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Red Flags in Hyperpigmentation: 
When to Recognize

กิารǢǥกิǄ จุǉˎทิǙราƱกิร˲

บทนำำา
ภิาวะการมีสารสีเกิน์ (hyperpigmentation) เป็น์ภิาวะที�พบได้บ�อยใน์เด็ก ส�วน์ใหัญ�มักไม�อัน์ตราย แล้ะ

สามารëติดตามอาการโดยไม�ต้องให้ัการรักษาได้ แต�ใน์บางกรณ์ีอาจุก�อให้ัเกิดคุวามกังวล้ใจุแก�ผิู้ปกคุรอง รวมทั�ง          

ส�งผิล้ต�อจุิตใจุแล้ะภิาพล้ักษณ์์ของผิู้ปśวยเองเช�น์กัน์ น์อกจุากน์ี�ภิาวะการมีสารสีเกิน์บางประเภิทอาจุสัมพัน์ธ์์กับ           

กลุ้�มอาการคุวามผิิดปกติทางพัน์ธ์ุกรรม (genodermatoses) หัร้อพบร�วมกับคุวามผิิดปกติของระบบอ้�น์ ė ได้                

ดังน์ั�น์การวินิ์จุฉีัยที�ëูกต้อง แล้ะการเข้าใจุการดำเนิ์น์โรคุของภิาวะการมีสารสีเกิน์จุึงมีคุวามสำคัุญที�จุะน์ำไปสู�                  

การรักษาที�เหัมาะสมต�อไป

พยาธ์กิุำาเนำดิ
ภิาวะการมีสารสีเกิน์เกิดได้ทั�งจุากการเพิ�มขึ�น์ของเซิล้ล้์สร้างเม็ดสี (melanocyte) เช�น์ ไฝ้ (melanocytic 

nevus), ขี�แมล้งวัน์ (lentigines) แล้ะจุากการสะสมของเม็ดสีเมล้าน์ิน์ (melanin pigment) ใน์ผิิวหัน์ังจุากการที�

เซิล้ล์้สร้างเม็ดสีทำงาน์มากขึ�น์โดยที�จุำน์วน์เซิล้ล้์ปกติ เช�น์ ปาน์สีกาแฟใส�น์ม (café-au-lait macules� CALMs), 

กระ (ephelides หัร้อ freckles) โดยพยาธ์ิสภิาพดังกล้�าวสามารëเกิดได้ทั�งใน์ชั�น์หัน์ังกำพร้า (epidermis) แล้ะ          

ชั�น์หัน์ังแท้ (dermis) ซิึ�งส�งผิล้ใหั้เกิดสีของรอยโรคุที�แตกต�างกัน์ คุวามผิิดปกติใน์ชั�น์หัน์ังกำพร้าจุะทำใหั้เกิดรอยโรคุ
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ที�มีสีน์�ำตาล้-ดำ ส�วน์คุวามผิิดปกติใน์ชั�น์หันั์งแท้จุะทำให้ัเห็ัน์รอยโรคุเป็น์สีน์�ำเงิน์-เทา เน์้�องจุากเกิดการหัักเหัของ

แสงผิ�าน์เม็ดสีจุากชั�น์หัน์ังแท้มาสู�ตาผิู้ตรวจุ (Tyndall effect) โดยการที�มีเฉีดสีน์�ำเงิน์มากจุะบ�งบอกว�า การสะสม

ของเมด็สเีมล้าน์นิ์อยู�ใน์ชั�น์ที�ยิ�งล้กึ น์อกจุากน์ี�ภิาวะการมสีารสเีกนิ์ยงัสามารëเกดิจุากการสะสมของสารอ้�น์ ė ที�ไม�ใช�

เมล้าน์ิน์ เช�น์ hemosiderin, เหัล้็ก (iron), แล้ะโล้หัะหัน์ัก (heavy metals) ได้อีกด้วย1

แนำวิทางกุารปีระเมนิำ
การประเมิน์ภิาวะการมีสารสีเกิน์เพ้�อน์ำไปสู�การวิน์ิจุฉีัยอาศัยประวัติการเริ�มแสดงอาการว�า เป็น์แต�กำเน์ิด 

(congenital) ซิึ�งมกัจุะพบรอยโรคุไดต้ั�งแต�วยัทารกëงึเดก็เล้ก็ หัร้อเกดิขึ�น์ภิายหัล้งั (acquired) ซิึ�งมกัจุะพบรอยโรคุ

ใน์เด็กโตหัร้อวัยรุ�น์ ประวัติคุน์ใน์คุรอบคุรัวที�มีรอยโรคุล้ักษณ์ะเดียวกัน์กับผิู้ปśวย ประวัติอ้�น์ ė ที�เกี�ยวข้องกับโรคุ        

ทางพัน์ธ์ุกรรม ประวัติการดำเน์ิน์ของรอยโรคุ เช�น์ การเปล้ี�ยน์แปล้งของรอยโรคุ ทั�งขน์าด สี การกระจุายตัว แล้ะ

การอักเสบมาก�อน์ของผิิวหัน์ังบริเวณ์ที�มีรอยโรคุ ส�วน์การตรวจุร�างกายประกอบด้วย การประเมิน์ล้ักษณ์ะรอยโรคุ 

(morphology) ตำแหัน์�งแล้ะการกระจุายตวั (location and distribution) การเรยีงตวัของรอยโรคุ (arrangement) 

รวมทั�งการตรวจุหัาคุวามผิดิปกติใน์ระบบอ้�น์ ė ของร�างกายที�อาจุเกี�ยวขอ้ง โดยเฉีพาะระบบประสาทใน์กรณ์ทีี�สงสยั

โรคุใน์กลุ้�มอาการ neurocutaneous syndrome

บทคุวามน์ี�จุะกล้�าวëึงภิาวะการมสีารสีเกนิ์ที�พบไดแ้ต�กำเนิ์ด (congenital hyperpigmentation disorders) 

โดยแบ�งตามการกระจุายตัวของรอยโรคุออกเป็น์แบบเฉีพาะที� (localized hyperpigmentation) แล้ะแบบทั�วตัว 

(diffuse hyperpigmentation) โดยมุ�งเน์้น์สัญญาณ์สำคุัญที�จุะบ�งชี�ว�า รอยโรคุที�มีสารสีเกิน์ชน์ิดใดคุวรต้องตรวจุ

เพิ�มเติมเพ้�อคุัดกรอง หัร้อติดตามคุวามผิิดปกติอ้�น์ ė ที�อาจุพบร�วมด้วยเพ้�อการวิน์ิจุฉีัยแล้ะการรักษาที�เหัมาะสม          

ต�อไป

1. ภาวัะกุารมีÿารÿีเกุินแบุบุเฉัพาะที� (localized hyperpigmentation)

ภิาวะการมีสารสีเกิน์แบบเฉีพาะที�หัมายëึงการที�พบรอยโรคุสีเข้มผิิดปกติเพียงไม�กี�ตำแหัน์�ง เช�น์ café-           

au-lait macules, congenital melanocytic nevus รวมëึงโรคุกลุ้�มที�เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีอยู�ใน์ชั�น์หัน์ังแท้ (dermal 

melanocytosis) เช�น์ Mongolian spots, nevus of Ota ซิึ�งโดยทั�วไปมักเป็น์ภิาวะที�ไม�พบคุวามผิิดปกติอ้�น์ ė                

ร�วมด้วย อย�างไรก็ตามหัากพบรอยโรคุเป็น์จุำน์วน์มาก เป็น์บริเวณ์กว้าง หัร้อดูคุล้้ายภิาวะการมีสารสีเกิน์แบบ           

ทั�วตัวอาจุสัมพัน์ธ์์กับคุวามผิิดปกติของระบบอ้�น์ ė แล้ะกลุ้�มอาการคุวามผิิดปกติทางพัน์ธ์ุกรรมได้

1.1 Caf«-au-lait macules (CALMs)

Café-au-lait macules หัร้อปาน์สีกาแฟใส�น์ม เป็น์ผิ้�น์ราบสีน์�ำตาล้อ�อน์ มักรูปร�างกล้มหัร้อรี ขอบเขตชัด 
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พบได้ตั�งแต�แรกเกิดหัร้อภิายใน์อายุ 2-3 เด้อน์ ขน์าดจุะใหัญ�ขึ�น์ตามขน์าดตัวของเด็กที�เติบโตจุน์ขน์าดคุงที�แล้ะ           

