
J Med Health Sci Vol.29 No.2 August 202216

Original Articleบทความวิจัย

การติดตามผลการรักษาผู้ป่วยไทรอยด์เป็นพิษชนิดเกรฟส์ในประชากรไทย

อัจฉรา เจริญพิริยะ
หน่วยต่อมไร้ท่อและเมตะบอลิสม โรงพยาบาลมหาราชนครศรีธรรมราช

Received: January 23, 2022
Revised: March 27, 2022
Accepted: June 17, 2022

บทคัดย่อ 
โรคเกรฟส์เป็นสาเหตุทีพ่บได้บ่อยทีส่ดุของภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนเป็นพษิ การวนิจิฉยัและการดแูลรกัษา

ผูป่้วยโรคเกรฟส์มคีวามหลากหลายมากในเวชปฏบิติัทัว่ไป การศกึษานีจ้งึมวีตัถปุระสงค์เพือ่ศกึษาการด�ำเนนิของ
โรคและผลการรักษาผู้ป่วยโรคเกรฟส์ในประเทศไทย รูปแบบการศึกษาเป็นวิจัยแบบย้อนหลังโดยการเก็บข้อมูล
จากเวชระเบียนของผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรคเกรฟส์ ตั้งแต่เดือนมกราคม 2554 ถึงเดือนธันวาคม 2563 ใน
โรงพยาบาลมหาราชนครศรีธรรมราช จ�ำนวน 646 คน พบว่า อายุเฉลี่ย 46 ปี เป็นเพศหญิงร้อยละ 67.8  
อายเุฉลีย่เมือ่วินจิฉยัโรค 42 ปี ดัชนีมวลกายเฉลีย่ 23.3 กก./ม.2 ระยะเวลาเฉลีย่ในการติดตามการรกัษา 39.9 เดอืน 
ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ส่วนใหญ่ใช้ methimazole ร้อยละ 83.3 ระยะเวลาทีร่กัษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์
เฉลีย่ 34.6 เดอืน เกดิผลข้างเคียงรุนแรงจากยา ร้อยละ 0.62 เมือ่ตดิตามการรักษาภาวะโรคสงบ (remission) ลดลง 
โดยพบร้อยละ 56.7 ท่ีระยะเวลา 12 เดือน และลดลงเหลอืร้อยละ 19.3 ท่ีระยะเวลา 108 เดอืน ปัจจัยท่ีท�ำให้ 
โรคก�ำเริบ (relapse) คอื อายขุณะวนิจิฉยัโรค < 40 ปี (OR=1.71, ความเชือ่มัน่ร้อยละ 95=1.06-2.76; p=0.027) 
ผู้ป่วยโรคเกรฟส์ที่ล้มเหลวจากการเริ่มต้นรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ ได้รับการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมน
ไทรอยด์เป็นครั้งที่ 2 ร้อยละ 51.9 รักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน ร้อยละ 43.3 รักษาด้วยการผ่าตัด ร้อยละ 4.8  
โดยพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดมีอาการทางคลินิกรุนแรงกว่าการรักษาด้วยสารรังสีไอโอดีนและการรักษาด้วย
ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ ตามล�ำดับ แต่การรักษาด้วยการผ่าตดั (ร้อยละ 27.3) พบโรคก�ำเรบิน้อยท่ีสดุ รองลงมาคอื 
การรักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน (ร้อยละ 29) ดังนั้น การให้การรักษามีผลให้เกิดภาวะโรคสงบและผลข้างเคียง 
แตกต่างกัน แพทย์และผู้ป่วยควรมีการตัดสินใจร่วมกันในการรักษาและควรมีการติดตามผู้ป่วยตลอดชีวิต
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Long-term outcomes of Graves’ disease in the Thai population
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Abstract
	 Graves’ disease (GD) is the most common cause of hyperthyroidism. The approach to 
the investigation and treatment of GD varies widely in clinical practice. This study describes the 
clinical manifestations and modes of treatment of GD in Thailand. A retrospective study of all 
cases of GD diagnosed at the Maharaj Nakhon Si Thammarat hospital in the period between 
January 2011 and December 2020. A total of 646 patients were diagnosed with GD (mean age 
of 46 years, 67.8% female, mean age of 42 years at diagnosis, BMI 23.3 kg/m2). The mean follow-up 
duration was 39.9 months, 83.3% were treated with methimazole and mean maintenance 
period, with an antithyroid drug (ATD) was 34.6 months. The major side effects were found in 
0.62% of the subjects. The remission rate at 12 months was 56.7% and had a tendency to 
decline to 19.3% at 108 months after ATD withdrawal. The factors related to the rate of relapse 
was age at diagnosis < 40 years (OR = 1.71, 95%CI = 1.06-2.76; p=0.027). The GD patients with 
failed initial remission after ATD were treated with a second course of ATD at 51.9%, radio-iodine 
ablation (RIA) at 43.3% and thyroidectomy at 4.8%. The clinical features of GD patients treated 
with a thyroidectomy were more severe than those treated with RIA and ATD, respectively. 
However, the relapse rate was lowest among patients who underwent a thyroidectomy (27.3%) 
and the patients who underwent RIA (29%), respectively. The approach and modality of treatment 
affected the remission rate and complications, so treating physicians and patients should discuss 
each of the treatment options and had lifelong follow-up on the disease.
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บทน�ำ
โรคเกรฟส์ (Graves’ disease, GD) เป็นสาเหตุ

ที่พบได้บ่อยที่สุดของภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนเป็นพิษ 
พบได้ในผู้ป่วยทุกกลุ่มอายุประมาณร้อยละ 0.5 ใน
ประชากรทัว่ไป1,2 แต่จะพบได้บ่อยในช่วงอายุ 20-50 ปี 
โดยพบในเพศหญิงบ่อยกว่าเพศชายประมาณ 5-10 เท่า 
สาเหตุ GD เกิดจากความผิดปกติของระบบภูมิคุ้มกัน
ของร่างกาย (autoimmune disorder) คือ มีการ 
เพิ่มขึ้นของ thyrotropin-receptor antibody 
(TRAb) ซ่ึงเป ็น IgG antibody ที่ ไปจับและ 
กระตุ้น thyrotropin-receptor (TSH-R)1,2 ส่งผลให้
ต่อมไทรอยด์โตขึ้น (diffused goiter) มีเลือด 
มาเลี้ยงเพิ่มขึ้น มีการสังเคราะห์และหลั่งฮอร์โมน 
ออกมาเพิ่มขึ้น เกิดภาวะ hyperthyroidism ผู้ป่วย
มักมาพบแพทย์ด้วยอาการเหนื่อยง่าย ใจสั่น หิวบ่อย 
รบัประทานอาหารมากขึน้แต่มนี�ำ้หนกัตัวลดลง ขีร้้อน 
หงดุหงิด นอนไม่หลับ ผูป่้วยบางรายพบร่วมกบัอาการ
ทางตา (ophthalmopathy) หรือความผิดปกติที่
ผิวหนัง (dermopathy : localized myxedema) 
ร่วมด้วย

