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Rheumatologic Manifestations of Thyroid Disease 

 
 

อังครัตน  ศภุชัยศิริกุล* 
อรรจนี  มหรรฆานุเคราะห** 

รัตนวดี  ณ นคร*** 
 
 ความผิดปกติของการทํางานของตอมไทรอยด บางครั้งอาจกอใหเกิดอาการทางกลามเนื้อ
และขอ  ที่มีอาการเลียนแบบกลุมโรคทางรูมาติสซั่ม นอกจากนี้โรคทางไทรอยดอาจพบไดเพ่ิมขึ้นใน
กลุมโรคทางออโตอิมมูน เชน โรค systemic lupus erythromatosus  โรค rheumatoid arthitris โรค 
systemic sclerosis โรค mix connective tissue disease โรค polymyosits  และ โรค Sjogren  
เปนตน ในสวนยาที่รักษาทางโรคไทรอยดอาจกออาการทางโรคกลามเนื้อและขอได และยาที่รักษา
โรคทางรูมาติสซั่มอาจมีผลตอการทํางานของตอมไทรอยดไดเชนกัน ดังนั้นอาการทางกลามเนื้อและ
ขอบางอยางอาจตองตระหนักวามีภาวะผิดปกติของตอมไทรอยดรวมดวย (ตารางที่ 1) 
 

ตารางที่ 1.  อาการแสดงทางกลามเนื้อและขอในภาวะ hyperthyroidism และ hypothyroidism 
(ดัดแปลงจาก Jacobs-kosmin and De horatius)1 
 

Manifestation Hyperthyroidism Hypothyroidism 
Neuromuscular Myopathy 

Myasthenia gravis 
Thyrotoxic Periodic Paralysis 

Myopathy 
Nerve entrapment syndromes 
 

Joint Arthralgia 
Periarthritis 

Myxedematous arthropathy 
Chondrocalcinosis(possible) 
Gout 

Bone Osteoporosis 
Fractures 
Acropachy 

Epiphyseal dysgenesis 
Fractures 

 

*พ.บ.  เฟลโลว  หนวยภูมิแพ อิมมูโนวิทยา และโรคขอ  ภาควิชาอายุรศาสตร  คณะแพทยศาสตร  
มหาวิทยาลัยขอนแกน  
**พ.บ.  ผูชวยศาสตราจารย  หนวยภูมิแพ อิมมูโนวิทยา และโรคขอ  ภาควชิาอายุรศาสตร  คณะ
แพทยศาสตร  มหาวิทยาลัยขอนแกน 
***พ.บ.  ศาสตราจารย  หนวยภูมิแพ อิมมูโนวิทยา และโรคขอ  ภาควชิาอายุรศาสตร  คณะ
แพทยศาสตร  มหาวิทยาลัยขอนแกน 



  

Hyperthyroidism2 

 1.  อาการทางกลามเนื้อที่พบใน hyperthyroidism ไดแก  
      1.1  Myopathy 
      1.2  Myasthenia gravis 
      1.3  Thyrotoxic Periodic Paralysis 

      Myopathy 
      ภาวะกลามเนื้อออนแรงถูกบันทึกเปนอาการนําครั้งแรกในผูปวย hyperthyroidism โดย 
Graves ในป ค.ศ.18353 และ von Basedow ป ค.ศ.18404 สวนใหญมักพบในกลุม Graves’ 
disease แตก็เกิดใน Hyperthyroidism สาเหตุอ่ืนได 
                 นอกจากนี้ยังมีรายงานของ Ramsey ในป ค.ศ. 19665 ในผูปวย hyperthyroidism 54 
คน พบวามีอาการกลามเนื้อออนแรงรอยละ 54 และตรวจรางกายพบวามีอาการกลามเนื้อออนแรง 
หรือกลามเนื้อลีบรอยละ 63 ซึ่งใกลเคียงกับรายงานอื่นๆ6-9 
                 สวนใหญอาการออนแรงเปนที่กลามเนื้อตนแขนตนขา ผูปวยจะมอีาการนั่งแลวลุกยาก 
หรือยกแขนเหนือศีรษะลําบาก รวมกับมีอาการปวดลาตามกลามเนื้อ แตอาจพบกลามเนื้อสวนปลาย
ออนแรงไดในระยะทายของโรค5 อาการกลามเนื้อออนแรงมักปรากฏหลังจากมีอาการอื่นๆ ของ 
Hyperthyroidism นํามากอนเชนภาวะใจสั่น เหง่ือออกงาย น้ําหนักลด5,10 ซึ่งความรุนแรงของอาการ
ออนแรงนั้นขึ้นกับระยะเวลาการเกิด hyperthyroidism มากกวาระดับคาความผิดปกติของฮอรโมน
ไทรอยดที่สูงในเลือด6,10 และอาการออนแรงจะเห็นเดนชัดในผูชายมากกวาผูหญิง10,11 
       ผูปวยอาจมาดวยอาการเสียงแหบ (dsyphonia) พูดไมชัด (dysarthria) และกลืน
ลําบาก (dysphagia) ซึ่งแสดงถึงการมีการออนแรงของกลามเนื้อบริเวณ bulbar และ esophago-
pharygeal ซึ่งพบไดไมบอย12-14 
       ผูปวยอาจมีอาการหอบเหนื่อย มีการรายงาน14-16 พบวาเกิดขึ้นเนื่องจากกลามเนื้อ
กะบังลมออนแรง  ซึ่งสามารถกลับสูปกติได   โดยมีการศึกษาของ Goswami และคณะ17 ในผูปวย
ไทรอยดเปนพิษในกลุม Graves ’disease จํานวน 20 คน พบวากลามเนื้อกะบังลมมีการเคลื่อนไหว
ดีขึ้น และการออนแรงลดลง หลังจากไดรับการรักษาจนผูปวยหายจากไทรอยดเปนพิษดวยยา Car-
bimazole  
                  ในการตรวจรางกายพบวาภาวะกลามเนื้อฝอ ไมไดสัมพันธกับความรุนแรงของการ
ออนแรงของกลามเนื้อ แตกลามเนื้อฝอมักพบในผูปวยที่มีอาการเปนเวลานาน และมักพบที่กลาม-
เนื้อของหัวไหล และเชิงกรานในสวนของกลามเนื้อสวนปลายมักออนแรงที่ขอมือและที่กลามเนื้อมือ 
ในผูปวยบางคนพบการพลิ้วไหวของกลามเนื้อ (muscle fasciculations) แตโดยทั่วไปจะถูกบดบัง
โดยอาการของการสั่นแบบ tremor ของมือและเทา ซึ่งเปนลักษณะสําคัญของโรค Hyperthyroidism 
ในการตรวจ deep tendon reflex อาจพบปกติ หรือตอบสนองไว โดยพบวามีลักษณะแบบ 
shortening of the relaxation phase18,19 ในกรณีที่มาดวยประวัติเสียงแหบ กลืนลําบาก และการ
สําลัก จะตรวจพบการออนแรงของกลามเนื้อในสวน bulbar กลาวคือ กลามเนื้อลําคอ ล้ิน หนา   



  

        Acute thyrotoxic myopathy อาการเกิดเร็ว ภายในไมกี่วันผูปวยจะมาดวยอาการ
เดนทาง bulbar และอาการออนแรงของกลามเนื้อทั่วไป โดยผูปวยจะมีภาวะ hyperthyroidism 
นํามากอน6 และมีอาการกลามเนื้อออนแรงคลายกับอาการของโรค Myastenia gravis เนื่องจากมี
อาการเดน ของ bulbar และตอบสนองกับยา Neostigmine ในผูปวยบางรายมีอาการปวดกลามเนื้อ
คอนขางมาก จนเกิดภาวะ rhabdomyolysis และไตวายได20 

        พยาธิกําเนิดที่ทําใหเกิดอาการของกลามเนื้อในผูปวย hyperthyroidism เกิดจาก
ปจจัยหลายอยางรวมกัน21 กลาวคือ การที่รางกายมีภาวะ hyperthyroidism มีผลทําใหการเผาผลาญ
พลังงานในกลามเนื้อผิดปกติไป ขาดความสมดุลของไนโตรเจนในรางกายไปทางลบ เพราะแมวาใน
ผูปวย hyperthyroidism จะมีการสรางโปรตีนที่เพ่ิมขึ้น แตจะนอยกวาการสลายกลามเนื้อ ทําใหผล
มวลรวมของกลามเนื้อลดลง  จากการศึกษาของ Lovejoy และคณะ22 พบวาถาผูที่รับประทาน
ไทรอยดฮอรโมนมากไป สามารถทําใหเกิดการไมสมดุลของไนโตรเจนในรางกายไปทางลบ เกิด
ความผิดปกติของกลามเนื้อเชนกัน นอกจากนี้ภาวะ hyperthyroidism มีผลตอการ transcription 
ของยีน ที่ควบคุมระดับแคลเซียมในการสังเคราะหโปรตีน และ myosin heavy chain ในกลามเนื้อ
23,24 

                   ในการศึกษาพบวาการใหยา β-adrenergic antagonist สามารถทําใหกลามเนื้อออน
แรงดีขึ้น23,25 ทั้งนี้เพราะสวน β-adrenergic ทําหนาที่กระตุนการทํางานของ cyclic adenosine 
monophosphate ในกลามเนื้อ ทําใหเกิดกลามเนื้อออนแรง ดังนั้นเมื่อมีการยับย้ังการทํางานของ β-
adrenergic ทําใหกลามเนื้อไมออนแรง 
                   กระบวนการเผาผลาญพลังงานในกลามเนื้อที่ผิดปกติของผูปวยไทรอยดเปนพิษ 
อาศัยหลายกลไกรวมกัน6,10,26ไดแก กลไก glycogenolysis เปนการเปลี่ยนแปลงไกลโคเจนเปน
น้ําตาลเพื่อใหพลังงานตอกลามเนื้อ ดังนั้นผลตัดชิ้นเนื้อพบมีไกลโคเจนลดลงในชั้นกลามเนื้อ   การ 
oxidation ของ mitochondria เพ่ิมขึ้น ทําใหมกีารผลิตความรอนในกลามเนื้อมากขึ้น  นอกจากนี้พบ
กระบวนการ Lipid oxidation, protein catabolism และ purine catabolism มีการทํางานเพิ่มขึ้นใน
ภาวะ hyperthyroidism และพบวามีพลังงาน ATP (intracellular adenosine triphosphate) ใน  
hyperthyroidism มีคาลดลง โดยสรุปผลของกลไกที่กลาวมามีผลทําใหมีการหดตัวของกลามเนื้อ
ลดลง แตก็ไมมีความผิดปกติของเมตาบอลิซึ่มใดที่เปนสาเหตุแนชัดที่ทําใหเกิดกลามเนื้อออนแรง 
        ผลทางหองปฏิบัติการพบวาคา creatine kinase และ myoglobin สวนใหญปกติ20,27 
แตอาจพบคาสูงผิดปกติไดใน rhabdomyolysis หรือ inflammatory myopathy 
        การตรวจชิ้นกลามเนื้อโดย Light microscopic พบทั้งปกติ หรือผิดปกติ แตไมมี
ความจําเพาะ ความผิดปกติที่พบจะเห็นลักษณะของไฟเบอร ทั้งชนิดที่ 1 และ 2 มีจํานวนลดลง มี
เซลลไขมันแทรกตัว เนื้อเย่ือบางสวนมีการตาย  จํานวนไกลโคเจนลดลง และมีเซลลลิยมโฟไซตมา
แทรกตัว5,6,9,11,26 
        ในสวน Electron microscopic พบวา จํานวน mitochondria ลดลง และยืดออก สวน 
transverse tubule จะบวม  มีการสะสมของ glycogen ที่ subsarcolemmal และมี papillary 
projections จาก sarcolemma28-30   



  

                   ซึ่งการตรวจทั้งสองชนิดกลาวคือ Light microscopic และ Electron microscpic นั้น
ไมจําเพาะตอภาวะ hyperthyroidism 
        ผลจากการศึกษาการตรวจ Electromyographic และ nerve conduction ในผูปวย
hyperthyroidism พบวาในสวน nerve conduction ทั้ง motor และ sensory พบวาปกติ แต 
Electromyography จะพบวา มี short durationใน motor unit และมีการเพิ่มความถี่ของ polyphasic 
potentials  อาจพบ spontaneous electrical activity รวมถึง fasciculation และ fibrillations  แตไม
พบบอย โดยที่ส่ิงที่ตรวจพบไมจําเพาะเจาะจงตอ thyroid myopathy โดยการพบความผิดปกติมัก
พบในสวนตนของกลามเนื้อ5,6,9,11,31,32    
        การรักษา thyroid myopathy ไมมีการรกัษาที่จําเพาะเจาะจงนอกจากการรักษา เพ่ือ
ลดการทํางานของไทรอยด ถึงแมวาผูปวยบางคนจะรูสึกวาออนแรงดีขึ้นเมื่อได ยา β-adrenergic 
antagonist  พบวาอาการออนแรง และผลทาง electromyographic ที่ผิดปกติจะดีขึ้นเมื่อรักษาภาวะ
hyperthyroidism ใหกลับมาปกติภายใน 3-6 เดือน5,8,33 

         Myasthenia gravis 
                   Graves’ disease และ Myasthenia gravis ทั้งสองเปน autoimmune disease ทํา
ใหมีการสราง TSH receptor antibody และ Acetylcholine receptor antibody ตามลําดับ ซึ่งพบวา
ทั้งสองภาวะอาจพบวามีตอมไทมัสที่ใหญขึ้น และมีความเกี่ยวพันกับ HLA-B8, HLA-DR32  
         ในการศึกษาความสัมพันธระหวางโรค Graves’ thyrotoxicosis และ Myasthenia 
gravis34-37 พบวาเกิดรวมกันรอยละ 3 ถึงรอยละ 10 แตถาเปน Autoimmune thyroid disease 
รวมกับ  Myasthenia gravis พบไดสูงขึ้นประมาณรอยละ 25 ถึงรอยละ 3038-39 
         การเกิด Myasthenia gravis ใน  hyperthyroidism เกิดไดทุกระยะ แตมักจะเกิด
พรอมหรือเกิดหลังอาการ hyperthyroidism โดยทั้ง hyperthyroidism และ hypothyroidism สามารถ
กระตุนการเกิด Myasthenia gravis6 
           Marino M และคณะ38 ไดทําการศึกษาผูปวย 129 คน ที่มีอาการ Myasthenia 
gravis และ autoimmune thyroid disease พบวาอาการ Myasthenia gravis ที่ไมรุนแรงเชนอาการ
ทางตา มี autoimmune thyroid  disease รอยละ 62  ซึ่งพบมากกวากลุมที่เปน generalized 
Myasthenia gravis พบเพียงรอยละ 29  
                  ดังนั้นในผูปวย hyperthyroidism ที่มาดวยอาการกลืนลําบาก เสียงแหบ และอาการ
ทางตา โดยเฉพาะการเห็นภาพซอน (diplopia) และหนังตาตก (ptosis) อาการกลามเนื้อหายใจออน
แรง และกลามเนื้อแขนขาออนแรง จะตองแยกออกจากโรค Myasthenia gravis โดยในโรค
Myasthenia gravis จะมีลักษณะดังนี้ 
         1.  ไมพบ eye infiltrate เชน  การบวมของ periorbit หรือ conjunctiva ตาโปน 
(proptosis)  กลามเนื้อในการกลอกตาขนาดโตผิดปกติ  
         2.   มีการตอบสนองทดสอบดวยยา edroponium (tensilon)  
         3.   ทําการทดสอบ Repetitive nerve stimulation พบวาเปน decremental response 
         4.   อาการดีขึ้นเมื่อรักษาดวยยา anticholinesterase 



  

                        Thyrotoxic Periodic Paralysis 
         เปนกลุมที่มีการออนแรงของกลามเนื้อที่เปนชวงๆ สวนใหญพบทางเอเชีย โดยมี
การรายงานพบในคนเอเชียประมาณรอยละ 2 ถึงรอยละ 24  และ non Asian North Americans 
รอยละ 0.1 ถึงรอยละ 0.240 สวนใหญพบในผูชายอายุนอยประมาณ 20-40 ป ไมคอยเกิดในผูหญิง41 
โดยอัตราสวนชายตอหญิงประมาณ 20:142 โดยอาการจะคลายกับ familial periodic paralysis ซึ่ง
เปนโรคที่ถายทอดทางพันธุกรรมแบบ autosomal dominant มักมาดวยอาการออนแรงของกลาม 
เนื้อและคาโพแทสเซียมต่ํา โดยมักมีอายุในชวงวัยหนุมสาวเชนเดียวกัน 
         ผูปวยมักมาดวยอาการออนแรงของกลามเนื้อเปนๆ หายๆ ประมาณสองสามนาที 
หรือเปนวัน โดยอาการออนแรงมักเปนแบบสมมาตร แตอาจจะเปนแบบเฉพาะที่ หรือทั่วไป สวน
ระบบหายใจ ระบบการกลั้นปสสาวะ อุจจาระ และกลามเนื้อ cranial มักปกติ  
                    อาการออนแรงมักเริ่มที่ขา และอาจรุนแรงกลายเปน generalized flaccid paralysis 
โดยกลามเนื้อสวนตนจะออนแรงมากกวากลามเนื้อสวนปลาย อาการออนแรงที่ขามากกวาแขน40,43  
ไมมีการสูญเสียการรับรูความรูสึก  
         ตรวจรางกายพบวามีกลามเนื้อออนแรง มีการลดลงของ deep tendon reflex อาจมี
อาการหรือไมมอีาการของไทรอยดเปนพิษรวมดวย ดังนั้นผูปวยที่มาดวยอาการของ Periodic 
Paralysis ควรจะมีการตรวจ TSH เสมอ 
         บางครั้งผูปวยมีอาการปวดกลามเนื้อ เปนตะคริว โดยถูกกระตุนจากการกินคารโบ-
ไฮเดรต การฉีดอินซูลิน ความเย็นและเกิดหลังจากออกกําลังกายหนัก อาจเกิดอาการขณะนอนหลับ
และเมื่อผูปวยตื่นพบวามีอาการออนแรง เดินไมได  อาการตางๆ จะหายเมื่อรักษาไทรอยดเปนพิษ 
               ผลทางหองปฏิบัติการ40 ขณะเกิดอาการจะสวนใหญจะพบวามีผลเกลือแรโพแทส-
เซียมต่ํา แตอาจจะพบวาปกติไดในบางคน นอกจากนี้ยังพบวามีคา creatine kinase และคา 
myoglobin มีคาสูงได 
         ตรวจคล่ืนไฟฟาหัวใจอาจพบลักษณะของการบอกวาโพแทสเซียมต่ํา แตไมพบวามี
กลามเนื้อหัวใจขาดเลือด 
         การรักษาถามีโพแทสเซียมต่ําใหโพแทสเซียมทดแทน การใหน้ําตาลตองระวังเพราะ
อาจยิ่งทําใหโพแทสเซียมต่ําเนื่องจากจะดึงเกลือแรเขาเซลล แตการแกตองระวังอาจมี rebound 
hyperkalemia ได อาการออนแรงดีขึ้นใน 2-4 ชั่วโมงหลังจากเริ่มตนแก และจะดีภายใน 24-36 ชม. 
                   ขณะรักษา hyperthyroidism อาจเกิดอาการออนแรงกําเริบไดถามีส่ิงกระตุนดังที่
กลาวมาแลวขางตน การให non selective β-adrenergic antagonist44 สามารถปองกันการเกิด
กําเริบไดขณะทําการรักษา hyperthyroidism แตยังไมชัดเจนวามีประโยชนหรือไม ในชวงที่มาดวย
อาการออนแรงแลว มีรายงานสองฉบับ45,46 ที่มีการใชยา propanolol ทางเสนเลือดรักษา thyroid 
periodic paralysis พบวาอาการออนแรงของกลามเนื้อดีขึ้นเร็ว 
         พยาธิกําเนิดของโรค ยังไมทราบแนนอน แตคิดวาเกี่ยวของกับในกลามเนื้อมีการ
ทํางานที่ผิดปกติของ Ion-channel (Channelopathy) กลาวคือมีการที่มีโพแทสเซียมเขาสูเซลล
ผิดปกติ ขณะมอีาการกําเริบ มีผลทําใหการ depolarization ในสวนของ sarcolemma ในชวงพัก



