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การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทป
ในซีรั่มของม้าปกติกับม้าที่มีภาวะข้ออักเสบ ภาวะกระดูก

และกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นหรือภาวะข้อเสื่อม
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บทคัดย่อ  การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพื่อเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปชนิด
WF6 (WF6 epitope) ในซร่ัีมของมา้ปกตกิบัมา้ทีม่ภีาวะขอ้อักเสบ ภาวะกระดกูและกระดกูออ่น
แตกเปน็ชิน้ หรอืภาวะขอ้เสือ่ม และเปรยีบเทยีบระดบัคอนดรอยตนิซลัเฟตอพิิโทปชนดิ WF6 ใน
ซีรั่มของม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นระหว่างก่อนและหลังทำการรักษาด้วย
การผา่ตดัสอ่งกลอ้ง ทำการเกบ็ตวัอยา่งซร่ัีมจากมา้ อาย ุ2-9 ปี ในพืน้ทีจั่งหวดัเชยีงใหม ่ นครราช-
สีมา สระบรีุและขอนแกน่ เปน็กลุม่ม้าปกต ิ50 ตวั ม้าทีมี่ภาวะขอ้อักเสบ 6 ตวั ม้าทีมี่ภาวะกระดกู
และกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น 12 ตัวและกลุ่มม้าที่มีภาวะข้อเสื่อม 24 ตัว นำตัวอย่างมาตรวจค่า
โลหติวทิยา คา่เคมคีลนิกิและวดัปรมิาณของ WF6 epitope ดว้ย competitive inhibition ELISA
ผลการศึกษาพบว่า ม้าที่มีภาวะข้ออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น และม้าที่มี
ภาวะขอ้เสือ่ม มีความเขม้ขน้เฉลีย่ของ WF6 epitope ในซร่ัีมตำ่กวา่ในมา้ปกตอิยา่งมนียัสำคญั
(p<0.05) เม่ือควบคมุอายแุละสายพนัธุข์องมา้ในการเปรยีบเทยีบ และพบวา่การเจบ็ป่วยรวมทัง้
การใชง้านในมา้มคีวามสมัพนัธก์บัความเขม้ขน้ WF6 epitope ในซร่ัีมอยา่งมนียัสำคญั (p<0.05)
การเปรียบเทียบระดับ WF6 epitope ในซีรั่มของม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น
ระหว่างก่อนและหลังทำการรักษาด้วยการผ่าตัดส่องกล้องพบว่าความเข้มข้นของ WF6 epitope
ในซร่ัีมมีแนวโนม้เพิม่สูงขึน้ ณ สัปดาหท์ี ่4, 8 และ 12 หลงัการรกัษา ตามลำดบั  จากผลการศกึษา
แสดงให้เห็นว่าการเปลี่ยนแปลงของระดับคอนดรอยตินซัลเฟตในซีรั่มมีความสัมพันธ์กับการเกิด
โรคข้อ ดังนั้น WF6 epitope อาจเป็น biological marker ที่ใช้สำหรับบ่งชี้ถึงขบวนการทำลาย
กระดกูออ่นทีหุ่ม้ผิวขอ้ตอ่และอาจใชเ้พือ่วนิจิฉัยหรอืตดิตามการรกัษาโรคขอ้ในมา้ได ้  เชียงใหม่
สัตวแพทยสาร 2549;4(2):83-99.

คำสำคัญ: ม้า คอนดรอยตินซัลเฟต ภาวะข้ออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น
ภาวะข้อเสื่อม
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บทนำ
โรคข้อต่อ (joint disease) เป็นสาเหตุที่พบ

บ่อยในมา้ ทำใหม้้ามีอาการขากะเผลกและเปน็
สาเหตุหลักประการหนึ่งที่ทำให้ม้าไม่สามารถ
ทำงานไดอ้ยา่งมปีระสทิธภิาพ(1-2)  รวมทัง้กอ่ให้
เกิดความสูญเสียทางเศรษฐกิจต่อเจ้าของม้าเป็น
อย่างมาก การบาดเจ็บของข้อต่อ (traumatic
joint injury) มักเกดิกบัขอ้ตอ่ทีมี่การเคลือ่นไหว
โดยมีกลุ่มอาการ เช่น ภาวะข้ออักเสบ (arthritis),
เยื่อหุ้มข้ออักเสบ (synovitis), ถุงหุ้มข้ออักเสบ
(capsulitis), กระดกูแตก (bone fracture) และ
ขอ้เสือ่ม (osteoarthritis; OA)(3)  ซ่ึงเกดิจากการ
ท่ีข้อต่อและเน้ือเย่ือบริเวณใกล้เคียงได้รับบาดเจ็บ
จากแรงกระทบกระแทกในการใชง้าน

จากการศึกษาพบว่าม้าแข่งพันธ์ุโทโรเบรดมัก
ได้รับบาดเจ็บท่ีขาหน้าถึงร้อยละ 80(4) และพบว่า
ร้อยละ 90 ของการบาดเจ็บเกิดจากการแตกของ
กระดูกขาหน้า โดยพบการแตกของกระดูก
ลูกรอก (proximal sesamoid bones) และ
กระดกูหนา้แขง้ (3rd metacarpus) บ่อยทีสุ่ด(5)

ส่วนการศึกษาในม้ากีฬาพบว่าร้อยละ 44.8 ของ
ม้าท่ีเสียชีวิตหรือถูกคัดท้ิงมีสาเหตุมาจากปัญหา
โรคข้อเสื่อมและร้อยละ 16.5 เกิดจากการแตก
ของกระดูก(6)  เมื่อข้อต่อได้รับบาดเจ็บจนมี
การแตกของกระดูกและกระดูกอ่อน (osteo-
chondral fracture; OC) ทำให้มีชิ้นส่วนของ
กระดูกและกระดูกอ่อนที่แตกอยู่ภายในข้อต่อ
(chip fragment) ซึ่งไปเสียดสีกับเยื่อหุ้มข้อ
โดยตรง  ส่งผลให้มีขบวนการอักเสบเกิดข้ึน  โดย
เซลล์เยื่อหุ้มข้อ (synoviocyte) จะหลั่งสารสื่อ
อักเสบ (destructive inflammatory mediators)

และเอนไซม์ (catabolic enzymes) เข้าสู ่
นำ้ไขขอ้ (synovial fluid) เปน็ผลใหก้ระดกูออ่น
ทีหุ่ม้ผิวขอ้ตอ่ (articular cartilage) ถกูทำลาย
จนในท่ีสุดเกิดภาวะขอ้เส่ือมตามมา(7)

