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Advance Imaging in Stroke 
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	 การตรวจทางห้องปฎิบัติการในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง 

ที่ส�ำคัญได้แก่การตรวจภาพสมอง ซึ่งมีการพัฒนาอย่างมากในช่วง 3 

ทศวรรษทีผ่่านมา แต่เดิมการตรวจภาพสมองนัน้เน้นข้อมูลเก่ียวกับภาพ

โครงสร้างสมอง (brain structural image) เพี่อใช้ในการวินิจฉัยภาวะ 

acute stroke เป็นหลักโดยใช้เครื่อง computed tomography (CT) และ 

magnetic resonance images (MRI) ประโยชน์ที่ได้จากการตรวจภาพ

สมองดังกล่าวทีส่�ำคญัคือการแยกโรคว่าเป็น ishcemic หรือ hemorrhagic 

stroke นอกจากนัน้ยังใช้ตรวจหาลักษณะเบ้ืองต้นของบริเวณสมองทีข่าด

เลือด (early signs of ischemic stroke) ประเมินขนาดของรอยโรค และ

ติดตามภาวะสมองบวมเป็นต้น นอกจากภาพโครงสร้างสมองแล้วยังมี

การใช้เทคนิค ในการสร้างภาพหลอดเลือดในสมองเพื่อประเมินความ

รุนแรงและพยาธิสภาพของหลอดเลือด นอกจากนั้นยังมีการใช้เทคนิค

การตรวจ perfusion และ diffusion ในการหา ischemic core และ  

penumbra เพื่อคัดกรองผู้ป่วยท่ีได้รับการรักษา ด้วยยา thrombolytics 

แต่ในปัจจบัุนนอกจากการใช้ structural imaging ท่ีได้กล่าวมายงัมีเทคนคิ

การตรวจภาพสมองใหม่ท่ีได้รับความสนใจและมีการน�ำมาใช้ศึกษาวิจัย

ในผู้ป่วยโรคทางระบบประสาทได้แก่resting state functional magnetic 

resonance imaging (rs-fMRI) diffusion tensor imaging (DTI) และ 

การวัด cortical thickness ซึ่งเป็นเทคนิคที่ต่อยอดจาก conventional 

structural imaging โดยน�ำมาใช้ในการศึกษาโครงสร้างและการท�ำงาน

ของสมองในโรคทางระบบประสาทต่างๆ รวมท้ังโรคหลอดเลือดสมอง 

บทความนีจ้ะเป็นบทความทีเ่กีย่วกับความรู้เบือ้งต้นของเทคนคิดังกล่าว

และตวัอย่างของการศกึษาวจิยัในผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองด้วยเทคนคิ

ดังกล่าว

Resting state functional magnetic resonance imaging 
	 สมองนั้นอาศัยเครือข่าย (networks) ของเซลล์ประสาทใน

ต�ำแหน่งต่างๆ บริเวณ grey matter ท�ำงานร่วมกัน การศึกษาการท�ำงาน

ของ networks เหล่านี้สามารถท�ำได้โดยใช้ functional imaging ต่างๆ 

เช่น single photon emission computed tomography (SPECT) positron 

emission tomography (PET) และ functional MRI (fMRI) เป็นต้น วิธี

ที่เป็นที่นิยมมากที่สุดคือ fMRI เนื่องจากเป็นวิธีที่ไม่เป็นอันตราย และให้

รายละเอยีด anatomy ของสมองได้ละเอยีดกว่าวธิอีืน่ fMRI นัน้สร้างภาพ

จากสัญญาณ blood-oxygen level dependent (BOLD signal) ซึง่ได้จาก
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การเปลี่ยนแปลงประจุของธาตุ เหล็กและออกซิเจนใน

เลือดท่ีมาเลี้ยง grey matter ของสมองบริเวณที่มีการ

ท�ำงานของเซลล์ประสาท1 ซึ่งการศึกษา fMRI พบว่า มี

การเพิ่มขึ้นของ BOLD signal ที่ gray matter ขณะท�ำ

กิจกรรมจ�ำเพาะ (task-specific) ทีผู่ถ้กูทดสอบได้รับมอบ

หมาย เรียกว่า task-induced signal increase ซึ่ง

ต�ำแหน่งสมองที่มี BOLD signal เพิ่มขึ้นถือว่าเป็นต�่ำ

แหน่งที่เกิด activation โดยต�ำแหน่งของสมองที่เกิด 

activations ดังกล่าวเป็นต�ำแหน่งของเซลล์ประสาทสั่ง

การที่ท�ำให้เกิดการท�ำงานของร่างกาย

Background BOLD signals
	 การศึกษา task-spacific fMRI ในอดีตพบว่ามี

คลี่นสัญญาณรบกวนจากการเคล่ือนไหวต่างๆ เช่น  

การเต้นของหัวใจ หรือคลื่นรบกวนจากเคร่ืองมือต่างๆ 

เป็น background noise จากหลายแหล่ง จึงได้มีความ

พยายามท่ีจะระบุที่มาและก�ำจัด สัญญาณกวนดังกล่าว 

ได้มีการพบสัญญาณ BOLD signal ท่ีมีความถี่ต�่ำเป็น 

background รบกวนอยู่ตลอดเวลา ซึ่ง Biswal และคณะ 

ได้ศึกษา fMRI โดยให้ความสนใจ BOLD signal ทีมี่ความ

ถึ่ต�่ำกว่า 0.1 Hz ซ่ึงคิดว่าเป็นสัญญาณกวน โดย 

พบว่าการแปรปรวน (fluctuation) ขึ้นลงของคล่ืน

สัญญาณดังกล่าวมีรูปแบบสอดคล้องกัน (correlation) 

