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BACKGROUND: Current studies of psoriasis pathogenesis are pointing toward T 

helper 1 (Th1) and 17 (Th17) cells induced by interleukin (IL) 12 and 23, respectively. The use 

of anti IL 12/23 monoclonal antibody, ustekinumab, is one of the most effective treatments. 

OBJECTIVES: To determine the association between the Psoriasis Area and Severity 

Index (PASI) score change and the change of number of IL·17 producing cells biopsied from 

the lesional skins in psoriatic patients treated with usteklnumab. 

MATERIALS AND METHODS: Fourteen psoriatic patients were treated with 

ustekinumab (Stelara®, Johnson&Joshnson) 45 mg subcutaneously injection at 0, 4. and every 

12 weeks. The PASI scores and 4 mm skin biopsies were performed in the leslonal areas at 

week 0 and 16 by dermatologists. The Hematoxylin & Eosin and immunohistochemical staining 

were done from paraffin embedded sections. The IL·17 positive cells were counted manually In 

ten different randomized areas under 40X light microscopy. The mean of PASI score and 

number of IL-17 producing cells were analyzed. 

RESULTS: There were significant differences In the term of PASI score and IL-17 

producing cells between week 0 and week16 (p<0.01) . The study also showed a statistically 

significant correlation between the percent change of PASI score and cell count (r=0.56, 

p=0.037). 

SUMMARY: The moderate correlation between IL-17 producing cells In lesions and 

the clinical manifestation assessed by of PASI scores provides indirect evidence of the 
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mechanism of ustkinumab and the pathogenesis of psoriasis in psoriasis.. . 
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บทที่ 1 
 

บทน า 
 

ความส าคัญและทีม่าของปัญหาการวจัิย (Background & Rationale) 
 โรคสะเก็ดเงิน (psoriasis) เป็นโรคผิวหนงัท่ีเป็นโรคเรือ้รัง พบได้ประมาณร้อยละ 0.3-2 
ของประชากร ทัง้นีข้ึน้อยูก่บัเชือ้ชาติ(1) นอกจากปัญหาทางด้านผิวหนงัแล้ว ผู้ ป่วยอาจมีปัญหา
ด้านอ่ืน ด้วย เชน่ โรคข้อสะเก็ดเงิน และโดยเฉพาะทางด้านจิตใจ ซึง่ทัง้หมดนีล้้วนสง่ผลกระทบตอ่
คณุภาพชีวิต (quality of life) และการด ารงชีวิตของผู้ ป่วยทัง้สิน้ (2, 3) 
 พยาธิก าเนิดในโรคสะเก็ดเงิน ยงัไมท่ราบเป็นท่ีแนช่ดั แตมี่ปัจจยัหลายอยา่งท่ีมีผลตอ่การ
เป็นโรคสะเก็ดเงิน เชน่ ปัจจยัทางด้านพนัธุกรรม(4) ณ ปัจจบุนันี ้ มีหลกัฐานจ านวนมาก(5, 6) ท่ี
แสดงให้เห็นว่าพยาธิก าเนิดของสะเก็ดเงินมีความเก่ียวข้องกบัความผิดปกตทิางระบบภูมิคุ้มกนั 
เซลล์ท่ีมีความส าคญัในกลไกการเกิดโรคประกอบด้วยเซลล์หลายชนิด โดยเฉพาะอย่างยิ่งเซลล์ T 
helper ชนิดท่ี 1 และ 17 (Th1 และ Th17 cells) ซึง่เปล่ียนแปลงมากจาก naïve T cell เม่ือได้รับ
การกระตุ้นจาก interleukin 12 และ 23 ท่ีมาจาก dermal dendritic cell  ตวั Th17 cell มี
คณุสมบตัใินการสร้างและหลัง่ interleukin (IL) 17 และ 22 ซึง่มีผลท าให้มีการกระตุ้นและเพิ่มการ
แบง่ตวัของ keratinocyte ในชัน้ผิวหนงัมากขึน้(5) 
 ในด้านการรักษาโรคสะเก็ดเงิน มีการเปล่ียนแปลงไปมากตามการศกึษาพยาธิก าเนิดของ
โรคเชน่กนั จากเดมิท่ีให้การรักษาโดยใช้ยาทาเพ่ือลดการแบง่ตวัของ keratinocyte หรือยากินเพ่ือ
ควบคมุภมูิคุ้นกนัโดยรวม(7) ซึง่มีผลข้างเคียงมากและมีข้อจ ากดัในการรักษา มามุง่เน้นไปท่ีการ
ให้ยาในกลุม่สารชีวภาพ (biologics) ท่ีมีการออกฤทธ์ิเฉพาะเจาะจงมากขึน้โดยมีผลข้างเคียงท่ี
ลดลง(8-10) 
 ยา anti IL-12/23 monoclonal antibody มีคณุสมบตัิในการจบักบั p40 subunit ของ 
interleukin 12 และ 23 ท าให้ไมส่ามารถไปกระตุ้น naïve T cell ให้เปล่ียนเป็น Th1 และ Th17 
cells ได้(11-14) ยาในกลุม่นีมี้หลายตวั แตใ่นปัจจบุนัตวัท่ีได้รับการอนมุตัจิากองค์การอาหารและ
ยาของสหรัฐอเมริกา (US FDA) คือ ustekinumab (CNTO-1275, Stelara®) ผลิตโดย Centocor, 
Johnson & Johnson เป็นยาฉีดท่ีให้ผลการรักษาท่ีดี โดยมีร้อยละ 65-75 ของผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน 
มีผ่ืนลดลงอย่างน้อยร้อยละ 75 เม่ือเทียบกบัก่อนรักษาวดัโดย Psoriasis Area and Severity 
Index (PASI) score ภายในระยะเวลา 12 สปัดาห์หลงัให้ยา(15, 16) 
 เน่ืองจากยา ustekinumab เป็นยาท่ีมีผลตอ่ Th17 cells โดยตรง และมีประสิทธิภาพท่ีดี
ในการรักษาผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินสว่นใหญ่ ผู้วิจยัจงึสนใจและมีค าถามเก่ียวกบัจ านวนของเซลล์ท่ี
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ผลิต IL-17 (IL-17 producing cells) ในรอยโรคของผู้ ป่วยหลงัได้รับยา ustekinumab ว่าจะมีการ
เปล่ียนแปลงหรือไมเ่ม่ือเทียบกบัก่อนการใช้ยา และมีความสมัพนัธ์กบัการเปล่ียนแปลงทางคลินิก
หรือไม ่ จงึเป็นท่ีมาของปัญหาในการศกึษานี ้
 
ค าถามของการวิจัย (Research Question) 
 การเปล่ียนแปลงของจ านวน IL-17 producing cells จากชิน้เนือ้ท่ีตดัมาจากผ่ืนรอยโรค 
(คดิเป็นคา่ร้อยละ, percent change) กบัการเปล่ียนแปลงของตวัวดัทางคลินิกโรคสะเก็ดเงิน 
PASI (Psoriasis Area and Severity Index) score (คดิเป็นคา่ร้อยละ, percent change) 
ระหวา่งก่อนการรักษา (baseline) และสปัดาห์ท่ี 16 ของการรักษาผู้ ป่วยเรือ้รังสะเก็ดเงินชนิดผ่ืน
หนาระดบัรุนแรงปานกลางถึงมากท่ีได้รับยา anti IL12/23 monoclonal antibody ขนาด 0.45 
มิลลิกรัม ชนิดฉีดใต้ผิวหนงั โดยฉีดยาท่ี 0, 4 และ 16 สปัดาห์ มีความสมัพนัธ์กนัหรือไม่ 
 
วัตถุประสงค์ ของการวิจัย (Objectives) 
 เพ่ือศกึษาการเปล่ียนแปลงของจ านวน IL-17 producing cells ในผ่ืนรอยโรคผิวหนงัของ
ผู้ ป่วยสะเก็ดเงินท่ีได้รับยา anti IL12/23 monoclonal antibody โดยดคูวามสมัพนัธ์กบัการ
เปล่ียนแปลงทางคลินิกของผ่ืนโรคสะเก็ดเงิน (PASI score) 
 
สมมตฐิาน (Hypothesis) 
 มีความสมัพนัธ์กนัระหวา่ง ร้อยละของการเปล่ียนแปลงของจ านวนของ IL-17 producing 
cells ในผ่ืนรอยโรคของผู้ ป่วยสะเก็ดเงิน และร้อยละการเปล่ียนแปลงของคา่ PASI score กบั 
ในชว่งก่อนการรักษาและสปัดาห์ท่ี 16 ของการรักษาผู้ ป่วยเรือ้รังสะเก็ดเงินชนิดผ่ืนหนาระดบั
รุนแรงปานกลางถึงมากท่ีได้รับยา anti IL 12/23 monoclonal antibody 
 

ค าส าคัญ (Key words) 
 IL-17  
 psoriasis 
 anti IL 12/23  
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กรอบแนวคิดการวิจัย (Conceptual Framework)  
 
 
 
 
 
 
 

 
 แผนภูมิท่ี 1 กรอบแนวคิดการวิจยั 
 
 
การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่จะใช้ในการวิจัย (Operational Definition) 
 1. สะเก็ดเงินชนิดผ่ืนหนา (Plaque type psoriasis) หมายถึง ผ่ืนสะเก็ดเงินท่ีมีลกัษณะ
เป็นปืน้ นนูหนา สีแดง ขอบเขตชดัเจน ด้านบนผ่ืน มีขยุสีขาวหรือเงินปกคลมุอยู่ และเป็นคงท่ีมา
นานเกิน 6 เดือน 
 2. ผู้ ป่วยสะเก็ดเงินท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงมาก (Moderate to severe psoriasis) 
หมายถึง ผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินท่ีมีความรุนแรงของโรค ค านวณด้วยวิธี PASI score ตัง้แต ่15  ขึน้
ไปหรือ มีพืน้ท่ีของผิวหนงัท่ีมีรอยโรคของสะเก็ดเงิน (Body surface area involvement) มากกว่า  
15% ของพืน้ท่ีผิวหนงัทัว่ร่างกาย 

 3. Psoriasis Area and Severity Index (PASI) Score  เป็นการบอกความรุนแรงของโรค
โดยอาศยัลกัษณะตา่ง ๆ คือ ความแดงของผ่ืน ความหนาของผ่ืน และปริมาณของขยุ (คะแนน 0-
4) สมัพนัธ์กบัพืน้ท่ีผิวท่ีเป็นรอยโรคของบริเวณตา่ง ๆ ประกอบด้วย ศีรษะ, ล าตวั, แขน และขา 
(คะแนน 0-6) แล้วน ามาค านวณ มีคะแนนตัง้แต ่0 ถึง 72 (ภาคผนวก ก) ประเมินโดยตจแพทย์คน
เดียวกนัตลอดการวิจยั โดยมีรูปตวัอยา่งประกอบการประเมิน 

4. Percent change of PASI score (% PASI change) หมายถึง การเปล่ียนแปลงของ 
PASI score ท่ีเปล่ียนแปลงไปในผู้ ป่วยแตล่ะคน เม่ือเทียบกบัก่อนการรักษาโดยคิดเป็นคา่ร้อยละ 

5. Percent change of number of IL-17 producing cells (% cell change) หมายถึง 
การเปล่ียนแปลงของจ านวน IL-17 producing cells ท่ีเปล่ียนแปลงไป ในชิน้เนือ้ของผู้ ป่วยแตล่ะ
คน เม่ือเทียบกบัก่อนการรักษา โดยคดิเป็นคา่ร้อยละ  

psoriasis 

Genetics and 

Demographic data: age, 
duration, Family history, 

co-morbidity, type of 
psoriasis, joint and nail 

involvement. 

Immunologic 
factors  

Environmental  factors: 
Smoking, alcohol, sun 

exposure. 
 

Treatments: History of and 
current topical, systemic, and 
biological treatment and 
phototherapy, co-interventions 

Conditions: 
pregnancy, stress 
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6. IL-17 producing cells เป็น mononuclear cell ท่ีย้อมติดสีของน า้ยา antibody ตอ่ 
IL-17 ในไซโตพลาสซมึ ด้วยวิธี immunohistochemistry และมีนิวเคลียสลกัษณะกลม ติดสีทบึ 
ขนาดเล็กอยูใ่นเซลล์ เซลล์นีส้ามารถพบได้ทัง้ใน epidermis และ dermis (ภาคผนวก ค) 

7. epidermal acanthosis หมายถึงความหนาของชัน้ epidermis โดยวดัตัง้แต ่ปลายของ 
rete ridge ถึง ด้านบนของ stratum granulosum ไมร่วมความหนาของ stratum corneum 

8. drop out หมายถึง ผู้ ป่วยท่ีไม่สามารถมารับการรักษาได้อย่างตอ่เน่ือง โดยก าหนดให้
สามารถเล่ือนได้ไมเ่กิน 2 สปัดาห์ตามระยะเวลาท่ีก าหนด  หรือจ าเป็นต้องหยดุการรักษาเน่ืองจาก
มีผลข้างเคียงอย่างรุนแรงท่ีเก่ียวกบัยา (Serious adverse events) หรือผู้ ป่วยขอปฏิเสธการรับ
การรักษาโดยยา 

9. ผลข้างเคียงอยา่งรุนแรงท่ีเก่ียวกบัยา (Serious adverse events) หมายถึงผลข้างเคียง
ท่ีท าให้ผู้ ป่วยมีความเจ็บป่วยใด ๆ ท่ีเป็นอนัตรายถึงแก่ชีวิต หรือจ าเป็นต้องนอนรพ. โดยมีแพทย์
เป็นผู้พิจารณาวา่มีความเก่ียวข้องกบัยาท่ีผู้ ป่วยได้รับ รวมถึงภาวการณ์ตัง้ครรภ์หรือการมีบตุรของ
ผู้ ป่วยในระหวา่งได้รับยา 

10. co-intervention medication หมายถึง ยาท่ีผู้ ป่วยสามารถใช้ได้ในขณะท าการวิจยั 
ซึง่ประกอบด้วย ยาทาท่ีเป็นกลุ่มของ tar และ tar derivatives, ยาทากลุม่ให้ความชุม่ชืน้ 
(emollients), ยาทากลุม่สเตียรอยด์ชนิดอ่อน (mild potency topical corticosteroids) และยากิน
กลุม่ antihistamines , ยากลุม่พาราเซตามอล, ยาปฏิชีวนะชนิดกิน ไมเ่กินระยะเวลา 10 วนั
ตอ่เน่ืองกนัและยากินกลุม่ NSAIDS หรือยากินเพ่ือรักษาโรคประจ าตวั เชน่ ความดนัโลหิตสงู, 
เบาหวาน หรือไขมนัในเลือดสงูท่ีกินในขนาดคงท่ีตลอดการวิจยั 

   
ปัญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 

 ยา anti IL-12/23 antibody (Ustekinumab; Stelara®) เป็นยาท่ีได้รับการอนมุตัจิากองค์
อาหารและยา (Food and Drug Adminisration) ประเทศสหรัฐอเมริกา เม่ือ เดือนกนัยายน พ.ศ. 
2552 และได้รับการอนมุตัจิากองค์การอาหารและยา (อย.) ประเทศไทย เม่ือเดือนมกราคม พ.ศ. 
2554 โดยมีบริษัท แจนเซน่-ซีแลก ประเทศไทย เป็นผู้บริจาคยาให้กบัผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินของ
ภาควิชาอายรุศาสตร์ สภากาชาดไทย เพ่ือใช้เป็นการรักษาผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน ระดบัรุนแรงปาน
กลางถึงมาก ท่ีไมต่อบสนองหรือมีปัญหาตอ่การรักษาท่ีใช้อยูใ่นปัจจบุนั ผู้ ป่วยทกุคนท่ีได้รับยา
ได้รับทราบข้อมลูท่ีเก่ียวกบัยา ข้อดีและข้อเสีย รวมถึงความเส่ียงตา่ง ๆ และผู้ ป่วยตดัสินใจรับการ
รักษาด้วยความสมคัรใจ 
 ในระหวา่งท่ีผู้ ป่วยในรับการรักษาด้วยยา anti IL 12/23 monoclonal antibody นี ้ผู้ ป่วย
จะได้รับการดแูลอยา่งใกล้ชิด โดยมีการเฝ้าระวงัผลข้างเคียงทัง้โดยการสอบถาม การตรวจ
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ร่างกายและการทดสอบทางห้องปฏิบตักิารเป็นระยะ ในกรณีท่ีผู้ ป่วยมีความเจ็บป่วยไมส่บาย หรือ
มีข้อสงสยั ผู้ ป่วยสามารถติดตอ่เพ่ือขอค าแนะน าและการปฏิบตัิตวั จากผู้วิจยัได้ตลอด 24 ชัว่โมง
ตามเบอร์โทรศพัท์ท่ีให้ไว้ในค าอธิบายประกอบหนงัสือยินยอม ในกรณีท่ีมีความเจ็บป่วยไมส่บาย
รุนแรง ผู้ ป่วยจะได้รับการรักษาในรพ.จฬุาลงกรณ์ สภากาชาดไทย จนกระทัง่เข้าสูร่ะยะท่ีปลอดภยั 

 ในการวิจยันีมี้การตดัชิน้เนือ้บริเวณรอยโรคของผู้ ป่วย ด้วย punch biopsy ขนาด 4 mm 
จ านวน 2 ครัง้ ในบริเวณท่ีใกล้เคียงกนั ด้วยวิธีมาตรฐานและได้รับการดแูลแผลหลงัท าการตดัชิน้
เนือ้เป็นอยา่งดีจนกระทัง่แผลหายเป็นปกต ิทัง้นีผู้้ ป่วยจะได้รับการแจ้งให้ทราบและเข้าใจก่อน
ตดัสินใจเข้าร่วมการวิจยั 

 
ข้อจ ากัดในการวิจัย (Limitation) 

 ปัจจบุนันีย้งัไมมี่วิธีมาตรฐานท่ีสามารถย้อม Th17 cell ในเนือ้เย่ือได้โดยตรง ดงันัน้ในการ
วิจยันีอ้าศยัดลูกัษณะเซลล์ (morphology) และการย้อม IL-17 เพ่ือด ูIL-17producing cells จงึ
จ าเป็นต้องก าหนดลกัษณะเซลล์ท่ีจะนบัไว้อย่างชดัเจน เพ่ือลดความแตกตา่งระหวา่งบคุคล 
(subjective) ในการนบั 
 จ านวนของตวัอยา่งท่ีท าการศกึษามีจ ากดั ทัง้นีเ้น่ืองจากยาท่ีใช้เป็นยาท่ีได้รับบริจาคจาก
บริษัทยาเทา่นัน้ และวิธีการศกึษาไมมี่กลุม่ควบคมุเพ่ือท าการศกึษาเปรียบเทียบ 
 ในการย้อมชิน้เนือ้ด้วยวิธี Immunohistochemistry จ าเป็นต้องใช้น า้ยาท่ีสัง่มาจาก
ตา่งประเทศซึง่มีปริมาณท่ีจ ากดัท าให้จ าเป็นต้องรอย้อมเม่ือได้ชิน้เนือ้ในจ านวนท่ีพอเหมาะ  ซึง่
ต้องมีการเก็บชิน้เนือ้ไว้ระยะหนึง่ก่อนท าการย้อม และน า้ยาท่ีใช้เป็นน า้ยาท่ีไม่มีใช้ใน
ห้องปฏิบตักิารของภาควิชาพยาธิวิทยามาก่อน ซึง่อาจส่งผลตอ่ความช านาญและเทคนิคในการ
ย้อม ท าให้การอา่นแปลผลผิดพลาดได้ 

 
ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากการวิจัย (Expected Benefits & Application) 

ท าให้ทราบถึงความสมัพนัธ์ของอาการทางคลินิกและจ านวนของ IL-17 producing cells 
ในรอยโรคท่ีผิวหนงั ท่ีเปล่ียนแปลงไปวา่มีความสมัพนัธ์กนัหรือไมใ่นผู้ ป่วยท่ีได้รับยา 
ustekinumab ซึง่ถือว่าเป็นยาท่ีออกฤทธ์ิยบัยัง้การท างานของ IL-12 และ 23 ซึง่สง่ผลตอ่ Th17 
cell โดยตรง และอาจสามารถเช่ือมโยงถึงการอธิบายพยาธิก าเนิดของโรคสะเก็ดเงินได้มากขึน้ 
  
อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้ระหว่างการวิจัยและมาตรการในการแก้ไข (Obstacles and 
Strategies to solve the problems) 
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 1. การ drop out ป้องกนัโดยการอธิบายให้ผู้ ป่วยเข้าใจถึงการรักษาอยา่งตอ่เน่ืองและขอ
ท่ีอยูแ่ละเบอร์โทรศพัท์ติดตอ่ของผู้ ป่วยและคนใกล้ชิด ทัง้โทรศพัท์มือถือและโทรศพัท์บ้าน  ใน
กรณีท่ีไมส่ามารถหลีกเล่ียงได้ จ าเป็นต้องตดัผู้ ป่วยออกจากการวิจยั แตส่ามารถน าข้อมลูท่ีมีอยู่
มาวิเคราะห์ได้ 
 2. ในกรณีท่ีผ่ืนสะเก็ดเงินของผู้ ป่วยหลงัได้รับยา  ดีขึน้จนเป็นผิวหนงัปกติ โดยไมร่วมรอย
ดา่งด าท่ีเกิดหลงัการอกัเสบ (post inflammatory hyper/hypopigmentation) ก่อนถึงเวลา 16 
สปัดาห์ อาจพิจารณาตดัชิน้เนือ้ก่อนถึงเวลาท่ีก าหนด และบนัทกึเวลาท่ีผ่ืนหายเป็นปกต ิแล้วน า
ข้อมลูมาวิเคราะห์รวมกนัโดยมีหมายเหตเุร่ืองเวลาท่ีท าการตดัชิน้เนือ้ระบไุว้ด้วย 

 

การบริหารงานวิจัยและตารางการปฏิบัตงิาน (Administration and Time Schedule) 
 ตารางท่ี 1 แสดงการปฏิบตัิงาน (Administration & Time Schedule)  

การด าเนินงาน 
พ.ศ. 2552 พ.ศ. 2553 พ.ศ. 2554 

9 10 11 12 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 1 2 3 4 

1.ศกึษาเตรียมงาน X X X X                 
2.รวบรวมข้อมลู     X X X X X X X X X X X X X X   
3.วิเคราะห์ข้อมลู                X X X X  
4.รายงานผลการวิจยั                  X X X 
 

 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 
 

โรคสะเกด็เงนิ (Psoriasis) 
 
 1. นิยาม (Definition) 
  โรคสะเก็ดเงิน (psoriasis) เป็นโรคเรือ้รังทางผิวหนงั ท่ีประกอบด้วยการอกัเสบ 
(inflammation) และการแบง่ตวัของชัน้ผิวหนงัก าพร้า(epidermis) มากและเร็วกวา่ปกต ิ
(epidermal proliferation) ซึง่เป็นผลมาจากความผิดปกตขิองทางด้านพนัธุกรรม (genetic 
factors) ระบบภมูิคุ้มกนั (immunological factors) และสิ่งแวดล้อม (environmental factors) 
โดยมีลกัษณะทางผิวหนงัท่ีส าคญัคือ การมีผ่ืนแดง (erythematous plaque) นนูหนา (indurated) 
ท่ีมีขอบเขตชดัเจน (well circumscribed) และมีสะเก็ดสีเงิน (silvery scales) ปกคลมุอยูบ่นผ่ืน 
กระจายอยูด้่านทัง้สองด้านของร่างกาย (symmetry) โดยเฉพาะด้านศอก เขา่ หลงั และศีรษะ หรือ
อาจมีอ่ืนลกัษณะอ่ืน ๆ ได้ (variants) นอกจากอาการแสดงทางผิวหนงัแล้ว ในโรคสะเก็ดเงิน 
ผู้ ป่วยบางคนยงัมีความผิดปกตขิองเล็บ (psoriatic nails), ข้อ (psoriatic arthritis) และระบบอ่ืน 
ๆ อีกด้วย 
 
