
บทนำ

1 . 1  ความเปีนมาชองบัฤ)หา
1 . 1 . 1  ปืฤเหาทางคลนค (T he  c l i n i c a l  p r o b l e m )
โรคทางส ํมองเป ีนสำเหต ุการดายท ี ่พบมากท ี ่ส ํคเป ีนอ ันด ับ 3 ใ น อ เ ม ร ิก า แ ล ะ ย ุ โ ร ป  

บัจจุบันแม้แต่ประเทศไทย อ ัต ร า ก า ร ต า ย เน อ งจ า ก โร ค ท า งส ํม อ งก ็ป ี เพ ิ ่ม ม า ก ธ น อ ย ่ าง ม า ก ผ า ย  
การอ ัก เส ์บชองส ํผอง  ( s t r o k e )  จะเพิ ่มธนตามอาย ุ  แ ล ะ ม า ก ก ว ่ า  1 % ต่อปี 

จะเกิดปีนกับผู ้ท ี ่ป ี อายุมากกว่ า 65  ปีธน'ไป สำ เหต ุการ เก ิด โรคด ามอาย ุท เพ ิ ่มป ีนชอ งคน  
อ ังไม ่ เป ีนที ่ เข ้ าใจก ันนัก

คนที ่ปีอายุมากกว่ า 65  ปี 3 - 5  % จ ะ เร ิ ่ มมอ ากา รห ลง ลม บ ุคคลกภาหเปลรน  
แปลงและมอา การ ส ํมอ งพก ารอ ย ่ าง อ ่อ นให ้ เห ็น  อ ัต ร า ก า ร เก ิด โ ร ค ส ํม อ ง พ ก า ร อ ัน เน อ ง ม า จ า ก  
ค ว า ม tfรา  ในผู ้ที ่ ปีอายุตั ๋ ากว่ า 65 ปี มน้อยกว่ า 1 % และเพ ิ ่มมากกว ่ า  15 % ในผู ้ที ่ปี อายุ  
สํงกว ่ า 85 ปี

ก าร ส ืก ษ า ก า ร ไ ห ล เว ีย น อ อ ง เ ล ีอ ด ใน ส ํม อ ง  จะ เกฮวช ้องก ับการตรวจส ํอบคนไซ ้ เหล ่ าน  
และกลุ ่มอน ๆอ ีกมากมารในทางคล ีน ัค  ต ัวอย ่ า งกล ุ ่มคนไธ ้ท ี ่ การกำหนดการไหลเว ียนชองเล ีอด  
พสํจน้แล้วว ่ าปีประโอชน้  เล ่น ก าร อ ุด ต ั น ออง เล ้น เล ีอดอ ย ่ าง ก ัวค รา ว  ( t r a n s i e n t  i s c h e m i c  
a t t a c k , TIA)  การอ ุดตันชอง I ส ํน เล ีอ ต เปีนเ ว ล า น า น  ท ำ ใ ห ้ เ ก ิด ค ว า ม พก า ร ท า ง ป ร ะ ส ำ ท
( p r o l o n g e d  r e v e r s i b l e  i s c h e m i a  w i t h  n e u r o l o g i c a l  d e f i c i t , P R I N D )  
โรคลมก ัก  ( e p i l e p s y )  รอยล ่ า ในส ํมอง ( t r a u m a )  แ ล ะ โร ค ป ว ด ส ืร ษ ะ ช ้ า ง เต ย ว
( m i g r a i n e )  เหล ่ านเปีนต้น ในสํถานะการท!เล ่นบัจจ ุบ ันที ่ป ี เฑคโนโลยและวีส ีการร ักษาที ่ท ัน 
สํมัร ก าร ส ืก ษ า ก า ร ไ ห ล เว ีย น ช อ ง เล ีอ ด ใน ส ํผ อ ง  จะล่วยบ่งบอกสํภาพชองผู ้ป ี วรไต้

ก าร ต ร ว จ ว ัด ก า ร ไห ล เว ีย น อ อ งเ ล ีอ ด ใ น ส ํม อ งช อ งค น  ท ำ ให ้ เข ้ า ใ จ ล ัก ษ ท เะ อ า กา ร  
ชองโรคทางส ํมองไต ้ดร ิ ่ งป ีน คนปกต ัจะป ีการไหลเว ียนชองเล ีอดในส ํมอง ( r e g i o n a l
c e r e b r a l  b l o o d  f l o w , r C B F ) เฉล ี ่ยคงที ่ โดยปีระบบการจ ัดการแบบอัตโนมัต ิ  ก าร เป ล ี ่ ย น  
แปลง rCBF จะอย ่ ในล ่วง  5 0 - 6 0  m l / m i n / 1 0 0  g ชองสำรในส ํมอง  ก าร ไ ห ล เว ีย น ใ น ส ํม อ ง  
ล่วนที ่ เป ีนล ี เทา ( g r e y  m a t t e r )  ปกติ ( 6 5 - 8 5  m l / m i n / 1 0 0  g ) จะสํ งกว ่ าในส์มองล ่วนที ่  
เป ีนล ีชาว ( w h i t e  m a t t e r )  ปกติ ( 2 7 - 3 3  m l / m i n / 1 0 0  g )  ส ์มองจะอ ั งคงทำหน้ าท ี ่ ไต ้
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ตามปกตแม้ เมอค ่ า  rCBF เฉล ี ่ ยจะตั ้ าถง 20 m l / m i n / 100  g โ ด ย จ ะ ท ำ ก า ร ช ด เ ช ย  
ส่วนท!ทดหายไป ด ้วยการ เพ ิ ่มการส ํก ัดออกส ิ เจนจากระซบการหม ุน เว ียนป ีอง เลอดให ้มากป ีน  
ด่ าที ่พากว่ าก้ าหนดนั ้  ทำให ้สำมารถตรวจพบความผ ิดปกต ิท ี ่ เก ัดป ีนได ้จาก e l e c t r o 
e n c e p h a l o g r a p h y  แต ่ถ ้ าตากง 15 m l / m i n / 1 0 0  g จะเน ินจ ุดว ิกฤติอองการมุดต ัน
ใน เส ํน เล ้อ ด  ถ ้ า เก ัด นาน ไป จ ะท ำ ให ้ เ ก ัดค วาม เล ้ย หา ยก ับ เชล ล ี ่ ส ํมอ งอ ย ่ าง ถาว รท ี ่ ไม ่อา จ  
แก้ ไชกลับตนได้

