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บรรณาธกิารแถลง
	 วารสารสมาคมโรคไตแห่งประเทศไทยฉบับน้ีเป็นฉบับที่ 2 ของปี  

2560 โดยมีคุณหมอ คงกระพัน ศรีสุวรรณ เป็นผู้ช่วยบรรณาธิการหลัก ในเล่ม 

ยังคงเนื้อหาที่น่าสนใจครบครันเช่นเดิม Review article มีเรื่อง Delayed graft 

function after kidney transplantation, โรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด, 

บทบาทของยาจบัฟอสเฟตทีม่ธีาตเุหลก็เป็นส่วนประกอบเพ่ือควบคมุระดับฟอสเฟต

ในเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต และ การรักษาโรค recurrent  

primary focal segmental glomerulosclerosis ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต ทุกเรื่อง 

ผูเ้ขยีนได้รวบรวมองค์ความรูใ้หม่ๆมาให้ผูอ่้านได้รบัทราบ Practical point ในเล่มน้ี 

เป็นเรื่องเทคนิคการแทงเข็มเส้นฟอกเลือดในผู้ป่วยล้างไตด้วยเครื่องไตเทียม ซึ่ง  

มปีระโยชน์น�ำไปใช้ได้ในผูท้ีใ่ห้การบรบิาลผูป่้วยโดยการฟอกเลอืด Original article 

ในฉบับนี้มีงานวิจัยที่น่าสนใจ ได้แก่ สาเหตุของการประเมินอัตราการคัดกรอง 

โรคไตเรื้อรังต�่ำด้วยระบบฐานข้อมูล Health Data Center ซึ่ง มีผลการศึกษา

ที่เป็นประโยชน์ และ เรื่องผลของอุณหภูมิต่อประสิทธิภาพของกรดเปอราซิติก 

ในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ ผลการวิจัยสามารถน�ำมาใช้กับการท�ำงานในการฆ่าเชื้อ 

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำได้เป็นอย่างดี 

	 ส�ำหรับบทสัมภาษณ์ในฉบับนี้ เป ็นการสัมภาษณ์ศาสตราจารย์ 

แพทย์หญิง อัจฉรา สัมบุณณานนท์ อาจารย์กุมารแพทย์โรคไตผู้บุกเบิกงาน 

ปลูกถ่ายไตในเด็กในประเทศไทย อาจารย์ยังคงท�ำงานดูแลรักษาผู้ป่วยเด็กโรคไต  

สอนนักศึกษาแพทย์และแพทย์ประจ�ำบ้าน รวมทั้งท�ำงานวิจัยมาโดยตลอด  

อาจารย์ได้อญัเชญิพระบรมราโชวาทของพระบาทสมเดจ็พระเจ้าอยูห่วัภมูพิลอดลุยเดช 

มาให้เป็นแนวคิดในการท�ำงานแก่แพทย์รุ่นหลัง

	 ในท้ายเล่มยังมีรายงานผู้ป่วยที่น่าสนใจ แนะน�ำหน่วยไตเทียม รวมทั้ง

มภีาพกจิกรรมของสมาคมโรคไตแห่งประเทศไทยมาฝากเช่นเคย ขอเชญิติดตามชม

ได้ในเล่ม

								        รศ.พล.ต.หญิงประไพพิมพ์ ธีรคุปต์
                                                 บรรณาธิการ
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Introduction
	 Delayed graft function (DGF) is a clinical term reflecting 
acute kidney injury unique to kidney transplant process. 
A definitive diagnosis of DGF requires allograft biopsy to  
exclude acute rejection, thus allograft biopsy is advisable if 
DGF lasts for more than t en days. The other causes of early 
allograft dysfunction also have to be excluded such as vascular 
complications, urinary tract complications, and hyperkalemia. 
Comparison of results from clinical trials is somewhat difficult  
due to its current ambiguous definition. A systematic  
review by Yarlagadda et al.1 identified more than 18 unique  
definitions of DGF in the literatures. By tradition, DGF is defined 
as dialysis requirement in the first-week post-transplantation. 
The United Network for Organ Sharing (UNOS) also defined 
DGF as the need for at least one dialysis in the first-week  
post-transplantation while the others proposed definition 
based on a failure of serum creatinine level to decrease 
by 10% on three consecutive days during the first-week  

post-transplantation. Thus, further validation is required for the 
creatinine-based definitions.
	 The incidence of DGF is hard to determine due to its  
variation in diagnostic criteria and differences in the type of  
donor pool. According to a definition of dialysis within the  
first-week post-transplantation, recent registry studies have 
reported DGF at approximately 25.5% of deceased-donor 
recipients and 3–5% of living-donor recipients in the United 
States. 2

	 Rates of DGF have remained unchanged over the last 
decade, possibly due to donor pool expansion to include more 
expanded criteria donors (ECDs) and more donation after  
cardiac death (DCDs). Theoretically, there are many processes 
during the sequence of donor and early recipient management 
where it is possible to lower the risk of DGF. Some practical 
challenges show weak evidence base or present a barrier  
of cost-effectiveness issues to justify a change to current 
practice.

Delayed graft function after
kidney transplantation

Pat Tanprom, Opas Traitanon
Faculty of Medicine, Thammasat University Hospital, Thammasat University (Rangsit Campus)

Abstract
	 Delayed graft function (DGF) appears to be one of the most frequent early post-transplant complications and 
remains a significant barrier to improve outcomes after kidney transplantation. The definition of DGF is still ambiguous 
but generally defined as dialysis requirement in the first-week post-transplantation. There is still no accurate prediction 
model for DGF after transplantation using clinical parameters of donors and recipients. According to evidence-based 
medicine, current practices focus on prevention of DGF, from donor management to maintain near-physiological vital 
signs, laboratory parameters, and medical parameters before organ retrieval, to donor pretreatment with dopamine 
before organ procurement. Furthermore, the strategies in organs transportation to reduce cold-ischemia time, the 
use of preservation buffers, and hypothermic machine perfusion were all shown to be beneficial to reduce the rate of 
DGF. Recipient preconditioning trials have not demonstrated clinically useful interventions. To date, there is no definite  
treatment for DGF. The supportive treatment is still renal replacement therapy while waiting for recovery of the kidney 
allograft function. Ongoing researches on many levels may offer beneficial outcome on the reduction of the rate of DGF 
and may lead to long-term kidney allograft and patients survival to be as long as possible.