การรักษาโรค Graves’ disease มี 3 วิธี คือ
การรักษาด้วยยาต้านไทรอยด์ฮอร์โมน (antithyroid 
drug,  ATD) การผ่าตดัต่อมไทรอยด์ (thyroidectomy) 
และการรักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน (radio-iodine 
ablation, RIA) โดยพบว่าการรักษาด้วยยาต้าน
ไทรอยด์ฮอร์โมน (antithyroid drug, ATD) หลัง
ให้การรักษานาน 12-18 เดือน พบการเกิดโรคเป็นซ�้ำ
ได้ประมาณ 40-60%3,4 โดยผลข้างเคียงที่พบบ่อยคือ
อาการคันและผื่นแดง นอกจากนี้ ยาอาจท�ำให้เกิดผล
ข้างเคียงที่รุนแรงคือ ภาวะ agranulocytosis, liver 
failure, vasculitis และ lupus like syndrome ซึ่ง
เป็นภาวะที่ต้องหยุดยาและเป็นข้อห้ามในการใช้ยา 
อีกต่อไป5-7 การรักษาด้วยการผ่าตัดต่อมไทรอยด์ 
(thyroidectomy) ท�ำให้ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนเป็น
พิษหายอย่างรวดเร็ว แต่อาจพบภาวะแทรกซ้อนจาก
การผ่าตดัได้ เช่น การเกดิ permanent hypocalcemia, 

permanent recurrent laryngeal nerve injury, 
postoperative bleeding เป็นต้น8 นอกจากนี้ การ
รักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน (Radio-iodine ablation, 
RIA) เป็นการรกัษาท่ีท�ำให้อตัราการเกดิโรคสงบสงูข้ึน 
ต่อมไทรอยด์มีขนาดเล็กลง ผู้ป่วยไม่ต้องเสี่ยงต่อการ
ผ่าตัดและเป็นการรักษาที่ราคาถูกและปลอดภัย  
แต่มีข้อเสีย คือท�ำให้เกิดภาวะขาดฮอร์โมนไทรอยด์
อย่างถาวร (permanent hypothyroid) อาการ 
ophthalmopathy รนุแรงข้ึนและพบว่าคณุภาพชวีติ
ของผูป่้วยทีร่กัษาด้วยสารรงัสไีอโอดนี (Radio-iodine 
ablation, RIA) ต�่ำกว่าผู้ป่วยท่ีรักษาด้วยยาต้านการ
ท�ำงานของต่อมไทรอยด์ (antithyroid drug, ATD)
หรอืการผ่าตดัต่อมไทรอยด์ (thyroidectomy)9 ดงันัน้
การเลือกวิธีการรักษา จะต้องพิจารณาถึงข้อดีข้อเสีย
ในแต่ละวิธี ความเหมาะสมของผู้ป่วยในแต่ละราย 
โดยค�ำนึงถึงอายุ ความรุนแรงของโรค ระยะเวลา 
ที่เป็นโรค ขนาดของต่อมไทรอยด์ โรคประจ�ำตัวของ 
ผู้ป่วย ความสม�่ำเสมอในการรักษา ความช�ำนาญของ
แพทย์ผูใ้ห้การรกัษา ความพร้อมของศกัยภาพในแต่ละ
โรงพยาบาล ซึ่งข้อมูลในปัจจุบันส่วนใหญ่ศึกษาใน
ประชากรแถบอเมริกาและยุโรป ประเทศในเอเชีย 
ยงัมข้ีอมลูน้อย โดยประเทศทางแถบอเมรกิานยิมการ
รกัษาโดยการกลนืสารรังสไีอโอดนี ร้อยละ 69 ต่างจาก
ประเทศแถบทางยุโรปและเอเชียใช้การรักษาโดยการ
กลืนสารรังสีไอโอดีนร้อยละ 11-2210 ในประเทศไทย
ยังไม่มีการศึกษาระยะยาวเกี่ยวกับการด�ำเนินโรค  
และผลการรักษาภาวะไทรอยด์เป็นพิษชนิดเกรฟส์ 
(Graves’ disease) ในเวชปฏิบัติทั่วไป

วัตถุประสงค์
เพื่อศึกษาการด�ำเนินโรค ภาวะสงบของโรค 

(remission) ปัจจัยท่ีท�ำให้เกิดโรคซ�้ำ (recurrence) 
และเปรียบเทียบผลการรักษาภาวะไทรอยด์เป็นพิษ
ชนิดเกรฟส์ (Graves’ disease) โดยการใช้ยาต้าน
ไทรอยด์ฮอร์โมน (antithyroid drug, ATD ) การผ่าตดั
ต่อมไทรอยด์ (thyroidectomy) และการรักษาด้วย
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รังสีไอโอดีน (Radio-iodine ablation, RIA) ของ 
ผู้ป่วยในประเทศไทย

วิธีการศึกษา
การวจัิยน้ีเป็นการศกึษาข้อมลูแบบย้อนหลงั 

(Retrospective study) ในผู้ป่วย GD ทีม่าติดตามการ
รกัษาทีโ่รงพยาบาลมหาราชนครศรธีรรมราช ในช่วงวนัที่ 
1 มกราคม 2554 - 31 ธันวาคม 2563 โดยการสืบค้น
ข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยนอกที่ได้รับการวินิจฉัย 
Graves’ disease ตามระบบ ICD10 กลุม่ E0502 ทีม่ ี
อายต้ัุงแต่ 18 ปีขึน้ไป และมปีระวตัมิาตดิตามการรกัษา
นานมากกว่า 6 เดอืน ผูป่้วยทีถ่กูคัดออกจากการศึกษา 
(exclusion criteria) ได้แก่ ผู้ป่วย GD ที่ไม่มีผลระดับ
ฮอร์โมนเมือ่ครัง้แรกทีว่นิจิฉยัหรอืระดบัฮอร์โมนไทรอยด์
เมือ่แรกวนิจิฉยัเป็นแบบ subclinical hyperthyroid 
(free T3 หรือ free T4 ปกติ TSH ต�่ำ) 

ทบทวนเวชระเบยีนของผูป่้วยและเกบ็ข้อมลู
ดังต่อไปนี้ อายุ เพศ น�้ำหนัก ส่วนสูง สูบบุหรี่ โรคร่วม 
(comorbidity) วิธีรักษา Graves’ disease ด้วยการ
ใช้ยา ผ่าตัด การกลืนสารรังสีไอโอดีน ขนาดต่อม
ไทรอยด์ thyroid function test (FT3, FT4, TSH) 
ระยะเวลาที่โรคสงบ (remission of disease) ระยะ
เวลาที่เป็นโรคซ�้ำ (relapse of disease) เป็นต้น  
ค่าปกติของผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการณ์ ได้แก่ 
ค่า TSH 0.27-4.2 mIU/L, free T3 2.0-4.4 pg/mL, 
free T4 0.93-1.7 ng/dL โดยใช้เคร่ืองตรวจของ 
Cobas e 602 และบันทกึข้อมลูด้วยเคร่ืองคอมพิวเตอร์
ที่มีโปรแกรม Microsoft excel ส�ำหรับบันทึกข้อมูล 

