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บทคัดย่อ 
โรคหวัใจและหลอดเลือดเป็นสาเหตสุำ�ำคัญของการเสยีชวีติของประชากรทัว่โลก และพบว่าการเกิดโรคหลอดเลือด

ตีบแข็ง (atherosclerosis) ในหลอดเลือดแดงโคโรนารี (coronary artery) มีการเพิ่มขึ้นอย่างรวดเร็วในผู้สูงอายุ ซึ่งงาน

วิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคและความหนาของผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้าย (left 

coronary artery) และด้านขวา (right coronary artery) จากร่างอาจารย์ใหญ่ชาวไทยจำ�ำนวน 20 ร่าง อายุ 52-101 ปี 

ด้วยการย้อมสี Hematoxylin และ eosin และ Verhoeff-Van Gieson พบว่าผนังหลอดเลือดชั้นใน (tunica intima) ของ

หลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านขวามีความหนามากกว่าผนังหลอดเลือดชั้นกลาง (tunica media) อย่างมีนัยสำ�ำคัญทางสถิติ 

(p<0.05) และพบการสะสมของ foam cell เป็นจำ�ำนวนมากภายในผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา 

ทั้งยังพบการเกิด plaque ในลักษณะอื่นๆ ได้แก่ lipid core, fibrous cap, calcifications และ cholesterol cleft และ

พบความผิดปกติของ internal และ external elastic lamina ที่มีลักษณะเป็นแนวตรง เรียงตัวซ้อนกัน แตกเป็นเศษ ๆ 

และขาดหลุดจากกัน แสดงให้เห็นว่าอายุ 50 ปีขึ้นไปจะมีการเปลี่ยนแปลงทางจุลกายวิภาคของผนังหลอดเลือด ซึ่งอาจจะ

นำ�ำไปสูก่ารเกดิโรคหลอดเลอืดแดงตบีแขง็ได้ ผลทีไ่ด้จากงานวจิยันีจ้ะเป็นข้อมูลพืน้ฐานในการนำ�ำไปประยกุต์ใช้ในการประเมนิ

ความเสี่ยงและการเฝ้าระวังการเกิดโรคหลอดเลือดตีบแข็งได้ 

คำ�ำสำ�ำคัญ: หลอดเลือดแดงโคโรนารี จุลกายวิภาค อาจารย์ใหญ่ ผนังหลอดเลือด ผนังหลอดเลือดชั้นใน 
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Abstract
Cardiovascular disease is the leading cause of death for people worldwide and found that the 

incidence of atherosclerosis in the coronary arteries is sharply increasing in the elderly. The objectives 

of this research were to study the histology and arterial wall thickness of the left and right coronary 

artery of 20 Thai cadavers aged 52–101 years with Hematoxylin and eosin staining and Verhoeff-Van 

Gieson. The thickness of the tunica intima of the right coronary artery was significantly thicker than the 

tunica media (p<0.05), and large accumulations of foam cells were found in the wall of left and right 

coronary arteries. Other plaques included the lipid core, fibrous cap, calcifications, and cholesterol cleft, 

and abnormalities of the internal and external elastic lamina were observed, there were straight, 

reduplication, stretch, and fraying. It was shown that people aged over 50 will have histological changes 

to the arterial wall. This may lead to the development of atherosclerosis. The results of this research 

will be the basis of information that can be applied in risk assessment and surveillance of coronary artery 

disease.
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บทนำ�ำ

โรคหัวใจและหลอดเลือด (Cardiovascular 

Diseases; CVDs) เป็นสาเหตกุารเสยีชวีติของประชากรทัว่โลก 

จากการรายงานขององค์การอนามยัโลก พบอตัราการเสยีชวีติ

มากถึงร้อยละ 31 และในประเทศไทยจากข้อมลูของกระทรวง

สาธารณสุขพบว่าโรคหัวใจและหลอดเลือดเป็นสาเหตุการ

เสียชีวิตของประชากรเป็นลำ�ำดับท่ี 2 รองจากโรคมะเร็ง 

การหนาตัวของผนังหลอดเลือด (arterial wall thickening) 

เป็นพยาธิสภาพเริ่มต้นของการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด 

เช่น โรคหลอด เลอืดตบีแขง็ (atherosclerosis) โรคหลอดเลอืด

สมอง (stroke) การหนาตัวของผนังหลอดเลือดเกิดจากความ

ผดิปกตขิองเซลล์บผุนงัหลอดเลอืด (endothelial cells; ECs) 

ซ่ึงปัจจัยเสี่ยงที่ส่งผลต่อการเกิดความผิดปกติดังกล่าวมาจาก

หลายสาเหต ุเช่น อาย ุเพศ ไขมันในเลอืดสงู รบัประทานอาหาร

ท่ีมคีอเลสเตอรอลและไลโปโปรตนีชนิดความหนาแน่นต่�่ำำ หรอื 

low density lipoprotein (LDL) สงู ความดนัโลหติสงู สบูบุหรี่ 

เป็นต้น [1, 2] 