Key words: delayed kidney graft function, ischemia-reperfusion injury, inflammatory response, innate and adaptive  
immune response, preconditioning, machine perfusion, hypothermia
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The Impact of DGF
	 The short-term consequences of DGF are increasingly  
being recognized, including the need for further dialysis  
sessions to prolonged hospitalization. The long-term  
relationship between DGF and graft survival is still controversial 
in the published literature.
	 Yarlagadda et al.3 performed a systematic review of 
original studies about long-term (more than six months) out-
comes of DGF. The primary outcome was graft survival, and the  
secondary outcomes were patient survival, acute rejection and 
allograft function. Patients with DGF had a 41% increase in 
the risk of graft loss (RR 1.41, 95% CI 1.27–1.56) compared 
to patients without DGF at 3.2 years of follow-up. There was 
no significant correlation between DGF and patient survival 
at five years of follow-up (RR 1.14, 95% CI 0.94–1.39). The 
mean serum creatinine in the non-DGF group was 1.6 mg/
dl. At 3.5 years of follow-up, patients with DGF had a higher 
mean serum creatinine (0.66 mg/dl higher, 95% CI 0.57–0.74) 
compared to patients without DGF. DGF was also associated 
with a 38% relative increase in the risk of acute rejection (RR 
1.38, 95% CI 1.29–1.47).
	 Smail N, et al.4 evaluated the impact of immediate 
graft function (IGF), slow graft function (SGF), and delayed 
graft function (DGF) and the decrease in estimated glomerular  
filtration rate (eGFR) during the first year post-transplantation on 
long-term patient and death-censored graft survival (DCGS). 

Ten-year patient survival was similar in standard-criteria donors 
(SCDs) and ECDs kidney transplant recipients (P=0.38). DCGS 
did not differ in both groups experiencing IGF (P=0.17) or DGF 
(P=0.12) However; DCGS was better in SCDs compared with 
ECDs kidney transplant recipients (77.3% vs. 67.3%; P=0.01).
Wu et al.5 recently analyzed biopsy-proven acute rejection 
(BPAR) in a cohort study of 645 patients. The relative hazard 
for T-cell-mediated BPAR in patients with DGF was 1.52. An 
effect on rejection risk does not, however, entirely account for 
lower rates of graft survival in patients with DGF.

Risk Factors
	 Risk factors for DGF were investigated by Irish et al. 
from a large registry data set.6 Although this registry was un-
able to show specific data to patient management and organ  
preservation, the analysis revealed the occurrence of DGF 
to be significantly associated with the use of donation after 
cardiac death kidneys, donor’s terminal serum creatinine level,  
cold ischemia time, donor’s age, donor’s body mass index, 
respectively. The authors also noted that with time, the  
importance of donor kidney function has increased, whereas 
that of immunologic risk factors has decreased, the latter 
possibly related to enhanced immunosuppression protocols 
in the current use.
	 The proposed risk factors for DGF, correspondingly 
from the highest risk, are shown in Table 1.

Recipients Donors Other

	 Male gender

	 Diabetes

	 Pretransplant transfusion

	 Previous transplant

	 Pretransplant dialysis vs. 

	 pre-emptive transplant

	 Duration and type of dialysis

	 Residual diuresis

	 Body mass index

	 Cardiac function

	 Pretransplant blood pressure

	 Pretransplant lipid profile

	 Black race

	 Donation after cardiac death

	 Increasing donor serum creatinine

	 Cause of death: anoxia or 

	 cerebrovascular

	 Deceased vs. living donation

	 History of hypertension 

	 (or terminal blood pressure)

	 Increasing age

	 Body mass index

	 Duration of brain death

	 Duration of ICU stay

	 Graft atherosclerosis

	 Diabetes

	 Female gender

Preservation

	 Cold ischemia time

	 Warm ischemia time

Transplant-related

	 ABO incompatibility 

	 HLA mismatches

	 Sensitization

Novel biomarkers

	 Neutrophil gelatinase-associated 

	 lipocalin (NGAL)

	 Urinary interleukin-18 (IL-18)

Table 1 Proposed risk factors for DGF

Adapted from Nashan et al.7
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Mechanisms of DGF
	 DGF is a consequence of ischemia and reperfusion 
(IR) injury resulting in post-ischemic acute tubular necrosis.  
Interestingly, this ischemia process occurs in donors, and  
reperfusion injury occurs in recipients. The IR injury should not 
be thoroughly compared to the same process of acute tubular 
necrosis in native kidney. Principally, IR injury which occurs  
during kidney transplantation is caused by blood flow  
disturbances in deceased donors. Blood flow starts to be 
impaired with the brain death due to severe hemodynamic 
disturbances. These disorders cause the donor activation 
of complement cascade of the innate immune system. The  
clamping of a renal artery may cause a short, but severe kidney 
allograft ischemia during the harvesting operation. In addition, 
the cold ischemia during kidney allograft storage may also 
cause a further ischemic damage. The kidney allograft from 
living related donors is also exposed to warm ischemia, but in 
such condition disorders related to brain death are not affected 
and the cold ischemia time is also shorter. Thus IR injury is 
less frequent and less severe in living-donors transplantation.8

	 The degree of IR injury depends on a complexity of  
pre-transplant ischemic injury and subsequent innate and 
adaptive immune responses after reperfusion. IR injury  
activates various programs of cell death, categorized as  
necrosis, apoptosis, or autophagy-associated cell death. The 
necrosis described by the cell swelling with following rupture 
of surface membranes is the most frequent consequence of 
the IR injury. These necrotic cells can stimulate the immune 
system and cause tissue infiltration of inflammatory cells with 
cytokine release. In contrast, the apoptosis activates a caspase  
signaling cascade induces a self-limiting program of cell  
death. The apoptosis process was considered as less  
immune-stimulating than the necrosis, but the recent data 
have documented the extracellular release of ATP from the 
apoptotic cells may attract phagocytes.9

	 A recent review highlights the autophagy, a general 
term for pathways by which cytoplasmic material is delivered to 
lysosomes for degradation. In response to the ischemic injury, 
autophagy may retain metabolic functions and avoid the death 
of the cells. The autophagy is one of the major tool adopted 
by the injured cells to preserve their viability by removal of 
dysfunctional organelles to provide an energy source during 
starvation. It is also regarded as a protective response to 
pathological injuries, and its stimulation may, therefore, improve 
the graft outcome.10

	 The innate immune system is a corresponding response 
to conditions of disturbed tissue integrity as happens in IR 
injury. Numerous cells and mechanisms are shown to be in-
volved in the innate immunity. The IR injury also elicits a robust  

adaptive immune response. T cells (CD4+ and CD8+)  
accumulate during IR injury and mediate further injury. In the 
chain of the consequence of the IR injury, two steps should be 
distinguished: innate and adaptive immune systems.
	 Innate immune system
	 Main mechanisms have been well studied in animal 
models of IR injury, including the TLRs, the inflammasomes, 
and the complement system.11

