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บทคดัย่อ 
ทรอมาติกอัลเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิท สโตรมัลอีโอซิโนฟิเลีย เป็นโรคไม่ร้ายแรงท่ีพบได้น้อยซ่ึงสามารถหายได้เอง มีลักษณะทางคลินิก

เป็นแผลเร้ือรัง อาจมีอาการเจบ็ปวด ขอบแผลมีลักษณะยก และแขง็ จากลักษณะทางคลินิกมักสับสนกับมะเร็งช่องปากชนิดสควอมัสเซลล์คาร์ซิโนมา 
ในกรณีท่ีไม่สามารถพิจารณาแยกโรคมะเร็งออกได้แนะน าให้ท าการตัดเนือ้ออกตรวจ  ลักษณะส าคัญทางจุลพยาธิวิทยาคือการพบแผลและการแทรก
ซึมของอีโอซิโนฟิลเข้ามาในรอยโรคเป็นจ านวนมาก การตัดชิ้นเนือ้เป็นปัจจัยส าคัญท่ีกระตุ้นให้เกิดการหายของแผล บทความนีร้ายงานผู้ ป่วยหญิง 
อาย ุ 67 ปี มาด้วยปัญหาเป็นแผลเร้ือรังขนาดใหญ่ครอบคลมุบริเวณริมฝีปากและกระพุ้งแก้มด้านซ้าย เป็นๆหายๆหลายคร้ัง การวินิจฉัยโรคในผู้ ป่วย
รายได้นีจ้ากการตัดชิ้นเนือ้ทางจุลพยาธิวิทยา ผู้ป่วยให้ประวัติการหายเองของแผลหลังได้รับการตัดชิ้นเนือ้ สาเหตขุองการบาดเจ็บเร้ือรังต่อเย่ือบุผิว
ช่องปากบริเวณดังกล่าวได้ถกูค้นพบและก าจัดออก จากการติดตามผู้ป่วยเป็นระยะเวลา 6 เดือน ยงัไม่พบการกลับมาเป็นซ า้ของรอยโรค 
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บทน า 
ทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอ

ซิโนฟิ เ ลีย  (Traumatic ulcerative granuloma with straomal 
eosinophilia; TUGSE) เป็นรอยโรคไม่ร้ายแรง พบไดน้้อย มี
หลายช่ือเรียกไดแ้ก่ แผลอีโนซิโนฟิลิก (Eosinophilic ulcer)1 
หรือ อีโอซิโนฟิลิก แกรนูโลมาของเน้ือเยือ่อ่อน (Eosinophilic 
granuloma of soft tissue) กรณีท่ีพบในเด็กจะเรียกว่าโรคริกา 
-เฟเด (Riga-fede’s disease)2 สาเหตุของการเกิดโรคยงัไม่เป็น
ท่ีแน่ชัด แต่เช่ือว่าการบาดเจ็บเป็นปัจจัยกระตุน้ให้เกิดโรค 
อย่างไรก็ตามสามารถพบรอยโรคในผูป่้วยท่ีปฏิเสธประวติั
การไดรั้บบาดเจ็บ3 

ลักษณะทางคลินิกโดยทั่วไปของโรคพบว่ามี
ลกัษณะเป็นแผลพ้ืนเหลืองท่ีเกิดข้ึนอย่างรวดเร็วมีขอบยก 
แขง็ ผูป่้วยอาจจะมีอาการเจ็บหรือไม่มีอาการเจ็บร่วมดว้ยก็ได ้
แผลสามารถหายได้เอง โดยมีระยะเวลาในการหายอยู่ท่ี 1 
สัปดาห์ ถึง 1 ปี3 มากกว่าคร่ึงหน่ึงของรอยโรคพบว่าเกิดท่ี
บริเวณล้ินโดยเฉพาะบริเวณด้านบนและด้านขา้งล้ิน แต่ก็
สามารถพบในบริเวณอ่ืนของช่องปากไดเ้ช่นเดียวกนั2, 4  โดย
ต าแหน่งอ่ืนท่ีมีรายงานไดแ้ก่ กระพุง้แกม้ บริเวณรีโทรโมลาร์ 
เพดานปาก พ้ืนช่องปาก และริมฝีปาก4,5 โรคน้ีพบไดม้ากใน 2 
ช่วงกลุ่มอายุ คือ ช่วงอายุ 2 ขวบปีแรกและช่วงอายุ 40-70 ปี 
เน่ืองจากรอยโรคเกิดข้ึนอย่างรวดเร็วและหายช้า มกัท าให้

ไดรั้บการวินิจฉัยแยกโรคร่วมกบัโรคมะเร็งช่องปาก การติด
เช้ือราแบบลึก (Deep fungal infection) แผลซิฟิลิส (Syphilis) 
แผลเน้ือตายจากการติดเช้ือแบคทีเรีย (Necrotizing bacterial 
infections) และแผลแกรนูโลมาตสั (Granulomatous ulcer)4 

