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นิพนธ์ต้นฉบับ
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2	หน่วยเวชพันธุศาสตร์	ภาควิชากุมารเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	โรงพยาบาลศรีนครินทร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น

ชนิดและอาการแสดงทางคลินิก 
ของโรคพันธุกรรมแอลเอสดีในโรงพยาบาลศรีนครินทร

ธนดล มะโนมงคลกุล1 กุณฑ์ล วิชาจารย์2

บทคัดย่อ
บทนำา : โรคพันธุกรรมแอลเอสดีมีอาการและอาการแสดงในหลายระบบ	ทำาให้วินิจฉัยโรคได้ยาก	และต้อง

ใช้การตรวจทางห้องปฏิิบัติการท่ีจำาเพาะในการวินิจฉัย	

วัตถุประสงค์ : เพ่ือศึกษา	ชนิด	ความถ่ี	อาการ	และอาการแสดงทางคลินิกของโรคพันธุกรรมแอลเอสดี 

ท่ีพบในโรงพยาบาลศรีนครินทร์

ระเบียบการวิจัย :	การศึกษาเชิงพรรณนาแบบย้อนหลังในผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดีในโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์ย้อนหลัง	20	ปี	

ผลการศึกษา : ผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดีท้ังหมด	27	ราย	เป็นเพศชาย	15	ราย	(ร้อยละ	56)	เพศหญิง	

12	ราย	(ร้อยละ	44)	โรค	Gaucher	พบมากท่ีสุด	9	ราย	(ร้อยละ	33)	รองลงมาคือ	mucopolysaccharidoses	

(MPS)	II	ด้านอาการแสดงทางคลินิกพบว่า	ผู้ป่วยโรค	Gaucher	ท้ังหมดมาด้วยตับม้ามโต	และได้รับการ

ส่งตัวจากกุมารแพทย์โลหิตวิทยา	ในขณะท่ีผู้ป่วยกลุ่ม	MPS	ส่วนใหญ่มาด้วยปัญหาระบบกล้ามเน้ือและ

กระดูก	โดยส่งตัวมาจากแพทย์ออร์โธปิดิกส์มากท่ีสุด	มีผู้ป่วยท่ีได้รับการรักษาโดยการให้เอนไซีม์ทดแทน	

5	ราย	(ร้อยละ	22)	เป็นโรค	Gaucher	4	ราย	และ	late-onset	Pompe	1	ราย	ผู้ป่วยโรค	Gaucher	มีการเจริญ

เติบโต	ค่าฮีโมโกลบิน	และค่าเกล็ดเลือดดีข้ึน	และผู้ป่วยโรค	Pompe	มีอาการอ่อนแรง	และการหายใจดีข้ึน

หลังได้รับเอนไซีม์ทดแทน

สรุป : โรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ีพบได้บ่อยท่ีสุดคือ	Gaucher	 disease	รองลงมาเป็น	MPS	 II	การสร้าง

ความตระหนักแก่แพทย์เฉพาะทางจะช่วยให้วินิจฉัยได้รวดเร็วย่ิงข้ึน	 การรักษาด้วยเอนไซีม์ทดแทน 

ในประเทศไทยได้ผลค่อนข้างดี	

คำาสำาคัญ : lysosomal	storage	diseases,	Gaucher	disease,	mucopolysaccharidoses
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บทนำา
	กลุ่มโรคพนัธุกรรมแอลเอสด	ี(Lysosomal	storage	

diseases;	LSDs)	เป็นโรคทางพันธุกรรมท่ีมีความผิดปกติ

ในกระบวนการสลาย	 (catabolism)	สารโมเลกุลใหญ่	

(macromolecules)	 ในไลโซีโซีม	 (lysosome)	 ซ่ึีงอาจเกิด

จากการพร่องเอนไซีม์	หรือความผิดปกติในการขนส่งสาร	 

ส่งผลให้เกิดการค่ังสะสมของสารโมเลกุลใหญ่เหล่าน้ัน 

ในไลโซีโซีมภายในเซีลล์	 เซีลล์ถูกทำาลาย	 ส่งผลให้ 

อวัยวะมีการทำางานบกพร่องหรือสูญเสียการทำางานไป1 

โรคพันธุกรรมแอลเอสดีส่วนใหญ่ถ่ายทอดแบบลักษณะ

ด้อยบนออโตโซีม	 (autosomal	 recessive)	 บางชนิด

ถ่ายทอดแบบลักษณะด้อยบนโครโมโซีมเพศ	 (X-linked	

recessive)	 กลุ่มโรคพันธุกรรมแอลเอสดีแยกย่อยแต่ละ

ชนิดมีมากกว่า	50	โรค2	โดยสามารถจำาแนกชนิดตามสาร

ท่ีเกิดการสะสมในไลโซีโซีม	เช่น	lipid	storage	disorders,	

mucopolysaccharidoses	 (MPS),	 glycoprotein	 storage	

disorders,	mucolipidoses,	glycogen	storage	disease	type	

II	 และ	 cystinosis	 เป็นต้น	ความชุกของโรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีแต่ละชนิดอยู่ระหว่าง	7.5	–	23.5	คน	ต่อ	100,000	

การเกิดมีชีพ2	 แต่หากรวมความชุกของท้ังกลุ่มแล้ว	อยู่ 

ท่ีประมาณ	1	ต่อ	7,000	–	8,000	การเกิดมีชีพ3	โรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีแต่ละชนิดอาจมีอาการหรืออาการแสดงท่ี

