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พยาธิวทิยาของเซลล์และเนื้อเยื่อ 
(Cellular Pathology) 

ผู้ช่วยศาสตราจารย์ แพทย์หญงิ จุลินทร ส าราญ 
ภาควิชาพยาธิวทิยา คณะแพทยศาสตร์  

มหาวิทยาลัยนเรศวร 

บทน า 

 เซลล์ในร่างกายมีหลายชนิด ขึ้นกับลักษณะทางโครงสร้างและหน้าที่ของเซลล์
นั้นๆ แม้ว่าเซลล์ชนิดแตกต่างกัน แต่โดยพื้นฐานเซลล์ทกุเซลลจ์ะพยายามรกัษาสมดุล 
(Homeostasis) เพื่อความอยู่รอดและท าหน้าที่ได้อย่างปกติและ การที่เซลล์หนึ่งๆจะคง
อยู่อย่างปกตสิุขได้นั้นขึ้นกับปัจจัยทั้งภายในและภายนอก ปัจจัยภายในเซลล์จะถกู
ก าหนดหรือควบคุมโดยสารพันธุกรรม ส่วนปัจจัยภายนอก ได้แก่ ปริมาณของอาหารและ
สารที่จ าเป็น สภาพแวดล้อมภายนอกและเซลล์ข้างเคียง 

 

Diagram 1: ปัจจัยที่มผีลต่อ Homeostasis ของเซลล์ 

ดังจะเห็นว่าเซลล์ที่อยู่ในสมดุลท าหน้าที่พื้นฐานเพื่อความอยู่รอดของเซลล์ได้ นั่นคือ 

 เซลล์สามารถสร้างสารและพลังงานเพียงพอ 

 เซลล์สามารถรักษาหรือควบคุมสมดุลชีวเคมีภายในอย่างได้เหมาะสม 

 เซลล์สามารถสร้างเซลล์เพิ่มเพื่อชดเชย หรือ ซ่อมแซมเซลล์ได้ 

 เซลล์สามารถขับของเสียออกจากเซลล์ได้ 
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 การตอบสนองของเซลล์ (Cellular response) ต่อ Stimuli 

ในธรรมชาติ เซลล์ทกุเซลล์ในร่างกายมีโอกาสที่จะถูกรบกวนหรือกระตุ้นโดย สิ่ง
เร้า (stimuli) ได้ตลอดเวลา การตอบสนองของเซลล์ในแต่ละเซลล์ขึ้นอยูก่บั  

 ชนิดของเซลล์  

 ชนิดและความรุนแรงของสิ่งเร้า (stimuli)    

 ระยะเวลาที่เซลล์สัมผัสกบัสิ่งเร้า (stimuli)  

ดังน้ัน เซลล์ในร่างกายแต่ละชนิด จะมีการตอบสนองต่อสิ่งเร้า (stimuli) หนึ่งๆ 
เร็วช้าแตกต่างกัน ตัวอย่างเช่น ภาวะร่างกายขาดกลูโคส  ท าให้เซลล์ขาดพลังงาน-ATP 
เซลล์สมองจะมกีารตอบสนองที่เร็วกว่าเซลล์กล้ามเน้ือลาย เนื่องจากเซลล์สมองมี High 
metabolic rate 

 นอกจากนั้นเซลล์ในร่างกายอาจจะแบ่งชนิดตามความสามารถในการแบ่งตัวเพิ่ม
จ านวนได้เป็น 3 ชนิดคือ  

1. Labile cells ได้แก่ เซลล์ผิวหนัง เซลล์เยื่อบุทางเดินอาหาร ทางเดิน
หายใจ ทางเดินปัสสาวะ และ เซลล์ไขกระดูก ซึ่งโดยปกติเซลล์เหล่านี้จะมี
อายุขัยสั้น (short life span) สามารถเพิ่มจ านวนทดแทนเซลลท์ี่หมดอายุ
ขัยไปแล้วได้ตลอด   

2. Stable cells ได้แก่ เซลล์ตับ และ เซลล์กระดกู (Osteoblasts) ซึ่งโดย
ปกติเซลล์เหล่านี้จะไม่เพิม่จ านวน แต่จะมีการสร้างทดแทนเซลล์ ส่วนที่ถูก
ท าลายหรือหายไป    

3. Permanent cells ได้แก่ เซลล์ประสาท (Neuron) เซลล์กล้ามเน้ือลาย 
(Skeletal myocytes) และ เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ (Cardiac myocytes) 
ปกติเซลล์เหล่านี้สามารถเพิ่มจ านวนได้เฉพาะระยะตัวอ่อนเท่านั้น ดังนั้นแม้
จะมีการตายหรือหายไป ก็ไม่สามารถเพิ่มจ านวนหรือทดแทนได้อกี   

ชนิดและความรุนแรงของสิ่งเร้า (stimuli) เป็นปัจจัยที่ส าคัญ ต่อ การตอบสนอง
ของเซลล์  เป็นได้ทั้ง สิ่งเร้าจากภายนอกร่างกาย หรือ External Stimuli เช่น อุบัติเหตุ
ถูกรถสิบลอ้ชน ซึ่งเป็นสิ่งเร้าทางกายภาพ (Physical stimuli) ที่รุนแรงมากท าให้เซลล์
และเน้ือเยื่อบาดเจ็บในปรมิาณมาก เป็นสาเหตุให้เสียชีวิตทันที  และ สิ่งเร้าจากภายใน
ร่างกายเอง หรือ Internal Stimuli เกิดจากความผิดปกตทิางพันธุกรรมบางอย่างท าให้
ร่างกายขาดเอนไซม์ที่ส าคัญในขบวนการเมตาบอลิซึมจนท าให้เซลล์บาดเจบ็และตาย
ในที่สุด เป็นต้น  

ระยะเวลาที่เซลล์สัมผัสกบัสิ่งเร้า (stimuli) เช่น กรณเีส้นเลือดโคโรนารี่ 
(Coronary artery) อุดกัน้ ท าให้เซลล์กล้ามเน้ือหวัใจขาดเลือดไปเลี้ยง ถ้าการอุดกั้น
นั้นเกิดขึ้นไม่เกิน 15 นาที เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจที่เลีย้งด้วยเส้นเลือดดังกล่าวก็จะ
บาดเจ็บไม่มาก สามารถปรับสู่สภาพปกติได้ภายหลงัจากมีเลือดมาเลี้ยง แต่ถา้การอุด
กั้นเกิดขึ้นนานกว่า 1ชั่วโมง ผลที่เกิดขึ้นตามมาคือ เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจตายบริเวณนั้น
จะตาย เปน็ต้น 

จาก Diagram2  สรุปได้ว่า การตอบสนองของเซลล์ที่เกดิขึ้นมีหลายรูปแบบ 
ขึ้นอยู่กับ ชนิดของเซลลท์ี่ถูกกระตุ้นหรือรบกวน ชนิดและความรุนแรงของสิ่งเร้า 
(stimuli)  และระยะเวลาที่สัมผัสกับสิ่งเร้า (stimuli)  โดยปกติเซลล์ในร่างกายต้อง
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สัมผัสกับ สิ่งเร้า (stimuli)   ต่างๆ ตลอดเวลา ถ้าสิ่งเร้า (stimuli)  มีความรุนแรงน้อย
และเกิดขึ้นอย่างช้าๆ เซลล์บางชนิดสามารถปรับตัวเพื่อหลีกเลี่ยงการบาดเจบ็ ณ 
สถานการณ์น้ันๆ เรียกภาวะนั้นว่า Cellular adaptation ยกตัวอย่าง นักเพาะกายที่ต้อง
ยกน้ าหนักมากขึ้นเรื่อยๆ เป็นผลให้เซลล์กล้ามเน้ือลายที่รับน้ าหนักเพิ่มขึ้นนั้น ปรับตัว
เพื่อความอยู่รอดและหลีกเลี่ยงการบาดเจ็บ โดยเซลล์กล้ามเน้ือลายนั้น เพิ่มปริมาณไฟ
เบอร์ภายในเซลล์ ท าให้เซลล์มีขนาดโตขึ้น (Hypertrophy)  แต่ถ้าการรับน้ าหนักที่
เพิ่มขึ้นของกล้ามเน้ือลายนั้น เกิดขึ้นเร็วและปริมาณน้ าหนักนั้นมากเกิน จะส่งผลให้
เซลล์กล้ามเน้ือลายบาดเจ็บ หรือ ตายได้ เป็นต้น 

 
Diagram 2: การตอบสนองของเซลล์ ต่อ ส่ิงเร้า (stimuli)    

 ถ้าสิ่งเร้า (stimuli)   มีความรุนแรงมาก เซลล์ไม่สามารถปรับตัวได้ จะท าให้
เซลล์บาดเจ็บ เรียกว่า Cellular injury  การบาดเจ็บของเซลล์ที่ไม่รุนแรงมากและเซลล์
สามารถเปลี่ยนแปลงกลับสู่ภาวะปกติได้ เรียกว่า Reversible injury (Non-lethal 
injury) แต่ถ้า สิ่งเร้า (stimuli)  นั้นรุนแรงมาก หรือ เกิดขึ้นต่อเน่ืองเป็นเวลานาน ท าให้
เซลล์บาดเจ็บรุนแรงแบบถาวร จนเป็นผลให้เซลล์ตาย เรียกว่า Irreversible injury 
(Lethal injury)   

อย่างไรก็ตาม สิ่งที่อธิบายใน Diagram 2 เป็นเพียงส่วนหนึ่ง ของการตอบสนอง
ของเซลล์ ต่อ สิ่งเร้า (stimuli) แต่การเปลี่ยนแปลงของเซลล์ ที่เกิดขึ้นเน่ืองจาก เมตา
บอลิซึมภายในเซลล์ที่เปลี่ยนแปลงจากปกติ หรือ ความผิดปกติทางพันธุกรรม ที่เกิดขึ้น
อย่างช้าๆและเรื้อรัง (Chronic) ท าให้เซลล์มีการตอบสนองโดยการสะสมสารบางอย่าง
ภายในเซลล์มากขึ้น เรียกว่า Intracellular accumulation หรือ มีการสะสมของแค
ลเซี่ยมในเนื้อเยื่อ ที่เรียกว่า Calcification และสุดท้ายการที่เซลล์แก่ตัว เชื่อว่าส่วนหน่ึง
เกิดจากการสะสมการเปลีย่นแปลงภายในเซลล์ เนื่องจากการตอบสนองต่อสิง่เร้า 
(stimuli) ไม่รุนแรงที่เกิดขึ้นตลอดชีวิต  ดังน้ัน สิ่งเร้า (stimuli) แม้ไม่รุนแรงจนเป็นเหตุ
ให้เซลล์ตาย จะท าให้ Organelles ต่างๆ และ ส่วนประกอบภายในเซลล์มกีาร
เปลี่ยนแปลงที่เรียกว่า Subcellular response   
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 โดยสรุป รูปแบบการตอบสนองของเซลล์ ตอ่ สิ่งเร้า (stimuli) ที่เกิดขึ้น คือ 

1. การปรับตัวของเซลล์ (Cellular Adaptation) 

2. การบาดเจ็บของเซลล์ (Cell Injury) 

 Reversible cell injury 

 Irreversible cell injury and Cell Death: Necrosis และ Apoptosis 

3. การสะสมของสารภายในเซลล์ (Intracellular accumulation) 

4. การสะสมของแคลเซีย่มในเนื้อเยื่อ (Calcification) 

5. การแก่ของเซลล์ (Cellular Aging) 

สิ่งเร้า (Stimuli) 

 สิ่งเร้า หรือ Stimuli อาจจะเป็นสิ่งเร้าที่ไม่ได้ก่อโรคหรือพยาธิสภาพ ที่เรียกว่า 
Physiologic stimuli หรือ อาจจะเป็น สิ่งเร้าที่ก่อโรคหรือที่เกิดจากการเป็นโรค ที่
เรียกว่า Pathologic stimuli และส่วนใหญ่การปรับตัวของเซลล์ หรือ Cellular 
adaptation จะเป็นผลจาก Physiologic stimuli แต่อาจจะพบว่า Pathologic stimuli 
บางอย่างที่ไม่รุนแรง และเกิดขึ้นอย่างช้าๆ เซลล์สามารถปรับตัวได้ และไม่บาดเจ็บ 

 

Diagram 3: ชนิดของส่ิงเร้า (Types of Stimuli)    

 ในขณะที่ Pathologic stimuli ส่วนใหญ่ท าให้เซลล์บาดเจ็บ และ ถ้า stimuli นั้น
รุนแรงมาก และ เกิดขึ้นต่อเน่ืองจะท าให้เซลล์บาดเจ็บรุนแรงมาก จนตายในที่สุด  
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Pathologic stimuli ที่เป็น สาเหตุท าให้เซลล์บาดเจ็บหรือตายมีมากมายหลาย
ชนิด เป็นได้ทั้งสาเหตุภายนอกร่างกาย หรือ External Stimuli และ เกิดจากปัจจัย
ภายในร่างกายเอง หรือ Internal Stimuli หรือ เป็นสิ่งเร้า (stimuli)  ที่ท าให้เซลล์
บาดเจ็บโดยตรง - Direct injury ดังเช่น รถชน ฟ้าผ่า ไฟไหม้ น้ าร้อนลวก เป็นต้น หรือ 
เป็นสิ่งเร้า (stimuli)   ที่ท าให้เซลล์บาดเจ็บทางออ้ม - Indirect injury เช่น เมื่อตับวาย
ท าให้มีการสะสมของเสียบางอย่าง จนท าให้เกิดการผิดปกติของโครงสร้างและหน้าที่
ของสมองตามมา ที่เรียกว่า Hepatic encephalopathy เป็นต้น 

การปรับตัวของเซลล์ (Cellular Adaptations) 

 เมื่อถูกกระตุ้นด้วยสิ่งเร้า (Stimuli) ไม่ว่าจะเป็น Physiologic stimuli หรือ 
Pathologic stimuli เซลล์ดังกล่าวจะมีการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างและภาวะสมดุลใน
เซลล์ใหม ่เพื่อตอบสนองต่อสิ่งเร้า (Stimuli)  ดังน้ันเซลล์ที่มกีารปรับตัว หรือ  
Adaptation จะสามารถคงอยู่และไม่บาดเจ็บ แม้ในสภาพที่มีการปรับสู่ภาวะสมดุลใหม่
นั้นไม่เหมือนเดิม แต่เซลล์สามารถด ารงอยู่และท าหน้าที่เหมาะสมกับภาวะที่มี สิ่งเร้า 
(Stimuli) มากระตุ้นหรอืรบกวน และเมื่อสิ่งเร้า (Stimuli) หมดไป เซลล์ดังกล่าวสามารถ
กลับคืนสู่ภาวะสมดลุ หรือ สภาพเดิมได้ (ดังจะเห็นได้จากใน Diagram 1 การ
เปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นเป็นแบบลูกศรสองทาง) 

Hypertrophy 

  คือ การปรับตัวของเซลลโ์ดยการเพิ่มขนาด (Increase in cell size) ในภาวะที่
สัมผัสกับสิ่งเร้า ที่ต้องการให้เซลล์ท างานเพิ่มขึ้น (Increase functional demands) 
ดังน้ันถ้าเป็นเซลล์ที่ยังสามารถแบ่งตัวได้ จะปรับตัวโดยการเพิ่มทั้งขนาดและจ านวน
ของเซลล์ แต่ เซลลท์ี่ไมส่ามารถแบ่งตัวได้อีก (Permanent cells) จะปรับตวัโดยการ
เพิ่มขนาด ท าให้ เน้ือเยื่อ และ อวัยวะนั้นมีขนาดใหญ่ขึ้นตาม  

ภาวะ Hypertrophy เกิดขึ้นได้ทั้งจาก Physiologic และ Pathologic stimuli  

Hypertrophy ที่เป็น Physiological hypertrophy ได้แก่ กรณีนักเพาะกายที่มี
การเพิ่มขนาดของกล้ามเน้ืออย่างต่อเน่ือง โดยการยกน้ าหนัก หรือ กรณีคนท างานหนัก 
กล้ามเน้ือลายจะโตใหญ่ขึน้เพื่อ หลีกเลี่ยงการบาดเจ็บจากงานหนัก หรือ ในระยะ
ตั้งครรภ์ ผลของฮอร์โมนท าให้กล้ามเน้ือมดลกูมีขนาดใหญ่ขึ้น ส่งผลให้มดลูกใหญ่ขึ้น 
รองรับตัวอ่อนที่โตขึ้นในครรภ์ เป็นต้น 

Hypertrophy ที่เป็น Pathologic hypertrophy ได้แก่  

- กรณีผู้ป่วยความดันโลหิตสูงเรื้อรัง ได้รับการรักษาหรือทานยาไม่ต่อเน่ือง 
กล้ามเน้ือหัวใจห้องล่างซ้าย (Left ventricle) ต้องท างานหนักเพื่อออกแรงสบู
ฉีดโลหิตเข้าสู่ Aorta ที่มีแรงดันเลือดสูง ผลท าใหก้ล้ามเน้ือหัวใจห้องล่างซ้าย
โตขึ้นและหนาขึ้น  

- ผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจ aortic ตีบ (Aortic valve stenosis) กล้ามเน้ือหัวใจห้องล่าง
ซ้าย (Left ventricle) ต้องออกแรงสูบฉดีโลหิตผ่านลิ้นหัวใจ ผลท าให้กล้ามเน้ือ
หัวใจห้องล่างซ้ายโตขึ้นและหนาขึ้น เป็นต้น 
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Picture 1: Left ventricular hypertrophy ในผู้ป่วยความดันโลหิตสูงเร้ือรัง 
จากภาพตดัขวางของหวัใจ พบว่า ความหนาของกล้ามเน้ือหัวใจห้องลา่งซ้ายเพิ่มข้ึน ร่วมกับมี
การลดขนาดหอ้งของหวัใจด้วย และจากการสังเกตกลา้มเน้ือหัวใจผ่านกลอ้งจุลทรรศน์ พบว่า 
ขนาดของเซลล์กล้ามเน้ือหวัใจโตข้ึน ร่วมกบัมีการขยายขนาดของนิวเคลียสท าใหม้ีรูปร่างเป็น
สี่เหลี่ยมผืนผา้ (Rectangular-shaped nuclei) 

- ในบางครั้งการปรับตัวของเซลล์ที่เกดิขึ้น อาจจะไมส่่งผลให้เซลล์โตขึ้นชัดๆ แต่
จะพบการเปลี่ยนแปลงของ organelle บางอย่างภายในเซลล์ – selective 
hypertrophy ดังเช่น ผู้ป่วยโรคลมชัก ที่รับประทานยา Barbiturate เป็นประจ า 
จะพบ Endoplasmic reticulum ในเซลล์ตับมีขนาดใหญ่ขึ้น – Hypertrophy of 
ER ซึ่งเป็นผลจากการที่เซลล์ปรับตัว มีการเพิ่มปริมาณของเอนไซม์ 
cytochrome P-450 เพื่อท าลายหรือสลายยา Barbiturate ส่งผลให้ต้องเพิ่ม
ปริมาณยา Barbiturate ในการควบคุมอาการชักของผู้ป่วย   

