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บัทนิำ
	 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	 (chronic	bronchitis)	ซีึ�ง 

เป็นลักษณะอาการแสดื้ง	(phenotype)	หนึ�งของโรคปอดื้

อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD:	Chronic	Obstructive	Pulmonary	

Disease)	มีลักษณะทีางคลินิกทีี�เดื้่นชื้ัดื้ค้ออาการไอและมี

เสมหะเร้�อรงั	รว่ัมกับภาวัะการอักเสบของเย้�อบทุีางเดิื้นหายใจี

และการผู้ลติ้เม้อกเสมหะทีี�มากเกนิไป	การรกัษาทีางเภสชัื้วัทิียา

ดื้้วัยการใชื้้ยาในปัจีจุีบันสามารถบรรเทีาอาการไดื้้บางส่วัน

แต้่ยังไม่สามารถแก้ไขควัามผู้ิดื้ปกต้ิของโครงสร้างทีางเดื้ิน

หายใจีไดื้้โดื้ยต้รง1

	 โรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD)	เป็นสาเหตุ้สำคัญของ

การเจีบ็ปว่ัยและเสยีชื้วีัติ้ทีั�วัโลก	โดื้ยมลัีกษณะเดื้น่คอ้อาการ

ทีางระบบทีางเดื้ินหายใจีเร้�อรังและการจีำกัดื้การไหลเวัียน

ของอากาศ	ซีึ�งไมส่ามารถกลับค้นไดื้อ้ยา่งสมบ้รณ	์หลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรงั	(chronic	bronchitis)	ซีึ�งเป็นฟีีโนไทีป์หนึ�งของ

โรคนี�	ถ้กนิยามวั่าเป็นภาวัะทีี�มีอาการไอและมีเสมหะเร้�อรัง

ต้ิดื้ต้่อกันต้่อเน้�องอย่างน้อย	 3	 เด้ื้อนต้่อปี	 ต้ิดื้ต้่อกัน 

เป็นเวัลา	2	ปีขึ�นไป	โดื้ยไม่มีสาเหตุ้อ้�นทีี�ชัื้ดื้เจีน1	กลไกทีาง

พยาธิสภาพสำคัญ	ไดื้้แก่	การเพิ�มจีำนวันของ	goblet	cell	

การขยายขนาดื้ของต้่อมเม้อก	การอักเสบเร้�อรัง	และ 

การทีำงานผู้ิดื้ปกต้ิของขนกวััดื้	(ciliary	dysfunction)	ซีึ�ง

ทีั�งหมดื้นี�ส่งผู้ลให้เกิดื้การต้ีบแคบและเกิดื้ภาวัะอุดื้กั�นทีาง

เดื้ินหายใจี	รวัมทีั�งเพิ�มควัามเสี�ยงต้่อการกำเริบของโรค1

	 สาเหตุ้หลักของหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังในผู้้้ใหญ่ 

ค้อ	การสัมผู้ัสกับสารระคายเค้องเป็นเวัลานาน	โดื้ยเฉัพาะ

อย่างยิ�งการส้บบุหรี�1	อย่างไรก็ต้าม	การไดื้้รับมลภาวัะ 

ทีางอากาศ	ฝุ่น	สารเคมี	หร้อการต้ิดื้เชื้้�อในทีางเดื้ินหายใจี

ซี�ำๆ	ก็เป็นปัจีจีัยเสี�ยงทีี�สำคัญเชื้่นกัน1	ผู้้้ป่วัยมักมีอาการ

ไอมีเสมหะเร้�อรัง	หายใจีลำบาก	หายใจีมีเสียงหวีัดื้	และ

อ่อนเพลีย2  

	 การรักษามาต้รฐานสำหรับหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง

และ	COPD	ในปัจีจุีบัน	ไดื้้แก่	การเลิกบุหรี�	การใชื้้ยาขยาย

หลอดื้ลม	ยาคอร์ต้ิโคสเต้ียรอยดื้์	การฟี้�นฟี้สมรรถภาพปอดื้	

การบำบัดื้ดื้้วัยออกซีิเจีน	และยาปฏิชื้ีวันะเม้�อมีการต้ิดื้เชื้้�อ2 

แม้วั่าการรักษาเหล่านี�จีะชื้่วัยจัีดื้การอาการและป้องกัน 

ไม่ให้อาการรุนแรงขึ�นไดื้้	แต้่หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังมัก 

เป็นภาวัะทีี�ไม่หายขาดื้และอาจีมีอาการรุนแรงขึ�นเม้�อเวัลา

ผู้่านไป2	ยาพ่นและยาคอร์ต้ิโคสเต้ียรอยดื้์ทีี�ใชื้้อย้่ในปัจีจีุบัน

มีผู้ลการรักษาจีำกัดื้ต้่อการรักษาอาการไอและเสมหะเร้�อรัง	

ซีึ�งเป็นอาการหลักทีี�รบกวันคุณภาพชื้ีวัิต้ของผู้้้ป่วัย3	การทีี�

อาการยังคงอย้่แม้จีะไดื้้รับการรักษาดื้้วัยยาอย่างเต็้มทีี�แล้วั	

แสดื้งให้เห็นถึงควัามไม่เพียงพอต้่อการรักษาทีี�ไดื้้ผู้ลดื้ีต้่อ

โรคอย่างมีนัยสำคัญ	ควัามต้้องการผู้ลการรักษาทีี�ไดื้้ผู้ล

บรรเทีาอาการของผู้้้ป่วัยให้ดื้ีขึ�นอย่างมีนัยสำคัญนี�เป็น 

แรงผู้ลักดื้ันหลักในการพัฒนาการรักษาดื้้วัยการส่องกล้อง

แบบใหม่	 ทีี�มุ่งเป้าการรักษาไปทีี�กลไกทีางพยาธิวัิทียาทีี� 

ก่อให้เกิดื้อาการหลอดื้ลมอักสบเร้�อรังโดื้ยต้รง4
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	 ในปัจีจีุบันพบวั่าผู้้้ป่วัยหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังม ี

อัต้ราควัามถี� ในการเข้ารักษาต้ัวัในโรงพยาบาล	และ 

อัต้ราการเสียชีื้วัิต้ยังส้งขึ�น	แม้วั่าการรักษาดื้้วัยยา	เชื้่น	 

ยาขยายหลอดื้ลมและยาคอร์ต้ิโคสเต้ียรอยดื้์แบบส้ดื้	 

จีะชื้่วัยบรรเทีาอาการไดื้้บางส่วัน	แต้่ก็ยังไม่สามารถแก้ไข

ควัามผู้ิดื้ปกต้ิของเย้�อบุทีางเดื้ินหายใจีไดื้้	ในชื้่วังทีศวัรรษ

ทีี�ผู้่านมาไดื้้มีการพัฒนาหัต้ถการผู้่านกล้องหลอดื้ลม 

หลากหลายร้ปแบบทีี�มุ่งเป้าไปทีี�การปรับโครงสร้างของ 

เย้�อบุผู้ิวัและการลดื้การผู้ลิต้เม้อก5 

	 การส่องกล้องหลอดื้ลมเป็นหัต้ถการทีางการแพทีย์

ทีี�ชื้่วัยให้แพทีย์สามารถต้รวัจีดื้้ทีางเดิื้นหายใจีและปอดื้ 

ไดื้้โดื้ยต้รง	โดื้ยใชื้้ที่อกล้องส่องต้รวัจีหลอดื้ลมชื้นิดื้ไฟีเบอร์

ออปต้ิก	(flexible	fiberoptic	bronchoscope)	สอดื้ผู้่านจีม้ก

หร้อปาก	ลงไปในลำคอและหลอดื้ลม6	ในดื้้านการวัินิจีฉััย	

การส่องกล้องหลอดื้ลมมักใชื้้เพ้�อหาสาเหตุ้ของปัญหาปอดื้	

เชื้น่	อาการไอเร้�อรงั	หร้อควัามผิู้ดื้ปกต้ทีิี�พบจีากการเอกซีเรย์

ทีรวังอก	นอกจีากนี�ยังสามารถใชื้้เพ้�อเก็บตั้วัอย่างเม้อก

หร้อเน้�อเย้�อเพ้�อการต้รวัจีวันิจิีฉัยั6	นอกเหนอ้จีากการวันิจิีฉัยั

แล้วั	การส่องกล้องหลอดื้ลมยังมีบทีบาทีในการรักษา	 

(interventional	bronchoscopy)	โดื้ยสามารถใชื้้เพ้�อควับคุม

เล้อดื้ออก	ขจัีดื้สิ�งแปลกปลอมหร้อสิ�งอุดื้กั�น	หร้อทีำการ

รักษาปัญหาปอดื้อ้�นๆ	เชื้่น	การใส่ขดื้ลวัดื้	(stent)	เพ้�อเปิดื้

ทีางเดิื้นหายใจี7	การพัฒนาการส่องกล้องหลอดื้ลมจีาก

เคร้�องม้อวันิจิีฉัยัไปส้ก่ารรกัษาเปน็สิ�งสำคญัอยา่งยิ�งต้อ่การ

พฒันาการรกัษาขั�นส้งทีี�กำลงักลา่วัถงึ	ควัามสามารถในการ

ทีำหัต้ถการส่องกล้องหลอดื้ลมนี�ชื้่วัยให้สามารถใส่อุปกรณ์

ผู้่านกล้องส่องต้รวัจีหลอดื้ลมเพ้�อทีำหัต้ถการต้่างๆ	ใน 

ทีางเดื้ินหายใจีไดื้้โดื้ยต้รง	ซีึ�งเป็นทีางเล้อกทีี�รุนแรงและ 

ใชื้้เวัลาเต้รียมต้ัวัทีำหัต้ถการและพักฟี้�นน้อยกวั่าการผู้่าต้ัดื้

เพ้�อการรักษาหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง					

	 บทีควัามนี�จีะเจีาะลึกถงึนวัตั้กรรมการรกัษาหลอดื้ลม

อกัเสบเร้�อรงัดื้ว้ัยการสอ่งกลอ้งทีี�กำลงัอย้ร่ะหวัา่งการศกึษา

และพฒันา	ไดื้แ้ก	่การใชื้ไ้นโต้รเจีนเหลวัแชื้แ่ขง็พน่หลอดื้ลม	

(nitrogen	cryospray),	การใช้ื้คล้�นไฟีฟ้ีาควัามถี�สง้เฉัพาะทีาง

ซีึ�งให้พลังงานแบบไม่ใชื้้ควัามร้อนจีี�หลอดื้ลม	(bronchial	

rheoplasty),	การใชื้้บอลล้นคาราโคกะเพ้�อข้ดื้ลอกและ 

เปิดื้ขยายหลอดื้ลม	 (Karakoca	 resector	 bal loon)	 

และการจีี�หลอดื้ลมดื้ว้ัยคล้�นวิัทียุควัามรอ้นเพ้�อลดื้การทีำงาน

ของเส้นประสาทีปอดื้	(targeted	lung	denervation)7

พยาธิ์สร่รวิทยาของหลอดลมอักเสบัเร้�อรัง
และโรคปอดอุดกั�นิเร้�อรัง (COPD)
	 พยาธิสรีรวัิทียาของหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังเกี�ยวัข้อง

กับการอักเสบในทีางเดื้ินหายใจี	ซีึ�งกระตุ้้นให้เกิดื้ปฏิกิริยา

ของระบบภ้มิคุ้มกัน	ส่งผู้ลให้ทีางเดื้ินหายใจีบวัมและมีการ

ผู้ลิต้เม้อกมากเกินไป2	สาเหตุ้หลักค้อการผู้ลิต้เม้อกมาก

เกนิไปและการหลั�งเม้อกโดื้ยเซีลลส์รา้งเม้อก	(goblet	cells)2 

การเพิ�มจีำนวันและขนาดื้ของเซีลลส์รา้งเม้อก	(goblet	cells)	

และต้่อมเม้อกในทีางเดื้ินหายใจี	ร่วัมกับการขับเม้อกออก

บกพร่อง	ทีำให้เกิดื้การสะสมของเม้อก	ซีึ�งเป็นแหล่งเพาะ

เชื้้�อโรคและแบคทีีเรียทีี�เป็นอันต้ราย1	การเปลี�ยนแปลง

โครงสร้างในโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรังส่งผู้ลกระทีบทีั�งทีางเดิื้น

หายใจีและเน้�อเย้�อปอดื้	ทีำให้เกิดื้การจีำกัดื้การไหลเวีัยน

ของอากาศและอาการทีางเดื้นิหายใจีเร้�อรงั2	การเปลี�ยนแปลง

เหล่านี�รวัมถึงการเพิ�มปริมาต้รของเน้�อเย้�อในผู้นังทีางเดื้ิน

หายใจีขนาดื้เลก็	การเพิ�มจีำนวันของเย้�อบผุู้วิั	การเปลี�ยนแปลง

ของเซีลล์เย้�อบุผู้ิวั	(squamous	metaplasia)	และการเพิ�ม

จีำนวันของเซีลลส์รา้งเม้อก8	การสะสมของเม้อกในชื้อ่งทีาง

เดื้ินหายใจีแขนงขนาดื้เล็ก	3-8	มม.	ยิ�งทีำให้การจีำกัดื้การ

ไหลเวีัยนของอากาศลดื้ลง8	นอกจีากนี�เม้อกทีี�มากเกินไป

ยังเปลี�ยนแปลงแรงต้ึงผู้ิวัของทีางเดื้ินหายใจี	ทีำให้ทีางเดื้ิน

หายใจีมีแนวัโน้มทีี�จีะยุบต้ัวัเม้�อหายใจีออก1	การกำจีัดื้เม้อก

ทีี�ไม่เพียงพอจีะนำไปส้่การติ้ดื้เชื้้�อและการอักเสบของทีาง

เดื้ินหายใจี1	ในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	หร้อหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรัง	สภาวัะในทีางเดื้ินหายใจีจีะเพิ�มการส่งเสริม

ให้เกิดื้การต้ายของเซีลล์เม็ดื้เล้อดื้ขาวัชื้นิดื้นิวัโทีรฟีิลและ

การปล่อยสารภายในเซีลล์	ส่งผู้ลให้ระดื้ับของเอนไซีม์ 

อีลาสเต้ส	(neutrophil	elastase)และ	สารออกซิีเดื้ชัื้น 

ทีี�ทีำปฏิกิริยาในเสมหะส้งขึ�น1 
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ผู้ลกระทบัทางคลินิิก
	 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังเป็นภาวัะทีี�พบไดื้้บ่อยแต้่มี

ควัามหลากหลายในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง4	ผู้ลกระทีบ

