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บทที่ 1 

บทน า 

ความส าคญัและที่มาของปัญหาการวิจัย (Background and rationale) 

      โรคMyasthenia gravis(MG) เป็นโรคกลา้มเน้ืออ่อนแรงชนิดหน่ึงท่ีพบไดเ้สมอในเวชปฏิบติั โดยผูป่้วยจะมีอาการ

อ่อนแรงของกลา้มเน้ือลายท่ีอยูใ่นการควบคุม ไดแ้ก่กลุ่มกลา้มเน้ือท่ีใชใ้นการกลอกตา การกลืน การหายใจหรือ

กลา้มเน้ือแขนขา โดยอาการของโรคจะเป็นหายๆ โดยผูป่้วยจะยงัคงมีความรู้สึกตวัท่ีเป็นปกติ แมว้่าปัจจุบนัผูป่้วย         

ไมแอสทีเนีย กราวิส (myasthenia gravis) จะไดรั้บการวินิจฉัยและรับการรักษาเร็วมากข้ึนแต่ผูป่้วยในกลุ่มน้ีอาจจะเกิด

ภาวะวิกฤตจากตวัโรคเองโดยเฉพาะอยา่งยิง่ คือ ภาวะการหายใจลม้เหลวซ่ึงมกัจะท าใหผู้ป่้วยในกลุ่มน้ีมีอาการเลวลง

จนถึงขั้นเสียชีวิตไดซ่ึ้งในปัจจุบนัยงัไม่มีผลการตรวจทางหอ้งปฏิบติัการใดท่ีจะสามารถบอกถึงโอกาสท่ีผูป่้วยจะเกิด

ภาวะหายใจลม้เหลวได ้ท าไดแ้ต่เพียงเฝ้าระวงัโดยการตรวจร่างกายร่วมกบัการตรวจ vital capacity (VC)  ถา้ค่าVC นอ้ย

กว่า 20 cc/kg กเ็พียงแต่บ่งว่าผูป่้วยมีโอกาสท่ีจะเกิดภาวการณ์หายใจลม้เหลวเท่านั้น ท าใหผู้ป่้วยไดรั้บการรักษาล่าชา้

หรือไดรั้บการรักษากต่็อเม่ือเกิดภาวะการหายใจลม้เหลวไปแลว้ท าใหผ้ลการรักษาอาจไม่ดีหรือมีภาวะแทรกซ้อนเกิดข้ึน

แก่ผูป่้วยได ้แมว้่าจะมีการศึกษาถึงผลการตรวจทางหอ้งปฎิบติัการบางอยา่งเช่น การศึกษาวา่ระดบั complement C3 [1]ว่า

มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรคไมแอสทีเนีย กราวิส หรือไม่แต่การตรวจน้ียงัไม่ไดเ้ป็นท่ียอมรับโดยทัว่ไปใน

การบอกถึงความรุนแรงของโรคเน่ืองจากผลของการศึกษามีความแตกต่างกนั ดงันั้นทางคณะผูว้ิจยัจึงสนใจศึกษาว่า

ระดบั  soluble complement C5b-9(C5b-9) หรือ membrane attack complex(MAC)ในเลือดมีความสัมพนัธ์กบัความ

รุนแรงของโรคไมแอสทีเนีย กราวิสหรือไม่ เน่ืองจากมีหลายการศกึษาก่อนหน้าน้ีทั้งในสัตวท์ดลองและในคนท่ีเป็นโรค

ไมแอสทีเนีย กราวิสพบวา่มี MAC ทีm่otor endplate[2,3]  และถา้พบว่าระดบั MAC มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของ

โรคไมแอสทีเนีย กราวิส ส่ิงท่ีคณะผูว้ิจยัสนใจจะวิเคราะห์ต่อไปคือระยะเวลาท่ีระดบั MAC สูงข้ึนสามารถจะบอกถึง

โอกาสที่ผูป่้วยจะเกิดภาวะการหายใจลม้เหลวไดห้รือไม่ 

 

ค าถามของการวิจัย ( Research  question ) 
ค าถามหลัก ( primary research question)  
ระดับ Soluble C5b-9 ในเลือดมีความสัมพันธ์กับระดับความรุนแรงของโรคในผู ้ป่วย generalized 

myasthenia gravis หรือไม่ 
ค าถามรอง ( secondary research question)   
ระดบั Soluble C5b-9  สามารถท านายถึงโอกาสการเกิดภาวะการเกิด  myasthenic crisis ไดห้รือไม่ 
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วัตถุประสงค์ของการวิจัย ( objective ) 

       วตัถุประสงคห์ลกั  (Primary  Objective)  เพื่อศึกษาถึงความสมัพนัธ์ของระดบั C5b-9 กบัระดบัความรุนแรงของ
โรคไมอสทีเนีย กราวิสแบบทัว่ตวั 

      วตัถุประสงคร์อง  (Secondary  Objective)  เพื่อศึกษาถึงระยะเวลาที่เกิดmyasthenic crisis กบัระดบัC5b-9 
 
สมมุติฐาน  (hypothesis) 

สมมุติฐานหลัก 
ระดบัsoluble C5b-9ในเลือดมีความสัมพนัธ์กบัระดบัความรุนแรงของโรคในผูป่้วย generalized 
สมมุติฐานรอง 
ระดบั soluble C5b-9 ในเลือดสามารถท านายโอกาสการเกิด myasthenic crisis ได ้

 

ค าส าคญั ( Key  Words )   

Generalized myasthenia gravis 

Myasthenic crisis 

Quantified myasthenia gravis strength score (QMGSS) 

Soluble complement5b-9 (C5b-9 
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แผนภาพที่ 1.1 แสดงกรอบแนวความคดิในการวิจัย  
   

                                                                                                                                                              

                                                                  
                                                                                                                                                  

   

                               ↑ C5b-9 (MAC)                                                       

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Autoimmune diseases & MG 

 

Inflammation 

& infection 

Immune complex 

(Ag-Ab complex) 

AchR-AchRAb 

Drugs eg. 

Aminoglycoside 

Botulinum toxins 

 

 

AchRAb 

Thymic lesion or 

Postthymectomy 

Other factors : electrolyte imbalance 

(hypokalemia, hypomagnesemia, 

hypophosphatemia) 

Immunosuppressive drugs 

AchE inhibitor 
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การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่จะใช้ในการวิจัย ( Operational  Definition )       

Generalized myasthenia gravis หมายถึงผูป่้วยไมแอสทีเนีย กราวิสตั้งแต่ class II ข้ึนไปตามclinical grading of 

myasthenia gravis (ตารางที่1) 

Myasthenic crisis หมายถึงผูป่้วยไมแอสทีเนีย กราวิส class V ตามclinical grading of myasthenia gravis 

(ตารางที่1) 

QMGSS เป็นคะแนนท่ีใชบ้อกถึงความรุนแรงของโรคในผูป่้วยไมแอสทีเนีย กราวิส มีคะแนนตั้งแต่ 0-39 โดย

ท่ีคะแนนมากบ่งช้ีว่าความรุนแรงมาก (ตารางที่1 ภาคผนวก) 

ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจได้รับจากการวิจัย (Expected benefit and application) 

 -ท  าใหเ้กิดมีผลเลือดที่สามารถบอกไดถ้ึงความรุนแรงของโรคMG 

-ท าใหแ้พทยมี์เคร่ืองมือเพิ่มข้ึนในการตดัสินใจใหก้ารรักษาแก่ผูป่้วยโรคMGก่อนที่ผูป่้วยจะเกิดภาวะการ

หายใจลม้เหลว ซ่ึงอาจมีความรุนแรงถึงขั้นท าใหผู้ป่้วยเสียชีวิตได ้

-ใชเ้ป็นค่าเพื่อติดตามอาการของผูป่้วยเพื่อดูว่าโรคMGมีความสงบหรือเร่ิมจะมีการก าเริบข้ึน 

อุปสรรคที่คาดว่าจะเกิดข้ึนและมาตรการการแก้ไข(Obstacle and Strategies to solve the problems) 

-แพทยผ์ูร่้วมรักษาไม่ทราบว่ามีการวิจยัน้ี : แกไ้ขดว้ยการติดประกาศใหท้ราบและแจง้ขอความร่วมมือจาก

บุคลากรที่เกี่ยวขอ้ง 

-ผูป่้วยไม่ใหค้วามร่วมมือ : แกไ้ขโดยช้ีแจงใหเ้ขา้ใจวตัถุประสงค ์และประโยชน์ท่ีผูป่้วยจะไดรั้บในอา

นาคต 
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บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้อง 

1.โรค myasthenia gravis (MG) 

Myasthenia gravis หมายถึง โรคท่ีท าใหเ้กิดภาวะอ่อนแรงของกลา้มเน้ือลาย (voluntary striated muscle) 

แบบเป็นๆหายๆ ซ่ึงเกิดจากการที่มี autoantibodies ต่อ post synaptic skeletal muscle recptor บริเวณ NMJ ซ่ึงเป็น

ต าแหน่งที่มีblood nerve barrierนอ้ยท าใหมี้แอนติบอดีเขา้มาท าลายไดง่้าย ท าใหเ้กิดความผิดปกติของNMJ 

transmission สาเหตุส่วนใหญ่เกิดจากโรคแพภู้มิตวัเอง(autoimmune disease)[4-6]  

2.  ระบาดวิทยา 

ยงัไม่มีการศึกษาถึงระบาดวิทยาของโรคmyasthenia gravisในประเทศไทย แต่จากขอ้มูลในต่างประเทศ

พบว่ามีความแตกต่างกนัในแต่ละการศึกษา ประเทศสหรัฐอเมริกาพบ 20คนต่อประชากร 1 แสนคน โดยผูห้ญิงต่อ

ผูช้าย 3 : 1 ลกัษณะการเกิดโรคเป็นแบบbimodalคือในกลุ่มผูป่้วยอายนุอ้ย(early onset) มีอายรุะหว่าง 20-40ปี และ

ในกลุ่มผูป่้วยอายมุาก (late onset) คือมีอายมุากกว่า50-60ปี[7] 

     อาการและอาการแสดง (clinical manifestations) 

แบ่งผูป่้วย MGออกเป็นสองกลุ่มตามอาการไดแ้ก่ กลุ่มท่ีมีอาการอ่อนแรงเฉพาะกลา้มเน้ือตา  

