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บทความ 
• เวชศาสตรตรงเหต–ุช่ือนั้นสําคัญไฉน

• ความสําคัญของการแพทยแมนยําตอสาธารณสุข

• เวชกรรมตรงเหตุในโรคทาลัสซีเมีย

• เวชกรรมตรงเหตุในโรคปอด

• เวชกรรมตรงเหตุในโรคระบบประสาท

• เวชศาสตรตรงเหตุในโรคพารกินสัน

• เวชกรรมตรงเหตดุานการปองกัน

• เคร่ืองมือสารสนเทศชีวศาสตรและแอลอารอาร
โปรตีนสูเวชกรรมตรงเหตุเพ่ือการเห็นทะลุสูวิธีที่
ดีกวาในการออกแบบวัคซีนเลปโตสไปรา

 อภิพันธุศาสตร: องคความรูข้ันกาวหนาของ
วิทยาศาสตรสุขภาพในการสงสัญญาณสูการเกิดโรค

 การจัดการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย:
ศักยภาพใหมของ "-โอมกิส" และ "ชีวสารสนเทศ"
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 งานประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทยยุค ๔.๐ ในวันท่ี ๖–๘ สิงหาคม พ.ศ. ๒๕๖๒ จัดขึ้น
โดย มหาวิทยาลัยมหิดล รวมกับ สํานักวิทยาศาสตร ราชบัณฑิตยสภา ณ โรงแรมพูลแมน คิง เพาเวอร 
กรุงเทพมหานคร ซึ่งไดรับการสนับสนุนเปนอยางดีจาก สํานักงานการวิจัยแหงชาติ (วช.) จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร (มอ.) และมหาวิทยาลัยขอนแกน (มข.)  
 ตลอดทศวรรษท่ีผานมา การแพทยพัฒนาไปอยางรวดเร็วและกาวหนาถึงระดับหนวยพันธุกรรมหรือ
โมเลกุล เวชกรรมตรงเหตุเปนตัวอยางท่ีแสดงถึงความกาวหนา ไมวาจะเปนการบําบัดโรคดวยยา ดวยการบริหาร
อิงพันธุกรรมของผูปวย หรือการใชเทคนิคทางพันธุวิศวกรรมหรือชีววิทยาระดับโมเลกุลในการบําบัดโรค เชน 
โรคมะเร็งบางชนิด และโรคทางพันธุกรรม เชน โรคทาสัสซีเมีย  
 ในงานประชุมน้ีครั้งน้ีมีการบรรยายเผยแพรความรูเกี่ยวกับเวชกรรมตรงเหตุในโรคตาง ๆ เชน การ
บําบัดรักษาโรคมะเร็ง โรคทาลัสซีเมยี โรคระบบประสาท โรคปอด และโรคพารกินสัน รวมท้ังการปองกันโรค เพื่อ
การแพทยแมนยําตอสาธารณสุข และการจัดการดานเวชกรรมตรงเหตุโดยการใชรูปแบบ "-โอมิกส" และ "ชีวสาร-
สนเทศ”  
 คณะผูจัดการประชุมมีความเห็นวาบทความท่ีนําเสนอในการประชุมควรไดรับการเผยแพร เพื่อให
บุคลากรทางการแพทยชาวไทยไดทราบพัฒนาการของศาสตรน้ีในประเทศไทยอยางครบถวนและรอบดาน รวมท้ัง
ศักยภาพแทจริงของศาสตรแขนงน้ี  
 คณะผูจัดการประชุมหวังเปนอยางย่ิงวา บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐ 
จะกอใหเกิดประโยชนอยางกวางขวางทางการแพทยแกประเทศไทย  
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บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐  
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เวชศาสตรตรงเหต–ุช่ือน้ันสําคัญไฉน 
Precision Medicine: What’s in a Name? 

 
สมชัย บวรกิตต ิ

สํานักวิทยาศาสตร ราชบัณฑติยสภา 

 
 หัวขอเรื่อง เวชศาสตรตรงเหตุ–ช่ือน้ันสําคัญไฉน เปนความตองการของผูเขียนเพื่อเสนอขอมูลความ
คิดเห็นสวนบุคคล ใหนักวิชาการไทยท่ีมีความเห็นตางเกี่ยวกับรูปศัพทบัญญัติภาษาไทยของ Precision Medicine 
และรูปศัพทภาษาอังกฤษท่ีใชกันอีกหลายชื่อในรูปแบบตาง ๆ ไดแก Personalized Medicine, Targeted 
Medicine, และแมกระท่ัง Personalized Precision Medicine  
 Precision Medicine เปนชื่อท่ีนายแพทย Andrew Zimolzax และนายแพทย Louis Fiore อางวา
ศาสตราจารย Clayton Christensen แหงวิทยาลัยบริหารธุรกิจ มหาวิทยาลัยฮารวารด เปนผูใชศัพท Precision 
Medicine เมื่อ พ.ศ. 2551 ตอมาในป พ.ศ. 2554 ก็พบการศัพท Precision Medicine ใน Google Trends และ
ฐานขอมูล PubMed และปรากฏในบทความ Toward Precision Medicine: A New Social Contract?  เขียน
โดย Susan Desmond-Hellmann ซึ่งลงพิมพอยูในวารสาร Science Translational Medicine ฉบับวันท่ี 11 
เมษายน ค.ศ. 2012 11 Vol 4 Issue 127 
 ในบรบิทของ Precision Medicine นักวิชาการไทยอาศัยการแปลศัพทภาษาอังกฤษ precision เปนไทย 
บัญญัติศัพทวา เวชศาสตรแมนยํา แตนักวิชาการไทยและตางชาติสวนมากจะยึด Precision Medicine ใน
ความหมายท่ีครอบคลุมจุดประสงค Precision Medicine Initiative ของนายบารัค โอบามา ประธานาธิบดี
ประเทศสหรัฐอเมริกา ท่ีกลาวสุนทรพจนแถลงการณแหงรัฐ (State of the Union Address) เมื่อวันท่ี 20 
มกราคม พ.ศ. 2558 ในการเสนอแนวปฏิบัติและอนุมัติเงิน 251 ลานเหรียญสหรัฐใหสถาบันสุขภาพแหงชาติ
ทําการศึกษาขอมูลโรคโดยเฉพาะโรคมะเร็งและเบาหวาน โดยอาศัยรูปแบบผลงานของ Craig Venter และ 
Francis Collins ท่ีถอดรหัสลําดับการเรียงตัวของคูเบสในสายดีเอ็นเอมนุษยและบรรยายท่ีทําเนียบขาวเมื่อ พ.ศ. 
2546 เพื่อใหสรางรูปแบบจําลองพยากรณความเส่ียง (risk prediction models) และระบบใหคะแนน (scoring 
system) จากขอมูลความผิดปรกติท่ีพบท่ีลําดับคูเบสในสายขดคูดีเอ็นเอท่ีตรวจพบ ผนวกกับขอมูลตัวกําหนด
ชีวภาพ สภาพแวดลอม และวิถีชีวิต ซึ่งจะนําไปสูรูปแบบการปองกัน การบําบัดรักษา ดวยวิธีท่ีจําเพาะตรงเหตุ ซึ่ง
นักวิชาการสวนใหญยึดถือปฏิบัติ 
 ผูเขียนในฐานะประธานพจนานุกรมศัพทแพทยของราชบัณฑิตยสภา จึงยินยอมใหบัญญัติ Precision 
Medicine วา เวชศาสตรหรือเวชกรรมตรงเหตุ ในบริบทพันธุกรรมจําเพาะของผูปวยปจเจกท่ีไดขอมูลวินิจฉัย
จากการวิเคราะหโมเลกุลของดีเอนเอ ประกอบกับขอมูลดานส่ิงแวดลอมและวิถีชีวิต 
 สําหรับชื่อ Personalized Medicine น้ันไดบัญญัติศัพทภาษาไทยวา “เวชศาสตรจําเพาะบุคคล” 
ศัพทน้ีเกิดมากอน Precision Medicine ในบริบทเวชปฏิบัติปจเจก (Individualized Medicine) เชน การตรวจ
หมูเลือดอารเอชกอนการใหเลือด ศัพท Personalized Medicine ยังมีการใชครอบคลุมเวชปฏิบัติท่ัวไปของการ
บําบัดรักษาผูปวยเฉพาะบุคคล เชนในกรณีโรคเบาหวาน โรคติดเช้ือบางชนิด ทํานองลางเน้ือชอบลางยา ผูเขียน
เคยมีบทความ personalized medicine เลาเรื่อง Molly กับ Adam ลงพิมพในพุทธชินราชเวชสารฉบับ พ.ศ. 
2557 เลมท่ี 21 หนา 360–361 
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 สรุปขอแตกตางระหวาง “เวชศาสตรจําเพาะบุคคลหรือเวชศาสตรปจเจก” กับ “เวชศาสตรตรงเหตุหรือ
เวชกรรมตรงเหตุ” คือ เวชศาสตรจําเพาะบุคคลเปนเวชปฏิบัติการวินิจฉัยโรคในรูปแบบเวชกรรมท่ัวไปสําหรับแต
ละผูปวย ในขณะท่ีเวชศาสตรตรงเหตุมุงการปฏิบัติเพื่อวินิจฉัยอัตลักษณระดับอณูของความผิดปรกติเพื่อใหการ
บําบัดรักษาท่ีตรงกับเหตุน้ัน ๆ  
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The Importance of Precision Medicine to Public Health. 

 

ยงยุทธ ยทุธวงศ 
สํานักงานพัฒนาวิทยาศาสตรและเทคโนโลยีแหงชาต ิ

 

บทคัดยอ 
 การแพทยแมนยํา ใชความรูและขอมูลเกี่ยวกับยีนสของมนุษยและผลของส่ิงแวดลอม เพื่อทําใหสามารถ
ทํานาย ปองกัน และรักษาโรคตาง ๆ ไดอยางแมนยํามากกวาเดิม สงผลดีตอสุขภาพของบุคคล  การแพทยแมนยํา
จัดเปนสวนสําคัญของเวชกรรมตรงเหตุซึ่งกินความหมายกวางกวา การแพทยแมนยํามีความสําคัญมาก แมจะมีขอ
กังขาในแงท่ีมีคาใชจายสูงขึ้นและยังไมแมนยําเต็มท่ี อีกท้ังขอมูลเชนโอกาสการเกิดโรค อาจทําใหผูไดขอมูลมี
ความปริวิตกหรือ “ตีตนไปกอนไข” มากเกินไป   
 ขอมูลบุคคลจํานวนมากทําใหสามารถทราบสุขภาวะของประชากรกลุมตาง ๆ และดําเนินงานสาธารณสุข
ไดอยางแมนยํามากขึ้น อยางไรก็ดีสาธารณสุขแมนยําท่ีขึ้นอยูกับการแพทยแมนยําน้ัน ยังตองมีการพัฒนาอีกมาก 
ท้ังยังตองการงบประมาณและบุคลากรท่ีมีความรูความชํานาญท้ังในดานสาธารณสุขท่ัวไปและดานการแพทย
แมนยําระดับประชากร รัฐควรใหความสําคัญแกสาธารณสุขแมนยํา เน่ืองจากจะสงผลดีตอสุขภาวะของประชาชน
โดยรวม โดยควรเรงสรางความสามารถและการดําเนินงานในการนําความรูดานการแพทยแมนยํามาผสมผสานกับ
สาธารณสุขอยางเหมาะสมและคุมคา 
 

การแพทยแมนยําคืออะไร 
 การแพทยแมนยํา คือการแพทยท่ีมีความแมนยําในดานการวินิจฉัย การรักษาและการปองกันโรคภัยไข
เจ็บ ท้ังชวยใหดํารงสุขภาพท่ีดี จากการนําความกาวหนาของวิทยาการในดานตาง ๆ มาใช ท่ีสําคัญ คือ 
ความกาวหนาดานความรูและขอมูลเกี่ยวกับยีนสของมนุษยและผลของส่ิงแวดลอม และเทคโนโลยีและศิลปะใน
การแพทยสมัยใหม (หุนยนตผาตัด เครื่องมือแพทยขนาดจ๋ิว ปญญาประดิษฐเพื่อชวยในการวินิจฉัยและรักษา การ
วิเคราะหขอมูลดานสุขภาพขนาดใหญ ฯลฯ) ความกาวหนาของการแพทยแมนยําเกิดขึ้นจากความรวมมือระหวาง
บุคลากรสามฝายท่ีสําคัญ คือ บุคลากรการแพทย นักวิทยาศาสตร (นักพันธุศาสตรระดับโมเลกุล นักชีวสารสนเทศ 
ฯลฯ) และวิศวกร (วิศวกรหุนยนต วิศวกรระบบอัจฉริยะ ฯลฯ) 

 การแพทยแมนยําทําใหตรวจวินิจฉัยโรค เชน มะเร็งบางชนิดท่ีมาจากพันธุกรรมไดอยางแมนยําดวยการ
ตรวจจากขอมูลพันธุกรรม การรักษาโรคพันธุกรรมบางชนิดก็อาจทําไดโดยการปรับแตงยีน (gene editing) 
ตัวอยางเชน ผูท่ีเปนทาลัสซีเมีย หรือมีฮีโมโกลบินผิดปรกติ  นอกจากน้ันการแพทยแมนยํายังรวมถึงการพัฒนายา 
วัคซีน และระบบอัจฉริยะในการดูแลรักษา เชน ยาสําหรับมะเร็ง ซึ่งรูกลไกการเกิดโรคในระดับโมเลกุล  

ขอมูลสุขภาพระดับใหญรวมกับการเรียนรูโดยเครื่องจักรฉลาด (machine learning) ทําใหมีขอมูล
สาธารณสุขท่ีแมนยําขึ้น  โยงกับสาเหตุตาง ๆ (พันธุกรรม ส่ิงแวดลอม วิถีชีวิต ฯลฯ) ไดดีขึ้น จึงทําใหหาแนวทาง
ปองกัน แกไขปญหาสาธารณสุขไดดีขึ้น  นอกจากน้ี ขอมูลอื่นนอกจากสุขภาพ (ส่ิงแวดลอม สังคม) ก็มีความสําคัญ
ในการหาสาเหตุและแนวทางปองกัน แกไขปญหาสาธารณสุข และควรนํามาใชประกอบดวย 
 การแพทยแมนยําพัฒนาขึ้นพรอมกับการเปล่ียนจุดเนนทางการแพทย จากการรักษาโรค เปนการดูแล
สุขภาพท้ังระดับตัวบุคคลและระดับชุมชน โดยมีเรื่องท่ีมีความหมายเกี่ยวโยงกันหลายเรื่อง เชน  
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การแพทยสวนบุคคลหรือเวชศาสตรเฉพาะบุคคล (Personalized medicine) ซึ่งหมายถึง การแพทย
ท่ีเจาะจงดูแลแตละบุคคลตามลักษณะทางพันธุกรรมและสภาวะแวดลอมท่ีไดผานมา 

การแพทยจําแนกกลุม (Stratified medicine) ซึ่งหมายถงึ การแพทยท่ีดูแลกลุมคนท่ีจัดเปนประเภท
เดียวกัน เชน มีภาวะทางพันธุกรรมใกลเคียงกัน มีสภาวะแวดลอมทางสังคมแบบเดียวกัน หรือมีฐานะความเปนอยู
คลายคลึงกัน 

การแพทยจีโนมิค (Genomic medicine) ซึ่งหมายถึง การแพทยท่ีใชหลักการการเขาใจพันธุกรรมของ
บุคคล ท้ังในสาระของรหัสพันธุกรรมและการแสดงออกมาใชในการวินิจฉัย รักษาและปองกันโรค และรักษา
สุขภาพ 

การแพทยแมนยําสงผลดีไมเพียงเฉพาะตอแตละบุคคลเทาน้ัน แตสงผลมายังชุมชน และสังคมโดยรวม
ดวย ดังแสดงในรูปที่ 1 เพราะขอมูลและความรูตาง ๆ เฉพาะบุคคล สามารถนํามารวมและวิเคราะหได เน่ืองจาก
มีความกาวหนาดานเทคโนโลยีสารสนเทศ ท่ีใชประมวลผลขอมูลขนาดใหญ (big data) ได ทําใหสามารถได
ขอสรุป ไมเพียงเฉพาะสําหรับปจเจกบุคคลเทาน้ันแตสําหรับชุมชนตาง ๆ ได โดยจัดจําแนกชุมชนตามลักษณะ
ของกลุม 

รูปที่ 1  การแพทยแมนยํามีผลท้ังตอบุคคลและชุมชน 
ภาพโดย ยงยุทธ ยุทธวงศ 

การแพทยแมนยาํและเวชกรรมตรงเหต ุ
เวชกรรมตรงเหตุ (Precision medicine) คือเวชกรรมท่ีแพทยดําเนินการตอบสนองปญหาดานสุขภาพ

และโรคภัยไขเจ็บไดตรงกับเหตุท่ีแทจริง  มีความคลายคลึงและสัมพันธกันกับการแพทยแมนยํา ในประเด็นสําคัญ
ตอไปน้ี 
 เวชกรรมตรงเหตุเปนผลของความแมนยําทางการแพทยท่ีมาจากวิทยาศาสตรและเทคโนโลยี ซึ่งทําให 

วินิจฉัยไดตรงและถูกตอง รักษาไดตรงและถูกตอง ปองกันไดตรง ถูกตองและกวางขวาง
 เวชกรรมตรงเหตุมีความหมายกวาง นอกเหนือจากการใชความกาวหนาทางวิทยาศาสตรและเทคโนโลยี

เชน การดูแลดานจิตใจ ความเชื่อถือและวัฒนธรรม
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บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐ 
วันที่ ๖–๘ สิงหาคม พ.ศ. ๒๕๖๒, กรุงเทพฯ ประเทศไทย  

๕ 

อาจมองกวาง ๆ วาเวชกรรมตรงเหตุอันมีการแพทยแมนยํา (หรือการแพทยจีโนมิค) เปนรากฐาน ไมเพียงมี
ผลตอการดูแลรักษาปจเจกบุคคลเทาน้ัน แตสงผลมายังการดูแลรักษาชุมชน และสาธารณสุขโดยรวมดวย 
เน่ืองจากความกาวหนาในการวิเคราะหขอมูลสุขภาพขนาดใหญ ทําใหสามารถมีขอสรุปท่ีสําคัญสําหรับคนกลุม
ตาง ๆ ในสังคมดวย ตัวอยางเชน กลุมคนท่ีสภาวะทางพันธุกรรมท่ีตองการการดูแล เพื่อไมใหเกิดโรคบางชนิด เชน 
มะเร็งเตานม ไมใหเกิดการแพยาหรือสารอาหารบางชนิด ดังน้ันเมื่อนําความรูใหมน้ีมาผนวกกับการวิเคราะหดาน
สังคมและเศรษฐกิจ จึงสงผลดีมายังนโยบายและแนวปฏิบัติดานการดูแลสุขภาวะของทุกคนในสังคม ไมเพียง
เฉพาะผูท่ีมีทุนทรัพยสําหรับใชจายในการรักษาสุขภาพของตนเทาน้ัน ดังแสดงในรูปที่ 2 

รูปที่ 2. เวชกรรมตรงเหตุอันมีการแพทยแมนยําเปนพ้ืนฐาน มีผลกระทบทั้งตอบคุคล ชุมชน และสาธารณสุขโดยรวม 
ภาพโดย ยงยุทธ ยุทธวงศ 

การแพทยแมนยําทําใหสาธารณสุขแมนยําข้ึน 
ขอมูลสุขภาพของบุคคล เมื่อมีจํานวนมากขึ้นประกอบกันเปนขอมูลสุขภาพระดับใหญ ซึ่งสามารถนํามา

ประมวลผล และเรียนรูโดยเครื่องจักรฉลาดทําใหมีขอมูลสาธารณสุขท่ีแมนยําขึ้น สามารถนําไปโยงกับสาเหตุ 
ตาง ๆ (พันธุกรรม ส่ิงแวดลอม วิถีชีวิต ฯลฯ) ไดดีขึ้น และหาแนวทางปองกัน แกไขปญหาสาธารณสุขไดดีขึ้น 
ขอมูลอื่นนอกจากสุขภาพ (ส่ิงแวดลอม สังคม) ก็มีความสําคัญในการหาสาเหตุและแนวทางปองกัน แกไขปญหา
สาธารณสุข   

การแพทยแมนยําสามารถชวยใหพัฒนานโยบายสาธารณสุข และมาตรการตาง ๆ ไดดีขึ้น  ตัวอยาง เชน 
สามารถคํานวณความคุมคาของมาตรการทางสาธารณสุข เชน การใชวัคซีนชนิดตาง ๆ การตรวจยีนการแพยา 
การด้ือยาของจุลชีพ การใชยาใหตรงกับลักษณะทางพันธุกรรมของผูรับการรักษา  

ผลขางเคียงของการแพทยแมนยําตอการแพทยและสาธารณสุขในอนาคต 
คาดไดวาการแพทยแมนยําจะมีผลตอการแพทยและสาธารณสุขมากขึ้นเปนลําดับ  ผลดังกลาวอาจไม

เพียงเปนผลดีเทาน้ัน แตอาจเปนผลขางเคียงและเปนขอควรระวังท่ีควรคํานึงถึงดวย เชน 
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• คาวิจัยและพัฒนา คาเครื่องมือใหม คาการใชปญญาประดิษฐ คาบุคลากร ฯลฯ เปนปจจัยสําคัญท่ีราคา

แพง ประเทศท่ียังไมพัฒนาดานการแพทยแมนยําเชนประเทศไทยอาจตกขบวนได 

• การแพทยแมนยํามีแนวโนมมุงการรักษามากกวาการปองกัน เพราะการรักษามุงท่ีตัวบุคคลและนํา

ผลตอบแทนทางการเงินมากกวา ขณะท่ีการปองกันมักถูกละเลย และถูกมองวาเปนเรื่องของรัฐหรือ

สวนรวม แตในระยะยาวแลว การปองกันจะสงผลโดยรวมตอสุขภาวะมากกวา และมีผลดานสาธารณสุข

โดยรวมมากกวา ดังน้ัน รัฐควรมีนโยบายมุงดานการปองกันโดยพัฒนาสาธารณสุขแมนยํา 

• มีแนวโนมของการแพทยแมนยําท่ีจะมองหาโรคท่ีอาจไมเกิด โดยเช่ือการทํานายของยีนมากเกินไป ซึ่ง

การลงทุนเพื่อการตรวจวินิจฉัยและทํานายโรคตองการผลตอบแทน จึงอาจทําใหมีการปนโรค (แบบปน

หุน) เพื่อใหไดผลตอบแทนสูง ตัวอยาง เชน การทํานายมะเร็ง ฯลฯ แพทยและบุคลากรท่ีเกี่ยวของตอง

ยึดหลักจริยธรรมในการดูแลรักษา ไมใชหลักผลตอบแทน 

• การแพทยเปนท้ังศิลปะและวิทยาศาสตร เทคโนโลยีเปนสวนสําคัญ แตไมท้ังหมด การแพทยแมนยําและ

ระบบอัตโนมัติเพิ่งพัฒนาขึ้นใหม ยังไมถูกเสมอไป แมจะดีขึ้นเรื่อย ๆ 

• มีขอควรระวังดานจริยธรรมของการแพทยแมนยํา ซึ่งรวมถึง การนําขอมูลสวนบุคคลไปใชหรือเผยแพร 

การปรับเปล่ียนยีนท่ีสงผลทางพันธุกรรมไปยังรุนตอ ๆ ไป และการตกแตงรูปลักษณเพื่อความงาม 

 

การแพทยแมนยําควรนําไปสูสาธารณสุขแมนยํา 
การแพทยแมนยําจะมีการพัฒนาอยางรวดเร็วอยางแนนอน จากความกาวหนาทางวิทยาศาสตรและ