จากทกุ pixel ภายในต�ำแหน่งของ primary sensory และ 

motor cortices2,3 แสดงในภาพที่ 1 ส่วนภาพที่ 2 แสดง 

correlation ของ BOLD signal fluctuation ซึง่เม่ือเปรียบ

เทียบกับปรากฎการณ์เดียวกัน ที่พบใน auditory และ 

visual cortices แสดงว่าสมอง บริเวณต่างๆ นั้นมีน่าจะ

มีการตดิต่อและท�ำงานร่วมกัน (functional connectivity) 

สอดคล้องกันเป็น network และมีคล่ืนความถีต่�ำ่ดังกล่าว

เป็นพื้นฐานอยู่ตลอดเวลา

ภาพที่ 1 แสดง Primary sensory motor network

ภาพที่ 2 BOLD signal fluctuation ของ บริเวณ motor cortices 
ด้าน ขวาและซ้าย ซึ่งรูปแบบการแปรปรวนของคลื่นคล้ายๆ กัน 
(ปรับปรุงจาก Martijn P et.al. Exploring the brain network: A 
review on resting-state fMRI functional connectivity3

Brain deactivation และ default mode network 
	 โดยทั่วไปการศึกษา task-induced functional 

image ด้วย PET และ fMRI จะให้ความสนใจกับบริเวณ

ของสมองที่เกิด activation แต่หลายการศึกษาพบตรง

กันว่ามีต�ำแหน่งของสมองบางต�ำแหน่งเกิด deactivation 

เสมอ เม่ือมีการท�ำ task-specific โดยเฉพาะ task  

ทีมี่ความเกีย่วข้องกับ attention โดย Shulman และคณะ4 

ได้ท�ำการศึกษาโดยใช้ visual tasks ซึ่งพบว่า มี  

activation ท ีvisual cortex นอกจากนัน้ ยงัพบว่ามีสมอง

บางต�ำแหน่งท่ีเกิด deactivation เช่น posterior  

cingulate/ precuneous และ inferior parietal cortices 

ทั้งสองข้าง เป็นต้น หลังจากนั้น Raichle และคณะ5 ได้

ท�ำการศึกษา PET ในคนปรกต ิโดยให้ผูท้ีร่่วมการศกึษา

นอนนิ่งหลับตาแต่ยังอยู่ในภาวะตื่น (resting state) ใน

เครื่อง PET ขณะท�ำการสแกน โดยพบว่าต�ำแหน่งของ

สมองที่เกิด deactivation ในขณะที่ท�ำ task-specific มี 

activation เกิดขึ้น ได้แก่ posterior และ precuneus และ 

medial prefrontal cortex ของสมองทั้งสองข้าง ซึ่งได้มี

ข้อสมมติฐานว่า ต�ำแหน่งดังกล่าวเป็นเครือข่ายการ

ท�ำงานพื้นฐานของสมองในขณะที่คนเราอยู่ใน resting 

state เรียกว่า default mode network (DMN) ต่อมาได้

มีการศึกษา DMN ของสมองด้วย fMRI ใน resting state 

(resting state fMRI) หลายการศึกษาซึง่ยืนยนัว่ามี DMN 

จริง6-8 [ภาพที่ 3]

ภาพที่ 3 แสดง default mode network
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	 โดยเครอืข่ายของ DMN น้ันถอืว่าเป็น functional 

connectivity ซึง่เป็น resting network หนึง่ของสมอง ซึง่

ประกอบดัวย สมองส่วน medial parietal, inferior lateral 

parietal, medial prefrontal และ medial temporal สมอง

ส่วนที่ดังกล่าว อาจมีหน้าที่เกี่ยวข้องกับ ความคิดที่เกิด

ขึ้นเอง (spontaneous thought) ภาวะใจลอย (mind 

wandering) การครุ่นคิดเก่ียวกับเหตุการณ์ในอนาคต 

และ ขบวนการของความจ�ำ epidosic9 นอกจาก DMN 

และ sensory motor networks ที่พบใน resting state 

แล้วยังมีการค้นพบ network ของ functional connectivity 

อื่น ท่ีเกิดใน resting state [ภาพท่ี 4] เช่น auditory 

network7 , language network10, dorsal attention และ 

ventral attention networks8,11-13 frontoparietal control 

network ซึง่เก่ียวกับ decision-making processes14 และ 

cinguloopercular network ซึ่งเก่ียวกับ goal-directed 

task sets13,15 ปัจจุบัน Resting state fMRI ได้รับความ

สนใจอย่างมาก โดยเฉพาะในการท�ำวจิยัในคนปรกตแิละ

ผูป่้วย ในขณะเดยีวกันก็มีความพยายามทีจ่ะน�ำมาใช้ใน

ทางคลินิกกับโรคต่างๆ เพื่อก�ำหนด anatomy ของ  

network ต่างๆ โดยเฉพาะในผูป่้วยทีไ่ม่สามารถให้ความ

ร่วมมือในการท�ำ task-spacific fMRI เช่นผู้ป่วยท่ีเป็น

เด็ก ผูป่้วยทีมี่ความผิดปรกตขิองระดับความรู้สกึตวั จาก

สาเหตุต่างๆ หรือผู้ป่วยที่ไม่สามารถสื่อสารได้ เป็นต้น 

เนื่องจากเราสามารถตรวจพบ BOLD signal ของผู้ป่วย

ได้แม้ว่าผู้ป่วยนอนหลับ ตัวอย่างการใช้ resting state 

fMRI เช่น การก�ำหนด motor network หรือ language 

network เพือ่วางแผนการผ่าตดัในผูป่้วยเนือ้งอกในสมอง

ที่ anatomy ของ networks ดังกล่าวเปลี่ยนไปจากการ

ผลของเนือ้งอก16 หรือการเตรียม ผ่าตดัผูป่้วยโรคลมชกั17  

ส่วนกลุ่มผู้ป่วยสมองเสื่อม resting state fMRI อาจใช้ 

แยกกลุ่มผูป่้วยทีเ่ป็น Alzheimer’s disease ออกจากคน

ปรกติได้18,19

ภาพที่ 4 แสดง resting state networks ต่างๆ A, Default mode network. B, Somatomotor network. C, Visual network. D, 
Language network. E, Dorsal attention network. F, ventral attention network. G, Frontoparietal control network20