	 The principle recognition receptors is the toll-like  
receptors (TLRs), both intracellular and extracellular, is essential 
in recognizing the pathogen-associated molecular patterns 
(PAMPs) or danger-associated molecular patterns (DAMPs). 
TLRs activate kinases pathways, such as interleukin-1- 
receptor-associated kinase 1 (IRAK1), interleukin-1-receptor-
associated kinase 4 (IRAK4), TANK-binding kinase 1, and 
inhibitor of nuclear factor κB (NFκB) kinase. These pathways 
lead to recruiting in the cytoplasm adaptor molecules, such 
as myeloid differentiation 88 (MyD88), Toll/interleukin receptor 
containing adaptor protein (TIRAP), Toll/interleukin receptor 
domain-containing adaptor inducing interferon (TRIF), and 
TRIF-related adaptor molecule. The kinases intensify and  
transmit the signal to the transcription factors NFκB,  
mitogen-activated protein 3 kinase (MAP3) and interferon 
regulatory factor 3. The transcription factors finally encode the 
genes, which regulate the inflammatory cells.
	 It responds to DAMPs, multiprotein complexes called 
inflammasomes, might be activated by any cellular injury. 
The NOD leucine–rich repeat pyrin domain containing NLRP, 
termed NLRP1, assembles into a structure which activates the 
caspase-1 cascade, lead to the production of pro-inflammatory 
cytokines, such as interleukin-1β and interleukin-18.
	 The complement is also involved in the IR injury.  
The DAMPs can activate all the three complement pathways, 
resulting in the formation of membrane attack complex (MAC) 
and chemokines release, leading to neutrophil activation, 
neutrophil infiltration and cell apoptosis or cell necrosis. The 
complement cascade may have already been activated by 
the brain death. The C5a component of the complement may 
directly acts on the C5a receptor expressed on the dendritic 
cells, resulting in the cell activation and later augments the 
alloimmune-specific T cell stimulation.
	 Adaptive Immune system
	 In tissues affected by inflammation, the dendritic cells 
become mature, then bind to the antigen and migrate to the 
lymph nodes where these dendritic cells present the antigen to 
the T cells. T-cell activation is mediated by signals generated 
by the T cell receptor and the co-stimulation molecules. This 
interaction between T and B cells may generate an alloimmune 
response to the injured allograft.11
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Therapies for Prophylaxis of DGF
	 Donor Intervention
	 Ideally, achieving and maintaining hemodynamics,  
cardiac output, volume status, oxygenation, ventilation,  
electrolyte balance, acid-based status, and normothermia, 
with careful management of donor prior to consent or organ 
retrieval, could substantially improve the risk of DGF. Many 
trials focused on donor intervention.
	 Malinoski, et al.12 prospectively examined the risk of 
DGF in 492 deceased donors according to whether a cluster of 
donor management objectives was reached. These parameters  
included mean arterial pressure 60–100 mm Hg, central  
venous pressure 4–10 mm Hg, ejection fraction ≥50%,  
low-dose vasopressor administration, arterial blood gas pH 
7.3–7.45, ratio of arterial oxygen partial pressure to fractional 
inspired oxygen (PaO2: FiO2) ≥300, serum sodium 135–155 
mEq/L, blood glucose ≤150 mg/dL, and urine output 0.5–3 
mL/kg/h over 4 hours. All goals were met in only 14% of  
deceased donors at the time of consent, mainly due to only 
16% of patients having ejection fraction ≥50%. DGF was found 
to be less frequent in patients transplanted from these donors 
who had met all parameters goals (17.3% vs. 30.1%, P=0.007). 
The multivariate analysis also confirmed the benefit of meeting 
the donor management goals.
	 Schnulelle, et al.13 studied 264 deceased heart-beating 
donors and 487 subsequent renal transplants. Eligible donors 
were hemodynamically stable under low-dose norepinephrine 
with a normal serum creatinine level on admission. Donors 
were randomized to receive low-dose dopamine (4µg/kg/
min) compared with not receive dopamine. The primary  
end-point was DGF (defined as dialysis requirement during 
the first week after transplantation). The requirement of dialysis 
was significantly reduced in recipients of a dopamine-treated 
graft and there were fewer recipients in the treatment group 
who required multiple dialysis sessions post-transplant (56/227; 
24.7%; 95% CI, 19.0%-30.3%; vs. 92/260; 35.4%; 95% CI, 
29.5%-41.2%; P=0.01). The need for post-transplant multiple 
dialysis was associated with allograft failure after 3 years (HR, 
3.61; 95% CI, 2.39-5.45; P=0.001), whereas a single dialysis 
was not (HR, 0.67; 95% CI, 0.21-2.18; P=0.51).
	 Donor preconditioning by cooling to targeted  
hypothermia prior to organ retrieval seems to be beneficial.  
Niemann, et al.14 examined the effect of targeted mild  
hypothermia in organ donors before organ recovery on the 
rate of DGF. These 370 organ donors were randomly assigned  
to one of two targeted temperature ranges, 180 in the  
hypothermia group (34 –35°C) and 190 in the normothermia 
group (36.5–37.5°C). The primary outcome was DGF in the 
kidney recipients (defined as the requirement for dialysis during 

the first week after transplantation). The interim analysis showed 
the efficacy of hypothermia and the study was terminated early. 
At trial termination, 572 patients received a kidney transplant 
(285 kidneys from the hypothermia-group donors and 287 
kidneys from the normothermia-group donors). DGF found in  
79 recipients of kidneys from the hypothermia-group  
donors (28%) and 112 recipients of kidneys from the  
normothermia-group donors (39%) (OR, 0.62; 95% CI, 0.43 
to 0.92; P=0.02).
	 Graft Preservation
	  Two most widely used preservation buffers are  
University of Wisconsin (UW) and histidine–tryptophan– 
ketoglutarate (HTK) solutions, which show similar DGF rates 
for most donor types. Another solution, Eurocollins has been 
shown to be associated with a higher risk of DGF.15

	 Machine perfusion has been introduced in the 
early days of solid organ transplantation to minimize the 
adverse effects of cold storage on retrieved organs. Machine 
perfusion continuously circulates substrates for adenosine  
triphosphate (ATP) synthesis, flushes waste products and  
allows assessment of metabolism and viability of the graft by 
measuring the compounds in the flushed fluid. In recent years, 
there has been an interest in the machine perfusion particularly 
for donors of marginal quality.
	 Moer, et al.16 designed an international trial in which 
paired kidneys from 336 consecutive deceased donors were 
transplanted to 672 kidney recipients, randomly assigned 
one kidney to machine perfusion and the other to static cold  
storage. The primary end point was DGF (defined as requiring 
dialysis in the first week after transplantation). DGF developed 
in 70 patients in the machine-perfusion group versus 89 in 
the cold-storage group (adjusted odds ratio, 0.57; P=0.01). 
An advantage for machine perfusion was seen for both SCDs 
and ECDs, or for donation of the decrease in the serum  
creatinine level and reduced the duration of DGF. One-year 
graft survival was superior in the machine-perfusion group 
(94% vs. 90%, P=0.04). 
	 A recent meta-analysis involving a total of 11,090 
ECDs graft found that hypothermic machine perfusion was  
associated with significant reduction in the rate of DGF  
compared with static cold storage (OR 0.59, P<0.001).17 In the 
United States, where the hypothermic machine perfusion is 
widely used, an analysis of registry data from over 15,000 kidney 
transplant recipients found this intervention to be associated 
with a reduction in the risk for DGF irrespective of donor type 
(SCDs or ECDs) and duration of cold ischemia time. However, 
the relative cost-effectiveness of machine perfusion compared 
with static perfusion has not been established.18

