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บทคัดัย่่อ 	 เอนเทอโรไวรััสเป็็นโรคติดิต่่อซ่ึ่�งเป็็นสาเหตุุของโรคมือืเท้้าปากที่่�พบในทารกและเด็ก็เล็ก็ (มักัพบในเด็ก็อายุุต่ำำ��กว่่า 

5 ปีี ) สาเหตุุหลัักของการแพร่่ระบาดมักัเกิดิจากการติดิเช้ื้�อ Enterovirus A71 (EV-A71) ในผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก

บางราย อาจเกิิดอาการแทรกซ้้อนทางระบบประสาท ระบบไหลเวีียนโลหิิต และการหายใจที่่�รุุนแรง เช่่น เยื่่�อหุ้้�ม-

สมองอักัเสบ กล้้ามเนื้้� อหััวใจอักัเสบ กล้้ามเนื้้� ออัมัพาตอ่่อนปวกเปีีย กแบบเฉีียบพลััน และมัักเป็็นสาเหตุุของการ

เสีียชีีวิต บทความนี้้�กล่่าวถึงึบทบาทของโปรตีีนของไวรััส EV-A71 ที่่�มีีต่่อการตอบสนองของระบบภููมิคิุ้้�มกันัโดยกำำ�เนิิด 

พยาธิสิรีีรวิทยาของไซโตไคน์์และเคโมไคน์์ในผู้้�ติดิเช้ื้�อ EV-A71  อาการที่่�พบในการดำำ�เนิินโรคทั้้�ง 4 ระยะ รวมถึงึผล

การตรวจทางห้้องปฏิบิัตัิกิารที่่�สัมัพันธ์ก์ับัการติดิเช้ื้�อ โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�ง ในกรณีีที่่�เกิดิอาการแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรง การ

ติิดตามอาการทางคลิินิิกร่่วมกับัผลการตรวจทางระบบประสาทไม่่สามารถติิดตามและบ่่งชี้้� ความรุุนแรงที่่�เกิดิขึ้้�นได้้

อย่่างทันัท่่วงทีี ดังันั้้�น การศึกึษาตัวับ่่งชี้้�ทางห้้องปฏิบิัตัิกิารที่่�สัมัพันธ์ก์ับัความรุุนแรงและการดำำ�เนิินโรคขณะติดิเช้ื้�อ 

EV-A71 อาจนำำ�มาใช้้ในการพยากรณ์์ระดัับความรุุนแรงของโรคมืือเท้้าปากได้้ การเข้้าใจผลการตรวจบ่่งชี้้� ทาง 

ห้้องปฏิิบััติิการเหล่่านี้้�  จึึงสามารถใช้้เป็็นข้อมููลในการพัฒนาแนวทางการประเมิินติิดตามความรุุนแรงของผู้้�ป่่ วย

ให้้เป็็นไปได้้อย่่างรวดเร็็วยิ่่�งขึ้้� น 
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คลื่่�นไส้้ ปวดเมื่่�อยร่่างกาย อาจพบอาการไข้้ร่่วมกับัการ

พบตุ่่�มแดงอักัเสบที่่�บริิเวณลิ้้�น กระพุ้้�งแก้้ม เหงือืก ฝ่่ามือื 

ฝ่่าเท้้า และนิ้้� วมืือ อย่่างไรก็ต็าม การติิดเช้ื้�อ EV-A71 

สามารถพบอาการแทรกซ้้อนรุุนแรงทางระบบประสาท

ร่่วมด้วย เช่่น encephalitis, polio-like syndrome หรืือ 

encephalomyelitis เป็็นต้น ในรายที่่�พบการดำำ�เนิินโรค

อย่่างรวดเร็็ว อาการแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรงนี้้�  จึึงมัักเป็็น

สาเหตุุของการเสีียชีีวิตในผู้้�ที่่�ติดิเช้ื้�อ(4) เนื่่�องจากปััจจุุบันั

บทนำำ�
โรค hand-foot-and-mouth disease (HFMD) หรืือ

โรคมือืเท้้าปาก เป็็นโรคติดิต่่อที่่�พบการระบาดได้้บ่่อยใน

เด็ก็ทั่่�วโลก เกิดิจากเช้ื้�อไวรััสในกลุ่่�มเอนเทอโร โรคมือืเท้้า

ปากเป็็นโรคที่่�พบได้้บ่่อยในฤดููฝน โดยกลุ่่�มเสี่่�ยงที่่�มักัพบ

การติดิเช้ื้�อคืือเด็ก็ทารกและเด็ก็เล็ก็อายุุต่ำำ��กว่่า 5 ปีี (1-3) 

ผู้้�ติดิเช้ื้�อมักัแสดงอาการหลากหลาย ตั้้�งแต่่ไม่่แสดงอาการ

หรืือพบอาการป่่ วยเพีียงเล็ก็น้้อย เช่่น ปวดศรีีษะ มีีไข้้ 
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ยัังไม่่มีียาต้้านไวรััสที่่�รัักษาเฉพาะ(4) การศึึกษาเพื่่�อหา 

ตััวบ่่งชี้้� ที่่�สามารถติิดตามการตอบสนองและสััมพันธ์์ต่่อ

การดำำ�เนิินโรคในผู้้�ที่่�ติดิเช้ื้�อ จึึงเป็็นอีีกหน่ึ่�งแนวทางในการ

ติิดตามและประเมิินความรุุนแรงของโรค รวมถึงึลดการ

เสีียชีีวิตที่่�เกิดิจากภาวะแทรกซ้้อน โดยกลไกของการเกิดิ

พยาธิิสภาพจะเกี่่�ยวข้้องกัับการตอบสนองของระบบ

ภููมิคิุ้้�มกันัของร่่างกาย โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งคืือกระบวนการ

อัักเสบของระบบประสาทส่่วนกลางในส่่วนที่่�ควบคุุม 

sympathetic และส่่วนของก้้านสมอง ส่่งผลให้้มีีการผลิต

ไซโตไคน์์และเคโมไคน์์ที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัการอักัเสบจากเซลล์์

ที่่�ติิดเช้ื้� อและเซลล์์ในระบบภููมิิคุ้้�มกั ัน โดยระดัับสาร 

ดัังกล่่าว สามารถตรวจวััดการเปลี่�ยนแปลงได้้ด้้วยการ

ตรวจทางห้้องปฏิบิัตัิกิาร ดังันั้้�น การพิจารณาผลการตรวจ

ทางห้้องปฏิบิัตัิกิารร่่วมกับัการพิจารณาอาการทางคลิินิิก 

นอกจากจะช่่วยให้้ผู้้�ป่่ วยได้้รัับการรักษาได้้อย่่างทันัท่่วงทีี 

ยัังเป็็นการลดอาการแทรกซ้้อนจากการติิดเช้ื้�อและอัตัรา

การเสีียชีีวิตของผู้้�ป่่ วยได้้อีีกด้้วย 

บทความนี้้� มีีวัตถุุประสงค์์เพื่่� อนำำ�เสนอข้้อมููลซ่ึ่� ง

รวบรวมจากบทความและงานวิจััยที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัระบาด

วิิทยา การตอบสนองต่่อการติิดเช้ื้� อของระบบภููมิิคุ้้�มกันั

โดยกำำ�เนิิด พยาธิสิภาพ และการตรวจทางห้้องปฏิบิัตัิกิาร

ของผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก 

เชื้้� อสาเหตุุและระบาดวิิทยา
โรคมืือเท้้าปากจััดเป็็นปัญหาสาธารณสุุขที่่�สำำ�คัญ

เนื่่�องจากพบการแพร่่ระบาดไปทั่่�วโลก โดยเฉพาะอย่่าง

ยิ่่�งในภููมิภิาคเอเชีียและแปซิิฟิิก(2,5,6) โรคมือืเท้้าปากเกิดิ

จากเช้ื้� อไวรััสเอนเทอโร สามารถแบ่่งตามลักษณะทาง 

ชีีวโมเลกุุลและทางพัันธุุกรรมได้้เป็็น 4 กลุ่่�ม คือื Entero-

virus A, B, C และ D ไวรััสเอนเทอโรเป็็นไวรััสในวงค์์ 

Picornaviridae สกุุล Enterovirus สปีีชีีส์  ์Enterovirus A 

เป็็นไวรััสชนิด single stranded RNA ที่่�ไม่่มีีเปลือกชั้้�น

นอกหุ้้�ม (non-enveloped virus) พบ Symmetrical ico-

sahedral capsid ขนาด 20 - 30 นาโนเมตร บรรจุุจีีโนม

ขนาดประมาณ 7.5 กิโิลเบส  เมื่่�อเกิดิการแปลรหัสพันธุุ-

กรรมจะได้้ structural protein 4 ชนิด (VP1-VP4 capsid 

protein) และ non-structural protein 7 ชนิด (2A, 2B, 

2C, 3A, 3B, 3C และ 3D) โดย VP1, VP2 และ VP3 

จะอยู่่�บริิเวณผิวิของ viral capsid (ภาพที่่� 1) โดย VP1 

จะเป็็นตำำ�แหน่่งที่่� neutralizing antibody ของโฮสต์เข้้าจัับ

กับัไวรััส ในขณะที่่� VP4 จะทำำ�หน้้าที่่�เชื่่�อมชิ้้�นส่่วนของไวรััส

เข้้าด้้วยกันั สำำ�หรัับบทบาทของ non-structural protein 

จะเกี่่�ยวข้้องในกระบวนการเพิ่่�มจำำ�นวนของไวรััส (viral 

replication) และการสร้างโปรตีีนของเซลล์์โฮสต์์(7,8) 

ไวรััสเอนเทอโรที่่�เป็็นสาเหตุุหลัักของโรคมืือเท้้าปาก

ภาพที่่� 1 โครงสร้้างและตำำ�แหน่่งยีนีที่่�สำำ�คัญัของเชื้้� อเอนเทอโรไวรัสั
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ได้้แก่่ enterovirus A71 (EV-A71), coxsackievirus A 

(CVA16 และ CVA6) และ coxsackievirus B (CVB2 

และ CVB5) (1,9,10) แต่่ในปีี  พ.ศ. 2548 พบการแพร่่

ระบาดของเช้ื้� อไรรัสเอนเทอโรอื่่�น คืือ CVA6 และ 

CVA10 เพิ่่�มมากขึ้้� นในยุุโรป อเมริกาเหนืือ และ

เอเชีีย(9,10) 

สำำ�หรัับไวรััส EV-A71 แบ่่งออกเป็็น 3 จีีโนไทป์์ โดย

พิิจารณาจากลำำ�ดับันิิวคลีีโอไทด์ข์องโปรตีีน VP1 ประกอบ

ด้้วยไวรััสเอนเทอโร A, B และ C จีีโนไทป์์ A มีีเพีียง 

BrCr-CA-70 ซ่ึ่�งพบในผู้้�ป่่ วยที่่�มีีอาการ encephalitis 

ในปีี  1970 ที่่�ประเทศสหรััฐอเมริกา(8) ปััจจุุบันั สายพันธุ์์�

ของ EV-71 ที่่�พบจะเป็็นจีีโนไทป์์ B และ C โดยจีีโนไทป์์ 

B ประกอบด้้วยกลุ่่�มย่่อยคือ subgenotypes B0, B1, B2, 

B3, B4 และ B5 ในขณะที่่�จีีโนไทป์์ C ประกอบด้้วยกลุ่่�ม

ย่่อย C1, C2, C3, C4a, C4b และ C5(11-13) เช้ื้�อที่่�เป็็น

สาเหตุุของโรคมือืเท้้าปากที่่�พบได้้บ่่อยที่่�สุุด คือื EV-A71 

subgenotypes B3, B4, C1 และ C2 สายพันธุ์์�นี้้�พบการ

ระบาดเป็็นวงกว้้างในภููมิภิาคเอเชีียและแปซิฟิิก(2,5,6) ในปีี  

พ.ศ. 2540 พบการระบาดใหญ่่ของโรคมืือเท้้าปากใน

หลายประเทศแถบเอเชีีย เช่่น ไต้้หวััน สิิงคโปร์ และ

มาเลเซีีย (13-14) รวมทั้้�งยัังมีีรายงานการพบผู้้�ติดิเช้ื้�อและมีี

การเสีียชีีวิตหลายรายในประเทศไทย(15-16) จีีโนไทป์์ที่่�พบ

การระบาดในประเทศไทยในปีี  พ.ศ. 2545 - 2552 และ 

พ.ศ. 2562 - 2563 คืือ จีีโนไทป์์ C1 ในขณะที่่� พ.ศ. 

2549 และ พ.ศ. 2551 พบการระบาดของจีีโนไทป์์ C4a 

และ C4b ตามลำำ�ดับั ปััจจุุบันั subgenotypes ที่่�พบการ

ระบาดในประเทศไทย คืือ C1, B5 และ C4a(17) จาก

สถานการณ์ด์ัังกล่่าว กระทรวงสาธารณสุุขจึึงจััดให้้มีีการ

ติิดตามและเฝ้้าระวัังโรคมืือเท้้าปากในสถานศึึกษา โดย

เฉพาะอย่่างยิ่่�งในศููนย์พััฒนาเด็ก็เล็ก็ สถานรับเลี้้� ยงเด็ก็ 

โรงเรีียนอนุุบาลและโรงเรีียนประถมศึกึษาทั่่�วประเทศ(15-16)

การแพร่่ระบาดของโรคมือืเท้้าปาก จะติดิต่่อจากคน

สู่่�คนผ่่านการสัมัผัสัน้ำำ��มููก น้ำำ��ลาย น้ำำ��จากตุ่่�มพอง แผลใน

ปาก หรืืออุุจจาระของผู้้�ป่่ วยที่่�มีีเช้ื้�อไวรััสอยู่่� เมื่่�อเช้ื้�อเข้้าสู่่�

ร่่างกายจะผ่่านเข้้าไปยัังเยื่่�อบุุบริิเวณคอหอยแล้้วไปยัง

ลำำ�ไส้้ เนื่่�องจากเช้ื้�อมีีคุุณสมบัตัิใินการทนกรด จึึงทำำ�ให้้เช้ื้�อ

สามารถเพิ่่�มจำำ�นวนที่่�ต่่อมน้ำำ��เหลืืองบริิเวณคอหอย ต่่อม

ทอนซิล และเนื้้� อเยื่่�อต่่อมน้ำำ��เหลืืองบริิเวณลำำ�ไส้้(1) จึึง

สามารถพบเช้ื้�อปนออกมากับัอุุจจาระของผู้้�ป่่ วยได้้ การ

ติิดต่่อเกิิดขึ้้� นได้้ง่่าย เนื่่�องจากเช้ื้� อสามารถทนอยู่่�ใน 

สิ่่�งแวดล้้อมได้้นานและทนต่่อน้ำำ��ยาฆ่่าเช้ื้�อ(1,5) 

ปััจจุุบันั ยัังไม่่มีียาต้้านไวรััสที่่�รัักษาได้้เฉพาะ ผู้้�ป่่ วย

จะเริ่่�มแสดงอาการ 3 - 6 วัันภายหลัังจากการได้้รัับเช้ื้�อ 

(ระยะฟัักตัวั) แต่่บางครั้้�ง อาจพบอาการใน 1 - 3 วััน 

นอกจากนี้้�  ระยะเวลาในการแสดงอาการ ยัังขึ้้� นอยู่่�กัับ

อวััยวะและปริมาณเช้ื้�อในร่่างกาย ในรายที่่�เกิดิการติดิเช้ื้�อ

ในกระแสเลืือด ไวรััสจะสามารถแพร่่กระจายไปยังผิวิหนััง 

ระบบทางเดินิหายใจ หััวใจ ตับั และตับัอ่่อน ในบางราย 

หากเช้ื้� อเข้้าสู่่�ระบบประสาทส่่วนกลางจะมีีผลทำำ�ให้้เกิิด

ภาวะแทรกซ้้อนในระบบประสาท เช่่น เยื่่�อบุุสมองอักัเสบ 

แขนขาอ่่อนแรงเฉีียบพลััน กรณีีที่่�เกิดิภาวะแทรกซ้้อนกับั

ระบบหััวใจและระบบไหลเวีียนเลืือด อาจเป็็นสาเหตุุของ

ภาวะน้ำำ��ท่่วมปอดเฉีียบพลััน ภาวะหััวใจวายเฉีียบพลััน

ได้้(14) ในการเก็บ็สิ่่�งส่่งตรวจเพื่่�อตรวจหาเช้ื้�อไวรััสสามารถ

ทำำ�ได้้โดยการเก็บ็สิ่่�งส่่งตรวจจากคอ (throat swab) 

คอหอย (nasopharyngeal swab) และอุุจจาระ(9) 

อาการของผู้้ �ป่่ วยโรคมือเท้้าปาก
การติิดเช้ื้� อไวรััสเอนเทอโรก่่อให้้เกิดิอาการได้้หลาย

รููปแบบ ส่่วนใหญ่่จะพบอาการไม่่รุุนแรง (uncomplicat-

ed HFMD) แต่่ในบางรายอาจมีีอาการแทรกซ้้อนทาง

ระบบประสาทและอาจรุุนแรงถึึงขั้้�นเสีียชีีวิตได้้(13,17,18) 

ภาวะแทรกซ้้อนทางระบบประสาทที่่�รุุนแรงมัักสัมัพันธ์ก์ับั

อายุุ โดยมักัพบในเด็ก็เล็ก็อายุุต่ำำ��กว่่า 5 ปีี  มักัพบในเพศ

ชายมากกว่่าเพศหญิิง และสััมพันธ์์กัับลัักษณะทาง

พัันธุุกรรมของประชากร (host genetic factors)(18) อันั

เป็็นผลมาจากภาวะแทรกซ้้อนในระบบประสาทส่่วนกลาง 

เช่่น เยื่่�อหุ้้�มสมองอักัเสบ สมองอักัเสบ หรืือหััวใจและปอด 

เช่่น กล้้ามเนื้้�อหััวใจอักัเสบ อาการแทรกซ้้อนสามารถเกิดิ

ขึ้้�นได้้ตั้้�งแต่่วันแรกที่่�แสดงอาการ(13,17,18) และทวีีความ



ระบบภููมิิคุ้้ �มกันัโดยกำำ�เนิดิและการพยากรณ์ค์วามรุุนแรงของโรคมือเท้้าปาก

วารสารวิชิาการสาธารณสุขุ 2568 ปีีท่ี่� 34 ฉบับัท่ี่� 2 379

รุุนแรงจนทำำ�ให้้ผู้้�ป่่ วยเสีียชีีวิติได้้หลัังจากได้้รัับการวินิิิจฉััย

เพีียง 0.5 วััน(19)

จากการศึึกษาทางคลิินิิก มีีการแบ่่งระยะการดำำ�เนิิน

โรคได้้เป็็น 4 ระยะ(20)  ได้้แก่่ ระยะที่่� 1 HFMD และ 

herpangina ร่่วมกับัมีีอาการไข้้ อาการมักัพบแผลในช่่อง-

ปาก ผื่่�นหรืือตุ่่�มแดงบริิเวณมือื เท้้า เข่่า หรืือก้้น ระยะที่่� 

2 พบอาการที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัระบบประสาทส่่วนกลาง ได้้แก่่ 

เยื่่�อหุ้้�มสมองอัักเสบ (aseptic meningitis) กล้้ามเนื้้� อ

กระตุุก โรคไข้้สมองอักัเสบและไขสันัหลัังอักัเสบ อาจมีี

อาการปวดศรีีษะ อาเจีียน และชัักร่่วมด้วย ระยะที่่� 3 พบ

ความผิิดปกติิของระบบประสาทอัตัโนมััติิและ/หรืือการ

ทำำ�งานล้มเหลวของหััวใจและปอด และระยะที่่� 4 เป็็นระยะ

พัักฟื้้� นรวมถึงึการเกิดิภาวะแทรกซ้้อนภายหลัังการติดิเช้ื้�อ 

ผู้้�ป่่ วยที่่�ไม่่มีีอาการแทรกซ้้อนจะมีีอาการดีีขึ้้�นตามลำำ�ดัับ 

อย่่างไรก็ต็าม มีีรายงานพบภาวะแทรกซ้้อนภายหลัังการ

ติดิเช้ื้�อได้้ในผู้้�ป่่ วยบางราย ซ่ึ่�งเป็็นผลมาจากความเสีียหาย

ของระบบประสาทส่่วนกลางและก้้านสมอง(20)

การตอบสนองต่่อการติิดเชื้้� อไวรัสั EV-A71 ผ่่าน

ระบบภููมิิคุ้้ �มกันัโดยกำำ�เนิดิ (Innate immunity)
เมื่่�อเกิดิการติิดเช้ื้�อ ไวรััสเอนเทอโรแต่่ละชนิิดจะเข้้า