ระหว ่ างการจ ัดการแบบอ ัตโนม ัต ิ  ปร ิมาตรป ีอง เล ้อดานส ํมอง( c e r e b r a l  b l o o d  
v o l u m e , C B V ) จะเพ ิ ่มป ีนได ้ โดยการป ีอายต ัวป ีอง เส ํนเล ้อล ( v e s s e l  d i l a t i o n ) ในป็ผะ 
ที ่ อ ัตราการไหลเว ียนป ีอง เลอดย ั งคงดงท ี ่ อย ่ เส ่นน ั ้น  เมอเล ้น เลอดป ียายต ัว เต ็มท ี ่ แล ้ ว  CBV 
จะไม ่สำมารถเพิ ่มป ีนได ้อก CBF ก ็จะ เร ม ลด ล ง การส ิกษา  CBF และ CBV ร ่วมกันจะเนิน 
ดัชนิบ่ งบอกถงสํภาพการแพร่ป ีองสํมองที ่ม ีความลัมพันสกับอัตราการสํก ัดออกสิ เจนในสํมอง 
อ ย ่ า ง ล ัด เ จ น ( ไ )

1 . 1 . 2  บัฤเพาเที ่ยวกับวิธีการ (T he  m e t h o d o l o g i c a l  p r o b l e m )
เท ค น ิค กา รตร วจว ัดกา รไ หลเ ว ีย นป ีอ ง เล อดใ นส ํมอง ป ีอง คนส ำม ารถ ทำไ ด ้ม าน าน  

แล้ว แต ่ เทคน ิคเหล ่ าน ั ้ ก ็ ย ั งป ี าคประส ิทธ ิภาพในการแยกแยะ( r é s o l u t  i o n ) เท ี ่ ยวก ับระยะ  
ทางและความลกป ีองภาพ

การว ัดด ้วย 1 3 3 Xe ใ น ร ะ น า บ เด ีย ว  เนินเทคนิคส่วนใหญ่ที ่ าช ้ เพิ ่อบอกการ
ไ ห ล เว ียน ป ีอง เล อ ด ใน ส ํม อง  แต่ เทคนิคนั ้ ไม่ว ่ องไวนอ ประกอบก ับช ุดเครองมอที ่ ใช ้ ไม ่ส ํ ะดวก  
ที ่ จะนำมาใช้ตรวจคนไช้ว ันต่อว ัน ภาพที ่ ได ้ แส ํคงานรปปีองแผนที ่ต ั วเลป ีมากกว ่ า เน ินภาพถ่ าย  
ปีอมุ&เนินเพียงส่วนที ่ ได้จาก c e r e b r a l  c o r t e x  เท่ านั ้น ไม ่ม ีช ้อถ ูลป ีองโครงส ํร ้ างส ํมอง  
ส่วนที ่ลกลงไป แต ่ เทคนิคน ั ้ ย ั งคงนำมาใช ้  เ น อ ง จ า ก ท ำ ไ ด ้ ง ่ า ย  สำมารถเคล ี ่ อนย ้ ายไปย ั งท ี ่  
ต่ าง ๆ ได้ส ํ ะดวก ( 2 ) , ( 3 )

เทคนิคที ่ ลับช้อนมากานบัจจุบันคอ เทคน ิคการถ ่ ายภาพด ้วยคอมพ ัวเตอรแบบโพส ิ  
ตรอนอมีชล ัน( P o s i t r o n  e m i s s i o n  t o m o g r a p h y , P E T )  เนินเทคนิคที ่ ให้ผลถูกต้องที ่สํด 
ได ้ร ับการออกแบบให ้บอกป ีอถ ูล เท ี ่ ยวก ับปร ิมาผการแพร ่และการ เปล ี ่ ยนแปลงภาอานส ํมอง  
ได ้ เน ินอย ่ างด ี  ประโอชนิป ีอง PET คอ สำมารถจ ัดทำแผนท ี ่ กระบวนการการ เปล ี ่ ยนแปลง  
ซ อ งโ รค และ พ ารา มเ ตอ ร ิล ี ่น  ๆ เส ่ แอ ัตราการส ํก ัดออกส ิ เจน ก า ร ใ ช ้น ั ้ า ต า ล แ ล ะ ก า ร ไ ห ล เ ว ีย น  
ซอ งเ ล อด ได ้  แต่ PET ม ีราคาแพงมากและโดยท ั ่ วไปอ ั งม ี ใช ้ ไม ่แพร ่หลาย คูนยที ่มีการติดตั ้ ง 
เคร ิองมีอนั ้อ ั งม ีจำนวนจำก ัด
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ด ังน ั ้นทาง เลอกต ่อไปจ ั งม ุ ่ งไปร ั งการก ่ ายภาพด ้วยคอมพ ัวเตอรแบบร ัง เก ัลโฟตอน  
อมปรัน( S i n g l e  p h o t o n  e m i s s i o n  c o m p u t e r i z e d  t o m o g r a p h y , S P E C T )  เทตนต 
นั ้ทำได ้ โดยใร ั เครองม ีอก ี ่ม ี อย ู ่ เด ีม เร ัน R o t a t i o n a l  gamma c a m e r a  ห ร อ ใ ร ั เ ค ร อ ง ม อ  
ก ี ่ าด ้ ร ันการออกแบบเพอการตรวจว ัดแบบน ั ้ โดอเฉพาะ แ ต ่ร า ค า ( ท ก ว ่ า  PET ผาก