ทีางคลินิกทีี�สำคัญ	 ไดื้้แก่	การลดื้ลงอย่างรวัดื้เร็วัของ 

การทีำงานของปอดื้	ควัามเสี�ยงทีี�เพิ�มขึ�นของการเกิดื้ 

ภาวัะอุดื้กั�นทีางเดื้ินหายใจีในผู้้้ส้บบุหรี�	แนวัโน้มเพิ�มโอกาส

การต้ดิื้เชื้้�อในทีางเดื้นิหายใจีสว่ันลา่ง	ควัามถี�ของการกำเรบิ

ของโรคทีี�ส้งขึ�น	อัต้ราการเสียชื้ีวิัต้โดื้ยรวัมทีี�เพิ�มขึ�น	และ	

การหลีกเลี�ยงสถานการณ์ทีางสังคมและการละทิี�งกิจีกรรม	

ซีึ�งนำไปส้่การลดื้ลงของควัามเป็นอย้่ทีี�ดื้ีโดื้ยรวัมและ 

คณุภาพชีื้วัติ้ทีี�ลดื้ลง4	เปา้หมายหลักของการรักษาหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรังควัรพุ่งเป้าไปทีี�กลไกทีางพยาธิสรีรวัิทียา 

ทีี�แต้กต้่างกัน	ไดื้้แก่	ลดื้การผู้ลิต้เม้อกทีี�มากเกินไป	ลดื้การ

หลั�งเม้อกมากเกินไปโดื้ยการควับคุมการอักเสบ	เพิ�มควัาม

สามารถในการกำจัีดื้เม้อกและเสมหะในหลอดื้ลม	โดื้ย 

เพิ�มการขนส่งของขนเซีลล์	ลดื้ควัามหน้ดื้ของเม้อก	และ

เพิ�มแรงเฉั้อนเพ้�อชื้่วัยในการหลุดื้ลอกของเม้อก	และ	ปรับ

อาการไอให้ถ้กวัิธี4

อุบััต้ิการณ์ของหลอดลมอักเสบัเร้�อรัง
1. ความชุกทั�วโลก

	 โรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรงัพบไดื้บ้อ่ยทัี�วัโลก	โดื้ยเฉัพาะ

ในประเทีศรายไดื้้น้อยถึงปานกลาง	อัต้ราควัามชืุ้กโดื้ยรวัม

ในประชื้ากรทัี�วัไปอย้่ทีี�ประมาณ		ร้อยละ	3-7	แต้่ในกลุ่มเสี�ยง	

เชื้่น	ผู้้้ส้บบุหรี�หร้อผู้้้ส้งอายุ	อาจีส้งถึงร้อยละ	15-204  

2. ความชุกในิประเทศสหรัฐอเมริกา

	 ในผู้้้ใหญ่อายุ	18	ปีขึ�นไป	ควัามชืุ้กอย้่ทีี�ประมาณ

ร้อยละ	5-6	พบบ่อยขึ�นในกลุ่มผู้้้ส้บบุหรี�	 (อัต้ราควัามชุื้ก

ประมาณร้อยละ	14)	ผู้้้ส้งอายุ	>	65ปี	และ	ผู้้้ทีำงานใน 

สภาพแวัดื้ล้อมทีี�มีฝุ่น	ควััน	หร้อสารเคมี4

3. ความชุกในิประเทศไทย

	 ยังมีข้อม้ลการศึกษาทีั�วัประเทีศทีี�เฉัพาะเจีาะจีงต้่อ

โรคนี�ไม่มาก	จีากการศึกษาขนาดื้ใหญ่	(BREATHE	study,	

2012)9 พบวั่า	ในผู้้้ใหญ่อายุ	40	ปีขึ�นไป	มีอาการเข้าข่าย

โรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังอย้่ทีี�ประมาณร้อยละ	5-8	กลุ่มทีี�

พบอัต้ราส้ง	ไดื้้แก่	ผู้้้ทีี�อาศัยในชื้นบที	ผู้้้ส้บบุหรี�หร้อเคย 

ส้บ	และ	ผู้้้ทีี�สัมผู้ัสควัันจีากการทีำอาหารโดื้ยใชื้้ฟี้น/ถ่าน	

(biomass)	โดื้ยสรุปควัามชืุ้กของโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง

ในกลุ่มประชื้ากรทัี�วัไปอย้่ทีี�ประมาณร้อยละ	3-7,	ในผู้้้ทีี� 

ส้บบุหรี�	และ	ผู้้้สัมผู้ัสควัันจีากฟี้น/ถ่านร้อยละ	10-15	และ

ในผู้้้ป่วัย	COPD	 (แบบหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง)	ส้งถึง 

ร้อยละ	509 

นิวัต้กรรมการรักษาหลอดลมอักเสบัเร้�อรัง
ด้วยการส่องกล้องหลอดลม
	 การศึกษาต้่างๆ	เกี�ยวักับการใชื้้เทีคนิคการรักษา

โรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	ดื้้วัยวัิธีการทีำหัต้ถการแบบใหม่

ผู้่านการส่องกล้อง	แบ่งหัต้ถการออกเป็น	4	หัต้ถการ4  

ดื้ังแสดื้งต้ามต้ารางทีี�	2

Nitrogen cryospray (metered cryospray - MCS)
	 เป็นการรักษาโดื้ยใชื้้ระบบ	RejuvenAir	System	 

ในการพ่น	ไนโต้รเจีนเหลวัอุณหภ้มิ	-196°C	อย่างแม่นยำ

ไปยังเย้�อบุหลอดื้ลมผู้่านกล้องส่องหลอดื้ลม	มีหลักการ 

ออกฤทีธิ�ทีำลายเซีลล์เย้�อบุหลอดื้ลมทีี�ผู้ิดื้ปกต้ิ	เชื้่น	goblet	

cell	hyperplasia	ซีึ�งเป็นสาเหตุ้ของการสร้างเม้อกมาก 

ผู้ิดื้ปกติ้	กระตุ้้นการซี่อมแซีมแบบฟี้�นฟี้	 (regenerative	

healing)	โดื้ยส่งเสริมการสร้างเย้�อบุหลอดื้ลมชื้นิดื้มีขนกวััดื้	

(ciliated	epithelium)	ทีี�ปกต้ิกลับค้นมา	ชื้่วัยลดื้การอักเสบ

เร้�อรัง	และบรรเทีาการต้ีบแคบของหลอดื้ลม	ทีี�สัมพันธ์กับ

ภาวัะอักเสบ	โดื้ยมีวััต้ถุประสงค์หลักของการรักษาเพ้�อ

บรรเทีาอาการ	ไอเร้�อรัง	ฟี้�นฟี้สมดืุ้ลการหลั�งและขับเม้อก

ในทีางเดื้ินหายใจี	และส่งผู้ลต้่อการปรับเปลี�ยนพยาธิสภาพ

ของโรคในเชื้ิงบวักอย่างยั�งย้น4-5

 

ผู้ลต้่อการปรับัโครงสร้างเนิ้�อเย้�อ (tissue remodeling 

effects)

	 •	 ส่งเสริมการฟี้�นฟี้โครงสร้างของเน้�อปอดื้

	 •	 กระตุ้้นการเจีริญเต้ิบโต้ของเซีลล์ต้้นกำเนิดื้ของ

เซีลล์เย้�อบุทีางเดื้ินหายใจี
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ตารางท�­ �
 อุบัติการณของหลอดลมอักเสบเรื้อรังและ/หรืออาการทางเดินหายใจในหลายการศ�กษาจากทั่วโลก
2

การศึกษา ประชากร จ้ำานิวนิ ผู้ลการศึกษาอาการแสดง

Lange	et	al,	198910  ประชื้ากรทีั�วัไป	(เดื้นมาร์ก) 12,698 มกีารหลั�งสารคัดื้หลั�งทีางหลอดื้ลม	(bronchial	hypersecretion)	
10.1%

Sobardillo	et	al,	199911 ประชื้ากรทีั�วัไป	(สเปน)	
อายุ	40–69	ปี

4,035 ไอ	13.5%,	ขับเสมหะ:	10.7%,	หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง:	4.8%

Pallasaho	et	al,	199912 ประชื้ากรทีั�วัไป	กลุม่ตั้วัอย่างแบบสุม่	
(ฟีินแลนดื้์)
อายุ	20–69	ปี

8,000 ไอมีเสมหะ	27%

Von	Hertzen	et	al,	200013 ประชื้ากรทีั�วัไป	กลุ่มตั้วัอย่างแบบ
สุ่ม	(ฟีินแลนดื้์)
อายุ	>30	ปี

7,217 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง/ถุงลมโป่งพอง:	22%	ในผู้้้ชื้าย	และ	
7%	ในผู้้้หญิง

Cerveri	et	al,	200114 ประชื้ากรทีั�วัไป	(ยุโรป)	
อายุ	20–44	ปี

17,966 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	2.6%	(อย้่ในชื้่วัง	0.7–9.7%	ในแต้่ละ
ประเทีศ)

Janson	et	al,	200115 ประชื้ากรทีั�วัไป	(นานาชื้าต้ิ)
อายุ	20–48	ปี

18,277 ไอมีเสมหะ	10.2%

Huchon	et	al,	200216 ประชื้ากรทีั�วัไป	(ฝรั�งเศส) 14,076 หลอดื้ลมอกัเสบเร้�อรงั	4.1%,	ไอเร้�อรงั	และ/หร้อเสมหะ	11.7%

Lundback	et	al,	200317 ประชื้ากรทีั�วัไป	(สวีัเดื้น)
จีากกลุ่ม	OLIN	Study

5,892 ไอมีเสมหะเร้�อรัง	60%	ในกลุ่มผู้้้ป่วัย	COPD

Miravitlles	et	al,	200618 ประชื้ากรทีั�วัไป	(สเปน)
อายุ	>40	ปี

6,758 ไอ	5%	และมีเสมหะ	4%	 ในผู้้้ไม่เคยส้บบุหรี� ,	 ไอและมี
เสมหะ11%	ในผู้้้ส้บบุหรี�หร้อเคยส้บบุหรี�

Pelkonen	et	al,	200619 กลุ่มประชื้ากรผู้้้ชื้าย(ฟีินแลนดื้์)
อายุ	40–59	ปี

1,711 ไอมีเสมหะเร้�อรัง42%	ในผู้้้ส้บบุหรี�,	26%	ในผู้้้เคยส้บบุหรี�	
และ	22%	ในผู้้้ไม่เคยส้บบุหรี�

De	Marco	et	al,	200720 ประชื้ากรทีั�วัไปทีี�มีการทีำงานของ
ปอดื้ปกต้ิ	(นานาชื้าต้ิ)	
อายุ	20–44	ปี

5,002 ไอเร้�อรังและมีเสมหะ:	9.2%

Miravitlles	et	al,	200921 ประชื้ากรทีั�วัไป	(สเปน)
อายุ	40–80	ปี

4,274 ไอเร้�อรัง	3.4%
เสมหะเร้�อรัง	11.7%

Harmsen	et	al,	201022 ประชื้ากรทีั�วัไป	(เดื้นมาร์ก)
อายุ	12–41	ปี

21,130 ควัามชืุ้กสะสมของการหลั�งเสมหะเร้�อรังในระยะเวัลา	10	ปี	
10.7%	ในผู้้้หญิง	และ	8.7%	ในผู้้้ชื้าย

Martinez	et	al,	201423 กลุ่มตั้วัอย่าง	คนทีี�เคยส้บบุหรี�แต้่
ไม่มีภาวัะอุดื้กั�นทีางเดื้ินหายใจี
(สหรัฐอเมริกา)

4,880 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	34.6%

Vestbo	et	al,	201424

(ECLIPSE)
กลุ่มตั้วัอย่างผู้้้ป่วัย	COPD	GOLD	
II-IV

2,161 หลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	34.6%
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ตารางท�­ �
 แสดงการรวบรวมการสืบคนวรรณกรรมตาง« ที่อางอิงเก่ียวกับเทคนิคการรักษาโรคหลอดลมอักเสบเร้ือรัง ดวยวิธีการท²า

หัตถการแบบใหมผานการสองกลองในแตละประเภท
4

เทคนิิคการรักษา กลุ่มตั้วอย่าง จ้ำนิวนิ (n) ผู้้้นิำเสนิอ / ปี 

 RejuvenAir System metered cryospray สัต้วั์ทีดื้ลอง	(หม้) 6 Au,	201225

 ผู้้้ป่วัยทีี�เต้รียมผู้่าตั้ดื้ปอดื้ทีั�งกลีบ	(lobectomy)
ในผู้้้ป่วัยทีี�ไม่มีภาวัะหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง

21 Krimsky,	201026

ผู้้้ป่ วัยทีี� เต้รียมผู้่ าต้ัดื้ปอดื้	 ( lobec tomy/ 
pneumonectomy)
ในผู้้้ป่วัยทีี�ไม่มีภาวัะหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง

16 Slebos,	201727

ผู้้้ป่วัยโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง 35 Garner,	20205

RheOx	bronchial	rheoplasty ผู้้้ป่วัยโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง 30 Valipour,	20207

Karakoca	balloon	desobstruction ผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD) 10 Karacoka,	201528

ผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD) 188 Karacoka,	201829

Targeted lung denervation สัต้วั์ทีดื้ลอง	(แกะและสุนัข)
สัต้วั์ทีดื้ลอง	(แกะ)
ผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD)

ผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD)

11/2
19
22

15
46
82

Hummel,	201930

Mayse,	202031

Slebos,	201532 Kistemaker,	201533

Valipour,	201835

Valipour,	201936

Slebos,	201937

	 •	 เพิ�มประสิทีธิภาพการทีำงานของขนกวััดื้	(cilia)

	 •	 เสริมควัามแข็งแรงของโครงสร้างจีุดื้เชื้้�อมต้่อ

ระหวัา่งเซีลลบ์รเิวัณยอดื้เซีลล	์(apical	junctional	complex)

	 •	 ลดื้กระบวันการอักเสบในทีางเดื้ินหายใจี

	 •	 ยับยั�งการเปลี�ยนแปลงจีากเซีลล์เย้�อบุผู้ิวัเป็น

เซีลล์มีเซีนไคม์	(Epithelial	to	Mesenchymal	Transition:	

EMT)

การสนัิบัสนุินิการฟ้ี�นิฟีโ้ครงสร้างทางเดินิหายใจ้ (Airway 

Remodeling)