คล้ายคลึงกัน	แต่ความผิดปกติของเอนไซีม์หรือสารท่ีค่ัง 

สะสมแตกต่างกัน	 อาการและอาการแสดงของโรค 

พันธุกรรมแอลเอสดีน้ันไม่จำาเพาะเจาะจง	และมีอาการ 

แสดงได้หลายระบบ4	ทำาให้การวินิจฉัยท่ีจำาเพาะเจาะจง 

ทำาได้ค่อนข้างยาก	 จำาเป็นต้องอาศัยการตรวจทางด้าน 

ชีวเคมี	เช่น	การตรวจวัดระดับเอนไซีม์	หรือการตรวจทาง 

อณูพันธุศาสตร์เพ่ือค้นหาการกลายพันธ์ุของยีนก่อโรค	ซ่ึีง

เป็นการตรวจท่ีจำาเพาะมีความซัีบซ้ีอน	 ไม่สามารถทำาได้ 

ท่ัวไป	การวินิจฉัยโรคท่ีถูกต้องจึงทำาได้ช้า	ส่งผลให้ผู้ป่วย

ได้รับการรักษาช้าตามมา	 และมีผลการรักษาไม่ดีเท่าท่ี

ควร1,5-6	โรคพันธุกรรมแอลเอสดีบางชนิด	มีอาการแสดง

ท่ีรุนแรง	 โดยเฉพาะอาการทางด้านระบบประสาท	 ซ่ึีง 

ทำาให้การพยากรณ์โรคไม่ดี	 ปัจจุบันโรคพันธุกรรม 

แอสเอสดีบางชนิดมีการรักษาท่ีจำาเพาะ	เช่น	การให้เอนไซีม์ 

ทดแทน	 (enzyme	 replacement	 therapy,	ERT)	การลด

สารต้ังต้น	 (substrate	 reduction	 therapy)	การปลูกถ่าย

เซีลล์ต้นกำาเนิดในไขกระดูก	 (hematopoietic	 stem	 cells	

transplantation,	HSCT)	 และการรักษาทางพันธุกรรม

ด้วยยีนบำาบัด	(gene	therapy)	เป็นต้น7-9	ดังน้ันการวินิจฉัย

ท่ีแม่นยำาถูกต้องต้ังแต่แรกเร่ิม	 จึงมีความสำาคัญในการ

วางแผนการดูแลผู้ป่วย	และยังช่วยให้แพทย์วางแผนการ

ตรวจวินิจฉัยก่อนคลอด	 เพ่ือป้องกันการเกิดโรคซีำ้าใน

ครอบครัวของผู้ป่วยได้อีกด้วย	 ปัจจุบันข้อมูลการศึกษา

เก่ียวกับโรคพันธุกรรมแอลเอสดีในประเทศไทยยังมี 

จำากัด	 มีเพียงการศึกษาโรคพันธุกรรมแอลเอสดีใน 

โรงพยาบาลศริิราช10	ระหวา่งปี	พ.ศ.	2530	ถงึปี	พ.ศ.	2536	พบ	 

Neuronal	 ceroid	 lipofuscinosis,	GM-1	gangliosidosis,	

Niemann-Pick,	Sialidosis,	Mucolipidosis	 II,	Gaucher,	

Sandhoff,	Maroteaux-Lamy,	Sly,	และ	Hunter	 disease	

แต่ไม่มีข้อมูลความถ่ีหรือความชุกของโรคท่ีพบ	อายุท่ี

เร่ิมแสดงอาการ	และอายุท่ีได้รับการวินิจฉัยโรค	รวมถึง

การรักษาในประเทศไทย	 ซ่ึีงข้อมูลเหล่าน้ีมีความสำาคัญ

ในการพัฒนาการดูแลผู้ป่วยกลุ่มน้ีให้ดีย่ิงข้ึน

วัตถุประสงค์ 
เพ่ือศึกษาความถ่ี	 อาการ	 และอาการแสดงทาง

คลินิกของโรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ีพบในโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	

วิธีการศึกษา
การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบ

ย้อนหลัง	 (Retrospective	descriptive	 study)	20	 ปี	กลุ่ม

ประชากรท่ีศึกษาคือ	ผู้ป่วยกลุ่มโรคพันธุกรรมแอลเอสดี

ทุกคนท่ีเคยเข้ารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลศรีนครินทร์	

มหาวิทยาลัยขอนแก่น	 เกณฑ์์การคัดเลือกเข้าศึกษา	

(inclusion	criteria)	คือ	ผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ี

มีผลการตรวจยืนยันการวินิจฉัยโรคทางห้องปฏิิบัติการ

แล้ว	(confirmed	cases)	ส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัยจาก

อาการและอาการแสดงทางคลินิก	(clinically	diagnosed	

cases)	แต่ไม่มีผลการตรวจทางห้องปฏิิบัติการยืนยันจะ
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ถูกคัดออกจากการศึกษา	 ผู้วิจัยเก็บข้อมูลพ้ืนฐานของ 

ผู้ป่วย	ได้แก่	เพศ	ประวัตคิรอบครัว	ข้อมูลอาการและอาการ 

แสดงแยกตามระบบอวัยวะ	อายุท่ีเร่ิมแสดงอาการ	จำานวน

คร้ังการเข้าพบแพทย์แยกตามสาขาก่อนได้รับการวินิจฉัย	

ผลการตรวจทางห้องปฏิิบัติการท่ีเก่ียวข้อง	อายุท่ีเร่ิมการ 

รักษาท่ีจำาเพาะ	 และผลการรักษา	 สถิติท่ีใช้เป็นสถิติ 

เชิงพรรณนา	การศึกษาน้ีได้รับการรับรองโดยศูนย์จริยธรรม 

การวิจัยในมนุษย์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	เลขท่ี	HE621316

ผลการศึกษา 
จากการสืบค้นเวชระเบียนผู้ป่วยโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์	 ท่ีได้รับการวินิจฉัยเป็นโรคในกลุ่มโรค

พันธุกรรมแอลเอสดี	 โดยใช้รหัส	 ICD-10	ดังน้ี	E72.04	

(cystinosis),	E74.02	 (Pompe	disease),	E75	 (disorders	

of	 sphingolipid	metabolism	 and	 other	 lipid	 storage	

disorders),	 E76	 (disorders	 of	 glycosaminoglycan	

metabolism),	 และ	 E77	 (disorders	 of	 glycoprotein	

metabolism)	พบผู้ป่วยท่ีถูกวินิจฉัยเป็นโรคในกลุ่มโรค

พันธุกรรมแอลเอสดีจำานวน	 39	 ราย	 โดยเป็นผู้ป่วยท่ี 

ได้รับการยืนยันการวินิจฉัย	(confirmed	cases)	ท้ังส้ิน	27	ราย	 

คิดเป็นร้อยละ	69	ในจำานวนน้ีเป็นเพศชาย	15	ราย	(ร้อยละ	 

56)	และเป็นเพศหญิง	12	ราย	(ร้อยละ	44)	โรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีท่ีพบในโรงพยาบาลศรีนครินทร์	 จำาแนก 

ชนิดย่อย	ได้แก่	Gaucher	disease,	Nieman-Pick	disease,	

Sandhoff	disease,	metachromatic	leukodystrophy,	MPS,	

Pompe	disease	และ	neuronal	ceroid	lipofuscinosis	โดย 

ความถ่ีของแต่ละชนิดแสดงดังตารางท่ี	1	กลุ่มโรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีท่ีพบมากท่ีสุดคือ	 lipid	 storage	 disorders	

จำานวน	15	ราย	(ร้อยละ	56)	รองลงมาเป็น	MPS	จำานวน	

9	ราย	(ร้อยละ	33)	โดยในกลุ่ม	Lipid	storage	disorders	น้ี	 

พบ	Gaucher	disease	มากท่ีสุดจำานวน	9	ราย	แบ่งเป็นชนิด

ท่ี	1	จำานวน	1	ราย	ชนิด	2	และ	3	ชนิดละ	4	ราย	สำาหรับ

กลุ่มโรค	MPS	พบชนิดท่ี	2	 (Hunter	disease)	มากท่ีสุด	

(ตารางท่ี	1)	

ตารางท่ี 1	 แสดงผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดี	

(Confirmed	 cases)	 ท่ีพบในโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น

Characteristics of patients with LSDs in Srinagarind hospital

Characteristics No. of cases (%)

