
 

บทคัดยอ

 การตรวจพบรอยโรคกอนมะเร็งหรือมะเร็งในระยะแรกมีความสําคัญเพราะสามารถเพ่ิมอัตราการรอดชีวิต

ของผูปวยได จึงมีการพัฒนาวิธีการเสริมทางคลินิกเพื่อชวยในการตรวจและคัดกรองรอยโรคกอนมะเร็งชองปาก

เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพและความแมนยําในการวินิจฉัยรอยโรคกอนมะเร็งชองปากทางคลินิก 

 วัตถุประสงค: เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของเวลสโคปและโทลูอิดีน บลูในการตรวจรอยโรคกอน

มะเร็งชองปาก 

 วัสดุอุปกรณและวิธีการ: เก็บขอมูลจากผูปวย 30 คนที่มีรอยโรคท่ีน4าสงสัย โดยขอมูลถูกเก็บเปน 2 สวน 

ไดแก สวนแรก ขอมูลสวนบุคคลและปจจัยเสี่ยง และสวนที่สอง การแสดงใหเห็นในชองปากวาเปนรอยโรคสีขาว 

สีแดง หรือ สีขาวปนแดงที่ยังไมสามารถวินิจฉัยไดทางคลินิก มาตรวจดวยเวลสโคป ตามดวยโทลูอิดีน บลู หลัง

จากนั้นนําผลการวิเคราะหทั้ง 2 วิธีมาเปรียบเทียบคาประสิทธิภาพโดยเปรียบเทียบกับผลทางจุลพยาธิวิทยา

 ผลการทดลอง: ประชากรในการศึกษาท่ีมีรอยโรค 30 คน พบรอยโรค 37 รอยโรค ประกอบดวยชาย 13 คน

และหญิง 17 คน ซ่ึงมีชวงอายุ 28-87 ป (เฉลี่ย 59.40 ± 15.01 ป) พบผูสูบบุหรี่รอยละ 43.33 ด่ืมเครื่องดื่มที่

มีแอลกอฮอลรอยละ 46.67 เคี้ยวหมากรอยละ10 จากรอยโรคท้ังสิ้น 37 รอยโรค มีผลทางจุลพยาธิวิทยา ไดแก 

ภาวะเยื่อบุหนา 12 รอยโรค (รอยละ 32.43) ดิสเพลเซีย 12 รอยโรค (รอยละ 32.43) สความัสเซลล คารซิโนมา 

3 รอยโรค (รอยละ 8.11) ไลเคน แพลนัส 7 รอยโรค (รอยละ 18.92) อ่ืน ๆ 3 รอยโรค (รอยละ 8.11) ผลวิจัย

ไดคาความไวของเวลสโคปรอยละ 86.7 คาความจําเพาะรอยละ 63.6 คาทํานายผลบวกรอยละ 61.9 คาทํานาย

ผลลบรอยละ 87.5 คาความแมนยํารอยละ 73.0 ตามลําดับ และของโทลูอิดีน บลูคาความไวรอยละ 53.3 

คาความจําเพาะรอยละ 77.3 คาทํานายผลบวกรอยละ 61.5 คาทํานายผลลบรอยละ 70.8 คาความแมนยํา

รอยละ 67.6 ตามลําดับ จากการวิเคราะหทางสถิติพบวาเวลสโคปมีคาความไวที่มากกวาโทลูอิดีน บลูอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) 

 สรุปผล:  เวลสโคปมีความไวมากกวาโทลูอิดีน บลูในการตรวจคัดกรองรอยโรคกอนมะเร็งชองปาก 

คําสําคัญ: การตรวจระยะเริ่มแรก รอยโรคกอนมะเร็ง เวลสโคป โทลูอิดีน บลู
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Abstract

 The early detection of premalignant or malignant lesions is crucial in improving the survival 

rate of patients. Thus, clinical adjunctive techniques were improved by their effectiveness and 

accuracy in terms of the detection and screening of premalignant lesions. 

 Objective: To compare the effectiveness parameters of Velscope® and toluidine blue staining 

for premalignant lesion detection. 

 Materials and Methods: The data were collected from thirty patients who had suspicious 

lesions. These data were separated into two parts. Part one contained demographical data and 

histories of risk factors for oral premalignant lesions and part two was composed of the intraoral 

lesion presented with white, red or white-red lesions which have not been diagnosed clinically. Then, 

testing with the Velscope® was followed by a toluidine blue staining study. The effective parameters 

were also compared with histopathological results. 

 Results: There were thirty subjects included in this study with thirty seven lesions. The 

patients included in this study consisted of thirteen males and seventeen females. The ages of 

the subjects ranged from twenty eight to eighty seven years old (mean 59.40±15.01 years). There 

were 43.33% smokers, 46.67% alcohol drinkers, and 10% with a betel nut chewing habit. From 

thirty seven lesions, the histopathological results showed hyperkeratosis in twelve lesions (32.43%), 

epithelial dysplasia in twelve lesions (32.43%), squamous cell carcinoma in three lesions (8.11%), 

lichen planus in seven lesions (18.92%) and others in three lesions (8.11%). Based on the effective

parameters, the Velscope® technique showed a sensitivity of 86.7%, a specificity of 63.6%, a positive

predictive value of 61.9 %, a negative predictive value of 87.5% and an accuracy of 73.0%. Toluidine

blue staining showed a sensitivity of 53.3%, a specificity of 77.3%, a positive predictive value of 

61.5%, a negative predictive value of 70.8 % and an accuracy of 67.6%. The sensitivity value of 

Velscope® was significantly higher than toluidine blue staining (p <0.05). 

 Conclusion: The Velscope® technique had a higher level of sensitivity for premalignant 

lesion screening when compared with toluidine blue staining.

Key words: Early detection, premalignant lesion, Velscope®, Toluidine blue 
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บทนํา 

 มะเร็งชองปากท่ีพบสวนใหญจะพบเปนชนิด

สความัสเซลล คารซิโนมา (squamous cell carcinoma)

โดยมีรายงานวาพบไดสูงถึงรอยละ 96 [1] ซ่ึงสความัสเซลล

คารซิโนมาในชองปากอาจเปลี่ยนมาจากรอยโรคแผน

คราบขาว (leukoplakia) หรือ คราบเมือกแดง (erythroplakia)

โดยพบอัตราการเปลี่ยนแปลงของรอยโรคที่มีลักษณะ

ดังกลาวเปนมะเร็งตอปเทากับรอยละ 1-3 [2] ส่ิงสําคัญ

ที่สุด ที่จะทําใหการรักษาประสบผลสําเร็จนั่นคือ การ

ตรวจพบรอยโรคตั้งแตยังไมเปลี่ยนเปนโรคมะเร็ง

หรือพบรอยโรคกอนมะเร็ง โดยนับวาเปนสิ่งทาทาย

เนื่องจากรอยโรคเหลานี้มักมีลักษณะทางคลิ นิก

ที่ดูคอนขางปกติ แตพบเกิดมีการเปลี่ยนแปลงในระดับ

เซลลเปนไปในทางท่ีไมดีแลว ดังมีรายงานวาลิวโคเพลเคีย

หรือคราบขาว พบเปลี่ยนเปนรอยโรคกอนมะเร็งรอยละ

25  [2]  ดวยเหตุน้ีการตัดช้ินเน้ือเพ่ือสงตรวจดวยลักษณะ

ทางจุลพยาธิจึงเปนวิธีมาตรฐาน เพราะระดับการเปลี่ยน

แปลงระดับเซลล เชน มีความผิดปกติของเยื่อผิว

ไมรุนแรง (mild dysplasia) ปานกลาง (moderate

dysplasia) หรือรุนแรง (severe dysplasia) จะชวย

บงบอกถึงการทํานายการเปลี่ยนเปนมะเร็งของรอยโรค

นั้น ๆ ได [2] 

 จากรายงานขององคการอนามัยโลก พบอุบัติการณ

มะเร็งชองปากเปนอันดับหกถึงแปดของมะเร็งทั่วไป

ของทั่วโลก [3] จากรายงานสถานการณโรคมะเร็งของ

ประเทศไทย โดยสถาบันมะเร็งแหงชาติ ในป พ.ศ.2556

พบมะเร็งชองปากเปนอันดับที่หก [4] โดยมีผูปวย

รายใหม 2 แสน 7 หม่ืนถึง 3 แสน 3 หมื่นคน [3] โดย

จะพบผูปวยรายใหม 139 ราย คิดเปนรอยละ 3.54 [4]

 ชวงอายุที่พบมะเร็งชองปากไดบอย คือผูปวย

ในชวงอายุ 40 ป และอายุที่พบสูงสุดคือ 60 ป ผูชาย

จะพบเปน 2 เทาของผูหญิง โดยอาจมาจากพฤตกิรรมที ่มี

ความเส่ียงของการสูบบุหร่ี และด่ืมเคร่ืองด่ืมแอลกอฮอล

ที่น4าสนใจคือในปจจุบันมีการศึกษาที่พบมะเร็งที่ลิ้น

ในผูปวยอายุนอยเพิ่มมากขึ้น และสันนิษฐานวา อาจเปน

ผลจากการสูบบุหรี่ชนิดไมจุด จากการใชยาเสพติดและ

สภาวะการติดเชื้อฮิวแมน แปบปลโลมาไวรัส (human 

papillomavirus) [1]

