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APPENDIX A 
 

Preparation and reagents 
 

1.  Coating buffer  

20 mM Na2CO3      1.0599   g 

in 250 ml of distilled water adjusted pH 9.6 and made up volume to 500 ml.  Stored at 

4°C. 

 

2.  Phosphate buffer saline (PBS) 1X, 1L 

 NaCl         8     g 

  NaH2PO4.H2O      0.23    g 

  Na2HPO4        1.15    g 

  KCl         0.20    g 

All reagents were dissolved in distilled water and made up to 1L.  Stored at room 

temperature. 

 

3.  Tris-Incubating Buffer (Tris-IB) 1X, 1L 

   Tris-HCl        1.21    g 

   NaCl         8.77    g 

All reagents were dissolved in 500 ml of distilled water adjusted pH 7.4 and made up 

volume to 1L.  Then added  

BSA         1     g   

Tween 20       1     ml 

Mix all well.  Stored at 4°C. 
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4.  1% Bovine Serum Albumin (BSA) 

  0.34 g BSA + 34 ml Tris-IB (for 2 plates) 

 

5.  Conjugate Anti-IgM conjugated peroxidase 

  Anti-IgM 12 μl + Tris-IB (0.1% BSA) 24 ml (for 2 plates) 

 

6.  Citric Phosphate Buffer (pH 5.0), 500 ml 

  Citric acid monohydrate (C6H8O7.H20)    5.15  g 

  Na2HPO4. 3H20            9.08  g 

All reagents were dissolved in 250 ml of distilled water adjusted pH 5.0 and made up 

volume to 500 ml.  Stored at 4°C. 

 

7.  Substrate 

  o-phenylene-diamine (OPD)       0.009  g 

  Citric phosphate buffer         12   ml 

  30% H202              7   μl 

Prepare reagent fresh for 1 plate. Keep in dark before use. 

 

8.  4M H2S04 

  Conc.  H2S04            23   ml 

  Distilled water            77   ml 
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APPENDIX B  
 

Table  Individual information of arthritic and OC horses  
 

OPD No. 
 

Age (y) 
 

Occupation 
 

Period of 
illness 

Radiographic 
finding 

WF6 epitope 
concentration 

Commentary 
 

AR 01 4 Racing NC SW 429.24  

AR 02 4.5 Racing NC SW 444.97  

AR 03 3.5 Racing NC SW 415.98  

AR 04 4 Racing NC SW 350.26  

AR 05 4 Racing NC SW 722.44  

AR 06 8 Racing > 1 y SW 328.74 Intermittent 

OC 01 8 Racing 2 w C, BP 250.03  

OC 02 6 Racing 4 d C, O 426.15  

OC 03 3.7 Racing 3 m C 103.83  

OC 04 3 Racing NC C 238.06  

OC 05 3.5 Racing NC C 131.13  

OC 06 3 Racing NC C 2,603.20 WF6>normal 

OC 07 3.5 Racing 3 w C, O, BP 1,746.00 WF6>normal 

OC 08 4 Racing 2 w C 632.37  

OC 09 9 Racing 1 m C, O 763.19  

OC 10 3 Racing 1 w C 1,381.80 WF6>normal 

OC 11 4 Racing NC C, O 2,039.30 WF6>normal 

OC 12 4 Racing NC C 369.02  

 
AR = arthritic horse, OC = horse with osteochondral fracture 

NC = not known clearly, d = day, w = week, m = month, y = year 

SW = soft tissue swelling, C = chip fragment, O = osteophyte, BP = bone proliferation
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Table  Individual information of OA horses  

 

OPD No. 
 

Age (y) 
 

Occupation 
 

Period of 
illness 

Stage of  
disease 

WF6 epitope 
concentration 

Commentary 
 

OA 01 4 Racing 6 m Early 145.49 

OA 02 8 Riding 6 m Early 225.59 

OA 03 5 Racing NC Early 265.91 

OA 04 3 Racing NC Early 1,094.10 

OA 05 4 Racing > 1 y Early 391.23 

OA 06 9 Riding 4 m Early 1,602.80 WF6>normal 

OA 07 7 Racing 1 y Advance 847.42 AS 

OA 08 5 Racing > 1 y Advance 1,169.75 WF6>normal 

OA 09 4 Racing 1.2 y Advance 1,100.90 

OA 10 5 Racing > 1 y Advance 6,730.25 WF6>normal 

OA 11 4 Racing > 1 y Advance 1,651.65 WF6>normal 

OA 12 3.10 Racing 5 d Advance 87.82 + non displace C 

OA 13 6 Racing NC Advance 164.78 

OA 14 6 Racing 3 y Advance 1,196.05 WF6>normal 

OA 15 5 Racing > 2 y Advance 1,301.90 WF6>normal 

OA 16 6 Racing NC Advance 1,589.20 WF6>normal 

OA 17 4 Racing NC Early 438.95 

OA 18 5 Racing NC Advance 309.65 AS 

OA 19 4 Racing NC Advance 291.78 AS 

OA 20 6 Racing NC Advance 130.94 

OA 21 7 Racing NC Advance 421.68 

OA 22 6 Racing NC Advance 934.79 

OA 23 7 Racing NC Advance 583.06 

OA 24 5 Racing NC Early 1,475.10 WF6>normal 
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OA = osteoarthritic horse 

NC = not known clearly, d = day, m = month, y = year 

C = chip fragment 

AS = used to arthroscopic surgery 

              84

ÅÔ¢ÊÔ·¸Ô ìÁËÒÇÔ·ÂÒÅÑÂàªÕÂ§ãËÁè
Copyright  by Chiang Mai University
A l l  r i g h t s  r e s e r v e d

ÅÔ¢ÊÔ·¸Ô ìÁËÒÇÔ·ÂÒÅÑÂàªÕÂ§ãËÁè
Copyright  by Chiang Mai University
A l l  r i g h t s  r e s e r v e d



 85 

APPENDIX C 
 

Output of thesis study 
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การเปรยีบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่มของมาปกติกบัมาที่มีภาวะ 
ขออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดกูออนแตกเปนชิน้ หรือภาวะขอเสื่อม 

 
ศิริวรรณ ต้ังยืนยง,1  ภาวนิ ผดุงทศ, 2  รัชนีวรรณ ศรีหิรัญรัตน, 3  ศิริวรรณ องคไชย3   

 
1บัณฑิตวทิยาลัย, 2สาขาวิชาสัตวแพทยสาธารณสุข คณะสัตวแพทยศาสตร,  

3 หนวยวิจยัทีม่ีความเปนเลศิทางดานวิศวกรรมเนื้อเยื่อแหงประเทศไทย  

ภาควิชาชวีเคมี คณะแพทยศาสตร มหาวทิยาลยัเชียงใหม 
 

            
บทคัดยอ การศึกษานีม้ีวัตถุประสงคเพื่อเปรียบเทยีบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปชนิด WF6 

(WF6 epitope) ในซีร่ัมของมาปกติกับมาที่มีภาวะขออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดกูออนแตกเปน

ชิ้น หรือภาวะขอเสื่อม และเปรียบเทยีบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปชนิด WF6 ในซร่ัีมของ

มาทีม่ีภาวะกระดูกและกระดกูออนแตกเปนชิ้นระหวางกอนและหลงัทาํการรักษาดวยการผาตัด

สองกลอง ทาํการเก็บตัวอยางซีร่ัมจากมา อายุ 2-9 ป ในพื้นทีจ่ังหวัดเชียงใหม นครราชสีมา 

สระบุรีและขอนแกน เปนกลุมมาปกต ิ50 ตัว มาทีม่ีภาวะขออักเสบ 6 ตัว มาทีม่ีภาวะกระดูกและ