Resting state fMRI ในผู้ป่วย ischemic stroke 
	 การศึกษา resting state fMRI ในผู่ป่วย acute 

stroke พบว่า functional connectivity ของ inter- 

hemispheric attention และ motor network ลดลง21 และ

ในผูป่้วยท่ีมีอาการอ่อนแรงพบมีการเพิม่ขึน้ของ functional 

connectivity ของ motor area ด้านรอยโรคกับ cerebral 

cortex ส่วน frontal และ parietal ด้านเดียวกับรอยโรค 

thalamus และ cerebellum ทั้ง สองข้าง ส่วน function 

connectivity ของ motor cortex ด้านรอยโรคกบัด้านตรง

ข้ามนั้นลดลง22 ส�ำหรับการศึกษาแบบ longitudinal ใน 

ผูป่้วย ischemic stroke พบว่า รูปแบบของ resting state 

functional connectivity ของ motor network ของ สมอง

ทั้งสองข้างไม่สมมาตรมากที่สุดที่ 1 เดือนหลัง stroke 

onset และพบว่า ในช่วง acute stroke ถ้าพบว่ามี  
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functional connectivity ระหว่าง motor cortex ด้านรอย

โรคกับ thalamus supplementary motor cortex และ 

middle frontal gyrus ด้านตรงข้ามกบัรอยโรค จะสัมพนัธ์

กับ motor recovery ที่ดีขึ้นที่ 6 เดือน22 นอกจากนั้นการ

ศึกษา longitudinal resting state fMRI ในผู้ป่วยที่มี

อาการอ่อนแรงจากรอยโรคบริเวณ subcortical ในระยะ 

recovery พบว่าเกิดการเปลี่ยนแปลงของ resting state 

motor network โดยพบว่าต�ำแหน่งของ motor network 

กระจายออกสู่ต�ำแหน่งภายใน motor cortex ข้างเดียว

กับรอยโรค และ cerebellum ด้านตรงข้าม นอกจากนั้น

ยังพบว่า คะแนนของ motor function ที่ดีขึ้นของผู้ป่วย

มีความสัมพนัธ์กบั correlation ของ functional connectivity 

ของ network ท่ีมีค่า p-value ที่ต�่ำ23 แสดงให้เห็นว่า 

resting state fMRI อาจใช้ บอก prognosis ของ functional 

recovery หลังจากเกิด stroke ได้ ส�ำหรับ hyperacute 

stroke มีการศกึษาทีพ่ยายามแยก acute infarction core 

กับ penumbra โดยใช้ความต่างกันของ fluctuation  

ของ low frequency BOLD signal ระหว่างบริเวณทั้ง

สองในผู้ป่วย acute ischemic stroke โดยพบว่ามีความ

แตกต่างกัน ซึ่งอาจน�ำมาใช้ประกอบการรักษาด้วยยา 

thrombolytics ในอนาคต24

Diffusion tensor imaging 
	 ภาพ MRI ที่แสดงโครงสร้างของสมอง ไ ด้แก่ 

T1Weighted Image (T1W), T2Weighted Image (T2W) 

และ Fluid Attenuation Inversion Recovery Image 

(FLAIR) เป็นภาพที่ได้จากการฉายคลื่นแม่เหล็กเหนี่ยว

น�ำและรับคล่ืนแม่เหล็กที่ โปรตอนของไฮโดรเจนคลาย

สะท้อนกลับมา ส่วน diffusion MRI เป็นภาพที่ได้จาก

การฉายคล่ืนแม่เหล็กสองคร้ังและรับคล่ืนสะท้อนของ

คล่ืนแม่เหล็กสองคร้ังในระยะเวลาห่างกัน โ ดยสญัญาณ

ท่ีได้นั้นจะแสดงถึงความต่างของระยะทางที่โมเลกุลน�้ำ

นั้นกระจายในเนื้อเยื่อ diffusion tensor imaging (DTI) 

เป็นภาพที่ได้จากคล่ืนสะท้อนแม่เหล็กแบบเดียวกับ 

diffusion MRI แต่ฉายคล่ืนแม่เหล็กหลายคร้ังจากทศิทาง

ต่างๆ กันท�ำให้ได้ข้อมูลเพิ่มขึ้นเก่ียวกับระยะทางและ

ทิศทางการ เคลื่อนที่ของโมเลกุลน�้ำ25 ซึ่งข้อมูลเกี่ยวกับ

การเคล่ือนที่ของโมเลกุลน�้ำในเนื้อเย่ือดังกล่าว อาจใช้

เป็นข้อมูลแสดงถึงความผิดปรกติหรือการเปล่ียนแปลง

ของเนื้อเย่ือในระดับจุลภาค และสามารถตรวจพบการ

เปล่ียนแปลงได้ก่อนที่จะเกิดการ เปล่ียนแปลงของ

โครงสร้างให้เห็น โดยมีการน�ำมาใช้ศึกษากันอย่างกว้าง

ขวาง ในผู ้ป ่วยโรคทางประสาทวิทยา จิตเวชและ 

ประสาทศัลยศาสตร์

Basic of molecular diffusion
	 การเคล่ือนท่ีของโมเลกุลแบบสุม่ หรือ Brownian 

movement เป ็นการเคลื่อนไหวที่อาศัยพลังงาน 

ความร้อน โดย ปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะทางของการเคล่ือนท่ี

