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ค ำแนะน ำแนวทำงเวชปฏิบตัิในกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดโรคพันธุกรรมเมตำบอลิกแบบเพิ่ม
จ ำนวนโรค (Expanded Newborn Screening) ด้วย Tandem Mass Spectrometry 

พุทธศักรำช 2567 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

จัดท ำโดย 
สมำคมเพื่อเด็กพิกำรแต่ก ำเนิด (ประเทศไทย) ชมรมเวชพันธุศำสตร์กุมำรแห่งประเทศไทย  

สมำคมเวชพันธุศำสตร์และจีโนมิกส์ทำงกำรแพทย์ ชมรมเวชศำสตร์ทำรกแรกเกิดแห่งประเทศไทย
และรำชวิทยำลัยกุมำรแพทย์แห่งประเทศไทย 
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ค ำน ำ 
โรคพันธุกรรมเมตาบอลิก (inborn errors of metabolism, IEM) เป็นโรคหายากแต่เป็นสาเหตุที่ส าคัญ

ของการเสียชีวิตและพิการในเด็ก และมีการรักษาจ าเพาะที่ได้ผลดีถ้าได้รับการรักษาในระยะเริ่มต้น ถึงแม้การดูแล
รักษาขั้นสุดท้ายและระยะยาวต้องอาศัยกุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ แต่กุมารแพทย์ทั่วไปมีบทบาทส าคัญในการ
วินิจฉัยและดูแลรักษา โดยจ าเป็นต้องนึกถึงโรคกลุ่มนี้ในการวินิจฉัยแยกโรคส าหรับอาการน าชนิดต่าง ๆ รู้แนวทาง
การวินิจฉัยจากลักษณะทางคลินิก การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเบื้องต้น และการเก็บสิ่งส่งตรวจเพื่อส่งไปยัง
ห้องปฏิบัติการพันธุศาสตร์ รวมถึงสามารถให้การดูแลรักษาเบื้องต้นในกรณีฉุกเฉินได้ 

 ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2563 ส านักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ (สปสช.) ได้ประกาศสิทธิประโยชน์การดูแล
รักษาโรคหายาก โรคพันธุกรรมเมตาบอลิกสารโมเลกุลเล็ก 24 โรค อันเป็นการน ากลุ่มโรคนี้เข้าในระบบการ
ให้บริการทางการแพทย์ระดับชาติอย่างเป็นทางการ แต่จากการศึกษายังพบว่ามีความล่าช้าในการวินิจฉัยท าให้การ
รักษายังไม่ได้ผลดีเท่าที่ควร สมาคมเพื่อเด็กพิการแต่ก าเนิด (ประเทศไทย) จึงได้เสนอให้มีการศึกษาความคุ้มค่าและ
ความเป็นไปได้ของการตรวจคัดกรองโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกสารโมเลกุลเล็กด้วย tandem mass spectrometry 
(TMS) หรือเรียกอีกอย่างว่า การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแบบเพิ่มจ านวนโรค ( expanded newborn 
screening) ในประเทศไทย และน าไปสู่สิทธิประโยชน์การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดด้วย TMS ส าหรับทารกแรก
เกิดสัญชาติไทยทุกรายในปี พ.ศ. 2565  

ดังนั้นเมื่อการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด และ การวินิจฉัยและดูแลรักษาโรคพันธุกรรมเมตาบอลิก อยู่ใน
นโยบายระดับชาติแล้ว ทางชมรมเวชพันธุศาสตร์กุมารแห่งประเทศไทย และ สมาคมเวชพันธุศาสตร์และจีโนมิกส์
ทางการแพทย์จึงเห็นสมควรจัดท าแนวทางเวชปฏิบัติในการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดโรคพันธุกรรมเมตาบอลิก
แบบเพิ่มจ านวนโรคด้วย tandem mass spectrometry เพื่อเป็นแนวทางปฏิบัติมาตรฐานให้แก่กุมารแพทย์ทั่ว
ประเทศ 

แนวทางเวชปฏิบัตินี้เป็นแนวทางเพื่อประกอบการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด วินิจฉัยและดูแลรักษาผู้ป่วย
โรคพันธุกรรมเมตาบอลิกสารโมเลกุลเล็ก มิใช่กฎตายตัว เนื่องจากการตามทารกที่มีผลตรวจคัดกรองผิดปกติ การ
วินิจฉัย และการดูแลผู้ป่วยแต่ละรายอาจมีปัจจัยของผู้ป่วยและปัจจัยแวดล้อมในบริบทที่แตกต่างกัน ทางผู้จัดท าจึง
ขอสงวนสิทธิ์มิให้ผู้หนึ่งผู้ใดน าไปใช้อ้างอิงทางกฎหมายโดยไม่ผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการผู้ทรงคุณวุฒิหรือ
ผู้เชี่ยวชาญในแต่ละกรณี   

คณะกรรมการจัดท าแนวทางปฏิบัติมาตรฐานเพื่อการตรวจคัดกรองโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกในทารกแรก
เกิดด้วย tandem mass spectrometry ขอขอบพระคุณ ศ.เกียรติคุณ พญ.พรสวรรค์ วสันต์ ผู้บุกเบิกด้านโรค
พันธุกรรมเมตาบอลิกและผลักดันให้การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแบบเพิ่มจ านวนโรคเป็นสิทธิประโยชน์ใน
ประเทศไทย ขอขอบคุณแพทย์และบุคลากรทางการแพทย์ที่ได้ร่วมสละเวลาในการให้ความเห็นและข้อเสนอแนะ
ต่าง ๆ ผ่านการท าประชาพิจารณ์ในการประชุมการประชุมใหญ่กุมารเวชศาสตร์ ครั้งที่ 89 เมื่อวันที่ 27 เมษายน 
2567 และขอขอบคุณราชวิทยาลัยกุมารแพทย์แห่งประเทศไทยที่สนับสนุนการจัดท าแนวทางเวชปฏิบัติฯ ในครั้งนี้ 
คณะกรรมการจัดท าฯ หวังเป็นอย่างยิ่งว่าแนวทางเวชปฏิบัตินี้จะมีส่วนช่วยให้ติดตามทารกที่มีผลการตรวจคัดกรอง
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ผิดปกติ การวินิจฉัย และการดูแลรักษาโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกเป็นไปด้วยความรวดเร็วมีประสิทธิภาพอันเป็นการ
บรรลุวัตถุประสงค์ในการป้องการความพิการและการเสียชีวิตในเด็กไทยต่อไป 

คณะกรรมกำรจัดท ำฯ 
                               ตุลำคม 2567 
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ค ำชี้แจงระดับคุณภำพหลักฐำนและน้ ำหนักค ำแนะน ำ 

คุณภำพหลักฐำน (quality of evidence) 
ระดับ A หมายถึง หลักฐานที่ได้จาก 
A1 การทบทวนแบบมีระบบ (systematic review) หรือการวิเคราะห์แปรฐาน (meta-analysis) ของการศึกษา
แบบกลุ่มสุ่มตวัอย่าง-ควบคุม (randomize-controlled clinical trials) หรือ 
A2 การศึกษาแบบกลุ่มสุม่ตวัอย่าง-ควบคุมที่มีคุณภาพดีเยี่ยม (a well-designed, randomize-controlled, 
clinical trial) อย่างน้อย 1 ฉบับ 
ระดับ B หมายถึง หลักฐานที่ได้จาก 
B1 การทบทวนแบบมีระบบของการศึกษาควบคุม แต่ไม่ได้สุ่มตัวอย่าง (systematic review of 
nonrandomized, controlled, clinical trials) หรือ 
B2 การศึกษาควบคุม แต่ไมสุ่่มตัวอย่าง ที่มีคุณภาพดีเยี่ยม (well-designed, non-randomized, controlled 
clinical trial) หรือ 
B3 หลักฐานจากรายงานการศึกษาตามแผนติดตามเหตุไปหาผล (cohort) หรือการศึกษาวิเคราะห์ควบคุมกรณี
ย้อนหลัง (case control analytic studies) ที่ได้รับการออกแบบวิจัยเป็นอย่างดี มาจากสถาบัน หรือกลุ่มวิจัย
มากกว่าหนึ่งแห่ง/กลุ่ม หรือ 
B4 หลักฐานจากพหุกาลานุกรม (multiple time series) ซึ่งมีหรือไมม่ีมาตรการด าเนินการ หรือหลกัฐานที่ได้ 
จากการวิจัยทางคลินิกรูปแบบอื่น หรือทดลองแบบไม่มีการควบคุม ซึ่งมผีลประจักษ์ถึงประโยชน์หรือโทษจากการ
ปฏิบัติมาตรการที่เด่นชัดมาก เช่น ผลของการน ายาเพ็นนิซิลินมาใช้ในราว พ.ศ. 2480 จะได้รับการจัดอยู่ใน
หลักฐานประเภทนี ้
ระดับ C หมายถึง หลักฐานที่ได้จาก 
C1 การศึกษาพรรณนา (descriptive studies) หรือ 
C2 การศึกษาควบคุมที่มีคุณภาพพอใช้ (fair-designed, controlled clinical trial) 
ระดับ D หมายถึง หลักฐานที่ได้จาก 
D1 รายงานของคณะกรรมการผู้เช่ียวชาญ ประกอบกับความเห็นพ้องหรือฉันทามติ (consensus) ของคณะ 
ผู้เชี่ยวชาญ บนพื้นฐานประสบการณ์ทางคลินิก หรือ 
D2 รายงานอนุกรมผู้ป่วยจากการศึกษาในประชากรต่างกลุ่ม และคณะผู้ศึกษาต่างคณะ อย่างน้อย 2 ฉบับ 
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กำรให้น้ ำหนักค ำแนะน ำ (strength of recommendation) 
ก าหนดขึ้นโดยค านึงถึงประสิทธิผล (effectiveness) ที่เป็นเป้าหมายสุดท้ายของเวชบริการ ได้แก่ การมี 
ชีวิตที่ยืนยาว (prolonged life) การลดการเจ็บป่วย (decreased morbidity) และการสร้างเสริมคุณภาพชีวิต 
(improved quality of life) รวมทั้งคุณภาพชีวิตโดยรวมของผู้ดูแลผู้ป่วยด้วย การก าหนดน้ าหนักค าแนะน าต้ังอยู่
บนพื้นฐานของการทบทวนหลักฐานเท่าที่คน้คว้ามาไดใ้นปัจจุบัน ประกอบกับฉันทามติ (systematic review and 
consensus of peer reviewers) 
น้ ำหนัก ++ หมายถึง “แนะน าอย่างยิ่ง” (strongly recommend) 
คือ ความมั่นใจของค าแนะน าให้ท าอยู่ในระดับสูง เพราะมาตรการดังกล่าวมีประโยชน์อย่างยิ่งต่อผู้ป่วยและ 
คุ้มค่า (cost effective) (ควรท า) 
น้ ำหนัก + หมายถึง “แนะน า” (recommend) 
คือ ความมั่นใจของค าแนะน าให้ท าอยู่ในระดับปานกลาง เนื่องจากมาตรการดังกล่าวอาจมีประโยชน์ต่อผู้ป่วย 
และอาจคุ้มค่าในภาวะจ าเพาะ (อาจไม่ท ากไ็ด้ขึ้นอยู่กับสถานการณ์และความเหมาะสม: น่าท า) 
น้ ำหนัก +/- หมายถึง “ไม่แนะน าและไม่คัดค้าน” (neither recommend nor against) 
คือ ความมั่นใจยังก้ ากึ่งในการให้ค าแนะน า เนื่องจากมาตรการดังกล่าวยังมีหลักฐานไม่เพียงพอในการ 
สนับสนุนหรือคัดค้านว่า อาจมีหรืออาจไมม่ีประโยชน์ต่อผู้ป่วย และอาจไม่คุ้มค่า แต่ไม่ก่อให้เกิดอันตรายต่อผู้ป่วย
เพิ่มขึ้น ดังนั้นการตัดสินใจกระท า ขึ้นอยู่กบัปัจจัยอ่ืนๆ (อาจท าหรืออาจไม่ท าก็ได้) 
น้ ำหนัก - หมายถึง “ไม่แนะน า” (not recommend) 
คือ ความมั่นใจของค าแนะน า ไม่ให้ท าอยู่ใน ระดับปานกลาง เนื่องจากมาตรการดังกล่าวไม่มีประโยชน์ต่อ 
ผู้ป่วยและไม่คุม้ค่า หากไม่จ าเป็น (อาจท าก็ได้กรณีมีความจ าเป็น แต่โดยทั่วไป “ไม่น่าท า”) 
น้ ำหนัก - - หมายถึง “ไม่แนะน าอย่างยิ่ง/คัดค้าน” (strongly not recommend / against) 
คือ ความมั่นใจของค าแนะน าไม่ให้ท าอยู่ในระดับสูง เพราะมาตรการดังกล่าวอาจเกิดโทษ หรือก่อใหเ้กิด 
อันตรายต่อผู้ป่วย (ไม่ควรท า) 
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ค ำนิยำม 
กำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดแบบเพิ่มจ ำนวนโรค (Expanded newborn screening, ENBS) หมายถึง การ
ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่เพิ่มเติมจากการตรวจคัดกรองพื้นฐาน 2 โรค  คือ ภาวะพร่องไทรอยด์ฮอร์โมนแต่
ก าเนิด (congenital hypothyroidism, CH) และฟีนิลคีโตนูเรีย (phenylketonuria, PKU) เป็นการตรวจคัดกรอง 
CH และ กลุ่มโรคพันธุกรรมเมตาบอลิก (Inborn errors of metabolism, IEM) อีก 40 โรค 
กำรส่งตรวจคัดกรองซ้ ำหรือกำรส่งตรวจคัดกรองครั้งที่ 2 (Repeat or second newborn screening) 
หมายถึง การส่งตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดซ้ าเป็นครั้งที่ 2 ในทารกที่เคยส่งตรวจไปแล้ว โดยกระบวนการส่งตรวจ
และลงทะเบียนท าเช่นเดียวกับครั้งแรกแต่ควรระบุว่าเป็นการส่งตรวจซ้ า การส่งตรวจคัดกรองซ้ าจะท าใน 2 กรณี 
คือ 1) ทารกมีน้ าหนักตัวน้อยหรือมีความเจ็บป่วยในขณะเจาะตรวจคัดกรองครั้งแรกซึ่งอาจท าให้เกิดผลลบลวง 
(false negative) จึงแนะน าให้เจาะซ้ าเมื่อทารกพ้นภาวะนั้น โดยเจาะตรวจคัดกรองทั้ง TSH และ IEM และ 2) 
ทารกมีผลการตรวจคัดกรองครั้งแรกผิดปกติ (positive) ซึ่งกุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์หรือห้องปฏิบัติการตรวจคัด
กรองทารกแรกเกิดแนะน าให้เจาะซ้ า ในกรณีนี้จะเจาะตรวจคัดกรองเฉพาะ IEM 
กำรเรียกทำรกกลับมำ (Recall) หมายถึง การตามทารกที่ผลตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดผิดปกติ (positive) ซึ่ง
กุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์หรือห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแนะน าให้ตามทารกกลับมารับการ
ประเมินตามความเร่งด่วนของแต่ละโรค 
ห้องปฏิบัติกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิด หมายถึง ห้องปฏิบัติการที่สามารถให้บริการตรวจคัดกรองทารกแรก
เกิด ภาวะพร่องไทรอยด์ฮอร์โมนแต่ก าเนิด และ การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแบบเพิ่มจ านวนโรคด้วย tandem 
mass spectrometry ตามสิทธิประโยชน์ในระบบหลักประกันสุขภาพแห่งชาต ิ
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อยืนยันกำรวินิจฉัยโรค หมายถึง ห้องปฏิบัติการที่สามารถให้บริการการทดสอบตรวจวินิจฉัยโรค
พันธุกรรมเมตาบอลิกตามสิทธิประโยชน์ในระบบหลักประกันสุขภาพแห่งชาต ิ
ศูนย์กำรดูแลผู้ป่วยโรคหำยำกหรือศูนย์โรคหำยำก หมายถึง หน่วยบริการในระบบหลักประกันสุขภาพแห่งชาติที่มี
แพทย์ผู้เชี่ยวชาญในการดูแลรักษาผู้ป่วยโรคหายาก โดยหน่วยบริการเหล่านี้จะต้องได้รับการอนุมัติจากส านักงาน
หลักประกันสุขภาพแห่งชาติให้สามารถส่งตรวจยืนยันการวินิจฉัยและดูแลรักษาที่จ าเพาะแก่ผู้ป่วยโรคหายากตาม
สิทธิประโยชน์ในระบบหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ  
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ค ำย่อที่ใช้บอ่ย 
BUN  blood urea nitrogen 
CBC  complete blood count 
CK creatine kinase 
CMT comprehensive metabolic test 
Cr       creatinine 
CRRT continuous renal replacement therapy 
CXR chest radiography 
DBS dried blood spots 
ECG electrocardiogram 
ENBS expanded newborn screening 
FAOD fatty acid oxidation disorders 

GIR glucose infusion rate 
IEM inborn errors of metabolism 
LFTs liver function tests 
PAA plasma amino acids 
PN parenteral nutrition 
TPN total parenteral nutrition 
TMS tandem mass spectrometry 
TSH     thyroid stimulating hormone 
UCD urea cycle disorders 
UOA urine organic acids 
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บทที่ 1 บทน ำและกระบวนกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดแบบเพิ่มจ ำนวนโรค 
 
โรคพันธุกรรมเมตาบอลิก (inborn errors of metabolism, IEM) เป็นโรคที่เกิดจากความผิดปกติของ

เอนไซม์ (enzyme) ซึ่งเป็นตัวเร่งปฏิกิริยาของกระบวนการเมแทบอลิซึม (metabolism) เอนไซม์ถูกก าหนดรหัส 
(encode) โดยยีนเดี่ยว (single gene) เมื่อมีการกลายพันธุ์ (mutation) ของยีนเหล่านี้ก็จะท าให้เกิดการสร้าง
เอนไซม์ที่ลดลงหรือท างานผิดปกติจนน าไปสู่การคั่งของสารตั้งต้น (substrate) หรือสารที่ เป็นพิษ (toxic 
metabolite) และการลดลงของผลิตภัณฑ ์(product) ที่จ าเป็นส าหรับเซลล์ IEM จัดเป็นโรคหายากแต่เป็นสาเหตุที่
ส าคัญของการเสียชีวิตและพิการในเด็ก1 

IEM มีหลายชนิด แต่ชนิดที่มีการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดด้วย tandem mass spectrometry (TMS) 
เป็นโรคชนิดสารโมเลกุลเล็ก (small-molecule disorders) ซึ่งมีการสะสมของสารที่เป็นพิษต่อเซลล์ (toxic 
metabolites) เช่น แอมโมเนีย กรดอินทรีย์ สารเหล่านี้มีขนาดโมเลกุลเล็กจึงสามารถกระจายทางกระแสเลือดไป
ทั่วร่างกายและผ่าน blood-brain barrier ได้อย่างอิสระท าให้มีผลกระทบต่ออวัยวะเป้าหมายจนเกิดลักษณะทาง
คลินิก เช่น อาการทางสมองเฉียบพลันจากภาวะสมองบวม ไม่ดูดนม อาเจียน ซึม ชัก ไม่รู้สึกตัว รวมทั้งอาการทาง
ระบบประสาทแบบอื่น เช่น เดินเซ พฤติกรรมเปลี่ยนแปลง หรืออาการแสดงของอวัยวะอื่น เช่น ตับวายเฉียบพลัน 
อาการอาจเป็นแบบเรื้อรัง เช่น การเจริญเติบโตล้มเหลว พัฒนาการช้าหรือถดถอย (regression)2 การรักษาโรคสาร
โมเลกุลเล็กประกอบด้วย การดูแลรักษาทางโภชนาการ เช่น การจ ากัดโปรตีน การให้นมเมตาบอลิก (metabolic 
formulas) การให้ยาที่ใช้ก าจัดสารพิษที่สะสมในร่างกาย และการให้วิตามินเพื่อกระตุ้นการท างานของเอนไซม์ที่
บกพร่อง ในบางโรคอาจมีการปลูกถ่ายอวัยวะ เช่น ตับหรือไต3 อย่างไรก็ตาม ถ้าผู้ป่วยไม่ได้รับการวินิจฉัยและรักษา
อย่างทันท่วงทีตั้งแต่ระยะเริ่มต้นจะน าไปสู่การเสียชีวิตหรือพิการ  

เนื่องจากโรคสารโมเลกุลเล็กเป็นโรคหายากที่ต้องการแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านพันธุศาสตร์ ห้องปฏิบัติการที่มี
เทคโนโลยีเฉพาะและนักวิทยาศาสตร์ที่เชี่ยวชาญ รวมทั้งยาและนมพิเศษที่มีเฉพาะในบางโรงเรียนแพทย์ ส านักงาน
หลักประกันสุขภาพแห่งชาติ (สปสช.) จึงได้จัดตั้งศูนย์ดูแลผู้ป่วยโรคหายาก 7 ศูนย์และอนุมัติให้การดูแลรักษาโรค
สารโมเลกุลเล็กอยู่ในสิทธิประโยชน์การดูแลรักษาโรคหายากต้ังแต่ปีงบประมาณ 25634  
 
กำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดแบบเพิ่มจ ำนวนโรค (Expanded newborn screening, ENBS)  

เดิมประเทศไทยมีการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่อยู่ในสิทธิประโยชน์ 2 โรค คือ ภาวะพร่องไทรอยด์
ฮอร์โมนแต่ก าเนิด (congenital hypothyroidism, CH) และฟีนิลคีโตนูเรีย (phenylketonuria, PKU) แต่ใน
ปัจจุบันมีการใช้เทคโนโลยี TMS ซึ่งเป็นการตรวจแยกไอออนของสารโดยใช้ molecular mass-to-charge ratio 
และวัดความเข้มข้นของสารนั้น ๆ ในสิ่งส่งตรวจที่เป็นหยดเลือดบนกระดาษซับเลือด (dried blood spots, DBS) 
ชนิดเดียวกันกับที่ใช้ตรวจคัดกรอง 2 โรคและใช้ปริมาณเลือดเท่าเดิม การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดด้วย TMS มี
ความไวอยู่ที่ร้อยละ 99.99 และความจ าเพาะอยู่ที่ร้อยละ 995-6 นอกจากนี้ยังมีความแม่นย าและรวดเร็วในการ
ค้นหาผู้ป่วย IEM เพื่อให้การวินิจฉัยและรักษาก่อนมีอาการอันเป็นการป้องกันการเสียชีวิตและความพิการ 7 การ
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ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดด้วยวิธีนี้ท าให้สามารถเพิ่มจ านวนโรคที่ตรวจคัดกรองได้มากขึ้นเรียกว่า expanded 
newborn screening (ENBS) TMS จึงเป็นวิธีการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่เป็นมาตรฐานสากลในหลาย
ประเทศมากกว่า 10 ปี8-13 จ านวนโรคสารโมเลกุลเล็กที่สามารถตรวจคัดกรองด้วยวิธีนีม้ีประมาณ 40 โรค14 ดังแสดง
ในภาคผนวกที่ 1 ต่อมามีการศึกษาประเมินความคุ้มค่าและความเป็นไปได้ของการตรวจคัดกรองผู้ป่วย IEM ด้วย 
TMS โดยโครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพ (HITAP) พบว่าการรักษาผู้ป่วย IEM ก่อนมีอาการ
แสดงทางคลินิกมีความคุ้มค่ามากเมื่อเทียบกับการรักษาเมื่อมีอาการแล้ว15 น าไปสู่สิทธิประโยชน์การตรวจคัดกรอง
ผู้ป่วยโรค IEM ด้วย TMS ส าหรับทารกแรกเกิดไทยทุกรายในปี พ.ศ. 2565 
 
กระบวนกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดแบบเพิ่มจ ำนวนโรค 

1. กำรให้ควำมรู้แก่บิดำมำรดำและครอบครัวของทำรก 
กระบวนการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดจะเริ่มตั้งแต่การให้ความรู้เกี่ยวกับการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด

แก่หญิงตั้งครรภ์และคู่สามีในช่วงที่มาฝากครรภ์ โดยหน่วยงานที่เกี่ยวข้อง เช่น แผนกฝากครรภ์ เป็นต้น รวมถึงการ
ให้ความรู้หลังทารกเกิดในหอผู้ป่วยหลังคลอด ควรมีแผ่นพับให้ความรู้ ที่ระบุถึงความส าคัญ ผลการตรวจ การปฏิบัติ
ตัวหากผลการตรวจผิดปกติ ทั้งนี้บุคลากรทางการแพทย์สามารถตอบข้อซักถามได้ พร้อมทั้งมีระบบการจัดเก็บ
ข้อมูลที่จ าเป็นในการติดต่อกรณีผลผิดปกติ16-18 (C1,++)  

2. กำรเก็บสิ่งส่งตรวจ 
 ปัจจุบันการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดนิยมใช้การตรวจเลือดจาก DBS19-23 (B4,++) เนื่องจากเป็นวิธีที่ง่าย 
และสะดวกในการขนส่งสิ่งส่งตรวจจากสถานพยาบาลต้นทางที่ทารกเกิดไปยังห้องปฏิบัติการของศูนย์ตรวจคัดกรอง
ทารกแรกเกิด การเก็บสิ่งส่งตรวจใช้การเจาะเลือดจากส้นเท้า หลอดเลือดด าส่วนปลาย หรือเก็บเลือดจากสายสวน
หลอดเลือดสายสะดือ ขั้นตอนและวิธีการแสดงในภาคผนวกที่ 2 ผู้ปฏิบัติงานควรกรอกข้อมูลเกี่ยวกับทำรกให้
ครบถ้วน ได้แก่ อายุครรภ์ น้ าหนักแรกเกิด ความเจ็บป่วยของทารก ทารกได้รับนมหรือยังไม่ได้รับนม ทารกได้รับ
อาหารทางหลอดเลือดด า (parenteral nutrition, PN) และยาที่ทารกได้รับ ข้อมูลนี้มีความส าคัญในการแปลผล
การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด และการติดตามผู้ป่วยในกรณีผลผิดปกติ 

3. ช่วงอำยุที่เหมำะสมในกำรเก็บสิ่งส่งตรวจ 

• ทารกแรกเกิดทุกรำย แนะน าให้เจาะเลือดส่งตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่อำยุ 48-72 ชั่วโมงหลัง
เกิด 

• กรณีที่แนะน าใหเ้จำะส่งตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดซ้ ำ (repeat newborn screening) มีดังน้ี 
o ทารกแรกเกิดที่น้ าหนักตัวน้อยกว่า 1,500 กรัม หรือทารกป่วยจ าเป็นต้องเข้า NICU แนะน า

ให้เจาะเลือดส่งตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดซ้ าที่อายุ 2-3 สัปดาห์ หรือ หากทารกออกจาก
โรงพยาบาลก่อน 2-3 สัปดาห์ให้เจาะก่อนออกจากโรงพยาบาล24 (D1,++) 

o ทารกป่วยที่ไม่ได้รับนมในขณะที่เจาะเลือดครั้งแรก ควรเจาะเลือดซ้ าเมื่อได้รับนมเต็มที่แล้ว
อย่างน้อย 24 ชั่วโมง25 (D1,++) 
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o ทารกที่จ าเป็นต้องได้รับเลือดและผลิตภัณฑ์ของเลือดซึ่งรวมถึง pack red cell, fresh 
frozen plasma และ platelet concentration ให้เจาะเลือดส่งตรวจคัดกรองทารกแรก
เกิดครั้งแรกก่อนให้เลือดไม่ว่าอายุเท่าใดก็ตาม และให้เจาะเลือดส่งตรวจคัดกรองทารกแรก
เกิดซ้ าหลังหยุดให้เลือดอย่างน้อย 48 ชั่วโมง แต่ไม่เกินอายุ 3 สัปดาห2์4 (D1,++) 

• ทารกที่จ าเป็นต้องส่งตัวไปรับการรักษาต่อในสถานพยาบาลอื่น (refer) ในช่วงอายุ 48-72 ชั่วโมง 
ให้สถานพยาบาลแรกเจาะเลือดส่งตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดก่อน refer25-27 (D1,++) 

• ทารกที่มีอาการและอาการแสดงที่ท าให้สงสัยโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกให้ส่งตรวจคัดกรองครั้ง
แรกทันที โดยไม่ต้องรอให้ครบอายุ 48 ชั่วโมง 

• สิทธิประโยชน์ของ สปสช. ครอบคลุมการเจาะส่งตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดซ้ าเพียง 1 ครั้งที่อายุ
ไม่เกิน 3 สัปดาห์ 

4. ระบบกำรส่งสิ่งส่งตรวจไปยังห้องปฏิบัติกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิด  
 กระดาษซับเลือดควรปล่อยให้แห้งที่อุณหภูมิห้องอย่างน้อย 4 ชั่วโมง เพื่อป้องกันความชื้น ซึ่งอาจท าให้
กระดาษซับเลือดขึ้นรา ตรวจสอบข้อมูลที่บันทึกในกระดาษซับเลือดให้ถูกต้อง จากนั้นจึงบรรจุใส่ซองกระดาษ ไม่
ควรใส่ซองพลาสติก โดยสามารถบรรจุได้มากกว่า 1 แผ่นต่อ 1 ซอง จากนั้นน าส่งศูนย์ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่
รับผิดชอบในแต่ละเขตพื้นที่ (ศูนย์ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดและเขตพื้นที่รับผิดชอบ แสดงในภาคผนวกเสริมที่ 1) 
โดยผ่านระบบ EMS ด่วนพิเศษของบริษัทไปรษณีย์ไทยดิสทริบิวชั่นหรือระบบบริการรับส่งเอกสาร (messenger) 
ขึ้นอยู่กับแต่ละเขตพื้นที่ และจัดส่งโดยเร็วที่สุด แนะน าให้จัดส่งทุกวัน (ถ้าเป็นไปได้) โดยไม่ต้องรอรวบรวมสิ่งส่ง
ตรวจหลาย ๆ วัน เพ่ือไม่ให้เกิดการวินิจฉัยล่าช้า28 (B3,++) 