Hyperplasia 

  เป็นกลไกการปรับตัวของเซลล์เพื่อการตอบสนองตอ่สิ่งเร้า (Stimuli) ที่ต้องการ
ให้เซลล์ท างานเพิ่มขึ้น (Increase functional demands) โดยเซลลท์ี่ถกูรบกวนหรือ
กระตุ้นน้ีมีความสามารถในการแบ่งตัวเพิ่มจ านวนได้ ดังน้ันจึงเกิดการเพิ่มจ านวนของ
เซลล์ (Increase in cell number) จนเกิดการขยายขนาดของเน้ือเยื่อหรืออวัยวะตามมา 
อย่างไรก็ตาม ถ้ามีการก าจัดสิ่งเร้า (Stimuli) หรือเมื่อสิ่งเร้า (Stimuli) หายไป เซลล์ก็
จะฝ่อไป เน้ือเยื่อหรอือวัยวะจะเปลี่ยนแปลงกลับสูส่ภาพปกติได้  

ภาวะ Hyperplasia เกิดขึ้นได้ทั้งจาก Physiologic และ Pathologic stimuli 

ภาวะ Hyperplasia ที่เป็น Physiological hyperplasia ได้แก่ การเปลี่ยนแปลง
ของเยื่อบุโพรงมดลกูในชว่งครึ่งแรกของ Menstrual cycle ร่างกายหลั่งฮอร์โมน 
Estrogen ปริมาณมาก ผลของฮอร์โมนจะกระตุ้นเซลล์เยื่อบุโพรงมดลกูใหม้ีการเพิ่ม
จ านวนเซลล์ ทั้งเซลล์เยื่อบุโพรงมดลกูและเน้ือเยือ่เกี่ยวพันที่อยู่รอบๆต่อมและท าให้
เยือ่บุโพรงมดลกูหนาตัวขึ้น เรียกว่า Proliferative endometrium (และตอ่มาภายหลัง
จากไข่ตก ฤทธิ์ของฮอร์โมน Progesterone ท าให้เยื่อบุโพรงมดลกูมีการเปลี่ยนแปลงที่
เรียกว่า Secretory endometrium เมื่อไข่ไม่ได้รับการผสม ฮอร์โมนต่างๆจะลดลง ท า
ให้เยื่อบุโพรงมดลกูจะหลดุลอกออกเป็นประจ าเดือน)    

ภาวะ Hyperplasia ที่เป็น Pathologic hyperplasia ได้แก ่ 

- Pathological hyperplasia ของ เซลล์ผิวหนังชั้น Epidermis หรือ Squamous 
epithelium เรียกว่า Squamous hyperplasia  มักเกิดจากการระคายเคือง หรือ 
การอักเสบที่ผิวหนังอย่างเรื้อรัง ( Chronic dermatitis ) จนท าให้เซลล์ผิวหนัง
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ชั้น Epidermis ดังกล่าว เพิ่มจ านวนและท าให้ผิวหนังชั้น Epidermisหนาตัวขึ้น 
นอกจากนั้น การตดิเชื้อ Human Papilloma virus ท าให้ผิวหนังหรือเยื่อบุชนิด 
Squamous mucosa มีการเพิ่มจ านวนของ Squamous cells ได้ซึ่งเรียกว่า 
Viral wart หรือ Verruca vulgaris 

- Pathological hyperplasia ของ ต่อมลกูหมาก ซึ่งเกิดเน่ืองจากปริมาณของ
ฮอร์โมนเพศชาย - Testosterone และ Metabolite ของ Testosterone นั้นคือ 
Dihydroxytestosterone (DHT) ที่สามารถจับกับ androgen receptor ที่เซลล์
เยื่อบุต่อมลูกหมากและเซลล์เน้ือเยื่อเกี่ยวพัน ผลท าให้มีการสร้าง growth 
factors ต่างๆ มากระตุ้นให้เซลล์ดังกล่าวเพิ่มจ านวน และท าใหต้่อมลกูหมากโต
จนท าให้กดเบียดทางเดินปัสสาวะในส่วนที่ผ่านต่อมลูกหมากนั้น-Prostatic 
urethra เกิดอาการปัสสาวะล าบาก การเพิ่มจ านวนของเซลล์บุตอ่มและการ
เน้ือเยื่อเกี่ยวพัน ท าให้เกิดเป็นก้อน (Nodule) ขึ้นในต่อมลกูหมาก ซึ่งเรียกว่า 
Nodular hyperplasia of Prostate gland หรือ Benign prostatic hyperplasia.  

  

 

Picture 2: Hyperplasia ของเซลล์บุต่อมลูกหมากในผู้ป่วยต่อมลูกหมากโต 
จากภาพทางกล้องจุลทรรศน์พบว่ามกีารเพิ่มจ านวนเซลล์เยื่อบุ ท าใหเ้ซลล์เบียดกัน และมีการ
ยื่นของเซลล์เยื่อบุดังกลา่วเข้าไปในช่องภายในต่อมมลีกัษณะคลา้ยน้ิวมอืเรียกว่า 
Pseudopapillae 

- ในเพศหญิง ภาวะที่ฮอร์โมน Estrogen และ Progesterone ไม่สมดลุกัน ท าให้
มีปริมาณของฮอร์โมน Estrogen เพิ่มกว่าปกติจะสง่ผลให้เซลล์เยื่อบุโพรงมดลูกเพิ่ม
จ านวนมากขึ้นและเยื่อบุโพรงมดลกูหนามากกว่าปกติ เรียกว่า endometrial 
hyperplasia ซึ่งเป็นสาเหตุของภาวะประจ าเดือนมามากหรือนานผิดปกติ 
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อย่างไรก็ตาม ในภาวะที่ต้องการให้เซลล์ท างานเพิ่มขึ้น (Increase functional 
demands) ถ้าเซลล์ที่ถูกกระตุ้นด้วยสิ่งเร้า (Stimuli) เป็นเซลล์ที่ไม่สามารถแบ่งตัวได้
อีก หรือ Permanent cell การตอบสนองที่เกิดขึ้นจะเป็นการปรับตัวโดยการเพิ่มขนาด
ของเซลล์เท่าน้ัน แต่ถ้าเซลล์ทีถู่กกระตุ้นสามารถแบ่งตัวได้อีก นอกจากเซลล์จะปรับตัว
โดยการเพิ่มจ านวนแล้วมักจะพบมกีารเพิ่มขนาดของเซลล์ร่วมด้วย ดังน้ันจะเห็นว่าใน
ภาวะตั้งครรภ์เต้านมที่โตขึ้นจะเป็นผลจากทั้ง การเพิ่มจ านวนและขนาดของเซลล์เยื่อบุ
ต่อมน้ านมและเน้ือเยื่อเกีย่วพันโดยรอบ หรือ ขนาดของมดลกูที่โตขึ้นก็เป็นผลจากเซลล์
กล้ามเน้ือเรียบ หรือ Myometrium ที่เพิ่มจ านวนและขนาด (Hyperplasia and 
Hypertrophy)  

แม้ว่า Hyperplasia จะเปน็การปรับตัวของเซลล์ และ สามารถกลับคืนสู่สภาพปกติ
ได้เมื่อหมดการกระตุ้นจากสิ่งเร้าใดๆแล้วก็ตาม แตก่ารที่มีสิ่งเร้ากระตุ้นเป็นระยะเวลาที่
ยาวนาน หรือ ต่อเน่ือง ภาวะ Hyperplasia ที่เกิดขึน้มีความเสี่ยงที่จะเปลี่ยนแปลงเป็น
มะเร็งตามมา เช่น endometrial hyperplasia เป็นปัจจัยเสี่ยงของ endometrial 
carcinoma หรือ มะเร็งเยือ่บุโพรงมดลกู เป็นต้น 

Atrophy  

เป็นกลไกการปรับตัวของเซลล์เพื่อการตอบสนองตอ่สิ่งเร้า (Stimuli) ที่ต้องการ
ใหเ้ซลล์ท างานลดลง (Decrease functional demands) โดยเซลลด์ังกล่าวจะมีทั้ง
ขนาดลดลงและจ านวนลดลง ส่งผลให้เน้ือเยื่อ หรอื อวัยวะดังกล่าวมีขนาดเล็กลง 

ภาวะ Atrophy เกิดขึ้นได้ทั้งจาก Physiologic และ Pathologic stimuli 

ภาวะ Atrophy ที่เป็น Physiological atrophy ส่วนจะพบในช่วงพัฒนาการของตัว
อ่อน ได้แก่ การฝ่อหรอืหายไปของ notochord และ Thyroglossal duct ซึ่งอาศัย
หลักการของ atrophy  

ภาวะ Atrophy ที่เป็น Pathologic atrophy เกดิได้ทั้งแบบเฉพาะที่ (local) และ 
แบบทั่วๆ (generalized) ก็ได ้

- Disuse atrophy เป็นการปรับตัวของเซลล์กล้ามเน้ือลาย ภายหลังจากที่
กระดกูหัก ตอ้งเข้าเฝือกเป็นเวลานาน เซลล์กล้ามเน้ือลายบริเวณนั้นไม่ได้
ท างาน เซลล์กล้ามเน้ือลายจะมีขนาดลดลง และ กล้ามเน้ือมัดนั้นจะมีลกัษณะ
เล็กลีบ เรียกว่า Skeletal muscle atrophy อย่างไรก็ตามเมื่อกระดกูตดิแล้ว 
กล้ามเน้ือกลับมาเคลื่อนไหว จะท าให้เซลล์กล้ามเนื้อลายนั้นกลับมามีขนาดปกติ
ได้เช่นกัน 

- Denervation atrophy เป็นการปรับตัวของเซลล์กล้ามเน้ือลาย ภายหลังจาก
ที่ไม่มีกระแสประสาทมากระตุ้น เน่ืองจากเส้นประสาทถูกตดัขาด เมื่อกระแส
ประสาทมากระตุ้น metabolism ในเซลล์กล้ามเน้ือลายจะลดลง และในที่สุด
เซลล์กล้ามเน้ือลายจะมีขนาดลดลง 

- Diminished blood supply จะเกิดขึ้นในกรณทีีข่าดเลือด นั้นเกิดขึ้นอย่าง
ช้าๆ การขาดเลือดท าให้ เซลล์ขาดสารอาหาร และออกซิเจนมาเลี้ยง เซลล์จะ
ปรับตัวให้มีขนาดเล็กลง ส่งผลให้ เน้ือเยื่อ และ อวัยวะนั้นมีขนาดที่เล็กลง 
โดยมากการขาดเลือด แบบนี้เป็นผลจากการที่เส้นเลือดอุดตันจากภาวะ 
atherosclerosis ในผู้สูงอายุ จัดเป็น Senile atrophy  

- Inadequate nutrition การขาดโปรตีนและคาร์โบไฮเดรทท าให้ร่างกายต้อง
ดึงสารอาหารจากเซลล์กล้ามเน้ือมาผลิตเป็นพลังงาน ท าให้เซลล์มีขนาดเล็กลง 
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- Pressure atrophy การที่อวัยวะถูกกดทับนานๆ ท าให้เซลล์และเน้ือเยื่อ ที่
ประกอบในอวัยวะนั้นมีขนาดเล็กลง ส่วนหนึ่งอาจจะเกิดจากภาวะกดทับนั้นท าให้
เลือดมาเลี้ยงไม่สะดวก   

- Loss of endocrine stimulation มักจะเกิดขึ้นกับอวัยวะที่มีการตอบสนอง
ต่อฮอร์โมนเช่น เต้านม และ อวัยวะเพศ ดังนั้นเพศหญิงเมื่อถึงวัยหมด
ประจ าเดือน หรือ menopause การขาดฮอร์โมนมากระตุ้น ท าให้เซลล์และ
เน้ือเยื่อเต้านมฝ่อ ดังน้ันนมมีขนาดเล็กลง หรือ ภายหลังคลอดบตุร ขาดฮอร์โมน
มากระตุ้น มดลกูจะมีขนาดเล็กลง เน่ืองจากการที่เซลล์กล้ามเน้ือมดลูกมกีารลด
ทั้งขนาดและจ านวน  ซึ่งอาจจะจดัเป็น Physiologic atrophy 

 

Picture 3: เปรียบเทียบ Normal uterus และ Atrophic uterus    

จากรูป และวัดตาม scale จะเห็นได้มดลกูของผู้หญิงที่หมดประจ าเดอืนมา
ระยะหนึ่ง – Menopause นั้นจะมีขนาดที่เล็กกว่ามดลูกปกติ 

การที่เซลลต์อบสนองโดยการลดขนาดของเซลลล์ง ส่วนหนึ่งก็เพื่อใหเ้ซลล์
สามารถมีชีวิตอยู่รอดในภาวะที่ถูกจ ากัดทั้ง เลือด สารอาหารต่างๆ การลดลงของ 
organelles ต่างภายในเซลล์ท าให้ metabolism ลดลงและเซลล์มีขนาดลดลง   

โดยปกติ ภาวะ Atrophy จะมีทั้งการลดจ านวนและขนาดของเซลล์ จนท าให้
เน้ือเยื่อหรืออวัยวะมีขนาดเล็กลง นอกจากนั้นค าว่า Involution หมายความว่า เป็นการ
ปรับตัวโดยการลดจ านวนของเซลล์เท่าน้ัน และโดยมากเป็น Physiologic process 
ได้แก่ Thymus involution ภายหลังคลอด เมือ่อายุมากขึ้น Thymus จะมีขนาดเล็กลง 
มีจ านวนหรือปริมาณเซลล์ลดลงไปเรื่อยๆ เป็นต้น  

กลไกการเกิด Atrophy เป็นผลจากการที่เซลล์ลดการสร้างและเพิ่มการสลาย
โปรตีน นอกจากนั้นเซลลจ์ะเพิ่มการท าลายชิ้นส่วนต่างๆภายในเซลล์ โดยขบวนการที่
เรียกว่า Autophagy (Self eating) เพื่อสร้างพลังงานและความอยู่รอด ดังนัน้ภายใน 
Cytoplasm ของเซลล์เหล่านี้จะพบมี Autophagic vacuoles เพิ่มขึ้น ต่อมาก็จะรวมกับ 
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lysosome เพื่อย่อยสลาย และเมื่อย่อยสลายไม่หมดก็จะเก็บสะสมในรูปของ Lipofusin 
granule สีเหลือง  

Metaplasia  

เป็นกลไกการปรับตัวของเซลล์เพื่อการตอบสนองตอ่สิ่งเร้า (Stimuli) เพื่อความ
อยู่รอด และ เหมาะสมกับสิ่งแวดล้อมใหม่ เซลลจ์ะปรับเปลี่ยนลักษณะของเซลล์ จาก
เซลล์ที่เจริญเต็มที่แล้วชนิดหนึ่งไปเป็นเซลล์ที่เจรญิเต็มที่แล้วอีกชนิดหนึ่ง ส่วนใหญ่
เป็น Pathologic process ได้แก่  

- Squamous metaplasia ที่ Endocervix เกิดจากการอักเสบระคายเคือง
เป็นเวลานานท าให้เซลล์เยื่อบุผิวของ Endocervix ซึ่งเป็นชนิด Simple 
columnar cells เปลี่ยนเป็น Stratified squamous epithelium ซึ่งเป็นเซลล์ที่
สามารถทนต่อภาวะระคายเคืองดังกล่าวได้ 

- Squamous metaplasia ที่ Bronchus พบในคนที่สูบบุหรี่นานๆ สารในบุหรี่
จะระคายเคอืงตอ่เยื่อบุทางเดินหายใจท าให้เซลล์เยื่อบุดังกล่าวซึ่งเดิมเป็น 
Pseudostratified ciliated columnar epithelium เปลี่ยนเป็น Stratified 
squamous epithelium ที่สามารถทนต่อการกระตุน้หรือรบกวนดังกล่าว 

  

Picture 4: Squamous metaplasia ใน Endocervix    

จากรูปลูกศรขนาดใหญ่ชี้ส่วนของ Simple columnar epithelium ที่บุ endocervix ใน
ภาวะปกติ และ ลูกศรขนาดเล็กชีส้่วนของเยื่อบุ endocervix ที่เปลี่ยนเป็น Stratified 
squamous epithelium   

- Glandular metaplasia ที่ Esophagus เกิดเมือ่มีการท้นของอาหารหรือ
น้ าย่อยภายในกระเพาะขึ้นไปที่หลอดอาหาร หรือที่เรียกว่า Gastric reflux ท า
ให้เยื่อบุของหลอดอาหารซึ่งแต่เดิมเป็น Non-keratinizing squamous 
epithelium ที่ไม่ทนต่อกรด เปลี่ยนแปลงเป็น Columnar epitheliumเหมือนกับ
เซลล์เยื่อบุในกระเพาะอาหารเอง ท าให้สามารถทนต่อสภาวะกรดได ้

- Bony metaplasia ที่ Skin เมื่อมีการอักเสบแบบเรื้อรังที่ผิวหนัง จะพบว่า
เน้ือเยื่อเกี่ยวพันจ าพวกไฟบรัส สามารถเปลี่ยนแปลงเป็นเน้ือเยื่อกระดูกแทนได้ 
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ภาวะ Metaplasia ที่เกิดขึน้น้ันเป็นผลจากการเปลี่ยนของ Stem cells หรือ 
Undifferentiated mesenchymal cells ที่พบอยู่แล้วในเน้ือเยื่อปกติ เนื่องจากการ
กระตุ้นของสิ่งเร้า (Stimuli) มีผลตอ่สารพันธุกรรมทีท่ าหน้าที่ควบคุมการแสดงออกหรอื
พัฒนาการของเซลล์ ท าให้ Stem cells หรือ Undifferentiated mesenchymal cells ที่
ถูกกระตุ้น เปลี่ยนแปลงการแสดงออกไปเป็นเซลลอ์ีกชนดิหนึ่ง  

สาเหตุที่ท าให้เซลล์บาดเจ็บ (Cause of Cell Injury) 

ชนิด ความรุนแรง และระยะเวลาที่สัมผัสกับสิ่งเร้า (Stimuli) โดยเฉพาะ 
Pathologic stimuli เป็นสาเหตุที่ท าให้เซลล์บาดเจบ็และตายได้ เน่ืองจากสิ่งเร้าที่
รุนแรงน้อยเซลล์จะสามารถปรับตัวได้ แต่ถ้าสิ่งเร้าทีเ่กิดขึ้นรุนแรง จนเซลล์ไมส่ามารถ
ปรับตัวได้ เซลล์กจ็ะบาดเจ็บ และถ้าการบาดเจ็บนั้นไม่รุนแรง เซลล์จะกลับคนืสู่สภาพ
เดิมได ้- Reversible cell injury แต่ถ้าสิ่งเร้ารุนแรงมาก หรือ เกิดระยะเวลานาน เซลล์
จะตายในที่สุด และแม้ว่าจะหมดสิ่งเร้าแล้วเซลลก์จ็ะไม่สามารถกลับมามีชีวิตได้ - 
Irreversible cell injury  

