครอบครวั	มหีลากหลายร่ปแบบ	ไม่ว่าจะเป็น	

การให้คำาปรก่ษา	การให้คำาแนะนำา	การจัดิ์การทรัพยากรทางสังคม	การสนับสนุนทางสังคม	และการพิทักษ์สิทธิ	

ทั�งนี�การบำาบดัิ์ทางสังคมข่ึ้�นอย่่กบัปญัหาหรอ้ความเสี�ยงที�พบ		กรณีผ่่ป่้วยผิ่ดิ์ปกติ่บนใบหน้าและศีรษะ	มักพบ

ปัญหาที�ซึ่ำ�าซึ่้อนทั�งทางด้ิ์านกาย	 จิต่	 สังคม	 เพราะต้่องใชุ้ระยะเวลารักษาต่่อเน้�อง	 กระบวนการให้ความชุ่วย

เหลอ้จง่ต้่องมทีั�งการชุว่ยเหลอ้เฉพาะหน้าและชุว่ยเหลอ้ระยะยาว	เพ้�อไม่ใหส้ง่ผ่ลกระทบต่อ่การกระบวนการ

รักษา	ไม่ว่าจะเป็น	การชุ่วยเหล้อค่ารักษาพยาบาล	อุปกรณ์ทางการแพทย์	ค่าเดิ์ินทาง	การให้คำาแนะนำาเร้�อง

สิทธิสวัสดิ์ิการต่่าง	 ๆ	 หร้อขึ้้อม่ลที�เกิดิ์ประโยชุน์แก่ผ่่้ป่วยและครอบครัว	 การเสริมพลังอำานาจให้ผ่่้ป่วยเห็น
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คุณค่าหร้อศักยภิาพขึ้องต่นเองในการจัดิ์การปัญหาต่่าง	 ๆ	 นอกจากนี�	 ประสานงานเคร้อขึ้่ายภิาครัฐและ

ภิาคเอกชุนในการสนบัสนนุทรพัยากรชุว่ยเหลอ้ผ่่ป้ว่ยและครอบครวั	เชุน่	รถรบั-สง่ผ่่ป้ว่ยไปพบแพทยต์่ามนดัิ์	

เป็นต่้น

	 3.	การป้องกันและเฝ่้าระวังทางสังคม	(social	prevention	and	surveillance)	เป็นกระบวนการ

ป้องกันและเฝ่้าระวังไม่ให้เกิดิ์ปัญหาสังคมที�ส่งผ่ลให้ผ่่้ป่วยไม่ไดิ์้รับการรักษาต่่อเน้�อง	 การให้ความร่้	 และ

คำาแนะนำากับผ้่่ปว่ยและครอบครวัเพ้�อใหต้่ระหนักถง่ปญัหาหรอ้ความเสี�ยงที�อาจเกดิิ์ขึ้่�น	เชุ่น	ปัญหาความรนุแรง

ในครอบครัว	 ปัญหาการต่ั�งครรภิ์ไม่พ่งประสงค์	 ปัญหายาเสพต่ิดิ์	 เป็นต่้น	 ต่ลอดิ์จนมีการต่ิดิ์ต่ามผ่่านชุ่อง

ทางการส้�อสารทั�งทางโทรศัพท์	 และวีดีิ์โอคอล	 เพ้�อประเมินและวินิจฉัยความเสี�ยงที�อาจเกิดิ์ขึ้่�น	 นอกจากนี�

การประสานความรว่มมอ้กบัหนว่ยงานภิาครฐัในพ้�นที�	เชุ่น	บา้นพกัเดิ์ก็และครอบครวั		สำานกังานพฒันาสงัคม

และความมั�นคงขึ้องจังหวัดิ์	(พมจ.)	เป็นต้่น	เพ้�อชุ่วยป้องกันและเฝ่้าระวังทางสังคมควบค่่กันไป

ความีทำ�าทำายปัจัจั์บัน สูค่วามียั�งย้นในอนาคต
	 ศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	ดิ์ำาเนินโครงการคลินิกเคล้�อนที�ฯ	เพ้�อเข้ึ้าถ่งผ่่้ป่วยผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและ

ศีรษะเชุิงรุก	ต่ั�งแต่ป่ี	พ.ศ.	2561	โดิ์ยนำาร่องที�จังหวัดิ์บุรีรัมย์	และขึ้ยายไปจังหวัดิ์เชุียงราย	ในปี	พ.ศ.	2562	

และในปี	พ.ศ.	2566	ไดิ์ด้ิ์ำาเนนิโครงการคลินกิเคล้�อนที�ฯ	โดิ์ยใชุเ้ทคโนโลยีการส้�อสารทางไกล	(telemedicine)	

ในการต่รวจวินิจฉัยและวางแผ่นการรักษา	 ให้กับผ่่้ป่วยเพ้�อให้เขึ้้าถ่งการรักษาได้ิ์อย่างรวดิ์เร็ว	 และไดิ์้รับการ

รกัษาอยา่งต่อ่เน้�อง	มคุีณภิาพ	โดิ์ยไดิ์ร้บัความรว่มมอ้จากหนว่ยงานภิาครฐัและเอกชุน	ไมว่า่	จะเปน็กระทรวง

สาธารณสุขึ้	 เหล่ากาชุาดิ์จังหวัดิ์	 สำานักงานสาธารณสุขึ้จังหวัดิ์	 อาสาสมัครสาธารณสุขึ้ประจำาหม่่บ้าน	 และ

ม่ลนิธิต่่าง	ๆ	ในการค้นหาผ่่้ป่วยและสนับสนุนทรัพยากร	มีทีมสหสาขึ้าวิชุาชีุพขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ

ที�มคีวามเชุี�ยวชุาญดิ์า้นต่่าง	ๆ 	ในการดิ์แ่ลรกัษา	และต่ดิิ์ต่ามผ่่ป้ว่ยเพ้�อใหค้วามชุว่ยเหลอ้ที�สอดิ์คลอ้งกบัปัญหา

หร้อความต่้องการขึ้องผ่่้ป่วย	

	 ร่ปแบบการด่ิ์แลทางสังคมผ้่่ป่วยคลินิกเคล้�อนที�ฯ	 มีการปรับเปลี�ยนเพ้�อให้สอดิ์คล้องกับบริบทและ

ความเปลี�ยนแปลงทางสังคม	ในระยะแรก	(ปี	พ.ศ.	2561-2562)	ใชุ้วิธีการลงพ้�นที�จังหวัดิ์บุรีรัมย์และจังหวัดิ์

เชุียงราย	เก็บขึ้้อม่ลจากการสัมภิาษณ์ผ่่้ป่วยและครอบครัวที�เดิ์ินทา	งมาต่รวจที�คลินิกเคล้�อนที�ฯ	เพ้�อประเมิน

และวนิิจฉัยปัญหาสงัคม	และดิ์ำาเนนิการต่ามกระบวนการดิ์แ่ลทางสังคม	มกีารถอดิ์บทเรยีนกระบวนการทำางาน

เพ้�อปรับปรุง	 และวางแผ่นการทำางานต่่อเน้�องภิายใต่้ความร่วมม้อขึ้องหน่วยงานภิาครัฐในพ้�นที�	 ในปัจจุบันมี

การนำาเทคโนโลยีเขึ้้ามาใชุ้ในการประเมินและวินิจฉัยปัญหาสังคม	 ผ่่านระบบออนไลน์ในร่ปแบบวีดิ์ีโอคอล	

ซึ่่�งเป็นร่ปแบบใหม่ในการดิ์่แลทางสังคมผ่่้ป่วยคลินิกเคล้�อนที�ฯ	 โดิ์ยที�ผ่่้ป่วยไม่ต่้องเดิ์ินทางมาพบนัก

สังคมสงเคราะห์	 สามารถนัดิ์เวลาล่วงหน้าในการพ่ดิ์คุยโดิ์ยคำาน่งถ่งความสะดิ์วกขึ้องผ่่้ป่วยและครอบครัว

เป็นสำาคัญ	ลดิ์ระยะเวลาในการเดิิ์นทาง	และลดิ์ค่าใชุ้จ่ายต่่าง	ๆ	ที�เกิดิ์ขึ้่�นจากการเดิ์ินทาง	ลดิ์ปัญหาการหยุดิ์

งานที�จะส่งผ่ลต่่อรายได้ิ์

	 เม้�อร่ปแบบการดิ์่แลทางสังคมผ่่้ป่วยคลินิกเคล้�อนที�ฯ	มีการปรับเปลี�ยน	ผ่่้เขึ้ียนซึ่่�งปฏิบิัต่ิงานวิชุาชีุพ

สังคมสงเคราะห์	มากกว่า	10	ปี	จ่งต้่องมีการปรับต่ัวและปรับเปลี�ยนร่ปแบบการทำางานจากเดิ์ิมที�ทำางานกับ
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ผ่่้ป่วยและครอบครัวในร่ปแบบการเผ่ชิุญหน้าโดิ์ยต่รง	 มาเป็นระบบออนไลน์ร่ปแบบวีดิ์ีโอคอล	 แต่่ในผ่่้ป่วย

บางรายมขีึ้อ้จำากัดิ์ไมส่ามารถใชุว้ดีิ์โีอคอลไดิ์	้ต่อ้งปรบัเปลี�ยนเปน็ใชุ้วธิกีารพด่ิ์คยุทางโทรศพัท	์ทำาใหไ้มส่ามารถ

ประเมินสีหน้าและท่าทางต่ลอดิ์จนอารมณ์ความร่ส้ก่ขึ้องค่่สนทนาในประเด็ิ์นคำาถามที�มคีวามละเอียดิ์อ่อนได้ิ์	

ส่งผ่ลให้ความลุ่มล่กขึ้องขึ้้อม่ล	 เพ้�อให้ไดิ์้มาซึ่่�งข้ึ้อเท็จจริงลดิ์ลง	ดิ์ังนั�นจ่งต่้องมีการศ่กษาเรียนร่้เพิ�มเต่ิม	และ

หาวิธีการดิ์ำาเนินการ	 เพ้�อลดิ์ขึ้้อจำากัดิ์ในการทำางาน	 ต่ลอดิ์จนประสานนักสังคมสงเคราะห์หร้อนักวิชุาชุีพอ้�น

ที�เกี�ยวข้ึ้องขึ้องหน่วยงานในพ้�นที�ลงเยี�ยมบ้านผ่่้ป่วยเพ้�อสัมภิาษณ์ขึ้้อม่ลหร้อหาข้ึ้อเท็จจริงเพิ�มเติ่ม	 เพ้�อให้	

การประเมินและวินิจฉัยปัญหาสังคมมีความครอบคลุมสภิาพปัญหาและความต้่องการขึ้องผ่่้ป่วยมากยิ�งข่ึ้�น	

นอกจากนี�การทำางานภิายใต้่	พรบ.	คุม้ครองขึ้้อมล่ส่วนบุคคล	พ.ศ.	2562	(PDPA)	ทำาให้กระบวนการทำางาน

ต่้องระมัดิ์ระวังเร้�องการละเมิดิ์ขึ้้อม่ลส่วนบุคคล	เพราะการหาข้ึ้อม่ลเชุิงล่กขึ้องผ่่้ป่วย	บางขึ้้อมล่เป็นประเดิ์็น

อ่อนไหวเปราะบาง	 โดิ์ยเฉพาะการประสานความชุ่วยเหล้อระหว่างหน่วยงานในการให้ความชุ่วยเหล้อผ่่้ป่วย	

การส่งขึ้้อม่ลหร้อร่ปภิาพที�เกี�ยวขึ้้องกับผ่่้ป่วยต้่องไดิ์้รับความยินยอมที�จะให้เปิดิ์เผ่ยขึ้้อม่ลส่วนต่ัวไดิ์้	

	 ภิายใต่้ขึ้้อจำากัดิ์ดิ์้านต่่าง	ๆ	การสร้างความยั�งย้นในก	ารดิ์่แลทางสังคมขึ้องผ่่้ป่วยในคลินิกเคล้�อนที�ฯ	

ถ้อเป็นเร้�องที�ควรให้สำาคัญ	 เพ้�อให้ผ่่้ป่วยเขึ้้าถ่งกระบวนการรักษาไดิ์้อย่างรวดิ์เร็ว	 สร้างเสริมคุณภิาพชุีวิต่

ให้ดิ์ีขึ้่�น	 และสามารถใชุ้ชุีวิต่ในสังคมไดิ์้อย่างมีความสุขึ้	 ดัิ์งนั�น	 การสร้างระบบการคัดิ์กรองปัญหาทางสังคม

ในร่ปแบบออนไลน์	 ที�เน้นการประสานความร่วมม้อจากภิาคีเคร้อข่ึ้ายทางสังคมในพ้�นที�	 ชุ่วยคัดิ์กรองปัญหา

ทางสังคมเบ้�องต่้นโดิ์ยใชุ้แบบคัดิ์กรองปัญหาทางสังคม	 และส่งขึ้้อมล่ผ่่านระบบออนไลน์ขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระ

เทพรัต่นฯ	 จะทำาให้ผ่่้ป่วยเขึ้้าถ่งกระบวนการดิ์่แลทางสังคมได้ิ์อย่างรวดิ์เร็ว	 นอกจากนี�การขึ้ยายเคร้อข่ึ้าย

ภิาคประชุาชุนให้เขึ้้ามามีส่วนร่วมค้นหาผ่่้ป่วย	ดิ์้วยการจัดิ์อบรมให้ความร่้และสร้างความเขึ้้าใจเร้�องความผิ่ดิ์

ปกต่ิบนใบหน้าและศีรษะ	ต่ลอดิ์จนการดิ์แ่ลที�ครอบคลุมทางดิ์้านกาย	จิต่และสังคมให้กับประชุาชุนในชุุมชุน	

โดิ์ยทีมสหวิชุาชุีพขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 จะชุ่วยให้ประชุาชุนมีความร่้ความเข้ึ้าใจเพิ�มมากขึ้่�น	 และ

สามารถเป็นเคร้อขึ้่ายในการชุ่วยค้นหาผ่่้ป่วยให้กับคลินิกเคล้�อนที�ฯ	ไดิ์้อีกทางหน่�ง

บทำสร์ป
	 การดิ์่แลทางสังคมผ่่้ป่วยคลินิกเคล้�อนที�ฯ	เป็นการดิ์่แลที�ต่้องใชุ้ทั�งศาสต่ร์และศิลป์เพ้�อชุ่วยให้ผ่่้ป่วย

และครอบครัวสามารถจัดิ์การปัญหาที�เกิดิ์ขึ้่�นไดิ์้	 ดิ์้วยศักยภิาพมีอย่่ในต่ัวเอง	 โดิ์ยมีนักสังคมสงเคราะห์	 ทำา

หน้าที�เป็นผ่่้จัดิ์การรายกรณี	(case	manager)	เป็นผ่่้ประสานงาน	พิทักษ์สิทธิ	และจัดิ์หาทรัพยากรที�จำาเป็น	

ซึ่่�งมีร่ปแบบการดิ์่แลทางสังคมและกระบวนการทำางานมีความย้ดิ์หยุ่นต่ามบริบทขึ้องสังคมและสภิาพปัญหา

ขึ้องผ่่ป่้วยแต่่ละราย	มกีารนำาเทคโนโลยกีารส้�อสารทางไกลเขึ้า้มาใชุ้ในการทำางาน	สามารถอำานวยความสะดิ์วก

และชุ่วยลดิ์ระยะเวลา	 ลดิ์ภิาระค่าใชุ้จ่ายให้กับผ่่้ป่วยและครอบครัวไดิ์้เป็นอย่างดิ์ี	 นอกจากนี�กระบวนการ

ทำางานที�ต่ั�งอย่่บนพ้�นฐานการมีส่วนร่วมขึ้องผ่่้ป่วย	ครอบครัว	ชุุมชุน	และภิาคีเคร้อข่ึ้ายทั�งภิาครัฐและเอกชุน	

จะทำาใหส้ามารถขึ้บัเคล้�อนระบบการใหบ้รกิารสขุึ้ภิาพที�ยั�งยน้ใหผ้่่ป่้วยที�อย่ใ่นพ้�นที�หา่งไกลไดิ์เ้ขึ้า้ถง่การรกัษา

อย่างไดิ์้อย่างทั�วถ่ง	
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เอกสารอ�างอิง

1.	คณะกรรมการพัฒนางานสังคมสงเคราะห์ในโรงพยาบาล;	 สมาคมนักสังคมสงเคราะห์ทางการแพทย์ไทย;	

ชุมรมนักสังคมสงเคราะห์ทางการแพทย์	 สำานักปลัดิ์กระทรวงสาธารณสุขึ้.	 งานสังคมสงเคราะห์ทางการ

แพทย์.	ใน:	เยาวเรศ	คำามะนาดิ์,	พลกฤษณ์	เพ็ชุรหาญ,	บรรณาธิการ.	มาต่รฐานการประกอบวิชุาชุีพทาง

สังคมสงเคราะห์ทางการแพทย์.	ลำาปาง:	ลำาปางกิจเจริญการพิมพ์;	2565.	น.	15.	

2.	กิต่ต่ิมา	 สุริยกานต์่.	 บทบาทขึ้องงานสังคมสงเคราะห์ในการประเมินผ่่้ป่วยแบบองค์รวม.	 ใน:	 นนท์	 โรจน์

วชุิรนนท์,	บรรณาธิการ.	หน้าต่่างที�เปลี�ยนไดิ์้.	กรุงเทพฯ:	บริษัท	อัมรินทร์	พริ�นต่ิ�ง	แอนดิ์์	พับลิชุชุิ�ง	จำากัดิ์	

(มหาชุน);	2561.	น.	444.
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บัที่บั�ที่นิักั้จิต้วิที่ย�คำลินิิกั้
ในิคำลินิิกั้เคำล้�อนิที่่�สหส�ข�วิชื้�ชื้พ่

ศ้นิย์สมเด็จพระเที่พรัต้นิฯ
(clinical psychologist’s role
in H.R.H. Princess Sirindhorn 
mobile craniofacial clinic)

ช์ติมีณฑน์  ปัญญาคำา

บทำนำา
โครงการคลนิิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวชิุาชุพีขึ้องศ่นยส์มเดิ์จ็พระเทพรตั่นฯ	เป็นการทำางานเชุงิรกุเพ้�อชุ่วย

ใหผ้่่ป้ว่ยที�มคีวามผ่ดิิ์ปกต่บินใบหนา้และศรีษะไดิ์เ้ขึ้า้ถง่การรกัษาอยา่งมปีระสทิธภิิาพภิายใต่ค้วามรว่มมอ้จาก

หน่วยงานสาธารณสุขึ้จังหวัดิ์ในแต่่ละท้องถิ�นเป้าหมาย	 ภิาคเอกชุนที�สนับสนุนดิ์้านงบประมาณ	 และทีมผ่่้

เชุี�ยวชุาญสหสาขึ้าวิชุาชุีพ	โดิ์ยมีหลักการดิ์ำาเนินงานแบ่งออกเป็น	3	ดิ์้าน	ค้อ	“ค�นหิา รักษา แลีะติดตามี” 

และสอดิ์คล้องกับภิารกิจขึ้องศน่ย์สมเด็ิ์จพระเทพรัต่นฯ	ที�ให้การรักษาครอบคลุม	3	มิต่ิ	ค้อ	“กาย ใจั สังคมี” 

นกัจติ่วทิยาคลนิกิมบีทบาทในโครงการคลนิิกเคล้�อนที�สหสาขึ้าวชิุาชีุพในขึ้ั�นต่อน	รกัษา แลีะตดิตามี	ในบทบาท

การดิ์่แลดิ์้านจัิตใจั เป็นการส่งเสริมสุขึ้ภิาพจิต่ที�ดีิ์	 และป้องกันปัญหาดิ์้านสุขึ้ภิาพจิต่แก่ผ่่้ป่วยและผ่่้ปกครอง	

เพ้�อให้ผ่่้ป่วยกลุม่นี�มีคุณภิาพชุีวิต่ที�ดิ์ีต่่อไป

ในฐานะขึ้องผ่่้เขึ้ียนที�ทำางานเป็นนักจิต่วิทยาคลินิกมากว่า	 10	 ปี	พบว่าผ่่้ป่วยกลุ่มโรคความผ่ิดิ์ปกต่ิ

บนใบหนา้และศรีษะนั�นนอกจากจะสง่ผ่ลกระทบต่อ่สขุึ้ภิาพกายขึ้องผ่่้ป่วยแลว้ยงัสง่ผ่ลกระทบต่อ่จติ่ใจขึ้องผ่่้

ป่วยอีกดิ์้วย	 เน้�องจากความผ่ิดิ์ปกต่ิบนใบหน้าและศีรษะเป็นความผ่ิดิ์ปกต่ิที�สามารถเห็นไดิ์้ชุัดิ์	 ไม่เพียงต่ัวผ่่้

ปว่ยที�ได้ิ์รบัผ่ลกระทบนี�	ผ่่ป้กครองก็ได้ิ์รบัผ่ลกระทบด้ิ์วยเชุน่กันไม่วา่จะเป็นผ่ลกระทบต่อ่การทำางานเน้�องจาก

ผ้่่ปว่ยบางรายจำาเปน็ต่อ้งมารบัการต่รวจต่ดิิ์ต่ามอยา่งต่อ่เน้�องทำาใหผ้่่ป้กครองต่อ้งหยดุิ์งานเพ้�อพาผ่่ป้ว่ยมารบั

การต่รวจรักษา	หรอ้ในผ่่ป่้วยบางรายที�มปีญัหาด้ิ์านพฒันาการ	การเรยีนร่	้ทำาใหผ้่่ป้กครองต้่องดิ์แ่ลใกล้ชุดิิ์	อกี

ทั�งปญัหาด้ิ์านเศรษฐกิจ	การเดิิ์นทางจากต่่างจังหวัดิ์เพ้�อมารับบริการต่รวจรักษาในโรงพยาบาลที�มคีวามพร้อม



125Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ดิ์้านบุคลากรและอุปกรณ์การแพทย์	เป็นต่้น		จ่งทำาให้ผ่่้เขีึ้ยนไดิ์้วางแผ่นร่ปแบบการทำางานด้ิ์านสุขึ้ภิาพจิต่ให้

ครอบคลุมองค์รวมทั�ง	4	งาน	คอ้	ส่งเสริมี ป้องกัน บำาบัด แลีะฟ้�นฟ	ู 	 เบ้�องต่้นเม้�อไดิ์้รับขึ้้อม่ล	ขึ้องผ่่้ป่วย

จากการลงทะเบียนมาในแบบฟื้อร์มออนไลน์ขึ้องศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	 นักจิต่วิทยาคลินิกจะให้บริการ

ดิ์า้นสขุึ้ภิาพจติ่โดิ์ยการสมัภิาษณแ์ละใหข้ึ้อ้มล่เบ้�องต่น้สำาหรบัการดิ์แ่ลดิ์า้นอารมณจ์ติ่ใจ	ทั�งในรายที�มพี้�นฐาน

ความมั�นคงทางจิต่ใจที�ดีิ์เป็นต้่นทุนอย่่แล้ว	 โดิ์ยการส่งเสริมจุดิ์แขึ้็งขึ้องครอบครัวเพ้�อเป็นกำาลังใจในการก้าว

ขึ้า้มปญัหาและอปุสรรคไปไดิ์	้หรอ้ในรายที�พบวา่มแีนวโนม้ที�จะมปัีญหาดิ์า้นสขุึ้ภิาพจติ่ก็จะใหค้ำาแนะนำาปรก่ษา	

ส่งเสริมทักษะการดิ์่แลจิต่ใจผ่่านระบบส้�อสารทางไกล	(telemedicine)	และมีการต่ิดิ์ต่ามเป็นระยะ

	 สำาหรับงานป้องกันเพ้�อมิให้เกิดิ์ปัญหาสุขึ้ภิาพจิต่ขึ้องผ่่้ป่วยและครอบครัว	 เชุ่น	 ปัญหาพัฒนาการ	

พฤต่ิกรรม	การเรียน	การปรับต่ัวและภิาวะความเครียดิ์	ซึ่่�งปัญหาเหล่านี�จะไดิ์้มาจากการสัมภิาษณ์	ทำาแบบ

ประเมินภิาวะความเครียดิ์	การคัดิ์กรองปัญหาพัฒนาการโดิ์ยใชุ้แบบประเมินพัฒนาการเพ้�อคัดิ์กรองเบ้�องต่้น

ซ่ึ่�งข้ึ้อมล่ดิ์งักลา่วสามารถทำาผ่า่นระบบส้�อสารทางไกลได้ิ์	บางรายที�มนีดัิ์หมายกับแพทย์ที�ศน่ยส์มเดิ์จ็พระรตั่นฯ	

แล้วก็สามารถมารับบริการต่รวจวินิจฉัยทางจิต่วิทยากับนักจิต่วิทยาคลินิกโดิ์ยต่รงไดิ์้	หร้อบางรายก็ประสาน

ความร่วมม้อในทีมสุขึ้ภิาพจิต่ขึ้องโรงพยาบาลในภิ่มิภิาคเพ้�อให้ผ่่้ป่วยและครอบครัวไม่ต่้องเดิ์ินทางมาที�

กรุงเทพฯ	 เป็นการลดิ์ระยะเวลาการเดิ์ินทาง	 	 นักจิต่วิทยาคลินิกจะใชุ้วิธิการหลายร่ปแบบในการด่ิ์แลทาง

สุขึ้ภิาพจิต่	 เชุ่น	 ให้ความร่้พ้�นฐานด้ิ์านพัฒนาการต่ามชุ่วงวัย	 	การเลี�ยงดิ์่	 เทคนิคการจัดิ์การกับความเครียดิ์	

และการดิ์แ่ลสุขึ้ภิาพจิต่เบ้�องต้่น	เพ้�อใหผ้่่ป่้วยและผ่่ป้กครองมทัีกษะในการดิ์แ่ลจติ่ใจ	เป็นการป้องกันไมใ่หเ้กิดิ์

ปัญหาสุขึ้ภิาพจิต่ในอนาคต่ไดิ์้

	 ในกรณีที�ผ่่้ป่วยหร้อผ่่้ปกครองมีภิาวะขึ้องปัญหาสุขึ้ภิาพจิต่เกินกว่าที�จะจัดิ์การได้ิ์ดิ์้วยตั่วเองจำาเป็น

ต่้องเขึ้้าส่่กระบวนการบำาบัดิ์รักษา	นักจิต่วิทยาคลินิกจะให้การบำาบัดิ์ต่ามสภิาพปัญหาขึ้องแต่่ละราย	เชุ่น	ให้

คำาปร่กษาเชุิงลก่	การทำาจิต่บำาบัดิ์		ซึ่่�งสามารถทำาไดิ์้ทั�งผ่่านระบบส้�อสารทางไกล	(telemedicine)	และการ

ต่รวจแบบผ่่้ป่วยนอกที�ศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	และมีการต่ิดิ์ต่ามเป็นระยะ	

	 งานที�ศ่นย์สมเดิ์็จพระเทพรัต่นฯ	ให้ความสำาคัญและต่้องทำาร่วมกันกับทุกวิชุาชีุพ	ค้อการฟื้้�นฟื้่จิต่ใจ	

และสังคมผ่่านกิจกรรมต่่าง	ๆ	โดิ์ย	มีกิจกรรมเพ้�อสนับสนุนดิ์้านอารมณ์จิต่ใจอย่างต่่อเน้�องค้อ	โครงการช่วิต

น่�ยงัมีห่ิวงั	ที�จดัิ์กจิกรรมสนก์สข์สนัตว์นัพบปะครอบครวัฯ	จดัิ์มาแลว้กวา่	8	ครั�ง	เพ้�อใหผ้่่ป้ว่ยและครอบครวั

ไดิ์้มามีกิจกรรมร่วมกันถ้อเป็นกิจกรรมวันเด็ิ์กขึ้องผ่่้ป่วยก็ว่าไดิ์้	 นอกจากผ่่้ป่วยจะไดิ์้รับความสนุกสนาน

จากการได้ิ์เที�ยว	 ไดิ์้เล่นแล้วยังเป็นกิจกรรมที�สร้างความสัมพันธ์ในครอบครัวไดิ์้เป็นอย่างดิ์ี	 จากโครงการ

ดิ์ังกล่าวทำาให้นักจิต่วิทยาคลินิกและทีมสหสาขึ้าได้ิ์ต่่อยอดิ์กิจกรรมเพ้�อชุ่วยฟื้้�นฟื้่จิต่ใจและสังคมให้กับผ่่้ป่วย

และครอบครัว	ไดิ์แ้ก	่โครงการสร�างความีนับถิ่อ้ตนเองของผู�ปว่ยเด็กแลีะวัยร์น่ท่ำ�มีค่วามีผิดปกติบนใบหิน�า

แลีะศ่รษะ	โดิ์ยมุ่งหมายให้ผ่่้ป่วยได้ิ์มีความนับถ้อต่นเอง	สร้างความเขึ้้มแขึ้็งในจิต่ใจ	สามารถจัดิ์การกับปัญหา

และอย่่อย่างปกต่ิสุขึ้	มีการดิ์ำาเนินการมาแล้ว	1	ครั�ง	ในปี	พ.ศ.	2565	กับผ่่้ป่วยเด็ิ์กและวัยรุ่นจำานวน	9	คน	

พบว่าหลังเขึ้้าร่วมกิจกรรมผ่่้ป่วยมีคะแนนความนับถ้อต่นเองเพิ�มข่ึ้�น	 8	 คน	 และโครงการเกษตรเติมีฝั่ันไดิ์้

ดิ์ำาเนินการมาแล้ว	2	ครั�ง	ในปี	พ.ศ.	2561	และปี	พ.ศ.	2566	โดิ์ยมีเป้าหมายเพ้�อส่งเสริมการประกอบอาชีุพ

ดิ์้านเกษต่รกรรมให้กับผ่่้ป่วย	 ส่งเสริมความสามารถและศักยภิาพขึ้องผ่่้ป่วยในการชุ่วยเหล้อต่นเอง	 และการ
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มีอาชุีพ	เสริมรายไดิ์้ให้แก่ครัวเร้อนเป็นการพัฒนาคุณภิาพชีุวิต่อย่างยั�งย้น	และพ่�งพาต่นเองไดิ์้

	 จากเน้�องานดัิ์งกล่าวจะเห็นว่าการให้การดิ์่แลด้ิ์านจิต่ใจขึ้องผ่่้ป่วยและผ่่้ปกครองเป็นงานที�ต่้องดิ์่แล

ควบค่่ไปกับการรักษาทางกาย	 และต้่องมีการปรับเปลี�ยนให้เข้ึ้ากับสถานการณ์ปัจจุบันและสอดิ์คล้องกับ

ต่ัวผ่่้ป่วยและครอบครัวให้มากที�สุดิ์	เพ้�อพัฒนาและส่งเสริมคุณภิาพชีุวิต่ที�ดิ์ีขึ้องผ่่้ป่วยกลุ่มนี�ต่่อไป
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นิวัต้กั้รรม กั้�รส�องกั้ล�อง
ลำ�ไส�ใหญ�

เพ้�อเพิ�มคำุณภ�พในิกั้�รวินิิจฉััย
และรักั้ษ�

(innovation for improving 
the quality of diagnostic

and therapeutic colonoscopy)

ส์กิจั   ภัทำรเจั่ยรพันธิ์์ 

บทำนำา
ปัจจุบันในประเทศไทย		 มะเร็งลำาไส้ใหญ่พบมากที�สุดิ์เป็นอันดิ์ับ	 3	 ถ้อเป็นร้อยละ	 11	 ขึ้องมะเร็ง

ทั�งหมดิ์	และส่วนมากร้อยละ	60-70	ขึ้องผ่่้ป่วยจะเป็นระยะที�	3	หร้อ	4	เม้�อไดิ์้รับวินิจฉัย(1)	ซึ่่�งสะท้อนถง่การ

คัดิ์กรองมะเร็งลำาไส้ใหญ่ขึ้องประชุากรชุาวไทยในอัต่ราส่วนต่ำ�ามาก	การคัดิ์กรองมะเร็งลำาไส้ใหญ่ดิ์้วยการส่อง

กลอ้งนอกจากจะมีประโยชุน์ในการวินจิฉยัมะเรง็ลำาไสใ้หญ่แลว้	ยังสามารถป้องกันการเกิดิ์มะเรง็ลำาไสใ้หญ่ไดิ์้

ดิ์้วยการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อที�พบ	 โดิ์ยมีการศ่กษาว่าการส่องกล้องคัดิ์กรองมะเร็งลำาไส้ใหญ่สามารถลดิ์อุบัต่ิการณ์การ

เกิดิ์มะเร็งไดิ์้มากถ่งร้อยละ	60-90(2,	3) 

แม้ว่าการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่จะเป็นมาต่รฐานส่งสุดิ์	(gold	standard)	ในการต่รวจลำาไส้ใหญ่	แต่่ก็

ไม่สามารถป้องกันการเกิดิ์มะเร็งลำาไส้ใหญ่ได้ิ์ทั�งหมดิ์	 มีรายงานการพบมะเร็งหลังส่องกล้องลำาไส้ใหญ่

ในเวลาสั�น	 ซึ่่�งอาจเกิดิ์จากการพลาดิ์ไม่เห็นติ่�งเน้�อ	 หร้อต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อออกไม่หมดิ์	 นอกจากนี�การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อ

ยังอาจเกิดิ์ภิาวะ	 แทรกซึ่้อนอันต่รายค้อ	 เล้อดิ์ออกปริมาณมาก	 หร้อลำาไส้ใหญ่ทะลุ	 การคิดิ์ค้นนวัต่กรรม

การส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ในปัจจุบันจ่งมุ่งเน้นการแก้ไขึ้ปัญหาเหล่านี�	 ทั�งในส่วนอุปกรณ์	 (hardware)	 และ

ส่วนชุุดิ์คำาสั�ง	(software)	ต่่าง	ๆ
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	 ในบทความนี�ผ่่นิ้พนธ์จะเน้นนวัต่กรรมการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่เพ้�อเพิ�มคุณภิาพที�สำาคญัคอ้	การค้นหา

ต่ิ	�งเน้�อลำาไส้ใหญ่	การให้การวินิจฉัย	และการตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อผ่่านกล้อง

1. นวัตกรรมีในการค�นหิาติ�งเน้�อลีำาไส�ใหิญ่ (innovation for improving adenoma 
detection)
	 ในปัจจุบันการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่เป็นหัต่ถการที�ยังไม่สมบร่ณ์	ไม่สามารถค้นหาต่ิ�งเน้�อและป้องกัน

การเกิดิ์มะเร็งลำาไสใ้หญไ่ดิ์ท้ั�งหมดิ์	มีรายงานการเกดิิ์มะเรง็ลำาไสใ้หญห่ลงัการสอ่งกลอ้ง	(post-colonoscopy	

colorectal	 cancer)	 มากถง่ร้อยละ	 2.6-9(4-8)	 (ร่ปที�	 1)	 ซึ่่�งอาจเกิดิ์จากต่ิ�งเน้�อที�คลาดิ์ไปจากการส่องกล้อง	

(missed	adenoma)	เน้�องอกที�เกิดิ์ขึ้่�นใหม่	(new	lesions)	หร้อเน้�องอกที�ต่ัดิ์ไม่หมดิ์	(incompletely	re-

sected	lesions)(9)	จากการศ่กษาพบว่าต่ิ�งเน้�อที�คลาดิ์ไปจากการส่องกล้องเป็นสาเหตุ่หลักที�ทำาให้เกิดิ์มะเร็ง

ลำาไส้ใหญ่หลังการส่องกล้อง	Rex	และคณะ	ทำาการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่	2	ครั�งในผ่่้ป่วยคนเดีิ์ยวกัน	พบว่าแม้

ต่ิ�งเน้�อที�มีขึ้นาดิ์ใหญ่มากกว่า	1	ซึ่ม.	แพทย์ผ่่้ส่องกล้องยังมีโอกาสคลาดิ์ไปส่งถ่งร้อยละ	6(10)	โดิ์ยร่ปร่างขึ้องต่ิ�ง

เน้�อเปน็ปจัจยัสำาคญัที�เพิ�มโอกาสคลาดิ์ต่ิ�งเน้�อ	คอ้	ต่ิ�งเน้�อที�มรีป่รา่งแบนราบ	(sessile	or	flat	polyp)	มโีอกาส

คลาดิ์มากกว่าต่ิ�งเน้�อที�มีก้าน	(pedunculated	polyp)	ถ่ง	5	เท่า(11)	นอกจากนี�	อายุมาก	การเต่รียมลำาไส้ไม่

ดิ์	ีต่ำาแหน่งลำาไสฝ้่ั�งขึ้วา	การใชุเ้วลาถอยกลอ้งนอ้ยกวา่	6	นาท	ีและความสามารถขึ้องแพทยท์ี�ทำาการสอ่งกลอ้ง	

เป็นปัจจัยเสี�ยงขึ้องการคลาดิ์ต่ิ�งเน้�อ(12)	 ดัิ์งนั�นอาจสรุปไดิ์้ว่าการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ยังต่้องการความชุำา	นาญ

ขึ้องแพทย์	การใชุ้อุปกรณ์และเทคโนโลยีใหม่	ๆ	มาเพ้�อเพิ�มประสิทธิภิาพการค้นหาต่ิ�งเน้�อให้ดิ์ีมากข่ึ้�น	

รูปทำ่� 1.	มะเร็งลำาไส้ใหญ่ที�พบหลังการส่องกล้องไม่นาน	(post-colonoscopy	colorectal	cancer)

	 ในบทความนี�จะขึ้อกล่าวถ่งนวัต่กรรมการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ในการค้นหาต่ิ�งเน้�อที�สำาคัญ	ดิ์ังนี�
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 1. การใช�อ์ปกรณ์เปิดเย้�อบ์ลีำาไส�ใหิญ่ (mucosal exposure devices)

	 ในปัจจุบันมีอุปกรณ์เปิดิ์เย้�อบุลำาไส้ใหญ่หลายชุนิดิ์	 เชุ่น	 transparent	 cap,	 endocuff	 vision,	

EndoRings	 หร้อ	 G-EYE	 อย่างไรก็ต่ามในประเทศไทยมีเพียง	 transparent	 cap	 และ	 endocuff	 vision	

เท่านั�นที�หาซึ่้�อไดิ์้ในต่ลาดิ์	จง่ขึ้อกล่าวเพียงอุปกรณ์	2	ชุนิดิ์นี�

 1.1 การใช� cap ช่วยหิารอยโรคในการส่องกลี�องลีำาไส�ใหิญ่ (cap-assisted colonoscopy)

	 การใส	่transparent	cap	ที�หนา้กลอ้งนั�น	(รป่ที�	2)	ชุว่ยใหแ้พทยส์ามารถกดิ์รอยพบัลำาไสเ้ปดิิ์ใหเ้หน็

รอยโรคที�อาจซึ่่อนอย่่ขึ้้างหลัง	ซึ่่�งชุ่วยลดิ์การคลาดิ์รอยโรค	จาก	meta-analysis	ขึ้อง	 randomized	con-

trolled	trials	(RCTs)	พบวา่	cap-assisted	colonoscopy	ชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อลำาไสใ้หญ่จรงิ	แต่เ่พิ�มเพยีง

เล็กน้อย	[relative	risk	(RR)	1.08;	95%	confidence	interval	(CI)	1.00-1.17](13)		ผ่่้นิพนธ์มีความเห็นว่า	

การใชุ้	cap	อาจชุ่วยเพิ�มการดิ์่ต่ิ�งเน้�อที�อย่่หลังรอยพับจริงแต่่ก็ทำาให้การมองเห็น	(visual	field)	แคบลงและ

ม้ดิ์ลง	แพทย์ผ่่้ทำาการส่องกล้องจ่งไม่นิยมใชุ้วิธีนี�ในการส่องกล้องปกต่ิ

รูปทำ่� 2.	การใชุ้	transparent	cap	ชุ่วยหารอยโรคขึ้ณะส่องกล้องลำาไส้ใหญ่	(cap-assisted	colonoscopy)

 1.2 Endocuff vision

	 อุปกรณ์	 endocuff	 vision	 (ร่ปที�	 3ก)	 เป็นเคร้�องม้อที�ใชุ้ต่ิดิ์ปลายกล้องส่องลำาไส้เพ้�อเปิดิ์รอยพับ

ลำาไส้ใหญ่ออกให้เห็นเย้�อบุลำาไส้ใหญ่มากขึ้่�น	(รป่ที�	3ขึ้)	ถ้อเป็นอุปกรณ์รุ่นที�	2	ที�พัฒนามาจากอุปกรณ์รุ่นแรก

ที�ชุ้�อ	endocuff	โดิ์ย	endocuff	vision	นั�นไดิ์เ้พิ�มความยาวขึ้องแขึ้นเปดิิ์ลำาไส้ใหญม่ากขึ้่�น	และลดิ์จำานวนแถว

ขึ้องแขึ้นเหล้อเพียงแถวเดีิ์ยว	 เพ้�อเพิ�มประสิทธิภิาพการเปิดิ์เย้�อบุลำาไส้ใหญ่และลดิ์การบาดิ์เจ็บต่่อเย้�อบุ

ลำาไส้ใหญ่ลง

	 มหีลาย	RCTs	พบว่าการใชุ้	endocuff	vision	สามารถเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ได้ิ์	ร้อยละ	6-10(14-16) 

แต่่ในบาง	 RCTs	 กลับพบว่า	 endocuff	 vision	 ไม่ไดิ์้ชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อแต่่อย่างใดิ์(17-21)	 ปี	 ค.ศ.	 2021	
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Patel	 และคณะ	 ได้ิ์ทำา	meta-analysis	 เปรยีบเทยีบการใชุ้	 endocuff	 vision	กบัการส่องกล้องปกต่	ิพบว่า	

การใชุ้	endocuff	vision	สามารถชุ่วยเพิ�ม	adenoma	detection	rate	ไดิ์้ร้อยละ	4	(RR	1.12;	P =	0.02)	

และเม้�อวิเคราะห์เฉพาะในแพทย์ส่องกล้องที�มี	adenoma	detection	rate	น้อยกว่าร้อยละ	30	พบว่า	en-

docuff	vision	จะเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อไดิ์้ดีิ์มากยิ�งขึ้่�นถ่งร้อยละ	9.4(22)	นอกจากนี�ยังมีรายงานประโยชุน์อ้�นขึ้อง	

endocuff	vision	เชุ่น	ลดิ์เวลาที�ใชุ้ในการถอยกล้อง	1.9	นาที	โดิ์ยประสิทธิภิาพการพบต่ิ�งเน้�อเท่าเดิ์ิม(19)	ลดิ์

เวลาในการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อคร่�งนาทีต่่อการต่ัดิ์หน่�งครั�ง	เพราะ	endocuff	vision	ชุ่วยให้กล้องนิ�งข่ึ้�นจากแขึ้นที�ชุ่วย

เกาะลำาไส้ใหญ่(20)

	 ผ่่้นิพนธ์ไดิ์้ทำาการศ่กษาแบบ	randomized	controlled	พบว่า	endocuff	vision	สามารถชุ่วยเพิ�ม

การพบต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ไดิ์้ส่งถ่งร้อยละ	13	เทียบกับการส่องกล้องมาต่รฐาน	แม้ทำาการศ่กษาในผ่่้ส่องกล้องที�

เชุี�ยวชุาญมี	adenoma	detection	rate	มากกว่าร้อยละ	40	โดิ์ยต่ิ�งเน้�อที�พบมากขึ้่�นเป็นต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์เล็กกว่า	

5	มม.	ต่ิ�งเน้�อที�อย่ล่ำาไสใ้หญฝ่่ั�งขึ้วา	และต่ิ�งเน้�อร่ปรา่งแบน	การศก่ษานี�มจีดุิ์น่าสงัเกต่คอ้	ผ่่นิ้พนธใ์ชุ้วธิกีารถอย

กล้องโดิ์ยใชุ้ปลายกล้องเกี�ยวรอยพับลำาไส้ใหญ่ในลำาไส้ใหญ่ฝ่ั�งขึ้วา	เสม้อนวิธีปกต่ิที�ไม่ไดิ์้ใชุ้	endocuff	vision	

เพราะรอยพับลำาไส้ใหญ่ฝ่ั�งขึ้วามีความล่ก	 การถอยต่รง	 (straight	withdrawal)	 แม้ใชุ้	 endocuff	 vision	

ยงัสามารถคลาดิ์รอยโรคไดิ์อ้ย่่(23)	อาจสรปุไดิ์ว้า่	วธิกีารใชุ	้endocuff	vision	มผี่ลต่อ่ประสทิธภิิาพขึ้องอปุกรณ์	

แม้ใชุ้	endocuff	vision	ยังควรถอยกล้องเพ้�อเกี�ยวเปิดิ์รอยพับในลำาไส้ฝ่ั�งขึ้วาร่วมดิ์้วย		

รูปทำ่� 3.	การส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ดิ์้วย	endocuff	vision	ก.	อุปกรณ์	endocuff	vision	ขึ้.	แขึ้นขึ้องอุปกรณ์

ชุ่วยเปิดิ์รอยพับลำาไส้ใหญ่ให้เห็นต่ิ�งเน้�อที�ซึ่่อนอย่่ดิ์้านหลัง

2. การพ่นส่บนเย้�อบ์ลีำาไส�ใหิญ่ (chromoendoscopy)

	 การพ่นสี	 indigo	 carmine	 (ร่ปที�	 4)	หรอ้	methylene	blue	ทำาให้เห็นลักษณะเย้�อบุลำาไส้ใหญ่

ชุัดิ์เจนขึ้่�น	การพ่นสีนี�นอกจากใชุ้แบ่งชุนิดิ์ขึ้องต่ิ�งเน้�อแล้วยังสามารถชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อไดิ์้อีกดิ์้วย	โดิ์ยจะ

มปีระโยชุนม์ากในต่ิ�งเน้�อที�แบนมองเหน็ยาก	โดิ์ย	Pohl	และคณะ	ทำาการศก่ษาแบบ	randomized	controlled	

เปรียบเทียบการพ่นสีทั�งลำาไส้ใหญ่ด้ิ์วย	 indigo	 carmine	 (pancolonic	 chromoendoscopy)	 กับการ
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ส่องกล้องปกต่ิ	พบว่า	pancolonic	chromoendoscopy	ชุ่วยเพิ�มอัต่ราการพบต่ิ�งเน้�อ	(ร้อยละ	46.2	และ	

36.3	 P	 =	 0.002)	 โดิ์ยส่วนใหญ่ที�พบมากขึ้่�นเป็นต่ิ�งเน้�อแบนราบ(24)	 ในขึ้ณะที�อีกการศ่กษาใชุ้กล้อง	

high-definition	 colonoscope	 เทียบ	 pancolonic	 chromoendoscopy	 กับส่องกล้องปกต่ิ	 พบว่า	

pancolonic	 chromoendoscopy	 เพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อไดิ์้แต่่เพิ�มเพียงเล็กน้อย	 ค้อ	 เพิ�มจำานวนขึ้องต่ิ�งเน้�อ

แบนราบที�พบต่่อคน	(0.6	และ	0.4,	P	=	0.01)	จำานวนขึ้องต่ิ�งเน้�อเล็กกว่า	5	มม.	ที�พบต่่อราย	(0.8	และ	0.7,	

P	=	0.03)(25)	ข้ึ้อจำากดัิ์ขึ้อง	chromoendoscopy	ค้อ	ใชุ้เวลาส่องกล้องนานขึ้่�น	และหาสีใชุ้ยากในบางประเทศ

รูปทำ่� 4.	สี	indigo	carmine	ที�ห้องส่องกล้อง	surgical	endoscopy	โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ผ่ลิต่เอง	และ

ร่ปต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่หลังพ่นสี

3. การปรับรูปภาพเพ้�อเพิ�มีการพบติ�งเน้�อ (image-enhancing methods to optimize 
colonic polyp detection)
	 เน้�องจากการทำา	 pancolonic	 chromoendoscopy	 นั�นมีความยากลำาบากในการหาสีใชุ้	 และ

เสียเวลาในการส่องกล้องนานขึ้่�นมาก	 ในปัจจุบันจ่งมีการใชุ้	 image-enhanced	endoscopy	 (IEE)	ซึ่่�งเป็น	

virtual	chomoendoscopy	เพ้�อเพิ�มประสทิธภิิาพการคน้หาต่ิ�งเน้�อ	ซึ่่�งสามารถใชุ้ไดิ์ส้ะดิ์วก	กดิ์เพยีงปุ่มเดิ์ยีว

ในการเปิดิ์หร้อปิดิ์	 และมีอย่่ในอุปกรณ์ประมวลผ่ลภิาพการส่องกล้องอย่่แล้ว	 วิธีนี�จ่งเป็นที�นิยมมากกว่า

มากทั�วโลก	 IEE	 นั�นมีอย่่หลายชุนิดิ์	 ขึ้่�นกับกล้องส่องลำาไส้ใหญ่ที�ใชุ้	 ในที�นี�ผ่่้นิพนธ์จะขึ้อกล่าวถ่ง	 IEE	 เพียง

บางชุนิดิ์ที�เป็นที�นิยมในปัจจุบัน	

 3.1 การปรับแสงส่โดย narrow band imaging (NBI)

	 การปรับแสงสีดิ์้วย	NBI	นั�นเป็นการใส่ต่ัวกรองสีจากต่้นกำาเนิดิ์แสงให้แคบลงเหล้อเพียงแสงสีนำ�าเงิน

ที�	415	นาโนเมต่รและสีเขีึ้ยวที�	549	นาโนเมต่ร	ทำาให้เห็นพ้�นผ่ิวเย้�อบุและเส้นเลอ้ดิ์เล็กชัุดิ์เจนข่ึ้�น	(ร่ปที�	5) 

มีหลายการศ่กษาเพ้�อหาบทบาทขึ้อง	NBI	ในการชุ่วยเพิ�มการพบรอยโรค	ถ้าเป็น	NBI	รุน่เก่า	จะไม่สามารถ
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ชุ่วยเพิ�ม	adenoma	detection	rate	ไดิ์้	เพราะจอค่อนข้ึ้างม้ดิ์สังเกต่ต่ิ�งเน้�อยาก(26,	27)		ในขึ้ณะที�ถ้าเป็น	NBI	

รุ่นใหม่ที�ปรับปรุงให้ชุัดิ์และสว่างขึ้่�นแล้ว	พบว่าการถอยกล้องดิ์้วย	NBI	 เม้�อเทียบกับการถอยกล้องปกต่ิแล้ว	

การใชุ้	 NBI	 จะชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�ออย่างมีนัยสำาคัญ	 (ร้อยละ	 48.3	 และ	 34.4	 ต่ามลำาดิ์ับ	 P =	 0.01)(28) 

อยา่งไรกต็่าม	ผ่่น้พินธเ์หน็วา่แม	้NBI	รุน่ใหมจ่ะสวา่งข่ึ้�นแต่ก่ย็งัมด้ิ์กวา่มากเม้�อเทยีบกบั	white	light	imaging	

ประกอบกบัภิาพที�เหน็ใน	NBI	จะเปน็สเีขึ้ยีวและดิ์ำา	ทำาใหแ้พทยผ์่่ส้อ่งกลอ้งไมคุ่น้เคย	และต่าลา้	ใชุห้ารอยโรค

และต่ิ�งเน้�อลำาบาก	NBI	จง่ไม่เป็นที�นิยมในการใชุ้ค้นหารอยโรค

รูปทำ่� 5.	การปรับแสงสีด้ิ์วยวิธี	narrow	band	imaging

 3.2 การปรับแสงส่โดย texture and color enhancement imaging (TXI)

	 ล่าสุดิ์บริษัท	Olympus	 ได้ิ์ออกตั่วประมวลผ่ลวีดิ์ีโอใหม่ชุ้�อ	 EVIS	 X1	 ซึ่่�งมีการทำางานหลายอย่าง

ที�ดิ์ีขึ้่�น

	 หน่�งในนั�นคอ้	การปรับแสงสีด้ิ์วย	TXI	ซึ่่�งชุ่วยทำาให้รายละเอียดิ์	ความสว่าง	และสีภิาพ	ดิ์ีมากข่ึ้�นกว่า

เดิ์ิมในการหาต่ิ�งเน้�อ	TXI	มีอย่่	2	แบบ	คอ้	TXI	mode	1	ที�มีการปรับทั�งรายละเอียดิ์	ความสว่างและสีขึ้อง

ภิาพ	ชุ่วยให้การมองเห็นรอยโรคเพิ�มขึ้่�นมากที�สุดิ์	แต่่รายละเอียดิ์ภิาพจะเป็นสีชุมพ่และมีการต่ัดิ์กันขึ้องสีส่ง

มาก	ซึ่่�งอาจทำาให้ต่าขึ้องแพทย์ผ่่้ส่องกล้องล้าไดิ์้ง่าย	อีกแบบหน่�ง	ค้อ	TXI	mode	2	จะมีการปรับเพียงราย

ละเอยีดิ์และความสวา่ง	ทำาใหเ้ห็นรอยโรคดิ์ขีึ้่�น	และภิาพที�ไดิ์เ้ป็นภิาพที�เหมอ้น	white	light	imaging	ที�แพทย์

ผ่่ส่้องกล้องคุน้เคย	เหมาะกบัการใชุ้ในส่องกล้องเพ้�อคดัิ์กรองมะเรง็ลำาไส้ใหญ่	Sakamoto	และคณะทำาการศก่ษา	

retrospective	 study	 พบว่าการใชุ้	 TXI	 ชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่เม้�อเทียบกับการส่องกล้องปกต่ิ	

(ร้อยละ	58.2	และ	46.8	ต่ามลำาดิ์บั)(29)	นอกจากนี�	multicenter	RCT	ขึ้อง	Antonelli	และคณะ	พบว่า	TXI	

ชุ่วยเพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่เม้�อเทียบกับการส่องกล้องปกต่ิอย่างมีนัยสำาคัญเชุ่นกัน	 (ร้อยละ	 58.9	 และ	

42.7	ต่ามลำาดิ์ับ)(30)	ในปัจจุบันห้องส่องกล้อง	surgical	endoscopy	โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	ใชุ้	TXI	mode	
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2	ในการค้นหารอยโรคขึ้ณะส่องกล้องทุกเคส	เพราะสามารถเพิ�มการเห็นรอยโรคไดิ์้ชัุดิ์	โดิ์ยที�ภิาพที�เห็นยังมี

ความคล้ายกับ	white	light	imaging	ที�คุ้นเคย	(ร่ปที�	6)

รปูทำ่� 6. ก. ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ชุนดิิ์แบนราบเม้�อใชุ้	white	light	high-definition	colonoscope	ปกต่	ิขึ้.	การใชุ้	

texture	and	color	enhancement	imaging	mode	2	ดิ์่ต่ิ�งเน้�อเดิ์ียวกัน	ชุ่วยให้เห็นไดิ์้ง่ายข่ึ้�น

4. การใช�ปัญญาประดิษฐิ์เพ้�อช่วยค�นหิาติ�งเน้�อ (artificial intelligence to optimize 
colonic polyp detection)
	 การที�แพทยผ์่่ส้อ่งกลอ้งไมส่ามารถจำาแนกรอยโรคที�อย่ต่่รงหนา้ไดิ์	้(recognition	failure)	เปน็สาเหตุ่

หลักขึ้องการคลาดิ์ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่	(missed	adenoma)(31)	ซึ่่�งอาจเกิดิ์จากความเหน็ดิ์เหน้�อย	การเสียสมาธิ

จากสิ�งรบกวน	 หร้อความใจร้อน	 ซึ่่�งสิ�งเหล่านี�เป็นธรรมชุาติ่ขึ้องมนุษย์	 อีกทั�งบางรอยโรคกลมกล้นไปกับ

ลำาไส้ใหญ่	ทำาให้สังเกต่ไดิ์้ยากแม้จะเป็นแพทย์ส่องกล้องที�มีความเชุี�ยวชุาญ	 ดิ์ังนั�นโลกยุคปัจจุบันจ่งมีการใชุ้

ปัญญาประดิ์ิษฐ์	 (Artificial	 Intelligence	 หร้อ	 AI)	 เพ้�อชุ่วยในการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ทั�งในแง่ชุ่วยค้นหา

ต่ิ�งเน้�อและการให้วินิจฉัยต่ิ�งเน้�อ(32) 

	 การพัฒนา	AI	เพ้�อชุ่วยในการค้นหาต่ิ�งเน้�อ	หร้อ	computer-aided	detection	(CADe)	นั�นถอ้เป็น

สิ�งแรกขึ้องการส่องกล้องที�นำา	AI	เขึ้้ามาชุ่วย	โดิ์ยจะมีการเม้�อต่ิดิ์กล่องอุปกรณ์เพิ�มแล้ว	เม้�อ	CADe	พบต่ิ�งเน้�อ

จะมกีารแสดิ์งกลอ่งสี�เหลี�ยมรอบต่ิ�งเน้�อ	และรอ้งเต่อ้นเพ้�อใหแ้พทยผ์่่ส้อ่งกลอ้งทราบ	(รป่ที�	7) ปัจจบัุนมรีะบบ	

CADe	วางจำาหน่ายอย่่มากมายในท้องต่ลาดิ์	ซึ่่�งมีวิธีการพัฒนาระบบแต่กต่่างกัน	จาก	meta	analysis	ขึ้อง	

5	การศ่กษาแบบ	randomized	controlled	ในผ่่้ป่วย	4,354	ราย	พบว่า	CADe	เพิ�มการพบต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่

อย่างมีนัยสำาคัญเม้�อเทียบกับการส่องกล้องปกต่ิ	(ร้อยละ	36.6	และ	25.2	ต่ามลำาดิ์ับ)	นอกจากนี�จำานวนขึ้อง

ต่ิ�งเน้�อที�พบต่่อการส่องกล้องยังมากขึ้่�นถ้าใชุ้	CADe	ไม่ว่าจะเป็นต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์เล็ก	หร้อใหญ่	ร่ปร่างขึ้องต่ิ�งเน้�อ

แบนราบ	หร้อนน่(33)

	 ขึ้อ้ดิ์อ้ยขึ้อง	CADe	คอ้การรอ้งเต้่อนที�ผ่ดิิ์พลาดิ์	(false-positive	detection)	ซึ่่�งพบไดิ์บ้อ่ยเม้�อระบบ

พบอุจจาระที�ค้างอย่่	 รอยพับลำาไส้	 ร่เปิดิ์ไส้ต่ิ�ง	 ร่เปิดิ์	 ileocecal	 valve	 หร้อรอยต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อเดิิ์มขึ้องลำาไส้	

ซ่ึ่�งทำาให้เสียเวลาในการถอยกล้องมากขึ้่�น	 และก่อให้เกิดิ์ความรำาคาญต่่อแพทย์ผ่่้ส่องกล้อง	 อย่างไรก็ต่าม	
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Hassan	และคณะ	ได้ิ์ศ่กษาเร้�องนี�	พบว่าโดิ์ยเฉลี�ยมีการร้องเต่้อนผ่ิดิ์พลาดิ์ประมาณ	27	ครั�งต่่อการส่องกล้อง	

และทำาให้เสียเวลาเพิ�มขึ้่�น	0.2	±	0.9	วินาทีต่่อการเต่้อน	1	ครั�ง	โดิ์ยรวมเวลาที�ต่้องใชุ้เพิ�มเม้�อมีการเต่้อนผ่ิดิ์

พลาดิ์เป็นแค่ร้อยละ	1	ขึ้องเวลาที�ใชุ้การส่องกล้องทั�งหมดิ์เท่านั�นเอง(34)

รูปทำ่� 7. การใชุ้	artificial	intelligence	เพ้�อชุ่วยค้นหาต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่	เม้�อพบจะมีการแสดิ์งกล่องสี�เหลี�ยม

รอบต่ิ�งเน้�อ	และร้องเต่อ้นให้แพทย์ผ่่้ส่องกล้องทราบ	นอกจากนี�ยังชุ่วยเต่้อนเม้�อมีการถอยกล้องเร็วเกินไป

	 2.	นวัต่กรรมในการวินิจฉัยต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ให้แม่นยำา	 (innovation	 for	accurate	endoscopic	

diagnosis)

	 การตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ให้ได้ิ์คุณภิาพนั�นจะต้่องประกอบด้ิ์วยสองส่วน	คอ้	การวินจิฉัยต่ิ�งเน้�อให้แม่นยำา

ก่อนต่ัดิ์	(accurate	diagnosis)	และการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อออกหมดิ์	(complete	resection)	นวัต่กรรมต่่าง	ๆ	ไดิ์้ถ่ก

พัฒนามาเพ้�อเพิ�มประสิทธิภิาพทั�งสององค์ประกอบนี�ควบค่่กันไป	 ทุกวันนี�การส่องกล้องลำาไส้ใหญ่สามารถ

ใหก้ารวินิจฉยัชุนิดิ์ติ่�งเน้�อไดิ์อ้ยา่งแม่นยำาโดิ์ยการพ่นสบีนต่ิ�งเน้�อ	(chromoendoscopy)	หรอ้การใชุเ้ทคโนโลยี

การปรับรป่ภิาพขึ้องกล้อง	(IEE)	เชุน่	NBI,	flexible	spectral	imaging	color	enhancement	(FICE),	i-Scan	

digital	contrast	(I-SCAN)	เป็นต่้น	โดิ์ยจะแยกชุนิดิ์ขึ้องต่ิ�งเน้�อออกไดิ์้เป็น	4	ชุนิดิ์	ค้อ	

	 1.	ต่ิ�งเน้�อที�ไม่ก่อให้เกิดิ์มะเร็ง	เชุ่น	hyperplastic	polyp	

	 2.	ต่ิ�งเน้�อที�มีโอกาสกลายเป็นมะเร็ง	เชุ่น	adenomatous	polyp	

	 3.	ต่ิ�งเน้�อที�เป็นมะเร็งระยะเริ�มต่้น	คอ้	carcinoma	in	situ	และ	cancer	with	superficial	sub-

mucosal	invasion	(depth	of	invasion	<1,000	micron)	

			 4.	ต่ิ�งเน้�อที�เป็นมะเร็งกินชุั�นใต้่เย้�อบุผ่ิวล่ก	คอ้	submucosal	invasive	cancer

วิธีที�ใชุ้แยกชุนิดิ์ต่ิ�งเน้�อนั�นมีอย่่	2	วิธีหลัก	คอ้	
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 1. การพ่นส่บนติ�งเน้�อ (chromoendoscopy) 

	 การพ่นสบีนติ่�งเน้�ออาจใชุส้	ีindigo	carmine	หรอ้	crystal	violet	ความแต่กต่า่งคอ้	indigo	carmine	

(ร่ปที�	 4)	 จะไม่ดิ์่ดิ์ซึ่่มเขึ้้า	 mucosal	 gland	 จะทำาให้เห็นร่องต่ามผิ่วได้ิ์ชุัดิ์ข่ึ้�น	 เป็น	 “contrast	 dye”	

ส่วน	crystal	violet	จะถ่กดิ์่ดิ์ซึ่่มโดิ์ย	mucosal	gland	เป็น	“absorptive	dye”	ทำาให้เห็นลักษณะผ่ิวชัุดิ์

กว่าแต่่ใชุ้เวลานาน	 2-3	 นาทีกว่าจะมีการดิ์่ดิ์ซึ่่มขึ้องสี	 การใชุ้สีนั�นมีจุดิ์ประสงค์เพ้�อดิ์่ลักษณะผ่ิวขึ้องต่ิ�งเน้�อ	

(pit	pattern)	ซึ่่�ง	Kudo	และคณะ(35)	ไดิ์้แบ่งต่ิ�งเน้�อต่ามลักษณะผ่ิวหลังพ่นสีออกเป็น	7	ชุนิดิ์โดิ์ยใชุ้	Kudo’s	

classification		ค้อ	ชุนิดิ์	I,	II,	III
L
,	III

S
,	IV,	V

I
	และ	V

N
	(ร่ปที�	8)	ซึ่่�งลักษณะขึ้องผ่ิวนี�สามารถพยากรณ์ชุนิดิ์ขึ้อง

ต่ิ�งเน้�อไดิ์้แม่นยำา	

	 ความแม่นยำาขึ้อง	chromoendoscopy	 ในการแยกระหว่าง	neoplastic	และ	non-neoplastic	

lesion	อย่่ที�	ร้อยละ	82	-92	เม้�อไม่ได้ิ์ใชุ้กำาลังขึ้ยาย	(non-magnifying)	และร้อยละ	80-96	ถ้าใชุ้กำาลังขึ้ยาย	

(magnifying)	 ในขึ้ณะที�การส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ธรรมดิ์า	 (conventional	 colonoscopy)	 จะแม่นยำาเพียง

ร้อยละ	68–92(36-39) 

	 นอกจากนี�	chromoendoscopy	สามารถแยก	early	cancer	(Tis	และ	submucosal	invasion	

<1,000	micron)	 จาก	 submucosal	 invasive	 cancer	 ไดิ์้แม่นยำามี	 sensitivity,	 specificity,	 positive	

predictive	value,	negative	predictive	value	และ	accuracy	ร้อยละ	85.6,	99.4,	86.5,	99.4	และ	98.8	

ต่ามลำาดิ์ับ(40)

รูปทำ่� 8.	การจัดิ์กลุ่มต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่โดิ์ย	Kudo’s	classification(41)
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 2. การใช�เทำคโนโลีย่การปรับรูปภาพของกลี�อง (image-enhanced endoscopy) 

	 ผ่่้นิพนธ์จะขึ้อกล่าวถ่ง	NBI	ซึ่่�งเป็นวิธีที�ได้ิ์รับความนิยมมากที�สุดิ์	ในการใชุ้	NBI	เพ้�อแยกชุนิดิ์ต่ิ�งเน้�อ

นั�น	เริ�มจากปี	2009	โดิ์ยกลุม่	the	colon	tumor	NBI	interest	group	(CTNIG)	ได้ิ์เสนอ	NBI	international	

colorectal	 endoscopic	 (NICE)	 classification(42)	 (ร่ปที�	 9)	 โดิ์ยใชุ้สี	 หลอดิ์เล้อดิ์	 และลักษณะผ่ิว	

เพ้�อแยกต่ิ�งเน้�อเป็น	3	ชุนิดิ์	คอ้	hyperplastic	polyp,	adenomatous	polyp	และ	submucosal	invasive	

cancer	

	 อย่างไรก็ต่าม	การวินิจฉัยดิ์้วย	NICE	classification	มีปัญหาใน	type	2	ซึ่่�งชุนิดิ์ต่ิ�งเน้�อที�เป็นไปไดิ์้

ค่อนขึ้้างกว้าง	ต่ั�งแต่่	 low-grade	adenoma	จนถ่ง	 submucosal	 invasive	cancer	ทางกลุ่มแพทย์ส่อง

กล้องประเทศญี�ปุ่นจ่งเสนอ	Japan	NBI	expert	team	(JNET)	classification(43)	โดิ์ยใชุ้การส่องกล้อง	NBI	

ดิ์้วยกำาลังขึ้ยาย	(magnifying	NBI)	(ร่ปที�	10)	ซึ่่�งแยก	type	2	ใน	NICE	classification	ออกเป็น	type	2A	

(low-grade	adenoma)	และ	type	2B	(high-grade	adenoma	และ	submucosal	cancer)	

	 ความแม่นยำาขึ้อง	JNET	classification	ในการแยก	neoplastic	และ	non	neoplastic	lesion	มี	

sensitivity,	specificity,	positive	predictive	value,	negative	predictive	value	และ	accuracy	ร้อยละ	

75,	96,	74,	96	และ	93	ต่ามลำาดัิ์บ	และสามารถแยก	early	cancer	 (Tis	และ	submucosal	 invasion	

<1,000	micron)	จาก	submucosal	invasive	cancer	ไดิ์้เชุ่นกันโดิ์ยมี	sensitivity,	specificity,	positive	

predictive	value,	negative	predictive	value	และ	accuracy	ร้อยละ	44,	96,	47,	96	และ	93	ต่าม

ลำาดิ์ับ(44)

รูปทำ่� 9.	การแบ่งชุนิดิ์ขึ้องต่ิ�งเน้�อดิ์้วย	NBI	international	colorectal	endoscopic	(NICE)	classification(42)
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รูปทำ่� 10.	การแบ่งชุนิดิ์ขึ้องต่ิ�งเน้�อด้ิ์วย	Japan	NBI	expert	team	(JNET)	classification(43)

	 อย่างไรก็ดีิ์หลังจากต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อที�เป็น	JNET	2B	สงสัยมะเร็งระยะเริ�มต่้นแล้ว	ต้่องต่ิดิ์ต่ามดิ์่ผ่ลชุิ�นเน้�อ

ว่ามีลักษณะขึ้อง	unfavorable	pathology	หรอ้ไม่	ซึ่่�งประกอบดิ์้วย	poorly	differentiated	carcinoma,	

submucosal	 invasion	>1,000	micron,	 lymphatic	 invasion,	vascular		 invasion	และ	grade	2/3	

tumor	budding	ถ้ามีลักษณะต่่อไปนี�	ควรนำาผ่่้ป่วยไปทำาการผ่่าต่ัดิ์ลำาไส้	(radical	surgery)	เพราะมีโอกาส

พบการลุกลามไปต่่อมนำ�าเหล้อง(45)

	 มขีึ้อ้ควรระวังสำาหรบัติ่�งเน้�อที�เป็น	JNET	1	คอ้ต่ิ�งเน้�อกลุม่นี�ไม่ใชุ	่hyperplastic	polyp	ที�เป็น	benign	

ทั�งหมดิ์	แต่่ยังมีกลุ่มที�เป็น	sessile	serrated	lesion	(SSL)	ที�สามารถกลายเป็นมะเร็งไดิ์้เร็ว	ซึ่่�งพบเป็นสาเหตุ่

ขึ้อง	interval	cancer	ไดิ์้บ่อย	โดิ์ย	SSL	มักพบในลำาไส้ใหญ่ฝ่ั�งขึ้วา(46,	47)		SSL	มีลักษณะที�สำาคัญค้อ	mucous	

cap,	type	II-O	(open)	pit(48)	dilated	branch	vessel(49)	และ	cloud-like	surface(50)	(ร่ปที�	11) ดิ์ังนั�น

เม้�อเจอต่ิ�งเน้�อที�เป็น	JNET	1	และมีลักษณะขึ้อง	SSL	ต่้องทำาการต่ัดิ์ออก
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รูปทำ่� 11. ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ชุนิดิ์	Sessile	serrated	lesion	ก. ใน	white	light	imaging	พบ	mucus	cap	

ขึ้.	ใน	magnifying	narrow	band	imaging	พบ	type	II-O	(open)	pit	และ	cloud-like	surface	

การใหิ�การวินิจัฉััยติ�งเน้�อด�วยปัญญาประดิษฐ์ิ (artificial intelligence for diagnosis 
of colonic neoplasia)
	 ในอนาคต่การวินิจฉัยต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่น่าจะได้ิ์รับการชุ่วยเหล้อโดิ์ย	 AI	 เป็นมาต่รฐาน	 ซึ่่�งข้ึ้อม่ล

ในปัจจุบันนั�นมีความหลากหลายขึ้่�นกับ	AI	ที�ใชุ้	Kudo	และคณะ	ไดิ์้คิดิ์ค้น	EndoBRAIN	system	เพ้�อชุ่วย

การวินิจฉัยต่ิ�งเน้�อโดิ์ยใชุ้	 endocytoscopy	 ซึ่่�งมีกำาลังขึ้ยาย	 520	 เท่า	 มากกว่าระบบ	 image-enhanced	

endoscopy	ทั�วไปมาก	พบว่าการใชุ้	EndoBRAIN	ร่วมกับ	NBI	ทำาให้สามารถแยกต่ิ�งเน้�อ	neoplastic	และ	

non-neoplastic	 ไดิ์้แม่นยำา	 โดิ์ยมี	 sensitivity,	 specificity,	 positive	 predictive	 value,	 negative	

predictive	value	และ	accuracy	ร้อยละ	96.9,	94.3,	96.9,	94.3	และ	96	ต่ามลำาดิ์ับ(51)	ในปัจจุบันไดิ์้มี

การพัฒนาระบบนี�ต่่อเป็น	 EndoBRAIN-plus	 ซึ่่�งทำาให้สามารถแยกต่ิ�งเน้�อออกเป็น	 non-neoplastic,	

adenoma	และ	invasive	cancer	ได้ิ์อย่างแม่นยำา	มี	accuracy	ร้อยละ	91.9(52)	(ร่ปที�	12)

 

รูปทำ่� 12. ระบบ	EndoBRAIN-plus	ซึ่่�งเป็น	artificial	intelligence	ที�สามารถแยกชุนิดิ์ต่ิ�งเน้�อไดิ์้(52)
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แนวทำางการรกัษาหิลีงัจัากได�การวนิิจัฉัยัจัากการส่องกลี�อง (management algorithm) 
	 แนวทางให้การวินิจฉัย	 และรักษาขึ้องติ่�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ที�ห้องส่องกล้อง	 surgical	 endoscopy	

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์เป็นไปดัิ์งร่ปที�	13 ค้อ	ถ้าเป็น	JNET	1	โดิ์ยที�ไม่มีลักษณะขึ้อง	SSL	ค้อ	type	II-O	pit,	

dilated	branch	vessel	และ	cloud-like	surface	จะถ้อว่าเป็น	benign	ไม่ต่้องต่ัดิ์ออก	ถ้าสงสัยเป็น	SSL	

หร้อ	JNET	2A	เป็น	low-grade	adenoma	ให้ตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อผ่่านกล้อง	ถ้าเป็น	JNET	2B	ให้ทำาการย้อมเพิ�มเต่ิม

ดิ์้วย	 crystal	 violet	 เพราะจะเห็นลักษณะพ้�นผ่ิวไดิ์้ชุัดิ์มากขึ้่�นสามารถแยกไดิ์้ว่าเป็น	 pit	 Vi	 ชุนิดิ์	mild	

irregularity	ซึ่่�งให้ตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อผ่่านกล้องได้ิ์เลย	หรอ้	pit	Vi	ชุนิดิ์	severe	irregularity	ซึ่่�งควรไปผ่่าต่ัดิ์เพราะมี

โอกาสส่งที�จะเป็น	submucosal	invasive	cancer	เชุ่นเดิ์ียวกันกับ	JNET	3

รูปทำ่� 13. แนวทางการรักษาหลังจากไดิ์้การวินิจฉัยจากการส่องกล้อง

3. นวัตกรรมีในการตดัติ�งเน้�อลีำาไส�ใหิญ ่(innovation for colorectal polypectomy)
	 ปัจจุบันมีการพัฒนาการตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ดิ์้วยวิธี	 และเคร้�องม้อใหม่	 ๆ	 โดิ์ยเน้นประสิทธิภิาพ

การต่ัดิ์ออกหมดิ์ส่ง	 (complete	 resection)	ทำาต่ามไดิ์้	ปลอดิ์ภัิย	และมีภิาวะแทรกซึ่้อนน้อย	 เชุ่น	การต่ัดิ์

ต่ิ�งเน้�อโดิ์ยไม่ใชุ้จี�ไฟื้ฟ้ื้า	 (cold	 snare	 polypectomy)	 การตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อใต้่นำ�า	 (underwater	 endoscopic	

mucosal	resection)	การต่ดัิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์ว้ยการเลาะชุั�นใต่เ้ย้�อบุลำาไส	้(endoscopic	submucosal	dissection)	

เป็นต้่น	นอกจากนี�ยงัมนีวตั่กรรมการแก้ไขึ้ภิาวะแทรกซ้ึ่อนที�เกิดิ์จากการตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่	คอ้	ภิาวะเลอ้ดิ์ออก	
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และลำาไส้ใหญ่ทะลุ	โดิ์ยนวัต่กรรมเหล่านี�จะชุ่วยให้หยุดิ์เล้อดิ์ออกไดิ์้แม่นยำา	และปิดิ์ร่ทะลุได้ิ์ดิ์ี	ดัิ์งจะไดิ์้กล่าว

ต่่อไป

 1. การตัดติ�งเน้�อโดยไม่ีใช�จั่�ไฟฟ้า (cold snare polypectomy)

	 Cold	snare	polypectomy	ถก่รายงานครั�งแรกต่อนปี	พ.ศ.	2535	ในประเทศอิต่าลี(53)	โดิ์ยถอ้ว่า

เป็นวิธีที�ง่าย	

	 ประหยัดิ์	ใชุ้เคร้�องม้อน้อย	ปลอดิ์ภัิย	มีประสิทธิภิาพส่งในการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์เล็กออกให้หมดิ์	และ

ไดิ์้รับความนิยม	 โดิ์ยมีการศ่กษามากมายออกมาย้นยันประสิทธิภิาพขึ้องวิธีนี� (54)	 จุดิ์เด่ิ์นขึ้องวิธีนี�ค้อ

ความปลอดิ์ภิัย	 มีหลายการศ่กษาย้นยันว่า	 cold	 snare	 polypectomy	 มีโอกาสเล้อดิ์ออก	 และปวดิ์ท้อง		

หลังต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อน้อยกว่าการตั่ดิ์แบบ	 hot	 snare	 polypectomy	 อย่างมีนัยสำาคัญ(55,	 56)	 นอกจากนี�โอกาส

เกิดิ์ลำาไส้ใหญ่ทะลุหลังต่ัดิ์ต่ำ�ามาก	มีรายงานเพียงเป็น	case	report(57-59)	สำาหรับ	cold	snare	polypectomy	

จะแนะนำาให้เล้อกใชุ้	 snare	 ที�มีร่ปร่าง	 diamond	 shape	 และเป็น	 thin	wire	 ขึ้นาดิ์	 0.3	 มม.	 เพราะมี

การศ่กษาว่ามี	 complete	 resection	 rate	 มากกว่าถ้าเทียบกับการใชุ้	 snare	 ปกต่ิที�มีร่ปร่างวงรีและมี

เส้นหนา(60,	61)	โดิ์ยต่อนปิดิ์	snare	ต้่องเหน็ว่า	margin	มขีึ้อบเย้�อบุลำาไส้ปกต่เิข้ึ้ามาด้ิ์วยข้ึ้างละ	1-2	มม.	(รป่ที�	14)

รูปทำ่� 14. การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อด้ิ์วยวิธี cold	snare	polypectomy	ก.	ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์	5	มม.	ที�	transverse	

colon	ขึ้.	ใชุ้	snare	ที�มีรป่ร่าง	diamond	shape	และเป็น	thin	wire	ทาบให้มีขึ้อบเย้�อบุลำาไส้ปกต่ิเขึ้้ามา

ดิ์้วยขึ้้างละ	อย่างน้อย	1–2	มิลลิเมต่ร	ค.	แผ่ลหลังตั่ดิ์ต่ิ�งเน้�อ	ต่รงแกนกลางสีขึ้าวเป็นชุั�น	submucosa	และ	

muscularis	mucosae	ที�ถ่กรวบมารวมกัน	ไม่ต่้องต่ัดิ์ออก	และไม่จำาเป็นต่้องคลิปปิดิ์แผ่ล

	 ต่อนเริ�มแรก	cold	snare	polypectomy	ไดิ์้รับการพัฒนาสำาหรับต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์น้อยกว่า	

5	มม.	Komeda		และคณะ	พบว่า	complete	resection	rate	ขึ้อง	cold	snare	polypectomy	ส่งกว่า

การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์้วย	 forceps	 จี�ไฟื้ฟื้้า	 (hot	 forceps	 biopsy)	 อย่างมีนัยสำาคัญ	 (ร้อยละ	 80.4	 และ	 47.4	

ต่ามลำาดิ์ับ	 P		<0.0001)	 สำาหรับต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์น้อยกว่า	 5	 มม.(62)	 นอกจากนี�ในการศ่กษาคล้ายกัน	

Lee	และคณะพบว่า	cold	snare	polypectomy	ดีิ์กว่าการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์้วย	forceps	โดิ์ยไม่ใชุ้จี�ไฟื้ฟื้้า	(cold	

forceps	polypectomy)	โดิ์ยมี	complete	resection	rate	สง่กว่า	(ร้อยละ	93.2	และ	75.9	ต่ามลำาดิ์ับ	

P	=	0.009)(63)	ดัิ์งนั�นจง่สรปุไดิ์ว้า่	cold	snare	polypectomy	เปน็วธิกีารรกัษาที�เหมาะสมในต่ิ�งเน้�อลำาไสใ้หญ่

ขึ้นาดิ์น้อยกว่า	5	มม.
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	 สำาหรับต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์กลาง	 6-10	 มม.	 ในการศ่กษาแรกเริ�มพบว่าการทำา	 cold	 snare	

polypectomy	แย่กว่า	hot	snare	polypectomy	โดิ์ยมี	complete	resection	rate	ด้ิ์อยกว่า	(ร้อยละ	

47.3	และ	70.5	ต่ามลำาดิ์ับ	P	<0.001)	ซึ่่�งอาจเป็นเพราะในขึ้ณะนั�นวิธีการต่ัดิ์ไม่ถ่กต่้อง	และ	snare	ที�ใชุ้ยัง

ไม่เหมาะสม(64)	ในภิายหลัง	CRESCENT	study	ซึ่่�งเป็น	multicenter	RCT	ขึ้นาดิ์ใหญ่	พบว่าต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่

ขึ้นาดิ์	4–9	มม.	การทำา	cold	snare	polypectomy	และ	hot	snare	polypectomy	ไมต่่า่งกันใน	complete	

resection	rate	(รอ้ยละ	98.2	และ	97.4	ต่ามลำาดิ์บั)(65)	ใน	meta-analysis	ขึ้อง	32	RCTs	พบวา่	incomplete	

resection	rate	ขึ้อง	cold	snare	polypectomy	และ	hot	snare	polypectomy	ในต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์น้อยกว่า	

10	 มม.	 ไม่แต่กต่่างกัน	 (ร้อยละ	 17.3	 และ	 14.2	 ต่ามลำาดิ์ับ)(66)	 ดัิ์งนั�นในปัจจุบันจ่งเป็นที�ยอมรับกันว่า

ขึ้้อบ่งชุี�ขึ้องการทำา	cold	snare	polypectomy	คอ้ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์น้อยกว่า	10	มม.	ที�วินิจฉัยว่าเป็น	

adenoma(67-69)

	 มีขึ้้อควรระวังในการทำา	cold	snare	polypectomy	คอ้ต่้องให้การวินิจฉัยว่าเป็น	adenoma	ไม่ใชุ่	

carcinoma	เพราะการต่ดัิ์	cold	snare	polypectomy	จะต่ดัิ์ชัุ�น	submucosa	ออกไม่มากเท่า	endoscopic	

mucosal	resection	(EMR)	ที�มีการฉีดิ์นำ�ายกชุั�น	submucosa	แล้วต่ัดิ์	(ร่ปที�	15) ดิ์ังนั�นถ้าทำา	cold	snare	

polypectomy	ใน	carcinoma	จะทำาให้โอกาส	positive	vertical	margin	ส่งขึ้่�น(70)

รูปทำ่� 15. การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์้วยวิธี endoscopic	mucosal	 resection	 (EMR)	 ก.	 หลังจากฉีดิ์นำ�าเกล้อผ่สมสี	

indigo	 carmine	 ในชุั�น	 submucosa	 แล้ว	 จ่งเอา	 snare	ทาบต่ัดิ์	 ขึ้.	 แผ่ลหลังต่ัดิ์	 EMR	ค.	ปิดิ์แผ่ลดิ์้วย	

endoscopic	clips

2. การตัดติ�งเน้�อใต�นำ�า (underwater endoscopic mucosal resection, UEMR)
	 Binmoeller	และคณะ	ไดิ์้รายงานข้ึ้อดีิ์ขึ้อง	UEMR	ครั�งแรกในปี	พ.ศ.	2555(71)	โดิ์ยพบว่าการใส่นำ�า

เขึ้้าไปในลำาไส้ใหญ่จนเต่็มทำาให้ชุั�น	muscularis	 propria	 คงต่ัวเป็นวงกลมแยกออกจากชุั�น	mucosa	 และ

ยังทำาให้ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ที�อย่่ในชุั�น	mucosa	 ลอยข่ึ้�นในนำ�า	 (floating)	 ทำาให้การปิดิ์	 snare	 ตั่ดิ์ได้ิ์ง่ายข่ึ้�น	

โดิ์ยไม่จำาเป็นต่้องฉีดิ์นำ�าเขึ้้าชุั�น	submucosa	รายงานขึ้อง	Binmoeller	และคณะนั�น	พบว่า	UEMR	สามารถ

ต่ดัิ์ต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์ใหญถ่ง่	30	มม.	ออกไดิ์ห้มดิ์ทกุราย	(complete	resection)	และไมม่ภีิาวะแทรกซึ่อ้นลำาไสใ้หญ่

ทะลุหลังต่ัดิ์
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	 ดิ์ังที�ไดิ์้กล่าวไปแล้วว่าในต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ขึ้นาดิ์น้อยกว่า	 10	มม.	 การรักษาหลัก	คอ้	 cold	 snare	

polypectomy	 ยกเว้นติ่�งเน้�อที�สงสัยว่าเป็น	 carcinoma	 ซึ่่�งสามารถต่ัดิ์ดิ์้วย	 EMR	 หร้อ	 UEMR	 ก็ไดิ์้

เพราะสามารถต่ัดิ์ไดิ์้ล่กออกหมดิ์เท่ากัน(72)	ประโยชุน์ขึ้อง	UEMR	จะชัุดิ์เจนข่ึ้�นในต่ิ�งเน้�อขึ้นาดิ์ใหญ่ขึ้่�นมา	คอ้	

10-20	มม.	โดิ์ยเป็นการศ่กษาแบบ	multi-center	randomized	controlled	พบว่า	complete	resection	

rate	และ	en	bloc	resection	rate	ขึ้อง	UEMR	(ร้อยละ	69	และ	89)	สง่กว่า	EMR	(ร้อยละ	50	และ	76)	

โดิ์ยที�เวลาที�ใชุ้ต่ัดิ์	 และภิาวะแทรกซึ่้อนไม่ต่่างกัน(73)	 นอกจากนี�ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ที�ต่ัดิ์ยาก	 เชุ่น	 ต่ิ�งเน้�อที�อย่่

บริเวณร่เปิดิ์ไส้ต่ิ�ง	ต่ิ�งเน้�อที�กลับเป็นซึ่ำ�า	และต่ิ�งเน้�อในลำาไส้ที�บีบต่ัวมากจนเป่าลมไม่ขึ้ยาย	การทำา	UEMR	เป็น

ทางเล้อกที�มีความเหมาะสม	เพราะ	complete	resection	rate	สง่	ภิาวะแทรกซึ่้อนน้อย	และสามารถทำา

ต่ามไดิ์้ไม่ยาก(74,	75)	(ร่ปที�	16)

รูปทำ่� 16. การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์้วยวิธี	underwater	endoscopic	mucosal	resection	(UEMR)	ก.	ต่ิ�งเน้�อชุนิดิ์	

sessile	serrated	lesion	ใกล้รเ่ปิดิ์ไส้ต่ิ�ง	ซึ่่�งตั่ดิ์ได้ิ์ยากดิ์้วยวิธีปกต่ิ	ขึ้.	หลังจากใส่นำ�าจนเต่็ม	lumen	การปิดิ์	

snare	จะง่ายขึ้่�นเพราะ	ต่ิ�งเน้�อลอยขึ้่�นในนำ�า	ค.	แผ่ลหลังต่ัดิ์	UEMR

3. การตัดติ�งเน้�อด�วยการเลีาะชั�นใต�เย้�อบล์ีำาไส� (endoscopic submucosal dissection, 
ESD)
	 ESD	ถ้อเป็นหัต่ถการที�ทำายาก	ผ่่้ทำาต้่องมีความชุำานาญในการควบคุมกล้องส่ง	โดิ์ยการทำาจะเริ�มจาก

ฉีดิ์สารนำ�าเขึ้้าชุั�น	submucosa	โดิ์ยนิยมใชุ้สารนำ�าที�ถ่กดิ์่ดิ์ซึ่่มชุ้า	อย่่ไดิ์้นาน	เชุ่น	glycerol	หร้อ	hyaluronic	

acid	แล้วจ่งทำา	mucosa	incision	ด้ิ์วย	endoscopic	knife	และเลาะไปในชุั�น	submucosa	ต่่อโดิ์ยอาศัย	

cap	ที�ต่่อหน้ากล้องเป็นต่ัวถ่างให้เห็นชุั�น	submucosa	ชัุดิ์ข่ึ้�น	(ร่ปที�	17) การทำา	ESD	นั�นไม่มีข้ึ้อจำากัดิ์ในเร้�อง

ขึ้นาดิ์ก้อน	แต่่สำาคัญว่าต่้องประเมินต่ิ�งเน้�อให้ดิ์ีก่อนทำาว่าไม่มีลักษณะขึ้อง	submucosal	invasive	cancer	

ที�ควรให้ผ่่้ป่วยไป	radical	surgery	
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รูปทำ่� 17. การต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อดิ์้วยวิธี endoscopic	submucosal	dissection	(ESD)	ก.	ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ชุนิดิ์แบน	

lateral	spreading	tumor	ชุนิดิ์	pseudo-depressed	non-granular	ขึ้.	ใชุ้	endoscopic	knife	เลาะชุั�น	

submucosa	สีฟื้้า	ที�ฉีดิ์นำ�าผ่สมสี	indigo	carmine	ไว้	ค.	แผ่ลหลังทำา	ESD

	 ปี	ค.ศ.	2020	Japan	Gastroenterological	Endoscopy	Society	 (JGES)	 ไดิ์้ออกแนวทางการ

เล้อกผ่่้ป่วยมาทำา	ESD(76)	ดิ์ังต่ารางที�	1(76)

ตารางทำ่� 1. 	ขึ้้อบ่งชุี�ขึ้องการทำา	Endoscopic	submucosal	dissection(76)

ลีักษณะของติ�งเน้�อท่ำ�ควรทำำา Endoscopic submucosal dissection

1.	Lesions	for	which	en	bloc	resection	with	snare	EMR	is	difficult	to	apply
			1.1 LST-NG,	particularly	LST-NG	(pseudo-depressed)
			1.2 Lesions	showing	a	Vi-type	pit	pattern
			1.3 Carcinoma	with	shallow	submucosal	invasion
			1.4	Large	depressed-type	tumors
			1.5 Large	protruded-type	lesions	suspected	to	be	carcinoma

2.	Mucosal	tumors	with	submucosal	fibrosis
3.	Sporadic	tumors	in	conditions	of	chronic	inflammation	such	as	ulcerative	colitis
4.	Local	residual	or	recurrent	early	carcinomas	after	endoscopic	resection

EMR: endoscopic mucosal resection, LST-G: laterally spreading tumor granular type, 
LST-NG: laterally spreading tumor nongranular type

	 เน้�องจาก	 ESD	 เป็นหัต่ถการที�ยากต้่องใชุ้ความสามารถในการคุมกล้องขึ้ั�นส่ง	 เพราะเป็นการเลาะ

ก้อนโดิ์ยใชุ้อุปกรณ์ชุิ�นเดิ์ียว	ไม่มีอุปกรณ์อีกชุิ�นชุ่วยดิ์่งเปิดิ์ระนาบ	(traction-countertraction)	เม้�อแพทย์ผ่่้

ส่องกล้องเริ�มฝึ่กทำาอาจมีภิาวะแทรกซ้ึ่อนที�น่ากลัว	 ค้อ	 ลำาไส้ใหญ่ทะลุได้ิ์บ่อย	 มีการประมาณว่าการผ่่าน	

learning	curve	ขึ้อง	ESD	ต่้องทำาเคสมากกว่า	80	รายจ่งจะทำาไดิ์้ดิ์ี	ต่ัดิ์ออกหมดิ์	และภิาวะแทรกซึ่้อนน้อย(77) 

อยา่งไรก็ต่ามมีการคิดิ์ค้นนวัต่กรรมอุปกรณ์ชุว่ยทำา	ESD	ใหม่	ๆ 	คอ้	traction	device	ซึ่่�งอาจทำาให้ความสำาเรจ็
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ในการทำา	ESD	เพิ�มขึ้่�น	traction	device	นั�นมีหลายชุนิดิ์	เชุ่น	clip-line	method(78),	S-O	clip(79),	double	

clips	and	rubber	band	traction(80)	(ร่ปที�	18) และ	traction	wire(81)	ปัจจุบันยังไม่มีการศ่กษาเปรียบเทียบ

ประสิทธิภิาพขึ้องในแต่่ละวิธี	การเล้อกใชุ้	traction	device	ขึ้่�นกับต่ำาแหน่งขึ้องก้อน	และความต่้องการขึ้อง

แพทย์ผ่่้ส่องกล้อง(82)	นอกจากนี�	Yamamoto	และคณะ	ไดิ์้คิดิ์ค้นวิธี	pocket-creation	method	ที�สามารถ

คงแรง	 traction	 ไว้ได้ิ์แม้ไม่ใชุ้	 traction	 device	 โดิ์ยวิธีทำาค้อ	 เปิดิ์แผ่ล	mucosal	 incision	 เพียงเล็ก	 ๆ	

เลาะชุั�น	 submucosa	ใต่้ก้อนทั�งหมดิ์ก่อนจ่งกรีดิ์	mucosal	 incision	ที�เหล้อให้ครบ	ในการทำา	ESD	โดิ์ย	

pocket-creation	method	นี�	ต้่องใชุ้	tapering	cap	เท่านั�น	เพ้�อคงแรง	traction	ในการเลาะชัุ�น	submucosa	

ให้มีประสิทธิภิาพ(83,	84)	นอกจากนวัต่กรรมเร้�อง	traction	device	แล้ว	อุปกรณ์อ้�น	ๆ	ที�ชุ่วยหยุดิ์เล้อดิ์ออก	

และปิดิ์ร่ทะลุก็มีส่วนชุ่วยลดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนหลังทำา	ESD	ซึ่่�งจะกล่าวในหัวข้ึ้อต่่อไป

รูปทำ่� 18. การใชุ้	rubber	band	traction	clip	ชุ่วยทำา endoscopic	submucosal	dissection	ก.	คลิปยาง

ฝ่ั�งหน่�งกับขึ้อบขึ้องต่ิ�งเน้�อ	และอีกฝ่ั�งหน่�งกับผ่นังลำาไส้ใหญ่ดิ์้านต่รงขึ้้าม	ขึ้.	หลังจากใชุ้	traction	clip	เห็นไดิ์้

ว่าแรงดิ์่งจากยางชุ่วยให้เห็นชุั�น	submucosa	ที�ต่้องเลาะไดิ์้ชุัดิ์เจนมากข่ึ้�น

4. นวัตกรรมีช่วยใหิ�หิยด์เล้ีอดออกหิลีงัการตดัติ�งเน้�อ (innovation assisting bleeding 
control after polypectomy)
	 ต่ัวประมวลผ่ลวีดีิ์โอใหม่ขึ้องบริษัท	Olympus	ค้อ	EVIS	X1	มีการระบบการปรับแสง	red	dichro-

matic	 imaging	 หร้อ	 RDI	 เพ้�อทำาให้สามารถเห็นจุดิ์ต่้นกำาเนิดิ์เล้อดิ์ออก	 และเส้นเล้อดิ์ที�อย่่ล่กได้ิ์ชัุดิ์ขึ้่�น

เปน็สีเหลอ้ง	โดิ์ยจุดิ์ต้่นกำาเนิดิ์เลอ้ดิ์ออกจะมสีเีหลอ้งเขึ้ม้ที�สดุิ์	(รป่ที�	19) ทำาให้ผ่่ท้ำาการสอ่งกล้องมีความเครียดิ์

น้อยลงเม้�อมีเล้อดิ์ออกขึ้ณะทำาหัต่ถการไม่ว่าจะเป็น	EMR	หร้อ	ESD	และหยุดิ์เลอ้ดิ์ออกได้ิ์เร็วขึ้่�น	นอกจากนี�

ยังมีรายงานว่า	การใชุ้	RDI	ระหว่างทำา	ESD	ทำาให้เล้อดิ์ออกระหว่างหัต่ถการน้อยลง(85)	 	ในปัจจุบันมีหลาย

การศ่กษาที�กำาลังดิ์ำาเนินอย่่เพ้�อหาบทบาทขึ้อง	 RDI	 ในการชุ่วยเพิ�มประสิทธิภิาพการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อ	 โดิ์ยผ่่้นิพนธ์

มีความเห็นว่า	RDI	จะเป็นมาต่รฐานในอนาคต่	ชุ่วยให้การหยุดิ์เลอ้ดิ์ออกจากการทำาหัต่ถการมีประสิทธิภิาพ

มากขึ้่�น
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รปูทำ่� 19. ก. เลอ้ดิ์ออกระหว่างการตั่ดิ์ติ่�งเน้�อลำาไส้ใหญ่วธิ	ีendoscopic	submucosal	dissection	ขึ้.	การใชุ้	

red	dichromatic	imaging	ทำาให้เห็นจุดิ์ต้่นกำาเนิดิ์เล้อดิ์ออกชัุดิ์เจนกว่า	white	light	imaging	มาก

	 นอกจากนี�ต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่บางชุนิดิ์มีโอกาสเกิดิ์เล้อดิ์ออกหลังต่ัดิ์ไดิ์้มากค้อ	ต่ิ�งเน้�อชุนิดิ์มีก้าน	(pe-

dunculated	polyp)	ที�มีก้านหนา		(thick	stalk)	มากกว่า	5	มม.	หร้อหัวใหญ่กว่า	17	มม.(86)	(ร่ปที�	20ก)	จ่ง

มีคำาแนะนำาให้ทำาหัต่ถการพิเศษเพ้�อป้องกันเล้อดิ์ออกก่อนต่ัดิ์	โดิ์ย	Hachisu	ไดิ์้คิดิ์ค้นอุปกรณ์	detachable	

snare	หร้อ	endoloop	เพ้�อที�จะรัดิ์รอบก้านต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่ที�มีความเสี�ยงเล้อดิ์ออกก่อนต่ัดิ์(87)	(ร่ปที�	20ขึ้	

และ	20ค)	มี	3	RCTs	พบว่าการใชุ้	endoloop	ชุ่วยลดิ์เล้อดิ์ออกหลังการต่ัดิ์ไดิ์้จริง(88-90)	แม้ว่าต่ิ�งเน้�อชุนิดิ์มี

ก้านส่วนใหญ่สามารถรัดิ์ด้ิ์วย	endoloop	ได้ิ์	แต่่อาจมีต่ิ�งเน้�อบางอันที�หัวใหญ่มาก	หร้อก้านสั�น	จง่ไม่สามารถ

รัดิ์	endoloop	ไดิ์้	ต่ิ�งเน้�อพวกนี�อาจต่้องตั่ดิ์ดิ์้วยวิธีอ้�น	เชุ่น	ESD

รูปทำ่� 20. ก.	ต่ิ�งเน้�อชุนิดิ์มีก้านที�มีก้านหนา	และหัวใหญ่	เสี�ยงต่่อเล้อดิ์ออกหลังตั่ดิ์	จ่งทำาหัต่ถการพิเศษเพ้�อ

ป้องกันเลอ้ดิ์ออกก่อนตั่ดิ์	ขึ้.	หลังจากรัดิ์ก้านด้ิ์วย	endoloop	จะเห็นว่าต่ิ�งเน้�อเปลี�ยนเป็นสีม่วงเน้�องจากขึ้าดิ์

เล้อดิ์มาเลี�ยง	ค.	หลังต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อไม่พบมีเล้อดิ์ออก

5. นวัตกรรมีช่วยปิดรูทำะล์ีหิลัีงการตัดติ�งเน้�อ (innovation assisting perforation 
closure)
	 ลำาไสใ้หญท่ะลเุปน็ภิาวะแทรกซึ่อ้นที�แพทยผ์่่ส้อ่งกลอ้งกลวัมากที�สดุิ์เม้�อต่อ้งต่ดัิ์ต่ิ�งเน้�อ	ด้ิ์วยนวัต่กรรม

ขึ้องอุปกรณ์การปิดิ์รท่ะลุในปัจจุบนัชุ่วยให้รท่ะลุส่วนใหญ่สามารถปิดิ์ได้ิ์ขึ้ณะที�ส่องกล้อง	ไมต่่อ้งไปผ่า่ตั่ดิ์ใหญ่	
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ซึ่่�งมีภิาวะแทรกซ้ึ่อนต่ามมาจนอาจเสียชีุวิต่ไดิ์้(91)	 ซึ่่�งอุปกรณ์ปิดิ์ร่ทะลุนั�นอาจแบ่งไดิ์้เป็น	 3	 ประเภิท	 ค้อ	

through-the-scope	clips	(TTSC),	over-the-scope	clips	(OTSC)	และอปุกรณ์เยบ็ผ่่านกล้อง	(endoscopic	

suturing	device)

	 วิธีที�แพทย์ส่องกล้องส่วนใหญ่คุ้นเคยจะเป็น	 TTSC	 ซึ่่�งในปัจจุบันมีประสิทธิภิาพมากข่ึ้�นเพราะมี	

reopenable	clips	ที�สามารถเปิดิ์	และปิดิ์ไดิ์้	จนกว่าจะไดิ์้ต่ำาแหน่งดิ์ีแล้วจ่งยิงปิดิ์	(ร่ปที�	21) นอกจากนี�ยังมี

การใชุว้ธีิพเิศษเพิ�มจาก	TTSC	คอ้	hold-and-drag	closure	technique(91),	mucosal	incision	method(92),	

endoloop-assisted	clip	closure(93),	over-the-line	clip	method(93)	และ	dual-action	clip	closure(94) 

แมย้งัไมม่กีารศก่ษาเปรยีบเทยีบขึ้องวธิเีหลา่นี�	แต่ว่ธิพีเิศษนี�ชุว่ยใหส้ามารถปดิิ์แผ่ลที�กวา้งกวา่ความกวา้งขึ้อง	

clip	เม้�อกางสุดิ์ไดิ์้	ดิ์ังนั�นแพทย์ผ่่้ส่องกล้องควรมีความชุำานาญในการใชุ้	TTSC	และวิธีเพิ�มเต่ิมเหล่านี�	ซึ่่�งอาจ

ต่้องใชุ้เม้�อมีความจำาเป็น

รปูทำ่� 21. การปดิิ์ร่ทะลลุำาไสใ้หญ่ดิ์ว้ย	through-the-scope	clips	ด้ิ์วย	reopenable	clips	ก.	รท่ะลทุี�	cecum	

หลังจากการทำา	endoscopic	submucosal	dissection	ขึ้.	reopenable	clips	ชุ่วยให้การปิดิ์ร่ทะลุ	ทำาไดิ์้

เร็ว	สามารถวางแนวคลิปไดิ์้เป็นระเบียบ

	 OTSC	เป็นอุปกรณ์ที�ทำาจาก	super-elastic	nitinol	ที�ต้่องติ่ดิ์ต่ั�งที�หน้ากล้องก่อนใส่	และปิดิ์ร่ทะลุ

ดิ์้วยฟื้ันที�คล้ายกับดิ์ักหมี	 (ร่ปที�	 22) มีรายงานว่าอุปกรณ์นี�สามารถปิดิ์ร่ทะลุจากการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ไดิ์้

สำาเร็จถ่งร้อยละ	89–100(95-98)	อย่างไรก็ต่ามอุปกรณ์นี�มีขึ้้อจำากัดิ์ค้อ	ราคาแพง	หาใชุ้ยาก	ต้่องถอยกล้องออก

มาต่ิดิ์ต่ั�งอุปกรณ์ก่อนเขึ้้าไปปิดิ์รท่ะลุ	และความสำาเร็จในการปิดิ์ร่ลดิ์ลงในลำาไส้ฝ่ั�งขึ้วา



147Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

รูปทำ่� 22. การปิดิ์ร่ทะลุลำาไส้ใหญ่ดิ์้วย	Over-the-scope	clips(97)

	 Endoscopic	 suturing	 เป็นอุปกรณ์ที�น่าสนใจ	 ผ่ลลัพธ์ในการปิดิ์ร่ทะลุส่งถ่งร้อยละ	 100	 ในบาง

รายงาน(99)	ซึ่่�งอุปกรณ์นี�ต้่องต่ิดิ์ต่ั�งที�ปลายกล้องเชุ่นเดิ์ียวกับ	OTSC	ตั่วอุปกรณ์มีเขึ้็มโค้งที�ปลายกล้อง	ควบคุม

โดิ์ยต่ัวจับที�อย่่บน	instrument	channel(100)	(ร่ปที�	23) ข้ึ้อจำากัดิ์ขึ้องวิธีนี�ค้อ	แพทย์ผ่่้ทำาการส่องกล้องต่้องมี

การฝ่ึกฝ่นวิธีการใชุ้เป็นพิเศษ	อุปกรณ์มีราคาแพง	และหาใชุ้ยาก

รูปทำ่� 23  การปิดิ์ร่ทะลุลำาไส้ใหญ่ดิ์้วย	Endoscopic	suturing(100)

บทำสร์ป
	 นวัต่กรรมการส่องกล้องลำาไส้ใหญ่ถ่กพัฒนาเพ้�อเพิ�มคุณภิาพที�สำาคัญ	ทั�งการค้นหาต่ิ�งเน้�อลำาไส้ใหญ่	

(detection)	การให้การวินิจฉัยที�แม่นยำา	(accurate	diagnosis)	และการเพิ�มความสำาเร็จการต่ัดิ์ต่ิ�งเน้�อผ่่าน

กล้อง	 (resection)	 รวมถ่งลดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนที�เกิดิ์ขึ้่�น	 แพทย์ผ่่้ส่องกล้องควรศ่กษานวัต่กรรมเหล่านี�	 และ

สามารถประยุกต่ใ์ชุข้ึ้ณะทำาการส่องกล้องลำาไสใ้หญ่ทั�งในสถานการณ์ปกต่	ิและยากลำาบาก	เพ้�อใหค้ณุภิาพขึ้อง

การส่องกล้องดิ์ีที�สุดิ์	เกิดิ์ประโยชุน์แก่ผ่่้ป่วยขึ้องแพทย์ผ่่้ทำาการส่องกล้องเอง
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กั้�รรักั้ษ�เเบับัจำ�เพ�ะเจ�ะจง
ในิมะเร็งเต้��นิม

(personalized treatment
in breast cancer)

ส์กัญญา  ศร่อัษฎาพร

บทำนำา
การศก่ษาในระดัิ์บ	molecular	ทำาให้มกีารเปลี�ยนแปลงการรักษามะเรง็เต้่านมในชุ่วงหลังปี	ค.ศ.	2000	

เน้�องจากพบว่าความหลากหลายขึ้องการต่อบสนองต่่อการรักษามีผ่ลมาจากความแต่กต่่างขึ้องมะเร็งเต่้านม

แต่่ละชุนิดิ์ในระดิ์ับ	 gene	จ่งได้ิ์มีการแบ่งมะเร็งเต่้านมเป็น	 subtypes	ต่ามความแต่กต่่างขึ้อง	 gene	ที�พบ	

นอกจากนี�ยังได้ิ์มีการศ่กษาทางยาที�เฉพาะเจาะจงต่่อการแสดิ์งออกในระดัิ์บ	 gene	 ขึ้องแต่่ละ	 subtypes	

จ่งมี	targeted	therapy,	immunotherapy	ซึ่่�งชุ่วยเพิ�มผ่ลการรักษาให้ดิ์ีขึ้่�น

Sorlie	และคณะ(1)		ไดิ์้ศ่กษามะเร็งเต่้านมโดิ์ยใชุ้	intrinsic	gene	ขึ้อง	456	cDNA	clones	และแบ่ง

มะเร็งเต่้านมต่าม	gene	ที�พบได้ิ์มาก	ค้อ	luminal	A	พบ	ER		∞	gene,	GATA	binding	protein	3,	x-box	

binding	protein	1,	trefoil	factor	3,	hepatocyte	nuclear	factor	3∞	และ	estrogen-related	LIV-1	

luminal	B	และ	luminal	C	มีการแสดิ์งออกขึ้อง	gene	ลักษณะ	luminal	A	ในระดิ์ับต่ำ�าถ่งปานกลาง	โดิ์ย	

luminal	C	พบลักษณะ	gene	ที�คล้ายกับ	basal-like	และ	ERBB2+		basal-like	พบการแสดิ์งออกขึ้อง	gene	

keratin	5,	17,	laminin,	fatty	acid	binding	protein	7		ERBB2+	พบ	ERBB2	amplicon	17q	22-24,	

ERBB2,	GRB7	นอกจากนี�ยังพบว่า	TP53	(exons	2-11)	พบใน	luminal	A	(LA)	ร้อยละ	13	ERBB2	ร้อยละ	

71	basal-like	 ร้อยละ	82	และยังไดิ์้นำามาเปรียบเทียบผ่ลการรักษาขึ้องมะเร็งเต่้านมแต่่ละชุนิดิ์	 โดิ์ยพบว่า	

LA	ม	ีoverall	survival	(OS)	และ	recurrence	free	survival	(RFS)	ที�ดิ์กีวา่	มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์อ้�น	basal-like	

และ	ERBB2	มีผ่ลการรักษาที�แย่ที�สุดิ์	 เม้�อเปรียบเทียบในกลุ่ม	 luminal	พบว่า	 luminal	C	 มีผ่ลการรักษา

ไม่ดิ์ีเท่า	LA	และ	LB

การแบ่งมะเรง็เต้่านมเปน็	subtypes	ต่ามการแสดิ์งออกขึ้อง	gene	ชุ่วยในการเลอ้กใชุ้ยาในการรกัษา	

แต่่ในทางปฏิิบัต่ิการต่รวจ	gene	ไม่สามารถทำาไดิ์้ดิ์้วยความยุ่งยาก	และราคาจ่งมีการใชุ้	immunohistoche-	
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mistry	(IHC)	ในการแบ่ง	subtypes	โดิ์ยการต่รวจ	estrogen	receptor,	progesterone	receptor,	HER2,	

Ki-67,	CK	5/6,	EGFR

	 Tramm	และคณะ(2)		ศก่ษาความสัมพันธ์ขึ้อง	subtypes	ที�ต่รวจ	IHC	และ	gene	profile	ต่่อการ

ต่อบสนองต่่อการฉายรังสี	หลังการต่ัดิ์เต่้านม	 (postmastectomy	radiotherapy)	 (PMRT)	โดิ์ย	 intrinsic	

subtypes	gene	expression	อ้างอิงจากขึ้อง	Sorlie	T	ใชุ้	centroid	correlation	(CC)	ในต่ัวอย่าง	191	

มะเร็งเต่้านมดิ์้วยวิธี	microarray	เปรียบเทียบ	CC,	PAMSO,	IHC3	(ER,	PR,	HER2),	IHC6	(ER,	PR,	HER2,	

Ki67,	ck5/6,	EGFR)	ว่ามีความสอดิ์คล้องกันหร้อไม่เพ้�อประเมิน	local	recurrence	(LR)	และผ่ลขึ้อง	PMRT	

และยังเปรียบเทียบกับ	DBCG-RT	profile	ซึ่่�งแบ่งเป็นกลุม่	 low,	high	 risk	 	 ในการบอกประโยชุน์	PMRT	

ในแต่่ละกลุ่มเป็นการศ่กษาแบบ	 randomizes	 control	 trial	 (RCT)	 ในชุ่วงปี	 ค.ศ.	 1982-1990	 ในกลุ่ม	

premenopausal	แบ่งเป็นได้ิ์รบั	 chemotherapy	สต่่ร	cyclophosphamide,	methotrexate,	fluorouracil	

(CMF)	ร่วมกับ	PMRT	หร้อไม่ได้ิ์	PMRT	และกลุ่ม	postmenopausal	แบ่งเป็นกลุ่มที�ไดิ์้	tamoxifen	เพียง