ลกัษณะทางจุลพยาธิวทิยาจะพบแผลของชั้นเยื่อบุผิว 
ร่วมกบัมีการแทรกซึมของเซลลอ์กัเสบหลายชนิดเขา้มาตั้งแต่
เน้ือเยื่อยึดต่อชั้นบน ชั้นกลา้มเน้ือและลึกลงไปถึงต่อมน ้ าลาย 
โดยเซลลอ์กัเสบเหล่าน้ีประกอบดว้ยอีโอซิโนฟิล (Eosinophil) 
และลิมโฟไซต ์(Lymphocyte) เป็นหลกั นอกจากน้ียงัสามารถ
พบเซลลอ์กัเสบอ่ืนๆได ้เช่น นิวโทรฟิล (Neutrophil) พลาสมา
เซล์ (Plasma cell) และฮิสทิโอไซท์ (Histiocyte) 6-8 นอกนั้น
คือการพบโมโนนิวเคลียร์เซลล์รูปร่างผิดปกติขนาดใหญ่ 
(Atypical large mononuclear cell) มี นิ ว เค ลียสสีจาง  และ
บางคร้ังมีนิวเคลียสท่ีผิดปกติ (Nuclear atypia) ปะปนมากบั
เซลล์อกัเสบ9 โดยมีรายงานว่าเซลล์เหล่าน้ีให้ผลบวกต่อ ซีดี 
30 (CD30) ซ่ึงเป็นโปรตีนท่ีพบบนผิวเซลล์ท่ีท าหน้าท่ีเป็น
ตวัรับของทูเมอร์เนโครซิส แฟคเตอร์ (Tumor necrosis factor 
receptor) และเป็นสารบ่งช้ีมะเร็ง (Tumor marker) 10  

รอยโรคทรอมาติกอัลเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิท 
สโตรมัลอีโอซิโนฟิเลีย โดยทั่วไปมักหายได้เองอย่างช้าๆ 
หรือหายหลงัจากการตดัเน้ือออกตรวจ (Biopsy) สามารถพบ
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การกลบัมาเป็นซ ้ าได ้แนะน าให้ท าการตดัเน้ือออกตรวจใน
กรณีท่ีรอยโรคคงอยูน่านเกิน 3 สัปดาห์  การรักษาโดยทัว่ไป
คือการผ่าตดั หรือการฉีดเสตียรอยด์เขา้ในรอยโรคกรณีท่ีมี
การกลบัมาเป็นซ ้ า11 

วตัถุประสงคข์องรายงานน้ีเพ่ือเสนอรายงานผูป่้วย
โรคทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย 
ขนาดใหญ่ท่ีริมฝีปากท่ีมีลกัษณะคลา้ยคลึงกบัมะเร็งช่องปาก
ชนิดสควอมสัเซลลค์าร์ซิโนมา ซ่ึงไดรั้บการรักษาโดยการตดั
ช้ินเน้ือออกบางส่วนและก าจดัสาเหตุของการบาดเจ็บ รวมไป
ถึงการทบทวนวรรณกรรมท่ีเก่ียวขอ้งบางส่วน 

รายงานผู้ป่วย 
 ผูป่้วยหญิงไทยอาย ุ67 ปี ไดรั้บค าแนะน าจากทนัต

บุคลากรท่ีโรงพยาบาลส่งเสริมสุขภาพต าบลใกลบ้า้นให้มาพบ
ทนัตแพทยท่ี์แผนกทนัตกกรม โรงพยาบาลสมเด็จพระยพุราช
สระแกว้ มีอาการส าคญัคือเป็นแผลในปาก มีโรคประจ าตวัคือ 
ความดันโลหิตสูง ไขมันในเลือดสูง และโรคไตเร้ือรัง มี
ประวติัการรับประทานยาดังน้ี ยาแอมโลดีปีน (Amlodipine) 
ขนาด 5 มิลลิกรัม/วนั ยาซิมวาสแททิน (Simvastatin) ขนาด 20 
มิลลิกรัม/วนั ยาไซโปรเฮปตาดีน (Cyproheptadine) ขนาด 4 
มิลลิกรัม/วนั วิตามินบีรวม รับประทานวนัละ 1 เม็ด ผูป่้วย
ปฏิเสธการแพย้า ผูป่้วยใหป้ระวติัเจ็บแผลท่ีปากมาประมาณ 1 
เดือน ก่อนหนา้น้ีมีประวติักอ้นนูนและแผลท่ีมุมปากดา้นซา้ย
เป็น ๆ หาย ๆ มาประมาณ 1 ปีคร่ึง โดยท่ีผ่านมาไดแ้วะเวียน
มารับการรักษาท่ีแผนกโสต สอ นาสิก โรงพยาบาลสมเด็จ
พระยุพราชสระแก้ว ตลอดการรักษาได้รับการตดัเน้ือออก
ตรวจทั้งส้ิน 4 คร้ัง โดย 3 คร้ังแรกผูป่้วยไดรั้บการตดัช้ินเน้ือ
ท่ีกระพุง้แกม้ดา้นซ้าย และคร้ังสุดทา้ยท่ีริมฝีปากล่าง ทุกช้ิน
ได้ผลเป็นแผลเร้ือรังร่วมกับเน้ือเยื่อแกรนูเลชั่น (Chronic 
ulcer with granulation tissue) ผูป่้วยปฏิเสธการสูบบุหร่ี และ

การด่ืมแอลกอฮอล ์แต่มีประวติัเค้ียวหมากวนัละประมาณ 20 
ค า ต่อเน่ืองมาประมาณ 50 ปี และมีประวติัไดรั้บการระคาย
เคืองจากการรับประทานหมากเป็นประจ า และฟันบนกัด
บริเวณริมฝีปากล่างบ่อย ๆ 