Gender 27  

Male	 15 56%

Female 12 44%

Diagnosis 27  

1. Lipid storage disorders 15 56%

1.1 Sphingolipidoses 11  

1.1.1	Gaucher	disease 9 33%

Type	1 1  

Type	2 4  

Type	3 4  

1.1.2	Nieman-Pick	disease 2 7%

Type	A 2  

1.2 Gangliosidosis 3  

1.2.1	Sandhoff	disease 3 11%

1.3 Leukodystrophies 1  

1.3.1	Metachromatic	leukodystrophies 1 4%

2. Mucopolysaccharidoses (MPS) 9 33%

2.1	MPS	type	II	(Hunter	disease)	 6 22%

Attenuated	form 1  

Severe 5  

2.2	MPS	type	IV 2 7%

2.3	MPS	type	VI 1 4%

3. Glycogen Storage disease type II (Pompe disease) 2 7%

Infantile	onset 1  

Late	onset 1  

4. Neuronal Ceroid Lipofuscinosis 1 4%

LSD: Lysosomal storage diseases; No. of cases: Number of cases

เม่ือพิจารณาใน	2	กลุ่มโรค	ท่ีพบผู้ป่วยมากท่ีสุดคือ	

Gaucher	disease	และ	MPS	พบว่า	 ผู้ป่วยได้รับการดูแล

โดยแพทยเ์ฉพาะทางหลากหลายสาขากอ่นท่ีจะได้รับการ

วินิจฉัยท่ีจำาเพาะ	ผู้ป่วย	Gaucher	disease	ส่วนใหญ่จะได้

รับการส่งตัวมาจากกุมารแพทย์โลหิตวิทยา	ในขณะท่ีกลุ่ม	

MPS	ได้รับการส่งตัวมาจากแพทย์ออร์โธปิดิกส์มากท่ีสุด	

ข้อมูลแพทย์เฉพาะทางแต่ละสาขาท่ีดูแลผู้ป่วยก่อนท่ีจะ
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ได้รับการวินิจฉัยดังแสดงในตารางท่ี	2	อาการและอาการ

แสดงนำาท่ีทำาให้ผู้ป่วยมาพบแพทย์ในแต่ละกลุ่มโรค 

แยกตามระบบพบว่า	ผู้ป่วย	Gaucher	disease	ท้ังหมดมาด้วย 

ตับม้ามโต	 (hepatosplenomegaly)	รองลงมาเป็นอาการ

ทางระบบประสาท	3	คน	(ร้อยละ	33)	 ผู้ป่วยกลุ่ม	MPS	

มาด้วยความผิดปกติด้านระบบกล้ามเน้ือและกระดูก

มากท่ีสุด	 8	 ราย	 (ร้อยละ	 88)	 รองลงมาคือภาวะผิดรูป	

(dysmorphic	facies)	และอาการทางระบบทางเดนิหายใจ

อย่างละ	7	ราย	(ร้อยละ	77)	ข้อมูลอาการและอาการแสดง

ของผู้ป่วยในระบบต่าง	 ๆ	 ก่อนได้รับการวินิจฉัยโรค 

พันธุกรรมแอลเอสดีแสดงดังตารางท่ี	 3	อายุของผู้ป่วยท่ี 

ได้รับการวินิจฉัยพบว่า	ค่าเฉล่ียอายท่ีุได้รับการวินิจฉัยของ 

ผู้ป่วย	Gaucher	disease	อยู่ท่ี	3	ปี	9	เดือน	(ค่ามัธยฐาน	3	ปี	 

4		เดือน)	และค่าเฉล่ียอายุท่ีได้รับการวินิจฉัยของผู้ป่วย	MPS	 

อยู่ท่ี	9	ปี	10	เดือน	(ค่ามัธยฐาน	9	ปี	6	เดือน)	โดยมีผู้ป่วย	

MPS	1	ราย	(MPS	II)	ท่ีได้รับการวินิจฉัยด้วยวิธีการตรวจ

หาการกลายพันธ์ุต้ังแต่ในครรภ์	 (prenatal	 diagnosis)	

น้ันไม่ได้นำามาคำานวณในค่าเฉล่ียดังกล่าว	 ผู้ป่วยท้ังหมด

ได้รับการยืนยันการวินิจฉัยจากการตรวจค่าการทำางาน

ของเอนไซีม์	 ยกเว้นในรายท่ีส่งตรวจหาการกลายพันธ์ุ

ต้ังแต่ในครรภ์	1	รายดังกล่าว	และผู้ป่วย	neuronal	ceroid	

lipofuscinosis	 ท่ีได้รับการวินิจฉัยโดยการส่งตรวจทาง

พยาธิวิทยา	 ท้ังน้ีจากผู้ป่วยท่ีได้รับการยืนยันการวินิจฉัย

ดังกล่าวมีผู้ป่วยจำานวน	16	ราย	คิดเป็นร้อยละ	59	ได้รับ

การตรวจหาการกลายพันธ์ุร่วมด้วย

ตารางท่ี 2 	 แสดงแพทยเ์ฉพาะทางแยกตามสาขาวชิาท่ีผู้ป่วยโรคพนัธุกรรมแอลเอสดไีด้เข้าตรวจกอ่นได้รับการยนืยัน

การวินิจฉัย	

Diagnosis
Specialists visited before definite diagnosis

Ortho Neu.Med Neo. Endo Neu.Ped Pulmo Cardio Hemato Dev GI Neu.Sx.

1. Lipid storage disorders

1.1 Sphingolipidoses

1.1.1	Gaucher	

Type	1 1

Type	2 2 1 2

Type	3 1 4

1.1.2	Nieman-Pick	

Type	A 1

1.2 Gangliosidosis

Sandhoff	disease 3 2

1.3 Leukodystrophies

MLD	(Infantile	onset) 1

2. Mucopolysaccharidoses 

2.1	MPS	type	II	

Attenuated	form 1 1

Severe 1 1 1 1 1

2.2	MPS	type	IV 2 2 1

2.3	MPS	type	VI 1

3. GSD type II (Pompe disease)

Infantile	onset 1 1

Late	onset 1

4. NCL 1 1

Ortho:	Orthopedist;	Neu.Med:	Neurologist;	Neo.:	Neonatologist;	Endo:	Endocrinologist;	Neu.Ped:	Pediatric	Neurologist;	Pulmo:	Pulmonologist;	Cardio:	Cardiologist;	Hemato:	Hematologist;	

Dev:	Developmental	pediatricians;	GI:	Gastroenterologist;	Neu.Sx.:	Neurosurgeon;	MPS:	Mucopolysaccharidoses;	MLD:	Metachromatic	 leukodystrophies;	GSD:	Glycogen	storage	

disease;	NCL:	Neuronal	Ceroid	Lipofuscinosis
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ตารางท่ี 3 	 แสดงอาการและอาการแสดงแรกรับแยกตามระบบของผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดี	 ในโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	

 Diagnosis
Clinical manifestations according to organ systems

CNS Dysm Ocular CVS RS Endo GI Hema MSK Renal Skin Others

1. Lipid storage disorders

1.1 Sphingolipidoses

1.1.1	Gaucher	

Type	1       1 1     

Type	2 3 1 2  1  4 2    1

Type	3  1  1   4 3 1   1

1.1.2	Nieman-Pick             

Type	A  1 2   1 2      

1.2 Gangliosidosis

Sandhoff	 3 3 1    1     1

1.3 Leukodystrophies

MLD	(Infantile	onset) 1      1   1   

2. Mucopolysaccharidoses (MPS)

2.1	MPS	type	II	             

Attenuated	form  1  1   1  1  1 1

Severe 3 5  3 5  3  4  3 2

2.2	MPS	type	IV 1 1 1  1 1   2    

2.3	MPS	type	VI   1 1 1  1  1   1

3. GSD type II (Pompe disease)

Infantile	onset 1   1   1      

Late	onset 1    1        

4. NCL 1            

CNS:	Central	nervous	system;	Dysm:	Dysmorphology;	CVS:	Cardiovascular	system;	RS:	Respiratory	system;	Endo:	Endocrine	system;	GI:	Gastrointestinal	and	hepatobiliary	system;	