กระดูกออนแตกเปนชิน้ 12 ตัวและกลุมมาทีม่ีภาวะขอเสื่อม 24 ตัว นาํตัวอยางมาตรวจคาโลหิต

วิทยา คาเคมคีลินิกและวัดปริมาณของ WF6 epitope ดวย competitive inhibition ELISA ผล

การศึกษาพบวา มาที่มีภาวะขออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้ และมาที่มีภาวะ

ขอเสื่อม มีความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ในซีร่ัมต่ํากวาในมาปกติอยางมีนยัสําคัญ 

(p<0.05) เมือ่ควบคุมอายแุละสายพนัธุของมาในการเปรียบเทียบ และพบวาการเจ็บปวยรวมทัง้

การใชงานในมามีความสัมพันธกับความเขมขน WF6 epitope ในซร่ัีมอยางมีนยัสําคัญ (p<0.05) 

การเปรียบเทยีบระดับ WF6 epitope ในซีร่ัมของมาที่มีภาวะกระดกูและกระดูกออนแตกเปนชิน้

ระหวางกอนและหลังทาํการรักษาดวยการผาตัดสองกลองพบวาความเขมขนของ WF6 epitope 

ในซีร่ัมมีแนวโนมเพิ่มสูงขึน้ ณ สัปดาหที่ 4, 8 และ 12 หลังการรักษา ตามลาํดับ  จากผล

การศึกษาแสดงใหเห็นวาการเปลี่ยนแปลงของระดับคอนดรอยตินซัลเฟตในซีร่ัมมีความสัมพนัธกบั

การเกิดโรคขอ ดังนัน้ WF6 epitope อาจเปน biological marker ที่ใชสําหรับบงชี้ถึงขบวนการ

ทําลายกระดกูออนทีหุ่มผิวขอตอและอาจใชเพื่อวนิิจฉัยหรือติดตามการรักษาโรคขอในมาได 

คําสําคัญ: มา, คอนดรอยตินซัลเฟต, ภาวะขออักเสบ, ภาวะกระดกูและกระดูกออนแตกเปนชิน้, 

ภาวะขอเสื่อม 
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A COMPARISON OF SERUM CHONDROITIN SULFATE EPITOPE LEVEL BETWEEN 
NORMAL HORSES AND HORSES WITH ARTHRITIS, OSTEOCHONDRAL (CHIP) 

FRACTURE OR OSTEOARTHRITIS 
 

Siriwan Tungyuenyong,1  Pawin Padungtod,2  Ratchaneewan Srihirunrat, 3   
Siriwan Ong-Chai3

 
1Graduate School, 2Department of Veterinary Public Health, Faculty of Veterinary 

Medicine, 3Thailand Excellent Center for Tissue Engineering, Department of 

Biochemistry, Faculty of Medicine,Chiang Mai University 

 

Abstract The purposes of this study was to compare the level of chondroitin sulfate 

epitope (WF6 epitope) in serum between normal horses and horses with arthritis, 

osteochondral (chip) fracture (OC) or osteoarthritis (OA) and to compare the level of 

chondroitin sulfate epitope (WF6 epitope) in serum of horses with osteochondral (chip)  

fracture prior to and after treatment by arthroscopic surgery. Serum samples were 

collected from horses age 2 to 9 years old in Chiang Mai, Nakornratchasima, Saraburi 

and Khonkhaen. Fifty clinically normal horses, 6 horses with arthritis, 12 horses with OC 

and 24 horses with OA were used. Laboratory tests included complete blood count, 

blood chemistry. Concentrations of WF6 epitope were measured by competitive 

inhibition ELISA. The results showed that horses with arthritis, OC or OA had significantly 

lower median serum WF6 epitope concentration than clinically normal horses (p<0.05) 

controlling for age and breed. There was significant relationship between WF6 epitope 

concentration and diseased or working status (p<0.05). The comparison of serum WF6 

epitope concentration in horse with OC prior to and after treatment by arthroscopic 

surgery showed gradual increased after treatment from week 4, 8 to 12. The results from 

this study demonstrated that the level of serum chondroitin sulfate was associated with 

joint disease. Therefore, WF6 epitope may be used as biological marker to indicate 

articular cartilage degradation and used for diagnosis or monitoring of treatment in 

equine joint disease. 

Keywords: Horses, Chondroitin sulfate, Arthritis, Osteochondral fracture, Osteoarthritis 
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บทนํา 

โรคขอตอ (joint disease) เปนสาเหตทุีพ่บบอยในมา ทําใหมามีอาการขากะเผลกและเปน

สาเหตหุลักประการหนึง่ทีท่ําใหมาไมสามารถทํางานไดอยางมีประสิทธภิาพ(1-2) รวมทัง้ยงักอให 

เกิดความสูญเสียทางเศรษฐกิจตอเจาของมาเปนอยางมาก การบาดเจ็บของขอตอ (traumatic 

joint injury) มักเกิดกับขอตอที่มีการเคลือ่นไหว โดยมกีลุมอาการ เชน ภาวะขออักเสบ (arthritis), 

เยื่อหุมขออักเสบ (synovitis), ถุงหุมขออักเสบ (capsulitis), กระดูกแตก (bone fracture) และขอ

เสื่อม (osteoarthritis, OA)(3) ซึ่งเกิดจากการที่ขอตอและเนื้อเยื่อบริเวณใกลเคียงไดรับบาดเจ็บจาก

แรงกระทบกระแทกในการใชงาน จากการศึกษาพบวามาแขงพันธุโทโรเบรดมักไดรับบาดเจ็บทีข่า

หนาถงึ 80%(4) และพบวา 90% ของการไดรับบาดเจ็บเกิดจากมกีารแตกของกระดูกในขาหนา โดย

พบการแตกของกระดูกลูกรอก (proximal sesamoid bones) และกระดูกหนาแขง (3rd 

metacarpus) บอยที่สุด(5) สวนการศึกษาในมากฬีาพบวารอยละ 44.8 ที่มาเสียชวีิตหรือถูกคัดทิ้ง

มีสาเหตุมาจากปญหาโรคขอเสื่อมและรอยละ 16.5 เกดิจากการแตกของกระดูก(6) เมื่อขอตอไดรับ

บาดเจ็บจนมกีารแตกของกระดูกและกระดูกออน (osteochondral fracture, OC) ทําใหมีชิน้สวน

ของกระดูกและกระดูกออนที่แตกอยูภายในขอตอ (chip fragment) ซึ่งจะไปเสียดสีกับเยื่อหุมขอ

โดยตรง สงผลใหมีขบวนการอักเสบเกิดขึ้น โดยเซลลเยื่อหุมขอ (synoviocyte) จะหลัง่สารสื่อ

อักเสบ (destructive inflammatory mediators) และเอนไซม (catabolic enzymes) เขาสูน้าํไข

ขอ (synovial fluid) เปนผลใหกระดูกออนทีหุ่มผิวขอตอ (articular cartilage) ถูกทําลาย จนใน

ที่สุดเกิดภาวะขอเสื่อมตามมา(7) ปจจุบันการตรวจวินจิฉัยโรคขอเสื่อมในมาสามารถทําไดหลายวิธี 

เชนการตรวจวินิจฉัยขั้นพื้นฐาน ไดแก การตรวจรางกายทางกายภาพ (physical examination), 

การถายภาพทางรังสี (radiography) หรือการใชวิธกีารตรวจวินิจฉัยในข้ันที่สูงขึ้น ไดแก nuclear 

scintigraphy, magnetic resonance imaging (MRI) ซึ่งแมวาจะใหขอมูลชวยในการวินิจฉัยได