ลกัษณะทางคลนิิก  
จากการตรวจภายนอกและภายในช่องปากพบว่า

ผูป่้วยมีแผลขอบขาวตั้งแต่บริเวณกระพุง้แก้มด้านขวาขยาย
ออกไปถึงก่ึงกลางของเยื่อเมือกริมฝีปากล่าง และพบว่าตั้งแต่
บริเวณเยื่อเมือกริมฝีปากล่างด้านซ้ายไปจนถึงกระพุง้แก้ม
ดา้นซา้ยแผลมีลกัษณะแขง็ข้ึนและผิวไม่เรียบ นอกจากน้ีพบวา่
มุมปากทั้ง 2 ขา้งมีรอยโรคสีขาวท่ีขูดไม่ออก ผูป่้วยอา้ปากได้
นอ้ยเน่ืองจากปากตึงและมีอาการเจ็บแผล (รูปท่ี1) ในช่องปาก
มีฟันตั้งแต่ฟันเข้ียวบนดา้นขวาจนถึงฟันเข้ียวบนดา้นซ้ายซ่ึง
กัดสบลงโดนแผลตลอดเวลา โดยฟันทุกซ่ีดังกล่าวมีสภาวะ  
ปริทันต์อักเสบ ผูป่้วยมีสุขอนามัยในช่องปากท่ีไม่ดี ตรวจ
ภายนอกช่องปากไม่พบการบวมโตของต่อมน ้ าเหลืองบริเวณ
ขากรรไกรและใบหน้า จากการซักประวติัและลกัษณะทาง
คลินิกท่ีพบให้การวินิจฉัยแยกโรคในส่วนของแผลเขา้ไดก้บั
มะเร็งช่องปากชนิดสควอมัสเซลล์คาร์ซิโนมา ทรอมาติก      
อลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย และแผล
จากการได้รับภยนัตรายบาดเจ็บ (Traumatic ulcer) และให้   
การวินิจฉัยโรครอยขาวขูดไม่ออกเข้าได้กับ ลิวโคเพลเคีย 
(Leukoplakia) การติดเ ช้ือราแคนดิดาชนิดฝ้าขาวเ ร้ือ รั ง 
(Chronic hyperplastic candidiasis) และ เยื่อบุผิวด้านเหตุจาก
การเสียดสี (Frictional keratosis) 

ผูป่้วยได้รับการตัดช้ินเน้ือออกตรวจบริเวณแผล
ขอบยกต าแหน่งเยือ่เมือกริมฝีปากล่างดา้นซา้ยดว้ยเทคนิคการ
ตัดช้ินเ น้ือออกบางส่วน (Incisional biopsy) ภายใต้ยาชา
เฉพาะท่ีและส่งตรวจทางจุลพยาธิวทิยา 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที ่1  การตรวจในช่องปากพบแผลขอบขาวตั้งแต่บริเวณกระพุง้แกม้ดา้นขวาขยายออกไปถึงก่ึงกลางของเยื่อเมือกริมฝีปากล่าง และพบว่าตั้งแต่บริเวณ         

เยื่อเมือกริมฝีปากล่างดา้นซา้ยไปจนถึงกระพุง้แกม้ดา้นซา้ยแผลมีลกัษณะแขง็ข้ึนและผิวไม่เรียบ 
Figure 1  Intraoral examination demonstrates an ulcer with white keratotic margin extending from right buccal mucosa to mid-lower labial mucosa. From the 

left side of lower labial mucosa to left buccal mucosa, the lesion becomes indurate and irregular. 
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ลกัษณะทางจุลพยาธิวทิยา   
พบแผลท่ีปกคลุมด้วยไฟบริโนพูรูเลนท์เมมเบรน 

(Fibrinopurulent membrane) (รูปท่ี2) บริเวณเยื่อบุผิวท่ีใกล้
กับแผล  พบว่ามีการหนาตัวของชั้นเยื่อบุผิวช่องปากชนิด      
สตราทิฟายดส์ควอมสัแบบเคอราติโนไซตท่ี์มีนิวเคลียสหรือไม่มี 
นิวเคลียส (Acanthotic hyperorthokeratizied or hyperparakeratinized 
stratified squamous epithelium) พบเซลล์ท่ีมีนิวเคลียสติดสีเข้ม  
(Hyperchromatism)  เซลลห์ลากรูป (Cellular pleomorphism) และ
พบการแบ่งตวัของเซลล์ ในต าแหน่งท่ีใกลก้ับแผล ซ่ึงเป็น

ลกัษณะของรีแอคทีฟเอพิทีเลียลดิสเพลเซีย (Reactive epithelial 
dysplasia) 

ในชั้ นเน้ือเยื่อยึดต่อพบการแทรกซึมของเซลล์
อกัเสบหลายชนิด ประกอบดว้ย เม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซต ์
พลาสมาเซลล์ และเม็ดเลือดขาวท่ีมีนิวเคลียสหลายรูปร่าง 
(Polymorphonuclear leukocytes) การแทรกซึมของเซลล์
อกัเสบลงไปจนถึงชั้นลึกของกลา้มเน้ือลาย พบอีโอซิโนฟิล
จ านวนมากกระจายอยูท่ัว่รอยโรค (รูปท่ี3) 

 
 

 
รูปที ่2  ลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยาของเน้ือเยื่อท่ีส่งตรวจ พบแผลท่ีปกคลุม

ดว้ยไฟบริโนพูรูเลนท์เมมเบรน ในชั้นเน้ือเยื่อยึดต่อพบการแทรก
ซึมของเซลล์อักเสบหลายชนิด (ย ้อมด้วยฮีมาท็อกไซลินและ             
อีโอซินท่ีก าลงัขยาย 40 เท่า) 

Figure 2  Histopathologic feature of biopsy tissue shows ulcerated area covered 
by a fibrinopurulent membrane. The underlying connective tissue 
contains a dense mixed inflammatory cell infiltrate.  (Hematoxylin 
and eosin staining, 40x) 