  

นานขึ้น ทําใหไมเกิดการกระตุนไดอีก มีผลทําใหกลามเนื้อออนแรง จากการศึกษาผูปวย thyrotoxic 
periodic paralysis พบหน่ึงรายมีความผิดปกติของยีนที่เกี่ยวของกับ channelโดยพบมี mutation 
ของยีน KCNE 3 potassium channel47  ซึ่งในกลุม familial periodic paralysis นอกจากพบมีสวน
เกี่ยวของกับความผิดปกติของยีนที่เกี่ยวของกับ channel ของโพแทสเซียม ยังพบความผิดปกติของ
ยีนของ channel ของแคลเซียมและโซเดียม48 
 2.   อาการทางกระดูกที่พบใน hyperthyroidism ไดแก 
       2.1  Osteoporosis 
       2.2  Thyroid acropachy 
                     Osteoporosis 
       ในป ค.ศ. 1972 Meunier PJ และคณะ49 ทําการศึกษาในผูปวย hyperthyroidism 187 
คน พบมีอาการทางกระดูกคิดเปนรอยละ 8 สวนใหญอายุมากกวา 50 ป คิดเปนรอยละ 80   ซึ่งสอง
ในสามมีกระดูกหัก หรือปวดกระดูกรุนแรง จากผลเอกซเรยมีภาวะกระดูกพรุน รวมกับมีกระดูกสัน
หลังยุบ ในปจจุบันอาการกระดูกพรุน และกระดูกหักที่เปนสาเหตุจาก hyperthyroidism พบนอยลง
ทั้งนี้ เนื่องจากการตรวจ hyperthyroidism เปนพิษ และรักษาไดเร็วขึ้น 
                      ผลฮอรโมนไทรอยดตอเซลลกระดูก50,51 

       กระดูกเปนเนื้อเย่ือที่มีการเปลี่ยนแปลงตลอดเวลา มีการสรางโดยเซลล osteoblast 
และการทําลาย โดยเซลล osteoclast ซึ่งถูกควบคุมโดย autocrine paracrine และ endocrine โดย
ในสวนการควบคุมเมตาบอลิสมของกระดูกที่สําคัญคือฮอรโมน glucocorticoids estrogens 
androgensและ vitamin D 
       ในสวนของฮอรโมนไทรอยด กลไกไมชัดเจนเทาฮอรโมนอื่น แตชัดเจนในแงความ 
สําคัญในการพัฒนากระดูก และรักษาความหนาแนนของมวลกระดูกใหคงที่ 
       รางกายมีการสลายกระดูกเดิม และการสรางกระดูกใหมทดแทนตลอดเวลา ทําใหมี
การปรับเปล่ียนรูปกระดูก (bone remodeling) ในสวนของโรคไทรอยดเปนพิษ จะพบวามี
กระบวนการของการสลายกระดูก การสะสมของ matrix และเกลือแรเพ่ิมมากขึ้น โดยที่เซลล 
osteoblast และ เซลล osteoclast ทํางานเพ่ิมขึ้น แตไมเกิดความสมดุล (albeit disproportionately)  
ทําใหกระดูกมีการยอยสลายมากกวาการสรางกระดูก ทําใหสูญเสียเนื้อกระดูก  ดังนั้นจากตรวจทาง
หองปฏิบัติการพบวามีซีรั่มและปสสาวะที่เปนตัวบอกถึงการหมุนเวียนของกระดูกสูงขึ้นกลาวคือ ตัว
บอกการสรางกระดูก (serum alkaline phosphatase และ osteocalcin) ตัวบอกการสลายกระดูก 
(urinary excretion of pyridinoline deoxypyridinoline cross-links และ hydroxyproline) คาตางๆ 
บอกถึงความรุนแรงของโรคได 
       Hyperthyroidism มีผลตอสมดุลของแคลเซียมเปน negative โดยมีการขับของแคลเซียม
ในปสสาวะมากขึ้น มีการดูดซึมแคลเซียมที่ลําไสลดลง และมีแคลเซียมออกทางอุจจาระเพิ่มขึ้น มีผล
ใหมีการกระตุนการสลายกระดูก ทําใหแคลเซียมเพ่ิมขึ้น บางครั้งเกิดแคลเซียมสูงในเลือด  ซึ่งการ
เพ่ิมขึ้นของแคลเซียมมีผลไปยับย้ังการหล่ังฮอรโมนพาราไทรอยด  เมื่อฮอรโมนพาราไทรอยดลดลง
ทําใหมีการขับแคลเซียมทางปสสาวะเพิ่มขึ้นและมีผลให vitamin D ที่ไตมีการเปล่ียน 25-



  

hydroxyvitamin D (calcidiol) เปน 1, 25-dihydroxyvitamin D (Calcitriol) ลดลง แตเมื่อทําการ
รักษา hyperthyroidism สามารถทําใหภาวะแคลเซียมในรางกายกลับสูสมดุล และการหลั่งฮอรโมน
พาราไทรอยดเปนปกติ 
        ที่เซลลกระดูกจะพบวามี thyroid hormone receptor (TR) มีรูปแบบหลายฟอรม
กลาวคือ α1, α2 และ β1 ซึ่งปรากฏอยูบนเซลล osteoblast และ เซลล chondrocytes ซึ่งผลฮอรโมน
ไทรอยดตอเซลล osteoblast คอนขางแตกตางกันตามแต species นอกจากนี้พบวาฮอรโมน
ไทรอยดมีผลตอกระดูกเมื่อมีการกระตุนที่ TR α มากกวา TR β1  ทั้งนี้จากการศึกษาในหนู พบวา
เมื่อทําการใหยา β selective thyroid agonist GC-1 ซึ่งเปนสารสังเคราะหที่มีผลตอ TR β1 มากกวา 
TR α1 พบวาความหนาแนนของกระดูกไมมีการเปล่ียนแปลง52 
         ฮอรโมนไทรอยดจะกระตุนใหเซลล osteoblast มีการเปล่ียนแปลง และทํางาน
เพ่ิมขึ้น เพ่ิมการสราง Type 1 collagen, alkaline phosphatase และ osteocalcin นอกจากนี้เซลล 
osteoblast สราง RANK ligand ซึ่งจะไปกระตุน receptor activator of nuclear factor κB ซึ่งอยูบน 
osteoclast ทําใหเกิดการกระตุนการยอยสลายของกระดูก นอกจากนี้ฮอรโมนไทรอยด ยังมีผลให
เซลล osteoblast เพ่ิม ตัวรับตอฮอรโมนพาราไทรอยดบนผิวเซลล ทําใหเซลล osteoblast 
ตอบสนองตอฮอรโมน parathyroid มากขึ้น 
         โดยปกติตอมไทรอยดจะมีการสราง Thyroxine (T4) และ Triiodothyronine (T3) 
สวนใหญเปนT4 (มากกวาถึงประมาณ 20 เทา) โดย T4 ถูกเปล่ียนเปน T3 ใน peripheral 
circulation โดยขบวนการ deiodination ประมาณรอยละ 80 เนื่องจาก T3 เปนฮอรโมนที่ active 
กวา จากการศึกษาพบ Type 2 iodothyronine deiodinase (D2)  เปนตัวหลักในขบวนการ
deiodination ในบริเวณกระดูก53 ในการทดลองในหนูเมื่อทําการยับย้ัง D2 พบวาหนูจะมีการ
เจริญเติบโตของกระดูกชาลง และเกิดเฉพาะเพศผู54 นอกจากนี้ในการศึกษาในหนูเมื่อทําการยับย้ัง
D355 พบวาหนูมีการเจริญเติบโตของกระดูกที่ชาลงเชนเดียวกัน  
         โรคไทรอยดเปนพิษกับความหนาแนนของกระดูก และความเสี่ยงของการ
เกิดกระดูกหัก  
         Vestergaard P และคณะ56 ไดทําการศึกษา Metaanalysis ในป ค.ศ. 2003 โดยรวบ
รวบขอมูลผูปวยที่วินิจฉัย hyperthyroidism เพ่ือศึกษาความหนาแนนของมวลกระดูก และความ
เส่ียงกระดูกหักทั้งกอนและหลังการรักษาโรค  โดยมี 20 references ศึกษาความหนาแนนมวล
กระดูก (902 คน) และ 5 references ศึกษาความเสี่ยงกระดูกหัก (62,830 คน) จากการศึกษาพบวา
ความหนาแนนมวลกระดูกที่กระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกในผูปวย hyperthyroidism มีคาต่ํากวา
คนปกติกอนหนาที่จะรักษา hyperthyroidism หลังรักษาพบวาความหนาแนนของกระดูกเพ่ิมขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ และกลับเปนปกติหลังจากรักษามากกวา 1 ป  ความเสี่ยงของการเกิดกระดูก
สะโพกหักในผูปวยที่เคยมี hyperthyroidism มากอนเพ่ิมมากกวาคนปกติอยางมีนัยสําคัญ ในผูปวย
ที่ไดรับการรักษาดวยยา หรือ 131I ไมมีความแตกตางกันในแงความหนาแนนของกระดูกหลังการ
รักษา จากการศึกษาพบวาผูปวยที่ไมรักษา hyperthyroidism มีการลดลงของความหนาแนนกระดูก 
และกระดูกหักมากขึ้น  



  

         Wejda B และคณะ57 ศึกษาในประเทศเยอรมันเปน case control study ในผูหญิง
วัยหมดประจําเดือนรวมกับกระดูกสะโพกหัก 116 คน และผูหญิงวัยหมดประจําเดือน 402 คน พบ
ความเสี่ยงกระดูกหักที่สัมพันธกับภาวะ hyperthyroidism คิด odd ratio เทากับ 2.5  แตการศึกษานี้
ถาเปนการรับยาฮอรโมนไทรอยดเสริมพบวามีความเสี่ยงกระดูกหักคิดเปน odd ratio เทากับ 0.67 
         Vestergaard Pและคณะ58 ป ค.ศ. 2002 ศึกษาผูปวย hyperthyroidism 11,776 คน 
พบความเสี่ยงตอการเกิดกระดูกหักเพ่ิมขึ้น (RR, 1.26-2.29) แตจะลดความเสี่ยงลงหลังรักษา 
hyperthyroidism และในผูปวยhypothyroidism 4473 คนเพิ่มความเสี่ยงกระดูกหัก (RR, 2.17-2.35)
         Vestergaard P และคณะ59 ศึกษาผูปวยไทรอยดชนิด toxic nodular goiter และ
diffuse toxic goiter (Graves’ disease)  617 คน ชวงป ค.ศ. 1991 ถึง ค.ศ. 1997 พบวากอนหนา
วินิจฉัย 5 ป ไมมีการเพิ่มขึ้นของกระดูกหักเมื่อเทียบกับกลุมควบคุม แตเมื่อมีการวินิจฉัยโรค
ไทรอยดเปนพิษ มีการเพิ่มความเสี่ยงของกระดูกหักอยางมีนัยสําคัญ (relative risk 1.7) และถาอายุ
มากกวา 50 ป พบวามีความเส่ียงเพ่ิมขึ้น (relative risk 2.2) โดยตําแหนงที่หักมักเปนกระดูกสัน
หลัง กระดูกแขน สวนกระดูกตนขาพบนอย  โดยความเสี่ยงที่ทําใหกระดูกหักจะเกี่ยวของกับ
ระยะเวลาที่เปน hyperthyroidism มากกวาความรุนแรงของโรคไทรอยด หรือระดับของฮอรโมน
ไทรอยดที่ผิดปกติ นอกจากนี้พบวาการหักของกระดูกเกิดเพ่ิมขึ้นชัดเจนในกลุมที่ไดรับการรักษา
ดวย 131I ทั้งนี้เพราะการรักษา 131I ใชในคนสูงอายุ หรือในคนไดรับการรักษา hyperthyroidism ชา 
แตมีบางการศึกษาพบวาไมแตกตางกันในการเพ่ิมความเสี่ยงของกระดูกหัก 
         ในสวน subclinical hyperthyroidism หมายถึง คา free T4 และ T3 ปกติ มีคา TSH 
ตํ่ากวาปกติ โดยผูปวยไมมีอาการ หรือมีอาการ hyperthyroidism ไมรุนแรง ยังไมมีการศึกษาถึง
ความเสี่ยงในการเกิดกระดูกหัก 
         ความเสี่ยงของกระดูกหักใน hyperthyroidism อาจเกิดจากสาเหตุจากมวลกระดูก
นอยลง นอกจากนี้ความเสี่ยงกระดูกหัก อาจมีผลจากกลามเนื้อออนแรง (Myopathy) และ 
hyperactivity ในผูปวยบางคน  
         ผลของไทรอยดฮอรโมนจากภายนอกกับความหนาแนนของกระดูก และ 
ความเสี่ยงของการเกิดกระดูกหัก 
         Faber J และคณะ60 ทําการศึกษา แบบ meta-analysis ในผูปวยเพศหญิงที่ทําการ
รักษาดวย T4 และพบคา TSH ในซีรัมต่ํา นํามาทําการศึกษาความหนาแนนของกระดูกที่แขน 
กระดูกตนขา และกระดูกสันหลังชวงเอว เทียบกับกลุมควบคุม พบวาไมมีความแตกตางในสวนของ
ความหนาแนนของกระดูกในกลุมผูหญิงกอนหมดวัยประจําเดือน แตมีความหนาแนนมวลกระดูก
ลดลงในกลุมที่หมดประจําเดือนที่ไดรับยา T4 เมื่อเทียบกลุมควบคุม 
         Uzzan B และคณะ61 ศึกษาแบบ meta-analysis ระหวางป ค.ศ.1982 ถึงป ค.ศ.
1984 ศึกษาผูหญิงที่ไดรับฮอรโมนไทรอยดจํานวน 1,250 คน โดยผูหญิงที่ไดรับฮอรโมนเอสโตรเจน 
โรคไทรอยดเปนพิษ ถูกคัดออก โดยทําการศึกษาความหนาแนนมวลกระดูก พบวาการใหยา T4 
suppressive therapy มีการสูญเสียมวลกระดูกทุกตําแหนง รวมท้ังกระดูก lumbar spine และ



  

femoral neck ในกลุมผูปวยหญิงหมดประจําเดือน แตพบวาใหยา T4 replacement จะพบมีการ
สูญเสียมวลกระดูกตําแหนง spine และ hip ในผูปวยหญิงวัยกอนหมดประจําเดือน  
          Leese GP และคณะ62 ใน United Kingdom ศึกษาในผูปวย 1,180 คน ไดรับ T4 
replacement ดูอัตราการเกิดกระดูกสะโพก หักในผูปวยที่พบคา ซีรั่ม TSH ตํ่าเทียบกับผูปวยที่พบ
คาซีรั่ม TSH ปกติ พบวามีการเพิ่มขึ้นของอัตราการเกิดกระดูกหักในผูปวยอายุ 65 ปที่มีคาซีรั่ม 
TSH ตํ่าคิดเปนรอยละ 2.5 เทียบกับคาซีรั่ม TSH ปกติ คิดเปนรอยละ 0.9 พบวาอัตราการเขารับ
การรักษาในโรงพยาบาลคิดเปนสองเทาในผูปวยที่มีคาซีรั่ม TSH ตํ่าและอายุมากกวา 65 ปเมื่อ
เทียบกับคนที่พบคาซีรั่ม TSH ปกติ 
          Bauer DC และ คณะ63 ใน United States ป ค.ศ. 1997 พบขอมูลที่สําคัญ
เกี่ยวของการสูญเสียมวลกระดูก และกระดูกหักในผูปวยหญิงสูงอายุ กับมีภาวะซีรั่ม TSH ตํ่าจาก
การที่ไดรับ T4 replacement โดยแบงคาซีรั่ม TSH ออกเปนคาต่ํา (<0.1 mU/L) ปกติ (0.1-5mU/L) 
คาสูง (>5mU/L) พบวาไมมีความแตกตางของความหนาแนนกระดูกในสวนของ calcaneus spine 
และ femoral neck แต ความหนาแนนกระดูกต่ําในสวนสะโพกคิดเปนรอยละ 6 (p=0.01) ในผูปวย
หญิงที่มีคาซีรั่ม TSH ตํ่า 
          ในป ค.ศ. 2001 Bauer DC และคณะ64 ศึกษาผูปวยหญิงอายุมากกวา 65 ป 
จํานวน 695 คน ติดตามการเกิดกระดูกหัก ประมาณ 3.7 ป พบวาผูหญิงเกิดกระดูกสะโพกหัก 148 
คน กระดูกสันหลังหัก 149 คน กระดูกไมหัก 398 คน พบวาผูหญิงที่มีคาซีรั่ม TSH ตํ่า (<0.1 
mU/L) สวนใหญเปนผูหญิงที่ไดรับ T4 มีความเสี่ยงตอการเกิดกระดูกหักเปนสามเทาที่กระดูก
สะโพกและสี่เทาที่กระดูกสันหลังเมื่อเทียบกับผูหญิงที่คาซีรั่ม TSH ปกติ 
          การได T4 ขนาดสูงกวาปกติ อาจจะลดความหนาแนนของกระดูก และเพ่ิมความ
เส่ียงตอกระดูกหัก แตพบคอนขางนอย โดยสวนใหญมักเกิดในคนที่หมดประจําเดือน และการไดรับ 
T4 จนทําใหคาซีรั่ม TSH ตํ่ากวาปกติ ในผูปวยที่ตองไดรับ T4 ขนาดสูง เชน โรคมะเร็งไทรอยด 
อาจตองพิจารณา bisphosphonate หรือ estrogen เพ่ือยับย้ังผล ของฮอรโมนไทรอยดตอกระดูก65-68 
          กลาวโดยสรุป ผลของฮอรโมนไทรอยดมากผิดปกติตอกระดูกดังตารางที่ 259 
 