	 Ex vivo normothermic perfusion (EVNP) is an innovative 
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strategy of preservation that restores circulation and allows 
an organ to recover function before transplantation, following 
a period of cold storage. The donor organ is resuscitated by 
this normothermic machine perfusion which maintains nearly 
physiological conditions. Several small studies in ECDs have 
showed normothermic perfusion to be beneficial. A small cohort 
study in the United Kingdom, including 18 ECDs, reported a 
low rate of DGF compared with control group in which standard 
static cold storage was used (5.6% vs. 36.2%, P=0.014).19

	 Recipient Intervention
	 Ideally, administration of anti-inflammatory agents 
could help to suppress the immune response to engraftment 
and could direct against leukocyte transmigration. It has been 
proposed that antithymocyte globulin (rATG) could induce the 
immunosuppressive effects which might suppress IR injury. 
Goggins et al. examined a prospective, randomized trial in 
which 58 deceased-donor transplant recipients were randomly 
assign to receive rATG (1 mg/kg) starting either intraoperatively 
or within 6 hours after reperfusion. The patients who received 
an intraoperative first dose of rATG had a significantly lower 
rate of DGF (14.8% vs. 35.5%, P<0.05).20

	 It seems possible that delayed introduction of calcineurin 
inhibitors (CNI) is beneficial and this is one of the reasons 
for the use of rATG induction in kidney transplant recipients. 
A recent study by Nöel et al.21 conducted a randomized trial 
in 227 deceased-donor recipients at high immunological risk 
and found a lower incidence of DGF, using rATG administered 
daily between day 0 and day 7 at a dose of 1.25 mg/kg/day 
(total dose of 6.0–7.5 mg/kg) with delayed introduction of CNI 
maintenance regimen. The study found a lower incidence of 
DGF with rATG induction than with the daclizumab (31.5% vs. 
44.6%, P=.044).
	 CNI-free regimens are controversial in lowering the risk 
of DGF. Flechner SM, et al. conducted a large randomized 
trial of a CNI free, sirolimus based regimen comparing with 
a cyclosporine-based regimen. The study has not shown a 
beneficial effect of this CNI-free regimen on DGF, and the risk 
of rejection was increased in the absence of CNI.22 A study 
by Salvadori M, et al.23 in which reduced-exposure CNI with 
everolimus in recipients at high risk of DGF from the time  
of transplant, did not show the reduction in the incidence  
of DGF compared with a standard CNI regimen with  
mycophenolic acid. 
	 Randomized trials of pre-conditioning in recipients  
with perioperative high-dose erythropoietin α24 and  
erythropoietin β25, based on a renoprotective effect of  
erythropoietin as observed in animal models, have not  
shown any effect in reducing the incidence of DGF in  
deceased-donor kidney transplantation. The effect of  

remote-ischemic preconditioning (RIPC) in recipients of 
deceased-donor kidney transplantation was examined by 
Krogstup, et al.26 and showed no benefit in reduction of the 
rate of DGF.

Treatment of DGF
	 Until now, there is no established treatment for DGF. 
The most useful management is to focus on the prophylaxis 
of DGF. Close monitoring of graft function and maintaining  
near-physiological parameters of the donors and graft  
preservation strategy have been shown to reduce the rate 
of DGF. Persistent DGF should prompt the physician to 
perform repeated biopsies every one to two weeks to detect 
low-grade rejection. Change in immunosuppressive therapy 
should be considered if rejection is suspected. Dialysis should 
be withheld rapidly in response to improving graft function to 
avoid overdialysis. Therapeutics of DGF in recipients such as 
high- dose erythropoietin also has been proven ineffective in 
the clinic trials.

Conclusion
	  The mechanisms underlying the IR injury are complex 
and involve both donor and recipient factors. The strategy of 
organ procurement and storage preservation plays a major role 
in protecting IR injury. Animal models are essential for testing 
basic pathophysiological mechanisms, but not be able to fully 
replaced human acute kidney injury models with or without 
transplantation. Prevention of donor’s organ injury seems to be 
the primary strategy in the prophylaxis of DGF. Therapeutics 
focused on specific pathways in recipients showed the trend 
of no additional benefit on the reduction of DGF at present. 
There are many promising novel therapeutic strategy though 
whether they will be translated into clinical benefit remains to 
be seen.
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ภาวะการท�ำงานของไตช้าภายหลังการปลูกถ่ายไต
ภัทร์ ตันพรหม, โอภาส ไตรตานนท์

คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ ศูนย์รังสิต

บทคัดย่อ
	 ภาวะการท�ำงานของไตช้าภายหลังการปลูกถ่ายไตเป็นภาวะแทรกซ้อนภายหลังการปลูกถ่ายไตที่พบได้บ่อยที่สุดและ 
ยังคงเป็นปัญหาส�ำคัญในกระบวนการปลูกถ่ายไต การวินิจฉัยโดยอาศัยค�ำจ�ำกัด ความของภาวะนี้ยังคลุมเครือ แต่เป็นที่ยอมรับกัน
ท่ัวไปว่าหมายถึงภาวะที่มีการท�ำงานช้าของไตที่ปลูก ถ่าย จนผู้รับบริจาคไตจ�ำเป็นต้องได้รับการบัดทดแทนไตอย่างน้อยหนึ่งครั้ง 
ภายในหนึ่งสัปดาห์หลังการ ปลูกถ่ายไต การประเมินความเสี่ยงในการเกิดภาวการณ์ท�ำงานของไตช้าโดยอาศัยข้อมูลของทั้ง 
ผู้ บริจาคและผู้รับบริจาคไตยังไม่สามารถให้การพยากรณ์การเกิดภาวะนี้ได้อย่างแม่นย�ำในทางเวชปฏิบัติ องค์ความรู้ในปัจจุบัน 
ตามหลักฐานทางการแพทย์มุ่งเน้นไปในทิศทางของกระบวนการป้องกันเพื่อไม่ให้ เกิดภาวะนี้ตั้งแต่แรก เริ่มจากการรักษาสัญญาณชีพ
ของผูบ้รจิาคไตให้คงที,่ การตรวจและแก้ไขผลตรวจ ทางห้องปฏบิตักิารต่างๆของผูบ้รจิาคไตให้มค่ีาใกล้เคยีงค่าปกตมิากทีส่ดุเท่าทีเ่ป็นไป
ได้, การให้สาร ละลายโดพามนีก่อนการผ่าตดัเกบ็ไตผูบ้รจิาค รวมไปถงึกระบวนการขนส่งไตของผูบ้รจิาคโดยการลด ระยะเวลาการขนส่ง
ให้สั้นที่สุดเพื่อลดระยะเวลาในการขาดเลือดของไต, การใช้สารละลายถนอมสภาพ ไตของผู้บริจาค หรือการใช้เครื่องก�ำซาบสารละลาย
ดังกล่าวที่อุณหภูมิต�่ำ ล้วนมีหลักฐานว่ามีส่วนช่วยในการลดอัตราการเกิดภาวะการท�ำงานช้าของไตภายหลังการปลูกถ่ายไตนี้ได้  
การให้ยาต่างๆเพื่อป้องกันภาวะนี้ในผู้รับบริจาคไตยังไม่พบว่าได้ประโยชน์ชัดเจน ปัจจุบันยังไม่มี วิธีการรักษาจ�ำเพาะส�ำหรับภาวะนี้  
นอกจากการรักษาประคับประคองตามอาการของผู้รับบริจาคไต คือการบ�ำบัดทดแทนไตต่อเนื่องจนกว่าไตที่ปลูกถ่ายจะเริ่มท�ำงาน  
ในปัจจุบันยังมีผู ้ศึกษาค้นคว้า วิจัยองค์ความรู้ใหม่อย่างต่อเนื่อง ซึ่งน่าจะเป็นประโยชน์ในการช่วยลดอัตราการเกิดภาวะน้ีได ้
ในอนาคต อันจะน�ำไปสูก่ารยดืระยะเวลาการท�ำงานของไตปลกูถ่ายให้ได้นานทีส่ดุ และเพิม่อตัราการรอดชวีติ ของผูไ้ด้รับการปลูกถ่ายไต 
ให้มากที่สุดต่อไป

