
บทความทั่วไป

มาลาเรยี เป็นโรคตดิตอ่ในคนและในสตัว์เล้ียงลูก
ด้วยนมบางชนดิ เกดิจากการตดิเชือ้ปรสติชนิดโปรโตซวั
ใน Genus Plasmodium (Family Plasmodiidae, Order
Eucoccidiida, Class Sporozoa, Phylum Apicomplexa)
จากขอ้มูลขององคก์ารอนามยัโลกประมาณวา่ ในแต่ละปี
มีประชากรทั่วโลกติดเชื้อมาลาเรียรวมไม่ต่ำกว่า 300 -
500 ล้านคน และเสยีชีวิตมากถงึปีละ 1.5 - 2.7 ล้านคน
โดยสว่นใหญ่ (ประมาณ 90%) เป็นเดก็ในทวปีแอฟริกา
ตามหลกัการทางวทิยาศาสตรค์วรเรยีกชือ่โรคนีว่้า Plas-
modiosis แต่คำนีไ้ม่เป็นทีนิ่ยมใช้กนั คำวา่ โรคมาลาเรยี
(malaria)  มาจากภาษาอิตาเลียน mal + aria แปลว่า
bad air เน่ืองจากในอดตี ก่อนทีจ่ะทราบวา่โรคนีเ้กดิจาก
เชื้อปรสิต มีผู้สังเกตว่าในสภาวะที่อากาศอบอุ่นและ
ร้อนชื ้นในฤดูร้อนของยุโรป มักพบมีผู ้คนป่วยด้วย
โรคน้ีกันมาก เช่ือกันในขณะน้ันว่าเป็นเพราะอากาศทีไ่ม่ดี
ต่อมาภายหลังจึงพบว่าเป็นโรคท่ีติดต่อโดยยุง และฤดูร้อน
เป็นฤดูที่มียุงพาหะชุกชุม

ในประเทศไทยก่อนที ่จะรู ้จักคำว่า มาลาเรีย
มีช่ือท่ีใช้เรียกโรคน้ีหลายช่ือข้ึนอยู่กับท้องถ่ินได้แก่ ไข้ป่า
(มักเกิดข้ึนกับผู้ท่ีเข้าไปในป่า) ไข้จับส่ัน (มีอาการหนาวส่ัน
กอ่นเป็นไข้) ไข้ป้าง (ป้าง หมายถงึ ทอ้งโต เน่ืองจากเดก็
ทีเ่ป็นโรคนีมั้กมม้ีามโต) ไข้ร้อนเยน็ (มีอาการเปน็ไขแ้ละ
หนาวสั ่น) และไข้ดอกสัก (คนป่วยกันมากในช่วง
ต้นสักออกดอก ซึ่งแท้จริงเป็นช่วงฤดูฝน ซึ่งมียุงพาหะ
มาก)

บททบทวนวชิาการ: มาลาเรยี

ยุทธนา  หม่ันด*ี

* ภาควิชาเทคนิคการแพทย์ คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

เชื้อมาลาเรียที่พบในปัจจุบันมีทั้งหมดกว่า 100
ชนิด ในสัตว์เลี ้ยงลูกด้วยน้ำนม สัตว์แทะ ค้างคาว
สตัว์ปีกและสตัว์เล้ือยคลาน ในจำนวนนีมี้ 22 ชนิดทีพ่บ
ในสตัว์ช้ันสงู คอื ลิงและคน

เชื้อมาลาเรียที่จัดว่าเป็นปรสิตของคนมีเพียง
4 ชนิด ได้แก่

Plasmodium falciparum : Malignant tertian
malaria

Plasmodium vivax : Benign tertian malaria
Plasmodium malariae : Quartan malaria
Plasmodium ovale : Ovale tertian malaria

การกระจายตัวทางภูมิศาสตร์
ประมาณ 40 % ของประชากรโลก หรือประมาณ

2 พันล้านคนในกวา่ 90 ประเทศ อยู่ในพ้ืนทีเ่สีย่งต่อการ
ติดเชือ้มาลาเรยี เช้ือมาลาเรยี P. vivax และ P. malariae
พบได้ทั่วโลกในเขตอบอุ่นและเขตร้อน P. falciparum
พบในเขตรอ้นและกึง่ร้อน สว่น P. ovale พบในเขตรอ้น
ของทวีปแอฟริกาและในเอเชีย มาลาเรียทั้ง 4 ชนิดนี้
ไมพ่บในหมูเ่กาะฮาวายและหลายๆ เกาะของมหาสมทุร
แปซิฟิก ออสเตรเลียและนิวซีแลนด์ มีหลายประเทศท่ีเคย
มีการแพร่ระบาดของมาลาเรียในอดีต แต่ในปัจจุบันได้
ถูกกวาดล้างไปจนไม่มีการระบาด เช่น ญี่ปุ่น ไต้หวัน
อิตาลี กรีซ เป็นต้น อย่างไรก็ตามจากปรากฏการณ์
เรือนกระจกท่ีทำให้โลกมีอุณหภูมิสูงข้ึน ทำให้มีความวิตก
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กันว่ายุงพาหะอาจแพร่กระจายไปในประเทศเขตอบอุ่นได้
มากขึ้นและอาจเกิดการแพร่ระบาดขึ้นในอนาคต

สำหรับในประเทศไทยสามารถพบได้ทั้ง 4 ชนิด
โดยที ่พบ P. falciparum มากที ่ส ุด รองลงมาก็คือ
P. vivax, P. malariae และ P. ovale ตามลำดับ แต่สำหรับ
P. ovale พบได้ 2 - 3 รายเท่านั ้น P. falciparum
สามารถพบได้ทั่วประเทศ โดยเฉพาะบริเวณชายแดน
สำหรับ P. vivax พบชุกชุมในภาคใต้ นอกจากนั ้น
ยังพบเช้ือผสม ซ่ึงมักเป็น P. falciparum ผสมกับ  P. vivax
ในผู้ป่วยรายเดยีวกนั โดยพบปลีะประมาณ 0.5 %

