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รายงานผูปวย Case Report

Abstract
IgG4-related disease is a fibroinflammatory condition that has increasingly reported in the past

decade. Due to the systemic involvement of this disease, the presentation can mimic various processes

including inflammatory, infection and neoplastic conditions. A 55-year-old male patient had a history of

chronic abdominal pain. The multidetector computed tomography (MDCT) of the kidney, ureter, and bladder

system with contrast showed an enhancing mass at right upper ureter, ureteric cancer was suspicious.

Right nephroureterectomy was performed. The gross examination showed a firm ill-defined homogeneous

grey white infiltrative mass at right proximal ureter. The histologic sections showed two major histological

features of IgG4-related disease (dense lymphoplasmacytic infiltrate and storiform fibrotic pattern).

Additional immunohistochemical study showed increased IgG4 and IgG-positive plasma cells with IgG4/IgG

positive plasma cell ratio more than 40% (49%). Further laboratory investigation showed increased serum

IgG level (644 mg/dL: > 135 mg/dL). According to the findings, this case was compatible with IgG4-related

disease. Thus, the definite diagnosis of IgG4-related disease needs correlation with clinical presentation,

imaging study, serological investigation, histological features and immunohistochemical study.
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บทคดัยอ
IgG4-related disease เปนกลมุโรคทีเ่กดิจากภาวะการอกัเสบและการเปลีย่นแปลงเปนพงัผดื ในปจจบุนั

พบรายงานอบุตักิารณของ IgG4-related disease เพิม่ขึน้ โดยแสดงอาการของโรคทีแ่ตกตางกนั เชน ภาวะอกัเสบ

อาการคลายภาวะตดิเชือ้ รวมถงึอาการคลายเนือ้งอก รายงานนีไ้ดนำเสนอผปูวยชายอาย ุ55 ปมาดวยอาการปวดทอง

เรือ้รงั ผลการตรวจเอกซเรยคอมพวิเตอรพบกอนทีท่อไตสวนบนดานขวา ผปูวยเขารบัการผาตดัไตและทอไตดานขวา

ผลการตรวจชิน้เนือ้กอนทีบ่รเิวณทอไตสวนบนพบลกัษณะการเปลีย่นแปลงทีเ่ขาไดกบัเกณฑการวนิจิฉยัหลกัของ

IgG4-related disease 2 ลกัษณะคอืการเพิม่ขึน้ของเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลและเมด็เลอืดขาวชนดิลมิโฟไซต

ในเนือ้เยือ่ รวมกบัการเกดิพงัผดืลกัษณะคลายพายหุมนุ ผลยอมอมิมโูนฮสิโตเคมพีบอตัราสวนเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมา

เซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG4 เพิม่ขึน้เกนิรอยละ 40 (รอยละ 49) รวมกบัมรีะดบั IgG4 ในเลอืดเพิม่ขึน้ [644 มลิลกิรมั

ตอเดซลิติร (> 135 มลิลกิรมัตอเดซลิติร)] ผปูวยรายนีจ้งึไดรบัการวนิจิฉยัวาเปน IgG4-related disease สรปุไดวา

การวนิจิฉยั IgG4-related disease ตองอาศยัความสมัพนัธของอาการแสดงทางคลนิกิ การตรวจภาพทางรงัส ีการเปลีย่นแปลง

ทางพยาธวิทิยาและการยอมอมิมโูนฮสิโตเคมรีวมกบัการตรวจหาระดบั IgG4 ในเลอืด

คำสำคญั: IgG4-related disease, ทอไต, จลุพยาธวิทิยา, พลาสมาเซลล, ลมิโฟไซต, พงัผดื, อมิมโูนฮสิโตเคมี
พทุธชนิราชเวชสาร 2565;39(1):108-15.

บทนำ
IgG4-related disease เปนกลุมโรคที่มีภาวะ

การอักเสบรวมกับการเปลี่ยนแปลงเปนพังผืดของ

เนือ้เยือ่ (fibroinflammatory condition) โดยเกดิจาก

การลดจำนวนลงหรือการทำงานที่ผิดปกติของเซลล

เม็ดเลือดขาวลิมโฟไซตชนิดทีที่มีหนาที่ควบคุม

การตอบสนองของระบบภมูคิมุกนัในรางกาย (regulatory

T cell) ทำใหเซลลทเีฮลเปอรชนดิทีส่อง (T helper 2 cell)