5. กำรรำยงำนผล  
 เมื่อสิ่งส่งตรวจมาถึงห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแล้ว เจ้าหน้าที่ของศูนย์ตรวจคัดกรองทารก
แรกเกิดจะท าการตรวจสอบความครบถ้วนของข้อมูลทารก และตรวจสอบกระดาษซับเลือดว่าผ่านเกณฑ์มาตรฐาน
หรือไม่ หากไม่ผ่านเกณฑ์มาตรฐาน เจ้าหน้าที่จะติดต่อไปยังสถานพยาบาลต้นทางเพื่อแนะน าให้เก็บสิ่งส่งตรวจใหม่ 
หรือกรอกข้อมูลทารกให้ถูกต้อง กระดาษซับเลือดที่ผ่านเกณฑ์มาตรฐานจึงจะได้รับการตรวจ การรายงานผลการ
ตรวจคัดกรอง  IEM ที่ผิดปกติจะอยู่ ใน 4 กลุ่มโรค คือ กลุ่มโรคกรดอินทรีย์  (disorders of organic acid 
metabolism) กลุ่มโรคกรดอะมิโน (disorders of amino acid metabolism) กลุ่มโรคกรดไขมัน (disorders of 
fatty acid oxidation) และกลุ่มโรควงจรยูเรีย (urea cycle disorders) โดยจ าแนกเป็นกลุ่มเร่งด่วนมำก (ต้อง
ได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) กับกลุ่มเร่งด่วนปำนกลำง (ต้องได้รับการประเมินภายใน 48 
ชั่วโมงหลังได้รับผล)29 ดังแสดงในภาคผนวกที่ 1   

6. กำรติดตำมทำรกที่ผลกำรตรวจคัดกรอง IEM ผิดปกติเพื่อตรวจยืนยันกำรวินิจฉัยและเข้ำสู่ระบบกำร
รักษำ 

เมื่อผลการตรวจคัดกรอง IEM ผิดปกติ ศูนย์ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดจะประสานไปยังผู้ประสานงานของ
โรงพยาบาลที่ทารกเกิดให้รีบติดต่อผู้ปกครองทารกเพื่อประเมินอาการเบื้องต้น และติดตามตัวทารกมาประเมิน
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อาการโดยกุมำรแพทย์ในโรงพยาบาลที่ทารกเกิดหรือกุมารแพทย์ในโรงพยาบาลแม่ข่ายในเขตพื้นที่นั้น ๆ หรือ
โรงพยาบาลที่สามารถน าทารกไปรับการประเมินตามความเร่งด่วน กุมารแพทย์ผู้ประเมินทารกติดต่อกุมำรแพทย์
เวชพันธุศำสตร์ประจ าศูนย์โรคหายากในเขตพื้นที่รับผิดชอบ (รายชื่อศูนย์โรคหายาก กุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ 
และเบอร์โทรติดต่อผู้ประสานงานแสดงในภาคผนวกเสริมที่ 1 และ 2) ซึ่งจะเป็นผู้ให้ค าแนะน าแก่กุมารแพทย์ผู้
ประเมินทารก และเก็บสิ่งส่งตรวจตามแนวทางการวินิจฉัยและรักษารายโรค (รายชื่อห้องปฏิบัติการที่ให้บริการ
ตรวจวินิจฉัยโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกแสดงในภาคผนวกเสริมที่ 3 และวิธีการเก็บสิ่งส่งตรวจแสดงในภาคผนวกที่ 3)  

เมื่อกุมารแพทย์ได้ประเมินอาการของทารกแล้วพบว่าทำรกมีอำกำรผิดปกติ ให้การดูแลเบื้องต้นตามแนว
ทางการวินิจฉัยและรักษารายโรค และพิจารณารับผู้ป่วยไว้รักษาในโรงพยาบาล (admit) หรือ refer ศูนย์โรคหา
ยากตามค าแนะน าของกุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์  

ในกรณีทำรกไม่มีอำกำรผิดปกติ กุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์อาจแนะน าส่งตรวจคัดกรองซ้ าหรือส่งตรวจ
วินิจฉัยแล้วแต่กรณีและติดตามทารกแบบผู้ป่วยนอก กุมารแพทย์ควรแนะน าบิดามารดาหรือผู้ปกครองให้สังเกต
อาการที่ผิดปกติและให้กลับมาที่โรงพยาบาลทันทีที่มีอาการ หากทารกมีอาการผิดปกติหรือผลการตรวจคัดกรองซ้ า
หรือผลตรวจวินิจฉัยผิดปกติ ให้การดูแลเบื้องต้นตามแนวทางการวินิจฉัยและรักษารายโรค และพิจารณา admit 
หรือ refer ทารกไปยังศูนย์โรคหายากตามค าแนะน าของกุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ ถ้าผลการตรวจคัดกรองซ้ าหรือ
ผลการตรวจวินิจฉัยปกติและทารกไม่มีอาการผิดปกติใด ๆ แสดงว่าผลตรวจคัดกรองเป็นบวกลวง (false positive) 
กุมารแพทย์แจ้งผลปกติกับบิดามารดา กระบวนการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแบบเพิ่มจ านวนโรคและการติดตาม
ทารกที่ผลการตรวจคัดกรองโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกผิดปกติแสดงในแผนภูมทิี่ 1 และ 2 

ทำรกที่ผลตรวจคัดกรองเป็นลบหรือปกติไม่ได้ตัดควำมเป็นไปได้ว่ำทำรกนั้นจะไม่เป็นโรค ทั้งนี้เนื่องจาก
การเกิดผลลบลวง (false negative) จากการตรวจคัดกรองสามารถเกิดขึ้นได้จากหลายปัจจัย เช่น ทารกยังไม่ได้รับ
นม ช่วงที่เจาะเลือดสารที่จ าเพาะกับโรคนั้นยังไม่ขึ้นสูงเกินระดับค่า cutoff หรือข้อจ ากัดของสารที่จ าเพาะไม่ได้มี
ความไวสูงมากส าหรับโรคนั้น ๆ รวมถึงอาจมีข้อผิดพลาดทางห้องปฏิบัติการที่ท าให้เกิดผลลบลวง ดังนั้นทำรกที่ผล
ตรวจคัดกรองเป็นลบ หรือทำรกที่ไม่ได้รับกำรตรวจคัดกรองแต่มีอำกำรที่สงสัยเข้ำได้กับโรคสำรโมเลกุลเล็กควร
ได้รับกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำเหมือนทำรกที่สงสัยว่ำเป็นโรค 
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แผนภูมิที่ 1 แสดงแผนผังแนวทำงกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดแบบเพิ่มจ ำนวนโรค  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

DBS, dried blood spots; IEM, inborn errors of metabolism; TSH, thyroid stimulating hormone 

 

บุคลากรทางการแพทย์ให้ข้อมูลเกี่ยวกับการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด
แก่บิดา มารดาของทารก พร้อมทั้งขอข้อมูลที่จ าเป็นในการติดต่อกรณีผล

ผิดปกติ และกรอกข้อมูลในกระดาษซับเลือดให้ครบถ้วน 

  

บุคลากรในโรงพยาบาลที่ทารกเกิดเจาะเลือดทารกเมื่ออายุ 

48-72 ชั่วโมง หยดลงบน DBS   

เจ้าหน้าที่ขนส่งเข้ามารับสิ่งส่งตรวจที่โรงพยาบาลและ
น าส่งห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดทันที 

ติดต่อโรงพยาบาลที่ทารกเกิด
เพื่อตามทารกกลับมาเจาะใหม่ 

และกรอกข้อมูลที่ถูกต้อง 

DBS ได้มาตรฐานและ

ข้อมูลถูกต้อง 

ผลการตรวจคัดกรอง 

รวบรวมผลส่งไปยังโรงพยาบาล
ที่ทารกเกิด และฐานข้อมูลของ 

สปสช. 

TSH และ IEM ปกติ 

IEM 
ผิดปกต ิ ไปที่แนวทางการดูแลทารกที่ผลการ

ตรวจคัดกรองผิดปกติ (แผนภูมิที่ 2) 

ห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรอง
ทารกแรกเกิดตรวจสอบ DBS  

DBS ไม่ได้มาตรฐาน

หรือข้อมูลไม่ถูกต้อง 

ให้การรักษาตามแนวทางการ
วินิจฉัยและรักษา congenital 
hypothyroidism ของสมาคม
ต่อมไร้ท่อเด็กและวัยรุ่นไทย 

TSH 
ผิดปกต ิ
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            แผนภูมิที่ 2 แนวทำงกำรดูแลทำรกที่ผลกำรตรวจคัดกรอง IEM ผิดปกต ิ
 

 
หมำยเหตุ  
* รายชื่อโรคที่ต้องได้รับการดูแลรักษาเร่งด่วนปานกลางและเร่งด่วนมาก แสดงในภาคผนวกที่ 1 
** รายละเอียดอาการและการส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานสามารถค้นหาจากแนวทางการวินิจฉัยและรักษารายโรค 
*** รายชื่อศูนย์โรคหายาก กุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ และเบอร์โทรติดต่อผู้ประสานงาน แสดงในภาคผนวกเสริมที่ 1 และ 2 
 

 

 

ทารกมีอาการผิดปกต ิ ทารกไม่มอีาการผิดปกติ 

ห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดแจ้งแพทย์/ 
บุคลากรทางการแพทย์ผู้ประสานงานในโรงพยาบาลที่ทารกเกิด 

ผู้รับผิดชอบและ/หรือกุมารแพทย์ในรพ.ที่ทารกเกิดตามทารกให้มารับการ
ประเมินที่รพ.ที่มีกุมารแพทย์ กรณเีร่งด่วนมากภายใน 24 ชั่วโมง เร่งด่วน

ปานกลางภายใน 48 ชั่วโมง* 

  

กุมารแพทย์ประเมิน 
อาการทารกและผล lab เช่น ซึม หอบ ไม่ดูดนม อาเจียน    
ตับโต กลิ่นปัสสาวะผิดปกติ hypotonia, hypoglycemia, 

ketosis, metabolic acidosis** 

• ปรึกษากุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ 

• ดูแลเบื้องต้นตามแนวทางการวินิจฉัย
และรักษารายโรค 

• พิจารณา admit หรือ refer ศูนย์โรค
หายาก*** 

• พิจารณาปรึกษากุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์ 

• ส่งตรวจคัดกรองซ้ าหรือส่งตรวจยืนยันการวินิจฉัย   

• ให้ทารกกลับบ้าน แนะน าสังเกตอาการที่ผิดปกติและ
ให้กลับมาโรงพยาบาลทันทีที่มีอาการ 

• นัดทารกมาติดตามผลการตรวจคัดกรองซ้ าหรือผล
การตรวจวินิจฉัย 

ทารกไม่เป็นโรค  
แจ้งผลกับบิดามารดา 

ปกติ 

ผิดปกต ิ
อาการทารก  

ผลการตรวจคัดกรองซ้ า  
หรือผลตรวจวินิจฉัย 
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บทที่ 2 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกที่มผีลกำรตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิดด้วย TMS 
ผิดปกติหรือสงสัยว่ำจะเป็นโรคสำรโมเลกุลเล็ก 

 
ในกรณีที่กุมารแพทย์ได้รับแจ้งว่าทารกมีผลการตรวจคัดกรองด้วย TMS ผิดปกติ ไม่ได้เป็นการวินิจฉัยว่า

ทารกนั้นเป็นโรคสารโมเลกุลเล็ก เนื่องจากอาจเป็นผลบวกลวง (false positive) จากโรคหรือภาวะบางอย่างที่ทารก
หรือมารดาเป็น รวมถึงยาหรืออาหารที่ทารกได้รับ กุมารแพทย์จ าเป็นต้องซักประวัติ ตรวจร่างกาย ส่งตรวจทาง
ห้องปฏิบัติการเบื้องต้นและยืนยันการวินิจฉัยโรค เพื่อน าไปสู่การวินิจฉัยและการรักษาได้อย่างทันท่วงที นอกจากนี้
ทำรกที่เป็นโรคบำงรำยอำจมีเริ่มแสดงอำกำรผิดปกติก่อนที่ผลตรวจคัดกรองจะกลับมำ กุมารแพทย์จึงควรซัก
ประวัติ ตรวจร่างกาย และส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการในทารกที่สงสัยว่าจะเป็นโรคสารโมเลกุลเล็กดังแนวทาง
ต่อไปน้ี1 
1. การซักประวัติ  

1.1 ซักประวัติอาการจากการคั่งของสารพิษหรืออาการทางสมองแบบเฉียบพลัน (acute intoxication or 

acute encephalopathy) เช่น ไม่ดูดนม อาเจียน ซึม ภาวะกล้ามเนื้อตึงตัวน้อย (hypotonia) บางครั้งมี

อาการคล้ายภาวะติดเชื้อในทารกแรกเกิด เช่น อุณหภูมิกายต่ า หายใจเร็ว หอบ โดยเฉพาะเริ่มมีอาการ

หลังได้รับนม อย่างไรก็ตาม โรคสารโมเลกุลเล็กบางโรคอาจไม่ได้มาด้วยอาการเหล่านี้ซึ่งสามารถดูจากแนว

ทางการวินิจฉัยและดูแลรักษาทารกกรณีผลการตรวจคัดกรองผิดปกติในแต่ละโรค 

1.2 การซักประวัติครอบครัว เนื่องจาก IEM ส่วนใหญ่ถ่ายทอดพันธุกรรมแบบ autosomal recessive ดังนั้น 

อาจพบประวัติการแต่งงานในเครือญาติ (consanguinity) หรือภายในเชื้อสายเผ่าพันธุ์ เดียวกัน 

(inbreeding) หรือมีภูมิล าเนาใกล้กันในบิดามารดาของผู้ป่วย นอกจากนี้อาจได้ประวัติการเสียชีวิตแต่เล็ก 

ๆ หรือพัฒนาการช้าโดยไม่ทราบสาเหตุในพี่น้องของผู้ป่วย ส่วนบางโรคที่ถ่ายทอดพันธุกรรมแบบ X-

linked จะพบประวัติญาติทางฝ่ายมารดาโดยเฉพาะเพศชายมีความผิดปกต ิ

1.3 การซักประวัติภาวะแทรกซ้อนระหว่างตั้งครรภ์ บางครั้งจะพบว่าหญิงตั้งครรภ์ที่ทารกในครรภ์เป็นโรคกลุ่ม 

long-chain fatty acid oxidation disorders จะเกิดอาการของโรค acute fatty liver of pregnancy 

หรือ กลุ่มอาการ HELLP (hemolysis, elevated liver enzymes, and low platelets) ได้ 

2. การตรวจร่างกาย  

2.1 ทารกที่เป็นโรคสารโมเลกุลเล็กมักไม่มีหน้าตาผิดรูป (dysmorphic face) หรือลักษณะความพิการแต่

ก าเนิด ในบางโรคอาจตรวจพบตับโต เช่น urea cycle disorders (UCD) หรือ fatty acid oxidation 

disorders (FAOD) 
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2.2 การดมกลิ่นตัวและปัสสาวะของทารก โรคกรดอะมิโนหรือกรดอินทรีย์บางโรคจะมีกลิ่นที่จ าเพาะ เช่น 

maple syrup urine disease (MSUD) มีกลิ่นน้ าตาลไหม้ isovaleric acidemia (IVA) มีกลิ่นถุงเท้าอับ

เหงื่อ (sweaty feet odor) phenylketonuria (PKU) มีกลิ่นอับคล้ายปัสสาวะหนู  

3. การตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน สามารถตรวจได้ในโรงพยาบาลทั่วไป เช่น CBC, blood gas, BUN, 

electrolytes, glucose, liver function tests (LFTs), creatine kinase, ammonia, lactate, ketone (หรือ 

ketone ใน urinalysis) และพิจารณา septic work up เมื่อสงสัยภาวะติดเชื้อร่วมด้วย การส่งตรวจ ammonia 

และ lactate มีข้อระวังคือ หลีกเลี่ยงการเค้นขณะเจาะเลือด การส่งสิ่งส่งตรวจต้องแช่หลอดเลือดในน้ าแข็งและ

ถึงห้องปฏิบัติการภายใน 30 นาที มิฉะนั้นอาจเกิดค่าแอมโมเนียสูงกว่าความเป็นจริงได้ การเลือกตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการพื้นฐานสามารถดูได้จากแนวทางการวินิจฉัยและดูแลรักษาทารกกรณีผลการตรวจคัดกรอง

ผิดปกติรายโรค ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานที่ผิดปกติอาจพบในโรคสารโมเลกุลเล็ก ดังแสดงใน

ตารางที่ 1 

4. การตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค เป็นการตรวจที่ต้องใช้เครื่องมือพิเศษและแปลผลโดย

ผู้เชี่ยวชาญจึงท าได้เฉพาะโรงเรียนแพทย์บางแห่งเท่านั้น (รายชื่อห้องปฏิบัติการที่ให้บริการตรวจวินิจฉัยโรค

พันธุกรรมเมตาบอลิกแสดงในภาคผนวกเสริมที่ 3) กรณีทารกมีอาการที่สงสัยโรคสารโมเลกุลเล็กก่อนได้รับแจ้ง

ผลการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด กุมารแพทย์ควรติดต่อสอบถามไปยังห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรก

เกิดที่รับสิ่งส่งตรวจของทารก เนื่องจากห้องปฏิบัติการอาจมีผลเบื้องต้นหรือสามารถเร่งการตรวจวิเคราะห์ ซึ่ง

ท าให้สามารถรักษาทารกเบื้องต้นตามโรคที่พบผลการตรวจคัดกรองผิดปกติ แพทย์ผู้ส่งควรติดต่อกับกุมาร

แพทย์เวชพันธุศาสตร์และห้องปฏิบัติการข้างต้นก่อนส่งเพื่อที่จะได้แนะน าการทดสอบที่เหมาะสมและวิธีการ

เก็บสิ่งส่งตรวจมายังห้องปฏิบัติการ วิธีการเก็บสิ่งส่งตรวจเพื่อวินิจฉัยโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกสามารถดูใน

ภาคผนวกที่ 3 การตรวจทางห้องปฏิบัติการพิเศษเมตาบอลิกที่สามารถใช้สิทธิประโยชน์โรคหายากของ สปสช. 

ได้มีดังนี้ 

4.1 Comprehensive metabolic test (CMT) เป็นการตรวจคัดกรองโรคสารโมเลกุลเล็กด้วยวิธี TMS ซึ่ง

เทคนิคเดียวกันนี้ถูกน ามาใช้ใน ENBS แต่กรณีของ CMT จะน ามาใช้ในกรณีที่ทารกมีอาการหรือมีความ

เสี่ยงที่จะเป็นโรคสารโมเลกุลเล็ก 

4.2 การตรวจกรดอะมิโนในพลาสมา (plasma amino acids, PAA) ใช้สิ่งสง่ตรวจหลักคือ พลาสมา เทคนิคที่

ใช้ในปัจจุบันได้แก่ ion-exchange chromatography และ high-performance liquid 

chromatography (HPLC) การทดสอบนี้ใช้วินิจฉัยโรคของกรดอะมิโน UCD หรือ IEM กลุ่มอื่นทีท่ าให้มี

การเปลี่ยนแปลงของกรดอะมิโน  
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4.3 การตรวจกรดอินทรีย์ในปัสสาวะ (urine organic acids, UOA) ตรวจโดยเทคนิค gas chromatography 

with mass spectrometry (GC-MS) การตรวจกรดอินทรีย์ในปัสสาวะ สามารถให้การวินิจฉัย organic 

acid disorders และช่วยวินิจฉัยโรคของกรดอะมิโน UCD และ FAOD บางโรค  

การตรวจทางพันธุศาสตร์อย่างอื่นที่ช่วยในการวินิจฉัย เช่น plasma และ urine acylcarnitines หรือการ
ตรวจวินิจฉัยทางอณูพันธุศาสตร์ (molecular genetics) ยังไม่อยู่ในสิทธิประโยชน์โรคหายาก แต่กุมารแพทย์เวช
พันธุศาสตร์อาจแนะน าให้กุมารแพทยเ์ก็บสิ่งส่งตรวจส าหรับการทดสอบเหล่านี้เพื่อช่วยในการวินิจฉัย 
 
ตำรำงที่ 1 การตรวจทางห้องปฏิบัติการเบื้องต้นและผลที่คาดว่าจะพบในโรคสารโมเลกุลเล็ก1 

 

FAOD, fatty acid oxidation disorder; LCHAD, long- chain hydroxyacyl-CoA dehydrogenase; MSUD, maple syrup 

urine disease; NICCD, neonatal intrahepatic cholestasis caused by citrin deficiency; UCD, urea cycle disorders 

 
 

กำรตรวจทำงห้องปฏิบัติกำร ผลที่คำดว่ำจะพบ โรคสำรโมเลกุลเล็ก 

CBC 
 

- ซีด เม็ดเลือดขาว หรือเกล็ดเลือดต่ า - Organic acid disorders  

Blood gas 
 

- Respiratory alkalosis 
 

- UCD 
 

Electrolytes 
 

- Wide-gap acidosis 
 

- Organic acid disorders, MSUD 
 

BUN 
 

- BUN ต่ า - UCD 

Glucose และ ketone 
 

- Hypoglycemia (ketone ต่ า) 
- Hypoglycemia (ketone สูง) 
 

- FAOD 
- MSUD, organic acid disorders 
 

Liver function tests 
 
 
 

-  transaminase 
- Cholestasis 
- Synthetic failure 
 

- UCD, FAOD 
- NICCD 
- Tyrosinemia type I 
 

Creatine kinase (CK) 
 

-  CK 
 

- FAOD และ carnitine disorders 
 

Ammonia 
 
 

- Hyperammonemia (ในทารกแรก
เกิดมักสูงเกิน 150 µmol/L) 
 

- UCD, organic acid disorders, FAOD, 
MSUD  
 

Lactate 
 

- Lactic acidosis  - LCHAD deficiency, organic acid 
disorders 
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แนวทำงกำรรกัษำเบื้องต้น 
 ในกรณีที่ทารกมีผลการตรวจคัดกรองผิดปกติและเริ่มแสดงอาการที่สงสัยโรคสารโมเลกุลเล็ก กุมารแพทย์
ควรปรึกษากุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์เพื่อประสานการส่งสิ่งส่งตรวจ การรักษาเบื้องต้น และการส่งตัวผู้ป่วยไปยัง
โรงพยาบาลที่มีแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ แนวทำงกำรรักษำนี้เป็นเพียงแนวทำงเบื้องต้นซึ่งกุมำรแพทย์และกุมำรแพทย์
เวชพันธุศำสตร์อำจพิจำรณำปรับตำมควำมเหมำะสมกับสภำวะของผู้ป่วยและบริบทของสถำนพยำบำลที่ดูแล
รักษำผู้ป่วยในขณะนั้น กำรรักษำและยำบำงอย่ำงที่กล่ำวถึงในบทนี้และแนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำรำย
โรคอำจไม่สำมำรถท ำได้ในสถำนพยำบำลทุกที่และควรส่งตัวผู้ป่วยไปยังสถำนพยำบำลที่สำมำรถให้กำรรักษำ
ได้โดยเร็วที่สุดถ้ำเป็นไปได้ ส่วนการรักษาจ าเพาะและในระยะยาวของแต่ละโรคสามารถดูได้จากภาคผนวกที่ 4 ซึ่ง
การรักษาในส่วนนี้ กุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร์จะเป็นผู้ให้การรักษาที่ศูนย์โรคหายาก 

แนวทางการรักษาเบื้องต้นมีล าดับขั้นตอนดังนี2้ 

1. ถ้าผู้ป่วยมีภาวะสัญญาณชีพไม่คงที่หรือมีภาวะช็อก ควรมีการกู้ชีพ (resuscitation) หรือให้สารน้ าแก้ไขภาวะ
ช็อกตามแนวทางเหมือนผู้ป่วยทั่วไป 

2. การเก็บสิ่งส่งตรวจให้ถูกต้องและครบถ้วนตามรายละเอียดเรื่องการส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการทั้งการตรวจ
พื้นฐานและการตรวจพิเศษทางเมตาบอลิก ช่วงเวลาเก็บสิ่งส่งตรวจที่ดีที่สุดคือก่อนให้สารน้ าหรือหลังให้ไม่นาน  

3. เนื่องจากสารตั้งต้นของสารพิษในโรคกลุ่มนี้มักจะเป็นโปรตีน ดังนั้นให้หยุดอาหารที่มีโปรตีน  เช่น นมทุกชนิด 
หรือกรณีผู้ป่วยซึมมาก มีความเสี่ยงต่อการส าลักให้งดอาหารทางปาก อย่างไรก็ตาม ไม่ควรหยุดการให้โปรตีน
นานเกิน 48 ชั่วโมงเพราะอาจกระตุ้นให้เกิดภาวะ catabolism ใหม่ได้ 

4. การให้พลังงานในระดับสูงทางหลอดเลือดเพื่อหยุดภาวะ catabolism โดยการให้สารน้ าต้องมีความเข้มข้นของ 
dextrose อย่างต่ าร้อยละ 10 กรณีที่ต้องการความเข้มข้นของ dextrose สูงมักต้องให้ทาง central line โดย 
glucose infusion rate (GIR) ที่แนะน าส าหรับทารกแรกเกิดคือ 8-10 มก./กก./นาท3ี (D1,++) ในกรณี blood 
glucose > 150-180 มก./ดล.4,5 หลังจากผู้ป่วยได้สารน้ าที่มี dextrose ปริมาณสูง ให้เริ่มอินซูลิน 0.05-0.2   
ยูนิต/กก./ชั่วโมง ทางหลอดเลือดด า เพื่อช่วยควบคุมระดับกลูโคสในเลือดและอินซูลินยังเป็น anabolic 
hormone ซึ่งจะช่วยลดภาวะ catabolism  

5. แนะน าให้ปริมาณสารน้ าในข้อ 4 เท่ากับ 1.5 เท่าของ maintenance ในผู้ป่วยที่สงสัยภาวะ organic acid 
disorders 

6. ในกรณีที่ผู้ป่วยเป็นโรคที่มีความเสี่ยงต่อภาวะสมองบวม เช่น MSUD, UCD หรือสงสัยมีภาวะสมองบวม ควร
รักษาระดับ sodium ในเลือดให้อยู่ในระดับปกติและระวังไม่ให้ปริมาณสารน้ ามากเกินไป  

7. การให้สารน้ าที่มี dextrose เพียงอย่างเดียวอาจได้พลังงานไม่เพียงพอที่จะหยุดภาวะ catabolism ได้ ดังนั้น
อาจให้พลังงานจากสารอาหารอ่ืนเพิ่ม เช่น ไขมันในรูปของ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน ถ้า
ผู้ป่วยไม่ได้สงสัยว่าจะเป็น FAOD6 (D1,++) 
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8. กรณีมีภาวะกลูโคสต่ าในเลือด (hypoglycemia) ให้รีบแก้ไขโดยการให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทาง
หลอดเลือดด า และติดตามระดับกลูโคสในเลือดจนพ้นภาวะ hypoglycemia หลังจากนั้นให้ต่อด้วยสารน้ าใน
ข้อ 4.5  

9. การแก้ไขภาวะ acidosis ด้วย sodium bicarbonate (1-2 mEq/กก.) ทางหลอดเลือดด า ควรพิจารณาให้
เฉพาะบางกรณี เช่น เมื่อการรักษาด้วยสารน้ าแล้วไม่ดีขึ้นและยังมีภาวะเลือดเป็นกรดรุนแรง (pH < 7.2)7 
(D1,++) เนื่องจากการให้ bicarbonate จะท าให้เกิดความเสี่ยงต่อภาวะ hypernatremia สมองบวมหรือ
เลือดออกในสมองได้2  

10. เนื่องจากอาการของโรคสารโมเลกุลเล็กอาจไม่สามารถแยกจากอาการของภาวะติดเชื้อในทารกแรกเกิดได้ 
นอกจากนี้ภาวะติดเชื้ออาจพบร่วมกับโรคสารโมเลกุลเล็กบางชนิดได้บ่อย ดังนั้นในกรณีที่ไม่สามารถแยกภาวะ
ติดเชื้อได้ แนะน าให้ยาปฏิชีวนะที่เหมาะสมควบคู่กับการรักษาโรคสารโมเลกุลเล็ก 

11. ถ้าผู้ป่วยมีภาวะ hyperammonemia ที่รุนแรง เช่น มีค่า plasma ammonia > 500 µmol/L หรืออยู่ระหว่าง 
250-500 µmol/L แต่มีภาวะ encephalopathy อย่างมีนัยส าคัญ ต้องพิจารณาท าการก าจัดแอมโมเนียออก
จากร่างกายให้เร็วที่สุดด้วย extracorporeal detoxification เช่น hemodialysis (HD) หรือ continuous 
renal replacement therapy (CRRT) คือ hemofiltration หรือ hemodiafiltration3,8 (C1,++) ส่วน 
peritoneal dialysis (PD) จะมีประสิทธิภาพน้อยกว่า HD และ CRRT ดังนั้นจะพิจารณาท า PD ในกรณีไม่
สามารถท า HD หรือ CRRT ได8้ (C1,+) ส่วนการถ่ายเปลี่ยนเลือด (exchange transfusion) มีประสิทธิภาพใน
การลดระดับแอมโมเนียได้น้อยกว่า CRRT และ PD นอกจากนี้อาจเป็นการกระตุ้นให้เกิดภาวะ catabolism ได3้ 
ในกรณีที่โรงพยาบาลไม่สามารถท า CRRT หรือ PD ได ้ควรส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาลที่ท าการรักษาได้ให้เร็ว
ที่สุด ยกเว้นกรณีผู้ป่วยอยู่ในสภาวะวิกฤติที่ไม่สามารถส่งตวัผู้ป่วยไปยังสถานพยาบาลที่สามารถท า CRRT หรือ 
PD ได้ ให้พิจารณาท า exchange transfusion เป็นกรณีไป (D1,+/-)  

กรณีที่ plasma ammonia น้อยกว่า 250 µmol/L อาจให้การรักษาด้วยยาก่อนได้ โดยใช้ยาที่ไปจับ
กับแอมโมเนีย (ammonia scavenger) คอื sodium benzoate 250 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 3-4 ครั้ง3,9 

(D1,++) และ carglumic acid 150 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 2-4 ครั้งกรณีที่ยังไม่สามารถตัดสาเหตุภาวะ 
hyperammonemia จาก organic acid disorders ได3้ (D1,+)    

12. ในกรณีที่สงสัย  organic acid disorders หรือ carnitine uptake defect (CUD) สามารถให้ L-carnitine 
100-200 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 3-4 ครั้ง ส าหรับจับกับกรดอินทรีย์และแก้ไขภาวะขาด carnitine7,9 

(D1,++) 
13. การให้วิตามินซึ่งเป็น cofactor ในกระบวนการ metabolism ส่วนใหญ่เป็นวิตามินที่ละลายในน้ าและให้ใน