อาการสำคัญของโรคน้ี คือ มีไข้ หนาวส่ัน บางราย
อาจถึงแก่ชีวิตได้ หากไม่ได้รับการรักษาอย่างทันท่วงที
จึงนับว่าเป็นโรคทีบ่ั่นทอนกำลงัของมนุษยชาติอย่างมาก
อย่างไรกดี็ โรคนียั้งเป็นโรคทีป้่องกนัและควบคมุได้

การตดิตอ่
โดยการถูกยุงก้นปล่องตัวเมียนำเชื้อกัด ซึ่งเป็น

ว ิธ ีการต ิดต ่อตามธรรมชาต ิท ี ่พบได ้มากท ี ่ส ุดใน
ประเทศไทยมยุีงกน้ปล่องประมาณ 68 ชนิด แต่ยุงทีเ่ป็น
พาหะหลกั (primary vector) ได้แก่

- Anopheles minimus
- Anopheles dirus
- Anopheles maculatus

แต่มีวิธีการตดิตอ่แบบอ่ืนๆ ท่ีอาจพบได ้เช่น

ติดต่อจากมารดาซึ่งมีเชื ้อมาลาเรียในร่างกาย
และถ่ายทอดไปยังลูกในครรภ์ วิธีนี ้พบได้น้อยมาก
มักพบได้ในท้องที่ซึ่งมีมาลาเรียชุกชุม กรณีเช่นนี้จะพบ
ระยะฟักตัวสั ้นกว่าวิธีที ่ถูกยุงกัด ทารกแรกเกิดและ
มารดาจะมีเชื ้อชนิดเดียวกัน นอกจากนี้ยังติดต่อได้
จากการเติมโลหิต ซึ่งมักพบได้ในรายที่ผู้บริจาคมีความ
หนาแนน่เช้ือมาลาเรยีต่ำและไม่มีอาการ ซ่ึงหากไมต่รวจ
โลหิตหาเช้ือมาลาเรียอย่างละเอียดก่อน การบริจาคผู้ป่วย
ทีไ่ดรั้บการเตมิเลือดของผูบ้ริจาคคนนัน้เข้าไป จะติดเชือ้
และอาจปว่ยเป็น มาลาเรยีได้

วงจรชีวิต
เชื้อมาลาเรียของคนทั้ง 4 ชนิดนี้ มีเฉพาะยุง

ก้นปล่อง (Anopheles spp.) เท่านั้นที่เป็นพาหะได้
วงจรชีวิตในยุง เป็นระยะทีใ่ช้เพศ (sexual phase) หรือ
sporogony ส่วนวงจรชีวิตในคนเป็นระยะที่ไม่ใช้เพศ
(asexual phase) หรือ schizogony ดังภาพที ่1

ในสว่นทีเ่กดิขึน้ในคนนัน้ยังแบ่งเป็น 2 ระยะ คอื
- ระยะท่ีเกิดข้ึนในเซลล์ตับ (liver parenchymal

cells หรือ hepatocytes) เรียกว่า exoerythrocytic
schizogony หรือ tissue schizogony

- ระยะที ่เก ิดขึ ้นในเม็ดเลือดแดง เร ียกว่า
erythrocytic schizogony หรือ blood schizogony
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Asexual phase (Schizogony) ในคน
(1) Exoerythrocytic Schizogony
ระยะนี้เกิดภายในร่างกายของคน จึงอาจเรียกว่า

intrinsic phase เป็นการสืบพันธ์ด้วยวิธีแบ่งตัวเพ่ิมจำนวน
โดยไม่มีการผสมระหว่างเซลล์สืบพันธุ์ ซึ่งเริ่มตั้งแต่เมื่อ
ยุงกน้ปล่องทีมี่เช้ือมาลาเรยีระยะตดิตอ่ทีเ่รียกวา่ sporo-
zoites กัดดูดเลือดคน sporozoites จะเข้าสู่คน โดยปะปน
มากับน้ำลายของยุงเข้าสู ่กระแสเลือด หลังจากนั ้น
ประมาณครึง่ช่ัวโมง sporozoites จะเข้าไปอยู่ในเซลล์ตับ
และมีการเจริญเติบโต แบ่งตัวเพิ่มจำนวนขึ้นมากมาย

เรียกระยะน้ีว่า schizont มีเส้นผ่านไซโตพลาสมศูนย์กลาง
ประมาณ 40 - 60 ไมครอน สว่นนวิเคลยีสมไีซโตพลาสม
ล้อมรอบ กลายเปน็ merozoite ซ่ึงมีจำนวนหลายพนัตัว
เป็นสาเหตุ ให้เซลล์ตับส่วนน้ันแตก merozoites  แต่ละตัว
มีขนาด 1.0 - 1.8 ไมครอน นิวเคลยีสของเซลลตั์บจะถกู
เบียดไปด้านข้างแต่ไม่มีผลอื่นต่อเนื้อเยื่อโดยรอบ

ระยะในการเจริญเติบโต ขนาดของ schizonts
และจำนวน merozoites แตกต่างกันแล้วแต่ชนิดของ
เช้ือมาลาเรยี ดังตารางที ่1

ภาพที ่1 แสดงวงจรชวีติของเชือ้มาลาเรยี
(http://www.dpd.cdc.gov/dpdx/HTML/Frames/M-R/Malaria/body_Malaria_page1.htm)
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P. falciparum 5.5 – 7 60 40,000
P. vivax 6 – 8 45 10,000
P. malariae 12 – 16 45 2,000
P. ovale 9 70 15,000