ปัจจุบันการตรวจวินิจฉัยโรคข้อเสื่อมในม้า
สามารถทำได้หลายวิธี เช่น การตรวจวินิจฉัย
ข้ันพ้ืนฐาน ได้แก่ การตรวจร่างกายทางกายภาพ
(physical examination) การถา่ยภาพทางรงัสี
(radiography) หรือการใช้วิธีการตรวจวินิจฉัย
ในข้ันท่ีสูงข้ึน ได้แก่ nuclear scintigraphy mag-
netic resonance imaging (MRI)  ซึ่งแม้ว่า
จะใหข้อ้มูลช่วยในการวนิจิฉัยไดม้ากกวา่  แตมี่
ค่าใช้จ่ายสูง และยังไม่เป็นที่แพร่หลายในการ
ตรวจวินิจฉัยโรคข้อของม้าในประเทศไทย
โดยท่ัวไปจะอาศัยการตรวจร่างกายทางกายภาพ
ร่วมกบัการถา่ยภาพทางรงัส ีซ่ึงเปน็วธีิท่ีสะดวก
ค่าใช้จ่ายไม่สูงแต่มีความไวต่ำ โดยเฉพาะการ
ตรวจวินิจฉัยภาวะข้อเส่ือมในระยะเร่ิมแรก  มีการ
ศึกษาพบว่าการเปล่ียนแปลงทางพยาธิสภาพของ
โรคข้อเสื่อมไม่มีความสัมพันธ์กับอาการทาง
คลินิก(8) และการตรวจวนิิจฉัยดว้ยการถา่ยภาพ
ทางรงัสีจะสามารถบง่ช้ีถึงความผดิปกตภิายใน
ข้อต่อได้ ก็ต่อเมื่อขบวนการของโรคและพยาธิ-
สภาพได้มีการดำเนินไปมากจนยากที่จะทำ
การรักษาให้กลับมาดังสภาพเดิมได้(9) ดังนั้น
นักวิจัยจึงพยายามที่จะหาสารบ่งชี้ทางชีวภาพ
(biological markers) ซึ่งเป็นสารชีวโมเลกุลที่
สามารถบง่บอก ถึงพยาธสิภาพทีเ่กดิขึน้ภายใน
ข้อต่อของม้าได้โดยนำมาใช้ร่วมกับการตรวจ
วินิจฉัยทางกายภาพและการถ่ายภาพทางรังสี
เพือ่สามารถวนิจิฉัย โรคขอ้ในมา้ไดร้วดเรว็และ
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แม่นยำมากข้ึน  รวมท้ังนำไปติดตามการรักษาหรือ
งานทดลองท่ีเก่ียวกับยาหรือวิธีการรักษาโรคข้อเพ่ือ
วางแผนป้องกันการเกิดโรคข้อเส่ือมในอนาคต

กระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อต่อ เป็นกระดูกอ่อนชนิด
ไฮยาลิน (hyaline cartilage) มีองค์ประกอบ
คือเซลล์ (chondrocyte) และเนื้อกระดูกอ่อน
(extracellular matrix) ซ่ึงประกอบไปด้วยโปรตี-
โอกลยัแคน (proteoglycan) เสน้ใยคอลลาเจน
(collagen fiber) และกลัยโคโปรตนี (glycopro-
tein) ตา่งๆ คอนดรอยตนิซลัเฟต (chondroitin
sulfate; CS) เปน็กลยัโคซามโินกลยัแคน (gly-
cosaminoglycan; GAG)  ท่ีสำคัญและมีอยู่มาก
ที่สุดในเนื้อกระดูกอ่อน โดยสายคอนดรอยติน-
ซัลเฟตจะสร้างพันธะโควาเลนท์เกาะกับแกนโปรตีน
(core protein) ของโปรตีโอกลัยแคนซ่ึงจับอยู่กับ
ไฮยาลูโรแนน(10) เมื่อม้ามีภาวะข้ออักเสบหรือ
ข้อเสื ่อมเกิดขึ ้น คอนดรอยตินซัลเฟตจะถูก
ทำลายและหลุดออกจากเนื้อกระดูกอ่อนเข้าสู่
น้ำไขข้อ หลังจากนั้นจะดูดซึมเข้าสู่ระบบหมุน
เวียนเลือดและถูกกำจัดลงท่ีตับในท่ีสุด  ดังน้ันจึง
สามารถตรวจพบการเปลี่ยนแปลงของคอน-
ดรอยตนิซลัเฟตทัง้ในเนือ้กระดกูออ่น  นำ้ไขขอ้
และในซร่ัีม เพือ่ศกึษาเมตะบอลซึิม (cartilage
metabolism) และพยาธสิภาพของกระดกูออ่น
หุ้มผิวข้อต่อได้(11)

การศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อตรวจหา
ปริมาณคอนดรอยตนิซัลเฟตในซีร่ัมของม้าปกติ
เปรียบเทียบกับม้าที่มีภาวะข้ออักเสบ กระดูก
และกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น หรือข้อเสื่อม และ
เปรียบเทียบปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตในซีร่ัม

ของม้าท่ีมีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นช้ิน
ในข้อระหว่างก่อนและหลงัทำการรกัษาโดยการ
ผ่าตัดข้อต่อด้วยวิธีส่องกล้อง (arthroscopic
surgery) โดยใช้โมโนโคลนอลแอนติบอดี mono-
clonal antibody, mAb) ที่มีความจำเพาะต่อ
สายคอนดรอยตนิซัลเฟต ชนิด WF6 ท่ีผลิตและ
พัฒนาข้ึนจากห้องปฏิบัติการวิจัยโรคกระดูกและ
ข้อ (Bone and Joint Research Laboratories)
คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

วิธีการศึกษา
ลักษณะประชากรและกลุ่มตัวอย่าง
ทำการเก็บตัวอย่างซีรั่มจากม้า อายุ 2-9 ปี

พันธุ์ไทยแท้  พันธุ์ผสม และพันธุ์ต่างประเทศ
ในพ้ืนท่ีจังหวัดเชียงใหม่ นครราชสีมา สระบุรีและ
ขอนแกน่ โดยแบง่กลุม่ม้าออกเปน็ 2 กลุ่ม ดังนี้

1. กลุ่มม้าปกต ิ(normal group) จำนวน 62
ตัว

ม้าทั ้งหมดได้ผ่านการซักประวัติ การ
ตรวจร่างกายทางกายภาพและการตรวจวนิิจฉัย
อาการขากะเผลก (lameness examination)
แล้วพบว่าไม่มีอาการผิดปกติทางคลินิกและไม่มี
อาการของ โรคข้อ

2. กลุ ่มม้าผิดปกติ (abnormal group)
จำนวน 50 ตวั โดยแบง่ออกเปน็ 3 กลุม่ ดงันี้

1) ม้าท่ีมีภาวะขอ้อักเสบ จำนวน 6 ตัว
2) ม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อน

แตกเปน็ชิน้ จำนวน 12 ตวั ซ่ึงในจำนวนนีมี้ 1
ตัวท่ีทำ การรักษาด้วยวิธีผ่าตัดส่องกล้อง

3) ม้าท่ีมีภาวะข้อเส่ือม จำนวน 32 ตัว
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ม้าทั้งหมดได้ผ่านการตรวจวินิจฉัยโดยการ
ซักประวัติ, การตรวจร่างกายทางกายภาพ,
การตรวจวนิิจฉัยอาการขากะเผลกและการถา่ย
ภาพทางรังสี(12-15)

ข้ันตอนการเก็บตัวอย่าง
1. ทำการเจาะเก็บเลือดจากเส้นเลือดดำ

บริเวณคอ (jugular vein) ปริมาณ 2 มิลลิลิตร
ใส่ลงในหลอดที่มีสารป้องกันการแข็งตัวของ
เลือดและอีก 10 มิลลิลิตร ใส่ลงในหลอดสำหรบั
เก็บซีรั่ม เพื่อนำไปตรวจหาค่าทางโลหิตวิทยา
และค่าเคมีคลินิกตามลำดับ และทำการเก็บ
รักษาตัวอย่างซีร่ัมท่ี -20 oซ จนกระท่ังนำมาตรวจ
วิเคราะห์ สำหรับม้าตัวที่ทำการรักษาด้วยวิธี
ผ่าตัดส่องกล้อง ได้ทำการเจาะเก็บเลือดก่อนการ
รักษา (สัปดาห์ที ่ 0) และหลังการรักษา ณ
สัปดาหท่ี์ 4, 8 และ 12 ตามลำดบั