ตารางที่ 2.   Effect of thyroid hormone excess on the skeleton 
 Endogenous thyroidtoxicosis 
 มีการลดลงของความหนาแนนของมวลกระดูกทําใหเกดิภาวะกระดูกบางและกระดูกพรุน 
 เพิ่มความเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักบริเวณสะโพกและกระดูกสันหลัง 
 เพิ่มอัตราการเสียชวิตเน่ืองจากภาวะกระดูกหักบริเวณสะโพก 
Exogenous thyroid hormone therapy 
 ไมเพิ่มความเสี่ยงกระดูกหัก 
 ลดความหนาแนนมวลกระดูกในกลุมผูหญิงหมดประจําเดือนที่ไดรับฮอรโมนไทรอยดจนกดการทํางานของ 
TSH 
 เพิ่มความเสี่ยงกระดูกหักบริเวณสะโพกและกระดูกสันหลัง เม่ือไดรับฮอรโมนไทรอยดจนกดการทํางาน
ของ TSH  



  

                       Thyroid acropachy69,70 
        พบไดไมบอย ซึ่งเกิดไดทุกชวงอายุ ทั้งผูหญิงและผูชายซึ่งจะพบในกลุมผูปวย 
Graves’ disease รอยละ 1 โดยมีอาการ exophthalmos และ pretibial myxedema รวมดวย ใน
กลุม autoimmune thyroiditis พบไดเชนกัน ดังนั้นจึงเชื่อวา thyroid acropachy เกี่ยวของกับ
กระบวนการทางอิมมูน thyroid acropachy จะเกิดหลังรักษา hyperthyroidism 
        Thyroid acropachy เปนลักษณะที่มีอาการบวมอักเสบของเนื้อเย่ือรอบที่นิ้วมือนิ้วเทา 
และบริเวณสวนปลายแขนขา มีนิ้วปุม (clubbing) ที่ปลายนิ้วมือนิ้วเทา และพบมี periostitis 
กลาวคือการมี periosteal new bone formation ในภาพรังสีกระดูกบริเวณที่มีการอักเสบ อาการ
ดังกลาวมักเปนหลังจากไดรับการรักษาโรคไทรอยดเปนพิษมาประมาณ 1 ป  การตรวจ  Long 
acting thyroid stimulator (LATS) ชวยสนับสนุนภาวะนี้ โดย Thyroid acropachy มักไมมอีาการ
ปวดบริเวณขอ ภาพรังสีจะพบมีเนื้อเย่ือบวมมี  subperiosteal new bone formation ลักษณะเปน 
fluffy, speculated หรือ homogenous แบบใดแบบหนึ่ง ตําแหนงที่พบบอยคือทางดาน radial ของ 
กระดูก metacarpophalanges ที่สอง และสาม  และทางดาน ulnar ของกระดูก metacarpopha-
lange ของนิ้วกอย แตภาพรังสี ของ Hypertrophic pulmonary osteoarthropathy (HOA) มักเปน 
linear และ regular   
         ในการรักษา thyroid acropachy ดวยฮอรโมน thyroxine หรือรวมกับ prednisolone 
บางรายอาจใหอาการทุเลาบางแตไมหายเปนปกติ 
         Pretibial Myxedema (Thyroid dermopathy)  
         Pretibial Myxedema เปนภาวะที่ผิวหนังมีอาการหนาขึ้น มักเกิดที่หนาแขง จะมี
ลักษณะบวมขึ้นและแดงทั้งสองขาง ผิวเขมขึ้น และมี hyperkeratosis มี hair follicle ชัดขึ้น โดยเมื่อ
ตรวจทางพยาธิวิทยา พบวามีการหนาตัว และการแทนที่ชั้น deep dermis ดวย mucinous material
โดยแบงเปน3 ระดับกลาวคือ 1) non-pitting edema with hyperkerotosis and skin discoloration 
2)separate or confluent plaques 3)nodular form 
         Pretibial myxdema อาจเกิดตําแหนงที่มีรอยแผลเกา ที่หนา คอ มือ ทอง โดยถา
ขนาดรอยเล็ก ก็อาจใชsteroid ทา ถาเปนมากอาจทํา plasmapheresis และอาจใหยา cytotoxic 
therapy 
 
Hypothyroidism71 

1.  อาการทางกลามเนื้อท่ีพบใน Hypothyroidism   
     Myopathy 

     อาการกลามเนื้อที่พบมักจะมาดวยอาการออนแรง มักเปนกลามเนื้อสวนตน มีภาวะตึง 
และเปนตะคริว ปวดเมื่อยกลามเนื้อ และออนลา โดยมีอาการ hypothyroidism รวมดวย เชนอาการ
เซื่องซึม ทองผูก  น้ําหนักขึ้น และขี้หนาว แตการออนแรงอาจเปนอาการนํา ดังนั้นถามีอาการออน
แรงไมทราบสาเหตุอาจตองนึกถึงภาวะบกพรองของตอมไทรอยด ตรวจรางกายพบวามี Proximal 



  

muscle weakness, hypokinesis และ delayed relaxation of deep tendon reflexes การ
ตอบสนองของ Deep tendon reflex ลดลง ซึ่งเปนลักษณะที่ไมจําเพาะ อาจเกิดในภาวะอื่นไดแก 
คนทอง คนชรา โรคเบาหวาน และคนที่กิน Beta-adrenergic antagonist กลามเนื้อของผูปวยไม
พบวาฝอ แตจะมีขนาดโตขึ้น  
     Hoffman’s Syndrome ใชเรียกในผูใหญไทรอยดบกพรองและพบมีกลามเนื้อโต แข็งตึง 
ออนแรง และบอยครั้งมีอาการปวดกลามเนื้ออยางรุนแรง โดยที่กลามเนื้อมีขนาดโต (pseudo-
hypertrophy) มักเปนที่กลามเนื้อ gastrocnemius, deltoid และ trapezius เมื่อตรวจรางกายพบวา
กลามเนื้อโต แตออนแรง และหดตัวชา 
     Kocher-Debre-Semelaigne หรือ Hercules syndrome อธิบายในเด็ก มี cretinism พบ
มีกลามเนื้อโต แตจะไมคอยมีอาการปวดกลามเนื้อ   
     อาการของกลามเนื้อขนาดโตจะเล็กลงหลังจากทําการรักษา hypothyroidism แตตองใช
เวลานาน หลายเดือน 
     กลามเนื้อโตยังไมสามารถอธิบายไดชัดเจน อาจเกิดจากการเพิ่มขึ้นของขนาดกลามเนื้อ 
หรือจํานวนไฟเบอรของกลามเนื้อ หรือการเพิ่มการสะสมของ mucinous ในกลามเนื้อ 
     บริเวณกลามเนื้ออาจตรวจพบวาเมื่อทําการเคาะเบาๆบนกลามเนื้อสวนตนแขน ตนขา
โดยตรงทําใหกลามเนื้อขางใตมีการหดตัวเรียกวาเกิด mounding phenomenon ซึ่งจะเห็นกอนนูน
ปูดดันผิวหนังขึ้นนานประมาณหลายวินาทีกอนแบนราบหายไป เรียกวาการเกิดMyoedema  แตการ
พบ Myoedema อาจพบในคนปกติ และผูปวยที่มีกลามเนื้อฝอมากจากการขาดสารอาหารหรือมะเร็ง 
     การตรวจทางหองปฏิบัติการ72-75 ในผูปวย hypothyroidism ที่มีปญหาของกลามเนื้อ 
พบวาคาเอ็นซัยมของกลามเนื้อ (serum creatine kinase) ในเลือดสูง แตพบวาผูปวย 
hypothyroidism มีเอ็นซัยมของกลามเนื้อมีคาสูง แตไมมีกลามเนื้อผิดปกติ ไดพบรอยละ 70 ถึงรอย
ละ 90 กลไกของคาเอ็นซัยมที่สูงอธิบายจากการที่มี muscle degeneration, muscle energy 
metabolism และ การลดลงของการclearance ของเอนไซมกลามเนื้อ อาจตรวจพบวามี myoglobin 
สูง แตไมคอยชัดเจนเทา creatine kinase 
     เมื่อดูพยาธิของเนื้อเย่ือกลามเนื้อ76,77 ไมมีความจําเพาะที่บงบอกวามี ภาวะ hypothy-
roidism โดยพบวากลามเนื้อ type 2 fiber มีการฝอ และจํานวนที่ลดลง มีผลทําใหกลามเนื้อ type 1 
fiber มีภาวะเดนชัดขึ้นและพบวามีจํานวน central nuclei เพ่ิมขึ้น นอกจากนี้ยังพบวากลามเนื้อ
บางสวนมี fiber necrosis และ regeneration การสะสมของ glycogen และ mitochondria 
disruption  
     Mastaglia FL และคณะ78 พบวาในผูปวย hypothyroidism มี myopathy จํานวน 13 
ราย พบมี myositis 5 ราย เปนไปไดวาในผูปวย hypothyroid ที่มี myopathy บางรายที่ไม
ตอบสนองตอการรักษาดวยใหยาไทรอยดทดแทน อาจเปนจากที่กลามเนื้อมี myositis รวมดวย 
     การตรวจ ultrastructure ของกลามเนื้อ76-78 พบ myofibrillar disorganization และ 
fragmentation การเพิ่มจํานวน mitochondria ใน sarcolemma มีการสะสมของ glycogen มี
Vacuolization การสะสมของ lipid และมีการเพิ่มขึ้นของ sarcoplasmic reticulum และ T-tubes 



  

     การตรวจ EMG ของกลามเนื้อ79 สวนใหญพบวามีความผิดปกติดังนี้ กลาวคือ low 
amplitude มีshort duration มีpolyplasic motor unit action potential ซึ่งไมมีความจําเพาะตอ 
hypothyroidism 
     การศึกษาพบการเกิดภาวะ  Rhabdomyolysis ในผูปวย hypothyroidism ได82-86 ซึ่ง
พบวามีส่ิงกระตุนเชนภายหลังการออกกําลังกาย การกินยาลดไขมัน และมีไตเส่ือม ซึ่งการเกิดภาวะ
abdomyolysis บางรายทําใหเกิดภาวะไตวายตามมา 
     กลไกของการมีความผิดปกติของกลามเนื้อ85-86 ไมทราบชัดเจน อธิบายจากความ
บกพรองของขบวนการ glycogenolysis ความผิดปกติของ myosin gene การลดลงของ 
mitochondria และการสราง adenosine triphosphate ลดลง ในการศึกษาผูปวย subclinical 
hypothyroidism พบวามีการเพิ่ม lactate production ระหวางการออกกําลังกาย เปรียบเทียบกับคน
ปกติ อธิบายจากการขบวนการ mitochondrial oxidativeที่ลดลง87 
 2.  อาการทางระบบประสาทที่พบใน Hypothyroidism71 
      Carpal tunnel syndrome 
     ผูปวย hypothyroidism สามารถมาดวยอาการทั้งแบบ mononeuropathy,  polyneuro-
pathy และอาการ cranial neuropathy ซึ่งการศึกษาในอดีต พบอาการทางระบบประสาทในผูปวยที่
โรคไทรอยดบกพรองพบรอยละ 40 ถึงรอยละ 6088,89 แตการศึกษาในปจจุบันพบวาภาวะไทรอยด
บกพรองที่รุนแรง 19 ราย มีเพียงรอยละ 29 ที่มีอาการ sensory nerve dysfunction90ในที่นี้จะกลาว
เพียง carpal tunnel syndrome ซึ่งพบบอย 
     Carpal tunnel syndrome พบประมาณรอยละ 25 ผูปวยมาดวยอาการชา ปวด ซึ่งเปน
ตามที่เล้ียงดวย median nerve ซึ่งกระจายเลี้ยงดวยนิ้วโปง นิ้วชี้ นิ้วกลางทางดานฝามือ บางครั้ง
อาจรวมกับปวดที่ขอมือ อาการปวดมากตอนกลางคืน ตรวจรางกายอาจพบชาที่ตําแหนง median 
nerve มาเลี้ยง มีอาการออนแรง การฝอของกลามเนื้อ thenar  และพบวามีอาการปวดมากขึ้นหลัง
การตรวจ Tinel’s และ Phalen’s test 
     โดยอาการ Carpal tunnel syndrome จะดีขึ้นเมื่อทําการรักษา hypothyroidism91 
     พยาธิสภาพคิดวาอาจเกิดจากการกดทับของเสนประสาท median การแทรกตัวของ
mucinous material ในสวนของ perineural, endoneural และ synovial tissue ที่อยูใน Carpal 
tunnel92,93 
     การตรวจ Electrophysiologic study พบวามี delayed distal median sensory nerve 
conduction ไมคอยพบ delayed distal motor nerve conduction 
           ในสวน mononeuropathy อ่ืนๆ มีรายงานบางเชน tarsal tunnel syndrome, meralgia 
paresthetica เปนผลจากการกดทับเสนประสาท posterior tibial nerve และ lateral femoral 
cutaneous nerves ตามลําดับ 
 3.  อาการทางกระดูกและขอท่ีพบใน Hypothyroidism94 
     Epiphyseal dysgenesis95-96 



  

     การเกิดภาวะ hypothyroidism ทําใหเซลล osteoblast ทํางานลดลง ซึ่งพบวามี 
biochemical marker ของเมตาบอลิสมของกระดูกมีการลดลง เชน alkaline phosphatase, serum 
osteocalcin concentrations นอกจากนี้พบวา urinary excretion of  hydroxyproline ลดลงทั้งใน
เด็กและผูใหญที่มีภาวะไทรอยดบกพรอง ทําใหการสรางกระดูกลดลง มีผลทําใหมีการซอมแซม
กระดูกลดลง มีผลทําใหความหนาแนนกระดูกลดลงตามมา 
     Hypothyroidism ทําใหมีการลดลงของการยอยสลายกระดูก ทําใหแคลเซียมในรางกาย
ลดลง มีผลทําใหกระตุนฮอรโมนพาราไทรอยดหล่ังเพ่ิมขึ้น ทําใหมีการขบัออกของแคลเซียมทาง
ปสสาวะและอุจจาระลดลง ทําใหแคลเซียมในรางกายอยูในภาวะสมดุล 
               ในการสรางกระดูกจากกระดูกออนในสวน secondary centers of ossification ตอง
อาศัยฮอรโมนไทรอยด ดังนั้นเมื่อมีภาวะ hypothyroidism ทําใหกระดูกมีการเจริญเติบโตชากวา
ปกติ ลักษณะ ossification ที่เกิดขึ้นจะ irregular mottled หรือ multiple foci เห็นเปนรูพรุนหรือ
คลายแตกหัก เรียกที่เกิดขึ้นนี้วา epiphyseal dysgenesis ซึ่งจะเห็นไดจากภาพเอ็กซเรย โดยมัก
พบบริเวณ large cartilaginous center เชนหัวกระดูก femur และกระดูก tarsal navicular bone  
ถามีการเปล่ียนแปลงที่สวนตนของกระดูกสันหลังสวน lumbar จะพบเปน wedge-shaped anterior 
margins ซึ่งพบในชวงอายุ 6 เดือน จนถึง 2 ป และอาจนําไปสู spondylolisthesis 
     กระดูกที่พบความผิดปกติที่พบบอย คือหัวกระดูก femur ซึ่งอาจทําใหเกิด slipped 
femoral epiphysis ตามมาซึ่งเด็กจะมีอาการปวดขอสะโพก เดินกระเผลก  
     การเกิดภาวะCongenital hypothyroidism เมื่อรักษาดวยการใหฮอรโมน thyroxine จะ
ทําใหกระดูกมีการเจริญเติบโตอยางตอเนื่องตามปกติ และมี epiphyseal union ในที่สุด 
      Myxedematous arthropathy69,97 
     อาการทางขอ มักมีอาการฝดตึงของขอหลายๆ ขอ บริเวณขอ เย่ือบุขอมีการหนาตัวขึ้น 
ขอที่อักเสบเมื่อตรวจน้ําไขขอ จะพบลักษณะ non inflammatory มีความหนดืคอนขางสูง อาการ
ปวดตึงขัดมักเปนมากตอนเชา อาการทางขอที่พบบอย คือขอเขา ขอเล็กๆ ของนิ้วมือ และขอเทา 
ดังนั้นอาการคอนขางคลายคลึงกับอาการของโรคขออักเสบรูมาตอยด การตรวจ erythrocyte 
sedimenttation rate สูงกวาปกติได อาการทางขอนอยรายที่พบวามีอาการเพียงขอเดียว หรืออาจ
พบวามีการทําลายของขอนิ้วที่ตําแหนง proximal interphalangeal ซึ่งคลายคลึงกับ erosive 
osteoarthritis99,100 
     การรักษา Myxedematous arthropathy ดวยฮอรโมน thyroxine อาการดีขึ้นใน 2 
สัปดาห 
      Chondrocalcinosis และ Gout  

• Chondrocalcinosis 
          ความเกีย่วของระหวาง hypothyroidism และ CPPD พบวาเคยมีรายงานบาง  
ฉบับ101,102 ศึกษาแบบ Case contraol study วามีความเกี่ยวของกัน แตในปจจุบัน Jones et al และ
คณะ103 ทําการศึกษาแบบ meta-analysis พบวามีความเกี่ยวของกันคอนขางนอย 