SPECT ได ้ร ับการพั«นาาห ้ม ีความเก ี ่อถอฟ้งยงป ีน r e s o l u t i o n  เก ี ่ ยวก ับระยะทาง  
ก า ร บ อ ก ด ว า ม แ ต ก ต ่ า ง ช อ ง ร า ย ล ะ เ อ ย ด ต ่ า ง  ๆ ทำาด้ดัปีน แต่ย ั งใร ัก ันาม,แพร่หลายนัก เนอง  
จากไผ1ม ีฟ ้ ารเภต ัปร ั งม ีก ี ่ เหมาะฟ ้มจะนำมาใร ั ในงานประจำ

1 . 1 . 3  ปีโ1เหาป ีองฟ ้ ารแกะรอย (T he  t r a c e r  p r o b l e m )
ฟ้ ารเภตัปร ั งมีตามอุดมคดีฑใร ักำหนด rCBF จะ ต ้อ งม ีก าร กร ะ จ าย ต ัว ต าม กา ร

ไ ห ลเ ว ี ยน ป ีอง เ ลอด และ ม ี า ร ัอย ่ างแ พร ่หล าย  ฟ้ ามารถนำไปาป้ก ับกล ้องก ่ ายภาพแบบ R o t a  
t i o n a l  gamma c a m e r a  ได ้อย ่ าง เหมาะฟ ้ม  และฟ ้ าม ารถท ำการ ม ีก ษาแบ บหล ายร ้ า  
ได ้อย ่ างปลอดภัย โดยกี ่ค, าใร ัจ ่ ายไม ่ฟ ้ งมากน ัก

จุดประฟ้งคต่ าง ๆ เหล ่ าน ั ้ ไม ่อาจทำได ้ ในอด ีตก ี ่ผ ่ านมา การม ีกษา  rCBF ทาง  
โทโมกราฟม ีด ้วย 1 3 3 Xe ต ้อ ง ใป ้ เ ต ร อ ง ม ีอ เฉ พ า ะ  1 2 3 1 ดีดฉลาก a m i n e  และ d i a m i n e  
ม ีราคาแพ งแล ะม ีป ีอจำ ก ัดใ นก ารจ ัดห าม าใร ั  2 0 1 T l - d i e t h y l d i t h i o c a r b a m a t e  (DDC)
ม ีค ุพฟ้ผปีด ีทางกายภาพไม่ด ี (ค ่ าครงมีว ัตยาว) และภาพก่ ายกี ่ ได ้ ไม ่ดีพอ ปีกเหาต่าง ๆเหล ่ าน ั ้4 ,  ÿ ’ I  J  “ A 4 . Vทเกดชน น ำไ ป ม ีก า ร พ ั« น า ฟ ้ า ร แ ก ะ ร อ ย ด ีด ฉ ล า ก เท ค น แ ม ีย ม -9 9  เอม เพ อน ำ ม า ใร ัต ร ว จ
rCBF ปีองมนุษอ

เมอม ีการต ั งเคราะห้อนุพ ันธป ีอง PnAO ได้  และพบว่ า HMPAO เก ัดเม ีนฟ ้ ารประ  
ก อ บ เร ั งร ัอ น ก ับ เท ค น เม ีย ม -9 9 เอ็ม ก ี ่ม ีค ุทเฟ้มปีดี เหมาะฟ้มกี ่จะนำมาาร ั เม ีนฟ้ ารก ่ ายภาพการ 
ไหลเว ียนป ีองเลอดในฟ ้มองได ้ด ี  ปีจจุปีนฟ้ ารนั ้จ ั งเมีนตัวเลอก น ำ ม า ใ ป ้บ อ ก ก า ร ไ ห ล เว ีย น  
ซองเลอดในฟ ้ผองานงานประจำ  แต ่ฟ ้ ารน ั ้ ในปีจจ ุบ ันต ้องต ั งร ้อจากต ่ างประเทฟ้านราคาก ี ่ แพง  
มาก ด ั งน ั ้น ท ้ า ฟ ้ าม ารถ ต ัง เครา ะห ้และเตรยมป ีนใป ้ ได ้ เองภายานประเฑฟ ้จะ เม ีนประโยปน  
ใน ท า ง เว ป ฟ ้ า ฟ ้ด ร แ ว เค ม ีย ร ต ่อ า ป ( 4 )

1 . 2  วัตถุประฟ้งค ์ชองการว ัจ ั ย
1 . 2 . 1  เพอทดลองเต รย มเป กชะ เมท ลโพ รไพ ม ีน เ อม ีน ออก ร ัม  จากฟ้ารตั ้ งต้นกี ่  

เหมาะฟ้ม แ ละ ทด ล อง ด ีด ฉ ล าก ด ้ว ย เ ทค น เม ีย ม- 99 เอ็ม
1 . 2 . 2  เพอนำไปทดลองใป ้ม ีกษาการฟ ้ะฟ ้มซองฟ้ ารประกอบเร ั งร ัอน ° “mT c - d , 1 -  

HMPAO านฟ้มองและอว ัยวะอน ๆปีองตัตว ีทดลอง เพอนำไปใร ัก ับคนในอนาคต
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1 . 3  ป ีอบเป ีตทองการว ิจ ั ย
1 . 3 . 1  ท ำ ก า ร ส ิ ง เ ค ร า ะ ห  พส ํจนเอกล ักษถแเละล ักษณะเฉพาะอองล ้แกนดเฮกชะ  

เมท ่ลโพรไพล้นเอมีนออกช้ผ
1 . 3 . 2  ส ิกษาว ิธ ีตดฉลากด ้วย เทคน ิ เช ้อม-9 9 เอ ็ม เพ อเ ต ร ียม สำ ร ป ระ ก อ บ เช ้ ง ช ้อ น  

00mTc -d , l -H M P A O
1 . 3 . 3  ส ิกษาการกรร;จารต ัวทองสำรในส ิตว ิทดลอง โ ด ร เ ป ร ืฮ บ เ ท ํอ บ ก ับ เ อ ก ส ำ ร  

อ ้ างอ ง  และผล้ตภัถ!ทจากต่ างประเฑสํ
1 . 3 . 4  ส ิ ก ษ า เส ํท ่อ รภา พท องส ำรป ระก อบ เช ้ ง ช ้อน ทอ งเท คน ิ เช ้อ ม-9 9 เอ็มกันd ,  1 -  