 2. การศึกษาทางด้านระบาดวิทยา (Epidemiological studies) 
  มีการศกึษาตา่ง ๆ เก่ียวกบัระบาดวิทยาของโรคสะเก็ดเงิน โดยสว่นใหญ่จะเน้น
ศกึษาเฉพาะโรคสะเก็ดเงินชนิดท่ีเป็นผ่ืนนนูหนา (chronic plaque type) แสดงให้เห็นวา่มีความ
หลากหลายตามเชือ้ชาต ิโดยพบประมาณ 0.3% ถึง 3% ขึน้อยู่กบัเชือ้ชาตท่ีิท าการศกึษา โดยพบ
ประมาณ 2.3% ถึง 3% ในประชากรแถบยโุรป (องักฤษ(17, 18), สวีเดน(19)เยอรมนั(20))  พบ
ประมาณ 1.4% ในประชากรอเมริกนั(21, 22) และ 0.3% ในประชากรเอเชีย (จีน)(23)   
  Henseler และคณะ(24) รายงานชว่งอายท่ีุเร่ิมเป็นแบง่เป็น 2 ชว่ง (Bimodal 
distribution) คือชว่ง16-22 ปี (เพศหญิงท่ีอาย ุ16 ปี และ เพศชายท่ีอาย ุ22 ปี) และชว่ง 57-60 ปี 
(เพศหญิงท่ีอาย ุ60 ปี และเพศชายท่ีอาย ุ57 ปี) และได้เสนอการแบง่เป็น 2 ชนิดตามอายขุณะ
เกิดโรค คือ early-onset หรือ type I psoriasis ซึง่เป็นกลุม่ท่ีมีโรคก่อนอาย ุ40 ปี และ late-onset 
หรือ type II psoriasis คือกลุม่ท่ีเกิดโรคตัง้แตอ่าย ุ40 ปีขึน้ไป โดยเม่ืออายท่ีุมากขึน้ มีรายงานพบ
ความชกุของโรคมากขึน้(20) โดยเฉล่ียพบได้เท่า ๆ กนัทัง้สองเพศ  
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 3. สาเหตุและพยาธิก าเนิด (Etiologies and Pathogenesis)  
  โรคสะเก็ดเงินเป็นโรคท่ียงัไมท่ราบสาเหตท่ีุชดัเจน แตเ่ช่ือวา่มีสว่นเก่ียวข้องกบั
ปัจจยัหลาย ๆ ด้าน (multifactorial disease) ทัง้ด้านพนัธุกรรม และสิ่งแวดล้อม  
  3.1 ปัจจยัด้านพนัธุกรรม (Genetic factors) 
   จากผลการวิจยัประชากรศกึษาในสมยัก่อน แสดงให้เห็นวา่มีความเส่ียง
ในการเป็นโรคสะเก็ดเงินเพิ่มขึน้ในครอบครัวท่ีมีญาตเิป็นโรคสะเก็ดเงิน การศกึษาในเยอรมนั(25)  
พบวา่ถ้ามีพอ่หรือแมเ่ป็นสะเก็ดเงิน ลกูมีความเส่ียงประมาณ 14% กรณีท่ีพ่อและแมเ่ป็นสะเก็ด
เงิน ลกูมีโอกาสเป็นมากถึง 41%  ในขณะท่ีมีโอกาสเป็นเพียง 6% ถ้ามีญาตเิป็นสะเก็ดเงิน เม่ือ
เทียบกบัความเส่ียงประมาณ2%เม่ือไมมี่ประวตัิในครอบครัว ในการศกึษาของประชากรเดนมาร์ก 
ท่ีเป็นคูแ่ฝด(26)พบวา่ ในแฝดชนิด monozygotic มี 64% concordance ในการเกิดโรค เม่ือเทียบ
กบั 15% ในคูแ่ฝดชนิด dizygotic  
   ในปัจจบุนั จากการพฒันาการศกึษาทางด้านพนัธุกรรมและชีวโมเลกลุท่ี
ก้าวหน้ามากขึน้ ผลการศกึษาหลายชิน้สนบัสนนุความสมัพนัธ์ระหวา่งโรคสะเก็ดเงินกบัพนัธุกรรม 
โดยยีน (gene) ท่ีส าคญัและเป็นท่ียอมรับ ยกตวัอยา่ง เช่น allele ของ Human Leukocyte 
Antigen (HLA) class I คือ HLA-Cw6 บนยีนต าแหนง่ Psoriasis Susceptibility 1 (PSOR1)(27) 
บนโครโมโซม 6p21.3  ซึง่พบได้ 85% ของผู้ ป่วย early-onset และ 15% ในผู้ ป่วยกลุ่ม late-onset 
แตพ่บเพียง 10% ในประชากรทัว่ไป(24) ซึง่สามารถพบได้ทัง้ใน คน Caucasians(27) และ คน
เอเชีย(28) ส่วนยีนอ่ืน ๆ ท่ีมีการกลา่วถึงมากขึน้(29, 30) คือ ยีนท่ีเก่ียวกบัภาวะภมูิคุ้มกนัท่ี
ผิดปกต ิ(Immune dysregulation) ทัง้ Innate และ adaptive immunity เชน่ ยีนท่ีเก่ียวกบั 
Interleukin- (IL)12B (โครโมโซม 5q), IL-23A (โครโมโซม 12)(31, 32), IL-23R (โครโมโซม 
1p)(32), ยีนท่ีควบคมุการผลิต Human Beta Defensin (HBD)2 ท่ีเรียกวา่ DEFB4 บนโครโมโซม 
8p23(33) หรือยีนท่ีเก่ียวกบัการสร้าง Nuclear Factor Kappa B (NF-KB) ช่ือว่า TNFAIP3 
(โครโมโซม 6q23) และ TNIP1 (โครโมโซม 5q32-33.1)(34) เป็นต้น และ ยีนท่ีท าหน้าท่ีเก่ียวข้อง
กบัการสร้างความแข็งแรงของชัน้ผิวหนงั คือ Late Cornified Envelope (LCE)3C และ LCB3B 
บนโครโมโซม 1q21(35, 36) 
  3.2 ปัจจยัเส่ียงด้านสิ่งแวดล้อม (Environmental risk factors) 
   นอกจากปัจจยัด้านพนัธุกรรม ในปัจจบุนัเช่ือวา่สิ่งแวดล้อมหรือปัจจยั
ภายนอกมีสว่นเก่ียวข้องกบัการเกิดโรคสะเก็ดเงินด้วย โดยอาจเป็นสาเหตขุองโรคโดยตรง หรือ
เป็นปัจจยักระตุ้นให้โรคเป็นมากขึน้ ยงัไมมี่ข้อสรุปท่ีชดัเจน 
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    3.2.1 การได้รับการบาดเจ็บ (Trauma) 
     การเกิดผ่ืนสะเก็ดเงินในบริเวณท่ีเคยได้รับการบาดเจ็บ 
ไมว่า่จะเป็นจากทางกายภาพ (physical), ทางเคมี (chemical) หรือการอกัเสบ (Inflammatory 
reactions) อ่ืน ๆ เรียกว่า Koebner phenomenon(37) 
    3.2.2 การติดเชือ้ (Infection) 
     มีรายงานความสมัพนัธ์ระหว่างการติดเชือ้ 
Streptococcus โดยเฉพาะชนิด Streptococcus pyogenes กบัการกระตุ้นโรคสะเก็ดเงินชนิด 
Guttate psoriasis หรือชนิด Chronic plaque type psoriasis(38, 39)  โดยเช่ือวา่ 
Streptococcal M surface antigen  (M6) ของ Streptococcus spp. มี cross-reactivity กบัเค
อราตนิ (keratin) ในเซลล์ผิวหนงัก าพร้า (Keratinocytes) เม่ือร่างกายมีการสร้างแอนตบิอดี ้
(Antibodies) หลงัการติดเชือ้ จงึมีแอนตบิอดีบ้างสว่น react กบั keratinocytes และท าให้เกิดผ่ืน
สะเก็ดเงินตามมา(40, 41) แตย่งัมีหลกัฐานท่ีไมเ่พียงพอเก่ียวกบัการรักษาสะเก็ดเงินด้วยการ
รักษาการติดเชือ้ ไมว่า่ด้วยการให้ยาปฏิชีวนะ หรือการผา่ตดัเอาตอ่มทอนซิลออก 
(Tonsillectomy)(42-44)  
     การติดเชือ้ Human Immunodeficiency Virus (HIV) มี
ความสมัพนัธ์กบัโรคสะเก็ดเงินโดยมีรายงานความชกุไม่แตกตา่งจากประชากรทัว่ไป คือประมาณ 
1-3% ในผู้ ป่วย HIV(45, 46) โดยผ่ืนอาจเกิดในชว่งระยะใดของโรคก็ได้ แตจ่ะสมัพนัธ์กบัผ่ืน
สะเก็ดเงินท่ีเป็นมาก รุนแรง และผ่ืนสะเก็ดเงิน ชนิด erythrodermic psoriasis, Rupioid 
psoriasis หรือ sebopsoriasis (inverse-pattern psoriasis) และอาจพบผ่ืนมากกว่าหนึง่ชนิดใน
คนเดียวกนั(47) หรืออาจพบอาการในกลุม่ Reactive arthritis-like psoriasis syndrome ซึง่
มากกวา่คร่ึงของผู้ ป่วย มีผ่ืนท่ีมีลกัษณะเฉพาะ คือ  Keratoderma blenorrhagica, 
Palmoplantar psoriasiform plaqueและ Circinate balanitis(48) สว่นกลไกการเกิดโรคยงัไมมี่
ข้อสรุปชดัเจน บางรายงานเช่ือวา่เกิดจากการท่ีมีอตัราส่วนของเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิด T (T cells) 
ท่ีเปล่ียนแปลงไป โดย CD4+T cells ลดลง โดยเฉพาะชนิด regulatory T cells (Treg) จากการตดิ
เชือ้ HIV และ CD8-T cells โดยเฉพาะชนิด memory CD8+T cells มีปริมาณเพิ่มขึน้เม่ือเทียบกบั
จ านวน T cells ทัง้หมด(49) บางรายงานเช่ือวา่เกิดจากตวัเชือ้ HIV เองโดยตรง โดยสามารถตรวจ
พบ Ribonucleic acid (RNA) transcript ในผิวหนงัและใน Dermal Dendritic Cells (DCCs)ของ
ผู้ ป่วย(50) นอกจากนี ้ยงัเช่ือวา่ ตวัเชือ้ HIV เอง มีลกัษณะใกล้เคียงกบัโมเลกลุบางชนิดท่ีพบได้ใน
ภาวะปกติ เชน่ HLA-DR2 หรือ HLA–DR4 เป็นต้น รวมทัง้ยงัสามารถเป็น  superantigen กระตุ้น
ให้เกิด autoimmune response ท าให้เกิดผ่ืนสะเก็ดเงินตามมา(51, 52) 
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    3.2.3 ยา (Medications) 
     มียาหลายชนิดท่ีมีรายงานเก่ียวข้องกบัการเกิด 
(induction) หรือกระตุ้นการเหอ่ (exacerbation) ของโรคสะเก็ดเงินโดยมีน า้หนกัความนา่เช่ือถือ
แตกตา่งกนัไป โดย Rongioletti และคณะ(53) ได้แบง่เป็น 3 กลุม่ คือ กลุม่ท่ี 1 กลุม่ยาท่ีมี
หลกัฐานสนบัสนนุถึงความเก่ียวข้องกบัโรคสะเก็ดเงินอย่างชดัเจน เชน่ ยาในกลุม่ Lithium, Beta-
blockers, และยาต้านมาลาเรีย (Antimalarial agents) หรือการลดยาสเตียรอยด์อย่างรวดเร็ว 
กลุม่ท่ี 2 เป็นกลุม่ยาท่ีพอเช่ือถือได้วา่เก่ียวข้องกบัสะเก็ดเงิน แตย่งัไมมี่หลกัฐานสนบัสนนุเพียงพอ 
เชน่ ยากลุม่ Angiotensin Converting Enzyme Inhibitors (ACEIs), Non-Steroidal Anti-
Inflammatory Drugs (NSAIDs) ยาปฏิชีวนะบางตวั เป็นต้น และกลุม่ท่ี 3 เป็นกลุม่ยาท่ีมีเพียง
บางรายงานวา่มีความสมัพนัธ์กบัโรค 
     มีรายงาน(54)ในยา Lithium ทัง้ในด้านการกระตุ้นการ
เกิด และการเห่อของโรคสะเก็ดเงิน โดยไมส่มัพนัธ์กบัขนาดของยาท่ีใช้ ระยะเวลาหลงัจากเร่ิมได้
ยาจนกระทัง่เกิดผ่ืน (latency period) คอ่นข้างยาว คือประมาณ 20 และ 48 สปัดาห์ในการ
กระตุ้นการเห่อและการเกิดผ่ืน ตามล าดบั อตัราหายของผ่ืนเม่ือหยดุยาประมาณ 60% กลไกการ
เกิดท่ีเป็นท่ียอมรับ เช่ือวา่เป็นผลจากการลดลงของ inositol (inositol depletion hypothesis) ซึง่
เป็นสารตัง้ต้นของ Phosphatidyl Inositol 3,4-Diphosphate (PIP2) มีผลท าให้ระดบัแคลเซียมใน
เซลล์ keratinocytes ลดลง และเกิดการแบง่ตวัท่ีเร็ว (abnormal proliferation) และการเจริญท่ี
ผิดปกต ิ(abnormal differentiation)  และเม่ือให้ inositol เพิ่มโดยการกิน ในผู้ ป่วยสะเก็ดเงินท่ีมี
ผ่ืนมากขึน้จากการได้รับ lithium ผลปรากฏวา่ ผ่ืนโรคสะเก็ดเงินดีขึน้ และผ่ืนแยล่งเม่ือหยดุการให้ 
inositol เสริม(55) สว่นกลไกอ่ืน ๆ ของ lithium ท่ีพอมีรายงาน เช่ือวา่ lithium เก่ียวข้องการสร้าง 

cytokines ท่ีมากผิดปกต ิโดยเฉพาะ IL-2, Tumor Necrosis Factor (TNF)- และ Interferon 
(IFN) หรือ lithium เอง สามารถกระตุ้นให้เกิดการแบง่ตวัของเซลล์ (epidermal 
hyperproliferation) ได้โดยตรง(56) 
     ยาในกลุม่ Beta-blockers ทัง้ชนิดกินในกลุม่ท่ีเป็น 
cardioselective และ non-cardiolselective และชนิดทาหรือหยอดตา สามารถกระตุ้นการเกิด
และการเหอ่ของผ่ืนได้ รวมทัง้มีรายงานการเกิด pustular psoriasis โดยมี latency period 
มากกวา่ 1 ปี มีอตัราการหาย ประมาณ 50%  หลงัหยดุยา (53) โดยกลไกท่ีอธิบายการเกิดผ่ืน เช่ือ
วา่เกิดจากการลดลงของ cyclic Adenosine Monophosphate (cAMP) ในเซลล์ keratinocytes  
เป็นผลให้ระดบัแคลเซียมในเซลล์ลดลง จงึท าให้เกิดการแบง่ตวัท่ีเร็วและผิดปกติ(54) 
     ยาต้านมาลาเรีย (Antimalarial drugs) ตวัท่ีส าคญัคือ 
chloroquine สามารถท าให้ผ่ืนสะเก็ดเงินเหอ่ มากกวา่กระตุ้นเกิดการผ่ืนใหม ่โดยมี latency 



11 
 

period 4-12 สปัดาห์ เช่ือว่าเกิดจากการยบัยัง้เอนไซม์ transglutaminase ในผิวหนงั ทัง้นีเ้ม่ือ
หยดุยา ผ่ืนสามารถหายเองได้เพียงประมาณ 30%(53, 57) 
     สว่นยาในกลุม่ NSAIDs สามารถกระตุ้นการเกิดผ่ืน 
และการเหอ่ได้ และมี latency period ท่ีคอ่นข้างเร็ว ประมาณ 2 สปัดาห์ ตวัท่ีพอมีรายงานอ้างอิง 
คือ Indomethacin, Ibruprofen เป็นต้น เช่ือวา่เกิดจากการยบัยัง้เอนไซม์ cyclooxygenase ท าให้ 
arachidonic acid ถกูเปล่ียนไปเป็น leukotrienes มากขึน้(53, 58) ยาปฏิชีวนะสว่นใหญ่จะเป็น
กลุม่ tetracyclines  เช่ือวา่เกิดจากหลายสาเหต ุเชน่ จาก Koebner phenomenon จาก
คณุสมบตัไิวตอ่แสง (photosensitizing agents) ของยา หรือ ผา่นทาง cAMP ท่ีลดลง ทัง้นีก้าร
เหอ่ของผ่ืนอาจเป็นผลมาจากการตดิเชือ้ก่อนการใช้ยาปฏิชีวนะก็ได้(54, 58)  
     ยาในกลุม่ Interferon (IFN) ซึง่เร่ิมมีใช้ในการรักษา

ผู้ ป่วยมากขึน้ มีรายงานการเกิดสะเก็ดเงินเชน่กนั(58) โดยเฉพาะในกลุม่ IFN-เชน่ 

peginterferon 2b ในการรักษาผู้ ป่วยโรคตบัอกัเสบเรือ้รังจากไวรัสตบัอกัเสบซี (chronic 
hepatitis C)(59) สว่นยาในกลุม่ท่ีได้รับความสนใจอย่างมากในขณะนี ้คือยาในกลุม่ Tumor 
Necrosis Factor (TNF) antagonists เน่ืองจากเป็นยามีข้อบง่ชีใ้นการใช้รักษาโรคสะเก็ดเงิน และ
ในขณะเดียวกนั สามารถกระตุ้นให้ผ่ืนสะเก็ดเงินเป็นมากขึน้ได้ (paradox phenomenon) มี
รายงาน(60) การเกิดผ่ืนใหม่และการเหอ่ของผ่ืน โดยเฉพาะในผู้ ท่ีมีประวตัมีิผ่ืนสะเก็ดเงินมาก่อน 
ท่ีใช้ยาท่ีมีในตลาด ทัง้ 3 ชนิด คือ infliximab, eternacept และ adalimumab โดยใช้ในการรักษา
สะเก็ดเงินชนิด chronic plaque type มากท่ีสดุ รองลงมาเป็น pustular psoriasis ท่ีฝ่ามือฝ่าเท้า 
(palmoplantar) และ สะเก็ดเงินท่ีเล็บ (psoriatic nails) ตามล าดบั โดยกลไกลการเกิดยงัไมเ่ป็นท่ี

แนช่ดั อาจเป็นผลจากยาโดยตรง (drug reaction) หรือเกิดจากการท่ีสร้าง IFN-จาก 
plasmacytoid Dendritic cells (pDCs) ท่ีมากขึน้(60) 
    3.2.4 แสงแดด (Sunlight) 
     ตามปกตแิล้ว แสงแดดเป็นตวัท่ีชว่ยให้ผ่ืนสะเก็ดเงินดี
ขึน้ สงัเกตได้จากผ่ืนสะเก็ดเงินท่ีมีมากเฉพาะในร่มผ้า แตมี่ผู้ ป่วยสะเก็ดเงินสว่นหนึง่ท่ีจะมีผ่ืนมาก
ขึน้เม่ือโดนแสงแดด เรียก photosensitive psoriasis ซึง่ในผู้ ป่วยกลุม่นี ้พบได้ประมาณ 5-20% มี
อาการแยล่งเม่ือเข้าสู่หน้าร้อน แตดี่ขึน้เม่ือเข้าหน้าหนาว ผ่ืนจะเดน่บริเวณนอกร่มผ้า 
(photodistribution)(61) ผู้ ป่วย สว่นใหญ่เป็นเพศหญิง มีผ่ืนตัง้แตอ่ายนุ้อย มีประวตัิครอบครัว มี
ความสมัพนัธ์กบั HLA-Cw*0602 เม่ือท าการทดสอบด้วยแสง (photoprovocation test) มีผลไว
ตอ่แสงชนิด Broadband Ultra Violet A (UVA) โดยเช่ือว่า ผ่ืนท่ีเกิดขึน้หลงัการกระตุ้นของแสง 
เป็นผ่ืนท่ีเกิดขึน้ใหม่ และเป็นผลมาจาก memory T cells. 
    3.2.5 ปัจจยัทางด้านเมตาบอลิค (Metabolic factors) 
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     มีรายงาน(62, 63)ความสมัพนัธ์ของผ่ืนสะเก็ดเงินท่ีดี
ขึน้และปริมาณของฮอร์โมนเพศหญิง ทัง้เอสโตรเจน (estrogens) ในขนาดท่ีสงู และโปรเจสโตโรน 
(progesterones) ซึง่เช่ือวา่เกิดจากการกดการท างานของ T cells จากฮอร์โมน โดยสงัเกตจาก
การท่ีผ่ืนแยล่งในชว่งหลงัคลอด (post partum)  ชว่งใกล้มีประจ าเดือน หรือชว่งเข้าสู่ระยะหมด
ประจ าเดือน (menopause) อยา่งไรก็ตาม ในผู้ ป่วยบางคนมีผ่ืนท่ีดีขึน้ ในชว่งกินยาคมุก าเนิด 
หรือโดยเฉพาะในชว่งตัง้ครรภ์ ในขณะเดียวกนั มีรายงานผู้ ป่วยสะเก็ดเงินบางราย(64) ในขณะ
ตัง้ครรภ์ท่ีมีผ่ืนแยล่งและกลายเป็น pustular psoriasis แบบทัง้ตวั ซึง่เรียกวา่ Generalized 
pustular psoriasis of pregnancy (impetigo herpetiformis) ซึง่อาจพบภาวะอ่ืนร่วมด้วย เชน่ 
ภาวะแคลเซียมในเลือดต ่า ภาวะ placental insufficiency และเพิ่มความเส่ียงของทารกท่ีผิดปกต ิ
เชน่ still birth เป็นต้น นอกจากนีภ้าวะแคลเซียมในเลือดต ่าจากสาเหตอ่ืุน ๆ เชน่ ในผู้ ป่วยท่ีมี
ภาวะ hypoalbuminemia, ภาวะระดบัฮอร์โมนพาราไทรอยด์ในเลือดต ่า (hypoparathyroidism) 
สามารถกระตุ้นให้เกิด pustular psoriasis of von Zumbusch ได้เชน่กนั(65) 
    3.2.6 ความเครียด (stress)  
     ความเครียด เชน่ การอยูใ่นชมุชนเมือง การหยา่ร้าง 
การเปล่ียนงาน มีรายงาน(50)อาจเป็นปัจจยัท่ีกระตุ้นให้ผ่ืนสะเก็ดเงินเหอ่มากขึน้ และใน
ขณะเดียวกนัอาจเป็นผลกระทบจากตวัโรค โดยเฉพาะอย่างยิ่งเวลาผ่ืนเป็นมากขึน้  นอกจาก
ความเครียดแล้ว ผู้ ป่วยยงัมีความวิตกกงัวล ความซมึเศร้า และคณุภาพชีวิตท่ีแยล่งมากกวา่ผู้ ป่วย
โรคผิวหนงัอ่ืน ๆ ด้วย(66, 67)  
     ในขณะนีย้งัไมเ่ป็นท่ีทราบแนช่ดัถึงกลไกท่ีอธิบาย
ความสมัพนัธ์ระหวา่งความเครียดและโรคสะเก็ดเงิน แตพ่บการเพิ่มขึน้ของ T cell และ  
Natural Killer (NK) cells ในเลือดในผู้ ป่วยสะเก็ดเงิน มากกวา่คนปกตอิยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ิ
หลงัได้รับการกระตุ้นให้เกิดความเครียด(68) หรือเช่ือว่าเป็นผลจากความผิดปกตขิอง 
Hypothalamus Pituitary Adrenal (HPA) axis ท่ีท างานน้อยลง ท าให้มีระดบัคอร์ตซิอล 
(cortisol) ในเลือดลดลง สง่ผลให้ระบบภมูิคุ้มกนัท างานมากผิดปกติ(69)     
  
