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บทนิำ
 ภาวะเล่อดออกีในถุังลมฝอยในปูอดและไตอักีเสบ	

เปู็นกีลุ่มอากีารที�มีความผู้ิดปูกีติร่วมกีันหร่อมีกีารอักีเสบ

รนุแรงข้องปูอดและไต	ทำให�เกิีดเปูน็ภาวะเล่อดออกีกีระจาย

ทั�วในถัุงลม	 (diffuse	 alveolar	 hemorrhage;	DAH)	 
ร่วมกัีบมีกีารอักีเสบรุนแรงและรวดเร็วข้องหน่วยกีรอง 
ข้องไต	(rapidly	progressive	glomerulonephritis;	RPGN)	

ซีึ�งปูระกีอบด�วยกีลุ่มโรคหลายชนิดที�มีลักีษณูะทางคลินิกี	

และภาพถัา่ยรงัสทีี�จำเพาะ	โดยโรคที�พบได�บอ่ยค่อ	กีลุม่โรค

antineutrophil	cytoplasmic	autoantibodies	(ANCA)-	

associated	vasculitis	และ	anti-glomerular	basement	

membrane	 (anti-GBM)	disease	ทั�งนี�ภาวะนี�มีกีาร 
ดำเนินโรคที�รวดเร็วและรุนแรงจนอาจเปู็นอันตรายถึังชีวิต

ได�1	กีารวินิจฉััยภาวะเล่อดออกีในถัุงลมฝอยในปูอดและไต

อักีเสบอย่างรวดเร็ว	รวมถัึงกีารเล่อกีกีารรักีษาภาวะนี�จึงมี

ความสำคัญเปู็นอย่างมากี

การศกึษาความชกุของโรคและกลไกการเกดิโรค
 ภาวะเล่อดออกีในถุังลมฝอยในปูอดและไตอักีเสบ	

เกีิดได�จากีหลายสาเหตุ	โดยทั�งนี�สามารถัแบ่งได�เปู็นสอง

กีลไกีหลักี	ได�แกี่	กีลุ่มโรค	ANCA-associated	vasculitis	

ซีึ�งเปู็นสาเหตุที�พบได�บ่อยที�สุด	 คิดเปู็นร�อยละ	70	ข้อง 
ผูู้�ปู่วย	รองลงมาเกิีดจากีกีลุ่มโรค	 immune	complex- 
mediated	vasculitis	คิดเปู็นร�อยละ	20	ข้องผูู้�ปู่วย	(ตาราง

ที�	1)

ตารางท�­ �
 การวินิจrัยแยกโรคของภาวะ pulmonary renal 

syndrome �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิง 2�

Category Examples

ANCA-associated 
vasculitis

Granulomatosis	with	polyangiitis	
(GPA)
Microscopic	polyangiitis	(MPA)
Eosinophilic	granulomatosis	with	
polyangiitis	(EGPA)

Anti-GBM	disease Anti-GBM	disease

ANCA-negative	
vasculitis

IgA	disease
Cryoglobulinemia

Drug-induced	
vasculitis

Cocaine
D-penicillamine

Autoimmune 
connective tissue 
disease

Systemic	lupus	erythematosus	(SLE)
Polymyositis
Diabetes mellitus
Mixed	connective	tissue	disease	
(MCTD)
Systemic sclerosis

Classifying	 the	differential	diagnoses	of	pulmonary	 renal	 
syndromes	into	groups	based	on	the	underlying	pathological	
process.	ANCA:	anti-neutrophil	cytoplasm	antibodies;	GBM:	
glomerular	basement	membrane.
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ลักษณะทางคลินิิก
	 ลักีษณูะทางคลินิกีข้องกีลุ่มอากีารปูอดและไตร่วม	

(pulmonary	renal	syndrome)	มักีไม่จำเพาะ	และมีความ

แตกีต่างกัีนข้ึ�นอยู่กัีบสาเหตุพ่�นฐานข้องโรค	ควรพิจารณูา

วินิจฉััย	pulmonary	renal	syndrome	ในผูู้�ปู่วยที�มีเงาทึบ

สองข้�างในปูอด	(bilateral	pulmonary	infiltrates)	ร่วมกีับ	

ภาวะซีีดจากีระดับฮีโมโกีลบินที�ลดลง	และไตวาย	ภาวะ

เล่อดออกีในถัุงลม	(diffuse	alveolar	hemorrhage;	DAH)	

พบได�บ่อยในผูู้�ปู่วย	GPA	เม่�อเทียบกีับ	MPA	และ	EGPA	

ตามลำดับ	อากีารไอเปู็นเล่อด	(hemoptysis)	เปู็นอากีารที�

พบบ่อยที�สุดใน	DAH	แต่อาจไม่พบในผูู้�ปู่วยได�ถัึงร�อยละ	

30	ผูู้�ปู่วยปูระมาณูร�อยละ	50	อาจมีภาวะกีารหายใจล�ม

เหลวเฉัียบพลันที�ต�องได�รับกีารใส่ท่อช่วยหายใจ2

ANCA-associated vasculitis
 ANCA-associated	vasculitis	(AAV)	เปู็นกีลุ่มโรค

ที�มีลักีษณูะเด่น	ค่อกีารอักีเสบข้องหลอดเล่อดข้นาดเล็กีถึัง

ข้นาดกีลาง3 โดยหากีจำแนกีตาม	phenotypes	จะสามารถั

แยกีโรคได�ดังนี�	granulomatosis	with	polyangiitis	(ช่�อเดิม	

Wegener’s	granulomatosis),	eosinophilic	granuloma-
tosis	with	polyangiitis	(ช่�อเดิม	Churg-Strauss	syndrome)	

และท�ายสุดค่อ	microscopic	polyangiitis นอกีจากีนี�	ยังมี

กีารจำแนกีกีลุ่มอากีารทางคลินิกี	โดยใช�ชนิดข้อง	ANCA	

เปู็นคำนำหน�า	เช่น	PR3-ANCA	ซีึ�งสัมพันธ์์กีับอัตรากีาร 
กีลับเปู็นซี�ำข้องโรคที�สูงกีว่า	และ	MPO-ANCA	ซีึ�งสัมพันธ์์

กีับอัตรากีารเสียชีวิตที�สูงกีว่า4

 จากีกีารสำรวจพบว่าอุบัติกีารณู์ข้อง	 ANCA- 
associated	vasculitis	(AAV)	ในทวีปูอเมริกีาเหน่อและ

