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บทความฟื้นวิชา

โรคสมองเสื่อมที่พบ Lewy bodies

พัชรินทร์ ไรเดน

สำ�นักนวัตกรรมการสอนและการศึกษาทั่วไป มหาวิทยาลัยพายัพ จังหวัดเชียงใหม่

โรคสมองเสื่อมที่พบ Lewy bodies (dementia with Lewy bodies, DLB) เป็นโรคที่มีการเสื่อมของเซลล์ประสาท พบ
เป็นอันดับสองของโรคสมองเสื่อมที่มีสาเหตุจากการเสื่อมของเซลล์ประสาทรองจาก Alzheimer’s disease อาการแสดง
ของผู้ป่วย DLB พบมีอาการหลากหลายเช่น การบกพร่องทางการรู้คิด การตัดสินใจ อาการทางจิตประสาท มีความผิด
ปกติของพฤติกรรมการนอน การเคลื่อนไหวของร่างกาย และการทำ�งานของระบบประสาทอัตโนมัติ  ซึ่งผู้ป่วยแต่ละคนมี
อาการแสดงที่แตกต่างกัน DLB เกิดจากการสะสมของโปรตีน alpha-synuclein ที่เนื้อเยื่อและเซลล์ประสาท ซึ่งมีลักษณะ
คล้ายกับ Parkinson’s disease ดังนั้นผลการรักษาบางครั้งจะดีในบางอาการแต่ทำ�ให้อีกอาการแย่ลง และทำ�ให้ยากต่อ
การรักษา ซึ่งขณะนี้ทางองค์การอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกายังไม่ได้รับรองว่ายาชนิดใดที่เป็นยาเฉพาะ DLB ถึงแม้ว่า
มียารักษาผู้ป่วย Alzheimer’s disease ใช้อย่างกว้างขวางกับผู้ป่วย DLB แล้วได้ผลดีในลักษณะที่ต่างกันก็ตาม บทความ
นี้ได้นำ�เสนอความรู้เบื้องต้น อาการแสดง พยาธิสภาพและพยาธิกำ�เนิด และหลักเกณฑ์การวินิจฉัยที่ปรับปรุงล่าสุด เพื่อให้
ทีมผู้ดูแลผู้ป่วยได้เข้าใจและให้การดูแลผู้ป่วย DLB อย่างเหมาะสมต่อไป เชียงใหม่เวชสาร 2564;60(4):831-40.  doi:  
10.12982/CMUMEDJ.2021.68
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สันที่มีภาวะสมองเสื่อม

บทนำ�
โรคสมองเสื่อมที่พบ Lewy bodies (demen-

tia with Lewy bodies, DLB) เป็นโรคที่มีความ
เสื่อมของเซลล์ประสาท เกิดจากมีการสะสมของ
โปรตนี alpha-synuclein ในเซลล์ประสาท (neural 
cells) และเน้ือเยื่อสมองบริเวณต่าง ๆ โปรตีน 
synucleins พบได้ในเซลล์ประสาท มีชนิด α, β, 
γ, แต่การสะสมของ synuclein ที่ก่อให้เกิดปัญหา
จะเกิดจากการสะสมของ alpha-synuclein (α) จน
เกิดเป็น Lewy bodies ท�ำให้เซลล์ประสาทเสือ่ม

ส่งผลให้เกดิโรคชนดิต่าง ๆ เช่น ถ้ามกีารสะสมมาก
บรเิวณ cerebral cortex และ limbic system จะ
เกิด DLB สะสมมากที่บริเวณ substantia nigra 
จะเกิด Parkinson’s disease (PD) ถ้าสะสมมากที่
บริเวณสมองส่วน cerebellum และ brainstem 
จะเกิดโรค multiple system atrophy (MSA) 
เป็นต้น โรคอื่น ๆ ที่พบมีการสะสมของ synuclein 
เช่น Alzheimer’s disease (AD) และ fronto-
temporal dementia (FTD) alpha-synuclein ที่
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ท�ำให้เกิดโรคสมองเสื่อม DLB พบมีการกลายพันธุ์
เกอืบพร้อมกันในการเข้ารหัสของยีนส�ำหรับ alpha-
synuclein (SNCA) แบบเดียวกับ PD (1-3) ซึ่งทั้ง
สมองเสือ่มแบบ DLB ร่วมกับ PD ทีม่ภีาวะสมองเสือ่ม 
(Parkinson’s disease with dementia, PDD) เรียก
รวมกันว่าโรคสมองเสือ่มเลวี ่บอดี ้ (Lewy body de-
mentia, LBD) (4)