ขนาดที่สูง ซึ่งจะท าให้เอนไซม์ที่ผิดปกติท างานได้ดีขึ้นในโรคที่ตอบสนองต่อการให้วิตามิน เช่น โรค MSUD ที่
ตอบสนองต่อวิตามินบี 1 โรค multiple acyl-CoA dehydrogenase deficiency ต่อวิตามินบี 2 โรค 
homocystinuria ต่อวิตามินบี 6 หรือโรค methylmalonic acidemia (MMA) ต่อวิตามินบี 12  
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บทที่ 3 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรองผิดปกติรำยโรค 
 
โรคสารโมเลกุลเล็กที่ตรวจพบจากการตรวจคัดกรองด้วย TMS มีจ านวนประมาณ 40 โรคโดยอาศัยการ

ตรวจพบระดับของสารจ าเพาะ (specific metabolites) ในเลือดผิดปกติ แต่สารเหล่านี้อาจพบผิดปกติได้มากกว่า 
1 โรครวมถึงอาจเกิดจากภาวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM ได้ ในกรณีที่ห้องปฏิบัติการตรวจพบว่าสารจ าเพาะมีระดับ
ผิดปกติ คือ ผลตรวจคัดกรองเป็นบวก ห้องปฏิบัติการจะรายงานผลว่าทารกมีความเสี่ยงต่อการเป็นโรคสารโมเลกุล
เล็กที่สัมพันธ์กับสารนั้น ๆ กุมารแพทย์สามารถดูได้ว่ากรณีที่ ผลตรวจคัดกรองเป็นบวกส าหรับโรคนั้นจะมี
รายละเอียดแนวทางในการวินิจฉัยและดูแลรักษาอย่างไรจากตารางที่ 2 ซึ่งรายละเอียดอยู่ในหน้า 19-118 
 
ตำรำงที่ 2 โรคสารโมเลกุลเล็กที่ตรวจกรองโดย TMS และสารจ าเพาะที่ตรวจพบในโรคนั้น 

กลุ่มโรค โรค ชื่อย่อ สำรจ ำเพำะ 
กำรเปลี่ยนแปลง

ที่ตรวจพบ 
รำยละเอียด
อยู่ในหน้ำ 

1. กลุ่มโรค
กรดอะมิโน 
(Disorders of 
amino acid 
metabolism) 

Phenylketonuria PKU  
Phenylalanine (Phe) 
 

 
สูงผิดปกต ิ
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Tetrahydrobiopterin 
defects 

BH4 

Tyrosinemia type 1  TYR1 Succinylacetone (SA) สูงผิดปกต ิ 23 
Tyrosinemia type 2  TYR2 Tyrosine (Tyr) สูงผิดปกต ิ

 
27 
 Tyrosinemia type 3  TYR3 

Maple syrup urine disease  MSUD Leucine (Leu), isoleucine (Ile), 
valine (Val) 

สูงผิดปกต ิ 31 

Homocystinuria HCY  
 
Methionine (Met) 
 

 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 

35 
Hypermethioninemia 
(methionine 
adenosyltransferase 
deficiency) 

MAT 

2. กลุ่มโรควงจร
ยูเรีย (Urea 
cycle 
disorders) 

Proximal urea cycle 
disorders (รวม carbamoyl 
phosphate synthetase 1 
deficiency และ N-
acetylglutamate synthase 
deficiency) 

PUCD  
 
 
 
Glutamine + Lysine (Gln + Lys) 
และ [(Gln + Lys)/Cit] ratio 
 

 
 
 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 
 
 

41 
 

Ornithine 
transcarbamylase 
deficiency 

OTC 

Citrullinemia type 1  CIT1  
 
Citrulline (Cit) 
 

 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 

46 
 

Citrullinemia type 2 (citrin 
deficiency) 

CIT2 

Argininosuccinic aciduria  ASA 
Argininemia ARG Arginine (Arg) สูงผิดปกต ิ 51 
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กลุ่มโรค โรค ชื่อย่อ สำรจ ำเพำะ 
กำรเปลี่ยนแปลง

ที่ตรวจพบ 
รำยละเอียด
อยู่ในหน้ำ 

Hyperammonemia-
hyperornithinemia-
homocitrullinuria  

HHH Ornithine (Orn) สูงผิดปกต ิ 55 

3. กลุ่มโรคกรด
อินทรีย์ 
(Disorders of 
organic acid 
metabolism) 

Methylmalonic acidemia MMA  
 
 
Propionylcarnitine (C3) 
 

 
 
 

สูงผิดปกต ิ
 
 

 
 
 

59 
 

Propionic acidemia  PA 
Adenosylcobalamin 
synthesis defects 

Cbl A/B 

Combined methylmalonic 
acidemia and 
homocystinuria 

Cbl C/D 

Malonic acidemia  MA Malonylcarnitine (C3DC) สูงผิดปกต ิ 66 
Isobutyryl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

IBD Isobutyrylcarnitine (C4) สูงผิดปกต ิ 70 

Isovaleric acidemia  IVA Isovaerylcarnitine หรือ 
Methylbutyrylcarnitine (C5) 

 
สูงผิดปกต ิ

 

 
74 
 

2-Methylbutyryl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

MBD 

Glutaric acidemia type 1 GA1 Glutarylcarnitine (C5DC) สูงผิดปกต ิ 80 
Beta-Ketothiolase 
deficiency 

BKT  
 
 
3-hydroxyisovalerylcarnitine 
หรือ 3-hydroxy-2-
methylbutyrylcarnitine (C5OH) 
 

 
 
 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 
 
 

83 
 

3-Hydroxy-3-
methylglutaryl-CoA lyase 
deficiency 

HMG 

3-Methylcrotonyl-CoA 
carboxylase deficiency  

MCC 

3-Methylglutaconyl-CoA 
hydratase deficiency 

MGA 

Multiple carboxylase 
deficiency 

MCD 

4. กลุ่มโรคกรด
ไขมัน 
(Disorders of 
fatty acid 
oxidation) 

Primary systemic carnitine 
deficiency (Carnitine 
uptake defect) 

CUD Free carnitine (C0) ต่ ากว่าปกติ 92 

Carnitine 
palmitoyltransferase type 
1 deficiency 

CPT1 Free carnitine (C0) สูงผิดปกต ิ 96 

Carnitine 
palmitoyltransferase type 
2 deficiency 

CPT2  
 
Hexadecanoylcarnitine (C16), 
Octadecenoylcarnitine (C18:1) 
 

 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 

99 
 Carnitine-acylcarnitine 

translocase deficiency 
CACT 

Short-chain acyl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

SCAD Butyrylcarnitine (C4) สูงผิดปกต ิ 70 
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กลุ่มโรค โรค ชื่อย่อ สำรจ ำเพำะ 
กำรเปลี่ยนแปลง

ที่ตรวจพบ 
รำยละเอียด
อยู่ในหน้ำ 

Short-chain hydroxyacyl-
CoA dehydrogenase 
deficiency 

SCHAD Hydroxybutyrylcarnitine 
(C4OH) 

สูงผิดปกต ิ 66 

Medium-chain acyl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

MCAD Octanoylcarnitine (C8) สูงผิดปกต ิ 105 

Very long-chain acyl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

VLCAD Tetradecenoylcarnitine (C14:1) สูงผิดปกต ิ 109 

Long-chain hydroxyacyl-
CoA dehydrogenase 
deficiency 

LCHAD  
 
Hydroxyhexadecanoylcarnitine 
(C16OH) 
 

 
 

สูงผิดปกต ิ
 

 
 

112 
 Trifunctional protein 

deficiency 
TFP 

Multiple acyl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

MAD Acylcarnitines หลายค่า สูงผิดปกต ิ 116 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



19 
 

บทที่ 3.1 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง phenylalanine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน phenylalanine (Phe) สูง และค่า Phe/Tyr ratio >31 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Phenylketonuria (PKU) หรือ mild hyperphenylalaninemia (HPA) (OMIM# 261600) 

2) Tetrahydrobiopterin (BH4) defects ประกอบด้วย 6-pyruvoyl-tetrahydropterin synthase 

deficiency (PTPSD, OMIM# 261640), GTP cyclohydrolase I deficiency (GTPCHD, OMIM# 

233910), dihydropteridine reductase deficiency (DHPRD, OMIM# 261630) และ pterin-4-alpha-

carbinolamine dehydratase deficiency (PCDD, OMIM# 264070) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
ทารกที่มีการท างานของตับผิดปกติ หรือเกิดก่อนก าหนด หรือได้รับ parenteral nutrition ในภาวะเหล่านี้มักมี
กรดอะมิโนตัวอื่นขึ้นสูงด้วย เช่น tyrosine (Tyr) หรือ methionine (Met) ดังนั้น ค่า Phe/Tyr ratio ≤3 

 
Phenylketonuria (PKU) หรือ mild hyperphenylalaninemia (HPA)  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน PAH ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ phenylalanine hydroxylase (PAH) ที่
ท าหน้าที่เปลี่ยน Phe เป็น Tyr โดยมี cofactor คือ BH4 ผู้ป่วยที่มีการขาดเอนไซม์ PAH ท าให้ระดับ Phe ในเลือด
สูงขึ้นและมีผลกระทบต่อการท างานของสมอง2 ความรุนแรงของการขาดเอนไซม์ PAH สามารถแบ่งตามระดับ Phe 
ในเลือดก่อนเริ่มการรักษาคือ ถ้าระดับ Phe ในเลือด >1,200 µmol/L จัดอยู่ในประเภท classic PKU ระดับ Phe 
600-1,200 µmol/L จัดอยู่ในประเภท mild PKU และระดับ Phe 120-600 µmol/L จัดอยู่ในประเภท mild 
HPA3  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: เนื่องจาก Phe มีผลต่อสมองแบบค่อยเป็นค่อยไป ผู้ป่วยมักแสดงอาการหลังอายุ 

1 เดือน โดยผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษาจะมีพัฒนาการช้ามากขึ้นเรื่อย ๆ อยู่ไม่นิ่ง ชัก และลักษณะพฤติกรรมคล้าย
ออทิสติก เมื่อโตขึ้นจะมีภาวะสติปัญญาบกพร่องรุนแรง มีผิวหนังและเส้นผมสีจาง3  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: ไม่ต้องส่ง ยกเว้นกรณีที่สงสัยว่าผลการคัดกรองที่ผิดปกติเกิดจาก
การท างานของตับผิดปกติแนะน าให้ส่ง LFTs 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: ตรวจ PAA พบระดับ Phe สูงกว่า 120 µmol/L 

(2 mg/dL) และ Phe/Tyr ratio >34 การวินิจฉัยแยกโรค PKU จาก BH4 defects ต้องอาศัยการทดสอบการ
ตอบสนองต่อการให้ BH4 หรือตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีน PAH5 

การรักษาเบื้องต้น: ผู้ป่วย PKU จะยังไม่แสดงอาการในช่วง 1 เดือนแรก และผู้ป่วยที่มีระดับ Phe >360 
µmol/L ต้องได้รับการรักษาด้วยการจ ากัดปริมาณ Phe ในอาหาร1,6 โดยใช้นมพิเศษซึ่งมีเฉพาะในโรงพยาบาลที่
เป็นศูนย์โรคหายาก ผู้ป่วยควรได้รับการรักษาที่ศูนย์โรคหายากภายในอายุ 2 สัปดาห์ (D1,++)1,6 
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Tetrahydrobiopterin (BH4) defects 
 เป็นกลุ่มโรคที่ประกอบด้วยความผิดปกติของเอนไซม์ที่ใช้ในขั้นตอนการสังเคราะห์และการสร้างใหม่ของ 
BH4 ซึ่งเป็น cofactor ของเอนไซม์ PAH, tyrosine hydroxylase (TH) และ tryptophan hydroxylase (TPH) 
ดังนั้น การขาด BH4 นอกจากท าให้มีระดับ Phe สูงในเลือดแล้วยังมีผลท าให้การสังเคราะห์สารสื่อน าประสาท เช่น 
dopamine, serotonin, norepinephrine และ epinephrine ลดลงเนื่องจากเอนไซม์ TH และ TPH ไม่สามารถ
ท างานได้7 อย่างไรก็ตามโรคในกลุ่ม BH4 defects ที่มี Phe สูงในเลือดและสามารถตรวจพบจาก ENBS ได้คือ 

autosomal recessive-GTPCHD, PTPSD, DHPRD และ PCDD ส่วน autosomal dominant-GTPCHD (หรือ 
dopa-responsive dystonia, OMIM# 128230) และ sepiapterin reductase deficiency (OMIM# 612716) 
จะไม่พบมี Phe สูง8 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: BH4 defects ที่ท าให้มรีะดับ Phe สูงในเลอืดถ่ายทอดแบบ autosomal 
recessive 

ลักษณะอาการทางคลินิก: นอกเหนือจากอาการที่เกิดจาก Phe ที่สูงในเลือดแล้ว ผู้ป่วย BH4 defects ยังมี
อาการแสดงของการขาด dopamine และความไม่สมดุลของสารสื่อน าประสาทในระบบประสาทส่วนกลาง เช่น 
hypotonia พัฒนาการช้า ชัก และ การเคลื่อนไหวผิดปกติ (dystonia, parkinsonism, oculogyric crisis) 8 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: serum prolactin อาจพบสูงขึ้นในผู้ป่วย PTPSD และ DHPRD 
เนื่องจาก dopamine จะยับยั้งการหลั่ง prolactin แต่อย่างไรก็ตามความไวและความจ าเพาะของ serum 
prolactin ยังค่อนข้างต่ า ดังนั้นจ าเป็นต้องอาศัยการตรวจวินิจฉัยอื่นเพิ่มเติม (D2,+/-) 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: ตรวจ PAA การวินิจฉัยแยกโรค BH4 defects 
จาก PKU ต้องอาศัยการทดสอบการตอบสนองของผู้ป่วยต่อการให้ BH4 หรือการตรวจทางอณูพันธุศาสตร์เพื่อ
ตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีนที่ท าให้เกิดโรค 

การรักษาเบื้องต้น: เนื่องจากผู้ป่วย BH4 defects จะยังไม่แสดงอาการในช่วง 1 เดือนแรก และจ าเป็นต้อง
แยกจาก PKU เนื่องการรักษาต่างกัน โดยผู้ป่วย BH4 defects จ าเป็นต้องได้รับการรักษาด้วย sapropterin 
dihydrochloride ซึ่งเป็น BH4 สังเคราะห์ และยาที่เป็นสารตั้งต้นในการการสร้างสารสื่อน าประสาท เช่น L-dopa 
และ 5-hydroxytryptophan8 การรักษาจะได้ผลดีเมื่อเริ่มการรักษาภายใน 1 เดือนแรก9 ดังนั้นควรส่งตัวผู้ป่วยที่
ผลการคัดกรองพบ Phe สูงไปรับการวินิจฉัยและรักษาที่ศูนย์โรคหายากโดยเร็วเช่นเดียวกับ PKU (D1,++) 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Phe สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 
 
 

  

ผลคัดกรองผิดปกต ิ

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  

ส่ง CMT (อำยุตั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึ้นไป) 

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค หรือส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำร

รักษำยังศูนย์โรคหำยำก 
  ผล Phe ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

Phe/Tyr ratio > 3   

ทำรกน่ำจะเป็น PKU หรือ BH4 deficiency 
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บทที่ 3.2 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง succinylacetone 
สูง  
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: succinylacetone (SA) ± กรดอะมิโน tyrosine (Tyr) สูง  
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
Tyrosinemia type 1 (TYR1, OMIM# 276700) จะตรวจพบ SA ± Tyr สูง1 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: ไม่มี 
 
Tyrosinemia type 1 (TYR1)  

TYR1 หรือ hepatorenal tyrosinemia เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน FAH ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ 
fumarylacetoacetate hydrolase (FAH) ที่ท าหน้าที่เปลี่ยน fumarylacetoacetate (FAA) เป็น fumarate และ 
acetoacetate ซึ่งเป็นขั้นตอนสุดท้ายของการย่อยสลาย Tyr สาร FAA ที่คั่งจากการขาดเอนไซม์จะถูกเปลี่ยนเป็น 
SA ซึ่ ง เป็นสารที่จ าเพาะต่อ TYR1 ส่วน Tyr ที่สู งขึ้นเกิดจากการที่ เอนไซม์  4-hydroxyphenylpyruvate 
dioxygenase ที่อยู่ส่วนต้นของขั้นตอนการย่อยสลาย Tyr ถูกยับยั้งโดย FAA และ SA อีกที2 ดังนั้น SA จึงเป็นสาร
ที่มีความจ าเพาะและมีความไวมากกว่า Tyr ในการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดที่เป็น TYR13 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: อวัยวะหลักที่มีผลกระทบจากสารที่เป็นพิษที่เกิดใน TYR1 คือตับ ไต และระบบ

ประสาท  
อาการแสดงทางตับ: ผู้ป่วยอาจมาด้วยภาวะตับวายเฉียบพลันโดยมักเริ่มแสดงอาการหลังอายุ 2 สัปดาห์แต่

ก่อนอายุ 6 เดือน ผู้ป่วยมักมีอาการตัวเหลือง น้ าในช่องท้อง (ascites) และเลือดออกผิดปกติเนื่องจากโปรตีนที่ช่วย
ในการแข็งตัวของเลือดต่ า ดังนั้นจะมีค่า prothrombin และ partial thromboplastin time (PT และ PTT) 
ยาวนานผิดปกติ ภาวะน้ าตาลในเลือดต่ า แต่ LFTs ตัวอื่นเช่น ระดับ transaminase (AST, ALT) และ bilirubin 
กลับไม่สูงมาก นอกจากนี้ระดับ alpha-fetoprotein (AFP) จะสูงมากเกิน 100,000 IU/mL4 ในบางครั้งผู้ป่วยอาจ
มาด้วยอาการของโรคตับเรื้อรังเช่น ตับแข็ง 

อาการแสดงทางไต: เริ่มแสดงหลังอายุ 6 เดือนและอาการเป็นแบบเรื้อรัง โดยมีอาการแสดงของ renal 
Fanconi syndrome คือเป็นความผิดปกติของ proximal renal tubule ท าให้เกิดภาวะ renal tubular acidosis 
มีการรั่วของกรดอะมิโนและฟอสเฟตออกมาในปัสสาวะ และแสดงอาการของ rickets 

อาการแสดงทางระบบประสาท: เกิดจากการที่ SA ไปยับยั้งเอนไซม์ porphobilinogen synthase ซึ่งอยู่
ในขั้นตอนของการสังเคราะห์ heme มีผลให้ 5-aminolevulinic acid (ALA) คั่ง และท าให้เกิดอาการแสดงคล้าย 
acute intermittent porphyria ได้แก่ ซึม ปวดท้อง อาการของ peripheral neuropathy เช่น อ่อนแรง ระบบ
หายใจล้มเหลว5 
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การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: LFTs, albumin, PT, PTT, electrolytes, glucose และ AFP1 

(D1,++) 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพือ่ยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT (ดูระดับ SA ใน DBS)  

• Urine for SA (ใช้เทคนิค GC-MS เช่นเดียวกับการตรวจ UOA แต่ต้องประสานกับห้องปฏิบัติการ
ที่ท าการตรวจก่อนส่งเนื่องจากสาร SA ไม่เสถียรจึงต้องท าการตรวจวิเคราะห์ในเวลารวดเร็ว)4  

• PAA (พบ Tyr และ Met สูง) 

• การตรวจการกลายพันธ์ุของยีน FAH (D1,++) 
การรักษาเบื้องต้น: ผู้ป่วย TYR1 สามารถแสดงอาการของภาวะตับวายเฉียบพลันตั้งแต่อายุ 2-3 สัปดาห์ 

ในกรณีที่ผู้ป่วยเริ่มมีอาการดังกล่าว กุมารแพทย์สามารถให้การรักษาเบื้องต้นดังนี้ 
1. สารน้ าที่มี 10% dextrose ปริมาณ 1.5-2 เท่าของ maintenance เพื่อรักษาระดับ glucose ในเลือด

ให้ปกติ และยับยั้งการสร้าง ALA1 (D1,++)  

2. อาจพิจารณาให้ fresh frozen plasma และวิตามินเค เพื่อแก้ไขภาวะความผิดปกติในการแข็งตัวของ

เลือด หลังจากนั้นควรรีบส่งตัวผู้ป่วยไปรับการรักษาที่ศูนย์โรคหายากซึ่งจะมียาที่ใช้ในการรักษา

จ าเพาะ คือ nitisinone (D1,++) 

Nitisinone ยับยั้งเอนไซม์ 4-hydroxyphenylpyruvic acid dioxygenase (HPD) ในกระบวนการย่อย
สลาย Tyr ที่อยู่ก่อนขั้นตอนของเอนไซม์ FAH ท าให้การคั่งของ FAA และ SA ลดลง6 การรักษาด้วย nitisinone จะ
ท าให้ระดับ Tyr ในเลือดสูงขึ้นเนื่องจากยาไปยับยั้งการย่อยสลาย Tyr จึงต้องให้นมพิเศษที่จ ากัด Phe และ Tyr 
เพราะ Phe สามารถเปลี่ยนไปเป็น Tyr ได1้ (D1,++) 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง SA สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 
 

  

  

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นใน

กรณีที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

ผิดปกติ 

ทำรกม ี
อำกำรตับโต ท้องโต ตัวเหลือง 

  
ส่งตรวจ LFTs, Alb, PT, 

PTT, electrolytes, 
plasma glucose และ AFP 

  
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 

ผล SA ครั้งที่ 2  

ปกต ิ
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บทที่ 3.3 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง tyrosine สูง  
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน tyrosine (Tyr) สูง แต่ succinylacetone (SA) ปกติ 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Tyrosinemia type 2 (TYR2, OMIM# 276600)  

2) Tyrosinemia type 3 (TYR3, OMIM# 276710) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) ภาวะ Tyr สูงชั่วคราว (transient hypertyrosinemia) พบบ่อยในทารกที่เกิดก่อนก าหนดหรือทารกป่วย  
2) ทารกที่มีการท างานของตับผิดปกติมักมีกรดอะมิโนตัวอื่นขึ้นสูงด้วย เช่น methionine (Met)1 
3) ทารกที่ได้รับ parenteral nutrition มักมีกรดอะมิโนหลายตัวขึ้นสูง1 

 
Tyrosinemia type 2 (TYR2)  

TYR2 หรือ oculocutaneous tyrosinemia เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน TAT ซึ่งก าหนดการสร้าง
เอนไซม์ tyrosine aminotransferase (TAT) เอนไซม์ TAT เป็นตัวเร่งขั้นตอนแรกของการย่อยสลาย Tyr ท าให้
เกิดการคั่งของ Tyr ในเลือดซึ่งจะถูกเปลี่ยนเป็น 4-hydroxyphenylpyruvate, 4- hydroxyphenyllactate และ 
4-hydroxyphenylacetate2 SA เป็นสารที่เกิดขึ้นจากความผิดปกติในขั้นตอนสุดท้ายของการย่อยสลาย Tyr จึงไม่
พบในผู้ป่วยโรค TYR2 และ TYR3 ซึ่งเป็นความผิดปกติของขั้นตอนที่อยู่ส่วนต้น 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: อวัยวะหลักที่มีผลกระทบจากสารที่เป็นพิษที่เกิดใน TYR2 คือตา ผิวหนัง และ

ระบบประสาท3  
อาการแสดงทางตา: เกิดจากการอักเสบของกระจกตา (cornea) ซึ่งเป็นผลมาจากการตกผลึกของ Tyr 

เนื่องจากมีการคั่งของ Tyr ผู้ป่วยจะมีอาการตั้งแต่เดือนแรก ๆ คือเจ็บตา น้ าตาไหล ตากลัวแสง (photophobia) 
ถ้าไม่ได้รับการรักษาอาจท าให้เกิดแผลเป็นที่กระจกตาจนมีผลต่อการมองเห็น 

อาการแสดงทางผิวหนัง: รอยโรคผิวหนังมักเกิดที่บริเวณฝ่ามือฝ่าเท้า เริ่มต้นด้วยเป็นตุ่มพองหลังจากนั้น
กลายเป็น hyperkeratotic plaques ที่มีอาการเจ็บ  

อาการแสดงทางระบบประสาท: มีความหลากหลาย ผู้ป่วยบางรายมีพัฒนาการปกติ บางรายมีพัฒนาการ
ล่าช้าหรือมีปัญหาพฤติกรรม 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: LFTs เพื่อวินิจฉัยแยกโรคจากภาวะการท างานของตับผิดปกติ  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• PAA พบ Tyr > 1,100 µmol/L4  

• UOA พบ 4-hydroxyphenylpyruvate, 4-hydroxyphenyllactate และ 4-
hydroxyphenylacetate 
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• การตรวจการกลายพันธ์ุของยีน TAT (D1,++) 
การรักษาเบื้องต้น: ผู้ป่วย TYR2 จ าเป็นต้องได้รับการรักษาด้วยการจ ากัดปริมาณ Phe และ Tyr ในอาหาร

เพื่อลดระดับ Tyr ในเลือดให้อยู่ในระดับ 200-500 µmol/L2 โดยใช้นมพิเศษซึ่งมีเฉพาะในโรงพยาบาลที่เป็นศูนย์
โรคหายาก ดังนั้นควรส่งตัวผู้ป่วยไปรับการวินิจฉัยและรักษาที่ศูนย์โรคหายากโดยเร็ว (D1,++) 
 
Tyrosinemia type 3 (TYR3) 

TYR3 เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน HPD ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ 4-hydroxyphenylpyruvate 
dioxygenase (HPD) เอนไซม์ HPD เป็นตัวเร่งขั้นตอนการย่อยสลาย Tyr ถัดจากเอนไซม์ TAT ท าให้เกิดการคั่งของ 
Tyr ในเลือดเช่นเดียวกับผู้ป่วย TYR2 แต่ระดับจะไม่สูงเท่า2  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มีรายงานผู้ป่วย TYR3 จ านวนไม่มาก อาการผิดปกติที่มีรายงานได้แก่ สติปัญญา

บกพร่องเล็กน้อย เดินเซ โรคสมาธิสั้น (attention deficit hyperactivity disorder, ADHD) และบางรายไม่มี
อาการผิดปกติเลย5 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: LFTs เพื่อวินิจฉัยแยกโรคจากภาวะการท างานของตับผิดปกติ  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• PAA พบ Tyr 300–1300 µmol/L2 

• UOA พบ 4-hydroxyphenylpyruvate, 4-hydroxyphenyllactate และ 4-hydroxyphenyl-
acetate  

• การตรวจการกลายพันธ์ุในยีน HPD (D1,++) 
การรักษาเบื้องต้น: เหมือนการรักษา TYR2 แต่เนื่องจากผู้ป่วย TYR3 หลายรายระดับ Tyr สูงไม่มากและ

อาจไม่มีอาการจึงอาจไม่จ าเป็นต้องได้รับการรักษาด้วยการจ ากัดปริมาณ Phe และ Tyr ในอาหาร2 (D1,+) 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Tyr สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค หรอืส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำร

รักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

ระดับ SA ใน ENBS สูง 

ดูแนวทำงกำรวนิิจฉัยและดูแลรักษำ 
กรณีผลกำรตรวจคดักรอง SA สูง (TYR1) 

สูง 
  ผล Tyr ครั้งที่ 2 

ปกติ 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.4 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง leucine (รวม 
isoleucine) และ valine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน leucine รวม isoleucine (Leu + Ile) เนื่องจาก TMS ไม่สามารถแยก
กรดอะมิโน 2 ตัวนี้ได้ และ valine (Val) สงู  
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
Maple syrup urine disease (MSUD, OMIM# 248600)1,2  

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก1: 
1) ทารกเกิดก่อนก าหนด 
2) ทารกป่วย หรือมี มีภาวะการท างานของตับบกพร่อง 

3) ทารกที่ได้รับ parenteral nutrition  
 
Maple syrup urine disease (MSUD) 

เรียกอีกชื่อหนึ่งว่า โรคปัสสาวะหอม เกิดจากการพร่องเอนไซม์  branched-chain alpha-ketoacid 
dehydrogenase (BCKD) complex ที่ท าหน้าที่ในการสลาย branched chain amino acids ซึ่งประกอบด้วย 
leucine, isoleucine และ valine และอนุพันธ์ ketoacids ของกรดอะมิโนดังกล่าว เมื่อมีภาวะพร่องเอนไซม์ท าให้ 
leucine และอนุพันธ์ alpha-ketoisocaproic acid (aKIC) สะสมในร่างกายจนเกิดภาวะเป็นพิษต่อเซลล์ สาเหตุ
เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน BCKDHA, BCKDHB หรือ DBT โดยพบว่ามีอุบัติการณ์ทั่วโลกประมาณ 1:185,000 
การเกิดมีชีพ3  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ความรุนแรงขึ้นกับระดับเอนไซม์ที่เหลืออยู่ ในรายที่รุนแรงหรือ classic MSUD 

สามารถเริ่มแสดงอาการได้ตั้งแต่อายุ 12 ชั่วโมงหลังเกิด มักจะได้กลิ่นคล้ายน้ าตาลไหม้ หรือ maple syrup จาก
สารคัดหลั่งของทารก เช่น เหงื่อ ปัสสาวะ หรือจากขี้หู ต่อมาทารกจะเริ่มมีอาการแบบไม่จ าเพาะ คล้ายกับอาการติด
เชื้อในทารกแรกเกิด เช่น ซึม อาเจียน ไม่ดูดนม การตอบสนองต่อสิ่งเร้าลดลง จากนั้นอาการจะรุนแรงขึ้นโดยเฉพาะ
อาการทางระบบประสาท ได้แก่ ซึม อาการเกร็งหลังแอ่น ชัก หรือมีการเคลื่อนไหวผิดปกติ เช่น ท าท่าปั่นจักรยาน 
หากไม่ได้รับการรักษาทารกจะมีภาวะสมองบวม โคม่า หยุดหายใจ และเสียชีวิต ในรายที่รุนแรงน้อยอาจเริ่มมี
อาการได้ในวัยทารก หรือเด็กโต เช่น เลี้ยงไม่โต พัฒนาการช้า และจะมีอาการรุนแรงมากขึ้นเมื่อมีความเจ็บป่วย 
เช่น ติดเช้ือ หรืออดอาหาร มากระตุ้นให้เกิดภาวะ metabolic decompensation3  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, BUN, creatinine, electrolytes, blood gas, 
LFTs, ammonia, lactate, serum ketone, CBC, urinalysis, และ urine ketone พิจารณา septic work up 
เมื่อสงสัยภาวะติดเช้ือร่วมด้วย 
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การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: CMT, UOA, PAA และ/หรือการตรวจหาการ
กลายพันธ์ุของยีน BCKDHA, BCKDHB และ DBT (C1,++) 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 
1. หยุดการให้โปรตีนหรืองดนมทันที 48-72 ชั่วโมง 