ยุโรปูอยู่ที�ปูระมาณู	20	รายต่อปูระชากีรหนึ�งล�านคนต่อปู่	

โดยที�อาจพบได�มากีข้ึ�นในปูระชากีรชาวเอเชีย	โรคนี�มีแนว

โน�มพบในเพศชายมากีกีว่าเล็กีน�อย	และมักีพบสูงสุดใน

ชว่งอายรุะหวา่ง	60	ถังึ	70	ปู่5	ทั�งนี�มหีลกัีฐานจากีกีารศกึีษา

ทางระบาดวิทยาจำนวนมากีที�สนับสนุนความสัมพันธ์์

ระหว่างกีารสัมผัู้สมลพิษสิ�งแวดล�อมปูระเภทต่างๆ	กีาร

สัมผู้ัสซิีลิกีาในระยะยาว	กีารข้าดรังสียูวี	กีารสูบบุหรี�	และ

กีารติดเช่�อจากีจุลชีพ	กีับความเสี�ยงข้องโรคที�เพิ�มข้ึ�น

นอกีจากีนี�	ปูัจจัยแวดล�อมอ่�นๆ	อาจมีบทบาทในกีารเพิ�ม

ความไวต่อกีารเกีิดโรคได�เช่นกีัน6 (ตารางที�	2)

	 AAV	ที�เปู็นสาเหตุหลักีข้องกีารเกีิดภาวะเล่อดออกี

ในถัุงลมฝอยในปูอดและไตอักีเสบ	ปูระกีอบด�วย	micro-
scopic	 polyangiitis	 (MPA),	 granulomatosis	with	 
polyangiitis	(GPA)	และ	eosinophilic	granulomatosis	

with	polyangiitis	(EGPA)	กีารตรวจทางซีีโรโลยี	พบว่า 
มปีูระโยชนใ์นกีารแยกีแยะระหวา่งกีลุม่โรคเหลา่นี�	เน่�องจากี

ความแตกีต่างทางคลินิกีและพยาธิ์วิทยามักีมีลักีษณูะ

คล�ายคลึงกีันและแยกีได�ยากี7 โดยพบผูู้�ปู่วย	ANCA- 
associated	vasculitis	มากีถึังร�อยละ	95	ที�มีแอนติบอดี	

ANCA	ตรวจพบได�ในซีีรัม8	โดยสามารถัตรวจหา	ANCA	

ได�ด� วย วิธ์ี 	 i nd i rec t 	 immunofluo rescence 	 และ	 
enzyme-l inked	 immunosorbent	 assay	 (ELISA)	 
ผู้ลกีารตรวจ	ANCA	ที�ให�ผู้ลบวกีสามารถัสนับสนุนกีาร

วินิจฉััยโรค	granulomatosis	with	polyangiitis	 (GPA),	

microscopic	polyangiitis	 (MPA)	หร่อ	eosinophilic	 

ตารางท�­ �
 ปจจยัเส่ียงตอการเกดิโรค AAV �ดดัแปลงจากเอกสาร

อางอิง ��

ปีัจ้จ้ัยเส่�ยงท่�อาจ้เก่�ยวข้อง

ฤดูกีาล	โดยเฉัพาะฤดูหนาว

มลพิษทางอากีาศ

กีารสัมผู้ัสซีิลกิีอนไดออกีไซีด์	(Silicon	dioxide)

กีารสูบบุหรี�

กีารทำางานหร่อกีารสัมผู้ัสในภาคเกีษตรกีรรม

ความแตกีต่างข้องละติจูดและระดับรังสียูวี

กีารติดเช่�อ	Staphylococcus aureus

กีารติดเช่�อไวรัส	เช่น	Epstein–Barr	virus	(EBV)

กีารติดเช่�อรา

กีารได�รับยาบางชนิดและวัคซีีน
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granulomatosis	with	polyangiitis	(EGPA)9	แอนติบอดี 
ที�ตรวจพบอาจจำเพาะต่อ	proteinase-3	 (PR3)	หร่อ	 
myeloperoxidase	(MPO)10 
	 ทั�งนี�อากีารทางคลินิกีข้องโรคในกีลุ่ม	 ANCA- 
associated	vasculitis	มีความแตกีต่างกีันในแต่ละชนิด

ข้องโรคที�ได�กีล่าวไปู	สามารถัจำแนกีได�ดังต่อไปูนี�

1. Granulomatosis with polyangiitis (GPA)

	 โรคนี�มักีแสดงลักีษณูะสำคัญสามปูระกีาร	ได�แกี่	กีาร

อักีเสบแบบแกีรนูโลมาข้องทางเดินหายใจ,	necrotizing	

vasculitis	และ	glomerulonephritis	โดยสามารถัพบความ

ผู้ิดปูกีติได�ทั�งในทางเดินหายใจส่วนบนและส่วนล่าง	อากีาร

ข้องทางเดินหายใจส่วนบน	ได�แกี่	ไซีนัสอักีเสบ	แผู้ลในช่อง

ปูากีและกีารตีบแคบข้องกีล่องเสียงหร่อหลอดลม	ส่วน

อากีารข้องทางเดินหายใจส่วนล่าง	ได�แกี่	ไอ	ไอเปู็นเล่อด	

เจ็บหน�าอกี	และหายใจลำบากี11	กีารเกิีด	DAH	แม�จะพบ

น�อย	แต่หากีเกีิดข้ึ�นมักีมีอากีารไม่ชัดเจนและอาจกีลับเปู็น

ซี�ำได�12	โดยมักีพบร่วมกีับกีารมีพยาธ์ิสภาพที�ไตหร่อภาวะ

ไตอักีเสบ13-14

2. Microscopic polyangiitis (MPA)

	 ลักีษณูะทางคลินิกีมีความคล�ายคลึงกีับโรค	granu-
lomatosis	with	polyangiitis	(GPA)	แต่ไม่มีลักีษณูะข้อง

แกีรนูโลมา	ผูู้�ปู่วยมักีพบผู้่�นทางผู้ิวหนังและอากีารปูวดข้�อ

เปู็นอากีารร่วมที�พบบ่อย15	และเกิีด	necrotizing	glomer-
ulonephritis	ในข้ณูะที�เกีิด	DAH	มากีถัึงร�อยละ	30-50	ข้อง