เทคโนโลยีท่ีเร็วขึ้นเรื่อย ๆ อยางไมมีทางหยุดย้ัง ส่ิงท่ีควรระวัง นอกจากในเรื่องผลขางเคียงท่ีกลาวมาขางบนแลว 
ยังเปนเรื่องการแบงแยกสังคมมนุษย ใหเปนกลุมของผูท่ีไดประโยชน อันไดแกผูท่ีมีรายไดดีและอยูในประเทศท่ี
ร่ํารวย และกลุมของผูท่ีตกยุค เน่ืองจากยากจนและอยูในประเทศท่ียังไมพัฒนา  เรื่องเชนน้ี เกิดขึ้นมาแลว เมื่อมี
การพัฒนาเทคโนโลยีดิจิทัล อยางรวดเร็ว เกิดส่ิงท่ีเรียกวา การแบงแยกทางดิจิทัล (digital divide) ระหวางผูท่ี
เขาถึงและผูท่ีเขาไมถึงเทคโนโลยีน้ี  ในทํานองเดียวกัน มีแนวโนมวา หากไมมีนโยบายและมาตรการของรัฐท่ี
เหมาะสม ผูท่ีเขาถึงการแพทยแมนยําจะไดผลประโยชน และเกิดความแปลกแยกกับผูท่ีไมไดรับผลประโยชน ซึ่ง
แนวทาง ท่ีจะปองกันและแกไข คือการ ท่ีรัฐส งเสริมใหการแพทยแมนยําพัฒนาไปในแนวทางท่ี เกิด
สาธารณประโยชนใหมากท่ีสุด น่ันคือ ใหการแพทยแมนยํานําไปสูสาธารณสุขแมนยํา เพื่อท่ีจะใหสังคมโดยรวม
ไดผลประโยชนจากความกาวหนาท่ีสําคัญน้ี ไมเพียงเฉพาะบางคน บางกลุม บางเหลาเทาน้ัน 
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บทคัดยอ  
 ทาลัสซีเมียเปนโรคพันธุกรรมท่ีพบไดบอยท่ีสุดโรคหนึ่งของโลก รวมถึงในประเทศไทย ทุกปจะมีผูปวย
ทาลัสซีเมียชนิดรุนแรงรายใหมเกิดข้ึนประมาณ 5,000 ราย ทําใหปจจุบันมีผูปวยทาลัสซีเมียชนิดรุนแรงใน
ประเทศไทยกวา 100,000 ราย ทําใหตองใชงบประมาณจํานวนมากในการดูแลรักษาผูปวยทาลัสซีเมีย  
 ผูปวยทาลัสซีเมียโดยเฉพาะในกลุมเบตาทาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบินอี (β-thalassemia/Hb E) พบวามี
ความหลากหลายของอาการทางคลินิก ตั้งแตอาการรุนแรงมากซ่ึงผูปวยตองเติมเลือดเปนประจํา ไปจนถึง
อาการนอยมากจนแทบไมมีอาการผิดปรกติใด ๆ  ความหลากหลายของอาการพบวาเกิดจากปจจัยทาง
พันธุกรรม ท้ังชนิดของการกลายพันธุของยีนเบตาโกลบิน ปฏิสัมพันธรวมกับแอลฟาทาลัสซีเมีย และปจจัยจาก 
ฮีโมโกลบินเอฟ ปจจุบันบริษัท BGI ไดทําความบันทึกขอตกลงกับประเทศในแถบลานชาง–แมน้ําแมโขง เพ่ือ
ทําการตรวจวิเคราะหจีโนมเพ่ือศึกษาหาปจจัยทางพันธุกรรมตาง ๆ โดยใชเทคโนโลยี Next Generation 
Sequencing (NGS) 
 นโยบายของกระทรวงสาธารณสุข ตองการจะควบคุมปองกันโรคทาลัสซีเมียชนิดรุนแรง โดยปจจุบัน
ใชวิธีตรวจคา MCV/MCH การวิเคราะหชนิดฮีโมโกลบิน และการตรวจดีเอ็นเอเพ่ิมเติมในหญิงตั้งครรภและ
สามี เพ่ือกําหนดคูเสี่ยง เพ่ือใหการปรึกษาทางพันธุศาสตรท่ีเหมาะสมแกคูสมรส แตการศึกษาโดยนักวิจัยจาก
ประเทศจีนพบวา การวินิจฉัยโดย NGS สามารถตรวจพบคูเสี่ยงเพ่ิมข้ึนจากวิธีดั้งเดิม 35 คูจากท้ังหมด 10,111 
คู คิดเปนรอยละท่ีเพ่ิมข้ึนถึง 23.2  
 การรักษาผูปวยโรคทาลัสซีเมียในอดีตและท่ียังใชกันท่ัวไปจะเปนการรักษาตามอาการ คือ ไดรับเลือด
เม่ือมีภาวะซีด และใหยาขับเหล็กเม่ือมีภาวะเหล็กเกิน การตอบสนองตอการรักษา เชน การใชยาขับเหล็กชนิด 
deferiprone (GPO-L1) การใชยาไฮดรอกซียูเรีย (hydroxyurea) เพ่ิมระดับฮีโมโกลบินเอฟ พบวามีความ
แตกตางกันในผูปวยแตละราย การใชเภสัชพันธุศาสตร (pharmacogenomics) มาชวย จะทําใหผูปวยไดรับ
การรักษาอยางเหมาะสม 
 ในปจจุบัน การรักษาโรคทาลัสซีเมียใหหายขาดสามารถทําไดโดยการเปลี่ยนถายเซลลตนกําเนิด 
(hematopoietic stem cell transplantation) และการทํายีนบําบัด (gene therapy) การศึกษาพบวาการ
ทํายีนบําบัดโดยการใช Zynteglo (LentiGlobin) ทําใหเซลลตนกําเนิดของผูปวยสามารถผลิตฮีโมโกลบินเอง
ได และลดความตองการในการไดรับเลือด โดยบางรายไมตองไดรับเลือดอีกเลยภายหลังการรักษา 
 จะเห็นไดวาการศึกษาเพ่ือคนหาปจจัยทางพันธุกรรมท่ีสงผลตออาการและการตอบสนองตอการรักษา
ของผูปวย จะทําใหสามารถวางแผนการควบคุมปองกัน และการรักษาอยางมีประสิทธิภาพแกผูปวยตอไป 
 



Precision Medicine in Thalassemia 

 

 ๘ Proceedings of Precision Medicine in Thailand 4.0  
6–8 Aug 2019, Bangkok, Thailand 

 

โรคโลหิตจางทาลัสซีเมีย 
 ทาลัสซีเมีย เปนโรคโลหิตจางเรื้อรังท่ีเกิดจากความผิดปรกติของยีนท่ีเก่ียวของในการสังเคราะหสาย
โกลบินซ่ึงเปนองคประกอบของฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดง ทําใหเม็ดเลือดแดงแตกงายและมีอายุสั้นกวาปรกติ 
ผูท่ีเปนโรคจะมีอาการแตกตางกันตั้งแต มีภาวะซีดเล็กนอยซ่ึงไมมีผลตอการดํารงชีวิต จนถึงมีอาการรุนแรง
โดยจะมีภาวะวะซีดมาก ตัวเหลืองตาเหลือง ตับมามโต รูปหนาเปลี่ยนแปลง และการเจริญเติบโตผิดปรกติได 
ผูปวยโรคทาลัสซีเมียชนิด Hb Bart’s hydrops fetalis จะมีอาการรุนแรงมากจนเสียชีวิตตั้งแตอยูในครรภ
มารดาหรือภายหลังคลอดไมนาน จากอาการซีดมาก บวมน้ํา หัวใจวาย สวนผูท่ีไมเปนโรคหรือเปนพาหะจะมี
สุขภาพแข็งแรงเชนเดียวกับคนปรกติ แตสามารถถายทอดยีนทาลัสซีเมียไปสูบุตรได และจะเสี่ยงตอการมีบุตร
เปนโรคทาลัสซีเมีย ถาแตงงานกับผูท่ีเปนพาหะของยีนทาลัสซีเมียกลุมเดียวกัน  
 ในประเทศไทยพบพาหะทาลัสซีเมียประมาณรอยละ 30–40 ของประชากร หรือประมาณ 18–24 
ลานคน และมีผูปวยโดยรวมประมาณ 6 แสนคน ในจํานวนนี้เปนผูปวยทาลัสซีเมียชนิดรุนแรงจํานวน 1 แสน
ราย โดยในแตละปประเทศไทยมีมารดาท่ีเสี่ยงตอการมีบุตรเปนโรคทาลัสซีเมียประมาณ 5 หม่ืนคน และมีเด็ก
แรกคลอดปวยเปนโรคทาลัสซีเมียประมาณ 12,000 ราย (เปนผูปวยทาลัสซีเมียชนิดรุนแรงจํานวน 5,000 
ราย) การรักษาสามารถรักษาใหหายขาดไดโดยการปลูกถายเซลลตนกําเนิด แตไมสามารถทําไดทุกคน 
เนื่องจากมีคาใชจายในการดําเนินการสูงมาก และตองมีผูบริจาคไขกระดูกท่ีเขากันไดกับผูปวย การรักษา
โดยท่ัวไปจึงเปนการรักษาแบบประคับประคองตามอาการ และพบวากระทรวงสาธารณสุขตองใชงบประมาณ
ในการรักษาพยาบาลผูปวยปละไมนอยกวา 5000–6000 ลานบาท1 

 

เวชกรรมตรงเหตุในโรคโลหิตจางทาลัสซีเมีย 
1. เวชกรรมตรงเหตุดานการวินิจฉัย  
 ปจจุบันทางกระทรวงสาธารณสุขของประเทศไทยมีนโยบายการสงเสริม ปองกัน และควบคุมโรค
โลหิตจางทาลัสซีเมีย โดยใหหญิงตั้งครรภทุกคนไดรับการใหคําปรึกษาทางพันธุศาสตรสําหรับทาลัสซีเมียและ
ไดรับการตรวจคัดกรองดวยวิธีการตรวจหาผูท่ีมีเม็ดเลือดแดงขนาดเล็ก โดยใชวิธีตรวจความสมบูรณของเม็ด
เลือด (complete blood count; CBC) เ พ่ือดูคา เฉลี่ยขนาดของเม็ดเลือดแดง (mean corpuscular 
volume; MCV) และความเขมของฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดง (mean corpuscular hemoglobin; MCH) 
หรือใชการทดสอบความเปราะบางของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียว (one-tube osmotic fragility test; 
OF) รวมกับการทดสอบฮีโมโกลบินไมเสถียรโดยการตกตะกอนสีดวย dichlorophenol-indophenol (DCIP 
precipitation test) หากพบผลเลือดผิดปรกติจะตามสามีมาตรวจคัดกรอง ถาผลคัดกรองผิดปรกติท้ังคู จะทํา
การตรวจยืนยันดวยวิธีการวิเคราะหชนิดฮีโมโกลบินและการตรวจดีเอ็นเอเพ่ิมเติมวาเปนคูสมรสเสี่ยงท่ีมีโอกาส
มีบุตรเปนโรคทาลัสซีเมียชนิดรุนแรงหรือไม หากมีความเสี่ยงจะไดรับการใหคําปรึกษาในการตรวจวินิจฉัย
ทารกในครรภกอนคลอด (prenatal diagnosis) ตอไป2, 3 

 ในปจจุบันเทคโนโลยีทางดานชีววิทยาระดับโมเลกุลมีความกาวหนาไปมาก โดยเฉพาะเทคโนโลยีการ
วิเคราะหลําดับคูเบสดีเอ็นเอ ดวยเทคโนโลยีการวิเคราะหลําดับเบสดีเอ็นเอ Next Generation Sequencing 
(NGS) ทําใหสามารถวิเคราะหลําดับเบสมนุษยท้ังจีโนมในเวลาท่ีสั้นลงและมีคาใชจายท่ีถูกลงอยางมาก มีการ
ประยุกตใชงานไดอยางหลากหลายมากข้ึน ชวยใหการศึกษาเรื่องท่ีมีความซับซอนไดแมนยํามากข้ึน ซ่ึงจะเกิด
ประโยชนอยางยิ่งในการประยุกตใชในดานการแพทย ท้ังการวินิจฉัยโรค และการพัฒนาวิธีการบําบัดรักษาโรค
ท่ีเกิดจากความผิดปรกติทางพันธุกรรม การศึกษาโดยทีมนักวิจัยจากประเทศจีน ไดทําการศึกษาเปรียบเทียบ
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วิธีการตรวจวินิจฉัยทาลัสซีเมียดวยวิธีมาตรฐาน (การตรวจคัดกรองและการตรวจยืนยัน) เปรียบเทียบกับการ
ใชเทคโนโลยี NGS  โดยการศึกษาทําในกลุมประชากรเชื้อคนสายไตพบวา การใชเทคโนโลยี NGS ตรวจพบ
ความชุกของทาลัสซีเมียสูงถึงรอยละ 49.5 ในขณะท่ีการใชวิธีมาตรฐานจะตรวจพบเพียงรอยละ 304  อีก
การศึกษาในคูสมรสชาวจีนจํานวน 10,111 คู ใน 5 มณฑลทางใตของประเทศจีน เปรียบเทียบการใชวิธี
มาตรฐานกับเทคโนโลยี NGS พบวาการใชวิธีมาตรฐานตรวจพบคูเสี่ยงการมีบุตรเปนโรคทาลัสซีเมียจํานวน 
151 คู แตหากตรวจดวยเทคโนโลยี NGS พบคูเสี่ยง จํานวนเพ่ิมเปน 186 คู จะเห็นไดวาดวยเทคโนโลยี NGS 
สามารถชวยในการคนหาคูเสี่ยงไดเพ่ิมข้ึนถึง 35 คู หรือคิดเปนรอยละท่ีเพ่ิมข้ึน 23.25  จากผลการศึกษา ทําให
ในอนาคตการใชเทคโนโลยี NGS อาจเขามามีบทบาทสําหรับการตรวจวินิจฉัยทาลัสซีเมียในกลุมประชากร 
เพ่ือใหไดประสิทธิภาพท่ีดีท่ีสุดการควบคุมปองกันโรคโลหิตจางทาลัสซีเมีย  
 

2. เวชกรรมตรงเหตดุานการรักษา 
 หลักการรักษาผูปวยโรคโลหิตจางทาลัสซีเมียสวนใหญเปนการดูแลรักษาสุขภาพแบบประคับประคอง 
กลาวคือ การรักษาดวยการใหเลือดเพ่ือรักษาภาวะซีด และทําใหผูปวยมีการเจริญเติบโตใกลเคียงปรกติ การ
เปลี่ยนแปลงกระดูกใบหนามีนอย และการรักษาภาวะเหล็กเกินในผูปวยดวยยาขับธาตุเหล็ก อยางไรก็ดีจาก
การศึกษาในตางประเทศพบวาการตอบสนองของผูปวยตอยาขับเหล็กชนิด deferiprone (L1) มีความ
หลากหลาย กลไกหนึ่งท่ีอาจอธิบายผลตอระดับยาในเลือดและประสิทธิผลในการขับธาตุเหล็กคือกระบวนการ
ในการกําจัดยาออกจากรางกาย ซ่ึงเก่ียวของกับกระบวนการ glucuronidation ท่ีถูกควบคุมโดยยีน Uridine-
glucuronyltransferase (UGT1A1)6  

 อีกวิธีในการรักษาผูปวยโรคโลหิตจางทาลัสซีเมียชนิดเบตาทาลัสซีเมีย ทําไดโดยการใชยากระตุน การ
สรางฮีโมโกลบินเอฟ โดยพบวาผูปวยเบตาทาลัสซีเมียท่ีมีระดับฮีโมโกลบินเอฟสูง จะมีระดับความรุนแรง
นอยกวา โดยยาท่ีนํามาใชในการกระตุนฮีโมโกลบินเอฟในปจจุบัน ไดแก ยาไฮดรอกซียูเรีย แตในผูปวยแตละ
รายจะมีอัตราการตอบสนองตอการักษาดวยยาไฮดรอกซียูเรียไมเทากัน ปจจุบันยังไมพบปจจัยท่ีใชทํานายการ
ตอบสนองตอยาไฮดรอกซียูเรียท่ีแนชัด7  การใช Pharmacogenetics และ Pharmacogenomics มาศึกษา 
จะชวยทํานายการตอบสนองตอการใชยาขับธาตุเหล็กและยากระตุนการสรางฮีโมโกลบินเอฟ ในผูปวยได 
 การรักษาผูปวยโรคโลหิตจางทาลัสซีเมียใหหายขาดทําไดโดยการปลูกถายเซลลตนกําเนิด ซ่ึงแหลง
ของเซลลตนกําเนิดมาจากไขกระดูก สายสะดือของทารก หรือเลือด (peripheral blood) ซ่ึงตองมีการตรวจ
หมูเนื้อเยื่อ (HLA) อยางนอย 10 ชนิด ในผูบริจาคและผูรับเพ่ือหาความเขากันได ซ่ึงชวยลดอัตราการเกิดภาวะ 
graft versus host disease (GVHD) แตอัตราประสบความสําเร็จในการหาหมูเนื้อเยื่อท่ีเขากันได มีเพียงรอย
ละ 30–60 เทานั้น8 การใชเซลลตนกําเนิดของผูปวยเองมาแกไขดัดแปลงพันธุกรรม ท่ีเรียกวา ยีนบําบัด (gene 
therapy) จึงเปนอีกทางเลือกหนึ่ง ทําใหลดอัตราการเกิดภาวะ GVHD  ลดความจําเปนในการใชยากด
ภูมิคุมกันตลอดชีวิต อยางไรก็ดียังคงตองเฝาระวังผลเสียท่ีอาจมีไดในระยะยาวคือ การเกิดมะเร็งในผูปวยจาก
การใชไวรัสพาหะ (viral vector) ในการนํายีนท่ีตองการเขาเซลลของผูปวย การติดตามผูปวยทาลัสซีเมียราย
แรกท่ีไดรับยีนบําบัดมาประมาณ 11 ป พบวาประสบความสําเร็จเปนอยางดี ผูปวยไมตองไดรับการเติมเลือด
เปนประจําอีก และตรวจไมพบมะเร็งจากการทํายีนบําบัด ในการวิจัยท่ีผานมามีผูปวยทาลัสซีเมียเขารวม
ท้ังหมด 22 ราย เปนผูปวยชาวไทย 4 ราย ซ่ึง 15/22 ราย มีระดับฮีโมโกลบินเหมือนคนปรกติ ไมตองเติมเลือด
อีก และอีก 7/22 ราย แมยังคงตองเติมเลือดแตก็ลดจํานวนครั้งและปริมาณเลือดท่ีตองเติมลงได9 
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มะเร็งปอดเปนมะเร็งท่ีพบไดบอยมาก ขอมูลผูปวยมะเร็งในป พ.ศ. 2561 พบวา มีผูปวยมะเร็งปอดท่ัว

โลกประมาณ 2.1 ลานคน และเสียชีวิตจากมะเร็งปอด 1.7 ลานคน โดยมะเร็งปอดเปนมะเร็งท่ีมีอัตราการตาย
สูงสุด1  ประเทศไทยพบอุบัติการณเสียชีวิตจากมะเร็งปอดเปนอันดับท่ี 2 รองจากมะเร็งตับ การรักษามะเร็งปอด
ในหลายสิบปท่ีผานมายังไดผลไมดีนัก เมื่อเปรียบเทียบผลการรักษามะเร็งปอดในชวง พ.ศ. 2518–2520 และชวง 
พ.ศ. 2551–2557 พบวา อัตราการรอดชีวิตใน 5 ป เพิ่มจากรอยละ 12 เปนรอยละ 20 ซึ่งนอยมากเมื่อเทียบกับ
มะเร็งชนิดอื่น ๆ เชน มะเร็งเตานมท่ีมีอัตราการรอดชีวิตใน 5 ป เพิ่มจากรอยละ 75 เปนรอยละ 912 มะเร็งปอด
แบงออกไดเปน adenocarcinoma (พบประมาณรอยละ 40), squamous cell carcinoma (รอยละ 25), large 
cell carcinoma (รอยละ 10) และ small cell carcinoma (รอยละ 20) แนวทางการรักษาผูปวยมะเร็งปอดใน
ปจจุบัน นอกจากจะจําแนกเซลลมะเร็งตามลักษณะรูปรางแลว ส่ิงท่ีมีประโยชนมากคือ การแบงชนิดเซลลตาม 
molecular profile เพื่อกําหนดแผนการรักษาท่ีเหมาะกับผูปวยแตละราย    
 

การรักษาแบบมุงเปา (Targeted Therapy) 
มะเร็งปอดท่ีมีวิวัฒนาการของการรักษามากท่ีสุดในชวง 15 ปท่ีผานมา ไดแก มะเร็งปอดชนิด non-

small cell lung carcinoma; NSCLC (ไ ด แ ก  adenocarcinoma, squamous cell carcinoma และ  large 
cell carcinoma) พบวา ผูปวย NSCLC  ประมาณรอยละ 80 ท่ีไดรับการวินิจฉัยในครั้งแรกจะอยูในระยะลุกลาม 
ไมสามารถรักษาใหหายขาดได จําเปนตองใชการรักษาดวยยาท่ีออกฤทธ์ิท่ัวรางกาย (systemic treatment) 
เพื่อใหผูปวยมีชีวิตยืนยาวขึ้น และมีคุณภาพชีวิตท่ีดีขึ้น   

ในป พ.ศ. 2538 มีรายงานการศึกษาวิเคราะหเชิงอภิมาน (meta-analysis) ท่ีแสดงวาการรักษามะเร็ง
ปอดระยะลุกลามดวยเคมีบําบัดดวยสูตรยาท่ีประกอบดวยยา cisplatin เปนหลัก เปรียบเทียบกับการรักษาแบบ
ประคับประคอง ผลการรักษาดวยเคมีบําบัดจะมีอัตราการรอดชีวิตเพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คือ เพิ่มจาก 4 
เดือนเปน 6 เดือน3 ป พ.ศ. 2543 การรักษาโรคมะเร็งปอด NSCLC จะเปนการใชสูตรยาเคมีท่ีประกอบไปดวย 
platinum compound (cisplatin or carboplatin) รวมกับยาเคมีบําบัดรุนท่ี 3 (gemcitabine, vinorelbine, 
paclitaxel และ docetaxel) แตผลการรักษามะเร็งปอด NSCLC ก็ยังไมดีมากนัก โดยมีระยะเวลาการอยูรอดโดย
โรคสงบ (disease free survival, DFS) ประมาณ 3–4 เดือน อัตราการรอดชีวิตโดยรวม (overall survival, OS)  
ประมาณ 7–9 เดือนเทาน้ัน และพบวาสูตรยาท่ีใชไดผลใกลเคียงกัน4 และยังไมมีการเลือกใชสูตรยารักษาตาม
มิญชวิทยา (histology) หรือตัวกําหนดทางชีวภาพ (biomarker) เมื่อโรคกลับมาเปนใหม (relapse of disease) 
ยาท่ีเปนมาตรฐานลําดับท่ีสอง คือ docetaxel5  
 แนวทางการรักษามะเร็งดวยเคมีบําบัดโดยแยกตามมิญชวิทยาเริ่มขึ้นใน พ.ศ. 2551 โดยมีการศึกษา
เปรียบเ ทียบ cisplatin/pemetrexed กับ  cisplatin/gemcitabine  พบว าผลการรักษาดวย cisplatin/ 
pemetrexed จะไดผลดีในกลุม nonsquamous cell carcinoma อยางมีนัยสําคัญ6 ทําใหการรักษาดวย 
cisplatin/pemetrexed เปนมาตรฐานยาเคมีบําบัดสําหรับการบําบัด NSCLC ท่ีเปน nonsquamous cell 
carcinoma ในปจจุบัน อยางไรก็ตามผลการรักษาดวยเคมีบําบัดในผูปวยมะเร็งปอดยังไมดีนัก  
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ยุคของการพัฒนาการรักษามะเรง็ปอดตาม molecular profile ของเซลลมะเร็งเริ่มตนขึ้นใน พ.ศ. 2547 
หลังการพบ oncogene-driven คือ epidermal growth factor receptor (EGFR) ซึ่งเปน transmembrane 
receptor protein ออกฤทธ์ิกระตุนการทํางานของเอนไซม tyrosine kinase ทําใหเซลลมะเร็งมีการแบงตัว
เพิ่มขึ้น และมีการศึกษาทดลองรักษามะเร็งปอดดวยการยับย้ังการออกฤทธ์ิของ EGFR ตอเซลลมะเร็ง ท่ีเรียกวา
เปนการรักษาแบบมุงเปา (targeted therapy) ตามมา 