ตารางที ่1 ระยะเวลาการเจรญิ ขนาด Schizont จำนวน Merozoite ของเชือ้มาลาเรยี ในเซลลต์บั

ชนิดเชื้อ ระยะเวลาการเจรญิ (วนั) ขนาดของ schizont (ไมครอน) จำนวน merozoite (ตัว)
โดยประมาณ

ต่อมาประมาณ 8 - 15 วัน schizonts จะแกตั่ว
และมี merozoites อยู่มากมาย schizonts ท่ีแตกจะปล่อย
merozoites เข้าสู่กระแสเลือด เจริญเติบโตต่อไปใน
เม็ดเลือดแดง และบางสว่นถูกทำลายโดยเมด็เลือดขาว

Merozoites ของ P. falciparum และ P. malariae
ที่อยู่ในเซลล์ตับ จะทำให้เซลล์ตับทุกเซลล์ที่มีเชื้อแตก
พร้อมๆ กันและไม่มีการตกค้างอยู่เลย จึงจะไม่เกิดไข้กลับ
(Relapse) แต่การม ีrecurrent parasitemia เป็นผลจาก
การเจริญแบ่งตัวของปรสิตในเม็ดเลือดแดงในกระแส
โลหิต

สำหรับการติดเช้ือ P. vivax และ P. ovale เช้ือระยะ
Sporozoites บางส่วนท่ีเข้าไปอยู่ในเซลล์ตับ จะพักตัวอยู่
ในเซลล์ตับ โดยไม่มีการเจริญหรือแบ่งตัวนานเป็น
สัปดาห์หรือเป็นเดือนหรือเป็นปี ก่อนจะเจริญแบ่งตัว
แล้วทำให้เกิดไข้กลับ (relapse) เชื้อระยะที่พักตัวอยู่ใน
ตับเรียกวา่ hypnozoites

(2) Erythrocytic Schizogony
เมื ่อ merozoites เข้าไปอยู ่ในเม็ดเลือดแดง

จะเจริญเติบโตและแบง่ตัวต่อไป สามารถเหน็ไดจ้ากการ
ย้อมส ีเช่น Giemsa และ Wright เป็นต้น

Merozoites ของเชื้อมาลาเรีย P. vivax และ
P. ovale มักเจริญในเม็ดเลือดแดงที่มีอายุน้อย ซึ่งมี
ขนาดใหญ่กว่าเม็ดเลือดแดงปกติโดยทั ่วไป ในทาง
ตรงกนัขา้ม P. malariae ชอบเจริญในเม็ดเลือดแดงที่มี
อายุมาก ซ่ึงมีขนาดเล็ก ส่วน P. falciparum สามารถเจริญ
ในเม็ดเลือดแดงได้ทุกอายุ แต่ส่วนใหญ่จะพบในเม็ดเลือด
แดงขนาดปกติ

การเจริญของเชื้อในเม็ดเลือดแดง แบ่งออกเป็น
ระยะ trophozoite และ schizont

Trophozoite เป็นระยะที ่กำลังเจริญเติบโต
มีนิวเคลยีสเดยีว แบ่งเป็น 2 ระยะ คอื

- Early trophozoite เป็นระยะที่ merozoite
เพิ่งเข้าไปเม็ดเลือดแดงใหม่ๆ เห็นเป็นรูปร่างคล้าย
วงแหวน มี chromatin (nucleus) ติดสีม่วงแดงเป็นจุด
ส่วนไซโตพลาสมติดสีฟ้าเทาหรือสีน้ำเงิน จึงมักเรียก
ระยะนี้ว่า ระยะวงแหวน หรือ “ring form” ส่วนใหญ่ใน
หน่ึงเม็ดเลือดแดง จะมีเช้ือเพียงตัวเดียว สำหรับ P. vivax
และ P. ovale บางคร้ังพบว่ามีเช้ือเข้าไปเจริญในเม็ดเลือด
แดงพร้อมกันสองตัว หรือ double infection (พบน้อย
มากทีมี่ 3 ตัว) สำหรบั P. malariae มักพบเพยีงตัวเดยีว
ในขณะที ่P. falciparum อาจพบไดห้ลายตวัมากกวา่นัน้
(2 - 5 ตัว) หรือทีเ่รียกวา่ multiple infection โดยเฉพาะ
ในรายที่มีเชื้อจำนวนมากในกระแสเลือด นอกจากนี้ใน
ระยะวงแหวน อาจมนิีวเคลยีส 2 อัน (double chroma-
tin) ซ่ึงยังไม่ทราบวา่เปน็เพราะเหตใุด และระยะวงแหวน
บางตัว เห็นติดอยู ่ที ่ผนังเม็ดเลือดแดงเป็นทางยาว
ไม่มีรูปร่างเปน็วงแหวน เรียกอกีชือ่หน่ึงว่า accole form

- Growing trophozoite เป็นระยะทีต่่อจาก ring
form โดยไซโตพลาสมและนิวเคลียสขยายใหญ่ขึ ้น
มีรูปร่างแตกตา่งกนัแล้วแต่ species คือ