การศึกษานี้ได้ผ่านการพิจารณาจริยธรรม
การวจิยัในมนษุย์ จากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย
ในมนุษย์ โรงพยาบาลมหาราชนครศรธีรรมราช ตัง้แต่
วนัที ่26 มนีาคม 2564 (เอกสารรับรองเลขที ่16/2564)

นิยามศัพท์
1.	 เกณฑ์การวินิจฉัย Graves’ disease คือ

มีระดับ thyrotropin (TSH) ต�่ำและมีค่า Free T4  

หรือ Free T3 สงู ร่วมกบัมภีาวะต่อมไทรอยด์โตทัว่ไป 
(diffusedly enlarged goiter) หรือมีอาการทางตา 
(Graves’ ophthalmopathy) หรอือาการทางผิวหนงั 
(dermopathy) หรอืตรวจพบ thyrotropin-receptor 
antibodies (TRAb)

2.	 Controlled disease หมายถึง ผลของ
ไทรอยด์ฮอร์โมนปกติ (free T3, free T4 และ TSH 
ปกต)ิ เมือ่ได้รบัการรกัษาด้วยยาต้านไทรอยด์ฮอร์โมน 

3.	 Uncontrolled disease หมายถึง ผล
ของฮอร์โมนไทรอยด์สูง (free T3, free T4 สูง หรือ 
TSH ต�่ำ) เมื่อได้รับการรักษาด้วยยาต้านไทรอยด์
ฮอร์โมน

4.	 ระยะโรคสงบ (remission period) ของ 
Graves’ Disease หมายถึง มีระดับ free T3, free 
T4 และ TSH ปกติต่อเนื่องมากกว่า 6 เดือน หลังหยุด
การรักษาด้วยการใช้ antithyroid drug (ATD) การ
กลืนสารรังสีหรือการผ่าตัด

5.	 ระยะโรคก�ำเริบ (relapse period) ของ 
Graves’ Disease หมายถึง มีระดับ free T3,  
free T4 สูง และ TSH ต�่ำ ร่วมกับมีอาการของโรค
ไทรอยด์เป็นพษิหลงัระยะโรคสงบ (remission period)

การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ
	 การวิจัยนี้ใช้โปรแกรม R version 4.1.1  
ในการวิ เคราะห ์ข ้อมูลและประมวลผลข ้อมูล  
ประกอบด้วย การแสดงข้อมูลพื้นฐานของข้อมูล
ตัวแปรต่อเนื่อง  (Continuous variables) น�ำเสนอ
ในรปู ค่าเฉลีย่ ± ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน (Mean ± SD)  
หรือมัธยฐาน (พิสัย) Median (IQR) และข้อมูล 
ตัวแปรไม่ต่อเนื่อง (Discrete variables) น�ำเสนอ 
ในรูป จ�ำนวน (ร้อยละ) Counts (Percentages) การ
ทดสอบข้อตกลงเบื้องต้นของการแจกแจงข้อมูล 
เป็นปกต ิ(Test of Normality) ทีร่ะดบันยัส�ำคญั 0.05 
ด้วยสถิต ิShapiro-wilk normality test ก่อนเลอืกใช้ 
Wilcoxon rank-sum test ในการทดสอบความ 
แตกต่างตวัแปรต่อเนือ่ง และเปรยีบเทยีบความแตกต่าง
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ตัวแปรไม่ต่อเนื่อง โดยใช้ Pearson’s Chi-squared 
test หรือ Fisher’s exact test และวิเคราะห์ปัจจัย
ท่ีมีความสัมพันธ์กับ Relapse โดยใช้ Logistic 
regression รายงานเป็น p-value ส�ำหรบัการทดสอบ
สองทาง (2-tail) และอืน่ๆ ด้วย odd ratio (OR), 95% 
confidence interval (95% Cl) โดยก�ำหนดระดับ
นัยส�ำคัญทางสถิติที่ 0.05

ผลการศึกษา
	 จากการศึกษาพบผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย
โรคเกรฟส์ (Graves’ disease, GD) ที่มาติดตามการ
รักษาที่โรงพยาบาลมหาราชนครศรีธรรมราช ในช่วง
วันที่ 1 มกราคม 2554 - 31 ธันวาคม 2563 โดยการ
สืบค้นข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยนอกที่ได้รับการ
วินิจฉัย Graves’ disease ตามระบบ ICD10 กลุ่ม 
E0502 จ�ำนวน 757 คน ผู้ป่วยถูกคัดออก 111 คน 
เนือ่งจากไม่มข้ีอมลู 62 คน อายนุ้อยกว่า 18 ปี 20 คน 
ติดตามการรักษาน้อยกว่า 6 เดือน 8 คน เป็นโรคอื่นๆ 
21 คน จากประวัติการรักษา ดังนั้น มีผู้ป่วย GD  
ที่เข้าร่วมในการศึกษา 646 คน พบว่าสามารถ 
ควบคุมโรค (controlled disease) ได้ด้วยการ 
กนิยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ 463 คน (ร้อยละ 71.7) และ
อยู่ในภาวะโรคสงบ (remission) 282 คน (ร้อยละ 
43.7) ผู้ป่วยที่ยังควบคุมโรคไม่ได้ (uncontrolled 
disease) 183 คน (ร้อยละ 28.3) ผู้ป่วยยังคงรักษา
ด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ต้ังแต่วินิจฉัย 285 คน 
(ร้อยละ 44.1) เป็นกลุม่ควบคุมโรคไม่ได้ 104 คน และ
กลุ่มควบคุมโรคได้ 181 คน ผู้ป่วยที่มีการเปลี่ยนการ
รกัษาทัง้หมด 231 คน (ร้อยละ 35.8) เป็นกลุ่มควบคมุ
โรคไม่ได้ 79 คน และกลุ ่มโรคก�ำเริบ (relapse 
disease) 152 คน จะได้รับการรักษาด้วยการผ่าตัด 
(surgery) 11 คน (ร้อยละ 4.8) การรักษาด้วยสาร 
รังสีไอโอดีน (RIA) 100 คน (ร้อยละ 43.3) และ 
การรักษาด้วยยาต้านไทรอยด์ฮอร์โมนครั้งที่  2  
(2nd ATD) 120 คน (ร้อยละ 51.9) ดังแสดงในรูปที่ 1