2. ควรใส่ umbilical venous catheter หรือ peripherally inserted central catheter (PICC) line 

ส าหรับให้สารน้ า4 พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

3. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose ใน 0.9% หรือ 0.45% NaCl (พิจารณาให้ potassium ด้วยหาก

ปัสสาวะออกดี) พิจารณาปรับสารน้ าตามความเหมาะสมไม่เกิน 150 มล./กก./วัน และให้ได้ระดับ

โซเดียม 140-145 mEq/L (ในกรณีที่ทารกมีอาการแสดงของสมองบวม หากมี central line สามารถ

ลดปริมาณสารน้ าลง และให้สารน้ าที่มีความเข้มข้นสูงกว่านี้ได้ เช่น 20% dextrose) และให้ 

intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพื่อยับยั้ง catabolism4-6 (C1,++)  

4. พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยูนิต/กก./

ชั่วโมง (D1,++) 

5. ถ้าระดับ bicarbonate ในเลือดต่ ากว่า 10 mEq/L และ pH ในเลือด < 7.2 ให้การรักษาด้วย 

sodium bicarbonate ทางหลอดเลือดด า bolus 1-2 mEq/กก. ไม่เร็วกว่า 30 นาที และให้ต่อ

ตามความเหมาะสมจนกระทั่งระดับ bicarbonate > 15 mEq/L (D1,+) 

6. ให้วิตามินบี 1 (thiamine) ทางหลอดเลือดด า 50-200 มก./วัน ซึ่งเป็นโคเอนไซม์ของ BCKD 

complex4,8 (C2,++)  

7. ส่งตัวผู้ป่วยเข้าศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด 

8. หากทารกมีอาการรุนแรง เช่น โคม่า ชัก พิจารณาท า CRRT (C1,++) หรือ PD (C2,+) ในโรงพยาบาล

ที่มีศักยภาพ หรือ exchange transfusion (D2,+/-) ในกรณีที่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยัง

โรงพยาบาลที่สามารถท า CRRT หรือ PD ได้  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลนิิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Leu + Ile และ Val สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นใน

กรณีที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 
  ผล Leu + Ile และ 

Val ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน 
ดูดนมน้อยลง ชัก ปัสสำวะมี

กลิ่นน้ ำตำลไหม้ 

  

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
• ทำรกป่วย หรือมี liver dysfunction 
• ทำรกได้ PN  

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.5 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง methionine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: methionine (Met) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก1,2:  
1) Homocystinuria ชนิด classic ที่เกิดจากการขาดเอนไซม์ cystathionine β-synthase (CBS) (OMIM# 

236200) 

2) กลุ่มโรค isolated hypermethioninemia หรือ inherited methylation disorders ซึ่งประกอบด้วย 

2.1) Methionine adenosyltransferase I/III (MAT) deficiency (OMIM# 250850) 

2.2) Glycine N-methytransferase (GNMT) deficiency (OMIM# 606664) ซึ่งเป็นภาวะที่ไม่ก่อให้เกิด

อันตราย และไม่จ าเป็นต้องรักษา 

2.3) S-adenosylhomocysteine hydrolase (SAHH) deficiency (OMIM# 613752)  

3) กลุ่มโรค IEM อื่น ที่ส่งผลกระทบต่อการท างานของตับ ได้แก่ tyrosinemia type I, citrin deficiency, 

galactosemia หรือ mitochondrial depletion syndrome บางชนิด 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก (secondary hypermethioninemia)1,2: 
1) ทารกเกิดก่อนก าหนด 

2) ทารกที่ได้รับ parenteral nutrition 

3) ทารกที่มีภาวะการท างานของตับบกพร่อง (liver dysfunction) 

4) ทารกที่ได้รับนมวัวที่มี methionine สูง 

 
Homocystinuria (HCY) ชนิด classic 
 HCY เป็นโรคที่มีการคั่งของ homocysteine (Hcy) ซึ่งเกิดจากการบกพร่องของเอนไซม์ได้หลายชนิด โดย
ชนิด classic เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน CBS ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ cystathionine ß-synthase (CBS) 
ที่ท าหน้าที่เปลี่ยน Hcy เป็น cystathionine โดยมีอนุพันธ์ของวิตามินบี 6 เป็น cofactor เมื่อมีการพร่องเอนไซม์ 
CBS ท าให้มีการคั่งของ Hcy ซึ่งจะเกิด remethylation ท าให้ Hcy ถูกเปลี่ยนกลับไปเป็น Met ได้มากขึ้น ผู้ป่วย 
HCY ชนิด classic บางรายเท่านั้นที่จะตรวจพบจากการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด เนื่องจากการตรวจคัดกรอง
ทารกแรกเกิดใช้การตรวจวัดระดับ Met แต่ไม่ได้ตรวจวัดระดับ Hcy และผู้ป่วยที่เป็นชนิดไม่รุนแรงมักมีระดับ Met 
ในเลือดปกติในช่วงอายุ 2-3 วันแรก1,3,4  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มักเกิดไดใ้นระบบต่าง ๆ ดังนี้  
สมอง: ได้แก่ พัฒนาการล่าช้า/เชาวน์ปัญญาบกพร่อง ชัก ภาวะจิตบกพร่อง  
ตา: ได้แก่ เลนส์ตาเคลื่อน ต้อหิน ตาสั้น  
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กระดูก: ได้แก่ กระดูกสันหลังคด ตัวสูง แขนขายาว กระดูกหน้าอกผิดรูป กระดูกพรุน (เกิดขึ้ นได้ตั้งแต่
วัยรุ่น)  

การแข็งตัวของเลือด: ภาวะลิ่มเลือดอุดตันในหลอดเลือดแดงและหลอดเลือดด า ซึ่งเกิดได้ในทุกส่วนร่างกาย 
และเป็นสาเหตุส าคัญของความพิการและเสียชีวิต  

ทารกแรกเกิดจะไม่มีอาการผิดปกติ แต่อาการจะปรากฏมากขึ้นเรื่อย ๆ ในเวลาเป็นปีถึงหลายปี หากไม่ได้
รับการรักษา เช่น เลนส์ตาเคลื่อน หรือลิ่มเลือดอุดตัน มักพบที่ช่วงอายุมากกว่า 8-12 ปี หรืออาจพบในวัยผู้ใหญ่5 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: ไม่มี  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• การตรวจ plasma total Hcy พบว่ามีค่าสูง  

• การตรวจ PAA พบว่า Met มีค่าสูง โดย cystathionine และ cystine มีค่าต่ า 

• การตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีน CBS (C1,++)   
การรกัษา หลังจากได้รับการตรวจยืนยัน6,7 

1. ดูการตอบสนองต่อการให้วิตามินบี 6 (C1,++) 

โดยให้วิตามินบี 6 ขนาดเริ่มต้นที่ 100 มก./วัน ร่วมกับการให้โฟลิก ขนาด 5 มก./วัน และวิตามินบี 12 
เป็นเวลา 2 สัปดาห์ (D1,+) โดยวัดระดับ total Hcy, Met ที่สูงจะลดลง และ cysteine  ที่ต่ าจะเพิ่มขึ้นที่
ปลายสัปดาห์ที่ 2 (C1,++)   

2. จ ากัดปริมาณโปรตีนและ methionine ในอาหาร ร่วมกับการให้อาหารที่มี cysteine สูง และเสริม 

betaine ส าหรับการรักษาในชนิดที่ไม่ตอบสนองต่อการให้วิตามินบี 6 (D1,++) 

 
Methionine adenosyltransferase I/III (MAT) deficiency 

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน MAT1A ที่ก าหนดการสร้างเอนไซม์ MATI และ MATIII ซึ่งเป็นโปรตีนชนิด
เดียวกันแต่โครงสร้างต่างกัน และท าหน้าที่ในการสังเคราะห์ S-adenosylmethionine (AdoMet) จาก Met ดังนั้น
หากมีการพร่องเอนไซม์จะท าให้ Met สูง และขาด AdoMet ซึ่งเป็นสารตั้งต้นในการให้กลุ่มเมทิล (methylation) 
ที่จ าเป็นในกระบวนการควบคุมการท างานของ DNA RNA โปรตีน ไขมัน และ สารสื่อประสาท เป็นต้น 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive มีรายงานว่าสามารถถ่ายทอดแบบ autosomal 
dominant ได้แต่ไม่มีอาการและไม่ต้องรักษา2,8 

ลักษณะอาการทางคลินิก: พัฒนาการล่าช้า เชาวน์ปัญญาบกพร่อง กล้ามเนื้อบิดเกร็ง สั่น (tremor) การ
สร้าง myelin ผิดปกติ สมองส่วน white matter ฝ่อ และ/หรือ ลมหายใจมีกลิ่น โดยทั่วไปอาการจะปรากฏ
ภายหลัง พบว่าผู้ที่มีความผิดปกติของยีนทั้ง 2 แอลลีล (autosomal recessive) เพียงครึ่งหนึ่งที่มีอาการ และ
พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ที่มีอาการมักมีระดับ Met เกิน 800 µmol/L8,9 แต่ส่วนใหญ่ของทารกที่ตรวจคัดกรองแล้วพบ
ความผิดปกติ มักเป็นชนิด autosomal dominant2,10 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: ไม่มี  
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การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• plasma total Hcy ซึ่งจะมีค่าปกติ  

• PAA พบ Met สูงอย่างเดียว  

• ตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีน MAT1A2 (C1,++) 
การรักษา โดยการจ ากัด Met ในอาหาร ในผู้ที่มีระดับเกิน 800 µmol/L (D1,++) 

 
Glycine N-methytransferase (GNMT) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน GNMT ที่ก าหนดการสร้างเอนไซม์ GNMT ซึ่งท าหน้าที่ในการเปลี่ยน S-
adenosylmethionine (AdoMet)  เป็น S-adenosylhomocysteine (AdoHcy) เป็นโรคที่พบได้น้อยมาก มี
รายงานผู้ป่วยเพียง 5 ราย ที่มีอาการเพียงค่าการท างานตับมีระดับเพิ่มสูงขึ้นเป็นช่วง ๆ โดยที่ไม่พบว่ามีตับโต หรือ
ความผิดปกติอื่น ๆ2  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: ไม่มี 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• plasma total Hcy ซึ่งจะมีค่าปกติ  

• PAA พบ Met สูงอย่างเดียว  

• ตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีน GNMT (C1,++) 
การรักษา หากพบภาวะน้ีไม่จ าเป็นต้องรักษาใด ๆ2 (D1,++)  

 
S-adenosylhomocysteine hydrolase (SAHH) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน AHCY ซึ่ งก าหนดการสร้างเอนไซม์ SAHH ที่ท าหน้าที่ เปลี่ยน S-
adenosylhomocysteine (AdoHcy) เป็น Hcy กับ adenosine เป็นโรคที่พบได้น้อยมาก มีรายงานผู้ป่วย น้อย
กว่า 10 ราย2 พบว่าส่วนใหญ่ของผู้ป่วย ไม่สามารถตรวจพบได้จากการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด เนื่องจากค่า 
methionine มักมีระดับปกต2ิ  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: พบอาการกล้ามเนื้ออ่อนแรง บางรายพบมีพัฒนาการช้า ศีรษะเล็ก สมอง

ผิดปกติ การสร้าง myelin น้อยผิดปกติ มีรายงานพบการเสียชีวิตที่อายุน้อยหลายราย และพบมี 1 รายที่เป็นมะเร็ง
ตับ11  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: พบว่าระดับ creatinine kinase (CK) มีค่าสูง LFTs หรือค่าการ
แข็งตัวของเลือดผิดปกต2ิ 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  



38 
 

• plasma total Hcy ซึ่งจะมีค่าปกติ  

• PAA พบ Met สูงอย่างเดียว  

• ตรวจหาการกลายพันธ์ุของยีน AHCY (C1,++) 
การรักษา โดยการจ ากัด Met ในอาหาร (D1,++) 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Met สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 

 

 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค หรอืส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำร

รักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

สูง 

ใช่ 

ปกต ิ

HCY 

  

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
• ทำรกได้รับ PN 
• ทำรกมีกำรท ำงำนของตับบกพร่อง  
• ทำรกที่ได้รับนมผสม 

MAT, GNMT, SAHH  

ส่ง plasma Hcy 
และ PAA 

Met และ Hcy สูง Met สูง และ Hcy ปกต ิ

  

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 

ผล Met ครั้งที่ 2  

ผลคัดกรองผิดปกติ 
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บทที่ 3.6 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง glutamine (รวม 
lysine) และอัตรำส่วน glutamine (รวม lysine) ต่อ citrulline สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน glutamine รวม lysine (Gln + Lys) และอัตราส่วนกรดอะมิโน 
(glutamine + lysine) ต่อ citrulline [(Gln + Lys)/Cit ratio] สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Ornithine transcarbamylase (OTC) deficiency (OMIM# 311250) 

2) Proximal urea cycle disorders อื่น (PUCD) ได้แก่ Carbamoylphosphate synthetase I (CPS1) 

deficiency (OMIM# 237300) และ N-acetylglutamate synthase (NAGS) deficiency (OMIM# 

237310) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
ทารกมีภาวะการท างานของตับบกพร่อง 
ข้อพึงระวัง: การตรวจคัดกรองด้วยวิธี TMS มีความไวน้อยในการคัดกรองกลุ่ม proximal urea cycle enzyme 
defects (OTC, CPS1 และ NAGS deficiencies) และพบ false negative ได1้  

 
Ornithine transcarbamylase (OTC) deficiency  

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน OTC ซึ่ งก าหนดการสร้างเอนไซม์  OTC ซึ่ ง ใช้ ในปฏิกิริยาควบรวม 
carbamoylphosphate และ ornithine ให้เป็น citrulline ในวงจรยูเรีย (urea cycle) ผู้ป่วยไม่สามารถก าจัด
แอมโมเนียท าให้เกิดภาวะแอมโมเนียคั่งในเลือด2,3 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: X-linked inheritance พบว่าผู้ป่วยเพศชายมักมีอาการรุนแรงและอาการเริ่ม
ตั้งแต่ในวัยทารก อย่างไรก็ตามพบร้อยละ 7 ของผู้ป่วยเพศหญิงมีอาการรุนแรงในวัยทารกได้เช่นกัน3 

ลักษณะอาการทางคลินิก: แรกเกิดมักปกติ เริ่มมีอาการได้ตั้งแต่ในอายุสัปดาห์แรกจนถึงวัยผู้ใหญ่ อาการ
ทางสมองจากภาวะแอมโมเนียคั่งในเลือด เช่น ซึม อาเจียน ไม่ดูดนม การคั่งของแอมโมเนียในระยะแรกจะกระตุ้น
ศูนย์การหายใจท าให้เกิดภาวะหายใจเร็วและ respiratory alkalosis นอกจากนีอ้าจมีอาการตับอักเสบร่วมด้วย  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: plasma ammonia, LFTs, BUN, blood gas พิจารณา septic 
work up เมื่อสงสัยภาวะติดเชื้อร่วมด้วย โดยจะพบความผิดปกติดังนี ้

• ระดับ ammonia ในเลือดสูง  

• respiratory alkalosis  

• ในบางรายพบ BUN ต่ า และ AST และ ALT สูงร่วมด้วย 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: 

• PAA พบ glutamine สูง ส่วน citrulline และ arginine ในระดับต่ าในบางราย  
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• UOA พบ orotic acid ในระดับสูง2,4  

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน OTC  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการซึม หรือ encephalopathy2,4,5 ให้การรักษาแบบฉุกเฉินดังนี ้
1. งดการให้นม  

2. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose หรือมากกว่า ด้วยอัตรา GIR 8-10 มก./กก./นาที3 ปริมาณสารน้ าให้

ประมาณ maintenance หรือพิจารณาตามอาการผู้ป่วย โดยระวังไม่ให้ปริมาณน้ าเกินในขณะที่มีภาวะ

สมองบวม พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยู

นิต/กก./ชั่วโมง และให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพื่อยับยั้ง catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา ให้ขนาดยาดังต่อไปนี ้

3.1 Sodium benzoate ขนาดยา 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 ชั่วโมง หากมีภาวะซึม
มากให้ยาขนาด 250 มก./กก./ครั้ง ทันที และให้ยาต่อตามขนาดยาปกติ (D1,++) 
3.2 L-arginine ขนาดยา 100-200 มก./กก./วัน แบ่งใหกิ้นทุก 6 ชั่วโมง (D1,++) 
3.3 L-citrulline ให้ขนาดยา 100-250 มก./กก./วัน แบ่งใหกิ้นทุก 6 ชั่วโมง (D1,++) 

4. ถ้าระดับ ammonia ในเลือด ≥ 500 µmol/L ให้ท า CRRT (C1,++) หรือ PD (C2,+) ในโรงพยาบาลที่มี

ศักยภาพ หรือ exchange transfusion (D2,+/-) ในกรณีที่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาลที่

สามารถท า CRRT หรือ PD ได้  

5. รีบส่งต่อโรงพยาบาลศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด  

 
Carbamoylphosphate synthetase 1 (CPS1) deficiency  

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน CPS1 ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ CPS1 ซึ่งใช้ในปฏิกิริยาควบรวมแอมโมเนีย 
bicarbonate และฟอสเฟต เพื่อสร้าง carbamoylphosphate ในวงจรยูเรีย ผู้ป่วยไม่สามารถก าจัดแอมโมเนียท า
ให้เกิดภาวะแอมโมเนียคั่งในเลือด3,4 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: คล้ายกับผู้ป่วย OTC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เหมือนและให้ผลผิดปกติคล้ายกับ OTC deficiency 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: เหมือน OTC deficiency 

• PAA พบ glutamine สูง ส่วน citrulline และ arginine มรีะดับต่ า  

• UOA ไม่พบ orotic acid 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน CPS1  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ ให้การรักษาเช่นเดียวกับผู้ปว่ย OTC deficiency4,5 
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N-acetylglutamate synthase (NAGS) deficiency  
เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน NAGS ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ NAGS ท าหน้าที่สร้าง N-acetylglutamate 

ซึ่งเป็น coenzyme ของเอนไซม์ CPS1 ในวงจรยูเรีย ผู้ป่วยที่ไม่สามารถก าจัดแอมโมเนียท าให้เกิดภาวะแอมโมเนีย
คั่งในเลือด3 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: คล้ายกับผู้ป่วย OTC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เหมือนและให้ผลผิดปกติคล้ายกับ OTC deficiency 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: เหมือน OTC deficiency 

• PAA พบ glutamine สูง ส่วน citrulline และ arginine ในระดับต่ า  

• UOA ไม่พบ orotic acid  

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน NAGS  

การรักษาเบื้องต้นกรณีผู้ป่วยมีอาการ ให้การรักษาเช่นเดียวกับผู้ป่วย OTC deficiency และปรึกษากุมาร
แพทย์เวชพันธุศาสตร์พิจารณาการให้ยา carglumic acid4,5 (D1,++) 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Gln + Lys และ (Gln + 
Lys)/Cit ratio สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

 

 

 

  
ใช ่ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ใหก้ำรรักษำเบื้องต้นในกรณีที่มี

อำกำร และส่งตัวผูป้่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  
ผล Gln + Lys  

และ (Gln + Lys)/Cit  
ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน     
ดูดนมน้อยลง หำยใจเร็ว 

  orotic acid ใน 
UOA  

สงสัย OTC deficiency สงสัย NAGS หรือ CPS deficiency 

พบ 

ไม่พบ 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.7 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง citrulline สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน citrulline (Cit) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Citrullinemia type I (CIT1) หรือ argininosuccinate synthetase (ASS1) deficiency (OMIM# 

215700) 

2) Argininosuccinic aciduria หรือ argininosuccinate lyase (ASL) deficiency (OMIM# 207900) 

3) Citrin deficiency หรือ citrullinemia type II (CIT2) (OMIM# 605814) 

4) IEM อื่น ๆ เช่น dihydrolipoamide dehydrogenase (DLD) deficiency, pyruvate carboxylase (PC) 

deficiency, lysinuric protein intolerance (LPI) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ทารกมีการท างานของตับหรือไตบกพร่อง  
2) ภาวะพาหะของ CIT1 (ASS1 heterozygous carrier)1  
 
Citrullinemia type I (CIT1) 

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน ASS1 ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ argininosuccinate synthetase (ASS) ใช้
ในปฏิกิริยาควบรวม citrulline และ aspartate เป็น argininosuccinate ในวงจรยูเรีย ผู้ป่วยที่เป็น CIT1 จะไม่
สามารถก าจัดแอมโมเนียท าให้เกิดภาวะแอมโมเนียคั่งในเลือด2,3 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: แรกเกิดมักปกติ เริ่มมีอาการได้ตั้งแต่ในอายุสัปดาห์แรกจนถึงวัยผู้ใหญ่ อาการ

ทางสมองจากภาวะแอมโมเนียในเลือดคั่ง เช่น ซึม อาเจียน ไม่ดูดนม การคั่งของแอมโมเนียจะกระตุ้นศูนย์การ
หายใจให้เกิดภาวะหายใจเร็วและ respiratory alkalosis อาจมีอาการตับอักเสบร่วมด้วย  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: plasma ammonia, LFTs, BUN, blood gas พิจารณา septic 
work up เมื่อสงสัยภาวะติดเชื้อร่วมด้วย โดยจะพบความผิดปกติดังนี ้

• ระดับ ammonia ในเลือดสูง  

• respiratory alkalosis  

• ในบางรายพบ BUN ต่ า และ AST และ ALT สูงร่วมด้วย 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• PAA พบ glutamine สูง และcitrulline สูงมาก (ส่วนใหญ่เกิน 500 umol/L)2  

• UOA มักพบ orotic acid สูง 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ASS1  
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การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการซึม หรือ encephalopathy2-4 ให้การรักษาแบบฉุกเฉินดังนี ้
1. งดการให้นม  

2. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose หรือมากกว่า ด้วยอัตรา GIR 8-10 มก./กก./นาที3 ปริมาณสารน้ าให้

ประมาณ maintenance หรือพิจารณาตามอาการผู้ป่วย โดยระวังไม่ให้ปริมาณน้ าเกินในขณะที่มีภาวะ

สมองบวม พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยู

นิต/กก./ชั่วโมง และให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพื่อยับยั้ง catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา ให้ขนาดยาดังต่อไปนี ้

3.1 Sodium benzoate ขนาดยา 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 ชั่วโมง หากมีภาวะซึม
มากให้ยาขนาด 250 มก./กก./ครั้ง ทันที และให้ยาต่อตามขนาดยาปกติ (D1,++) 
3.2 L-arginine ขนาดยา 100-300 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 ชั่วโมง (D1,++) 

4. ถ้าระดับ ammonia ในเลือด ≥ 500 µmol/L ให้ท า CRRT (C1,++) หรือ PD (C2,+) ในโรงพยาบาลที่มี

ศักยภาพ หรือ exchange transfusion (D2,+/-) ในกรณีที่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาลที่

สามารถท า CRRT หรือ PD ได้  

5. รีบส่งต่อโรงพยาบาลศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด  

 
Argininosuccinate lyase (ASL) deficiency  

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน ASL ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ ASL ท าหน้าที่เปลี่ยน argininosuccinate เป็น 
arginine และ fumarate ในวงจรยูเรีย ผู้ป่วยที่เป็น ASL deficiency จะไม่สามารถก าจัดแอมโมเนียท าให้เกิดภาวะ
แอมโมเนียคั่งในเลือด5 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: คล้ายกับผู้ป่วย CIT1  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: การส่งและผลตรวจคล้ายกับ CIT1 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: เหมือนกับ CIT1 

• PAA พบ citrulline ในระดับสูงแต่ไม่สูงเท่า CIT1 (100-300 µmol/L) และ arginine ในระดับต่ า

หรือปกติ5 

• UOA ไม่พบ orotic acid5 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ASL  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการให้การรักษาเช่นเดียวกับผู้ปว่ย CIT13,4 
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Citrin deficiency (Citrullinemia type II, CIT2) 
เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน SLC25A13 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน citrin หรือ aspartate-glutamate 

carrier type 2 (AGC2) ใช้ในการขนส่ง glutamate เข้าสู่ไมโทคอนเดรีย แลกเปลี่ยนกับการขนส่ง aspartate จาก
ไมโทคอนเดรียออกสู่ไซโตพลาสซึม เพื่อควบรวม aspartate กับ citrulline เป็น argininosuccinate ในวงจรยูเรีย 
และโปรตีน citrin ยังมีหน้าที่ควบคุมสมดุลรีดอกซ์ในไซโทพลาสซึมและไมโทคอนเดรียผ่าน malate-aspartate 
shuttle6   

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มีผู้ป่วย citrin deficiency เพียง 43 เปอร์เซ็นต์ที่สามารถตรวจพบจากการ

ตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดโดยพบ Cit สูง7 ผู้ป่วยในวัยทารกมักมีอาการตัวเหลืองแบบ cholestasis เรียกลักษณะ
ทางคลินิกนี้ว่า neonatal intrahepatic cholestasis caused by citrin deficiency (NICCD) ส่วนใหญ่มักหาย
เองภายในอายุ 1 ปี ในบางรายอาจมีอาการตับอักเสบหรือตับวาย และการเจริญเติบโตล่าช้าร่วมด้วยในช่วงวัยเด็ก
โต ภาวะแอมโมเนียคั่งมักพบในเด็กโตหรือผู้ใหญ่ที่ได้รับสิ่งกระตุ้น เช่น อาหารที่มีคาร์โบไฮเดรตสูง หรือเครื่องดื่ม
แอลกอฮอล์  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: LFTs, glucose, albumin, alpha-fetoprotein, urine reducing 
substance ร่วมกับ urine glucose, PT/INR, ammonia โดยจะพบความผิดปกตดิังนี ้

• Total bilirubin และ direct bilirubin สูง 

• Alpha-fetoprotein สูงมาก 

• AST, ALT สูงร่วมกับระดับ albumin ต่ า 

• Urine reducing substance ให้ผลบวก ในขณะที่ urine glucose ให้ผลลบ  

• ส่วนน้อยเกิดภาวะ coagulopathy 

• Ammonia มักปกติใน NICCD 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• PAA พบ citrulline สูงเล็กน้อย ร่วมกับ arginine, threonine, methionine หรือ tyrosine สูง

ร่วมด้วย  นอกจากนี้อาจพบอัตราส่วน Fischer ratio [(valine + leucine + isoleucine) / 

(tyrosine + phenylalanine)] ลดลงกว่าปกติ6  

• UOA อาจพบ metabolite ของ galactose เช่น galactitol 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน SLC25A13  

การรักษาเบื้องต้น: ในวัยทารกที่มีอาการตัวเหลืองมักหายเองภายในอายุ 1 ปี แต่การรักษาที่เหมาะสมจะ
ช่วยให้หายเร็วขึ้นและลดภาวะแทรกซ้อน การรักษาโดยให้นมเป็น MCT-rich และ lactose free-formula (D1,++) 
และควรหลีกเลี่ยงการให้สารน้ าที่มีปริมาณน้ าตาลสูง (D1,++)6 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Cit สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  

หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 

ผลคัดกรองผิดปกต ิ

ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณีที่มี

อำกำร และส่งตัวผูป้่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  ผล Cit ครัง้ที่ 2 
สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน  
ดูดนมน้อยลง หำยใจเร็ว ตับโต 

ตัวเหลือง 

  

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

  
ทำรกมีกำรท ำงำน 

ของตับหรือไตบกพร่อง 

ใช่ 

ไม่ใช่ 
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บทที่ 3.8 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง arginine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน arginine (Arg) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Argininemia หรือ arginase deficiency (OMIM# 207800) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ทารกได้รับ parenteral nutrition แต่มักจะมีกรดอะมิโนตัวอื่น ๆ สูงร่วมด้วย 

2) ทารกป่วย 

 
Argininemia (ARG) 

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน ARG1 ซึ่งเป็นยีนที่ก าหนดการสร้างเอนไซม์ arginase ถือเป็นหนึ่งในเอนไซม์ของ
วงจรยูเรีย โดยมีหน้าที่ในขั้นตอนการสลาย arginine ได้เป็น urea และ ornithine หากเกิดการกลายพันธุ์ของ 
ARG1 จะท าให้ arginine คั่งในเลือดโดยมักมีค่าความเข้มข้นในเลือดสูงมากกว่า 3-4 เท่าของค่าปกติ1 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษา ในวัยทารกและวัยเด็กเล็กมักไม่มีอาการชัดเจน จะเริ่ม

มีอาการในช่วงอายุ 1-3 ปีพบว่าการเจริญเติบโตล่าช้ากว่าปกติ1 และในช่วง 2-4 ปีเริ่มมีอาการทางระบบประสาท 
ได้แก่ กล้ามเนื้อเกร็งโดยเฉพาะกล้ามเนื้อขา (severe spasticity) เป็นมากขึ้นจนท าให้เดินไม่ได้ และสูญเสียการ
ควบคุมการขับถ่ายปัสสาวะและอุจจาระ พัฒนาการล่าช้าและ/หรือพัฒนาการถดถอย ปัญหาการดูดกลืน อาการชัก 
และสติปัญญาล่าช้ารุนแรง1,2 ในบางรายอาจมีภาวะตับอักเสบและภาวะแอมโมเนียคั่งเป็นครั้งคราวในช่วงที่มีภาวะ
เจ็บป่วย ถึงแม้อาการทางสมองจากภาวะแอมโมเนียคั่งในเลือดจะพบไม่บ่อย (ซึ่งต่างจากโรควงจรยูเรยีอื่น ๆ) แต่ก็มี
รายงานผู้ป่วยที่มีภาวะซึม และโคม่าได้2 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: LFTs, ammonia 

• ระดับ ammonia ในเลือดอาจปกติหรือสูงกว่าปกติ  

• ผล LFTs อาจพบผลผิดปกติหรือไม่ก็ได ้

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: 

• PAA พบ arginine สงู และอาจพบหรือไม่พบ glutamine สูง  

• UOA อาจพบหรือไม่พบ orotic acid  

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ARG1  

ผู้ป่วยส่วนใหญ่ในวัยทารกมักไม่มีอาการ สามารถเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพื่อยืนยัน
การวินิจฉัยโรค และรอผลยืนยันก่อนให้การรักษาโดยกุมารแพทย์เวชพันธุศาสตร ์
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การรักษาเบื้องต้น: ผู้ป่วยในช่วงทารกแรกเกิดมักจะยังไม่มีภาวะแอมโมเนียสูง แต่กรณีผู้ป่วยมีอาการซึม 
หรือ encephalopathy จากภาวะแอมโมเนียสูง แนะน าให้การรักษาดังนี1้-3 