การขาดออกซิเจน  (Oxygen Deprivation) 

 ภาวะร่างกายขาดออกซิเจน เรียกว่า Hypoxemia เป็นสาเหตุท าให้เซลล์
บาดเจ็บและตายที่ส าคัญมากและพบบ่อย เนื่องจากร่างกายต้องอาศัยออกซเิจนในการ
สร้างพลังงาน ATP ซึ่งเป็นพลังงานที่จะใช้ในขบวนการส าคัญต่างๆของร่างกาย การขาด
ออกซิเจนส่วนใหญ่จะเกิดจาก ความผิดปกติของระบบหัวใจและหลอดเลือด ระบบ
หายใจ ภาวะโลหิตจางท าให้ร่างกายขาด Hemoglobin ที่จะน าออกซิเจนไปเลี้ยง
ร่างกายได้ และ  Carbon monoxide poisoning  เน่ืองจาก CO จับกับ Hemoglobin 
ได้ดีกว่า และสามารถแย่งจับกับออกซิเจนท าให้ร่างกายขาดออกซิเจน 

 ส่วนภาวะร่างกายขาดเลือดไปเลี้ยง ที่เรียกว่า Ischemia ท าให้เซลล์บาดเจ็บ
รุนแรงกว่า Hypoxemia เน่ืองจากร่างกายจะขาดทัง้ออกซิเจน และขาดสารอาหาร
ส าคัญโดยเฉพาะ Glucose ซึ่งมาพร้อมกับกระแสเลือด นอกจากนั้นยังท าให้ของเสียคั่ง
ในร่างกายส่วนที่ขาดเลือดไปเลี้ยงอีกด้วย 

 ดังน้ันความรุนแรงของการบาดเจ็บ ขึ้นอยู่กับ ความรุนแรงและระยะเวลาของการ
ขาดออกซิเจน ถ้าการตีบแคบของเส้นเลือดแดงเกดิขึ้นที่ละน้อย ผลที่ตามมาอาจจะเป็น
เพียงการลดขนาดของเซลล์เพื่อลดความต้องการของสารอาหารและออกซิเจน แต่ถ้า
เส้นเลือดอดุกั้นทันที เซลล์จะบาดเจ็บ และ การบาดเจ็บของเซลลอ์าจเป็นแบบ 
Reversible cell injury ถ้าการอุดกั้นเกดิขึ้นในระยะสั้น ไม่เกิน 10-15 นาที แต่ถ้าการอดุ
กั้นของหลอดเลือดแดงน้ัน เกิดขึ้นนาน เซลล์จะขาดออกซิเจนรุนแรงมากและตาย  

ส่ิงกระตุ้นทางกายภาพ (Physical Agents) 

 สิ่งกระตุ้นทางกายภาพสามารถท าให้เซลล์และเน้ือเยื่อบาดเจ็บได้โดยตรง อนั
ได้แก่ การบาดเจ็บจากอบุัติเหตุ ความร้อน - ความเย็นจัด การเปลี่ยนแปลงของ
บรรยากาศ รังสี และกระแสไฟฟ้า เป็นต้น 

สารเคมีและยา (Chemical Agents and Drugs) 

 ชนิดของสารเคมีทีท่ าให้เซลล์บาดเจ็บและตายไดน้ั้นมีมากมายหลายชนิด 
แม้กระทั่ง Glucose เกลือ และ ออกซิเจน ถ้ามีความเข้มข้นสูงๆก็ท าให้เซลล์บาดเจ็บ
และตายได้ แอลกอฮอล์ ยารักษาโรค และ สารเคมีบางอย่างก็เป็นที่ทราบกันอยู่แล้วว่า
เป็นพิษ เช่น สารหนู หรือ Arsenic สารประกอบ Cyanide สารปรอท หรือ Mercuric 
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salts นอกจากนั้นยังมีสารพิษอีกหลายชนิดที่พบปนเปื้อนในสิ่งแวดล้อม เช่น ยาปราบ
ศัตรูพชืและยาฆ่าแมลง พวกฝุ่นละอองที่ปล่อยออกมาจากโรงงานอุตสาหกรรม 

เช้ือก่อโรค (Infectious Agents) 

 เชื้อที่สามารถกอ่โรคได้มมีากมายหลายชนิด มีตั้งแต่ ขนาดเล็กมากไม่สามารถ
มองเห็นได้ด้วยตาเปล่า เช่น เชื้อไวรัส จนกระทั่งสามารถมองเห็นได้ด้วยตาเปล่า เช่น 
พยาธิตัวตืด หรือ Large tapeworm นอกจากนั้นยังมีเชื้อที่มีขนาดอยู่ระหว่างเชื้อทั้ง
สอง คือ เชื้อ Rickettsia เชื้อแบคทีเรีย เชือ้รา และหนอนพยาธิ 

ปฏิกิริยาทางภูมิคุ้มกันภายในร่างกาย 
(Immunologic Reactions) 

 ภูมิคุ้มกันของร่างกายมีหน้าที่ต่อต้านและท าลายสิง่แปลกปลอมที่เข้ามาใน
ร่างกาย บางครั้งปฏิกิริยาภูมิคุ้มกันของร่างกายนอกจากจะท าลายสิ่งแปลกปลอมแล้ว มี
ผลท าให้เกิดการบาดเจ็บและตายของเซลล์ที่อยู่ขา้งเคียงได้เช่นกัน นอกจากนั้น
ปฏิกิริยาภูมิคุ้มกันชนดิ  Anaphylactic reaction ต่อสิ่งแปลกปลอมหรอืยารักษาโรค 
และ ภูมิคุ้มกันของร่างกายที่ต่อต้านเซลล์หรอืเน้ือเยื่อร่างกายตนเอง (Autoimmune 
reaction) ก็ท าให้เซลล์บาดเจ็บและตายเช่นกัน 

ความผิดปกติทางพันธุกรรม 
(Genetic Derangements) 

 ความผิดปกติทางพันธุกรรมที่รุนแรงมาก ท าให้พิการตั้งแต่ก าเนิด เช่น 
Congenital malformations associated with Down syndrome หรือ มีความผิดปกติ
ทางพันธุกรรมบางส่วนหรือเฉพาะบางยีน ก็ท าให้เกิดโรคบางอย่าง เช่น Thalassemia 
และ Inborn errors of metabolism ท าให้ร่างกายขาดเอนไซม์บางอย่างเป็นผลใหเ้ม
ตาบอลิซึมในเซลล์ผิดปกติ เซลล์บาดเจ็บและตาย 

ความผิดปกติของสารอาหาร 
(Nutritional Imbalances) 

 ความผิดปกติของสารอาหาร มีทั้งการขาดสารอาหารบางอย่างท าให้เซลล์
บาดเจ็บและตาย เช่น การขาดโปรตีนและแคลอรี่ (Protein-calorie deficiencies) และ 
การขาดวิตามินเกลือแร่บางชนิด นอกจากนั้น ภาวะที่สารอาหารบางอย่างเกินความ
จ าเป็นเป็นสาเหตุส าคัญในปัจจุบัน เช่น ภาวะคลอเรสเตอรอลในเลือดสูง 
(Hypercholesterolemia) กับการเกดิโรคหลอดเลอืดแข็ง (Atherosclerosis) และโรค
อ้วน เป็นต้น 

การเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างของเซลล์ท่ีบาดเจ็บ                                  
(Morphologic Alteration in Cell Injury) 

การบาดเจ็บของเซลล์แบง่ได้เป็น 2 ระดับ คือ Reversible cell injury และ 
Irreversible cell injury หรือ Cell death  

Reversible cell injury เป็นการบาดเจ็บของเซลล์แบบรุนแรงไม่มาก หรือ เป็น
ระยะแรกๆ ของ เซลลท์ี่บาดเจ็บ โดยการบาดเจ็บนั้นท าให้โครงสร้างของเซลล์
เปลี่ยนแปลงบางส่วน สามารถเปลี่ยนกลับคืนสู่สภาพปกติได้ภายหลังจากสิง่เร้านั้นหมด
ไป กลไกหลกัที่ส าคัญ คอื การลดลงของ Oxidative phosphorylation ภายในเซลล์ 
ท าให้เซลล์ขาดพลังงาน – ATP ผลท าให ้water influx เข้าสู่เซลล์และมีการ
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เปลี่ยนแปลงของความเข้มข้นของสารต่างๆ ภายในเซลล์ ท าให้เซลล์บวม (Cellular 
swelling) ซึ่งเป็นการเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างเบื้องต้น 

Cell death เมื่อการบาดเจ็บของเซลล์รุนแรงมากขึ้น ท าให้เซลล์เปลี่ยนแปลงมากทั้ง
ด้าน Biochemistry โครงสร้าง และ หน้าที่ จนไม่สามารถซ่อมแซมได้ และเซลล์ตายใน
ที่สุด การตายของเซลล์แบ่งเป็น Necrosis และ Apoptosis ตามลักษณะการ
เปลี่ยนแปลงทางโครงสร้าง กลไกการเกิด และ บทบาทที่พบการเปลี่ยนแปลงในภาวะ
ปกติ (Physiologic change) และในภาวะที่เป็นโรค (Pathologic change)  

- การตายแบบ Necrosis จะเริ่มจากเปลี่ยนแปลงที่ membrane ของทั้งเซลลแ์ละ 
Organelles ภายในเซลล์ ท าให้ lysosomal enzyme ไหลออกจาก lysosome 
เข้าสู่ cytoplasm และย่อยสลายโปรตีน และ ส่วนต่างๆภายในเซลล์   

- การตายแบบ Apoptosis จะเริ่มจากที่ DNA ภายในNucleus เสียสภาพไม่
สามารถซ่อมแซมได้ เซลล์จะท าลายตนเองโดยเริ่มต้นจากการเปลี่ยนแปลง
ภายใน Nucleus ก่อนจากนั้นเซลล์จะแตกออกเปน็ส่วนๆ โดยที่ไม่มีความ
ผิดปกติของ membrane หลังจากนั้น ส่วนของเซลล์ที่แตกเป็นส่วนๆนั้นจะถูก
เก็บกินโดยเซลล์ข้างเคียง หรือ Macrophages  

การตายแบบ Necrosis ส่วนใหญ่เป็น Pathologic process แต่การตายแบบ 
Apoptosis ส่วนใหญ่เป็น Physiologic process ไม่ค่อยมกีารอักเสบเหมอืนกบัการตาย
แบบ Necrosis    

Table 1 เปรียบเทียบลักษณะของ Necrosis กับ Apoptosis 

 Necrosis Apoptosis 

ส่ิงที่กระตุ้น Pathologic stimuli Physiologic or 
Pathologic stimuli 

เกิดกับ Many cells Single cells 

พยาธิสภาพ (1) Membrane disruption 

(2) Cytoplasmic eosinophilia 

(3) Nuclear change; 
Karyorrhexis  Karyolysis 

(1) Chromatin 
condensation 

(2) Fragmentation of cells 

(3) Apoptotic bodies 

การเปล่ียนแปลง
ภายหลังเซลล์ตาย 

เกิดปฏิกิริยาการอักเสบ 

(Inflammation) 

มีแต่ Phagocytosis และ ไม่มี
ปฏิกิริยาการอักเสบ 
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Diagram 4 แสดงล าดับขั้นการเปล่ียนแปลงของเซลล์เม่ือมีการ
บาดเจ็บตามระยะเวลา ทั้งในระดับชีวเคมี การเปล่ียนแปลง
โครงสร้างภายในเซลล์จากการศึกษาด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็กตรอน กล้องจุลทรรศน์ธรรมดา และ ระดับที่มองเห็นจากตา
เปล่า (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 

  เมื่อเซลล์บาดเจ็บ  ในระยะแรกการเปลี่ยนแปลงทีเ่กิดขึ้นจะเป็นระดับโมเลกลุ หรือ 
ระดับชีวเคมีภายในเซลลก์่อนโดยอาจจะไม่พบการเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างให้เห็น
ด้วยตาเปล่าหรือโดยกล้องจุลทรรศน์ธรรมดา ต่อมาก็จะเกดิการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง
ภายในเซลล์ที่สามารถตรวจพบด้วยกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนซึ่งอาจจะใช้เวลาเป็น
นาทีหรือชั่วโมง และหลายชั่วโมงต่อมาการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นจะสามารถตรวจพบ
ด้วยกล้องจุลทรรศน์ธรรมดา และจากการศกึษาด้วยตาเปล่า ดังนั้นจะเห็นได้ว่า การ
ตรวจพบการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นกับเซลล์ที่บาดเจ็บหรือตายนั้น ขึ้นกับ เครื่องมือที่ใช้
ในการตรวจ และ ระยะเวลาของการบาดเจ็บ ในผู้ป่วย Coronary artery อุดกั้นรุนแรงจน
ท าใหเ้ซลล์กล้ามเน้ือหัวใจตายนั้น ถ้าตรวจกล้ามเน้ือหัวใจด้วยกลอ้งจุลทรรศน์ธรรมดา 
ในระยะแรกๆ อาจจะพบว่า เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจบวมเท่านั้น แต่ถ้าตรวจเลือดจะพบ
เอนไซม์กล้ามเน้ือหัวใจสงู ก็แสดงถึงการตายของเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ  

จาก Diagram 5 แสดงการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างภายในเซลล์ภายหลังจากที่
บาดเจ็บและตายในที่สุด จะเห็นว่าในระยะแรก เป็น Reversible injury เซลล์และ 
Organelles ภายในเซลล์จะบวมน้ า  ที่Plasma membrane ของเซลลด์ังกลา่วจะมีการ
ยื่นหรือโป่งออก – Membrane bleb ที่ rER จะมีการหลุดของ ribosome จาก 
endoplasmic reticulum และ Nuclear chromatin จะจับตัวเป็นก้อนหยาบๆ 
(Clumping) ซึ่งการเปลี่ยนแปลงของเซลล์ที่เกดิขึ้นนั้นเป็นผลจากการที่เซลล์ขาด
พลังงาน – ATP มีความเสียหายเกิดขึ้นกับ Plasma membrane การสร้างโปรตีนภายใน
เซลล์ผิดปกติ มีความเสียหายเกิดขึ้นกับ Cytoskeletal และ DNA และถ้าการบาดเจ็บนั้น
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รุนแรงเกินที่จะซ่อมแซม เกิน Point of no return แล้วเซลล์จะมกีารเปลี่ยนแปลงมาก
ขึ้นในระดับของ Irreversible injury และ Cell death ดังน้ันเซลล์ที่ตายแบบ 
Necrosis ก็จะพบว่า Mitochondria จะมีการเสียหายมากขึ้น ท าให้ภาวะขาดพลังงาน
รุนแรงและเกิดการฉีกขาดของ Membrane ของทั้งเซลล์และ lysosome ท าให้เอนไซม์
ภายใน ไหลออกมาที่ Cytoplasm และย่อย Organelles และ โปรตีนภายในเซลล์ 
นอกจากนั้น Nuclear chromatin ภายใน nucleus ก็มีการเปลี่ยนแปลงเช่นกนัเป็น 3 
แบบคือ Karyolysis Pyknosis และ Karyorrhexis  

 

Diagram 5: แสดงล าดับขั้นการเปล่ียนแปลงโครงสร้างภายในของเซลล์ที่การ
บาดเจ็บด้วยการศึกษาด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC 

BASIS of DISEASE eighth edition) 

 

การบาดเจ็บของเซลล์ไม่ถาวร 
(Reversible Cell  Injury) 

จากการศึกษาด้วยกล้องจลุทรรศน์ธรรมดา การบาดเจ็บของเซลล์ไม่ถาวร หรือ 
Reversible Cell Injury นั้นท าให้ 1) เซลล์บวมน้ า (Cellular swelling) และ 2) Fatty 
change ส าหรับเซลล์บวมน้ า จะเกิดขึ้นเมื่อ Plasma membrane เสียหาย หรือ ion 
pump ที่ membrane ไม่ท างานเนื่องจากขาดพลังงาน ATP ท าให้ไม่สามารถควบคุม
การผ่านเข้า-ออก เซลล์ของสารน้ าและแร่ธาตุต่างๆ ส่วน Fatty change เป็นการ
บาดเจ็บของเซลล์เกดิจากการขาดออกซิเจน (Hypoxic injury) จากสารพิษ หรือ เมตา
บอลิซึมที่ผิดปกติ ท าให้มีการสะสมของ lipid vacuoles ที่จะเห็นเป็นช่องว่างใสๆภายใน
เซลล์ โดยมากจะเกิดกับเซลล์ที่เกี่ยวข้องกับเมตาบอลิซึมของไขมัน ได้แก่ เซลล์ตับ 
และ เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ ซึ่งจะกล่าวถึงต่อไป     
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เซลล์บวมน้ า (Cellular swelling)  

 เซลล์บวม หรือ Cellular swelling คือ การเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างที่พบเป็น
อันดับแรกๆ ภายหลังเซลล์ได้รับบาดเจ็บทั้งแบบไมถ่าวรและถาวร (Irreversible and 
Reversible cell injury) ซึ่งการเปลี่ยนแปลงดังกลา่วพอจะสังเกตไดด้้วยกลอ้ง
จุลทรรศน์ธรรมดา แต่ถ้าเซลล์บาดเจ็บหลายๆเซลล์ ก็จะสามารถสังเกตไดจ้าก
การศึกษาด้วยตาเปล่า โดยอวัยวะดังกล่าวจะ สีของอวัยวะจางลง (Pallor)  อวัยวะแข็ง
ขึ้น (Turgor) และ น้ าหนักของอวัยวะเพิ่มขึ้น (Increased weight)  

จากการศึกษาด้วยกล้องจลุทรรศน์ธรรมดา พบว่า เซลล์บวมและโตขึ้น ภายใน 
Cytoplasm จะพบมีช่องว่างเล็กๆ ที่เรียกว่า Vacuole จ านวนมาก (นั่นคือ Endoplasmic 
reticulum ที่บวมน้ า) เรียกลักษณะดังกล่าวว่า Hydropic change หรือ Vacuolar 
degeneration  

 

Picture 5: Cellular swelling of Hepatocytes 

จากรูป จะเห็นว่าเซลล์ตับบางเซลล์ที่บาดเจ็บมีขนาดโตขึ้น ภายใน Cytoplasm มี
ช่องว่างๆ สีขาว – Vacuole และสีของ Cytoplasm จางลงเน่ืองจากเซลล์บวมน้ า     

 จากการศึกษาด้วยกล้องจลุทรรศนอ์ิเล็กตรอนของเซลล์บาดเจ็บแบบไม่ถาวร 
(Reversible cell injury) ตาม Diagram 5 พบว่า  