การเกิดภาวะตีบแข็งของหลอดเลือดมักเกิดขึ้น

บรเิวณหลอดเลอืดแดงขนาดใหญ่และขนาดกลาง เช่น หลอด

เลือดแดงโคโรนารี (coronary artery) และหลอดเลือดแดง

คาโรติด (carotid artery) เป็นต้น [3] การตีบแคบของ

หลอดเลือดบริเวณหัวใจจะส่งผลให้ผู้ป่วยเสียชีวิตจากภาวะ

กล้ามเนือ้หวัใจขาดเลือด ซึง่พยาธกิำ�ำเนดิของโรคหลอดเลือด

หัวใจตีบ (coronary artery disease) ส่วนใหญ่เกิดจากการ

สะสมของไขมนัชนดิไลโปโปรตนีชนดิความหนาแน่นต่�่ำำ และ

ก่อให้เกิดการอักเสบแบบเรื้อรังภายในผนังหลอดเลือด [4] 

โดยอนภุาคของไขมนัจะมกีารเปล่ียนแปลงไปเป็น oxidized-

LDL ด้วยเอนไซม์ทีอ่ยูภ่ายในร่างกาย ทำ�ำให้อนภุาคของไขมนั

เป็นพิษต่อเซลล์มากขึ้นส่งผลให้ผนังหลอดเลือดอักเสบ [5] 

รวมทัง้มกีารเพิม่จำ�ำนวนและการเคลือ่นทีข่องเซลล์กล้ามเนือ้

เรียบ (smooth muscle cells; SMCs) จากผนงัหลอดเลอืด

ช้ันกลาง (tunica media) ไปยังผนังหลอดเลือดช้ันใน 

(tunica intima) ซึง่ในสภาวะปกตจิะไม่พบ SMCs ในบรเิวณ

ดงักล่าว การอกัเสบแบบเรือ้รงัภายในผนงัหลอดเลอืด ทำ�ำให้

มกีารตายของเซลล์ชนดิต่าง ๆ  เช่น ECs, SMCs, macrophage 

เกิดเป็นรอยโรคที่เรียกว่า “atherosclerotic plaque” 

ส่งผลให้เกิดการตีบแคบของหลอดเลือด ทำ�ำให้เลือดไปเลี้ยง

กล้ามเนื้อหัวใจได้น้อยลงซึ่งอาจทำ�ำให้เสียชีวิตได้ [6] การ

ศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคของผนังหลอดเลือดเพื่อ

ศึกษาหารอยโรคของผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีใน
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ประเทศไทยยัังมีีค่่อนข้้างน้้อย เนื่่�องจากการศึึกษาลัักษณะ

ดังักล่า่วมีขี้อ้จำกัดัในการเก็บ็ตัวัอย่า่งในกลุ่่�มประชากรที่่�มีชีวีิติ 

และข้้อจำกััดด้้านค่่าใช้จ้่า่ยที่่�สูง รวมถึึงเรื่่�องการรุุกล้้ำสิิทธิ์์�ของ

ผู้้�ป่่วย [7] งานวิิจััยนี้้�จึึงจััดทำขึ้้�นเพื่่�อศึึกษาลัักษณะทาง

จุลุกายวิิภาคของผนังัหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีจากร่่างอาจารย์์