งานวิจัยการรักษา NSCLC แบบ first-line therapy ดวยยาท่ีออกฤทธ์ิยับย้ัง tyrosine kinase ของ 
EGFR (EGFR tyrosine kinase inhibitors; EGFR-TKI)  ในรุนท่ี 1 ไดแก gefitinib และ erlotinib มีขึ้นต้ังแต 
พ.ศ. 2552 งานวิจัย IPASS7 เปรียบเทียบการรักษามะเร็งปอดระยะแพรกระจายแบบ first-line ดวยยา gefitinib 
เทียบกับเคมีบําบัด พบวา ผูปวยท่ีมีการกลายพันธุของ EGFR (EGFR mutation) ท่ียีนคู 19 และ 21 เมื่อไดรับยา 
gefitinib จะมีการรอดชีวิตโดยโรคสงบ (progression free survival : PFS) สูงกวากลุมท่ีไดยาเคมีบําบัดอยางมี
นัยสําคัญ (HR 0.48, 95% CI: 0.36–0.64; p < 0.001) และมีคุณภาพชีวิตท่ีดีกวา แตผูปวยท่ีเปน wild type 
mutation (mutation negative) จะมี  PFS ตํ่ากวากลุม ท่ีได เคมี บําบัด (HR 2.85 , 95% CI: 2.05–3.98 ;  
p <0.001) งานวิจัย Optimal study8 เปรียบเทียบการรักษามะเร็งปอดท่ีมี EGFR mutation ระยะแพรกระจาย 
แบบ first-line ดวยยา erlotinib เทียบกับเคมีบําบัด พบวา กลุมท่ีไดรับยา erlotinib จะมีคา PFS ดีกวาเคมี
บําบัดอยางมีนัยสําคัญ (PFS 13.1 เดือน และ 4.6 เดือน, HR 0·16, 95% CI: 0.10–0.26; p < 0.001) งานวิจัยท้ัง
สองสรุปไดชัดเจนวา ยา EGFR-TKI รุนท่ี 1 สามารถรักษาผูปวย NSCLC ท่ีมี EGFR mutation ไดโดยมี PFS สูง
กวาเคมีบําบัด และมีขอมูลวา NSCLC ท่ีมี EGFR mutation มักจะเกิดท่ียีนคู 19 และ 21 พบบอยในมะเร็งปอด 
adenocarcinoma ผูปวยเพศหญิง ไมสูบบุหรี่ และชาวเอเชีย   

มีการทดลองยา EGFR-TKI รุนท่ี 2 ไดแก afatinib ในงานวิจัย LUX-Lung 39 และ LUX-Lung 610 ใน
การบําบัดรักษามะเร็งปอดระยะแพรกระจายท่ีมี EGFR mutation แบบ first-line เทียบกับยาเคมีบําบัด พบวา 
afatinib จะมี PFS สูงกวาเคมีบําบัดอยางมีนัยสําคัญ ในงานวิจัย LUX-Lung 3 กลุมผูปวยท่ีมีการกลายพันธุ 
(mutation) ของ exon 19 ท่ีไดรับยา afatinib จะมีการรอดชีวิตท้ังหมด (overall survival; OS) สูงกวา คือ  
33.3 เดือน เทียบกับเคมีบําบัด 21.1 เดือน (HR 0.54, 95% CI: 0.36–0.79)  งานวิจัย LUX-Lung 6 ยา afatinib 
จะมี OS ท่ีสูงกวา คือ 31.4 เดือน เทียบกับเคมีบําบัด 18.4 เดือน (HR 0.64, 95% CI: 0.44–0.94)  

ผลการบําบัดรักษามะเร็งปอดในปจจุบันคา OS จะมีปจจัยเกี่ยวของมาก เน่ืองจากผูปวยท่ีรักษาลมเหลว
จากสูตรยาหน่ึง ก็จะสามารถเปล่ียนไปรับการรักษาดวยยากลุมอื่น ทําให OS ของผูปวยเปนผลรวมของยาหลาย ๆ
สูตร โดยสรุปแลวจากรายงานการรักษาดวยยา EGFR-TKI รุนท่ี 1 และรุนท่ี 2 ขางตน ทําใหเกิดการเปล่ียนแปลง
แผนการรักษาผูปวย NSCLC ระยะลุกลามจาก histology approach ไปสู molecularly-based approach ใน
ปจจุบัน 

การรักษามะเร็งปอดท่ีมี EGFR mutation ท่ียีนคูท่ี 19 และ 21 ดวย EGFR-TKI ผูปวยมักจะตอบสนอง
ตอการรักษาท่ีประมาณ 9–11 เดือน หลังจากน้ันจะมีการด้ือยา เซลลมะเร็งท่ีด้ือยามักเกิดจาก mutation ของ 
T790M receptor ท่ี exon 20 มากกวารอยละ 50 การเกิด mutation น้ีสามารถใหการรักษาไดดวยยา  
EGFR-TKI รุนท่ี 3 คือ osimertinib โดยมีการศึกษาเปรียบเทียบยา osimertinib กับยาเคมีบําบัด cisplatin/ 
pemetrexede ในผูปวยท่ีเซลลมะเร็งเกิด T790M mutation พบวา กลุมท่ีได osimertinib จะมีการตอบสนอง
ดีกวายาเคมีบําบัด (รอยละ 71 เทียบกับรอยละ 31, p < 0.001) และมีคา PFS ท่ีสูงกวา (10.1 เดือน และ 4.4 
เดือน, HR 0.03, 95% CI: 0.23–0.41)11   

การใช osimertinib เปน first-line therapy จากงานวิจัย  Flora trial12 ศึกษาผูปวย EGFR mutation 
ท่ี exon 19 และ 21 เทียบกับการใชยา EGFR-TKI ท่ีเปนรุนท่ี 1 คือ gifitinib และ erlotinib พบวา osimertinib 
จะใหผลการรักษาท่ีดีกวาอยางมีนัยสําคัญคือ มี PFS ท่ี 18.9 และ 10.2 เดือนตามลําดับ (p < 0.001) และจะชวย
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ลดการลุกลามของโรคและการเสียชีวิตลงรอยละ 54 ผลขางเคียงรุนแรงพบนอยกวาการรักษาดวย gefitinib และ 
erlotinib  โดยการศึกษาน้ีไมไดเปรียบเทียบกับ EGFR-TKI รุนท่ี 2 คือ afatinib และ dacomitinib 

ปจจุบันยังไมสามารถสรุปไดวา ผูปวย NSCLC ท่ีมี EGFR mutation ควรจะเริ่มใหยาในรุนใดกอน ขอมูล
ในปจจุบันยังตองรอผลอัตราการรอดชีวิตท่ีสมบูรณจาก Flora trial และผลการศึกษา phase II APPLE trial 
เปรียบเทียบการใหยา osimertinib เปนยาแรกเทียบกับให gefitinib ตามดวย osimertinib เมื่อกลุมผูปวย 
gefitinib มีการลุกลามของโรค13 อยางไรก็ตามจากขอมูลของ PFS และประสิทธิภาพของยาในการปองกันมะเร็งท่ี
สมอง อาจจะสนับสนุนใหมีการใช osimertinib เปน first-line  

นอกจากการตรวจหา EGFR mutation แลวยังมีการตรวจหา oncogene-driven อื่น ๆอีก เชน ALK, 
ROS1, BRAV และเลือกใชยา targeted therapy ตาม oncogene-driven ปจจุบันถาหากไมสามารถใหยาท่ีออก
ฤทธ์ิเฉพาะท่ี oncogene-driven ได การใหเคมีบําบัดก็ยังเปนการรักษาท่ีเหมาะสมอยู 

 

ภูมิคุมกันบําบัด (Immunotherapy)  
การรักษามะเร็งดวยการใชระบบภูมิคุมกันของรางกายตอตานเซลลมะเร็ง เปนแนวทางการรักษาใหมท่ี

ไดรับการกลาวถึงอยางมากในปจจุบัน โดยเฉพาะเมื่อมีรายงานการรักษามะเร็งปอดดวย immunotherapy ท่ีให
ผลการรักษาท่ีดีมากต้ังแต พ.ศ. 2558 เปนตนมา เปนท่ีทราบกันมานานวา รางกายมีกลไกการทําลายเซลลมะเร็ง
โดยอาศัย lymphocyte มีการพบโปรตีนท่ีผนังของ lymphocyte ท่ีเปน cell surface receptor เรียกวา 
programmed cell death-1  ( PD-1 )  มี หน า ท่ี สํ าคัญคื อ  เป น  immune checkpoint เ มื่ อ  PD-1  บน ผิว 
lymphocyte จับกับ ligand ของมัน (PD-L1) ซึ่งอยูบนผิวของเซลลมะเร็ง จะสงผลให lymphocyte ไมออกฤทธ์ิ
ทําลายเซลลมะเร็ง หลักการรักษาดวย immunotherapy คือ ใช immune checkpoint inhibitors (ICIs) ไป
ออกฤทธ์ิยับย้ัง anti-cancer immunity inhibitory signals การรักษามะเร็งดวย immunotherapy จัดเปน
นวัตกรรมการรักษาท่ีสําคัญในทศวรรษน้ี  

งานวิจัยการรักษา NSCLC ดวย immunotherapy ในระยะแรกเปนการรักษาผูปวยแบบ second-line 
therapy เปรียบเทียบกับยาเคมีบําบัดมาตรฐาน คือ docetaxel มีงานวิจัยท่ีสําคัญ 4 รายงาน โดยใชยา ICIs ซึ่ง
เปน PD-1 inhibitor ไดแก  nivolumab และ pembrolizumab และ PD-L1 inhibitor คือ atezolizumab  
การศึกษาแรก CheckMate-01714 เปรียบเทียบ nivolumab กับ docetaxel ในผูปวย squamous NSCLC 
พบวา ยา nivolumab ทําให OS และ PFS ดีกวา docetaxel อยางมีนัยสําคัญ (OS 9.2 และ 6.0 เดือน, PFS 
3.6 และ 2.8 เดือน ตามลําดับ) ผลขางเคียงระดับ 3 และ 4 พบในผูปวยได nivolumab รอยละ 7 และในผูปวย
ได docetaxel รอยละ 55  การศึกษา CheckMate-05715 เปรียบเทียบ nivolumab กับ docetaxel ในผูปวย 
nonsquamous NSCLC พบวา ยา nivolumab ทําให OS ดีกวา docetaxel อยางมีนัยสําคัญ (OS 12.2 และ 
9.4 เดือน ตามลําดับ)  สวน PFS ไมพบความแตกตางของท้ังสองกลุม (PFS 2.3 และ 4.2 เดือน ตามลําดับ)  
การศึกษา Keynote-01016 ศึกษาผูปวย NSCLC ท่ีมี PD-L1 มากกวารอยละ 1 โดยใชยา pembrolizumab 
ขนาด 2 มก./กก. และ 10 มก./กก. เทียบกับ docetaxel พบวา ผูปวยได pembrolizumab 2 มก./กก. มี OS 
สูงกวา docetaxel อยางมีนัยสําคัญ (OS 10.4 เดือน และ 8.5 เดือน ตามลําดับ) แต PFS ในผูปวยท้ังสองกลุมไม
ตางกัน (PFS 3.9 เดือนและ 4.0 เดือน ตามลําดับ) กลุมท่ีได pembrolizumab 10 มก./กก. จะมี OS สูงกวา 
docetaxel อยางมีนัยสําคัญ (OS 12.7 เดือน และ 8.5 เดือน ตามลําดับ) PFS ในผูปวยท้ังสองกลุมไมแตกตางกัน 
(PFS 4.0 เดือนและ 4.0 เดือน ตามลําดับ) และเมื่อแยกกลุมผูปวยท่ีมีระดับ PD-L1 มากกวารอยละ 50 
ยา pembrolizumab ท้ังสองขนาดจะมีคา PFS สูงกวา docetaxel อยางมีนัยสําคัญ  

การศึกษาท่ี 4 คือ OAK study17 เปรียบเทียบ atezolizumab กับ docetaxel ในผูปวย NSCLC พบวา 
atezolizumab จะมีคา OS สูงกวา docetaxel อยางมีนัยสําคัญ (OS 13.8 และ 9.6 เดือน ตามลําดับ) สวน PFS 
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ของผูปวยท้ังสองกลุมไมแตกตางกัน (PFS 2.8 และ 4.0 เดือน ตามลําดับ) การศึกษาท้ัง 4 การศึกษา พบวา 
ผลขางเคียงระดับ 3–4 จาก ICIs นอยกวา docetaxel มาก ถึงแมวา การรักษาดวย ICIs ผูปวยจะมี OS ท่ีดีกวา
ยา docetaxel แตการตอบสนองตอการรักษาดวย ICIs ยังมีความสัมพันธกับระดับของ PD-L1 ไมชัดเจน 
เน่ืองจากการศึกษา CheckMate-017 ผลการรักษาไมขึ้นกับระดับ PD-L1  ใน CheckMate-057 ผลการรักษา
ขึ้นอยูกับระดับ PD-L1 ใน KEYNOTE-010 ระดับ PD-L1 ท่ีสูงกวารอยละ 50 จะไดผลดีท่ีสุด และใน OAK study 
ผลการรักษาไมขึ้นกับระดับ PD-L1 ดังน้ันการใชระดับ PD-L1 ชวยทํานายผลการรักษายังรอผลการศึกษาเพิ่มเติม  
แตมีแนวโนมวา ระดับ PD-L1 จะสัมพันธโดยตรงกับผลการรักษา จากงานวิจัยท้ัง 4 รายงาน สงผลใหบทบาทของ 
docetaxel ในการรักษามะเร็งแบบ second-line ลดลงอยางมาก 

ในป พ.ศ. 2559 มีรายงานการรักษามะเร็งปอด NSCLC ดวย ICIs แบบ first-line therapy ไดแก 
Keynote-02418 ศึกษา  pembrolizumab เปรียบเ ทียบกับ  platinum-based chemotherapy ในผูป วย  
NSCLC ท่ีมี PD-L1 มากกวารอยละ 50 และไมพบ mutation ของ EGFR และ anaplastic lymphoma kinase 
gene (ALK) การศึกษาน้ีกําหนดใหผูปวยกลุมไดรับเคมีบําบัดท่ีมีโรคลุกลามขึ้น (disease progression) ใหการ
รักษาตอดวย pembrolizumab ผลการศึกษาพบวา pembrolizumab จะมี PFS ดีกวากลุมยาเคมีบําบัดอยาง
นัยสําคัญ (PFS 10.3 เดือนและ 6.0 เดือน ตามลําดับ) อัตราการรอดชีวิตท่ี 6 เดือน pembrolizumab ดีกวากลุม
ยาเคมีบําบัดอยางนัยสําคัญ (อัตราการอยูรอดท่ี 6 เดือนเปนรอยละ 80.2 และรอยละ 72.4 ตามลําดับ) และพบ
ผลขางเคียงจากการรักษาดวยยา pembrolizumab นอย 

โดยสรุปแลวการรักษามะเร็งปอดในระยะเวลา 10 ปท่ีผานมา ผูปวย NSCLC มีการเปล่ียนแปลงแนว
ทางการรักษาเพิ่มจาก histology approach เปน molecular approach อีกท้ังมีการคนพบ oncogene-driven 
จํานวนมาก เชน EGFR, ALK, ROS1  และ BRAV  ตลอดจนมีการใช targeted therapy บําบัดมะเร็งปอดท่ีมี 
mutation ของ oncogene-driven มีการใช immune checkpoint inhibitors มารักษาผูปวย NSCLC ท่ีมี PD-
L1 positive ท้ังในแบบ first-line และ second-line ผลการรักษาดวยการใช targeted therapy และ ภูมิคุมกัน
บําบัด ทําใหผลการรักษาผูปวย NSCLC มี OS และ DFS ดีขึ้นมากและมีผลขางเคียงของยานอยกวาเคมีบําบัด
อยางชัดเจน 
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กองเกียรติ กูณฑกันทรากร 

คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร 

บทนํา  
 เวชกรรมในปจจุบันมีความซับซอนมากขึ้น ความกาวหนาในดานตาง ๆ โดยเฉพาะดานพันธุกรรม และ
พยาธิสรีรวิทยาของโรคตาง ๆ ทําใหการปองกันมีประสิทธิภาพมากขึ้น จึงเปนท่ีมาของแนวคิด “เวชกรรมตรง
เหตุ” (precision medicine) ท่ีเปนแนวทางในการปองกันและรักษาโรค โดยคํานึงถึงความแตกตางของปจจัยดาน
พันธุกรรม ส่ิงแวดลอม และการใชชีวิตในแตละบุคคล ซึ่งเดิมเคยเรียกกันวา เวชกรรมเฉพาะบุคคล (personalized 
medicine) อยางไรก็ตามความรูดานเภสัชพันธุศาสตร (pharmacogenetics) ก็เปนสวนหน่ึงท่ีสําคัญของเวช-
ศาสตรตรงเหตุ โดยศึกษาเหตุทางพันธุกรรมท่ีสงผลตอการตอบสนองของบุคคลกับยาบางชนิด1 

ยารุนใหมท่ีออกจําหนายในชวงทศวรรษท่ีผานมามีความจําเพาะตอพยาธิสรีรวิทยามากขึ้น ทําใหได
ผลการรักษาท่ีดีขึ้นมาก และมีผลขางเคียงลดลงโดยเฉพาะยามะเร็ง2  โรคทางระบบประสาทเองก็มีความกาวหนา
เชนกัน ยารุนใหมจะอยูในกลุมท่ีใชรักษาโรคเหตุพันธุกรรมจําเพาะ ซึ่งอาจพบไดไมบอย แตถือวาไดเปล่ียนแปลง
ผลการรักษาอยางมาก ซึ่งเดิมโรคเหลาน้ีมักรักษาไมไดหรือมีการพยากรณโรคท่ีไมดี ทําใหผูปวยเกิดความพิการ
ระยะยาวและเสียชีวิตกอนวัยอันควร ในโรคท่ีเกิดจากความเส่ือมของระบบประสาทมักเกี่ยวของกับการตายของ
เซลลประสาทในสมองหรือในไขสันหลังท่ีเปนไปอยางตอเน่ือง และมักเกี่ยวของกับอายุ เชน ลักษณะเวชกรรมจะ
ขึ้นกับความผิดปรกติท่ีเกิดขึ้นในตําแหนงตาง ๆ ของระบบประสาท ท่ีนาจะมีความเกี่ยวของกับปจจัยภายใน เชน 
พันธุกรรม และภายนอก เชน ส่ิงแวดลอม การใชชีวิต การติดเชื้อ3 
  
 ขั้นตอนการประเมินสําคัญ 4 ขั้นตอน ในหลักการของเวชกรรมตรงเหตุในโรคระบบประสาท4 ไดแก  

1. การประเมินทางพันธุกรรมอยางรอบดาน (Comprehensive genetic assessment)   
 การประเมินน้ีทําไดไมวาจะเปนการกลายพันธุจําเพาะในโรคท่ีพบไดบอย หรือความแปรผันของยีนใน
กลุมประชากร ซึ่งจะไดประโยชนในการศึกษาโรคท่ีพบบอย และเปนปญหาสําคัญ เทคนิคใหม ๆ เชน 
microarray, next generation sequencing (NGS), genome-wide associated studies (GWAS) จ ะ ทํ า ใ ห
การวินิจฉัยแยกโรคและปจจัยเส่ียงทางพันธุกรรมแมนยําขึ้น 

2. การจําแนกกลุมโรค  
ขอมูลดานพันธุกรรมจะชวยจําแนกกลุมโรคตามความผิดปรกติทางพันธุกรรมแทนท่ีจะใชเกณฑตาม

ลักษณะเวชกรรมท่ีใชอยูเดิม สงผลใหมีความเขาใจตอพยาธิสรีรวิทยาของโรคดีขึ้น 
3. ตัวกําหนดทางชีวภาพ (biomarkers)  

 ปจจุบันมีการใชตัวกําหนดน้ีในดานการวินิจฉัย การติดตามผลการรักษาท้ังในระยะส้ันและระยะยาว 
จนถึงการพยากรณโรค ซึ่งรวมถึงการตรวจเลือดหรือส่ิงสงตรวจหาสารตาง ๆ การตรวจทางประสาทสรีรวิทยา 
การตรวจทางรังสีวิทยา เชน magnetic resonance imaging (MRI) และ positron emission tomography 
(PET) scan 
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4. การปรับเปล่ียนการรักษา 
 ความรูใหมท่ีเกิดขึ้นขางตนจะนําไปสูรูปแบบการรักษาใหมท่ีหวังวาจะชวยปองกัน ชะลอ หรือหยุดการ
เส่ือมของเซลลประสาท โดยใชยาท่ีมีความจําเพาะเจาะจงขึ้นท่ีใชความรูทางพันธุกรรมเปนพื้นฐานไปสูการรักษา
ระดับบุคคล 
 บทความน้ีจะกลาวถึงโรคสําคัญท่ีมีความกาวหนาในดานน้ี ซึ่งสงผลถึงแนวทางการรักษาใหมท่ีไดผลดี 
และสามารถนําไปใชไดจริงในเวชปฏิบัติปจจุบัน ไดแก โรคกลามเน้ือออนแรงจากไขสันหลังเส่ือม (spinal 
muscular atrophy; SMA) โรค hereditary transthyretin amyloidosis โรคกลามเนื้อเจริญเพี ้ยนดูเชนน 
(Duchene muscular dystrophy)  โรคลมชัก และโรคปวดศีรษะไมเกรน  
 

โรคกลามเนื้อออนแรงจากไขสันหลังเสื่อม 
 โรคกลามเน้ือออนแรงจากไขสันหลังเส่ือมเกิดจากการกลายพันธุแบบ nonsense หรือ frame shift ของ
ยีน survival motor neuron 1 (SMN1) ท่ีสรางโปรตีนในการทําหนาท่ีของเซลลประสาทส่ังการ (motor 
neuron) ผูปวยจะมีความรุนแรงแตกตางกันจากระดับการกลายพันธุของยีนน้ัน ในรายท่ีรุนแรงจะมีอาการออน
ปวกเปยกต้ังแตแรกคลอด หายใจลมเหลว และมีชีวิตรอดไมกี่เดือน จนถึงรายท่ีเปนนอย คือเริ่มมีอาการชวงวัยรุน 
และมีชีวิตยืนยาวจนถึงวัยผูใหญ แตจะมีอาการออนแรง เดินไมไดหรือความพิการระยะยาว 
  จากความรูดังกลาวจึงมีความพยายามอยางตอเน่ืองในหลายทศวรรษท่ีผานมาเพื่อพัฒนาการรักษาใน
แนวทางน้ี จนกระท่ังมีการศึกษาท่ีไดผลและเปนท่ียอมรับ คือ การใหยาหรือสารท่ีปรับการอานรหัสพันธุกรรมใหมี
การสรางสาย RNA จากยีน SMN2 และเพิ่มปริมาณโปรตีนเพื่อทดแทนโปรตีนท่ีขาดไป5  การศึกษาในระยะแรก
จะใชการฉีดยา nusinersen ผานทางการเจาะหลังเพื่อใหยาในนํ้าไขสันหลัง ในผูปวยท่ีเริ่มมีอาการในวัยราว 2 
เดือน ซึ่งพบวาไดผลอยางดีย่ิง6 ทําใหโอกาสการรอดชีวิตสูงขึ้นมาก ลดการชวยหายใจ และกําลังกลามเน้ือดีขึ้น
ชัดเจน การศึกษาตอมาในเด็กวัย 3 เดือน7 หรือในเด็กท่ีมีอาการภายหลังในปแรก8 ก็ไดผลไปในทางเดียวกัน ใน
ท่ีสุด ยาน้ีจึงเปนยาท่ีไดรับการยอมรับจากองคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาใหใชในผูปวยโรคน้ีท่ี โดยตองมี
การตรวจหายีนกลายพันธุขางตนกอน อยางไรก็ตาม ยาน้ีมีราคาสูงมากราว 750,000 ดอลารสหรัฐในปแรก และ 
375,000 ดอลลารสหรัฐในปถัด ๆ ไปตลอดชีวิต9 จึงเปนท่ีวิพากษวิจารณมากมายเกี่ยวกับคาใชจาย ความคุมคา 
และการเขาถึงการรักษา 
 ตอมามีการวิจัยการรักษาดวยการทดแทนยีน (gene replacement therapy) โดยฉีด adenovirus ท่ีมี
การตัดตอยีน SMN เขาไปในไวรัส เขาไปในในรางกายผูปวยเพียงครั้งเดียว สามารถทําใหผูปวยมีชีวิตยืนยาวขึ้น 
พัฒนาการดีขึ้นกวาผูท่ีไมไดรับยาอยางชัดเจน10 ถึงแมวาผูปวยในการศึกษายังไมมากนัก แตก็ถือวาเปนการรักษา
ยุคใหมท่ีไดผลอยางดีย่ิงในโรคท่ีมีความรุนแรงสูงท่ีรักษาไมได ในเดือนพฤษภาคม พ.ศ. 2562 องคการอาหารของ
สหรัฐอเมริกาจึงอนุมัติการรักษาแบบน้ี (Onasemogene abeparvovec–xioi) ในผูปวยท่ีมีอายุนอยกวา 2 ป 
อยางไรก็ตามคาใชจายถือวาสูงมากราว 2 ลานดอลลารสหรัฐ ตอการรักษาแตละครั้ง11 