(ocular MG; OMG) และกลุ่มท่ีมีอาการอ่อนแรงแบบทัว่ตวั (generalized MG;GMG) 

     Ocular MG (OMG) 

อาการทางตาพบได8้5%ในผูป่้วยMGทั้งหมด [8]โดยผูป่้วยอาจมีอาการหนงัตาตกขา้งเดียวหรือสองขา้งแบบเป็นๆ

หายๆ และอาจสลบัขา้งกนัได ้โดยอาจพบร่วมกบัการมองเห็นภาพซ้อนเน่ืองจากการออ่นแรงของEOM โดยไม่มี

ความผิดปกติของขนาดรูม่านตา ผูป่้วยมกัใหป้ระวติัว่าอาการจะดีในช่วงเชา้ อาการจะแยล่งในช่วงสาย หรือพกัแลว้

อาการจะดีข้ึน ความผิดปกติของตาพบไดบ่้อยในผูป่้วยMG เน่ืองจากกลา้มเน้ือลายของตามี synaptic foldท่ีต้ืน มี

ปริมาณpost synaptic AchRนอ้ยและmotor unit มีขนาดเลก็ จึงท าใหเ้กิดความผิดปกติของNMJ transmissionไดง่้าย 

[9,10] 
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     Generalized MG (GMG)[4-9]  

ผูป่้วยกลุ่มน้ีจะมีอาการหรืออาการแสดงทางตาร่วมดว้ยเสมอ  ร่วมกบัมีอาการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือลายท่ี

อื่นๆดงัน้ี 

-กลา้มเน้ือหนา้ ผูป่้วยมีอาการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือหนา้ท าใหไ้ม่สามารถยิม้หรือยงิฟันได ้(facial 

diplegia) หรือปิดตาไดไ้ม่สนิทเวลาหลบัตาเห็นตาขาวทางดา้นล่างจากการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือorbicularis oculi 

(lagophthalmos) 

-กลา้มเน้ือการพูดและการกลืน ผูป่้วยมกัจะมีอาการเค้ียวอาหารล าบาก หรือมีอาการกลืนอาหารล าบาก 

กลืนส าลกักรณีท่ีมีการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือในกลุ่มoropharyngeal ร่วมดว้ย ซ่ึงอาการเหล่าน้ีอาจเป็นเหตุใหผู้ป่้วย

เส่ียงต่อภาวะการหายใจลม้เหลวได ้

-กลา้มเน้ือคอและแขนขา ผูป่้วยGMGอาจพบว่ามีอาการคอตก(dropped head) จากการอ่อนแรงของ

กลา้มเน้ือในกลุ่มneck extensors หรือมีอาการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือส่วนตน้โดยเป็นท่ีแขนมากกว่าท่ีขา 

-กลา้มเน้ือท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการหายใจ ส่วนนอ้ยของผูป่้วยGMGที่อาจมาพบแพทยด์ว้ยอาการหายใจลม้เหลว

(myasthenia crisis) ซ่ึงเป็นภาวะท่ีอาจท าใหผู้ป่้วยเสียชีวิตไดห้รือมีภาวะแทรกซ้อนเกิดข้ึนไดใ้นระหว่างการรักษา 

     แบ่งผู้ป่วย MGตามอายทุี่เกิดโรค 

     -Early onset MG[9] 

ปัจจุบนัยงัไม่ทราบสาเหตุที่แน่ชดัว่าท าไมผูป่้วยแต่ละรายจึงมีอายใุนการเกิดโรคที่แตกต่างกนั แต่พบว่า

ผูป่้วยท่ีเกิดโรคตั้งแต่อายนุอ้ย คือ ช่วงอาย ุ20-40ปี เป็นผูห้ญิงมากกว่าผูช้าย มกัจะมี AchRAb เป็นบวก(ประมาณ

80%)และมกัจะพบโรคautoimmuneอื่นๆร่วมดว้ยไดแ้ก่ต่อมไทรอยดอ์กัเสบ(thyroiditis) โรคขอ้อกัเสบรูมาตอยด ์

โรคเอสแอลอี ร่วมกบัตรวจพบลกัษณะทางพยาธิวิทยาของต่อมไทมสัเป็นแบบ thymic hyperplasia โดยพบว่าการ

ด าเนินโรคของผูป่้วยกลุ่มน้ีจะไม่ค่อยรุนแรงเม่ือเทียบกบัผูป่้วยในกลุ่ม late onset MG 

    - Late onset[9] 

ผููป่้วยกลุ่มน้ีจะเกิดMGที่อายมุากกว่า 50-60ปี โดยพบว่าเป็นผูช้ายมากกว่าผูห้ญิง อาการกจ็ะรุนแรงกว่า

ผูป่้วยในกลุ่ม early onet MG  และพบความผิดปกติของต่อมไทมสัไดบ้่อย 

การด าเนินโรคในระยะแรกมกัเป็นอยูเ่พียงชัว่คราว จากนั้นอาการจะรุนแรงมากข้ึน มีกลุ่มกลา้มเน้ืออ่อน

แรงหลายต าแหน่ง และมีช่วงระยะเวลาที่มีอาการนานข้ึน ในระยะหลงัเม่ือโรคเป็นมากข้ึนอาการจะเป็นอยูต่ลอด
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โดยไม่มีช่วงหาย แต่อาจมีความรุนแรงของโรคแตกต่างกนัในระหว่างวนั หากไม่ไดรั้บการรักษา การด าเนินของ

โรคจ าด าเนินถึงจุดสูงสุดในระยะเวลาสองปี  การด าเนินของโรคในระยะเวลาหา้ถึงเจ็ดปีแรก มีความผนัผวนของ

อาการสูงสุดและรุนแรงมากที่สุด การเกิดmyasthenia crisis มกัเกิดข้ึนในช่วงแรกของโรค หรือถา้โรคสงบกม็กัจะ

เกดิในช่วงน้ีเช่นกนั การผ่าตดัไทมสัในระยะน้ีมกัไดผ้ล หลงัจากสิบปีอาการของโรคจะไม่เป็นมากข้ึนแต่กจ็ะไม่

หายสนิท อตัราการตายจากMGในระยะน้ีจะนอ้ย แต่อาการอาจจะแยล่งไดถ้า้มีปัจจยักระตุน้ การผ่าตดัไทมสัไดผ้ล

นอ้ยหรือไม่ไดผ้ล แต่ยงัตอบสนองต่อการรักษาดว้ย immunosuppressionหรือplasmapheresis [11,12] 

การวินิจฉัยโรค myasthenia gravis 

การตรวจยนืยนัการวินิจฉัยเพิ่มเติม (Investigations) 

1.Pharmacological test 

ควรใชใ้นกรณีที่มีอาการหนงัตาตกหรือกรอกตาไม่ไดอ้ยา่งชดัเจน เพื่อจะไดป้ระเมินผลการตรวจไดอ้ยา่งแน่ชดั ยาที่

ใชใ้นการทดสอบมีหลายชนิด ไดแ้ก่ neostigmine methylsulfate ใหท้างหลอดเลือดด าหรือฉีดเขา้ทางกลา้มเน้ือ หรือ

ใชe้drophonium chloride(tensilon test) ฉีดเขา้ทางหลอดเลือดด า หรือใชp้yridostigmine เป็น therapeutic diagnosis 

การทดสอบดว้ยยาในกลุ่มน้ีโดยเฉพาะการใหท้างหลอดเลือดด าตอ้งระวงัการเกิดภาวะแทรกซ้อนท่ีรุนแรงไดแ้ก่

ภาวะหวัใจเตน้ชา้ผิดปกติหรือการหยดุหายใจ ควรเตรียมatropineเพื่อแกผ้ลของยาน้ี หรือเตรียมอุปกรณ์ท่ีใชใ้นการกู ้

ชีพไวใ้หพ้ร้อม ก่อนท่ีจะท าการทดสอบน้ี การทดสอบน้ีมีความไว 80-90% [13] แต่อาจมีfalse postive หรือ false 

negative ไดใ้นหลายกรณี บางภาวะนอกเหนือจากMG เช่น lambert-eaton myasthenic syndrome(LEMS), botulism, 

motor neuron disease, brainstem glioma, compressive aneurysm, Guillian-Barre syndrome, endstage renal disease 

สามารถใหผ้ลบวกได ้ หรือผูป่้วยMGบางรายอาการอ่อนแรงอาจไม่ดีข้ึน หรือเลวลงไดเ้ม่ือไดรั้บpyridostigmine

หรือedrophonium [12,13] 

2. Electrophysiologic study [12,14] 

-Low frequency repetitive nerve stimulation test มีความไวในการวินิจฉัย generalized MG 75% และมี

ความไวส าหรับocular MG50% เป็นการกระตุน้motor nerve ที่ความถี่2-5 Hertz ติดต่อกนัราว6-10คร้ัง จะพบ

decremental responseมากกว่า10% ของ compound muscle action potential (CMAP) amplitude ทั้งน้ีควรท าการ

ทดสอบหลงัหยุดการใชย้าในกลุ่มacetylcholine esterase inhibitor นานมากกว่า12ชัว่โมง 

-Single fiber EMG (SFEMG) มีความไวในการวินิจฉัยมากที่สุด 95%ส าหรับ GMG และ90-95%ส าหรับ

OMG แต่ไม่มีความจ าเพาะต่อโรคmyasthenia gravis การตรวจใช ้needle EMGที่มีrecording diameter25 

micrometer เพื่อวดัmuscle fiber action potential ระหว่างสองfiberหรือที่เรียกว่าjitter โดยจะพบว่าjitterมากข้ึนใน

โรคMG  
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อยา่งไรกต็ามการทดสอบน้ีไม่มีความจ าเพาะและอาจพบไดใ้นภาวะอื่น เช่น LEMS, motor neuron disease, 

polymyositis, peripheral neuropathyเป็นตน้ 

         3. แอนตีบอดีต่อpost synaptic receptor ในโรคmyasthenia gravis 

   Anti-AchR MG 

  ประมาณ50%ของผูป่้วย ocular MG และ90 %ของผูป่้วยGMG จะมีautoantibodiesต่อ AchR มีหลกัฐาน

จากหลายการศึกษาที่พบแอนตีบอดีต่อ post synaptic AchR  (AchRAb)โดยเป็น IgG1และIgG3 isotype การเกาะกนั