    3.2.7 การสบูบหุร่ี (Smoking)และ แอลกอฮอล์ (Alcohol) 
     ทัง้การสบูบหุร่ี และการด่ืมแอลกอฮอล์ ตา่งมี
ความสมัพนัธ์กบัโรคสะเก็ดเงิน โดยอาจเป็นเหตใุห้เกิดการเหอ่ของโรค หรือเป็นผลจากตวัโรคท่ีท า
ให้ผู้ ป่วยมีความเครียด วิตกกงัวล ซมึเศร้าแล้วจงึสบูบหุร่ีและดื่มแอลกอฮอล์มากขึน้(67, 70) 
นอกจากนีก้ารสบูบหุร่ีและการด่ืมแอลกอฮอล์ในผู้ ป่วยสะเก็ดเงินเป็นผลให้มีอตัราการเสียชีวิตท่ีสงู
มากกวา่ประชากรปกต ิโดยสาเหตสุว่นใหญ่มากจากโรคท่ีเก่ียวกบัตบั (71) 
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     มีรายงานความสมัพนัธ์ระหว่างการเหอ่ของผ่ืนสะเก็ด
เงินกบัการสบูบหุร่ี โดยเฉพาะในผู้ ป่วยท่ีเป็นผู้หญิง และการเป็นผ่ืนสะเก็ดเงินชนิด Palmoplantar 
pustulosis นอกจากนีย้งัเช่ือวา่การสบูบหุร่ีอาจมีสว่นท าให้โรคคอ่นข้างเรือ้รัง และไมต่อบสนอง
ตอ่การรักษา โดยมีหลายทฤษฎีท่ีอธิบายความสมัพนัธ์นี ้เชน่ การเกิด oxidative stress ท่ีมากขึน้ 
ในผู้ ท่ีสบูบหุร่ีและเป็นสะเก็ดเงิน โดยวดัจากระดบั malondialdehyde (MDA) ท่ีสงูขึน้ซึง่บอกถึง
ระดบัการมี lipid oxidation ท่ีมากขึน้และ ระดบั Superoxide Dimutase (SOD) ซึง่มีหน้าท่ีเป็น 

antioxidant มีคา่ท่ีลดลง(72) หรือจากการทดลองในเซลล์ พบวา่มีการเพิ่มขึน้ของ TNF- จาก 
keratinocyte ท่ีโดนกระตุ้นด้วย Cigarette Smoke Extract (CSE) ผา่นการเพิ่มขึน้ของ Early 
growth response (Egr)-1 ท่ีอาศยั Mitogen-Activated Protein Kinase (MAPK) pathway(73) 
     สว่นการด่ืมแอลกอฮอล์ ทัง้ปริมาณท่ีบริโภคและชนิด
ของเคร่ืองดื่ม ตา่งมีความสมัพนัธ์กบัการเกิดโรคสะเก็ดเงิน เชน่ จากการศกึษาของ Qureshi 
(70)พบวา่ในผู้หญิงอเมริกาท่ีด่ืมแอลกอฮอล์ปริมาณ 2.3 หนว่ยตอ่สปัดาห์ (1 หนว่ยประมาณ
เทา่กบั แอลกอฮอล์ 12.8 กรัม) หรือด่ืมเคร่ืองดื่มประเภทเบียร์ชนิด non-light มีความเส่ียงในการ
เป็นสะเก็ดเงินประมาณ 1.72 และ 1.76 เทา่ตามล าดบั  กลไกการเกิดโรคยงัไมเ่ป็นท่ีทราบแนช่ดั 
อาจเป็นผลจากการเปล่ียนแปลงของภาวะภมูิคุ้มกนัท าให้มีการติดเชือ้หรือ colonization ท่ีผิวหนงั

มากขึน้, แอลกอฮอล์ท าให้มีการเพิ่มขึน้ของ IL-6, TNF- , Interferon (IFN)-Transforming 

Growth Factor (TGF)- receptor 1(70, 74), แอลกอฮอล์สามารถกระตุ้นให้มีการแบง่ตวั
เพิ่มขึน้ของ keratinocyte ได้โดยตรง(70, 75),หรือ สารกลเูตน (gluten) ท่ีมีมากในเบียร์มีสว่น
กระตุ้นท าให้เกิดผ่ืนสะเก็ดเงิน(70) 
 
 4. กลไกการเกิดโรค (Pathogenic mechanisms) 
  ณ ปัจจบุนันี ้มีความเข้าใจมากขึน้วา่โรคสะเก็ดเงินเป็นโรคท่ีเกิดจากความ
ผิดปกตขิองระบบภมูิคุ้มกนั โดยเฉพาะด้านท่ีเก่ียวกบั T cells ซึง่เป็นผลจากพนัธุกรรมและ
สิ่งแวดล้อม ดงัท่ีกล่าวเบือ้งต้นไปแล้ว สง่ผลให้มีการอกัเสบของผิวหนงั (Inflammation) มีการ
แบง่ตวัท่ีเร็วขึน้ของผิวหนงัก าพร้า (Epidermal proliferation) การเปล่ียนแปลงของหลอดเลือดใน
ผิวหนงั (vascular change) และการเปล่ียนแปลงของสารอ่ืน ๆ เชน่ cytokines, chemokines, 
สารส่ือประสาท (neuropeptides) หรือ growth factors ซึง่สามารถเกิดการเปล่ียนแปลงทัง้หมด
ได้ในรอยโรคของสะเก็ดเงิน 
  4.1 การเปล่ียนแปลงด้านภมูิคุ้มกนัและการอกัเสบ (Immunologic and 
inflammatory change) 
   4.1.1 Innate Immunity 
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    เดมิมีความเช่ือวา่โรคสะเก็ดเงินเป็นโรคท่ีเก่ียวกบั T cell เทา่นัน้ 
แตภ่ายหลงัมีการศกึษาท่ีแสดงให้เห็นวา่ นอกจากความผิดปกตขิอง T cells แล้ว ในโรคสะเก็ดเงิน 
ยงัมีความผิดปกตขิอง innate immunity ซึง่ประกอบด้วย  dendritic cells, NKT cells, 
macrophages, นิวโตรฟิวล์ (neutrophils) และ antimicrobial peptides เป็นต้น ทัง้นีย้งัเช่ือวา่
ความผิดปกต ิinnate immunity อาจเป็นตวัเร่ิมต้นและเกิดก่อนความผิดปกตขิอง T cells ในโรค
สะเก็ดเงินด้วย 
    มีการศกึษา(76)ท่ีเช่ือได้วา่ Plasmocytoid dendritic cells 
(pDCs) ซึง่เป็น dendritic cell ชนิดหนึง่ท่ีพบได้ในผิวหนงัเป็นเซลล์มีบทบาทในชว่งแรกของการ

เกิดสะเก็ดเงิน ท่ีส าคญั คือ การสร้าง type I Interferon (IFN) โดยเฉพาะ IFN-α เป็นผลให้มีการ
กระตุ้น T cells และ dendritic cells ตวัท่ีอยูร่อบ ๆ มีการหลัง่สาร cytokines ท่ีท าให้เกิด T 
helper 1 response เป็นผลให้เกิดโรคสะเก็ดเงินตามมา  
    ในผิวหนงัท่ีปกติ จะไมพ่บ pDCs  แตเ่ม่ือมีการอกัเสบเกิด จะ
พบวา่มีจ านวนของ pDCs ท่ีเพิ่มมากขึน้ ทัง้นีเ้ช่ือว่าเกิดจากการสร้าง chemokines ตา่ง ๆ เชน่ 
CXCL10, CXCL12 และ chemerin (77) ซึง่สารตวัหลงันี ้สร้างมาจาก fibroblast ในรูปของ pro-
chemerin และโดนเปล่ียนเป็น active form จากเอนไซม์ cathepin G, elastase หรือ tryptase ท่ี
หลัง่มาจากนิวโตรฟิวส์ หรือ mast cells สว่นสารท่ีกระตุ้น pDCs ให้มีการหลัง่ IFN เช่ือวา่เกิดจาก 
DNA ในเซลล์ผิวหนงัของผู้ ป่วยท่ีผิดปกต ิ(self-DNA fragments) จบัคูก่บั cathelicidins หรือ LL-
37  ซึง่มีปริมาณมากขึน้ในผ่ืนสะเก็ดเงิน โดยผ่าน TLR-9 ท่ีอยูใ่นไซโตพลาสซมึของ pDCs 
    ในการศกึษาเก่ียวกบั Natural Killer T cells (NKT cells) ซึง่
เป็น T cell อีกชนิดหนึง่ ท าหน้าท่ีเก่ียวกบั innate immunity เพราะบนผิวของ NKT cells มี  T 

Cell Receptor (TCR) ท่ีมีลกัษณะพิเศษโดยเฉพาะ คือ มี Vα24JαQ และ Vβ11 ซึง่ท าหน้าท่ีจบั
กบั Cd11d ในสว่นของ Antigen Presenting Cells (APCs) และ keratinocytes โดยมีแอนตเิจน
เป็นไกลโคลิปิด (glycolipids) แทนโพลีเปปไทด์ (polypeptides) ท าให้เกิดการกระตุ้นได้เร็ว เม่ือมี

การกระตุ้นแล้ว NKT cells จะหลัง่ IL-12 และ IFN-γ เป็นผลให้เกิด Th1 response ตามมา(78) 
    Antimicrobial peptide (AMPs) (79) เป็นเปปไทด์โมเลกลุ
ขนาดเล็กท่ีมีประจเุป็นบวก สามารถเกาะตดิกบัผนงัของเชือ้โรคท่ีมีคณุสมบตัเิป็นลบ นอกจากท า
หน้าท่ีท าลายเชือ้โรคได้แล้ว ยงัสามารถกระตุ้นให้เกิดการอกัเสบ (proinflammatory cytokines) 
และมีผลด้านอ่ืนๆ อีกด้วย เชน่ การเกิด wound healing และการสร้างหลอดเลือด 
(vascularization) ในผิวหนงัของโรคสะเก็ดเงินจะพบ AMPs ในปริมาณท่ีมากขึน้ โดยเฉพาะ 

AMPs ท่ีเรียกวา่ human β defensins, cathelicidin (LL-37) และ S100 proteins ซึง่มีผลท าให้มี
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อตัราการตดิเชือ้ท่ีผิวหนงัของโรคสะเก็ดเงินลดลง อยา่งไรก็ตาม เช่ือวา่ AMPs เองโดยเฉพาะ 
cathelicidins อาจเป็นสว่นหนึง่ของพยาธิก าเนิดของโรคสะเก็ดเงินได้ ดงัท่ีกลา่วข้างต้น  
   4.1.2  Acquired Immunity 
    ในผ่ืนโรคสะเก็ดเงินท่ีมีลกัษณะรอยโรคชดัเจน (fully 
developed)แล้ว สามารถพบ T cells ในปริมาณท่ีมากกวา่ผิวหนงัปกติ หรือผิวหนงัสะเก็ดเงินท่ียงั
ไมมี่รอยโรคโดย T cells ท่ีพบเป็น T cells ท่ีมี Cutaneous Leukocyte Antigen+ (CLA+) ซึง่บอก
วา่เป็นเม็ดเลือดขาวท่ีเป็น skin-homing  มีทัง้ชนิดท่ีเป็น CD4+ T cells (สว่นใหญ่พบใน dermis), 
CD8+ T cells (สว่นใหญ่พบใน epidermis), และ CD4+CD25+ T cells (regulatory T cells; 
Treg)เม่ือ T cells โดนกระตุ้นโดย APCs ในตอ่มน า้เหลืองโดยผา่นทาง MHC class I หรือ MHC 
class II ร่วมกบัมี costimulatory signals และการผลิต cytokines โดยเฉพาะอยา่งยิ่ง IL-12   
naïve T cells จะกลายเป็น mature T cells ซึง่สว่นใหญ่เป็นชนิด T helper (Th) 1 cells ท่ี

สามารถหลัง่ cytokines ชนิด IFN-γ และ TNF-α และเม่ือ Th1 cells เคล่ือนย้ายมาอยูท่ี่ผิวหนงั 
ในบริเวณ dermis และ epidermis จะท าให้เกิดการเจริญเตบิโตของ keratinocytes ท่ีเร็วและมาก
ขึน้(epidermal proliferation) สว่นแอนตเิจนท่ีเป็นสาเหตใุห้เกิดการกระตุ้น T cells ยงัไมเ่ป็นท่ี
ทราบแนช่ดั(80) 
    Treg cells เป็น T cells อีกชนิดหนึง่ท่ีพบได้ในรอยโรคสะเก็ด
เงิน ซึง่ในภาวะปกต ิTreg cells จะท าหน้าท่ีควบคมุการท างานของ CD4+ และ CD8+ T cells ท่ี

มากผิดปกติ (peripheral tolerance) โดยวิธี cell contact และการหลัง่ TGF-β และ IL-10 ใน
ผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน Sugiyamaและคณะ(81)พบวา่ ในผ่ืนสะเก็ดเงิน ถึงแม้จะมีจ านวนของ Treg 
cells ท่ีปกต ิแตมี่การท างานของ Treg cells ท่ีลดลง 
    ในปัจจบุนันี ้มีการศกึษาพบวา่ Th cells อีกกลุม่หนึง่ มีปริมาณ
เพิ่มขึน้ทัง้ในเลือดและ dermis บริเวณท่ีเป็นรอยโรค(82) เรียกวา่  Th 17 cells มีสว่นส าคญัในการ
เกิดโรคสะเก็ดเงิน  โดย cytokines ตวัส าคญัท่ีสร้างโดย Th17cells คือ IL-17A และ IL-22 ซึง่ IL-
17A มีหน้าท่ีเป็น proinflammatory cytokine และกระตุ้นการสร้าง chemokines สว่น  IL-22 ท า
หน้าท่ีกระตุ้น epidermal proliferation และการสร้าง Antimicrobial peptides (AMPs) ใน

ผิวหนงัเชน่ psoriasin (S100A) หรือ β-defensins เป็นต้น(83) สว่น pathway ท่ีกระตุ้นการ

เปล่ียนแปลงจาก naïve T cells เป็น Th17 cells อาศยั TGF-β และ IL-6 โดยมี IL-23 เป็นตวั
ชว่ยเสริมให้ Th17 cells สามารถท างานได้เตม็ท่ีและชว่ยให้ Th17 cells สามารถย้ายมาอยูใ่น
บริเวณท่ีมีการอกัเสบได้(84) 
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 รูปที่ 1  แสดงกลไกการเกิดโรคของสะเก็ดเงิน(5) 
   4.1.3 cytokines, chemokines และ growth factors 
    ในผ่ืนสะเก็ดเงินมีการท างานของ cytokines และ chemokines

หลายตวัอยา่งสลบัซบัซ้อน แตต่วัท่ีเดน่คือ Th1 cytokines คือ IFN-γ , IL-2 และ TNF-α ท่ีหลัง่มา
จาก Th1 cells  นอกจากนี ้ dendritic cells ในผ่ืนสะเก็ดเงินยงัสามารถหลัง่ IL-12, IL-18, IL-20, 

IL-23 และ TNF-α ท าให้มีปริมาณเพิ่มขึน้ ในขณะเดียวกนั พบวา่ IL-10 ซึง่มีคณุสมบตัคิวบคมุ
การอกัเสบมีปริมาณลดลงอีกด้วย(85)  
    ในปัจจบุนันี ้มีการศกึษาท่ีสนบัสนนุ Th17 cells ดงัท่ีกล่าว
มาแล้วมากขึน้  cytokines ท่ีมีสว่นเก่ียวข้องกบัเซลล์ดงักลา่วคือ IL-23 ซึง่หลัง่มาจาก dendritic 
cells และมี p40 subunit เป็นสว่นประกอบเหมือนกบัใน IL-12 มีหน้าท่ีชว่ยคงสภาพและการ
ท างานของ Th17 cells  สว่น IL-17A กบั IL-22 ซึง่ถกูผลิตโดย Th17 cells ท าหน้าท่ีกระตุ้นการ
อกัเสบและการแบง่ตวัของ keratinocytes (epidermal hyperproliferation)   
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    นอกจาก cytokines แล้ว ยงัมี chemokines และ growth 
factors อ่ืน ๆ อีกท่ีมีบทบาทในการเกิดโรคสะเก็ดเงิน เชน่ CXCL8 (IL-8) ท าหน้าท่ีกระตุ้น 

neutrophils ให้เข้ามาใน epidermis, Monokine induced by IFN-γ (MIG) และ Interferon 
inducible protein (IP)10 ท าหน้าท่ีดงึ T cells เข้ามาในรอยโรค, Granulocyte colony-
stimulating factors (G-CSF) และ Granulocyte-Macrophage colony stimulating factors 
(GM-CSF) กระตุ้นการสร้างเม็ดเลือดขาวในไขกระดกู และ Vascular endothelial growth factor 
(VEGF) กระตุ้นการสร้างหลอดเลือดในผ่ืนรอยโรคสะเก็ดเงิน (angiogenesis) เป็นต้น(5) 
 
  4.2 การเปล่ียนแปลงทางด้านตจพยาธิวิทยา (Dermatopathological changes)
   การเปล่ียนแปลงทางด้านตจพยาธิวิทยาจะขึน้อยู่กบัอายขุองรอยโรคนัน้ 
ๆ โดยสามารถแบง่ได้เป็น 3 ชว่ง ประกอบด้วย(86, 87)  
   4.2.1 ชว่ง Initial lesion 
    ในบริเวณท่ีเร่ิมเป็นโรค จะมีผ่ืนขนาดเล็ก พบลกัษณะบวมของ 
dermis (dermal edema) และมีเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิด mononuclear cells เข้ามาอยูใ่น dermis 
เส้นเลือดด าขนาดเล็กในผิวหนงั (venules) เร่ิมมีการขยายตวั (dilation) และมี mononuclear 
cells มาอยูล้่อมรอบ (perivascular mononuclear cell infiltration) บริเวณ epidermis พบวา่มี
การบวมเล็กน้อย (mild spongiosis) แตย่งัไมมี่การหนาตวัขึน้ (epidermal hyperkeratosis) 
    4.2.2 ชว่ง Developing lesion 
    เร่ิมพบวา่ epidermis มีการหนาตวัขึน้ มี parakeratosis เป็น
บางบริเวณในชัน้ stratum corneum และเร่ิมมีเซลล์ชนิดตา่ง ๆ เชน่ mast cells, dermal 
macrophages, dendritic cells( DCs), และ T cells มาอยูใ่น dermis มากขึน้ โดยเฉพาะบริเวณ
รอบหลอดเลือดท่ีขยายใหญ่และยาว (dilation and elongation) มากขึน้ (รูปท่ี 2) 
  
 รูปท่ี 2 แสดง histopathological change ของผ่ืนสะเก็ดเงินชว่ง developing lesion(87) 
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   4.2.3 ชว่ง mature lesion  
    มีการแบง่ตวัของ keratinocytes ท่ีมากขึน้และรวดเร็วกวา่ปกติ 
ท าให้มีการหนาตวัของชัน้ epidermais (epidermal acanthosis) ประมาณ 3-5 เทา่ของผิวหนงั
ปกติ  ยกเว้นบริเวณท่ีอยูเ่หนือตอ่ dermal papillae ซึง่จะมี epidermis ท่ีบางกวา่บริเวณอ่ืน, 
ด้านบนบริเวณชัน้ stratum cornuem เห็น parakeratosis ชดัเจนและชัน้ stratum granulosum 
หายไป, rete ridge มีการยืดยาวลงมาใน dermis มากขึน้และมีความหนากวา่ปกติ, ในชัน้ 
dermis มีเซลล์เข้ามาประกอบด้วย dendritic cells, lymphocytes และ mast cells โดยเฉพาะ
บริเวณรอบหลอดเลือดหนาแนน่ขึน้ (รูปท่ี 3) นอกจากนี ้ยงัสามารถพบ lymphocytes ได้ใน 
epidermis และมี neutrophils ได้ทัง้ใน stratum corneum เรียก Munro microabscess และใน
ชัน้ stratum granulosum เรียก spongioform pustule of Kokoj) (รูปท่ี 4 และ 5) 
 รูปท่ี 3 แสดง histopathological change ของผ่ืนสะเก็ดเงินในชว่ง mature lesion(87) 

 
  
  
 
 รูปท่ี 4 แสดง Munro microabscess(87) 
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รูปท่ี 5 แสดง spongioform pustule of Kokoj(87) 

 
  
 5. อาการทางคลินิก 
  โรคสะเก็ดเงินสามารถเกิดขึน้ได้ทกุชว่งอาย ุทัง้ชายและหญิง โดยสามารถแบง่ได้
เป็น 2 กลุม่ คือ type I psoriasis คือ เกิดก่อนอาย ุ40 ปีและมีประวตัิคนในครอบครัวเป็นโรค
สะเก็ดเงินด้วย มกัจะเป็นโรคท่ีคอ่นข้างรุนแรง บริเวณท่ีกว้าง และมีเป็นซ า้หรือเหอ่ได้บอ่ยกวา่ 
เม่ือเทียบกบักลุม่ท่ีสองคือ type II psoriasis(24) ผ่ืนมีลกัษณะเดน่คือ เป็นผ่ืนนนูหนา สีแดง
ชดัเจน ด้านบนมีสะเก็ด (scale) ขนาดปานกลางถึงใหญ่ สีขาว ปกคลมุด้านบน (รูปท่ี 6) เม่ือแกะ
บริเวณท่ีเป็นสะเก็ด จะพบว่ามีเลือดออกในบริเวณนัน้ เรียกวา่ Auspitz sign ผ่ืนสามารถเกิดได้
ทกุบริเวณของผิวหนงั ส่วนใหญ่จะเป็นเทา่กนัสองข้าง โดยเฉพาะบริเวณด้าน extensor surface 
หรืออาจเกิดในบริเวณท่ีมีอบุตัเิหตมุาก่อน เรียก Koebner phenomenon หรือ isomorphic 
response   
  สามารถแบง่ลกัษณะผ่ืนสะเก็ดเงินท่ีผิวหนงั ได้เป็น  
  5.1 Psoriasis Vulgaris (chronic plaque type psoriasis) (86, 88) 
   เป็นชนิดท่ีพบบอ่ยสดุ ประมาณ 90% ของผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินทัง้หมด 
ผ่ืนมีลกัษณะท่ีเฉพาะเจาะจง ดงัท่ีได้กลา่วไปแล้ว โดยเฉพาะสีของผ่ืน คือจะมีสี Salmon-pink แต่
ถ้าผู้ ป่วยมีผิวสีขาวมาก ผ่ืนจะเป็นสีชมพอูอ่น และจะเป็นสีจะน า้ตาลหรือแดงเข้มในผู้ ป่วยท่ีมีผิวสี
คล า้ สว่นปริมาณสะเก็ดจะแตกตา่งกนัแตล่ะบคุคล สามารถแบง่ย่อยได้ตามลกัษณะรูปร่างของ
ผ่ืน เชน่ Annular psoriasis จะผ่ืนเป็นวงท่ีผิวหนงัท่ีหายเป็นปกตแิล้วอยู่ตรงกลาง, Rupioid 
psoriasis (รูปท่ี 7) เป็นผ่ืนหนา ลกัษณะคล้ายรูปถ้วยโคน สีน า้ตาลส้ม หรือเหลือง, ostraceous 
psoriasis มีลกัษณะเป็นวงนนูหนา คล้ายเปลือกหอยนางรม, elephantine psoriasis เป็นผ่ืนท่ีนนู
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หนาบริเวณขา 2 ข้าง คล้ายโรคเท้าช้าง ในบางรายพบว่ามีวงแหวนสีจางล้อมรอบผ่ืน เรียก 
Woronoff ring (รูปท่ี 8)เช่ือวา่เกิดจากการทาสเตียรอยด์หรือการฉายแสง UV  
  รูปท่ี 6 แสดงผ่ืนสะเก็ดเงินชนิด chronic plaque type(88) 
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 รูปท่ี 7 แสดง Rupioid psoriasis(86) 