P. vivax มีไซโตพลาสมยืดขยายออกไปมาก
มีรูปร่างไม่แน่นอน ดูคล้ายตัวอมีบา จึงมักเรียกว่า amoe-
boid form

P. ovale มีไซโตพลาสมยืดขยายออกไปไม่มาก
เทา่ P. vivax

P. malariae มีไซโตพลาสมยืดขยายได้หลาย
รูปแบบ คือ

- ไซโตพลาสมยืดขยายไม ่มากคล ้ายของ
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P. ovale มีรูปร่างไมแ่น่นอน
- ไซโตพลาสมเป็นแถบยาว มักเรียกว่า band

form พบเฉพาะสว่นปลายของฟล์ิมบาง
- ไซโตพลาสมเปน็วงโคง้ มักเรยีกวา่ compact

form
P. falciparum มีการขยายของไซโตพลาสม

แบบค่อนข้างกลม
ในระยะ growing trophozoite น้ี ผนังเม็ดเลือดแดง

ที่เชื้ออาศัยอยู่ เริ่มมีการเปลี่ยนแปลงโดยมีจุด สีชมพู
(stippling) เกดิขึน้มีช่ือเรียกแตกตา่งกนั

ใน P. vivax และ P. ovale เรียกวา่ Schuffner’s
dots เป็นจุดสีชมพูละเอียด เห็นได้ง่ายและเด่นชัด ใน
P.falciparum เร ียกว่า Maurer’s clefts เห็นเป็น
เม็ดหยาบๆ สว่นใน P. malariae เรียกวา่ Ziemann’s dot
แต่มักมองไม่เห็นจากการย้อมสีตามปกติ ใน P.ovale
ผนังเม็ดเลือดแดงบางตัวอาจมีการแตกเป็นแฉก (fim-
briated) และใน P. falciparum ผนังเม็ดเลือดแดงจะมี
ปุ่มเล็กๆ (knobs) ซึ่งมองไม่เห็นด้วยกล้องจุลทรรศน์

ธรรมดา ปุ่มเหล่าน้ีสามารถยึดติดกับผนังหลอดเลือดฝอย
ดังนั้นจึงมักไม่ออกมา ในการเจาะเก็บตัวอย่างเลือด
ทำให้ไม่เห็นในฟิล์มเลือด ยกเว้นในรายที่มีอาการหนัก
มากๆ หรือมีจำนวนเชือ้สูงมาก (heavy infection)

นอกจากนี้ไซโตพลาสมของเชื้อมาลาเรียจะเริ่ม
มีเม็ดสีน้ำตาลหรือดำ ซึ่งเกิดจากการที่เชื้อมาลาเรียกิน
ฮีโมโกลบินแล้วเปลี ่ยนเป็น hemozoin เรียกเม็ดสี
เหล่าน้ีว่า malarial pigment เม็ดสีเหล่าน้ีจะมีมากข้ึนตาม
อายุของเชื้อ

Schizont เป็นระยะที่เชื้อมีการแบ่งนิวเคลียส
เริ่มจากมี 2 ก้อนขึ้นไป นิวเคลียสจะแบ่งตัวไปเรื่อยๆ
แต่ยังไม่มีการแบ่งไซโตพลาสม เรียกระยะน้ีว่า immature
schizont ต่อมาเมื ่อมีการแบ่งนิวเคลียสครบแล้ว
ไซโตพลาสมจึงแยกไปรวมกับนิวเคลียสแต่ละอันกลายเป็น
merozoites อยู่ในเม็ดเลอืดแดง เรียกระยะนีว่้า mature
schizont จำนวน merozoites มีมากน้อยแตกต่างกัน
แล้วแต่ชนิดดังนี้

P. falciparum 12 – 30
P. vivax 12 - 24   (ส่วนใหญ่ 16)
P. malariae 6 – 12  (สว่นใหญ ่8)
P. ovale 4 – 14  (ส่วนใหญ่ 8)

ตารางที ่2  แสดงจำนวน Merozoite ในเมด็เลือดแดง

เชื้อมาลาเรีย จำนวน Merozoites

ผนังเม็ดเลือดแดงท่ีมี mature schizonts แก่เต็มท่ี
จะเริ่มแตกและปล่อย merozoites ออกสู่กระแสเลือด
ไปเข้าเม็ดเลือดแดงใหม่ เป็นการเริ่มวงจร erythrocytic
schizogony ซ้ำอีก

ระยะเวลาตั้งแต่ merozoites เข้าไปในเม็ดเลือด
แดงแล้วเจริญจน mature schizont แตกและได ้merozoi-
tes ใหม ่หรือ erythrocytic cycle ใชเ้วลาประมาณ 48
ช่ัวโมง ใน P. vivax และ P. ovale และ 36-48 ช่ัวโมงใน
P. falciparum สว่นใน P. malariae ใช้เวลาประมาณ 72
ชั่วโมง ซึ่งระยะเวลาดังกล่าวมีความสัมพันธ์กับการเกิด
อาการหนาวสนัและจบัไข้ ในผู้ป่วยมาลาเรยีชนิดตา่งๆ

Merozoites ท่ีเกิดจาก erythrocytic schizogony
บางตวั หลังจากทีเ่ข้าสูเ่ม็ดเลอืดแดงแลว้ แทนทีจ่ะเจริญ
ต่อไปแบบ schizogony กลับเจริญเป็นแบบ gametocy-
togony ได้เซลล์เพศ หรือ gametocytes ซ่ึงมี 2 ประเภท
คือ เซลล์เพศผู ้(male gametocyte หรือ microgameto-
cyte) และเซลลเ์พศเมยี (female gametocyte หรือ mac-
rogametocyte) เซลล์เพศจะปรากฏให้เห็น หลังจาก
ที ่คนไข้มีอาการแล้ว ประมาณ 4 วัน ใน P. vivax
และในกระแสโลหติ 8 วัน ใน P. falciparum

ลักษณะรูปร่างของเซลล์เพศที่แก่ตัวแล้วของ
P. vivax, P. ovale และ P. malariae จะกลม ส่วนของ
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P. falciparum เมื่อแก่เต็มที่จะมีรูปร่างคล้ายกล้วยหอม
(banana shape) หรือพระจันทรเ์ส้ียว (crescent)