2. ทำการเก็บน้ำไขข้อจากข้อเข่า (carpal
joint) ของม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อน
แตกเป็นชิ ้น จำนวน 2 ตัวและม้าที ่มีภาวะ
ข้อเสื่อม จำนวน 1 ตัว โดยเจาะเก็บจากข้อที่
ผิดปกติและข้อปกติข้างตรงข้ามของม้าตัวเดียวกัน
ข้อละ 2 มิลลิลิตร โดยประมาณ  ใส่ลงในหลอด
สำหรับเก็บน้ำไขข้อ หลังจากน้ันนำน้ำไขข้อมาป่ัน
เหวีย่งเพือ่ทำการเกบ็ supernate ลงใน micro-
centrifuge tube และเก็บรักษาตัวอย่างท่ี -20 Oซ
จนกระท่ังนำมาตรวจวิเคราะห์

การตรวจวิเคราะห์ตัวอย่าง
1. ตรวจหาค่าทางโลหิตวิทยาและค่าเคมี

คลินิก ได้แก่ complete blood count (CBC),

aspartate aminotransferase (AST, SGOT),
creatinine หากตวัอยา่งซร่ัีมมีค่า AST และหรอื
creatinine สูงกว่าค่ามาตรฐาน(16) จะถูกคัดออก
จากการทดลอง

2. ตรวจหาปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตอิ-
พิโทป ชนิด WF6 (WF6 epitope) ในซีร่ัมด้วยวธีิ
ELISA โดยใชห้ลักการ competitive inhibition
ELISA ตรวจหา WF6 epitope จากตัวอย่างซีร่ัม
ตามวิธีของเพยีรสุขมณี(17) ในการวิเคราะหจ์ะใช้
โปรตีโอกลัยแคนที่สกัดได้จากกระดูกอ่อนของ
ปลาฉลาม (shark PG) เป็น coating antigen
และ competitor, ใช้ mAb WF6 เป็น primary
antibody และใช ้conjugate anti - IgM conju-
gated peroxidase เปน็ secondary antibody

การวิเคราะห์ข้อมูล
วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรม SPSS for

Windows version 11.0 และเลอืกระดบัความ
เชือ่ม่ันที ่95% (p<0.05) เปรียบเทยีบความเขม้
ข้นเฉล่ียของ WF6 epitope  ระหว่างม้ากลุ่มปกติ
และผดิปกตดิว้ย student T–test และวเิคราะห์
หาความสัมพันธ์ของระดับ WF6 epitope กับ
ปัจจัยต่างๆ โดยใช้ analysis of variance
(ANOVA) ทำการวิเคราะห์แต่ละปัจจัย (univari-
ate analysis) และทำการวิเคราะห์แบบหลาย
ปัจจัย (multivariable analysis) ด้วยการ
วิเคราะห์ความถดถอยเชงิพหุ (multiple regres-
sion) โดยเลอืกปจัจัยทีค่า่ p<0.15 จาก univa-
riate analysis
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ผลการศึกษา
ประชากรม้าท่ีศึกษา
จากผลการตรวจค่า AST และ creatinine

ในซร่ัีมของมา้ทัง้หมด พบวา่มา้ปกตจิำนวน 12
ตวัและมา้ทีมี่ภาวะขอ้เสือ่มจำนวน 8 ตวั ถกูคดั
ออกจากการศกึษา เน่ืองจากมีค่า AST และหรือ
creatinine สูงกว่าค่ามาตรฐาน  ดังน้ันการตรวจ
หาปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่ม
จึงวเิคราะหจ์ากมา้ในจำนวนทัง้สิน้ 92 ตวั เปน็
ม้าปกติ 50 ตัว ม้าท่ีมีภาวะข้ออักเสบ 6 ตัว ม้าท่ีมี
ภาวะกระดกูและกระดกูอ่อนแตกเปน็ช้ิน 12 ตัว
และมา้ทีมี่ภาวะขอ้เส่ือม 24 ตัว

การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตินซัลเฟต
อิพิโทปในซีรั่มของม้าปกติกับม้าที่มีภาวะ
ข้ออักเสบ ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตก
เป็นช้ิน หรือภาวะข้อเส่ือม

การวัดความเข้มข้นของ WF6 epitope ใน
ซีร่ัมของมา้กลุม่ผิดปกตเิปรยีบเทยีบกบัม้ากลุม่
ปกติพบว่า ความเข้มข้นเฉล่ียของ WF6 epitope
ในซีร่ัมของม้ากลุ่มผิดปกติต่ำกว่าม้าปกติอย่างมี
นัยสำคัญยิ่ง (p<0.0001) ดังแสดงในรูปที่ 1
และเมื่อเปรียบเทียบความเข้มข้นของ WF6
epitope ในซีรั ่มของม้าปกติกับม้าที่มีภาวะ
ข้ออักเสบ ภาวะกระดกูและกระดูกอ่อนแตกเป็น
ช้ิน และกับม้าท่ีภาวะข้อเส่ือมพบว่า  ม้าท่ีมีภาวะ
ข้ออักเสบ  ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็น
ชิ ้นและม้าที ่มีภาวะข้อเสื ่อมมีความเข้มข้น
เฉล่ียของ WF6 epitope ในซีร่ัมต่ำกว่าในม้าปกติ
อย่างมีนัยสำคัญ (p=0.001, p=0.021, p=
0.002 ตามลำดบั) ดังแสดงในรปูท่ี 2

เมื่อดูการเปลี่ยนแปลงของระดับคอนดรอย-
ตินซัลเฟตอิพิโทปในซีรั่มของม้าปกติที่ช่วงอายุ
ตา่งๆ พบวา่ไมมี่ความแตกตา่งของระดบัความ
เข้มข้นเฉล่ีย WF6 epitope ในม้าท่ีมีอายุน้อยกว่า
2 ปี จนถึงอาย ุ9 ปี อย่างมีนัยสำคญั (p=0.122)
ดังแสดงในรูปท่ี 3 และพบว่าม้าสายพันธ์ุไทยแท้,
พันธุ์ผสมและพันธุ์ต่างประเทศมีความเข้มข้น
เฉล่ียของ WF6 epitope ไม่แตกตา่งกันทางสถติิ
(p=0.158) ดังแสดงในรูปท่ี 4 แตพ่บวา่มคีวาม
แตกต่างของระดับความเข้มข้นเฉลี ่ย WF6
epitope ในมา้ปกตทิีไ่ม่ไดใ้ช้งาน (no training)
กบัม้าปกตทิีใ่ช้งาน (working) โดยมา้ปกตทิีใ่ช้
งานมีค่าความเข้มข้นเฉลี่ยของ WF6 epitope
สูงกว่าในม้าปกติท่ีไม่ได้ใช้งานอย่างมีนัยสำคัญ
(p=0.008) ดังแสดงในรูปที ่5

ปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการเปล่ียนแปลงของ
ระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปในซีร่ัม

เม่ือทำการวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ของระดับ
ความเข้มข้นเฉล่ีย WF6 epitope กับปัจจัยต่างๆ
เชน่ การเจบ็ป่วยของขอ้ตอ่ (diseased status),
อายุ สายพันธุ ์และการใช้งาน  โดยทำการ
วิเคราะห์แบบหลายปัจจัย ด้วยการวิเคราะห์
ความถดถอยเชิงพหุ พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อการ
เปล่ียนแปลงของระดบัคอนดรอยตนิซัลเฟตอิพิ-
โทปในซีร่ัมอย่างมีนัยสำคัญ คือ การเจ็บป่วยของ
ข้อต่อและการใช้งาน (R2=0.245) โดยเม่ือข้อต่อ
ได้รับบาดเจ็บ พบว่าระดับความเข้มข้นของ WF6
epitope ลดต่ำลง แสดงถึงความสัมพันธ์แบบ
ทศิทางตรงขา้ม (p<0.0001, β= -0.545)
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รูปที่ 1. แผนภาพเปรียบเทียบความเข้มข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีรั่มของม้ากลุ่มปกติ
(normal group) กับม้ากลุ่มผิดปกติ (abnormal group) เส้นกลางกรอบสีเ่หล่ียมแสดงคา่มัธยฐาน เส้นขอบล่าง
และขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่าที่เปอร์เซ็นต์ไทล์ที่ 25 และ 75 ตามลำดับ เส้นขีดแนวนอนด้านล่างและ
ด้านบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่าต่ำสุดและสูงสุดที่ยังไม่ผิดปกติตามลำดับ วงกลมแสดงค่าที่สูงหรือต่ำผิด
ปกติ ดอกจันแสดงคา่ท่ีสูงหรือต่ำผิดปกติมาก  N=จำนวนตวัอย่าง และ WF6 = ความเขม้ข้นของ WF6 (ng/mL)
แสดงคา่มัธยฐาน ± พิสัยควอไทล์ (Median ± IQR)