ได้แก่ อุณหภูมิ น�้ำหนักของโมเลกุล และความหนืดของ

ตวักลาง26 ซึง่ระยะทางการเคล่ือนท่ีแบบสุม่โดยเฉลีย่ของ

โมเลกุลนั้นสามารถค�ำนวนด้วยวิธีทางสถิติ โดยมีค่า 

diffusion coefficient เป็นค่าคงที่ในสมการ ตัวอย่างเช่น 

โมเลกุลน�้ำในที่ว่าง (free space) ที่อุณหภูมิ 37 องศา

เซลเซียส ในเวลา 50 มิลลิวินาที 68% ของ โมเลกุลน�้ำ

จะเคล่ือนท่ีได้ระยะทาง 17 ไมโครเมตร ดังท่ีแสดงใน 

ภาพที่ 525 ซึ่งการเคล่ือนที่ในที่ว่างโดยไม่มีสิ่งกีดขวาง

นั้น การเคล่ือนที่ของโมเลกุลโดยรวมจะกระจายไปใน 

ทุกทิศทางในแกนสมมุติ x y z เป็นระยะทางเท่าๆ กัน 

เรียกว่า isotropic มีลกัษณะทรงกลม สมบูรณ์ (absolute 

sphere)

รูปที่ 5 ภาพแสดงการเคลื่อนท่ีแบบสุมของโมเลกุลน�้ำใน free 
space การกระจายเป็นไปตามสมการทางสถิติของ Albert  
Einstein ปี ค.ศ. 1905 (x

2=2DTd, x ระยะทางที่โมเลกุลเคลื่อนที่ 
D diffusion coefficient และ Td เวลาที่โมเลกุลเคลื่อนที่) ขนาด
ของทรงกลมแสดงถึงระยะทางท่ีโมเลกุลเคล่ือนท่ีซ่ึงทรงกลม
ขยายตัวเมื่อเวลาผ่านไป (ดัดแปลงจาก, Le Bihan D, 2003)24

	 ในขณะที่การกระจายของน�้ำในเนื้อเย่ือนั้นถูก

จ�ำกัดและกีดขวางด้วยโครงสร้างต่างๆ ได้แก่ ผนังเซลล์

และส่วนประกอบย่อยภายในเซลล์ รวมทั้งกลไกเปิดปิด

ช่องบนผนังเซลล์ที่ซับซ้อนดังที่แสดงในภาพที่ 6 ท�ำให้

การกระจายของโมเลกุลน�้ำเป็นระยะทางไม่เท่ากันใน

แต่ละทิศทาง เรียกว่า (anisotropic) มีลักษณะเป็นทรง
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กระสวย (ellipsoid) ซึง่จะมีทศิใด ทิศหนึง่ท่ีเป็นแกนหลกั

ที่โมเลกลุสามารถกระจายไปได้เป็นระยะทางมากที่สุด27 

ภาพที่ 6 แสดงทิศทางการเคลื่อนที่จองโมเลกุลน�้ำในเนื้อเยื่อ รูป 
6 เหลี่ยมสีฟ้า คือเซลล์ ลูกศรสีเขียวแสดงทิศทางการเคล่ือนที่
ของโมเลกลุน�ำ้ในช่องวา่งนอกเซลล์ลกูศรสแีดงแสดงทศิทางการ
เคลื่อนที่ของโมเลกุลน�้ำภายในเซลล์ลูกศรสีเหลือง แสดงทิศทาง
การเคลื่อนที่ของโมเลกุลน�้ำผ่านผนังเซลล์ 

	 รูปท่ี 7A แสดงการกระจายตวัของโมเลกุลท่ีเป็น 

isotropic และ รูป 7B แสดงการกระจายตัวของโมเลกุล

ที่เป็น anisotropic โดยทิศทางการกระจายของ โมเลกุล

มี 3 ระนาบหลัก แสดงด้วยเครื่องหมาย λ ส่วนระยะทาง 

การกระจายใน 3 ระนาบหลัก หลัก เรียกว่า eigenvalue 

ได้แก่ λ1 λ2 และ λ3 ซึ่งให้อยู่ในแกนสมมุติ x y และ z 

ตามล�ำดับ โดย λ1 เป็นทิศทางหลักที่การกระจายของ

โมเลกุลน�้ำไปได้เป็นระยะทางมากที่สุด ทิศทางหลัก 

ท้ังสามเรียกว่า eigenvector28 ซึ่งเราสามารถน�ำ  

eingenvalue และ eigenvector มาค�ำนวนเป็น diffusion 

indices ต่างๆ แล้วน�ำมาสร้างเป็นภาพสมองของ  

diffusion index น้ันๆ เพื่อประเมินความสมบูรณ์  

การเปลี่ยนแปลง ความผิดปรกติ ของเนื้อเย่ือ หรือน�ำ

มาสร้างเป็น ภาพโครงสร้างของ เนื้อเยื่อได้

ภาพที่ 7 λ1 λ3 และ λ3 แสดง eigenvalues ในแกน x y และ 
z ภาพ A แสดงการกระจายแบบ isotropic เมื่อโมเลกุล กระจาย
เป็นระยะทางเฉลีย่เท่ากันในทกุทิศทาง ภาพ B แสดงการกระจาย
แบบ anisotropy ที่โมเลกุลกระจายในแกน x มากกว่าแกนอื่น 

	 ภาพคลืน่สะท้อนแม่เหลก็เกิดจากความต่างกัน

ของคลื่นแม่เหล็กที่สะท้อนกลับมา โดยค่าความเข้มของ

คล่ืนแม่เหล็กท่ีสะท้อนกลับมา (attenuation) แทนด้วย 

อักษร A ในแต่ละจุดของภาพ (voxel) จะถูกน�ำมาสร้าง

เป็นภาพ โดยค่าความ เข้มของสัญญาณค�ำนวนได้จาก

ค่า exponential ของ diffusion coefficient (D) และค่า b 

factor (b) ซึง่เม่ือรวมการกระจายของโมเลกุลในสามแกน

หลัก ค่า attenuation จะค�ำนวนได้จากสมการ

A = exp [(-bxxDxx) (-byyDyy) (-bzzDzz)]