Hemato:	Hematology	system;	MSK:	Musculoskeletal	system;	MPS:	Mucopolysaccharidoses;	MLD:	Metachromatic	leukodystrophies;	GSD:	Glycogen	storage	disease;	NCL:	Neuronal	

Ceroid	Lipofuscinosis

ตารางท่ี 4 	 แสดงผลการรักษาผู้ป่วยโรค	Gaucher	disease	ด้วย	ERT	การเจริญเติบโต	อายุท่ีเร่ิมแสดงอาการ	อายุท่ีได้รับ 

การวินิจฉัย	และอายุท่ีได้รับการรักษา

Diagnosis Treatment outcome (growth) Patients’ age

 Duration
Gaucher disease 

W/A 
(before)

W/A 
(after)

% 
changes

H/A 
(before)

H/A 
(after)

% 
changes

W/H 
(before)

W/H 
(after)

% 
changes

Presentation Diagnosis Treatment

Case	1	-	Type	1 84.50% 82.20% -2.30% 85.90% 89.10% 3.20% 107.30% 106.40% -0.90% 2	y 6	y	1	mo 6	y	4	mo 10	mo

Case	2	-	Type	3 88% 87.60% -0.40% 89.70% 91% 1.30% 103.50% 104.20% 0.70% 6	y	2	mo 6	y	3	mo 6	y	3	mo 2	y	1	mo	

Case	3	-	Type	3 65.80% 84.50% 18.70% 84.90% 93.40% 8.50% 92.90% 104.10% 11.20% 3	y	3	mo 3	y	4	mo 8	y	7	mo 6	y	9	mo

Case	4	-	Type	3 90% 110% 20.00% 93.80% 100% 6.20% 100% 110% 10.00% 3	y	1	mo 3	y	4	mo 3	y	6	mo 1	y	4	mo

W/A:	Weight	for	age;	H/A:	Height	for	age;	W/H:	Weight	for	height;	before:	ก่อนได้รับการรักษา;	after:	ปัจจุบันของผู้ป่วยอ้างอิงจากประวัติล่าสุดท่ีมาติดตามการรักษา;	y:	อายุเป็นปี;	mo:	

อายุเป็นเดือน
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การรักษาผู้ป่วยโรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ีสามารถ

ทำาได้ในปัจจุบันในโรงพยาบาลศรีนครินทร์คือการให้

เอนไซีม์ทดแทน	 (enzyme	 replacement	 therapy;	ERT)	

ซ่ึีงในปัจจุบันมีเพียงเฉพาะผู้ป่วย	Gaucher	 disease	และ	

Pompe	 disease	 เท่าน้ันท่ีได้รับ	 ERT	 โดยเป็นผู้ป่วย	

Gaucher	disease	4	ราย	และ	 late-onset	Pompe	disease	

1	ราย	ผลการรักษาในผู้ป่วย	Gaucher	disease	(แสดงใน

ตารางท่ี	4	และรูปท่ี	1	และ	2)	พบว่าผู้ป่วยมีแนวโน้มการ

เจริญเติบโตดีข้ึน	 โดยค่าเฉล่ียความสูงเทียบอายุ	 (height	

for	 age)	 เพ่ิมข้ึนเฉล่ียร้อยละ	 4.8	 (ร้อยละ	 1.3-8.5)	 ค่า 

ฮีโมโกลบินของผู้ป่วยทุกรายมีแนวโน้มเพ่ิมข้ึน	โดยหลัง

ได้รับการรักษานาน	12	เดือนพบว่า	ค่าฮีโมโกลบินเพ่ิมข้ึน 

เฉล่ีย	 2.9	 g/dL	และเกล็ดเลือดเพ่ิมข้ึนเฉล่ีย	 124,000	 / 

mm3	 ซ่ึีงผู้ป่วยทุกรายไม่มีภาวะซีีดและมีเกล็ดเลือด 

ในระดับปกติ	ผู้ป่วยโรค	Pompe	disease	ท่ีได้รับการรักษา

เป็นผู้ป่วยกลุ่ม	 late-onset	 ซ่ึีงวินิจฉัยในวัยผู้ใหญ่	 ผู้ป่วย

เร่ิมรับการรักษาด้วย	ERT	 ทุก	2	 สัปดาห์	 โดยเร่ิมรักษา

หลังจากแสดงอาการกลา้มเน้ือส่วนต้นอ่อนแรงและภาวะ 

หายใจล้มเหลวประมาณ	4	เดือน	หรือหลังได้รับการยืนยัน

การวินิจฉัยประมาณ	 3	 เดือน	 ก่อนเร่ิมการรักษาผู้ป่วย

จำาเป็นต้องใส่เคร่ืองช่วยหายใจตลอดเวลา	 ไม่สามารถ

ถอดเคร่ืองช่วยหายใจ	และไม่สามารถลุกข้ึนจากเตียงได้	

9	 เดือนหลังการรักษาพบว่าอาการอ่อนแรงของผู้ป่วย 

ดีข้ึน	ไม่มีภาวะหายใจล้มเหลว	การตรวจวัดการหายใจด้วย	 

negative	inspiratory	pressure	(NIP)	และ	peak	expiratory	

flow	rate	(PEFR)	ดีข้ึน	สามารถถอดเคร่ืองช่วยหายใจได้

เป็นระยะ	ปัจจุบัน	ณ	ขณะวันท่ีทำาการศึกษา	ผู้ป่วยได้รับ	

ERT	มาแล้วนาน	2	 ปี	5	 เดือน	 ผู้ป่วยสามารถลดช่ัวโมง

การใส่เคร่ืองช่วยหายใจได้เหลือ	8-12	ช่ัวโมงต่อวัน	และ

สามารถเดินได้ในระยะทางส้ัน	ๆ	

ตารางท่ี 5 	 แสดงความถ่ีโรคพันธุกรรมแอลเอสดีเปรียบเทียบกับการศึกษาอ่ืน

This study  

(n=27)

Australia  

(n=545)

Netherland  

(n=963)

British 

Columbia 

(n=79)

Portugal  

(n=222)

Czech 

Republic 

(n=478)

UAE

(n=119)

India 

(n=119)

Saudia 

Arabia 

(n=89)

(Frequency)
Meikle et al. 

(1999)3

Poorthuis et 

al. (1999)11

Applegarth et 

al. (2000)12

Pinto et al. 

(2004)13

Poupětová et 

al. (2010)14

Al-Jasmi et al. 

(2013)15

Agarwal et al. 