ผูป่้วยทัง้หมด 646 คน มอีายเุฉลีย่ 46 ปี เป็น
เพศหญงิ 438 คน (ร้อยละ 67.8) อายเุฉลีย่เมือ่วนิจิฉยั
โรค 42 ปี ดชันมีวลกายเฉลีย่ 23.3 กก./ม.2 ระยะเวลา
เฉลีย่ในการตดิตามการรกัษา 39.9 เดอืน พบว่าผูป่้วย
มีโรคร่วม 213 คน (ร้อยละ 33) เป็นโรคภูมิต้านทาน
เนื้อเยื่อตนเอง (autoimmune disease) 19 คน  
(ร้อยละ 2.9) สูบบุหรี่ 99 คน (ร้อยละ 15.3) ผู้ป่วย 
ที่เข้าร่วมการศึกษามาด้วยอาการใจสั่น 464 คน  
(ร้อยละ 71.8) น�้ำหนักลด 238 คน (ร้อยละ 36.8) 
อาการเหนื่อย 322 คน (ร้อยละ 49.8) มีภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำ 11 คน (ร้อยละ 1.7) มีภาวะ
ตาโปน (Graves’ ophthalmopathy) 73 คน (ร้อยละ 
11.3) มีภาวะคอพอก (ขนาดไทรอยด์ >20 กรัม)  
460 คน (ร้อยละ 71.2) ขนาดไทรอยด์เฉลี่ย 30 กรัม 
ค่าฮอร์โมนไทรอยด์เฉล่ีย free T3 14.2 pg/mL,  
free T4 4.4 ng/dL ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ใช้ยา 
methimazole 538 คน (ร้อยละ 83.3) ขนาดยาเฉลีย่ 
15 มก. และยา propylthiouracil 108 คน (ร้อยละ 16.7) 
ขนาดยาเฉลี่ย 200 มก. ระยะเวลาเฉลี่ยที่ได้รับการ
รกัษาด้วยยาต้านไทรอยด์ 34.6 เดอืน เกดิผลข้างเคยีง
รนุแรงจากยา 4 คน (ร้อยละ 0.62) หลังการรกัษาด้วยยา
ผู้ป่วยอยู่ในภาวะโรคสงบ (remission) 282 คน  
(ร้อยละ 43.7) ผู ้ป่วยเปลี่ยนการรักษาเป็นผ่าตัด
ไทรอยด์ (thyroidectomy) 11 คน (ร้อยละ 4.8) รกัษา
ด้วยสารรังสีไอโอดีน (RIA) 100 คน (ร้อยละ 43.3) 
ปริมาณสารรังสีเฉลี่ย 10 mCi เมื่อสิ้นสุดการศึกษา 
พบผู้ป่วยยังคงใช้ยาต้านไทรอยด์ฮอร์โมน 442 คน 
(ร้อยละ 68.4) ใช้ยาฮอร์โมนไทรอยด์ 46 คน (ร้อยละ 
7.1) และไม่ต้องได้รับยาใดๆ 158 คน (24.5) เมื่อ
เปรียบเทียบผู ้ป่วยท่ีควบคุมโรคได้ (controlled 
disease) กบัผูป่้วยทีค่วบคมุโรคไม่ได้ (uncontrolled 
disease) พบว่า กลุ่มควบคุมโรคได้มีอายุเฉลี่ย อายุ
เฉลี่ยเมื่อวินิจฉัยโรค ระยะเวลาเฉลี่ยในการติดตาม 
การรักษา มีโรคร่วม ระยะเวลาท่ีใช้ยาต้านไทรอยด์
ฮอร์โมน ภาวะสงบของโรค และการไม่ต้องได้รับยาใดๆ 
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เมื่อสิ้นสุดการศึกษา มากกว่ากลุ่มที่ควบคุมโรคไม่ได้
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ นอกจากนี้ พบว่ากลุ่มท่ี
ควบคุมโรคได้ มีภาวะโรคภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตนเอง 
น�ำ้หนกัลด อาการเหน่ือย คอพอก ขนาดคอพอก ระดับ 
free T3 ระดับ free T4 ขนาดยา methimazole 
ขนาดยา propylthiouracil การเกิดผลข้างเคียง

รนุแรงจากการใช้ยา การรกัษาด้วยการผ่าตดั การรักษา
ด้วยสารรังสีไอโอดีน การใช้ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ 
และการใช้ยาฮอร์โมนไทรอยด์เมื่อสิ้นสุดการศึกษา 
น้อยกว่ากลุ ่มควบคุมโรคไม่ได ้อย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 1

รูปที่ 1 การจ�ำแนกผู้ป่วย Graves’ disease ในการศึกษา

757 Medical record code by “Graves’ disease” were reviewed.

Excluded (n=111):
Insufficient data (n=62)
Age <18 years (n=20)
Follow up duration <6 months 
(n=8)
Toxic adenoma (n=9)
Toxic MNG (n=2)
Thyroiditis (n=10) 

ATD therapy initiated for Graves’ disease (n=646)

Uncontrolled (n=183) Controlled (n=463)

Ongoing ATD
therapy (n=104)

Remission (n=282)

Relapse (n=152) Remission
(n=130)

N=79

Definitive management (n=231)

RIA (n=100) 2nd ATD (n=120)

Remission
(n=11)

Ongoing ATD
(n=48)

Remission
(n=52)

Ongoing ATD
(n=110)

Remission 
(n=10)

Surgery (n=11)

Ongoing ATD therapy 
(n=181)
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ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย Graves’ disease

Characteristics Controlled
(n=463)

Uncontrolled
(n=183)

Total
(n=646)

p-value

Age(y), median (IQR) 47 (38,58) 42 (32,55) 46 (37,57) < 0.001

Female sex, n (%) 318 (68.7) 120 (65.6) 438 (67.8) 0.504

Age at diagnosis (y), median (IQR) 43 (33,52) 40 (28,49.5) 42 (31,52) 0.009

BMI (kg/m2), median (range)* 23.5 (21.2,26.6) 23 (20.7,25.3) 23.3 (21.1,26.2) 0.052

Follow up duration (months), median (IQR) 44.3 (25.3,83.4) 28 (12.7,55.7) 39.9 (20.9,75.9) < 0.001

Comorbidity disease (n, %) 164 (35.4) 49 (26.8) 213 (33) 0.044

Autoimmune comorbidity (n, %) 9 (1.9) 10 (5.5) 19 (2.9) 0.033

Smoking (n, %) 66 (14.3) 33 (18) 99 (15.3) 0.28

Symptom (n, %)

    Palpitation 334 (72.1) 130 (71) 464 (71.8) 0.855

    Weight loss 157 (33.9) 81 (44.3) 238 (36.8) 0.018

    Dyspnea 209 (45.1) 113 (61.7) 322 (49.8) < 0.001

    Hypokalemia 6 (1.3) 5 (2.7) 11 (1.7) 0.308

Graves’ ophthalmopathy (n, %) 50 (10.8) 23 (12.6) 73 (11.3) 0.616

Goiter present (n, %) 303 (65.4) 157 (85.8) 460 (71.2) < 0.001

Goiter size (gm), median (IQR) 30 (20,45) 50 (30,50) 30 (20,50) < 0.001

Free T3 level at diagnosis (pg/mL), 
median (IQR) 13.2 (7.2,22.5) 18 (8.9,28.2) 14.2 (7.5,23.5) < 0.001

Free T4 level at diagnosis (ng/dL), 
median (IQR) 4.2 (2.5,7.7) 5.1 (2.9,7.8) 4.4 (2.6,7.8) 0.004

Type of ATDs 0.982

    Methimazole (n, %) 385 (83.2) 153 (83.6) 538 (83.3)

    Propylthiouracil (n, %) 78 (16.8) 30 (16.4) 108 (16.7)

Dose of ATDs at diagnosis (mg/day), 
median (IQR)