1. งดการให้นม  

2. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose หรือมากกว่า ด้วยอัตรา GIR 8-10 มก./กก./นาที2 ปริมาณสารน้ าให้

ประมาณ maintenance หรือพิจารณาตามอาการผู้ป่วย โดยระวังไม่ให้ปริมาณน้ าเกินในขณะที่มีภาวะ

สมองบวม พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยู

นิต/กก./ชั่วโมง และให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพื่อยับยั้ง catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา ให้ sodium benzoate ขนาดยา 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 

ชั่วโมง หากมีภาวะซึมมากให้ยาขนาด 250 มก./กก./ครั้ง ทันที และให้ยาต่อตามขนาดยาปกติ (D1,++) 

ภาวะแอมโมเนียสูงในเลือดในผู้ป่วย ARG มักไม่รุนแรง และไม่จ าเป็นต้องท า CRRT หรือ exchange 

transfusion 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Arg สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

  
ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

 

  ผล Arg ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน  
ดูดนมน้อยลง ชัก 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.9 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดแูลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง ornithine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: กรดอะมิโน ornithine (Orn) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก 
Hyperornithinemia-hyperammonemia-homocitrullinuria syndrome (OMIM# 238970) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก 
1) ทารกได้รับ parenteral nutrition แต่มกัจะมีกรดอะมิโนตัวอื่น ๆ สูงร่วมด้วย 
2) ทารกมีภาวะการท างานของตับบกพร่อง 

 
Hyperornithinemia-hyperammonemia-homocitrullinuria syndrome (HHH)  

เกิดจากกลายพันธุ์ของยีน SLC25A15 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน ornithine transporter ซึ่งใช้ในการ
ขนส่ง ornithine จากไซโทพลาสซึมเข้าสู่ไมโทคอนเดรีย เพื่อใช้เป็นสารต้ังต้นในวงจรยูเรีย (urea cycle) 1, 2 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ผู้ป่วยใน 48 ชั่วโมงแรกมักไม่มีอาการ และเริ่มมีอาการได้ตั้งแต่ทารกจนถึง

ผู้ใหญ่ ในรายที่เริ่มแสดงอาการในวัยทารกแรกเกิด (8% ของผู้ป่วย) จะมาด้วยอาการซึม ไม่ดูดนม อาเจียน ภาวะ
แอมโมเนียคั่งในเลือด ในรายที่เริ่มมีอาการในช่วงวัยทารก (10% ของผู้ป่วย) วัยเด็ก (50% ของผู้ป่วย) และวัยผูใ้หญ่ 
(33% ของผู้ป่วย) มาด้วยอาการหลากหลาย เช่น พัฒนาการช้าและ/หรือพัฒนาการถดถอย ภาวะตับอักเสบเรื้อรัง 
ลมชักแบบ myoclonic อาการโคม่าไม่ทราบสาเหตุ การคั่งของแอมโมเนียกระตุ้นศูนย์การหายใจให้เกิดภาวะ
หายใจเร็วท าให้มี respiratory alkalosis  

การส่งตรวจทางห้องปฏบิัติการพื้นฐาน: ammonia, LFTs, blood gas โดยจะพบความผิดปกติดังนี ้

• ระดับ ammonia ในเลือดสูง  

• AST, ALT สูงกว่าปกต ิ

• Respiratory alkalosis 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• PAA พบ ornithine สูงมากและอาจพบ glutamine สูงไม่มาก (1.5-2 เท่าของค่าปกติ)  

• UOA อาจพบหรือไม่พบ urine orotic acid สูง 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน SLC25A15 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการซึม หรือ encephalopathy1-3  ให้การรักษาดังนี ้
1. งดการให้นม  

2. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose หรือมากกว่า ด้วยอัตรา GIR 8-10 มก./กก./นาที2 ปริมาณสารน้ าให้

ประมาณ maintenance หรือพิจารณาตามอาการผู้ป่วย โดยระวังไม่ให้ปริมาณน้ าเกินในขณะที่มีภาวะ
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สมองบวม พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยู

นิต/กก./ชั่วโมง และให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพ่ือยับย้ัง catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา ให้ขนาดยาดังต่อไปนี ้

3.1 Sodium benzoate ขนาดยา 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 ชั่วโมง หากมีภาวะซึม
มากให้ยาขนาด 250 มก./กก./ครั้ง ทันที และให้ยาต่อตามขนาดยาปกติ (D1,++) 
3.2 L-arginine ขนาดยา 100-200 มก./กก./วัน แบ่งให้กินทุก 6 ชั่วโมง (D1,++) 

4. ถ้าระดับ ammonia ในเลือด ≥ 500 µmol/L ให้ท า CRRT (C1,++) หรือ PD (C2,+) ในโรงพยาบาลที่มี

ศักยภาพ หรือ exchange transfusion (D2,+/-) ในกรณีที่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาลที่

สามารถท า CRRT หรือ PD ได้  

5. รีบส่งต่อโรงพยาบาลศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง Orn สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

  
ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ใหก้ำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

 

  ผล Orn ครัง้ที่ 2 

สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน  
ดูดนมน้อยลง หำยใจเร็ว ตับโต 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.10 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง propionyl-
carnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: propionylcarnitine (C3) สูง  
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Methylmalonic acidemia (MMA) (mut type, OMIM# 251000) 
2) Adenosylcobalamin synthesis defects (AdoCbl) (CblA type, OMIM# 251100; CblB type, 

OMIM# 251110; และ cblD variant 2, OMIM# 277410) 
3) Combined methylmalonic acidemia and homocystinuria (AdoCbl and MeCbl) (CblC type, 

OMIM# 277400 และ CblD type, OMIM# 277410) 
4) Propionic acidemia (PA) (OMIM# 606054) 
ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ทารกหรือมารดามีภาวะขาดวิตามินบี 12 1,2 

2) ภาวะตัวเหลืองในทารกแรกเกิด2 

3) ทารกน้ าหนักแรกเกิดน้อยกว่า 2500 กรัม3 (B3,++) 

 
Methylmalonic acidemia (MMA) 

เป็นกลุ่มโรค IEM ที่มีความผิดปกติในกระบวนการเมแทบอลิซึมของกรดอะมิโน valine, isoleucine, 
threonine, methionine และ odd chain fatty acids ท าให้ไม่สามารถเปลี่ยน methylmalonyl-CoA ไปเป็น 
succinyl-CoA ได้ ท าให้เกิดการสะสมของ methylmalonic acid ในร่างกาย และเกิดภาวะเป็นพิษต่อเซลล์และ
อวัยวะต่าง ๆ ตามมา อุบัติการณ์ของโรค MMA ในกลุ่มประเทศเอเชียแปซิฟิกประมาณ 0.79:100,000 ทารกแรก
เกิด4 สาเหตุของ MMA มีได้หลากหลาย ได้แก่  

1) กลุ่ม isolated MMA ประกอบด้วย mut type ซึ่งเกิดจากการพร่องเอนไซม์ methylmalonyl-CoA 
mutase (MUT) และกลุ่มที่เกิดจากการขาด adenosylcobalamin (AdoCbl) ซึ่งเป็น cofactor ของเอนไซม์ 
MUT ความผิดปกติของการสังเคราะห์ AdoCbl ยังแบ่งออกได้เป็นชนิดย่อย cblA, cblB type และ cblD (เฉพาะ 
variant 2 ที่มีความผิดปกติ)  

2) กลุ่มที่มีลักษณะของ MMA ร่วมกับ homocystinuria (HCY) เนื่องจากมีความผิดปกติของการ
สังเคราะห์ AdoCbl และ methylcobalamin (MeCbl) ประกอบด้วย cblC และ cblD type5-6 ยีนที่เป็นสาเหตุ
ของ MMA ดังแสดงในตารางที่ 3  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
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ตำรำงที่ 3 ชนิดของ MMA ลักษณะทางชีวเคมี และ ยีนสาเหต4ุ,5 

 
ลักษณะอาการทางคลินิก: สามารถแสดงอาการแบบเฉียบพลันหรือเรื้อรังเป็นครั้งคราวก็ได้ ในรายที่มี

อาการเฉียบพลันรุนแรงจะเริ่มมีอาการได้ภายในไม่กี่วันหลังเกิด ทารกจะมีอาการซึม ไม่ดูดนม อาเจียน หายใจหอบ
ลึก ลักษณะอาการแยกได้ยากกับการติดเชื้อในทารกแรกเกิด ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพบ metabolic acidosis 
ร่วมกับ anion gap กว้าง hypo- หรือ hyperglycemia และ hyperammonemia บางครั้งอาจพบ neutropenia 
หรือ pancytopenia ท าให้สับสนกับการติดเชื้อในทารกแรกเกิดได้ ในรายที่ไม่ได้รับการรักษาทารกจะมีอาการแย่
ลง เช่น โคม่า ชัก หยุดหายใจ และเสียชีวิตได้ ในรายที่รอดชีวิตอาจมี metabolic crisis เกิดขึ้นเป็นครั้งคราว 
โดยเฉพาะเมื่อมีปัจจัยกระตุ้น เช่น ภาวะติดเชื้อ อดอาหาร หรือได้รับโปรตีนที่มากเกินไป ในรายที่มีอาการเรื้อรัง 
หรือ chronic intermittent ทารกจะมีอาการซึม อาเจียน ไม่กินนม เลี้ยงไม่โต พัฒนาการช้า หรือชักได้4 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, BUN, creatinine, electrolytes, blood gas, 
LFTs, ammonia, lactate, serum ketone, CBC, urinalysis และ urine ketone พิจารณา septic work up 
เมื่อสงสัยภาวะติดเชื้อร่วมด้วย 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: CMT, UOA, plasma homocysteine level, 
PAA และ/หรือการตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีนที่เป็นสาเหตุในตารางที่ 3 

 

Propionic acidemia (PA) 
เกิดจากการขาดเอนไซม์ propionyl-CoA carboxylase (PCC) ท าให้ไม่สามารถเปลี่ยน propionyl-CoA 

ไปเป็น methylmalonyl-CoA ได้ ท าให้เกิดการสะสมของ propionic acid ในร่างกาย และเกิดภาวะเป็นพิษต่อ
เซลล์และอวัยวะต่าง ๆ ตามมา เอนไซม์นี้อยู่ในกระบวนการเมตาบอลิสมของกรดอะมิโน valine, isoleucine, 
threonine, methionine และ odd chain fatty acids เช่นเดียวกับ MMA สาเหตุเกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน 
PCCA หรือ PCCB ยังไม่มีข้อมูลอุบัติการณ์ของโรค PA ในประเทศไทย อุบัติการณ์ทั่วโลกประมาณ 1:100,000 
ทารกแรกเกิด7 

ลักษณะทำงชวีเคม ี ชนิด ชนิดย่อย ยีนสำเหต ุ

Isolated MMA 

MUT deficiency mut type MMUT 

AdoCbl deficiency 

cblA MMAA 

cblB MMAB 

cblD variant 2 MMADHC 

Combined MMA and HCY AdoCbl and MeCbl deficiency 
cblC MMACHC   

cblD-combined MMADHC 
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การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: เหมือนกับ MMA 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เหมือนกับ MMA  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: CMT, UOA, PAA และ/หรือการตรวจหาการ

กลายพันธ์ุของยีน PCCA และ PCCB 
 
การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยที่มี propionylcarnitine (C3) สูงและมีอาการ 

1. หยุดการให้โปรตีนหรืองดนมทันทีแต่ไม่นานเกิน 48-72 ชั่วโมง 

2. ควรใส่ umbilical venous catheter หรือ peripherally inserted central catheter (PICC) line 

ส าหรับให้สารน้ า พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

3. เนื่องจากผู้ป่วยมักมีภาวะขาดน้ า จึงแนะน าเริ่มต้นให้สารน้ า 10-12.5% dextrose ใน 0.9% หรือ 0.45% 

NaCl (พจิารณาให้ potassium ด้วยหากปัสสาวะออกดี)8 และปรับสารน้ าตามความเหมาะสม โดยให้ 

ปริมาณสารน้ าอย่างน้อย 1.2-1.5 เท่าของ maintenance และ glucose infusion rate 8-10 มก./กก./

นาท ีและให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน เพื่อยับยั้ง catabolism8 (D1,++) 

4. พิจารณาใหอ้ินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาล > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยูนติ/กก./ชั่วโมง8 

(D1,++) 

5. ถ้าระดับ bicarbonate ในเลือดต่ ากว่า 10 mEq/L และ pH ในเลือด < 7.2 ให้การรักษาด้วย sodium 

bicarbonate ทางหลอดเลือดด า bolus 1-2 mEq/กก. ไม่เร็วกว่า 30 นาที และให้ต่อตามความ

เหมาะสมจนกระทั่งระดับ bicarbonate > 15 mEq/L (D1,+) 

6. หากทารกมีอาการชักด้วยควรหลีกเลี่ยงการให้ valproic acid เนื่องจากท าให้เกิด hyperammonemia 

ได9้ (C2,--) 

7. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ยาดังต่อไปนี้  

7.1 L-carnitine oral 100-150 มก./กก./วัน แบ่งให้กินวันละ 3-4 ครั้ง4,8 (D1,++) 

7.2 การให้วิตามิน cofactor ส าหรับเอนไซม์ที่ขาด กรณี MMA ให้ hydroxocobalamin (เป็น cofactor 

ส าหรับเอนไซม ์MUT) 1 มก. ฉีดเข้ากล้ามวันละครั้ง4,10 (C1,++) กรณี PA การให้ biotin (เป็น 

cofactor ของเอนไซม์ PCC) ไม่มีหลักฐานชัดเจนว่าได้ประโยชน์ในปัจจุบัน4,7 (D1,-) 

7.3 การรักษาภาวะ hyperammonemia  

• plasma ammonia 100-500 µmol/L ให้ sodium benzoate 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้

กินวันละ 3-4 ครั้ง4,11-13 (D1,++) และพิจารณาให้ carglumic acid เพิ่มเติม 100-250 มก./กก./

วัน แบ่งใหก้ินวันละ 2-4 ครัง้4,11-13 (D2,++)  
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• plasma ammonia มากกว่า 500 µmol/L ให้ sodium benzoate และ carglumic acid ตาม

ขนาดข้างต้น และพิจารณาท า CRRT14-15 (C1,++) หรือ PD11-13,15-16 (C2,+) ในโรงพยาบาลที่มี

ศักยภาพ หรือ exchange transfusion (D2,+/-) ในกรณทีี่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยัง

โรงพยาบาลที่สามารถท า CRRT หรือ PD ได้  

8. ส่งตัวผู้ป่วยเข้าศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C3 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 

 
 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นใน

กรณีที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  ผล C3 ครั้งที่ 2  
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม หอบ 
อำเจียน ดูดนมน้อย ชัก 
metabolic acidosis 

  

• ทำรกหรือมำรดำมีภำวะขำด  

วิตำมินบี 121-2
 

• น้ ำหนักแรกเกิดนอ้ยกว่ำ 2500 กรัม  

• ทำรกตัวเหลือง2 

UOA, plasma homocysteine  

Urine methylmalonic acid สูง 
Plasma homocysteine สงู 

Urine methylmalonic acid สูง
Plasma homocysteine ปกต ิ

Urine 3OH-propionic acid สูง 
Propionylglycine สูง 

Combined MMA and HCY Isolated MMA PA 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.11 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง malonylcarnitine 
หรือ hydroxybutyrylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: malonylcarnitine (C3DC) หรอื hydroxybutyrylcarnitine (C4OH) สงู (TMS ไม่
สามารถแยกสารประกอบ acylcarnitines 2 ชนิดนี้ได้) 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Malonic aciduria (MA, OMIM# 606761) 

2) Short-chain hydroxyacyl-CoA dehydrogenase (SCHAD) deficiency หรือ 3-hydroxyacyl-CoA 

dehydrogenase (HADH) deficiency (OMIM# 231530) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ภาวะ ketosis เป็นสาเหตุที่พบบ่อยที่สุดที่ท าให้ C4OH สูง 

2) ทารกที่มีภาวะกรดไขมันสายโซ่กลางผิดปกติ ที่มี C8OH สูง1 

3) สารในผ้าเปียกหรือทิชชู่เปียก2 

 
Malonic aciduria3-6 
 เป็นโรคที่ เกิดจากการคั่ งของ malonic acid ซึ่ ง เกิดจากการพร่องของเอนไซม์  malonyl-CoA 
decarboxylase ที่ท าหน้าที่เปลี่ยน malonyl-CoA ไปเป็น acetyl CoA และมีบทบาทส าคัญในการย่อยสลาย
ไขมัน ทั้งใน ไมโทคอนเดรีย และ peroxisome3 เมื่อมีการพร่องเอนไซม์ malonyl-CoA decarboxylase ท าให้มี
การคั่งของ malonyl CoA ซึ่งจะยับยั้งการย่อยสลายไขมันผ่านเอนไซม์ carnitine palmitoyltransferase และ 
วงจร Kreb ซึ่ง malonyl CoA ที่คั่ง จะถูกเปลี่ยนไปเป็น malonic acid4  
 กรด malonic ที่คั่งจะไปอยู่ที่ กล้ามเนื้อหัวใจ กล้ามเนื้อลาย สมอง ตับ และไต ท าให้ อาการแสดงมี
หลากหลาย ได้แก่ กล้ามเนื้อหัวใจผิดปกติ (cardiomyopathy) กล้ามเนื้ออ่อนแรง (muscle weakness) 
พัฒนาการช้า ชัก น้ าตาลในเลือดต่ า เลือดเป็นกรด  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: พัฒนาการช้า/เชาวน์ปัญญาบกพร่อง ชัก hypotonia น้ าตาลในเลือดต่ า เลือด

เป็นกรด กล้ามเนื้อหัวใจผิดปกติ  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, ammonia และ 

ketone 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: ได้แก่  

• Urine organic acids ตรวจพบ malonic, methylmalonic, methylcitric acids 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน MLYCD   
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การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ  
1. ให้สารน้ าที่มี 10% dextrose ในปริมาณ 1.5 เท่าของ maintenance หรือได้ GIR 8-10 มก./กก./นาที 

(D1,++) พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

2. ในกรณีผู้ป่วยมีภาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วยสารน้ าดัง

ข้อ 1 

3. การแก้ไขภาวะ acidosis ด้วย intravenous bicarbonate (1-2 mEq/กก.) ควรพิจารณาให้เป็นเฉพาะ

บางกรณีเช่นเมือ่การรักษาด้วยสารน้ าแล้วไม่ดีขึ้นและยังมีภาวะเลือดเป็นกรดรุนแรง (pH < 7.2) 

4. L-carnitine 50-100 มก./กก./วัน (D1,++) 

 
Short-chain hydroxyacyl-CoA dehydrogenase (SCHAD) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน HADH7 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน SCHAD ซึ่งท าหน้าที่เป็นเอนไซม์ใน
กระบวนการเผาผลาญกรดไขมันในไมโทคอนเดรีย เพื่อให้ได้ acetyl-CoA และยังท าหน้าที่ควบคุมการหลั่งอินซูลิน
ในเซลล์ตับอ่อน8 ผู้ป่วยจึงมีปัญหาระดับน้ าตาลในเลือดต่ า  (hypoglycaemia) จากภาวะอินซูลินในเลือดสูง 
(hyperinsulinism) 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ทารกแรกเกิดส่วนใหญ่ไม่มีอาการ ในกรณีผู้ป่วยมีอาการมักพบระดับน้ าตาลใน

เลือดต่ าจากภาวะอินซูลินในเลือดสูง9 ส่วนน้อยพบกล้ามเนื้อหัวใจโต และภาวะตับวายเฉียบพลัน (acute liver 
failure)2  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs และ ketone  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ C4OH สูง 

• UOA ตรวจพบ hydroxy-dicarboxylic acids สูง 

• ระดับอินซูลินในเลือด (plasma insulin) สูง 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน HADH 

การรักษาเบื้องต้น: ทารกแรกเกิดส่วนใหญ่ไม่มีอาการจึงไม่จ าเป็นต้องให้การรักษาจ าเพาะ ในกรณีผู้ป่วยมี
ภาวะ hypoglycemia ให้การรักษาดังนี ้ 

1. ให้ 10% dextrose 2-4 มล./กก. ทางหลอดเลือดด า bolus  
2. ติดตามระดับ glucose ในเลือดจนพ้นภาวะ hypoglycemia หลังจากนั้นให้ต่อด้วยสารน้ าที่ความเข้มข้น

ของ dextrose อย่างต่ าร้อยละ 10 โดย glucose infusion rate (GIR) ที่แนะน าคือ 8-12 มก./กก./
นาท1ี0,11 (D1,++)  
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3. หากภาวะน้ าตาลในเลือดต่ าไม่ดีขึ้นให้ปรึกษากุมารแพทย์ต่อมไร้ท่อเพื่อรักษาภาวะ hyperinsulinism11 
(D1,++) 

 
แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C3DC หรือ C4OH สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  
ผล 

C3DC หรือ C4OH
ครั้งที่ 2  

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม หอบ อำเจียน    
ดูดนมน้อย ชัก hypoglycemia 

metabolic acidosis 

  

• ทำรกมีภำวะ ketosis 

• ใช้ทิชชู่เปียกบริเวณเจำะเลือด 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.12 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง butyrylcarnitine 
หรือ isobutyrylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: butyrylcarnitine/isobutyrylcarnitine (C4) สงู 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Short-chain acyl-CoA dehydrogenase (SCAD) deficiency (OMIM# 201470)  

2) Isobutyryl-CoA dehydrogenase (IBDH) deficiency (OMIM# 611283)  

3) Ethylmalonic encephalopathy (EE) (OMIM# 602473) มักพบ C5 acylcarnitine สูงร่วมด้วย 

4) IEM อื่น ๆ เช่น glutaric acidemia type II (multiple acyl-CoA dehydrogenase deficiency, MADD) 

(OMIM# 231680) มักพบ C5 และ acylcarnitines อื่น ๆ สูงร่วมด้วย 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
ทารกที่ป่วยอาจมี C4 สูงเล็กน้อยร่วมกับ acylcarnitines อื่น ๆ  

 
Short-chain acyl-CoA dehydrogenase (SCAD) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน ACADS ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน SCAD ซึ่งเป็นเอนไซม์ย่อยสลายกรด
ไขมันชนิดสายสั้นใน mitochondrial ß–oxidation1 ผู้ป่วยที่เป็น SCAD deficiency จะมีการสะสมของกรดไขมัน
ชนิดสายสั้น และกรดอินทรีย์ในระดับเซลล์ ซึ่งส่งผลต่อการท างานของเซลล์ประสาท2 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: เป็น FAOD ที่อาการหลากหลาย ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยจากการตรวจคัดกรอง

ทารกแรกเกิดพบว่าส่วนใหญ่ไม่มีอาการผิดปกติ ผู้ป่วยส่วนน้อยมีอาการ เช่น อาเจียน ซึม ชัก การเจริญเติบโต
ล้มเหลว พัฒนาการล่าช้า เลือดเป็นกรด และน้ าตาลในเลือดต่ า เป็นต้น3  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs และ ketone 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ C4 สูง 

• UOA ตรวจพบ ethylmalonic acid สูง 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ACADS 
การรักษาเบื้องต้น: ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่มีอาการจึงไม่จ าเป็นต้องให้การรักษาจ าเพาะ ควรหลีกเลี่ยงการอด
อาหารเป็นเวลานาน ในกรณผีู้ป่วยมีภาวะ hypoglycemia ให้การรักษาดังนี้ 

1. ให้ 10% dextrose 2-4 มล./กก. ทางหลอดเลือดด า bolus  
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2. ติดตามระดับ glucose ในเลือดจนพ้นภาวะ hypoglycemia หลังจากนั้นให้ต่อด้วยสารน้ าที่ความเข้มข้น
ของ dextrose อย่างต่ าร้อยละ 10 โดย glucose infusion rate (GIR) ที่แนะน าคือ 8-12 มก./กก./นาที6 
(D1,++)  
 

Isobutyryl-CoA dehydrogenase (IBDH) deficiency  
เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน ACAD8 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน ACAD8 ซึ่งเป็นเอนไซม์ย่อยสลาย 

valine กรดอะมิโนชนิดมีกิ่งก้าน (branched-chain amino acid) ท าให้เกิดการสะสมของกรดอินทรีย์ได4้ 
การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ในช่วงแรกเกิด คล้าย SCAD deficiency คือส่วนใหญ่ไม่มีอาการผิดปกติ ส่วน

น้อยมีภาวะซีด กล้ามเนื้อหัวใจโต (cardiomyopathy)5  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs และ ketone 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ C4 สูง 

• UOA พบ isobutyrylglycine สูง 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ACAD8 
การรักษาเบื้องต้น: เช่นเดียวกับ SCAD deficiency 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C4 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

 

  ผล C4 ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม อำเจียน  
ดูดนมน้อยลง ชัก metabolic 
acidosis, hypoglycemia 

  

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.13 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง isovalerylcarnitine 

หรือ methylbutyrylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: isovalerylcarnitine หรือ methylbutyrylcarnitine (C5) สูง  
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Isovaleric acidemia (IVA, OMIM# 243500) 

2) 2-methylbutyryl-CoA dehydrogenase deficiency หรือ 2-methylbutyrylglycinuria (2MBG, 

OMIM# 610006) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ทารกที่ได้รับยาปฏิชีวนะที่มีส่วนประกอบของ pivalic acid1-2 (C1,++)  

2) ทารกได้รับสาร neopentanoate ซึ่งเป็นสารให้ความชุ่มชื้นที่เป็นส่วนประกอบในครีมทารักษาภาวะหัวนม

แตกในมารดาให้นมบุตร1-2 (C1,++) 

3) ทารกน้ าหนักน้อยกว่า 2500 กรัม3 (C1,++) 

 
Isovaleric acidemia (IVA) 

เกิดจากการพร่องเอนไซม์ isovaleryl-CoA dehydrogenase ซึ่งอยู่ในกระบวนการเมแทบอลิซึมของ
กรดอะมิโน leucine ท าหน้าที่ในการเปลี่ยน isovaleryl CoA เป็น 3-methylcrotonyl-CoA เมื่อขาดเอนไซม์นี้จะ
ท าให้เกิดการคั่งของ isovaleric acid ซึ่งมีภาวะเป็นพิษต่อเซลล์ และอวัยวะต่าง ๆ ของร่างกาย และยังท าให้เกิด
เป็นกลิ่นที่มีลักษณะเฉพาะตัวคล้ายถุงเท้าอับเหงื่อ หรือ sweaty feet odor สาเหตุเกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน 
IVD ความชุกของโรค IVA แตกต่างกันไปในแต่ละประเทศประมาณ 1:67,000 – 230,7504 ยังไม่มีอุบัติการณ์ที่แน่
ชัดในประเทศไทย แต่จากการศึกษาในรพ.ศรีนครินทร์พบ IVA ได้บ่อยที่สุดในกลุ่ม classic organic aciduria5 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: สามารถแสดงอาการแบบเฉียบพลันหรือเรื้อรังเป็นครั้งคราวก็ได้ ในรายที่มี

อาการเฉียบพลันรุนแรงจะเริ่มมีอาการได้ภายในไม่กี่วันหลังเกิด ทารกจะมีอาการซึม ไม่ดูดนม อาเจียน หายใจหอบ
ลึก ลักษณะอาการแยกได้ยากกับการติดเชื้อในทารกแรกเกิด นอกจากนี้ยังพบกลิ่น sweaty feet จากสารคัดหลั่ง 
เช่น เหงื่อ ปัสสาวะ และขี้หู ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพบ metabolic acidosis ร่วมกับ anion gap กวา้ง hypo- 
หรือ hyperglycemia และ hyperammonemia  ในรายที่ไม่ได้รับการรักษาทารกจะมีอาการแย่ลง เช่น โคม่า ชัก 
หยุดหายใจ และเสียชีวิตได้ ในรายที่รอดชีวิตอาจมี metabolic crisis เกิดขึ้นเป็นครั้งคราว โดยเฉพาะเมื่อมีปัจจัย
กระตุ้น เช่น ภาวะติดเชื้อ อดอาหาร หรือได้ รับโปรตีนที่มากเกินไป ในรายที่มีอาการเรื้อรัง หรือ chronic 
intermittent ทารกจะมีอาการซึม อาเจียน ไม่กินนม เลี้ยงไม่โต พัฒนาการช้า หรือชักได้ 
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การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, BUN, creatinine, electrolytes, blood gas, 
LFTs, ammonia, serum ketone, CBC, urinalysis และ urine ketone พิจารณา septic work up เมื่อสงสัย
ภาวะติดเช้ือร่วมด้วย 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: CMT, UOA, PAA และ/หรือการตรวจหาการ
กลายพันธ์ุของยีน IVD  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 
1. หยุดการให้โปรตีนหรืองดนมทันที แต่ไม่เกนิ 48-72 ชั่วโมง 

2. ควรใส่ umbilical venous catheter หรือ peripherally inserted central catheter (PICC) line 

ส าหรับให้สารน้ า พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

3. ให้สารน้ า 10-12.5% dextrose ใน 0.9% หรือ 0.45% NaCl (พิจารณาให้ potassium ด้วยหากปัสสาวะ

ออกดี)6 โดยให้ volume 1.2-1.5 เท่าของ maintenance และ glucose infusion rate 8-10 มก./กก./

นาท ีและให้ intravenous lipid emulsions 2-3 ก./กก./วัน โดยให้ได้พลังงาน >120 กิโลแคลอรี/กก./

วัน หรือ 125-150% ของพลงังานที่ต้องการในแต่ละวัน เพื่อยับยั้ง catabolism6 (D1,++) 

4. พิจารณาให้อินซูลิน ถ้าระดับน้ าตาลในเลือด > 150-180 มก./ดล. โดยเริ่มขนาด 0.05-0.2 ยูนิต/กก./

ชั่วโมง (D1,++) 

5. ถ้าระดับ bicarbonate ในเลือดต่ ากว่า 10 mEq/L และ pH ในเลือด < 7.2 ให้การรักษาด้วย sodium 

bicarbonate ทางหลอดเลือดด า bolus 1-2 mEq/กก. ไม่เร็วกว่า 30 นาที และให้ต่อตามความ

เหมาะสมจนกระทั่งระดับ bicarbonate >15 mEq/L (D1,+) 

6. หากทารกมีอาการชักด้วยควรหลีกเลี่ยงการให้ valproic acid เนื่องจากท าให้เกิด hyperammonemia 

ได7้ (C2,--) 

7. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารกัษา พิจารณาให้ยาดังต่อไปนี้   

