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Case Summary Case 1 
ผู้น ำเสนอ พญ.เบญจวรรณ  สกุลสุจิรำภำ คณะแพทยศำสตร์ จุฬำลงกรณ์มหำวิทยำลัย  
ที่ปรึกษำ ศ.นพ.ชุษณำ  สวนกระต่ำย คณะแพทยศำสตร์ จุฬำลงกรณ์มหำวิทยำลัย  
 
“A 58-year-old man presented with a 2-week course of diplopia” 
 
ผู้ป่วยชำยไทยคู่ อำยุ 58 ปี อำชีพค้ำขำย ภูมิล ำเนำและที่อยู่ปัจจุบัน กทม.  
CC: 2 สัปดำห์ก่อนมำ รพ. ตำมองเห็นภำพซ้อน    
PI: 8 เดือนก่อนมำ รพ. มีอำกำรวิงเวียนบ้ำนหมุน ร่วมกับคลื่นไส้อำเจียนเป็นๆหำยๆ คร้ังละเป็นชั่วโมง 
3 เดือนก่อนมำ รพ.   มองเห็นภำพซ้อนในแนวระนำบ ภำพซ้อนหำยไปเมื่อมองทลีะตำ มอีำกำรเวียนหัวบ้ำนหมุนอีก

คล้ำยที่เคยเป็นมำก่อน ร่วมกับมีหูอือ้ด้ำนซ้ำย มำตรวจได้ยำ Merislon กลับไปกิน อำกำรดีขึ้น 
2 สัปดำห์ก่อนมำ รพ. อำกำรที่ตำมองเห็นภำพซ้อนเร่ิมกลับมำเป็นใหม่ เป็นตลอดเวลำ เวลำมองทำงซ้ำย หรือมองลง

ล่ำงจะเห็นภำพซ้อนมำกขึน้  
PE: BT 36.8C, RR 16/min, PR 80/min, BP 150/80 mmHg   
An old Thai male patient, looks healthy, left head tilt   
Skin: no skin rash, ecchymosis or petechiae   
HEENT: not pale, no icteric sclera, no engorged neck veins 
Lymph node: not palpable 
RS: normal breath sound, no adventitious sound  
CVS: PMI at left 5th ICS, mid-clavicular line, normal S1S2, no murmur 
Abdomen: normoactive bowel sound, no distension, soft, not tender, liver and spleen not palpable 
Neurological examination: good consciousness, cooperative 
CN: normal except partial limited intorsion of right eye and audiogram showed mixed hearing loss left ear, 
sensorineural hearing loss right ear 
Motor: grade V all, DTX 2+ all, BBK plantarflexion response, Clonus test negative  
Sensory: normal pinprick sensation, impaired joint position sense at small joints of feet  
Cerebellar signs: negative  
 
Investigations:  

• CBC: Hb 14.6 g/dL, Hct 42.4%, MCV 71.4 fL, RDW 13.7% 
    WBC 10,860 /L (N 57.4%, L 33.1%, Mono 6.4%, Eo 2.7%) 

    Plt 237,000 /L    
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Blood chemistry: BUN 13 mg/dL, Cr 0.96 mg/dL 
 Total protein 7.8 g/dL, Albumin 4.5 g/dL 
 Total bilirubin/Direct bilirubin 0.36/0.18 mg/dL  
 SGOT 15 U/L, SGPT 15 U/L, ALP 70 U/L  
 Na 141, K 3.8, Cl 101, HCO3 32 mmol/L  
           Anti-HIV: non-reactive  

CMIA: reactive,   RPR titer 1:4  
LP profile: Open pressure 14 cmH2O / Closed pressure 12 cmH2O  

• WBC 5 /mm3 (mononuclear cell 100%), RBC 0 /mm3  
• Protein 70 mg/dL, Glucose 60 mg/dL/Blood sugar 100 mg/dL 
• No results of CSF VDRL nor TPPA    

MRI Temporal bone with Gd: High T2 lesion with contrast enhancement at left mammillary body and left 
anterolateral to cerebral aqueduct at the level of inferior colliculus, probably cranial nerve IV nucleus, as well as 
high T2 focus at left sided dorsal pons, probably due to toxic-metabolic disease such as Wernicke encephalopathy, 
metronidazole induced encephalopathy or hypoxic-ischemic injury.  
 