    Methimazole 15 (10,15) 15 (15,25) 15 (10,20) 0.001

    Propylthiouracil 150 (150,300)
300 
(162.5,450) 200 (150,300) 0.004

Duration of ATD treatment (months),  
median (IQR) 43.4 (20.8,84.5)

21.1 
(10.2,48.7) 34.6 (14.9,74.5) < 0.001

Severe adverse events on ATDs (n, %) 0 (0) 4 (2.2) 4 (0.62) < 0.001

Remission after ATDs (n, %) 282 (60.9) 0 (0) 282 (43.7) < 0.001

Thyroidectomy (n, %) 3 (2) 8 (10.1) 11 (4.8) < 0.001

RIA treatment (n, %) 29 (19.1) 71 (89.9) 100 (43.3) < 0.001



23J Med Health Sci Vol.29 No.2 August 2022

Characteristics Controlled
(n=463)

Uncontrolled
(n=183)

Total
(n=646)

p-value

Dose of RIA (mCi), median (IQR) 10 (8,12) 10 (8,12.2) 10 (8,12) 0.658

On ATDs at data cut-point (n, %) 304 (65.7) 138 (75.4) 442 (68.4) < 0.001

On Lt4 at data cut point (n, %) 11 (2.4) 35 (19.1) 46 (7.1) < 0.001

No treatment at data cut point (n, %) 148 (32) 10 (5.5) 158 (24.5) < 0.001

Abbreviations: T3 = triiodothyronine, T4 = thyroxine, ATD = antithyroid drug, RIA = radio-iodine ablation, 
Lt4 = levothyroxine, IQR = interquartile range
*The body-mass index is weight in kilograms divided by the square of height in meters.

	
ผู้ป่วย GD ที่ได้รับการรักษาหายด้วยยาต้าน

ฮอร์โมนไทรอยด์ 282 คน เมือ่ติดตามการรกัษาไปนาน 
12 เดือน พบภาวะโรคสงบ (remission) ร้อยละ 56.7 
และเมือ่ตดิตามการรกัษานานขึน้พบว่า ภาวะโรคสงบ 

(remission) ลดลง โดยทีร่ะยะเวลาตดิตาม 108 เดอืน
พบภาวะโรคสงบ (remission) ร้อยละ 19.3 ดังแสดง
ในรูปที่ 2

ตารางที่ 1 (ต่อ)

รูปที่ 2 ระยะเวลาที่ติดตามการรักษากับภาวะโรคสงบ (remisssion) หลังจากได้รับการรักษาด้วยยาต้าน 
ฮอร์โมนไทรอยด์ Relapse-free survival probability ( + 95% confidence interval) estimated according 
to Kaplan-Meier survival method
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ผู้ป่วย GD ที่ได้รับการรักษาหายด้วยยาต้าน
ฮอร์โมนไทรอยด์ 282 คน อยู ่ในภาวะโรคสงบ 
(remission) 130 คน (ร้อยละ 46) อายุเฉลี่ย 46.5 ปี 
เป็นเพศหญิง 199 คน (ร้อยละ 70.6) อายุเฉลี่ยเมื่อ
วินิจฉัยโรค 41 ปี ดัชนีมวลกาย 23.6 กก./ม.2 พบว่า
ผู ้ป่วยมีโรคร่วม 92 คน (ร้อยละ 32.6) เป็นโรค 
ภมูต้ิานทานเนือ้เยือ่ตนเอง (autoimmune disease) 
6 คน (ร้อยละ 2.1) สูบบุหรี่ 31 คน (ร้อยละ 11)  
ผูป่้วยท่ีเข้าร่วมการศกึษามาด้วยอาการ ใจสัน่ 203 คน  
(ร้อยละ 72) น�้ำหนักลด 86 คน (ร้อยละ 30.5) อาการ
เหนื่อย 133 คน (ร้อยละ 47.2) มีภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดต�่ำ 2 คน (ร้อยละ 0.7) มีภาวะตาโปน 

ตารางที่ 2 เปรียบเทียบข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยที่อยู่ในภาวะโรคสงบ (remission) กับภาวะโรคก�ำเริบ (relapse) 
ในผู้ป่วย GD หลังการรักษาหายด้วยยาต้านไทรอยด์ฮอร์โมน

Characteristics Remission 
(n=130)

Relapse 
(n=152)

Total
(n=282)

p-value

Age(y), median (IQR) 48 (41,58) 45.5 (35,56.2) 46.5 (38.2,58) 0.063

Female sex, n (%) 98 (75.4) 101 (66.4) 199 (70.6) 0.131

Age at diagnosis (y), median (IQR) 44 (35.2,54.8) 39 (27.8,50) 41 (31.2,52) 0.002

BMI (kg/m2), median (range)* 23.9 (21.5,27.6) 23.4 (21.4,26.3) 23.6 (21.5,26.8) 0.344

Comorbidity disease (n, %) 43 (33.1) 49 (32.2) 92 (32.6) 0.982

Autoimmune comorbidity (n, %) 4 (3.1) 2 (1.3) 6 (2.1) 0.419

Smoking (n, %) 10 (7.7) 21 (13.8) 31 (11) 0.148

Symptom (n, %)

    Palpitation 94 (72.3) 109 (71.7) 203 (72) 1.00

    Weight loss 36 (27.7) 50 (32.9) 86 (30.5) 0.414

    Dyspnea 61 (46.9) 72 (47.4) 133 (47.2) 1.00

    Hypokalemia 2 (1.5) 0 (0) 2 (0.7) 0.212

Graves’ ophthalmopathy (n, %) 8 (6.2) 20 (13.2) 28 (9.9) 0.078

Goiter present (n, %) 77 (59.2) 107 (70.4) 184 (65.2) 0.066

Goiter size (gm), median (IQR) 30 (20,40) 30 (20,46.2) 30 (20,43.8) 0.004

Free T3 level at diagnosis (pg/mL), 
median (IQR) 12.2 (7.4,20.3) 14.3 (7.8,23.5) 13 (7.6,22.7) 0.093

Free T4 level at diagnosis (ng/dL), 
median (IQR) 3.7 (2.4,6.4) 4.2 (2.6,7.7) 3.9 (2.5,7.3) 0.343

(Graves’ ophthalmopathy) 28 คน (ร้อยละ 9.9) 
มีภาวะคอพอก (ขนาดไทรอยด์ >20 กรัม) 184 คน  
(ร้อยละ 65.2) ขนาดไทรอยด์เฉลีย่ 30 กรมั ค่าฮอร์โมน
ไทรอยด์เฉลีย่ free T3 13 pg/mL, free T4 3.9 ng/dL 
ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ใช้ยา methimazole 225 คน 
(ร้อยละ 79.8) ขนาดยาเฉลี่ย 15 มก. และยา 
propylthiouracil 57 คน (ร้อยละ 20.2) ขนาดยา
เฉลี่ย 150 มก. โดยผู ้ป่วยที่อยู ่ในภาวะโรคสงบ 
(remission) มอีายมุากกว่าและขนาดคอพอกเลก็กว่า
กลุม่ท่ีมโีรคก�ำเรบิ (relapse) อย่างมนียัส�ำคัญทางสถิติ 
ดังแสดงในตารางที่ 2
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Characteristics Remission 
(n=130)

Relapse 
(n=152)

Total
(n=282)

p-value

Type of ATDs 0.155

    Methimazole (n, %) 109 (83.8) 116 (76.3) 225 (79.8)

    Propylthiouracil (n, %) 21 (16.2) 36 (23.7) 57 (20.2)

Dose of ATDs at diagnosis (mg/day), 
median (IQR)

    Methimazole 15 (10,15) 15 (15,20) 15 (10,20) 0.058

    Propylthiouracil 150 (100,300) 150 (150,300) 150 (150,300) 0.430

Abbreviations: T3 = triiodothyronine, T4 = thyroxine, ATD = antithyroid drug, IQR = interquartile range
*The body-mass index is weight in kilograms divided by the square of height in meters.