7.1 L-carnitine oral 100-150 มก./กก./วัน แบ่งให้ 3-4 ครั้ง8 (D1,++) 

7.2 Glycine oral 150-250 มก./กก./วัน แบ่งให้ 3-4 ครั้ง8 (D1,++) 

7.3 การรักษาภาวะ hyperammonemia  

• plasma ammonia 100-500 µmol/L ให้ sodium benzoate oral 250-500 มก./กก./วัน 

แบ่งให้ 3-4 ครั้ง9-11 (D1,++) และพิจารณาให้ carglumic acid เพิ่มเติม oral 100-250 มก./

กก./วัน แบ่งให้ 2-4 ครั้ง9-11 (D2,++)  

• plasma ammonia มากกว่า 500 µmol/L ให้ sodium benzoate และ carglumic acid 

ตามขนาดข้างต้น และพิจารณาท า CRRT12-13 (C1,++) หรือ PD9-11,13-14 (C2,+) ในโรงพยาบาล
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ที่มีศักยภาพ หรือ exchange transfusion ในกรณีที่ยังไมส่ามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาล

ที่สามารถท า CRRT หรือ PD ได้ (D2,+/-)  

8. ส่งตัวผู้ป่วยเข้าศูนย์โรคหายากโดยเร็วที่สุด 

2-methylbutyryl-CoA dehydrogenase deficiency หรือ 2-methylbutyrylglycinuria (2MBG) 

 เกิดจากการพร่องเอนไซม์ 2-methylbutyryl-CoA dehydrogenase (MBD) ซึ่งอยู่ในกระบวนการเม
แทบอลิซึมของกรดอะมิโน isoleucine สาเหตุเกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน ACADSB โรคนี้มีรายงานผู้ป่วยเพียง
ไม่กี่รายทั่วโลก ข้อมูลจากการท า ENBS ในสหรัฐอเมริกาพบว่า ภาวะนี้พบได้บ่อยในกลุ่มชาติพันธุ์ม้งที่อพยพจาก
ลาวไปอยู่ในรัฐ Minnesota และ Wisconsin ในช่วงสงครามอินโดจีน15  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มีความหลากหลาย ส่วนใหญ่ไม่มีอาการ มีรายงานผู้ป่วยบางรายเท่านั้นที่มี

อาการกล้ามเนื้ออ่อนแรง ไม่ดูดนม ซึม ชัก และมีพัฒนาการช้าในระยะยาวได้15  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: ส่งตรวจเช่นเดียวกับ IVA เพื่อใช้วินิจฉัยแยกโรค 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: urine organic acids แต่เนื่องจากปัจจุบันการ

ตรวจในประเทศไทยยังไม่สามารถตรวจพบ 2-methylbutyrylglycine ซึ่งเป็นสารจ าเพาะในโรคนี้ได้จึงใช้การตรวจ 
urine organic acids เพื่อแยกจากโรค IVA และถ้าต้องการยืนยันการวินิจฉัย 2MBG จ าเป็นต้องตรวจหาการกลาย
พันธ์ุของยีน ACADSB15  

การรักษาเบื้องต้น: ไม่มีการรักษาเน่ืองจากผูป้่วยส่วนใหญ่ไม่มีอาการ 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C5 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 

 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี

ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  ผล C5 ครั้งที่ 2  
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม หอบ อำเจียน  
ดูดนมน้อย ชัก กลิ่นถุงเท้ำอับเหงื่อ 

metabolic acidosis 

  

• ทำรกได้ยำฆ่ำเชื้อ 

• มำรดำใช้ครีมรักษำภำวะหัวนมแตก 

• น้ ำหนักแรกเกิดนอ้ยกว่ำ 2500 กรัม  

UOA 

3-hydroxyisovaleric acid และ 
isovalerylglycine สูง 

UOA normal และ ทำรกไม่มี
อำกำร 

IVA 2MBG 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.14 แนวทำงกำรวินจิฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง glutarylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: glutarylcarnitine (C5DC) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก1,2:  
Glutaric acidemia type 1 (GA1, OMIM# 231670) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก (false positive) 3,4: 
การท างานของไตผิดปกติ (renal insufficiency) 

 
Glutaric acidemia type 1  
 เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน GCDH ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ glutaryl-CoA dehydrogenase ซึ่งอยู่
ในขั้นตอนหน่ึงในกระบวนการย่อยสลายกรดอะมิโน lysine, hydroxylysine และ tryptophan1,2  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive  
ลักษณะอาการทางคลินิก: อาการแสดงส่วนใหญ่ร้อยละ 80 เริ่มตั้งแต่วัยทารก (infantile onset) ส่วนที่

เหลือ จะแสดงอาการภายหลัง (late onset)  มีรายงานพบในผู้ใหญ่ที่มีอาการอ่อนเพลียเล็กน้อย ซึ่งตรวจวินิจฉัย
พบจากการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดผิดปกติในบุตร5 อาการมักเกิดขึ้นในช่วงอายุ 1 ปีแรก โดยมีตัวกระตุ้น เช่น 
ไข้ การฉีดวัคซีน การอดอาหาร น าไปสู่อาการทางสมองเฉียบพลัน (encephalopathic crisis) ได้แก่ hypotonia 
การเคลื่อนไหวผิดปกติคล้ายอาการชัก และตามด้วยภาวะเกร็ง dystonia, hypertonia, spasticity หลังจากพ้น
ช่วง encephalopathic crisis ผู้ป่วยมักมีความพิการรุนแรง ไม่สามารถเดินได้ ส่วนกลุ่ม late onset อาการที่พบ 
เช่น ปวดศีรษะ ศีรษะโต ชัก สั่น (tremor) หรือภาวะสมองเสื่อม (dementia) 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: glucose, electrolytes และ blood gas 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค: UOA ตรวจพบ 3-hydroxyglutaric acid และ/

หรือส่งตรวจการกลายพันธุ์ของยีน GCDH (C1,++)   
การรักษาหลังจากได้รับการตรวจยืนยัน6 

1. จ ากัดอาหารที่มี lysine และ tryptophan (C1,++) 

2. ให้ L-carnitine ขนาด 100 มก./กก./วัน แบ่งให้ 3-4 ครั้ง  (C1,++)  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C5DC สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 

 
 
 
 
 
 

 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  
ผล 

C5DC ครั้งที่ 2  
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำรซึม hypotonia ชัก 
เกร็ง abnormal movement 

metabolic acidosis 

  

ทำรกมีกำรท ำงำนของไตผิดปกติ 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.15 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง  
3-hydroxyisovalerylcarnitine หรือ 3-hydroxy-2-methylbutyrylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: 3-hydroxyisovalerylcarnitine หรือ 3-hydroxy-2-methylbutyrylcarnitine (C5OH) 
สูง (TMS ไมส่ามารถแยกสารประกอบ acylcarnitines 2 ชนิดนี้ได้)1  
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก: โรคที่มีระดบั C5OH สูงจดัอยู่ในกลุ่มโรคกรดอินทรีย์ 
(organic acidemias) ประกอบด้วย 
1) 3-Methylcrotonyl-CoA carboxylase (MCC) deficiency (OMIM# 210200)  

2) 3-Hydroxy-3-methylglutaryl (HMG)-CoA lyase deficiency (OMIM# 246450) 

3) Beta-ketothiolase (BKT) deficiency (OMIM# 203750) 

4) Multiple carboxylase deficiency (MCD) ซึ่งแยกได้เป็น 2 โรคคือ biotinidase (BTD) deficiency 

(OMIM# 253260) และ holocarboxylase synthetase (HCS) deficiency (OMIM# 253270) 

5) 3-Methylglutaconic aciduria (MGA, OMIM# 250950)  

ภำวะหรือโรคที่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: 
1) ทารกมีภาวะขาดวิตามิน biotin2 

2) ทารกเกิดก่อนก าหนด3 

3) มารดาเป็น MCC deficiency 

 
3-Methylcrotonyl-CoA carboxylase (MCC) deficiency  

MCC deficiency เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน MCCC1 หรือ MCCC2 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีนที่เป็น 
alpha และ beta subunit ของเอนไซม์ MCC ตามล าดับ MCC เป็นเอนไซม์ที่อยู่ในขั้นตอนการย่อยสลายกรดอะมิ
โน leucine (Leu) โดยเปลี่ยนสาร 3-methylcrotonyl-CoA เป็น 3-methylglutaconyl-CoA ดังนั้นการขาด 
MCC จ ะท า ใ ห้ มี ก า รคั่ ง ขอ ง  3 -methylcrotonyl-CoA ซึ่ ง จ ะ เปลี่ ย น เป็ น  methylcrotonylglycine, 3-
hydroxyisovalerylcarnitine (C5OH) และ 3-hydroxyisovalerate4  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่มีอาการ ท าให้บางครั้งตรวจเจอโรคในมารดาที่ไม่มีอาการจาก

การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดในบุตร มีส่วนน้อยที่อาจมีอาการเช่น ซึม อาเจียน metabolic acidosis, ketosis 
และ hypoglycemia6  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs, ammonia 
และ ketone  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  
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• CMT พบ 3-hydroxyisovalerylcarnitine (C5OH) ± 3-methylcrotonylcarnitine (C5:1) สูง 

• UOA พบ methylcrotonylglycine และ 3-hydroxyisovalerate  

• การตรวจการกลายพันธ์ุของยีน MCCC1 และ MCCC2 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 

1. ให้สารน้ าที่ม ี10% dextrose ในปริมาณ 1.5 เท่าของ maintenance หรือได้ GIR 8-10 มก./กก./นาที 

(D1,++) พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

2. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วยสารน้ าดัง

ข้อ 1. 

3. การแก้ไขภาวะ acidosis ด้วย sodium bicarbonate ทางหลอดเลือดด า bolus 1-2 mEq/กก. ควร

พิจารณาให้เป็นเฉพาะบางกรณีเช่นเมื่อการรักษาด้วยสารน้ าแล้วไม่ดีขึน้และยังมีภาวะเลือดเป็นกรดรุนแรง 

(pH < 7.2) 

4. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ยาดังต่อไปนี้  

4.1. L-carnitine oral 100 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 3 ครั้ง4 (D1,++)  

4.2. Biotin oral 10-20 มก./วัน วันละครั้ง5 (D1,++)  

4.3. การรักษาภาวะ hyperammonemia  

• ภาวะ hyperammonemia ใน MCC deficiency มักไมรุ่นแรง กรณทีีใ่ห้สารน้ าแล้วยังมีระดับ

แอมโมเนียในเลือดสูง สามารถให้ sodium benzoate oral 250-500 มก./กก./วัน แบ่งให้ 3-4 

ครั้ง (D1,++)  

 
3-Hydroxy-3-methylglutaryl (HMG)-CoA lyase deficiency  

HMG-CoA lyase deficiency เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน HMGCL ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ที่ท า
หน้าที่ย่อยสลาย HMG-CoA เป็น acetyl-CoA และ acetoacetate ซึ่ งเป็นคีโตน โดย HMG-CoA มาจาก
กระบวนการเมแทบอลิซึมของกรดอะมิโน leucine (Leu) ดังนั้น HMG-CoA lyase deficiency จึงสามารถจัดอยู่ใน
กลุ่มโรคกรดอินทรียท์ี่มาจาก Leu และกลุ่มโรคที่มีความผิดปกติของการสร้างคีโตน (ketogenesis defect)7 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ผู้ป่วยมีอาการซึม อาเจียน ตับโต การท างานของตับผิดปกติ hypoglycemia ที่

มีคีโตนต่ า metabolic acidosis, hyperammonemia และอาจมีภาวะ lactic acidosis ได้ 50% ของผู้ป่วยจะเริ่ม
มีอาการภายในอายุ 5 วัน8  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เช่นเดียวกับ MCC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  
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• CMT พบ 3-hydroxyisovalerylcarnitine (C5OH) และประมาณ 50% ของผู้ป่วยจะมี 3-

methylglutarylcarnitine (C6DC) สูงขึ้นรว่มด้วย8 

• UOA พบกรดอินทรีย์ที่อยู่ในขั้นตอนของการย่อยสลาย Leu ได้แก่ 3-hydroxy-3-

methylglutaric, 3-hydroxyisovaleric, 3-methylglutaconic และ 3-methylglutaric acids 

• การตรวจการกลายพันธ์ุในยีน HMGCL 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 
1. ให้สารน้ าที่ม ี10% dextrose ในปริมาณ 1.5 เท่าของ maintenance หรือได้ GIR 8-10 มก./กก./นาที 

(D1,++) พร้อมเก็บสิ่งส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค 

2. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วยสารน้ าดัง

ข้อ 1. 

3. การแก้ไขภาวะ acidosis ด้วย sodium bicarbonate ทางหลอดเลือดด า bolus 1-2 mEq/กก. ควร

พิจารณาให้เป็นเฉพาะบางกรณีเช่นเมื่อการรักษาด้วยสารน้ าแล้วไม่ดีขึน้และยังมีภาวะเลือดเป็นกรดรุนแรง 

(pH < 7.2) 

4. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ยาดังต่อไปน้ี  

4.1 L-carnitine oral 100 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 3 ครั้ง4 (D1,++)  

4.2 การรักษาภาวะ hyperammonemia  

• plasma ammonia 100-500 µmol/L ให้ sodium benzoate oral 250-500 มก./กก./วัน แบ่ง

ให้ 3-4 ครั้ง (D1,++)  

• plasma ammonia มากกว่า 500 µmol/L ให้ sodium benzoate ตามขนาดข้างต้น และ

พิจารณาท า CRRT (C1,++) หรือ PD (C2,+) ในโรงพยาบาลที่มีศักยภาพ หรือ exchange 

transfusion ในกรณีที่ยังไม่สามารถส่งตัวผู้ป่วยไปยังโรงพยาบาลที่สามารถท า CRRT หรือ PD ได้ 

(D2,+-)  

 
Beta-ketothiolase (BKT) deficiency  

BKT deficiency หรือ mitochondrial acetoacetyl-Co A thiolase deficiency เกิดจากการกลายพันธุ์
ของยีน ACAT1 ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ BKT ที่ท าหน้าที่ย่อยสลาย 2-methylacetoacetyl-CoA ซึ่งเป็นสารที่
เกิดจากขั้นตอนการย่อยสลายกรดอะมิโน isoleucine (Ile) นอกจากนี ้BKT ยังท าหน้าที่เปลี่ยน acetoacetyl-CoA 
ซึ่งมาจากคีโตน (acetoacetate) เป็น acetyl-CoA ดังนั้น BKT deficiency จึงถูกจัดอยู่ในกลุ่มโรคกรดอินทรีย์ที่มา
จาก Ile และกลุ่มโรคที่มีความผิดปกติของการย่อยสลายคีโตน (ketolysis defect)9 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
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ลักษณะอาการทางคลินิก: ผู้ป่วยมักเริ่มมีอาการหลังวัยทารกแรกเกิด โดยมีอาการของภาวะ ketosis 
รุนแรงเป็น ๆ หาย ๆ ซึ่งถูกกระตุ้นโดยการอดอาหารหรือการติดเชื้อ ผู้ป่วยมีอาการหายใจเร็วเนื่องจาก acidosis 
(โดยอาจมี pH < 7.0) มีภาวะขาดน้ าจากการอาเจียนและ osmotic diuresis ผู้ป่วยอาจมีอาการซึมถ้ามีภาวะเลือด
เป็นกรดรุนแรง ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการเบื้องต้นมักไม่มีภาวะ hypoglycemia และระดับ lactate และ 
ammonia ในเลือดปกติ ในช่วงที่ผู้ป่วยสบายดีระดับ ketone และ bicarbonate ในเลือดผู้ป่วยจะกลับมาปกต7ิ 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เช่นเดียวกับ MCC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ 2-methyl-3-hydroxybutyrylcarnitine (C5OH) และ tiglylcarnitine (C5:1) สูงขึ้น

ร่วมด้วย  

• UOA พบกรดอินทรีย์ที่อยู่ในขั้นตอนของการย่อยสลาย Ile ไดแ้ก่ 2-methylacetoacetate, 2-

methyl-3-hydroxybutyric acid และ tiglylglycine แต่ 2-methylacetoacetate เป็นสารที่ไม่

เสถียรจึงอาจตรวจไม่พบ 9  

• การตรวจการกลายพันธ์ุในยีน ACAT1 

การรักษาเบื้องต้น: เช่นเดียวกับ HMG-CoA lyase deficiency แต่มักไม่มีภาวะ hyperammonemia 
 

Multiple carboxylase deficiency (MCD) 
MCD คือกลุ่มโรคที่มีความบกพร่องของเอนไซม์ carboxylase ที่ต้องอาศัย biotin ในการท างาน กลุ่ม

เ อน ไซม์  carboxylase ประกอบด้ ว ย  acetyl-CoA carboxylase, 3-methylcrotonyl-CoA carboxylase, 
propionyl-CoA carboxylase และ pyruvate carboxylase ซึ่งเกี่ยวข้องกับกระบวนการย่อยสลายกรดอินทรีย์
ที่มาจาก branched-chain amino acids, gluconeogenesis และกระบวนการสังเคราะห์กรดไขมัน ดังนั้น
ลักษณะทางชีวเคมีและคลินิกของ MCD จึงเกิดจากความผิดปกติของกระบวนการเหล่านี้ร่วมกัน MCD 
ประกอบด้วยโรคย่อย 2 โรคคือ HCS deficiency และ BTD deficiency โดยเกิดจากกการกลายพันธ์ุของยีน HLCS 
และ BTD ตามล าดับ ในกรณีของ HCS deficiency เกิดจากความบกพร่องของการจับของ biotin กับ 
apocarboxylase ซึ่งเป็นเอนไซม์ที่อยู่ในรูป inactive form ท าให้การสร้าง holocarboxylase ซึ่งเป็น active 
form ลดลง ส่วน BTD deficiency เกิดจากความบกพร่องในการน า biotin กลับมาใช้ใหม่และการแยก biotin 
ออกจาก protein ในอาหาร จึงท าให้ร่างกายขาด biotin ในที่สุด5 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: ทั้ง HCS และ BTD deficiency ถ่ายทอดแบบ autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: ทั้ง HCS และ BTD deficiency จะมีอาการคล้ายกัน แต่อาการน า ความรุนแรง 

หรืออายุที่เริ่มแสดงอาการอาจมีความหลากหลาย โดยมีอาการคล้ายกับโรคในกลุ่มกรดอินทรีย์คือ ซึม hypotonia 
อาเจียน ชัก หายใจเร็ว มี  Kussmaul breathing จากภาวะ metabolic acidosis ที่รุนแรง ketosis ระดับ
แอมโมเนียและ lactate ในเลือดสูง นอกจากนี้ผู้ป่วยอาจมีอาการแสดงทางผิวหนังที่เป็นลักษณะผื่นแดง เป็นสะเก็ด
ทั่วตัวแต่จะเป็นมากบริเวณที่ใส่ผ้าอ้อมหรือขาหนีบและผมร่วง ผู้ป่วย HCS deficiency จะเริ่มแสดงอาการเหล่านี้
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ได้ตั้งแต่อายุช่วงวันแรก ๆ จนถึงเป็นสัปดาห์5 ส่วนผู้ป่วย BTD deficiency อาจมีอาการช้ากว่าโดยเริ่มแสดงอาการ
หลัง 1 เดือน นอกจากนี้อาการน าจะมีความหลากหลายและค่อยเป็นค่อยไปมากกว่า HCS deficiency โดยอาจมี
อาการน าหลักเป็นระบบประสาท เช่น ชัก เดินเซ hypotonia ในบางรายอาจมีพัฒนาการช้า การมองเห็นบกพร่อง
เนื่องจาก optic atrophy หรือมีการได้ยินบกพร่อง ผู้ป่วยอาจไม่มีอาการทางผิวหนัง10  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เช่นเดียวกับ MCC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ 3-hydroxyisovalerylcarnitine (C5OH) และอาจพบ propionylcarnitine (C3) 

tiglylcarnitine (C5:1) สูงร่วมด้วยในบางราย  

• UOA พบ 3-hydroxyisovaleric acid, 3-methylcrotonylglycine, methylcitrate, 3-

hydroxypropionate, propionylglycine, tiglylglycine, propionic acid และ lactate แต่ใน

ผู้ป่วย BTD deficiency บางรายอาจไม่พบความผิดปกติใน urine organic acids กไ็ด1้0  

• การตรวจ biotinidase enzyme assay เพือ่ยืนยัน BTD deficiency 

• การตรวจการกลายพันธ์ุในยีน HLCS และ BTD 

การรักษาเบื้องต้น: เช่นเดียวกับ MCC deficiency โดยผู้ป่วย MCD มักตอบสนองดีต่อการรักษาด้วย
วิตามิน biotin 10-20 มก./วัน 

 
3-Methylglutaconic aciduria (MGA)  

MGA สามารถแบ่ ง เป็น  primary MGA ซึ่ ง เกิดจากการขาดเอนไซม์  3 -methylglutaconyl-CoA 
hydratase เป็นผลจากการกลายพันธุ์ของยีน AUH เอนไซม์ 3-methylglutaconyl-CoA hydratase อยู่ ใน
กระบวนการย่อยสลาย Leu โดยเปลี่ยน 3-methylglutaconyl-CoA เป็น HMG-CoA4 ส่วน secondary MGA จะ
เป็นกลุ่มโรคที่มีความหลากหลายทั้งลักษณะทางคลินิกและสาเหตุ ดังนั้น โรค MGA ในที่นี้จะหมายถึง primary 
MGA เท่านั้น  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มีความหลากหลายตั้งแต่ไม่มีอาการจนถึงมีอาการทางระบบประสาทในผู้ใหญ่ 

ได้แก่ การเคลื่อนไหวผิดปกติ สติปัญญาบกพร่องรุนแรง แต่จากการศึกษาล่าสุดที่ได้ติดตามผู้ป่วย primary MGA ที่
ตรวจพบจาก ENBS และไม่ได้รับการรักษาใด ๆ ไม่พบความผิดปกติ11 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เช่นเดียวกับ MCC deficiency  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ 3-hydroxyisovalerylcarnitine (C5OH)  

• UOA พบกรดอินทรีย์ที่อยู่ในขั้นตอนของการย่อยสลาย Leu ได้แก่ 3-hydroxyisovaleric, 3-

methylglutaconic และ 3-methylglutaric acids 
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• การตรวจการกลายพันธ์ุในยีน AUH 

การรักษาเบื้องต้น: เช่นเดียวกับ MCC deficiency 
 
ตำรำงที่ 4 สรุปผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการในโรคที่มผีลตรวจคัดกรอง C5OH สูง 
 

โรคที่มีผลคัดกรอง C5OH สูง Acylcarnitines ที่สูง Urine organic acids 
MCC deficiency C5OH ± C5:1 Methylcrotonylglycine  

3-Hydroxyisovalerate 
HMG-CoA lyase deficiency C5OH ± C6DC 3-Hydroxy-3-methylglutarate 

3-Hydroxyisovalerate 
3-Methylglutaconate 

3-Methylglutarate 
BKT deficiency C5OH, C5:1 2-Methyl-3-hydroxybutyrate 

Tiglylglycine ± 2-methylacetoacetate 
MCD C5OH ± C3, C5:1 3-Hydroxyisovalerate 

3-Methylcrotonylglycine 
Methylcitrate, 3-hydroxypropionate 

Propionylglycine, tiglylglycine, lactate 
MGA C5OH 3-Hydroxyisovalerate 

3-Methylglutaconate 
3-Methylglutarate 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C5OH สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 
 
 

 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี

ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  
ผล 

C5OH ครั้งที่ 2  
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช ่

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม หอบ อำเจียน  
ชัก hypoglycemia, ketosis, 

metabolic acidosis 

  

• ทำรกมีภำวะขำด biotin 

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
 

ผลคัดกรองผิดปกต ิ

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.16 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง free carnitine ต่ ำ 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: free carnitine (C0) ต่ า 
โรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Primary carnitine deficiency หรือ carnitine uptake defect (CUD, OMIM# 212140) 
2) ทารกเป็นโรคกรดอินทรีย์หรือ FAOD ทีท่ าให้เกิด secondary carnitine deficiency เช่น glutaric 
acidemia type 11 แต่มักจะมีสาร acylcarnitines จ าเพาะส าหรับโรคนั้น ๆ สูงผิดปกติร่วมด้วย 
3) โรค IEM ในมารดา ที่พบบ่อยที่สุดคือ มารดาเปน็ CUD แต่มีอาการน้อยหรือไม่มีอาการ ส่วนทารกไม่ได้เป็น
โรค เนื่องจากค่า C0 ของทารกในช่วงสัปดาห์แรกมักเป็นค่า C0 ของมารดาที่ส่งผ่านมายังทารก2 หรือมารดาเป็น 
โรคกรดอินทรีย์หรือ FAOD ที่ท าให้เกิด secondary carnitine deficiency เช่นเดียวกับในข้อ 2) 
ภำวะหรือโรคที่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก (secondary carnitine deficiency)3: 
1) ทารกเกิดก่อนก าหนด 

2) ทารกที่ไม่ได้รบันมและได้ TPN เป็นเวลานาน 

3) ทารกได้รับยาบางชนิด เช่น valproic acid หรือยาปฏิชีวนะที่มีส่วนผสมของ pivalic acid 

 
Carnitine uptake defect (CUD) 

เรียกอีกอย่างว่า primary carnitine deficiency หรือ carnitine transporter defect เกิดจากการกลาย
พันธ์ุของยีน SLC22A5 ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน OCTN2 ที่ท าหน้าที่น าพา carnitine ผ่าน plasma membrane 
เข้าสู่เซลล์และดูดกลับ carnitine ที่ออกมาในปัสสาวะกลับเข้าสู่กระแสเลือดทาง renal tubule ผู้ป่วยที่เป็น CUD 
จะเกิดภาวะที่เซลล์ขาด carnitine ท าให้ไม่สามารถน าพากรดไขมันสายยาวเข้าสู่ไมโทคอนเดรีย  (เพื่อสร้างเป็น
พลังงานผ่าน ß-oxidation) CUD เป็นโรคสารโมเลกุลเล็กที่ตรวจพบบ่อยที่สุดจากโครงการน าร่องตรวจคัดกรองใน
เขตกรุงเทพมหานคร4 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มักเกิดกับอวัยวะที่ต้องอาศัยพลังงานจากคีโตนและ ß-oxidation ของกรดไขมัน 

เช่น สมอง กล้ามเนื้อหัวใจ และกล้ามเนื้อลาย ดังนั้นจึงมีลักษณะอาการทางคลินิกคล้ายคลึงกับโรคของการย่อย
สลายกรดไขมันในไมโทคอนเดรีย เช่น ซึม hypotonia ตับโต hypoketotic hypoglycemia อาการของภาวะหัวใจ
ล้มเหลวจาก cardiomyopathy ผู้ป่วยส่วนใหญ่มักเริ่มเกิดอาการหลังอายุ 1 เดือน แต่มีผู้ป่วย CUD ที่ไม่มีอาการ
จนโตเป็นผู้ใหญ่และตรวจพบจากการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดในบุตร2 จากโครงการ ENBS ในประเทศไทยพบ
มารดาที่ไม่มีอาการและเป็น CUD ในจ านวนใกล้เคียงกับทารกที่เป็นโรค4 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและสืบค้น: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs, 
ammonia, ketone, และ CK ในกรณีผู้ป่วยมีอาการสงสัยภาวะหัวใจล้มเหลว พิจารณาท า  CXR และ EKG 
(echocardiography ในกรณีที่โรงพยาบาลนั้นสามารถท าได้) 
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การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบระดับ C0 และ acylcarnitines ในเลือดต่ า  

• Plasma และ urine acylcarnitines พบระดับ C0 ในเลือดต่ า และค่า free carnitine 

clearance (จากการค านวณค่า C0 ในเลือดและปัสสาวะ) สูงผิดปกติ 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน SLC22A5 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 
1. ให้สารน้ าที่มคีวามเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate 

(GIR) ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาท ีเพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพื่อหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 

2. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วย

สารน้ าในข้อ 1  

3. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ L-carnitine 100-400 มก./กก./วัน แบ่งให้วันละ 3-4 ครั้ง6 

(D1,++)  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C0 ต่ ำ 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 

 

  

ผลคัดกรองผิดปกติ 

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
• ทำรกไม่ได้รับนมและได้ TPN เป็นเวลำนำน 
• ทำรกได้รับ valproic acid หรือ ยำปฏิชีวนะ 

  
ทำรกมีอำกำรซึม ตับโต 

hypotonia  
hypoglycemia  

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

ใช่ 

ไม่ใช่ 

1. เจำะเลือดทำรกตรวจ ENBS ซ้ ำ  
2. เจำะเลือดมำรดำส่งตรวจ CMT 

  
ผล 

C0 ครั้งที่ 2  

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 

ทำรก C0 ปกต ิ

มำรดำ C0 ปกติ 
ทำรก C0 ปกติ หรือสูงขึ้นกว่ำครั้งแรก

มำรดำ C0 ต่ ำ 

ทำรก C0 ต่ ำ  

มำรดำ C0 ปกติ 

ทำรกและมำรดำไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ทำรกน่ำจะเป็น CUD มำรดำน่ำจะเป็น CUD 

ประสำนแพทย์เวชพันธุศำสตร ์
เพื่อดูแลรักษำ 

ต่ ำ 

ปกต ิ
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บทที่ 3.17 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง free carnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: free carnitine (C0) สูง และอัตราส่วน C0/C16+C18 สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
Carnitine palmitoyltransferase I (CPT1) deficiency (OMIM# 255120) 
ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
ทารกได้รับ carnitine เสริมหรือนมที่มี carnitine เป็นส่วนประกอบ: ภาวะน้ีสามารถแยกจาก CPT1 deficiency 
ได้ โดยการดูค่าอัตราส่วนของระดับ C0 ต่อผลรวมของระดับ hexadecanoylcarnitine (C16:0)  และ 
octadecanoylcarnitine (C18:0) (C0/C16+C18) ในกรณีทารกเป็น CPT1 deficiency จะมีค่าอัตราส่วนสูง
กว่าปกติ แต่ในกรณีได้รับ carnitine เสริมจะมีค่าอัตราส่วนปกต1ิ 

