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ผลจากการมีระดับกรดยูริกในเลือดสูง กอใหเกิดอาการทาง

คลินิกที่สำ�คัญคือ ขออักเสบ (gouty arthritis) เกิดกอน tophi 

ใตผิวหนัง และเกิดเปนนิ่วในไต จากขอมูลในปจจุบันพบวา ผูปวย

โรคไตเรื้อรังสวนใหญตรวจพบระดับกรดยูริกในเลือดเพิ่มขึ้น อาจ

เปนผลจากเมตาบอลิซึมของเซลลในรางกายเพิ่มขึ้น การทำ�งานของ

ไตลดลง1 หรือในทางกลับกันการเพิ่มขึ้นของระดับกรดยูริกใน

รางกายเปนสาเหตุหลักของการเกิดพยาธิสภาพไต และเกิดโรคไต

เรื้อรัง   ดังนั้นระดับกรดยูริกในเลือดมีความสัมพันธกับการเกิด

โรคไต บทความนี้จึงขอทบทวนถึงความสำ�คัญของระดับกรดยูริก

กับการเกิดโรคไต

ขบวนการเมตาบอลิซึมและการขจัดกรดยูริกในรางกาย

เมตาบอลิซึมของเซลลในรางกายสราง purine ประมาณ 

600 มก./วัน และ purine จากการรับประทานอาหารประมาณ 

100 มก./วัน purine ในรางกายถูกเปลี่ยนเปนกรดยูริกบริเวณ

ตับอาศัยเอ็นไซม xanthine oxidase กับ xanthine dehydro 

genase สัตวเลี้ยงลูกดวยนมทั่วไปพบวา กรดยูริกสามารถเปลี่ยน

เปน allantoin ดวยเอ็นไซม urate oxidase (uricase) แลวขับ

ออกทางไต ขณะที่มุนษยขาดเอ็นไซม uricase ทำ�ใหระดับกรด

ยูริกในเลือดสูงกวาสัตวเลี้ยงลูกดวยนมอื่นๆ   ประมาณ 4-5 เทา 

ประมาณสองในสามของกรดยูริกในรางกายถูกขับออกทางไต

ขบวนการขจัดกรดยูริกทางไตมีความซับซอน เริ่มจากกรอง 

ผานโกลเมอลูลัส รอยละ 100 แลวเกิดการดูดกลับ และขับออ

กบริเวณทอไตสวนตน (proximal tubule) ผาน URAT-1 หรือ 

luminal anion exchanger for urate reabsorption2 สุดทาย

เกิดการดูดกลับของกรดยูริกทางทอไตประมาณรอยละ 90 ดังนั้น

อัตราการขจัดของกรดยูริกหรือ fractional excretion of uric 

acid (FE uric acid) ประมาณรอยละ 10 โดยมีปจจัยตางๆ 

รบกวนขบวนการขจัดกรดยูริกทางไต ไดแก ภาวะการขาดน้ำ�ของ

รางกาย ความเขมขนปสสาวะ ความเปนกรดดางของปสสาวะ  และ

ยากลุมตางๆ เชน pyrazinamide, probenecid, losartan และ 

benzbromarone ออกฤทธิ์ยับยั้งการดูดกลับของกรดยูริกผานทาง 

urate exchanger ทางทอไตทำ�ใหระดับกรดยูริกในรางกายลดลง 

กรณีผูปวยโรคเกาท หรือผูปวยที่มีการการสะสมของกรดยูริก

เกิดกอน tophi และนิ่วในไตสวนใหญพบ FE uric acid ลดลง 

ทำ�ใหเกิดการสะสมของกรดยูริกในรางกาย ตรงกันขามกับผูปวยโรค

ไตเรื้อรังที่มีการทำ�งานของไตลดลง ไตจึงเพิ่มการขับกรดยูริก ดัง

นั้นพบ FE uric acid เพิ่มขึ้น แตอยางไรก็ตามไมสามารถชดเชย

กับระดับการทำ�งานของไตที่ลดลงทำ�ใหระดับกรดยูริกในเลือดสูง

กรดยูริกสูงในรางกายกับโรคไต พยาธิสภาพหลักจากการ

สะสมของกรดยูริกและตกผลึกเปน cystal สะสมภายในเนื้อไต 

สามารถแบงออกเปน 3 กลุมโรคไดดังตอไปนี้

1.	 Acute urate nephropathy

Acute urate nephropathy เปนภาวะไตวายฉับพลันจากเกิด 

urate crystal อุดตันภายในทอไต สวนใหญพบในผูปวยมะเร็ง

เม็ดเลือดขาว มะเร็วตอมน้ำ�เหลือง และ myelopro- liferative 

disorders โดยเฉพาะหลังจากไดรับยาเคมีบำ�บัด แลวเกิดภาวะ 

tumor lysis syndrome ทำ�ใหระดับกรดยูริกในเลือดเพิ่มขึ้นอยาง

รวดเร็ว ดังนั้นการวินิจฉัยภาวะนี้อาศัยอาการแสดงทางคลินิกของ

ภาวะไตวายฉับพลัน รวมกับสวนใหญพบระดับกรดยูริกในเลือด

มากกวา 15 มก./ดล. และตรวจปสสาวะพบ uric acid crystals 

จำ�นวนมาก เมื่อตรวจวัดสัดสวนของกรดยูริก (มก.) ตอ creatinine 

(มก.) ในปสสาวะมากกวา 13 ภาวะ tumor lysis syndrome พบ

ลดลงอยางมากในปจจุบันเนื่องจากมีการปองกันในกลุมผูปวยที่มี

ความเสี่ยงสูงดวยการใหสารน้ำ� รวมกับยา allopurinol ออกฤทธิ์

ยับยั้งการทำ�งาน xanthine oxidase ลดการสรางกรดยูริก หรือ
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โรคไตเรื้อรังในผูปวยที่มีระดับกรดยูริกในเลือดสูงอาจเปนผลจาก