Sexual phase (sporogony) ในยุงก้นปล่อง
เม่ือยุงกดัดดูเลอืดคนทีมี่ gametocytes เข้าไปใน

กระเพาะ (midgut) ภายใน 5-30 นาที microgametocytes
จะมีการแบ่งนิวเคลียสและไซโตพลาสมได้เซลล์คล้ายสเปิร์ม
ประมาณ 6-8 ตัว แต่ละตัวเรียกว่า microgametes
ซึ่งสลัดตัวออกจากเม็ดเลือดแดง พร้อมๆ กันหลายตัว
ทำให้เห็นคล้ายมีหนวดยื่นออกมาหลายเส้น จึงมักเรียก
กระบวนการน้ีว่า exflagellation ส่วน macrogametocytes
จะกลายเปน็ macrogametes โดยรปูร่างไมเ่ปล่ียนแปลง
มากนักและไม่มีการแบ่งตัว หลังจากผสมพันธุ์กันแล้ว
ไดเ้ซลล์ zygote ต่อจากนัน้ 12-24 ช่ัวโมง จะกลายเปน็
ookinete ซึ่งเคลื่อนไหวได้ช้าๆ และไชผ่านเซลล์หรือ
ช่องว่างระหว่างเซลล์บุผนังกระเพาะยุง เข้าไปอยู่ระหว่าง
ผนังด้านนอกและด้านในของกระเพาะ เจริญต่อเป็นถุง
ที่เรียกว่า oocyst ซึ่งเริ ่มเห็นได้ในวันที่ 3 ภายในมี
malarial pigment เรียงตัวกันเป็นรูปแบบแล้วแต่ชนิด
ของเช้ือ จากนัน้ oocyst จะคอ่ยๆ โตขึน้พร้อมทัง้มีการ
แบ่งเซลล์ภายใน จนในท่ีสุด (ประมาณ 10 วัน) เกิดมีเซลล์

รูปกระสวยเรียกว่า sporozoites อยู่ภายในหลายพันตัว
เป็นที่น่าสังเกตว่า sporozoites ที่อยู่ภายในถุงนี้ยังเป็น
ระยะที่ไม่ติดเชื้อ oocyst เมื่อแก่เต็มที่ (12-14 วัน)
ถุงจะแตกและปล่อย sporozoites เข้าสู่ haemocoel
ในท่ีสุดจะเข้าไปอยู่ในต่อมน้ำลายของยุง พร้อมท่ีจะติดต่อ
ไปยังคนเมือ่ยุงกดัคน ต่อไป

ระยะเวลาท่ียุงเร่ิมได้รับ gametocytes จนกระท่ังมี
sporozoites อยู่ในต่อมน้ำลาย ใช้เวลาประมาณ 2 สัปดาห์
ที่ 25 oC แต่ถ้าอุณหภูมิเย็นลง วงจรชีวิต sporogony
จะยืดยาวออกไป ถ้าต่ำกวา่ 20 oC จะไม่เกิด sporogony
ใน P.falciparum และถ้าต่ำกว่า 16 oC จะไม่เกิด
sporogony ในมาลาเรยีท้ัง 4 ชนิด

การติดเชื้อมาลาเรีย
ระยะเวลาต้ังแต่คนได้รับเช้ือมาลาเรียระยะ sporo-

zoites จากยุงก้นปล่อง ไปจนถึงเริ ่มมีเชื้อปรากฏใน
กระแสโลหิต เรียกว่า prepatent period ซ่ึงจะส้ันกว่าระยะ
incubation period หรือระยะเวลาที่ได้รับเชื้อ จนเริ่ม
มีอาการ ช่วงระยะเวลาทัง้สองช่วงของเช้ือมาลาเรียแต่ละ
ชนิด ดังแสดงในตารางที ่3

P. falciparum 15 - 16 28 (18 - 40) หรือมากกวา่
P. vivax 11 - 13   13 (12 – 17) หรืออาจจะเปน็เดอืน
P. malariae 9 - 16 12 (9 - 14)
P. ovale 10 - 14  17 (16 - 18) หรือมากกวา่

ตารางที ่3 แสดง Prepatent Period  และ Incubation Period ของเชือ้มาลาเรยี

เชื้อมาลาเรีย Prepatent Period (Days) Incubation Period (Days)

อาการและอาการแสดง
คนท่ีเป็นไข้มาลาเรียระยะเร่ิมแรกอาจมีอาการคล้าย

กับคนเป็นไข้หวัด เช่น ปวดหัว คลื่นไส้ มีไข้ ทำให้
บ่อยคร้ังท่ีผู้ติดเช้ือไม่รู้ตัวว่าเป็นไข้มาลาเรียในระยะเร่ิมต้น
ต่อมาเมื่อมีจำนวนเชื้อเพิ่มมากขึ้น อาจมีอาการรุนแรง

จนถึงเส ียชีว ิตได้เน ื ่องจากการร ักษาที ่ไม ่ถ ูกต้อง
อย่างไรกต็ามหากผา่นระยะเริม่ต้นไปไดไ้ม่กีวั่น การเปน็
ไข้มาลาเรียจะเร่ิมมีรูปแบบเฉพาะและเป็นช่วงๆ ท่ีเรียกว่า
malarial paroxysm มี 3 ระยะ ตามลำดบั คือ

1. ระยะหนาวสั่น (the cold stage) ผู้ป่วยรู้สึก
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หนาวสั ่น อาจถึงกับฟันกระทบกัน อาจมีปวดศีรษะ
คลื่นไส้ อาเจียน ระยะนี้กินเวลาประมาณ 5 - 60 นาที
เชื่อว่า อาการดังกล่าวเกิดจากการที่มีเม็ดเลือดแดงแตก
จำนวนมาก และปล่อยสาร endogenous pyrogen ทำให้มี
อาการ หนาวสัน่