 รอยโรคกอนมะเร็งมักจะปรากฏลักษณะทางคลินิก

เปนรอยโรคขาว รอยโรคแดง และรอยโรคขาวปนแดง 

โดยรูจักกันในชื่อ ลิวโคเพลเคีย อีริโทรเพลเคีย และ

อีริโทรลิวโคเพลเคีย (erythroleukoplakia) ซึ่งรวมถึง

ไลเคน แพลนัส (lichen planus) ซับมิวคัส ไฟโบรซิส 

(submucous fibosis) การอักเสบเร้ือรังลูปส อีริทิมาโตซัส

(lupus erythematosus) และโรคทางพันธุกรรม เชน 

ดิสเคอราโตซิส (dyskeratosis) และโรคเด็กดักแด 

(epidermalosis bulosa) [5]

 ลิวโคเพลเคีย คือ แผนหรือคราบนูนสีขาวที่ขูด

ไมออกและไมสามารถใหการวินิจฉัยไดทางคลินิก สวน

ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาสามารถพบไดแตกตางกัน

หลายแบบ ต้ังแตพบการหนาตัวของช้ันสตราตัม คอรเนียม

(stratum corneum) ซึ่งเรียกวาไฮเปอรเคอราโตซิส 

(hyperkeratosis) หรือมีการเพ่ิมจํานวนเซลลเคอราติโนไซต

(keratinocyte) มีนิวเคลียสเพิ่มขึ้นในบริเวณใกลพื้นผิว

เรียกพาราเคอราโตซิส (parakeratosis) โดยมีรายงาน

วาหากนําชิ้นเน้ือที่ลักษณะทางคลินิกเปนลิวโคเพลเคีย 

จะพบผลทางจุลพยาธิวิทยารอยละ 20-25 เปนดิสเพลเซีย

และตําแหน4งที่พบรายงานทางระบาดวิทยาถึงการ

เปล่ียนเปนดิสเพลเซียมากคือท่ีบริเวณพ้ืนปาก พบสูงถึง

รอยละ 40 [1]  Silverman และคณะ รายงานถึงผูปวย 

ท่ีตรวจพบดิสเพลเซีย และมีการเปล่ียนเปน สความัสเซลล

คารซิโนมา รอยละ 36.4 ในชวง 6 เดือนถึง 39 ป [6]

 อีริโทรเพลเคีย หมายถึง คราบเมือกสีแดง 

ไมสามารถบอกไดวาเปนรอยโรคชนิดใดในทางคลินิก 

อีริโทรเพลเคียมีความเสี่ยงในการเปลี่ยนแปลงเปน

มะเร็ง ไดสูงกวาลิวโคเพลเคีย โดย Silverman และคณะ

[6] ป ค.ศ.1984 ไดรายงานการเกิดเปนมะเร็งใน

รอยโรคอีริโทรเพลเคียมากเปน 7 เทาของลิวโคเพลเคีย

ชนิดที่เปนเนื้อเดียวกัน (homogeneous leukoplakia) 

 อีริโทรลิวโคเพลเคีย เปนรอยโรคสีขาวแดง 

จัดเปนลิวโคเพลเคียชนิดไมเปนเนื้อเดียวกัน (non-

homogeneous) โดยอาจพบลักษณะเปนแผน หรือ

กอนนูนเรียบ สีขาวแดง เรียก สเปกเคิล (speckled) 

หรือชนิดเวอรูคัส ลิวโคเพลเคีย (verrucous leukoplakia)

ชนิดยอยคือ โปรลิเฟอเรทีฟ เวอรูคัส ลิวโคเพลเคีย 

(proliferative verrucous leukoplakia) 
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 ซึ่งพบวาเปนชนิดของลิวโคเพลเคียชนิดไมเปน

เน้ือเดียวกันและมักไมตอบสนองตอการรักษา จึงมักพบ

การเปล่ียนไปเปนมะเร็งชองปาก [5]

 วิธีที่สําคัญและไดมาตรฐานที่สุด สําหรับการ

วินิจฉัยรอยโรคที่น4าสงสัยและอยูในกลุมรอยโรคกอน

มะเร็งคือการตัดชิ้นเน้ือเพื่อตรวจดูดวยลักษณะทาง

จุลพยาธิวิทยา อยางไรก็ตามการตัดชิ้นเนื้อเพื่อสงตรวจ

ในบางครั้งอาจไมสามารถทําได ในทันที เพราะมีหลาย

ปจจัยท่ีเปนขอจํากัด อาทิ สุขภาพของผูปวยไมเอ้ืออํานวย

เชน ผูปวยมีภาวะความดันโลหิตสูงที่ควบคุมไมได หรือ

มีความกลัวในการตัดชิ้นเนื้อ เปนตน รวมถึงการจะใช

วิธีตัดชิ้นเนื้อเพื่อคัดกรองรอยโรคในกลุมประชากร

ขนาดใหญ อาจไมเหมาะสม นอกจากนี้มีรายงานวา

การตัดชิ้นเนื้อเพื่อตรวจบางสวน (incisional biopsy) 

สามารถใหผลลบลวงได และการตัดชิ้นเนื้อทั้งหมดเพื่อ

ตรวจ (excisional biopsy) จะชวยเพิ่มความถูกตอง

แมนยําในการวินิจฉัยโรคไดอีกรอยละ 10 ในการตรวจ

สความัสเซลล คารซิโนมา [7] ทําใหขอจํากัดเหลานี้มี

ผลลดประสิทธิภาพในการตรวจและคัดกรองรอยโรค

สําหรับกลุมประชากรขนาดใหญ

 ในปจจุบันจึงมีการคิดคนวิธีการเสริมทางคลินิก 

เพื่อชวยใหการตรวจและวินิจฉัยรอยโรคที่น4าสงสัย

ทางคลินิกมีประสิทธิภาพมากข้ึน มีวิธีเสริมหลายวิธีใน

การชวยตรวจคัดกรองและตรวจหารอยโรคกอนมะเร็ง

ชองปาก เชน วิธีการใชแปรงเล็ก ๆ  ขูดเนื้อเยื่อพื้นผิวใน

ชองปาก (brush biopsy) แลวจึงนําเนื้อเยื่อที่ขูดไดวาง

บนสไลดและยอมสีแปลผลโดยผูเชี่ยวชาญทางพยาธิ

วิทยาและใชระบบคอมพิวเตอรชวย Fontes และคณะ 

[8] ในป ค.ศ. 2013 ใชวิธีนี้ในการศึกษาเปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพของวิธีการนี้เทียบกับผลการตัดชิ้นเนื้อ 

โดยไดคาความไว คาความจําเพาะ คาทํานายผลบวก 

และคาทํานายผลลบ คือรอยละ 83.1 รอยละ 100 และ

รอยละ 100 ตามลําดับ นอกจากน้ันมีวิธียอมเน้ือเยื่อ

สิ่งมีชีวิต (vital tissue staining) จะแสดงท่ีรอยโรคที่

มีการแบงตัวรวดเร็วเชน ชั้นบุผิวผิดปกติและมะเร็งท่ี

ลุกลาม [2]

 ในชวง 40 ปที่ผานมา มีความกาวหนาทาง

เทคโนโลยีสามารถวิเคราะหการเปลี่ยนแปลงระดับ

โมเลกุลของเซลลไปเปนเซลลมะเร็ง จึงทําใหทราบถึง

กลไกการเกิดและการดําเนินไปของเซลลมะเร็งเพ่ิมขึ้น

การบงชี้ของโมเลกุลแตละชนิดซึ่งสัมพันธกับการเกิด

มะเร็ง น่ันคือตัวช้ีวัดระดับโมเลกุล (molecular marker)

ในปจจุบันมีการศึกษาและรายงานตัวชี้วัดระดับโมเลกุล

เหลานี้มากชนิดขึ้นเรื่อย ๆ  ทั้งนี้ตัวชี้วัดระดับโมเลกุลนั้น

สามารถชวยในการประเมินการพยากรณโรคไดดวย 

ทั่วไปยอมรับวามะเร็งเกิดจากการเปลี่ยนแปลงทาง

พันธุศาสตรซึ่งนําไปสูความผิดปกติของการเพิ่มจํานวน

ของเซลล (cell proliferation) และกระบวนการแปรรูป

ของเซลล (differentiation) จีน (gene) ที่ควบคุม

กระบวนการเพ่ิมจํานวนและกระบวนการแปรรูปของ

เซลล ไดแก โปรโทอองโคจีน (proto-oncogene) ซึ่ง

เปนองคประกอบของเซลลท่ีปกติถูกเปล่ียนเปนอองโคจีน

(oncogene) [9] โดยหลายวิธี เชนการเติมหมูเมททิล

(DNA methylation) ในทูเมอร ซับเพลสเซอร จีน 

(tumor suppressor gene) กระทบในขบวนการซอมแซม

ดีเอ็นเอ (DNA-repair) และรบกวนการสงสัญญาณวงจร

เซลล (cell-cycle-signaling) และขบวนการตายของ

เซลล (apoptosis) ซึ่งสามารถตรวจพบความผิดปกติ

ของตัวชี้วัดระดับโมเลกุลของมะเร็งในชองปาก [3]  