(2015)16

Al-Sannaa et 

al. (2017)17

1. Sphingolipidoses

Gaucher	disease 0.33 0.14 0.11 0.05 0.16 0.10 0.04 0.31 0.01

Nieman-Pick	disease	(A/B) 0.03 0.03 0.05 0.03 0.05 0.01 0.08 0.08

Type	A 0.07 - - - 0.02 - - - -

Sandhoff	 0.11 0.02 0.02 0.03 0.01 0.01 0.08 0.08 0.12

MLD 0.04 0.08 0.11 0.08 0.09 0.05 0.03 0.07 -

2. Mucopolysaccharidoses 

MPS	II 0.22 0.06 0.05 0.01 0.09 0.05 0.02 -

MPS	IV 0.07 0.05 0.03
0.06+

0.03 0.03 0.03 0.20++ 0.07

MPS	VI 0.04 0.03 0.01 0.05 0.004 0.11 0.19

3. Other LSDs

Pompe	disease 0.07 0.05 0.17 0.11 0.03 0.03 0.08 0.01 0.08

NCL 0.04 - - - 0.07 0.15 - 0.03 0.11

+	แสดงความถ่ีรวมของท้ัง	MPS	IV	และ	MPS	VI	
++	แสดง	MPS	ไม่ระบุชนิด	(unspecified)
UAE:	United	Arab	Emirates;	MLD:	Metachromatic	leukodystrophies;	MPS:	Mucopolysaccharidoses;	LSDs:	Lysosomal	storage	diseases;	NCL:	Neuronal	
Ceroid	Lipofuscinosis
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รูปท่ี 1 	 ค่าฮีโมโกลบิน	(g/dL)	ในผู้ป่วย	Gaucher	disease	ท่ีได้รับ

การรักษาด้วย	ERT

ERT:	Enzyme	replacement	therapy;	Case	1:	ผู้ป่วยรายท่ี	1	วินิจฉัย	
Gaucher	type	1;	Case	2-4:	ผู้ป่วยรายท่ี	2-4	วินิจฉัย	Gaucher	type	3 

รูปท่ี 2 	 ปริมาณเกลด็เลือดในผู้ปว่ย	Gaucher	disease	ท่ีได้รับการ

รักษาด้วย	ERT	

ERT:	Enzyme	replacement	therapy;	Case	1:	ผู้ป่วยรายท่ี	1	วินิจฉัย	
Gaucher	type	1;	Case	2-4:	ผู้ป่วยรายท่ี	2-4	วินิจฉัย	Gaucher	type	3	

บทวิจารณ์ 
การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาผู้ป่วยโรคพันธุกรรม

แอลเอสดี	 ในโรงพยาบาลศรีนครินทร์	 มหาวิทยาลัย

ขอนแก่น	 โดยเป็นการศึกษาแรกในประเทศไทยท่ีมีการ

รวบรวมข้อมูลความถ่ีแต่ละชนิดของโรคพันธุกรรม 

แอลเอสดี	อาการและอาการแสดงทางคลนิิกแยกตามระบบ 

อวัยวะ	และผลการรกัษา	ดังกล่าว	จากผลการศกึษาพบว่า	

Gaucher	disease	และ	MPS	พบความถ่ีสูงสุดเป็น	2	อันดับ

แรก	 ซ่ึีงสอดคล้องกับการศึกษาอ่ืน	ๆ	 ในต่างประเทศ	 

ท่ีพบความชุกของ	Gaucher	disease	มากท่ีสุด	อย่างไรก็ตาม 

จากการศึกษาความชุกของโรคพันธุกรรมแอลเอสดี 

ในแต่ละประเทศน้ันมีความชุกท่ีแตกต่างกันเป็นอย่างมาก 

ในแต่ละชนิด3,11-17	 ดังแสดงในตารางท่ี	 5	 อันเป็นผล 

มาจากความหลากหลายทางพันธุกรรมเน่ืองจากความ 

แตกต่างกันในแต่ละเช้ือชาติ2	นอกจากน้ีการศึกษาน้ีเป็นการ 

ศึกษาในโรงพยาบาล	(hospital	based)	ทำาให้ข้อมูลความถ่ี

และชนิดของโรคท่ีพบในการศึกษาน้ีน้ัน	ไม่อาจสะท้อน

ถึงความถ่ีหรือความชุกของโรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ี 

แท้จริงในประเทศไทยได้	อย่างไรก็ดีข้อมูลน้ีจะเป็นข้อมูล

พ้ืนฐานเบ้ืองต้นท่ีทำาให้เข้าใจถึงสถานการณ์และขนาด

ของปัญหาโรคพันธุกรรมแอลเอสดีในประเทศไทยได้	

เม่ือพิจารณาแยกย่อยโรคพันธุกรรมแอลเอสดีแต่ละชนิด

พบว่า	ในการศึกษาน้ี	Gaucher	disease	ชนิดท่ี	2	และ	3	 

พบมากท่ีสุด	 ซ่ึีงแตกต่างกับข้อมูลจากการศึกษาใน 

ต่างประเทศท่ีส่วนใหญ่จะพบ	Gaucher	disease	ชนิดท่ี	1	ถึง 

ร้อยละ	95,	89	และ	83	ในประเทศโปรตุเกส	เนเธอร์แลนด์	

และสาธารณรัฐเช็ก	ตามลำาดับ11,13,14	นอกจากน้ีมีรายงาน

จาก	The	Gaucher	Registry	 ท่ีมีฐานข้อมูลรวบรวมจาก

หลายประเทศท่ัวโลกพบว่าร้อยละ	 94	 ของผู้ป่วยเป็น	

Gaucher	ชนิดท่ี	1	ในขณะท่ีชนิดท่ี	2	พบน้อยกว่าร้อยละ	

1	และชนิดท่ี	3	ท่ีพบเพียงร้อยละ	5	เท่าน้ัน18	เช่นเดียวกับ	 

MPS	 ท่ีพบรองลงมามีความถ่ีของชนิดย่อยแตกต่างกัน	 

โดยการศึกษาน้ีพบ	MPS	 type	 II	 (Hunter	 disease)	

มากท่ีสุด	 ซ่ึีงแตกต่างจากการศึกษาอ่ืนในต่างประเทศ 

ท่ีพบ	MPS	 type	 I	 มากท่ีสุด2	 อย่างไรก็ดีการศึกษาน้ีมี 

ข้อจำากัดคือผู้ป่วยโรค	MPS	ท่ีได้รับการวินิจฉัยเฉพาะจาก

อาการทางคลินิกท่ีเข้าได้	(clinical	diagnosis)	จำานวน	10	

ราย	ไม่ถูกรวบรวมเข้าในการศึกษาน้ี	เน่ืองจากเป็นผู้ป่วย

ท่ีไม่ได้รับการตรวจยืนยันการวินิจฉัยด้วยผลการตรวจ

ระดับเอนไซีม์	หรือผลการตรวจการกลายพันธ์ุ	 ผู้ป่วย

กลุ่มน้ีได้รับการวินิจฉัยในช่วงปี	พ.ศ.2527	ถึง	พ.ศ.2555	

ซ่ึีงเป็นช่วงก่อนท่ีจะมีการเปิดให้บริการคลินิกโรคทาง

พันธุกรรมในโรงพยาบาลศรีนครินทร์	ทำาให้มีข้อจำากัด

ในการตรวจยนืยันการวินิจฉัยจากระดบัของเอนไซีม	์หรือ

การตรวจหาการกลายพนัธ์ุเป็นต้น	นอกจากน้ีผู้ปว่ยท้ัง	10	

รายน้ัน	ไม่ได้มาติดตามการรักษาอีก	จึงไม่ได้รับการตรวจ

ยืนยันการวินิจฉัยในภายหลัง	สาเหตุของการไม่มาติดตาม

การรักษาส่วนหน่ึงอาจเกิดจากการท่ีไม่ได้รบัการวินจิฉัย
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ท่ีแน่ชัด	 ส่งผลให้ไม่ได้รับการรักษาท่ีจำาเพาะกับตัวโรค	