 มีการเปลี�ยนแปลงของชื้นิดื้และปริมาณของเซีลล์

ภายในทีางเดื้ินหายใจีทีี�มีผู้ลสอดื้คล้องกับคุณภาพชื้ีวัิต้ทีี� 

ดื้ีขึ�นของผู้้้ป่วัย

อุุปกรณ์์ 

	 ระบบ	RejuvenAir	ประกอบดื้้วัยคอนโซีลทีี�เก็บ

ไนโต้รเจีนเหลวั	และสายสวันแบบใชื้้แล้วัทีิ�งทีี�มีหัวัพ่นแบบ

รัศมี	ซีึ�งสอดื้ผู้่านชื้่องทีำงานของกล้องส่องหลอดื้ลมแบบ

ย้ดื้หยุ่น5	ระบบนี�ออกแบบมาเพ้�อทีำลายเย้�อบุผู้ิวัทีี�ผู้ิดื้ปกติ้

และเซีลล์สร้างเม้อก	(goblet	cells)	ทีี�ผู้ลิต้เม้อกมากเกินไป	

โดื้ยมีควัามลึก	0.1-0.5	มม.	และควัามกวั้างของรอยพ่น

ส้งสุดื้	10	มม.5  

	 อุปกรณ์ดื้ังกล่าวัไดื้้รับการออกแบบให้ใชื้้ผู้่านกล้อง

ส่องหลอดื้ลม	สำหรับรักษาผู้้้ป่วัยโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	

โดื้ยทีำการส่งไนโต้รเจีนเหลวั	 (liquid	nitrogen:	LN
2
)  

ในร้ปแบบของละอองเย็นทีี�ควับคุมปริมาณไดื้้	 (metered	

cryospray,	 MCS)	 ระบบ	MCS	 จีะถ้กควับคุมดื้้วัย	 



83

»‚·Õè 44 ©ºÑº·Õè 2 ¾ÄÉÀÒ¤Á-ÊÔ§ËÒ¤Á 2568

thermocouple	ทีี�ต้ิดื้ต้ั�งบริเวัณสายสวันส่งยา	ซีึ�งทีำหน้าทีี�

รายงานข้อม้ลปริมาณ	ไนโต้รเจีนเหลวั	(LN
2
)	ทีี�ปล่อยออก

มาแบบต้รงต้ามระยะเวัลาปัจีจีุบัน	 โดื้ยหลอดื้ลมแต้่ละ

ต้ำแหน่งจีะไดื้้รับ	LN
2
	ในปริมาณมาต้รฐานทีี�ปรับต้ามขนาดื้

ของทีางเดิื้นหายใจี	โดื้ยให้เกิดื้บริเวัณทีี�ถ้กจีี�ทีำลายดื้้วัย

ควัามเย็น	 (cryoablation)	 มีลักษณะเป็นวังกลมขนาดื้	 

10	มม.	และมคีวัามลกึในการแชื้แ่ขง็อย้ร่ะหวัา่ง	0.1-0.5	มม.5

	 กระบวันการพ่นละอองเย็นนี�ดื้ำเนินการทีั�งหมดื้	 

3	ครั�ง	โดื้ยเวั้นระยะห่างกันประมาณ	45	วัันต้่อครั�ง	ไดื้้แก่	

ปอดื้กลีบล่างขวัา	ปอดื้กลีบล่างซี้าย	และ	ปอดื้กลีบบน 

ทีั�งสองข้างและหลอดื้ลมใหญ่	ต้ามลำดัื้บ	ซีึ�งการรักษา 

ดื้ังกล่าวัดื้ำเนินการภายใต้้การดื้มยาสลบ	โดื้ยใชื้้เวัลา 

ในการทีำหัต้ถการเฉัลี�ยประมาณ	30	นาทีี5

รูปท�­ �
  แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของหัตถการผานกลองหลอดลมในการรักษาหลอดลมอักเสบเรื้อรัง

 (ดัดแปลงมาจากเอกสารอางอิงหมายเลข 4)

 a) ในผูปวยหลอดลมอักเสบเรื้อรัง (chronic Aronchitis) เย�อบุหลอดลมมีจ²านวนเซลลสรางเมือก (goAlet cell) ที่เพิ่มข�้นผิดปกติ  

 สงผลใหมีการสรางเมือก (mucus) มากเกินไป

 A) *araJoca resector AalloonเปÛนบอลลูนยางลาเทกซที่มีโครงตาขายท²าจากเสนใยโพลียูรีเทน เม�อใสเขาไปในหลอดลม จะมี 

 การเปาขยายและยุบซ²้า« แรงที่กระท²ากับเย�อบุหลอดลมจะท²าให เซลลกอบเล็ตที่เพิ่มข�้นผิดปกติถูกท²าลาย

 c) 1he.W Aronchial rheoplastyใชสายสวนที่สงพลังงานไฟฟÏาความถี่สูงเปÛนชวงสั้น« ไปยังเย�อบุหลอดลมและชั้นใตเย�อบุเพ�อ 

 ท²าลายเซลลกอบเล็ตและตอมผลิตมูกโดยมีเปÏาหมายใหเซลลที่ถูกท²าลายถูกแทนที่ดวยเนื้อเย�อสุขภาพดี

 d) 1ejuUen ir 2ystem (metered cryospray) เปÛนสายสวนที่ปลอยไนโตรเจนเหลวที่อุณหภูมิ -19�c" ไปยังเย�อบุทางเดินหายใจ 

 ท²าลายเซลลสรางเมือก และกระตุนการซอมแซมแบบไมเกิดแผลเปÛน (nonscarring healing) สงผลใหเกิดการสรางเนื้อเย�อ 

 ใหมที่ดีข�้น

 e) -uUaira dual-cooled Aalloon catheter (targeted lung denerUation) ใชพลังงานคล�นความถี่วิทยุ (radioErePuency)  

 เพ�อท²าลายกิ่งของเสนประสาทเวกัสที่อยูใกลหลอดลม สงผลใหการสงสัญญาณประสาทพาราซิมพาเทติกลดลง ซ�่งน²าไปสู 

 การลดลงของระดับอะเซทิลโคลีน (acetylcholine) ท²าใหกลามเนื้อหลอดลมหดตัวนอยลง และ การสรางเมือกลดลง
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รูปที่ 2. แสดงสวนประกอบของ The 1ejuUen ir 2ystem ("2  ,edical, Inc., LeWington, , ) ประกอบดวย เคร�องควบคุมหลัก  

(console) ส²าหรับเก็บและควบคุมการจายไนโตรเจนเหลว สายสวนแบบใชแลวทิ้ง ที่มีหัวพนแบบรัศมี (radial spray head)  

ซ�่งสอดผานชองท²างานของกลองสองหลอดลมชนิด EleWiAle Aronchoscope 

 (ดัดแปลงมาจากภาพจากเวบไซด http://VVV.rejuUenair.com)

DeliUers ,etered "ryospray  

oE l iPuid -itrogen through  

Aronchoscope under direct  

UisualiYation.

รูปท�­ �
 แสดงต²าแหนงเปÏาหมายของการรักษาหลอดลมใหญ (main Aronchi) และ หลอดลมแขนง (segmental Aronchi) 

 ครั®งท�­ ��  ปอดกลีบลางขวา และหลอดลมขางขวา 

 ครั®งท�­ ��  ปอดกลีบลางซาย และหลอดลมขางซาย 

 ครั®งท�­ ��  หลอดลมใหญ และปอดกลีบบนทั้งสองขาง
 

 (ดัดแปลงรูปภาพจากภาพจากเวบไซด http://VVV.rejuUenair.com)
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ผู้ลการศึกษาทางคลินิิก

	 การศึกษาเบ้�องต้้นแสดื้งให้เห็นวั่าการพ่นไนโต้รเจีน

เหลวัละอองเย็นเบบควับคุมปริมาณไดื้้	 มีควัามปลอดื้ภัย

และเป็นไปไดื้้ทีี�จีะนำมาใชื้้สำหรับผู้้้ป่วัยหลอดื้ลมอักเสบ

เร้�อรัง5		ในการศึกษาไปข้างหน้าขาเดื้ียวั	(prospective,	

single-arm)	แบบไม่ปกปิดื้ผู้ล	 (open-label)	 โดื้ยกลุ่ม

ต้ัวัอย่างทีั�งหมดื้	35	ราย	(ชื้าย	19	ราย	หญิง	16	ราย)	 

อายุระหวั่าง	47-76	ปี	โดื้ยมีค่า	FEV
1
	อย้่ในชื้่วังร้อยละ	

30-80	ของค่าทีี�คาดื้การณ์ไวั้	โดื้ยมีการจีำแนกต้ามระดัื้บ

ควัามรุนแรงของโรค	(GOLD		Classification)	GOLD	ระดื้ับ	

I		8.5%	GOLD		ระดัื้บ	II	28.5%	และ	GOLD	ระดัื้บ	III		

63%	โดื้ยมีระยะเวัลาติ้ดื้ต้ามทีี�	3,	6,	9	และ	12	 เด้ื้อน		 

นำมาทีำหัต้ถการการรักษาดื้้วัยการพ่นไนโต้รเจีนเหลวั	

โดื้ยมีเป้าหมายทีี�โครงสร้างหลอดื้ลมในปอดื้และหลอดื้ลม

ใหญ่	 (tracheobronchial	 tree)	ระยะเวัลาต้่อครั�งในการ

รักษาเฉัลี�ย	34.3	±	12.1	นาทีีต้่อครั�ง	ชื้่วังเวัลาระหวั่าง 

การรักษาแต้่ละครั�งห่างกันทุีก	4-6	สัปดื้าห์	และจีำนวัน

ปริมาณเฉัลี�ยของการพ่นละอองเย็นประมาณ	20.3	±	6.0	

ครั�งต้่อผู้้้ป่วัย5

 ผู้ลลัพธ์์หลัก (primary outcomes) ศึกษาควัาม

สำเร็จีของการรักษา	ควัามปลอดื้ภัย	และประสิทีธิผู้ลของ

การรักษา

	 •	 ประสิทีธิผู้ลของการรักษาจีากการเปลี�ยนแปลง

ของค่าการประเมินคุณภาพชีื้วัิต้ของผู้้้ป่วัยโรคระบบทีาง

เดื้ินหายใจี	ทีี�	 3	 เด้ื้อน	ไดื้้แก่	SGRQ	 (St.	George’s	 

Respiratory	Questionnaire)	ลดื้ลง	6.4	คะแนน	(p	=	0.01)	

และ	CAT	(COPD	Assessment	Test)	ลดื้ลง	3.8	คะแนน	

(p	<	0.01)	และ	LCQ	(Leicester	Cough	Questionnaire)	

เพิ�มขึ�น	21.6	คะแนน	(p	<	0.01)

	 •	 ควัามปลอดื้ภยั	(safety)	พบอาการไมพ่งึประสงค์

รุนแรง	(serious	adverse	events)	จีำนวัน	14	เหตุ้การณ์	

ในผู้้้ป่วัย	11	 ราย	 (		 ร้อยละ	31.4)	ภายใน	12	 เด้ื้อน	 

ในจีำนวันนี�	9	เหตุ้การณ์เกี�ยวัข้องกับระบบทีางเดิื้นหายใจี	

ไดื้้แก่	การกำเริบของ	COPD	จีำนวัน	6	ราย	ปอดื้อักเสบ	

(pneumonia)	จีำนวัน	2	ราย	และพบวั่าผู้้้เข้าร่วัมวัิจีัยมี

อาการไอเพิ�มขึ�น	อย่างไรก็ต้ามทีุกเหตุ้การณ์หายเป็นปกต้ิ

โดื้ยไม่มีภาวัะแทีรกซี้อนถาวัร	และไม่มีเหตุ้การณ์ใดื้

เกี�ยวัข้องกับต้ัวัอุปกรณ์หร้อขั�นต้อนการรักษา

 ผู้ลลัพธ์์รอง (secondary outcomes) ต้ิดื้ต้ามด้ื้ 

ผู้ลการเปลี�ยนแปลงต้่อคุณภาพชีื้วัิต้ของผู้้้ป่วัยโรคระบบ

หายใจีคงอย้่ในระยะยาวัต้ลอดื้ชื้่วังการต้ิดื้ต้าม	12	เด้ื้อน	

	 •	 ค่า	CAT	ลดื้ลงคงอย้่ถึงเด้ื้อนทีี�	6	(ลดื้ลง	3.4	

คะแนน,	p	=	0.01)	

	 •	 SGRQ	และ	LCQ	ลดื้ลงคงทีี�อย้่ถึงเด้ื้อนทีี�	9	โดื้ย	

SGRQ	ลดื้ลง	6.9	คะแนน	(p	=	0.03)

	 โดื้ยสรุปใชื้้ต้ัวัชื้ี�วััดื้ผู้ลลัพธ์หลัก	ค้อการเปลี�ยนแปลง

คะแนนรวัมของ	SGRQ	(ΔSGRQ	Total)	จีุดื้ประเมิน

ประสิทีธิผู้ลหลักของการรักษาค้อ	การเปลี�ยนแปลงของ

คะแนนรวัมในแบบประเมนิคณุภาพชื้วีัติ้ของผู้้ป้ว่ัยโรคระบบ

ทีางเดื้ินหายใจี	St.George’s	Respiratory	Questionnaire	

(SGRQ)	จีากค่าพ้�นฐาน	(baseline)	ไปจีนถึงเด้ื้อนทีี�	3	 

หลังการรักษาผู้้้ป่วัย	35	ราย	พบวั่า	34	ราย	(	ร้อยละ	97.1)	