ปัจจยัทีท่�ำให้โรคก�ำเรบิ (relapse) ในผูป่้วย  
GD มดีงัน้ี เพศชาย, อายขุณะวนิจิฉยัโรค < 40 ปี, การ
สบูบหุร่ี, ภาวะตาโปน (Graves’ ophthalmopathy), 
ภาวะคอพอก, ระดับ free T3 เมื่อวินิจฉัย, การใช้ยา 
propylthiouracil ในการรักษา เม่ือวิเคราะห์ข้อมูล
โดย univariate analysis พบว่า อายขุณะวนิจิฉยัโรค 
< 40 ปี (OR 1.7; 95%CI 1.06-2.73; p=0.027), 

ภาวะตาโปน (OR 2.31; 95%CI 1.01-5.44; p=0.046) 
เป็นปัจจัยท่ีท�ำให้โรคก�ำเริบอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
แต่เมื่อวิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้ multivariate analysis  
พบว่าอายุขณะวินิจฉัยโรค < 40 ปี (OR 1.71; 95%CI 
1.06-2.76; p=0.027) เป็นปัจจัยเดียวที่ท�ำให้ 
โรคก�ำเริบอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ดังแสดงใน 
ตารางที่ 3

ตารางที่ 2 (ต่อ)

ตารางที่ 3 ปัจจัยที่พยากรณ์การเกิดโรคก�ำเริบ (relapse) ในผู้ป่วย GD

Characteristics

Univariate analysis Multivariate analysis

Crude odds ratio 

(95%CI)

p-value Adjective odds 

ratio OR (95%CI)

p-value

Male 1.55 (0.92,2.61) 0.099 1.5 (0.88,2.56)  0.132

Age at diagnosis

<40 years 

1.7 (1.06,2.73) 0.027 1.71 (1.06,2.76)  0.027

Smoking 1.92 (0.87,4.25) 0.097

Graves’ ophthalmopathy 2.31 (1.01,5.44) 0.046 2.11 (0.88,5.02)  0.082

Goiter 1.64 (1,2.68) 0.05

Free T3 level at diagnosis

>4.4 vs <4.4 pg/mL

3.57 (0.37,34.71) 0.236

Type of ATDs

PTU vs MMI

1.61 (0.89,2.93) 0.114

Abbreviations: T3 = triiodothyronine, ATD = antithyroid drug, PTU = propylthiouracil, MMI = methimazole.
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ผูป่้วย GD ทีล้่มเหลวจากการเริม่ต้นรกัษาด้วย
ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ จ�ำนวน 231 คน ได้รับการ
รกัษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์เป็นคร้ังที ่2 120 คน  
(ร้อยละ 51.9) รกัษาด้วยสารรังสไีอโอดีน (RIA) 100 คน 
(ร้อยละ 43.3) รกัษาด้วยการผ่าตัด 11 คน (ร้อยละ 4.8) 
เม่ือเปรียบเทียบอายุเมื่อเริ่มวินิจฉัย ดัชนีมวลกาย  
การเป็นโรคภูมิต้านทานเนื้อเยื่อตนเอง อาการใจสั่น 
น�ำ้หนกัลด ภาวะโพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ ภาวะตาโปน 
ไม่มคีวามแตกต่างกนัอย่างมนัียส�ำคัญทางสถติิในผูป่้วย
ได้รบัการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมน การรักษาด้วยสาร
รังสีไอโอดีนและการรักษาด้วยการผ่าตัด แต่พบว่า 
ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดมีอาการทางคลินิกรุนแรงที่สุด 
ได้แก่ อาการเหน่ือย ร้อยละ 72.7 ภาวะคอพอก  
ร้อยละ 100 ขนาดคอพอกเฉลี่ย 50 กรัม และการใช้
ยาฮอร์โมนไทรอยด์เมื่อสิ้นสุดการศึกษา ร้อยละ 63.6 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ อาการรุนแรงรองลงมาคือ 
ผูป่้วยท่ีรกัษาด้วยสารรงัสไีอโอดีน พบว่า อาการเหน่ือย 
ร้อยละ 66 ภาวะคอพอก ร้อยละ 85 ขนาดคอพอก
เฉลี่ย 47.5 กรัม และการใช้ยาฮอร์โมนไทรอยด์เมื่อ 
สิ้นสุดการศึกษา ร้อยละ 38 อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
ผู้ที่รักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์เป็นครั้งที่ 2  
มีอาการรุนแรงน้อยที่สุด พบว่าอาการเหนื่อย ร้อยละ 
42.5 ภาวะคอพอก ร้อยละ 68.3 ขนาดคอพอกเฉลี่ย 
30 กรัม และไม่มีผู้ป่วยใช้ยาฮอร์โมนไทรอยด์เมื่อ 
สิ้นสุดการศึกษา อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ และพบว่า
โรคก�ำเรบิเกดิมากทีส่ดุในผูท้ีร่กัษาด้วยยาต้านฮอร์โมน
ไทรอยด์เป็นครั้งที่ 2 ร้อยละ 100 รองลงมาคอื การ
รกัษาด้วยสารรงัสไีอโอดนี ร้อยละ 29 และการรักษา
ด้วยการผ่าตัด ร้อยละ 27.3 (p<0.001) ตามล�ำดับ  
ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางที่ 4 เปรียบเทียบข้อมูลทั่วไปของการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ การรักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน
และการผ่าตัดในผู้ป่วย GD ล้มเหลวจากการเริ่มต้นรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์

Characteristics
2nd attempt 
ATD therapy 
(n=120, 51.9%)

RIA therapy
(n=100, 
43.3%)

Thyroidectomy
(n=11, 4.8%)

p-value

Age at diagnosis (y), median (IQR) 39 (28,50.2) 41 (27.8,50.2) 44 (39.5,55) 0.298

BMI (kg/m2), median (range)* 23.4 (21.4,26.9) 23.2 (21,25.2) 24.8 (23.5,26.6) 0.055

Autoimmune comorbidity (n, %) 2 (1.7) 3 (3) 1 (9.1) 0.249

Symptom (n, %)