 
  
 รูปท่ี 8 แสดง Woronoff ring(88) 

 
   
  5.2 Guttate (eruptive) psoriasis  
   มีลกัษณะเป็นวงเล็ก สว่นใหญ่ไมเ่กิน 1.5 ซม. มกักระจายอยู่บริเวณตวั
และต้นแขนและขา ไมค่อ่ยพบท่ีหน้า ผ่ืนลกัษณะคล้าย chronic plaque type มีรายงานผ่ืนชนิดนี ้
สมัพนัธ์กบั HLA-cw6 (89)และการติดเชือ้ streptococcus (38, 39) (รูปท่ี 9) 
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  รูปท่ี 9 แสดง Guttate (eruptive) psoriasis(88) 

   
   
  5.3 Erythrodermic psoriasis (psoriatic erythroderma) 
   เป็นชนิดท่ีมีผ่ืนเป็นบริเวณกว้างเกือบทัว่ร่างกาย จะไมค่อ่ยเห็นสะเก็ด
เหมือนในผ่ืนสะเก็ดเงินทัว่ไป แตผ่ื่นมีลกัษณะเป็นสีแดงชดัเจน (รูปท่ี 10) เน่ืองจากมีหลอดเลือด
ในผิวหนงัขยายตวั (vasodilation) 
  รูปท่ี 10 แสดง Erythrodermic psoriasis(88) 
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    สามารถแบง่ได้เป็น 2 กลุม่ คือ เป็นชนิดท่ีคอ่ย ๆ ลามจากการเป็นผ่ืน
ชนิด chronic plaque type ในกลุม่นีต้อบสนองตอ่การรักษาดี อีกกลุม่หนึง่เป็นชนิดท่ีเกิดขึน้ทนัที
และรวดเร็ว ซึง่เกิดตามหลงัการมีปัจจยัตา่ง ๆ มากระตุ้น เชน่ การติดเชือ้ การกินยาต้านมาลาเรีย  
การทายาท่ีระคายเคือง เชน่ tar  หรือการหยดุสเตียรอยด์ท่ีเร็วเกิน หรือเกิดตามหลงัหรือพร้อมกบั
ผ่ืน pustular psoriasis เป็นต้น ผู้ ป่วยท่ีมีผ่ืนลกัษณะนีม้กัมีโอกาสเส่ียงตอ่ภาวะอณุหภมูิร่างกาย
ท่ีต ่า (hypothermia) ในขณะเดียวกนั มีโอกาสท่ีเส่ียงตอ่ภาวะอณุหภมูิสงูเกิน (hyperthermia) ใน
สภาพอากาศท่ีร้อน เพราะไมส่ามารถหลัง่เหง่ือได้ หรือภาวะหวัใจวายได้ (high output 
congestive heart failure)  
  5.4 Pustular psoriasis 
   สามารถแบง่ได้คร่าวๆ เป็น 2 ชนิดตามการกระจายของผ่ืน คือ แบบทัว่
ตวั (diffused or generalized forms) และแบบเฉพาะท่ี (localized forms)  
   ในแบบ generalized form สามารถแบง่ยอ่ยได้อีก ประกอบด้วย 
generalized pustular psoriasis of von Zumbusch, exanthematic pusular psoriasis, 
annular pustular psoriasis และ  Impetigo herpetiformis  
   Generalized pustular psoriasis of von Zumbusch (รูปท่ี11) เป็นผ่ืน
ท่ีเกิดแบบ acute ตามหลงัผ่ืนสะเก็ดเงินชนิดใดก็ได้ โดยมีลกัษณะคือเป็นตุม่หนองขนาดเล็ก
กระจายทัว่ตวั รวมฝ่ามือ และฝ่าเท้าร่วมกบัมีอาการทาง systemic คือ มีไข้ อาจพบร่วมกบั 
erythrodermic psoriasis ได้ มีโอกาสเสียชีวิตได้จากการติดเชือ้ หรือความดนัโลหิตต ่าจากการ
สญูเสียน า้ (dehydration) สว่น examthematic pustular psoriasis มีลกัษณะคล้าย 
generalized pustular psoriasis of von Zumbusch แตไ่มมี่อาการทาง systemic ร่วมด้วย  
 รูปท่ี 11 แสดง Generalized pustular psoriasis of von Zumbusch(86) 
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   สว่น Annular pustular psoriasis เป็นผ่ืนท่ีมีตุม่หนองเรียงตวัเป็น
ลกัษณะวงแหวน คอ่ย ๆ กระจายออก และ impetigo herpetiformis จะพบในผู้ ป่วยหญิงท่ี
ตัง้ครรภ์ สว่นใหญ่ใน third trimester (รูปท่ี 12) ซึง่มีรายงานสมัพนัธ์กบัภาวะ hypocalcemia ของ
แม ่และอาจมีภาวะ placental insufficiency และ still birth ได้(64) 
 รูปท่ี 12 แสดง Impetigo herpetiformis(64) 
 

 
    
   ใน localized pustular psoriasis มี 2 ชนิด คือ pustolosis plantaris et 
plantaris ซึง่ในปัจจบุนันี ้ได้แยกชนิดนีอ้อกเป็นโรคอีกกลุ่มหนึง่แล้ว และ acrodermatitis 
continua of Hallapeau (รูปท่ี 13) ซึง่มีลกัษณะเป็นตุม่หนองท่ีขึน้บริเวณปลายนิว้ มกัเป็นท่ีนิว้มือ
มากกวา่นิว้เท้า ตุม่หนองเม่ือหายแล้วจะเป็นผ่ืนสีแดงจดั และมีตุม่หนองใหมข่ึน้มาด้านใต้ผิวหนงั 
สว่นใหญ่จะเกิดท่ี nail bed และ nail matrix ร่วมด้วย ท าให้เกิดเล็บผิดรูป (onychodystrophy) 
และไมมี่เล็บ (anonychia)ได้ เม่ือเป็นนาน ๆ อาจมีกระดกูนิว้มือบางได้ (osteolysis) ผ่ืนลกัษณะนี ้
อาจเป็นส่วนหนึง่ของ SAPHO syndrome ซึง่ประกอบด้วย synovitis, acne, pustulosis, 
hyperostosis, และ osteitis ได้  
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 รูปท่ี 13 แสดง acrodermatitis continua of Hallapeau(86)   

  
 

  5.5 Inverse psoriasis 
   เป็นผ่ืนสะเก็ดเงินท่ีกระจายตาม flexural area เชน่ รักแร้ หรือขาหนีบ 
สะเก็ดมกัมีน้อยหรือไมมี่ แตมี่ขอบเขตและสีท่ีชดัเจน (รูปท่ี 14) 
 รูปท่ี 14 แสดง Inverse psoriasis(88) 

 
 
  นอกจากอาการแสดงทางผิวหนงัแล้วโรคสะเก็ดเงินยงัสามารถตรวจร่างกายเจอ
ความผิดปกติอ่ืน ๆ ได้ เชน่ ความผิดปกติท่ีเล็บ, เย่ือบ(ุmucosa) หรือข้อเป็นต้น 
  ความผิดปกตขิองเล็บในโรคสะเก็ดเงินสามารถแบง่ได้ตามต าแหนง่ท่ีเกิดโรคคือ 
nail matrix จะท าให้เห็นความผิดปกตเิป็นลกัษณะ pitting ซึง่เป็นลกัษณะท่ีพบได้บอ่ยสดุ มีขนาด
ประมาณ 0.5 ถึง 2.0 มม. อาจเป็นอนัเดียวหรือหลายอนั  ลกัษณะอ่ืนท่ีเกิดจากพยาธิสภาพท่ี nail 
matrix คือ onydystrophy ซึง่มีความสมัพนัธ์กบั psoriatic arthritis, leukonychia และ red spot 
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ท่ี lunula และ สว่นพยาธิสภาพท่ีเกิดท่ี nail bed ท าให้เห็นเป็นลกัษณะของ oil spot  และ salmon 
patch ซึง่ถือวา่เป็นลกัษณะของเล็บในโรคสะเก็ดเงินโดยเฉพาะ จะเห็นเป็นจดุสีเหลืองและแดง 
อยูใ่ต้ nail plate และขยบัออกตามการงอกของเล็บ นอกจากนีย้งัสามารถพบลกัษณะ subungual 
hyperkeratosis (แผน่เล็บหนา), onycholysis(มีการแยกของ nail plate จาก nail bed ท่ีปลาย
เล็บ) หรือ anonychia ได้(รูปท่ี 15) 
 รูปท่ี 15 แสดง oil spot และ distal onycholysisใน psoriatic nail(86) 

 
 
  ท่ีเย่ือบ ุ(mucosa) สามารถเกิดได้ท่ีลิน้ โดยพบลกัษณะท่ีเรียกวา่ geographic 
tongue หรือ benign migratory glossitis เห็นเป็นแผน่สีแดง ท่ีขอบหยกึหยกัคล้ายแผนท่ี ไมมี่
อาการ ตวัผ่ืนสามารถเปล่ียนแปลงได้ เกิดจากการมี atrophy ของ filiform papillae บนลิน้ 
ลกัษณะทางตจพยาธิวิทยาคล้ายกบัรอยโรคสะเก็ดเงินท่ีผิวหนงั  ลกัษณะนีพ้บได้บอ่ยในผู้ ป่วยโรค
สะเก็ดเงิน แตส่ามารถพบในคนธรรมดาได้เชน่กนั ท่ีตาสามารถตรวจพบ blepharitis, 
conjunctivitis, cataractท่ีเป็นก่อนอาย ุ50 ปี, glaucoma หรือ  uveitis ได้(90) 
  โรคข้อสะเก็ดเงิน(91) พบได้ประมาณ 6-42% ในคนผิวขาว (Caucasians) และ
ประมาณ 1-9% ในคนเอเชีย (92) มีลกัษณะท่ีเฉพาะคือ เป็น erosive change ท่ีเกิดร่วมกบัการ
อกัเสบของเนือ้เย่ือรอบข้อ (periarticular inflammation) เชน่ enthesitis, synovitis เป็นต้น มกั
เป็นท่ีข้อนิว้มือ (distal และ promixal interphalangeal joints) และข้อกระดกูสนัหลงัและสะโพก 
(spondylitis and sacroilitis) ในบางรายท่ีเป็นมาก (arthritis mutilans) อาจมีกระดกูนิว้มือท่ีโดน
ท าลาย (osteolysis) จนเห็นนิว้มือท่ีสัน้ลงและยืดหดได้ เรียกลกัษณะเฉพาะวา่ telescoping 
phenomenon (รูปท่ี 16) หรือในผู้ ป่วยบางราย อาจมีลกัษณะท่ีแยกไมไ่ด้จากโรคข้ออกัเสบ 
รูมาตอยด์ (rheumatoid arthritis-link presentation)  
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 รูปท่ี 16 แสดง arthritis mutilans(91) 

 
  
 6. การตรวจเพิ่มเตมิทางห้องปฏิบัตกิาร (Laboratory investigation) 
  ในโรคสะเก็ดเงิน ไมมี่การตรวจทางห้องปฏิบตักิารท่ีเฉพาะเจาะจง แตส่ามารถ
พบความผิดปกติบางอยา่งมากกวา่คนปกตไิด้ เชน่ ระดบัไขมนัในเลือด, ระดบัยริูคในเลือด, หรือ
ผลเลือดท่ีบง่บอกถึงการอกัเสบ (systemic inflammation markers) ในระดบัท่ีสงูได้ 
  มีรายงาน(93)ระดบัไขมนัในเลือดของผู้ ท่ีเป็นโรคสะเก็ดเงินมีคา่ผิดปกต ิเม่ือ
เทียบกบัคนปกต ิโดยมีคา่โคเลสเตอรอลโดยรวม (total cholesterol) และชนิด Low-Density 
(LDL) , ไตรกลีเซอไรด์ (triglyceride) สงูกวา่ปกต ิในขณะท่ีมีคา่ High-Density Cholesterol 
(HDL) มีคา่ต ่ากว่าคนทัว่ไป  โดยยงัไมท่ราบกลไกท่ีชดัเจน    
  ในผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินประมาณ 50% สามารถตรวจพบระดบัยริูคในเลือดสงู 
โดยระดบัยริูคในเลือดมีความสมัพนัธ์กบัอาการของโรคสะเก็ดเงิน (activity of disease) และ
ความกว้างของผ่ืน (extent of lesions)(86) และยงัมีรายงานความสมัพนัธ์กบัการเกิดโรคข้อ
อกัเสบเกาต์ และภาวะ subclinical atherosclerosis ในผู้ ป่วยโรคข้อสะเก็ดเงินอีกด้วย(94) 
  Systemic inflammation markers หลายชนิดท่ีมีระดบัสงูขึน้ในโรคสะเก็ดเงิน 
เชน่ C-reactive protein (CRP) ซึง่มีความสมัพนัธ์กบัความรุนแรงของโรค(95) และ psoriatic 
arthritis(96) 
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 7. ภาวะแทรกซ้อน หรือภาวะท่ีอาจพบร่วมด้วย (Complications and 
Associations) 
  มีภาวะหรือโรคหลายชนิดท่ีมีรายงานความเก่ียวข้องกบัโรคสะเก็ดเงิน โดยอาจ
เป็นภาวะแทรกซ้อนจากตวัโรคเอง หรือเป็นผลจากการรักษาโรค หรือเป็นภาวะท่ีพบร่วมมากขึน้ใน
ผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน เม่ือเทียบกบัประชากรปกต ิแบง่คร่าว ๆ ได้เป็น ความผิดปกตเิก่ียวกบัผิวหนงั 
(association with skin diseases), ความผิดปกตเิก่ียวกบัมะเร็ง (malignancies)  และความ
ผิดปกตเิก่ียวกบัโรคทางเมตาบอลิคและโรคหลอดเลือด (metabolic and cardiovascular or 
cerebrovascular diseases) รวมถึงผลกระทบทางด้านจิตใจซึง่เป็นผลมาจากความเศร้า ความ
กงัวล หรือขาดความมัน่ใจ เป็นต้น 
  โรคท่ีเก่ียวกบัผิวหนงัท่ีมีรายงานพบร่วมในโรคสะเก็ดเงินมีหลายโรคเชน่ bullous 
pemphigoid(97) และ โรคดา่งขาว (vitiligo)(98) 
  เก่ียวกบัมะเร็ง มีรายงาน(99)ความสมัพนัธ์เก่ียวกบั lymphoproliferative 
disorder ท่ีส าคญัคือ cutaneous T-cell lymphoma และ Hodgkin’s lymphoma ประมาณ 1.3-3 
เทา่ สว่นด้านมะเร็งผิวหนงั ไมมี่ความเก่ียวข้องโดยตรงกบัโรคสะเก็ดเงินแตมี่รายงานเพิ่มโอกาส
การเป็น squamous cell carcinoma ประมาณ 14 เทา่ในผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินท่ีรับการรักษาด้วย
การฉายแสงอลัตราไวโอเลตเอ (UVA) ร่วมกบัการใช้ psoralen (psoralen plus UVA; PUVA) 
ตัง้แต ่200 ครัง้ขึน้ไป และประมาณ 100 เทา่เม่ือร่วมกบัมีประวตัิการรักษาด้วย cyclosporine มา
ก่อน(100) 
  มีการศกึษาความสมัพนัธ์ระหวา่งโรคสะเก็ดเงินและ metabolic syndrome 
อยา่งกว้างขวาง Love และคณะ(101)ได้ท าการศกึษาอบุตักิารณ์การเกิด metabolic syndrome 
ของประชากรอเมริกาในชว่งปี 2003-2006 พบวา่ มีอบุตัิการณ์ประมาณ 40% เทียบกบัประชากร
ทัว่ไปซึง่มีประมาณ 23% โดยมี Odd ratio เทา่กบั 2.16 โดยลกัษณะท่ีพบบอ่ยสดุคือ การอ้วนลง
พงุ (abdominal obesity) รองลงมาเป็นระดบัไตรกลีเซอไรด์ในเลือดสงู (hypertriglyceridemia) 
และระดบั high-density cholesterol (HDL) ท่ีต ่า นอกจากสมัพนัธ์กบั metabolic syndrome 
แล้ว โรคสะเก็ดเงินเองยงัเป็น independent risk factor ตอ่การเกิดโรคหลอดเลือดหวัใจได้โดยตรง 
โดยพบรายงานการเกิดโรคหวัใจขาดเลือดในผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินในจ านวนท่ีมากกวา่และในชว่ง
อายท่ีุเร็วกวา่คนทัว่ไป โดยสาเหตเุช่ือวา่เกิดจากการมีภาวะการอกัเสบท่ีเรือ้รังในโรคสะเก็ดเงิน
(99) 
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 8. การรักษา (Treatments) 
  ณ ปัจจบุนันี ้ยงัไมมี่วิธีการรักษาหรือยาใด ๆ ท่ีสามารถรักษาโรคสะเก็ดเงินให้
หายขาดได้ วิธีการรักษาและยาสว่นใหญ่ท าให้อาการและความรุนแรงของโรคลดลงเพ่ือให้ผู้ ป่วยมี
คณุภาพชีวิตท่ีดีขึน้ได้เทียบเทา่หรือไมต่า่งจากคนปกติ โดยกลไกการออกฤทธ์ิสว่นใหญ่จะเป็นการ
ปรับภมูิคุ้มกนั (immunomodulation) สว่นน้อยเพ่ือลดการแบง่ตวัท่ีรวดเร็วของ keratinocyte 
(antiproliferation) และปรับให้ keratinocyte มีการแบง่ตวัเป็นปกติ (normal differentiation) 
อยา่งไรก็ดี ในแตล่ะวิธีก็จะมีข้อดีข้อเสียแตกตา่งกนัออกไป ดงันัน้ในการรักษาผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน
จ าเป็นจะต้องเลือกวิธีการรักษาท่ีเหมาะสมกบัผู้ ป่วยเป็นราย ๆ ไป สว่นใหญ่จะขึน้อยู่กบัความ
รุนแรงของโรค โรคร่วมและภาวะท่ีเป็นข้อห้ามใช้ในผู้ ป่วยแตล่ะราย ผลข้างเคียงและความ
ปลอดภยัในการรักษาระยะยาว ทัง้นีส้ามารถใช้หลายวิธีพร้อมกนัเพ่ือชว่ยเสริมประสิทธิภาพและ
ลดผลข้างเคียงจากการรักษาได้ 
  การรักษาแบง่ได้เป็น 4 กลุม่ใหญ่ ๆ ประกอบด้วย การรักษาด้วยยาทา (topical 
therapy), การรักษาด้วยการฉายแสง(phototherapy), การรักษาด้วยยากิน (systemic oral 
therapy) และการรักษาด้วยยาในกลุม่สารชีวภาพ (biological therapy)  
   8.1 การรักษาด้วยยาทา (topical therapy)  
    สว่นใหญ่จะใช้ในการรักษาผู้ ป่วยรุนแรงน้อย (mild) ถึงปาน
กลาง (moderate) หรือใช้เสริมการรักษาด้วยวิธีอ่ืนๆ  ยาท่ีใช้กนัอยา่งแพร่หลายในปัจจบุนัและยงั
ถือวา่เป็นยาตวัหลกัท่ีใช้ในการรักษาโรคสะเก็ดเงินคือ คอร์ตโิคสเตียรอยด์ (topical 
corticosteroids) และ ยาในกลุม่อนพุนัธ์ของวิตามินดี (vitamin D analogues) ช่ือ calcipotriol  
    Topical corticosteroids มีฤทธ์ิลดการอกัเสบ ให้ผลประมาณ 
80% ในผู้ ป่วยสะเก็ดเงินท่ีรุนแรงน้อยถึงปานกลาง โดยจ าเป็นต้องใช้ corticosteroids ท่ีมีระดบั
ความแรงปานกลางถึงมาก (moderate to high potency) โดยเห็นผลท่ีประมาณ 2 สปัดาห์หลงั
เร่ิมทายา สามารถเพิ่มการดดูซมึของยาท่ีผิวหนงัด้วยการทาร่วมกบัยาท่ีมีฤทธ์ิ keratolytics หรือ
ท าวิธี occlusion โดยรวมถือเป็นยาท่ีมีประสิทธิภาพดี แตมี่ข้อจ ากดัในการใช้ระยะยาว เพราะมี
ผลข้างเคียงมาก เชน่ ท าให้ผิวหนงับาง (skin atrophy), มีรอยแตกของผิวหนงั (striae), มีเส้น
เลือดฝอยขยาย (telangiectasia) และมีสีผิวหนงัผิดปกติ (hypopigmentation) ถ้ามีการทา
ปริมาณมากและตอ่เน่ืองกนัเป็นระยะเวลานาน อาจมีผลกดการท างานของตอ่มหมวกไต (adrenal 
suppression) ได้ ดงันัน้จ าเป็นต้องใช้ชว่งสัน้ ๆ หรือ ทาเป็นแบบสลบั (intermittent) เพ่ือลด
ผลข้างเคียงและป้องกนัการเกิด tachyphylaxis(86) 
    Calcipotriol เป็นยาท่ีเป็นอนพุนัธ์ของวิตามินดี ซึง่มีคณุสมบตัิ
ในการลดการแบง่ตวัท่ีเร็วผิดปกติของ keratinocyte ให้มีการแบง่ตวัท่ีเป็นปกต ิและยงัสามารถลด
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การอกัเสบได้โดยการลดการสร้าง pro-inflammatory cytokines ตา่ง ๆ จากการศกึษาโดย 
Ashcroft และคณะ(102) พบวา่มีประสิทธิภาพไมแ่ตกตา่งจากการใช้ topical corticosteroids 
หลงัทาเป็นระยะเวลา 8 สปัดาห์ แตมี่การระคายเคืองเล็กน้อยในชว่งแรกหลงัเร่ิมใช้มากกวา่ส
เตียรอยด์ สามารถใช้ร่วมกนัเพ่ือลดการระคายเคืองได้ 
    สว่นยาทาตวัอ่ืนท่ียงัมีท่ีใช้ในปัจจบุนั เชน่ อนพุนัธ์ของน า้มนัดนิ 
(tar derivatives)ท่ีเรียกวา่ Liqour carbonis detergents (LCD) หรือในรูปของยาสระผม เรียก tar 
shampoo สามารถใช้ร่วมกบั corticosteroids โดยมีฤทธ์ิลดการแบง่ตวัของ keratinocyte ลดการ
อกัเสบและอาการคนั แตมี่ข้อเสียในด้านกลิ่นท่ีแรงและมีรายงานการเป็นสารก่อมะเร็ง
(carcinogenesis) (86) 
   8.2 การรักษาด้วยการฉายแสง (Phototherapy) 
    กลไกการออกฤทธ์ิของการฉายแสงคือ ท าให้เกิดกดการท างาน
ของภมูิคุ้มกนัโดยเฉพาะ T cells ใน epidermis โดยสามารถใช้ทัง้ได้รังสียวีูบีทัง้แบบชว่งกว้าง 
(broadband UVB) และชว่งแคบ (narrowband UVB) และรังสียวีูเอซึง่มกัจะใช้ร่วมกบั psoralen 
(psoralen plus UVA; PUVA) การรักษาวิธีนีเ้หมาะส าหรับผู้ ป่วยท่ีเป็นรุนแรงระดบัปานกลางถึง
มาก (moderate to severe) แตมี่ข้อจ ากดัคือจ าเป็นต้องมารับการฉายแสงอยา่งสม ่าเสมอ โดย
เฉล่ีย 2-3 ครัง้ตอ่สปัดาห์ และในกรณีของ PUVA มีรายงานเพิ่มความเส่ียงการเป็นมะเร็งผิวหนงั
เม่ือฉายมากกวา่ 200-250 ครัง้(100) 
   8.3 การรักษาด้วยยากิน (systemic oral therapy) 
    การรักษาด้วยยากินเป็นวิธีการรักษาส าหรับผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน
รุนแรงระดบัปานกลางถึงรุนแรง เป็นวิธีท่ีคอ่นข้างสะดวก และมีประสิทธิภาพสงู แตมี่ผลข้างเคียง
ตอ่ระบบอ่ืน ๆ มาก จ าเป็นต้องได้รับการดแูลอยา่งใกล้ชิดโดยแพทย์ผู้ ช านาญในการรักษา ยาตวัท่ี
ใช้กนัอย่างแพร่หลาย คือ methotrexate, systemic retinoids, และ cyclosporine 
    Methotrexate ในปัจจบุนัเช่ือวา่ออกฤทธ์ิลดการอกัเสบ (anti-
inflammation) โดยกดการท างานของ T cells และ neutrophils มากกว่าการลดการแบง่ตวัของ 
keratinocyte(103) ถือวา่เป็นยาท่ีมีประสิทธิภาพดีในการรักษาโรคสะเก็ดเงิน ทัง้ชนิด chronic 
plaque type, erythrodermic psoriasis และ pustular psoriasis และเป็นยาท่ีใช้ได้สะดวก คือ
สามารถใช้เพียงสปัดาห์ละครัง้ เน่ืองจากมีคา่คร่ึงชีวิต (half life) ท่ีนาน แตมี่ข้อห้ามใช้ในผู้ ป่วยท่ีมี
ปัญหาเก่ียวกบัการท างานของตบัและไตท่ีผิดปกต ิผลข้างเคียงท่ีพบได้คือ กดการท างานของไข
กระดกู (myelosuppression), มีแผลท่ีผิวหนงัหรือเย่ือบ ุ(skin and mucosal ulceration) และ 
ปอดอกัเสบ (pneumonitis) ได้(86) 
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    Systemic retinoids ตวัปัจจบุนัท่ีใช้ในการรักษาโรคสะเก็ดเงิน 
เป็น second generation มีช่ือวา่ acitretin เป็นยาท่ีเหมาะส าหรับผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินชนิด 
psoriatic erythroderma และ pustular psoriasis แตส่ามารถใช้รักษาชนิด chronic plaque 
type ได้เชน่กนั กลไกการออกฤทธ์ิในโรคสะเก็ดเงินยงัไมเ่ป็นท่ีทราบแนช่ดั ผลข้างเคียงท่ีส าคญัคือ 
การพิการของทารกในขณะตัง้ครรภ์ (terratogenic effect) อาจท าให้เกิดภาวะตบัอกัเสบ 
(hepatotoxicity) และระดบัไขมนัในเลือดผิดปกต ิ(dyslipidemia) ได้(104) 
    Cyclosporine ใช้ส าหรับผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินท่ีรุนแรงมาก และ
ได้ผลดีในชนิด psoriatic erythroderma เชน่กนั กลไกการออกฤทธ์ิโดยกดการท างานของ T cells  
ผลข้างเคียงท่ีส าคญัคือ การท างานของไตลดลง (renal impairment) และมีความดนัโลหิตสงู 
(hypertension) ผลข้างเคียงท่ีมีรายงานชดัเจนคือ เพิ่มความเส่ียงตอ่การเป็นมะเร็งท่ีผิวหนงั ชนิด 
squamous cell carcinoma (104) 
   8.4 การรักษาด้วยยาในกลุม่สารชีวภาพ (biological therapy) 
    ในปัจจบุนัมีการพฒันาการรักษาโรคสะเก็ดเงินตามกลไกการ
เกิดโรคในด้านท่ีเก่ียวกบัการท างานของระบบภมูิคุ้มกนัมากขึน้จนเป็นท่ียอมรับและใช้กนัอย่าง
แพร่หลาย ยาในกลุม่นีใ้ช้ในการรักษาโรคสะเก็ดเงินท่ีรุนแรงระดบัปานกลางถึงรุนแรงมาก และ
ประสิทธิภาพโดยรวมเป็นท่ีน่าพอใจ แตอ่ย่างไรก็ตาม เน่ืองจากยงัเป็นยาท่ีคอ่นข้างใหม่ และมี
ราคาสงู ดงันัน้จ าเป็นต้องมีการตรวจคดักรองและพิจารณาถึงความเหมาะสมของผู้ ป่วยก่อนเร่ิม
การรักษาทกุราย อาจแบง่กลุม่ตามกลไกการออกฤทธ์ิของยาได้เป็น ยาท่ีออกฤทธ์ิต้าน Tumor 