ผูู้�ปู่วยและมักีมีความรุนแรงถัึงข้ั�นเปู็นอันตรายต่อชีวิต12

3. Eosinophilic granulomatosis with polyangiitis 

(EGPA)

	 ผูู้�ปูว่ยมกัีเริ�มแสดงอากีารด�วยโรคหด่และไซีนสัอกัีเสบ	

ต่อมาจะมี	eosinophilia	ร่วมกีับหลอดเล่อดอักีเสบ16	กีาร

แทรกีซีึมข้องเซีลล์อีโอซีิโนฟิลสามารถักี่อให�เกีิดความเสีย

หายต่ออวัยวะสำคัญ	เช่น	ภาวะกีล�ามเน่�อหัวใจผิู้ดปูกีติช่วง

คลายตัว	(diastolic	cardiomyopathy)	มักีสัมพันธ์์กีับอัตรา

กีารเสียชีวิตที�สูง17	กีารพบภาวะไตอักีเสบร่วมด�วย	แต่โดย

ทั�วไปูมักีไม่รุนแรง15	กีารตรวจ	ANCA	ให�ผู้ลบวกีปูระมาณู 
ร�อยละ	30-50	ข้องผูู้�ปู่วยและโดยส่วนมากีจะสัมพันธ์์ 
กีับโรคที�รุนแรงมากีข้ึ�น	 โดยพบกีารมีภาวะไตอักีเสบ,	 

diffuse	alveolar	hemorrhage	และภาวะระบบปูระสาท

ส่วนกีลางผิู้ดปูกีติได�บ่อย	อย่างไรกี็ตามกีารเกิีด	DAH	 
โดยรวมพบได�น�อยกีว่าเม่�อเปูรียบเทียบกีับโรคในกีลุ่ม	

ANCA-associated	vasculitis	ชนิดอ่�น7

การปีระเมินิเพืิ�อวินิิจ้ฉัย AAC

	 กีารวินจิฉัยัที�รวดเร็วมีความสำคัญอยา่งยิ�ง	เน่�องจากี

ผูู้�ปู่วยอาจมีภาวะระบบกีารหายใจล�มเหลวและไตวาย 
ระยะสุดท�าย	เกีิดข้ึ�นอย่างรวดเร็ว	ทั�งนี�กีารตรวจต่างๆ	ที�

สามารถัช่วยให�กีารวินิจฉััย	มีดังนี�

1. การต้รวจ้ทางซ่โรโลย่ (ANCA) 

	 a.	 กีารตรวจ	ELISA	(enzyme-linked	immunosorbent	

assay)	ใช�เพ่�อตรวจหาแอนติเจนจำเพาะข้อง	ANCA

	 b.	 กีารตรวจ	indirect	immunofluorescence	assay	

สามารถัพบรูปูแบบหลักีได�	2	แบบ	ได�แกี่

	 i.	 c-ANCA	(cytoplasmic	pattern)

	 ii.	 p-ANCA	(perinuclear	pattern)

	 หากีผู้ลกีารตรวจ	ANCA	ให�ผู้ลบวกีด�วยวิธ์ี	immu-
nofluorescence	ควรมีกีารย่นยันผู้ลด�วยกีารตรวจ	ELISA	

เพ่�อระบุชนิดข้องแอนติเจนจำเพาะ

	 โดยทั�วไปู	GPA	มักีสัมพันธ์์กีับ	PR3-ANCA	ใน 
ข้ณูะที�	MPA	มักีสัมพันธ์์กัีบ	MPO-ANCA19	สำหรับ	EGPA	

มักีมี	ANCA	negative	หร่อ	MPO-ANCA	positive	ใน 
บางกีรณูี7,19	ทั�งนี�กีารตรวจทางซีีโรโลยีมีปูระโยชน์ใน 
กีารระบุสาเหตุข้องโรค	ควรปูระเมิน	pre-test	probability	

รว่มกีบัผู้ลกีารตรวจเสมอ	เพ่�อหลกีีเลี�ยงกีารแปูลผู้ลผู้ดิพลาด

จากี	false	positive	หร่อ	false	negative7 
2. การต้รวจ้ทางรังส่วิทยา

	 ภาพถั่ายรังสีทรวงอกีมักีแสดงลักีษณูะข้องเงาทึบ 
ในช่องอากีาศทั�งสองข้�าง	ซีึ�งอาจพบร่วมกีับหร่อไม่พบ

ลักีษณูะ	air	bronchogram	กี็ได�	โดยรอยโรคมักีกีระจาย 
อยู่บริเวณูรอบข้ั�วปูอด	และพบบ่อยในปูอดส่วนกีลาง 
และส่วนล่าง	อย่างไรก็ีตาม	ผูู้�ปู่วยปูระมาณูร�อยละ	25	 
อาจไม่พบความผู้ิดปูกีติใดๆ	บนภาพถั่ายรังสีทรวงอกี7 
ลักีษณูะที�พบบ่อยใน	 computed	 tomography	 (CT)	 
ได�แกี่	บริเวณูที�มีกีารรวมตัวข้องฝ้า	 (consolidation)	 
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ตารางที่ 4. การตรวจทางซีโรโลยีในกลุมโรค ANCA-associated Uasculitis �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิง 20-21�
 

Disease ANCA positive (%) PR3 positive (%) MPO positive (%)

Granulomatosis	with	polyangiitis	
(GPA)

90	 75	 -

Microscopic	polyangiitis	(MPA) 60	 - 65	

Eosinophilic	granulomatosis	
with	polyangiitis	(EGPA)

30-70	 5	 45	

ตารางท�­ �
 การเปรียบเทียบลักษณะทางคลินิกในกลุมโรค ANCA-associated Uasculitis �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิง 18� 

Systems GPA MPA EGPA

Constitutional symptoms 70-100	% 55-80	% 30-50	%

Skin Purpura	(10-50	%) Purpura	(35-60	%) Purpura,	Pseudo-urticarial	rash	
(50-70	%)

ENT Frequent	(50-95	%):	crusting,	
rhinitis,	destructive	sinusitis,	
saddle	nose	deformity,	nasal	
septum	deformity,	otitis	media

Few	patients	 (2-30	%),	not	
specific,	not	destructive,	and	
not	granulomatous

Frequent	 (20-80	%):	allergic	
rhinitis,	sinus	polyposis	 (not	
destructive)