ระหว่าง AchR และ AchRAb ท าใหเ้กิดimmune complex ซ่ึงจะไปกระตุน้ ระบบcomplementได ้กระบวนการน้ีจะ

เกิดข้ึนได ้B lymphocyte ตอ้งอาศยั T lymphocyte มาช่วยในการสร้างแอนตีบอดี (T cell dependent) พบว่าการ

กระตุน้ระบบ complement อาจจะเป็นกลไกที่ส าคญัที่สุดในการท าลายmotor endplate [15] กลไกในการที่

แอนติบอดีเขา้ท าลาย AchR ไดแ้ก่ การที่แอนติบอดีจบักบัbinding site ของAchR ท าใหก้ารท างานของ NMJ 

transmissionเสียไป และ การเกิดantigenic modulation คือความสามารถที่แอนติบอดีชนิดเดียวสามารถจบักบั

แอนติเจนไดส้องชนิดท าใหเ้กิดการท าลายAchRมากข้ึน พบว่ากระบวนการเหล่าน้ีไม่มีความสัมพนัธ์กบัระดบั

แอนติบอดีในเลือด ส าหรับกลา้มเน้ือท่ีใชใ้นการกลอกตานั้น(extraocular muscle;EOM)เป็นกลา้มเน้ือท่ีมีระดบั

AchRต ่า, AchR foldต้ืน ท าใหเ้ม่ือมีการท าลายของAchR  EOMมกัจะเกิดความผิดปกติก่อนและจะพบว่ามีความ

ผิดปกติเสมอในกรณีที่ผูป่้วยเป็นGMG [16,17] 

Anti MUSK MG 

Muscle specific kinase (MUSK) เป็น transmembrane endplate polypeptide มีหนา้ท าใหก้ารส่งสัญญาณ

ผ่านNMJเป็นปกติ[18] โดยมีแอนติบอดีเป็นIgG4 พบว่าไม่มีการกระตุน้ระบบcomplementในกลุ่มน้ีเน่ืองจากมีlow-

affinityต่อC1qและส่วนFCของIgจากที่พบว่าไม่มีการลดลงของAchR[19,20] 40%ของผูป่้วยMGที่ตรวจไม่พบ

AchRAb ตรวจพบว่าAnti-MUSK แอนติบอดีผลเป็นบวกได4้0% จากที่พบว่าไม่มีการลดลงของAchRจากการตรวจ

ทางพยาธิวิทยา ผูป้วยMGกลุ่มน้ี มกัจะมีอาการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือใบหนา้ กลา้มเน้ือท่ีใชใ้นการกลืน กลา้มเน้ือ

ในการหายใจ หรือในกลุ่มaxial muscles[9] 

Anti-AChR and anti-MUSK-negative MG (seronegative  generalised MG) 

ผูป่้วยในกลุ่มน้ีตรวจไม่พบทั้ง AchRAbและanti-MUSK จากหลกัฐานทางพยาธิวิทยาที่พบว่ามีการท าลาย

ของAchR[21] รวมถึงการใหก้ารรักษาดว้ย plasmapheresis หรือ intravenous immunoglobulinในผุป่้วยกลุ่มน้ีจีงท า

ใหเ้ช่ือว่าผูป่้วยกลุ่มน้ีน่าจะมีแอนตีบอดีต่อAchR ในระดบัต ่า(low affinity antibodies)[22] ส่วนใหญ่เป็นIgG1 

subtype 
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Anti titinและ anti ryanodineเป็น striated muscle receptor ที่พบว่าอาจมีความสัมพนัธ์กบัการเกิด 

thymomaในผูป่้วยMG 

ตารางที่ 2.1 แสดงการแบ่งลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วย MG แบบใหม่โดย MGFA [23] 

Class อาการแสดง 

I Any ocular muscle weakness.  

May have weakness of eye closure. 

All other muscle strength is normal. 

II 

 

- IIa 
 

- IIb 

Mild weakness affecting other than ocular muscle.  

May also have ocular muscle weakness of any severity. 

Predominantly affecting limb or axial muscles or both. 

May also have lesser involvement of oropharyngeal muscles. 

Predominantly affecting oropharyngeal muscles or respiratory muscles or both. 

May also have lesser involvement of limb or axial muscles or both. 

III 

 

- IIIa 
 

- IIIb 

Moderate weakness affecting other than ocular muscle.  

May also have ocular muscle weakness of any severity. 

Predominantly affecting limb or axial muscles or both. 

May also have lesser involvement of oropharyngeal muscles. 

Predominantly affecting oropharyngeal muscles or respiratory muscles or both. 

May also have lesser involvement of limb or axial muscles or both. 

IV Severe weakness affecting other than ocular muscle 
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- IVa 
 

- IVb 

May also have ocular muscle weakness of any severity. 

Predominantly affecting limb or axial muscles or both. 

May also have lesser involvement of oropharyngeal muscles. 

Predominantly affecting oropharyngeal muscles or respiratory muscles or both. 

May also have lesser involvement of limb or axial muscles or both. 

V Defined by intubation, with or without mechanical ventilation, except when employed 

during routine postoperative management. The use of a feeding tube without intubation 

places the patient in class IVb  

 

ระบบcomplement 

Complement เป็นกลุ่มของกลยัโคโปรตีนในน ้าเหลืองและโปรตีนผิวเซลลซ่ึ์งมีมากกว่า30ชนิด คิดเป็นร้อย

ละ5 ของโปรตีนชนิดโกลบูลินในน ้าเหลือง โดยปกติองค์ประกอบส่วนใหญ่อยูใ่นรูป proenzyme หรือzymogen ใน

น ้าเหลือง เม่ือไดรั้บการกระตุน้ท่ีเหมาะสมจะเกิด proteolytic cleavage เป็นactive enzymeแลว้กระตุน้ต่อเน่ืองกนั

เป็นขั้นน ้าตก (cascade activation) ผลจากการท างานของenzyme ท าใหเ้กิดการแตกออกของcomplementแต่ละตวั

เป็นสองส่วน ซ่ึงท าใหเ้กิดผลต่างๆกนัไป 

ระบบcomplement เป็นหน่ึงในระบบภูมิคุม้กนัร่างกายท่ีเกี่ยวขอ้งทั้งกบั innate immunity และ adaptive 

immunity ซ่ึงสามารถตอบสนองต่อจุลชีพก่อโรคและส่ิงแปลกปลอมบางชนิดทนัทีและยงัมีส่วนช่วยเหลือการ

ท างานของภูมิตา้นทานจ าเพาะโดยจดัเป็นหน่ึงในeffector mechanismของแอนติบอดีและช่วยส่งเสริมการตองสนอง

ของB lymphocyte ต่อแอนติเจนดว้ย[24] 

Complement จดัเป็นโปรตีนที่ไม่ทนต่อความร้อน ถูกท าลายดว้ยความร้อน 56c นาน30นาที และ 37cนาน

2-3ชัว่โมง ดงันั้นจึงเป็นสาเหตุหน่ึงท่ีcomplementมีค่าคร่ึงชีวิตในร่างกายสั้น 

การกระตุ้นระบบ complement 

  ส่ิงท่ีกระตุน้การท างานของระบบcomplementนั้นอาจเป็นแอนติบอดีที่เกาะอยูบ่นผิวของจุลชีพหรืออาจ

เป็นโครงสร้างที่จ  าเพาะบนผวิเซลลข์องจุลชีพ (pathogen-associated molecular patterns; PAMPs) ซ่ึงคลา้ยคลึงกบั 

toll like receptorโดยไม่ตอ้งอาศยัแอนติบอดีกไ็ด ้การกระตุน้complementเกิดได3้pathways คือ 
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1. Classical pathway 

2. Alternative pathway  

3. Mannose-binding lectin pathway (MBL) 

Classical pathway ถูกกระตุน้ดว้ย immune complex โดยมีIgGหรือ IgMเป็นแอนติบอดี   

Alternative pathwayถูกกระตุน้ดว้ย foreign pathogen และ polymeric IgA 

MBL pathwayถูกกระตุน้ดว้ย การรวมตวักนัของ mannose binding lectin กบั microbial pathogens หรืออาจถูก

กระตุน้โดย IgA containing immune complex 

การกระตุน้การท างานของทั้ง3pathwaysท าใหเ้กิด C3 convertaseเพื่อใชใ้นการแยก C5 ออกเป็น C5a และ

C5b โดยC5a จดัเป็นanaphylaxin ส่วนC5bจะไปรวมกบั C6-9เกิดเป็น C5b-8-9 หรือ membrane attack 

complex(MAC)ข้ึน 

ระบบcomplement จะมีโปรตีนควบคุมไม่ให้มีการท างานมากผิดปกติ เพื่อป้องกนัไม่ให้มีการท าลาย

เน้ือเยือ่ท่ีปกติ โดยโปรตีนท่ีควบคุมการท างานของcomplementไดแ้ก่ decay acceleration factor (DAF), CD59 และ 

membrane cofactor protein(MCP หรือ CD46) โดย DAF จะควบคุมการท างานของ C3และC5 convertases ส่วน

CD59 จะป้องกนัไม่ใหเ้กิดการสร้างMACโดยการไปจบักบัC8 (25-27) 

Complement5b-9 (C5b-9) หรือ membrane attack complex (MAC) เม่ือมีการกระตุน้ระบบcomplement 

จะท าใหเ้กิด C5a ซ่ึงเป็น anaphylactic peptides, C3bและ C4bเป็นส่วนประกอบของopsonin fragment และสุดทา้ย

คือการเกิดMAC ซ่ึงเป็น cell lytic agent 

ระบบcomplementในโรคmyasthenia gravis 

จากหลกัฐานทางพยาธิวิทยาทั้งในคนและในสัตวท์ดลองที่เป็นmyasthenia gravis พบ  แอนติบอดี, C3 

และcomplement5b-9 (C5b-9) หรือ membrane attack complex (MAC) ที่ neuromuscular junction(NMJ) ท าให้

ทราบว่ากลไกที่มีความส าคญัในการเกิดโรคmyasthenia gravis เกิดจากการเกาะตวักนัของ antigen-antibody 

complex ที ่NMJ  แลว้ไปกระตุน้ระบบcomplementจนท าใหเ้กิดการท าลายmotor endplateข้ึนส่งผลใหก้ารเกิด 

neuromuscular synaptic transmissionมีความผิดปกติไป[28-30]  จากการศึกษาถึงระดบัcomplementกบั

ความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรคMG พบว่าระดบั C3, C3cและC4[31,32]ไม่มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงใน

ผูป่้วยMG[33] ส าหรับการศึกษาของBarohnและBreyถึงความสัมพนัธ์ของระดบัC5b-9ในเลือดของผูป่้วยMG กบั

ความรุนแรงของโรคพบว่าระดบัC5b-9ในเลือดไม่มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรค[34] การศึกษาในEAMG



12 

 

พบว่าclassical pathway อาจมีความส าคญัมากที่สุดในการเกิดโรคMG เน่ืองจากตรวจพบC1qทีm่otor endplateของ

หนูที่เป็นEAMG[2,3] 

การรักษาโรคmyasthenia gravis 

การรักษาในผู้ป่วยกลุ่มน้ีประกอบไปด้วยสองส่วนหลักได้แก่  

1. การรักษาดว้ยยา 

2. การรักษาดว้ยการผ่าตดั 

การรักษาด้วยยาประกอบไปด้วย 

1. การรักษาด้วยยาเพื่อบรรเทาอาการ ได้แก่  

ยาในกลุ่มยบัย ั้งการท างานของเอนไซม ์acetylcholine esterase (acetylcholine esterase inhibitor;AchEI) [35] 

Pyridostigmine bromide เป็นยาท่ีใชก้นัมากท่ีสุดในกลุ่มน้ี ยาตวัอื่นๆในกลุ่มAchEIไดแ้ก่neostigmine หรือ 

ambeliniumนั้นมีท่ีใชน้อ้ยเน่ืองจากปัญหาเร่ืองการออกฤทธ์ของยาที่ไม่สม ่าเสมอรวมถึงผลขา้งเคียงที่เป็นอนัตราย 

ส าหรับยาในกลุ่มAchEIนั้นออกฤทธ์ิโดยการยบัย ั้งการท างานของเอนไซมa์cetylcholine esteraseทีs่ynaptic junction

ท าใหมี้การท าลายของacetylcholineลดลง  ส าหรับขนาดเร่ิมตน้ของยาpyridostigmineนั้นจะเร่ิมท่ี30-60mg ทุก3-6

ชัว่โมง โดยขนาดท่ีใชส้ามารถปรับไดต้ามอาการขอลผูป่้วย แต่พบว่าการใหย้าในแต่ละคร้ังท่ีขนาด120-180mg อาจ

ไม่ช่วยใหอ้าการดีข้ึน ในต่างประเทศมียาpyridossitgmineในรูปแบบท่ีออกฤทธ์ิชา้(slow release elixir) โดยการฉีด

เขา้กลา้มเน้ือหรือทางหลอดเลือดด า เพื่อใชรั้กษาอาการอ่อนแรงของผูป่้วยท่ีเกิดข้ึนเวลากลางคืน 

ผลขา้งเคียงของยาpyridostigmineแบ่งออกไดเ้ป็น 

-ผลขา้งเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการกระตุน้nicotinic acetylcholine receptor ไดแ้ก่อาการกลา้มเน้ือบิด อาการตะคริวหรือ

อาการกลา้มเน้ือพร้ิว(fasciculation) 

-ผลขา้งคียงที่เกิดจากการกระตุน้muscarinic acetylcholine receptor ไดแ้ก่ อาการคลื่นไส ้อาเจียน ทอ้งเสียหรือ

อาการหวัใจเตน้ชา้ 

-cholinergic crisis เป็นผลขา้งเคียงที่เกิดจากการไดรั้บยาAchEIลว้ท าใหผู้ป่้วยมีอาการคลา้ยกบัmyasthenic crisisคือ

มีอาการหายใจลม้เหลวได ้แต่ผูป่้วยมกัจะมีประวติัการใชย้าในกลุ่มน้ี ร่วมกบัมีอาการท่ีเกิดจากการท างานของระบบ

ประสาทอตัโนมติัparasympatheticที่มากกว่าปกติ  
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2. การรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน 

ยากดภูมิคุ้มกันที่ใช้ในระยะส้ัน ได้แก่ prednisolone, intravenous immunoglobulin;IVIG) รวมถึง 

plasmapheresis 

Prednisolone 

                 เป็นยากดภูมิคุม้กนัที่มกัใชเ้ป็นตวัแรกในผูป่้วยMG โดยกลไกหลกัของprednisoloneไดแ้ก่การลดการ

อกัเสบโดยการลดปริมาณlymphocyte การเปลี่ยนแปลงการท างานของTNF, IL-1และIL-2 รวมถึงการยบัย ั้งการ

ท างานของantigen presenting cell(APC)  ขนาดที่ใชใ้นการรักษามีความแตกต่างกนัตามการศึกษาที่พอสรุปไดค้ือ 

การเร่ิมยาในขนาดสูงคือ60-80mgต่อวนั แต่อาจมีผลเสียจากการใหย้าในขนาดน้ีคือ50%ของผูป่้วยท่ีไดรั้บยาขนาดน้ี

จะมีอาการแยล่งหลงัจากไดย้าไป7-14วนั[36] หรือมีการใหย้าprednisoloneแบบท่ีเร่ิมจากขนาดต ่าแลว้ค่อยปรับ

ขนาดข้ึน(escalation regimen)  คือเร่ิมยา20mgต่อวนัแลว้ค่อยๆเพิ่มขนาดข้ึนคร้ังละ5mgต่อวนัทุก3วนั จนอาการของ

ผูป่้วยดีข้ึน พบว่าการใหย้าแบบน้ีจะไดผ้ลดีในกลุ่มท่ีมีความรุนแรงแบบปานกลาง[35] อาการของผูป่้วยจะเร่ิมดีข้ึน

ภายในสองสัปดาหหลงัจากท่ีเร่ิมยา 90%ของผูป่้วยอาการดีข้ึนใน1เดือน โดยท่ียาจะใหผ้ลการรักษาสูงสุดใน6-8

สัปดาห์ หลงัจากนั้นจะค่อยๆลดยาลงแลว้คงขนาด20mgต่อวนัใหแ้บบวนัเวน้วนัจนกว่าผลการรักษาคงที่หรือรอให้

ยากดภูมิคุม้กนัชนิดอื่นที่ใหร่้วมดว้ย(steroid sparing agents)ออกฤทธ์ิ เป็นที่ทราบดีว่ายาในกลุ่มcorticosteroidเป็นยา

ท่ีมีผลขา้งเคียงมาก ดงันั้นควรช้ีแจงใหผู้ป่้วยทราบถึงผลดีและผลเสียของการใชย้ารวมถึงการหยดุยา 

 Azthioprine 

                Azathioprine เป็นยากดภูมิคุม้กนัท่ีใชม้านานกว่า30ปี ออกฤทธ์ิโดยการยบัย ั้งการสร้างpurine ท าใหB้ 

lymphocyte และT lymphocyte ไม่สามารถพฒันาต่อไปได ้โดยขนาดที่ใชค้ือ2-3mg/kg/d แบ่งใหว้นัละ2-3คร้ัง การ

ใหย้าในขนาดต ่าเกินไป อาจท าใหก้ารรักษาไม่ไดผ้ล อาจตอ้งใชย้านาน12เดือนกว่าจะไดผ้ลเป็นที่น่าพอใจ[37,38] มี

การศึกษาพบวา่การใหย้าazathioprineในขนาด2.5mg/kg/dayเป็นเวล18เดือนสามารถลดปริมาณการใชp้rednisolone

ลงไดม้ากกว่าในกลุ่มที่ไม่ไดa้zthioprine ผลขา้งเคียงที่ส าคญัของยาคือการกดไขกระดูกท าใหมี้ปริมาณเมด็เลือดขาว

ต ่าลงหรือเมด็เลือดแดงมีขนาดใหญ่ข้ึน ดงันั้นการใชย้าน้ีควรรักษาปริมาณเมด็เลือดขาวใหม้ากกว่า3500ต่อลูกบาศก์

มิลลิเมตร ถา้ปริมาณเม็ดเลือดต ่ากว่า1,000ต่อลูกบาศกมิ์ลลิเมตร ควรพิจารณาลดหรือหยดุยา ผลขา้งเคียงอื่นๆที่พบ

ไดคื้อยาอาจท าใหเ้กิดตบัอกัเสบ อาการคลา้ยเป็นไข ้ผมร่วง รวมถึงการเพิ่มความเส่ียงต่อการเกิดมะเร็งแต่โดยรวม

แลว้ยาน้ีกมี็ผลขา้งเคียงท่ีนอ้ยกว่าprednisolone ในต่างประเทศจะมีการวดัระดบัเอนไซมt์hiopurine S-

methyltranferaseก่อนท่ีจะเร่ิมยาazathioprineเน่ืองจากผูท่ี้มีภาวะพร่องเอนไซมช์นิดน้ีจะมีการเพิ่มการท างานของ

azathioprineท าใหเ้กิดภาวะยาเป็นพิษต่อไขกระดูกไดม้ากข้ึน 
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Cyclosporine 

Cyclosporineออกฤทธ์ิโดยการยบัย ั้งcalcineurinของT-lymphocyteและลดการสร้างIL-2 ขนาดที่ใชใ้นการ

รักษา 5mg/kg /d มีสองการศึกษาที่ศึกษาถึงผลของยาcyclosporineในผูป่้วยMGพบว่าประสิทธิภาพไม่เท่ากบั

azathioprineและอาจเกิดพิษต่อไตไดม้ากกว่า[39,40] ขนาดท่ีใหจ้ะปรับตามค่าการท างานของไต พบว่ายาน้ีอาจให้

ผลการรักษาที่ประมาณ6เดือน[41] ผลขา้งเคียงของยาไดแ้ก่ การเป็นพิษต่อไต ความดนัโลหิตสูง อาการสั่น ขนข้ึน

ผิดปกติ เหงือกบวม ปวดกลา้มเน้ือ อาการคลา้ยเป็นไข ้หลงัจากเร่ิมการรกษาดว้ยcyclosporineควรตรวจวดัค่าการ

ท างานของไตและปรับขนาดยาตามการท างานของไต ถา้จะตรวจวดัระดบัcyclosporineในเลือด การวดัระดบัต ่าสุด

ของยา (trough level) ควรวดัห่างจากยาม้ือสุดทา้ย12ชัว่โมงและควรรักษาระดบัไวท่ี้50-100µg/L 

Mycophenolate Mofetil(MMF) 