Sharma และคณะ [10] ป ค.ศ. 2011 ไดศึกษาใน

ผูปวยที่มีดิสเพลเซียรวมกับโรคปริทันต เทียบกับกลุม

ผูปวยโรคปริทันตอยางเดียว โดยรายงานถึงการพบ

อินเทอรลิวคิน 6 (IL-6) ในตัวอยางทั้งสองกลุม และ

ตั้งขอสังเกตไววา ผูปวยที่มีดิสเพลเซียขั้นรุนแรงกวา

จะพบการแสดงออกของ อินเทอรลิวคิน 6 เพ่ิมสูงขึ้น 

นอกจากน้ียังพบวาหากผูปวยมีการใชยาสูบรวมดวย 

ก็จะพบอินเทอรลิวคิน 6 เพ่ิมขึ้นอยางมีนัยสําคัญ

 มีการพัฒนาการตรวจนํ้าลาย เพ่ือหาตัวช้ีวัดระดับ

โมเลกุลสําหรับการตรวจพบมะเร็งชองปาก เนื่องจาก

พบวาในน้ําลายมี เอ็มอารเอ็นเอ (mRNAs) โดยพบวา

มีจีน 4 ตัว เก่ียวของกับมะเร็งสความัสเซลล คารซิโนมา

ในเอ็มอารเอ็นเอของนํ้าลาย คือ โอแอลเอฟ/อีบีเอฟ ซึ่ง
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เก่ียวของกับโปรตีนซิงคฟงเกอร (OLF/EBF associated

zinc finger protein; OAZ) เอสเอที (Spermidine 

N1 acetyl transferase; SAT) อินเตอรลิวคิน 8 (IL8) 

อินเตอรลิวคิน 1บี (IL1b) และจากรายงานการศึกษา

ประสิทธิภาพของการวัดคาระดับโมเลกุลท่ีน4าสนใจใน

นํ้าลาย พบคาความไวและคาจําเพาะคือรอยละ 91 ซ่ึง

เปนจัดวามีคาที่สูง [7]

 Towle และคณะ [11] ป ค.ศ. 2013 ไดแสดง

ตําแหน4งจีนบนโครโมโซม (loci) 3 ตัวใหมซึ่งไมเคยพบ

ในอดีต คือ TRHDE, ZNF454, KCNAB3 อีกท้ัง

ตําแหน4งของจีนบนโครโมโซมใน p16, MGMT และ 

DAPK ก็มกีารเปลี่ยนแปลงในระดับของดีเอ็นเอ เชน 

พบหมูเมทิลท่ีมากเกิน (hyper-methylation) เพ่ือยืนยัน

ความเกี่ยวของของการเปล่ียนแปลงระดับโมเลกุลท่ี

สัมพันธกับสารพันธุกรรมท่ีเกี่ยวของกับการเปลี่ยนไป

เปนมะเร็งของเซลลดวย

 วิธีการเสริมที่แพรหลาย และมีการนํามาใช

ทางการแพทยมานานพอสมควร ไดแก การสองแสง

เนื้อเยื่อชองปากเรืองแสงในตัว (autofluoresence) ซึ่ง

ทางการแพทยนั้นจัดวาเปนเทคโนโลยีที่ใช ในการตรวจ

หลอดลม หลอดอาหาร และประเมินสภาพผิวหนัง

ที่มีพยาธิสภาพ ตอมาจึงเริ่มนํามาใช ในตรวจเนื้อเยื่อ

ชองปาก เนื่องจากเปนวิธีที่ไมรุกราน โดยอาศัยหลัก

การสะทอนความยาวคลื่นที่ตางกันของฟลูออโรโครม 

(fluorochrome) ที่อยูในชั้นเนื้อเยื่อบุผิวและเนื้อเยื่อ

เก่ียวพัน เชน คอลลาเจน (collagen) อีลาสติน (elastin)

เคอราติน (keratin) ฟลาวิน อดินีน ไดนิวคลีโอไทด 

(Flavin adenine dinucleotide; FAD) และนิโคตินาไมด

อะดินีน ไดนิวคลีโอไทด (Nicotinamide adenine 

dinucleotide; NADH) เปนตน ซึ่งสารตาง ๆ ที่กลาวมา

จะสามารถเรืองแสงฟลูออเรสเซนตในตัวเอง โดยดูด

กลืนแสง และสะทอนแสงออกมาในระดับที่แตกตางกัน

ข้ึนกับการเปล่ียนแปลงหรือการเจริญท่ีผิดปกติของเซลล

มีการพัฒนาเครื่องมือนี้สําหรับใชคัดกรองรอยโรค

มะเร็ง แลวจึงพัฒนาตอยอดนํามาใชกับรอยโรคกอน

มะเร็ง เพ่ือการตรวจมะเร็งในระยะเริ่มแรก [12]

 หลักการสองแสงท่ีเน้ือเย่ือดังกลาว มีไดหลายชนิด

แตมีชนิดหน่ึงท่ีพบการนํามาใชและศึกษาวิจัยแพรหลาย

ไดแก เครื่องเวลสโคป (Velscope®) โดยวิธีการนี้จะใช

แสงสองเปนแสงสีฟา มีความยาวคล่ืน 400-460 นาโนเมตร

ทําการกระตุนเน้ือเย่ือ ซ่ึงจะสะทอนความยาวคล่ืนตางกัน

ออกมาใหเห็น โดยที่เนื้อเยื่อปกติจะสะทอนแสงเห็น

เปนสีเขียวหรือเขียวออน ดานหนามีฟวเตอรซึ่งเปน

ตัวสําคัญในการเพิ่มความเขมแสงสีฟา โดยถาเปน

เนื้อเยื่อท่ีผิดปกติ จะไมพบการเรืองแสงในตัว จึงเห็น

เปนบริเวณสีดําเมื่อเปรียบเทียบกับเนื้อเยื่อโดยรอบ 

อยางไรก็ตามวิธีการนี้ จะพบเปนสีดําได ซึ่งจะถือวา

ไมเรืองแสงในบริเวณท่ีหลอดเลือดมีการขยาย บริเวณ

ท่ีมีการอักเสบ และเน้ือเย่ือท่ีติดเม็ดสีเมลานิน (melanin

pigment) การจะแปลผลวามีความผิดปกติของเนื้อเยื่อ

จึงตองระมัดระวังดวย [12] 

 อีกวิธีเสริมทางคลินิกท่ีแพรหลายและนิยมใช

คือการใชสียอมเนื้อเยื่อ ตัวอยางเชน การใชสียอม

โทลูอิดีน บลู (toluidine blue staining) โดยเปนสีท่ียอม

ติดเนื้อเยื่อที่มีสวนประกอบของดีเอ็นเอ (DNA) และ

อารเอ็นเอ (RNA) ซ่ึงเซลลที่มีความผิดปกติ หรือเซลล

ที่มีการเจริญผิดปกติไปในทางมะเร็งจะมีปริมาณกรด

นิวคลิอิก (nucleic acid) มากกวาเนื้อเยื่อปกติ และ

จะทําใหติดสีของโทลูอิดีน บลูไดงาย เห็นเปนสีมวงเขม

จนถึงน้ําเงินดํา โดยวิธีการยอมเนื้อเยื่อนี้เปนวิธีที่งาย 

ราคาไมแพง มีคาผลบวกลวงรอยละ 7-8 และคาผลลบ

ลวงรอยละ 6 [13]

 การศึกษาคร้ังนี้เปนการศึกษาตอจากการศึกษา

ของ Rungsiyanont และคณะ [14] ในป ค.ศ. 2015 

ที่ไดศึกษาคนไขที่มีรอยโรคกอนมะเร็งชองปาก ทุกคน

ถูกใชเครื่องมือเรืองแสงฟลูออเรสเซนตในตัว และตาม

ดวยโทลูอิดีน บลู โดยการศึกษาคร้ังนี้ได เพิ่มขอมูล

ปจจัยสวนบุคคลเชน สภาวะโภชนาการ พฤติกรรมการ

สูบบุหรี่ หรือการด่ืมเครื่องดื่มที่มีแอลกอฮอล และการ

เคี้ยวหมาก ซึ่งพบมีรายงานวาเปนปจจัยที่อาจเกี่ยวของ

กับการเกิดรอยโรคกอนมะเร็งและมะเร็งชองปาก 

มาวิเคราะหดวย ดังนั้นการศึกษาคร้ังนี้จึงจะมีการเก็บ

ขอมูลถึงปจจัยรวมดังกลาว รวมทั้งใชเกณฑดานอายุ 

เกณฑการกําหนดคัดเขาและคัดออกของลักษณะรอย

โรคกอนมะเร็งชองปากท่ีชัดเจนข้ึน ท้ังน้ีเน่ืองจากพบวา

บางการทดลองวิจัยอื่น ๆ ที่ผานมาและใชเครื่องมือ
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เดียวกับการศึกษาครั้งนี้ คือใชวิธีการเสริม 2 วิธี คือ

วิธีสองแสงเนื้อเยื่อ และการใชสียอมเนื้อเยื่อนั้น บาง

การศึกษาไดนํารอยโรคที่เปนมะเร็งเขามารวมในกลุม

ประชากรศึกษาและสงผลตอบางคาในการศึกษา เชน 

มีผลใหคาความไวที่ไดรับมีคาสูงมากถึง รอยละ 100 

[23] เปนตน นอกจากน้ีการศึกษาครั้งน้ียังมีการคํานวณ

จํานวนกลุมตัวอยางประชากรใหสามารถวัดผลทางสถิติ

ไดมาวิเคราะหใหไดความแตกตางทางสถิติ เพื่อความ

มั่นใจในการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของเคร่ืองมือ

ทั้งสองชนิด โดยมีวัตถุประสงคหลักคือเปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพของเวลสโคปและโทลูอิดีน บลูในการ