มากกวา แตมีคาใชจายสงู และยงัไมเปนที่แพรหลายในการตรวจวนิิจฉัยโรคขอของมาในประเทศ

ไทย โดยทั่วไปจะอาศัยการตรวจรางกายทางกายภาพรวมกับการถายภาพทางรังสี ซึ่งเปนวธิีที่

สะดวก คาใชจายไมสูงแตมีความไวต่าํโดยเฉพาะการตรวจวินิจฉัยภาวะขอเสื่อมในระยะเริ่มแรก 

มีการศึกษาพบวาการเปลี่ยนแปลงทางพยาธิสภาพของโรคขอเสื่อมไมมีความสัมพนัธกับอาการ

ทางคลินิก(8) และการตรวจวินิจฉัยดวยการถายภาพทางรังสีเอกซ จะสามารถบงชี้ถงึความผิดปกติ

ภายในขอตอไดก็ตอเมื่อขบวนการของโรคและพยาธิสภาพไดมีการดําเนินไปมากจนยากที่จะทํา

การรักษาใหกลับมาดังสภาพเดิมได(9) ดังนั้นนักวจิัยจงึพยายามที่จะหาสารบงชีท้างชวีภาพ 

(biological markers) ซึ่งเปนสารชีวโมเลกุลที่สามารถบงบอกถงึพยาธิสภาพทีเ่กิดขึ้นภายในขอ

ตอของมาได โดยนาํมาใชรวมกับการตรวจวินจิฉัยทางกายภาพและการถายภาพทางรังสี เพือ่
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สามารถวินจิฉัยโรคขอในมาไดรวดเร็วและแมนยํามากขึ้น รวมทัง้นาํไปใชติดตามการรักษา หรือ

งานทดลองที่เกี่ยวกับยาหรอืวิธีการรักษาโรคขอ เพื่อวางแผนปองกันการเกิดโรคขอเสื่อมในอนาคต 

 กระดูกออนหุมผิวขอตอ เปนกระดูกออนชนิดไฮยาลนิ (Hyaline cartilage) มีองคประกอบคือ

เซลล (chondrocyte) และเนื้อกระดูกออน (extracellular matrix) ซึ่งประกอบไปดวยโปรตีโอกลยั

แคน (proteoglycan), เสนใยคอลลาเจน (collagen fiber) และกลยัโคโปรตีน (glycoprotein) 

ตางๆ คอนดรอยตินซัลเฟต (chondroitin sulfate, CS) เปนกลยัโคซามิโนกลยัแคน 

(glycosaminoglycan, GAG) ที่สําคัญและมีอยูมากทีสุ่ดในเนื้อกระดูกออน โดยสายคอนดรอยติน

ซัลเฟตจะสรางพนัธะโควาเลนทเกาะกับแกนโปรตีน (core protein) ของโปรตีโอกลัยแคนซึ่งจับอยู

กับไฮยาลูโรแนน(10) เมื่อมามีภาวะขออักเสบหรือขอเสื่อมเกิดขึ้น คอนดรอยตินซัลเฟตจะถูกทําลาย

และหลุดออกจากเนื้อกระดกูออนเขาสูน้ําไขขอ หลังจากนั้นจะดูดซึมเขาสูระบบหมุนเวียนเลือด

และถูกกาํจัดลงที่ตับในที่สุด  ดังนัน้จึงสามารถตรวจพบการเปลี่ยนแปลงของคอนดรอยตินซัลเฟต

ทั้งในเนื้อกระดูกออน น้าํไขขอและในซีร่ัม เพื่อศึกษาเมตะบอลิซึม (cartilage metabolism) และ

พยาธิสภาพของกระดูกออนหุมผิวขอตอได(11)

การศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจหาปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตในซีร่ัมของมาปกติ

เปรียบเทยีบกบัมาทีม่ีภาวะขออักเสบ กระดูกและกระดกูออนแตกเปนชิ้น หรือขอเสื่อม และเปรียบ 

เทียบปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตในซีร่ัมของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้ในขอ 

ระหวางกอนและหลังทาํการรักษาโดยการผาตัดขอตอดวยวธิีสองกลอง (arthroscopic surgery)  

โดยใชโมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody, mAb) ทีม่ีความจาํเพาะตอสายคอน 

ดรอยตินซัลเฟต ชนิด WF6 ที่ผลิตและพฒันาขึน้จากหองปฏิบัติการวิจัยโรคกระดกูและขอ (Bone 

and Joint Research Laboratories) คณะแพทยศาสตร มหาวทิยาลยัเชียงใหม  

 
วิธีการศึกษา 

ลักษณะประชากรและกลุมตัวอยาง 
 ทําการเก็บตัวอยางซีร่ัมจากมา อายุ 2 – 9 ป ในพื้นที่จงัหวัดเชยีงใหม นครราชสีมา สระบุรีและ

ขอนแกน โดยแบงกลุมมาออกเปน 2 กลุม ดังนี ้

1. กลุมมาปกติ (Normal group) จํานวน 62 ตัว 

โดยมาทั้งหมดไดผานการซกัประวัติ, การตรวจรางกายทางกายภาพและการตรวจ

วินิจฉัยอาการขากะเผลก (lameness examination) แลวพบวาไมมอีาการผิดปกติทาง

คลินิกและไมมีอาการของโรคขอ 

2. กลุมมาผิดปกติ (Abnormal group) จํานวน 50 ตัว โดยแบงออกเปน 3 กลุม ดงันี ้

1) มาทีม่ีภาวะขออักเสบ (Arthritis)  จํานวน 6 ตัว 
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2) มาทีม่ีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้ (osteochondral fracture, OC)  

 จํานวน 12 ตัว ซึ่งในจํานวนนี้มี 1 ตัวทีท่าํการรักษาดวยวิธีผาตัดสองกลอง 

3) มาทีม่ีภาวะขอเสื่อม (osteoarthritis, OA) จํานวน 32 ตัว 

มาทัง้หมดไดผานการตรวจวินิจฉัยโดยการซักประวัติ, การตรวจรางกายทางกายภาพ,

การตรวจวนิิจฉัยอาการขากะเผลกและการถายภาพทางรังสี(12-15)

 
 ขั้นตอนการเก็บตัวอยาง 

1. ทําการเจาะเกบ็เลือดจากเสนเลือดดําบริเวณคอ (jugular vein) ปริมาณ 2 มิลลิลิตร 

ใสลงในหลอดที่มีสารปองกนัการแข็งตวัของเลือดและอีก 10 มิลลิลิตร ใสลงในหลอด

สําหรับเก็บซีร่ัม เพื่อนําไปตรวจหาคาทางโลหิตวทิยาและคาเคมีคลินกิตามลําดับ และ

ทําการเก็บรักษาตัวอยางซีร่ัมที่ -20°C จนกระทั่งนํามาตรวจวิเคราะห สําหรับมาตัวที่

ทําการรักษาดวยวธิีผาตัดสองกลอง ไดทาํการเจาะเก็บเลือดกอนการรกัษา (สัปดาหที่ 

0) และหลังการรักษา ณ สัปดาหที่ 4, 8 และ 12 ตามลาํดับ 

2. ทําการเก็บน้ําไขขอจากขอเขา (carpal joint) ของมาที่มีภาวะกระดกูและกระดูกออน

แตกเปนชิ้น จาํนวน 2 ตัวและมาที่มีภาวะขอเสื่อม จํานวน 1 ตัว โดยเจาะเก็บจากขอที่

ผิดปกติและขอปกติขางตรงขามของมาตวัเดียวกนั ขอละ 2 มิลลิลิตร โดยประมาณ  

ใสลงในหลอดสําหรับเก็บน้าํไขขอ หลังจากนัน้นาํน้าํไขขอมาปนเหวี่ยงเพื่อทาํการเกบ็ 

supernate ลงใน microcentrifuge tube และเก็บรักษาตัวอยางที่ -20°C จนกระทั่ง

นํามาตรวจวเิคราะห 

 
การตรวจวเิคราะหตัวอยาง 

1. ตรวจหาคาทางโลหิตวิทยาและคาเคมีคลินกิ 

ไดแก Complete blood count (CBC), Aspartate aminotransferase (AST, SGOT), 

Creatinine หากตัวอยางซีร่ัมมีคา AST และหรือ Creatinine สูงกวาคามาตรฐาน(16) จะ

ถูกคัดออกจากการทดลอง 

2. ตรวจหาปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตอพิิโทป ชนิด WF6 (WF6 epitope) ในซีร่ัมดวยวิธี 