 
Carnitine palmitoyltransferase I (CPT1) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน CPT1A ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ carnitine palmitoyltransferase IA 
เอนไซม์นี้อยู่บน outer mitochondrial membrane ท าหน้าที่เปลี่ยน long-chain acyl-CoAs เป็น long-chain 
acylcarnitines ซึ่งเป็นหนึ่งในขั้นตอนของ carnitine shuttle เพื่อจะน าพากรดไขมันสายยาวเข้าสู่ไมโทคอนเดรีย
ซึ่งเป็นที่กระบวนการ ß-oxidation เกิดขึ้น ดังนั้นผู้ป่วยที่เป็น CPT1 deficiency จะไม่สามารถน าพากรดไขมันสาย
ยาวเข้าสู่ไมโทคอนเดรียเพื่อสร้างเป็นพลังงานผ่าน ß-oxidation เนื่องจาก CPT1A จะแสดงออกในตับและไต แต่
ไม่ได้แสดงออกในกล้ามเนื้อ ดังนั้นผู้ป่วย CPT1 deficiency จึงมีอาการแสดงของตับและไตที่ผิดปกติ แต่ไม่มีอาการ
ทางกล้ามเนื้อเหมือนโรคกลุ่ม long-chain fatty acid oxidation disorders 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: เนื่องจาก mitochondrial fatty acid oxidation ในตับท าหน้าที่สร้างพลังงาน

ทดแทนในช่วงที่อดอาหารหรือเจ็บป่วย ผู้ป่วยจึงมักเกิดอาการในช่วงภาวะเหล่านี้โดยมักถูกกระตุ้นจากการติดเชื้อ 
ช่วงที่อายุที่เริ่มเกิดอาการจะอยู่ในวัยทารกช่วง 1 ปีแรก ผู้ป่วยมาด้วยอาการของ hepatic encephalopathy หรือ
คล้ายกับ Reye syndrome และมี hypoketotic hypoglycemia ตรวจร่างกายพบตับโตและการท างานของตับ
ผิดปกติ ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่มีอาการของ cardiomyopathy นอกจากนี้มารดาผู้ป่วยอาจมีประวัติเป็น acute fatty 
liver of pregnancy ในช่วงตั้งครรภ์ผู้ป่วย2  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs, ammonia 
และ ketone   

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยนัการวินิจฉัยโรค:  

• CMT หรือ plasma acylcarnitines ตรวจพบ C0 สูง ส่วน C16:0 และ C18:0 ต่ า 

• UOA ตรวจพบ dicarboxylic acids 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน CPT1A  
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การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ 
1. หยุดการให้นมแมห่รือนมผสมส าหรับทารก (ซึ่งมีกรดไขมนัสายยาว) 

2. ให้สารน้ าที่มคีวามเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate 

(GIR) ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาที เพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพ่ือหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วย

สารน้ าในข้อ 1 

4. ห้ามให้ intravenous lipid emulsions 
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C0 และ C0/(C16+C18) 
สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 

 

 

 

 

 

 

ไม่ใช่ ใช่ 

ไม่ใช่ 

  
ผล C0 และ 

C0/(C16+C18) 
ครั้งที่ 2  

สูง 

ปกต ิ

ทำรกได้รับ carnitine  

หรือนมที่มี carnitine เป็น

ส่วนประกอบ 

  

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นใน
กรณีที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำ

  
ทำรกมีอำกำรซึม ตับโต 

hypoketotic hypoglycemia 

ใช่ 
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บทที่ 3.18 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง 
hexadecanoylcarnitine และ octadecenoylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: hexadecanoylcarnitine (C16) และ octadecenoylcarnitine (C18:1) สงู 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
1) Carnitine palmitoyltransferase II (CPT2) deficiency (OMIM# 255110) 
2) Carnitine-acylcarnitine translocase (CACT) deficiency (OMIM# 212138) 
ภำวะหรือโรคที่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก:  
ทารกได้รับไขมันทางหลอดเลือดด า (intravenous lipid emulsion) อาจมี long-chain acylcarnitines สูงได้
แต่จะพบ octadecadienoylcarnitine (C18:2) สูง และ ratio ของ C18:2/C18:1 สูงกว่าปกต1ิ 

 
Carnitine palmitoyltransferase II deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน CPT2 ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ carnitine palmitoyltransferase II 
เอนไซม์นี้อยู่บน inner mitochondrial membrane ท าหน้าที่เปลี่ยน long-chain acylcarnitines กลับไปเป็น 
long-chain acyl-CoAs เพื่อเข้าสู่กระบวนการ ß-oxidation ในไมโทคอนเดรีย  

ลักษณะอาการทางคลินิก: สามารถแบ่งเป็น 3 ชนิด2 
1. ชนิดที่เสียชีวิตในวัยทารกแรกเกิด (lethal neonatal form) ผู้ป่วยจะมีความผิดปกติแต่ก าเนิด เช่น cystic 

dysplastic kidneys หรื อ  neuronal migration defects นอกจ ากนี้ ผู้ ป่ ว ย จ ะมี อ า ก า ร ตั บ ว าย 

hypoglycemia ความผิดปกติของหัวใจ เช่น cardiomyopathy หรือหัวใจเต้นผิดจังหวะ ผู้ป่วยมีการ

พยากรณ์โรคไม่ดี มักเสียชีวิตภายในเวลาไม่กี่วัน 

2. ชนิดรุนแรงในวัยทารก (severe infantile form) ผู้ป่วยจะเริ่มมีอาการภายใน 1 ปีแรก ผู้ป่วยมีอาการ

คล้ายชนิดแรกแต่ไม่มีความผิดปกติแต่ก าเนิด ผู้ป่วยอาจเสียชีวิตกะทันหันจากหัวใจเต้นผิดจังหวะ 

3. ชนิดที่มีอาการเฉพาะกล้ามเนื้อผิดปกติ (myopathic form) อาจเริ่มมีอาการตั้งแต่ในช่วงวัยเด็กจนถึง

ผู้ใหญ่ ผู้ป่วยมาด้วยอาการของภาวะสลายตัวของกล้ามเนื้อ (rhabdomyolysis) หลังจากถูกกระตุ้นด้วย

การออกก าลังกายเป็นเวลานานหรือการติดเชื้อ ผู้ป่วยจะมีอาการปวดกล้ามเนื้อและอาจมีอาการกล้ามเนื้อ

อ่อนแรง ในรายที่มีอาการรุนแรงจะมีภาวะ myoglobinuria ปัสสาวะเป็นสีน้ าตาลเข้ม   

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs, ammonia, 

ketone, CK, urinalysis, CXR และ EKG (echocardiography ในกรณีที่โรงพยาบาลนั้นสามารถท าได้) 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค:  
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• CMT หรือ plasma acylcarnitines ตรวจพบ long-chain acylcarnitines สูง เช่น C16, C16:1, 

C18, C18:1, C18:2 แต่ตัวที่สูงเด่นชัดที่สุดคือ C16 และ C18:1 นอกจากนี้ การดูค่า ratio ผลรวม

ของระดับ C16 และ C18:1 ต่อ acetylcarnitine (C2) (C16+C18:1)/C2 ถ้าค่า ratio ขึ้นสูงกว่า

ปกต1ิ 

• UOA อาจตรวจพบ dicarboxylic acid สูงหรือปกติได้ 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน CPT2 และ SLC25A20 เนื่องจากการตรวจ plasma 

acylcarnitines และ urine organic acids ไม่สามารถแยก CPT2 ออกจาก CACT deficiency 

ได้  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ5 
1. หยุดการให้นมแม่หรือนมผสมส าหรับทารก (ซึ่งมีกรดไขมนัสายยาว) 
2. ให้สารน้ าที่มีความเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate (GIR) 

ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาที เพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพื่อหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีผู้ป่วยมีภาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วย

สารน้ าในข้อ 1.  

4. หลีกเลี่ยงการให้ intravenous lipid emulsions (D1,++) 

5. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ L-carnitine 100-200 mg/kg/day แบ่งให้วันละ 3-4 มื้อ 

(D1,++) 

 
Carnitine-acylcarnitine translocase deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน SLC25A20 ซึ่งก าหนดการสร้าง carnitine-acylcarnitine translocase ที่
เป็นส่วนประกอบของ carnitine cycle ท าหน้าที่ส่งผ่าน acylcarnitines ที่สร้างจากเอนไซม์ CPT1 เข้าสู่  
mitochondrial matrix โดยมีการแลกเปลี่ยนกับ free carnitine ที่แยกจาก long-chain acyl-CoAs ที่ได้จากการ
ท างานของเอนไซม์ CPT2  

ลักษณะอาการทางคลินิก: สามารถแบ่งเป็น 2 ชนิด3 
1. ชนิดรุนแรงในวัยทารกแรกเกิด (severe infantile form) มักเริ่มแสดงอาการภายในอายุ 2 วัน ดังนั้นผล

การตรวจคัดกรองทารกแรกเกิดจึงกลับมาหลังจากผู้ป่วยมีอาการมากแล้ว ลักษณะทางคลินิกคล้ายกับ

ผู้ ป่ วย  CPT2 deficiency ชนิดรุนแรง  ได้ แก่  ซึ ม  ไม่ ดู ดนม หั ว ใจ เต้นผิ ดจั งหวะ hypoketotic 

hypoglycemia, hyperammonemia การท างานของตับผิดปกติ และ rhabdomyolysis ผู้ป่วยมีการ

พยากรณ์โรคไม่ดีส่วนใหญ่เสียชีวิตในวัยทารก มีบางรายที่รอดชีวิตเกิน 1 ปี แต่มักมีพัฒนาการช้า และมี

ความผิดปกติของหัวใจ เช่น cardiomyopathy และ โรคตับเรื้อรังถึงแม้จะได้รับการรักษาเต็มที่4 
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2. ชนิดที่แสดงอาการในภายหลัง (later-onset form) ผู้ป่วยเริ่มแสดงอาการหลังอายุ 1 เดือน ลักษณะทาง

คลินิกคล้ายกับชนิดแรกแต่อาการรุนแรงน้อยกว่า 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: เช่นเดียวกับ CPT2 deficiency    
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพือ่ยืนยันการวินิจฉัยโรค: เช่นเดียวกับ CPT2 deficiency    

 การรักษาเบื้องต้น: เช่นเดียวกับ CPT2 deficiency    
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C16 และ C18:1 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกตอ้งได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 

 
 
 

 

 

 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจ
ทำงห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี

ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 
  ผล C16 และ 

C18:1 ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม ดูดนมน้อยลง หอบ 
ภำวะหัวใจล้มเหลว hypoglycemia 

arrhythmia 

  

ทำรกได้รับ IV lipid emulsion 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.19 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคัดกรอง 
octanoylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: octanoylcarnitine (C8) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก:  
Medium-chain acyl-CoA dehydrogenase (MCAD) deficiency (OMIM# 201450)1 

ภำวะที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก (false positive): 
1) ทารกเกิดก่อนก าหนด2 

2) ทารกที่ได้รับน้ ามัน หรือนมทีม่ีส่วนประกอบของกรดไขมันชนิดสายกลาง (medium-chain triglyceride; 

MCT)2  

3) พาหะของโรค MCAD deficiency2  

 
Medium-chain acyl-CoA dehydrogenase (MCAD) deficiency  

เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน ACADM ซึ่งก าหนดการสร้างโปรตีน MCAD ซึ่งท าหน้าที่เป็นเอนไซม์ย่อย
สลายกรดไขมันชนิดสายกลางใน mitochondrial ß–oxidation ผู้ป่วยจะมีการสะสมของกรดไขมันชนิดสายกลาง 
และกรดอินทรีย์ในระดับเซลล์ ไม่สามารถสร้างคีโตนได้จึงมีภาวะเลือดเป็นกรด (metabolic acidosis) และ 
hypoketotic hypoglycemia โรคนี้เป็นโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกของกรดไขมันที่พบบ่อยที่สุดในประเทศตะวันตก
3 ส่วนในประเทศไทยยังไม่มีข้อมูลแต่อาจมีอุบัติการณ์น้อยกว่าประเทศตะวันตก 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มักเกิดกับอวัยวะที่ต้องอาศัยพลังงานจากคีโตน และ ß–oxidation ของกรด

ไขมัน เช่น สมอง และตับ ดังนั้นจึงมีลักษณะอาการทางคลินิค เช่น ซึม ชัก ตับโต การท างานของตับล้มเหลว และ
ภาวะเสียชีวิตกะทันหันในทารก (sudden infant death)4 ผู้ป่วยส่วนใหญ่เริ่มแสดงอาการระหว่างอายุ 4 เดือน
จนถึงอายุ 4 ปี ซึ่งมักถูกกระตุ้นโดยการอดอาหารหรือการติดเช้ือ1 อย่างไรก็ตามมีรายงานผู้ป่วยที่เริ่มแสดงอาการใน
วัยผู้ใหญ่5  

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: blood glucose, electrolytes, blood gas, LFTs และ ketone  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพ่ือยืนยันการวินิจฉัยโรค:  

• CMT พบ C8 สูง ร่วมกับอัตราส่วน C8/C2, C8/C10 สูง อาจพบ C6 (hexanoylcarnitine), C10 

(decanoylcarnitine), C10:1 (decenoylcarnitine) สูงร่วมด้วยแต่สูงน้อยกว่า C8 

• UOA พบ suberic และ adipic acids 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ACADM 

การรักษาเบื้องต้น: กรณีมีอาการ 
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1. ในกรณีผู้ป่วยมีภาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า และ

ติดตามระดับ glucose ในเลือดจนพ้นภาวะ hypoglycemia หลังจากนั้นให้ต่อด้วยสารน้ าที่ความเข้มข้น

ของ dextrose อย่างต่ าร้อยละ 10 โดย glucose infusion rate (GIR) ที่แนะน าคือ 8-12 มก./กก./นาที 

โดยให้ปริมาณสารน้ าเป็น 1.5 เท่าของ maintenance1, 6 (D1,++) 

2. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให้ L-carnitine oral 100 มก./กก./วัน7, 8 (D2,+-)  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C8 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนปานกลาง (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 

 
 
 

 
 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ เพื่อเก็บสิ่งสง่ตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณี
ที่มีอำกำร และส่งตัวผู้ป่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  ผล C8 ครั้งที่ 2 
สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม ชัก ตับโต ตับวำย 
metabolic acidosis, hypoketotic 

hypoglycemia 

  

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
• ได้รับ MCT 
 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.20 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง 
tetradecenoylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: tetradecenoylcarnitine (C14:1) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก1,2:  

Very long-chain acyl‐CoA dehydrogenase (VLCAD) deficiency (OMIM #201475) 
ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก1,2,3: 
1) ทารกเกิดก่อนก าหนด 

2) ทารกที่น้ าหนกัลดมากกว่าปกติ  

3) ทารกที่เป็นพาหะของโรค 

 

Very long-chain acyl‐CoA dehydrogenase (VLCAD) deficiency 
 เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน ACADVL ซึ่งก าหนดการสร้างเอนไซม์ VLCAD ท าหน้าที่ในการย่อยกรด
ไขมันสายยาวขนาดคาร์บอน 14-20 อะตอม เพื่อสร้างเป็นพลังงานในไมโทคอนเดรีย  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: แบง่ได้ตามอายุที่เริ่มมีอาการแสดง ดังนี้ 

1. วัยทารกถึงวัยเด็กเล็ก รุนแรงที่สุด อาการแสดงได้แก่ น้ าตาลในเลือดต่ า ตับโต การท างานของตับผิดปกติ 
โรคกล้ามเนื้อหัวใจผิดปกติ (cardiomyopathy) pericardial effusion, arrhythmia  

2. วัยเด็กโตถึงวัยผู้ใหญ่ มีอาการแสดง คือ กล้ามเนื้ออ่อนแรง rhabdomyolysis ซึ่งอาจเกิดขึ้นเอง หรือ เมื่อ
มีสิ่งกระตุ้น เช่น การออกก าลังกายหนัก อดอาหาร ไข้  
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานและสืบค้น: glucose, LFTs, electrolytes, BUN, creatinine, CK, 

CXR และ EKG (echocardiography ในกรณีที่โรงพยาบาลนั้นสามารถท าได้) 
การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค4:  

• CMT หรือ plasma acylcarnitines พบ C14:1 สูงร่วมกับอัตราส่วน C14:1/C2, C14:1/C16 และ 

C14:1/C12:1 สูง5  

• UOA อาจพบ dicarboxylic acids  

• การตรวจหาการกลายพันธุข์องยีน ACADVL  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ6   
1. หยุดการให้นมแม่หรือนมผสมส าหรับทารก (ซึ่งมีกรดไขมนัสายยาว) 

2.  ให้สารน้ าทีม่ีความเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate 

(GIR) ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาที เพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพื่อหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 
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3. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วย

สารน้ าในข้อ 1  

4. หลีกเลี่ยงการให้ intravenous lipid emulsions  

5. ให้ L-carnitine 25-50 มก./กก./วัน (D2,+/-)   

 
แนวทำงกำรประเมินทำงคลนิิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C14:1 สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 

 

ใช่ ไม่ใช่ 

ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ให้กำรรักษำเบื้องต้นในกรณีที่มี

อำกำร และส่งตัวผูป้่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 
  ผล C14:1 ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกไม่เป็นโรค 
แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ใช่ 

ปกต ิ

  

ทำรกมีอำกำร ซึม ชัก ตับโตภำวะ
หัวใจล้มเหลว metabolic acidosis, 

hypoglycemia 

  

• ทำรกเกิดก่อนก ำหนด 
• ทำรกน้ ำหนักลดมำกกว่ำปกติ 

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.21 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง  
3-hydroxyhexadecanoylcarnitine สูง 
 
สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: 3-hydroxyhexadecanoylcarnitine (C16OH) สูง 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก1,2:  
1) Long chain-3-hydroxy-acyl-CoA-dehydrogenase (LCHAD) deficiency (OMIM# 609016) 

2) Mitochondrial trifunctional protein (MTP) deficiency (OMIM# 609015, 620300) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก: ไม่มี 
 
Mitochondrial trifunctional protein deficiency และ Long chain-3-hydroxy-acyl-CoA-
dehydrogenase deficiency 
 MTP deficiency เป็นกลุ่มโรคที่เกิดการจากพร่องการท างานของเอนไซม์ 3 ชนิดใน mitochondrial ß-
oxidation คือ long-chain 3-hydroxyl-CoA dehydrogenase (LCHAD), long-chain enoyl-CoA hydratase 
(LCEH) และ long-chain ketoacyl-CoA thiolase (LCKAT) เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน HADHA หรือ HADHB 
ในขณะที่ LCHAD deficiency เป็นโรคที่เกิดการจากพร่องการท างานของเอนไซม์ เกิดจากการพร่องเอนไซม์ 
LCHAD อย่างเดียวซึ่งเกิดจากการกลายพันธุ์ของยีน HADHA เท่านั้น การแยกโรคทั้ง 2 ชนิด ไม่สามารถท าได้ใน
ประเทศไทย เนื่องจากต้องท าการตรวจระดับเอนไซม์จาก fibroblast และไม่ได้เปลี่ยนแปลงการรักษา ทั้ง 2 โรคนี้
เกิดจากการพร่องของเอนไซม์ในการย่อยสลายกรดไขมัน ท าให้มีการคั่งของ C16OH ท าให้มีผลต่ออวัยวะต่าง ๆ ใน
ร่างกาย 

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: มีอาการแบ่งได้ตามความรุนแรงดังนี ้

1. ชนิดที่รุนแรงที่สุด เริ่มมีอาการตั้งแต่อายุ 1-7 วัน อาการแสดงได้แก่ hypoketotic hypoglycemia ตับโต 

encephalopathy และ cardiomyopathy  

2. ชนิดรุนแรงปานกลาง เริ่มมีอาการตั้งแต่ทารกแรกเกิด–อายุ 3 ป ีอาการแสดงได้แก่ hypoketotic 

hypoglycemia หรือมีภาวะ sudden infant death syndrome (SIDS) ซึ่งอาจถูกกระตุ้นจากการติดเชื้อ 

มีไข้ หรืออดอาหาร  

3. ชนิดรุนแรงน้อย มีอาการต้ังแต่วัยเด็กโต - วัยผู้ใหญ่ อาการแสดงได้แก่ rhabdomyolysis กล้ามเนื้ออ่อน

แรงหลังจากการออกก าลังกาย neuropathy หรือ retinopathy 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้ นฐานและสืบค้น :  glucose, LFTs, ketone, electrolytes, BUN, 
creatinine, CK, CXR และ EKG (echocardiography ในกรณีที่โรงพยาบาลนั้นสามารถท าได้) 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค3,4:  
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• CMT ห รื อ  plasma acylcarnitines พ บ  C16- OH, C18- OH ( 3- hydroxyoctadecanoyl 

carnitine) , C18: 1- OH ( 3- hydroxyoctadecenoylcarnitine) , C16- OH/ C16 แ ล ะ  C18-

OH/C18 มีค่าสูง  

• UOA อาจพบ 3-hydroxydicarboxylic acids และ lactic acid 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน HADHA และ HADHB (C,++)   

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ5-7 
1. หยุดการให้นมแม่หรือนมผสมส าหรับทารก (ซึ่งมีกรดไขมนัสายยาว) 
2. ให้สารน้ าที่มคีวามเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate 

(GIR) ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาที เพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพ่ือหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อด้วย

สารน้ าในข้อ 1.  

4. หลีกเลี่ยงการให้ intravenous lipid emulsions  

5. ให้ L-carnitine 25-50 มก./กก./วัน (D2,+/-)   
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง C16OH สูง 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อเก็บสิ่งส่งตรวจทำง
ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค ใหก้ำรรักษำเบื้องต้นในกรณีที่มี

อำกำร และส่งตัวผูป้่วยไปรับกำรรักษำยังศูนย์โรคหำยำก 

  ผล C16OH ครัง้ที่ 2 

สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม ชัก ตับโต  
ตับวำย metabolic acidosis, 
hypoketotic hypoglycemia 

  

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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บทที่ 3.22 แนวทำงกำรวินิจฉัยและดูแลรักษำทำรกกรณีผลกำรตรวจคดักรอง acylcarnitines สูง
หลำยตัว 
 

สำรจ ำเพำะทีผ่ิดปกติ: acylcarnitines สูงหลายตัว 
วินิจฉัยแยกโรค IEM ที่ตรวจพบจำกผลคัดกรองเป็นบวก1,2:  
Glutaric acidemia type 2 (GA 2) ซึ่งมีชื่อเรียกอื่นอีกได้แก่ multiple acyl-CoA dehydrogenase 

deficiency (MADD) และ electron transfer flavoprotein dehydrogenase deficiency (OMIM 

#231680) 

ภำวะหรือโรคที่ไม่ใช่ IEM แต่อำจท ำให้ผลคัดกรองเป็นบวก1,2: 
1) มารดาขาดวิตามินบี 2 (riboflavin) 

2) ทารกป่วย 

 
Glutaric acidemia type 2 (GA 2)3  
 เป็นกลุ่มโรคที่ เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีนที่ เกี่ยวข้องกับ electron transfer ในกระบวนการ 
mitochondrial respiratory chain ประกอบด้วยยีน ETFA, ETFB ซึ่ งก าหนดการสร้าง electron transfer 
flavoprotein และยีน ETFDH ซึ่ งก าหนดการสร้ าง  electron transfer flavoprotein-ubiquinone oxido-
reductase (ETF-QO) การท างานของโปรตีนเหล่านี้มีวิตามินบี 2 (riboflavin) เป็น cofactor และท างานร่วมกับ
เ อน ไ ซ ม์  acyl- CoA dehydrogenase ห ล ายตั ว  เ ช่ น  short- , medium- , แ ล ะ  long- chain acyl CoA 
dehydrogenase ส่งผลต่อการย่อยสลายกรดไขมัน กรดอะมิโน และ choline ท าให้เกิดความบกพร่องในการสร้าง
พลังงานและน้ าตาล (gluconeogenesis) ร่วมกับการสะสมของไขมันในอวัยวะต่าง ๆ  

การถ่ายทอดทางพันธุกรรม: autosomal recessive 
ลักษณะอาการทางคลินิก: แบ่งได้ตามความรุนแรงดังนี1้,4,5 

1. ชนิดที่ 1 มีอาการแต่แรกเกิดและมีความผิดปกติแต่ก าเนิดร่วมด้วย (neonatal onset with congenital 

anomalies) อาการแสดง คือ ซึม hypotonia ตับโต มีกลิ่นถุงเท้าอับเหงื่อ (sweaty feet odor) หายใจ

เร็ว facial dysmorphism (ในบางราย) เลือดเป็นกรด น้ าตาลในเลือดต่ า และ แอมโมเนียในเลือดสูง 

พยากรณ์โรคไม่ดี ถึงแม้จะได้รับการรักษา ส่วนใหญ่เสียชีวิตตั้งแต่วัยทารกแรกเกิดในช่วงสัปดาห์แรกของ

ชีวิต ภาวะกล้ามเนื้อหัวใจผิดปกติ (cardiomyopathy) ในรายที่มีความผิดปกติแต่ก าเนิด อาจพบ 

dysplastic kidneys, rocker-bottom feet, hypospadias และ  neuronal migration defects ( เ ช่ น 

heterotopia) 

2. ชนิดที่  2 มีอาการแต่แรกเกิด แต่ไม่มีความผิดปกติแต่ก าเนิดร่วมด้วย (neonatal onset without 

congenital anomalies) อาการเหมือนชนิดที่ 1 แต่ไม่พบความผิดปกติแต่ก าเนิด 
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3. ชนิดที่ 3 มีอาการภายหลัง (late onset)4,5,6 มีอาการแสดงตั้งแต่วัยทารก จนถึงวัยผู้ใหญ่ อาการได้แก่ 

อาเจียน น้ าตาลในเลือดต่ า เลือดเป็นกรด แอมโมเนียในเลือดสูง กล้ามเนื้ออ่อนแรง และ rhabdomyolysis 

บางรายอาจพบ neuropathy ร่วมด้วย 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐาน: glucose, LFTs, electrolytes, BUN, creatinine, CK, blood 
gas, ammonia, CXR และ EKG (echocardiography ในกรณีที่โรงพยาบาลนั้นสามารถท าได้) 

การส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อยืนยันการวินิจฉัยโรค1,3: ได้แก่  

• CMT หรือ plasma acylcarnitines พบ C4, C5 และ C8 สูง (อาจพบ long-chain acylcarnitines 

มีสูงร่วมด้วย) 

• UOA (อาจปกติในช่วงที่ไม่มีอาการ) พบ lactic, glutaric, 2-hydroxyglutaric, 2- 

hydroxybutyric, 2-hydroxyisocaproic, 3-hydroxyisovaleric, 5-hydroxyhexanoic, 

ethylmalonic, adipic, suberic และ sebacic acids 

• การตรวจหาการกลายพันธุ์ของยีน ETFA, ETFB และ ETFDH  

การรักษาเบื้องต้น: กรณีผู้ป่วยมีอาการ1,3,5,6   
1. หยุดการให้นม  

2. ให้สารน้ าที่มคีวามเข้มข้นอย่างน้อย 10% dextrose ทางหลอดเลือดด า โดย glucose infusion rate 

(GIR) ที่แนะน าคือ 8-10 มก./กก./นาที เพื่อให้พลังงานที่เพียงพอเพ่ือหยุดภาวะ catabolism (D1,++) 

3. ในกรณีผู้ป่วยมภีาวะ hypoglycemia ให้ 10% dextrose 2 มล./กก. bolus ทางหลอดเลือดด า ต่อ

ด้วยสารน้ าในข้อ 1.  