    Palpitation 84 (70) 72 (72) 9 (81.8) 0.698

    Weight loss 42 (35) 35 (35) 5 (45.5) 0.779

    Dyspnea 51 (42.5) 66 (66) 8 (72.7) 0.001

    Hypokalemia 0 (0) 1 (1) 0 (0) 0.481

Graves’ ophthalmopathy (n, %) 15 (12.5) 11 (11) 1 (9.1) 0.907

Goiter present (n, %) 82 (68.3) 85 (85) 11 (100) 0.002

Goiter size (gm), median (IQR) 30 (20,40) 47.5 (30,50) 50 (32.5,65) < 0.001

On Lt4 at data cut point (n, %) 0 (0) 38 (38) 7 (63.6) < 0.001

Relapse (n, %) 120 (100) 29 (29) 3 (27.3) < 0.001

Abbreviations: T3 = triiodothyronine, T4 = thyroxine, ATD = antithyroid drug, RIA = radio-iodine ablation, 
Lt4 = levothyroxine, IQR = interquartile range
*The body-mass index is weight in kilograms divided by the square of height in meters.
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อภิปรายผล
ในการศกึษานี ้ผูป่้วย 646 คน อายเุฉลีย่ 46 ปี 

ส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง (ร้อยละ 67.8) อายุเฉลี่ย 
เมื่อวินิจฉัยโรค 42 ปี ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ใช้ยา 
methimazole ร้อยละ 83.3 ขนาดยาเฉลี่ย 15 มก. 
ระยะเวลาเฉลี่ยที่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไทรอยด์ 
34.6 เดอืน เกิดผลข้างเคียงรนุแรงจากยา ร้อยละ 0.62 
หลังการรักษาด้วยยาผู ้ป ่วยอยู ่ในภาวะโรคสงบ 
(remission) ร้อยละ 43.7 เมื่อเปรียบเทียบกับหลาย
การศึกษาที่ผ่านมาของผู้ป่วย GD ผลการศึกษานี้เป็น
ไปในทิศทางเดียวกัน โดยพบว่าอายุเฉลี่ยของผู้ป่วย
ส่วนใหญ่ 30-50 ปี11,12 สดัส่วนการเป็นโรคในเพศหญิง
ต่อเพศชาย 3.9-5.6 : 113,14 จากการส�ำรวจแพทย์ใน
เวชปฏบิตัใินการรกัษาผูป่้วย GD พบว่าประเทศในกลุม่
เอเชียและยุโรป เลือกการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมน
ไทรอยด์เป็นอันดับแรก ร้อยละ 83.8-9710,15 ใน
ประเทศไทยร้อยละ 90.816 ต่างจากกลุ่มประเทศใน
แถบอเมริกานิยมเริ่มการรักษา GD ด้วยสารรังสี
ไอโอดนีร้อยละ 59.7-6917,18 ขนาดยา methimazole 
ทีใ่ช้ในเอเชีย (15 มก./วนั)19,20 น้อยกว่าขนาดทีแ่นะน�ำ
ใน American Thyroid Association guideline ; 
ATA2016 (30 มก./วัน)21 อาจเน่ืองจากน�้ำหนักตัว 
น้อยกว่าหรือคนเอเชียอาจมีความไวต่อยามากกว่า 
การเกิดผลข้างเคยีงรนุแรงจากการใช้ยา methimazole 
ขึน้กบัขนาดยาทีใ่ช้ พบร้อยละ 0.1-0.36,22 อย่างไรกต็าม
การเปรยีบเทยีบการเกดิโรคและผลของการรกัษา GD 
ในแต่ละที่มีความแตกต่างกันในเร่ืองของเกณฑ์การ
วินจิฉยัทีใ่ช้อาการ การตรวจร่างกายและผลตรวจทาง
ห้องปฏบิตักิารณ์ โดยเฉพาะการใช้ TRAb ทีม่คีวามไว
และจ�ำเพาะมากต่อโรคนี้ แต่ยังใช้น้อยในเวชปฏิบัติ
ของประเทศไทย นอกจากน้ี ภาวะของสารไอโอดีนของ
ประชากรอาจมีผลต่อการด�ำเนินของโรคและความ 
ผิดปกติของไทรอยด์ได้23

ตามค�ำแนะน�ำของ ATA201621 ยาต้าน
ฮอร ์โมนไทรอยด์ควรเริ่มด ้วย methimazole 
เนื่องจากมีประสิทธิภาพดีกว่า การบริหารยาง่ายกว่า 

และหลังให้ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ 12-18 เดือน 
แนะน�ำให้มีการตรวจ TRAb และระดับ TSH ให้อยู่ใน
เกณฑ์ปกติก่อนจึงหยุดยาได้ ดังนั้น TRAb มีบทบาท
อย่างมากในการดูแลผู้ป่วย GD ซึ่งช่วยในการวินิจฉัย 
การติดตามการรักษา การหยุดยา และการก�ำเริบของ
โรค แต่ยังมีข้อจ�ำกัดของการตรวจในประเทศไทย  
ดงันัน้ ในเวชปฏิบัตท่ัิวไปของการดูแลผูป่้วย GD จงึต้อง
อาศัยประวัติและการตรวจร่างกายและผลการตรวจ
ฮอร์โมนไทรอยด์เป็นหลัก

ในการศึกษานี้ ภาวะโรคสงบ (remission) 
ร้อยละ 56.7 ที่ระยะเวลา 1 ปี และลดลงเหลือร้อยละ 
19.3 ที่ระยะเวลา 9 ปี หลังหยุดยาต้านฮอร์โมน
ไทรอยด์ การศึกษาในสหรัฐอเมริกาพบภาวะโรคสงบ 
ร้อยละ 20-30 ที่เวลา 12-18 เดือน24 ในกลุ่มประเทศ
ยุโรปร้อยละ 50-6011 และข้อมูลในแถบเอเชีย ผู้ป่วย 
GD ในญี่ปุ่น25 พบภาวะโรคสงบร้อยละ 73.8 หลัง 
หยุดยา 1 ปี เมื่อติดตามผู้ป่วยนานไปพบว่าโรคก�ำเริบ
มากขึ้น โดยการศึกษาของสวีเดน11 พบโรคก�ำเริบ  
ร้อยละ 22.6, 30.2, 36.9 และ 41.5 ที่ 6 เดือน 1 ปี 
3 ปี และ 5 ปี ตามล�ำดับ จากการศึกษานี้และ 
การศกึษาทีผ่่านมาพบผูป่้วยเอเชยีและยโุรปจะมภีาวะ
โรคสงบมากกว่าเมื่อเทียบกับผู้ป่วยแถบอเมริกา แต่
อย่างไรก็ตามโรคก�ำเริบมากข้ึนตามระยะเวลาท่ี 
หยุดยานานขึ้น ดังนั้น จึงควรให้ค�ำแนะน�ำและความรู้
ในเรื่องของโรคแก่ผู้ป่วยในการเริ่มต้นการรักษาและ
ต้องมีการติดตามผู ้ป ่วยตลอดแม้หยุดให้ยาต้าน
ฮอร์โมนไทรอยด์แล้ว