  

• Gout  
          Hyperuricaemia เชื่อวาเกี่ยวของกับ hypothyroidism จากการศึกษา ของ 
Erickson AR และคณะ104 ทําการศึกษาแบบ prospective ในผูปวยที่วินิจฉัยโรคเกาท และตรวจ
พบวาเปน hypothyroidism และแบบ retrospective ในผูปวยที่มีประวัติไดรับยาลดกรดยูริก และ
ตรวจพบเปน hypothyroidism พบวาทั้งสองการศึกษามีความชุกของการเกิด hypothyroidism 
เพ่ิมขึ้น โดยพบวาทั้งสองการศึกษามีอุบัติการณที่เกิดในเพศหญิงมากกวาเพศชาย โดยในกลุมที่
เปนโรคเกาท พบวาความชุกของไทรอยดบกพรองในเพศหญิงรอยละ 25 และเพศชายรอยละ 12 
การศึกษาในกลุมที่ไดรับยาลดกรดยูริก พบวาความชุกของไทรอยดบกพรองในเพศหญิงรอยละ 40 
และเพศชายรอยละ 15 
          การที่มกีรดยูริกสูงอาจเน่ืองจากมีการขับกรดยูริกที่ลดลง ดังนั้นเมื่อใหฮอรโมน
ไทรอยดทดแทนจะทําใหการขับกรดยูริกดีขึ้น 
 
ยาที่รักษาทางโรคไทรอยดกออาการทางโรคกลามเนื้อและขอ  
 1.  Propylthiouracil (PTU) 
     เปนยารักษาไทรอยดเปนพิษที่ใชกันอยางแพรหลาย ซึ่งผลขางเคียงของยาเชน 
agranulocytosis, aplastic anemia  ตับอักเสบ ปอดอักเสบ (interstitial pneumonitis) นอกจากนี้มี
ผลใหเกิดอาการทาง Rheumatic manifestation เกิดขึ้นไดที่เคยรายงานไดแก Serum sickness, 
PTU induced lupus และ Vasculitis105,106 
     PTU induced Lupus อาการทางลูปสไมคอยรุนแรง สวนใหญจะมีอาการทางกลามเนื้อ 
และกระดูก ปวดเมื่อย อาการทางเดินอาหาร อาการ serositis แตถาเปน PTU induced vasculitis
อาการคอนขางรุนแรง มีอาการตั้งแตผิวหนังอักเสบ ไตอักเสบ และภาวะเลือดออกในปอดได โดยจะ
ตรวจพบวามี antineutrophil cytoplasmic antibodies (ANCA) เปนผลบวก โดยสวนใหญ ANCA 
มักเปนชนิด Myeloperoxidase-ANCA105 
     ในการรักษา PTU induced lupus106  เมื่อหยุดยา PTU อาการจะดีขึ้นเอง แตมีบางราย
ที่อาจจําเปนตองไดสเตียรอยด บางรายอาจตองไดถึงยากดภูมิคุมกัน เชน azathoprine ซึ่งการ
ตอบสนองของยาคอนขางดี 
     ในการรักษา PTU induced vasculitis106 แมหยุดยาแลวอาจตองการสเตียรอยดในการ
รักษารวมดวย บางรายอาจตองไดรับการรักษาถึงยากดภูมิคุมกัน เชน Cyclophosphamide หรือ
บางรายมีการใช phasmapheresis รวมดวย 

  2.  Methimazole (MMI)69 ไมพบลักษณะของอาการลูปสเหมือนยา PTU แตจะพบการเกิด 
antiinsulin antibodiesทําใหเกิด ภาวะเบาหวานได 
 
ยาที่รักษาโรครูมาติสซั่มที่มีผลตอฮอรโมนไทรอยด  



  

 1.  Glucocorticoid107  การใชเปนระยะเวลานาน พบวามีผลทําใหมี TSH มีระดับที่ลดลง 
และอาจทําใหวินิจฉัยเปนโรคไทรอยดเปนพิษได 
 2.  Salicylates108อาจมีผลลดการจับของโปรตีนกับไอโอดีน และ คา131 I uptake มีคาต่ํา
กวาปกติ ทําใหการวินิจฉัยผิดพลาดเปนโรคไทรอยดเปนพิษได 
 
 สรุป ภาวะการทํางานของตอมไทรอยดที่ผิดปกติ บางครั้งอาจนํามาดวยอาการทาง
กลามเนื้อ และขอ โดยที่ผูปวยไมทราบวาเปนโรคไทรอยดมากอน หากมีขอสงสัยจากลักษณะอาการ
ทางคลินิกที่บงชี้ อาจตองนึกถึงสาเหตุจาก hyperthyroidism และ hypothyroidism ดวยเสมอ แมจะ
พบไมบอยแตสามารถใหการรักษาได และสามารถปองกันภาวะแทรกซอนที่อาจเกิดขึ้นกับผูปวย 
นอกจากนี้ ยาที่ทําการรักษาโรคไทรอยดก็อาจมีผลขางเคียงของยาที่ทําใหเกิดอาการของโรคทาง   
รูมาติสซั่มไดเชนกัน ซึ่งแพทยอาจตองตระหนักถึงผลขางเคียงของยาดังกลาว  เพ่ือใหการรักษาที่
เหมาะสมแกผูปวยตอไป 
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Relapsing Polychondritis (RP) 

 
     

สุรชัย  นิธิเกตุกุล* 
 

 Relapsing polychondritis (RP) เปนโรคที่มีอาการอักเสบของหลายระบบของรางกายที่หา
พบไดยาก  และยังไมทราบสาเหตุการเกิดที่แทจริง   โรคนีม้ีการบรรยายไวเปนครั้งแรกเมื่อป ค.ศ. 
1923  โดย Jaksch-Wartenhorst1 ซึ่งไดต้ังชื่อวา “polychondropathy”  เขาไดบรรยายถึงผูปวยชาย
อายุ 32 ป  ซึ่งมีอาการไข  ขออักเสบหลายขอแบบไมสมมาตร (asymmetric polyarthritis) ปวดบวม
และผิดรูปของหูและจมูก  และยังมีการตีบของชองหูชั้นนอก (external auditory canals)  ซึ่งทําให
การไดยินของผูปวยลดลง  เมื่อทําการตัดชิ้นเนื้อที่ nasal cartilage  ก็พบวามีลักษณะการหายไป
ของ cartilage matrix และมี hyperplastic mucous membrane   ในป ค.ศ. 1960 Pearson และ
คณะ2  ไดรวบรวมอาการของผูปวย RP  ทั้งหมด 12 คน  พบวาผูปวยอาจมีอาการอักเสบของใบหู 
(auricles), nasal system, peripheral joints และกลองเสียง (larynx) ที่ไมจําเปนตองเกิดพรอม ๆ 
กัน  และในบางครั้งยังอาจมีการอักเสบของ หูชั้นกลาง (middle ears) และหูชั้นใน (inner ears)  ตา 
costal  cartilages กระดูกสันหลัง (spine) หลอดลมใหญ (trachea), bronchi และ ฝาปดกลองเสียง              
(epiglottis)  และเขายังพบดวยวาภายหลังมีการอักเสบสัก 2-3 ครั้ง  เนื้อกระดูกออน (cartilage)  ก็
อาจถูกแทนที่โดย fibrous connective tissue  ดังนั้น Pearson และคณะ  จึงไดต้ังชื่อกลุมโรคนี้วา 
“Relapsing polychondritis”  ซึ่งเปนชื่อที่ยังใชจนถึงปจจุบัน 
 ในปจจุบันเชื่อวา RP  นาจะมีสาเหตุมาจากภาวะแพภูมิตัวเอง (autoimmune origin)  โดย
โรคนี้จะมีผลตอโครงสรางที่เปนกระดูกออน (cartilaginous structures)  เปนสําคัญ  เชน  ที่จมูก หู 
ขอ และระบบทางเดินหายใจ  และโรคนี้ยังสามารถมีผลตอโครงสรางที่มีสวนประกอบของ proteo-
glycan ปริมาณมาก (proteoglycan-rich structures)  ไดดวย  เชน  ตา หัวใจ หลอดเลือด และหู
ชั้นใน  

โรคนี้สามารถพบไดบอยในชวงอายุ 40-60 ป  โดยอายุเฉล่ียจะอยูประมาณ 47 ป  (อยู
ในชวง 2-73 ป)3-5   โรคนี้สามารถพบไดทั้งในผูหญิงและผูชาย  โดยในการศึกษาผูปวยโรค RP ทั้ง 
66 คน ของ Trentham และ Le  พบอัตราสวนผูหญิงตอผูชาย เทากับ 3 ตอ 14  แตในการศึกษาอื่น
สวนใหญพบในผูหญิงพอๆ กับผูชาย  โรคนี้สามารถพบไดในทุกเชื้อชาติ  แตจะพบรายงานในคนผิว
ขาวไดบอยกวา   ยังไมมีหลักฐานการถายทอดทางกรรมพันธุ 
 

*พ.บ. เฟลโลว หนวยวิชาภูมิแพ อิมมูโนวิทยา และโรคขอ ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร
โรงพยาบาลรามาธิบดี  มหาวิทยาลัยมหิดล  



  

พยาธิกําเนิดของโรค (aetiopathogenesis) 
 ถึงแมวาโรคนี้เราจะยังไมทราบสาเหตุและการกอโรค แตก็มีหลักฐานหลายอยางที่สนับสนุน
วาโรคนี้นาจะเกิดจากความผิดปกติของระบบภูมิคุมกัน (immunologically mediated mechanism) 

- พบความสัมพันธกับโรค autoimmune  อ่ืนไดงาย 
- พบ CD4+ T lymphocytes, plasma cells, immunoglobulin และ complement  ได 
- ตรวจยอมชิ้นเนื้อจากรอยโรค พบ autoantibodies ตอ type II, IX และ XI  collagens  

และ cartilage protein  อ่ืน ๆ  รวมท้ัง matrilin-I  และ cartilage oligomeric protein (COMP) 
- ตรวจยอมชิ้นเนื้อจากรอยโรค พบ cellular immune response ตอสวนประกอบของ 

cartilage 
- พบวามีความสัมพันธกับ HLA class II DR4 
- ในสัตวทดลองที่มีการเปล่ียนแปลงทางพันธุกรรมหรือไดรับการกระตุนดวย Antigens  

สามารถเกิดอาการของโรค polychondritis  คลายกับที่พบในคน 
 มากกวารอยละ 30 ของผูปวย RP  จะพบมีความสัมพันธกับโรคอื่น ๆ ทั้ง autoimmune, 
rheumatologic, hematologic และอ่ืน ๆ   ดังตารางที่ 1  
 
ตารางที่ 1.  Conditions associated with relapsing polychondritis 
 

Autoimmune rheumatic diseases 
Rheumatoid arthritis 
Juvenile idiopathic arthritis 
Systemic lupus erythematosus 
Progressive systemic sclerosis 
Sjogren’s syndrome 
Mixed connective tissue disease 
Vasculitides  
Leucocytoclastic  
Wegener’s granulomatosis 
Polyarteritis nodosa  
Microscopic polyangiitis 
Churg-Strauss syndrome 
Behcet’s disease and MAGIC syndrome 
Mixed cryoglobulinemia 
Seronegative arthropathies 
Ankylosing spondylitis 
Psoriatic arthritis 
Reiter’s syndrome 
Remitting seronegative symmetrical synovitis 
with pitting edema 

Hematological disorders 
Myelodysplastic syndrome 
Hodgkin’s disease 
MALT-lymphoma 
Non-Hodgkin’s  lymphoma 
Acute lymphoblastic leukemia 
Pernicious anemia 
Endocrine diseases 
Diabetes mellitus type I 
Hashimoto thyroiditis 
Graves disease 
Hypothyroidism 
Gastrointestinal diseases 
Crohn’s disease 
Ulcerative colitis 
Primary biliary cirrhosis 
Retroperitoneal fibrosis 
Other conditions 
Myasthenia gravis 
Pyoderma gangrenosum 
Psoriasis vulgaris 
Chondrosarcoma  



  

              ในขณะที่การมีการอักเสบเปน ๆ หาย ๆ   หรือเปนเรื้อรังทําใหเกิดการทําลายของ
กระดูกออนนอกขอ  (extra-articular cartilage)   เชนที่หู หรือจมูก  แตที่นาสนใจคือขออักเสบ 
บริเวณ diarthrodial  joints  กลับไมพบการกัดกรอนของกระดูกออนภายในขอ   ดังนั้นสวนประกอบ
ของกระดูกออนที่อยูนอกขอนาจะเปน autoantigens  ที่เปนเปาหมายที่สําคัญในโรค RP  ไดแก  
matrilin-I   ซึ่งเปน non-collagenous I  48  kDa prolein  ที่พบใน Tracheal cartilage  และ
บางสวนใน nasal  และ auricular cartilage  แตไมพบใน articular cartilage9   จากการตรวจ 
serum ของผูปวย RP  97  รายพบวา  13 ราย มีการเพิ่มขึ้นของ antibodies ตอ matrilin-I  และ
การพบ Antibodies  ก็พบวามีความสัมพันธกับอาการทางระบบหายใจ (จากการมีรอยโรคที่ 
tracheolaryngeal cartilage   ซึ่งอาจทําใหผูปวยมีอาการไดต้ังแต พูดเสียงเปล่ียน  เจ็บบริเวณ
กระดูกออนที่มีรอยโรค ไปจนถึงหายใจลําบาก)   ถึงรอยละ 69  ของจํานวนผูปวย10     โดยความ
ผิดปกตินาจะเกิดจาก cell-mediated immune response โดยพบวามี cellular immune response 
ตอ matrilin-I  ในผูปวย RP  ที่มีอาการทางระบบหายใจดวย11 

นอกจากนั้นยังมีการคนพบ abnormal cellular response ตอ cartilage proteoglycan และ 
imbalance ของ T-lymphocyte subsets12,  การพบการตอตาน type II collagen โดย T-cells  ใน
ผูปวย RP13  และยังมีรายงานการตอบสนองของ T-cells ตอ type IX and XI collagen  ในผูปวย 
RP และผูปวยที่มี severe tracheomalacia14 
            จากการศึกษาพบวา HLA class I genes ไมมีความสัมพันธกับโรค RP15   แต HLA class 
II molecules   ดูเหมือนจะมีความสัมพันธกับโรค RP   เนื่องจากพบ  DR4 antigen  ไดมากขึ้นใน
ผูปวย RP (ประมาณ 2 เทา)  เมื่อเทียบกับคนปกติทั่วไป16 

ในชวง 20 ปทีผ่านมา   ไดมกีารสรางสัตวทดลองที่มีลักษณะอาการคลายโรค RP  และ
จากสัตวจําลองเหลานี้ก็พบวา การมี genetic susceptibility (แนวโนมที่ gene จะนําไปสูการเกิดโรค
ไดงาย)  และ/หรือ Antigen ที่เปนสาเหตุ ซึ่งสวนใหญที่พบคือ type II collagen หรือ  matrilin-I  
สามารถชักนําใหเกิด polychondritis  ในสัตวทดลองที่มีอาการคลายกับที่เกิดในคน   

 
ลักษณะอาการแสดง 

ลักษณะอาการแสดงที่สําคัญของโรค RP  ดังแสดงในตารางที่ 2  โดยลักษณะอาการแสดง
ทางคลินิกเปนกุญแจสําคัญของการวินิจฉัยโรคนี้ 

อาการแสดงทางหู คอ จมูก (otorhinolaryngeal manifestation) 
 ลักษณะอาการเฉพาะของโรค RP คืออาการใบหูอักเสบแบบเฉียบพลัน (acute auricular 
chondritis)  ซึ่งอาจเปนขางเดียวหรือ 2 ขางก็ได  ซึ่งพบเปนอาการที่นําผูปวยมาพบแพทยไดบอย
ที่สุด  พบไดถึงรอยละ 26-91 ของผูปวย และพบไดบอยถึงรอยละ 85-89  ของผูปวยเมื่อติดตาม
อาการของผูปวยตอไป3-5,24-27 ผูปวยจะมีอาการปวดที่ใบหูสวนที่เปนกระดูกออนขึ้นมาอยางเฉียบพลัน
รวมกับมีอาการบวม  รอน และแดงหรือมวง ๆ  (redness or violaceous discoloration) ของใบหู  
โดยที่สวนติ่งหูจะปกติ (sparing the lobule)   ในการวินิจฉัยแยกโรคจากการอักเสบติดเชื้อของใบหู  



  

ลักษณะที่พบวาสวนติ่งหู (ear lobe)  เปนปกติ   ชวยทําใหคิดถึงโรค RP  มากกวา     การอกัเสบ
ในชวงแรก ๆ ของโรคจะกินเวลาเปนวัน ๆ หรืออาจเปนสัปดาห  แลวอาการก็หายไป  โดยอาจจะ
ไดรับการรักษาหรืออาจไมไดรบัการรักษาก็ได   เมื่อมีอาการอักเสบของใบหูเปนซ้ํา ๆ  จะทาํใหใบหู
สูญเสียความแข็งแรง  เนื่องจากมีการทําลาย auricular cartilage ทําใหใบหูมีลักษณะออนปวกเปยก
และหอยยาน (flabby and droopy ear) และอาจเกิดความผิดรูปแบบดอกกระหล่ํา (cauliflower-like 
ears)27-28  เราอาจพบลักษณะของ calcification ที่ pinna ไดจากภาพถายเอ็กซเรย 
 
ตารางที่ 2.  Clinical feature of patients with relapsing polychondritis in four large series and 
a small case series  
 
 Michet 

et al, 19864 
Trentham 

et al, 19985 
Zeuner 

et al, 199729 
Mc Adam 

et al, 197629 
Kong 

et al, 2003104 

Demographic characteristics      
Number of patients followed up 112 66 62 159 12 
Mean age at diagnosis (year) 51 46 47 44 34 
(range) (13-84) (16-68) (17-86) (NR) (3-65) 
Female : male ratio 55 : 57 49 : 17 13 : 18 76 : 83 3 : 1 
Mean duration of follow-up (years) 6 8 NR NR 8 
Clinical features (%)      
Auricular chondritis 85 95 94 89 83 
Vestibular dysfunction 13 53 23 NR 42 
Reduced hearing 30 42 19 46 17 
Arthritis 52 85 53 81 75 
Nasal chondritis 54 48 57 72 33 
Saddle nose 29 20 23 NR 17 
Eye involvement 51 57 50 65 67 
Laryngotracheal involvement 48 67 30 56 50 
Cardiovascular involvement 6 8 23 9 8 
Skin involvement 28 83 24 17 0 
Nervous system involvement NR NR 10 NR 0 
Kidney disease NR NR 6 NR 0 
Complications (%)      
Death NR 3 3 6 0 
Tracheostomy NR 5 5 6 42 
Tracheal collapse NR NR NR 14 42 
NR = not reported      
 