2. ระยะมีไข้ (the hot stage) ผู้ป่วยเร่ิมรู้สกึรอ้น
ทิ้งผ้าห่ม หน้าตาแดง ผิวหนังแห้ง ชีพจรเร็วและแรง
หายใจเร็ว ปวดศีรษะรุนแรง คอแห้ง คล่ืนไส้ บางทีอาเจียน
อุณหภูมิสูงถึง 40.5 oC (105 oF) ระยะนีก้นิเวลาประมาณ
2 - 6 ช่ัวโมง

3. ระยะเหง่ือออก (the sweating stage) ไข้ลดลง
มีเหง่ือออกจนเปียกชุ่ม ผู้ป่วยรู้สึกสบายข้ึน และอ่อนเพลีย
มากจนหลบัไป ระยะนีก้นิเวลาประมาณ 2 - 4 ช่ัวโมง

หลังพ้นระยะเหงื่อออกและตื่นขึ ้นแล้ว ผู้ป่วย
จะรู้สึกปกติ เหมือนไม่มีอะไรเกิดขึ้น สามารถทำงาน
ได้ตามเดิม ระยะที่ไม่มีไข้นี้เป็นระยะที่เชื้อในเม็ดเลือด
แดงกำลังเจริญเติบโตในระยะ trophozoites ไปจนถึงระยะ
ก่อนที่ mature schizonts จะแตก และเมื่อมีการแตก
ของเมด็เลอืดแดง ผู้ป่วยจะเริม่มีอาการในระยะหนาวสัน่

ใหม่ เป็นวงจรอยูอ่ย่างนี ้ตามระยะเวลาของ erythrocyte
cycle ดังกล่าว พบว่า P. vivax และ P. ovale มักมีอาการ
จับไข้ทุกๆ 2 วัน P. malariae ทุกๆ 3 วัน ส่วน
P. falciparum มักมีการจับไข้ทุกวันหรือวันเว้นวัน อย่างไร
ก็ตามในระยะแรกๆ ของการติดเชื้อ ระยะเวลาที่จับไข้
มักไม่แน่นอน เนื่องจากมีเชื้อที่ออกมาจากตับ เข้าสู่
กระแสโลหิตอยู่เป็นระยะๆ

เช้ือมาลาเรยี P. vivax, P. malariae และ P. ovale
ไม่ก่อให้เกิดอาการที ่ร ุนแรงจนเสียชีวิต แต่สำหรับ
P. falciparum พบว่าประมาณ 50% ของผู้ป่วยจะเสียชีวิต
หากไม่ได้รับการรักษา เน่ืองจากเช้ือทำให้เกิดพยาธิสภาพ
รุนแรงกว่า อย่างไรก็ตามร่างกายคนเราสามารถสร้าง
ภูมิต้านทานต่อเชื ้อมาลาเรียได้ระดับหนึ่ง หากไม่มี
อาการแทรกซอ้นจนเสียชีวิต เช้ือมาลาเรียในกระแสเลือด
จะค่อยๆ ถูกทำลาย ทำให้อาการของไข้มาลาเรียค่อยๆ
ลดลง จนหายไปเองในท่ีสุด ส่วนจะกินเวลานานเท่าใดข้ึน
อยู่กับชนิดของเช้ือผู้ป่วยท่ีเป็นเร้ือรัง มักมีภาวะโลหิตจาง
ม้ามโตหรืออาจมีตับโตด้วย

P. falciparum 20,000-50,000 / 2,000,000 1/4
P. vivax 20,000 / 50,000 2/8
P. malariae 6,000 / 20,000 4/50
P. ovale 9,000 / 30,000 1/5

ตารางที ่4 แสดงปรมิาณตวัเชือ้ตอ่ไมโครลติรและระยะเวลาของการตดิเชือ้ของเชือ้มาลาเรยี

เชื้อมาลาเรีย Parasitemia (µµµµµl)
Average / Maximum

Duration of Infection
Average / Maximum (years)

ไข้กลับ (Relapse)
หมายถึงการกลับมามีอาการเป็นไข้มาลาเรียอีก

ทั้งๆ ที่ไม่ได้รับเชื้อเข้าสู่ร่างกายใหม่ เกิดขึ้นหลังจาก
ผู้ติดเชือ้รู้สกึหายเปน็ปกต ิโดยการหายเองหรอื ไดรั้บยา
แบ่งไดเ้ป็น 2 ประเภท คือ

1. Recrudescence หรือ short term relapse

เป็นไข้กลับเกิดจากเช้ือมาลาเรียท่ียังคงมีอยู่ในกระแสโลหิต
แต่ม ีจำนวนน้อยมากจนตรวจไม่พบในฟิล ์มเล ือด
และไม่ก่อให้เกิดอาการ สามารถเกิดขึ้นกับมาลาเรียทั้ง
4 ชนิด ท้ังน้ีเน่ืองจากรา่งกายมกีารสรา้งภูมิคุ้มกันทำลาย
เช้ือในกระแสโลหติ ทำให้เช้ือมีปริมาณลดลงแตไ่ม่สูญส้ิน
ไปทีเดียว เมื่อเชื้อมีจำนวนลดลงภูมิต้านทานก็ลดลง
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ตามไปด้วย ทำให้เช้ือกลับเจริญแบ่งตัวข้ึนมาอีกจนทำให้
เกิดลักษณะ เช่นน้ีมักเกิดในระยะเวลาส้ันไม่ก่ีสัปดาห์ และ
เม่ือร่างกายสรา้งภมิูต้านทานขึน้มาอกี จำนวนเชือ้ลดลง
และอาการกห็ายไป เปน็อยูอ่ย่างนีจ้นกวา่เชือ้จะหมดไป
จากรา่งกาย ซ่ึงอาจกนิเวลาหลายปี