 
 

 

 
รูปที ่3  ลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยาของเน้ือเยื่อท่ีส่งตรวจ พบการแพร่กระจาย

ของอีโอซิโนฟิล (หวัลูกศร) ร่วมกบัเซลลอ์กัสบชนิดอ่ืน ๆโดยทัว่ไป
ในชั้ นเน้ือเยื่อยึดต่อ (ย ้อมด้วยฮีมาท็อกไซลิน และอีโอซินท่ี
ก าลงัขยาย 400 เท่า) 

Figure 3  Histopathologic feature of biopsy tissue shows the scatter of 
eosinophils (arrow heads) with mixed inflammatory cell infiltrate 
throughout the connective tissue layer.  (Hematoxylin and eosin 
staining, 400x) 
 

การวนิิจฉัยโรคขั้นสุดท้าย   
จากการซักประวติั ตรวจร่างกาย และผลการตรวจ

ทางห้องปฏิบัติการ ให้ผลการวินิจฉัยโรคขั้นสุดท้ายของ
แผลเป็น ทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวทิสโตรมลัอีโอซิ
โนฟิเลีย และ พบการหนาตวัของชั้นเยือ่บุผิว (Hyperkeratosis) 

การรักษา   
หลงัจากตดัช้ินเน้ือพบวา่แผลท่ีเคยเป็นมีขนาดเลก็ลง 

โดยเหลือแผลอยูเ่ฉพาะบริเวณมุมปากดา้นขวา เน่ืองจากฟันท่ี
หลงเหลืออยู่ของผูป่้วยอยู่มีสภาวะปริทนัต์ท่ีไม่ดี ไม่มีคู่สบ 
และสบกบัมุมปากล่างบริเวณท่ีเคยเป็นแผลบ่อย จึงแนะน าให้

ผูป่้วยถอนฟันบนออก ร่วมกบัหยดุการรับประทานหมาก เพื่อ
ลดปัจจยัท่ีก่อให้เกิดการระคายเคือง อนัจะเป็นสาเหตุใหโ้รค
กลบัมาเป็นซ ้ า จากติดตามผลการรักษา 1 เดือน 2 เดือน (รูปท่ี 
4) 3 เดือน และ 6 เดือน (รูปท่ี5) ยงัไม่พบการกลบัมาเป็นซ ้ า
ของโรค แต่มีการดึงร้ังของแผลผ่าตดัท าให้อา้ปากได้น้อย 
ผูป่้วยยงัไม่สามารถเลิกรับประทานหมากได ้แต่ลดปริมาณ
การรับประทานลง  มีแผนในการติดตามผลการรักษาและ
พฤติกรรมการรับประทานหมากทุก 3 เดือน เพื่อเฝ้าระวงัการ
กลบัเป็นซ ้ า และการเกิดรอยโรคท่ีมีความเส่ียงท่ีจะเกิดเป็น
มะเร็ง (Oral potentially malignant disorder)
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รูปที ่4  สองเดือนหลงัการตดัช้ินเน้ือ ยงัไม่พบการเกิดแผลใหม่ 
Figure 4  Two months after biopsy, no recurrence of ulceration is observed. 
 

 
รูปที ่5  หกเดือนหลงัการตดัช้ินเน้ือ ยงัไม่พบการเกิดแผลใหม่ ผูป่้วยอา้ปากไดน้อ้ยและยงัคงเค้ียวหมากอยา่งต่อเน่ือง 
Figure 5  Six months after biopsy, no recurrence of ulceration is observed. The patient has a limited mouth opening due to scar contraction and she still has a 

betel quid chewing habit. 

บทวจิารณ์ 
จากการซกัประวติัและการตรวจทางคลินิกในผูป่้วย

รายน้ีเน่ืองจากลกัษณะของแผลท่ีมีขนาดใหญ่ แขง็ ผิวไม่เรียบ 
ให้ประวติัเป็นมาในระยะเวลา 1 เดือน และผูป่้วยมีพฤติกรรม
รับประทานหมากซ่ึงเป็นปัจจัยหลักส าคัญของการเกิด
โรคมะเร็งช่องปาก12 จึงให้การวินิจฉัยแยกโรคทางคลินิกเป็น
มะเร็งช่องปากชนิดสควอมสัเซลลค์าร์ซิโนมาเป็นอนัดบัแรก 
อยา่งไรก็ตามเน่ืองจากผูป่้วยให้ประวติัการเป็นๆหายๆหลาย
คร้ังในระยะเวลา 1 ปีคร่ึง ร่วมกบัมีประวติัได้รับการตดัช้ิน
เน้ือหลายคร้ังในต าแหน่งเดิม ไดแ้ก่ต าแหน่งกระพุง้แกม้ดา้ย
ซ้าย 3 คร้ัง และริมฝีปากล่างดา้นซ้าย 1 คร้ัง จึงอนุมานไดว้า่
อาจจะมีการดีข้ึนหรือหายของรอยโรคหลงัจากการไดรั้บการ
ตัดช้ินเน้ือแล้วมีการกลับมาเกิดรอยโรคข้ึนใหม่ ร่วมกับ
ลกัษณะแผลท่ีคลา้ยคลึงกบัรอยโรคมะเร็ง จึงให้การวินิจฉัย
แยกโรคทางคลินิกเป็นทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมา

วทิสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลียเป็นอนัดบัสอง และเน่ืองจากผูป่้วย
มีประวติัการได้รับบาดเจ็บและการระคายเคืองจากการกัด
และการเค้ียวหมากจึงให้การวินิจฉัยแยกโรคทางคลินิก
ร่วมกับแผลจากการได้รับภยนัตรายบาดเจ็บ  เป็นอันดับ
สุดทา้ย  

ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาโดยทั่วไปของมะเร็ง    
สควอมสัเซลลค์าร์ซิโนมา ประกอบดว้ยการมีเซลลเ์ยือ่บุผิวท่ี
ผิดปกติ (Dysplastic epithelial cell) ซ่ึงจะมีการท าลายชั้ น   
เบสเมนท์เมมเบรนและรุกรานเข้าไปในชั้นเน้ือเยื่อยึดต่อ 
เซลลเ์หล่าน้ีจะแสดงลกัษณะของการเจริญท่ีผิดปกติ ขาดการ
เรียงตวัอยา่งเป็นระเบียบ มีการสร้างเคอราตินท่ีผิดปกติ มีการ
เพ่ิมของอตัราส่วนระหวา่งนิวเคลียสและไซโทพลาซึม  และ
พบการแบ่งตวัของเซลล์ท่ีเพ่ิมข้ึน13 แต่จากลกัษณะทางจุล
พยาธิวิทยาท่ีพบในผูป่้วยรายน้ีพบเซลลเ์ยื่อบุผิวท่ีผิดปกติใน
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ต าแหน่งท่ีติดกบัแผลเท่านั้น ซ่ึงเป็นผลของการตอบสนองต่อ
การอกัเสบหรือเป็นการตอบสนองต่อการหายของแผล14 ซ่ึงจาก
ลกัษณะดงักล่าว จึงให้การวินิจฉัยขั้นสุดทา้ยของเยื่อบุผิวสีขาว
บริเวณขอบแผลเป็นการหนาตวัของเยื่อบุผิว (Hyperkeratosis)  
อยา่งไรก็ตามในผูป่้วยรายน้ีไม่ไดท้ าการตดัช้ินเน้ือในส่วนของ
รอยโรคสีขาวท่ีขูดไม่ออกบริเวณมุมปากทั้ ง 2 ด้าน จึงไม่
สามารถใหก้ารวนิิจฉยัโรคขั้นสุดทา้ยของรอยโรคในส่วนน้ีได ้

ส าหรับลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยาท่ีแสดงลกัษณะ
แผลท่ีปกคลุมดว้ยไฟบริโนพรููเลนทเ์มมเบรน ร่วมกบัมีเน้ือเยือ่
แกรนูเลชัน่ซ่ึงมีการเคล่ือนเขา้มาของเซลล์อกัเสบหลายชนิด 
นั้นสามารถพบไดท้ั้ งในแผลจากการไดรั้บภยนัตรายบาดเจ็บ 
และแผลทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอ   
ซิโนฟิเลีย แต่จุดส าคญัท่ีแตกต่างกนัทางจุลพยาธิวทิยาระหว่าง
โรคทั้ งสอง คือ ในทรอมาติกอัลเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิท 
สโตรมลัอีโอซิโนฟิเลียจะพบการแทรกซึมของเซลลอ์กัเสบลง
ไปในชั้นเน้ือเยื่อยึดต่อท่ีลึกกว่า และพบอีโอซิโนฟิลกระจาย 
อยู่เป็นจ านวนมาก ซ่ึงการพบอีโอซิโนฟิลจ านวนมากเป็น
ลักษณะเฉพาะทางจุลพยาธิวิทยาของโรคน้ี7,13,15 ดังนั้ นจาก
ลกัษณะทางจุลยพยาธิวิทยาดงักล่าว ผูป่้วยรายน้ีจึงไดรั้บการ
วินิจฉัยขั้นสุดท้ายซ่ึงเข้ากันได้กับทรอมาติกอัลเซอเรทีฟ
แกรนูโลมาวทิสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย 

มีรายงานถึงขนาดของแผลทรอมาติกอลัเซอเรทีฟ
แกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลียตั้งแต่ 0.3-6 เซนติเมตร 
ขนาดเฉล่ีย 1.2-1.8 เซนติเมตร1 ผูป่้วยรายน้ีมีขนาดของแผลท่ี
ใหญ่กวา่ค่าเฉล่ียมาก และแผลอยูท่ี่ริมฝีปากซ่ึงเป็นต าแหน่งท่ี
พบได้น้อย จากลักษณะทางคลินิกจะเห็นได้ว่าผู ้ป่วยมี
ลักษณะทางคลินิกท่ีคล้ายคลึงกับมะเร็งช่องปากมาก มี
รายงานถึงความยากในการวนิิจฉยัรอยโรคทางคลินิกของทรอ
มาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย โดย
มกัไดรั้บการเขา้ใจผิดวา่เป็นโรคมะเร็งช่องปาก16 อนัน าไปสู่
การใหก้ารรักษาท่ีเกินความจ าเป็นได้17 

หลายการศึกษาเช่ือว่าการบาดเจ็บของเยื่อบุผิวเช่น
การกดัโดน การเสียดสี หรือการระคายเคืองเป็นปัจจยักระตุน้
ท่ีส าคญัในการเกิดโรคทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวทิส
โตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย13 อย่างไรก็ตามมีผูป่้วยโรคน้ีท่ีปฏิเสธ
ประวติัการไดรั้บบาดเจ็บ มีรายงานถึงอตัราส่วนของผูป่้วยท่ีมี
ประวติัการได้รับบาดเจ็บตั้งแต่ศูนยถึ์งหน่ึงร้อยเปอร์เซ็นต์
ของเคส  โดยมีค่าเฉล่ียของผูป่้วยท่ีมีประวติัการไดรั้บบาดเจ็บ
อยู่ท่ีสามสิบเก้าเปอร์เซ็นต์1 จากลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยา
ของโรคได้มีการอภิปรายถึงความเป็นไปได้ในการเกิดโรค
ดงัต่อไปน้ี 

ในทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอี
โอซิโนฟิเลีย สามารถพบมาสต์เซลล์ (Mast cell) ไดม้ากกวา่
เน้ือเยื้อปกติ น าไปสู่ความเช่ือว่าโรคน้ีเป็นปฏิกิริยาการ
ตอบสนองของเน้ือเยื่อ (Reactive tissue response) โดยการ
บาดเจ็บเป็นปัจจยัท่ีท าให้เน้ือเยื่อไดรั้บสารกระตุน้ไม่ทราบ
ช่ือ (Unknown antigen) อนัน าไปสู่การแตกตวัของแกรนูลใน
มาสตเ์ซลล ์(Mast cell degranulation) และเหน่ียวน าให้มีการ
เคล่ือนตวัเขา้มาของอีโอซิโนฟิล2 

จากการศึกษาของ El-Mofty และคณะ ในปี ค.ศ. 
1993 ซ่ึงศึกษาชนิดของเซลล์อกัเสบท่ีเป็นองค์ประกอบของ
รอยโรคโดยกระบวนการอิมมูโนฮิสโตเคมีพบว่าลิมโฟไซต ์
ท่ีพบในรอยโรคโดยมากเป็นชนิดทีลิมโฟไซต ์ซ่ึงสอดคลอ้ง
กบัการพบเซลลน์ าเสนอแอนติเจนท่ีจ าเพาะกบัทีเซลล ์(T cell 
specific antigen presenting cell) เป็นหลกั น าไปสู่ความเช่ือวา่
การเกิดโรคมีความสัมพนัธ์กบัภูมิคุม้กนัแบบพ่ึงเซลล์ (Cell 
mediated immunity)5 

มีการตรวจสอบหาต้นก าเนิดของโมโนนิวเคลียร์
เซลล์รูปร่างผิดปกติขนาดใหญ่ นิวเคลียสสีจางท่ีพบในรอย
โรค มีรายงานถึงตน้ก าเนิดของเซลลว์่ามาจากเซลลต์่าง ๆ กนั
ไดแ้ก่ แมกโครฟาจ (Macrophage) เน่ืองจากให้ผลบวกต่อซีดี 
68 (CD68)18 หรือ เดนไดรติกเซลล์ (Dendritic cell) เน่ืองจาก
ให้ผลบวกต่อแฟคเตอร์ 8 (Factor VIII)19 หรือ ไมโอไฟโบร 
บลาสต์ (Myofibroblast)5 เน่ืองจากให้ผลบวกต่อไวเมนติน 
(Vimentin) นอกจากน้ีมีการศึกษาท่ีพบว่าเซลล์เหล่าน้ีให้
ผลบวกต่อซีดี 30 

ซีดี 30 เป็นทรานสเมมเบรนโปรตีนพบบนบี หรือที
ลิมโฟไซตท่ี์ไดรั้บการกระตุน้ (Activated B or T lymphocyte)20 
น าไปสู่ความเช่ือว่าทรอมาติกอัลเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิท 
สโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย อาจสัมพนัธ์กับการตอบสนองของ
เน้ือเยื่อ1 นอกจากน้ีซีดี 30 ยงัสามารถพบไดบ้นเซลลเ์น้ืองอก
ลิมฟอยด์ (Neoplastic lymphoid cells) มีการศึกษาท่ีตรวจหา
รูปแบบทางพนัธุกรรมของยีนส์ทีเซลล์รีเซปเตอร์แกมมา  (T 
cell receptor γ gene) บนเซลลท่ี์ให้ผลบวกต่อซีดี 30 พบวา่ใน
ตวัอยา่งท่ีเซลลมี์การเรียงตวัแบบกระจดักระจายไม่พบลกัษณะ
ของเซลลท่ี์มาจากตน้ก าเนิดเดียว (Monoclonal) ขณะท่ีตวัอยา่ง
ซ่ึงมีการกระจุกตวัของเซลล์ท่ีให้ผลบวกต่อซีดี 30 กลบัพบ
ลกัษณะของเซลลท่ี์มาจากตน้ก าเนิดเดียว และในผูป่้วยกลุ่มน้ีมี
ประวติัของการกลบัเป็นซ ้ าของโรคหลายคร้ัง3 จากลกัษณะ
ดงักล่าวน าไปสู่ความเช่ือวา่ทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมา
วิทสโตรมัลอีโอซิโนฟิเลีย อาจประกอบไปด้วยเซ็ตย่อย 
(Subset) ของความผิดปกติจากเซลล์ลิมฟอยด์ท่ีให้ผลบวกต่อ
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ซีดี 30 เพ่ิมจ านวน (CD30 positive lymphoproliferative disorder, 
CD30 + LPDs)10, 20 