ทีำการรักษาครบทีั�งสามครั�ง	 และไม่มี เหตุ้การณ์ไม่ 

พึงประสงค์ร้ายแรงทีี� เ กี�ยวัข้องกับหัต้ถการ3	 ในดื้้าน

ประสิทีธิภาพ	มีการปรับปรุงคุณภาพชีื้วัิต้และอาการไอ

อย่างมีนัยสำคัญทีางคลินิกหลังจีาก	3	เด้ื้อน	ซีึ�งวััดื้โดื้ย 

แบบประเมิน	SGRQ,	CAT	และ	LCQ5	ผู้ลลัพธ์เหล่านี� 

คงอย้่ถึง	9	เด้ื้อน	อย่างไรก็ต้ามทีี�	12	เด้ื้อนหลังการรักษา	

ไม่พบการเปลี�ยนแปลงทีี�มีนัยสำคัญทีางคลินิกเพิ�มเต้ิม4 

ส่วันผู้ลการศึกษาในดื้้านผู้ลกระทีบทีางเน้�อเย้�อวัิทียา	 

ภาพจีลุพยาธหิลอดื้ลม	14	วันัหลงัการพน่ละอองเยน็ไนโต้รเจีน

แบบควับคุมปริมาณ	(metered	cryospray,	MCS)	แสดื้ง

ใหเ้หน็ถึงกระบวันการฟี้�นฟีเ้น้�อเย้�ออยา่งสมบ้รณ	์(complete	

rejuvenated	healing)	ซีึ�งมีลักษณะเดื้่นค้อเย้�อบุทีางเดื้ิน

หายใจีแบบ	pseudostratified	 respiratory	epithelium	 

ทีี�เรียงต้ัวัใหม่	พร้อมพบเซีลล์	goblet	กระจีายเป็นบางส่วัน	

มีการคงสภาพของชื้ั�น	 submucosa	และกระด้ื้กอ่อน	 

(cartilage)	อย่างครบถ้วัน	ไม่พบภาวัะอักเสบหร้อพังผู้้ดื้	

(fibrosis)	แทีรกซี้อนในเน้�อเย้�อ	กล่าวัไดื้้วั่า	MCS	สามารถ

ทีำลายเย้�อบุผู้ิวัทีี�ผู้ิดื้ปกต้ิดื้้วัยเซีลล์สร้างเม้อกทีี�ผู้ลิต้เม้อก
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มากเกินไป	ส่งเสริมการสร้างเย้�อบุผู้ิวัหลอดื้ลมทีี�มีขน 

ต้ามปกต้ิขึ�นใหม่โดื้ยไม่มีเซีลล์สร้างเม้อกมากเกินไป	และ

ลดื้การอักเสบเร้�อรังและการหดื้ต้ัวัของทีางเดื้ินหายใจี 

ทีี�เกี�ยวัข้อง5

การศึกษาท่�กำลังดำเนิินิการ

	 ปัจีจีุบันมีการทีดื้ลองทีางคลินิกทีี�กำลังดื้ำเนินการ

อย้่สองรายการ	ไดื้้แก่	การทีดื้ลองแบบสุ่มควับคุมหลอก

โดื้ย	FDA	(NCT	03893370)	ซีึ�งมีผู้้้เข้าร่วัม	330	ราย	โดื้ย

มีจีุดื้สิ�นสุดื้หลักค้อการลดื้อัต้ราการกำเริบของโรค	และการ

ทีดื้ลองแบบสุ่มควับคุมทีี�ต้รวัจีสอบกลไก	(NCT	03892694)	

ซีึ�งมีผู้้้ป่วัย	32	ราย	โดื้ยมีวััต้ถุประสงค์เพ้�อศึกษาควัาม 

หนาแน่นของเซีลล์สร้างเม้อก5

Bronchial rheoplasty (BR)
	 Bronchial	 rheoplasty	 (BR)	 เป็นนวััต้กรรม 

การรักษาทีี�ใชื้้ระบบ	RheOx	 	 (The	RheOx® System  

Gala	Therapeutics,	San	Carlos,	CA,	USA)	ค้อการ 

ส่งกระแสไฟีฟี้าควัามถี�ส้งในชื้่วังเวัลาสั�น	(milliseconds)	

หลายครั�งต้ิดื้ต้่อกันในร้ปแบบทีี�ไม่ใชื้่ควัามร้อน	 (non- 

thermal	pulsed	electric	fields	-	PEF)	ไปยังเย้�อบุผู้ิวัและ

ชื้ั�นใต้้เย้�อบุของทีางเดื้ินหายใจี5	พลังงานนี�มีเป้าหมายทีำให้

เซีลล์สร้างเม้อก	(goblet	cells)	ต้าย	โดื้ยรบกวันสมดืุ้ลของ

เซีลล์และนำไปส้่กระบวันการต้่างๆ	เชื้่น	การบวัมของเซีลล์

แบบออสโมต้ิกและการต้ายของเซีลล์แบบอะพอพโทีซิีส5 

เน้�องจีากกลไกการบาดื้เจ็ีบไม่ใชื้่ควัามร้อน	องค์ประกอบทีี�

ไม่ใชื้่เซีลล์ของเย้�อบุ	เชื้่น	โปรต้ีน	stromal	และโครงสร้าง

ภายนอกเซีลล	์จีงึไมไ่ดื้ร้บัผู้ลกระทีบ	ทีำใหเ้กดิื้การต้อบสนอง

ของการสมานแผู้ลทีี�ฟี้�นฟี้สภาพ5	 เป้าหมายส้งสุดื้ค้อ 

การลดื้จีำนวันเซีลล์ทีี�ผู้ลิต้เม้อก	ซีึ�งเป็นสาเหตุ้หลักของการ

หลั�งเม้อกมากเกินไปในหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง.4

อุปกรณ์

	 ระบบ	RheOx®	สำหรับรักษาอาการของโรคหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรัง	(chronic	bronchitis)	ระบบนี�ประกอบดื้้วัย7

	 1.	 เคร้�องกำเนิดื้คล้�นไฟีฟี้าควัามถี�ส้งเฉัพาะทีาง	

(proprietary	electrosurgical	generator)	ซีึ�งให้พลังงาน

แบบไม่ใชื้้ควัามร้อน	(non-thermal)	ดื้้วัยชื้่วังคล้�นสั�นและ

ควัามถี�ส้ง

	 2.	 สายสวันชื้นิดื้ใชื้้ครั�งเดื้ียวั	(single-use	catheter)	

รายละเอ่ยดของหัต้ถ่การ

	 ดื้ำเนินการรักษา	2	ครั�ง	แยกกันครั�งละ	1	ข้าง 

ของปอดื้	และทีำการรักษา	1	ครั�งต้่อข้างของปอดื้	โดื้ยเวั้น

ระยะห่างระหวั่างการรักษาแต้่ละครั�งประมาณ	1	เดื้้อน	 

เป้าหมายของการรักษาค้อจีี�กระแสไฟีฟี้าควัามถี�ส้งใน 

ชื้่วังเวัลาสั�นทีี�หลอดื้ลมต้ั�งแต้่รุ่นทีี�	2	ถึงรุ่นทีี�	7	(	2nd to 7th 

generation	airways)	ดื้ำเนินการทีำหัต้ถการผู้่านการ 

ส่องกล้องทีางหลอดื้ลมภายใต้้การดื้มยาสลบ	โดื้ยใชื้้กล้อง

ส่องหลอดื้ลมขนาดื้ใหญ่ทีี�มีชื้่องทีำงาน	(working	channel)	

รูปท�­ �
 สาย 1heoW ส²าหรับการท²า Aronchial rheoplasty ใส

อุปกรณสายสวนผานกลองสองทางเดินหายใจเขาไปใน

หลอดลมที่ตองการจะท²าหัตถการ

 (ดัดแปลงรูปภาพจากภาพจากเวบไซด https://galUa-

niYetW.com)
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อย่างน้อย	2.8	มม.	ในแต้่ละต้ำแหน่งจีะปล่อยพลังงาน 

ลงในเย้�อบุหลอดื้ลมเป็นเวัลาประมาณ	5	วิันาทีี	จีากนั�น 

จีะเก็บสายสวันและย้ายไปยังต้ำแหน่งถัดื้ไปทีี�อย้่ต้ิดื้กัน 

เพ้�อทีำการรักษาซี�ำ	แพทีย์ทีำการรักษาต้ั�งแต้่หลอดื้ลม

ระดื้ับแขนงย่อย	(subsegmental)	จีนถึงบริเวัณหลอดื้ลม

ใหญ่	(main	bronchi)	และบริเวัณ	main	carina	ครอบคลุม

ทีุกแขนงและแขนงย่อย	(segmental	and	subsegment	

bronchi)	ทีี�สามารถเข้าถึงไดื้้	เวัลารวัมเฉัลี�ยของหัต้ถการ

แต้่ละครั�งประมาณ	30	นาทีี

	 การรักษานี�เป็นหัต้ถการผู้่านกล้องส่องหลอดื้ลมทีี�มี

การรุกรานมีวััต้ถุประสงค์ค้อทีำลายเฉัพาะเซีลล์เย้�อบุทีาง

เดื้ินหายใจีทีี�ผู้ลิต้เม้อกผู้ิดื้ปกต้ิ	โดื้ยไม่ทีำลายโครงสร้าง 

พ้�นฐานของเน้�อเย้�อ	(extracellular	matrix)	ส่งเสริมให้เกิดื้

กระบวันการฟี้�นฟี้ของเซีลล์เย้�อบุทีางเดื้ินหายใจีทีี�ปกต้ิ7

ผู้ลการศึกษาทางคลินิิก

	 การศึกษาติ้ดื้ต้ามผู้ลลัพธ	์2	ปขีองการรักษาหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรังดื้้วัยหัต้ถการ	 bronchia l 	 rheoplasty	 

ในสหรฐัอเมรกิา6 ร้ปแบบการศึกษา	เปน็การศกึษาเชื้งิสงัเกต้

แบบหลายศ้นย์	 (multicenter	observational	study)	ใน 

ผู้้้ป่วัย	21	ราย	ทีี�ไดื้้รับการวัินิจีฉััยวั่าเป็นหลอดื้ลมอักเสบ

เร้�อรัง	จีาก	6	ศ้นย์ในสหรัฐอเมริกา	ผู้้้ป่วัยไดื้้รับการรักษา

ปอดื้ทีั�ง	2	ข้าง	(bilateral	treatment)	และต้ิดื้ต้ามผู้ลเป็น

ระยะเวัลา	2	ปี	 โดื้ยมีเกณฑ์์การคัดื้เล้อกผู้้้เข้าร่วัม	 ค้อ 

มีคะแนนไอและเสมหะส้งจีากแบบสอบถาม	CAT	และค่า	

FEV
1 
น้อยกว่ัาร้อยละ	80		ของค่าคาดื้หมาย	โดื้ยผู้ลลพัธ์หลกั

ของการศกึษา	ไมพ่บเหต้กุารณไ์มพ่งึประสงคร์นุแรง	(SAEs)	

ทีี�เกี�ยวัขอ้งกับหตั้ถการหร้ออุปกรณต์้ลอดื้ระยะเวัลา	24	เด้ื้อน		

และผู้ลลัพธ์รองค้อการประเมินประโยชื้น์ทีางคลินิกโดื้ย 

ใชื้้คะแนนจีาก	COPD	Assessment	Test	 (CAT)	และ	 

St.	George’s	Respiratory	Questionnaire	(SGRQ)	โดื้ย

ประเมินทีี�ชื้่วังเวัลาก่อนรักษา	และทีี�	3,	6,12	และ	24	เด้ื้อน

หลังการรักษาครั�งทีี�สอง	ย้นยันผู้ลลัพธ์แสดื้งให้เห็นการ 

ลดื้ลงอย่างมีนัยสำคัญในคะแนน	CAT	(ลดื้ลง	9.0	คะแนน	

ทีี�	12	เด้ื้อน	และ	5.6	คะแนน	ทีี�	24	เด้ื้อน)	และ	SGRQ	

(ลดื้ลง	16.6	คะแนน	ทีี�	12	 เด้ื้อน	และ	11.8	คะแนนทีี�	 

24	เด้ื้อน)	ซีึ�งบ่งชื้ี�ถึงการปรับปรุงคุณภาพชื้ีวัิต้ทีี�เกี�ยวัข้อง

กับสุขภาพ6	นอกจีากนี�ยังพบวั่ามีการลดื้ลงของการกำเริบ

ของ	COPD	ระดัื้บปานกล	างร้อยละ	34	และระดัื้บรุนแรง

ร้อยละ	64	เม้�อเทีียบกับปีก่อนการรักษา2	ผู้ลการศึกษา 

ในด้ื้านควัามปลอดื้ภยั	ไม่พบเหต้กุารณ์ไม่พงึประสงค์ร้ายแรง

ทีี�เกี�ยวัข้องกับอุปกรณ์	แต้่พบเหตุ้การณ์ไม่พึงประสงค์ทีี�

เกี�ยวัข้องกับหัต้ถการ	4	ราย	งานภายใน	6	เด้ื้อน	ซีึ�งทีั�งหมดื้

หายเป็นปกต้ิโดื้ยไม่มีผู้ลข้างเคียง4	ไม่มีรายงานเหตุ้การณ์

ไม่พึงประสงค์ร้ายแรงทีี�เกี�ยวัข้องกับหัต้ถการหร้ออุปกรณ์

เพิ�มเต้ิมระหวั่าง	6	ถึง	12	เด้ื้อน2	ผู้ลการรักษาในดื้้านการ 

กลับเป็นซี�ำและการพิจีารณาการรักษาซี�ำ	พบวั่ามีรายงาน

ผู้้้ป่วัยหนึ�งรายทีี�มีอาการกลับมาเป็นซี�ำประมาณ	14	เด้ื้อน

หลงัการรกัษาครั�งแรก	และไดื้ร้บัการรักษาซี�ำอยา่งปลอดื้ภัย

และไดื้้ผู้ลดื้ี	 โดื้ยอาการดื้ีขึ�นอย่างมีนัยสำคัญอีกครั�ง6  

ในดื้้านผู้ลกระทีบทีางเน้�อเย้�อวัิทียา	มีการลดื้ลงร้อยละ	39	

ในคะแนนเฉัลี�ยของเซีลล์สร้างเม้อก	hyperplasia	ทีี�	3	เด้ื้อน

หลังการรักษา4

	 สอดื้คล้องกับการศึกษาก่อนหน้า	การศึกษาผู้ลของ

การรักษาทีี�ระยะเวัลา	12	เด้ื้อนของการรักษาหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรังดื้้วัยวิัธี	bronchial	 rheoplasty	ซึี�งเป็นการ

ทีดื้ลองทีางคลินิกแบบหลายศ้นย์7  วัิธีการศึกษาแบบการ

ศึกษาเชิื้งคลินิกแบบก้าวัหน้าในหลายศ้นย์	 และเป็น 

แบบกลุ่มเดื้ียวั	(prospective	multi-centers,	single-arm)	

ภายใต้้ระเบียบวัิธีทีี�เก้อบเหม้อนกัน	โดื้ยมีควัามแต้กต้่าง

กันเพียงเล็กน้อยในข้อกำหนดื้และรายละเอียดื้เฉัพาะของ

แต้่ละที้องถิ�น	ในออสเต้รีย,	ชื้ิลี	และออสเต้รเลีย	รวัมผู้้้ป่วัย	

30	คน	ทีี�มีประวััติ้ส้บบุหรี�มากกวั่า	10	pack-years	และ 

มีอาการของโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังอย่างน้อย	3	เด้ื้อน