Lewy body dementia 
LBD ถูกค้นพบในปี ค.ศ. 1912 โดย Friedrich 

Heinrich Lewy ชาวยิว เกิดที่นครเบอร์ลิน ประเทศ
เยอรมนี ปี ค.ศ. 1885 ศึกษาแพทย์ที่เบอร์ลินและ
ซูริค การค้นพบเกิดขึ้นในขณะที่ท�ำงานในห้องปฏิบัติ
การของ Dr. Alois Alzheimer โดย Lewy รายงาน
เกี่ยวกับ inclusion bodies ในผู้ป่วย PD ซึ่งต่อมา
รู้จักในชื่อของ Lewy โดยเรียก inclusion bodies 
นั้นว่า Lewy bodies ในปี ค.ศ. 1932 ได้ท�ำงานที่
สถาบันประสาทวิทยาและหลังจากนั้น 1 ปี ช่วง
สงครามโลกครั้งที่ 1 Lewy ถูกขับไล่ไปอยู่ที่ประเทศ
อังกฤษในช่วงระยะเวลาหนึ่ง แล้วจึงไปอยู่ที่รัฐเพน
ซิลเวเนีย ประเทศสหรัฐอเมริกา จนถึงแก่กรรมเมื่อ
ปี ค.ศ. 1950 (4) LBD เป็นโรคที่มีความผิดปกติร่วม
กันของ DLB และ PDD เป็นโรคท่ีไม่ทราบสาเหตุ 
นักวิทยาศาสตร์พบว่ามีความเกี่ยวข้องกับอายุท่ีมาก
ขึ้น โดยพบมีการด�ำเนินโรคในคนอายุมากกว่า 50 ปี
ขึ้นไป ไม่เก่ียวข้องกับการด�ำเนินชีวิตประจ�ำวัน พบ
ว่ามีความสัมพันธ์กับผู้ที่เป็น PD และมีพฤติกรรม
การนอนผิดปกติ (REM sleep behavior disorder) 
การมีสมาชิกในครอบครัวที่เป็น LBD อาจเพิ่มความ
เสี่ยงต่อการเกิดโรคของบุคคลในครอบครัวเดียวกัน 
แต่ปกตแิล้ว LBD ไม่ถอืว่าเป็นโรคทางพนัธกุรรม (5,6) 

Dementia with Lewy bodies (DLB)
DLB เกิดจากการสะสมของ alpha-synuclein 

เริ่มที่บริเวณสมองส่วน neocortex (cerebral cor-
tex) และ limbic system แล้วกระจายไปสมองส่วน
อืน่ ๆ  มผีลท�ำให้เซลล์ประสาทและเซลล์อืน่ ๆ  ในสมอง
ถูกท�ำลาย ท�ำให้เกิดพยาธิสภาพสมองหลายบริเวณ 
ซึง่ผู้ป่วยมอีาการหลายอย่างร่วมกัน (7) ระหว่าง PD ที่
การเคลื่อนไหวร่างกายผิดปกติกับพฤติกรรมผิดปกติ
ขณะนอนหลบัระยะเคลือ่นไหวนยัน์ตารวดเรว็ (rapid 
eye movement, REM,  sleep behavior disorder, 
RBD) อาการบกพร่องด้านการรู้คิด หรือภาวะตื่นตัว 
(fluctuating cognition/alertness) รวมทัง้อาการ
ทางจิตประสาท (neuropsychiatric symptoms) 
เช่น ความผิดปกติด้านพฤตกิรรม อารมณ์ และจิตใจ 
การเห็นภาพหลอน (visual hallucinations) และ
ระบบประสาทอตัโนมตัทิ�ำงานผิดปกติ (autonomic 
dysfunction) (5,8,9) จากความผิดปกติที่ซับซ้อน
และหลายอาการ ท�ำให้การรักษาผู้ป่วยแต่ละรายมี
ความแตกต่างกัน เมื่ออาการด้านการเคลื่อนไหว
ปรากฏขึ้นก่อน มักได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น PD หาก
เมื่ออาการด้านการรู้คิด การตัดสินใจผิดปกติปรากฏ
ขึ้นก่อน จะได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น DLB (9-11)

ความชุก      
ความชุกของ DLB พบในผู้สูงอายุที่เป็นโรคสมอง

เสื่อมมากกว่าร้อยละ 7.5 (12) พบเป็นอันดับสอง
ของโรคสมองเสื่อมที่เกิดจาก neurodegenerative 
disease รองจาก AD (13) โดยพบว่าร้อยละ 70 ของ 
ผูป่้วย DLB มพียาธสิภาพร่วมกับ AD (14) มกีารศึกษา
จากการชนัสตูรศพผูส้งูอายทุีม่ภีาวะสมองเสือ่ม พบว่า 
ร้อยละ 15-30 เป็น DLB โดยเพศชายจะพบ DLB 
มากกว่าเพศหญิง (9,12) พบว่าบุคคลที่มีครอบครัว
เป็น DLB มีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดโรคนี้มากกว่า 2.3 
เท่า (15) ในส่วนของปัจจัยทางพันธุกรรมจากหลัก
ฐานในปัจจุบันพบว่ามียีนหลายตัวที่ส่งผลต่อการเกิด
โรคอย่างแน่ชัด แต่อาจไม่ได้อธิบายการเกดิโรคได้