- มีการเปลี่ยนแปลงของ Cell membrane (Plasma membrane alterations) 
ได้แก่ การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของ Microvilli ท าให้มี  blebbing, blunting, 
and distortion  
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- มีการเปลี่ยนแปลงของ  Mitochondria (Mitochondrial changes) โดย 
Mitochondria บวมน้ า ท าให้ลักษณะของ Mitochondria ที่จะเห็นไม่ชัด และ 
การจับตัวของสารประกอบจ าพวก Phospholipid เป็นก้อนอยู่ภายใน 
Mitochondria  

- การขยายขนาดหรือบวมของ Endoplasmic reticulum ร่วมกับการหลุดของ 
Ribosome ออกจาก rough ER และ อาจจะพบ Myelin figures ซึ่งได้จาก Cell 
membrane ที่เสียหาย  

- มีการเปลี่ยนแปลงลักษณะนิวเคลียส (Nuclear alterations) เริ่มเห็น Nuclear 
chromatin ไม่ชัดเจน  

และถ้าเซลลท์ี่บาดเจ็บ เริ่มมีสี Cytoplasm แดงข้ึน น้ันแสดงว่าการบาดเจ็บนั้นมาก
และเป็นลักษณะของเซลล์ที่ก าลังตาย 

เซลล์ตายแบบ Necrosis 

ลักษณะหรือพยาธิสภาพของเซลล์ตายแบบ Necrosis ที่สังเกตได้นั้น เป็นผล
จาก 1) การเสียสภาพของโปรตีนภายใน Cytoplasm ของเซลล์ และ 2) ขบวนการย่อย
สลายส่วนต่างๆของเซลล์ที่ตายโดยเอนไซม์ (ดังน้ันถ้าเซลล์ตาย แต่ถกูรักษาใน 
Formalin fixation ทันทีอาจจะไม่เห็นลักษณะของเซลล์ตายแบบ Necrosis ได้)  

เน่ืองจากภายหลังที่เซลลต์าย เซลล์ไม่สามารถรักษาสภาพของ Cell 
membrane ดังน้ันส่วนประกอบภายในเซลล์จะไหลสู่ภายนอกและกระตุ้นขบวนการ
อักเสบตามมา ส่วนหน่ึงของเอนไซม์ที่ยอ่ยเซลล์นัน้จะมาจาก Lysosome ของเซลล์ที่
ตายเอง เรียกว่า Autolysis หรือ จากเอนไซม์ที่หลั่งจากเซลลอ์ักเสบ เรียกว่า 
Heterolysis ภายหลังที่เซลล์ตาย การย่อยส่วนต่างๆของเซลล์โดยเอนไซมน์ั้นเป็น
ขบวนการที่ใช้เวลา ดังตัวอย่าง ผู้ป่วยเส้นเลือดหวัใจอุดกั้นรุนแรงและเสียชีวิตใน
ระยะเวลาสั้นนั้น อาจจะตรวจไม่พบการตายของเซลล์แบบ Necrosis เพราะการ
เปลี่ยนแปลงที่ชัดเจนต้องใช้เวลาอย่างน้อย 4 ถึง 12 ชั่วโมง แต่สามารถตรวจพบ
เอนไซม์ของกล้ามเน้ือหัวใจในเลือดได้ เนื่องจากเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจที่ตาย Cell 
membrane จะเสียสภาพหรือไม่ตอ่เน่ือง แยกจากกัน ดังน้ัน เอนไซม์จะไหลเข้าสู่
กระแสเลือดและสามารถตรวจเพื่อยืนยันการตายของเซลลก์ล้ามเน้ือหัวใจภายใน 2 
ชั่วโมงภายหลังที่เซลล์ตาย 

 จากการศึกษาด้วยกล้องจลุทรรศน์ธรรมดา พบว่า Cytoplasm ของ เซลล์ตาย
แบบ Necrosis จะแดงมากขึ้น เนื่องจาก ความผิดปกติของ RNA ใน Cytoplasm เอง
และ การที่สีย้อมชิ้นเนื้อชนิด Eosin ซึ่งเป็นสีแดงจับกับโปรตีนที่เสียสภาพใน 
Cytoplasm มากขึ้น นอกจากนั้นจะพบว่า Cytoplasm จะมีลักษณะตดิสีแดงที่เนียนๆไม่
เหมือนปกติ เนื่องจาก Glycogen ที่สะสมใน Cytoplasm หายไป และในระยะต่อมา
อาจจะมกีารสะสมของCalcium salt ตามมาได้ ส าหรับ Nucleus ก็จะพบการ
เปลี่ยนแปลงได้ 3 แบบ คือ   

- Karyolysis เป็นการเปลี่ยนแปลงของนิวเคลียส โดยจะพบว่าสีน้ าเงินของ
นิวเคลียสจะจางลงและไม่คมชัด เนื่องจากปฏกิิริยาของเอนไซม์ endonuclease 
ต่อ Chromatin 

- Pyknosis คือ การเปลี่ยนแปลงที่นิวเคลียส โดยนิวเคลียสจะเหี่ยวและมีสีน้ า
เงินเข้ม เน่ืองจาก DNA รวมตัวเป็นก้อนสีน้ าเงินเข้ม  (อาจจะพบในการตายของ
เซลล์แบบ Apoptosis ไดเ้ช่นกัน) 
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- Karyorrhexis  นิวเคลียสที่เหี่ยวและจับเป็นกลุ่มก้อนสีน้ าเงิน (Pyknosis) จะ
แตกออกเป็นส่วนเล็กๆ   

อย่างไรก็ตามสุดท้าย อาจจะพบเซลล์ตายโดยที่ไม่เห็นส่วนของนิวเคลียส 
เน่ืองจากการนิวเคลียสของเซลล์ที่ตายจะแตกเป็นชิน้ส่วนเล็กๆ และ สลายไปในที่สุด 

 

Picture 6: Necrosis of Hepatocytes 

จากรูป จะเห็นว่าเซลล์ตับที่ตาย มี Cytoplasm สีแดงเข้มสม่ าเสมอ หรือ 
เนียนกว่าเซลล์ตับปกติ และ นิวเคลียสของเซลลท์ีต่ายส่วนใหญ่มีสีน้ า
เงินจางๆไม่คมชัดและบางเซลล์อาจจะไม่มีนิวเคลยีสแล้ว   

จากการศึกษาด้วยกล้องจลุทรรศนอ์ิเล็กตรอน ตาม Diagram 5  พบว่า 
Membrane ของเซลล์และ Organelles เสียหายและมีลักษณะไม่ตอ่เน่ืองกันหรือแยก
จากกัน  Mitochondria บวมมากและมีการสะสมสารบางอย่าง มี Myelin figures ภายใน
เซลล์เพิ่มขึ้นและมีการสะสมของเศษเซลล์ต่างๆและรวมทั้ง โปรตีนที่เสียสภาพภายใน
เซลล์ด้วย  

พยาธิสภาพของเนื้อเยื่อที่ตายแบบ Necrosis 

 เมื่อเซลลจ์ านวนมาก หรือ เนื้อเยื่อตายแบบ Necrosis (หลายๆเซลล์รวมกันเปน็
เน้ือเยื่อ)  แล้วจะพบว่า ลักษณะหรือพยาธิสภาพที่เกิดขึ้นมีหลายแบบ แต่โดยหลักๆ 
แล้วมี 2 ลักษณะ คือ Coagulative Necrosis และ Liquefactive Necrosis เน่ืองจาก
สาเหตุที่ท าให้เน้ือเยื่อตายแบบ Necrosis นั้นแตกต่างกัน และเกิดในเน้ือเยือ่ต่างกันจะ
พบลักษณะหรือพยาธิสภาพที่แตกต่างกันได้  

Coagulative Necrosis  

 Coagulative Necrosis เป็นรูปแบบหนึ่งของการตายของเนื้อเยื่อแบบ Necrosis 
โดย แม้ว่าเน้ือเยื่อตายแล้ว แต่ยังมีการคงสภาพหรือโครงร่างของเนื้อเยื่อที่ตายไว้ใน
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ระยะหนึ่ง เข้าใจว่า เกิดจากการเสียสภาพของโปรตีนรวมทั้งเอนไซม์ต่างๆภายในเซลล์ 
ดังน้ันตามรูปภาพที่ 7 จากการศกึษาด้วยตาเปล่า (Gross examination) พบว่าเน้ือเยื่อ
ไตส่วนที่ตายจะคงสภาพอยู่ เห็นขอบเขตแยกจากส่วนที่ไม่ตายได้ชัดและมสีีซีดกว่า
เน้ือเยื่อข้างเคียง และผลการศึกษาด้วยกลอ้งจุลทรรศน์ธรรมดา พบว่า มีการคงสภาพ
ของโครงสร้างของเนื้อเยื่อไต ทั้งส่วนที่เป็น Glomerulus และ tubules แตภ่ายในเซล์ที่
ตายไม่เห็นนิวเคลียสแล้ว และ Cytoplasm มีสีชมพู-แดงเข้มสม่ าเสมอ การตายรูปแบบ
นีม้ักจะเกดิกับอวัยวะที่เป็น Solid Organs ได้แก่ ตบั ไต หัวใจ ต่อมหมวกไต ม้าม เป็น
ต้น และสาเหตุโดยมากเกดิจากการขาดเลือด หรือ ออกซิเจน แต่กอ็าจจะเกดิจาก
สาเหตุอื่นๆได้ เช่น กรณีเนื้อตับตาย แบบ Coagulative Necrosis เน่ืองจากการติดเชื้อ
ไวรัส การได้รับสารพิษ เป็นต้น  

 

Picture 7: Renal infarct  

Gross: ส่วนของเน้ือไตที่ขาดเลือดตาย มีสีซีด เป็นรูปสามเหลี่ยม 2 อันตดิกัน 
ขอบเขตแยกจากเน้ือเยื่อปกติชดัเจน  
Microscopy: ยังเห็นโครงร่างของเนื้อเยื่อไต แต่เซลล์ที่ประกอบเป็น Glomerulus, 
Renal tubule และ เนื้อเยื่อเกี่ยวพันไม่มีนิวเคลียสและ Cytoplasm ของเซลล์มีสีแดง
หรือชมพูเข้ม  

การตายรูปแบบนี้ที่เกิดจากการอดุกั้นของหลอดเลอืด ท าให้ขาดเลือดไปเลีย้ง
เน้ือเยื่อหรืออวัยวะ จะเรียกว่า Infarct ส่วนใหญ่ การขาดเลือดไปเลี้ยงจะท าให้เนื้อเยื่อ
ตายแบบ Coagulative necrosis ยกเว้นที่สมอง  

Liquefactive Necrosis 

 Liquefactive Necrosis เป็นรูปแบบหน่ึงของการตายของเนื้อเยื่อแบบ Necrosis  
ภายหลังที่เซลล์และเน้ือเยื่อตาย มีการย่อยสลายเซลล์และเน้ือเยือ่ทีต่ายโดยเอนไซม์
ภายใน Lysosome ของเซลล์เอง เช่น กรณีเนื้อสมองตายจากการขาดเลือด และ/ หรือ 
มีการย่อยสลายโดยเอนไซม์จากเซลลอ์ักเสบในปฏิกิริยาการอักเสบ เช่น การอักเสบเป็น
หนอง (Pus Formation หรือ Suppurative Inflammation) ดังน้ันส่วนของเนื้อตายจะ
เปลี่ยนสภาพเป็นของเหลว  
 ดังน้ันตามรูปภาพที่ 8 เป็นภาพตัดขวางของตับ ที่มีฝีหนองขนาดใหญ่ จะเห็นว่า
เน้ือตับได้เปลี่ยนแปลงเปน็ของเหลวสีครีม และถ้าน าของเหลวดังกล่าวไปตรวจจะ
ประกอบด้วยเศษเซลล์ทีต่ายและก าลังถกูย่อยสลายด้วยเอนไซม์ และ เซลลอ์ักเสบ
โดยเฉพาะ Neutrophils และ Macrophages จ านวนมาก  
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Picture 8: Liver abscess 

Gross: ส่วนของเน้ือตับที่มีการตดิเชื้อและเป็นฝี เนื้อเยื่อบริเวณดังกล่าวถูกย่อยให้
กลายเป็นของเหลวสีครีม   

 

Fat Necrosis 

คือการตายแบบ Necrosis ของเซลล์และเน้ือเยือ่ไขมัน แบ่งออกเป็น   

 Enzymatic Fat Necrosis คือ การตายของเน้ือเยื่อไขมันรอบๆตับอ่อน ในผู้ป่วย
ตับอ่อนอักเสบเฉียบพลัน(Acute Pancreatitis)  เน่ืองจากเอนไซม์ Lipase ที่รั่วมา
จากตับออ่นทีอ่ักเสบ จะยอ่ย Triglyceride ในเซลลไ์ขมันให้กลายเป็น Glycerol 
และ Fatty acids ซึ่งจะไปจับกับแคลเซี่ยมในเลือด กลายเป็น Calcium soap ดังน้ัน
จากการสังเกตด้วยตาเปลา่ (Gross Examination) จะพบหย่อม หรอื ก้อนสีขาว
ด้านๆ  (Opaque chalky white plaques and nodules) ที่เน้ือเยื่อไขมันรอบๆ ตับ
อ่อน นอกจากนั้นอาจจะพบมีการตายของเนื้อเยื่อไขมันที่เน้ือเยื่อใต้ผิวหนัง หรือ ใน
ไขกระดูก เนื่องจากเอนไซม์ Lipase รั่วเข้าสู่กระแสเลือดได้ และจากการศึกษาด้วย
กล้องจุลทรรศน์พบว่า เนื้อเยื่อไขมันจะส่วนที่ตายจะยังพอเห็นขอบเขตเซลลไ์ด้ใน
ระยะเบื้องต้น แต่ภายในเซลล์จะเห็นเป็นปื้นสีชมพูอ่อนๆ ดังรูปภาพที่ 9 
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Picture 9: Enzymatic fat necrosis 

จากรูป ภายในเซลล์ไขมันที่ตายจากการถกูย่อยด้วยเอนไซม์ มีลักษณะ
เป็นปื้นสีชมพู 

 Non-enzymatic Fat Necrosis เน้ือเยื่อไขมันตายในรูปแบบน้ีจะเกี่ยวข้องกับ
ปฏิกิริยาการอักเสบ มักจะพบภายหลังการบาดเจ็บกระทบกระแทกที่เต้านม หรือ 
เน้ือเยื่อไขมันใต้ผิวหนัง เรียกอกีอย่างหน่ึงว่า Traumatic Fat Necrosis จาก
การศึกษาด้วยกลอ้งจุลทรรศน์ธรรมดา พบว่า มีการตายของเซลล์ไขมันและมกีาร
อักเสบเกดิขึ้นในบริเวณดังกล่าว โดยจะพบมีเซลลอ์ักเสบจ าพวก Macrophages ที่
มีขนาดโตขึ้น เนื่องจากมีCytoplasm มากและใส เรียกว่า Foamy macrophages 
นอกจากนั้นจะยังพบเซลล์อักเสบชนิดอื่นๆได้ เช่น Neutrophils, Lymphocytes 
เป็นต้น เมื่อระยะเวลาผ่านไป บริเวณเน้ือเยื่อที่ตายจะถูกแทนที่ด้วยเน้ือเยื่อไฟบรัส
มากขึ้น ท าให้มีลักษณะเป็นก้อน ท าใหส้ับสนกับเน้ืองอกได้  

Caseous Necrosis 

 Caseous Necrosis เป็นรูปแบบพิเศษของการตายของเนื้อเยื่อแบบ Necrosis 
เกิดจากปฏกิิริยาตอบสนองของร่างกายต่อการติดเชือ้ Mycobacterium โดยเฉพาะ 
Mycobacterium tuberculosis หรือ เชื้อวัณโรค  

รูปภาพที่ 10 จากการสังเกตด้วยตาเปล่า (Gross Examination) ภายในหน้าตัด 
ของต่อมน้ าเหลืองที่โต พบ เน้ือตายเป็นหย่อมๆ มีสีเหลืองคล้ายเนย (Cheese-liked 
appearance) บริเวณดังกล่าวเกิดจากการรวมกลุ่มของ Macrophages ที่มี
ลักษณะเฉพาะ คือ มีขอบเขตเซลล์ไม่ชดั Cytoplasm สีชมพูปริมาณมาก เรียกว่า 
Epithelioid histiocytes และ Multinucleated giant cells (ซึ่งเกิดจากเซลล์ 
Epithelioid histiocytes หลายๆ เซลล์รวมตัวกันเป็นเซลล์ตัวโตที่มีหลายนิวเคลียส) 
การรวมกลุ่มของเซลล์ดังกล่าวเรียกว่า Granuloma และพบการตายรูปแบบคล้ายกับ 
Coagulative necrosis ตรงกลาง Granuloma จึงเรียกว่า Caseous Necrosis   
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Picture 10: Caseous necrosis ที่ต่อมน้ าเหลือง 

จากรูป ต่อมน้ าเหลืองโตหลายต่อม ซึ่งที่หน้าตัดมหีย่อมเน้ือตายสีเหลอืง
ครีมคล้ายเนย 

 

Fibrinoid Necrosis 

Fibrinoid Necrosis เป็นรูปแบบพิเศษของการตายของเนื้อเยื่อแบบ Necrosis ที่
หลอดเลือด ส่วนใหญ่เกิดจากปฏิกิริยาภูมิคุ้มกันของร่างกายเอง  

 

Picture 11: Fibrinoid necrosis ที่ผนังหลอดเลือด 
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และเมื่อมีการสะสมของ immune complex ที่ผนังของหลอดเลือด ดังนั้นผนังของ
หลอดเลือดจะถูกแทนที่ดว้ยปื้นสีชมพูซึ่งเป็น immune complex และอาจพบ Fibrinoid 
Necrosis ของ Arterioles ในผู้ป่วยความดันโลหิตสูงที่รุนแรงได้ ดังรูปภาพที่ 11 

Gangrenous necrosis 

Gangrenous necrosis หรือ Gangrene เป็นศัพท์ทางคลินิกที่ใช้บอ่ย กรณทีี่มี
การตายของเนื้อเยื่อจ านวนมาก (Extensive Tissue Necrosis) ซึ่งส่วนใหญ่จะใช้กับ
การขาดเลือดตายของขา และ ล าไส้ แบ่งตามลักษณะที่สังเกตด้วยตาเปล่าออกเป็น 
Dry gangrene และ Wet gangrene 

 

Picture 12: Intestinal gangrene 

ส่วนของล าไส้เล็กที่ตายจากการขาดเลือด จะเป็นสดี าซึ่งมีขอบเขต
แยกจากส่วนปกติได้ชัดเจน   