ไม�จุางหัายไป

พบไดบ้�อยใน์เดก็ โดยอบุตักิารณ์ข์ึ�น์กบัเช้�อชาตแิล้ะอาย ุพบใน์เช้�อชาตผิิวิดำมากกว�าผิวิขาว ใน์เดก็แรกเกดิ

พบได้ร้อยล้ะ 0�3-18 ซิึ�งน์้อยกว�าใน์เด็กวัยเรียน์ที�พบได้ร้อยล้ะ 13-27 ทั�งน์ี�อาจุเน์้�องจุากรอยโรคุเพิ�งปรากäขึ�น์           

ใน์ช�วงขวบปŘแรก หัร้อระยะแรกเกิดอาจุยังสังเกตเหั็น์รอยโรคุได้ไม�ชัดเจุน์

พยาธิกุำเนิดี

เกดิจุากการที�เซิล้ล้ส์รา้งเมด็สซีิึ�งอยู�บรเิวณ์ basal layer ของผิวิหัน์งัชั�น์หัน์งักำพรา้มกีารสรา้งเมด็สเีมล้าน์นิ์ 

(melanin production) เพิ�มขึ�น์โดยที�ยังมีจุำน์วน์ปกติ 

อากุารแÿดีง

เป็น์ผิ้�น์ราบสีน์�ำตาล้อ�อน์ รูปร�างกล้มหัร้อรี ขอบเขตชัด มีขน์าดได้หัล้ากหัล้ายตั�งแต� 1-2 มม� ไปจุน์ëึง         

ขน์าดใหัญ�กว�า 20 ซิม� สามารëพบไดท้กุส�วน์ของร�างกาย โดยพบไดบ้�อยบรเิวณ์ล้ำตวั ก้น์แล้ะขา พบที�บรเิวณ์ใบหัน์า้

ไดคุ้�อน์ข้างน์้อย การตรวจุร�างกายเพิ�มเติมโดยอาศัย Wood’s lamp สามารëช�วยใหั้เหั็น์รอยโรคุชัดเจุน์ได้มากขึ�น์ 

โดยทั�วไปมักพบรอยโรคุเพียง 1-3 ตำแหัน์�งเท�าน์ั�น์ เด็กที�มี CALMs ส�วน์มากมักไม�พบมีคุวามผิิดปกติอ้�น์ ė ของ

ร�างกายร�วมด้วย อย�างไรก็ตามการพบรอยโรคุขน์าดใหัญ�จุำน์วน์มากเป็น์สัญญาณ์สำคัุญที�ทำให้ัสงสัยโรคุทาง

พัน์ธ์ุกรรมบางชนิ์ดได้ (ตารางที� 1) โดยใน์เด็กที�มีจุำน์วน์ CALMs มากกว�าหัร้อเท�ากับ 6 ตำแหัน์�งจุะพบว�า ไม�มี          

โรคุทางพัน์ธ์ุกรรมร�วมด้วยเพียงร้อยล้ะ 0�1 ดังน์ั�น์จุึงคุวรต้องสงสัยโรคุทางพัน์ธ์ุกรรมใน์เด็กที�ตรวจุพบ CALMs    

จุำน์วน์มาก โดยเฉีพาะโรคุ neurofibromatosis type 1 (NF-1) ซิึ�งเป็น์โรคุที�สัมพัน์ธ์์กับการมี CALMs จุำน์วน์มาก

ที�พบได้บ�อยที�สุด2

1.1.1 Neurofibromatosis type 1 (NF-1) 

เกิดจุากการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ NF1 ผิู้ปśวยกลุ้�มน์ี�จุะมีรอยโรคุ CALMs จุำน์วน์มาก (มากกว�าหัร้อเท�ากับ 6) 

ขน์าดใหัญ�มากกว�าหัร้อเท�ากับ 5 มม� ใน์เด็กก�อน์เข้าสู�วัยรุ�น์ หัร้อมากกว�าหัร้อเท�ากับ 1�5 ซิม� ใน์เด็กหัล้ังเข้าสู�วัยรุ�น์ 

รอยโรคุมีล้ักษณ์ะขอบเรียบ (smooth border) 

การศึกษาพบว�า เม้�อติดตามเด็กที�มีจุำน์วน์ CALMs มากกว�าหัร้อเท�ากับ 6 ตำแหัน์�งโดยไม�มีคุวามผิิดปกติ

อ้�น์ร�วมด้วยเป็น์ระยะเวล้า 3 ปŘ ผิู้ปśวยเหัล้�าน์ี�ท้ายสุดได้รับการวิน์ิจุฉีัยเป็น์โรคุ NF-1 ëึงร้อยล้ะ 89 โดย CALMs           

อาจุเป็น์อาการแสดงเพียงอย�างเดียวที�ตรวจุพบได้ใน์เด็กโดยเฉีพาะเม้�ออายุต�ำกว�า 8 ปŘ เน์้�องจุากอาการแสดงอ้�น์ ė 

เช�น์ neurofibroma, Lisch nodules, optic glioma, sphenoid dysplasia, tibial pseudoarthrosis มักพบ

หัล้ังเข้าสู�วัยรุ�น์ อาการแสดงอ้�น์ที�พบไดบ้�อยใน์เด็กคุ้อ กระที�บริเวณ์ซิอกพับ (skin-fold freckling) โดยเฉีพาะรักแร้

แล้ะขาหัน์ีบซิึ�งมักพบตั�งแต�อายุ 3-5 ปŘ3
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1.1.2 McCune-Albright syndrome

เกิดจุากการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ GNAS ผิู้ปśวยกลุ้�มน์ี�มักมีรอยโรคุ CALMs ขน์าดใหัญ� ขอบหัยัก (jagged 

border) กระจุายตัวตามแน์วเส้น์ที�เซิล้ล้์ผิิวพัฒน์าตัว (line of Blaschko) แล้ะอาจุพบรอยโรคุอยู�ซิีกใดซิีกหัน์ึ�งของ

ร�างกาย (unilateral) โดยไม�ข้ามแน์วกึ�งกล้างล้ำตัว พบตามแน์วกึ�งกล้างล้ำตัว หัร้อทั�งสองข้าง (bilateral) ก็ได้            

ตารางที� 1 โรคุทางพัน์ธ์ุกรรมที�สัมพัน์ธ์์กับ café-au-lait macules 

โรค

Neurofibromatosis type 1

Neurofibromatosis type 2

Neurofibromatosis type 6

(Multiple isolated café-

au-lait syndrome)

Legius (NF1-like) syndrome

McCune-Albright 

syndrome

Watson syndrome

Constitutional mismatch  

repair deficiency (CMMRD)

Noonan syndrome with 

multiple lentigines 

(LEOPARD syndrome)

ยีน

NF1

NF2

unknown

SPRED1

GNAS

NF1

MLH1, MSH2,  
MSH6, PMS2

PTPN11

อากุารแÿดีง

Multiple CALMs, skin-fold freckling, Lisch nodules,   

optic glioma, skeletal dysplasia, cutaneous and plexiform  

neurofibromas, neurocognitive deficits, macrocephaly

Acoustic neuromas, schwannomas, neurofibromas, menin-

giomas, juvenile posterior subcapsular lenticular opacity, 

CALMs seen but not a criterion for diagnosis

Multiple CALMs without other stigmata of NF-1

Multiple CALMs, skin-fold freckling without other stigmata 

of NF-1, macrocephaly, cutaneous lipomas

Segmental CALMs, precocious puberty,   

other endocrinopathies, polyostotic fibrous dysplasia

Multiple CALMs, pulmonary stenosis, intellectual disability, 

short stature, relative macrocephaly, Lisch nodules

Multiple CALMs, adenomatous colonic polyps,   

childhood cancers (colonic adenocarcinoma, glioblastoma, 

medulloblastoma, lymphoma)

CALMs, café-noir, lentigines, ocular hypertelorism, pulmo-

nary stenosis, genitourinary anomalies, growth retardation, 

hearing loss

CALMs, café-au-lait macules
(เรียบเรียงโดย พญ�การะเกด จุัน์ทวรางกูร รวบรวมข้อมูล้จุากเอกสารอ้างอิงที� 6)
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โดยมักพบรอยโรคุที�บริเวณ์อก คุอ แล้ะร�องก้น์ด้าน์บน์ (superior portion of intergluteal cleft) แต�สามารëพบ