Necrosis Factor-α (TNF- α antagonists) เชน่ infliximab, adalimumab และ etanercept ยา
ท่ีออกฤทธ์ิกดการท างานของ T cells เชน่ alefacept และ efalizumab หรือยาท่ีออกฤทธ์ิต้าน 
cytokines ท่ีเก่ียวข้องกบัการเกิดโรคสะเก็ดเงินคือ IL-12 และ IL-23 คือ ustekinumab เป็นต้น  
    ข้อห้ามใช้หลกัของยาในกลุม่นีคื้อในผู้ ป่วยท่ีมีภาวะภมูิคุ้มกนั
บกพร่อง มีการติดเชือ้หรือเป็นมะเร็ง เน่ืองจากยามีฤทธ์ิในการกดภมูิคุ้มกนั นอกจากนีย้งัไมมี่
ข้อมลูยืนยนัท่ีเพียงพอในด้านความปลอดภยัในการใช้ระยะยาวอีกด้วย 
 
Anti Interleukin-12/23 monoclonal antibody (Ustekinumab; stelara®) 
 ยา anti interleukin-12/23 monoclonal antibody หรือ usterkinumab (stelara®) (รูปท่ี 
17) เป็นยาในกลุม่สารชีวภาพ ผลิตโดยบริษัท Centocor Inc. มีการเร่ิมใช้ในการรักษาโรคสะเก็ด
เงินท่ีรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากในท้องตลาดเป็นระยะเวลาประมาณ 3-4 ปี และได้รับการ
อนมุตัจิากองค์การอาหารและยาในประเทศสหรัฐอเมริกา เม่ือเดือนกนัยายน พ.ศ. 2552 โดยเป็น
ยาฉีดท่ีชัน้ไขมนัใต้ผิวหนงั (subcutaneous injection) มี 2 ขนาดคือ 45 และ 90 มิลลิกรัม (มก.) 
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ขึน้อยู่กบัน า้หนกัตวัของผู้ ป่วย โดยใช้ 45 มก. ถ้าน า้หนกัน้อยกวา่ 100 กิโลกรัม  และ 90 มก. ใน
รายท่ีน า้หนกัตัง้แต ่100 กก.ขึน้ไป  ระยะเวลาการฉีด คือเม่ือเร่ิมฉีดเข็มท่ี 1 แล้ว จะมีการฉีด
กระตุ้นในเข็มท่ี 2 หลกัจากเข็มแรก 4 สปัดาห์ หลงัจากนัน้ จะฉีดยาทกุ 12 สปัดาห์ตอ่เน่ืองไป 
ประสิทธิภาพและความปลอดภยัโดยรวมถือว่าเป็นท่ีนา่พอใจ แตอ่ย่างไรดี ยงัต้องตดิตามเร่ือง
ความปลอดภยัในการใช้ระยะยาว  
 รูปท่ี 17 แสดงขวดยาท่ีบรรจ ุanti IL-12/23 monoclonal antibody (ustekinumab; 
 stelara®) ขนาด 45 มิลลิกรัม 
 

 
  
 1. กลไกการออกฤทธ์ิ 
  เน่ืองจากมีการพฒันาการศกึษาด้านระบบภมูิคุ้มกนัในการเกิดโรคสะเก็ดเงิน
อยา่งรวดเร็วและกว้างขวาง ท าให้มีความเข้าใจถึงพยาธิสรีรวิทยาของโรคสะเก็ดเงินมากขึน้ ผลท่ี
ตามมาคือสามารถผลิตยาท่ีสามารถออกฤทธ์ิได้เฉพาะเจาะจงตอ่กลไกการเกิดโรคได้มากขึน้ ยา
ustekinumab เป็นยาท่ีมีฤทธ์ิต้านการท างานของ cytokines ท่ีเช่ือวา่มีบทบาทส าคญัตอ่โรค
สะเก็ดเงิน คือ interleukin 12 และ interleukin 23 ซึง่หลัง่มาจาก dendritic cells โดยยาจะมี
คณุสมบตัไิปจบักบั p40 subunit ท่ีเป็นส่วนประกอบร่วมกบั p35 subunit ใน IL-12 และ p19 
subunit ใน IL-23 ท าให้การผลตอ่การกระตุ้น Th1 และ Th17 cells เพ่ือหลัง่ cytokines อ่ืน ๆ เชน่ 

IL-17, IL-22, TNF-α และ IFN-γ ลดลง และอาการของโรคสะเก็ดเงินดีขึน้  
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 รูปท่ี 18 แสดงกลไกการออกฤทธ์ิของยา ustekinumab(105) 
  
 

 
 2. งานวิจัยท่ีเก่ียวข้อง 
  2.1 การศกึษาเก่ียวกบัประสิทธิภาพของยา  
   มีการศกึษาเก่ียวกบัประสิทธิภาพของยาทัง้ใน 3 เฟส (phase) โดยใน
เฟสหนึง่ (phase I) ของ Kauffman และคณะ(14) ท าการศกึษาในมนษุย์เพ่ือดเูภสชัจลนศาสตร์
และผลทางคลินิก โดยการฉีดยาทางเส้นเลือดด า (intravenous injection) ในขนาดยาตา่ง ๆ กนั 
ในผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากจ านวน 18 คน  พบวา่มีความสมัพนัธ์ระหวา่ง
ขนาดยากบัอตัรากาหายและการตอบสนองด้านอาการทางคลินิก โดยมีคา่คร่ึงชีวิตโดยเฉล่ีย
ประมาณ 24 วนัและผู้ ป่วยสามารถมีคา่ PASI score ท่ีลดลงอยา่งน้อย 75% (PASI75) คดิเป็น 
67% ในชว่ง 16 สปัดาห์หลงัฉีดยา ส่วนของ Gottlieb และคณะ(13) ท าการศกึษาโดยการฉีดยาท่ี
ชัน้ใต้ผิวหนงัในขนาดยาท่ีตา่งกนั เพ่ือศกึษาเภสชัจลนศาสตร์และการเปล่ียนแปลงทางคลินิก ใน
ผู้ ป่วยจ านวน 21 คนท่ีเป็นโรคสะเก็ดเงินรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก พบวา่มีความสมัพนัธ์กนั
ระหวา่งขนาดของยาท่ีฉีดและ คา่ maximal concentration (Cmax) และคา่ Area Under the 
Curve (AUC) ของยา ผู้ ป่วยจ านวน 13 คน จากผู้ ป่วยท่ีได้รับยาทัง้หมด 17 คน (มีผู้ ป่วย 4 คน

ได้รับยาหลอก) ได้คา่ PASI75 และ เม่ือวดัคา่ mRNA expression ของ IL-8, IL-18 และ IFN-γ 
ในรอยโรคของผู้ ป่วย พบวา่มีคา่ท่ีลดลงอย่างมีนยัส าคญัทางสถิตท่ีิ 1 สปัดาห์หลงัฉีดยา 
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   ในการศกึษา phase II ของ Krueger และคณะ (12) ท าการศกึษาใน
ผู้ ป่วยสะเก็ดเงิน รุนแรงปานกลางถึงมาก จ านวน 320 คน ในยาขนาดตา่ง ๆ เทียบกบัยาหลอก 
พบวา่ เม่ือประเมินท่ีสปัดาห์ท่ี 12 หลงัฉีดยา มีผู้ ป่วยท่ีได้ PASI75 คดิเป็น 52%, 59%, 67% และ 
81% ในกลุม่ผู้ ป่วยท่ีได้รับการฉีดยาขนาด 45 มก. ครัง้เดียว, 90 มก. ครัง้เดียว, 45 มก. ทกุ
สปัดาห์จ านวน 4 ครัง้ และ 90 มก. ทกุสปัดาห์ จ านวน 4 ครัง้ ตามล าดบั ในขณะท่ีในกลุม่ท่ีได้รับ
ยาหลอก มีผู้ ป่วยได้ PASI75 เพียง 2% นอกจากนี ้ยงัมีผู้ ป่วยท่ีได้ PASI90 ในแตล่ะกลุม่คดิเป็น 
23%, 30%, 44% และ 52% ตามล าดบั 
   การศกึษา phase III ท่ีส าคญัและเป็นท่ียอมรับอยา่งกว้างขวาง คือ 
PHOENIX I(15) และ PHOENIX II(16) โดยในทัง้ 2 การศกึษา มีผู้ ป่วยประมาณ1 ใน 3 ถึง
คร่ึงหนึง่ท่ีเคยรับการรักษาด้วยสารชีวภาพอ่ืนมาก่อน โดยใน PHOENIX I จากผู้ ป่วยจ านวน 766 
คน มีผู้ ป่วยท่ีได้ PASI 75 ท่ีสปัดาห์ท่ี 12 คิดเป็น 67.1% และ 66.4% ในกลุม่ผู้ ป่วยท่ีฉีดยา 45 
และ 90 มิลลิกรัมตามล าดบั เทียบกบั 3.1% ในผู้ ป่วยท่ีได้รับยาหลอก  ระยะเวลาท่ีเร่ิมเห็นผล
คอ่นข้างเร็ว คือประมาณ 2 สปัดาห์ เม่ือครบ 12 สปัดาห์ ผู้ ป่วยในกลุม่ท่ีได้รับยาหลอกในชว่งแรก 
จะมีการเร่ิมให้ยา (crossover) ทัง้ 45 และ 90 มก. พบวา่มีการตอบสนองลกัษณะคล้ายกบัคนท่ี
ได้รับยาในชว่งแรก เม่ือครบ 40 สปัดาห์ มีการท า re-randomization เพ่ือหยดุยา พบวา่มี median 
time to loss PASI75 ประมาณ 15 สปัดาห์ เป็นแบบลกัษณะคอ่ย ๆ มีผ่ืนมากขึน้ (gradual) โดย
ไมพ่บวา่มี rebound phenomenon 
   สว่นใน PHOENIX II จากผู้ ป่วยจ านวน 1,230 คน มีผู้ ท่ีได้ PASI75 หลงั
ฉีดยา 45 และ 90 มก. คิดเป็น 66.7% และ 75.7% ตามล าดบั เทียบกบั 3.7% ในกลุม่ท่ีได้รับยา
หลอก  เม่ือสปัดาห์ท่ี 12 มีการ crossover เพ่ือให้ผู้ ป่วยในกลุม่ท่ีได้รับยาหลอกในช่วงแรก ได้รับ
การฉีดยาจริง ทัง้ 45 และ 90 มก. พบวา่มีการตอบสนองท่ีใกล้เคียงกบัการศกึษาชว่ง 
randomization ในชว่งแรก เม่ือครบ 28 สปัดาห์ จะมีการสุม่เพ่ือเพิ่มความถ่ีในการฉีดยาจากทกุ 
12 สปัดาห์ เป็นทกุ 8 สปัดาห์ (randomized dose intensification) เฉพาะในกลุม่ท่ีเป็น partial 
responders (มี PASI score ลดลงมากกวา่ 50% แตน้่อยกวา่ 75%)ซึง่สว่นใหญ่จะเป็นผู้ ป่วยท่ีมี
น า้หนกัตวัมาก มี psoriatic arthritis และเป็นโรคท่ีคอ่นข้างรุนแรงและนาน พบวา่มีการตอบสนอง
ท่ีดีขึน้เม่ือได้รับยาถ่ีขึน้ โดยเฉพาะในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยยาขนาด 90 มก. 
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 แผนภูมิท่ี 2 แสดงการเปรียบเทียบจ านวนร้อยละของผู้ ป่วยท่ีได้ PASI75 ท่ีสปัดาห์ท่ี 12 
 จาก PHOENIX I และ II (105) 

 
 

   2.2 การศกึษาเก่ียวกบัความปลอดภยัของยา  
   จากการศกึษาข้างต้น(12-16) มีการรายงานด้านความปลอดภยัและ
ผลข้างเคียงของยา โดยรวมพบวา่มีผลข้างเคียงไมแ่ตกตา่งจากผู้ ป่วยท่ีได้รับยาหลอก ไมมี่การ
รายงานผลข้างเคียงของท่ีรุนแรง สว่นใหญ่จะเป็นภาวะติดเชือ้หายใจสว่นบน (upper respiratory 
tract infection; URI), ปวดเม่ือยเนือ้ตวั (myalgia) และ ปวดศีรษะ (headache) 
 
Interleukin 17-producing cells 
 1. T helper 17 cells and Interleukin-17 
  ณ ปัจจบุนันีมี้การแบง่กลุม่ของ helper T cells (Th cells) ไว้เป็น 3 กลุม่ตาม
ชนิดของ transcription factors และ cytokines ท่ีเป็นตวักระตุ้นและถกูสร้างขึน้ในแตล่ะชนิด โดย 
Th1 cells มี IL-12 เป็นตวักระตุ้น มี T-bet เป็น transcription factor และเม่ือโดนกระตุ้นจะหลัง่ 

IFN-γ และ IL-2 เป็นหลกั ท าหน้าท่ีในการกระตุ้น macrophage เพ่ือก าจดัเชือ้โรคท่ีอยูใ่นเซลล์ 
(intracellular pathogens)  และเก่ียวข้องกบั delayed type hypersensitivity สว่น Th2 cells ถกู
กระตุ้นจาก IL-4  มี transcription factor เป็น GATA-3 และผลิต IL-4 เพ่ือท าหน้าท่ีกระตุ้นการ
สร้าง Immunoglobulin E และดงึดดู eosinophils เข้ามาในบริเวณท่ีหนอนพยาธิ (parasite)  
   Th17 cells เป็น helper T cells กลุม่ใหมท่ี่จดัขึน้เพราะมีลกัษณะพิเศษ 

แตกตา่งจาก 2 กลุม่แรก คือ มี TGF-β และ IL-6 เป็นตวักระตุ้น ให้มี differentiation จาก Naïve 
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T cells และมี IL-23 ชว่ยสนบัสนนุการท างานและจ านวนของ Th17 cells  ตวั Th17 cells มี 

ROR-γt เป็น transcription factors และผลิต cytokines ท่ีคอ่นข้างเฉพาะเจาะจงคือ IL-17A, IL-
17F, IL-21 และ IL-22  ดงัแผนภมูิท่ี 3 
 แผนภูมิท่ี 3 แสดง differentiation ของ Th cells ชนิดตา่ง ๆ ในหน ู(106) 

 
   อยา่งไรก็ดี เม่ือมีการศกึษามากขึน้พบว่า cytokinesท่ีบทบาทในการเกิด 

differentiation ใน human Th17 cells อาจเป็นได้ตัง้แต ่TGF-β และ IL-21 หรือ TGF-β ร่วมกบั 
IL-6 และ IL-23 หรือ IL-6 และ IL-21 (106) ดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 5 
 แผนภูมิท่ี 4 แสดงการ differentiation ของ Th17 cell ในมนษุย์ (106) 

 
   หน้าท่ีของ Th17 cell และIL-17 ยงัไมเ่ป็นท่ีสรุปท่ีแนช่ดั แตอ่ย่างไรก็
ตามมีการศกึษาท่ีแสดงให้เห็นวา่ Th17 cells มีบทบาทเก่ียวทัง้กบั innate และ adaptive 
immunity, เก่ียวกบัการติดเชือ้ โดยเฉพาะเชือ้ Candida spp. และ S. aureus และเก่ียวกบั 
autoimmune diseaseห บางโรค เชน่ rheumatoid arthritis, โรคสะเก็ดเงิน (psoriasis) multiple 
sclerosis, inflammatory bowel diseases หรือ โรคหอบหืด (Asthma) เป็นต้น 
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   ในการเกิดโรคสะเก็ดเงิน ณ ปัจจบุนัเช่ือวา่ IL23/Th17 pathway มี
บทบาทท่ีส าคญักว่า IL12/Th1 pathway โดยมีการศกึษาทัง้ในผ่ืนสะเก็ดเงินในคน พบวา่มีการ
เพิ่มขึน้ของ IL-23p19 และ IL-12p40 ยกเว้น IL-12p35 (31) และในการศกึษาในสตัว์ทดลองของ 
Zheng และคณะ(107) พบว่าท่ีผิวหนงัของหน ูหลงัจากฉีด IL-23 เข้าท่ีผิวหนงั มีลกัษณะท่ี
เปล่ียนแปลงไปคล้ายโรคสะเก็ดเงิน และ Toichi และคณะ(108) ท าการศกึษาปริมาณ cytokines 
ตา่ง ๆ ในผิวหนงัของผู้ ป่วยท่ีรับยา Anti IL-12/23 monoclonal antibody พบวา่ มีการลดลงของ 
IL-12p40 และ IL-23p19 อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ แตไ่มมี่การเปล่ียนแปลงของ IL-12p35  
   นอกจาก IL-17 แล้ว Th17 cells ยงัสามารถหลัง่ cytokines อ่ืน ๆ ท่ีมี
บทบาทส าคญัในการเกิดโรคได้อีก เชน่ IL-22 ซึง่มีบทบาทในการเกิด epidermal proliferation 
และกระตุ้นให้ keratinocyte มีการสร้าง antimicirobial peptides (AMPs) ท่ีพบได้ในรอยโรคของ
สะเก็ดเงิน    
 2.other  IL-17 producing cells 
   IL-17 นอกจากสามารถพบได้ใน Th17 cells ดงัท่ีกลา่วไปแล้ว ยงัมี
รายงานการพบเซลล์อ่ืน ๆ ท่ีสามารถสร้าง IL-17 ได้เชน่กนั ทัง้นีข้ึน้อยูก่บั subtype ของ IL-
17(109) สว่นใหญ่จะเป็นเซลล์ท่ีมีหน้าท่ีเก่ียวกบั innate immunity และอยูบ่ริเวณ epithelium 

หรือ mucosa ของระบบทางเดนิอาหารหรือทางเดนิหายใจ เชน่ ใน γ Tcells, invariant natural 
killer (iNK) T cells, Lymphoid tissue inducer (LTi) cells, Natural Killer (NK) cells, Paneth 
cells, และ neutrophils 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

  



 

บทที่ 3 
 

วิธีด าเนินการวิจัย 
 

ประชากรศึกษาและตัวอย่าง 
 ประชากรเป้าหมาย (Target Population)   
     ประชากรในประเทศไทยท่ีเป็นโรคสะเก็ดเงินเรือ้รังชนิดผ่ืนนูน ระดบัรุนแรงปาน
กลางถึงมาก 

 ประชากรทีใ่ช้ในการศึกษา (Population Sampled)  
    ผู้ ป่วยโรคโรคสะเก็ดเงินเรือ้รังชนิดผ่ืนนนู ระดบัรุนแรงปานกลางถึงมาก (moderate to 
severe chronic plaque-type psoriasis ท่ีเข้ารับการรักษาท่ีแผนกโรคผิวหนงัผู้ ป่วยนอก ท่ี
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ระหวา่งเดือนพฤษภาคม ถึงตลุาคม 2553 ท่ีได้รับการ
รักษาด้วยยา anti IL-12/23 monoclonal antibody คดัเลือกโดยวิธี consecutive case 
 