Diagnosis: Neurosyphilis (meningovascular and myelitis)   
Management: Penicillin G sodium 4 million unit IV q 4 h  14 days 
Three months after the treatment: CMIA reactive, RPR 1:1 
Symptoms: partially improved CN IV palsy  
But 4 months later > acute ischemic stroke at left temporo-occipital region 
 

Microbiology: Treponema pallidum subspecies pallidum1,2 
เช้ือมีลักษณะรูปร่ำงเป็น  helically coiled, corkscrew-shaped  มีขนำด กว้ำง 0.1-0.2 m  ยำว 6-15 m  
เคลื่อนที่ได้ด้วย flagella ที่ปลำยทั้ง 2 ด้ำนๆละ 3 เส้น เช้ือมี in vivo generation time 30 ช่ัวโมง  

- เช้ือตัวบำงมำก และไม่ติดสี Gram stain  ท ำให้มองไม่เห็นด้วยกล้องจุลทรรศน์ light microscope ที่ใช้ใน
ห้องปฏิบัติกำรทั่วไป ต้องใช้กล้อง dark-field microscope เพื่อดูกำรเคลื่อนไหวของเช้ือที่มีชีวิต หรือย้อมด้วย 
silver stain จำกสิ่งส่งตรวจ เช่น ช้ินเนื้อ 

จัดเป็นเช้ือ fastidious organism เนื่องจำกเจริญเติบโตได้ในสภำวะเหมำะสมที่จ ำกัด เช่น  ควำมเป็นกรด-ด่ำงที่แคบ
มำก คือ pH 7.2-7.4, อุณหภูมิเหมำะสม คอื 30-37C. บรรยำกำศที่เป็น microaerophilic และจะตำยได้ง่ำยเมื่อกระทบ
ควำมร้อน ควำมเย็น ควำมช้ืน ควำมแห้ง  และน้ ำยำฆ่ำเช้ือ (disinfectant) จึงไม่สำมำรถเพำะเช้ือในอำหำรเลี้ยงเช้ือ (in 
vitro culture) แต่สำมำรถเก็บเช้ือได้นำน 18-21 วัน ในอำหำรที่เหมำะสม  
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- คนเท่ำนั้นที่เป็น natural host กำรติดเช้ือใช้ inoculums size ที่ต่ ำมำกเพียงน้อยกว่ำ 10 ตัว  
- เช้ือที่อยู่ในเลือดของผู้ป่วยในระยะ incubation period ก่อนที่จะแสดงรอยโรค chancre สำมำรถท ำให้ติดเช้ือได้

ใน blood transfusion  
- เช้ือนี้ไม่มีกำรสร้ำง toxin แต่ควำมสำมำรถเคลื่อนที่ของเช้ือ ท ำให้บุกรุกและแพร่ไปยังอวัยวะต่ำงๆ เช่น ต่อม

น้ ำเหลือง ตับ ม้ำม ไต ตำ หรือ สมองได ้ 
- กำรรุกรำนเข้ำสู่สมอง มักเกิดขึ้นในระยะแรก (early syphilis) ถึงแม้จะไม่แสดงอำกำรเป็นปีหลังกำรติดเช้ือ กำร

ตรวจวินิจฉัย neurosyphilis ต้องตรวจจำก CSF ส่วน histopathologic feature ที่พบบ่อย คือ perivascular 
inflammation ซึ่งเกิดจำกกำรตอบสนองต่อกำรอกัเสบของระบบภูมิคุ้มกนัของผู้ป่วย โดย treponemal 
lipoproteins จะไปกระตุ้น immune effector cells  
 

- Laboratory diagnosis ใช้วิธีทำง serology เพื่อตรวจหำ antibody ซึ่งมี 2 หลักกำร คือ  
1. Nontreponemal tests  เป็นกำรตรวจหำ antibody ต่อ cardiolipin ซึ่งเป็น  lipid antigen ทีม่ำจำก

เนื้อเย่ือติดเช้ือของผู้ป่วยเอง จึงมีควำมจ ำเพำะต่ ำ แต่มีควำมสัมพันธ์กับกำรด ำเนินโรค นิยมตรวจหำ
ระดับของ antibody เป็น titer เพื่อใช้ในกำรติดตำมผลกำรรักษำ หรือระยะโรค โดยพบว่ำ มักมี titer สูง
ในระยะ secondary syphilis และจะลดลงในระยะ subclincal infection กำรทดสอบที่ใช้หลักกำรนี้ เช่น 
Veneral Disease Research Laboratory (VDRL) หรือ Rapid Plasma Reagin (RPR) กำรทดสอบ VDRL 
จะให้ผลบวกหลังจำกมีรอยโรค chancre 1-2 สัปดำห ์ผู้ป่วยบำงรำย antibody อำจคงอยู่ไปตลอดชีวิต 
 