ELISA โดยใชหลักการ Competitive inhibition ELISA ตรวจหา WF6 epitope จาก

ตัวอยางซีร่ัมตามวธิีของเพยีรสุขมณี(17) ในการวิเคราะหจะใชโปรตีโอกลัยแคนที่สกัดได

จากกระดกูออนของปลาฉลาม (Shark PG) เปน coating antigen และ competitor, 

ใช mAb WF6 เปน primary antibody และใช Conjugate Anti - IgM conjugated 

peroxidase เปน secondary antibody 
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การวิเคราะหขอมูล 
 วิเคราะหขอมลูโดยใชโปรแกรม SPSS for Windows version 11.0 และเลือกระดับความ

เชื่อมั่นที่ 95% (p<0.05) เปรียบเทยีบความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ระหวางมากลุมปกติ

และผิดปกติดวย Student T – test และวิเคราะหหาความสัมพันธของระดับ WF6 epitope กับ

ปจจัยตางๆ โดยใช Analysis of variance (ANOVA) ทาํการวิเคราะหแตละปจจัย (Univariate 

analysis) และทําการวเิคราะหแบบหลายปจจัย (Multivariable analysis) ดวยการวเิคราะหความ

ถดถอยเชงิพห ุ(Multiple regression) โดยเลือกปจจัยที่คา p<0.15 จาก Univariate analysis 

 
ผลการศึกษา 
 ประชากรมาที่ศึกษา 
 จากผลการตรวจคา AST และ Creatinine ในซีร่ัมของมาทัง้หมด พบวามาปกติจาํนวน 12 ตัว

และมาทีม่ีภาวะขอเสื่อมจํานวน 8 ตัว ถูกคัดออกจากการศึกษา เนื่องจากมีคา AST และหรือ 

Creatinine สูงกวาคามาตรฐาน ดงันัน้ การตรวจหาปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีร่ัม จึง

วิเคราะหจากมาในจาํนวนทั้งสิน้ 92 ตัว เปน มาปกต ิ 50 ตัว มาทีม่ีภาวะขออักเสบ 6 ตัว มาที่มี

ภาวะกระดกูและกระดูกออนแตกเปนชิน้ 12 ตัว และมาที่มีภาวะขอเสือ่ม 24 ตัว 

 
  การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่มของมาปกติกับมาที่มีภาวะ

ขออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้น หรือภาวะขอเสื่อม 
  การวัดความเขมขนของ WF6 epitope ในซีร่ัมของมากลุมผิดปกติเปรียบเทียบกับมากลุมปกติ

พบวา ความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ในซีร่ัมของมากลุมผิดปกติต่ํากวามาปกติอยางมี

นัยสําคัญยิ่ง (p<0.0001) ดังแสดงในรูปที่ 1 และเมื่อเปรียบเทียบความเขมขนของ WF6 epitope 

ในซีร่ัมของมาปกติกับมาที่มีภาวะขออักเสบ, ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้น และกับมา

ที่ภาวะขอเสื่อมพบวา มาที่มีภาวะขออักเสบ, ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นและมาที่มี

ภาวะขอเสื่อมมีความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ในซีร่ัมต่ํากวาในมาปกติอยางมีนัยสําคัญ 

(p=0.001, p=0.021, p=0.002 ตามลําดับ) ดังแสดงในรูปที่ 2  

 เมื่อดูการเปลี่ยนแปลงของระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีร่ัมของมาปกติที่ชวงอายุตางๆ 

พบวาไมมีความแตกตางของระดับความเขมขนเฉลี่ย WF6 epitope ในมาที่มีอายุนอยกวา 2 ป 

จนถึงอายุ 9 ป อยางมีนัยสําคัญ (p=0.122) ดังแสดงในรูปที่ 3 และพบวา มาสายพันธุไทยแท, 

พันธุผสมและพันธุตางประเทศมีความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ไมแตกตางกันทางสถิติ 

(p=0.158) ดังแสดงในรูปที่ 4 แตพบวา มีความแตกตางของระดับความเขมขนเฉลี่ย WF6 

epitope ในมาปกติที่ไมไดใชงาน (No training) กับมาปกติที่ใชงาน (Working) โดยมาปกติที่ใช
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งานมีคาความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope สูงกวาในมาปกติที่ไมไดใชงานอยางมีนัยสําคัญ 

(p=0.008) ดังแสดงในรูปที่ 5 

 
 ปจจัยทีส่ัมพนัธตอการเปลี่ยนแปลงของระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่ม 
 เมื่อทําการวิเคราะหหาความสัมพันธของระดับความเขมขนเฉลี่ย WF6 epitope กับปจจัยตางๆ 

เชน การเจ็บปวยของขอตอ (diseased status), อายุ, สายพนัธุและการใชงาน โดยทําการ

วิเคราะหแบบหลายปจจัย (Multivariable analysis) ดวยการวิเคราะหความถดถอยเชงิพห ุ

(Multiple regression) พบวาปจจัยทีม่ผีลตอการเปลีย่นแปลงของระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิ

โทปในซีร่ัมอยางมนีัยสาํคัญ คือ การเจ็บปวยของขอตอและการใชงาน (R2=0.245) โดยเมื่อขอตอ

ไดรับบาดเจ็บ พบวาระดับความเขมขนของ WF6 epitope ลดต่ําลง แสดงถึงความสมัพันธแบบทิศ

ทางตรงขาม (p<0.0001, β= -0.545) สวนการใชงานมีความสัมพนัธแบบทิศทางเดียวกนั 

(p=0.022, β=0.236) โดยหากมาถูกนําไปใชงาน พบวาระดับความเขมขนของ WF6 epitope เพิ่ม

สูงขึ้น  

 
  การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่มของมาที่มีภาวะกระดูกและ

กระดูกออนแตกเปนชิ้นระหวางกอนและหลังการรักษาโดยการผาตัดขอตอดวยวิธีสอง
กลอง (n=1) 
  เมื่อเปรียบเทียบคาเม็ดเลือดขาวและคาความเขมขน WF6 epitope ในซีร่ัมของมาที่มีภาวะ

กระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นในขอตอระหวางกอนและหลังการรักษาดวยวิธีผาตัดสองกลอง 

พบวากอนการรักษามีคาเม็ดเลือดขาว (WBC) มากกวาระดับปกติ และหลังจากทําการรักษาโดย

ผาตัดเอาเศษกระดูกที่แตกออกพบวา ณ สัปดาหที่ 4 และ 8 หลังการผาตัด คาเม็ดเลือดขาวลดลง

เมื่อเปรียบเทียบกับกอนการรักษา (สัปดาหที่ 0) และคาเม็ดเลือดขาวกลับเพิ่มสูงขึ้น ณ สัปดาหที่ 

12 หลังการผาตัด สวนคาความเขมขนของคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีร่ัม พบวา ระดับความ