Lungs Frequent	(60-80	%):	lung	plain	
and/or	excavated	nodules,	
alveolar	hemorrhage,	bronchial	
and/or	subglottic	stenosis

Frequent	(60-80	%):	alveolar	
hemorrhage

Frequent	 (50	%):	 transient	
patchy	 infiltrates,	eosinophil	
pleural	effusion,	rarely	nodule

Asthma No No Yes	(approximately	100	%)

Kidney	involvement Frequent	(60-80	%):	glomeru-
lonephritis	 (necrotizing	ex-
tra-capillary)

Very	frequent	(80	%):	glomer-
ulonephritis	 (necrotizing	ex-
tra-capillary)

Not	frequent	(20	%):	glomeru-
lonephritis	(necrotizing	extra- 
capillary)

Peripheral neuropathy 
(mononeuritis	multiplex)

Possible	(25	%) Possible	(25	%) Very	frequent	(65-75	%)

Other	classical	manifestation •	 Eye	 involvement	(scleritis, 
	 orbital	tumor)
•	 Pachymeningitis
•	 Venous	thrombosis	(7-8	%)

Venous	thrombosis	(7-8%) •	 Cardiac	manifestation	(10- 
	 50%;	cardiomyopathy)
•	 Venous	thrombosis	(7-8	%)
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สลับกัีบบริเวณูที�มีความหนาแน่นลักีษณูะ	ground-glass	

opacity	หากีพบกีารหนาตัวข้อง	interlobular	septa	มักีมี

ลักีษณูะหยาบ

	 ในผูู้�ปู่วย	GPA	อาจพบกี�อนหร่อตุ่มที�มีลักีษณูะเปู็น

โพรง	(cavitating	nodules/masses)	ในข้ณูะที�ใน	EGPA	

มักีพบผู้นังทางเดินหายใจหนาตัว	และตุ่มข้นาดเล็กีที�ไม่

เกีิดโพรง	(non-cavitating	nodules)	ในข้ณูะที�กีารตรวจ	

multiphase	CT	angiography	มีปูระโยชน์ในกีารระบุแหล่ง

เล่อดออกีในกีรณูีมีไอเปู็นเล่อดปูริมาณูมากี	และสามารถั

ช่วยในกีารปูระเมินกีายวิภาคข้องหลอดเล่อดแดงหลอดลม

ได�อย่างละเอียด19,22-23	 ทั�งนี�ในแต่ละโรคกีลุ่มอาจมีราย

ละเอียดจำเพาะที�แตกีต่างกีันไปูดังนี�

	 1.	 GPA	 (Granulomatosis	with	polyangiitis)	 
อาจพบเปู็นเงาทึบลักีษณูะเปู็นกี�อน	(nodular	opacities)	

ตุ่มหร่อกี�อนที�มีโพรงภายใน	(cavitating	nodules/masses)	

หร่อลักีษณูะข้องแผู้ลที�เย่�อบุทางเดินหายใจส่วนบน	(upper	

respiratory	tract	ulceration)

	 2.	 MPA	(microscopic	polyangiitis) อาจพบบริเวณู	

ground-glass	opacity	แบบหลายจุด	(multifocal	ground-

glass	opacity) มีตุ่มข้นาดเล็กีบริเวณูศูนย์กีลางข้องปูลาย

หลอดลม	(centrilobular	nodules) ซีึ�งเห็นได�ไม่ชัด	และ

กีระจายบางบริเวณู	และอาจมีลักีษณูะเงาทึบแบบเปู็นเส�น

ตรงและร่างแห	(linear	and	reticular	opacities)

	 3.	 EGPA	(eosinophilic	granulomatosis	with	

polyangiitis)	พบเปู็นบริเวณู	ground-glass	opacity	แบบ

เฉัพาะจุดบริเวณูรอบนอกีข้องปูอดหร่อฝ้าทึบกีระจาย	เงา

ทึบลักีษณูะเปู็นเส�นร่างแห	(linear	reticular	 infiltration)	

อาจมีลักีษณูะกีารกีระจายแบบสุ่ม	(random	distribution)	

ผู้นังหลอดลมพบมีกีารหนาตัว	(bronchial	wall	thickening)	

และอาจพบหลอดลมโปู่งพอง	(bronchiectasis)

3. การส่องกล้องห่ลอดลม (bronchoscopy)

	 กีารส่องกีล�องหลอดลมมีปูระโยชน์ในกีารวินิจฉััย

ภาวะหลอดเล่อดฝอยในปูอดแตกี	 (diffuse	alveolar	 
hemorrhage;	DAH)	โดยกีารตรวจน�ำล�างหลอดลมถุังลม	

(bronchoalveolar	 lavage;	BAL)	จะพบว่า	ตัวอย่างที�ดูด

กีลับมาในลำดับถััดไปูมีเล่อดปูนเพิ�มข้ึ�น	และจากีกีารตรวจ

เซีลลวิ์ทยาอาจตรวจพบ	hemosiderin-laden	macrophages	

มากีกีว่าร�อยละ	5	เปู็นตัวบ่งชี�	DAH	ซึี�งจะเริ�มปูรากีฏหลัง

เล่อดออกีอย่างน�อย	48	ชั�วโมง1

4. การต้รวจ้ชิ�นิเนิื�อเพิื�อวนิิจิ้ฉัยโรค (diagnostic biopsy)