ต้่อปีเป็นเวัลา	2	ปีติ้ดื้ต้่อกัน	โดื้ยผู้้้เข้าร่วัมชื้ายร้อยละ	63		

อายุเฉัลี�ย	67	ปี	ค่า	FEV
1
	เฉัลี�ยร้อยละ	65	ของค่าคาดื้หมาย	

คะแนน	CAT	เฉัลี�ย	25.6	คะแนน	SGRQ	เฉัลี�ย	59.6	 

ผู้้้เข้าร่วัมไดื้้รับการทีำ	bronchial	 rheoplasty	2	ครั�ง 

ในปอดื้ทีั�ง	2	ข้างโดื้ยแยกทีำแต่้ละข้างในสองหัต้ถการแยกกัน	

โดื้ยมีจีำนวันครั�งเฉัลี�ยของการส่งพลังงานต้่อข้างเที่ากับ	

43	±	21	ครั�ง	ระหวั่างทีำหัต้ถการมีการเก็บชื้ิ�นเน้�อหลอดื้ลม

ก่อนและหลังการรักษา	และต้ิดื้ต้ามผู้้้ป่วัยนาน	12	เด้ื้อน	
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เพ้�อศึกษาประเมิน	เหตุ้การณ์ไม่พึงประสงค์	(SAEs,	AEs)	

การเปลี�ยนแปลงทีางจุีลพยาธิวิัทียา	(goblet	cell	hyperplasia)	

และคะแนนประเมินคุณภาพชีื้วัิต้	 ไดื้้แก่แบบสอบถาม	 

CAT	และ	SGRQ		จีากการศึกษานี�ให้ผู้ลการศึกษาหลัก	

ดื้้านควัามปลอดื้ภัยพบวั่าไม่มีผู้ลข้างเคียงและอาการทีาง

คลินิกทีี�รุนแรงทีี�เกี�ยวักับอุปกรณ์	แต้่พบวั่ามี	4	เหตุ้การณ์

ผู้ลขา้งเคียงทีี�เกี�ยวักับหัต้ถการ	เชื้น่	ปอดื้อักเสบ	และกำเริบ

ของ	COPD	ซีึ�งหายไดื้้โดื้ยไม่มีผู้ลข้างเคียงถาวัร	และ 

ผู้ลข้างเคียงอ้�นๆ	 ทีี�พบบ่อย	 ไดื้้แก่	 ไอมีเล้อดื้เล็กน้อย	 

(ร้อยละ	47)	เจี็บคอ	(ร้อยละ	33)	และพบการกำเริบของ	

COPD	(ร้อยละ	30)	ในดื้้านผู้ลการรักษามีการศึกษาคะแนน	

goblet	cell	hyperplasia	พบวั่าลดื้ลงอย่างมีนัยสำคัญทีาง

สถิต้ิ	 (ลดื้ลงเฉัลี�ยร้อยละ	39)	และมีคะแนนคุณภาพชื้ีวิัต้ 

ดื้ีขึ�น	CAT	ลดื้ลงเฉัลี�ย	7-8	คะแนนทีี�	6	และ	12	เด้ื้อน	 

(P	=	0.0002)	และ	SGRQ	ลดื้ลงเฉัลี�ย	14-15	คะแนนทีี�	6	

และ	12	เด้ื้อน	(P	=	0.0002)	โดื้ยผู้้้เข้าร่วัมร้อยละ	70–76		

มคีะแนนดีื้ขึ�นเกินเกณฑ์	์คอ้มีการเปลี�ยนแปลงทีี�มนียัสำคัญ

ทีางคลินิก	(clinically	meaningful	improvement)7

 โดื้ยสรุป	bronchial	rheoplasty	มีควัามปลอดื้ภัย

และมีประสิทีธิภาพในการลดื้อาการของหลอดื้ลมอักเสบ

เร้�อรงั	โดื้ยมปีระโยชื้นท์ีางคลนิกิทีี�สงัเกต้ไดื้ต้้ลอดื้	12	เด้ื้อน6 

มีควัามเป็นไปไดื้้ในการนำมาใชื้้ทีางคลินิก	และชื้่วัยให้

คุณภาพชีื้วัิต้ของผู้้้ป่วัยดีื้ขึ�นอย่างมีนัยสำคัญทีางคลินิก	 

ในการลดื้อาการของโรคหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	เหมาะกับ

ผู้้้ป่วัยทีี�มีอาการมาก	แม้มีค่าการต้รวัจีสมรรถภาพปอดื้ 

อย้่ในเกณฑ์์ปกต้ิ	 อย่างไรก็ต้ามยังต้้องการการศึกษา 

เพิ�มเติ้มในร้ปแบบ	randomized	controlled	trial	เพ้�อย้นยัน

ประสิทีธิผู้ล4

การศึกษาท่�กำลังดำเนิินิการ

	 เพ้�อสร้างหลักฐานเชื้ิงประจีักษ์ในระดื้ับทีี�ส้งขึ�น	 

การศึกษา	RheSolve	(NCT04677465)	ไดื้้รับการออกแบบ

ให้เป็นการทีดื้ลองทีางคลินิกแบบสุ่ม	มีกลุ่มควับคุมหลอก	

และปกปิดื้สองฝ่าย	 แบบหลายศ้นย์	 (muti-centers	 

randomized	controlled	 trial,	 double-blinds)	 เพ้�อ 

ประเมินควัามปลอดื้ภัยและประสิทีธิภาพของ	bronchial	

rheoplasty	ในการรักษาอาการของหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง

ในผู้้้ป่วัย	COPD	ระดื้ับปานกลางถึงรุนแรง38	การศึกษา 

ต้ั�งเป้าหมายทีี�จีะสุ่มผู้้้ป่วัย	 270	 รายใน	 40	 ศ้นย์ทีั�วั

สหรัฐอเมริกา	แคนาดื้า	และยุโรป	โดื้ยมีจีุดื้สิ�นสุดื้หลักค้อ

การเปลี�ยนแปลงของคะแนน	CAT	ทีี� 	 6	 เด้ื้อน	 และ 

อัต้ราการกำเริบของ	COPD	ระดื้ับปานกลางและรุนแรง38

Karakoca resector balloon 
	 Karakoca	resector	balloon	เป็นอุปกรณ์ทีี�ใชื้้ใน 

การรักษาดื้้วัยการส่องกล้อง	โดื้ยเป็นบอลล้นยาง	(latex	

balloon)	ทีี�หุ้มดื้้วัยโครงสร้างต้าข่าย	(mesh	structure)	ซีึ�ง

ต้ิดื้ต้ั�งอย้่ทีี�ปลายที่อโพลีเอทีิลีน4	เม้�อบอลล้นถ้กสอดื้เข้าไป

ในหลอดื้ลมทีี�ต้ีบแคบ	จีะมีการพองและยุบซี�ำๆ	ทีำให้เกิดื้

แรงกดื้ประมาณ	2.0-2.5	บาร์ต้่อเย้�อบุหลอดื้ลม40	กลไกนี�

จีะทีำให้เกิดื้การ	ทีำลายเชื้ิงกลของเซีลล์สร้างเม้อกทีี�มีการ

ขยายขนาดื้ผิู้ดื้ปกต้ิ	(goblet	cell	hyperplasia)	โดื้ยการข้ดื้

หร้อตั้ดื้	(curettage/resection)	ซีึ�งชื้ว่ัยลดื้ควัามหนาของผู้นัง

ทีางเดิื้นหายใจีและเม้อกทีี�สะสมอย้่ในชื้่องทีางเดิื้นหายใจี		

การทีำหตั้ถการเพียงครั�งเดีื้ยวัภายในการสอ่งกลอ้งหลอดื้ลม

ทีี�ใชื้้เวัลาประมาณ	60	นาทีี	สามารถรักษาหลอดื้ลมในระดื้ับ	

segment	ไดื้้ถึง	100-300	ต้ำแหน่ง	ภายในการรักษาเพียง

ครั�งเดื้ียวั40-41

อุปกรณ์ 

	 บอลล้นยางทีี�หุ้มดื้้วัยโครงสร้างต้าข่ายประกอบดื้้วัย

ทีอ่โพลีเอทิีลนีแบบชื้อ่งเดีื้ยวัควัามยาวั	120	ซีม.	ทีี�มีบอลล้น

ยางติ้ดื้อย้่ทีี�ปลายดื้้านไกล40-41	ควัามยาวัของล้กโป่ง	10,	

15,	20	หร้อ	40	มม.	 ขึ�นอย้่กับต้ำแหน่งและขนาดื้ของ 

รอยโรค	สามารถปรับควัามยาวัไดื้้ระหวั่าง	10	ถึง	50	มม.	

เส้นผู้่านศ้นย์กลางส้งสุดื้เม้�อพอง	10	ถึง	25	มม.	เส้นผู้่าน

ศ้นย์กลางขณะยุบต้ัวั	(deflated)	2.8	มม.	เหมาะสำหรับ

การรักษาหลอดื้ลมทีี�มีขนาดื้เล็กเพียง	3-8	มม.	ในเส้นผู้่าน

ศ้นย์กลาง	บอลล้นนี�หุ้มดื้้วัยโครงสร้างต้าข่ายหกเหลี�ยม 

ทีี�ทีำจีากเส้นใยโพลีย้รีเทีนหนา	0.3	มม.40-41
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ผู้ลการศึกษาทางคลินิิก

	 การศึกษาเบ้�องต้้นในผู้้้ป่วัยโรคถุงลมปอดื้อุดื้กั�น

เร้�อ รัง	 (COPD)	 จีำนวัน	 10	 ราย	 ทีี�อย้่ ในระยะทีี� 	 4	 

ต้ามเกณฑ์์	GOLD	เข้าร่วัมในการศึกษา28	ผู้้้ป่วัยเหล่านี� 

ไม่ต้อบสนองต้่อการรักษาเดื้ิม	ซีึ�งรวัมถึงยาขยายหลอดื้ลม

ขนาดื้ส้ง	(high-dose	bronchodilators)	ยากลุ่มคอร์ต้ิโค 

สเตี้ยรอยดื้์ทัี�งแบบรับประทีานและพ่น	 (oral/inhaled	 

corticosteroids)	การให้ออกซีิเจีน	(oxygen	therapy)	และ	

การชื้่วัยหายใจีแรงดัื้นบวักแบบไม่ใส่ที่อ	(non-invasive	

mechanical	ventilation)	โดื้ยในการศึกษามีการใชื้้ล้กโป่ง

ในการเปิดื้ทีางเดิื้นหายใจี	(Karakoca	balloon	desobstruction)	

ในระดัื้บหลอดื้ลมส่วันแขนงและแขนงย่อยสว่ัน	(segmental,	

subsegmental	bronchi)	ในผู้้้ป่วัยทีั�ง	10	ราย	หลังการทีำ

หัต้ถการจีะทีำการประเมินสมรรถภาพปอดื้และอาการทีาง

คลินิก	ณ	1	สัปดื้าห์	และ	1	เด้ื้อนหลังหัต้ถการ	เพ้�อเปรียบ

เทีียบกับค่าก่อนการรักษา	โดื้ยการประเมินประกอบดื้้วัย	

ควัามสามารถในการออกกำลังกาย	 (Modified	Borg	 

Dyspnea	scale)	ระดัื้บออกซีิเจีนในเล้อดื้	(SpO
2
)	การ

ทีดื้สอบสมรรถภาพปอดื้	และการเก็บชื้ิ�นเน้�อจีากหลอดื้ลม

กอ่นและหลงัการรกัษา9	หลงัการรกัษาพบวัา่ผู้้ป้ว่ัยสว่ันใหญ่	

(ยกเวั้น	4	ราย)	มีอาการของหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังดื้ีขึ�น28  

มกีารปรบัปรงุอยา่งมนียัสำคญัในคา่ปรมิาต้รอากาศทีี�หายใจี

ออกใน	1	วิันาที	ี(FEV
1
),	คะแนนควัามเหน้�อยหอบ	(Modified	

Borg	dyspnea	scale)	และ	ค่าควัามอิ�มต้ัวัของออกซีิเจีน

ในเลอ้ดื้	ภายใน	1	สปัดื้าหห์ลังการรักษา	(P	<	0.001	สำหรับ

แต้่ละค่า)	และยังคงผู้ลของการรักษาไวั้ไดื้้ต้ลอดื้เด้ื้อนแรก

หลังการรักษา28	นอกจีากนี�ยังพบวั่าผู้ลการต้รวัจีชื้ิ�นเน้�อ

หลอดื้ลมหลังการรักษาแสดื้งให้เห็นวั่าจีำนวันเซีลล์เม้อก

ลดื้ลง	และอัต้ราส่วันเซีลล์สร้างเม้อกต้่อเซีลล์ขนกลับส้ ่

ชื้่วังปกต้ิทีี�	1:4	4	ในดื้้านควัามปลอดื้ภัยการศึกษาเบ้�องต้้น	

10	รายไม่พบภาวัะแทีรกซี้อนภายใน	1-3	 เด้ื้อน4	จีาก 

ผู้ลการศึกษาชื้ี�ให้เห็นข้อสันนิษฐานวั่า	การลดื้ลงของ	FEV
1
 

อาจีสัมพันธ์กับการเพิ�มขึ�นของ	Goblet	Cell	Hyperplasia	

ซีึ�งทีำให้เกิดื้การอุดื้ต้ันของทีางเดิื้นหายใจีส่วัน	segmental	

และ	subsegmental	ทีี�มีขนาดื้เส้นผู้่านศ้นย์กลาง	3-8	มม. 

ดื้งันั�นล้กโปง่	Karakoca	จึีงอาจีเหมาะสมกบักลุม่	phenotype	

ทีี�มีภาวัะเม้อกอุดื้ต้ันในหลอดื้ลมทีี�มีขนาดื้	3-8	มม.