รูปท่ี 2. แผนภาพความเข้มข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของม้าปกติ (normal) เปรียบเทียบ
กับม้าท่ีมีภาวะม้าท่ีมีภาวะขอ้อักเสบ (arthritis), ภาวะกระดกูและกระดกูอ่อนแตกเปน็ช้ิน (OC) และม้าท่ีมีภาวะ
ข้อเสื่อม (OA) เส้นกลางกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่ามัธยฐาน เส้นขอบล่างและขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่า
ท่ีเปอร์เซ็นต์ไทล์ท่ี 25 และ 75 ตามลำดับ เส้นขีดแนวนอนดา้นล่างและด้านบนนอกกรอบสีเ่หล่ียมแสดงค่าต่ำสุด
และสูงสุดท่ียังไม่ผิดปกติตามลำดบั วงกลมแสดงคา่ท่ีสูงหรือต่ำผิดปกต ิดอกจันแสดงคา่ท่ีสูงหรือต่ำผิดปกตมิาก
N=จำนวนตัวอย่าง และ WF6 = ความเข้มข้นของ WF6 (ng/mL) แสดงค่ามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล์ (median± IQR)
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รูปท่ี 3. แผนภาพความเขม้ข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของม้าปกติเปรียบเทียบกันในแต่ละ
ช่วงอายุ (ปี) เส้นกลางกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่ามัธยฐาน เส้นขอบล่างและขอบบนของกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่า
ท่ีเปอร์เซ็นต์ไทล์ท่ี 25 และ 75 ตามลำดับ เส้นขีดแนวนอนดา้นล่างและดา้นบนนอกกรอบสีเ่หล่ียมแสดงคา่ต่ำสุด
และสูงสุดท่ียังไม่ผิดปกติตามลำดบั วงกลมแสดงคา่ท่ีสูงหรือต่ำผิดปกต ิดอกจันแสดงคา่ท่ีสูงหรือต่ำผิดปกตมิาก
N=จำนวนตัวอย่าง และ WF6=ความเข้มข้นของ WF6 (ng/mL) แสดงค่ามัธยฐาน±พิสัยควอไทล์ (median ± IQR)

รูปท่ี 4. แผนภาพความเขม้ข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของม้าปกติเปรียบเทียบกันในแต่ละ
สายพันธ์ุ (Thai = พันธ์ุไทยแท้, Mixed = พันธ์ุผสม, Foreign = พันธ์ุต่างประเทศ) เส้นกลางกรอบสีเ่หล่ียมแสดงคา่
มัธยฐาน เส้นขอบลา่งและขอบบนของกรอบสีเ่หลีย่มแสดงคา่ทีเ่ปอร์เซ็นตไ์ทล์ท่ี 25 และ 75 ตามลำดบั เส้นขดี
แนวนอนด้านล่างและด้านบนนอกกรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่าต่ำสุดและสูงสุดที่ยังไม่ผิดปกติตามลำดับ วงกลม
แสดงค่าท่ีสูงหรือต่ำผิดปกติ ดอกจันแสดงค่าท่ีสูงหรือต่ำผิดปกติมาก N=จำนวนตัวอย่าง และ WF6 = ความเข้มข้น
ของ WF6 (ng/mL) แสดงค่ามัธยฐาน ± พิสัยควอไทล ์(median ± IQR)
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รูปท่ี 5. แผนภาพเปรียบเทียบความเข้มข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซีร่ัมของม้าปกติท่ีไม่ได้ใช้งาน
(No training) กับม้าปกติท่ีใช้งาน (Working) เส้นกลางกรอบสีเ่หล่ียมแสดงคา่มัธยฐาน เส้นขอบล่างและขอบบน
ของกรอบสีเ่หลีย่มแสดงคา่ทีเ่ปอรเ์ซน็ตไ์ทลท์ี ่ 25 และ 75 ตามลำดบั เสน้ขดีแนวนอนดา้นลา่งและดา้นบนนอก
กรอบสี่เหลี่ยมแสดงค่าต่ำสุดและสูงสุดที่ยังไม่ผิดปกติตามลำดับ วงกลมแสดงค่าที่สูงหรือต่ำผิดปกติ ดอกจัน
แสดงค่าที่สูงหรือต่ำผิดปกติมาก N=จำนวนตัวอย่าง และ WF6 = ความเข้มข้นของ WF6 (ng/mL) แสดงค่า
มัธยฐาน ± พิสัยควอไทล ์(Median ± IQR)

ส่วนการใช้งานมีความสัมพันธ์แบบทิศทาง
เดียวกัน (p=0.022,β=0.236) โดยหากม้าถูกนำ
ไปใช้งาน พบว่าระดับความเข้มข้นของ WF6
epitope เพิม่สูงขึน้

การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยตนิซัล-
เฟตอิพิโทปในซีรั่มของม้าที่มีภาวะกระดูก
และกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นระหว่างก่อน
และหลังการรักษาโดยการผ่าตัดข้อต่อด้วยวิธี
ส่องกลอ้ง (n=1)

เม่ือเปรียบเทียบค่าเม็ดเลือดขาวและค่าความ
เขม้ขน้ WF6 epitope ในซร่ัีมของมา้ จำนวน 1
ตัว ที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็น
ช้ินในข้อต่อ ระหว่างก่อนและหลังการรักษาด้วย

วิธีผ่าตัดส่องกล้องพบว่า  ก่อนการรักษามีค่าเม็ด
เลอืดขาว (WBC) มากกวา่ระดบัปกต ิ และหลงั
จากทำการรักษาโดยผ่าตัดเอาเศษกระดกูท่ีแตก
ออกพบวา่ ณ สัปดาหท์ี ่4 และ 8 หลงัการผา่ตดั
ค่าเม็ดเลือดขาวลดลงเม่ือเปรียบเทียบกับก่อนการ
รักษา (สัปดาห์ที่ 0) และค่าเม็ดเลือดขาวกลับ
เพิม่สูงขึน้ ณ สัปดาห์ท่ี 12 หลังการผ่าตัด  ส่วนค่า
ความเข้มข้นของคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิโทปใน
ซีร่ัมพบว่า ระดับความเข้มข้นของ WF6 epitope
มีการเพิม่สูงขึน้อยา่งตอ่เนือ่ง ณ สัปดาหท์ี ่4, 8
และ 12 หลังการรักษาตามลำดับ ดังแสดงใน
รูปที ่6
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การเปรียบเทียบระดับคอนดรอยติน-
ซัลเฟตอิพิโทปในน้ำไขข้อระหว่างข้อปกติ
และข้อผิดปกติที ่ข ้อต่อระดับเดียวกัน
ของม้าท่ีมีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตก
เป็นช้ินและม้าท่ีเป็นโรคข้อเส่ือม