ตรวจรอยโรคกอนมะเร็งชองปาก

วัสดุอุปกรณและวิธีวิจัย

 วิจัยน้ีผานการรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรม

เพื่อการวิจัยในมนุษยจากมหาวิทยาลัย 2 แหง (คณะ

ทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยศรีนครินทรวิโรฒ เลขท่ี

2/2559 และ คณะทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล

เลขที่ MU-DT/DY-IRB 2016/068.2612) เก็บขอมูล

จากผูปวย 30 คน อายุตั้งแต 20 ปบริบูรณขึ้นไป โดย

เกณฑคัดเขา คือ ผูปวยมีรอยโรคสีขาว แดง และขาว

ปนแดง และรอยโรคอื่น ๆ  หรือสภาวะอ่ืน ๆ  ที่มีแนวโนม

เปลี่ยนเปนมะเร็ง ไดแก ไลเคน แพลนัส ปฏิกิริยา

ไลคีนอยดในชองปาก (oral lichenoid reaction) ผูปวย

ที่รับประทานยากดภูมิหรือผูปวยท่ีมีประวัติเปนมะเร็ง

ชองปากที่มีรอยโรคในชองปากในบริเวณอื่นที่สงสัยการ

เปนมะเร็งชองปาก และมีเกณฑคัดออก คือรอยโรคท่ีมี

การผันแปรปกติ (normal variation) ไดแก ลิวโคอีดีมา

(leukoedema) สันกระพุงแกมเหตุสบฟน (buccal 

mucosa ridging) การติดเชื้อไวรัส (viral infection)  

การติดเช้ือแบคทีเรีย (bacterial infection) การติดเช้ือรา

(fungal infection) แผลรอนใน (aphthous ulcer) 

แผลเหตุกระแทก (traumatic ulcer) รอยโรคท่ีมีการ

อักเสบ (inflammation) มีอาการปวด บวม แดงของ

เนื้อเยื่อที่ทราบสาเหตุ รอยโรคอื่น ๆ เชนเยื่อบุหนา

จากการขัดสีของวัตถุ (frictional keratosis) การมีนิสัย

เคี้ยวกัดแกม (morsicatio buccarum) 

 ผูปวยถูกสัมภาษณขอมูลทั่วไป พฤติกรรมการ

รับประทานอาหาร ประวัติการสูบบุหรี่ การดื่มเหลา 

การเคี้ยวหมากหลังจากการนั้นตรวจอยางละเอียด

ในชองปากและบันทึกภาพทางคลินิกของรอยโรคท่ีพบ 

จึงทดสอบรอยโรคดวยเวลสโคป (LED Medical Diagnostic

Inc, White Rock, Brithish Columbia, Canada) 

ใชแสงสีฟาที่มีความยาวคลื่น 400-460 นาโนเมตร และ

โทลูอิดีน บลู (Aqua Solution, USA) โดยผูปวยจะใสแวน

ปองกันสายตาจากแสงจาของเครื่องเวลสโคป  ขั้นตอน

ตอมาคือการยอมสีเนื้อเยื่อดวยสีโทลูอิดีน บลู เริ่มจาก

เช็ดรอยโรคท่ีสงสัยดวยกรดอะซิติกความเขมขน

รอยละ 1 แลวใชสําลีชุบโทลูอิดีน บลูความเขมขนรอยละ 1 

ทาบริเวณท่ีสงสัย ท้ิงไวนาน 20 วินาทีจึงเช็ดสวนเกิน

ออกดวยสําลีชุบกรดอะซิตกิความเขมขนรอยละ 1 แลว

ลางออกดวยน้ํา แลวจึงอานผลการยอมติดสีที่บริเวณ

รอยโรค บันทึกภาพตั้งแตตรวจรอยโรคในชองปาก 

ทดสอบดวยเวลสโคป และยอมดวยโทลูอิดีน บลู โดยวิธี

เวลสโคป ในบริเวณท่ีไมพบการเรืองแสงหรือดูดกลืนแสง

เปนสีดําใหผลบวก (รูปที่ 1) สวนที่ปรากฎการเรืองแสง

เปนสีเขียว หรือเขียวออนใหผลลบ (รูปที่ 2) วิธียอมสี

ดวยโทลูอิดีน บลู คือบริเวณที่ติดสีมวงเขม จนถึงน้ําเงิน

ใหผลบวก (รูปที่ 3) บริเวณไมติดสีหรือติดสีจาง ๆ

ใหผลลบ (รูปที่ 4) ทุกรอยโรคทดสอบเคร่ืองมือท้ังสอง

ชนิด นําผลมาเปรียบเทียบวิธีมาตรฐาน คือการตัดช้ินเน้ือ

เพื่อตรวจดวยลักษณะทางจุลพยาธิวิทยา วาผลที่ไดจาก

ทั้ง 2 วิธี เปนผลบวกจริงหรือลวง และเปนผลลบจริง

หรือลวง รวมท้ังเปรียบเทียบขอมูลท่ัวไปจนถึงปจจัยเส่ียง

เพื่อดูความสัมพันธของการเกิดดิสเพลเซีย ไปจนถึง

สความัสเซลล คารซิโนมา 

 การวิเคราะหสถิติใชสถิติเชิงพรรณนา (descriptive

statistics) ในการวิเคราะหขอมูลสวนบุคคลและปจจัยเส่ียง

สวนคาความไว คาความจําเพาะ คาทํานายผลบวก

คาทํานายผลลบ และคาความแมนยําในการใชเวลสโคป

และสียอมโทลูอิดีน บลูโดยใชการทดสอบไคสแควร 

(Chi-square test) ดวยโปรแกรม SPSS version 20 

for window คํานวณหาความสัมพันธ ซึ่งกําหนดระดับ

นัยสําคัญทางสถิติที่ p<0.05
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รูปที่ 1 แสดงการไมปรากฏการเรืองแสงเปนผลบวกของการทดสอบเวลสโคป (ศรชี้)
Fig 1. Shows that light not reflected was positive result of the Velscope® testing (arrow)

 

รูปที่ 2 แสดงการปรากฏการเรืองแสงเปนผลลบของการทดสอบเวลสโคป (ศรชี้)
Fig 2. Shows that light reflected was negative result of the Velscope® testing (arrow)

 

รูปที่ 3 แสดงการทดสอบสีโทลูอิดีน บลูเปนผลบวกเมื่อติดสีน้ําเงินเขมบนรอยโรค (ศรช้ี)
Fig 3. Shows toluidine blue testing was positive result when dark blue was stained on the

lesion (arrow)



31

SWU Dent J. Vol.11 No.1 2018

ผลการวิจัย

 ผูปวยจํานวน 30 คน ประกอบดวย ผูปวยชาย 

13 คน (รอยละ 43.33) และผูปวยหญิง 17 คน (รอยละ

56.67) คิดเปนอัตราสวนชาย : หญิง เทากับ 1 : 1.3  

มีอายุเฉลี่ยของกลุมผูปวยเทากับ 59.40 ± 15.01 ป 

(คาเฉล่ีย ± สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน) โดยมีชวงอายุอยู

ระหวาง 28-87 ป 

 ลักษณะอาหารท่ีรับประทานประจําแบงเปน

รับประทานครบ 5 หมู 28 ราย (รอยละ 93.33) และ

ไมรับประทานผัก 2 ราย (รอยละ 6.67) แตไมมี

ผูรับประทานมังสวิรัติ

 รอยโรคท้ังหมด 37 รอยโรค ตําแหน4งของรอย

โรคในชองปากที่พบมากที่สุดคือ บริเวณกระพุงแกม

10 ตําแหน4ง (รอยละ 27.03) บริเวณท่ีพบรองลงมา

ตามลําดับ ไดแก ลิ้น 9 ตําแหน4ง (รอยละ 24.32) 

เนื้อเยื่อเหงือกยึด 8 ตําแหน4ง (รอยละ 21.62)  เพดาน

ปาก 4 ตําแหน4ง (รอยละ 10.81)  สันเหงือก 4 ตําแหน4ง 

(รอยละ 10.81) พ้ืนปาก 1 ตําแหน4ง (รอยละ 2.70) 

และเพดานออน 1 ตําแหน4ง (รอยละ 2.70) ตามลําดับ 

ดังรูปที่ 5

รูปที่ 4 แสดงการทดสอบสีโทลูอิดีน บลูเปนผลลบเมื่อติดสีน้ําเงินจาง ๆ บนรอยโรค (ศรช้ี)
Fig 4. Shows toluidine blue testing was negative result when slightly blue was stained on the 

lesion (arrow)

 รูปที่ 5 แสดงรอยละของตําแหน0งที่พบรอยโรคของผูปวยที่เขารวมการวิจัย
Fig 5. Shows percentage of the lesion sites among subjects.
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 จากจํานวนรอยโรคท้ังหมด 37 รอยโรค ไดบันทึก

ภาพรอยโรคในชองปากและทําการทดสอบดวยเวลสโคป

และตามดวยโทลูอิดีน บลู โดยบันทึกภาพและแปลผลวา

เปนผลบวกหรือลบ ซึ่งหลังทดสอบไดตัดชิ้นเนื้อเพื่อ

นํามาวิเคราะหทางจุลพยาธิวิทยา ไดนําแสดงตัวอยาง

ผูปวย 2 รายท่ีเขารวมวิจัยนี้ ดังรูปที่ 6 และ 7 

จากจํานวนรอยโรคทั้งหมด 37 รอยโรคไดวิเคราะหชิ้นเนื้อดวยลักษณะทางจุลพยาธิวทิยาดังตารางที่ 1

ตารางที่ 1  แสดงผลทางจุลพยาธิวิทยาของรอยโรคที่ไดรับการตัดชิ้นเนื้อตรวจ

Table 1. Shows histopathological results of the biopsied lesions.