Dry gangrene ใช้ในกรณหีลอดเลอืดแดงที่ขาอุดกั้น ท าให้เกิด Coagulative 
Necrosis ของเน้ือเยื่ออยา่งมาก บริเวณเน้ือตายมีสีด า แห้ง และแยกจากเน้ือเยื่อปกติได้
ชัดเจน ส่วน Wet gangrene เรียกเมื่อการตายของเนื้อเยื่อจากการขาดเลือดนั้น มีการ
ติดเชือ้ร่วมด้วย ท าให้บริเวณเน้ือตายบวมแดง แฉะ แยกจากเนื้อเยื่อปกติไดไ้ม่ชัดเจน 
เน่ืองจากการติดเชือ้ท าให้มี Liquefactive Necrosis ของเน้ือตายร่วมด้วย ปฏิกิริยาการ
อักเสบที่เกิดขึ้นตามหลังการติดเชือ้ ท าให้มีการย่อยสลายเน้ือเยื่อทีต่ายแล้วโดย 
เอนไซม์ที่ได้จากเซลลอ์กัเสบ โดยเฉพาะ Neutrophils   
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ผลกระทบทางคลินิกเมื่อเกิด Necrosis (Clinical Effects of Necrosis) 

Abnormal Function  

เมื่อเซลล์หรอืเน้ือเยื่อที่เป็นส่วนประกอบของอวัยวะนั้นตาย ผลตามมาก็คือ 
อวัยวะ หรือ เนื้อเยื่อดังกล่าวท างานผิดปกติ หรือ ไม่ท างาน ผู้ป่วยจะมีอาการหรืออาการ
แสดงทางคลินิกตามมา ดังเช่น กรณีผู้ป่วยกล้ามเน้ือหัวใจตายอย่างรุนแรง ท าให้การบีบ
ตัวของกล้ามเน้ือหัวใจส่วนปกติ น าเลือดไปเลี้ยงร่างกายไม่เพียงพอ เกิดภาวะหัวใจ
ล้มเหลวในที่สุด เป็นต้น อย่างไรก็ตามอาการทางคลินิกยังข้ึนกับ ชนิดของเซลล์หรอื
เน้ือเยื่อที่ตาย ปริมาณของเน้ือเยื่อที่ตาย และ ปริมาณเน้ือเยื่อปกติที่ยังคงเหลืออยู่นั้น
สามารถท างานทดแทนได้หรือเปล่า ดังเช่น กรณีการขาดเลือดไปเลี้ยงสมอง ท าให้เนื้อ
สมองส่วน  Motor Cortex เพียงบางส่วนตาย แม้จะเป็นพื้นที่ที่ไม่มาก แต่กท็ าให้ผู้ป่วย
เกิดอาการกล้ามเน้ืออ่อนแรง หรือ อัมพาตได้  

ในทางตรงกันข้าม ผู้ป่วยที่กล้ามเน้ือหัวใจตายในปริมาณไม่มาก ก็อาจจะไมม่ีผล
ทางคลินิกได้ หรอื ผู้ป่วยที่ไตข้างใดข้างหน่ึงขาดเลือดเลี้ยงจนท าให้เนื้อไตตายเกือบ
ทั้งหมด แต่ผู้ป่วยก็ยังไมม่ีอาการไตวาย เนื่องจากไตข้างที่เหลือสามารถท างานทดแทน
ได้ เป็นต้น  

นอกจากการท างานที่เสียไปแล้ว บางครั้งอาการทางคลินิกที่เกิดขึ้นคอ่นข้าง
หลากหลาย  ดังเช่น การตายของเนื้อสมองหย่อมเล็กๆ ไม่มีผลท าให้กล้ามเน้ืออ่อนแรง 
แต่กลายเป็นแหล่งก าเนิดกระแสไฟฟ้า ท าให้ผู้ป่วยชักได้ หรือ การที่มีบางส่วนของ
ล าไส้ตาย ท าให้การบีบตัวของล าไส้บริเวณดังกล่าวเสียไป เกิดการอุดกั้นของล าไส้ 
หรือ ผู้ป่วยที่มีการตายของเนื้อปอด และ มีเลือดออกที่บริเวณเน้ือตายท าให้ไอเป็นเลือด  

 

Bacterial Infection 

เมื่อมีเน้ือตาย สิ่งที่ตามมาก็คือ การตดิเชื้อแบคทีเรยีร่วมด้วย ท าให้อาการแย่ลง 
นอกจากนั้นเชื้อโรคอาจจะแพร่กระจายไปตามกระแสเลือดและน้ าเหลือง ท าให้ติดเชือ้
รุนแรงได้ 

Release of Contents of Necrotic Cells 

เมื่อมีการตายของเซลลก์ล้ามเน้ือหัวใจ ผลก็คือโปรตีนหรือเอนไซม์ภายในเซลล์
กล้ามเน้ือหัวใจจะหลดุเข้าสู่กระแสเลือด เช่น  MB isoenzyme ของ Creatinine kinase 
ซึ่งค่อนข้างจะจ าเฉพาะต่อเซลลก์ล้ามเน้ือหัวใจ ดงัน้ันการที่มีเอนไซม์ดังกลา่วในเลือด
เพิ่มสูงข้ึน แสดงว่ามีกล้ามเน้ือหัวใจตาย เป็นต้น 

Systemic effects 

เมื่อเซลลต์ายจะมีการหลัง่สาร Pyrogens ออกจากเซลล์ทีต่ายแล้ว ซึ่งสาร
ดังกล่าวจะกระตุ้นปฏิกิริยาการอักเสบผลท าให้เกิดไข้ (Fever) 

Local effects 

เมื่อมีการตายของเซลล์เยือ่บุที่อวัยวะ เช่น ทางเดินอาหาร ทางเดินหายใจ และ 
ทางเดินปัสสาวะ จะท าให้เกิดแผลและมีเลอืดออกที่อวัยวะดังกล่าวได้ ดังน้ัน Local 
effects จะขึ้นกับความรุนแรงและต าแหน่งของเนื้อตาย 
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กลไกการบาดเจ็บของเซลล์ (Mechanisms of Cell Injury) 

กลไกการบาดเจ็บของเซลล์มีความซับซ้อนและเกีย่วเน่ืองเชื่อมโยงกัน
ค่อนข้างมาก การตอบสนองของเซลลต์่อสิ่งเร้าขึ้นอยู่กับ ชนิด ความรุนแรง และ 
ระยะเวลาที่สัมผัสกับสิ่งเรา้ หรือ สาเหตุที่ท าให้เซลล์บาดเจ็บ นอกจากนั้น ชนิดของ
เซลล์ก็มคีวามส าคัญอย่างยิ่ง เซลล์แต่ละชนดิเมื่อเจอกับสิ่งเร้าเดียวกัน ก็มีการ
ตอบสนองต่อสิ่งเร้าได้แตกต่างกัน การบาดเจ็บของเซลล์ที่เกดิขึ้นเป็นผลของ
เปลี่ยนแปลงทางชีวเคมีที่แตกต่างกัน ซึ่งท าให้เกิดความผิดปกติของระบบและส่วน
ส าคัญต่างๆของเซลล ์

 

Diagram 6: กลไกหลักๆที่ท าให้เซลล์บาดเจ็บ 
 (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 

 พอจะสรุปได้ว่า การเปลี่ยนแปลงทางชีวเคมีภายในเซลล์หนึ่งๆนั้น ถูกกระตุ้น
โดยสิ่งเร้าที่แตกต่างกัน หลายอย่าง ซึ่งท าให้เซลล์บาดเจ็บ  

การสร้างพลังงาน ATP ของเซลล์ไม่เพียงพอ 
Impaired Energy Production  

 Adenosine triphosphate (ATP) คือ พลังงานที่ส าคัญเพื่อความคงอยู่และ
รักษาสมดุลของเซลล์ และ พลังงาน ATP นีส้่วนใหญ่จะสร้างจาก Aerobic respiration 
(Oxidative Phosphorylation) ที่ Mitochondria ซึ่งขบวนการดังกล่าวต้องการ 
ออกซิเจน และ Glucose มาท าปฏิกิริยากัน ดัง Diagram 7 และในบางสภาวะ เช่น เมื่อ
ขาดออกซิเจน ร่างกายจะสร้างพลังงาน ATP โดยอาศัย Glycolytic pathway แทน 
ดังน้ันสาเหตุหลักๆทีท่ าให้ร่างกายขาดพลังงาน ATP คือ ขาดออกซิเจน (ความผิดปกติ
ของระบบทางเดินหายใจ ความผิดปกติของระบบไหลเวียนเลือด ภาวะโลหิตจาง และ 
ความผิดปกติของ Hemoglobin) สารอาหารไม่เพียงพอ (ภาวะน้ าตาลในเลือดต่ า หรือ 
Hypoglycemia) การบาดเจ็บของ Mitochondria (Mitochondria swelling ท าให้ 
uncoupling of oxidation and phosphorylation) และ สารพิษใดๆ (Cyanide 
poisoning)  

 เน่ืองจากในการท างานระดับเซลลต์้องอาศัยพลังงาน ATP ทั้ง การท างานของ 
Cell membrane การสร้างโปรตีนและไขมัน ดังน้ันถ้า พลังงาน ATP ลดลงเหลือ 5 -
10 %ของระดับปกติจะส่งผลให้เกิดความผิดปกติทีร่ะบบและส่วนต่างๆภายในเซลล์ ดัง 
Diagram 7 คือ    

 

 



 

Cellular Pathology 2556   

26 

 

 
Diagram 7: ผลที่เกิดขึ้นภายหลังที่ขาดพลังงาน ATP ในช่วง
ที่เซลล์บาดเจ็บ  (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE 

eighth edition) 
 

 การท างานของ The energy-dependent sodium pump ที่ Cell membrane 
ท างานผิดปกติ จึงเกิดการไหลของ น้ าและ Sodium จากภายนอกเข้าสู่ภายในเซลล์ 
และ Potassium ไหลออกภายนอก ท าให้เซลล์และ organelles ต่างๆบวมน้ า  

 เมื่อมีการไหลของ น้ าและ Sodium จากภายนอก เข้าสู่ภายในเซลล์แล้ว ผลตามมา
ก็คือ การบวมของ Organelles อื่นๆ เช่น rough Endoplasmic Reticulum ท าให้
เกิดการแยกตัวของ ribosome ออกจาก Endoplasmic Reticulum เกิดความ
ผิดปกติของการสร้างโปรตีน และยังท าให้ Mitochondria swelling เป็นผลให้
ร่างกายขาด ATP มากยิ่งข้ึน 

 เมื่อร่างกายขาดออกซิเจน เซลล์จะปรับไปสร้างพลังงานโดยใช้ขบวนการที่ไม่ใช้
ออกซิเจน (Anaerobic Metabolism) แทนท าให้มี lactic acid มาก ปริมาณ 
Glycogen ที่สะสมลดลง และภายในเซลล์เป็นกรด (ค่า pH ลดลง)  ซึ่งมีผลยับยั้ง
การท างานของเอนไซม์ต่างๆภายในเซลล์  

 การท างานของ Calcium pump ผิดปกติท าให้ แคลเซี่ยมจากภายนอกไหลเข้าสู่
ภายในเซลล์ 

 เมื่อเซลล์ขาดออกซิเจนหรือกลูโคส จะเกิดการตอบสนองภายในเซลล์ที่เรียกว่า 
Unfolding protein response 

 ในภาวะที่เซลล์เป็นกรด ท าให้เกิด Chromatin clumping และ Disruption of 
organelle membrane โดยเฉพาะถ้า lysosome แตก เอนไซม์ที่บรรจุใน lysosome 
ก็จะหลดุออกมาท าลายส่วนต่างๆ ของเซลล์ สุดท้ายเซลล์กจ็ะตาย 
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การบาดเจ็บของ Mitochondria 
Mitochondrial Damage 

Mitochondria เป็น Organelles ที่ส าคัญเกี่ยวข้องกับการสร้างพลังงาน ATP 
และมีบทบาทที่ส าคัญในการบาดเจ็บของเซลล์ การบาดเจ็บของ Mitochondria เกิดได้
จากหลายสาเหตุ ได้แก่ เมื่อปริมาณความเข้มข้นของแคลเซี่ยมภายในเซลลเ์พิ่มขึ้น 
Reactive oxygen species (ROS) ภาวะขาดออกซิเจน และ สารพิษ และ ผลที่เกิดขึ้น
ภายหลังที่มีการบาดเจ็บหรือผิดปกติของ Mitochondria ดัง Diagram 8 

 

Diagram 8: ผลที่เกิดขึ้นภายหลังที่ Mitochondria 
ผิดปกติ (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE 

eighth edition) 

 การบาดเจ็บหรือผิดปกติของ Mitochondria ท าให้เกิด Mitochondrial 
permeability transition pore และการเปิดของ pore นี้จะส่งผลตอ่ Membrane 
potential ส่งผลให้ Oxidative Phosphorylation ลดลงและ พลังงาน ATP ลดลง 
จนกระทั่งเซลล์ตายในที่สดุ 

 การบาดเจ็บหรือผิดปกติของ Mitochondria ท าใหก้ารผ่านเข้า-ออกที่ Outer 
membrane ผิดปกติ สารหรือโปรตีนหลายชนิดที่อยู่ระหว่าง Inner และ Outer 
membrane ของ Mitochondria ไหลเข้าสู่ Cytoplasm โดยเฉพาะ Cytochrome c 
ซึ่งจะกระตุ้นให้เซลลต์ายแบบ Apoptosis ได ้
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ปริมาณแคลเซี่ยมภายในเซลล์ที่สูง                              
Influx of Calcium and Loss of Calcium Homeostasis   

แคลเซี่ยมมีบทบาททางชีวเคมีในเซลล์ที่บาดเจ็บ ซึ่งโดยปกติแล้ว Cytosol 
free calcium นั้นมีระดับความเข้มข้นที่ต่ ามาก (-0.1 µmol)  ในขณะที่ความเข้มข้นของ
แคลเซี่ยมภายนอกเซลลน์ั้นสูงกว่ามาก (1.3 mmol)  และปริมาณแคลเซี่ยมภายใน
เซลล์ส่วนใหญ่จะอยู่ใน Mitochondria และ ER ในภาวะขาดเลือดไปเลี้ยงที่เซลล์หรอื
เน้ือเยื่อ-Ischemia และ การได้รับสารพิษบางอย่างท าให้ปริมาณของ Cytosol free 
calcium เพิ่มสูงข้ึน จากการไหลออกของแคลเซี่ยมจาก Mitochondria และ ER และ
การไหลเข้าของแคลเซี่ยมจากภายนอกเซลล์ และเมื่อปริมาณแคลเซี่ยมภายในเซลล์ที่
สูงจะท าให้เกิดความผิดปกติดัง Diagram 9 

 

Diagram 9: บทบาทของปริมาณแคลเซี่ยมภายใน
เซลล์ที่สูงกับการบาดเจ็บของเซลล์ (น ามาจาก Robbins 

PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 

 การสะสมของแคลเซีย่มภายใน Mitochondria จะกระตุ้นให้ Mitochondrial 
permeability transition pore เปิดและการสร้างพลังงาน ATP ลดลง 

 การเพิ่มขึ้นของ Cytosol free calcium จะกระตุ้นเอนไซม์หลายตัวที่ท าให้เซลล์
บาดเจ็บมากขึ้น ได้แก่ Phospholipases (ท าลาย Cell membrane) Proteases 
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(ย่อย Membrane และ Cytoskeletal protein) และ ATPase (ท าใหพ้ลังงาน ATP 
ลดลง) 

 การเพิ่มขึ้นของ Cytosol free calcium กระตุ้น Caspase โดยตรงและเพิ่ม 
Mitochondria permeability ดังน้ันจะท าให้ Cytochrome C หลุดเข้า Cytoplasm 
กระตุ้น Caspase และ apoptosis 

การสะสมของ Oxygen - derived free radicals (Oxidative Stress) 

Reactive oxygen species (ROS) เป็นกลไกส าคญัที่ท าลายเซลล์ในหลาย
ภาวะ ทั้ง การบาดเจ็บเนื่องจากสารเคมี รังสี Ischemic-reperfusion injury ภาวะเซลล์
แก่ และการท าลายเชื้อโรคโดยเซลล์อกัเสบ Macrophage  

อนุมูลอิสระ และสามารถท าปฏิกิริยาได้ทั้ง สารอนินทรีย์ และ สารอินทรีย์ไดแ้ก่ 
Protein Lipid Carbohydrate และ Nucleic acids ซึ่งเป็นส่วนประกอบที่ส าคญัของ 
Membrane และ Nucleus นอกจากนั้นอนุมลูอิสระยังสามารถกระตุ้นตนเองและสร้าง
อนุมูลอิสระเพิ่มไดอ้ีก   

ROS เป็นอนุมูลอิสระของออกซิเจน สร้างมาจากกระบวนการสร้างพลังงานใน 
Mitochondria และสามารถก าจัดได้โดยกลไกปกตภิายในเซลล์ ถ้าร่างกายมีการสร้าง 
ROS เพิ่มขึ้น หรือ กลไกที่ท าหน้าที่ก าจัดอนุมลูอสิระผิดปกติ จะมกีารสะสมของ ROS 
เพิ่มขึ้น เรียกว่า Oxidative Stress ซึ่งมีความเกี่ยวข้องกับการเกิดพยาธิสภาพต่างๆ ทั้ง 
เซลล์บาดเจ็บ มะเร็ง ความแก่ชรา และโรคบางอย่าง – Alzheimer disease ในทาง
กลับกัน อนุมลูอิสระเหล่านี้ก็มีประโยชน์ เป็นเครื่องมือท าลายเชื้อโรคต่างๆของเซลล์

อักเสบ ROS ที่ส าคัญไดแ้ก่ superoxide anion (O2 
-
), Hydrogen peroxide         

(H 2O2 ), Nitric oxide (NO), Hydroxyl radical (OH-
), and Peroxynitrite 

(ONOO-
) เป็นต้น 

 
 

Diagram10: บทบาทของ ROSกับการบาดเจ็บของเซลล์ (น ามาจาก 
Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 
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ปริมาณของ ROS ในเซลล์หรือเน้ือเยื่อขึ้นกับปริมาณการสร้างและความสามารถ
ของกลไกปกติของร่างกายในการก าจัด ROS ร่างกายสามารถสร้าง ROS ได้จาก 
Reduction-oxidation reaction ที่เกิดขึ้นในขบวนการเมตาบอลิซึมปกติของร่างกาย 
Absorption of Radiant Energy จาก UV light หรือ X-ray ผลจากปฏิกิริยาการอักเสบ 
(Inflammation) เมตาบอลิซึมของสารเคมีและยา การเปลี่ยนรูปแบบของแร่ธาตุใน
ร่างกาย ได้แก่ การเปลี่ยนจาก Ferrous (Fe2+) ไปเป็น Ferric (Fe3+) ซึ่งเป็นรูปแบบที่
สะสมในเซลล์ ท าให้ได ้Hydroxyl radical (OH-) เป็นต้น และ NO เองก็เป็นอนุมูล
อิสระทีส่ามารถเปลี่ยนเป็น Peroxynitrite (ONOO-) เช่นเดียวกับ NO2 และ NO3