จากการตรวจหาระดบัความเข้มข้นของ WF6
epitope ต่อปริมาณโปรตีนรวม (ng WF6
epitope/mg total protein) ในน้ำไขข้อของม้าท่ีมี
ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ ้นใน
carpal joint จำนวน 2 ตวั พบวา่ในมา้ตวัแรก
(OC1) ข้อต่อข้างที่มีภาวะกระดูกและกระดูก
อ่อนแตกเป็นชิ้นมีค่าความเข้มข้นของ WF6
epitope ต่อปริมาณโปรตีนรวมต่ำกว่าข้อปกติ
ขา้งตรงขา้ม ซ่ึงแตกตา่งกบัในมา้ตวัที ่2 (OC2)
ท่ีพบว่าข้อต่อข้างท่ีมีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อน
แตกเปน็ช้ินมีค่าความเขม้ข้นของ WF6 epitope

ต่อปริมาณโปรตนีรวมสูงกว่าข้อปกติ สำหรับม้า
ทีมี่ภาวะขอ้เส่ือมที ่ carpal joint จำนวน 1 ตวั
พบว่า ข้อต่อข้างท่ีมีภาวะข้อเส่ือมค่าความเข้มข้น
ของ WF6 epitope สูงกว่าข้อปกติข้างตรงขา้มท่ี
ขอ้ตอ่ระดบัเดยีวกนั ดงัแสดงในรูปท่ี 7

บทวิจารณ์
คอนดรอยตนิซัลเฟตเป็นกลัยโคซามโินกลัย-

แคนท่ีพบมากท่ีสุดในร่างกาย เช่น ในกระดูกอ่อน
กระดูก หนังแท้ กระจกตาและผนังเส้นเลือด
จากการศึกษาพบว่าเซลล์กระดูกอ่อน (chondro-
cyte) ทำหน้าท่ีในการสร้างคอนดรอยตนิซัลเฟต
ซึ่งมีอยู่มากที่สุดในเนื้อกระดูกอ่อน (cartilage
matrix) ในภาวะปกตกิระดกูออ่นทีหุ่ม้ผิวขอ้ตอ่
จะมีกระบวนการสร้าง (anabolic process) และ
กระบวนการสลาย (catabolic process) อยูใ่น

รูปที ่6.  แผนภาพแสดงความเขม้ขน้ของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในซร่ัีมและคา่เมด็เลอืดขาว
(WBC) ของม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นระหว่างก่อนและหลังการรักษาด้วยวิธีผ่าตัด
ส่องกลอ้ง ณ สัปดาหท์ี ่0, 4, 8 และ 12 ตามลำดบั (N=1)
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ภาวะที่สมดุล เมื่อกระดูกอ่อนที่หุ้มผิวข้อต่อ
เกิดความผิดปกติหรือมีพยาธิสภาพที่เปลี่ยน-
แปลงไปทำให้เกิดการเสียสมดุลของขบวนการ
เมตะบอลิซึมดังกล่าว คือ เกิดการทำลายมากกว่า
การสร้างอันเป็นผลให้กระดูกอ่อนท่ีหุ้มผิวข้อต่อ
ถูกทำลาย คอนดรอยตินซัลเฟตจะถูกสลายออก
มาอยู่ในน้ำไขข้อและดูดซึมเข้าสู่กระแสเลือด
หลังจากน้ันจะถูกส่งไปทำลายท่ีตับและไต  ทำให้
การตรวจวัดระดับของคอนดรอยตินซัลเฟตใน
ซีร่ัมและน้ำไขข้อ  จึงอาจบ่งบอกถึงเมตะบอลิซึม
และพยาธิสภาพท่ีเกิดข้ึนกับกระดูกอ่อน  รวมท้ัง
สามารถช่วยวินิจฉัยโรคข้อเส่ือมได้เร็วข้ึน  หลายปี
ที่ผ่านมาจนถึงปัจจุบันมีการใช้โมโนโคลนอล
แอนติบอดี ท่ีมีความจำเพาะตอ่ สายคอนดรอย-
ตินซัลเฟต ท้ังโมโนโคลนอล แอนติบอดีท่ีจำเพาะ
ต่อตำแหน่งบนสายคอนดรอยตินซัลเฟตที่ผ่าน

รูปท่ี 7. แผนภาพแสดงความเขม้ข้นของ WF6 chondroitin sulfate epitope ในน้ำไขข้อ ต่อปริมาณโปรตนีรวม
เปรยีบเทยีบระหวา่งขอ้ปกต ิ (normal joint) และขอ้ผิดปกต ิ (abnormal joint) ที่ข้อต่อระดับเดียวกันของม้าที่มี
ภาวะกระดกูและกระดกูอ่อนแตกเปน็ช้ิน (OC) และม้าท่ีเป็นโรคขอ้เส่ือม (OA) (N=2)

การยอ่ยดว้ยเอนไซม ์เชน่ 3B3(17-19) และทีไ่ม่ถกู
ย่อยด้วยเอนไซม์ เช่น WF6(17-18)

โมโนโคลนอลแอนติบอดี ชนิด WF6 เป็น
โมโนโคลนอลแอนติบอดีที่ผลิตและพัฒนาขึ้น
จากห้องปฏิบัติการวิจัยโรคกระดูกและข้อ
คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่
ซึ่งมีความจำเพาะต่อสาย chondroitin-6-sul-
fate และ chondroitin 2,6 disulfate ที่พบได้
ท่ัวไปในกระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อต่อ   จากการศึกษา
คร้ังน้ีท่ีพบว่าม้าท่ีมีภาวะขอ้เส่ือมมีความเขม้ข้น
เฉล่ียของ WF6 epitope ในซีร่ัมต่ำกว่าในม้าปกติ
อย่างมีนัยสำคัญ (p=0.002) ซึ่งสอดคล้องกับ
งานวจัิยของ  Todhunter ท่ีใช้เคอราแตนซลัเฟต
(keratan sulfate, KS) เป็น catabolic marker
เพื่อศึกษาระดับเคอราแตนซัลเฟตในพลาสมา
และน้ำไขข้อของม้าที ่เป็นโรคข้อชนิดต่างๆ
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โดยพบวา่ความเขม้ขน้ของ keratan sulfate ใน
พลาสมาของม้าที่เป็นโรคข้อเสื่อมต่ำกว่าใน
ม้าปกติอย่างมีนัยสำคัญ(9) แต่ขัดแย้งกับผล
การศึกษาการเปล่ียนแปลงของระดับคอนดรอย-
ตินซัลเฟตชนิด WF6 ในคน ที่พบว่าปริมาณ
ความเข้มข้นของ WF6 epitope ในซีร่ัมของผู้ป่วย
ที่เป็นโรคข้อเสื่อมสูงกว่าในคนปกติอย่างมีนัย-
สำคัญ(20-21) และไม่สอดคล้องกับผลการศึกษาใน
สัตว์ชนิดอื่น เช่น ในสุนัขที่ถูกเหนี่ยวนำให้เกิด
โรคข้อเส่ือมโดยการตัดเอ็นข้อเข่า (anterior cru-
ciate ligament) พบวา่สุนัขทีเ่ป็นโรคขอ้เสือ่มมี
ระดับของ WF6 epitope ในซีรั่มสูงกว่าสุนัข
ปกติ(22) และงานวิจัยในม้าพบว่าม้าที่เป็นโรค
ข้อเส่ือมมีระดับของอิพิโทปชนดิน้ีในซีร่ัมสูงกวา่
ม้าปกติอย่างมีนัยสำคัญ(17) จากการท่ีระดับความ
เข้มข้นของ WF6 epitope ในซีร่ัมของม้าท่ีมีภาวะ
ขอ้เสือ่มตำ่กวา่ในมา้ปกต ิ  อาจเนือ่งมาจากมา้
ส่วนใหญ่ของกลุ่ม (ร้อยละ 70.83) มีภาวะ
ข้อเสื่อมระยะท้าย (advanced OA) โดยผ่าน
กระบวนการสลายกระดูกอ่อนอย่างเรื้อรัง  จน
เหลือมวลของกระดูกอ่อนอยู่น้อย จึงตรวจพบ
ความเขม้ขน้ของ WF6 epitope ได้ในระดบัตำ่
ดังน้ันควรมีการศึกษาในข้ันต่อไปถึงระดับความ
รุนแรงของโรคขอ้เสือ่มในระยะตา่งๆ (stage of
OA) กับการเปลี่ยนแปลงของ WF6 epitope
ในซีร่ัม