 เมื่อมีอาการบวมอักเสบของรูหูสวนนอก (external auditory canal)  ทําใหรูหูสวนนอก
แคบลงหรืออาจทําใหผูปวยมีอาการของ serous otitis media หรือ Eustachian tube obstruction ก็
สามารถทําใหเกิดอาการหูหนวกแบบ conductive deafness  ไดซึ่งมักเปนชั่วคราว  ในชวงที่มีการ



  

อักเสบ   แตถาการอักเสบเกิดที่หูชั้นกลาง และสวนโครงสรางที่เกี่ยวกับ audiovestibular function 
หรือผูปวยเกิดภาวะหลอดเลือดอักเสบ (vasculitis) ของ internal auditory artery หรือ cochlear 
หรือ vestibular branch  อาจทําใหเกิดอาการหูหนวกถาวรแบบ neurosensory hearing loss   ซึ่ง
อาจเกิดแบบเฉียบพลันหรือคอยเปนคอยไปก็ได   พบไดถึงรอยละ 40 ของผูปวย    ในกลุมนี้จะเกิด
อาการของ vestibular dysfunction รวมดวยได (acute vestibular symptoms)  ซึ่งไดแกวิงเวียน 
เดินเซ คล่ืนไส และอาเจียน   ซึ่งจะหายไดในเวลาตอมา   
             ประมาณรอยละ 50 ของผูปวยจะมีอาการกระดูกออนอักเสบของจมูก (nasal chondritis)3-5  
เริ่มแรกผูปวยจะรูสึกมีการอุดตันที่จมูกและบริเวณรอบ ๆ  แลวตอมาก็จะปวดทั้งจมูกตามมา  ใน
บางครั้งอาจมีน้ํามูกหรือเลือดกําเดาไหล  ถาผูปวยมีอาการอักเสบของจมูกบอย ๆ  จะทําใหเกิดการ
ทําลายกระดูกออนแลวเกิดความผิดรูปแบบอานมา (saddle-nose  deformity) และปลายจมูกแบน
ได (flat nasal tip)  ซึ่ง Zeuner และคณะ29   พบวาพบความผิดรูปแบบนี้ไดในผูหญิง (รอยละ 71.8)  
ไดบอยกวาผูชาย (รอยละ 28.6)   และพบในผูปวยอายุนอย (นอยกวา 50 ป) ไดบอยกวาในผูสูงอายุ 

อาการแสดงทางระบบทางเดินหายใจ (respiratory manifestations)     
 อาการแสดงทางระบบทางเดินหายใจ เปนอาการที่พบไดบอยในโรคนี้  และเปนสาเหตุที่
สําคัญของการเสียชีวิต  เนื่องจากประมาณครึ่งหนึ่งของผูปวยจะมีอาการที่รุนแรงที่ glottis หรือ 
tracheobronchial tree3-5,30-31   แลวทําใหเกิดการอุดตันของกลองเสียง (larynx), หลอดลมใหญ 
(trachea) หรือ bronchus และทําใหเสียชีวิตได 
 อาการของระบบทางเดินหายใจ  พบเปนอาการที่แสดงเริ่มแรกของโรคไดถึงรอยละ 1332  
ถึงรอยละ 264   ของผูปวย   และเมื่อติดตามผูปวยตอไปจะพบไดถึงรอยละ 503    ผูปวยจะมอีาการ
เสียงแหบ ไอเรื้อรัง สะอึก (choking spells) มีเสียง wheezing  หรืออาจมีอาการเหนื่อยเวลาออก
กําลังกายเมื่อตรวจรางกายอาจจะพบอาการกดเจบ็ที่กระดูกออนของหลอดลมใหญ (tracheal cartilage) 
ทางดานหนาและที่ thyroid cartilage   อาการการอักเสบของ tracheobronchial tree ทําใหเกิดการ
อุดตันของหลอดลมซึ่งอาจเปนเฉพาะที่หรือทั่วๆหลอดลมก็ได  โดยความรุนแรงอาจมีไดแตกตางกัน   
ซึ่งสามารถนําไปสูภาวะหายใจลําบาก  และท่ีสําคัญอาจเกิดในชวงที่กําลังวางยาสลบ (during 
anaesthesia)  ซึ่งในภาวะนี้อาจจําเปนตองรีบรักษาดวยการทํา tracheostomy  รายงานอัตราการ
ตายเนื่องจากภาวะแทรกทางระบบหายใจในโรคนี้พบไดถึงรอยละ 10-503-5,30-32    
          ในภาวะ subglottic stricture และ tracheal stricture  ผูปวยจะมีอาการของระบบหายใจอยู
ตลอดเวลา  แตในผูปวย RP  ที่มีการอักเสบของระบบทางเดินหายใจสวนลาง (lower airways)  
ผูปวยอาจไมมีอาการแสดงทางคลินิก  แตมาตรวจพบในชวงตรวจ spirometry, bronchoscopy  
หรือชวงที่มีการสงตรวจทางเอ็กซเรย (radiographical evaluation)  อาการแสดงทางระบบทางเดิน
หายใจของโรค RP  อาจเปนจํากัดเฉพาะที่บางสวนของระบบทางเดินหายใจ3 เชนตําแหนง upper 
extrathoracic airway, intrathoracic airway หรือ จํากัดอยูเฉพาะหลอดลมเล็ก ๆ (small airway) 
และเนื้อปอด (parenchymal disease)  โดยที่ไมมีความผิดปกติของ tracheobronchial tree  หรือ
โรคเปนอยูเฉพาะที่ major bronchi33  ก็เคยมีรายงานมาแลว  แตก็อาจทําใหเกิดการอักเสบกับ
หลอดลมทุกขนาดพรอมกันได3  



  

          พยาธิสรีรวิทยาของโรค RP ท่ีระบบทางเดินหายใจ (pathophysiology of airway 
involvement in RP)   
           ระบบทางเดินหายใจที่ผิดปกติในโรคนี้อาจเปนผลจากมีการตีบแคบ (collapse)  ของทอลม
หลัก (major airway)  จาก 

1.  การทําลายกระดูกออน (cartilaginous ring) หรือ 
2.  การตีบแคบที่เปนผลจากการอักเสบแลวมีการบวมของผนังหลอดลม   หรือตีบแคบจาก

การมีแผลเปนที่เกิดจากพังผืด (cicatricial fibrosis)34,35 
การติดเชื้อของระบบทางเดินหายใจนี้พบไดบอย  ซึ่งเปนผลมาจากการระบาย respiratory 

secretion ที่แยลงจากการที่ mucociliary ทํางานผิดปกติเนื่องจากการอักเสบ การไอที่ไมมีประสิทธิ-
ภาพ หรือการที่มี airway collapse36   การตีบแคบของ Trachea  อาจเกิดขึ้นอยางเฉียบพลันและ
อาจเปนสาเหตุที่ทําใหเสียชีวิตอยางรวดเร็วได37 ซึ่งการตีบแคบของ Trachea  อาจถูกกระตุนไดจาก
การทํา bronchoscopy หรือการใสทอชวยหายใจ (intubation)3  หรือแมกระทั่งการทํา Tracheo-
stomy38 

การตรวจทางรังสีวิทยาของระบบทางเดินหายใจ 
 Conventional radiography และ Tomography  จะชวยในการประเมินดูระบบทางเดิน
หายใจ  โดยอาจพบลักษณะการตีบแคบของ trachea หรือโรคแทรกซอนของการอุดตันหรือตีบแคบ
ของหลอดลมได การตรวจ computed tomography  จะชวยแสดงใหเห็นถึงรอยโรคที่ laryngotra-
cheal tract34,39 ได       การตรวจโดย thin-section computed tomography  สามารถแสดงใหเห็น
รอยโรควาสามารถลามไปถึง lobar และ segmental bronchi ได39 
 Bronchographic studies  สามารถชวยบงบอกถึงการตีบแคบของหลอดลมไดอยางมี
ประสิทธิภาพมากขึ้น40  ในผูปวยที่มี stridor  จากการตีบแคบอยางมากของหลอดลม  การใส 
contrast  material  ลงใน larynx  และ trachea  อาจทําใหขนาดของทอลมที่ตีบแคบอยูแลวตีบแคบ
ลงกวาเดิม41   ซึ่งจะทําใหผูปวยมีอาการหอบเหนื่อยมากขึ้นไดในขณะตรวจ  ดังนั้นจึงควรหลีกเล่ียง
การใส contrast material  ในการตรวจ dynamic computed tomographic scanning ของ upper 
airway 

กลไกของหลอดลม (airway mechanics) 
 ความรุนแรงของโรค RP เนื่องจากมีการอักเสบเรื้อรังของทางเดินหายใจ  นอกจากจะ
ขึ้นกับวามีการอุดกั้นที่ตําแหนงใดของระบบยังขึ้นกับวารอยโรคนั้นเปนแบบคงที่ (fixed) หรือแบบมี
การเปล่ียนแปลงตามการหายใจ (dynamic)  ตําแหนงของรอยโรคจะมีความสําคัญมากในการอุดตัน
แบบมีการเปล่ียนแปลงตามการหายใจ (dynamic obstruction)  เนื่องจากรอยโรคที่ในทรวงอก 
(intrathoracic)   จะแสดงอาการที่แตกตางจากรอยโรคนอกทรวงอก (extrathoracic lesions)42   
 ในชวงหายใจเขา  ความดันในทอลมท่ีนอกทรวงอกจะต่ําวาบรรยากาศในขณะที่ความดันที่
นอกทอลมเทากับบรรยากาศซึ่งปจจัยนี้จะทําใหเกิดการตีบแคบของทอลมที่อยูนอกทรวงอก (extra-           
thoracic lesion)  เพราะฉะนั้น dynamic  lesion ในหลอดลมนอกทรวงอกจะมีการเสียหนาที่มาก
ที่สุดในชวงหายใจเขา42 



  

 ในชวงหายใจออก  ความดันในหลอดลมจะเปนบวก  เมื่อเทียบกับนอกหลอดลม  ทําใหทอ
ลมนอกทรวงอก (extrathoracic airway)  ขยายขึ้น  บดบังอาการจากรอยโรคที่มีอยูได  
  ในทางตรงขาม  เมื่อ dynamic obstruction เกิดที่ทอลมในทรวงอก (intrathoracic  lesion) 
อาการจะชัดเจนที่สุดในชวงหายใจออก   เนื่องจากในชวงหายใจออก  ความดันนอกหลอดลมจะเปน
บวก  เมื่อเทียบกับความดันในหลอดลมในระบบทอลมในทรวงอก (intrathoracic airway) จึงมี
แนวโนมจะกดเบียดทําใหหลอดลมที่อยูภายในทรวงอกตีบแคบลง42   ซึ่งผลตรงนี้จะเปนมากขึ้นอีก  
ถาผูปวยมีอาการไอ  เนือ่งจากจะเกิดความแตกตางของความดันมากขึ้นภายหลังการเปดของ 
glottis40  การตรวจการทํางานของปอด (pulmonary function test)  จึงเปนเครื่องมือที่สําคัญมากใน
การวินิจฉัยโรคและการติดตาม อาการแสดงทางระบบทางเดินหายใจของโรค RP  โดยลักษณะเฉพาะ
ของโรคจากการตรวจดวย spirometry  จะพบเปน non-reversible obstructive ventilatory impair-
ment with reductions in expiratory flow rates and maximal voluntary ventilation      
 อยางไรก็ตามการตรวจ conventional spirometric tests ไมสามารถแยกชนิดลักษณะ
ตางๆ ของการอุดตันหลอดลมวาเปน intrathoracic หรือ extrathoracic lesion  การใช flow-volume 
curves  มีประโยชนมากในกรณีนี้43, 44  โดย Fixed obstruction  จะพบการลดลงของทั้ง inspiratory 
และ expiratory flow36    Dynamic  obstruction  ที่ extrathoracic airway  จะมีผลมากที่สุดในชวง
หายใจเขา  ในขณะที่ Dynamic obstruction  ที่ intrathoracic airway จะมีผลมากที่สุดในชวงหายใจ
ออก     การวิเคราะห flow-volume curves และการดู ratio ของ maximal expiratory ตอ maximal 
inspiratory flow ที่ midvital capacities  จะชวยประมาณคาความผิดปกติออกมาเปนปริมาณได    
นอกจากนี้การประเมินความรุนแรงของตัวโรค RP ที่เกิดที่ระบบหลอดลมนี้ยังสามารถทําไดโดยการ
วัด airway resistance โดยตรง  โดยการตรวจ body plethysmography36,45   ในโรค RP นี้ Diffuse 
capacity of lung จะปกติ 
 การตรวจ Fiberoptic bronchoscopy  จะชวยใหเห็นบริเวณของหลอดลมที่มีอาการของโรค
ไดโดยตรง  ซึ่งจะชวยยืนยันการวินิจฉัยโรคนี้  และยังสามารถใชติดตามอาการของโรคไดดวย  จาก 
Bronchosopy  เราสามารถพบลักษณะการอักเสบที่รุนแรง47  การผิดรูปไป หรือภาวะหลอดลมตีบ
แคบของ tracheobronchial tree ได   นอกจากนี้ยังอาจพบลักษณะมีการทําลายของ cartilaginous 
ring  รวมกับภาวะตีบแคบของหลอดลมใหญ (trachea) ชวงหายใจออกไดดวย การทํา Bronchoscopy  
ยังทําใหเราสามารถทําการตัดชิ้นเนื้อกระดูกออน (cartilage)  เพ่ือชวยยืนยันการวินิจฉัยและใชชวย
แยกสาเหตุของโรคบางอยางออกไปไดดวย  การตัดชิ้นเนื้อจําเปนตองตัดใหลึกพอ (deep bronchial 
biopsies)  เพ่ือใหได กระดูกออนมาวิเคราะห     อยางไรก็ตามการทํา endoscopic exploration  ก็มี
ความเสี่ยงตอการเสียชีวิต2,46 
 เมื่อตัดชิ้นเนื้อกระดูกออน ณ ตําแหนงที่มีรอยโรคไปตรวจ  จะพบลักษณะการหายไปของ 
basophilic staining ของ matrix ของกระดูกออน รวมกับการแทรกซึมเขามาของ polymorpho-
nuclear leucocytes,  lymphocytes, monocytes และ plasma cells3    mucosa ของหลอดลมใหญ 
(trachea)  ก็มักจะมีอาการบวมและสวนที่เปนวงรอบกระดูกออน (cartilaginous rings)  มักจะพบ



  

ลักษณะไดต้ังแตมีการอักเสบเพียงเล็กนอยไปจนถึงมีการที่ระดูกออนถูกทําลายอยางมาก (total 
resorption)   แลวแทนที่โดย granulation tissue 

อาการแสดงทางกลามเนื้อและกระดูก (musculoskeletal manifestation)    
 อาการขออักเสบ (arthritis)  ซึ่งอาจเปนไดทั้งขอเล็ก  ขอใหญ   พบเปนอาการแสดงนําที่   
ทําใหผูปวยตองมาพบแพทยพบไดถึงรอยละ 33  ของผูปวยและติดตามตอไปจะพบไดถึงรอยละ 50- 
7548 ซึ่งเปนอาการแสดงของโรค RP ที่พบมากเปนอันดับ 2  อาการปวดขอมักเปน 2-3 ขอ หรือ
หลายขอ (oligoarthritis หรือ polyarthritis)  มักเปนแบบไมสมมาตร (asymmetric)   ลักษณะปวด
ขอมักเปนชวง ๆ  เปน ๆ หาย ๆ   และมีลักษณะการปวดขอแบบเคล่ือนยายตําแหนงขอที่ปวด 
(episodic and migratory)  ซึ่งกินเวลาเปนสัปดาหหรือเปนเดือน ๆ   ลักษณะสําคัญของขออักเสบ
ของโรค RP จะเปนขออักเสบที่ตรวจไมพบความผิดปกติทางซีโรโลยีของโรคขออักเสบ, ไมมีการผิด
รูป และไมมีขอสึกกรอน (seronegative, non-deforming และ non-erosive)49  อยางไรก็ตามพบวา
รอยละ 30 ของผูปวย RP เกิด erosive arthropathy  ได  ซึ่งมักเปนในกลุมที่สัมพันธพบรวมกับโรค
ขออักเสบรูมาตอยด     ตําแหนงขออักเสบที่พบบอยที่สุดคือ proximal interphalangeal และ 
metacarpophalangeal joints  ที่พบบอยรองลงมาคือ  ขอเขา ขอเทา  ขอมือ  ขอศอก และ 
metatarsophalangeal joints   สวนที่ขอสะโพกและ sacroiliac joint  พบไดไมบอยนัก    อยางไรก็
ตามขอแบบ synovial joint  ทุกตําแหนงอาจมีการอักเสบเกิดขึ้นได  ซึ่งรวมถึง temporomandibular 
joints, costochondral junctions, pubic symphysis, sternoclavicular และ sternomanubrial joints   
บางครั้งผูปวยอาจมีการอักเสบของ costochondral cartilage  ซึ่งจะนําไปสูความผิดรูปแบบ pectus 
deformity ได   อาการของขออักเสบอาจจะไมไปกันกับอาการแสดงของระบบอื่นๆ ได 
 การวินิฉัยหรือดูแลผูปวยโรคนี้  บางครั้งอาจยากขึ้น เนื่องจากผูปวยอาการมีอาการปวดขอ 
ขออักเสบเพียงขอเดียวก็ได ซึ่งมักเปนที่ขอเขา หรือขอเทารวมกับมี tenosynovitis รวมดวยใน
บางครั้ง   นอกจากนี้โรค RP ยังอาจเกิดขึ้นไดในผูปวยที่มีโรคขออักเสบอยูแลว เชน อาจเปนโรคขอ
อักเสบรูมาตอยด โรค SLE หรือ reactive arthritis  พบวาการที่ผูปวยมีอาการขออักเสบตามแขนขา 
มักสัมพันธกับการที่ผูปวยมีการอักเสบของระบบอื่นทั่วรางกายดวย ซึ่งบงบอกถึงพยากรณโรคที่ไมดี 
 อาการแสดงทางหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular manifestation) 
   พบอาการแสดงทางหัวใจและหลอดเลือด ไดถึงรอยละ 24-52 และเปนสาเหตุการเสียชีวิต
เปนอันดับ 2 รองจากปญหาทางระบบทางเดินหายใจแลวติดเชื้อ โรคแทรกซอนทางระบบหัวใจและ
หลอดเลือดนี้ พบเปนสาเหตุการเสียชีวิตไดถึงรอยละ 39 เมื่อติดตามผูปวยไปถึง 10 ป4  โดยโรค
แทรกซอนที่สําคัญ คือ aortic และ mitral regurgitation, aortic aneurysm และ conduction 
disturbance โรคแทรกซอนเหลานี้มักพบในชวงทายของการดําเนินโรค  

