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Mitochondrial disorders หรือ ความผิดปกตขิองไมโทคอนเดรีย เป็นโรคที่มีความแตกตา่งในผู้ ป่วยแต่ละคนสงู โดยผู้ ป่วยจะมี

ความผิดปกติของระบบตา่งๆและมีความรุนแรงของโรคที่แตกตา่งกนั เหตผุลดงักลา่ว เกิดจากลกัษณะที่เรียกวา่ heteroplasmy และ 

threshold effect กลา่วคือ ในเซลล์หนึง่เซลล์ประกอบด้วยไมโทคอนเดรียที่ปกติ (wild type) และผิดปกต ิ(mutant type) ในสดัสว่นที่แตกตา่ง

กนัไปในแตล่ะเซลล์ หากสดัสว่นเซลล์ที่มีความผิดปกติมากเกิน 80% จะเกิดความผิดปกติ โดยความรุนแรงของโรคจะสมัพนัธ์กบัสดัสว่นของ 

mutant-type mitochondrial DNA (รูปที่ 1 A และ B)  

ในกระบวนการ fertilization อสจุิจะสลดั mitochondria ทิง้ก่อนจะเข้าไปผสมพนัธุ์กบัเซลล์ไข่ของเพศหญิงซึง่มีไมโตคอนเดรียอยู ่

ดงันัน้ความผิดปกติ mitochondrial DNA (mtDNA) mutations จะถ่ายทอดสูรุ่่นถดัผา่นทางมารดาเทา่นัน้ (maternal inheritance) โดยการ

ถ่ายทอดอาจมีลกัษณะของ skipped generations ภายใน pedigree เดียวกนัได้ ปัจจบุนัมีการค้นพบเพ่ิมเติมวา่ความผิดปกติของ 

mitochondrial disease  อาจจะเป็นในระดบั mtDNA หรือ nuclearDNA (nDNA) ก็ได้ ท าให้ในบางครัง้โรคนีอ้าจจะมีการถ่ายทอดแบบอ่ืน

นอกเหนือไปจาก maternal inheritance เชน่  autosomal dominant, autosomal recessive, X-linked , หรือ sporadic ได้เชน่กนั 

1A 1B 

รูปที่ 1 A และ B แสดงลกัษณะ heteroplasmy และ threshold effect ของ mitochondrial DNA mutations 
 

การเกิด mitochondrial DNA (mtDNA) mutations ท าให้เกิดการสร้างโปรตนีที่ผิดปกติในกระบวนการของ electron transport 

chain ท าให้การสร้าง adenosine triphosphate (ATP) ผิดปกติไป เกิดการลดลงของ nitric oxide และมีการเพิ่มขึน้ของ reactive nitrogen 

species ท าให้ perfusion ใน microvasculature ผิดปกติไป และเกิดความผิดปกตขิองอวยัวะตา่งๆตามมา นอกจากนี ้pyruvate ซึง่ไม่

สามารถน าไปใช้ใน Krebs cycle หรือ Tricarboxylic acid cycle ก็จะถกูเปลี่ยนเป็น lactate มากขึน้ (รูปที่ 2) ท าให้พบ lactic acidosis ใน 

mitochondrial disease  

 

 

 

 



 
รูปที่ 2 แสดง Tricarboxylic acid cycle 

 

การเกิด mitochondrial dysfunction ท าให้อวยัวะตา่งๆท างานผิดปกติ โดยอวยัวะที่ต้องใช้พลงังานปริมาณมากจะได้รับความ

เสียหายมากที่สดุ ได้แก่ สมอง กล้ามเนือ้ลาย กล้ามเนือ้หวัใจ ไต ตบั รวมไปถึงระบบตอ่มไร้ทอ่ 

Mitochondrial disease เป็นกลุม่โรค ประกอบด้วยหลาย syndrome โดย syndrome ที่เก่ียวข้องกบั endocrinopathies ได้แก่  

Kearns–Sayre syndrome (KSS), Myoclonic epilepsy with ragged-red fibers (MERRF), และ Mitochondrial encephalomyopathy, 

lactic acidosis, and stroke-like episodes (MELAS) (ตารางที่ 1)  

การวินิจฉัย mitochondrial disease นอกจากใช้ลกัษณะทางคลินิคแล้ว อาจจะต้องอาศยั muscle biopsy และ genetic testing 