อย่างไรก็ตามขอ้มูลเก่ียวกบัการแสดงออกของซีดี 
30 และโรคน้ีย ังคงขาดความชัดเจน อีกทั้ งมีการศึกษาท่ี
รายงานการแสดงผลลบต่อ โปรตีนอนาพลาสติก ลิมโฟมา 
ไคเนส (Anaplastic lymphoma kinase protein) ซ่ึงเป็นตวับ่งช้ี
ถึงมะเร็งลิมโฟมาท่ีให้ผลบวกต่อซีดี 30 (Large cell CD30+ 
lymphoma) ในช้ินเน้ือท่ีให้ผลบวกต่อ ซีดี 30 จึงเช่ือว่าทรอ
มาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย เกิด
จากการตอบสนองของเน้ือเยือ่มากกวา่3 ดงันั้นผูป่้วยท่ีไม่ไดมี้
ลกัษณะทางคลินิก หรือขอ้บ่งช้ีอ่ืนๆท่ีเพียงพอ ควรให้การ
วินิจฉัยโรคอย่างระมดัระวงัเพื่อหลีกเล่ียงการให้การรักษาท่ี
เกินความจ าเป็น21 ทั้งน้ีแลว้ผูป่้วยรายน้ีไม่ไดท้ าการตรวจการ
ใหผ้ลบวกต่อซีดี 30 แต่ในอนาคตหากผูป่้วยมีการกลบัมาเป็น
ซ ้ าของโรคไม่วา่จะในหรือนอกช่องปาก เช่ือวา่การตรวจการ
ให้ผลบวกต่อซีดี 30 ร่วมกับการตรวจหาลกัษณะเซลล์ท่ีมา
จากตน้ก าเนิดเดียวอาจจะมีบทบาทในการช่วยวินิจฉัยโรคท่ี
แม่นย  าข้ึน เพ่ือวางแผนการรักษาท่ีเหมาะสม 

จนปัจจุบันสาเหตุของการเกิดทรอมาติกอลัเซอเร
ทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมัลอีโอซิโนฟิเลีย ยงัคงไม่เป็นท่ี
ทราบแน่ชดั แต่ส าหรับค าอธิบายถึงสาเหตุของการหายชา้ของ
แผลนั้ น พบว่าอีโอซิโนฟิลท่ีพบในแผล มีการแสดงออก
ของทรานสฟอร์มม่ิง โกรทแฟคเตอร์อลัฟา (Transforming 
growth factor alpha; TGF-α) และ ทรานสฟอร์มม่ิง โกรท
แฟคเตอร์เบตา-วนั (Transforming growth factor alpha; TGF-
β1) ท่ีนอ้ยมาก ในขณะท่ี อีโอซิโนฟิลท่ีพบในรอยโรคอ่ืนๆ มี
การแสดงออกของไซโตไคน์ (Cytokine) ทั้ง 2 ในปริมาณมาก 
น าไปสู่ความเช่ือว่าอาจจะมีปัจจยับางอย่างท่ีไปควบคุมการ
แสดงออกของไซโตไคน์ในอีโอซิโนฟิลท่ีอยูใ่นแผล อนัเป็น
สาเหตุของการหายของแผลท่ีล่าชา้ และกระบวนการตดัช้ิน
เน้ือเป็นปัจจัยท่ีเขา้ไปกระตุน้ให้เกิดกระบวนการหายของ
แผลตามปกติซ่ึงน าไปสู่การหายของแผล22 

โดยปกติแล้วทรอมาติกอัลเซอเรทีฟแกรนูโลมา
วทิสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย สามารถหายไดเ้อง กรณีท่ีสามารถ
แยกโรคมะเร็งออกไดแ้ลว้ ส่ิงท่ีจ าเป็นท่ีสุดในการรักษาคือ
การหาสาเหตุของโรค และการก าจดัสาเหตุของการบาดเจ็บ
เร้ือรังของเยือ่บุผิวในช่องปาก เช่น การถอนฟัน การบูรณะฟัน
ท่ีมีปัญหา หรือการแกไ้ขฟันปลอม ซ่ึงส่งผลต่อความส าเร็จ
ในการรักษาเป็นอยา่งมาก1 กรณีไม่พบปัจจยัเฉพาะท่ีท่ีท าให้
เยือ่บุผิวไดรั้บบาดเจ็บ แนะน าใหห้ลีกเล่ียงพฤติกรรมท่ีอาจจะ
ท าให้เกิดการระคายเคืองแผล รับประทานอาหารอ่อน 

หลีกเล่ียงอาหารรสจดั ในกรณีท่ีมีอาการเจ็บปวดสามารถให้
ยาแกป้วดหรือใชย้าชาเฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาอาการ6 กรณีท่ีแผล
คงอยูน่านเกิน 3 สัปดาห์แนะน าการตดัช้ินเน้ือออกตรวจเพ่ือ
ส่งตรวจทางจุลพยาธิวทิยา 

ผูป่้วยรายน้ีมีประวติัการเป็นซ ้ าของโรคหลายคร้ัง
ในระยะเวลา 1 ปีคร่ึง จากการตรวจในช่องปากพบฟันบนท่ี
โยกและอยู่ในต าแหน่งท่ีกดัลงมายงัแผลท่ีริมฝีปากล่างซ ้ าๆ 
เช่ือวา่ฟันเหล่าน้ีเป็นปัจจยักระตุน้ให้เกิดรอยโรค รวมถึงเป็น
สาเหตุของการกลบัมาเป็นซ ้ าของรอยโรค หลงัจากท่ีไดท้ า
การน า เอาฟันท่ีมีปัญหาออก ติดตามผลการรักษาเป็น
ระยะเวลา 1 เดือน 3 เดือน และ 6 เดือน ยงัไม่พบการกลบัมา
เป็นซ ้ า อย่างไรก็ตามผูป่้วยรายน้ีมีปัญหาการอา้ปากได้น้อย
เน่ืองจากการดึงร้ังของแผลเป็น อนัเน่ืองมากจากการเป็น ๆ
หาย ๆ ของแผล ร่วมกบัการไดรั้บการตดัช้ินเน้ือท่ีบริเวณริม
ฝีปากหลายคร้ัง 