                 ผลทางจุลพยาธิวิทยา                        จํานวน  (37 รอยโรค)              รอยละ

 ภาวะเยื่อบุหนา  12 32.43

 ดิสเพลเซียไมรุนแรง  10 27.03

 ดิสเพลเซียปานกลาง  1 2.70

 ดิสเพลเซียรุนแรง  1 2.70

 สความัสเซลล คารซิโนมา 3 8.11

 ไลเคน แพลนัส หรือปฏิกิริยาไลคีนอยดในชองปาก 7 18.92

 เนื้อเยื่ออักเสบ 1 2.70

 อื่นๆ (GVHD, เพมฟกัส วัลการิส) 2 5.41

รูปที่ 6 ตัวอยางผลทดสอบเวลสโคปไดผลลบ และสียอมโทลูอิดีน บลูไดผลลบ
(6a) แสดงลักษณะทางคลินิกของรอยโรคสีขาวหนาบริเวณปุมกระดูกกลางเพดาน (ศรช้ี) ผูปวยไมมี

ประวัติการสูบบุหรี่แตใหประวัติวาคนในครอบครัวสูบ (second hand smoker) (6b) เมื่อทดสอบดวย
เวลสโคปปรากฏการเรืองแสงในตัว (ศรชี้) (6c) เม่ือทดสอบโทลูอิดีน บลูไมติดสีน้ําเงิน (ศรช้ี) 

ผลทางจุลพยาธิวิทยาเปนภาวะเยื่อบุหนา
Fig 6. Example for negative result of Velscope® testing and negative result of toluidine blue testing.

(6a) shows clinical characteristics of white plaque lesion on torus palatinus (arrow)
patient had no history of smoking but she was second hand smoker, (6b) when test with the 

Velscope® show that reflect of autofluorescence (arrow), (6c) when testing with
toluidine blue not showed blue stained (arrow). Histopathological result was hyperkeratosis.

6a 6b 6c
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 เมื่อดูความสัมพันธพฤติกรรมความเสี่ยงกับการ

เปนดิสเพลเซียหรือสความัสเซลล คารซิโนมา จาก

ตารางที่ 2 พบปจจุบันสูบบุหรี่ เคยสูบบุหรี่ และไมเคย

สูบบุหรี่เปนดิสเพลเซียหรือสความัสเซลล คารซิโนมา 

3 ราย (รอยละ 10.00) 2 ราย (รอยละ 6.67) และ 7 ราย

(รอยละ 23.33) ตามลําดับ

 สํ าห รับการ ด่ืม เค ร่ือง ด่ืมที่ มี แอลกอฮอล  

พบปจจบุนัดืม่ เคยด่ืม และไมเคยดืม่เปนดสิเพลเซยีหรอื

สความัสเซลล คารซิโนมา 2 ราย (รอยละ 6.67) 3 ราย 

(รอยละ 10.00) และ 7 ราย (รอยละ 23.33) ตามลําดับ

 สําหรับพฤติกรรมการเค้ียวหมากเปนดิสเพลเซีย

หรือสความัสเซลล คารซิโนมาพบปจจุบันเคี้ยวหมาก 

1 ราย (รอยละ 3.33) และไมเคยเคี้ยวหมาก 11 ราย 

(รอยละ 36.67)

 สําหรับการวิจัยนี้ ไมพบความแตกตางระหวาง

การเปนดิสเพลเซียหรือสความัสเซลล คารซิโนมากับ

พฤติกรรมความเสี่ยงขางตนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p>0.05) (ตารางท่ี 2)

รูปที่ 7 ตัวอยางผลทดสอบเวลสโคปไดผลบวกและสียอมโทลูอิดีน บลูไดผลบวก
(7a) แสดงลักษณะทางคลินิกของรอยโรคขาวปนแดง ท่ีสันเหงือกดานขวาลาง (ศรช้ี)

โดยผูปวยมีประวัติไดรับยาตานเชื้อรามา 2 สัปดาหรวมกับประวัติการเคี้ยวหมาก (7b) เมื่อทดสอบดวย
เวลสโคปไมปรากฏการเรืองแสง (ศรชี้) (7c) เม่ือทดสอบโทลูอิดีน บลูติดสีน้ําเงินเขม (ศรช้ี)

ผลทางจุลพยาธิวิทยาเปนดิสเพลเซียไมรุนแรง
Fig 7. Example for positive result of Velscope® testing and positive result of toluidine blue testing.

(7a) shows clinical characteristics of mixed white and red plaque lesion on right alveolar ridge 
(arrow) patient had history of use antifungal drug and betel nut chewing habit,

(7b) when test with the Velscope® showed that not reflect of autofluorescence (arrow),
(7c) when testing with toluidine blue showed dark blue stained (arrow).

Histopathological result was mild dysplasia.

7a 7b 7c
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ตารางที่ 2 แสดงความสัมพันธพฤติกรรมความเส่ียงกับการเปนดิสเพลเซียหรือสความัสเซลล คารซิโนมาเม่ือ

ทดสอบดวยสถิติไคสแควร

Table 2.  Shows correlations between risk behaviors and dysplasia or squamous cell carcinoma 

when chi-square statistical analysis.

                                       ดิสเพลเซียหรือ           ไมเปน ดิสเพลเซียหรือ p- value

     พฤติกรรมความเส่ียง            สความัสเซลล คารซิโนมา    สความัสเซลล คารซิโนมา 

   ราย รอยละ ราย รอยละ 

 สูบบุหรี่

  ปจจุบันสูบบุหรี่ (7) 3 10.00 4 13.33 0.873

    เคยสูบบุหรี่ (6) 2 6.67 4 13.33

    ไมเคยสูบบุหรี่ (17) 7 23.33 10 33.33 

 ดื่มเครื่องดื่มที่มีแอลกอฮอล

    ปจจุบันดื่ม (6) 2 6.67 4 13.33 0.699

    เคยดื่ม (8) 3 10.00 5 16.67

    ไมเคยดื่ม (16) 7 23.33 9 30.00 

 เคี้ยวหมาก

    ปจจุบันเคี้ยว (1) 1 3.33 0 0 0.242

    เคยเคี้ยว (2) 0 0 2 6.67

    ไมเคยเคี้ยว (27) 11 36.67 16 53.33

 พบผูปวย 7 รายไดรับการวินิจฉัยเปนไลเคน 

แพลนัสหรือปฏิกิริยาไลคีนอยดในชองปาก ซ่ึงสองโรคน้ี

วินิจฉัยแยกจากกันไดยาก โดยมีประวัติการใชยาและ

วัสดุทางทันตกรรมที่อาจเหนี่ยวนําใหเกิดปฏิกิริยาไลคี

นอยดในชองปาก ได ดังตารางที่ 3 แตมีลักษณะทาง

คลินิกเขาไดกับโรคกอนมะเร็งชองปาก
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ผูปวยที่ไดรับ

การวินิจฉัยวาเปน

ไลเคน แพลนัส 

หรือปฏิกิริยา

ไลคีนอยด

ในชองปาก

รายที่ 1

รายที่ 2

รายที่ 3

รายที่ 4

รายที่ 5

บริเวณรอยโรค

ที่ทําการตัดชิ้นเน้ือ

ขางล้ินดานซายคอนไป

ทางดานหลัง อยูขาง

เคียงกับฟนกรามแท

ซี่ที่ 1

บริเวณเหงือกยึดของ

ฟนกรามนอยซ่ีที่ 1 ไป

จนถึงฟนกรามแทซี่ที่ 1

รองขางแกมดานซาย

ของฟนกรามแทซี่ที่ 2 

ลางซาย

บนลิ้นคอนไปทางดาน

ขวา

กระพุงแกมดานซาย

ประวัติการใชยา

ที่อาจเหนี่ยวนําใหเกิด

ปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก

มีประวัติใชยา

etionamide เนื่องจาก

เปนวัณโรค

มีประวัติรับประทาน

ยา  simvastatin และ 

metformin

มีประวัติรับประทาน

ยา  atenolol และ 

metformin

ไมมีประวัติโรค

ประจําตัว

ยากลุม statin รักษา

โรคไขมันในโลหิตสูง

และ NSAIDS รักษา

อาการหมอนรอง

กระดูกทับเสนประสาท

ประวัติการมีวัสดุ

ทางทันตกรรมท่ีอาจ

เหนี่ยวนําใหเกิด

ปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก

มีครอบพอสซเลนเชื่อม

กับโลหะที่บริเวณฟน

กรามแทซี่ที่ 1

มีสะพานฟนติดแน4น

พอสซเลนเชื่อมกับ

โลหะบริเวณฟนกราม

นอยซี่ที่ 1 ไปจนถึงฟน

กรามแทซี่ที่ 1

มีวัสดุอุดอมัลกัมที่ฟน

กรามแทซี่ที่ 2 ลาง

ซาย

มีวัสดุอุดอมัลกัมอยู

ขางเดียวกับรอยโรค

ใสฟนเทียมถอดไดชนิด

โครงโลหะและมีฟนที่

อุดอมัลกัมอยูขาง

รอยโรค

ผลทาง

จุลพยาธิวิทยา

Consistent with 

oral lichen planus 

or lichenlod 

reaction

Consistent with 

oral lichen planus 

or lichenlod 

reaction

Consistent with 

oral lichenlod 

reaction

Consistent with 

oral lichen planus 

oral lichenoid 

reaction

Consistent with 

oral lichen planus 

oral lichenoid 

reaction

ตารางที่ 3 ลักษณะทางคลินิกและประวัติของผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปนไลเคน แพลนัสหรือปฏิกิริยา