HMPAO ก ี ่ เตร ียมได ้

1 . 4  ประโยช!! ,ก ี ่คาดว ่ าจะได ้ร ับจากการว ิจ ั ยน
1 . 4 . 1  เน ิน แ น วท า งา น ก า ร เต ร ีอ ม ส ำ รป ร ะ ก อ บ ส ำ เร ็จ ร ูป  HMPAO เพ อใ ช ้ท าง  

การแพทอานการว ิน ิจฉ ้อความผิดปกตเก ี ่ ยวก ับส ํมอง
1 . 4 . 2  เพอ ฑ คแ ทน ก าร นำ เช ้ าจ าก ต ่ างป ร ะ เฑ ส ํ  ถ ้ า ส ำ ม า ร ถ เ ต ร อ ม ท น ใ ช ้ ไ ด ้ เ อ ง

จะช ้วอลดด ่ า ใช ้จ ่ าอานการตรวจว ิน ิจฉ ้อ  แพทอจะตรวจพบอาการผ ิดปกต่ก ี ่ เกดปีนได้อย ่ างท ัน  
ฑ่วงทั แล ้ วท ำกา รบำบ ัดร ักษาได ้ ในระระเร ิ ่ มต ้น  ในบัจจบันนอังไม,มี 'สำราดกี ่ จะช้วอใน

* * * * % >  û Û 1 V  *การว ิน ิจฉ ้อได ้  นอกจาก ° ° “ T c -d , 1 -H M P A 0  เท่ านัน

1 . 5  การพั« เนาสำรแกะรออตดฉลาก T c -9 9 m
ก าร ไ ห ล เว ีอ น ป ีอ ง เล ้อ ด ใน อ ว ัอ ว ะ ใด  ๆ สำมารถตร วจว ัดได ้จา กกา รส ํะส ํม ทอ งสำ ร  

ไม'ไดรส์ เป ึอรตดฉลากร ั งล ้ก ี ่ม ีป ีนาดเหมาะสํม ช ้ งช ้นก ับการอ ุคต ันชองเส ํนเล ้อดฝอย
( c a p i l l a r y  b l o c k a g e )  ( 5 ) เกดน ิดน าช ้ เน ิน มาตรฐ านเป ร ียบ เท ่ยบ คว ามสำ มารถท อง  
เทดนิดอน ๆ ก ี ่ จะ น ำม าใช ้บ อก ก าร ไห ลเ วอ น ทอ งเ ล ้อ ด ภา อ าน ส ํม อง  ( r e g i o n a l  c e r e b r a l  
b l o o d  f l o w , r C B F )  ( 6 ) , ( 7 )

ก าร บ ่งบ อกอ ากา รช อง โรค เก ี ่ ยวก ับส ํม อง ทาง ดล ้น ิดา นง านป ระจ ำโค อก ารอ ุคต ัน ทอ ง  
เล ้นเล ้อดฝอออ ังไม ่ เพองพอและไมโครส ํ เน ิอร ็จะต ้องม ีดถ!ส ํมบ ัตทางเคม ีก ี ่ สำค ัญคอ ถกคักจับ“ 1 “ I  ' 1 1JV ะ *
ไ ว ้ า น ส ํม อง ได ้ โด ยไ ม ่ เ กด กา รอ ุด ต ัน ทา งก ายภ าพ การบอก rCBF ทำได ้ถ ้ าสำรน ันสำมารถผ ่ าน  
เช ้ า  BBB แ ล ะ อ ั งค งอ อ ่ า น เน อเ ออ ส ํม อ ง
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ฟ้ารแกะรอยฟ้ าพารถผ ่ าน BBB เช ้ าส ่ เชลล ็ฟ ้มองได ้ด ้ วยกลากการส ิงผ ่ านต ่ าง  ๆ 
( t r a n s p o r t a t i o n  m e c h a n i s m )  3 กระบวนการด ีอ

1 .  A c t i v e  t r a n s p o r t
2 .  F a c i l i t a t e d  t r a n s p o r t  โดอ c a r r i e r
3 .  P a s s i v e  d i f f u s i o n
A c t i v e  t r a n s p o r t  และ f a c i l i t a t e d  t r a n s p o r t  เท็นกลากที ่มี  

s t r u c t u r e - s e n s i t i v e  ฟ้ง เพ รา ะ เ ก ย ว ช ้อ ง ก ับ ก า ร ร ด จ ับ โ ม เล ก ุล ช อ ง  c a r r i e r ! นชล!ะ 
นั ้ม้ดวาม เ ท ็นาปาด้ที ่จะนั#เนาโมเลกุลที ่ฟ ้า มารถตดฉลากก ับน ้ว า ด ล ็ด ที ่ ให้ โพสิตรอนเช้น ” c ,  

1 3 N , 1 5 0  หรอแม้แต่  i a F รงจะฟ ้ ามารถผ ่ าน BBB ไ ด ้ โ ด ยก ร ะ บ ว น ก า ร เห ล ่ า น ั ้ เพ อ
ถ ่ ายภาพ rCBF าอ โช โท ปท ี ่นำ มา ใช ้ป ระโ ยฟ ้น้านทางปฎบต ัา ด ้จากธาต ุท ี ่ปกตจะาม ่ เก ัด ใน
โมเลกลท ี ่ฟ ้ น า จ ท า ง ก า ย ว ่ภ า ด จ ั ง เท ็ น า ป า ม ่า ด ้ท ี ่ โม เลก ลเ หล ่ าน ั ้ จ ะผ ่ า นเ ช ้ า  BBB โด ยก ร ะ บ วน. . .  -  4 . ” ,
ก าร  a c t i v e  t r a n s p o r t  โ ม เล ก ุลต ด ฉ ลา ก ท จ ะ น ำ ม า ใช ้ถ ่ าย ภ า พ  rCBF ใ น ง า น ป ร ะ จ ำ จ ะ
ถกจำก ัดโดอช ้อ เท ็จจรงน ํ ้  แ ต ่ โ ม เล ก ุล เห ล ่ า น อ า จ ผ ่ า น เ ช ้ า  BBB า ด ้ โ ด ย ก ร ะ บ ว น ก า ร
p a s s i v e  d i f f u s i o n