	 ผู้ลกีารตรวจชิ�นเน่�อทางพยาธ์ิวิทยาที�ให�ผู้ลบวกีต่อ	

ANCA-associated	vasculitis	มีปูระโยชน์อย่างมากีทั�งใน

แง่ข้องกีารวินิจฉััยเบ่�องต�น	และกีารปูระเมินกีารกีลับเปู็น

ซี�ำข้องโรค24	ทั�งนี�หลักีฐานทางพยาธ์ิวิทยาที�บ่งชี�ถึัง	ภาวะ

หลอดเล่อดอักีเสบ	เช่น	pauci-immune	glomerulonephritis	

หร่อ	necrotizing	vasculitis	ในอวยัวะใดๆ	กีต็าม	เช่น	ชิ�นเน่�อ

จากีไตหร่อปูอดนั�น	ยังคงถัอ่เป็ูนมาตรฐานสูงสุดในกีารวินจิฉัยั	

(gold	standard)25-26	

	 กีารตรวจชิ�นเน่�อปูอดในภาวะ	alveolar	hemorrhage	

มักีพบลักีษณูะข้อง	fibrin	ภายในถุังลม	ร่วมกีับแมโครฟาจ

ที�มี	hemosiderin	อยู่ภายในถุังลม	(hemosiderin-laden	

alveolar	macrophages)	โดย	hemosiderin	จะเริ�มปูรากีฏ

ชัดภายใน	48	ชั�วโมง	หลังจากีมีเล่อดออกี	จึงสามารถัใช�

แยกีแยะ	DAH	ออกีจากีกีารบาดเจ็บจากีกีารผู้่าตัดได�12 
ภาวะที�พบบ่อยร่วมกีันที�สุดค่อ	capillaritis	 ซึี�งพบได�ถัึง 
ร�อยละ	63	ข้องผูู้�ปู่วยทั�งหมด  โดยเฉัพาะในผูู้�ปู่วยที�มี	 
vasculit is	 ร่วมด�วย	ลักีษณูะทางจุลพยาธ์ิวิทยาข้อง	 
capillaritis	ได�แกี่	 ลิ�ม	fibrin	ที�อุดตันในหลอดเล่อดฝอย	 
fibrinoid	necrosis	ข้องผู้นังหลอดเล่อดฝอย	และกีารสะสม

ข้องนวิโทรฟลิที�แตกีในเน่�อเย่�อระหวา่งถุังลม	(interstitium)12	

นอกีจากีนี�อาจพบลักีษณูะข้อง	diffuse	alveolar	damage	

(DAD)	 ร่วมด�วย	 เช่น	 alveolar	 edema,	 capi l lary	 
congestion,	ลิ�มเล่อดในหลอดเล่อดข้นาดเล็กี	(microvas-
cular	thrombi)	และกีารสร�าง	hyaline	membrane	27-29

การรักษา
	 หลักีกีารรักีษาสำคัญในภาวะนี�ค่อ	ควรเริ�มวินิจฉััย

และกีารรักีษาโดยเร็วที�สุด	เน่�องจากีมีอัตรากีารเสียชีวิต

และภาวะแทรกีซี�อนสูง30-32	กีารรักีษาที�เหมาะสมที�สุดควร

พิจารณูาตามกีลไกีข้องโรคที�เปู็นสาเหตุ	และควรปูระเมิน

เปู็นรายบุคคล	(ตารางที�	6)	กีารรักีษา	pulmonary-renal	
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syndrome	ควรเริ�มโดยไม่ล่าช�า	 เน่�องจากีมีอัตรากีาร 
เสียชวีติและภาวะแทรกีซี�อนสูง	โดยทั�วไปูกีารรกัีษาปูระกีอบ

ด�วยกีลูโคคอร์ติคอยด์ในข้นาดสูงร่วมกีับยากีดภูมิคุ�มกีัน	

และในบางกีรณีูอาจพิจารณูาใช�กีารแลกีเปูลี�ยนพลาสมา	

(plasmapheresis)	นอกีจากีนี�กีารดูแลแบบปูระคับปูระคอง

เองก็ีมีบทบาทสำคัญในผูู้�ปู่วยที�มีอากีารรุนแรง	กีารเล่อกี

วิธ์ีกีารรักีษาควรอิงตามสาเหตุพ่�นฐานข้องโรค	โดยเฉัพาะ

ตารางท�­ �
 การวินิจrัยทางพยาธิวิทยาของกลุมโรค ANCA �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิง 25� 

Site Access route or method Diagnostic yield Most frequent lesion Sampling error/issues and  
considerations

Kidney Percutaneous ≥99	% Crescentic	glomerulo-
nephritis

Low	 number	 of 	 g lomeru l i ;	 
atypical	lesions	(tubulointerstitial	
nephritis)

Lung Open 90% Vasculitic features Non-specific	 inflammat ion;	 
invasive	procedure	with	a	high	
complication rate

Lung Transbronchial or 
CT-guided

≥50	% Features of mixed  
inflammatory	infiltrate

Biopsy	 o f 	 necro t ic 	 areas;	 
comp l i ca t ions  assoc ia ted  
with	 the	procedure	 (possible	
pneumothorax)

Ear,	nose,	and	throat Nasal >30	% Non-specific	inflamma-
tion	and	granuloma-
tous  o r  vascu l i t i c  
features

Inadequate	sampling	(improve	
accuracy	by	taking	biopsies	>5	
mm	at	the	edge	of	the	inflamed	
area)

Ear,	nose,	and	throat Tracheal-subglottic	ste-
nosis

90	% Features of mixed  
inflammatory	infiltrate

Vasculitis features are rare and 
only	present	in	10-15%	of	patients

Eye Orbit	fine	needle	aspira-
tion or open

>60	% Features of mixed  
inflammatory	infiltrate

Rare disease feature as the eye 
is	generally	a	non-inflamed	area

Skin Punch biopsy 70-90	% Features of mixed  
inflammatory	infiltrate

Non-specific	 findings	 e.g. ,	 
perivascular and acute and 
chronic	 inflammation	without	
charac ter is t i c  fea tures o f  
ANCA-associated vasculitis

Muscle Open 55-60	% Features of mixed  
inflammatory	infiltrate

More	likely	positive	in	women	
and	MPO-ANCA	vasculitis

ในกีรณีูข้อง	ANCA-associated	vasculitis	กีารรักีษา 
แบ่งออกีเปู็นสองระยะ	ได�แกี่	ระยะเหนี�ยวนำให�โรคเข้�าสู่

ภาวะสงบ	(induction	phase)	และระยะควบคุมกีารกีลับ

เปู็นซี�ำ	(maintenance	phase)	นอกีจากีนี�มักีมีกีารให�ยา

ต�านจุลชีพชนิดครอบคลุมเช่�อกีว�างเปู็นกีารชั�วคราวจนกีว่า

จะมีกีารตรวจวินิจฉััยเพิ�มเติมเพ่�อย่นยันว่าผูู้�ปู่วยไม่มีกีาร

ติดเช่�อ33
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แนิวทางการรักษา ANCA-associated vasculitis
 หลักีกีารรักีษาโรคกีลุ่มนี�จะถัูกีแบ่งเปู็น	2	ช่วง	ได�แกี่	

ระยะเหนี�ยวนำกีารรักีษา	(induction	phase)	(ตารางที�	7)	