ค�ำส�ำคัญ :	ภาวะการท�ำงานของไตช้าภายหลังการปลูกถ่ายไต, ischemia-reperfusion injury, inflammatory response, innate and  
			   adaptive immune response, preconditioning, machine perfusion, hypothermia
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โรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด
สมโภช  อินทรักษ์ , ศิริรัตน์  อนุตระกูลชัย

สาขาวิชาโรคไต  ภาควิชาอายุรศาสตร์  คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทคัดย่อ
	 โรคไตเรื้อรังเป็นปัญหาสาธารณสุขของประเทศท่ัวโลกเพราะมีอุบัติการณ์ที่เพิ่มข้ึนทุกปี ก่อให้เกิดอัตราการเจ็บป่วย อัตรา 
การเสียชีวิตและต้องเสียค่าใช้จ่ายในการดูแลที่สูง สาเหตุหลักเกิดจากโรคเบาหวาน และความดันโลหิตสูง แต่ยังมีผู้ป่วยอีกจ�ำนวน 
ไม่น้อยที่ได้รับการวินิจฉัยโรคไตเรื้อรังโดยที่ยังไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด ซึ่งผลการตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการและผลพยาธิสภาพ 
ของชิ้นเนื้อไตบ่งบอกรอยโรคบริเวณหลอดไตฝอยและเน้ือเยื่อรอบๆ  เดิมเชื่อว่าโรคไตเร้ือรังที่ไม่ทราบสาเหตุนั้นเป็นโรคท่ีพบ 
ในแถบประเทศที่เศรษฐานะต�่ำ ท�ำเกษตรกรรมเป็นหลักและขาดการดูแลด้านระบบสาธารณูปโภคที่ดีพอ แต่จากข้อมูลในช่วงหลัง 
พบว่าแนวโน้มการเกิดโรคไตเรื้อรังโดยไม่ทราบสาเหตุมีแนวโน้มสูงขึ้นทั่วโลกรวมทั้งประเทศที่พัฒนาแล้ว จึงเป็นไปได้ว่าอาจมีสาเหตุ
อ่ืนนอกเหนือจากปัจจัยด้านความยากจนที่ส่งผลท�ำให้เกิดโรค โดยข้อมูลที่เคยมีการรวบรวมพบว่าปัจจัยเสี่ยงที่ส่งผลต่อการเกิดโรค
ไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุ ได้แก่ เพศชาย, อายุ 30-50 ปีซึ่งเป็นช่วงวัยท�ำงาน, มีประวัติครอบครัวเป็นโรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุ,  
ใช้แรงงานท่ามกลางอุณหภูมิที่ร้อนและดื่มน�้ำทดแทนไม่เพียงพอ, พักอาศัยอยู่ในบริเวณพ้ืนที่ลุ ่มต�่ำ และมีประวัติสัมผัสสารพิษ 
ทั้งทางเคมีและชีวภาพจากการประกอบอาชีพหรือในชีวิตประจ�ำวัน ซึ่งปัจจัยเสี่ยงเหล่านี้ส่วนหนึ่งสามารถป้องกันได้ แต่ประชากร 
ส่วนใหญ่ยังคงขาดการตระหนักและป้องกัน ถึงแม้ว่าสาเหตุของการเกิดโรคไตเรื้อรังในกลุ่มประชากรนี้จะยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด  
แต่มีหลายการศึกษาพบว่าการลดความเสี่ยงที่ท�ำให้เกิดโรคดังกล่าว จะช่วยป้องกันหรือชะลอการเกิดไตวายได้ในอนาคต

ค�ำส�ำคัญ: โรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุ, สารพิษทางเคมีและชีวภาพ 

บทนÓ
	 โรคไตเรื้อรังเป ็นภาวะท่ีมีความเสื่อมของไตต ่อเนื่อง 
นานกว่า 3 เดือน ซึ่งข้อมูลทั่วโลกพบว่าสาเหตุหลักของโรคไตเรื้อรัง 
เกิดจากโรคเบาหวานและความดันโลหิตสูง เช่นเดียวกับข้อมูล 
จากสมาคมโรคไตแห่งประเทศไทย พ.ศ. 2557 พบว่าสาเหตุหลัก
ของผู ้ป่วยไตวายระยะสุดท้ายที่เข ้ารับการบ�ำบัดทดแทนไตเกิด 
จากเบาหวาน และความดันโลหิตสูง ซึ่งคิดเป็นร้อยละ 38.47 และ  
ร้อยละ 30 ของผูท้ีเ่ข้ารบัการบ�ำบดัทดแทนไตทัง้หมด ส่วนสาเหตอุืน่ๆ
ที่ท�ำให้เกิดโรคไตเรื้อรัง เช่น นิ่วทางเดินปัสสาวะ โรคกรวยไตอักเสบ 
(glomerulonephritis) โรคเก๊าท์ โรคถุงน�้ำในไต เป็นต้น อย่างไร
ก็ตาม จากข้อมูลนี้พบว่า มีผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะสุดท้ายถึงร้อยละ 
20.01 ที่รับการบ�ำบัดทดแทนไตโดยที่ไม่ทราบสาเหตุของโรคไตวาย  
ด้วยเหตุผลนี้ ผู ้นิพนธ์จึงได้เล็งเห็นความส�ำคัญของการทบทวน
บทความนี้ เพื่อรวบรวมข้อมูลและวิเคราะห์ถึงสาเหตุและปัจจัยที่
สมัพนัธ์กบัโรคไตวายเรือ้รงัทีไ่ม่ทราบสาเหตแุน่ชัด (Chronic Kidney  
Disease of Uncertain Etiology: CKDu) เพ่ือใช้เป็นข้อมูล 
หรือแนวทางในการป้องกัน สืบค้นและคัดกรองโรคไตเรื้อรังต้ังแต่ 
ระยะแรก เพื่อประโยชน์ในการรักษาต่อไป
 