	 สอดื้คลอ้งกบัการศกึษาขนาดื้ใหญ	่188	ราย	แสดื้งให้

เห็นผู้ลลัพธ์ทีี�น่าพอใจีจีากการทีำหัต้ถการใชื้้ล้กโป่งในการ

เปิดื้ทีางเดื้ินหายใจี	(Karakoca	Blloon	Desobstruction)29 

เป็นการศึกษาในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	 COPD	 

ระยะทีี�	3-4	จีำนวัน	188	ราย	อายุเฉัลี�ย	69.2	ปี	จีำแนก

ควัามรุนแรงต้ามเกณฑ์์	GOLD	อย้่ในระยะ	 III	 ถึง	 IV	 

ผู้้้ป่วัยทีุกคนยังส้บบุหรี�อย้่	และร้อยละ	80		มีโรคร่วัมเร้�อรัง	

และทีั�งหมดื้เป็นกลุ่มผู้้้ป่วัยทีี�ไม่ต้อบสนองต้่อการรักษา 

ทีางยาและการให้ออกซีิเจีนและเคร้�องชื้่วัยหายใจีแรงดัื้น

บวักแบบมาต้รฐาน	 โดื้ยมีการประเมินค่าการทีำงาน

สมรรถภาพปอดื้และอาการของผู้้้เข้าร่วัมทีั�งก่อนและหลัง

หัต้ถการทีี�	1	สัปดื้าห์	และ	1เด้ื้อนหลังการรักษา	ไดื้้แก่	

ปริมาต้รลมหายใจีออกทีี�วััดื้ไดื้้ในวัินาทีีแรก	(FEV
1
)	ระดื้ับ

ออกซีิเจีนในเล้อดื้	และ	คะแนนควัามร้้สึกเหน้�อยหอบ 

จีาก	 (modified	Borg	dyspnea	scale)	ผู้ลการศึกษา 

พบวั่าค่า	 FEV
1
	 เพิ�มขึ�นอย่างมีนัยสำคัญทัี�งในชื้่วัง	 

1	สัปดื้าห์	และ	1	เด้ื้อนหลังการรักษา	รวัมถึงสมรรถภาพ

ในการออกกำลังกายและคุณภาพชีื้วัิต้ของผู้้้ป่วัยดื้ีขึ�น 

อย่างมีนัยสำคัญ29	 	โดื้ยภาพรวัมผู้ลการศึกษาย้นยันวั่า 

การขยายหลอดื้ลมโดื้ยใชื้้การข้ดื้ผู้ิวัเย้�อบุดื้้วัยล้กโป่งเป็น

วัิธีทีี�ปลอดื้ภัยและมีประสิทีธิภาพ	สำหรับผู้้้ป่วัย	COPD	

ระยะรุนแรงทีี�ไม่ต้อบสนองต้่อการรักษาดื้้วัยยาแบบเดิื้ม	

และไม่พบภาวัะแทีรกซี้อนระหวั่างการผู้่าต้ัดื้	และหลัง 

การผู้่าต้ัดื้4นอกจีากนี�ยังไม่พบวั่ามีการกำเริบของโรค 

ในระยะ	3	เด้ื้อนแรกหลังการทีำหัต้ถการ4   อย่างไรก็ต้าม	

ปัจี จุี บันยังไม่ มีการศึกษาแบบ	 prospec t i ve 	 ห ร้อ	 

randomized	controlled	trial	ทีี�มีระยะต้ิดื้ต้ามผู้ลนานเกิน	

1	เด้ื้อนไดื้้รับการต้ีพิมพ์

การศึกษาท่�กำลังดำเนิินิการ

	 ปัจีจีุบันยังไม่มีการทีดื้ลองแบบสุ่มควับคุมหร้อการ

ทีดื้ลองแบบมีแนวัโน้มในระยะยาวัทีี�กำลังดื้ำเนินการหร้อ

เผู้ยแพร่สำหรับ	Karakoca	resector	balloon4
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Targeted lung denervation (TLD)
	 Targeted	 lung	denervation	ค้อหัต้ถการการใชื้ ้

สายสวันแบบสองชื้ั�นทีี�มีระบบหล่อเย็น	 (dual-cooled	 

catheter)	 ร่วัมกับการปล่อยพลังงานคล้�นควัามถี�วัิทียุ	 

(radiofrequency;	RF)	เพ้�อยับยั�งการส่งสัญญาณของระบบ

ประสาทีพาราซิีมพาเทีติ้ก	ทีั�งขาออก	(efferent)	และขาเข้า	

(afferent)	โดื้ยออกแบบให้มีผู้ลกระทีบต้่อผิู้วัเย้�อบุหลอดื้ลม

ให้น้อยทีี�สุดื้	เม้�อส่งกระแส	RF	ผู้่านหลอดื้ลมและเน้�อเย้�อ

รอบขา้งเน้�อเย้�อเหลา่นี�จีะถก้ใหค้วัามรอ้นและเกดิื้การทีำลาย

เส้นประสาที	(nerve	ablation)ขณะเดื้ียวักันระบบหล่อเย็น

จีะชื้่วัยดื้ึงควัามร้อนออกจีากผู้ิวัดื้้านในของหลอดื้ลม	 

ผู้ลสุทีธิค้อการทีำลายเฉัพาะเน้�อเย้�อเป้าหมายในชื้ั�นลึก	 

โดื้ยลดื้การเกิดื้ควัามร้อนและควัามเสียหายต้่อเย้�อบุภายใน

หลอดื้ลมใหเ้หล้อนอ้ยทีี�สดุื้2 	หลงัการทีำหตั้ถการเสน้ประสาที

เป้าหมายจีะเกิดื้การต้ัดื้ขาดื้ระหวั่างส่วันปลายกับส่วันต้้น

เน้�องจีากการบาดื้เจ็ีบจีากควัามรอ้น	เสน้ประสาทีสว่ันปลาย

เหล่านี�จีะเข้าส้ก่ระบวันการทีี�เรยีกว่ัา	Wallerian	degeneration	

ซีึ�งทีำให้เส้นประสาทีถ้กทีำลายไปจีนถึงปลายสุดื้ของ 

ระบบประสาทีส่วันปลายส่งผู้ลให้เกิดื้	การหยุดื้ปล่อยสาร 

อะเซีทีิลโคลีนอย่างต้่อเน้�อง4

	 Targeted	 lung	denervation	 (TLD)	จีึงใชื้้เป็น 

วัิธีการรักษา	เพ้�อทีำให้เส้นประสาทีพาราซิีมพาเทีต้ิกทีี� 

ไปเลี�ยงปอดื้หยุดื้ทีำงาน30		ในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	

(COPD)	 เส้นประสาทีเหล่านี�มักทีำงานมากเกินไป	ซึี�ง 

นำไปส้่การหดื้ตั้วัของหลอดื้ลม	การผู้ลิต้เม้อกมากเกินไป	

และภาวัะหลอดื้ลมไวัเกิน31	การทีำลายเสน้ประสาทีทีี�ทีำงาน

มากเกินไปเหล่านี�มีเป้าหมายเพ้�อลดื้อาการต้่างๆ	 เชื้่น	 

การไอ	การผู้ลิต้เสมหะ	และการกำเริบของโรค2 กลไกนี� 

เนน้ย�ำถึงแนวัทีางทีี�เปน็ระบบในการจัีดื้การอาการหลอดื้ลม

อักเสบเร้�อรัง	โดื้ยการปรับการทีำงานของระบบประสาที

อตั้โนมตั้ทิีี�มอีทิีธพิลต้อ่การทีำงานของทีางเดื้นิหายใจี	แทีนทีี�

จีะแก้ไขเม้อกหร้อการอักเสบโดื้ยต้รง	TLD	มุ่งลดื้สัญญาณ

ทีี�กระตุ้น้กระบวันการทีางพยาธวิัทิียาเหลา่นี�	ซีึ�งอาจีสง่ผู้ลก

ระทีบในวังกวั้างต้่อ	โดื้ยชื้่วัยลดื้การหดื้ตั้วัของกล้ามเน้�อ

เรียบ	ลดื้การต้อบสนองต้่อสิ�งกระตุ้้นทีี�ไวัเกิน	ลดื้การหลั�ง

เม้อก	ซีึ�งมีผู้ลต้่อการลดื้การอักเสบของทีางเดิื้นหายใจี	และ

การต้้านทีานของทีางเดื้ินหายใจี32

	 กลุ่มเป้าหมายของการรักษาค้อผู้้้ป่วัยโรคปอดื้ 

อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD)	ทีั�งในกลุ่มทีี�มีภาวัะถุงลมโป่งพอง	

(emphysema)	และ	กลุ่มหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	(chronic	

bronchitis	phenotype)	 ใชื้้กลไกการออกฤทีธิ�ค้อการ 

ขดัื้ขวัางการสง่สญัญาณของระบบประสาทีพาราซีมิพาเทีต้กิ	

ไปยังและจีากปอดื้	โดื้ยมีวััต้ถุประสงค์ของการรักษาเพ้�อ	

ลดื้การทีำงานของระบบประสาทีพาราซิีมพาเทีต้ิกทีี�มาก

เกนิไป	ซีึ�งมสีว่ันกระตุ้น้	ระดื้บัอะเซีทิีลโคลีน	(acetylcholine)	

การหดื้เกร็งของกล้ามเน้�อเรียบในหลอดื้ลม	และการผู้ลิต้

เม้อกในทีางเดื้ินหายใจี4

อุปกรณ์

 ระบับั dNerva®	เป็นระบบการรักษาโดื้ยใชื้้สายสวัน

ชื้นิดื้ใหม่ทีี�ระบายควัามร้อนสองชื้ั�นพร้อมพลังงานคล้�นวัิทียุ	

ทีี�มุ่งเป้าทีำลายการส่งสัญญาณของเส้นประสาทีพารา 

ซีิมพาเทีติ้กในทีางเดิื้นหายใจี	 เพ้�อลดื้การหดื้เกร็งของ

หลอดื้ลมในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�นเร้�อรัง	(COPD)	32

รายละเอ่ยดของหัต้ถ่การ

	 ดื้ำเนินการเพียงครั�งเดื้ียวั	(one	session)	โดื้ยเป้า

หมายการจีี�หลอดื้ลมอย้่ทีี�หลอดื้ลมใหญ่ทัี�ง	2	ข้าง	(RMB,	

LMB)	ทีำผู้่านการส่องกล้องทีางหลอดื้ลมภายใต้้การดื้ม

ยาสลบ	(general	anesthesia)ระยะเวัลาหัต้ถการเฉัลี�ย

ประมาณ	74	นาทีี37

ขั�นิต้อนิการทำงานิของระบับั42

	 1)	 จีัดื้ต้ำแหน่ง	 (position)	ระบุจีุดื้ทีี�จีะทีำการจีี�

พลังงาน	และย้นยันวั่าโครงสร้างของหลอดื้ลมเหมาะสม	

ปรับต้ำแหน่งแกนและการหมุนของขั�วัไฟีฟี้าหลังจีากใส่ 

สายสวัน

	 2)	 เติ้มลม	(Inflate)	เต้ิมลมบอลล้นโดื้ยเริ�มปล่อย

น�ำหล่อเย็น

	 3)	 ย้นยันต้ำแหน่ง	 (Confirm)	ย้นยันต้ำแหน่ง 
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ของขั�วัไฟีฟี้าทีั�งดื้้วัยสายต้าและภาพจีากเคร้�องเอกซีเรย์	

(fluoroscopy)

	 4)	 เริ�มกระบวันการ	 (Activate)	 เปิดื้เคร้�อง	RF	

Console	(ใชื้้เวัลา	120	วัินาทีี	+	30	วัินาทีีสำหรับการหล่อ

เย็นหลังจีบ)	บอลล้นจีะยุบต้ัวั	และผู้้้ใชื้้งานหมุนขั�วัไฟีฟี้า

ไปยังต้ำแหน่งถัดื้ไปเพ้�อเริ�มรอบใหม่	ทีำซี�ำในต้ำแหน่ง 

ถัดื้ไปจีนเสร็จีสิ�น

ผู้ลการศึกษาทางคลินิิก
AIRFLOW-1

	 การศึกษา	AIRFLOW-137	 มีวััต้ถุประสงค์ของ 

การศึกษาเพ้�อประเมินควัามปลอดื้ภัย	และระดื้ับพลังงาน

ทีี� เหมาะสม	 (dosing)	 ของการทีำ	 Targeted	 Lung	 

Denervation	(TLD)	ในผู้้้ป่วัย	COPD	ระดื้ับปานกลางถึง

รุนแรง	โดื้ยใชื้้อุปกรณ์	dNerva	มีผู้้้เข้าร่วัม	30	ราย	ถ้กสุ่ม

แบบ	1:1	ในการศึกษาแบบปกปิดื้สองฝ่าย	(double-blind)	

แบบหลายศน้ย	์(multi-center)	ใน	10	ศน้ยทั์ี�วัยโุรปต้ะวันัต้ก	

เกณฑ์์หลักในการคัดื้เล้อกผู้้้ป่วัยค้อผู้้้ป่วัยอายุ	40-75	ปี	 

ไดื้้รับการวิันิจีฉััยวั่าเป็นโรคปอดื้อุดื้กั�น	COPD	โดื้ยมีค่า	

FEV
1
/FVC <	0.70	หลังพ่นยาขยายหลอดื้ลม	และ	ค่า	FEV

1
 

หลังพ่นยาอย้่ทีี�ร้อยละ	30-60	ของค่าคาดื้หมาย	และมี 

อาการเร้�อรัง	(คะแนน	mMRC	>2	และ/หร้อ	CAT	>	10)	

ร่วัมกับพบวั่ามีการต้อบสนองต้่อยาต้้านพาราซีิมพาเทีต้ิก	

(anticholinergics)	ค้อ	FEV
1
	และ/หร้อ	FVC	เพิ�มขึ�น	>12%	

และ	>200	มล.	หลงัพน่	ipratropium	bromide	80	ไมโครกรมั	

ในระหวั่างทีำการศึกษาผู้้้ป่วัย	30	รายถ้กสุ่มให้ไดื้้รับ 

การทีำ	TLD	ดื้้วัยพลังงาน	29	หร้อ	32	วััต้ต้์	หลังการสุ่ม

สายสวันจีะถ้กสอดื้ผู้่านกล้องส่องหลอดื้ลม	และทีำการ 

จีี�รอบวัง	(circumferential	ablation)	ส้งสุดื้	4	ต้ำแหน่งต้่อ

ข้างของหลอดื้ลมหลักผู้่านกล้องหลอดื้ลมและภาพฉัายรังสี	

(fluoroscope)	 เพ้�อกำหนดื้ต้ำแหน่งขั�วัไฟีฟี้าก่อนและ 

ระหวั่างการส่งพลังงาน37

รูปท�­ �
  ภาพของระบบ -uUaira "onsole รวมกับสายสวน d-erUa  

 (ภาพดัดแปลงจากภาพจากเวบไซด https://nuUaira.com/technology)

 รูป A ภาพของระบบ Nuvaira lung denervation ซ�่งประกอบดวย เคร�อง -uUaira "onsole และ สายสวน d-erUa "atheter 

 รูป ! สายสวน d-erUa ถูกสอดผาน ชองท²างานของกลองสองหลอดลม และท²าการพองบอลลูนเม�ออยูในต²าแหนงที่เหมาะสม 

 เคร�อง "onsole จะท²าการ สงน²้าหลอเย็นไหลเวียนผานสายสวน เพ�อปÏองกันความรอนท²าลายผนังหลอดลมในระหวาง 

 การปลอยพลังงาน (ลูกศรสีน²้าเงินแสดงทิศทางการไหลของของเหลว) 

A !
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	 ขั�นต้อนการเต้รียมผู้้้ป่วัย	 ผู้้้ป่วัยทุีกรายไดื้้รับ	 

prednisone		25-30	มก.	และ	azithromycin	500	มก.	 