พัชรินทร์ ไรเดน	 โรคสมองเสื่อมที่พบ Lewy bodies	 833

ทัง้หมด หรอืเป็นทีย่อมรบัเท่าโรคสมองเสือ่มอืน่ ๆ  และ 
มากพอจะใช้เป็น biomarker ได้ ซึง่การเปลีย่นแปลง
ในยนี 3 ชนดิ ได้แก่ APOE, SNCA และ GBA มีความ
สัมพันธ์กับการเพิ่มความเสี่ยงของภาวะสมองเสื่อม 
DLB (5,6,16)

การพยากรณ์โรค
ความเร็วในการด�ำเนินโรคของ DLB แตกต่างกัน

ในผูป่้วยแต่ละราย ซึง่การด�ำเนนิโรคเรว็กว่าผูป่้วย AD 
รายงานอัตราการมีชีวิตรอดเฉลี่ยมี 2 ช่วงคือ ระยะ
ต้ังแต่เริ่มเกิดพยาธิสภาพ จะมีชีวิตรอดช่วงระหว่าง 
5.5-7.7 ปี ระยะเวลาหลังจากได้รับการวินิจฉัยจะ
ประมาณ 1.9-6.3 ปี ผู้ป่วยมักเสียชีวิตจากภาวะ
แทรกซ้อนจากการเคลื่อนไหวท่ีลดลง การขาดสาร
อาหารจากปัญหาเรื่องการกลืน ซึ่งการพยากรณ์โรค
จะแย่กว่า AD โดยผูป่้วย AD จะมชีวีติรอด 3.2-6.6 ปี 
หลังได้รับการวินิจฉัย (13)

พยาธิวิทยาและพยาธิกำ�เนิดของ DLB
DLB ระยะแรกมกีารสะสม alpha-synuclein ใน

สมองบริเวณ neocortex และ limbic system ต่อ
มาเม่ือการด�ำเนินโรคมากข้ึนมีการแพร่กระจายของ 
Lewy bodies ไปยังสมองส่วนอืน่ ๆ เช่น dienceph-
alon, basal ganglia และ brainstem ดังนั้นความ
ผิดปกติที่เกิดขึ้นจึงแสดงอาการ DLB ในหลากหลาย
อาการ ขึน้อยูก่บัการสะสม Lewy bodies ตามบริเวณ
สมอง (6,17,18)

Cortical Lewy bodies: มีการสะสม Lewy 
bodies ในบริเวณดังนี้

-	 Cingulate gyrus อยูบ่รเิวณส่วนกลางสมอง อยู่
เหนอืต่อ corpus callosum เป็นส่วนหน่ึงของ limbic 
cortex ท�ำหน้าที่ประมวลผลทางด้านอารมณ์และ
พฤติกรรมการแสดงออก

-	 Entorhinal temporal cortex อยูด้่านใน tem-
poral lobe ท�ำหน้าที่ประสานการท�ำงานระหว่าง
สมองส่วน hippocampus ซึ่งเกี่ยวข้องกับความจ�ำ
ใหม่ ๆ กับสมองส่วน neocortex 

-	 Hypothalamus อยู่ส่วนล่างของ forebrain 
ซึ่งสร้างออร์โมนเพื่อควบคุมความสมดุลของน�้ำและ
เกลอืแร่ในร่างกาย ควบคมุการท�ำงานระบบต่อมไร้ท่อ
ผ่านการท�ำงานของต่อมใต้สมอง ควบคุมวงจรการ
นอน ควบคุมอุณหภูมิของร่างกาย ควบคุมการหิว 
การอิ่ม การกระหาย และควบคุมการท�ำงานระบบ
ประสาทอัตโนมัติ

-	 Amygdala อยู่ด้านในสมองส่วน temporal 
lobe ท�ำหน้าทีเ่ป็นศนูย์กลางอารมณ์ทีเ่รยีกว่า emo-
tional brain โดยเฉพาะความรู้สึกพื้นฐาน เช่น 
ความกลัวและมักตอบสนองต่อความกลัวด้วยการ
แสดงความก้าวร้าว วยัรุ่นใช้สมองส่วนนีม้ากท่ีสุด มัก
แสดงออกทางอารมณ์ในลักษณะหุนหันพลันแล่น 
และรุนแรง

Subcortical Lewy bodies: มีการสะสม Lewy 
bodies ในบริเวณดังนี้

-	 Dorsal motor nucleus ของ vagus nerve 
อยูท่ีพ้ื่นของ fourth ventricle ใน medulla oblon-
gata ซึ่งท�ำงานร่วมกับ parasympathetic nervous 
system ไปควบคมุการท�ำงานของหวัใจและปอด รวม
ทั้งควบคุมการท�ำงานของกล้ามเนื้อเรียบในล�ำไส้ 
นอกจากนี้ยังมีผลต่อสมองที่เก่ียวข้องกับการจดจ�ำ
กลิ่น (olfactory pathways) 