ใหญ่ช่าวไทยที่่�มีอีายุ ุ50 ปีขีึ้้�นไป ด้ว้ยวิธีิีการย้อ้ม Hematoxylin 

และ eosin และการย้้อม Verhoeff-Van Gieson stain โดย

คาดว่่าจะพบความผิิดปกติิหรืือพยาธิิสภาพภายในผนััง

หลอดเลืือด ซึ่่�งผลที่่�ได้้จากงานวิิจััยนี้้�จะเป็็นข้้อมููลพื้้�นฐานใน

การนำไปประยุุกต์์ใช้้ในการประเมิินความเสี่่�ยงและการเฝ้้า

ระวัังการเกิิดโรคหลอดเลืือดตีีบแข็็งได้้ 

วิิธีีดำเนิินการวิิจััย 

1. การเก็็บหลอดเลืือด

นำหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้า้นซ้้าย (left coronary 

artery) และด้้านขวา (right coronary artery) ออกจากหััวใจ

ของร่า่งอาจารย์ใ์หญ่ช่าวไทยจำนวน 20 ร่า่ง ประกอบด้ว้ยเพศ

ชาย 12 ร่่างและเพศหญิิง 8 ร่่าง อายุุเฉลี่่�ย 71.60 ± 12.06 ปีี 

เป็็นร่่างที่่�ผ่่านการดองสมบููรณ์์ ไม่่มีีบาดแผลที่่�บริิเวณหน้้าอก 

ไม่่มีีการผ่่าตััดหััวใจและหลอดเลืือดหััวใจ และหลอดเลืือดแดง

โคโรนารีีด้้านซ้้ายและด้้านขวา ไม่่มีีความเสีียหาย จากนั้้�นนำ

หลอดเลืือดมาตััดในแนวภาคตััดขวาง (cross section) ให้้มีี

ความหนาท่่อนละประมาณ 0.5 เซนติิเมตร และแช่่ในน้้ำยา

ฟอร์์มาลีีน (10% neutral buffer formalin) เป็็นเวลา 24 

ชั่่�วโมง ในภาชนะที่่�มีฝาปิิดมิิดชิิด เก็็บรัักษาไว้้ที่่�อุุณหภููมิิห้้อง

เพื่่�อทำการศึึกษาทดลองต่่อไป 

2. การเตรีียมเนื้้�อเยื่่�อ

นำหลอดเลืือดที่่�ผ่่านการรัักษาสภาพด้้วยน้้ำยา

ฟอร์์มาลีีน (10% neutral buffer formalin) ไปผ่่าน

กระบวนการเตรียีมเนื้้�อเยื่่�อ (tissue processing) จากนั้้�นนำ

ไปย้้อมด้้วยสีี Verhoeff-Van Gieson เพื่่�อศึึกษาความหนา

ของผนังัหลอดเลือืดและย้อ้ม Hematoxylin และ Eosin เพื่่�อ

ศึึกษาลัักษณะทางจุุลกายวิิภาค พยาธิิสภาพของผนัังหลอด

เลืือดภายใต้้กล้้องจุุลทรรศน์์แบบใช้้แสง 

3. การศึกึษาความหนาของผนังัหลอดเลือืด (arterial wall 

thickness) 

หลอดเลืือดที่่�ผ่านการย้้อมด้้วยสีี Verhoeff’s 

Elastic stain ทำการศึึกษาลัักษณะโครงสร้้างต่่อไปนี้้� 

- วัดัความหนาของผนังัหลอดเลือืด 2 ชั้้�นได้แ้ก่ผ่นังั

หลอดเลืือดชั้้�นในและผนัังหลอดเลืือดชั้้�นกลาง โดยมีีจุุด

อ้้างอิิงการวััดทั้้�งหมด 8 จุุด โดยแบ่่งช่่วงให้้ครอบคลุุมผนััง

หลอดเลืือดทั้้�งวง และทำการวััด 3 ซ้้ำต่่อ 1 จุุด โดยวิิธีีการ

วััดผนัังหลอดเลืือดในชั้้�น (tunica intima; TI) จะเริ่่�มวััดจาก

ชั้้�น endothelium (ED) ไปถึึง internal elastic lamina 

(IEL) ส่่วนผนัังหลอดเลืือดชั้้�นกลาง (tunica media; TM) 

จะเริ่่�มจาก internal elastic lamina (IEL) ไปยััง external 

elastic lamina (EEL) แสดงจุุดการวััดได้้ดัังภาพที่่� 1

ภาพที ่1 แสดงตำ�ำแหน่งการวัดความหนาของผนงัหลอดเลือดแดงโคโรนาร ีโดยผนงัหลอดเลอืดชัน้ใน (tunica intima; TI) วดัจาก endothelium 

(ED) ถึง internal elastic lamina (IEL) และผนังหลอดเลือดชั้นกลาง (tunica media; TM) วัดจาก internal elastic lamina (IEL) ถึง 

external elastic lamina (EEL) 
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4. การศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคและลักษณะทาง

พยาธิสภาพของผนังหลอดเลือด 

ศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคและพยาธิสภาพ

ของผนงัหลอดเลอืดแดงโคโรนารด้ีานซ้ายและด้านขวา ทีผ่่าน

การย้อมด้วยสี Hematoxylin และ Eosin รวมทั้งลักษณะ

ความผิดปกติและรูปแบบการเรียงตัวของ internal และ 

external elastic lamina 

5. การเก็บและการวิเคราะห์ข้อมูล

วิเคราะห์ข้อมูลโดยรายงานค่าเฉลี่ยและส่วน

เบี่ยงเบนมาตรฐานของความหนาของผนังหลอดเลือดและ

วเิคราะห์ความแตกต่างระหว่างหลอดเลอืดแดงโคโรนารด้ีาน

ซ้ายและด้านขวา ด้วยสถิติ Paired t-test ในกรณีที่ข้อมูลมี

การกระจายตวัแบบปกติ หรอื Wilcoxon signed rank test 

ในกรณีที่ข้อมูลมีการกระจายตัวแบบไม่ปกติ ที่ค่า p-value 

< 0.05 

ผลการวิจัย 

1. ผลความหนาของผนังหลอดเลอืดแดงโคโรนารด้ีานซ้าย

และด้านขวา และการเปรียบเทียบความหนาของผนัง

แต่ละชั้นในหลอดเลือดข้างเดียวกัน 

พบผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีด ้ านซ ้าย 

มีค่าเฉลี่ยความหนาของผนังหลอดเลือดชั้นใน เท่ากับ 

1,338.397 ± 1,056.073 µm ส่วนผนังหลอดเลือดชั้นกลาง 

มีค่าเฉลี่ยความหนา 917.936 ± 307.395 µm โดยจะเห็น

ได้ว่าค่าเฉล่ียความหนาของผนงัหลอดเลือดช้ันใน มีความหนา

มากกว่าผนังหลอดเลือดชั้นกลาง แต่ไม่มีความแตกต่าง

อย่างมีนัยสำ�ำคัญทางสถิติ ส่วนค่าเฉล่ียความหนาของผนัง

หลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านขวาชั้นใน จากกลุ่มตัวอย่าง

ทั้งหมดมีค่า 1,501.912 ± 584.257 µm ซึ่งมากกว่าค่าเฉลี่ย

ความหนาของผนังหลอดเลือดช้ันกลาง ที่มีค่า 597.032 ± 

190.414 µm อย่างมีนัยสำ�ำคัญทางสถิติ (p-value < 0.001) 