ไลคีนอยดในชองปาก

Table 3. Clinical characteristics and history of patients diagnosed with oral lichen planus or oral 

lichenoid reaction.
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 เม่ือพิจารณาถึงผลการวิเคราะหทางจุลพยาธิวิทยา ท่ีมีความผิดปกติในช้ันเย่ือบุผิวหรือจนถึงเปนสความัสเซลล

คารซิโนมา ในตารางท่ี 4 เปรียบเทียบกับผลบวกจากการทดสอบดวยเวลสโคป และจากการยอมติดสีโทลูอิดีน บลู 

โดยเครื่องมือทั้งสองทดสอบรอยโรคมะเร็งไดไมตางกันและถูกตองเทากัน แตเมื่อรอยโรคเปนระยะกอนมะเร็ง 

เวลสโคปจะตรวจจับไดดีกวาประมาณ 2 เทาตัว

ผูปวยที่ไดรับ

การวินิจฉัยวาเปน

ไลเคน แพลนัส 

หรือปฏิกิริยา

ไลคีนอยด

ในชองปาก

รายที่ 6

รายที่ 7

บริเวณรอยโรค

ที่ทําการตัดชิ้นเน้ือ

กระพุงแกมดานขวา

เพดานปาก

ประวัติการใชยา

ที่อาจเหนี่ยวนําใหเกิด

ปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก

รับประทานยา 

fluxetine เปนยาทาง

จิตเวชกลุม serotonin 

reuptake inhibitor 

ที่มีรายงานการเกิด

ปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก

มีประวัตริับประทานยา  

atenolol

ประวัติการมีวัสดุ

ทางทันตกรรมท่ีอาจ

เหนี่ยวนําใหเกิด

ปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก

มีวัสดุอุดอะมัลกัม

ทั้งสองขาง

ไมมีวัสดุอุด และคนไข

รอทําฟนเทียมทั้งปาก

ผลทาง

จุลพยาธิวิทยา

Consistent with 

oral lichen planus 

oral lichenoid 

reaction

Consistent with 

oral lichen planus 

oral lichenoid 

reaction

ตารางที่ 4 แสดงการทดสอบที่ใหผลบวกของเวลสโคปและโทลูอิดีน บลู เปรียบเทียบกับผลทางจุลพยาธิวิทยา

Table 4. Shows positive results of the Velscope® and Toluidine blue staining in comparison with 

histopathological results.

  
ผลการวินิจฉัยทางจุลพยาธิวิทยา

                         จํานวนชิ้นเนื้อที่ใหผลบวก

         
(จํานวนชิ้นเน้ือ)

                 เวลสโคป                            โทลูอิดีน บลู

  จํานวน  รอยละ จํานวน รอยละ

 สความัสเซลล  

 คารซิโนมา (3) 3 100 3 100

 ดิสเพลเซีย (12) 9 75.0 5 41.67

 ภาวะเยื่อบุหนา (12) 3 36.36 2 16.67

 เนื้อเยื่ออักเสบ (1) 0 0 0 0

 ไลเคนแพลนัส หรือปฏิกิริยา 1 14.29 1 14.29

 ไลคีนอยดในชองปาก (7)

 เพมฟกัส, GVHD (2) 2 100 2 100

ตารางที่ 3 (ตอ)
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 เมื่อนําคาผลทดสอบเวลสโคปและโทลูอิดีน บลูไปเปรียบเทียบกับผลทางจุลพยาธิวิทยาแลวจะไดคาดังตาราง

ที่ 5 โดยคํานวณผล ไดคาความไว คาทํานายผลบวก คาทํานายผลลบ และคาความแมนยําของเวลสโคปมากกวา

โทลูอิดีน บลูแตมีเพียงคาความไวของเวลสโคปท่ีมากกวาโทลูอิดีน บลูอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) สวนคา

ความจําเพาะของโทลูอิดีน บลูมีคามากกวาแตตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)

ตารางที่ 5 เปรียบเทียบคาความไว คาความจําเพาะ คาทํานายผลบวก คาทํานายผลลบ และคาความแมนยํา

ของการใชเวลสโคปและโทลูอิดีน บลูในการตรวจหารอยโรคกอนมะเร็งชองปาก

Table 5. The comparisons of effectiveness parameter (sensitivity, specificity, positive predictive 

value, negative predictive value and accuracy) between Velscope® and Toluidine blue staining 

for oral premalignant detection. 

 ประสิทธิภาพ เวลสโคป โทลูอิดีน บลู p-Value

  (รอยละ) (รอยละ) 

 คาความไว 86.7 53.3   0.046**

 คาความจําเพาะ 63.6 77.3 0.322

 คาทํานายผลบวก 61.9 61.5 0.983

 คาทํานายผลลบ 87.5 70.8 0.216

 คาความแมนยํา 73.0 67.6 0.611

 เมื่อนําคาผลทดสอบเวลสโคปและโทลูอิดีน บลูไปเปรียบเทียบกับผลทางจุลพยาธิวิทยาแลวเปรียบเทียบ

คาผลบวกลวง และผลลบลวงของท้ังสองเครื่องมือ พบวาเวลสโคปมีคาผลบวกลวงมากกวา โดยแสดงถึงสามารถ

ตรวจจับรอยโรคได แตเนื้อเยื่อที่ปกติก็ถูกบงชี้วาผิดปกติ แตสวนโทลูอิดีน บลูมีคาผลลบลวงมากกวา ซึ่งการทดสอบ

ที่มีผลลบลวงทําใหรอยโรคจริงถูกละเลย เมื่อเนื้อเยื่อท่ีผิดปกติไมไดรับการบงชี้วาผิดปกติ อยางไรก็ตามคาผลบวก

ลวงและลบลวงของท้ังสองวิธีของการศึกษานี้แตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) ดังตารางทื่ 6  

ตารางที่ 6 แสดงการเปรียบเทียบคาผลบวกลวง และลบลวงของทั้งสองเครื่องมือเปรียบเทียบกับผลทาง

จุลพยาธิวิทยา

Table 6. Shows false positive and false negative results of the Velscope® and Toluidine blue 

staining in comparison with histopathological results. 

                 คาผลบวกลวง                              คาผลลบลวง  p-value 

 เวลสโคป โทลูอิดีน บลู เวลสโคป โทลูอิดีน บลู

 จํานวน (รอยละ) จํานวน (รอยละ) จํานวน (รอยละ) จํานวน (รอยละ) 

 8 (21.62) 5 (13.51) 2 (5.41) 7 (18.92) 0.069
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อภิปรายผล

 การศึกษาน้ีมีวัตถุประสงคหลักในการเปรียบเทียบ

เวลสโคปและสียอมโทลูอิดีน บลูในการตรวจรอยโรค

กอนมะเร็งชองปากจากคาความไว คาความจําเพาะ 

คาทํานายผลบวก คาทํานายผลลบ และคาความแมนยํา

เพื่อเลือกเครื่องมือที่เหมาะสม และใชเปนตัวชวย

ในการเลือกตําแหน4งตัดชิ้นเนื้อที่เปนบริเวณที่เปน

ตําแหน4งที่แสดงรอยโรคที่ดีที่สุด เพื่อการวินิจฉัยที่

ถูกตองที่สุด ทําใหการรักษามีผลสัมฤทธิ์มากที่สุด 

 จากขอมูลของผูปวยที่เขารวมการวิจัยจํานวน 

30 คน เปนชาย 13 คน และหญิง 17 คน คิดเปนชาย

รอยละ 43.33 หญิงรอยละ 56.67 แตกตางจากการศึกษา

อ่ืน [15] ท่ีชายมากกวาคือ รอยละ 71.5 และหญิงรอยละ

28.5 ในประชากรกลุมนี้ อายุโดยเฉลี่ยคือ 59.40 ป 

ซ่ึงเปนชวงสูงอายุ แตปจจุบันบางการศึกษาพบในผูปวย

กลุมโรคมะเร็งชองปากพบในชวงอายุที่นอยลง [3] 

เนื่องจากกลุมประชากรที่ศึกษามีจํานวนนอยอาจไม

ครอบคลุมชวงอายุผูปวยจริง

 ดานพฤติกรรมการรับประทานอาหารซึ่งพบวา

มีความสําคัญตอสุขภาพกายของผูปวยพบวา ผูปวย

ที่เขารวมการวิจัยสวนใหญรับประทานไดครบ 5 หมู 

มีเพียง 2 คนท่ีไมรับประทานผัก โดยเปนผูปวยหญิง

อายุ 87 ปไมมีฟนเคี้ยวอาหารและผูปวยรายนี้กินหมาก

ดวย โดยผลทางจุลพยาธิวิทยาเปนดิสเพลเซียไมรุนแรง

และอีกรายเปนผูปวยชายอายุ 62 ปที่ไมรับประทาน

ผักตั้งแตเด็กจนกระทั่งวัยรุน ซ่ึงผลจุลพยาธิวิทยาเปน

ภาวะเยื่อบุหนา มีการศึกษาของ Levi และคณะ [16] 