รอยโรคุที�บริเวณ์ใดก็ได้ ผิู้ปśวยกลุ้�มน์ี�จุะมีคุวามผิิดปกติของกระดูก (fibrous dysplasia) แล้ะระบบต�อมไร้ท�อ เช�น์ 

ภิาวะเริ�มเจุริญพัน์ธ์ุ์ก�อน์วัย (precocious puberty), ภิาวะต�อมไทรอยด์ทำงาน์เกิน์ (hyperthyroidism) ร�วมด้วย4

1.1.3 Legius syndrome (NF1-like syndrome)

เกิดจุากการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ SPRED1 ซิึ�งë�ายทอดแบบ autosomal dominant ผิู้ปśวยมักมี CALMs 

จุำน์วน์มากร�วมกับกระที�บริเวณ์ซิอกพับ แล้ะศีรษะโต (macrocephaly) โดยไม�มีอาการแสดงอ้�น์ ė ของ NF-13

กุารวัินิจฉััย

การวินิ์จุฉีัย CALMs อาศัยลั้กษณ์ะทางคุลิ้น์ิก การตรวจุเพิ�มเติมจุะทำเม้�อพบรอยโรคุจุำน์วน์มาก หัร้อ             

มีประวัติคุรอบคุรัวซิึ�งทำใหั้สงสัยกลุ้�มอาการคุวามผิิดปกติทางพัน์ธ์ุกรรมที�อาจุมีคุวามผิิดปกติอ้�น์ ė ของร�างกาย       

ร�วมด้วย

กุารรักุþา

ส�วน์มากไม�จุำเป็น์ต้องรักษา อย�างไรก็ตามผิู้ปśวยหัร้อผิู้ปกคุรองอาจุต้องการรักษาเพ้�อคุวามสวยงามซิึ�ง

สามารëใหั้การรักษาได้ด้วยเล้เซิอร์หัล้ายชน์ิด เช�น์ 2-switched laser, picosecond laser โดยปัจุจัุยที�สัมพัน์ธ์์กับ

การตอบสน์องต�อการรกัษาคุอ้ ล้กัษณ์ะของรอยโรคุ รอยโรคุที�ขอบหัยกัจุะตอบสน์องต�อการรกัษาไดด้กีว�ารอยโรคุที�

ขอบเรียบ ส�วน์อายุที�เริ�มรักษาพบมีรายงาน์ทั�งที�สัมพัน์ธ์์แล้ะไม�สัมพัน์ธ์์กับการตอบสน์องต�อการรักษาด้วยเล้เซิอร์ 

โดยแม้เล้เซิอร์จุะสามารëทำใหั้รอยโรคุจุางล้ง ผิู้ปśวยบางรายอาจุไม�หัายสน์ิท แล้ะอาจุพบการกล้ับเป็น์ซิ�ำได้สูงëึง         

ร้อยล้ะ 10-505

1.2 Congenital melanocytic nevus (CMN)

Congenital melanocytic nevus หัร้อปาน์เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีแต�กำเน์ิด เป็น์ผิ้�น์ราบหัร้อน์ูน์สีน์�ำตาล้จุน์ëึง

ดำ มกัพบตั�งแต�แรกเกิดหัรอ้ภิายใน์ 1-2 เด้อน์แรกของชีวติ มขีน์าดไดห้ัล้ากหัล้าย สามารëแบ�งตามขน์าดที�คุาดการณ์์

เม้�อโตเป็น์ผิู้ใหัญ�แล้้ว (projected adult size) ออกเป็น์รอยโรคุขน์าดเล้็ก (small� เล้็กกว�า 1�5 ซิม�), ขน์าดกล้าง 

(medium� M1 1�5-10 ซิม�, M2 ใหัญ�กว�า 10-20 ซิม�), ขน์าดใหัญ� (large� L1 ใหัญ�กว�า 20-30 ซิม�, L2 ใหัญ�กว�า 

30-40 ซิม�), แล้ะขน์าดยักษ์ (giant� G1 ใหัญ�กว�า 40-60 ซิม�, G2 ใหัญ�กว�า 60 ซิม�) โดยขน์าดของรอยโรคุจุะ           

ใหัญ�ขึ�น์ตามการเจุริญเติบโต พบรอยโรคุขน์าดเล้็กใน์ทารกแรกเกิดร้อยล้ะ 1-6 ส�วน์รอยโรคุขน์าดใหัญ�กว�า 20 ซิม� 

พบได้เพียงร้อยล้ะ 0�0057

พยาธิกุำเนิดี

เกิดจุากการแบ�งตัวเพิ�มขึ�น์ของเซิล้ล้์เม็ดสี (melanocyte proliferation) ที�ผิิวหัน์ังตั�งแต�ทารกอยู�ใน์คุรรภิ์ 
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โดยพบว�าการกล้ายพัน์ธ์ุ ์(somatic mutation) ของยีน์ที� encode โปรตนี์ใน์ mitogen-activated protein kinase 

signal transduction pathway (MAPK) มีบทบาทสำคัุญใน์การทำใหั้เกิด melanocytic tumorigenesis                  

โดยเฉีพาะยีน์ BRAFV600E ใน์รอยโรคุขน์าดเล้็ก (small CMN) แล้ะยีน์ NRAS ใน์รอยโรคุขน์าดกล้าง ขน์าดใหัญ�แล้ะ        

ขน์าดยักษ์ (medium, large, and giant CMN)

อากุารแÿดีง

เป็น์ผิ้�น์ราบหัร้อน์ูน์สีน์�ำตาล้จุน์ëึงดำ ขอบเขตชัด มักมีขอบไม�เรียบ (geographic/irregular border) 

สามารëพบได้ทุกตำแหัน์�งของร�างกายโดยพบที�ล้ำตัว แขน์แล้ะขาได้บ�อย เม้�อแรกเกิดหัากรอยโรคุที�บริเวณ์ศีรษะ         

มีขน์าดใหัญ�กว�า 9 ซิม� หัร้อที�บริเวณ์ล้ำตัวมีขน์าดใหัญ�กว�า 6 ซิม� จุะสามารëคุาดการณ์์ได้ว�า เม้�อโตเป็น์ผิู้ใหัญ�              

รอยโรคุน์ั�น์จุะขน์าดใหัญ�กว�า 20 ซิม� น์อกจุากน์ี�บริเวณ์ปาน์อาจุมีขน์ดก น์ูน์หัน์า แล้ะผิิวของปาน์อาจุขรุขระ           

(mammillated, pebbly, verrucous, cerebriform surface) มากขึ�น์ได้เม้�อผิู้ปśวยโตขึ�น์

น์อกจุากการแบ�งประเภิทของปาน์ตามขน์าดแล้้ว ยังมีการแบ�งตามจุำน์วน์ของรอยโรคุที�พบกระจุาย               

น์อกปาน์ (satellite nevi) โดยแบ�งเป็น์ S0 (ไม�มี satellite), S1 (น์้อยกว�า 20 จุุด), S2 (20-50 จุุด), แล้ะ S3 

(มากกว�า 50 จุุด)14 การแบ�งประเภิทตามขน์าดแล้ะจุำน์วน์ของ satellite nevi ดังกล้�าวมีคุวามสำคัุญเน์้�องจุาก          

ปาน์ขน์าดใหัญ�จุะส�งผิล้ต�อคุวามสวยงาม (cosmetic disfigurement) ซิึ�งอาจุเกิดผิล้กระทบต�อสภิาพจุิตใจุ               

(psychological) แล้ะเกิดปัญหัาใน์การเข้าสังคุม (social difficulties) ตามมา แล้ะการมีปาน์ขน์าดยักษ์โดยเฉีพาะ

เม้�อพบร�วมกับการมีรอยโรคุที�พบกระจุายน์อกปาน์จุำน์วน์มากกว�าหัร้อเท�ากับ 10 จุุดยังเพิ�มโอกาสกล้ายเป็น์มะเร็ง

เม็ดสี (melanoma) อีกด้วย จุากการศึกษาพบว�า ปาน์ขน์าดใหัญ�แล้ะปาน์ขน์าดยักษ์มีโอกาสกล้ายเป็น์มะเร็งได้         

ร้อยล้ะ 2 แล้ะร้อยล้ะ 10 ตามล้ำดับ อย�างไรก็ดี ปาน์ขน์าดเล้็กแล้ะปาน์ขน์าดกล้างมีโอกาสกล้ายเป็น์มะเร็งได้             