อย่างเดีิ์ยวหรอ้ร่วมกบั	PMRT	หลงัจากนั�นได้ิ์แบ่งกลุ่ม	 low	และ	high	 risk	 โดิ์ยใชุ้	DBCG-RT	profile	พบว่า	

การใชุ้	IHC6	แบ่ง	LA	ที�	ER,	PR+,	Ki67	น้อยกว่าร้อยละ	14	และยังแบ่ง	LB	เป็นกลุ่มย่อยค้อ	LB/HER2+,	

LB(HER2-,	Ki67	>ร้อยละ	14),	basal-like	แบ่งเป็น	core	basal	ค้อ	ER,	PR,	HER2-,	CK5/6+,	EGFR+	และ	

TN-non	–basal	คอ้	(ER-,	PR-,	HER2-,	CK5/6-,	EGFR-)	จากการต่รวจ	191	ตั่วอย่างด้ิ์วย	4	วิธ	ีพบ	LA	มากที�สดุิ์ 

โดิ์ยพบดิ์้วย	CC	 ร้อยละ	 38	 PAM50	พบร้อยละ	 27,	 IHC3	 ร้อยละ	 59,	 IHC6	 ร้อยละ	 34	 จากการต่รวจ

ใน	890	ราย	ดิ์้วย	IHC3	พบ	LA	ร้อยละ	64	LB	ร้อยละ	9	HER2	ร้อยละ	12	basal-like	ร้อยละ	15	การต่รวจ

ใน	843	ราย	ด้ิ์วย	IHC6	พบ	LA	ร้อยละ	49	LB/HER2	ร้อยละ	11	LB	ร้อยละ	16	min,	HER2	ร้อยละ	11	

core	basal	ร้อยละ	10	TN-non-basal	ร้อยละ	3	และพบความสอดิ์คล้องระหว่างการต่รวจ	CC	และ	IHC3	

ร้อยละ	69	ระหว่าง	PAM50	และ	IHC3	ร้อยละ	47	เม้�อใชุ้	CC	เป็นมาต่รฐาน	การต่รวจว่าเป็น	basal	like	

นา่เชุ้�อถอ้ที�สดุิ์เทยีบกบั	subtypes	อ้�นที�ต่รวจดิ์ว้ย	PAM50	และการต่รวจวา่เป็น	LA	และ	basal-like	โดิ์ย	IHC3 

น่าเชุ้�อถ้อโดิ์ยการต่รวจ	 IHC6	ไม่เพิ�มความน่าเชุ้�อถ้อในการต่รวจ	LA	 เม้�อใชุ้การต่รวจ	subtypes	ดิ์้วย	CC,	

PAM50,	IHC6	ไม่พบความแต่กต่่างขึ้อง	LRR	ระหว่าง	subtypes	การต่รวจ	IHC3	และ	IHC6	ในกลุ่มที�ทำา	

TM	และไมไ่ดิ์ร้บั	PMRT	453	ราย	พบวา่	core	basal	like	ม	ีLRR	นอ้ยกวา่	TN-non-basal	เม้�อเปรยีบเทยีบกบั 

LA	TN-non-basal	มี	HR	3.11	แต่	่core	basal	ไม่มีความแต่กต่่างใน	LRR	เม้�อเทียบกับ	LA	เม้�อดิ์่ประโยชุน์

ขึ้อง	PMRT	ในการลดิ์	LRR	พบว่า	LA	ที�ต่รวจดิ์้วย	CC,	PAM50,	IHC3	และ	IHC6	ไดิ์้ประโยชุน์จาก	PMRT,	

LB	ที�ต่รวจดิ์้วย	CC	ก็เชุ่นเดิ์ียวกันในกลุ่ม	TN-non-basal	ที�ต่รวจดิ์้วย	IHC6	ไดิ์้ประโยชุน์จาก	PMRT	แต่่กลุ่ม	

core	basal	PMRT	ไม่ชุ่วยลดิ์	LRR	อาจแสดิ์งว่า	EGFR+,	CK5/6	+	ทำาให้มี	radioresistant	เม้�อใชุ้	DBCG-RT	

profile	แยกกลุ่ม	low	และ	high	risk	ต่ิดิ์ต่าม	20	ปี	พบว่ามี	LRR	ร้อยละ	8	และร้อยละ	57	ต่ามลำาดิ์ับ	(HR	

0.07)	และชุ่วยประเมินประโยชุน์ที�ไดิ์้จากการทำา	PMRT	ในกลุ่ม	high	risk	โดิ์ยลดิ์	LRR	จากร้อยละ	57	เป็น	

12	HR	0.17	แต่่ในกลุ่ม	low	risk	PMRT	ไม่ลดิ์	LRR	คอ้ร้อยละ	8	ในกลุ่มที�ไม่ไดิ์้	PMRT	เทียบกับร้อยละ	9	

ในกลุ่มที�ไดิ์้	PMRT	HR	1.13	ซึ่่�งแสดิ์งว่า	DBCG-RT-	profile	สามารถประเมินกลุม่ที�ได้ิ์ประโยชุน์จาก	PMRT	

ไดิ์้โดิ์ยไม่สัมพันธ์กับการต่รวจโดิ์ย	CC,	PAM5O,	IHC3	และ	IHC6
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	 การแบ่ง	subtypes	ขึ้อง	breast	cancer(3)	นำาส่่แนวทางการรักษาที�แต่กต่่างกันในแต่่ละ	subtypes	

แต่่การศ่กษาต่ิดิ์ต่ามผ่ลการรักษาในระยะยาวขึ้องแต่่ละ	subtypes	ใน	local	recurrence	(LR),	 regional	

recurrence	(RR),	disease	free	survival	(DFS),	overall	survival	(OS)	ยังมีจำากัดิ์	การศ่กษาผ่ลขึ้องแต่่ละ	

subtypes	 ในการต่อบสนองต่่อ	 radiotherapy	 (RT)	 ก็มีจำากัดิ์	 เน้�องจากการศ่กษาในระยะหลังการรักษา	

adjuvant	มีผ่ลขึ้อง	chemotherapy	(CMT),	hormonal	therapy	(HT),  targeted	therapy	อาจทำาให้ผ่ล

ขึ้องการรักษาเป็นผ่ลที�เกิดิ์จากการรักษาร่วมกันไม่ใชุ่ผ่ลจาก	RT	เพียงอย่างเดิ์ียวการศ่กษาที�จะแสดิ์งผ่ลขึ้อง	

RT	ในแต่่ละ	subtypes	จง่เป็นการศ่กษาในอดิ์ีต่ซึ่่�งยังไม่มีการไดิ์้	CMT,	HT	และ	targeted	therapy	

	 ประเดิ์็นที�สำาคัญสำาหรับการรักษาหลังการแบ่ง	subtypes

	 1.	ยังขึ้าดิ์	randomized	control	trial	(RCT)	ถ่งผ่ลการรักษาระยะยาวในแต่่ละ	subtypes	

	 2.	ผ่ลการักษาส่วนหน่�งมาจากการศก่ษาในอดิ์ีต่	ซึ่่�ง	adjuvant	ไม่ใชุ่ส่ต่รปัจจุบัน

	 3.	ยังขึ้าดิ์ผ่ลการต่อบสนองต่่อ	RT	ในแต่่ละ	subtypes

	 4.	ยังขึ้าดิ์ผ่ลในระยะยาวขึ้อง	LRR,	DFS,	OS	ในแต่่ละ	subtypes

	 5.	ยังขึ้าดิ์ผ่ลการรักษาระหว่าง	BCT	และ	TM	ในแต่่ละ	subtypes

	 Wickberg	และคณะ(4)	ทำาการศ่กษาผ่ลขึ้อง	RT	ต่่อ	ipsilateral	breast	tumor	recurrence	(IBTR)	

จาก	 RCT	 ในปี	 ค.ศ.	 1881-1888	 ในการทำา	 BCT	 ระยะ	 T
1
N

0  
โดิ์ยนำา	 paraffin-blocks	 มาใชุ้วิธี	 tissue	

microassays	(TMA)	เพ้�อแยก	subtypes	ใน	381	ราย	โดิ์ยไม่มีการให้	CMT,	HT	184	รายไดิ์้	RT	197	ไม่ไดิ์้ 

RT	ต่ิดิ์ต่าม	20	ปี	พบ	IBTR	ในกลุ่มที�ไม่ได้ิ์	RT	และไดิ์้	RT	แต่กต่่างกัน	โดิ์ย	LA	ในกลุ่มไม่ไดิ์้	RT	มี	 IBTR	

ร้อยละ	25	เทียบกับร้อยละ	11	ในกลุ่มที�ได้ิ์	LB	ร้อยละ	41	เทียบกับร้อยละ	25	TN	และ	HER2	ร้อยละ	41	

เทียบกับร้อยละ	18	ในกลุ่มที�ได้ิ์	RT	การเกิดิ์	LR	ใน	LB	เทียบกับ	LA	HR5.08,	HER2	และ	TN	HR	1.91

	 Sjöström	และคณะ(5)	ทำาการศก่ษาการต่อบสนองต่่อ	RT	ในแต่่ละ	subtypes	ทั�งหมดิ์	958	ราย	

โดิ์ยไดิ์้	adjuvant	HT	ร้อยละ	6	CMT	ร้อยละ	1	HT	และ	CMT	ร้อยละ	1	เม้�อต่ิดิ์ต่าม	10	ปี	พบว่า	IBTR	

ในกลุ่มที�ไม่ไดิ์้	RT	 เทียบกับกลุ่มที�ได้ิ์	RT	ใน	LA	ร้อยละ	19	 เทียบกับร้อยละ	9	HR	0.46,	LB	ร้อยละ	24	

เทียบกับร้อยละ	8	HR	0.33	TN	ร้อยละ	21	เทียบกับร้อยละ	6	HR	0.25	HER2	ร้อยละ	15	เทียบกับร้อยละ	

19	HR	1.29	การไดิ์ร้บั	RT	ในกลุม่	HER2	ไมชุ่ว่ยลดิ์	IBTR	แต่เ่ปน็การศก่ษาในชุว่งป	ีค.ศ.	1991-1997	ซึ่่�งยงัไมม่ี

การใชุ้	Trastuzumab	แต่่ผ่ลการศก่ษายงัแสดิ์งผ่ลขึ้อง	RT	ที�ชุ่วยลดิ์การเสยีชีุวติ่จากมะเรง็เต้่านมใน	TN	HR	0.35

 Lowry	และคณะ(6) เปรียบเทยีบการเกดิิ์	LR	ในแต่่ละ	subtypes	ในชุ่วงปี	ค.ศ.	1980-2008	อายเุฉลี�ย 

51	ปี	12,592	ราย	ทำา	BCT	7,176	ราย	ทุกรายไดิ์้	RT	กลุ่มที�ทำา	TM	5,416	ราย	ไดิ์้	RT	ร้อยละ	44	โดิ์ย	

12,592	รายเป็น	luminal	ร้อยละ	77.5	HER2	ร้อยละ	7.5	TN	ร้อยละ	15	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	57	เดิ์้อนไดิ์้รับ	CMT	

ร้อยละ	48	trastuzumab	น้อยกว่าร้อยละ	6	BCT	พบ	LRR	ร้อยละ	7.12	luminal	(LU)	ร้อยละ	5	TN	ร้อย

ละ	13.5	HER2	ร้อยละ	15.7	ในกลุ่มที�ทำา	TM	พบ	LRR	ร้อยละ	8.95	โดิ์ยพบ	LRR	ใน	LU	ร้อยละ	7.7,	LU/

HER2-	ร้อยละ	7.5,	LU/HER2+	ร้อยละ	9.4	TN	ร้อยละ	12.9	เม้�อเปรียบเทียบกับ	BCT	LRR	ในกลุ่ม	LU	

และ	HER2	กับ	TN	Relative	risk	(RR)	0.49	TM	พบ	RR	0.66	ถ้าดิ์่ผ่ลขึ้อง	subtypes	ในการทำา	BCT	LU	

เทียบกับ	HER2	RR	0.34		LU	เทียบกับ	TN	RR	0.38		HER2	เทียบกับ	TN	RR	1.44	ในกลุ่มที�ทำา	TM	LU	
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เทียบกับ	HER2	RR	0.69	LU	เทียบกับ	TN	RR	0.61	HER2	เทียบกับ	TN	RR	0.91	ค้อ	LU	ไดิ์้ผ่ลการรักษาดิ์ี

ที�สุดิ์	ทั�งการทำา	BCT	และ	TM		HER2	มี	LRR	มากที�สุดิ์ในกลุ่ม	BCT	แต่่ไดิ์้ผ่ลการรักษาที�ไม่แต่กต่่างกับ	TN	

ในกลุ่มที�ทำา	TM	เม้�อทำาการเปรียบเทียบผ่ลการรักษาในแต่่ละ	subtypes	ถง่	LRR	ระหว่าง	BCT	และ	TM		

LU	พบว่า	TM	เทียบกับ	BCT	RR	0.74		HER2	RR	0.3	TN	RR	0.83	ค้อการทำา	TM	มี	LRR	น้อยกว่า	BCT	

ในกลุ่ม	LU	และ	HER2	แต่่ในกลุ่ม	TN	การทำา	BCT	และ	TM	มี	LRR	ไม่แต่กต่่างกัน	นอกจากนี�เม้�อศ่กษา

เปรียบเทียบ	LU/HER2-	และ	LU/HER+	พบ	RR	0.8	ต่่อการเกิดิ์	LRR	ในการทำา	BCT	คอ้ไดิ์้ผ่ลไม่แต่กต่่าง	

แต่่ในกลุ่ม	TM	LU/HER-	เทียบกับ	LU/HER2+	RR	0.59	โดิ์ยสรุปในการทำา	BCT	LU	มี	LRR	น้อยที�สุดิ์	LU/

HER2-	และ	LU/HER2+	ไม่แต่กต่่างกัน	HER2+	มี	LRR	มากที�สุดิ์	ในการทำา	TM	LU	มี	LRR	น้อยที�สุดิ์	LU/

HER2-	มี	LRR	น้อยกว่า	LU/HER2+		HER2	และ	TN	มี	LRR	ไม่แต่กต่่างกัน	แต่่เป็นการศ่กษาในรายงานที�มี

การใชุ้	trastuzumab	น้อยกว่าร้อยละ	6

	 Metzger-Filho	และคณะ(7)	ศก่ษาข้ึ้อมล่จาก	international	breast	cancer	study	group	(IBCSG)	

trial	VIII	และ	IX	ในปี	ค.ศ.	1988-1999	IBCSG	trial	VIII	RCT	perimenopause	และ	premenopause	ที	

lymph	node	(LN)	ไม่พบการแพร่กระจาย	1,063	ราย	โดิ์ยแบ่งเป็นได้ิ์	CMF	และ	goserelin	18	เดิ์อ้น	กลุม่ที�ได้ิ์ 

CMF	และกลุ่มที�ไดิ์้	goserelin	24	เดิ์อ้น	IBCSG	trial	X	ทำา	RCT	1,689	ราย	ใน	postmenopause	แบ่งเป็น

ไดิ์้	CMF	3	cycles	ต่ามดิ์้วย	tamoxifen	57	เดิ์อ้น	และกลุ่มที�ไดิ์้	tamoxifen	5	ปี	ทำาการต่ิดิ์ต่าม	12.5	ปี

	 จำานวนที�นำามาศก่ษาผ่ลขึ้อง	subtypes	1,951	ราย	ทำา	RCT	ร้อยละ	52.7	TM	ร้อยละ	47.3	LA	

ร้อยละ	26	LB	ร้อยละ	39	HER2	ร้อยละ	19	TN	ร้อยละ	16	tumor	size	(T)	มากกว่า	2	ซึ่ม.	TN	ร้อยละ	

56.8	LA	ร้อยละ	25.1	grade	(Gr)	3	TN	ร้อยละ	77	HER2	ร้อยละ	56	LB	ร้อยละ	38	LA	ร้อยละ	13	peri-

tumoral	vascular	invasion	(PVI)	HER2	ร้อยละ	19	TN	ร้อยละ	15	LB	ร้อยละ	15	LA	ร้อยละ	10.8	พบ	

breast	cancer	(BC)	recurrence	ร้อยละ	25	breast	cancer	free	interval	ที�	10	ปี	(10yr	BCFI)	LA	ร้อย

ละ	86	LB	ร้อยละ	76	HER2	ร้อยละ	73	TN	ร้อยละ	71	estimated	10yr	overall	survival	(OS)	LA	ร้อย

ละ	89	LB	ร้อยละ	83	HER2	ร้อยละ	77	TN	ร้อยละ	75	เม้�อเกิดิ์	recurrence	ครั�งแรก	พบระยะเวลามีชุีวิต่

อย่่	(median	survival)	ขึ้อง	LA	3.4	ปี	LB	2.7	ปี	HER2	1.5	ปี	TN	1.9	ปี	โอกาสเกิดิ์	recurrence	ขึ้อง	

HER2	และ	TN	พบสง่ในชุ่วง	4	ปีแรก	ใน	LA	และ	LB	พบคงที�	10yr	cumulative	bone	metastasis	(BM)	

LB	ร้อยละ	5.64	LA	ร้อยละ		2.06	HER2	ร้อยละ	2.46	TN	ร้อยละ	2.01	เม้�อเทียบกับ	TN	Hazard	ratio	

(HR)	LA	2.57	HER2	2.31	และ	LB	4.54	ในกลุ่มที�ไม่ไดิ์้	CMT	LN	recurrence	TN	ร้อยละ	7.71	LA	ร้อยละ	

0	LB	ร้อยละ	3.39	HER2	ร้อยละ	1.23	ค้อ	TN	มี	recurrence	มากกว่าอย่างมีนัยสำาคัญ	ในกลุ่มที�ไดิ์้	CMT	

ไม่แต่กต่่างกัน	ในกลุม่ที�ไม่ได้ิ์	CMT	10yr	visceral	recurrence	HER2	ร้อยละ	14.9	TN	ร้อยละ	16.26	LA	

ร้อยละ	4.63	LB	ร้อยละ	3.67	เม้�อเทียบกับ	TN	LA	HR	0.29	LB	0.28	HER2	1.03	ในกลุ่มที�ไดิ์้	CMT	10yr	

visceral	recurrence	HER2	ร้อยละ	11.36	TN	ร้อยละ	7.82	LB	ร้อยละ	7.98	LA	ร้อยละ	2.88	LA	HR	0.39	

LB	HR	1.3	HER2	HR	1.57	เม้�อเทียบกับ	TN		ในกลุ่มที�ไดิ์้	CMT	ไม่มีความแต่กต่่างขึ้อง	LRR	ทุก	subtypes	

โดิ์ยพบ	LR	LA	ร้อยละ	5	LB	ร้อยละ	6	HER2	ร้อยละ	6.93	TN	ร้อยละ	6.6	RR	LA	ร้อยละ	1.4	LB	ร้อยละ	

0.8	HER2	ร้อยละ	2.99	TN	ร้อยละ	2.79	liver	metastasis	HER2	ร้อยละ	6.7	LB	ร้อยละ	3	LA	ร้อยละ	2.1	
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ใน	LA	visceral	metastasis	พบใน	liver	มากที�สุดิ์	lung	metastasis	พบใน	HER2	ร้อยละ	6.4	TN	ร้อยละ	

5.8	LB	ร้อยละ	2.6	ใน	TN	visceral	metastasis	พบใน	lung	มากที�สุดิ์

	 Gabos	และคณะ(8)	ศ่กษา	LRR	ใน	subtypes	ปี	ค.ศ.	1998-2003	โดิ์ย	HR+/HER2-	เป็น	LA	HR+/

HER2+	เป็น	LB,	HER2,	TN	ได้ิ์	CMT	ทุกรายที�	LN+	และ	LN-	ที�	high	risk	ได้ิ์	tamoxifen	ใน	premenopause 

anastrozole	ใน	postmenopause	ในรายที�ทำา	BCT	ไดิ์้	RT	ทุกรายร่วมกับ	regional	node	irradiation	

(RNI)	ในรายที�	LN+	>4	PMRT	ใน	T3-4,	LN+	ใน	618	BC	เป็น	LA	ร้อยละ	44	LB	ร้อยละ	29	HER2	ร้อยละ 

15	TN	ร้อยละ	12	ในกลุ่ม	HER2	ไดิ์้	trastuzumab	ร้อยละ	10.9	ทำาการต่รวจต่ิดิ์ต่าม	4.8	ปี	T1	พบใน	LA	

ร้อยละ	72	LB	 ร้อยละ	51	HER2	 ร้อยละ	50	TN	 ร้อยละ	36	แต่กต่่างอย่างมีนัยสำาคัญ	คอ้	LA	พบขึ้นาดิ์

เล็กกว่า	subtypes	อ้�น	LN-	โดิ์ยรวมร้อยละ	50	TN	พบร้อยละ	62	คอ้แม้ว่าขึ้นาดิ์ที�พบใน	TN	จะใหญ่กว่า	

subtypes	อ้�น	แต่่กลับพบว่ามี	LN-	มากกว่า	gr1	พบใน	LA	ร้อยละ	35	LB	ร้อยละ	8		HER2	ร้อยละ	1	TN	

ร้อยละ	5	LVI	พบใน	LA	ร้อยละ	32	TN	ร้อยละ	30	LB	ร้อยละ	42	HER2	ร้อยละ	45	ทำาการต่รวจต่ิดิ์ต่าม	

4.8	ปี	พบ	LRR	ร้อยละ	7.5	DM	ร้อยละ	15.5	โดิ์ยพบว่าร้อยละ	68	ขึ้องคนที�มี	LRR	พบ	DM	ต่ามมา	HER2+	

LRR	ร้อยละ	14.7	โดิ์ยในกลุม่ที�ทำา	BCT	LRR	ร้อยละ	26	กลุม่ที�ทำา	MRM	ร้อยละ	9.8	TN	พบ	LRR	ร้อยละ	17 

ในกลุ่มที�ทำา	MRM	ร้อยละ	17	ทำา	BCT	ร้อยละ	3	กลุ่มที�ทำา	BCT	5yr	LRR	free	survival	แต่กต่่างอย่างมี

นัยสำาคัญ	ค้อ	 LA	 ร้อยละ	 98	HER2	 ร้อยละ	 7	 ในกลุ่มที�ทำา	MRM	LA	 ร้อยละ	 97	 TN	 ร้อยละ	 82	 LRR	

เม้�อเปรยีบเทยีบระหว่าง	BCT	และ	MRM	พบว่า	LA	LRR	ใน	BCT	ร้อยละ	3	MRM	ร้อยละ	3.7	LB	ร้อยละ	8.5 

และร้อยละ	8.6	HER2	ร้อยละ	26	และร้อยละ	10	TN	ร้อยละ	3	และร้อยละ	17	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	LRR	ค้อ	

TN	HR3.11	T	มากกว่า	2	cm	HR	2.16	LN+	HR	3.03	OS	HER2	มี	HR	3.27	TN	มี	HR	3.11	T	>2cm	HR	

3.52	LN+	HR	2.04	เม้�อพิจารณาการผ่่าต่ัดิ์แบบ	BCT	ปัจจัยที�ทีผ่ลต่่อ	LRR	คอ้	HER2+	มี	HR	11.13	LN+	

มี	HR	5.4	การทำา	MRM	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	LRR	ค้อ	TN	มี	HR	4.7	LN+	มี	HR	3.2

	 Vaz	Luis	และคณะ(9)	ศ่กษาการรักษาในกลุ่ม	T1a,	bN0	โดิ์ยข้ึ้อม่ลจาก	8	centers	ขึ้อง	NCCN	

database	โดิ์ยเปรียบเทียบกลุ่มที�ไดิ์้รับ	adjuvant	therapy	และกลุ่มที�ไม่ไดิ์้รับ	adjuvant	therapy	ปี	ค.ศ.	

2000-2009	จำานวน	4,113	พบความแต่กต่่างระหว่างกลุ่มที�ไดิ์้	adjuvant	therapy	(Adj)	และกลุ่มที�ไม่ไดิ์้	

(no	Adj)	ค้อ	T1a	กลุ่ม	no	Adj	มีอายุ	<50	ปี	ร้อยละ	27	กลุ่ม	Adj	มีร้อยละ	59	T1b	กลุ่ม	no	Adj	อายุ	

<50	ปี	ร้อยละ	20	กลุ่ม	Adj	มีร้อยละ	46		T1a	พบโดิ์ย	screened		detection	ในกลุ่ม	no	Adj	ร้อยละ	80	

กลุ่ม	Adj	ร้อยละ	56	พบถ้ามี	symptoms	ในกลุ่ม	no	Adj	ร้อยละ	15	กลุ่ม	Adj	ร้อยละ	35		T1b	พบโดิ์ย	

screening	ร้อยละ	77	ใน	no	Adj	และร้อยละ	57	ใน	Adj	และพบโดิ์ย	symptoms	ร้อยละ	19	ใน	no	Adj	

และร้อยละ	38	ใน	Adj	T1a	พบ	high	grade	ในกลุ่ม	Adj	ร้อยละ	71	กลุ่ม	no	Adj	ร้อยละ	23	T1b	พบ	

high	grade	ในกลุ่ม	Adj	ร้อยละ	58	กลุ่ม	no	Adj	ร้อยละ	18	โดิ์ยเม้�อเปรียบเทียบ	ปี	ค.ศ.	2000	และ	2009	

การไดิ์้	CMT	ร่วมกับหรอ้ไม่ไดิ์้	trastuzumab	(+-Tras)	ใน	HR+/HER2-	T1a	ในปี	ค.ศ.	2000	ไดิ์้	CMT	+Tras	

ร้อยละ	2	ปี	ค.ศ.	2009	ร้อยละ	2	T1b	ร้อยละ	12	และร้อยละ	13	ต่ามลำาดิ์ับ	ซึ่่�งไม่แต่กต่่างกัน	ในกลุ่ม	HR+/

HER2+	ปี	ค.ศ.	2000	T1a	ไม่ได้ิ์	CMT	ค.ศ.	2009	ไดิ์้ร้อยละ	47	T1b	ร้อยละ	39	ไดิ์้	CMT	+	Tras	เพิ�มเป็น

ร้อยละ	100	ในปี	ค.ศ.	2009	กลุ่ม	HR-/HER2+	ร้อยละ	50	ขึ้อง	T1a	และ	T1a	ไดิ์้	CMT+-	Tras	ร้อยละ	50	
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เพิ�มเป็นร้อยละ	67	T1a	ในปี	ค.ศ.	2009	และร้อยละ	100	ใน	T1b	ในกลุม่	TN	ปี	ค.ศ.	2000	T1a	ไม่ไดิ์้รับ	

CMT	ปี	ค.ศ.	2009	ไดิ์้	CMT+-	Tras	ร้อยละ	50	T1b	ไดิ์้รับ	CMT+-	Tras	ไม่แต่กต่่างกัน	ค้อ	ร้อยละ	60	และ

ร้อยละ	69	พบว่าใน	ค.ศ.	2009	subtypes	ขึ้่�นไม่ใชุ่	HR+/HER2-	ใน	T1a	ไดิ์้รับ	CMT+-	Tras	ร้อยละ	47-67	

T1b	ร้อยละ	69-100	โดิ์ยรวมทุก	subtypes	5yr	OS	ในกลุ่ม	no	Adj	T1a	และ	T1b	มากกว่าร้อยละ	95	5yr	

DRFS	T1a	ร้อยละ	97	T1b	ร้อยละ	95		แม้ว่าโดิ์ยทั�วไป	T1a		จะไม่ได้ิ์รับ	CMT	แต่่ในข้ึ้อม่ลการรักษายังมี

การให้	CMT+-	trastuzumab	โดิ์ยพบว่ากลุ่มที�	no	Adj	มี		5yr	DRFS	ใน	T1a	HR+/HER2-,	HR+/HER2+,	

HR-/HER2+	และ	TN	ร้อยละ	98,	ร้อยละ	96,	ร้อยละ	93	และร้อยละ	93	ต่ามลำาดิ์ับ	เม้�อไดิ์้	Adj	5yr	DRFS	

เป็นร้อยละ	100	สำาหรับ	T1b	ในกลุ่ม	no	Adj	5yr	DRFS	ร้อยละ	96,	ร้อยละ	94,	ร้อยละ	94	และร้อยละ	

90	ต่ามลำาดิ์ับ	กลุ่มที�ไดิ์้	Adj	มี	5yr	DRFS	ร้อยละ	96,	ร้อยละ	96,	ร้อยละ	94	และร้อยละ	96	ต่ามลำาดิ์ับ	การ

ไดิ์้รับ	CMT	ไม่เพิ�ม	5yr	DRFS	ในกลุ่ม	HR+/HER2-	เน้�องจากไดิ์้ผ่ลการรักษาที�ดิ์ีดิ์้วย	HT	แต่่ไดิ์้ประโยชุน์ใน

กลุม่	HER2+	และ	TN

	 Kim	และคณะ(10)	ศ่กษาผ่ลการรักษาในแต่่ละ	subtypes	ที�ระยะ	T1N0	762	ราย	ปี	ค.ศ.	1990-

2007	อายุเฉลี�ย	48	ปี	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	61	เดิ์อ้น	กลุ่ม	HR+/HER2-	ร้อยละ	56.6	HR+/HER2+	ร้อยละ	10.1	

TN	ร้อยละ	20.1	HER2	ร้อยละ	13.3	ไม่มีใครไดิ์้	trastuzumab	5yr	OS	ร้อยละ	99,	ร้อยละ	95,	ร้อยละ	98	

และร้อยละ	98	5yr	RFS	ร้อยละ	96,	ร้อยละ	95,	ร้อยละ	88	และร้อยละ	86	ต่ามลำาดิ์ับ	พบ	multifocal	

(MF)	multicentric	(MC)	ในกลุม่	HR+/HER2+	มากที�สดุิ์	คอ้	ร้อยละ	35.1	HR+/HER2-	ร้อยละ	27.6	HER2+	

ร้อยละ	21.8	TN	ร้อยละ	13.1	grade3	TN	ร้อยละ	47.4	HER2+	ร้อยละ	28.6	HR+/HER2+	ร้อยละ	16.4	

และ	HR+/HER2-	 ร้อยละ	10.6	extensive	 intraductal	component	(EIC)	HER2	ร้อยละ	58.8	HR+/

HER2+	ร้อยละ	54.5	HR+/HER2-	ร้อยละ	30.7	TN	ร้อยละ	25.8	P53 >ร้อยละ	25	พบใน	HER2+	ร้อยละ	

40.9	TN	ร้อยละ	33.6	HR+/HER2+	ร้อยละ	20.6	HR+/HER2-	ร้อยละ	10.9	พบว่า	HER2+	ทำา	TM	มากกว่า	

subtypes	อ้�น	ค้อ	ร้อยละ	63.4	HR+/HER2+	ร้อยละ	49.4	TN	ร้อยละ	43.8	และ	HR+/HER2-	ร้อยละ	39	

ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	RFS	ค้อ	LVI+	HR	4.12	TN	เม้�อเทียบกับ	HR+/HER2-	HR	4.54

	 Van	Maaren	และคณะ(11)	ศ่กษาผ่ลการรักษาใน	LA,	LB	(HR+,	HER2+,	gr3),	HER2,	TN	ต่ั�งแต่่ปี	

ค.ศ.	2005	8,062	ราย	เป็น	LA	ร้อยละ	55.6	LB	ร้อยละ	25.9	TN	ร้อยละ	12.2	HER2	ร้อยละ	6.3	10yr	LR	

HER2	ร้อยละ	7.5	TN	ร้อยละ	7.1	LB	ร้อยละ	5	LA	ร้อยละ	3.7	10yr	RR	TN	ร้อยละ	5.2	LB	ร้อยละ	4.5	

HER2	ร้อยละ	2.4	LA	ร้อยละ	1.7	10yr	DM	HER2	ร้อยละ	25.6	TN	ร้อยละ	23.2	LB	ร้อยละ	20	LA	ร้อย

ละ	9.5	โดิ์ย	HER2	และ	TN	มี	LRR	มากที�สุดิ์ปีที�	2	TN	พบอายุน้อยกว่า	40	ปี	ร้อยละ	12.9	LB	ร้อยละ	9.1	

HER2	ร้อยละ	8.3	LA	ร้อยละ	3.8	gr1	พบใน	LA	มากที�สุดิ์ค้อ	ร้อยละ	36.7	LB	ร้อยละ	3.5	TN	ร้อยละ	3.3	

HER2	ร้อยละ	1.8	พบ	stage1	ใน	LA	ร้อยละ	65.9	LB	ร้อยละ	45.5	TN	ร้อยละ	43.1	HER2	ร้อยละ	41.5	

N2,3	พบมากที�สุดิ์ใน	HER2	ร้อยละ	19	LB	ร้อยละ	14.2	TN	ร้อยละ	11.8	LA	ร้อยละ	7.5	axillary	lymph	

node	dissection	(ALND)	มากที�สุดิ์ใน	HER2	คอ้	ร้อยละ	59.9	LB	ร้อยละ	58	TN	ร้อยละ	48.6	LA	ร้อยละ	

46.5	มีการใชุ้	trastuzumab	ในกลุ่ม	HER2	ร้อยละ	50.8	พบว่า	10yr	OS	ใน	LA,	LB,	HER2	และ	TN	คอ้	

ร้อยละ	74,	ร้อยละ	67,	ร้อยละ	64.3	และร้อยละ	61.4	ต่ามลำาดิ์ับ	10yr	DFS	ร้อยละ	87.5,	ร้อยละ	76.6,	
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ร้อยละ	70	และร้อยละ	73.4	ต่ามลำาดัิ์บ	พบว่า	TN	เม้�อเทียบกับ	LA	มี	10yr	OS	แย่กว่า	คอ้	HR	ร้อยละ	1.25	

แต่่	LB	และ	HER2	ไม่แต่กต่่างกับ	LA	นอกจากนี�ใน	LA	ILC	มี	DM	ร้อยละ	12	IDC	ร้อยละ	9.1	LR	ร้อยละ	

9.8	และร้อยละ	4.6	และพบว่า	10yr	OS	IDC	มากกว่า	ILC	ใน	LA	ไม่ใชุ่ใน	LB	10yr	RFS	HER2	เปรียบเทียบ

กับ	LA	HR	1.45	TN	เทียบกับ	LA	HR	1.36

	 การศ่กษาผ่ลขึ้องการรกัษาในแต่ล่ะ	subtypes	มทีั�งชุว่งที�ยงัไม่มีการใชุ	้trastuzumab	ซ่ึ่�งเริ�มใชุใ้นปี	

ค.ศ.	2005	และ	guideline	แนะนำาให้ใชุ้	T1b	ร่วมกับ	Adjuvant	CMT	ต่ั�งแต่่ปี	ค.ศ.	2010	การศ่กษาในชุ่วง

ที�มีการใชุ	้trastuzumab	จะชุว่ยเปรยีบเทียบผ่ลการรกัษาไดิ์ใ้นใกลเ้คยีงกบัการรกัษามาต่รฐานปจัจุบนัซึ่่�งจะ

ชุ่วยบอกการต่อบสนองต่่อ	 trastuzumab	และผ่ลการรกัษาโดิ์ยรวมและเป็นข้ึ้อมล่ในการให้ทางเลอ้กแก่ผ่่ป่้วย

ถ่งวิธีการผ่่าต่ัดิ์	Magnoni	และคณะ(12)	ศก่ษาการทำา	BCT	และ	TM	ในชุ่วงปี	ค.ศ.	2000-2008	T1-2,	N0-3a	

9,760	ราย	ร้อยละ	76.4		ทำา	BCT	ร้อยละ	23.6	ทำา	TM	โดิ์ยไม่ไดิ์้	RT	TM	ทำามากในอายุน้อยกว่า	50	ปี		ILC,	

advanced	stage,	MC,	LVI+	HER2	และ	TN	เม้�อทำาการวิเคราะห์โดิ์ย	Match	score	BCT	และ	TM	1,970	

ราย	ในแต่่ละวิธี	ในกลุ่ม	TM	ทำา	nipple	sparing	mastectomy	ร้อยละ	35.8	ทำาการต่รวจต่ิดิ์ต่าม	8.4	ปี	

พบ	T2,	N+	ร้อยละ	50	gr3	ร้อยละ	34	ER+	ร้อยละ	82	HER2 	ร้อยละ	23	ทั�งสองกลุ่มมี	LA	ร้อยละ	37	LB	

ร้อยละ	46	HER2	ร้อยละ	9	TN	ร้อยละ	8	พบ	10yr	IBIR	ร้อยละ	8	ใน	BCT	ร้อยละ	6.7	ใน	TM	พบว่า	กลุม่	

HER2	ผ่ลการรักษาด้ิ์วย	BCT	แย่กว่า	TM	โดิ์ยมี	HR	4.97	ในกลุ่มที�ไดิ์้	trastuzumab	HR	5.0	กลุ่มที�ไม่ไดิ์้	

HR	4.26	10yr	RR	BCT	ร้อยละ	2.4	เทียบกับ	TM	ร้อยละ	4.4	HR	0.51	10yr	DM	BCT	ร้อยละ	16.2	TM	

ร้อยละ	15.3	10yr	contralateral	oceans	cancer	(CBC)	BCT	ร้อยละ	3.9	TM	ร้อยละ	2.5	HR1.6	+

	 Vasconcelos	และคณะ(13)	ทำาการศก่ษาผ่ลการรักษาแต่ล่ะ	subtypes	ถง่การประเมินพยากรณ์โรค

ผ่ลการรักษา	โดิ์ย	HER2	ได้ิ์	CMT	และ	trastuzumab	ทุกราย	TN	ไดิ์้	CMT	ส่ต่ร	AC-T,	HR+ไดิ์้	HT	LA	คอ้	

ER,PR+	มากกว่าร้อยละ	1	Ki67	น้อยกว่าร้อยละ	30	อายุเฉลี�ย	56.4	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	65.9	เดิ์้อน	ใน	2,984	ราย	

เป็น	LA	ร้อยละ	59.9	LB/HER2-	ร้อยละ	7.6	LB/HER2+	ร้อยละ	11.7	HER2	ร้อยละ	7.4	TN	ร้อยละ	13.5	

พบแต่กต่่างกันอย่างมีนัยสำาคัญค้อ	อายุเฉลี�ย	LA	58.6	ปี	TN	51	ปี	พบขึ้นาดิ์เฉลี�ยเล็กกว่าใน	LA	และ	TN	

ค้อ	2.1	ซึ่ม.	LB	2.7	ซึ่ม.	HER2	2.8	ซึ่ม.	Ki67	LA	เฉลี�ยร้อยละ	11.8	LB	ร้อยละ	37.9	HER2	ร้อยละ	32.9		

TN	ร้อยละ	43	ไม่พบการกระจายไปต่่อมนำ�าเหล้อง	(N0)	ใน	TN	ร้อยละ	65.2	LA	ร้อยละ	61.3		LB	ร้อยละ	

48.7	HER2	ร้อยละ	40	LB/HER2	ร้อยละ	36.5	gr1	LA	ร้อยละ	20.5	LB/HER2	ร้อยละ	6.2	TN	ร้อยละ	1.5	

LB	และ	HER2	ร้อยละ	0.9	พบ	gr3	ใน	TN	มากที�สุดิ์	ค้อ	ร้อยละ	83.8	HER2	ร้อยละ	78.7	LB	ร้อยละ	77.5	

LB/HER2	ร้อยละ	59.9	LA	ร้อยละ	21.9	LVI	พบมากที�สุดิ์ใน	LB/HER2	ร้อยละ	64.2	HER2	ร้อยละ	61.4	

LB	ร้อยละ	59.6	LA	ร้อยละ	33.4	TN	ร้อยละ	32.3	EIC	พบใน	HER2	มากที�สุดิ์ค้อ	ร้อยละ	50	LB/HER2	

ร้อยละ	37.5	LB	ร้อยละ	23.7	TN	ร้อยละ	18.7	LA	ร้อยละ	13.8		bilateral	BC	พบมากที�สุดิ์ใน	TN	พบร้อย

ละ	14.9	HER2	ร้อยละ	11.1	LB/HER2	ร้อยละ	7.9	LB	ร้อยละ	7.6	LA	ร้อยละ	5.9	พบ	recurrence	HER2	

ร้อยละ	33	TN	ร้อยละ	31	LB/HER2	ร้อยละ	28.1	LB	ร้อยละ	24.5	LA	ร้อยละ	12.1	โดิ์ยพบ	IBTR	มากที�สุดิ์

ใน	TN	ร้อยละ	11.1	LB	ร้อยละ	4.9	HER	ร้อยละ	2.1	LA	ร้อยละ	1.67	LB/HER2	ร้อยละ	0.3	RR	พบใน	

HER2	ร้อยละ	4.2	LB/HER2	ร้อยละ	2.7	LA	ร้อยละ	2.55	TN	ร้อยละ	1.8	LB	ร้อยละ	0.7	bone	metastasis	
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CBM	พบมากที�สุดิ์	LB	ร้อยละ	13.7	LB/HER2	ร้อยละ	6.7	LA	ร้อยละ	4.54	TN	ร้อยละ	3.1	HER2	ร้อยละ	

2.1	visceral	metastasis	พบมากที�สุดิ์ใน	HER2	ร้อยละ	19	LB/HER2	ร้อยละ	17.3	TN	ร้อยละ	14.9	LA	

ร้อยละ	3.3	LB	ร้อยละ	2.94	disease	free	interval	(DFI)	พบน้อยที�สุดิ์ใน	HER2	98.2	เดิ์้อน	TN	113.6	

เดิ์้อน	LB	117.8	เดิ์้อน	LB/HER2	128	เดิ์้อน	และ	LA	152.6	เดิ์้อน		

	 Geurts	และคณะ(14)	ศก่ษาผ่ลการรักษาระยะที�	1-3	ต่ั�งแต่่ปี	ค.ศ.	2003	9,342	ราย	ทำาการต่ิดิ์ต่าม	

10	ปี	อายุเฉลี�ย	58	ปี	ทุกรายได้ิ์	negative	magin	ร้อยละ	27	เสียชีุวิต่	พบ	recurrence	ครั�งแรก	ร้อยละ	

20	เป็น	DM	ร้อยละ	72	LR	ร้อยละ	20	RR	ร้อยละ	8	พบว่าเกิดิ์ส่งสุดิ์ในปีที�	2	ร้อยละ	3.9	มี	DFI	3.3	ปี	และ

พบว่าเม้�อมี	LR	จะเกิดิ์	recurrence	ต่ามมา	ร้อยละ	28	เป็น	DM	ร้อยละ	78	RR	ร้อยละ	12	LR	ร้อยละ	10	

ซึ่่�งส่งสุดิ์ในปีแรกค้อ	ร้อยละ	15	มี	DFI	1.1	ปี	เม้�อมี	RR	ครั�งแรกพบ	recurrence	ต่ามมา	ร้อยละ	50	เป็น	

DM	ร้อยละ	85	LR	ร้อยละ	11	RR	ร้อยละ	4	พบมากที�สุดิ์ในปีที�	1	ค้อ	ร้อยละ	2.7	และมี	DFI	1.1	ปี	และ

เม้�อมี	LR	หร้อ	RR	ครั�งที�	2	พบ	recurrence	ครั�งที�	3	ร้อยละ	55	สำาหรับการพบ	LR	เป็นครั�งแรกมีความแต่ก

ต่่างอย่างมีนัยสำาคัญ	เม้�อเทียบระหว่างอายุน้อยกว่า	40	ปี	และอายุ	50-74	ปี	คอ้	HR0.43,	HR+	เทียบกับ	

HR-	HR0.67	TM	เทียบกับ	BCT	HR0.74	HT	เทียบกับไม่ไดิ์้	HT	HR0.62	การพบ	RR	เป็นครั�งแรก	พบว่าอายุ

มากกว่า	40	เทียบกับอายุน้อยกว่า	HR0.42	T	มากกว่า	2	ซึ่ม.	HR2.18	การไดิ์้	RT	HR0.42	เม้�อพบ	DM	ครั�ง

แรก	gr2-3	เทียบกับ	gr1	HR1.42	LN+	มากกว่า	3	HR	1.78	การพบ	recurrence	หลังจาก	LR	ครั�งแรก	ปัจจัย

ที�มีผ่ลค้อ	T	มากกว่า	2	ซึ่ม.	HR3.01	gr	3	HR3.31	LN+	มากกว่า	3	HR	3.23	การพบ	recurrence	หลังจาก	

RR	ครั�งแรก	ปัจจัยที�มีผ่ลคอ้	การผ่่าตั่ดิ์	RR	เทียบกับไม่ผ่่า	HR	0.42	10yr	OS	ร้อยละ	82	สำาหรับคนที�ไม่มี	

recurrence	ร้อยละ	61	ในคนที�มี	LR	 ร้อยละ	41	ใน	RR	และร้อยละ	20	ใน	DM	10yr	OS	หลังจากพบ	

recurrence	ครั�งแรกใน	LR	ร้อยละ	47	RR	ร้อยละ	31	DM	ร้อยละ	5	หลังจากพบ	recurrence	ครั�งที�	2	คอ้	

ร้อยละ	21,	ร้อยละ	15	และร้อยละ	9	ต่ามลำาดัิ์บ	จะเห็นว่าการเกิดิ์	recurrence	ทำาให้	OS	ลดิ์ลง	และเม้�อ

เกิดิ์	LR	ครั�งแรก	จะเกิดิ์	recurrence	ครั�งที�	2	ถ่งร้อยละ	88	ถ้า	RR	จะเกิดิ์ร้อยละ	50	และเม้�อเกิดิ์ครั�งที�	2	

จะเกิดิ์ครั�งที�	3	ต่ามมาถ่งร้อยละ	55	และระยะเวลาที�เกิดิ์ก็สั�นลงจากครั�งแรก	3	ปี	เป็น	1	ปี	ในครั�งที�	2	ดิ์ังนั�น

ควรพิจารณาปัจจัยที�มีผ่ลเพ้�อลดิ์	recurrence	และเพิ�ม	survival	สำาหรับ	LR	คนที�อายุน้อยกว่า	40	ปี,	HR-,	

BCT	เพิ�มความเสี�ยง	สำาหรับRR	คอ้อายุน้อยกว่า	40	ปี	ขึ้นาดิ์มากกว่า	2	ซึ่ม.	และการไม่ไดิ์้รับ	RT	สำาหรับ	DM	

ค้อ	LN+	มากกว่า	3,	gr2,	3

	 Lim	และคณะ(15)	ศก่ษาผ่ลการรักษาในระยะที�	1-3	ปี	ค.ศ.	2003-2011	ใน	1,181	ราย	LA,	LB	

(Ki67 >ร้อยละ	14,	PR-),	LB/HER2,	HER2,	TN	มีร้อยละ	38,	ร้อยละ	21,	ร้อยละ	11,	ร้อยละ	10	และร้อย

ละ	19	ต่ามลำาดิ์ับ	ต่รวจติ่ดิ์ต่าม	76	เดิ์อ้น	พบ	LA	ระยะต่้นมากกว่าค้อ	T1-2	ร้อยละ	94	N0	ร้อยละ	61	พบ	

N2-3	ใน	HER2	มากที�สุดิ์คอ้	ร้อยละ	39	LB/HER2	ร้อยละ	27	LB	ร้อยละ	21	TN	ร้อยละ	19	LA	ร้อยละ	14	

พบ	stage	3	มากใน	HER2	ร้อยละ	46	LB/HER2	ร้อยละ	31	BCT	ทำามากที�สุดิ์ใน	LA	ร้อยละ	87	น้อยที�สุดิ์

ใน	HER2	ร้อยละ	58	ไม่ทำาALND	ใน	LA	ร้อยละ	61	HER2	ร้อยละ	39	พบ	10yr	OS	LA	ร้อยละ	96.2	LB	

ร้อยละ	93.2	LB/HER2	ร้อยละ	93.9	TN	ร้อยละ	84.9	HER2	ร้อยละ	84.2	10yr	DFI	ร้อยละ	90.4	ใน	LA,	

LB/HER2	ร้อยละ	87,	LB	ร้อยละ	81,	TN	ร้อยละ	78.4	และ	HER2	ร้อยละ	72.6	DM	พบใน	HER2	ร้อยละ	
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18.4	TN	ร้อยละ	11.5	LB	ร้อยละ	9	LB/HER2	ร้อยละ	8.6	และร้อยละ	LA	3.2	โดิ์ยพบว่า	DM	ใน	LA	พบ

อัต่ราต่ำ�าสมำ�าเสมอใน	7-8	ปี	LB	มีอัต่ราส่งในปีที�	5	และปีที�	7	TN	และ	HER2	สง่สุดิ์ปีที�	3	และ	4	HER2	ที�ไดิ์้

รับ	trastuzumab	จะมีอัต่รา	DM	อีกรอบในปีที�	7	ซึ่่�งลักษณะการเกิดิ์	metastasis	แต่กต่่างกันโดิ์ย	BM	พบ

มากที�สุดิ์ทุก	subtypes	ยกเว้น	HER2	และ	10yr	BM	พบมากที�สุดิ์ใน	LB	ค้อ	ร้อยละ	4.1,	LB-/HER2	ร้อย

ละ	3.3,	HER2	ร้อยละ	3.3,	TN	ร้อยละ	3.1,	LA	ร้อยละ	1.3

	 Brain	พบมากที�สุดิ์ใน	HER2	ร้อยละ	3.5	TN	ร้อยละ	0.9	LB	ร้อยละ	0.4	และไม่พบเลยใน	LA	และ	

LB/HER2	liver	metastasis	พบมากที�สุดิ์ใน	HER2	ร้อยละ	3.3	TN	ร้อยละ	2.6	LB/HER2	ร้อยละ	1.6,	LA	

และ	LB	ร้อยละ	0.8	lung	พบมากที�สุดิ์ใน	TN	ร้อยละ	3.1	HER2	2.5	LB/HER2	ร้อยละ	2.3	LB	ร้อยละ	1.6	

LA	ร้อยละ	0.9	distant	lymph	node	พบใน	LB	มากที�สุดิ์	ร้อยละ	2.1	TN	ร้อยละ	1.8	LB/HER2	ร้อยละ	

1.5	HER2	ร้อยละ	0.8	และ	LA	ร้อยละ	0.2

	 Dominici	และคณะ(16)	ศ่กษาผ่ลการรักษาดิ์้วยการทำา	TM	819	รายโดิ์ยไม่ไดิ์้รับ	RT	ระหว่าง	ค.ศ.	

2000-2005	ร้อยละ	26	ขึ้องกลุ่ม	HER2	ไดิ์้รับ	trastuzumab	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	58	เดิ์้อน	พบ	T1	ร้อยละ	74.8	

N0	ร้อยละ	71.6	LA	ร้อยละ	70	LB/HER2	ร้อยละ	7	HER2	ร้อยละ	6.2	TN	ร้อยละ	11.5	สิ�งที�แต่กต่่างอย่าง

มีนัยสำาคัญค้อ	อายุเฉลี�ยในกลุ่ม	HER2	น้อยที�สุดิ์คอ้	49	ปี	พบ	LN+	มากที�สุดิ์ใน	LB/HER2	ร้อยละ	43.8	LA	

ร้อยละ	28.5	HER2	ร้อยละ	27	TN	ร้อยละ	20.2	gr3	พบมากใน	HER2	ร้อยละ	94.1	TN	ร้อยละ	79.7	LB/

HER2	ร้อยละ	63	LA	ร้อยละ	23	5yr	LR	LB/HER2	ร้อยละ	4.7	TN	ร้อยละ	2.6	LA	ร้อยละ	0.5	HER2	ร้อย

ละ	0	5yr	RR	TN	ร้อยละ	8.3	HER2	ร้อยละ	2	LB/HER2	ร้อยละ	1.8	LA	ร้อยละ	0.5	เม้�อเทียบกับ	LA	TN	

มี	LR	13.6		ต่่อการเกิดิ์	LRR	HER2	ไม่แต่กต่่างกับ	LA	แต่่	LB/HER2	พบ	LRR	มากกว่า	LA	อย่างมีนัยสำาคัญ

ค้อ	HR	6.25	แม้ในกลุ่มที�ได้ิ์	trastuzumab	ก็ไม่ชุ่วยลดิ์	LRR	(HR	3.87)	ใน	LB/HER2	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	LRR	

ค้อ	LN+	>4	HR	23.4	LN+	1-3	HR	4.75	LB/HER2	HR	4.26	และอายุน้อยกว่า	50	ปี	HR	3.23	ในกลุม่	TN	

ปัจจัยที�เพิ�ม	LRR	คอ้	LN+	เทียบกับ	LN-	LRR	ร้อยละ	23.4	และร้อยละ	7.8	ต่ามลำาดิ์ับ	HR	4.44	LVI+	เทียบ

กับ	LVI-	LRR	ร้อยละ	29.7	และร้อยละ	9.23	ต่ามลำาดิ์ับ	HR	3.44

	 Panoff	และคณะ(17)		ศ่กษาการทำา	TM	ระหว่าง	ค.ศ.	1999-2009	ทุกรายไดิ์้	PMRT	บริเวณ	chest	

wall	ร้อยละ	92.6	boost	รวม	60.4	Gy	ต่รวจติ่ดิ์ต่าม	44	เดิ์้อน	ในกลุ่ม	HER2	ไดิ์้	trastuzumab	ร้อยละ	

86	อายุเฉลี�ย	50	ปี	ได้ิ์	neoadjuvant	CMT	(NAC)	ร้อยละ	79.7	stage	IIA	ร้อยละ	7.2	IIB-IIIB	ร้อยละ	83.2	

T0-1	ร้อยละ	4.8	N0	ร้อยละ	30.8	ER+	ร้อยละ	57.4	PR+	ร้อยละ	42.7	TN	ร้อยละ	29.6	HER2	ร้อยละ	23	

ALND	ร้อยละ	98.3	Margin+	ร้อยละ	1.5	5yr	DFS	ร้อยละ	73.9	OS	ร้อยละ	84	5yr	LRR	ร้อยละ	6.2	5yr	

LRR	ER-	ร้อยละ	8.6	เทียบกับ	ER+	ร้อยละ	4.4,	PR-	ร้อยละ	8.5	เทียบกับ	PR+	ร้อยละ	3.4	ER+	PR-	ร้อย

ละ	7.8	เทียบกับ	ER+	PR+	ร้อยละ	3.4	TN	5yr	LRR	ร้อยละ	11.8	เทียบกับ	subtypes	อ้�น	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	

LRR	ค้อ	HER2-	เทียบกับ	HER2+	HR	4.96	TN	เทียบกับ	non-TN	HR	3.69	แสดิ์งถ่งผ่ลขึ้อง	trastuzumab	

ที�ชุ่วยลดิ์	LRR	เม้�อไดิ์้ร่วมกับ	RT

	 McGuire	และคณะ(18)	ทำาการศก่ษาผ่ลขึ้อง	HR	ต่่อ	OS,	LRR	ใน	HER2	ที�ไดิ์้รับ	trastuzumab	ปี	

ค.ศ.	1991-2014	และใชุ้	trastuzumab	ปี	ค.ศ.	2006	ใน	468	รายเป็น	LB/HER2	ร้อยละ	61	HER2	ร้อย
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ละ	39	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	49	เดิ์้อน	อายุเฉลี�ย	63	ปี	พบ	gr3	ใน	HER2	ร้อยละ	79.3	LB/HER2	ร้อยละ	49.8	ไดิ์้

รับ	trastuzumab	ร้อยละ	63.9	TM	ร้อยละ	50.8	ใน	LB/HER2	ร้อยละ	60.7	ใน	HER2	การไดิ์้รับ	trastu-

zumab	ร่วมกับ	NAC	ชุ่วยเพิ�ม	5yT	DFS	HR	0.16	ใน	LB/HER2	ถ้าไม่ไดิ์้รับ	trastuzumab	จะลดิ์	5yr	DFS	

HR	3.82	และ	OS	HR	2.42	แต่่ในกลุ่ม	HER2	ไดิ์้รับไม่แต่กต่่างกับกลุ่มที�ไม่ได้ิ์รับ	recurrence	ใน	HER2	ร้อย

ละ	23.2	LB/HER2	ร้อยละ	18.1	ในกลุ่มที�ไดิ์้	trastuzumab	ลดิ์	recurrence	ใน	LB/HER2	จากร้อยละ	38.3	

เป็น	ร้อยละ	8.5	ใน	HER2	จากร้อยละ	36.7	เป็นร้อยละ	18.3	ลดิ์	LRR	จากร้อยละ	16	เป็นร้อยละ	1.8	(ลดิ์

ลงร้อยละ	89)	ใน	LB/HER2	แต่่ไม่แต่กต่่างใน	HER2	จากร้อยละ	16.7	เป็นร้อยละ	10.6	และลดิ์	DM	อย่าง

มีนัยสำาคัญค้อ	ใน	LB/HER2	จากร้อยละ	36.2	เป็นร้อยละ	6.7	(ลดิ์ลงร้อยละ	81.4)	ใน	HER2	จากร้อยละ	

31.7	เป็นร้อยละ	12.5	(ลดิ์ลงร้อยละ	60)	ลดิ์	BM	จากร้อยละ	22.9	เป็นร้อยละ	3.8	ลดิ์	brain	metastasis	

ใน	LB/HER2	เทียบกับ	HER2	OR	0.19

	 Wang	และคณะ(19)	เปรยีบเทียบผ่ลการรกัษา	TN	6269	รายด้ิ์วย	BCT	3,113	ราย	MRM	1,886	ราย 

MRM+	RT	589	ราย	สิ�งที�แต่กต่่างกันค้อ	อายุเฉลี�ยน้อยกว่า	45	ปี	พบใน	BCT	ร้อยละ	12.4	MRM	ร้อยละ	

23.4	MRM+	RT	ร้อยละ	30.6	พบระยะที�	1	ใน	BCT	มากที�สุดิ์ค้อ	ร้อยละ	53.4	MRM	ร้อยละ	40.3	และ	

MRM+	RT	ร้อยละ	7.5	ต่รวจพบ	LN+	ใน	MRM+	RT	ร้อยละ	55.7	MRM	ร้อยละ	16.5	BCT	ร้อยละ	16.4	

5yr	OS	พบร้อยละ	91	ใน	BCT	ร้อยละ	83.7	ใน	MRM+	RT	และร้อยละ	82.7	ใน	MRM	5yr	BCSS	ร้อยละ	

94,	ร้อยละ	85.6	และร้อยละ	88.8	ต่ามลำาดัิ์บ	พบว่าอายุมากมีผ่ลการรักษาแย่กว่าอายุน้อยค้อ	อายุมากกว่า	

60ปี	เทียบกับอายุน้อยกว่า	45	ปี	HR	3.2	สำาหรับ	5yr	OS	และ	2.6	สำาหรับ	5yr		BCSS	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	5yr	

OS	และ	5yr	BCSS	ได้ิ์แก่	stage	มากกว่า	1	HR	2.1	และ	1.8	ต่ามลำาดิ์ับ	T	มากกว่า	2	cm	HR	1.76	และ	

1.94	gr3	เทียบกับ	gr1	HR	9.3	และ	11.2		LN+	เทียบกับ	LN+	HR	1.72	และ	1.75	MRM	เทียบกับ	BCT	

HR	1.71	และ	1.83	MRM+	RT	เทียบกับ	BCT	HR	1.35	และ	1.67	ต่ามลำาดิ์ับ	สรุปว่าระยะขึ้องโรคที�มากก

ว่า	อายุที�มากกว่า	gr3	และ	MRM,	MRM+	RT	เทียบกับ	BCT	ไดิ์้ผ่ลการรักษาที�แย่กว่า

	 นอกจากนี�ยังมีการศ่กษาผ่ลการรักษา	TN	ในกลุ่มที�ทำา	MRM	โดิ์ยทั�งที�ไดิ์้	และไม่ไดิ์้รับ	RT	กับ	BCT	

ในระยะ	T1-2	N0	โดิ์ย	Abdulkarim	BS(20)	ชุ่วงปี	ค.ศ.	1998-2008	768	ราย	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	7.2	ปี	อายุเฉลี�ย	

56	ปี	ร้อยละ	40	มีอายุน้อยกว่า	50	ปี	ร้อยละ	42	(319	ราย)	ทำา	BCT	287	ราย	ทำา	MRM	ร้อยละ	21	ทำา	

MRM+	RT	พบว่า	5yr	LRR	FS	(locoregional	free	survival)	BCT	ร้อยละ	94	MRM+	RT	ร้อยละ	87	MRM	

ร้อยละ	85	5yr	OS	ร้อยละ	87,	ร้อยละ	68	และร้อยละ	82	ต่ามลำาดิ์ับ	พบ	T1	มากที�สุดิ์ใน	BCT	ร้อยละ	65	

MRM	ร้อยละ	49	MRM+	RT	ร้อยละ	33		N0	พบใน	MRM	ร้อยละ	84.3	BCT	ร้อยละ	74	MRM+	RT	ร้อย

ละ	11	LVI+	พบใน	MRM+	RT	ร้อยละ	66	BCT	ร้อยละ	29	MRM	ร้อยละ	28	LRR	พบใน	MRM	ร้อยละ	13.9	

MRM+	RT	ร้อยละ	11.7	BCT	ร้อยละ	5.6	LR	พบร้อยละ	8.7,	ร้อยละ	9.8	และร้อยละ	2.8	ต่ามลำาดิ์ับ	RR	

ร้อยละ	8.3,	ร้อยละ	4.3	และร้อยละ	3.1	ต่ามลำาดิ์ับ	DM	พบร้อยละ	9.7,	ร้อยละ	27.7	และร้อยละ	9.4	ต่าม

ลำาดิ์ับ	พบ	LRR	รวมกับ	DM	ใน	MRM	ร้อยละ	33.9,	MRM	ร้อยละ	19.1	BCT	ร้อยละ	14	เม้�อวิเคราะห์เฉพาะ	

T1N0	468	ราย	5yr	LRRFS	BCT	ร้อยละ	96	MRM	ร้อยละ	90	โดิ์ยมี	HR	2.82	ค้อ	MRM	ผ่ลการรักษาแย่

กว่า	BCT	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อการรักษา	TN	คอ้	T2	เทียบกับ	T1	HR	1.8	(OS),	N1
  
เทียบกับ	N0	HR	ต่่อ	LRR	
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3.54	OS	2.64	N2-3	เทียบกับ	N0	HR	8.67	และ	6.48	ต่ามลำาดิ์ับ	LVI+	เทียบกับ	LVI-	HR	1.86	CMT	ลดิ์	

LRR	HR	0.39	OS	HR	0.29	MRM	เทียบกับ	BCT	HR	ต่่อ	LRR	3.44

	 Zumsteg	และคณะ(21)	เปรียบเทียบการรักษา	TN	ใน	T1-2N0	ระหว่าง	ค.ศ.	1999-2008	646	ราย	

ร้อยละ	69	BCT	ร้อยละ	31	ทำา	TM	ไม่ไดิ์้	RT	กลุ่ม	BCT	ร้อยละ	100	ไดิ์้	RT	ร้อยละ	92.6	boost	tumor	

bed	รวม	60.4	Gy	ไม่ไดิ์้	regional	node	irradiation	ร้อยละ	81	ไดิ์้	CMT	พบอายุมากกว่า	50	ปีใน	BCT	

ร้อยละ	65	TM	ร้อยละ	47	T2	ร้อยละ	25	และร้อยละ	32	ต่ามลำาดิ์ับ	BRCA	1-2+	ใน	BCT	ร้อยละ	3.7	TM	

ร้อยละ	15	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	76.4	พบ	LR	ร้อยละ	2.2	ใน	BCT	ร้อยละ	4	ใน	TM	RR	ร้อยละ	1.3	ใน	BCT	ร้อย

ละ	2	ใน	TM	พบทั�ง	LR	และ	RR	ร้อยละ	0.8	ใน	BCT	ร้อยละ	0.5	ใน	TM	DM	พบร้อยละ	8	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	

OS	ค้อ	การไดิ์้	CMT	HR	0.32	T1c	เทียบกับ	T1a-b	HR	4.21	T2	เทียบกับ	T1a-b	HR	4.71	LRR	และ	OS	

ไม่แต่กต่่างกันใน	BCT,	TM

	 De-la-Cruz-ku	และคณะ(22)	ศก่ษาผ่ลการรักษา	TN	ใน	ค.ศ.	2000-2014	ดิ์้วย	BCT	และ	TM	ใน

ระยะที�	I,	IIa	ทุกรายได้ิ์	adjuvant	CMT	263	ราย	พบ	margin+	ใน	BCT	ร้อยละ	27.9	TM	ร้อยละ	1.7	เกอ้บ

ทั�งหมดิ์ทำา	excision	และต่ามด้ิ์วย	RT	แต่่	ร้อยละ	4.5	ใน	BCT	และร้อยละ	0.5	ใน	TM	ไม่	excision	แต่่	RT	

ต่รวจติ่ดิ์ต่าม	102	เด้ิ์อน	พบ	LRR	ใน	BCT	ร้อยละ	7.4	TM	ร้อยละ	8.9	DM	ร้อยละ	18.5	ใน	BCT	TM	ร้อยละ 

17.8	การกระจายขึ้องอวัยวะไม่แต่กต่่างกันคอ้	lung	metastasis	ร้อยละ	31.3	ขึ้องทั�งหมดิ์	bone,	brain	

และ	liver	อย่างละ	ร้อยละ	14.6	10yr	OS	BCT	ร้อยละ	85	TM	ร้อยละ	81	ทั�ง	OS	และ	LRR	ไม่แต่กต่่าง

กันใน	BCT	และ	TM

	 Bhoo-Pathy	และคณะ(23)	ศก่ษาผ่ลขึ้อง	RT	ต่่อการรักษา	TN	ปี	ค.ศ.	2006-2011	1,138	ราย	ไดิ์้	

RT	ใน	BCT	และ	boost	รวม	56-60	Gy	PM	RT	ใน	LN+	>4,	T3-4	รวม	40-50	Gy	ในบางรายที�	LN	1-3	

อายุเฉลี�ย	53	ปี	ระยะที�	2	ร้อยละ	45	ระยะที�	1	ร้อยละ	28	ระยะที�	3	ร้อยละ	27	gr3	ร้อยละ	80	LVI	ร้อยละ 

34	พบ	T1	ใน	BCT	มากที�สุดิ์คอ้	ร้อยละ	48.1	TM	ร้อยละ	38.2	TM	และ	RT	ร้อยละ	18.2	N0	TM	ร้อยละ	

75.7	BCT	ร้อยละ	71	TM+	RT	ร้อยละ	24.6	LVI	BCT	ร้อยละ	24	TM	ร้อยละ	28.8	TM+RT	ร้อยละ	46.4	

NAC	TM	ร้อยละ	6.8	BCT	ร้อยละ	10.4	free	margin	BCT	91	TM	89.4	TM+	RT	83	Adjuvant	CMT	ไดิ์้	

ร้อยละ	74	ใน	T1-2N0-1
  
เป็น	taxane	ร้อยละ	15	ไดิ์้	ร้อยละ	82	ใน	T3-4N2-3

  
เป็น	taxane	ร้อยละ	25	

ใน	T1-2N0-1
 
775	ราย	5yr	OS	TM	ร้อยละ	94.7	BCT	ร้อยละ	90.8	BCT	ร้อยละ	90.8	(ไม่แต่กต่่าง)	พบว่า

กลุ่ม	TM+	RT	มี	5yr	OS	ที�ต่ำ�ากว่า	TM	อย่างมีนัยสำาคัญค้อ	ร้อยละ	83.3	เทียบกับ	ร้อยละ	94.7	ใน	363	ราย

ที�	T3-4N2-3
 
	BCT	5yr	OS	ร้อยละ	94.1	TM+	RT	ร้อยละ	62.7	TM	ร้อยละ	58.6	PMRT	ลดิ์	mortality	

เทียบกับ	TM	HR	0.48	BCT	เทียบกับ	TM	ไม่	PMRT	HR	0.2	ผ่ลการรักษาในคนอายุน้อยแย่กว่าอายุมากกว่า

โดิ์ยมี	5yr	OS	ในคนอายุน้อยกว่า	40	ปี	ร้อยละ	71.7	อายุ	40-64	ปี	ร้อยละ	84.9	อายุมากกว่าหร้อเท่ากับ	

65	ปี	ร้อยละ	81.6	ในรายที�อายุน้อยกว่า	40	ปี	OS	ใน	BCT	เทียบกับ	TM	HR	0.1	TM+	PMRT	เทียบกับ 

TM	HR	0.2	แต่่ผ่ลไม่ต่่างกันในอายุมากกว่า	เม้�อทำาการวิเคราะห์ในกลุ่ม	T1-2
 
N0	577	ราย	พบว่า	RT	ไม่ชุ่วย

เพิ�ม	OS	พบ	HR	1.22	เทียบ	BCT	กับ	TM	และ	เม้�อเทียบ	TM+	PMRT	กับ	TM	สรุป	RT	(BCT,	TM+	PMRT)	

เพิ�ม	OS	ในคนอายุน้อยกว่า	และ	LABC
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	 Kim	และคณะ(24)	เปรียบเทียบการทำา	BCT	และ	TM	ไม่มี	PMRT	ใน	TM	ระยะ	T1-2N1 320	ราย	

ทำา	BCT	212,	TM	108	ราย	BCT	RT	และ	boost	รวม	60	Gy	อายุเฉลี�ย	48	ปี	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	65	เดิ์้อนใน	

BCT	74	เดิ์้อนใน	TM	ร้อยละ	95	ไดิ์้	taxane,	AC		MF	พบใน	TM	มากกว่าค้อ	พบร้อยละ	29.6	BCT	ร้อย

ละ	11.8	พบ	LVI	ใน	BCT	ร้อยละ	52.8	TM	ร้อยละ	34.3	LN+2-3	BCT	พบน้อยกว่าค้อ	ร้อยละ	36.3	TMM	

ร้อยละ	51.9	LR	พบใน	BCT	ร้อยละ	2.8	TM	ร้อยละ	4.6	RR	พบ	ร้อยละ	3.3	และร้อยละ	10.1	DM	พบร้อย

ละ	9.4	และร้อยละ	19.4	ต่ามลำาดัิ์บ	ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อการรักษาค้อการมี	LVI+	ซึ่่�งทำาให้ผ่ลการรักษาทดิ์ลอง	

และ	TM	มีผ่ลรักษาไม่ดีิ์เท่า	BCT	โดิ์ย	5yr	LRRFS	ในกลุ่มที�ไม่มี	LVI	ร้อยละ	95.5	เทียบกับร้อยละ	88.8	ใน	

LVI+	BCT	ร้อยละ	94.6	เทียบกับ	TM	ร้อยละ	87.7	5yr	DFS	ใน	LVI-	เทียบกับ	LVI+	ร้อยละ	90.3	และร้อย

ละ	82.3	BCT	เทียบกับ	TM		คอ้	ร้อยละ	89.5	และร้อยละ	80.4	5yr	OS	ใน	LVI-	เทียบกับ	LVI+	ค้อ	ร้อยละ	

95.8	และร้อยละ	88.2	BCT	เทียบกับ	TM	ค้อ	ร้อยละ	95	และร้อยละ	87.8	5yr	RRRFS	ใน	BCT	เทียบกับ	

TM	ค้อ	ร้อยละ	96.6	และร้อยละ	89.6	แต่่	LR	ไม่แต่กต่่างกันระหว่าง	BCT	และ	TM

	 Adkins	 และคณะ(25)	ศ่กษาผ่ลการรักษา	 TN	 ระหว่างการทำา	 BCT,	 TM	 ปี	 ค.ศ.	 1980-2007	 ใชุ้	

margin	negative	(-)	>2	มม.	โดิ์ย	margin-	ร้อยละ	93	ใน	1,325	ราย	ร้อยละ	49	ทำา	BCT	ร้อยละ	51	ทำา	

TM	และร้อยละ	33	ได้ิ์	PMRT	อายุเฉลี�ย	48	ปี	ขึ้นาดิ์เฉลี�ย	2.5	ซึ่ม.	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	62	เดิ์้อน	ไดิ์้	anthracyclin	

หร้อ	taxane	ร้อยละ	87.4	พบ	LRR	ร้อยละ	28	DM	ร้อยละ	43	DM	และ	LRR	ร้อยละ	45	LRR	พบร้อยละ	

30	ใน	TM	ร้อยละ	26	ใน	BCT	DM	พบร้อยละ	51	ใน	TM	ร้อยละ	35	ใน	BCT	ระยะเวลาเกิดิ์	LRR	ใน	BCT	

2	ปี	TM	1.7	ปี	ระยะเวลาที�เกิดิ์	DM	ใน	BCT	2.1	ปี	TM	2	ปี	LRRFS	TM	และ	BCT	ไม่แต่กต่่างกัน	HR	1.07	

ปัจจัยที�มีผ่ลต่่อ	LRRFS	การได้ิ์	CMT	ที�ไม่มี	anthracyclin	หร้อ	Taxane	HR	2.01	LVI+		HR	1.93	Margin+		

HR	1.89	ในกลุ่ม	BCT	ปัจจัยนอกเหน้อจากที�กล่าวค้อ	อายุมากกว่า	50	HR	0.66	N
1
	เทียบกับ	N

0
	HR	1.48	

ปัจจัยอ้�นในกลุ่ม	TM	ค้อ	gr3	เทียบกับ	gr1-2	HR	1.94	DMFS	TM	เทียบกับ	BCT	HR	1.32	อายุมากกว่า	50	

HR	0.74	การไดิ์้	CMT	ที�ไม่มี	anthracyclin	หรอ้	Taxane	HR	1.68	T2-4	เทียบกับ	T1	HR	1.63	LVI+	เทียบ

กับ	LVI-	1.62	N1	เทียบกับ N0
 
HR	1.44	Margin+	เทียบกับ	–HR	1.49	OS	TM	เทียบกับ	BCT	HR	1.22	

T2-4	เทียบกับ	T1	HR	1.66	LVI+	เทียบกับ	LVI-	HR	1.56	N1
 
เทียบกับ	N0	HR	1.45		gr3	เทียบกับ	gr1,	2	

HR	1.36	การไดิ์้	CMT	ที�ไม่มี	anthracyclin	หร้อ	Taxane	HR	1.4

	 Kim	และคณะ(26)	เปรียบเทียบการทำา	BCT	ใน	TN	และ	non-TN	ปี	ค.ศ.	2000-2010	ไม่มีใครไดิ์้	

trastuzumab	boost	whole	breast	10	Gy	ต่รวจต่ิดิ์ต่าม	57	เดิ์้อน	จำานวน	1,533	ราย	เป็น	non-TN	

1,212	ราย	TN	321	ราย	อายุน้อยกว่า	35	ปี	ใน	TN	ร้อยละ	15.9	non-TN	ร้อยละ	4.6	T2	ใน	TN	ร้อยละ	

37.4	non-TN	ร้อยละ	21	N0	ใน	ร้อยละ	89.9	non-TN	ร้อยละ	75.5	gr3	TN	ร้อยละ	66.8	non-TN	ร้อย

ละ	15.4	CMT	ใน	TN	ร้อยละ	87.9	non-TN	ร้อยละ	60	LRR	TN	ร้อยละ	2.2	non-TN	ร้อยละ	2.3	เสียชีุวิต่

ใน	TN	ร้อยละ	4	non-TN	ร้อยละ	3.2	ผ่ลการรักษา	BCT	ใน	TN	และ	non-TN	ไม่แต่กต่่างกัน

	 Kennecke	และคณะ(27)	ศก่ษา	DM	ในแต่่ละ	subtypes	ชุ่วงปี	ค.ศ.	1986-1992	จำานวน	3726	ราย	

เป็น	LA	ร้อยละ	44	LB	ร้อยละ	24	LB/HER2	ร้อยละ	6.5	HER2	ร้อยละ	7.1	basal-like	ร้อยละ	9.8	TN-non	

basal	ร้อยละ	8.5	ต่รวจติ่ดิ์ต่าม	14.8	ปี	อายุเฉลี�ย	LA	62	ปี	HER2	56	ปี	TN	53	ปี	N0	TN	ร้อยละ	59.4	
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HER2	ร้อยละ	42.9	LB/HER2	ร้อยละ	42	LVI	LA	ร้อยละ	37.7	HER2	ร้อยละ	53	LB/HER2	ร้อยละ	60.1	

gr3	LA	ร้อยละ	33.5	HER2 ร้อยละ	76.3	basal-like	ร้อยละ	86.4	10yr	OS	LA	ร้อยละ	70	LB	ร้อยละ	54.4		

LB/HER2	ร้อยละ	46.1	HER2	ร้อยละ	48.1	basal-like	ร้อยละ	52.6	TN-non	basal	ร้อยละ	62.6	surviv-

al	หลังจาก	DM		LA	2.2	ปี	LB1.6	ปี	LB/HER2	1.3	ปี	HER2	0.7	ปี		basal-like	0.5	ปี	TN-non	basal	0.9	

ปี	TN-non	basal	0.9	ปี	15	yr	DM	LA	27-8	ปี	LB	ร้อยละ	42.9		LB/HER2	ร้อยละ	47.9	HER2	ร้อยละ	

51.4	basal-like	ร้อยละ	43.1	TN-	non	basal	ร้อยละ	35.1	basal-like,	TN	–nonbasal,	HER2	เกิดิ์	DM	

ภิายใน	5	ปี	luminal	เกิดิ์ต่่อเน้�องจน	15	ปี	โดิ์ย	LB	มี	DM		เท่ากับ	TN	ในปีที�	15	LA	พบ	DM	bone	ร้อย

ละ	18.7	liver	ร้อยละ	7.9	pleura	และ	peritoneum	ร้อยละ	7.8	lung	ร้อยละ	6.7	distant	node	ร้อย

ละ	4.5	brain	ร้อยละ	2.2		LB	พบ	bone	ร้อยละ	30.4	pleura,	peritoneum	ร้อยละ	14.7	liver	ร้อยละ	

13.8	lung	ร้อยละ	13.4	distant	node	ร้อยละ	9.6	brain	ร้อยละ	4.7		LB/HER2	พบ	bone	ร้อยละ	30.9	

liver	ร้อยละ	21.3	lung	ร้อยละ	17.7	pleura,	peritoneum	ร้อยละ	16	distant	node	ร้อยละ	10.5	brain	

ร้อยละ	7.9	HER2	พบ	bone	ร้อยละ	30.1	lung	ร้อยละ	24.1	liver	ร้อยละ	23.3	pleura,	peritoneum	

ร้อยละ	16.2	brain	ร้อยละ	14.3	distant	node	ร้อยละ	13	basal-like	พบ	lung	ร้อยละ	18.5	distant	

node	ร้อยละ	17.2	bone	ร้อยละ	16.6	pleura	peritoneum	ร้อยละ	12.8	brain	ร้อยละ	10.9	liver	ร้อย

ละ	9.3	TN-non	basal	พบ	bone	ร้อยละ	15.1	lung	ร้อยละ	12.5	distant	node	ร้อยละ	12.3	liver	ร้อย

ละ	10.7	pleura	peritoneum	ร้อยละ	9.2	brain	ร้อยละ	7.2	bone	metastasis	พบมาที�สุดิ์ใน	LB/HER2,	

LB,	HER2	ร้อยละ	21.3	พบน้อยที�สุดิ์ใน	LA	ร้อยละ	7.9	lung	พบมากใน	HER2	ร้อยละ	24.1	TN	ร้อยละ	

18.5	พบน้อยที�สุดิ์	LA	ร้อยละ	6.7	pleura,	peritoneum	พบมากที�สุดิ์ใน	HER2	ร้อยละ	16.2	พบน้อยที�สุดิ์

ใน	LA	ร้อยละ	7.8	distant	node	พบมากที�สุดิ์ใน	TN	พบน้อยใน	LA	ร้อยละ	4.5	brain	พบมากที�สุดิ์ใน	

HER2	ร้อยละ	14.3	TN	ร้อยละ	10.9	พบน้อยที�สุดิ์ใน	LA	ร้อยละ	2.2	bone	เม้�อเทียบกับ	LA		TN	HR	0.4		

อายุมากกว่า	50	HR	0.6	 liver	 ถ้าเทียบกับ	LA	LB/HER2	HR	2.3	HER2	1.7	CMT	HR	2.3	LVI+HR1.4	

Basal		HR0.5	T3-4	HR	0.5	lung		เม้�อเทียบกับ	LA	HER2	HR	3.2	basal-like	HR	2.5	TN–nonbasal	

2.1LB	/HER2	2.0	distal	node	เม้�อเทียบกับ	LA		TN	HR	2.9	CMT	HR	2.1	brain	เม้�อเทียบกับ	LA		HER2		

HR5.3	TN	HR3.6	LB	/HER2	HR	2.1	T3-4HR	0.2	อายุมากว่า	50	ปี	HR0.5
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บทำสร์ป
	 โดิ์ยสรุปผ่ลการรักษา	luminal	A	ดีิ์ที�สุดิ์	HER2	และ	TN	ไดิ์้ผ่ลการรักษาแย่ที�สุดิ์	การเล้อกวิธีผ่่าต่ัดิ์

มีผ่ลต่่อ	LR,	OS,	DFS	โดิ์ยใน	TN	การทำา	TM,	TM+	PMRT	ไดิ์้ผ่ลการรักษาแย่กว่า	BCT		เพียงบางรายงาน

ที�ไดิ์้ผ่ลการรักษาเท่ากันใน	HER2	การทำา	BCT	เพิ�มความเสี�ยงต่่อการเกิดิ์	LR	เม้�อเทียบกับ	TM	แม้ว่าจะไดิ์้	

trastuzumab	ก็ต่าม	นอกจากนี�การต่รวจต่ิดิ์ต่ามก็ควรแต่กต่่างกัน	TN	และ	HER2	มีโอกาสเกิดิ์	recurrence	

มากที�สุดิ์ใน	2-3	ปีแรก	หลัง	5	ปีโอกาสเกิดิ์ลดิ์ลงอย่างมาก	จ่งควรเฝ่้าระวังในชุ่วงนี�	ต่่างกับ	Luminal	ซึ่่�งมี

โอกาสเกิดิ์	recurrence	สมำ�าเสมอจนถ่ง	20	ปี
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กั้�รว�งอุปกั้รณ์ชื้่�ต้ำ�แหนิ�ง
โดยใชื้�ภ�พที่�งรังส่วิที่ย�นิำ�ที่�ง

เพ้�อว�งแผู้นิในิกั้�รผู้��ต้ัด
มะเร็งเต้��นิมหลังจ�กั้

ได�รับักั้�รรักั้ษ�ด�วยกั้�รให�ย�
กั้�อนิกั้�รผู้��ต้ัด 

(imaging-guided localization 
after neoadjuvant therapy)

สมีชนินท์ำ  พิพัฒน์ผจัง

บทำนำา
การรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนผ่่าตั่ดิ์	 (neoadjuvant	 therapy)	 ในผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมเป็นการรักษา

มาต่รฐานสำาหรับผ้่่ปว่ยมะเรง็เต่า้นมที�มกีารลกุลามขึ้องโรค	(locally	advanced	breast	cancer,	LABC)	และ

ผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	inflammatory	(inflammatory	breast	cancer)	เพ้�อลดิ์ขึ้นาดิ์ขึ้องก้อนมะเร็งและ

ทำาให้การรักษามีประสิทธิภิาพมากขึ้่�น	 นอกจากนี�	 ในปัจจุบันไดิ์้มีการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าต่ัดิ์ในกลุ่ม

ผ่่้ป่วยที�มีก้อนมะเร็งเต่้านมขึ้นาดิ์ใหญ่ที�ต่้องการการรักษาดิ์้วยการผ่่าต่ัดิ์แบบสงวนเต่้านมและผ่่้ป่วยมะเร็ง

เต่้านมระยะเริ�มต่้นจำานวนมากขึ้่�น

การต่อบสนองต่่อการ	รักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าต่ัดิ์เป็นปัจจัยหน่�งที�สำาคัญในการพยากรณ์โรค	

(prognostic	 factor)	 โดิ์ยพบว่าการต่อบสนองทางพยาธิวิทยาแบบสมบ่รณ์	 (pathologic	 complete	

response,	 pCR)	 หลังการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าต่ัดิ์	 จะชุ่วยเพิ�มอัต่ราการอย่่รอดิ์โดิ์ยปราศจากโรค	

(disease-free	survival,	DFS)	และอัต่ราการอย่่รอดิ์โดิ์ยรวม	(overall	survival,	OS)	โดิ์ยเฉพาะกลุ่มขึ้อง

มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	HER-2	positive	และ	triple	negative	ซึ่่�งต่อบสนองไดิ์้ดิ์ีต่่อการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อน
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ผ่่าต่ัดิ์	โดิ์ยมีรายงานว่าพบอัต่ราการเกิดิ์	pCR	ไดิ์้มากกว่าร้อยละ	60(1-3)	ดิ์ังนั�นการประเมินการต่อบสนองต่่อ

การรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าต่ัดิ์จง่มีความสำาคัญทั�งในแง่ขึ้องการพยากรณ์โรคและการวางแผ่นการรักษา

การประเมีนิการตอบสนองของก�อนมีะเรง็ตอ่การรกัษาด�วยการใหิ�ยาก่อนการผา่ตัดแลีะ
การวางแผนการรักษาก่อนการผ่าตัด
	 การประเมนิการต่อบสนองต่่อการรกัษาดิ์ว้ยการใหย้ากอ่นผ่่าต่ดัิ์รวมถง่การประเมนิกอ้นมะเรง็ที�เหลอ้

อย่่มีความท้าทายและซึ่ับซึ่้อนเน้�องจากมีการเปลี�ยนแปลงหลังการรักษาที�เกิดิ์ขึ้่�นเชุ่น	 ภิาวะการอักเสบ	

(inflammation),	 การเกิดิ์พังผ่้ดิ์	 (fibrosis)	 และการต่ายขึ้องเน้�อเย้�อมะเร็ง	 (necrotic	 tumor)	 เป็นต่้น	

โดิ์ยพบว่าความแม่นยำาในการประเมินการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ในการต่รวจ

เต่า้นมดิ์ว้ยแมมโมแกรม	(mammography)	ประมาณรอ้ยละ	74	การต่รวจเต่า้นมดิ์ว้ยอลัต่ราซึ่าวดิ์	์ประมาณ

ร้อยละ	 80	 และการต่รวจเต้่านมด้ิ์วยคล้�นแม่เหลก็ไฟื้ฟ้ื้า	 (magnetic	 resonance	 imaging,	MRI)	 ประมาณ

ร้อยละ	84(4-6) 

	 ปัจจุบันการต่รวจเต่้านมด้ิ์วยคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าเป็นการต่รวจที�สามารถประเมินการต่อบสนองต่่อ

การรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าตั่ดิ์ได้ิ์แม่นยำามากที�สุดิ์	 รวมถ่งชุ่วยในการพยากรณ์การต่อบสนองทางพยาธิ

วิทยาแบบสมบ่รณ์	 (pathologic	 complete	 response,	 pCR)	 ไดิ์้ดิ์ีที�สุดิ์	 แต่่อย่างไรก็ต่ามปัจจุบันยังไม่มี

คำาแนะนำามาต่รฐานในการต่รวจต่ิดิ์ต่ามภิาพทางรังสีวิทยาหลังการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนผ่่าต่ัดิ์	 รวมถ่ง

การประเมินดิ์้วยภิาพทางรังสีวิทยาอาจทำาให้มีการประเมินขึ้นาดิ์ขึ้องรอยโรคที�มากกว่าความเป็นจริง	

(overestimation)	และน้อยกว่าความเป็นจริง	(underestimation)	ไดิ์้(7)

	 สำาหรับสาเหตุ่ที�ทำาให้การประเมินขึ้นาดิ์ขึ้องรอยโรคมากกว่าความเป็นจริงหลังจากการรักษาด้ิ์วย

การให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ประกอบด้ิ์วย(8)

	 1.	 การเกิดิ์พังผ่้ดิ์หร้อการอักเสบหลังการรักษา	 (fibrosis	 and	 Inflammatory	 change)	 ทำาให้

การต่รวจด้ิ์วยแมมโมแกรมหร้ออัลต่ราซึ่าวด์ิ์อาจจะแยกระหว่างการเปลี�ยนแปลงหลังการรักษากับมะเร็ง

ที�เหลอ้อย่่ไดิ์้ไม่ชุัดิ์เจน	ในขึ้ณะที�การต่รวจเต่้านมด้ิ์วยคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าอาจยังพบเป็น	late	enhancement	

โดิ์ยเฉพาะในกลุ่มขึ้องมะเร็งชุนิดิ์	luminal	ทำาให้ไม่สามารถแยกจากมะเร็งที�เหล้ออย่่ไดิ์้

	 2.	 การต่ายขึ้องเน้�อเย้�อมะเร็ง	 (necrotic	 tumor)	 พบว่าการต่ายขึ้องเน้�อเย้�อมะเร็งอาจจะ

แสดิ์งลักษณะเป็นก้อนเน้�อจากการต่รวจทางรังสีวิทยาเต่้านม	แต่่มักจะไม่เห็นการ	enhancement	ที�ชุัดิ์เจน	

แต่่อย่างไรก็ต่ามก็ยังไม่สามารถแยกกับมะเร็งที�เหล้ออย่่ไดิ์้	โดิ์ยเฉพาะมะเร็งชุนิดิ์	mucinous

	 3.	ก้อนเน้�อชุนิดิ์ธรรมดิ์าที�ยังเหล้ออย่่	 (residual	benign	masses)	พบว่าหลังจากไดิ์้รับการรักษา

ดิ์้วยยาเคมีบำาบัดิ์ทั�งก้อนเน้�อชุนิดิ์ธรรมดิ์าและก้อนมะเร็งมักจะมีขึ้นาดิ์ลดิ์ลง	 โดิ์ยก้อนมะเร็งจะมีขึ้นาดิ์ลดิ์ลง

มากกว่า	

	 ในทางต่รงกันขึ้้าม	 สาเหตุ่ที�ทำาให้การประเมินขึ้นาดิ์ขึ้องรอยโรคน้อยกว่าความเป็นจริงหลังจาก

การรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ประกอบดิ์้วย

	 1.	มะเร็งชุนิดิ์ที�ให้ลักษณะเป็นแบบที�ไม่ใชุ่ก้อน	 (non	mass)	 เชุ่น	มะเร็งชุนิดิ์	 lobular	 (invasive	
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lobular	carcinoma)	มะเร็งชุนิดิ์	luminal	และมะเร็งชุนิดิ์	HER2-negative	เป็นต่้น	ดิ์ังนั�นจง่ต่้องระวังเร้�อง

ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องมะเร็งที�มักจะมีขึ้นาดิ์ใหญ่กว่าที�เห็นจากการต่รวจทางรังสีวิทยาเต้่านมสำาหรับผ่่้ป่วยกลุ่มนี�

	 2.	 มะเร็งชุนิดิ์ที�มีการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนการผ่่าตั่ดิ์แบบ	 nonconcentric	

shrinkage	ซึ่่�งมักจะพบในมะเร็งชุนิดิ์	luminal

	 3.	 การรักษาด้ิ์วยยากลุ่ม	 antiangiogenic	 เชุ่น	 ยาชุนิดิ์	 taxanes	 และ	 anthracyclines	 ที�มี	

antivascular	 effect	 ทำาให้พบ	 enhancement	 ขึ้องก้อนมะเร็งน้อยลง	 รวมถ่งเห็นเป็นลักษณะขึ้อง	

late	 enhancement	 ไดิ์้	 ดิ์ังนั�นในการประเมินการต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยการต่รวจเต่้านมดิ์้วย

คล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าในผ่่้ป่วยกลุ่มนี�จ่งควรมี	 dynamic	 sequences	 หลังจากมีการฉีดิ์สารท่บรังสีอย่างน้อย	

360	วินาทีเพ้�อการประเมินการต่อบสนองต่่อการรักษาและการวางแผ่นการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้แม่นยำามากขึ้่�น

	 การวางแผ่นการรักษาสำาหรับผ่่้ป่วยที�ได้ิ์รับการรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนการผ่่าตั่ดิ์ข่ึ้�นอย่่กับขึ้อบเขึ้ต่

ขึ้องรอยโรคที�วินิจฉัยแรกเริ�มร่วมกับขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องรอยโรคที�เหล้ออย่่หลังจากได้ิ์รับการรักษาด้ิ์วยยาเคมีบำาบัดิ์	

นอกจากนี�การวาง	 radiopaque	 clip	 บริเวณที�มีความผ่ิดิ์ปกต่ิต่ั�งแต่่มีการตั่ดิ์ชิุ�นเน้�อไปต่รวจ	 เพ้�อชุ่วยระบุ

ต่ำาแหน่งขึ้องก้อนมะเร็งซึ่่�งอาจมีขึ้นาดิ์เล็กลงหลังจากไดิ์้รับยาเคมีบำาบัดิ์รวมถ่งชุ่วยในการประเมินทางพยาธิ

วิทยาที�บริเวณ	tumor	bed	ไดิ์้(9)

	 สำาหรับรอยโรคที�เป็นหินป่นที�ยังคงเหล้ออย่่หลังการรักษา	 อาจเกิดิ์จากมะเร็งที�ยังคงเหล้ออย่่	 การ

เปลี�ยนแปลงหลังการรักษาหร้อการต่ายขึ้องเซึ่ลล์มะเร็ง	 (tumor	 necrosis)	 โดิ์ยที�การต่รวจเต่้านมดิ์้วย

คล้�นแมเ่หลก็ไฟื้ฟื้า้ในกรณีนี�กไ็มส่ามารถแยกสาเหตุ่ขึ้องหนิปน่ดิ์งักลา่วไดิ์	้ดัิ์งนั�นหลายการศก่ษาจง่แนะนำาให้

ทำาการผ่่าต่ัดิ์หินป่นที�ยังคงเหล้ออย่่ออกทั�งหมดิ์(7)

	 ในปัจจุบันไดิ์้มีการศ่กษาถ่งการต่ัดิ์ชุิ�นเน้�อบริเวณ	tumor	bed	หร้อส่วนที�คิดิ์ว่าเป็นรอยโรคที�เหล้อ

อย่่หลังจากการรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนการผ่่าตั่ดิ์โดิ์ยใชุ้ภิาพทางรังสีวิทยานำาทางเพ้�อประเมินมะเร็ง

ที�เหล้ออย่่	 และนำาไปวางแผ่นในการรักษาดิ์้วยยาเคมีบำาบัดิ์แบบ	de	 escalation	 ในกลุม่ผ่่้ป่วยที�ต่อบสนอง

ได้ิ์ดิ์ี	 รวมถ่งการงดิ์การผ่่าต่ัดิ์ในกลุ่มผ่่้ป่วย	 exceptional	 responders	 ที�มีการต่อบสนองทางพยาธิวิทยา

แบบสมบ่รณ์จากการตั่ดิ์ชุิ�นบริเวณ	tumor	bed	หร้อรอยโรคที�เหล้ออย่่(7)	 โดิ์ยจากการศ่กษาขึ้อง	Tasoulis	

et	al.(10)	พบวา่การต่ดัิ์ชุิ�นเน้�อด้ิ์วยเคร้�องดิ์ด่ิ์สุญญากาศ	(vacuum	assisted	biopsy)	โดิ์ยใชุภ้ิาพทางรงัสวีทิยา

นำาทาง	ที�บริเวณ	tumor	bed	ที�มีขึ้นาดิ์น้อยกว่า	2	ซึ่ม.	และไดิ์้จำานวนชุิ�นเน้�ออย่างน้อย	6	ชุิ�นจะสามารถ

ทำานายมะเรง็ที�เหลอ้อย่ไ่ด้ิ์แมน่ยำาและนา่เชุ้�อถอ้	แต่่อยา่งไรกต็่ามการรกัษาในรป่แบบนี�ยังคงต่อ้งการการศก่ษา

เพิ�มเต่ิม

การประเมีนิการตอบสนองของตอ่มีนำ�าเหิลีอ้งบรเิวณรกัแร�ทำ่�ม่ีการแพรก่ระจัายของมีะเรง็
ต่อการรักษาด�วยการใหิ�ยาก่อนการผ่าตัดแลีะการวางแผนการรักษาก่อนการผ่าตัด
	 การแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้เป็นปัจจัยหน่�งที�สำาคัญในการพยากรณ์

โรคทั�งในแง่ระยะขึ้องโรคและอัต่ราการอย่่รอดิ์โดิ์ยรวมขึ้องผ่่้ป่วย	(overall	survival)	รวมถง่ใชุ้ในการต่ัดิ์สิน

ใจในการให้การรักษาด้ิ์วยยา	(systemic	therapy)	และการฉายรังสีบริเวณทรวงอก
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	 ปัจจุบันการรักษาเกี�ยวกับต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้มีแนวโน้มที�จะเป็นการผ่่าต่ัดิ์ให้น้อยลง	 (less	

invasive)	 เพ้�อลดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนที�เกิดิ์ขึ้่�นหลังจากการรักษาโดิ์ยที�ไม่ส่งผ่ลกระทบต่่อการพยากรณ์โรค	

การผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่นทิเนล	(sentinel	lymph	node	biopsy)	จง่มีบทบาทมากข่ึ้�นและเป็นการรักษา

มาต่รฐานในการประเมินระยะขึ้องโรคบริเวณรักแร้สำาหรับมะเร็งเต่้านมที�มีขึ้นาดิ์ไม่ใหญ่มากนัก	 (T1-T2)	

ที�ไม่มีการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้อง	 รวมถ่งกรณีที�มีการสงสัยการแพร่กระจายไปยัง

ต่่อมนำ�าเหลอ้งจากการต่รวจทางรงัสวีทิยาหรอ้มกีารต่รวจชุิ�นเน้�อพบวา่มกีารแพรก่ระจายขึ้องมะเรง็ไปยงัต่อ่ม

นำ�าเหล้องไม่เกิน	2	ต่่อม(11,	12)

	 สำาหรบัผ่่ป่้วยที�มกีารต่รวจชุิ�นเน้�อพบวา่มกีารแพรก่ระจายขึ้องมะเรง็ไปยงัต่อ่มนำ�าเหลอ้ง	มกัจะไดิ์ร้บั

การรกัษาดิ์ว้ยการใหย้ากอ่นการผ่า่ต่ดัิ์เพ้�อลดิ์ระยะขึ้องโรคทั�งที�บรเิวณกอ้นที�เต่า้นมและต่อ่มนำ�าเหลอ้งที�รกัแร้	

โดิ์ยพบว่าประมาณ	ร้อยละ	40-75	ขึ้องผ่่ป้ว่ยที�ได้ิ์รบัการรกัษาดิ์ว้ยยาก่อนการผ่า่ต่ดัิ์มกีารต่อบสนองทางพยาธิ

วิทยาแบบสมบ่รณ์ขึ้องต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้(13-15)

	 การศ่กษา	 ACOSOG	 1071	 ไดิ์้ทำาการศ่กษาเกี�ยวกับการผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่นทิเนลเพียงอย่าง

เดีิ์ยวในการรักษาผ่่้ป่วยที�มีการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องและไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยการให้ยา

กอ่นการผ่า่ต่ดัิ์	โดิ์ยระบวุา่อตั่ราการเกดิิ์ผ่ลลบลวง	(false	negative	rate,	FNR)	จากการต่รวจดิ์ว้ยวธินีี�ไมค่วร

เกินร้อยละ	 10	 จ่งจะบ่งชุี�ว่าการรักษาด้ิ์วยวิธีนี�สามารถใชุ้เป็นทางเล้อกแทนการรักษาด้ิ์วยการผ่่าตั่ดิ์ต่่อมนำ�า

เหล้องออกทั�งหมดิ์	(axillary	node	dissection)	แต่่อย่างไรก็ต่ามการศ่กษานี�พบอัต่ราการเกิดิ์ผ่ลลบลวงถง่

ร้อยละ	12.6(15)	และจากการศ่กษาที�มีการวิจัยพร้อมกันหลายแห่ง	(multicenter	trials)	พบว่าอัต่ราการเกิดิ์

ผ่ลลบลวงยังคงสง่กว่าร้อยละ	10	(ต่ารางที�	1)	สาเหตุ่อาจเกิดิ์จากการต่อบสนองหลังไดิ์้รับยาเคมีบำาบัดิ์ทำาให้

เกิดิ์การเปลี�ยนแปลงการระบายขึ้องต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้เน้�องจากมีพังผ่้ดิ์เกิดิ์ขึ้่�น	 ดิ์ังนั�นจ่งไดิ์้มีการใชุ้

เทคนิคอ้�น	ๆ 	เพิ�มเต่ิมเพ้�อลดิ์อัต่ราการเกิดิ์ผ่ลลบลวงนี�	เชุ่น	การใชุ้สารในการต่รวจหาต่่อมนำ�าเหลอ้งเซึ่นทิเนล

สองชุนิดิ์	 (dual	 agent)	 ประกอบดิ์้วย	 blue	 dye	 และ	 radiocolloids	 และการผ่่าต่ัดิ์เอาต่่อมนำ�าเหล้อง

เซึ่นทิเนลออกมากขึ้่�น	(ต่ารางที�	1)(11)



179Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ตารางทำ่� 1. แสดิ์งอัต่ราการเกิดิ์ผ่ลลบลวงจากการรักษาดิ์้วยการผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่นทิเนลในกลุ่มผ่่้ป่วย

ที�มีการเปลี�ยนแปลงขึ้องต่่อมนำ�าเหล้องเป็นลบ	 (negative	 lymph	 node)	 หลังจากไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยยา

ก่อนการผ่่าต่ัดิ์(11)

Prospective 
trial

Overall FNR 
(ร�อยลีะ)

FNR แบ่งตามีจัำานวนต่อมีนำ�าเหิลีอ้งเซนทำเินลี
(ร�อยลีะ)

FNR แบ่งตามีเทำคนคิ
ในการตรวจัต่อมีนำ�าเหิลีอ้งเซนทำเินลี

1 2 3
สารชุนดิิ์เดิ์ยีว
(single	agent)

สารสองชุนดิิ์
(dual	agent)

SENTINA 14.2 24.3 18.5 7.3 16 8.6

ACOSOG 12.6 31.5 21 9.1 20.3 10.8

SN	FNAC 8.4 18.2 4.9 NR 16.0 5.2

GANEA	2 11.9 19.4 7.8 NR NR 11.9

FNR:	false	negative	rate

	 แม้ว่าการผ่่าต่ัดิ์นำาต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่นทิเนลออกอย่างน้อย	 3	 ต่่อมจะพบอัต่ราการเกิดิ์ผ่ลลบลวงต่ำ�า

เปน็ที�นา่พอใจ	แต่พ่บวา่ผ่่ป้ว่ยที�สามารถผ่่าต่ดัิ์ต่อ่มนำ�าเหลอ้งเซึ่นทิเนลออกไดิ์เ้ชุน่นี�มจีำานวนจำากดัิ์	และอยา่งไร

กต็่ามต่อ่มนำ�าเหลอ้งที�พบการแพรก่ระจายขึ้องมะเรง็กอ่นการรกัษาอาจจะไมใ่ชุ่ต่อ่มนำ�าเหลอ้งเซึ่นทเินลที�ต่รวจ

พบหลังจากไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์(16-18)

	 ดิ์ังนั�นปัจจุบันจ่งมีเทคนิคในการผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้แบบเฉพาะที�	 (targeted	axillary	

dissection,	TAD)	ซึ่่�งเป็นการผ่่าต่ัดิ์นำาต่่อมนำ�าเหล้องที�พบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งก่อนการรักษาด้ิ์วยการ

ให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ที�มีการระบุต่ำาแหน่งไว้	(metastatic	clipped	node)	ร่วมกับการผ่่าตั่ดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่

นทเินล	โดิ์ยจากการศก่ษาพบวา่เทคนคินี�สามารถลดิ์อตั่ราการเกดิิ์ผ่ลลบลวงไดิ์โ้ดิ์ยพบอตั่ราการเกดิิ์ผ่ลลบลวง

อย่่ที�ร้อยละ	2-6.8(16,	17,	19,	20)

การวางอป์กรณ์ช่�ตำาแหิน่งโดยใช�ภาพทำางรังส่วิทำยานำาทำางเพ้�อวางแผนในการผ่าตัด
	 การต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ในปัจจุบันไดิ์้ผ่ลดิ์ีมาก	 ทำาให้การรักษาดิ์้วย

การผ่่าตั่ดิ์แบบสงวนเต้่านมมีบทบาทมากข่ึ้�นในการรักษาผ่่้ป่วยกลุ่มนี�ดิ์ังนั�นการวางอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งโดิ์ยใชุ้

ภิาพทางรังสีวิทยานำาทางจ่งมีบทบาทสำาคัญที�จะชุ่วยให้การผ่่าต่ัดิ์แบบสงวนเต่้านมทำาไดิ์้สะดิ์วกและมี

ประสิทธิภิาพมากขึ้่�น	 ในอดิ์ีต่ที�ผ่่านมาการวางอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งเพ้�อวางแผ่นในการผ่่าต่ัดิ์มีเพียงการใส่ลวดิ์

นำาทาง	(wire	localization)	แต่่ในปัจจุบันไดิ์้มีการพัฒนาอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งในร่ปแบบอ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์นำาทาง	

(nonwire	localization)	ซึ่่�งอาจจะทำาให้สะดิ์วกในการใชุ้งานมากขึ้่�น(21)

	 ขึ้ั�นต่อนในการวางแผ่นการวางอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งโดิ์ยใชุ้ภิาพทางรังสีวิทยานำาทาง	รังสีแพทย์จะต่้อง

ทบทวนภิาพทางรังสวีทิยาที�เกี�ยวขึ้อ้งรวมถง่ผ่ลการต่รวจทางพยาธวิทิยาจากการต่รวจชิุ�นเน้�อเพ้�อประเมนิรอย

โรคที�จะวางอปุกรณช์ุี�ต่ำาแหนง่	จากนั�นเลอ้กรป่แบบการต่รวจทางรงัสวีทิยาที�ดิ์ทีี�สดุิ์ที�จะใชุ้ในการนำาทางซึ่่�งขึ้่�น
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อย่่กับร่ปแบบขึ้องรอยโรค	 หากเห็นไดิ์้ชุัดิ์ในหลายร่ปแบบ	 การใชุ้อัลต่ราซึ่าวดิ์์ในการนำาทางจะเป็นวิธีการที�

ทำาได้ิ์ง่ายและสะดิ์วกมากที�สดุิ์	หลงัจากที�มกีารวางอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งจะมีการถ่ายภิาพแมมโมแกรมเพ้�อยน้ยัน

ต่ำาแหน่งขึ้องอุปกรณ	์เม้�อมกีารผ่า่ต่ดัิ์นำาชุิ�นเน้�อที�ต่อ้งการออกมาแล้วการระบุทิศทางขึ้องชุิ�นเน้�อและนำาไปถ่าย

ภิาพทางรังสีวิทยา	 (specimen	 radiograph)	 เพ้�อประเมินรอยโรคจะชุ่วยให้ศัลยแพทย์ทราบว่ารอยโรคที�

ต่อ้งการไดิ์น้ำาออกมาเรยีบร้อยดิ์หีร้อไม่	ต้่องมกีารผ่า่ต่ดัิ์ทางส่วนไหนเพิ�มเต่มิหรอ้ไม่	สำาหรบับางกรณีที�มคีวาม

ซัึ่บซึ่้อนในการรักษา	 การปร่กษาหาร้อกับศัลยแพทย์เพ้�อชุ่วยกันวางแผ่นการรักษาจะทำาให้การรักษามี

ประสิทธิภิาพและเกิดิ์ประโยชุน์ส่งสุดิ์ต่่อผ่่้ป่วย(21)

เทำคนิคแลีะอป์กรณ์ทำ่�ใช�ในการช่�ตำาแหิน่งรอยโรคทำั�งท่ำ�บริเวณเต�านมีแลีะรักแร�
	 อปุกรณท์ี�ใชุใ้	นการชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคที�สามารถใชุไ้ดิ์ทั้�งที�บรเิวณเต่า้นมและรกัแรแ้บง่เปน็	2	กลุม่ใหญ่

ดิ์ังนี�

	 1.	การชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้ลวดิ์นำาทาง	(wire	localization	technique)(21)

การชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคโดิ์ยใชุล้วดิ์นำาทางเป็นเทคนคิที�มกีารใชุอ้ยา่งแพรห่ลายมาเปน็เวลานานในการชุี�ต่ำาแหนง่

รอยโรคเพ้�อชุ่วยในการวางแผ่นการผ่่าต่ัดิ์	 โดิ์ยการวางต่ำาแหน่งลวดิ์สามารถใชุ้ร่วมกับภิาพทางรังสีวิทยาไดิ์้

หลากหลายทั�งแมมโมแกรม	อลัต่ราซึ่าวด์ิ์	การต่รวจด้ิ์วยคล้�นแมเ่หลก็ไฟื้ฟ้ื้า	(magnetic	resonance	imaging,	

MRI)	และการต่รวจดิ์้วยเคร้�องเอกซึ่เรย์คอมพิวเต่อร์	(computed	tomogram,	CT)	ในการนำาทาง	

	 ขึ้ั�นต่อนในการวางลวดิ์นำาทางจะต่อ้งมกีารใชุ้เขึ้ม็นำารว่มกับภิาพทางรงัสวีทิยาในการวางต่ำาแหนง่ลวดิ์

ใหต้่รงกับรอยโรคที�ต่อ้งการจะผ่่าตั่ดิ์และหากรอยโรคมีขึ้นาดิ์ใหญ่มากกว่า	2	ซึ่ม.	รอยโรคมากกว่าหน่�งรอยโรค	

หร้อหินป่นที�มีลักษณะน่าสงสัยที�กระจายอย่่เป็นบริเวณกว้างหร้อเป็นแบบ	 segmental	 อาจจะต่้องมีการใส่

ลวดิ์นำาทางมากกว่าหน่�งอนัใสเ่ปน็ลกัษณะ	bracket	เพ้�อใหค้รอบคลุมรอยโรคทั�งหมดิ์ที�ต่อ้งการผ่า่ตั่ดิ์	โดิ์ยไม่มี

ขึ้้อจำากัดิ์เร้�องระยะห่างระหว่างลวดิ์นำาทางแต่่ละอัน

	 เน้�องจากการชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคโดิ์ยใชุล้วดิ์นำาทางจะมสีว่นขึ้องลวดิ์ที�เหลอ้อย่บ่รเิวณดิ์า้นนอกเต่า้นม

ขึ้องผ่่้ป่วย	(ร่ปที�	1	และรป่ที�	2)	ดัิ์งนั�นการวางลวดิ์นำาทางจ่งควรใส่ในวันเดิ์ียวกันกับที�มีการผ่่าต่ัดิ์เพ้�อป้องกัน

การขึ้ยับต่ำาแหน่งขึ้องลวดิ์นำาทาง	แต่อ่ย่างไรก็ต่ามข่ึ้�นอย่่กบัความพรอ้มขึ้องหน่วยงานซึ่่�งอาจมีการปรับเพ้�อให้

เหมาะสมต่่อสภิาพแวดิ์ล้อมและบริบทในการทำางานไดิ์้

	 ขึ้อ้ดิ์ขีึ้องการชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคโดิ์ยใชุล้วดิ์นำาทางคอ้	มปีระสทิธภิิาพ	โดิ์ยพบวา่อตั่ราที�ทำาใหข้ึ้อบเขึ้ต่

ขึ้องก้อนปราศจากมะเร็งจากการนำาทางด้ิ์วยวิธีนี�อย่่ในชุ่วงร้อยละ	 71-87	 ร่วมกับมีราคาย่อมเยาว์เม้�อเทียบ

กับการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคดิ์้วยวิธีอ้�น

	 ขึ้อ้เสยีขึ้องการชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคโดิ์ยใชุล้วดิ์นำาทางคอ้การที�จะต่อ้งมกีารวางลวดิ์นำาทางในวนัที�มีการ

ผ่่าต่ัดิ์ทำาให้อาจเกิดิ์ความล่าชุ้าในบางขึ้ั�นต่อนและอาจทำาให้เกิดิ์ปัญหาต่่อต่ารางการใชุ้ห้องผ่่าต่ัดิ์	 นอกจากนี�

ผ่่ป่้วยอาจจะมอีาการเจบ็บรเิวณที�มกีารวางลวดิ์นำาทางไว้และอาจเกดิิ์เป็นก้อนเลอ้ดิ์	 (hematoma)	บรเิวณนั�น	

รวมถ่งอาจมีภิาวะแทรกซ้ึ่อนที�เกิดิ์ข่ึ้�นจากการที�ลวดิ์นำาทางหักหร้อมีการเคล้�อนไปจากต่ำาแหน่งเดิิ์ม	 (wire	

transection	and	migration)	เชุ่น	การเคล้�อนต่ำาแหน่งขึ้องลวดิ์นำาทางไปในชุ่องทรวงอกทำาให้เกิดิ์ภิาวะลม
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รั�วออกจากถุงลมเขึ้้าไปในชุ่องเย้�อหุ้มปอดิ์	 (pneumothorax)	 นอกจากนี�การเล้อกต่ำาแหน่งทางเข้ึ้าขึ้องลวดิ์

นำาทางไดิ์ร้บัการกำาหนดิ์โดิ์ยรงัสแีพทยผ์่่ท้ำาหตั่ถการซึ่่�งอาจจะไมต่่รงกบัต่ำาแหนง่ที�ศลัยแพทยต์่อ้งการเปดิิ์แผ่ล

ในการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้

	 สำาหรบัการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุล้วดิ์นำาทางที�บรเิวณรักแรน้ั�นไม่ไดิ์ร้บัความนิยมมากนักเน้�องจาก

อาจเกดิิ์ภิาวะแทรกซึ่อ้นไดิ์ม้ากกวา่ที�บรเิวณเต่า้นมเพราะเปน็ต่ำาแหนง่ที�มลีกัษณะทางกายภิาพที�ซัึ่บซึ่อ้นและ

มีโครงสร้างที�สำาคัญเชุ่น	 brachial	 plexus	 และหลอดิ์เล้อดิ์แดิ์งและดิ์ำาบริเวณรักแร้	 (axillary	 artery	 and	

vein)	 รวมถ่งมีโอกาสที�ลวดิ์นำาทางจะมีการเคล้�อนไปจากต่ำาแหน่งเดิ์ิมไดิ์้มากกว่าต่ำาแหน่งที�เต่้านมเน้�องจาก

เป็นบริเวณที�มีการเคล้�อนไหวมาก(11)

รูปทำ่� 1.	ก.	และ	ขึ้.	เป็นภิาพแสดิ์งลวดิ์พร้อมเขึ้็มที�ใชุ้นำาทางในการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคเพ้�อวางแผ่นในการผ่่าต่ัดิ์

โดิ์ยบริเวณปลายขึ้องลวดิ์จะมีลักษณะที�แต่กต่่างกัน		ก.	เป็นลักษณะแบบต่ะขึ้อ	(hook)	และ	ขึ้.	เป็นลักษณะ

แบบเคร้�องหมายถก่		ค.	เปน็ภิาพแสดิ์งลกัษณะขึ้องลวดิ์ที�เหลอ้อย่น่อกเต่า้นมขึ้องผ่่ป้ว่ย	ซึ่่�งอาจทำาใหไ้มส่ะดิ์วก

สบายและต่้องมีการระมัดิ์ระวังเร้�องขึ้องการเคล้�อนที�ขึ้องลวดิ์จากต่ำาแหน่งเดิ์ิม

ภิาพถ่ายโดิ์ย	ผ่ศ.	พญ.สมชุนินท์	พิพัฒน์ผ่จง
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รูปทำ่� 2.	ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	42	ปี	ได้ิ์รับการวินิจฉัยว่าเป็น	triple	negative	breast	cancer		ก.	และ	ขึ้.	เป็น

ภิาพแมมโมแกรมในท่า	MLO	และ	CC	แสดิ์งให้เห็น	an	irregular	indistincted	hyperdense	mass	at	left	

outer	mid	part		ค.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์งลักษณะขึ้อง	irregular	indistincted	hypoechoic	mass		

จ.	และ	ฉ.	เป็นภิาพแมมโมแกรมหลังจากที�ผ่่้ป่วยไดิ์้รับยา	AC	2	cycle	พบว่าก้อนมีขึ้นาดิ์ยุบลงมากโดิ์ยมี	clip	

อย่่ในบริเวณก้อน		ชุ.	และ	ซึ่.	เป็นภิาพแมมโมแกรมแสดิ์งการชุี�ต่ำาแหน่งบริเวณ	clip	ด้ิ์วยลวดิ์		ง.	เป็นภิาพ	

specimen	radiograph	แสดิ์งให้เห็นว่ามี	clip	และลวดิ์อย่่กลางชุิ�นเน้�อ	ผ่ลการต่รวจทางพยาธิวทิยาในผ่่ป่้วย

รายนี�ไม่พบการเหล้ออย่่ขึ้องเซึ่ลล์มะเร็ง	(pCR)

	 2.	การชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วสัดุิ์นำาทางชุนดิิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์	(nonwire	localization	technique)(21)

	 เป็นเทคนิคที�มีการใชุ้อุปกรณ์ส่งและรับสัญญาณในร่ปแบบต่่าง	 ๆ	 เพ้�อชุ่วยนำาทางในการผ่่าต่ัดิ์	

โดิ์ยการวางวัสดุิ์นำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์เพ้�อระบุต่ำาแหน่งความผิ่ดิ์ปกต่ิสามารถใชุ้ร่วมกับแมมโมแกรม	

อัลต่ราซึ่าวด์ิ์	 และเคร้�องเอกซึ่เรย์คอมพิวเต่อร์ในการนำาทาง	 แต่่ยังไม่สามารถใชุ้ร่วมกับการต่รวจ
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คล้�นแมเ่หลก็ไฟื้ฟื้า้ในการนำาทางไดิ์	้ในกรณทีี�รอยโรคมขีึ้นาดิ์ใหญห่รอ้มหีลายต่ำาแหนง่สามารถวางวสัดิ์นุำาทาง

ชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์หลายต่ำาแหน่งได้ิ์	แต่่ควรที�จะห่างกันอย่างน้อย	2	ซึ่ม.	 เพ้�อให้มั�นใจว่าจะสามารถแยกรับ

สัญญาณจากวัสดิ์ุแต่่ละต่ำาแหน่งได้ิ์อย่างถ่กต้่อง	แต่่อย่างไรก็ต่ามก็ยังคงมีขึ้้อจำากัดิ์ในการวางวัสดิ์ุนำาทางชุนิดิ์

อ้�นที�ไมใ่ชุล่วดิ์ในระนาบดิ์า้นหนา้และหลงัซึ่่�งอาจทำาใหเ้คร้�องรบัสญัญาณสามารถรบัสญัญาณไดิ์เ้พยีงต่ำาแหนง่

เดีิ์ยวในขึ้ณะที�ผ่่้ป่วยนอนราบในห้องผ่่าตั่ดิ์จ่งควรมีการปร่กษากับศัลยแพทย์หากต้่องมีการวางวัสดุิ์นำาทางใน

ร่ปแบบดิ์ังกล่าว

	 ขึ้้อดิ์ีขึ้องการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วัสดุิ์นำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์	ค้อ	ผ่่้ป่วยสะดิ์วกสบายมากข่ึ้�น

เน้�องจากไม่มีส่วนขึ้องลวดิ์ที�เหล้ออย่่บริเวณด้ิ์านนอกเต้่านมและไม่มีความเสี�ยงจากการที�ลวดิ์นำาทางหักหร้อ

มีการเคล้�อนไปจากต่ำาแหน่งเดิ์ิม	 สามารถวางล่วงหน้าก่อนการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้หลายวันขึ้่�นอย่่กับชุนิดิ์ขึ้องวัสดิ์ุที�ใชุ้	

นอกจากนี�บางการศก่ษาพบว่าการใชุว้สัดุิ์นำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์ทำาให้มกีารนำาเน้�อเย้�อที�ไม่ใชุเ่ป้าหมายออก

ในปริมาณที�นอ้ยกว่าและทำาให้ผ่ลขึ้องการรักษาในด้ิ์านความสวยงามดีิ์กว่าการใชุ้ลวดิ์นำาทาง(22)	การชุี�ต่ำาแหน่ง

รอยโรคโดิ์ยใชุว้สัดิ์นุำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุล่วดิ์ทำาใหก้ารผ่า่ตั่ดิ์แบบ	targeted	axillary	node	dissection	ทำาไดิ์้

สะดิ์วกมากขึ้่�น	รวมถ่งการเล้อกต่ำาแหน่งทางเขึ้้าขึ้องวัสดิ์ุนำาทางไม่ส่งผ่ลต่่อเทคนิคการผ่่าต่ัดิ์

	 สำาหรับขึ้้อเสียขึ้องการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วัสดิ์ุนำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์	 ค้อ	 ไม่สามารถย้าย

ต่ำาแหน่งขึ้องวัสดุิ์นำาทางได้ิ์หากมีการวางไม่ต่รงกับต่ำาแหน่งรอยโรคที�ผ่ิดิ์ปกติ่	 ไม่สามารถใชุ้การต่รวจด้ิ์วย

คล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าในการนำาทางเพ้�อวางวัสดิ์ุนำาทางไดิ์้	 ยังมีขึ้้อจำากัดิ์เร้�องระยะห่างขึ้องการวางวัสดิ์ุนำาทาง

หลายต่ำาแหน่งและสุดิ์ท้ายค้อราคาขึ้องวัสดิ์ุนำาทางที�ค่อนข้ึ้างส่ง

	 ปัจจุบันวัสดิ์ุนำาทางชุนิดิ์อ้�นที�ไม่ใชุ่ลวดิ์มีอย่่หลายชุนิดิ์	ดิ์ังต่่อไปนี�

	 2.1	Radioactive	seed	localization	(RSL)(21,	23) 

	 เป็นเม็ดิ์กัมมันต่ภิาพรังสี	 I-125	ที�มีเปล้อกดิ์้านนอกทำาจากไททาเนียมเป็นต่ัวส่งสัญญาณและมีการ

ใชุ้	gamma	probe	เป็นต่ัวรับสัญญาณ	โดิ์ยสามารถใชุ้ต่ัวรับสัญญาณร่วมกับอุปกรณ์ที�ใชุ้ในการผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�า

เหล้องเซึ่นทิเนลได้ิ์	เทคนิคนี�ไม่มขีึ้อ้จำากดัิ์ในเร้�องขึ้องความลก่ขึ้องรอยโรคจากผิ่วหนัง	สามารถวางวัสดุิ์นำาทาง

ชุนิดิ์นี�ไว้ไดิ์้ถ่ง	 5	 วันก่อนการผ่่าตั่ดิ์	 และพบว่าอัต่ราที�ทำาให้ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องก้อนปราศจากมะเร็งจากการนำาทาง

ดิ์้วยวิธีนี�อย่่ในชุ่วงร้อยละ	74-97	อย่างไรก็ต่ามวัสดุิ์นำาทางชุนิดิ์นี�เป็นสารกัมมันต่ภิาพรังสี	จ่งต้่องมีข้ึ้อบังคับ

ควบคุมเร้�องขึ้องความปลอดิ์ภัิยจากสารกัมมันต่รังสีที�ต่้องปฏิิบัต่ิต่ามอย่างเคร่งครัดิ์ทำาให้ได้ิ์รับความนิยมใน

การใชุ้งานน้อยกว่าวัสดุิ์นำาทางชุนิดิ์อ้�น

	 2.2	Radar	reflector	localization	

	 เทคนิคนี�เป็นการใส่อุปกรณ์	radar	reflector	เป็นต่ัวส่งสัญญาณซึ่่�งมีส่วนประกอบขึ้อง	nitinol	ใน

บริเวณส่วนขึ้าที�ย้�นออกมาเพ้�อชุ่วยในการย่ดิ์เกาะกับเน้�อเย้�อบริเวณข้ึ้างเคียง	(antenna)	และมี	percutane-

ous	probe	 ร่วมกับ	console	system	เป็นตั่วรับสัญญาณ	เทคนิคนี�จะมีข้ึ้อจำากัดิ์ในเร้�องขึ้องความล่กขึ้อง

รอยโรคจากผิ่วหนังซึ่่�งจะต้่องไม่เกิน	5-6	ซึ่ม.	ขึ้ณะที�ผ่่ป่้วยนอนราบในห้องผ่า่ตั่ดิ์	แต่วั่สดุิ์นำาทางชุนิดิ์นี�สามารถ

ใส่ไว้ก่อนการผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้โดิ์ยไม่จำากัดิ์ระยะเวลา	จ่งเหมาะที�จะใชุ้ชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคในกรณีขึ้องผ่่้ป่วยที�ได้ิ์รับการ

รักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ซึ่่�งสามารถใส่ได้ิ์ต่ั�งแต่่ไดิ์้รับการวินิจฉัยหร้อระหว่างให้ยาแล้วพบว่าก้อนที�
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เต่า้นมหรอ้ต่อ่มนำ�าเหลอ้งมขีึ้นาดิ์เลก็ลงเพ้�อชุว่ยในการวางแผ่นการผ่า่ต่ดัิ์	โดิ์ยพบวา่อตั่ราที�ทำาใหข้ึ้อบเขึ้ต่ขึ้อง

ก้อนปราศจากมะเร็งจากการนำาทางดิ์้วยวิธีนี�อย่่ในชุ่วงร้อยละ	85-93(24-26)	นอกจากนี�การใชุ้	radar	reflector	

localization	ไม่เกี�ยวขึ้้องกับสารกัมมันต่ภิาพรังสีทำาให้ไม่ต่้องมีการออกมาต่รการต่่าง	ๆ	ในการควบคุมดิ์่แล	

รวมถ่งต่ัว	 radar	 reflector	 ทำาให้เกิดิ์	 artifacts	 ในการต่รวจคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าเพียงเล็กน้อยเม้�อเทียบกับ

วสัดิ์ชุุนดิิ์อ้�นในกรณีที�ต่อ้งมกีารต่รวจเต้่านมดิ์ว้ยคล้�นแม่เหลก็ไฟื้ฟื้า้เพ้�อประเมินการต่อบสนองขึ้องมะเรง็หลงั

จากมีการให้ยาเคมีบำาบัดิ์(11,	21,	23)

	 อย่างไรก็ต่ามมีการศ่กษาเปรียบเทียบการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้ลวดิ์นำาทางกับการชุี�ต่ำาแหน่ง

รอยโรคโดิ์ยใชุ้	 radar	 reflector	 นำาทาง(24)	 พบว่าไม่มีความแต่กต่่างอย่างมีนัยสำาคัญในแง่ขึ้องผ่ลลัพธ์

จากการผ่า่ต่ดัิ์	เชุน่	ปรมิาต่รขึ้องชุิ�นเน้�อ	อตั่ราการผ่า่ต่ดัิ์ซึ่ำ�าและอตั่ราที�ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องกอ้นปราศจากมะเรง็	(รป่ที�	3)

	 ในขึ้ณะที�การศ่กษาเกี�ยวกับระยะเวลาการวาง	 radar	 reflector	 ก่อนการผ่่าต่ัดิ์ที�บริเวณรักแร้

ในผ่่้ป่วยที�ไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์	พบว่าการวาง	 radar	 reflector	 ในผ่่้ป่วยที�อย่่ในชุ่วง

ก่อนการให้ยาเคมีบำาบัดิ์หรอ้ระหว่างการให้ยาเคมีบำาบัดิ์	8	 สัปดิ์าห์ก่อนการผ่่าต่ัดิ์จะสามารถวางวัสดิ์ุนำาทาง

ไดิ์้สำาเร็จ	 ร้อยละ	 100	 รวมถ่งชุ่วยให้การผ่่าตั่ดิ์ต่่อมนำ�าเหล้อบริเวณรักแร้ที�มีการพิส่จน์ว่ามีการแพร่กระจาย

ขึ้องมะเร็งและมีการวางคลิปไว้	 (clipped	metastatic	 axillary	 lymph	 node)	 ทำาไดิ์้แม่นยำามากขึ้่�น(27) 

เพ้�อชุว่ยลดิ์อตั่ราการเกิดิ์ผ่ลลบลวงในการประเมินการแพร่กระจายขึ้องมะเรง็ไปยงัต่อ่มนำ�าเหลอ้งบริเวณรกัแร้	

(ร่ปที�	4)

	 สำาหรับขึ้ั�นต่อนในการวาง	radar	reflector	ในการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคจะมีการใชุ้เข็ึ้มนำาทางเพ้�อวาง	

radar	reflector	บรเิวณความผ่ดิิ์ปกติ่ที�ต้่องการผ่า่ตั่ดิ์	โดิ์ยทางบรษัิทผ่่ผ้่ลติ่แนะนำาใหใ้สเ่ข็ึ้มนำาทางผ่า่นต่ำาแหนง่

ความผิ่ดิ์ปกติ่ประมาณ	1	ซึ่ม.	ก่อนที�จะปล่อย	radar	reflector	แต่บ่างสถาบันนยิมใส่เข็ึ้มนำาทางผ่า่นต่ำาแหน่ง

ความผิ่ดิ์ปกต่ปิระมาณ	0.6	ซึ่ม.(28)	ซึ่่�งทำาใหส้ามารถวาง	radar	reflector	ไดิ์แ้มน่ยำาและต่รงต่ำาแหนง่ที�ต้่องการ	

ขึ้้อผิ่ดิ์พลาดิ์ที�เกิดิ์ข่ึ้�นได้ิ์จากการใชุ้	 radar	 reflector	 localization	 เกิดิ์จากไม่สามารถรับสัญญาณจาก	

reflector	 ไดิ์้	 ซึ่่�งอาจเกิดิ์จากมีวัต่ถุที�มีความหนาแน่นบางชุนิดิ์อย่่ต่รงกลางระหว่าง	 radar	 reflector	 กับ	

handpiece	เชุ่น	ก้อนเน้�อที�มีหินป่น	ก้อนเลอ้ดิ์	(hematoma)	และลวดิ์นำาทาง	ที�ทำาให้การรับสัญญาณจาก	

radar	reflector	อ่อนลงได้ิ์(21) 
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รูปทำ่� 3.	ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	45	ปี	ไดิ์้รับการวินิจฉัยว่าเป็น	triple	negative	breast	cancer		ก.	เป็นภิาพแมม

โมแกรมขึ้องเต่้านมขึ้้างขึ้วาในท่า	MLO	แสดิ์งให้เห็น	 indistincted	hyperdense	mass	 at	 right	 lower	

inner	quadrant	with	internal	clip	and	enlarged	right	axillary	node	with	loss	of	fatty	hilum	with	

internal	clip		ค.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์งลักษณะขึ้อง	irregular	mass	with	internal	clip		ขึ้.,	จ.	และ	

ง.	 เป็นภิาพแมมโมแกรมขึ้องเต่้านมข้ึ้างขึ้วาในท่า	MLO	และทำา	buttock	รวมถ่งอัลต่ราซึ่าวดิ์์	หลังจากที�ผ่่้

ป่วยไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยยา	AC	4	cycle	แสดิ์งให้เห็นว่าก้อนและต่่อมนำ�าเหลอ้งที�บริเวณรักแร้มีขึ้นาดิ์เล็กลง

มาก		ฉ.	เป็นภิาพแมมโมแกรมที�แสดิ์งให้เห็นการวาง	radar	reflector	ที�บริเวณ	clip	ที�วางไว้	เน้�องจากก้อน

มีขึ้นาดิ์ยุบลงอย่างชุัดิ์เจน	ในขึ้ณะที�บริเวณรักแร้ไม่สามารถวางอุปกรณ์ชุี�ต่ำาแหน่งไดิ์้	เน้�องจากอย่่ในต่ำาแหน่ง

ที�ล่กมาก		ชุ.	เป็นภิาพ	specimen	radiograph	แสดิ์งให้เห็น	radar	reflector	และ	clip	ใน	specimen	ผ่ล

การต่รวจทางพยาธิวิทยาในผ่่้ป่วยรายนี�ไม่พบการเหล้ออย่่ขึ้องเซึ่ลล์มะเร็งที�บริเวณก้อนและบริเวณต่่อมนำ�า

เหล้อง	(pathologic	complete	response,	pCR)
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รูปทำ่� 4.	ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	57	ปี	ได้ิ์รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	A		ก.	เป็นภิาพแมมโมแกรม

ในท่า	MLO	แสดิ์ง	an	irregular	indistincted	hyperdense	mass	at	upper	part	of	the	right	breast	

(ล่กศร)	and	an	enlarged	right	axillary	node	with	loss	of	fatty	hilum	(หัวล่กศร)		ขึ้.	เป็นภิาพแมม

โมแกรมในท่า	 axilla	 แสดิ์งให้เห็น	metallic	 clip	 วางอย่่ที�บริเวณต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้	 โดิ์ยต่่อมนำ�า

เหล้องมีขึ้นาดิ์เล็กลงหลังจากไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยยาเคมีบำาบัดิ์		ค.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวดิ์์	แสดิ์งให้เห็นลักษณะ

ขึ้องต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ที�มีคลิปอย่่ดิ์้านใน		ง.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวดิ์์แสดิ์งลักษณะก้อนมะเร็งที�มีขึ้นาดิ์

เลก็ลงและมีการวาดิ์ต่ำาแหน่งบริเวณผิ่วหนังเพ้�อชุ่วยในการผ่า่ตั่ดิ์		จ.	เปน็ภิาพแมมโมแกรมในทา่	axilla	แสดิ์ง

ให้เห็นการวาง	 radar	 reflector	 ต่รงต่ำาแหน่งต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ที�มีการวางคลิปไว้เพ้�อชุ่วยในการ

ผ่า่ตั่ดิ์	ผ่ลการต่รวจทางพยาธิวทิยาพบว่ายังมีมะเรง็เหลอ้อย่่ทั�งที�บริเวณก้อนมะเรง็ในเต้่านมและต่อ่มนำ�าเหลอ้ง

บริเวณรักแร้

	 2.3	Magnetic	seed	localization

	 Magnetic	seed	ทำาจากวัสดุิ์ที�เป็น	stainless	steel	มีขึ้นาดิ์ประมาณ	5.0x0.9	มม.	ตั่ว	seed	เอง	

ไม่ไดิ์้มีคุณสมบัต่ิขึ้องการเป็นแม่เหล็ก	แต่่สามารถถ่กกระตุ่้นให้มีคุณสมบัต่ิดิ์ังกล่าวจากการใชุ้	probe	ทำาให้

สามารถบอกระยะระหว่างเม็ดิ์	seed	กับ	probe	ไดิ์้	เทคนิคนี�จะมีข้ึ้อจำากัดิ์ในเร้�องขึ้องความล่กขึ้องรอยโรค

จากผ่ิวหนังซึ่่�งจะต่้องไม่เกิน	 4	 ซึ่ม.	 ขึ้ณะที�ผ่่้ป่วยนอนราบในห้องผ่่าต่ัดิ์	 และพบว่าอัต่ราที�ทำาให้ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้อง

ก้อนปราศจากมะเร็งจากการนำาทางดิ์้วยวิธีนี�อย่่ที�ประมาณร้อยละ	83(21,	29)

	 ขึ้้อดิ์ีขึ้องการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้	magnetic	 seed	 ค้อ	 สามารถอย่่ในร่างกายไดิ์้นานไม่จำากัดิ์

ระยะเวลา	 และมักจะไม่ค่อยมีการเคล้�อนต่ำาแหน่งขึ้อง	magnetic	 seed	 จากต่ำาแหน่งเดิิ์ม	 นอกจากนี�การ

ปล่อย	magnetic	seed	โดิ์ยใชุ้เขึ้็มนำาทาง	จะปล่อยจากบริเวณปลายเขึ้็มทำาให้โอกาสในการเกิดิ์การบาดิ์เจ็บ

ต่่อโครงสร้างสำาคัญบริเวณรักแร้พบได้ิ์น้อย(21,	30)

	 ขึ้้อจำากัดิ์ขึ้องการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้	magnetic	 seed	 ค้อ	 ไม่สามารถใชุ้ในผ่่้ป่วยที�มีการใส่

เคร้�องกระตุ่้นหัวใจ	(pacemaker)	หรอ้	implanted	chest	wall	ไดิ์้	และอุปกรณ์ที�ใชุ้ในการผ่่าต่ัดิ์จะต่้องเป็น
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เคร้�องม้อชุนิดิ์nonferromagnetic	 เพ้�อไม่ให้เกิดิ์สัญญาณแทรกในขึ้ณะที�ใชุ้	 probe	 นำาทางในการผ่่าต่ัดิ์	

นอกจากนี�	magnetic	 seed	 ยังทำาให้เกิดิ์	 artifacts	 ในการต่รวจคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าค่อนขึ้้างมากประมาณ	

4	 ซึ่ม.	 จ่งอาจส่งผ่ลต่่อการประเมินการต่อบสนองต่่อยาเคมีบำาบัดิ์ในผ้่่ป่วยที�ไดิ์้รับการต่รวจเต้่านมด้ิ์วย

คล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้า(21)

	 2.4	Radiofrequency	identification	(RFID)	tag	localization

	 เปน็เทคนคิที�มกีารใชุค้ล้�นวทิยเุพ้�อแปลและสง่ขึ้อ้มล่ต่า่ง	ๆ 	RFID	tag	มขีึ้นาดิ์ประมาณ	9x2	มม.	โดิ์ย

แต่่ละ	tag	จะมีต่ัวเลขึ้ระบุเฉพาะที�จะสามารถแสดิ์งบน	RFID	localizer	reader	device	ไดิ์้ทำาให้กรณีที�มีการ

ใส่	RFID	tag	หลายต่ำาแหน่งศัลยแพทย์สามารถหาความสัมพันธ์ขึ้องรอยโรคแต่่ละต่ำาแหน่งจาก	RFID	tag	ที�

ใส่ไดิ์้	 นอกจากนี�สามารถอย่่ในร่างกายไดิ์้นานไม่จำากัดิ์ระยะเวลา	 แต่่ปัจจุบันยังไม่ได้ิ์มีการรับรองอย่างเป็น

ทางการในการใชุ้	RFID	tag	ในการชุี�ต่ำาแหน่งต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้	แต่่มีบางการศ่กษาได้ิ์มีการทดิ์ลองใชุ้

ในการรักษาแบบ	targeted	axillary	dissection(31)

	 อย่างไรก็ต่ามการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้	RFID	tag	ยังคงต่้องมีการใชุ้อย่างระมัดิ์ระวังในผ่่้ป่วยที�มี

การใส่เคร้�องกระตุ่้นหัวใจ	 (pacemaker)	 และผ่่้ป่วยที�มีการใชุ้	 automatic	 implantable	 cardioverter	

defibrillators	(AICD)	นอกจากนี�	RFID	tag	ยังทำาใหเ้กดิิ์	artifacts	ในการต่รวจคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟ้ื้าได้ิ์ประมาณ	

2	ซึ่ม.

	 2.5	Marker	clips	and	intraoperative	ultrasonogram(30)

	 เทคนคิการวางคลปิโดิ์ยใชุอ้ลัต่ราซึ่าวดิ์น์ำาทางเพ้�อชุี�ต่ำาแหนง่รอยโรคที�ผ่ดิิ์ปกต่	ิโดิ์ยคลปิที�ใชุมั้กจะทำา

จากเหล็ก	 หร้อไทเทเนียม	 โดิ์ยคลิปบางชุนิดิ์จะมีการห่อหุ้มด้ิ์วยสารที�สามารถดิ์่ดิ์ซึ่่มนำ�าไดิ์้ทำาให้หลังจากการ

วางคลิป	1	สัปดิ์าห์จะเห็นคลิปไดิ์้ชัุดิ์ข่ึ้�นจากการต่รวจดิ์้วยอัลต่ราซึ่าวดิ์์และจะค่อย	ๆ	 เห็นไดิ์้ชุัดิ์น้อยลงและ

หายไปใน	12-15	เดิ์อ้น

	 ขึ้อ้เสยีขึ้องเทคนคินี�คอ้คลปิอาจจะเคล้�อนจากต่ำาแหนง่ที�วางไวไ้ดิ์แ้ต่โ่ดิ์ยสว่นใหญม่กัจะไมเ่กิน	1	ซึ่ม.	

โดิ์ยที	�บริเวณรักแร้มีโอกาสที�จะเคล้�อนจากต่ำาแหน่งเดิ์ิมไดิ์้มากกว่าที�บริเวณเต้่านม	 นอกจากนี�อาจเกิดิ์ปัญหา

เร้�องการมองเห็นจากอัลต่ราซึ่าวด์ิ์ขึ้ณะผ่่าต่ัดิ์ได้ิ์

	 2.6	Carbon	suspension-based	localization(11,	30)

	 เปน็เทคนคิที�ใชุใ้นการชุี�ต่ำาแหนง่ต่อ่มนำ�าเหลอ้งบรเิวณรกัแร	้โดิ์ยการฉดีิ์สาร	charcoal	เข้ึ้าไปที�บรเิวณ

ขึ้อบขึ้องต่อ่มนำ�าเหลอ้ง	(cortex	of	lymph	node)	ซึ่่�งสามารถทำาในเวลาเดิ์ยีวกนักับที�มกีารต่รวจชุิ�นเน้�อต่อ่ม

นำ�าเหล้อง	หลังจากที�มีการฉีดิ์สาร	charcoalจะเห็นเป็นลักษณะ	hyperechoic	halo	รอบ	ๆ	ต่่อมนำ�าเหลอ้ง

ในภิาพอัลต่ราซึ่าวดิ์์และเห็นเป็นสีดิ์ำาบริเวณรอบต่่อมนำ�าเหล้องขึ้ณะที�ทำาการผ่่าต่ัดิ์	โดิ์ยจะคงการต่ิดิ์สีไดิ์้นาน	

6-8	เดิ์้อนหลังการฉีดิ์	

	 ขึ้้อดิ์ีขึ้องเทคนิคนี�	คอ้	ไม่ต่้องมีการชุี�ต่ำาแหน่งเพิ�มเต่ิมก่อนการผ่่าต่ัดิ์	แต่่อย่างไรก็ต่ามการผ่่าต่ัดิ์ต่่อม

นำ�าเหล้องบริเวณรักแร้จากการชุี�ต่ำาแหน่งวิธีนี�มักจะต้่องมีการผ่่าตั่ดิ์นำาเน้�อเย้�อออกมามากกว่าการชุี�ต่ำาแหน่ง

ดิ์้วยวิธีอ้�น	รวมถ่งอาจเกิดิ์ความสับสนกับการผ่่าตั่ดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องเซึ่นทิเนลแบบที�ใชุ้	blue	dye	ไดิ์้	นอกจาก

นี�ยังอาจพบเป็นรอยดิ์ำาบริเวณผ่ิวหนังที�รักแร้อย่างถาวรไดิ์้
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	 2.7	Radioguided	occult	lesion	localization	(ROLL)(11)

	 เป็นเทคนิคที�มีการนำาสาร	99mTc-labeled	human	serum	albumin	 ฉีดิ์ไปยังบริเวณที�ใกล้กับ

ต่ำาแหน่งรอยโรคที�ต่้องการผ่่าต่ัดิ์โดิ์ยใชุ้ภิาพทางรังสีวิทยานำาทาง	 โดิ์ยจะฉีดิ์ภิายใน	24	ชุั�วโมงก่อนการผ่่าต่ัดิ์

และใชุ้	hand-held	gamma	 ray	detection	probe	 ในการรับสัญญาณในขึ้ณะทำาการผ่่าต่ัดิ์โดิ์ยข้ึ้อจำากัดิ์

ขึ้องเทคนิคนี�ค้อสารที�ใชุ้ในการส่งสัญญาณเป็นสารกัมมันต่ภิาพรังสี	จ่งต่้องมีมาต่รการควบคุมอย่างเคร่งครัดิ์

ในการใชุ้งาน

บทำสร์ป
	 จากเทคนิคในการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วัสดิ์ุนำาทางชุนิดิ์ต่่าง	ๆ 	ดิ์ังที�กล่าวมา	มีทั�งขึ้้อดิ์ีและข้ึ้อเสีย

ในการใชุ้งานที�แต่กต่่างกันดิ์ังสรุปไว้ในต่ารางที�	 2(21)	 ดัิ์งนั�นการเล้อกเทคนิคที�เหมาะสมในผ่่้ป่วยแต่่ละราย

รวมถง่ความพร้อมในเร้�องขึ้องอุปกรณ์จง่มีความสำาคัญและเน้�องจากการต่อบสนองต่อ่การรักษาด้ิ์วยการให้ยา

ก่อนผ่่าต่ัดิ์มีความแต่กต่่างกันในผ่่้ป่วยแต่่ละราย	 การวางอุปกรณ์ชีุ�ต่ำาแหน่งโดิ์ยใชุ้ภิาพทางรังสีวิทยานำาทาง

เพ้�อวางแผ่นในการผ่่าตั่ดิ์มะเร็งเต่้านมหลังจากไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยการให้ยาก่อนการผ่่าตั่ดิ์จ่งควรทำาในชุ่วง

กอ่นการใหย้ารกัษาหรอ้หลังจากได้ิ์รบัการรักษาไปไมน่านเพ้�อใหก้ารระบตุ่ำาแหนง่ขึ้องกอ้นมะเรง็ที�เต่า้นมและ

ต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ที�มีการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งทำาไดิ์้แม่นยำามากข่ึ้�น	

	 สุดิ์ท้ายการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วัสดิ์ุนำาทางในการผ่่าต่ัดิ์นั�น	 การส้�อสารระหว่างศัลยแพทย์และ

รังสีแพทย์ถ่งแผ่นการรักษาเพ้�อให้เขึ้้าใจต่รงกันมีความสำาคัญเพ้�อประสิทธิภิาพส่งสุดิ์ในการรักษาผ่่้ป่วย
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ตารางทำ่� 2. สรปุเทคนคิการชุี�ต่ำาแหน่งรอยโรคโดิ์ยใชุ้วสัดิ์นุำาทางชุนดิิ์ต่่าง	ๆ 	(wire	and	nonwire	localization)(21)

อป์กรณ์ ลีวด (wire) Radioactive seed Radar reflector Magnetic seed RFID

ขึ้นาดิ์เขึ้ม็	(G) 20-21 18 16 18 12

ราคา
(US	dollars)

20 20-50 450 400 550

ระดิ์บัความลก่
ที�สามารถรบั
สญัญาณได้ิ์	(ซึ่ม.)

ไม่จำากดัิ์ ไม่จำากดัิ์ 6 4 3-6

ระยะเวลาที�
สามารถอย่ใ่น
ร่างกายได้ิ์	(วนั)

0 5 ไม่จำากดัิ์	
(>30	วนั)

ไม่จำากดัิ์	
(>30	วนั)

ไม่จำากดัิ์	
(>30	วนั)

ข้ึ้อดิ์ี -	เป็นอปุกรณ์
ชุนดิิ์เดิ์ยีว
ที�สามารถใส่
โดิ์ยใชุ้การต่รวจ
คล้�นแม่เหลก็ไฟื้ฟ้ื้า
นำาทางได้ิ์

-	มคีวามยด้ิ์หยุน่
ในการจดัิ์ต่ารางเวลา
-	สามารถใชุ้อปุกรณ์
แบบเดิ์ยีวกนัที�ใชุ้
ในการทำาผ่่าต่ดัิ์
ต่่อมนำ�าเหล้อง
เซึ่นทเินล

-	มคีวามยด้ิ์หยุน่
ในการจดัิ์
ต่ารางเวลา
-	มAีrtifact	
ไม่มากในการ
ต่รวจด้ิ์วย
คล้�นแม่เหลก็ไฟื้ฟ้ื้า

-	มคีวามยด้ิ์หยุน่
ในการจดัิ์ต่าราง
เวลา
-	เขึ้ม็นำาทางมี
ขึ้นาดิ์เลก็

-	มคีวามยด้ิ์หยุน่
ในการจดัิ์
ต่ารางเวลา
-	RFID	แต่่ละอนั
จะมเีลขึ้ระบุ
เฉพาะ

ข้ึ้อเสยี -	อาจมข้ีึ้อจำากัดิ์
ในการจดัิ์
ต่ารางเวลา
-	มคีวามเสี�ยง
ที�ลวดิ์จะมี
การเคล้�อนที�ได้ิ์
โดิ์ยเฉพาะเวลา
ใส่ที�บรเิวณรกัแร้
-	ผ้่่ป่วยอาจร้่ส่ก
ไม่สะดิ์วกสบาย
จากการที�มลีวดิ์
บางส่วนอย่บ่รเิวณ
นอกลำาต่วั

-	เน้�องจากเป็นการใชุ้
สารกมัมนัต่ภิาพรงัสี
จง่ต้่องมมีาต่รการที�
เข้ึ้มงวดิ์เกี�ยวกบั
ความปลอดิ์ภิยัใน
การใชุ้สาร
กมัมนัต่ภิาพรงัสี

-	อาจมปัีญหา
ในเร้�องขึ้องการรบั
สญัญาณได้ิ์หากมี
ความหนาแน่นบาง
อย่างระหว่างต่วัรบั
กบัตั่วส่งสญัญาณ	
เชุ่น	ก้อนเลอ้ดิ์
-	ไม่สามารถใชุ้ในผ่่้
ป่วยที�มีอาการแพ้
สาร	Nitinol/
nickel

-	จำาเป็นต้่องใชุ้
เคร้�องมอ้ผ่่าตั่ดิ์
ที�เป็น	Nonferro-
magnetic	
surgical	tools
-	ม	ีArtifact	
ได้ิ์มากถง่	4	cm	
ในการต่รวจด้ิ์วย
คล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟ้ื้า
-	ไม่สามารถใชุ้กับ
ผ่่ป่้วยที�มี	
implanted
cardiac	device	
ได้ิ์

-	ต้่องใชุ้เขึ้ม็ที�มี
ขึ้นาดิ์ใหญ่ในการ
นำาทาง
-	มAีrtifact	ได้ิ์มาก
ประมาณ	2-5	ซึ่ม.	
ในการต่รวจด้ิ์วย
คล้�นแม่เหลก็ไฟื้ฟ้ื้า
-	Single-use	
surgical	probe
-	ยงัไม่มกีารรบัรอง
ให้ใชุ้ชุี�ต่ำาแหน่ง
รอยโรคบรเิวณรกัแร้

RFID:	radiofrequency	identification
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ลักั้ษณะภ�พที่�งรังส่วิที่ย�
ของ มะเร็งเต้��นิมต้�มชื้นิิดของ 

molecular subtypes
(imaging features
of breast cancer 

molecular subtypes)

สมีชนินท์ำ  พิพัฒน์ผจัง

บทำนำา
ปจัจบุนัความร่ท้างดิ์า้นเทคโนโลยเีกี�ยวกบัชุวีวทิยาโมเลกลุมคีวามกา้วหนา้มากขึ้่�น	โดิ์ยการแบง่มะเรง็

เต่้านมต่ามชุนิดิ์ขึ้อง	molecular	subtypes	ทำาให้เกิดิ์ความเขึ้้าใจในต่ัวโรคและการพยากรณ์ขึ้องโรคไดิ์้ดิ์ีข่ึ้�น

รวมถ่งชุ่วยในการวางแผ่นการรักษาที�ไดิ์้มาต่รฐานและมีประสิทธิภิาพให้กับผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านม

การต่รวจการแสดิ์งออกขึ้องยีน	(gene	expression	profiling)	ไดิ์้แบ่งมะเร็งเต่้านมเป็น	4	ชุนิดิ์	ดัิ์งนี�	

luminal	A,	luminal	B,	human	epidermal	growth	factor	receptor	(HER2)-enriched	และ	basal-like	

tumor(1,	2)	โดิ์ยมะเร็งเต่้านมแต่่ละ	molecular	subtypes	จะมีการพยากรณ์ขึ้องโรค	การต่อบสนองต่่อการ

รักษา	 และอัต่ราการอย่่รอดิ์ที�แต่กต่่างกัน	 แต่่อย่างไรก็ต่ามการต่รวจการแสดิ์งออกขึ้องยีน	 (full	 genomic	

analysis)	มีราคาค่อนขึ้้างส่ง	ดัิ์งนั�น	the	St.	Gallen	international	expert	consensus	panel(3,	4)	จ่งไดิ์้

แนะนำาให้มีการใชุ้	semiquantitative	immunohistochemistry	(IHC)	เพ้�อประเมิน	estrogen	receptor	

(ER),	progesterone	receptor	(PR)	และ	hybridization	tests	for	HER2	overexpression	รวมถง่	pro-

liferation	marker	for	breast	cancer	(Ki67)	โดิ์ยค่า	Ki67	ที�ส่งจะบ่งถง่การพยากรณ์โรคที�แย่กว่า	และมี

การแพร่กระจายขึ้องตั่วโรคได้ิ์มากกว่า	สำาหรับค่า	Ki67	ที�ร้อยละ	15	จะถ้อว่ามีปริมาณที�ต่ำ�า(5)	นำามาแบ่งชุนิดิ์

ขึ้องมะเร็งเต่้านมดิ์ังต่ารางที�	1(6,	7)
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ตารางทำ่� 1. แสดิ์งลักษณะขึ้องมะเร็งเต่้านมในแต่่ละ	molecular	subtypes	(clinical	and	immunohisto-

chemical	surrogates	for	molecular	subtypes	of	breast	cancer)(6,	7)

Molecular 
Subtypes

Luminal A Luminal B HER2+ TN

HER2- HER2+

Biomarkers ER+
PR+	(>/=20%)
HER2-
Ki67	low	

ER+
PR-
HER2-
Ki67	high

ER+
PR-/+	(<20%)
HER2+
Ki67	low/high

ER-
PR-
HER2+
Ki67	any

ER-
PR-
HER2-
Ki67	any

ความชุกุขึ้องเคส	
(ร้อยละ)

40-50 20-30 15-20 10-20

Histological	
grade

Well	
differentiated

(grade	I)

Moderately	differentiated
(grade	II)

Little	
differentiated

(grade	III)

Little	
differentiated

(grade	III)

พยากรณ์โรค
(prognosis)

ดิ์ี ปานกลาง แย่ แย่

การต่อบสนอง
ต่่อการรกัษา

Endocrine Endocrine
chemotherapy

Endocrine
chemotherapy
target	therapy

Target	therapy
chemotherapy

Chemotherapy
PARP	inhibitors

ER:	estrogen	receptor,	PR:	progesterone	receptor,	HER2:	human	epidermal	growth	factor	receptor2,	TN:	
triple	negative	breast	cancer,	basal-like

	 นอกจากการพยากรณโ์รคและการต่อบสนองต่อ่การรกัษาขึ้องมะเรง็เต่า้นมแต่ล่ะ	molecular	sub-

types	จะแต่กต่า่งกนัดิ์งัที�กลา่วมาแลว้	การศก่ษาในปจัจบุนัยงัพบว่าภิาพทางรงัสวีทิยาขึ้องมะเรง็เต่า้นมแต่ล่ะ	

molecular	 subtypes	 นั�นมีลักษณะบางอย่	างที�แต่กต่่างกัน	 ทำาให้สามารถบอกความน่าจะเป็นขึ้องแต่่ละ	

molecular	subtypes	ไดิ์้จากภิาพทางรังสีวิทยาเชุ่นกัน

มีะเร็งเต�านมีชนิด luminal 
	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	ซึ่่�งมี	estrogen	receptor	เป็นบวก	พบไดิ์้ถง่ร้อยละ	70	ขึ้องมะเร็งเต่้า

นมทั�งหมดิ์	โดิ์ยมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์นี�จะมกีารพยากรณข์ึ้องโรคดิ์กีวา่มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์อ้�น	โดิ์ยมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	

luminal	จะแบ่งเป็น	2	ชุนิดิ์คอ้มะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	luminal	A	และมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B

	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 luminal	 A	 เป็นมะเร็งที�มักจะพบในผ่่้ป่วยหญิงวัยหมดิ์ประจำาเดิ์้อน	 และพบไดิ์้

ประมาณร้อยละ	50	ขึ้องมะเรง็เต้่านมทั�งหมดิ์	โดิ์ยรวมเปน็มะเรง็เต่า้นมที�มกีารพยากรณโ์รคดิ์	ีในขึ้ณะที�มะเรง็
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เต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	เป็นมะเร็งเต้่านมที�มักจะมีการแสดิ์งขึ้องค่า	proliferation	และ	อัต่ราการเกิดิ์ซึ่ำ�าขึ้อง

มะเร็งที�ส่งกว่ามะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	 luminal	 A	 อย่างไรก็ต่ามมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 luminal	 B	 จะต่อบสนองต่่อ

การให้การรักษาดิ์้วยยาก่อนผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้ดีิ์กว่าและพบการต่อบสนองทางพยาธิวิทยาแบบสมบ่รณ์	 (pathologic	

complete	response,	pCR)	ได้ิ์มากกว่ามะเร็งชุนิดิ์	luminal	A(6-8)	ดิ์ังนั�นการแยกระหว่างมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	

luminal	A		และ	luminal	B	จง่มีความสำาคัญเพ้�อชุ่วยในการต่ัดิ์สินใจในการวางแผ่นการรักษา	เชุ่น	ระยะเวลา

ในการให้ยาต่้านฮอร์โมนหร้อการพยากรณ์การต่อบสนองต่่อการรักษาดิ์้วยยาต่้านฮอร์โมน(2)

 ลีักษณะภาพแมีมีโมีแกรมีของมีะเร็งเต�านมีชนิด luminal 

	 มะเรง็เต้่านมชุนิดิ์	luminal	มักจะเห็นเป็นกอ้นที�มรีป่ร่าง	irregular	ที�ไมม่หิีนปน่ร่วมด้ิ์วย(9,	10)	ยกเวน้

ในกรณีขึ้องมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	ที�มี	HER2+	จะพบมีหินป่นร่วมดิ์้วยไดิ์้	มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	

A	 โดิ์ยส่วนใหญ่มักจะเห็นเป็นก้อนที�มีขึ้อบย้�นแหลมในภิาพแมมโมแกรม	 (spiculated	mass)	 ร่วมกับ	

architectural	 distortion	 	 ซึ่่�งเป็นลักษณะที�บ่งถ่งการเป็นมะเร็ง	 โดิ์ยพบว่าลักษณะก้อนที�มีขึ้อบย้�นแหลม

มักจะมีความสัมพันธ์กับมะเร็งเต้่านมที�มีค่า	 Ki67	 ต่ำ�า	 แต่่อย่างไรก็ต่ามลักษณะเชุ่นนี�ยังสามารถพบได้ิ์ใน

มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	และ	HER2+(6,	7)	ในขึ้ณะที�มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	มักจะเห็นเป็นก้อน

ที�มีขึ้อบเขึ้ต่ไม่ชุัดิ์เจน	(indistinct)	มีขึ้อบย้�นแหลม	(spiculated)	หร้อมีขึ้อบหย่กหยักขึ้นาดิ์เล็ก	(microlob-

ulated)	แต่่มักจะไม่พบร่วมกับ	architectural	distortion(6)	(ร่ปที�	2)

 ลีักษณะภาพอัลีตราซาวด์ของมีะเร็งเต�านมีชนิด luminal

	 มะเรง็เต่า้นมชุนิดิ์	luminal	จะใหล้กัษณะเป็นกอ้นที�มรีป่รา่ง	irregular,	ขึ้อบเขึ้ต่	non	circumscribed	

และ	posterior	acoustic	shadowing	โดิ์ยพบว่ามะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	มักจะมี	increased	internal	

vascularity	ร่วมดิ์้วย(11)	(ร่ปที�	1	และ	2)
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รูปทำ่� 1.	 ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	 56	ปี	 ไดิ์้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 luminal	 A	 	 ก.	 และ	 ขึ้.	 เป็นภิาพ

แมมโมแกรมในท่า	MLO	และ	CC	แสดิ์งให้เห็น	an	irregular	spiculated	isodense	mass	at	left	upper	

mid	 part	 without	 associated	 calcification	 (ล่กศร)	 	 ค.	 เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์ง	 an	 irregular	

spiculated	hypoechoic	mass	with	internal	vascularitly	at	left	upper	mid	part	(ล่กศร)		ง.	เป็น

ภิาพ	shear	wave	elastography	แสดิ์งลักษณะขึ้อง	rim	stiffness

 ลีักษณะภาพคลี้�นแม่ีเหิล็ีกไฟฟ้าของมีะเร็งเต�านมีชนิด luminal 

	 มะเร็งเต่า้นมชุนดิิ์	luminal	มกัจะใหล้กัษณะเปน็กอ้นที�มรีป่รา่ง	irregular	รว่มกบัขึ้อบเขึ้ต่ย้�นแหลม

และมี	 enhancement	 (enhancing	 irregular	mass	with	 spiculated	margin)	 และมักจะไม่พบ	 rim	

enhancement(12)		โดิ์ยจากหลายการศ่กษาพบว่ามะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	ที�มี	HER2-	มักจะไม่พบรอย

โรคที�ต่ำาแหน่งอ้�นขึ้องเต่้านม	(multifocal	or	multicentric	disease)	และไม่พบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็ง

ไปยังต่่อมนำ�าเหลอ้งบริเวณรักแร้	(ร่ปที�	2)

	 แต่่อย่างไรก็ต่ามการวินิจฉัยมะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	 luminal	 B	 มักจะพบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไป

ยงัต่อ่มนำ�าเหลอ้งบริเวณรกัแรไ้ดิ์ม้ากกวา่มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	luminal	A	และพบรอยโรคที�ต่ำาแหนง่อ้�นไดิ์ม้ากกวา่	

luminal	 A	 ถ่ง	 2.8	 เท่า(13)	 โดิ์ยการต่รวจคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าเต่้านมก่อนการผ่่าต่ัดิ์สามารถประเมินการแพร่

กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ไดิ์้ดิ์ีกว่าในมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B	โดิ์ยมีค่าทำานาย

ผ่ลบวก	(positive	predictive	value,	PPV)	สง่กวา่ในมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	luminal	A	อยา่งมนียัสำาคญั	(รอ้ยละ	

76	vs	ร้อยละ	28)(14)

	 เน้�องจากมะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	 luminal	 A	 มักจะพบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้อง

บรเิวณรักแรไ้มม่ากนกั	จง่มกีารศก่ษาเพิ�มเติ่มขึ้อง	Kato	และคณะ(15)	ในกลุม่ผ้่่ปว่ยมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	luminal	
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A	ที�มี	clinically	node-negative	โดิ์ยใชุ้ค่า	apparent	diffusion	coefficient	(ADC)	ในก้อนมะเร็งเต่้านม

ชุนดิิ์	luminal	A	และพบวา่ค่า	ADC	ที�ต่ำ�าขึ้องกอ้นมะเรง็มคีวามไวสง่ในการบ่งบอกวา่นา่จะมีการแพร่กระจาย

ขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้	 รวมถ่งมีค่าการทำานายผ่ลลบส่ง	 (negative	 predictive	 value,	

NPV)	เชุน่กนั	ดัิ์งนั�นในกลุม่ผ่่ป่้วยมะเรง็เต่า้นมชุนิดิ์	luminal	A	ที�มคีา่	ADC	สง่ในอนาคต่อาจจะสามารถละเวน้

การผ่่าต่ัดิ์ต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้แบบเซึ่นทิเนลไดิ์้

 การแพร่กระจัายของตัวโรคในผู�ป่วยมีะเร็งเต�านมีชนิด luminal

	 ในกลุม่ผ่่ป้ว่ยมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	luminal	มกัจะมกีารกลบัเปน็ซึ่ำ�าขึ้องต่วัโรคในชุว่งเวลาระหวา่ง	5	ถง่	

15	ปีภิายหลังจากการรักษา	โดิ์ยบริเวณที�มักจะมีการแพร่กระจายขึ้องต่ัวโรคไดิ์้มากค้อกระดิ์่ก	และรองลงมา

ค้อสมอง	ต่ับ	และปอดิ์(16,	17)

รูปทำ่� 2.	ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	49	ปี	ไดิ์้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	luminal	B		ก.	และ	ขึ้.	เป็นภิาพแมม

โมแกรมในท่า	MLO	และ	CC	พบ	an	irregular	indistincted	hyperdense	mass	at	right	upper	outer	

quadrant	(ล่กศร)		ค.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์ง	an	irregular	indistincted	hypoechoic	mass	at	right	

upper	outer	quadrant	(ล่กศร)		ง.,	ฉ.	และ	ฌ.	เป็นภิาพคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้าเต้่านม	(subtracted	post	

contrast	T1FS	image)	พบเป็น	an	irregular	indistincted	heterogen	eous	enhancing	mass	at	right	

upper	outer	quadrant	with	satellite	nodules	(ล่กศรในภิาพ	ฉ.)		จ.	เป็นภิาพแสดิ์ง	volume	kinetic	

curve	enhancement	ให้ลักษณะเป็น	washout	pattern	ร้อยละ	35.6		ชุ.	เป็นภิาพ	MR	spectroscopy	

แสดิ์งให้เห็น	increase	choline	peak	ในต่ัวก้อนมะเร็ง		ซึ่.	เป็นภิาพ	ADC	map	แสดิ์งให้เห็นค่า	ADC	ที�ต่ำ�า

ในต่ัวก้อนมะเร็ง



198 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

มีะเร็งเต�านมีชนิด HER2-enriched (HER2+ tumor)
	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	HER2-enriched	เป็นมะเร็งเต่้านมที�พบไดิ์้ประมาณร้อ	ยละ	12-20	ขึ้องมะเร็งเต่้า

นมทั�งหมดิ์	มะเรง็ชุนดิิ์นี�จะพบ	overexpression	ขึ้อง	Erb-B2	(HER2)	oncogene	และมรีะดิ์บัขึ้อง	estrogen	

receptor	ที�ต่ำ�า	 นอกจากนี�ยังพบว่า	HER2-oncogene	 เป็นต่ัวบ่งชุี�การพยากรณ์โรคที�สำาคัญในผ่่้ป่วยมะเร็ง

เต่้านมเพราะบ่งถ่งอัต่ราการปลอดิ์จากมะเร็ง	(disease	free	survival,	DFS)	และอัต่ราการอย่่รอดิ์โดิ์ยรวม	

(overall	survival,	OS)	ขึ้องผ่่้ป่วย(6)

	 มะเร็งเต่า้นมชุนดิิ์	HER2-enriched	มกัจะพบการแพรก่ระจายขึ้องมะเรง็ไปยงัต่อ่มนำ�าเหลอ้งบรเิวณ

รักแร้ไดิ์้มากและมี	histological	grade	ที�ส่ง(7)	นอกจากนี�ยังพบว่า	HER2+	overexpression	เกี�ยวข้ึ้องกับ

การที�มีเส้นเล้อดิ์มาเลี�ยงที�ก้อนมะเร็งมากขึ้่�นเน้�องจากมีการผ่ลิต่	 vascular	 endothelial	 growth	 factor	

(VEGF)	เพิ�มมากขึ้่�น(18)

 ลีักษณะภาพแมีมีโมีแกรมีของมีะเร็งเต�านมีชนิด HER2-enriched

 มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	HER2-enriched	มกัจะเหน็เปน็กอ้นรว่มกบัหนิป่น	หรอ้อาจจะพบเปน็หนิป่นเพยีง

อยา่งเดิ์ยีว	โดิ์ยลกัษณะขึ้องหนิปน่อาจจะเปน็แบบ	pleomorphic,	fine	linear	หรอ้	fine	linear	branching(19) 

และขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องก้อนมักจะเป็นแบบขึ้อบย้�นแหลม	(spiculated)	หร้อขึ้อบไม่เรียบ	(non-circumscribed)(6) 

(ร่ปที�	3)	นอกจากนี�ยังพบว่าความหนาแน่นขึ้องเน้�อเย้�อเต่้านมที�เพิ�มขึ้่�นมักเกี�ยวข้ึ้องกับการเพิ�มโอกาสในการ

พบ	overexpression	ขึ้อง	HER2(7)

 ลีักษณะภาพอัลีตราซาวด์ของมีะเร็งเต�านมีชนิด HER2-enriched

	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	HER2-enriched	จะให้ลักษณะเป็นก้อนที�มีรป่ร่าง	irregular	ขึ้อบเขึ้ต่	non-cir-

cumscribed	และ	hypoechogenicity	ร่วมกับมีการเพิ�มขึ้่�นขึ้องเส้นเล้อดิ์ที�ไปเลี�ยงบริเวณก้อน	(increased	

internal	 vascularity)(6,	 7)	 (ร่ปที�	 3)	 นอกจากนี�ยังพบว่าประมาณหน่�งในสามขึ้องก้อนมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	

HER2-enriched	ให้ลักษณะเป็น	echogenic	halo	และ	posterior	acoustic	enhancement	ไดิ์้(20)

 ลีักษณะภาพคลี้�นแม่ีเหิล็ีกไฟฟ้าของมีะเร็งเต�านมีชนิด HER2-enriched

 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	HER2-enriched	มักจะให้ลักษณะเป็นก้อนที�มีร่ปร่าง	irregular	ร่วมกับขึ้อบเขึ้ต่

ย้�นแหลมหร้อ	non-circumscribed	และมีลกัษณะเป็น	washout	kinetic	enhancement	pattern	นอกจาก

นี�ยังสามารถเป็นลักษณะ	non-mass	enhancement	ในร่ปแบบขึ้อง	linear	distribution(13,	21)	โดิ์ยพบว่า

ลักษณะขึ้องinternal	enhancement	pattern	เป็นแบบ	heterogeneous	และค่า	ADC	ขึ้องก้อนมะเร็งเต่้า

นมชุนิดิ์	HER2-enriched	มีค่าส่งกว่ามะเร็งเต้่านมชุนิดิ์อ้�น(22)	(ร่ปที�	3)

	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 HER2-enriched	 มักจะพบรอยโรคที�ต่ำาแหน่งอ้�นขึ้องเต้่านม	 (multifocal	 or	

multicentric	disease)	ได้ิ์มากกว่ามะเร็งชุนิดิ์		luminal	A	ถ่ง	4.1	เท่า(13)	นอกจากนี�ยังมีการแพร่กระจาย

ขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ไดิ์้มากกว่ามะเร็งชุนิดิ์	luminal	A	ถ่ง	2	เท่า(23)
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สำาหรับการประเมินการต่อบสนองต่่อการรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนการผ่่าต่ัดิ์ในผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	

HER2-enriched	 ด้ิ์วยการต่รวจด้ิ์วยคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟ้ื้าพบว่าสามารถประเมินได้ิ์ค่อนข้ึ้างแม่นยำาพบการ

ประเมินต่ำ�ากว่าความเป็นจริงไดิ์้น้อย	(underestimation)(24)

 การแพร่กระจัายของตัวโรคในผู�ป่วยมีะเร็งเต�านมีชนิด HER2-enriched

 การพยากรณ์โรคในกลุ่มผ่่้ป่วยมะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	HER2-enriched	 ไม่ดิ์ีเน้�องจากตั่วโรคมักจะอย่่ใน

ระยะที�รุนแรงต่ั�งแต่่แรกเริ�มวินิจฉัย	 ดิ์ังนั�นจง่มักจะมีการกลับเป็นซึ่ำ�าขึ้องต่ัวโรคในชุ่วงเวลา	 5	ปีแรกภิายหลัง

จากการรักษา	 และจะพบร่วมกับมีการแพร่กระจายขึ้องต่ัวโรคทั�งบริเวณใกล้เคียงและการแพร่กระจายระยะ

ไกล	(locoregional	and	distant	metatases)	มะเร็งชุนิดิ์นี�พบการแพร่กระจายไปยังต่ับไดิ์้มาก	และเกอ้บ

ร้อยละ	50	ขึ้องผ่่้ป่วยพบการแพร่กระจายไปยังสมองและระบบประสาท(16)

รูปทำ่� 3. ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	50	ปี	ไดิ์้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	HER2-enriched		ก.	และ	ขึ้.	เป็นภิาพ

แมมโมแกรมในท่า	MLO	และ	CC	แสดิ์งลกัษณะขึ้อง	an	irregular	indistincted	hyperdense	mass	contained	

pleomorphic	microcalcifications	at	 right	outer	mid	part	 (ลก่ศร)	 	ค.	 เป็นภิาพแมมโมแกรมในท่า	

axillary	แสดิ์งให้เห็น	an	enlarged	right	axillary	node	with	loss	of	fatty	hilum	(ล่กศร)		ง.	เป็นภิาพ

อลัต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์งให้เหน็	an	enlarged	right	axillary	node	with	loss	of	fatty	hilum	and	hypervascularity	

(ลก่ศร)		จ.	เป็นภิาพอลัต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์งให้เหน็	an	irregular	indistincted	hypoechoic	mass	with	posterior	

acoustic	shadowing	and	int	ernal	calcifications	(ล่กศร)		ฉ.	เป็นภิาพคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้า	(subtracted	

post	contrast	TIFS	image)	แสดิ์งให้เห็น	an	irregular	indistincted	heterogeneous	enhancing	mass	

at	right	outer	mid	part	with	right	nipple	involvement	and	satellite	nodules	(ล่กศร)		ซึ่.	เป็นภิาพ

คล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟื้้า	(sagittal	T2FS	image)	แสดิ์งให้เห็นว่าในต่ัวก้อนให้ลักษณะ	hyposignal	intensity	(SI)	

on	T2W	image		ชุ.	เป็นภิาพ	MR	spectroscopy	แสดิ์งให้เห็น	increased	choline	peak	ในต่ัวก้อนมะเร็ง		

ฌ.	 เป็นภิาพแสดิ์ง	color	map	ขึ้อง	volume	kinetic	curve	enhancement	พบว่าลักษณะ	washout	

kinetic	enhancement	pattern	ในต่ัวก้อนมะเร็ง
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มีะเร็งเต�านมีชนิด basal-like หิร้อ triple negative breast cancer (TNBC)
	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	TNBC	พบได้ิ์ประมาณร้อยละ	10-20	ขึ้องมะเร็งเต่้านมทั�งหมดิ์	นิยามขึ้องมะเร็ง

เต่้านมชุนิดิ์	TNBC	และ	มะเร็งเต้่านมชุนิดิ์	basal-like	สามารถใชุ้แทนกันไดิ์้เน้�องจากร้อยละ	86	ขึ้องมะเร็ง

เต่้านมชุนิดิ์TNBC	ที�ต่รวจพบเป็น	basal-like	subtype(2)	จากข้ึ้อม่ลทางดิ์้านพันธุกรรม	(genetic	profiling)	

พบว่า	TNBC	 เป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์ที�มีความหลากหลายขึ้องก้อนมะเร็งมากที�สุดิ์	 (heterogeneity	of	 the	

tumor)(25)

	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 TNBC	พบไดิ์้บ่อยในผ่่้หญิงวัยก่อนหมดิ์ประจำาเดิ์้อน	 โดิ์ยพบว่าเก้อบร้อยละ	 20	

ขึ้องผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	TNBC	มักจะพบ	BRCA	mutation	ร่วมดิ์้วยโดิ์ยเฉพาะ	BRCA1(20)	สำาหรับมะเร็ง

เต้่านมชุนิดิ์	 TNBC	 การรักษาด้ิ์วยการให้ยาก่อนการผ่่าตั่ดิ์ถ้อเป็นการรักษามาต่รฐานในผ่่้ป่วยที�มีก้อนมะเร็ง

ขึ้นาดิ์มากกว่า	5	มม.	ที�อาจจะพบหร้อไม่พบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปยังต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณรักแร้ร่วม

ดิ์้วย(26)	 และพบอัต่ราการต่อบสนองทางพยาธิวิทยาแบบสมบ่รณ์	 (pCR)	 หลังจากไดิ์้รับการรักษาดิ์้วยยาเคมี

บำาบัดิ์ส่ต่รanthracycline/taxane	ประมาณร้อยละ	25-35	สำาหรับกลุ่มผ่่้ป่วยที�พบการต่อบสนองทางพยาธิ

วิทยาแบบสมบ่รณ์จะมีผ่ลการรักษาที�ดีิ์กว่ากลุ่มผ่่้ป่วยที�ไม่พบการต่อบสนองทางพยาธิวิทยาแบบสมบ่รณ์(8)

 ลีักษณะภาพแมีมีโมีแกรมีของมีะเร็งเต�านมีชนิด Triple negative (TNBC)

มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	TNBC	มกัจะเหน็เปน็กอ้นที�มรีป่รา่งคอ่นขึ้า้งกลม	(round	shape)	และขึ้อบเรยีบ	(circum-

scribed	margin)	แต่ม่ักจะไม่เห็นหินปน่หร้อ	architectural	distortion	ร่วมดิ์้วย	ลักษณะขึ้องก้อนที�ค่อน

ขึ้้างกลมและมีขึ้อบเรียบมักจะพบในก้อนมะเร็งที�มี	histological	grade	สง่	(ร่ปที�	4)	และการที�ไม่พบหินป่น

รว่มดิ์ว้ยในกอ้นมะเรง็อาจจะเกดิิ์จากกอ้นมะเรง็ชุนดิิ์	TNBC	มีการเจรญิเต่บิโต่เรว็ทำาใหข้ึ้า้มผ่า่นชุว่งที�เปน็ระยะ

ไม่ลุกลาม	(in-situ	stage)(27,	28)

 ลีักษณะภาพอัลีตราซาวด์ของมีะเร็งเต�านมีชนิด TNBC

	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 TNBC	 จะให้ลักษณะเป็นก้อนที�มีร่ปร่างกลมหร้อวงรี	 (round/oval)	 ขึ้อบเขึ้ต่	

non-circumscribed,	hypoechogenicity	และ	posterior	acoustic	enhancement	(ร่ปที�	4)	อย่างไร

ก็ต่ามสามารถพบลักษณะขึ้อบเขึ้ต่แบบ	 circumscribed	 ไดิ์้มากถ่งร้อยละ	 20	 และลักษณะ	 parallel	

orientation	ไดิ์ม้ากกวา่รอ้ยละ	50	ทำาใหอ้าจเกดิิ์การวนิจิฉยัผ่ดิิ์วา่เปน็รอยโรคชุนดิิ์ธรรมดิ์า	(benign	lesion)	

เชุ่น	 fibroadenoma,	 complicated	 cysts	 หร้อ	 hematoma	 ไดิ์้(7,	 29-31)	 ดิ์ังนั�นการใชุ้ขึ้นาดิ์ขึ้องก้อนที�มี

ลกัษณะแบบ	benign	appearance	มาชุว่ยต่ดัิ์สนิใจในการสง่ต่รวจชุิ�นเน้�อทางพยาธวิทิยาจง่อาจจะมปีระโยชุน์

ในผ่่้ป่วยกลุ่มนี�(19)
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รูปทำ่� 4.	ผ่่้ป่วยหญิงอายุ	46	ปี	ไดิ์้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	triple	negative		ก.	และ	ขึ้.	เป็นภิาพ

แมมโมแกรมในท่า	MLO	และ	CC	แสดิ์งให้เห็น	 a	partially	 circumscribed	 isodense	mass	at	 right	

lower	 outer	 quadrant	 (ล่กศร)	 ร่วมกับมี	 few	 right	 a	 axillary	 nodes	with	 loss	 of	 fatty	 hilum		

ค.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวดิ์์แสดิ์งให้เห็น	a	0.8x1.0	ซึ่ม.	right	axillary	node	with	loss	of	fatty	hilum	(ล่กศร)		

ง.	เป็นภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์แสดิ์ง	an	oval	partially	circumscribed	heterogeneous	hypoechoic	mass	

with	posterior	acoustic	enhancement	and	minimal	peripheral	vascularity	(ล่กศร)		จ.	เป็นภิาพ	

shear	wave	elastography	แสดิ์งให้เห็นลักษณะ	rim	stiffness	บริเวณขึ้อบขึ้องก้อนมะเร็ง

 ลีักษณะภาพคลี้�นแมี่เหิลี็กไฟฟ้าของมีะเร็งเต�านมีชนิด TNBC

	 มะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	TNBC	มกัจะใหล้กัษณะเปน็กอ้นที�มรีป่รา่งกลมหรอ้วงร	ีขึ้อบเขึ้ต่เปน็ขึ้อบย้�นแหลม	

(spiculated)	 แต่่พบลักษณะขึ้อบเขึ้ต่แบบ	 circumscribed	 ไดิ์้ประมาณร้อยละ	 10-20	 มะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	

TNBC	มักจะมขีึ้นาดิ์ใหญ่และพบการต่ายขึ้องเน้�อเย้�อ	(tumor	necrosis)	ได้ิ์มากกว่ามะเรง็เต้่านมชุนดิิ์อ้�น(30,	32)

	 ลักษณะ	rim	enhancement	ร่วมกับ	high	signal	intensity	on	T2-weighted	image	ซึ่่�งเกิดิ์

จาก	central	necrosis	ขึ้องกอ้นมะเรง็พบไดิ์บ้อ่ยในมะเรง็เต่า้นมชุนดิิ์	TNBC(22)	นอกจากนี�จะพบลกัษณะเปน็	
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washout	kinetic	enhancement	pattern	ได้ิ์มากร่วมกับมี	peritumoral	edema(7,	12,	22)	(ร่ปที�	5)

	 โดิ์ยส่วนใหญม่ะเร็งเต้่านมชุนดิิ์	TNBC	มักจะใหล้กัษณะรอยโรคเป็น	unifocal	แต่ส่ามารถใหล้กัษณะ

เป็นแบบรอยโรคหลายต่ำาแหน่ง	(multicentric	disease)	ไดิ์้ประมาณร้อยละ	20-25(13,	30)

	 การต่รวจเต่า้นมดิ์ว้ยคล้�นแมเ่หลก็ไฟื้ฟื้า้หลงัจากการรกัษาดิ์ว้ยการใหย้ากอ่นการผ่า่ต่ดัิ์ในผ่่ป้ว่ยมะเรง็

เต่้านมชุนิดิ์	TNBC	มีค่าทำานายผ่ลลบ	(negative	predictive	value)	ส่งถง่ร้อยละ	60(33)

 

รูปทำ่� 5.	เป็นภิาพคล้�นแม่เหล็กไฟื้ฟ้ื้าขึ้องผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	triple	negative		ก.	เป็นภิาพ	subtracted	

post	contrast	T1FS	image		ค.	เป็นภิาพ	MIP	image	แสดิ์งให้เห็น	an	oval	shape	heterogeneous	

enhancing	mass	at	right	outer	mid	part	with	rim	enhancement	(ล่กศร)		ขึ้.	เป็นภิาพ	T2W	image	

แสดิ์งให้เหน็วา่บางส่วนดิ์า้นในก้อนมะเรง็ใหล้กัษณะเป็น	hypersignal	intensity	(SI)	ซึ่่�งอาจจะบ่งถง่	tumor	

necrosis		ง.	เป็นภิาพ	ADC	map	แสดิ์งให้เห็นว่าก้อนมะเร็งมีค่า	ADC	ที�ต่ำ�า	(restricted	diffusion)		จ.	เป็น

ภิาพแสดิ์ง	volume	kinetic	enhancement	แสดิ์งให้เห็นลักษณะเป็น	washout	enhancement	pattern	

ในต่ัวก้อนมะเร็ง		ฉ.	เป็นภิาพ	MR	spectroscopy	แสดิ์งให้เห็นว่ามี	increased	choline	peak	ในก้อนมะเร็ง

 การแพร่กระจัายของตัวโรคในผู�ป่วยมีะเร็งเต�านมีชนิด TNBC

	 การแพร่กระจายขึ้องตั่วโรคในผ่่้ป่วยมะเร็งเต้่านมกลุ่มนี�จะแต่กต่่างจากผ่่้ป่วยมะเร็งเต้่านมชุนิดิ์อ้�น	

โดิ์ยจะมีความเสี�ยงในการแพร่กระจายขึ้องตั่วโรคได้ิ์มากในชุ่วงสามปีแรกหลังจากได้ิ์รับการวินิจฉัยและอัต่รา

การแพร่กระจายขึ้องต่ัวโรคจะลดิ์ลงหลังจากนั�น	 ดิ์ังนั�นการต่รวจทางรังสีวิทยาเพ้�อประเมินการแพร่กระจาย

ขึ้องมะเร็งไปยังส่วนต่่าง	ๆ	ต่ั�งแต่่แรกจ่งมีความสำาคัญมากในผ่่้ป่วยมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์นี�(7,	34)

	 การแพร่กระจายขึ้องมะเร็งเต่้านมชุนิดิ์	 TNBC	 มักจะพบที�ระบบประสาทและปอดิ์ไดิ์้บ่อย	 และพบ

บริเวณกระดิ์่กและตั่บไดิ์้น้อยกว่า(35)	หากพบการแพร่กระจายขึ้องมะเร็งไปที�ระบบประสาทผ่่้ป่วยจะมี	medi-

an	survival	น้อยกว่า	6	เดิ์อ้น(6)
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ทำิศทำางในอนาคตของการตรวจัทำางรังส่วิทำยาสำาหิรับมีะเร็งเต�านมีแต่ลีะ molecular 
subtypes
	 มะเร็งเต่้านมแต่่ละ	molecular	 subtypes	 จะมีลักษณะบางอย่างเฉพาะที�สามารถใชุ้ในการแยก

มะเร็งเต่้านมแต่่ละ	molecular	subtypes	ดิ์ังที�ไดิ์้กล่าวมาแล้ว	อย่างไรก็ต่ามความถก่ต่้องแม่นยำาอาจจะยัง

ไม่มากนัก

	 ปจัจบุนัไดิ์ม้กีารใชุ	้radiomics	ซึ่่�งเปน็เทคโนโลยีที�มกีารดิ์ง่ข้ึ้อมล่ในรป่แบบเชิุงปรมิาณ	(quantitative	

features)	 ขึ้องภิาพทางรังสีวิทยาเพ้�อนำามาใชุ้ในการวิเคราะห์ร่วมกับข้ึ้อม่ลทางคลินิคในการชุ่วยแยกมะเร็ง

เต่้านมแต่่ละ	molecular	subtypes	จากการศก่ษาขึ้อง	Leithner	และคณะ(36)	พบว่าการใชุ้	radiomics	มี

ความแม่นยำาในการแยกมะเร็งเต้่านมในแต่่ละmolecular	 subtypes	 ไดิ์้มากถ่งร้อยละ	 81-89	 นอกจากนี�

ปจัจบุนัยงัมกีารประยกุต่ใ์ชุว้ธิ	ีdeep	learning	รว่มกบั	radiomics	เพ้�อใหม้คีวามแม่นยำามากขึ้่�นในการใชุ้งาน

ทางดิ์้านรังสีวิทยาทั�งในแง่การแยกชุนิดิ์ขึ้อง	molecular	subtypes	การทำานายการต่อบสนองต่่อการรักษา

ดิ์้วยยาเคมีบำาบัดิ์และการทำานายผ่ลลัพธ์เร้�องการอย่่รอดิ์	(survival	outcome)(8,	37)

	 ในอนาคต่อันใกล้	 radiomics	parameters	 ร่วมกับ	deep	 learning	algorithm	และ	artificial	

intelligence	(AI)	อาจจะกลายเป็น	surrogate	markers	ที�ชุ่วยให้การรักษามะเร็งเต่้านมมีประสิทธิภิาพมาก

ขึ้่�น(7,	8)

บทำสร์ป
	 ถ่งแม้ว่าลักษณะภิาพทางรังสีวิทยาขึ้องมะเร็งเต่้านมในแต่่ละ	molecular	 subtypes	 จะมีส่วนที�

คล้ายคล่งกัน	 แต่่จากการศ่กษาที�ผ่่านมาพบว่าลักษณะบางอย่างเป็นลักษณะเฉพาะตั่วขึ้องมะเร็งเต่้านมใน

แต่่ละ	molecular	subtypes	การต่รวจทางรังสีวิทยาเต่้านมมีส่วนชุ่วยในการประเมินผ่่้ป่วยมะเร็งเต้่านมทั�ง

ในแง่ขึ้องการชุ่วยจำาแนก	molecular	 subtypes	การต่อบสนองต่่อการรักษาและการพยากรณ์โรค	 รวมถง่

เป็น	imaging	biomarkers	ที�จะชุ่วยให้การรักษามะเร็งเต่้านมมีประสิทธิภิาพมากขึ้่�น
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ตารางทำ่� 2. แสดิ์งลักษณะภิาพทางรังสีวิทยาขึ้องมะเร็งเต่้านมในแต่่ละ	molecular	subtypes(6-8,	22)

Molecular 
subtypes

Luminal A Luminal B HER2-enriched TNBC

แมีมีโมีแกรมี ก้อนที�มีร่ปร่าง	
irregular	ขึ้อบเขึ้ต่ย้�น	
แหลม	และมักไม่พบ
หินป่น

ก้อนที�มีร่ปร่าง	irregular	
ขึ้อบเขึ้ต่ย้�นแหลม	และ
พบหินป่นไดิ์้ในกลุ่ม
(HER2+)

ก้อนร่วมกับหินป่น	
หร้ออาจจะพบเป็น
หินป่นเพียงอย่าง
เดิ์ียว	โดิ์ยลักษณะ
ขึ้องหินป่นอาจจะเป็น
แบบ	pleomorphic,	
fine	linear	หร้อ	
fine	linear	
branching

ก้อนที�มีร่ปร่าง
ค่อนขึ้้างกลม	
(round	shape)	
และขึ้อบเรียบ	
(circumscribed	
margin)	แต่่มักจะ
ไม่เห็นหินป่นหรอ้	
architectural	
distortion	ร่วมด้ิ์วย

อัลีตราซาวด์ ก้อนที�มีร่ปร่าง	
irregular	ขึ้อบเขึ้ต่	
non-circumscribed	
และ	posterior	
acoustic	shadowing

ก้อนที�มีร่ปร่าง	irregular	
ขึ้อบเขึ้ต่	non-
circumscribed	และ	
posterior	acoustic	
shadowing	ร่วมกับมี
หลอดิ์เล้อดิ์มาเลี�ยง
เพิ�มขึ้่�น

ก้อนที�มีร่ปร่าง	
irregular	ขึ้อบเขึ้ต่	
non-circumscribed	
และ	
hypoechogenicity	
ร่วมกับมีการเพิ�มขึ้่�น
ขึ้องหลอดิ์เลอ้ดิ์ที�ไป
เลี�ยงบริเวณก้อน

ก้อนที�มีร่ปร่างกลม
หร้อวงรี	(round/
oval),	ขึ้อบเขึ้ต่	non-
circumscribed,	
hypoechogenicity	
และ	posterior	
acoustic	
enhancement

คลี้�นแมี่เหิลี็กไฟฟ้า

Enhancement	
pattern

Heterogeneous Heterogeneous Heterogeneous Rim	enhancement

ร่ปร่างขึ้องก้อน Irregular Irregular Irregular	 Round/oval

ขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องก้อน Spiculated Spiculated/non-
circumscribed

Spiculated/non-
circumscribed

Smooth

T2	signal	
intensity

Low/iso Low/iso Low High

ค่า	ADC Mixed	results Lower Higher Higher

อ้�น	ๆ No	peritumoral	
edema

Multifocal/
multicentric
Skin	nipple	areolar	
extension

Peritumoral	
edema

Unifocal,	
peritumoral	
edema

TNBC:	triple	negative	breast	cancer
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อุปกั้รณ์นิำ�ที่�งเข็มสำ�หรับั
เคำร้�องอัลต้ร�ซ�วด์

เพ้�อกั้�รเจ�ะนิำ��ไขสันิหลัง
[point-assisted spinal
sonography (PASSTM)
for lumbar puncture]

เกศชาดา  เอ้�อไพโรจัน์กิจั

บทำนำา
การเจาะนำ�าไขึ้สันหลังเป็นหัต่ถการทางการแพทย์ที�มีความจำาเป็น	 เพ้�อให้ไดิ์้นำ�าไขึ้สันหลังสำาหรับ

การต่รวจ	 วินิจฉัย	 การพยากรณ์โรค	 หร้อเพ้�อให้ยาเข้ึ้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังสำาหรับการรักษาโรค	 ลดิ์ความเจ็บ

ปวดิ์	 หร้อระงับความร่้ส่กสำาหรับผ่่าต่ัดิ์	 การทำาหัต่ถการมีโอกาสประสบความล้มเหลว	 ซึ่่�งมีผ่ลกระทบต่่อ

การรักษาหร้อทำาให้เกิดิ์ผ่ลแทรกซึ่้อนไดิ์้

มี่ปัญหิาการเจัาะนำ�าไขสันหิลีังอย่างไร
การสอดิ์เขึ้็มเขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังเพ้�อใชุ้วินิจฉัยโรคหร้อฉีดิ์ยา	เพ้�อวัต่ถุประสงค์ต่่าง	ๆ	เชุ่น	สำาหรับ

ใหย้าชุาเพ้�อผ่่าต่ดัิ์	หรอ้ใหย้าเคมบีำาบดัิ์	โดิ์ยทั�วไปแลว้	การสอดิ์เขึ้ม็เข้ึ้าส่ชุ่อ่งนำ�าไขึ้สนัหลงัต่อ้งใชุ้วธิกีารคลำาปุม่

กระดิ์่กบริเวณสะโพกและกระดิ์ก่สันหลัง	 ร่วมกับการคาดิ์คะเนชุ่องกระดิ์่กสันหลังส่วนเอวระดิ์ับที�	 2-3	 หร้อ	

3-4	ซึ่่�งหากการคาดิ์คะเนผ่ิดิ์พลาดิ์อาจเกิดิ์การบาดิ์เจ็บต่่อไขึ้สันหลังไดิ์้(1)	นอกจากนั�นหัต่ถการอาจไม่ประสบ

ความสำาเร็จหร้อไม่ไดิ์้นำ�าไขึ้สันหลังต่ามแผ่นการรักษา

อุปสรรคในการสอดิ์เขึ้็มเขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังโดิ์ยวิธีการคลำาปุ่มกระดิ์่กสะโพก	ไดิ์้แก่

1.	มีการเพิ�มข่ึ้�นขึ้อง	body	mass	index	ทำาให้การคลำาปุม่กระดิ์ก่เพ้�อหาต่ำาแหน่งได้ิ์ไม่ชุดัิ์เจน	ทำาการ

จัดิ์ท่าที�เอ้�ออำานวยต่่อการทำาหัต่ถการได้ิ์ยาก	 และการประมาณความล่กจากผิ่วหนังถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังที�

เหมาะสมทำาไดิ์้ยาก	(ร่ปที�	1)
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	 2.	ผ่่้ที�มีหลังคดิ์	ทำาให้ปิดิ์กั�นทางผ่่านขึ้องเขึ้็มเขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง	

	 3.	มีพยาธิสภิาพบริเวณกระดิ์่กสันหลัง	เชุ่น	มีขึ้้อกระดิ์่กเส้�อม	เคยมีการบาดิ์เจ็บขึ้องกระดิ์่กสันหลัง	

หร้อเคยรับการผ่่าต่ัดิ์บริเวณนี�มาก่อน

	 4.	 มีความผิ่ดิ์ปกติ่ในการแขึ้็งต่ัวขึ้องเล้อดิ์	 เชุ่น	 ภิาวะเกล็ดิ์เล้อดิ์ต่ำ�า	 มีภิาวะที�ต่้องได้ิ์รับยาป้องกัน

เล้อดิ์แขึ้็งตั่ว	 ซึ่่�งอาจไม่ได้ิ์หยุดิ์ยามาก่อนทำาหัต่ถการ	 การสอดิ์เขึ้็มเขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังอาจเกิดิ์การบาดิ์เจ็บ

ขึ้องเน้�อเย้�อหร้อกระด่ิ์กทำาให้มีความเสี�ยงต่่อการเกิดิ์เล้อดิ์ออกภิายในชุ่องกระดิ์่กสันหลัง	 โดิ์ยเฉพาะการ

พยายามสอดิ์เขึ้็มหลายครั�ง	เล้อดิ์ที�ขึ้ยายปริมาต่รภิายในสามารถกดิ์เบียดิ์และก่อให้เกิดิ์อันต่รายต่่อไขึ้สันหลัง

และเส้นประสาทบริเวณนั�น(2)

	 5.	 เกิดิ์ความผ่ิดิ์พลาดิ์ขึ้องการระบุระดิ์ับขึ้องกระดิ์่กสันหลังโดิ์ยการคลำาบนผ่ิวหนัง	 ทำาให้ต่ำาแหน่ง

ขึ้องการสอดิ์เขึ้็มคลาดิ์เคล้�อนได้ิ์บ่อย	ทำาให้เพิ�มโอกาสเกิดิ์การบาดิ์เจ็บต่่อไขึ้สันหลังและเน้�อเย้�อใกล้เคียง

	 6.	ขึ้่�นกับความชุำานาญและประสบการณ์ขึ้องแพทย์ผ่่้ทำาหัต่ถการ

รูปทำ่� 1.	 ผ้่่ป่วยมีนำ�าหนักต่ัวมาก	 ทำาให้การเจาะนำ�าไขึ้สันหลังโดิ์ยการหาต่ำาแหน่งดิ์้วยวิธีการคลำาปุ่มกระดิ์่ก

ทำาไดิ์้ยาก

มี่วิธิ่ท่ำ�ช่วยใหิ�เจัาะนำ�าไขสันหิลีังได�สำาเร็จัหิร้อไมี่
	 การใชุอ้ลัต่ราซึ่าวด์ิ์เพ้�อชุ่วยในการวินิจฉัยหรอ้การทำาหตั่ถการทางการแพทย์ในปัจจุบนั	มีความสำาคญั

เป็นอย่างยิ�งในเวชุปฏิิบัต่ิ	โดิ์ยการสแกนภิาพเพ้�อหาต่ำาแหน่งในการเขึ้้าถง่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง(3)	จ่งเป็นหน่�งในวิธี

ที�เพิ�มโอกาสทำาให้ทำาหัต่ถการไดิ์้สำาเร็จ	 โดิ์ยสามารถระบุต่ำาแหน่งขึ้องการสอดิ์เขึ้็ม	 ทิศทาง	และความล่กขึ้อง
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การสอดิ์เขึ้็มไดิ์้อย่างถ่กต่้องแม่นยำาขึ้่�น(4,	 5)	 	 โดิ์ยเฉพาะอย่างยิ�งในผ่่้ที�ไม่สามารถระบุต่ำาแหน่งโดิ์ยวิธีการคลำา

ต่ำาแหน่งบนผ่ิวหนัง(6)

	 การใชุอ้ลัต่ราซึ่าวด์ิ์ชุว่ยในการทำาหตั่ถการระงับความร่ส้ก่เฉพาะส่วนนี�	โดิ์ยรวมแบ่งไดิ์เ้ปน็	2	เทคนคิ	

ค้อ	 เทคนิคการสอดิ์เขึ้็มพร้อมไปกับภิาพอัลต่ราซึ่าวดิ์์	 (real-time)	 กับเทคนิคการหาภิาพล่วงหน้าเพ้�อหา

ต่ำาแหน่งสำาหรับการสอดิ์เขึ้็ม	(pre	scan)	เทคนิคการสอดิ์เขึ้็มแบบ	real-time	จะสแกนภิาพในแนว	sagittal	

บริเวณดิ์า้นขึ้า้งขึ้อง	spinous	process	เพ้�อให้เหน็	interlaminar	space	ซ่ึ่�งการใชุว้ธินีี�มขีึ้อ้จำากดัิ์หลายประการ	

ไดิ์แ้ก	่การจบัภิาพขึ้องเขึ้ม็ขึ้ณะสอดิ์เขึ้ม็เขึ้า้ส่ชุ่อ่ง	interlaminar	ทำาไดิ์ย้าก	เพราะบริเวณนี�มกีระดิ์ก่สันหลังหอ่

หุ้มและบดิ์บังการสะท้อนคล้�นเสียงในเน้�อเย้�อส่วนล่ก	มีผ่ลทำาให้ภิาพสแกนไม่ชัุดิ์เจน	ไดิ์้แก่	คุณภิาพขึ้องภิาพ

สแกนโดิ์ยอัลต่ราซึ่าวดิ์์	ชุนิดิ์ขึ้องเขึ้็มที�มีผ่ลต่่อการสะท้อนขึ้องคล้�นเสียงขึ้องอัลต่ราซึ่าวดิ์์	ความหนาขึ้องชุั�นใต่้

ผ่วิหนังที�คล้�นเสยีงจะเขึ้า้ถง่ชุ่องนำ�าไขึ้สนัหลงัไดิ์	้การสอดิ์เขึ้ม็แบบ	real-time	อาจต่อ้งการใชุภ้ิาพสแกนคุณภิาพ

สง่	เพ้�อใหป้รากฏิภิาพการเคล้�อนเขึ้ม็เขึ้า้ส่เ่น้�อเย้�อชุั�นต่่าง	ๆ 	โดิ์ยหลกีเลี�ยงการบาดิ์เจบ็	ซ่ึ่�งวธิทีำาแบบ	real-time	

มีขึ้้อจำากัดิ์ในการทำามากกว่า	 ต่้องการคุณภิาพขึ้องภิาพสแกนในระดิ์ับส่ง	 และมักต่้องเป็นผ่่้ที�มีประสบการณ์

ในการทำา

	 ขึ้้อดิ์ีขึ้องการสแกนแนวต่ัดิ์ขึ้วาง	(transverse	view)	สำาหรับการทำาโดิ์ยวิธี	pre	scan	ไดิ์้แก่

	 1.	บอกต่ำาแหน่งแนวก่�งกลางไดิ์้ชุัดิ์เจน	ทำาให้ทราบการบิดิ์โค้งขึ้องกระดิ์่กสันหลัง

	 2.	สามารถระบุส่วนประกอบต่่าง	ๆ	ขึ้องกระดิ์่กและเน้�อเย้�อที�เกี�ยวขึ้้องไดิ์้ง่าย	

	 3.	สามารถวัดิ์ความล่กจากชุั�นผ่ิวหนังถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังได้ิ์ง่าย

	 ขึ้้อเสียขึ้องการทำาโดิ์ยวิธี	pre-scan	ได้ิ์แก่

	 1.	 ต่ำาแหน่งสอดิ์เขึ้็มที�มองเห็นจากก่�งกลางขึ้องภิาพสแกน	 เป็นต่ำาแหน่งก่�งกลางขึ้องหัวต่รวจขึ้อง

อลัต่ราซึ่าวด์ิ์	จง่ไม่สามารถกำากบัการสอดิ์เขึ้ม็โดิ์ยภิาพขึ้องอัลต่ราซึ่าวด์ิ์	เน้�องจากต้่องเอาหัวต่รวจออกพ้นจาก

ผ่ิวหนัง	จ่งเกิดิ์ความคลาดิ์เคล้�อนในการระบุต่ำาแหน่งที�สอดิ์เขึ้็ม

	 2.	 เกิดิ์ความไม่สะดิ์วกในการทำาเคร้�องหมายระบุต่ำาแหน่งสำาหรับสอดิ์เขึ้็มบนผ่ิวหนังดิ์้วยสี	 (skin	

marking)

	 3.	ผ่่้ทำาต่้องคาดิ์คะเนทิศทางขึ้องเขึ้็มเองในการเข้ึ้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังซึ่่�งมีความผ่ิดิ์พลาดิ์ไดิ์้สง่

	 4.	 แรงกดิ์ขึ้องหัวต่รวจบนผิ่วหนังทำาให้การคาดิ์คะเนความล่กจากผิ่วหนังถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังน้อย

กว่าความเป็นจริง	ทำาให้การคาดิ์คะเนความล่กขึ้องการสอดิ์เขึ้็มผิ่ดิ์พลาดิ์

	 วธิมีาต่รฐานขึ้องการใชุอ้ลัต่ราซึ่าวด์ิ์ชุว่ยในการสอดิ์เขึ้ม็เข้ึ้าถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สนัหลัง	ใชุ้การทำาเคร้�องหมาย

ดิ์ว้ยส	ีโดิ์ยวาดิ์ลงบนผ่วิหนังบรเิวณขึ้อบทั�งสี�ด้ิ์านขึ้องหวัต่รวจ	เพ้�อแสดิ์งจดุิ์ก่�งกลางขึ้องต่ำาแหนง่หวัต่รวจแทน

ต่ำาแหน่งขึ้องการสอดิ์เขึ้็ม	ในทางปฏิบิัติ่ยังมีขึ้้อจำากัดิ์ในการใชุ้งานและมีความคลาดิ์เคล้�อนส่ง	ซึ่่�งทำาให้ไม่อาจ

แก้ปัญหาไดิ์้อย่างแท้จริง	รวมทั�งยังมีขึ้้อจำากัดิ์อ้�น	ๆ	หลายประการ	ไดิ์้แก่	

	 1.	การเต่รียมผ่ิวหนังเพ้�อให้มีสภิาวะไร้เชุ้�อโดิ์ยการชุโลมยาฆ่่าเชุ้�อ	ซึ่่�งมักทำาให้สีที�วาดิ์บนผ่ิวหนังลบ

เล้อนหร้อหายไป	

	 2.	การสอดิ์เขึ้ม็ลงต่ำาแหนง่ขึ้องสทีำาใหเ้กดิิ์การปนเป้�อนส	ีสารเคม	ีหรอ้เชุ้�อโรค	เข้ึ้าส่ชุ่อ่งนำ�าไขึ้สนัหลงั	
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	 3.	การใชุ้เจลเป็นส้�อกลางระหว่างหัวต่รวจกับผ่ิวหนังทำาให้ทำาเคร้�องหมายดิ์้วยสีบนผ่ิวหนังไดิ์้ยาก

	 4.	เจลอาจมีการปนเป้�อนเขึ้้าไปในชุ่องไขึ้สันหลังขึ้ณะสอดิ์เขึ้็ม(7)

	 5.	หัวต่รวจที�ใชุ้ทำาหัต่ถการเป็นหัวต่รวจชุนิดิ์ความถี�ต่ำ�าซึ่่�งมีลักษณะโค้ง	ทำาให้อาจไม่แนบกับผ่ิวหนัง	

โดิ์ยเฉพาะผ่่้ที�มีร่างกายผ่อม	ทำาให้เกิดิ์ความคลาดิ์เคล้�อนในการทำาเคร้�องหมายที�ขึ้อบขึ้องหัวต่รวจ

	 6.	ประกอบด้ิ์วยขึ้ั�นต่อนต่่าง	ๆ	หลายขึ้ั�นต่อน	ต่ั�งแต่่การต่รวจด้ิ์วยอัลต่ราซึ่าวดิ์์	การทำาเคร้�องหมาย	

และการเต่รียมแบบไร้เชุ้�อ	ทำาให้ใชุ้เวลาในการทำาหัต่ถการนานขึ้่�น	

	 7.	 การสอดิ์เขึ้็มหลังจากการต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์จะมีระยะเข็ึ้มเขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังที�ล่กขึ้่�นกว่าที�

ประเมินขึ้ณะสแกนภิาพ	เน้�องจากมีการคน้ต่ัวขึ้องระยะชุั�นใต่้ผ่ิวหนังหลังจากนำาหัวต่รวจออก	ทำาให้การคาดิ์

คะเนผ่ิดิ์พลาดิ์	โดิ์ยเฉพาะในภิาวะอ้วนซึ่่�งมีชุั�นใต้่ผ่ิวหนังหนากว่าปกต่ิ

	 จากเหตุ่ผ่ลที�กล่าวมาจ่งมีความจำาเป็นต้่องพัฒนาอุปกรณ์เพ้�อชุ่วยกำาหนดิ์หร้อย้นยันต่ำาแหน่งและ

ทิศทางในการสอดิ์เข็ึ้มเพ้�อให้เขึ้้าส่่เป้าหมายที�ได้ิ์ต่รวจสอบไว้โดิ์ยเกิดิ์ความคาดิ์เคล้�อนน้อยที�สุดิ์

PASSTM ค้ออะไร

	 Point-assisted	spinal	sonography(8)	หรอ้	PASSTM		คอ้อปุกรณน์ำาทางเขึ้ม็ที�ใชุร้ว่มกับอลัต่ราซึ่าวดิ์์

เพ้�อชุ่วยการเขึ้้าถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังหร้อชุ่องเหน้อเย้�อดิ์่รา	 ไดิ์้รับการออกแบบโดิ์ยคณาจารย์ในภิาควิชุา

วิสัญญีวิทยา	 คณะแพทยศาสต่ร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	 ร่วมกับคณาจารย์ในภิาควิชุาวิศวกรรมเคร้�องกล	

คณะวิศวกรรมศาสต่ร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	 โดิ์ยใชุ้อุปกรณ์นี�ร่วมกับอัลต่ราซึ่าวดิ์์ที�มีคุณภิาพส่งเพ้�อระบุ

ต่ำาแหน่งเขึ้้าถ่งชุ่องไขึ้สันหลัง	ประกอบดิ์้วย	2	ส่วน	คอ้	กรอบ	(frame)	และส่วนนำาทางเขึ้็ม	(insert)	(ร่ปที�	2)	

กอ่นใชุง้านให้เต่รียมอุปกรณ์โดิ์ยนำาสว่นนำา	insert	สอดิ์เขึ้า้ชุอ่งต่รงกลางขึ้อง	frame	โดิ์ยให้ซึ่กีขึ้วาขึ้อง	insert	

(R)	อย่ท่างด้ิ์านขึ้วาขึ้องลก่ศร	(รป่ที�	3)	ซึ่่�งเป็นส่วนที�ชุว่ยกำาหนดิ์ต่ำาแหน่งขึ้องการสอดิ์เข็ึ้มที�ผ่วิหนัง	ชุว่ยควบคุม

ทิศทางการสอดิ์เขึ้็ม	และปรับความล่กขึ้องการสอดิ์เขึ้็มให้ถก่ต่้องยิ�งข่ึ้�น
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รูปทำ่� 2.	อุปกรณ์		point-assisted	spinal	sonography	(PASSTM)	ประกอบดิ์้วย	2	ส่วน	ค้อ	กรอบ	(frame)	

และส่วนนำาทางเขึ้็ม	(insert)

รูปทำ่� 3. การเต่รียมอุปกรณ์	ให้นำาส่วนนำา	insert	สอดิ์เขึ้้าชุ่องกลางขึ้อง	frame	โดิ์ยให้ซีึ่กขึ้วาขึ้อง	insert	(R)	

อย่่ทางดิ์้านขึ้วาขึ้องล่กศร
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ใช� PASSTM อย่างไร
	 นำาอุปกรณ์	 PASSTM	 ในส่วนขึ้องกรอบสวมเข้ึ้ากับหัวต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์ที�ถ่กคลุมดิ์้วยถุงหุ้มไร้เชุ้�อ	

(ร่ปที�	 4)	 หลังจากเต่รียมผ่ิวหนังดิ์้วยยาฆ่่าเชุ้�อแล้ว	 ใชุ้นำ�าเกล้อปลอดิ์เชุ้�อเป็นส้�อกลางแทนการใชุ้เจลสำาหรับ

ต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์	แล้วทำาการสแกนภิาพ	บริเวณกระดิ์่กสันหลังจากด้ิ์าน	caudad	แล้วเล้�อนหัวต่รวจขึ้่�นไป

ทาง	 cephalad	 เพ้�อหาระดิ์ับขึ้องชุ่องไขึ้สันหลังเป้าหมาย	 (ระดิ์ับ	 L3-L4	 หร้อ	 L2-L3)	 ต่ำาแหน่งที�สามารถ

สอดิ์เขึ้็มเขึ้้าถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังได้ิ์นั�น	ภิาพสแกนใน	transverse	view	(ร่ปที�	5)	จะเห็น	articular	process,	

posterior	complex	(ซึ่่�งประกอบดิ์้วย	ligamentum	flavum,	epidural	space	และ	posterior	dura),	

subarachnoid	space	และ	anterior	complex	(ประกอบดิ์้วย	anterior	dura,	posterior	longitudinal	

ligament	 และ	 vertebral	 body)	 (รป่ที�	 6)	 ปรับต่ำาแหน่งขึ้องหัวต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์ที�มีกรอบขึ้อง	 PASSTM 

สวมอย่่ใหไ้ดิ์ภ้ิาพขึ้องโครงสร้างดิ์งักลา่วอย่่ในแนวก่�งกลางขึ้องภิาพ	เม้�อไดิ์ต้่ำาแหนง่ที�เหมาะสมแล้ว	ทำาการวัดิ์

ระยะจากผ่ิวหนังถ่งต่ำาแหน่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง	สำาหรับกรณีต่ัวอย่างในร่ปที�	1	มีความล่กขึ้องชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง

มากกว่าปกติ่และทำาให้ภิาพอัลต่ราซึ่าวด์ิ์ไม่ชุัดิ์เท่าที�ควร	 แต่่ยังสามารถประเมินไดิ์้ว่า	 การสอดิ์เข็ึ้มเพ้�อให้

เขึ้้าถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลังในผ่่้ป่วยรายนี�ต่้องมีระยะล่กกว่าปกต่ิ	(ร่ปที�	7)	

รูปทำ่� 4.	เม้�อเต่รียมอุปกรณ์	PASSTM	และหัวต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์ในถุงหุ้มไร้เชุ้�อพร้อมแล้ว	สวม	frame	บนหัว

ต่รวจอัลต่ราซึ่าวดิ์์ให้แน่นจนทำาให้ผ่ิวสัมผ่ัสสำาหรับต่รวจเรียบเสมอกันเพ้�อให้พร้อมใชุ้สแกนบนผิ่วหนัง
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รูปทำ่� 5.	 นำาอุปกรณ์ที�เต่รียมไว้ทำาการสแกนภิาพแนวขึ้วาง	 (transverse	 view)	 เพ้�อแสดิ์งต่ำาแหน่งชุ่องนำ�า

ไขึ้สันหลังบริเวณก่�งกลางขึ้องภิาพ

รูปทำ่� 6.	ภิาพสแกนบริเวณ	interlaminar	space	ที�สามารถแสดิ์งโครงสร้างในแนวก่�งกลางจากผ่ิวหนังถ่งชุ่อง

นำ�าไขึ้สันหลัง
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รูปทำ่� 7.	วัดิ์ระยะทางในภิาพสแกนจากผ่ิวหนังถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง	(กรณีศ่กษาในร่ปที�	1)	เพ้�อประเมินความ

ล่กขึ้องปลายเขึ้็ม	ในขึ้ณะที�หัวต่รวจกดิ์ลงบนผ่ิวหนังบริเวณหลัง	พบว่าวัดิ์ความล่กไดิ์้	7.65	ซึ่ม.	ซึ่่�งมีความล่ก

มากกว่าปกต่ิ

	 เม้�อสแกนภิาพบริเวณ	interlaminar	space	จนไดิ์้ต่ำาแหน่งชุ่องนำ�าไขึ้สันอย่่ต่รงกลางภิาพแล้ว	ให้ผ่่้

ทำาหตั่ถการต่รง่สว่น	frame	ขึ้อง	PASSTM		ให้อย่ใ่นที�เดิ์มิโดิ์ยพยายามไมใ่หเ้กดิิ์การขึ้ยบัในขึ้ณะที�ปลดิ์หวัต่รวจ

ออก หลังจากนั�น	 ส่วนขึ้อง	 insert	 จะเคล้�อนเขึ้้ามาในแนวกลางขึ้องอุปกรณ์	 เพ้�อชุ่วยกำาหนดิ์ต่ำาแหน่งและ

ทิศทางขึ้องเขึ้็มให้เขึ้้าส่่ชุ่องนำ�าไขึ้สันหลัง		โดิ์ยชุ่องใน	insert	จะทำาหน้าที�เป็นชุ่องนำาเขึ้็ม	โดิ์ยกำาหนดิ์ต่ำาแหน่ง

ที�สอดิ์เขึ้ม็บนผ่วิหนงัและชุว่ยควบคมุทศิทางขึ้องเขึ้ม็	(รป่ที�	8)	ผ่่ท้ำาหตั่ถการสามารถคาดิ์คะเนความลก่ขึ้องเข็ึ้ม

ไดิ์้จากการวัดิ์ระยะในภิาพสแกน

รูปทำ่� 8.	สอดิ์เขึ้็มในต่ำาแหน่งก่�งกลางขึ้อง	 insert	บน	 ผิ่วหนังไปต่ามการนำาทางขึ้องเคร้�องม้อในทิศทางเขึ้้าส่่

ชุอ่งนำ�าไขึ้สนัหลังหากต่อ้งการนำา	PASSTM	ออกจากเขึ้ม็สามารถดิ์ง่	insert	ชุิ�นดิ์า้นขึ้วา	(R)	เขึ้า้หาตั่วเพ้�อเปิดิ์ชุอ่ง

ให้ถอดิ์	PASSTM	ออกจากเขึ้็มไดิ์้
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มี่การศึกษาของ PASSTM ในการใช�งานทำางคลีินิกหิร้อไม่ี
	 การออกแบบในระยะแรก	คณะผ่่ป้ระดิิ์ษฐ์ไดิ์ท้ำาการทดิ์สอบหลกัการขึ้องอปุกรณใ์นร่างอาจารย์ใหญ่	

(soft	cadaver)		ต่่อมาในปี	พ.ศ.	2562	ได้ิ์พัฒนา	PASSTM	ต่้นแบบ	และนำามาศ่กษาในผ่่ม้ารับการผ่่าต่ัดิ์	ณ	

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ	์โดิ์ยการระงบัความร่ส้ก่โดิ์ยวธิใีหย้าชุาทางชุอ่งนำ�าไขึ้สนัหลงั	ซึ่่�งพบวา่	การใชุ	้PASSTM 

มคีวามสะดิ์วกในการทำาแบบขึ้ั�นต่อนเดีิ์ยว	ชุว่ยลดิ์การปนเป้�อนสแีละสารตั่วกลาง	และกำาหนดิ์ทิศทางขึ้องเขึ้ม็

ไปส่่เป้าหมายไดิ์้(9)	ผ่่้ผ่ลิต่ใชุ้กระบวนการฆ่่าเชุ้�อโรคอย่างเป็นมาต่รฐาน	สามารถใชุ้ส่วนกรอบซึ่ำ�าโดิ์ยการอบฆ่่า

เชุ้�อดิ์้วย	ethylene	oxide	แต่่ส่วนนำาเขึ้็มควรใชุ้เพียงครั�งเดิ์ียวเพ้�อลดิ์การปนเป้�อน	PASSTM	ทำาจากวัสดิ์ุที�ไดิ์้

มาต่รฐานสำาหรับใชุ้ทางการแพทย์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัยไดิ์้รับอนุสิทธิบัต่รซึ่่�งมีผ่ลต่ั�งแต่่วันที�	14	กันยายน	

พ.ศ.	2564	และผ่่ป้ระดิิ์ษฐ์ได้ิ์จดิ์แจ้งเป็นเคร้�องมอ้แพทย์กับสำานักงานคณะกรรมการอาหารและยา	กระทรวง

สาธารณสุขึ้	เม้�อวันที�	24	กรกฎาคม	พ.ศ.	2565									

การใช� PASSTM มี่ประโยชน์อย่างไร
	 1.	เพิ�มประสทิธภิิาพขึ้องการทำาหตั่ถการใดิ์	ๆ 	เพ้�อเขึ้า้ถง่ชุอ่งนำ�าไขึ้สนัหลงั	ไดิ์แ้ก	่การเจาะนำ�าไขึ้สนัหลงั

เพ้�อต่รวจวินิจฉัย	การให้ยาระงับความร่้ส่กที�ระบบประสาทส่วนกลางที�กระดิ์่กสันหลังส่วนอกหร้อเอว

	 2.	ลดิ์การปนเป้�อน	จากการทำาหตั่ถการ	โดิ์ยวิธกีารใชุอ้ลัต่ราซึ่าวด์ิ์	เพ้�อกำาหนดิ์ต่ำาแหนง่	การสอดิ์เข็ึ้ม	

บนผ่ิวหนังดิ์้วยสี	และเจลที�ใชุ้เป็นส้�อนำาคล้�นเสียง

	 3.	การใชุ้เคร้�องม้อชุ่วยกำาหนดิ์ต่ำาแหน่งโดิ์ยทำาในขึ้ั�นต่อนเดิ์ียวกันจะชุ่วย	ลดิ์ระยะเวลา	ขึ้องการทำา

หัต่ถการเพิ�มความแม่นยำา	จง่มีผ่ลลดิ์ความ	เจ็บปวดิ์	ที�เกิดิ์ข่ึ้�นจากขึ้ั�นต่อนขึ้ณะทำาหัต่ถการ

	 4.	ผ่ลขึ้องประสิทธิภิาพที�เพิ�มขึ้่�น	ส่งผ่ลดีิ์ต่่อ	การปฎิบัต่ิการรักษา	ทำาให้ผ่่้ป่วยไดิ์้รับการวินิจฉัยหร้อ

การรักษาที�เหมาะสม	อัต่ราการส่งต่่อเพ้�อการรักษาน้อยลง	ลดิ์ระยะเวลาการครองเต่ียงในโรงพยาบาล

หิากต�องการใช� PASSTM ทำำาอย่างไร
	 ผ่่ส้นใจสามารถศ่กษาการใชุง้านอุปกรณ์	โดิ์ยเข้ึ้าชุมการสาธิต่ได้ิ์ในเวบ็ไซึ่ต่	์https://medgateways.

com/pass(8)	และสามารถต่ดิิ์ต่่อรบัอปุกรณ	์PASSTM	ไดิ์ท้ี�	ภิาควชิุาวสิญัญวีทิยา	คณะแพทยศาสต่ร	์จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั	อาคารรตั่นวทิยาพฒัน	์ชุั�น	9	ถนนพระรามสี�	แขึ้วงวงัใหม	่เขึ้ต่ปทมุวนั	กรงุเทพฯ	10330	หมายเลขึ้

โทรศัพท์	02-2564000	ต่่อ	60904	ถ่ง	60910

 มี่อ์ปกรณ์ช่วยการเข�าถึิ่งช่องไขสันหิลีังอ้�น ๆ หิร้อไม่ี

	 ในปจัจบุนัมกีารใชุอ้ปุกรณร์ว่มกบัอลัต่ราซึ่าวดิ์ส์ำาหรบัหาต่ำาแหนง่ชุอ่งนำ�าไขึ้สนัหลงัโดิ์ยวธิ	ีpre-scan	

ที�มีรายงานการใชุ้ทางคลินิกในต่่างประเทศ	ไดิ์้แก่

 Handheld ultrasound Rivanna Accuro™	เป็นอัลต่ราซึ่าวดิ์์แบบพกพาซึ่่�งชุ่วยระบุต่ำาแหน่ง

การสอดิ์เขึ้็มโดิ์ยใชุ้ภิาพเสม้อน(10)	(ร่ปที�	9)	โดิ์ยทำาการสแกนภิาพให้ปรากฏิภิาพสแกนขึ้องชุ่อง	interlaminar	

space	 ที�ทับซึ่้อนหร้อใกล้เคียงกับภิาพเสม้อนขึ้องอุปกรณ์	 แล้วกดิ์อุปกรณ์ลงบนผ่ิวหนังให้เกิดิ์รอยกดิ์ขึ้อง
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กรอบรอบอุปกรณ์บนผ่ิวหนัง	 เม้�อนำาอุปกรณ์ออกออกแล้วก็ทำาการวาดิ์เส้นให้เกิดิ์จุดิ์ต่ัดิ์ก่�งกลางขึ้องภิาพ	

ซึ่่�งเป็นต่ำาแหน่งสอดิ์เขึ้็มที�เหมาะสม	 แต่่วิธีนี�ไม่ไดิ์้กำากับทิศทางและไม่ไดิ์้บอกระยะทางที�จะเขึ้้าส่่ชุ่อง

นำ�าไขึ้สันหลัง	 และยังมีข้ึ้อจำากัดิ์เกี�ยวกับคุณภิาพขึ้องภิาพสแกน	 จ่งไม่เหมาะกับการใชุ้งานในผ่่้ที�มีนำ�าหนักต่ัว

มาก	หร้อมีชุ่องกระดิ์ก่สันหลังแคบ(11)

รูปทำ่� 9.	อัลต่ราซึ่าวดิ์์แบบพกพาเพ้�อชุ่วยหาต่ำาแหน่งชุ่องเหน้อเย้�อดิ์่รา	 (handheld	ultrasound	Rivanna	

Accuro™)
ภิาพจาก	https://rivannamedical.com/clinical-value/

บทำสร์ป
	 PASSTM	ชุ่วยส่งเสริมให้การทำาหตั่ถการเพ้�อเข้ึ้าถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สนัหลงัประสบความสำาเรจ็มากข่ึ้�น	โดิ์ยชุ่วย

เพิ�มความแม่นยำา	ความสะดิ์วก	และความปลอดิ์ภัิย	เม้�อใชุ้ร่วมกับอัลต่ราซึ่าวดิ์์ในการระบุต่ำาแหน่งเขึ้้าถ่งชุ่อง

นำ�าไขึ้สันหลัง	เพ้�อการวินิจฉัย	หรอ้การระงับความร่้ส่กขึ้องระบบประสาทส่วนกลาง	อย่างไรก็ต่าม	แพทย์ผ่่้ทำา

หัต่ถการควรมีการฝึ่กฝ่น	 และเพิ�มพ่นประสบการณ์ในการใชุ้อัลต่ราซึ่าวด์ิ์ในผ่่้ที�มีกายวิภิาคปกติ่ในการระบุ

อวัยวะส่วนต่่าง	ๆ 	ขึ้องกระดิ์ก่สันหลัง	มีความเขึ้้าใจในขึ้ั�นต่อน	และเพิ�มความชุำานาญในการทำาหัต่ถการ	ซึ่่�งจะ

ทำาให้สามารถนำาไปประยุกต์่ใชุใ้นผ่่ท้ี�มลีกัษณะทางกายวิภิาคที�จะเขึ้า้ถ่งชุ่องนำ�าไขึ้สนัหลังได้ิ์ยาก	เพ้�อเพิ�มโอกาส

สำาเร็จในการทำาหัต่ถการมากขึ้่�น

กิตติกรรมีประกาศ

	 ผ่่้เขึ้ียนขึ้อขึ้อบคุณ	รศ.(พิเศษ)	พ.ญ.วิรินารี	คำาพิทักษ์	และ	ผ่ศ.(พิเศษ)	พ.ญ.บรรจบพร	ทรงธรรม

วัฒน์	ภิาควิชุาวิสัญญีวิทยา	คณะแพทยศาสต่ร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	ที�ไดิ์้ร่วมออกแบบ	ศก่ษาวิจัยในห้อง

ปฏิิบัต่ิการ	และทดิ์สอบประสิทธิภิาพขึ้องอุปกรณ์ทางคลินิก	
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	 ขึ้อขึ้อบคุณ	 ผ่ศ.ดิ์ร.วีระยุทธ	 ศรีธุระวานิชุ	 และ	 นายทิวา	 นันต่ะภิักดิ์ิ�	 ภิาควิชุาวิศวกรรมเคร้�องกล	

คณะวิศวกรรมศาสต่ร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	ซึ่่�งเป็นผ่่้ผ่ลิต่ให้อุปกรณ์ไดิ์้มาต่รฐานทางการแพทย์	ปรับปรุง

การออกแบบ	ดิ์ำาเนินการจดิ์อนุสิทธิบัต่รและจดิ์แจ้งกับองค์การอาหารและยา	กระทรวงสาธารณสุขึ้	

	 ขึ้อขึ้อบคุณ	ศ่นย์วิจัยและพัฒนาเทคโนโลยีเพ้�ออุต่สาหกรรม	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	ที�สนับสนุน

การพัฒนาอุปกรณ์ต่้นแบบ	การจดิ์อนุสิทธิบัต่ร	และร่ปแบบทางธุรกิจ

	 ทา้ยที�สดุิ์นี�	ผ่่เ้ขึ้ยีนขึ้อขึ้อบคณุเหลา่คณาจารยใ์นภิาควชิุาวสัิญญวีทิยา	คณะแพทยศาสต่รจ์ฬุาลงกรณ์

มหาวิทยาลัย	ที�สนับสนุน	และผ่ลักดิ์ันให้การประดิิ์ษฐ์นวัต่กรรมชุิ�นนี�สำาเร็จลุล่วงด้ิ์วยดิ์ี
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Abstract
Botulinum	toxin	type	A	(BoNT/A)	has	emerged	as	a	valuable	drug	for	various	medical	

conditions.	This	perspective	article	explores	the	mechanism	of	action	of	BoNT/A	and	highlights	

key	 considerations	 for	 its	 therapeutic	use.	 The	 inhibition	of	 acetylcholine	 release	at	 the	

neuromuscular	junction	is	the	primary	mechanism	underlying	BoNT/A’s	therapeutic	effects.	