แสดงผลได้ดังตารางที่ 1 

2. ผลการเปรียบเทียบความหนาของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา

ค่าเฉลี่ยความหนาของผนังหลอดเลือดชั้นในของ

หลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้าย จากกลุ่มตัวอย่างทั้งหมด

มีค่า 1,338.397 ± 1,056.073 µm ซึ่งมีค่าน้อยกว่าค่าเฉลี่ย

ความหนาของผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านขวา ที่มี

ค่าเฉล่ียความหนา 1,501.912 ± 584.257 µm แต่ไม่มี

ความแตกต่างอย่างมีนัยสำ�ำคัญทางสถิติ ส่วนค่าเฉล่ีย

ความหนาของผนังหลอดเลือดชั้นกลางของหลอดเลือดแดง

โคโรนารีด้านซ้าย มค่ีา 917.936 ± 307.395 µm ซ่ึงมากกว่า

ค่่าเฉลี่่�ยความหนาของหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้้านขวา 

ที่่�มีีค่่า 597.032 ± 190.414 µm อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ 

ที่่�ค่่า p-value < 0.05 แสดงผลได้้ดัังตารางที่่� 1 

ตารางที่่� 1 แสดงค่่าเฉลี่่�ยความหนาของผนัังหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้้านซ้้าย (left coronary artery) และด้้านขวา (right 

coronary artery) 

Arterial wall Left coronary (µm) Right coronary (µm)

Tunica intima 1,338.397 ± 1056.073 1,501.912 ± 584.257

Tunica media  917.936 ± 307.395         597.032 ± 190.414*, ** 

ค่า่เฉลี่่�ย+ส่ว่นเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน, *p<0.05 เปรียีบเทียีบกับั tunica media ข้า้งซ้า้ย, **p<0.001 เปรียีบเทียีบกับั tunica intima ข้า้งเดียีวกันั, 

Paired t-test, Wilcoxon signed rank test; n=20 
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3. ลัักษณะทางพยาธิสภาพของผนัังหลอดเลืือดแดง

หลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้้านซ้้ายและด้้านขวา 

ผลการศกึษาทางลกัษณะทางพยาธสิภาพของผนงั

หลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา พบว่าผนัง

หลอดเลือดชั้นในมีการหนาตัว ซ่ึงเกิดจากการแทรกตัวของ

เซลล์กล้ามเนือ้เรยีบ จากผนงัหลอดเลอืดชัน้กลางจำ�ำนวนมาก 

(ภาพที่ 2) พบเซลล์อักเสบสะสมภายในผนังหลอดเลือด

จำ�ำนวนมาก (ภาพที่ 3) และมี plaque เกิดขึ้นภายในผนัง

หลอดเลือด พบ foam cells จำ�ำนวนมากส่วนใหญ่แทรกตัว

อยู่ในผนังหลอดเลือดชั้นใน ซึ่งเป็นกลุ่มของ macrophage 

ที่จับกินไขมันทำ�ำให้เซลล์มีช่องว่างสีขาวท่ีเรียกว่า fat 

vacuoles จำ�ำนวนมากอยู่ภายใน cytoplasm (ภาพที่ 4) 

บางบริเวณพบการเกิด atheromatous plaque คือ

ประกอบด้วย fibrous cap คลุม lipid core (ภาพที ่5) ซ่ึงเกิด

การสะสมของไขมันจำ�ำนวนมากภายใน extracellular 

matrix เกิดเป็น extracellular lipid pools นอกจากนี้

บางบริเวณพบ apoptotic smooth muscle cells 

(ภาพที่ 6) สะสมอยู่ภายในเกิดเป็น necrotic core และ

พบหินปูนแคลเซียม (calcification) อยู่ภายใน lipid core 

ทีแ่ทรกอยูใ่นผนงัหลอดเลือดชัน้ใน (ภาพที ่7) โดยพบหนิปนู

แคลเซียมยื่นตัวดันผนังหลอดเลือดชั้นใน เข้าไปใน lumen 

ของหลอดเลือด (ภาพที่ 8) บางตัวอย่างพบการเกิดหินปูน

แคลเซียมยื่นขยายเข้าไปในผนังหลอดเลือดชั้นกลาง และ

บางตัวอย่างเกาะอยู่ด้านในของ endothelium ซึ่งเป็นด้าน

ที่อยู่ชิดกับ lumen นอกจากนี้บริเวณที่มี plaque ยังพบ 

cholesterol cleft (ภาพที่ 9) ส่วนผนังหลอดเลือดชั้นกลาง

พบการแทรกตัวของเส้นใยคอลลาเจน (collagen fiber) 

จำ�ำนวนมากและพบเส้นใยอีลาสติก (elastic fiber) ที่มี

ลักษณะไม่สมบูรณ์ ขาดเป็นเส้นสั้น ๆ กระจายอยู่ในผนัง

หลอดเลือดช้ันกลาง และยังพบเซลล์กล้ามเน้ือเรียบ ที่มี

รูปร่างและการเรียงตัวที่ผิดปกติ ไม่เป็นระเบียบ (ภาพที่ 10) 