น์อ้ยกว�ารอ้ยล้ะ 1 ซิึ�งมกัพบการกล้ายเปน็์มะเรง็ภิายหัล้งัเขา้สู�วยัรุ�น์8 ดงันั์�น์การตดิตามผิูป้śวยอย�างต�อเน์้�องเพ้�อประเมนิ์

ล้กัษณ์ะแล้ะการดำเน์นิ์ของรอยโรคุจุงึมคีุวามสำคุญั โดยสญัญาณ์ที�ทำใหัส้งสยัการกล้ายเปน็์มะเรง็น์ั�น์สามารëประเมนิ์

ตารางที� 2 การเปรียบเทียบ ABCDE characteristics ของ melanoma ใน์เด็กแล้ะผิู้ใหัญ� 

  
A

B

C

D

E

Pediatric melanoma

Amelanotic

Bleeding, Bump

Color uniformity

De novo, any Diameter

Evolution

Adult melanoma

Asymmetry

Border irregularity

Color variegation

Diameter � 6 mm

Evolution 

(เรียบเรียงโดย พญ�การะเกด จุัน์ทวรางกรู รวบรวมข้อมลู้จุากเอกสารอ้างอิงที� 9)
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จุาก pediatric modified ABCD criteria ซิึ�งแตกต�างจุาก conventional ABCD criteria ของผิู้ใหัญ�9 (ตารางที� 2) 

โดยëา้พบล้กัษณ์ะอย�างใดอย�างหัน์ึ�งเปน็์สัญญาณ์เต้อน์ที�ทำให้ัเพิ�มโอกาสการกล้ายเปน็์มะเรง็ ëา้พบหัล้ายขอ้โอกาส

จุะสูงขึ�น์

กุารวัินิจฉััย

อาศยัล้กัษณ์ะทางคุล้นิ์กิ การตรวจุเพิ�มเตมิจุะทำเม้�อสงสยัว�าผิูป้śวยมคีุวามผิดิปกตขิองระบบอ้�น์ ė ร�วมดว้ย 

(extracutaneous involvement) เรียกว�า CMN syndrome ซิึ�งพบได้ร้อยล้ะ 10-33 โดยอาการสำคุัญคุ้อ อาการ

ทางระบบประสาท เดิมทีภิาวะน์ี�เรียกว�า neurocutaneous melanosis (NCM) ซิึ�งหัมายëึงการมีการเจุริญ              

(proliferation) ของเซิล้ล้์สร้างเม็ดสีใน์ระบบประสาท โดยเฉีพาะที�บริเวณ์ leptomeninges (leptomeningeal 

melanocytosis) แต�ปัจุจุุบัน์พบว�า คุวามผิิดปกติทางระบบประสาทมีได้หัล้ากหัล้าย เช�น์ ภิาวะโพรงสมองคุั�งน์�ำ 

(hydrocephalus), เน์้�องอกใน์สมอง (CNS tumors), malformations (Dandy–Walker, Arnold–Chiari), คุวาม

ผิิดปกติของไขสัน์หัล้ัง (arachnoid cysts, tethered cord), คุวามผิิดปกติทางพฤติกรรมแล้ะพัฒน์าการรวมëึง  

คุวามผิิดปกตขิองใบหัน์า้ (dysmorphic facial features) เช�น์ หัน์า้ผิากกวา้ง (wide/prominent forehead), หัน์า้

กล้ม (broad/round face), แก้มปśองแล้ะริมฝ้Řปากล้�างย้�น์ออก10 จุึงทำให้ัการเรียกภิาวะน์ี�ว�า CMN syndrome 

เหัมาะสมกว�าการเรียกว�า NCM โดยคุวรสงสัย CMN syndrome ใน์ผิู้ปśวยที�มีอาการทางระบบประสาท เช�น์ ชัก 

หัร้ออาการแสดงที�บ�งชี�ว�า มีคุวามดัน์ใน์กะโหัล้กศีรษะสูงผิิดปกติ อย�างไรก็ตามผิู้ปśวยบางรายที�มี CMN syndrome 

อาจุไม�มีอาการทางระบบประสาท โดยสัญญาณ์ที�บ�งว�า มีคุวามเสี�ยงสูงต�อภิาวะน์ี� ได้แก� การมีรอยโรคุที�พบกระจุาย

น์อกปาน์มากกว�าหัร้อเท�ากับ 20 จุุด การพบปาน์ขน์าดกล้างมากกว�า 3 รอยโรคุ แล้ะการมีปาน์ขน์าดยักษ์                     

ดังน์ั�น์เม้�อสงสัยภิาวะน์ี�แน์ะน์ำใหั้ตรวจุคุล้้�น์แม�เหัล้็กไฟฟ้าสมองแล้ะไขสัน์หัล้ังพร้อมฉีีดสาร gadolinium ก�อน์อายุ 

4-6 เด้อน์11

กุารรักุþา

แน์วทางรักษา CMN ขึ�น์อยู�กับขน์าดแล้ะตำแหัน์�งซิึ�งเป็น์ปัจุจุัยที�ส�งผิล้ต�อคุวามสวยงามแล้ะสภิาพจิุตใจุ        

ของผิู้ปśวย รวมëึงคุวามเสี�ยงใน์การเกิดมะเร็งเม็ดสี โดยปาน์ขน์าดเล้็กสามารëรักษาได้ด้วยการผิ�าตัดรอยโรคุออก

ทั�งหัมดใน์คุรั�งเดียว (primary excision)  แต�ปาน์ขน์าดใหัญ�อาจุต้องอาศัยการผิ�าตัดรอยโรคุออกเป็น์ล้ำดับขั�น์ 

(staged excision) หัร้อการทำ tissue flap/graft reconstruction ซิึ�งต้องคุำน์ึงëึงรอยแผิล้จุากการผิ�าตัดที�อาจุ

เกิดขึ�น์ด้วย อย�างไรก็ตามหัากปาน์น์ั�น์ไม�ไดก้�อใหั้เกิดผิล้กระทบใด ė ไม�มีคุวามเสี�ยงหัร้อล้ักษณ์ะที�สงสัยมะเร็งเม็ดสี 

แน์ะน์ำใหั้ติดตามเป็น์ระยะ ė ด้วยการë�ายภิาพ แล้ะการตรวจุด้วยกล้้องส�องผิิวหัน์ัง (dermoscope) ซิึ�งใน์เด็กจุะ

พบการเรยีงตวัของเมด็สใีน์ล้กัษณ์ะ globular pattern ไดม้ากที�สดุ12 การรักษาดว้ยเล้เซิอร ์เช�น์ 2-switched ruby 

laser, Erbium�:AG laser จุะได้ผิล้ดีใน์รอยโรคุที�อยู�ต้�น์ มีอัตราการจุางหัาย (clearance) ของรอยโรคุมากกว�า          

ร้อยล้ะ 50 แต�สามารëพบการกลั้บมาของเม็ดสี (repigmentation) ได้มากเช�น์กัน์ อย�างไรก็ตามใน์รายที�ได้รับ          
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การรกัษาดว้ยเล้เซิอร ์ปัจุจุบุนั์ยงัไม�มขีอ้มูล้ที�ชดัเจุน์เกี�ยวกบัโอกาสการกล้ายเปน็์มะเรง็ (malignant transformation) 

น์อกจุากน์ี�การรักษาด้วยเล้เซิอร์อาจุทำให้ัสังเกตเห็ัน์การเปล้ี�ยน์แปล้งของรอยโรคุที�ยังคุงเหัล้้ออยู�ใน์ผิิวหัน์ังบริเวณ์  

ที�ล้ึกกว�าได้ยากมากขึ�น์ จุึงยังไม�ได้แน์ะน์ำให้ัทำ โดยเฉีพาะอย�างยิ�งใน์ผิู้ปśวยที�มีคุวามเสี�ยงต�อการกล้ายเป็น์มะเร็ง       

เม็ดสี5

1.3 Mongolian spots (congenital dermal melanocytosis)

Mongolian spots (MS) หัร้อปาน์มองโกเล้ียน์ เป็น์ปาน์แต�กำเน์ิดที�พบได้บ�อยที�สุดใน์เด็ก พบใน์คุน์เอเชีย

สูงëึงร้อยล้ะ 81-100 แล้ะคุน์ผิิวดำร้อยล้ะ 96 ล้ักษณ์ะเป็น์ผิ้�น์ราบ สีเขียวหัร้อน์�ำเงิน์-เทา มีรูปร�างได้หัล้ากหัล้าย 