When	using	BoNT/A,	physicians	must	address	essential	questions	regarding	dosing,	injection	

techniques,	patient	selection,	timing	and	frequency	of	injections,	co-interventions,	and	choice	

of	outcome	measures.	Understanding	the	different	formulations	of	BoNT/A	is	also	crucial.	

Optimization	of	BoNT/A	treatment	also	requires	a	comprehensive	assessment	and	treatment	

plan,	considering	individual	patient	factors.	Proper	education	and	communication	with	pa-

tients,	along	with	regular	follow-up,	are	important	for	managing	expectations	and	achieving	

optimal	outcomes.	By	understanding	the	mechanism	of	action	and	carefully	considering	key	

factors,	physicians	can	enhance	the	therapeutic	efficacy	of	BoNT/A,	avoid	pitfalls,	and	improve	

patient	function	and	satisfaction.

Keywords:	Botulinum	toxin	type	A	(BoNT/A),	dosing,	injection	techniques,	pitfall
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Introduction
	 Botulinum	toxin	type	A	(BoNT/A)	has	been	extensively	studied	and	utilized	in	various	

medical	 conditions.	While	 there	 are	 specific	 considerations	 for	 each	 disorder,	 there	 are	

several	overarching	principles	that	apply	to	the	therapeutic	use	of	BoNT/A.	This	article	aims	

to	explore	the	mechanism	of	action	of	BoNT/A	and	highlight	important	questions	that	should	

be	addressed	when	using	 it	 in	different	 clinical	 settings.	 Rather	 than	discussion	 into	 the	

detailed	 evidence	 for	 each	 condition,	 this	 perspective	 article	 focuses	 on	 practical	 use,	

common	pitfalls,	and	controversies	of	significance.	

Optimization of BoNT/A injections
	 BoNT/A	reduces	muscle	activity	by	inhibiting	the	release	of	synaptic	vesicles	con-

taining	acetylcholine	at	the	neuromuscular	junction.	This	mechanism	underpins	BoNT/A	‘s	

therapeutic	 effects	 in	 a	 variety	of	disorders(1-3).	When	 considering	 the	 therapeutic	use	of	

BoNT/A,	several	essential	questions	arise.	Firstly,	the	appropriate	dosing	and	injection	tech-

niques	must	be	determined.	The	dosage	depends	on	the	target	muscles,	muscles’	size,	goals	

of	treatment	including	functional	outcomes,	and	the	desired	effect.	Secondly,	the	selection	

of	patients	who	will	benefit	from	BoNT/A	treatment	requires	careful	consideration.	Factors	

such	 as	 the	 severity	 and	duration	of	 the	 condition,	 functional	 limitations,	 and	potential	

contraindications	need	to	be	taken	 into	account.	 	For	example,	BoNT/A	 is	not	helpful	 if	

spastic	patients	develop	severe	contracture.	Another	critical	aspect	is	the	timing	and	frequency	

of	botulinum	toxin	injections.	Determining	the	appropriate	intervals	between	treatments	is	

crucial	to	maintaining	the	desired	therapeutic	effect,	while	minimizing	the	risk	of	developing	

resistance	or	adverse	events.	Factors	such	as	the	onset	and	duration	of	action	of	BoNT/A	

in	specific	conditions	should	be	considered	when	establishing	the	treatment	schedule.	The	

choice	of	outcome	measures	and	assessment	methods	is	another	important	consideration	

when	using	BoNT/A	therapeutically.	These	may	include	temporary	muscle	weakness,	injec-

tion	site	reactions,	or	systemic	effects.	Objective	measures,	such	as	muscle	strength	assess-

ments,	gait	analysis	or	hand	 functions,	can	provide	valuable	data	 to	evaluate	 treatment	

efficacy.	Patient-reported	outcomes,	such	as	quality	of	life	assessments	or	pain	scales,	can	

provide	additional	insights	into	the	patient’s	perspective.

	 BoNT/A	has	a	fascinating	history	and	has	become	an	 important	drugs.	 It	was	first	

mentioned	in	the	late	18th	century	in	connection	with	fatal	outbreaks	caused	by	contami-

nated	sausages,	but	 it	wasn’t	used	therapeutically	until	1977,	when	 it	was	used	to	treat	
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strabismus.	Since	its	initial	FDA	approval	in	1989,	BoNT/A	has	seen	an	increase	in	research	

and	development	of	various	formulations	for	various	indications(1-5).	BoNT/A	is	produced	by	

certain	bacteria	and	is	made	up	of	two	linked	peptide	chains.	BoNT/A	works	by	disrupting	

cholinergic	synapses,	which	are	involved	in	the	transmission	of	nerve	signals	mediated	by	

the	neurotransmitter	acetylcholine.	It	consists	of	a	heavy	and	a	light	chain	joined	together	

by	a	disulfide	bond.	The	process	of	BoNT/A	action	begins	when	it	is	recognized	by	a	presyn-

aptic	receptor,	which	leads	to	its	internalization	into	endosomes.	The	heavy	chain	of	the	

BoNT/A	helps	 facilitate	 the	 translocation	of	 the	 toxic	 light	 chain	 into	 the	cytosol	of	 the	

neuron.	Once	inside	the	cytosol,	the	light	chain	interferes	with	the	exocytosis	of	synaptic	

vesicles	containing	acetylcholine,	preventing	 its	release	 into	the	synaptic	cleft.	There	are	

seven	different	serotypes	of	botulinum	toxin	(A	to	G),	each	with	unique	amino	acid	sequence	

variations	and	toxo-pharmacological	properties,	and	a	slightly	different	site	of	action	within	

the	 presynaptic	 terminal.	 These	 serotypes	 have	 specific	 targets	 within	 the	 exocytotic	

mechanism	of	the	neuron,	resulting	in	impaired	presynaptic	transmission	and	degeneration	

of	the	distal	nerve	tip.	The	nerve	terminal	responds	to	the	toxin’s	effects	by	forming	axonal	

sprouts	 in	an	attempt	 to	 reinnervate	 the	denervated	muscle	or	 gland.	Over	 time,	 these	

sprouts	recede,	and	the	original	terminal	recovers.	Its	effects,	however,	extend	beyond	the	

neuromuscular	junction	and	can	have	an	impact	on	neurotransmission	in	both	the	peripheral	

and	central	nervous	systems.There	are	FDA-approved	BoNT/A	formulations	currently	available:	

ona	 BoNT/A	 (Botox),	 aboBoNT	 (Dysport),	 incoBoNT	 	 (Xeomin),	 and	 rimaBoNT	 (Myobloc/

Neurobloc).	The	manufacturing	processes,	pharmaceutical	preparations,	units	of	injection,	

and	molecular	characteristics	of	these	formulations	differ.	Some	formulations,	such	as	Dysport,	

have	a	longer	duration	of	action	but	may	have	more	adverse	effects	outside	the	target	site	

due	to	higher	neurotoxin	quantities(3).

	 While	BoNT/A	formulations	are	not	identical	or	equivalent,	head-to-head	comparisons	

have	been	conducted.	IncoBoNT/A	(Xeomin)	distinguishes	itself	by	not	requiring	refrigeration	

and	containing	negligible	amounts	of	albumin,	which	reduces	the	theoretical	risk	of	antibody	

production	against	the	toxin.	Botox	and	Xeomin	are	also	reasonably	stable	after	reconstitu-

tion,	making	them	suitable	for	sharing	among	patients	and	lowering	costs.	In	addition	to	the	

FDA-approved	formulations,	other	BoNT/A	products	are	widely	used	 in	China	and	Korea.	

Hengli,	 Lanzhou,	 and	Nabota	 are	 among	 them.	 Each	 of	 these	 formulations	 has	 unique	

properties	and	indications.	Understanding	the	differences	between	BoNT/A	formulations	is	

critical	to	make	product	selection	decisions.	The	therapeutic	and	non-therapeutic	effects	of	
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BoNT	can	be	influenced	by	factors	such	as	formulation-specific	toxo-pharmacological	prop-

erties,	injection	volume,	toxin	concentration,	and	dose.	Efforts	have	also	been	made	to	reduce	

the	amount	of	human	serum	albumin	 in	formulations	 in	order	to	potentially	reduce	the	

incidence	of	neutralizing	host	antibodies	and	improve	efficacy(1,	4,	5).	

	 Although	the	reduction	in	abnormal	muscle	contraction	is	the	primary	mechanism	

of	action,	additional	effects	of	BoNT/A	have	been	observed.	It	causes	denervation	of	intra-

fusal	muscle	fibers	innervated	by	gamma	motor	neurons,	leading	to	relaxation	of	the	muscle	

spindle	and	reduced	afferent	tone.	BoNT/A	may	also	have	effects	within	the	spinal	cord	and	

brain,	affecting	Renshaw	cell	activity	and	normalizing	abnormal	cortical	sensory	representa-

tion	and	excitability	 in	certain	conditions(1-5).	Apart	 from	 its	effects	at	 the	neuromuscular	

junction,	BoNT/A	has	clinical	applications	 in	 the	 treatment	of	disorders	characterized	by	

excessive	 cholinergic	 autonomic	 activity,	 such	 as	 hyperhidrosis	 (excessive	 sweating)	 and	

hypersialorrhea	 (excessive	 salivation)(1-5).	 Additionally,	 BoNT/A	has	 been	 explored	 for	 the	

treatment	of	chronic	pain	disorders,	although	the	mechanisms	involved	in	pain	relief	are	not	

fully	understood.	 It	may	reduce	neuropeptide	release	at	the	peripheral	 level	and	 inhibit	

substance	P	secretion,	leading	to	secondary	central	effects	relevant	for	pain	control(1-5).

	 A	comprehensive	assessment	and	treatment	plan	are	vital	 for	successful	BoNT/A	

treatment.	 It	 is	 essential	 to	 thoroughly	 evaluate	 the	 patient’s	medical	 history,	 current	

medications,	allergies,	and	previous	experiences	with	BoNT/A.	Proper	assessment	involves	

understanding	the	patient’s	goals	and	expectations	as	well	as	identifying	any	contraindications	

or	potential	risk	factors.	A	detailed	examination	of	the	muscles	involved,	their	function,	and	

the	desired	outcome	is	crucial	for	determining	the	appropriate	injection	sites	and	dosages.	

Ultrasound	examination	before	guidance	for	injection	is	essential	for	examination	of	muscles	

architectures	and	pathology(6,	7).

	 Optimization	of	BoNT/A	treatment	is	challenging.	The	trick	in	clinical	management	

is	to	use	it	intelligently	and	to	know	when	and	when	not	to	use	it.	The	decision	to	combine	

BoNT/A	with	 other	 forms	 of	 treatment	 is	 an	 individual	 one	 based	 on	many	 factors(8-11).	

Clinical	evaluation,	muscle	selection,	dosage	use,	and	injection	technique	are	all	important	

factors	in	successful	treatment(6-11).	For	safety	concerns,	physicians	need	to	use	the	smallest	

amount	 of	 BoNT/A	 necessary	 to	 achieve	 therapeutic	 benefit,	 extend	 the	 time	 interval	

between	 treatment	 sessions	 as	 long	 as	 possible	 (with	 at	 least	 three	months	 between	

treatments),	and	avoid	the	use	of	“booster”	injections(12-17).	Repeated	treatments	every	three	

to	six	months	were	well	tolerated.	Low-dose	BoNT/A	therapy	for	Thai	patients	and	patients	
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in	warm	climate	counties	or	during	 the	warm	season	optimizes	outcomes	and	 improves	

function.(12-17)		 The	pharmacological	properties	 and	dilution	 technique	are	also	 important	

issues(1-5).	Various	 rehabilitation	programs	after	BoNT/A	 injections	also	enhance	treatment	

outcomes.	Improper	injection	technique	can	lead	to	suboptimal	results	or	adverse	effects(6-8,	

12-17).	It	is	crucial	for	a	thorough	understanding	of	anatomy,	muscle	function,	and	the	specific	

indications	for	BoNT/A	treatment.	 Incorrect	placement	or	depth	of	injection	can	result	 in	

asymmetry,	unintended	muscle	weakness,	or	 injection	 into	unintended	muscles.	BoNT/A	

treatment,	like	any	medical	 intervention,	can	have	side	effects.	Physicians	should	have	a	

thorough	understanding	of	the	potential	adverse	effects	associated	with	BoNT/A	injections.	

Common	side	effects	may	include	temporary	muscle	weakness,	bruising,	pain	at	the	injection	

site,	or	flu-like	symptoms.	Rarer	but	more	serious	side	effects,	such	as	difficulty	swallowing	

or	 breathing,	 should	be	promptly	 recognized	 and	managed(1-5).	 Educating	patients	 about	

potential	side	effects	and	providing	them	with	clear	instructions	for	when	to	seek	medical	

attention	is	essential.	Open	and	effective	communication	with	patients	is	crucial	for	manag-

ing	 their	 expectations	 and	 ensuring	 satisfaction	with	 the	 treatment	 outcome.	 The	 goals,	

limitations,	and	potential	outcomes	of	BoNT/A	treatment	with	patients	should	be	discussed.	

Realistic	expectations	should	be	set	regarding	the	degree	of	improvement	and	the	duration	

of	the	effects.	Patient	concerns	and	questions	should	be	addressed,	and	informed	consent	

should	be	done	prior	to	treatment.	Regular	follow-up	appointments	are	important	to	assess	

the	response	to	BoNT/A,	any	concerns	or	questions,	and	assessing	the	need	for	additional	

treatments	or	changes	 in	the	treatment	plan.	For	example,	comprehensive	rehabilitation	

program	after	BoNT/A	for	spasticity	aims	for	motor	recovery	and	functional	outcome.	Adapting	

the	treatment	approach	based	on	individual	patient	responses	can	lead	to	improved	results	

and	patient	satisfaction.

Conclusion
	 BoNT/A	 is	a	valuable	 therapeutic	drug	whose	primary	mechanism	of	action	 is	 to	

reduce	muscle	activity	by	 inhibiting	acetylcholine	release.	Other	mechanisms	have	been	

discovered,	 which	 are	 used	 to	 treat	 disorders	 characterized	 by	 excessive	 cholinergic	

autonomic	activity.	Furthermore,	the	mechanisms	involved	in	pain	relief	may	inhibit	substance	

P	secretion	and	reduce	peripheral	neuropeptide	release,	resulting	in	secondary	central	effects	

relevant	 to	 pain	 control.	 When	 using	 BoNT/A	 for	 therapeutic	 purposes,	 important	

considerations	include	appropriate	dosing	and	injection	techniques,	patient	selection,	injection	
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timing	and	frequency,	co-interventions,	and	outcome	measure	selection.	By	addressing	these	

concerns,	optimizing	the	use	of	BoNT/A	will	improve	patient	functional	outcome,	safety,	and	

satisfaction.
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 กั้�รเเบั�งประเภที่เเบับัใหม�
ต้�มองคำ์กั้�รอนิ�มัยโลกั้

ของเนิ้�องอกั้ชื้นิดิ neuroendocrine
ในิอวัยวะที่่�ไม�อย้�ในิระบับัต้�อมไร�ที่�อ
(update in WHO classification 
of neuroendocrine neoplasm 
in non-neuroendocrine organs)

ณิชธิิดา  ตั�งนันทำชัย

บทำนำา
Neuroendocrine	neoplasm	(NEN)	ไดิ์้รับการยกข่ึ้�นมาเป็น	1	บทใน	WHO	C	lassification	of	

Endocrine	 and	 Neuroendocrine		 Tumors	 2022(1)	 โดิ์ยก่อนหน้านี�จะอย่่แทรกเป็นหัวข้ึ้อย่อยต่าม

แต่ล่ะอวยัวะ	ซึ่่�งจะมกีารสรปุรวมเน้�อหาที�คลา้ยกนัต่ามแต่ล่ะต่ำาแหนง่	และจดุิ์เดิ์น่ที�จำาเปน็ในการวนิจิฉยัขึ้อง

แต่่ละอวัยวะ	โดิ์ยเฉพาะปอดิ์และทางเดิิ์นอาหารที�พบ	NEN	ไดิ์้มาก

Neuroendocrine	cells	อย่่ในเก้อบทุกอวัยวะและ	tissue	โดิ์ย	neuroendocrine	cells	จะสร้าง	

peptides	สำาหรบัการทำางานขึ้องอวยัวะที�อย่ไ่กลออกไป	(endocrine)	และ/หรอ้อวยัวะบรเิวณนั�น	(paracrine,	

autocrine)	 ซึ่่�งทำาให้	 NEN	 เกิดิ์ที�ใดิ์ก็ไดิ์้	 โดิ์ยนิยามจะหมายถ่งเน้�องอกทุกชุนิดิ์ที�แสดิ์ง	 neuroendocrine	

differentiation	การย้อม	neuroendocrine	markers	จะประกอบดิ์้วย:	(i)	transcription	factors	ที�มีผ่ล

ต่่อ	neuroendocrine	differentiation	เชุ่น	Insulinoma-associated	protein	1	(INSM1),	Islet	1	(ISL1);	(ii)	

องค์ประกอบขึ้อง	dense	core	vesicles	ที�เกบ็	peptide	hormones	เชุ่น	chromogranins/secretogranins;	(iii)	

องค์ประกอบขึ้อง	small	synaptic-like	vesicles	ที�ใชุ้เก็บ	small	mediators	(taurine,	choline,	Gaba-	

aminobutyric	acid,	etc)	เชุน่	synaptophysin;	(iv)	receptors	ที�เกี�ยวข้ึ้องกับการควบคุม	neuroendocrine	

cell	 เชุ่น	 somatostatin	 receptors	 (SSTR1-5)	 นอกจากนี�	 neuroendocrine	 cells	 จะให้ผ่ลบวกต่่อ	

transcription	factors	ที�จำาเพาะต่่อบริเวณที�เซึ่ลล์นั�นอย่่	เชุ่น	TTF1	ในปอดิ์	SATB2	ในลำาไส้	เป็นต่้น	
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	 Neuroendocrine	 cells	 แบ่งเป็น	 2	 กลุ่ม	 ไดิ์้แก่	 epithelial	 และ	 neuronal/para-neuronal	

โดิ์ย	epithelial	 neuroendocrine	 cells	ประกอบดิ์้วย	parenchymal	 cells	 ขึ้อง	 anterior	 pituitary,	

parathyroid,	 pancreatic	 islets	 และ	 neuroendocrine	 cells	 ขึ้องหลาย	 ๆ	 อวัยวะ	 ซึ่่�งในกลุ่มนี�จะให้

ผ่ลบวกต่่อ	cytokeratin	ส่วน	non-epithelial	neuroendocrine	tissue	ประกอบดิ์้วย	sympathetic	และ	

parasympathetic	 paraganglia	 ในทุกอวัยวะ	 hypothalamus	 และ	 posterior	 pituitary	 neurons	

ซึ่่�งจะให้ผ่ลลบต่่อ	cytokeratin

	 การแบง่ชุนดิิ์ขึ้อง	NENs	จะประกอบดิ์ว้ย	epithelial	well-differentiated	NEN	(neuroendocrine	

tumor),	epithelial	poorly-differentiated	NEN	(neuroendocrine	carcinoma),	epithelial	mixed	

neuroendocrine	and	non-neuroendocrine	NEN	(MiNEN)	และ	non-epithelial	NEN	(Paraganglioma)	

ซึ่่�งในบทความนี�จะกล่าวถ่งเฉพาะ	epithelial	NEN	เท่านั�น	โดิ์ยรายละเอียดิ์แต่่ละชุนิดิ์จะกล่าวต่่อไป

Epithelial well-differentiated NEN (Neuroendocrine tumors, NET)(1, 2)

	 Neuroendocrine	tumors	(NET)	เปน็มะเรง็ขึ้อง	epithelial	neuroendocrine	neoplasms	แบบ	

well-differentiated	ซึ่่�งเซึ่ลล์จะยงัคงการสร้าง	hormone	และหลั�งออกเหมอ้น	neuroendocrine	cell	ปกต่ิ	

สามารถเกิดิ์ที�บริเวณใดิ์ขึ้องร่างกายก็ไดิ์้	 โดิ์ยพบบ่อยที�สุดิ์ที�ปอดิ์	 ระบบทางเดิ์ินอาหารโดิ์ยเฉพาะ	 ลำาไส้ใหญ่	

ลำาไส้ต่รง	และลำาไส้เล็ก	อวัยวะอ้�นๆที�พบไดิ์้เชุ่นกัน	คอ้	กล่องเสียง	ไต่	และ	รังไข่ึ้	โดิ์ยมักจะพบอุบัต่ิการณ์ขึ้อง

โรคประมาณ	7	คนใน	1	แสนคนต่่อปี	พบในผ่่ชุ้ายมากกว่าผ่่ห้ญงิเลก็น้อย	และพบในคนอาย	ุ50-70	ปี	แต่่อาจพบ

ในคนอ	ายุน้อยกว่านี�ไดิ์้	 ถ้าเป็นโรคทางพันธุกรรม	อาทิเชุ่น	multiple	 endocrine	neoplasia	 1	 (MEN1),	

Von	Hippel-Lindau	(VHL),	neurofibromatosis	type	1	(NF	type	1)	หรอ้เน้�องอกรงัไข่ึ้	ปัจจยัเสี�ยงอ้�น	ๆ	

ไดิ์้แก่	ประวัต่ิครอบครัวเป็นมะเร็ง	อายุเยอะ	body	mass	index	(BMI)	ส่ง	ส่บบุหรี�	และแอลกอฮอล์

	 ส่วนใหญ่ขึ้องคนไขึ้้จะมาดิ์้วยอาการจากก้อนกดิ์เบียดิ์มากกว่าอาการขึ้อง	 hormone	 secretion	

ซ่ึ่�งน้อยกว่า	 1/3	 จะมาดิ์้วยอาการทาง	 hormone	 ไดิ์้แก่	 carcinoid	 syndrome,	 Zollinger-Ellison-	

gastrinoma	syndrome,	insulinoma	syndrome	สำาหรบัรงัไข่ึ้จะมาด้ิ์วย	dermoid	cysts	ใน	Macroscopic	

appearance	ในอวยัวะที�มีท่อต่รงกลาง	(ทางเดิ์นิหายใจ	ทางเดิ์นิอาหาร	ระบบปัสสาวะ)	มกัจะมาด้ิ์วย	polypoid	

lesion	ขึ้นาดิ์เล็ก	ย้�นเขึ้้าไปในร่	อาจมีแผ่ลดิ์้านบนไดิ์้	ลักษณะก้อนจะมีสีแดิ์ง	เน้�องจากเป็นอวัยวะที�มีเล้อดิ์ไป

เลี�ยงมาก	ส่วน	Microscopic	finding	ใน	classic	pattern	จะพบการเรยีงตั่วขึ้องเซึ่ลลเ์ป็นลกัษณะ	organoid,	

islets,	nests	 (solid	 islets),	anastomosing	trabeculae,	 ribbon,	 tubules,	acini	และ	 rosette-like	

(glandular)	 มักจะไม่พบ	necrosis	 ถ้าพบอาจจะเจอเล็ก	ๆ	และมักสัมพันธ์กับ	 atypia	 ลักษณะเซึ่ลล์จะดิ์่

เหม้อน	ๆ 	กัน	(monomorphic),	polygonal,	medium-sized,	abundant	+/-	granular	cytoplasm	และ

นิวเคลียสที�จำาเพาะ	คอ้	“salt	and	pepper”	chromatin	หร้อ	granular	chromatin	ที�มี	nucleoli	ไม่เดิ์่น	

ต่ามรป่ที�	1-2	ลักษณะที�พบอ้�น	ๆ	อาจต่่างไปต่ามต้่นกำาเนิดิ์ขึ้องเซึ่ลล์	เชุ่น	Enterochromaffin	cells	NETs	

ขึ้องลำาไส้ใหญ่จะพบ	 stromal	 fibrosis	 จากการสร้าง	 serotonin,	 lung	NETs	 จะข่ึ้�นกับต่ำาแหน่ง	 ถ้าจาก

ต่รงกลางเซึ่ลล์จะ	epithelioid	เทียบกับ	peripheral	ที�จะเป็น	spindle	cell,	พบถ้าจากต่รงกลางเซึ่ลล์จะ	
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epithelioid	เทียบกับ	peripheral	ที�จะเป็น	spindle	cell,	 ตั่บอ่อนจะพบบ	amyloid	deposit	ไดิ์้ซึ่่�งมัก

สัมพันธ์กับ	insulin,	duodenal	somatostatin-producing	NETs	จะพบ	psammoma	bodies	โดิ์ยเฉพาะ

ในเน้�องอกที�สัมพันธ์กับ	neurofibromatosis	ส่วน	mitosis	จะพบได้ิ์น้อย	ถ้าพบจะต่้องคิดิ์ถ่ง	NET	ที�เกรดิ์

ส่งขึ้่�น	

	 หากย้อม	 immunohistochemistry	 จะพบว่า	 NETs	 ให้ผ่ลบวกต่่อ	 cytokeratin	 (AE1/AE3)	

และ	 neuroendocrine	markers	 (synaptophysin,	 chromogranin	 A,	 INSM1)	 นอกจากนี�พบว่า	

upperaerodigestive	 tract	 และต่ับอ่อนมักจะให้ผ่ลบวกต่่อ	 CK7	 แต่่การย้อมที�ดิ์ีที�สุดิ์ในการแยก	 origin	

ค้อ	transcription	factors	และ	hormones	เชุ่น	PSAP	พบใน	renal,	colorectal	tumors	และจำาเป็น

จะต่้องย้อม	Ki67	เพ้�อใชุ้ในการ	grading	ใน	NETs	ส่วนใหญ่	ต่ามหัวขึ้้อถัดิ์ไป

	 Grading	จะแนะนำาให้รายงาน	โดิ์ยจะอิงต่าม	mitosis	และ/หร้อ	Ki67	 index	สำาหรับ	necrosis	

จะเป็นลักษณะขึ้อง	 aggressive	 behavior	 และจะใชุ้ในการ	 grading	 บางบริเวณ	 ส่วนใหญ่ขึ้อง	 NETs	

จะเป็น	 low-grade	 (G1-G2)	 ส่วน	High	 grade	 (G3)	 NETs	 (NET	G3)	 พบไดิ์้น้อย	 (<ร้อยละ	 10)	 ซึ่่�งจะ

พบไดิ์้ที�	 กระเพาะอาหาร	และลำาไส้	 ในปอดิ์	high-grade	NETs	 จะรวมใน	 large	 cell	 neuroendocrine	

carcinoma	แทน	ดิ์ังต่ารางที�	1(1)	และร่ปที�	1-4

ตารางทำ่� 1.	 World	 Health	 Organization	 (WHO)	 2022	 epithelial	 neuroendocrine	 tumors	

classification	ต่ามอวัยวะ(1)

อวัยวะ Classification Diagnostic criteria

Gastrointestinal	และ	
pancreatobiliary	system

NET,	grade	1	(G1)
NET,	grade	2	(G2)
NET,	grade	3	(G3)

<2	mitoses/2	mm2	และ/หรอ้	Ki67	<3%
2-20	mitoses/2	mm2	และ/หรอ้	Ki67	3-20%
>20	mitoses/2	mm2	และ/หรอ้	Ki67	>20%

Upper	aerodigestive	tract	
และ	salivary	glands

NET,	grade	1	(G1)
NET,	grade	2	(G2)
NET,	grade	3	(G3)

<2	mitoses/2	mm2,	ไม่มี	necrosis,	Ki67	<20%
2-10	mitoses/2	mm2,	+/-	necrosis,	Ki67	<20%
>10	mitoses/2	mm2	และ/หรอ้	Ki67	>20%

Lung	และ	thymus Typical	carcinoid/	NET,	
grade	1	(G1)
Atypical	carcinoid/	NET,	
grade	2	(G2)
Carcinoids/NETs	with	
elevated	mitotic	counts	
and/or	Ki67	proliferation	
index

<	2	mitoses/2	mm2	และไม่มี	necrosis

2–10	mitoses/2	mm2	+/-	necrosis

Atypical	carcinoid	morphology	และ	>10	
mitoses	per	2	mm2	และ/หรอ้	Ki67	>30%
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รูปทำ่� 1.	NET,	grade	1	เรียงตั่วเป็น	organoid	pattern	ขึ้อง	tumor	cells	ที�ขึ้นาดิ์เท่ากัน

รูปทำ่� 2.	NET,	grade	1	แสดิ์งลักษณะนิวเคลียส	salt-and-pepper	appearance	ไม่พบ	mitosis
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รูปทำ่� 3.	NET,	grade	1	เซึ่ลล์ที�ต่ิดิ์	synaptophysin	ให้ผ่ลบวกทั�วไป

รูปทำ่� 4.	NET,	grade	1	ย้อม	Ki67	ติ่ดิ์น้อยกว่าร้อยละ	1	ขึ้อง	tumor	cells

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก:	neuroendocrine	morphology	(monomorphic,	salt-pepper	nuclei)	ให้ผ่ลบวก

ต่่อ	cytokeratin,	chromogranin,	synaptophysin	หร้อ	INSM1

	 เกณฑ์เสริม:	Ki67	ต่ามเกณฑ์ขึ้องอวัยวะ	ให้ผ่ลบวกต่่อการย้อม	somatostatin
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	 การดิ์ำาเนินโรค	ขึ้่�นกับอวัยวะ,	grade	โดิ์ย	low-grade	(G1-G2)	NETs	มักจะเป็น	indolent	และ	

5-year	survival	ถง่ร้อยละ	90	แต่	่high-grade	(G3)	NETs	ในระบบทางเดิิ์นอาหาร	จะม	ีaggressive	behavior	

เหม้อนกัน	non-neuroendocrine	carcinoma

Epithelial poorly differentiated NEN (neuroendocrine carcinoma, NEC)(1, 2)

	 Poorly	differentiated	neuroendocrine	neoplasms	(neuroendocrine	carcinomas,	NECs)	

เป็น	 high-grade	malignant	 neoplasms	 ที�แสดิ์งออกถ่ง	 neuroendocrine	makers	 โดิ์ยเฉพาะ	

synaptophysin	และ	INSM1	แต่ม่ักจะให้ผ่ลบวกเล็กน้อยหร้อผ่ลลบต่่อ	chromogranin	A,	somatostatin	

receptors	 (SSTRs)	 และ	 hormones	 ต่ามนิยามจะพบ	 high	 proliferative	 activity	 การศ่กษาทาง	

molecular	profile	จะพบ	TP53	and	Rb genes	alterations	ซึ่่�งต่่างจาก	NET	การแบ่ง	subtype	จะแบ่ง

เป็น	2	subtypes	ต่าม	morphology	คอ้	small	cell	neuroendocrine	carcinoma	(SCNEC),	large	cell	

neuroendocrine	carcinoma	(LCNEC)	และม	ีspecific	subtype	ที�ผิ่วหนงั	คอ้	merkel	cell	carcinoma	(MCC)

	 ลักษณะทาง	morphology	ที�ร่วมกันขึ้อง	NEC	ไดิ์้แก่	ลักษณะการเรียงต่ัวมักจะเป็น	solid	sheets	

และม	ีnecrosis	โดิ์ยมกัจะเยอะและมี	geographic	pattern,	proliferative	rate	สง่	>20	mitoses/2	ต่ร.มม. 

และ	Ki67	>ร้อยละ	20	ซึ่่�งส่วนมากจะ	>ร้อยละ	55	อย่างไรก็ต่าม	proliferative	rate	ไม่ได้ิ์เป็นปัจจัยเดิ์ียว

ที�สัมพันธ์กับ	 NEC	 ซึ่่�งจะต่้องอาศัยลักษณะเซึ่ลล์ที�จำาเพาะในการวินิจฉัย	 (รายละเอียดิ์	 SCNEC,	 LCNEC	

ในหัวขึ้้อถัดิ์ไป)	เพราะ	high-grade	(G3)	NET	สามารถพบ	proliferative	index	สง่ได้ิ์เชุ่นกัน	และอาจพบ	

apoptotic	bodies	เยอะไดิ์้

	 รายละเอียดิ์แต่่ละ	subtypes	สรุปดัิ์งต่ารางที�	2	ไดิ์้แก่

ตารางทำ่� 2.	สรุปลักษณะเซึ่ลล์แต่่ละชุนิดิ์ขึ้อง	neuroendocrine	carcinoma(2)

NEC Cell size Cell 
border

N: C 
ratio

Cytoplasm Nucleus Nucleolus

SCNEC Small	to	
intermediate	(up	to	
3	lymphocytes)

ไม่ชุดัิ์ สง่มาก น้อยมาก Blue	nuclei,	round	or	
oval,	homogenous	
dispersed	chromatin,	
nuclear	molding

Small,	
inconspicuous	
มกัจะไม่เหน็

LCNEC Large	(>3	resting	
lymphocytes)

ชัุดิ์ น้อย เยอะ	clear	to	
granular	
eosinophilic	

Clear	nuclei,	
clumped	chromatin,	
vesicular	nuclei

มกัจะเด่ิ์นชุดัิ์ใหญ่	
eosinophilic

MCC Small,	
intermediate,	large

ชัุดิ์/ไม่
ชัุดิ์ข่ึ้�น
กับขึ้นาดิ์

สง่ มกัจะน้อย
rim	pale	
cytoplasm

Salt	and	pepper	
nuclei,	nuclear	
molding,	stippled	
chromatin

เลก็
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	 การย้อมทาง	immunohistochemistry	จะให้ผ่ลบวกต่่อ	cytokeratin	และอย่างน้อย	1	neuro-

endocrine	markers	แต่ส่ำาหรับ	LCNEC	ควรจะให้ผ่ลบวกอย่างน้อย	2	ต่ัว	รายละเอียดิ์แต่่ละต่ัว	ไดิ์้แก่

	 ก.	Cytokeratin:	ควรจะใหผ้่ลบวก	แต่อ่าจจะเป็นบางบรเิวณ	หรอ้	dot-like	paranuclear	pattern	

ก็ไดิ์้	 ซึ่่�งใชุ้ในการแยกจาก	 neuroendocrine	marker-positive	 sarcomas	 (เชุ่น	 Ewing	 sarcoma,	

rhabdomyosarcoma)	 และ	non-epithelial	 tumors	 (เชุ่น	 high-grade	olfactory	neuroblastoma)	

นอกจากนี�	 CK20	 ใน	 poorly	 differentiated	 NENs	 จะให้ผ่ลบวกใน	MCC	 เท่านั�น	 ซึ่่�งเป็น	 diagnostic	

marker	ขึ้องโรคนี�

	 ขึ้.	 INSM1	และ	synaptophysin	 เป็น	most	 sensitive	neuroendocrine	markers	แต่่พบใน

โรคอ้�นไดิ์้เชุ่นกัน	 เชุ่น	 INSM1	 ใน	 non-neuroendocrine	 thoracic	 carcinomas,	 sarcomas	 และ	

synaptophysin	 is	normally	expressed	 in	adrenal	cortex,	solid	pseudopapillary,	acinar	cell	

neoplasms	of	the	pancreas

	 ค.	 Chromogranins	 เป็น	 specific	markers	 แต่่ไม่ค่อย	 sensitive	 ซึ่่�งมักจะให้ผ่ลลบ	 หร้อต่ิดิ์

บางบริเวณเป็น	dot-like	paranuclear	pattern	ใน	SCNEC

	 ง.	CD56	ไม่	specific	มักจะใชุ้ใน	lung	NENs	ไม่ควรใชุ้เพียงต่ัวเดิ์ียวในการวินิจฉัย

	 จ.	Neuron-specific	enolase	(NSE)	และ	protein	gene	product	9.5	(PGP9.5)	พบวา่ไม	่specific	

และปัจจุบันไม่แนะนำาให้ย้อมเพ้�อการวินิจฉัย	NEC	แล้ว

	 ฉ.	SSTR2	และ	SSTR5	มักจะให้ผ่ลลบ	หร้อต่ิดิ์บางบริเวณใน	NEC	แต่่จะต่ิดิ์เข้ึ้มใน	NET	ซึ่่�งจะใชุ้

แยก	high-grade	(G3)	NET	จาก	NEC	ได้ิ์

	 ชุ.	p53,	Rb	 immunohistochemistry	ใชุ้ย้อมเพ้�อต่รวจ	TP53, RB1 genes	โดิ์ยจะแปลผ่ลเม้�อ	

p53	overexpression	หร้อ	global	loss	และ	Rb	ให้ผ่ลลบ	ซ่ึ่�งจะหมายถ่ง	inactivating	alteration	ขึ้องยีน

เหล่านี�	ที�พบไดิ์้บ่อยใน	NECs	แต่่ไม่พบใน	NETs	

	 การแยก	NEC	จาก	high-grade	NETs	จะต้่องอาศัย	morphology	ที�เห็นเป็น	well-differentiated	

tumor	ใน	high-grade	NETs	โดิ์ยที�	mitosis	และ	Ki67	index	ไม่ชุ่วย	ซึ่่�งเป็นเร้�องที�ทำาไดิ์้ยาก	โดิ์ยเฉพาะ

ในชุิ�นเน้�อ	 biopsy	 ที�จะเห็น	 tissue	 เป็น	 confluent	 growth	 และ	 vascular	 เล็กลง	 เซึ่ลล์มีขึ้นาดิ์ใหญ่

ขึ้นาดิ์ขึ้่�น,	มี	atypia	ไดิ์้	ตั่วชุ่วยที�พอจะชุ่วยไดิ์้	ไดิ์้แก่

	 ซึ่.	ถ้ามีประวัต่ิหรอ้มี	low-grade	NET	มาก่อนในบริเวณเดิ์ียวกัน	ให้คิดิ์ถ่ง	G3	NET	มากกว่า	แต่่ถ้า

มีประวัต่ิ	conventional	carcinoma	(adenocarcinoma,	squamous	cell	carcinoma)	ให้คิดิ์ถ่ง	NEC	

มากกว่า	

	 ฌ.	อาการที�คนไขึ้้มาพบแพทย์	ส่วนใหญ่	G3	NET	จะไม่มีอาการ	หร้อถ้ามีอาการจะไม่จำาเพาะ	และ

จะพบ	plasma	levels	of	chromogranin	A	ส่งข่ึ้�น	นอกจากนี�อาจมาดิ์้วย	 functioning	G3	NETs	ต่าม	

hormone	ที�สร้าง	เชุ่น	insulinoma	เป็นต้่น	ต่่างจาก	NEC	จะมาดิ์้วย	aggressive	clinical	มากกว่าและมัก

ไม่มีอาการขึ้อง	hormone	hypersecretion	หากต่รวจ	plasma	levels	of	chromogranin	A	จะไม่เพิ�ม	

แต่่อาจเพิ�ม	serum	carcinoma	associated	markers
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	 ญ.	การย้อม	immunohistochemistry	มีส่วนชุ่วยไดิ์้บ้าง	ต่ามต่ารางที�	3(2)	ไดิ์้แก่

ตารางทำ่� 3.	สรุปการย้อม	immunohistochemistry	ที�ใชุ้แยก	G3	NET	และ	NEC(2)

Immunohistochemistry G3 NET NEC

Neuroendocrine	markers Diffuse	immunoreactivity	
INSM1,	synaptophysin,	
chromogranin

Diffuse	immunoreactivity	INSM1,	
synaptophysin
Focal/faint,	dot-like	chromogranin	A

Hormone	producing Expression Non-expression

Rb Rarely	seen	abnormal	loss Inactivating	RB1	gene	mutations/loss	
of	Rb	protein	expression	are	seen	in	>	
91%	of	SCNEC,	50-60%	of	LCNEC

p53 Rarely	seen	abnormal	loss/
overexpression

TP53	gene	mutations/	abnormal	p53	
protein	expression	(95%)

SSTRs	(SSTR2,	SSTR5) Strong	and	diffuse	
expression

Most	NECs	lack	or	low	levels	of	SSTR	
expression,	however,	some	large	cell	
NECs	may	express	SSTR

 1. Small cell neuroendocrine carcinoma (SCNEC)

	 Small	cell	neuroendocrine	carcinoma	(SCNEC)	เป็น	malignant	epithelial	neoplasm	ที�

มี	 small	 cells	morphology	 และ	high	mitotic	 และ	proliferation	 indices	 อาจจะพบ	 combined	

(mixed)	กับ	carcinoma	ไดิ์้	โดิ์ย	SCNEC	มักจะเกิดิ์ที�ปอดิ์มากที�สุดิ์	มากกว่าอวัยวะอ้�น	ๆ	ถง่	10	เท่า	โดิ์ย

นอกปอดิ์จะพบที�	อวัยวะเพศหญิง	(ร้อยละ	26)	ทางเดิ์ินอาหาร	(ร้อยละ	23)	ทางเดิ์ินปัสสาวะ	(ร้อยละ	19)	

ศีรษะและลำาคอ	(ร้อยละ	16)	คนไขึ้้จะมาด้ิ์วยก้อนโต่เร็วและอาการจาก	obstruction/infiltration	ไปอวัยวะ

ขึ้้างเคียง	และ/หร้อ	distant	metastasis	สามารถพบ	paraneuoplastic	syndrome	ประมาณร้อยละ	10	

โดิ์ยหากเป็น	 SCNEC	 จากปอดิ์มักจะพบ	 hyponatremia,	 Cushing,	 Lambert-Eaton	myasthenic	

syndrome	แต่ถ่า้จากกระเพาะปสัสาวะหร้อคอ	จะมาดิ์ว้ย	inappropriate	antidiuretic	hormone	secretion	

และจาก	thymus	จะเป็น	Lambert-Eaton	myasthenic	syndrome	ปัจจัยเสี�ยงหลักขึ้อง	SCNEC	ที�ปอดิ์

ค้อ	การส่บบุหรี�จัดิ์	นอกจากนี�ยังพบใน	histologic	transformation	จากการรักษา	เชุ่น	tyrosine	kinase	

inhibitors	ใน	non-small	cell	lung	cancer	หร้อ	androgen	deprivation	ใน	prostate	cancer	นอกจากนี�

ยังพบว่า	HPV	infection	สัมพันธ์กับ	SCNEC	ใน	uterine	cervix

	 Macroscopic	appearance	จะพบ	poorly	circumscribed	necrotic	mass	ไม่ข่ึ้�นกับอวัยวะที�

พบ	ส่วนMicroscopic	finding	พบ	Small	cell	proliferation	โดิ์ย	small	cell	size	จะหมายถง่น้อยกว่า	
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3	 เท่าขึ้อง	 resting	 lymphocytes	 และพบ	 >ร้อยละ	 90	 ขึ้องก้อน	 ซึ่่�งอาจพบเซึ่ลล์ขึ้นาดิ์ใหญ่ไดิ์้แต่่ต่้อง

พบนอ้ย	ลักษณะเซึ่ลล์จะมีขึ้อบเขึ้ต่เซึ่ลล์ไม่ชุัดิ์	cytoplasm	น้อย	finely	granular	nuclear	chromatin	

ไม่พบ	nucleoli	การเรียงต่ัวจะเป็น	sheet-like	หร้อ	diffuse	พบ	necrosis	ไดิ์้บ่อยและเยอะ	Apoptotic	

bodies	พบไดิ์้เร้�อย	ๆ	เชุ่นกัน	นอกจากนี�จะพบ	mitosis	ส่ง	โดิ์ยเฉลี�ย	>50/10	ต่ร.มม.	ซึ่่�งต่ามนิยาม	cut	

offs	of	>10/2	ต่ร.มม.	ในปอดิ์และ	thymus	และ	>20/2	ต่ร.มม.	จากระบบทางเดิ์ินอาหาร	ดิ์ังต่ารางที�	4(1)

และร่ปที�	5-7

ตารางทำ่� 4.	World	 Health	Organization	 (WHO)	 2022	 small	 cell	 neuroendocrine	 carcinoma	

classification	ต่ามอวัยวะ(1)

อวัยวะ Diagnostic criteria

Gastrointestinal	และ	
pancreatobiliary	system

>20	mitoses/2	ต่ร.มม.	และ/หร้อ	Ki67	>ร้อยละ	20	(ส่วนใหญ่	>ร้อยละ	70)	
และ	small	cell	cytomorphology

Upper	aerodigestive	tract	
และ	salivary	glands

>10	mitoses/2	ต่ร.มม.	และ/หร้อ	Ki67	>ร้อยละ	20	(ส่วนใหญ่	>ร้อยละ	70)	
และ	small	cell	cytomorphology

Lung	และ	thymus >10	mitoses/2	ต่ร.มม.	มักจะมี	necrosis	และ	small	cell	
cytomorphology

รูปทำ่� 5.	SCNEC	แสดิ์งลักษณะขึ้องเซึ่ลล์มะเร็งที�มีขึ้นาดิ์ใกล้เคียงกัน	การเรียงต่ัวเป็น	diffuse	pattern	ขึ้นาดิ์	

cytoplasm	น้อย	nucleolus	ไม่เดิ์่น	และมี	mitosis	เยอะ
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	 Immunophenotype	พบว่า	cytokeratin	อาจจะต่ิดิ์ทั�ว	หร้อ	dot-like	paranuclear	pattern	

ก็ไดิ์้	 และต่้องมี	 neuroendocrine	marker	 อย่างน้อย	 1	 ต่ัว	 จาก	 chromogranin	A,	 synaptophysin,	

INSM1,	CD56	อย่างไรก็ต่ามพบว่า	SCNEC	ส่วนน้อยจากปอดิ์	ทางเดิ์ินปัสสาวะ	ศีรษะและลำาคอ	อาจไม่ต่ิดิ์	

neuroendocrine	markers	ต่วัใดิ์เลย	นอกจากนี�พบวา่	TTF-1	ไมไ่ดิ์จ้ำาเพาะต่อ่	SCNEC	จากปอดิ์	และ	CDX2	

อาจจะชุ่วยในการบอกว่ามาจากระบบทางเดิ์ินอาหารหากมีอาการที�เข้ึ้าไดิ์้	 การย้อม	 Ki67	 พบว่าส่งมาก	

โดิ์ยส่วนใหญ่จะ	>ร้อยละ	75	แต่่อาจลดิ์ลงหากได้ิ์รับการรักษาแล้ว

รูปทำ่� 6.	SCNEC	ย้อม	AE1/AE3	ให้ผ่ลบวกลักษณะ	dot-like	paranuclear	pattern

รูปทำ่� 7.	SCNEC	ย้อม	Ki67	ส่ง	เก้อบร้อยละ	100
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	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก:	 small	 cell	 epithelial	 neoplasm	with	 high	 grade	 features	 (mitosis,	 Ki67	

ต่ามเกณฑ์อวัยวะ),	finely	granular	nuclear	chromatin	และ	nucleoli	ไม่เดิ์่น

	 เกณฑ์เสริม:	 neuroendocrine	 differentiation	 อย่างน้อย	 1-2	 neuroendocrine	markers,	

high	proliferative	index	(Ki67	index	>ร้อยละ	30	ส่วนใหญ่	>ร้อยละ	75	>ร้อยละ	20	ต่ามนิยามขึ้อง	

SCNEC	ในระบบทางเดิ์ินอาหาร)	และพบ	p53	immunohistochemical	overexpression	และ/หร้อ	Rb1	

protein	loss

	 การดิ์ำาเนินโรค	highly	aggressive	ไม่ว่าจากอวัยวะไหนและมักมี		distant	metastases	ไปที�ต่ับ	

กระดิ์่ก	สมอง	ปอดิ์	และต่่อมหมวกไต่	SCNECs	ที�ปอดิ์มักจะวินิจฉัยขึ้ณะที�เป็น	stage	IV	แล้ว	และพบ	5-year	

survival	rate	ร้อยละ	2	สำาหรับ	Extra-pulmonary	SCNECs	prognosis	จะดิ์ีกว่าเล็กน้อย	โดิ์ยพบว่า	1,	3	

และ	5	year	overall	survival	rates	เป็นร้อยละ	41.3,	ร้อยละ	17.7,	ร้อยละ	12.8	ต่ามลำาดิ์ับ	favorable	

prognostic	factors	ได้ิ์แก	่อายนุอ้ย	ผ่่ห้ญงิ	localized	stage,	origin	ที�เต่า้นม	หรอ้ศรีษะและลำาคอ	การรกัษา

ดิ์้วยการผ่่าต่ัดิ์หรอ้ร่วมกับ	radio-chemotherapy	มากกว่าการรักษาดิ์้วย	chemotherapy	อย่างเดิ์ียว

 2. Large cell neuroendocrine carcinoma (LCNEC)

	 Large	cell	neuroendocrine	carcinoma	(LCNEC)	เป็น	poorly	differentiated	neuroendo-

crine	neoplasm	(NEN)	ที�มีลักษณะ	non-small	cells	morphology	มักจะเกิดิ์ที�ปอดิ์เป็นหลัก	ประมาณ

ร้อยละ	15	ขึ้อง	NENs	แต่่นอกปอดิ์พบไดิ์้น้อย	ประมาณร้อยละ	2	เท่านั�น	ในบริเวณนอกอวัยวะเพศ	LCNEC	

เกิดิ์ในผ่่้ชุายมากกว่าผ่่้หญิง	ยกเว้นทางเดิ์ินนำ�าดิ์ีที�พบในผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุาย	อายุเฉลี�ยประมาณ	50-60	ปี	แต่่

ในปากมดิ์ล่กจะเกิดิ์ในอายุน้อยกว่า	โดิ์ยจะเป็นวัยก่อนหมดิ์ระดิ์่	ค้อ	30-40	ปี	คนไข้ึ้จะมาดิ์้วย	compressive	

symptoms,	lumen	occlusion,	แผ่ล	หรอ้เล้อดิ์ออก	เหมอ้นกับ	non-neuroendocrine	cancer	และมัก

มี	metastasis	 แล้ว	 ปัจจัยเสี�ยงที�พบไดิ์้	 ได้ิ์แก่	 การส่บบุหรี�	 แอลกอฮอล์	 อ้วน	ประวัติ่ครอบครัวเป็นมะเร็ง	

human	papilloma	virus	(HPV)	เป็นต้่น

	 Macroscopic	appearance	ไม่แต่กต่่างจาก	non-neuroendocrine	cancer	มักจะมีขึ้นาดิ์ใหญ่	

infiltrative	และมี	necrosis	เล้อดิ์ออก	ส่วน	Microscopic	finding	จะพบเซึ่ลล์เรียงต่ัวเป็น	organoid	(sol-

id	nests,	trabeculae,		rosette-forming,	glandular)	หร้อ	diffuse	growth	พบ	necrosis	ไดิ์้บ่อย	โดิ์ยจะ

เป็นบริเวณกว้าง	 (“geographic	 chart”	 necrosis)	 หร้อเป็นเพียงบางบริเวณก็ไดิ์้	 ลักษณะเซึ่ลล์จะมีขึ้นาดิ์

ใหญ่	irregular	nuclei,	prominent	nucleoli	และ	distinct	cell	borders	พบ	mitosis	สง่	(>10	mitoses/	

2	ต่ร.มม. ที�ปอดิ์หร้อ	>20	mitoses/2	ต่ร.มม. 	ในระบบทางเดิ์ินอาหาร)	ดิ์ังต่ารางที�	5	และร่ปที�	8-9
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ตารางท่ำ� 5.	World	 Health	 Organization	 (WHO)	 2022	 large	 cell	 neuroendocrine	 carcinoma	

classification	ต่ามอวัยวะ(1)

อวัยวะ Diagnostic criteria

Gastrointestinal	และ	
pancreatobiliary	system

>20	mitoses/2	ต่ร.มม.	และ/หร้อ	Ki67	>ร้อยละ	20	(ส่วนใหญ่	>ร้อยละ	70)	
และ	large	cell	cytomorphology

Upper	aerodigestive	tract	
และ	salivary	glands

>10	mitoses/2	ต่ร.มม.	และ/หร้อ	Ki67	>ร้อยละ	20	(ส่วนใหญ่	>ร้อยละ	55)	
และ	large	cell	cytomorphology

Lung	และ	thymus >10	mitoses/2	ต่ร.มม.	มี	necrosis	และ	large	cell	cytomorphology

รูปทำ่� 8.	LCNEC	แสดิ์งลักษณะเซึ่ลล์ที�มี	N:	C	ratio	ต่ำ�ากว่า	เซึ่ลล์มี	cytoplasm	เยอะ	nucleolus	เดิ์่น	

vesicular	nuclei

	 Immunophenotype	ใหผ้่ลบวกต่่อ	neuroendocrine	markers	(synaptophysin,	chromogranin	

A,	 INSM1)	 เป็นสิ�งจำาเป็นในการวินิจฉัย	 โดิ์ย	 synaptophysin	 จะ	 sensitive	 มากที�สุดิ์	 รองลงมาเป็น	

INSM1	 แต่่	 chromogranin	 A	 อาจติ่ดิ์เป็นบางบริเวณหร้อให้ผ่ลลบไดิ์้	 นอกจากนี�มักจะให้ผ่ลบวกต่่อ	 low	

molecular	weight	cytokeratins	การย้อม	site-specific	transcription	factors	ไม่มีประโยชุน์ในการบอก	

origin	ขึ้อง	metastatic	LCNEC	เชุ่น	TTF-1	สามารถต่ิดิ์ไดิ์้ถ่งร้อยละ	50	โดิ์ยไม่ขึ้่�นกับ	primary	location	

การย้อม	Ki67	มักจะส่ง	โดิ์ยนิยามคอ้	>ร้อยละ	20	แต่่ส่วนใหญ่จะร้อยละ	50-80	โดิ์ยทั�วไปจะต่ำ�ากว่า	SCNEC	

และจะลดิ์ลงเป็นอย่างมากหากเป็นหลังการรักษา
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รูปทำ่� 9.	LCNEC	ย้อม	Ki67	สง่	แต่่ต่ำ�ากว่า	SCNEC	เล็กน้อย

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก:	Poorly	differentiated	neuroendocrine	morphology,	large	cell	(non-small	

cell)	 cytology,	high	proliferation	 rate,	 immunohistochemical	 evidence	of	neuroendocrine	

differentiation	(synaptophysin,	chromogranin	A,	INSM1)

	 เกณฑ์เสริม:	Ki67	proliferation	index	ส่ง	ให้ผ่ลลบต่่อการย้อม	SSTR2	และ	SSTR5

	 การดิ์ำาเนินโรค	เป็นโรครุนแรง	มี	survival	ที�สั�นกว่า	และการเกิดิ์ซึ่ำ�าส่งเม้�อเทียบกับ	non-neuroen-

docrine	carcinoma	ที�ต่ำาแหน่งเดีิ์ยวกัน	แต่่หากเทียบกับ	SCNEC	แล้ว	LCNEC	จะมาดิ์้วย	stage	ที�ต่ำ�ากว่า

และมักจะผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้	ทำาให้ได้ิ์ผ่ลลัพธ์ที�ดีิ์กว่า	 เชุ่น	ที�ลำาไส้	LCNEC	5-year	survival	ร้อยละ	20	แต่่	SCNEC	

ร้อยละ	10	เป็นต่้น	อย่างไรก็ต่ามหากมี	metastasis	แล้วและไม่สามารถผ่่าต่ัดิ์ไดิ์้	median	survival	time	

เท่า	ๆ	กับ	SCNEC	(ประมาณ	10	เดิ์้อน)	แม้จะไดิ์้	chemotherapy

 3. Merkel cell carcinoma (MCC) (รูปทำ่� 10 แลีะ 11)

	 Merkel	cell	carcinoma	เป็น	high-grade	neuroendocrine	carcinoma	ที�ผ่ิวหนัง	มักจะเกิดิ์

บริเวณที�โดิ์นแสงแดิ์ดิ์	และร้อยละ	43	เกิดิ์ที�ศีรษะและลำาคอ	ปัจจัยเสี�ยง	ไดิ์้แก่	ผ่่้ชุาย	อายุเยอะ	รับแสงแดิ์ดิ์

นาน	ๆ	ภิ่มิคุ้มกันต่ำ�า	 การเกิดิ์	MCC	 จะมี	 2	 pathways	 ไดิ์้แก่	 การติ่ดิ์เชุ้�อ	Merkel	 cell	 polyomavirus	

(MCPyV)	และ	UV-induced	mutagenesis	การศก่ษาพบวา่	สามารถต่ดิิ์เชุ้�อ	MCPyV	โดิ์ยไมมี่อาการไดิ์	้ต่ั�งแต่่

ชุ่วงวัยเด็ิ์ก	 เม้�อเจาะภิ่มิคุ้มกันต่่อไวรัสนี�	 พบว่าให้ผ่ลบวกถ่งร้อยละ	 60-70	 การเกิดิ์โรคเกิดิ์จาก	McPyV	

แสดิ์งออก	viral	oncoproteins	large	T-antigen	(LT)	และ	small	T-antigen	ซึ่่�ง	truncated	LT	จะไปจับ

และยับยั�งการทำางานขึ้อง	retinoblastoma	(Rb)	protein	ทำาให้	cell	cycle	progression	คนไขึ้้จะมาดิ์้วย	
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papule	หร้อ	nodule	สีม่วง	โต่เร็ว	โดิ์ยส่วนใหญ่	(ร้อยละ	65)	โรคจ	ะจำากัดิ์อย่่ที�ผ่ิวหนังเท่านั�น	มีร้อยละ	26	

ที�มี	regional	lymph	node	metastases	และร้อยละ	8	distant	metastases

	 Microscopic	finding	พบ	densely	cellular	dermal	malignancy	และมักจะแผ่่ลงไปชุั�นไขึ้มัน

ดิ์้านล่าง	การเรียงต่ัวเป็น	sheets,	cords,	trabeculae	ลักษณะเซึ่ลล์จะพบ	กลมหร้อรี	มี	cytoplasm	น้อย	

finely	granular	chromatin	พบ	mitosis	และ	apoptotic	bodies	ไดิ์้บ่อย	นอกจากนี�อาจพบ	divergent	

differentiation	เป็น	glandular,	squamous,	sarcomatoid	หร้อ	neuroblastic	ได้ิ์	และอาจพบ	squa-

mous	cell	carcinoma	หร้อ	squamous	cell	carcinoma	in	situ	ไดิ์้ถ่งร้อยละ	15

รูปทำ่� 10.	MCC	ลักษณะเซึ่ลล์กลม	cytoplasm	น้อย	salt-and-pepper	nucleus

	 Immunophenotype	 การย้อมที�จำาเพาะที�สุดิ์	 ค้อ	 CK20	 ที�ให้ผ่ลบวกร้อยละ	 88	 เป็นลักษณะ	

perinuclear	dots	และต่ิดิ์	neuroendocrine	markers	ไดิ์้แก่	synaptophysin	(92%),	chromogranin-A	

(84%),	CD56	 (88%)	นอกจากนี�สามารถย้อม	MCPyV	LT	 (CM2B4)	 ไดิ์้	 โดิ์ยเป็น	markers	ที�	 sensitive	

(88%)	และ	specific	(94%)	แต่่มักให้ผ่ลลบใน	CK20-negative	MCC	การศ่กษาพบว่า	MCC	ที�สัมพันธ์กับ	

MCPyV	มักจะต่ิดิ์	B-cells	markers	รวมไปถ่ง	PAX5	(90%),	TdT	(65%),	และ	CD117	(63%)	ซึ่่�งใชุ้แยก

จาก	neuroendocrine	carcinoma	อ้�น	ๆ	ไดิ์้	
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รูปทำ่� 11.	MCC	ย้อม	CK20	ให้ผ่ลบวก	เป็น	perinuclear	dots	pattern

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก:	 ก้อนที�ผ่ิวหนัง	 โต่เร็ว,	 highly	 cellular	 dermal	malignancy	 ที�เซึ่ลล์กลมหร้อรี	 มี	

finely	 granular	 chromatin	 ย้อมติ่ดิ์	 CK20	 dot-like	 perinuclear	 staining	 และ	 neuroendocrine	

markers

	 เกณฑ์เสริม:	ให้ผ่ลบวกต่่อ	B-cell	markers	และ/หร้อ	MCPyV	จะชุ่วยในการแยกจาก	NECs	อ้�น

	 การดิ์ำาเนินโรค	5-year	overall	survival	rates	51%	ใน	localized	disease,	35%	ใน	regional	

lymph	node	metastasis	และ	14%	ใน	distant	metastasis	ในคนที�	localized	disease	พบว่า	T-stage	

จะสามารถทำานาย	5-year	OS	ได้ิ์	โดิ์ย	pT1	55.8%,	pT2-3	41.1%	และ	pT4	31.8%	ปัจจัยอ้�น	ๆ	ที�มีผ่ล

ต่่อการดิ์ำาเนินโรค	ได้ิ์แก่	 tumor	 thickness,	pattern	of	growth,	 lymphovascular	 invasion,	 tumor	

infiltrating	lymphocytes,	Ki67	>55%	และ	TERT	methylation	(mhTERT)	นอกจากนี�ยังพบว่า	host	

immune	system	มีความสำาคัญเชุ่นกัน	โดิ์ยคนภิ่มิคุ้มกันต่ำ�าจะมี	survival	ที�แย่กว่า	และ	MCPyV-positive	

MCCs	มี	survival	ดีิ์กว่าเทียบกับ	MCPyV-negative	MCCs	แต่่ยังต่้องมีการศ่กษาเพิ�มเต่ิมต่่อไป

Mixed neuroendocrine–non-neuroendocrine neoplasms (MiNENs)(1, 2) 

(ร่ปที�	12	และ	13)

	 MiNENs	 เป็นมะเร็งที�ผ่สมกันขึ้อง	 epithelial	 neoplasms	 ที�มี	 neuroendocrine	 ร่วมกับ	

non-neuroendocrine	 โดิ์ยจะต่รวจจาก	morphology	 หร้อ	 immunohistochemistry	 ก็ไดิ์้	 ทั�งนี�คำาว่า	

MiNEN	 เป็นชุ้�อเรียกขึ้องหมวดิ์หม่่นี�	 คำาศัพท์ในการวินิจฉัยจะข่ึ้�นกับต่ำาแหน่งและชุนิดิ์ขึ้องมะเร็ง	 โดิ์ยจะเริ�ม

จาก	non-neuroendocrine	ก่อน	เชุ่น	mixed	adenocarcinoma-SCNEC	เป็นต่้น
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MiNENs	พบประมาณร้อยละ	2-30	ขึ้อง	NENs	ขึ้่�นกับต่ำาแหน่ง	และพบในผ่่้ชุายมากกว่าผ่่้หญิงเล็กน้อย	มัก

พบในชุ่วงอายุ	50-60	 ปี	ยังไม่พบหลักฐานว่าสัมพันธ์กับโรคทางพันธุกรรม	 ปัจจัยเสี�ยงที�พบไดิ์้	 เชุ่น	การสบ่

บุหรี�ใน	MiNENs	ขึ้องปอดิ์	และ	high-grade	HPV	infection	ใน	oropharyngeal	และ	cervical	MiNENs	

กลไกการเกดิิ์โรคเหมอ้นกบั	non-neuroendocrine	carcinoma	แต่ม่ยีนีที�ผ่ดิิ์ปกต่เิพิ�มเต่มิที�พบไดิ์บ้อ่ย	ไดิ์แ้ก่	

TP53,	RB1,	KRAS,	STK11,	KEAP1	คนไขึ้จ้ะมาดิ์ว้ยกอ้นโต่เรว็	หรอ้	metastasis	โดิ์ยพบวา่ไมพ่บอาการทาง

ต่่อมไร้ทอ่ที�จำาเพาะ	แต่่อาจพบ	paraneoplastic	syndrome	ไดิ์	้เชุ่น	SIADH	ใน	macroscopic	appearance	

เหม้อนกับ	non-neuroendocrine	carcinoma	ในต่ำาแหน่งนั�น	ส่วน	Microscopic	finding	นั�นการวินิจฉัย

ต่้องมีทั�ง	 2	 components	 ไดิ์้แก่	 neuroendocrine	 และ	 non-neuroendocrine	 ซ่ึ่�งจะวินิจฉัยจาก	

histology	 หร้อ	 immunohistochemistry	 ก็ไดิ์้	 neuroendocrine	 component	 มักจะเป็น	 SCNEC	

หร้อ	LCNEC	แต่่มีรายงานขึ้อง	NET	เชุ่นกัน	ซึ่่�งควรย้อม	Ki67	เพ้�อให้	grade	ส่วน	non-neuroendocrine	

component	จะขึ้่�นกับอวัยวะนั�น	เชุ่น	squamous	cell	carcinoma,	adenocarcinoma	เป็นต่้น

รูปทำ่� 12.	MiNENs	แสดิ์ง	squamous	cell	carcinoma	ที�อย่่โดิ์ยรอบ	และ	SCNEC	ต่รงกลาง
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รูปทำ่� 13.	MiNENs	ย้อม	synaptophysin	ติ่ดิ์ใน	SCNEC	และให้ผ่ลลบที�	squamous	cell	carcinoma

	 Immunophenotype	จำาเป็นจะต้่องย้อม	immunohistochemistry	เพ้�อยน้ยัน	neuroendocrine	

component	(synaptophysin,	chromogranin	A,	INSM1)	ส่วน	non-neuroendocrine	ขึ้่�นกับชุนิดิ์และ

ต่ำาแหน่งขึ้องมะเรง็	การแยกโรค	จะต้่องแยกจาก	carcinoma	ที�ต่ดิิ์	neuroendocrine	markers	(amphicrine	

carcinoma)	และโรคอ้�น	ๆ	ต่ามร่ปที�	14(2)

 

รูปทำ่� 14.	แสดิ์งการแยกโรคและการวินิจฉัย	MiNENs(2)
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	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก:	mixed	tumor	morphology	ประกอบด้ิ์วย	2	component	 ที�เหน็ได้ิ์จาก	histology	

และม	ีimmunohistochemistry	ยน้ยนั	neuroendocrine	component	ไม่ขึ้่�นกบัปรมิาณแต่ล่ะสว่น	ยกเวน้

ในระบบทางเดิ์ินอาหาร	แต่่ละ	component	จะต้่องเป็นมะเร็งและประกอบดิ์้วยส่วนละอย่างน้อยร้อยละ	30

	 เกณฑ์เสริม:	Ki67	ใชุ้ในการให้	grade	ขึ้อง	NET	และประเมินการดิ์ำาเนินโรคขึ้อง	NEC

	 การดิ์ำาเนินโรค	 จัดิ์ว่ารุนแรงเหม้อนกับ	 NEC	 อย่างเดิ์ียว	 โดิ์ย	median	 overall	 survival	 8-61	

months	แต่่ถ้า	neuroendocrine	component	เป็น	NET	จะ	prognosis	ดิ์ีกว่า	ซึ่่�ง	prognosis	จะขึ้่�นกับ	

non-neuroendocrine	component	แทน	ในระบบทางเดิ์ินอาหาร	หาก	Ki67	>55%	จะสัมพันธ์กับการ

ดิ์ำาเนินโรคที�แย่ลง

	 โดิ์ยสรุป	WHO	ได้ิ์แยกโรค	epithelial	NEN	ต่าม	differentiation	และ	proliferative	index	ออก

เป็น	NET	(G1,	G2,	G3)	และ	NEC	(SCNEC,	LCNEC,	MCC)	รวมไปถง่	MiNENs	ที�พบทั�ง	carcinoma	และ	

NEN	ร่วมกัน	ในอนาคต่จะมีการศ่กษาใน	molecular	classification	มากขึ้่�นเพ้�อนำาไปส่่การรักษาที�จำาเพาะ

ต่่อไป
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กั้�รเเบั�งประเภที่เเบับัใหม�
ต้�มองคำ์กั้�รอนิ�มัยโลกั้
ของมะเร็งต้�อมนิำ��เหล้อง
เเละมะเร็งเม็ดเล้อดข�ว
ชื้นิิดเซลล์บัข่องม��ม

(update in WHO 2022
classification of 

splenic B-cell lymphoma 
and leukemia)

ณิชธิิดา  ตั�งนันทำชัย

บทำนำา
Splenic	B-cell	lymphoma	เป็นโรคที�พบไดิ์้น้อย	คนไข้ึ้จะมาดิ์้วยม้ามโต่มากกว่า	500	กรัม	การ

วินิจฉัยจะต้่องอาศัยประวัต่ิ	 การต่รวจร่างกาย	 ผ่ลเล้อดิ์และไขึ้กระดิ์่ก	 บางครั�งอาจแยกได้ิ์ยากทำาให้

จำาเป็นต่้องทำา	splenectomy	มาเพ้�อดิ์ก่ารเรียงต่ัวขึ้องเซึ่ลล์ประกอบการวินิจฉัย	สิ�งสำาคัญที�จะต่้องแยกโรค

ค้อ	secondary	involvement	ขึ้อง	small	B-cells	lymphoma	อ้�นๆที�สามารถมี	splenic	involvement	

ไดิ์้บ่อย	 ใน	WHO	edition	ปัจจุบันไดิ์้แบ่ง	 splenic	B-cell	 lymphoma	 เป็น	4	 โรค(1)	 ไดิ์้แก่	hairy	cell	

leukemia	 (HCL),	 splenic	marginal	zone	 lymphoma	 (SMZL),	 splenic	diffuse	 red	pulp	small	

B-cell	lymphoma	(SDRPL)	และ	splenic	B-cell	lymphoma/leukemia	with	prominent	nucleoli

(SBPLN)	ซึ่่�งโรคสุดิ์ท้ายเป็นโรคที�พ่�งนิยามใน	edition	นี�	ดิ์ังสรุปในต่ารางที�	1(2)
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ตารางทำ่� 1.	แสดิ์งชุ้�อโรคเปรยีบเทยีบขึ้อง	WHO	classification	fourth	revised	edition	และ	fifth	edition(2)

WHO Classification, fifth edition WHO Classification, fourth edition

Hairy	cell	leukemia	(HCL)	 (same)

Splenic	marginal	zone	lymphoma	(SMZL) (same)

Splenic	diffuse	red	pulp	small	B-cell	lymphoma	
(SDRPL)

(same)

Splenic	B-cell	lymphoma/leukemia	with	
prominent	nucleoli	(SBPLN)

Not	previously	included	(originally	under	
“extranodal	marginal	zone	lymphoma	of	
mucosa-associated	lymphoid	tissue”)

	 นอกจากนี�	B-prolymphocytic	leukemia	(B-PLL)(2)	ซึ่่�งคนไขึ้้มาดิ์้วย	splenomegaly	เชุ่นกัน	ไดิ์้

ถ่กนำาออกจาก	WHO	edition	ปัจจุบัน	เน้�องจากการศก่ษาพบว่าส่วนใหญ่เป็น	mantle	cell	lymphoma,	

blastoid	 subtype	 ที�มาดิ์้วย	 prominent	 leukemic	 component	 หร้อ	 progression	 จาก	 chronic	

lymphocytic	leukemia/small	lymphocytic	lymphoma	(CLL/SLL)	และสว่นนอ้ยจดัิ์อย่ใ่นกลุม่	SBLPN	

จ่งทำาให้	B-PLL	ถ่กนำาออกจาก	WHO	เล่มนี�

	 การแยกโรคทั�งสี�นั�น	สามารถทำาได้ิ์โดิ์ยการประเมนิหลาย	ๆ	องค์ประกอบ	เชุ่น	ไขึ้กระดิ์ก่,	peripheral	

blood,	 flow	 cytometry	 โดิ์ยไม่จำาเป็นต่้องทำา	 splenectomy	 แต่่การทำา	 splenectomy	 จะชุ่วยให้ไดิ์้	

การวินิจฉัยที�จำาเพาะมากข่ึ้�น	 โดิ์ยประเมินต่ำาแหน่งขึ้องเซึ่ลล์มะเร็งและหน้าต่าขึ้องเซึ่ลล์	 เชุ่น	 ถ้าอย่่บริเวณ	

white	pulp	จะคิดิ์ถ่ง	SMZL	มากกว่าโรคอ้�นที�จะมี	atrophic	white	pulp	เป็นต่้น	การวินิจฉัยแยกโรคไดิ์้

สรุปไดิ์้ดิ์ังต่ารางที�	2(1)
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ตารางทำ่� 2.	การวินิจฉัยแยกโรคขึ้อง	primary	splenic	B-cell	lymphoma	and	leukemia(1)

HCL SMZL SDRPL SBPLN

Spleen	pattern Diffuse	red	pulp,	
atrophic	white	
pulp

Predominantly	
macronodular	in	
white	pulp

Diffuse	red	pulp,	
atrophic	white	
pulp

Diffuse	red	pulp,	
atrophic	white	
pulp

Bone	marrow	
pattern

Interstitial,	diffuse,	
reticulin	fibrosis

Nodular,	mixed,	
interstitial,	
intrasinusoidal,	

Predominantly	
intrasinusoidal,
interstitial,	nodular,	
mixed

Intrasinusoidal

Morphology/	
cytology

Monomorphous	 Small	cell,	
marginal-zone	cells,	
isolated	large	cells

Monomorphous	 Monomorphous	
with	visible	to	
prominent	
nucleoli

Peripheral	
blood

Monomorphous:	
hairy	cells	(oval	
and	indented	
nucleus,	dispersed	
chromatin,	
abundant	and	
pale	cytoplasm	
with	circumference	
projections)

Polymorphous:	
small	lymphocytes	
(round	nucleus,	
condensed	in	small	
irregular	clumps	
chromatin,	villous	
projection)	
admixed	with	
lymphoplasmocytic	
cells

Monomorphous:	
villous	
lymphocytes	
(round	and	regular	
nucleus,	clumped	
chromatin,	small	or	
not	visible	
nucleolus	
basophilic	
cytoplasm	with	
polar	well-visible	
projections)

Monomorphous:	
intermediate	
between	
prolymphocytes	
and	hairy	cells,	
and	distinct	to	
villous	
lymphocytes	by	
prominent	
nucleolus

CyclinD1 + - - -

Annexin	A1 + - - -

CD200/CD180	
MFI	ratio	on	
flow	cytometry

>0.5 >0.5 <0.5 >0.5

HCL:	hairy	cell	leukemia,	SMZL:	splenic	marginal	zone	lymphoma,	SDRPL:	splenic	diffuse	red	pulp	small	
B-cell	lymphoma,	SBPLN:	splenic	B-cell	lymphoma/leukemia	with	prominent	nucleoli
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Hairy cell leukemia (HCL)(1, 2)	(ร่ปที�	1-4)

	 Hairy	cell	 leukemia	เป็น	mature	B	cell	neoplasm	ที�การดิ์ำาเนินโรคชุ้า	ประกอบดิ์้วยเซึ่ลล์

มะเร็งที�มี	cytoplasm	เยอะ	และมี	hairy	projections	ที�เป็นลักษณะจำาเพาะขึ้องโรคนี�	มักจะพบที�ไขึ้กระดิ์่ก	

peripheral	blood	และมา้ม	โดิ์ยจะพบ	BRAF	p.V600E	somatic	mutation	มากกวา่รอ้ยละ	95	การวนิจิฉยั

นั�นไม่ไดิ์้แต่กต่่างจาก	WHO	เล่มก่อน	HCL	จัดิ์ว่าเป็นโรคที�พบไดิ์้น้อย	ประมาณร้อยละ	2	ขึ้อง	leukemia	พบ

ในผ่่้ชุายมากกว่าผ่่้หญิงประมาณ	4:	1	และอายุกลางที�พบโรคประมาณ	60	ปี	พบไดิ์้น้อยมากในเดิ์็กและผ่่้ใหญ่

ต่อนต่้น

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วย	pancytopenia	รวมไปถ่ง	monocytopenia,	 ม้ามโต่	และต่รวจพบ	 low-level	

circulating	 leukemic	 cell	 อาจพบต่ับโต่ด้ิ์วยได้ิ์	 แต่่มักไม่พบต่่อมเหล้องโต่	 รวมไปถ่งการพบเซึ่ลล์มะเร็ง

แทรกในอวัยวะอ้�น	เชุ่น	ผ่ิวหนัง	กระดิ์่ก	หร้อสมอง	พบไดิ์้น้อย	อาการอ้�น	ๆ	เชุ่น	เหน้�อยง่าย	ไข้ึ้	เล้อดิ์ออก	

ปวดิ์ทอ้ง	เหง้�อออกต่อนกลางคน้	หรอ้การต่ดิิ์เชุ้�อ	จะพบหลากหลายขึ้่�นกบัขึ้อบเขึ้ต่ขึ้องต่วัโรค	ระยะเวลา	และ

ระดิ์ับ	cytopenia	สำาหรับ	paraneoplastic	syndrome,	autoimmune	symptoms	พบไดิ์้น้อยมาก

	 กลไกการเกิดิ์โรคเกิดิ์จาก	activating	BRAF	p.V600E	(NP_004324.2)	mutation	นำาไปส่่การกระ

ตุ่้นผ่่าน	MEK-ERK	pathway	และเกิดิ์เป็นเซึ่ลล์ที�มีลักษณะจำาเพาะ	โดิ์ยจะเกิดิ์และเพิ�มจำานวนใน	hemato-

poietic	stem	และ	B-lymphoid	progenitor	cell	รวมไปถ่งพบ	clonal	immunoglobulin	gene	rear-

rangement	ทำาให้	transcription	signation	เหมอ้นกับ	post-germinal	center	memory	B	cell	ลักษณะ

ดิ์ังกล่าวร่วมกับ	somatic	hypermutation	 ใน	clonotypic	 immunoglobulin	heavy	และ/หร้อ	 light	

variable	 genes	 ทำาให้คิดิ์ว่าเกิดิ์จาก	 antigen-experienced	 B-cell	 ปัจจัยเสี�ยง	 ไดิ์้แก่	 farming	

ยาฆ่่าแมลงและเบนซึ่ีน	 ใน	macroscopic	 appearance	 นั�นจะพบม้ามโต่มาก	 หน้าต่ัดิ์สีแดิ์งจาก	 diffuse	

expansion	ขึ้อง	 red	pulp	อาจพบ	splenic	 infarction	 ไดิ์้	 ส่วนใน	microscopic	finding	จะแบ่งต่าม

อวัยวะที�พบ	ไดิ์้แก่

	 ก.	 Peripheral	 blood,	marrow	 smear:	 พบเซึ่ลล์มะเร็งขึ้นาดิ์	 small	 to	medium	 รีหร้อมี	

kidney-shaped	 nuclei,	 bland	 ground-glass	 chromatin	 ที�ดิ์่เขึ้้มน้อยกว่า	 normal	 lymphocytes,	

nucleoli	ไม่เดิ์่น	cytoplasm	เยอะสีฟื้้าจาง	และมี	fine	villous	(hairy)	projections	เดิ์่นโดิ์ยรอบ

	 ขึ้.	 Bone	marrow:	 เป็นสิ�งสำาคัญที�ใชุ้ในการวินิจฉัย	 โดิ์ยจะพบเซึ่ลล์มะเร็งเรียงต่ัวเป็น	 patchy,	

interstitial	pattern	หรอ้	diffuse	ถา้เปน็เยอะ	ในกำาลงัขึ้ยายต่ำ�าจะพบเซึ่ลลม์ลีกัษณะ	fried-egg	appearance	

จาก	 cytoplasm	 เยอะ	 และนิวเคลียสรีหร้อหยัก	 ร่วมกับขึ้อบเขึ้ต่เซึ่ลล์ชุัดิ์	 mitosis	 พบน้อยมากหร้อ

อาจไม่พบ	 นอกจากนี�อาจพบเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งมาล้อมรอบเซึ่ลล์มะเร็งไดิ์้	 หากมีเซึ่ลล์มะเร็งน้อยจะสังเกต่ไดิ์้ยาก

จาก	histology	อย่างเดีิ์ยว	บางครั�งอาจพบ	hypocellular	marrow	คล้ายกับ	aplastic	anemia	ได้ิ์	นอกจากนี�	

HCL	สามารถกระตุ่น้	reticulin	fibrosis	ทำาให้	“dry	tap”	จาก	marrow	aspirate	ไดิ์้บ่อย
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รูปทำ่� 1.	Hairy	cell	leukemia	ในไขึ้กระดิ์ก่	จะเห็นลักษณะเซึ่ลล์รีหร้อหยัก	cytoplasm	เยอะและใส	คล้าย

กับไขึ้่ดิ์าว	(fried-egg	appearance)

	 ค.	ม้าม	ตั่บ	อวยัวะอ้�น	ๆ:	ในม้าม	HCL	จะ	diffusely	involve	red	pulp	และ	white	pulp	atrophy	

บริเวณ	red	pulp	จะพบเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งล้อมรอบโดิ์ย	HCL	aggregation	ทำาให้ไปขัึ้ดิ์ขึ้วางการไหลขึ้องเล้อดิ์

ในม้าม	ม้ามจ่งมีขึ้นาดิ์ใหญ่ขึ้่�นและอาจขึ้าดิ์เล้อดิ์ไดิ์้	ในต่ับจะพบ	HCL	อย่่ใน	sinusoid	และในต่่อมนำ�าเหล้อง

จะพบเซึ่ลล์อย่่ที�	interfollicular	และ	paracortical	area

	 Immunophenotype	พบ	bright	surface	immunoglobulin,	CD20,	CD22,	CD11c,	CD103,	

CD25,	CD123,	TBX21/T-Bet,	Annexin-A1	(specific	ที�สุดิ์)	FMC7,	CD200	และ	cyclin	D1	(จางและอาจ	

focal)	หากยอ้ม	BRAF	p.V600E	(NP_004324.2)	mutant	protein	โดิ์ยใชุ	้mutant-specific	VE1	antibody	

clone	จะชุ่วยในการหาเซึ่ลล์มะเร็งได้ิ์
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รูปทำ่� 2.	Hairy	cell	leukemia	ย้อมติ่ดิ์	CD20	ทั�ว	ๆ

รูปทำ่� 3.	Hairy	cell	leukemia	ย้อม	cyclinD1	จะต่ิดิ์จางและสีไม่สมำ�าเสมอไดิ์้
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รูปทำ่� 4.	Hairy	cell	leukemia	ย้อม	BRAF	p.V600E	ให้ผ่ลบวกลักษณะ	cytoplasmic	staining

	 การแยกโรค	นอกจาก	B-cell	lymphoma	อ้�น	ๆ 	ที�พบในม้ามแล้วซึ่่�งจะกล่าวต่่อไป	จะต่้องแยกจาก	

myelodysplastic	syndrome,	megaloblastic	anemia	เน้�องจาก	จะพบ	dyserythropoiesis	(hyper-

plastic	 pro-erythroblasts	 และ	 basophilic	 erythroblasts)	 ไดิ์้	 ทำาให้อาจมองข้ึ้าม	 HCL	 ที�มีปริมาณ

น้อย	ๆ	ไดิ์้

	 เกณฑ์การวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 1.	 เซึ่ลล์ที�มีลักษณะจำาเพาะ	 ในเล้อดิ์/marrow	 smear	 และ/หร้อไขึ้กระดิ์่ก	 โดิ์ยในเล้อดิ์/smear	

จะพบ	 small-to-medium-sized	cells	 นิวเคลียสรีหร้อหยัก	 cytoplasm	 เยอะสีจาง	และ	fine	villous	

cytoplasmic	projections	โดิ์ยรอบ	ส่วนในไขึ้กระดิ์่กจะพบ	fried-egg	appearance	นิวเคลียสรีหร้อหยัก	

cytoplasm	เยอะ	ขึ้อบเขึ้ต่เซึ่ลล์ชัุดิ์

	 2.	ให้ผ่ลบวกต่่อ	CD20	และ	annexin	A1	เข้ึ้มโดิ์ย	immunohistochemistry	หร้อ	coexpression	

ขึ้อง	CD20/CD11c/CD103/CD25	โดิ์ย	flow	cytometry	และ/หร้อ	immunohistochemistry

	 เกณฑ์เสริม

	 1.	Clonal	BRAF	p.V600E	(NP_004324.2)	mutation

	 2.	พบร่วมกันขึ้อง	CD123,	bright	CD22,	bright	CD200,	bright	surface	immunoglobulins,	

cyclin-D1,	TBX21/T-Bet

	 การดิ์ำาเนินโรคและการรักษา	จะขึ้่�นกับระดิ์ับ	cytopenia	และ	disease-related	symptoms	การ

ให้	chemotherapy	with	purine	analogs	(cladribine,	pentostatin)	ต่อบสนองดีิ์	โดิ์ยจะใชุ้เป็น	front-

line	 treatment	สำาหรับ	HCL	หากต่รวจพบ	Clonal	BRAF	p.V600E	 (NP_004324.2)	mutation	และ	
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bright	CD22	expression	จะต่อบสนองดิ์ต่ี่อ	BRAF	inhibitors	(ใหเ้พยีงอยา่งเดิ์ยีวหรอ้ใหร้ว่มกบั	rituximab	

ก็ไดิ์้)	และ	anti-CD22	 immunotoxin	 therapy	 ในคนไขึ้้ที�ไม่ต่อบสนองต่่อ	chemotherapy	หร้อเป็นซึ่ำ�า	

การเกิดิ์ซึ่ำ�าจะเกดิิ์เรว็ขึ้่�น	ถ้าต่รวจพบ	minimal/measurable	residual	disease	หลงัจากได้ิ์	chemotherapy	

หร้อ	targeted	drugs

Splenic marginal zone lymphoma (SMZL)(1, 2)	(ร่ปที�	5-7)

	 Splenic	marginal	zone	lymphoma	(SMZL)	เป็น	mature	B	cell	neoplasm	ที�การดิ์ำาเนิน

โรคชุ้า	ที�คนไขึ้้มาดิ์้วยอาการที�ม้ามเป็นหลัก	โดิ์ยจะพบ	white	pulp	involvement	และมักจะพบ	villous	

lymphocytes	 ใน	 peripheral	 blood	 และ/หร้อต่่อมนำ�าเหล้องที�ขัึ้�วม้าม	 การวินิจฉัยนั�นไม่ได้ิ์แต่กต่่าง

จาก	WHO	เลม่ก่อน	SMZL	มักจะพบในผ่่ใ้หญ่วยักลางคนหรอ้สง่อายุ	อายุเฉลี�ยประมาณ	60-70	ปี	พบประมาณ	

1.7	รายในหน่�งล้านราย	โดิ์ยจะพบเยอะขึ้่�นเม้�ออายุมากขึ้่�น	พบในผ่่้ชุายมากกว่าผ่่้หญิงเล็กน้อย	

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยต่รวจเจอ	 lymphocytosis	 หร้อม้ามโต่	 และมักพบต่่อมนำ�าเหล้องบริเวณขึ้ั�วม้ามโต่	

ม	ีinvolvement	ขึ้องไขึ้กระดิ์ก่	และ	peripheral	blood	และอาจพบ	microscopic	hepatic	involvement	

มักจะไม่พบที�ต่่อมนำ�าเหล้องอ้�น	 ๆ	 บางรายอาจมาด้ิ์วย	 cytopenia	 ไดิ์้หากม้ามโต่มาก	 อาการอ้�น	 ๆ	 เชุ่น	

ไขึ้้	 เหง้�อออกกลางค้น	มักจะพบน้อย	แต่่ถ้าพบต่้องระวังการกลายเป็น	aggressive	 lymphoma	ประมาณ

ร้อยละ	30	จะพบ	low-level	paraprotein	และไม่พบ	hyper	viscosity	นอกจากนี�ร้อยละ	20	ขึ้องคนไข้ึ้

จะมาดิ์้วย	 autoimmune	 ไดิ์้	 เชุ่น	 acquired	 angioedema	 จาก	 C1-esterase	 inhibitor	 deficiency,	

cold	agglutinin	disease,	warm	antibody	autoimmune	hemolytic	anemia	และ	mixed	cryoglob-

ulinemia

	 สาเหตุ่ขึ้องโรค	ส่วนใหญ่ไม่ทราบสาเหตุ่	แต่่พบว่าประวัต่ิครอบครัวการเป็น	lymphoma	หร้อเคย

เปน็	autoimmune	มคีวามสมัพนัธก์บั	SMZL	นอกจากนี�ยงัพบวา่	hepatitis	C	virus	(HCV)	ทำาใหเ้กดิิ์	SMZL	

ไดิ์้ในบางเคส	โดิ์ยเฉพาะในบริเวณที�มี	HCV	ชุุกชุุม	และมีภิาวะแทรกซึ่้อนขึ้อง	cryoglobulinemia	หากรักษา	

HCV	จะลดิ์โอกาสการเป็น	 lymphoma	ไดิ์้ในคนที�	 sustained	virologic	 response	โดิ์ยเฉพาะไดิ์้รับการ

รักษาดิ์้วย	interferon	ซึ่่�งอาจนำาไปส่่การลดิ์ลงขึ้องโรค	SMZL	ไดิ์้ในคนไข้ึ้ที�เป็นโรคแล้ว

	 ใน	Macroscopic	appearance	พบม้ามโต่	และมี	white	yellow	nodules	กระจายอย่่ซึ่่�งเป็น

บริเวณ	white	pulp	ที�ขึ้ยายขึ้นาดิ์ขึ้่�น	ส่วน	Microscopic	finding	นั�นการวินิจฉัยจะใชุ้	peripheral	blood	

และไขึ้กระดิ์่กเป็นหลัก	มักจะไม่จำาเป็นต้่องต่ัดิ์ม้าม	โดิ์ยลักษณะที�พบแยกต่ามอวัยวะ	ไดิ์้แก่

	 ก.	ม้าม:	เห็น	involvement	ทั�ง	white	pulp	และ	red	pulp	โดิ์ยจะพบ	white	pulp	expansion	

โดิ์ย	small	lymphoid	cells	รอบ	ๆ	reactive	germinal	centers	ลักษณะเซึ่ลล์จะพบ	cytoplasm	เยอะ

และใส	กลมหร้อรี	นิวเคลียสหยักเล็กน้อย	อาจพบเซึ่ลล์ที�มีขึ้นาดิ์ใหญ่และ	nucleolus	เดิ์่นไดิ์้แต่่น้อย	และพบ	

plasmacytoid	 differentiation	 ได้ิ์	 นอกจากนี�ยังพบ	 follicular	 colonization	หร้อเซึ่ลล์มะเร็งแทรกใน	

germinal	center	ทำาให้มีขึ้นาดิ์ใหญ่ขึ้่�น	บริเวณ	red	pulp	จะพบการแทรกใน	sinus,	cord	และอาจกระจุก

เป็นกลุม่ไดิ์้	อาจพบ	epithelioid	histiocytes	ได้ิ์	ซึ่่�งดิ์่คล้าย	non-necrotizing	granuloma
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รูปทำ่� 5.	SMZL	ที�แทรกเขึ้้าและทำาลาย	germinal	center	หร้อ	follicular	colonization	บางเซึ่ลล์มีลักษณะ

คล้าย	plasma	cells	(plasmacytic	differentiation)

รูปทำ่� 6.	SMZL	แทรกต่าม	red	pulp	sinusoids

	 ขึ้.	 ต่่อมนำ�าเหลอ้งที�ขึ้ั�วม้าม:	พบเซึ่ลล์มะเรง็อย่ร่อบ	ๆ	marginal	zones	หรอ้อาจอย่่ใน	dilated	sinuses

	 ค.	ไขึ้กระด่ิ์ก:	 ขึ้่�นกับปริมาณ	 involvement	 โดิ์ยส่วนใหญ่จะพบ	 nodular	 intertrabecular	

involvement	 ร่วมกัน	 interstitial	 และ	 intrasinusoidal	 infiltration	 ขึ้อง	 small	 lymphocytes	 ที�มี	
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cytoplasm	 ใส	 บางครั�งอาจพบ	 involvement	 ทั�วทั�งไขึ้กระดิ์่กได้ิ์	 การใชุ้	 CD20	 จะมีประโยชุน์มาก

ในการหา	instrasinusoidal	infiltration	สว่น	normal	hematopoietic	elements	จะพบมากขึ้่�นเพ้�อชุดิ์เชุย

กับ	hypersplenism

	 ง.	Peripheral	blood:	พบ	lymphocytosis	โดิ์ยจะม	ีmature	small	to	medium-sized	lymphoid	

cells	 เยอะข่ึ้�น	 ลักษณะกลม,	 chromatin	 เขึ้้ม,	 basophilic	 cytoplasm	และมี	 short	 villi	 กระจายอย่่

แบบไม่สมำ�าเสมอ	 หร้ออาจมีเพียงขึ้้างเดิ์ียวขึ้องเซึ่ลล์	 นอกจากนี�ยังพบ	 heterogeneity	 ไดิ์้บ่อย	 ซึ่่�งจะพบ	

lymphoplasmacytoid	 cells,	 lymphocytes	 ที�มี	 nuclear	 clefts	 หร้อ	medium-sized	 cells	 ที�มี	

cytoplasm	เยอะและใส

	 Immunophenotype	จะให้ผ่ลบวกต่่อ	CD20,	CD79a,	PAX5,	FMC7,	CD27,	CD38	(dim),	IgM,	

IgD,	 BCL2	 และให้ผ่ลลบต่่อ	 BCL6,	 annexin	 A1,	 CD103,	 cyclin	 D1,	 SOX11,	 LEF1	 ในบางเคสอาจ

ใหผ้่ลบวกต่่อ	CD11c,	CD123,	CD5	(จาง),	CD43	หาก	SMZL	เรยีงต่วัเป็น	nodules	จะพบ	follicular	dendritic	

cells	meshworks	ที�เหน็จาก	CD21	หากเซึ่ลล์ม	ีplasmacytic	differentiation	จะพบ	light	chain	restriction	

ไดิ์้	หากย้อม	Ki67	จะพบ	Ki67	ส่งขึ้่�นบริเวณวงดิ์้านนอกซึ่่�งเป็นต่ำาแหน่งขึ้อง	marginal	zone	cells	ทำาให้

ดิ์่คล้ายกับเป้าธน่	ที�ต่รงกลางเป็น	normal	germinal	center	และขึ้อบดิ์้านนอกเป็นบริเวณขึ้อง	SMZL

รูปทำ่� 7.	SMZL	ต่ิดิ์	CD20	ใน	tumor	cells	ทั�งหมดิ์

	 เกณฑ์การวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 1.	Small	B-cell	 lymphoma	ที�	 involve	ไขึ้กระดิ์่ก	และ/หร้อ	peripheral	blood	โดิ์ยจะพบ	

small	lymphoid	cells	ที�มี	villous	process
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	 2.	 ให้ผ่ลบวกต่่อ	pan	B-cell	markers,	 IgM,	 IgD	และผ่ลลบต่่อ	BCL6,	Annexin	A1,	CD103,	

CyclinD1,	SOX11	และ	LEF1

	 3.	แยกโรคจาก	splenic,	nodal	B-cell	lymphoma	อ้�น	ๆ	แล้ว

	 4.	ต่รวจร่างกายหร้อทางรังสีวิทยาพบม้ามโต่

	 เกณฑ์เสริม	

	 ให้ผ่ลลบต่่อ	CD5	และ	CD10

	 การดิ์ำาเนินโรคชุ้า	median	 survival	 >10	 ปี	 โดิ์ยปัจจัยหลักที�มีผ่ลต่่อการดิ์ำาเนินโรค	 ค้อ	 early	

progression	 หลังจากการรักษา	 ถ้าพบใน	 <2	 ปีจะมี	 median	 survival	 เหล้อเพียง	 3-5	 ปี	 ซ่ึ่�งพบไดิ์้

ร้อยละ	 20	 ขึ้องโรค	 แต่่ถ้าไม่มี	 early	 progression	 จะมี	 survival	 เหม้อนคนปกต่ิ	 ปัจจัยอ้�น	 ๆ	 ที�พบไดิ์้	

ไดิ์้แก่	 transformation	 to	aggressive	 lymphoma,	HPLL	score	 (low	Hemoglobin,	 low	platelet	

count,	 high	 lactate	 dehydrogenase,	 มี	 extrahilar	 lymphadenopathy),	NOTCH2	mutations,	

KLF2	mutations	และ	NNK	molecular	genotype

Splenic diffuse red pulp small B-cell lymphoma (SDRPL)(1, 2)

	 Splenic	diffuse	red	pulp	small	B-cell	lymphoma	(SDRPL)	เป็น	small	B-cell	lymphoma	

ที�	involve	ม้าม	ไขึ้กระดิ์่ก	และ	peripheral	blood	โดิ์ยจะพบ	diffuse	infiltration	of	the	splenic	red	

pulp	และเซึ่ลล์มีลักษณะ	monomorphic	lymphoid	population	ร่วมกับ	circulating	tumor	cells	ที�มี	

cytoplasmic	 projections	 โดิ์ยเป็นโรคที�พบได้ิ์น้อยมาก	<ร้อยละ	 1	 ขึ้อง	 non-Hodgkin	 lymphomas,	

10%	of	 lymphomas	ที�วินิจฉัยจากม้าม	และร้อยละ	0.5	ขึ้อง	chronic	 lymphoid	malignancies	ที�มี	

peripheral	blood	involvement	คนไขึ้้ส่วนใหญ่จะอายุเฉลี�ยน้อยกว่า	75	ปี		

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยม้ามโต่มากและมี	 lymphocytosis	 มักจะพบ	 involvement	ขึ้อง	 splenic	hilar	

lymph	 node	 และไม่พบที�ต่่อมนำ�าเหล้องอ้�น	 พบที�ต่ับได้ิ์น้อย	 มักไม่พบ	 B-symptoms	 คนไข้ึ้อาจมาด้ิ์วย	

pancytopenia	 ได้ิ์	 จากม้ามที�โต่มาก	 ใน	macroscopic	 appearance	 จะพบม้ามโต่	 และหน้าต่ัดิ์สีแดิ์ง	

(diffuse	congested	pattern)	ไม่พบ	micronodular	appearance	ส่วน	microscopic	finding	จะมีการ

แยกต่ามอวัยวะ	ไดิ์้แก่

	 ก.	ม้าม:	กำาลังขึ้ยายต่ำ�าจะพบ	red	pulp	expansion	หร้ออาจมี	destruction	ไดิ์้จากเซึ่ลล์มะเร็งที�

แทรกอย่่	โดิ์ยจะพบ	intrasinusoidal	pattern	เด่ิ์นที�สดุิ์	เซึ่ลล์จะพบลกัษณะกลม	hyperchromatic	nucleus,	

clumped	chromatin,	basophilic	cytoplasm	และอาจม	ีplasmacytoid	appearance	ไดิ์	้บรเิวณ	white	

pulp	ฝ่่อลงหร้อไม่เห็น	

	 ขึ้.	Peripheral	blood:	พบ	small	to	medium-sized	cells	ที�มีนิวเคลียสกลมหร้อรี	clumped	

chromatin,	 cytoplasm	 สี	 basophilic	 พบ	 cytoplasmic	 หร้อ	 villous	 projections	 โดิ์ยจะเห็นชัุดิ์	

ฐานกว้าง	 และกระจายตั่วอย่างไม่สมำ�าเสมอ	 มักจะมี	 polar	 distribution	 (1-4	 poles),	 nucleolus	 เล็ก	

เห็นไม่ชุัดิ์	เป็นส่วนใหญ่	
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	 ค.	ไขึ้กระดิ์ก่:	มักเป็น	intrasinusoidal	และ/หร้อ	interstitial	involvement	มากกว่า	nodular	

pattern	และมักมี	mild	fibrosis

	 Immunophenotype	 ให้ผ่ลบวกต่่อ	 B-cell	markers	 (CD20,	 CD19,	 CD79a),	 DBA44,	 IgG	

แต่่ให้ผ่ลลบกับ	CD5,	CD23,	CD43,	cyclin	D1,	CD21,	CD10,	CD25,	CD38,	annexin	A1	พบ	cyclin	D3	

ใหผ้่ลบวกได้ิ์รอ้ยละ	70	หากย้อม	p53	จะให้ผ่ลบวกได้ิ์บอ่ยกว่า	SMZL	และเม้�อย้อม	Ki67	จะพบว่าต่ำ�า	การทำา	

flow	cytometry	มีประโยชุน์อย่างมาก	โดิ์ยเฉพาะ	CD180	จะ	sensitivity	และ	specificity	ส่งต่่อโรคนี�	

และจะดิ์ีขึ้่�นหากเทียบกับ	CD200	expression	โดิ์ยใชุ้	CD200	median	fluorescence	(MFI)/CD180	MFI	

ratio	หากสัดิ์ส่วนนี�น้อยกว่า	0.5	จะคิดิ์ถง่	SDRPL	มากกว่า	HCL,	SMZL,	หร้อ	splenic	B	cell	lymphoma/

leukemia	with	hairy	cell	features	ใน	peripheral	blood	immunophenotyping	การพบ	monoclonal	

B	cell	lymphocytosis	ที�เขึ้้าไดิ์้กับ	marginal	zone	derivation	จะเขึ้้าไดิ์้กับ	early	stage	ขึ้อง	SDRPL	

หร้อ	 SMZL	 อย่างไรก็ต่ามหากไม่สามารถต่รวจ	 flow	 cytometry	 หร้อวิธีอ้�น	 ๆ	 รวมทั�ง	 splenectomy	

อาจให้การวินิจฉัยเป็น	splenic	B	cell	leukemia/lymphoma	NOS	ไดิ์้

	 เกณฑ์การวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 1.	Diffuse	infiltration	โดิ์ย	monomorphic	small	B-cells	ใน	red	pulp	และ	atrophic	white	

pulp

	 2.	Peripheral	blood	พบ	circulating	small	cells	ที�มี	cytoplasm	เยอะ	villous	projection	

เดิ์่น	ฐานกว้าง	และกระจายอย่างไม่สมำ�าเสมอ	nucleolus	ไม่เดิ์่น

	 3.	ย้อม	immunophenotype	เขึ้้าไดิ์้

	 เกณฑ์เสริม	

	 1.	ไม่พบ	BRAF	p.V600E	(NP_004324.2)	mutation

	 2.	ไม่พบโรคอ้�นที�ต่่อมนำ�าเหล้อง	นอกจาก	splenic	hilar	lymph	node

	 การดิ์ำาเนินโรค	 ขึ้้อม่ลมีน้อย	 พบว่าหากพบ	NOTCH1,	TP53,	MAP2K1	genes	mutation	 จะมี

การดิ์ำาเนินโรคที�รุนแรงขึ้่�น

Splenic B-cell lymphoma/leukemia with prominent nucleoli (SBPLN)(1, 2)

	 Splenic	B-cell	lymphoma/leukemia	with	prominent	nucleoli	(SBPLN)	เป็น	B-cell	neo-

plasm	ขึ้องม้ามที�มีลักษณะและ	 immunophenotypes	คล้ายกับ	hairy	cell	 leukemia	 (HCL)	แต่่ไม่มี	

BRAF	mutation	และไม่ต่อบสนองต่่อ	conventional	HCL	therapy	เดิ์ิมเรียกว่า	hairy	cell	leukemia	

variant	แต่่ปัจจุบันไม่แนะนำาให้ใชุ้แล้วเน้�องจากการศ่กษาเพิ�มเต่ิมพบว่าไม่เกี�ยวข้ึ้องกับ	HCL	 ลักษณะเซึ่ลล์

จะเห็น	 single	 large	 nucleolus	 นอกจากนี�	 SBPLN	 ยังรวมถ่ง	 CD5-negative	 B-prolymphocytic	

leukemia	 (B-PLL)	 ขึ้อง	 edition	 ที�แล้วดิ์้วย	 SBPLN	 พบไดิ์้น้อย	 ประมาณร้อยละ	 0.4	 ขึ้อง	 chronic	

lymphoid	malignancies	มี	incidence	ประมาณ	0.03/100,000	ราย/ปี	มักจะเกิดิ์ในผ่่้สง่อายุ	อายุเฉลี�ย	
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71	ปี	พบในผ่่้ชุายมากกว่าผ่่้หญิงเล็กน้อย	(1.6:	1)	ซึ่่�งน้อยกว่า	HCL	มาก	(5:	1)	แต่่จำาเป็นต่้องมีการศ่กษา

ต่่อไปในอนาคต่เน้�องจากเป็นโรคที�พ่�งนิยามใหม่

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยม้ามโต่	lymphocytosis	 เยอะ	และ	cytopenia	ที�ไม่มี	monocytopenia	มักจะ	

involve	ไขึ้กระดิ์่กและ	peripheral	blood	(PB)	โดิ์ยไม่	involve	peripheral	lymphadenopathy	อาจ

พบต่ับโต่ไดิ์้แต่่น้อยกว่า	1	ใน	3	ขึ้องคนไข้ึ้	พบ	autoimmune	phenomena	ไดิ์้น้อยมาก	ใน	macroscopic	

appearance	จะพบม้ามโต่และมี	diffuse	homogeneous	appearance	โดิ์ยไมม่	ีmicronodular	appear-

ance	ส่วน	microscopic	finding	จะมีการแบ่งต่ามอวัยวะ	ไดิ์้แก่

	 ก.	ม้าม:	diffuse	involvement	of	red	pulp	และ	atrophic	white	pulp	โดิ์ยจะพบ	prominent	

intrasinusoidal	involvement	ใน	red	pulp	ลักษณะเซึ่ลล์จะพบ	medium-sized	atypical	lymphoid	

cells	ที�มี	cytoplasm	เยอะ	นิวเคลียสกลมและ	prominent	nucleolous	

	 ขึ้.	Peripheral	blood:	สัดิ์ส่วน	atypical	lymphoid	cells	ประมาณร้อยละ	20-95	โดิ์ยเซึ่ลล์จะมี

ขึ้นาดิ์	medium	to	large,	cytoplasm	เยอะ	สี	basophilic	หร้อซึ่ีดิ์,	finely/poorly	defined	projections,	

nucleolus	เดิ์่นและใหญ่	โดิ์ยขึ้นาดิ์เซึ่ลล์จะเล็กกว่า	HCL	แต่่อาจะมีเซึ่ลล์ใหญ่ที�	bilobed	nucleus	ไดิ์้	ไม่

พบ	circumferential	villous	process	ซึ่่�งต่่างจาก	HCL

	 ค.	ไขึ้กระดิ์ก่:	nomocellular	หรอ้	hypercelluar	และอาจพบ	lymphoid	infiltration	เล็กน้อย	

โดิ์ยจะเรียงต่ัวเป็น	interstitial	และ	intrasinusoidal	pattern	เป็นหลัก	แต่่อาจพบ	nodular	ร่วมกับ	in-

terstitial	pattern	ไดิ์	้หากเป็นเยอะจะพบ	diffuse	pattern	ไดิ์เ้ชุน่กนั	ลักษณะเซึ่ลลจ์ะเป็น	medium-sized	

atypical	lymphoid	cells,	cytoplasm	เยอะ	นิวเคลียสกลม	และ	prominent	nucleolus	ร่วมกับ	mild	

fibrosis

	 Immunophenotype	เซึ่ลล์มะเร็งจะให้ผ่ลบวกต่่อ	pan-B	cell	antigens	(CD19,	CD20,	CD22,	

DBA-44),	CD11c,	CD103,	FMC7	และ	monotypic	surface	 immunoglobulin	(มักจะเป็น	 IgG)	และ

ไม่ต่ิดิ์	HCL	markers	ไดิ์้แก่	CD25,	Annexin	A1,	TRAP,	CD123

	 เกณฑ์การวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 1.	Circulating	medium-sized	lymphoid	cells	ที�มี	prominent	nucleoli	หร้อ	convoluted	

nuclei	อาจมี	poorly	defined	cytoplasmic	projections	แต่ไ่ม่พบ	circumferential	fine	villous	(hairy)	

projections

	 2.	ให้ผ่ลบวกต่่อ	B-cell	antigens	(CD19,	CD20,	CD79a,	PAX5)

	 3.	ไม่มีลักษณะขึ้อง	HCL	ได้ิ์แก่	CD25,	annexin	A1,	cyclin	D1,	TRAP

	 เกณฑ์เสริม	

	 1.	Diffuse	involvement	ขึ้อง	splenic	red	pulp	และ	atrophic	white	pulp

	 2.	ไม่พบ	BRAF	mutation

	 การดิ์ำาเนินโรค	 ค่อนขึ้้างหลากหลายแต่่จะรุนแรงกว่า	 classical	 HCL	 โดิ์ยคร่�งหน่�งจะเสียชุีวิต่จาก
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โรคที�ไม่เกี�ยวขึ้้อง	ผ่่้ป่วยมี	median	survival	ประมาณ	9	ปี	โดิ์ยมีเพียงประมาณร้อยละ	15	เท่านั�นที�จะมีชุีวิต่

รอดิ์มากกว่า	 15	 ปี	 ข้ึ้อม่ลเกี�ยวกับการรักษาและการต่อบสนองต่่อยายังค่อนขึ้้างน้อยและไม่ดิ์ี	 ส่วนใหญ่

ไม่ต่อบสนองต่่อ	IFN-alpha,	cladribine	ที�ใชุ้เพียงต่ัวเดิ์ียว	ปัจจุบันพบว่าต่อบสนองต่่อ	cladribine	ร่วมกับ	

rituximab	หร้อ	bendamustine	บ้าง	และอาจเกิดิ์	transformation	ไดิ์้ประมาณร้อยละ	6	ซึ่่�งมักมี	17p	

deletion	อย่างไรก็ต่าม	SBLPN	นั�นจำาเป็นต่้องมีการศ่กษาต่่อไป	เพ้�อคำานิยามที�ถก่ต่้องเพิ�มเต่ิม

	 กล่าวโดิ์ยสรุปถ่งแม้	primary	splenic	B-cell	lymphoma	and	leukemia	เป็นโรคที�พบไดิ์้น้อย	

จำาเป็นจะต่้องแยกจาก	secondary	small	B-cell	 lymphoma	involvement	ก่อน	การเข้ึ้าใจถง่โรคขึ้อง	

lymphoma	มีความสำาคัญต่่อการรักษาและ	prognosis	ซึ่่�งยังคงต่้องการการศ่กษาอย่างต่่อเน้�องต่่อไป
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กั้�รเเบั�งประเภที่เเบับัใหม�
ต้�มองคำ์กั้�รอนิ�มัยโลกั้คำรั�งที่่� 5 

ขอ งเนิ้�องอกั้ต้�อมไที่รอยด์
ที่่�ม�จ�กั้เซลล์ follicular

(update in WHO fifth edition
of follicular cell-derived 

thyroid neoplasm)

ณิชธิิดา  ตั�งนันทำชัย

บทำนำา
	 World	 Health	 Organization	 (WHO)	 มีการปรับปรุงให้ทันสมัยอย่่สมำ�าเสมอ	 ต่ามการศ่กษา

ที�มากขึ้่�น	ล่าสุดิ์ไดิ์้ออก	edition	ที�	5	เม้�อมีนาคม	พ.ศ.	2565	โดิ์ยยังเป็นฉบับทดิ์ลองอย่่	ซึ่่�งในฉบับนี�	WHO(1) 

ไดิ์้จัดิ์ระเบียบหัวขึ้้อให้เขึ้้าใจง่ายขึ้่�น	เป็น	benign	tumor,	low-risk	neoplasm	และ	malignant	neoplasm	

นอกจากนี�ยังเพิ�มหัวขึ้้อ	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย	 ในต่อนท้าย	 ซึ่่�งแบ่งเป็นเกณฑ์หลัก	 และเกณฑ์เสริม	 เพ้�อชุ่วย

ในการวินิจฉัยไดิ์้ถ่กต่้องและง่ายขึ้่�น

	 การเปลี�ยนแปลงหลักขึ้อง	 edition	 นี�เทียบกับ	 edition	 เดิ์ิม	 ไดิ์้แก่	 การเปลี�ยนคำาศัพท์โดิ์ย	ให้

ใชุ้คำาว่า	histologic	subtype	แทน	histologic	variant	เพราะคำาว่า	variant	จะใชุ้ใน	gene	variant	ที�พบ	

ใน	mutation	 ด้ิ์วย	นอกจากนี�ให้ใชุ้	 oncocytic	 cell	 แทน	Hurthle	 cell	 เพราะเป็น	misnomer	คำาว่า	

Hurthle	cell	ที�บรรยายในครั�งแรกใชุ้กับ	C-cell	ไม่ใชุ่	oncocytes	และการนับ	mitosis	จะใชุ้	2	ต่ร.มม.