เขมขนของ WF6 epitope มีการเพิ่มสูงขึ้นอยางตอเนื่อง ณ สัปดาหที่ 4, 8 และ 12 หลังการรักษา 

ตามลําดับ ดังแสดงในรูปที่ 6  

 
 การเปรยีบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในน้ําไขขอระหวางขอปกติและขอ
ผิดปกติที่ขอตอระดับเดียวกัน ของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นและมา
ที่เปนโรคขอเสื่อม 
 จากการตรวจหาระดับความเขมขนของ WF6 epitope ตอปริมาณโปรตีนรวม (ng WF6 

epitope / mg total protein) ในน้ําไขขอของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นใน 

carpal joint จํานวน 2 ตัว พบวา ในมาตัวแรก (OC1) ขอตอขางที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออน
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แตกเปนชิ้นมีคาความเขมขนของ WF6 epitope ตอปริมาณโปรตีนรวมต่ํากวาขอปกติขางตรงขาม 

ซึ่งแตกตางกับในมาตัวที่ 2 (OC2) ที่พบวาขอตอขางที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นมี

คาความเขมขนของ WF6 epitope ตอปริมาณโปรตีนรวมสูงกวาขอปกติ สําหรับมาที่มีภาวะขอ

เสื่อมที่ carpal joint จํานวน 1 ตัว พบวา ขอตอขางที่มีภาวะขอเส่ือมคาความเขมขนของ WF6 

epitope สูงกวาขอปกติขางตรงขามที่ขอตอระดับเดียวกัน ดังแสดงในรูปที่ 7 

 
บทวิจารณ 
 คอนดรอยตินซัลเฟตเปนกลยัโคซามิโนกลยัแคนทีพ่บมากที่สุดในรางกาย เชน ในกระดูกออน 

กระดูก หนงัแท กระจกตาและผนังเสนเลอืด จากการศกึษาพบวาเซลลกระดูกออน (chondrocyte)  

ทําหนาที่ในการสรางคอนดรอยตินซัลเฟตซึ่งมีอยูมากทีสุ่ดในเนื้อกระดูกออน (cartilage matrix) 

ในภาวะปกตกิระดูกออนทีหุ่มผิวขอตอจะมีกระบวนการสราง (anabolic process) และ

กระบวนการสลาย (catabolic process) อยูในภาวะที่สมดุล เมื่อกระดูกออนทีหุ่มผิวขอตอเกดิ

ความผิดปกตหิรือมีพยาธิสภาพทีเ่ปลี่ยนแปลงไป ทาํใหเกิดการเสียสมดุลของขบวนการเมตะบอลิ

ซึม (cartilage metabolism) ดังกลาว คือ เกิดการทาํลายมากกวาการสราง อันเปนผลใหกระดูก

ออนทีหุ่มผิวขอตอถูกทําลาย คอนดรอยตินซัลเฟตจะถูกสลายออกมาอยูในน้าํไขขอและดูดซึมเขา

สูกระแสเลือด หลงัจากนัน้จะถกูสงไปทาํลายที่ตับและไต ทาํใหการตรวจวัดระดับของคอนดรอ

ยตินซัลเฟตในซีร่ัมและน้ําไขขอ จึงอาจบงบอกถึงเมตะบอลิซึมและพยาธิสภาพที่เกิดขึ้นกับกระดูก

ออน รวมทั้งสามารถที่จะชวยวินจิฉัยโรคขอเสื่อมไดเร็วขึ้น หลายปที่ผานมาจนถึงปจจุบัน มกีารใช

โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody, mAb) ที่มีความจําเพาะตอสายคอนดรอยติน

ซัลเฟต ทั้งโมโนโคลนอลแอนติบอดีที่จาํเพาะตอตําแหนงบนสายคอนดรอยตินซลัเฟตที่ผานการ

ยอยดวยเอนไซม เชน 3B3(17-19) และที่ไมถกูยอยดวยเอนไซม เชน WF6(17-18)

โมโนโคลนอลแอนติบอดี ชนิด WF6 เปนโมโนโคลนอลแอนติบอดีที่ผลิตและพฒันาขึน้จาก

หองปฏิบัติการวิจัยโรคกระดูกและขอ (Bone and Joint Research Laboratories) คณะ

แพทยศาสตร มหาวิทยาลยัเชียงใหม ซึ่งมีความจาํเพาะตอสาย chondroitin-6-sulfate และ 

chondroitin 2,6 disulfate ที่พบไดทัว่ไปในกระดูกออนหุมผิวขอตอ จากการศึกษาในครั้งนีท้ี่พบวา 

มาทีม่ีภาวะขอเสื่อมมีความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ในซีร่ัมตํ่ากวาในมาปกติอยางมี

นัยสําคัญ (p=0.002) ซึง่สอดคลองกับงานวิจัยหนึง่ที่ใชเคอราแตนซลัเฟต (keratan sulfate, KS) 

เปน catabolic marker เพื่อศึกษาระดบัเคอราแตนซัลเฟตในพลาสมาและน้าํไขขอของมาทีเ่ปน

โรคขอชนิดตางๆ โดยพบวาความเขมขนของ keratan sulfate ในพลาสมาของมาทีเ่ปนโรคขอ

เสื่อมตํ่ากวาในมาปกติอยางมีนยัสําคัญ(9) แตขัดแยงกับผลการศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับ

คอนดรอยตินซัลเฟตชนิด WF6 ในคน ทีพ่บวาปริมาณความเขมขนของ WF6 epitope ในซีร่ัมของ
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ผูปวยที่เปนโรคขอเสื่อมสูงกวาในคนปกตอิยางมีนยัสําคัญ(20-21) และไมสอดคลองกับการศึกษาใน

มา โดยมาทีเ่ปนโรคขอเสื่อมมีระดับของอิพิโทปชนิดนีใ้นซีร่ัมสูงกวามาปกติอยางมีนัยสาํคัญ(17) 

จากการที่ระดบัความเขมขนของ WF6 epitope ในซีร่ัมของมาที่มีภาวะขอเสื่อมตํ่ากวาในมาปกติ 

อาจเนื่องมาจากมาสวนใหญของกลุม (70.83%) มีภาวะขอเสื่อมระยะทาย (advanced OA) โดย

ผานกระบวนการสลายกระดูกออนอยางเรื้อรัง จนเหลอืมวลของกระดูกออนอยูนอย จงึตรวจพบ

ความเขมขนของ WF6 epitope ไดในระดับตํ่า ดังนัน้ควรมีการศึกษาในขัน้ตอไปถึงระดับความ

รุนแรงของโรคขอเสื่อมในระยะตางๆ (stage of OA) กบัการเปลี่ยนแปลงของ WF6 epitope ใน

ซีร่ัม 

สวนการเปรียบเทียบความเขมขนของ WF6 epitope ในซีร่ัมของมาปกติกับมาที่มีภาวะขอ

อักเสบหรือภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้นัน้ ยังไมเคยมีผูทําการศึกษาเรื่องนี้มากอนใน

ประเทศไทย จากการทดลองครั้งนีพ้บวา มาทีม่ีภาวะขออักเสบและมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูก

ออนแตกเปนชิ้นมีความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 epitope ในซีร่ัมต่ํากวาในมาปกติอยางมีนยัสําคญั 

(p=0.001, p=0.021 ตามลําดับ) ซึ่งไมสอดคลองกับการศึกษาทีพ่บวา ความเขมขนของ keratan 

sulfate ในพลาสมาของมาที่มีภาวะขออักเสบและมาทีม่ีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้

สูงกวาในมาปกติอยางมีนยัสําคัญ(9) การที่ตรวจพบ WF6 epitope ของมาทั้งสองกลุมในระดับต่ํา