สรางไซโตไคนทีผ่ดิปกตสิงผลใหเพิม่จำนวนลมิโฟไซต

ชนิดพลาสมาเซลลที่ผลิต IgG4 รวมกับการสราง

ไซโตไคนทีก่ระตนุการเกดิพงัผดืในเนือ้เยือ่ (Transforming

Growth Factor-beta) เพิม่ขึน้1 โดยเกณฑการวนิจิฉยั

IgG4-related disease ประกอบดวยอาการแสดงทาง

คลินิกรวมกับการเปลี่ยนแปลงภาพทางรังสีในอวยัวะ

ดงัตอไปนี ้ตบัออน, ทอน้ำด,ี ลกูตา, ตอมน้ำตา, ตอม

น้ำลาย, บรเิวณเยือ่บ ุหลงัชองทอง, ไต, ปอด, หลอด

เลอืดแดงใหญเอออรตา, เยือ่หมุสมอง และตอมไทรอยด

ทั้งยังมีหลักฐานการเปลี่ยนแปลงทางพยาธิวิทยาที่

แสดงถึงภาวะการอักเสบที่พบเม็ดเลือดขาวชนิด

พลาสมาเซลลและเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซตเพิ่ม

จำนวนขึ้นในเนื้อเยื่อ รวมกับมีเม็ดเลือดขาวชนิด

พลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG4 เมด็เลอืดขาว

ชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG เพิ่มขึ้น

จากการตรวจอิมมูโนฮีสโตเคมี และมีระดับ IgG4

ในเลอืดสงูขึน้2

ในปจจุบันพบการรายงานอุบัติการณของ IgG4-

related disease เพิม่ขึน้ในหลายอวยัวะของรางกาย3-13

โดยผูปวย IgG4-related disease สามารถมีอาการ

แสดงไดแตกตางกัน เชน ภาวะอักเสบ อาการแสดง

คลายภาวะตดิเชือ้ รวมถงึอาการแสดงคลายเนือ้งอก4

ดงันัน้ การวนิจิฉยั IgG4-related disease ตองอาศยั

การรวบรวมขอมลูและการหาความสมัพนัธของอาการ

แสดงทางคลินิก การตรวจภาพทางรังสี การเปลี่ยน

แปลงทางพยาธิวิทยาและการยอมอิมมูโนฮิสโตเคมี

รวมกับการตรวจทางหองปฏิบัติการ14 บทความนี้ได

รายงานผปูวย 1 รายทีเ่ปน IgG4-related disease ของ

ทอไตสวนตนดานขวาซึง่ไดรบัการรกัษาดวยการผาตดั

โดยไดทบทวนวรรณกรรมดานการวนิจิฉยัโรค

รายงานผปูวย
ผูปวยชายอายุ 55 ปไดรับการสงตัวเพื่อรับการ

รกัษาตอทีโ่รงพยาบาลพทุธชนิราช พษิณโุลกดวยอาการ

ปวดทองเรื้อรังมา 7 เดือน ผลการตรวจเอกซเรย
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คอมพิวเตอรระบบทางเดินปสสาวะพบกอนที่บริเวณ

ทอไตสวนตนดานขวาขนาด 4.3 x 2.6 x 2.2 เซนตเิมตร

รวมกับมีภาวะไตบวม (hydronephrosis) (รูปที่ 1)

จากอาการแสดงทางคลินิกรวมกับผลตรวจเอกซเรย

คอมพิวเตอร ผูปวยไดรับการวินิจฉัยเบื้องตนสงสัย

ภาวะมะเรง็ทอไต โดยผปูวยมผีลตรวจทางหองปฏบิตักิาร

กอนการผาตดั ดงันี ้ฮมีาโตครติรอยละ 43 เมด็เลอืดขาว

9,120 เซลล/ลบ.มม. เกลด็เลอืด 298,000เซลล/ลบ.มม.

และระดบัครเิอตนินิในเลอืด 1.49 มลิลกิรมัตอเดซลิติร

ผูปวยเขาไดรับการผาตัดไตและทอไตดานขวา (right

nephroureterectomy)

จากการตรวจทางพยาธิวิทยาดวยตาเปลาพบ

ลกัษณะไตบวมและมกีอนสนีำ้ตาลออนขอบเขตไมชดัเจน

ที่บริเวณทอไตสวนตนดานขวาขนาด 4 x 3 x 2.5

เซนติเมตร โดยกอนไดลุกลามและโอบรอบทอไต

นอกจากนี้ยังพบบริเวณที่กอนไดลุกลามทะลุผาน

ผนังทอไตเขาสูบริเวณเนื้อเยื่อเกี่ยวพันรอบนอก

(รปูที ่2) ผลการตรวจดวยกลองจลุทรรศนพบเมด็เลอืด

ขาวชนดิพลาสมาเซลลและเมด็เลอืดขาวชนดิลมิโฟไซต

ในเนื้อเยื่อเพิ่มขึ้น รวมกับการเกิดพังผืดที่มีลักษณะ

การหมุนวนคลายพายุ (รูปที่ 3 และ 4) นอกจากนี้

ยงัพบลกัษณะการเปลีย่นแปลงทีเ่ขาไดกบัภาวะทอไต

ขนาดเล็กเสียหายเฉียบพลัน (acute tubular injury)