 MMF เป็นยาท่ีออกฤทธ์ิยบัย ั้งการสร้างpurine (inhibits de novo purine synthesis) ใหย้าในขนาด1gวนัละ2

คร้ัง(42) มีการศึกษาแบบยอ้นหลงัถึงผลของการรักษาMGดว้ยMMF[43,44]พบว่าMMFท าใหอ้าการของผูป่้วยMGดี

ข้ึนและสามารถลดขนาดprednisoloneของผูป่้วยลงได ้แต่มีอีกสองการศึกษาที่เป็นแบบrandomized 

controlled[45,46] พบว่าเม่ือใชย้าMMFร่วมกบัprednisolone ไม่ไดใ้หผ้ลการรักษาที่กว่าการใชp้rednisoloneเพียง

อยา่งเดียวเม่ือติดตามการรักษาท่ี6เดือน แต่มีขอ้คดัคา้นถึงผลของการศึกษาน้ีว่าประสิทธิภาพของMMFอาจตอ้ง

ประเมินเม่ือใหก้ารรักษาไปนานกว่า6เดือน ผลขา้งเคียงของยาไดแ้ก่ ทอ้งเสีย ซีด เมด็เลือดขาวต ่า เพิ่มความเส่ียงต่อ

การเกิดมะเร็งต่อมน ้าเหลืองและภาวะprogressive multifocal leukoencephalopathy(PML) 

Tacrolimus (FK506) 

  เป็นยากดภูมิคุน้กนัในกลุ่มmacrolide โดยยาจะไปจบักบัFKBP-12ซ่ึงเป็นFK506 binding proteinโดยจะ

ไปยบัย ั้งการท างานของcalcineurinของT-lymphocyteและยบัย ั้งการสร้างIL-2[47] ขนาดที่ใชค้ือ3mg/d มีการศึกษา

พบว่าการใชย้าtacrolimusสามารถเพิ่มความแขง็แรงของกลา้มเน้ือและลดระดบัAchRAbไดใ้นผูป่้วยMGที่ผ่าตดัต่อม

ไทมสัออกและไม่สามารถลดขนาดการใชย้าprdnisoloneได ้ในผุป่้วยที่ไดรั้บcyclosporineแลว้[48,49] การศึกษา

แบบunblined nonplacebo-controlledพบว่าการใชt้acrolimusสามารถลดการใชย้าprednisoloneรวมถึง

plasmapheresisได[้50] ผลขา้งเคียงของยาไดแ้ก่ การท่ีมีความรู้สึกผิดปกติ ทอ้งเสีย อาการสั่น ปวดศีรษะ ความดนั

โลหิตสูง ไตวาย หรือเพิ่มความเส่ีงต่อการเกิดมะเร็ง 

 

 

 



15 

 

Cyclophosphamide 

  การใชย้าน้ีในขนาดสูงจะท าใหเ้กิดการท าลายไขกระดูกเพื่อกระตุน้ใหเ้ซลลต์น้ก  าเนิดสร้างเมด้เลือดขาว

ข้ึนมาใหม่ “reboot immune system” [51,52] cyclophosphamideสามารถใหไ้ดท้ั้งทางหลอดเลือดด าหรือทางปาก

โดยใหใ้นขนาด500mg/m2 หรืออาจใหใ้นขนาดสูง50mg/kg/dทางหลอดเลือดด าในผูป่้วยMGท่ีด้ือต่อการรักษา 

พบว่าผลการตอบสนองต่อการรักษาดว้ยcyclophosphamideอาจเกิดข้ึนเม่ือไดรั้บยาอยา่งนอ้ย1ปี ส่วนผลของการ

รักษาเพื่อที่จะลดขนาดการใชp้rednisolsoneจะเกิดข้ึนหลงัจากใชย้าไป6เดือนถึง1ปี ผลขา้งเคียงของยาท่ีส าคญัไดแ้ก่

การความเส่ียงต่อการเกิดมะเร็ง เน่ืองจากยามีผลขา้งเคียงสูงจึงแนะน าใหใ้ชใ้นกรณีที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาอื่นๆ 

Methotrexate(MTX) 

ออกฤทธ์ิโดยยบัย ั้งfolic ท าใหเ้ซลลไ์ม่เจริญและท าใหT้-lymphocyte เกิดapoptosisมากข้ึน ขนาดท่ีใชใ้น

การรักษาโรคautoimmune 5-15mgต่อสัปดาห์ ในปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของการรักษาMGดว้ย

MTX จึงยงัไม่แนะน าใหใ้ชรั้กษาMGโดยทัว่ไป 

Rituximab 

เป็น chimeric monoclonal แอนติบอดีต่อCD20 ที่อยูบ่นผิวของ B-lymphocyte โดยจะยบัย ั้งการพฒันาของ

B-lymphocyte rituximabถูกน ามาใชใ้นการรักษาโรคมะเร็งเมด็เลือดขาวและมะเร็งต่อมน ้าเหลือง ส าหรับการรักษา

MGดว้ยrituximabนั้นมีเพียงการศึกษาแบบcase reportเท่านั้น[53] โดยมีความเช่ือว่าrituximabออกฤทธ์ิโดยการก าจดั

แอนติบอดีต่อAchRและMUSK ผลขา้งเคียงของยาไดแ้ก่ ไขห้นาวสั่น หลอดลมตีบ เมด็เลือดขาวและเกร็ดเลือดต ่า 

รวมถึงเพิ่มความเส่ียงต่อการเกิดPML 

การรักษาดว้ยการกดภูมิคุม้กนัที่ออกฤทธ์ิเร็ว 

Intravenous immunoglobulin(IVIG) 

IVIG เป็นสารละลายimmunoglobulinเขม้ขน้ โดยมีกลไกการออกฤทธ์ิท่ีหลากหลาย ไดแ้ก่ การยบัย ั้งการ

ท างานของcytokine และcomplement รวมถึงการเขา้แยง่จบักบัautoantibodiescและFc ท าใหT้-lymphocyteไม่

สามารถจบักบัแอนติเจนได ้เน่ืองจากIVIGสามารถออกฤทธ์ิไดเ้ร็วโดยผลของการรักษาภายใน5วนัจึงมีการน ามาใช้

ในกรณีที่ผูป่้วยMGมีอาการก าเริบหรือเกิดMG crisisข้ึน รวมถึงน ามาใชใ้นผูป่้วยMGก่อนท่ีจะผ่าตดัเพื่อเพิ่มความ

แขง็แรงของกลา้มเน้ือและลดโอกาสเกิดภาวะการหายใจลม้เหลวหลงัการผ่าตดั ขนาดของIVIGท่ีใชโ้ดยทัว่ไปคือ 

2g/kgโดยแบ่งใหภ้ายใน5วนั หรือใหว้นัละ1g/kg  2วนั มีการศึกษาถึงการใชI้VIGในขนาด1g/kgและ2g/kg ในผูป่้วย

MGพบว่าใหผ้ลการรักษาไม่ต่างกนั[54] มีการศึกษาที่บอกวา่ผลของการรักษาดว้ยIVIGอาจดีข้ึนภายใน14วนัและจะ

คงอยูไ่ดป้ระมาณ28วนั[55] ในผูป่้วยที่มีภาวะพร่องIgAอาจเกิดอาการแพอ้ยา่งรุแรงต่อIVIGไดจึ้งมีค  าแนะน าใหเ้จาะ
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วดัระดบัIgAก่อนใหI้VIG ผลขา้งเคียงของIVIGไดแ้ก่ การแพI้VIG การเกิดไตวายโดยเฉพาะในผูป่้วยอายเุกิน65ปี

หรือเป็นเบาหวาน รวมถึงเกิดภาวะเลือดขน้ซ่ึงอาจเป็นผลใหเ้กิดภาวะกลา้มเน้ือหวัใจหรือสมองขาดเลือดได ้

 

Plasmopheresis (PE) 

กลไกลการออกฤทธ์ิของPEคือการแยกเอาautoantibodiesออกจากร่างกาย โดยการท าPEแต่ละคร้ังจะท า

ปริมาณเท่ากบั1-2เท่าของปริมาตรพลาสมาในร่างกายโดยปกติจะท าวนัเวน้วนัทั้งหมด5-7คร้ัง โดยจะเร่ิมเห็นถึงผล

ของการรักษาหลงัจากท าPEคร้ังท่ีหน่ึงหรือสอง ขอ้บ่งช้ีของการรักษาดว้ยPEคลา้ยกบัIVIG มีการศึกษาถึงการท าPE

ในระยะยาวร่วมกบัการใหp้rednisoloneพบว่าใหผ้ลการรักษาไม่แตกต่างกบัprednisoloneเพียงอยา่งเดียว[56] 

ผลขา้งเคียงจากการรักษาดว้ยPEไดแ้ก่ การติดเช้ือบริเวณที่ใส่สายเพื่อฟอกเลือด ภาวะแคลเซียมในเลือดต ่าจากการ

ใชส้ารที่มีซิเตรตขณะท าPE รวมถึงอาจเกิดภาวะความดนัโลหิตต ่าขณะท าPEได ้

การรักษาด้วยการผ่าตัดต่อมไทมัส (Thymectomy) 

เน่ืองจากต่อมไทมสัเป็นอวยัวะส าคญัในระบบภูมิคุม้กนัของร่างกายในการพฒันาให้T-lymphocyteมีความ

สมบูรณ์ พบว่า T-lymphocyteน้ีเป็นส่วนส าคญัท่ีช่วยในการท างานของB-lymphocyteในการสร้างแอนตบอดี(T cell 

dependent) ดงันั้นการตดัต่อมไทมสัออกจึงเป็นส่วนส าคญัในการลดautoantibodiesในร่างกาย ในอดีตการผ่าตดัเอา

ต่อมไทมสัออกถือเป็นการรักษาหลกัในโรคMG แต่จากการศึกษาของGronseth พบว่าการผ่าตดัต่อมไทมสัอาจเพียง

แค่เพิ่มโอกาสการหายของโรคMGเท่านั้น[57] มีการศึกษาที่บอกถึงผลของการตดัต่อมไทมสัว่าสามารถปริมาณการ

ใชp้rednisoloneในผูป่้วยMGไดใ้นระยะเวลา3ปี[58] ยงัไม่มีขอ้บ่งช้ีท่ีแน่นอนในการผา่ตดัต่อมไทมสัในผูป่้วยMG 