-	 Gigantocellular reticular nuclei อยู่บริเวณ
ฐาน medulla ซ่ึงควบคุมประสานการเคลื่อนไหว 
(motor coordination)

-	 Locus coeruleus เป็นนวิเคลียสท่ีอยูใ่น pons 
บริเวณพื้นของ fourth ventricle ท�ำหน้าที่เกี่ยวข้อง
กับการตอบสนองต่อความเครียดและภาวะตื่นตกใจ
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-	 Raphe nucleus เป็นส่วนของ reticular for-
mation อยู่ใน brainstem ท�ำหน้าที่สร้างสาร sero-
tonin เก่ียวข้องกับอารมณ์ท�ำให้มีความสุข ถ้ามี
ปริมาณ serotonin ลดลงจะท�ำให้เกิดภาวะซึมเศร้า 

นอกจากนีย้งัพบ Lewy bodies ที ่central auto-
nomic nuclei และ peripheral postganglionic 
autonomic neuron ซึ่งท�ำให้การท�ำงานของระบบ
ประสาทอัตโนมัติผิดปกติ 

อาการแสดงทางคลินิกของ DLB
DLB มีลักษณะอาการแสดงทางคลินิกที่มีความ

แตกต่างจาก AD โดยมีอาการที่เด่นชัด 3 อาการคือ 
1) บกพร่องด้านการรู้คิด การบริหารจัดการ การ
ตัดสินใจ (cognitive impairment) 2) มีอาการทาง
จิตประสาท (neuropsychiatric symptoms) เช่น 
เห็นภาพหลอน (hallucinations) อาการสลับกันไป
มาระหว่างสภาวะตื่นตัวกับสภาวะง่วงนอน (fluctu-
ation of alert) อาการทีเ่กดิขึน้ไม่สามารถคาดการณ์
ได้ อาจเกดิขึน้ได้ทกุ ๆ  ชัว่โมงหรอืทกุวนั 3) พฤติกรรม
ผดิปกตขิณะนอนหลบัระยะเคล่ือนไหวนยัน์ตารวดเร็ว 
(12,19-21) ซึ่งมีรายละเอียดอาการที่พบดังนี้

1.	 Cognitive impairment เป็นอาการบกพร่อง
ด้านการรู้คิด ในระยะแรกของผู้ป่วย DLB เกิดจาก
ความผิดปกติบริเวณ frontostriatal circuits ซึ่ง
เป็นการเชือ่มโยงกนัของระบบประสาทระหว่าง fron-
tal lobe กับ basal ganglia (striatum) ท�ำให้ผู้ป่วย
มีความผิดปกติในหลายด้าน ได้แก่ ความสามารถใน
การบริหารจัดการ การตัดสินใจ ความสามารถด้าน
มิติสัมพันธ์ (visuospatial ability) ทั้งการรับรู้ทาง
สายตา ความสามารถในการแปลผลข้อมูลและรู้
ความหมายของสิ่งที่เห็น (visuoperceptual func-
tions) การควบคุมการเคลื่อนไหวกับการมองเห็น 
(visuomotor control) การสูญเสียทักษะในการจัด
วางภาพ โครงสร้าง และที่ว่าง (constructional 

apraxia) ผู้ป่วยที่มีความผิดปกตินี้จะไม่สามารถจัด
ภาพหรอืโครงสร้างต่าง ๆ ได้อย่างเหมาะสมในพืน้ท่ี ๆ 
ที่จัดให้ ด้านภาษาพบความผิดปกติของ verbal flu-
ency มักพบความจ�ำบกพร่อง จ�ำข้อมูลใหม่ ๆ ไม่ได้ 
(retrieval disorder) เมื่อโรคด�ำเนินไปจากการที่ 
Lewy bodies กระจายไปมากขึ้น จะพบพยาธิสภาพ
ของ AD ร่วมด้วยมากถึงร้อยละ 70-90 จึงพบว่า 
ผู้ป่วย DLB อาจถูกวินิจฉัยเป็น AD ได้บ่อย (22,23)