วัันละ	1	ครั�ง	ก่อนหัต้ถการ	1	วััน	และต้่ออีก	2	วัันหลัง

หัต้ถการ	ทีุกรายไดื้้รับ	tiotropium	bromide	ขนาดื้มาต้รฐาน

อย่างน้อย	90	วััน	โดื้ยการศึกษามีต้ัวัชื้ี�วััดื้หลักค้อ	อัต้ราเกิดื้

ผู้ลข้างเคียงทีี�เกี�ยวัข้องกับ	TLD	ต้่อทีางเดื้ินหายใจีทีี�ต้้อง

ไดื้้รับการรักษาภายใน	3	เด้ื้อน	และยังมีการประเมินเพิ�ม

เต้มิด้ื้ผู้ลการรกัษาทีางสมรรถภาพปอดื้	คณุภาพชีื้วัติ้	อาการ

หอบเหน้�อย	และควัามสามารถในการออกกำลังกายโดื้ย 

จีะประเมินก่อนทีำหัต้ถการและทีี�ระยะติ้ดื้ต้ามผู้ล	1	ปี37 

และ	ผู้ลการต้ิดื้ต้ามระยะยาวั	3	ปี42

 ผู้ลการศึกษา พบวั่าเป็นหัต้ถการทีี�ควัามปลอดื้ภัย	

โดื้ยไม่พบเหตุ้การณ์ไม่พึงประสงค์ร้ายแรงเกี�ยวักับระบบ

ทีางเดื้ินหายใจีต้ลอดื้ระยะเวัลาการต้ิดื้ต้ามผู้ล42	 อัต้รา 

การกำเริบของ	COPD	ระดัื้บปานกลางถึงรุนแรงคงทีี�ต้ลอดื้

การศึกษา42	นอกจีากนี�การทีำงานของปอดื้ค่าสมรรถภาพ

ปอดื้	(ค่า	FEV
1
,	FVC,	RV,	และ	TLC)	รวัมถึงคุณภาพชีื้วัิต้	

(SGRQ-C	และ	CAT)	ยังมีผู้ลคงทีี�ต้ลอดื้ระยะเวัลาต้ิดื้ต้าม

ผู้ล	3	ปี42

AIRFLOW-2

	 การศึกษา	AIRFLOW-2	 เป็นการศึกษาแบบสุ่ม	 

มีกลุ่มควับคุมหลอกและปกปิดื้สองฝ่ายแบบหลายศ้นย์	

(multi-centers	 randomized	controlled	 trial,	double	

blinded,	placebo-controlled)43	วััต้ถุประสงค์เพ้�อประเมิน

ควัามยั�งย้นในดื้้านควัามปลอดื้ภัยและประสิทีธิภาพของ

การรักษาดื้้วัย	targeted	lung	denervation	(TLD)	เม้�อใชื้้

ร่วัมกับการรักษาดื้้วัยยาทีี�เหมาะสมทีี�สุดื้	เปรียบเทีียบกับ

การส่องกล้องหลอดื้ลมหลอก	(sham	bronchoscopy)	 

ร่วัมกับยารักษาเพียงอย่างเดื้ียวั	ในผู้้้ป่วัยโรคปอดื้อุดื้กั�น

เร้�อรัง	COPD	ระดัื้บปานกลางถึงรุนแรงทีี�มีอาการมาก	

จีำนวัน	82	รายอายุเฉัลี�ย	63.7	ปี	เป็นเพศชื้ายร้อยละ	50	

ค่า	FEV
1
	เฉัลี�ย41.6	%	(	30-60%	)	ของค่าคาดื้หมาย	และ

คะแนน	CAT	>10	หร้อ	ระดื้ับ	mMRC	>2 

	 โดื้ยในการศึกษาดัื้งกลา่วัผู้้ป้ว่ัยจีะไดื้ร้บัการรักษาโดื้ย

การทีำ	TLD	ใชื้้ระบบ	Nuvaira’s	novel	lung	denervation	

system	โดื้ยผู้้้เข้าร่วัมยังไม่ทีราบกลุ่มการรักษาจีนถึง	 

12.5	เด้ื้อน	หลังจีากนั�นกลุ่ม	sham	มีสิทีธิ�ไดื้้รับ	TLD	

 ผู้ลการศึกษา	การต้ิดื้ต้ามระยะยาวั	2	ปี	พบวั่าเวัลา

เฉัลี�ยจีนถึงการกำเริบของโรค	(COPD	exacerbation)	ทีี�

รุนแรงครั�งแรกในกลุ่ม	TLD	ยาวันานขึ�นอย่างมีนัยสำคัญ	

(p=0.04,	HR=0.38)	เม้�อเทีียบกับกลุ่มควับคุม	ซีึ�งบ่งชื้ี�ถึง

ควัามเสี�ยงทีี�ลดื้ลงอย่างมีนัยสำคัญของการกำเริบของโรค	

(COPD	Exacerbation)	ทีี�รุนแรงต้ลอดื้	2	ปีสำหรับผู้้้ป่วัย

ทีี�ไดื้้รับการรักษาดื้้วัย	TLD43 และการกำเริบระดัื้บปานกลาง

ถึงรุนแรงมีแนวัโน้มลดื้ลงในกลุ่ม	TLD	แต้่	ยังไม่ถึงระดื้ับ

นัยสำคัญทีางสถิต้ิ	(p	=	0.18,	HR	=	0.71)	อย่างไรก็ต้าม	

ไม่พบการเปลี�ยนแปลงอย่างมีนัยสำคัญในการทีำงานของ

ปอดื้	(FEV
1
)	หร้อคะแนนคุณภาพชื้ีวิัต้	(SGRQ-C)	ระหวั่าง

กลุ่ม	TLD	และกลุ่มควับคุมหลังจีาก	2	ปี43	ควัามปลอดื้ภัย

ของระบบและหตั้ถการไดื้รั้บการย้นยนัถึง	2	ป	ีโดื้ยเหต้กุารณ์

ไม่พึงประสงค์ทีางเดื้ินหายใจีและทีางเดื้ินอาหารลดื้ลงในปี

ทีี�สอง43

AIRFLOW-3

	 การศึกษา	AIRFLOW-344	 เป็นการศึกษาแบบสุ่ม	 

มีกลุ่มควับคุมหลอกและปกปิดื้สองฝ่ายแบบหลายศ้นย์	

(multi-centers	 randomized	controlled	 trial,	double	

blinded,	placebo-controlled)	 	 โดื้ยมีผู้้้ป่วัยเข้าร่วัม	 

400	ราย	กลุ่มเป้าหมายของการรักษา	ค้อผู้้้ป่วัย	COPD	ทีี�

ยังมีอาการเร้�อรังและมีการกำเริบบ่อย	แม้ไดื้้รับการรักษา

ทีี�เหมาะสมทีี�สุดื้แล้วั	เกณฑ์์คุณสมบัต้ิของผู้้้เข้าร่วัมการ

ศึกษา	ไดื้้แก่	อายุระหวั่าง	40-75	ปี	 มีประวััต้ิส้บบุหรี� 

อย่างน้อย	10	pack-years	และเลิกส้บบุหรี�มาแล้วัอย่างน้อย	 

2	เด้ื้อนก่อนลงนามในแบบยินยอม	และยินยอมงดื้ส้บต้ลอดื้

ระยะเวัลาการศึกษา	โดื้ยมีค่า	FEV
1
/FVC	<	0.7	และ	FEV

1
 

อย้่ระหวั่าง	30–60%	ของค่าคาดื้หมายหลังพ่นยาขยาย

หลอดื้ลม	ระดื้ับออกซีิเจีนในเล้อดื้	(SpO
2
) >	89%		ต้้องมี

ประวััติ้การกำเริบของโรคระดัื้บปานกลาง	>2	ครั�ง	หร้อ	

ระดื้ับรุนแรง	>1	ครั�ง	ในชื้่วัง	12	เด้ื้อนก่อนลงนามในแบบ

ยินยอม	คะแนน	COPD	Assessment	Test	(CAT)	>10	

และมปีระวัตั้กิารใชื้ย้ารกัษาโรคทีางเดื้นิหายใจีอยา่งสม�ำเสมอ
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อย่างน้อย	LAMA	และ	LABA	เป็นระยะเวัลา	>12	เด้ื้อน44

 ผู้ลการศึกษา	มีผู้้้ป่วัยทีี�ไดื้้รับการรักษาดื้้วัย	TLD	

จีำนวัน	76	ราย	อายเุฉัลี�ย	67.0	ปี	ค่า	%	FEV
1 
ของค่าคาดื้หมาย

หลังพ่นยาอย้่ทีี�	39.3%	ค่าเปอร์เซี็นต้์ถุงลมโป่งพองทีั�งปอดื้	

(whole-lung	%	emphysema)	ทีี�ระดื้ับ	-950	HU	อย้่ทีี�	 

22.1	±	10.8	HU	โดื้ยร้อยละ	46	ของผู้้้เข้าร่วัมมีประวััต้ ิ

เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลจีาก	COPD	ภายใน	1	ปี

ก่อนหน้า	และร้อยละ	22	ของผู้้้เข้าร่วัมมีระดื้ับ	eosinophil	

ในเล้อดื้	>	300	เซีลล์/ไมโครลิต้ร	ณ	จีุดื้เริ�มต้้น	

	 โดื้ยการศึกษานี�มีการวิัเคราะห์วั่าปัจีจีัยเบ้�องต้้น 

เหล่านี�มีผู้ลต้่อ	อัต้ราการกำเริบของโรคในปีทีี�	1	และ	2	 

หลังทีำ	TLD	หร้อไม่	อย่างไรก็ต้ามผู้ลการศึกษาพบวั่าไม่มี

ปัจีจีัยใดื้ดัื้งกล่าวัมีผู้ลอย่างมีนัยสำคัญต้่อการลดื้อัต้รา 

การกำเริบหลังการรักษา	โดื้ยสรุปการต้ิดื้ต้ามผู้ล	2	ปี	ใน 

ผู้้้ป่วัย	76	รายทีี�ไดื้้รับ	TLD	 ในกลุ่ม	open-label	ของ 

การทีดื้ลอง	AIRFLOW-3	ชีื้�ให้เห็นวั่า	TLD	มีผู้ลในการ 

ลดื้ควัามถี�และควัามรุนแรงของการกำเริบของ	COPD	 

อย่างยั�งย้นพร้อมกับการลดื้อาการของผู้้้ป่วัยในทีางคลินิก

อย่างมีนัยสำคัญ	ผู้ลลัพธ์สอดื้คล้องกับการศึกษาในอดื้ีต้ 

ทีี�แสดื้งวัา่	TLD	มีศกัยภาพในการลดื้การกำเริบและปรบัปรุง

อาการของผู้้้ป่วัย	COPD	ทีี�ยังคงมีการกำเริบแม้จีะไดื้้รับ

การรกัษาดื้ว้ัยยาอยา่งเหมาะสมแลว้ั	นอกจีากนี�การวัเิคราะห์

แบบจีำแนกย่อย	 (subgroup	analysis)	 ไม่พบควัาม 

แต้กต้่างในผู้ลลัพธ์การลดื้การกำเริบทีี�ปีทีี�	1	และ	2	ต้าม

ปัจีจีัยระดื้ับ	eosinophil	ในเล้อดื้	ประวััต้ิการเข้าโรงพยาบาล

จีาก	COPD	ในปีก่อนหน้า	และระดื้ับถุงลมโป่งพองทัี�วั 

ทีั�งปอดื้	ดื้ังนั�นจีึงกล่าวัไดื้้วั่า	Targeted	Lung	Denervation	

(TLD)	โดื้ยใชื้้	dNerva	มีข้อบ่งชื้ี�ทีางคลินิกให้เป็นทีางเล้อก

ในการรักษาทีี�มีศักยภาพในการลดื้ควัามถี�และควัามรุนแรง

ของการกำเริบในผู้้้ป่วัย	COPD	ระดื้ับปานกลางถึงรุนแรง

มาก	ทีี�ไม่ต้อบสนองต้่อการรักษาดื้้วัยยาอย่างเหมาะสม44

	 อย่างไรก็ต้าม	การค้นพบทีางสรีรวิัทียาทีี�สำคัญทีี�บ 

�งชื้ี�ถึงประโยชื้น์ของ	TLD	ทีี�	1	ปี	กลุ่มควับคุมหลอกมีการ

ทีำงานของปอดื้ลดื้ลงอย่างมีนัยสำคัญทีางสถิติ้	ซีึ�งรวัมถึง

ค่า	FEV
1
	และ	FVC	ทีี�ลดื้ลง	และการเพิ�มขึ�นของปริมาต้ร

อากาศค้างในปอดื้	(RV)	ซีึ�งบ่งชื้ี�ถึงภาวัะอากาศค้างในปอดื้

ทีี�แย่ลง44	ในทีางต้รงกันข้าม	กลุ่ม	TLD	มีการทีำงานของ

ปอดื้ทีี�คงทีี�44	นอกจีากนี�	กลุ่ม	TLD	ยังมีการปรับปรุงอาการ

หายใจีลำบาก	 (dyspnea)	 อย่างมีนัยสำคัญทีางสถิต้ิ 

เม้�อเทีียบกับกลุ่มควับคุมหลอก44	ข้อค้นพบทีางสรีรวัิทียา

เชื้ิงบวักเหล่านี� 	 นำไปส้่การระบุกลุ่มย่อยของผู้้้ป่วัยทีี� 

ต้อบสนองต้่อ	TLD	ซีึ�งมีลักษณะเป็น	phenotype	ทีี�มีทีาง

เดื้ินหายใจีเดื้่น	(airway	predominant	phenotype)	ซีึ�งแสดื้ง

ให้เห็นถึงการปรับปรุงการทีำงานของปอดื้และการกำเริบ

ของโรคอย่างมีนัยสำคัญทีางคลินิกและทีางสถิต้ิ4	กลุ่มย่อย

นี�จีะไดื้้รับการศึกษาเพิ�มเต้ิมในการทีดื้ลองแบบสุ่มควับคุม	

AIRFLOW-444

การศึกษาท่�กำลังดำเนิินิการ
	 การทีดื้ลอง	AIRFLOW-3	(NCT03639051)	กำลัง

ดื้ำเนินการอย้่	 โดื้ยมีผู้้้เข้าร่วัมส้งสุดื้	520	รายในยุโรป	

แคนาดื้า	และสหรัฐอเมริกา	คาดื้วัา่จีะสิ�นสุดื้ในเด้ื้อนกันยายน	

พ.ศ.2571	การศึกษาเน้นย�ำในดื้้านควัามปลอดื้ภัยและ

ประสิทีธิภาพในผู้้้ป่วัย	COPD	กลุ่มเป้าหมาย45	นอกจีากนี�	

ยังมีการวัิจีัยเพิ�มเต้ิมเกี�ยวักับการรวัม	TLD	กับยาต้้านมัส

คารินิก	(anti-muscarinic	drug)4

ข้อจ้ำกัดและข้อควรพิจ้ารณาในิการเล้อก 
การรักษา
	 แม้จีะมีข้อม้ลทีี�น่าสนใจี	แต้่การศึกษาหลายชื้ิ�นยังคง