โดยมีเปู้าหมายเพ่�อยับยั�งกีระบวนกีารอักีเสบอย่างรวดเร็ว	

เพ่�อลดความเสียหายข้องเน่�อเย่�อ	รวมทั�งกีระตุ�นให�อากีาร

ข้องโรคเข้�าสู่ระยะสงบ	(induce	remission)26	ในข้ณูะที�

ระยะควบคุมโรค	(maintenance	phase)	จะเปู็นกีารรักีษา

เพ่�อปู้องกีันกีารกีลับเปู็นซี�ำข้องโรค

	 กีลูโคคอร์ติคอยด์เปู็นแกีนหลักีข้องกีารรักีษา	โดย

แนวทางมาตรฐานสำหรับระยะเหนี�ยวนำปูระกีอบด�วยกีาร

ให�	methylprednisolone	เปู็นเวลา	3-5	วัน	ตามด�วยกีาร

ลดข้นาดยาจนถัึง	1	มกี./กีกี.	ต่อวันในเด่อนแรกี	และค่อยๆ	

ลดลงในเด่อนถััดไปู34	มีรายงานว่ากีารลดข้นาดกีลูโคคอร์ติ

คอยด์อย่างรวดเร็วร่วมกีับกีารใช�	cyclophosphamide	และ	

rituximab	ไม่มีความแตกีต่างในด�านอัตรากีารสงบข้องโรค

หร่อกีารกีลับเปู็นซี�ำเม่�อเทียบกีับกีารลดข้นาดช�า	อีกีทั�งยัง

พบภาวะแทรกีซี�อนน�อยกีว่า35-36	นอกีจากีนี�กีารศึกีษา	

PEXIVAS	แสดงให�เห็นว่าข้นาดยากีลูโคคอร์ติคอยด์ต�ำ	 
ไม่ด�อยกีว่าข้นาดมาตรฐาน	และผู้ลลัพธ์์นี�ได�รับกีารสะท�อน

ในแนวทางเวชปูฏิบัติ34	โดยทั�วไปูกีลูโคคอร์ติคอยด์จะให�

ตารางท�­ �
 การจ²าแนกและแนวทางการรกัษากลุมอาการปอดและไตรวม �pulmonary renal syndrome�  �ดดัแปลงจากเอกสารอางอิง 2�

Subgroup Induction Treatment Maintenance Treatment

GPA	/	MPA	/	EGPA Glucocorticoid,	CYC/rituximab,	Consider	PLEX Glucocorticoid,	AZA/MTX/CYC/rituximab

Double positive disease Glucocorticoid,	Immunosuppressant,	PLEX Glucocorticoid,	Immunosuppressant

Anti-GBM Glucocorticoids,	Consider	PLEX,	Consider	IVIG,	
Consider	anticoagulation

-

Antiphospholipid syndrome Glucocorticoids,	Consider	PLEX,	Consider	IVIG,	
Consider	anticoagulation

-

SLE Glucocorticoids,	CYC/MMF,	Consider	PLEX MMF/AZA

GPA;	Granulomatosis	with	Polyangiitis,	MPA;	microscopic	polyangiitis,	EGPA;	Eosinophilic	granulomatosis	with	polyangiitis,	
CYC;	cyclophosphamide,	AZA;	azathioprine,	MMF;	mycophenolate,	MTX;	methotrexate,	PLEX;	plasma	exchange,	IVIG;	intravenous	
immunoglobulin	

ตารางท�­ �
 แนวทางการรักษา ANCA associated Uasculitis during induction phase �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงอางอิง 2��

แนิวทางการรักษา ห่มายเห่ตุ้

Rituximab	+	ลดข้นาดกีลูโคคอร์ติคอยด์ทีละน�อย หร่อใช�	avacopan	แทนกีลูโคคอร์ติคอยด์

Cyclophosphamide	+	ลดข้นาดกีลูโคคอร์ติคอยด์ทีละน�อย หร่อใช�	avacopan	แทนกีลูโคคอร์ติคอยด์

Rituximab	+	Cyclophosphamide	+	ลดข้นาดกีลโูคคอร์ตคิอยด์ทลีะน�อย กีารใช�ร่วมกีันในบางกีรณูี

พิจารณูา	plasma	exchange ในรายที�มีข้�อบ่งชี�เฉัพาะ
-	SCr	>3.4	mg/dl
-	Requiring	dialysis	or	with	rapidly	increasing	SCr
-	Diffuse	alveolar	hemorrhage	who	have	hypoxemia
-	Double	positive	disease	(anti-GBM	positive)
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ตารางท�­ �
 แนวทางการเลือกใชยาใน induction phase �ดัดแปลงจากเอกสารอางอิง 2��

แนิะนิำาใช้ Rituximab แนิะนิำาใช้ Azathioprine

โรคมีกีารกีลับเปู็นซี�ำา	(Relapsing	disease) IgG	300	mg/dL

โรค	PR3-ANCA กีารเข้�าถัึง	rituximab	จำากีัด

ผูู้�สูงอายุที�เปูราะบาง

จำาเปู็นต�องหลีกีเลี�ยงกีารใช�	glucocorticoid

แพ�	azathioprine

ในข้นาดต�ำอย่างน�อย	18	เด่อน	ควบคู่กีับยาที�ลดกีารใช�	 
สเตียรอยด์	(steroid-sparing	agent)	ในผูู้�ปู่วยที�มี	PR3- 
ANCA	positive	ซีึ�งมีแนวโน�มกีลับเปู็นซี�ำข้องโรคสูง	มักีให�

ยานานข้ึ�นเปู็น	24-36	เด่อน36-37 

	 ทั�งนี�มีกีารแนะนำให�ใช�กีารรกัีษาด�วยยากีดภมูคุิ�มกีนั

ร่วมกีับกีลูโคคอร์ติคอยด์ในผูู้�ปู่วยที�มีกีารคุกีคามต่ออวัยวะ

สำคัญ	 (organ-threatening	 disease)26 r i tuximab  
เปู็นยาที�	American	College	of	Rheumatology	แนะนำ