2.	 Neuropsychiatric symptoms เป็นอาการ
ทางจิตประสาท มีอาการประสาทหลอน หูแว่ว เห็น
ภาพหลอนแต่มักไม่มีอาการหวาดกลัว เช่น เห็นนก
บินไปมาในบ้าน เห็นคนห้อยหัวลงมาจากหลังคา แม้
ผู้ป่วยจะรู้ว่าภาพที่เห็นไม่ใช่ของจริงแต่ก็ไม่รู้ว่าเป็น
อะไร ผู้ป่วยจะบอกตัวเองว่าอย่าไปยุ่งกับมันหรืออย่า
มอง แต่สุดท้ายก็ยังมองเห็นภาพหลอนอยู่อย่างนั้น 
หรอือาจจะเห็นภาพเหมือนกบัเด็กวิง่ไปว่ิงมา ซึง่ภาพ
ท่ีเห็นมีลักษณะและรายละเอียดชัดเจนเป็นสามมิติ 
โดยพบบ่อยในระยะเร่ิมแรกและอาจเป็นได้ตลอด
การด�ำเนินโรค (24) หากผู้ป่วยเห็นภาพเดิม ๆ ซ�้ำ ๆ
อย่างน้อยสัปดาห์ละสองครั้ง เดือนละ 4-5 ครั้ง เป็น
เวลา 3-4 เดือนติดต่อกนั จึงจะสามารถบอกได้ว่าเหน็
ภาพหลอนที่อาจเกิดจาก Lewy bodies ซึ่งพบได้
บ่อยใน DLB ร้อยละ 59-85 (25) อาการหูแว่วพบได้
ร้อยละ 13-30 ส่วนอาการหลงผิดพบได้ร้อยละ 56 
(26) โดยอาการหลงผิดเป็นลักษณะเชือ่มโยงเร่ืองราว
ในทางเดียวกัน (systematized fixed complex) ที่
แตกต่างกบัอาการหลงผดิทีพ่บใน AD ทีมั่กไม่ซบัซ้อน
หรือเชื่อมโยงกันมากเท่า DLB นอกจากนี้อาการซึม
เศร้าพบได้ถึงร้อยละ 50 ในผู้ป่วย DLB เมื่อเปรียบ
เทียบอาการซึมเศร้าในผู้ป่วย PD พบได้ร้อยละ 58 
และ AD พบได้ร้อยละ 14 (27) นอกจากนี้อาการทาง
จิตประสาทอื่น ๆ ที่พบได้ เช่น อาการเฉยเมย (apa-
thy) การแปลภาพที่เห็นผิดจากความจริง (illusion) 
เช่น เห็นเชือกกลายเป็นงู เห็นดอกไม้กลายเป็นคน 
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เป็นต้น (20,28,29)
3.	 REM sleep behavior disorder (RBD) คือ

พฤติกรรมผิดปกติขณะนอนหลับระยะเคลื่อนไหว
นัยน์ตารวดเร็ว โดยช่วงการนอนหลับระยะ REM จะ
มอีาการขากระตกุ เอะอะอาละวาด เดนิละเมอ (sleep 
walk) ตกเตียงกลางคืนบ่อย ๆ ฝันร้ายบ่อย ๆ ซึ่งเกิด
หลังจากเพิ่งหลับไม่นานหรือช่วงรุ่งสาง ไม่สามารถ
แยกแยะความจริงกับความฝัน สาเหตุของ RBD เกิด
จากความเสียหายของ descending pontine-
medullary reticular formation หรอื sublatero-
dorsal nucleus ท�ำให้ขาดการยับยั้งของ spinal 
alpha motor neuron ท�ำให้ผู้ป่วย DLB มีการ
เคลื่อนไหวร่างกายในระยะ REM sleep ซึ่งปกติแล้ว
จะเป็นช่วงกล้ามเนื้อคลายตัว (muscle atonia) ดัง
นั้นผู้ป่วยจะออกท่าทางเคลื่อนไหวร่างกาย นอกจาก
นี้ยังพบว่าผู้ป่วย DLB มีอาการง่วงนอนตอนกลางวัน
บ่อย ๆ (20)

นอกจากทั้ง 3 อาการเด่นท่ีกล่าวมาแล้วยังมี
อาการอื่น ๆ ที่ส�ำคัญใน DLB ที่น�ำมาเป็นเกณฑ์ใน
การวินจิฉยัผูป่้วย DLB ได้แก่ การตดัสนิใจทีแ่ปรปรวน 
อาการผิดปกติทางการเคลื่อนไหว อาการทางด้าน
ระบบประสาทอัตโนมัติ และอาการที่เกิดจากความ
ไวต่อการเกิดผลข้างเคียงจากยารักษาโรคจิต (anti-
psychotic) เช่น การเกิด extrapyramidal symp-
toms (EPS) มีรายละเอียดดังนี้

1.	 การประมวลความคิด การตัดสินใจท่ีแปร-
ปรวน คือความคิดในการตัดสินเรื่องต่าง ๆ ไม่สม
เหตุผลกับความเป็นจริง สติสัมปชัญญะไม่สมบูรณ์
เป็นครั้งคราวหรือบ่อย ๆ บางครั้งพูดคุยปกติดี แต่
บางครั้งสื่อสารไม่เข้าใจ ไม่อยู่ในโลกความจริง ไม่มี
สมาธิ อารมณ์แปรปรวน มีอาการเหม่อลอย อาการ
ของผู้ป่วยอาจเป็น ๆ หาย ๆ ในระยะเวลาสั้น ๆ เป็น
นาทีจนถึงเป็นวัน อาการเหล่านี้พบได้ร้อยละ 15-80 
(30) เนื่องจากอาการดังกล่าวมีความหลากหลายมาก 

การซักประวัติธรรมดาอาจไม่สามารถตรวจพบได้ มี
การใช้ rating scale เช่น Clinician Assessment of 
Fluctuation Scale, One Day Assessment Scale 
ช่วยในการประเมินอาการดังกล่าว (31)