รวมกับการเกิดพังผืดของเนื้อไตโดยรอบ (interstitial

fibrosis) (รปูที ่5)

รูปที่ 1 ภาพเอกซเรยคอมพิวเตอรระบบทางเดินปสสาวะ
แสดงกอนบรเิวณทอไตสวนตนดานขวา (ลกูศร) รวมกบัภาวะ

ไตบวม

รูปที่ 2 กอนที่บริเวณทอไตสวนตนและภาวะไตบวมจาก

การตรวจทางพยาธวิทิยาดวยตาเปลา
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รปูที ่ 3 การเพิม่ขึน้ของเซลลเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลล
(ลูกศร) และการรวมกลุมของเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซต

ในเนือ้เยือ่ (หวัลกูศร) (H & E stain: Hematoxylin และ eosin

stain, x 400)

รปูที ่4 การเพิม่ขึน้ของเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลล (ลกูศร)

รวมกับการเกิดพังผืดที่มีลักษณะการหมุนวนคลายพายุ

(หวัลกูศร) (H & E stain, x 400)

รปูที ่5 ภาวะทอไตขนาดเลก็เสยีหายเฉยีบพลนั (ลกูศร) รวมกบั

การเกดิพงัผดืของเนือ้ไตโดยรอบ (หวัลกูศร) (H & E stain, x 200)

ผลการตรวจทางอมิมโูนฮสีโตเคมโีดยใชแอนตบิอดี

ตอ CD138 kappa lambda IgG4 และ IgG พบเมด็เลอืดขาว

ชนดิพลาสมาเซลลชนดิหลายโคลน (polyclonal plasma

cells), เมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวก

ตอ IgG4 (IgG4-positive plasma cells) และเมด็เลอืดขาว

ชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG (IgG-positive

plasma cells) เพิ่มขึ้นทั่วบริเวณที่เกิดพยาธิสภาพ

(รปูที ่ 6) โดยจำนวนพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ

IgG4 (IgG4-positive plasma cells) มมีากกวา 50 เซลล

ทีก่ำลงัขยาย x 400 (> 50 cells/HPF)  อตัราสวนเมด็

เลือดขาวชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG4

ตออตัราเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวก

ตอ IgG(IgG4/IgG ratio) เทากบัรอยละ 49 ผลการตรวจ

ทางอิมมูโนฮีสโตเคมีโดยใชแอนติบอดีตอ CD3 และ

CD20 พบลักษณะการรวมกลุมของเม็ดเลือดขาว

ลิมโฟไซตชนิดบีและลิมโฟไซตชนิดทีที่เขาไดกับ

การตอบสนองตอการเปลี่ยนแปลงตางๆ ที่เกิดขึ้นใน

รางกาย (reactive change)
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รปูที ่6 เมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG (a) และเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG4 (b)

ทีเ่พิม่ขึน้ในเนือ้เยือ่ (Immunohistochemical staining, x 400)

a b

ในผปูวยรายนีพ้บลกัษณะทางจลุพยาธวิทิยาทีเ่ขา

ไดกบัเกณฑวนิจิฉยัหลกัของ IgG4-related disease 2

ลกัษณะ คอื การเพิม่ขึน้ของเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมา

เซลลและเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซตอยางหนาแนน

ในเนื้อเยื่อ (denselymphoplasmacytic infiltrate)