ปจจัยเสี่ยงอื่นของโรคไตเรื้อรัง 

3.	 chronic urate nephropathy เชื่อวาเกิดการสะสมของ 

urate crystals บริเวณ interstitium ของ renal medulla 

ทำ�ใหการทำ�งานของไตลดลง แตจากพยาธิสภาพไตพบการสะสม 

ของ urate crystals เพียงเล็กนอย หรือบางตำ�แหนงของไต จึง

ไมสามาถอธิบายการลดลงของการทำ�งานของไตจากระดับกรด

ยูริกในเลือดสูงได11

เนื่องจากยังไมมีขอสรุปถึงผูปวยที่มีระดับกรดยูริกในเลือด

สูงเปนระยะเวลานานทำ�ใหเกิด chronic urate nephropathy 

ดังนั้นการรักษาเพื่อลดระดับกรดยูริกในเลือด เพื่อชะลอการ

เสื่อมของไตจากภาวะ chronic urate nephropathy จึงยัง

ไมแนะนำ�ในปจจุบัน รวมกับยา xanthine oxidase inhibitor 

(allopurinol) เพื่อลดระดับกรดยูริกในเลือดขับออกทางไต

จำ�เปนตองปรับขนาดยาในการรักษา และในผูปวยไตเรื้อรังมี 

ความเสี่ยงของการเกิดผื่นแพยา และตับอักเสบจากยา allopu-

rinol เพิ่มขึ้น

2.	 Uric acid nephrolithiasis

Uric acid nephrolithiasis เปนนิ่วชนิดไมทึบแสง ประกอบดวย

กรดยูริก รอยละ 80 และ calcium oxalate กับ calcium phosphate 

รอยละ 10-20 ดังนั้นการตรวจดวยภาพถายเอ็กซเรยจึงไมสามารถ

วินิจฉัยได กลไกหลักของการเกิด uric acid nephrolithiasis 

เชื่อวามี 2 ปจจัยหลักคือ 1) ปริมาณ และความเขมขนของกรดยู

ริกในปสสาวะ 2) ความเปนกรดของปสสาวะ โดยเฉพาะนอยกวา 

5.0 ทำ�ใหความสามารถของการละลายกรดยูริกลดลงเกิดการตก

ตอนในปสสสาวะไดงาย 

ปจจัยเสี่ยงของ uric acid nephrolithiasis

1)	 โรคเกาทเกิดจากระดับกรดยูริกสูงในรางกายติดตอระยะ

ยาว นอกจากนี้ผูปวยโรคเกาทจำ�นวนหนึ่งมีการขับกรดยูริกออก

ทางปสสาวะสูง รวมกับผูปวยโรคเกาทสวนใหญเกิดความผิดปกติ

ของการขับ ammonium ทางปสสาวะทำ�ใหปสสาวะเปนกรด จึง

เกิดความเสี่ยงตอการเกิดนิ่ว

2)	 ผูปวยทองเสียเรื้อรังจากการสูญเสียดางทางอุจจาระทำ�ให 

ปสสาวะเปนกรด รวมกับการขาดสารน้ำ�ทำ�ใหปสสาวะมีความเขมขนสูง

3)	 ผูปวยเบาหวาน และ metabolic syndrome เชื่อวา 

ภาวะดื้อตออินสูลินทำ�ใหเกิดความผิดปกติของการขับ ammo-

ยากลุม recom-binant uricase ออกฤทธิ์ในการเปลี่ยนกรดยู

ริกเปน allantoin กอนการใหยาเคมีบำ�บัด4 หลักการรักษาภาวะ 

acute urate nephropathy คือการขจัดกรดยูริกออกจากรางกาย 