แต่ขอ้ที่ควรพิจารณาในการผา่ตดัต่อมไทมสัมีดงัน้ีคือ ควรผ่าตดัต่อมไทมสัในผูป่้วยGMGทุกรายที่อายนุอ้ยกว่า65ปี 

เน่ืองจากในผูท้ี่สูงอายตุ่อมไทมสัมกัจะเห่ียวไปแลว้ และการผ่าตดัต่อมไทมสัถา้จะไดผ้ลดีควรท าภาย3ปีหลงัไดรั้บ

การวินิจฉัย ส าหรับวิธีการผ่าตดั การผา่เปิดช่องอกจะท าใหส้ามารถผ่าตดัเอาต่อมไทมสัออกไดห้มดกว่าวิธีการผ่า

ทางกลอ้ง ส าหรับผูป่้วยMGที่มีthymomaร่วมดว้ยควรผ่าตดัทุกรายรวมถึงตอ้งรักษาดว้ยการฉายรังสีเพิ่มเติมและ

ติดตามรวมถึงเฝ้าระวงัการกลบัมาเป็นซ ้ าโดยการท าMRIหรือCT 
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บทที่ 3 

วิธีด าเนินการวิจัย 

รูปแบบการวิจัย (Research design) 
 การวิจยัน าร่องเชิงวิเคราะห์ ณ จุดเวลาใดเวลาหน่ึง (Pilot cross-sectional analytic study) 

ระเบียบวิธีการวิจัย (Research methodology) 

 ประชากร (population) และตัวอย่าง (sample) 

- Target population  :ผูป่้วยโรคgeneralized mysathenia gravisในประเทศไทย 
- Population sampled :ผูป่้วยโรค generalized mysathenigravisที่เขา้รับการรักษาที่โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์  
       เกณฑ์การวินิจฉัยโรคไมแอสทีเนีย กราวิส โดยที่ผู้ป่วยต้องมีเกณฑ์การวินิจฉัยครบทั้งสามข้อได้แก่ 

1. มีอาการอ่อนแรงของกลา้มเน้ือลายท่ีเกิดข้ึนภายหลงัรวมถึงกลา้มเน้ือท่ีถูกเลี้ยงดว้ย 
เส้นประสาทสมอง 

2. มีอาการอ่อนแรงกลา้มเน้ือแบบเป็นๆหายๆ 
3. ตรวจพบความเขม้ขน้ของแอนตีบอดีต่อ acetylcholine receptorในเลือดมากกว่า  1nmol/L 

หรือ พบการตอบสนองท่ีลดลงของกลา้มเน้ือโดยการตรวจดว้ยวิธีกระตุน้ไฟฟ้ากลา้มเน้ือ
มากกว่า 
หรือเท่ากบั10% ภายหลงัการกระตุน้ไฟฟ้า 3-5เฮิร์ต 
ร่วมกบัพบว่ามีการตอบสนองต่อการใหย้าในกลุ่มตา้นเอนไซมโ์คลีนเอสเทอเรส  

        เกณฑ์ในการคดัเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion Criteria) 

                               1.ผูป่้วยมีอายมุากกว่าหรือเทา่กบั 18 ปี  

                               2.ผูป่้วยไดรั้บการวินิจฉัยว่าเป็นโรคgeneralized myasthenia gravis 

                               3.ผูป่้วยไดรั้บการรักษาเป็นผูป่้วยในของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

                               4.ผูป่้วยยนิยอมเขา้ร่วมโครงการวิจยั 

 

 เกณฑ์ในการคดัเลือกออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 

                               1.ผูป่้วยตั้งครรภ์ 

                               2.ผูป่้วยที่มีโรค autoimmune อื่นที่ก  าเริบอยูร่่วมดว้ย 
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                               3.ผูป่้วยท่ีมีโรคภูมิคุม้กนัต ่าทั้งเป็นแต่ก  าเนิดหรือภายหลงัที่ไม่ไดเ้กิดจากยา 

  

 เทคนิคการสุ่มตัวอย่าง (Sampling Techniques)  

   การสุ่มตวัอยา่งแบบเลือกคนไขทุ้กคนต่อเน่ืองกนั (Consecutive case) โดยเลือกผูป่้วยโรค 
generalized     myasthenia gravis ที่เขา้มารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ทุกคนต่อเน่ืองกนั 

 

 ขนาดตัวอย่าง (Sampling size determination) 

                      เน่ืองจากเป็นการศึกษาน าร่องจึงไม่ไดก้  าหนดขนาดตวัอยา่ง 

 

         การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement) 

                     การเกบ็ขอ้มูลจะใชแ้บบบนัทึกขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วยร่วมกบัแบบบนัทึกค่า QMGSS และระดบั 
C5b-9ของผูป่้วยแต่ละรายระหว่างที่อยูใ่นโรงพยาบาล 

การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement) 

1)  ตัวแปรในการวิจัย 

        ตัวแปรอิสระ คือ หลกั : ความรุนแรงของการเกิดโรคgeneralized myasthenia gravis ขณะที่เขา้รับการ
รักษา    โดยประเมินเป็น QMGSS (ตารางที่2) 

         ตัวแปรตาม คือ ระดบัsoluble C5b-9 ในเลือด 

               ตัวแปรที่ไม่ต้องการ (confounding factors) คือ การติดเช้ือ, ภาวะการอกัเสบในร่างกาย, โรคautoimmune 
อื่นๆ ภาวะเกลือแร่ในเลือดผิดปกติ 

2)  เคร่ืองมือที่ใช้ในการวัดตัวแปร 

  เกบ็ขอ้มูลโดยแบบสอบถาม แบบบนัทึกขอ้มูล ดงัน้ี 

  แบบบันทึกข้อมูลการเจ็บป่วย 

  ผูว้ิจยัเป็นผูอ้อกแบบโดยประยกุตจ์ากแบบฟอร์ม QMGSS โดยการเพิ่มช่องเพื่อบนัทึกระดบัsoluble C5b-9   
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ขั้นตอนในการด าเนินการวิจัย 

1.   ช้ีแจงวตัถุประสงค ์ขั้นตอนการวิจยัและประโยชน์ท่ีผูป่้วยจะไดรั้บ 
2.    ประเมินอาการทางคลินิคของผูป่้วยอนัเกิดจากโรค generalized myasthenia gravis โดยบนัทึกเป็น

ค่า QMGSSซักประวติัการรักษาก่อนหนา้ท่ีจะเขา้รับการศึกษาในคร้ังน้ีโดยพิจารณาทั้งการรักษา
ดว้ยยารับประทาน ประวติัการรักษาภาวะ myasthenic crisis การผา่ตดัต่อมไทมสั ประวติัโรค
ประจ าตวัและความเจ็บป่วยในอดีต 

3.    บนัทึกค่าผลการตรวจเลือดที่ผูป่้วยไดรั้บการตรวจซ่ึงเป็นผลเลือดมาตรฐานที่จ  าเป็นในการส่งตรวจ
เพื่อใหก้ารดูแลผูป่้วยที่มาดว้ยโรค generailzed myasthenia gravis                                                                                                                                                                                                         
ประเมินความรุนแรงของโรค generized myasthenia gravisที่มีการเปลี่ยนแปลงทุกวนัโดยใช ้
QMGSS 

เป็นตวัช้ีวดั รวมถึงการเจาะเลือดเพื่อตรวจระดบัC5b-9  สองคร้ังต่อสัปดาห์ในสัปดาห์แรกและ
สัปดาห์ท่ี2 หลงัจากนั้นเจาะ1คร้ังต่อสัปดาห์      

4.   รวบรวมขอ้มูลและน าไปวิเคราะห์ขอ้มูลทางสถิติ 
14.การรวบรวมข้อมูล (Data collection) 
 เกบ็ขอ้มูลจากผูป่้วยโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ผูเ้กบ็ขอ้มูลคือผูด้  าเนินการวิจยั และผูบ้นัทึกขอ้มูลคือ
ผูด้  าเนินการวจิยั  
 
15.การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

     ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย (Demographic data) 

   Demographic data           Statistic 
เพศ n (percent) 
อาย ุ(ปี) Mean±SD 
ระยะเวลาที่เป็นโรค (ปี) Mean±SD 
จ านวนคร้ังท่ีเกิดMG crisis Mean±SD 
ประวติัเคยผ่าตดัต่อมไทมสั n (percent) 
จ านวนผูป่้วยที่ผลการตรวจAchRAb
เป็นบวก 

n (percent) 

การติดเช้ือขณะรับเป็นผูป่้วยใน Total percent of infection 
Percent of infected site 

จ านวนยากดภูมิคุม้กนัที่ใช ้ Mean±SD 
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ข้อมูลเชิงปริมาณ (Quantitative data) ไดแ้ก่ คะแนนวดัระดบัความรุนแรงของโรคgeneralized 
myasthenia gravis และระดบัsoluble C5b-9 
การวดัระดบัsoluble C5b-9 การศึกษาในคร้ังน้ีไดใ้ชชุ้ดตรวจ MICROVUE complement SC5b-9 
Plus วิธี enzyme immunoassay(EIA) โดยมีค่าท่ีวดัไดต้ั้งแต่ 0-170 ng/ml 
การทดสอบว่าขอ้มูลทั้งสองมีความสัมพนัธ์กนัโดยใช ้Generalized estimating equations (GEE) 
เพื่อหาค่า coefficient  
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บทที่ 4 

รายงานผลการวจิยั 

1. ประชากรที่น ามาศึกษา 

     ในระหวา่งเดือนมกราคมถึงเดือนธนัวาคม พ.ศ.2553 มีผูป่้วยMGทีเ่ขา้รับการรักษาแบบผูป่้วยใน       

หอผูป่้วยแผนกอายรุกรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ที่เขา้ไดก้บัเกณฑก์ารรับเขา้และคดัออก (inclusion and 

exclusion crieteria) รวมทั้งหมด 9 ราย ทุกรายไดรั้บเชิญเขา้โครงการ ไม่มีผูใ้ดปฏิเสธและสามารถเกบ็

ขอ้มูลไดใ้นผูป่้วยทุกราย 

2. ข้อมูลพื้นฐาน 

ผูป่้วยทั้งหมด 9 ราย เป็นเพศหญิง 7 ราย คิดเป็นร้อยละ 77.7 เพศชาย 2 ราย คิดเป็นร้อยละ 22.3 