2.	 อาการผิดปกติด้านระบบการเคลื่อนไหว เป็น
อาการที่ส�ำคัญในผู้ป่วยสมองเสื่อมใน DLB และ PDD 
ที่มีสาเหตุจาก Lewy bodies โดยมีความแตกต่าง
กันในระยะเวลาการเกิด โดยใช้ “เกณฑ์ 1 ปี” ถ้าพบ
กลุม่อาการ PD ก่อนอาการสมองเสือ่มมานานมากกว่า 
1 ปีจะวินิจฉัย PDD ถ้าน้อยกว่า 1 ปี จะวินิจฉัยว่า
เป็น DLB (19) โดยกลุ่มอาการของ PD ที่พบใน DLB 
ได้แก่ อาการสั่นขณะพัก (resting tremor) การ
เคลื่อนไหวช้า ลักษณะเดินก้าวถี่ ก้าวสั้น (bradyki-
nesia) และกล้ามเนื้อแข็งเกร็ง (rigidity) นอกจากนี้
อาการเสียสมดุลการทรงตัว (postural instability) 
การเดินล�ำบาก (gait difficulty) ท�ำให้เกิดการล้ม
บ่อย ๆ พบอาการ Parkinsonism รุนแรงในผู้ป่วย 
DLB และPDD ซึ่งการรักษาด้วยยากลุ่ม dopamine 
ผลการรักษาไม่ค่อยดี เมื่อเปรียบเทียบกับผู้ป่วย PD 
โดบทั่วไปที่ไม่มีภาวะสมองเสื่อมร่วมด้วย (9,32)

3.	 ความไวต่อยารักษาโรคจิต เกิดผลข้างเคียง
อย่างรุนแรง (severe sensitivity to antipsychotic 
agents) ผู้ป่วย DLB ที่ได้รับยารักษาโรคจิต ร่วมด้วย
มักท�ำให้อาการของ PD แย่ลง ท�ำให้ผู้ป่วยมีอาการ
ตัวแข็งเกร็งเพิ่มขึ้นและบ่อยขึ้น ตัวร้อน ไข้ขึ้นสูง รวม
ถึงอาการประสาทหลอนเพิ่มขึ้น หากผู้ป่วยมีปัญหา
ตามวัจากต้อกระจกหรือสาเหตอ่ืุนอยูแ่ล้ว อาการเห็น
ภาพหลอนแบบแปลก ๆ จะเพิ่มมากขึ้น อาการไวต่อ
ผลข้างเคียงของยารักษาโรคจิตพบว่าแม้ปริมาณของ
ยารักษาโรคจิตกลุ่มเก่าหรือกลุ่มใหม่บางตัว โดยเฉพาะ
กับยารักษาโรคจิตที่มีผลต่อ dopamine-2 (D2) 
antagonist เพียงเล็กน้อยก็ท�ำให้อาการของ PD 
รุนแรงขึ้น (33)
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4.	 อาการของระบบประสาทอัตโนมัติท�ำงานผิด
ปกติ (autonomic dysfunction) พบบ่อยในผู้ป่วย 
DLB, PDD และ PD เป็นอาการที่อยู่ในเกณฑ์ช่วยใน
การวินิจฉัย DLB อาการที่พบ ได้แก่ อาการหมดสติ
จากความดันต�่ำเม่ือเปลี่ยนอิริยาบถ (orthostatic 
hypotension) ซึง่เป็นอาการทีม่อีนัตรายมากต่อผู้ป่วย 
นอกจากนีย้งัพบอาการอืน่ ๆ ท้องผกู (constipation) 
กลั้นปัสสาวะไม่อยู่ (urinary incontinence) เป็นต้น 
(9,28,32)

การวินิจฉัย
การวินจิฉยัจากการตรวจทางพยาธวิิทยา ลกัษณะ

ทีพ่บคอื inclusion bodies ใน cytoplasm ของเซลล์
ประสาททีม่ลีกัษณะกลมและย้อมตดิส ีeosin ในเซลล์
เปลือกสมองควรใช้การย้อมสีด้วยวิธีอิมมูโนเคมีโดย
ใช้แอนติบอดีต่อยูบิควิติน (ubiquitin) จะท�ำให้เห็น
ได้ชัดและง่ายขึ้น (9,34) ส่วนการวินิจฉัยผู้ป่วยในปี 
ค.ศ. 2017 มีการปรับปรุงแก้ไขเกณฑ์ในการวินิจฉัย 
DLB ใหม่ โดยการวินิจฉัยที่เกี่ยวข้องกับอาการทาง
คลินิกและการพบ biomarker มีการรวบรวมคูม่อื
ในการวนิจิฉยั และรายละเอยีดของภาวะสมองเสื่อม 
DLB และ PDD ในคู่มือ Diagnostic and Statistical 
Manual of Mental Disorders 5 (DSM-5) และ 
WHO’s 11th International Classification of Dis-
eases (ICD-11) (9,32,35,36) โดยเกณฑ์ในการ
วินิจฉัย DLB ล่าสุดปี ค.ศ. 2017 (9) มีดังนี้