ภาวะโรคสงบ (remission) จากการศึกษานี้ 
ส่วนใหญ่พบในผูป่้วยทีอ่ายมุากกว่าและขนาดคอพอก
เล็กกว่ากลุ่มโรคก�ำเริบ (relapse) และเมื่อวิเคราะห์
ข้อมูลโดยใช้ multivariate analysis พบว่าปัจจัยที่
ท�ำให้โรคก�ำเริบ (relapse) คือ อายุขณะวินิจฉัยโรค 
< 40 ปี (OR 1.71; 95%CI 1.06-2.76; p=0.027) 
เปรียบเทียบกับการศึกษาท่ีผ่านมา พบปัจจัยท่ีท�ำให้
โรคก�ำเรบิคอื อายนุ้อย13,25-26 ขนาดต่อมไทรอยด์โต25-27 
ระดับ free T3 และ free T425,26 สูง ระดับ TRAb27 
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ระยะเวลาที่ใช้ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ในการควบคุม
โรคน้อยกว่า 6 เดือน28 จะเห็นได้ว่าปัจจัยที่ท�ำให้ 
โรคก�ำเริบมีความหลากหลายมากในแต่ละการศึกษา 
แต่อย่างไรก็ตามปัจจัยก็เป็นไปในทิศทางเดียวกัน
	 ในการศึกษานี้ผู ้ป่วย GD ที่ล้มเหลวจาก 
การเริ่มต้นรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ จ�ำนวน 
231 คน ได้รับการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมนไทรอยด ์
เป็นครั้งท่ี 2 ร้อยละ 51.9 การรักษาด้วยสารรังสี
ไอโอดีน (RIA) ร้อยละ 43.3 รักษาด้วยการผ่าตัด 
ร้อยละ 4.8 แต่พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดมีอาการ
ทางคลินิกรุนแรงที่สุด ได้แก่ อาการเหนื่อย ร้อยละ 
72.7 ภาวะคอพอก ร้อยละ 100 ขนาดคอพอกเฉลี่ย 
50 กรัม และการใช้ยาฮอร์โมนไทรอยด์เมื่อสิ้นสุดการ
ศึกษา ร้อยละ 63.6 อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ และ 
พบว่าโรคก�ำเริบเกิดมากที่สุดในผู้ที่รักษาด้วยยาต้าน
ฮอร์โมนไทรอยด์เป็นครั้งที่ 2 ร้อยละ 100 รองลงมา
คือ การรักษาด้วยสารรังสีไอโอดีน ร้อยละ 29 และ 
การรักษาด้วยการผ่าตัด ร้อยละ 27.3 (p<0.0001) 
จากการศกึษาท่ีผ่านมา พบว่าโรคก�ำเรบิ เมือ่รกัษาด้วย 
ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ (ร้อยละ 52.7) มากกว่าการ
รักษาด้วยสารรงัสีไอโอดนี (ร้อยละ 15) และการผ่าตดั  
(ร้อยละ 10)7 แต่การเกิดโรคก�ำเริบในการรักษาด้วย
สารรังสีไอโอดนีเปรยีบเทยีบกบัการผ่าตดัไม่แตกต่างกนั 
ซึง่ตามค�ำแนะน�ำของ ATA201621 เม่ือใช้ยาต้านฮอร์โมน
แล้วไม่สามารถควบคมุโรคได้ให้พจิารณาเลอืกการรักษา
ด้วยการใช้สารรงัสไีอโอดีนหรอืการผ่าตัดต่อมไทรอยด์ 
แต่อย่างไรกต็ามได้มกีารศกึษาการใช้ยา methimazole 
ขนาด 2.5-10 มก./วัน เป็นระยะเวลานาน 14 ปี29  
พบว่ามีความปลอดภัยและสามารถควบคุมโรคได้ดี 
นอกจากนี้ มีการศึกษาแบบย้อนหลังเปรียบเทียบ 
การให้ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ในระยะยาวกับการใช ้
สารรังสีไอโอดีนไม่พบผลข้างเคียงที่รุนแรงทั้ง 2 กลุ่ม 
แต่พบว่าผู้ที่รักษาด้วยสารรังสีไอโอดีนมีภาวะไขมัน 
ในเลือดสูงกว่า30 (cholesterol และ low density 
lipoprotein-cholesterol concentrations)  
ตาโปนและน�้ำหนักมากกว่า31 คุณภาพชีวิตด้อยกว่า9 

กลุ่มท่ีใช้ยาต้านฮอร์โมนไทรอยด์ในระยะยาว ดังนั้น 
การเลือกการรักษาในผู้ป่วย GD ต้องมีการพิจารณา
โดยแพทย์และผู ้ป ่วยร ่วมกันโดยค�ำนึงถึงปัจจัย 
ในหลายๆ ด้าน เช่น อายุ ความรุนแรงของโรค ภาวะ
ตาโปน ขนาดคอพอก โรคร่วมของผู้ป่วย ผลข้างเคียง
ของการรักษา ความพร้อมของสถานพยาบาล ความ
ช�ำนาญของแพทย์ผ่าตัด ซ่ึงพิจารณาเป็นรายบุคคล 
และควรมีการติดตามผู ้ป่วยตลอดชีวิต เนื่องจาก 
โรคก�ำเริบได้สูงถึงแม้โรคสงบมากกว่า 10 ปี หรือ 
อาจเกิดภาวะไทรอยด์ต�่ำได้จากตัวโรคหรือผลจาก 
การรักษาได้

สรุปผล
การศึกษานี้ เป็นการศึกษาการด�ำเนินโรค

และผลการรักษาของผู้ป่วย GD จากเวชปฏิบัติทั่วไป
ในสถานการณ์จริง จ�ำนวนผู้เข้าร่วมการศึกษาจ�ำนวน
มาก สามารถใช้เป็นข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย GD ใน
พืน้ทีภ่าคใต้ของประเทศไทยร่วมกบัข้อมลูในภาคอืน่ๆ
เพือ่เป็นข้อมลูพืน้ฐานของประเทศไทยน�ำไปเปรยีบเทียบ
กับข้อมูลของต่างชาติและเป็นแนวทางในการจัดท�ำ
แผนการดูแลผู้ป่วย GD ในประเทศไทยให้เหมาะสม
กับสถานการณ์และทรัพยากรท่ีมีอยู ่ในปัจจุบันให้
เหมาะสมมากที่สุด

ข้อเสนอแนะ
ข้อจ�ำกัดของการศึกษานี้  คือ เป็นการ 

เก็บข้อมูลย้อนหลัง (retrospective study) ท�ำให้ 
ได้ข้อมูลที่ไม่ครบถ้วน ประชากรในการศึกษามีเฉพาะ 
ในเขตภาคใต้ของประเทศไทย ดังนั้น อาจมีการ 
ศึกษาในอนาคตท่ีเป็นการศึกษาแบบไปข้างหน้า 
(prospective study) โดยศึกษาในประชากร 
ทั้งประเทศโดยท�ำเป็น multicenter study ที่มีการ
วางแผนการศึกษาและเก็บข้อมูลที่ดียิ่งขึ้น นอกจากนี้
อาจมีข้อมูลการใช้ TRAb ในการดูแลผู ้ป่วย GD  
ในประเทศไทยมากขึ้น
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