ระบาดวิทยา 	
	 มีการรายงานโรคไตวายที่ไม่ทราบสาเหตุครั้งแรกในปี  
พ.ศ.2513 ที่ประเทศคอสตาริกา โดยพบว่าโรคไตวายมีแนวโน้ม 
สูงขึ้นในกลุ่มประชากรเพศชายท่ีอาศัยอยู่ในพ้ืนท่ีลุ่มต�่ำ และท�ำงาน

ในไร่อ้อยท่ามกลางสภาพภูมิอากาศร้อน1 และต่อมาได้มีการบัญญัติ
ศัพท์ค�ำว่าโรคไตเร้ือรังที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด (chronic kidney 
disease of uncertain etiology: CKDu) ข้ึนเป็นครั้งแรกในช่วง 
ต้นปี พ.ศ. 2543 ที่ประเทศเอลซัลวาดอร์ หลังจากนั้นมีรายงานการ
พบ CKDu เพิ่มขึ้นเรื่อยๆโดยเฉพาะอย่างยิ่งในประเทศแถบอเมริกา
กลาง เช่น เอลซัลวาดอร์,นิการากัว และ เอเชียใต้ เช่น ศรีลังกา, 
อินเดีย ซึ่งเป็นที่สังเกตว่าการเกิดโรคส่วนใหญ่มักอยู่ในแถบประเทศ
ทีก่�ำลงัพฒันาตามแนวเส้นศนูย์สตูรทีม่สีภาพภมูอิากาศร้อน มากกว่า
กลุม่ประเทศทีพ่ฒันาแล้ว จงึเป็นไปได้ว่า สาเหตสุ่วนหนึง่ของการเกดิ 
CKDu อาจสัมพันธ์กับภาวะความยากจนหรือระบบสาธารณูปโภค 
ที่ไม่ได้มาตรฐาน1-3

	 ในเวลาต่อมามกีารรายงาน CKDu เพ่ิมขึน้ทัง้ทีป่ระเทศญีปุ่น่,  
ออสเตรเลีย, สวีเดน, เม็กซิโก, อเมริกา, แทนซาเนีย, ตูนิเซีย  
ซึ่งมีประเทศที่มีการพัฒนาด้านระบบสาธารณูปโภคที่ดีรวมอยู่ด้วย  
ซึ่งบ่งชี้ว ่าอาจมีสาเหตุอื่นๆที่ส่งผลให้เกิดโรค CKDu ร่วมด้วย 
นอกเหนือจากปัจจัยด้านความยากจน
 	 ในแต ่ละภูมิภาคอาจเรียกผู ้ป ่วย CKDu ในช่ืออ่ืนๆ 
ที่แตกต่างกัน เช่น chronic interstitial nephritis in agricultural  
communities (CINAC), chronic kidney disease of multifactorial 
origin (CKDmfo), argrochemical nephropathy และ mesoamerican 
nephropathy เป็นต้น4

	 I. อาการแสดง
	 ผูป่้วย CKDu ในระยะเริม่ต้นมกัไม่แสดงอาการให้เหน็ชดัเจน 
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ส่วนใหญ่ที่มาพบแพทย์มักมีอาการอื่นที่ไม่จ�ำเพาะเจาะจง ได้แก่  
เบื่ออาหาร, เหนื่อยเพลีย, นอนไม่หลับ, ปวดศีรษะ, ปวดเมื่อย 
ตามกล้ามเนือ้และข้อ, เป็นตะคริว, อาการทางระบบประสาท, ปัสสาวะ
แสบขัด หรือปัสสาวะเป็นฟอง4	
	 II. การวินิจฉัย 
 Jayasumana C และคณะได้เสนอเกณฑ์การวินิจฉัย CKDu ดัง
แสดงในตารางที่ 1

ตารางที่ 1 เกณฑ์การวินิจฉัยขั้นต�่ำ (minimal criteria) ของ CKDu 
จากอาการแสดง4

ค่าอัตรากรองไต < 60 mL/min/1.73 m2

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะที่เก็บ 24 ชั่วโมงมีปริมาณเล็กน้อย 
หรือผลแถบตรวจ (dipstick) ได้ค่าลบ,เล็กน้อย (trace) หรือ 1+

พบโปรตีนรั่วในปัสสาวะจากความผิดปกติของหลอดไตฝอย  
(tubular proteinuria) เช่น พบปริมาณ β2-microglobulin เพิ่ม
ขี้นในปัสสาวะ 

มีประวัติอาศัยอยู่ในพื้นที่เกษตรกรรมที่มีความชุกของ CKDu สูง

ไม่พบปัจจัยอื่นที่เป็นสาเหตุหลักของโรคไตวายเร้ือรัง เช่น เบา
หวาน, ความดันโลหิตสูง, กรวยไตอักเสบ

	 ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการและลักษณะของพยาธิสภาพ
ชิ้นเนื้อไต แสดงในตารางที่ 2 และ 3 ตามล�ำดับ

ตารางที่ 2 ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการที่มักพบในผู้ป่วย CKDu4

ตรวจเลือด
	 มีภาวะกรดยูริกในเลือดสูง                      
	 มีภาวะเกลือแร่ ได้แก่ โซเดียม, โพแทสเซียม ในเลือดต�่ำ

ตรวจปัสสาวะ
	 มีกรดยูริกสูงในปัสสาวะ
	 มีการสูญเสียเกลือแร่ ได้แก่ โซเดียม, แมกนีเซียม, ฟอสเฟต 
และแคลเซียม ออกทางปัสสาวะ
	 มกีารสญูเสยีโปรตนี ได้แก่ β2-microglobulin, NAG, NGAL 
ทางปัสสาวะ

ตรวจทางรังสีวินิจฉัย
     ไตมีขนาดเล็กลง และขอบเขตไม่เรียบ (irregular margins)
     เนื้อไตชั้นนอก (cortex) บางลง 

หมายเหตุ NAG; N-acetyl-glucosaminidase, NGAL; neutrophil 
gelatinase-associated lipocalin

ตารางที่ 3 ลักษณะพยาธิสภาพไตของผู้ป่วย CKDu4

1.	 ตรวจพบการอกัเสบทีต่�ำแหน่งหลอดไตฝอยและเนือ้เยือ่รอบๆ 

	 หลอดไตฝอย (tubulointestitial nephritis)