จากการศึึกษาลัักษณะของ plaque ภายในผนัังหลอดเลืือด

แดงโคโรนารีีด้้านซ้้ายและด้้านขวาพบลัักษณะของ plaque 

ภายในผนัังหลอดเลืือดแสดงได้้ดัังตารางที่่� 2

ตารางที่่� 2 ลัักษณะของ plaque ที่่�พบในผนัังของหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้้านซ้้าย (left coronary artery) และด้้านขวา 

(right coronary artery) 

Artery

ลักษณะของ plaque 

Foam cell

(%)

Fibrous cap

(%)

Lipid core

(%)

Calcification

 (%)

Cholesterol cleft

 (%)

Left coronary 19 (95.00%) 14 (70.00%) 18 (90.00%) 9 (45.00%) 6 (30.00%)

Right coronary  20 (100.00%) 18 (90.00%) 15 (75.00%) 10 (50.00%) 3 (15.00%)

จากการศึึกษา internal elastic lamina และ 

external elastic lamina พบลัักษณะความผิิดปกติิของ 

elastic lamina ภายในหลอดเลืือดแดงโคโรนารีีด้้านซ้้าย

และด้้านขวา ได้้แก่่มีีการเรีียงตััวซ้้อนกััน (reduplication) 

แตกเป็็นเศษ ๆ  (fragmentation) และขาดจากกันั (fraying) 

(ภาพที่่� 11) และพบว่า่มีกีารเรียีงตัวัทั้้�งรูปูแบบตรง (straight) 

และคลื่่�นผสมตรง (wave + straight) ซึ่่�งส่่วนใหญ่่พบว่่ามีี

ลัักษณะเป็็นแนวตรง (ภาพที่่� 12) แสดงผลได้้ตามตารางที่่� 3 
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ตารางที่่� 3 ลัักษณะรููปแบบการเรีียงตััวของ internal elastic lamina และ external elastic lamina 

Left coronary Right coronary

Internal elastic lamina Straight 14 (70.00%) 13 (65.00%)

Wave+ straight  6 (30.00%)  7 (35.00%)

External elastic lamina Straight 15 (75.00%) 17 (85.00%)

Wave+ straight  5 (25.00%)  3 (15.00%)

ภาพท่ี 2 แสดงการหนาตัวของผนังหลอดเลือดชั้นใน 

(tunica intima; TI) จากการแทรกตวัของเซลล์กล้ามเนือ้

เรียบที่เคลื่อนตัวขึ้นไปจากผนังหลอดเลือดชั้นกลาง 

(tunica media; TM) (Tunica adventitia : TA, 

Verhoeff-Van Gieson stain, 100x) 

ภาพที่ 3 แสดงพยาธิสภาพของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนารีทีม่เีซลล์อกัเสบ (ลกูศรสดีำ�ำ) สะสมอยูภ่ายในผนงั

หลอดเลือดชั้นใน จำ�ำนวนมาก (H&E, 400x) 

ภาพที ่4 แสดงพยาธสิภาพของผนงัหลอดเลือดแดงโคโรนารี 

โดยพบ foam cells (ลูกศรสีดำ�ำ) จำ�ำนวนมากแทรกตัวอยู่ใน

ผนังหลอดเลอืดชัน้ใน (Verhoeff-Van Gieson stain, 400x) 

ภาพที่ 5 แสดงพยาธิสภาพของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนารี โดยพบ fibrous cap (ลูกศรสีดำ�ำ) คลุม lipid 

core (LC) ที่สะสมอยู ่ภายในผนังหลอดเลือดชั้นใน 

(Verhoeff-Van Gieson stain, 100x)
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ภาพท่ี 6 แสดงพยาธิสภาพของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนาร ีโดยพบ extracellular lipid pools, apoptotic 

smooth muscle cells สะสมอยู่ในผนังหลอดเลือดชั้น

ใน (Verhoeff-Van Gieson stain, 400x) 

ภาพท่ี 7 แสดงพยาธิสภาพของผนงัหลอดเลอืดแดงโคโรนา

รี โดยพบการเกดิหินปนูแคลเซยีม (calcification; Ca) อยู่

ภายใน lipid core (LC) ที่ถูกคลุมด้วย fibrous cap (FC) 

ภายในผนังหลอดเลือดชั้นใน (Verhoeff-Van Gieson 

stain, 100x)

ภาพที่ 8 แสดงการเกิดหินปูนแคลเซียม (calcification; Ca) 

ภายในผนังหลอดเลือดชั้นใน (tunica intima; TI) จะเห็น

หินปูนแคลเซียมขนาดใหญ่ยื่นตัวดันเข้ามาใน lumen ของ

หลอดเลือด (Tunica media : TM, Tunica adventitia : TA, 

Verhoeff-Van Gieson stain, 40x)

ภาพท่ี 9 แสดงพยาธิสภาพของผนังหลอดเลือดแดงโคโรนาร ี

โดยพบ cholesterol clefts ที่มีลักษณะเป็นช่องว่างรูป

กระสวย (ลูกศรสีดำ�ำ) และ microcalcification ที่มีลักษณะ

เป็นก้อนสดีำ�ำ ๆ  ขนาดเลก็กระจายอยูภ่ายใน atherosclerotic 

plaque ของผนังหลอดเลือดชั้นใน (Verhoeff-Van Gieson 

stain, 100x)