การค านวณขนาดตัวอย่าง (Sample size determination) 
 ใช้สตูรในการค านวณหาขนาดตวัอย่างในการทดสอบหาความสมัพนัธ์ของข้อมลูชนิด 
continuous data  ของข้อมลู 2 ชดุ โดยใช้สตูร  

 สตูร         n =  
     

    
 
 

    

โดย         
 

 
   

    

   
  

 Zα  =  1.96 (two-tailed) เม่ือ ก าหนด α ท่ี 0.05  

 Zβ = 0.85 (one-tailed) เม่ือก าหนด  power ท่ี 80% 

   = 0.7 (คา่จาก pilot study จ านวน 3ราย) 

จ านวนของขนาดตวัอยา่งท่ีค านวณได้  คือ 13 คน  

การค านวณขนาดตวัอยา่งในกรณีรวมอตัราการสญูหาย (dropout rate) โดยก าหนดให้มี
อตัราการสญูหายท่ีร้อยละ 10 จะได้จ านวนของขนาดตวัอยา่งเทา่กบั 14 คน 
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กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion criteria) 
 1. ผู้ ป่วยท่ีอายตุัง้แต ่20-65 ปีทัง้ชายและหญิง 
 2. ได้รับการวินิจฉัยวา่เป็นโรคสะเก็ดเงินชนิดผ่ืนหนา เป็นเวลาอย่างน้อย 6 เดือนขึน้ไป ท่ี
มีระดบัความรุนแรงประเมินด้วย PASI score มากกวา่ 15 หรือ มีพืน้ท่ีท่ีเป็นผ่ืน (Body Surface 
Area Involvement) มากกว่าร้อยละ 10 ของพืน้ท่ีผิวกาย 
 3. มีสขุภาพแข็งแรงดี   

 4. ไมมี่ข้อห้ามในการใช้ยาและไมมี่ประวตัแิพ้ยาหรือสว่นประกอบของยา anti IL-12/23 
monoclonal antibody 

 5. ผู้ ป่วยท่ีไม่ตอบสนองตอ่การรักษาหรือมีข้อจ ากดัในการรักษาด้วยวิธีหรือยาอ่ืน ๆ โดย
การพิจารณาของตจแพทย์ผู้ รักษาผู้ ป่วย 
 
กฎเกณฑ์ในการตัดออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

 1. หญิงท่ีตรวจพบภาวะตัง้ครรภ์ หรือวางแผนการตัง้ครรภ์ หรือหญิงหลงัคลอดบตุรน้อย
กวา่ 3 เดือน หรือหญิงท่ีให้นมบตุร และชายท่ีมีการวางแผนจะมีบตุรในระหวา่งการได้รับยา  
 2. ผู้ ป่วยท่ีมีผลการตรวจคดักรองผิดปกต ิรวมถึงมีการติดเชือ้ HIV, ไวรัสตบัอกัเสบบี และ 
ซี และ มีการตดิเชือ้วณัโรคท่ียงัไมไ่ด้รับการรักษา  หรือมีประวตัมีิโรคเรือ้รังประจ าตวั (systemic 
diseases) ท่ีไมส่ามารถควบคมุได้หรือโรคทาง autoimmune โรคมะเร็ง หรือโรคตดิเชือ้เฉพาะท่ี
หรือกระจายอ่ืน ๆ 

 3. ผู้ ป่วยท่ีหยดุการรักษาด้วยวิธีฉายแสง (phototherapy), systemic treatments หรือ ยา
ในกลุม่ biologics เป็นเวลาน้อยกวา่ 4 สปัดาห์ หรือหยดุยาทายาทาอ่ืน ๆ (topical treatments) 
เป็นเวลาน้อยกวา่ 2 สปัดาห์ ยกเว้น ยาในกลุม่ antihistamines, non-steroidal anti-
inflammatory drugs  (NSAIDs),  tar และอนพุนัธ์, mild potency corticosteroids,  และยาทาท่ี
ให้ความชุม่ชืน้แก่ผิวหนงั (emollients) 
 4. ผู้ ป่วยท่ีไมส่ามารถติดตามการรักษาอยา่งตอ่เน่ืองได้ 

 
รูปแบบการวิจัย (Research design) 
 เป็นการวิจยัโดยการสงัเกตเชิงวิเคราะห์ (observational analytic design) 
 

การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement) 
 ตวัแปรอิสระ PASI ของผู้ ป่วยหลงัได้รับยา anti IL 12/23 monoclonal antibody 
ตวัแปรตาม จ านวน IL-17 producing cells ในชิน้เนือ้ท่ีตดัมาจากรอยโรคของผู้ ป่วย 
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ตวัแปรควบคมุ (Confounding Factors) ประกอบด้วย การใช้ยาร่วมขณะท าการศกึษาทัง้
ชนิดกินและทา (concomitant and concurrent medications) 

 
วิธีด าเนินการ (Intervention) 

1) ผู้วิจยัชีแ้จงถึงวตัถปุระสงค์ ขัน้ตอน การวิจยั ประโยชน์ท่ีผู้ ป่วยจะได้รับและ
ผลข้างเคียงท่ีอาจเกิดขึน้ และให้ผู้ ป่วยลงช่ือในใบยินยอมเข้าร่วมการวิจยั  

2) พิจารณาตามเกณฑ์การคดัเลือกเข้าร่วมและการตดัออกจากการศกึษา (Inclusion 
and Exclusion criteria)โดยซกัประวตั ิตรวจร่างกาย โรคร่วมและโรคประจ าตวั ประวตัแิพ้ยา และ
ประวตัิการรักษาท่ีได้รับมาก่อนหน้านี ้พร้อมทัง้ประเมิน PASI score, body surface area (BSA) 
และท าการบนัทกึภาพ  ตรวจคดักรองทางห้องปฏิบตักิารเบือ้งต้น ซึง่ประกอบด้วย Complete 
Blood Count (CBC), Blood Urea Nitrogen (BUN), Creatinine, Liver function test,  Urine 
Analysis, Anti-HIV antibody, HBs antigen, Anti-HBc IgM, Anti-HCV, Chest X-ray และ 
Tuberculin skin test ในกรณีท่ีผู้ ป่วยเป็นเพศหญิง ให้ท าการตรวจการตัง้ครรภ์ในปัสสาวะด้วย 

3) ท าการตดัชิน้เนือ้ด้วยด้วยวิธี Punch Biopsy บริเวณท่ีมีผ่ืน (lesional Skin) ท่ีอยูใ่นร่ม
ผ้าและมีลกัษณะของผ่ืนโรคสะเก็ดเงินท่ีชดัเจน คือ พืน้สีแดง มีขอบเขตชดัเจน นนู หนา ปกคลมุ
ด้วยสะเก็ดสีขาว โดย ใช้มีด Punch เบอร์4 และท าการบนัทกึต าแหนง่ท่ีท าการตดัชิน้เนือ้เพ่ือเป็น
ต าแหนง่ในการตดัครัง้ท่ีสอง เม่ือครบ 16 สปัดาห์โดยให้ห่างจากรอยตดัครัง้แรก 0.5 ซม.ถึงแม้วา่
จะเป็นผิวหนงัปกต ิหรือมีสีคล า้ขึน้ (post inflammatory hyperpigmentation) ก็ตาม 

4) ท าการฉีดยา ustekinumab ขนาด 45 มก. ในชัน้ไขมนัใต้ผิวหนงั (subcutaneous 
injection) ให้แก่ผู้ ป่วยท่ี baseline, สปัดาห์ท่ี 4 และหลงัจากนัน้ทกุ 12 สปัดาห์เป็นจ านวนทัง้สิน้ 6 
ครัง้ 

5) ชิน้เนือ้ท่ีได้ เก็บโดยใช้วิธี paraffin embedded   หลงัจากนัน้ท าการย้อมด้วยวิธี  
Hematoxylin and Eosin (H&E)  ท่ีสาขาวิชาตจวิทยาภาควิชาอายรุศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ 
จฬุาลงกรณ์มหาวิทยาลยั และ วิธี Immunohistochemistry เพ่ือด ูIL-17 (Human IL-17 affinity 
purified polyclonal antibody AF-317-NA, R&D system USA) ท่ีภาควิชาพยาธิวิทยา คณะ
แพทยศาสตร์ จฬุาลงกรณ์มหาวิทยาลยั (รายละเอียดในภาคผนวก ค) นอกจากนีมี้การเตรียม
ผิวหนงัปกตจิ านวน 2 ชิน้ เพ่ือเป็นตวัเปรียบเทียบ (negative control) 

6) การวดัความหนาของ epidermis (epidermal acanthosis) โดยตจพยาธิแพทย์ 2 ทา่น
สุม่เลือกวดัจากชัน้ stratum granulosum ถึง tip of rete ridge จากชิน้เนือ้ 3 บริเวณคือ ด้านซ้าย 
กลางและด้านขวา วดัด้วย scale ท่ีอยูใ่น eye piece ของเลนส์กล้องจลุทรรศน์ บนัทึกและหา
คา่เฉล่ียจากแพทย์ทัง้ 2 ทา่น 
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7) การนบัจ านวนเซลล์ท าโดยแพทย์ 2 ทา่น และมีตจพยาธิแพทย์ 1 ทา่นให้ความเห็นและ
ค าแนะน าในกรณีสงสยั โดยนบัในชิน้เนือ้ท่ีไมมี่รอยแหวง่หรือขาดในบริเวณ epidermis และ 
upper dermis ก าหนดบริเวณท่ีจะนบัโดยการวางชิน้เนือ้ให้บริเวณ dermoepidermal junction 
อยูก่ึ่งกลางของ field ท่ีก าลงัขยาย 40 เทา่ และสุม่นบัเซลล์ท่ีย้อมตดิสีน า้ตาลในบริเวณไซโตพลา
สซมึและมีนิวเคลียสท่ีกลมและตดิสีเข้ม อยูใ่นเซลล์ ทัง้หมด 10 fields โดยใช้เลนส์ท่ีมีการแบง่ 
field เป็น 4 สว่นท่ีเทา่กนัเม่ือมองผา่น eye piece แล้วน ามาค านวณหาคา่เฉล่ีย ทัง้นีโ้ดยไมใ่ห้
ทราบหมายเลขของชิน้เนือ้ (single blinded) บนัทกึและหาคา่เฉล่ียจากแพทย์ทัง้ 2 ท่าน 
การรวบรวมข้อมูล (Data collection) 
 รวบรวมข้อมลูทัง้หมดจากแบบบนัทกึส าหรับผู้ ป่วย การสมัภาษณ์ การตรวจร่างกาย ผล
ตรวจทางห้องปฏิบตักิารไว้ในแบบฟอร์มการเก็บข้อมลู แยกเป็นแตล่ะครัง้ โดยผู้วิจยัเป็นผู้รวบรวม 

ดงัแสดงในตารางท่ี 2 
 ตารางท่ี 2 แสดงแผนการเก็บรวบรวมข้อมลู 

                        Visit 
Activities 

Week 0 
(baseline) 

Week 16 

แจง้รายละเอียดโครงการศึกษา, ลงช่ือในใบยนิยอมเขา้ร่วมโครงการ และ
ท าการคดักรอง X 

 

ซกัประวติั ตรวจร่างกาย พร้อมประเมิน PASI score และถ่ายรูป X X 

ตดัช้ินเน้ือ 
X X 

 
การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 
 การสรุปข้อมูล (Summarization of Data) , การน าเสนอข้อมูล (Data Presentation)และ
สถิติทีใ่ช้ 
 ข้อมลูเชิงคณุภาพ ได้แก่ อาย,ุ เพศ, ระยะเวลาการเป็นโรค,  การมีข้อและเล็บสะเก็ดเงิน, 
ประวตัิครอบครัว, ประวตัโิรคและยาท่ีใช้ในปัจจบุนั, ประวตักิารสบูบหุร่ีและบริโภคแอลกอฮอล์
และประวตัิการเจ็บป่วยไมส่บายในช่วงก่อนหน้านี ้รายงานเป็นความถ่ีหรือร้อยละ แสดงผลใน
ตาราง 
 ข้อมลูเชิงปริมาณ ได้แก่  
 จ านวนของ IL-17 producing cells ท่ีได้ให้น ามาหาคา่เฉล่ียในแตล่ะครัง้ และโดยหา
ความสมัพนัธ์ inter-rater reliability จากผลท่ีรายงานโดยตจพยาธิแพทย์ทัง้ 2 ทา่น 
  คา่ PASI score และจ านวนของเซลล์ท่ีย้อมตดิ IL-17 แสดงข้อมลูโดยใช้กราฟแทง่แสดง
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คา่เฉล่ียจากผู้ ป่วยทัง้หมด เปรียบท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 หลงัการรักษา 
 คา่ percent change of PASI score และ percent change of number of IL-17 
producing cells ให้แสดงความสมัพนัธ์ระหวา่งความแตกตา่งทัง้สองด้วยการแสดง scattered 
diagramและใช้วิธี Pearson’s correlation ถ้าข้อมลูแจกแจงแบบปกติ หรือ Spearman’s Rank 
correlation ถ้าข้อมลูไมแ่จกแจงแบบปกติ เพื่อให้สมัประสิทธ์ิของความสมัพนัธ์ (Correlation 
coefficient; r) 

 การทดสอบสมมติฐาน (Hypothesis testing) 
  ก าหนดสมมตฐิานวา่ไมมี่ความสมัพนัธ์ระหวา่ง percent change of PASI score 

กบั percent change of number of IL-17 producing cells (H0 : = 0, Ha : ≠0) โดยให้ α 
= 0.05 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  



 

บทที่ 4 

 
รายงานผลการวิจัย 

 
 งานวิจยันีมี้ผู้ เข้าร่วมวิจยัทัง้หมด 14 คน ไมมี่ผู้ ท่ีออกจากการวิจยั 
 
ข้อมูลท่ัวไปของกลุ่มตัวอย่างในการศึกษา (Baseline characteristic) 
 จากผู้ ป่วยทัง้สิน้จ านวน 14 คน เป็นเพศชาย 9 คน (64.3%) หญิง 5 คน (35.7%) อายโุดย
เฉล่ีย 46.1 ปี (อยูใ่นชว่ง 28-63 ปี)  น า้หนกัโดยเฉล่ีย 70.6 กิโลกรัม (มีคา่อยูใ่นชว่ง 53.1-108.4) 
สว่นสงูโดยเฉล่ียคิดเป็น 165.2 เซนตเิมตร (152-186) เม่ือค านวณดชันีมวลกาย (Body Mass 
Index; BMI) พบวา่มีคา่เฉล่ียอยูท่ี่ 25.8 กิโลกรัม/เมตร2(18.1-31.3)  โดยมีผู้ ป่วยท่ีมี BMI น้อยกว่า
หรือเทา่กบั 23 กิโลกรัม/เมตร2 จ านวน 5 คน (35.7%) และท่ีมากกวา่ 23  กิโลกรัม/เมตร2 ขึน้ไป  
จ านวน 9 คน (64.3%) รอบเอวผู้ ป่วย โดยเฉล่ีย 91.6 เซนตเิมตร (71-110.5) เม่ือแยกผู้ ป่วยเป็น
กลุม่ท่ีมีรอบเอวน้อยกวา่หรือเทา่กบั 83 เซนตเิมตร มีจ านวน 5 คน (35.7%) และกลุม่ผู้ ป่วยท่ีมี
รอบเอวมากกวา่ 83 ซม. ขึน้ไป มีจ านวน 9 คน (64.3%) ดงัแสดงในตารางท่ี 3 และ 4  
 ตารางท่ี 3 แสดงจ านวนผู้ ป่วยแยกตามเพศ,BMI และรอบเอว 

ข้อมูลท่ัวไป จ านวน (คน) ร้อยละ 
เพศ 

ชาย 
หญิง 

 
9 
5 

 
64.3 
35.7 

BMI (กิโลกรัม/เมตร2) 
น้อยกวา่หรือเทา่กบั 23 
มากกวา่ 23 

 
5 
9 

 
35.7 
64.3 

รอบเอว (ซม.) 
น้อยกวา่หรือเทา่กบั 83 
มากกวา่ 83 

 
5 
9 

 
35.7 
64.3 
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 ตารางท่ี 4 แสดงคา่เฉล่ียและชว่งของ อาย,ุ น า้หนกั, สว่นสงู, BMI และรอบเอว 
ข้อมูลท่ัวไป ค่าเฉล่ีย ช่วง 

อาย ุ(ปี) 46.1 28-63 
น า้หนกั (กิโลกรัม) 70.6 53.1-108.4 
สว่นสงู (เซนตเิมตร) 165.2 152-186 
BMI (กิโลกรัม/เมตร2) 25.8 18.1-31.3 
รอบเอว (เซนตเิมตร) 91.6 71-110.5 
 
  ผู้ ป่วยท่ีมีโรคประจ าตวั ซึง่ในบางคนอาจมีหลายโรค มีจ านวน 7 คน คดิเป็น 50% ซึง่
ประกอบด้วย ความดนัโลหิตสงู จ านวน 3 คน (21.4%), เบาหวาน จ านวน 1 คน (7.1%), 
Impaired Fasting Glucose (IFG) จ านวน 2 คน (14.3%), ไขมนัในเลือดสงู จ านวน 1 คน 
(7.1%), Asymptomatic hyperuricemia จ านวน 2 คน (14.3%) และโรคหลอดเลือดสมอง และ 
เนือ้งอกล าไส้ชนิดไมใ่ชม่ะเร็ง(polyposis) อยา่งละ 1 คน (7.1%) ดงัแสดงในตารางท่ี 5 
 ตารางท่ี 5 แสดงประวตัิโรคประจ าตวัของผู้ ป่วย 

ข้อมูลท่ัวไป จ านวน (คน) ร้อยละ 
ไมมี่ประวตัโิรคประจ าตวั 7 50 
มีประวตัิโรคประจ าตวั 

ความดนัโลหิตสงู 
เบาหวาน 
IFG 
ไขมนัในเลือดสงู 
Asymptomatic 

hyperuricemia 
โรคหลอดเลือดสมอง 
polyposis 

7 
3 
1 
2 
1 
2 
 
1 
1 

50 
21.4 
7.1 

14.3 
7.1 

14.3 
 

7.1 
7.1 

 
ข้อมูลเก่ียวกับโรคสะเก็ดเงนิของกลุ่มตัวอย่างในการศึกษา 

 ผู้ ป่วยมีระยะเวลาการเป็นโรคสะเก็ดเงินโดยเฉล่ียคิดเป็น 13 ปี (อยูใ่นชว่ง 6-33 ปี) ใน
ผู้ ป่วยทัง้หมด  ทัง้นี ้เม่ือแยกตามอายท่ีุเร่ิมเป็นโรคสะเก็ดเงิน มีผู้ ป่วยท่ีเร่ิมเป็นสะเก็ดเงินก่อนอาย ุ
40 ปี จ านวน 9 คน (64.3%) แยกเป็นเพศหญิง จ านวน 5 คน (35.7%) และ ชาย 4 คน (28.6%) 
และผู้ ป่วยท่ีเร่ิมเป็นโรคสะเก็ดเงินตัง้แตอ่าย ุ40 ปีขึน้ไป จ านวน 5 คน (35.7%) โดยเป็นเพศชาย
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ทัง้หมด  ดงัแสดงในตารางท่ี 6 จากผู้ ป่วยทัง้หมดมีผู้ ป่วยท่ีเป็นโรคข้อสะเก็ดเงิน 3 คน คดิเป็น 
21.4% ร่วมด้วย 
 ตารางท่ี 6 แสดงกลุม่ผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงินโดยแยกตามอายท่ีุเร่ิมเป็นและเพศ 

กลุ่มอายุท่ีเร่ิมเป็น (ปี) 
เพศ รวม 

หญิง ชาย 

ก่อน 40 5(35.7%) 4(28.6%) 9(64.3%) 

ตัง้แต ่40 ขึน้ไป - 5(35.7%) 5 (35.7%) 

 
 ในด้านประวตักิารรักษาท่ีได้รับมาก่อน ผู้ ป่วยทกุคนได้รับการรักษาด้วยยาทา (Topical 
treatment) มาก่อน  คิดเป็น 100% มีผู้ ป่วยท่ีเคยได้รับการรักษาด้วยการฉายแสง (Phototheapy) 
มาก่อน จ านวน 9 ราย (64.3%) ผู้ ป่วยท่ีเคยได้รับการรักษาด้วย Systemic treatment จ านวน 13 
ราย (92.9%) และผู้ ป่วยท่ีเคยได้รับการรักษาด้วยยากลุม่สารชีวภาพ จ านวน 6 ราย (42.9%) ดงั
แสดงในตารางท่ี 7 
 ตารางท่ี 7 แสดงประวตัิการรักษาของผู้ ป่วยก่อนเข้าร่วมวิจยั 

ประวัตกิารรักษา จ านวน (คน) ร้อยละ 

Topical treatment 14 100 

Phototherapy 9 64.3 

Systemic treatment 13 92.9 

Biologics 6 42.9 

 
 PASI score ของผู้ ป่วยแตล่ะรายก่อนและหลงัการรักษาด้วยยา Anti IL-12/23 
monoclonal antibody แสดงในตารางท่ี 8 สว่นคา่เฉล่ียและ Standard Deviation(SD) และของ 
PASI score ของผู้ ป่วยก่อนให้การรักษาด้วย Anti IL12/23 monoclonal antibody มีคา่เทา่กบั 
30.1±12.5 และหลงัการรักษามีคา่เทา่กบั 9.7±9.8 ในขณะท่ีคา่ Median และ interquartile 
range มีคา่เทา่กบั 26.9 และ18.8 ในผู้ ป่วยก่อนได้รับการรักษา และ 5.5 และ 15.0 ในผู้ ป่วยหลงั
ได้รับการรักษาตามล าดบั แสดงในตารางท่ี 9 
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 ตารางท่ี 8 แสดงคา่ PASI score ท่ี baseline, สปัดาห์ท่ี 16 และ ร้อยละการเปล่ียนแปลง 
 ระหวา่ง 2 ชว่งของผู้ ป่วยแตล่ะราย แยกตาม PASI score response 
%PASI score 

improved 
%PASI change 

PASI score patient 
Baseline Week 16 

≥75%  

100.0 22.2 0 3 
98.6 29.2 0.4 1 
96.6 17.8 0.6 13 
86.6 18.6 2.5 10 
86.2 41.4 5.7 11 
82.3 26.0 4.6 2 
79.2 18.3 3.8 8 

≥ 50% and 
<75%  

71.0 18.3 5.3 7 
63.0 52.2 19.3 12 
61.3 33.6 13 5 
60.9 27.9 10.9 14 
50.56 36.0 17.8 4 

< 50%  
38.6 56.4 34.6 6 
30.3 24.1 16.8 9 

 
 ตารางท่ี 9 แสดงคา่เฉล่ีย, SD, Median, และ interquartile range  ของ PASI score 
 ของผู้ ป่วยก่อนและหลงัได้รับการักษา 

ผู้ป่วย 
PASI score 

Mean± SD Median Interquartile range 

ก่อนการรักษา 30.1±12.5 26.9 18.8 

หลงัการรักษา 9.7±9.8 5.5 15.0 

  
 เม่ือแยกผู้ ป่วยเป็นกลุม่โดยใช้ร้อยละของ PASI ท่ีเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบก่อนและหลงัการ
รักษา พบวา่ มีผู้ ป่วยท่ีมี PASI score ลดลงตัง้แต ่75% ขึน้ไป จ านวน 7 คน (50%), ผู้ ป่วยท่ีมี 
PASI score ลดลงตัง้แต ่50%  แตไ่มถ่ึง 75% จ านวน 5 คน (35.7%) และผู้ ป่วยท่ีมี PASI score 
ลดลงน้อยกวา่ 50% จ านวน 2 ราย (14.3%) ดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 3 
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 แผนภูมิท่ี 5 แสดงจ านวนของผู้ ป่วยแยกตามร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score 
 เม่ือเทียบระหวา่งก่อนและหลงัการรักษา; 1 หมายถึงผู้ ป่วยท่ีมี PASI score ลดลง 
 ตัง้แต7่5% ขึน้ไป; 2 หมายถึงผู้ ป่วยท่ีมี PASI score ลดลงตัง้แต ่50% แตไ่มถ่ึง  
 75%; 3 หมายถึง ผู้ ป่วยท่ีมี PASI score ลดลงน้อยกวา่ 50%  

ข้อมูลเก่ียวกับความหนาของชัน้ epidermis (epidermal acanthosis) 
 คา่เฉล่ียของ epidermal acanthosis ในชิน้เนือ้ของผู้ ป่วยทัง้ 14 ราย จากตจแพทย์ 2 
ทา่น ทัง้ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 และร้อยละการเปล่ียนแปลงของความหนาเทียบกบั 
baseline แสดงในตารางท่ี 10 
 สว่นคา่เฉล่ียและ SD ของepidermal acanthosis เปรียบเทียบท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 
16 มีคา่เท่ากบั 33.38 ± 14.68 และ 17.36 ± 6.92 ตามล าดบั และคา่ median กบั interquartile 
range มีคา่เทา่กบั 30.9, 18.7 และ 15.8, 7.35 ตามล าดบั ดงัแสดงในตารางท่ี 11 
 
  
 

50% 

35.7% 

14.3% 
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 ตารางท่ี 10 แสดงคา่เฉล่ียของ epidermal acanthosis จากชิน้เนือ้ของผู้ ป่วย ท่ี 
 baselineและสปัดาห์ท่ี 16 ของผู้ ป่วยแตล่ะราย แยกตาม PASI score response 
%PASI 
score 

improved 

% 
thickness 
change 

Epidermal acanthosis (mm.) 
patient baseline Week16 

D1 D2 mean D1 D2 mean 

≥75%  

16.19 0.110 0.100 0.105 0.083 0.093 0.088 3 
65.81 0.407 0.333 0.370 0.103 0.150 0.127 1 
78.11 0.510 0.527 0.519 0.170 0.120 0.114 13 
80.35 0.530 0.410 0.470 0.083 0.100 0.092 10 
58.01 0.347 0.327 0.337 0.130 0.153 0.142 11 
74.21 0.397 0.367 0.382 0.097 0.100 0.099 2 
82.01 1.000 0.853 0.927 0.163 0.170 0.167 8 

≥ 50% 
and 

<75%  

29.71 0.320 0.306 0.313 0.277 0.163 0.220 7 
64.90 0.347 0.317 0.332 0.113 0.120 0.117 12 
60.02 0.460 0.373 0.417 0.203 0.130 0.167 5 
75.58 0.377 0.360 0.369 0.080 0.100 0.090 14 
53.57 0.303 0.300 0.302 0.127 0.153 0.140 4 

< 50%  10.67 0.393 0.357 0.375 0.343 0.327 0.335 6 
16.67 0.373 0.347 0.360 0.297 0.303 0.300 9 

 
 ตารางท่ี 11 แสดงคา่เฉล่ีย, SD, Median, และ interquartile range  ของ epiedermal 
 acanthosis ของผู้ ป่วยก่อนและหลงัได้รับการักษา 

ผู้ป่วย 
Epidermal acanthosis (mm.) 