แทน	10	high	power	fields	(HPFs)	เน้�องจาก	visual	field	แต่่ละกล้องมีขึ้นาดิ์ไม่เท่ากัน	สำาหรับการวินิจฉัย

ที�แต่กต่่างจากฉบับเดิ์ิมจะสรุปดิ์ังต่ารางที�	1(2)



260 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

ตารางทำ่� 1.	สรุปการวินิจฉัยที�แต่กต่่างขึ้อง	WHO	classification	ระหว่าง	fourth	และ	fifth	edition(2)

2022 WHO classification (fifth edition) 2017 WHO classification (fourth edition)

Thyroid	follicular	nodular	disease	(คำาศัพท์ใหม่เพ้�อ
ใชุ้บรรยาย	multifocal	benign	follicular	nodules	
ที�มาดิ์้วย	multinodular	goiter)

Not	applicable

Follicular	adenoma	with	papillary	architecture	
แยกเป็น	new	entity

Hyperfunctioning	adenoma,	follicular	
adenoma	with	papillary	hyperplasia	จัดิ์อย่่ใน	
FA	variants

Subcentimeter	non-invasive	follicular	thyroid	
neoplasm	with	papillary-liked	nuclear	feature	
(NIFTP),	oncocytic	NIFTP	แยกเป็น	new	subtypes	
ขึ้อง	NIFTP

Not	applicable

Invasive	encapsulated	follicular	variant	papillary	
carcinoma:	แยกจาก	subtype	ขึ้อง	papillary	
thyroid	cancer	(PTC)

Invasive	encapsulated	follicular	variant	of	
PTC

ยกเลิกการวินิจฉัยนี�	ให้ออกต่าม	specific	subtype Papillary	microcarcinoma	variant

Oncocytic	adenoma	of	the	thyroid Hürthle	cell	adenoma

Oncocytic	carcinoma	of	the	thyroid Hürthle	cell	carcinoma

Follicular-derived	carcinomas,	high-grade	
(poorly	differentiated	thyroid	carcinoma	และ	
differentiated	high-grade	thyroid	carcinoma)

Not	applicable

Differentiated	high-grade	thyroid	carcinoma Differentiated	thyroid	carcinoma,	including	
PTC,	follicular	thyroid	cancer	(FTC),	and	
oncocytic	carcinoma	of	the	thyroid	(OCA),	
with	high	grade	features

Cribriform-morular	thyroid	carcinoma	แยกจาก	
PTC	subtype

Cribriform-morular	variant	of	PTC

Anaplastic	thyroid	carcinoma,	squamous	cell	
carcinoma	pattern

Squamous	cell	carcinoma
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Approach to follicular cell-derived neoplasm(2)

	 WHO	fifth	edition	จะสามารถสรุปลักษณะที�สำาคญัเพ้�อนำาไปส่่การวินจิฉัยเน้�องอกขึ้องไทรอยด์ิ์จาก	

follicular	cells	ไดิ์้ต่ามร่ปที�	1	โดิ์ยรายละเอียดิ์แต่่ละโรคจะกล่าวต่่อไป

รูปทำ่� 1.	 แสดิ์งการ	 approach	และ	differential	 diagnosis	 ขึ้อง	 follicular	 cell-derived	neoplasm	

โดิ์ยเริ�มจากการดิ์่	papillary	thyroid	carcinoma	(PTC)	nuclear	 feature	แล้วแยกโรคต่่อต่าม	growth	

pattern,	 histologic	 differentiation,	 tumor	 capsular/vascular	 invasion	 และ	 high-grade	

histologic	features	
Q:	questionable,	FND:	 follicular	nodular	disease,	FA:	 follicular	adenoma,	FA-P:	 follicular	adenoma	with	
papillary	 architecture,	 OA:	 oncocytic	 adenoma,	 FT-UMP:	 follicular	 tumor	 of	 uncertain	malignant	
potential,	 IEFVPTC:	 invasive	 encapsulated	 follicular	 variant	 of	 papillary	 thyroid	 carcinoma,	WDT-UMP:	
well-differentiated	tu	mor	of	uncertain	malignant	potential,	NIFTP:	non-invasive	follicular	thyroid	neoplasm	
with	papillary-like	nuclear	 features,	FTC:	 follicular	thyroid	carcinoma,	OCA:	oncocytic	carcinoma	of	the	
thyroid,	DHGTC:	differentiated	high-grade	thyroid	carcinoma,	PDTC:	poorly	differ	entiated	thyroid	carcinoma,	
ATC:	anaplastic	thyroid	carcinoma

Benign tumors(1, 3-5)

	 ส่วนใหญ่จะเรียงต่ัวเป็น	micro-	หรอ้	macrofollicular	architecture	และมี	RAS-like	molecular	

profile	ในกลุ่ม	adenoma
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 1. Thyroid follicular nodular disease (FND)

	 Thyroid	 follicular	 nodular	 disease	 (FND)	 ค้อ	 การเพิ�มจำานวนขึ้อง	 benign	 thyroid	

follicular	cells	หลาย	ๆ	nodule	ทำาให้แต่่ละ	nodule	มีขึ้นาดิ์และร่ปร่างที�หลากหลาย	โดิ์ยเป็นคำาศัพท์

ทางพยาธิว	ิทยาขึ้อง	 multinodular	 goiter	 (MNG)	 ที�เป็นศัพ	ท์ใชุ้ในทางคลินิก	 เน้�องจากแต่่เดิิ์ม

อาจมีการใชุ้คำาที�กำ�าก่�งระหว่าง	 adenoma	ที�เป็น	 neoplastic	 condition	 เชุ่น	 adenomatous	 nodule	

หร้อ	adenomatoid	hyperplasia	ทาง	WHO	fifth	edition	จ่งแนะนำาให้ใชุ้	FND	แทน

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยคลำาก้อนไดิ์้ที�คอ	 โดิ์ยไม่มีอาการอ้�น	 หร้ออาจมาดิ์้วยกดิ์เบียดิ์อวัยวะขึ้้างเคียงไดิ์้	

หากเจาะเลอ้ดิ์มกัจะพบวา่เปน็	euthyroid	สว่นใหญจ่ะพบในผ่่ห้ญงิมากกวา่ผ่่ชุ้าย	(6:	1-15:	1)	คนอายมุากกวา่	

65	ปี	และคนที�ขึ้าดิ์ไอโอดิ์ีน	 ใน	macroscopic	appearance	จะพบ	thyroid	ขึ้นาดิ์ใหญ่	หน้าต่ัดิ์มีขึ้นาดิ์

และร่ปร่างขึ้อง	 nodule	 ที�หลากหลาย	 อาจพบ	 fibrosis,	 cystic	 change,	 calcification,	 fibrosis	 หร้อ

เล้อดิ์ออกไดิ์้	 ส่วน	microscopic	 finding	 จะพบ	 nodules	 ที�ประกอบไปดิ์้วย	 benign	 follicular	 cells	

ที�เพิ�มจำานวนขึ้่�น	 โดิ์ยอาจพบมีลักษณะ	 papillary	 formation	 ไดิ์้	 โดิ์ยเซึ่ลล์จะมีลักษณะ	 tall	 columnar	

หร้อ	low	cuboidal	และไม่มีลักษณะนิวเคลียสขึ้อง	papillary	thyroid	carcinoma	อาจพบจุดิ์เล้อดิ์ออก	

fibrosis,	calcification	หร้อ	ossification	ไดิ์้

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 Benign	follicular	cells	เพิ�มจำานวนข่ึ้�นโดิ์ยไม่มีการรุกราน	(invasive)	และไม่มีลักษณะนิวเคลียส

ขึ้อง	papillary	thyroid	carcinoma

	 เกณฑ์เสริม	

	 การผ่สมระหว่าง	follicular,	papillary	growth	และมกีารเปลี�ยนแปลงทั�ง	degenerative	และการ

ซ่ึ่อมชุดิ์เชุย

	 การดิ์ำาเนินโรคดิ์ี	มักไม่เป็นซึ่ำ�ายกเว้นว่าผ่่าต่ัดิ์แบบ	subtotal	thyroidectomy

 2. Follicular adenoma (FA) (ร่ปที�	2	และ	3)

	 Follicular	adenoma	(FA)	มีลกัษณะเปน็กอ้นที�มแีคปซึ่ล่หุม้รอบ	ไมม่กีารรกุรานออกมานอกแคปซึ่ล่	

ขึ้อง	 benign	 follicular	 cell	 ที�ไม่มีลักษณะนิวเคลียสขึ้อง	 papillary	 thyroid	 carcinoma	 นิยามและ

ลักษณะต่่าง	ๆ	ยังคงเหม้อน	WHO	เล่มเดิ์ิม	แต่่ใน	WHO	fifth	edition	ได้ิ์เพิ�ม	entity	ใหม่ค้อ	follicular	

adenoma	with	papillary	architecture	ซึ่่�งจะกล่าวต่่อไป

	 คนไขึ้้มาด้ิ์วยก้อนที�ไทรอยด์ิ์	ไม่เจ็บ	โดิ์ยมักจะพบที�อายุ	45-55	ปี	และพบในผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุาย	แต่่

สามารถพบในเดิ์็กไดิ์้เชุ่นกัน	 บางรายอาจมีอาการกดิ์เบียดิ์อวัยวะขึ้้างเคียงไดิ์้	 เชุ่น	 กล้นลำาบาก	 หร้อหายใจ

เหน้�อย	 ปัจจัยเสี�ยง	 ค้อ	 การรับรังสีต่ั�งแต่่ยังอายุน้อย	 ผ่่้ป่วยบางรายอาจพบร่วมกับกลุ่มอาการขึ้องเน้�องอก

อ้�น	 ๆ	 เชุ่น	 PTEN	 hamartoma	 tumor	 syndrome,	 DICER1	 syndrome	 และ	 Carney	 complex	

โดิ์ยในกลุ่มนี�มักพบ	 adenoma	หลายก้อน	 ร่วมกัน	 C-cell	 hyperplasia	 และอาจพบร่วมกับ	 follicular/

papillary	 thyroid	 carcinoma	 ไดิ์้	 ดัิ์งนั�นหากพบ	 FA	 ใน	 background	multiple	 adenomatous	
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nodules	และ	nodular	hyperplasia	รวมไปถง่การเจอหลายก้อนในเด็ิ์ก	ควรนก่ถง่	hereditary	syndrome	

ไว้ดิ์้วย

	 Macroscopic	appearance	จะพบ	nodule		ที�มแีคปซึ่ล่หุม้	กลมหรอ้ร	ี	หนา้ต่ดัิ์เนยีน	สขีึ้าวเทา	เน้�อ	

หร้อนำ�าต่าล	 ขึ้่�นกับเซึ่ลล์ภิายใน	 หากมีเซึ่ลล์เยอะจะสีขึ้าวเทา	 แต่่ถ้า	 colloid	 เยอะจะสีนำ�าต่าล	 ขึ้นาดิ์

เฉลี�ย	2-3	ซึ่ม.	แต่อ่าจพบใหญก่วา่นั�นไดิ์	้โดิ์ยขึ้นาดิ์ไมส่ามารถใชุแ้ยก	follicular	adenoma	ออกจาก	follicular	

thyroid	carcinoma	 ได้ิ์	จะต่้องดิ์่	 tumor	capsule	 invasion	 เท่านั�น	 ใน	microscopic	finding	พบว่า

เป็นเน้�องอกที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบ	 ไม่มี	 capsular	 หร้อ	 vascular	 invasion	 โดิ์ยแคปซึ่่ลมักจะบางกว่า	

follicular	 thyroid	 carcinoma	 การเรียงต่ัวจะพบ	 microfollicular,	 normofollicular	 หร้อ	

macrofollicular	growth	pattern	ก็ไดิ์้	ซึ่่�ง	nodule	นี�จะแยกจาก	parenchyma	รอบ	ๆ	ชุัดิ์เจน	 เซึ่ลล์

จะพบลักษณะ	cuboidal,	polygonal	ที�มี	cytoplasm	ปานกลางสีแดิ์ง	นิวเคลียสกลมขึ้อบเรียบ	และไม่มี

ลกัษณะนวิเคลยีส	papillary	thyroid	carcinoma	mitosis	น้อย	(<3	mitoses/2	ต่ร.มม.)	และไม่มี	coagulative	

tumor	 necrosis	 อาจพบ	 calcification,	 osseous	metaplasia	 ไดิ์้	 หร้อบางครั�งอาจพบ	 lipomatous	

metaplasia	ไดิ์้เชุ่นกัน	การแยกระหว่าง	follicular	thyroid	carcinoma	และ	FA	จะต่้องอาศัยการต่รวจ	

capsule	 เป็นหลัก	 หากเน้�องอกมีขึ้นาดิ์เล็กกว่า	 2	 ซึ่ม.	 ควรลง	 capsule	 ให้หมดิ์	 แต่่ถ้าขึ้นาดิ์มากกว่านั�น	

ควรลง	capsule	อย่างน้อย	10	blocks	และ	deeper	sections	หากสงสยั	capsular	หรอ้	vascular	invasion	

ก่อนที�จะออกจากวินิจฉัย	follicular	tumor	of	uncertain	malignant	potential	ซึ่่�งจะกล่าวต่่อไป

รูปทำ่� 2.	แสดิ์ง	follicular	adenoma	ที�มี	capsule	ชุัดิ์	ไม่พบ	invasion	การเรียงต่ัวพบ	microfollicular	

และ	normofollicular	patterns
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รูปทำ่� 3.	แสดิ์งลักษณะนิวเคลียสขึ้อง	follicular	cell	ใน	follicular	adenoma	นิวเคลียสกลมเรียบ	สีเขึ้้ม	

ไม่ใสเหม้อน	papillary	thyroid	carcinoma

	 Subtypes	ขึ้อง	follicular	adenoma	ที�พบไดิ์้	แต่่น้อย	ไดิ์้แก่

	 ก.	Clear	cell	FA	เซึ่ลล์จะมี	cytoplasm	ใสจาก	glycogen,	lipids,	thyroglobulin	และ	vesicles	

จาก	mitochondria	การวินิจฉัยโรคนี�จะต่้องแยกจาก	metastatic	 renal	 cell	 carcinoma,	medullary	

thyroid	carcinoma	และ	parathyroid	tumor	ก่อน	เน้�องจากพบไดิ์้บ่อยกว่า	การย้อม	immunohisto-

chemistry	 จะพบว่าให้ผ่ลบวกต่่อ	 TTF-1	 และ	 PAX-8	 ส่วน	 thyroglobulin	 นั�นอาจให้ผ่ลบวกได้ิ์	 focal	

และต่ิดิ์สีจาง

	 ขึ้.	Signet-ring-cell	 pattern	 of	 FA	 เซึ่ลล์จะมี	 cytoplasmic	 vacuole	 ที�นิวเคลียสอย่่ชุิดิ์

ขึ้อบ	 จากการสะสมขึ้อง	 thyroglobulin	 vacuole	 โดิ์ยในโรคนี�จะต้่องแยกจาก	metastatic	 signet	 ring	

tumor	จากที�อ้�นก่อนจะให้การวินิจฉัย

	 ค.	Lipoadenoma	(adenolipoma,	thyrolipoma)	เกดิิ์จากม	ีmature	adipocyte	แทรกอย่ข่ึ้า้งใน	

ทำาให้เห็นหน้าต่ัดิ์สีเหล้อง	มีรายงานว่าพบในผ่่้ป่วย	Carney	syndrome	หร้อรับรังสี

	 ง.	FA	with	bizarre	nuclei	เซึ่ลล์จะมีขึ้นาดิ์ใหญ่	hyperchromasia	ในบางบริเวณหร้อพบทั�งเน้�อ

งอกก็ไดิ์้	แต่่จะไม่มี	tumor	necrosis	หร้อ	mitosis	ซึ่่�งไม่ใชุ่ปัจจัยในการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็ง

	 จ.	Spindle	 cell	 variant	 of	 FA	 เซึ่ลล์จะมี	 extensive	 spindle	 cell	 metaplasia	 โดิ์ย	

bland-looking	cells	มี	mitosis	น้อย	(<3/2	ต่ร.มม.)	และไม่มี	tumor	necrosis	จะต้่องแยกจาก	spindle	

cell	variant	of	medullary	thyroid	carcinoma	และ	anaplastic	thyroid	carcinoma	ซึ่่�ง	spindle	cell	

variant	of	FA	จะให้ผ่ลบวกต่่อ	TTF-1	และ	thyroglobulin
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	 ฉ.	Black	FA	พบในคนไข้ึ้ที�ได้ิ์รับการรักษาดิ์้วย	minocycline	ในหน้าต่ัดิ์จะพบเป็นสีดิ์ำา	และเซึ่ลล์

จะมี	 pigment	 สีนำ�าต่าลดิ์ำาใน	 cytoplasm	 รวมไปถ่ง	 colloid	 หากนำาไปต่รวจ	 electron	microscope	

จะพบ	dense	osmophilic	material	ใน	lysosome	ขึ้อง	follicular	cells

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 ก้อนที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบแยกจาก	 background	 thyroid	 parenchyma	 ชัุดิ์เจน	 ไม่มี	 invasive	

เรียงต่ัวเป็น	follicular	pattern	ไม่มี	papillary	thyroid	carcinoma	nuclear	feature	

	 การดิ์ำาเนินโรค	เน้�องจากเป็น	benign	ไม่พบ	metastasis	หร้อเกิดิ์ซึ่ำ�าหากต่ัดิ์หมดิ์

 3. Follicular adenoma with papillary architecture (FA-P)

	 Follicular	adenoma	with	papillary	architecture	เป็นเน้�องอกที�มีแคปซ่ึ่ลหุม้รอบขึ้อบ	follicular	

cells	 ที�เรียงต่ัวเป็น	 intrafollicular	 papillary	 architecture	 ไม่มีลักษณะนิวเคลียส	 papillary	 thyroid	

carcinoma	 และมักพบเป็น	 hyperfunction	 nodule	 เป็น	 entity	 ใหม่ที�เริ�มมีใน	WHO	 edition	 นี�	

พบประมาณร้อยละ	3	ขึ้อง	thyroid	nodule	ทั�งหมดิ์

	 คนไขึ้้มักจะเป็นผ่่้หญิงวัยเจริญพันธุ์มาด้ิ์วยก้อนและ	hyperthyroidism	ต่ั�งแต่่	 subclinical	จนถง่

มีอาการชุัดิ์เจน	โดิ์ยข่ึ้�นกับขึ้นาดิ์ขึ้องเน้�องอกและ	iodine	deficiency	ถ้าทำา	radioiodine	uptake	จะพบ	

increased	uptake	เทียบกับ	adjacent	gland	(hot	nodule)

	 สาเหตุ่ที�แยกโรคนี�ออกจาก	follicular	adenoma	เน้�องจากเกิดิ์จากคนละ	mutation	โดิ์ย	FA	เกิดิ์

จาก	RAS	mutation	แต่่	FA	with	papillary	architecture	เกิดิ์จาก	activating	TSHR	mutations	(70%),	

GNAS	mutation	และ/หร้อ	EZH1	mutations	ซึ่่�ง	activating	TSHR	mutation	ทำาให้กระตุ่น้	intracellular	

cAMP	ทำาให้	 follicular	 cells	 ทำางานและแบ่งตั่วมากขึ้่�นโดิ์ยไม่มีการควบคุม	 โรคนี�สามารถพบใน	 tumor	

syndrome	ได้ิ์	ไดิ์้แก่	McCune-Albright	syndrome	(germline	mosaic	GNAS	mutations),	Carney	

complex	(germline	inactivating	mutations	in	PRKAR1A	ซึ่่�งนำาไปส่่การกระตุ่้น	cAMP	protein	kinase	

A	(PKA)	pathway

	 Macroscopic	 appearance	พบเน้�องอกขึ้อบเขึ้ต่ชัุดิ์	 หน้าตั่ดิ์	 beefy	 red	 ที�มี	 colloid	 ภิายใน	

มักจะพบก้อนเดิ์ียว	แต่่อาจพบหลายก้อน	ใน	McCune	Albright	syndrome	ส่วน	Microscopic	finding	

มีลักษณะเฉพาะค้อ	cystic	ที�มี	follicle	ขึ้นาดิ์ใหญ่	ภิายในประกอบดิ์้วย	complex	papillary	infoldings	

โดิ์ย	 papillae	 ใหญ่และ	 centripetal	 orientation	 หร้อเรียงส่่ศ่นย์กลาง	 แกนจะบวมและมี	 follicles	

อย่่ภิายใน	สามาถพบ	Sanderson’s	pollsters	(subfollicles	within	follicles)	ไดิ์้บ่อย	ในขึ้ณะที�	colloid	

จะพบมีฟื้อง	และ	peripheral	scalloping	จาก	rapid	resorption	ขึ้อง	colloid	เพ้�อนำาไปสร้าง	hormone	

ส่วนเซึ่ลล์จะมีลักษณะ	columnar	และ	vacuolated	cytoplasm	นิวเคลียสอย่่ที�ฐาน	กลมและขึ้นาดิ์เท่า	ๆ	

กัน	อาจมี	oncocytic	metaplasia	ได้ิ์	โดิ์ยนิวเคลียสจะต่้องไม่มีลักษณะ	papillary	thyroid	carcinoma	

อาจจะใชุ้การย้อม	HBME-1,	Galectin-3,	BRAF	V600E	ในการแยก	โดิ์ย	FA	with	papillary	architecture	

จะต่้องให้ผ่ลลบ
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	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 ก้อนที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบ	ไม่มี	invasion	ภิายในประกอบดิ์้วย	follicular	cell	ที�มี	organized	intra-

follicular	papillary	architecture,	sub-follicle	formation,	broad	papillae	ที�มีแกนบวม	(edema)	ไม่

พบ	nuclear	atypia,	psammoma	bodies

	 การดิ์ำาเนินโรค	เชุ่นเดีิ์ยวกับ	FA	เน้�องจากเป็น	benign	จ่งไม่เป็นซึ่ำ�า	หากต่ัดิ์หมดิ์

 4. Oncocytic adenoma of the thyroid (OA) (ร่ปที�	4)

	 Oncocytic	 adenoma	 (OA)	 เป็นเน้�องอกที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบ	 โดิ์ยเซึ่ลล์ภิายในประกอบดิ์้วย	

oncocytic	cells	(>ร้อยละ	75)	โดิ์ยใน	WHO	edition	ไมแ่นะนำาใหใ้ชุ้	Hurthle	cell	เน้�องจากเปน็	misnomer	

เพราะ	Hurthle	ไดิ์้อธิบายถ่ง	C-cell	ใน	thyroid	ไม่ใชุ่	oncocyte	คนไขึ้้มักมาดิ์้วยก้อนที�ไทรอยดิ์์	ไม่เจ็บ	

อาจมีอาการกดิ์เบียดิ์อวัยวะขึ้้างเคียงไดิ์้	 โดิ์ยจะพบในคนอายุ	 50-55	 ปี	 และมักไม่พบในเดิ์็ก	 พบในผ่่้หญิง

มากกว่าผ่่้ชุาย	 หากต่รวจ	 radioiodide	 จะพบว่าเป็น	 cold	 nodule	 อาจพบใน	 tumor	 syndrome	 ไดิ์้	

ไดิ์้แก่	Cowden	syndrome	(germline	PTEN mutation)	และ	Carney	complex	(germline	PRKAR1A 

mutation)

	 โรคนี�เกดิิ์จาก	genomic	alteration	ใน	mitochondrial	genome	(mtDNA)	ทำาให้	mitochondrial	

accumulation	 เห็นเป็นลักษณะจำาเพาะขึ้อง	 oncocyte	 นอกจากนี�ยังพบ	GRIM19 (NDUFA13)	 gene	

และ	copy	number	variations	ไดิ์้	แต่่น้อยกว่า	oncocytic	carcinoma	ใน	Macroscopic	appearance	

จะพบก้อนที�มีแคปซึ่่	ลหุ้มรอบ	ขึ้นาดิ์	2-3	ซึ่ม.	หากมีขึ้นาดิ์ใหญ่จะเพิ�มโอกาสการเป็น	carcinoma	มากข่ึ้�น	

ต่่างจาก	 FA	 ที�ขึ้นาดิ์ไม่มีผ่ลต่่อโอกาสการเป็นมะเร็ง	 หน้าต่ัดิ์จะเนียนและมีสี	 tan	 to	mahogany	 brown	

ซึ่่�งมีความจำาเพาะต่่อโรคจาก	oncocytes

	 ส่วน	microscopic	finding	นั�น	 เน้�องอกที�มีแคปซึ่ล่หุม้รอบ	ไม่มี	 capsular/vascular	 invasion	

เซึ่ลล์ประกอบไปด้ิ์วย	oncocytes	>ร้อยละ	75	หากม	ี<ร้อยละ	75	จะให้การวนิจิฉยัว่า	follicular	adenomas	

with	oncocytic	features	ลักษณะจำาเพาะขึ้อง	oncocytes	คอ้	มี	granular	eosinophilic	cytoplasm	

เยอะ	ขึ้อบเขึ้ต่	cytoplasm	ชัุดิ์	นิวเคลียสกลมถ่งรี	และมีนิวคลีโอลัสใหญ่เดิ์่น	โดิ์ยจะไม่มี	cell	polarity	และ

ไม่มี	 papillary	 thyroid	 carcinoma	 nucleus	 บางครั�ง	 OA	 อาจพบ	 nuclear	 groove	 แต่่ลักษณะ

นิวคลีโอลัสใหญ่เดิ์่นอย่่ต่รงกลางจะสามารถแยกจาก	 papillary	 thyroid	 carcinoma	 ไดิ์้	 ซึ่่�งจะมี

นิวคลีโอลัสเล็กอย่่ชุิดิ์ขึ้อบนิวเคลียส	mitoses	พบน้อย	 (<3	mitoses/2	ต่ร.มม.)	 ไม่พบ	tumor	necrosis	

หร้อ	psammomatous	 calcification	การแยกระหว่าง	oncocytic	 carcinoma	และ	OA	จะต่้องอาศัย

การต่รวจ	capsule	เป็นหลกัเชุน่เดีิ์ยวกบั	FA	หากยงัคงสงสยั	invasion	แต่ไ่มชัุ่ดิ์เจน	จะใหว้นิจิฉยั	oncocytic	

tumor	of	uncertain	malignant	potential	ซึ่่�งจะกล่าวต่่อไป	
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รูปทำ่� 4.	 แสดิ์งการเรียงตั่วเป็น	microfollicular	 pattern	 ขึ้อง	oncocytes	ที�มี	 granular	 eosinophilic	

cytoplasm	และ	prominent	nucleolus

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 ก้อนที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบ	ไม่มี	invasion	ประกอบดิ์้วย	oncocytes	>ร้อยละ	75

	 การดิ์ำาเนินโรค	เชุ่นเดีิ์ยวกับ	FA	เน้�องจากเป็น	benign	จ่งไม่เป็นซึ่ำ�า	หากต่ัดิ์หมดิ์

Low-risk neoplasms(1, 3-5)

	 เน้�องอกในกลุ่มนี�เป็น	 borderline	 tumor	 ระหว่าง	 benign	 และ	malignant	 ซึ่่�งสามารถเกิดิ์	

metastasis	ไดิ์้	แต่่โอกาสการเกิดิ์ต่ำ�ามาก	ๆ	กลุ่มนี�ประกอบดิ์้วย

	 1.	Non-invasive	follicular	thyroid	neoplasm	with	papillary-like	nuclear	features	(NIFTP)

(ร่ปที�	5	และ	6)	NIFTP	เป็นเน้�องอกที�มีแคปซึ่่ลหุ้ม	หร้อไม่มีแคปซึ่่ลก็ไดิ์้	แต่่ขึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์	ไม่	invasive	โดิ์ยเซึ่ลล์

เรียงต่ัวเป็น	follicular	growth	pattern	และ	นิวเคลียสมีลักษณะ	papillary	thyroid	carcinoma	ใน	WHO	

เล่มนี�จะประกอบดิ์้วย	2	subtypes	ค้อ	subcentimeter	NIFTP	(ขึ้นาดิ์	<1	ซึ่ม.	ซึ่่�งเดิ์ิมจะเรียกว่า	papillary	

microcarcinoma)	และ	oncocytic	NIFTP	(oncocytes	>ร้อยละ	75)	เน้�องจากต่ิดิ์ต่ามโรคแล้วพบโอกาส

เกิดิ์ซึ่ำ�า	หร้อ	metastasis	น้อย

	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยคลำาไดิ์้ก้อน	ไม่เจ็บ	มักพบในผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุาย	5:	1	และอายุ	40-50	ปี	โดิ์ยจะพบ

ในคนต่ะวันต่กมากกว่า	(ร้อยละ	15-20)	เทียบกับคนเอเชีุย	(ร้อยละ	0.5-5)	พบว่าเกิดิ์จาก	RAS	mutation	

มากที�สุดิ์	(ร้อยละ	52)	ใน	Macroscopic	appearance	พบก้อนที�ขึ้อบเขึ้ต่ชัุดิ์หร้อมีแคปซึ่่ลหุ้ม	หน้าต่ัดิ์สีขึ้าว

แทนถ่งนำ�าต่าล	ขึ้นาดิ์เฉลี�ยประมาณ	3	ซึ่ม.	ไม่พบ	necrosis	หรอ้เล้อดิ์ออกที�ไม่เกี�ยวกับการเจาะ	FNA	ส่วน	
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microscopic	finding	นั�น	เน้�องอกที�มีแคปซึ่่ลหุ้มรอบหร้อขึ้อบเขึ้ต่แยกชุัดิ์จากรอบ	ๆ	ไม่มี	capsular	หร้อ	

vascular	 invasion	 จ่งจำาเป็นต่้องต่รวจแคปซ่ึ่ลอย่างละเอียดิ์	 เชุ่นเดิ์ียวกับ	 adenoma	 และพบ	 nucleus	

ที�มีลักณะขึ้อง	papillary	thyroid	carcinoma	ซึ่่�งอาจพบเป็นบางบริเวณขึ้องก้อนเท่านั�น	การประเมินจะให้

เป็นคะแนน

	 1.	Nucleus	size	and	shape	(nuclear	enlargement/elongation/overlapping/crowding)

	 2.	Nuclear	membrane	 irregularities	 (irregular	 nuclear	membrane,	 grooves,	 and	

pseudo-inclusions)	

	 3.	Chromatin	characteristics	(clearing,	margination,	glassy)

	 ในแต่่ละขึ้้อ	ถ้ามีจะให้	1	คะแนน	แต่่ถ้าไม่มีจะให้	0	แล้วนำาคะแนนมารวมกัน	หากจะวินิจฉัย	NIFTP	

จะต่้องมีคะแนน	2-3	หากคะแนน	0-1	จะจัดิ์ในกลุ่ม	follicular	adenoma	นอกจากนี�การเรียงต่ัวขึ้องเซึ่ลล์

จะเป็น	 follicular	growth	pattern	เป็นหลัก	อาจมี	solid	pattern	ไดิ์้	แต่่ต่้องน้อยกว่าร้อยละ	30	และ	

true	papillary	(มี	fibrovascular	core)	<ร้อยละ	1	หากไม่มี	fibrovascular	core	จะเรียกว่า	Sanderson	

polster	 ซึ่่�งสามารถพบไดิ์้	 อย่างไรก็ต่ามมีรายงาน	ว่าพบ	metastasis	 ไดิ์้	 ใน	 <ร้อยละ	 1	 true	 papillae	

แต่่รายงานส่วนใหญ่ไม่พบ	metastasis	จง่ยังคงให้ใชุ้	cut	off	ที�	<ร้อยละ	1	ต่่อ

รูปทำ่� 5.	แสดิ์ง	non-invasive	 follicular	 thyroid	neoplasm	with	papillary-like	nuclear	 features	

ที�เป็นก้อนขึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์	แยกจากบริเวณโดิ์ยรอบชัุดิ์เจน	เซึ่ลล์เรียงต่ัวเป็น	follicular	pattern
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รูปทำ่� 6.	กำาลังขึ้ยายส่งขึ้องเซึ่ลล์	พบเซึ่ลล์ขึ้นาดิ์ใหญ่	 มี	nuclear	groove	และ	chromatin	margination	

เขึ้้าไดิ์้กับ	papillary	thyroid	carcinoma	nuclear	feature

	 ลกัณะอ้�น	ๆ	ที�ห้ามพบใน	NIFTP	ได้ิ์แก่	psammoma	bodies,	mitoses	>3/2	ต่ร.มม.	(หาก	mitosis	

4/2	ต่ร.มม.	จะเรียกว่า	mitotically	active	encapsulated	PTC	with	a	predominant	follicular	growth	

pattern	แต่่ถ้า	>5/2	ต่ร.มม.	จะเป็น	non-invasive	high	grade	follicular	variant	PTC	หร้อ	FVPTC),	

tumor	necrosis	 (หากมีจะวินิจฉัยว่า	non-invasive	high	grade	FVPTC)	และการเรียงต่ัวเป็น	pattern	

อ้�น	ๆ	ขึ้อง	PTC	เชุ่น	tall	หรอ้	columnar	cells	จะจัดิ์เป็น	PTC	ทันที	นอกจากนี�หากต่รวจพบ	BRAF	p.

V600E	mutation	ควรจะต่รวจ	histology	ให้ละเอียดิ์	เน้�องจากพบน้อยมากใน	NIFTP

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 1.	มีแคปซึ่่ลหุ้มหร้อขึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์

	 2.	Follicular	 growth	pattern	 (<ร้อยละ	1	 true	papillae,	<ร้อยละ	30	 solid/trabecular/

insular	growth)

	 3.	Papillary	thyroid	carcinoma	nuclear	features	(nuclear	score	2-3)

	 4.	ไม่มี	vascular	หร้อ	capsular	invasion

	 5.	ไม่มี	tumor	necrosis

	 6.	<3	mitoses/2	ต่ร.มม.

	 7.	ไม่มี	architecture	PTC	variant	อ้�น	ๆ	หร้อ	psammoma	body

	 เกณฑ์เสริม	

	 ต่รวจ	immunohistochemistry	หร้อ	molecular	แล้วพบ	NRAS	mutation	และไม่พบ	BRAF	mutation
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	 การดิ์ำาเนินโรคดิ์ี	เป็น	extremely	indolent	หากต่ัดิ์หมดิ์	การรักษาหลักแนะนำาเป็น	lobectomy	

โดิ์ยไม่ต่้องให้	radioactive	iodine	therapy

	 2.	Thyroid	tumors	of	uncertain	malignant	potential	(UMP)

	 เน้�องอกในกลุ่มนี�	เป็น	well-differentiated	thyroid	tumor	ที�มี	follicular	architecture	จะมี

แคปซึ่่ลหุ้ม	หรอ้ไม่มีก็ได้ิ์	แต่ข่ึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์	และมีบริเวณสงสัย	invasion	แต่่ยังไม่ชุัดิ์เจนแม้จะต่รวจโดิ์ยละเอียดิ์

ถี�ถ้วนแล้วก็ต่าม	นิยามต่่าง	ๆ	และรายละเอียดิ์จะคงต่าม	WHO	edition	เดิ์ิม	ประกอบไปดิ์้วย	2	subtypes	

ได้ิ์แก่	 follicular	 tumor	 of	 uncertain	malignant	 potential	 (FT-UMP)	 และ	well-differentiated	

tumor	of	uncertain	malignant	potential	(WDT-UMP)	นิยามดิ์ังต่ารางที�	2	และร่ปที�	7

ตารางท่ำ� 2.	คำาศพัทใ์นการวนิจิฉยั	well-differentiated	follicular-patterned	thyroid	tumor	ต่ามลกัษณะ

นิวเคลียสและ	invasion

Capsular/vascular invasion

Present Questionable Absent

PTC	nuclear	
feature

Present	(score	2-3) Invasive	encapsulated	
FV-PTC

WDT-UMP NIFTP

Questionable WDC-NOS

Absent	(Score	0-1) FTC FT-UMP FA

FA:	follicular	adenoma,	FTC:	follicular	carcinoma,	FV-PTC:	papillary	thyroid	carcinoma,	follicular	variant,	

NIFTP:	non-invasive	follicular	neoplasm	with	papillary-like	nuclear	features,	WDC-NOS:	well	differentiated	

carcinoma,	not	otherwise	specified,	WDT-UMP:	well	differentiated	tumor	of	uncertain	malignant	potential,	

FT-UMP:	follicular	tumor	of	uncertain	malignant	potential

	 เชุ่นเดิ์ยีวกบั	NIFTP	คนไข้ึ้	UMP	มาด้ิ์วยคลำาก้อนได้ิ์	ไม่เจบ็	พบได้ิ์ร้อยละ	0.5-3	ขึ้อง	thyroidectomy	

specimen	 อายุเฉลี�ย	 50-55	 ปี	 พบในผ่่้หญิงมากกว่าผ้่่ชุาย	 2-3:1	 สัดิ์ส่วน	 FT-UMP	 และ	WDT-UMP	

พอ	 ๆ	 กัน	 ต่รวจทาง	molecular	 พบว่าส่วนใหญ่เกิดิ์จาก	 RAS-like	molecular	 alterations	 โดิ์ย 

NRAS	p.Q61R	พบมากที�สดุิ์	และ HRAS,	KRAS,	or	NRAS	mutations	พบไดิ์ร้อ้ยละ	30-40	ใน	Macroscopic	

appearance	จะพบก้อนขึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์	ขึ้นาดิ์เฉลี�ย	2-3	ซึ่ม.	โดิ์ย	FT-UMP	มักจะมีขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	WDT-UMP	

และแคปซึ่่ลขึ้อง	 FT-UMP	 มักจะหนากว่า	WDT-UMP	 ส่วน	Microscopic	 finding	 นั�นจำาเป็นต้่องใชุ้

การต่รวจอย่างละเอียดิ์ถี�ถ้วนก่อนการวินิจฉัย	 questionable	 invasion	 โดิ์ยนิยามขึ้อง	 questionable	

capsular	 invasion	 ค้อ	 tumor	 cells	 แทรกเขึ้้าแคปซึ่่ลเป็นฐานกว้างโดิ์ยยังไม่ทะลุแคปซึ่่ลทั�งหมดิ์	

(mushroom	 invasion)	 หร้อเป็นบริเวณที�แคปซึ่่ลบางมาก	 ไม่ครบ	 ขึ้รุขึ้ระทำาให้สงสัยว่าอาจจะออกนอก

แคปซึ่่ลแล้ว	แต่่ยังไม่ชุัดิ์เจนก็ไดิ์้	ทั�งนี�จำาเป็นจะต้่องแยกจาก	FNA	หร้อ	biopsy	เดิ์ิม	ที�เป็น	pseudoinvasion	

โดิ์ยดิ์่จากประวัต่ิและ	 reaction	 รอบ	 ๆ	 เชุ่น	 เล้อดิ์ออก	 hemosiderin	 หร้อ	 fibrosis	 ควรคิดิ์ถ่ง	

pseudoinvasion	 มากกว่า	 ส่วน	 questionable	 vascular	 invasion	 ค้อการเจอ	 tumor	 cells	 nests	
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ชุดิิ์กบั	vascular	endothelium	ด้ิ์านในก้อนใกล้	ๆ 	แคปซึ่ล่	หรอ้ย้�นเข้ึ้าไปแต่ยั่งขึ้อบเรยีบ	ไมพ่บ	endothelial	

lining	หร้อ	 thrombus	หากมีบริเวณที�สงสัยดัิ์งกล่าว	ควรใส่แคปซึ่่ลเพิ�มเต่ิม	หร้อ	deeper	 section	 เพ้�อ	

rule	out	invasion	ที�ชุัดิ์เจน

รูปทำ่� 7.	แสดิ์งเน้�องอกแทรกต่ัวเขึ้้าในแคปซึ่่ลโดิ์ยยังไม่ทะลุ	capsule	ทั�งหมดิ์	(questionable	invasion)

	 การแยก	2	subtypes	จะอาศัย	PTC	nuclear	score	กล่าวค้อ	ถ้า	score	0-1	จะให้วินิจฉัยเป็น	

FT-UMP	แต่่ถ้า	 score	2-3	จะวินิจฉัย	WDT-UMP	และจะต่้องมี	mitosis	 น้อย	 (<3/2	ต่ร.มม.)	และไม่มี	

tumor	necrosis	หากมีจะเปลี�ยนการวินิจฉัยเป็น	high	grade	encapsulated	carcinoma	of	follicular	

cells	with	questionable	vascular	invasion

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 Questionable	invasion	แยกจาก	pseudoinvasive	artifact	ไดิ์	้และไม่ม	ีhigh-grade	morphology	

(mitosis	<3/2	ต่ร.มม.	หร้อ	tumor	necrosis)

	 เกณฑ์เสริม	

	 ต่รวจ	molecular	พบ	HRAS,	KRAS	หร้อ	NRAS	mutations	และไม่พบ	BRAF	p.V600E,	TP53	

or	TERT	promoter	mutation

	 การดิ์ำาเนินโรค	การรักษาหลักแนะนำาเป็น	lobectomy	โดิ์ยไม่ต่้องให้	radioactive	iodine	therap	

ส่วนใหญ่ไม่พบ	metastasis	 ทั�งต่่อมนำ�าเหล้องหร้ออวัยวะอ้�น	 ๆ	 และไม่มีรายงานการเกิดิ์ซึ่ำ�าหร้อ	 tumor	

related	death	โดิ์ยเฉพาะหากมีเฉพาะ	questionable	capsular	invasion	บางรายงานพบว่ามี	distant	

metastasis	ไดิ์	้แต่น่้อยมาก	(<ร้อยละ	1)	อย่างไรก็ต่ามควรจะต่ิดิ์ต่ามคนไข้ึ้ต่่อเน้�อง	เน้�องจากการดิ์ำาเนินโรค

ในโรคกลุ่มนี�ยังไม่ชุัดิ์เจน	และมีรายงานน้อยอย่่
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 3. Hyalinizing trabecular tumor (HTT)

	 HTT	เป็นเน้�องกที�เกิดิ์จาก	follicular	cells	เรียงต่ัวเป็น	large	trabeculae	ขึ้องเซึ่ลล์ที�มี	hyaline	

cytoplasm	ปนกับ	 intratrabecular	hyaline	material	และนิวเคลียสมีลักษณะ	prominent	grooves,	

vacuoles	และ	membrane	irregularities	นิยามโดิ์ยรวมเหมอ้น	WHO	edition	เดิ์ิมแต่่มีข้ึ้อม่ลเร้�อง	mo-

lecular	 มากขึ้่�น	 คนไขึ้้จะมาดิ์้วยคลำาก้อนได้ิ์	 ไม่มีอาการ	 โดิ์ยพบในผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุายมาก	 (>ร้อยละ	 80	

ขึ้องผ่่้ป่วย)	อายุเฉลี�ยที�	50	ปี	มักพบในไทรอยด์ิ์ขึ้้างขึ้วามากกว่าข้ึ้างซึ่้ายเล็กน้อย	หากต่รวจทาง	molecular	

จะพบว่ามี	GLIS	rearrangements	(PAX8::GLIS1,	PAX8::GLIS3	ซึ่่�งพบไดิ์้มากที�สุดิ์ใน	HTT)	ซึ่่�งจำาเพาะต่่อ	

HTT	การ	fusion	ดิ์ังกล่าวจะเพิ�มการทำางานขึ้อง	extracellular	matrix-related	genes	ทำาให้พบ	hyaline	

material	 ซึ่่�งยีนนี�ไม่พบในเน้�องอกไทรอยดิ์์อ้�น	 ๆ	 และไม่พบ	 RAS,	BRAF	mutation	 ใน	macroscopic	

appearance	 จะพบเน้�องอกขึ้อบเขึ้ต่ชุัดิ์	 กลมหรอ้รี	 firm	 to	 soft	 consistency	 หน้าต่ัดิ์พบ	 lobulated	

appearance	สีขึ้าวเหล้อง	ขึ้นาดิ์	0.5-7.5	ซึ่ม.	แต่่ส่วนใหญ่จะ	<3	ซึ่ม.

	 Microscopic	finding	พบเน้�องอกขึ้อบเขึ้ต่ชุดัิ์หรอ้มแีคปซึ่ล่หุม้	เรยีงต่วัเปน็	wide	trabeculae	หรอ้	

small	nests	ภิายในจะพบ	eosinophilic	hyaline	amorphous	material	ปริมาณมาก	ดิ์่คล้าย	amyloid	

แต่่	congo	red	ให้ผ่ลลบ	และ	PASD	ให้ผ่ลบวก	เซึ่ลล์จะมีขึ้นาดิ์ใหญ่	polygonal/elongated	เรียงต่ัวต่ั�งฉาก

กับ	trabeculae,	cytoplasm	จะมี	hyaline	material	ประกอบดิ์้วย	finely	granular	deposits	และ	focal	

perinuclear	yel	lowish	cytoplasm	bodies	of	lysosomal	origin	ซึ่่�งลกัษณะนี�อาจพบในเน้�องอกไทรอยดิ์์

อ้�น	 ๆ	 ไดิ์้	 แต่่น้อยกว่ามาก	 ลักษณะนิวเคลียสมีขึ้นาดิ์ใหญ่	 หยัก	 และ	 prominent	 grooves,	 vacuoles,	

membrane	irregularities	แต่่มักจะไม่ใสหร้อพบ	intranuclear	pseudoinclusion	เหม้อน	PTC	มักจะพบ	

intratrabecular	 และ	 stromal	 calcification	 ไดิ์้บ่อย	 ส่วนพบ	mitoses	 น้อย	 HTT	 บางส่วนจะพบ	

capsular/vascular	 หร้อ	 thyroid	 parenchymal	 invasion	 ไดิ์้	 ซ่ึ่�งจะพบความเสี�ยงในการเกิดิ์ซึ่ำ�าหร้อ	

metastasis	ไดิ์้	แต่่น้อย	

	 เน้�องอกมี	Immunophenotype	ที�จำาเพาะ	คอ้	Ki67	MIB1	antibody	ที�ทำาในอุณหภิ่มิห้อง	จะต่ิดิ์	

membranous	 staining	 ซึ่่�งจำาเพาะต่่อ	 HTT	 ส่วน	GLIS	 fusion	 จะเป็น	 immunohistochemistry	 ที�	

specific	 ที�สุดิ์	 แต่่ส่วนใหญ่จะไม่ไดิ์้มีในห้องปฏิิบัต่ิการทั�ว	 ๆ	 ไป	 eosinophilic	 hyaline	 amorphous	

material	จะให้ผ่ลลบต่่อ	Congo	red	และผ่ลบวกต่่อ	PAS,	PASD	และ	collagen	IV

	 เกณฑ์การวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 Follicular	 cell	 differentiation,	 เรียงต่ัวเป็น	 pure	 trabecular	 architecture	with	 intra-	

trabecular	hyalinization	และ	nuclear	features	ที�ม	ีprominent	grooves,	vacuoles	และ	membrane	

irregularities

	 เกณฑ์เสริม	

	 ย้อม	Ki-67	 staining	 (MIB-1	 clone)	 ติ่ดิ์ลักษณะ	membranous	pattern	และต่รวจพบ GLIS 

rearrangements
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	 การดิ์ำาเนินโรค	benign	หากต่ัดิ์เป็น	lobectomy	หมดิ์	และไม่พบ	metastasis	ในเคสส่วนใหญ่	มี

รายงานว่าพบ	malignant	 counterpart	 ได้ิ์หากมี	 capsular	 หร้อ	 vascular	 invasion	 โดิ์ยจะพบ	

metastasis	ไป	lymph	node	หรอ้	อวัยวะอ้�น	ๆ	อย่างไรก็ต่าม	ยังไม่พบคนไขึ้้ที�มี	GLIS-rearrangement	

tumor	ที�	recurrence	ซึ่่�งยังควรจะมีการศ่กษาต่่อไป	

Malignant neoplasms(1, 3-5)

	 การต่รวจทาง	molecular	 พบว่า	morphology	 ในกลุ่ม	 differentiated	 thyroid	 carcinoma	

มักจะสัมพันธ์กับ	2	major	mutations	ได้ิ์แก่	RAS-like	โดิ์ยจะพบ	expansile	pattern	อาจมีแคปซึ่่ลหร้อ

ไม่มีก็ได้ิ์	 นิวเคลียสจะไม่	 atypia	 มาก	 เชุ่น	 Follicular	 carcinoma,	 encapsulated	 follicular	 variant	

papillary	 thyroid	 carcinoma	 และ	BRAF V600E-like	 จะมี	 infiltrative	 pattern	 นิวเคลียส	 atypia	

ต่ามลักษณะขึ้อง	PTC	ชัุดิ์เจน	มี	psammoma	ได้ิ์บ่อย	ทั�งนี�	RAS-like	และ	BRAF	V600E-like	carcinoma	

สามารถมี	high-grade	feature	ได้ิ์	เชุ่น	tumor	necrosis,	mitotic	activity	โดิ์ยจะม	ีadditional	molecular	

events	 ส่วนใหญ่	 ค้อ	 TP53, PIK3CA, PTEN	หร้อ	TERT	promoter	 การหา	morphology	 ที�มีผ่ลต่่อ	

prognosis	และ	classification	ขึ้อง	carcinoma	จ่งเป็นสิ�งสำาคัญ	ชุนิดิ์ขึ้อง	follicular-derived	carcinoma	

ที�	aggressive	ที�สดุิ์	คอ้	anaplastic	thyroid	carcinoma	ซึ่่�งใน	WHO	edition	นี�จะรวม	primary	squamous	

cell	carcinoma	เป็น	subtype	ขึ้อง	anaplastic	thyroid	carcinoma	ดิ์้วย

 1. Follicular thyroid carcinoma (FTC)

	 Follicular	thyroid	carcinoma	(FTC)	จะพบ	invasive	growth	ขึ้อง	well-differentiated	fol-

licular	cell-derived	ที�ไมม่ลีกัษณะนวิเคลยีสขึ้อง	PTC	หรอ้	high	grade	features	ประกอบดิ์ว้ย	3	subtypes	

ต่าม	WHO	edition	เดิิ์ม	ไดิ์้แก่	Minimally	invasive	follicular	thyroid	carcinoma	(capsular	invasion	

อย่างเดิ์ียว)	encapsulated	angioinvasive	follicular	thyroid	carcinoma	และ	widely	invasive	follic-

ular	thyroid	carcinoma

	 FTC	พบประมาณร้อยละ	5-15	ขึ้อง	thyroid	carcinoma	คนไข้ึ้มาดิ์้วย	painless	thyroid	mass	

มักพบในผ่่้ใหญ่	อายุเฉลี�ย	45-50	ปี	และพบไดิ์้น้อยมากในเดิ์็ก	บางคนอาจมี	compressive	symptoms	ไดิ์้	

แต่่น้อย	ประมาณร้อยละ	5-10	ขึ้องคนไขึ้้อาจมาด้ิ์วย	distant	metastasis	ไดิ์้ต่ั�งแต่่เริ�มวินิจฉัย	จาก	ultra-

sound	จะไม่สามารถแยกจาก	FA	ได้ิ์ชุัดิ์เจน	ปัจจัยเสี�ยงสำาคัญ	ค้อ	การขึ้าดิ์ไอโอดิ์ีน	และการรับรังสี	(ionizing	

radiation)	นอกจากนี�ยังพบ	hereditary	ไดิ์้ถง่ร้อยละ	10	โดิ์ยมักเกี�ยวขึ้้องกับ	PTEN	hamartoma	tumour	

syndrome	(รวมไปถ่ง	Cowden	syndrome),	DICER1	syndrome,	Werner	syndrome,	and	Carney	

complex	ซึ่่�งจะพบ	FTC	ได้ิ์ต่ั�งแต่่อายุน้อย	หรอ้มีประวัต่ิ	multiple	follicular	adenomas	โดิ์ย	mutation	

ที�พบบ่อยที�สุดิ์	ค้อ	RAS-like	mutation	ได้ิ์แก่	NRAS	mutation	ต่ามดิ์้วย	HRAS	และ	KRAS	mutations	

นอกจากนี�ยังมี	PAX8:PPARG	rearrangements	พบประมาณร้อยละ	10-40	ซึ่่�งเป็น	mutually	exclusive	

จาก	RAS-mutant	 โดิ์ยกลุ่มนี�จะพบในคนอายุน้อยกว่า	 มี	 invasion	 เยอะ	 แม้จะมีขึ้นาดิ์เล็กกว่า	 ส่วนใน	

macroscopic	appearance	จะพบก้อนที�มีแคปซึ่ล่หุ้ม	โดิ์ยผ่นังแคปซึ่่ลมักจะหนากว่า	FA	และมีขึ้นาดิ์ที�แต่ก

ต่่างกันในหลาย	ๆ	บริเวณ	หากพบ	grossly	invasion	ไป	thyroid	parenchyma	หร้อออกนอกไทรอยดิ์์	จะ

ให้การวินิจฉัยเป็น	widely	 invasive	 FTC	 ในบางเคสอาจพบ	 large	 tumor	 thrombi	 ในหลอดิ์เล้อดิ์	 ไดิ์้	
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อย่างไรก็ต่าม	widely	 invasive	 FTC	 นั�นพบไดิ์้น้อย	 จำาเป็นต่้องหา	 high-grade	 features	 อย่างละเอียดิ์	

เพราะมักเป็น	poorly	differentiated	thyroid	carcinoma	มากกว่า

	 Microscopic	finding	จำาเป็นจะต้่องพบ	capsular	และ/หรอ้	vascular	invasion	(ร่ปที�	8	และ	9)	

และแยก	subtypes	ไดิ์้แก่

	 1.	Minimally	 invasive	FTC	ควรจะต่้องเห็น	tumor	ทะลุแคปซึ่่ลทั�งหมดิ์ขึ้องความหนาผ่นัง	ซึ่่�ง

บริเวณขึ้อบมักจะมีการกระตุ่้น	 fibrosis	 ทำาให้ควรต่รวจชุิ�นเน้�อบริเวณแคปซึ่่ลหนาๆอย่างละเอียดิ์	 และอาจ

ต่รวจ	deeper	section	ถ้า	invasion	ยังไม่ชุัดิ์เจน	นอกจากนี�หากพบ	tumor	cells	อย่่ดิ์้านนอกแคปซึ่่ล	แม้

จะไม่เหน็จดุิ์ทะลทุี�ชุดัิ์เจน	สามารถวนิจิฉยั	FTC	ไดิ์	้อยา่งไรกต็่ามการแปล	invasion	ควรทำาดิ์ว้ยความระมัดิ์ระวงั

ในคนไขึ้้ที�มีประวัติ่	biopsy/FNA	ซึ่่�งอาจเห็น	capsular	disruption	ที�ไม่ใชุ่	true	invasion	ไดิ์้	โดิ์ยมักพบ

ร่วมกับ	hemosiderin-laden	macrophages,	inflammatory	cells,	hemorrhage

	 2.	Encapsulated	angioinvasive	FTC	การพบ	vascular	invasion	ที�บริเวณ	tumor	capsule	

หร้อดิ์้านนอก	 capsule	 จะพบหรอ้ไม่พบ	 capsular	 invasion	ก็ได้ิ์	 โดิ์ย	 tumor	 cells	 จะต่้องต่ิดิ์กับผ่นัง

เสน้เล้อดิ์	หร้อผ่สมกบั	fibrin	หรอ้คลมุดิ์ว้ย	endothelium	แต่ถ่า้พบลกัณะดิ์งักลา่งทั�งหมดิ์	แต่ไ่มไ่ดิ์อ้ย่บ่รเิวณ	

capsule	หรอ้พบ	tumor	ดัิ์นผ่นังเส้นเล้อดิ์อย่างเดิ์ียวหรอ้มี	tumor	float	ในเส้นเล้อดิ์โดิ์ยไม่มี	fibrin	จะไม่

นับว่าเป็น	vascular	invasion	นอกจากนี�จำานวน	vascular	invasion	มีความสำาคัญต่่อ	prognosis	กล่าวค้อ	

หากพบ	limited	invasion	(<4		foci)	จะมี	prognosis	ที�ดิ์ีกว่า	extensive	vascular	invasion	(>4	foci)	

การวินิจฉัย	vascular	invasion	หมายถ่งการพบ	venous	invasion	โดิ์ยไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์เส้นเล้อดิ์	ซึ่่�ง	FTC	

มักไม่พบ	lymphatic	invasion	จง่ไม่พบ	lymph	node	metastasis	ไดิ์้น้อย

	 3.	Widely	invasive	FTC	จะพบ	capsule	invasion	โดิ์ยต่าเปล่าไปยัง	thyroid	parenchyma	

หร้อ	extrathyroidal	soft	tissue	มักจะพบ	vascular	invasion	ชุัดิ์เจน

รูปทำ่� 8.	แสดิ์งเซึ่ลล์มะเร็งทะลุออกมานอก	capsule	แต่่ยังไม่ออกจาก	thyroid	capsule
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รูปทำ่� 9.	แสดิ์ง	vascular	invasion	ที�	tumor	ในเขึ้้ามาดิ์้านในขึ้อง	vessels	และมี	fibrin	deposition

	 ลักษณะการเรียงตั่วขึ้อง	FTC	จะเหม้อนกับ	FA	ค้อ	พบ	microfollicular,	normofollicular	หร้อ	

macrofollicular	 growth	 pattern	 อาจพบ	 solid	 หร้อ	 trabecular	 pattern	 ไดิ์้	 โดิ์ยจะพบ	mitosis	

<3/2	 ต่ร.มม.	 ในบริเวณ	 solid/trabecular	 pattern	 และ	<5/2	 ต่ร.มม.	 ในบริเวณ	 follicular	 pattern	

ล้วน	 ไม่พบ	 tumor	necrosis	หร้อ	PTC	nuclear	 feature	หากพบ	extensive	 intratumoral	fibrosis	

โดิ์ยมักจะพบร่วมกับ	calcification	ลักษณะนี�มักพบใน	FTC	ที�มี	distant	metastasis	ต่ั�งแต่่เริ�มวินิจฉัย

Histological	variants	อ้�น	ๆ	ที�พบไดิ์้	แต่น่้อยมาก	ๆ	ไดิ์้แก่

	 ก.	Clear	cell	FTC	นิยาม	คอ้	>ร้อยละ	50	clear	cells	โดิ์ย	cytoplasm	ใสจากการสะสมขึ้อง	

glycogen,	lipids,	thyroglobulin	หร้อ	vesicles	of	apparent	mitochondrial	derivation	เชุ่นเดิ์ียวกับ	

FA	การวนิจิฉยัจำาเป็นต้่องแยกจาก	metastatic	renal	clear	cell	carcinoma,	medullary	thyroid	carcino-

ma,	parathyroid	tumors	โดิ์ยอาศัย	TTF-1,	PAX-8	ให้ผ่ลบวกร่วมกัน	ซึ่่�ง	thyroglobulin	อาจต่ิดิ์เพียง	

focal	หร้อ	weak	เท่านั�น	ยังไม่พบ	clinical	significance	จาก	FTC	ทั�วไป

	 ขึ้.	Signet-ring-cell	variant	of	FTC	จะพบ	tumor	cells	มีลักษณะเป็น	signet	ring	cells	จาก

การสะสมขึ้อง	thyroglobulin	จะต่้องแยกจาก	metastasis	signet	ring	cell	tumor	จากที�อ้�น

	 ค.	FTC	with	a	glomeruloid	pattern	จะพบ	follicles	ที�มีลักษณะกลมถ่งรีและมี	epithelial	

tufts	คล้าย	renal	glomerulus

	 ง.	 Spindle	 cell	 FTC	 พบ	 tumor	 cells	 เรียงต่ัวต่ัดิ์กันเป็น	 intersecting	 fascicles	 จะต่้อง

แยกจาก	anaplastic	 thyroid	carcinoma	ซึ่่�ง	 spindle	cell	FTC	จะต่้องไม่พบ	pleomorphism,	 low	

mitosis	และไม่มี	tumor	necrosis
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	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 Follicular-cell	derived	ไม่มีลักษณะนิวเคลียสขึ้อง	PTC	พบ	capsular	และ/หร้อ	vascular	in-

vasion	ไม่พบ	high-grade	features

	 Widely	 invasive	 FTC	 จะพบ	 invasion	 ดิ์้วยต่าเปล่าเขึ้้า	 thyroid	 parenchyma	 ไม่พบ	 PTC	

nuclear	feature	ไม่มี	high-grade	features	และมักพบ	extensive	vascular	invasion

	 เกณฑ์เสริม	

	 ไม่มี

	 การดิ์ำาเนินโรค	ขึ้่�นกับขึ้อบเขึ้ต่ขึ้อง	invasion	กล่าวค้อ	40-month	disease-free	survival	ร้อยละ	

97	ใน	minimally	invasive,	ร้อยละ	81	ใน	encapsulated	angioinvasive	และร้อยละ	45	ใน	widely	

invasive	FTC	โดิ์ยในกลุ่ม	encapsulated	angioinvasive	จำานวนขึ้อง	vascular	invasion	(cut	off	>4 

foci)	มีความสำาคัญต่่อ	prognosis	 (odds	 ratio	13.7)	นอกจากนี�ในคนไขึ้้ที�ไม่พบ	metastasis	ขึ้นาดิ์ขึ้อง	

tumor	ที�มากกว่า	4	ซึ่ม.	และอายุต่ั�งแต่่	55	ปีจะลดิ์	disease-free	survival	แต่่การพบ	metastasis	จะเป็น

สิ�งสำาคัญที�สุดิ์ต่่อ	 prognosis	 ซึ่่�งมักจะไปที�ปอดิ์และกระดิ์่กมากกว่าต่่อมนำ�าเหล้อง	 TERT	promoter	

mutations	มักพบใน	aggressive	clinical	behavior	ไดิ์้แก่	advanced	stage	at	presentation,	distant	

metastases	และเพิ�ม	disease-specific	mortality

 2. Invasive encapsulated follicular variant of papillary thyroid carcinoma (IEFVPTC) 

(ร่ปที�	10	และ	11)

	 Invasive	encapsulated	follicular	variant	of	papillary	thyroid	carcinoma	(IEFVPTC)	เป็น

มะเร็งที�มีแคปซึ่่ลหุ้ม	และพบ	invasion	การจัดิ์เรียงต่ัวเป็น	follicular	architecture	คล้ายกับ	FTC	แต่่เซึ่ลล์

เป็น	PTC	nuclear	features	จัดิ์เป็น	entity	ใหม่	แยกจากเดิ์ิมที�จัดิ์เป็น	PTC	subtype	เน้�องจากเป็น	RAS 

mutation	มากกว่า	BRAF	mutation	และ	prognosis	ดีิ์กว่า	โดิ์ย	IEFVPTC	มี	3	subtypes	เชุ่นเดิ์ียวกับ	

FTC	ค้อ	Minimally	invasive	encapsulated	follicular	variant	of	papillary	carcinoma	(capsular	

invasion	อย่างเดิ์ียว)	encapsulated	angioinvasive	follicular	variant	of	papillary	carcinoma	และ	

widely	invasive	follicular	variant	of	papillary	carcinoma

	 คนไขึ้้มาดิ์้วย	painless	thyroid	mass	อายุเฉลี�ย	40-50	ปี	น้อยกว่า	FTC	เล็กน้อย	(>55	ปี)	พบใน

เด็ิ์กได้ิ์เชุ่นกนั	และผ่่ห้ญงิมากกว่าผ่่ชุ้ายประมาณ	3:	1	มกัไม่พบ	lymph	node	metastasis	ขึ้ณะ	presentation	

ต่่างจาก	 PTC	 ทั�วๆไป	 ultrasound	 จะแยกยากจาก	 NIFTP	 บางครั�งอาจพบใน	 tumor	 syndrome	 ไดิ์้	

โดิ์ยเฉพาะการพบใน	multiple	adenomatous	nodules,	adenomas,	nodular	hyperplasia	หร้อพบใน

เดิ์็ก	 มักเกี�ยวข้ึ้องกับ	 hereditary	 syndrome	 เชุ่น	PTEN	hamartoma	 tumor	 syndrome,	 DICER1	

syndrome,	 Carney	 complex	 ต่รวจทาง	molecular	 พบว่า	 IEFVPTC	 มี	 RAS	mutation	 มากที�สุดิ์	

เชุน่เดีิ์ยวกับ	FA,	FTC	และพบ	PAX8::PPARG	rearrangements	ไดิ์เ้ชุน่กนัแต่น้่อยกว่า	อยา่งไรก็ต่าม	BRAF	p.

V600E	mutation	พบน้อยมาก	ต่่างจาก	classic	PTC	และ	infiltrative	FVPTC	ที�พบไดิ์้บ่อย	ใน	Macro-
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scopic	 appearance	 จะเป็นเน้�องอกที�มีแคปซึ่่ลหุ้ม	 โดิ์ยมีความหนาแต่กต่่างกัน	 ซึ่่�งจะหนากว่า	 NIFTP	

มักไม่เห็น	gross	invasion	แต่ถ่้าพบจะให้วินิจฉัยเป็น	widely	invasive	FVPTC

	 Microscopic	finding	พบ	capsular	และ/หร้อ	vascular	invasion	โดิ์ยจะแบ่งเป็น	3	กลุ่ม	ค้อ

	 1.	Minimally	invasive	IEFVPTC	เชุ่นเดีิ์ยวกับ	FTC	จะต่้องมี	full	thickness	capsular	invasion	

หร้อเห็น	tumor	ดิ์้านนอก	tumor	capsule

	 2.	Encapsulated	angioinvasive	FVPTC	จะเห็น	vascular	invasion	ที�บริเวณ	tumor	capsule	

เออกไป	และ	tumor	จะต้่องต่ิดิ์กับผ่นังเส้นเล้อดิ์	หร้อมี	fibrin	หร้อคลุมดิ์้วย	endothelium	จะมีหรอ้ไม่มี	

capsular	invasion	ก็ได้ิ์	นอกจากนี�จำาเป็นจะต้่องนับจำานวน	vascular	invasion	เชุ่นเดีิ์ยวกับ	FTC

	 3.	Widely	invasive	FVPTC	จะพบ	capsule	invasion	โดิ์ยต่าเปล่าไปยัง	thyroid	parenchyma	

หร้อ	extrathyroidal	soft	tissue

	 จะเห็นว่านิยามและเกณฑ์การวินิจฉัยขึ้อง	 IEFVPTC	และ	 FTC	คล้ายคล่งกัน	 โดิ์ยจะแยกจากการ

เห็น	PTC	nuclear	 feature	 ใน	 IEFVPTC	ซึ่่�งจะเห็น	nuclear	enlargement,	elongation,	 crowded,	

overlapping,	 irregular	 nuclear	 contour,	 nuclear	 groove	และ	 chromatin	margination	 ร่วมกับ	

nucleoli	เลก็และอย่ชุ่ดิิ์ขึ้อบ	ซึ่่�งลักษณะดัิ์งกล่าวจะไม่เห็นชัุดิ์เท่ากับ	infiltrative	FVPTC	โดิ์ยเฉพาะมักไม่พบ	

intranuclear	pseudoinclusion	และมักพบเฉพาะบริเวณขึ้อบขึ้องก้อนหรอ้	invasive	growth	ทำาให้ควร

จะด่ิ์	nuclear	feature	ให้ละเอยีดิ์ก่อนจะวนิิจฉยั	FTC	หรอ้	IEFVPTC	เชุ่นเดิ์ยีวกนั	mitosis	จะต้่อง	<3/2	ต่ร.มม.	

และไม่พบ	 tumor	 necrosis	 การเรียงตั่วขึ้องเซึ่ลล์จะเป็น	 follicular	 growth	 และพบ	 true	 papillae	

(fibrovascular	core)	<ร้อยละ	1	บางครั�ง	bone	metastasis	อาจไม่พบ	PTC	nuclear	feature	ก็ไดิ์้

 

รูปทำ่� 10.	แสดิ์งเน้�องอกทะลุออกมาดิ์้านนอก	capsule	เป็น	mushroom-like	appearance
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รปูท่ำ� 11.	แสดิ์งลักษณะขึ้องเซึ่ลล์ที�มขีึ้นาดิ์ใหญ่	โครมาติ่นใส	nuclear	groove,	intranuclear	pseudoinclusion	

เขึ้้าไดิ์้กับ	papillary	thyroid	carcinoma	nuclear	feature

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก	

	 Minimally	 invasive	EFVPTC	หร้อ	encapsulated	angioinvasive	FVPTC	จะพบ	follicular	

architecture	เก้อบทั�งหมดิ์	capsular/vascular	invasion	และ	PTC	nuclear	feature

	 Widely	invasive	FVPTC	จะพบ	invasion	ด้ิ์วยต่าเปล่าเขึ้้า	thyroid	parenchyma,	follicular	

architecture	เก้อบทั�งหมดิ์	PTC	nuclear	feature	และมักพบ	extensive	vascular	invasion

	 เกณฑ์เสริม	

	 ไม่มี

	 การดิ์ำาเนินโรค	เชุ่นเดิ์ียวกับ	FTC	คอ้ขึ้่�นกับ	distant	metastasis	และมักจะไม่ไป	lymph	node	ใน	

minimally	invasive	EFVPTC	เป็น	extremely	indolent	tumor	ส่วน	widely	invasive	FVPTC	และ	

encapsulated	angioinvasive	FVPTC	with	extensive	vascular	invasion	(>4	foci)	จะเพิ�มโอกาสการ

เกิดิ์	distant	metastasis	และ	aggressive	clinical	course	มากขึ้่�น

 3. Oncocytic (Hürthle-cell) carcinoma (OCA)

	 Oncocytic	(Hürthle-cell)	carcinoma	(OCA)	เป็นมะเร็งที�มี	oncocytes	(>ร้อยละ	75)	และไม่มี	

PTC	nuclear	feature	หร้อ	high-grade	feature	มี	3	subtypes	เชุ่นเดิ์ียวกับ	FTC	และ	IEFVPTC	คอ้	

minimally	invasive	oncocytic	carcinoma	of	the	thyroid	(capsular	invasion	อย่างเดิ์ียว)	encap-

sulated	 angioinvasive	 oncocytic	 carcinoma	of	 the	 thyroid	 และ	widely	 invasive	 oncocytic	

carcinoma	of	the	thyroid	คนไข้ึ้จะมาดิ์้วยก้อนที�ไทรอยดิ์์โต่ข่ึ้�น	ไม่เจ็บ	อาจมี	compressive	symptoms	
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ไดิ์้ใน	widely	invasive	OCA	พบ	distant	metastasis	ขึ้ณะที�เริ�มวินิจฉัยไดิ์้ถง่ร้อยละ	15-27	และร้อยละ	

40	ถา้ม	ีextensive	vascular	invasion	ต่รวจ	thyroid	function	test	มักจะปกติ่	ทาง	ultrasound	แยกจาก 

Oncocytic	adenoma	(OA)	ไดิ์้ยาก	OCA	มักพบในผ่่ใ้หญ่	อายุเฉลี�ย	58	ปี	พบน้อยมากในเดิ์็ก	และพบใน

ผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุายประมาณ	1.7-2.2:	1	บางรายอาจพบใน	 tumor	syndromes	 เชุ่น	PTEN	mutation	

syndrome	(เชุ่น	Cowden	syndrome)	และ	Carney	complex	(PRKARIA	mutation)

	 Macroscopic	appearance	มักจะพบมีแคปซึ่่ลหุ้ม	โดิ์ยแคปซึ่ล่จะหนาหรอ้อาจมีแคลเซีึ่ยมสะสม	

หน้าต่ัดิ์เป็นสี	tan	หร้อมะฮอกกานี	หากก้อนมีขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	3.5	ซึ่ม.	พบไดิ์้	2/3	ที�จะมี	invasive	growth	

ต่่างจาก	FTC,	IEFVPTC	ที�ขึ้นาดิ์ไม่ได้ิ์เพิ�มโอกาสการเจอ	invasion	ส่วน	Microscopic	finding	พบก้อนที�มี

แคปซึ่่ลหุ้มและมี	capsular	และ/หรอ้	vascular	invasion	โดิ์ยอย่างน้อยร้อยละ	75	ขึ้อง	tumor	cells	ที�มี	

oncocytic	appearance	อาจพบ	non-lamellated	calcification	ได้ิ์	แต่่ไม่พบ	psammoma	bodies	เชุ่น

เดิ์ียวกับ	FTC	พบว่า	OCA	จะแบ่งเป็น	3	subtypes	ไดิ์้แก่

	 1.	Minimally	invasive	OCA	พบ	tumor	capsule	invasion	อย่างเดิ์ียว

	 2.	Encapsulated	angioinvasive	OCA	พบ	vascular	invasion	ที�บริเวณ	capsule	จะต่้องนับ

จำานวนว่าเป็น	limited	(<4	foci)	หร้อ	extensive	(>4	foci)

	 3.	Widely	invasive	OCA	ค้อมี	gross	capsular	invasion

	 ลักษณะเซึ่ลล์จะพบ	 abundant	 eosinophilic	 granular	 cytoplasm	 	ที�มีนิวเคลียสกลมและ

นิวคลีโอไลเดิ์่นใหญ่อย่่ต่รงกลาง	อาจพบบริเวณที�มี	nuclear	atypia	มากไดิ์้	 เชุ่น	multinucleated	giant	

cell	หากนำาไปต่รวจทาง	electron	microscope	จะพบ	mitochondria	ปริมาณมาก	ทั�งนี�ต่้องไม่มี	PTC	

nuclear	feature	หากมีจะให้วินิจฉัยในกลุ่ม	IEFVPTC	แทน	

	 ลกัษณะที�มผี่ลต่่อ	prognosis	ที�แย่ลง	และ	radioiodine	resistant	ได้ิ์แก่	small	cell	(cytoplasmic	

loss),	tumor	necrosis,	numerous	mitoses,	atypical	mitosis	ทั�งนี�หากพบ	high	grade	feature	ไดิ์้แก่	

mitosis	>3/2	ต่ร.มม.	หรอ้	tumor	necrosis	จะเปลี�ยนการวินจิฉยัเป็น	high	grade	carcinoma	of	follicular 

cells,	oncocytic	type		บางครั�งพบว่า	OCA	metastasis	อาจให้ผ่ลลบต่่อ	TTF-1	และ	thyroglobulin	

ซึ่่�งทำาให้ยากในการวินิจฉัย	tumor	origin

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 Invasive,	oncocytic	cells	อย่างน้อยร้อยละ	75	ไม่มี	PTC	nuclear	feature	หร้อ	high	grade	

feature

	 เกณฑ์เสริม

	 ไม่มี

	 การดิ์ำาเนนิโรค	overall	survival	rate	กวา้งมากต่ั�งแต่เ่ก้อบจะร้อยละ	100	ใน	minimally	invasive	

OCA	ถ่งร้อยละ	10	ใน	widely	invasive	หรอ้	extensive	vascular	invasion	พบว่า	OCA	จะมี	lymph	

node	metastasis	และ	hematogenous	metastasis	ไดิ์ทั้�งค่่	โดิ์ยมกัไปที�ปอดิ์	กระดิ์ก่	และต่บั	มีบางรายงาน
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กล่าวว่า	OCA	สามารถเกิดิ์	transformation	เป็น	anaplastic	carcinoma	ไดิ์้	แต่่ยังคงต้่องศ่กษาเพิ�มเต่ิม

ต่่อไป

 4. Papillary thyroid carcinoma (PTC)	(ร่ปที�	12	และ	13)

	 Papillary	thyroid	carcinoma	(PTC)	เป็นมะเร็งที�เกิดิ์จาก	follicular	cells	ที�มีนิวเคลียสลักษณะ

เฉพาะต่ัว	โดิ์ยการเรียงต่ัวจะเป็นแบบใดิ์ก็ได้ิ์	เชุ่น	papillary,	solid/trabecular	หร้อ	follicular	patterns	

เป็นต่้น	PTC	จัดิ์เป็น	less	well-differentiated	carcinoma	เทียบกับ	FTC	หร้อ	IEFVPTC	ซึ่่�ง	PTC	มีทั�งหมดิ์	

13	subtypes	แบ่งต่าม	patterns	ได้ิ์แก่	Classic	PTC,	Encapsulated	classic	PTC,	Infiltrative	follicular	PTC,	

Diffuse	sclerosing	PTC,	Solid/trabecular	PTC,	Warthin-like	PTC,	Oncocytic	PTC,	Clear	cell	PTC,	

Spindle	 cell	 PTC,	 PTC	with	 fibromatosis/fasciitis-like/desmoid-type	 stroma,	 Tall	 cell	 PTC,	

Hobnail	 PTC	และ	Columnar	 cell	 PTC	 โดิ์ย	WHO	edition	นี�	 ยกเลิก	microcarcinoma	 subtype	

เน้�องจากแบ่งต่ามขึ้นาดิ์ที�น้อยกว่า	 1	 ซึ่ม.	 อย่างเดิ์ียว	 ไม่ไดิ์้ดิ์่	 pattern	 และแนะนำาให้ใชุ้คำาว่า	 subtype	

แทน	 variant	 นอกจากนี�ยังยกcribriform	morular	 PTC	 ออกจาก	 PTC	 subtype	 และต่ั�งเป็นโรคใหม่	

ค้อ	cribriform	morular	carcinoma	ในกลุ่ม	thyroid	tumors	of	uncertain	histogenesis	แทน	

	 PTC	 เป	็นมะเร็งขึ้องต่่อมไร้ท่อที�พบบ่อยที�สุดิ์ทั�งในเด็ิ์กและผ่่้ใหญ่	 โดิ์ยผ่่้ใหญ่จะพบร้อยละ	 80-85	

และเดิ์็กพบร้อยละ	90	ขึ้องมะเร็งไทรอยด์ิ์ทั�งหมดิ์	ในปัจจุบันพบจำานวนมากขึ้่�นเน้�องจาก	screening	ไดิ์้ดิ์ีข่ึ้�น	

โดิ์ยจะเจอต่ั�งแต่่ขึ้นาดิ์ยังเล็ก	อย่างไรก็ต่าม	mortality	rate	ยังพอ	ๆ	เดิ์ิม	PTC	คนไขึ้้จะมาดิ์้วย	painless	

thyroid	 nodule	 โดิ์ยจะมีหร้อไม่มีต่่อมนำ�าเหล้องที�คอโต่ก็ไดิ์้	 อาจมี	 local	 compression	 ทำาให้มาดิ์้วย

กล้นลำาบากหร้อหายใจ	stridor	หร้อเสียงแหบได้ิ์ถ่งร้อยละ	20	ในเดิ์็กจะพบ	bilateral,	multifocal	disease	

และ	metastasis	ทั�งต่่อมนำ�าเหล้องและปอดิ์มากกว่าผ่่้ใหญ่	ต่รวจ	thyroid	function	test	มักจะปกต่ิ	ปัจจัย

เสี�ยงไดิ์้แก่	 การรับรังสีตั่�งแต่่อายุน้อย	 เพศหญิง	 ประวัต่ิครอบครัวเป็นมะเร็งไทรอยดิ์์	 การรับอาหารที�มี

ไอโอดิ์ีนส่ง	สารเคมีบางอย่างในบริเวณภิ่เขึ้าไฟื้	polybrominated	diphenyl	ethers,	อ้วน	และ	hormonal	

reproductive	factors	อาจพบใน	tumor	syndrome	ไดิ์้	เชุ่น	familial	adenomatous	polyposis	(FAP)	

ความผิ่ดิ์ปกติ่ทางโมเลกุลที�เจอบ่อยที�สุดิ์เกี�ยวขึ้้องกับ	MAPK	 pathway	 โดิ์ยเฉพาะ	 somatic	mutations	

ใน	BRAF,	RAS	(โดิ์ยเฉพาะ	NRAS)	genes	และ	RET	fusions	ทั�งนี�	BRAF	p.V600E	mutation	พบไดิ์้บ่อย	

โดิ์ยความชุุกจะต่่างกันไปต่ามแต่่ละ	 subtypes	 ซึ่่�งจะพบบ่อยสุดิ์ใน	 classic	 PTC	 และ	 tall	 cell	 PTC	

นอกจากนี�พบว่า	PTC	ที�เกิดิ์จากการรับรังสี	จะมีความสัมพันธ์กับ	RET	rearrangement

	 ใน	macroscopic	appearance	นั�น	พบว่า	มีลักษณะหลากหลายข่ึ้�นกับ	subtypes	โดิ์ยทั�วไป	PTC	

จะมีขึ้นาดิ์เฉลี�ย	 2-3	 ซึ่ม.	 หน้าต่ัดิ์สีขึ้าว	 firm	 และมีขึ้อบเขึ้ต่รุกราน	 (infiltrative)	 พบ	 intratumoral	

calcification	ได้ิ์บ่อย	อาจพบ	ossification	ได้ิ์	และไม่พบ	necrosis	ถ้าพบควรคดิิ์ถ่ง	poorly	differentiated	

หรอ้	undifferentiated	carcinoma	สว่น	microscopic	finding	มลีกัษณะที�สำาคญัคอ้	PTC	nuclear	feature	

ได้ิ์แก่	ขึ้นาดิ์ใหญ่	รีกว่า	normal	follicular	cells,	overlapping	nuclei,	nuclear	membrane	irregularity,	

nuclear	pseudoinclusion	(cytoplasm	หวำาเข้ึ้าด้ิ์านในนวิเคลยีส)	intranuclear	groove	และ	ground-glass	

หร้อนิวเคลียสใส	 นอกจากนี�ยังพบ	 psammoma	 bodies	 (ผ่ล่กแคลเซึ่ียมกลมและเรียงต่ัวเป็นชัุ�น	 ๆ)	
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ไดิ์้ประมาณร้อยละ	 40-50	 อาจพบ	 squamous	 differentiation	 ไดิ์้ประมาณร้อยละ	 15-45	 ขึ้องผ่่้ป่วย

หากพบนิวเคลียสดิ์ังกล่าวจะให้การวินิจฉัย	PTC	และจะแยก	subtype	ต่าม	pattern	ไดิ์้แก่

	 ก.	Classic	(conventional)	PTC	จะพบการเรียงต่ัวเป็น	papillary	pattern	ที�มี	fibrovascular	

core	เล็กและอย่่ต่รงกลาง	ล้อมรอบดิ์้วย	tumor	cells	อาจพบ	pack	แน่นจนดิ์่คล้าย	solid	pattern	ไดิ์้	

	 ขึ้.	Encapsulated	PTC	(E-PTC)	พบประมาณร้อยละ	10	ขึ้อง	PTC	จะมี	thick	fibrous	capsule	

หุ้ม	 ซึ่่�งอาจพบ	 tumor	 infiltrate	 ออกมานอกแคปซ่ึ่ลหร้อไม่ก็ได้ิ์	 เซึ่ลล์ดิ์้านในมีลักษณะ	 classic	 PTC	

โดิ์ยจะต้่องแยกจาก	follicular	adenoma	with	papillary	architecture,	papillary	hyperplastic	nodule

	 ค.	 Infiltrative	 Follicular	 PTC	 (IFVPTC,	 IF-PTC)	 พบมากเป็นลำาดิ์ับที�	 2	 จาก	 classic	 PTC	

โดิ์ยการเรยีงตั่วเป็น	follicular	growth	pattern	>รอ้ยละ	90	แต่เ่ป็น	PTC	nuclear	feature	จะพบ	2	ลกัษณะ	

ค้อ	encapsulated	follicular	PTC	ซึ่่�งจะเกี�ยวข้ึ้องกับ	RAS	mutation	และ	infiltrative	follicular	PTC	

เป็น	BRAF-like	tumor	ซึ่่�งพบน้อยกว่า	และการดิ์ำาเนินโรคเหม้อน	classic	PTC

รูปทำ่� 12.	แสดิ์ง	PTC	2	patterns	ต่รงกลาง	คอ้	classic	papillary	pattern	ย้�นคล้ายนิ�วมอ้และมี	fibrovas-

cular	core	ต่รงกลาง	และด้ิ์านซึ่้ายที�เป็น	infiltrative	follicular	pattern
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รูปทำ่� 13.	classic	PTC	กำาลังขึ้ยายส่งแสดิ์ง	fibrovascular	core	ใน	papillary	pattern	ที�เซึ่ลล์โดิ์ยรอบ

มีขึ้นาดิ์ใหญ่	โครมาต่ินใส	nuclear	molding	และ	nuclear	groove

	 ง.	Oncocytic	PTC	(O-PTC)	จะพบการเรียงต่ัวเป็น	well-developed	papillae	ที�เซึ่ลล์มีลักษณะ	

oncocytic	cells	แต่	่PTC	nuclear	 feature	ทั�งหมดิ์เท่านั�น	 เพราะ	oncocytic	change	สามารถพบไดิ์้

ใน	IF-PTC	และ	solid	PTC	ได้ิ์	ซึ่่�งไม่ได้ิ์จัดิ์เป็น	O-PTC

	 จ.	Warthin-like	PTC	(WL-PTC)	มีความคล้ายคล่งกับ	Warthin	tumor	ในต่่อมนำ�าลาย	กล่าวค้อ	

การเรียงต่ัวเป็น	papillary	เซึ่ลล์ที�เรียงต่ัวจะเป็น	oncocytic	cells	ที�มี	PTC	nuclear	feature	บนแกนที�มี	

lymphocytes	และ	plasma	cells	ปรมิาณมาก	มะเรง็ชุนดิิ์นี�มกัเกดิิ์ใน	background	chronic	lymphocytic	

thyroiditis	และขึ้อบมะเร็งอาจพบการเปลี�ยนเป็น	TC-PTC	ไดิ์้

	 ฉ.	 Clear	 cell	 subtype	การเรียงต่ัวเป็น	papillae/solid	 sheet	ก็ได้ิ์	 โดิ์ยเซึ่ลล์มีลักษณธ	PTC	

nuclear	feature	และ	cytoplasm	ใส	จะต้่องแยกจาก	Metastatic	renal	cell	carcinoma,	intrathyroidal	

parathyroid	tumor	และ	clear	cell	medullary	thyroid	carcinoma

	 ชุ.	Diffuse	sclerosing	PTC	(DS-PTC)	เป็นชุนิดิ์ที�พบไดิ์้น้อย	ประมาณร้อยละ	3	มักจะพบในเดิ์็ก	

โดิ์ยเฉพาะเดิ์ก็ที�รบัรงัสจีากเหต่กุารณเ์ชุอรโ์นบลิ	ลกัษณะเดิ์น่คอ้	sclerosis	เยอะ	ม	ีlymphatic	permeation	

มาก	psammoma	bodies	มากโดิ์ยเฉพาะใน	lymphatic	vessels	และมักเจอใน	background	chronic	

lymphocytic	thyroiditis	การเรียงต่ัวจะเป็น	solid	nest	หรอ้	papillary	formation	with	squamous	

metaplasia	

	 ซึ่.	Solid/trabecular	PTC	(ST-PTC)	พบประมาณร้อยละ	1-3	ในผ่่้ใหญ่และ	>ร้อยละ	30	ในเดิ์็ก

ที�ผ่่านเหตุ่การณ์เชุอร์โนบิล	การวินิจฉัยจะพบ	solid,	trabecular,	nested	growth	pattern	>ร้อยละ	50	
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ซึ่่�งหากพบลักษณะนี�จะต่้องต่รวจให้ละเอียดิ์ว่าไม่พบ	 tumor	 necrosis	 หร้อ	 high	mitosis	 ซึ่่�งจะพบใน	

high-grade	follicular	cell	derived	thyroid	carcinoma

	 ฌ.	Papillary	thyroid	carcinoma	with	fibromatosis/fasciitis-like/desmoid-type	stroma	

พบไดิ์้น้อยมาก	(<ร้อยละ	1)	จะพบ	cellular	stroma	ปริมาณมากคล้าย	nodular	fasciitis,	fibromatosis,	

desmoid	หร้อ	myofibroblastic	 process	ที�ไม่มี	 nuclear	 atypia	 การเรียงต่ัวขึ้องมะเร็งจะเป็น	 cord,	

tubule,	compressed	papillae	จำาเปน็ต้่องแยกจาก	spindle	cell	anaplastic	carcinoma,	paucicellular	

variant	of	anaplastic	carcinoma	ซึ่่�งแยกจาก	immunohistochemistry	คอ้	epithelial	cells	จะ	positive	

TTF-1,	PAX-8	และ	thyroglobulin	ส่วน	stromal	cells	จะ	negative	cytokeratin,	positive	Desmin,	

SMA,	B-catenin	(nuclear),	cytoplasmic	SOX11

	 ญ.	Spindle	cell	PTC	พบได้ิ์น้อย	โดิ์ยจะต่้องพบ	spindle	cells	with	PTC	nuclear	features	

(>ร้อยละ	 50)	 ซ่ึ่�งมักจะพบนิวเคลียสใสได้ิ์น้อยกว่า	 classic	 PTC	 มีบางรายงานพบว่า	 prognosis	 แย่กว่า	

แต่่ยังมีรายงานค่อนขึ้้างน้อย	หากย้อม	immunohistochemistry	จะพบผ่ลบวกต่่อ	thyroglobulin,	TTF-1,	

PAX-8	 ซึ่่�งสามารถใชุ้แยกจาก	PTC	with	 fibromatosis	 stroma,	 anaplastic	 carcinoma,	medullary	

carcinoma	และ	spindle	epithelial	tumor	with	thymus-like	elements

	 ฎ.	Tall	cell	PTC	(TC-PTC)	จะเห็นเซึ่ลล์มะเร็งที�มีความส่งมากกว่า	3	เท่าขึ้องดิ์้านกว้าง	มี	cyto-

plasm	เยอะและสีแดิ์ง	 นิวเคลียสอย่่ชุิดิ์ฐาน	 ในกำาลังขึ้ยายต่ำ�าจะพบ	elongated	 follicles	คล้ายรางรถไฟื้	

(tram-track	appearance)	ซึ่่�งจะต่้องพบอย่างน้อยร้อยละ	30	มะเร็งชุนิดิ์นี�มีความจำาเป็นที�จะต่้องรายงาน

ชุนิดิ์	เน้�องจาก	poor	prognosis	จะแย่กว่า	subtype	อ้�น

	 ฏิ.	Hobnail	PTC	(HN-PTC)	เป็น	aggressive	subtype	พบ	<ร้อยละ	1	ส่วนใหญ่จะพบ	vascular	

invasion	และ	gross	extrathyroidal	extension	 ไดิ์้บ่อย	 ร่วมกับการพบ	metastasis	 ไปต่่อมนำ�าเหลอ้ง

หร้อ	 distant	 ไดิ์้	 โดิ์ยจะพบ	 nuclei	 ที�นิวเคลียสป่ดิ์อย่่ดิ์้านบนคล้ายต่ะป่	 กำาลังขึ้ยายต่ำ�าจะพบการเรียงต่ัว

เป็น	 complex	 papillary	 หร้อ	micropapillary	 architecture	 โดิ์ยจะต้่องพบอย่างน้อยร้อยละ	 30	

หากพบลักษณะนี�ควรต่รวจหา	 tumor	 necrosis	 และ	mitosis	 อย่างละเอียดิ์	 เพราะอาจมี	 high-grade	

transformation	ไดิ์้

	 ฐ.	 Columnar	 cell	 PTC	 (CC-PTC)	 พบได้ิ์น้อย	 โดิ์ยจะเห็น	 cells	 เป็น	 columnar	 cells	 ที�มี	

cytoplasm	 ใสหร้อสีอ่อน	 และมี	 nuclear	 pseudo-stratification	 อาจพบ	 subnuclear	 vacuoles	

คล้าย	secretory	endometrium	ไดิ์้	มักไม่พบ	nuclear	pseudo-inclusion	ซึ่่�ง	subtype	นี�ไม่ไดิ์้มีนิยาม

ว่าต้่องพบอย่างน้อยเท่าไรจ่งจะให้การวินิจฉัย	 โดิ์ยจำาเป็นต้่องแยกจาก	metastasis	 colorectal	 หร้อ	

endometrial	primary	บางครั�งอาจพบว่า	CDX-2	ให้ผ่ลบวกไดิ์้ถ่งร้อยละ	55	หากพบ	subtype	ควรจะหา	

high-grade	feature	ให้ละเอียดิ์เชุ่นกัน

	 PTC	มักพบ	lymphatic	invasion	มากกว่า	vascular	invasion	ทำาให้พบ	regional	lymph	node	

metastasis	ได้ิ์บ่อย	ยกเว้น	encapsulated	PTC	และ	tall	cell	PTC	ที�พบ	vascular	invasion	ได้ิ์	นอกจากนี�	

PTC	 สามารถพบ	multifocal	 lesion	 ไดิ์้บ่อยซึ่่�งอาจเกิดิ์จาก	 intrathyroidal	 lymphatic	 spread	 หร้อ	
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multifocal	 primary	 tumor	 ก็ไดิ์้	 ส่วน	 PTC	ที�มีขึ้นาดิ์	<1	 ซึ่ม.	 เดิ์ิมจะเรียกว่า	 PTC-microcarcinoma	

ซึ่่�งส่วนใหญ่จะมี	 excellent	 prognosis	 ขึ้่�นกับ	 specific	 subtype	 ใน	WHO	 edition	 นี�ให้ยกเลิก

การวินิจฉยันี�	หากจะวินจิฉยัใหบ้อกชุนิดิ์ขึ้อง	subtype	ดิ์ว้ย	เชุ่น	classic	papillary	microcarcinoma	เป็นต้่น

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 มะเรง็จาก	follicular	cells	ที�ม	ีPTC	nuclear	feature	โดิ์ยการเรยีงต่วัเป็นแบบใดิ์กไ็ด้ิ์

	 เกณฑ์เสริม

	 ไม่มี

	 การดิ์ำาเนินโรค	PTC	มักจะมี	 long	 term	survival	 โดิ์ย	5-year	 survival	 ร้อยละ	96,	10-year	

ร้อยละ	93	และ	20-year	>ร้อยละ	90	พบอัต่ราเสียชีุวิต่ร้อยละ	1-6.5	และเกิดิ์ซึ่ำ�าร้อยละ	15-35	ปัจจัยที�

ทำาให้	prognosis	ไม่ดิ์ี	ไดิ์้แก่	อายุมาก	ผ่่้ชุาย	ขึ้นาดิ์ใหญ่	gross	extrathyroidal	growth	stage	ที�สง่	และ

การพบ	vascular	(venous)	invasion	แม้ว่า	PTC	ในเดิ์็กมักจะพบมะเร็งขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	มี	lymph	node	

metastasis	 หร้อ	 distant	metastasis	 ได้ิ์มาก	 แต่่การศ่กษาพบว่าอัต่ราการเสียชุีวิต่น้อยกว่าผ่่้ใหญ่มาก	

โดิ์ย	20-year	disease	specific	mortality	rate	ร้อยละ	63	ในผ่่้ใหญ่	และร้อยละ	0	ในเดิ์็ก	รวมไปถ่งอัต่รา

การเกิดิ์ซึ่ำ�าพอ	ๆ	กันทั�งผ่่้ใหญ่และเดิ์็ก

	 การดิ์ำาเนินโรคแยกต่าม	subtypes	จะพบว่า

	 ก.	E-PTC	มี	excellent	prognosis	โดิ์ย	survival	rate	ใกล้เคียงร้อยละ	100	โดิ์ยเฉพาะหากไม่มี	

infiltrative	component

	 ขึ้.	Diffuse	FVPTC	จะเป็น	poor	prognosis

	 ค.	O-PTC	ยังคงต่้องมีการศก่ษาเพิ�มเต่ิมเน้�องจากการวินิจฉัยยังมีน้อย	แต่่ที�มีรายงานพบว่ามักจะมี	

lymph	node	metastasis

	 ง.	WL-PTC	มี	excellent	long-term	prognosis	

	 จ.	Clear	cell	subtype	มี	prognosis	เชุ่นเดิ์ียวกับ	classic	PTC

	 ฉ.	DS-PTC	มกัจะม	ีextrathyroidal	extension,	extensive	cervical	lymph	node	involvement	

และ	distant	metastasis	อย่างไรก็ต่ามพบว่า	disease	free	survival	ต่ำ�ากว่า	classic	PTC	แต่่	mortality	

rate	พอกัน	

	 ชุ.	ST-PTC	มี	less	favorable	prognosis	

	 ซึ่.	TC-PTC	มักพบในผ่่้ส่งอายุ	มีขึ้นาดิ์ใหญ่และมี	extrathyroidal	extension,	vascular	invasion,	

loco-regional	และ	distant	metastasis	ได้ิ์บ่อยกว่า	classic	PTC	ซึ่่�ง	TC-PTC	จะมี	aggressive	clinical	

course	และ	radioiodine	refractory	ได้ิ์บ่อย	อย่างไรก็ต่ามจากนิยามขึ้อง	TC-PTC	จะต่้องพบ	tall	cell	

>ร้อยละ	30	แต่่มีการศก่ษาพบว่า	tall	cell	subtype	ร้อยละ	10-30	สามารถมี	aggressive	clinical	course	

ไดิ์้เชุ่นกัน	ดิ์ังนั�นหากพบ	tall	cell	change	จำาเป็นต้่องรายงานทุกครั�ง

	 ฌ.	HN-PTC	เป็น	aggressive	subtype	คนไข้ึ้มาดิ์้วยก้อนโต่เร็วและมักจะเสียชุีวิต่ใน	5	ปี	อย่างไร

กต็่าม	classic	PTC	อาจพบ	hobnail-like	ได้ิ์	แต่่ไม่มผี่ลต่่อ	prognosis	ซึ่่�งมกัพบในคนอายนุ้อย	low	mitosis	

และไม่มี	gross	extrathyroidal	extension
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	 ญ.	CC-PTC	จะมาดิ์ว้ยกอ้นโต่เรว็และมักเสยีชุวีติ่ใน	5	ปี	เชุน่กนั	แต่ถ่า้พบ	encapsulated/circum-

scribed	form	จะมี	indolent	course	กว่า	infiltrative	pattern

 5. High-grade follicular cell-derived non-anaplastic thyroid carcinoma (รป่ที�	14-16)

	 มะเร็งในกลุ่มนี�จะมีลักษณะ	 high	 grade	 features	 ที�นิยามโดิ์ย	mitosis	 ส่ง	 และ/หร้อ	 tumor	

necrosis	 โดิ์ยไม่มี	 anaplastic	 histology	 ซึ่่�งเซึ่ลล์มะเร็งจะเป็น	 poorly	 differentiated	 หร้อ	

well-differentiated	carcinoma	(FTC,	OCA,	PTC)	ก็ไดิ์้	โรคนี�ประกอบดิ์้วย	2	subtypes	ไดิ์้แก่	poorly	

differentiated	 thyroid	 carcinoma	 (PDTC)	 และ	 differentiated	 high-grade	 thyroid	 carcinoma	

(DHGTC)	 ซ่ึ่�ง	 DHGTC	 เป็น	 entity	 ใหม่	 พ่�งเริ�มมีใน	WHO	 edition	 นี�	 คนไขึ้้จะมาด้ิ์วยก้อนขึ้นาดิ์ใหญ่	

โต่เร็ว	มักจะมี	distant	metastasis	ได้ิ์ร้อยละ	20-25	โรคกลุ่มนี�พบไดิ์้น้อย	prevalence	ร้อยละ	1-6.7	อายุ

เฉลี�ย	55-65	ปี	แต่่มีรายงานในเด็ิ์กเชุ่นกัน	พบในผ่่้หญิงมากกว่าผ่่้ชุายเล็กน้อย	1.1-2.1:	1	ปัจจัยเสี�ยงพบว่า

เกี�ยวขึ้้องกับ	iodine	deficiency	หร้อ	multinodular	goiter	นาน	ๆ	แต่่ไม่พบความสัมพันธ์กับ	radiation	

exposure

	 Pathogenesis	พบว่าเกิดิ์	multi-step	progression	จาก	well	เป็น	poorly/undifferentiated	

carcinoma	โดิ์ยแบง่เปน็	2	เหต่กุารณ	์คอ้	early	driver	ประกอบดิ์ว้ย	RAS	และ	BRAF	p.V600E	mutations	

ที�สัมพันธ์กับ	FTC,	IEFVPTC	และ	PTC	ต่่อมาจะมี	late	change	ค้อ	TP53	และ	TERT	promoter	muta-

tions	หร้อ	alterations	of	the	PI3K/PTEN/AKT	pathway	โดิ์ยเฉพาะ	TERT	promoter	mutations	จะ

สัมพันธ์กับโอกาสการเกิดิ์	distant	metastasis	ที�มากข่ึ้�น

	 ใน	macroscopic	appearance	นั�น	จะเป็นเน้�องอกขึ้นาดิ์ใหญ่	หน้าต่ัดิ์สีนำ�าต่าลอ่อนถง่เทา	อาจมี	

necrosis	มักพบ	widely	invasive	ไปบริเวณข้ึ้างเคยีง	และอาจพบ	satellite	n	odules	ได้ิ์	ส่วน	microscopic	

finding	แยกต่าม	subtype	ที�มี	high	grade	features	ไดิ์้แก่

 1. Poorly differentiated thyroid carcinoma (PDTC)	ให้วินิจฉัยต่าม	Turin	consensus	

criteria

	 ก.	เรียงต่ัวเป็น	solid/trabecular/insular	pattern

	 ขึ้.	ไม่มี	PTC	nuclear	feature

	 ค.	พบอย่างนี�	1	ขึ้้อจาก

	 	 ค.1	นิวเคลียสหยัก	(convoluted	nuclei)

	 	 ค.2	Mitosis	>3/2	ต่ร.มม.