- ได้ 

กลไกของร่างกายทีท่ าหน้าที่ก าจัด ROS ได้แก่ Vitamin E และ A (ท าหน้าที่
ยับยั้งการสร้างและยับยั้งอนุมูลอิสระเหล่านี้) โปรตีนที่จับกับ reactive iron และ 
copper เพื่อเก็บสะสม หรือ การรับส่งในร่างกาย (เช่น Transferrin, ferritin, 
Lactoferrin, and Ceruloplasmin) และเอนไซม์ทีจ่ะเปลี่ยนอนุมูลอิสระให้เป็นโมเลกุล
ที่คงที่ ( Catalase ที่ Peroxisomes, Superoxide dimutases ใน Mitochondria และ 
Cytoplasm, and Glutathione peroxidase 

จาก Diagram 10 ROS ท าให้เซลล์บาดเจ็บโดย  

 Lipid peroxidation ที่ Membrane ROS ท าปฏิกิริยาทั้ง Lipid ที่ Organelles 
และ Cell membrane    

 Oxidative modification of Protein ROS ท าให้โครงสร้างโปรตีนผิดปกติ  

 Lesion in DNA ROS จับกับ DNA และท าลาย DNA ท าให้เกิดภาวะแก่ชราและ
มะเร็ง  

โครงสร้างและหน้าที่ ของ Cell membrane ผิดปกติ       
Impaired Cell  Membrane Function 

ความผิดปกติทางโครงสรา้งส่งผลต่อหน้าที่ในการควบคุมการผ่านเข้า-ออกของ
สารต่างๆภายในเซลล์ของ Cell membrane และความผิดปกติดังกล่าวจะพบเกือบทกุ
ชนิดของเซลล์บาดเจ็บ ยกเว้น การตายของเซลล์แบบ Apoptosis  

สาเหตุที่ท าให้โครงสร้างและหน้าที่ ของ Cell membrane ผิดปกติ ได้แก่        

 Production of Free Radicals; Free Radicals หรอื อนุมูลอสิระ เป็นโมเลกลุที่ไม่
คงตัว (Unstable Particle) สามารถท าปฏิกิริยาเคมีกับโมเลกลุข้างเคียงแล้วท าให้
เกิดการบาดเจ็บของเซลล์ได้ โดยเฉพาะ Free Radicals ที่มีออกซิเจนเป็น
องค์ประกอบ เช่น  Superoxide, Hydroxyl radical, and Hydrogen peroxide ท า
ปฏิกิริยากับไขมันที่ Cell membrane ท าให้ Cell membrane เสียหาย นอกจากนั้น   
Free Radicals สามารถกระตุ้น สารComplement ในน้ าเลือด ท าให้มีการสร้าง C5b, 
C6, C7, C8 และ C9 ท าหน้าที่คล้าย Phospholipase ย่อย Cell membrane  

 ในภาวะขาดออกซิเจน หรอืมีความผิดปกติของ Mitochondria ท าให้สร้างพลังงาน 
ATP ลดลง จะท าให้การสร้าง Phospholipid ซึ่งเป็นองค์ประกอบของ Cell 
membrane ลดลง 
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Diagram11: บทบาทของ Cell membrane ต่อการบาดเจ็บ
ของเซลล์ (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE 

eighth edition) 

 เมื่อปริมาณ Cytosol free calcium เพิ่มขึ้น จะกระตุน้ Phospholipase ในเซลล์เอง 
มาย่อย Phospholipid ที่ Cell membrane  

 การเพิ่มขึ้นของ Cytosol free calcium จะกระตุ้นเอนไซม์ที่ท าหน้าที่ย่อย 
Cytoskeletal ภายในเซลล์ ที่ท าให้ที่พยุงและสร้างความแข็งแกร่งให้กับ Cell 
membrane  

 นอกจากนั้น การท าลาย Cell membrane อาจจะเกดิขึ้นโดยตรงจาก เอนไซม์ที่หลั่ง
จากตับออ่นมาย่อยเซลล์เนื้อเยื่อไขมันในผู้ป่วยโรคตับอ่อนอักเสบ หรอืจากการ  
แทรกผ่าน Cell membrane เข้าสู่เซลล์โดยตรงโดยเชื้อไวรัส หรือจากผลของ
ภูมิคุ้มกันของร่างกายที่ถกูกระตุ้นให้ท าลายเชื้อไวรัสที่แฝงตัวในเซลล์ หรือ ความ
ร้อนจัด เย็นจดั และ สารเคมีบางชนิด 

เมื่อมีความผิดปกตทิางโครงสร้างส่งผลต่อหน้าที่ในการควบคุมการผ่านเข้า-ออก
ของสารต่างๆภายในเซลล์ของ Cell membraneแล้ว จะส่งผลต่อความเข้มข้นและ
ปริมาณของสารประกอบและเกลอืแร่ภายในเซลล์ ท าให้ไม่สามารถท าหน้าที่ได้
ตามปกติ รวมทั้งการสร้างพลังงาน ATP  ถ้า Membrane ของ Mitochondria เสียหาย 
จะท าให้มีการปิดของ pore ท าให้การสร้างพลังงาน ATP ลดลง และมกีารรั่วไหลออก
ของ Cytochrome C ไปกระตุ้นการตายแบบ Apoptosis และถ้า Membrane ของ 
Lysosome เสียหายเอนไซม์ที่อยู่ภายในนั้น (RNases, DNases, proteases, 
phosphatases, glucosidase, and Cathepsin) ออกมาย่อยส่วนต่างๆภายในเซลล์ ท า
ใหเ้ซลล์ตายแบบ Necrosis  

Lipofusin คือ เม็ดสีน้ าตาลทอง ขนาดเล็ก ซึ่งได้จากการท าลายส่วนของ 
membrane ของทั้งเซลลแ์ละ Organelles โดยจะพบการสะสมของเม็ดสีชนดินี้มากที่ 
เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ ตับ และ สมอง การสะสมของเม็ดสีชนิดนี้จะพบมากในคนสูงอายุ
และผู้ป่วยจากโรคเรื้อรัง ซึ่งมักจะขาดสารต้านอนุมลูอิสระ โดยไมพ่บมีความผิดปกติของ
อวัยวะที่มีเม็ดสีนี้สะสมอยู ่และจัด Lipofusin เป็น “Wear and Tear” Pigment หรือ 
สัญลักษณ์ ของความเสื่อมถอยของร่างกาย 
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ความผิดปกติของสารพันธุกรรม 
Genetic Alteration 

 DNA ที่อยู่บนโครโมโซมนั้น คือที่รวมของรหัสพันธุกรรมทีก่ าหนดและควบคุม
เซลล์ในร่างกาย โดยควบคุมการสร้าง Structural Protein, Growth-regulating 
Proteins และ เอนไซม์ตา่งๆ ดังน้ันปัจจุบันเป็นที่ทราบกันดีว่า ความผิดปกตขิองสาร
พันธุกรรม เป็นสาเหตุของการบาดเจ็บและตายของเซลล์ และท าให้เกดิโรคมากมาย
หลายชนิด 

 ความผิดปกติของสารพันธุกรรมที่เกดิขึ้น อาจจะไดร้ับการถ่ายทอดมาจากพ่อแม่ 
ที่เรียกว่า Inherited genetic abnormalities หรือ เกิดขึ้นเองในภายหลัง ที่เรียกว่า 
Acquired genetic abnormalities และเป็นที่ทราบกันดีว่า มีปัจจัยแวดล้อมหลายอย่าง
ที่สามารถท าให้มีการกลายพันธุ์ของสารพันธุกรรม รวมทั้ง การติดเชื้อไวรัสบางชนิด รังสี 
สารเคมีและยาบางอย่าง เป็นต้น 
 อาการทางคลินิกและพยาธิสภาพที่ปรากฏ เมื่อมีความผิดปกติของสารพันธุกรรม
นั้น ข้ึนอยู่กับ ความรุนแรงของความผิดปกติ ต าแหน่งของความผิดปกติและยีนที่ผิดปกติ
นั้นท าหน้าที่ควบคุมอะไร และ ความผิดปกตินั้นเกิดข้ึนตั้งแต่เมื่อไร ดังนั้นถ้าเป็น 
Inherited genetic abnormalities อาการอาจจะปรากฏตั้งแต่แรกเกดิ หรือ ถ้าเป็น 
Acquired genetic abnormalities อาการมักจะปรากฏหลังคลอดแล้ว  
 ความผิดปกติของสารพันธุกรรม บางครั้งอาจจะไมแ่สดงอาการทางคลินิกให้
ตรวจพบ โดยจะพบความผิดปกติในระดับของเซลลเ์ท่าน้ัน แต่บางครั้งความผิดปกตทิี่
เกิดขึ้นก็อาจจะปรากฏอาการทางคลินิกชดัเจน ดังนั้นความผิดปกติในระดับของเซลล์ที่
เกิดขึ้นภายหลังมีความผิดปกติของสารพันธุกรรม ได้แก่  

 Failure of Synthesis of Structural Proteins; ภายหลังจากตดิเชื้อไวรัสอยา่ง
รุนแรง ส่งผลท าให้เซลล์ตาย เนื่องจาก ติดเชื้อไวรสัอย่างรุนแรงนั้น ยับยั้งการสร้าง
โปรตีนที่ส าคัญบางอย่างของเซลล ์แต่ถ้าการตดิเชื้อไวรัสนั้นไม่รุนแรงมาก จะท าให้
เกิดการยับยั้งการสร้างโปรตีนเพียงบางส่วนและเซลล์ทีต่ิดเชือ้กจ็ะไม่ถึงตาย 

 Failure of Mitosis; การรบกวนหรือการยับยั้งการแบ่งตัวเพิ่มจ านวนของเซลล์นั้น
มักจะเกดิกับเซลล์บางชนดิที่มีศกัยภาพในการเพิ่มจ านวนและในภาวะปกติจะมีการ
แบ่งตัวเพิ่มจ านวนเพื่อทดแทนเซลล์เก่าอย่างสม่ าเสมอ (Labile cells) อยู่แล้ว เช่น 
กรณีที่เกิดความผิดปกติยบัยั้งการเพิ่มจ านวนของ เซลล์ไขกระดูก จะท าให้เกิดภาวะ
โลหิตจาง ติดเชือ้ง่ายและมีเลือดออกง่าย เนื่องจาก เม็ดเลือดแดง เม็ดเลอืดขาว
และเกร็ดเลอืดต่ า เป็นต้น 

 Failure of Growth-regulating Proteins; ความผิดปกติของสารพันธุกรรมทีค่วบคุม
การสร้าง Growth-regulating Proteins เหล่านี้จะพบเป็นสาเหตุของเน้ืองอกและ
มะเร็ง 

 Failure of Enzyme synthesis; ความผิดปกติของสารพันธุกรรมที่ควบคมุการสร้าง
เอนไซม์นี้ถ้าเกิดตั้งแต่ในระยะตัวออ่น จะท าให้เป็นโรคเมตาบอลิซึมผดิปกตติั้งแต่
ก าเนิด เรียกว่า Inborn errors of metabolism และ ถ้าความผิดปกตินี้เกี่ยวข้องกับ
เอนไซม์ที่ส าคัญตอ่ชีวิตมากๆก็จะท าให้อาการของโรครุนแรงและตายได้ตั้งแต่
ระยะแรกๆ แตถ่้าความผิดปกตินี้เกี่ยวข้องกับเอนไซม์ที่ส าคัญไม่มาก การบาดเจ็บ
ของเซลล์อาจจะไม่มาก หรือเรียกว่า Sublethal cellular injury ซึ่งอาการที่ปรากฏ
จะไม่รุนแรงและอาการจะค่อยเป็นคอ่ยไป    
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การสะสมของสารภายในเซลล์ (Intracellular Accumulation) 

 การสะสมของสารภายในเซลล์ (Intracellular Accumulation) ท าให้มีการ
เปลี่ยนแปลงพยาธิสภาพของเซลล์และเน้ือเยือ่ที่เซลล์นั้นประกอบอยู่ โดยสารที่สะสม
อาจเป็น ดัง Diagram 12  
 สารที่พบได้ปกติภายในเซลล ์สร้างด้วยอัตราปกติ แต่อัตราในการเมตาบอลซิึมช้า

กว่าปกติไม่สามารถก าจัดสารดังกล่าวได้ทันเวลา เช่น ภาวะ Fatty change ในตับ  

 สารที่จะไม่พบอยู่ภายในเซลล์ปกติ แต่จะพบภายในเซลล์ที่มคีวามผิดปกติของยีน
ท าใหเ้มตาบอลิซึมผิดปกติและมีการสะสมของสารที่ผิดปกติภายในเซลล ์

 สารที่พบได้ปกติภายในเซลล ์แต่สะสมเน่ืองจากมคีวามผิดปกติของเอนไซม์ที่ย่อย
เน่ืองจากความผิดปกตทิางพันธุกรรม ท าให้เกิดการสะสมของสารดังกล่าว     

 สารจากภายนอกเข้ามาสะสมภายในเซลล์ เนื่องจากเซลล์ไม่สามารถก าจดัไดห้มด  

 
Diagram12: กลไกของการสะสมของสารภายในเซลล์ (น ามาจาก 
Robbins PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 

การสะสมของน้ าภายในเซลล์ 

 การสะสมของน้ าใน Cytoplasm ของเซลล์ เป็นผลจาก Stimuli ใดๆ ท าให้เกิด
ความผิดปกติทาง โครงสร้างและหน้าที่ของ Membrane จนไม่สามารถควบคุมการผ่าน
เข้า-ออกของน้ าและแร่ธาตุได้ เซลล์และ Organelles ภายในเซลล์จะบวม และ 
Cytoplasm มีลักษณะเป็นฝ้าเรียก Cloudy swelling และ ถ้ามีการสะสมน้ ามาก มีการ
บวมของ Organelles ต่างท าให้เห็นเป็นVacuoles เล็กๆภายใน Cytoplasm เรียกว่า 
Hydropic degeneration (หรือ Hydropic change) ซึ่งภาวะดังกล่าวจะพบได้ในกรณี
ขาดพลังงาน ATP หรือในภาวะโปตัสเซี่ยมในเลือดต่ า (Hypokalemia) 
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การสะสมของ Glycogen ภายในเซลล์ 

 ในภาวะปกติ เซลลจ์ะส ารองพลังงานในรูป Glycogen ดังน้ัน ถ้ามีความผิดปกติที่
จุดใดจุดหนึ่งของขบวนการเมตาบอลิซึมของ Glucose และ Glycogen จะท าให้มีการ
สะสมของ Glycogen ภายในเซลล์มากเกิน การสะสมของ Glycogen ภายในเซลล์จะมี
ลักษณะเป็น Vacuoles หรือช่องว่างๆใสๆ เหมือนกบั การสะสมน้ าและไขมัน ดังน้ันการ
จะพิสูจน์ว่า Vacuoles หรือช่องว่างๆใสๆ น้ันสะสม Glycogen หรือเปล่า จะตอ้งใช้การ
ย้อมพิเศษด้วยวิธีการ Best carmine หรือ PAS reaction ซึ่งสารเคมีดังกล่าวจะท า
ปฏิกิริยากับ Glycogen เปลี่ยนเป็นสีม่วง  

ผู้ป่วยโรคเบาหวาน หรือ Diabetes mellitus ซึ่งมีความผิดปกติของขบวนการเม
ตาบอลิซึมของ Glucose จะพบมีการสะสมของ Glycogen ที่ เซลล์เยื่อบุ ของ Distal 
portions of the proximal convoluted tubules และบางครั้งอาจจะพบที่ Descending 
loop of Henle นอกจากนัน้จะพบมีการสะสมที่ เซลล์ตับ และ Beta cells of the islets 
of Langerhans และ เซลล์กล้ามเน้ือหัวใจได ้

การสะสมไขมันภายในเซลล์     
Fatty Change or Degeneration  

 Fatty Change คือ การสะสมของ Triglyceride ใน Cytoplasm ของเซลล์ 
(Parenchymal cells) โดยจะพบบ่อยที่เซลล์ตับ ใน ภาวะปกติ จะมีการสะสมของ 
Triglyceride ใน Cytoplasm ของเซลล์ตับนอ้ยมากและไม่สามารถเห็นได้จาก
การศึกษาด้วยกลอ้งจุลทรรศน์ธรรมดา เนื่องจาก Triglyceride จะจับกับโปรตีนที่สร้าง
จากเซลลต์ับที่เรียกว่า Apoprotein กลายเป็น Lipoprotein แล้วจะถกูส่งเข้าสู่กระแส
เลือด ดัง Diagram  

สาเหตุของ Fatty Change 

 การสะสมของ Triglyceride ใน Cytoplasm ของเซลล์ตับ เนื่องจากมีความ
ผิดปกติในขบวนการเมตาบอลิซึม ของ Triglyceride คือ  

 เมื่อมี Free fatty acid ใน ระบบไหลเวียนเลือดมากขึ้น เช่น การอดอาหาร 
(Starvation) หรือ กรณีผู้ป่วยโรคเบาหวาน 

 เมื่อมีการเพิ่มการท างานของเอนไซม์ที่มีหน้าที่เปลีย่น Free fatty acid ใน 
Cytoplasm ของเซลล์ตับ ให้เป็น Triglyceride ท าให้ ปริมาณ Triglyceride ใน 
Cytoplasm ของเซลล์ตับมากขึ้น เช่น  เครื่องดื่ม Alcohol มีผลกระตุ้นเอนไซม์
ดังกล่าว ท าให้เกิด Fatty Change ที่เซลลต์ับ 
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Diagram13: กลไกการเกิด Fatty change of liver 

 กรณีที่มีการลดหรือยับยั้งการท างานของเอนไซม์ที่มีหน้าที่เปลี่ยน Triglyceride 
ใน Cytoplasm ของเซลลต์ับ ให้เป็น Acetyl-CoA และ Ketone bodies ท าให้
ปริมาณ Triglyceride ใน Cytoplasm ของเซลล์ตับเพิ่มขึ้น เช่น กรณีผู้ป่วยที่
ขาดออกซิเจน (Hypoxia) และผู้ป่วยโลหิตจาง (Anemia) 

 เมื่อมีการสร้าง Apoprotein ลดลง ท าให้ไม่สามารถน า Triglyceride ใน 
Cytoplasm ของเซลล์ตับ เข้าสู่กระแสเลือดได ้อันได้แก่ ภาวะขาดโปรตีน และ 
เมื่อได้รับสารพิษต่อตับ เช่น Carbon tetrachloride and Phosphorus เป็นต้น 

พยาธิสภาพของ Fatty change  
ดังรูปภาพที่ 13 การสะสมไขมันในเซลล์ มีลักษณะเป็น Vacuoles หรือ 

ช่องว่างๆ ใน Cytoplasm คล้ายกับ Vacuoles หรือ ช่องว่างๆ ที่พบเนื่องจากการสะสม
น้ าภายในเซลล์ แตกต่างกันที่ภายใน Vacuoles หรือ ช่องว่างๆ นั้นเป็น Triglyceride 
ไม่ใช่น้ า การจะแยกชนิดของสารที่สะสมภายใน Vacuoles หรือ ช่องว่างๆ ที่สังเกตจาก
กล้องจุลทรรศน์ธรรมดานั้นต้องอาศัยเทคนิคการย้อมพิเศษที่เรียกว่า Oil red O และ
ต้องย้อมสีนี้ลงในเนื้อเยื่อสด ที่ไม่ได้ผ่านขบวนการการท าสไลด์แบบปกติเทา่นั้น 