2.	 ตรวจพบพังผืดบริเวณเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย 

	 (interstitial fibrosis)  

3.	 ตรวจพบการฝ่อของหลอดไตฝอย (tubular atrophy)   

4.	 ตรวจการขาดเลือดของโกลเมอรูไล (glomerular ischemia)

5.	 ตรวจพบการท�ำลายหลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลท�ำให้ 

	 หลอดเลือดแข็ง (glomerulosclerosis)

6.	 พบการหนาตัวของผนังชั้นในหลอดเลือดแดงขนาดเล็กในไต  

	 (fibrous intimal thickening และ arteriolar hyalinosis

7.	 เมื่อท�ำการย้อมอิมมูโนฟลูออเรสเซนซ์ 

	 (immunofluorescence) ในชิ้นเนื้อไต ให้ผลเป็นลบ

	 ลักษณะทางพยาธิสภาพเนื้อไตของผู้ป่วย CKDu คล้ายคลึง 
กับโรคไตเร้ือรังที่เกิดจากสาเหตุที่พบบ่อยทั่วไป ซึ่งไม่มีลักษณะ 
จ�ำเพาะเพื่อใช้ในการวินิจฉัย โดยความผิดปกติแรกที่มักสังเกตเห็น 
ในผู้ป่วย CKDu คือการเกิดพังผืดบริเวณเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย 
ร่วมกับมีปริมาณเม็ดเลือดขาวลิมโฟไซต์ภายในเนื้อไตเพ่ิมมากข้ึน  
บางการศึกษาพบมีการหนาตัวของผนังชั้นในหลอดเลือดแดง 
ขนาดเล็กในไต (arteriole) ซึ่งสัมพันธ์กับระดับความเสื่อมของไ1,5  

แต่จากการศึกษาผู้ป่วย CKDu ในเอลซัลวาดอร์พบการหนาตัวของ
หลอดผนังหลอดเลือดแดงขนาดเล็กในไตเพียงเล็กน้อย6

	 จากลักษณะการเปล่ียนแปลงของพยาธิสภาพที่พบในชิ้น
เนื้อไต ท�ำให้สันนิษฐานว่าการเกิดโรค CKDu น่าจะเกี่ยวข้องกับ 
หลายปัจจัย
	 III. ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดโรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบ
สาเหตุแน่ชัด (รูปที่ 1)
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	 ถึงแม้ว่าสาเหตุและกระบวนของการเกิดโรค CKDu ยังไม่
เป็นที่ทราบแน่ชัด แต่ข้อมูลที่มีอยู่ ณ ปัจจุบันพบปัจจัยที่สัมพันธ์กับ 
การเกิดโรค1 ได้แก่ 
	 1. 	 เพศ จากข้อมูลพบว่า เพศชายมีความเสี่ยงในการเกิด 
โรคเป็น 3-4 เท่าของเพศหญิ7 
	 2. 	อายุ จากรายงานส่วนใหญ่พบว่าโรค CKDu มักพบ 
ในช่วงอายุระหว่าง 30-50 ป8

	 3. 	อาชีพ ข้อมูลที่รายงานส่วนใหญ่พบการเกิดโรค CKDu 
ในประชากรที่ประกอบอาชีพเกษตรกรรม ใช้แรงงานท่ามกลาง
อุณหภูมิที่ร้อน1 
	 4. 	ปัจจัยด้านสิ่งแวดล้อม1,5 
 		  4.1	 มีประวัติการใช้หรือสัมผัสสารเคมีที่มีส่วนประกอบ 
ของโลหะหนัก เช่น แคดเมียม (cadmium), สารหนู (arsenic),  
สารตะกัว่ (lead), อลมูเินยีม, โครเมยีม ในระหว่างท�ำการเกษตรกรรม 
เช่น การใช้ปุ๋ยเคมีหรือยาฆ่าแมลง หรือมีการปนเปื้อนสารเหล่านี้ 
เข้าสู่ร่างกายในการใช้ชีวิตประจ�ำวัน
		  4.2	 แหล่งน�้ำที่ใช้ในการอุปโภคและบริโภคไม่สะอาด  
มีการปนเปื้อนของสารเคมี
		  4.3	ประวัติการได้รับสารพิษจากเชื้อรา (Ochratoxin A)
สารโอคราทอกซิน-เอ (Ochratoxin A) เป็นสารพิษที่สร้างจากเชื้อรา  
ในกลุ่ม Aspergillus spp.และ Penicillium spp. ซึ่งเชื้อราในกลุ่มนี้ 
เจริญเติบโตได้ดีในสภาวะแวดล้อมที่มีความชื้นและมีช่วงอุณหภูมิ
ประมาณ 30-35 องศาเซลเซียส ซึ่งสาเหตุที่ท�ำให้ได ้รับพิษ 
จากเช้ือราส่วนใหญ่มาจากการเก็บรักษาอาหารไม่ถูกต้อง เช่น  
เก็บเนื้อสัตว์ อาหารแห้งหรือธัญพืช ไว้ในสถานที่ร้อนช้ืนเหมาะ 
แก่การเจริญเติบโตของเชื้อรา โอคราทอกซิน-เอ เข้าสู่ร่างกาย 
ผ่านทางการบริโภคอาหารที่ปนเปื้อน เม่ือเข้าสู่ร่างกายจะไปสะสม 
ที่บริเวณไต, ตับ, กล้ามเนื้อ และไขมัน ส่งผลให้เกิดพิษต่อไต, ตับ  
และระบบประสาทตามมา8 การศึกษาในประเทศตูนิเซีย พบว่า 
ผู ้ป ่วยโรค CKDu มีระดับสารโอคราทอกซิน-เอ ในเลือดสูง  
และสัมพันธ ์กับการเกิดเกิดพังผืดในไต9 แต ่จากการศึกษา 
ในประ เทศศรี ลั งกา พบว ่ าประชากรที่ มีประวัติ ได ้ รับพิษ 
โอคราทอกซิน-เอ ถึงแม้ว่าระดับของสารพิษในเลือดจะอยู่ในเกณฑ์
ปกติ ก็มีความเสี่ยงต่อการเกิด CKDu1 จึงอนุมานได้ว่าการได้รับ 
สารพิษจากชื้อราโอคราทอกซิน-เอ อาจเป็นเพียงปัจจัยเสริม 
ที่ส่งผลให้เกิดโรคไตวาย

 	 5.	 ประวัติการถูกงูพิษกัด
	 ในปี พ.ศ. 2559 Joseph และคณะ ได้ท�ำการทบทวนเอกสาร
อย่างเป็นระบบ (systematic review) พบความสัมพันธ์ระหว่าง 
การถูกงูพิษกัดกับเกิดโรค CKDu และมีการศึกษาที่ประเทศศรีลังกา 
พบว่า ผู้ที่มีประวัติประวัติถูกงูพิษกัดเพิ่มโอกาสการเกิดโรคไตวาย1