  ค.3	Tumor	necrosis

	 ลักษณะ	insular	pattern	ค้อ	พบการเรียงต่ัวต่ิดิ์กันเป็นกลุ่มเล็ก	ๆ	ล้อมรอบดิ์้วย	fibrovascular	

septa	อาจมีการสร้าง	colloid	ได้ิ์ในบริเวณ	microfollicle	แต่่น้อย	เซึ่ลล์จะมีขึ้นาดิ์เล็ก	pleomorphism	

น้อย	 นิวเคลียสกลม	 นิวคลีโอไลไม่เด่ิ์น	 ไม่พบ	 pseudoinclusion	 นอกจากนี�ยังมีรายงานพบเซึ่ลล์เป็น	

oncocytic,	 clear,	mucinous,	 signet	 ring	 หร้อ	 rhabdoid	 cells	 ดิ์้วย	 มักพบ	 angioinvasion	 และ	

extrathyroidal	extension	ไดิ์้บ่อย
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รูปทำ่� 14.	การเรียงตั่วเป็น	solid	pattern	เห็นเซึ่ลล์มะเร็งเรียงต่ัวชุิดิ์แน่นกัน	เห็นร่	(follicle)	น้อย

รูปทำ่� 15.	ลักษณะนิวเคลียสหยัก	ไม่มี	papillary	thyroid	carcinoma	nuclear	feature

 2. Differentiated high grade thyroid carcinoma (DHGTC) เป็นมะเร็งขึ้อง	well-differ-

entiated	thyroid	carcinoma	ที�มี	high	grade	feature	ค้อ	mitosis	>5/2	ต่ร.มม.	ในบริเวณ	hot	spot	

และ/หร้อ	tumor	necrosis	ซึ่่�งจะต่้องแยกจาก	infarct	necrosis	จาก	FNA	โดิ์ยเห็นนิวเคลียส	pyknosis	

หร้อมี	comedo-like	necrosis	ใน	DHGTC	ควร	subclassified	ต่าม	well-differentiated	component	

เชุ่น	high	grade	PTC	โดิ์ยเฉพาะ	aggressive	subtype,	high	grade	FTC
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รูปทำ่� 16.	แสดิ์ง	tumor	necrosis	ดิ์้านซึ่้าย	จะเห็นเซึ่ลล์ต่ิดิ์สีแดิ์งเข้ึ้ม	นิวเคลียสสีจางเม้�อเทียบกับดิ์้านขึ้วาที�

เซึ่ลล์ยัง	viable	ซึ่่�งจะเห็น	well-differentiated	component	ค้อ	papillary	thyroid	carcinoma	

	 ทั�ง	 PDTC	 และ	 DHGTC	 สามารถกลายเป็น	 anaplastic	 thyroid	 carcinoma	 ไดิ์้	 โดิ์ยจะพบ	

pleomorphism	ที�มากขึ้่�น	หากพบ	anaplastic	component	จำาเป็นจะต่้องรายงานดิ์้วยทุกครั�ง	หากย้อม	

immunohistochemistry	 จะพบว่า	 thyroglobulin	 อาจให้ผ่ลบวกจางหร้อเป็น	 dot-like	 paranuclear	

pattern	ไดิ์้	แต่่ยังคงต่ิดิ์	TTF-1	และ	PAX-8	อย่่	หากย้อม	Ki67	มักจะต่ิดิ์ประมาณร้อยละ	10-30

เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 1.	PDTC

	 เกณฑ์หลัก	

	 ก.	Solid/trabecular/insular	pattern

	 ขึ้.	ไม่พบ	PTC	nuclear	feature

	 ค.	พบอยา่งน้อย	1	ข้ึ้อจาก	นวิเคลยีสหยกั	(convoluted	nuclei),	mitosis	>3/2	ต่ร.มม.	tumor	

necrosis

	 ง.	 ยังคงมี	morphology	และ	immunohistochemistry	ขึ้อง	thyroid	follicular	cells

	 จ.	ไม่พบ	anaplastic	cellular	morphology

			 เกณฑ์เสริม

	 ไม่มี

	 2.	DHGTC

	 เกณฑ์หลัก

 ก.	Mitosis	>5/2	ต่ร.มม.	และ/หร้อ	tumor	necrosis
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 ขึ้.	ยังคงมี	well-differentiated	carcinoma	(PTC,	FTC,	OCA)

	 ค.	ยังคงมี	morphology	และ	immunohistochemistry	ขึ้อง	thyroid	follicular	cells

	 ง.	ไม่พบ	anaplastic	cellular	morphology

	 เกณฑ์เสริม

	 ไม่มี

	 การดิ์ำาเนินโรค	จะพบ	aggressive	clinical	features	และ	intermediate	prognosis	โดิ์ย	mean	

disease-specific	survival	ประมาณ	5	ปี	และ	overall	survival	at	5	years	ประมาณร้อยละ	50-70	โดิ์ย

มักจะเป็นซึ่ำ�าใน	3	ปีแรก	การต่อบสนองต่่อ	radioiodine	treatment	ไม่ดิ์ีในคนไขึ้้ส่วนใหญ่	ปัจจัยที�ส่งผ่ลต่่อ	

poor	outcome	ไดิ์้แก่	อายุต่ั�งแต่่	45	ปี	extrathyroidal	extension	ต่ั�งแต่่ต่าเปล่า	และมี	distant	metas-

tasis	ต่ั�งแต่เ่ริ�มมีอาการ	โดิ์ยมักไปที�ปอดิ์มากที�สดุิ์	รองมาเป็นกระดิ์ก่	และอวัยวะอ้�น	ๆ 	ไดิ์แ้ก่	สมอง	ตั่บ	ผิ่วหนัง	

ม้าม	และไต่

 6. Anaplastic thyroid carcinoma (ATC) (ร่ปที�	17)

	 Anaplastic	thyroid	carcinoma	เปน็มะเร็งไทรอยด์ิ์ที�รนุแรงมาก	ประกอบดิ์ว้ย	undifferentiated	

cells	ที�อาจมี	thyroid	follicular	differentiatio	n	ในบางบริเวณ	และ/หร้อเคยเป็น	previously	differen-

tiated	 thyroid	 carcinoma	 นิยามต่่าง	 ๆ	 ยังคงเหม้อน	WHO	 edition	 เดิ์ิม	 ยกเว้น	 primary	 thyroid	

squamous	cell	carcinoma	ให้จดัิ์เป็น	ATC	เน้�องจาก	prognosis	เหมอ้นกนั	ย้อม	immunohistochemistry	

มักให้ผ่ลบวกต่่อ	 PAX-8	 และ	 TTF-1	 และมี	 BRAF	 V600E	mutation	 ถ่งร้อยละ	 60	 คนไขึ้้มาดิ์้วยก้อน

ที�คอ	โต่เร็ว	 มีต่่อมนำ�าเหล้องและ	distant	metastasis	ไดิ์้บ่อย	โดิ์ยพบประมาณร้อยละ	1-4	ขึ้อง	thyroid	

malignancy	มรีายงานพบ	ATC	สมัพันธ์กบั	radiation	exposure	และ	iodine	deficiency	ประมาณร้อยละ	

10	ทั�งนี�พบ	ATC	ร่วมกับหร้อต่ามหลัง	well-differentiated	thyroid	carcinoma	ไดิ์้ประมาณร้อยละ	0-75	

โดิ์ยพบว่าเป็น	 PTC	 บ่อยที�สุดิ์	 กลไกการเกิดิ์โรคเป็นลักษณะ	multi-step	 progression	 เชุ่นเดิ์ียวกับ	

high-grade	 thyroid	 carcinoma	 โดิ์ยแบ่งเป็น	 2	 เหตุ่การณ์	 ค้อ	 early	 driver	 ประกอบด้ิ์วย	

RAS	และ	BRAF	p.V600E	mutations	 และต่ามด้ิ์วย	 late	 change	 ค้อ	 TP53	และ	 TERT	promoter	

mutations

	 Macroscopic	 appearance	 พบก้อนขึ้นาดิ์ใหญ่	 มักจะมี	 hemorrhage,	 necrosis	 และ	

extrathyroidal	growth	ส่วน	microscopic	finding	นั�นเซึ่ลล์จะมี	nuclear	pleomorphism	เยอะมาก	

อาจพบ	 epithelioid,	 spindle,	 giant	 cells,	 rhabdoid,	 angiomatoid	 หร้อ	 squamous	 ไดิ์้	 บางครั�ง

อาจพบ	metaplastic	chondroid	หรอ้	osteoid	และมักม	ีneutrophils	แทรก	พบ	extrathyroidal	growth,	

necrosis	ไดิ์้บ่อย	ร่วมกับ	mitosis	ไดิ์้มาก
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รูปทำ่� 17.	Anaplastic	thyroid	carcinoma	แสดิ์ง	nuclear	pleomorphism	มีลักษณะ	giant	cells	และ	

spindle	cells	appearance

	 ใน	 ATC,	 squamous	 cell	 carcinoma	 pattern	 จะพบ	 focal	 หร้อ	 complete	 squamous	

component	ก็ไดิ์้	มีการศ่กษาพบว่า	primary	thyroid	squamous	cell	carcinoma	มี	overall	survival	

ไมด่ิ์พีอ	ๆ 	กับ	conventional	ATC	จ่งจดัิ์เป็น	ATC	pattern	และพบวา่	ATC	with	squamous	cell	carcinoma	

phenotype	มีประวัต่ิหร้อพบ	differentiated	thyroid	carcinoma	ร่วมดิ์้วยถง่ร้อยละ	76	และมี	BRAF 

p.V600E	mutation	ไดิ์้บ่อย

	 การวินิจฉัยแยกโรค	 จำาเป็นต่้องแยกจาก	 primary	 thyroid	 sarcoma	 (synovial	 sarcoma,	

malignant	peripheral	nerve	sheath	tumor,	angiosarcoma,	leiomyosarcoma	และ	rhabdomyo-

sarcoma),	melanoma,	medullary	thyroid	carcinoma,	mucoepidermoid	carcinoma,	sclerosing	

mucoepidermoid	carcinoma	with	eosinophilia,	Riedel	thyroiditis,	NUT	carcinoma,	intrathyroid	

epithelial	thymoma	และ	spindle	epithelial	tumour	with	thymus-like	differentiation	โดิ์ยการ

ย้อม	immunohistochemistry	ซึ่่�ง	ATC	จะให้ผ่ลบวกต่่อ	cytokeratin	ประมาณร้อยละ	75	ขึ้องเคส	และมี	

focal	TTF-1	บวก	ส่วน	thyroglobulin	มักจะเป็นลบหร้อให้ผ่ลบวกเล็กน้อยที�บริเวณ	epithelioid	cells	

หากย้อม	PAX-8	จะให้ผ่ลบวกประมาณคร่�งหน่�ง	ถ้าย้อม	p53	จะให้ผ่ลบวกมากกว่าร้อยละ	50	ใน	ATC	with	

squamous	 cell	 carcinoma	 phenotype	 จะให้ผ่ลบวกต่่อ	 squamous	 immunophenotype	 ด้ิ์วย	

(high	molecular	weight	keratins,	34BE12	,CK5/6,	p63,	p40)

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 มะเร็งขึ้องไทรอยดิ์์ที�มี	undifferentiated	cells	และมี	thyroid	follicular	differentiation	เป็น
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บางบริเวณหร้อโดิ์ยการย้อม	และ/หร้อมีประวัต่ิ	differentiated	thyroid	carcinoma

	 เกณฑ์เสริม

	 แยกจาก	undifferentiated	malignancy	อ้�น	ๆ	ก่อน

	 การดิ์ำาเนินโรค	 เป็นโรคที�รุนแรงถ่งแก่ชุีวิต่	 โดิ์ยเฉพาะอายุเยอะ	 (>60-70	 ปี)	 ผ่่้ชุาย	 ก้อนโต่เร็ว	

leukocytosis,	 dyspnea,	 extrathyroidal	 extension,	 ขึ้นาดิ์ใหญ่	 (>5-7	 ซึ่ม.)	 มี	 lymphocytes	 และ	

neutrophils	 แทรก	 ไม่สามารถตั่ดิ์ออกได้ิ์หมดิ์	 distant	metastasis	 และ	RAS,	PIK3CA,	 concurrent	

mutations	 ขึ้อง	RAS	 หร้อ	BRAF	with	TERT โดิ์ยคนไข้ึ้มักเสียชีุวิต่ใน	 2	 ปีหลังจากได้ิ์รับการรักษา

หลายอย่างแล้ว	การต่รวจ	BRAF	V600E	immunohistochemistry	และ/หรอ้	genotyping	เป็นสิ�งจำาเป็น

เน้�องจาก	 BRAF	 และ	MEK	 inhibitors	 ให้ผ่ลดิ์ีใน	BRAF p.V600E	mutated	 ATC	 และไดิ์้รับการอนุมัต่ิ

จาก	USFDA	แล้ว

Overall pathological classification (AJCC eighth edition)(6)

	 การสรุประยะขึ้องโรคจะแบ่งต่าม	AJCC	eigth	edition	เป็น	pTNM	โดิ์ย	p	มาจาก	pathological	

เพ้�อใหแ้ยกจาก	clinical	staging	ชุดัิ์เจน	โดิ์ยระบบนี�ทำาใหส้ามารถรกัษาไดิ์ง้า่ยและเปน็ระบบ	โดิ์ยรายละเอยีดิ์

ขึ้องระยะมะเร็งไทรอยดิ์์	ได้ิ์แก่

 pT category 

	 แบ่งต่ามขึ้นาดิ์และการขึ้อบเขึ้ต่	 invasion	 โดิ์ยการประเมิน	 invasion	 จะใชุ้ออกนอกไทรอยดิ์์

โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เท่านั�น	ไม่ไดิ์้รวม	microscopic	extrathyroidal	

extension	ซึ่่�งจะสรุปไดิ์้ต่ามต่ารางที�	3	

ตารางทำ่� 3.	แสดิ์ง	pT	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pT1-2:	Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์ขึ้นาดิ์ไม่เกิน	4	ซึ่ม.

pT1a Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	1	ซึ่ม.

pT1b Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	1	ซึ่ม.	แต่่เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	2	ซึ่ม.

pT2 Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	2	ซึ่ม.	แต่่เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	4	ซึ่ม.

pT3:	tumor	ขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	4	ซึ่ม.	อย่่ในไทรอยดิ์์หร้อ	ออกนอกไทรอยดิ์์ที�เห็นจากต่าเปล่าเขึ้้า	strap	muscle

pT3a Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	4	ซึ่ม.

pT3b
Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้า	strap	muscle	
(sternohyoid,	sternothyroid,	thyrohyoid,	omohyoid	muscles)	ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์

pT4:	tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์ที�เห็นจากต่าเปล่าเลยจาก	strap	muscle

pT4a
Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้าsubcutaneous	
soft	tissues,	larynx,	trachea,	esophagus,	recurrent	laryngeal	nerve	ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์

pT4b
Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้า	prevertebral	
fascia	หรอ้	encasing	the	carotid	artery,	mediastinal	vessels	ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์
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 pN category

	 ประเมิน	lymph	node	metastasis	ซึ่่�งจะต้่องอาศยัการทำา	nodal	dissection	ขึ้อง	locoregional	

lymph	node	ซึ่่�งไม่ได้ิ์ข่ึ้�นกับจำานวนที�มมีะเรง็ไป	อย่างไรก็ต่ามจำาเป็นที�จะต้่องวัดิ์ขึ้นาดิ์ขึ้อง	 tumor	deposit	

และประเมิน	extranodal	extension	 ด้ิ์วย	 เน้�องจากมีผ่ลต่่อ	 recurrence	และ	prognosis	 โดิ์ยสรุปต่าม

ต่ารางที�	4

ตารางทำ่� 4.	แสดิ์งการแบ่ง	pN	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pN0:	ไม่มี	locoregional	lymph	node	metastasis

pN0a ไม่มี	locoregional	lymph	node	metastasis	โดิ์ยไดิ์้ทำา	cytology	หร้อ	histology	ย้นยันแล้ว

pN1:	มี	locoregional	lymph	node	metastasis

pN1a
Metastasis	to	level	VI	หร้อ	VII	(pretracheal,	paratracheal,	prelaryngeal	/	Delphian,	upper	
mediastinal)	lymph	nodes	โดิ์ยจะเป็น	unilateral	หร้อ	bilateral	ก็ไดิ์้

pN1b
Metastasis	lateral	neck	lymph	nodes	(levels	I,	II,	III,	IV,	V)	หร้อ	retropharyngeal	lymph	
nodes	โดิ์ยจะเป็น	unilateral	หร้อ	bilateral	หร้อดิ์้านต่รงขึ้้ามก็ไดิ์้

 pM category

	 ประเมิน	 distant	 metastasis	 โดิ์ยจำาเป็นต่้องประเมินเม้�อมี	 histology	 ย้นยันแล้วเท่านั�น	

ดิ์ังต่ารางที�	5

ตารางทำ่� 5.	แสดิ์งการแบ่ง	pM	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pMx ไม่ทราบรายละเอียดิ์	distant	metastasis

pM1 มี	distant	metastasis

 

นอกจากนี�อาจมีคำาขึ้่�นต่้นหร้อลงท้าย	เพิ�มเต่ิมได้ิ์	ไดิ์้แก่

คำาศัพทำ์ ตำาแหิน่ง ความีหิมีาย

m pT(m)NM มะเร็งหลายก้อน	ในบริเวณเดิ์ียวกัน

y ypTNM
การให้	classification	ระหว่างหร้อหลังจากเริ�ม	multimodality	therapy	โดิ์ยจะไม่
รวมการประเมินก่อนเริ�มการรักษา

r rTNM Recurrence	หลังจากมีประวัต่ิ	disease-free	interval

a aTNM autopsy
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บทำสร์ป
	 กล่าวโดิ์ยสรุปจากความก้าวหน้าทางโมเลกุล	 และกลไกการเกิดิ์โรคทำาให้สามารถเข้ึ้าใจการเกิดิ์โรค

ขึ้องไทรอยดิ์์มากขึ้่�น	นำาไปส่่การแบ่งกลุ่มต่าม	cell	of	origin	และความรุนแรงขึ้องโรค	เป็น	benign	tumor,	

low-risk	neoplasm	และ	malignant	neoplasm	 เพ้�อนำาไปส่่การรักษาและการต่ิดิ์ต่ามคนไข้ึ้ที�เหมาะสม

ต่่อไป	ทั�งนี�การต่ิดิ์ต่ามคนไขึ้้ผ่่านทางการศ่กษาวิจัยในอนาคต่	จะนำาไปส่่การปรับปรุง	WHO	edition	ต่่อไป

ซึ่่�งมักจะออกมาทุก	ๆ	5	ปี
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กั้�รเเบั�งประเภที่เเบับัใหม�
ต้�มองคำ์กั้�รอนิ�มัยโลกั้

ปี คำ.ศ. 2022
ของมะเร็งต้�อมไที่รอยด์

ชื้นิิด medullary
(update in WHO 2022

classification of medullary 
thyroid carcinoma)

ณิชธิิดา  ตั�งนันทำชัย

บทำนำา
Medullary	thyroid	carcinoma	(MTC)	เป็นมะเร็งขึ้อง	parafollicular	C-cell	ที�สร้าง	calcitonin		

ใน	WHO	edition	ปัจจุบัน(1)	ไดิ์้เริ�มมีการแบ่ง	grade	ขึ้่�น	ซึ่่�งก่อนหน้านี�ไม่ไดิ์้ใชุ้การแบ่งเกรดิ์จะเป็นเพียงการ

วินิจฉัยโรคเพียงอย่างเดิ์ียว	การแบ่งเกรดิ์จะใชุ้เป็น	low-grade	และ	high-grade	ขึ้่�นกับ	mitosis,	Ki67	และ	

tumor	necrosis	ซึ่่�งจะกล่าวโดิ์ยละเอียดิ์ต่่อไป	ในดิ์้านลักษณะทางคลินิกนั�น	คนไข้ึ้จะมาดิ์้วย	ก้อนที�ไทรอยดิ์์

มักจะเป็นก้อนเดิ์ียว	อย่่บริเวณ	upper-to-mid	 lateral	 lobes	อาจมีกล้นต่ิดิ์หร้อหายใจลำาบากไดิ์้ถ้ามีการ

ลุกลามเขึ้้าอวัยวะขึ้้างเคียง	มักจะพบ	lymph	node	metastases	ไดิ์้ถง่ร้อยละ	50-70	ขึ้องคนไขึ้้และมี	dis-

tant	metastasis	ร้อยละ	10-15	โดิ์ยอวัยวะที�พบ	metastasis	ไดิ์้บ่อยจะเป็น	mediastinum	ต่ับ	ปอดิ์	และ

กระดิ์่ก	นอกจากนี�หากต่รวจ	serum	calcitonin	จะส่ง	ทำาให้คนไข้ึ้มาดิ์้วย	flushing,	ท้องเสีย	และ/หร้อ	นำ�า

หนักลดิ์	ไดิ์้	และจะพบ	serum	Carcinoembryonic	antigen	(CEA)	ส่งไดิ์้มากกว่าร้อยละ	50	ขึ้องผ่่้ป่วย	

หากต่รวจพบ	CEA	level	ส่ง	โดิ์ย	stable	calcitonin	level	จะสัมพันธ์การ	dedifferentiation	ขึ้องมะเร็ง

ที�สัมพันธ์กับ	prognosis	ที�แย่ลง	ในทางต่รงกันขึ้้าม	หากพบ	serum	CEA	ลดิ์ลงอย่างรวดิ์เร็วจะพยากรณ์ไดิ์้
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ถง่การผ่่าตั่ดิ์ที�ได้ิ์ผ่ลดิ์	ีคนไข้ึ้อาจมาด้ิ์วย	paraneoplastic	Cushing’s	syndrome	ได้ิ์	จากผ่ลขึ้องฮอร์โมนอ้�น	ๆ	

ที�มะเร็งสร้าง	เชุ่น	serotonin,	substance	P,	vasoactive	intestinal	substance,	adrenocorticotropic	

hormone,	corticotropin-releasing	hormone	และ	catecholamine	metabolites

	 MTC	พบประมาณร้อยละ	2	ขึ้องมะเร็งไทรอยดิ์์	และพบอายุเฉลี�ย	45-55	ปี	พบในผ่่้หญิงมากกว่า

ผ่่้ชุายเล็กน้อย	คนไขึ้้ที�เป็น	hereditary	MTC	พบได้ิ์ร้อยละ	25	จะพบในอายุน้อยกว่าประมาณ	10-20	ปี	และ

มาดิ์้วยหลายก้อนหร้อ	bilateral	disease	ไดิ์้	และอาจมาดิ์้วยโรคอ้�น	ๆ	เชุ่น	pheochromocytoma,	hy-

perparathyroidism	ใน	MEN2A	หร้อ	MEN2B	จาก	autosomal	dominant	germline	gain-of-function	

mutations	in	the	RET proto-oncogene	ในส่วน	macroscopic	appearance	จะพบก้อนที�มีขึ้อบเขึ้ต่ชัุดิ์	

ไม่มีแคปซึ่่ล	หน้าต่ัดิ์แน่น	สี	tan-yellow	แต่่อาจมาดิ์้วย	infiltrative	border	ไดิ์้	หากก้อนเล็กกว่า	10	มม.	

จะเรียกว่า	medullary	microcarcinoma	แต่่ในบางงานวิจัยเสนอว่าควรใชุ้ในก้อนเล็กกว่า	5	มม.	เน้�องจาก

มักไม่สัมพันธ์กับ	metastasis	หร้อ	hypercalcitoninemia	หากคนไข้ึ้ทำา	prophylactic	thyroidectomy	

ใน	hereditary	MTC	ควรจะต่รวจ	thyroid	ทั�งหมดิ์	เพราะอาจมองไม่เห็นดิ์้วยต่าเปล่าไดิ์้	ในขึ้ณะที�	ลักษณะ	

microscopic	finding	นั�นจะพบเซึ่ลล์มะเร็งเรียงต่ัวเป็น	solid,	nests,	 insular	หร้อ	trabecular	growth	

patterns	แยกโดิ์ย	fibrovascular	stroma	คล้ายกับ	organoid	architecture	เซึ่ลล์จะมีลักษณะ	polygo-

nal	และ	granular	amphophilic	cytoplasm	ที�มี	fine	nuclear	chromatin,	nucleoli	ไม่เดิ์่น	และอาจ

พบเซึ่ลล์ลักษณะอ้�นไดิ์้	เชุ่น	plasmacytoid	หร้อ	spindle	shape	ลักษณะเซึ่ลล์จะมี	low	to	moderate	

nuclear	atypia	แต่บ่างเคสอาจพบ	marked	pleomorphic	cells	ที�หนา้ต่าน่าประหลาดิ์หรอ้มีหลายนิวเคลียส

ไดิ์้เชุ่นกัน	พบ	nuclear	pseudoinclusion	ไดิ์้	แต่่	mitosis	มักจะต่ำ�าและไม่พบ	tumor	necrosis	นอกจาก

นี�มี	stromal	amyloid	deposition	ไดิ์้ประมาณร้อยละ	50-90	ขึ้องเคสซึ่่�งย้นยันดิ์้วย	Congo	red	histo-

chemistry	ซึ่่�งส่วนประกอบสำาคัญขึ้อง	amyloid	ค้อ	calcitonin	จากการต่รวจทาง	spectrometry	ลักษณะ

ขึ้องเซึ่ลล์มะเร็งใน	hereditary	และ	sporadic	MTC	ไม่สามารถแยกจากกันไดิ์้	แต่่อาจพบ	C-cell	hyper-

plasia	ใน	hereditary	MTC	มากกว่า	อย่างไรก็ต่ามการพบนี�ไม่จำาเพาะ	เน้�องจากพบโดิ์ยบังเอิญในการต่ัดิ์

ไทรอยดิ์์ที�ไม่สัมพันธ์กับ	thyroid	malignancy	เชุ่นกัน
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รูปทำ่� 1.	Medullary	 thyroid	 carcinoma	 แสดิ์งการเรียงตั่วเป็นลักษณะ	 organoid	 pattern	 เซึ่ลล์เป็น	

polygonal	shaped	cells	ที�มี	fine	chromatin

	 ลกัษณะ	MTC	patterns	อ้�น	ๆ	ที�พบได้ิ์	ไม่มผี่ลต่่อ	prognosis	โดิ์ยมกัจะพบร่วมกับ	conventional	

type	

	 ก.	Papillary,	pseudopapillary	patterns	เซึ่ลล์มะเร็งเรียงต่ัวบน	fibrovascular	cores	ซึ่่�งมักจะ	

hyalinized	และมี	amyloid	deposits	ซึ่่�งจำาเป็นต่้องแยกจาก	papillary	thyroid	carcinoma	เน้�องจาก	

MTC	อาจพบ	intranuclear	pseudoinclusions	ไดิ์้เชุ่นกัน

	 ขึ้.	Follicular	(tubular/glandular)	pattern	จะพบการเรียงต่ัวเป็น	follicular	structure	และมี	

eosinophilic	material	ภิายใน	ซึ่่�งประกอบดิ์้วย	calcitonin	

	 ค.	Spindle	cell	pattern	ลักษณะเซึ่ลล์เป็น	elongated	fusiform	cells	อาจดิ์ค่ล้าย	angiosarcoma	

ไดิ์้

	 ง.	 Oncocytic	pattern	(รป่ที�	1)	เซึ่ลล์เป็น	polygonal	cells	ที�ม	ีabundant	granular	eosinophilic	

cytoplasm

	 จ.	Melanotic	pattern	มี	melanin	pigments	 ใน	cytoplasm	ขึ้อง	 tumor	cells	และ/หร้อ	

stromal	cells

	 ฉ.	Amphicrine	pattern	ประกอบดิ์้วย	mucin	และ	calcitonin

	 ชุ.	Paraganglioma-like	pattern	เรยีงต่วัเปน็	zellballen	และอาจต่ดิิ์	S-100	ที�	sustentacular-like	

cells	ซึ่่�งแยกจาก	intrathyroidal	paraganglioma	จากการให้ผ่ลบวกต่่อ	cytokeratin,	TTF-1

	 ซึ่.	Encapsulated	pattern	มี	complete	fibrous	capsule	และอาจดิ์่คล้าย	cyst	จากต่าเปล่า

	 ฌ.	Small	 cell	 pattern	 ดิ์่คล้าย	 small	 cell	 neuroendocrine	 carcinoma	 ซ่ึ่�งต่้องแยกจาก	



296 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

metastatic	small	cell	neuroendocrine	carcinoma	จากที�อ้�น	เพราะ	small	cell	MTC	มักจะไม่ให้ผ่ล

บวกต่่อ	calcitonin	หากเจาะเล้อดิ์จะพบว่า	serum	calcitonin	ปกต่ิหร้อส่งกว่าปกต่ิเพียงเล็กน้อยเท่านั�น

	 การแบ่งเกรดิ์ขึ้องโรคจะแบ่งเป็น	 low-grade	MTC	 และ	 high-grade	MTC	 โดิ์ยอาศัย	mitosis,	

necrosis	และ	Ki67	ดิ์ังต่ารางที�	1(1,	2)

ตารางท่ำ� 1.	World	Health	Organization	(WHO)	2022	grading	ขึ้อง	medullary	thyroid	carcinoma(1,	2)

Classification Diagnostic criteria

Low-grade	MTC <5	mitoses/2	ต่ร.มม.	 ไม่พบ necrosis	และ	Ki67	<ร้อยละ	5

High-grade	MTC อย่างน้อย	1	ใน	3	ขึ้้อขึ้อง	>5	mitoses/2	ต่ร.มม.	Necrosis	หร้อ	Ki67	>ร้อยละ	5

	 Immunophenotype	 (ร่ปที�	 2-4)	 จะให้ผ่ลบวกต่่อ	 calcitonin	 ประมาณร้อยละ	 95	 ขึ้องผ่่้ป่วย	

แต่่อาจพบแคบ่างบรเิวณเทา่นั�น	อยา่งไรก็ต่าม	calcitonin	จะให้ผ่ลบวกใน	extrathyroid	neuroendocrine	

neoplasm	 ไดิ์้เชุ่นกัน	 calcitonin	 gene-related	 peptide	 (CGRP)	 และ	 CEA	 ให้ผ่ลบวกเป็นส่วนใหญ่	

รวมไปถง่กลุม่ที�	calcitonin	ให้ผ่ลลบด้ิ์วย	หากย้อม	neuroendocrine	markers	จะให้ผ่ลบวก	(chromogranin	

A,	synaptophysin,	neuron	specific	enolase	(NSE),	INSM1)	ถ้าย้อม	thyroid	transcription	factor	1	

(TTF-1)	จะให้ผ่ลบวกเชุ่นกนั	แต่่สจีะจางกว่า	normal	follicular	cells	สามารถใชุ้แยกจาก	neuroendocrine	

neoplasm	 บริเวณลำาคอ	 เชุ่น	 กล่องเสียงที�ทะลุเขึ้้ามาในไทรอยดิ์์ไดิ์้	 นอกจากนี�หากย้อม	 thyroglobulin	

จะให้ผ่ลลบ	ถ้าย้อม	polyclonal	PAX8	จะให้ผ่ลบวกจางแต่่จะให้ผ่ลลบต่่อ	monoclonal	PAX8

รูปทำ่� 2.	Medullary	thyroid	carcinoma	ให้ผ่ลบวกต่่อ	synaptophysin
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รูปทำ่� 3.	Medullary	thyroid	carcinoma	ให้ผ่ลบวกต่่อ	calcitonin

รูปทำ่� 4. Ki67	ให้ผ่ลบวกร้อยละ	60-70	เขึ้้าได้ิ์กับ	high-grade	medullary	thyroid	carcinoma

	 เกณฑ์ในการวินิจฉัย

	 เกณฑ์หลัก

	 มะเร็งขึ้องไทรอยด์ิ์ที�ไม่ได้ิ์เกดิิ์จาก	follicular	cells	และม	ีmorphology,	immunohistochemistry	

เขึ้้าไดิ์้กับ	neuroendocrine	และให้ผ่ลบวกต่่อ	calcitonin	และ/หร้อ	CEA

	 เกณฑ์เสริม

	 ให้ผ่ลลบต่่อ	thyroglobulin
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	 การดิ์ำาเนินโรค	 ในต่อนวินิจฉัยจะพบ	 cervical	 lymph	 node	 involvement	 ไดิ์้ถ่งร้อยละ	 75	

โดิ์ยมักจะเป็น	 central	 compartment	 nodes	 (ร้อยละ	 50-75),	 jugulocarotid	 chain	 ขึ้้างเดิ์ียวกัน	

(ร้อยละ	50-60)	และ	jugulocarotid	chain	ด้ิ์านต่รงขึ้า้ม	(รอ้ยละ	25-50)	นอกจากนี�ยงัม	ีdistant	metastasis	

ถ่งร้อยละ	 10	 โดิ์ยมักจะเป็นตั่บ	 ปอดิ์	 และกระดิ์่ก	 และพบน้อยที�สมอง	 ผิ่วหนัง	 ต่่อมหมวกไต่	 และเต่้านม	

จากการศ่กษาพบว่า	 5-year	 และ	 10-year	 overall	 survival	 rates	 ร้อยละ	 75-96	 และร้อยละ	 64-91	

ต่ามลำาดิ์ับ	 ปัจจัยอ้�น	 ๆ	 ที�มีผ่ลต่่อ	 survival	 ไดิ์้แก่	 stage,	 ขึ้นาดิ์ใหญ่	 อายุเยอะ	 ผ่่้ชุาย	 extrathyroidal	

extension,	serum	calcitonin	และ	CEA	levels	รวมไปถ่ง	RET	mutations	โดิ์ยเฉพาะ	exon	15,	16	

(RET	M918T	mutation)	ซึ่่�งถ้าพบใน	sporadic	 tumors,	MEN2A	และ	MEN2B	จะสัมพันธ์กับ	higher	

disease	stage,	disease	recurrence	และ	survival	ที�สั�นลง	อย่างไรก็ต่ามทั�ง	sporadic	และ	germline	

RET	mutation	ต่อบสนองดีิ์ต่่อ	RET	inhibitors

Overall pathological classification (AJCC eighth edition)(3)

	 การสรุประยะขึ้องโรคจะแบ่งต่าม	AJCC	eighth	edition	เป็น	pTNM	โดิ์ย	p	มาจาก	pathological	

เพ้�อให้แยกจาก	clinical	staging	ชุัดิ์เจน	โดิ์ยรายละเอียดิ์ขึ้องระยะ	MTC	ไดิ์้แก่

 pT category 

	 แบ่งต่ามขึ้นาดิ์และการขึ้อบเขึ้ต่	 invasion	 โดิ์ยการประเมิน	 invasion	 จะใชุ้ออกนอกไทรอยดิ์์

โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เท่านั�น	ไม่ไดิ์้รวม	microscopic	extrathyroidal	

extension	ซึ่่�งจะสรุปไดิ์้ต่ามต่ารางที�	2

ตารางทำ่� 2.	แสดิ์ง	pT	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pT1-2:	Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์ขึ้นาดิ์ไม่เกิน	4	ซึ่ม.

pT1a Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	1	ซึ่ม.

pT1b Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	1	ซึ่ม.	แต่่เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	2	ซึ่ม.

pT2 Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	2	ซึ่ม.	แต่่เล็กกว่าหร้อเท่ากับ	4	ซึ่ม.

pT3:	Tumor	ขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	4	ซึ่ม.	อย่่ในไทรอยดิ์์หร้อ	ออกนอกไทรอยดิ์์ที�เห็นจากต่าเปล่าเขึ้้า	strap	muscle

pT3a Tumor	อย่่ในไทรอยดิ์์และขึ้นาดิ์ใหญ่กว่า	4	ซึ่ม.

pT3b Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้า	strap	muscle	
(sternohyoid,	sternothyroid,	thyrohyoid,	omohyoid	muscles)	ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์

pT4:	Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์ที�เห็นจากต่าเปล่าเลยจาก	strap	muscle

pT4a Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้า	
subcutaneous	soft	tissues,	larynx,	trachea,	esophagus,	recurrent	laryngeal	nerve	
ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์

pT4b Tumor	ออกนอกไทรอยดิ์์โดิ์ยเห็นจากต่าเปล่า	(gross	extrathyroidal	extension)	เขึ้้า	prevertebral	
fascia	หรอ้	encasing	the	carotid	artery,	mediastinal	vessels	ไม่ขึ้่�นกับขึ้นาดิ์
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 pN category

	 ประเมิน	lymph	node	metastasis	จากการทำา	nodal	dissection	ขึ้อง	locoregional	lymph	

node	และวัดิ์ขึ้นาดิ์ขึ้อง	tumor	deposit	ร่วมกับประเมิน	extranodal	extension	เน้�องจากมีผ่ลต่่อ	recur-

rence	และ	prognosis	โดิ์ยสรุปต่ามต่ารางที�	3

ตารางทำ่� 3.	แสดิ์งการแบ่ง	pN	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pN0:	ไม่มี	locoregional	lymph	node	metastasis

pN0a ไม่มี	locoregional	lymph	node	metastasis	โดิ์ยไดิ์้ทำา	cytology	หร้อ	histology	ย้นยันแล้ว

pN1:	มี	locoregional	lymph	node	metastasis

pN1a
Metastasis	to	level	VI	หร้อ	VII	(pretracheal,	paratracheal,	prelaryngeal	/	delphian,	upper	
mediastinal)	lymph	nodes	โดิ์ยจะเป็น	unilateral	หร้อ	bilateral	ก็ไดิ์้

pN1b
Metastasis	lateral	neck	lymph	nodes	(levels	I,	II,	III,	IV,	V)	หร้อ	retropharyngeal	lymph	
nodes	โดิ์ยจะเป็น	unilateral	หร้อ	bilateral	หร้อดิ์้านต่รงขึ้้ามก็ไดิ์้

 pM category

	 Distant	metastasis	โดิ์ยจำาเป็นต่้องประเมินเม้�อมี	histology	ย้นยันแล้วเท่านั�น	ดิ์ังต่ารางที�	4

ตารางทำ่� 4.	แสดิ์งการแบ่ง	pM	category	ต่าม	AJCC	eighth	edition

pMx ไม่ทราบรายละเอียดิ์	distant	metastasis

pM1 มี	distant	metastasis

บทำสร์ป
	 โดิ์ยสรุปการแบ่งเกรดิ์เป็น	 low-grade,	 high-grade	นั�นไดิ์้นำาข่ึ้�นมาใชุ้สำาหรับ	WHO	 เล่มปัจจุบัน	

จากการศ่กษาพบว่าไม่เกี�ยวขึ้้องกับ	 RET	 หร้อ	 RAS	 mutation	 แต่่พบว่ามีผ่ลต่่อ	 overall	 survival,	

disease-specific	survival,	local	recurrence	free	survival,	และ	distant	metastasis	free	survival	

ทำาให้ต่้องมีการติ่ดิ์ต่ามและ	 ต่รวจ	 distant	metastasis	 อย่างใกล้ชิุดิ์	 อย่างไรก็ต่ามยังควรมีการศ่กษา

เพิ�มเต่ิมว่ามีผ่ลต่่อ	genotype	และ	clinical	trials	เพ้�อประโยชุน์สำาหรับ	adjuvant	therapy	ในอนาคต่
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เอกสารอ�างอิง

1.	Sylvia	 L.	 Asa	 RMT,	 Cosimo	 Durante.	WHO	 classification	 of	 Tumors	 online	 Endocrine	
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3.		Ozgur	Mete	SLA,	Zubair	W.	Baloch,	Lori	Erickson,	Shereen	Ezzat,	Lorne	Rotstein,	Anna	M.	
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org/cancerprotocols.
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รักั้ษ�แพที่ย์ที่�งเล้อกั้สำ�หรับั
โรคำระบับัที่�งเดินิอ�ห�รและต้ับั 

(alternative and
complementary medicine

for gastrointestinal
and liver diseases)

ดวงพร  ว่ระวัฒกานนท์ำ
มีณ่ รัตน์  ช ยาน์ภัทำร์ก์ลี

นำ�าทิำพย์  วิทำยะวาณิชก์ลี

บทำนำา
โรคระบบทางเดิิ์นอาหารและตั่บ	เชุน่	โรคตั่บอกัเสบที�เกิดิ์จากการดิ์้�มแอลกอฮอล์	โรคแผ่ลในกระเพาะ

อาหารจากยา	 หร้อจากการต่ิดิ์เชุ้�อเฮลิโคแบคเต่อร์	 ไพลอริ	 ไขึ้มันพอกต่ับ	 มะเร็งต่ับ	 มะเร็งกระเพาะอาหาร	

ลำาไส้อักเสบ	ต่ับอ่อนอักเสบ	เป็นต่้น	เป็นโรคที�พบไดิ์้บ่อยและเป็นปัญหาต่่อสุขึ้ภิาพ	การป้องกันเพ้�อมิให้เป็น

โรคหร้อการรกัษามบีทบาทสำาคญัมาก	แมจ้ะมวีธิรัีกษามาต่รฐานในบางครั�งยงัไมส่ามารถลดิ์อตั่ราเจบ็ปว่ยหรอ้

ต่ายไดิ์้	การคิดิ์ค้นวิธีการรักษาแพทย์ทางเล้อกโดิ์ยใชุ้สมุนไพรไทยในการรักษาโรค	เชุ่น	ศ่กษาผ่ลขึ้องขึ้มิ�นชุัน	

ว่านหางจระเขึ้้	 เจนิสทีน	 (ส่วนประกอบในเต้่าห่้	 นมถั�วเหล้อง)	 สารสกัดิ์จากผ่ลพุดิ์ซึ่้อน	 การใชุ้โปรไบโอต่ิก	

การออกกำาลังกาย	 เป็นต่้น	 เพ้�อศ่กษาผ่ลต่่อการทำางานขึ้องระบบทางเดิ์ินอาหารและต่ับ	 เป็นการศ่กษาทั�ง

ในระดิ์บัขึ้อ้มล่พ้�นฐาน	และเพ้�อการประยกุต์่ใชุใ้หเ้กดิิ์ประโยชุนท์างคลนิกิ	ซึ่่�งจากองคค์วามร่ท้ี�ไดิ์น้ี�จะเปน็การ

เพิ�มข้ึ้อบ่งชุี�ขึ้องการใชุ้การแพทย์ทางเล้อกในการด่ิ์แลรักษาโรคระบบทางเดิิ์นอาหารและตั่บ	 ดัิ์งนั�น	 จ่งได้ิ์มี

การจัดิ์ต่ั�งหน่วยปฏิิบัติ่การวิจัยการรักษาแพทย์ทางเล้อกสำาหรับโรคระบบทางเดิ์ินอาหารและต่ับ เม้�อปี	พ.ศ.	

2560 และยกระดิ์ับเป็นศ่นย์เชุี�ยวชุาญเฉพาะทาง	 โดิ์ยมีวัต่ถุประสงค์จะเป็นผ่่้นำาดิ์้านการวิจัยเร้�องสมุนไพร	

การรักษาทางเล้อกกับการรักษาโรคระบบทางเดิ์ินอาหารและต่ับ	และสามารถเอาไปประยุกต่์ใชุ้กับการรักษา

ในคนต่่อไป	ผ่ลงานเป็นที�ประจักษ์อย่างต่่อเน้�อง	มีโมเดิ์ลสัต่ว์ทดิ์ลอง	และการประยุกต่์ใชุ้ทางคลินิก	ไดิ์้แก่	
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	 ก.	 โมเดิ์ลแผ่ลกระเพาะอาหารหน่แรทที�เกิดิ์จากยาต่้านการอักเสบที�ไม่ใชุ่สเตี่ยรอยดิ์์

	 ขึ้.	 โมเดิ์ลหน่ที�เป็นกระเพาะอาหารอักเสบจากการต่ิดิ์เชุ้�อเฮลิโคแบคเต่อร์	ไพลอริ

	 ค.	 โมเดิ์ลมะเร็งกระเพาะอาหารที�ถ่กเหนี�ยวนำาโดิ์ยการติ่ดิ์เชุ้�อเฮลิโคแบคเต่อร์ไพลอริและเอ็นเมธิล

เอ็นไนโต่รโซึ่ย่เรียในหน่แรท

	 ง.	 โมเดิ์ลหนแ่รทที�มีภิาวะต่บัอกัเสบจากไขึ้มันลงต่บัที�ไมไ่ดิ์เ้กดิิ์จากแอลกอฮอล์	จากอาหารไขึ้มนัและ

นำ�าต่าลฟื้รุกโทสส่ง

	 จ.	 โมเดิ์ลหน่ไมซึ่์ที�มีภิาวะตั่บอักเสบจากการรับประทานยาพาราเซึ่ต่ามอลเกินขึ้นาดิ์	

	 ฉ.	 โมเดิ์ลหน่แรทต่ัดิ์อัณฑะที�มีตั่บอักเสบจากไขึ้มันลงต่ับ

	 ชุ.	 โมเดิ์ลหน่ผ่่าตั่ดิ์รังไขึ้่ที�มีการอักเสบขึ้องต่ับจากการสะสมขึ้องไขึ้มันในต่ับ

	 ซึ่.	 โมเดิ์ลหน่แรทที�ถ่กเหนี�ยวนำาให้เกิดิ์ความเสียหายต่่อต่ับด้ิ์วยแอลกอฮอล์

	 ฌ.	โมเดิ์ลหน่ไมซึ่์ที�มีภิาวะตั่บอ่อนเฉียบพลันจากการชัุกนำาโดิ์ยแอลอาร์จีนิน

	 ญ.	โมเดิ์ลหน่ไมซึ่์ที�มีอาการท้องเสียจากการต่ิดิ์เชุ้�อซึ่ัลโมเนลลา

	 ฎ.	โมเดิ์ลหน่วิ�งออกกำาลังกายในระดิ์ับหนักต่่าง	ๆ

	 ฏิ.	โมเดิ์ลหน่ต่ับแขึ้็งและมะเร็งต่ับ

	 ทั�งนี�	ไดิ์ท้ำาการศ่กษาผ่ลขึ้องโรคทางเดิิ์นอาหารและตั่บดัิ์งที�กล่าวมาต่อ่การอักเสบ	การเกิดิ์	oxidative	

stress	 การต่ายขึ้องเซึ่ลล์	 การหลั�งสารส้�อ	 cytokines	 chemokines	 ต่่าง	 ๆ	 ทั�งระดิ์ับโปรต่ีนและโมเลกุล	

การศ่กษาจุลชุีพเล็ก	 ๆ	 ทางการแพทย์	 ฯลฯ	 รวมถ่งผ่ลขึ้องสมุนไพรต่่อการเปลี�ยนแปลงต่ัวชีุ�วัดิ์ดิ์ังกล่าว	

โดิ์ยไดิ์้มีผ่ลงานต่ีพิมพ์ในระดิ์ับนานาชุาติ่	 การนำาเสนอผ่ลงาน	 การเป็นศ่นย์เรียนร่้สำาหรับนิสิต่	 นักศ่กษา	

นักวิจัย	นอกจากนี�ยังมีความร่วมม้อในการทำาวิจัยกับระดิ์ับนานาชุาต่ิอีกดิ์้วย	

เอกสารอ�างอิง
1.		 Vivatvakin	S,	Werawatganon	D,	Somanawat	K,	Klaikeaw	N,	Siriviriyakul	P.	Genistein-atten-
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Magazine	2017	Jul;13(Suppl	2):S306-S310.	
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ปัญห�ประส�ที่จิต้เวชื้ศ�สต้ร์
ในิผู้้�ป่วยสมองเส้�อม

(behavioral and psychological 
symptoms

of dementia, BPSD)
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บทำนำา
	 ประเทศไทยกำาลังเผ่ชิุญกับวิกฤต่สังคมผ้่่ส่งอายุ	 ส้บเน้�องจากการที�สัดิ์ส่วนจำานวนประชุากรส่งอายุ

มากขึ้่�นในสังคม	 ดิ์ังนั�นปัญหาสุขึ้ภิาพในผ่่้ส่งอายุก็มากขึ้่�นเป็นเงาต่ามต่ัว	 	 โรคที�ก่อให้เกิดิ์ปัญหาในผ่่้ส่งอายุ	

ก่อภิาระต่่อครอบครัวและสิ�นเปล้องค่าใชุ้จ่าย	 โดิ์ยที�พบไดิ์้บ่อย	 ค้อ	 โรคหร้อภิาวะสมองเส้�อม	 (dementia)	

โดิ์ยอบุตั่กิารณข์ึ้องภิาวะสมองเส้�อมจะเพิ�มขึ้่�นเปน็สองเทา่เม้�ออายเุพิ�มมากขึ้่�นทกุ	ๆ 	5.9	ป	ี	ขึ้อ้มล่จากองคก์าร

อนามัยโลก	 (WHO)	 พบว่า	 ในปัจจุบันมีจำานวนผ่่้ป่วยที�เป็นสมองเส้�อมทั�วโลกมากกว่า	 55	 ล้านราย	 และ

จำานวนผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�เพิ�มขึ้่�นใหม่ในแต่่ละปี	มีประมาณกว่า	9.9	ล้านรายทุกปี	จากการคาดิ์การณ์ทั�งจาก

องค์การอนามัยโลก	และสมาพันธ์อัลไซึ่เมอร์นานาชุาต่ิ(1,	2)		ในอนาคต่	30	ปีข้ึ้างหน้าจะมีจำานวนผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมโดิ์ยรวมทั�วโลกมากถ่ง	 132	 ล้านราย	 โดิ์ยส่วนใหญ่ภิาวะสมองเส้�อมมักเกิดิ์ในผ่่้ส่งอายุที�มีอายุมากกว่า	

65	ปี	ขึ้่�นไป	โดิ์ยพบได้ิ์ประมาณร้อยละ	6-8	ขึ้องผ่่้ส่งอายุ	ส่วนในกลุ่มที�อายุน้อยกว่า	65	ปี	พบอัต่ราการเกิดิ์

โรคสมองเส้�อมโดิ์ยเฉลี�ย	10	ราย	ต่่อประชุากรหนี�งแสนราย	อายุเฉลี�ยในการเกิดิ์โรคสมองเส้�อมในครั�งแรกนั�น

ต่ำ�ากว่าในยุคก่อนดิ์้วยเชุ่นกัน	 และแนวโน้มที�ผ่่้ป่วยจะเกิดิ์อาการสมองเส้�อมที�อายุน้อยลงก็พบไดิ์้มากขึ้่�นเร้�อย	

ๆ	ทั�งนี�ความเสี�ยงต่อ่การเกดิิ์โรคสมองเส้�อมจะมากขึ้่�นเม้�ออายมุากขึ้่�นต่ามลำาดิ์บั	โดิ์ยอบุตั่กิารณข์ึ้องภิาวะสมอง

เส้�อมจะเพิ�มขึ้่�นเป็น	2	เท่าในทุก	ๆ 	5	ปี	หลังจากอายุ	60	ปี	ข่ึ้�นไป(1)		ในประเทศไทยมีการสำารวจความชุุกขึ้อง

ภิาวะสมองเส้�อม	จากขึ้อ้มล่ขึ้องมล่นธิสิถาบนัวจัิยและพฒันาผ่่ส้ง่อายไุทยที�รายงานในปี	พ.ศ.	2558	 มจีำานวน

ผ่่้ส่งอายุที�มีภิาวะสมองเส้�อมจำานวน	617,000	ราย	โดิ์ยพบในผ่่้ส่งอายุเพศหญิงมากเป็นสองเท่าขึ้องผ่่้ส่งอายุ

เพศชุาย	และอัต่ราความชุุกขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมในไทยมีจำานวนถง่ร้อยละ	8	และในประชุากรอายุ	70-79	ปี	
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และเก้อบร้อยละ	50	ในประชุากรส่งอายุที�อายุเกิน	85	ปีข่ึ้�นไป	ซึ่่�งคาดิ์การณ์ว่าในปี	พ.ศ.	2580	ประเทศไทย

จะมจีำานวนผ้่่ส่งอายุที�มภีิาวะสมองเส้�อมเปน็จำานวน	1,350,000	ราย	โดิ์ยประมาณ(3)		ดัิ์งนั�นจากสัดิ์สว่นจำานวน

ผ่่ป้ว่ยที�มากข่ึ้�นในปัจจุบนัแล้ว	ยังมีผ่่ป่้วยสมองเส้�อมอีกจำานวนมากที�ไม่ได้ิ์รบัทั�งการวินจิฉัยและเขึ้า้ส่่ระบบการ

ดิ์่แลรักษา	โดิ์ยจากการสำารวจจากต่่างประเทศปี	ค.ศ.	2017	พบว่า	ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมีจำานวนมากถง่ร้อยละ	

61.7	ไม่ไดิ์้รับการวินิจฉัย(4)	จากการสำารวจและศก่ษาโดิ์ย	สุทธิชุัย	และคณะ(5)		ในปี	ค.ศ.	1997-1999	พบมี

ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�ไม่ไดิ์้รับการวินิจฉัย	 และเข้ึ้าระบบดิ์่แลรักษาในประเทศไทยถง่ร้อยละ	 95.6	 โดิ์ยต่ัวเลขึ้ที�

รายงานในประเทศไทยพบว่าสอดิ์คล้องไปในทิศทางเดีิ์ยวกันกบัรายงานจากต่า่งประเทศ	ดัิ์งนั�นตั่วเลขึ้จากการ

ประมาณการณ์ขึ้้างต่้น	จง่อนุมานไดิ์้ว่าในความเป็นจริงอาจจะมีจำานวนผ่่้ส่งอายุที�มีภิาวะสมองเส้�อมในชุุมชุน

ขึ้องประเทศไทยมากกว่าตั่วเลขึ้สำารวจ	และคาดิ์การณ์จากรายงานขึ้องกระทรวงสาธารณสุขึ้

	 ทั�งนี�ภิาวะสมองเส้�อมนี�เป็นสาเหตุ่สำาคัญขึ้องการเกิดิ์ทุพพลภิาพ	 ทำาให้ผ่่้ป่วยส่งอายุมีคุณภิาพชุีวิต่

ลดิ์ลง	และเป็นสาเหตุ่ขึ้องการเสียชุีวิต่ก่อนวัยอันควรไดิ์้	 รวมถง่ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นจะมีภิาวะพ่�งพิงส่ง	และ

ต่อ้งการการดิ์แ่ลมากข่ึ้�นต่ามลำาดัิ์บความรุนแรงขึ้องโรค	ทำาใหต้่อ้งเสียคา่ใชุ้จา่ยในการดิ์แ่ลทางสุขึ้ภิาพมากข่ึ้�น	

เพราะผ่่้ป่วยส่งอายุที�เป็นสมองเส้�อมนั�นไม่ไดิ์้มีเพียงปัญหาสุขึ้ภิาพกายอย่างเดิ์ียว	 ยังอาจมีปัญหาอ้�น	 ๆ	 ร่วม

ดิ์้วย	เชุ่น	ปัญหาดิ์้านจิต่ใจ	อารมณ์	พฤต่ิกรรม	และจิต่สังคม	และทั�งหมดิ์นี�ส่งผ่ลกระทบต่่อผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมและครอบครัว	รวมถ่งสังคมในวงกว้างดิ์้วยเชุ่นกัน		จากการสำารวจขึ้องสมาพันธ์อัลไซึ่เมอร์โลก	(world	

alzheimer’s	report)	พบว่าร้อยละ	62	ขึ้องบุคลากรทางการแพทย์ทั�วโลก	เขึ้้าใจว่าสมองเส้�อมเป็นสิ�งปกต่ิ

ขึ้องผ่่้ส่งวัย	และจากการสำารวจความคิดิ์เห็นขึ้องบุคคลทั�วไป	พบว่าร้อยละ	25	คิดิ์ว่าสมองเส้�อมเป็นภิาวะที�

หมดิ์หวัง	และไมส่ามารถทำาอะไรใหด้ิ์ขีึ้่�นไดิ์้(2)		ต้่องยอมรบัชุะต่ากรรม	ซ่ึ่�งเปน็ความเชุ้�อที�ผ่ดิิ์	เพราะจำานวน	1/3	

ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�มีในปัจจุบันนี�	 เกิดิ์จากสาเหตุ่หร้อปัจจัยที�ป้องกันไดิ์้โดิ์ยเริ�มต่ั�งแต่่วัยผ่่้ใหญ่	 และหาก

ผ่่้ส่งอายุที�มีภิาวะสมองเส้�อมแล้วได้ิ์รับการดิ์่แลรักษาอย่างถ่กต้่อง(6)	 ถ่กวิธี	 โดิ์ยการดิ์่แลแบบเป็นองค์รวม	

ก็จะสามารถเปลี�ยนแปลงคุณภิาพชุีวิต่	เพิ�มความสุขึ้ขึ้องผ่่้ป่วยและผ่่้ดิ์่แลให้ดิ์ีข่ึ้�นไดิ์้อย่างมีนัยสำาคัญ	

ความีหิมีายของโรคสมีองเส้�อมี 
	 โรคสมองเส้�อม	คอ้	กลุม่อาการที�มีการเส้�อมถอยขึ้องการร่คิ้ดิ์หรอ้ปริชุานปัญญา	(cognitions)	ซึ่่�งจัดิ์

เปน็สมรรถภิาพขึ้องสมองในด้ิ์านต่่าง	ๆ 	เชุน่	ความจำา	(memory)	สมาธเิชิุงซ้ึ่อน	(complex	attention)	ทำาให้

การเรียนร่้สิ�งใหม่	 (new	 learning)	 เสียไป	 ความสามารถในการจัดิ์การแก้ปัญหา	 (executive	 function)	

การใชุ้ภิาษา	 (language)	ทิศทาง	 (visuospatial	 function)	แย่ลง	 โดิ์ยการรับร่้และการสั�งการสิ�งแวดิ์ล้อม	

(perceptual	and	manipulating	environment)	จะเส้�อมถอยลง	ความสามารถในการควบคุมกล้ามเน้�อ

เพ้�อทำากจิกรรมที�มหีลายขึ้ั�นต่อน	(praxis)	ลดิ์ลงจากที�เคยทำาไดิ์ม้าก่อน	หรอ้ไมส่ามารถทำาไดิ์เ้ลย	และการร่ค้ดิิ์

ในบริบททางสังคม	(social	cognition)	เสียไป	โดิ์ยดิ์ังกล่าวข้ึ้างต่้น	จะผ่ิดิ์ปกต่ิไปอย่างน้อย	1	ดิ์้าน	หร้ออาจ

ผ่ิดิ์ปกต่ิหลายดิ์้านก็ไดิ์้ขึ้่�นกับความรุนแรงและชุนิดิ์ขึ้องโรคสมองเส้�อม	 ทั�งนี�สมรรถภิาพขึ้องสมองลดิ์ลงและ

เปลี�ยนไปจากระดิ์ับเดิิ์มที�เคยทำาได้ิ์	ต่้องไม่ไดิ์้เป็นมาต่ั�งแต่่กำาเนิดิ์	และมาเกิดิ์ขึ้่�นในภิายหลังจากสาเหตุ่ต่่าง	ๆ		

นอกจากนี�การสญ่เสยีความสามารถขึ้องสมองเหลา่นี�ต่อ้งเปน็มากผิ่ดิ์ปกต่เิกนิกวา่วัย	และหากทำาแบบทดิ์สอบ
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ทางจิต่ประสาทวิทยา	 (neuropsychological	 test)	 จะพบว่าต่ำ�ากว่าค่าเฉลี�ย	 เม้�อเทียบกับกลุ่มบุคคล

ในชุ่วงอายุเดิ์ียวกัน		และผ่ลจากการที�ความสามารถขึ้องสมอง	หร้อการร่้คิดิ์ที�ถดิ์ถอยลง	ก็จะส่งผ่ลต่่อหน้าที�

การทำางาน	 (functions)	 เชุ่น	 การดิ์่แลต่นเองในการดิ์ำาเนินกิจวัต่รประจำาวัน	 (activities	of	daily	 livings,	

ADLs)	 ในดิ์้านต่่าง	 ๆ	 แย่ลง(7-10)	 	 ทั�งนี�ภิาวะสมองเส้�อมทำาให้ผ่่้ป่วยเกิดิ์ปัญหาทางความคิดิ์	 การต่ัดิ์สินใจ	

พฤติ่กรรม	 และอารมณ์ที�ผ่ิดิ์ปกต่ิไปไดิ์้ดิ์้วยเชุ่นกัน	 ซ่ึ่�งถ้อเป็นกลุ่มอาการ	 non-cognitive	 symptoms	 of	

dementia(11)	 	 โดิ์ยการเส้�อมลงทั�งหมดิ์นี�จะมีผ่ลกระทบต่่อการใชุ้ชีุวิต่	 การจัดิ์การดิ์่แลต่นเอง	 หร้อการทำา

กิจวัต่รประจำาวัน	ทั�งนี�	มีระดัิ์บขึ้องความสามารถหร้อสมรรถภิาพที�เสียไป	ต่ั�งแต่่เริ�มเป็นปัญหาเล็กน้อย	และ

ค่อย	 ๆ	 เริ�มทำากิจกรรมที�ซึ่ับซึ่้อนไม่ไดิ์้	 จนถ่งเป็นมากต่้องพ่�งพิง	 ดิ์่แลชุ่วยเหล้อต่ัวเองไม่ไดิ์้	 ต่้องมีผ่่้ดิ์่แล

อย่างใกล้ชุิดิ์	โดิ์ยสามารถสังเกต่ไดิ์้ชุัดิ์จากความสามารถในการจัดิ์การดิ์่แลกิจวัต่รประจำาวันขึ้องผ่่้ป่วย(12,	13)

ปัญหิาประสาทำจัิตเวชศาสตร์ในผู�ป่วยสมีองเส้�อมี
	 ปัญหาดิ์้านประสาทจิต่เวชุศาสต่ร์ที�พบในผ้่่ป่วยสมองเส้�อม	 ในปัจจุบันมักถ่กเรียกว่า	 กลุ่มอาการ	

behavioral	and	psychological	symptoms	of	dementia	(BPSD)	โดิ์ยหมายความถ่ง	“กลุ่มอาการที�มี	

การรับร่้	 เน้�อหาความคิดิ์	 อารมณ์	 และพฤติ่กรรมผ่ิดิ์ปกติ่ไป	 ซ่ึ่�งเกิดิ์ขึ้่�นไดิ์้บ่อยในผ่่้ป่วยที�เป็นสมองเส้�อม”	

โดิ์ยบัญญัต่ิคำานี�ไดิ์้มาจากขึ้้อสรุปจากการประชุุมผ่่้เชุี�ยวชุาญในการประชุุม	 International	Psychogeriatric	

Association	(IPA)	ค.ศ.	1996	และ	ค.ศ.	1999	เพ้�อใชุ้เรียกกลุ่มอาการทางประสาทจิต่เวชุศาสต่ร์	(neuro-

psychiatric	 symptoms,	 	 NPS)	 ที�เกิดิ์ข่ึ้�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ซึ่่�งแรกเริ�มเดิิ์มทีได้ิ์ใชุ้คำาว่า	 “behavioral	

disturbances	of	dementia,	BDD”	และต่่อมาได้ิ์เปลี�ยนเป็น	“behavioral	and	psychological	signs	

and	symptoms	of	dementia,	BPSSD”	และในปัจจุบันก็ไดิ์้ต่ัดิ์คำาให้สั�นลงต่ั�งแต่่ปี	ค.ศ.	2002	เป็นต่้นมา	

โดิ์ยใชุ้คำาว่า	 BPSD(14)	 เพ้�อความเขึ้้าใจที�เป็นมาต่รฐานสากล	 และในทางฝ่ั�งประเทศอังกฤษก็นิยมเรียกว่า	

ปัญหาพฤต่ิกรรมที�ท้าทายขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 “behaviour	 that	 challenges,	 BtC”(15)	 โดิ์ยนิยมเรียก

ผ่่้ป่วยที�เป็นสมองเส้�อมว่า	person	living	with	dementia	(PwD)(16) 

	 เป็นที�ทราบกันดิ์ีกว่าปัญหา	 BPSD	 เป็น	 non-cognitive	 symptoms	 of	 dementia	 (NCSD)	

ปัญหาอารมณ์	 และพฤติ่กรรมต่่าง	 ๆ	 ที�เกิดิ์ขึ้่�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�น	 มักยากแก่การจัดิ์การ	 และถ้อว่าเป็น

ปัญหาที�ท้าทายต่่อทั�งผ่่้ป่วยเอง	 ญาต่ิ	 และผ่่้ดิ์่แล	 รวมถ่งแพทย์	 พยาบาล	 และทีมผ่่้รักษาดิ์้วย	 โดิ์ยผ่่้ป่วย

สมองเส้�อมที�มีอาการเหล่านี�มักถ่กมองและตี่ความไปในทางลบจากผ่่้ที�ไม่เข้ึ้าใจภิาวะนี�	 โดิ์ยถ่กมองว่าผ่่้ป่วย

ต่ั�งใจทำาเพ้�อเรียกร้องความสนใจ	ป่วนหร้อแกล้ง	ให้ญาต่ิหรอ้ผ่่้ดิ์่แลลำาบากข่ึ้�น	หร้อเพียงเพราะผ่่้ป่วยต่้องการ

ควบคมุผ้่่อ้�นใหอ้ย่ใ่ต้่อาณติั่ขึ้องต่น	โดิ์ยมากมักถก่ต่คีวามไปในทางที�ผ่ดิิ์วา่	เปน็จากนิสยัที�ไมด่ิ์ขีึ้องผ่่ป่้วยที�เรยีก

ร้องมากเกินไป	เอาแต่่ใจ	ฯลฯ	ดัิ์งนั�น	BPSD	จง่มีชุ้�อเรียกอีกชุ้�อหน่�งเพ้�อให้มีความเข้ึ้าใจ	ปรับให้มีความร่้ส่ก

เป็นกลาง	โดิ์ยเอ้�อประโยชุน์เพ้�อให้มองผ่่ป่้วยเป็นศน่ย์กลาง	โดิ์ยเรยีกว่า	“responsive	behavior”	หมายความว่า	

เป็นพฤต่ิกรรมที�ต่อบสนองขึ้องผ่่้ป่วย	ซึ่่�งโดิ์ยนัยเป็นการต่อบสนองต่่อความเครียดิ์ที�จัดิ์การไม่ไดิ์้	ซึ่่�งนอกจาก

คำานี�จะทำาให้เกิดิ์ทัศนคติ่ความร่้ส่กที�เป็นกลางมากข่ึ้�น(17)	 	 ก็จะเป็นการส้�อความหมายที�ว่าปัญหาพฤติ่กรรม	

อารมณ์	 และจิต่ใจที�เกิดิ์ขึ้่�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเหล่านั�นเกิดิ์ขึ้่�นจากความร่้ส่กและการต่อบสนองต่่อสิ�งที�มา
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กระตุ่น้ผ้่่ปว่ย	เน้�องจากผ่่ป้ว่ยไมส่ามารถรบัมอ้	อดิ์ทนหรอ้จดัิ์การกบัสิ�งหรอ้สถานการณเ์หลา่นั�นไดิ์	้หรอ้ผ่่ป้ว่ย

มคีวามต่อ้งการหรอ้มคีวามทกุขึ้ท์รมานบางอยา่ง	ที�ต่อ้งการส้�อสารออกมา	จง่เกิดิ์เปน็อาการที�เป็นปญัหา	BPSD	

ขึ้่�นมา	ทั�งนี�ควรเปิดิ์มุมมองกับผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อมและทีมผ่่้รักษาว่า	อาการ	BPSD	ที�เกิดิ์ข่ึ้�นนั�น	เป็นจาก

ผ่่้ป่วยมีความต่้องการที�ไม่ได้ิ์รับการต่อบสนองอย่างถ่กต่้องเหมาะสม	 และขีึ้ดิ์จำากัดิ์ความอดิ์ทนขึ้องผ่่้ป่วยนั�น

ลดิ์ลงเม้�อมภีิาวะสมองเส้�อม	ควรมองและวิเคราะห์วา่ปญัหาพฤติ่กรรมต่า่ง	ๆ 	ที�เกดิิ์ขึ้่�นในผ่่ป่้วยสมองเส้�อมนั�น	

เกิดิ์จากการที�ผ่่้ป่วยได้ิ์พยายามที�จะต่อบสนองจัดิ์การต่่อสถานการณ์	 หร้อสิ�งที�มากระตุ่้นนั�น	 ๆ	 รวมถ่งเป็น

ความพยายามที�จะส้�อสารในสิ�งที�ผ่่ป่้วยไม่ได้ิ์รบัการต่อบสนองอย่างทั�วถง่	ดัิ์งนั�นการดิ์แ่ลผ่่ป่้วยสมองเส้�อมควร

เน้นให้ความร่้กับผ่่้ดิ์แ่ล	ครอบครัวและผ่่้เกี�ยวข้ึ้อง	ไปที�การเพิ�มความร่้ความเขึ้้าใจว่าผ่่้ป่วยต่้องการอะไร	หร้อ

ภิายใต่พ้ฤต่กิรรมเหลา่นั�นผ่่ป้ว่ยต่อ้งการจะส้�ออะไร	อะไรเปน็เหต่หุรอ้ปจัจยัที�มอีทิธพิลที�สามารถกระตุ่น้	หรอ้

สง่ผ่ลต่อ่พฤติ่กรรมขึ้องผ่่ป่้วยแต่ล่ะรายนั�น	ๆ 	ไดิ์บ้า้ง		และจะต้่องจัดิ์การหรอ้ต่อบสนองอย่างไร	ซึ่่�งจะแต่กต่า่ง

กันไปในแต่่ละปัจเจกบุคคล	 และจะนำาไปส่่การวางแผ่นการรักษาที�ครอบคลุมเหมาะสมกับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม

รายนั�น	 ๆ	 มากกว่าความพยายามที�จะไปควบคุม	 หร้อกำาจัดิ์พฤติ่กรรมเหล่านั�นให้สิ�นซึ่าก	 ทั�งนี�ควรย่ดิ์หลัก

มองผ่่้ป่วยเป็นศ่นย์กลาง	ให้การดิ์แ่ลจำาเพาะเป็นรายบุคคลและจัดิ์การเป็นองค์รวม	

	 ร้อยละ	90-95	ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	จะมีอาการขึ้อง	BPSD	ร่วมดิ์้วย	ณ	จุดิ์เวลาใดิ์เวลาหน่�ง	ในการ

ดิ์ำาเนินโรค(18)		ซึ่่�งจะมีความแต่กต่่างกันไปแล้วแต่่ชุนิดิ์	และระยะความรุนแรงขึ้องสมองเส้�อมที�ผ่่้ป่วยเป็นดิ์้วย	

โดิ์ยปัญหาพฤต่ิกรรมเหล่านี�จะมีอาการขึ้่�น	ๆ	ลง	ๆ	และเป็น	ๆ	หาย	ๆ	ไดิ์้	อาจมีไดิ์้หลายอาการร่วมกัน	และ

บางอาการกพ็บไดิ์บ้อ่ยต่ามความรนุแรงขึ้องภิาวะสมองเส้�อม	เชุน่	อาการวติ่กกงัวล	ซึ่ม่เศรา้กจ็ะพบไดิ์ใ้นกลุม่

ผ่่ป้ว่ยที�เริ�มมปีญัหาการร้่คดิิ์ที�เริ�มเส้�อมลงระยะเริ�มต่น้	(mild	cognitive	impairment,	MCI)	จนถง่สมองเส้�อม

ที�ยงัมอีาการไมร่นุแรง	สว่นอาการหลงผ่ดิิ์	ประสาทหลอน	พฤต่กิรรมวุน่วายกา้วรา้ว	มกัพบไดิ์บ้อ่ยขึ้่�น	เม้�อการ

ดิ์ำาเนินโรคขึ้องสมองเส้�อมนั�นเขึ้้าส่่ขัึ้�นรุนแรงมากข่ึ้�นต่ามลำาดิ์ับ	 และในสมองเส้�อมบางชุนิดิ์ในทางคลินิก

ก็นับอาการ	BPSD	อย่่ในเกณฑ์วินิจฉัยด้ิ์วย	เชุ่น	สมองเส้�อมชุนิดิ์ลีววีบอดิ์ี�		(dementia	with	lewy	bodies)	

ซึ่่�งจะรวมอาการขึ้องการเห็นภิาพหลอน	ในทางเวชุปฏิบิัต่ินั�นพบว่าหลายครั�งที�	BPSD	นี�เองจะเป็นอาการนำา

ให้ผ่่้ป่วยมาพบประสาทแพทย์หร้อจิต่แพทย์มากกว่าอาการทางดิ์้านการร่้คิดิ์	 หร้อปริชุานปัญญาดิ์้านต่่าง	 ๆ	

ที�เส้�อมถอย	(cognitive	symptoms)	ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	จากการศ่กษาขึ้อง	Steinberg	และคณะ	พบว่า

กลุม่อาการทางประสาทจติ่เวชุศาสต่รเ์หลา่นี�เกดิิ์ขึ้่�นไดิ์ใ้นผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	เม้�อเทยีบกบัประชุากรสง่อายทุั�วไป

ไดิ์้มากกว่าถ่ง	40	เท่า(19) 

	 ดิ์ังที�กล่าวไปแล้วว่า	BPSD	นั�นเกิดิ์ได้ิ์บ่อยถ่งร้อยละ	90-95	ในผ่่้ป่วยที�มีภิาวะสมองเส้�อม(18,	20)			โดิ์ย

จะแต่กต่า่งกนัในชุว่งระดิ์บัความรนุแรงขึ้องอาการสมองเส้�อม	โดิ์ยพบไดิ์ต้่ั�งแต่ใ่นระยะที�ยงัมีอาการยงัไมร่นุแรง	

และเม้�อวินิจฉัยเป็นสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์	 (ซึ่่�งเป็นสาเหตุ่พบได้ิ์บ่อยที�สุดิ์ในกลุ่มผ่่้ป่วยสมองเส้�อม)	

จะพบว่าร้อยละขึ้องอาการ	BPSD	นั�นจะเพิ�มส่งขึ้่�น	โดิ์ยความชุุกขึ้อง	BPSD	จะเปลี�ยนแปลงไปต่ามระยะและ

ความรุนแรงขึ้องโรค	ในบางอาการจะมีปัญหามากในชุ่วงระยะที�สมองเส้�อมยังรุนแรงไม่มาก	เชุ่น	อาการดิ์้าน

อารมณ์และความวิต่กกังวล	 ส่วนความก้าวร้าว	 และความคิดิ์หลงผิ่ดิ์นั�นจะเกิดิ์ได้ิ์มากข่ึ้�นเม้�อระยะขึ้องโรค

สมองเส้�อมดิ์ำาเนินไปมากขึ้่�น		
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ปัญหา	BPSD	เป็นปัญหาที�ยากและท้าทายต่่อการดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	โดิ์ยมีความเข้ึ้าใจที�ผิ่ดิ์เกี�ยวกับ	BPSD	

อย่างมาก	 ทั�งนี�หากดิ์่แลจัดิ์การเร้�องปัญหาพฤติ่กรรมและอารมณ์ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไม่ดิ์ีพอ	 จะทำาให้ผ่ล

การรกัษาด่ิ์แลผ่่ป่้วยสมองเส้�อมไม่ดิ์เีท่าที�ควร	ทำาใหเ้สียคา่ใชุจ่้ายทางการแพทย์สำาหรบัผ่่ป้ว่ยกลุม่นี�ได้ิ์มาก	และ

ผ่่้ป่วยอาจต้่องนอนโรงพยาบาลบ่อย	 ๆ	 หร้อถ่กส่งไปอย่่สถานดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อมก่อนวัยอันควร	 ดัิ์งนั�น

หากจัดิ์การปัญหาเหล่านี�ให้ดิ์ีแล้ว	 ก็จะชุ่วยย้ดิ์ระยะเวลาในการเกิดิ์ทุพพลภิาพขึ้องผ่่้ป่วย	 ลดิ์ความทุกขึ้์

ขึ้องญาต่ิและผ่่้ดิ์่แล	ส่งผ่ลให้คุณภิาพการดิ์่แลและคุณภิาพชีุวิต่ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นดิ์ีข่ึ้�น

สาเหิต์ของการเกิดปัญหิา BPSD ในผู�ป่วยสมีองเส้�อมี
	 ปัจจุบันความร้่ความเขึ้้าใจถ่งสาเหตุ่ขึ้องการเกิดิ์ปัญหาทางพฤติ่กรรม	 จิต่ใจ	 และอารมณ์	 ที�พบ

ในผ่่ป่้วยสมองเส้�อม	มหีลกัฐานเชุงิประจกัษท์างการแพทยม์ากมาย(14)	สรปุไดิ์ว้า่เกิดิ์จากผ่ลรวมขึ้องหลายสาเหตุ่

ประกอบเข้ึ้าด้ิ์วยกนั(21)		ทั�งนี�มากน้อยต่่างกนัสำาหรับผ่่ป่้วยในแต่่ละรายไป	ได้ิ์แก่	ปัจจยัทางพนัธุกรรม	(genetics,	

receptor	polymorphism)		ปัจจัยด้ิ์านสารส้�อประสาท	และพยาธิสภิาพขึ้องระบบประสาท	(neurochemical,	

neuropathology)	ปจัจยัทางจิต่วทิยา	(psychological	factors)	เชุน่	บุคลกิภิาพเดิ์มิก่อนป่วย	วิธกีารจัดิ์การ	

การปรับต่ัวต่อบสนองต่่อความเครียดิ์	กลไกป้องกันทางจิต่ใจที�ผ่่้ป่วยใชุ้บ่อย	ๆ	หร้อการที�มีความคับข้ึ้องกาย

และใจอย่่เดิ์ิม	(premorbid	personality,	response	to	stress	and	discomfort)	และแง่มุมทางสังคมอ้�น	ๆ 	

(social	aspects)	เชุ่น	ต้่องปรับต่ัวกับสภิาพแวดิ์ล้อมที�เปลี�ยนแปลงไป	เปลี�ยนสถานที�อาศัย	และปัจจัยดิ์้าน

ผ่่ด้ิ์แ่ล	(environmental,	caregiver	factors)	เชุน่	ลกัษณะบุคลกิภิาพขึ้องผ่่ด้ิ์แ่ล	ภิมิ่หลงัความสมัพนัธร์ะหวา่ง

ผ่่้ดิ์่แลกับผ่่้ป่วย(22)		หร้อการที�ต้่องเปลี�ยนผ่่้ดิ์่แลบ่อย	ๆ 	โดิ์ยผ่่้ป่วยสมองเส้�อมบางรายอาจมีความไม่คุน้ชุิน	และ

ไม่ไว้วางใจผ่่้อ้�นในการที�จะอนุญาต่ให้มาชุ่วยเหล้อในเร้�องกิจวัต่รประจำาวันขึ้องต่นเอง	โดิ์ยปัจจัยเหล่านี�ส่งผ่ล

ต่่อกัน	 ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมีขึ้ีดิ์ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์	 และความกดิ์ดิ์ันลดิ์ลงไปจากเดิ์ิม	 (lower	 stress	

threshold)	 จ่งแสดิ์งออกมาให้เห็น	 โดิ์ยเฉพาะเม้�อความต่้องการขึ้องผ่่้ป่วยไม่ไดิ์้รับการต่อบสนอง	 (unmet	

needs)	 	 เกิดิ์เป็นปัญหาขึ้องพฤติ่กรรม	อารมณ์ที�เปลี�ยนแปลงไป(23)	 	 โดิ์ยขึ้ีดิ์ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์ที�มี

จำากัดิ์นี�	 อาจเปลี�ยนแปลงข่ึ้�นลงในระหว่างวันได้ิ์เชุ่นกัน	 ซึ่่�งในบางรายก็จะพบว่ามีปัญหาพฤต่ิกรรมมากข่ึ้�น

ในชุ่วงบ่าย	ๆ 	หร้อชุ่วงเย็น(24) 	เน้�องจากอ่อนเพลียหมดิ์พลัง	ทั�งนี�หากผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไม่ไดิ์้รับการต่อบสนอง

ต่่อความต่้องการอย่างเหมาะสม	ก็มักเกิดิ์ปัญหาพฤต่ิกรรมต่่าง	ๆ	และปัญหาดิ์้านอารมณ์	จิต่ใจ	ต่ามมา

	 ผ่่ป้ว่ยที�มอีาการสมองเส้�อมจะมปีญัหาดิ์า้นการร่ค้ดิิ์หรอ้ปรชิุานปญัญา	พบมกีารเส้�อมขึ้องสมรรถภิาพ

สมองในดิ์้านต่่าง	ๆ	เชุ่น	ส่ญเสียทักษะในการทำาความเข้ึ้าใจกับบริบทต่่าง	ๆ	ทางสังคม	ความสามารถในการ

จำาโดิ์ยเฉพาะสิ�งใหม่	ๆ	ลดิ์ลง	การให้เหตุ่ผ่ล	การคิดิ์วางแผ่น	ความสามารถในการแก้ปัญหา	และการต่ัดิ์สินใจ	

จะลดิ์ลงไปจากเดิ์ิม	 การที�สมองส่ญเสียสมรรถภิาพนี�	 ส่งผ่ลให้เกิดิ์ปัญหาทางพฤต่ิกรรม	 อารมณ์	 และมัก

แสดิ์งออกมาผ่่านการกระทำาต่่าง	 ๆ	 ขึ้องผ่่้ป่วยให้เห็น	 ซึ่่�งในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมีหลายรายจะพบว่ามีลักษณะ

พฤต่ิกรรมนิสัยเปลี�ยนไปจากเดิ์ิม	ซึ่่�งปัญหาพฤต่ิกรรมเหล่านี�เกิดิ์ขึ้่�นจากการที�สมรรถภิาพสมองเสียไป	ทำาให้

ขึ้ีดิ์ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์และการถ่กกระตุ่้นนั�นลดิ์ลงไปเร้�อย	 ๆ	 (progressively	 lowered	 stress	

threshold	over	the	course	of	dementia)	ดัิ์งนั�นหากมีเหตุ่ปัจจัยมากระตุ่้น	เชุ่น	การส่ญเสียคนใกล้ชุิดิ์	

เพ้�อน	 หร้อบุคคลในครอบครัว	 หร้อการปรับตั่วไม่ไดิ์้กับสิ�งแวดิ์ล้อมใหม่	 การที�ต่้องรับผ่ิดิ์ชุอบต่ัดิ์สินใจดิ์่แล

กิจวัต่รต่่าง	ๆ	ในชุีวิต่ที�เดิิ์มเคยทำาไดิ์้	รวมทั�งปัญหาสุขึ้ภิาพร่างกาย	อาจรวมถ่งความร่้ส่กเป็นอิสระลดิ์ลงจาก
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วัยที�เพิ�มข่ึ้�น	 ก็จะทำาให้อ่อนไหวเปราะบาง	 และไวต่่อการเกิดิ์ความเครียดิ์เม้�อไม่สามารถจัดิ์การต่่อปัญหา

ต่่าง	ๆ	ไดิ์้เหม้อนเดิ์ิม	ส่งผ่ลให้เกิดิ์ปัญหา	BPSD	ขึ้่�นมาไดิ์้ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	ยกต่ัวอย่างปัญหาที�พบไดิ์้บ่อย

ในผ่่ป่้วยสมองเส้�อมที�อย่ใ่นสถานบริบาลระยะยาว	ค้อ	ผ่่ป่้วยสญ่เสยีความจำาระยะสั�น	(short-term	memory)	

หากระดิ์ับความรุนแรงขึ้องภิาวะสมองเส้�อมนั�นยังไม่รุนแรงมาก	 ผ่่้ป่วยมักจะยังไม่เสียความจำาระยะยาว	

(long-term	memory)	 จ่งอาจทำาให้ผ่่้ป่วยร่้ส่กไม่คุ้นเคยกับสถานที�อย่่ปัจจุบัน	 และส่งผ่ลให้เกิดิ์พฤต่ิกรรม

วุ่นวาย	ผ่่้ป่วยอาจต่กใจ	พยายามหลบหนี	หร้อเดิ์ินเพ่นพ่าน	อาละวาดิ์โวยวายว่าถ่กกังขึ้ังหน่วงเหนี�ยว	และ

พยายามหนีก็เป็นไดิ์้	 ทั�งนี�ความรุนแรงดิ์ังกล่าวขึ้่�นอย่่กับหลายปัจจัย	 เชุ่น	 ระดิ์ับความรุนแรงและชุนิดิ์ขึ้อง

โรคสมองเส้�อมขึ้องผ่่ป่้วย	ภิาวะโรคทางกายอ้�น	ๆ 	ที�เข้ึ้ามาแทรกซ้ึ่อน	และการมีโรคทางระบบประสาทร่วมด้ิ์วย	

รวมถง่ระดัิ์บความสามารถขึ้องผ่่ป่้วยในการดิ์แ่ลต่นเองที�ลดิ์ลง	(functional	decline)	และหากผ่่ป่้วยมีปัญหา

จติ่เวชุ	(previous	psychiatric	disorder)	หรอ้ปญัหาบคุลกิภิาพมากอ่น	(premorbid	personality	disorder)	

ก็ยิ�งจะทำาให้มีแนวโน้มที�จะเกิดิ์ปัญหา	BPSD	ไดิ์้มากข่ึ้�น(25)  

	 ปัจจัยกระตุ่น้ให้เกิดิ์ปัญหาพฤติ่กรรมสำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	(ร่ปที�	1	และ	2	และต่ารางที�	1(26,	27))	

ในบางครั�งอาจดิ์่เหม้อนเป็นเร้�องเล็กน้อยไดิ์้	 ไม่จำาเป็นต่้องเป็นเร้�องส่ญเสียหร้อเร้�องใหญ่โต่	 ยกต่ัวอย่างเชุ่น	

การปรับเปลี�ยนสิ�งแวดิ์ล้อม	 การปรับเปลี�ยนกิจวัต่รประจำาวันไปจากเดิ์ิม	 การเปลี�ยนผ่่้ดิ์่แล	 หร้อการอย่่

ในสถานที�ที�ผ่่้ป่วยร้่ส่กไม่คุ้นเคย	 ก็ล้วนแล้วแต่่เป็นต่ัวกระตุ่้นผ่่้ป่วยให้เกิดิ์ความคับข้ึ้องใจ	 และมีพฤต่ิกรรมที�

เปลี�ยนแปลงไปไดิ์้ทั�งสิ�น	สาเหตุ่ที�อธิบายได้ิ์ค้อ	ปัญหาพฤต่ิกรรมในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมักเกิดิ์จากขึ้ีดิ์จำากัดิ์ขึ้อง

ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์ลดิ์ลง	 และความสามารถในการปรับตั่วขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�มีต่่อสิ�งแวดิ์ล้อม

ลดิ์ลง	มีความอ่อนเพลียทางร่างกายและจิต่ใจได้ิ์ง่ายข่ึ้�น	จ่งทำาให้เกิดิ์ความไม่สมดิ์ุล	หากผ่่้ป่วยรายนี�ในต่อนที�

ยงัไมเ่ปน็สมองเส้�อมกอ็าจไมไ่ดิ์ม้อีาการแสดิ์งขึ้องพฤต่กิรรม	จติ่ใจ	และอารมณด์ิ์งักลา่วออกมา	เพราะโดิ์ยมาก

ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมักอย่่ในวัยชุรา	มีความเหน้�อยล้าอ่อนเพลียไดิ์้ง่ายกว่าในวัยหนุ่มสาว	 รวมถ่งปัจจัยจากการ

ที�สมรรถภิาพสมองที�ถดิ์ถอยทำาให้ไม่สามารถชุดิ์เชุยหรอ้จดัิ์การปรบัต่วัได้ิ์	 	นอกจากนี�สิ�งกระตุ่น้อ้�น	ๆ	 ทั�งด้ิ์าน

ภิายนอก	เชุ่น	เสยีง	แสง	ความร้อน	ความเย็น	การจัดิ์วางข้ึ้าวขึ้อง	ภิ่มิทัศน์ที�ไม่เอ้�ออำานวย	หร้อปัจจัยกระตุ่้น

จากภิายในต่ัวผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเอง	 เชุ่น	ปัญหาสุขึ้ภิาพกายร่วมกับสมองเส้�อมดิ์้วย	มีอาการคัน	 ระคายเค้อง	

ความเจ็บปวดิ์	หร้อมีปัญหาสุขึ้ภิาพบางอย่าง	 เชุ่น	 การต่ิดิ์เชุ้�อ	 ปัสสาวะคั�ง	 ถ่ายไม่ออก	หรอ้อาจเป็นอาการ

กระสับกระส่าย	 จากปัญหาผ่ลขึ้้างเคียงจากยาที�รับประทานอย่่	 หร้อจากการรักษาโรคทางกาย	 เชุ่น	 การใส่

สายสวนปัสสาวะ	หรอ้การใส่สายให้อาหารก็ได้ิ์	โดิ์ยหลาย	ๆ 	ปัจจัยนี�มารวมกับปัญหาความต่้องการที�ไม่ไดิ์้รับ

การต่อบสนอง	มีความลำาบากในการส้�อสารจ่งเกิดิ์เป็นพฤติ่กรรมหรอ้อาการออกมา	โดิ์ยผ่่ป่้วยอาจแสดิ์งอาการ

ให้เห็นออกมาเป็นอาการต่้�นกลัว	 ต่้�นต่ระหนก	 หร้อวิต่กกังวลเกินกว่าเหตุ่ไดิ์้	 	 โดิ์ยผ่่้ป่วยอาจแสดิ์งออกเป็น

ลักษณะหงุดิ์หงิดิ์	งุ่นง่าน	กระสับกระส่าย	ผุ่ดิ์ลุกผุ่ดิ์นั�ง	เดิ์ินไปมา	หร้ออาจเป็นพฤติ่กรรมก้าวร้าวขึ้่มขึ้่่ทั�งทาง

วาจา	สบถ	หร้อทุบต่ี	ทำาร้ายร่างกายได้ิ์	ซึ่่�งปัญหาพฤต่ิกรรมที�ท้าทายต่่อการดิ์แ่ลขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเหล่านี�	

จะส่งผ่ลกระทบโดิ์ยต่รงต่่อความเป็นอย่่	 คุณภิาพชุีวิต่	การดิ์ำารงชุีวิต่ประจำาวัน	การชุ่วยเหล้อต่ัวเอง	 ต้่องพ่�ง

พิงมากขึ้่�น	และมีความต่้องการการดิ์่แลในระดิ์ับที�ส่งขึ้่�น	ส่งผ่ลกระทบต่่อสวัสดิิ์ภิาพ	และความสุขึ้ขึ้องผ่่้ป่วย

สมองเส้�อมนั�น	ๆ 	รวมถง่สขุึ้ภิาพจติ่ขึ้องผ่่ด่้ิ์แลดิ์ว้ยเชุน่กนั	นอกจากนี�ยงัมตี่น้ทนุทางเศรษฐกจิและบคุคลมากขึ้่�น

ในการดิ์่แลรักษาปัญหาพฤต่ิกรรมและอารมณ์ที�มักเกิดิ์ขึ้่�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนี�ดิ์้วย
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รูปทำ่� 1. แสดิ์งให้เห็นความสัมพันธ์ขึ้องปัจจัยที�สัมพันธ์กับการเกิดิ์อาการ	behavioral	and	psychological	

symptoms	of	dementia	ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม(23)

ตารางท่ำ� 1. แสดิ์งตั่วอย่างความต้่องการที�พบได้ิ์บ่อยในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 และพฤติ่กรรมที�แสดิ์งออกให้เห็น	

เพ้�อทำาความเขึ้้าใจพฤต่ิกรรมขึ้องผ่่้ป่วย	เน้�องจากทุกพฤต่ิกรรมมักมีความหมายเสมอ		และประเด็ิ์นที�พบบ่อย	

ค้อความต่้องการที�ไม่ได้ิ์รับการต่อบสนองที�เหมาะสม	(unmet	needs)(26,	27)

ความีต�องการ (needs) พฤติกรรมีทำ่�แสดงออกใหิ�เหิ็นในผู�ป่วยสมีองเส้�อมี

ทางร่างกาย:	ความสบายทางร่างกาย
พ้�นฐานปัจจัยสี�	อากาศ	อาหาร	
การนอน	ความร่้ส่กสบายทางกาย	
ไม่มีอาการเจ็บปวดิ์

อารมณ์แสดิ์งออกอาจจะหงุดิ์หงิดิ์	โกรธ	ผ่่้ป่วยอาจร้องขึ้อโดิ์ยระบุ
ชุัดิ์เจน	เชุ่น	หิว	ร้องขึ้ออาหาร	ขึ้อเงิน	หร้อบอกซึ่ำ�า	ๆ	ว่าร้อน	หรอ้
หนาว	เจ็บ	ๆ	บ่นอาการทางกายซึ่ำ�า	ๆ	ปวดิ์หัว	ปวดิ์ท้อง
หร้อไม่ไดิ์้ระบุชุี�ชัุดิ์	เชุ่น	ขึ้อให้ชุ่วยดิ์้วย	ๆ

ความร่้สก่ปลอดิ์ภิัย วิต่กกังวล	ผ่่้ป่วยพ่ดิ์ว่ากลัว	มีอาการเกาะต่ิดิ์ต่ามผ่่้ดิ์่แลแจไปทุกที�	หร้อ
อาจจะเป็นไล่คนที�ไม่คุน้เคย	หร้อคนที�ต่นเองจำาไม่ไดิ์้ออกไป	มีอาการ
ระแวง	ร่้ส่กถ่กขึ้ัง	ต่้องหนี

การสัมผ่ัสที�นุ่มนวล	 ผ่่้ป่วยร้องขึ้อจับม้อ	กอดิ์	หร้อจับม้อแน่น

ความรักและร่้ส่กเป็นที�รัก กลัวถ่กทอดิ์ทิ�ง	ผ่่้ป่วยร้องขึ้ออย่าทิ�งฉันไป	อยากไดิ์้ความสนใจ	ร้องไห้	
คิดิ์ว่าต่ัวเองเป็นภิาระ

ควบคุมสิ�งแวดิ์ล้อม
เป็นอิสระ
เป็นต่ัวขึ้องต่ัวเอง

ไล่ผ่่้ดิ์่แลออกไป	ห้ามคนเขึ้้ามาในบ้านในห้อง	เปิดิ์ปิดิ์	ๆไฟื้	ม่านซึ่ำ�า	ๆ	
จะออกนอกบ้าน	อยากทำาสิ�งที�เคยทำาแต่่ก่อน	เชุ่น	ขึ้ับรถ	โกรธที�ถ่ก
ห้ามปรามในการทำาบางอย่าง
ไม่ต่้องการให้ชุ่วยเหล้อดิ์่แลกิจวัต่ร	อารมณ์โกรธเม้�อสิ�งแวดิ์ล้อม	หร้อ
ผ่่้ดิ์่แลไม่ไดิ์้ดิ์ั�งใจ	ต่ี	หยิก

ความสนุกสนาน ต่้องการมีกิจกรรมหร้อแกล้งผ่่้ดิ์แ่ล	ต่้องการสำารวจพ้�นที�	สงสัยว่ามี
อะไรอย่่อีกห้อง	อยากไปดิ์่	อยากร้�อค้น	จะไปทำางาน
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รูปทำ่� 2.	สรุปแสดิ์งปัจจัยดิ์้านผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	ผ่่้ดิ์่แล	และสิ�งแวดิ์ล้อม	ซึ่่�งมีความสัมพันธ์ต่่อกัน	ส่งผ่ลต่่อการ

เกิดิ์ปัญหาพฤต่ิกรรม	อารมณ์	และความคิดิ์ที�ผ่ิดิ์ปกต่ิที�พบไดิ์้บ่อยในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	

แนวทำางการประเมีินปัญหิา BPSD
	 ในการประเมินปัญหาพฤติ่กรรม	อารมณ์	ความคิดิ์ที�ผ่ิดิ์ปกต่ิไปในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นมีหลายกรอบ

แนวคดิิ์ที�นยิม	ไดิ์แ้ก	่1.	กรอบแนวคดิิ์ในการประเมนิแบบ	ABC	ซึ่่�งเปน็ต่วัยอ่ในการวเิคราะหปั์ญหาพฤต่กิรรม

ที�พบในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 โดิ์ยด่ิ์จากการสังเกต่สิ�งที�นำามาก่อนปัญหาพฤติ่กรรมที�จะเกิดิ์	 (antecedent)	

พฤต่ิกรรมที�เกิดิ์ที�เป็นปัญหา	(behavior)	และ	ผ่ลที�ต่ามมาขึ้องการเกิดิ์พฤต่ิกรรมนั�น	ๆ 	(consequences)(28)  

2.	กรอบแนวคิดิ์ในการประเมินแบบ	DICE	ซึ่่�งเป็นตั่วย่อในการวิเคราะห์ปัญหาพฤต่ิกรรมที�พบในผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมเชุน่กนั	โดิ์ยใหอ้ธบิายรายละเอียดิ์ปญัหาขึ้องพฤติ่กรรมนั�น	(describe)	ว่าเกดิิ์อะไรข่ึ้�น	ใครทำาอะไรที�ไหน	

เม้�อไร	อย่างไร	มากน้อยเพียงใดิ์	และต่ามด้ิ์วยการส้บเสาะหาสาเหตุ่	(investigate)	ทั�งทางดิ์้านปัจจัยทางดิ์้าน

ชุีวภิาพ	ปัจจัยทางจิต่สังคมและสิ�งแวดิ์ล้อม	(bio-psycho-social)	ทั�งจากการซึ่ักประวัต่ิ	ต่รวจร่างกาย	ต่รวจ

ทางห้องปฏิบิัต่ิการ	และการต่รวจทางรังสีวินิจฉัย	รวมถง่การวิเคราะห์ปัจจัยทางจิต่สังคมต่่าง	ๆ 	ในบริบทขึ้อง

ผ่่้ป่วยแต่่ละราย	 และสร้างแผ่นการรักษา	 (create)	 ทั�งระยะสั�นและระยะยาว	 จัดิ์การทั�งทางดิ์้านปัจจัยทาง

ชุวีภิาพ	และจิต่สังคม	สิ�งแวดิ์ล้อม		โดิ์ยการปรับพฤติ่กรรมโดิ์ยไม่ใชุ้ยา	และการใชุ้ยาในการรักษาปรับพฤติ่กรรม	

จากนั�นลำาดิ์บัต่่อมาค้อ	การต่ดิิ์ต่ามผ่ลขึ้องการวางแผ่นการรกัษา	(evaluate)(23)		3.	กรอบแนวคดิิ์ในการประเมนิ

แบบ	TIME	 ซึ่่�งย่อมาจาก	 targeted	 interdisciplinary	model	 for	evaluation	 and	 treatment	 of	

neuropsychiatric	symptoms	ซึ่่�งแบง่ไดิ์เ้ปน็	3	ชุว่ง		ไดิ์แ้ก่	ชุว่งการประเมนิ	registration	and	assessment	

phase	ชุ่วงการจัดิ์การกับปัญหา	guided	reflection	phase	และชุ่วงการจัดิ์การและการประเมินผ่ล	action	
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and	 evaluation	 phase(29)	 	 4.	 กรอบแนวคิดิ์ในการประเมินแบบ	 IPA	 ไดิ์้แก่	 investigate,	plan,	 act	

โดิ์ยใชุ้ในการประเมินปัญหาพฤต่ิกรรมกระสับกระส่ายก้าวร้าวโดิ์ยเฉพาะจากคำาแนะนำาขึ้อง	 International	

psychogeriatric	association	consensus	algorithm	ปี	ค.ศ.	2023(30) 

	 ทั�งนี�	 กรอบแนวคิดิ์ในการประเมินปัญหา	 BPSD	 ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นมีหลายแนวทาง	 แต่่ล้วนมี

จุดิ์ประสงค์เดีิ์ยวกันค้อ	 เพ้�อให้การวิเคราะห์ปัญหานั�นครอบคลุม	 และนำาไปส่่การจัดิ์การที�ถ่กต้่องเหมาะสม	

โดิ์ยในกรอบแนวคิดิ์การประเมินทั�งหลายนั�นจะครอบคลุมดิ์้านการประเมินระดิ์ับขึ้องปัญหา	 ความสำาคัญ	

ความถี�	 เหตุ่การณ์ที�เกิดิ์	 กับใคร	 ที�ไหน	 อย่างไร	 เป็นต่้น	 และนำาไปส่่การต่ั�งคำาถามสมมต่ิฐานและพิส่จน์ว่า

สมมต่ิฐานนั�นเป็นไปไดิ์้มากน้อยอย่างไร	จ่งนำาไปส่่การจัดิ์การที�สอดิ์คล้องกับสมมต่ิฐานนั�น	ๆ	และต่ิดิ์ต่ามผ่ล

ว่าดิ์ีขึ้่�นหร้อไม่อย่างไร	ใชุ้ไดิ์้ผ่ลหรอ้ไม่	ดัิ์งนั�นแบบรายงานปัญหา	BPSD	และแบบประเมินปัญหาพฤต่ิกรรมที�

เป็นปัญหานั�นจ่งมีความสำาคัญในขึ้ั�นต่อนแรก	ในทางคลินิกการใชุ้	rating	scale	ก็จะชุ่วยไดิ์้มาก	เชุ่น	การใชุ้	

neuropsychiatric	inventory-questionnaire	(NPI-Q)	ซึ่่�งจะประกอบดิ์ว้ย	12	หวัขึ้อ้หลกัขึ้องอาการ	BPSD	

ที�พบบ่อยในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	และสามารถบอกความรุนแรง	และความร่้ส่กเป็นภิาระขึ้องผ่่้ดิ์่แลไดิ์้

	 การที�จะประเมินวิเคราะห์	 เพ้�อนำาไปส่่การจัดิ์การปัญหาพฤติ่กรรม	 อารมณ์	 ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�

ถ่กต้่องเหมาะสมนั�น	 จำาเป็นจะต้่องระบุให้ได้ิ์ก่อนว่าผ่่้ป่วยนั�นมีภิาวะสมองเส้�อมหร้อไม่	 อย่่ในระดัิ์บใดิ์	 และ

สมองเส้�อมนั�นเปน็ชุนิดิ์ใดิ์	ดัิ์งที�ไดิ์ก้ลา่วมาแล้ว	เพราะการทำาความเขึ้า้ใจต่วัโรค	ชุนิดิ์ขึ้องสมองเส้�อม	จะทำานาย

ถ่งอาการ	และการดิ์ำาเนินโรค	นำาไปส่่การรักษาที�ถ่กต่้องเหมาะสม	และจำาเพาะต่่อปัญหาพฤต่ิกรรม	อารมณ์	

และความผ่ิดิ์ปกต่ิที�เกิดิ์ขึ้่�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้	 ลำาดิ์ับต่่อมาค้อต่้องแยกกับภาวะสับสนเฉั่ยบพลีัน 

(delirium)	 ซึ่่�งสามารถเกิดิ์ขึ้่�นไดิ์้ในผ่่้ป่วยส่งอายุที�มีปัญหาโรคทางกาย	 แต่่อย่างไรก็ดิ์ีปัญหาพฤต่ิกรรมและ

อารมณ์ที�พบบ่อยในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�น	 อาจถ่กกระตุ่้นไดิ์้จากปัญหาสุขึ้ภิาพร่างกายและมีภิาวะสับสน

เฉียบพลันทับซึ่้อนไดิ์้เชุ่นกัน	(delirium on-top dementia)	จากนั�นควรวิเคราะห์ปัญหา	BPSD	นั�นว่าเป็น

ชุนิดิ์ใดิ์บ้าง	 ซึ่่�งโดิ์ยมากผ่่้ป่วยมักมีหลายอาการ	 ทั�งนี�ควรลำาดิ์ับต่ามความสำาคัญและความหนักใจเป็นภิาระ

ขึ้องญาติ่	ต่ลอดิ์จนความถี�	ความรุนแรงขึ้องแต่ล่ะอาการ	ระยะเวลาที�เกิดิ์อาการหรอ้ปัญหาพฤติ่กรรม	อารมณ์	

ขึ้องผ้่่ป่วยสมองเส้�อมนั�นเป็นอย่างไร	 มีปัจจัยใดิ์ที�เหนี�ยวนำาให้เกิดิ์อาการ	 หร้อมีปัจจัยใดิ์ทำาให้สภิาวะหร้อ

อาการเหล่านั�นดิ์ขีึ้่�นหรอ้แย่ลง	มีความจำาเพาะต่อ่บุคคลหรอ้ไม่	รวมถง่จำาเพาะต่อ่ชุ่วงเวลาที�เกดิิ์อาการหรอ้ไม่	

กเ็ปน็สิ�งสำาคญัที�ต่อ้งทราบในการวเิคราะหแ์ละวางแผ่นในการจดัิ์การ	และเม้�อเกิดิ์ปัญหาพฤต่กิรรม	อารมณท์ี�

ผ่ิดิ์ปกติ่ไปในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�รบกวนข่ึ้�นมานั�น	 ทางญาติ่หร้อผ่่้ดิ์่แลเคยได้ิ์ดิ์่แลหร้อจัดิ์การอย่างไรไปบ้าง

ในการแก้ปัญหาพฤติ่กรรม	อารมณ์	ที�เกิดิ์ขึ้่�นนั�น	ๆ	และไดิ์้ผ่ลหร้อไม่	จากนั�นต่้องพยายามสบ้ค้นหาว่ามีสิ�งใดิ์

เป็นต่ัวกระตุ่้นให้เกิดิ์อาการ	 โดิ์ยเฉพาะปัญหาสุขึ้ภิาพร่างกาย	 จิต่ใจ	 และสิ�งแวดิ์ล้อมที�สัมพันธ์กัน	 ทั�งนี�

ควรแปลผ่ลทุกพฤติ่กรรมที�เกิดิ์ข่ึ้�นนั�นย่อมมีความหมายทั�งสิ�น		ควรคำานง่ถ่งความปลอดิ์ภัิยขึ้องผ่่ป่้วยเป็นลำาดิ์บั

แรกสุดิ์	 ทั�งนี�สามารถให้ญาต่ิหร้อผ่่้ดิ์่แลให้ขึ้้อม่ล	 โดิ์ยควรไดิ์้จากญาต่ิใกล้ชุิดิ์	 หร้อผ่่้ดิ์่แลที�เป็นบุคลากรทาง	

การแพทย์	และอาจถามต่ัวผ่่้ป่วยเองได้ิ์ดิ์้วย	
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การตรวจัประเมีินคัดกรองทำางปริชานปัญญา (cognitive assessment) 
	 การต่รวจสภิาพจิต่ในผ่่้ส่งอายุนั�นใชุ้เทคนิคในการสัมภิาษณ์เชุ่นเดิ์ียวกับ	การสัมภิาษณ์ผ่่้ป่วยจิต่เวชุ

ทั�วไป	 แต่่จำาเป็นต่้องให้ความสำาคัญและต่รวจประเมินภิาวะพุทธิปัญญาควบค่่กับสภิาวะอารมณ์ร่วมด้ิ์วย

ทุกครั�ง	 เน้�องจากมีผ่่้ส่งอายุหลายรายมีปัญหาความจำาหลงล้ม	 แต่่เป็นจากโรคซึ่่มเศร้าในผ่่้ส่งอายุ	 และไม่ไดิ์้

เป็นจากสมองเส้�อม	จง่จำาเป็นต่้องวินิจฉัยแยกแยะออกมาให้ไดิ์้	เพ้�อดิ์ำาเนินการรักษาให้ถ่กต่้อง	

	 ในทางคลนิกินั�นนมิยมใชุเ้คร้�องมอ้ต่รวจเปน็ชุนดิิ์	rating	scale	ที�จำาเพาะกบัผ่่้สง่อาย	ุจะมปีระโยชุน์

มากในการต่รวจประเมินให้ครอบคลุม	เชุ่น	แบบคัดิ์กรองภิาวะสมองเส้�อม	Chula	mental	test	(CMT)(31),	

Thai-mental	state	examination	(TMSE)(32),	montreal	cognitive	assessment	scale	(MOCA-A)(33)  

ในผ่่ป่้วยสง่อายุทั�วไป	และ	rowland	dementia	assessment	scale	(RUDAS)	และ	MOCA-B(34)		ในผ่่ป่้วยที�

การศ่กษาน้อยกว่าเกณฑ์มาต่รฐาน	และใชุ้	Thai	geriatric	depression	scale	(TGDS)(35)	เพ้�อชุ่วยบอกและ

ต่ิดิ์ต่ามการรักษาในผ่่้ที�มีภิาวะซึ่่มเศร้า	 ซ่ึ่�งในผ่่้ป่วยส่งอายุนั�นร่ปแบบขึ้องอาการนั�นมักไม่เป็นไปต่ามปกต่ิ	

(atypical	presentation)	ซึ่่�งมักจะไม่ยอมรับหร้อบอกว่าเศร้า	แต่่จะไม่มีแรง	และกังวลมากเกี�ยวกับปัญหา

สุขึ้ภิาพทางกาย	 ร่วมกันไปกับปัญหาความจำา	 และปัญหาพุทธิปัญญา	 รวมถ่งความเส้�อมขึ้องร่างกายในเร้�อง

ขึ้องระบบสัมผ่ัส	เชุ่น	การที�ต่ามองไม่เห็น	ห่ไดิ์้ยินไม่ชุัดิ์โดิ์ยเฉพาะโทนเสียงส่ง	หร้ออาการที�มีประสาทห่เส้�อม

ก็มักพบร่วมกันไปกับปัญหาความเส้�อมถอยขึ้องพุทธิปัญญาและซึ่่มเศร้าดิ์้วยไดิ์้เชุ่นกัน

	 ทั�งนี�จดุิ์สำาคญัอกีจดุิ์หน่�ง	คอ้	การที�ผ่่ต้่รวจนั�นต่ดัิ์สนิใจวา่	ควรเลอ้กใชุ้แบบทดิ์สอบใดิ์กบัผ่่ส้ง่อายทุี�มา

เขึ้้ารับการต่รวจรักษานั�น	 และหากสงสัยในประเด็ิ์นใดิ์ควรทำาอย่างไรต่่อ	 เพ้�อเสาะหาให้ไดิ์้ว่าผ่่้ป่วยมีอาการ	

มีความเส้�อมขึ้องสมรรถภิาพในแง่ใดิ์	 หร้อมีรอยโรคที�ใดิ์ขึ้องสมอง	 ทั�งนี�แต่่ละแบบทดิ์สอบก็จะมีจุดิ์ดิ์ีจุดิ์ดิ์้อย	

ความจำาเพาะและความไวต่่างกัน	 รวมถ่งเร้�องขึ้องระดิ์ับการศ่กษาก็อาจจะเป็นต่ัวกวนขึ้องค่าคะแนนที�ผ่่้ป่วย

จะทำาไดิ์้เชุ่นกัน	

	 หากมีเวลาไม่พอในการต่รวจ	TMSE,	MOCA	ในกรณีที�สงสัยปัญหาสมองเส้�อมร่วมดิ์้วย	อาจใชุ้แบบ

คดัิ์กรองง่าย	ๆ 	ที�ใชุเ้วลาสั�น	ๆ 	ที�สามารถทำาได้ิ์ในคนที�อา่นหนงัสอ้ไมอ่อกหรอ้มีการศก่ษาน้อย	เชุ่น	Mini-Cog(36) 

ค้อ	การให้ผ่่้ป่วยจำาคำา	3	คำา	(delayed	recall)	และวาดิ์ร่ปหน้าปัดิ์นาฬิิกา	(clock-drawing	test)	โดิ์ยหาก

เสียทั�งสองอย่างมักมีปัญหาปริชุาญปัญญา	 หร้อสมองเส้�อมร่วมดิ์้วย	 แต่่หากเสียเพียงอย่างใดิ์อย่างหน่�ง	

อาจต้่องให้ทดิ์สอบเร้�องมิต่ิสัมพันธ์ต่่อ	 (spatial	 ability)	 เพ้�อดิ์่ว่ามีปัญหาสมองเส้�อมร่วมด้ิ์วยหร้อไม่	 หร้อ

เสียเพียงส่วนใดิ์ส่วนหน่�งขึ้องพุทธิปัญญา	(cognitive	domain)	

	 อย่างไรก็ดีิ์ในการต่รวจคัดิ์กรองขึ้องแบบทดิ์สอบบางประเภิท	 มักไม่ไดิ์้รวมการต่รวจประเมินดิ์้าน	

frontal-subcortical	functioning	เขึ้้าไปดิ์้วย	เชุ่น	TMSE	หร้อ	MMSE-Thai	ซึ่่�งวงจรขึ้อง	dorso-lateral	

prefrontal	cortex	 (DLPFC)	หร้อที�แพทย์ผ่่้ต่รวจมักเรียกโดิ์ยย่อว่า	“frontal	 testing”	ซึ่่�งจริง	ๆ	แล้วจะ

ไม่ใชุ่เพียงส่วนขึ้อง	frontal	lobe	(DLPFC)	เท่านั�น	แต่่จะรวมถ่งส่วนขึ้อง	basal	ganglia,	thalamus	และ	

white	matter	 tract	 ในส่วนขึ้อง	 subcortical	 ดิ์้วย	 ซึ่่�งผ่ลต่รวจที�ไดิ์้มักคาบเกี�ยวผ่ลต่รวจที�ผ่ิดิ์ปกต่ิ	 ไม่ไดิ์้

จำาเป็นจะต่้องเสียเฉพาะส่วนขึ้อง	DLPFC	เท่านั�น	ส่วนวิธีการต่รวจในโดิ์เมนนี�ที�สำาคัญ	ไดิ์้แก่	การให้ผ่่้ป่วยวาดิ์

ภิาพนาฬิิกา	(clock	drawing	test)(37)		ซึ่่�งจะทดิ์สอบไดิ์้ทั�ง	executive	และ	visuospatial	functioning	และ
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การทดิ์สอบให้ผ่่้ส่งอายุบอกคำาที�ขึ้่�นต่้นด้ิ์วย	ก	หรอ้	ส	หร้อ	อ	(F	words)	ให้ไดิ์้มากที�สุดิ์ใน	1	นาที	โดิ์ยไม่นับ

คำาซึ่ำ�า	ที�เป็นชุ้�อคนหร้อชุ้�อจังหวัดิ์	 โดิ์ยค่าปกติ่มาต่รฐานที�ควรทำาไดิ์้จะประมาณ	14	คำาข่ึ้�นไปในผ่่้ส่งอายุไทย	

และต่่อมาทดิ์สอบให้ผ่่้ป่วยส่งอายุบอกชุนิดิ์ขึ้องสัต่ว์	หร้อ	ผ่ลไม้ไทย	ให้ไดิ์้มากที�สุดิ์ใน	1	นาที	โดิ์ยทั�วไปแล้ว	

ผ่่ป่้วยอลัไซึ่เมอร	์(alzheimer	disease)	จะสามารถนก่คำาข่ึ้�นต่น้ดิ์ว้ยอกัษรไดิ์ม้ากกวา่ชุนดิิ์ขึ้องสตั่ว	์แต่ใ่นสมอง

เส้�อมจากโรคหลอดิ์เล้อดิ์สมอง	(vascular	dementia)	หร้อสมองเส้�อมชุนิดิ์อ้�น	ๆ	ที�เสียที�	frontal-subcor-

tical	 functioning	นั�นจะทำาคะแนนดิ์้านการบอกชุนิดิ์ขึ้องสัต่ว์	 (animal	words)	 ไดิ์้ดิ์ีกว่าการน่กคำาขึ้่�นต่้น

ดิ์้วยต่ัวอักษร	 หากผ่่้ป่วยส่งอายุน่กชุ้�อสัต่ว์ไดิ์้น้อยกว่า	 15	 คำาก็ให้สงสัยว่า	 ผ่่้ป่วยมีปัญหาสมองเส้�อมชุนิดิ์

อัลไซึ่เมอร์ไว้ดิ์้วย	 เน้�องจากมีงานวิจัยขึ้องต่่างประเทศที�สรุปว่าผ่่้ที�ทำาคะแนนไดิ์้น้อยกว่า	 15	 คำาใน	 animal	

words	จะมีโอกาสเป็นโรคมากกว่ากลุ่มควบคุมถ่ง	20	เท่า(38)

	 การทดิ์สอบการลากเสน้ต่่อต่ามลำาดัิ์บต่วัเลขึ้	(trail	making)	โดิ์ยหากเปน็แต่เ่ฉพาะต่วัเลขึ้	คอ้	trails	

A	และหากมีต่ัวเลขึ้สลับกับตั่วอักษรโดิ์ยให้ผ่่้ทดิ์สอบลากสลับกันไปโดิ์ยให้มากขึ้่�นต่ามลำาดิ์ับจะเรียกว่า	trails	