กรณีผูปวยไตวายฉับพลันที่มีปสสาวะ แนะนำ�การใหสารน้ำ� และ

ยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics เพื่อขับ uric acid crystals 

ออกทางปสสาวะ ในกรณีผูปวยไตวายฉับพลันที่ไมมีปสสาวะหรือ

ออกนอยหลังการใหสารน้ำ� และยาขับปสสาวะ แนะนำ�ใหทำ�การฟอก

เลือดเพื่อชวยขจัดกรดยูริกออกจากรางกาย สวนใหญของผูปวยที่

ไดรับการรักษาอยางรวดเร็วมีการพยากรณของโรคดี

1.	 Chronic urate nephropathy

จากรายงานในอดีตพบวา รอยละ 10-25 ของผูปวยโรคเกาท 

เกิดไตเรื้อรังระยะสุดทาย5 และผูปวยโรคเกาทสวนใหญพบโรค

ไตเรื้อรังรวมดวย ภาวะ chronic urate nephropathy หรือ 

gouty nephropathy เชื่อวาเกิดจากระดับกรดยูริกในเลือดสูง 

เปนระยะเวลานาน ตรวจพยาธิสภาพไตพบ urate crystals บริเวณ 

interstitium ของ renal medulla6 โดยเชื่อวาเกิดจากการหลุด

ลอดของ urate crystals ผานการรอยรั่วของผนังทอไตมาสะสม

บริเวณ interstitium 7 รวมกับพบ tubulointerstitial fibrosis, 

arteriolosclerosis และ glomerulosclerosis สวนใหญของอาการ 

และอาการแสดงทางคลินิกพบ ระดับกรดยูริกในเลือดสูงเปนระยะ

เวลานาน ความดันโลหิตสูง การทำ�งานของไตลดลง และตรวจปส

สาวะพบโปรตีนรั่วเล็กนอย ไมพบเม็ดเลือดแดง หรือเม็ดเลือดขาว

ในปสสาวะ อยางไรก็ตามปจจุบันมีขอถกเทียงกันวาผูปวยที่มีระดับ

กรดยูริกในเลือดสูงเปนระยะเวลานานทำ�ใหเกิด chronic urate 

nephropathy จริง เนื่องจากแพทยหลายทานตั้งขอสังเกตุวาผูปวย

ที่มีระดับกรดยูริกในเลือดสูงเปนระยะเวลานานไมสัมพันธกับการ

เกิด chronic urate nephropathy จากหลักฐานดังตอไปนี้

1.	 จากลักษณะพยาธิสภาพไตของ chronic urate nephropathy 

พบ tubulointerstitial fibrosis, arterio-losclerosis และ 

glomerulosclerosis เหมือนกับพยาธิสภาพไตจากภาวะความ

ดันโลหิตสูงที่พบรวมกับในผูปวย chronic urate nephropathy 

นอกจากนี้บางรายงานการศึกษาพบวา ผูปวยที่มีระดับกรดยูริกใน

เลือดสูงเปนระยะเวลานาน และความดันโลหิตปกติ ไมพบการเกิด

พยาธิสภาพไตดังกลาวเกิดขึ้น8,9

2.	 ผูปวยที่มีระดับกรดยูริกในเลือดสูงเปนระยะเวลานานสวน

ใหญพบ ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคไตเรื้อรังเสมอ เชน อายุมาก 