ขอบเขตไม�ชัดเจุน์ มักพบตั�งแต�แรกเกิดหัร้อภิายใน์ช�วงแรกหัล้ังเกิด

พยาธิกุำเนิดี

เกิดจุากการที�เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีเคุล้้�อน์ตัว (melanocyte migration) จุาก neural crest ไปไม�ëึงผิิวหัน์ัง           

ชั�น์หัน์ังกำพร้าตั�งแต�ใน์คุรรภิ์ เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีจุึงคุงเหัล้้ออยู�ใน์ชั�น์หัน์ังแท้ (dermal melanocytosis) ล้ักษณ์ะทาง

พยาธ์ิวิทยาจุึงเหั็น์เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีกระจุายอยู�ใน์ชั�น์หัน์ังแท้ระหัว�างชั�น์คุอล้ล้าเจุน์

อากุารแÿดีง

เป็น์ผิ้�น์ราบสีเขียวหัร้อน์�ำเงิน์-เทา ขอบเขตไม�ชัดเจุน์ มีรูปร�างได้หัล้ากหัล้าย สามารëพบรอยโรคุเพียง

ตำแหัน์�งเดียวหัร้อหัล้ายตำแหัน์�ง โดยมีทั�งขน์าดเล้็กตั�งแต� 2-3 มม�ไปจุน์ëึงขน์าดใหัญ�กว�า 10 ซิม� อย�างไรก็ดี           

ปาน์ส�วน์มากจุะขน์าดเล้็กกว�าร้อยล้ะ 5 ของพ้�น์ที�ผิิวกาย  โดยปาน์อาจุมีขน์าดใหัญ�ขึ�น์ใน์ช�วง 1-2 ปŘแรก แล้ะสีอาจุ

คุ�อย ė เข้มขึ�น์จุน์เข้มที�สุดเม้�ออายุประมาณ์ 1 ปŘ จุากน์ั�น์จุะคุ�อย ė จุางล้งใน์ระยะเวล้า 1-4 ปŘแล้ะมักหัายไปภิายใน์

อายุ 6 ปŘ

สามารëแบ�งประเภิทตามตำแหัน์�งของปาน์ออกเป็น์ 1� ปาน์บริเวณ์ก้น์แล้ะสะโพก (sacrococcygeal/

lumbar) แล้ะ 2� ปาน์บริเวณ์อ้�น์ (extra-sacral) โดยบริเวณ์ก้น์แล้ะสะโพกเป็น์ตำแหัน์�งที�พบปาน์ได้บ�อยที�สุด             

(ร้อยล้ะ 75) ส�วน์บริเวณ์อ้�น์ ė เช�น์ ไหัล้� ด้าน์น์อกของแขน์  เป็น์บริเวณ์ที�พบได้รองล้งมา บริเวณ์ที�พบได้น์้อย ได้แก� 

ท้อง หัน้์าอก ขา ม้อ แล้ะเท้า น์อกจุากน์ี�ยังมีการแบ�งตามคุวามไวใน์การจุางหัายได้เป็น์ 3 ประเภิท ได้แก�

1� Common type� จุางหัายภิายใน์อายุ 2-3 ปŘ

2� Extensive type� จุางหัายไดช้้ามาก

3� Persistent type� ปรากäอยู�ตล้อดชีวิต

โดยจุำน์วน์ปาน์ที�มาก (multiple patches), ปาน์บริเวณ์ extra-sacral, ปาน์ที�ขน์าดใหัญ�กว�า 10 ซิม� แล้ะ

ปาน์ที�มีสีเข้มมีแน์วโน์้มที�จุะจุางล้งไดช้้า13
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กุารวัินิจฉััย

อาศัยลั้กษณ์ะทางคุลิ้น์ิก ปาน์ชนิ์ดน์ี�พบได้บ�อยจุน์แพทย์มักไม�มีปัญหัาใน์การวิน์ิจุฉีัย อย�างไรก็ตามคุวรมี

การบัน์ทึกข้อมูล้การตรวจุร�างกายว�า พบปาน์ลั้กษณ์ะเช�น์น์ี�ตั�งแต�แรกเกิดล้งใน์เวชระเบียน์ เน์้�องจุาก MS อาจุมี    

หัน์้าตาคุล้้ายรอยช�ำ (ecchymoses) ซิึ�งทำใหั้ต้องวิน์ิจุฉีัยแยกจุากการทารุณ์กรรมเด็ก (child abuse)

การตรวจุเพิ�มเติมใน์ระบบอ้�น์ ė คุวรทำเม้�อมีปาน์จุำน์วน์มาก โดยเฉีพาะบริเวณ์ extra-sacral เช�น์ แขน์ 

ขา หัล้ัง ไหัล้� แล้ะท้อง เน์้�องจุากอาจุสัมพัน์ธ์์กับโรคุใน์กลุ้�ม lysosomal storage disorders (LySD) เช�น์ GM1 

gangliosidosis, mucolipidosis, Sandhoff disease, Niemann–Pick disease แล้ะ mucopolysaccharidoses 

(MPS) โดยพบได้บ�อยใน์ MPS type I (Hurler syndrome) แล้ะ MPS type II (Hunter syndrome) แต�มีรายงาน์

ใน์ MPS type III แล้ะ VI เช�น์กัน์ น์อกจุากน์ี�การพบ MS ร�วมกับ capillary malformation (port-wine stain) 

อาจุสงสัยโรคุ phakomatosis pigmentovascularis ได้13-15

กุารรักุþา

ไม�จุำเป็น์ต้องรักษาเน์้�องจุากรอยโรคุส�วน์ใหัญ�สามารëหัายเองได้ แต�สามารëรักษาด้วยเล้เซิอร์ เช�น์               

2-switched alexandrite laser ใน์กรณ์ีที�ส�งผิล้ต�อคุวามสวยงาม

1.4 Nevus of Ota (oculodermal melanocytosis)

Nevus of Ota หัรอ้ปาน์โอตะ เปน็์ผิ้�น์ราบสนี์�ำตาล้-เทาหัรอ้น์�ำเงิน์-เทา อยู�บรเิวณ์หัน์า้ผิากแล้ะรอบดวงตา

ซิึ�งเป็น์บริเวณ์ที�เล้ี�ยงด้วยเส้น์ประสาทสมองคุู�ที� 5 (trigeminal nerve) แขน์งที� 1 (V1� ophthalmic nerve)               

แล้ะ 2 (V2� maxillary nerve) พบใน์คุน์เอเชียแล้ะคุน์ผิิวดำมากกว�าคุน์ผิิวขาว โดยอุบัติการณ์์ใน์คุน์เอเชียประมาณ์ 

1-2 รายต�อประชากร 1,000 คุน์ ผิู้หัญิงพบได้บ�อยกว�าผิู้ชายเป็น์อัตราส�วน์ 5�1 โดยส�วน์ใหัญ�พบตั�งแต�แรกเกิด            

(ร้อยล้ะ 50) แต�อาจุปรากäภิายหัล้ังเข้าสู�วัยรุ�น์ หัร้อขณ์ะตั�งคุรรภิ์ซิึ�งอาจุเป็น์ผิล้จุากการเปล้ี�ยน์แปล้งของฮีอร์โมน์16

พยาธิกุำเนิดี

เกิดจุากการที�เซิล้ล้์สร้างเม็ดสีอยู�ใน์ชั�น์หัน์ังแท้เช�น์เดียวกับ Mongolian spots

อากุารแÿดีง

เป็น์ผิ้�น์ราบสีน์�ำตาล้-เทาหัร้อน์�ำเงิน์-เทา ขอบเขตไม�ชัดเจุน์ มีขน์าดได้หัล้ากหัล้าย ร้อยล้ะ 90 จุะพบ              

รอยโรคุเพียงซีิกเดียวโดยรอยโรคุไม�ข้าม nasolabial fold แต�มีรายงาน์การพบทั�ง 2 ข้างได้เช�น์กัน์ (ร้อยล้ะ 10)     

รอยโรคุจุะไม�จุางหัายไปเอง แล้ะมักสีเข้มขึ�น์เม้�อย�างเข้าสู�วัยรุ�น์17

ผิูป้śวยบางรายอาจุมรีอยโรคุบริเวณ์เย้�อบ ุ(mucous membrane) ข้างเดียวกัน์กบัรอยโรคุที�ผิวิหันั์งร�วมดว้ย 