กวามาปกติ อาจมีความเปนไปไดที่มาปกติบางตวัในกลุมไมใชมาปกติที่แทจริง ซึง่แมวาผลจาก

การตรวจรางกายทางกายภาพและการตรวจอาการขากะเผลก จะพบวามามีลักษณะทางกายภาพ

ปกติ ไมมีอาการขากะเผลกและอาการทีผิ่ดปกติทางคลินิกแสดงใหเห็น แตเปนไปไดที่มาอาจมี

ความผิดปกตแิฝงอยู เชน มกีารเสื่อมสลายของกระดูกออนแบบเกิดขึ้นเองและไมมีอาการทาง

คลินิก (nonprogressive idiopathic cartilage erosion) แตเมื่อทําการผาซากหรือตรวจดูดวย

กลองสองตรวจขอตอ จะพบวากระดกูออนทีหุ่มผิวขอตอสึกกรอนไป(22) ซึ่งแสดงถึงความไม

สัมพันธกนัของอาการทางคลินิกกับรอยโรคที่เกิดขึ้น และการตรวจวินิจฉัยดวยการถายภาพทาง

รังสียังมีขอจาํกัดอยู ทาํใหไมสามารถพบรอยโรคหรือพยาธิสภาพที่เปลี่ยนแปลงไปของกระดูกออน

ถาเปนการเสียหายในระยะเริ่มแรก จะสามารถตรวจพบไดก็ตอเมื่อรอยโรคหรือพยาธิสภาพมีการ

พัฒนาไปในระดับที่คอนขางรุนแรงแลว สําหรับมาที่มภีาวะขออักเสบในการศึกษาครั้งนี ้ อาจเปน

มาที่ไดรับบาดเจ็บบริเวณขอตอหลายครั้ง ซึ่งสามารถพบไดทัว่ไปในมาที่ใชงาน กระบวนการ

อักเสบจะเกิดขึ้นแบบซ้ําแลวซ้ําอีก จึงมีผลทําใหคา WF6 epitope ต่ํากวามาปกติ ซึ่งคลายคลงึกบั

มาทีม่ีภาวะกระดูกและกระดกูออนแตกเปนชิ้น เมื่อขอตอมีการเคลื่อนไหว เศษกระดูกและกระดูก

ออนที่แตกภายในขอตอจะไปเสียดสีกับเยือ่หุมขอ (synovial membrane) โดยตรงและกอใหเกิด

ขบวนการอักเสบอยางรุนแรง เปนผลใหเกิดการเสื่อมสลายของกระดูกออนหุมผิวขอไปมากจน

เหลืออยูในปริมาณทีน่อย  หรือในทางกลับกัน หากมามีภาวะขออักเสบในระยะเริ่มแรกแบบไม
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รุนแรง กระดูกออนหุมผิวขอจะยังถูกทําลายไปไมมาก อาจสงผลใหพบคา WF6 epitope ไดใน

ระดับตํ่า จากการศึกษาครั้งนี้พบวา ภาพถายทางรังสีของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตก

เปนชิน้บางตัวในกลุม (25%) มีพยาธสิภาพที่บงบอกถึงการเปนโรคในระยะเรื้อรัง และพบวา

ระยะเวลาตั้งแตเกิดการแตกของกระดูกในขอตอจนถึงการตรวจพบทางรังสี มีคาเฉลี่ยอยูที่

ประมาณ 1 เดือน ซึง่กระดกูออนไดผานขบวนการเสื่อมสลายไปมากพอสมควร จึงเปนไปไดทีจ่ะ

ตรวจพบ WF6 epitope ในระดับตํ่ากวามาปกติ ดังนั้นระยะเวลาของการเปนโรคและการแบง

ระดับความรุนแรงของภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นในขอตอจึงจําเปนตอการศึกษาใน

คร้ังตอไป 

ผลการศึกษายังพบวา มาปกติที่ใชงาน (มาแขงและมาขี่) มีคาความเขมขนเฉลี่ยของ WF6 

epitope ในซีร่ัมสูงกวาในมาปกติที่ไมไดใชงาน (มาที่ยงัไมไดรับการฝก) อยางมีนยัสําคัญ   แสดง

ถึงการใชมาทาํงานประเภทตางๆ เชน วิง่แขงความเร็ว ข่ีกระโดดและขี่ทั่วไป มีผลทําใหขบวนการ 

degradation และ  matrix turnover ของกระดูกออนเพิ่มข้ึน และจากผลการเปรียบเทยีบระดบั 

WF6 epitope ในซีร่ัมของมาปกติที่ชวงอายุตางๆ พบวา ไมมีความแตกตางของระดบัความเขมขน

เฉล่ีย WF6 epitope ในมาที่มีอายุนอยกวา 2 ป จนถึงอายุ 9 ป อยางมนีัยสาํคัญ (p=0.122) ซึง่

สอดคลองกับการศึกษาทีพ่บวา ไมมคีวามแตกตางอยางมีนยัสําคัญของระดับความเขมขนของ 

WF6 epitope ในมาตั้งแตแรกเกิดจนถึงอายุมากกวา 15 ป (17)  

การใช mAb WF6 ติดตามการรักษาในครั้งนี้เปนการวจิัยเบื้องตน (preliminary study) ซึ่งจาก

ผลการติดตามมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นในขอตอระหวางกอนและหลังการ

รักษาดวยวิธีผาตัดสองกลอง จํานวน 1 ตวั (สูญเสียมาในระหวางการศึกษาจํานวน 2 ตัว) พบวา 

กอนการรักษาคาเม็ดเลือดขาวสงูกวาคาปกติ แสดงถงึขอตอมีการอักเสบ ณ สัปดาหที ่4 หลังการ

รักษาคาเม็ดเลือดขาวลดลงแตยังคงอยูในระดับที่มีการอักเสบอยู และคาเม็ดเลือดขาวไดลดลงจน

อยูในชวงของคาปกติ ณ สัปดาหที่ 8 หลังการรักษา แสดงวาขบวนการอักเสบไดลดลงจนขอตอ

กลับเขาสูภาวะปกติ แต ณ สัปดาหที่ 12 หลังการรักษากลับพบวาคาเม็ดเลือดขาวไดเพิ่มสูงขึน้อีก

คร้ังซึ่งสูงกวาคาปกติและสูงกวากอนการรักษา แสดงถงึขอตอกลับมามีการอักเสบอีกครั้งหนึ่ง ซึ่ง

สอดคลองกบัขอมูลที่ไดจากการซักประวตัิและการตรวจทางกายภาพเพิม่เติมพบวา มกีารนํามาไป

ฝกซอม (trot) เปนเวลา 4 วนักอนหนาที่จะครบกําหนดการพกัที ่  12 สัปดาห ประกอบกับขอตอมี

อาการบวมน้าํและรอนขึ้น จากผลขางตนพบวาคาเม็ดเลือดขาวมีแนมโนมลดลงอยางตอเนื่อง ซึ่ง

สะทอนใหเห็นวาการอักเสบของขอตอที่เกดิขึ้นตั้งแตกอนรักษาถึงหลงัรักษาไดลดลงจนขบวนการ

อักเสบหมดไป หากไมมปีจจัยภายนอก เชน การใชงานมา เขามารบกวน และผลจากการ

เปรียบเทยีบความเขมขนของ WF6 epitope ในซีร่ัมกอนและหลงัการรักษาพบวา มกีารเพิม่สูงขึ้น

ของคาความเขมขน WF6 epitope ในซีร่ัมอยางตอเนื่อง ณ สัปดาหที ่4, 8 และ 12 หลังการรักษา
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ตามลําดับ แมวาจะมีการผาตัดเอาเศษกระดูกที่แตกออกไปแลว แตขบวนการอักเสบและการ