(specific	treatment)	ทำาใหอ้าการของผู้ปว่ยไม่ดีข้ึน	ดังน้ัน

การเข้าถึงการส่งตรวจเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยและเพ่ือให้

ได้รับการรักษาท่ีจำาเพาะจึงเป็นส่ิงท่ีสำาคัญเป็นอย่างมาก	

ในด้้านการเข้้าถึงการวินิจฉ้ียพบว�าผู้ป่วยโรคื 

พน้ธุ่กรรมแอลุ่เอสด่้ส�วนใหญ�จะได้้รบ้การด้แูลุ่โด้ยแพทย์

เฉีพาะทางหลุ่ากหลุ่ายสาข้าแลุ่ะหลุ่ายคืร้�งก�อนได้้รบ้การ

ส�งต้วมาพบแพทย์เวชพ้นธุ่ศาสตร์ เพื�อตรวจยืนย้นการ

วินิจฉี้ย ส�วนหนึ�งเกิด้จากการท่�อาการแลุ่ะอาการแสด้ง

ทางคืลุ่ินิกข้องโรคืพ้นธุ่กรรมแอลุ่เอสด่้ม่หลุ่ากหลุ่าย 

ในหลุ่ายระบบ ทำาให้ผู้ปว่ยจำาเปน็ตอ้งไปพบแพทย์หลุ่าย

สาข้า อ่กท้�งกลุ่่�มโรคืน่�ย้งพบน้อย หากแพทย์ผู้ดู้แลุ่ 

ไม�นึกถึงโรคืกลุ่่�มน่� แลุ่ะไม�ได้้ส�งปรึกษาแพทย์เวชพ้นธุ่

ศาสตร์เพื�อตรวจวินิจฉี้ย จะทำาให้การวินิจฉี้ยลุ่�าช้าออก

ไปอ่ก ผู้ป่วยโรคื Gaucher disease ซิึ�งพบได้้มากท่�ส่ด้ ม้ก

จะมาพบกม่ารแพทย์โลุ่หติวทิยา (hematologist) ก�อนเป็น

ลุ่ำาด้้บแรก ซึิ�งสอด้คืลุ่้องก้บอาการข้องผู้ป่วยท่�พบมาก

ท่�ส่ด้คืือ ต้บแลุ่ะม้ามโต (hepatosplenomegaly) ตรวจพบ

ภูาวะซิ่ด้ แลุ่ะม่คื�าคืวามสมบูรณ์ข้องเม็ด้เลุ่ือด้ (complete 

blood count) ผิด้ปกติ เช�น ซิ่ด้ หรือเกลุ่็ด้เลุ่ือด้ตำ�า เป็นต้น 

ซึิ�งอาการต้บแลุ่ะม้ามโตน้�น ผู้ปกคืรองสามารถตรวจ

พบได้้ง�าย โด้ยส้งเกตเห็นท้องโตข้ึ�นแลุ่ะคืลุ่ำาได้้เป็นก้อน

แข้็งอย�างช้ด้เจน ในข้ณะท่�ภูาวะซ่ิด้หรืออาการเหนื�อย

เพลุ่่ยกลุ่้บพบเป็นอาการรองแลุ่ะตรวจพบโด้ยการตรวจ

ร�างกายโด้ยแพทย์แลุ่ะการส�งตรวจคื�าคืวามสมบูรณ์ข้อง

เม็ด้เลุ่ือด้มากกว�าผู้ปกคืรองตรวจพบเอง ภูาวะต้บแลุ่ะ

ม้ามโต ร�วมก้บคื�าคืวามสมบูรณ์ข้องเม็ด้เลุ่ือด้ท่�ผิด้ปกติ

ด้้งกลุ่�าว ทำาให้ผู้ป่วยเหลุ่�าน่�ได้้ร้บการตรวจหาสาเหต่โรคื

ท่�พบได้้บ�อยก�อน เช�น โลุ่หติจางธุาลุ้่สซ่ิเม่ย (thalassemia) 

มะเร็งเม็ด้เลุ่ือด้ข้าว (leukemia) เป็นต้น ส�วนใหญ�ก่มาร

แพทย์โลุ่หิตวิทยา จะทำาการส�งตรวจชนิด้แลุ่ะระด้้บ 

ฮี่โมโกลุ่บินเพื�อวินิจฉี้ยแยกโรคืธุาลุ่้สซิ่เม่ย แลุ่ะการเจาะ

ตรวจเซิลุ่ลุ่์ไข้กระดู้ก (bone marrow aspiration/biopsy) 

เพื�อแยกโรคืมะเร็งเม็ด้เลุ่ือด้ข้าวออกไปก�อน แลุ่ะเมื�อ 

ผลุ่ตรวจกลุ่้บไม�พบลุ่้กษณะท่�เข้้าได้้ก้บโรคืด้้งกลุ่�าว หรือ

พบลุ่้กษณะข้อง Gaucher cells ในเนื�อเยื�อไข้กระดู้ก 

ก่มารแพทย์โลุ่หิตวิทยาจะส�งต�อผู้ป่วยเพื�อปรึกษาก่มาร

แพทย์เวชพ้นธุ่ศาสตร์ เพื�อส�งตรวจยืนย้นระด้้บเอนไซิม์ 

β-Glucocerebrosidase activity เพื�อยืนย้นการวินิจฉี้ย 

ในท่�ส่ด้ การตรวจยนืยน้การวนิจิฉีย้ผูป้ว่ย Gaucher disease  

ท้�งหมด้ทำาได้้โด้ยการตรวจระด้้บเอนไซิม์ แลุ่ะตรวจ

หาการกลุ่ายพ้นธ์ุ่ข้อง GBA ย่น พบว�าผู้ป่วยส�วนใหญ� 

ในการศึกษาน่�พบลุ่้กษณะ genotype เป็น homozygous 

L444P โด้ยพบท้�งสิ�น 4 รายจากผู้ป่วยท้�งหมด้ 9 ราย  

(รอ้ยลุ่ะ 44) แลุ่ะเป็น Gaucher ชนิด้ท่� 3 ทก่ราย ซึิ�งแตกต�าง

กบ้การศกึษาในต�างประเทศท่�ม้กพบโรคื Gaucher ชนดิ้ท่� 1  

มากกว�า แลุ่ะส้มพ้นธุ์ก้บ genotype ชนิด้ heterozygous 

หรือ homozygous N370S มากกว�า18-20 ในส�วน MPS  

น้�นผูป่้วยส�วนใหญ�จะมาพบแพทยด้์้วยเรื�องคืวามผดิ้ปกติ

ด้้านระบบกลุ้่ามเนื�อแลุ่ะกระดู้กมากท่�ส่ด้ เช�น ข้้อติด้ 

งอ (joint stiffness and contractures) ภูาวะต้วเต่�ย (short  

stature) กระดู้กส้นหลุ้่งคื�อมงอแลุ่ะคืด้ (kyphosis, scoliosis)  

กระด้กูผดิ้รปู (dysostosis multiplex) แลุ่ะมอืผดิ้รปู (claw 

hands) รองลุ่งมาคืือภูาวะผิด้รูป (dysmorphology) ได้้แก� 

ใบหน้าผิด้รูป (coarse facies) ศ่รษะโต (macrocephaly) 

เหงือกบวมโต (gum hypertrophy) ม่ข้นมาก (hirsutism)  