พบบ�อยที�สุดที�บริเวณ์เย้�อบุตา (ร้อยล้ะ 66) เช�น์ episclera, sclera, iris, ciliary body แล้ะ fundus oculi โดยมี
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ผิู้ปśวยเพียง 1 ใน์ 3 เท�าน์ั�น์ที�จุะมีรอยโรคุเฉีพาะบริเวณ์ผิิวหัน์ังรอบดวงตาโดยไม�มีรอยโรคุที�เย้�อบุตาร�วมด้วย ดังน์ั�น์

ผิู้ปśวยที�มีปาน์ชน์ิดน์ี�ทุกรายจึุงคุวรได้รับการตรวจุตา เน์้�องจุากสามารëพบคุวามผิิดปกติของตาร�วมด้วย เช�น์ ต้อหัิน์ 

(glaucoma) (ร้อยล้ะ 10), asymmetric cupping ของ optic nerve head (ร้อยล้ะ 9�8), uveitis (ร้อยล้ะ 2�6)18 

น์อกจุากน์ี�ผิู้ปśวยบางรายที�มีการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ GNAQ แล้ะ BAP1 ซิึ�งพบได้ร้อยล้ะ 15 ของผิู้ที�มี nevus of Ota 

จุะมีคุวามเสี�ยงสงูต�อการเกิด uveal melanoma อีกด้วย บริเวณ์อ้�น์ที�สามารëพบรอยโรคุน์ี� ได้แก� รูหัู, คุอหัอย, 

เพดาน์แข็ง (hard palate) แล้ะเย้�อบุจุมูก16,17

กุารวัินิจฉััย

อาศัยลั้กษณ์ะทางคุลิ้นิ์ก การตรวจุเพิ�มเติมที�สำคัุญคุ้อ การส�งปรึกษาจัุกษุแพทย์เพ้�อทำการตรวจุตา โดย

เฉีพาะการประเมิน์คุวามดัน์ลู้กตา เน์้�องจุากต้อหัิน์เป็น์ภิาวะที�หัากไม�ได้รับการรักษาอย�างทัน์ท�วงทีอาจุส�งผิล้ให้ั

ตาบอดได้

กุารรักุþา

รักษาด้วยเล้เซิอร์ เช�น์ picosecond laser (alexandrite, Nd�:AG), 2-switched laser (ruby, alexan-

drite, Nd�:AG) โดยปาน์ชน์ิดน์ี�ตอบสน์องต�อการรักษาด้วยเล้เซิอร์ได้ดีมาก อย�างไรก็ตาม 2-switched ruby laser 

แล้ะ 2-switched alexandrite laser อาจุทำใหัเ้กดิรอยขาว (hypopigmentation) ใน์คุน์ผิวิคุล้�ำไดบ้�อยëงึประมาณ์

ร้อยล้ะ 15 จุึงคุวรเล้้อก 2-switched Nd�:AG laser หัร้อ picosecond laser ซิึ�งพบภิาวะแทรกซ้ิอน์ดังกล้�าวได้

น์้อยกว�า โดยพบว�า การรักษาด้วยเล้เซิอร์ใน์เด็กอายุน์้อยกว�า 10 ปŘจุะตอบสน์องได้ดีกว�าเด็กโต5

2. ภาวัะกุารมีÿารÿีเกุินแบุบุทั�วัตัวั (diffuse hyperpigmentation)

ภิาวะการมีสารสีเกิน์แบบทั�วตัวหัมายëึง การที�รอยโรคุสีเข้มผิิดปกติกระจุายเป็น์บริเวณ์กว้างหัร้อเก้อบทั�ว

ร�างกาย มักเป็น์ทั�ง 2 ข้างโดยอาจุสมมาตรหัร้อไม�ก็ได้ สามารëแบ�งได้เป็น์ชน์ิดที�มีรูปแบบ (patterned) แล้ะชน์ิดที�

ไม�มีรูปแบบ (non-patterned) โดยชนิ์ดที�มีรูปแบบมีได้หัล้ายลั้กษณ์ะทั�งรอยโรคุสีเข้มผิิดปกติที�เรียงตัวเป็น์เส้น์             

หัร้อเป็น์ก้น์หัอยตามเส้น์ที�เซิล้ล้์ผิิวพัฒน์าตัว เช�น์ incontinentia pigmenti, linear and whorled nevoid             

hypermelanosis (LWNH) แล้ะรอยโรคุสีเข้มผิิดปกติที�เรียงตัวเป็น์ล้ักษณ์ะอ้�น์ ė เช�น์ เป็น์แëบ, ตารางหัมากรุก, 

ใบไม้ ซิึ�งจุัดเป็น์กลุ้�มโรคุที�เกิดจุากโคุรโมโซิมของเซิล้ล้์ผิิวหัน์ังผิิดปกติ (pigmentary mosaicism) ทำใหั้สีผิิวบริเวณ์

น์ั�น์มีสีเข้มกว�าสีผิิวบริเวณ์อ้�น์

น์อกจุากน์ี�ยังมีกลุ้�มโรคุมีสารสีเกิน์ที�เกิดจุากคุวามผิิดปกติทางพัน์ธ์ุกรรมที�ทำใหั้เกิดรอยโรคุล้ักษณ์ะคุล้้าย

ร�างแหัซิึ�งบางโรคุอาจุมีผิิวส�วน์ที�สีจุางผิิดปกติเป็น์รอยขาวปะปน์เป็น์จุุดเล้็ก ė อยู�ด้วย ส�งผิล้ใหั้เหั็น์สีผิิวทั�งเข้มแล้ะ

จุางผิิดปกติอยู�ด้วยกัน์ (dyschromatosis) เช�น์ dyschromatosis universalis hereditaria, dyschromatosis 

symmetrica hereditaria บางโรคุอาจุมีรอยโรคุล้ักษณ์ะคุล้้ายร�างแหัเฉีพาะบางตำแหัน์�งของร�างกาย เช�น์ ม้อแล้ะ
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เท้า (reticulate acropigmentation of Kitamura), บริเวณ์ข้อพับ (Dowling-Degos disease หัร้อ reticulate 

pigmented anomaly of the flexures)19,20

บทคุวามน์ี�จุะกล้�าวëงึโรคุ incontinentia pigmenti ซิึ�งเปน็์ภิาวะการมสีารสเีกนิ์แบบทั�วตวัที�มคีุวามสำคุญั 

เน์้�องจุากมักพบคุวามผิิดปกติของระบบอ้�น์ ė ร�วมด้วย

2.1 Incontinentia pigmenti (IP)

Incontinentia pigmenti หัร้อ Bloch-Sulzberger disease เป็น์โรคุใน์กลุ้�มอาการ neurocutaneous 

syndrome ที�ë�ายทอดทางพัน์ธ์ุกรรมแบบ X-linked-dominant เกิดจุากการë�ายทอดยีน์กล้ายพัน์ธ์ุ์ (inherited 

mutation) ร้อยล้ะ 10-25 แล้ะเกิดจุากการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ขึ�น์มาใหัม�เอง (sporadic de novo mutation) 

มากกว�าร้อยล้ะ 75  พบอุบัติการณ์์ 0�7 รายต�อประชากร 100,000 คุน์

พยาธิกุำเนิดี

เกิดจุากการกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ IKBKG (Inhibitor of Nuclear Factor gB Kinase Regulatory Subunit 

Gamma) หัร้อเดิมเรียกว�ายีน์ NEMO ซิึ�งอยู�บน์โคุรโมโซิม Xq28 จุึงมักพบโรคุน์ี�ใน์เพศหัญิง เน์้�องจุากลั้กษณ์ะ             

ผิิดปกติที�ë�ายทอดทางพัน์ธุ์กรรมน์ี�ใน์ผิู้ปśวยเพศชายมักรุน์แรงแล้ะเสียชีวิตตั�งแต�ใน์คุรรภ์ิ อย�างไรก็ดีหัากเกิดจุาก 

somatic mosaicism หัรอ้ผิูป้śวยเปน็์ Klinefelter syndrome ซิึ�งม ีXX: karyotype ทำใหัย้งัมโีคุรโมโซิม X ที�ปกติ

เหัล้้ออยู� ผิู้ปśวยจุะสามารëรอดชีวิตภิายหัล้ังคุล้อดได้21

เน์้�องจุาก Nuclear Factor gB (NFgB) มีส�วน์สำคุัญใน์กระบวน์การอักเสบ (inflammatory pathway) 