จากประวติัการรักษาผูป่้วยเคยได้รับการตัดและ
ตรวจช้ินเน้ือทางจุลพยาธิวิทยามาหลายคร้ังแต่ไม่ไดรั้บผล
การวินิจฉัยท่ีชดัเจน ซ่ึงสาเหตุอาจเน่ืองมาจากโรคน้ีเป็นโรค
ท่ีพบไดน้้อยและขาดความคุน้เคยในกลุ่มพยาธิแพทยท์ัว่ไป 
(General pathologist) มีรายงานถึงความยากในการวินิจฉัย
รอยโรคในช่องปากโดยพยาธิแพทย์23 อนัน าไปสู่ขอ้แนะน า
ในการหาความคิดเห็นท่ีสองในการวินิจฉัยโรคโดยการใช้
แพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญดา้นจุลพยาธิวิทยาในสาขาเฉพาะโรคนั้นๆ
เพ่ือเพ่ิมความถูกตอ้งและแม่นย  าในการให้ผลการวินิจฉยัโรค 
อนัน าไปสู่การรักษาท่ีเหมาะสม24 

ถึงแมจ้ากเอกสารทางวิชาการเกือบทั้งหมดจะไม่ได้
กล่าวถึงความสามารถในการเปล่ียนแปลงเป็นมะเร็งของโรค 
แต่จากรายงานผูป่้วยของ Kumar และคณะในปี ค.ศ. 2020 พบ
ผูป่้วยเพศชายให้ประวติัสูบบุหร่ีมีแผลคลา้ยมะเร็งต าแหน่ง
ข้างล้ินท่ีไม่หาย เป็นมา 1 เดือน ผลช้ินเน้ือเป็นทรอมาติก     
อลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอซิโนฟิเลีย เน่ืองจาก
ลกัษณะแผลท่ีคลา้ยมะเร็งผูป่้วยจึงไดรั้บค าแนะน าให้ตดัช้ิน
เน้ือออกตรวจซ ้ าเพ่ือยืนยนัผล และติดตามอยา่งใกลชิ้ดเดือน
ละคร้ัง ในช่วง 2 เดือนแรกแผลมีขนาดเล็กลง แต่ในเดือนท่ี 3 
พบว่าแผลมีลกัษณะของการแทรกซึมเขา้ไปในเน้ือเยื่ออยา่ง
รวดเร็วและผูป่้วยได้รับการตดัช้ินเน้ือออกตรวจซ ้ าอีกคร้ัง
ไดผ้ลเป็นมะเร็งช่องปากชนิดสควอมสัเซลล์คาร์ซิโนมา จึง
น าไปสู่ขอ้เสนอแนะให้ติดตามผูป่้วยท่ีมีรอยโรคท่ีคลา้ยคลึง
กบัเน้ือร้ายอยา่งระมดัระวงัและท าการตดัช้ินเน้ือออกตรวจซ ้ า
ในกรณีท่ีรอยโรคน่าสงสยั25  
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ผูป่้วยรายน้ีมีขนาดของแผลท่ีใหญ่กว่าค่าเฉล่ียมาก 
นอกจากน้ีผูป่้วยยงัคงมีพฤติกรรมรับประทานหมากซ่ึงไม่
สามารถควบคุมได ้ร่วมกบัการมีรอยโรคสีขาวท่ีขดูไม่ออกซ่ึง
อาจจะเป็นรอยโรคท่ีมีความเส่ียงท่ีจะเกิดเป็นมะเร็ง  ดงันั้นจึง
มีความจ าเป็นท่ีจะตอ้งติดตามผูป่้วยอย่างใกลชิ้ดเพ่ือติดตาม
การกลับมาเป็นซ ้ าของโรค เฝ้าระวงัการเปล่ียนแปลงเป็น
มะเร็งช่องปาก และเพ่ือใหก้ าลงัใจในการลดและเลิกหมากใน
ผูป่้วย รวมถึงวางแผนในการแกไ้ขปัญหาการดึงร้ังของแผลท่ี
ริมฝีปากอยา่งเหมาะสมต่อไปในอนาคต 

บทสรุป  
 ทรอมาติกอลัเซอเรทีฟแกรนูโลมาวิทสโตรมลัอีโอ
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Traumatic Ulcerative Granuloma with Stromal 
Eosinophilia: A Case Report 

Tanasubsinn P* 

Abstract 
Traumatic ulcerative granuloma with stromal eosinophilia (TUGSE) is a rare benign self-limiting reactive lesion. Clinically it 

presents as asymptomatic to painful non-healing ulcer with raised and indurated border mimicking oral squamous cell carcinoma. Biopsy is 
indicated when oral malignancy cannot be excluded. The presence of eosinophil rich mixed inflammatory infiltration is the characteristic for 
diagnosis of TUGSE. Biopsy procedure can promote the healing process leading to normal wound healing. This report presents a case of 67-
year-old female suffering from a large painful chronic ulcer with indurated and irregular surface at lower lip and left buccal mucosa. The 
patient had history of several recurrent episodes in one and a half year. Final diagnosis was acquired by histopathological report. The ulcer 
resolved spontaneously after tissue biopsy. The possible etiological factor was ruled out and removed. No recurrence was found after 6-month 
follow-up. 
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