4. หลีกเลี่ยงการให้ intravenous lipid emulsions  

5. การแก้ไขภาวะ acidosis ด้วย bicarbonate (1-2 mEq/กก.) ทางหลอดเลือด ควรพิจารณาให้เมื่อ

การรักษาด้วยสารน้ าแล้วไม่ดีขึ้นและยังมีภาวะเลือดเป็นกรดรุนแรง (pH < 7.2) 

6. ในกรณีที่โรงพยาบาลมียารักษา พิจารณาให ้

• วิตามินบี 2 100-300 มก./วัน รับประทานวันละครั้ง (C,+)  

• L-carnitine 50-100 มก./กก./วัน รับประทานวันละ 3-4 ครั้ง (C,+)  
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แนวทำงกำรประเมินทำงคลินิกและสืบค้นทำงห้องปฏิบตัิกำรกรณีทำรกมีผลคัดกรอง AC สูงหลำยตัว 
ควำมเร่งด่วน: เร่งด่วนมาก (ทารกต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับผล) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

ใช่ ไม่ใช่ 

ประสำนกับกุมำรแพทย์เวชพันธุศำสตร์ทันที เพื่อให้กำรรักษำ
เบื้องต้นในกรณีที่มอีำกำร และเก็บสิ่งส่งตรวจทำง

ห้องปฏิบัติกำรเพื่อกำรวินิจฉัยโรค 

  ผล AC ครั้งที่ 2 

สูง 

ทำรกมีอำกำร ซึม ตัวอ่อน ตับโต  
กลิ่นถุงเท้ำอับเหงื่อ metabolic 

acidosis, hypoketotic 
hypoglycemia 

  

ทำรกไม่เป็นโรค 

แจ้งผลกับบิดำและมำรดำ 

ปกต ิ

ผลคัดกรองผิดปกติ 

ส่ง ENBS ซ้ ำ (ก่อนอำยุ 3 สัปดำห์)  
หรือส่ง CMT (อำยตุั้งแต่ 3 สัปดำห์ขึน้ไป) 
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ภำคผนวกที่ 1 
รำยชื่อโรคสำรโมเลกุลเล็กที่สำมำรถตรวจคัดกรองด้วย TMS และควำมเร่งด่วนในกำรตำมทำรกกรณีผลตรวจ

คัดกรองผิดปกต ิ
 

กลุ่มโรค โรค 
ควำมเร่งด่วนกรณีผล
ตรวจกรองผิดปกต1ิ6 

1. กลุ่มโรคกรด
อินทรีย์ (Disorders 
of organic acid 
metabolism) 
จ านวน 14 โรค 
 

1. Glutaric acidemia type 1  
2. Isovaleric acidemia  
3. Methylmalonic acidemia  
4. Propionic acidemia  
5. Multiple carboxylase deficiency  
6. Adenosylcobalamin synthesis defects 
7. Beta-Ketothiolase deficiency 
8. 3-Hydroxy-3-Methylglutaryl-CoA lyase deficiency 
9. Isobutyryl-CoA dehydrogenase deficiency 
10. 2-Methylbutyryl-CoA dehydrogenase deficiency 
11. Methylcrotonyl-CoA carboxylase deficiency  
12. 3-Methylglutaconyl-CoA hydratase deficiency 
13. Malonic acidemia  
14. Combined methylmalonic acidemia and 

homocystinuria 

เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 

 
2. กลุ่มโรคกรดอะมิ
โน (Disorders of 
amino acid 
metabolism)
จ านวน 8 โรค 

1. Phenylketonuria  
2. Tetrahydrobiopterin defects 
3. Maple syrup urine disease   
4. Tyrosinemia type 1  
5. Tyrosinemia type 2  
6. Tyrosinemia type 3  
7. Homocystinuria 
8. Hypermethioninemia 

เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนปานกลาง 

3. กลุ่มโรคกรดไขมัน 
(Disorders of fatty 
acid oxidation) 
จ านวน 11 โรค 
 

1. Medium-chain acyl-CoA dehydrogenase deficiency  
2. Long-chain hydroxyacyl-CoA dehydrogenase 

deficiency 
3. Very long-chain acyl-CoA dehydrogenase 

deficiency  
4. Short-chain acyl-CoA dehydrogenase deficiency  

เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
 
เร่งด่วนมาก 
 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนปานกลาง 
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5. Short-chain hydroxyacyl-CoA dehydrogenase 
deficiency  

6. Trifunctional protein deficiency 
7. Multiple acyl-CoA dehydrogenase deficiency 
8. Carnitine-acylcarnitine translocase deficiency 
9. Carnitine palmitoyltransferase type 1 deficiency  
10. Carnitine palmitoyltransferase type 2 deficiency 
11. Primary systemic carnitine deficiency (Carnitine 

uptake defect) 

 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
 

4. กลุ่มโรควงจรยู
เรีย (Urea cycle 
disorders) จ านวน 
7 โรค  

1. Proximal urea cycle disorders (รวม 
carbamoylphosphate synthetase 1 deficiency และ 
N-acetylglutamate synthase deficiency) 

2. Ornithine transcarbamylase deficiency 
3. Citrullinemia type 1   
4. Citrullinemia type 2 or Citrin deficiency 
5. Argininosuccinic aciduria  
6. Argininemia 
7. Hyperammonemia-Hyperornithinemia-

Homocitrullinuria syndrome 

เร่งด่วนมาก 
 
 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 
เร่งด่วนมาก 
เร่งด่วนปานกลาง 

      เร่งด่วนปานกลาง 
 

หมำยเหตุ  เร่งด่วนมาก หมายถึง โรคที่ต้องได้รับการประเมินภายใน 24 ชั่วโมง 
เร่งด่วนปานกลาง หมายถึง โรคที่ต้องได้รับการประเมินภายใน 48 ชั่วโมง    
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ภำคผนวกที่ 2 
วิธีกำรและขั้นตอนในกำรเจำะเลือดใส่กระดำษซับเลือดเพื่อส่งตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิด 

 
 การเจาะเลือดใส่กระดาษซับเลือดต้องท าด้วยเทคนิคปราศจากเชื้อ สามารถเจาะเลือดจากส้นเท้า หลอด
เลือดด าส่วนปลาย หรือสายสวนหลอดเลือดสายสะดือ การเจาะเลือดจากส้นเท้าต าแหน่งที่ใช้เจาะคือบริเวณส้นเท้า
ด้านใน (medial) ของเส้นสมมติที่ลากจากกึ่งกลางนิ้วหัวแม่เท้ามายังส้นเท้า หรือด้านนอก (lateral) ของเส้นสมมติ
ที่ลากจากช่องระหว่างนิ้วเท้าที่ 4 และ 5 มายังส้นเท้า ไม่ควรเจาะบริเวณตรงกลางของส้นเท้า ดังรูปที่ 1  

 
รูปที่ 1 ต าแหน่งที่เหมาะสมในการเจาะส้นเท้าส าหรับการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด 

ขั้นตอนการเจาะเลือดจากส้นเท้ามีดังนี1้-3 
1. ล้างมือให้สะอาดและใส่ถุงมือ 
2. อุ่นส้นเท้าก่อนเจาะด้วยผ้าชุบน้ าอุ่นที่มีอุณหภูมิไม่เกิน 42 องศาเซลเซียสเป็นระยะเวลาสั้น ๆ ไม่เกิน 

3-5 นาที จะช่วยให้เลือดไหลได้ดีขึ้น 
3. เช็ดท าความสะอาดด้วย ส าลีแอลกอฮอล์ รอให้แห้ง แล้วจึงท าการเจาะด้วยเข็ม หรืออุปกรณ์เจาะที่มี

ความยาวไม่เกิน 2-2.5 มม. (1.75 มม. ในทารกก่อนก าหนด) การใช้เข็มที่มีความยาวมากเกินไป หรือ
เจาะนอกต าแหน่งที่แนะน าอาจเสี่ยงเกิดการบาดเจ็บต่อกระดูกส้นเท้าได้  

4. ใช้ส าลีปราศจากเชื้อเช็ดเลือดหยดแรกออกก่อนเพื่อป้องกันการปนเปื้อนสารน้ าในเนื้อเยื่อและ
แอลกอฮอล ์

5. หยดเลือดลงบนกระดาษซับเลือดโดยไม่ให้กระดาษซับเลือดสัมผัสกับส้นเท้าโดยตรง ให้หยดเพียงด้าน
เดียวของกระดาษซับเลือดและให้เลือดซึมเต็มวงกลมที่ก าหนดและซึมถึงหน้าหลัง หลีกเลี่ยงการเค้น 
การถู การหยดซ้ า หรือการใช้หลอด capillary หยดเลือดหรือเกลี่ยหยดเลือด 

6. เมื่อหยดครบทุกวง ให้วางกระดาษซับเลือดในแนวระนาบปล่อยให้แห้งที่อุณหภูมิห้องอย่างน้อย 4 
ชัว่โมง ห้ำมใช้เครื่องท าความร้อนหรือตากแดดเพื่อให้แห้งเร็วขึ้น 

การเจาะเลือดจากหลอดเลือดด าไม่ควรเก็บเลือดจาก ต าแหน่งที่บวม หรือต าแหน่งที่มี  IV line ส าหรับให้
ยาหรือน้ าเกลือในกรณีที่ดูดเลือดจากสายสวนหลอดเลือดสายสะดือ (umbilical catheter) ให้ดูดเลือดออกมาก่อน 
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2-2.5 มล. เพื่อป้องกันการปนเปื้อน หลังจากนั้นจึงเก็บเลือดและหยดใส่กระดาษซับเลือดอย่างรวดเร็วเพื่อไม่ให้
เลือดแข็งตัว 

ข้อควรระวัง 

• เก็บกระดาษซับเลือดไม่ให้สัมผัสความร้อน หรือความชื้น ทั้งก่อนและหลังใช้3-4 

• ไม่ควรใช้มือสัมผัสบริเวณวงกลมซับเลือดของกระดาษซับเลือด ทั้งก่อน ขณะเจาะเลือด และหลังการ
เจาะเลือด1-2 

• ห้ามใช้เครื่องท าความร้อนเป่า ใส่กระดาษซับเลือดในไมโครเวฟ หรือตากแดดเพ่ือให้กระดาษซับเลือด
แห้ง ควรปล่อยให้แห้งเองโดยวางกระดาษซับเลือดในแนวระนาบไว้ที่อุณหภูมิห้องอย่างน้อย 4 ชั่วโมง
ให้กระดาษซับเลือดแห้งสนิท1 

• ไม่ควรแขวน หรือห้อยกระดาษซับเลือด เนื่องจากจะท าให้ความเข้มข้นของเลือดในวงกระดาษซับ
เลือดไม่สม่ าเสมอ 

• ห้ามให้กระดาษซับเลือดสัมผัสกับสารอื่น เช่น น้ า นม ยาฆ่าเชื้อ หรือปัสสาวะ เป็นต้น 
 

เอกสำรอ้ำงอิง 
1. Wagner M, Tonoli D, Varesio E, Hopfgartner G. The use of mass spectrometry to analyze 

dried blood spots. Mass Spectrom Rev. 2016 May-Jun;35(3):361-438.  
2. McDade TW. Development and validation of assay protocols for use with dried blood 

spot samples. Am J Hum Biol. 2014;26:1–9. 
3. DSHS Newborn Screening Specimen Collection Requirements [Internet]. [cited 2022 Sep 

7]. Available from: https://www.dshs.texas.gov/lab/nbs_collect_reqs.shtm 
4. Golbahar J, Altayab D, Carreon E. Short-Term Stability of Amino acids and Acylcarnitines in 

the Dried Blood Spots Used to Screen Newborns for Metabolic Disorders. Journal of 
Medical Screening. 2014;21(1):5-9.  
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ภำคผนวกที ่3  
กำรเก็บสิ่งส่งตรวจเพื่อวนิิจฉัยโรคพันธุกรรมเมตำบอลิก 

 
กำรทดสอบ วิธีกำรเก็บสิ่งส่งตรวจ 
Comprehensive metabolic test 
(CMT) 

หยดเลือดจากส้นเท้าหรือหลอดเลือดด าลงบนกระดาษซับเลือด หรือ dried blood 
spots (DBS) ให้ซึมเต็มวงกลมที่ก าหนดและซึมถึงหน้าหลัง วางกระดาษซับเลือดในแนว
ระนาบปล่อยให้แห้งที่อุณหภูมิห้องอย่างน้อย 4 ชั่วโมง ติดป้ายชื่อผู้ป่วยให้เรียบร้อย จึง
น าส่งห้องปฏิบัติการ  

Plasma amino acids (PAA) เจาะเลือดประมาณ 3-5 มล. ใส่หลอด lithium heparin (ฝาสีเขียว) เอียงหลอดเป็นมุม 
180 องศา ประมาณ 4-6 ครั้ง เพื่อให้เลือดและสารที่เคลือบอยู่ในหลอดผสมกันดีและ
เลือดไม่แข็งตัว ติดป้ายชื่อผู้ป่วยให้เรียบร้อย และน าส่งทันที หากไม่สามารถน าส่งได้
ทันที ให้ปั่นแยก plasma แล้วแช่ในช่องแช่แข็ง (เก็บได้หลายวัน) น าส่งในวันรุ่งขึ้น ให้
แช่ในน้ าแข็งขณะน าส่ง 

Urine organic acids (UOA) เก็บปัสสาวะ 1st morning urine ใส่ขวดปราศจากเชื้อ อย่างน้อย 10-15 มล. ติดป้าย
ชื่อผู้ป่วยให้เรียบร้อย และน าส่งทันที ให้แบ่งตรวจ urine Creatinine 1-2 มล. ด้วยทุก
ครั้ง หากไม่สามารถน าส่งได้ทันที ให้แช่แข็งแล้วน าส่งในวันรุ่งขึ้น  

DNA analysis เจาะเลือดใส่หลอด EDTA (ฝาสีม่วง) อย่างน้อย 3 มล. เอียงหลอดเป็นมุม 180 องศา 
ประมาณ 4-6 ครั้ง เพื่อให้เลือดและสารที่เคลือบอยู่ในหลอดผสมกันดีและเลือดไม่
แข็งตัว ติดป้ายชื่อผู้ป่วยให้เรียบร้อย และน าส่งทันที หากไม่สามารถน าส่งได้ทันที ให้แช่
ตู้เย็น 4 องศาแล้วน าส่งในวันรุ่งขึ้น  

หมำยเหตุ การส่งสิ่งส่งตรวจเพื่อวินิจฉัยโรคพันธุกรรมเมตาบอลิกต้องมีข้อมูลดังต่อไปนี้ด้วยทุกครั้ง  
1. ใบสั่งตรวจ  
2. ข้อมูลความเจ็บป่วย และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการเบื้องต้น 
3. เลขประชาชนทารก 
4. วันเดือนปีเกิด 
5. วันที่เก็บสิ่งส่งตรวจ 
6. สิทธิ์การรักษาพยาบาล 
7. ชื่อแพทย์ศูนย์โรคหายากที่รับปรึกษา 
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ภำคผนวกที่ 4 
ยำและกำรรักษำจ ำเพำะของโรคพันธุกรรมเมตำบอลิก 

 
โรค ยำจ ำเพำะ กำรรักษำด้วยโภชนบ ำบัด 
กลุ่มโรคกรดอินทรีย์ (Disorders of organic acid metabolism)  
1. Glutaric acidemia type 1 (GA1) - จ ากัด lysine และ tryptophan 
2. Isovaleric acidemia (IVA) Glycine  จ ากัด leucine 
3. Methylmalonic acidemia (MMA) 1. วิตามินบี 12 ชนิด 

hydroxocobalamin หรือ 
กรณีไม่มีสามารถให้วิตามินบี 
12 ชนิดอื่นแทนได้  
2. Metronidazole หรือ 
amoxycillin หรือ 
cotrimoxazole  

จ ากัด methionine, isoleucine, valine, 
threonine, และกรดไขมันสายเลขคี่ 

4. Propionic acidemia (PA)  1. Biotin (+/-) 
2. Metronidazole หรือ 
amoxycillin หรือ 
cotrimoxazole 

เหมือน MMA 

5. Multiple carboxylase deficiency 
(MCD) 

Biotin  - 

6. Adenosylcobalamin synthesis 
defects 

เหมือน MMA เหมือน MMA 

7. Beta-ketothiolase deficiency - จ ากัดโปรตีนเล็กน้อย 
8. 3-Hydroxy-3-methylglutaryl-CoA 

(HMG-CoA) lyase deficiency 
-  จ ากัด leucine 

9. Isobutyryl-CoA dehydrogenase 
deficiency 

- - 

10. 2-Methylbutyryl-CoA 
dehydrogenase deficiency 

- - 

11. 3-Methylcrotonyl-CoA 
carboxylase deficiency  

Glycine จ ากัดโปรตีนเล็กน้อย 

12. 3-Methylglutaconyl-CoA 
hydratase deficiency 

- - 

13. Malonic aciduria  - - 
14. Combined methylmalonic 

acidemia and homocystinuria 
1. Hydroxocobalamin 
2. Betaine 

- 
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3. Folinic acid หรือ folic 
acid 

กลุ่มโรคกรดอะมิโน (Disorders of amino acid metabolism) 
15. Phenylketonuria (PKU)  Sapropterin จ ากัด phenylalanine 
16. Tetrahydrobiopterin (BH4) defects 1. Sapropterin 

2. L-dopa/carbidopa 
3. 5-Hydroxytryptophan 
4. Folinic acid  

จ ากัด phenylalanine 

17. Maple syrup urine disease 
(MSUD)  

วิตามินบี 1 (thiamine) จ ากัด leucine, isoleucine และ valine 

18. Tyrosinemia type 1 (TYR1) Nitisinone จ ากัด phenylalanine และ tyrosine 
19. Tyrosinemia type 2 (TYR2) - จ ากัด phenylalanine และ tyrosine 
20. Tyrosinemia type 3 (TYR3) - จ ากัด phenylalanine และ tyrosine 
21. Homocystinuria 1. วิตามินบี 6 (pyridoxine) 

2. Folic acid 
3. Betaine 
4. วิตามินบี 12 (+/-) 

จ ากัด methionine และ/หรือ จ ากัด
โปรตีน  

22. Hypermethioninemia - จ ากัด methionine 
กลุ่มโรคกรดไขมัน (Disorders of fatty acid oxidation) 
23. Medium-chain acyl-CoA 

dehydrogenase (MCAD) deficiency  
- - 

24. Long-chain hydroxyacyl-CoA 
dehydrogenase (LCHAD) 
deficiency 

- จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง 

25. Very long-chain acyl-CoA 
dehydrogenase (VLCAD) 
deficiency  

- จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง ร่วมกับให้ 
triheptanoin (+/-) 

26. Short-chain acyl-CoA 
dehydrogenase (SCAD) deficiency  

- - 

27. Short-chain hydroxyacyl-CoA 
dehydrogenase (SCHAD) 
deficiency  

- - 

28. Trifunctional protein deficiency - จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง 

29. Multiple acyl-CoA dehydrogenase 
deficiency 

วิตามินบี 2 (riboflavin) รับประทานอาหารที่มีคาร์โบไฮเดรตสูง 
ไขมันและโปรตีนต่ า 
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30. Carnitine-acylcarnitine 
translocase (CACT) deficiency 

- จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง ร่วมกับให้ 
triheptanoin (+/-) 

31. Carnitine palmitoyltransferase 
type 1 (CPT1) deficiency  

- จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง 

32. Neonatal carnitine 
palmitoyltransferase type 2 
(CPT2) deficiency 

- จ ากัดกรดไขมันสายยาวและเสริมน้ ามันที่
มีกรดไขมันสายปานกลาง ร่วมกับให้ 
triheptanoin (+/-) 

33. Primary systemic carnitine 
deficiency (Carnitine uptake 
defect, CUD) 

L-carnitine - 

กลุ่มโรควงจรยูเรีย (Urea cycle disorders) 
34. Citrullinemia type 1 (CIT1)  1. Arginine 

2. Sodium benzoate 
จ ากัดโปรตีน 

35. Citrullinemia type 2 or Citrin 
deficiency 

- จ ากัดน้ าตาลแลคโตสและเสริมน้ ามันที่มี
กรดไขมันสายปานกลาง 

36. Argininosuccinic aciduria  1. Arginine 
2. Sodium benzoate 

จ ากัดโปรตีน 

37. Argininemia Sodium benzoate จ ากัดโปรตีน 
38. Hyperammonemia-

Hyperornithinemia-
Homocitrullinuria (HHH) 
syndrome 

1. Arginine 
2. Sodium benzoate 

จ ากัดโปรตีน 

39. Ornithine transcarbamylase 
deficiency 

1. Arginine 
2. Sodium benzoate 

จ ากัดโปรตีน 

40. Other proximal urea cycle 
disorders 

1. Arginine 
2. Sodium benzoate 
3. Carglumic acid (เฉพาะ 
N-acetylglutamate 
synthase deficiency) 

จ ากัดโปรตีน 

 

 
 
 
 
 



128 
 

ภำคผนวกเสริมที่ 1 
ศูนย์ตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิด ศูนย์โรคหำยำก และเขตพื้นที่รับผิดชอบ ส ำหรับให้ค ำปรึกษำและส่งต่อผู้ป่วย 

 

สปสช.เขต ศูนย์ตรวจคัดกรองทำรกแรกเกิด ศูนย์โรคหำยำก 

1 เชียงใหม่ ศูนย์วิทยาศาสตร์การแพทย์เชียงราย รพ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

2 พิษณุโลก  สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี  สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี  

3 นครสวรรค์ กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ รพ.ศิริราช  

4 สระบุรี สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี  

5 ราชบุรี  รพ.ศิริราช  รพ.ศิริราช  

6 ระยอง  รพ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย รพ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

7 ขอนแก่น  รพ.ศรีนครินทร์ ขอนแก่น  รพ.ศรีนครินทร์ ขอนแก่น  

8 อุดรธานี  รพ.ศรีนครินทร์ ขอนแก่น  รพ.ศรีนครินทร์ ขอนแก่น  

9 นครราชสีมา  รพ.รามาธิบดี  รพ.รามาธิบดี  

10 อุบลราชธานี  ศูนย์วิทยาศาสตร์การแพทย์อุบลราชธานี สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี  

11 สุราษฎร์ธานี  ศูนย์วิทยาศาสตร์การแพทย์สุราษฎร์ธานี รพ.ธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ  

12 สงขลา  คณะเทคนิคการแพทย ์ม.สงขลานครินทร์ รพ.พระมงกุฎเกล้า  

13 กทม. 
รพ.ศิริราช รพ.จุฬาลงกรณ์ รพ.รามาธิบดี  
สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี 
กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ 

รพ.ศิริราช รพ.จุฬาลงกรณ์ รพ.รามาธิบดี  
สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี 

  หมายเหตุ โรงพยาบาลในเขตพื้นที่ สปสช. เขต 13 กทม. สามารถเลือกปรึกษาศูนย์โรคหายากศูนย์ใดก็ได้ 
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ภำคผนวกเสรมิที่ 2 
รำยชื่อศูนย์โรคหำยำก กุมำรแพทย์เวชพนัธศุำสตร์ และเบอร์โทรติดต่อผู้ประสำนงำน 

 
ศูนย์โรคหายาก เครือข่ายให้

ค าปรึกษา/ส่งต่อ 
รายชื่อแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ รายชื่อผู้ประสานงาน เบอร์โทรศัพท์

ติดต่อ 
รพ.จุฬาลงกรณ์ 
สภากาชาดไทย 

เขต 6 ระยอง อ.นพ.ภวินท์ กออนันตกุล 
อ.นพ.วุทธิชาติ กมลวิศิษฏ์ 
ศ.ดร.พญ.กัญญา ศุภปีติพร 
ศ.นพ.วรศักดิ์ โชติเลอศักดิ์ 

เขต 6 และ รพ.จุฬาลงกรณ์: 
- แพทย์ประจ าบ้านต่อยอด/
แพทย์รับปรึกษาประจ าเดือน 

 
062-591-5051 
 

- คุณรวีพรรณ เลขะวิพัฒน์ 
(พยาบาล/ผู้ให้ค าปรึกษาทาง
พันธุศาสตร์) 

080-083-6477  
(ในเวลาราชการ 
ประสานนัดหมาย
หรือการขนส่งสิ่ง
ส่งตรวจ) 

เขต 1 เชียงใหม่ อ.พญ.มะลิวัลย์ เต็งสุจริตกุล 
(รพ.มหาราชนครเชียงใหม่) 

- ศูนย์ refer รพ.มหาราชนคร
เชียงใหม่ 

053-938-799 
 

- อ.พญ.มะลิวัลย์ เต็งสุจริตกุล 085-010-2809 
(เมื่อไม่สามารถ
ติดต่อเลขหมาย
ด้านบนได้) 

รพ.ศิริราช เขต 3 นครสวรรค์ 
เขต 5 ราชบุรี 

รศ.นพ.นิธิวัชร์ วัฒนวิจารณ์ 
ผศ.พญ.อัจฉรา เสถียร
กิจการชัย 

กรณีปรึกษาเกี่ยวกับผู้ป่วย  
- ในเวลาราชการติดต่อ 
คุณเสาวลักษณ์ รัตนมาลัย  
(พยาบาล) 

0981786636 
(เฉพาะในเวลา
ราชการ) 
 

- นอกเวลาราชการติดต่อศูนย์ 
refer รพ. ศิริราช (เฉพาะกรณี
เร่งด่วน) 

02-4199903-4, 
02-4199556  
02-4198556 

- กรณีปรึกษาเกี่ยวกับการส่ง 
lab ติดต่อหัวหน้า
ห้องปฏิบัติการเวชพันธุศาสตร์ 
ภาควิชากุมารเวชศาสตร์ 

02-4195675 
(เฉพาะในเวลา
ราชการ) 

รพ.รามาธิบดี เขต 9 นครราชสีมา ศ.พญ.ดวงฤดี วัฒนศิริชัยกูล 
รศ.พญ.ทิพยวิมล ทิมอรุณ 
อ.นพ.ดร.พริษฐ์ วงศ์กิตติ
โชติ 

กรณีปรึกษาเรื่องการส่ง lab 
การลงข้อมูล การเบิกจ่าย การ
รับส่ง specimen   
-เจ้าหน้าที่ประสานงาน (คุณ
ธันยธรณ์ แซ่ว่อง) 

 
 
 
-Line account:  
@rama-enbs 
-02-2012782 
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-เลขาสาขาวิชาเวชพันธุศาสตร์ 
(คุณทิพวัลย์ ศรีด านิล)  

-02-2012783  

-เจ้าหน้าที่ห้องปฏิบัติการเคมี
คลินิก ภาควิชาพยาธิวิทยา (คุณ
อารีพร สังฆกุล และคุณพรชัย 
หมีแหม่ว) 

ทั้งในเวลาและ
นอกเวลาราชการ 
-02-2011336 
-02-2010007 

กรณีปรึกษาเกี่ยวกับผู้ป่วย  
-พยาบาล หรือแพทย์ประจ า
บ้านต่อยอด สาขาวิชาเวชพันธุ
ศาสตร์ 
-รศ.พญ.ทิพยวิมล ทิมอรุณ 

 
-02-2012782  
-02-2012783 
-087-0874925 
-Line account:  
@rama-enbs 

สถาบันสุขภาพ
เด็กแห่งชาติ
มหาราชินี 

เขต 2 พิษณุโลก 
เขต 4 สระบุรี 
เขต 10 อุบลราชธานี 

พญ.จุฬาลักษณ์ คุปตานนท์ พญ.จุฬาลักษณ์ คุปตานนท์ 089-1599650 

รพ.พระมงกุฎ
เกล้า 

เขต 12 สงขลา พ.อ.นพ.บุญชัย บุญวัฒน์ 
นพ.ทิม เพชรทอง 

ศูนย์ refer รพ.พระมงกุฎเกล้า 
 

02-763-3907 
(เวลา 8.00-24.00 
น.) 

พ.อ.นพ.บุญชัย บุญวัฒน์ 
พ.ท.นพ.ทิม เพชรทอง 

086-383-3119  
089-531-3952 

รพ.ธรรมศาสตร์ 
เฉลิมพระเกียรติ 

เขต 11 สุราษฎร์ธานี รศ.พญ.กิติวรรณ โรจน
เนืองนิตย์ 

คุณปนัดดา แย้มอ่ า/คุณนฤมล 
ยังอยู่ 
ศูนย์รับ refer รพ.ธรรมศาสตร์
เฉลิมพระเกียรติ (24 ชั่วโมง) 

02-926-9514 
(ในเวลาราชการ) 
02-926-9022 
 

รศ.พญ.กิติวรรณ โรจน
เนืองนิตย์ 

089-222-3226 
(เมื่อไม่สามารถ
ติดต่อเลขหมาย
ด้านบนได้) 

รพ.ศรีนครินทร์ 
ขอนแก่น 

เขต 7 ขอนแก่น 
เขต 8 อุดรธานี 

ผศ.นพ.กุณฑล วิชาจารย์ 
อ.พญ.อารีย์ รัตนทองค า 

ศูนย์รับ refer ผู้ป่วยเด็ก  
รพ.ศรีนครินทร์  

090-861-9060 
 

ผศ.นพ.กุณฑล วิชาจารย ์
 

081-653-5016 
(เมื่อไม่สามารถ
ติดต่อเลขหมาย
ด้านบนได้) 
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ภำคผนวกเสรมิที่ 3 
รำยชื่อห้องปฏิบัติกำรที่ให้บริกำรตรวจวนิิจฉัยโรคพันธุกรรมเมตำบอลิก 

 
โรงพยำบำล ชื่อห้องปฏิบัติกำร Lab ที่เปิดให้บริกำร 

รพ.ศิริราช - ห้องปฏิบัติการสาขาวิชาเวชพันธุศาสตร์ ภาควิชา
กุมารเวชศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล 
มหาวิทยาลัยมหิดล ตึกเจ้าฟ้ามหาจักรี ชั้น 9 เลขที่ 
2 ถ.วังหลัง แขวงศิริราช เขตบางกอกน้อย กทม. 
โทร 02-419-5978, 02-419-5675 

- Comprehensive metabolic test 

- Plasma amino acid analysis 

- Urine organic acid analysis 

รพ.รามาธิบดี - ห้องปฏิบัติการเคมีคลินิก ภาควิชาพยาธิวิทยา
อาคาร 1 รพ.รามาธิบดี 270 ถ. พระราม 6 แขวง
ทุ่งพญาไท เขตราชเทวี กทม. 10400 โทร 02-
2011336, 02-2010007 

- Comprehensive metabolic test 

- Plasma amino acid analysis 

สถาบันสุขภาพเด็ก
แห่งชาติมหาราชินี 

- ห้องปฏิบัติการชีวโมเลกุลและพันธุศาสตร์ 
สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี ชั้น 5 ตึก
มหิตลาธิเบศร โทร 1415 ต่อ 3514 หรือ 3516 

- Comprehensive metabolic test 

- Plasma amino acid analysis 

- Urine organic acid analysis 
รพ.ศรีนครินทร์ 
ขอนแก่น 

- ห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองทารกแรกเกิด งาน
ห้องปฏิบัติการเวชศาสตร์ชันสูตร (Lab ชั้น 9) 
อาคารกัลยาณิวัฒนานุสรณ์ รพ.ศรีนครินทร์ คณะ
แพทยศาสตร์ ม.ขอนแก่น 123 ถ.มิตรภาพ ต.ใน
เมือง อ.เมือง จ.ขอนแก่น 40002 โทร 064-851-
0301 

- ห้องปฏิบัติการพันธุศาสตร์และเวชศาสตร์โมเลกุล 
อาคารคลินิก ชั้น 4 ห้อง B8 ภาควิชาชีวเคมี คณะ
แพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 123 ถ.
มิตรภาพ ต.ในเมือง อ.เมือง จ.ขอนแก่น 40002  
โทร 043-363265  

- Comprehensive metabolic test 
 
 
 
 
 

- Plasma amino acid analysis 
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รำยนำมผู้ร่วมให้ควำมเห็นประชำพิจำรณ ์
จากงานประชุมใหญ่กุมารเวชศาสตร์ ครั้งที ่89 วันที่ 27 เมษายน พ.ศ.2567 และทางแบบประเมินของราชวิทยาลัย

กุมารแพทย์แห่งประเทศไทย 
 
นพ.ทินภัทร บูรณปัทมะ พญ.นลินี จงวิริยะพันธุ์ 
พญ.กนกวรรณ จันทร์เจริญกิจ นพ.วิชาญ บุญสวรรค์ส่ง 
นพ.ทองสุข อันอดิเรกกุล นพ.สุบรรณ สวุัฒนะพงศ์เชฏ 
พญ.อัญชลี อรา่มเธียรธ ารง  พญ.จรรยา จิระประดิษฐา 
พญ.สมลักษณ ์ทองมีส ี พญ.วรวรรณ งามรุ่งนิรันดร ์
พญ.ชัญญรัช ตัณศุภผล พญ.ชฎามาศ จลุเจิม 
พญ.ปัทมาภรณ์ อร่ามพงศานุวัต พญ.รัศมี ตั้งศริิ 
พญ.มณีรัตน์ ภูวนันท์ พญ.วรพร ตันติจัตตานนท์ 
นพ.ณัฐชัย อนันตสิทธิ ์ พญ.สุดารัตน์ ศิริชัยพรศักด์ิ 
พญ.ปุณณาณี วุฒิเกตุ นพ.กานต์ เวชอภิกุล 
นพ.อนวัช บุปผาเจริญสขุ พญ.สุกัญญา บุญบัวมาศ 
นพ.ทรงพล เกษสุวรรณ พญ.ดารินทร์ ศิริพิริยะกุล 
นพ.ภานุวัฒน์ ศรีชัยสวัสดิ์ พญ.กัญยาณี เวชกามา 
นพ.ธัชดนัย ธัชประมุข นพ.ภวินท์ กออนันตกุล 
พญ.อารีย์ รัตนทองค า นพ.ยศพล ดลนิมิตสกุล 
พญ.ปพิชญา เพชรประภัสสร นพ.รุ่งโรจน์ ตั้งพงษ์ 