อ ัต ร า ก า ร เก ัด  p a s s i v e  d i f f u s i o n  ปีนอยู ่กันชนาด ประจุ  และด วามฟ ้ ามารถ  
ใ น กา ร ล ะล า ยา ด ้ ใน า ป ีม ัน  ( l i p o p h i l i c i t y )  ช อ ง โม เล ก ุล  โมเลก ุลท ี ่ม ้ป ีนาดเล ็กและ  
าม1ล ะ ล า ย น า เช ้น  0 1, , Xe และ B e n z e n e  โมเลก ุลท ี ่ม ้ป ีนาดเล ็ก าม่ม้ประจุ  ม้ปี วเช้น He O 
COe และ g l y c e r o l  จ ะผ ่ า น เช ้ า เน อ เย อ า ป ีม ัน  2 ช้นาด้ด้  ไออ อน เช้น H+ หรอ 
Na+ โมเลก ุลที ่ม ้ธ ั ้ ,วาม่ม ้ประจ ุธนาด'ใหญ่ 'ไม่ฟ้ ามารถผ่ านเช ้ า'าปาด้จะถูกก ันออกาปเช้น ดวาม  
ฟ ้ามารถในการผ ่ านเช ้ า เชลล ี ่ เมมเบรนท ี ่ เท ็นช ้นาป ีม ัน  2 ช้นปีอง He O และ K+ จะต่ างก ัน  
กัง 1 0 * °  เท ่ า  อ ย ่ าง ารล ็ตา มล ัก ษผะ กา รส ิงผ ่ านเ มม เบร นป ีอ งโ มเล ก ุลา ม ่ า ช ้ เท ็น เ พ ียง ม ัจจ ัย  
เด ียวท ี ่ จะกำหนดการยอมร ับว ่ า เท ็นฟ้ ารท ี ่ ใช ้บ ่ งนอก rCBF ย ั งม ้ เทดนดการถ ่ ายภาพอน ๆ 
อ ีกมากมายท ี ่นำมาใช ้บ ่ งบอกการกระจายต ัวป ีองฟ ้ ารแกะรอยท ี ่ าห ัแกมมา  (gamma e m i t t e r )  
การถ ่ ายภาพแบบโทโมกราฟพีม ักจะนำมาใช ้ก ับอว ัยวะท ี ่ม ้ดวามช ้บช ้อนทางฟ้ร ี ระ เช้น สํมอง 
เด ร อ ง ถ ่ า ย ภ า พ แ ก ม ม า ( r o t a t i o n a l  gamma c a m e r a ) เท ็นเดรองม ้อท ี ่ม ักนำมาใช ้  เนอง  
จ า ก ใ ช ้ ง า น า ด ้ห ล า ย อ ย ่ า ง แ ล ะ ห า ใ ช ้ ไ ด ้ ง ่ า ย ก ว ่ า  แ ต ่ก ารส ืกษ าด ้วย เด รอง ถ ่ ายภ าพ แกม มา จะ  
ต ้อ ง ใ ช ้ เ ว ล า  2 0 - 3 0  นาท ร ะ ห ว ่ า ง เว ล า น ก า ร กร ะ จ า ยต ัวป ีอง ฟ ้ า รแ ก ะ รอ ยต ้ด ฉ ลา ก ร ั ง ส ื า น  
ฟ้มองอาจเปล ี ่ ยนแปลงาปเพ ียง เล ็กน ้อยเท ่ าน ั ้น

ล ักษผะปีองฟ้ ารตามอดมดต ( I d e a l  t r a c e r )----------  "บ่'บ่—  I   ̂ 1 ยู
ฟ้ารอุดมดตัฑจะใช้นอก rCBF ในทางปฎิบัตจะถูกกำหนดโดยคุผฟ้มบัตัด ั งต่อาปน 
1 .  โ ม เ ล ก ุล ด า ร จ ะ เ ท ็น ก ล า ง แ ล ะ ล ะ ล า ย าด ้านาปีม ันฟ้ ามารถเก ัด p a s s i v e

พ®ทมุ»เททแ สmû«înaujnii 
ตุ« พ ง ก แ น ม ด าร » เน าท ํช
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d i f f u s i o n  ผ่าน!/นาชมัน 2 ใ/น'ไค้
2 . มประส่ทช้ภาพในการสกัดชองโมเลกลt(ง4 ” “ ’ * 1 4
3 .  เม ีอ ถก ค ัก จ ับ ก า ร กร ะ จ า ยค ัวช อ งโ มเ ลก ลร ั งค งไ ม ่ เป ล ียน แป ลง อย ่ า งน ้อ ยใ น
4 , ’ใ / ว ง เ ว ล า ท ท ่ าก า ร ท ่ า รภ า พ
4 .  การก, า จ ัค อ อ ก จ า ก เน อ เย อ ส ม อ ง ค ว ร จ ะ เก ด ป ีน อ ย ่ า ง ช ้ า  ๆ
5 .  สารร ั งล ีท ี ่ ใช ้จะต ้องหาไต ้อย ่ างต ่อเนองและม ีล ักษ»ไเะทางกายภาพเหมาะสมที ่  

จะให ้  r e s o l u t i o n  ในการถ ่ าอภาพด ้วยแกมมาส ูง
6 .  เห ็น โ ม เ ล ก ุล อ ย ่ า ง ง ่ า ย ,ไ ม ่ม ีอ ัน ต ร า ย เม อ น ำ ม า ใ ช ้