Central features 
เป็นลักษณะที่มีความส�ำคัญในการวินิจฉัย ซึ่ง

ภาวะสมองเสื่อมในระยะแรกการสูญเสียความจ�ำ
อาจไม่ปรากฏให้เห็นแต่จะมีอาการให้เห็นหลังจาก
อาการรุนแรงขึ้น ขาดความสนใจ การบริหารจัดการ 
และการตอบสนองทางสายตาลดลง ซึ่งเป็นอาการ
เด่นในช่วงแรกที่พบ

Core clinical features
 โดยอาการ 3 อย่างแรกมักเกิดขึ้นก่อนและคงอยู่

ตลอดระยะเวลาการด�ำเนินโรค 
1. การประมวลความคิดและตัดสินใจที่แปรปรวน 

การตื่นตัว ไม่มีสมาธิ (fluctuating cognition with 
pronounced variations in attention and alert-
ness)

2.	 อาการเห็นภาพหลอนที่เกิดซ�้ำบ่อย ๆ ภาพที่
เห็นมีรายละเอียด และรูปร่างชัดเจน (recurrent vi-
sual hallucinations that are typically well 
formed and detailed) 

3.	 พฤติกรรมผิดปกติขณะนอนหลับระยะเคล่ือน
ไหวนนัยน์ตารวดเร็ว ซึ่งอาจมาก่อน cognitive de-
cline

4.	 มีอาการแสดงของ Parkinsonism หนึ่งหรือ
มากกว่า ได้แก่ bradykinesia, resting tremor และ 
rigidity

Supportive clinical features
1.	 เกิดผลข้างเคียงจากยารักษาโรคจิตอย่าง

รุนแรง
2. 	 การทรงตัวล�ำบาก ล้มง่าย ล้มบ่อย  
3.	 ระบบประสาทอัตโนมัติท�ำงานผิดปกติ (se-

vere autonomic dysfunction) เช่น ท้องผกู  อาการ
ของความดันต�่ำขณะเปลี่ยนอิริยาบท ท�ำให้เป็นลม 
หมดสติบ่อยครั้ง หรือหมดสติชั่วคราว (syncope or 
other transient episodes of unresponsive-
ness) กลั้นปัสสาวะไม่ได้ 

4.	 นอนหลับมากผิดปกติ ง่วงนอนช่วงเวลากลาง
วัน (hypersomnia) 

5. 	 ได้กลิ่นลดลง (hyposmia) 
6. อาการหลงผิดโดยเนื้อหาของความหลงผิดมัก

เชื่อมโยงเป็นเรื่องราวในแนวทางเดียวกัน (system-
atized delusion)
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7.	 อาการเฉยเมย (apathy) วติกกงัวล (anxiety) 
และภาวะซึมเศร้า (depression)

Indicative Biomarkers 
1.	 มีการลดลงของ dopamine transporter 

(DaT) ทีจ่ะน�ำเข้าสู ่basal ganglia ซ่ึงพบจาก SPECT 
หรือ PET 

2.	 มคีวามผดิปกต ิlow uptake ของ 123-Iodine-
MIBG myocardial scintigraphy 

3.	 พบ REM sleep without atonia จาก 
polysomnography 

Probable DLB can be diagnosed if:
1.	 Core clinical features of DLB ปรากฏ สอง

หรือสามลักษณะ โดยมีหรือไม่มี indicative bio-
markers หรือ

2.	 Core clinical features of DLB ปรากฏ
ลักษณะเดียว แต่มีหนึ่งหรือสอง indicative bio-
markers ซึ่ง probable DLB ไม่ควรวินิจฉัยโดยพื้น
ฐานของ biomarkers อย่างเดียว

Possible DLB can be diagnosed if:
1.	 Core clinical features of DLB ปรากฏ

ลักษณะเดียวเท่านั้นโดยไม่ปรากฏ indicative bio-
marker หรือ

2.	 Indicative biomarkers ปรากฏหนึ่งอย่าง
หรอืมากกว่าแต่ไม่ม ีcore clinical features of DLB

การรักษา
ปัจจุบันยังไม่มีวิธีการรักษา DLB รวมถึงยังไม่มียา

ที่จะช่วยชะลอการด�ำเนินไปของโรค แต่มียาบางชนิด
ที่มีประสิทธิภาพในการควบคุมบางอาการ การรักษา
ประกอบด้วย 2 ส่วน คือ การรักษาอาการทางสมอง
และการรักษาอาการทางจิตประสาท (9,29,37,38) 
โดยการรักษาอาการทางสมองใน DLB คล้ายกับการ
รักษาผู้ป่วย AD คือยาในกลุ่ม Cholinesterase in-
hibitors (CHEIs) และการรักษากลุ่มอาการของ PD 