	 การค�ำนวนการกระจายของโมเลกุลดังกล่าวเป็น

ผลจากการฉายคลี่นแม่เหล็กเพียงระนาบเดียว ซึ่งไม่

เพยีงพอท่ีให้ข้อมูล เก่ียวกับทิศทาง เพือ่น�ำมาค�ำนวนใน

การสร้างภาพ DTI โดยต้องใช้การฉายแสงอย่างน้อย 6 

ระนาบ และ เพือ่สร้างภาพ fiber tracts ของสมองทีมี่ราย

ละเอียดพอเพียงควรต้องใช้ความละเอียดของ pixel 2 x 

2 x 2 หรือสูงกว่า และ ต้องฉายคลื่นแม่เหล็ก อย่างน้อย 

25 ทิศทาง28  

	 ภาพที่ 8 เป็นตัวอย่างของภาพ diffusion MRI 

ของสมองจากการฉายคลื่นแม่เหล็ก 20 ทิศทาง ภาพ

สมองจากค่า attenuation จากการค�ำนวนจากค่า  

diffusion ดังกล่าวในแต่ละ voxel จะถูกน�ำมาสร้างเป็น

ภาพ ดังรูปที่ 9

ภาพที่ 8 เป็น diffusion-weighted MR ของสมองท่ีได้จาก 
การสะท้อนของคลื่นแม่เหล็ก 20 ทิศทาง
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ภาพที ่9 เป็นภาพขยายแสดงระดับความเข้มของสญัญานในแต่ละ 
voxel เกิดจากระดับของการกระจายของโมเลกุลน�้ำในแต่ละ 
voxel

	 ข้อมูลจาก diffusion images นั้นสามารถน�ำมา

วิเคราะห์เพื่อการศึกษาเพื่อวัตถุประสงค์ต่างๆ ได้ 3 วิธี 

ได้แก่ การหาค่า diffusivity, การหาค่า diffusion anisotropy 

index และการสร้าง fiber orientation mapping29 Diffusivity 

เป็นค่าที่บอกระยะทางเฉล่ียของการกระจายของโมเลกุ

ลมในทิศทางต่างๆในแกน x y และ z โดย mean diffusivity 

(MD) เป็นค่าเฉล่ียของ ระยะทางการกระจายท้ังสามแกน

หลัก axial diffusivity (AxD) เป็นค่าเฉล่ียของระยะ

ทางการกระจายเฉพาะแกนหลัก คือแกน x ส่วน radial 

diffusivity (RaD) เป็นค่าเฉลี่ยการกระจายของโมเลกุล

ของแกนรองทั้งสองแกนคือ y และ z ดังสมการ

MD = [λ1+λ2+λ3]/3

AxD = λ1

RaD = [λ2+λ3]/2

	 diffusion index เป็นค่าที่บอกสัดส่วนของ 

การกระจายในสามแกนหลัก ซึ่งจะบอกถึงระดับของ 

anisotropy ว่ามากหรือน้อยและบอกทิศทางของการ 

กระจายว่ามากที่สุดไปทางทิศใด ซึ่งค�ำนวนได้จากค่า 

eigen values ตัวอย่างค่า diffusion indicesได้แก่  

fractional anisotropy (FA) relative anisotropy (RA) 

และ volume ratio (VR)30 และค่าต่างๆที่ค�ำนวนได้ 

ในแต่ละvoxel จะถูกน�ำมาสร้างเป็นภาพสมอง MD, FA, 

RA and VR maps ดังภาพที่10

ภาพที่ 10 A) Mean diffusivity map, B) Fractional anisotropy 
map, C) Relative anisotropy, D) Volume ratio

	 การศึกษาการกระจายของโมเลกุลในเนื้อเย่ือ

ของคนนั้น ใช้การตรวจวัดการกระจายของโมเลกุลน�้ำ

เนือ่งจากเนือ้เยือ่ในรางกายคนนัน้มีน�ำ้เป็นส่วนประกอบ

หลัก โดยค�ำนวนที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส โดยค่า 

diffusivity และค่า diffusion index นิยมใช้ในการศึกษา

ในปัจจุบัน ได้แก่ MD AxD RaD และ FA ดยหน่วยของ 

diffusivity เป็น มิลลเิมตรก�ำลังสองต่อวนิาที (mm2/sec) 

โดยค่า diffusivity มากบอกถงึการกระจายของโมเลกลุที่

รวดเร็วและเป็นระยะทางที่ไกล ส่วน ค่า FA นั้นไม่มี

หน่วย เนื่องจากเป็นสัดส่วน โดยจะมีค่า 0-1 โดยค่า FA 

ทีเข้าใกล้ 1 แสดงว่าโมเลกุลส่วนใหญ่กระจายได้เพียง

ทิศทางเดียวเช่นในเนื้อเย่ือที่มีการเรียงตัวอย่างมี

ระเบียบเช่น white matter ในสมอง เส้นประสาท หรือ

กล้ามเนื้อ ส่วน FA เข้าใกล้ 0 แสดงว่า มีการกระจาย 

ไปในทุกทิศทางเท่าๆกัน เช่นในโพรงสมอง (ventricles) 