การกล้ายพัน์ธ์ุ์ของยีน์ IKBKG จุึงทำใหั้เกิดการอุดตัน์ของหัล้อดเล้้อดแล้ะการขาดเล้้อดของอวัยวะต�าง ė ตามมาได้ 

น์อกจุากน์ี�คุวามผิิดปกติของ NFgB ยังทำใหั้เซิล้ล้์เย้�อบุหัล้อดเล้้อดหัล้ั�ง chemotactic factors มากกว�าปกติ  

(overexpress) เช�น์ eotaxin จุึงทำใหั้มีเซิล้ล้์เม็ดเล้้อดขาวชน์ิด eosinophil มากขึ�น์อีกด้วย22

อากุารแÿดีง

มอีาการทางคุล้นิ์กิไดห้ัล้ายระบบ ระบบผิวิหัน์งัจุะพบคุวามผิดิปกตติามเสน้์ที�เซิล้ล้ผ์ิวิพฒัน์าตวั  โดยมกัพบ

รอยโรคุภิายใน์ช�วงแรกหัล้งัเกดิ ล้กัษณ์ะของรอยโรคุม ี4 ระยะ ไดแ้ก� inflammatory/vesicular stage, verrucous, 

hyperpigmented, แล้ะ atrophic/hypopigmented stage (ตารางที� 3) ซิึ�งอาจุพบเพียงบางระยะหัร้อพบ            

หัล้ายระยะใน์ช�วงเวล้าที�คุาบเกี�ยวกัน์ได้ ใน์ทารกแรกเกิดสามารëพบรอยโรคุได้ทั�งระยะที� 1-3 โดยมักพบรอยโรคุ

ระยะที� 1 หัร้อระยะตุ�มน์�ำซิึ�งจุะพบตุ�มน์�ำ (vesicles) หัร้อตุ�มหัน์อง (pustules) บน์พ้�น์แดงเรียงตัวเป็น์เส้น์ตาม          

เส้น์ที�เซิล้ล้์ผิิวพัฒน์าตัว มักเป็น์อยู� 2-3 เด้อน์แล้้วจุึงพัฒน์าเข้าสู�ระยะที� 2 ซิึ�งมลี้ักษณ์ะเป็น์ตุ�มน์ูน์ ผิิวขรุขระ แล้ะ

ระยะที� 3 ซิึ�งเป็น์รอยโรคุสีเข้ม มักพบรอยโรคุบริเวณ์แขน์แล้ะขา โดยมักไม�พบบริเวณ์ใบหัน์้า ใน์วัยเด็กรอยโรคุสีเข้ม

จุะคุงอยู�แล้ะคุ�อย ė จุางล้งเม้�อเขา้สู�วยัรุ�น์ ใน์บางรายอาจุเขา้สู�ระยะที� 4 ซิึ�งเปน็์รอยขาวหัรอ้รอยบุţมซิึ�งจุะคุงอยู�จุน์ëงึ

วัยผิู้ใหัญ�21
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เน์้�องจุากภิาวะน์ี�เป็น์คุวามผิิดปกติของอวัยวะที�พัฒน์าจุากเอ็กโทเดิร์ม (ectoderm) ดังน์ั�น์อาจุพบคุวาม    

ผิิดปกติของระบบอ้�น์ ė ร�วมด้วย ได้แก� ระบบประสาท (ร้อยล้ะ 30), ตา (ร้อยล้ะ 35-70), ฟัน์ (ร้อยล้ะ 17-34), ผิม 

(ร้อยล้ะ 28-38), เล้็บ (ร้อยล้ะ 40) แล้ะหััวใจุซิึ�งมีรายงาน์พบได้น์้อย อย�างไรก็ตามหัากไม�ได้รับการตรวจุคุัดกรอง 

แล้ะรักษาคุวามผิิดปกติของระบบต�าง ė เหัล้�าน์ี�ที�เหัมาะสม อาจุเกิดภิาวะแทรกซิ้อน์ได้โดยเฉีพาะอย�างยิ�งอาการ  

ทางระบบประสาทซิึ�งแม้จุะไม�ได้อยู�ใน์เกณ์æ์การวิน์ิจุฉีัย แล้ะสามารëพบได้เพียงร้อยล้ะ 30 แต�อาจุส�งผิล้กระทบที�

รุน์แรงต�อชีวิตได ้เช�น์ ชกั (รอ้ยล้ะ 42), ศีรษะเล้ก็ (microcephaly), การเคุล้้�อน์ไหัวผิิดปกต ิ(motor impairment), 

สติปัญญาบกพร�อง แล้ะภิาวะบกพร�องทางการเรยีน์รู้ โดยร้อยล้ะ 88 ของอาการทางระบบประสาทเหัล้�าน์ี�เกิดภิายใน์

ขวบปŘแรก

ตารางที� 3 ล้ักษณ์ะทางคุล้ินิ์กของรอยโรคุ 4 ระยะใน์ incontinentia pigmenti 

ระยะรอยโรค

ระยะที� 1� 

Inflammatory/

vesicular

ระยะที� 2� 

Verrucous

ระยะที� 3�  

Hyperpigmented

ระยะที� 4� 

Atrophic/

hypopigmented

ลักุþณะทางคลินิกุ

ตุ�มน์�ำหัร้อตุ�มหัน์องบน์ 

พ้�น์แดง หัร้อตุ�มพอง 

เรียงกัน์เป็น์เส้น์

ตุ�มน์ูน์ ผิิวขรุขระ

รอยโรคุสีเข้ม

รอยขาวหัร้อรอยบุţม

ช�วังอายุที�พบุ

เริ�มภิายใน์ 2-3 สัปดาหั์แรก 

หัล้ังเกิดจุน์ëึงอายุ 18 เด้อน์

 

เริ�มภิายใน์ 2-3 เด้อน์แรกหัลั้ง

เกิดแล้ะคุงอยู�เป็น์ระยะเวล้า 

2-3 เด้อน์

เริ�มภิายใน์เด้อน์แรกหัล้ังเกิด 

แล้ะคุ�อยė จุางล้งจุน์หัายไป 

บางส�วน์หัร้อทั�งหัมดเม้�อเข้าสู� 

วัยรุ�น์

เกิดขึ�น์ระหัว�างช�วงวัยรุ�น์แล้ะ

คุงอยู�จุน์ëึงวัยผิู้ใหัญ� (ร้อยล้ะ 

75)

กุารวิันิจฉััยแยกุโรค

Bacterial infections (bullous  

impetigo)

Viral infections (HSV, V;V)

Dermatoses with blistering in early 

infancy (epidermolysis bullosa)

Verrucae vulgaris, lichen striatus

Linear epidermal nevus

X-linked chondrodysplasia  

punctata

Pigmentary mosaicism (LWNH)

Naegeli-Franceschetti-Jadassohn 

syndrome

Vitiligo

Hypomelanosis of Ito

HSV, herpes simplex virus� LWNH, linear and whorled nevoid hypermelanosis� V;V, varicella zoster virus

(เรียบเรียงโดย พญ�การะเกด จุัน์ทวรางกูร รวบรวมข้อมูล้จุากเอกสารอ้างอิงที� 21, 22)
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ใน์ส�วน์ของคุวามผิดิปกตทิางตามกัเกดิจุากการมหีัล้อดเล้อ้ดอดุตนั์ โดยเฉีพาะบรเิวณ์จุอตา (retina) จุงึเกดิ

การสร้างเส้น์เล้้อดขึ�น์ใหัม�ที�จุอตา (retinal neovascularization) ซิึ�งส�งผิล้ใหั้เกิดภิาวะแทรกซิ้อน์ เช�น์ retinal 

hemorrhages, vascular aneurysms, แล้ะ arteriovenous anastomoses ได้ โดยคุวามผิิดปกติทางตาเหัล้�าน์ี�

มักเกิดภิายใน์ขวบปŘแรกเช�น์กัน์20-23

กุารวัินิจฉััย

อาศัยลั้กษณ์ะทางคุลิ้น์ิกซิึ�งประกอบด้วยอาการทางผิิวหัน์ังดังกล้�าวรวมëึงอาการใน์ระบบอ้�น์ ė ที�พัฒน์า   

มาจุากเอ็กโทเดิร์ม เช�น์เดียวกัน์ เกณ์æ์การวินิ์จุฉีัยแบ�งออกเป็น์เกณ์æ์หัล้ัก (major criteria) แล้ะเกณ์æ์ประกอบ        