เพศชาย อวน ระดับ ภาวะ hyperinsulinemia10 ดังนั้นการเกิด
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nium ทางปสสาวะทำ�ใหปสสาวะเปนกรด และผูปวยกลุมนี้สวน

ใหญมีน้ำ�หนักตัวเกินมีผลเพิ่มการขับกรดยูริกออกทางปสสาวะ 

และมีปสสาวะเปนกรด12-14

4)	 ผูปวย myeloproliferative disorders เกิดจากระดับกรด

ยูริกสูงในรางกายติดตอระยะยาว

หลักการรักษาคือ 1) การดื่มน้ำ�ใหปริมาณปสสาวะมากกวา 2 

ลิตรตอวัน เพื่อลดความเขมขนของกรดยูริกในปสสาวะ  2) การ

ลดความเปนกรดในปสสาวะดวย potassium bicarbo-nate หรือ 

potassium citrate 60-80 mEq ตอวัน โดยไมแนะนำ�การรักษา

ดวย sodium bicarbonate เนื่องจากกาเพิ่มปริมาณโซเดียมใน 

รางกายจะเพิ่มการขับแคลเซียมในปสสาวะเพิ่มความเสี่ยงตอการ

เกิดนิ่วจาก calcium oxalate หรือ calcium phosphate 3) 

ยา allopurinol เพื่อลดการสรางกรดยูริกในรางกายพิจารณาเลือก

ใชหลักจาก 2 วิธีดังกลาวขางตนไมไดผล15

กรดยูริกกับโรคไตเรื้อรัง

จากการสะสมของ urate crystals แลวเกิดการอุดตันภาย

ในทอไตทำ�ใหเกิดพยาธิสภาพไตกลุมตางๆ ดังกลาวขางตน ปจจุบัน 

เชื่อวากรดยูริกเปน proinflammatory factor กระตุนการสราง 

monocyte chemoattractant protein-1 ในเซลลกลามเนื้อของ

ผนังหลอดเลือดผานระบบ mitogen-activated protein kinase 

และ nuclear transcription factor ทำ�ใหกระตุนขบวนการอักเสบ16 

และกรดยูริกกระตุนการทำ�งานของเกร็ดเลือดทำ�ใหเกิดการอุดตัน

ภายในหลอดเลือด17  นอกจากนี้กรดยูริกมีผลกระตุนการแบงตัว

ของเซลลกลามเนื้อบริเวณผนังหลอดเลือด เชื่อวาผานการกระตุน 

ของระบบ renin-angio-tensin system (RAS) และ COX-2 เมื่อ

ใหยา angiotensin II type 1 receptor blocker หรือ COX-2 

inhibitor สามารถลดการแบงตัวของเซลลกลามเนื้อบริเวณผนัง

หลอดเลือดได18 จากการศึกษาในสัตวทดลอง โดยใช oxonic acid 

ยับยั้งการทำ�งานของเอ็นไซม uricase ทำ�ใหระดับกรดยูริกในเลือด

สูงเกิดการกระตุนการทำ�งานของระบบ RAS และยับยั้งการสราง 

neuronal nitric oxide synthase19 รวมกับการกระตุนการสราง 

oxidative stress ภายในไต ทำ�ใหเกิดความดันโลหิตสูง และพยาธิ

สภาพไตตามมา20  ดังนั้นการเกิดพยาธิสภาพไตเรื้อรังสามารถ

อธิบายผานกลไกดังกลาว นอกจากการสะสมของกรดยูริกในไต

แลวเกิดการอุดตันภายในทอไตแสดงดังรูปที่ 1 

พยาธิสภาพไตเรื้อรังจากกรดยูริก

จากการศึกษาในสัตวทดลองยืนยันวาระดับกรดยูริกในเลือดสูง

ทำ�ใหเกิดพยาธิสภาพไตผานการเพิ่มขึ้นของความดันหลอดเลือด

ภายในไต ทำ�ใหภาวะไขขาวรั่วในปสสาวะ เมื่อติดตามเปนระยะเวลา 

6 เดือนพบการเกิดพยาธิภาพไตแบบ glo-merulosclerosis และ 

tubulointerstitial fibrosis โดยไมพบการสะสมของ urate crystals 

ดังกลาวเหมือนกับภาวะ chronic urate nephropathy21  ลักษณะ

พยาธิสภาพไตจากระดับกรดยูริกในเลือดสูงสามารถพบการสะสม

ของ collagen เซลล macrophage และ osteopontin เพิ่มขึ้น

บริเวณทอไตรวมดวย19

รูปที่ 1  กลไกการเกิดพยาธิสภาพไตจากการเพิ่มขึ้นของกรดยูริกในเลือด
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จากการศึกษาระยะตอมาในสัตวทดลองทำ�ใหเกิดโรคไต