สารไอโชโฑปตามอ ุดมคตคอ T e - 9  9m เห ็นน้วไคล ีคท ี ่นำมาใช ้ประโยใ(น ้ทาง
เว ส สา สต ร น ้ว เค ล ียร มา กก ว ่ า  80  % งานส ่วนมากจะใช ้ก ับโมเลก ุลท ี ่ สามารถส ่งผ ่ าน T c - 9 9 m  
เช ้ า  BBB ไค ้  ม ี โ ม เ ล ก ุล เ พ ย ง 2 - 3  โมเลกุลเท่ านั ้นที ่พบว่ าแสดงคุถเสมบัตนั ้  คอ อนุพันธปีอง 
P r o p y l e n e a m i n e  Oxi mefPnAO]  b i s a m i n o t h i o l  c B AT ]และ K e t h o x a l  b i s t h i o  
s e m i c a r b a z o n e  [KTS]

รูปที่  1 . 1  ล ี แกนดที ่ เก ัดสารประกอบเช ้ งช ้อนก ับ T c -9 9 m  แล ้วสามารถผ ่ าน BBB ไค ้

ล ี แกนดท ั ้ งสามแสดงให ้ เห ็นว ่ า เก ัดสารประกอบเช ้ งช ้อนไลโพพ ัล ีคก ับ Te และ
ถ ูกสก ัด เช ้ าไป ใน เน ั ้ อ เย อสม อง ปกต ไต ้



7

รุปท 1 . 2  สำรประกอบเช ้ งช ้อน T c - 9 9 m  ทเห ็นกลาง

ฟ้ าร เหล ่ านั ้คงอย ู ่ ไต ้ ไม ่นานในสํมอง การก ระจายต ัวชองฟ ้ าร เหล ่ าน ั ้ฟ ้ ามารทตรวจ  
ว ัด ไ ต ้ โ ด ยเ คร ็อ งม อ ท ฟ ้ า ม า ร กถ ่ า ยภ าพ ไ ต ้อ ย ่ า งร วด เร ็ว เย ่น  M e d i m a t i e  t o m o m a t i c  
เท่ านั ้น เด ร ็อง มอเ หล ่ า นใ ห ้ภ าพท ดเย ยม ม่ r e s o l u t i o n  ฟ ้ งแต ่ราดาแพงและย ั งม ั ใช ้ 'ไม ่1 ^ ยู่ Ï " u 1 ยู่
แพร่หลาย จ ั งท ่ าก าร เป ล ยน ส ํวน ( m o i e t y ) ชองฟ ้ ารประกอบเช ้ งช ้อน T c - 9 9 m  เหล ่ าน
เพอาห ้ เหมาะแก ่การด ักจ ับ  น ่ามาใช ้ประโยฟ ้นในการว ัน ัจฉ ัยโรค

การฟ้ะฟ้ม ( U p t a k e )
ความฟ ้ ามารถในการผ ่ านเช ้ าช ้นไชม ัน เมมเบรนไม ่ เพ ียงช ํ ้นอย ู ่ ก ับความฟ ้ ามารถใน  

การ ละ ลายไต ้ ในไชม ัน เท ่ าน ั ้น  ร ั งช ํ ้นอย ู ่ ก ับน ั ้ าหน ักโมเลก ุลชองโมเลก ุลทจะผ ่ านเช ้ าอกด ้วย  
L e v i n  ด ่ านวทเต ้มประต ้ทธชองความฟ ้ ามารถในการแพร ่ผ ่ านเต ้นเลอดฝอย ( P e r m e a b i l i t y  
c o e f f i c i e n t , P c ) ชองอน ุกรมชองฟ้ ารประกอบและเปร ็อบเท ียบก ับค ่ าทางทฤษฎ ี โดยด ่ านวทเ  
จากต ้มประส ิทช ้การแยกอย ่  ( P a r t i t i o n  c o e f f i c i e n t , p n น o c t a n o l / v a t e r  และพ ุ^  % 1̂  ̂ ยู
น่าหนักโมเลก ุล (MW) ชองฟ้ ารประกอบ เชาพบความต้มพันธํตังน

Log Pc = 4 . 6 0 5  + 0 . 4 1 1 5  Log tP (MW )1 ' 2 ]

จากความต้มพันธฑไต้แฟ้ดงให้ เห ็นถงความสำค ัญชอง MW และ l i p o p h i l i c i t y



8

ในการน จาร ผา ควา มฟ ้ ามา รถ ในก าร แพร ่ม ่ า นช ้นไป ีม ัน เมม เบร น เปี าอังไต้ตัดสินว่ านั ้ าหนัก 
โมเลก ุลท ี ่ จะผ ่ าน BBB ไต ้ ควรอย ู ่ ใน?วง  4 0 0 - 6 7 5  d a l t o n s  ( 8 )

ต ่อมาร(ารประกอน PnAO ไต้ร ับเลอกให้ เห็นลแกนคที ่ม ัส ืกรภานที ่ จะพั เพนาไต้ต่อไป 
( 9 , 1 0 ) a u กรมชองอนุพันส PnAO ต ่ าง ๆที่ มั KW เพิ ่มปีนกกสิงเคราะห็ปีน L e v i n  ก ำ ก า ร  
ส ิก » าก า ร ก ร ะจ า รต ัว ป ีอ งฟ ้ า ร เห ล ่ า น ํ ้ ใ น ร ่ า งก าร  โค ร ก ำก า ร ส ิก ษ า ใน ห น ู  นบความลัมพันส 
การฟ ้ะฟ้มานส ํผองป ีองฟ้ ารประกอบเช ้ งช ้อนเหล ่ าน ํ ้ ว ่ า  ม ัการฟ้ะฟ้มในฟ้มองลดลงอร ่ างรวด  
เ ร ็ ว ใ น ? ว ง  MW 468-524 ในป ีผะท ี ่ ความฟ ้ามารถในการละลารไต ้ ในไซม ัน เนมมากป ีน  ฟ้าร 
ประกอบอน ๆที่ มั MW มากกว ่ า?วงน ั ้ แต ่แฟ ้คงให ้ เห ็นว ่ าฟ ้ ามารถผ ่ านเช ้ าฟ ้ผองไต ้ ไม ่นำมา  
พจาร ผา  การหล ุดเช ้ าไปานฟ ้มองไต ้อย ่ างท ันทท ันาคป ีองโมเลก ุลท ี ่ ละลายในไป ีม ันไต ้ฟ ้ ง  แฟ้ดง 
ว่ามั  a f f i n i t y '  ก ับโ ป ้ร ต ้นใ นเ ล อ ดฟ ้งม าก อผ ะ กำ ก าร ต ร ว จว ัด หล ังก าร ฉ ดเ ช ้ า เฟ ้น เล อ ด  
โปรต ้นท ี ่ ก ุ กรดไว ้ เหล ่ านควรนำมาคดต ้วร  จ า กก ารก ดลอ งน บว ่ า  การจ ับก ับโปรต ้นจะเพมปีน  
ระหว ่ าง  Log P = 0 . 5  และ Log P = 3 . 5  ค ว า ม ฟ ้ า ม า ร ถ ใ น ก า ร ผ ่ า น เช ้ า  BBB จะลดลง  
อ ร ่ า ง ร ว ด เ ร ็ว ใ น ? ว ง  Log P = 4 และ Log P = 6 สิงเหล ่ าน ั ้ แฟ ้ดงให้ เห ็นว ่ าม ัการจ ับก ัน  
อ ย ่ า งแ ซ งแ ร งร ะห ว ่ า งโ ป รต ้น ก ับ โม เล ก ุล ท ี ่ ล ะ ล า ร ไต ้ ใน ไ ช มัน