เนือ่งจากการเปลีย่นแปลงการกระจายของโมเลกุลน�ำ้นัน้

เป็นการเปลี่ยนแปลงในระดับจุลภาค ซึ่งสามารถ 

ถูกตรวจพบได้ก ่อนที่จะเกิดการเปล่ียนแปลงของ 

โครงสร้าง ดังนั้น DTI จึงถูกน�ำมาใช้ในการศึกษาเพื่อ

ตรวจหาการเปล่ียนแปลงของเนือ้เย่ือในระยะแรก ซึง่อาจ

เรียกได้ว่า เป็น tissue at risk โดยเฉพาะ white matter 

ในสมองเนื่องจาก white matter มีโครงสร้างการเรียงตัว

ที่ชัดเจนตามแนวยาวของ tracts ต่างๆ ส่วนการแปลผล

ในการศึกษานั้นได้จากการสังเกตการเปล่ียนแปลงของ

ค่าต่างๆ เทียบกับพยาธิสภาพที่เกิดขึ้น เนื่องจากกลไก

ที่ท�ำให้เกิดการเปล่ียนแปลงของการกระจายของน�้ำใน

เนื้อเยื่อจากพยาธิสภาพต่างๆ นั้นยังไม่มีข้อสรุปในทาง

ทฤษฎี เพราะว่ามีปัจจยัมากมายทีท�ำให้เกิดการกระจาย 

นอกจาก อณุหภมิู และน�ำ้หนกัโมเลกุลน�ำ้ ผ่านผนงัเซลล์ 

เช่น ส่วนประกอบทีท่�ำให้เกิดความหนดืของตวักลาง และ 

กลไกการเปิดปิดช่องต่างๆของผนังเซลล์ เป็นต้น จาก

การศึกษาที่ผ่านมา FA แสดงถึง ความสมบูรณ์ของ

เนือ้เย่ือทีมี่โครงสร้างเป็นระเบียบ (tissue integrity) เรียง

ตัวไปในทิศทางเดียวกัน ส่วน FA ต�่ำแสดงถึงเนื้อเยื่อที่

มีโครงสร้างหลวม โ ดยท่ัวไป ค่า FA ท่ีต�ำ่แปลว่าเนือ้เยือ่

ถูกท�ำลาย31 ส่วนการแปลผลค่า MD ยังมีขัอมูลท่ียังมี

ความขัดแย้งกันอยู่ แต่โดยท่ัวไปจะเป็นไปในทางตรง

ข้ามกับ FA คือค่า MD ที่สูงขึ้นแสดงถึงความผิดปรกติ

เนื่องจากมีการ กระจายที่มากขึ้นของน�้ำในเนื้อเยื่อ และ
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เชื่อว่าในระบบประสาทการเปลี่ยนแปลงของ AxD เกิด

จากการเปลี่ยนแปลงของ diffusivity ของ axon และการ

เปลี่ยนแปลงของ RaD นั้นเป็นผลจากการเปลี่ยนแปลง

ของ diffusivity ใน myelin32,33 โครงสร้างของเนื้อเยื่อนั้น

เป็นข้อมูลท่ีได้จากการค�ำนวนทิศทางหลักของน�้ำท่ี

กระจายในเนื้อเยื่อ (eigenvector) ซึ่งเป็นไปตามแนว

โครงสร้างเนื้อเย่ือนั้นๆ โดยสามารถถูกน�ำมาสร้างเป็น

ภาพ เช่น color map, ellipsoid map หรือ vector point 

map แสดงในภาพที ่11 และ 12 จากข้อมูลดังกล่าวท�ำให้

ทราบถึงการเรียงตัวของโครสร้างเนื้อเย่ือต่างๆ ซึ่งเป็น

ประโยชน์ต่อการศึกษา การเปล่ียนแปลงทางกายภาพ 

ของเนื้อเยื่อ โดยเฉพาะ white matter ที่มีการเรียงตัว

ของโครงสร้างชัดเจน

ภาพที่ 11 เป็นภาพ color map แสดงการกระจายของโมเลกุลน�้ำ
สแีดงน�ำ้กระจายในแนว left-right สนี�ำ้เงนิแสดงทิศทางการกระจาย
ในแนว caudo-rostrol และ สีเขียวแสดงการกระจายในแนว  

antero-posterior

รูปที่ 12 แสดงภาพ 3 มิติ axial ระดับ basal ganglia ของทิศทาง
การกระจายหลักของโมเลกุลน�ำ้ในเนื้อเยื่อสมองแต่ละ voxel  

เป็นรูป ellipsoid (ภาพบน) และ ลูกศร (ภาพล่าง)

	 Tractography เป็นเทคนิกการสร้างภาพ 

สมองที่แสดงให้เห็น white matter โดยใช้ทิศทางของ 

eingenvector หลักในแต่ละ voxel จาก DTI มาเชื่อมโยง

กันเป็น fiber tract ดังที่แสดงในรูป 13 รูป 14 แสดงถึง 

fiber tracts ใ น posterior cingulate tractography เป็น

เทคนิคท่ีน�ำมาใช้ประโยชน์ เช่น เตรียมก่อนผ่าตัด

สมอง34,35 และการศกึษาหาความเชือ่มโยงทางกายวภิาค

ของสมองโดยเฉพาะความผิดปรกติทางระบบประสาท 

ที่เกิดจากกลุ่มอาการ disconnection36,37 หรือการ

หาความผิดปรกติหรือการเปล่ียนแปลงของ white  

matter tract จ�ำเพาะที่ต้องการศึกษา

ภาพที่ 13 แสดงตัวอย่างการสร้าง fibertract จากการเชื่อมโยง 
ellipsoids ในแต่ละ voxel

ภาพที่ 14 แสดง fibertracts บริเวณ posterior cingulate

Diffusion tensor imaging in stroke
	 การเปล่ียนแปลงของ diffusion เม่ือเกิดภาวะ

สมองขาดเลือดนั้นในระยะ acute ischemia จะพบว่า  

มี restriction ของ diffusion ตรวจพบได้จาก diffusion 

weighted image และ apparent diffusion coefficient 

และจะกลับคืนมาเป็นปรกติในระยะ chronic ซึ่งการ

เปล่ียนแปลงในระยะ subacute ถงึ chronic มีความหลาก
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หลายขึ้นกับ กลไกของการขาดเลือดและเนื้อเยื่อ acute 