วิธี RPR และ วิธี VDRL ถือว่ำเป็นวิธีที่ผ่ำนกำรตรวจสอบควำมถูกต้องเหมือนกัน (equally valid assay) และ 
CDC แนะน ำให้ใช้เป็น screening test แต่ผล titer ที่ได้จะไม่เท่ำกัน โดยพบว่ำ RPR titer จะให้ค่ำสูงกว่ำ VDRL titer 
ดังนั้นกำรติดตำมผลกำรรักษำ ด้วยกำรดูค่ำ titer จะต้องใช้วิธีเดียวกัน   

 
ข้อจ ำกัดของกำรทดสอบ nontreponemal tests คือ  
 ควำมไว (sensitivity) มีควำมแปรปรวนตำมระยะของโรค พบว่ำ VDRL และ RPR มีควำมไวร้อยละ 78-86, 
100 และ 95-98 ส ำหรับกำรตรวจหำ primary syphilis, secondary syphilis และ tertiary syphilis ตำมล ำดับ และมี
ควำมจ ำเพำะ (specificity) ร้อยละ 85-99.  จะเห็นว่ำมีควำมไวต่ ำในระยะแรก (early primary syphilis) หรือระยะท้ำย
ของโรค (late syphilis) และอำจให้ผลบวกปลอม (false-positive) นอกจำกนี้ยังพบปัญหำ prozone phenomenon  ซึ่งท ำ
ให้เกิดผลลบปลอม (false-negative) ได้ถึงร้อยละ 2  

2. Treponemal tests  เป็นกำรตรวจหำ antibody ต่อโปรตีนของเช้ือ จึงมีควำมจ ำเพำะมำกกว่ำ 
nontreponemal tests และยังสำมำรถตรวจพบ antibody นี้ได้ตลอดชีวิตหลังกำรติดเช้ือ จึงไม่ใช้ในกำร
ติดตำมผลกำรรักษำ กำรทดสอบที่ใช้หลักกำรนี้ เช่น T. pallidum hemagglutination (TPHA), 
Fluorescent T. pallidum Antibody-Absorption (FTA-ABS),  Microhemagglutination for T. pallidum 
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(MHA-Tp) หรือ Chemiluminescent Microparticle Immunoassay (CMIA) มีกำรศึกษำโดยใช้ CMIA 
เป็นวิธีกำรตรวจคัดกรอง พบว่ำสำมำรถตรวจเลือดที่ให้ผลบวก โดยไม่พบผลลบปลอม และมี
ประสิทธิภำพดีในกำรวินิจฉัยแยกผลลบได้ดีในกลุ่มประชำกรที่มีควำมชุกต่ ำ (low-prevalence of 
syphilis)3. 
 

ข้อจ ำกัดของกำรทดสอบ treponemal tests คือ  
 ควำมไวมีควำมแปรปรวนตำมระยะของโรค พบว่ำ FTA-ABS มีควำมไวร้อยละ 84 และ 100 ส ำหรับกำร
ตรวจหำ primary syphilis และระยะอื่นๆ ตำมล ำดับ แต่มีควำมจ ำเพำะร้อยละ 96 นอกจำกนี้ยังไมส่ำมำรถแยก โรค 
syphilis ออกจำกกำรติดเช้ือจำก Treponema อื่นๆ เช่น โรคคุดทะรำด (yaws) ซึ่งเกิดจำกกำรติดเช้ือ T. pallidum 
subspecies pertenue หรือ โรค pinta ซึ่งเกิดจำกกำรติดเช้ือ T. carateum  