การดักจัน ( T r a p p i n g )
การต ักจ ับฟ ้ ารประกอบเช ้ งช ้อนที ่ แพร ่ผ ่ านไต ้อย ่ างอส ํระกำไต ้  เน อ ง จ า ก  l i p o  

p h i l i c i t y  ปีองฟ้ ารประกอบนั ้น ๆ ช ้ ง จ ะ เ ป ล ร น แ ป ล ง เ ผ อ ผ ่ า น เ ช ้ า ไ ป า น เ ช ล ล ่  หร ็อเกด  
ปฎ กรร าก ับ อ งค ป ระ กอ บ ภา ยใ นเ ช ล ล  การแพร ่ออกจาก BBB ก ำไ ต ้ ไม ่ยา ก  ตั งนั ้นการ 
ออกแบบโมเลก ุลท ี ่จะก ุกด ักจ ับในเน ั ้อเออฟ้มองจ ั งม ุ ่ งไปอ ั งลแกนดที ่ว ้ ว ่ าม ัฟ้วนท ี ่จะเก ัดปฎกรยา  
โ ด ย ก ล ไก ท ี ่ เฉ พ า ะ เ จ า ะ จ งป ีอ งฟ ้ม อ ง  เ? น  การตักจับอนุพันสออง a m p h e t a m i n e  เ? น  
1 2 3 I-I M P  ฟ ้ า มา รถอ สบ าร าต ้ โ ดยป à ก ัร ่อาท ี ่ เกดป ีนก ับร ็ เชนเตอร ็อองฟ ้มองท ี ่ เฉพาะเจาะจง  
กับ mo no a m in e  o x i d a s e s  หร ็อก ับโปรต ้นท ี ่ม ัความเฉพาะเจาะจงต ั ๋ าแต ่ม ัความฟ ้ ามารถ  
ฟ้งในฟ้ผอง( 1 1 )  การ เป ล รน แป ลง กา รค ัก จ ับ อ อง  7 5 S e - P I P S E  และ MOSE อสบายไต ้ ใน  
เทอมป ีองปรากฎการผท ี ่ เกดป ีนจาก 'pH S h i f t ’ ( 1 2 )  ก า ร เ ป ล ร น แ ป ล ง ! i p o p h i l i c i t y  
ที ่ เกดปีนภายในฟ้มอง ปีนอยู ่กับความเห็นกรดที ่ เพิ ่มปีน (pH ต ั ๋ า ) เม อ เป ร ็ย บ เท ีร บ ก ับ เล อ ด  

อนุกรมปีองอนุพันสเอมันออง PnAOJJ ากมารก ุกล ั ง เคราะห ็ป ีนฟ ้ ารประกอบเช ้ งช ้อน  
T c - 9 9 m  ท่ีมั pKa เหมาะฟ้ผจะเกดการต ักจ ับช ้ งเห ็น'ไปตามฑฤ»ฎปีอง 'pH s h i f t ’

อนุพันสออง PnAO ที ่ แสํดงให้ เห็นว่ ามัคุผฟ้มบัต้ ใทล้ เต้ยงกับฟ้ารานอุดมคต้มากที ่ฟ้ค 
คอ HMPAO พบว ่ าฟ ้ ารประกอบเช ้ งช ้อน 0 “ mTc-HMPAO ฟ้ามารถฟ้ะฟ้มและคงอยู ่ ในฟ้มอง  
นานนอท ี ่ จะกำการถ ่ ายภาพไต ้ด ้ วย SPECT แต่ HMPAO มั d i a s t e r e o i s o m e r  2 แบบต้อ
meso และ d,l
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รปท 1 . 3  ส ํตรไครงส ํร ้ างซอง m es o  และ (1,1 d i a s t e r e o i s o m e r s  ซอง HMPAO 
ก าร กร ะจา ยต ัว ใ นห นซอ งสำ รป ระก อบเ ช ้ งช ้อน 0 0 ™Tc ซองไอไชเมอร ้ฑแยกก ัน  

แส ํดงให ้ เห ็นว ่ า  d , 1 มคุผสํมบัดิลีกว่า mes o  ใ น ก า ร ก ่ า ย ภ า พ ต ัว ย เค ร อ ง ถ ่ า ย ภ า น แ ก ม ม า  
ด า ร า ง ท  1 . 1  แ ส ํด ง ก า ร ก ร ะ จ า ย ต ัว ซ อ ง ไ อ ไ ช เม อ ร ้  HMPAO ในหน

อวัยวะ
d , ใ - ไ อ ไ ช เ ม อ ร  

( เ ว ล า ห ล ัง ก า ร ฉ ีด , น า ท ี )
m e s o - ไ อ โ ช เ ม อ ร  

( เ ว ล า ห ล ัง ก า ร ฉ ีด , น า ท ี )