อย้่ในระยะเริ�มต้้นหร้อเป็นเพียงการศึกษาขนาดื้เล็ก	และ

การศึกษาแบบสังเกต้การณ์	หร้อกำลังอย้่ในระหวั่าง 

การทีดื้ลองขนาดื้ใหญ่	(เชื้่น	RheSolve,	AIRFLOW-3)4 

รวัมถึงควัามซัีบซี้อนของการรักษาและอาจีต้้องมีการ 

คัดื้เล้อกผู้้้ป่วัยทีี�แม่นยำยิ�งขึ�น2

	 การระบุลักษณะผู้้้ป่วัย	(phenotype)	ทีี�มีทีางเดิื้น

หายใจีเดื้่น	ในการศึกษา	TLD	ชื้ี�ให้เห็นวั่าการรักษาเหล่านี�

อาจีมปีระสทิีธภิาพสง้สดุื้ในกลุม่ผู้้ป้ว่ัยเฉัพาะ	4 การคดัื้กรอง

ผู้้้ป่วัยอย่างละเอียดื้	(เชื้่น	การประเมินภาวัะ	emphysema)	

เปน็สิ�งสำคัญเพ้�อหลีกเลี�ยงการรักษาทีี�ไมเ่หมาะสมและเพิ�ม
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ควัามปลอดื้ภัย6	นอกจีากนี�เทีคนิคเหลา่นี�ยงัคงเปน็นวััต้กรรม

และอาจีไม่แพร่หลายในทุีกศ้นย์การแพทีย์	ซีึ�งจีำกัดื้การ

เข้าถึงสำหรับผู้้้ป่วัยบางราย4

สรุปและแนิวโนิ้มในิอนิาคต้
	 การรักษาหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังดื้้วัยการส่องกล้อง

นวััต้กรรมผู้่านการส่องกล้องทีางดิื้นหายใจี	ไดื้้แก่	nitrogen	

cryoplasty,	bronchial	rheoplasty,	Karakoca	resector	

balloon	และ	targeted	lung	denervation	เป็นแนวัทีางใหม่

ทีี�มีศักยภาพในการจัีดื้การกับผู้้้ป่วัยทีี�มีอาการมากและไม่

ต้อบสนองต้่อการรักษาดื้้วัยยาและวัิธีการรักษาต้าม

มาต้รฐาน	รวัมถึงมีผู้ลชื้ี�ให้เห็นวั่าอาจีสามารถลดื้การกำเริบ

ของโรคในผู้้้ป่วัยหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรังและผู้้้ป่วัยถุงลม 

โป่งพอง4	 โดื้ยแต้่ละเทีคนิคมีกลไกเฉัพาะในการแก้ไข 

พยาธิสภาพทีี�แต้กต้่างกัน	 ไม่วั่าจีะเป็นการปรับระบบ

ประสาที	การทีำลายเซีลล์เม้อกโดื้ยต้รง	หร้อการกำจัีดื้ 

ทีางกายภาพ	ซีึ�งนำไปส้่ผู้ลลัพธ์ทีางคลินิกทีี�น่าสนใจี4	ควัาม

ปลอดื้ภยัโดื้ยรวัมอย้ใ่นเกณฑ์ท์ีี�ดื้	ีแต้จ่ีำเปน็ต้อ้งมีการศกึษา

เพิ�มเต้ิมทีี�มีควัามน่าเชื้้�อถ้อเพ้�อย้นยันผู้ลในระยะยาวัและ

ระบุกลุ่มผู้้้ป่วัยทีี�เหมาะสมทีี�สุดื้4

ทิศทางการวิจั้ยในิอนิาคต้
	 การทีดื้ลองทีางคลินิกขนาดื้ใหญ่แบบสุ่มควับคุม	

(เชื้่น	RheSolve,	AIRFLOW-4)	มีควัามสำคัญอย่างยิ�ง 

ในการสร้างหลักฐานเชื้ิงประจัีกษ์ทีี�แข็งแกร่งและระบุ

ประสิทีธิภาพทีี�แที้จีริงในกลุ่มผู้้้ป่วัยทีี�หลากหลาย2	รวัมทัี�ง

ศึกษาถึงควัามยั�งย้นของผู้ลการรักษา	และควัามเป็นไปไดื้้

ในการทีำหัต้ถการซี�ำในกรณีทีี�อาการกลับมาเป็นซี�ำหร้อ

ไม่ต้อบสนองเพียงพอในการรักษาครั�งแรก	นอกเหน้อจีากนี�

การวัจิียัในอนาคต้ควัรเนน้ทีี�การระบ	ุbiomarker	หร้อลกัษณะ

ทีางคลินิกทีี�สามารถทีำนายการต้อบสนองต้่อการรักษา

แต้่ละชื้นิดื้ไดื้้อย่างแม่นยำ	เพ้�อให้สามารถเล้อกการรักษา

ทีี�เหมาะสมทีี�สุดื้สำหรับผู้้้ป่วัยแต้่ละราย	ซีึ�งเป็นแนวัคิดื้ของ

การแพทีย์แม่นยำ4การศึกษาทีี�เปรียบเทีียบประสิทีธิภาพ

และควัามปลอดื้ภัยของเทีคนิคต้า่งๆ	โดื้ยต้รงจีะเปน็ประโยชื้น์

อย่างยิ�งในการกำหนดื้บทีบาทีของแต้่ละวิัธีในการด้ื้แล 

ผู้้้ป่วัย	นอกจีากนี�จีำเป็นต้้องมีข้อม้ลระยะยาวัเพิ�มเต้ิมเพ้�อ

ประเมินควัามยั�งยน้ของผู้ลลัพธแ์ละผู้ลกระทีบต้อ่การดื้ำเนนิ

ของโรคโดื้ยรวัม4

	 กลไกและวัิธีการทีี�หลากหลายของการรักษาดื้้วัย

นวััต้กรรมผู้่านการส่องกล้องทีั� ง 	 4	 วัิธี 	 ชื้ี� ให้ เ ห็นถึง

ประสิทีธิภาพทีี�แต้กต้่างกันในกลุ่มผู้้้ป่วัยทีี�แต้กต้่างกัน4 

อนาคต้ของการรักษาหลอดื้ลมอักเสบเร้�อรัง	โดื้ยเฉัพาะการ

รักษาดื้้วัยการส่องกล้องขั�นส้งเหล่านี�	มีแนวัโน้มทีี�จีะเปลี�ยน

จีากแนวัทีางจีาก	“หนึ�งวัิธีการรักษาสำหรับทีุกคน”	ไปส้่ร้ป

แบบ	“การแพทีย์แม่นยำเฉัพาะบุคคลต้ามกลไกสรีรวัิทียา

การเกิดื้โรค”		ซีึ�งหมายควัามถึงการทีดื้แทีนการรักษาแบ

บกวั้างๆ	ดื้้วัยการระบลัุกษณะเฉัพาะของผู้้้ป่วัย	เชื้่น	อาการ

ทีางลักษณะทีางเดิื้นหายใจีเดื้น่	มีแนวัโนม้จีะไดื้รั้บประโยชื้น์

ส้งสุดื้จีากการรักษาดื้้วัยนวััต้กรรมผู้่านการส่องกล้อง

หลอดื้ลม	ซีึ�งอาจีนำมาซีึ�งควัามต้้องการเคร้�องม้อวัินิจีฉััยทีี�

ซีบัซีอ้นมากขึ�นและควัามเขา้ใจีทีี�ลึกซีึ�งยิ�งขึ�นเกี�ยวักับพยาธิ

สรีรวัิทียาของผู้้้ป่วัยแต้่ละราย	เพ้�อเป็นแนวัทีางในการเล้อก

การรักษาและเพ้�อเพิ�มประสิทีธิภาพผู้ลลัพธ์และการใชื้้

ทีรัพยากร4
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 สรุปประสิทธิภาพและความปลอดภัยจากขอมูลทางคลินิกการรักษาหลอดลมอักเสบเรื้อรังดวยการสองกลอง

นิวัต้กรรมการรักษา กลไกการทำงานิ
ข้อบั่งช่�หลัก 

และกลุ่มเป้าหมาย ผู้ลลัพธ์์จ้ากการรักษา
เหตุ้การณ์ไม่พึงประสงค์

ด้านิความปลอดภัย

Metered  Ni t rogen 

Cryospray

ใช้ื้ไนโต้รเจีนเหลวัเพ้�อทีำลายเซีลล์

สร้างเม้อก	และต้่อมเม้อกทีี�เพิ�ม	

จีำนวันมากเกินไปในหลอดื้ลมเพ้�อ

ส่งเสริมให้เกิดื้การสร้างเย้�อบุผิู้วั

หลอดื้ลมทีี�แข็งแรงใหม่4

ผู้้้ป่วัยหลอดื้ลม	อักเสบเร้�อรัง	

และถุงลมโป่งพอง	 (GOLD	

I-III)	ทีี�มีอาการไอ

และมีเสมหะมาก5

1.	พัฒนาคุณภาพชีื้วิัต้	(CAT,	

SGRQ	and	LCQ	score)

2.	ลดื้อาการไอ	อย่างมีนัย

สำคัญทีางคลินิกทีี� 	 3-9	

เด้ื้อน5

มีควัามปลอดื้ภัย	 และเป็น 

ไปไดื้้ทีี�จีะนำมาใชื้้	

ไมพ่บเหต้กุารณ	์ไมพ่งึประสงค์

ร้ ายแรงเ กี�ยวัข้องกับการ 

ทีำหัต้ถการ4

Bronchial Rheoplasty การใชื้้กระแสไฟีฟี้าควัามถี�ส้งชื้นิดื้

ไม่ใชื้่ควัามร้อน	ในชื้่วังเวัลาสั�นๆ	

หลายครั�งต้ิดื้ต้่อกัน	เพ้�อไปทีำลาย

เซีลลส์รา้งเม้อก	โดื้ยต้รงเพ้�อสง่ผู้ล

ให้ลดื้การผู้ลิต้เม้อก6

ผู้้้ป่วัยหลอดื้ลม	อักเสบเร้�อรัง	

และถุงลมโป่งพอง(GOLD	

I-III)	ทีี�ส้บบุหรี�	และมีอาการ

ไอ

และเสมหะมาก

(CAT	>10)	6

1.	ลดื้อาการไอและ	 เสมหะ

ลดื้ลง	(CAT,	SGRQ)	7

2.	ลดื้การกำเริบของ	COPD	

ทีั�งการกำเริบในระดื้ับปาน

กลาง	และระดื้ับรุนแรง7

3.	เซีลล์สร้างเม้อกลดื้ขนาดื้ลง	

(Gob le t 	 ce l l 	 hype r - 

plasia)7,39

4.	สามารถรักษาซี�ำไดื้้7

ปลอดื้ภัย	ไม่พบวั่าเหตุ้การณ์

ไม่พึ งประสงค์ 	 ร้ ายแรงทีี�

เกี�ยวัข้องกับการใชื้้อุปกรณ์3

Karakoca

Resector Balloon

ใชื้้บอลล้นขยายและยุบซี�ำๆ	เพ้�อ

กำจีดัื้เซีลล	์สรา้งเม้อกทีี�เพิ�ม	จีำนวัน

มากไป	ดื้้วัยกลไกกายภาพ38

ผู้้ป่้วัยถุงลมโป่งพองระยะรุนแรง	

(GOLD	III-IV)	ทีี�มีอาการแสดื้ง

ของหลอดื้ลมอกัเสบเร้�อรงัเดื้น่	

และไมต่้อบสนองต้อ่การรกัษา

ดื้้วัยยาต้ามมาต้รฐาน38

1.	คา่	FEV
1 
เพิ�มขึ�นอยา่งมนียั

สำคัญ	ทีั�งในชื้่วัง	1	สัปดื้าห์

และ	1	เด้ื้อนหลังการรักษา

2.	สมรรถภาพในการออกกำลงั

กาย	(6MWT)	และคุณภาพ

ชื้ีวัิต้ของผู้้้ป่วัยดีื้ขึ�นอย่าง 

มีนัยสำคัญ8

3.	ลดื้จีำนวัน เซีลล์ เ ม้ อก	

(globlet	cells)4

ปลอดื้ภัยไมมี่ภาวัะแทีรก	ซีอ้น

หร้อการกำเริบของโรคในระยะ	

1	เด้ื้อน4

Targeted Lung Dener-

vation (TLD)

ใชื้้คล้�นวัิทียุทีำลายเส้น	ประสาที

พาราซีิมพาเที	ต้ิกทีี�ไปเลี�ยงปอดื้	

เพ้�อลดื้การหดื้ตั้วัของ	หลอดื้ลม

และการลดื้การผู้ลิต้เม้อก4

ผู้้้ป่วัยถุงลมโป่งพอง	(GOLD	

II-III)	ทีี�มีอาการเยอะ	และมี

ประวััต้ิ	การกำเริบของโรค	

บ่อยครั�ง4

1.	ลดื้ควัามเสี�ยงของ	การกำเรบิ

ของCOPD	ทีี�รุนแรง	(AIR-

FLOW-2)43

2.	คงการทีำงานของ	ปอดื้และ

ลดื้อาการเหน้�อยในกลุ่ม 

ผู้้ป่้วัย	ทีี�มีอาการทีางทีางเดิื้น

หายใจีเป็นลักษณะเดื้่น	

(AIRFLOW-3)44

ปลอดื้ภัยไม่มีเหตุ้การณ์ไม ่

พึงประสงค์ร้ายแรงเกี�ยวักับ

ระบบทีางเดื้ินหายใจี	 (AIR-

FLOW-1)37
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