ส่วนการเปรยีบเทยีบความเขม้ขน้ของ WF6
epitope ในซีรั ่มของม้าปกติกับม้าที่มีภาวะ
ข้ออักเสบหรือภาวะกระดกูและกระดกูอ่อนแตก
เป็นชิ้นนั้น ยังไม่เคยมีผู้ทำการศึกษาเรื่องนี้มา
ก่อนในประเทศไทย จากการทดลองครัง้น้ีพบว่า

ม้าท่ีมีภาวะข้ออักเสบและม้าท่ีมีภาวะกระดูกและ
กระดกูอ่อนแตกเปน็ช้ินมีความเขม้ข้นเฉลีย่ของ
WF6 epitope ในซีรั่มต่ำกว่าในม้าปกติอย่างมี
นัยสำคัญ (p=0.001, p=0.021 ตามลำดับ)
ซ่ึงไม่สอดคล้องกับการศึกษาท่ีพบว่าความเข้มข้น
ของ keratan sulfate ในพลาสมาของม้าที่มี
ภาวะข้ออักเสบและม้าที ่มีภาวะกระดูกและ
กระดูกอ่อนแตกเป็นช้ินสูงกว่าในม้าปกติอย่างมี
นัยสำคัญ(9) การท่ีตรวจพบ WF6 epitope  ของม้า
ท้ังสองกลุม่ในระดบัต่ำกวา่ม้าปกต ิอาจมีความ
เป็นไปได้ที่ม้าปกติบางตัวในกลุ่มไม่ใช่ม้าปกติ
ที่แท้จริง ซึ่งแม้ว่าผลจากการตรวจร่างกายทาง
กายภาพ การตรวจอาการขากะเผลกและการ
ตรวจค่าทางโลหิตวิทยาและเคมีคลินิกจะพบ
ว่าม้ามีลักษณะทางกายภาพปกต ิไม่มีอาการขา
กะเผลกและอาการทีผิ่ดปกติทางคลินิกแสดงให้
เห็น รวมทั้งมีค่าโลหิตวิทยาและค่าเคมีคลินิก
อยู่ในระดับปกติ แต่เป็นไปได้ที่ม้าอาจมีความ
ผิดปกติแฝงอยู่ เช่น มีการเส่ือมสลายของกระดกู
อ่อนแบบเกิดขึ้นเองและไม่มีอาการทางคลินิก
(nonprogressive idiopathic cartilage
erosion) แต่เมื่อทำการผ่าซากหรือตรวจดูด้วย
กล้องส่องตรวจขอ้ต่อ จะพบวา่กระดกูอ่อนท่ีหุ้ม
ผิวข้อต่อสึกกร่อนไป(23) ซึ่งแสดงถึงความไม่
สัมพันธ์กันของอาการทางคลินิกกับรอยโรค
ท่ีเกิดข้ึน และการตรวจวนิิจฉัยด้วยการถา่ยภาพ
ทางรังสียังมีข้อจำกัดอยู่ ทำให้ไม่สามารถพบ
รอยโรคหรือพยาธิสภาพที่เปลี่ยนแปลงไปของ
กระดูกอ่อนถ้าเป็นการเสียหายในระยะเริ่มแรก
จะสามารถตรวจพบได้ก็ต่อเมื ่อรอยโรคหรือ
พยาธิสภาพมีการพัฒนาไปในระดับที่ค่อนข้าง
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รุนแรงแลว้ สำหรับม้าท่ีมีภาวะขอ้อักเสบ ในการ
ศกึษาครัง้นี ้ อาจเปน็มา้ทีไ่ดรั้บบาดเจบ็บริเวณ
ข้อต่อหลายครั้ง ซึ่งสามารถพบได้ทั่วไปในม้า
ที่ใช้งาน กระบวนการอักเสบจะเกิดขึ ้นแบบ
ซ้ำแลว้ซำ้อกี  อาจสง่เสรมิใหเ้กดิการสลายของ
กระดูกอ่อนในข้อต่อโดยการหล่ังเอนไซม์  สารส่ือ
อักเสบและไซโตไคน ์ (cytokine) ตา่งๆ จึงมผีล
ทำให้ค่า WF6 epitope ต่ำกว่าม้าปกติ  ซ่ึงคล้าย
กับม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็น
ช้ิน เมือ่ขอ้ตอ่มีการเคลือ่นไหว เศษกระดกู และ
กระดูกอ่อนที่แตกภายในข้อต่อจะไปเสียดสี
กับเยื่อหุ้มข้อ (synovial membrane) โดยตรง
และก่อให้เกิดขบวนการอักเสบอย่างรุนแรง  เป็น
ผลให้เกิดการเสื่อมสลายของกระดูกอ่อนหุ้ม
ผิวขอ้ไปมากจนเหลอือยูใ่นปรมิาณทีน่อ้ย  หรอื
ในทางกลับกัน หากม้ามีภาวะข้ออักเสบในระยะ
เริ่มแรกแบบไม่รุนแรง กระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อจะ
ยังถูกทำลายไปไม่มาก อาจส่งผลให้พบค่า WF6
epitope ได้ในระดับต่ำ จากการศึกษาคร้ังน้ีพบว่า
ภาพถ่ายทางรังสีของม้าที่มีภาวะกระดูกและ
กระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นบางตัวในกลุ่ม (ร้อยละ
25) มีพยาธิสภาพที่บ่งบอกถึงการเป็นโรคใน
ระยะเรื ้อรัง และพบว่าระยะเวลาตั ้งแต่เกิด
การแตกของกระดกูในขอ้ตอ่จนถงึการตรวจพบ
ทางรังสี มีค่าเฉลี่ยอยู่ที่ประมาณ 1 เดือน ซึ่ง
กระดูกอ่อนได้ผ่านขบวนการเสื ่อมสลายไป
มากพอสมควร จึงเปน็ไปไดท่ี้จะตรวจพบ WF6
epitope ในระดับต่ำกว่าม้าปกติ ดังน้ันระยะเวลา
ของการเป็นโรคและการแบ่งระดับความรุนแรง
ของภาวะกระดกูและกระดกูอ่อนแตกเปน็ช้ินใน
ข้อต่อจึงจำเป็นต่อการศึกษาในคร้ังต่อไป  จากผล

การเปรียบเทียบความเขม้ข้นของ WF6 epitope
ในซีรั ่มของม้าปกติกับม้าที่มีภาวะข้ออักเสบ
ภาวะกระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้น หรือ
ภาวะข้อเสื่อม แสดงให้เห็นว่าหากข้อต่อได้รับ
บาดเจ็บหรือมีความผิดปกติเกิดขึ้น ระดับของ
WF6 epitope ในซีร่ัมจะมีการเปล่ียนแปลงไป