ต่อกับ subacute ischemia พบว่ามี การเพิ่มขึ้นของ 

diffusion anisotropy indices และจะค่อยๆ ลดลงในช่วง 

subacute ต่อกับ chronic ส่วนการศึกษา DTI ในคนนั้น

พบว่ามีการลดลงของ FA ใน white matter โดยพบว่า

ส่วนย่อยท่ีมีการเปล่ียนแปลงคอืการลดลงของ λ1 แต่ใน 

grey matter ไม่มีการเปลี่ยนแปลงที่มีนัยส�ำคัญ38

	 ใน chronic stroke สมองนั้นมีกลไกการ

เปลี่ยนแปลงท�ำให้อาการของผู้ป่วยดีขึ้นหรือท่ีเรียกว่า 

neuroplasticity ซึ่งมีการใช้ brain imaging ในการศึกษา

กลไกการเปล่ียนแปลงของการท�ำงานของสมองและ

โครงสร้างของสมองในผู้ป่วย chronic stroke โดยมักจะ

ศึกษาการเปลี่ยนแปลงของสมองดังกล่าวเปรียบเทียบ

กับการเปล่ียนแปลงของความผิดปรกติของอาการทาง

ระบบประสาท การศึกษาการท�ำงานของสมองมักใช้ 

task-based fMRI เป็นส่วนใหญ่โดย DTI เป็นอีกเทคนิค

หนึ่งที่ถูกน�ำมาใช้ในการศึกษาการเปลี่ยนของ diffusion 

indices และทิศทางของ white matter tracts ซ่ึงเป็น 

การเปล่ียนแปลงของโครงสร้างสมอง พบว่า FA ใน  

corticospinal tract ด้านรอยโรคมีความสัมพันธ์กับ  

motor skill ประเมินด้วย purdue board test และ finger 

tapping แสดงว่าความสมบูรณ์ของเนื้อเย่ือนั้นมี 

ความสัมพันธ์กับอาการทางคลินิค39 จากการศึกษาด้วย 

tractography พบว่า ในผูป่้วย stroke ทีมี่อาการอ่อนแรง 

โดยในระยะ chronic ที่อาการอ่อนแรงดีขึ้นนั้นพบว่ามี

การจัดเรียงตัวใหม่ของ corticospinal tract โดยผู้ป่วยที่

มีอาการอ่อนแรงของแขนจากรอยโรคบริเวณ corona 

radiata จากการศึกษาด้วย tractography ที่ 6 เดือน  

พบว่า corticospinal tract มีการเรียงตัวใหม่โดยอ้อมไป

ด้านหลังของรอยโรค40,41 และผู้ป่วยที่มีอาการอ่อนแรง

ของขา พบว่า corticospinal tract มีการเรียงตัวผ่าน 

corona radiata โดยเบี่ยงไปทางด้าน medial ติดกับ 

lateral ventricle42 เช่นเดียวกันกับรอยโรคใน pons ที่มี

การเรียงตัวของ corticospinal tract ไปทางด้านข้างของ

รอยโรค43 นอกจากนั้นยังพบว่า corticospinal tract ใน

สมองของด้านตรงข้ามกับรอยโรคมีจ�ำนวน fiber tracts 

เพิ่มขึ้น44 และ fiber tract ที่ผ่าน corpus callosum  

ซึ่งเป็น inhibitory fibers มีจ�ำนวนลดลง45 Tractography 

ยังมีประโยชน์ ในการแสดงให้เห็น structural network 

ของสมอง โดยศึกษาจากรอยโรคของหลอดเลือดสมอง

ต่างๆ ที่เกิดใน white matter ซึ่งบ่อยคร้ังรอยโรคใน 

subcortical white matter ท�ำให้เกิดอาการของสมอง ส่วน 

cortex เรียกว่า disconnection syndrome36 เช่น  

การศึกษา network ท่ีท�ำให้เกิดอาการ ของ callosal 

disconnection syndrome ในผู้ป่วย anterior cerebral 

artery ด้านซ้ายอุดตัน46 network ที่ท�ำให้เกิดอาการ 

spatial neglect ทางด้านซ้าย ท่ีเกิดจาก middle cerebral 

artery ด้านขวาอุดตัน47 network ที่ท�ำให้เกิด motor 

neglect ที่เกิดจากรอยโรคที่ posterior limb of the  

internal capsule48 หรือผู้ป่วยที่มีอาการ aphasia ที่เกิด

จากรอยโรคใน arcuate fasiculus49 เป็นต้น เนื่องจาก

กลุ่มอาการ ลักษณะรอยโรค และกลุ่มผู้ป่วย vascular 

cognitive disorders ค่อนข้างหลากหลาย ดังนั้น 

การศึกษา DTI ใน ผู้ป่วย vascular dementia ส่วนใหญ่

มักท�ำการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วย Cerebral autosomal 

dominant arteriopathy with subcortical infarcts and 

leukoencephalopathy (CADASIL) ซึ่งมีกลุ่มอาการ

ชัดเจนและรอยโรคท่ีจ�ำกัดเฉพาะใน white matter 

อย่างไรก็ตาม ความสัมพันธ์ระหว่างอาการต่าง กับ 

ต�ำแหน่งและความรุนแรงของรอยโรคนั้นยังไม่มีข้อมูลที่

ชัดเจน เช่น ผู้ป่วยบางรายมีความผิดปรกติของ white 

matter ที่เห็นในภาพสมองมากมายแต่กลับมีความผิด

ปรกตขิอง cognitive functions ไม่รุนแรง หรือไม่มีอาการ 

ในขณะที่ผู้ป่วยบางรายมีความผิดปรกติที่เห็นจากภาพ

สมองเพียงเล็กน้อยแต่กลับมีความผิดปรกติรุนแรง จาก

การศึกษา DTI ในกลุ่มผู้ป่วย CADASIL พบว่า anterior 

thalamic radiation มีความสัมพันธ์กับ cognitive speed 

ซึ่งความช้าของ cognitive speed นั้นเป็นลักษณะเด่น

ของผู้ป่วย vascular cognitive disorder50

Cortical thickness
	 การวดัความหนาของ cerebral cortex (cortical 

thickness) เป็นเทคนิการวิเคราะห์ภาพท่ีได้จาก  

structural image ที่มีความละเอียด คือ high resolution 

T1W ซึ่งมีความละเอียดพอท�ำให้สามารถแยก grey 

matter ออกจาก white matter และวัดความหนาของ 

cerebral cortex ในต�ำแหน่งต่างๆได้อย่างค่อนข้างแม่นย�ำ 

ซึ่งเทคนิกการวัดนั้นมีหลายวิธี เช่น cortical thickness 

estimation, surface based และ voxel based เป็นต้น51 
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ภาพท่ี 15 แสดงตัวอย่าง การวัดความหนาโดยวิธี  