B	 โดิ์ยที�คะแนนขึ้อง	 trails	 B–trails	 A	 =	 “executive	 score”(39)	 	 นอกจากนั�นผ่่้ต่รวจควรใชุ้	 frontal	

assessment	battery	(FAB)(40)	ร่วมกบัการต่รวจเพ้�อประโยชุนท์างคลนิกิ	เชุน่	การต่รวจความเหมอ้นความต่า่ง	

(abstract	thinking)	การทดิ์สอบ	Go-No-Go	และ	hand	Luria	maneuver	และต่รวจ	frontal	releasing	

signs	นอกจากนั�นปญัหาขึ้องความจำาที�เสยีมกัจะเปน็ลกัษณะการดิ์ง่มาใชุไ้มไ่ดิ์	้แต่พ่อใบจ้ะสามารถต่อบได้ิ์ถก่	

(retrieval	 deficit)	 ซึ่่�งหากพบร่วมกับการเสียขึ้อง	 attention	 concentration	 และ	working	memory	

(ACWM)	จะบ่งชุี�ถ่งปัญหาขึ้อง	frontal-subcortical	functioning	

การตรวจัร่างกายทำั�วไปแลีะตรวจัทำางระบบประสาทำ
		 ควรต่รวจร่างกายทุกระบบ	 รวมถ่งระบบประสาทให้ครบถ้วน	 และส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการต่าม

สมควร	 ต่ามแนวทางการต่รวจคัดิ์กรองและต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการเป็นมาต่รฐานในผ่่้ส่งอายุขึ้องสำานักงาน

ประกันสุขึ้ภิาพ	และการทบทวนประวัติ่การรักษาเก่า	ทบทวนเวชุระเบียนที�เกี�ยวข้ึ้อง	และมองปัญหาปัจจุบัน

ดิ์้วยจะเป็นประโยชุน์มากกับการดิ์่แลผ่่้ป่วยแบบครอบคลุม	 โดิ์ยพิจารณาส่งต่รวจเพิ�มเต่ิมอ้�น	 ๆ	 ในผ้่่ป่วยส่ง

อายทุกุรายที�มีปญัหาสมองเส้�อม	มีอาการผิ่ดิ์ปกติ่ขึ้องทางจิต่เวชุ	มีโรคทางระบบประสาทเกิดิ์ข่ึ้�นใหม	่มีอาการ

ชุดัิ์เจนที�ไม่เคยพบมากก่อน	หรอ้มากข่ึ้�นกว่าเดิิ์มมาก	เชุน่	มีภิาวะสับสน	เพอ้	ซึ่ม่	หรอ้การร่คิ้ดิ์ถดิ์ถอยลงชัุดิ์เจน

และเฉียบพลัน	และหร้อมีอาการทางกายอ้�น	ๆ	ที�ผ่ิดิ์ปกต่ิ	เชุ่น	มีไข้ึ้	ไอ	ปวดิ์ท้อง	อุบัต่ิเหตุ่	และการไดิ์้รับยา

บางชุนิดิ์	สารพิษ	หร้อสารเสพต่ิดิ์ในชุ่วงใกล้	ๆ	กับที�มีอาการผ่ิดิ์ปกต่ิ	

การตรวจัทำางหิ�องปฏิิบัติการ แลีะการตรวจัทำางรังส่วิทำยา
	 หลักการขึ้องการส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัติ่การค้อ	การที�แพทย์จะต่้องต่รวจค้นหาเหตุ่ทางกายที�รักษา

ไดิ์้	(treatable	causes)	และไม่จำาเป็นต้่องส่งต่รวจกวาดิ์ไปทุกชุนิดิ์	แต่่การต่รวจเล้อดิ์ทางห้องปฏิิบัต่ิการพ้�น

ฐานนั�นกจ็ำาเปน็	เพราะวา่ปญัหา	systemic	medical	disorders	ก็อาจทำาใหผ้่่ป่้วยแสดิ์งอาการนำาดิ์ว้ยอาการ

ทางจิต่เวชุได้ิ์	 โดิ์ยเฉพาะหากผ่่้ส่งอายุที�ไม่เคยมีประวัต่ิจิต่เวชุมาก่อน	 ไม่เคยมีปัญหาโรคทางกายที�ชุัดิ์เจน	

และ/หรอ้ไม่เคยต่รวจมาก่อน	หรอ้มีขึ้อ้สงสัยให้เหน็วา่มภีิาวะความเปราะบางสง่	(frailty)	ยิ�งทำาใหต้่อ้งหาเหตุ่

และส่งต่รวจเพิ�มเต่ิม	 และควรปร่กษาแพทย์เวชุปฏิิบัต่ิหร้อแพทย์อายุรกรรม	 ควรปร่กษาแพทย์อายุรกรรม
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ระบบประสาทหากผ่่ป้ว่ยมอีาการเหมอ้นกบัโรคหลอดิ์เลอ้ดิ์สมอง	ทั�งนี�ในกรณทีี�ผ่่ป้ว่ยไดิ์ร้บัยาบางชุนดิิ์กจ็ำาเป็น

ที�จะต่้องได้ิ์รับการต่รวจเพิ�มเติ่มที�จำาเพาะต่่ออาการหร้อยานั�น	 เชุ่น	 การต่รวจระดัิ์บขึ้องยาในเล้อดิ์	 หร้อใน

ผ่่้ป่วยสง่อายุที�ไดิ์้รับยาต้่านโรคจิต่ชุนิดิ์	typical	มานาน	ๆ 	อาจต่้องส่งต่รวจระดิ์ับ	prolactin	และ/หร้อผ่่้ป่วย

ที�แพทย์ต่ั�งใจจะเริ�มการรักษา	 ก็ควรมีการส่งต่รวจที�จำาเพาะ	 เชุ่น	 การส่งต่รวจคล้�นไฟื้ฟ้ื้าหัวใจก่อนให้ยา

ทางจิต่เวชุ	 หร้อยารักษาสมองเส้�อม	 เชุ่น	 antipsychotic	 หร้อ	 cholinesterase	 inhibitor	 ต่ัวอย่าง	

อาการแสดิ์ง	ภิาวะโรคที�ต้่องนก่ถ่ง	และการส่งต่รวจเพิ�มเต่ิม	แสดิ์งในต่ารางที�	2

ตารางท่ำ� 2. ต่วัอย่างขึ้องอาการแสดิ์งในผ่่ป่้วยจิต่เวชุสง่อาย	ุและภิาวะโรคที�ต้่องนก่ถ่ง	และการส่งต่รวจเพิ�มเต่มิ

อาการแสดง ภาวะทำ่�ต�องนึกถิ่ึง การส่งตรวจัเพิ�มีเติมี

ไม่มีเรี�ยวแรง	ซึ่่มเศร้า	เบ้�ออาหาร Anemia
Malnutrition

CBC,	albumin	

ซึ่ม่เศร้า	ไม่มีเรี�ยวแรง	นำ�าหนักขึ้่�น
(+)	ผ่่้ป่วยรับประทานยาลิเทียม

Hypothyriod TSH

ปัญหาดิ์้านปริชุานปัญญา/	
สมองเส้�อม

Hypo/hyperthyroidism	&	
parathyroidism
Vitamin	deficiencies

Cerebrovascular	event

Neurocognitive	disorder

TSH
PTH,	calcium
B12,	folate,	B1	
25-hydroxy	vitD
Neuroimaging
Neuroimaging,	LP	for	CSF	
Biomarkers	if	possible

กระสับกระส่าย	(akathisia) Restless	legs	syndrome	
Iron	deficiency

Ferritin

ปัญหาวงจรการนอนผ่ิดิ์ปกต่ิ	ง่วงนอน
ชุ่วงกลางวันมากเกินไป	อ่อนเพลีย	
ไม่มีสมาธิ

Sleep	apnea Polysomnography

New	onset	mania	or	behavioural	
change,	disinhibition

Hyperthyriodism
Frontotemporal	dementia
Cerebrovascular	event
Anemia	due	to	B12	defeciency

TFT
MRI	brain 
CT/MRI/MRA
B12	level

Suspected	drug	abused History	of	drug	abused Screening	for	specific	drug	
if	alcohol;	GGT	and	LFT

TFT:	thyroid	function	test,	CBC:	complete	blood	count,	TSH:	thyroid-stimulating	hormone,	CSF:	cerebrospinal	
fluid,	MRI:	magnetic	resonance	imaging,	CT:	computed	tomogram,	MRA:	magnetic	resonance	angiogram,	
LFT:	liver	function	test,	GGT:	gamma	glutamyl	transferase,	LP:	lumbar	puncture
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การประเมีินปัญหิาด�านจิัตสังคมี แลีะปัญหิาทำางจัิตเวชในผู�ป่วยสมีองเส้�อมีทำ่�จัำาเป็น
	 ในการประเมินปัญหาด้ิ์านพฤต่ิกรรม	 อารมณ์	 ความคิดิ์ที�ผ่ิดิ์ปกต่ิที�เปลี�ยนแปลงไปขึ้องผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมนั�น	 ก็มีความสำาคัญเชุ่นกันเพ้�อให้การประเมินนั�นครอบคลุม	 สิ�งแรกที�ต่้องทราบ	 ค้อ	 การเข้ึ้าใจผ่่้ป่วย	

ประวัต่ิความเป็นมาขึ้องผ้่่ป่วย	 เดิิ์มเป็นบุคคลอย่างไร	 มีพ้�นฐานลักษณะนิสัย	 การประกอบอาชุีพ	 มุมมอง

ค่านิยม	 และสังคมเป็นมาอย่างไร	 โดิ์ยย่ดิ์หลักทำาความเขึ้้าใจในต่ัวบุคคลนั�น	 ๆ	 และเม้�อเกิดิ์ปัญหาผ่่้ป่วย

เคยจัดิ์การอย่างไรในอดีิ์ต่	 เคยมีประวัต่ิกระทบกระเท้อนทางจิต่ใจ	 (psychic	 trauma)	 โดิ์ยเฉพาะประวัต่ิ

ในวัยเดิ์็ก	หร้อมีประวัต่ิเดิ์ิมเป็นโรคจิต่เวชุมาก่อนหรอ้ไม่	(previous	mental	health	problems)	ล้วนแล้ว

แต่่สำาคัญอย่างยิ�งในการประเมินปัญหาพฤต่ิกรรมขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	ทั�งนี�เพ้�อนำาไปส่่แนวทางในการรักษา

ให้ครอบคลุม	ถ่กต่้องเหมาะสม	ในดิ์้านจิต่สังคม

	 ประเด็ิ์นเร้�องบุคลิกภิาพเดิิ์มก่อนที�จะป่วย	 (premorbid	 personality)	 ก็มีความสำาคัญต่่อการเกิดิ์

ปญัหาพฤต่กิรรม	และชุว่ยเปน็แนวทางในการเขึ้า้หาส้�อสารกบัผ่่ป่้วยสมองเส้�อมไดิ์เ้ชุน่กนั	เน้�องจาก	บุคลกิภิาพ

นั�นเป็นลักษณะจำาเพาะขึ้องแต่่ละบุคคล	ซึ่่�งมุมมองในการใชุ้ชีุวิต่	การมองโลก	อารมณ์	ทัศนคต่ิ	ความคิดิ์เห็น	

ความภิาคภิม่ใิจขึ้องผ่่ป้ว่ย	หรอ้ปฏิสิมัพนัธก์บัผ่่อ้้�นนั�นมคีวามสำาคญั	แมว้า่บุคลิกภิาพนั�นสามารถเปลี�ยนแปลง

ไดิ์้ต่ามเวลา	 แต่่แก่นแท้	 หร้อส่วนล่กขึ้องตั่วบุคคลนั�น	 มักจะยังคงอย่่	 แม้ว่าผ่่้นั�นจะป่วยเป็นสมองเส้�อมแล้ว

ก็ต่าม	 ซึ่่�งปัจจัยเร้�องบุคลิกภิาพนี�	 เป็นผ่ลรวมจากหลาย	 ๆ	 อย่างประกอบเขึ้้าด้ิ์วยกันเป็นบุคคลคนหน่�ง	

มากน้อยต่่างกัน	 เชุ่น	 ปัจจัยทางด้ิ์านชุีวภิาพ	 ด้ิ์านพันธุกรรม	 สิ�งแวดิ์ล้อม	 การเลี�ยงดิ์่	 ค่านิยมขึ้องครอบครัว	

วัฒนธรรมและสังคม	 แต่่ในสมองเส้�อมบางชุนิดิ์ก็อาจทำาให้ผ่่้ป่วยมีบุคลิกภิาพที�ต่่างไปจากเดิิ์มอย่างสิ�นเชิุงไดิ์้

ในบางราย	เชุ่น	ในผ่่้ป่วยที�เป็นสมองเส้�อมชุนิดิ์สมองส่วนหน้าและกลีบขึ้มับ	(frontotemporal	dementia)	

ซึ่่�งบุคคลใกล้ชุิดิ์มักพบว่า	ผ่่้ป่วยมีนิสัยใจร้อน	รอไม่ไดิ์้	 ก้าวร้าว	หร้อเมินเฉยโดิ์ยอาจจะต่่างจากบุคลิกเดิ์ิมไป

ได้ิ์มาก	 อย่างไรก็ดิ์ีการที�มองว่าผ่่้ป่วยเป็นปัญหาบุคลิกภิาพอย่่เก่าเดิ์ิม	 ก็อาจมีขึ้้อเสียต่รงที�กลายเป็น

สร้างต่ราบาปให้กับผ่่้ป่วย	 รวมถ่งสร้างอคต่ิในผ่่้ดิ์่แล	 และทีมดิ์่แลผ่่้ป่วยไดิ์้เชุ่นกัน	 ทั�งนี�การที�มีขึ้้อม่ลเร้�อง

บุคลิกภิาพเดิิ์มขึ้องผ่่้ป่วย	 ใชุ้มาเป็นปัจจัยประกอบในการทำาความเข้ึ้าใจผ่่้ป่วยและวางแผ่นการดิ์่แลรักษา	

จะเปน็ประโยชุนแ์ละทำาใหก้ารทำาความเขึ้า้ใจต่่อพฤต่กิรรมที�แสดิ์งออกขึ้องผ่่ป้ว่ยนั�นงา่ยขึ้่�นไดิ์	้ซึ่่�งกค็วรประเมนิ

สอบถามหลายทาง	ทั�งจากต่วัผ่่ป้ว่ยเอง	และคนที�ร่จ้กัผ่่ป้ว่ยเปน็อยา่งดิ์	ีนอกจากนี�การที�ทราบวา่การต่อบสนอง

ต่่ออุปสรรคหร้อความเครียดิ์นั�นผ้่่ป่วยเคยจัดิ์การอย่างไร	 ซ่ึ่�งอาจมีทั�งการจัดิ์การที�ดิ์ี	 และการจัดิ์การที�ไม่

เหมาะสม	 ก็จะทำาให้เขึ้้าใจพฤติ่กรรมขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์ดิ์ียิ�งข่ึ้�น	 ผ่่้ป่วยเคยมีประวัต่ิที�มีบาดิ์แผ่ลทางจิต่ใจ	 หร้อเคย

ถ่กกระทำา	หร้อไม่	ทั�งแบบเฉียบพลัน	เร้�อรัง	หร้อแบบซึ่ับซ้ึ่อน	(acute,	chronic,	complex	trauma	history)	

ซึ่่�งในผ่่้ป่วยที�เคยมีประวัต่ิถ่กทำาร้ายนั�น	 การมีบาดิ์แผ่ลทางจิต่ใจมาก่อน	 อาจจะถ่กกระตุ่้นความร่้ส่กนั�นกลับ

มาไดิ์้อีกจากเหตุ่บางอย่าง	 เชุ่น	 กระตุ่้นความร่้ส่กกลัว	 เม้�อต่้องถ่กทำาหัต่ถการเป็นต่้น	 หร้อต่้�นต่กใจง่ายเม้�อ

ไดิ์้ยินเสียง	หรอ้กลิ�นบางอย่างได้ิ์เชุ่นกัน	โดิ์ยหากผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นเคยมีประวัต่ิ	PTSD	มาก่อนก็อาจทำาให้

กลับมามีอาการ	หร้อเป็นมากขึ้่�นไดิ์้เม้�อผ่่้ป่วยเป็นสมองเส้�อม(41)	และอาจส่งผ่ลให้มีพฤต่ิกรรมวุ่นวาย	ต่้�นกลัว

ได้ิ์	ดัิ์งนั�นการซัึ่กประวติั่	ประวตั่กิารบาดิ์เจบ็	หรอ้มบีาดิ์แผ่ลทางจติ่ใจ	ความรนุแรงในครอบครวัที�ผ่า่นมาต่ั�งแต่่

วัยเดิ์็ก	การประสบอุบัต่ิเหตุ่	ภิยันต่รายคุกคาม	หร้อประสบภิัยธรรมชุาต่ิ	ก็มีความสำาคัญในการประเมิน	และ
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นำาไปส่่การวางแผ่นการดิ์่แลจัดิ์การผ่่้ป่วยดิ์้วยเชุ่นกัน	ส่วนการดิ์่แลเบ้�องต่้นนั�น	ควรทำาให้ผ่่้ป่วยร่้ส่กปลอดิ์ภิัย	

สบาย	 และจัดิ์กิจกรรมที�เหมาะสมสำาหรับผ่่้ป่วย	 ต่ามที�ผ่่้ป่วยทำาไดิ์้และสนใจ	 และหลีกเลี�ยงการทำาให้ผ่่้ป่วย

เกิดิ์	 retraumatized	หร้อกระตุ่้น	 traumatic	 escalation	 ยกตั่วอย่างผ่่้ป่วยที�เคยถ่กละเลยทอดิ์ทิ�ง	 และ

กลัวการถ่กทอดิ์ทิ�ง	 อาจจะอาละวาดิ์	 หร้อเกิดิ์อาการต่้�นต่ระหนก	 เม้�อผ้่่ดิ์่แลพาไปสถานบำาบัดิ์	 หร้อกรณี

ต่้องเขึ้้ารับการรักษาตั่วในโรงพยาบาล	 เพราะกลัวจะถ่กปล่อยทิ�งไว้เป็นต้่น	 ดิ์ังนั�นความเขึ้้าใจปัญหาด้ิ์าน

สุขึ้ภิาพจิต่ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�น	 จำาต่้องมองจำาเพาะแต่่ละบุคคล	 เน้�องจากแต่่ละคนก็มีประสบการณ์

ในชุีวิต่	มุมมองค่านิยม	การเลี�ยงดิ์่	ที�ต่่างกัน	โดิ์ยการทบทวนประวัต่ิโรคทางกาย	โรคทางจิต่เวชุ	ประวัต่ิการที�

ศีรษะไดิ์้รับการกระทบกระเท้อน	 ปัญหาการใชุ้สารเสพต่ิดิ์	 ปัญหาการเลี�ยงดิ์่	 ความสัมพันธ์ในครอบครัว	

เศรษฐานะ	หรอ้เปน็โรคจติ่เวชุเดิ์มิ	เชุน่โรคซึ่ม่เศรา้	โรคอารมณส์องขึ้ั�ว	โรคจติ่เภิท		และโรคบคุลิกภิาพผ่ดิิ์ปกต่ิ	

ล้วนแล้วแต่่มีความสำาคัญในการนำามาประกอบเป็นขึ้้อม่ลในการวางแผ่นการจัดิ์การกับปัญหาพฤติ่กรรมขึ้อง

ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้อย่างถ่กต้่องเหมาะสม	

การประเมีินบทำบาทำความีสามีารถิ่ แลีะการช่วยเหิล้ีอผู�ดูแลีครอบครัวของผู�ป่วยสมีอง
เส้�อมี แลีะใหิ�การสนับสน์นทำ่มีรักษา
	 การประเมินผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ระดิ์ับความสามารถในการจัดิ์การให้ความร่้ความเขึ้้าใจ	

ปรับทัศนคต่ิ	 เพิ�มทักษะในการด่ิ์แลส้�อสารกับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ทั�งกับผ่่้ดิ์่แลและครอบครัวชุุมชุน	 นั�นมี

ความสำาคัญมาก	โดิ์ยเฉพาะปัญหาที�พบไดิ์้บ่อยค้อ	ปัญหาผ่่้ดิ์แ่ลเหน้�อยหน่าย	ท้อแท้	หมดิ์ไฟื้	หร้อคาดิ์หวังที�

ไม่เป็นจริงกับผ่่้ป่วย	ซึ่่�งจะส่งผ่ลกระทบต่่อทั�งตั่วผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเอง	และผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วย	ทั�งนี�	ทีมแพทย์ผ่่้รักษา

จ่งต่้องประเมินปัญหาและความเสี�ยงต่่าง	ๆ	ควรเต่รียมเป็นทีมผ่่้รักษาและผ่่้ดิ์่แล	ร่วมมอ้กันวางแผ่นเพ้�อการ

ชุ่วยเหลอ้ผ่่้ป่วย	ผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วย	ครอบครัว	หรอ้ผ่่้เกี�ยวขึ้้องขึ้องผ่่้ป่วยต่่อไป	โดิ์ยในการประเมินผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมนั�น	มีหลายระดิ์บั	ต่ั�งแต่่ผ่่ด้ิ์แ่ลหลกั	ผ่่ด้ิ์แ่ลรอง	หรอ้ครอบครวั	กรณทีี�อย่ท่ี�บ้าน	หรอ้ทีมเจา้หนา้ที�พยาบาล	

ผ่่้ชุ่วยพยาบาลในสถานบำาบัดิ์ระยะยาว	 ซึ่่�งเน้นการจัดิ์การโดิ์ยมีวิธีการแบบแผ่นที�เหมาะสมจำาเพาะกับผ่่้ป่วย	

และผ่่้ดิ์่แลแต่่ละรายไป	 ซึ่่�งมักได้ิ์ผ่ลดีิ์	 ทั�งยังชุ่วยเพิ�มทักษะในการแก้ปัญหาขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์	 โดิ์ยร่ปแบบขึ้อง

การจัดิ์การที�มีผ้่่ดิ์่แลและญาติ่มีส่วนร่วมมักจะได้ิ์ผ่ลดีิ์กับต่ัวผ่่้ป่วย	 และหากผ่่้ดิ์่แลมีความสัมพันธ์	 และมี

ความผ่่กพันทางอารมณ์ที�ดิ์ีกับตั่วผ้่่ป่วยสมองเส้�อม	 จะเป็นปัจจัยดิ์้านบวกในการดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 และ

ทำาให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมีสุขึ้ภิาพกายและจิต่ใจที�ดิ์ี	และมีคุณภิาพชุีวิต่ที�ดิ์ีขึ้่�น	เม้�อภิาระในการดิ์่แลผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมต่กอย่่กับผ่่้ดิ์่แล	 ดิ์ังนั�นผ่่้ดิ์่แลจ่งเป็นกุญแจสำาคัญในการจัดิ์การ	 เพราะปัญหาภิาระการดิ์่แลผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมนั�นมีความซัึ่บซึ่้อนทั�งในด้ิ์านร่างกาย	 การจัดิ์การความเป็นอย่่	 การจัดิ์การปัญหาทางอารมณ์	 หร้อ

พฤต่ิกรรมขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ดิ์ังนั�นควรมองเห็นคุณค่าและความสำาคัญขึ้องผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยดิ์้วย	 โดิ์ยต่้อง

ประเมินและให้การชุ่วยเหล้อทั�งปัญหาสุขึ้ภิาพกาย	 และสุขึ้ภิาพจิต่ใจ	 ควรจัดิ์การกับภิาวะเหน้�อยหน่าย	

หมดิ์ไฟื้	 ในผ่่้ดิ์่แล	 เพราะโดิ์ยมากปัญหาพฤติ่กรรมอารมณ์ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมก่อให้เกิดิ์ปัญหา	 เครียดิ์	

รำาคาญใจ	 เหน้�อยหน่าย	 ให้กับผ่่้ดิ์่แล	 มักจะเป็นปัญหาพฤต่ิกรรม	 ไดิ์้แก่	 พฤต่ิกรรมก้าวร้าว	 กรีดิ์ร้อง	 หร้อ

ทำาร้ายร่างกาย	วุน่วาย	เซึ่้าซึ่ี�	การขึ้ัดิ์ขึ้้นไม่ให้ความร่วมม้อในเร้�องต่่าง	ๆ	ทั�งในการดิ์่แลกิจวัต่รประจำาวัน	หร้อ



318 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

การรับประทานยา	การเดิิ์นเพ่นพ่าน	ไม่ยอมนอน	มีความคิดิ์หลงผิ่ดิ์	หวาดิ์ระแวง	อารมณ์ขึ้่�นลงผ่ิดิ์ปกต่ิ	ทั�งนี�

จะทำาให้ผ่่้ดิ์่แลเครียดิ์	 ไม่ไดิ์้พักผ่่อนเพียงพอ	 ไม่ไดิ์้พบปะเพ้�อนฝ่่ง	 ไม่มีเวลาขึ้องตั่วเอง	 มีคุณภิาพชุีวิต่แย่ลง	

หากเป็นนาน	ๆ 	ทำาให้เกิดิ์ความเครียดิ์สะสม	มีภิาวะเหน้�อยหน่าย	หมดิ์ไฟื้	มีอารมณ์โกรธ	คับข้ึ้องใจต่่อต่นเอง	

หร้อต่่อการดิ์่แลผ่่้ป่วยต่่อไป	 อาจมีปัญหานอนไม่หลับ	 ปัญหาสุขึ้ภิาพอ้�น	 ๆ	 ต่ามมา	 เกิดิ์ภิาวะซึ่่มเศร้า	

วิต่กกังวลในผ่่้ดิ์่แลได้ิ์	 ทั�งนี�มีปัจจัยที�เกี�ยวข้ึ้องอ้�น	 ๆ	 ขึ้่�นอย่่กับความสัมพันธ์เก่าก่อนและความสัมพันธ์

ปัจจุบันกับต่ัวผ่่้ป่วย	 และความยากง่ายในการดิ์่แลด้ิ์วย	 ในขึ้ณะเดีิ์ยวกัน	 ท่าทีและการต่อบสนองขึ้องผ่่้ดิ์่แล

ก็มีผ่ลต่่อพฤต่ิกรรมขึ้องผ่่้ป่วยเชุ่นกัน	การที�ผ่่้ดิ์่แลต่้องต่กอย่่ในภิาวะความเครียดิ์นาน	ๆ	จะส่งผ่ลต่่อร่างกาย

และพฤติ่กรรมสุขึ้ภิาพ	 ส่งผ่ลต่่อภิาวะสุขึ้ภิาพโดิ์ยรวมขึ้องผ่่้ดิ์่แลไดิ์้	 ดิ์ังนั�นจ่งต่้องประเมินภิาวะเหน้�อยหน่าย

หมดิ์ไฟื้	ในผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วย	(caregiver	burden)	ด้ิ์วย

การจัดัการกับปญัหิาประสาทำจิัตเวชศาสตร์ในผู�ปว่ยสมีองเส้�อมี (BPSD management)
	 เม้�อประเมินระดิ์ับขึ้องปัญหาพฤต่ิกรรม	 ความถี�	 ผ่ลกระทบ	 ความเสี�ยง	 วิธีการที�เคยจัดิ์การ	 และ

ปญัหาต่า่ง	ๆ 	ขึ้องผ่่ป่้วยสมองเส้�อม	และผ่่ด้ิ์แ่ลผ่่ป่้วยสมองเส้�อมไดิ์ค้รอบคลมุแลว้	จะพอทำาใหท้มีผ่่รั้กษาเขึ้า้ใจ

ภิาพรวม	 เห็นสาเหตุ่ขึ้องแต่่ละปัญหา	 และสามารถวางแผ่นการจัดิ์การกับปัญหาพฤต่ิกรรมต่่าง	 ๆ	 ที�เกิดิ์ขึ้่�น

ขึ้องผ่่้ป่วย	 โดิ์ยแก้ไขึ้ไปต่ามแต่่ละปัจจัย	 เพราะทุกพฤต่ิกรรมที�เกิดิ์ขึ้่�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมล้วนมีความหมาย

ทั�งสิ�น		

	 หากพบว่าสาเหตุ่ขึ้องปัญหา	 BPSD	 ที�เกิดิ์ข่ึ้�นนั�น	 เป็นปัจจัยจากปัญหาเร้�องโรคทางกายที�เกิดิ์ขึ้่�น	

ความเจบ็ปวดิ์	ภิาวะสับสน	เพอ้	ฯลฯ	(acute	medical	conditions)	ก็ควรจัดิ์การโดิ์ยเรง่ดิ์ว่น	หากเห็นปญัหา

ที�ผ่่้ป่วยไม่ไดิ์้รับการต่อบสนองที�เหมาะสม	(unmet	needs)	ก็ควรต่อบสนองจัดิ์การอย่างเหมาะสมกับผ่่้ป่วย

และบริบท	หากเป็นจากการที�ผ่่ป่้วยได้ิ์รบัการกระตุ้่นที�มากหรอ้น้อยเกินไปจากสิ�งแวดิ์ล้อม	(overstimulation	

vs.	 under-stimulation)	 ก็ควรจัดิ์กิจวัต่รประจำาวันให้เหมาะสมกับผ่่้ป่วย	 ทั�งนี�เน้�องจากผ่่้ป่วยสมองเส้�อม

มีขึ้ีดิ์จำากัดิ์ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์ไม่เท่าเดิ์ิม	(lower	stress	threshold)	และจะลดิ์ลงเร้�อย	ๆ 	เม้�ออาการ

ขึ้องโรครุนแรงขึ้่�น	 	และอาจมีปัจจัยอ้�น	ๆ	ประกอบดิ์้วย	 เชุ่น	 ปัญหาบุคลิกภิาพเดิ์ิม	การมีโรคจิต่เวชุอย่่เดิ์ิม	

โดิ์ยผ่สมรวมหลายปจัจยั	ปจัจยัเร้�องผ่่ด้ิ์แ่ลกม็สีว่นเกี�ยวขึ้อ้งกบัการเกดิิ์ปญัหาและการจดัิ์การกบัปญัหาเชุน่กนั	

โดิ์ยผ่่้ดิ์่แลร่วมกับทีมผ่่้รักษาเป็นกุญแจสำาคัญในการเชุ้�อมโยงไปส่่การแก้ไขึ้ปัญหาพฤต่ิกรรมต่่าง	ๆ	ขึ้องผ่่้ป่วย

ดิ์้วยไดิ์้เชุ่นกัน	 	 ดิ์ังนั�นการที�ผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมีปัญหาความเครียดิ์ส่ง	 มีภิาวะหมดิ์ไฟื้ในการดิ์่แลผ่่้ป่วย	

(caregiver	burnout)	 	 ก็จะส่งผ่ลต่่อการดิ์่แลจัดิ์การผ่่้ป่วยให้ยากขึ้่�นดิ์้วยเชุ่นกัน	 โดิ์ยอาจทำาให้การวางแผ่น

การรักษา	และการไปปฏิบัิติ่ใชุไ้ม่ได้ิ์ผ่ลเท่าที�ควร	ดัิ์งนั�นจง่ควรใส่ใจปัญหาความเครียดิ์ขึ้องผ่่ด้ิ์แ่ลด้ิ์วย	นอกจาก

นี�ปจัจยัเร้�องสิ�งแวดิ์ลอ้มที�อาจไมเ่หมาะสมเปน็ตั่วกระตุ่น้ผ่่ป้ว่ยไดิ์	้(environmental	triggers)	ซ่ึ่�งเร้�องเลก็นอ้ย

ในชุวีติ่ประจำาวันกอ็าจทำาใหเ้กดิิ์ปญัหาความเครยีดิ์มาก	เกดิิ์ความวติ่กกงัวล	หรอ้เกดิิ์ปญัหาพฤต่กิรรมในผ่่ป้ว่ย

สมองเส้�อมรุนแรงได้ิ์มากข่ึ้�น	 โดิ์ยเฉพาะเม้�อหน้าที�ความสามารถในการดิ์่แลต่นเองขึ้องผ่่้ป่วยลดิ์ลง	 ทั�งนี�เป็น

เพราะภิาวะสมองเส้�อมทำาให้ผ่่้ป่วยมีขึ้ีดิ์ความอดิ์ทนต่่อความเครียดิ์กดิ์ดิ์ันลดิ์ลงไปจากเดิ์ิมและความสามารถ

ในการแก้ปัญหาไดิ์้ไม่เท่าเดิิ์น	อาทิ	การเปลี�ยนเร้�องที�อาจมองว่าเล็กน้อย	เชุ่น	เร้�องการดิ์่แลกิจวัต่รประจำาวัน	
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การเปลี�ยนสถานที�อย่่อาศัย	 อาจกระตุ่้นให้เกิดิ์ปัญหาพฤติ่กรรมในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมได้ิ์	 ดัิ์งนั�นในการรักษา

ปญัหาพฤต่กิรรม	ความคดิิ์	และอารมณท์ี�เปลี�ยนแปลงไปขึ้องผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมนั�น	การแกไ้ขึ้ไมไ่ดิ์มี้เพยีงแนวทาง

ต่รงทางเดีิ์ยว	 หร้อแนวทางเหม้อนกันทุกราย	 จำาเป็นต่้องวิเคราะห์ปัญหา	 ประเมินความรุนแรง	 และจัดิ์การ

ใหเ้หมาะสมกบัผ้่่ปว่ยสมองเส้�อมแต่่ละราย	ซึ่่�งในภิาพรวมจะแบง่การจดัิ์การและการรกัษาเปน็	กลุม่การรกัษา

แบบที�ไม่ใชุ้ยา	 (non	 pharmacological	 treatments)	 และการใชุ้ยา	 (pharmacological	 treatments)	

โดิ์ยต่ามคำาแนะนำาขึ้องหลายสถาบัน	 มักแนะนำาให้ใชุ้วิธีการที�ไม่ใชุ้ยาเป็นลำาดิ์ับแรก	 แต่่อย่างไรก็ดิ์ีในทางเวชุ

ปฏิิบัต่ิก็เป็นไปได้ิ์ยากที�จะให้การรักษาด้ิ์วยวิธีที�ไม่ใชุ้ยาเพียงอย่างเดีิ์ยว	 เน้�องจากผ่่้รักษาจำาเป็นต้่องใชุ้ทักษะ

ในการวิเคราะห์หาสาเหตุ่	 และวางแผ่นวิธีการจัดิ์การ	 และการต่ิดิ์ต่ามผ่ล	 ที�จำาเพาะเหมาะสมต่่อบุคคลดิ์้วย	

อย่างไรก็ดิ์ีการใชุ้ยาในการปรับพฤติ่กรรมนั�นยังไม่ค่อยมีหลักฐานชุัดิ์เจนว่า	 จะทำาให้อาการปัญหาพฤต่ิกรรม

ที�เกิดิ์ขึ้่�นนั�นหายไปไดิ์้สิ�นซึ่าก	 รวมทั�งมีปัญหาเร้�องขึ้องผ่ลขึ้้างเคียงจากยาที�จำาเป็นต่้องคำาน่งถ่งดิ์้วยเชุ่นกัน	

ดิ์ังนั�นแม้ว่าจะรักษาดิ์้วยยาก็จำาเป็นต่้องใชุ้การรักษาแบบที�ไม่ใชุ้ยาควบค่่กันไปดิ์้วยเสมอ	 ทั�งนี�การรักษา

โดิ์ยไม่ใชุ้ยาจำาเป็นต้่องมาก่อน	และมีร่วมด้ิ์วยเสมอในทุกกรณี	โดิ์ยอาจจะร่วมกับการใชุ้ยาดิ์้วยก็ไดิ์้(42)

การรักษา BPSD แบบทำ่�ไมี่ใช�ยา (non pharmacological treatment)
	 ในการรักษาปัญหา	 BPSD	 โดิ์ยการไม่ใชุ้ยานั�นมีหลากหลายร่ปแบบ	 โดิ์ยแบ่งต่ามกลุ่มเป้าหมาย	

ไดิ์้ดิ์ังนี�	 1.	 วิธีการจัดิ์การการรักษาแบบไม่ใชุ้ยาสำาหรับต่ัวผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 2.	 การจัดิ์การให้ความร่้	

ฝ่ึกทักษะวิธีการจัดิ์การกับผ่่้ดิ์่แล	ญาต่ิ	 และครอบครัวขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 โดิ์ยเน้นทั�งปรับทัศนคต่ิในการ

ดิ์่แล	 ทักษะความร่้ความเขึ้้าใจในการต่อบสนอง	 และจัดิ์การกับปัญหาอารมณ์	 ความคิดิ์	 และพฤติ่กรรมที�

ไม่เหมาะสมขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	3.	การจัดิ์สิ�งแวดิ์ล้อมให้เอ้�ออำานวยต่่อการใชุ้ชีุวิต่สำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	

	 การบำาบัดิ์รักษาสำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	(intervention	targeting	the	person	with	dementia)	

มีหลายร่ปแบบ	 การส้�อสารเพ้�อให้เกิดิ์การบำาบัดิ์ในแต่่ละร่ปแบบต่้องใชุ้วิธีการเข้ึ้าหาผ่่้ป่วยอย่างถ่กต่้อง	 เชุ่น	

การส้�อสารกับผ่่้ป่วยโดิ์ยไม่เขึ้้าหาจากทางดิ์้านขึ้้าง	 ควรสบต่าและอย่่ต่รงหน้าระดิ์ับสายต่าขึ้องผ่่้ป่วย	

ต่้องแน่ใจว่าผ่่้ป่วยสนใจ	 เพ้�อที�จะส้�อสารให้ผ่่้ป่วยทำากิจกรรม	 ภิาษาที�ใชุ้ควรชัุดิ์เจน	 ทั�งคำาพ่ดิ์และภิาษา

ทางกาย	 ต้่องเจ้อด้ิ์วยความโอบอ้อมอารีเขึ้้าใจผ่่้ป่วย	 และใชุ้นำ�าเสียงที�เหมาะสมสำาหรับพ่ดิ์คุยกับผ่่้ใหญ่	

ซ่ึ่�งจะทำาให้การจัดิ์การปัญหาพฤติ่กรรม	 และการจัดิ์กิจกรรมต่่าง	 ๆ	 ไดิ์้ผ่ลดิ์ี	 ในการรักษาดิ์้วยการไม่ใชุ้ยา

ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเพ้�อจัดิ์การปัญหาพฤติ่กรรม	อารมณ์นั�น	มีหลากหลายวิธี	ยกต่ัวอย่างเชุ่น	การบำาบัดิ์เน้น

ใหผ้่่ป่้วยผ่อ่นคลายและกระตุ่น้ระบบประสาทสัมผั่ส	เชุน่	การนวดิ์	การใชุ้นำ�ามนัหอมระเหย	การใชุศ้ลิปะบำาบัดิ์	

การใชุ้เสียงเพลง	เป็นต้่น	การบำาบัดิ์เร้�องขึ้องการเพิ�มทักษะในการส้�อสาร	การบำาบัดิ์พฤต่ิกรรมโดิ์ยต่รง	หร้อ

การจัดิ์กิจกรรมที�มีร่ปแบบแบบแผ่น	 การปรับเปลี�ยนสิ�งแวดิ์ล้อม	 และการให้ความร่้ทักษะในการจัดิ์การ

แก้ปัญหากับผ่่้ดิ์แ่ลและทีมผ่่้รักษา(43)	โดิ์ยมีรายละเอียดิ์ดิ์ังนี�

 Reality orientation (ROT)	 จัดิ์อย่่ในการบำาบัดิ์ทางจิต่สังคมสำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 โดิ์ยเป็น	

การฝึ่กบำาบัดิ์โดิ์ยให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมรับร้่	 วัน	 เวลา	 สถานที�	 และบุคคลให้ถ่กต้่อง	 ให้อย่่กับปัจจุบันต่าม

ความเป็นจริง	 โดิ์ยอาจทำาเป็นกลุ่มหร้อเฉพาะบุคคล	 โดิ์ยจะลดิ์ความวิต่กกังวลขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์	 และสามารถ
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ชุะลอปัญหาเร้�องการร่้คิดิ์ที�เส้�อมถอยลง	 โดิ์ยมากควรจัดิ์กิจกรรมเป็นรายวัน	 จุดิ์มุ่งหมายเพ้�อกระตุ่้นผ่่้ป่วย

ให้รับร่้วัน	 เวลา	สถานที�	อย่างต่่อเน้�อง	ต่ามความเป็นจริง	พบว่าการใชุ้วิธี	24	ชุั�วโมง	(24-hour	method)	

ไดิ์้ผ่ลดิ์ีกว่า(44)

 Schedule activities การจัดิ์กิจกรรมให้ผ่่้ป่วยโดิ์ยจัดิ์ร่ปแบบที�ชุัดิ์เจน	โดิ์ยมีแบบแผ่นเป็นกิจวัต่ร	

(schedule	or	routines	activities)	จะเป็นประโยชุน์ต่่อต่ัวผ่่้ป่วยเอง	และลดิ์ปัญหาการว่างมากเกินไป	หร้อ

การถ่กกระตุ่้นจากสิ�งแวดิ์ล้อมมากเกินไปไดิ์้	เน้นให้ผ่่้ป่วยไดิ์้ทำากิจกรรมต่ามเวลา(45)	ต่อบสนองความต่้องการ

ขึ้องผ่่้ป่วย	 และไดิ์้ทำากิจกรรมที�มีความหมาย	 (meaningful	 activities)	 หร้ออาจทำากิจกรรมที�ทำาให้เกิดิ์

ความสนุกเพลิดิ์เพลินกับตั่วผ่่้ป่วย	(recreational	activities)	ซึ่่�งจะส่งเสริมการทำางานขึ้องสมอง	และทักษะ

ในการส้�อสาร	การเขึ้้าสังคม	เพิ�มความร่้ส่กมีคุณค่าในต่นเอง	เพิ�มคุณภิาพชีุวิต่ให้กับผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้ดิ์้วย	

และสามารถลดิ์อาการกระสับกระส่าย	ซึ่่�งกิจกรรมอาจจะเป็นอะไรก็ไดิ์้ที�ผ่่้ป่วยถนัดิ์หร้อสนใจ	เชุ่น	การหันเห

ความสนใจขึ้องผ่่ป้ว่ยที�กำาลงัหงดุิ์หงดิิ์กระสบักระสา่ยใหไ้ปเดิ์นิในสวน	การวาดิ์รป่	การทำางานศลิปะ	การทำางาน

ฝ่ีม้อ	การทำาอาหาร	การเล่นเกม	การเล่นกับสัต่ว์เลี�ยง	เป็นต่้น(46-48) 

 Reminiscence therapy	 การบำาบัดิ์โดิ์ยเน้นการระล่กถ่งความทรงจำาที�ดิ์ีในอดิ์ีต่	 ซึ่่�งเป็นที�นิยม

ในผ่่้ป่วยส่งอายุที�มีสมองเส้�อม	 โดิ์ยเป็นการจัดิ์กิจกรรมบำาบัดิ์จากการทบทวนระล่กถ่งความหลังขึ้องผ่่้ป่วย	

เน้นพ่ดิ์คุย	หร้อมีกิจกรรม	หรอ้อุปกรณ์ต่่าง	ๆ	เพ้�อชุ่วยรำาล่กถ่งเหตุ่การณ์	หร้อประสบการณ์ที�ดิ์ีที�เคยผ่่านมา	

เชุ่น	 อาจมีสมุดิ์ภิาพ	 และมีความหมายต่่อตั่วผ่่้ป่วยในอดีิ์ต่	 เพ้�อกระตุ่้นความร่้ส่ก	 ความทรงจำาที�ดิ์ี	 ส่งเสริม

คุณค่าและพลังดิ์้านบวกต่่อต่นเอง	 ทั�งนี�การที�ผ่่้ป่วยไดิ์้แบ่งปันประสบการณ์ที�ดิ์ีขึ้องต่นเองในอดิ์ีต่	 สามารถ

ระลก่และถ่ายทอดิ์ใหก้บัผ่่อ้้�นได้ิ์	จะชุว่ยกระตุ้่นความจำา	และทำาใหผ้่่ป่้วยมปีฏิสัิมพนัธต์่อ่ผ่่อ้้�นดีิ์ขึ้่�น	มีการศก่ษา

พบว่าการบำาบัดิ์ชุนิดิ์นี�ได้ิ์ผ่ลดีิ์ในผ่่้ป่วยที�มีปัญหาอารมณ์ซ่ึ่มเศร้า	 วิต่กกังวล	 แต่่อาจไม่ได้ิ์ผ่ลชัุดิ์เจนในปัญหา

พฤต่ิกรรมอ้�น(49)

 Validation therapy	 การบำาบัดิ์โดิ์ยการหาความหมายขึ้องพฤติ่กรรมและอารมณ์ที�ผ่่้ป่วย

แสดิ์งออกมา	ซึ่่�งเชุ้�อว่าทุกพฤต่ิกรรมที�แสดิ์งออกมาล้วนแล้วแต่่มีความหมายอย่่ทั�งสิ�น	โดิ์ยเกิดิ์จากปมในอดิ์ีต่

ที�ไม่สามารถแก้ไขึ้หร้อก้าวข้ึ้ามผ่่านไปได้ิ์	 ซึ่่�งการทำาความเขึ้้าใจความหมายที�แฝ่งอย่่ในพฤติ่กรรมเหล่านั�นจะ

ชุ่วยให้แก้ปัญหาที�เกิดิ์ขึ้่�น	ณ	 ปัจจุบันขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์	 และทั�งยังชุ่วยลดิ์ความทุกขึ้์ทรมานใจขึ้องผ่่้ป่วยที�เก็บมา

เป็นเวลานานไดิ์้ดิ์้วย(50)

 Simulated presence therapy จุดิ์ประสงค์ขึ้องการบำาบัดิ์ชุนิดิ์นี�เพ้�อให้ผ่่้ป่วยคุ้นเคยกับ

สิ�งแวดิ์ล้อม	และลดิ์ความเครียดิ์วิต่กกังวล	โดิ์ยสำาหรับผ่่้ป่วยที�อย่่ในสถานบำาบัดิ์อาจไม่คุ้นชุิน	โดิ์ยอาจจัดิ์ทำา

วิดิ์ีโอ	หร้ออัดิ์เสียงที�เป็นลักษณะเสม้อนว่า	ผ่่้ดิ์แ่ล	ญาต่ิ	คนที�ผ่่้ป่วยสนิท	กำาลังพ่ดิ์คุยโต่้ต่อบกับผ่่้ป่วย	โดิ์ยอาจ

เป็นเสียงสนทนา	 หร้อเป็นการพ่ดิ์เพ้�อให้ผ้่่ป่วยสบายใจ	 ซึ่่�งขึ้่�นกับบริบทขึ้องผ่่้ป่วยดิ์้วย	 และเปิดิ์ให้ผ้่่ป่วย

ฝ่ึกการสนทนาหร้อโต่้ต่อบ	 ทั�งนี�ก็อาจชุ่วยลดิ์ปัญหาความวิต่กกังวล	 หร้อความเหงาไปไดิ์้บ้าง	 อย่างไรก็ดิ์ีมี

บางการศ่กษาแย้งว่าอาจทำาให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมแย่ลงไดิ์้ในกลุ่มผ่่้ป่วยที�มีอาการสมองเส้�อมรุนแรง(51)

 Aromatherapy	 เป็นการบำาบัดิ์ด้ิ์วยการกระตุ่้นประสาทสัมผั่ส	 โดิ์ยใชุ้นำ�ามันหอมระเหย	 สามารถ

ลดิ์ความวิต่กกังวล	ความหงุดิ์หงิดิ์	ร้อนรนขึ้องผ่่้ป่วย	โดิ์ยอาจใชุ้เป็นร่ปแบบ	ทา	ส่ดิ์ดิ์ม	ผ่สมนำ�าอาบ	นวดิ์	และ
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มีหลากหลายกลิ�นพบว่าชุ่วยให้ผ่่้ป่วยผ่่อนคลายไดิ์้(52)

 Massage therapy	 การบำาบัดิ์ดิ์้วยการนวดิ์	 การนวดิ์ฝ่่าม้อหร้อฝ่่าเท้า	 การสัมผ่ัสที�เหมาะสม	

เน้นให้ผ่่้ป่วยร่้ส่กสบาย	 ผ่่อนคลาย	 โดิ์ยการนวดิ์ที�เหมาะสมสามารถลดิ์ความเครียดิ์	 วิต่กกังวล	 ซ่ึ่มเศร้าขึ้อง

ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้(53)

 Acupuncture	การบำาบัดิ์ดิ์้วยฝ่ังเขึ้็ม	ก็เป็นการบำาบัดิ์อีกวิธีหน่�ง	ซึ่่�งแม้อาจใชุ้ไม่ไดิ์้กับผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมทุกราย	 รวมทั�งไม่ไดิ์้มีผ่ลงานวิจัยรองรับในการดิ์่แลสมองเส้�อม	 ทั�งนี�การฝ่ังเข็ึ้มเป็นที�นิยมมากข่ึ้�น

ในผ่่ท้ี�รักษาด้ิ์วยแพทยท์างเล้อก	(alternative	medicine)	ในผ่่ป้ว่ยบางรายอาจไดิ์ผ้่ลดิ์ใีนเร้�องขึ้องการบรรเทา

ให้ผ่่้ป่วยร่้ส่กผ่่อนคลาย	และสบายขึ้่�นจากการที�มีกล้ามเน้�อหดิ์เกร็ง	แต่่อาจเพิ�มความกลัววิต่กกังวลในผ่่้ป่วย

ไดิ์้เชุ่นกัน(54)

 Snoezelen	 เป็นการรักษาบำาบัดิ์โดิ์ยให้ผ่่้ป่วยเขึ้้าไปในห้อง	 Snoezelen	 โดิ์ยเป็นห้องที�ประกอบ

ไปดิ์้วยสิ�งแวดิ์ล้อมที�กระตุ่้นประสาทสัมผ่ัสในหลาย	ๆ	ด้ิ์าน	ขึ้องผ่่้ป่วย	เชุ่น	แสง	สี	พ้�นผ่ิวสัมผ่ัสที�แต่กต่่างกัน	

และกลิ�น	โดิ์ยมีดิ์นต่รีและอโรมา	เพ้�อกระตุ่น้ระบบประสาทสัมผ่ัสขึ้องผ่่้ป่วยไปพร้อม	ๆ	กัน	(multisensory 

stimulation, MSS)	อยา่งไรก็ดิ์ีการใชุ้หอ้ง	Snoezelen	อาจไม่ไดิ์้ผ่ลในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมบางราย	โดิ์ยเฉพาะ

รายที�อาการเป็นรุนแรงมากแล้ว	 พบว่าการบำาบัดิ์ดิ์้วยการกระตุ่้นระบบประสาทสัมผ่ัสขึ้องผ่่้ป่วยหลาย	 ๆ	

อย่างนั�นชุ่วยลดิ์การสับสนขึ้องผ่่้ป่วยไดิ์้	 แต่่จะไม่ลดิ์อาการทางจิต่	 อาการก้าวร้าวที�รุนแรง	 จ่งไม่แนะนำา

สำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�อย่่ในขึ้ั�นอาการรุนแรงแล้ว(55,	56)

 Light therapy	 การรักษาด้ิ์วยแสงสว่าง	 ทั�งนี�ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมมักมีปัญหาสับสนต่อนเย็น	 ๆ	

(sundowning)	 และมีปัญหาเร้�องวงจรการนอนที�ผ่ิดิ์ปกต่ิไป	 (sleep	 disturbance)	 มักเป็นปัญหาที�สร้าง

ความลำาบากในการดิ์่แล	 	 ซึ่่�งการใชุ้การบำาบัดิ์ด้ิ์วยแสงนั�นจะชุ่วยลดิ์อาการเหล่านี�ไดิ์้	 ชุ่วยปรับวงจรการนอน

ให้กลับมาส่่ปกต่ิ	 โดิ์ยแสงสว่างจะมีผ่ลต่่อสารเมลาโทนินที�ชุ่วยเร้�องการนอน	 การบำาบัดิ์ทำาโดิ์ยเปิดิ์กล่องไฟื้

ให้ความเขึ้้มขึ้องแสงอย่่ที�	2,000-10,000	ลักซึ่์	โดิ์ยให้ผ่่้ป่วยไดิ์้โดิ์นแสงนานครั�งละ	30-120	นาที	ซึ่่�งในผ่่้ป่วย

สมองเส้�อมที�เคยมีปัญหาซึ่่มเศร้าต่ามฤดิ์่กาล	 (seasonal	 depression)	 ก็จะต่อบสนองดิ์ีกับการรักษาดิ์้วย

แสงสว่างนี�(57)

 Music therapy	ดิ์นต่รีบำาบัดิ์	การที�ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้รับการบำาบัดิ์ดิ์้วยเสียงดิ์นต่รีที�ต่นเองชุอบ	

อาจจะเป็นเพลงบรรเลงหรอ้เพลงสวดิ์มนต์่กไ็ดิ์เ้ชุน่กนั	สามารถลดิ์ความร่ส้ก่เครียดิ์	วิต่กกังวล	กระสับกระส่าย	

หงุดิ์หงิดิ์	ก้าวร้าวได้ิ์	ซึ่่�งอาจไม่ไดิ์้อธิบายไดิ์้ด้ิ์วยกลไกทางสมองว่าดิ์นต่รีมีผ่ลอย่างไร	แต่่การบำาบัดิ์ดิ์้วยดิ์นต่รี

สามารถชุ่วยให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมบางรายผ่่อนคลาย	 และลดิ์ปัญหาพฤติ่กรรมก้าวร้าวลงได้ิ์	 อย่างไรก็ดีิ์อาจใชุ้

ไม่ไดิ์้ผ่ลในผ่่้ป่วยบางราย(58)

 Physical activities or exercise	การจัดิ์กิจกรรมทางร่างกายหรอ้การออกกำาลงักาย	เปน็ประโยชุน์

มากในผ่่้ป่วยส่งอายุที�มีปัญหาสมองเส้�อม	โดิ์ยการที�ผ่่้ป่วยไดิ์้ฝ่ึกเดิ์ิน	มีกิจกรรมาทางร่างกาย	ไม่นั�ง	ๆ	นอน	ๆ	

ก็จะทำาให้ผ่่้ป่วยมีคุณภิาพชุีวิต่ที�ดีิ์ขึ้่�น	รวมทั�งสุขึ้ภิาพกายที�ดิ์ีข่ึ้�นดิ์้วย	ทั�งนี�พบว่าการออกกำาลังกาย	หร้อการที�

มีกิจกรรมทางร่างกายจะเป็นปัจจัยส่งผ่ลดีิ์ต่่อสุขึ้ภิาพขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 และชุ่วยเร้�องการจำากัดิ์การ

เคล้�อนไหวที�นำาไปส่่ปัญหาต่่าง	ๆ 	เชุ่น	ขึ้้อต่ิดิ์	การที�ผ่่้ป่วยเคล้�อนไหวไดิ์้ดิ์ี	เดิ์ินทรงต่ัวไดิ์้เอง	มีความแขึ้็งแรงขึ้อง
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กลา้มเน้�อ	จะเปน็ปจัจยัปอ้งกนัอนัต่รายจากการหกลม้	และชุ่วยเร้�องอารมณ์	จิต่ใจ	และลดิ์ความกระสับกระสา่ย	

วิต่กกังวลในผ่่้ป่วยได้ิ์ด้ิ์วย	 ทั�งนี�ในการจัดิ์กิจกรรมออกกำาลังกายขึ้องผ่่้ป่วยส่งอายุที�มีปัญหาสมองเส้�อม	

ควรจดัิ์ท่าทางและกจิกรรมให้เหมาะสมกบัผ่่ป่้วย	และควรป้องกันระวงัการบาดิ์เจบ็จากการออกกำาลงักายด้ิ์วย(59)

 Cognitive stimulation การบำาบดัิ์วธินีี�เน้นการฝึ่กการกระตุ่น้สมอง	และการร่คิ้ดิ์	โดิ์ยผ่า่นกิจกรรม

หลากหลายที�มีความหมาย	 โดิ์ยอาจจัดิ์เป็นกิจกรรมรายบุคคลหร้อเป็นกิจกรรมกลุ่มก็ไดิ์้	 โดิ์ยจะกระตุ่้น

สมรรถภิาพขึ้องสมองขึ้องผ่่้ป่วยไดิ์้ในหลาย	ๆ	ส่วนขึ้่�นกับกิจกรรม	เพิ�มส่งเสริมทักษะทางสังคม	ปรับอารมณ์	

พฤต่กิรรม	และคณุภิาพชีุวติ่ขึ้องผ่่ป่้วยสมองเส้�อม	โดิ์ยในกลุม่การบำาบัดิ์ฝ่กึกระตุ่น้สมองนี�	ซึ่่�งอาจรวม	reality	

orientation	 เชุ่น	ฝ่ึกบำาบัดิ์โดิ์ยให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมรับร่้	 วัน	 เวลา	สถานที�	และบุคคลให้ถ่กต่้อง	และอย่่กับ

ปจัจบุนัต่ามความเปน็จรงิ	เชุน่	กิจกรรมอา่นหนงัสอ้พมิพ	์กิจกรรมบำาบดัิ์ดิ์ว้ยการระลก่ความหลงั	ศิลปะบำาบดัิ์	

เชุ่น	การวาดิ์ร่ป	ระบายสี	การทำางานศิลปะ	การจัดิ์งานฉลองต่ามเทศกาล	การเล่นเกมต่่าง	ๆ	เกมไพ่	เกมทาย

คำา	เกมเศรษฐี	โดิ์ยสามารถปรับให้เหมาะสมกับปม่หลัง	ความสนใจ	วัฒนธรรม	และค่านิยมขึ้องผ่่้ป่วยไดิ์้	ทั�งนี�

กิจกรรมเหล่านี�ผ่่้ดิ์่แลผ่่้ป่วยสามารถเขึ้้าร่วมได้ิ์	 ซึ่่�งกิจกรรมเหล่านี�จะชุ่วยได้ิ์มากในผ่่้ป่วยที�มีสมองเส้�อมระยะ

เริ�มต่้นถ่งปานกลาง	 นอกจากนี�มีการทำาบำาบัดิ์ที�จำาเพาะลงไปอีกค้อ	 การฝ่ึกทักษะสมรรถภิาพขึ้องสมองต่าม

ที�บกพร่อง	(cognitive	training)	ซึ่่�งจะชุ่วยให้สมรรถภิาพสมองในดิ์้านที�ฝ่ึกฝ่นบำาบัดิ์นั�นดิ์ีขึ้่�น	โดิ์ยจัดิ์กิจกรรม

ที�จำาเพาะต่่อปัญหา	และดิ์้านที�เสีย	เชุ่น	หากมีอาการหลงล้มจากการเสีย	working	memory	หร้อ	attention	

ก็จะมีการใชุ้เทคโนโลยีเขึ้้าชุ่วยในการฝ่ึกสมาธิเพิ�มขึ้องผ้่่ป่วยในร่ปแบบขึ้องการเล่นเกม	 อาจมีการต่รวจวัดิ์

คล้�นสมองในขึ้ณะที�ผ่่้ป่วยทำา	tasks	นั�นๆ		การบำาบัดิ์อีกประเภิทค้อ	การฟื้้�นฟื้่สมรรถภิาพสมอง	(cognitive	

rehabilitation) โดิ์ยเน้นการฟื้้�นฟื้ใ่นส่วนขึ้องสมรรถภิาพที�เสียไปขึ้องผ่่ป่้วย	รวมถง่หน้าที�การดิ์แ่ลที�เคยทำาไดิ์้

ดิ์้วย	 โดิ์ยอาจจัดิ์ฝ่ึกเป็นกิจกรรมในการชุ่วยเหล้อดิ์่แลต่นเองในส่วนที�ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�สมรรถภิาพบกพร่อง

ไปในด้ิ์านนั�น	 ๆ	 เชุ่น	 การหลงทิศทาง	 การฝ่ึกให้ผ้่่ป่วยที�มีอาการหลงทิศทาง	 สามารถดิ์่แลจัดิ์การต่นเองได้ิ์

ในการใชุ้ชุีวิต่	(navigate)	ในสถานบำาบัดิ์(60,	61)

 Animal-assisted therapy การบำาบัดิ์ด้ิ์วยการใชุ้สัต่ว์เลี�ยง	มีการค้นพบว่า	การมีปฏิิสัมพันธ์กับ

สัต่ว์เลี�ยง	จะชุ่วยเร้�องอารมณ์	สุขึ้ภิาพจิต่	ลดิ์ความเครียดิ์	ซึ่ม่เศร้า	วิต่กกังวลไดิ์้ดีิ์	ทำาให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมร่้ส่ก

ผ่่อนคลาย	 สัต่ว์เลี�ยงเหล่านี�ยังชุ่วยผ่่้ป่วยให้สามารถแสดิ์งออกทางอารมณ์ไดิ์้ดิ์ีข่ึ้�น	 เพิ�มความร่้ส่กผ่่กพันและ

มคีวามสุขึ้	แมว้า่จะใชุไ้มไ่ดิ์ใ้นผ่่ป่้วยสมองเส้�อมทุกราย	แต่ก็่มปีระโยชุน์ในผ่่ป่้วยบางราย	ทั�งนี�ต่อ้งเป็นสตั่วเ์ลี�ยง

ที�ฝ่ึกหร้อเชุ้�องพอที�จะเขึ้้ากับผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้	 และต่้องคำาน่งถ่งเร้�องความปลอดิ์ภิัย	 และความสะอาดิ์

ดิ์้วยเชุ่นกัน(62) 

 Robot-assisted therapy เน้�องจากขึ้้อจำากัดิ์ขึ้องสัต่ว์เลี�ยงซึ่่�งเป็นสิ�งมีชีุวิต่	จ่งมีการใชุ้เทคโนโลยี

เขึ้้ามาชุ่วย	 เป็นการใชุ้หุ่นยนต์่เพ้�อชุ่วยบำาบัดิ์ผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	โดิ์ยมีจุดิ์ประสงค์ให้เกิดิ์ปฏิสิัมพันธ์	 เกิดิ์ความ

สนุก	 ชุ่วยเหล้อทั�งทางดิ์้านร่างกายและจิต่ใจสำาหรับผ่่้ส่งอายุ	 อาจใชุ้หุ่นยนต่์สัต่ว์ก็ไดิ์้เชุ่นกัน	 ที�มีใชุ้ในสถาน

บำาบัดิ์หลายที�	ไดิ์้แก่มีหุ่นยนต่์แมวนำ�า	(paro)(63)	หุ่นยนต่์หมา	แมว	หร้อหุน่ยนต่์ที�เป็นคนเพ้�อชุ่วยเหล้อผ่่้ป่วย

ส่งอายุ	โดิ์ยมีทั�งพ่ดิ์คุยโต้่ต่อบ	ชุ่วยให้คลายเหงา	ฝึ่กเร้�องการสนทนา	ใชุ้ภิาษา	ในบางรุ่นก็สามารถชุ่วยต่ิดิ์ต่าม

เฝ่้าระวังหร้อแจ้งเต่้อนไปยังผ่่้ดิ์่แลไดิ์้	เม้�อผ่่้ส่งอายุหกล้ม(64,	65)
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	 นอกจากการบำาบัดิ์กับผ่่้ป่วยโดิ์ยต่รงขึ้้างต่้นแล้ว	 การให้ความร่้	 ปรับทัศนคต่ิ	 และฝ่ึกทักษะในการ

ดิ์แ่ลจัดิ์การกบัผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	(caregiver	education)	ก็เป็นสว่นสำาคญัอยา่งยิ�งในการดิ์แ่ลผ่่ป่้วยสมองเส้�อม

ดิ์้วย	ผ่่้ดิ์่แลมีบทบาทสำาคัญในการจัดิ์การปัญหาพฤต่ิกรรมขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้อย่างมาก	

	 ประเดิ์็นสุดิ์ท้ายในการบำาบัดิ์รักษาโดิ์ยการไม่ใชุ้ยาสำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ค้อ	 การจัดิ์สิ�งแวดิ์ล้อม

ให้เหมาะสม	ชุ่วยเหล้อในการใชุ้ชุีวิต่กับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	และการวางแนวทางสนับสนุนต่่าง	ๆ	ในการจัดิ์การ

กบัปญัหาพฤต่กิรรมขึ้องผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	ซึ่่�งในผ่่ป่้วยสมองเส้�อมมกัจะปรบัต่วักบัสิ�งแวดิ์ลอ้มไดิ์ไ้มเ่หมอ้นเดิ์มิ	

โดิ์ยเฉพาะหากไม่คุ้นเคย	 ก็อาจเกิดิ์อันต่รายไดิ์้โดิ์ยง่าย	 ดิ์ังนั�นจ่งควรป้องกัน	 การปรับสิ�งแวดิ์ล้อมให้เข้ึ้ากับ

ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�นง่าย	 และดิ์ีกว่าการที�พยายามปรับให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเข้ึ้ากับสิ�งแวดิ์ล้อมที�ไม่เอ้�ออำานวย	

โดิ์ยควรจดัิ์สิ�งแวดิ์ลอ้มใหเ้อ้�ออำานวยต่่อการใชุชีุ้วติ่ขึ้องผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	(dementia-enabling	environment)	

ให้ไดิ์้มากที�สุดิ์	 เพ้�อที�จะชุ่วยให้ผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้ชุ่วยเหล้อต่ัวเองง่ายขึ้่�น	 และคงสมรรถภิาพความสามารถ

ในการดิ์่แลต่นเองมากเท่าที�จะทำาได้ิ์	 จะได้ิ์ลดิ์ความเครียดิ์และความเสี�ยงต่่อการเกิดิ์อันต่รายได้ิ์ด้ิ์วยเชุ่นกัน	

เน้�องจากความสามารถขึ้องสมอง	ความจำา	การคิดิ์วิเคราะห์	การต่ัดิ์สินใจแก้ปัญหา	ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมนั�น

ลดิ์ลง	 จะทำาให้การเรียนร่้หร้อการปรับตั่วให้เขึ้้ากับสิ�งแวดิ์ล้อมเป็นไปได้ิ์ยากมากข่ึ้�น	 ดัิ์งนั�นจ่งแนะนำาให้ปรับ

สิ�งแวดิ์ล้อมให้เหมาะสมกับผ่่้ป่วย	 เพ้�อป้องกันภิยันต่ราย	ที�อาจเกิดิ์ข่ึ้�นทั�งต่่อต่ัวผ่่้ป่วย	 ผ่่้ดิ์แ่ล	 และครอบครัว	

และยังชุ่วยให้ผ่่้ป่วยร่้ส่กสบาย	 และกระตุ้่นให้เกิดิ์ความสามารถในการชุ่วยเหล้อต่ัวเองไดิ์้อย่างเหมาะสม	

สง่ผ่ลให้ผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมมคุีณภิาพชีุวติ่ที�ดิ์ขีึ้่�นได้ิ์ดิ์ว้ย	ทั�งนี�ในผ่่ส้ง่อายุที�มปีญัหาพฤติ่กรรม	การปรบัสิ�งแวดิ์ล้อม

ให้เขึ้้ากับผ่่้ป่วยจะสามารถชุ่วยให้ผ่่้ป่วยลดิ์ความอ่ดิ์อัดิ์คับข้ึ้องใจ	และสามารถลดิ์ปัญหาพฤต่ิกรรมต่่าง	ๆ	 ไดิ์้

เชุ่นกัน	 อย่างไรก็ดิ์ีการปรับสิ�งแวดิ์ล้อมนั�นก็ควรจะให้เหมาะสมกับบริบทขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมในแต่่ละราย	

ทั�งนี�การจดัิ์สิ�งแวดิ์ลอ้มที�เปน็มติ่รต่อ่ผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมนั�น	มคีวามสำาคญัและมรีายละเอยีดิ์ปลกียอ่ยต่า่ง	ๆ 	เชุ่น	

การจัดิ์แสงสว่างที�เพียงพอ	 ระดิ์ับเสียง	 อุณหภิ่มิ	 ความชุ้�นที�เหมาะสม	 การสร้างความง่ายก่อให้เกิดิ์ความ

คุ้นชุินในการใชุ้ชุีวิต่ในสิ�งแวดิ์ล้อมที�ผ่่้ป่วยอาศัย	โดิ์ยจัดิ์วางขึ้องที�ผ่่้ป่วยคุ้นเคย	ซึ่่�งการที�สิ�งแวดิ์ล้อมเหมาะสม	

จะทำาใหผ้่่ป้ว่ยสมองเส้�อมด่ิ์แลจัดิ์การตั่วเองได้ิ์มากข่ึ้�น	ทำาใหผ้่่ป่้วยมีความร่ส้ก่เป็นต่วัเอง	มีความร่ส้ก่มั�นใจมาก

ขึ้่�น	มีความปลอดิ์ภิัย	สะดิ์วกสบาย	และเพิ�มคุณภิาพชีุวิต่ขึ้องผ่่้ป่วยไดิ์้	ทั�งนี�การจัดิ์สิ�งแวดิ์ล้อมที�เหมาะสมกับ

ผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมนั�นไม่ได้ิ์จำาเป็นเฉพาะในสถานบำาบดัิ์เท่านั�น	ควรคำานง่หลายประการให้เอ้�อต่อ่รป่แบบการใชุ้

ชุีวิต่ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ต่ั�งแต่่ผ่ังที�ไม่ซึ่ับซ้ึ่อน	 การวางต่ำาแหน่งสิ�งขึ้องเคร้�องใชุ้ให้เหมาะสมกับการใชุ้งาน	

การมีราวจับ	 เคร้�องชุ่วยเหล้อ	 ป้ายบอกที�เห็นชุัดิ์เจน	 เข้ึ้าใจง่าย	 ไม่รก	หรอ้ต่ิดิ์ต่ั�งระบบรักษาความปลอดิ์ภิัย	

การแจ้งเต่้อนผ่่้ดิ์่แลเม้�อผ่่้ป่วยหกล้มหร้อออกนอกบริเวณ	การมีแสงสว่างที�เพียงพอให้เหมาะสมกับเวลา	และ

วัสดิ์ุขึ้องสิ�งขึ้องเคร้�องใชุ้ที�เป็นมิต่รกับผ่่้ป่วยส่งอายุที�มีปัญหาสมองเส้�อม	 ขึ้นาดิ์เฟื้อร์นิเจอร์ที�เหมาะสมกับ

ผ่่้ป่วย	รวมถ่งวัสดิ์ุขึ้องพ้�น	เชุ่น	กันล้�น	หร้อพ้�นอิเล็กทรอนิกส์	ผ่นัง	ฯลฯ	เป็นต้่น	ในปัจจุบันมีการใชุ้เทคโนโลยี

เขึ้้ามาชุ่วยเหล้อผ่่้ป่วยสมองเส้�อมในการใชุ้ชุีวิต่มากขึ้่�น	 ซ่ึ่�งก็จะลดิ์ปัญหาพฤต่ิกรรม	 ลดิ์ความเสี�ยง	 และเพิ�ม

ความปลอดิ์ภิัยไดิ์้ดิ์้วยเชุ่นกัน	 ยกต่ัวอย่างเชุ่น	 ระบบสัญญาณเรียกผ่่้ดิ์่แล	 การต่ิดิ์ต่ั�งเซึ่นเซึ่อร์เม้�อผ่่้ป่วยลุก

ออกมาเดิ์ินในเวลากลางค้น	 มีเซึ่นเซึ่อร์ไฟื้	 ทั�งนี�การประเมินสิ�งแวดิ์ล้อมขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมก็สำาคัญเชุ่นกัน	

อาจใชุ้เคร้�องม้อหร้อเทคโนโลยีเขึ้้าชุ่วยด้ิ์วยไดิ์้	
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การรักษา BPSD ด�วยการใช�ยา (pharmacological treatment)
	 การบำาบดัิ์รกัษาดิ์ว้ยยา	(pharmacological	treatment) กม็คีวามสำาคญัเชุน่กนั	เม้�อวางแผ่นจดัิ์การ

ปญัหาพฤต่กิรรม	อารมณท์ี�เกดิิ์ขึ้่�นในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมดิ์ว้ยวธิไีมใ่ชุ้ยาแลว้	เม้�อประเมนิต่ดิิ์ต่ามผ่่ป่้วยสมองเส้�อม

ในแต่่ละขึ้ั�นต่อน	 ประเมินความเสี�ยง	 และความจำาเป็น	 โดิ์ยต่้องวิเคราะห์เสมอดิ์้วยว่าผ่่้ป่วยจำาเป็นต่้องใชุ้ยา

รว่มดิ์ว้ยหรอ้ไม	่หากคดิิ์วา่จำาเปน็หรอ้อาจมปีระโยชุนร์ว่มดิ์ว้ย	สามารถใชุก้ารรกัษาดิ์ว้ยยารว่มดิ์ว้ยกนัไดิ์	้เพ้�อ

ให้การรักษาไดิ์้ผ่ลดิ์ีขึ้่�น(66)	แต่่อย่างไรก็ดิ์ีการรักษาดิ์้วยยาอาจไม่สามารถควบคุมอาการ	BPSD	ไดิ์้ทั�งหมดิ์หร้อ

เสมอไป	การใชุ้ยาต่้องคำานง่ถ่ง	อาการที�ต่้องการรักษาดิ์้วยยา	(targeted	symptoms)	ประสิทธิภิาพในการ

รักษา	 (efficacy)	ผ่ลขึ้้างเคียงขึ้องยา	 (adverse	effect)	 และปฏิกิิริยาต่่อกันระหว่างยาที�ผ่่้ป่วยรับประทาน	

(drug-drug	interactions)(67,	68)	ซึ่่�งโดิ์ยมากผ่่ป่้วยสมองเส้�อมมักมีโรคประจำาต่วั	และรับประทานยาหลายชุนิดิ์

อย่่แล้ว	 ต่้องระวังปัญหาการให้ยาซึ่ำ�าซึ่้อน	 และควรต่้องประเมินระดิ์ับขึ้องความเปราะบางขึ้องผ่่้ป่วยดิ์้วย	

เน้�องจากหากผ่่้ส่งอายุที�มีภิาวะเปราะบางผ่่้ส่งอายุ	 (frailty)	อาจเกิดิ์ผ่ลข้ึ้างเคียงจากยาไดิ์้มากข่ึ้�นและรุนแรง	

นำาไปส่่ความเสี�ยงต่่อการเกิดิ์อุบัต่ิเหตุ่	หกล้ม	และเป็นอันต่รายต่่อผ่่้ป่วย	โดิ์ยในกลุ่มนี�ควรเริ�มต่้นให้ยาน้อย	ๆ	

และค่อย	ๆ	เพิ�มขึ้นาดิ์เท่าที�ผ่่้ป่วยรับไดิ์้	ควรมีการต่ิดิ์ต่ามใกล้ชุิดิ์	สมำ�าเสมอ	อาจต่รวจระดิ์ับขึ้องยา	หร้อต่รวจ

ทางห้องปฏิิบัต่ิการที�จำาเป็นและเกี�ยวขึ้้องกับยานั�น	 หากปัญหา	 BPSD	นั�นหายดีิ์แล้ว	 ก็สามารถพิจารณาลดิ์

หร้อหยุดิ์ยาไดิ์้(69)	โดิ์ยยาในการรักษา	BPSD	แบ่งได้ิ์	ดิ์ังนี�

 Cholinesterase inhibitors (AchEIs) แลีะยา NMDA antagonists(70)	จุดิ์มุ่งหมายขึ้องยาใน

กลุ่มนี�ค้อ	 เพ้�อเพิ�มสมรรถภิาพขึ้องการร่้คิดิ์	 (enhancing	 cognition)	 ซึ่่�งจะมีผ่ลต่่อตั่วโรคสมองเส้�อม	 และ

ปัญหาพฤต่ิกรรม	 ความจำาได้ิ์	 ทั�งนี�ปัจจุบันยังไม่มียาที�สามารถรักษาอาการสมองเส้�อมให้หายขึ้าดิ์	 กลับมาดิ์ี

อย่างเดิ์ิมไดิ์้	 อย่างไรก็ดีิ์จากการที�มีการศ่กษาวิจัยกันทั�วโลก	 ก็มีความหวังว่าอนาคต่อาจพบยาที�ป้องกัน

โรคสมองเส้�อม	สามารถทำาให้ระดิ์ับการร่้คิดิ์	และสมรรถภิาพขึ้องผ่่้ป่วยกลับมาดิ์ีไดิ์้เหม้อนเดิ์ิม

 ยากลี์่มี AchEIs	ไดิ์้แก่	donepezil,	rivastigmine	และ	galantamine	ซึ่่�งยาจะไปยับยั�งต่ัวเอนไซึ่ม์	

acetylcholinesterase	 ซึ่่�งมีหน้าที�ทำาลายสารส้�อประสาทชุนิดิ์อะซึ่ิต่ิลโคลีน	 เพราะต่ัวโรคสมองเส้�อม

โดิ์ยเฉพาะชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์	 ผ่่้ป่วยจะขึ้าดิ์เซึ่ลล์ประสาทโคลิเนอร์จิก	 ทำาให้สมาธิความจำาไม่ดิ์ี	 rivastigmine	

จะยับยั�ง	 butyrylcholinesterase	 ดิ์้วย	 ซึ่่�งทั�ง	 acetylcholinesterase	 และ	 butyrylcholinesterase	

นั�นมีหน้าที�กำาจัดิ์	acetylcholine	ดิ์ังนั�นยาในกลุ่มนี�จะลดิ์การทำาลาย	ส่งผ่ลให้เพิ�มระดิ์ับขึ้องสารส้�อประสาท

ชุนิดิ์	acetylcholine	ซึ่่�งจะมีผ่ลต่่อสมาธิความจำาขึ้องผ่่้ป่วย	มีหลักฐานว่ายาในกลุ่มนี�สามารถลดิ์การเส้�อมลง

ขึ้องระดิ์ับการร่้คิดิ์ไดิ์้ประมาณ	6	เดิ์อ้น	และชุ่วยชุะลอการที�ผ่่้ป่วยจะถ่กส่งไปอย่่สถานบำาบัดิ์ไดิ์้ดิ์้วย	อย่างไรก็

ดิ์ียากลุ่มนี�มีปัญหาเร้�องผ่ลขึ้้างเคียงหลายประการที�ต้่องคำาน่งถง่	และพิจารณาดิ์้วยเชุ่นกัน	 เน้�องจากการเพิ�ม

สารส้�อประสาทโคลิเนอร์จิก	ส่งผ่ลต่่อระบบทางเดิ์ินอาหารไดิ์้	ผ่่้ป่วยอาจมีอาการคล้�นไส้	อาเจียน	ถ่ายเหลว	

เบ้�ออาหาร	 (gastrointestinal	 side	 effects)	 ซึ่่�งจะเป็นปัญหาได้ิ์มากหากผ่่้ป่วยนำ�าหนักน้อยอย่่แล้ว	

(underweight)		และที�ผ่่้ส่งอายุมีภิาวะเปราะบาง		อีกปัญหาหน่�งขึ้องการไดิ์้	AchEIs	นี�จะกระทบต่่อการนอน

ในชุ่วง	REM	sleep	ขึ้องผ่่้ป่วย	ซึ่่�งอาจจะทำาให้นอนไม่หลับ	หร้อมีอาการฝ่ันเสม้อนจริง	(vivid	dreams)	หร้อ

ฝ่ันร้ายไดิ์้	(nightmares)	อาการอ้�น	ๆ	ที�เกิดิ์ได้ิ์จากยากลุ่มนี�	ค้อ	อาการเป็นต่ะคริว	(muscle	cramps)	และ



325Practical Strategies and Innovative Approaches
for Improving Patient Outcome

ปัญหาการกลั�นปัสสาวะ	 (urinary	 incontinence)	 ซ่ึ่�งป้องกันปัญหาผ่ลขึ้้างเคียงจากยากลุ่มนี�จำาเป็นต่้อง

ค่อย	 ๆ	 ให้ยาขึ้นาดิ์น้อย	 ๆ	 ก่อน	 และค่อยๆเพิ�มทีละชุ้า	 ๆ	 และต่้องระวัง	 ไม่ควรให้ในผ่่้ป่วยที�เป็น	 แผ่ลใน

กระเพาะอาหารที�เคยมีเล้อดิ์ออกรุนแรง	 โรคหอบห้ดิ์ที�ควบคุมไม่ไดิ์้	 โรคต่้อหินมุมแคบ	 และปัญหาเร้�อง

โรคหัวใจ	 เชุ่น	 left	bundle	branch	block,	sick	sinus	syndrome	และผ่่้ป่วยเหล่านี�หากไดิ์้รับ	AchEIs	

แล้ว	ก็ไม่ควรไดิ์้รับยาที�มีฤทธิ�	anticholinergic	เชุ่น	oxybutynin,	benztropine,	trihexyphenidyl	เพราะ

จะมีผ่ลต่่อประสิทธิภิาพขึ้องยา(70-73) 

 NMDA antagonists	 ยาในกลุ่มนี�ค้อ	 memantine	 เน้�องจากสารส้�อประสาทกล่ต่าเมทมี

ความสำาคัญต่่อการสร้างความจำา	(long-term	potentiation	and	memory	formation)	ซึ่่�งกลไกนี�ต่้องการ

การปล่อยสารส้�อประสาทชุนดิิ์กลต่่าเมทที�ชุอ่งวา่งระหวา่งเซึ่ลลป์ระสาทเปน็ชุ่วง	ๆ 	ซึ่่�งการที�มสีารส้�อประสาท

ชุนิดิ์กล่ต่าเมทส่งและมากเกินไป	 จะทำาลายเซึ่ลล์ประสาท	 ซึ่่�งยา	memantine	 จะไปขัึ้ดิ์ขึ้วางการหลั�งขึ้อง	

กล่ต่าเมท	 แต่่จะไม่ขึ้ัดิ์ขึ้วางการหลั�งเป็นชุ่วง	 ๆ	 เพ้�อสร้างความจำา	 ยากลุ่มนี�ไดิ์้ประโยชุน์ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม

ระยะกลาง	และระยะรุนแรงมากกว่าระยะน้อย	ผ่ลขึ้้างเคียงน้อยกว่ากลุ่ม	AchEIs	มีรายงานว่าผ่่้ป่วยมีอาการ

อ่อนเพลีย	ท้องผ่่ก	ปวดิ์ศีรษะ	ม่นงง	นอนไม่หลับไดิ์้	เชุ่นกัน	ซึ่่�งในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมระยะกลาง	(moderate	

dementia)	แนะนำาให้ใชุ้ยาร่วมกันทั�ง	AchEIs	(donepezil,	rivastigmine,	galantamine)	รวมกับ	NMDA	

antagonists	อย่าง	memantine	ดิ์้วยจะได้ิ์ประสิทธิผ่ลดิ์ีในการชุ่วยเร้�องขึ้องการร่้คิดิ์	และความจำา	รวมทั�ง

ความสามารถในการดิ์่แลกิจวัต่รขึ้องต่นเองดิ์้วย	 หากผ่่้ป่วยอย่่ในระยะรุนแรงหร้อระยะสุดิ์ท้าย	 การไดิ์้รับยา

ในกลุ่ม	 cognitive	 enhancers	 เหล่านี�อาจไม่ได้ิ์ผ่ลชุ่วยให้การร่้คิดิ์	 สมาธิ	 ความจำาขึ้องผ่่้ป่วยดีิ์ข่ึ้�นได้ิ์แล้ว	

กอ็าจพิจารณาชุั�งประโยชุน์ข้ึ้อดิ์ข้ีึ้อเสยีใหถ้ี�ถว้น	และอาจให้หยดุิ์ยาได้ิ์ในผ่่ป่้วยที�เป็นสมองเส้�อมขึ้ั�นรนุแรงหรอ้

ระยะสุดิ์ท้ายไดิ์้เชุ่นกัน	

 ยารักษาอาการโรคจัิต (antipsychotics)	 ยาในกลุ่มนี�มีมากมายหลายชุนิดิ์	 ใชุ้ไดิ์้ในผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมที�มีปัญหา	BPSD	โดิ์ยเฉพาะกรณีที�มีปัญหาพฤต่ิกรรม	ก้าวร้าว	รุนแรง	หร้อมีความเสี�ยงอันต่รายต่่อต่ัว

เอง	 และผ่่้อ้�น	 ไดิ์้ผ่ลดิ์ีในผ่่้ป่วยที�มีอาการห่แว่ว	 ประสาทหลอน	 และกระสับกระส่ายจากปัญหา	 BPSD	 แต่่

ในบางพฤต่ิกรรมการไดิ์้ยากลุ่มนี�จะไม่ไดิ์้ผ่ล	เชุ่น	การต่ามต่ิดิ์เป็นเงา	(shadowing)	การเดิ์ินเร่ร่อนไร้จุดิ์หมาย	

(wandering)	 การทำาเสียงแปลก	 ๆ	 (vocalization)	 ถอดิ์เส้�อผ่้า	 (undressing)	 หร้อปัสสาวะไม่เป็นที�	

(inappropriate	voiding)	ซึ่่�งต้่องใชุ้วิธีจัดิ์การดิ์้วยวิธีไม่ใชุ้ยา	ทั�งนี�การใชุ้ยาในกลุ่มนี�มีผ่ลข้ึ้างเคียงที�ต่้องคำาน่ง

ถ่งดิ์้วยเชุ่นกัน	ยกต่ัวอย่างที�สำาคัญ	ค้อ	การที�ผ่่้ป่วยมีอาการคล้ายพาร์กินสัน	(extrapyramidal	side	effects)	

พบมีการเคล้�อนไหวลำาบาก	ชุ้าลง	เดิิ์นต่ัวเกร็ง	ลิ�นแขึ้็ง	สีหน้าเรียบเฉย	มีอาการสั�น	หร้อมีอาการ	cogwheel	

rigidity	ซึ่่�งเป็นผ่ลขึ้้างเคียงจากยากลุ่ม	antipsychotics	โดิ์ยยาในกลุ่มนี�ไปขึ้ัดิ์ขึ้วางโดิ์พามีนในสมอง	ซึ่่�งมีผ่ล

ต่่อการเคล้�อนไหว	หร้อผ่่้ป่วยอาจมีอาการกระสับกระส่ายลุกลี�ลุกลน	(akathisia)	จากการไดิ์้ยากลุ่มนี�ไดิ์้	และ

ทำาให้แยกยากจาก	agitation	ขึ้อง	BPSD	เอง	อย่างไรก็ดิ์ีจะสัมพันธ์กับเวลาที�ไดิ์้ยา	โดิ์ยจะมีอาการเป็นมาก

ขึ้่�นหลังจากไดิ์้ยา	ให้สงสัยว่าผ่่้ป่วยได้ิ์รับผ่ลกระทบขึ้้างเคียงจากยากลุ่มนี�	ผ่ลข้ึ้างเคียงอ้�น	ๆ	ที�อาจเกิดิ์ไดิ์้	เชุ่น	

อาการเคล้�อนไหวผ่ิดิ์ปกติ่ขึ้องใบหน้าและลำาคอ	 (tardive	 dyskinesia)	 ซึ่่�งเป็นภิาวะที�รักษายาก	 ในปัจจุบัน

มียา	 tetrabenazine	 ที�ชุ่วยรักษาอาการการเคล้�อนไหวผ่ิดิ์ปกต่ิชุนิดิ์	 tardive	 dyskinesia	 นี�ได้ิ์	 หร้อผ่ล
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ขึ้้างเคียงที�ผ่่้ป่วยอาจจะเกิดิ์ไดิ์้ค้อ	 อาการกล้ามเน้�อคอบิดิ์หดิ์เกร็งขึ้่�นฉับพลัน	 และต่าเหล้อกค้าง	 (acute	

dystonia,	 oculogyric	 crisis)	 แม้พบไดิ์้ไม่บ่อยในผ่่้ป่วยส่งอายุ	 แต่่จะสัมพันธ์กับการเริ�มให้ยากลุ่มนี�

ในชุ่วงแรก	 ๆ	 นอกจากนี�ผ่ลข้ึ้างเคียงอ้�นในกลุ่มยาต้่านโรคจิต่โดิ์ยเฉพาะชุนิดิ์ใหม่	 ก็จะทำาให้ผ่่้ป่วยมีปัญหา	

metabolic	 syndrome	 ไดิ์้ในระยะยาว	 ส่งผ่ลต่่อภิาวะสุขึ้ภิาพขึ้องผ่่้ป่วย	 ซึ่่�งอาจมีโรคประจำาต่ัวอย่่เดิ์ิมที�

เกี�ยวขึ้้องกับ	metabolic	 ทำาให้ควบคุมได้ิ์ยากขึ้่�น	 บางครั�งยาในกลุ่มนี�ทำาให้การร่้คิดิ์ขึ้องผ่่้ป่วยถดิ์ถอยลงได้ิ์	

ดิ์ังนั�นผ่่้รักษาควรจะต้่องชุั�งประโยชุน์และทบทวนจุดิ์ประสงค์ในการใชุ้ยากลุ่มนี�เพ้�อรักษาอาการหร้อ

ปัญหาพฤต่ิกรรมอะไรขึ้องผ่่้ป่วย	ทั�งนี�ต้่องมีการต่ิดิ์ต่ามอย่างต่่อเน้�อง	ทั�งในดิ์้านประสิทธิภิาพ	ความปลอดิ์ภิัย	

และผ่ลข้ึ้างเคียง	 ยาในกลุ่มนี�ที�สามารถใชุ้ได้ิ์ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม(74-77)	 ไดิ์้แก่	 risperidone,	 aripiprazole,	

olanzapine,	quetiapine,	haloperidol	ฯลฯ	

 Risperidone	เปน็ยาต่า้นโรคจติ่ที�เป็นที�นยิมและมกีารศก่ษาวจิยัคอ่นขึ้า้งมากกวา่ยาต้่านโรคจติ่ต่วั

อ้�นในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 ได้ิ์รับการยอมรับให้ใชุ้ในการแก้ปัญหา	 agitation	 ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมในประเทศ

แคนาดิ์าและประเทศกลุ่มสหภิาพยุโรป	 ในร่ปแบบขึ้องทั�งยาเม็ดิ์และยานำ�า	 โดิ์ยขึ้นาดิ์ที�ใชุ้เริ�มที�	 0.125	 -	

0.25	มก.	และสามารถเพิ�มเป็นสองเวลาต่่อวันได้ิ์	โดิ์ยที�ขึ้นาดิ์มากกว่า	1	มก.	มักจะพบมีผ่ลข้ึ้างเคียงมากกว่า

ประสิทธิภิาพ(78)

 Olanzapine	 เป็นยาต้่านโรคจิต่ที�ใชุ้ได้ิ์ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�มีปัญหาก้าวร้าวและกระสับกระส่าย	

(agitation	&	aggression)	เริ�มไดิ์้ในขึ้นาดิ์	1.25-2.5	มก.	วันละสองเวลา	และปรับเพิ�มไดิ์้ถ่ง	7.5	มก.	อย่างไร

ก็ดิ์ีผ่ลขึ้้างเคียงที�สำาคัญขึ้องยาค้อการเกิดิ์	metabolic	syndrome	ในระยะยาว	และมีผ่ลข้ึ้างเคียงเร้�องฤทธิ�

ต่้านโคลิเนอจิกขึ้องยา	หากได้ิ์รับในขึ้นาดิ์ส่ง(79)

 Aripiprazole	 เป็นยาต่้านโรคจิต่รุ่นใหม่ที�นิยมใชุ้ในการรักษาอาการ	 BPSD	 เชุ่นกัน	 โดิ์ยมีปัญหา

เร้�อง	metabolic	syndrome	น้อยกว่ายาต่้านโรคจิต่ในกลุ่ม	atypical	antipsychotics	อ้�น	ๆ	และมีผ่ลกระ

ทบต่่อคล้�นไฟื้ฟื้้าหัวใจ	 QTc	 น้อยกว่าเม้�อเทียบกับยาต่้านโรคจิต่ต่ัวอ้�นในกลุ่มนี�	 แต่่ทั�งนี�อาจมีผ่ลขึ้้างเคียง

ดิ์้านอาการกระสับกระส่าย	(akathisia)	การให้ยาเริ�มที�ขึ้นาดิ์	2.5	มก.	และปรับเพิ�มไดิ์้ถง่	10	มก.	ในผ่่้ป่วย

สมองเส้�อม	มีในร่ปแบบยาเม็ดิ์และยานำ�า(80)

 Brexpiprazole เปน็ยาต่า้นโรคจติ่ที�คอ่นขึ้า้งใหมเ่ม้�อเทียบกบัชุนดิิ์อ้�น	ๆ 	มกีารศก่ษาพบวา่	ชุว่ยลดิ์

อาการ	agitation	ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์ไดิ์้	 โดิ์ยในการศ่กษาผ่่้ป่วยไดิ์้รับขึ้นาดิ์	2-3	มก.	ต่่อวัน	

และลดิ์อาการไดิ์้ในสัปดิ์าห์ที�	12	ขึ้องการรักษา(81,	82)

 Quetiapine	 เป็นยาที�ประเทศไทยนิยมใชุ้ในการรักษาอาการ	 BPSD	 โดิ์ยมีผ่ลข้ึ้างเคียงเร้�อง	

extrapyramidal	side	effects	น้อย	และค่อนขึ้้างง่วง	(sedative	effects)	มีรายงานปัญหาความดิ์ันเล้อดิ์

ต่ำ�าเม้�อเปลี�ยนท่าได้ิ์บ่อย	 (postural	 hypotension)	 จ่งต้่องระมัดิ์ระวังความเสี�ยงในการหกล้ม	 ดัิ์งนั�นจ่ง

นิยมใชุ้ในผ่่้ป่วยที�เป็น	parkinson	dementia	โดิ์ยสามารถเริ�มที�ขึ้นาดิ์น้อย	ๆ	6.25-12.5	มก.	ต่่อวัน	ในเวลา

ก่อนนอน	และสามารถให้ได้ิ์สามเวลาต่่อวัน	เพ้�อควบคุมอาการ	ผ่่้ป่วยมักมีอาการง่วงในชุ่วงแรก	และหลังจาก

นั�นอาจทนไดิ์้	ไม่ค่อยง่วงซึ่่ม	ดัิ์งนั�นอาจไม่ได้ิ์ผ่ลในการให้ยาเพ้�อชุ่วยให้ผ่่้ป่วยนอนหลับในระยะยาว(83)

 Haloperidol	 เป็นยาต่้านโรคจิต่กลุ่มแรก	 (typical	 antipsychotic)	 ที�ในยุคก่อนมักนิยมใชุ้ใน
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ผ่่้ปว่ยสมองเส้�อม	แต่ท่ั�งนี�ผ่ลข้ึ้างเคียงด้ิ์าน	EPS	และมีผ่ลกระทบต่อ่คล้�นไฟื้ฟื้้าหวัใจค่อนขึ้้างมาก	จ่งไม่แนะนำา

ให้ใชุ้เป็นลำาดิ์ับแรกในปัจจุบัน	 สามารถให้ไดิ์้เพ้�อลดิ์อาการก้าวร้าวรุนแรง	 โดิ์ยเป็นยาฉีดิ์เขึ้้ากล้ามขึ้นาดิ์	

1.25-5	 มก.	 เม้�อผ่่้ป่วยมีอาการก้าวร้าวรุนแรง	 วุ่นวายได้ิ์	 ขึ้นาดิ์ยารับประทาน	 2.5-5	 มก.	 ไม่ควรใชุ้ยานี�

ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมชุนิดิ์ลีวบอดิ์ี�	สมองเส้�อมจากพาร์กินสัน	และสมองเส้�อมชุนิดิ์ส่วนหน้าและกลีบขึ้มับ(84)

 ยารักษาโรคซึมีเศร�าแลีะวิตกกังวลี (antidepressants) ยาประเภิทนี�แบ่งย่อยเป็นหลายกลุ่ม	

ในการศ่กษาวิจัยพบว่า	 การให้ยาต่้านเศร้าในการรักษา	 BPSD	 นั�นมีประสิทธิภิาพเหน้อกว่าการให้ยาหลอก	

มีการศ่กษา	 CitAD	 ให้ยาต่้านเศร้า	 citalopram	 ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�มี	 BPSD	 เพ้�อให้ลดิ์อาการ

กระสับกระส่าย	 (agitation)	 พบว่าชุ่วยให้อาการลดิ์ลงไดิ์้ดิ์ี(85)	 และสามารถลดิ์ความเครียดิ์ขึ้องผ่่้ดิ์่แลไดิ์้ดิ์้วย	

จะยิ�งดิ์ีมากขึ้่�นหากไดิ์้รับการรักษาควบค่่ไปกับการทำาจิต่สังคมบำาบัดิ์	 (psychosocial	 intervention)	 ดิ์้วย	

อย่างไรก็ดิ์ีการใชุ้ยาต่้านเศร้ากลุ่ม	Selective	Serotonin	Reuptake	Inhibitor	(SSRI)	ก็อาจทำาให้ผ่่้ป่วยกระ

สับกระส่ายไดิ์้เชุ่นกัน	 โดิ์ยเฉพาะในชุ่วงแรก	มีอีกหลายการศ่กษาวิจัยที�สนับสนุนการใชุ้	SSRI	 เพ้�อลดิ์อาการ	

BPSD	 เน้�องจากพบว่าผ่่้ป่วยส่วนใหญ่มักทนต่่อยาไดิ์้ดิ์ี	 และไม่แนะนำาให้ใชุ้ยาต่้านเศร้าในกลุ่ม	 tricyclic	

ในผ่่้ป่วยส่งอายุและสมองเส้�อม	 เน้�องจากมีฤทธิ�ต้่านโคลิเนอจิกค่อนข้ึ้างมาก	ส่งผ่ลกระทบต่่อปัญหาการร่้คิดิ์	

(cognitions)	 ขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์	 ขึ้้อควรระวังอ้�น	 ๆ	 เชุ่น	 อาจมีปัญหา	QT	 prolongation	 ไดิ์้ในผ่่้ส่งอายุโดิ์ยจะ

สัมพันธ์กับขึ้นาดิ์ขึ้องยา	 (dose	 dependent)	 ดิ์ังนั�นจ่งควรระวังการใชุ้	 citalopram	และ	 escitalopram	

นอกจากนี�ก็ต่้องระวังความเสี�ยงต่่อการหกล้มดิ์้วยเชุ่นกัน(85-87)

 Citalopram แลีะ escitalopram	 จัดิ์เป็นยาต่้านเศร้าที�อย่่ในกลุ่ม	 SSRI	 ที�มีการศ่กษาในผ่่้ป่วย

สมองเส้�อมที�มปีญัหา	BPSD	พบวา่	สามารถชุว่ยลดิ์อาการกระสบักระสา่ย	โดิ์ยให	้citalopram	ที�ขึ้นาดิ์	10-40	

มก.	โดิ์ยเริ�มที�	10	มก.	และ	escitalopram	เริ�มที�	5	มก.	สามารถปรับให้ได้ิ์ในชุ่วง	10-20	มก.	ทั�งนี�ควรต่ิดิ์ต่าม

ต่รวจคล้�นไฟื้ฟื้้าหัวใจดิ์้วยเน้�องจากมีข้ึ้อควรระวังเร้�อง	 QTc	 prolongation	 สำาหรับการใชุ้ยาสองชุนิดิ์นี�	

หากใชุ้ในขึ้นาดิ์ที�มากขึ้่�นก็จะเพิ�มความเสี�ยงมากขึ้่�นดิ์้วย	ความเสี�ยงอ้�น	ๆ	 เน้�องจากเป็นยาที�อย่่ในกลุ่ม	SSRI	

ต่้องระวังเร้�องภิาวะโซึ่เดิ์ียมต่ำ�าในเล้อดิ์	ปัญหาเร้�องการแขึ้็งต่ัวขึ้องเล้อดิ์	และความเสี�ยงต่่อการหกล้ม

 Sertraline	เป็นยาต่้านเศร้าที�จัดิ์อย่่ในกลุ่ม	SSRI	มีฤทธิ�ต่้านเศร้า	ลดิ์ความวิต่กกังวลไดิ์้	ควรเริ�มให้

ขึ้นาดิ์ยาน้อย	ๆ	เริ�มที�	25	มก.	และปรับให้ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมในขึ้นาดิ์	50-100	มก.	ไดิ์้	ข้ึ้อควรระวังเหมอ้น

กับการให้	SSRI	ทั�วไปในผ่่้ส่งอายุ	ค้อ	ความเสี�ยงต่่อการเกิดิ์	SIADH,	hyponatremia,	falls,	bleeding	risk(88)

 Trazodone	มีหลายการศ่กษาที�ใชุ้	trazodone	ในการลดิ์อาการกระสับกระส่าย	ก้าวร้าวในผ่่้ป่วย

สมองเส้�อม	 ข้ึ้อดิ์ีขึ้อง	 trazodone	 มีฤทธิ�ทำาให้ง่วง	 จ่งสามารถใชุ้เป็นยาชุ่วยในการนอนหลับในผ่่้ป่วยสมอง

เส้�อมไดิ์้ดิ์้วย	โดิ์ยขึ้นาดิ์ยาเริ�มที�	25	มก.	และสามารถปรับไดิ์้ถง่	50-250	มก.	ต่่อวัน	อย่างไรก็ดิ์ีต่้องระวังปัญหา

ความดิ์ันเล้อดิ์ต่ำ�าเม้�อเปลี�ยนท่าทาง(89)

 Mirtazapine	 เป็นยาต่้านเศร้าที�จัดิ์อย่่ในกลุ่ม	 noradrenergic	 and	 specific	 serotonin	

antidepressants	 (NaSSAs)	 มีการศ่กษาในการรักษาอาการกระสับกระส่าย	 กระวนกระวาย	 (agitation)	

ในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมเชุน่เดิ์ยีวกนั	(SYMBAD	study)	โดิ์ยขึ้อ้สรปุพบวา่ยงัไมม่คีวามแต่กต่า่งในการชุว่ยลดิ์อาการ

กระวนกระวาย(90)	อย่างไรก็ดิ์ี	mirtazapine	 มีฤทธิ�	 antihistamine	ซึ่่�งทำาให้ผ่่้ป่วยง่วง	สามารถใชุ้ในขึ้นาดิ์



328 เวชศาสตร์ร่วมสมัย ๒๕๖๖

น้อย	ๆ	เพ้�อชุ่วยการนอน	และลดิ์ความวิต่กกังวล	ซึ่่มเศร้า	ในผ่่้ป่วยไดิ์้	

 ยาช่วยในการนอน (sleeping aids) ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมจะมีปัญหาเร้�องการนอน	และวงจรการ

นอนที�ผิ่ดิ์ปกต่ิไป	 ทำาให้ส่งผ่ลต่่อปัญหาสุขึ้ภิาพร่างกาย	 สุขึ้ภิาพจิต่	 และปัญหาพฤต่ิกรรมที�ต่ามมาไดิ์้	 ดัิ์งนั�น

จ่งควรจัดิ์ให้ผ่่้ป่วยมีสุขึ้อนามัยการนอนที�ดีิ์	 หากจำาเป็นต่้องใชุ้ยาชุ่วยในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	จะต่้องระวังปัญหา

ผ่ลขึ้้างเคียงขึ้องยาที�จะเกิดิ์อันต่รายร้ายแรงได้ิ์	 เชุ่น	 การให้ยานอนหลับจนกระทบต่่อกิจกรรมเวลากลางวัน	

ผ่่้ป่วยมีอาการสล่มสล้อกลางวัน	 เสี�ยงต่่อการหกล้ม	 ดัิ์งนั�นจ่งควรหลีกเลี�ยงยาประเภิท	 benzodiazepine	

ที�ออกฤทธิ�ยาว	

 Melatonin พบวา่การใหเ้มลาโทนนิเปน็ผ่ลดิ์ตี่อ่การนอนในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	มีบางการศก่ษาพบวา่	

ชุว่ยในเร้�องขึ้องการปรับวงจรการนอนในผ่่ป่้วยสมองเส้�อม	และลดิ์ภิาวะการสับสนในชุว่งเยน็	(sundowning)	

การให้เมลาโทนินเสริมกับผ่่้ป่วยสมองเส้�อมสัมพันธ์กับการเพิ�มข่ึ้�นขึ้องการนอนรวมได้ิ์	 (total	 sleep	 time)	

มีหลายการศ่กษาพบว่า	 เมลาโทนินเป็น	 antioxidants	 และกลไกสามารถชุ่วยเพิ�มภิาวะพุทธิปัญญาหร้อ

เร้�องการร่้คิดิ์ไดิ์้	แต่ท่ั�งนี�หลักฐานการศก่ษาวิจัยยังไม่ชุัดิ์เจน(91)

 Orexin antagonist ยาในกลุ่มนี�ไดิ์้แก่	 lemborexant	และ	suvorexant	ซึ่่�งเป็น	dual	orexin	

receptor	antagonists	(DORAs)	โดิ์ย	FDA	approved	เป็นยาที�รักษาอาการนอนไม่หลับ	แนะนำาให้ใชุ้ยา	

lemborexant	เพ้�อไปชุว่ยปรบัวงจรการนอนในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	และทำาใหห้ลบัไดิ์เ้รว็ขึ้่�น	ยา	lemborexant	

นั�นใชุ้ไดิ์้ผ่ลดิ์ีในกลุ่มที�วงจรการนอนไม่สมำ�าเสมอ	(irregular	sleep-wake	rhythm	disorder)	ซึ่่�งพบไดิ์้บ่อย

ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์(92) 

ยาช่วยควบค์มีอารมีณ์ (mood stabilizers) 
 Carbamazepine มีการศ่กษาที�ให้ยากันชุักกลุ่มนี�เพ้�อไปควมคุมอาการก้าวร้าว	 กระสับกระส่าย	

วุ่นวายในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 โดิ์ยเฉพาะในกลุ่มที�ไม่ค่อยต่อบสนองกับกลุ่มยาต่้านโรคจิต่	 (antipsychotic)	

ซ่ึ่�งเม้�อเปรียบเทียบผ่ลข้ึ้างเคียงกับกลุม่ยาต้่านโรคจิต่แล้วพบว่า	คาร์บามาซิึ่พนีนั�นมีผ่ลข้ึ้างเคียงน้อยกว่า	มีทั�ง

ในรป่แบบขึ้องยานำ�าและยาเม็ดิ์	โดิ์ยใชุ้ในขึ้นาดิ์	50-300	มก.	ต่่อวนั	แบ่งให้วนัละสองครั�ง	อย่างไรก็ดิ์	ีNational	

Institute	 for	 Health	 and	 Care	 Excellence	 (NICE)	 ขึ้องประเทศอังกฤษแนะนำาให้ใชุ้	 antipsychotic	

เท่านั�นในการรักษาอาการกระวนกระวายในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม(93.	94)

 Sodium valproate ยากันชุักชุนิดิ์โซึ่เดิ์ียมวาลโปรเอต่นั�น	มีหลายข้ึ้อบ่งใชุ้	เดิ์ิมเคยมีการใชุ้เพ้�อลดิ์

ความกา้วรา้วในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	แต่ห่ลกัฐานในการศก่ษาปัจจบุนัพบว่า	ไมแ่ต่กต่า่งกบัยาหลอกในการรกัษา	

กระวนกระวาย	กระสับกระส่าย	ก้าวร้าว	วุน่วายในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	และมีผ่ลข้ึ้างเคียงค่อนข้ึ้างมากในผ่่้ป่วย

กลุม่นี�	จ่งไม่แนะนำาให้ใชุ้แล้วเน้�องจากหลักฐานสนับสนุนในปัจจุบันพบว่าไม่ไดิ์้ผ่ล(95)

 Gabapentin and pregabalin มีหลายการศ่กษาที�ใชุ้ยากลุ่มนี�ในการรักษาอาการก้าวร้าว	

กระสับกระส่ายในผ้่่ป่วยสมองเส้�อม	 จากการทบทวนวรรณกรรมขึ้อง	 International	 Psychogeriatric	

Association	(IPA)	ป	ีค.ศ.	2023	พบวา่	อาจมปีระโยชุนใ์นผ้่่ป่วยสมองเส้�อมที�มอีาการกระสบักระสา่ยก้าวรา้ว(96) 

ขึ้นาดิ์ขึ้อง	gabapentin	ที�สามารถให้ได้ิ์ต่ั�งแต่	่100-2,400	มก.	ต่่อวัน	และ	pregabalin	25-300	มก.	ต่่อวัน	
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อยา่งไรกด็ิ์ยีงัขึ้าดิ์หลกัฐานเชุงิประจกัษ	์และยงัไมม่กีารศ่กษาที�เปน็	double-blind	randomized	controlled	

trial	สนับสนุนในการใชุ้ยากลุ่มนี�ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเพ้�อลดิ์อาการก้าวร้าว	กระสับกระส่าย	วุ่นวาย(97)

 ยาอ้�น ๆ ทำ่�มี่การศึกษาวิจััยในผู�ป่วยสมีองเส้�อมี

 Aducanumab	เป็น	human	IgG1	monoclonal	antibody	ซึ่่�งมีกลไกไปจับกับ	amyloid	beta	

ที�เป็นพยาธิสภิาพขึ้องโรคสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์	ชุ่วยลดิ์การสะสมขึ้อง	amyloid	plaque	และเพิ�งไดิ์้รับ

อนุมัต่ิจากองค์การอาหารและยาขึ้องสหรัฐอเมริกา	 ให้สามารถใชุ้ไดิ์้ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์	

โดิ์ยแก้ที�ต่ัวพยาธิสภิาพโดิ์ยต่รง	ทั�งนี�จากการศ่กษาในปัจจุบันนี�พบว่า	aducanumab	สามารถลดิ์การสะสม

ขึ้อง	 amyloid	 plaque	 และ	 biomarkers	 ขึ้องสมองเส้�อมไดิ์้	 แต่่ยังไม่มีหลักฐานเชิุงประจักษ์ที�ชุัดิ์เจนว่า

สามารถชุ่วยเพิ�มหรอ้ค้นกลับการร่้คิดิ์หรอ้ปริชุานปัญญาในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมไดิ์้	 การบริหารยาโดิ์ยการฉีดิ์เขึ้้า

หลอดิ์เลอ้ดิ์ดิ์ำา	ทกุ	4	สปัดิ์าห์	ผ่ลข้ึ้างเคียงที�เป็นไปได้ิ์คอ้	อาจเพิ�มความเสี�ยงต่อ่การเกิดิ์เลอ้ดิ์ออกในสมอง	และ

พบว่ามีร่องรอยขึ้องการสะสมขึ้อง	hemosiderin	ที�สัมพันธ์กับการกำาจัดิ์	amyloid	อ้�น	ๆ	ไดิ์้แก่	สมองบวม	

ปวดิ์ศีรษะ	และหกล้ม(98-100) 

 Prazosin	 เป็นยาที�ออกฤทธิ�ที�	α1	adrenoreceptor	antagonist	มีการศ่กษานำามาใชุ้ลดิ์อาการ	

BPSD	ในผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อม	อยา่งไรกด็ิ์ยีงัไมไ่ด้ิ์มหีลกัฐานสนบัสนนุมากนกั	เน้�องจากกลุม่ต่วัอยา่งที�ทำาการศก่ษา

ยังมีขึ้นาดิ์เล็ก	จ่งยังไม่สามารถแนะนำาให้ใชุ้ไดิ์้อย่างชุัดิ์เจนในปัจจุบัน(101)

 Dextromethorphan with quinidine	พบวา่เริ�มมกีารศก่ษาที�นำายาผ่สมระหวา่ง	dextrometho-

rphan	และ	quinidine	มาใชุ้ควบคุมปัญหาพฤติ่กรรมกระวนกระวายในผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	แต่่ยังขึ้าดิ์หลักฐาน