จะเห็นไดวา ความกาวหนาน้ีเปนความสําเร็จครั้งย่ิงใหญของการรักษาในแนวทางท่ีจําเพาะกับผูปวยท่ีมี
ยีนผิดปรกติ โดยการตรวจยีนเพื่อการวินิจฉัยและรักษาโดยใชความรูในเรื่องดังกลาวเปนฐาน และตอยอดจนใชได
ในปจจุบัน อยางไรก็ตามคาใชจายท่ีเกิดขึ้นยังคงเปนอุปสรรคท่ีสําคัญในการเขาถึง 
 

โรค hereditary transthyretin amyloidosis  
 โรคน้ีเปนโรคท่ีถายทอดยีนกายท่ีมีการกลายพันธุของยีน TTR ท่ีสรางโปรตีน transthyretin จึงมีการ
สะสมสาร amyloid ในอวัยวะตาง ๆ ท่ัวรางกาย เชน เสนประสาท หัวใจ ไต ทางเดินอาหาร ทําใหเกิดอาการ 



เวชกรรมตรงเหตุในโรคระบบประสาท 

 

 

บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐  
วันที่ ๖–๘ สิงหาคม พ.ศ. ๒๕๖๒, กรุงเทพฯ ประเทศไทย  

๑๙ 

 

ตาง ๆ ตามอวัยวะน้ัน ๆ หากมีอาการทางหัวใจจะถึงแกชีวิตไดในเวลา 2–5 ป เดิมการรักษาดวยยาจะไมไดผล แต
ท่ีไดผลคือการผาตัดปลูกถายตับท่ีทําไดยาก  ผูปวยจึงจะตองตรวจยีนน้ีกอนการรักษา หากพบจึงจะใหการรักษา
ดวยสารท่ีมีผลควบคุมการแสดงออกของยีน ท่ีเรียกวา RNA interference (RNAi) สารน้ีจะยับย้ังการสราง 
transthyretin ท่ีตับ เชนยาท่ีช่ือวา patisiran ฉีดเขาหลอดเลือดดําทุก 3 สัปดาห พบวาสามารถลดระดับ 
transthyretin ในเลือดลงได การเคล่ือนไหว อาการทางเสนประสาทและคุณภาพชีวิตดีขึ้น12 ยาอีกชนิดเชน 
inotersen ออกฤทธเชนเดียวกัน และใหผลการรักษาไปในทางเดียวกันท่ีชะลอโรคและเพิ่มคุณภาพชีวิตผูปวยได13 
ผลขางเคียงพบไมไดแตกตางจากยาหลอกนัก ยาท้ังสองน้ีจึงไดรับการยอมรับใหวางจําหนายในสหรัฐอเมริกาและ
ยุโรปแลวในป พ.ศ. 2561 
 

โรคกลามเนื้อเจริญเพ้ียนดูเชนน (Duchene muscular dystrophy)  
 โรคกลามเน้ือชนิดน้ี เปนโรคกลามเน้ือท่ีรุนแรง พบไดถึง 1 ใน 3,600–6,000 รายของทารกเพศชาย เกิด
จากการกลายพันธุของยีน dystrophin (DMD; locus xp21.2) ซึ่งโปรตีน dystrophin เปนสวนสําคัญของเย่ือหุม
กลามเน้ือ จึงทําใหเกิดการสลายของกลามเน้ืออยางตอเน่ือง14 ผูปวยมักไดรับการวินิจฉัยชวงวัยเด็กตอนตน อายุ
ประมาณ 5 ป ทําใหพัฒนาการดานการเคล่ือนไหวจะลดลงเรื่อย ๆ จนไมสามารถเดินไดเองในชวงกอนวัยรุน และ
เสียชีวิตกอนวัยผูใหญจากภาวะแทรกซอน เชน การหายใจ หัวใจ ความพิการทางกระดูก การดูแลรักษาผูปวย
เหลาน้ีในปจจุบันจึงเปนการรักษาแบบประคับประคอง และปองกันหรือแกไขภาวะแทรกซอน การรักษาดวยยา
น้ันมีขอมูลการใชยาสเตียรอยดท่ีไดผลในดานการชะลอโรคในชวงแรกเทาน้ัน แตก็มีผลขางเคียงมากเชนกัน15  

ในชวงหลายทศวรรษท่ีผานไป จึงมีความพยายามในการท่ีจะบรรเทาการขาดโปรตีน dystrophin จาก 
frameshift mutation ของยีนน้ัน ทําให mRNA ขาดหายไป โดยปรับการทํางานหรือการอานรหัสยีนท่ีขาด
หายไปท่ีในตําแหนง exon 51 ท่ีมักเปนตําแหนงท่ีพบบอยท่ีสุด ท่ีเรียกวา exon skipping ใหการสราง mRNA 
เกิดขึ้นตอเน่ือง ทําใหสามารถสราง mRNA ตอไปได ถึงแมวาจะมีสายส้ันลงก็ตาม จึงสรางโปรตีน dystrophin ขึ้น
ไดแตสายจะส้ันลงโดยพอทําหนาท่ีไดบาง15  

ยาสองชนิดท่ีไดรับการศึกษาอยางกวางขวาง ไดแก eteplirsen16 และ drisapersen17 ซึ่งเริ่มจากการ-
ศึกษาระยะส้ันวาไดผลดี พบการสรางโปรตีนน้ีเพิ่มขึ้นในผูปวย จากน้ันจึงมีการศึกษาติดตามผูปวยระยะยาวหลาย
ปก็พบวา ผลการรักษายังไดผลดีตอเน่ือง และพัฒนาการดานการเดินหรือเคล่ือนไหวดีกวากลุมท่ีไมไดรับยาหรือ
กลุมควบคุมในอดีต เชน ผูปวยท่ีไดรับยา drisapersen จะเดินไดใน 6 นาที เฉล่ีย 453.5 เมตร เทียบกับกลุม
ควบคุมท่ีจะเดินไมไดในชวงอายุเดียวกัน ผลขางเคียงท่ีเกิดขึ้นมักเกี่ยวของกับการฉีดยา เกล็ดเลือดตํ่า ซึ่งตอง
ติดตามตอไป องคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาจึงอนุมัติการใชยาน้ีในผูปวยท่ีมีการกลายพันธุของยีนใน
ตําแหนง exon 51 ซึ่งพบในผูปวยโรคน้ีประมาณรอยละ 13 การรักษาแนวทางน้ีจึงเปนการปฏิวัติการรักษาท่ีไม
เคยมีมากอน และเปนความสําเร็จจากการพัฒนาขององคความรูอยางตอเน่ือง จนถึงการใชจริงในผูปวย และคาด
วาจะเปนท่ีแพรหลายในอนาคต รวมกับการรักษาอื่น ๆ ใหผูปวยมีคุณภาพชีวิตท่ีดีขึ้นมาก18, 19  อยางไรก็ตาม
ราคายาน้ีไดถูกกําหนดไวสูงถึง 300,000 ดอลลารสหรัฐตอป20 
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แตละบุคคลดานส่ิงแวดลอม และการใชชีวิตดวย การรักษาตามปรกติจะเปนการใหยากันชักชนิดตาง ๆ และการ
ผาตัดในรายท่ีใชยาไมไดผล การรักษาแนวใหมในโรคลมชักไดเนนการพยากรณหรือการเฝาระวังโรคลมชักดวย
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เครื่องมือสมัยใหม เน่ืองจากโรคลมชักมักเกิดอาการขึ้นทันที และสงผลตามมามากมายหลังการชักแตละครั้ง ไมวา
จะเปนอุบัติเหตุ การทํางาน คุณภาพชีวิตในท่ีสุด  

ในรายท่ีไมตอบสนองตอการรักษาตามปรกติในระยะยาว จึงมีความพยายามในการใชขอมูลจาก
การศึกษาตาง ๆ ในการพยากรณการชักหรือผลการรักษาระยะยาว หลังจากท่ีหยุดยา แตก็ไมสามารถตอบคําถาม
น้ีในรายบุคคลไดท้ังหมด21 จึงเริ่มมีการใชอุปกรณในการกระตุนสมองเฉพาะสวนหรือกระตุนเสนประสาทโดยฝงไว
ในระยะยาวเพื่อหยุดการชัก หรือบรรเทาอาการใหไดมากท่ีสุด การฝงอุปกรณน้ีในสมองสามารถประมวลผล
คล่ืนไฟฟาสมองเพื่อทํานายการชักท่ีจะเกิดขึ้นได โดยใชขอมูลเพื่อดูแนวโนมการชักในระดับ วัน เดือน หรือป ทํา
ใหสามารถปรับการรักษาตามความเส่ียงท่ีจะเกิดขึ้นในขณะน้ัน ผูปวยจึงมีสวนรวมในการรักษามากขึ้น และปรับ
การรักษาหรือกิจกรรมท่ีอาจกระตุนใหชักไดอยางเหมาะสมในแตละบุคคล22  
 ปจจุบันมีการพัฒนาการใชอุปกรณท่ีสวมใส (wearable device) เชน นาฬิกาขอมือ โดยใชปญญา- 
ประดิษฐ เพื่อตรวจติดตามและทํานายการชัก ตลอดจนเตือนผูปวยหรือญาติในกรณีดังกลาว23 อุปกรณบางชนิด
จะมีประโยชนในการเฝาระวังผูปวยหากเกิดการชักในเวลากลางคืนหรือตรวจจับการชักท่ีแมนยําขึ้น 
 

โรคปวดศีรษะไมเกรน 
 โรคน้ีเปนโรคท่ีพบบอยมากท่ัวโลก ท้ังยังทําใหคุณภาพชีวิตลดลงอยางมาก การรักษาสวนใหญมักเปนการ
รักษาอาการปวดศีรษะเฉียบพลัน และการใชยาปองกันระยะยาวในผูปวยบางรายท่ีปวดบอย ใชยาไมไดผล หรือมี
ผลขางเคียงจากยาแกปวด จากความรูดานพยาธิสรีรวิทยาท่ีเกี่ยวของของโรคน้ี พบวาสารส่ือประสาทหน่ึงท่ี
นาสนใจ คือ calcitonin genre related peptide (CGRP) สารน้ีมีระดับสูงขึ้นท้ังในชวงท่ีมีและไมมีอาการปวด 
จึงมีการพัฒนายาท่ียับย้ังการทํางานของสารน้ีในการบรรเทาอาการปวดเฉียบพลัน การศึกษาในระยะแรกพบวา
ไดผลบางแตมีผลขางเคียงสูงโดยเฉพาะตับอักเสบ จึงหยุดการศึกษาไปชวงหน่ึง ในชวงทศวรรษท่ีผานมา ความรู
ดานแอนติบอดีท่ีจําเพาะกับเปาหมายเพิ่มขึ้นอยางรวดเร็ว ทําใหสามารถพัฒนาแอนติบอดีท่ีมีฤทธ์ิยับย้ังการ
ทํางานของสาร CGRP ไมวาจะยับย้ังตัวสาร CGRP เองโดยตรงหรือยับย้ังท่ีตัวรับของ CGRP 

การวิจัยในชวงหลังจึงเนนไปท่ีการใชยาน้ีเปนยาปองกันในผูปวยท่ีมีความรุนแรงสูง ปวดศีรษะไมเกรน
แบบเรื้อรังท่ีใชยาอื่นไมไดผล และมีความพิการจากโรคมาก24 ยาน้ีสามารถลดความรุนแรงของการปวด ลดจํานวน
ครั้งของการปวด และจํานวนวันท่ีปวดอยางมีนัยสําคัญ ยาแอนติบอดีสามชนิดท่ีไดรับการยอมรับจากองคการ
อาหารและยาของของสหรัฐอเมริกาใหใชยาน้ีในผูปวยไมเกรนเรื้อรัง ไดแก erenumab, galcanezumab, 
fremenezumab องคกรวิชาชีพท้ังยุโรปและสหรัฐอเมริกาไดแนะนําใหใชยาน้ีตามขอบงชี้ขางตน25, 26 ในปจจุบัน
ยากลุมน้ีมีการศึกษาเพิ่มเติมในโรคปวดศีรษะอื่น เชน ปวดศีรษะคลัสเตอร ซึ่งพบวาไดผลดีเชนกัน27 
  

สรุป 
 ความกาวหนาดานเวชกรรมตรงเหตุ ทําใหการรักษาในโรคเหตุพันธุกรรมหลายชนิดกลายเปนโรคท่ีรักษา
ได เทคโนโลยีสมัยใหมทําใหการวินิจฉัยทําไดงายขึ้น ปรับการรักษาใหตรงตามบุคคล เพื่อใหไดผลการรักษาท่ีดี
ท่ีสุด อยางไรก็ตาม การเขาถึงการรักษาเหลาน้ียังคงเปนปญหา เน่ืองจากคาใชจายท่ีเกี่ยวของ เช่ือวาในอนาคต
นาจะดีขึ้น และเพิ่มทางเลือกในการรักษาโรคทางระบบประสาทอื่น ๆ ตอไป 
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ยุวดี พิทักษปฐพี 
สาขาวิชาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร 

คณะแพทยศาสตรศิรริาชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล 

 

บทนํา 
 โรคพารกินสัน (Parkinson’s disease; PD) เปนโรคของความเส่ือมของเซลลประสาทท่ีผลิตสารโดปามีน 
(dopamine) ซึ่งอยูท่ีบริเวณกานสมองสวนบน (midbrain) ทําใหผูปวยมีการเคล่ือนไหวท่ีผิดปรกติโดยจะเรียก
รวมวากลุมอาการผิดปรกติท่ีเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว (motor symptoms) นอกจากน้ีพบวาผูปวยโรคพารกิน
สันน้ันมีความเส่ือมของสารส่ือประสาทชนิดอื่น ๆนอกจากสารโดปามีน เชน สารซีโรโทนิน (serotonin) สารอะ
ซิทิลโคลีน (acetylcholine) และ สารนอรเอพิเนฟริน (norepinephrine) ทําใหเกิดกลุมอาการผิดปรกติท่ีไม
เกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว (non-motor symptoms) รวมดวย โรคพารกินสันมักพบในประชากรท่ีอายุเกินกวา 
60 ป แตก็สามารถพบไดในกลุมประชากรท่ีอายุนอยกวา 40–50 ป ไดเชนกัน (young-onset Parkinson’s 
disease; YOPD) ความชุกโดยรวมของโรคพารกินสันพบประมาณรอยละ 0.31 และพบความชุกของโรคเพิ่มขึ้นใน
ผูปวยท่ีอายุมากขึ้น 
 

พยาธิสภาพ 
 โรคพารกินสันเกิดจากการเส่ือมตายของเซลลประสาทในสวน Substantia nigra  โดยเฉพาะในสวน 
Substantia nigra pars compacta (SNc) การตรวจทางพยาธิวิทยาสมองในผูปวยโรคพารกินสันพบวา 
substantia nigra ท่ีเดิมมีสีเขมคอนขางดําในคนปรกติก็จะพบวามีสีจางลงไปในคนไขพารกินสัน2 
 

ลักษณะเวชกรรม 
 อาการและอาการแสดงทางเวชกรรมแบงออกเปนกลุมอาการผิดปรกติท่ีเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว ไม
วาจะเปน อาการส่ันขณะพัก (tremor-at-rest) อาการเคล่ือนไหวชา (bradykinesia) อาการฝดเกร็งของ
กลามเน้ือ (rigidity) การทรงตัวท่ีไมมั่นคง (loss of postural reflexes) เปนตน และกลุมอาการผิดปรกติท่ีไม
เกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว สวนใหญของผูปวยมักจะมีอาการเหลาน้ี ไดแก ทองผูก, การไดกล่ินลดลง, อาการ
ผิดปรกติทางพฤติกรรมระหวางการนอนหลับในชวงท่ีมีการกลอกตาเร็ว (rapid eye movement sleep 
behavior disorder; RBD) เปนตน 
 

การวินิจฉัยและการรักษา 
 ปจจุบันเกณฑการวินิจฉัยโรคพารกินสันในเวชปฏิบัติยังคงยึดตามเกณฑการวินิจฉัยทางเวชกรรมของ 
United Kingdom Parkinson’s Disease Society Brain Bank (UKPDS-BB) ซึ่งใหความแมนยําในการวินิจฉัย
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ถึงรอยละ 80–903 อยางไรก็ตามการวินิจฉัยโรคพารกินสันขณะท่ีมีการเคล่ือนไหวผิดปรกติตามเกณฑการวินิจฉัย
ดังขางตน พบวามีการเส่ือมของเซลลประสาทท่ีผลิตสารส่ือประสาท dopamine ไปแลวประมาณรอยละ 50–604  
 ดานการรักษาในปจจุบันใชการรักษาโดยใหกินยากลุมโดปามีน (Dopaminergic drugs) เปนหลักเพื่อ
ชวยใหการเคล่ือนไหวและคุณภาพชีวิตของผูปวยดีขึ้น อยางไรก็ตามยังไมมีวิธีการปองกัน ชะลอการดําเนินโรค 
และรักษาโรคพารกินสันใหหายขาด  
 

ตัวกําหนดทางชีวภาพ (Biomarker) 
 เน่ืองจากความตองการศกึษาสาเหตุการเกิดโรคพารกินสัน การวินิจฉัยโรค การวางแผนการรกัษา ต้ังแต
ระยะเริ่มแรก ตัวกําหนดทางชีวภาพจึงมีประโยชน ไดแก  

1. เพื่อพยากรณความเปนไปไดท่ีบุคคลใดบุคคลหน่ึงจะเกิดโรคพารกินสัน  
2. เพื่อใหการวินิจฉัยโรคพารกินสันไดต้ังแตในระยะแรก ๆโดยท่ียังไมมีอาการผิดปรกติทางการ

เคล่ือนไหว 
3. เพื่อพยากรณการดําเนินโรคของผูปวยหลังจากไดรับการวินิจฉัยโรคพารกินสันแลว 
4. เพื่อพัฒนายาท่ีมีเภสัชพลศาสตรและจลศาสตรท่ีเหมาะสมและตรงจุดหรือการรักษาในรูปแบบใหม 

ๆท่ีแมนยําตอบสนองตออาการของโรคในผูแตละราย  
 
 ในปจจุบันมีความพยายามในการคิดคนวิธีการวินิจฉัยโรคของโรคพารกินสันดวย biomarker กันมากขึ้น
เพื่อชวยในการวินิจฉัยในการวินิจฉัยโรคต้ังแตท่ีผูปวยยังไมมีอาการโดย biomarker ประกอบดวย  

1. อาการนํา (Prodromal symptom) เชน การไดกล่ินลดลง อาการผิดปรกติทางพฤติกรรมระหวาง
การนอนหลับในชวงท่ีมีการกลอกตาเร็ว ภาวะซึมเศรา อาการทองผูก 

2. ส่ิงสงตรวจท่ีเปนสารคัดหล่ัง จากนํ้าลาย เลือด หรือนํ้าไขสันหลัง  
3. ส่ิงสงตรวจท่ีเปนเน้ือเย่ือ เชน ชิ้นเน้ือจากตอมนํ้าลาย ผิวหนัง หรือ ทางเดินอาหารสวนตาง ๆ  
4. การตรวจทางรังสีวิทยา เชน การตรวจอัลตราซาวนดูลักษณะของกานสมองสวนบน การถายภาพ

ทางรังสีเพื่อศึกษาโครงสรางของสมองและศึกษาการทํางานและเมตาบอลิซึมของสมองสวนตาง ๆ  
5. การตรวจสารพันธุกรรมท่ีอาจเกี่ยวของกับโรคพารกินสันจากเลือด 
อยางไรก็ตามการวินิจฉัยโรคในปจจุบันยังอาศัยอาการและอาการแสดงทางเวชกรรมของผูปวยเปนหลัก 

การตรวจเพิ่มเติมดวยตัวกําหนดทางชีวภาพตัวใดตัวหน่ึงยังไมสามารถใชในการวินิจฉัยโรคพารกินสันได และยัง
ตองการงานวิจัยเพิ่มเติมตอไป5 
 

เวชกรรมตรงเหต ุ
 เน่ืองจากโรคพารกินสันเปนโรคท่ีมีความซับซอน ปจจัยเส่ียงของการเกิดโรคเกิดไดจากท้ังปจจัยทาง
กรรมพันธุและส่ิงแวดลอม6 อาการของโรคมีความเกี่ยวของกับหลายระบบท้ังสวนท่ีเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว 
และสวนท่ีไมเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหว ดังน้ันการวางแผนรักษาอยางเปนองครวมโดยคํานึงถึงปจจัยทาง
พันธุกรรม อาการเดนของความผิดปรกติทางการเคล่ือนไหวและอาการท่ีไมเกี่ยวของทางการเคล่ือนไหว โอกาส
หรือความเส่ียงท่ีจะเกิดผลขางเคียงของยาในผูปวยแตละคนจะนําไปสูการวางแผนการรักษาท่ีเหมาะสมมากท่ีสุด   
 ในการการวางแผนการรักษาผูปวยโรคพารกินสันควรคํานึงถึงปจจัยตาง ๆ ดังน้ี 
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 1. พันธุศาสตร 
 ชวยบงบอกถึงความนาจะเปนในการเกิดโรคพารกินสันในผูปวยต้ังแตระยะกอนท่ีจะมีอาการนําของโรค
พารกินสัน อยางไรก็ตามจากการศึกษารูปแบบความเช่ือมโยงในจีโนม (Genome wide association surveys; 
GWAS) ปจจุบันพบความผิดปรกติของยีน 19 ยีนบน 23 ตําแหนง7 ซึ่งยังไมสามารถอธิบายโรคพารกินสันท่ีมี
ประวัติถายทอดทางพันธุกรรมไดอีกเปนจํานวนมาก โดยความผิดปรกติหรือการกลายพันธของยีนเปนพื้นฐานของ
พยาธิสภาพการเกิดโรคพารกินสัน เชน ทําใหเกิดอนุมูลอิสระเพิ่มขึ้น การทํางานผิดปรกติของไมโทคอนเดรีย การ

รวมตัวท่ีผิดปรกติของโปรตีน alpha synulein (Oligomeric α-synuclein)8 ซึ่งการพบความผิดปรกติของการ
ทํางานของยีน อาจนําไปสูการพบกลไกการเกิดโรคพารกินสันในคนน้ัน ๆ และพัฒนาการรักษาท่ีจําเพาะเพื่อยุติ
การเกิดกลไกดังกลาว 

 2. เภสัชพันธุศาสตร (Pharmacogenetics หรือ Pharmacogenomics)  
 คือศาสตรท่ีศึกษาอิทธิพลของลักษณะทางพันธุกรรมตอการตอบสนองของยา และเปนศาสตรท่ีมีบทบาท
มากขึ้นในการเปนสวนหน่ึงของการดูแลผูปวย โดยเฉพาะในแงของการคัดกรองผูปวยท่ีโอกาสตอบสนองกับยาได
สูง  แตมีความเ ส่ียงตอการเกิดอาการไมพึ งประสงคจากยา ตํ่า  ในโรคพารกินสันการศึกษาทางดาน  
pharmacogenomics เชน การศึกษาการกลายพันธุของยีน Catechol-O-methyl transferase (COMT) gene 
ซึ่งอาจสงผลทําใหเกิดการตอบสนองตอยาลีโวโดพาเพิ่มขึ้นหรือลดลงขึ้นกับชนิดของการกลายพันธุของอัลลีล 
(allele)9 อยางไรก็ตามการประยุกตใชในเวชปฏิบัติยังตองการการศึกษาวิจัยเพิ่มเติม 

 3. อาย ุ
 เปนปจจัยสําคัญในการวางแผนการรักษาในโรคพารกินสันเพื่อลดโอกาสการเกิดผลขางเคียงและการเกิด
การตอบสนองตอยาไมสม่ําเสมอ (motor complication)10 เชนในแงผลขางคียงจากยา ในผูปวยอายุมากกวา  
60 ป ในทางเวชปฏิบัติมักจะไมไดรับการรักษาดวยยา anticholinergic เน่ืองจากมีความเส่ียงของการเกิดผล
ขางเคียงจากรักษาดวยกลุมยาดังกลาวไดสูง 

 4. โรครวม (Comorbidities) 
 ผูปวยโรคพารกินสันสวนใหญเปนผูปวยสูงอายุ ดังน้ันอาจมีโรครวมอื่น ๆ รวมดวยซึ่งเปนอีกปจจัยท่ีตอง
คํานึงถึงในการวางแผนการรักษาผูปวยเชน ในผูปวยโรคพารกินสันท่ีมีอาการประสาทหลอน แนวทางการใหยา
กลุม neuroleptics เพื่อลดอาการอาจตองระวังภาวะหัวใจเตนไมสม่ําเสมอ หรือในผูปวยท่ีมีอาการท่ีไมเกี่ยวของ
ทางการเคล่ือนไหวเชน ซึมเศรา แพทยควรตรวจเพิ่มเติมหาโรครวมท่ีอาจพบรวมกันได เชน ไทรอยดตํ่าหรือ
ไทรอยดเปนพิษ 