สลายทาํลายกระดูกออนยงัเกิดขึ้นอยางตอเนื่อง ถงึคาเม็ดเลือดขาวจะลดต่ําลงจนอยูในชวงของ

คาปกติ ณ สัปดาหที่ 8 หลงัการรักษา ซึง่เปนการบงบอกวาขบวนการอักเสบไดหยดุลง อยางไรก็

ตาม ขบวนการสลายเนื้อกระดูกออนทีถ่กูกระตุนโดยการอักเสบยงัคงดําเนินอยู ทําใหยงัคงตรวจ

พบคา WF6 epitope ในซีร่ัมสูงขึน้ และยิ่งเพิ่มสูงมากขึ้นอยางเห็นไดชัดซึ่งสอดคลองกับการ

เพิ่มข้ึนของคาเม็ดเลือดขาว ณ สัปดาหที ่ 12 เมื่อมาถกูนําไปฝกซอมจนเกิดการอกัเสบของขอข้ึน

อีกครั้ง ผลจากการศึกษาครั้งนี้แสดงใหเหน็วา หากมาทีม่ีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้

ในขอตอไมไดรับการดูแลรักษาอยางตอเนือ่งและหรือมีการนํามากลับมาใชงานกอนเวลาที่เหมาะ 

สมจะทาํใหกระบวนการสลายกระดูกออนหุมผิวขอตอดําเนนิตอไปและพัฒนาเขาสูภาวะขอเสื่อม

ในที่สุด  

นอกจากนี ้ การเปรียบเทยีบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในน้าํไขขอระหวางขอปกติและ

ขอผิดปกติที่ carpal joint  ในมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิน้พบวา มาตวัแรก 

(OC1) ขอตอขางทีม่ีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นมีคาความเขมขนของ WF6 epitope 

ตอปริมาณโปรตีนรวมต่ํากวาขอปกติขางตรงขาม แตในมาตัวที่สอง (OC2) พบวาความเขมขนของ 

WF6 epitope ตอปริมาณโปรตีนรวมของขอตอขางที่มภีาวะกระดกูและกระดูกออนแตกเปนชิน้สูง

กวาขอปกติขางตรงขาม สําหรับมาทีม่ีภาวะขอเสื่อมที ่ carpal joint  พบวา ขอตอขางทีม่ีภาวะขอ

เสื่อมมีความเขมขนของ WF6 epitope สูงกวาขอปกติขางตรงขามที่ขอตอระดับเดียวกนั จากการ

ถายภาพทางรังสีพบวา ขอที่ผิดปกติมีภาวะขอเสื่อมในระยะเริ่มแรก (early stage) ซึ่งในระยะนี้

กระดกูออนหุมผิวขอตอถูกทําลายไปไมมากนกั และยงัคงเหลือมวลของเนื้อกระดูกออนพอสมควร 

จึงอาจตรวจพบ WF6 epitope ไดในระดับสูง แมวาการศึกษาในครั้งนี้มีขอมูลบางสวนที่ไมทราบ

ประวัติของมาแนชัด ประกอบกับตัวอยางมีจาํนวนจํากัด จึงยงัไมสามารถหาขอสรุปไดอยาง

ชัดเจน อยางไรก็ตาม ผลจากการศึกษาสามารถแสดงใหเห็นการเปลี่ยนแปลงของระดับ WF6 

epitope ในน้าํไขขอเมื่อมีภาวะผิดปกติ เชน ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกในขอตอและภาวะ

ขอเสื่อม ซึ่งขอมูลนี้สามารถใชเปนขอมลูพื้นฐานสาํหรับการศึกษาครั้งตอไปในจํานวนตวัอยางที่

มากเพียงพอและมีการแบงระยะเวลาตั้งแตเกิดการแตกของกระดูกในขอตอจนตรวจพบ รวมทัง้มี

การแยกระดับความรุนแรงของโรคขอเสื่อมรวมดวย   

แมวาการเก็บตัวอยางซีร่ัมจากมาจะสามารถทําไดสะดวกและปลอดภัยตอตัวมามากกวาการ

เก็บตัวอยางจากการเจาะน้าํไขขอ แตปริมาณ WF6 epitope ในซร่ัีมเปนปริมาณคอนดรอยติน

ซัลเฟตรวมที่มาจากทัง้รางกาย ในทางกลบักัน ปริมาณ WF6 epitope ในน้าํไขขอ จะเปนปริมาณ

คอนดรอยตินซัลเฟตทีว่ัดไดจากกระดกูออนหุมผิวขอตอโดยตรง ซึ่งมีความจําเพาะเจาะจงและ

นาเชื่อถือมากกวาการวัดปริมาณ WF6 epitope ในซีร่ัม มกีารศึกษาความสัมพนัธของระดับสาร

              97

ÅÔ¢ÊÔ·¸Ô ìÁËÒÇÔ·ÂÒÅÑÂàªÕÂ§ãËÁè
Copyright  by Chiang Mai University
A l l  r i g h t s  r e s e r v e d

ÅÔ¢ÊÔ·¸Ô ìÁËÒÇÔ·ÂÒÅÑÂàªÕÂ§ãËÁè
Copyright  by Chiang Mai University
A l l  r i g h t s  r e s e r v e d



 98 

บงชี้ทางชวีภาพ (biological marker) ในซีร่ัมและในน้ําไขขอของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูก

ออนแตกเปนชิ้น พบวาระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอพิิโทป 846 และคารบอกซีโปรเปบไทดของ

คอลลาเจนชนดิที่ 2 (CP II) ในซีร่ัมและในน้าํไขขอไมมีความสัมพันธกันอยางมีนยัสําคัญ(23)  ใน

ปจจุบันยงัไมมีการศึกษาใดที่รายงานยนืยนัชัดเจนวา WF6 epitope เปน catabolic marker ของ

กระดูกออนหุมผิวขอตอ แตจากผลการศึกษาในหลายงานวิจัยกอนหนาและจากการศึกษาครั้งนี ้

อาจสันนิษฐานไดวา WF6 epitope เปนตัวบงชี้ถงึการเสื่อมสลายของกระดูกออนหุมผิวขอตอ 

ดังนัน้ WF6 epitope นาจะสามารถใชเปน marker สําหรับการตรวจวนิิจฉัยโรคขอในมาได ใน

การศึกษาครั้งนี้มีขอจํากัดหลายประการ จงึทาํใหมจีํานวนตัวอยางไมมากนัก ซึง่ควรมีการศึกษา

ตอไปถึงการเปลี่ยนแปลงของระดับ biological marker หลายชนิดในซีร่ัมควบคูไปกับน้าํไขขอ ใน

จํานวนมาที่มากขึ้น และศกึษาระดับความรุนแรงของโรค ปจจัยการใชงานของมาที่แตกตางกนั 

รวมถึงการติดตามการรักษาโรคขอในระยะยาวตอไป เพื่อเพิ่มพนูความรู ความเขาใจในการดําเนนิ

ไปของโรคหรือการเปลี่ยนแปลงทางพยาธสิภาพและเพือ่ชวยวนิิจฉัย รวมทั้งวางแผนในการรักษา

โรคขอในมาไดอยางเหมาะสม 

 
กติติกรรมประกาศ  

งานวิจยันี้ไดรับทุนสนับสนนุจากโครงการยา เครื่องมอืและวัสดุอุปกรณการแพทย สภาวิจัย

แหงชาติ และทุนพัฒนาอาจารยสาขาวิชาขาดแคลน มหาวิทยาลัยเชยีงใหม ขอขอบพระคุณ ผศ.