ให�ใช�เปู็นทางเล่อกีหลักีแทน	cyclophosphamide	เน่�องจากี

มีความเปู็นพิษต่อร่างกีายน�อยกีว่า34	กีารศึกีษาหลายฉับับ

แสดงให�เหน็ว่า	rituximab	ไม่ด�อยกีว่ากีารใช�กีลโูคคอร์ตคิอยด์ 
ร่วมกีับ	 cyclophosphamide	 ชนิดรับปูระทานและ	 
azathioprine38-39	rituximab	มีปูระสิทธ์ิภาพเทียบเท่ากีับ	

cyclophosphamide	ในผูู้�ปู่วยที�มีภาวะไตเกีี�ยวข้�อง	และ 
ในผูู้�ปู่วยที�มีกีารกีลับเปู็นซี�ำข้องโรค40

	 Cyclophosphamide	ทางหลอดเล่อดดำ	ให�ข้นาด

ยารวมสะสมต�ำกีว่าและมีความเปู็นพิษน�อยกีว่า	ชนิด 
รบัปูระทานทกุีวนั	ข้ณูะที�ยงัคงมปีูระสทิธ์ภิาพใกีล�เคยีงกีนั41 
ภาวะแทรกีซี�อนที�พบได�บอ่ยจากี	cyclophosphamide	ได�แกี่	

ภาวะติดเช่�อรุนแรง	มะเร็งกีระเพาะปูัสสาวะ	และภาวะ 
เม็ดเล่อดต�ำ42	เน่�องจากีภาวะแทรกีซี�อนที�สัมพันธ์์กีับข้นาด

ยา	cyclophosphamide	จึงไม่แนะนำให�ใช�ในระยะกีารรักีษา

ควบคุม	(maintenance)

	 กีารรักีษาระยะควบคุมโรค	(maintenance)	แนะนำ

ให�ใช�กีลูโคคอร์ติคอยด์ข้นาดต�ำร่วมกัีบยากีดภูมิคุ�มกัีน	

ได�แกี่	azathioprine,	 rituximab,	methotrexate	หร่อ	 
mycophenolate	mofetil	American	College	of	Rheuma-
tology	แนะนำให�ใช�	 rituximab	ในระยะ	maintenance	

เน่�องจากีพบว่ามีความเสี�ยงในกีารกีลับเปู็นซี�ำน�อยกีว่า	

methotrexate	และ	azathioprine	เปู็นเวลา	maintenance	

24-48	เด่อน34	ในยุโรปูศูนย์กีารแพทย์ส่วนใหญ่จะเปูลี�ยน

ไปูใช�ระยะ	maintenance	ภายหลังกีารเหนี�ยวนำ	6-12	

เด่อน7-8	ในข้ณูะที�	KDIGO	guideline	2025	แนะนำให�ใน

ช่วงระยะ	maintenance	อยู่ที�	18-48	เด่อน	ภายหลังช่วง

ข้องกีารเหนี�ยวนำ	3-6	เด่อน	โดยจะแนะนำให�เปูน็	rituximab	

หร่อ	azathioprine	ร่วมกัีบกีลูโคคอร์ติคอยด์ข้นาดต�ำ	หร่อ

อาจแนะนำให�พิจารณูา	mycophenolate	mofetil	(MMF)	

หรอ่	methotrexate	(MTX)	เปู็นทางเลอ่กีแทน	azathioprine	

ในกีรณูีที�โรคไม่รุนแรง	(non-severe	ANCA-associated	

vasculitis)	หร่อผูู้�ปู่วยไม่สามารถัทนต่อ	azathioprine	ได�26	

(ตารางที�	8)

	 Plasmapheresis	เคยเปู็นแนวทางหลักีในกีารรักีษา

ระยะเหนี�ยวนำในกีลุ่มอากีารปูอดและไตร่วม	(pulmonary	

renal	syndrome)	ที�เกีิดจากี	AAV	ร่วมกีับภาวะไตอักีเสบ

แบบรวดเร็ว	(RPGN)	หร่อภาวะเล่อดออกีในถุังลมปูอด	

(DAH)	โดยกีลไกีกีารออกีฤทธ์ิ�ข้อง	plasmapheresis	ยังไม่

เปู็นที�เข้�าใจอย่างชัดเจน	แต่เช่�อว่าสามารถัลดระดับ	ANCA	

ในเล่อด	และกีำจัดไซีโตไคน์ที�กีระตุ�นกีารอักีเสบสารคอม

พลีเมนต์	และปูัจจัยกีารแข็้งตัวข้องเล่อดในระบบไหลเวียน

ได�ในปูริมาณูมากี	มีงานวิจัยกี่อนหน�านี�เสนอว่ากีารใช�	
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plasmapheresis	สามารถัช่วยลดความเสี�ยงต่อกีารเกิีด

ภาวะไตวายระยะสุดท�าย43	และ	ลดกีารพึ�งพากีารล�างไตลง

ได�ถัึงร�อยละ	50	ภายในเวลา	12	เด่อน	ในผูู้�ปู่วยที�มี	renal	

vasculitis	รุนแรง44	อย่างไรกี็ตามกีารศึกีษา	PEXIVAS	ไม่

พบปูระโยชน์เพิ�มเติมจากีกีารใช�	plasmapheresis	ร่วมกีับ

กีารรักีษามาตรฐานในผูู้�ปู่วยที�มีความรุนแรง	แม�ว่าผูู้�ปู่วย

ในกีารศึกีษานี�ทั�งหมดจะไม่ได�รับกีารตรวจชิ�นเน่�อไต	(renal	

biopsy)	แต่ผู้ลลัพธ์์ข้องกีารศึกีษาได�ชี�ให�เห็นอย่างชัดเจน

ว่า	ไม่ควรใช�	plasmapheresis	เปู็นแนวทางปูกีติในระยะ

เหนี�ยวนำสำหรับผูู้�ปู่วยที�มีไตวายเข้�ามาเกีี�ยวข้�อง	ทั�งนี�ยัง

คงมผีูู้�ปูว่ยบางกีลุม่ที�ม	ีRPGN	รนุแรง	โดยเฉัพาะผูู้�ที�มีระดบั	

ANCA	สูงมากีหร่อผูู้�ที�ใกีล�เข้�าสู่กีารบำบัดทดแทนไต	(renal	

replacement	therapy)	ซึี�งอาจได�รับปูระโยชน์จากีกีารใช�	

plasmapheresis	ข้ณูะที�ทาง	American	College	of	 
Rheumatology	ไม่แนะนำให�ใช�	plasmapheresis	อย่าง