ป ค.ศ.1998  พบวาการรับประทานผักหรือผลไมเปนประจํา

มีสวนชวยลดความเสี่ยงของมะเร็งชองปากถึงรอยละ 

50 การไมรับประทานผักจึงอาจเกี่ยวของไดกับการพบ

ดิสเพลเซียในผูปวยหญิง อายุ 87 ปที่มีปจจัยที่เคี้ยว

หมากดวย และการขาดสารอาหารบางอยาง เชน เหล็ก 

วิตามินเอ วิตามินซี และวิตามินอี มีความสัมพันธเก่ียว

กับมะเร็งชองปาก ป ค.ศ.1975 Larsson และคณะ [17]

รายงานวาภาวะโลหิตจางจากการขาดธาตุเหล็กเร้ือรัง 

(chronic iron deficiency anemia) ซึ่งพบในกลุม

อาการพลัมเมอร วินสัน (Plummner-Vinson syndrome)

หรือกลุมอาการแพทเทอสัน บราวน เคลลี (Paterson-

Brown Kelly syndrome) ซ่ึงมีการกลืนอาหารลําบาก 

(dysphagia) ลิ้นแดง และการฝอลีบของเยื่อเมือก

ในชองปาก โดยผูปวยเหลานี้จะมีแนวโนมในการเกิด

มะเร็งชองปากที่สูงทั้งนี้อาจมาจากการเปลี่ยนแปลง

ของเย่ือเมือกท่ีเก่ียวกับธาตุเหล็ก

 ในผูปวยที่เขารวมการวิจัย 7 รายมีรอยโรค

ในชองปากสีแดง ขาว หรือแดงปนขาว จากการซักประวัติ

พบวาผูปวยบางรายมีโรคประจําตัวที่ประวัติการใชยาท่ี

มีรายงานวาทําใหเกิดปฏิกิริยาไลคีนอยดในชองปากได

เชน ยารักษาโรคความดันโลหิตสูง ไขมันในโลหิตสูง 

หรือเบาหวาน นอกจากนี้ผูปวยบางรายยังไดรับยารักษา

โรควัณโรคหรือยารักษาโรคหมอนรองกระดูกทับเสน

ประสาทซึ่งเปนยาตานการอักเสบที่ไมใช สเตียรอยด

นอกจากน้ีในผูปวยเหลานี้บางรายมีวัสดุทางทันตกรรม

ที่อยูขางเคียงกับรอยโรคดวย (ตารางท่ี 3) การจะแยก

ลักษณะของไลเคน แพลนัส ออกจากปฏิกิริยาไลคีนอยด

ในชองปาก ที่เกิดจากยาหรือวัสดุทางทันตกรรมนั้น

ทําไดยากทั้งทางคลินิก และผลทางจุลพยาธิวิทยาหลัง

การตัดชิ้นเน้ือไปตรวจก็ไมสามารถแยกออกจากกันได

อยางชัดเจน ดังนั้นในการศึกษาในครั้งนี้จึงใชคํา ไลเคน

แพลนสัหรือปฏิกิริยาไลคีนอยดในชองปากควบคูกันไป

 การศึกษานี้มีผูปวยที่เขารวมวิจัยที่มีความเสี่ยง

ตอการเกิดมะเร็งชองปาก 3 ราย รายหนึ่งนั้นใหผล

ทดสอบเวลสโคปเป็นบวก และโทลูอิดีนบลูเป็นลบ 

มีประวัติการปลูกถายไขกระดูกมาเปนเวลามากกวา 10 ป 

ผูปวยมีประวัติไดรับยากดภูมิคุมกันมาเปนเวลานาน 

จากการเริ่มรักษารอยโรคในชองปากเมื่อ 5 ปที่แลว 

ไดทําการตัดช้ินเน่ือผูปวยในชองปากซ่ึงผลทางจุลพยาธิ

วิทยาบงวาเปน การมีภาวะสเต็มเซลลใหมตานรางกาย

ผูปวย (graft versus host disease หรือ GVHD) ซ่ึง

การรักษาผูปวยรายน้ีทําโดยการใหยาสเตียรอยดเฉพาะท่ี

คือ ฟลูโอซิโนโลน อะเซทโทไนด รอยละ 0.1 ในออราเบส

(fluocinolone acetonide 0.1% orabase) ทาบริเวณ

รอยโรค ซ่ึงสามารถควบคุมรอยโรคไดดี แตภายหลัง

จากการใชยาในชองปากมาเปนเวลานาน หลังจาก

การติดตามผูปวยเปนระยะ พบรอยโรคสีขาวและแดง

เกิดขึ้นที่บริเวณกระพุงแกมของผูปวย เพื่อการยืนยัน

ผลการมีภาวะสเต็มเซลลใหมตานรางกายผูปวย และ
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เนื่องจากผูปวยรับประทานยากดภูมิคุมกันมาเปนระยะ

เวลานาน จึงมีความเสี่ยงตอการเปนมะเร็งชองปากจึง

ไดทําการตัดชิ้นเนื้อบริเวณกระพุงแกมนี้ซ้ํา ซ่ึงผลทาง

จุลพยาธิวิทยาไดยืนยันผลเดิม จึงคงการรักษาดวยการ

ใหยาสเตียรอยดเฉพาะท่ี คือ ฟลูโอซิโนโลน อะเซทโทไนด 

รอยละ 0.1 ในออราเบส ทาบริเวณรอยโรคตอไป

 รายท่ี 2 ใหผลทดสอบเวลสโคปและโทลูอิดีนบลู

เปนบวก ผูปวยใชยากดภูมิมานานเชนเดียวกัน เน่ืองจาก

ผูปวยไดรับการวินิจฉัยวาเปน เพมฟกัส วัลการิส จึงไดรับ

เพรดนิโซโลน 5 มิลลิกรัมเม็ด (prednisolone 5 mg) 