จัับกับัตัวัรัับที่่�แตกต่่างกันัเพื่่�อเข้้าสู่่�เซลล์์ของโฮสต์ ์(ภาพ

ที่่� 2) โดยเช้ื้� อ EV-A71 จะอาศััยตััวรัับที่่�จำำ�เพาะเพื่่�อ

เข้้าไปติดิเช้ื้�อเซลล์์ของโฮสต์ ์คือื scavenger receptor class 

B member (SCARB2), human P-selectin glycoprotein 

ligand-1 (PSGL-1) และ sialic acid linked gly-

cans(22,23) จากนั้้�น ส่่วน capsid ของไวรััสจะรวมเข้้ากับัเยื่่�อ

หุ้้�ม เซลล์์ของโฮสต์และปล่่อย RNA ของไวรััสเข้้าสู่่� 

ไซโตพลาสซึึมเพื่่�อให้้เกิดิการเพิ่่�มจำำ�นวนและโปรตีีนของ

ไวรััส ภููมิิคุ้้�มกัันโดยกำำ�เนิิดเป็็นกลไกแรกของระบบ-

ภููมิคิุ้้�มกันัในการรับรู้้�ถึงึการติดิเช้ื้�อและเริ่่�มการทำำ�ลายเช้ื้�อ 

การตอบสนองต่่อการติิดเช้ื้� อของระบบภููมิิคุ้้�มกัันโดย

กำำ�เนิิดจะอาศััยการจัับกับัชิ้้�นส่่วนของกลุ่่�มเช้ื้�อก่่อโรคที่่�มีี

ลัักษณะคล้้ายกััน (pathogen-associated molecular  

pattern; PAMPs) โดยอาศัยัการทำำ�งานของโปรตีีนตัวัรัับ

จดจำำ�รููปแบบ (pattern recognition receptors; PRRs) 

PRRs จะพบบริิเวณผิวิเซลล์์ ไซโตพลาสซึึม หรืือภายใน

เอนโดโซม PRRs จะทำำ�หน้้าที่่�จดจำำ� PAMPs จากชิ้้�นส่่วน

ของเช้ื้� อ เช่่น กรดนิิวคลีีอิิกของไวรััสหรืือแบคทีีเรีีย  

bacterial lipopolysaccharide และ flagellin(24) ใน 

สัตัว์เลี้้� ยงลููกด้้วยนมจะอาศัยั PRRs ที่่�สำำ�คััญ 3 ชนิดเพื่่�อ

ตรวจจัับ PAMPs ของไวรััส ได้้แก่่ transmembrane toll-

like receptors (TLRs), retinoic acid inducible-gene I 

(RIG-I)-like receptors (RLRs) และ nucleotide oligo-

merization domain (NOD)-like receptors (NLRs)(25) 

โดย RLRs ที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัการจดจำำ� viral DNA/RNA 

ภาพที่่� 2 ชนิดิของตัวัรับัในการเข้้าจับักับัเซลล์โ์ฮสต์ข์องเอนเทอโรไวรัสั



Journal of Health Science of Thailand 2025 Vol. 34 No. 2380

Innate Immunity and Predicting Severe Enterovirus 71-Infected Hand, Foot, and Mouth Disease

ได้้แก่่ RIG-I, MDA5 และ Laboratory of Genetics and 

Physiology 2 (LGP2)(26) เมื่่�อการติิดเช้ื้� อไวรััสกลุ่่�ม 

Picornavirus ชิ้้�นส่่วน DNA/RNA ของไวรััสจะถููกจดจำำ�

โดย ได้้แก่่ MDA5, RIG-I, TLR3 และ TLR7 ซ่ึ่�งจะส่่ง

สัญัญาณให้้เกิดิการสร้าง type I interferon (IFN-I) โดย 

IFN-I จะรบกวนกระบวนการเพิ่่�มจำำ�นวนของไวรััสและ

กระตุ้้�นการหลั่่�ง inflammatory cytokines เช่่น IL-6 เพื่่�อ

ส่่งสัญัญาณเรีียกนิิวโทรฟิิวและแมคโครฟาจมายังับริิเวณ

ที่่�เกิดิการติิดเช้ื้� อ รวมถึึงเหน่ี่�ยวนำำ�ให้้เซลล์์ที่่�ติิดเช้ื้� อเกิดิ

การตายแบบ apoptosis(27-29) อย่่างไรก็ต็าม จากการ

ศึกึษาพบว่่า Protease ของไวรััส EV71 ชนิด 3C และ 2A 

มีีคุุณสมบััติิในการยับยั้้�งการทำำ�งานของ RIG-1 และ 

MDA5 จึึงมีีผลทำำ�ให้้เกิิดการหลั่่�งของ IFN-1 ลดลง  

ดังันั้้�น Protease ชนิด 3C และ 2A จึึงมีีคุุณสมบัตัิใินการ

ต่่อต้้านการทำำ�งานของระบบภููมิคิุ้้�มกันัโดยกำำ�เนิิด(24) 

นอกจากนี้้�  ไวรััส EV-A71 ยัังสามารถต่่อต้้านระบบ

ภููมิิคุ้้�มกัันผ่่านการส่่งสััญญาณภายในเซลล์์โดย micro 

RNA (miRNA) การทำำ�งานของ miRNA จะเกี่่�ยวข้้องกับั

การทำำ�หน้้าที่่�ต่่างๆ เช่่น กระบวนการเพิ่่�มจำำ�นวน ของไวรััส 

การตอบสนองต่่อระบบภููมิคิุ้้�มกันั การส่่งสัญัญาณภายใน

เซลล์์ การตายแบบ apoptosis ของโฮสต์ และยัังเกี่่�ยวข้้อง

กับัการแสดงออกของยีีนเมื่่�อเกิดิการติดิเช้ื้�อ(10,11,13,14) ใน

โรคมืือเท้้าปาก miRNA สามารถกระตุ้้�นการทำำ�งานของ

เซลล์์ในระบบภููมิิคุ้้�มกันัโดยกำำ�เนิิดผ่่านการกระตุ้้�นการส

ร้้างไซโตไคน์์และการส่่งสััญญาณภายในเซลล์์เพื่่�อสร้าง 

IFN-I และ NF-κB ในระหว่่างที่่�มีีการติดิเช้ื้�อไวรััส ซ่ึ่�ง

เป็็นขั้้�นตอนที่่�สำำ�คัญัของระบบภููมิคิุ้้�มกันัโดยกำำ�เนิิดในการ

ตอบสนองต่่อการติดิเช้ื้�อ(30)  

การติดิเช้ื้�อ EV-A71 จะส่่งผลต่่อ miRNA ของโฮสต์ 

มีีผลทํําให้้เซลล์์ที่่�ติิดเช้ื้� อเกิิดการตายแบบ apoptosis 

ตััวอย่่างผลของ miRNA ที่่�ช่่วยส่่งเสริมการทำำ�งานของ

ระบบภููมิิคุ้้�มกันั เช่่น miR-127-5p จะทำำ�งานร่่วมกับั 

SCARB2 เพื่่�อยัับยั้้�งการเข้้าสู่่�เซลล์์และการเพิ่่�มจำำ�นวน

ของไวรััส(31) นอกจากนี้้�  ยัังพบว่่า ในซีีรัมจากผู้้�ป่่ วยที่่�ติดิ

เช้ื้�อ EV-A71 จะมีี miR-103 และ miR-107 ลดระดับั

ลง เนื่่�องจากการแสดงออกของ miRNA ทั้้�ง 2 ชนิดนี้้�  จะ

มีีผลทำำ�ให้้การเพิ่่�มจำำ�นวนของเช้ื้�อลดลง กดการแสดงออก

ของ VP1 และมีีผลส่่งเสริมการทำำ�งานของระบบภููมิคิุ้้�มกันั 

ทำำ�ให้้การสร้าง IFN-I เพิ่่�มมากขึ้้�น(32) ตััวอย่่างผลของ 

miRNA ที่่�มีีผลทำำ�ให้้การทำำ�งานของระบบภููมิคิุ้้�มกันัลดลง 

เช่่น การเพิ่่�มขึ้้�นของ miR-21 เพื่่�อยัับยั้้�งการสร้าง type I 

interferon (IFN-I) ในขณะที่่�เกิดิการติดิเช้ื้�อ(33) ซ่ึ่�งการ

ลดลงของ IFN-I จะมีีผลทำำ�ให้้ไวรััสมีีการเพิ่่�มจำำ�นวนมาก

ขึ้้�น (34) เช่่นเดีียวกันักับั miR-146 ซ่ึ่�งเป็็น miRNA ที่่�

เกี่่�ยวข้้องกับัการส่่งสัญัญาณภายในเซลล์์ การเพิ่่�มขึ้้�นของ 

miR-146 จะทำำ�ให้้เกิดิการยับยั้้�งการสร้าง IFN ผ่่านการ

กดการทำำ�งานของ IRAK1 และ TRAF6(35) 