(minor criteria) โดยหัากไม�มปีระวัตคิุรอบคุรัวเปน็์ IP การวิน์จิุฉียัต้องมเีกณ์æห์ัลั้กอย�างน้์อย 1 ขอ้ แต�หัากมปีระวัติ

มารดาเป็น์ IP แล้้ว การมีเกณ์æ์ประกอบเพียง 1 ข้อก็สามารëใหั้การวิน์ิจุฉีัยโรคุน์ี�ได้ (ตารางที� 4)

การตรวจุเพิ�มเติมที�ช�วยใน์การวินิ์จุฉีัย ได้แก� การตรวจุพบเม็ดเล้้อดขาวชน์ิด eosinophil จุากตุ�มน์�ำ หัร้อ

การตรวจุเล้้อดพบ eosinophilia ใน์รอยโรคุระยะที� 1 หัร้ออาจุพิจุารณ์าการส�งตรวจุชิ�น์เน์้�อ (skin biopsy) ซิึ�งจุะ

พบล้ักษณ์ะแตกต�างกัน์ตามระยะของรอยโรคุ ส�วน์การตรวจุทางพัน์ธ์ุศาสตร์พบ derangement ของยีน์ IKBKG ก็

สามารëช�วยย้น์ยัน์การวิน์ิจุฉีัยได้

กุารรักุþา

การรักษารอยโรคุที�ผิิวหันั์งขึ�น์กับอาการของผิู้ปśวย หัากมีการอักเสบของรอยโรคุระยะที� 1 แล้ะ 2 มาก

สามารëใช้ยาทาสเตียรอยด์ได้ แล้ะคุวรเฝ้้าระวังการติดเช้�อแทรกซิ้อน์ที�ผิิวหัน์ัง การรักษาภิาวะผิิวสีเข้มของรอยโรคุ

ระยะที� 3 ด้วยเล้เซิอร์อาจุทำให้ัเกิดการอักเสบของรอยโรคุได้จึุงคุวรอธิ์บายให้ัผิู้ปกคุรองเข้าใจุการดำเนิ์น์โรคุว�า           

รอยโรคุสีเข้มสามารëจุางล้งเองได้แล้ะไม�จุำเป็น์ต้องรักษา อย�างไรก็ตามผิู้ปśวยคุวรได้รับการตรวจุติดตามโดยแพทย์

ผิิวหันั์งอย�างน้์อยทุก 3 เด้อน์ใน์ขวบปŘแรก แล้ะต�อไปปŘล้ะ 1 คุรั�งเพ้�อประเมิน์แล้ะติดตามการดำเนิ์น์โรคุ รวมทั�ง          

ใหั้คุำแน์ะน์ำเร้�องการป้องกัน์ตน์เองจุากแสงแดดอีกด้วย

น์อกจุากน์ี�ผิู้ปśวย IP ยังคุวรไดร้ับการดูแล้โดยสหัสาขาวิชาชีพ เน์้�องจุากอาจุมีคุวามผิิดปกติได้หัล้ายระบบ

ดังกล้�าวขา้งตน้์ ผิูป้śวยจุงึคุวรไดร้บัการตรวจุประเมนิ์ทางระบบประสาทแล้ะตรวจุตดิตามอย�างต�อเน์้�อง หัากพบอาการ

ผิิดปกติ แน์ะน์ำใหั้ตรวจุเพิ�มเติมด้วยคุล้้�น์แม�เหัล้็กไฟฟ้าสมอง หัร้อตรวจุภิาพคุล้้�น์ไฟฟ้าสมอง (electroencepha-

logram) น์อกจุากน์ี�ผิู้ปśวยยังคุวรได้รับการตรวจุตาโดยจุักษุแพทย์ตั�งแต�แรกเริ�มที�ได้รับการวิน์ิจุฉีัย เพ้�อใหั้ผิู้ปśวย           

ไดร้ับการคุัดกรอง ตรวจุติดตาม แล้ะรักษาคุวามผิิดปกติของหัล้อดเล้้อดบริเวณ์จุอตา (retinal vasculopathy) ซิึ�ง

หัากรักษาช้าอาจุเกิดภิาวะจุอประสาทตาล้อก (retinal detachment) แล้ะส�งผิล้ใหั้ตาบอดได้21
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สรปุี
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อัน์ตราย แต�อาจุสัมพัน์ธ์์กับโรคุทางพัน์ธ์ุกรรม หัร้อพบร�วมกับคุวามผิิดปกติของระบบอ้�น์ ė ได้ ดังน์ั�น์แพทย์จุึงคุวร

สามารëให้ัการวิน์ิจุฉีัย แล้ะทราบสัญญาณ์สำคัุญที�จุะบ�งชี�ว�ารอยโรคุชนิ์ดใดคุวรต้องตรวจุเพิ�มเติมเพ้�อน์ำไปสู�               

การรักษาที�เหัมาะสมต�อไป
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Dermatol Clin 2022� 40� 9-23�

ตารางที� 4  เกณ์æ์การวิน์ิจุฉีัยโรคุ incontinentia pigmenti 

เกุณæ์Āลักุ

Ļ รอยโรคุตุ�มน์�ำบน์พ้�น์แดงใน์ทารกแรกเกิด เรียงตัวเป็น์เส้น์

ตามเส้น์ที�เซิล้ล้์ผิิวพัฒน์าตัว (ระยะที� 1)

Ļ  รอยโรคุตุ�มน์นู์ผิวิขรขุระ เรยีงตวัเปน็์เสน้์ตามเสน้์ที�เซิล้ล้ผิ์ิว

พัฒน์าตัว (ระยะที� 2)

Ļ รอยโรคุสีเข้ม เรียงตัวเป็น์เส้น์ตามเส้น์ที�เซิล้ล้์ผิิวพัฒน์าตัว 

คุ�อย ė จุางล้งเม้�อเข้าสู�วัยรุ�น์ (ระยะที� 3)

Ļ รอยบุţมที�ไม�มีขน์เรียงตัวเป็น์เส้น์บริเวณ์รยางคุ์ (ระยะที� 4)  

หัร้อภิาวะผิมร�วงแบบมีแผิล้เป็น์บน์หันั์งศีรษะ (scarring 

alopecia) บริเวณ์กระหัม�อม (ระยะที� 3 หัร้อ 4)

Ļ ฟัน์� ภิาวะฟัน์หัาย (dental agenesis� hypodontia/ 

oligodontia), รูปฟัน์ผิิดปกติ (peg-shaped incisors, 

conical teeth, molar cusppattern alteration) แล้ะ

ฟัน์ขึ�น์ช้า

Ļ คุวามผิิดปกติของยีน์ IKBKG (deletion rearrangement 

ของ exons ที� 4-10)

เกุณæ์ประกุอบุ

Ļ พบเซิล้ล์้เม็ดเล้้อดขาวชนิ์ด eosinophil ใน์เล้้อดมาก

ขึ�น์ (ระยะที� 1)

Ļ  ผิม� ผิมร�วง (alopecia) หัร้อมีคุวามผิิดปกติของ 

เส้น์ผิม เช�น์ ผิมแหั้งหัยาบ (wooly hair)

Ļ  เล็้บ� เล้็บเป็น์หัลุ้ม (punctate depressions), 

 onychogryphosis (ram’s horn nails)

Ļ คุวามผิดิปกตขิองเตา้น์ม เช�น์ เจุรญิน์อ้ยกว�าปกต ิหัรอ้

 ขน์าดไม�เท�ากัน์ แล้ะ/หัร้อคุวามผิิดปกติของหััวน์ม       

เช�น์ หััวน์มบอด หััวน์มมีจุำน์วน์มากกว�าปกติ

Ļ ลั้กษณ์ะทางจุุล้พยาธ์ิวิทยาของผิิวหัน์ังที�จุำเพาะกับ

รอยโรคุแต�ล้ะระยะ

Ļ  จุอตา� การสร้างเส้น์เล้้อดขึ�น์ใหัม�ที�บริเวณ์ขอบจุอตา 

  (peripheral neovascularization)

IKBKG, inhibitor of nuclear factor gB kinase regulatory subunit gamma

(เรียบเรียงโดย พญ�การะเกด จุัน์ทวรางกูร รวบรวมข้อมูล้จุากเอกสารอ้างอิงที� 21)
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