Mean± SD Median Interquartile range 

ก่อนการรักษา 0.398 ± 0.178 0.369 0.103 

หลงัการรักษา 0.157 ± 0.077 0.133 0.008 
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ข้อมูลเก่ียวกับการนับจ านวน IL-17 producing cells 
 คา่เฉล่ียจ านวนของ IL-17 producing cells ท่ีสามารถนบัได้จากชิน้เนือ้ของผู้ ป่วยทัง้ 14 
คน ทัง้ก่อนและหลงัการรักษา ซึง่นบัโดยแพทย์ 2 ทา่น และร้อยละการเปล่ียนแปลงของจ านวน
เซลล์ท่ีนบัได้ แสดงในตารางท่ี12 สงัเกตวา่มีผู้ ป่วยหมายเลข 9 ท่ีมีจ านวนเซลล์โดยเฉล่ียเพิ่มขึน้ 
 สว่นคา่เฉล่ียและ SD ของIL-17 producing cells เปรียบเทียบท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 
16 มีคา่เท่ากบั 33.38 ± 14.68 และ 17.36 ± 6.92 ตามล าดบั และคา่ median กบั interquartile 
range มีคา่เทา่กบั 30.9, 18.7 และ 15.8, 7.35 ตามล าดบั ดงัแสดงในตารางท่ี 13 
 
 ตารางท่ี 12 แสดงคา่เฉล่ียของ IL-17 producing cells จากชิน้เนือ้ของผู้ ป่วยท่ี baseline 
 และสปัดาห์ท่ี 16 นบัโดยตจแพทย์ (D) 2 ทา่น และร้อยละการเปล่ียนแปลงระหว่าง 2 ชว่ง
 แยกตาม PASI score response 
 

%PASI score 
improved 

% cell change 
IL-17 producing cells (cells/field) 

patient baseline Week16 
D1 D2 mean D1 D2 mean 

≥75% 

38.9 24.1 21.1 22.6 14.5 13.1 13.8 3 
39.0 32.1 52.4 42.3 18.4 33.3 25.8 1 
77.6 40.5 37.8 39.2 8.4 9.2 8.8 13 
60.7 21.5 21.4 21.5 8.3 8.6 8.5 10 
45.1 67.2 59.6 63.4 38.7 30.9 34.8 11 
78.9 60.1 65.1 62.6 11.5 14.9 13.2 2 
26.7 21.2 19.9 20.6 14.9 15.4 15.1 8 

≥ 50% and 
<75% 

22.9 17.3 16.7 17.0 13.4 12.8 13.1 7 
56.6 29.7 39.8 34.8 14.6 15.5 15.1 12 
47.4 33.5 34.5 34.0 18.1 17.7 17.9 5 
42.2 33.3 35.4 34.3 19.3 20.3 19.8 14 
38.1 25.7 27.3 26.5 15.8 17.0 16.4 4 

<50% 
34.9 28.7 26.8 27.8 18.5 17.7 18.1 6 
-10.2 20.7 20.4 20.6 27.8 17.6 22.7 9 

Normal appearing skin (negative control) 3 5 4 2 3 3.5  
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 ตารางท่ี 13 แสดงคา่เฉล่ีย, SD, Median, และ interquartile range  ของ จ านวน IL-17 
 producing cells ของผู้ ป่วยก่อนและหลงัได้รับการักษา 

ผู้ป่วย 
IL-17 producing cells 

Mean± SD Median Interquartile range 

ก่อนการรักษา 33.38 ± 14.68 30.9 18.7 

หลงัการรักษา 17.36 ± 6.92 15.8 7.35 

  
 
ข้อมูลเก่ียวกับด้านความปลอดภัยและผลข้างเคียงที่เกิดขึน้ระหว่างการวิจัย 
 ไมมี่รายงานผลข้างเคียงรุนแรงท่ีท าให้ผู้ ป่วยต้องถอนตวัออกจากการศกึษา นอนรพ. หรือ
เสียชีวิตระหวา่งให้การรักษาด้วย anti IL-12/23 monoclonal antibody  
 สว่นผลข้างเคียงอ่ืน ๆ มีรายงานเกิดภาวะการติดเชือ้ทางเดนิหายใจ (upper respiratory 
tract infection; URI) จ านวน  4 คน คิดเป็น 28.6% ภาวะปวดเม่ือยเนือ้ตวัหรือข้อ (myalgia หรือ 
arthralgia) 4 คน คิดเป็น 28.6% และภาวะแผลตดิเชือ้บริเวณท่ีท าการตดัชิน้เนือ้ 1 ครัง้ จากการ
ตดัชิน้เนือ้ทัง้หมด 28 ครัง้ คิดเป็น 3.6%   
 
การวิเคราะห์ข้อมูล 
 1. ในด้าน PASI score  

  ข้อมลู PASI score ของผู้ ป่วยในการวิจยั ทัง้ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 มีการ
กระจายแบบไมป่กต ิโดยการค านวณหา Test of Normality ได้คา่ p = 0.045 และ  p = 0.03 เม่ือ
ท าการวาดแผนภมูิฮีสโตแกรม ข้อมลูมีลกัษณะเบ้ขวา ดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 6 และ 7 ตามล าดบั 
สว่นคา่ความแตกตา่งระหว่าง PASI score ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 มีการกระจายแบบปกต ิ
ทัง้จาก Test of Normality ได้คา่ p = 0.554 และการวาดแผนภมูิฮีสโตแกรม (แผนภมูิท่ี 8) 
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แผนภูมิท่ี 6 แสดงฮีสโตแกรมของ PASI score ของผู้ ป่วยท่ี baseline 

 
 แผนภูมิท่ี 7 แสดงฮีสโตแกรมของ PASI score ของผู้ ป่วยท่ีสปัดาห์ท่ี 16 
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แผนภูมิท่ี 8 แสดงฮีสโตแกรมของคา่ความแตกตา่งของ PASI score ท่ี baseline และ 
 สปัดาห์ท่ี 16 

 
 
 เม่ือวิเคราะห์เปรียบเทียบคา่ mean ของคา่ PASI score ของผู้ ป่วยทัง้สองชว่งคือ 
baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 พบวา่ ด้วยวิธี Paired T-test พบวา่มีความแตกตา่งกนัอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.001) ดงัแสดงในตารางท่ี 14 และแผนภมูิท่ี 9 
  
 ตารางท่ี 14 แสดงผลการค านวณเปรียบเทียบคา่ mean ของ PASI score ของผู้ ป่วย
 ระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 

PASI score Baseline Week 16 p-value 

Mean ± SD 30.12 ± 12.50 9.66 ± 9.81 0.001* 
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 แผนภูมิท่ี 9 แสดงกราฟเส้นตรง เปรียบเทียบคา่ PASI score ของผู้ ป่วยระหวา่ง 
 baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 

 
 
 2.ในด้าน Epidermal acanthosis 
  ข้อมลูท่ีได้จากพยาธิวิทยาแพทย์สองทา่น พบวา่มีความเช่ือมัน่ interclass 
correlation coefficient (ICC) เทา่กบั 0.967 (p < 0.001) และ 0.849 (p < 0.001) ส าหรับการวดั 
epidermal acathosis ท่ี baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ตามล าดบั แสดงให้เห็นความสอดคล้องกนั
ระหวา่งข้อมลูท่ีได้จากแพทย์ทัง้สองทา่น 
  พบวา่คา่เฉล่ียของ epidermal acanthosis ท่ีวดัได้จากผ่ืนของผู้ ป่วยระหวา่ง 
baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 มีการกระจายแบบไมป่กตโิดยการวิเคราะห์ Test of Normality ได้คา่ 
p = 0.002 และ 0.014 ตามล าดบั เม่ือท ากราฟฮีสโตแกรม มีลกัษณะเบ้ขวาดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 
10 และ 11 รวมถึงคา่ความแตกตา่งของข้อมลูทัง้สองชดุ มีการกระจายเป็นแบบไมป่กต ิ (p = 
0.042) โดยลกัษณะเบ้ขวาเช่นกนั (แผนภมูิท่ี 12) 
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 แผนภูมิท่ี 10 แสดงฮีสโตแกรมของคา่เฉล่ียของ epidermal acanthosis ท่ี baseline 

 
  

 แผนภูมิท่ี 11 แสดงฮีสโตแกรมของคา่เฉล่ียของ epidermal acanthosis ท่ีสปัดาห์ 16 
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 แผนภูมิท่ี 12 แสดงฮีสโตแกรมของคา่ความแตกตา่งของ epidermal acanthosis ท่ี 
 baseline และ  สปัดาห์ท่ี 16 

 
 
 ในการวิเคราะห์เพ่ือเปรียบเทียบความแตกตา่งของ epidermal acanthosis ท่ีวดัได้จาก
รอยโรคของผู้ ป่วยท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 พบวา่ มีความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัส าคญัทาง
สถิต ิ(p = 0.001) โดยวิธี Wilcoxon signed rank test ดงัแสดงในตารางท่ี 15 และแผนภมูิท่ี 13 
 
 ตารางท่ี 15 แสดงการเปรียบเทียบความแตกตา่งของ epidermal acanthosis ท่ี 
 baseline และสปัดาห์ท่ี 16  
Epidermal acanthosis Baseline Week 16 p-value 

Median 
 (interquartile range) 

36.93(10.26) 13.33(11.69) 0.001* 
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 แผนภูมิท่ี 13 แสดงกราฟเส้นตรงเปรียบเทียบคา่เฉล่ียของ epidermal thickness จาก
 รอยโรคของผู้ ป่วยระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 

 
 
  
 3. ในด้าน IL-17 producing cells 
  ข้อมลูท่ีได้จากพยาธิวิทยาแพทย์สองทา่น พบวา่มีความเช่ือมัน่ interclass 
correlation coefficient (ICC) เทา่กบั 0.900 (p < 0.001) และ 0.720 (p = 0.001) ส าหรับการ
นบั IL-17 producing cells ท่ี baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ตามล าดบั ถือว่ามีความสอดคล้องกนั
ในระดบัพอสมควร 
  พบวา่คา่เฉล่ียของจ านวน IL-17 producing cells ในรอยโรคของผู้ ป่วยท่ี 
baseline เม่ือน ามาวิเคราะห์ Test of Normality ได้คา่ p = 0.029 และท ากราฟฮีสโตแกรม มีการ
กระจายแบบเบ้ขวา (แผนภมูิท่ี 14) ท่ีสปัดาห์ท่ี 16 Test of Normality ได้ p = 0.154 และท ากราฟ
ฮีสโตแกรม มีการกระจายแบบปกต ิ(แผนภมูิท่ี 15) สว่นคา่ความแตกตา่งระหว่างข้อมลูทัง้สองชดุ
มีการกระจายแบบปกต ิ(Test of Normality, p = 0.134) และฮีสโตแกรมแสดงในแผนภมูิท่ี 16 
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 แผนภูมิท่ี 14 แสดงฮีสโตแกรมของคา่เฉล่ียของจ านวน IL-17 producing cells ใน 
 รอยโรคของผู้ ป่วยท่ี baseline 

 

 แผนภูมิท่ี 15 แสดงฮีสโตแกรมของคา่เฉล่ียของจ านวน IL-17 producing cells ในรอย
 โรค ของผู้ ป่วยท่ีสปัดาห์ท่ี 16 
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 แผนภูมิท่ี 16 แสดงฮีสโตแกรมของคา่ความแตกตา่งของ IL-17 producing cells ท่ี 
 baseline และ  สปัดาห์ท่ี 16 

 
 เม่ือเปรียบเทียบคา่ mean ของจ านวนเซลล์ในรอยโรคของผู้ ป่วยโรคสะเก็ดเงิน ระหว่าง 
baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ด้วยวิธี Paired T-test พบวา่มีความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัส าคญัทาง
สถิต ิ(p = 0.001) ดงัแสดงในตารางท่ี 16 และแผนภมูิท่ี 17 
 
 ตารางท่ี 16 แสดงผลการค านวณเปรียบเทียบคา่ median ของจ านวน IL-17 producing  
 cells ของผู้ ป่วยระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 

IL-17 producing cells Baseline Week 16 p-value 

Mean ± SD 33.38 ± 14.68 17.36 ± 6.92 0.001* 
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 แผนภูมิท่ี 17 แสดงกราฟเส้นตรงเปรียบเทียบคา่เฉล่ียของจ านวน IL-17 producing 
 cells ของผู้ ป่วยระหวา่ง baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 

 
 
 
 4. ในด้านความสมัพนัธ์ระหวา่งร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score (% PASI 
change) และร้อยละการเปล่ียนแปลงของ epidermal acathosis (%acanthosis change) 
ระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16  
 พบวา่คา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score (%PASI change) ของผู้ ป่วยระหว่าง 
baseline และสปัดาห์ท่ี 16 มีการกระจายแบบปกต ิโดยมีคา่ p = 0.477 จากการท า Test of 
Normality และการท ากราฟฮีสโตแกรม ดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 18 แตค่า่ร้อยละการเปล่ียนแปลง
ของ epidermal acanthosis (%acanthosis change) ของผู้ ป่วยระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 
16 มีการกระจายแบบไมป่กต ิโดยคา่ p = 0.026 ในการท า Test of Normality และฮีสโตแกรมเบ้
ไปทางซ้าย (แผนภมูิท่ี 19) 
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 แผนภูมิท่ี 18 แสดงฮีสโตแกรมคา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score (%PASI 
 change) เปรียบเทียบระหว่าง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ของผู้ ป่วย  

 
 

 
 แผนภูมิท่ี 19  แสดงฮีสโตแกรมคา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ epidermal acanthosis 
 (%acanthosis change) เปรียบเทียบระหว่าง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ของผู้ ป่วย 
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 เม่ือน ามาหาความสมัพนัธ์ระหวา่ง %PASI change และ %acanthosis change ด้วยวิธี 
Spearman’s correlation พบวา่มี r = 0.358 (p = 0.208) ดงัแสดงด้วย scatter diagram ใน
แผนภมูิท่ี 20 
 แผนภูมิท่ี 20 แสดง scatter diagram ระหวา่ง %PASI change และ % acanthosis 
 change 

 
 

 
 
 
 5. ในด้านความสมัพนัธ์ระหวา่งร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score (% PASI 
change) และร้อยละการเปล่ียนแปลงของจ านวน IL-17 producing cells (% cell change) 
ระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16  
 พบวา่คา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ PASI score และคา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ
จ านวน IL-17 producing cells มีการกระจายแบบปกติ โดยการค านวณ Test of Normality ซึง่ได้
คา่ p = 0.477 และ p = 0.400 ตามล าดบั  และการท ากราฟฮีสโตแกรม ดงัแสดงในแผนภมูิท่ี 18 
และ 21  
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  แผนภูมิท่ี 21 แสดงฮีสโตแกรมของคา่ร้อยละการเปล่ียนแปลงของ IL-17 producing 
 cells ระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16  

 
 ในการวิเคราะห์หาความสมัพนัธ์ระหวา่ง %PASI change และ %cell change ระหวา่ง 
baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 ด้วยวิธี Pearson’s correlation พบวา่ข้อมลูทัง้สองชดุ มี
ความสมัพนัธ์กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ิ(p = 0.037) โดยมีคา่สมัประสิทธ์ิความสมัพนัธ์ (r) เทา
กบั 0.56  และ scatter diagram ในแผนภมูิท่ี 22 
 แผนภูมิท่ี 22 แสดง scatter diagram ระหวา่ง %PASI change และ % cell change 
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 6. ในด้านความสมัพนัธ์ระหวา่งร้อยละการเปล่ียนแปลงของ epidermal acanthosis  
(% acanthosis change) และร้อยละการเปล่ียนแปลงของจ านวน IL-17 producing cells (% 
cell change) ระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16  
 พบวา่% acanthosis change มีการกระจายแบบไมป่กติ และ % cell change มีการ
กระจายแบบปกติ ดงัท่ีกลา่วมาข้างต้นและแสดงในแผนภูมิท่ี 19 และ 21 ตามล าดบั  
 เม่ือน ามาวิเคราะห์หาความสมัพนัธ์ของข้อมลูทัง้สองชดุโดยวิธี Spearman’s correlation 
พบวา่ มีความสมัพนัธ์กนั โดยมีคา่ r = 0.534 และมีคา่ p = 0.049 (แผนภมูิท่ี 23) 
  
 แผนภูมิท่ี 23 แสดง scatter diagram ระหวา่ง %acanthosis change และ % cell 
 change 
 

 
 

 

 
 

 
  



 