เพื่อลดอาการกล้ามเนื้อแข็งเกร็ง และอาการสั่น ให้
สามารถเคลื่อนไหวได้ดีขึ้น แต่ต้องระวังเพราะผู้ป่วย
จะไวต่อยามาก การที่ผู้ป่วยได้รับยารักษา PD มาก
เกินไปจะท�ำให ้ เห็นภาพหลอนเพิ่มมากขึ้นได ้ 
นอกจากนี้ยังมีการรักษาแบบประคับประคอง เช่น 
กายภาพบ�ำบัด กิจกรรมบ�ำบัด ท�ำให้มีการเคลื่อนไหว 
สามารถท�ำกจิกรรมประจ�ำวนัได้ดขีึน้ การรกัษาอาการ
ทางจติประสาท ได้แก่ การรกัษาอาการประสาทหลอน
แลพฤติกรรมผิดปกติขณะนอนหลับด้วยยารักษา
โรคจิต (antipsychotics) พบว่าการให้ยากลุ่มนี้ 
มากกว่าร้อยละ 50 ของผู้ป่วยที่ได้รับยาท�ำให้อาการ
ของ PD แย่ลง การรักษา DLB ด้วยยารักษาอาการ
ซึมเศร้า (antidepressant) ควรระวังถ้าผู้ป่วยได้รับ
ยารักษาซึมเศร้ามากเกินไปจะท�ำให้ต้านฤทธิ์ของยา 
PD ท�ำให้อาการแข็งเกร็งมีมากขึ้น ดังนั้นการให้ยาจึง
ต้องใช้ความระมัดระวังอย่างมาก 

สรุป
DLB เกิดจากการสะสมของโปรตีน alpha-synu-

clein ที่เนื้อเยื่อและเซลล์ประสาทท�ำให้เกิดภาวะ
สมองเสื่อม มีอาการผสมผสานกันระหว่าง PD ซึ่งมี
การเคลื่อนไหวร่างกายผิดปกติ ร่วมกับพฤติกรรม
หรืออาการอื่น ๆ เช่น พฤติกรรมขณะนอนหลับระยะ
เคลื่อนไหวนัยน์ตารวดเร็ว อาการบกพร่องด้านการ
รู้คิด การตัดสินใจ รวมทั้งอาการทางจิตประสาท 
ความผิดปกติด้านพฤติกรรม อารมณ์ การเห็นภาพ
หลอน และระบบประสาทอัตโนมัติท�ำงานผิดปกติ 
เนื่องจากผู้ป่วย DLB มีอาการที่หลากหลาย ใน
ปัจจุบันยังไม่มียารักษาส�ำหรับโรคนี้โดยเฉพาะ มียา
หลายชนิดที่ใช้ส�ำหรับรักษา AD ได้ถูกน�ำมาใช้รักษา 
DLB ซึ่งผลการรักษาก็แตกต่างกันแต่ละราย ยาที่ใช้
ในการรักษาบางตัวช่วยรักษาอาการบางอย่างให้ดีขึ้น 
แต่กลับท�ำให้อาการบางอย่างของโรคแย่ลง ดังนั้น
บคุลากรทีเ่กีย่วข้องในการดแูลผู้ป่วยควรเข้าใจสภาวะ
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ของโรค และตดิตามแนวทางของการดูแลผูป่้วยอย่าง
ต่อเนื่อง เพื่อช่วยให้ผู้ป่วยได้รับการดูแลที่เหมาะสม
ยิ่งขึ้นต่อไป
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Dementia with Lewy bodies 

Ryden P

Teaching Innovation and General Education Office, Payap University, Chiang Mai 

Dementia with Lewy bodies (DLB) is a common neurodegenerative condition. DLB is the second most 
common cause of neurodegenerative dementia after Alzheimer’s disease. DLB patients present with a 
wide range of cognitive impairment, neuropsychiatric symptoms, sleep behavior disorder, motor and 
autonomic dysfunction. The clinical presentations vary between patients and can change over time 
within an individual. DLB is characterized by the accumulation of aggregated alpha-synuclein protein 
in Lewy bodies and Lewy neurites, similar to Parkinson’s disease. The result of treatments is promising 
in one symptom but worsen another, which makes disease management difficult. There are currently 
no US FDA-approved medications specifically for the treatment of DLB, though many of them that are 
approved for Alzheimer’s disease are widely used in the treatment of DLB with varying degrees of suc-
cess. This article presents the basic concepts, symptoms, pathology and pathogenesis and the latest 
updated new criteria information of DLB based on current understanding to help teams of physicians 
and caregivers inform those in need about the disease and provide adequate support for DLB patients 
Chiang Mai Medical Journal 2021;60(4):831-40. doi:  10.12982/CMUMEDJ.2021.68  

Keywords: dementia with Lewy bodies, Lewy body dementia, Alpha-synuclein, dementia, Alzheimer’s 
disease, Parkinson’s disease with dementia 