การสะสมไขมันในเซลล์พบได้ที่ Liver, Heart หรือ ที่อวัยวะอื่น ๆ แต่ในกรณีที่
ได้รับ Calories มากเกินความต้องการ ร่างกายจะเก็บสะสมไว้ในรูปไขมันภายในเซลล์
ไขมันตามส่วนต่าง ๆ จะเรียก Fatty infiltration ไม่ใช่ Fatty change 
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Picture 13: Fatty Change of Liver 

Gross: ตับโตและมสีีเหลอืง                                                            
Microscopy: เซลล์ตับทีช่ี้ด้วยลูกศร เป็นเซลล์ตับที่มีช่องว่างใสขนาดใหญ่เกือบเต็ม
เซลล์และดันนิวเคลียสไปด้านข้าง เกิดจากการสะสมของ triglyceride  

กรณีที่มีความผิดปกติที่รุนแรงและเฉียบพลันเกิดขึ้นที่ตับ ท าให้เกิด Acute fatty 
liver นั้นจะพบ มีการสะสม Vacuoles ขนาดเล็กๆภายใน Cytoplasm ของเซลล์ตับ 
เรียกว่า Microvacuolar fatty change และถ้าผิดปกติที่ไม่รุนแรงมาก เกดิอย่างต่อเน่ือง
และเรื้อรัง เช่น กรณีการดืม่สุราเป็นประจ า ภาวะทุพโภชนาการ หรือ การได้รับสารพิษ
ต่อตับบางอย่าง จะท าให้เกิด Chronic  fatty liver ซึ่งจะพบว่า ตับจะโตขึ้นและมีสี
เหลือง จากการสังเกตด้วยตาเปล่า และ พบ มีการสะสม Vacuoles ขนาดใหญ่จนเบียด
นิวเคลียสของเซลลต์ับ เรียกว่า Macrovacuolar fatty change 

การสะสมของ Cholesterol หรือ Cholesterol ester ภายในเซลล์ 

  ในภาวะปกติเซลล์ของร่างกายจะควบคุมเมตาบอลซิึมของคลอเรสเตอรอล 
อย่างเข้มงวด และ จะใช้คลอเรสเตอรอล เพื่อการสร้างส่วนประกอบของ Membrane 
ของเซลล์ เท่านั้นโดยไม่มีการสะสมภายในเซลล์ และถ้ามีความผิดปกติเกิดขึ้น ก็จะ
สะสมในรูป Vacuoles เล็กๆภายใน Cytoplasm ของเซลล ์

 Atherosclerosis: ภาวะหลอดเลือดแข็งตัว โดยมีการสะสมของคลอเรสเตอรอล
ภายในผนังชั้นในของหลอดเลอืด (Intima) โดยจะพบการสะสมของคลอ
เรสเตอรอล ใน Cytoplasm ของเซลล์กล้ามเน้ือเรยีบและ Macrophage ท าให้เห็น 
Vacuoles เล็กๆภายใน Cytoplasm ของเซลล์ดังกล่าว เรียกว่า Foamy cells และ
ถ้าความรุนแรงมากขึ้นเซลล์นั้นจะแตกและมกีารสะสมของคลอเรสเตอรอลใน
เน้ือเยื่อเกี่ยวพันรอบๆแทน การสะสมของคลอเรสเตอรอล ร่วมกับปฏิกิริยาการ
อักเสบ และการสะสมของแคลเซี่ยมในระยะต่อมาท าให้หลอดเลือดแข็งตัวและอดุ
ตันได ้ 

 Xanthomas: เป็นการสะสมของคลอเรสเตอรอลใน Cytoplasm ของเซลล ์
Macrophage ที่เน้ือเยื่อใต้ผิวหนังจนเป็นตุ่มนูนข้ึนได้ โดยมากจะพบในภาวะคลอ
เรสเตอรอลในเลือดสูง 

 Inflammation and necrosis: เมือ่มี Stimuli มารบกวนท าให้เซลล์ตายและมี
ปฏิกิริยาการอักเสบมาเพือ่ก าจัดเซลลท์ี่ตายนั้น ท าให้มีการสะสมของคลอ
เรสเตอรอลที่ได้จากซากเซลล์ทีต่ายนั้นภายใน เซลล์อักเสบจ าพวก Macrophage 
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Picture 14: Cholesterolosis in Gallbladder   

Gross: ภายใน Mucosa ของถุงน้ าดีจะพบมีจดุนูนสีเหลืองมากมาย            
Microscopy: พบมีการสะสมของ Foamy macrophages จ านวนมากที่ชั้น lamina 
propria  

 Cholesterolosis: การสะสมของคลอเรสเตอรอลที่เป็นส่วนประกอบของน้ าดี 
(Bile) ที่ขังภายในถุงน้ าดี (Gallbladder) โดยคลอเรสเตอรอล จะสะสมภายใน 
Cytoplasm ของ Macrophage ซึ่งจะรวมตัวกันที่ Lamina propria ของผนังถุงน้ าดี 
ท าให้เห็นเป็นจุดเหลืองๆที่ผนังด้านใน เมื่อดูด้วยกล้องจุลทรรศน์ธรรมดา พบการ
รวมกลุ่มของ Foamy macrophages เรียกว่า Cholesterolosis ดังรูปภาพที่ 14 

การสะสมของโปรตีนภายในเซลล์ 

 เมื่อมีปริมาณของโปรตีนภายในเซลล์มากเกินไป จะท าให้มีพยาธิสภาพที่
เปลี่ยนไป โดยจะเห็นการสะสมของเม็ดกลมๆเลก็ๆ สีชมพู (Rounded, eosinophilic 
droplets) ภายใน Cytoplasm ของเซลล์ และจากการศึกษาด้วยกลอ้งจุลทรรศน์
อิเล็กตรอน จะพบว่า เม็ดกลมๆเลก็ๆ สีชมพู คือ ผลึก หรือ เส้นไยโปรตีนทีม่ีรูปร่าง
ต่างๆกันน้ันเอง บางครั้งอาจจะพบการสะสมโปรตีนทั้งภายในและนอกเซลล์ได้ 
ตัวอย่างเช่น 

- ในกรณีผู้ป่วยโรคไตบางโรคมีการสูญเสียโปรตีนออกมาทางน้ าปัสสาวะ ที่
เรียกว่า Proteinuria นั้น พบว่า มีการดูดกลับของโปรตีนโดย Proximal tubules 
ในลักษณะของ Pinocytosis ท าให้เห็นเม็ดกลมๆเลก็ๆ สีชมพู ภายใน 
Cytoplasm ของเซลล์บุ Proximal tubules  

- การสะสมของ Cytoskeletal protein ในเซลล์ตับ ที่เรียกว่า Mallory bodies 
ดังเช่นในผู้ป่วยโรคตับจากการดื่มเครื่องดื่มแอลกอฮอล์ 

- การสะสมของ Gamma globulin ในรูปของ Russell’ s bodies ใน plasma 
Cells 

- ในโรคทางพันธุกรรมที่เปน็ Autosomal Recessive ซึ่งมีการสร้าง Alpha-1-
antitrypsin ที่ผิดปกติไมส่ามารถหลั่งสารหรือโปรตีนดังกล่าวออกนอกเซลล์ได้ 
จึงสะสมอยู่ใน Cytoplasm ของเซลล์ตับ. 

 ดังน้ัน นอกจากการสะสมโปรตีนปกติแล้ว ในกรณีที่มีความผิดปกติในการสรา้ง
โปรตีน (Defects in Protein Folding) ท าให้โปรตีนที่เซลล์สร้างมีรูปร่างลักษณะ
ผิดปกติไป ส่งผลให้มีการสะสมของโปรตีนที่ผดิปกติดังกล่าวภายในเซลล์ เช่น ในโรค 
Alzheimer diseases และ บางชนิดของ Amyloidosis เป็นต้น 
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การสะสม Pigments ภายในเซลล์  

 Pigments ที่สะสมภายในและนอกเซลล์นี้มีทั้งทีม่าจากภายนอกร่างกาย เรียกว่า 
Exogenous pigments และ ที่สร้างจากร่างกายเอง เรียกว่า Endogenous pigments   

 Exogenous pigments ซึ่งพบบ่อยทีสุ่ดคือ Carbon หรือ coal dust ซึ่งปนเปื้อน
มากับอากาศที่หายใจ และมักจะถูกดักจับโดย เซลล์ Macrophages ภายในทางเดิน
หายใจ หลังจากนั้นส่วนหนึ่งจะไปสะสมที่เน้ือปอด และ ต่อมน้ าเหลืองที่บริเวณขั้ว
ปอด การสะสมของ Carbon หรือ coal dust ในบริเวณดังกล่าวจะเห็นเป็นกลุ่มของ
เซลล์ Macrophages มีเม็ดสีที่สดี าใน Cytoplasm เรียกว่า Anthracosis ในกรณีที่มี
การสัมผัสกับสภาพแวดลอ้มมี Carbon หรือ coal dust มากๆ เช่น กรณีของ
คนท างานที่เหมืองถ่านหิน ก็จะได้รับ Carbon หรือ coal dust จ านวนมากและมีการ
สะสมในเน้ือปอด เป็นผลให้เกิดพยาธิสภาพของปอด เรียกว่า Coal worker's 
pneumoconiosis 

 Endogenous pigments ได้แก่  

1. Lipofuscin ซึ่งเป็นส่วนของOrganellesที่เสียหายและไม่สามารถย่อยสลายหรือ
ท าลายได้ของเซลล์ อาจจะเรียกเป็น Lipochrome และWear-and-tear หรือ Aging 
pigment เม็ดสีชนดินี้มีสีเหลือง-น้ าตาล และมักพบสะสมใน Cytoplasm ข้างๆ
นิวเคลียส (Perinuclear area) และจะพบสะสมมากขึ้นในผู้สูงอายุ ผู้ป่วยที่ขาด
อาหาร เป็นมะเร็ง หรือโรคเรื้อรัง 

2. Melanin ซึ่งเป็นเม็ดสีน้ าตาล-ด า ได้จากการปฏิกริิยา Catalyzes ของเอนไซม์ 
Tyrosinase กับ Tyrosine จะสร้างโดย เซลล ์Melanocyte ที่ผิวหนังและจะสะสม
อยู่ที่เซลล์ผิวหนังท าให้ผิวหนังมีสีน้ าตาล ถ้าสะสมปริมาณมากสีผิวจะเข้มมาก  

 
Picture 15: Malignant melanoma กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลือง 

เน้ือเยื่อต่อมน้ าเหลืองมีสดี า เน่ืองจากเซลล์มะเร็งชนิดนี้เจริญมาจาก 
Melanocytes สามารถสร้างเม็ดสี Melanin  
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3. Ochronosis เป็นการสะสม เม็ดสีที่มีสดี าซึ่งพบเนื่องจากความผิดปกติเมตาบอลิ
ซึมจะพบในผู้ป่วยที่มี Alkaptonuria  

4. Hemosiderin ซึ่งเป็นเม็ดสีน้ าตาลทอง ที่ได้จากเมตาบอลิซึมของเหลก็ ถา้พบ
สะสมใน Cytoplasm ของ Macrophages เรียกว่า Hemosiderin-laden 
macrophages การสะสมเม็ดสีชนิดนี้ในเนื้อเยื่อ โดยไม่มีการบาดเจ็บของเนื้อเยื่อ
ดังกล่าว เรียกว่า Hemosiderosis แต่ถ้าการสะสมเม็ดสีนี้จ านวนมากๆในเน้ือเยื่อและ
ท าให้มีการบาดเจ็บเนื้อเยื่อบริเวณดังกล่าวด้วย เรียกว่า Hemochromatosis เป็นต้น 

 

Hyaline Change 

 Hyaline Change จะพบได้ทั้งใน และนอกเซลล์ โดยมีลกัษณะของการ
เปลี่ยนแปลงที่มีการสะสมสารสีชมพูเกิดขึ้นใน หรือ นอกเซลล์ ซึ่งสารดังกล่าวโดยมาก
จะเป็นโปรตีนชนิดต่าง เชน่ การสะสมของโปรตีนภายในเซลล์ตับ ท าให้เห็นเป็นก้อนสี
ชมพ ูเรียกว่า Mallory alcoholic hyaline ซึ่งจัดเป็น Intracellular hyaline เป็นต้น ส่วน
การสะสมสารสีชมพูนอกเซลล์ หรือ Extracellular hyaline เช่น กรณีการมีการสะสมสาร
สีชมพูเป็นปื้นใน Collagenous fibrous tissue ที่แผลเป็นเก่าๆ หรือ ในเนื้องอก
กล้ามเน้ือมดลูก ชนิด Leiomyoma ที่เกิดมานานๆแล้ว ดังรูปภาพที่ 16 หรือ การที่มีการ
สะสมสารสีชมพทูี่เส้นเลือดเล็กๆ ในผู้ป่วย โรคเบาหวาน หรือความดันสูงที่เป็นมานานๆ 
แล้ว   

 

Picture 16: Intracellular and extracellular Hyaline Change  
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การตายของเซลล์แบบ Apoptosis 

Apoptosis เป็นการตายของเซลล์เดี่ยว ๆ เมื่อหมดอายุขัยตามที่ก าหนดไว้ ซึ่ง
เรียกว่า Programmed cell death หรือ เป็น Suicide program ก็ได้ เมื่อเซลล์ถูก
ก าหนด หรือถกูสิ่งเร้าบางอย่างกระตุ้นท าให้เอนไซม์ต่างๆภายในเซลล์ถูกกระตุ้น
ตามล าดับและย่อยสลายทั้ง Nuclear DNA และโปรตีนต่างๆทั้งที่อยู่ในนิวเคลียสและใน
เซลล์ สุดท้ายเซลล์จะแตกออกเป็นชิ้นส่วนเล็กๆที่เรียกว่า Apoptotic bodies ซึ่งมี Cell 
membrane ล้อมรอบและภายใน Apoptotic bodiesจะประกอบด้วยเศษนิวเคลียสและ
organellesต่างๆ หลังจากนั้นเซลล์ข้างเคียงและเซลล์Macrophagesจะเกบ็ Apoptotic 
bodies เข้าไปท าลายโดยไม่มีปฏิกิริยาการอักเสบ 

ดังน้ันจึงเป็นที่ยอมรับถึงความแตกต่างทั้ง สาเหตุ กลไก และ พยาธิสภาพของ
Apoptosis และ Necrosis ซึ่งสาเหตุการตายของเซลล์ อาจจะเป็นตามอายุขัยที่ก าหนด
ไว้แล้ว โดยเฉพาะในช่วงเจริญเติบโตของทารกในครรภ์ตามปกติ หรือปัจจุบนัพบว่า
อาจจะเกี่ยวข้องกับ Pathologic stimuli บางอย่าง มากระท า   

สาเหตุของ Apoptosis 

Apoptosis ในภาวะปกติ (Physiologic Condition) ได้แก่ 

 The programmed destruction of cells during embryogenesis 

 Cell loss in proliferating population ในช่วงที่ทารกอยู่ในครรภ์ ถ้า immature 
lymphocytes ที่ไขกระดกูหรือ thymus เจริญไม่สมบูรณ์ ก็จะ apoptosis ไป 

 Elimination of potentially harmful self-reactive lymphocytes มักจะเกดิขึ้น
ก่อนคลอด น่ันคือ lymphocytes ที่จดจ า antigen ตัวเองว่าเป็นสิ่งแปลกปลอมจะ
apoptosis ไป 

 Involution of hormone-dependent tissue เมื่อหมดฮอร์โมน เช่นการ
เปลี่ยนแปลงของเต้านม และ มดลกู 

 ภายหลังที่การอักเสบเฉียบพลันหาย neutrophils ก็จะค่อย apoptosis ไปเนื่องจาก
ไม่มีตัวกระตุ้น หรือ growth factor แล้ว 

Apoptosis ในภาวะผิดปกติหรือเป็นโรค (Pathologic Condition) 

 DNA ถูกท าลายด้วยการฉายรังสี ยารักษามะเร็ง ยาอื่นๆและภาวะขาดออกซิเจน ซึ่ง
กลไกที่เกิดอาจจะเป็นผลโดยตรงหรือโดยอนุมลูอิสระ แต่เมื่อเกิดความผิดปกติต่อ 
DNA และไม่สามารถซ่อมแซมได้ ก็จะกระตุ้นให้เกิด apoptosis เพราะถ้าไม่เกิด 
apoptosis เซลล์ดังกล่าวอาจจะกลายเป็นมะเร็งในภายหลังได้ 

 การสะสมของโปรตีนที่มคีวามผิดปกติของโครงสร้าง (Misfolded proteins)  ซึ่งเกิด
จากการกลายพันธ์ของยีนเน่ืองจากสาเหตุใดๆ เช่น อนุมูลอิสระ และการสะสมของ
โปรตีนดังกล่าวใน ER ท าให้เกิด ER stress ในที่สุดจะเกดิ apoptosis 

 การติดเชือ้บางอย่าง เช่น ไวรัสตับอักเสบบี โดยเซลล์ทีต่ิดเชือ้ไวรัสจะถูกกระตุ้นให้
เกิด apoptosis โดยอาศยัภูมิคุ้มกันทีถู่กกระตุ้นโดยเชื้อไวรัสตับอกัเสบบี หรอื  
ไวรัสบางอย่าง เช่น Adenovirus และ HIV สามารถกระตุ้นให้เซลล์เกิด apoptosis 
ได้โดยตรง 
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 Pathologic atrophy ของเน้ือตับออ่น ต่อมน้ าลาย หรือ ไต เมื่อทอ่มีการอดุตนั 

พยาธิสภาพของ Apoptosis 

 

Diagram 5: แสดงล าดับขั้นการเปล่ียนแปลงโครงสร้างภายในของเซลล์ที่การ
บาดเจ็บด้วยการศึกษาด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC 

BASIS of DISEASE eighth edition) 

เน่ืองจากการตายของเซลล์แบบ Apoptosisจะเริ่มตน้ด้วยการเปลี่ยนแปลงที่
นิวเคลียสก่อน ดัง Diagramที่ 5 โดย Chromatin จะตดิสีเข้มและจับตัวเป็นกลุ่มกอ้น 
(Clumps) ไปติดอยู่ที่ Nuclear membrane ต่อมาทั้งตัวเซลล์และ Nucleus จะยื่นโป่ง
ออกโดยรอบ หลังจากนั้นเซลล์ก็แตกออกเป็นส่วนชิ้นส่วนเล็ก ๆ เรียก Apoptotic 
bodies และ Apoptotic bodies จะถกูกิน หรือ Phagocytosis โดยเซลล์ข้างเคียง และ 
เม็ดเลือดขาวพวก Macrophages จนหมด โดยไม่เกิดปฏิกิรยิาการอักเสบของร่างกาย 