อาการแสดงทางหัวใจ (cardiac involvement)  
 Valvular heart disease พบไดรอยละ 5-10  aortic และ mitral valve สามารถเปน
ตําแหนงที่มีการอักเสบเกิดขึ้นได รวมกับการปดของล้ินหัวใจที่ไมสนิท (valve incompetence) อัน
เนื่องมาจากมีภาวะ root dilatation ล้ินหัวใจอักเสบ (valvulitis) หรือ papillary muscle dysfunction               
ความผิดปกติของระบบนี้ที่พบไดบอยที่สุด คือ  aortic regurgitation ซึ่งอาจพบไดถึงรอยละ 10 ของ



  

ผูปวย51  การอักเสบของ ascending aorta ที่อักเสบลามไปถึง valve ring มักเปนสาเหตุใหเกิดโรค
ล้ินหัวใจรั่ว (regurgitation) ดังนั้นการที่มีการรั่วไหลที่ aortic valve มักพบรวมกับ aortic aneurysm      
ความผิดปกติของระบบนี้ที่พบไดรองลงมาคือ mitral regurgitation ซึ่งพบไดถึงรอยละ 2-43-5  Mitral 
valve regurgitation อาจมีอาการแสดงเปนแบบ miral prolapse click murmur ได52   สวนภาวะ 
conduction abnormalities ซึ่งจะทําใหเกิด arrhythmias รวมถึง complete heart block และ 
supraventricular tachycardia ซึ่งเกิดขึ้นเนื่องจาก cardiac conduction system นั้นอยูใกลกับ 
aortic root53  การประเมินภาวะ aortic root dilatation จําเปนตองอาศัย Echocardiography ชวย
ประเมิน  เคยมรีายงานการเกิด Atrioventricular block degree I – III ไดถึงรอยละ 5 ของผูปวย54  
ซึ่งในผูปวยเหลานี้มักตองไดรับการรักษาดวย temporary pacing และ corticosteroid        ภาวะ 
myocarditis, pericarditis และ silent myocardial infarction มรีายงานบางแตหาไดยากมาก37   

อาการแสดงทางหลอดเลือด (vascular involvement)  
 การอักเสบของหลอดเลือดสามารถเกิดไดโดยไมขึ้นกับวามี หรือไมมีอาการแสดงทางหัวใจ 
ซึ่งการอักเสบของหลอดเลือดนี้พบไดถึงรอยละ 16 ของผูปวย51, 54  ภาวะ Aneurysms ของ thoracic 
และ abdominal aorta และ Takayasu-type aortic arch syndrome55  พบเปนภาวะแทรกซอน ทาง
ระบบหลอดเลือดได คอนขางบอย โดยมากมักเกิดที่ ascending aorta และอาจเกิดขึ้นไดหลาย
ตําแหนง54  โรคของเสนเลือด aorta นี้ สามารถเกิดขึ้นได ต้ังแต 3 เดือน ถึง 25 ป ภายหลังจากได
วินิจฉัยโรค RP และผูปวยอาจไมมีอาการแสดงทางคลีนิค  
 Aneurysm ของเสนเลือดแดง ยังสามารถเกิดขึ้นไดกับเสนเลือดแดงขนาดกลาง เชน iliac, 
femoral, subclavian, radial, coronary และ cerebral vessels ซึ่งสวนใหญจะไมมีอาการแสดงอะไร 
จะมีอาการเมื่อเสนเลือดเกิดการฉีกขาดเฉียบพลัน (suddenly rupture)28 นอกจากนี้ยังอาจเกิด 
หลอดเลือดอักเสบ (vasculitis) ไดกับเสนเลือดขนาดเล็ก ทําใหเกิด cutaneous leukocytoclastic 
vasculitis และเสนเลือดขนาดใหญ ทําใหเกิด Takayasu’s arteritis     ผูปวยยังอาจเกิด arterial 
และ venous thromboses ไดจากการมีหลอดเลือดอักเสบหรือพบรวมกับการมี anti-phospholipid 
antibody56-58 ซึ่ง thrombosis นี้เกิดไดประมาณรอยละ 4 ของผูปวย และมักพบอาการเปนๆหายๆ
ได และมีการยายตําแหนงของเสนเลือดที่เกิดการอักเสบแบบ migratory ได 

อาการแสดงทางตา (ocular manifestation)  
 ตาเปนอวัยวะท่ีมีอาการของโรค RP ไดบอย โดยอาจเกิดไดทั้งการอักเสบแบบเฉียบพลัน 
หรือเรื้อรัง และอาจมีอาการตั้งแตเล็กนอยถึงอาการเปนมาก และทําใหการมองเห็นภาพแยลงได
ประมาณรอยละ 20-30 ของผูปวยมีอาการแสดงออกทางตา ต้ังแตเริ่มมีอาการของโรค และเมื่อ
ติดตามผูปวยตอๆไปจะพบไดถึงรอยละ 503-5,25,29  ผูปวยที่มีอาการอักเสบของลูกตา มักจะมีอาการ
แสดงของหลายๆระบบอื่นรวมดวย ซึ่งการอักเสบของตาอาจเกิดที่สวนใดของตาก็ได ซึ่งกลไกนาจะ
เกิดจากการมีหลอดเลือดอักเสบ อาการแสดงทางตาที่พบบอยที่สุดคือ episcleritis (ทั้งแบบ local 
หรือ diffuse) และ scleritis ซึ่งอาจมีอาการตั้งแตเริ่มแรกหรือเมื่อติดตามผูปวยตอมาก็ได 
 ในบางครั้ง ถาเราพบอาการแสดงทางตารวมกับอาการแสดงทางขอ อาจทําใหวินิจฉัยโรค
ผิดเปน reactive arthritis หรือ spondyloarthropathy ก็ได  



  

 เปลือกตาบวม (periorbital lid edema) (อาจมีอาการโดยไมขึ้นกับอาการแสดงที่ลูกตา)  
อาจเปน 1 หรือ 2 ขาง,  ในบางครั้งอาจมีอาการเปนขึ้นมาทันที  ทําใหมีอาการคลาย cellulitis ได  มี
รายงานที่ทําใหเกิด lid retraction หรือหนังตาตก (ptosis)  โดยผูปวยรายเหลานี้มักสัมพันธกับการมี
หนังตาบวมขางเดียวดวย 

ผูปวยอาจมีตาโปน (proptosis) (อาจมากไดถึง 6 มิลลิเมตร) บางรายอาจเปนทั้ง 2 ขาง, 
ลูกตาอาจมีอาการคั่งเลือด (congested)   เจ็บเล็กนอยรวมกับมีเย่ือบุตาบวม (conjunctival chemo-
sis)  ทําใหดูคลายเปน pseudotumor ของกระดูกเบาตา (orbit) ได  ซึ่งมักพบรวมกับการมี extra-
ocular muscle paresis  และมีรายงานการเกิดการอักเสบของถุงน้ําตา (dacryocystitis)  ซึ่งสัมพันธ
กับ nasal collapse 

Episclera/Sclera  อาการแสดงทางตาที่พบมากที่สุดของโรค RP  คือ scleritis และ 
episcleritis            Scleritis อาจเปนไดทั้งดานหนา (ทั้งแบบ diffuse และ necrotizing)  หรือ
ดานหลัง (posterior)  และมักจะพบรวมกับมานตาอักเสบ (uveitis)         ผูปวยอาจมีการบางลง
ของสเคลอรา (scleral thining)  ซึ่งจะมีลักษณะคลาย scleromalacia    การอักเสบของ sclera หรือ 
episclera  มักเปน ๆ หาย ๆ หรือโรคมีการกําเริบเกิดขึ้นได  พบวา scleritis  และ episcleritis  
มักจะสัมพันธกับการอักเสบที่อ่ืน ๆ  โดยเฉพาะที่จมูกและขอ  episcleritis หรือ  scleritis พบไดรอย
ละ 56   ในผูปวยชาย  แตพบในผูหญิงรอยละ 29  (p = 0.004) 

เยื่อบุตา (conjunctiva)   อาจพบเยื่อบุตาอักเสบแบบไมจําเพาะ 2 ขาง (nonspecific 
bilateral conjunctivitis), มีเลือดออกใตเย่ือบุตาแบบไมจําเพาะ (nonspecific subconjunctival 
hemorrhage), พบ mild keratoconjunctivitis  ในผูปวยหลายคน   แตถาเกิดเปน severe kerato-
conjunctivitis  มักพบในกรณีผูปวยมีโรค Sjogren’s syndrome  รวมดวย 

กระจกตา (cornea)   อาจพบ focal peripheral epithelial  หรือ stromal corneal 
infiltrates มักพบรวมกับการบวมของกระจกตา หรือการบางลงของขอบนอกของกระจกตา, pannus 
formation  หรือการละลายของกระจกตา (melting)32,63-67   การที่มีลักษณะเซลลแทรกซึมดังกลาว
มักพบรวมกับ scleritis  และเมื่อหายก็จะเหลือรอยแผลเปน Lace-like superficial opacities68 

นอกจากนี้ยังอาจพบการมีเซลลแทรกซึมในกระจกตาและกระจกตาบางลงที่พบรวมกับ 
scleritis เรียกวา sclerokeratitis, บางคนอาจมีลักษณะกระจกตาอักเสบแบบไมจําเพาะ (nonspecific  
keratitis)  จนมีรายงานการเกิด severe keratitis sicca 

มานตา  อาจพบมานตาและ ciliary body อักเสบ (iridocyclitis)  ไดถึงรอยละ 30  ของ
ผูปวยมักพบรวมกับการอักเสบของ sclera  หรือกระจกตา69,   anterior nongranulomatous 
uveitis25 

จอประสาทตา (retina)   ผูปวยอาจมีอาการแตเฉพาะ exudative and sensory retinal 
detachment, chorioretinitis  และการแทรกซึมของเซลลที่เรตินา60,70-71   พบวาผูปวยอาจมีอาการ
ของ retinopathy  ไดถึงรอยละ 8  ซึ่งประกอบไปดวยลักษณะมี microaneurysm, พบ flame-
shaped hemorrhage, soft exudates และ cotton-wool spots  มีรายงานพบการอุดตันของหลอด



  

เลือดดําใหญของจอประสาทตา (central retinal vein ecclusion) และ branch retinal vein 
occlusion  ซึ่งสัมพันธกับ retinal vasculitits 

เสนประสาทตา (optic nerve)   มีรายงานพบเสนประสาทตาอักเสบ (optic neuritis)  และ
ภาวะขั้วประสาทตาบวมอยางเฉียบพลัน  เนื่องจากการขาดเลือดไปเลี้ยงขั้วประสาทตา (ischemic 
optic neuropathy)72,73    ในผูปวย RP บางรายอาจพบมี ขั้วประสาทตาบวม (papilledema) ของตา
ขางเดียวได (ซึ่งมักสัมพันธกับการมี scleritis)  หรืออาจมีขั้วประสาทตาบวม (papilledema)  ของตา 
2 ขางรวมกับvenous congestion  โดยที่ไมมีอาการแสดงอื่น ๆ ของดวงตารวมดวยก็ได  ซึ่งในราย
นี้การให systemic corticosteroid พบวาทําใหทั้งการบวม (ededma) และการคั่งเลือด (congestion)  
หายได      ในบางรายก็มีอาการของ visual field defects  ซึ่งเขาไดกับการมี occipital หรือ optic 
radiation infarction  ในกรณีเชนนี้มักพบมี systemic vasculitis รวมดวย 

 เลนส (lens)  ตอกระจก (cataracts) พบไดบอยในโรคนี้  อาจเกิดจากมีการอักเสบเปน
เวลานาน หรือจากการรักษา เชน ได steroid  สวนมากพบเปนตอกระจกแบบ posterior และ 
subcapsular 

อาการแสดงทางไต (renal manifestation) 
  อาการแสดงทางไต พบไดไมบอย ในโรค RP (รอยละ 6-22)3-5,29,74  สามารถพบอาการทาง
ไตได โดยไมจาํเปนตองมีโรคอื่นๆรวม เชน โรค SLE หรือ systemic vasculitis74-76  ใน Mayo 
Clinic ที่ไดศึกษาผูปวย 129 คน ในชวง 41 ป พบวาผูปวย 29 คน (รอยละ 22) มีอาการแสดงทาง
ไตรวมดวย โดยอาการแสดงที่พบเปน microscopichaematuria และ proteinuria ผูปวยกลุมนี้มัก
เปนผูปวยที่สูงอายุมีอาการขออักเสบและ extrarenal vasculitis รวมดวย ซึ่งการพยากรณโรคของ
ผูปวยกลุมไมดีพบวา 10-year survival rate รอยละ 3074  สาเหตุของการเสียชีวิต มักจะเกิดจาก
การติดเชื้อและหลอดเลือดอักเสบ (vasculitis)   จากการศึกษาผูปวย 11 คน จากทั้งหมด 129 คน ที่
ไดรับกาทํา renal biopsy ลักษณะทางพยาธิวิทยาที่พบบอยที่สุด คือ mild mesangial expansion 
and cell proliferation, รองลงมาคือ focal และ segmental necrotizing glomerulonephritis with 
crescents อ่ืนๆ เชน glomerulosclerosis, Ig A nephropathy และ tubulointerstitial nephritis        
เมื่อยอม immuno-fluorescence จะพบลักษณะ faint deposition of C3, IgG และ IgM 
immunoglobulin      เมื่อตรวจทางหองปฎิบัติการอาจจะพบลักษณะที่ผิดปกติทางไต โดยพบวา
ประมาณรอยละ 26 อาจมีผลปสสาวะที่ผิดปกติ และรอยละ 10 อาจมีคา creatinine ที่สูงขึ้น74  
 อยางไรก็ตามการที่พบลักษณะที่ผิดปกติทางไต มักจะพบรวมกับการมีโรคอื่นๆรวม    ที่
สําคัญ คือโรค SLE หรือ systemic vasculitis ดังนั้นควรตรวจคนหาโรคอื่นรวมดวย     

อาการแสดงทางผิวหนัง (dermatological manifestation) 
 อาการแสดงทางผิวหนังสามารถพบไดหลากหลายแบบ ซึ่งพบไดถึงรอยละ 17-36 ของ
ผูปวย3-5,29 และอาจพบไดมากขึ้นในผูปวยบางกลุม โดยเฉพาะ RP-associated myelodysplasia 
(รอยละ 91)77  
 แผลรอนในในปาก (oral aphthosis) เปนอาการแสดงทางผิวหนังที่พบไดบอยที่สุด77 ซึ่ง
จะมีลักษณะคลายแผลรอนในทั่วๆไป บางครั้งอาจพบรวมกับแผลที่อวัยวะเพศ ซึ่งอาจตองแยกจาก



  

โรค Behcet’s disease, inflammatory bowel disease หรือ chronic myeloid leukemia ที่ไดรับการ
รักษาดวย interferon-alpha78 หรือในผูปวยบางรายที่มีอาการรวมระหวาง Behcet’s disease และ 
RP จะมีชื่อเรียกเฉพาะวา MAGIC syndrome (Mouth And Genital ulcers with Inflamed 
Cartilage) ซึ่งรายงานไวโดย Firestein ในป ค.ศ. 198579  
 Nodule บนแขนขา เปนอาการแสดงทางผิวหนังที่พบไดบอย มักมีลักษณะคลาย erythe-
ma nodosum หรืออาจเปน septal panniculitis, thrombosis, หลอดเลือดอักเสบ (vasculitis)81 หรือ 
deep neutrophil infiltrates สําหรับลักษณะ nodules ที่เขาไดกับ deep neutrophil infiltrates มักพบ
รวมกับ neutrophilic dermatoses อ่ืนๆ25,77,82 เชน Sweet syndrome (พบรวมบอยสุด),  pyoderma 
gangrenosum และ erythema elevatum diutinum  
 Palpable purpuric และ urticarial lesions ซึ่งเขาไดกับลักษณะของ leukocytoclastic 
vasculitis หรือ necrotizing venulitis อยางไรก็ตามไมพบความสัมพันธระหวาง skin vasculitis    
กับการตรวจพบ antineutrophil cytoplasmic antibodies  ซึ่งสามารถตรวจพบไดถึงรอยละ 24  ของ
ผูปวย RP83      นอกจากนี้ในบางรายอาจพบ thrombosis ของ skin vessels  ซึ่งสวนหนึ่งมักพบ
รวมกับการมี myelodysplasia  รวมดวย   หรอืบางรายอาจมี skin ulcerations , livedo reticularis, 
migratory superficial thrombophlebits, erythema multiforme     
 โดยสรุปจะเห็นไดวาอาการแสดงทางผิวหนังมีไดหลากหลาย  แตไมไดมีความจําเพาะ
เจาะจงตอโรค RP   อยางไรก็ตามผูปวยที่มีอาการแสดงทางผิวหนังครึ่งหนึ่งจะมีอาการ chondritis  
รวมดวย    นอกจากนี้อาจพบอาการแสดงทางผิวหนังเปน psoriasis, Reiter syndrome, lichen 
planus, alopecia areata  หรือ vitiligo   ซึ่งอาจเปนผลจากมีความผิดปกติทางภูมิคุมกันรวมกัน 