ผลการศกึษายงัพบวา่ ม้าปกตทิีใ่ช้งาน (ม้า
แขง่และมา้ขี)่ มีคา่ความเขม้ขน้เฉลีย่ของ WF6
epitope ในซร่ัีมสูงกวา่ในมา้ปกตทิีไ่ม่ไดใ้ช้งาน
(ม้าที ่ยังไม่ได้รับการฝึก) อย่างมีนัยสำคัญ
แสดงถึงการใช้ม้าทำงานประเภทต่างๆ เช่น
ว่ิงแข่งความเร็ว ข่ีกระโดดและขีท่ั่วไป  มีผลทำให้
ขบวนการ degradation และ  matrix turnover
ของกระดกูอ่อนเพิม่ข้ึน จากผลการเปรยีบเทยีบ
ระดับ WF6 epitope ในซีรั่มของม้าปกติที่ช่วง
อายุต่างๆ พบว่า ไม่มีความแตกต่างของระดับ
ความเขม้ขน้เฉลีย่ WF6 epitope ในมา้ทีมี่อายุ
นอ้ยกวา่ 2 ปี จนถงึอาย ุ9 ปี อยา่งมนียัสำคญั
(p=0.122) ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาที่พบว่า
ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญของระดับ
ความเข้มข้นของ epitope ชนิดนี้ในม้าตั้งแต่
แรกเกดิจนถงึอายมุากกวา่ 15 ปี(17)  และจากผล
การเปรียบเทียบระดับ WF6 epitope ในซีร่ัมของ
ม้าปกติสายพันธ์ุต่างๆ พบว่า ไม่มีความแตกต่าง
ของระดับความเข้มข้นเฉล่ีย WF6 epitope ในม้า
ทีต่า่งสายพนัธุก์นัอยา่งมนียัสำคญั (p=0.158)
ซึ ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ Todhunter
ท่ีพบว่าสายพันธ์ุท่ีต่างกันไม่มีผลต่อระดับความ
เข้มข้นของ keratan sulfate ในพลาสมาของ
ม้าปกติ(9) จากผลการศกึษาดงักลา่ว ช้ีให้เหน็วา่
อายุและสายพันธุ ์ของม้าไม่มีผลต่อระดับ
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ความเขม้ข้นของ WF6 epitope ในซร่ัีม
การใช ้mAb WF6 ติดตามการรกัษาในครัง้นี้

เป็นการวิจัยเบ้ืองต้น (preliminary study) ซ่ึงจาก
ผลการติดตามม้าที่มีภาวะกระดูกและกระดูก-
อ่อนแตกเป็นชิ้นในข้อต่อระหว่างก่อนและหลัง
การรกัษาดว้ยวธิผ่ีาตดัสอ่งกลอ้ง จำนวน 1 ตวั
(สูญเสียม้าในระหว่างการศึกษาจำนวน 2 ตัว)
พบวา่ กอ่นการรกัษาคา่เมด็เลอืดขาวสงูกวา่คา่
ปกต ิแสดงถงึขอ้ตอ่มีการอกัเสบ ณ สัปดาหท์ี ่4
หลังการรักษาค่าเม็ดเลือดขาวลดลงแต่ยังคงอยู่ใน
ระดบัทีมี่การอกัเสบอยู ่และคา่เมด็เลอืดขาวได้
ลดลงจนอยู่ในช่วงของค่าปกติ ณ สัปดาห์ที่ 8
หลังการรักษา แสดงว่าขบวนการอักเสบได้ลดลง
จนข้อต่อกลับเข้าสู่ภาวะปกติ แต่ ณ สัปดาห์ท่ี 12
หลังการรักษากลับพบว่าค่าเม็ดเลือดขาวได้เพ่ิม
สูงขึ้นอีกครั้งซึ่งสูงกว่าค่าปกติและสูงกว่าก่อน
การรักษา แสดงถึงข้อต่อกลับมามีการอักเสบ
อีกครัง้หนึง่ ซ่ึงสอดคลอ้งกบัขอ้มูลทีไ่ดจ้ากการ
ซักประวัติและการตรวจทางกายภาพเพิ่มเติม
พบว่า มีการนำม้าไปฝึกซ้อม (trot) เป็นเวลา 4 วัน
กอ่นหนา้ทีจ่ะครบกำหนดการพกัที ่ 12 สัปดาห์
ประกอบกับข้อต่อมีอาการบวมน้ำและร้อนขึ้น
จากผลขา้งตน้พบวา่ค่าเม็ดเลือดขาวมแีนมโนม้
ลดลงอย่างต่อเนื่อง ซึ่งสะท้อนให้เห็นว่าการ
อักเสบของข้อต่อที่เกิดขึ้นตั้งแต่ก่อนรักษา ถึง
หลังรักษาได้ลดลงจนขบวนการอักเสบหมดไป
หากไม่มีปัจจัยภายนอก เช่น การใช้งานม้า เข้ามา
รบกวน และผลจากการเปรียบเทียบความเข้มข้น
ของ WF6 epitope ในซีร่ัมก่อนและหลังการรักษา
พบว่า มีการเพิม่สูงข้ึนของคา่ความเขม้ข้น WF6
epitope ในซร่ัีมอยา่งตอ่เนือ่ง ณ สัปดาหท์ี ่4, 8

และ 12 หลังการรักษาตามลำดับ แม้ว่าจะมี
การผ่าตัดเอาเศษกระดูกที่แตกออกไปแล้ว แต่
ขบวนการอักเสบและการสลายทำลายกระดูก-
อ่อนยังเกดิข้ึนอย่างตอ่เน่ือง ถึงค่าเม็ดเลือดขาว
จะลดต่ำลงจนอยู่ในช่วงของค่าปกติ ณ สัปดาห์ท่ี
8 หลังการรกัษา ซ่ึงเป็นการบง่บอกวา่ขบวนการ
อักเสบได้หยุดลง อย่างไรก็ตาม  ขบวนการสลาย
เน้ือกระดูกอ่อนท่ีถูกกระตุ้นโดยการอกัเสบยังคง
ดำเนินอยู่ ทำให้ยังคงตรวจพบคา่ WF6 epitope
ในซีรั่มสูงขึ้น และยิ่งเพิ่มสูงมากขึ้นอย่างเห็น
ได้ชัด ซึ่งสอดคล้องกับการเพิ่มขึ้นของค่าเม็ด
เลือดขาว ณ สัปดาห์ท่ี  12 เม่ือม้าถูกนำไปฝึกซ้อม
จนเกดิการอกัเสบของขอ้ข้ึนอีกครัง้  ผลจากการ
ศึกษาครั้งนี้แสดงให้เห็นว่า หากม้าที่มีภาวะ
กระดูกและกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นในข้อต่อ
ไม่ได้รับการดูแลรักษาอย่างต่อเนื่องและหรือมี
การนำม้ากลับมาใช้งานก่อนเวลาที่เหมาะสม
จะทำให้กระบวนการสลายกระดูกอ่อนหุ้มผิว
ข ้อต่อดำเนินต่อไปและพัฒนาเข ้าสู ่ภาวะ
ข้อเส่ือมในท่ีสุด