สนับสนุนเชุิงประจักษ์	มี	1	การศ่กษาที�เป็น	randomized	controlled	trial	ซึ่่�งได้ิ์ผ่ลดิ์ีผ่่้ป่วยมักทนยาไดิ์้ดิ์ี	

ยาไม่ค่อยมีผ่ลกระทบต่่อการร้่คิดิ์ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเหม้อนยาต่้านโรคจิต่ที�อาจทำาให้ผ่่้ป่วยคิดิ์ชุ้าลงไดิ์้		

อยา่งไรก็ดิ์ยีานี�ไดิ์ใ้ชุใ้นการรกัษา	pseudobulbar	effect	อยา่งแพรห่ลายโดิ์ยผ่่ป้ว่ยจะมภีิาวะอารมณ์ท่วมทน้

โดิ์ยเกินไปจากที�ร่้ส่กจริง	(emotional	incontinence)	โดิ์ยมากเป็นหลังเป็นโรคหลอดิ์เล้อดิ์สมอง(102.	103)

 Beta-blockers	 มีหลายการศ่กษาที�พบว่าการใชุ้ยากลุม่	 beta-blocker	 เพ้�อรกัษาความดิ์นัโลหติ่สง่	

จะชุ่วยลดิ์ความเสี�ยงต่่อการเป็นสมองเส้�อมชุนิดิ์อัลไซึ่เมอร์ไดิ์้	 เน้�องจากพบว่าจะผ่่าน	 blood-brain-barrier	

เขึ้้าสมองไดิ์้	อย่างไรก็ดีิ์ยังขึ้าดิ์หลักฐานในการสนับสนุนว่าชุ่วยลดิ์อาการ	BPSD	ไดิ์้

 Pimavanserin เป็นยาตั่วแรกที�ไดิ์้รับการ	approved	ในสหรัฐอเมริกาให้ในใชุ้ในโรคจิต่ที�เกิดิ์ในผ่่้

ป่วยพาร์กินสัน	 (parkinson	disease	psychosis,	PDP)	 โดิ์ยองค์การอาหารและยาขึ้องสหรัฐอเมริกา	 (US	

FDA)	ไดิ์อ้นมุตั่ยิาต่วันี�ในขึ้อ้บง่ใชุข้ึ้องการรกัษา	PDP	นี�ต่ั�งแต่ป่	ีค.ศ.	2016	อยา่งไรกด็ิ์กีารศก่ษาในผ่่ป้ว่ยสมอง

เส้�อมอ้�น	 ๆ	 ที�เป็น	 BPSD	 ต่้องหยุดิ์ไปก่อนเน้�องจากประสิทธิภิาพไม่ดิ์ีพอ	 จากการศ่กษาพบว่าสามารถลดิ์

การกลับมาเป็นซึ่ำ�าขึ้องอาการทางจิต่	 (psychosis	 relapse)	 ไดิ์้ถ้ายังคงใชุ้ยาอย่างต่่อเน้�อง	 จ่งไม่สามารถ

หยุดิ์ยาไดิ์้	ทั�งนี�ยังต่้องการการศ่กษามารองรับอีกมากในผ่่้ป่วยกลุ่มสมองเส้�อมชุนิดิ์อ้�น	ๆ	ว่าจะชุ่วยลดิ์อาการ	

BPSD	ไดิ์้หรอ้ไม่(104)

 Opioid	มขีึ้อ้บง่ใชุใ้นผ่่ป้ว่ยสมองเส้�อมที�มอีาการเจบ็ปวดิ์ที�มพียาธสิภิาพนำาไปส่ค่วามเจ็บปวดิ์ที�ชุดัิ์เจน	

และอาการเจ็บปวดิ์เม้�อไม่ได้ิ์จัดิ์การก็จะนำาไปส่่ปัญหาพฤติ่กรรม	 หร้ออาการกระสับกระส่ายในผ่่้ป่วยสมอง
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เส้�อม	 โดิ์ยการให้ยากลุ่มนี�นั�นควรใชุ้ในผ่่้ป่วยที�อย่่ในโรงพยาบาล	 หร้อสถานบำาบัดิ์เท่านั�น	 ทั�งนี�จะต่้องระวัง

ปัญหาผ่ลขึ้้างเคียงจากการได้ิ์ยากลุ่มนี�ดิ์้วย	 เชุ่น	อาการท้องผ่่ก	อาการคัน	อาการง่วงซึ่่ม	ปากแห้ง	และเบ้�อ

อาหาร(105)

 Drocannabinol (delta-9-THC), cannabidiol (CBD)	 ซ่ึ่�งเป็นสารสกัดิ์จากกัญชุา	 จับกับ	

cannabinoid	 receptor	 เริ�มมีผ่่้นำา	 CBD	 มาทดิ์ลองใชุ้กับผ่่้ป่วยสมองเส้�อมเพ้�อลดิ์ปัญหากระสับกระส่าย	

คล้�นไส้	 อาการเบ้�ออาหาร	 นอนไม่หลับ	 หร้อความเจ็บปวดิ์	 ส่วน	 THC	 ก็อาจมีประโยชุน์ในการลดิ์	 อาการ

กระวนกระวาย	 อาการกลัวหร้อพฤต่ิกรรมที�เกี�ยวขึ้้อง	 ขึ้องผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�อาศัยอย่่ในสถานบำาบัดิ์ไดิ์้เชุ่น

กนั	ทั�งนี�	nabilone	ซึ่่�งมีกลไกการออกฤทธิ�คล้าย	delta-9-THC	ก็มกีารศก่ษาว่าชุ่วยลดิ์อาการกระสับกระส่าย	

กระวนกระวาย	 ในผ่่้ป่วยสมองเส้�อมที�ไม่ต่อบสนองกับยาต้่านโรคจิต่หร้อยาต้่านเศร้าได้ิ์	 อย่างไรก็ดิ์ีการใชุ้ยา

ในกลุ่มนี�มีขึ้้อควรระวังเร้�องความเสี�ยงต่่อการใชุ้ในทางที�ผิ่ดิ์	(abuse	potential)(106)

 Brain stimulation	มีการศ่กษาวา่การใชุค้ล้�นแมเ่หลก็ไฟื้ฟื้า้	Transcranial	Magnetic	Stimulation	

(rTMS)	ชุ่วยเพิ�มการร่้คิดิ์	ความจำา	และระดัิ์บความสามารถขึ้องภิาษาในผ่่้ป่วยอัลไซึ่เมอร์ระยะที�เป็นน้อย	ๆ	

ไดิ์้(107)	แต่อ่ยา่งไรกด็ิ์ยีงัไมมี่หลกัฐานเชุงิประจกัษถ์ง่ประโยชุนอ์ยา่งชุดัิ์เจนในการใชุก้ารกระตุ่น้สมองดิ์ว้ย	rTMS	

สำาหรับผ่่้ป่วยสมองเส้�อม	 และใชุ้ไม่ไดิ์้ในผ่่้ป่วยกระสับกระส่าย	 ก้าวร้าว	 รุนแรง	 ซึ่่�งกรณีนี�จะแนะนำาให้ใชุ้

การรักษาดิ์้วยไฟื้ฟื้้าแทน	(Electroconvulsive	therapy,	ECT)	ซึ่่�งกรณีการรักษาดิ์้วยไฟื้ฟื้้าก็จำาเป็นต่้องให้

ความร่แ้ก่ผ่่้ป่วยและญาต่ิ	และประเมินความเสี�ยงเต่รียมต่ัวก่อนรักษาเสมอ(108)
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กั้ลยทุี่ธ์ก์ั้�รจดักั้�รห�องปฏิบิัตั้กิั้�ร
เพ้�อเพิ�มประสิที่ธ์ิภ�พกั้�รด้แล
ผู้้�ป่วย: วิธ์่กั้�รหล่กั้เล่�ยงภ�วะ

โลหิต้จ�งจ�กั้กั้�รรักั้ษ�
ที่�งกั้�รแพที่ย์และกั้�รใชื้�

สิ�งส�งต้รวจที่�งห�องปฏิิบัตั้ิกั้�ร
อย��งเหม�ะสม

(laboratory management 
strategies for improving
patient outcomes: how to 

avoid iatrogenic anemia and 
optimizing laboratory
specimens utilization)

อรกานต์  ลีิ�มีพรภักด่

บทำนำา
ภิาวะโลหิต่จาง	(anemia)	เป็นปัญหาที�พบไดิ์้บ่อยในผ่่้ป่วยที�เขึ้้ามารับการรักษาในโรงพยาบาล	โดิ์ย

เฉพาะกลุ่มผ่่้ป่วยวิกฤต่ในแผ่นกผ่่้ป่วยหนัก	(intensive	care	unit,	ICU)	เม้�อระดิ์ับขึ้องฮีโมโกลบินในเล้อดิ์ลดิ์

ลงจะสง่ผ่ลใหก้ารขึ้นสง่ออกซึ่เิจน	(oxygen	carrying	capacity)	ลดิ์ลงและสง่ผ่ลกระทบต่อ่เซึ่ลลจ์นทำาใหเ้กิดิ์
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ระบบอวัยวะลม้เหลวได้ิ์	ซึ่่�งภิาวะโลหิต่จางจะเพิ�มอตั่ราความรุนแรงขึ้องโรคและการเสียชุวีติ่ขึ้องผ่่ป่้วย(1)	สาเหตุ่

ขึ้องการเกดิิ์ภิาวะโลหติ่จางเกดิิ์ไดิ์จ้ากหลากหลายสาเหต่	ุเชุน่	ภิาวะการกดิ์การสรา้งเมด็ิ์เลอ้ดิ์แดิ์ง	เกดิิ์การสญ่

เสยีเลอ้ดิ์	และเกิดิ์การทำาลายเมด็ิ์เล้อดิ์แดิ์ง(2)	แมก้ารให้สว่นประกอบขึ้องโลหิต่จะชุ่วยเพิ�มปริมาณฮีโมโกลบิน

ในเล้อดิ์ไดิ์้	อย่างไรก็ต่ามความเสี�ยงจากปฏิกิิริยาจากการให้เล้อดิ์	(blood	transfusion	reactions)	และการ

ต่ิดิ์เชุ้�อทางระบบไหลเวียนโลหิต่ก็มีโอกาสเพิ�มขึ้่�นต่ามมาดิ์้วย(3) 

	 ปจัจบุนัเทคโนโลยทีางการแพทยพ์ฒันาไปอยา่งกา้วหนา้	และการต่รวจวเิคราะหท์างหอ้งปฏิบิตั่กิาร

มีส่วนสำาคัญในการต่ัดิ์สินใจวางแผ่นการรักษาคนไขึ้้	อย่างไรก็ต่ามการส่งต่รวจทางห้องปฏิบิัต่ิการที�เกินความ

จำาเป็นก็อาจส่งผ่ลเสียมากกว่าผ่ลดิ์ี	ทั�งในแง่ค่าใชุ้จ่าย	ทรัพยากรในโรงพยาบาล	รวมไปถ่งผ่ลกระทบต่่อความ

รุนแรงขึ้องโรคและการเกิดิ์ภิาวะแทรกซึ่้อนที�อาจต่ามมา	หน่�งในนั�นค้อภิาวะโลหิต่จาง	ซึ่่�งการเกิดิ์ภิาวะโลหิต่

จางจากการรักษาทางแพทย์เรียกว่า	 	“Iatrogenic	anemia”	หน่�งในสาเหตุ่ขึ้องการส่ญเสียเล้อดิ์ขึ้องผ่่้ป่วย

ในโรงพยาบาลที�พบไดิ์้บ่อยและมักถ่กมองขึ้้าม	 ค้อ	การเกิดสูญเส่ยเลี้อดจัากการเก็บตัวอย่างเลี้อดเพ้�อส่ง

ตรวจัวินิจัฉััยทำางแพทำย์ (diagnostic blood loss from phlebotomy) 

	 อตั่ราการส่ญเสียเลอ้ดิ์จากการส่งต่รวจวิเคราะห์ในกลุม่ผ่่ป่้วยแผ่นกผ่่ป่้วยหนัก	(ICU)	พบวา่มปีระมาณ	

340-600	มล.	ต่่อสัปดิ์าห์(3)	ซึ่่�งผ่่้ป่วยแต่่ละรายจะถ่กเจาะเก็บเล้อดิ์	10-14	ต่ัวอย่างต่่อวัน	โดิ์ยปริมาต่รเล้อดิ์

ที�ถ่กเจาะจากหลอดิ์เล้อดิ์ดิ์ำาต่่อหน่�งหลอดิ์เก็บเล้อดิ์ขึ้นาดิ์ทั�วไปเพ้�อส่งต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัต่ิการ

มีปริมาต่ร	3-4	มล.	 ส่วนการเจาะเพ้�อส่งต่รวจ	arterial	blood	gas	หร้อ	venous	blood	gas	จะต่้องใชุ้

ปริมาต่ร	1.5	มล.	โดิ์ยอาจมีการทิ�งเล้อดิ์ไปประมาณ	1.5	มล.	และปริมาต่รสำาหรับการส่งเพาะเชุ้�อจากเลอ้ดิ์

ต้่องใชุ้	10	มล.	ต่่อขึ้วดิ์และต้่องเก็บขึ้วดิ์เพาะเชุ้�อ	2	ถ่ง	3	ขึ้วดิ์ในการต่รวจวินิจฉัย	1	ครั�ง	ดิ์ังนั�นในหน่�งวัน

ผ่่้ป่วยจะส่ญเสียเล้อดิ์เพ้�อการส่งต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัต่ิการประมาณ	40.3	มล.	และมากขึ้่�นประมาณ	

49	มล.	 ในกลุม่ผ่่้ป่วยที�ต่ิดิ์เชุ้�อในกระแสเล้อดิ์	 (sepsis)(4)	การส่ญเสียเล้อดิ์ทุก	ๆ	50	มล.	จะเพิ�มความเสี�ยง

ในการเกิดิ์ภิาวะโลหิต่จางร้อยละ	18(3)	และการส่ญเสียเล้อดิ์ทุก	ๆ	100	มล.	เพ้�อการต่รวจวิเคราะห์จะทำาให้

ฮีมาโต่คริต่ขึ้องผ่่้ป่วยลดิ์ลงร้อยละ	 1.9(5)	 ซึ่่�งโดิ์ยเฉลี�ยแล้วผ่่้ป่วยแผ่นกวิกฤต่จะมีอัต่ราการลดิ์ลงขึ้องระดิ์ับ

ฮีโมโกลบินเฉลี�ย	0.52	ก.ต่่อดิ์ล.ต่่อวัน(4)	ในการศก่ษาขึ้อง	Corwin	และคณะ	พบว่าผ่่้ป่วยแผ่นกวิกฤต่จะเริ�ม

มีภิาวะโลหิต่จางหลังจากรับรักษาต่ัวในโรงพยาบาลวันที�	 3	 โดิ์ยพบว่าผ่่้ป่วยกลุ่มนี�จะมีระดิ์ับฮีโมโกลบินที�

ต่ำ�ากว่า	10	ก.ต่่อดิ์ล.	นอกจากนี�ระดิ์ับฮีโมโกลบินที�ลดิ์ต่ำ�าลงในผ่่้ป่วยจะเพิ�มระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาล

และเพิ�มอัต่ราการเสียชุีวิต่อีกดิ์้วย(6)	 ในส่วนขึ้องผ่่้ป่วยทารกแรกเกิดิ์ในแผ่นกวิกฤต่	 ชุ่วงสองสัปดิ์าห์แรก

อาจพบการส่ญเสียเล้อดิ์จากการเจาะเก็บต่ัวอย่างคิดิ์เป็นปริมาต่รร้อยละ	 10-90	 ขึ้องปริมาต่รเล้อดิ์ทั�งหมดิ์	

หร้อเก้อบเท่ากับปริมาณขึ้องเล้อดิ์ทั�งหมดิ์ขึ้องร่างกายทารก(5,	7)

Strategies to minimize phlebotomy blood loss
	 กลยุทธ์ลดิ์การส่ญเสียเล้อดิ์จากการเจาะเก็บเล้อดิ์	(phlebotomy	blood	loss)	จ่งมีความสำาคัญที�

จะชุว่ยลดิ์อตั่ราการเกดิิ์ภิาวะโลหิต่จางในผ่่ป่้วย	ภิาวะแทรกซึ่อ้นต่า่ง	ๆ 	และค่าใชุจ้า่ยจากการสง่ต่รวจวเิคราะห์

ทางห้องปฏิิบัต่ิการที�ไม่จำาเป็น	ซึ่่�งกลยุทธ์เหล่านี�เริ�มต่ั�งแต่่การที�แพทย์ต่ัดิ์สินใจส่งต่รวจวิเคราะห์	การเล้อกวิธี
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การเกบ็สิ�งสง่ต่รวจและวธิกีารต่รวจวเิคราะห	์ไปจนถง่การบรหิารจดัิ์การภิายในหอ้งปฏิบิตั่กิารเม้�อไดิ์ร้บัสิ�งสง่

ต่รวจจากผ่่้ป่วย	ดิ์ังแสดิ์งในต่ารางที�	1

 

ตารางทำ่� 1.	สรุปกลยุทธ์ที�ชุ่วยลดิ์การส่ญเล้อดิ์จากการต่รวจวิเคราะห์ทางการแพทย์

Strategies Mechanism of action Potential advantages Expected heath outcome

Blood	
conservation	
devices	and	
technique

Small-volume	tubes	
			(SVT)
Reduce	blood	discard	
			technique	and	
			devices
Non-invasive	testing

Reduced	phlebotomy-
related	blood	loss

Reduction	of	iatrogenic	
			blood	loss	from			
			diagnostic	testing
Reduce	decline	of	
			hemoglobin	levels
Reduce	incidence	of	
			anemia	from	phlebotomy
Reduce	need	for	
			transfusion

Point-of-care	
testing

Apply	POCT	in	
appropriate	clinical	
situations	for	
reduction	of	blood	
volume	per	test

Reduced	phlebotomy-
			related	blood	loss
Shorten	turnaround	
			time	for	test	results
Reduced	personnel	
			time

Decreasing	
specimen	rejection	
rates

Revise	specimen	
			rejection	criteria	
Test-specific	rejection	
			criteria

Reduction	of	
			specimen	rejection	
			and	repetitive	testing
Reduced	phlebotomy-
			related	blood	loss	
			and	cost	due	to	
			repetitive	test

Reduction	of	iatrogenic	
			blood	loss	from	
			diagnostic	testing
Reduction	of	analysis	and	
			phlebotomy	equipment	
			cost

Rational	
laboratory	use

Education,	decision	
support	tools,	audit,	
and	feedback

Reduced	test	
requisitions
reduced	blood	loss	
and	transfusion	rates

Reduction	of	iatrogenic	
			blood	loss	from	
			diagnostic	testing
Reduction	of	expense	on	
			laboratory	testing
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1. การตรวจัทำางหิ�องปฏิิบัติการอย่างสมีเหิต์ผลี (rational laboratory use)
	 การส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการโดิ์ยไม่จำาเป็นนับเป็นการสิ�นเปล้องค่าใชุ้จ่ายขึ้องโรงพยาบาลและ

เพิ�มความเสี�ยงการเกิดิ์ภิาวะโลหิต่จางในผ่่้ป่วย	 ดัิ์งนั�นแพทย์ต่้องคำาน่งถ่งผ่ลประโยชุน์และโทษที�ไดิ์้รับ

จากการเจาะเลอ้ดิ์เพ้�อต่รวจวเิคราะหแ์ต่ล่ะครั�งวา่การนำาเลอ้ดิ์จากต่วัผ่่ป้ว่ยไปทำาการทดิ์สอบนั�นมคีวามจำาเป็น

และเปลี�ยนแปลงการรักษาหรอ้ไม่

	 ในปี	ค.ศ.	2014	องค์กร	American	Society	for	Clinical	Pathology	(ASCP)	ไดิ์้ออก	choosing	

wisely	 guidelines	 โดิ์ยมีเป้าหมายเพ้�อสร้างความต่ระหนักร่้แก่แพทย์เกี�ยวกับการสั�งต่รวจวิเคราะห์ที�

มากเกินความจำาเป็นและแนะแนวทางที�เหมาะสมในการเล้อกส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ	 ใน	 guideline	

ไดิ์้แนะนำาถ่ง	 5	 คำาถามเบ้�องต้่นที�ผ่่้ป่วยควรจะถามแพทย์ทุกครั�งเม้�อต่้องมีการส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ

หร้อทำาหัต่ถการใดิ์	ๆ(8)	ไดิ์้แก่	

	 1.	การทดิ์สอบนี�มีความจำาเป็นหร้อไม่	(Do	I	really	need	this	test	or	procedure?)

	 2.	ความเสี�ยงที�เกิดิ์ขึ้่�นมีอะไรบ้าง	(What	are	the	risks?)

	 3.	มีวิธีการที�ง่ายกว่าหรอ้ปลอดิ์ภัิยกว่าหร้อไม่	(Are	there	simpler,	safer	options?)

	 4.	อะไรจะเกิดิ์ขึ้่�นถ้าไม่ทำาการทดิ์สอบนี�	(What	happens	if	I	don’t	do	anything?)

	 5.	ค่าใชุ้จ่ายเท่าไหร่	(How	much	does	it	cost?)

	 ปัจจุบัน	choosing	wisely	campaigns	ไดิ์้รวบรวมคำาแนะนำาจากหลากหลายองค์กรจากประเทศ

ต่่าง	ๆ	ทั�วโลก	ไม่ว่าจะเป็น	the	Society	of	Hospital	Medicine,	American	Society	of	Hematology,	

Association	for	the	Advancement	of	Blood	and	Biotherapies	(AABB),	Canadian	Hematology	

Society,	the	Italian	Society	of	Internal	Medicine,	Critical	Care	Societies	Collaborative,	Society	

for	the	Advancement	of	Blood	Management,	American	Society	of	Anesthesiologists,	American	

Academy	of	Ophthalmology	และ	American	Society	for	Clinical	Pathology		โดิ์ยเน้นไปที�การเลอ้ก

การส่งต่รวจที�ต่รงเป้าหมายการรักษาผ่่ป่้วยมากกว่าการส่งต่รวจแบบ	screening	ที�ไม่มปีระโยชุน์ในการวินจิฉยั	

การยกเลิกการสั�งการต่รวจที�ล้าสมัยและผ่ลประโยชุน์ทางคลินิกน้อย	เชุ่น	CK-MB	

	 ต่ัวอย่างคำาแนะนำาจาก	choosing	wisely	campaigns(9)	ไดิ์้แก่

	 ก.	 ไม่ส่งต่รวจ	 complete	blood	 count	 และการต่รวจทางเคมีคลินิกซึ่ำ�า	 ๆ	หร้อต่รวจต่ิดิ์ต่่อกัน

ต่่อเน้�อง	ในผ่่้ป่วยที�อาการทางคลินิกและผ่ลต่รวจทางห้องปฏิบิัต่ิการไม่เปลี�ยนแปลง

	 ขึ้.	 หลีกเลี�ยงการต่รวจวิเคราะห์เกี�ยวกับ	 heparin-induced	 thrombocytopenia	 ในผ่่้ป่วยที�มี

ความเสี�ยงในการเกิดิ์โรคต่ำ�า

	 ค.	ไม่ทำาการทดิ์สอบ	thrombophilia	ใน	early	pregnancy	loss

	 ง.	ไม่ทำาการทดิ์สอบ	d-dimer	ในผ่่้ป่วยที�ไม่มีขึ้้อบ่งชุี�ชุัดิ์เจน

	 จ.	ไมท่ำาการสง่ต่รวจวเิคราะหท์างหอ้งปฏิบิตั่กิารแบบเปน็กิจวตั่ร	แนะนำาให้ส่งต่รวจเฉพาะเม้�อสงสยั

อาการทางคลินิกเท่านั�น

	 ฉ.	ไม่ส่งต่รวจแบบ	baseline	testing	(เชุ่น	CBC,	metabolic	panel,	coagulation	test)	ในผ่่้ป่วย
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เต่รียมผ่่าต่ัดิ์ที�ไม่มี	systemic	disease	และมีความเสี�ยงจากการผ่่าต่ัดิ์ต่ำ�า	(low-risk	surgery)

	 กลยุทธ์ที�ทำาให้เกิดิ์การต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัต่ิการอย่างสมเหตุ่ผ่ล	ประกอบไปด้ิ์วย	การปรับ

เปลี�ยนวิธีปฏิิบัต่ิงานขึ้องแพทย์ในการสั�งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการและเล้อกส่งเฉพาะการต่รวจที�มีประโยชุน์

ในการรักษาแทนที�เป็นการส่งต่รวจแบบครอบคลุมทั�งหมดิ์	 ลดิ์การใชุ้	 standing	 order	 และย่ดิ์การต่รวจที�

อ้างอิงผ่่้ป่วยเป็นศ่นย์กลางมากขึ้่�น	 การสั�งต่รวจอย่างเหมาะสมนั�นจะชุ่วยลดิ์การส่ญเสียเล้อดิ์ในการต่รวจ

วิเคราะห์ขึ้องผ่่้ป่วยได้ิ์และอย่่ในขึ้อบเขึ้ต่ที�ไม่ส่งผ่ลกระทบต่่อภิาพรวมในการรักษาขึ้องแพทย์	 การใชุ้ระบบ

คอมพวิเต่อร์มาชุว่ยแจ้งเต้่อนการสั�งที�ต่รวจไมจ่ำาเปน็	(computerized	physician	order	entry,	CPOE)	เปน็

หน่�งในกลยุทธ์ที�มีประสิทธิภิาพส่งที�สุดิ์	 โดิ์ยงานวิจัยขึ้อง	 Levick	 และคณะ	 ไดิ์้สร้างการแจ้งเต่้อนในระบบ

คอมพิวเต่อร์ขึ้องแพทย์ทุกครั�งเม้�อมีการส่งต่รวจ	BNP	มากกว่า	1	ครั�งหร้อส่งต่รวจแบบต่่อเน้�อง	เพ้�อเป็นการ

กระตุ่้นให้แพทย์ต่ระหนักว่าการต่รวจนี�เกินความจำาเป็น	หลังจากที�ไดิ์้ต่ิดิ์ต่ั�งระบบการแจ้งเต่้อนนี�เขึ้้าไปพบว่า	

อัต่ราส่งต่รวจ	BNP	ลดิ์ลงถ่งร้อยละ	21	หรอ้คิดิ์เป็นจำานวนเงินม่ลค่ากว่า	92,000	ดิ์อลลาร์สหรัฐอเมริกาต่่อปี

ที�โรงพยาบาลสามารถประหยัดิ์ได้ิ์(10) 

	 การต่รวจทางห้องปฏิิบัติ่การอย่างสมเหตุ่ผ่ล	สามารถนำาใชุ้ได้ิ์กบัทุกภิาคส่วนขึ้องโรงพยาบาลที�มีการ

สั�งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ	ไม่ว่าจะเป็นแผ่นกต่รวจสุขึ้ภิาพ	แผ่นกผ่่้ป่วยนอก	แผ่นกผ่่้ป่วยใน	การเต่รียมต่ัว

ก่อนผ่่าต่ัดิ์	สำาหรับในประเทศไทย	หลายองค์กรได้ิ์ออกแนวทางการส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ	เชุ่น	กรมการ

แพทย์	ไดิ์้ออกแนวทางการต่รวจสุขึ้ภิาพที�จำาเป็นและเหมาะสมสำาหรับประชุาชุน	พ.ศ.	2565	ซึ่่�งแบ่งต่ามชุ่วง

อายุ	 และระบุการต่รวจที�มีหลักฐานไม่สนับสนุนในการต่รวจสุขึ้ภิาพประชุาชุน	 เชุ่น	 การคัดิ์กรองมะเร็ง

ต่่อมลก่หมากด้ิ์วย	PSA	(prostatic	specific	antigen)	การต่รวจกรดิ์ย่รกิในคนที�ไม่มอีาการ	(asymptomatic	

hyperuricemia)	การต่รวจ	BUN	เพ้�อคดัิ์กรองโรคไต่เร้�อรงั	การต่รวจเอนไซึ่มใ์นต่บัเพ้�อคดัิ์กรองความผิ่ดิ์ปกติ่

ขึ้องตั่บในคนปกต่	ิราชุวทิยาลยัวสิญัญีแพทยแ์หง่ประเทศไทย	กไ็ดิ์อ้อกคำาแนะนำาทางเวชุปฏิบิตั่ใินการประเมนิ

ผ่่้ป่วยก่อนการระงับความร่้ส่ก	 เพ้�อเป็นแนวทางให้แพทย์ส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการในกลุ่มผ่่้ป่วยที�

ต่อ้งเต่รยีมต่วักอ่นผ่า่ต่ดัิ์	และประเมนิสภิาวะผ่่ป้ว่ยอยา่งเหมาะสมต่ามอาย	ุความเสี�ยงในการผ่า่ต่ดัิ์	โรคประจำา

ต่ัวและยาที�ใชุ้ประจำา	 ส่วนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	 ก็ได้ิ์จัดิ์ต่ั�งให้มีโครงการและคณะทำางาน	 rational	

laboratory	use	เพ้�อรณรงค์ให้แพทย์ภิายในโรงพยาบาลสั�งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการอย่างสมเหตุ่ผ่ลมากขึ้่�น	

โดิ์ยออกแนวทางปฏิิบัต่ิสำาหรับแผ่นกต่่าง	 ๆ	 รวมไปถ่งให้ความร่้กับผ่่้ปฏิิบัต่ิงานโดิ์ยเน้นไปที�การต่รวจที�มี

การส่งซึ่ำ�าซึ่้อนหรอ้เกินความจำาเป็นอย่่บ่อยครั�ง	เชุ่น	HbA1c,	lipid	profiles,	liver	function	test	เป็นต่้น

	 การต่รวจทางห้องปฏิบัิต่กิารอย่างสมเหตุ่ผ่ลนับเป็นการแก้ปัญหาที�	“ต่น้เหตุ่”	ขึ้องการสญ่เสียเลอ้ดิ์

ที�ไมจ่ำาเป็นขึ้องผ่่ป้ว่ย	เม้�อการส่งต่รวจวิเคราะห์ลดิ์ลง	การเจาะเก็บต่วัอยา่งเลอ้ดิ์ก็จะลดิ์ลงต่ามไปด้ิ์วย	รวมไป

ถ่งลดิ์ค่าใชุ้จ่ายและทรัพยากรต่่าง	 ๆ	 ขึ้องโรงพยาบาลในการส่งต่รวจที�ไม่จำาเป็น	 อย่างไรก็ต่ามกลยุทธ์นี�

ต่้องอาศัยกำาลังคน	 ความร่วมม้อจากหลายฝ่่าย	 และต้่องอาศัยเวลาในการปรับเปลี�ยนพฤติ่กรรมเพ้�อให้เห็น

ผ่ลลัพธ์อย่างชุัดิ์เจน
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2. Decreasing specimen rejection rates by setting test-specific cut-offs
	 เม้�อคุณลักษณะขึ้องสิ�งส่งต่รวจที�ส่งมาที�ห้องปฏิิบัต่ิการไม่เป็นไปต่ามขึ้้อกำาหนดิ์	 ต่ัวอย่างนั�นจะถ่ก

ปฏิิเสธและต้่องทำาการเจาะเล้อดิ์นำาส่งใหม่อีกครั�ง	 ซึ่่�งคุณลักษณะที�ไม่เป็นไปต่ามขึ้้อกำาหนดิ์จะข่ึ้�นอย่่กับ

หอ้งปฏิบัิต่กิารนั�นต่กลงกับผ่่ใ้ชุบ้ริการ	โดิ์ยมกัจะเกี�ยวเน้�องกบัผ่ลกระทบต่อ่การต่รวจวิเคราะห์ต่ามต่ารางที�	2

 

ตารางทำ่� 2.	สาเหตุ่ต่่าง	ๆ	ที�ห้องปฏิิบัต่ิการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจ

Sample rejecting criteria of laboratory(11)

1. ใบขึ้อส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการไม่สมบ่รณ์	เชุ่น	มีข้ึ้อม่ลไม่ครบถ้วน	เกิดิ์การซึ่ำ�าซ้ึ่อน	

2. การขึ้นส่งไม่เหมาะสม	เชุ่น	การควบคุมอุณหภิ่มิไม่ถ่กต่้อง	ไม่ป้องกันการโดิ์นแสงสำาหรับการทดิ์สอบที�มี
ความไวต่่อแสง	การขึ้นส่งล่าชุ้า	ไม่อย่่ภิายในระยะเวลาที�กำาหนดิ์

3. สิ�งส่งต่รวจไม่มีบาร์โค้ดิ์	หร้อบาร์โค้ดิ์ไม่ชุัดิ์เจน	

4. สิ�งส่งต่รวจมีการระบุต่ัวต่นผ่ิดิ์พลาดิ์	หร้อไม่มีการระบุต่ัวต่น

5. สิ�งส่งต่รวจใชุ้บรรจุภิัณฑ์ไม่ถ่กต่้อง	หร้อสารกันเลอ้ดิ์แขึ้็งไม่ถ่กต่้อง

6. การเก็บรักษาสิ�งส่งต่รวจไม่ถ่กต่้อง	หร้อใส่สารคงสภิาพไม่ถ่กต่้อง

7. ปริมาต่รสิ�งส่งต่รวจไม่เพียงพอต่่อการทดิ์สอบ

8. สิ�งส่งต่รวจที�มีสารรบกวนการทดิ์สอบ	ไดิ์้แก่	lipemic,	hemolysis,	icteric

9. สิ�งส่งต่รวจเกิดิ์การแขึ้็งต่ัวขึ้องเล้อดิ์

	 ปัญหาที�พบบ่อยและเป็นสาเหตุ่ขึ้องการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจค้อ	 hemolysis	 หร้อการสลายขึ้องเม็ดิ์

เลอ้ดิ์แดิ์ง	จากขึ้อ้มล่ขึ้องหิ�องปฏิิบตักิารโรงพยาบาลีจัฬ์าลีงกรณ	์พบวา่อตั่ราการปฏิเิสธสิ�งสง่ต่รวจจากภิาวะ	

hemolysis	โดิ์ยเฉัลี่�ยต่อเด้อนร�อยลีะ 0.3-0.5 หิรอ้เฉัลี่�ยปีลีะ 7,000 ครั�ง แลีะคิดเป็นร�อยลีะ 60-75 ของ

การปฏิิเสธิสิ�งส่งตรวจัทำั�งหิมีด	และจากห้องปฏิิบัติ่การทั�วโลกพบว่า	hemolysis	เป็นสาเหตุ่ขึ้องการปฏิิเสธ	

5-10	เท่าขึ้องการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจดิ์้วยสาเหตุ่อ้�น	ๆ(12)

	 เม้�อมีการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจ	ผ่ลกระทบที�ต่ามมาค้อ	ผ่่้ป่วยต่้องเจาะเล้อดิ์มาส่งใหม่	แพทย์ไดิ์้ผ่ลการ

ทดิ์สอบล่าชุ้าและวางแผ่นการรักษาไดิ์้ชุ้าลง	 เพิ�มความเสี�ยงต่่อผ่่้ป่วยในการส่ญเสียเล้อดิ์และเพิ�มความเสี�ยง

การเกิดิ์ภิาวะแทรกซ้ึ่อนจากการเจาะเล้อดิ์	 โรงพยาบาลต้่องส่ญเสียทรัพยากรและค่าใชุ้จ่ายเพ้�อทำาการต่รวจ

วิเคราะห์ใหม่	ไม่ว่าจะเป็นอุปกรณ์การเจาะ	หลอดิ์เก็บเล้อดิ์	นำ�ายาทดิ์สอบ	

	 การเกิดิ์	hemolysis	ในตั่วอย่างเกิดิ์จาก	2	สาเหตุ่หลัก	ไดิ์้แก่	in	vivo	และ	in	vitro	hemolysis		

โดิ์ย	in	vivo	hemolysis	เกดิิ์จากการแต่กตั่วขึ้องเมด็ิ์เลอ้ดิ์แดิ์งต่ั�งแต่อ่ย่ใ่นระบบไหลเวยีนโลหติ่รา่งกายซึ่่�งอาจ

เกิดิ์จากโรคที�มีต่ั�งแต่่กำาเนิดิ์	 (hereditary	 disease)	 หร้อโรคที�เกิดิ์ข่ึ้�นภิายหลัง	 (acquired	 disease)	 เชุ่น	
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autoimmune	hemolytic	anemia	ซึ่่�งการเกิดิ์	hemolysis	นั�นไม่ไดิ์้เกี�ยวขึ้้องกับเทคนิคการเก็บสิ�งส่งต่รวจ	

สว่น	in vitro hemolysis	เปน็การเกดิิ์	hemolysis	ภิายนอกรา่งกาย	ซึ่่�งเกดิิ์จากขึ้ั�นต่อนกอ่นการต่รวจวเิคราะห์	

(pre-analysis	 process)	 ที�ทำาให้เกิดิ์การสลายขึ้องเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์ง	 เชุ่น	 เทคนิคการเจาะเก็บเล้อดิ์	 การขึ้นส่ง

ต่ัวอย่าง	เป็นต่้น	การจะแยกสาเหตุ่ว่าเป็น	in vivo	หร้อ	in vitro hemolysis	ต่้องอาศัยความร่้ความชุำานาญ	

ขึ้้อม่ลประวัต่ิผ่่้ป่วย	อาการทางคลินิกและผ่ลต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการอ้�น	ๆ	ประกอบการพิจารณา

	 การต่รวจวัดิ์	 hemolysis	 ในสิ�งส่งต่รวจ	 ประเมินจาก	 2	 วิธีหลัก	 ไดิ์้แก่	การประเมีินด�วยสายตา 

(visual assessment)	เทียบกับ	color	chart	ข้ึ้อเสีย	ค้อ	ขึ้าดิ์มาต่รฐานเน้�องจากเป็นการประเมินที�ข่ึ้�นอย่่

กบัความเหน็บคุคลนั�น	ๆ 	(subjective	opinion)	อกีวธิทีี�นยิมใชุ้กนัมากขึ้่�นในปจัจุบันคอ้	การตรวจัวิธิอ่ตัโนมีตัิ

ด�วยเคร้�องตรวจัวเิคราะหิใ์นหิ�องปฏิบิติัการ	และแปลงเปน็คา่	H-index	หรอ้	hemolysis	index	ซ่ึ่�งแสดิ์งออก

มาเป็น	1+,	2+,	3+	4+(12)

	 สาเหตุ่ที�ห้องปฏิิบัต่ิการจำาเป็นต้่องปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจที�มี	 hemolysis	 เน้�องจากการสลายต่ัวขึ้อง

เม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งจะเกิดิ์การปล่อยฮีโมโกลบินและสารหร้อเอนไซึ่ม์อ้�น	 ๆ	 ภิายในเซึ่ลล์ออกมาในพลาสม่าหร้อ

ซึ่ีรั�	ม	เชุ่น	โพแทสเซึ่ียม,	lactate	dehydrogenase	(LDH),	aspartate	aminotransferase	(AST)	เป็นต่้น	

เน้�องจากภิายในไซึ่โต่พลาสซึ่ม่ขึ้องเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งนั�นมีความเขึ้้มขึ้้นขึ้อง	LDH	160	เท่า	โพแทสเซึ่ียม	22	เท่า	

และแมกนีเซึ่ียม	3	เท่าเม้�อเทียบกับระดิ์ับในพลาสม่า(13)	ดิ์ังนั�นเม้�อเกิดิ์	hemolysis	จะเกิดิ์ผ่ลกระทบต่่อการ

ต่รวจวิเคราะห์ดิ์้วยวิธีการทาง	chemistry	test	และ	spectrophotometry	เป็นหลัก	ทำาให้ผ่ลการทดิ์สอบ

นั�น	ๆ	ขึ้าดิ์ความน่าเชุ้�อถ้อ(12)

	 ผ่ลการกระทบขึ้อง	 hemolysis	 ต่่อผ่ลการต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัต่ิการแบ่งออกเป็น	 3	 กลุ่ม	

(ต่ารางที�	 3(14,	15))	 ต่ามเกณฑ์	คอ้	 เม้�อเกิดิ์การสลายขึ้องเม็ดิ์เล้อดิ์แดิ์งร้อยละ	1	จะเกิดิ์ผ่ลกระทบต่่อผ่ลการ

ทดิ์สอบมากเพียงใดิ์เม้�อคิดิ์เป็นร้อยละเทียบกับต่ัวอย่างที�ไม่มี	hemolysis	ไดิ์้แก่	

	 1.	ผ่ลกระทบรุนแรงอย่างมาก	(seriously	affected	>ร้อยละ	100)	

	 2.	ผ่ลกระทบชุัดิ์เจน	(noticeably	affected	ร้อยละ	20-99)	

	 ผ่ลกระทบเล็กน้อย	(slightly	affected	ร้อยละ	1-19)	
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ตารางทำ่� 3.	ผ่ลกระทบขึ้อง	hemolysis	ต่่อผ่ลการทดิ์สอบทางห้องปฏิิบัต่ิการ*(14,	15)

Degree of hemolysis effect การทำดสอบ ผลีต่อการทำดสอบ

Seriously affected (>ร�อยลีะ 100) AST Increased

LDH Increased

Potassium Increased

Troponin	I Decreased

Troponin	T Decreased

Noticeably affected  
(ร�อยลีะ 20-99)

ALT Increased

Iron Increased

T4 Decreased

Slightly affected (ร�อยลีะ 1-19) Albumin Increased/	Decreased/	No	change

Alkaline	phosphatase Decreased/	No	change

Calcium Increased

Haptoglobin Decreased

Magnesium Increased

Phosphorus Increased

Total	bilirubin Decreased/	No	change

Total	protein Increased

*ผลีกระทำบต่อผลีการทำดสอบมี่ความีแตกต่างกันออกไปขึ�นอยู่กับเคร้�องมี้อทำ่�ใช�ในการตรวจัวิเคราะหิ์

	 โดิ์ยสรุปจากที�กล่าวมาทั�งหมดิ์	 กระบวนการที�	 hemolysis	 รบกวนการต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ

ประกอบไปดิ์้วย(13)

 1. การรบกวนการดูดกลี้นแสง (spectral interference)	 เน้�องจากฮีโมโกลบินจะดิ์่ดิ์กล้นแสง	

(spectral	absorbance)	ระหว่าง	340-440	นาโนเมต่ร	และ	540-580	นาโนเมต่ร	และมีจุดิ์การดิ์่ดิ์กล้นแสง

ส่งสุดิ์ที�	420	นาโมเมต่ร	ดิ์ังนั�นการต่รวจวิเคราะห์ใดิ์	ๆ	ที�มีการวัดิ์ในชุ่วงดิ์่ดิ์กล้นแสงเหล่านี�จะถ่กรบกวนไดิ์้

 2. ปฏิิกิริยาทำางเคมี่ (chemical reaction)	ระหว่าง	heme	หร้อ	 iron	กับสารที�ต่้องการต่รวจ

วิเคราะห์	เชุ่น	การจับกับ	haptoglobin	การรบกวนปฏิิกิริยาการวัดิ์ระดัิ์บ	bilirubin

 3. การปลีดปลี่อยสารภายในเซลีล์ีออกสู่พลีาสมี่า (analyte and enzyme release)	 เชุ่น

โพแทสเซีึ่ยม	แมกนีเซึ่ียม	LDH
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 4. การเจั้อจัางจัากสารนำ�า (dilution effects)	ที�อย่่ภิายในเซึ่ลล์	(intracellular	fluid)

 5. การยับยั�งปฏิิกิริยา (inhibition of reaction)	ในการทำา	PCR-based	assay

	 แม้ปัญหาขึ้อง	 hemolysis	 specimen	จะพบไดิ์้เป็นจำานวนมาก	อย่างไรก็ต่ามวิธีการจัดิ์การเกี�ยว

กับต่ัวอย่างที�มี	hemolysis	กลับมีความแต่กต่่างกันออกไปในแต่่ละห้องปฏิิบัติ่การ	ดิ์ังนั�นในแต่่ละห้องปฏิิบัต่ิ

การควรต้่องกำาหนดิ์กลยุทธ์ที�เหมาะสมในการจัดิ์การกับสิ�งส่งต่รวจที�พบปัญหาเหล่านี�	 คำาแนะนำาโดิ์ย	 Lippi	

และคณะ(12)	ค้อ	การต่ั�งเกณฑ์ปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจแบบจำาเพาะในแต่่ละการทดิ์สอบ	(test-specific	cut-offs	of	

H-index)	หมายความว่า	ทางห้องปฏิิบัติ่การควรทดิ์สอบว่าระดิ์ับขึ้องการเกิดิ์	hemolysis	ในแต่่ละระดิ์ับนั�น

รบกวนการทดิ์สอบใดิ์บา้ง	และมวีธิกีารปฏิเิสธหรอ้การจดัิ์การอยา่งไร	เพ้�อใหเ้กิดิ์ความสมดิ์ลุระหวา่งคณุภิาพ

ขึ้องการต่รวจวเิคราะหท์างหอ้งปฏิบัิติ่การกบัความรวดิ์เรว็ในการออกผ่ลเพ้�อประโยชุนใ์นการรกัษาผ่่ป่้วยโดิ์ย

เฉพาะเม้�อผ่่้ป่วยอย่่ในสภิาวะวิกฤต่	

	 การต่ั�งเกณฑ์ปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจแบบจำาเพาะในแต่่ละการทดิ์สอบ	ควรพิจารณาจาก	2	cut-off	ดิ์ังนี�

 1. Analytically significant cut-off: เป็นเกณฑที์�ระบุวา่ความแปรปรวนที�เกิดิ์ขึ้่�นนั�นเกนิมาต่รฐาน

คุณภิาพที�ยอมรับได้ิ์ขึ้องห้องปฏิิบัต่ิการ	 ซึ่่�งแต่่ละห้องปฏิิบัต่ิการต้่องมีการต่ั�งเกณฑ์ขึ้องการต่รวจวิเคราะห์

แต่่ละการทดิ์สอบเป็นขึ้องต่ัวเองและ/หร้ออ้างอิงมาจากองค์กรต่่าง	ๆ	เชุ่น	clinical	laboratory	improve-

ment	amendments	(CLIA)

 2. Clinically significant cut-off:	เปน็เกณฑท์ี�ระบวุา่ความแปรปรวนนั�นสง่ผ่ลกระทบทางคลนิกิ	

โดิ์ยอ้างอิงมาจาก	 reference	 change	 value	 (RCV)	 ซ่ึ่�งเป็นส่ต่รการคำานวณที�พิจารณาจาก	 biological	

variation	(CV
I
)	และ	analytical	variation	(CV

A
)

	 สำาหรับการแจ้งเต่อ้นขึ้องห้องปฏิิบัติ่การเม้�อมี	hemolysis	ควรจะเป็นการทดิ์สอบที�	H-index	เกิน	

analytically	significant	cut-off		ซึ่่�งมผี่ลต่อ่ความนา่เชุ้�อถอ้ขึ้องผ่ลการต่รวจวเิคราะห์	และระบุความคดิิ์เหน็

ว่าการทดิ์สอบนี�ถ่กรบกวนจาก	 hemolysis	 อาจทำาให้ผ่ลการต่รวจวิเคราะห์เพิ�มข่ึ้�น/ลดิ์ลงได้ิ์	 และเม้�อค่า	

H-index	นั�นเกิน	clinically	significant	cut-off	ผ่ลการต่รวจวิเคราะห์นั�นจะไม่สามารถนำามาใชุ้ไดิ์้เน้�องจาก

เกนิเกณฑ์ที�ยอมรับได้ิ์ทางคลินกิและมีผ่ลกระทบต่อ่การดิ์แ่ลรักษาผ่่ป่้วย	ดัิ์งนั�นทางห้องปฏิบัิต่กิารต้่องแจง้ให้

มกีารเกบ็สิ�งสง่ต่รวจใหมอ่กีครั�ง	สว่นการทดิ์สอบใดิ์ที�ไมไ่ดิ์ถ่้กรบกวนจาก	hemolysis	สามารถออกผ่ลทดิ์สอบ

ใหแ้พทยไ์ดิ์ต้่ามปกต่	ินอกจากนี�ควรระบ	ุH-index	ในใบรายงานผ่ลเพ้�อชุว่ยแพทยใ์นการแปลผ่ลการทดิ์สอบ(12) 

ทั�งหมดิ์ที�กล่าวมานี�เป็นเพียงคำาแนะนำาแนวทางการปฏิิบัต่ิ	 อย่างไรก็ต่ามแต่่ละห้องปฏิิบัต่ิการต้่องพิจารณา

ความเหมาะสมกับบริบทการทำางานขึ้องแต่่ละโรงพยาบาลและการต่กลงกับผ่่้ใชุ้บริการ

	 สำาหรบัห้องปฏิบัิติ่การโรงพยาบาลจุฬาฯ	ก็ไดิ์น้ำาแนวคิดิ์การต่ั�งเกณฑ์ปฏิเิสธสิ�งสง่ต่รวจแบบจำาเพาะ

ในแต่ล่ะการทดิ์สอบ	ซึ่่�งเริ�มต้่นจาก	H-index	ก่อน	โดิ์ยทำาการทดิ์สอบการรบกวนผ่ลการต่รวจวิเคราะห์ในการ
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ทดิ์สอบที�ถ่กรบกวนจาก	hemolysis	และจัดิ์กลุ่มการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจ	ต่ามระดิ์ับขึ้อง	H-index		หากการ

ต่รวจรายการใดิ์ที�ไม่ถ่กรบกวนจะให้สามารถออกผ่ลไดิ์้ปกต่ิ	 เป้าหมายทั�งนี�เพ้�อลดิ์การปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจและ

คาดิ์การณ์ว่าหลังจากเริ�มนำาไปใชุ้	อัต่ราการปฏิิเสธสิ�งส่งต่รวจจะลดิ์ลงประมาณร้อยละ	30

3. Blood conservation devices and technique
	 การใชุ้หลอดิ์เก็บเล้อดิ์ขึ้นาดิ์เล็กลง	 (pediatric	 test	 tubes	หร้อ	 small-volume	 tubes)	 โดิ์ยที�

ปรมิาณสิ�งสง่ต่รวจยังเพยีงพอต่่อการทดิ์สอบ	แทนที�การใชุ้หลอดิ์เก็บเลอ้ดิ์ขึ้นาดิ์ปกติ่	(large-volume	tubes)	

สามารถลดิ์ปรมิาณเลอ้ดิ์สำาหรบัการต่รวจวเิคราะหท์างหอ้งปฏิบิตั่กิารไดิ์โ้ดิ์ย	Giron	และคณะ	ไดิ์เ้ปรยีบเทยีบ

ปริมาณเล้อดิ์ที�ใชุ้สำาหรับการส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการในกลุ่มผ่่้ป่วยวิกฤต่ในระยะเวลาสองสัปดิ์าห์	 พบว่า

หลังจากเปลี�ยนแปลงมาใชุ้	 small-volume	 tubes	 ทดิ์แทนหลอดิ์เก็บเล้อดิ์ขึ้นาดิ์ปกต่ิ	 ปริมาณเล้อดิ์ที�

ส่ญเสียไปลดิ์ลงร้อยละ	 74	 หร้อเทียบจากเดิิ์ม	 159.8	 มล.	 ลดิ์ลงเหล้อ	 61.8	 มล.	 ซึ่่�งเป็นการลดิ์ลงอย่าง

มีนัยสำาคัญทางสถิต่ิ(16)

	 ปรมิาณเลอ้ดิ์ในหลอดิ์เก็บเลอ้ดิ์ที�ถก่เจาะเก็บจากผ่่ป้ว่ยเพ้�อนำาสง่หอ้งปฏิิบตั่กิารสำาหรบัการสง่ต่รวจ	

complete	 blood	 count	 และ	 electrolyte	 พบว่าปริมาต่รมากกว่าความต้่องการจริงขึ้องเคร้�องต่รวจ

วิเคราะห์	8.5	และ	12	เท่าต่ามลำาดิ์ับ	และโดิ์ยเฉลี�ยแล้วเล้อดิ์ส่วนเกินในหลอดิ์เก็บเล้อดิ์แต่่ละหลอดิ์จะถ่กทิ�ง

ไป	2.8	และ	2.0	มล.	ต่ามลำาดิ์ับ	ทั�งนี�	ปริมาณขึ้องเล้อดิ์ที�ถ่กเก็บมากเกินไปและถก่ทิ�งนั�นเกี�ยวขึ้้องโดิ์ยต่รงกับ

ขึ้นาดิ์ขึ้องหลอดิ์เก็บเล้อดิ์ที�ใชุ้(17)	โดิ์ย	Levi	และคณะ	ประมาณการว่า	ในแต่่ละปีเล้อดิ์ขึ้องผ่่้ป่วยจำานวนกว่า	

25	ล้านล.	ถ่กทิ�งไปอย่างส่ญเปล่าในประเทศแถบต่ะวันต่ก(18)

	 อย่างไรก็ต่ามสิ�งที�เป็นอุปสรรคหลักขึ้องการใชุ้หลอดิ์เก็บเล้อดิ์ขึ้นาดิ์เล็ก	ค้อ	ห้องปฏิบิัติ่การอาจขึ้าดิ์

อปุกรณใ์นการรองรับการใชุห้ลอดิ์เกบ็เลอ้ดิ์เหล่านี�เม้�อนำาไปต่รวจวิเคราะหใ์นเคร้�องทดิ์สอบอัต่โนมตั่	ิหากเปน็

เชุ่นนั�น	 การต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัติ่การจะต่้องทำาการทดิ์สอบระบบ	manual	 ซึ่่�งอาจทำาให้เกิดิ์ขึ้อ้ผ่ิดิ์

พลาดิ์ต่ามมาไดิ์้	ดิ์ังนั�นแม้ว่าวิธีการนี�จะมีประโยชุน์อย่างเห็นไดิ์้ชัุดิ์	แต่่อาจจะเหมาะสมกับบางห้องปฏิบิัต่ิการ

ที�สามารถรองรับไดิ์้เท่านั�น

	 นอกจากนี�	การดิ์่ดิ์ทิ�งเล้อดิ์	(loss	of	discarded	blood)	เพ้�อลดิ์การปนเป้�อนขึ้องเฮปารินหร้อสาร

อ้�น	ๆ	ที�ทำาให้ผ่ลต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการไม่น่าเชุ้�อถ้อเม้�อมีการส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการจาก	 indwelling	

catheter	เชุ่น	central	line	ก็เป็นส่วนหน่�งที�ทำาให้ผ่่้ป่วยส่ญเสียเล้อดิ์ในปริมาณมากทุกครั�งที�มีการส่งต่รวจ

ทางห้องปฏิิบัต่ิการ	 เทคนิคที�สามารถลดิ์การส่ญเสียเล้อดิ์จากกรณีนี�	 คอ้	 การใชุ้	 3-way	 stopcock	 หร้อใชุ้	

blood	 conserved	 device	 เชุ่น	 VAMP	 โดิ์ยหลักการ	 คอ้	 ดิ์่ดิ์ปริมาณเลอ้ดิ์ที�ต่้องการทิ�งเขึ้้าไปใน	 sterile	

syringe	 แล้วดิ์่ดิ์เล้อดิ์ปริมาณที�ต่้องการใชุ้เพ้�อส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการมาใส่หลอดิ์เก็บเล้อดิ์	 หลังจากนั�น	

re-infuse	เลอ้ดิ์ที�ถก่ดิ์ด่ิ์มาต่อนแรกกลบัเขึ้า้ส่ต่่วัคนไขึ้	้ดัิ์งนั�นในกรณทีี�ต่อ้งมกีารดิ์ด่ิ์เลอ้ดิ์ทิ�งบางสว่นเพ้�อความ

ถ่กต่้องขึ้องการต่รวจวิเคราะห์	เทคนิคนี�จะชุ่วยลดิ์อัต่ราการส่ญเสียเล้อดิ์ไดิ์้ร้อยละ	25-50	

	 อย่างไรก็ต่ามในหลายงานวจิยัที�ได้ิ์นำาเทคนคิเหล่านี�มาใชุ้	พบว่า	การลดิ์ลงขึ้องความเข้ึ้มข้ึ้นฮโีมโกลบนิ

และอัต่ราการให้เล้อดิ์ไม่ได้ิ์เปลี�ยนแปลงอย่างมีนัยสำาคัญ	 อาจเน้�องมาจากจำานวนผ่่้เขึ้้าร่วมงานวิจัยที�น้อย	
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และปริมาณเลอ้ดิ์ที�ลดิ์ลงไดิ์้นั�นไม่เยอะมากพอที�จะเห็นการเปลี�ยนแปลง(1,	 19-21)	 รวมถ่งค่าใชุ้จ่ายขึ้องอุปกรณ์

ขึ้อง	blood	conserved	device	มีม่ลค่าค่อนขึ้้างสง่	ดัิ์งนั�นควรต่้องประเมินความคุ้มค่ากับประโยชุน์ที�จะไดิ์้

ในสถานการณ์นั�น	ๆ	ด้ิ์วย(3)

4. การตรวจัวิเคราะหิ์ทำางหิ�องปฏิิบัติการ ณ จั์ดดูแลีผู�ป่วย (point-of-care testing)
 Point-of-care testing (POCT)	 เป็นการต่รวจวิเคราะห์ที�ทำาการทดิ์สอบนอกห้องปฏิิบัต่ิการ	

และมักจะเป็นการทดิ์สอบข้ึ้างเตี่ยงผ่่ป่้วย	โดิ์ยส่วนใหญ่ผ่่ท้ี�ทำาการทดิ์สอบ	POCT	จะเป็นแพทย์	พยาบาล	หรอ้	

ผ่่ป้ว่ยในกรณทีี�เปน็ต่รวจต่ดิิ์ต่ามอยา่งต่่อเน้�อง	(ต่ารางที�	4(22))	เชุน่	ต่รวจต่ดิิ์ต่ามระดิ์บันำ�าต่าลในผ่่ป้ว่ยเบาหวาน	

การต่รวจ	INR	ในผ่่้ป่วยที�ไดิ์้รับยาวาร์ฟื้าริน

ตารางทำ่� 4.	ต่ัวอย่างประเภิทขึ้องเคร้�องม้อ	point-of-care	testing(22)

ประเภทำ การทำดสอบ การใช�ทำางคลีินิก

โลหิต่วิทยา PT/INR Warfarin	clinic/coagulation	clinic,	home	
monitoring

Hemoglobin Emergency	department,	blood	
donation	unit,	operating	rooms

Thromboelastography	(TEG) 
Rotational	Thromboelastometry	
(ROTEM)

Emergency	department,	operating	
rooms	(liver	transplant,	cardiac	surgery,	
trauma,	obstetric	hemorrhage)

เคมีวิทยา Glucose Home	monitoring	for	diabetes,	inpatient	
monitoring	for	glycemic	control

HbA1c Monitor	glucose	control	in	diabetes

Blood	gases Emergency	department,	critical	care	
unit,	operating	rooms

Cardiac	markers Emergency	department

Creatinine Radiology	unit	prior	to	contrast	
administration

Pregnancy	testing	 
(qualitative	b-hCG)

Obstetrics	and	gynecology

Drug	screening Emergency	department,	workplace	
testing

จุลชุีววิทยา HIV,	RSV,	Influenza,	etc. Outpatient	and	emergency	unit	for	
cohorting	or	isolation
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	 เคร้�องม้อ	point-of-care	 testing	 ใชุ้ปริมาณเล้อดิ์สำาหรับทดิ์สอบที�น้อยกว่าเม้�อเทียบกับการเจาะ

จากหลอดิ์เลอ้ดิ์ดิ์ำาเพ้�อส่งไปต่รวจวิเคราะห์ที�ห้องปฏิิบัต่ิการ	ดิ์ังนั�น	POCT	จง่มีบทบาทที�สามารถชุ่วยลดิ์การ

ส่ญเสียปริมาณเล้อดิ์จากส่งต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการ	 และลดิ์การเกิดิ์	 iatrogenic	 anemia	 ไดิ์้อย่างมี

ประสิทธิภิาพ	โดิ์ยเฉพาะในบาง	setting	เชุ่น	ผ่่้ป่วยในแผ่นกวิกฤต่ที�จำาเป็นต่้องมีการต่ิดิ์ต่ามผ่ลการทดิ์สอบ

อย่างต่่อเน้�อง	ซึ่่�งโดิ์ยเฉลี�ยแล้วปริมาณเล้อดิ์ที�ใชุ้สำาหรับเคร้�อง	POCT	ประมาณ	10-18	ไมโครล.	เม้�อเทียบกับ

การใชุ้	 	pediatric	test	tube	(2-4	มล.)	และ	adult	test	tube	(3-10	มล.)	ซึ่่�งต่้องใชุ้ปริมาต่รเล้อดิ์ที�	

มากกว่า(5)

	 จากงานวิจัยขึ้อง	Madan	 และคณะ	 ได้ิ์นำาเคร้�อง	 POC	 blood	 gas	 (iSTAT)	 ซ่ึ่�งสามารถวัดิ์	 pH,	

PCO
2
,	PO

2
	ฮีโมโกลบิน	ฮีมาโต่คริต่	โซึ่เดิ์ียม	โพแทสเซึ่ียม	และไอออนไนซึ่์แคลเซึ่ียม	มาใชุ้ทดิ์แทนการทดิ์สอบ

แบบเดิ์ิมในกลุ่มผ่่้ป่วยทารกคลอดิ์ก่อนกำาหนดิ์	(preterm	infant)	ซึ่่�งผ่่้ป่วยกลุ่มนี�มักส่ญเสียเล้อดิ์จากการส่ง

ต่รวจทางห้องปฏิิบัต่ิการเป็นจำานวนมากในชุ่วงสัปดิ์าห์แรกเกิดิ์	 โดิ์ยเคร้�อง	 iSTAT	 ใชุ้ปริมาณเล้อดิ์สำาหรับ

ทดิ์สอบ	100	ไมโครลิต่ร	เทียบกับการส่งต่รวจแบบเดิ์ิมที�ใชุ้ปริมาณ	300-500	ไมโครล.	หลังจากเริ�มเปลี�ยน

มาใชุเ้คร้�อง	POCT	อัต่ราการให้เลอ้ดิ์ขึ้องเด็ิ์กทารกลดิ์ลงถง่ร้อยละ	46	และปริมาณขึ้องเลอ้ดิ์ที�ใชุล้ดิ์ลงร้อยละ	

43	หร้อเฉลี�ย	34	มล.	ต่่อ	กก.(23)

	 นอกจาก	 POCT	 จะมีประโยชุน์ในดิ์้านขึ้องปริมาณเล้อดิ์ที�ลดิ์ลงสำาหรับการต่รวจวิเคราะห์แล้วนั�น	

ประโยชุน์ขึ้อง	POCT	ด้ิ์านอ้�น	ๆ	ต่่อการรักษาขึ้องแพทย์ยังมีอีกหลากหลายประการ	ไดิ์้แก่	การลดิ์ระยะเวลา

ที�ใชุใ้นการทดิ์สอบทางหอ้งปฏิบิติั่การ	ลดิ์ระยะเวลารอคอยผ่ลการทดิ์สอบ	และชุ่วยใหแ้พทยว์างแผ่นการรกัษา

ได้ิ์รวดิ์เร็วยิ�งขึ้่�น	 รวมถ่งเพิ�มประสิทธิภิาพการรักษาผ่่้ป่วย	 โดิ์ยเฉพาะในกลุ่มผ่่้ป่วยวิกฤต่ที�ต่้องต่ัดิ์สินใจอย่าง

ทันท่วงที	 ลดิ์การบาดิ์เจ็บและภิาวะแทรกซึ่้อนขึ้องผ่่้ป่วยจากการเจาะเล้อดิ์จากหลอดิ์เล้อดิ์ดิ์ำา	 ผ่่้ป่วยมีความ

สะดิ์วกสบายมากข่ึ้�นและลดิ์จำานวนครั�งที�ผ้่่ป่วยต้่องมาพบแพทย์ที�โรงพยาบาล	 และลดิ์อัต่ราการไดิ์้รับเล้อดิ์

เน้�องจากภิาวะโลหิต่จาง(5,	22)

	 อย่างไรก็ต่าม	 ขึ้้อดิ์ีขึ้อง	 POCT	ที�กล่าวมานี�จะต่้องพิจารณาร่วมกับข้ึ้อเสียที�อาจเกิดิ์ขึ้่�นในหลาย	 ๆ	

ดิ์้านดิ์้วย	ไม่ว่าจะเป็นค่าใชุ้จ่ายที�เพิ�มขึ้่�นทั�งทางต่รงและทางอ้อม	ตั่วอย่างเชุ่น	ค่าอุปกรณ์	ค่านำ�ายา	ค่าอบรม

บคุลากรและผ่่ใ้ชุง้านเคร้�องต่รวจวิเคราะห์	การจัดิ์ต่ั�งระบบการรับส่งข้ึ้อมล่อัต่โนมัต่	ิเปน็ต้่น	ภิาระขึ้องผ่่ป้ฏิบัิต่ิ

งานที�ต่้องทำาต่ามระเบียบขึ้้อกำาหนดิ์	เชุ่น	มาต่รฐาน	ISO	มาต่รฐาน	CAP	เกิดิ์การเพิ�มภิาระงานในการต่รวจ

วเิคราะหแ์ละควบคมุคุณภิาพขึ้องแพทยแ์ละพยาบาล	และเน้�องจากเปน็การทดิ์สอบที�อย่น่อกพ้�นที�หอ้งปฏิบิตั่ิ

การซึ่่�งไม่ไดิ์้ต่รวจวิเคราะห์โดิ์ยนักเทคนิคการแพทย์	 จ่งมีความเสี�ยงที�จะเกิดิ์ขึ้้อผ่ิดิ์พลาดิ์ขึ้องการทดิ์สอบได้ิ์	

หร้อพบว่าผ่ลการทดิ์สอบอาจจะไม่สอดิ์คล้องกับผ่ลต่รวจวิเคราะห์จากห้องปฏิบิัต่ิการ		สุดิ์ท้ายแล้วการจะนำา	

POCT	มาใชุ	้ต่อ้งมกีารประเมนิขึ้อ้ดีิ์	ขึ้อ้เสยีขึ้องการใชุ	้POCT	โดิ์ยขึ้่�นอย่ก่บับรบิทและความต่อ้งการขึ้องสถาน

พยาบาลแห่งนั�น	ๆ	ดิ์้วย(22)

	 สิ�งที�ต่้องพ่งระวังมากที�สุดิ์ขึ้องการนำา	 POCT	 มาใชุ้	 ค้อ	 ความถ่กต่้องขึ้องขัึ้�นต่อนและผ่ลการต่รวจ

วเิคราะห์	ดัิ์งนั�นในปจัจบุนัหลายองค์กรจ่งได้ิ์มกีารกำาหนดิ์ขึ้อ้บงัคบัข่ึ้�นมาเพ้�อชุ่วยแนะแนวทางการจัดิ์ต่ั�งเคร้�อง

มอ้	POCT	การบำารงุรักษา	การฝึ่กปฏิบัิต่ขิึ้องผ่่ใ้ชุง้าน	การควบคุมคุณภิาพ	วิธกีารทดิ์สอบ	การทวนสอบวิธกีาร
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ทดิ์สอบ	ฯลฯ		ปัจจุบนัเคร้�องมอ้	POCT	จากบริษทัต่า่ง	ๆ 	ถก่พัฒนาระบบที�ชุว่ยอำานวยความสะดิ์วกผ่่ใ้ชุบ้ริการ

เพ้�อลดิ์ความผ่ดิิ์พลาดิ์ขึ้องการทดิ์สอบโดิ์ยการสรา้งระบบ	built-in	ภิายในเคร้�องขึ้่�นมา	เชุ่น	การแจง้เต่อ้นการ

ควบคุมคุณภิาพประจำาวัน	การบังคับให้ระบุผ่่้ทำาการทดิ์สอบ	ระบบบาร์โค้ดิ์แสกนข้ึ้อม่ล	การส่งขึ้้อมล่ผ่ลการ

ต่รวจวิเคราะห์อัต่โนมัติ่	เป็นต่้น	อย่างไรก็ดิ์ีเทคโนโลยีเหล่านี�ก็ไม่อาจชุ่วยป้องกันความผ่ิดิ์พลาดิ์ที�อาจจะเกิดิ์

ขึ้่�นได้ิ์ทั�งหมดิ์	การมีความเขึ้า้ใจในขึ้ั�นต่อนการปฏิบัิต่อิยา่งถ่กต้่อง	และการต่รวจประเมินเคร้�องมอ้ทดิ์สอบก่อน

เล้อกนำามาต่ิดิ์ต่ั�งในสถานพยาบาลก็ยังมีความสำาคัญ(22) 

	 การจะเริ�มนำาวิธีการต่รวจวิเคราะห์โดิ์ยเคร้�อง	 POCT	 เขึ้้ามาใชุ้ในโรงพยาบาลต้่องคำาน่งถ่งปัจจัย

ต่่าง	ๆ	ดิ์ังนี�

	 ก.	ประโยชุน์ที�คาดิ์ว่าจะไดิ์้รับ:	ความสะดิ์วก	ความต่้องการขึ้องคนไขึ้้	(ลดิ์ระยะเวลา	ลดิ์การเดิ์ินทาง	

ความล่าชุ้าในการรักษา)	 การบริการจัดิ์การเวลาขึ้องแพทย์	 การเพิ�มประสิทธิภิาพในกระบวนการดิ์่แลรักษา

คนไขึ้้	การลดิ์ปริมาณการใชุ้เล้อดิ์

	 ขึ้.	ประสิทธภิิาพในการต่รวจวิเคราะห์	(analytical	performance)	ขึ้องเคร้�องทดิ์สอบมีความเหมาะ

สมและต่อบสนองกับความต่้องการทางคลินิก

	 ค.	ระบบการควบคุมคุณภิาพ

	 ง.	ค่าใชุ้จ่ายที�เกี�ยวขึ้้องทั�งทางต่รงและทางอ้อม

	 จ.	สถานที�ต่้องการต่ิดิ์ต่ั�ง

	 ฉ.	จำานวนเคร้�องม้อทดิ์สอบ

	 ชุ.	กระบวนการส่งขึ้้อม่ลสารสนเทศ

	 ซึ่.	ใครบ้างที�จะเป็นผ่่้ใชุ้งาน	และจะต้่องมีการอบรมอย่างไร(24)

	 ก่อนที�เคร้�องทดิ์สอบ	 POCT	 ชุนิดิ์ต่่าง	 ๆ	 จะถ่กนำามาต่ิดิ์ต่ั�ง	 จำาเป็นต่้องถ่กทวนสอบ	 (method	

validation/verification)	ว่าเคร้�องทดิ์สอบมีความแม่นยำา	(precision)	และถ่กต่้อง	(accuracy)	โดิ์ยเปรียบ

เทียบกับเคร้�องต่รวจวิเคราะห์ในห้องปฏิิบัต่ิการ	เชุ่น	การเปรียบเทียบระหว่าง	POC	Hb	กับ	CBC	analyzer	

เป็นต่้น		มีการต่รวจสอบชุ่วงค่าการรายงานผ่ลว่าครอบคลุมความต่้องการขึ้องแพทย์	ต่รวจสอบค่าอ้างอิงว่า

มีความถ่กต่้อง	และเม้�อติ่ดิ์ต่ั�งเคร้�องต่รวจวิเคราะห์แล้วจำาเป็นต่้องมีการควบคุมคุณภิาพอย่างต่่อเน้�อง	รวมถง่

อบรมบคุลากรที�ใชุง้านเคร้�องต่รวจวเิคราะหอ์ยา่งเปน็ประจำา	ซึ่่�งนบัเปน็ความทา้ทายอยา่งหน่�งขึ้องการใชุง้าน	

POCT	หากสถานพยาบาลสามารถปฏิิบัต่ิต่ามมาต่รฐานที�กำาหนดิ์ไดิ์้	การต่รวจวิเคราะห์ดิ์้วยเคร้�อง	POCT	จง่

จะมีความถ่กต่้องแม่นยำาและให้ประโยชุน์ต่่อการรักษาทางการแพทย์

บทำสร์ป
	 ปจัจบุนัมหีลากหลายสาเหตุ่ที�ทำาให้เกดิิ์ภิาวะโลหิต่จางในโรงพยาบาล	หน่�งในสาเหตุ่ที�พบได้ิ์บ่อยนั�น	

ค้อ	 การเจาะเล้อดิ์เพ้�อส่งต่รวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิิบัต่ิการ	 โดิ์ยปัจจัยหลักเน้�องมาจากการสั�งต่รวจทางห้อง

ปฏิิบัต่ิการมากเกินความจำาเป็น	 การส่ญเสียเล้อดิ์จากการทิ�งเล้อดิ์ส่วนเกิน	 ทำาให้ผ่่้ป่วยส่ญเสียเล้อดิ์จากการ
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ต่รวจวิเคราะห์มากขึ้่�น	และส่งผ่ลกระทบให้ค่าใชุ้จ่ายภิายในโรงพยาบาลจากการเจาะเล้อดิ์เพิ�มขึ้่�น	รวมถ่งค่า

ใชุ้จ่ายจากการต่รวจวิเคราะห์ที�เพิ�มมากขึ้่�นอีกดิ์้วย	 เน้�องจากยังขึ้าดิ์ขึ้้อกำาหนดิ์ชุัดิ์เจน	 ดิ์ังนั�นกลยุทธ์ขึ้้างต่้น

ไม่ว่าจะเป็นการใชุ้อุปกรณ์	 หร้อเคร้�องม้อ	 การมีแนวทางคำาแนะนำาหร้อให้ความร่้เกี�ยวกับการส่งต่รวจทาง

ห้องปฏิิบัต่ิการอย่างสมเหตุ่สมผ่ลเป็นส่วนที�จะชุ่วยลดิ์อัต่ราการเจาะเล้อดิ์ต่รวจที�มากเกินความจำาเป็นและ

อัต่ราการเกิดิ์ภิาวะโลหิต่จางในโรงพยาบาลได้ิ์	
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ภ�วะเหนิอ้พันิธ์ุศ�สต้ร์
ในิที่�งนิิต้ิเวชื้ศ�สต้ร์

(forensic epigenetics)

ภัคค์ปภัส  วรัชต์ญารมีย์

บทำนำา
เป็นเวลาหลายทศวรรษที�มีการนำาความร่้ดิ์้านพันธุศาสต่ร์มาประยุกต่์ใชุ้ในงานทางนิต่ิเวชุศาสต่ร์	

ในงานพิสจ่น์เอกลักษณ์บคุคล	ต่รวจหาความสัมพันธ์ขึ้องบุคคล	ต่รวจสอบข้ึ้อมล่สารพันธุกรรมขึ้องวัต่ถุพยาน

จากที�เกิดิ์เหตุ่	 โดิ์ยในชุ่วงแรกจะเป็นการใชุ้ขึ้้อม่ลจากการต่รวจสารพันธุกรรม	 DNA	 ขึ้องมนุษย์	 แต่่ในเวลา

ต่่อมาการต่รวจนอกเหน้อสารพันธุกรรมในบริเวณอ้�นก็มีการวิจัยและริเริ�มพัฒนาใชุ้ในทางนิต่ิเวชุศาสต่ร์

เชุ่นกัน	forensic	epigenetics	จง่เป็นการศก่ษาถ่งการเปลี�ยนแปลงอ้�นๆนอกเหน้อจากบริเวณสาย	DNA	

การต่รวจภิาวะเหน้อพันธุศาสต่ร์	 (epigenetics)	 มุ่งเน้นศ่กษาเกี�ยวกับผ่ลกระทบจากสิ�งแวดิ์ล้อม

ต่่อการแสดิ์งออกในระดิ์ับยีนส์	 (gene	 expression)	 เป็นสาขึ้าย่อยขึ้องการศ่กษาพันธุศาสต่ร์โมเลกุล	

(molecular	 genetics)	 โดิ์ยศ่กษาการแสดิ์งออกขึ้องลำาดิ์ับสารพันธุกรรมและการแสดิ์งออกขึ้องเซึ่ลล์	

(cellular	 phenotype)	 รวมถ่งศ่กษาถ่งความเกี�ยวเน้�องขึ้องการเปลี�ยนแปลงในระดิ์ับโมเลกุลขึ้อง

ค่่เบสพันธุกรรม	 เชุ่น	 การแทรกขึ้องหม่่โมเลกุลกลุ่มเมทิล	 (methylation)	 ต่รงบริเวณหน่วย	 cytosine	

การเปลี�ยนแปลงขึ้องโปรต่ีนฮิสโต่น	 (post	 translational	histone	modifications)	การเปลี�ยนแปลงขึ้อง	

non-coding	RNA	และโครมาต่ิน	(chromatin)(1-2)	ถอ้เป็นการศ่กษาที�รวมวิทยาศาสต่ร์หลายแขึ้นงไว้ดิ์้วยกัน

และถ้อเป็นการศ่กษาที�มีความเกี�ยวเน้�องกับวิทยาศาสต่ร์แห่งการเปลี�ยนแปลง	 (science	 of	 change)	

โดิ์ยแท้จริง(2)	 โดิ์ยเริ�มมีการศ่กษาเกี�ยวกับภิาวะเหน้อพันธุศาสต่ร์ในชุ่วงปี	 ค.ศ.	 1950	 และในปี	 ค.ศ.	 2000	

การศ่กษามีความแพร่หลายอย่างมาก	มีการศก่ษามากกว่า	2,400	เร้�องในชุ่วงปี	ค.ศ.	2015(3)	แต่่การศ่กษา

ทางเกี�ยวกับการเปลี�ยนแปลงเหน้อพันธุศาสต่ร์ในทางนิต่ิเวชุศาสต่ร์นั�น	 เริ�มต่้นขึ้่�นในชุ่วงปี	 ค.ศ.	 2013	 และ

แพร่หลายในชุ่วงปี	ค.ศ.	2015	จนถ่ง	ค.ศ.	2016	ซึ่่�งโดิ์ยมากจะเป็นการศ่กษาโดิ์ยมีหัวข้ึ้อหลักค้อการต่รวจหา

ชุนิดิ์ขึ้องเน้�อเย้�อต่่าง	ๆ	จากร่องรอยทางชุีววิทยาขึ้องมนุษย์	 (human	biological	 trace)	การประเมินอายุ

ขึ้องเจ้าขึ้องวัต่ถุพยาน	 และการแยกระบุบุคคลระหว่างค่่แฝ่ดิ์แท้	 (monozygotic	 twins)(1)	 และในปัจจุบัน

การศ่กษาต่่าง	 ๆ	 มีความหลากหลายมากขึ้่�น	 มุ่งเน้นการต่รวจวัต่ถุพยาน	 การประเมินอายุวัต่ถุพยานและ
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เจ้าขึ้องวัต่ถุพยาน	 รวมถ่งการระบุอัต่ลักษณ์บุคคล	 และเทคโนโลยีดิ์้านการต่รวจในหลากหลายร่ปแบบ

เพ้�อท้าทายขึ้ีดิ์จำากัดิ์ขึ้องวัต่ถุพยานในทางนิติ่เวชุศาสต่ร์(4-8)

ช่ววิทำยาพ้�นฐิานของ epigenetics
	 Epigenetics	 เป็นการเปลี�ยนแปลงทางพันธุกรรมที�มีลักษณะส่งต่่อจากรุ่นส่่รุ่น	 (heritable)(1,	 3)		

กลไกขึ้อง	 epigenetics	 จะส่งผ่ลต่่อการเปลี�ยนแปลงต่่างขึ้องสิ�งมีชุีวิต่	 โดิ์ยไม่ก่อให้เกิดิ์ความเปลี�ยนแปลง

ขึ้องสายพันธุกรรมตั่�งต่้น(9)	 แต่่การเปลี�ยนแปลงที�เกิดิ์ขึ้่�นก็ยังคงเป็นผ่ลต่่อเน้�องจากสภิาพแวดิ์ล้อม	 (dual	

nature)(3)	 ร่วมกับต่้องอาศัยกลไกการเปลี�ยนแปลงอ้�นในสายพันธุกรรมร่วมดิ์้วยจ่งจะส่งผ่ลต่่อการแสดิ์งออก

ขึ้องยนีส์(2)		โดิ์ยในการควบคมุภิาวะเหนอ้พนัธศุาสต่ร	์(epigenetic	regulation)	มีการอาศยักลไกหลายอยา่ง

รว่มกนั	อาทเิชุน่	DNA	methylation	การเปลี�ยนแปลงขึ้องโปรต่นีฮสิโต่น	(posttranslational	modification,	

PTM)	 การแลกเปลี�ยนระหว่าง	 canonical	 histone	 กับ	 histone	 variants	 การปรับปรุงโครงสร้างขึ้อง

โครมาต่ิน	และการสรรหา	non	coding	RNA(10)

 ก. DNA methylation

	 เป็นการเปลี�ยนแปลงทางเคมขีึ้อง	deoxycytidine	บรเิวณฐานขึ้องสายพนัธกุรรม	โดิ์ยเฉพาะต่ำาแหนง่

ขึ้องเบส	cytosine	และ	guanine(9)	โดิ์ยจะเป็นการเต่ิมหม่่	methyl	และ	dimethyl		ซึ่่�งมักจะเกิดิ์การเต่ิม

หม่่	methyl	บริเวณคาร์บอนต่ัวที�	5	ในโครงสร้างวงแหวนขึ้องโมเลกุล	cytosine	ต่ามหลังดิ์้วยหม่่	guanine	

รวมเรียกว่า	 CpG	dinucleotide	 	 โดิ์ยร้อยละ	 70	 ขึ้องขึ้้อม่ลสารพันธุกรรมขึ้องสัต่ว์เลี�ยงล่กด้ิ์วยนมจะเกิดิ์

กระบวนการ	methylation	 และการเปลี�ยนแปลงดิ์ังกล่าวที�เกิดิ์ข่ึ้�นนิยมนำามาใชุ้ในการศ่กษาวิจัยขึ้องภิาวะ

เหนอ้พันธุศาสต่ร์(10)

 ข. โครมีาติน (chromatin)

	 การศ่กษาเพียงการเติ่มหม่่	methyl	หร้อ	dimethyl	ขึ้องค่่เบส	cytosine	และ	guanine	เพียงอย่าง

เดีิ์ยวนั�นอาจไม่ครอบคลุมต่่อการอธิบายการเปลี�ยนแปลงทั�งหมดิ์ในภิาวะเหน้อพันธุศาสต่ร์	 จำาเป็นต่้องมี

การศ่กษาในภิาพรวมที�ใหญ่ขึ้่�นค้อโปรตี่นโครมาติ่น	 โครงสร้างขึ้องโครมาติ่นเป็นโครงสร้างที�มีความซัึ่บซ้ึ่อน	

องค์ประกอบขึ้องโครมาต่ินมีส่วนในการควบคุมการทำางานขึ้องยีนส์	 โครงสร้างที�ซึ่ับซึ่้อนประกอบดิ์้วยองค์

ประกอบหลัก	 2	 ส่วน	 ค้อ	 บริเวณdouble-helical	 DNA	 linker	 ที�มีความยาวประมาณ	 90	 ค่่เบส	 และ	

บริเวณที�มี	 double-helical	 DNA	 ความยาวประมาณ	 147	 ค่่เบสพันรอบโปรตี่นฮิสโต่น	 ซึ่่�งรวมเรียกว่า

นิวคลีโอโซึ่ม	 (nucleosome)	 โดิ์ยโครงสร้างดัิ์งกล่าวมีบทบาทสำาคัญต่่อการควบคุมภิาวะเหน้อพันธุศาสต่ร์

ขึ้องยีนส์	 (epigenetic	 control)	 อาศัยการเปลี�ยนแปลงรหัส	 (posttranslational	modification)	 ผ่่าน

กระบวนการ	methylation,	 acetylation,	 phosphorylation,	 citrullination	 และ	 ubiquitination	

โดิ์ยการทำางานประสานร่วมกันขึ้องโครงสร้างที�ซึ่ับซึ่้อนภิายในโครมาต่ินที�ดีิ์จะส่งผ่ลให้เกิดิ์การประมวลผ่ล

ขึ้องการแสดิ์งออกขึ้องยีนส์ที�มีประสิทธิภิาพ(9-10)

	 กระบวนการ	acetylation	เป็นกระบวนการที�มกีารศก่ษากนัอยา่งแพรห่ลายในการดิ์ก่ารเปลี�ยนแปลง

ขึ้องโปรตี่นฮิสโต่น	โดิ์ยวัดิ์ระดัิ์บการทำางานขึ้องเอนไซึ่ม	์2	ชุนิดิ์	คอ้	acetyltransferases	(HATs)	และ	histone	
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deacetylases	 (HDACs)	 กระบวนการดัิ์งกล่าวมีความเกี�ยวข้ึ้องกับการเปิดิ์โปรต่ีนฮิสโต่นและการกระตุ่้น

ให้เกิดิ์การ	transcription	ส่วนกระบวนการ	histone	methylation	ถอ้เป็นกลไกที�มีร่ปแบบที�ซัึ่บซ้ึ่อนและ

การคาดิ์คะเนผ่ลที�ไม่แน่นอน	 การเกิดิ์	methylation	 ขึ้องฮิสโต่น	 H	3K4	 และ	 H3K36	 มักเพิ�มข่ึ้�นและมี

ความเกี�ยวขึ้้องกับกระบวนการ	transcription(10)

	 อย่างไรก็ต่ามการศ่กษาด้ิ์านการเปลี�ยนแปลงขึ้องโปรต่ีนฮิสโต่นยังมีข้ึ้อจำากัดิ์อย่่มาก	 เน้�องจาก

โครงสร้างที�ซึ่ับซึ่้อนและหม่่โครงสร้างโมเลกุลที�มีความหลากหลาย	 และขึ้้อม่ลที�ไดิ์้จากการศ่กษาที�ยังใหม่

และไม่ครอบคลุม

 ค. อาร์เอ็นเอ (RNA)

	 ในกระบวนการแสดิ์งออกขึ้องยีนส์ที�มีคุณภิาพ	 การควบคุมเวลาในการแสดิ์งออกที�เหมาะสมถ้อ

เป็นปัจจัยหน่�งที�สำาคัญต่่อการควบคุมการทำางานขึ้องร่างกายให้อย่่ในภิาวะธำารงดิ์ุล	 (homeostasis)	 RNA	

เป็นโครงสร้างที�มีหน้าที�ควบคุมการเปลี�ยนแปลงขึ้องสายพันธุกรรม	โดิ์ยเฉพาะที�เป็นผ่ลกระทบมาจากสภิาพ

แวดิ์ล้อม	 จ่งมีส่วนในการควบคุมการเกิดิ์	methylation	 ขึ้องสายพันธุกรรมและการเปลี�ยนแปลงที�เกิดิ์ขึ้่�น

ขึ้องโปรต่ีนโครมาต่ิน(9)

เทำคนิคทำ่�นิยมีใช�ในการตรวจั
	 เทคโนโลยีในการต่รวจส่งผ่ลโดิ์ยต่รงต่่อความก้าวหน้าด้ิ์านการศ่กษาภิาวะเหน้อพันธุศาสต่ร์	 โดิ์ย

เทคโนโลยีที�มีความเกี�ยวข้ึ้อง	 (Epi-Tech)	 นั�นมีความหลากหลายและอาศัยความเชุี�ยวชุาญอย่างมาก	 เชุ่น	

การวิเคราะห์ลำาดิ์ับเบสทั�งเกลียวพันธุกรรม	 (genome-wide	 sequencing)	 การสร้างแอนต่ิบอดิ์ี�

ประสิทธิภิาพส่ง	 (high-quality	 antibody)	 การต่รวจการทำางานขึ้องโครมาต่ิน	 (functional	 chromatin	

assay)	และการจัดิ์การขึ้้อม่ลชุีวภิาพ	(bioinformatics)(10)

	 ในงานทางดิ์้านนิต่ิเวชุศาสต่ร์	นิยมศ่กษากลไกการเกิดิ์	DNA	methylation	เป็นหลัก	วัต่ถุประสงค์

ขึ้องชุ่วงแรกมุ่งเน้นเกี�ยวกับการค้นหาต่ำาแหน่ง	 CpG	 ที�มีความเกี�ยวขึ้้องและมีประโยชุน์ที�สามารถนำามาใชุ้

กับงานนิต่ิเวชุเป็นหลัก	จะมีการต่รวจเพ้�อค้นหาต่ำาแหน่ง	CpG	ที�ส่งผ่ลต่่ออายุหร้อชุนิดิ์ขึ้องเน้�อเย้�อเป็นหลัก	

ดิ์ังนั�นจ่งต่้องอาศัยการต่รวจที�เน้นปริมาณและครอบคลุม	 เทคนิคที�นิยมใชุ้จ่งเป็นการต่รวจวิเคราะห์	 CpG	

ไดิ์้หลายต่ำาแหน่งในเวลาเดิ์ียวกัน	 โดิ์ย	microarrays	 เป็นเทคนิคที�ถ้อเป็นมาต่รฐานในปัจจุบัน	 เน้�องจาก

ความสามารถในการต่รวจที�ครอบคลุม	แม่นยำา	ต่รวจไดิ์้หลายต่ัวอย่างภิายในระยะเวลาและราคาที�เหมาะสม	

อย่างไรก็ต่ามเม้�อไดิ์้ผ่ลการวิเคราะห์ขึ้้อม่ลที�มีปริมาณมาก	 การหาเคร้�องม้อวิเคราะห์ขึ้้อม่ลดิ์ังกล่าวที�

เหมาะสมก็เป็นอีกปัจจัยหน่�งที�ต่้องคำานง่ถ่งในการศ่กษาวิจัย	การเล้อกเคร้�องม้อวิเคราะห์ขึ้้อม่ลนั�นต่้องคำาน่ง

ถ่งหัวขึ้้อที�สนใจจะศ่กษาเป็นหลัก	 ต่ัวอย่างเชุ่นในการศ่กษาเร้�องการประมาณอายุจากเคร้�องหมาย	 DNA	

methylation	 จะนิยมใชุ้	 โมเดิ์ลการถดิ์ถอย	 (regression	model)	 เป็นหลัก	 แต่่จะใชุ้ร่ปแบบย่อยใดิ์นั�น	

อาจต้่องพิจารณาขึ้องการกระจายขึ้องขึ้้อม่ลเพ้�อประกอบการต่ัดิ์สินใจ	 ในปัจจุบันมีการพยายามนำาวิธี

วิเคราะห์ขึ้้อม่ลโดิ์ยใชุ้	 neural	 artificial	 network	 เขึ้้ามาประยุกต่์ใชุ้มากขึ้่�น	 แต่่ผ่ลสรุปก็ยังคงไม่ชัุดิ์เจน	

ซึ่่�งต่้องอาศัยการศ่กษาเพิ�มเต่ิมในอนาคต่(1)	
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	 มีวิธีการมากมายที�สามารถนำามาใชุ้ในการวิเคราะห์	DNA	methylation	ในต่ำาแหน่งที�สนใจ	โดิ์ยจะ

เป็นหลักการวิเคราะห์บริเวณต่ำาแหน่ง	 CpG	 โดิ์ยมีการเต่ิมโซึ่เดิ์ียมไบซึ่ัลไฟื้ต่์เพ้�อทำากระบวนการ	 bisulfite	

conversion	เปลี�ยนบริเวณขึ้องเบส	cytosine	ที�ไม่มีการเต่ิมหม่่	methyl	ให้กลายเป็น	uracil	หร้อ	thymine	

และ	methylated	cytosine	จะไม่เกิดิ์การเปลี�ยนแปลง	หลังจากนั�นจะต่้องเขึ้้าส่่การอ่านลำาดิ์ับเบส	โดิ์ยอาจ

มีการกำาหนดิ์ให้	C	แทนต่ำาแหน่งที�มีการเติ่มหม่่	methyl	และ	T	เป็นบริเวณที�ไม่มีการเต่ิมเกิดิ์ข่ึ้�น	หลังจากนั�น

จะมีการต่รวจวิเคราะห์ลำาดิ์ับพันธุกรรม	ตั่วอย่างเชุ่น

	 ก.	 การใชุ้เอนไซึ่ม์ต่ัดิ์จำาเพาะบริเวณที�เกิดิ์	methylation	 [methylation-sensitive	 restriction	

enzyme	(MSRE)-based	fragment	analysis]	

	 เป็นวิธีที�รวดิ์เร็วและมีความน่าเชุ้�อถ้อ	 สามารถวิเคราะห์ไดิ์้หลายต่ำาแหน่งพร้อมกัน	 โดิ์ยจะมีการใชุ้

เอนไซึ่ม์ที�ถ่กออกแบบมาจำาเพาะต่่อต่ำาแหน่งที�ต้่องการต่ัดิ์	หลังจากนั�นจะมีการใชุ้เทคนิค	multiplex	PCR	ใน

การเพิ�มปริมาณดิ์ีเอ็นเอ	 และใชุ้เทคนิค	 capillary	 electrophoresis	 (CE)	 ในการวิเคราะห์ผ่ลผ่ลิต่ชุิ�นส่วน

สารพันธุกรรม	 ซ่ึ่�งวิธีนี�สามารถต่รวจได้ิ์ถ่ง	 15	 CpG	 ในเวลาเดีิ์ยวกัน	 และใชุ้ปริมาณแม่แบบดิ์ีเอ็นเอเพียง	

250	พิโคกรัมเท่านั�น(1)

	 ขึ้.	การต่รวจที�ละค่่เบส	[single-based	extension	(SBE)	system]	

	 มีการประยุกต์่นำาเทคนิคในการต่รวจสนิป	 (SNP)	 อย่างเทคโนโลยี	 SNaPshot®	 มาประยุกต์่

ใชุ้ในการต่รวจ	CpG	ซึ่่�งวิธีดัิ์งกล่าวอาจรวมเรียกว่า	bisulfite	methylation-sensitive	single-nucleotide	

primer	extension	(Ms-SNuPE)	แต่ย่ังมีขึ้้อจัดิ์ที�ต่รวจไดิ์้ประมาณ	10	ต่ำาแหน่งCpG	เท่านั�น	โดิ์ยมีรายงาน

ปริมาณดิ์ีเอ็นเอน้อยที�สุดิ์ที�ใชุ้ในการศก่ษาคอ้	4	นาโนกรัม(1,	8)

	 ค.	Bisulfite	Sanger	sequencing	

	 มักใชุ้ในการต่รวจแบบหลายต่ำาแหน่ง	 (multiplex	 epigenetic	 assay)	 เป็นวิธีที�เหมาะสำาหรับ

การวิเคราะห์สายพันธุกรรมที�มีลำาดิ์ับค่่เบสยาว	 โดิ์ยวิธีดิ์ังกล่าวนิยมใชุ้ในการต่รวจสอบขึ้้อมล่ขึ้อง	CpG	ที�ไดิ์้

มาจากการต่รวจดิ์ว้ย	microarrays	วธินีี�ยงัมปีระโยชุนใ์นการใหข้ึ้อ้มล่ขึ้องบรเิวณขึ้า้งเคยีง	CpG	ที�ทำาการต่รวจ

วิเคราะห์	แต่่อย่างไรก็ต่ามวิธีนี�ยังคงมีขึ้้อจำากัดิ์เร้�องขึ้องการให้เพียงข้ึ้อม่ลเชิุงคุณภิาพและเร้�องขึ้องระยะเวลา

ที�ใชุ้ในการต่รวจที�ยาวนาน(1)

	 ง.	Bisulfite	pyrosequencing	

	 เป็นวิธีที�นิยมใชุ้มากที�สุดิ์	 เน้�องจากเป็นวิธีที�ง่าย	 สะดิ์วก	 ให้ข้ึ้อม่ลขึ้องต่ำาแหน่ง	 CpG	 ที�ละเอียดิ์	

ครอบคลุมถ่งข้ึ้อม่ลด้ิ์านปริมาณ	 รวมถ่งมีเป็นวิธีที�มีความไวส่ง	 แต่่เน้�องจากการต่รวจวิธีนี�เป็นการต่รวจแบบ

ต่ำาแหน่งเดิ์ียว	 จ่งอาจมีขึ้้อจำากัดิ์เร้�องปริมาณต่ัวอย่างที�ใชุ้ในการต่รวจ	 เพราะอาจเกิดิ์การวิเคราะห์หลายครั�ง

หลาย	CpG	ซึ่่�งถ้อเป็นขึ้้อจำากัดิ์สำาคัญขึ้องตั่วอย่างในทางนิต่ิเวชุ	 โดิ์ยเฉพาะวัต่ถุพยานที�เก็บไดิ์้จากที�เกิดิ์เหตุ่	

ผ่่้เสียหาย	ผ่่้ต่าย	หร้อผ่่้กระทำา	ซึ่่�งมักจะมีปริมาณที�จำากัดิ์นั�นเอง

	 จ.	Quantitative	qPCR-based	analysis	

	 การต่รวจแบบ	real-time	PCR	เป็นวิธีวิเคราะห์พ้�นฐานที�ใชุ้ทั�วไปในงานดิ์้านนิต่ิเวชุศาสต่ร์	เป็นวิธี

ที�ให้ขึ้้อม่ลเชุิงปริมาณได้ิ์เป็นอย่างดีิ์	 แต่่อาจจะต้่องมีการปรับเปลี�ยนรายละเอียดิ์ปลีกย่อยขึ้องเทคนิค
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ให้เหมาะสมกับการต่รวจทาง	epigenetic	ต่่อไป(1)

	 ฉ.	NGS	หร้อ	massively	parallel	sequencing	

	 เป็นเทคโนโลยีการต่รวจลำาดิ์ับสารพันธุกรรมรุ่นที�สอง	 มีประโยชุน์ในการต่รวจลำาดิ์ับสารพันธุกรรม

สายสั�น(11)	แต่ม่ีประโยชุน์อย่างมากในการต่รวจทาง	epigenetic	เน้�องจากความสามารถในการอ่านข้ึ้อม่ลเชิุง

ปริมาณ	(read	counts)	ครอบคลุมข้ึ้อม่ล	(high	read	depth)	และสามารถต่รวจหลายต่ำาแหน่งไดิ์้ในเวลา

เดิ์ียวกัน	1	แต่่เน้�องจากขึ้้อมล่จากการวิเคราะห์จำานวนมหาศาล	อาจจะต่้องอาศัยการวิเคราะห์ขึ้้อมล่ทางชุีว

สารสนเทศศาสต่ร์ที�มีความซัึ่บซ้ึ่อนส่ง	 ร่วมกับค่าใชุ้จ่ายในการต่รวจที�ส่ง	 ส่งผ่ลให้วิธีนี�ยังคงมีขึ้้อเสียและข้ึ้อ

จำากัดิ์ในบางห้องปฏิิบัต่ิการ(1)

	 ชุ.	Mass	Spectrometry	(EpiTYPER	technology)(12)

	 เป็นวิธีที�เหมาะสมสำาหรับการต่รวจเพียงต่ำาแหน่งเดีิ์ยวและมีประสิทธิภิาพส่ง	 (high	 throughput	

technology)	และอาจต่รวจ	CpG	ในลักษณะที�เป็นกลุ่ม	cluster	กล่าวค้อต่ำาแหน่ง	CpG	ที�อย่่ใกล้กันมาก	

อาจมีโอกาสที�จะต่รวจพบในสาย	DNA	fragment	เดิ์ียวกัน	ส่งผ่ลให้ความละเอียดิ์ขึ้องการต่รวจลดิ์ลง(1)

ผ่ลกระทบขึ้อง	bisulfite	conversion

	 Bisulfite	 conversion	 เป็นขึ้ั�นต่อนที�มีความสำาคัญอย่างมากในการต่รวจหา	 DNA	methylation	

แต่่เน้�องจากวธีิดิ์งักลา่วเปน็วธิทีี�ใชุส้ารเคมใีนการทำาปฏิกิริยิา	จ่งทำาใหส้ายพนัธกุรรมบางสว่นเกดิิ์ความเสยีหาย	

ส่งผ่ลให้ปริมาณต่ัวอย่างลดิ์ลงและมีลักษณะที�แต่กหักมากขึ้่�น	(fragmentation)(1)

การประย์กต์ใช� epigenetic ในงานนิติเวชศาสตร์
	 เริ�มต่ั�งแต่่ปี	 ค.ศ.	 2013	 เริ�มมีการนำาองค์ความร่้ดิ์้าน	 epigenetic	 เข้ึ้ามาประยุกต่์ใชุ้ในทางนิต่ิเวชุ

มากขึ้่�น	 โดิ์ยเฉพาะในเร้�องขึ้องการต่รวจแยกชุนิดิ์ขึ้องเซึ่ลล์หร้อเน้�อเย้�อจากตั่วอย่าง	 การต่รวจประเมินอายุ

เจ้าขึ้องต่ัวอย่าง	 หร้อการต่รวจแยกแฝ่ดิ์แท้	 (monozygotic	 twins)	 เป็นต่้น(1,	 5-8)	 โดิ์ยในชุ่วงแรกจะมีการ

มุ่งเน้นทางดิ์้านการต่รวจหาต่ำาแหน่ง	CpG	บนยีนส์ที�มีความเกี�ยวขึ้้องและวิเคราะห์หาชุดุิ์ต่ำาแหน่ง	CpG	ที�มี

ความเหมาะสมเป็นหลัก	 ต่่อมาก็มีการนำามาประยุกต์่ใชุ้ในการต่อบคำาถามอ้�นมากข่ึ้�น	 เชุ่น	 การประเมินเพศ	

BMI	 การวิเคราะห์พฤติ่กรรมการส่บบุหรี�	 การวิเคราะห์เร้�องการใชุ้ยาและสารต่่าง	 ๆ(4)	 หร้อการต่รวจหา

การเปลี�ยนแปลงโดิ์ยรวมทาง	epigenetic	ขึ้องกลุ่มคนอายุน้อย(12)	เป็นต่้น

 ก. การตรวจัแยกชนิดของเน้�อเย้�อหิร้อเซลีลี์

	 เป็นรป่แบบการศ่กษาที�แพรห่ลายอย่างมากและมีประโยชุน์ต่อ่การต่รวจตั่วอย่างที�ไมท่ราบแหล่งที�มา

หร้อชุนิดิ์ชุัดิ์เจน	 โดิ์ยเฉพาะต่ัวอย่างวัต่ถุพยานที�เก็บไดิ์้จากที�เกิดิ์เหตุ่	 ซึ่่�งการให้ขึ้้อม่ลเกี�ยวกับชุนิดิ์ขึ้องเซึ่ลล์

หรอ้เน้�อเย้�อจากวตั่ถพุยานดิ์งักลา่วถอ้เปน็ขึ้อ้มล่พ้�นฐานในการต่รวจวเิคราะหต์่วัอยา่ง	เพ้�อใชุ้ในการประกอบ

การระบุวัต่ถุพยาน	 เจ้าขึ้องวัต่ถุพยาน	 หร้อร่ปการณ์ที�เกิดิ์ข่ึ้�นในที�เกิดิ์เหตุ่	 โดิ์ยการศ่กษาแรกเริ�มต้่นในปี	

ค.ศ.	2011	จนเริ�มมีการพัฒนาชุุดิ์ต่รวจ	CpG	ในการระบุชุนิดิ์เน้�อเย้�อหร้อเซึ่ลล์ในปี	ค.ศ.	2016	โดิ์ยมีการใชุ้

เทคนิคที�หลากหลาย	รายงานต่ำาแหน่งที�เหมาะสมกับเน้�อเย้�อหร้อเซึ่ลล์แต่่ละชุนิดิ์	ในปัจจุบันมีการศ่กษาวิจัย

แยกชุนิดิ์ขึ้อง	เล้อดิ์	นำ�าลาย	เซึ่ลล์เย้�อบุกระพุ้งแก้ม	นำ�าอสุจิ	สารคัดิ์หลั�งจากชุ่องคลอดิ์	เล้อดิ์จากประจำาเดิ์้อน	
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สมอง	กล้ามเน้�อ	และกระดิ์่ก(1,5,8) 

	 Cell	type-specific	DNA	methylation	effects

	 ในการต่รวจวิเคราะห์หาชุนิดิ์ขึ้องเน้�อเย้�อหร้อเซึ่ลล์นั�นอาศัยหลักการขึ้องการอ่านค่า	methylation	

โดิ์ยรวมจากการวเิคราะห	์ดิ์งันั�นในต่วัอยา่งวตั่ถพุยานที�อาจมกีารผ่สมกนัขึ้องเซึ่ลล์หรอ้เน้�อเย้�อหลายชุนดิิ์	อาจ

จะต่้องมีความระมัดิ์ระวังในเร้�องขึ้องการแปลผ่ล	เพราะลักษณะขึ้อง	methylation	ที�ไดิ์้จากการวิเคราะห์จะ

อย่่ในร่ปแบบขึ้องสเปกต่รัม	โดิ์ยเป็นชุ่วงขึ้อง	non-methylation	ไปจนถง่การมี	methylation	โดิ์ยสมบร่ณ์	

อีกทั�งเน้�อเย้�อในบริเวณที�ต่่างกันในร่างกาย	จะประกอบดิ์้วยเซึ่ลล์หลากหลายชุนิดิ์มาอย่่ร่วมกัน	ซึ่่�งแต่่ละชุนิดิ์

ขึ้องเซึ่ลล์อาจมีการเกิดิ์	methylation	 ที�ต่่างกันได้ิ์	 เพราะฉะนั�นการต่รวจวัต่ถุพยานที�ไม่ทราบแหล่งกำาเนิดิ์	

ประกอบด้ิ์วยเซึ่ลล์หลายชุนิดิ์ผ่สมกัน	 อาจส่งผ่ลถ่งการอ่านค่า	methylation	 ที�จะเกิดิ์ขึ้่�นซ่ึ่�งจะรบกวนการ

แปลผ่ลไดิ์้	(1)	

 ข. การประเมีินอาย์ 

	 การศ่กษาในหัวขึ้้อนี�มุ้งเน้นด้ิ์านการหาอายุขึ้องเจ้าขึ้องวัต่ถุพยาน	 เพ้�อสนับสนุนงานดิ์้านการส้บค้น

การสบ้สวนสอบสวนขึ้องพนกังานสอบสวน	เพ้�อนำาไปส่ก่ารจบักุมและดิ์ำาเนนิคดิ์กัีบผ่่ก้ระทำาความผ่ดิิ์	การต่รวจ

ประเมินอายุขึ้องเจ้าขึ้องวัต่ถุพยานจากที�เกิดิ์เหตุ่	 จะให้ข้ึ้อม่ลสำาคัญขึ้องผ่่้เสียหายและผ่่้กระทำาผ่ิดิ์	 จำากัดิ์

ชุว่งอายุขึ้องบุคคลที�มคีวามเกี�ยวขึ้อ้ง	ซึ่่�งเปน็ขึ้อ้มล่ที�เปน็ประโยชุน์ในดิ์า้นการสบ้ค้นและจับกมุ	เปน็หวัข้ึ้อการ

ศก่ษาที�มคีวามนยิมมากในชุว่งป	ีค.ศ.	2016	โดิ์ยการศก่ษาดิ์งักลา่วอาศยัหลกัขึ้องการเปลี�ยนแปลงในรา่งกาย

ที�สัมพันธ์กับอายุที�เปลี�ยนแปลงไป	 	 มีการศ่กษาในตั่วอย่างเน้�อเย้�อหลากหลายชุนิดิ์และมีการสรุปผ่ลถ่ง

ความแต่กต่า่งกันขึ้องการเกิดิ์	methylation	ต่ามอายุ	(age-dependent	methylation	effects)	ขึ้องเน้�อเย้�อ

ในแต่่ละต่ำาแหน่ง(1)	 โดิ์ยยีนส์ที�มีความเกี�ยวขึ้้องกับการประเมินอายุมากที�สุดิ์ค้อ	 ELOVL2	 6	 และ	 KCNAB3	

ในกลุ่มคนอายุน้อย(12)

 ค. การแยกแฝั่ดแทำ�

	 การต่รวจทางนติ่พินัธศุาสต่ร์นั�นมข้ีึ้อจำากดัิ์อย่างมากในการต่รวจแยกระหว่างแฝ่ดิ์แท้	 (monozygotic	

twins)	 ดิ์ังนั�นจ่งมีการคิดิ์ค้นและพัฒนาวิธีในการชุ่วยแยกบุคคลระหว่างค่่แฝ่ดิ์แท้มาอย่างต่่อเน้�อง	 มีการนำา

การต่รวจความแต่กต่่างขึ้อง	SNPs	โดิ์ยดิ์ก่ารกลายพันธุ์	 (individual-specific	somatic	mutation)	แต่่วิธี

ดิ์ังกล่าวมีค่าใชุ้จ่ายที�ส่งและอาจไม่พบการกลายพันธุ์ในลักษณะดิ์ังกล่าวในค่่แฝ่ดิ์แท้ที�ไดิ์้นับการต่รวจไดิ์้	 1	

โดิ์ยการศ่กษาปัจจุบันถ่งความแต่กต่่างขึ้อง	 epigenetic	 ในค่่แฝ่ดิ์แท้	 พบว่าในบางต่ำาแหน่งขึ้อง	 CpG	 มี

ความแต่กต่า่งกนัเลก็นอ้ยในแต่ล่ะคน	แต่่ขึ้อ้จำากดัิ์ในเร้�องขึ้องต่ำาแหนง่	CpG	ที�เหมาะสมกค็งเปน็ปญัหาที�ต่อ้ง

ศ่กษาเพิ�มเต่ิมต่่อไป(7)

ข�อจัำากัดแลีะข�อควรระวังในการนำา epigenetic มีาประย์กต์ใช�ในงานนิติเวช
	 การต่รวจหร้อขึ้้อม่ลความร่้	การศก่ษาที�มีอย่่จำากัดิ์ขึ้อง	forensic	epigenetic	เป็นเหตุ่ปัจจัยสำาคัญ

ที�จะต่้องเพิ�มความระมัดิ์ระวังในการแปลผ่ลและการนำาเอาไปใชุ้	เน้�องจากการต่รวจทางนิต่ิเวชุศาสต่ร์	มีส่วน

เกี�ยวขึ้้องอย่างมากในกระบวนการยุต่ิธรรม	การตั่ดิ์สินโทษผ่่้กระทำาความผ่ิดิ์	การส้บสวนการคลี�คลายคดิ์ีขึ้อง
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พนักงานส้บสวน	 การนำาขึ้้อม่ลที�ยังอย่่ในระหว่างการศ่กษาค้นคว้า	 ขึ้้อม่ลที�มีความคลุมเคร้อ	 จ่งจะต่้องมี

การต่ัดิ์สินใจโดิ์ยการใชุ้วิจารณญาณที�รอบคอบประกอบดิ์้วยทุกครั�ง

แนวโน�มีในอนาคต
	 Forensic	 genetic	 เป็นเทคโนโลยีใหม่ที�กำาลังมีการพัฒนาอย่างรวดิ์เร็ว	 การศ่กษาที�มากขึ้่�นมี

แนวโน้มที�จะให้คำาต่อบกับคำาถามที�ยังคงค้างคาในอดิ์ีต่	 รวมถ่งให้ขึ้้อม่ลเกี�ยวกับตั่วอย่างวัต่ถุพยาน	 ผ่่ก้ระทำา	

และผ่่ถ้ก่กระทำาไดิ์ม้ากขึ้่�น	แนวโนม้ขึ้องการศ่กษาวจิยัจะเนน้ดิ์า้นพฒันาชุดุิ์ต่รวจ	การขึ้า้มขึ้ดีิ์จำากดัิ์ขึ้องต่วัอยา่ง	

การค้นหาต่ำาแหน่ง	 CpG	 ที�เหมาะสม	 โดิ์ยอาศัยการต่รวจที�คุ้มค่ากับเวลาและค่าใชุ้จ่าย	 และมีบรรทัดิ์ฐาน

สำาคัญดิ์้านความแม่นยำาและถ่กต่้อง
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