- ดังนั้นกำรวินิจฉัยโรค syphilis โดยใช้วิธีทำง serology จ ำเป็นต้องใช้เลือด 2 ครั้ง คือ acute และ convalescent 
serum และต้องใช้วิธีทดสอบตั้งแต่  2 กำรทดสอบขึ้นไป คือ nontreponemal tests และ treponemal tests โดย
เดิมจะใช้วิธี nontreponemal tests ก่อน เมื่อให้ผลบวกจึงตรวจยืนยันด้วย treponemal tests แต่ปัจจุบันมีกำร
พัฒนำ treponemal tests ที่มีควำมไวสูง และใช้เคร่ืองอัตโนมัตซิึ่งใช้อยู่ในงำนประจ ำ สำมำรถทดสอบตัวอย่ำง
ตรวจได้ปริมำณมำกในเวลำเดียวกัน หรือพร้อมๆกัน จึงมีกำรปรับมำใช้วิธี treponemal tests  เช่น CMIA 
ตรวจคัดกรองก่อน เมื่อให้ผลบวกจึงตรวจยืนยันด้วย Nontreponemal tests เช่น RPR พร้อมทั้งท ำ titer ด้วย วิธี
แบบหลังนี้จึงเรียกว่ำ “reverse screening” ปัจจุบันนิยมใช้ในกำรตรวจคัดกรองผู้บริจำคเลือด โดยกำรตรวจ
คัดกรองด้วย CMIA เป็นกำรทดสอบแรก หำกให้ผลบวก จึงตรวจยืนยันด้วย RPR และ/หรือ TPHA ส ำหรับ
กำรวินิจฉัยโรค หรือกำรติดตำมผลกำรรักษำ ก็ตอ้งดูกำรเพิ่มขึ้น หรือลดลงของ titer ด้วย หำกผลทั้ง 2-3 วิธี 
ไม่ตรงกันควรนัดตรวจเลือดในอีก 1 เดือนข้ำงหน้ำ  

- มีกำรศึกษำเปรียบเทียบประสิทธิภำพของกำรทดสอบ VDRL, RPR และ CMIA โดยใช้ TPHA เป็น gold 
standard4 จำกกำรตรวจสีรัม 4228 ตัวอย่ำง ในระหว่ำงปี ค.ศ. 2008-2011 ที่มีกำรวินิจฉัยว่ำเป็น syphilis 117 
รำย ผลที่ได้ดังตำรำงที่ 1, 2 และ 3 
 
ตำรำงที่ 1  เปรียบเทียบผล TPHA, CMIA และ RPR จำกกำรตรวจสีรัม 4,228 ตัวอย่ำง 

ผลกำรทดสอบ 
จ ำนวนตัวอย่ำง 

วิธี TPHA. วิธี CMIA วิธี RPR 

+ + + 66 
+ + - 46 
+ - - 2 
- - + 5 
- - - 4,109 
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ตำรำงที่ 2 เปรียบเทียบผล VDRL, CMIA และ TPHA จำกกำรตรวจผู้ป่วย syphilis 117 รำย 

วิธี TPHA 
วิธี VDRL วิธี CMIA 

จ ำนวนผลบวก 
(ร้อยละ) 

จ ำนวนผลลบ 
(ร้อยละ) 

จ ำนวนผลบวก 
(ร้อยละ) 

จ ำนวนผลลบ 
(ร้อยละ) 

จ ำนวนผลบวก 66 (58.9) 46 (41.1) 110 (98.2) 2 (1.8) 
จ ำนวนผลลบ 5 (100) 0 (0) 0 (0) 5 (100) 

 
ตำรำงที่ 3 เปรียบเทียบประสิทธิภำพของกำรทดสอบ RPR และ CMIA 
 วิธี RPR วิธี CMIA 
Sensitivity (%) 58 98 
Specificity (%) 0 100 
Positive predictive value (%) 92 100 
Negative predictive value (%) 0 71 
Accuracy (%) 56 98 
 

- ส ำหรับผู้ป่วยรำยนี้ วินิจฉัยโรค syphilis และตดิตำมผลกำรรักษำด้วย serology tests โดยกำรใช้แบบ reverse 
screening คือ ทดสอบด้วย CMIA เมื่อให้ผลบวก (reactive) จึงท ำกำรทดสอบด้วย RPR เมื่อให้ผลบวก ก็ท ำ titer 
ต่อ พบว่ำในกำรตรวจเลือดครั้งแรก ให้ผล CMIA: reactive, RPR titer 1:4 และหลังกำรรักษำ 3 เดือน ได้ผล 
CMIA: reactive, RPR titer 1:1 จะเห็นว่ำ RPR titer ลดลง 4 เท่ำ แสดงว่ำกำรรักษำได้ผลดี 
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