นอกจากน้ี การเปรียบเทียบระดับคอนดรอย-
ตินซัลเฟตอิพิโทปในน้ำไขข้อระหว่างข้อปกติและ
ข้อผิดปกติท่ี carpal joint  ในม้าท่ีมีภาวะกระดกู
และกระดูกอ่อนแตกเป็นชิ้นพบว่า ม้าตัวแรก
(OC1) ข้อต่อข้างที่มีภาวะกระดูกและกระดูก-
อ่อนแตกเป็นชิ้นมีค่าความเข้มข้นของ WF6
epitope ต่อปริมาณโปรตีนรวมต่ำกว่าข้อปกติ
ข้างตรงข้าม แต่ในม้าตัวที่สอง (OC2) พบว่า
ความเข้มข้นของ WF6 epitope ต่อปริมาณ
โปรตีนรวมของข้อต่อข้างที่มีภาวะกระดูกและ
กระดูกอ่อนแตกเป็นช้ินสูงกว่าข้อปกติข้างตรงข้าม
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สำหรับม้าท่ีมีภาวะข้อเส่ือมท่ี carpal joint  พบว่า
ข้อต่อข้างที่มีภาวะข้อเสื่อมมีความเข้มข้นของ
WF6 epitope สูงกว่าข้อปกติข้างตรงข้ามที่ข้อ
ต่อระดับเดียวกัน จากการถ่ายภาพทางรังสีพบว่า
ข้อที่ผิดปกติมีภาวะข้อเสื่อมในระยะเริ่มแรก
(early stage) ซึ่งในระยะนี้กระดูกอ่อนหุ้มผิว
ข้อต่อถูกทำลายไปไม่มากนัก และยังคงเหลือ
มวลของเนือ้กระดูกอ่อนพอสมควร จึงอาจตรวจ
พบ WF6 epitope ได้ในระดับสูง แม้ว่าการศึกษา
ในคร้ังน้ีมีข้อมูลบางส่วนท่ีไม่ทราบประวัติของม้า
แน่ชัด ประกอบกับตัวอย่างมีจำนวนจำกัด  จึงยัง
ไม่สามารถหาขอ้สรุปไดอ้ยา่งชดัเจน  อยา่งไรก็
ตาม  ผลจากการศึกษาสามารถแสดงใหเ้ห็นการ
เปล่ียนแปลงของระดับ WF6 epitope ในน้ำไขข้อ
เม่ือมีภาวะผิดปกติ เช่น ภาวะกระดูกและกระดูก-
อ่อนแตกในข้อต่อและภาวะข้อเสื่อม ซึ่งข้อมูล
น้ีสามารถใช้เป็นข้อมูลพ้ืนฐานสำหรับการศึกษา
คร้ังต่อไปในจำนวนตวัอย่างท่ีมากเพยีงพอ และ
มีการแบ่งระยะเวลาต้ังแต่เกิดการแตกของกระดูก
ในข้อต่อจนตรวจพบ  รวมทั้งมีการแยกระดับ
ความรุนแรงของโรคขอ้เส่ือมร่วมด้วย

แม้ว่าการเก็บตัวอย่างซีร่ัมจากม้าสามารถทำ
ได้สะดวกและปลอดภัยต่อตัวม้ามากกว่าการเก็บ
ตวัอยา่งจากการเจาะนำ้ไขขอ้ แตป่ริมาณ WF6
epitope ในซีร่ัมเป็นปริมาณคอนดรอยตินซัลเฟต
รวมทีม่าจากทัง้รา่งกาย ในทางกลบักนัปรมิาณ
WF6 epitope ในน้ำไขข้อจะเป็นปริมาณคอน-
ดรอยตินซัลเฟตท่ีวัดได้จากกระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อ
ต่อโดยตรง ซึ่งมีความจำเพาะเจาะจงและน่า
เช่ือถือมากกว่าการวัดปริมาณ WF6 epitope  ใน
ซีร่ัม มีการศึกษาความสัมพันธ์ของระดับสารบ่งช้ี

ทางชีวภาพ (biological marker) ในซีรั่มและ
ในน้ำไขข้อของม้าท่ีมีภาวะกระดูกและกระดูกอ่อน
แตกเป็นช้ิน พบว่าระดับคอนดรอยตินซัลเฟตอิพิ-
โทป 846 และคาร์บอกซีโปรเปบไทด์ของคอลลา-
เจนชนดิที ่2 (CP II) ในซร่ัีมและในนำ้ไขขอ้ไม่มี
ความสัมพันธ์กันอย่างมีนัยสำคัญ(24)  จากงาน
วิจัยของศิริพร ที่พบว่าม้าที่เป็นโรคข้อเสื่อมมี
ระดับ WF6 epitope ในซีร่ัมสูงกว่าม้าปกติอย่าง
มีนัยสำคญั(17)  ซ่ึงไม่สอดคลอ้งกบัผลการศกึษา
ในคร้ังน้ี แต่เป็นท่ีน่าสนใจว่า ระดับความเขม้ข้น
ของ WF6 epitope ในซีร่ัมของม้าปกติในงานวิจัย
คร้ังน้ี มีค่าใกล้เคียงกับงานของศิริพรมาก  แสดง
ให้เห็นถึง วิธีการที่ใช้ในการวิจัยครั้งนี้มีความ
น่าเช่ือถือ อย่างไรก็ตาม  แม้การศึกษาในคร้ังน้ีจะ
ไม่สามารถช้ีชัดได้ว่า WF6 epitope เป็น anabolic
หรือ catabolic marker แต่จากผลการศึกษา
สามารถสรุปได้ว่า หากมีปัจจัยต่างๆ มาเก่ียวข้อง
เช่น การทำงานของม้า การได้รับบาดเจ็บของ
ขอ้ตอ่ หรอืการเปน็โรคขอ้ จะทำใหค้วามเขม้ขน้
ของ WF6 epitope ในซีร่ัมมีการเปลีย่นแปลงไป

 ในปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาใดที่รายงาน
ยืนยนัชดัเจนวา่ WF6 epitope เป็น catabolic
marker ของกระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อต่อ แต่จาก
ผลการศึกษาในหลายงานวิจัยก่อนหน้าและ
จากการศกึษาครัง้นี ้อาจสนันษิฐานไดว้า่ WF6
epitope เป็นตัวบ่งชี ้ถึงการเสื ่อมสลายของ
กระดูกอ่อนหุ้มผิวข้อต่อ ดังนั้น WF6 epitope
นา่จะสามารถใชเ้ปน็ marker สำหรบัการตรวจ
วินิจฉัยและการติดตามรักษาโรคข้อในม้าได้
ในการศึกษาคร้ังน้ีมีข้อจำกัดหลายประการ  จึงทำ
ให้มีจำนวนตัวอย่างไม่มากนัก  ซ่ึงควรมีการศึกษา
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ต่อไปถึงการเปลี ่ยนแปลงของระดับ WF6
epitope ในซีร่ัมและน้ำไขข้อ ร่วมกับ biological
marker ชนดิอืน่ๆ เชน่ 3B3, 846 epitope หรอื
keratin sulfate ในจำนวนม้าที่มากขึ้น และ
ศึกษาระดับความรุนแรงของโรค ปัจจัยการใช้งาน
ของม้าท่ีแตกต่างกัน รวมถึงการติดตามการรักษา
โรคข้อในระยะยาวต่อไป เพื่อเพิ่มพูนความรู้
ความเข้าใจในการดำเนินไปของโรคหรือการ
เปล่ียนแปลงทางพยาธิสภาพและเพ่ือช่วยวินิจฉัย
รวมท้ังวางแผนในการรกัษาโรคข้อในม้าได้อย่าง
เหมาะสม
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ผศ.สพญ.ดร. ศิริพร ขุมทรัพย์ ที่ให้คำปรึกษา และ
คำแนะนำตลอดการวิจัย ขอขอบพระคุณ ผศ.นสพ.
ดร. วิทยา สุร ิยาสถาพร ที ่ให้คำแนะนำในการ
วิเคราะห์ข้อมูล คุณสราวุฒิ ใสญาติ นักเทคนิคการ-
แพทยป์ระจำหอ้งถา่ยภาพทางรงัส ีคณุจารณุ ีลอยธง
นักวิทยาศาสตร์ประจำหน่วยปฏิบัติการโลหิตวิทยา
และสถานบริการสุขภาพสัตว์ โรงพยาบาลสัตว์ใหญ่
คณะสัตวแพทยศาสตร์ ที ่ให้ความอนุเคราะห์ใช้
สถานที่และอุปกรณ์ในการถ่ายภาพทางรังสี รวมทั้ง
เจ้าของม้าทุกท่านและม้าทุกตัวที ่ทำให้การศึกษา
ครั้งนี้สำเร็จลุล่วงได้ด้วยดี
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