รวมกบัการเกดิพงัผดืทีม่ลีกัษณะการหมนุวนคลายพายุ14

(storiform fibrosis)และมอีตัราสวนเมด็เลอืดขาวชนดิ

พลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG4 ตอเมด็เลอืดขาว

ชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG(IgG4/IgG

ratio) มากกวารอยละ 4014 ผปูวยรายนีไ้ดรบัการดแูล

ตอเนื่องโดยอายุรแพทย ผลตรวจทางหองปฏิบัติการ

เพิ่มเติมพบคา IgG4 ในเลือดเทากับ 644 มิลลิกรัม

ตอเดซลิติร (เกณฑการวนิจิฉยั IgG4-related disease

มากกวา 135 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร)15 จากขอมูล

ทางคลนิกิ ผลเอกซเรยคอมพวิเตอร การเปลีย่นแปลง

ทางพยาธวิทิยาและการยอมอมิมโูนฮสิโตเคม ี รวมกบั

ผลตรวจจากหองปฏบิตักิาร ผปูวยจงึไดรบัการวนิจิฉยั

วาเปน IgG4-related disease

วจิารณ
ถงึแมวา IgG4-related disease ไดรายงานครัง้แรก

ในผปูวยโรคตบัออนอกัเสบทีเ่กดิจากภมูคิมุกนัตนเอง

(autoimmune pancreatitis) แตในปจจุบันพบวา

IgG4-related disease เปนกลุมโรคที่เกิดจากภาวะ

การอกัเสบทีส่ามารถเกดิรวมกนัไดในหลายระบบของ

รางกาย โดยมีระดับ IgG4 เพิ่มขึ้นในเลือดรวมกับมี

เม็ดเลือดขาวชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ

IgG4 เพิ่มขึ้นในเนื้อเยื่อรวมกับการเปลี่ยนแปลงเปน

พงัผดื1-14 ในผปูวยโรคตบัออนอกัเสบทีเ่กดิจากภมูคิมุกนั

ตนเองบางรายพบการเกิด IgG4-related disease

ทีบ่รเิวณไต (IgG4-related kidney disease) รวมดวย6

โดยมักพบในกลุมเพศชายวัยกลางคนถึงวัยสูงอายุ7

ซึ่งลักษณะทางพยาธิวิทยาที่พบคือการมีเนื้อเยื่อไต

อกัเสบ (tubulointerstitial nephritis) และไตอกัเสบจาก

เยื่อหุมเซลลรวมกับการพบอิมมูนคอมเพลกซของ

IgG4 (membranous glomerulopathy with IgG4

immune complex deposits)6,10-12

การตรวจภาพทางรังสีเพิ่มเติมโดยการตรวจ

เอกซเรยคอมพิวเตอรรวมกับการใชสารทึบแสงนั้น

จะพิจารณาตามความเหมาะสมตอการทำงานของไต

ในผปูวยแตละราย ซึง่ลกัษณะทีม่กัพบในผปูวย IgG4-

related kidney disease คือ ไตมีขนาดใหญโดยทั่ว

รวมกบักรวยไตหนาตวั10-12  ในบางรายงานยงัพบลกัษณะ

กอนในเนือ้ไตของผปูวย7,12 นอกจากนี ้ยงัพบรายงาน

ผูปวยที่คลายคลึงกันโดยพบผูปวยมีอาการปวดทอง

ตรวจพบภาวะไตบวมและกอนบริเวณทอไตดานซาย

บริเวณสวนกลางและสวนปลาย16 สวนผูปวยอีกราย

มอีาการปวดทองสวนลางรวมกบัพบภาวะทอไตขนาดเลก็
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เสียหายเฉียบพลัน หลังจากไดรับการรักษาดวย