ลักษณะที่เห็นจากกล้องจลุทรรศน์ธรรมดา พบว่า เซลล์จะเหี่ยว (Cell Shrinkage) 
มี Cytoplasm ที่แดงเข้ม นิวเคลียสมีการติดสีโครมาตินสีน้ าเงินที่เข้ม ต่อมาจะเห็น
ลักษณะยื่นออกของทั้งทีผ่ิวของนิวเคลียสและเซลล์ออกไปเป็นชิ้นส่วนเล็กๆ 
(Formation of Cytoplasmic Bleb and apoptotic bodies) โดยแต่ละส่วนจะมี Cell 
membrane ล้อมรอบและภายในก็มีทั้งเศษนิวเคลียสและorganelles เรียกว่า Apoptotic 
bodies และสุดท้ายเซลล ์macrophages หรือ เซลล์ข้างเคียงจะกินส่วนดังกล่าวเข้าไป
ย่อยภายในเซลล์ เรียกว่า Phagocytosis of  Apoptotic bodies 
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กลไกการเกิด Apoptosis 

Apoptosis เกิดขึ้นจาก 2 กลไกหลักๆ ดัง Diagram 14 นั้นคือ 1) Intrinsic หรือ
Mitochondrial pathway และ 2) Extrinsic หรือ Death receptor initiated pathway 

 

 

Diagram 14: กลไกการตายแบบ Apoptosis (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC BASIS 

of DISEASE eighth edition) 

 Intrinsic หรือMitochondrial pathway เป็นกลไกหลักของการตายแบบ 
Apoptosis สามารถเกิดได้ทั้ง Physiologic และ Pathologic processes โดยอาศัย 
Cytochrome C ซึ่งอยู่ที่ mitochondrial membrane เป็นโปรตีนส าคัญในการกระตุ้น
ให้เกิด Apoptosis และอาศัยทั้ง Pro – apoptoticและ anti- apoptosis ซึ่งเป็น
โปรตีนกลุ่ม BCL family มาร่วมควบคุมการตายแบบน้ี (โดยเฉพาะ BCL-2ซึ่งเป็น 
Anti-apoptotic protein และพบว่าความผิดปกติของยีน BCL-2 ในผู้ป่วยมะเร็งต่อม
น้ าเหลืองชนิด B cell lymphoma) และอาศัยการท างานของ Caspase โดย 
Cytochrome C ที่หลุดออกมาจาก Mitochondria จะกระตุ้น Caspase และเกิด 
apoptosis ในที่สุด 
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Diagram 15: กลไกการตายแบบ Apoptosis 
แบบ extrinsic pathway (น ามาจาก Robbins 

PATHOLOGIC BASIS of DISEASE eighth edition) 

 Extrinsic หรือ Death receptor initiated pathway เป็นกลไกที่อาจจะพบ
ได้ทั้ง Physiologic และ Pathologic processes เช่นกัน โดยอาศัย Death receptor 
ซึ่งเป็น Tumor necrotic factor type 1 และโปรตนีของมันเรียกว่า FAS ส่วนที่จะมา
จับกับ FAS คือ FASL ซึ่งอยู่ที่ผิวของ T lymphocytes เมื่อมีการจับระหว่าง FAS 
และ FASL จะท าให้มีการกระตุ้น cytoplasmic domain – FADD (FAS-associated 
death domain) ซึ่งแต่เดิมจับกับ inactive Caspase 8 ก็จะท าให้ Caspase 8 น้ันถูก
กระตุ้นและและเกดิ apoptosis ในที่สุด ดัง Diagram 15 

PATHOLOGY OF CALCIFICATION 

เป็นความผิดปกติอันเนื่องจากการสะสมแร่ธาตุจ าพวก Calcium salt ในเซลล์
หรือเน้ือเยื่อ โดยมากเป็นผลเนื่องจากเซลล์หรอืเน้ือเยื่อนั้นมีพยาธิสภาพ  ซึ่งมี 2 แบบ
คือ Dystrophic calcification และ Metastatic calcification 

DYSTROPHIC CALCIFICATION 

  เป็นการสะสมแร่ธาตุจ าพวก Calcium salt  ที่เกิดขึน้ภายในเซลล์หรือเน้ือเยื่อที่
ตายแล้ว โดยไม่สัมพันธ์กบัปริมาณของ Calcium ในเลือด ทั้งน้ีDystrophic 
calcification มักจะเกิดในบริเวณที่มีการตายของเซลล์หรือเน้ือเยือ่ทั้งแบบ 
Coagulative, Caseous และ Liquefactive type ดังน้ันจะพบการสะสมของ Calcium 
salt  ที่ผนังเส้นเลือดแดงที่มีพยาธิสภาพ เรียกว่า Atheroma ในผู้ป่วย Advanced 
atherosclerosis ท าให้เส้นเลือดแดงน้ันแข็งและขาดความยืดหยุ่น และมักจะพบการ
สะสมของ Calcium salt  ที่ลิ้นหัวใจของผู้ป่วยที่มีพยาธิสภาพที่ลิ้นหัวใจ เช่น 
Rheumatic heart disease ส่งผลตอ่การปิด - เปิดของลิ้นหัวใจ    

ลักษณะทางพยาธิวิทยา Dystrophic calcification 

จากการศึกษาทางจุลพยาธิวิทยา โดยการย้อมด้วยวิธีการมาตรฐาน 
(Hematoxylin and eosin stain)  Calcium salts ที่สะสมในเซลล์หรือเน้ือเยื่อจะมีสีน้ า
เงิน (Basophilic) ลักษณะเป็นเม็ดๆเล็กใหญ่ที่มีรูปร่างไม่แน่ชัด   (Amorphous 
granular appearance) อาจจะพบทั้งในและนอกเซลล์ สิ่งทีอ่าจจะเกดิตามมาหลังจาก
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การสะสมของ Calcium salt  ในบริเวณดังกล่าวเป็นเวลานานๆ คือ การกลายเป็นกระดูก 
เรียกว่า Heterotopic bone หรือการสะสมของ Calcium salt  ในเซลล์ใดๆทีต่ายเพียง
หนึ่งเซลล์แล้วท าให้เกิดการสะสมของ Calcium เป็นชั้นๆ เป็นวง  ดังที่พบในเน้ืองอก
บางชนิดเรียกว่า  Psammoma bodies เช่น เน้ืองอกไม่ร้ายแรงของเยื่อหุ้มสมอง ชนิด 
Meningioma และมะเร็งของต่อมธัยรอยด์ ชนิด Papillary carcinoma 

กลไกการเกิด Dystrophic calcification 

โดยทั่วไปแล้ว การตกผลกึของแร่ Calcium phosphate นั้นคล้ายคลึงกับการตก
ผลึกของ  Calcium hydroxyhepatite [Ca10 (PO4)6(OH) 2]  ที่กระดกู  ซึ่งสามารถ
เกิดไดท้ั้งในและนอกเซลล์  

แคลเซี่ยมจะรวมกับ Phospholipids ที่พบเป็นส่วนประกอบใน Membrane-
bound vesicles ของกระดูกออ่นและกระดกูซึ่งมีขนาดประมาณ 200 nm เรียกว่า  
Matrix vesicles แต่ในภาวะที่เซลล์หรือเน้ือเยื่อมีพยาธิสภาพ Matrix vesicles ได้มา
จากขบวนการเสื่อมถอยและแก่ของเซลล์ และการที่มีความเข้มข้นของ Calcium  
ปริมาณมากก็จะท าให้เกิดการกระตุ้นการสะสมของ Calcium ในบริเวณดังกล่าวมากขึ้น 
โดยมีขั้นตอนคร่าวๆ คือ เริ่มจากการที่ Calcium  ion จับกับ Phospholipids ที่ Vesicle 
membrane ท าให้มีการสร้าง Phosphate groups โดยเอนไซม์ Phosphatases เพื่อมา
จับกับ Calcium และท าให้เกิดการจับกันระหว่าง Calcium  กับ Phosphate ในบริเวณ
ดังกล่าวซ้ าไปซ้ ามาจนกระทั้งบริเวณดังกล่าวมีปริมาณความเข้มข้นของ Calcium สูง 
และเป็นผลให้เกิดตกผลึกขนาดเล็กๆ และสะสมจนโตขึ้นเรื่อยๆ ในที่สุด แต่การที่ผลึก
ขนาดเล็กๆ จะมีการสะสมมากขึ้นเรื่อยๆนั้น นอกจาก ความเข้มข้นของ  Ca2+ และ PO4  
แล้วยังขึ้นกับตัวกระตุ้นและโปรตีนอื่นๆที่มอียู่ในเน้ือเยื่อรอบๆเซลล์ ดังเช่น การเกิดการ
ตกผลกึของ Calcium ในขบวนการสร้างกระดูกนั้น มีโปรตีนที่ส าคัญหลายตัวที่ควบคุม
กับการตกผลึก  Calcium  เช่น  Osteopontin, Osteonectin,  Osteocalcin และ 
matrix GLA protein (Mgp) 

METASTATIC CALCIFICATION 

เป็นการสะสมแร่ธาตุจ าพวก Calcium salt  ที่เกิดขึน้ภายในเซลล์หรือเน้ือเยื่อที่
ยังมีชีวิตอยู่หรือปกติ โดยการสะสมดังกล่าวจะเกิดขึน้ในภาวะที่มีปริมาณของ Calcium 
ในเลือดสูง เรียกว่า Hypercalcemia ซึ่งแตกต่างจาก Dystrophic calcification และ 
ภาวะ Hypercalcemia ก็มักจะเกดิเน่ืองจากสาเหตหุลักๆ 4 ประการ คือ 

 การเพิ่มการหลั่ง Parathyroid hormone (PTH)  ร่วมกับมีการสลายของกระดูก 
เช่น ภาวะ   Hyperparathyroidism เน่ืองจากเน้ืองอกของตอ่มพาราธัยรอยด์ 
หรือเน้ืองอกอื่นๆที่มกีารสร้างสารออกฤทธิเหมอืนกบั Parathyroid hormone   

 การที่กระดูกมพียาธิสภาพท าให้มีการท าลายของเนื้อกระดูก เช่น ในมะเร็งของ
เม็ดเลือดขาว  Multiple myeloma และ การที่มีมะเร็งจากอวัยวะอื่นๆแล้ว
กระจายมาที่กระดกู เช่น มะเร็งเต้านม มะเร็งต่อมลกูหมาก เป็นต้น   

  Vitamin D- related disorders , Sarcoidosis (ท าให้เซลล์อักเสบชนดิ 
Macrophages กระตุ้นสารตั้งต้นในการสังเคราะห์ Vitamin D และภาวะที่มี 
Calcium  ในเลือดสูงซึ่งพบในเด็กทารกเน่ืองจากมีความไวต่อ  Vitamin D  

 ภาวะไตวาย (Renal failure) ท าให้มีการสะสมและคั่งของ Phosphate ในเลือด 
ท าให้เพิ่มการหลั่ง PTH เกิด Secondary hyperparathyroidism  
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การสะสมแร่ธาตุจ าพวก Calcium salt  ใน Metastatic calcification อาจจะเกิดได้
ทั่วร่างกาย แต่โดยมากจะเกิดที่  Interstitial tissues ของเยื่อบุในกระเพาะ (Gastric 
mucosa) , ไต, ปอด, เส้นเลือดแดง และ Pulmonary veins. ซึ่งจะสัมพันธก์ับการเสีย
ความเป็นกรดของเน้ือเยื่อดังกล่าวด้วย อย่างไรก็ตามลักษณะของ Calcium salt  ที่
สะสมนั้นก็มีลกัษณะเหมือนกับการสะสมของ Calcium salt  ที่พบใน Dystrophic 
calcification. แต่การสะสมแบบน้ีมักไม่มีอาการทางคลินิก แต่อาจจะตรวจพบโดย
บังเอิญจากภาพถ่ายรังสีของปอด แตถ่้าการสะสมในไตนั้นรุนแรงมาก  เรียกว่า 
Nephrocalcinosis ก็อาจจะเป็นผลให้เกิดการท าลายของเนื้อไตตามมาได้  

Cellular Aging 

 “วงจรของชีวิตมนุษย์” กค็ล้ายกับ วงจรชีวิตของใบไม้ จากใบไม้ขนาดเล็กที่เริ่ม
แตกจากกิ่ง มีการขยายขนาดเพิ่มขึ้น มีสีเขียวสดใส และเมื่อวันเวลาผ่านไป ใบไม้ก็จะ
เริม่เหี่ยวเฉา สีน้ าตาล และ หลุดล่วงจากกิ่งไป สัจธรรมแห่งชีวิตที่ถกูค้นพบ คือ มนุษย์
ไม่สามารถหนีความแก่และความตายได้ เฉกเช่นเดียวกับเซลล์ทกุๆเซลล์ในร่างกาย มี
การแก่ตัวได้เช่นกัน การแก่ตัวของเซลล์เริ่มจากการท างานของเซลล์และ Organelles 
ภายในเซลล์ลดลงเรื่อยๆ ในระยะแรกจะพบมกีารเปลี่ยนแปลงที่ศกึษาได้จากกล้อง
จุลทรรศน์อิเลก็ตรอน ไดแ้ก่ รูปร่างของนิวเคลียสเริ่มบิดเบี้ยวไปจากเดิม Mitochondria 
และ Golgi รูปร่างหน้าตาหลากหลาย และมีการลดจ านวนของ rough Endoplasmic 
Reticulum ร่วมกับมีการสะสมของ Lipofusin ในปริมาณที่มากขึ้น เป็นต้น  

 ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับ การแก่ตัวของเซลล์ ได้แก่ พนัธุกรรม อาหาร สภาวะสังคม 
สิ่งแวดล้อม การเกิดโรคทีส่ัมพันธ์กับอายุที่มากขึ้น ดังน้ัน การแก่ตัวของเซลล์ เสมือน
เป็นผลรวมจากการบาดเจ็บเล็กๆน้อยๆ เนื่องจาก Stimuli อย่างเรื้อรังของเซลล์มาตลอด
อายุขัย  

 
 

Diagram 16: กลไกการเกิด Cellular aging (น ามาจาก Robbins PATHOLOGIC 

BASIS of DISEASE eighth edition) 

 
ทฤษฎีที่เก่ียวข้องกับ Aging  

 The somatic mutation theory คือ แนวคิดที่ว่า การได้รับสารรังสีเป็น
เวลานาน ท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของสารพันธุกรรม เป็นผลให้เซลล์บาดเจ็บ 
และถ้าการบาดเจ็บนั้นรุนแรงเซลล์ก็จะตายในที่สุด และจากการสังเกตพบว่า 
ประชากรทีอ่ยู่ในที่สูง ซึ่งอยู่ใกลด้วงอาทิตย์มากกว่า มีโอกาสแก่เร็วกว่า 
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 The free radical theory เป็นแนวคิดเกี่ยวกับ Oxygen free radical โดยการ
สะสม free radical ดังกลา่วท าให้เกิดการท าลาย Cell membrane และมีการสะสม
ของ Lipofuscin pigment ในเซลล์ ซึ่งเม็ดสีดังกลา่วจะพบสะสมมากในประชากร
สูงอายุ 

 The immunologic theory เป็นแนวคิดที่ว่า เมื่ออายุมากขึ้นการท างานของ
ระบบภูมิคุ้มกันจะแย่ลง ท าให้ไม่สามารถแยกความแตกต่างระหว่างเซลล์หรอื
เน้ือเยื่อของตนเอง กับ สิง่แปลกปลอมได้ท าให้มีการท าลายเซลล์หรือเน้ือเยือ่ของ
ตนเอง แนวคิดดังกล่าวสนับสนุนการเกิด Autoimmune disorders ด้วย 

 The error theory เป็นแนวคิดเกี่ยวกับการท างานที่ผิดพลาดของเซลล์ ในการ
สร้างโปรตีน อันเนื่องจากความผิดพลาดในการแปลรหัสจากสารพันธุกรรม 

 The neuroendocrine theory เป็นแนวคิดที่ว่า Hypothalamic pituitary 
system ท าหน้าที่ควบคุม Aging  

 The programmed senescence theory เป็นแนวคิดที่ว่า Aging นั้นถูก
ก าหนดโดยพันธุกรรม เปน็ Intrinsic genetic program  

 
 
 
การเปล่ียนแปลงของร่างกายอันเนื่องจาก Aging   

 ระบบหัวใจและหลอดเลือด  

- ความยืดหยุ่น หรือ Elasticity ของหลอดเลอืดลดลง เน่ืองจากมีการสะสมของ
เน้ือเยื่อไฟบรัสและ     แคลเซี่ยมที่ผนังหลอดเลอืด  

- จ านวนเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจลดลง แต่ขนาดจะโตขึ้น เป็นผลต่อ Filling 
capacity และ Stroke volume ลดลง 

- ความสามารถในการรับความรู้สึกของ Baroreceptor ลดลง ซึ่งจะส่งผลต่อ
ความสามารถในการควบคุมความดันเลือด 

 ระบบหายใจ 
- การเคลื่อนไหวของ Chest wall ลดลงเนื่องจาก การเปลี่ยนแปลงของ Costal 

cartilage มีผลตอ่ปริมาตรของอากาศในถุงลมที่ไดจ้ากการหายใจในแต่ละครั้ง 
(Alveolar ventilation) 

- Elasticity ของถุงลมลดลง ประสิทธิภาพในการขับอากาศออกจากถุงลมใน
ขณะที่หายใจออกจะลดลง ท าให้อากาศเหลือค้างในถุงลมมากขึ้น 

 ระบบไตและทางเดินปัสสาวะ 
- ความสามารถในการกรองของเสียของ Glomeruli ลดลง 
- ความสามารถในการควบคุมความเป็นกรด-ด่างและความเข้มข้นของน้ าปัสสาวะ

ลดลง 

 ระบบทางเดินอาหาร 
- ความสามารถในการหด-คลายตัวของกล้ามเน้ือลดลง ดังน้ันการเคลื่อนไหวและ

การท างานของล าไส้จะลดลง รวมถึงการสร้างกรดหรือเอนไซม์มาช่วยย่อยก็
ลดลง 

 ระบบประสาท 
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- การท างานของเซลล์ประสาทมีประสิทธิภาพลดลงร่วมกับการลดจ านวนของ
เซลล์ประสาทด้วย  

- ความสามารถในการรับรู้ความรู้สึกลดลง เช่นการรับรู้รสชาติอาหาร และ การได้
ยิน เป็นต้น 

 ระบบกล้ามเน้ือและโครงสร้างร่างกาย 
- ขนาดกล้ามเน้ือลดลง และ การท างานของข้อต่อตา่งๆมีประสิทธิภาพลดลง 

 ระบบภูมิคุ้มกัน 

- ประสิทธิภาพและการท างานของระบบภูมิคุ้มกันลดลง เช่น การตอบสนองตอ่การ
อักเสบและการติดเชื้อแยล่ง เป็นต้น 

 ผิวหนัง 
- การลดลงของ Elastin และ fat ที่ผิวหนัง เกิดผิวหนังเหี่ยวย่น 
- การฝ่อของต่อมเหง่ือ 
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