 5. บุคลิกภาพ 
 การพิจารณาการรักษาควรคํานึงชนิดของบุคลิกภาพของผูปวย เน่ืองจากชนิดของบุคลิกภาพบางรูปแบบ
มีความเส่ียงตอการเกิดผลขางเคียงจากการใชยาในกลุมเสริมโดปามีน (dopamine agonists) เชน บุคลิกภาพ
ชนิดชอบแสวงหาส่ิงแปลกใหม (novelty seeking) หรือแสวงหารางวัล (reward seeking) มีความเส่ียงตอการ
เกิดภาวะ Impulse control disorders (ICD) คืออาการขาดความยับย้ังช่ังใจในการทําส่ิงใดส่ิงหน่ึง แมวาส่ิงน้ัน
จะสงผลกระทบรายแรงตอตนเองหรือผูอื่นก็ตาม โดยอาการท่ีเจอไดบอยคืออาการ เลนการพนัน (pathological 
gambling) ความตองการทางเพศสูง (hypersexuality) อาการซื้อของมากผิดปรกติ (compulsive shopping) 
และการกินอาหารมากผิดปรกติ (compulsive eating) และ Dopamine dysregulation syndrome (DDS) คือ
อาการติดยารักษาโรคพารกินสัน และมีความตองการใชยาในปริมาณมากขึ้นเรื่อย ๆ แมวาจะมีอาการไดระดับยา
สูงเกินไป เชน มีอาการหยุกหยิกรุนแรง ดังน้ันหากพิจารณาใชยากลุมเสริมโดปามีนควรเฝาระวังผลขางเคียง
ดังกลาวท่ีอาจเกิดขึ้นได 



Precision Medicine in Parkinson’s Disease 

 ๒๖ Proceedings of Precision Medicine in Thailand 4.0 
6–8 Aug 2019, Bangkok, Thailand 

6. รูปแบบการใชชีวิต
แพทยควรคํานึงถึงรูปแบบการใชชีวิตของผูปวยในการวางแผนการรักษา เชน รูปแบบยาท่ีใช ยาออกฤทธ์ิ

ส้ันหรือยาวเพื่อใหเหมาะสมกับการดํารงชีวิตและการประกอบอาชีพ 

7. เภสัชเศรษฐศาสตร (Pharmacoeconomics)
ในการพิจารณาเลือกใชยานอกจากคํานึงถึงผลของการรักษาแลวควรคํานึงถึงคาใชจาย สิทธ์ิการเบิกจาย

ยา เพื่อนํามาสูการเลือกยาใหเหมาะสมกับผูปวยในชวงเวลาน้ัน ๆ มากท่ีสุด 

8. ชนิดของอาการไมเก่ียวของกับการเคล่ือนไหว (Non motor subtypes)
ลักษณะท่ีแสดงออกมาของอาการไมเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหวนอกจากจะเกี่ยวของกับการลดลงของ

สารส่ือประสาท dopamine แลวยังเกี่ยวของกับสารส่ือประสาท acethylcholine, noradrenerine, serotonin 
อาการจึงมีไดต้ังแตปญหาเรื่องความคิดความจําไปจนถึงการนอนหลับ11 ดังรูปที่ 1 การรักษาตรงเหตุจึงควรใหการ
รักษาตามสารส่ือประสาทท่ีลดลงในกลุมอาการตาง ๆ รวมถึงเฝาระวังอาการท่ีไมเกี่ยวของกับการเคล่ือนไหวท่ีอาจ
เกิดขึ้นตามมาได 

รูปท่ี 1  แผนภูมภิาพสรุปแนวทางการรักษา precision medicine ในโรคพารกินสัน 
Dyskinesia = อาการหยุกหยิกเปน ภาวะแทรกซอนทางการเคล่ือนไหวในผูปวยโรคพารกินสันหลังไดรับการรักษาดวยยากลุมโดปามีน, 
ICD=Impulse control disorders, DDS=Dopamine dysregulation syndrome, LD response= Levodopa response,  
PD= Parkinson’s disease.  (ภาพโดย ภญ.ตรีชฎา บุญจันทร)  
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สรุป  
 การรักษาตรงเหตุในโรคพารกินสันมีความทาทายในเวชปฏิบัติ เน่ืองจากตัวโรคมีความหลากหลายทาง
พันธุกรรม อาการและอาการแสดง งานวิจัยท้ังในแงของพันธุศาสตรและเภสัชพันธุศาสตร จึงตองการความรวมมือ
จากองคกรและทุกประเทศท่ัวโลก เพื่อใหไดกลุมประชากรการศึกษาขนาดใหญเพื่อไดผลสรุปจากการศึกษาท่ี
ชัดเจน  
 การนําความรูดังกลาวมาพัฒนาการรักษาโรคพารกินสันอยางตรงจุด รวมกับการดูแลผูปวยอยางเปนองค
รวมและรอบดานเชน คํานึงถึงอายุ บุคลิกภาพ โรครวม รูปแบบการดํารงชีวิต รวมดวยจะนําไปสูการวางแผนการ
ดูแลผูปวยแตละคนอยางจําเพาะเจาะจงและเกิดประโยชนแกผูปวยสูงสุด 
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เวชกรรมตรงเหตดุานการปองกัน 
Precision Medicine: Preventive aspect 

 
สาครินทร บุญบรรเจิดสุข และ สุรัคเมธ มหาศิริมงคล 

กรมวิทยาศาสตรการแพทย 

บทนํา  
ดวยความรูการแพทยและชีววิทยาระดับโมเลกุลท่ีมีความกาวหนาไปอยางมาก รวมกับเทคโนโลยีการ

ถอดรหัสพันธุกรรมของมนุษยท่ีมีประสิทธิภาพดีขึ้นและตนทุนตํ่าลง การประยุกตองคความรูและเทคโนโลยีการ
ถอดรหัสพันธุกรรมทําใหเกิดเปนการแพทยแนวใหม เรียกวา การแพทยแมนยํา (Precision medicine)  

การแพทยแมนยําเปนการประยุกตใชขอมูลดานพันธุกรรม สภาพแวดลอม และวิถีชีวิต ท่ีจําเพาะตอ
ผูปวยแตละคน มาปรับกระบวนการปองกัน การวินิจฉัย และการรักษาท่ีตรงจุดและเหมาะสมท่ีสุดสําหรับผูปวย
รายบุคคล โดยการปรับแนวทางการปองกันเปนส่ิงท่ีคาดวาจะเปนประโยชนสูงสุด1, 2  

การปองกันโรค รวมไปถึงการวินิจฉัยโรคต้ังแตระยะแรก เปนมาตรการท่ีสําคัญในทางการแพทยและ
ระบบสุขภาพ การนําแนวทางการแพทยแมนยํามาประยุกตใช อยางเหมาะสมและมีความคุมคา จะเพิ่ม
ประสิทธิภาพในการปองกันและวินิจฉัยโรค และชวยลดคาใชจายทางสาธารณสุขในระยะยาว3 

ในแผนปฏิบัติการบูรณาการจีโนมิกสประเทศไทย (Genomics Thailand) พ.ศ. 2563–2567 ไดระบุ
มาตรการท่ีสําคัญ คือดานการวิจัยและการประยุกตใช โดยหัวขอวิจัยหลักท่ีจะดําเนินการมี 5 ดาน ซึ่งเปนกลุมโรค
ท่ีในปจจุบันมีองคความรูเพียงพอ ท่ีคาดวาจะมีการใหบริการการตรวจโดยใชเทคโนโลยีถอดรหัสพันธุกรรมในการ
ใหบริการทางการแพทยและสาธารณสุขในระดับประเทศ ไดแก 

1. โรคมะเร็ง  
2. โรคท่ีไมไดรับการวินิจฉัยและโรคหายาก (Undiagnosed and rare disease)  
3. โรคไมติดตอ (Non-communicable diseases) 
4. โรคติดเชื้อ  
5. เภสัชพันธุศาสตร (Pharmacogenomics) 
ในบทความน้ี จะระบุถึงแนวคิดและตัวอยางการประยุกตใชการแพทยแมนยํา ในการปองกันและ

วินิจฉัยโรคท่ีคาดวาจะเกิดขึ้นภายในระยะแรกของแผนปฏิบัติการบูรณาการจีโนมิกสประเทศไทยของ 5 กลุมโรค 
ดังกลาว 

 

1. โรคมะเร็ง 
 โรคมะเร็งเกิดไดจากหลายสาเหตุ เชน พันธุกรรม สารกอมะเร็ง การติดเชื้อบางชนิด เชน ไวรัสตับอักเสบ
บี ไวรัสตับอักเสบซี ไวรัส Human Papillomavirus (HPV) โดยผูปวยสวนหน่ึงเปนผูปวยมะเร็งท่ีถายทอดทาง
พันธุกรรม (hereditary cancer)  

มะเร็งท่ีถายทอดทางพันธุกรรม มักพบผูปวยมะเร็งไดหลายคนในครอบครัวเดียวกัน และในผูปวยท่ีตรวจ
พบการกลายพันธุอาจพบมะเร็งไดในหลายอวัยวะ โดยมะเร็งครอบครัวพบไดประมาณรอยละ 8–12 จากผูปวย
มะเร็งท้ังหมด4 การตรวจการกลายพันธุจะชวยวินิจฉัยมะเร็งครอบครัวในผูปวยกลุมน้ีได รวมถึงอาจสามารถตรวจ
คัดกรองในประชากรกลุมเส่ียง และเปนพื้นฐานสําคัญสําหรับมาตรการคัดกรองมะเร็งเพื่อปองกันมะเร็งใน
ครอบครัวท่ีมีสมาชิกในครอบครัวตรวจพบการกลายพันธุท่ีเพิ่มความเส่ียงมะเร็งสูงกวาประชากรท่ัวไป เชน ก) 
การตรวจกลายพันธุในยีน BRCA1/BRCA2 สําหรับผูปวยมะเร็งเตานมและมะเร็งรังไขท่ีถายทอดทางพันธุกรรม 
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(hereditary breast and ovarian cancer)5 ข) การตรวจกลายพันธุในยีน MLH1, MSH2, MSH6, PMS2 เพื่อ
คัดกรองมะเร็งลําไสใหญ (hereditary nonpolyposis colorectal cancer หรือ Lynch syndrome)6  

สําหรับมะเร็งท่ีสัมพันธกับการติดเชื้อไวรัสน้ัน สามารถคัดกรองไดดวยการตรวจการติดเชื้อไวรัส เชน การ
ตรวจ HPV DNA ในตัวอยางปสสาวะหรือตัวอยางจากชองคลอด เพื่อคนหาผูติดเชื้อไวรัส HPV ท่ีเปนกลุมเส่ียงตอ
การเกิดมะเร็งปากมดลูก (cervical cancer) โดยไวรัสกอมะเร็งบางชนิดสามารถปองกันไดดวยวัคซีน เชน วัคซีน
ปองกันการติดเช้ือไวรัส HPV ซึ่งเปนสาเหตุหลักของมะเร็งปากมดลูก7 หรือวัคซีนปองกันการติดเช้ือไวรัสตับ
อักเสบบี ซึ่งการตรวจหาการติดเช้ือไวรัสเหลาน้ีรวมกับการใหวัคซีน เปนมาตรการสําคัญของการควบคุมมะเร็ง
กลุมท่ีสัมพันธกับการติดเชื้อ 
 

2. โรคที่ไมไดรับการวินิจฉัยและโรคหายาก (Undiagnosed and rare disease)  
โรคหายาก (rare disease) มีนิยามวาเปนโรคท่ีมีอุบัติการณตํ่ากวา 1 ใน 2,000 คน แตดวยจํานวนโรค

หายากท่ีมีจํานวนมากถึง 5,000–7,000 โรค โดยรวมแลวจึงอาจพบผูปวยโรคหายากไดประมาณรอยละ 6–8 ของ
ประชากร8 โดยรอยละ 80 ของโรคหายากมีสาเหตุมาจากพันธุกรรม8 เน่ืองจากโรคหายากเปนโรคท่ีพบไดไมบอย 
ทําใหวินิจฉัยโรคจากอาการและอาการแสดงไดยาก ตองอาศัยแพทยท่ีมีประสบการณสูง เปนปจจัยสําคัญท่ีทําให
การวินิจฉัยลาชา ผูปวยบางรายอาจไมไดรับการวินิจฉัยท่ีถูกตองตลอดชีวิตทําใหผลการรักษา และคุณภาพชีวิต
ของผูปวยและครอบครัวไมดีเทาท่ีควร  

การแพทยแมนยําหรือการแพทยจีโนมิกสไดมีการนําเอาเทคโนโลยีถอดรหัสพันธุกรรมสมรรถนะสูง  
Next Generation Sequencing (NGS) เขามาใชประกอบการวินิจฉัยต้ังแตระยะเริ่มตน ซึ่งเปนประโยชนอยาง
มากในกลุมผูปวยเด็กท่ีเขารับการรักษาในหอดูแลผูปวยวิกฤต9 และยังเปนประโยชนในการตรวจคัดกรองภาวะ
พาหะ (carrier) สําหรับสมาชิกครอบครัวของผูปวย เพื่อชวยปองกันการเกิดโรคซ้ําในสมาชิกในครอบครัวรุนตอไป 

 

3. โรคไมติดตอ (Non-communicable diseases) 
โรคไมติดตอ เชน เบาหวาน ความดันโลหิตสูง โรคหัวใจขาดเลือด โรคหลอดเลือดสมอง ภาวะไตวาย

เรื้อรัง และภาวะหัวใจหองบนเตนระริก (atrial fibrillation) เปนกลุมโรคไมติดตอท่ีพบไดบอยและเปนปญหา
สาธารณสุขท่ีสําคัญท่ัวโลก แนวทางการปองกันโรคไมติดตอในปจจุบันมุงเนนไปท่ีการดําเนินมาตรการสงเสริม
สุขภาพและลดปจจัยเส่ียง เชน การลดผูสูบบุหรี่หนาใหม การลดอัตราการใชเครื่องด่ืมแอลกอฮอลในวัยรุน ซึ่งจะมี
ประสิทธิภาพมากขึ้น ถาคํานึงถึงปจจัยเส่ียงระดับบุคคลท่ีแตกตางกันท้ังจากปจจัยทางดานพันธุกรรม ส่ิงแวดลอม
และวิถีชีวิต ในปจจุบันมีนําการแนะนําระดับบุคคลมาใชกันแพรหลาย เชน การใชแอปพลิเคช่ันในโทรศัพทมือถือ
เพื่อปรับวิถีชีวิต 

โดยท่ัวไปแลวความเส่ียงทางพันธุกรรมของโรคในกลุมน้ีจะเกิดจากความแตกตางในการทํางานของยีน
หลายสิบยีนหรือหลายรอยยีนรวมกัน นักวิจัยไดพัฒนาการประเมินความเส่ียงโดยการรวบรวมความเส่ียงจากยีน
เส่ียงท้ังหมดท่ีทราบของแตละโรครวมเปนคะแนนท่ีเรียกวา Polygenic risk scores (PRS) ซึ่งเปนการประเมิน
ความเส่ียงของโรคโดยใชคะแนนความเส่ียงรวมของยีนเปนจํานวนมาก โดยแตละยีนน้ันสงผลตอความเส่ียงของ
โรคไมมากนัก10 ซึ่งชุดของยีนท่ีสงผลก็อาจมีความหลากหลายแตกตางกันไปในแตละเช้ือชาติ11 การท่ีสามารถ
จําแนกความเส่ียงของแตละบุคคลไดจึงทําใหสามารถปองกันหรือควบคุมโรคไดดีขึ้น เชน ในกลุมประชากรท่ีมี
ความเส่ียงสูงทางพันธุกรรมตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ พบวาจะไดรับประโยชนจากการใชยาในกลุม statins 
เพื่อปองกันการเกิดโรค (primary prevention) มากกวากลุมท่ีมีความเส่ียงทางพันธุกรรมตํ่ากวา12  



เวชกรรมตรงเหตุดานการปองกัน 
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๓๑ 

 

4. โรคติดเช้ือ 
โรคติดเชื้อท่ียังเปนปญหาสาธารณสุขของประเทศไทย ไดแก โรคเอดส วัณโรค ไขเลือดออก โรคมาลาเรยี 

กามโรค ไวรัสตับอักเสบบี ไวรัสตับอักเสบซี ติดเช้ือปรสิตกอมะเร็ง โรคพิษสุนัขบา รวมถึงโรคติดเช้ืออุบัติใหม 
(emerging infectious diseases)  

การถอดรหัสพันธุกรรมดวย Next Generation Sequencing (NGS) ท้ังของผูปวย และเช้ือกอโรค
สามารถชวยในการวินิจฉัยท่ีรวดเร็ว แมนยํา ใหยา antibiotics ไดเหมาะสม ลดอัตราการด้ือยา (antimicrobial 
resistance, AMR) และปองกันการระบาดของโรคติดเชื้อ ตัวอยางเชน การตรวจ Whole Genome Sequencing 
(WGS) ในผูปวยวัณโรค และการนําขอมูลความแตกตางพันธุกรรมท่ีจําแนกโดยการนับ Single nucleotide 
polymorphism (SNP) เพื่อวิเคราะห cluster analysis13, 14 คนหาเสนทางการแพรกระจายของโรค เชน การ
แพรระบาดของวัณโรคในเรือนจํา การแพรระบาดของวัณโรคในโรงเรียน การแพรระบาดของวัณโรคใน
สถานพยาบาล และนําไปสูมาตรการปองกันการระบาดท่ีตรงกลุมประชากร เพื่อตัดวงจรการระบาดใหรวดเร็ว 
โดยปจจุบันประเทศอังกฤษไดมีนโยบายตรวจ WGS ในผูปวยวัณโรคทุกราย ซึ่งแนวการควบคุมโรคน้ียังใชไดกับ
ประเมินแหลงโรคของการแพรระบาดของกามโรค  การประเมินแหลงโรคของการแพรระบาดของโรคติดเช้ือจาก
การใชเข็มรวมกัน เมื่อประกอบกับระบบขอมูลระบาดในระดับประเทศ และการตอบสนองการระบาดท่ีรวดเร็ว 
จะชวยใหเกิดการสาธารณสุขแมนยํา (Precision Public Health) 

 

5. เภสัชพันธุศาสตร 
เภสัชพันธุศาสตร (Pharmacogenomics) คือการศึกษาลักษณะทางพันธุกรรมของมนุษยท่ีมีผลตอการ

เกิดผลขางเคียงจากการไดรับยา หรือการตอบสนองตอยา นําไปสูการปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคทาง
ระบบผิวหนังชนิดรุนแรง (Severe Cutaneous Adverse Reaction: SCAR รวมถึง SJS/TENS) เชน การตรวจ
ยีน HLA-B*15:02 สําหรับยา Carbamazepine15 และ HLA-B*58:01 สําหรับยา allopurinol16  

ในประเทศไทยพบวาอัตราการรายงานภาวะไมพึงประสงคจากยาลดลงอยางตอเน่ืองต้ังแตมีการนํา 
เภสัชพันธุศาสตรเขาสูระบบสาธารณสุขในป ค.ศ. 2009 ซึ่งเปนเพราะความพรอมของเภสัชกรในการใชเภสัชพันธุ
ศาสตรเพื่อประโยชนของผูปวย และระบบพัฒนาคุณภาพโรงพยาบาลท่ีมีตัวช้ีวัดติดตามการเกิดภาวะไมพึง
ประสงคท่ีปองกันไดอยางตอเน่ือง 

 

สรุป 
ในปจจุบัน การแพทยแมนยําเปนกระบวนการสําคัญในการดูแลรักษาผูปวยในหลายโรค ท่ีสําคัญคือการ

ปองกันและวินิจฉัย ซึ่งจะชวยเพิ่มความแมนยําและประสิทธิภาพในการลดอุบัติการณของโรคแลว ยังชวยลด
คาใชจายของระบบสุขภาพในระยะยาว 
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บทคัดยอ 
 เน่ืองจากเช้ือกอโรคเลปโตสไปรามีมากกวา 260 ซีโรวาร ดังน้ัน การตรวจสอบรายละเอียดโปรตีนและ
คนหาอิพิโทปปท่ีมีศักยภาพเชิงภูมิคุมกัน ในจีโนมของเชื้อเลปโตสไปราประเภทกอโรคโดยเฉพาะสายพันธุทองถิ่น
ในปศุสัตวไทย จึงมีความสําคัญตอการพัฒนาวัคซีนปองกันโรคเลปโตสไปโรซีสสําหรับปศุสัตวไทย การมุงตรงสูการ
คนหายีนระบุโปรตีนท่ีมีอิพิโทปปกระตุนระบบภูมิคุมกันโดยโปรแกรมคอมพิวเตอรทางสารสนเทศชีวศาสตร 
โปรแกรมเอ็มเฮชซีเพรด (MHCPred) ทําการทํานายลําดับเปปไทดอิพิโทปปของเซลลที (predicted T-cell 
epitope peptide sequence) ตอเอชแอลเอ อัลลีล (HLA allele) ตาง ๆ โดยโปรแกรมเอ็มเฮชซีเพรด เวอรชั่น 
2.0 (MHCPred v.2.0) และเปปไทดอิพิโทปปของเซลลทีท่ีถูกคํานวณได ไดรับการตรวจสอบศักยภาพการ
ปฏิสัมพันธกับเซลลที โดยโปรแกรมคลาสหน่ึง อิมมูโนเจนิซิต้ี จากแหลงรวมการวิเคราะหไออีดีบี ตอดวยการ
ประเมินความถูกตองและยืนยันความเช่ือถือไดโดยการสรางโครงรางสามมิติ ดวยเทคนิคโฮโมโลจีโมเดลล่ิงดวย
โปรแกรมโมเดลเลอรของดิสโคเวอรรี่ สตูดิโอ 3.0 (MODELER in Discovery studio 3.0) และการทําดอกกิ้ง
โมเลกุล (molecular docking) ของโครงสรางซับซอนระหวาง เอชแอลเอ อัลลีล (HLA allele) กับเปปไทด 
อิพิโทปป ดวยโปรแกรมของดิสโคเวอรรี่ สตูดิโอ 3.0 (Protein docking in Discovery studio 3.0) เพื่อยืนยัน
ความนาเช่ือถือในขอมูลศักยภาพการเปนสารกระตุนภูมิคุมกันของโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_2271 
(KU_Sej_LRR_2271) เพื่อความคุมคาในการศึกษาในหองปฏิบัติการแบบเปยกและในสัตวทดลองตอไป  
 จากผลการพิสูจนในหองปฏิบัติการเปยก คณะนักวิจัยมีความเช่ือมั่นในผลการคํานวณ โดยคาดวา 
แอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_2271 เปนหน่ึงในโปรตีนท่ีคํานวณได เหมาะสําหรับการเปนวัคซีน
ปองกันโรคเลปโตสไปโรซีสตอไป และขณะน้ีไดทําการพิสูจนความสามารถในการปกปองสัตวทดลองโกลเดนแฮม
สเตอรจากการไดรับเช้ือเลปโตสไปราแลว และอยูในระหวางการพัฒนาตอยอดใหเปนวัคซีนสําหรับปศุสัตวตอไป  