นอกจากนี้อาการไข้กลับระยะสั้นอาจเกิดจาก
ผู้ป่วยได้รับยาฆ่าเชื ้อในกระแสเลือด แต่ไม่สามารถ
รักษาใหห้ายขาดได ้เน่ืองจากเชือ้ด้ือยา หรือรับประทาน
ยาไม่ครบ

2. Recurrent หรือ true relapse หรือ long term
relapse เป็นไข้กลับเกิดจากเชื้อที่ยังคงมีอยู่ในตับ หรือ
hypnozoite ของ P. vivax และ P. ovale โดยใชเ้วลานาน
3 – 9 เดือน ภายหลังจากไม่มีอาการแล้ว อาจเกิดร่วม
กับ recrudescence อาการเช่นน้ีพบบ่อย ในกรณีท่ีผู้ป่วย
ได้รับยาฆ่าเช้ือเฉพาะในกระแสเลือดแต่ไม่ได้รับยาฆ่าเช้ือ
ในตับ

ไข้มาลาเรยีชนดิรุนแรง (Pernicious Malaria)
ผู้ติดเชื้อมาลาเรียอาจมีอาการรุนแรงจนเสียชีวิต

ได ้ ซ่ึงสว่นใหญ่เกดิจากเชือ้ P. falciparum จึงเรยีกเชือ้
ชนิดนีว่้า malignant malaria ทัง้น้ีเน่ืองจากเชือ้ในระยะ
growing trophozoite ไปจนถึงระยะ mature schizont และ
young gametocyte ทำให้ผนังเม็ดเลือดแดงที่อาศัยอยู่
มีการเปลีย่นแปลงเปน็ปุ่มเล็กๆ ปุ่มดังกลา่ว สามารถยดึ
ติดกับผนังหลอดเลือดเล็กๆ และเม็ดเลือดแดงปกติ
จนเกิดการอุดตันของเส้นเลือดฝอย ทำให้เนื้อเยื่อหรือ
อวัยวะขาดออกซเิจน โดยเฉพาะอวยัวะท่ีมีเส้นเลือดฝอย
มากๆ เช่น สมอง ปอด ไต และลำไส ้นอกจากนีใ้นเวลา
เดียวกันระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายซ่ึงพยายามกำจัดเช้ือ
ที่ติดแน่นอยู่ตามผนังหลอดเลือด ทำให้มีการอักเสบ
ทำลายผนังหลอดเลือดด้วย จึงเกิดมีเลือดออกตาม
อวัยวะต่างๆ ก่อให้เกิดภาวะแทรกซอ้นทีรุ่นแรงได้

อาการของไขม้าลาเรยีชนิดรนุแรงอาจ แบ่งเป็น
1. อาการทางระบบประสาท ท่ีสำคัญคือ มาลาเรีย

ขึ้นสมอง (cerebral malaria) ซึ่งมีอาการปวดศีรษะ
อย่างรุนแรง คล่ืนไส้อาเจียนและอาจมอีาการเพอ้คล่ัง ชัก
หรือหมดสต ิและอาจเสยีชีวิต

2. มาลาเรยีทางเดนิอาหาร บางทเีรียกวา่ Algid
malaria มีอาการตัวเย็น ท้องเดิน เป็นตะคริว หรืออาจ
มีอาการช็อกด้วย

3. มาลาเรียของอวัยวะและระบบอื ่นๆ เช่น
มีปอดบวมน้ำ ไตวาย มีอาการซีดอย่างรุนแรง น้ำตาล
ในเลือดต่ำ ภาวะเลือดเป็นกรด เกล็ดเลือดต่ำ มีการ
ติดเชือ้ในกระแสโลหติ เป็นต้น

นอกจากน้ีผู้ป่วยมาลาเรียบางคนอาจมีปัสสาวะดำ
(black water fever หรือ hemoglobinuria) ร่วมด้วย
เนื ่องจากมีการแตกของเม็ดเลือดแดงมากพร้อมกัน
ทั้งเม็ดเลือดแดงที่มีและไม่มีเชื้อ ซึ่งยังไม่ทราบสาเหตุ
ที่แน่นอน ดังนั้นจึงมีฮีโมโกลบินออกมาในกระแสโลหิต
มากและถูกขับออกทางไต ปัสสาวะอาจมีสีน้ำตาลแดง
หรือดำ ในผู้ป่วยมาลาเรียหรือคนปกติบางรายที่มีภาวะ
บกพรอ่งเอนไซม ์G6PD เม็ดเลอืดแดงจะแตกงา่ย หาก
ไดรั้บยาไพรมาควนิ จะทำใหมี้ปัสสาวะดำเชน่กนั

การตรวจวินิจฉัยโรคมาลาเรีย
1. การตรวจวนิิจฉัยโดยวธีิย้อมส ี Giemsa

วิธีหลักในการตรวจวินิจฉัยมาลาเรียในปัจจุบันคือ
การตรวจหาเช้ือมาลาเรียจากฟิล์มเลือดโดยใช้กล้องจุลทรรศน์
แบ่งเป็นชนิด ฟิล์มหนาและฟิล์มบาง ซ่ึงฟิล์มท้ังสองมีข้อดี
และข้อจำกัดแตกต่างกัน เช่น ฟิล์มบางต้องใช้เวลา
นานในการตรวจ แต่สามารถบอกชนิดเช้ือมาลาเรียได้ง่าย
สำหรับผู้ที่ไม่มีประสบการณ์มากนัก สำหรับฟิล์มหนา
ต้องใช้ความชำนาญในการบอกชนิดเชื้อมาลาเรีย แต่ใช้
เวลาในการตรวจสั้นกว่าและเป็นวิธีการหลักที่ใช้ในการ
ควบคุมไข้มาลาเรีย
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ภาพที ่2 แสดงตวัอยา่งของฟล์ิมบางและฟล์ิมหนา