เรื้อรังและเกิดระดับกรดยูริกในเลือดสูงพบความดันโลหิตเพิ่ม

ขึ้น ไขขาวรั่วในปสสาวะเพิ่มขึ้น และการทำ�งานของไตลดลง 

รวมกับการเกิดพยาธิสภาพไตจาก renal hypertrophy, glo-

merulosclerosis และ interstitial fibrosis สูงกวาสัตวทดลองที่มี

โรคไตเรื้อรังเพียงอยางเดียว22 นอกจากพยาธิสภาพไตดังกลาวแลว 

พบการหนาตัวของหลอดเลือดภายในไต การแบงตัวของ smooth 

muscle cells และการสราง cyclooxygenase-2 (COX-2) บริเวณ

ผนังหลอดเลือดเพิ่มขึ้นในสัตวทดลองที่มีโรคไตเรื้อรังและระดับกรด

ยูริกในเลือดสูง ดังนั้นจึงสนับสนุนวาระดับกรดยูริกในเลือดสูงใน

โรคไตเรื้อรังเปนปจจัยเสี่ยงสำ�คัญตอการเกิดพยาธิสภาพไต และ

การเสื่อมของการทำ�งานของไต

บทบาทของกรดยูริกกับการเกิดโรคไตเรื้อรัง

จากบางรายงานการศึกษาที่ผานมาขางตน พบวา ผูปวยที่มี

ระดับกรดยูริกในเลือดสูง และความดันโลหิตปกติไมมีผลตอการ

เกิด chronic urate nephropathy อยางไรก็ตามจากหลายการ

ศึกษาในปจจุบันพบวา ระดับกรดยูริกในเลือดสูงเปนปจจัยเสี่ยง

สำ�คัญตอการเกิดโรคไตเรื้อรัง เริ่มจากการศึกษาของผูเขียนใน

ประชากรทหารไทย และครอบครัวจำ�นวน 5,546 รายโดยแบง 

ออกเปน 4 กลุมตามระดับของกรดยูริกในเลือด พบวากลุมที่มี

ระดับกรดยูริกในเลือดมากกวา 5.4 มก./ดล. สัมพันธกับการเกิด

โรคไตเรื้อรัง ตั้งแต 2.38 ถึง 10.94 เทา เมื่อเทียบกับกลุมประชากร

ที่มีระดับกรดยูริกในเลือดนอยกวา 5.4 มก./ดล.ดังแสดงความชุก

ของโรคไตเรื้อรังกับระดับกรดยูริกในเลือดดังรูปที่ 223 

จากการศึกษาติดตามประชากรในประเทศญี่ปุน 6,400 ราย 

ระยะเวลา 2 ปพบวาระดับกรดยูริกในเลือดมากกวา 8.0 มก./ดล. 

เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคไตเรื้อรังในเพศชาย 2.9 เทา และเพศ