จากตัวอยางดังกลาว จึงขอแนะนําใหนักวิจัยใชศาสตรทางชุดเครื่องมือสารสนเทศชีวศาสตร โปรแกรม
การคนหาอิพิโทปป การตรวจสอบศักยภาพการปฏิสัมพันธกับเซลลที โดยโปรแกรมคลาสหน่ึง อิมมูโนเจนิซิต้ี การ
สรางโครงรางสามมิติดวยเทคนิคโฮโมโลจีโมเดล การทําดอกกิ้งโมเลกุลซับซอน เพื่อยนระยะเวลาการคนหาและ
ตรวจสอบอิพิโทปปท่ีมีศักยภาพกอนการดําเนินงานในหองปฏิบัติการแบบเปยก เพื่อประหยัดเวลาและ
งบประมาณในงานวิจัยมุงสูเวชกรรมตรงเหตุเพื่อการออกแบบวัคซีนวิธีท่ีดีสําหรับอนาคต 
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การใชเคร่ืองมอืสารสนเทศชีวศาสตรและแอลอารอารโปรตีนสูเวชกรรมตรงเหต ุเพ่ือการเห็น
ทะลุสูวิธีทีด่ีกวาในการออกแบบวัคซีนเลปโตสไปรา 
 เน่ืองจากเชื้อกอโรคเลปโตสไปรามีมากกวา 260 ซีโรวาร และจากการศึกษายีนท่ีระบุการสรางโปรตีนท่ีมี
กรดแอมิโนลูซีนซ้ําซ้ําจํานวนมาก (ลูซีน ริช รีพีท หรือ แอลอารอาร) บนจีโนมของเช้ือเลปโตสไปราดวยเทคนิค
และชุดเครื่องมือทางสารสนเทศชีวศาสตร ในเบ้ืองตนมีวัตถุประสงคเพื่อพัฒนาเครื่องหมายโมเลกุลสําหรับการ
ตรวจแยกเช้ือเลปโตสไปราโดยเทคนิคอณูชีวภาพ เมื่อไดศึกษาลึกซึ้งจึงพบขอมูลบงช้ีการปรากฏของยีนดังกลาว
จํานวนมากบนจีโนมของเช้ือเลปโตสไปราประเภทกอโรคมากกวาบนจีโนมของเช้ือเลปโตสไปราประเภทไมกอโรค 
ประกอบกับขอมูลของโปรตีนท่ีมีลูซีน ริช รีพีท หรือแอลอารอารโปรตีน ในเช้ือโรคชนิดอื่น ๆ มีรายงานหนาท่ี
หลากหลายท้ังในดานการกระตุนระบบภูมิคุมกัน การเหน่ียวนําใหแบคทีเรียแทรกตัวสูเซลลเจาบาน รวมท้ังการ
เกิดปฏิสัมพันธระหวางเซลลเจาบานและเช้ือโรคจนเหน่ียวนําสูการกอโรคขึ้น เปนตน ดังน้ันการตรวจหาอิพิโทปป
ท่ีมีศักยภาพเชิงภูมิคุมกันในโปรตีนท่ีมีลูซีน ริช รีพีท ของเช้ือเลปโตสไปราประเภทกอโรคโดยเฉพาะสายพันธุ
ทองถิ่นในปศุสัตวไทย จึงมีความสําคัญตอการพัฒนาวัคซีนปองกันโรคเลปโตสไปโรซีสสําหรับปศุสัตวไทย  

การมุงตรงสูการคนหายีนท่ีระบุการสรางแอลอารอารโปรตีนในฐานขอมูลจีโนมของเช้ือ เลปโตสไปรา 
บอรกปเตอรเซไนด สเตรนแอล550 (L550) และสเตรนเจบี197 (JB197) โดยโปรแกรมคอมพิวเตอรทาง
สารสนเทศชีวศาสตร จึงพบยีนท่ีระบุการสรางแอลอารอารโปรตีนจํานวน 7 คู มีลําดับเบสเหมือนกันรอยละรอย
ในเช้ือท้ังสองสเตรน การตรวจสอบรายละเอียดและคนหาอิพิโทปปท่ีมีศักยภาพเชิงภูมิคุมกันดวยโปรแกรมเอ็มเฮช
ซีเพรด (MHCPred) โปรตีนเชิงทฤษฎีของยีนท้ัง 7 คู พบวาแอลอารอารโปรตีน 2 คูคือ โปรตีนแอลบีเจ_2012 
(LBJ_2012) กับโปรตีนแอลบีเจ_2271 (LBJ_2271) ของสเตรนเจบี197 และโปรตีนแอลบีแอล_1038 (LBL_1038) 
กับโปรตีนแอลบีแอล_0836 (LBL_0836) ของสเตรนแอล550 มีอิพิโทปปจํานวนมากท่ีมีศักยภาพเชิงภูมิคุมกันสูง
กวา เมื่อเทียบเคียงกับอิพิโทปปของโปรตีนแอนติเจนท่ีไดรับศึกษาและการยอมรับใหเปนโปรตีนแอนติเจนท่ีดี
สําหรับเช้ือเลปโตสไปรา เชน โปรตีนลิคเอ (LigA) โปรตีนลิปแอล32 (LipL32) โปรตีนลิปแอล36 (LipL36) โปรตีน
ลิปแอล41 (LipL41) และโปรตีนโอเอ็มพีแอล1 (OMPL1) โดยโปรตีนแอลบีเจ_2012 และโปรตีนแอลบีเจ_2271 
ไดรับการทํานายวาเปนโปรตีนผิวเซลลดานนอกของเช้ือ และลําดับกรดแอมิโนท่ีไดรับการทํานายมีความเหมือน
อยางสูงกับโปรตีนของเช้ือในสายพันธุกอโรคอื่น ๆ จึงทําใหโปรตีนท้ังสองมีความเหมาะสมท่ีจะไดรับการศึกษา
พัฒนาตอไปเพื่อเปนวัคซีน  

จากผลขางตน จึงทําการใชโปรแกรมเอ็มเฮชซีเพรด (MHCPred) คํานวณอิพิโทปปของโปรตีน 
แอลบีเจ_2271 ไดตรวจพบอยางนอย 14 อิพิโทปปท่ีเปนอิพิโทปปสําหรับเซลลที และมีจํานวน 8 อิพิโทปปท่ี
ปรากฏบนตําแหนงภายนอกของสวนโปรตีนท่ีฝงตัวในผิวเซลลหรือทรานสเมมเบรนโดเมน (Transmembrane 
domain; TM domain) โดยท้ัง 8 อิพิโทปปไดรับการคํานวณวา มีบางอิพิโทปปสามารถปฏิสัมพันธกับท้ังเอ็มเอชซ ี
ชนิดท่ี 1 และเอ็มเอชซีชนิดท่ี 2 (MHC type I and MHC type II) และ 6 ใน 14 อิพิโทปปไดรับการคํานวณวา
ต้ังอยูในตําแหนงท่ีเปนแอลอารอารโมทิฟ (LRR motif) ดังน้ัน ทําใหโปรตีนแอลอารอารแอลบีเจ_2271 เปน
โปรตีนท่ีควรไดรับการศึกษาศักยภาพการกระตุนภูมิคุมกันตอไป 

เน่ืองจากคณะนักวิจัยสนใจแกปญหาการเกิดโรคฉี่หนูในปศุสัตวไทย จึงไดทําการศึกษาตอยอดโดยการ
โคลนยีนจากดีเอ็นสกัดของจีโนมของเช้ือเลปโตสไปราสายพันธุกอโรคในปศุสัตวไทยคือ เลปโตสไปรา ซีโรวารเซด
โร (serovar Sejroe) และไดคนพบออรโทล็อคของยีนแอลบีเจ_2271 (LBJ_2271) ในจีโนมของเช้ือเลปโตสไป-รา 
ซีโรวารเซดโร จึงต้ังช่ือวา ยีนเคยู_เซ็ด_อาร21_2271 (KU_Sej_R21_2271) เมื่อตรวจสอบโดยเทคนิคสารสนเทศ
ชีวศาสตรสามารถระบุการสรางโปรตีนเชิงทฤษฎี คณะนักวิจัยจึงต้ังช่ือวา แอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอาร
อาร_2271 (KU_Sej_LRR_2271)   



เครื่องมือสารสนเทศชีวศาสตรและแอลอารอารโปรตีน ในการออกแบบวัคซีนเลปโตสไปรา 

 

บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐  
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๓๕ 

 

ยีนเคยู_เซ็ด_อาร21_2271 (KU_Sej_R21_2271) และโปรตีนในเชิงทฤษฎีแอลอารอารโปรตีนเคยู_
เซ็ด_แอลอารอาร_2271 (KU_Sej_LRR_2271) ไดรับการตรวจสอบโดยโดยเทคนิคสารสนเทศชีวศาสตรแลวมี
ความคลายกับยีนแอลบีเจ_2271 (LBJ_2271) และโปรตีนแอลบีเจ_2271 (LBJ_2271) ของเช้ือเลปโตสไปรา  
สเตรนเจบี197 (JB197) ในระดับรอยละ 98 และรอยละ 98.5 ของลําดับเบสในสายดีเอ็นและลําดับกรดแอมิโน
ของโปรตีน ตามลําดับ  

แอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_2271 ซึ่งเปนโปรตีนในเชิงทฤษฎี ไดรับการทํานายลําดับ 
เปปไทดอิพิโทปปของเซลลที (predicted T-cell epitope peptide sequence) ตอเอชแอลเอ อัลลีล (HLA 
allele) ตาง ๆ โดยโปรแกรมเอ็มเฮชซีเพรด เวอรช่ัน 2.0 (MHCPred v.2.0) และเปปไทดอิพิโทปปของเซลลท่ีถูก
คํานวณได ไดรับการตรวจสอบศักยภาพการปฏิสัมพันธกับเซลลที โดยโปรแกรมคลาสหน่ึง อิมมูโนเจนิซิต้ี จาก
แหลงรวมการวิเคราะหไออีดีบี เมื่อเปปไทดอิพิโทปปของเซลลทีจากการคํานวณและไดรับการตรวจสอบศักยภาพ
ในการปฏิสัมพันธกับเซลลทีแลว จึงไดรับการประเมินความถูกตองและยืนยันความเชื่อถือไดโดยการสรางโครงราง
สามมิติดวยเทคนิคโฮโมโลจีโมเดลล่ิงดวยโปรแกรมโมเดลเลอร ของดิสโคเวอรรี่ สตูดิโอ 3.0 (MODELER in 
Discovery studio 3.0) และการทําดอกกิ้งโมเลกุล (Molecular docking) ของโครงสรางซับซอนระหวาง 
เอชแอลเอ อัลลีล (HLA allele) กับเปปไทดอิพิโทปปดวยโปรแกรมของดิสโคเวอรรี่ สตูดิโอ 3.0 (Protein docking 
in Discovery studio 3.0) เพื่อยืนยันความนาเช่ือถือในขอมูลศักยภาพการเปนสารกระตุนภูมิคุมกันของโปรตีน 
เคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_271 เพื่อความคุมคาในการศึกษาในหองปฏิบัติการแบบเปยกและในสัตวทดลองตอไป 

เมื่อแอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_2271 ซึ่งเปนโปรตีนในเชิงทฤษฎีไดรับการตรวจสอบ
ยืนยันศักยภาพการเปนสารกระตุนภูมิคุมกันโดยคลาสหน่ึง อิมมูโนเจนิซิต้ี โปรแกรมโมเดลเลอรและโปรตีนดอกกิ้ง
ของดิสโคเวอรรี่ สตูดิโอ สามจุดศูนย เรียบรอยแลว จึงไดทําการสรางแอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_
2271 ขึ้น โดยเทคนิคตัดตอแบบรีคอมบิแนนทยีนกับดีเอ็นเอพาหะประเภทสรางโปรตีนได โดยบังคับใหผลิต
โปรตีนในเซลลเจาบาน เอสเชอรริเชีย โคไล โปรตีนท่ีไดรับจากการผลิตโดยเซลลเจาบาน อี โคไล จะไดรับการทํา
บริสุทธ์ิและตรวจสอบศักยภาพภูมิคุมกัน เบ้ืองตน โดยเวสตเทอรนบลอตอิมมูโนดีเทคช่ัน ตรวจวัดความสามารถ
ในการมีปฏิสัมพันธระหวางโปรตีนกับสารนํ้าเลือดจากหนูและกระตายท่ีมีภูมิคุมกันเขมขนตอเชื้อเลปโตสไปราสาย
พันธุตาง ๆ ผลการพิสูจนปรากฏวา แอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอลอารอาร_2271 ท่ีผลิตได มีศักยภาพในการ
ปฏิสัมพันธกับสารนํ้าเลือดท่ีมีภูมิคุมกันเขมขนตอเช้ือเลปโตสไปรา ซีโรวาร เซ็ดโร บัลลัม อิคเทอรโรฮีโมราจิเย 
และบราทิสลาวา เปนตน (serovar; Sejroe, Ballum, Ictero-haemorrhagiae, and Bratislava, etc.)  

ผลการพิสูจนสรางความเช่ือมั่นใหคณะนักวิจัยมุงสูการพัฒนาเพื่อใหแอลอารอารโปรตีนเคยู_เซ็ด_แอล
อารอาร_2271 เปนหน่ึงในโปรตีนสําหรับการเปนวัคซีนปองกันโรคเลปโตสไปโรซีสตอไป และขณะน้ีไดทําการ
พิสูจนความสามารถในการปกปองสัตวทดลองโกลเดนแฮมสเตอรจากการไดรับเช้ือเลปโตสไปราแลวและอยูใน
ระหวางการพัฒนาตอยอดใหเปนวัคซีนสําหรับปศุสัตว 

จากตัวอยางความสําเร็จของงานท่ีไดเลามา จึงขอแนะนําใหนักวิจัยใชศาสตรทางชุดเครื่องมือสารสนเทศ
ชีวศาสตร โปรแกรมการคนหาอิพิโทปป การตรวจสอบศักยภาพการปฏิสัมพันธกับเซลลที โดยโปรแกรมคลาสหน่ึง 
อิมมูโนเจนิซิต้ี การสรางโครงรางสามมิติดวยเทคนิคโฮโมโลจีโมเดล การทําดอกกิ้งโมเลกุลซับซอน เพื่อยน
ระยะเวลาการคนหาและตรวจสอบอิพิโทปปท่ีมีศักยภาพกอนการดําเนินงานในหองปฏิบัติการแบบเปยก เพื่อ
ประหยัดเวลาและงบประมาณในงานวิจัยมุงสูเวชกรรมตรงเหตุเพื่อการเห็นทะลุสูการออกแบบวัคซีนวิธีท่ีดีกวา
อดีต 
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บทคัดยอ  
 อภิพันธุกรรม (Epigenetics) เปนองคความรูดานวิทยาศาสตรสุขภาพท่ีเช่ือมโยงความรูเรื่องเซลล 
หนวยพันธุกรรม ดีเอ็นเอ กับส่ิงภายนอกรางกายคือ ส่ิงแวดลอม พฤติกรรม จิตใจ (สวนน้ีวิทยาศาสตรยังเขาไมถึง) 
และอารมณ บทความน้ีอธิบายความกาวหนาในการวิจัย ท่ีนําไปสูการเปดมิติใหมีความเขาใจในความเปนองครวม
ของมนุษยและสรรพส่ิง คําวา “สุขภาพ” มีความหมายหลายมุมมอง เพื่อใหสอดคลองกับประเด็นท่ีผูเขียนกําลัง
อธิบาย จึงไดบัญญัติความหมายของสุขภาพเปน  4 ระดับ 
 ระดับที่ 1  การมีรางกายท่ีครบถวนสมบูรณ มีอวัยวะครบถวน และทุกสวนทํางานไดเปนปรกติ 
 ระดับที่ 2  การม ีขอ 1. รวมกับวิถีชีวิตท่ีถูกตองเหมาะสม การใชชีวิตไดอยางถูกตองเหมาะสมในสังคม 
 ระดับที่ 3  การม ีขอ 2. รวมกับการไดอยูในท่ีอาศัยท่ีมีส่ิงแวดลอมท่ีดี 
 ระดับที่ 4  การม ีขอ 3. รวมกับการมีจิตวิญญาณท่ีดี มุงเอื้อประโยชนใหสวนรวม ไมเบียดเบียนเอารัด 
  เอาเปรียบ 
 มุมมองน้ี บงช้ีถึง รางกาย พฤติกรรมการดําเนินชีวิต สภาวะจิตใจ และส่ิงแวดลอม คือองคประกอบท่ี
หลอหลอมเปน สุขภาพท่ีเปนองครวม เปาหมายท่ีแทจริงของคนเรา คือ การมีสุขภาพระดับ 4 อันเปนสุขภาพท่ีมี
ประโยชนตอการสรางสันติสุขในสังคม มีความบริบูรณของความเปนมนุษย บทความน้ีช้ีใหเห็นวาหากจะไดสาระ
ทางสุขภาพไดอยางครบถวน ตองมองใหเห็นมิติองครวม โดยใชองคความรู อภิพันธุกรรม เช่ือมโยงระหวางปจจัย
ภายนอกกับกลไกระดับหนวยพันธุกรรม 
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Abstract  
 Epigenetic is health science that links between knowledge of cell, gene, DNA versus 
environment, behavior, spirit and mind (rarely accessed by science), emotion. This article explains 
research on DNA, gene, and cell for the better understanding on health.  

There are many perspectives on heath definition. Health in the context of this article is 
divided into 4 categories: 
 Level 1. Normal anatomical and physical body. 
 Level 2. Contents in Level 1 with appropriate life style in society. 
 Level 3. Contents in Level 2 with good habitat and environment. 
 Level 4. Contents in Level 3 with spiritual intention for charity. 
 These perspectives on health indicate that health is implying body, life style, mind and 
spirit, and environment. The definition is for the benefit of peaceful society. For fulfilling 
humanity, health level 4 is an ultimate goal for human. An attempt of this article is to elaborate 
on holistic dimension of health through epigenetic approach. 
 
Key words: Above gene, Epigenetic, DNA, Gene, Health 
 

บทนํา 
 ในอดีต เราไดเนนการทําใหคนเรามีสุขภาพดีโดยการใชศาสตรทางดานแพทยทําให รางกาย อวัยวะ 
ระบบ กลไกการทํางานของรางกาย มีครบ มีความสมบูรณ มีความเปนปรกติ มีรางกายท่ีมีการทํางานของอวัยวะ
ในระบบตาง ๆ ไดอยางครบถวน เปนปรกติ จึงเปนผูท่ีมีสุขภาพดี ตอมาเราไดเนนการอนามัย เพื่อใหลดความเส่ียง
จากการเปนโรคติดตอ (communicable disease) เชน การบริโภคอาหารและนํ้าด่ืมท่ีใชความรอนทําลายเช้ือ
โรค การจัดการดานสาธารณสุขในชุมชนต้ังแตระดับเล็กจนถึงระดับใหญ จนประสบความสําเร็จในการควบคุมการ
แพรกระจายโรคติดตอได เชน โรคระบบทางเดินอาหาร เชน อหิวาตกโรค ไทฟอยด โรคจากพาหะ เชน กาฬโรค 
ไขเลือดออก มาลาเรีย ทําใหประชากรไดอยูในท่ีอาศัยท่ีมีส่ิงแวดลอมท่ีดี  
 ตอมาแมเราสามารถควบคุมการแพรกระจายของโรคติดตอ เรากลับเผชิญปญหาจากความเส่ือมทาง
รางกาย เชน โรคเบาหวาน หัวใจ ระบบสมองและประสาท  อันเกิดในอวัยวะ และระบบตาง ๆ ในรางกาย ซึ่งจัด
อยูในกลุมโรคไมติดตอ (noncommunicable disease) แนวทางการจัดการสุขภาพในระดับท่ีสูงขึ้นไปอีก จึงเนน
การใชวิถีชีวิตท่ีถูกตองเหมาะสม เชน การควบคุมโภขนาการ การออกกําลังกาย และการพักผอนท่ีถูกวิธี รวมถึง
การใชศาสตรการชะลอวัย และการไดอยูในท่ีอาศัยท่ีมีส่ิงแวดลอมท่ีดี ปจจุบัน องคความรูดาน เซลล ดีเอ็นเอ สาร
พันธุกรรม การทํางานระดับเซลล และการทํางานระดับโมเลกุลมีมากขี้น จึงนํามาสูการสรางความเขาใจและการ
กําหนดยุทธศาสตรการจัดการดานวิทยาศาสตรสุขภาพมากย่ิงขึ้น โฉมหนาทางวิชาการทางวิทยาศาสตรสุขภาพจึง
เปล่ียนไป เมื่อโครงการจีโนมมนุษย (Human Genome Project) ส้ินสุดลงในป ค.ศ. 2003 เราเขาใจวาเราจะ
สามารถจัดการโรคตาง ๆ ในมนุษยได แตเรากลับพบวา เรายังขาดความรูเรื่องการควมคุมการทํางานของสาร
พันธุกรรม ขอมูลเซลลในรางกายกวา 200 ชนิด เซลลแตละชนิดมีรหัสพันธุกรรมท่ีเหมือนกัน แตทําหนาท่ีแตกตาง
กัน ความรูดานอภิพันธุกรรมเปนคําตอบท่ีชวยอธิบายทําใหเราเขาใจกลไกการทํางานเซลลไดงายขึ้น 
 



อภิพันธุศาสตร: องคความรูขั้นกาวหนาของวิทยาศาสตรสุขภาพในการสงสัญญาณสูการเกิดโรค 

บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐ 
วันที่ ๖–๘ สิงหาคม พ.ศ. ๒๕๖๒, กรุงเทพฯ ประเทศไทย  

๓๙ 

ความรูใหม: การสงสัญญาณสูการเกิดโรคในมนุษย 
รูปแบบรางกายของคนมีพิมพเขียวมาจากสารพันธุกรรมท่ีถูกบรรจุอยูในถุงเล็ก ๆ ท่ีเรียกวา ถุงนิวเคลียส

ท่ีมีอยูในเซลลของรางกาย สารพันธุกรรม คนท่ัวไปรูจักในช่ือวา ดีเอ็นเอ (DNA: deoxyribonucleic acid) ดีเอ็น
เอ ในถุงนิวเคลียส มีเสนสายดีเอ็นเอ สองเสนท่ีพันเปนเกลียวคูวนเขาหากัน (double helix) เหมือนบันไดเวียน
ขวา และเกลียวคูน้ีขดตัวแนนจนทําใหสารพันธุกรรมไดเปนจํานวนมากถูกบรรจุในถุงนิวเคลียสได  

ดีเอ็นเอน้ีมีสวนท่ีเปนรหัสพันธุกรรมท่ีกําหนดลักษณะปรากฎออกมา เชน สีตา รูปรางลักษณะ หนาตา 
เราเรียกวา ยีน (gene) หรือหนวยพันธุกรรม เสนสายดีเอ็นเอเสนหน่ึงมีหนวยพันธุกรรมมาจากแม อีกเสนหน่ึงมี
หนวยพันธุกรรมมาจากพอ กอใหเกิดเปนหนวยพันธุกรรมจําเพาะในแตละคน ท่ีทําใหมีรูปพรรณสัณฐานแตกตาง
กันไป มีโอกาสในการเปนโรคตาง ๆ ไมเหมือนกัน หนวยพันธุกรรมดีเอ็นเอ ยังสามารถถายทอดลักษณะไปยัง
ส่ิงมีชีวิตรุนถัดไป ปจจุบันเราทราบวามนุษยมี หนวยพันธุกรรมมากกวา 30,000 หนวย  

กฎธรรมชาติการทํางานระดับโมเลกลุภายในเซลล 
กฎทางธรรมชาติวาดวยการควบคุมการถายทอดทางกรรมพันธุจากสารพันธุกรรมสูโครงสรางและการ

ทํางานพื้นฐานระดับเซลล มีลําดับดังแสดงในรูปที่ 11:      

รูปท่ี 1 การทํางานระดับโมเลกุลภายในเซลล 
ภาพโดย ภญ.ตรีชฎา บุญจันทร 

หนวยพันธุกรรมน้ันถูกถอดรหัส (transcription) จากรูปของ ดีเอ็นเอ ใหเปนเสน อารเอ็นเอ ท่ีมีความ
ยาวของเสนสายน้ันท่ีเปนไปตามความยาวของหนวยพันธุกรรมน้ัน เสนอารเอ็นเอจึงยาวเปนทอน ๆ ไมยาวเหยียด
ตอเน่ืองแบบเสนสายดีเอ็นเอ  

เสนอารเอ็นเอ จึงลอยไปไกลและหลุดออกมาจากถุงนิวเคลียสโดยไหลหลุดรอดรูเล็ก ๆ ท่ีเย่ือหุมถุง
นิวเคลียสออกมาสูสวนช้ันนอกของเซลลได สวนช้ันนอกของเซลล คือสวนท่ีเรียกวาไซโตพลาสซึ่ม เปนสวนท่ีมีการ
สรางโปรตีนโดยการแปลรหัส (translation) จากสายอารเอ็นเอ  

โปรตีนท่ีถูกสรางมีบทบาทหลักสองประการ ประการแรกเปน “โครงสรางและสวนประกอบ” ของเซลล
และเน้ือเย่ือ ประการที่สองเปน “โมเลกุลแหงการทํางาน” ในกิจการระดับเซลล รางกายจะยืนยงอยูไดจาก
บทบาทหนาท่ีของโปรตีนเหลาน้ี ซึ่งถูกควบคุมดวยดีเอ็นเออีกทีหน่ึง โดยผานการแปลรหัสเปนสัญญาณอารเอ็นเอ  

ตอไปน้ี เปนขอมูลท่ีนักวิทยาศาสตร ไดทดลอง และสรุปผล 
1. จากการศึกษากลุมคนชาวโอกินาวา ประเทศญี่ปุน พบวา คนโอกินาวาท่ีมีอายุยืนเมื่อยายถิ่นฐาน