ภาพที่ 10 แสดงพยาธิสภาพของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนารี โดยพบการเรียงตัวที่ผิดปกติ ไม่เป็นระเบียบ

ของ เซลล์กล้ามเนือ้เรยีบภายในผนงัหลอดเลอืดช้ันกลาง 

(tunica media; TM) รวมทั้งเซลล์มีรูปร่างที่ผิดปกติ 

(Tunica intima: TI, Tunica adventitia: TA, Verhoeff-

Van Gieson stain, 100x)

ภาพที่ 11 แสดงลักษณะพยาธิสภาพของ internal 

elastic lamina และ external elastic lamina ทีมี่การ

แตกเป็นเศษเล็ก ๆ แยกจากกัน ทำ�ำให้มีการเรียงตัวที่ไม่

ต่อเนือ่งของทัง้ internal (ลกูศรสเีหลอืง) และ external 

elastic lamina (ลูกศรสีขาว) (Verhoeff’s Elastic 

stain, 400x)
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ภาพที่ 12 แสดงลักษณะการเรียงตัวของ internal elastic lamina (IEL) และ external elastic lamina (EEL) ของหลอดเลือดแดงโคโรนารี 

(A) IEL & EEL แบบแนวตรง (straight) (B) IEL แบบคลื่นผสมตรง (wave + straight) (C) EEL แบบคลื่นผสมตรง (wave + straight) (Tunica 

intima: TI, Tunica media: TM, Tunica adventitia: TA, Verhoeff’s Elastic stain, 100x)  