ส�วนอาการทางระบบทางเดิ้นหายใจม่หลุ่ากหลุ่าย ส�วนใหญ� 

ได้้แก� อาการนอนกรน บางรายม่ต�อมทอนซิิลุ่แลุ่ะ 

ต�อมอะด้่นอยด้์โต ไปจนถึงภูาวะ restrictive lung disease 

เนื�องจากผู้ป่วยส�วนใหญ�พบคืวามผิด้ปกติข้องระบบ

กลุ่า้มเนื�อแลุ่ะกระด้กูด้้งกลุ่�าว ทำาใหผู้ป้ว่ยได้้เข้้าพบแพทย์ 

แพทย์ออร์โธุปิด้ิกส์เป็นอ้นด้้บแรก แลุ่ะเมื�อแพทย ์

ออรโ์ธุปดิ้กิสต์รวจพบคืวามผดิ้ปกตริ�วมกน้หลุ่ายด้้าน ท้�ง 

ในด้้านกระดู้กแลุ่ะกลุ้่ามเนื�อ คืวามผิด้ปกติข้องใบหน้า รวมถึง 

อาการคืวามผิด้ปกติอื�น ๆ เช�น อาการนอนกรน หายใจ

เส่ยงด้้ง ฟิังเส่ยงห้วใจผิด้ปกติ หรือพบพ้ฒนาการช้า จึง

ได้้ส�งตว้มาตรวจเพิ�มเตมิก้บก่มารแพทย์แลุ่ะก่มารแพทย ์

เวชพ้นธุ่ศาสตร์ จากผลุ่การศึกษาน่� ทำาให้ทราบถึงปัญหาหลุ้่ก 

ท่�นำาผู้ป่วยมาโรงพยาบาลุ่ รวมไปถึงแพทย์ผู้ดู้แลุ่เป็น

ลุ่ำาด้้บแรก ข้้อมลูุ่น่�จะเป็นประโยชนใ์นการเพิ�มโอกาสใน 

การวินิจฉ้ียโรคืได้้มากขึ้�น โด้ยการเพิ�มคืวามตระหน้กเก่�ยวก้บ 

ต้วโรคืให้ก้บแพทย์เฉีพาะทางในสาข้าท่�ม่โอกาสได้้พบ 
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ก้บผู้ป่วยโรคืพ้นธุ่กรรมแอลุ่เอสด่้ แลุ่ะสามารถส�งต�อ 

ผู้ป่วยเพื�อร้บการวินิจฉี้ยได้้อย�างถูกต้องรวด้เร็ว 

ด้านการรักษา	 จากความก้าวหน้าทางการแพทย์

ทำาให้ มีการพัฒนาการรักษาผู้ป่วยโรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีได้หลากหลายวิธีมากข้ึน	แต่ในปัจจุบันการรักษา 