บทที่ 5 

 
การอภปิรายผลการวิจัย 

 
การอภปิรายผลการวิจัย 
 1. ในด้านการเปล่ียนแปลงทางด้านคลินิก (PASI score) 
 ในการเปล่ียนแปลงทางด้านคลินิก โดยการประเมิน PASI score ซึง่เป็นการประเมิน
ความรุนแรงของผ่ืนในแง่ตา่ง ๆ ทัง้ด้านความหนา ความแดง และการมีขยุหรือสะเก็ด ซึง่เป็น
ลกัษณะของผ่ืนโรคสะเก็ดเงิน  พร้อมกบัพืน้ท่ีของผ่ืนบนผิวหนงัทัว่ร่างกายถือวา่เป็นการประเมิน
ความรุนแรงของโรคท่ีใช้กนัเป็นมาตรฐานในงานวิจยัเก่ียวกบัโรคสะเก็ดเงิน เม่ือเทียบการ
เปล่ียนแปลงของ PASI score ของผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยา anti IL-12/23 monoclonal 
antibody ในการศกึษานี ้กบัการศกึษาอ่ืน ๆ ก่อนหน้านี ้โดยในการศกึษา PHOENIX I(15) 
Leonardi CL. et al พบวา่มี median PASI change ท่ีสปัดาห์ท่ี 12 มีคา่เทา่กบั 85.98 (65.8-
94.7) และในการศกึษา PHOENIX 2(16) Papp KA. et al รายงาน median PASI score change 
ท่ีสปัดาห์ท่ี 12 เทา่กบั 86.36 (67.7-95.7) สว่นผู้ ป่วยจากการศกึษานี ้มี median PASI score 
change ท่ีสปัดาห์ท่ี 16 พบว่ามีคา่เทา่กบั 75.1 (59.7-90.5) ซึง่มีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือ
เปรียบเทียบจาก baseline และมีผลท่ีไปในทางเดียวกนักบัการศกึษาก่อนหน้านี ้
  เม่ือเปรียบเทียบในแง่ร้อยละของผู้ ป่วยท่ีมี PASI score เปล่ียนแปลงไปอย่างน้อยร้อยละ 
50 (PASI50)  และ ร้อยละ 75 (PASI75) จากการศกึษา PHOENIX I(15) ซึง่มีคา่เท่ากบั 83.5% ,
และ 67.1%  และการศกึษา PHONIX II (16) มีคา่เทา่กบั 83.6% และ 66.7% ตามล าดบั ส่วนใน
การศกึษานี ้มีคา่ ร้อยละของ PASI50 และ PASI75 เทา่กบั 85.7% และ 50% ซึง่มีผลไปในทาง
เดียวกนั คล้ายกบัการประเมินคา่ median ของ PASI score เป็นการยืนยนัถึงประสิทธิภาพของยา
ท่ีคอ่นข้างคงท่ีถึงแม้กลุม่ประชากรการศกึษาจะเปล่ียนแปลงไป ซึง่ใน PHOENIX I และ II กลุม่
ประชากรศกึษาเป็นประชากรในอเมริกาเหนือและยโุรป ซึ่งเป็น Caucasians   
 แตอ่ยา่งไรก็ดี มีปัจจยับางอยา่งท่ีอาจสง่ผลให้มีความแตกตา่งกนัระหว่างการวิจยันี ้และ
การวิจยัก่อนหน้านีคื้อ ลกัษณะของผู้ ป่วยท่ีเข้าร่วมในการวิจยัท่ีแตกตา่งกนั คือ เชือ้ชาตขิองผู้ ป่วย
inclusion criteria ของผู้ ป่วยท่ีเป็น moderate to severe chronic plaque type psoriasis ของ
การศกึษาก่อนหน้านีใ้ช้คา่ PASI score เร่ิมจาก 12 ขึน้ไป แตใ่นการศกึษานีใ้ช้ คา่ PASI score 
ตัง้แต ่15 ขึน้ไป แสดงว่าผู้ ป่วยในการวิจยันีมี้ความรุนแรงของโรคมากกว่าของการศกึษาก่อนหน้า
นี ้หรือระยะเวลาท่ีใช้ในการประเมิน โดยใน PHOENIX I และ II ประเมินท่ีสปัดาห์ท่ี 12 แตใ่นการ
วิจยันีป้ระเมินท่ีสปัดาห์ท่ี 16 
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 2. ในด้านการศกึษาการเปล่ียนแปลงของความหนาของ epidermis (epidermal 
acanthosis) พบวา่มีการลดลดอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติระหวา่งท่ี baseline และสปัดาห์ท่ี 16 ซึง่
ให้ผลสอดคล้องกบัการศกึษาของ Reddy M. et al(110)  ท่ีแสดงการลดลงของความหนาของ 
epidermis หลงัได้รับการฉีดยา ustekinumab ท่ี 12 สปัดาห์ 
 3. ในด้านการศกึษาการเปล่ียนแปลงของ IL-17 producing cells ในรอยโรคท่ีผิวหนงัของ
ผู้ ป่วยระหวา่ง baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 พบวา่ มีการลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ิ(p = 
0.001)  ซึง่เม่ือผู้วิจยัท าการทบทวนงานวิจยัก่อนหน้านีท่ี้ศกึษาเก่ียวกบัการเปล่ียนแปลงของ IL-17 
producing cells ในรอยโรคของผู้ ป่วยสะเก็ดเงินหลงัการรักษาด้วยยา anti IL-12/23 monoclonal 
antibody ยงัไมพ่บวา่มีผู้ใดท าการศกึษามาก่อน  มีเพียงการศกึษาของ Reddy M. และคณะ(110) 
และ  Toichi E. และคณะ (108)ท่ีท าการศกึษาการเปล่ียนแปลงของ CD3+ cells ซึง่ถือวา่เป็น 
marker ของ T cells โดยรวมในรอยโรคของผู้ ป่วยโรคสะเก็ดท่ีท าการรักษาด้วยยา anti IL 12/23 
monoclonal antibody โดย Reddy M. และคณะ พบวา่ ท่ีสปัดาห์ท่ี 12 จ านวนของ CD3+ cells 
มีจ านวนลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ในกลุม่ผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาแตกตา่งกนั 3 กลุม่
คือ  45 และ 90 มิลลิกรัมทกุสปัดาห์ เป็นเวลา 4 สปัดาห์ และ 90 มิลลิกรัมจ านวนหนึ่งครัง้   และ 
Toichi และคณะ รายงานการลดลงอย่างมีนยัส าคญัทางสถิตขิอง CD3+ cells ในผิวหนงัรอยโรค
ท่ี 2 สปัดาห์หลงัรักษาด้วยยา anti IL-12/23 monoclonal antibody ในกลุม่ผู้ ท่ีป่วยมีการลดลง
การ PASI score ตัง้แต ่75% ขึน้ไป (high responsder) ซึง่ประเมินเมื่อสปัดาห์ท่ี 16 หลงัการ
รักษา อยา่งไรก็ดี ในการศกึษาของ Toichi เดียวกนันี ้มีรายงานพบการลดลงของ cytokine ในรอย
โรคท่ีผิวหนงั โดยเฉพาะ IL-12p40 และ IL-23p19 subunit ซึง่เป็นสว่นประกอบของ IL-23 และมี
สว่นเก่ียวข้องกบั  Th17 cells ในขณะท่ี IL-12p35 subunit ซึง่เป็นสว่นประกอบของ IL-12 ไมมี่
การเปล่ียนแปลง 
 การศกึษาก่อนหน้านี(้108, 110) ศกึษาเฉพาะ CD3+ cells ซึง่เป็น marker ของ T cells 
ทกุชนิด ไมจ่ าเพาะตอ่ Th17 cells ซึง่ ณ ปัจจบุนัเช่ือวา่เป็นเซลล์ท่ีมีบทบาทส าคญัในการเกิดโรค
สะเก็ดเงินมากกวา่ T cells ชนิดอ่ืน ๆ  ในขณะเดียวกนั มีรายงาน(109)พบเซลล์อ่ืนๆ ท่ีไมใ่ช ่T 
cellsท่ีสามารถสร้าง IL-17 ได้และมี IL-23 receptor (IL-23R)  เชน่กนั ตวัอยา่งเชน่ NK cells เป็น
ต้น ดงันัน้การย้อม IL-17 โดยตรง จะสามารถแสดงผลของการรักษาด้วยยา anti IL 12/23 ได้
ชดัเจนและครอบคลมุกว่าการย้อม CD3+ cells 
 4. เม่ือน าคา่ %PASI change และ %cell change มาหาความสมัพนัธ์กนั โดยวิธี 
Pearson’s correlation พบว่ามีความสมัพนัธ์กนัในระดบัปานกลาง (r = 0.56) อย่างมีนยัส าคญั
ทางสถิต ิ(p = 0.037) ถึงแม้ต าแหนง่รอยโรคท่ีท าการตดัชิน้เนือ้จะเป็นเพียงสว่นหนึง่ของการ
ประเมิน PASI score จากรอยโรคทัว่ร่างกาย แตถื่อวา่เป็นต าแหนง่ท่ีมีการเปล่ียนแปลงสอดคล้อง
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กบัผ่ืนโดยรวม จงึเป็นการยืนยนัโดยอ้อมถึงสว่นหนึง่ของกลไกการเกิดโรคสะเก็ดเงินท่ีมีความ
เก่ียวข้องกบั IL-23 และ IL-17  แตเ่น่ืองจากความสมัพนัธ์อยูใ่นระดบัปานกลาง จงึคิดวา่นา่จะมี
ปัจจยัด้านอ่ืนๆ มาเก่ียวข้องกบัการโรคสะเก็ดเงิน จงึท าให้การตอบสนองตอ่การรักษาทัง้ในด้าน 
PASI score และจ านวน IL-17 producing cells มีผลแตกตา่งกนัในแตล่ะคน 
 เม่ือเปรียบเทียบกบัการศกึษาก่อนนี ้พบว่ามีการศกึษาของ Reddy M. et al(110) ได้มี
การพยายามหาความสมัพนัธ์ระหวา่งการเปล่ียนแปลงของ PASI score และ CD3+ cells ในรอย
โรคของผู้ ป่วย ท่ี 12 สปัดาห์ หลงัการรักษา พบว่ามีความสมัพนัธ์อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ิ(p = 
0.05) แตมี่ความสมัพนัธ์ในระดบัต ่า (r = 0.39) เน่ืองจากมีขอัจ ากดัในด้านจ านวนผู้ เข้าร่วมวิจยั 
 5. ในด้านความสมัพนัธ์ระหวา่ง %acanthosis change และ %cell chage พบวา่มี
ความสมัพนัธ์อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิตใินระดบัปานกลาง (r = 0.53, p = 0,049) สามารถอธิบาย
ได้ตามทฤษฎีท่ีอธิบายการท างานของ cytokines ท่ีผลิตโดย Th17 cells คือนอกจากจะมีการผลิต 
IL-17 แล้ว Th17 cells เองยงัสามารถผลิต IL-22 ซึง่มีหน้าท่ีหลกัในการท าให้เกิด epidermal 
proliferation ด้วย ดงันัน้เม่ือมีการรักษาท่ีท าให้จ านวน Th17 cells ลดลง ย่อมมีผลท าให้ IL-22 มี
ปริมาณลดลง และเกิดการลดลงของความหนาของ epidermis ตามมา 
 
ข้อจ ากัดในการวิจัย(Limitations) 
 1. การวิจยันีเ้ป็น observational analytic design ซึง่มี bias เกิดขึน้ได้หลายชนิดระหว่าง
การวิจยั ถึงแม้จะมีการควบคมุตวัแปรอ่ืน ๆ ไว้แล้ว จงึควรระวงัในการแปลผล และไมส่ามารถสรุป
ได้วา่ปัจจยัใดเป็นเหต ุปัจจยัใดเป็นผล และควรมีกลุม่ควบคมุเพ่ือเปรียบเทียบด้วย 
 2. เทคนิคการย้อม immunohistochemistry ด้วยน า้ยา human IL-17 polyclonal 
antibody จาก paraffin-embedded section ยงัไมเ่ป็นวิธีท่ีมาตรฐาน และการเก็บน า้ยาท่ีสัง่มา
จากตา่งประเทศเป็นระยะเวลานาน อาจท าให้มีการคลาดเคล่ือนของการย้อมดเูซลล์ได้ แตอ่ยา่งไร
ก็ดี ในการย้อมชิน้เนือ้ จะท าการย้อมพร้อมกนัเป็นคู ่ๆ ระหวา่งชิน้เนือ้ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 
16 ของผู้ ป่วยแตล่ะราย เพ่ือลด bias ตา่ง ๆ ท่ีอาจเกิดขึน้ได้ 
  
  
  



 

บทที่ 6 
 

ข้อสรุปและข้อเสนอแนะ 
 

ข้อสรุป 
 วิทยานิพนธ์นีเ้ป็นการศกึษาเพ่ือหาความสมัพนัธ์ระหวา่งร้อยละของการเปล่ียนแปลงของ 
PASI score และร้อยละของการเปล่ียนแปลงของ IL-17 producing cells ในรอยโรคของผู้ ป่วย
โรคสะเก็ดเงินท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงมาก ท่ีได้รับการรักษาด้วยยา anti IL-12/23 
monoclonal antibody ขนาด 45 มิลลิกรัมด้วยวิธีฉีดใต้ผิวหนงั (subcutaneous injection) ท่ี
สปัดาห์ท่ี 0, 4 และ 16 โดยเปรียบเทียบท่ี baseline และสปัดาห์ท่ี 16 หลงัการรักษา จากผู้ ป่วย
จ านวนทัง้สิน้ 14 ราย โดยการศกึษาเป็นแบบ observational analytic design ผลการศกึษาพบวา่
มีความสมัพนัธ์กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ินอกจากนี ้ยงัพบวา่มีความแตกตา่งกนัอยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติทัง้ในด้าน PASI score และ จ านวน IL-17 producing cells ในรอยโรคเม่ือ
เปรียบเทียบระหวา่ง baseline และสปัดาห์ท่ี 16 จงึอาจสรุปได้วา่ทัง้  IL-23 และ IL-17 เป็นปัจจยั
หนึง่ของกลไกการเกิดโรคสะเก็ดเงินและสนบัสนนุกลไกการออกฤทธ์ิของยา anti IL-12/23 
monoclonal antibody  
 
ข้อเสนอแนะ 
 1. ศกึษาเพ่ือแยกชนิดของ IL-17 producing cells วา่เป็นเซลล์ชนิดใด โดยการย้อมหา 
markers ตา่ง ๆ ด้วยวิธี double staining technique  
 2.ท าการย้อมเพ่ือศกึษา IL-17 producing cells ณ ระยะเวลาท่ีเร็วขึน้ เชน่ท่ีสปัดาห์ท่ี 4 
หลงัการรักษาเพ่ือดคูวามสมัพนัธ์ของการเปล่ียนแปลงระดบัเซลล์และการเปล่ียนแปลงทางคลินิก 
 3. ท าการเปรียบเทียบเทคนิคการย้อม immunohistochemistry ระหวา่ง section ท่ีเป็น 
paraffin-embedded และ fresh frozen section  
 4. ท าการเปรียบเทียบกบัการรักษาอ่ืน ๆ เชน่การรักษาด้วยยา systemic เชน่ 
methotrexate, cyclosporine หรือสารชีวภาพตวัอ่ืน ๆ ท่ีมีใช้ในปัจจบุนั  
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ภาคผนวก ก 

 
การค านวณ PASI score 

score 0 1 2 3 4 5 6 
Erythema (E) 
Induaration (I) 
Scaling (S) 

 
none 

 
slight 

 
moderate 

 
sever

e 

Very 
severe 

  

%area (A) 0 1-9 10-29 30-49 50-69 70-89 90-100 
 

Affected area score 
Head (H) 0,1 
Upper extremities (U) 0.2 
Trunk (T) 0.3 
Lower extremities (L) 0.4 

 
PASI score = Total(H) + Total (U) + Total (T) + Total (L) 
 Total (H) = [E(H) + I(H) + S(H)] x A x0.1 
 Total (U) = [E(U) + I(U) + S(U)] x A x0.2 
 Total (T) = [E(T) + I(T) + S(T)] x A x0.3 
 Total (L) = [E(L) + I(L) + S(L)] x A x0.4 
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ภาคผนวก ข 

 
แบบบันทกึข้อมูล 

 
แบบบันทกึข้อมูล baseline 
วนัท่ี...............................  
รหสัผู้ ป่วย.......-............  

1. อาย ุ...............ปี  2. เพศ   (.....) ชาย  (.....) หญิง   
3. อาชีพ............................................. 
4. โรคประจ าตวั (....)ไมมี่ มี(.....).................................................................................. 
5. ยาท่ีใช้เป็นประจ า  (…..) ไมมี่        (.....) มี   ระบ.ุ................................................................. 
6. ประวตัแิพ้ยา   (.....)ไมมี่          (.....) มี     ระบช่ืุอยาและอาการ............................................. 
7. ระยะเวลาท่ีเป็นโรคสะเก็ดเงิน  .......   เดือน/ปี 
8.  มีอาการข้อสะเก็ดเงินร่วมด้วยหรือไม ่ (.....)ไมมี่       (......)มี   
9. มีเล็บสะเก็ดเงิน (…..)ไมมี่  (…..)มี จ านวนเล็บ .............เล็บ ระบ.ุ.........................................  
10. ประวตัิคนในครอบครัวท่ีเป็นสะเก็ดเงิน   (.....)ไมมี่     (.....) มี กรุณา ระบ.ุ............................
11. ประวตัสิบูบหุร่ี  
 (.....) ไมส่บู   
 (.....) เคยสบู  ระยะเวลาหยดุมา..........ปี   สบูนาน.......ปี จ านวนเฉล่ีย .............มวน/วนั
 (.....) ก าลงัสบู ระยะเวลา.........ปี จ านวนเฉล่ีย ........มวน/วนั 
12. ประวตัแิอลกอฮอล์   
 (.....)ไมด่ื่ม  
 (.....) ด่ืมนาน ๆ ครัง้ตามโอกาส 
 (.....) ด่ืมเป็นประจ า  ระยะเวลา.......ปี ชนิด.............................. ปริมาณเฉล่ีย........... 
13. ระยะเวลาท่ีอยู่กลางแจ้ง หรือนอกอาคาร ..............ชม./วนั .....................วนั/สปัดาห์ 
14. ชว่ง 2-4 สปัดาห์ ก่อนฉีดยา มีภาวะเจ็บป่วยไมส่บายหรือไม ่(.....)ไม ่   (.....)มี     ระบ.ุ..........
15.   น า้หนกั......... กก.        สว่นสงู ...................ซม.      
 รอบเอว.................. ซม.    รอบสะโพก.............. ซม. 
 ความดนั ............/............... มม.ปรอท ชีพจร................นาที 
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16. ผลการตรวจคดักรอง   (.....)ผ่าน (.....)ไมผ่า่น 

17. PASI score : severity  0 = none, 1= slight,  2= moderate,  3= severe,  4= very severe 

Body surface area involvement: 0= none, 1= 1-9%, 2= 10-29%, 3= 30-49%, 4= 50-69%, 

5= 70-89%, 6= 90-100% 

Parts of body BSA 

involvement 

erythema thickness scaling 
Head and  neck     
Trunk and back     
Upper extremities     
Lower extremities     
18. Total body surface area involvement ……………….% 

19. slide number for H&E……………….  IL-17 producing cell………………….. 

20. report from histopathological study 

Characteristic results 
Derm1 Derm2 average 

IL-17 positive cells (paraffin embedded section)    
Epidermal thickness    

 
แบบบันทกึข้อมูล สัปดาห์ท่ี 16 
วนัท่ี...............................  
รหสัผู้ ป่วย.......-............ อาย.ุ...........ปี   
1. เพศ   (.....) ชาย  (.....) หญิง   
2 ประวตัเิจ็บป่วยชว่งท่ีผา่นมา ........................................................................  
3. ประวตัใิช้ยาชว่งท่ีผ่านมา  (.....) ไมมี่     (.....)มี    ระบ ุ    
ยากิน............................................................................... 
ยาทา................................................................................ 

4.  มีอาการข้อสะเก็ดเงินร่วมด้วยหรือไม ่ (.....)ไมมี่       (......)มี    

5. มีเล็บสะเก็ดเงิน (…..)ไมมี่  (…..)มี จ านวนเล็บ .............เล็บ ระบ.ุ.........................................   

6.   น า้หนกั......... กก.        สว่นสงู ...................ซม.      

 รอบเอว.................. ซม.    รอบสะโพก.............. ซม. 

 ความดนั .........../............... มม.ปรอท ชีพจร................นาที 
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7. ผลการตรวจทางห้องปฏิบตักิาร   (.....)ปกติ (.....)ผิดปกต ิ  ระบ.ุ................................ 

8. PASI score : severity  0 = none, 1= slight,  2= moderate,  3= severe,  4= very severe 

Body surface area involvement: 0= none, 1= 1-9%, 2= 10-29%, 3= 30-49%, 4= 50-69%, 

5= 70-89%, 6= 90-100% 

Parts of body BSA 

involvement 

erythema thickness scaling 
Head and  neck     
Trunk and back     
Upper extremities     
Lower extremities     
9. Total body surface area involvement ……………….% 

10. slide number for H&E……………….  IL-17 producing cell………………….. 

11.. report from histopathological study 

characteristic results 
Derm1 Derm2 average 

IL-17 positive cells (paraffin embedded 

section) 

   
Epidermal thickness    

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  



83 
 

ภาคผนวก ค 
 

ขัน้ตอนการเตรียมและย้อมชิน้เนือ้ 
1.น าชิน้เนือ้ท่ีได้ใสใ่นน า้ยาฟอร์มาลิน (formalin) แชไ่ว้ 24 ชัว่โมง และตรวจสอบช่ือ-นามสกลุ และ
หมายเลขรพ.ประจ าตวัผู้ ป่วยกบัใบสง่ชิน้เนือ้ (รูปท่ี 19) 
 รูปท่ี 19 แสดงขวดใสช่ิน้เนือ้ในน า้ยาฟอร์มาลินและใบสง่ตรวจชิน้เนือ้ 

 
2.น าชิน้เนือ้ท่ีแช่ครบ 24 ชัว่โมงแล้ว ล้างด้วยแอลกอฮอล์ท่ีระดบัความเข้มข้นตา่งกนัและ xylene 
เพ่ือดงึน า้ยาฟอร์มาลินออก 
 รูปที่ 20 แสดงเคร่ืองแชแ่อลกอฮอล์และ xylene 
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3. น าชิน้เนือ้ลง paraffin block  
 รูปท่ี 21 แสดงการน าชิน้เนือ้ลง paraffin block 

 
 

4.ท าการตดัชิน้เนือ้ด้วย microtome ให้มีความหนาประมาณ 2-3 ไมโครเมตร 
 รูปท่ี 22 แสดงการตดัชิน้เนือ้ 

 
 
 
 
 
 

 
  



85 
 

5. น าชิน้เนือ้ตดัวางเรียงบนสไลด์แก้ว superfrost plus 
 รูปท่ี 23 แสดงการเรียงชิน้เนือ้ท่ีตดับนสไลด์ 

 
 

6. น าชิน้เนือ้บนสไลด์อบในตู้อบท่ีอณุหภมูิ 60 องศาเซลเซียส  เป็นเวลา 10-12 ชัว่โมง หลงัจากนัน้
ท าการ deparaffinization และ rehydrate ด้วยน า้กลัน่ (distilled water) 
 รูปท่ี 24 แสดงตู้อบชิน้เนือ้ 
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7. ท าการ antigen retrieval ด้วยวิธี microwave method ด้วยการเตมิ citrate buffer pH 6.0 
ปริมาตร 300 มิลลิลิตรใสล่งใน jar แล้วน าสไลด์ท่ีเรียงใน rack ลงแช ่ 
 รูปท่ี 25 แสดงการแชช่ิน้เนือ้ในน า้ยา 

 
 

8. น า jar ใสใ่นไมโครเวฟ ท่ี hi-power เป็นเวลา 3 นาทีแล้วปรับเป็น 30% power เป็นเวลา 10  นาที 
หลงัจากนัน้ ให้น าออกมา incubate ไว้ท่ีอณุหภมูิห้อง ประมาณ 20 นาที แล้วล้างด้าย phosphate 
buffer saline 
 รูปท่ี 26 แสดงเตาไมโครเวฟท่ีใช้ในการท า  antigen retrieval 
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9. ท าการ block endogenous peroxidase activity ด้วยการวงรอบ section ด้วย Dako pen และ 
incubate ด้วย 3% H2O2/DW เป็นเวลา 5 นาที ท่ีอณุหภูมิห้อง หลงัจากนัน้ล้างด้วยน า้ประปา 5 
นาที และล้างด้วย phosphate buffer saline เป็นเวลา 5 นาที 
 รูปท่ี 27 แสดงการย้อมด้วยน า้ยาตา่ง ๆ  

 
10.  ท าการ block non specific background ด้วยการ incubate ด้วย 3% normal horse serum 
ท่ีอณุหภมูิห้อง  
11. เท  3% normal horse serum สว่นท่ีเกินออก และท าการหยด Anti-human IL-17 antibody ( 
AF-317-NA, R&D system®, USA) ท่ีท าการ dilution ด้วย DakoCytomation Antibody diluents 
(DAKO®, USA) ท่ีอตัราสว่น 1:40 เป็นเวลา 24 ชัว่โมง หลงัจากนัน้ล้างด้วย phosphate buffer 
saline 2 ครัง้ ครัง้ละ 3 นาที 
รูปท่ี 28 แสดงขวดน า้ยา Anti-human IL-17 antibody (AF-317-NA,R&D system, USA) 

 



88 
 

12. หยด visualization reagent ซึง่ใช้เป็น Rabbit antigoat immnuglobulin-HRP (DAKO®, USA) 
ท่ี dilution 1:50 แล้ว incubate เป็นเวลา 30 นาที ท่ีอณุหภมูิห้อง แล้วล้างด้วย phosphate buffer 
saline 2 ครัง้ ครัง้ละ 3 นาที 
 รูปท่ี 29 แสดงขวดน า้ยาท่ีใช้ในการเป็น visualization reagent 

 
13. ท าการ color development ด้วยการหยดน า้ยา 3,3 diaminobenzidine tetrahydrochloride 
anhydrous (DAB) แล้ว incubate ท่ีอณุหภมูิห้อง เป็นเวลา 10 นาที แล้วล้างด้วยน า้ประปา 5 นาที 
แล้วจงึท าการ counter stain ด้วย Hematoxilin solution แล้วจงึท าการ mounting สไลด์  
 รูปท่ี 30 แสดงสไลด์ท่ีผา่นการย้อมและรอการนบัเซลล์ 
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ภาคผนวก ง 
 

ตัวอย่างรูปผู้ป่วยท่ีเข้าร่วมวิจัยและชิน้เนือ้ท่ีย้อม immunohistochemistry 
 
 รูปท่ี 31 ผู้ ป่วยตวัอยา่งท่ี 1 ท่ี baseline และสปัดาห์ท่ี 16 

                     
  Baseline         สปัดาห์ที่ 16 
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รูปท่ี 32 ผู้ ป่วยตวัอยา่งท่ี 2 ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16  
 

              
  Baseline           สปัดาห์ที่ 16 
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รูปท่ี 33 ผู้ ป่วยตวัอยา่งท่ี 3 ท่ี baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 
 

              
  Baseline     สปัดาห์ที่ 16 
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 รูปท่ี 34 แสดงรูปชิน้เนือ้ท่ีย้อม immunohistochemistry ดดู้วยกล้องจลุทรรศน์ท่ี
 ก าลงัขยาย 10 เทา่ ระหวา่ง baseline และ สปัดาห์ท่ี 16 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
  

baseline 

สปัดาห์ที่ 16 
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