ช่วงอาย1ุ8-67 ปี อายเุฉลี่ย 47.4 ปี ระยะเวลาการเป็นโรคMGเฉลี่ย 9.8ปี (0.05-28ปี) 

 ผูป่้วย 8 รายมีผลบวกต่อ acetyl choline receptor antibody (AchR Ab) มี 1รายที่ไม่มีรายงานผลAchRAb 

มีผูป่้วย 6 รายท่ีไดรั้บยากดภูมิคุม้กนัมาก่อนท่ีจะเขา้รับการรักษาในคร้ังน้ี ไดแ้ก่ 

-ไดรั้บทั้งยา azathioprine และ prednisolone 3 ราย  

-ไดรั้บ azathioprine หรือ prednisolone อยา่งใดอยา่งหน่ึงอยา่งละ1และ2รายตามล าดบั  

มีผูป่้วย 3 รายที่มีประวติัการผ่าตดัต่อมไทมสั 2รายพบว่าผลการตรวจทางพยาธิวิทยาเป็น thymoma  อีก1

รายพบว่าผลเป็นthymic hyperplasia  

ในระหว่างที่เขา้รับการรักษา มีผูป่้วย 3 ราย (รายที่2 5และ8)ท่ีมีการติดเช้ือร่วมดว้ย สามารถเพาะเช้ือใน

เลือดข้ึนเป็น Staptococcus bovis ในผูป่้วย 1รายซ่ึงคาดว่าตน้ก  าเนิดของเช้ือในผูป่้วยอาจเกิดจากการติด

เช้ือท่ีล  าไส้ใหญ่ ส่วนผูป่้วยอีก 2 ราย ผลการเพาะเช้ือในเลือดไม่พบความผิดปกติแต่สงสัยว่ามีการติดเช้ือท่ี

ทางเดินหายใจส่วนบน1รายและสงสัยวา่มีการติดเช้ือท่ีปอด(pneumonia)1ราย 
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ตารางที่ 4.1 แสดงข้อมูลพื้นฐานที่เก่ียวข้องกับGMGของผู้ป่วยแต่ละราย 

Demographic data 1 

 

2 

 

3 

 

4 

 

5 

 

6 

 

7 

 

8 

 

9 

 

เพศ F M F F M F F F F 

อายุ (ปี) 50 23 78 49 67 30 18 59 53 

ระยะเวลาที่เป็นโรค (ปี) 0.4 3 27 0.4 17 0.05 1 12 28 

จ านวนคร้ังที่เกิดMG crisis 0 1 3 1 1 0 2 3 6 

ประวัตเิคยผ่าตดัต่อมไทมัส No No Yes 

thymoma 

No 

 

Yes 

thymoma 

No  No No Yes 

Hyperplasia* 

จ านวนผู้ป่วยที่ผลการตรวจ 
AchRAb เป็นบวก 

+ NA + + + + + + + 

การตดิเชื้อขณะรับเป็นผู้ป่วยใน No Yes 

URI 

No No Yes 

H/C** 

S.bovis 

No No Yes 

Pneumonia 

No 

จ านวนยากดภูมิคุ้มกันทีใ่ช้ 0 2 

(P,A) 

2 

(P,A) 

1 

(P) 

0 

 

0 2 

(P,A) 

1 

(A) 

1 

(P) 

F;female, M;male 

*thymic hyperplasia **Hemoculture 

P; Prednisolone A; Azathioprine 

เน่ืองจากค่าC5b-9 ยงัไม่เคยมีการตรวจวดัมาก่อนในประเทศไทย ผูท้  าการวิจยัจึงไดท้  าการเจาะเลือดเพื่อวดัระดบั

C5b-9ในคนปกติจ านวน9ราย เปรียบเทียบกบัผูป่้วยGMGขณะแรกรับ แสดงผลดงัตารางที่ 4.2 
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3. ข้อมูลเก่ียวกับค่าC5b-9 ในผู้ป่วยGMG และในคนปกติ 

ตารางที่ 4.2 แสดงระดับC5b-9(ng/ml)ในกลุ่มคนปกติ (normal group) และในผู้ป่วยGMGขณะแรกรับ 

Number Normal group GMG 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

149 

112.7 

170.6 

150 

14.5 

58 

40 

95.7 

41.6 

322.5 

132.6 

253.2 

151.5 

335.9 

283.5 

307.5 

230.5 

276.8 

 

ตารางที่4.3 แสดงค่าเฉล่ีย, ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐานและค่า pเปรียบเทียบในกลุ่มคนปกติและกลุ่มผู้ป่วยGMG 

Normal group GMG  

Mean(SD) Mean(SD) p-value* 

92.45(56.61) 254.88(71.97) 0.001 

                                                                                                                                                                                                                                                                            

*Mann Whitney U test 
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แผนภาพที่ 4. 1 แสดงระดับC5b-9ในคนปกติ(nomal group)กับผู้ป่วยGMGขณะแรกรับ เปรียบเทียบกับค่า

mean±2SDของคนปกติ 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mean + 2SD  

Mean - 2SD  

Mean   

Mean-2SD 

    Mean 

Mean+2SD 
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4. ข้อมูลค่าC5b-9ในผู้ป่วยGMGในระหว่างที่เข้ารับการรักษา 

แผนภาพที่ 4.2 แสดงระดับC5b-9ของผู้ป่วยGMGแต่ละรายขณะรักษาตัวแบบผู้ป่วยใน 
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5.ข้อมูลค่าC5b-9เปรียบเทียบกับค่าQMGSSในผู้ป่วยแต่ละราย 

แผนภาพที่ 4.3-4.11 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยแต่ละราย  

 

แผนภาพที่ 4.3 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่1 
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แผนภาพที่ 4.4 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่ 2 

 

 

 

แผนภาพที่ 4.5 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่3 
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แผนภาพที่ 4.6 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่4 

 

แผนภาพที่ 4.7 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่5 
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แผนภาพที่ 4.8 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่6 

 

 

 

แผนภาพที่ 4.9 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่7 
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แผนภาพที่ 4.10 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่8 

 

 

แผนภาพที่ 4.11 แสดงค่าQMGSSและค่า C5b-9ของผู้ป่วยรายที่ 9 
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6.ข้อมูลเก่ียวกับค่าcoefficientที่ได้จาก generalized estimating equationแยกตามกลุ่มของผู้ป่วย 

                                 GEE Coefficient p-value 

All GMG cases -0.272 0.829 

GMG with C5b-9 >2times -0.225 0.635 

Infected GMG 0.175 0.521 
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บทที่ 5 

สรุปผลการวิจัย อภิปราย และข้อเสนอแนะ 

 ในปัจจุบนัเราไดท้ราบถึงพยาธิก  าเนิด ชนิดของแอนติบอดีของโรคMGมากข้ึน ซ่ึงท าใหก้าร

รักษาผูป่้วยMGในปัจจุบนัดีข้ึนกว่าในอดีตท าใหผู้ป่้วยมีอายท่ีุยาวนานข้ึน แต่เน่ืองจากMGเป็นโรค

autoimmuneซ่ึงไม่สามารถจะรักษาใหห้ายขาดไดท้  าใหผู้ป่้วยMGอาจเกิดภาวะแทรกซ้อนจากตวัโรคเอง

หรือจากการรักษาได ้ภาวะแทรกซ้อนท่ีอาจเป็นอนัตรายถึงแก่ชีวิตในผูป่้วยกลุ่มน้ีคือ การท่ีมีภาวะหายใจ

ลม้เหลว โดยภาวะน้ีอาจเป็นอาการแรกท่ีผูป่้วยมาโรงพยาบาลก่อนท่ีจะไดรั้บการวินิฉัยว่าเป็นMGกไ็ด ้

 จากการทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวขอ้งพบว่ายงัไม่มีผลการตรวจทางหอ้งปฏิบติัการใดที่จะ

สามารถท านายไดว้า่ผูป่้วยMGรายใดที่มีความเส่ียงต่อการเกิดภาวะหายใจลม้เหลว มีเพียงแต่การสังเกต

อาการทางคลินิกไดแ้ก่ การมีอาการกลืนล าบากอาจเพิ่มความเส่ียงต่อการเกิดภาวการณ์หายใจลม้เหลว 

เน่ืองจากผูป่้วยมีโอกาสส าลกัเขา้ปอดสูง หรือการวดัค่าvital capacity(VC) ว่าถา้ผูป่้วยมีค่าVCนอ้ยกว่า

20cc/kg มีโอกาสท่ีจะเกิดภาวการณ์หายใจลม้เหลวเป็นตน้ แต่จะเห็นไดว้่าทั้งสองวิธีจะมีความผิดปกติก็

ต่อเม่ือผูป่้วยมีอาการมากแลว้เท่านั้น ซ่ึงอาจเป็นผลท าใหก้ารรักษาล่าชา้หรืออาจมีอนัตรายแก่ผูป่้วยได ้

จากความรู้ทางวิทยาภูมิคุม้กนัท าใหเ้ราทราบว่าพยาธิก  าเนิดของโรคMGนั้นผ่านการกระตุน้complementm

ท าใหมี้หลายการศึกษาก่อนหนา้น้ีพยายามท่ีจะใชก้ารวดัระค่าcomplementในเลือดเพื่อเป็นตวัพยากรณ์

ความรุนแรงของโรคโดยระดบัcomplementที่มีการศึกษาแลว้ไดแ้ก ่การวดัระดบัC3, C3c, C4(1, 31, 32) 

แต่เน่ืองจากมีความแตกต่างกนัของผลการศึกษาการวดัระดบัcomplementจึงยงัไม่เป็นท่ียอมรับโดยทัว่ไป 

และจากการศึกษาในสัตวท์ดลองEAMG [2,3]พบC5b-9ทีm่otor endplate ท าใหเ้กิดแนวคิดที่จะใชก้ารวดั

ระดบัC5b-9ในเลือดเพื่อดูว่ามีความสัมพนัธ์กบัโรคMGหรือไม่ โดยมีการศึกษาก่อนหนา้น้ีโดยBarohnและ

Brey[34]ที่พบว่าระดบัC5b-9ในเลือดไม่มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรคMG แต่ในการศึกษาของ

BarohnและBreyนั้น ส่วนใหญ่ของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาเป็นผูป่้วยOMG ไม่ใช่GMGและมีการวดั

ระดบัC5b-9เพียงคร้ังเดียว ซ่ึงเป็นท่ีทราบอยูแ่ลว้ว่าในผูป่้วยกลุ่มOMGนั้นจะมีผลเลือดเป็นบวกต่อ