2 10 30 60 2 10 30 60

สํมอง 2 . 1 2 . 1 1 . 8 2 . 0 1 . 1 0 . 7 0 . 7 0 . 6
เลอด 1 1 . 0 1 0 . 0 9 . 3 8 . 7 5 . 0 3 . 8 3 . 4 2 . 7
กล ้ าม เนอ 2 3 . 6 3 2 . 6 2 3 . 4 1 7 . 4 2 9 . 2 1 8 . 9 1 3 . 6 1 0 . 9
ตับ+ท่อ GI 2 9 . 3 2 6 . 0 3 0 . 2 3 0 . 2 3 9 . 6 5 1 . 0 6 1 . 1 6 2 . 4
ไต+ ปิสํสำวะ 7 . 6 9 . 5 1 6 . 4 2 1 . 0 3 . 2 3 . 2 5 . 8 9 . 9
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ผลการทดลองพบว ่ า  ° ““ Tc-d ,1 -HMPAO ไ ม ่ เ ส ํก ร ร ใ น ต ัว ก ล า ง น ้ า ( a q u e o u s  
m e d i a ) H ากก ว ่ า  เมอเปร ียบเท ียบก ับ  “ “ “ Tc-meso-HMPAO การสิกษาทางคลีน้ดมปีนดร ั ้ ง  
แรกท M i d d l e s e x  H o s p i t a l  M e d i c a l  S c h o o l  ( 1 3 )  ด ้ว ย สำร ผส ํมช อง ไอโ ซเ มอ ร ี  
ทั ้งสํอง ต ่อมาป ียายการส ิก !ทาปร ั งมหาว ิทยาล ัยอะ เบอร ีด ้น  ( 1 4 )  โต ย ใ ร ั ไ อ โ ซ เม อ ร ีท ี ่ แ ย ก  
กัน (รูปที ่  1 . 4 )  และได ้ร ับการอนร ันว ่ า  ÛOmTc-HMPA0 โ ด ย เ ฉ พ า ะ  d , 1 ไ อ โ ซ เม อ ร ีจ ะ ร ั ง  
คงอย ู ่ ในส ํมองคนาด ้ด ้ม ีการกำจ ัดออกน้อยกว ่ า  1 % ต่อร ัวโมง(ร ูปที ่  1 .5  ) ผลจากการส ิก !ทน ้  
แส ํดงให ้ เห ็นว ่ า  0 0 ™Tc-d,1-HMPAO เห ็นสำรทเหมาะส ํมท ี ่ จะน ่ ามาาร ับอก rCBF

สำรประกอบ T c - 9 9 m  ท ี ่ ใร ั ก ่ ายภาพการแพร ่ชองส ํมองในบัจจ ุบ ัน จัดอยู ่ ในหมู ่  
สำรประ กอบ ออก โป ชอง  T c ( V )  ท่ีม 5 โคออร ีด ้ เนต มด ว าม แต กต ่ างไ ปจ าก ธ ร ร มป าต ชอ ง  
ล ัแกนด้ที ่ ใร ั เห ็นสำรตัวใหม่ฝาหรับ SPECT ตัวอน ๆ ค อ เต ร ีย ม จ า ก  t e t r a d e n t a t e  ลัแกนด้  
แทนที ่ จะเตร ียมจาก b i d e n t a t e  ลัแกนค ก าร ต ด วา ม ช อ งน ฤ ต ักร ร ม ใน ร ่ าง กา ย  จะต้อง  
พ ิจารททอร ่ างละเด ้ยดกถ ้วน ท ั งทางด ้ านเฑอ ร ี โ มได นา ม ิคแ ละ ไค เนตค  ( 4 )
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( A )  ( B )  ( C )

ร!]ท 1 . 4  ภาพการก ระจ าร ต ัว ! ]อ ง  d ,  1 และ m e s o - ° ° “ Tc-HMPAO ในคนปกต

( A) ภาพถ่ ายค ้ านหน้ าตลอดตัว!]อง UOmTc-HMPA0 m i x t u r e  หล ั งการฉ ีด 4 ล ้ วโมง  
จะเห ็นการส ํะส ํมในส ํมอง กระด ุกกล ้ าม เนอ และปอด สำมารถเห ็นระบบการป ีบถ ่ าย
ป ีองร ่ างกายท ั ้ งหมดไค ้  การป ีบถ ่ ายล ้วนใหญ่ เกดทระบบนาด ตับ ได  ก ระ เพ า ะ ป ้ส ํส ำ วะ แ ละ  
ล ำ ไ ล ้ เ ล ็ก
(B)  ภาพถ่ ายค ้ านหน้ าตลอดตัว ปีอง m e s o - ° ° “ Tc-HMPAO หล ังการฉีด 4 ล ้ วโมง  
การก ระ จาย ต ัว ป ีอง สำร คล ้ า ยก ับ  m i x t u r e  แต่มการสํะส ํมทปอดตั ้ ากว ่ าเล ็กน ้อย การสํะสํม 
ในส ํมองส ํงกว ่ า  s o f t  t i s s u e  เน ียงเล ็กน ้อยเท ่ าน ั ้น
(C) ภาพถ่ ายค้ านหน้ าคลอดตัว ปีอง d , l - “ OmTc-HMPA0 หล ั งการฉีด 4 ล ้ วโมง จะ 
เห ็นว ่ าม การ สํะสํมทสํมองสํงเท ่ าก ับทหัวใจ และส ํะโพก มปร ิมาลเร ั งล ้ส ํ งในกระเพาะป ิส ํสำวะ  
แ ล ะ ใ น ล ำ ไ ล ้  ( 4 )
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รุปท 1 . 5  r e t e n t i o n  ชอง 
เ ว ล า ม า ก ก ว ่ า  24 t h โ ม ง  ( 1 5 )

0 0 ฑ» 1 , „ 4
Tc-d,1-HMPA0 ในลมองชองอนฑ

1*

0
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