นสพ.ดร. ประวิทย บุตรอุดม, นสพ.ดร. อนชุิต สิทธิไชยากุล และ สพญ. สุมาลิน ีสนธิไทย ผูกรุณา

ใหความชวยเหลือในการเกบ็ตัวอยาง ผศ.สพญ.ดร. ศิริพร ขุมทรัพย ที่ใหคําปรึกษาและคําแนะนํา

ตลอดการวิจัย ขอขอบพระคุณ ผศ.นสพ.ดร. วทิยา สุริยาสถาพร ทีใ่หคําแนะนาํในการวิเคราะห

ขอมูล คุณสราวุฒ ิ ใสญาต ิ นกัเทคนิคการแพทยประจําหองถายภาพทางรังส ี คุณจารุณี ลอยธง 

นักวทิยาศาสตรประจําหนวยปฏิบัติการโลหิตวทิยา และสถานบริการสุขภาพสตัว โรงพยาบาล

สัตวใหญ คณะสัตวแพทยศาสตร ที่ใหความอนุเคราะหใชสถานที่และอุปกรณในการถายภาพทาง

รังสี รวมทั้งเจาของมาทุกทานและมาทุกตวัทีท่ําใหการศึกษาครั้งนี้สําเร็จลุลวงไดดวยดี 
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
 

 


 
 




 



















  

a 

 Normal Abnormal 

N 50 42 

WF6 1,135.95 ± 1,020.07 441.96 ± 937.20 

 

a = มีความแตกตางทางสถิติ  p<0.0001  เมื่อเปรียบเทียบกับ Normal 

 

รูปที่ 1 แผนภาพเปรียบเทียบความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของมากลุมปกติ 

(Normal group) กับมากลุมผิดปกติ (Abnormal group) เสนกลางกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคามัธยฐาน เสนขอบลาง

และขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาที่เปอรเซ็นตไทลที่ 25 และ 75 ตามลําดับ เสนขีดแนวนอนดานลางและ

ดานบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาต่ําสุดและสูงสุดที่ยังไมผิดปกติตามลําดับ วงกลมแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิด 

ปกติ ดอกจันแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติมาก  N=จํานวนตัวอยาง และ WF6 = ความเขมขนของ WF6 (ng/ml) 

แสดงคามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล (Median ± IQR) 
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
 

 


 
 




 





 













  

b c 

a 

 Normal Arthritis OC OA 

N 50 6 12 24 

WF6 1,135.95 ±1,020.07 422.61±169.46 529.26±1,413.90 715.24±1,003.06 

 

a, b, c = มีความแตกตางทางสถิติ  p=0.001, p=0.021, p=0.002 ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับ Normal 

 

รูปที่ 2 แผนภาพความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของมาปกติ (Normal) เปรียบเทียบ

กับมาที่มีภาวะมาที่มีภาวะขออกัเสบ (Arthritis), ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้น (OC) และมาที่มี

ภาวะขอเส่ือม (OA) เสนกลางกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคามัธยฐาน เสนขอบลางและขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดง

คาที่เปอรเซ็นตไทลที่ 25 และ 75 ตามลําดับ เสนขีดแนวนอนดานลางและดานบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคา

ต่ําสุดและสูงสุดที่ยังไมผิดปกติตามลําดับ วงกลมแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติ ดอกจันแสดงคาที่สูงหรือต่ํา

ผิดปกติมาก N=จํานวนตัวอยาง และ WF6 = ความเขมขนของ WF6 (ng/ml) แสดงคามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล 

(Median ± IQR) 
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
 

 


 
 




 





 













  

b c 

a 

Age (Y) ≤  2 3 - 5 6 - 9 

N 14 21 15 

WF6 917.08 ± 571.04 1,557.60 ± 1,154.32 1,452.40 ± 1,467.02 

 

a, b, c = ไมมีความแตกตางกันทางสถิติ  p=0.122 

 

รูปที่ 3 แผนภาพความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของมาปกติเปรียบเทียบกันในแต

ละชวงอายุ (ป) เสนกลางกรอบส่ีเหลี่ยมแสดงคามัธยฐาน เสนขอบลางและขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาที่

เปอรเซ็นตไทลที่ 25 และ 75 ตามลําดับ เสนขีดแนวนอนดานลางและดานบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาต่ําสุด

และสูงสุดที่ยังไมผิดปกติตามลําดับ วงกลมแสดงคาที่สูงหรือตํ่าผิดปกติ ดอกจันแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติ

มาก N=จํานวนตัวอยาง และ WF6 = ความเขมขนของ WF6 (ng/ml) แสดงคามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล 

(Median ± IQR) 
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
 

 


 
 




 





 













  

a 

c b 

Breed Thai Mixed Foreign 

N 8 20 22 

WF6 1,616.40 ± 3,517.55 1,213.40 ± 840.36 1,065.65 ± 1,249.39 

 

a, b, c = ไมมีความแตกตางกันทางสถิติ  p=0.158 

 

รูปที่ 4 แผนภาพความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของมาปกติเปรียบเทียบกันในแต

ละสายพันธุ (Thai = พันธุไทยแท, Mixed = พันธุผสม, Foreign = พันธุตางประเทศ) เสนกลางกรอบสี่เหลี่ยม

แสดงคามัธยฐาน เสนขอบลางและขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาที่เปอรเซ็นตไทลที่ 25 และ 75 ตามลําดับ 

เสนขีดแนวนอนดานลางและดานบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาต่ําสุดและสูงสุดที่ยังไมผิดปกติตามลําดับ 

วงกลมแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติ ดอกจันแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติมาก N=จํานวนตัวอยาง และ WF6 = 

ความเขมขนของ WF6 (ng/ml) แสดงคามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล (Median ± IQR) 
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
 

 


 
 




 





 













  

a 

 No training Working 

N 16 34 

WF6 894.08 ± 568.03 1,585.25 ± 1,187.48 

 

a = มีความแตกตางทางสถิติ  p=0.008  เมื่อเปรียบเทียบกับ  No training 

 

รูปที่ 5 แผนภาพเปรียบเทียบความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของมาปกติที่ไมไดใช

งาน (No training) กับมาปกติที่ใชงาน (Working) เสนกลางกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคามัธยฐาน เสนขอบลางและ

ขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาที่เปอรเซ็นตไทลที่ 25 และ 75 ตามลําดับ เสนขีดแนวนอนดานลางและ

ดานบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงคาต่ําสุดและสูงสุดที่ยังไมผิดปกติตามลําดับ วงกลมแสดงคาที่สูงหรือต่ํา

ผิดปกติ ดอกจันแสดงคาที่สูงหรือต่ําผิดปกติมาก N=จํานวนตัวอยาง และ WF6 = ความเขมขนของ WF6 

(ng/ml) แสดงคามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล (Median ± IQR) 
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WF6 280.54 477.22 919.56 1,577.20

WBC 14,000 13,500 8,850 15,750
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รูปที่ 6 แผนภาพแสดงความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมและคาเม็ดเลือดขาว (WBC) 

ของมาของมาที่มีภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้นระหวางกอนและหลังการรักษาดวยวิธีผาตัดสองกลอง 

ณ สัปดาหที่ 0, 4, 8 และ 12 ตามลําดับ 
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รูปที่ 7 แผนภาพแสดงความเขมขนของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในน้ําไขขอ ตอปริมาณโปรตีนรวม 

เปรียบเทียบระหวางขอปกติ (Normal joint) และขอผิดปกติ (Abnormal joint) ที่ขอตอระดับเดียวกัน ของมาที่มี

ภาวะกระดูกและกระดูกออนแตกเปนชิ้น (OC) และมาที่เปนโรคขอเส่ือม (OA) 
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