อาการแสดงทางระบบประสาท (neurological manifestation)    
 ความผิดปกติทางระบบประสาทถาไมไดเกิดจากการติดเชื้อ  มักจะไมคอยพบในโรค RP   
อยางไรก็ตามมีรายงานพบความผิดปกติทางระบบประสาทไดหลายอยาง   ซึ่งอาจเกิดจากมี หลอด
เลือดอักเสบของ central หรือ peripheral nervous system  เชน cranial neuropathies, ปวดศีรษะ
(headache), encephalopathy, hemiplegia และ ataxia   โดยอาการแสดงทางระบบประสาทที่พบ
ไดบอยที่สุดคือ  cranial nerve palsies  โดยเฉพาะ cranial nerves ที่ 2, 6, 7 และ 8 
 นอกจากนี้ก็มีรายงานของการเกิด transverse myelitis, mononeuritis multiplex, aseptic 
meningitis และ temporal artery non-granulomatous vasculitis 
 อาการแสดงรวมอื่น ๆ  (constitutional symptoms) 
 ไข  อาจพบไดถึงรอยละ 22   ในชวงแรกที่ผูปวยเริ่มมีอาการและเมื่อติดตามไปอาจพบได
ถึงรอยละ 44  มีไดหลายรูปแบบ บางครั้งผูปวยอาจมาดวยอาการ fever of unknown origin  มักพบ
อาการไขในชวงที่ตัวโรคกําลังกําเริบ (acute flares)   นอกจากนี้ยังพบอาการเหนื่อยลา, น้ําหนักลด, 
เบ่ืออาหาร หรือปวดกลามเนื้อ   และอาจพบอาการแสดงของโรครวมอื่น ๆ  เชนโรคขออักเสบรูมา-
ตอยด, Sjogren’s syndrome, systemic lupus erythematosus, โรคของตอมไทรอยด, pernicious 
anemia, โรคเบาหวาน, thymoma และ myasthenia gravis 



  

การวินิจฉัยโรค  
โดยทั่วไปการวินิจฉัยโรค RP อาศัยอาการแสดงทางคลินิกเปนหลัก  เนื่องจากไมมีการ

ตรวจอะไรที่จําเพาะเจาะจงตอโรคนี้  การวินิจฉัยโรคถาผูปวยมีอาการแสดงที่ชัดเจน  การ
วินิจฉัยโรคก็ดูเหมือนจะงาย  แตจริง ๆ แลว มีภาวะโรคหลายอยางที่ใหอาการแสดงไดใกลเคียงกับ
โรค RP   ทําใหการวินิจฉัยทําไดดวยความยากลําบาก   McAdam และคณะ2    ไดต้ัง clinical 
diagnostic criteria ไว (ตารางที่ 3)   ซึ่งตองมีอยางนอย 3 ขอ  จึงจะยืนยันการวินิจฉัยโรค RP  ได  
ซึ่งตอมา Michetและคณะ และ Damiani  ไดมีการปรับปรุงขอในการวินิจฉัยโรค (ตารางที่ 4) 
           การถายภาพเอ็กซเรยอาจพบลักษณะแคลเซียมไปสะสมที่ใบหู (calcification of the 
pinna)  นอกจากนี้เราอาจพบแคลเซียมไปสะสมที่กระดูกออนของจมูกหรือ หลอดลมใหญ (trachea)  
ในกรณีที่เปนโรค RP  มานาน 
 
ตารางที่ 3.  McAdam’s criteria for the diagnosis of relapsing   polychondritis 
 

    The presence of  at least 3 of the following clinical features constitutes the diagnosis : 
1. Bilateral auricular chondritis  
2. Nonerosive inflammatory polyarthritis 
3. Nasal  chondritis 
4. Ocular inflammation : conjunctivitis, keratitis, scleritis/episcleritis, uveitis 
5. Respiratory tract chondritis 
Cochlear or vestibular dysfunction : neurosensory hearing loss , tinnitus , vertigo   

 
ตารางที่ 4.  Diagnostic criteria for relapsing polychondritis 
 

1. Recurrent chondritis of both aurieles 
2. Non erosive seronegative inflammatory polyarthritis 
3. Nasal chondritis 
4. Inflammatory of ocular structures (conjunctivitis, keratitis, scleritis, and/or 

episcleritis, uveitis) 
5. Chondritis of the respiratory tract involving laryngeal and/or tracheal cartilages 
6. Cochlear and/or vestibular damage causing sensoral neural hearing loss, tinnitus 

and/or vertigo 
To establish the diagnosis of RP, patients must have one of the following : 
    At least three of the above clinical criteria 
    One or more of the above clinical criteria in conjunction with cartilage biopsy 
confirmation 
    Chondritis at two or more separate anatomic locations with response to steroids 
and/or dapsone 



  

             การถายภาพเอ็กซเรยที่ขอจะไมพบ bone cyst  หรือ erosion  ในผูปวย RP    อยางไรก็
ตาม  เราอาจพบการแคบลงขอชองวางระหวางขอได  อันเนื่องมาจากการสูญหาย  เนื่องจากถูก
ทําลายของ articular cartilage  ได  แบบที่พบในโรคขออักเสบรูมาตอยด    การทํา biopsy ของใบหู
ที่มีอาการก็จะสามารถชวยยืนยันวินิจฉัยภาวะ polychondritis ได   แตในผูปวยที่มีอาการแสดงที่
คอนขางจําเพาะตอโรคนี้ เชน มีกระดูกออนอักเสบ  ที่ใบหู 2 ขางพรอม ๆ กัน หรือกระดกูออน
อักเสบในหลาย ๆ ตําแหนง   การทํา biopsy  อาจไมจําเปนแตในขณะเดียวกัน  ถาพบผูปวยใน
ระยะแรก ๆ ของโรคที่อาการแสดงไมชัดเจน  หรือผูปวยมีโรคประจําตัวอื่นรวมดวยก็อาจจําเปนตอง
ทํา biopsy 
 ผูปวยทุกคนเมื่อวินิจฉัยโรค RP ไดแลว จําเปนตองมีการประเมิน laryngotracheal disease   
เพ่ือจะดูวาจะมีแนวโนมเกิดโรคแทรกซอนที่อันตรายที่ระบบทางเดินของลมหรือไม โดยการตรวจ 
radiography, การทํา pulmonary function test  เพ่ือจะดู inspiratory และ expiratory  flow-volume 
curve  รวมกับการประเมินทาง x-rays   โดยตรวจ high-resolution laryngotracheal computed 
tomography (CT) scans   เปนส่ิงที่สําคัญและจําเปนมาก เพ่ือจะไดสามารถตรวจดูระบบทางเดิน
หายใจไดอยางละเอียด   เนื่องจากโรคนี้อาจเกิดทั้ง intra- หรือ extrathoracic airway involvement 
และ expiratory และ inspiratory obstruction   ซึ่งอาจเกิดรวมกันได 
 กรณีผูปวยมีพยาธิสภาพของโรคที่ทางเดินหายใจสวนลาง (lower airway)  ผูปวยอาจไมมี
อาการแสดงและตรวจพบไดโดยการทํา Tomography และ Pulmonary function testing   อยางไรก็
ตามการมีความผิดปกติในเนื้อปอด( สวน alveoli และ interstitium )นั้นพบไมบอย25     การตรวจ 
Three-dimensional  หรือ spiral magnetic resonance imaging  ชวยใหเห็นพยาธิสภาพไดชัดเจน
ขึ้น  

การทํา Bronchoscopy  อาจจะชวยใหไดขอมูลเพ่ิมขึ้น แตก็มีความเสี่ยงในการเพิ่มการ
อักเสบในทางเดินหายใจ   ถาตองมีการใสทอชวยหายใจ ก็อาจทําไดดวยความยากลําบาก   
เนื่องจากผูปวยอาจมี glottis  ที่เล็กลงอันเนื่องมาจากมีการบวมอักเสบหรือมีการทําลายกระดูกออน 

การทํา Laryngotracheal biopsy  ตองพิจารณาอยางระมัดระวังมาก  เนื่องจากการทํา
หัตถการนี้อาจเปนอันตราย และทําใหเกิด acute respiratory distress  ในผูปวยที่มี stenotic  หรือ 
collapsing airways   อยูแลว 

ส่ิงที่พบจากการทํา CT of trachea จะพบ wall thickening จากมีการบวม (oedema) หรือ
มี granulation tissue, fibrosis และ calcification ของ tracheal wall     การตรวจ respiratory cycle  
โดยการใช cine CT จะพบลักษณะ flaccidity of airway with dynamic collapse during breathing 
ลักษณะของโรค RP  ที่พบจากการตรวจชิ้นเนื้อ (histologic examination) ของกระดูกออนที่มีรอย
โรคระยะแรกจะพบ loss of basophilic staining ใน cartilage matrix  ซึ่งเขาไดกับการที่ 
proteoglycans หายไป ตอๆมาจะพบเซลลตาง ๆ  แทรกซึมเขามาไดแก lymphocyte, plasma cells  
และ neutrophils  รวมกับจํานวนของ chondrocytes ลดลง ณ ตําแหนงที่กระดูกมีการถูกทําลาย  
สวนใหญของ chondrocytes  ก็จะเปล่ียนไปมลัีกษณะเปน vacuolated และ pyknotic  และในขณะที่
มีการเสื่อมสลาย (degeneration)  chondrocytes ก็จะถูกกิน (phagocytosed) โดย macrophages  



  

สุดทายกระดูกออนก็จะถูกแทนที่โดย fibroblastic granulation tissue6   นอกจากนี้ควรจะตองตรวจ
การทํางานของไตและปสสาวะเพื่อจะดูวามี glomerulonephritis หรือไม, การทํา Echocardiography  
อาจจําเปนในกรณีที่มีอาการที่สงสัยวามีอาการแสดงทางหัวใจหรือเสนเลือดใหญรวมดวย 

 
การตรวจทางหองปฏิบัตกิาร  
 ชวงที่โรคกําเริบ  การตรวจนี้ก็จะพบลักษณะของการมีการอักเสบ  แตไมมีลักษณะจําเพาะ
ตอโรค เชน  คา erythrocyte sedimentation rate (ESR)  สูงขึ้น, anaemia of chronic disease, 
leukocytosis, thrombocytosis และ hypergammaglobulinaemia  ถาพบลักษณะของ macrocytic 
anaemia  ตองระวังวามีภาวะ early myelodysplastic syndrome  รวมดวย 
 โดยทั่ว ๆ ไปถาตรวจ anti-nuclear antibodies  และ rheumatoid factor   มักจะตรวจไม
พบ  ยกเวนกรณีที่ผูปวยมีภาวะ connective tissue disease   อ่ืน ๆ  รวมดวย    คา complement  
มักจะปกติแตอาจต่ําหรือสูงไดคา antineutrophil  cytoplasmic antibody (ANCA)   อาจพบ low 
titres  ไดในโรค RP   แตก็ตองระวังวาผูปวยอาจมีภาวะหลอดเลือดอักเสบ( vasculitis)  อ่ืนรวมดวย 
เชน Wegener’s granulomatosis   การตรวจชิ้นเนื้อในโรค RPไมพบลักษณะของ granulomatous 
inflammation  ซึ่งชวยแยกโรคจาก Wegener’s granulomatosis ได 
 จากการศึกษาพบ serum antibodies ตอ type II collagen  ในผูปวย RP รอยละ 20-50    
เนื่องจากจํานวนผูปวยที่สามารถตรวจ antibodies  ตัวนี้มีไมมาก  และความจําเพาะตอโรค RP  
คอนขางต่ํา  จึงไมคอยเกิดประโยชนมากนักในการนํามาชวยในการวินิจฉัยโรค  แต Antibody ชนิด
นี้มักพบชวงมีอาการระยะเฉียบพลัน (acute phase) ของโรค RP และระดับในเลือดดูเหมือนจะไป
กันกับความรุนแรงของโรค และพบวาปสสาวะของผูปวย RP   มีคา urinary glycosaminoglycans 
สูงได  แตในขณะนี้ยังไมมีคาการตรวจทางหองปฏิบัติ  คาใดที่จะใชเปนตัวบงบอกถึงวินิจฉัยโรคได
อยางแมนยํา หรือนํามาใชในการติดตามอาการของผูปวยในทางคลินิก 
 
โรคที่พบรวม  

พบวารอยละ 25-35  ของผูปวย RP  มีโรค autoimmune disease  อ่ืนเกิดขึ้นรวมดวย 
โดย หลอดเลือดอักเสบเปนโรคที่พบรวมบอยที่สุด รอยละ 12-183,5   ซึ่งอาจเปนไดต้ังแตเปนแค 
isolated cutaneous vasculitis  ไปจนถึง systemic polyarteritis-type vasculitis  รวมกับมีอาการที่
อวัยวะที่สําคัญ   เสนเลือดทุกขนาดอาจเกิดการอักเสบไดในโรค RP นี้    หลอดเลือดอักเสบที่เสน
เลือดแดงใหญมักทําใหเกิดการขยายของ aortic ring และ ascending aorta ไดบอย   อยางไรก็ตาม 
descending  thoracic  และ abdominal aorta  ก็อาจเกิดการอักเสบแลวเกิดเปน aneurysm  ก็ได  
มีรายงานการเกิด Aortic rupture  ซึ่งทําใหผูปวยมีอาการของ spinal cord ischemia และ lower 
limb paraplegia ได5    นอกจากนี้โรค microscopic polyangiits ก็อาจจะเปนสาเหตุที่ทําใหผูปวย
เหลานี้มีอาการแสดงตางๆทางผิวหนัง ความผิดปกติทางไต neuropathies, audiovestibular 
abnormalities และ episcleritis         การที่พบหลอดเลือดอักเสบรวมกับโรค  RP บงบอกถึงการมี



  

พยากรณโรคที่ไมดี หลอดเลือดอักเสบอาจเกิดจากตัวโรค RP เองหรือจากการมี primary vasculitic 
syndrome รวม เชน polyarteritis nodosa84,  Wegener’s granulomatosis84  หรือ Churg-Strauss 
syndrome85 และ Behcet’s disease 

มีรายงานพบ Myelodys plastic syndromes รวมกับ RP48,77   โดยกลุมอาการนี้มักมี
อาการในผูชายบอยกวาผูหญิง  อาการแสดงทางผิวหนังเปนอาการแสดงที่พบบอยที่สุด  ผูปวย
มักจะเสียชีวิตจากโรคแทรกซอนของ myelodysplastic syndromes มากกวาจากตัวโรค RP 

ผูปวยที่มีทั้งโรคขออักเสบรูมาตอยดและ RP จะมีอาการแสดงที่จําเพาะของโรค RP   
รวมกับมีขออักเสบแบบ symmetric, erosive, deforming arthropathy  และเมื่อผูปวยโรค RP ที่พบ
รวมกับ spondyloarthropathic-like condition  ผูปวยก็มักจะตรวจไมพบ HLA-B27 

 
การวินิจฉัยแยกโรค  

อาการใบหูอักเสบ (Auricular chondritis)  ซึ่งจะคลายกับโรค infectious cellulitis  จากเชื้อ
แบคทีเรีย เชน จากเชื้อ Streptococcus  หรือ Pseudomonas แต การที่บริเวณติ่งหู (earlobe)  ไม
มีอาการอักเสบชวยบงบอกถึงโรค  RP  และถาใบหูอักเสบแตหายไดเอง เปน 2 ขาง มีอาการเปน ๆ 
หาย  รวมกับมลัีกษณะผิดปกติอ่ืน ๆ ของโรค RP  ก็สามารถวินิจฉัยโรคนี้ไดไมยาก    ในบางกรณี
ที่แยกดรคไมไดจริงๆอาจจําเปนตองตัดเชื้อเนื้อเพ่ือสงเพาะเชื้อ   นอกจากนี้โรคเรื้อน อุบัติเหตุมีการ
บาดเจ็บ (trauma), contact dermatitis, seborrheic dermatitis  หรือโรคมะเร็งอาจทําใหใบหูแดงได 

ความผิดรูปของจมูกแบบอานมา (Saddle nose deformity)   นอกจากพบในโรค RP  แลว
ยังสามารถพบไดในกรณีอุบัติเหตุมีการบาดเจ็บ (trauma), Wegener’s granulomatosis, natural 
killer lymphoma (เดิมเรียกวา midline lethal granuloma), มะเร็งชนิดตาง ๆ syphilis และ  
rhinoscleroma 

โรคขออักเสบรีแอคทีฟ (Reactive arthritis)     อาจมีอาการแสดงทางตา ทางขอ และ
ระบบหลอดเลือดและหัวใจไดคลายกับโรค RP  แตถาผูปวยมีลักษณะผิวหนังแบบโรคสะเก็ดเงิน ม ี
mucous membrane ulcers,  ทอปสสาวะอักเสบ กระเพาะลําไสอักเสบและการตรวจพบ human 
lymphocyte antigen-B27( HLA-B27)  เหลานี้ไมใชลักษณะของโรค RP 

โรค Wegener’s granulomatosis (WG)  และ Polyarteritis nodosa (PAN)  สามารถทําให
เกิด necrotizing scleritis   กระจกตาอักเสบ ขออักเสบ mastoiditis และ otitis media with sudden 
hearing loss,  บานหมุน  และหูอ้ือได (tinnitus)  ขอแตกตางจากโรค RP คือ 2 โรคนี้  ผูปวยมักมี
อาการแสดงที่ผิดปกติทางระบบประสาทรวมดวย ซึ่งอาจเกิดไดทั้ง central  หรือ peripheral 
neuronlogic damage  และโรคทั้ง 2 นี้  ไมทําใหเกิดหูอักเสบ และถาเปน Wegener’s 
granulomatosis ก็อาจตรวจพบภูมิตานทานตอ c-ANCA  และถาไดมีการตัดชิ้นเนื้อตรวจก็จะพบ
ลักษณะ granulomatous  vasculitis  ในขณะที่โรค PAN  จะทําใหผูปวยมีอาการของเยื่อหุมหัวใจ
อักเสบ, เย่ือหุมปอดอักเสบ, abdominal complaints  และอาการผิดปกติทางไตไดบอยกวาโรค RP 



  

โรค Cogan syndrome  สามารถทําใหผูปวยมีอาการ interstitial  keratitis, หูหนวก 
(deafness)  และบานหมุนได (vertigo)  ได    แตจะไมมีลักษณะแสดงอื่น ๆ ของโรค RP 