โรคพันธุกรรมแอลเอสดีในประเทศไทยยังจำากัดอยู่เพียง

หลัก	ๆ	3	กลุ่มโรคคือ	Gaucher	disease,	Pompe	disease	

และ	MPS	 ซ่ึีงการรักษาท่ีสามารถทำาได้ในประเทศไทย	

ได้แก่การให้	 ERT	และการปลูกถ่ายเซีลล์ต้นกำาเนิดใน

ไขกระดูก	 โดยในโรงพยาบาลศรีนครินทร์สามารถให้

เอนไซีม์ทดแทนได้ในโรค	Gaucher	disease	และ	Pompe	

disease	 โดยเป็นโรค	Gaucher	 disease	 4	ราย	และ	 late-

onset	 Pompe	 disease	 1	 ราย	สำาหรับการปลูกถ่ายเซีลล์

ต้นกำาเนิดในไขกระดูกยังจำากัดเฉพาะการรักษาโรคทาง

โลหิตวิทยาเท่าน้ันไม่ครอบคลุมไปถึง	Gaucher	 disease	 

นอกจากน้ียงัมีข้อจำากัดด้านงบประมาณ	ในโรคพันธุกรรม 

แอลเอสดีท้ังหมด	 มีเพียง	Gaucher	 disease	 เท่าน้ันท่ี 

ได้รับสิทธิประโยชน์จากรัฐบาลในการรักษาด้วยเอนไซีม์

ทดแทน	 ซ่ึีงครอบคลุมด้วยสิทธ์ิหลักประกันสุขภาพ

ถ้วนหน้าในประเทศไทย	และการให้เอนไซีม์ทดแทนใน

ผู้ป่วย	Pompe	 disease	 มีเพียงผู้ป่วยข้าราชการเท่าน้ันท่ี

สามารถเข้าถึงการรักษาได้	 เน่ืองจากต้นทุนการรักษาไม่

ว่าจะเป็นการให้เอนไซีม์ทดแทน	หรือการปลูกถ่ายเซีลล์

ต้นกำาเนิดในไขกระดูกมีราคาท่ีสูงมาก	จึงเป็นข้อจำากัดใน

การเข้าถึงการรักษาทำาให้มีเพียงผู้ป่วยกลุ่มเล็ก	ๆ	เท่าน้ัน

ท่ีได้รับการรักษา	 ข้อมูลผลการรักษาด้วยวิธีดังกล่าวใน

ประเทศไทยจึงมีความสำาคัญ	จากผลการรักษาผู้ป่วยโรค	

Gaucher	disease	ท่ีไม่ใช่	ชนิดท่ี	2	ท่ีได้รับการรักษาด้วย

เอนไซีม์ทดแทน	 ท้ัง	 4	 รายในโรงพยาบาลศรีนครินทร์	 

โดยผู้ป่วยมีผลการรักษาท่ีดีมาก	 ผู้ป่วยมีการเจริญเติบโต

ท่ีดีข้ึน	 ตับและม้ามเล็กลง	 และค่าความสมบูรณ์ของ 

เม็ดเลือดดีข้ึนอยา่งชัดเจน	จากผลการรกัษาผู้ปว่ยท้ัง	4	ราย 

พบว่าค่าความสูงเทียบอายุ	(height	for	age:	H/A)	เพ่ิมข้ึน 

เฉล่ียร้อยละ	 4.8	 (ร้อยละ	 1.3-8.5)	 เม่ือเปรียบเทียบกับ 

ก่อนเร่ิมการรักษา	 (ตารางท่ี	 4)โดยในผู้ป่วยรายท่ี	 1	 

พบว่านำ้าหนักเทียบอายุ	 (weight	 for	 age:	W/A)	 และ	 

นำ้าหนกัเทียบความสงู	(weight	for	height:	W/H)	ตอบสนอง 

ต่อการรักษาไม่ดีเท่าท่ีควร	 สาเหตุหน่ึงอาจเป็นจากท่ี 

ผู้ป่วยเพ่ิงไดรั้บการวนิิจฉัยและไดรั้บการรกัษามาไมน่าน	 

ระยะเวลาหลังให้ยาเพียง	10	 เดือน	ขณะท่ีผู้ป่วยรายท่ี	 2	 

พบว่าสัดส่วน	H/A,	W/A,	W/H	ตอบสนองไม่ดีเช่นกัน	 

โดยเฉพาะในด้านความสูง	 ซ่ึีงพบว่าเพ่ิมข้ึนน้อยกว่า 

รายอ่ืนๆ	 ส่วนหน่ึงเน่ืองจากผู้ป่วยมีภาวะแทรกซ้ีอนคือ	 

avascular	 necrosis	 ของ	 femoral	 head	 ร่วมด้วย	 ส่วน 

ในรายท่ี	3	และรายท่ี	4	พบว่าการเจริญเติบโตตอบสนอง

ต่อการรักษาด้วยยาเอนไซีม์ทดแทนได้ผลค่อนข้างดี	 

ท้ังในค่า	W/A,	H/A	และ	W/H	ดังแสดงในตารางท่ี	4

ในส่วนของค่าความสมบูรณ์ของเม็ดเลือด	พบว่า

ค่า	 hemoglobin	ของผู้ป่วยทุกรายก่อนเร่ิมการรักษาอยู่ 

ในระดบัท่ีตำ่า	และไดรั้บการวนิิจฉัยว่ามีภาวะซีีด	(ภาวะซีีด 

ในผู้ป่วยเด็กอายุ	 6	 เดือนถึง	5	 ปี	และ	5-11	 ปี	 คือตรวจ

พบค่าฮีโมโกลบินน้อยกว่า	11	g/dL	และ	11.5	g/dL	ตาม

นิยามข	อง	WHO	ตามลำาดับ)	ผลการรักษาในการศึกษาน้ี	

สอดคล้องกับการศึกษาของ	Charrow	 J.	และคณะ21	 ซ่ึีง

พบวา่	ผู้ป่วยท่ีมค่ีาฮีโมโกลบนิและเกลด็เลือดเร่ิมต้นก่อน

การรักษาตำ่ามาก	จะมีการตอบสนองเพ่ิมข้ึนท่ีชัดเจนกว่า	

แต่ใช้เวลานานกว่าผู้ป่วยท่ีมีค่าดังกล่าวเร่ิมต้นไม่ตำ่ามาก	 

โดยเฉล่ียพบว่าค่าฮีโมโกลบินและเกล็ดเลือดต่างมีแนวโน้ม 

เพ่ิมสูงข้ึนมาอยู่ในเกณฑ์์ปกติภายใน	 6	 -	 8	 เดือนหลัง 

การรักษาและมีแนวโน้มเพ่ิมข้ึนต่อไป	ขนาดของตับและ

ม้ามของผู้ป่วย	Gaucher	disease	ทุกรายท่ีได้รับการรักษา

โดยการให้เอนไซีม์ทดแทนน้ันพบว่ามีแนวโน้มเล็กลง 

ทุกราย	แต่ในการศึกษาน้ีไม่ได้นำาขนาดตับและม้ามหลังการ 

รักษามาแสดงและอภิปรายเน่ืองจากมีข้อจำากัดในการวัด

ปริมาตรของตับและม้ามตลอดช่วงการรักษา	 ซ่ึีงจำาเป็น

ต้องใช้เคร่ืองมือท่ีจำาเพาะในการตรวจ	เช่น	การตรวจด้วย

คล่ืนเสียงความถ่ีสูง	(ultrasonography)	หรือการตรวจด้วย

คล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้า	(Magnetic	Resonance	Imaging,	MRI)	

สำาหรับผู้ป่วย	late-onset	Pompe	disease	ท่ีได้รับ	ERT	มี

อาการออ่นแรงดข้ึีน	ไม่มีภาวะหายใจลม้เหลว	แม้ว่าผู้ป่วย 

ไม่สามารถถอดเคร่ืองช่วยหายใจได้ตลอด	 24	 ช่ัวโมง	 

แต่สามารถลดช่ัวโมงการใส่เคร่ืองช่วยหายใจได้เหลือ	

8-12	ช่ัวโมงต่อวัน	และสามารถเดินได้ในระยะทางส้ัน	ๆ	
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สรุปผลการศึกษา
 โรคพันธุกรรมแอลเอสดีท่ีพบได้บ่อยท่ีสุด	 คือ	

Gaucher	disease	โดยเฉพาะชนิดท่ี	2	และ	3	รองลงมาคือ

กลุ่มโรค	MPS	 โดยท่ีพบบ่อยท่ีสุด	 คือ	MPS	 II	 (Hunter	

disease)	 ซ่ึีงแตกต่างจากการศึกษาในต่างประเทศ	การ

วินิจฉัยผู้ป่วยในโรคกลุ่มน้ีเป็นไปได้ยาก	ดังน้ันการสร้าง

ความตระหนักแก่แพทย์ผู้เช่ียวชาญจะช่วยให้ผู้ป่วยได้รับ 

การวินิจฉัยและรักษาท่ีรวดเร็วย่ิงข้ึน	 การให้เอนไซีม์

ทดแทนในผู้ป่วย	Gaucher	 disease	 ในประเทศไทยได้ 

ผลค่อนข้างดี	 ช่วยให้ผู้ป่วยกลับมามีการเจริญเติบโตท่ี

เหมาะสมตามวัย	

ข้อจำากัดของการวิจัยและข้อเสนอแนะ
การศึกษาน้ีแม้เป็นการศึกษาแรกท่ีศึกษาความถ่ี	

อาการ	 และอาการแสดงของโรคพันธุกรรมแอลเอสดี

ในประเทศไทย	แต่การศึกษาน้ียังเป็นเพียงการศึกษาใน

สถาบันเดียว	ทำาให้มีประชากรน้อย	อาจไม่สามารถใช้เป็น

ตัวแทนของประชากรท้ังหมดในระดับประเทศได้	ควรมี

การศึกษาแบบพหุสถาบัน	นอกจากน้ีด้วยข้อจำากัดในเร่ือง

การเข้าถึงการรักษา	ท่ีครอบคลุมโรคพันธุกรรมแอลเอสดี

เพียงบางชนิด	ในอนาคตจึงมีความจำาเป็นในการส่งเสริม

ให้ผู้ป่วยเข้าถึงการรักษาท่ีเหมาะสม	

กิตติกรรมประกาศ
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Abstract
BACKGROUND : The lysosomal storage diseases (LSDs) have a wide range of clinical 
presentation in several systems. The diseases are difficult and required advanced laboratory 
testing to make a definite diagnosis.
OBJECTIVES : To determine types, frequency, and clinical manifestations of LSDs in 
Srinagarind Hospital.
METHODS : A 20-year retrospective descriptive study in LSDs patients in Srinagarind 
Hospital. 
RESULTS : There were 27 patients diagnosed with LSDs, 15 males (56%) and 12 females 
(44%). Gaucher disease was the most common in our study (33%) followed by the 
mucopolysaccharidosis (MPS) II. All patients with Gaucher disease had hepatosplenomegaly 
and most of them were referred from pediatric hematologists. Most MPS patients were 
presented with musculoskeletal problems and consulted by orthopedists. Five patients have 
received the enzyme replacement therapy (ERT) including 4 patients with Gaucher disease 
and 1 patient with late-onset Pompe disease. Those with Gaucher disease had significant 
improvement in growths, hemoglobin levels, and platelet counts after the ERT. The patient 
with late-onset Pompe disease had improvement in muscle power and respiratory function 
after the ERT. 
CONCLUSION : Gaucher disease is the most common LSDs followed by MPS II in the 
study. Raising awareness of these diseases to medical specialists will makes an improvement 
in early diagnosis. There are good outcomes on the ERT in Gaucher disease and late-onset 
Pompe disease in Thailand.
KEYWORDS : lysosomal storage disease, Gaucher disease, mucopolysaccharidoses