surface-based และภาพท่ี 16 เป็นตัวอย่างการแสดง

ความหนาของ cerebral cortex จากการศึกษาที่ผ่านมา

พบว่า ความหนาของ cerebral cortex นั้นมีความ

เปลีย่นแปลงในโรคท่ีมีพยาธสิภาพ เช่นโรค degenerative 

ต่างๆ เช่น Alzheimer’s disease และ fronto-temporal 

lobar degeneration จะมี cerebral cortex ที่บางกว่าคน

ปรกติ และมีบางภาวะที่ท�ำให้ cerebral cortex หนากว่า

คนปรกตใินบางต�ำแหน่ง เช่น นกัดนตรีทีมี่ความสามารถ

ในการแยกเสียงได้ดีมีความสัมพันธ์กับความหนาของ 

right auditory cortex และ anterior intraparietal sulcus 

ทั้งสองข้าง52 หรือ เม่ือมีการเรียนรู้และมีความสามารถ

ในการใช้ภาษาใหม่เกิดขึน้ พบว่ามีการเพิม่ขึน้ของความ

หนาบริเวณ inferior frontal gyrus และ anterior temporal 

ข้างซ้าย53 เป็นต้น ในผู้ป่วย chronic stroke จากการ

ศึกษาด้วย fMRI และ DTI ที่พบว่ามีการปรับเปลี่ยนของ 

functional connectivity และ structural connectivity 

ตามล�ำดับ จงึมีการศึกษาเพือ่พสูิจน์ว่ามีการเปล่ียนแปลง

โครงสร้างของ cerebral cortex ด้วยหรือไม่โดยการวัด

ความหนาของ cerebral cortex โดยพบว่าหลัง 3 เดือน

จากเกิดโรคหลอดเลือดสมองมี cerebral cortices ด้าน

เดียวกับรอยโรคหนาขึน้ได้แก่ rostral anterior cingulate 

และ middle frontal gyrus และcerebral cortices ด้าน

ตรงข้ามกับรอยโรคได้แก่ superior frontal gyrus,  

precentral gyrus, superior parietal lobule, middle 

temporal gyrus, mesial paracentral regions และ 

anterior cingulate cortex54 การศึกษา cortical thickness 

ในผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองตบีทีไ่ด้รบัการท�ำกายภาพ 

บ�ำบัด พบว่าผู้ป่วยที่มีอาการอ่อนแรงของแขน และเข้า

รับการท�ำกายภาพบ�ำบัดด้วยวิธี constrain-induced 

therapy คือการไม่ให้ผู้ป่วยใช้แขนข้างที่ดี ให้ผู้ป่วย

พยายามใช้แขนข้างที่อ่อนแรง พบว่าความหนาของ 

cerebral cortex ใ นส่วนของ sensory motor เพิ่มขึ้นใน

ด้านตรงข้ามกับรอยโรคร่วมกับอาการที่ดีขึ้น แสดงให้

เห็นว่าการท�ำกายภาพบ�ำบัดไม่เพียงแต่ท�ำให้เกิดการ

เปล่ียนแปลงของ function แต ่ยังท�ำให ้เกิดการ

เปลี่ยนแปลงของโครงสร้างด้วย

ภาพที่ 15 ภาพสมองบริเวณ left occipito-temporal แสดงวิธี 
surface-based ท่ีใช้ในการหา ความหนาของ cerebral cortex 
โดยการประมาณขอบเขตของ grey-white juction เส้นสีเหลือง 
และขอบของ grey matter ต่อกับ pia cerebral cortex

ภาพที่ 16 เป็นภาพ inflated brain ข้างซ้าย ที่แสดงความหนา
ของ cerebral cortex ด้วยสี เหลืองแดง สีแดงแสดงความหนา 
2มิลลิเมตร สเีหลอืง หนา 5 มิลลิเมตร สเีทาเป็นบริเวณท่ี cerebral 
cortex มีความหนาน้อยกว่า 2 มิลลิเมตร

สรุป
	 การตรวจทางห้องปฏิบัติการในโรคหลอดเลือด

สมองมีการพฒันาอย่างมาก โดยเฉพาะอยางย่ิง การถ่าย

ภาพสมองด้วยเทคนิคต่างๆ เช่น rs-fMRI DTI และ 

cortical thickness ซึง่เป็นเทคนคิทีเ่ปิดเผยความรูใ้หม่ๆ 

เก่ียวกับการด�ำเนินโรคของโรคหลอดเลือดสมองท่ีการ

ตรวจภาพสมองแบบเก่าไม่สามารถแสดงให้เห็นได้ วิธี
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เหล่านี้เป็นวิธีที่มีประสิทธิภาพ และไม่ invasive โดยพบ

ว่าหลังจากเกิดโรคหลอดเลือดสมอง มีการจัดเรียงการ

ท�ำงานของเซลลประสาทและโครงสร้างของสมอง

มากมาย ซึ่งความรู้ดังกล่าวสามารถน�ำไปประยุกต์ เพื่อ

พฒันาการดูแลรักษาผูป่้วยโรคสมองและ ประเมินผลการ

รักษา รวมทั้งบอกการพยากรณ์โรคได้ แต่อย่างไรก็ตาม

ข้อมูลการวิจัยด้วยเคร่ืองมือดังกล่าวยังมีน้อย ซึ่งยัง

ต้องการการศกึษาวจิยัเพิม่ขึน้ก่อนทีจ่ะสามารถน�ำมาวธิี

ดังกล่าวใช้ในทางคลินิกในอนาคต
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