การฟอกไต ผปูวยมอีาการดขีึน้ สีป่ตอมาพบภาวะโรคไต

เรื้อรังรวมกับไตบวมจากทอไตดานซายหนาตัวขึ้น17

จากอาการแสดงทางคลนิกิรวมกบัผลเอกซเรยคอมพวิเตอร

ในผปูวยทัง้สองรายดงักลาวสงสยัมะเรง็ทอไตซึง่ผปูวย

ทั้งสองรายไดรับการผาตัดไตและทอไตดานซาย

ผลตรวจทางพยาธิวิทยาและอิมมูโนฮีสโตเคมีพบ

เมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลและเมด็เลอืดขาวชนดิ

ลิมโฟไซตในเนื้อเยื่อเพิ่มขึ้น การเกิดพังผืดและพบ

เม็ดเลือดขาวชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ

IgG4 มากกวา 50 เซลลทีก่ำลงัขยาย x 400 รวมกบั

มรีะดบั IgG4 เพิม่สงูขึน้ในเลอืด ผปูวยทัง้สองรายนัน้

จงึไดรบัการวนิจิฉยัวาเปน IgG4-related disease16-17

เชนเดยีวกบัผปูวยรายนี้

ในรายงานผปูวยนีใ้ชเกณฑการวนิจิฉยัทางจลุพยาธิ

วทิยาจาก Consensus statement on the pathology

of IgG4-related disease14 ซึง่เกณฑการวนิจิฉยัหลกั

ประกอบดวยเม็ดเลือดขาวชนิดพลาสมาเซลลและ

เม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซตเพิ่มขึ้นอยางหนาแนน

ในเนื้อเยื่อ การเกิดพังผืดที่มีลักษณะการหมุนวน

คลายพาย ุและการมหีลอดเลอืดดำอกัเสบ (obliterative

phlebitis) โดยการวินิจฉัย IgG4-related disease

ตองประกอบดวยลกัษณะทางจลุพยาธวิทิยาอยางนอย

2 ลักษณะรวมกับการมีอัตราสวนเม็ดเลือดขาวชนิด

พลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG4 ตออัตราเม็ด

เลือดขาวชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG

(IgG4/IgG ratio) มากกวารอยละ 40

ผูปวยรายนี้มาโรงพยาบาลดวยอาการปวดทอง

เรื้อรัง ผลตรวจเอกซเรยคอมพิวเตอรพบกอนบริเวณ

ทอไตสวนตนดานขวา โดยกอนจากภาพถายทางรงัสี

มลีกัษณะคลายกบัการเปลีย่นแปลงทีพ่บในมะเรง็ทอไต

เกิดการอุดกั้นทอไตและเกิดภาวะไตบวมตามมา

จากการตรวจทางพยาธิวิทยาดวยตาเปลาพบกอนที่

บริเวณทอไตสวนตนที่มีลักษณะการลุกลามทะลุผาน

ผนงัทอไตเขาสบูรเิวณเนือ้เยือ่เกีย่วพนัรอบนอกรวมกบั

มีภาวะไตบวม โดยลักษณะทางพยาธิวิทยาดังกลาว

เหมือนกับการเปลี่ยนแปลงที่พบไดในเนื้องอกชนิด

รายแรง จากการตรวจทางจลุพยาธวิทิยาพบลกัษณะที่

เขาไดกับเกณฑการวินิจฉัยหลักของ IgG4-related

disease 2 ลกัษณะคอืเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลล

และเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซตในเนื้อเยื่อเพิ่มขึ้น

จำนวนมากรวมกบัการเกดิพงัผดืทีม่ลีกัษณะการหมนุวน

คลายพาย ุสวนเนือ้ไตบรเิวณอืน่ ๆ  พบการเปลีย่นแปลง

ที่เขาไดกับภาวะทอไตขนาดเล็กเสียหายเฉียบพลัน

รวมกบัการเกดิพงัผดืของเนือ้ไตโดยรอบ โดยจากการตรวจ

ชิน้เนือ้ทางจลุพยาธวิทิยาทัง้หมดไมพบเซลลมะเรง็

ผลการตรวจทางอมิมโูนฮสีโตเคมพีบเมด็เลอืดขาว

ชนิดพลาสมาเซลลที่แสดงผลบวกตอ IgG4 และ

เมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG

เพิม่ขึน้ โดยมอีตัราสวนเมด็เลอืดขาวชนดิพลาสมาเซลล

ที่แสดงผลบวกตอ IgG4 ตออัตราเม็ดเลือดขาวชนิด

พลาสมาเซลลทีแ่สดงผลบวกตอ IgG (IgG4/IgG ratio)

มากกวารอยละ 4014 (รอยละ49) การตรวจทางหอง

ปฏิบัติการพบการเพิ่มขึ้นของระดับ IgG4 ในเลือด

(644 มลิลกิรมัตอเดซลิติร: เกณฑการวนิจิฉยัมากกวา

135 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร)15 จากลักษณะอาการทาง

คลินิก ภาพถายทางรังสี การเปลี่ยนแปลงทางพยาธิ

วทิยาการตรวจอมิมโูนฮสีโตเคม ีและผลการตรวจทาง

หองปฏบิตักิาร ผปูวยรายนีจ้งึเขาไดกบั IgG4-related

disease อายุรแพทยไดวางแผนการรักษาดวยการ

ใหสเตยีรอยดแตเนือ่งจากผปูวยไมไดมารบัการรกัษา

ตอจึงไมสามารถตรวจติดตามอาการทางคลินิกและ

ระดบั IgG4 ในเลอืดได

ขอมูลที่นำเสนอนี้สรุปไดวาผูปวยในกลุม IgG4-

related disease สามารถมีอาการแสดงทางคลินิก

ไดหลายแบบ เชน ภาวะอักเสบ อาการแสดงคลาย

ภาวะตดิเชือ้ รวมถงึอาการแสดงคลายเนือ้งอก ดงันัน้

การวินิจฉัยโรค IgG4-related disease ตองอาศัย

การรวบรวมขอมลูและการหาความสมัพนัธของอาการ

แสดงทางคลนิกิ การตรวจภาพทางรงัส ีการเปลีย่นแปลง

ทางพยาธิวิทยาและการยอมอิมมูโนฮิสโตเคมีรวมกับ

การตรวจหาระดบั IgG4 ในเลอืดทางหองปฏบิตักิาร
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