การดํารงชีวิตออกไปอยูประเทศตะวันตก ใชชีวิตตามวัฒนธรรมแบบชาวอเมริกัน กลุมคนโอกินาวากลุน
น้ันมีคาเฉล่ียอายุลดลงอยางมีนัยสําคัญ2
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2. เซลลตนกําเนิดตอบสนองตอส่ิงเราทางกลไกอภิพันธุกรรม คณะวิจัยในไทยไดพิสูจนวา สารสกัดจากพืช
ทองถิ่นในประเทศไทยสามารถกระตุนเซลลตนกําเนิด ใหกลายเปนเซลลระบบประสาทได3 

3. เซลลมะเร็งกอตัวจากการกระตุนทางกลไกอภิพันธุกรรม4 การปดสวิชตยีนท่ีสรางโปรตีนยับย้ังการโตของ
เน้ืองอก (tumor suppressing protein) ทําใหคน ๆ น้ันมีโอกาสเปนมะเร็งมาก  

4. เซลลอาจฆาตัวเอง หรือกลายเปนเซลลชนิดอื่น โดยการกระตุนทางกลไกอภิพันธุกรรม5  
 
 จึงสรุปไดวาส่ิงแวดลอม เชน อาหาร การไดรับสารเคมีหรือยา สงผลตอการเปล่ียนแปลงการแสดงออก
ทางรางกาย โดยใชกระบวนการทางอภิพันธุกรรม และอาจจะนําไปสูการเกิดโรคภัยตาง ๆ การดํารงวิถีชีวิตท่ี
สมดุลบริโภคอาหารท่ีมีประโยชน การออกกําลังกายสม่ําเสมอ การหลีกเล่ียงสารเคมีตาง ๆ สามารถสรางการเปด/
ปดสารพันธุกรรมท่ีเปนประโยชนตอรางกายในระยะยาวได 
 คนเราทุกคนอาจมีหลาย ๆ อยางท่ีดูเหมือนหรือคลายกับบรรพบุรุษ แตสุขภาพและการเกิดโรคอาจ
แตกตางกันได ปจจุบันนักวิทยาศาสตรไดคนพบวา Epigenetics เปนปจจัยสําคัญท่ีมีผลตอสุขภาพย่ิงกวาการพบ
ความผิดปรกติในรหัสดีเอ็นเอ อาหารและสภาพแวดลอมจึงมีผลกระทบตอการเกิดโรคมากกวา  ขอมูลใหมจาก
การวิจัยพบวารหัสดีเอ็นเอท่ีเหมือนกันของสมาชิกในครอบครัวไมจําเปนตองแสดงภาวะการเกิดโรคท่ีเหมือนกัน 
ดังน้ันหากเราดําเนินชีวิตและบริโภคอาหารท่ีเหมาะสม ก็สามารถลดความเส่ียงการเปนโรคตาง ๆ ได  
 

กลไกการควบคุมการแสดงออกของยีนหรือหนวยพันธุกรรม 
 หนวยพันธุกรรมในเซลลมี 30,000 หนวย แตไมไดทํางานพรอมกันไปหมดท้ัง หากแต การทํางานของ
หนวยพันธุกรรมตองผานการ เปด/ปด สวิทช ใหมีการทํางานและไมใหมีการทํางาน หนวยพันธุกรรมบางหนวย 
อาจถูกเปดใชตลอด เปดใชในบางชวง หรือไมถูกเปดใชเลยก็ได กระบวนการควบคุมน้ัน ใชกระบวนการปฏิกิริยา
ทางเคมี เชน ปฏิกิริยาเมทิลเลช่ัน (methylation) หรือการเติมหมูเมทิล และอะเซทิลเลช่ัน (acetylation) หรือ
การเติมหมูอะเชทิล นอกจากน้ียังมีกระบวนการอื่น ๆ เชน ฟอสฟอรริลเลชั่น (phosphorylation) ยูบิควิทิลเลชั่น 
(ubiquitylation) และซูมอยเลช่ัน (sumoylation) กระบวนการเหลาน้ีมีผลตอการอานรหัสของสายเกลียวคู 
ดีเอ็นเอ เชน การปรับโครงสรางทางกายภาพของสายเสนคูท่ีพันเปนเกลียวรอบแทงโปรตีนฮิสโตน (histone) ให
คล่ีออกจากการพันมวนรอบแทงโปรตีนฮิสโตน รวมท้ังการคลายเกลียว เพื่อใหมีการอานรหัส คือ กลไกควบคุม
การเปดการทํางานของยีน หรือในทางตรงกันขาม ปรับโครงสรางทางกายภาพของสายเสนคูท่ีพันเปนเกลียวรอบ
แทงโปรตีนฮิสโตน พันมวนรอบแทงโปรตีนฮิสโตน เพื่อไมมีการอานรหัสหรือปดการใชหนวยพันธุกรรมน้ัน การ
ทํางานของยีนจะถูกควบคุมเปนชุดเมื่อรางกายตอบสนองตอส่ิงเราจากภายนอก ท้ังดาน การทํางานของเซลล 
อวัยวะ ระบบในรางกาย การเส่ือม การเกิดโรค อารมณ และพฤติกรรมของคน ๆ น้ัน จึงปฏิเสธไมไดวามนุษยเรา
อยูภายใตอิทธิพลของส่ิงแวดลอมรอบขาง เปนอิทธิพลเหนือพันธุกรรมหรืออภิพันธุกรรม  
 ปจจุบัน มีการศึกษาอภิพันธุกรรม งานวิจัยมุงเนนปฏิกิริยาเมทิลเลชั่นเปนสวนใหญ ในชีวิตประจําวันของ
คนเรา ส่ิงรอบขางอาจกอผลลบตอรางกายและนําไปสูการกอใหเกิดโรค ดวยกระบวนการกระตุนทางระบบ 
อภิพันธุกรรม (Epigenetic)  ไดแก อาหาร สารเคมี อากาศ ฝุน ควัน พลังงานลบ นํ้า สารเคมี เครื่องนุงหม ใย-
สังเคราะห ทัศนคติเชิงลบ เสียง คล่ืนพลังลบ จากเดิมเราคิดแบบแยกสวน แตขอมูลทางดานวิทยาศาสตรสุขภาพ 
บงชี้วา เราไมอยูแบบแยกสวนกับส่ิงรอบขางอีกตอไป6    
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การตอบสนองระดับเซลล โดยกลไกของอภิพันธุกรรม  
 เซลลมี ดีเอ็นเอ ซึ่งเปนรหัสกํากับ โครงสราง สวนประกอบ และการทํางานของเซลล ศาสตรองคความรู
ใหม พบวาไมใชเพียงแค ดีเอ็นเอ เทาน้ันท่ีควบคุมรูปลักษณของมนุษย ควบคุมการเกิดโรคตาง ๆ ในคน แตพบวา
มีส่ิงท่ีควบคุมการทํางานของ ดีเอ็นเอ โดยการเปด/ปด การทํางานของยีนในเสนสาย ดีเอ็นเอ ทําใหมนุษยและ
ส่ิงมีชีวิตตาง ๆ มีชะตาชีวิตท่ีอยูภายใตอิทธิพลการชักนําของส่ิงรอบขาง และลึกเขาไปถึงจิตใจ การตอบสนองใน
การดําเนินวิถีชีวิตท่ีออกมาเปนพฤติกรรมในรูปแบบตาง ๆ และส่ิงแวดลอม สงผลตอการควบคุมการทํางานของ
ยีนท้ังส้ิน องคความรูน้ี อาจนําไปสู ทีทา กระบวนการใหม ในการดูแล ปองกัน รักษาโรคตาง ๆ ในมนุษยได 
 
 ตอไปน้ี เปนขอมูลท่ีนักวิทยาศาสตร ไดทดลองและสรุปผล  

1. เซลลตนกําเนิด ตอบสนองตอส่ิงเรา ทางกลไก อภิพันธุกรรม คณะวิจัยในไทยไดพิสูจนวา สารสกัดจาก
พืชทองถิ่นในประเทศไทยสามารถกระตุนเซลลตนกําเนิด ใหกลายเปนเซลลระบบประสาทได3 **1 

2. เซลลมะเร็ง กอตัวจากการกระตุนทางกลไกอภิพันธุกรรม4  
3. เซลลอาจฆาตัวเอง หรือกลายเปนเซลลชนิดอืน่โดยการกระตุนทางกลไกอภิพันธุกรรม5 
4. ส่ิงแวดลอมจากภายนอกรางกาย เชน อาหาร สารเคมีอากาศฝุน ควัน พลังงานลบ นํ้า สารเคมี 

เครื่องนุงหม ใยสังเคราะห ทัศนาคติเชิงลบ เสียง คล่ืนพลังลบ สามารถสงผลเชิงลบตอรางกาย อันอาจ
เปนสาเหตุใหเกิดโรคได6 

 

การสั่งงานอภิพันธุกรรมจากภายนอกเขาสูเซลลและยีน7 
 ส่ิงภายนอกท่ีมีโมเลกุลเล็กสามารถมาเกาะกบัตัวรับบนผิวเย่ือหุมเซลล การเกาะระหวางโมเลกุลสัญญาณ
ท่ีเรียกวา Ligand จะเกาะไดตองมีโครงสรางท่ีมีความจําเพาะพอเหมาะกัน เปรียบไดกับ ลูกกุญแจท่ีสามารถสอด
เขาไปท่ีรูแมกุญแจได (Key and Lock) ในท่ีน้ี Ligand โมเลกุลสัญญาณคือลูกกุญแจ (Key) สวนตัวรับคือแม
กุญแจ เมื่อมีการเกาะกัน ตัวรับจะมีรูปทรงท่ีเปล่ียนไป ทําใหสงสัญญาณเขาไปภายในเซลลได เพราะตัวรับจะมี
โครงสรางสวนปลายมีไวสําหรับเลือกจับกับ Ligand ในขณะท่ีสวนโคนฝงจมทะลุเย่ือหุมเซลล เขาไปสูสวนท่ีเปน
ของเหลวภายในเซลล การแปรเปล่ียนรูปรางของตัวรับตรงสวนโคนมีผลตอการเลือกจับกับโมเลกุลโปรตีนภายใน
เซลลท่ีมีความจําเพาะ แลวจะเปนปฏิกิริยาลูกโซ 2, 3, และ 4 ตามลําดับในรูปที่ 2 ในขั้นท่ี 4 (ในบางกรณี อาจมี
ขั้นตอนมากกวาหรือนอยกวา 4 ขั้นตอนก็ได) จะเกิดผลตอการเปด/ปด การทํางานของยีน การอธิบายระดับเซลล
ตามภาพน้ีจะสรางความเขาใจถึงกลไกการส่ังงานอภิพันธุกรรมในเบ้ืองตนได แมวากลไกจะมีความซับซอนมากกวา
น้ีก็ตาม  
 
 
 
 
 
 
 

                                            
** ดูภาพถายเซลลระบบประสาทที่พัฒนาจากเซลลตนกําเนิดโดยคณะนักวิจยัไทย ไดจาก Kongros K, Bunyaratvej A, Viyoch J and Sila-asna 
M. The effect of the seed extract of Mucuna gigantean on the expression of neural markers in mesenchymal stem cells. 
Journal of Medicinal Plants Research. 2012; 6 (7):1297–1303 
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รูปท่ี 2 การสั่งงานอภิพันธุกรรม จากภายนอกเขาสูเซลลและยีน 
ภาพโดย ภญ.ตรีชฎา บุญจันทร   

พฤติกรรมและปจจัยที่เกี่ยวกับอภิพันธุกรรม ในการปองกัน การบําบัดรักษา และการกําเนิด
โรคในมนุษย  

มีปจจัยหลายอยาง (รูปที่ 3) ชักนําใหเกิดโรคและการเปล่ียนแปลงทางรางกายไดโดยอาศัยกลไก 
อภิพันธุกรรม ไดแก อาหาร ภาวะกลางวันกลางคืน ฤดูกาล การไดรับเช้ือกอโรค โดยเฉพาะอยางย่ิง เชื้อไวรัส 
สารเคมี การใชยาแบบผิด ๆ  สถานภาพการเงิน (ทําใหเกิดความเครียด) การออกกําลังกาย แบคทีเรียปรกติท่ี
อาศัยอยูในรางกาย ยารักษาโรคบางประเภท การแพทยทางเลือก การเขาสังคม และ ภาวะจิตใจ และ อารมณ 
การเปล่ียนแปลงทางรางกายอาจเปนทางบวก (ในกรอบสีเขียว) หรือทางลบ (ในกรอบสีเแดง) หรือเปนไปไดท้ัง
สองทาง (ในกรอบสีเทา) ขึ้นอยูกับลักษณะของปจจัยน้ัน ๆ  
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รูปท่ี 3 พฤติกรรมและปจจยัท่ีเก่ียวกับอภิพันธุกรรม ในการปองกัน การบําบัดรักษา และการกําเนิดโรคในมนุษย 
ภาพโดย ภญ.ตรีชฎา บุญจันทร 

สรุป 
พันธุกรรม อภิพันธุกรรม พฤติกรรมและส่ิงแวดลอมมีผลตอสุขภาพ จึงควรจัดการสุขภาพอยางองครวม 

เพื่อใหมนุษยชาติมีสุขภาพท่ีมีความกลมกลืนในการใช วิถีชีวิต (พฤติกรรม) จิตวิญญาณ (ผูไมเบียดเบียน) โดยไม
เบียดเบียนตอสถานอาศัย ดังแสดงในรูปที ่48  

รูปท่ี 4 การจัดการสุขภาพอยางองครวม จะตองมีความกลมกลืนในการใชวิถีชีวิต จิตวิญญาณ โดยไมเบียดเบียนตอสถานอาศัย 
ภาพโดย ภญ.ตรีชฎา บุญจันทร 
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“Bioinformatics” and "-Omics",  
Keystones to Drive in Thailand Precision Medicine. 

 
อานนท บุณยะรัตเวช 

สถาบันบัวบาตร, มูลนิธิพัฒนายั่งยืน และ สํานักวิทยาศาสตร ราชบัณฑิตยสภา 

บทนํา   
เทคโนโลยีการหาลําดับคูเบสมีการพัฒนาเทคนิคใหม ๆ ทําไดรวดเร็วขึ้น มีตนทุน และคาใชจายท่ีถูกลง 

ทําใหการวิเคราะหขอมูลจีโนมเปนเรื่องใกลตัว และมีผลตอการจัดการสุขภาพเกิดบริการใหมขึ้นมาคือ เวชกรรม
ตรงเหตุ (precision medicine) 
 เวชกรรมตรงเหตุ คือ การจัดการทางสังคม ดูแล รักษาโรค แนวทางทางใหม ท่ีไดผลเลิศ ตรงประเด็น 
ตรงสาเหตุ อันเกิดจากวิชาการ ความรู และเทคโนโลยีระดับโมเลกุล ท่ีสะสมมาจากงานวิจัย  เวชกรรมตรงเหตุยัง
เปนรูปลักษณใหมในมหาวิทยาลัยและโรงพยาบาล ในรูปแบบใหมดานหลักสูตรการเรียนการสอน โครงสราง
หลักสูตร ภาควิชา คณะ การวินิจฉัยและการรักษาโรค จึงตองมีการจัดการรูปลักษณองคกร ระบบ ตําแหนง
บุคคลากรในประเทศไทย ดานการจัดการเวชกรรมตรงเหตุ เขาไปแทนรูปแบบเกาในมหาวิทยาลัย และ
โรงพยาบาล 
 เทคโนโลยีชีวภาพทําใหเกิดขอมูลดาน “-โอมิกส (-omics)” 6 ระดับ ไดแก จีโนมิกส (genomics) 
ทรานสคริปโตมิกส (transcriptomics) โปรตีโอมิกส (proteinomics) เมตาโลโบมิกส (metalobomics) อีพิจีโน
มิกส (epigenomics) และเมตาจีโนมิกส (metagenomics) การพัฒนาวิทยาการดานคอมพิวเตอร โดยใช
คณิตศาสตร สถิติ และวิทยาการคอมพิวเตอรมาพัฒนาเปนโปรแกรม ระบบการเก็บขอมูล การวิเคราะหและ
สังเคราะหขอมูล ตลอดจนการแปลผล เกิดเปนวิทยาศาสตรชีวภาพแขนงใหมมีช่ือ “ชีวสารสนเทศ หรือไบโอ
อินฟอรเมติกส (bioinformatics)” ซึ่งเปนวิชาการท่ีสําคัญท่ีกอใหเกิดศาสตรใหมท่ีเรียกวา เวชกรรมตรงเหตุ
โปรแกรมการสรางรูปแบบจําลองจากคอมพิวเตอร อันจะเปนพื้นฐานสําคัญในการพัฒนาผลิตภัณฑยา รักษาโรค 
การวิเคราะหความเส่ียงท่ีอาจจะเกิดโรคทางพันธุกรรม การวินิจฉัยไดลวงหนากอนเปนโรคจริง 
 ขอมูล “-โอมิกส (-omics)” 6 ระดับ นําไปสูเทคโนโลยีหาลําดับคูเบสท่ีพัฒนาขึ้นใหม ท่ีเรียกวา Next 
Generation Sequencing (NGS) ซึ่งเปนการหาลําดับคูเบสท้ังหมดตลอดสายดีเอ็นเอ (whole genome 
sequencing; WGS) ของจีโนมมนุษยซึ่งมีความยาว 3 พันลานคูเบส (base pair) การหาลําดับเบสในเอ็กโซม
มนุษย (exome sequencing) ซึ่งมีความยาว 50 ลานเบส หรือการหาลําดับเบสของบริเวณเฉพาะของจีโนมหลาย 
ๆ บริเวณท่ีสนใจ (panel or targeted sequencing) จากหลายตัวอยางท่ีมีความยาวรวมกันเปนลานเบสได   
 ศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส" (Laboratory "-Omics" Center) จะตองพัฒนาเทคโนโลยีท้ัง 6 ระดับ เหลาน้ี
เพื่อการตรวจหาลําดับเบสไดสมบูรณ การเลือกใชเทคโนโลยีตาง ๆ ขึ้นอยูกับความคุมคา ความประหยัด และ
ลักษณะงานท่ีเชื่อมโยงครอบคลุมในมิติตาง ๆ โดยมีผูทรงคุณวุฒิและผูเชี่ยวชาญ NGS ออกแบบงาน มีการแบงปน
ขอมูลระหวางศูนยปฏิบัติการ เพื่อใหศูนยเปนศักยภาพใหมของเวชศาสตรตรงเหตุซึ่งเปนงานทาทายของ
มนุษยชาติ และท่ีสําคัญมาก ๆ คือ ตองสามารถผนวกเขากับกระบวนการควบคุมระดับเหนือยีนหรืออภิพันธุศาสตร 
(epigenetics) อันเกี่ยวของจึงจะเขาถึงเวชศาสตรตรงเหตุอยางแทจริงและสมบูรณแบบ 
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 บทความน้ีจะกลาวถึงศาสตรดาน -โอมิกส 6 ระดับ เทคโนโลยี next-generation sequencing (NGS)  
6 วิธีการ และขอแนะนํา 6 ขอ ผูเขียนขอเรียกวา “ศาสตร 6 ระดับ 6 วิธีการ และ 6 ขอแนะนํา” ท่ีควรนํามาใช
เปนยุทธศาสตรและแนวทางในการจัดการต้ังศูนยโอมิกสท้ัง 2 ศูนย ไดแก ศูนยขอมูลชีวสารสนเทศ และศูนยโอ
มิกสท้ัง 6 องคประกอบ ในประเทศไทย 
 

ศาสตรดาน -โอมิกส 6 ระดับ  
 ศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส" (Laboratory "-Omics" Center) จะตองพัฒนาเทคโนโลยีท่ีเกี่ยวของกับ
ศาสตรดานโอมิกสท้ัง 6 ระดับตอไปน้ี 
 

 ระดับที่ 1 ระดับดีเอ็นเอ จีโนม (Genome) และจีโนมิกส (Genomics)1–4  
 จีโนมิกส คือ การศึกษาหาดีเอ็นเอ (DNA) ท้ังหมดท่ีมีอยูในส่ิงมีชีวิตแตละชนิด โดยเนนจีโนมในมนุษย
กอน ไดแก พันธุกรรมท้ังหมด และพันธุกรรมท่ีเปนตัวกําหนดขอมูลสําหรับการสรางโปรตีนท้ังหมดท่ีจําเปน
สําหรับส่ิงมีชีวิต  ไดแก โปรตีนท่ีเปนตัวกําหนดรูปรางหนาตาหรือฟโนไทป โปรตีนท่ีเกี่ยวกับการทํางานของอวัยวะ
รางกายหรือพฤติกรรมของส่ิงมีชีวิต จีโนมของมนุษย พืช และสัตวน้ัน มี 2 สวน ไดแก ยีน และสวนท่ีไมใชยีน สวน
น้ียังไมทราบหนาท่ีท่ีแนชัด แตในการศึกษาจีโนมิกสน้ันตองศึกษาท้ังหมดท้ังสวนท่ีเปนยีนและไมใชยีน ในแตละคน
มีจีโนม 2 ชุด โดยมาจากทางพอ 1 ชุด จากทางแม 1 ชุด จีโนมมนุษยมีจํานวน 3,000 ลานคูเบส 
 

 ระดับที่ 2 ระดับอารเอ็นเอ ทรานสคริปโตม (Transcriptome) และทรานสคริปโตมิกส
(Transcriptomics)4  
 ทรานสคริปโตมิกส คือ การศึกษาหาลําดับนิวคลีโอไทดใน RNA ท้ังหมดของเซลล (ซึ่งไดแก messenger 
RNA รวมท้ัง non-coding RNA) ท่ีเกิดจากการแสดงออกของยีนตาง ๆ ในจีโนม  จากขอมูลการศึกษาจีโนมของ
มนุษย5 นักวิทยาศาสตรไดประมาณจํานวนยีนของมนุษยไวราว 30,000 ยีน แตพบวา ผลผลิตของยีนภายในเซลล 
มีความหลากหลายมากกวาจํานวนยีนท่ีประมาณไวมาก  ซึ่งความแตกตางของการแสดงออกและขบวนการ
ดัดแปลงของ RNA transcript  (RNA processing) ในเซลลตางชนิดกันและในสภาวะตาง ๆกัน เปนปจจัยท่ี
สําคัญอันหน่ึงท่ีทําใหเกิดความหลากหลายของผลผลิตของยีนในมนุษยดังกลาว 
 ความรูท่ีไดจากทรานสคริปโตมิกสทําใหเกิดความเขาใจเกี่ยวกับการทํางานของเซลล การศึกษาทราน-
สคริปโตมของเซลลท่ีมีพยาธิสภาพหรือเปนโรค สามารถนําไปสูการคนพบยีนใหม ๆ ท่ีมีการแสดงออกท่ีสัมพันธ
กับโรคน้ัน ๆ ซึ่งความรูท่ีไดจากการศึกษาหนาท่ีและบทบาทของยีนดังกลาวในแงพยาธิกําเนิดของโรค อาจจะ
นําไปพัฒนาการตรวจวินิจฉัยหรือการพยากรณโรคท่ีดีและแมนยําขึ้น หรืออาจใชผลผลิตของยีนน้ันเปนโมเลกุล
เปาหมายสําหรับการพัฒนายาเพื่อการปองกันและรักษาโรคน้ันไดตอไป ทรานสคริปโตมิกส จึงมีประโยชนอยาง
มากในการสรางความรูดานชีววิทยาของมนุษย รวมท้ังกลไกและสาเหตุของโรคตาง ๆ 
 วิธีการทําทรานสคริปโตมิกสถูกออกแบบเพื่อใหได 3 เปาหมายดังตอไปน้ี6,7 
 การรูรหัสเบสในยีน เปนการตรวจวาในคน ๆ น้ันมีรหัสเบสในยีนท่ีเปนปรกติหรือไม ยังไมสามารถตรวจ
ความผิดปรกติดานปริมาณการทํางานของยีนเหลาน้ีได จึงตองมีวิธีการตรวจสอบปริมาณการทํางานของยีนเหลาน้ี
ดวย และตองออกแบบการทดสอบดังตอไปน้ี 
 1. ทําบัญชีรายการ RNA transcript ท้ังหมด (Transcript cataloging) เปนการศึกษาโครงสราง RNA 
transcript ท้ังหมดท่ีเกิดจากการแสดงออกของยีนในจีโนม เพื่อใหได RNA ท่ีถูกถอดรหัสจากยีน ท่ีมีโครงสรางท่ี
หลากหลายกวาขอมูลดานยีนท่ีใชสราง RNA transcript น้ัน รวมท้ัง RNA transcript ท่ีเกิดจากขบวนการ RNA 
processing  
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 2. ระดับการแสดงออกของ RNA ท่ีถูกถอดรหัสจากยีนตาง ๆ อาจจะมีปริมาณเพิ่มขึ้นหรือลดลงแสดงถึง
การทําหนาท่ีของ RNA น้ัน ๆ ชวยใหรูถึงพยาธิกําเนิดของยีนในเซลลมะเร็ง เปนตน เปนการศึกษาระดับการ
แสดงออกของ RNA ท่ีถูกถอดรหัสจากยีนในเซลลชนิดใดชนิดหน่ึง (เชน เซลลปรกติ, เซลลมะเร็ง ฯลฯ) ในสภาวะ
หรือเวลาหน่ึง ๆ (เชน ในส่ิงแวดลอม หรือ ระยะ differentiation ตาง ๆกัน)  การทําขอมูลทรานคริปโตม เปน 
Transcriptome profiling ตรวจสอบการทําหนาท่ีของยีน ขอมูลน้ีถูกนํามาใชเปนแนวทางหนาท่ีของยีนน้ัน ๆ 
เพื่อชวยรักษาโรคโดยละเอียดย่ิงขึ้นและตรงเหตุตอไป 
 3. การทําความเช่ือมโยงของทรานคริปโตม (Transcriptome networking) เปนการศึกษาความ
เช่ือมโยงเกี่ยวกับการควบคุมการแสดงออกของ RNA ท่ีถูกถอดรหัสจากยีน ซึ่งแสดงถึงขอมูลจากจีโนมท่ีสรางเปน
ผลผลิตท่ีทําหนาท่ีภายในเซลล โดยควบคุมการถอดรหัส โดยอาศัยโปรตีนท่ีเปน transcription factor และสวน
ของยีนท่ีควบคุมการถอดรหัส (transcriptional regulatory element)  
 อน่ึง transcription factor ชนิดหน่ึง ๆ อาจควบคุมการแสดงออกของยีนไดหลายยีน ผลผลิตของยีนตัว
หน่ึงอาจไปควบคุมการแสดงออกของยีน Transcriptome networking มีประโยชนอยางมากในการเขาใจ 
การแสดงออกของยีน 
 