การทำฟล์ิมหนา (Thick Film)
หยดเลือดหนึ่งหยดเล็กๆ ลงบนแผ่นแก้วที่แห้ง

และสะอาด ใช้ spreader หรือปลายเข็ม เกล่ียเลือดให้เป็น
วงกลมหรือเป็นรูปสี่เหลี่ยมที่มีพื้นที่ประมาณ 1 ตาราง
เซนติเมตร รอให้แห้ง ฟิล์มหนาที ่ดีเมื ่อทาบลงบน
หนังสือพิมพ์ จะสามารถอ่านข้อความได้ หากอ่าน
ข้อความไมไ่ดแ้สดงวา่หนาเกนิไป เขียนหมายเลขผูป่้วย
สถานที่ และวัน/เดือน/ปี ที่เก็บเลือดลงบนแผ่นกระจก
เกบ็ไว้ย้อมส ีGiemsa หรือ Wright-Giemsa (WG) ต่อไป
หากใช้สี WG ในการย้อมฟิล์มหนาต้องจุ่มยกในน้ำสะอาด
ประมาณ 2-3 รอบเพ่ือให้เม็ดเลือดแดงแตก และฮีโมโกบิน
ละลายออกไปพอสมควรก่อน จึงสามารถนำไปย้อมสี WG
ได้ตามปกต ิการตรวจตอ้งไม่ต่ำกว่า 200 วงกลอ้งขนาด
กำลังขยาย x 1000 OPF ฟิล์มหนาท่ีดีจะพบเม็ดเลือดขาว
ประมาณ 10-20 เซลล์ต่อ 1 oil-power field (OPF)

การทำฟล์ิมบาง (Thin Film)
หยดเล ือดหนึ ่งหยดเล ็กๆ ลงบนแผ่นแก้ว

ท่ีแห้งและสะอาด ใช้ spreader ทาบลงตรงกลาง ถอยหลัง
มาให้สัมผัสกับหยดเลือด แล้วไถไปข้างหน้าทำมุม
ประมาณ 30-45 องศา ด้วยความเร็วพอประมาณและ

สม่ำเสมอ จะได้แผ่นฟิล์มเลือดบาง รอให้แห้ง เขียน
หมายเลขผู้ป่วย สถานที่และวัน/เดือน/ปี ที่เก็บเลือด
ลงบนแผ่นฟิล์มเลือดบริเวณต้น นำไปย้อมสี Wright-
Giemsa ตามปกติ หรือตรึงด้วย absolute methanol
1-2 นาที ก่อนย้อมสี Giemsa ต่อไป การตรวจ
ต้องไม่ต่ำกว่า 500 วงกลอ้งขนาดกำลงัขยาย x 1000

การรายงานผล
1. Neg (negative) เม่ือตรวจอยา่งครบถว้นตาม

ข้อกำหนดแล้วยังไม่พบเชื้อ
2. Pos (positive) เม่ือตรวจพบเชือ้
F เมื่อตรวจพบ ring forms ของ P.f. เพียง

อย่างเดียว
F+g เม่ือตรวจพบ ring forms และ gametocytes

ของ P.f.
Fg เมื ่อตรวจพบ gametocytes ของ P.f.

เพียงอย่างเดียว
V เม่ือตรวจพบ P.v. ไม่ว่าระยะไดกต็าม
M เม่ือตรวจพบ P.m. ไม่ว่าระยะไดกต็าม
Ov เม่ือตรวจพบ P.o. ไม่ว่าระยะไดกต็าม
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ภาพที ่3 แสดงตวัอยา่งของตวัเชือ้มาลาเรยี เมือ่ยอ้มดว้ยส ีGiemsa

2. การตรวจวนิิจฉัยโดยวธีิ Flow Cytometry
Flow cytometry เป็นวิธีการตรวจวิเคราะห์

ลักษณะต่างๆ ของเซลล์หลายลักษณะไปพร้อมๆ กัน
ในขณะที่เซลล์เคลื ่อนที่ผ่านลำแสงเลเซอร์ วิธี flow
cytometry สามารถใช้ตรวจวิเคราะห์เซลล์ได ้ท ั ้ง
คุณลักษณะภายนอก (extrinsic cellular properties)
และคุณลักษณะภายใน (intrinsic cellular properties)
โดยสามารถตรวจวิเคราะห์เซลล์ได้เป็นจำนวนมาก
ในเวลาอันรวดเร็ว วิธีนี ้ยังได้มีการประยุกต์เอาสาร
เรืองแสง (fluorochrome) มาร่วมในการตรวจวิเคราะห์
และยังสามารถนำมาใช้ในการแยกเซลล์ (cell sorting)
ที่มีลักษณะแตกต่างออกจากกันได้ด้วย

3. การตรวจวินิจฉัยโดยวิธีทางภูมิคุ้มกันวิทยา
เป็นการตรวจหา antigen ของเช้ือมาลาเรยี เช่น

histidine rich protein (HRP), Knob protein และ
malarial lactate dehydrogenase เป็นต้น หรือตรวจหา
antibody ต่อเช้ือ species ต่างๆ เทคนคิในการตรวจมท้ัีง
แบบ ELISA, Immuno-Gold chromatography, immuno-
fluorescent assay, hemagglutination และอ่ืนๆ
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