โดยแนะน าวิธีการตรวจแบบ next-generation sequencing 

ตารางที่ 1 แสดง clinical phenotype และ mutation ที่ตรวจพบใน mitochondrial disorders 

  
 

MELAS เป็น mitochondrial disorder ซึง่ประกอบไปด้วยความผิดปกติ Mitochondrial encephalomyopathy, lactic acidosis, 

และ stroke-like episodes เกิดจากความผิดปกติของยีน MT-TL1 gene ที่ท าหน้าทีส่ร้าง tRNA ต าแหน่งความผิดปกติที่พบบอ่ยที่สดุ คือ 

ต าแหน่ง m.3243 A>G ความผิดปกตทิี่พบใน MELAS ดงัแสดงในตารางที่ 2 ความผิดปกติทางตอ่มไร้ทอ่ที่พบใน MELAS ได้แก่ 

mitochondrial diabetes mellitus (DM), short stature, hypoparathyroidism, hypothyroidism, growth hormone deficiency, 

hypogonadism, hypoadrenalism ภาวะ mitochondrial diabetes mellitus (DM) เป็นความผิดปกติทางตอ่มไร้ทอ่ที่พบบอ่ยที่สดุ ความ

แตกตา่งของ mitochondrial DM และ T2DM ดงัแสดงในตารางที่ 3   

 



ตารางที่ 2 ความผิดปกติที่พบใน MELAS 

 
ตารางที่ 3 ความแตกตา่งของ mitochondrial DM และ T2DM 

Features Mitochondrial DM Type2 DM 

Maternal inheritance สมัพนัธ์ ไมไ่ด้สมัพนัธ์ 
Multiple organ involvement cardiomyopathy, epilepsy, ptosis or 

unusual strokes, pre-senile 
sensorineural hearing loss 

- 

Pre-senile sensorineural hearing loss มกัจะมีร่วมด้วย ไมไ่ด้สมัพนัธ์ 
BMI มกัจะ low BMI มกัจะ overweight/obesity 
Age-of-onset เกิดที่อายเุทา่ไรก็ได้ 

Average 37-38 ปี 
มกัเกิดที่อายมุากกวา่ 45 ปี 

 

พยาธิก าเนิดของ mitochondrial DM เกิดจากหลายกลไก ได้แก่ ความผิดปกติของ glucose metabolism ที่กล้ามเนือ้ และ ความ

ผิดปกตขิอง gluconeogenesis ที่ตบัผิดปกติ รวมถึงมีความผิดปกตใินการหลัง่อินซลูินที่ตบัออ่น โดยรวมท าให้เกิดภาวะ insulin deficiency 

แตอ่าจจะมีภาวะ insulin resistance ร่วมด้วยก็ได้ 

ผู้ ป่วย mitochondrial DM อาจมาด้วยอาการน า้ตาลในเลือดสงูเฉียบพลนั ประมาณ 8% ของผู้ ป่วย มาด้วยภาวะ diabetic 

ketoacidosis เป็นอาการเร่ิมแรก ประมาณ 13% ต้องใช้อินซลูินตัง้แตเ่ร่ิมวินิจฉัยโรค 

แนวทางการรักษา mitochondrial DM ควรหลีกเลี่ยง metformin เน่ืองจากเพ่ิมความเสี่ยงของ lactic acidosis เลือกใช้ยา

sulfonylurea เป็น first line drug และแนะน าให้ใช้แบบ half-life สัน้ สว่นยากลุม่อ่ืนๆยงัไมมี่ข้อมลูเพียงพอ อาจพิจารณาเร่ิมใช้ อินซลูิน ใน

ผู้ ป่วยที่มีอาการของน า้ตาลในเลือดสงู, ตรวจระพบระดบั ketone หรือ ระดบั C-peptide ต ่ากวา่คา่ปกติ  

นอกจากนีต้้องตรวจติดตามความผิดปกติของอวยัวะอ่ืนๆ ที่อาจพบใน mitochondrial disorders ดงัแสดงในตารางที่ 4 สาเหตกุาร

เสียชีวิต ของผู้ ป่วย mitochondrial disorder มกัเกิดจากความผิดปกติทางด้านหวัใจ  



ตารางที่ 4 Screening guidelines in mitochondrial disorders patient 
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