โรค Behcet’s disease สามารถมีอาการแสดงหลายอยางที่คลาย โรค RP ทั้ง 
audiovestibular dysfunction, ขออักเสบแบบหลายๆขอ กรวยไตอักเสบ และอาการแสดงผิดปกติ
ตาง ๆ ทางระบบประสาท  แตลักษณะสําคัญที่ใชบงบอกวาเปนโรค Behcet’s disease  คือการที่มี
แผลที่ปากและแผลที่อวัยวะเพศเปนๆหายๆ และมีลักษณะแบบจําเพาะตอโรค  มีผูปวยกลุมหนึ่งที่มี
อาการแสดงที่ก่ํากึ่งระหวาง Behcet’s disease  กับโรค RP  ที่เรียกวา MAGIC syndrome (Mouth 
And Genital ulcers with Inflamed Cartilage) 

โรคขออักเสบรูมาตอยด  ซึ่งสามารถทําใหเกิดไดทั้ง scleritis และ/หรือกระจกตาอักเสบ 
(keratitis)  ลักษณะที่ชวยแยกโรคคือ  ขออักเสบจากโรค RP  มักเกิดขึ้นพรอม ๆ กับอาการแสดง
ทางตา ในขณะท่ีโรคขออักเสบรูมาตอยดผูปวยจะมีขออักเสบนํามากอนเปนเวลาหลายป  และกวา
โรคขออักเสบรูมาตอยดจะมีอาการแสดงทางตา  ผูปวยมักมีอาการแสดงทางขอเปนมากแลว  แต
โรค 2 โรคนี้กอ็าจพบรวมกันได  ซึ่งจะวินิจฉัยไดจากการที่ผูปวยมีขออักเสบแบบ erosive  และ 
deforming  รวมกับอาการแสดงของโรค RP 

โรค Sarcoidosis  (ซึ่งยังไมพบรายงานในประเทศไทย)  สามารถทําใหเกิด sclero-uveitis, 
มี middle ear involvement และขออักเสบแบบหลายๆขอได  แตไมทําใหเกิดกระดูก-ออนอักเสบ
ลักษณะเฉพาะหรือพบบอยของโรค sarcoidosis  ไดแก hilar adenopathy, interstitial pulmonary 
fibrosis,  ภาวะ anergy และ tissue granulomas  เหลานี้จะเปนลักษณะที่พบไดนอยในโรค RP 

Aneurysms หรือหลอดเลือดแดงอักเสบ (arteritis) ในโรค RP ที่อาจมีหรือไมมี 
thrombosis  รวมดวยที่ ascending และ abdominal aorta, carotid, intracerebral, intra-
abdominal และ lower extremity arteries     อาจเกิดไดกบัโรค Takayasu artertis, Giant cell  
arteritis หรือ PAN ได 
 
การพยากรณโรค  
 สวนใหญของผูปวย RP  จะมีอาการเปน ๆ หาย ๆ   (intermittent)  หรืออาการเปนมาก
บางนอยบาง (fluctuant)  ที่ Mayo Clinic  จากประสบการณการติดตามผูปวยเปนระยะเวลา 6 ป 
พบวารอยละ  86   มีอาการแสดงของการอักเสบของระบบตาง ๆ   เปน ๆ หาย ๆ  โดยเฉลี่ยจะมี
การกําเริบถึง 5 ครั้ง (episodes)   และพบเพียง 14 คนจากผูปวย RP 112 คน  ที่มีอาการ
แบบตอเนื่องมาตลอด (continuous)3 
 อยางไรก็ตาม  โรค RP  ก็มีแนวโนมที่อาการของโรคจะเปนมากขึ้นเรื่อย ๆ  ผูปวยใหญจะ
มีความพิการไมมากก็นอยในระดับหนึ่ง   ในระยะทายของโรค เชน อาจมีหูหนวก 2 ขาง การมอง 
เห็นภาพไมดี  ออกเสียงพูดลําบาก  หรือมีปญหาทางระบบหัวใจและการหายใจ 
 พบวาความนาจะเปนของการรอดชีวิต ณ 5 ป และ 10 ป (5 and 10 year probabilities of 
survival)  ภายหลังการวินิจฉัยโรค จะอยูประมาณรอยละ 74  และรอยละ 55 ตามลําดับ  จาก Mayo 



  

Clinic4    อยางไรก็ตามปจจุบันพบวาอัตราการรอดชีวิตดีขึ้นโดย  Trentham และ Le5    รายงานไว
วาพบถึงรอยละ 94 ที่ 8 ป  ซึ่งบงบอกถึงการรักษาและปองกันภาวะแทรกซอนทางระบบทางเดิน
หายใจ และระบบหลอดเลือดและหัวใจที่ดีขึ้น 
 สาเหตุการตายที่พบบอยที่สุดคือ จากการติดเชื้อที่ปอด จาก systemic vasculitis  และจาก
การเปนมะเร็ง  จากการศึกษาที่ Mayo clinic  พบวาเพียงรอยละ 10  ของผูที่เสียชีวิตเกิดจากภาวะ
กระดูกออนอักเสบที่ระบบทางเดินหายใจ (airway)   สาเหตุอ่ืน ๆ ที่พบที่ทําใหผูปวยเสียชีวิตไดแก 
ภาวะตีบหรืออุดตันของทอลม (airway collapse or obstruction),\  โรคแทรกซอนทางดานหัวใจ, 
systemic vasculitis, ภาวะไตวายซึ่งเปนผลจากกรวยไตอักเสบ 
 เมื่อวิเคราะหแยกกลุมยอยพบวามีตัวแปรบางอยางสามารถชวยพยากรณถึงผลของโรคที่
ไมดี (poor outcome)   โดยพบวาภาวะซีดเปนขอบงชี้ที่สําคัญที่บอกถึงโอกาสเสี่ยงตอการเสียชีวิต
ในผูปวย RP  
 สําหรับผูปวยที่อายุนอยกวา 51 ป  พบวาภาวะซีด, saddle-nose deformity, ขออักเสบ, 
laryngotracheal strictures, หลอดเลือดอักเสบ  และ haematuria  ต้ังแตแรกวินิจฉัยเปนปจจัยที่
บอกถึงพยากรณโรคที่ไมดี  และเมื่อติดตามผูปวยตอไป  โอกาสเสียชีวิตในกลุมนี้จะสูงขึ้น   ในผูที่มี
จํานวนของอาการแสดงของระบบตาง ๆ มากขึ้น  สวนในผูปวยที่อายุต้ังแต 51 ปขึ้นไป  ภาวะซีด
เปนปจจัยเส่ียงที่สัมพันธกับโอกาสเสียชีวิตมากขึ้น4 
              นอกจากนี้พบวาอัตราการรอดชีวิตโดยรวมของผูปวยโรค RP  ดีกวาโรค  polyarteritis  
nodosa88   แตอัตราการรอดชีวิตจะแยลงถาผูปวย RP มีภาวะหลอดเลือดอักเสบรวมดวย     Isaak 
และคณะไดรายงานไววาอัตราการรอดชีวิตที่  5 ปของผูปวย RP ที่มี systemic vasculitis เทากับ
รอยละ 4525 ซึ่งเปนอัตราที่คลายๆกับการที่ผูปวยมีแคโรคหลอดเลือดอักเสบอยางเดียว    ผูปวยโรค 
RP ที่มีหลอดเลือดอักเสบรวมดวย มักจะเสียชีวิตดวยภาวะที่สัมพันธกับหลอดเลือดอักเสบ มากกวา
จากภาวะแทรกซอนของโรค RP4 
 
การรักษา  

ปจจุบันยังไมมีขอตกลงของการรักษาที่เปนมาตรฐาน (protocol)   เนื่องจากโรคนี้เปนโรค
ที่พบไมบอย มีอาการแสดงไดหลากหลายและไมสามารถคาดเดาไดวาจะกําเริบกลับมามีอาการอีก
เมื่อไร   โดยทั่วไปหลักการรักษาจึงอางอิงมาจากการวิเคราะหรายงานของผูปวยยอนหลังดู 
(retrospective analysis of series) หรือรายงานเปนเฉพาะ ๆ รายไป (isolated case report)    ใน
กรณีที่ผูปวยมีอาการอักเสบเปนไมมากของขอ หู หรือจมูก  การรักษาโดยการใช nonsteroidal anti-
inflammatory drugs, dapsone หรือ colchicine  ก็ไดผลดี       Dapsone (25-200 มก/วัน)  มัก
เปนยาที่ถูกนํามาใชเปนลําดับแรกๆ  และยังสามารถชวยควบคุมอาการของระบบทั่ว ๆ ไป 
(systemic manifestations of RP)89, 90     

Systemic corticosteroid  มีขอบงชี้ในกรณีที่โรคมีการกําเริบเฉียบพลัน (acute 
exacerbation) เมื่อโรคมีการกลับมาเปนซ้ําๆ  มีอาการแสดงทางตาอยางรุนแรง หรือโรคแทรกซอน



  

ที่อันตรายถึงชีวิต เชน laryngotracheal chondritis  หรือกรวยไตอักเสบ  ยาในกลุม immunosup-
pressive drugs  อาจจําเปนตองนํามาใชรวมกับ systemic corticosteroids  

อยางไรก็ตาม  ถึงแมวา corticosteroid (prednisolone 0.75-1.0  MKD)  จะชวยรักษา
ภาวะอักเสบเฉียบพลันของกระดูกออน และชวยลดความถี่และความรุนแรงของการกลับมากําเริบ
ของโรค RP   แตการใหยา steroids  ในระยะยาวก็ไมสามารถหยุดยั้งการดําเนินของโรคและไม
สามารถปองกันการที่โรคจะลุกลามไปที่อวัยวะอ่ืนที่สําคัญ  

ในผูปวยที่มีการอักเสบเรื้อรัง ทําใหตองใช steroid  เปนระยะเวลานาน  ในกรณีนี้ผูปวย
จําเปนตองได immunosuppressive drugs  เพ่ือชวยลดจํานวน steroid ที่ตองใช (steroid sparing 
drug) ยาที่นิยมใชไดแก methotrexate11-13, azathioprine3,36,  cyclophosphamide3,91,   
hydroxychloroquine,   cyclosporin64, minocycline5,71,  penicillamine62  และ intravenous 
infusions of infliximab93-94 ในบางกรณีมีรายงานการใช plasma exchange95, anti-CD4 
monoclonal antibody   ยาที่ปจจุบันไมคอยมกีารใชแลวไดแก 6-mercaptopurine, melphalan และ 
nitrogen mustard  พบวา methotrexate  เปนยาตัวหนึ่งที่ใชไดผลเปนอยางดี   ผูปวย 23 จาก 31 
คนที่ไดรับ methotrexate ที่ขนาดเฉลี่ย 17.5 มก/สัปดาหตอบสนองตอการรักษาดี  และยังสามารถ
ลดขนาด prednisolone จาก 19 มก/วันเหลือเพียง 5 มก/วัน5      ในกรณีที่ผูปวยมีผลขางเคียงจาก 
methotrexate (methotrexate toxicity)   ยา oral minocycline  ก็เปนยาตัวหนึ่งที่สามารถนํามาใช
แทนไดยามีประสิทธิภาพดี5,71 

ในกรณีที่ผูปวยมี acute airway obstruction  รักษาโดยการให high dose intravenous  
pulse corticosteroid  ในขนาด 1,000 มก/วัน  และอาจตองทํา Tracheostomy  ถามี severe 
localized subglottic involvement  และในบางครั้งอาจตองใส stent ในกรณีมี extensive 
tracheobronchial involvement    การผาตัดทําในบางกรณีเชน tracheostomy, aortic aneurysm 
repair หรือ cardiac valve replacement  โดยผูปวยจําเปนตองได high dose intravenous pulse 
corticosteroids รวมดวย  เพ่ือปองกันการอักเสบกําเริบซ้ํา    โรคแทรกซอนที่สําคัญคือการติดเชื้อ  
ซึ่งมักเปน ณ ตําแหนงที่มีการผาตัด หรือตัดตอ   ดังนั้นในการทําการผาตัดจึงตองเปรียบเทียบ
ความเสี่ยงและประโยชนที่จะไดอยางระมัดระวัง 

มากกวา 1 ใน 3 ของผูปวย RP  ที่มีล้ินหัวใจรั่ว  จําเปนตองไดรับ  การผาตดัเปล่ียนล้ิน
หัวใจ49   ถาผูปวยยังมีภาวะอักเสบตลอดเวลาอาจทําใหมีรอยรั่วที่รอบ ๆ ล้ินหัวใจเทียมและแผล
ผาตัดที่เย็บปดอาจมีการแยกและไมติดกันของแผลได  ในกรณีนี้การใช oral cyclophosphamide 
และ azathioprine อาจไดผลในบางกรณี    และในกรณีทํา aortic graft surgery  อาจมีภาวะ 
recurrent aortitis  แทรกซอนที่ตําแหนงที่ทํา graft ได 

ผลของการผาตัดแกไขความผิดรูปของจมูกและทางเดินลมยังไมคอยแนนอน  การผาตัด
รักษา saddle nose deformity  ในผูปวยที่โรคอยูในระยะสงบ  อาจทําให septum แบนลง และผิด
รูปมากขึ้นได  เมื่อโรคกําเริบกลับมา 

ดังนั้นขอบงชี้ของการผาตัดในโรคนี้ก็ตอเมื่อมีภาวะแทรกซอนทางระบบทางเดินหายใจ
หรือทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 



  

โดยทั่วไปเชื่อกันวา scleritis เปนอาการที่บงบอกถึงความรุนแรงของโรคของผูปวยโรค 
connective tissue diseases และ systemic vasculitis     ในโรค RPนั้น  Hoang-Xuan และคณะ96 
รายงานวาผูปวย 7 ใน 8 คน  ที่มีการอักเสบของลูกตา  ไมสามารถควบคุมโรคไดดีดวย systemic 
corticosteroids 

Erik Letko และคณะ97 ใช cyclophosphamide  เปน drug of first choice  ในกรณีที่มี 
necrotizing scleritis  สวนในกรณีผูปวยมี diffuse scleritis  ควรใช methotrexate  อยางเดียว  หรือ
ใชรวมกับ indomethacine หรอื prednisolone ในกรณีใช methotrexate  แลวไมไดผล และผูปวยม ี
nodular scleritis สามารถใช azathioprine  แทนได 

ในกรณีผูปวย RP  และมี recurrent nodular  scleritis   อยางรุนแรง  ดื้อตอการรักษาดวย 
steroids และ azathioprine  พบวาการใช cycloporin-A  ก็ไดผลดี83   หรือในกรณีที่ผูปวยไม-
ตอบสนองตอยากดภูมิตาง ๆ ดังกลาวทั้งหมด   การใช intravenous immunoglobulin infusion  
ตลอดระยะเวลา 1 ป  อาจชวยรักษาตาของผูปวยได97 

มีรายงานการรักษาผูปวย RP  ที่ไมตอบสนองตอการรักษาดวย  intravenous Ig, high-
dose methylprednisolone, methotrexate, anti-CD4 antibody98 และ intravenous 
cyclophosphamide พบวา autologous stem-cell transplantation  สามารถทําใหผูปวยมี clinical 
remission  ไดอยางนอย 1 ป99 

 
โรค RP กับการตั้งครรภ 

มีรายงานวาพบผูปวย RP เริ่มมีอาการในขณะที่ผูปวยกําลังตั้งครรภ100,101  พบวา RP อาจ
เกิดขึ้นในชวงผูปวยตั้งครรภไดถึงรอยละ 26102 แตจากการศึกษาพบวาโรค RP ไมมผีลตอการ
ต้ังครรภ  และเด็กที่คลอดออกมาก็มีสุขภาพดี มีบางที่อาจมี premature birth  ซึ่งพบไดถึงรอยละ 
12.5 ของการตั้งครรภ  แตเด็กก็ไมจําเปนตองได intensive therapeutic measures102 

อยางไรก็ตามการศึกษาดังกลาวเปนแบบยอนหลังในผูปวยหญิงที่เปนโรค RP การที่ผูปวย
จะตัดสินใจตั้งครรภควรปรึกษาแพทยกอน  เนื่องจากถาโรคของผูปวยเปนมาก เชน มีอาการแสดง
ของ laryngotracheal involvement อยู  ในกรณีเชนนี้ผูปวยก็ไมควรจะตั้งครรภ  เนื่องจากอาจเปน
อันตรายตอแมได    และพบวา oral contraceptives  ไมมีรายงานวากระตุนใหโรคกําเริบ102  ใน
การศึกษาของ Thomas Papo และคณะไมพบโรค RP  ในเด็กที่แรกคลอด102 

การรักษาโรค RP ในชวงตั้งครรภ   โดยท่ัวไปการรักษามักเปนการรักษาตามอาการโดย
การใช corticosteroid หรือ NSAIDs      สวนใหญไมพบ teratogenic effects จาก steroid และ 
NSAIDs  โดยในผูปวยโรค connective tissue อ่ืนๆ ที่อาการกําเริบหรือควบคุมอาการชวงตั้งครรภ  
ผูปวยมักจะไดรบัการรักษาดวย corticosteroid  เนื่องจากถือวามีความเสี่ยงนอยเมื่อเทียบกับผลของ
การรักษาโดยมีความเสี่ยงที่จะเกิด  intrauterine growth retardation, pre-eclampsia, premature 
birth, premature rupture of membrane, adrenal insufficiency  ในเด็กแรกเกิด  และ perinatal 
infection 



  

ในกรณีที่ผูปวยไดรับ NSAIDs  ยานี้ควรหยุดใชอยางนอย 8 สัปดาหกอนกําหนดคลอด  
เนื่องจากยานี้มีความสัมพันธกับ delayed onset หรือ increased duration of labor, constriction of 
the ductus arteriosus in utero และ persistent pulmonary hypertension  ในเด็กแรกเกิด 

Dapsone เชนเดียวกับ sulfonamides  อ่ืนๆ   ไมมีรายงานของการทําใหเกิด dysmorphic 
fetal abnormalities    นอกจากนี้ผูปวยตั้งครรภหลายรายไดรับยานี้เพ่ือการรักษาโรคเรื้อนในชวง
ต้ังครรภโดยไมพบรายงานผลขางเคียง103   ในผูปวยตั้งครรภที่ไดรับยา Dapsone  ควรได folic acid  
รวมดวย 

ยา Azathioprine  ไมพบวาเพ่ิม risk of congenital malformation  ในคน 
Cyclophosphamide  เปน alkylating agent  ซึ่งมีฤทธิ์ embryotoxic  ถาจําเปนตองใชควร

ใหภายหลังการตั้งครรภ 3 เดือนไปแลว 
Methotrexate  ในชวงการตั้งครรภ 3 เดือนแรก ทําใหเกิด malformationในทารกได 
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