AchRAbเพียง50% ต่างกบักลุ่มGMGที่จะมีผลบวกต่อAchRAbถึง90% ขอ้สังเกตน้ีมีความส าคญัเน่ืองจาก 

AchRAb เป็นIgG1และIgG3 ซ่ึงเป็นIgGที่มีความสามารถในการกระตุน้ระบบcomplementได ้ต่างจาก

IgG4 (Anti-MUSK)ซ่ึงจะไม่สามารถกระตุน้complementได[้20] จึงอาจเป็นเหตุที่ท  าใหก้ารศึกษาของ

BarohnและBrey ไม่พบว่าC5b-9มีความสัมพนัธ์กบัโรคMG 

 ดงันั้นการศึกษาน้ีจึงเป็นการศึกษาแรกท่ีศึกษาถึงความสัมพนัธ์ของระดบัC5b-9ในเลือดกบัความ

รุนแรงของโรคMGในกลุ่มผูป่้วยGMGเท่านั้น และตอ้งเป็นผูป่้วยท่ีเขา้รับการรักษาแบบผูป่้วยในเน่ืองจาก

ตอ้งการดูความสัมพนัธ์ของระดบัC5b-9กบัความรุนแรงของโรคMGแบบต่อเน่ือง เน่ืองจากการตรวจวดั
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ระดบัC5b-9ในเลือดไม่เคยท ามาก่อนในประเทศไทย ทางคณะผูว้ิจยัจึงไดท้  าการวดัระดบัC5b-9ในเลือด

ของคนปกติดว้ยเพื่อน ามาเปรียบเทียบกบัผูป่้วยGMG พบว่าระดบัC5b-9ขณะแรกรับของผูป่้วยGMGสูง

กว่าในกลุ่มคนปกติอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p=0.001) แต่พบว่ามีผูป่้วยGMG2รายที่แรกรับมีระดบัC5b-9 

อยูใ่นช่วงmean±2SD ของคนปกติ ซ่ึงมีผูอ้ธิบายไวว้่าอาจเกิดจากบริเวณที่มีการเกาะของC5b-9ทีN่MJเม่ือ

เทียบกบัร่างกายทั้งหมดมีปริมาณนอ้ยมากและมีไปตรวจวดัค่าC5b-9ซ่ึงตอ้งเป็นการวดัC5b-9ที่หลุดลอย

ออกมาจากNMJอีกจึงอาจไม่พบว่ามีระดบัสูงข้ึนได(้24) แต่จากการที่พบว่าระดบัC5b-9สูงข้ึนมากกว่า 

mean±2SD ของคนปกติ น่าเป็นตวับอกไดว้่าระดบัC5b-9น่าจะมีความไวในการตรวจโรคท่ีมีการกระตุน้

ระบบcomplementโดยเฉพาะโรคMG 

 ในการศึกษาน้ีไดใ้ช ้generalized estimating equation(GEE) เพื่อค  านวณค่าcoefficientและp-

value ในการบอกถึงความสัมพนัธ์ของระดบัC5b-9กบัความรุนแรงของโรคMG วดัโดยการใชQ้MGSS 

โดยที่จะท าตรวจค่าQMGSSทุกวนั ส่วนการวดัระดบัC5b-9นั้นจะตรวจสัปดาห์ละสองคร้ังในสองสัปดาห์

แรกหลงัจากนั้นจะท าการตรวจสัปดาห์ละคร้ัง พบว่าค่าcoefficient ในผูป่้วยโรคMGทุกรายที่เขา้รับการ

รักษาในคร้ังน้ีไดเ้ท่ากบั -0.272 (p-value 0.829) แสดงว่าระดบัความรุนแรงของโรคMGไม่มีความสัมพนัธ์

กบัระดบัC5b-9 และเม่ือท าการวิเคราะห์แยกในกลุ่มที่มีการตรวจC5b-9มากกว่า2คร้ังซ่ึงมี4รายพบว่าค่า

coefficientเท่ากบั-0.225 (p-value0.635)ซ่ึงไม่มีความสัมพนัธ์กนัเช่นเดียวกนั แต่ในส่วนของผูป่้วยMGที่มี

การติดเช้ือระหว่างการรักษาดว้ยนั้นพบว่าระดบัC5b-9 อาจมีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรคMG 

แต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ ค่าcoefficientเท่ากบั 0.175 (p-value 0.521) แต่กรณีน้ีตอ้งแปลผลดว้ยความ

ระมดัระวงั เน่ืองจากการติดเช้ือนั้นสามารถกระตุน้ระบบcomplementไดท้ั้ง classical, alternativeและMBL 

pathways ดงันั้นการท่ีระดบัC5b-9ข้ึนลงอาจเป็นความสัมพนัธ์กบัภาวการณ์ติดเช้ือ 

 ขอ้จ ากดัของการศึกษาน้ีคือ มีผูเ้ขา้ร่วมการศึกษานอ้ยซ่ึงอาจท าใหไ้ม่เห็นถึงความสัมพนัธ์ของ

C5b-9กบัความรุนแรงของโรคMGไดแ้ละผูป่้วยทุกรายที่เขา้ร่วมในการศึกษาไดรั้บการรักษาดว้ย 

intravenous immunoglobulin (IVIG) ซ่ึงอาจมีผลต่อระดบัC5b-9หลงัจากที่ไดรั้บIVIG รวมถึงขอ้จ ากดั

ทางดา้นหอ้งปฏิบติัการท าใหก้ารวดัค่าC5b-9แต่ละคร้ังอาจจะห่างกนัมากเกินไปท าใหก้ารประเมินผลอาจ

มีความคลาดเคลื่อนไดเ้น่ืองจากcomplementเป็น กลยัโคโปรตีนท่ีมีค่าคร่ึงชีวิตสั้น 

 ขอ้เสนอแนะถา้มีความพร้อมทางหอ้งปฏิบติัการอาจท าการตรวจวดัค่าC5b-9ในผูป่้วยGMGเป็น

ระยะในผูป่้วยGMGท่ีรับการรักษาแบบผูป่้วยนอกในขณะท่ีโรคสงบและติดตามตรวจถา้ผูป่้วยรายนั้นเขา้

รับการรักษาดว้ยอาการMGก าเริบเพื่อท่ีจะไดเ้ห็นแนวโนม้ของความสัมพนัธ์ไดดี้ยิ่งข้ึนและถา้พบว่าค่า

C5b-9มีความสัมพนัธ์กบัโรคMGอาจจะพิจารณาใหก้ารรักษาแก่ผูป่้วยก่อนที่จะมีอาการก าเริบได ้
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สรุป 

 การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกท่ีศึกษาถึงความสัมพนัธ์ของระดบัC5b-9ในเลือดกบัความรุนแรง

ของโรคMGในกลุ่มผูป่้วยGMG พบว่าระดบัC5b-9ไม่มีความสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของโรคMGในขณะ

ที่ผูป่้วยเขา้รับการรักษาแบบผูป่้วยในที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์แต่เน่ืองจากในการศึกษาน้ีผูป่้วยทุกรายท่ี

เขา้ร่วมการศึกษาไดรั้บการรักษาดว้ยIVIGในระหว่างเขา้รับการรักษาตวัจึงอาจท าใหมี้ผลต่อระดบัC5b-9

หลงัจากที่ไดรั้บIVIG 
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ภาคผนวก ก 

ตารางที่ 2 Quantified Myasthenia Gravis Strength Score (QMGSS) 
 

                TEST ITEMS               GRADE OF WEAKNESS DATE OF 
EXAMINATION None 

(0) 
Mild (1) Moderate(2

) 
Severe (3) 

1.Double vision(lateral gaze) (sec) >60 >10-60 >1-10 Spontaneous 
heterotropia 

   

2.Ptosis(upward gaze) (sec) >60 >10-60 >1-10 spontaneous    

3.Facial muscles Normal Mild 
weakness on 
lid closure 

Incomplete 
lid closure 

No mimic 
expressions 

   

4.Chewing Normal Fatigue after 
solid foods 

Only soft 
foods 

Gastric tube    

5.Swallowing Normal Fatigue after 
normal food 

Incomplete 
palatal 
closure  
;nasal voice 

Gastric tube    

6.Head lifting(45 degree supine) (sec) >120 >30-120 >0-30 0    
7.Outstretching of right arm  
(90degree standing) (sec) 

>240 >90-240 >10-90 <10    

8.Outstretching of left arm  
(90degree standing) (sec) 

>240 >90-240 >10-90 <10    

9.Vital capacity (liters) 
Male 
Female 

 
>3.5 
>2.5 

 
>2.5-3.5 
>1.8-2.5 

 
>1.5-2.5 
>1.2-1.8 

 
<1.5 
<1.2 

   

10.Outstretching of right leg  
(45degree supine) (sec) 

>100 >30-100 >0-30 >0    

11.Outstretching of left leg  
(45degree supine) (sec) 

>100 >30-100 >0-30 >0    

12.Right grip (KgW)  
(5.0 male, 4.5 female) 
Male 
Female 

 
 
>45 
>31 

 
 
>15-45 
>10-30 

 
 
5-15 
5-10 

 
 
<5 
<5 

   

12.Left  grip (KgW)  
(5.0 male, 4.5 female) 
Male 
Female 

 
 
>45 
>31 

 
 
>15-45 
>10-30 

 
 
5-15 
5-10 

 
 
<5 
<5 
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ช่ือ นพ.เจษฎา ศรีกุลศศิธร 

วนัเดือนปีเกิด 17 ตุลาคมพ.ศ. 2520 จงัหวดัเพชรบูรณ์ 

ประวติัการศึกษาและการท างาน 

 นิสิตคณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลยันเรศวร   2539-2545 

 แพทยเ์พิ่มพูนทกัษะโรงพยาบาลเพชรบูรณ์   2545-2547 

 แพทยป์ระจ าบา้นสาขาอายรุศาสตร์ มหาวิทยาลยัเชียงใหม่  2548-2551 

ปริญญาและประกาศนียบตัร 

 แพทยศาสตร์บณัฑิต มหาวิทยาลยันเรศวร   2545 

 วุฒิบตัรแพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญสาขาอายรุศาสตร์   2552 

 ประกาศนียบตัรวิทยาศาสตร์ทางการแพทยค์ลินิก  2550 
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