อภิิปรายและสรุุปผลการวิิจััย 

จากการศึกษาความหนาของผนังหลอดเลือดแดง

โคโรนารด้ีานซ้ายและด้านขวา จากร่างอาจารย์ใหญ่ชาวไทย

จำ�ำนวน 20 ร่างที่มีอายุ 50 ปีขึ้นไป พบการหนาตัวของผนัง

หลอดเลือดชั้นในของหลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้ายและ

ด้านขวา ซึ่งผลสอดคล้องกับงานวิจัยของ Deopujar และ 

Dixit [8] ทีพ่บว่าผนงัหลอดเลอืดชัน้ในมคีวามหนาเพิม่สูงข้ึน

ตั้งแต่อายุ 40 ปีขึ้นไป ซ่ึงอาจจะนำ�ำไปสู ่การเกิดโรค

หลอดเลอืดตบีแขง็ [8] เนือ่งจากเมือ่อายมุากข้ึนจะทำ�ำให้เกดิ

ภาวะ oxidative stress และพบ inflammatory proteins 

ในเลอืดสูงขึน้ [9] ทำ�ำให้เซลล์บุผนงัหลอดเลอืดมคีวามผดิปกติ 

(endothelial dysfunction) ในผู้สูงอายุท้ังเพศชายและ

เพศหญงิ ส่งผลให้เซลล์บผุนงัหลอดเลอืดหลัง่ไนตรกิออกไซด์

ลดลงและเกิดการเคลื่อนตัวของเซลล์เม็ดเลือดขาวเข้ามาใน

ผนังหลอดเลือดบริเวณท่ีได้รับบาดเจ็บหรืออักเสบมากข้ึน 

ทำ�ำให้ผนังหลอดเลือดชั้นในหนาตัว เรียกลักษณะดังกล่าวว่า 

pathological intimal thickening หรือ PIT และพัฒนา

ไปเป็น fibroatheroma stage [10] และผลจากการสร้าง

ไนตริกออกไซด์ลดลง จะทำ�ำให้หน้าที่ของเซลล์บุผนัง

หลอดเลือดในการเป็นผนังกั้นให้กับผนังหลอดเลือดผิดปกติ 

สารไขมันจึงสามารถซึมผ่านจาก lumen เข้าไปในผนัง

หลอดเลือดได้ และยังไปกระตุ้นให้เซลล์กล้ามเนื้อเรียบแบ่ง

ตวัเพิม่จำ�ำนวนมากข้ึน และเคลือ่นตวัไปยงัผนงัหลอดเลอืดชัน้

ใน ทำ�ำให้เกดิการหนาตวัของผนงัหลอดเลอืดจนเกดิการปิดกัน้

การไหลเวยีนของเลอืด [11, 12] จากทีก่ล่าวมาข้างต้นจะเห็น

ได้ว่าความผดิปกตใินการทำ�ำหน้าทีข่องเซลล์บผุนงัหลอดเลอืด

ถือเป็นจุดเริ่มต้นของการหนาตัวของผนังหลอดเลือด 

จากการศึกษาลักษณะทางพยาธิสภาพของผนัง

หลอดเลือดแดงโคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา พบ plaque 

ภายในผนังหลอดเลือดชั้นใน ดังนี้คือ foam cell, fibrous 

cap, lipid core, calcifications และ cholesterol cleft 

โดยจะพบ foam cells มากที่สุดทั้งในหลอดเลือดแดง

โคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา สอดคล้องกับงานวิจัยของ 

Bhanvadia และคณะ [13] ที่ได้ศึกษาลักษณะพยาธิสภาพ

ของผนังหลอดเลือดแดงด้านซ้ายหน้า (left anterior 

descending; LAD), หลอดเลือดแดงด้านซ้ายข้าง (left 

circumflex artery; LCA) และหลอดเลือดแดงโคโรนารด้ีาน

ขวา (right coronary artery; RCA) ในผู้ที่เสียชีวิต อายุอยู่

ในช่วง 8-79 ปี ผลจากการศึกษาพบรอยโรคของผนังหลอด

เลอืดในระยะ intimal xanthoma มากทีส่ดุในช่วงกลุม่อายุ 

40-49 ปี ซ่ึงเป็นระยะทีม่กีารสะสมของ foam cells จำ�ำนวน

มากบริเวณ lumen ของหลอดเลือด แต่ไม่พบ necrotic 

core หรือ fibrous cap และไม่มีการ thrombosis ส่วนใน

ช่วงกลุ่มอายุ 40-79 ปี จะพบรอยโรคระยะ fibrous cap 

atheroma ซึ่งเป็นแบบ advanced atherosclerotic 

โดยจะพบ necrotic core ท่ีถูกคลุมด้วย fibrous cap 

แต่ไม่มกีาร thrombosis [13] แสดงให้เหน็ว่าโรคหลอดเลอืด

ตีบแข็งมีระดับความรุนแรงมากขึ้นตามระดับของอายุ และ

เกิดขึ้นได้ตั้งแต่ในช่วงวัยรุ่นและพัฒนาระดับความรุนแรง

ต่อไปในช่วงอายุที่มากขึ้น สาเหตุสำ�ำคัญของการเกิดโรค

หลอดเลือดตีบแข็ง คือมีการสะสมของคอเลสเตอรอลใน

เลอืดสงู ซึง่จะถกูขนส่งในกระแสเลอืดในรปูของไลโปโปรตนี

ชนดิความหนาแน่นต่�่ำำ หรอื LDL และเมือ่ LDL ถกูออกซไิดซ์ 

โดยอนุมูลอิสระ จะไปส่งผลให้ผนังหลอดเลือดมีการอักเสบ
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และถูกทำ�ำลาย การอักเสบน้ีจะไปกระตุ้นให้เซลล์บุผนัง

หลอดเลือด และเซลล์กล้ามเน้ือเรียบ มีการหลั่งสาร 

adhesion molecules, chemoattractant และ growth 

factors ซึ่งมีผลกระตุ้นการทำ�ำงานของเซลล์เม็ดเลือดขาวให้

แบ่งตัวเพิ่มจำ�ำนวน และเคลื่อนที่มายังบริเวณที่มีการอักเสบ 

[14] จากนั้น oxidized LDL จะทำ�ำให้ macrophage 

กลายสภาพไปเป็น foam cells เกาะตดิอยูท่ีผ่นงัหลอดเลอืด 

[15] โดยการสะสมของ foam cells เป็นเวลานานจะ

กลายไปเป็น atherosclerotic plaque ท่ีประกอบด้วย 

fibrous cap คลมุอยูด้่านบน lipid core หรอืไขมนัแกน และ

องค์ประกอบอื่น ๆ  ได้แก่ ซากเซลล์, ผลึก cholesterol และ 

foam cells บางบริเวณพบเฉพาะ foam cells ในผนัง

หลอดเลอืดชัน้ใน ระยะนีเ้รยีกว่า intimal xanthoma ซึง่เป็น

ระยะทีก่ลบัสูส่ภาพปกตไิด้หากสิง่กระตุน้หมดไป [16] กรณทีี่ 

xanthoma มีการพัฒนาต่อไปจะมีการสะสมของไขมัน

จำ�ำนวนมากในผนงัหลอดเลอืดชัน้ใน เป็น lipid pools ขนาด

เล็กใต้ชั้นของ foam cells [17] เรียกลักษณะความผิดปกติ

นี้ว่า pathological intimal thickening คือมีการหนาตัว

ของผนังหลอดเลือด โดยท่ียังไม่พบการเกิด necrosis 

ของเซลล์ [18] และในการศึกษานี้ยังพบการเกิด necrotic 

core เรียกรอยโรคน้ีว่า fibroatheroma บริเวณน้ีจะพบ 

apoptosis และ necrosis ของ foam cells และเซลล์กล้าม

เนื้อเรียบ [19] ด้านบนของ necrotic core จะคลุมด้วย 

fibrous cap ซึ่งเป็นชั้นเนื้อเยื่อที่ประกอบด้วยคอลาเจน

รวมกบั lymphocytes macrophage และเซลล์กล้ามเนือ้เรยีบ 

และผลจากการเกดิ fibroatheroma จะทำ�ำให้ผนงัหลอดเลอืด

หนาตัวมากกว่าปกติ ส่งผลให้เซลล์กล้ามเนื้อเรียบในผนัง

หลอดเลือดชั้นกลาง ได้รับเลือดไปเลี้ยงน้อยลงเพราะมี 

atheroma ขวางการแพร่ของเลือด ทำ�ำให้ผนังหลอดเลือดชั้น

กลางเกิดการฝ่อตัว (atrophy) [20] 

นอกจากนี้การศึกษานี้ยังพบการสะสมของหินปูน

แคลเซียม (calcification) ท่ีผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารี

ด้านซ้ายและด้านขวา โดยส่วนใหญ่พบในผนังหลอดเลือด

ชั้นใน ส่งผลให้มีการหลุดลอกของเซลล์บุผนังหลอดเลือด 

ซึง่สอดคล้องกบังานวจิยัของ Demer และคณะ [21] ทีพ่บว่า 

ส่วนใหญ่การเกิด atherosclerotic calcification มักพบใน

ผนงัหลอดเลือดชัน้ใน เกดิจากสารก่อการอกัเสบและไขมนัที่

สะสมใน atherosclerotic lesions ปริมาณมากเป็นตัว

เหนี่ยวนำ�ำให้เซลล์กล้ามเนื้อเรียบเปลี่ยนแปลงไปเป็นเซลล์

สร้างกระดกู [21] ปัจจยัเส่ียงทีท่ำ�ำให้เกดิการสะสมของหนิปนู

แคลเซียมในผนังหลอดเลือดชั้นใน (intimal calcification) 

ได้แก่อายุที่เพิ่มขึ้น โรคเบาหวาน โรคไขมันในเลือดสูง 

ความดันเลือดสูง เพศชาย ควันบุหรี่ และโรคไต เป็นต้น 

เม่ือผนังหลอดเลือดแข็งตัวจากการอักเสบเรื้อรังและ

กลายเป็นแคลเซียมไปเกาะ จะทำ�ำให้หลอดเลือดสูญเสีย

ความยืดหยุ่น เกิดการตีบของหลอดเลือดได้ [22] 

จากการศึกษาลักษณะพยาธิสภาพของ internal 

และ external elastic lamina โดยการย้อมด้วย Verhoeff-

Van Gieson stain ในหลอดเลอืดแดงโคโรนารด้ีานซ้ายและ

ด้านขวา พบลกัษณะความผดิปกตไิด้แก่ เกิดการเรยีงตวัซ้อน

กนั, แตกเป็นเศษ ๆ  และขาดหลดุจากกนั ผลจากการศกึษานี้ 

สอดคล้องกับงานวิจัยของ Pranjali and Sachin [23] ที่พบ

ความเสยีหายหรอืเสือ่มสภาพของ internal elastic lamina 

ในลักษณะต่างๆ ได้แก่ มีการขาดแยกจากกัน ไม่ต่อเนื่อง 

โดยระดับความรุนแรงของความเสียหายของ internal 

elastic lamina จะมากขึ้นตามช่วงอายุที่สูงขึ้น [23] และ

ส่งผลให้ผนังหลอดเลือดสูญเสียความยืดหยุ ่น [8] และ

จากการเรียงตัวที่ไม่ต่อเนื่องของ internal elastic lamina 

พบว่ามคีวามสมัพนัธ์กบัความหนาของผนงัหลอดเลอืดชัน้ใน

ทีเ่พิม่ขึน้ อาจเนือ่งมาจาก internal elastic lamina ทีม่กีาร

เรียงตัวไม่ต่อเนื่องหรือเสื่อมสภาพ จะทำ�ำให้เซลล์กล้ามเนื้อ

จากผนงัหลอดเลอืดชัน้กลางเคล่ือนตัวมายงัผนงัหลอดเลอืด

ช้ันใน [24] และการสลายของ internal elastic lamina 

ที่มีการเรียงตัวซ้อนกัน จะทำ�ำให้เกิดความเสียหายในการ

ยึดเกาะของเซลล์บุผนังหลอดเลือด ทำ�ำให้เซลล์สูญหาย และ

กลายเป็นบริเวณว่างเปล่า (bare areas) ซึ่งจะทำ�ำให้มีการ

แทรกตัวของไลโปโปรตีนเข้ามาภายในผนังหลอดเลือด

มากขึ้นจนกลายเป็น atherosclerotic lesions [25] และ

จากการศึกษานี้พบลักษณะของ internal และ external 

elastic lamia เป็นแนวตรงมากที่สุด สอดคล้องกับงานวิจัย
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ของ Shembekar และคณะ [26] ทีพ่บการยดืตวั (stretching) 

และการแตกเป็นเศษ ๆ ของ internal elastic lamia 

ในผู้เสียชีวิตที่มีอายุ 40 ปีขึ้นไป แสดงให้เห็นว่าเม่ืออายุ

มากขึ้นจะส่งผลให้ internal และ external elastic lamia 

เกิดการยืดตัว และแข็งตัวมากขึ้น [26] 

จากการศึกษานี้ทำ�ำให้ทราบถึงการเปลี่ยนแปลง

ลกัษณะทางจุลกายวภิาคและพยาธิสภาพของผนงัหลอดเลอืด

แดงโคโรนารีด้านซ้ายและด้านขวา โดยพบรอยโรคที่เรียกว่า 

atherosclerotic plaque ในรูปแบบต่าง ๆ  การเสื่อมสภาพ

ของ internal และ external elastic lamina และการหนา

ตัวของผนังหลอดเลือด ซึ่งลักษณะดังกล่าวเป็นสาเหตุสำ�ำคัญ

ของการเกิดโรคหลอดเลือดตีบแข็ง ผลที่ได้จากงานวิจัยนี้จะ

เป็นข้อมูลพื้นฐานในการนำ�ำไปประยุกต์ใช้ในการประเมิน

ความเสีย่งและการเฝ้าระวังการเกดิโรคหลอดเลอืดตบีแขง็ได้ 
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