หญิง 10.0 เทา เมื่อเทียบกับกลุมประชากรที่มีระดับกรดยูริกใน

เลือดนอยกวา 5.0 มก./ดล. หลังจากการวิเคราะหตัดปจจัยเสี่ยง

ตอการเกิดโรคไตเรื้อรัง24 

จากการศึกษา Atherosclerosis Risks in Communities 

(ARIC) และ Cardiovascular Health Study (CHS) ติดตาม

ประชากรในประเทศสหรัฐอเมริกา 13,338 ราย ระยะเวลา 8 ป 

พบวา การเพิ่มขึ้นของระดับกรดยูริกในเลือดทุก 1 มก./ดล. เพิ่ม

อัตราการเกิดโรคไตเรื้อรังที่มีการทำ�งานของไตนอยกวา 60 มล./

นาที ตอ 1.73 ตรม. ประมาณรอยละ 7-1125 

จากการศึกษาติดตามประชากรในประเทศออสเตรีย 21,475 

ราย ระยะเวลา 7 ป พบวาระดับกรดยูริกในเลือดระหวาง 7.8 ถึง 

8.9 มก./ดล.  และมากกวา 9.0 มก./ดล. เพิ่มอัตราเสี่ยงตอการ

เกิดโรคไตเรื้อรัง 1.74 และ 3.12 เทา ตามลำ�ดับ เมื่อเทียบกับ

กลุมประชากรที่มีระดับกรดยูริกในเลือดนอยกวา 7.8 มก./ดล.26

ดังนั้นขอมูลในปจจุบันสนับสนุนวา ระดับกรดยูริกในเลือดสูง

เปนปจจัยเสี่ยงสำ�คัญตอการเกิดโรคไตเรื้อรัง

จากการรักษาลดระดับยูริกในสัตวทดลองที่เปนโรคไตจากเบา

หวาน (db/db mice) และโรคไตเรื้อรัง พบวายา allopurinol 

สามารถลดการรั่วของโปรตีนในปสสาวะ ลดการอักเสบบริเวณ 

tubulointerstitium ลดการเกิดพยาธิสภาพภายในหลอดเลือด

ไต และลดการเกิดความดันโลหิตสูงภายในไต27,28  นอกจาก

นี้จากการศึกษาในผูปวยโรคไตเรื้อรัง 54 ราย แบบทดลองสุม 

รูปที่ 2 ความชุกของโรคไตเรื้อรังสัมพันธกับการเพิ่มขึ้นของกรดยูริกในเลือด
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ลดระดับกรดยูริกในเลือดดวยยา allopurinol 100-300 มก./วัน 

เปนระยะเวลา 1 ป ลดระดับกรดยูริกในเลือดจาก 9.8 เปน 5.9 

มก./ดล. พบอัตราการเสื่อมของการทำ�งานไตรอยละ 16 ใน

กลุมไดรับยา allopurinol เมื่อเทียบกับกลุมควบคุมพบอัตรา

การเสื่อมของไตของการทำ�งานไตรอยละ  4629 เห็นไดวาการรักษา

ระดับกรดยูริกในเลือดสูงสามารถชะลอการเสื่อมของโรคไตทั้งใน

สัตวทดลอง และผูปวยโรคไตเรื้อรังได แตอยางไรก็ตามการศึกษา

ที่ผานมาเปนการศึกษาขนาดเล็ก และติดตามระยะสั้น จำ�เปนตอง

มีการศึกษาขนาดใหญ และติดตามระยะยาวถึงผลดังกลาวตอไป

สรุป

ระดับกรดยูริกในเลือดสูงนอกจากกอใหเกิดอาการทางคลินิกที่

สำ�คัญคือ ขออักเสบ (gouty arthritis) เกิดกอน tophi ใตผิวหนัง 

และเกิดเปนนิ่วในไต พยาธิสภาพไตหลักจากการสะสมของกรดยูริก

และตกผลึกเปน cystal สะสมภายในเนื้อไตคือ acute urate   

nephropathy, chronic urate nephropathy และ uric acid 

nephrolithiasis จากขอมูลในปจจุบันพบวา ระดับกรดยูริกใน

เลือดสูงเปนปจจัยเสี่ยงสำ�คัญตอการเกิดโรคไตเรื้อรังผานกลไก

การกระตุนขบวนการอักเสบ การทำ�งานของเกร็ดเลือด การแบง

ตัวของเซลลกลามเนื้อบริเวณผนังหลอดเลือด ระบบ RAS และ 

COX-2 รวมกับการกระตุนการสราง oxidative stress ภายในไต 

ทำ�ใหเกิดความดันโลหิตสูง และพยาธิสภาพไตตามมา จากหลักฐาน

เบื้องตนแสดงใหเห็นวาการรักษาระดับกรดยูริกในเลือดสูงสามารถ

ชะลอการเสื่อมของโรคไตทั้งในสัตวทดลอง และผูปวยโรคไตเรื้อรัง

ได แตอยางไรก็ตามเปนการศึกษาขนาดเล็ก และติดตามระยะสั้น 

คงตองรอการศึกษาเพิ่มเติมตอไป 
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