ตัวัอย่่างของ miRNA ที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัการส่่งสัญัญาณ

ภายในเซลล์ ์เช่่น miR-1246 ซ่ึ่�งเป็็นโมเลกุุลที่่�ส่่งสัญัญาณ

เพื่่�อให้้เกิดิการตายของเซลล์์ จากการศึกึษาพบว่่า miR-

1246 มีีความจำำ�เพาะกับัเซลล์์ human neuroblastoma 

SH-SY5Y ที่่�ติดิเช้ื้�อ EV-71 โดยระดับัของ miR-1246 

ที่่�เพิ่่�มขึ้้� น จะมีีผลทำำ�ให้้การแสดงออกของ disc-large 

homolog 3 (DLG3) ลดลง โดย DLG3 จะเกี่่�ยวข้้องกับั

การเกิดิโรคทางระบบประสาท ดังันั้้�น miR-1246 จึึงมีี

ความสัมัพันธ์ก์ับัการติิดเช้ื้�อ EV-71 ที่่�ก่่อให้้เกิดิพยาธิิ

สภาพทางระบบประสาท(36)  

การตรวจวิินิจิฉัยั การดำำ�เนินิโรค และการตรวจ

ทางห้อ้งปฏิิบัติัิการในผู้้ �ป่่ วยโรคมือเท้้าปาก
การวินิิจฉััยผู้้�ป่่ วยโรคมืือเท้้าปาก สามารถทำำ�การ

วิินิิจฉััยได้้จากการซักประวััติแิละการตรวจร่่างกาย(37) การ

ดำำ�เนิินโรคภายหลัังการติิดเช้ื้� อ EV-A71 สามารถแบ่่ง

ตามอาการแสดงของโรคได้้เป็็น 4 ระยะ(20) ดังันี้้�  

ระยะที่่� 1 HFMD, herpangina และ fever เป็็นระยะ

ที่่�ผู้้�ป่่ วยเริ่่�มมีีไข้้ พบแผลในช่่องปาก ผื่่�นตุ่่�ม (vesicular 

rash) หรืือผื่่�นที่่�มีีลักษณะเป็็นรอยแบนร่่วมกับันููนสีีแดง

บนผิิวหนััง (erythematous maculopapular rash) ที่่�

บริิเวณมือื เท้้า เข่่า หรืือก้้น 

ระยะที่่� 2 จะพบอาการที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัระบบประสาท



ระบบภููมิิคุ้้ �มกันัโดยกำำ�เนิดิและการพยากรณ์ค์วามรุุนแรงของโรคมือเท้้าปาก

วารสารวิชิาการสาธารณสุขุ 2568 ปีีท่ี่� 34 ฉบับัท่ี่� 2 381

ส่่วนกลาง เช่่น แขนขาอ่่อนแรง เซื่่�องซึึม อาเจีียน อาการ

ชััก เหม่่อลอย ผู้้�ป่่ วยอาจมีีไข้้ ปวดศีีรษะ และการอักัเสบ

ของเยื่่�อหุ้้�มสมองโดยไม่่พบการเจริิญของเช้ื้� อแบคทีีเรีีย

ในการเพาะเช้ื้� อจากน้ำำ��ไขสันัหลััง (aseptic meningitis) 

กล้้ามเนื้้�อกระตุุก (myoclonic jerk) โรคไข้้สมองอักัเสบ 

(encephalitis) มีีอาการคล้้ายกัับโปลิโอ (polio-like  

syndrome) เช่่น อัมัพาต พบการอักัเสบของสมองและ

ไขสันัหลััง (encephalomyelitis) 

ระยะที่่�  3 พบความผิิดปกติิของระบบประสาท

อัตัโนมัติิ และ/หรืือ หััวใจล้้มเหลว (cardiopulmonary 

failure) มัักเกิดิขึ้้�นภายหลัังจากมีีอาการแทรกซ้้อนทาง

ระบบประสาทส่่วนกลาง ผู้้�ป่่ วยจะพบอาการหัวใจเต้้นเร็ว็ 

อุุณหภููมิิร่่างกายสููง เหงื่่�อออกมาก ความดัันโลหิิตสููง

ชั่่�วคราว ภาวะขาดออกซิิเจน และมีีภาวะช็อ็กได้้ การติดิ

เช้ื้�อ EV-A71 จะพััฒนาเข้้าสู่่�ระยะที่่� 2 และพบอาการ

แทรกซ้้อนภายหลัังการติดิเช้ื้�อประมาณ 1 - 5 วััน ภาย

หลัังจากแสดงอาการที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับระบบประสาทส่่วน

กลางเพีียงไม่่กี่่�ชั่่�วโมง การดำำ�เนิินโรคจะเข้้าสู่่�ระยะที่่� 3 ใน

ระยะนี้้�  มัักพบอาการแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรงและมัักเป็็น

สาเหตุุของการเสีียชีีวิิต(21) อาการแทรกซ้้อนที่่�เกิิดขึ้้� น

อย่่างรวดเร็็วนี้้�  ทำำ�ให้้การติิดตามอาการของผู้้�ป่่ วยใน

ระหว่่างการรักษาเพีียงอย่่างเดีียว อาจทำำ�ให้้ผู้้�ป่่ วยไม่่ได้้

รัับการรักษาที่่�ทันัท่่วงทีี เมื่่�อผ่่านพ้นระยะที่่�กล่่าวมา การ

ดำำ�เนิินโรคจะเข้้าสู่่�ระยะต่่อไป

ระยะที่่� 4 อาการต่่างๆ จะเริ่่�มดีีขึ้้� น อย่่างไรก็ต็าม  

ผู้้�ป่่ วยที่่�มีีอาการรุุนแรงมัักพบผลระยะยาวจากการติดิเช้ื้�อ 

ซ่ึ่�งเป็็นผลที่่�เกิดิจากภาวะขาดออกซิิเจน ก้้านสมอง และ/

หรืือเซลล์์ประสาทสั่่�งการถููกทำำ�ลาย เช่่น กล้้ามเนื้้�อแขน

ขาอ่่อนแรง ชััก ทำำ�ให้้เด็ก็มีีพัฒนาการทางสติปัิัญญาล่่าช้้า 

เป็็นต้น(3,16,20)  ถือืว่่าเป็็นระยะพัักฟื้้� นรวมถึงึการเกิดิภาวะ

แทรกซ้้อนภายหลัังการติิดเช้ื้� อ ผู้้�ป่่  วยที่่�ไม่่มีีอาการ

แทรกซ้้อนจะมีีอาการดีีขึ้้�นตามลำำ�ดัับ แต่่หากว่่าผู้้�ป่่ วยมีี

ภาวะแทรกซ้้อนภายหลัังการติิดเช้ื้� อ ซ่ึ่�งเป็็นผลมาจาก

ความเสีียหายของระบบประสาทส่่วนกลางและก้้านสมอง 

อาจพบอาการผิิดปกติิ เช่่น มีีพัฒนาการทางระบบ

ประสาทล่่าช้้า เป็็นต้น(20)

การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการประกอบด้้วยการส่่ง

ตรวจทางน้ำำ��เหลืือง (serology) เพื่่�อหาการเพิ่่�มขึ้้�นของ

ระดับัภููมิคิุ้้�มกันั (neutralizing antibody) โดยใช้้การเก็บ็

ตัวัอย่่างซีีรั่่�ม 2 ครั้้�งห่่างกันั 14 วัันเพื่่�อดูู 4-fold rising 

การตรวจยืืนยันเช้ื้�อสาเหตุุจากการเพาะแยกเชื้้� อและการ

ตรวจหาเช้ื้�อด้้วยวิธีี PCR โดยใช้้การเก็บ็อุุจจาระ น้ำำ��จาก

ตุ่่�มพองหรืือแผล throat swab, nasopharyngeal swab 

หรืือ น้ำำ��ไขสันัหลััง(38) 

จากการทบทวนอย่่างเป็็นระบบและวิิเคราะห์์อภิมิาน 

(systematic review and meta-analysis) เพื่่�อใช้้การตรวจ

ทางห้้องปฏิบิััติิการเป็็นข้อมููลในการประเมิินระดัับความ

รุุนแรงของโรคในผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก พบว่่า ระดับัของ

ผลการตรวจทางห้้องปฏิบิััติิการบางการทดสอบในเลืือด

จะเพิ่่�มขึ้้�นสัมัพันธ์ก์ับัความเสี่่�ยงที่่�ในการเกิดิโรคมืือเท้้า

ปากที่่�รุุนแรง ได้้แก่่ จำำ�นวนเม็ด็เลืือดขาวในเลืือด (white 

blood cell count) จำำ�นวนลิมโฟไซต์ ์ระดับัน้ำำ��ตาลกลููโคส

ในเลืือด creatinine, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, IFN-γ, 

TNF-α และ creatine kinase MB isoenzyme (CK-MB) 

ในขณะที่่� 12 พารามิเิตอร์์ ได้้แก่่ ฮีีโมโกลบินิ นิิวโทรฟิิว 

เกล็ด็เลืือด, aspartate aminotransferase (AST), ALT, 

CRP, lactate dehydrogenase (LDH), creatine kinase 

(CK), interleukin-4 (IL-4), monocytes, immuno-

globulin A(IgA) และ immunoglobulin G (IgG) จะไม่่

สามารถใช้้ในการบ่่งชี้้�ความรุุนแรงของโรคได้้ 

การที่่�พบระดัับไซโตไคน์์สููงขึ้้� นในผู้้�ป่่ วยโรคมืือเท้้า

ปากที่่�มีีอาการรุุนแรง จะแสดงถึงึการตอบสนองของระบบ

ภููมิิคุ้้�มกััน ซ่ึ่�งมีีผลทำำ�ให้้เกิิดการอัักเสบรุุนแรงและเป็็น

สาเหตุุทำำ�ให้้การทำำ�งานของอวััยวะผิดิปกติ ิ(organ dys-

function)(39,40) จากการศึกึษาของ Shao และคณะพบว่่า 

ระดับัไซโตไคน์์ในพลาสมา (IL-2, IL-4, IL-8, IFN-γ 
และ TNF-α) หรืือเคโมไคน์์ (IL-8, RANTES, MCP-

1 และ IP-10) จะสัมัพันธ์ก์ับัความรุุนแรงของโรคมืือ-

เท้้าปาก(41) นอกจากนี้้�  ยัังพบว่่า ผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปากที่่�

มีีความรุุนแรงสููงจะมีีระดัับของไซโตไคน์์และเคโมไคน์์
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เพิ่่�มสููงขึ้้� นอย่่างมีีระดัับนััยสำำ�คัญเมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับ 

ผู้้�ป่่ วยโรคมืือเท้้าปากที่่�มีีความรุุนแรงปานกลาง และจะ

พบการเพิ่่�มขึ้้�นของ IL-6 และ IFN-γ ใน cerebrospinal 

fluid ของผู้้�ป่่ วยที่่�ติดิเช้ื้�อ EV-A71 และมีีภาวะ menin-

gitis(42,43) ดังันั้้�น การเปลี่�ยนแปลงของระดับัไซโตไคน์์และ

เคโมไคน์์ที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัการอักัเสบจึึงมีีความสัมัพันธ์ก์ับั

การติิดเช้ื้� อรวมไปถึึงการตอบสนองของระบบภููมิิคุ้้�มกันั

ของร่่างกาย เช่่น การอักัเสบ การควบคุุมการเพิ่่�มจำำ�นวน

ของไวรััส และการป้องกันัการติดิเช้ื้�อ

วิิจารณ์์
ตลอดหลายปีีที่ ่�ผ่่านมา โรคมืือเท้้าปากยัังคงพบการ

ระบาดในภููมิภิาคเอเชีียและแปซิฟิิิก และเป็็นปัญหาสำำ�คัญั

ทางสาธารณสุุขของประเทศไทย การระบาดของเช้ื้�อ EV-

A71 จะพบสููงสุุดในช่่วงฤดููฝน โดยกรมควบคุุมโรคมีีการ

เผยแพร่่พยากรณ์์โรคและภััยสุุขภาพรายสัปัดาห์์ฉบัับที่่� 

31/2565 ประจำำ�สัปัดาห์์ที่่� 33 (วัันที่่� 14 – 20 ส.ค. 