เปู็นกีิจวัตรในผูู้�ปู่วยที�มี	glomerulonephritis	แต่แนะนำให�

พิจารณูาใช�ในรายที�มีความเสี�ยงสูงต่อกีารดำเนินโรคไปูสู่

ภาวะไตวายระยะสุดท�าย34	หลักีฐานสนับสนุนกีารใช�	 
plasmapheresis	ในกีรณูขี้อง	diffuse	alveolar	hemorrhage	

(DAH)	ยังมีอย่างจำกีัด8,44-45	แม�ว่างานวิจัยบางฉับับจะ

รายงานว่า	อัตรากีารเสียชีวิตจากีเล่อดออกีในปูอดลดลง46 
แต่ยังไม่มีหลักีฐานชัดเจนว่าช่วยเพิ�มอัตรากีารรอดชีวิต 
ในระยะยาวและแทบไม่มีข้�อมูลรองรับบทบาทข้อง	 
plasmapheresis	ในกีารรักีษาโรคที�ไมร่นุแรง44	ในกีารศึกีษา	

PEXIVAS	ไม่พบผู้ลลัพธ์์ทางกีารรักีษาที�แตกีต่างแต่ในกีาร

วิเคราะห์กีลุ่มย่อยพบแนวโน�มว่ามีปูระโยชน์ในผูู้�ปู่วยที�มี	

DAH	47	American	College	of	Rheumatology	จึงไม่แนะนำ

ให�ใช�	plasmapheresis	 เปู็นกิีจวัตรในผูู้�ปู่วยที�มี	DAH	 
แต่อาจพิจารณูาใช�ในรายที�มีอากีารรุนแรงวิกีฤต	หร่อ 
ไม่ตอบสนองต่อกีารเหนี�ยวนำให�อากีารสงบ	ตามแนวทาง

มาตรฐาน34

แนิวทางการด้แลเพิิ�มเต้ิม
	 กีารดูแลเพิ�มเติม	 (additional	management)	ที� 
นอกีเหน่อไปูจากีกีารรักีษาแบบจำเพาะด�วยยากีดภูมินั�น	

มีข้�อแนะนำเพิ�มเติมอีกีมากีมาย	อันได�แกี่	กีารคัดกีรอง 
กีารติดเช่�อ	เช่น	ตรวจหาเช่�อไวรัสตับอักีเสบบี	(HBV)	ไวรัส

ตับอักีเสบซีี	(HCV)	เช่�อเอชไอวี	(HIV)	วัณูโรคแฝง	(latent	

TB)	และพยาธ์ิ	 strongyloides	กีารปู้องกีันกีารติดเช่�อ	 
เช่น	Pneumocystis jirovecii pneumonia (PCP) ด�วย 
กีารให�	co-trimoxazole	หร่อ	dapsone	หร่อ	pentamidine	

แบบพ่น	กีารปู้องกีันเช่�อรา candida	โดยใช�	clotrimazole	
แบบอมหร่อ	fluconazole	สัปูดาห์ละครั�ง	กีารให�ยาต�าน

ไวรัสตับอักีเสบบีเร่�อรังหร่อเคยติดเช่�อมากี่อน	โดยเฉัพาะ

ในผูู้�ที�ได�รบั	rituximab	ควรพจิารณูากีารปูอ้งกีนั	กีารปูอ้งกีนั 
โรคกีระดูกีพรุนด�วยกีารให�แคลเซีียมร่วมกีับวิตามินดี	 
กีารปู้องกีันโรคกีระเพาะ	โดยพิจารณูาใช�ยาในกีลุ่ม	H2	

antagonist	หร่อ	proton	pump	inhibitor	(PPI)	กีารวางแผู้น

กีารตั�งครรภ์ที�ควรได�รับกีารปูระเมิน	และวางแผู้นล่วงหน�า

อย่างรอบคอบในผูู้�ปู่วยหญิงวัยเจริญพันธ์ุ์

สรุปี
 สาเหตุข้องกีลุ่มอากีารปูอดและไตร่วม	(pulmonary	

renal	syndrome)	สามารถัจำแนกีได�อย่างกีว�างๆ	เปู็น	 
3	กีลุ่ม	 ได�แกี่	หลอดเล่อดอักีเสบที�สัมพันธ์์กีับ	ANCA	 
(ANCA-associated	vasculitis)	หลอดเล่อดอักีเสบที�มี 
กีารตกีตะกีอนข้อง	immune	complex	(immune	complex- 
mediated	vasculitis)	และโรคที�ไม่สัมพันธ์์กัีบ	ANCA	

(ANCA-negative	diseases)	 โดยที�อากีารไอเปู็นเล่อด	

(hemoptysis)	เปู็นอากีารที�พบบ่อยที�สุดในภาวะเล่อดออกี

ในถุังลมปูอด	 (diffuse	alveolar	hemorrhage:	DAH)	 
แต่พบว่าอากีารนี�อาจไม่ปูรากีฏในผูู้�ปู่วย	พบเพียงปูระมาณู

ร�อยละ	30-35	เท่านั�น	ดังนั�นจึงควรพิจารณูาถึังภาวะนี�เปู็น

ลำดับแรกีๆ	โดยเฉัพาะในผูู้�ปู่วยที�มีภาวะหายใจล�มเหลว

โดยไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด	ทั�งนี�กีารรักีษาปูระกีอบด�วย 
กีารให�กีลูโคคอร์ติคอยด์	 ร่วมกีับยากีดภูมิคุ�มกีัน	และ	 
plasmapheresis	ควบคู่ไปูกัีบกีารดูแลแบบปูระคับปูระคอง	

เช่น	กีารใช�เคร่�องช่วยหายใจ	และกีารบำบัดทดแทนไต	

(renal	replacement	therapy)	กีารเหนี�ยวนำให�อากีารสงบ

ในผูู้�ปู่วยที�มีโรคกีำเริบ	(active	disease)	ถั่อเปู็นสิ�งสำคัญ	
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และควรเริ�มรักีษาโดยไม่ชักีช�าและพิจารณูาถัึงข้�อแตกีต่าง

ในผูู้�ปูว่ยแตล่ะรายไปู	ในข้ณูะที�ระยะควบคมุโรค	(maintenance	

phase)	โดยเฉัพาะเร่�องระยะเวลากีารรกัีษาในยงัเปูน็ปูระเดน็

ที�มีช่องว่างข้ององค์ความรู�ที�จำเปู็นต�องพิจารณูาและศึกีษา
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