 ระดับที่ 3 ระดับโปรตีโอม (proteome) และโปรตีโอมิกส (Proteomics)8 
 โปรตีโอมิกส เปนการศึกษาโปรตีนทุกชนิดท่ีเปนผลผลิตของยีนท้ังหมด โดยศึกษาโครงสราง การทํางาน 
บริเวณและภาวะท่ีพบโปรตีนเหลาน้ัน รวมถึงความสัมพันธระหวางโปรตีนชนิดตาง ๆ 
 โปรตีนท่ีถูกกํากับ มีหลัก ๆ เพียงสองกลุมใหญ คือ 

1. โปรตีนโครงสราง (structural protein) โปรตีนกลุมน้ีท่ีทําหนาท่ีเปนสวนประกอบของโครงสรางของ
รางกาย เชน คอลลาเจนของเน้ือเย่ือเกี่ยวพัน โปรตีนกลุมน้ีมีบทบาทสําคัญดานลักษณะปรากฏ
(phenotype) ทําใหมนุษยแตละคนแตกตางกันไป5 เชนสีผิว สีผม สีตา 

2. โปรตีนดานกระบวนการแปรรูปอณู (metabolic protein) เปนกลุมโปรตีนท่ีทําหนาท่ีเปน
กระบวนการตาง ๆ เพื่อใหชีวิตดํารงอยูได ไดแก  

ก. โปรตีนขนสง (transport protein) เชนการจับและนําพาแกสออกซิเจนและคารบอนไดออกไซด 
เชน ฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดง  

ข. โปรตีนเอนไซม (enzyme) ในกระบวนการตาง ๆ เชน กระบวนการหายใจ กระบวนการ
สังเคราะหโปรตีน กระบวนการยอยอาหาร   

ค. โปรตีนหนาท่ีสะสม (storage protein) คือ โปรตีนท่ีสะสมเปนอาหาร  
ง. โปรตีนหนาท่ีเกี่ยวกับการยืดหด (contractile protein) ไดแก แอกตินและไมโอซิน ของเซลล

ของกลามเน้ือ 
จ. โปรตีนหนาท่ีปองกัน (protective protein) คือ โปรตีนท่ีเปนภูมิคุมกันโรคใหกับรางกาย เชน 

แอนติบอดี โปรตีนกลุมดานกระบวนการเพื่อการดํารงชีวิตน้ี กําหนดสมรรถนะของแตละคน 
หากในโปรตีนเหลาน้ีมีความผิดปรกติ จะทําใหเกิดโรคได9 การท่ีคนแตละคนมีโปรตีนท่ี
คุณสมบัติแตกตางกัน กระบวนการทางชีววิทยายอมมีความแตกตางกันในดานตาง ๆ ทําใหเกิด
ความผิดปรกติ และเปนโรคตาง ๆ ได 
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 ระดับที่ 4 ระดับการทํางานของโปรตีน เมตาโลโบม (Metalobome) และเมตาโลโบมิกส 
(Metalobomics)10 
 เมตาโลโบมิกส เปนการศึกษาชุดของสารเมตาโบไลทขนาดโมเลกุลเล็ก ไดแก สารตัวกลาง ฮอรโมน  
สารสัญญาณ สารตัวกลางทางชีวภาพ หรือเมตาโบไลท (metabolite) ท่ีพบในตัวอยางทางชีวภาพ เชน สัตว- 
เซลลเดียว21 หรือในมนุษยท่ีมีความผิดปรกติ เชน โรคเบาหวาน จะมีฐานขอมูลของเมตาโบไลทท่ีมีความจําเพาะ
โดยเปรียบเทียบฐานขอมูล The Human Metabolome Database (HMDB) การเรียกชื่อสาร metabolite ตอง
สอดคลองกับ transcriptomics และ proteomics กระบวนการเมตาโลโบมเปนพลวัต (dynamic) รวดเร็ว 
นับเปนวินาทีตอวินาที การวิเคราะหสารเมตาโบไลท ณ. จุดชวงเวลาหน่ึงจึงทําไดยาก จะใชวิธีการวิเคราะหชนิด
เดียวก็ไดผลไมส่ือถึงความเปนจริงตามธรรมชาติสักเทาไหร เน่ืองจากสารเมตาโบไลทมีความแปรปรวนสูง ตองใช
เครื่องมือชนิดพิเศษ เชน Mass Spectra (MS) และ Nuclear Magnetic resonance (NMR) แลวตรวจกับขอมูล
ในฐานขอมูล HMDB  ซึ่งไดพัฒนาเปน version 4.0 แลวเมื่อป พ.ศ. 2561 ครอบคลุม 113,993 เมตาโบไลท ใน
จํานวนน้ี 5,702 เมตาโบไลท ไดมีขอมูลลําดับกรดแอมิโนในโปรตีน (protein sequences) แลว 
 

 ระดับท่ี 5 ระดับเหนือยีน (อีพิจีโนม; Epigenome) และอีพิจีโนมิกส (Epigenomics) 
 อีพิจีโนมิกส คือการศึกษาเกี่ยวกับความจีโนมและโปรตีนบางอยางของเซลล ท่ีเปล่ียนไปในแงของการ
ควบคุมการแสดงออกของยีน โดยกระบวนการ อีพีเจเนติกส (Epigenetics) ซึ่งคือกระบวนการดัดแปลงยอนกลับ
บนดีเอ็นเอหรือฮิสโตน (histone) 
 อีพิเจเนติกส หรืออภิพันธุศาสตร (Epigenetics)  คือ การศึกษาเกี่ยวกับการเปล่ียนแปลงการแสดง- 
ออกของยีน นอกเหนือจากการเปล่ียนแปลงลําดับ ดีเอ็นเอ ตัวอยางของการเปล่ียนแปลงการแสดงออกของยีน
แบบน้ีเชนการเติมหมูเมทิลบนดีเอ็นเอหรือการถอนหมูอะเซทิลออกจากฮิสโตนเปนการยับย้ังการแสดงออกของ
ยีนน้ัน ๆ โดยไมมีการเปล่ียนแปลงของลําดับดีเอ็นเอในยีนน้ัน ๆ11 
 การควบคุมการแสดงออกในลักษณะน้ีอาจสามารถคงอยูไดหลังเซลลแบงตัวและอาจคงอยูขามไปสู
ส่ิงมีชีวิตรุนลูกและรุนตอ ๆ ไปได แตจะไมมีการเปล่ียนแปลงและไมทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงของลําดับดีเอ็นเอ
ของส่ิงมีชีวิตน้ัน ๆ โดยมีปจจัยท่ีนอกเหนือจากพันธุกรรม ท่ีทําใหยีนแตละยีนแสดงออกเปล่ียนแปลงไปจากท่ี 
ควรเปน12 
 ตัวอยางหน่ึงของกระบวนการ "อีพิเจเนติกส" คือการจําแนกชนิดเซลล (cellular differentiation) ซึ่ง
ระหวางขั้นตอนพัฒนาการน้ัน เซลลตนกําเนิดท่ีมีศักยภาพชนิดเปนไปไดทุกประเภทของเซลลในรางกาย 
(totipotent) จะแบงตัวและเปล่ียนแปลงกลายเปนเซลล ท่ีสามารถเปนเซลลชนิดอื่น ๆ หลายสายพันธุ 
(pluripotent) ของส่ิงมีชีวิตชนิดยูคาริโอตในสัตวชนิดน้ัน13 ซึ่งก็จะแบงตัวและพัฒนาตอไปกลายเปนเซลลท่ี
แตกตางกัน เชน เซลลผิวหนัง เซลลประสาท เซลลกลามเน้ือ เซลลเม็ดเลือด และเซลลกระดูก โดยท่ีเซลลตาง ๆ 
ใชกระบวนการ "อีพิเจเนติกส" ท่ีทําใหยีนบางยีนทํางาน และยีนบางยีนไมทํางาน ตอมาพบวาปจจัยภายนอกเชน 
ส่ิงแวดลอม อารมณ พฤติกรรม วิถีชีวิต ก็เกี่ยวของกับ "อีพิเจเนติกส" ไดเชนกัน14 
 

 ระดับท่ี 6 ระดับเมตาจีโนม (Metagenome) และเมตาจีโนมิกส (Metagenomics)15 
 บนโลกน้ี จุลินทรียมีมากอนพืช สัตว และมนุษยกวาพันลานป ขอจํากัดเดิมของการศึกษาเมตาจีโนมิกส
คือศึกษาไดเฉพาะกลุมตัวอยางจุลินทรียท่ีสามารถนํามาเพาะเล้ียง แตมีเพียงรอยละ 1 เทาน้ันท่ีสามารถนํามา
เพาะเล้ียงศึกษาไดในหองทดลอง การศึกษาจีโนมจึงมีเฉพาะของจุลินทรียชนิดท่ีไดมีการเพาะเล้ียง จึงนับเปนเพียง
จํานวนเล็กนอย  นอกจากน้ันยังไมสามารถศึกษาถึงความสัมพันธระหวางจุลินทรท่ีอยูในสภาพธรรมชาติได   
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เทคโนโลยีใหมทางเมตาจีโนมิกส สามารถศึกษาสารพันธุกรรมท้ังหมดของสังคมจุลินทรียในส่ิงแวดลอม
หน่ึง ๆ ได เราจึงรูถึงความสัมพันธของกลุมประชากรจุลินทรีย และวิเคราะหถึงแตละองคประกอบโดยวิธีใชเทคนิค
สกัดดีเอ็นเอโดยตรงออกมาจากตัวอยางท่ีตองการศึกษา ไมจําเปนตองผานการเพาะเล้ียงเช้ือจุลินทรีย ดังน้ัน
วิธีการเมตาจีโนมิกสจึงสามารถศึกษาจุลินทรียไดทุกชนิดรวมถึงชนิดท่ีไมสามารถเพาะเล้ียงได (มีมากถึงรอยละ 99 
ของจุลินทรียท้ังหมดในธรรมชาติ) วิธีการทางเมตาจีโนมิกสเริ่มต้ังแตการสกัดดีเอ็นเอจากตัวอยางในส่ิงแวดลอม 
จากน้ันจึงวิเคราะหดีเอ็นเอเหลาน้ันดวยวิธีการตาง ๆ กันไป ซึ่งสวนใหญจะมุงเนนไปท่ีการคนหายีนท่ีแสดงสาร
ออกฤทธ์ิทางชีวภาพและยาชนิดใหม ๆ และการคนหาสารชีวภาพใหม ๆ  
 เมตาจีโนมิกส คือ การวิเคราะหจีโนมของจุลินทรียท้ังหมดท่ีมีในหน่ึงชุมชีพ การศึกษาจีโนมท่ีเกินกวา
หน่ึงจีโนมขึ้นไป 
 การศึกษาจุลินทรียโดยใช Metagenomics ชวยใหเขาใจ 

1. ความสัมพันธของจุลินทรียในธรรมชาติแบบองครวม 
2. ดานวิวัฒนาการของส่ิงมีชีวิต หรือ 
3. ประยุกตใชกับงานไดหลากหลาย  เชน การเขาใจถึงความสําคัญของจุลินทรียท่ีอาศัยรวมกันในลําไสของ

มนุษย บทบาทตอการยอยและดูดซึมอาหาร และการเกิดโรคอวน 
4. ชวยในการคนหาจุลินทรียใหมท่ีมีความสามารถในการผลิตผลิตภัณฑท่ีนําไปใชในงานดานการเกษตร 

อุตสาหกรรม  และการแพทย ไดโดยไมจําเปนตองสามารถเพาะเล้ียงจุลินทรียเหลาน้ัน นับเปนแนวทางท่ี
เปดโลกทัศนเขาไปในโลกของจุลินทรียไดอยางกวางไกล 
 

 การมีอิทธิพลตอยีนไดแกลําดับนิวคลีโอไทด และการควบคุมการเปด/ปดการแสดงออกของยีน ตลอดจน
การสังเคราะหสารกอประโยชนตอรางกาย มีหลายปจจัยจากภายนอกเซลลในรางกายมนุษย ปจจัยหน่ึงท่ีสําคัญ
เปนปจจัยหลักท่ีมีเทคโนโลยีตรวจสอบได คือ จุลินทรียท่ีมีอยูท่ัวไปตามธรรมชาติ  
 
 การศึกษาจุลินทรียโดยวิธี Metagenomics  มี 2 วัตถุประสงค16 คือ   

1. Function-based metagenomics คือ การวิเคราะหจีโนมของจุลินทรียเชิงหนาท่ี คนหาผลผลิตจาก
จุลินทรียในส่ิงแวดลอมน้ัน ๆ ท่ีมีหนาท่ีสรางประโยชนเชน เอนไซม ยาปฏิชีวนะ หรือสารอื่น ๆ  

2. Sequence-based metagenomics คือ การวิเคราะหจีโนมเชิงลําดับเบส 16S ribosomal RNA 
gene (16S rRNA) เพื่อระบุชนิดของจุลินทรียในกลุมประชากรท่ีศึกษาน้ันเปนประโยชนทางชีวเวช เชน 
การศึกษาจุลินทรียท่ีมีสมบัติเปน probiotic การศึกษาสายพันธุแบคทีเรียท่ีสามารถผลิตกรดแลคติกใน
ถังหมัก การศึกษากลุมจุลินทรียท่ีเพิ่มออกซิเจนในบอบําบัดนํ้าเสีย 

 
 เมตาจีโนมิกสนับเปนเทคโนโลยีท่ีสําคัญในการคนหาสารชีวโมเลกุลใหม ๆ17 และใชวิเคราะหความ
หลากหลายทางพันธุกรรมของจุลินทรียในชุมชีพ การคนพบยีนชนิดใหม ๆ ทําใหเราทราบถึงโครงสรางและหนาท่ี
ของจุลินทรียภายในชุมชีพ ซึ่งอาจจะนําไปสูการใชแกปญหาท้ังดานการแพทย การเกษตร และอุตสาหกรรมได 
โดยตองมีบูรณาการ และการเปรียบเทียบอยางชาญฉลาด จึงจะไดผลคุมคา18 
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6 วิธีการ 
 ศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส"  (Laboratory "-Omics" Center)  จะตองใชเทคโนโลยี next-generation 
sequencing (NGS) 6 วิธีการ ดังน้ี: 

1. Whole Genome Sequencing (WGS) การหาลําดับนิวคลีโอไทดท่ีสมบูรณครบถวนในส่ิงมีชีวิต 
(complete DNA) ไมวาจะเปน chromosomal DNA, mitochondrial DNA ในสัตว หรือดีเอ็นเอใน 
chloroplast ของพืช  

2. Exome sequencing การเลือกอานเฉพาะลําดับนิวคลีโอไทดท่ีเปนสวนรหัส (coding) และเกี่ยวของ
กับเกิดโรครอยละ 85 

3. Targeted panel sequencing การศึกษาพันธุกรรมพื้นฐานของมนุษย เพื่อใหเขาใจถึงการเกิดโรค 
โดยจะทําการตรวจความหลากหลายลําดับนิวคลีโอไทด เพื่อใหทราบถึงตําแหนงของพันธุกรรมท่ีมีการ
กลายพันธุ ไปจากเดิมดวยชุดของยีนปรกติท่ีรูลําดับ เปนการตรวจโรคเปาหมาย เชน มะเร็งเตานม มะเร็ง
ปอด มะเร็งเม็ดเลือด 

4. Transcriptome sequencing (RNA-Seq) อีกชื่อหน่ึงคือ whole transcriptome shotgun 
sequencing (WTSS) เปนการใชเทคโนโลยี next-generation sequencing (NGS) เพื่อใหไดขอมูลการ
มีอยูและปริมาณของ RNA ในตัวอยางชีวภาพ ณ ขณะหน่ึง RNA-Seq บอกถึงการเปล่ียนแปลงของ 
ทรานสคริปโตมในเซลล เปนการศึกษาลําดับ RNA ท้ัง coding คือ mRNA และ non coding RNA เชน 
small RNA ไดแก miRNA, siRNA, piwiRNA ของส่ิงมีชีวิต โดยศึกษาการทํางานท่ีหลากหลายของ mRNA 
sequencing และ small RNA sequencing 

5. Epigenome sequencing การตรวจสอบความปรับเปล่ียนระดับเหนือยีน (epigenetic modification)  
ซึ่งมีผลตอการแสดงออกของยีน แตไมมีผลทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงของลําดับในยีน สวนใหญเปนการ
เปล่ียนแปลงของ DNA methylation (methylome) และ histone รวมถงึ Epigenetic Reprogramme 

6. Metagenome Sequencing การศึกษาสารพันธุกรรมท้ังหมดท่ีมีอยูในส่ิงแวดลอม (metagenomics) 
เชน จุลินทรียท่ีมีอยูตามธรรมชาติในปริมาณ และประเภทในแตละชุมชีพของจุลินทรียไดอีกดวย อาจเรียก 
environmental genomics, ecogenomics หรือ community genomics 

  

6 ขอแนะนํา: 
 ศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส" (Laboratory "-Omics" Center) ควรดําเนินการ 6 ขอแนะนํา ดังน้ี: 

1. ต้ังศูนยขอมูลใหญทางชีวภาพ (Big Biological Data Center) หรือศูนยชีวสารสนเทศ (Bioinformatics 
Center) และ  

2. ต้ังศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส" (Laboratory "-Omics" Center)  
3. สรางหลักสูตร "-โอมิกส" และ "ชีวสารสนเทศ" ในมหาวิทยาลัย 
4. เปดบริการเทคโนโลยี NGS ในประเทศไทย 
5. ต้ังกรรมการยุทธศาสตรเวชกรรมตรงเหตุ (Precision Medicine Strategic Committee ) กระทรวง

การอุดมศึกษา (หลักสูตร) (วิจัย) (สรางตนแบบการบริการ) กระทรวงสาธารณสุข (บริการสุขภาพแก
ประชาชน) 

6. ต้ังกรรมการนโยบายโอมิกส แหงชาติ (National OMICS Policy Committee) องคประกอบ 16 ทาน 
โดยมี นายกรัฐมนตรเีปนประธานกรรมการ รองนายกรัฐมนตรีฝายกฎหมายเปนรองประธานกรรมการ
ผูทรงคุณวุฒิ 5 ทาน (1 ใน 5 ทานทําหนาท่ีเลขาธิการ) รัฐมนตรตีางประเทศ การอุดมศึกษา สาธารณสุข 
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บทความการประชุมวิชาการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย ๔.๐  
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๕๑ 

 

กลาโหม อุตสาหกรรม พาณิชย เกษตร ทองเท่ียว และวัฒนธรรม (9 กระทรวง) เปนกรรมการ
Laboratory "-Omics" Center 

 
 การจัดการต้ังศูนยโอมิกสท้ัง 2 ศูนย คือ ศูนยขอมูลชีวสารสนเทศและศูนยโอมิกสท้ัง 6 องคประกอบใน
ประเทศไทย จะสรางภาวะความเปนผูนําในการจัดการเวชกรรมตรงเหตุในภูมิภาคอาเชียน จะทําใหประเทศไทย
กาวสูการเปนศูนยกลางของ Medical Hub ของโลก และยังจะเอื้อใหเกิด Medical Tourism ในประเทศไทยและ
อาเซี่ยน อันเปนอัตลักษณเดนและเอกลักษณในภูมิภาคน้ี  
 
 นอกจากน้ียังกอใหเกิดศักยภาพทางการอุตสาหกรรม และการเกษตร อันเปนโครงสรางพื้นฐานของ
ประเทศไทยท่ีไดพัฒนาอยางตอเน่ือง ศูนยโอมิกสท้ัง 6 ตองทํางานสอดประสานกันเปนทีม และเปนการบริหาร
จัดการท่ีใชองคความรูและเทคโนโลยีท่ีเปนนวัตกรรมของโลกมาจัดการในประเทศไทย ตอยอดจากฐานท่ี
พระบาทสมเด็จพระเจาอยูหัวรัชกาลท่ีเกาทรงดําเนินการมาตลอด 70 ป ตามพระราชปณิทานของพระบาท- 
สมเด็จพระเจาอยูหัวรัชกาลท่ีสิบอยางแทจริง19 และเปนไปเพื่อประชากรโลก20 
 

สรุป  
 ผูเขียนไดเสนอขอแนะนําสําหรับการจัดการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย โดยการนําศักยภาพใหมของ 
"-โอมิกส" และ "ชีวสารสนเทศ" มาใชในการต้ังและจัดการศูนยโอมิกสท้ัง 2 ศูนย คือ ศูนยขอมูลชีวสารสนเทศและ
ศูนยโอมิกสท้ัง 6 ศูนยปฏิบัติการ "-โอมิกส" (Laboratory "-Omics" Center) จะตองพัฒนาเทคโนโลยีเพื่อการ
ตราจหา การเลือกใชเทคโนโลยีขึ้นอยูกับความคุมคา ความประหยัด และลักษณะงานท่ีเช่ือมโยงครอบคลุมในมิติ
ตาง ๆ  ผูทรงคุณวุฒิและผูเช่ียวชาญ NGS ออกแบบงานจากศูนยท้ัง 2 โดยนําสองกลุมมาเช่ือมกัน เปนศักยภาพ
ใหมของเวชกรรมตรงเหตุซึ่งเปนงานทาทายของมนุษยชาติ และท่ีสําคัญมาก ๆ คือ ตองสามารถผนวกเขากับ
กระบวนการควบคุมระดับเหนือยีนท่ีเกี่ยวของ จึงจะเขาถึงศาสตรแหงเวชกรรมตรงเหตุอยางแทจริงและสมบูรณแบบ 
 การจัดการเวชกรรมตรงเหตุในประเทศไทย โดยการนําศักยภาพใหมของ "-โอมิกส" และ "ชีวสารสนเทศ" 
มาใช  หากศูนยปฏิบัติการ การดําเนินการโดยใชศาสตร 6 ระดับ 6 วิธีการ และ 6 ขอแนะนํา ผูเขียนเห็นวาจะ
เปนผลดีตอประเทศชาติและประชาชน  ความสําเร็จในการจัดการจะปรากฎผลไดในไมชา Precision Medicine 
จะถูกทะยอยนํามาชวยมนุษยชาติต้ังแตแรกเริ่ม และมีความบริบูรณไดภายใน 5 ป และมีผลพวงตามมาในดานอื่น 
ๆ อีกหลาย ๆ ดาน ผูบริหารระดับประเทศตองรีบตัดสินใจต้ังคณะกรรมการยุทธศาสตร เพื่อจัดการเวชกรรมตรง
เหตุและวิชาการท่ีเปนนวัตกรรมดานตาง ๆ ในการพัฒนาประเทศไทย และต้ังกรรมการนโยบาย เพื่อกาวสูความ
เปนผูนําดานการจัดการศักยภาพใหมของนวัตกรรมใหกับสังคมระดับประเทศอยางท่ัวถึงและเปนธรรมใหกับ
ประชาชนคนไทยและโลก เพื่อมนุษยชาติ 
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