65) พบว่่า สถานการณ์์โรคมืือเท้้าปากตั้้�งแต่่วันที่่� 1 

มกราคม – 9 สิงิหาคม 2565 พบผู้้�ป่่ วย 19,287 ราย 

ไม่่มีีผู้้�เสีียชีีวิต ผู้้�ป่่ วยส่่วนใหญ่่อยู่่�ในกลุ่่�มเด็ก็เล็ก็อายุุ 1 

– 3 ปีี  และจากโปรแกรมตรวจสอบข่่าวการระบาดในปีี  

2565 พบเหตุุการณ์ผ้์ู้�ป่่ วยโรคมืือเท้้าปากเป็็นกลุ่่�มก้อน

รวม 9 เหตุุการณ์ ์เกิดิในศููนย์เด็ก็เล็ก็ 3 เหตุุการณ์ ์และ

โรงเรีียน 6 เหตุุการณ์์(46) 

ปััจจุุบััน subgenotypes ที่่�พบการระบาดใน

ประเทศไทย คืือ C1, B5 และ C4a(17) อาการของผู้้�ป่่ วย

โรคมือืเท้้าปากมีีหลายระดับั ตั้้�งแต่่ไม่่มีีอาการ จนกระทั่่�ง

พบอาการรุุนแรง เช่่น เยื่่�อหุ้้�มสมองอัักเสบ กล้้ามเนื้้� อ

หััวใจอักัเสบ กล้้ามเนื้้�ออัมัพาตแบบเฉีียบพลััน และอาจ

เป็็นสาเหตุุของการเสีียชีีวิติได้้(4) จากสถานการณ์ด์ังักล่่าว 

กระทรวงสาธารณสุุขจึึงจััดให้้มีีการติิดตามและเฝ้้าระวััง

โรคมือืเท้้าปากในสถานศึกึษา โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งในศููนย์

พััฒนาเด็ก็เล็ก็ สถานรับเลี้้� ยงเด็ก็ โรงเรีียนอนุุบาลและ

โรงเรีียนประถมศึกึษาทั่่�วประเทศ(15-16)

จากการทบทวนอย่่างเป็็นระบบและวิิเคราะห์์อภิมิาน 

พบว่่า อาการที่่�มักัพบในผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก ได้้แก่่ นอน

มากเกินิไป (Hypersomnia) ชััก (convulsion) มีีการ 

กระตุุกแบบเป็็นจังหวะที่่�แขนหรืือขา อาจเกิดิที่่�แขนหรืือ

ขาข้้างใดข้้างหน่ึ่�ง หรืืออาจเกิิดขึ้้� นพร้้อมกัันทั้้�ง 2 ข้้าง 

(limb shaking) และอาการหายใจไม่่สะดวก (breathless-

ness)(46) โรคนี้้� ยัังไม่่มีีวัคซีีนและการรักษาเฉพาะ ในผู้้�ป่่ วย

ที่่�มีีอาการแทรกซ้้อนรุุนแรงจึึงเป็็นการรักษาตามอาการ 

เนื่่�องจากไวรััสมีีความสามารถในการหลบหลีีกระบบ

ภููมิิคุ้้�มกัันโดยกำำ�เนิิดผ่่านการยัับยั้้�งการส่่งสััญญาณเพื่่�อ

กระตุ้้�นการสร้าง IFN มีีการปรับแต่่งโปรตีีนที่่�แสดงออก 

และมีีผลต่่อการทำำ�งานของ miRNA(27,43) โดยเฉพาะอย่่าง

ยิ่่�ง การที่่�ไวรััสมีีความสามารถในการหลบหลีีกการทำำ�งาน

ของ PRRs เมื่่�อไม่่เกิดิการส่่งสัญัญาณของ PRRs จึึงทำำ�ให้้

ไวรััสสามารถหลบหลีีกการทำำ�งานของระบบภููมิคิุ้้�มกันัโดย

กำำ�เนิิดได้้ กระบวนการดังักล่่าวถือืเป็็นกลยุุทธ์ห์ลัักที่่�เช้ื้�อ 

EV-A71 ใช้้ในการหลบหลีีกการทำำ�งานของระบบ

ภููมิคิุ้้�มกันัโดยกำำ�เนิิด(24,25)

เมื่่�อเกิิดการติิดเช้ื้� อ EV-A71 การตอบสนองของ

ร่่างกายต่่อการติดิเช้ื้�อ จะทำำ�ให้้เกิดิการเปลี่�ยนแปลงของ

สารบางชนิดในร่่างกาย เช่่น การเพิ่่�มขึ้้�นของระดับัไซโต-

ไคน์์และเคโมไคน์์บางชนิด การเพิ่่�มขึ้้� นของเซลล์์เม็ด็-

เลืือดขาว เป็็นต้น  ไซโตไคน์์และเคโมไคน์์ที่่�พบว่่า มีีความ

สัมัพันธ์ก์ับัการติดิเช้ื้�อ EV-A71 ที่่�ผู้้�ป่่ วยมีีอาการรุุนแรง 

ได้้แก่่ TNF-α, IFN-γ, IL-1β, IL-18, IL-33, IL-37, 

IL-4, IL-13, IL-6, IL-12, IL-23, IL-27, IL-35, 

IL-10, IL-22, IL-17F, IL-8, IP-10, MCP-1, 

G-CSF และ HMGB1(47) 

จากการศึกึษาของ Zhao และคณะพบว่่า ในผู้้�ป่่ วยโรค

มือืเท้้าปาก จะมีีสัดัส่่วนของ B-lymphocyte และ T-lym-

phocyte ในกระแสเลืือดเปลี่�ยนไปอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทาง

สถิติิิ แสดงให้้เห็น็ถึงึการตอบสนองของระบบภููมิิคุ้้�มกันั

ชนิด CMI และมีีความเกี่่�ยวข้้องกับัพยาธิสิภาพที่่�เกิดิขึ้้�น

ในผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก(48) นอกจากนี้้�  มีีการศึกึษาชนิด

ของลิิมโฟไซต์ในเลืือดของผู้้�ป่่ วยเด็ก็ที่่�ป่่ วยเป็็นโรคมืือ-

เท้้าปาก พบว่่า B-lymphocyte ในกระแสเลืือดจะเพิ่่�มขึ้้�น
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อย่่างมีีนัยสำำ�คัญัทางสถิติิใินผู้้�ป่่ วยที่่�มีีอาการรุุนแรง ซ่ึ่�งการ

ตอบสนองของระบบภููมิคิุ้้�นกันัที่่�เพิ่่�มขึ้้�นนี้้�  อาจมีีผลทำำ�ให้้

เกิดิความรุุนแรงของโรคเพิ่่�มมากขึ้้�นไปด้วย(49) ในขณะที่่� 

T-lymphocyte ซ่ึ่�งเป็็นการทำำ�งานของระบบภููมิิคุ้้�มกััน

แบบ CMI สามารถแบ่่งได้้เป็็น CD8+ T-cell (Tc1, Tc2 

และ Tc17) และ CD4+ T cell (Th1, Th2 และ Th17) 

โดย Th17 จะเกี่่�ยวข้้องกับัการเกิดิพยาธิสิภาพเมื่่�อเกิดิ

การติดิเช้ื้�อ EV-A71(50,51) เมื่่�อเกิดิการติดิเช้ื้�อ Th17 จะ

มีีหน้้าที่่�ในการสร้าง IL-17 ซ่ึ่�งเป็็นไซโตไคน์์ที่่�ตอบสนอง

ต่่อการติิดเช้ื้� อหลายชนิด IL-17 จะเกี่่�ยวข้้องกัับ

กระบวนการอัักเสบและส่่งเสริมให้้นิิวโทรฟิิวเกิิด

กระบวนการ Differentiation, maturation และ migra-

tion(52) จากข้้อมููลดังักล่่าว จึึงเป็็นไปได้้ว่่า Th17 อาจจะ

เป็็นเซลล์์ที่่�ตอบสนองกับัการติดิเช้ื้�อและทำำ�ให้้เกิดิพยาธิ-ิ

สภาพในผู้้�ป่่ วยโรคมืือเท้้าปาก และจากการศึึกษาก่่อน

หน้้านี้้�  พบว่่า IL-10 ซ่ึ่�งเป็็นไซโตไคน์์ที่่�สร้างจาก CD4+ 

T-lymphocyte, CD8+ T-lymphocyte, B cells,  

macrophages และ dendritic cells(53,54) แสดงให้้เห็น็ว่่า 

CD4+ และ CD8+ T-lymphocyte จะสัมัพันธ์ก์ับัการ

ดำำ�เนิินโรคและอาการอันัไม่่พึึงประสงค์์ต่่างๆ(55)  

ระดัับของผลการตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการบางการ

ทดสอบในเลืือดจะเพิ่่�มขึ้้�นสัมัพันธ์ก์ับัความเสี่่�ยงที่่�ในการ

เกิดิโรคมือืเท้้าปากที่่�รุุนแรง ได้้แก่่ จำำ�นวนเม็ด็เลืือดขาว

ในเลืือด (white blood cell count) ลิิมโฟไซต์์ ระดัับ

น้ำำ��ตาลกลููโคสในเลืือด, creatinine, IL-2, IL-6, IL-8, 

IL-10, IFN-γ, TNF-α และ creatine kinase MB iso-

enzyme (CK-MB) จากการทบทวนอย่่างเป็็นระบบและ

วิิเคราะห์์อภิิมานในกลุ่่�มประชากรจีีนและสิงิคโปร์ พบว่่า 

ผลการตรวจทางห้้องปฏิบิััติิการที่่�มีีค่่าสููงขึ้้�นสััมพันธ์์กัับ

ระดับัความรุุนแรงของผู้้�ป่่ วยโรคมือืเท้้าปาก ได้้แก่่ จำำ�นวน

เม็ด็เลืือดขาว IL-6 และนิิวโทรฟิิว(46) 

ถึงึแม้้ว่่ากลไกของการเปลี่�ยนแปลงของผลการตรวจ

ทางห้้องปฏิิบััติิการที่่�สััมพันธ์์กัับผู้้�ป่่ วยมืือเท้้าปากที่่�มีี

อาการรุุนแรงหรืือเสีียชีีวิตนั้้�น จะยัังไม่่เป็็นที่่�ทราบแน่่ชัด 

และผลการศึกึษาความสัมัพันธ์ข์องผลการตรวจทางห้้อง

ปฏิบิัตัิกิารที่่�สัมัพันธ์ก์ับัการเกิดิพยาธิสิภาพในผู้้�ป่่ วยโรค

มือืเท้้าปากที่่�กล่่าวมาในข้างต้้น เป็็นการทบทวนอย่่างเป็็น

ระบบและวิิเคราะห์์อภิมิานจากการศึกึษาในกลุ่่�มตัวัอย่่าง

ขนาดเล็ก็และรวบรวมจากกลุ่่�มประชากรที่่�มีีเช้ื้�อชาติแิละ

อายุุผู้้�ป่่ วยแตกต่่างกันั แต่่ในมุุมมองของผู้้�ประพัันธ์เ์ห็น็

ว่่า การศึึกษาเพื่่�อหาตััวบ่่งชี้้� จากผลการตรวจทางห้้อง-

ปฏิบิััติิการจะมีีประโยชน์์เป็็นอย่่างยิ่่�งต่่อการติิดตามการ

รัักษาและการพยากรณ์์โรค เนื่่�องจากการติิดเช้ื้� อ EV-

A71 สามารถพัฒนาการดำำ�เนิินโรคเข้้าสู่่�ระยะที่่� 3 ได้้ 

ภายหลัังจากมีีอาการทางระบบประสาทส่่วนกลางเพีียงไม่่

กี่่�ชั่่�วโมง ซ่ึ่�งระยะที่่� 3 นี้้�  เป็็นระยะที่่�มีีการดำำ�เนิินของโรค

อย่่างรวดเร็ว็และมีีผลทำำ�ให้้เกิดิอาการแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรง

ที่่�สุุด ในระยะนี้้�  ผู้้�ป่่ วยจะสููญเสีียการควบคุุมของระบบ

ประสาทอัตัโนมัตัิ ิพบภาวะหััวใจ และ/หรืือ ปอดล้้มเหลว 

หรืืออาการบวมน้ำำ��ที่่�เกิิดจากการอัักเสบของก้้านสมอง

อย่่างรุุนแรง (rhombencephalitis)(21) ซ่ึ่�งเป็็นสาเหตุุ

สำำ�คัญัที่่�ทำ ำ�ให้้ผู้้�ป่่ วยเสีียชีีวิติ ดังันั้้�น การติดิตามอาการทาง

คลิินิิกร่่วมกับัผลการตรวจทางระบบประสาทจึึงอาจจะไม่่

สามารถติดิตามอาการแทรกซ้้อนรุุนแรงที่่�เกิดิขึ้้�นได้้อย่่าง

ทันัท่่วงทีี การนำำ�ตัวับ่่งชี้้� จากผลการตรวจทางห้้องปฏิบิัตัิ-ิ

การ โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�ง การตรวจวััดระดัับการเปลี่�ยน-

แปลงของไซโตไคน์์และเคโมไคน์์ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการ

อักัเสบจึึงเป็็นอีีกหน่ึ่�งกระบวนการที่่�ช่่วยให้้การประเมิิน

ติิดตามความรุุนแรงของผู้้�ป่่ วยเป็็นไปได้้อย่่างรวดเร็็ว 

ยิ่่�งขึ้้�น   

บทสรุุป
โรคมือืเท้้าปากจากการติดิเช้ื้�อ EV-A71 สามารถพบ

อาการแทรกซ้้อนทางระบบประสาท ระบบไหลเวีียนโลหิิต 

และการหายใจที่่�รุุนแรงได้้ การดำำ�เนิินโรคในรายที่่�มีี

อาการแทรกซ้้อนเกิดิขึ้้�นอย่่างรวดเร็ว็และมัักเป็็นสาเหตุุ

ของการเสีียชีีวิต เนื่่�องจากปััจจุุบัันยังไม่่มีียาต้้านไวรััสที่่�

รัักษาเฉพาะ การศึึกษาเพื่่�อหาตััวบ่่งชี้้� ที่่�สามารถติิดตาม

การตอบสนองและสัมัพันธ์ต์่่อการดำำ�เนิินโรคในผู้้�ที่่�ติดิเช้ื้�อ 

จึึงเป็็นอีีกหน่ึ่�งแนวทางในการติิดตามและประเมิินความ
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Abstract:		  Enterovirus is a contagious disease that causes hand, foot, and mouth disease; primarily found in 

infants and young children (often in those under 5 years old). The main cause of outbreaks is usually 

due to infection with Enterovirus A71 (EV-A71). In some patients with hand, foot, and mouth disease, 

severe neurological complications may occur, such as meningitis, myocarditis, and acute flaccid paralysis, 

and it can often lead to death. This review article stated the role of EV-A71 viral proteins in the innate 

immune response, the pathophysiology of cytokines and chemokines in EV-A71 infected individuals, the 

symptoms observed during the four stages of the disease, as well as laboratory findings related to the in-

fection. Monitoring clinical symptoms alongside neurological test results cannot timely track and indicate 

the severity that arises, particularly in cases with severe complications. Studying laboratory biomarkers 

associated with the severity and progression of the disease during EV-A71 infection may be useful to 

predict the level of severity of hand, foot, and mouth disease.
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