จากแพทยที่สถาบันโรคผิวหนัง ซึ่งเมื่อเริ่มรักษาเมื่อ

ประมาณ 2 ปที่แลวผูปวยไดรับยา 40 มิลลิกรัมตอวัน

แลวลดขนาดยาลงมาเร่ือย ๆ จนกระท่ังผูปวยรับประทาน

ยาเพรดนิโซโลน 10 มิลลิกรัม/วัน สวนการรักษารอยโรค

ในชองปากท่ีคณะทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล

ทันตแพทยเฉพาะทางดานเวชศาสตรชองปากได ใหยา

สเตียรอยดเฉพาะที่ คือ ฟลูโอซิโนโลน อะเซทโทไนด 

ร้อยละ 0.1 ในออราเบสผสมกับไมโคนาโซล เจล

(miconazole gel) ทาท่ีรอยโรค 2 ครั้งตอวัน รวมกับใช

เดกซาเมททาโซน 0.5 มิลลิกรัมเม็ด (dexamethasone 

0.5 mg) ละลายนํ้า 10 มิลลิลิตร อมแลวบวนท้ิง วันละ

2 ครั้ง หลังอาหารเชาและกอนนอน ซ่ึงควบคุมรอยโรค

ไดเปนระยะเวลาหนึ่ง ตอมาระยะหลัง ผูปวยมีแผล

เร้ือรังที่โคนลิ้นดานซาย มีอาการกลืนเจ็บ ไดเพิ่มการ

ใชสเตียรอยดเฉพาะที่เปน 4 ครั้งตอวัน แตผูปวยยังมี

อาการเจ็บ และแผลมีลักษณะใหญขึ้น เนื่องจากผูปวย

ใชยากดภูมิคุมกันมาเปนเวลานาน และบริเวณท่ีเปนแผล

มีความเส่ียงตอการเกิดมะเร็งชองปากคือโคนล้ิน จึงทําการ

ตัดชิ้นเนื้อไปตรวจเพิ่มเติมอีกครั้ง เพื่อวินิจฉัยแยกโรค

ออกจากมะเร็งชองปาก ซ่ึงผลทางจุลพยาธิวิทยาบงวาเปน

เพมฟกัส วัลการิส จึงไดเขียนจดหมายสงตอผูปวยไปยัง

สถาบันโรคผิวหนังเพื่อใหปรับยาทางระบบเพิ่มเติม ซึ่ง

ภายหลังจากการปรับยา รอยโรคดีขึ้น 

 รายท่ี 3 ใหผลทดสอบเวลสโคปและโทลูอิดีนบลู

เปนลบ เปนผูปวยที่มีประวัติมะเร็งชองปากท่ีบริเวณสัน

เหงือกลางไรฟนดานซายมากอน ผูปวยไดรับการผาตัด

แตไมไดรับรังสีรักษาเนื่องจากมีโรคประจําตัวหลาย

โรคและมีอายุมาก (84 ป) ตรวจพบรอยโรคเพิ่มเติมที่

บริเวณฟนกรามนอยซี่ที่ 1 บนซึ่งมีการโยก ตองไดรับ

การถอน โดยเหงือกรอบ ๆ ฟนซี่นี้มีลักษณะบวมแดง 

และมีหนองไหลออกมาจากรองเหงือก ภาพถายรังสีพบ

การทําลายของกระดูกเบาฟนบางสวน จึงมีความจําเปน

ที่จะตองถอนฟนรวมกับการตัดชิ้นเน้ือไปตรวจเพื่อ

ยืนยันวาผูปวยมีโรคมะเร็งชองปากในบริเวณนี้หรือไม 

ผลทางจุลพยาธิวิทยาบงวาผูปวยมีเพียงภาวะเนื้อเยื่อ

อักเสบ โดยไมมีมะเร็งชองปากแตอยางใด 

 ดังนั้นในการศึกษานี้จึงมีรอยโรคท่ีนอกจากจะ

เปนมะเร็งชองปาก ดิสเพลเชีย หรือ เซลลเย่ือบุหนาตัว

แลว จึงมีโรคอื่น ๆ ที่ไมไดมีการวินิจฉัยเปนโรคดังกลาว

ไดแก ไลเคน แพลนัส หรือปฏิกิริยาไลคีนอยดในชองปาก

เพมฟกัส วัลการิส การมีภาวะสเต็มเซลลใหมตานรางกาย

ผูปวย และภาวะเน้ือเยื่ออักเสบ เขารวมโครงการดวย

 อดีตการสูบบุหรี่เปนสาเหตุของการเกิดมะเร็ง

ในชองปากรอยละ 80-90 และพบรอยละ 75-80 ด่ืม

เครื่องดื่มแอลกอฮอล ซึ่งการศึกษานี้จากตารางที่ 2

พบผูท่ีเกิดดิสเพลเซีย หรือสความัสเซลล คารซิโนมาจาก

สาเหตุการไมสูบบุหร่ี และไมด่ืมเคร่ืองด่ืมท่ีมีแอลกอฮอล

นอยกวาผูสูบบุหรี่และดื่มเครื่องดื่มที่มีแอลกอฮอล โดย

อาจมาจากเหตุอ่ืนดังเชนการคึกษาในป ค.ศ. 2001 Miller

และ Johnstone [18] พบฮิวแมน แปบปลโลมาไวรัส 

แบบชนิดยอย (subtype) 16 มีมากเปน 2 เทาในบริเวณ

เยื่อเมือกชองปากท่ีมีรอยโรคกอนเกิดมะเร็ง และเปน 

5 เทาของเยื่อเมือกปกติ 

 ในการศึกษานี้พบรอยโรคบริเวณกระพุงแกม

มากที่สุด รองลงมาพบที่ลิ้น เนื้อเยื่อเหงือกยึด เพดาน

ปาก สันเหงือก สวนพื้นปาก เพดานออน พบนอยท่ีสุด

ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาของ Pallagaiti และคณะ 

[19] ป ค.ศ.2013 โดยอันดับแรกเหมือนกันคือกระพุง

แกม ซึ่งตางจาก Neville และคณะ [15] ป ค.ศ. 2012  

ที่พบบริเวณริมฝปากดานในมากที่สุด และแตกตางจาก

การศึกษาของ Rungsiyanont และคณะ [14] ซึ่งพบ

รอยโรคท่ีลิ้นมากกวาตําแหน4งอื่น ทําใหผลการวิเคราะห

ขอมูลเปรียบเทียบวิธีการเสริมทั้ง 2 วิธีไดผลตางจาก

การศึกษาคร้ังน้ี โดยพบวาการศึกษาของ Rungsiyanont

และคณะ [14] พบแนวโนมของการยอมสีดวยโทลูอิดีน บลู

ที่แสดงผลดานประสิทธิภาพสูงกวาวิธี เวลสโคป 
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แตในการศึกษานี้พบคาความไวและคาประสิทธิภาพอื่น

ที่สูงกวาในวิธีเวลสโคป อาจสันนิษฐานไดวาเนื้อเยื่อท่ี

ปกคลุมล้ินเปนชนิดพิเศษและมีความหนาของเคอราติน

มาก อาจเอื้อตอการยอมติดสีโทลูอิดีน บลูที่มากกวา 

 จากผลการคาทดสอบประสิทธิภาพของวิธีเสริม

ทั้งสองวิธี พบวาคาความไว คาความจําเพาะ คาทํานาย

ผลบวก คาทํานายผลลบ ความแมนยําของเวลสโคป 

คือ รอยละ 86.7, 63.6, 61.9, 87.5, 73.0 ตามลําดับ 

และโทลูอดิีน บลู รอยละ 53.3, 77.3, 61.5, 70.8, 67.6

ตามลําดับ (ตารางท่ี 5) โดยพบคาความไวและคาทํานาย

ผลลบของเวลสโคปมากกวา แสดงไดวาเวลสโคปสามารถ

ตรวจจับรอยโรคกอนมะเร็งชองปากไดดีกวาซ่ึงเกิดผล

ลบลวงนอย คาทํานายผลบวก และคาความแมนยําสูง

กวาเล็กนอย อาจดีกวาในแงความถูกตองของการตรวจ

โรคสูงกวา มีเพียงคาจําเพาะเทาน้ันที่โทลูอิดีน บลูสูง

กวาซึ่งชวยในแงการตรวจคัดรอยโรคท่ีไมใชรอยโรค

กอนมะเร็งไดดีกวา

 พบการศึกษาของ Epstein และคณะ ป ค.ศ.

1997 [20] อธิบายการติดสีของโทลูอิดีน บลูจะเพิ่มขึ้น

เมื่อมีความชุกของการเกิดดิสเพลเซีย หรือมะเร็งมาก

ข้ึนคือมีปริมาณดีเอ็นเอ อารเอ็นเอมากกวาเน้ือเย่ือปกติ

และการศึกษาไดกลาววามีผลบวกลวงรอยละ 8.5 ใน

บริเวณท่ีเปนแผลกระแทก หรือการอักเสบ การศึกษานี้

พบการเปนดิสเพลเซียและมะเร็ง (รอยละ 40.54) 

ใกลเคียงของ Rungsiyanont และคณะ  [14] (รอยละ 40)

แตการศึกษาของ Rungsiyanont และคณะ [14] มีการ

อักเสบมากกวาคือรอยละ 15 คาความไวของโทลูอิดีน

บลูจน4าจะมีคานอย แตการวิจัยไมมีการเช็ดรอยโรคกอน

ทาโทลูอิดีน บลูทําใหมีเคอราตินติดโดยเฉพาะที่ลิ ้น 

จากการศึกษาของ Iwasaki [21] ป ค.ศ. 2006 พบมีการ

ติดของโทลูอิดีน บลู ที่ลิ้นของหนูงายจากที่มีฟลิฟอรม

แปบปลี่ (filiform papillae) มาจากการพัฒนาความยาว

และความลึกของรองเม่ือเวลาผานไป ถามีเคอราตินมาก

ก็สงเสริมใหติดงาย และผลทดสอบทางจุลพยาธิวิทยา

ของการศึกษาของ Rungsiyanont และคณะ [14] ท่ีมี

เคอราตินเปนดิสเพลเซียทําใหประสิทธิภาพของ

โทลูอิดีน บลูสูงกวาคาเวลสโคป 

 จากการศึกษาของเวลสโคปนั้นการศึกษาของ 

Scheer และคณะป ค.ศ. 2011 [22] มีคาความไว (รอยละ

100) และคาทํานายผลลบ (รอยละ 100) สูงกวาคาอื่น

สอดคลองกับการศึกษานี้ (รอยละ 86.7 และ รอยละ 

87.5) และอีก 3 การศึกษา ถาพิจารณาเฉพาะคาความ

ไวนั้น เชน การศึกษาของ Rana และคณะ [23] ป ค.ศ. 

2012  Moro และคณะ [24] ป ค.ศ. 2010  และ Koch 

และคณะ [25] ป ค.ศ. 2011 มีคาความไวของเวลสโคป

สูงกวาคาอื่นซึ่งตรงกับการศึกษานี้

 เมื่อพิจารณาสวนโทลูอิดีน บลูกับการศึกษาของ 

Pallagaiti และคณะ [26] ป ค.ศ. 2013 มีคาความ

จําเพาะรอยละ 71.4 เทานั้นที่ต่ํากวาการศึกษานี้ และ

การศึกษาของ Scully และคณะ [27] ป ค.ศ. 2008 

ไดบันทึกชวงคาความไวคือรอยละ 93.5 ถึง 97.8 และ

คาความจําเพาะอยูในชวงรอยละ 73.3 ถึง 92.9 ซึ่ง

สูงกวาการศึกษานี้

สรุปผลการศึกษา    

 เวลสโคปมีคาความไวที่สูงกวา คือ รอยละ 86.7 

เมื่อเปรียบเทียบคาความไวของโทลูอิดีน บลูอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ สามารถใชคัดกรองผูปวยท่ีมีรอยโรค

กอนมะเร็งชองปากในขั้นแรก แตอาจใช โทลูอิดีน บลู

เสริมเนื่องจากพบวามีคาความจําเพาะมากกวาคือ 

รอยละ 77.3 เพื่อเลือกตําแหน4งที่เหมาะสมในการตัด

ชิ้นเนื้อเพื่อการรักษาท่ีถูกตอง

 นอกจากน้ีหากพบการใหผลบวกท้ังสองวิธีก็

เปนส่ิงที่ตองตระหนักวาการเปนโรคมีโอกาสสูงจึง

ควรแนะนําผูปวยตัดชิ้นเนื้อเพ่ือวินิจฉัยอยางรวดเร็ว 

เพราะถาพบโรคในระยะเริ่มโอกาสรักษาหายขาดยอม

สูงขึ้น
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