 	 6. ประวัติครอบครัว (พันธุกรรม)
	 ในปี พ.ศ. 2559 Joseph และคณะ ได้ท�ำการทบทวน
เอกสารอย่างเป็นระบบ พบความ สัมพันธ์ระหว่างการเกิดโรค CKDu  
ในผู้ป่วยที่มีประวัติครอบครัว1 ซึ่งส่วนใหญ่มีการรายงานในประเทศ
แถบเอเชียใต้ โดยที่ประเทศศรีลังกาพบสัมพันธ์ระหว่างการ
เปล่ียนแปลงของยีน CYP1A1 และ SLC13A3 กับโรค CKDu  
ส่วนประเทศในแถบคาบสมุทรบอลข่าน พบว่า CKDu มีความ 
สัมพันธ์กับการเปลี่ยนแปลงของโครโมโซมที่ต�ำแหน่ง  3q25,  
1q36-c src, 3p25 raf-1 และ 6q23 myb1 และผลการศึกษา 
ในประเทศญีปุ่น่พบความสมัพนัธ์ระหว่างยนี F10, PITRM1, PCSK2, 
JPH3, MYO7B, AKAP12 กับการเกิดโรค CKD10 

	 อย่างไรก็ตาม ข้อมูลที่มีอยู่ ณ ปัจจุบันยังไม่สามารถระบุ 
สาเหตุที่จ�ำเพาะและกลไกการเกิดโรคได้อย่างชัดเจนระหว่าง 
การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างโครโมโซม กับการเกิดโรค CKDu1

	 7. ปัจจัยด้านภูมิศาสตร์ พบว่าประชากรที่มีถ่ินอาศัย, 
ท�ำงาน หรือมีแหล่งน�้ำที่ใช้ในการอุปโภคบริโภคอยู่ในแถบพื้นท่ี 
ลุ ่มต�่ำ ซึ่งยากแก่การระบายและง่ายต่อการสะสมของสารพิษ  
ส่งผลให้ประชากรกลุม่นีมี้โอกาสสมัผสัสารพษิและเกิด CKDu มากขึน้1 
 	 VI.	พยาธิก�ำเนิด (pathogenesis) และการด�ำเนินโรค 
(natural history) ของ CKDu ที่สัมพันธ์กับปัจจัยต่างๆ
	 1.	 การสัมผัสสารพิษและโลหะหนัก
		  1.1	 สารหนู
	  	 สารหนู เป ็นธาตุกึ่ ง โลหะ ใช ้ เป ็นส ่ วนประกอบ 
ในน�้ำมันเคร่ือง, ในกระบวนการเชื่อมหรือหลอมโลหะ หรือผสม 
อยู่ในปุ๋ยเคมีที่มีส่วนประกอบของฟอสเฟต และยาฆ่าแมลง
	  สารหนูที่เป็นพิษต่อร่างกาย จะอยู่ในรูปของสารประกอบ 
อนินทรีย์ (inorganic arsenic) เช่น อาร์เซเนท (arsenate, AsO

4
3−) 

หรือ อาร์เซไนด์ (arsenite, AsO
3
3−) ซึ่งในสภาวะแวดล้อมปกติ  

อาร์เซไนด์ จะสามารถละลายสู่สิ่งแวดล้อมได้ดีกว่าอาร์เซเนทซึ่ง 
มักพบมากในแหล่งน�้ำขังที่มีปริมาณออกซิเจนต�่ำ ดังนั้นผู ้ป่วย 
ส่วนใหญ่ที่ได้รับพิษจากสารหนูมักเกิดจากสารอาร์เซไนด์ 

รูปที่ 1 ปัจจัยเสี่ยงที่สัมพันธ์กับการเกิดโรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด

อาชีพ

พันธุกรรม

ไตวายเรื้อรังโดยไม่ทราบสาเหตุ

วัยเพศ

ปัจจัยด้านสิ่งแวดล้อมปัจจัยทางภูมิศาสตร์
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		  สารหนูเข ้าสู ่ร ่างกายโดยผ่านทางการรับประทาน,  
ทางผิวหนัง, และทางการหายใจเอาฝุ ่นละอองโดยตรงหรือผ่าน 
การเผาไหม ้ เช ่น เผาขยะหรือสูบบุหรี่  ดังนั้นในประชากร 
ท่ีท�ำเกษตรกรรม ช่วงที่ท�ำการไถหว่าน มักเป็นช่วงที่มีโอกาส 
ได้รับพิษมากที่สุด
		  ร้อยละ 90 ของสารหนูที่เข้าสู ่ร่างกายจะถูกขับออก 
ทางปัสสาวะ ใน 1-3 ชั่วโมงแรก หลังจากนั้นจะมีการสะสมที่บริเวณ
ตับ, ไต, ผิวหนัง, ไขกระดูก และระบบประสาทรวมถึงสมอง จาก 
การศึกษาในประเทศนิการากัว, คอสตาริกา, อินเดีย และศรีลังกา 
พบว่าประชากรที่มีประวัติสัมผัสสารหนูจะมีค่าอัตราการกรอง 
ของไต (eGFR) ลดลง, มีแอลบูมินเพ่ิมขึ้นในปัสสาวะเพ่ิม และม ี
โอกาสเกิดโรคไตเรื้อรังเพิ่มขึ้น5 
		  1.2	 แคดเมียม 
		  แคดเมียมเป็นโลหะหนัก ส่วนใหญ่ใช้ในอุตสาหกรรม 
การผลิตถ่านไฟฉาย นอกจากนี้ยังมีการน�ำแคดเมียมมาเป็นส่วน
ประกอบในปุ๋ยเคมี (superphosphate), ยาฆ่าแมลง, ผงสี และ 
สารเคลือบภาชนะ แคดเมียมเข้าสู่ร่างกายผ่านทางการหายใจ ซึ่ง 
ส ่วนใหญ่มักเกิดจากสูบบุหรี่ เอาควันที่มีสารแคดเมียมเจือปน  
โดยมีการศึกษาพบว่า ระดับของสารแคดเมียมในเลือดและปัสสาวะ 
จะสูงในคนที่สูบบุหรี่เป็นประจ�ำ11,12 หรือผ่านทางการรับประทาน
อาหารหรือน�้ำดื่มที่มีการปนเปื้อน
	  	 ร้อยละ 80 ของแคดเมียมที่เข้าสู่ร่างกายจะสะสมอยู่ที่ไต 
(ค่าครึง่ชวีติ 10-40 ปี) รองลงมาคอืทีต่บั ซึง่พบว่าระดบัของแคดเมยีม
ในเลือดจะสูงขึ้นตามอายุของผู้ป่วย13

	  	 เมื่อแคดเมียมเข้าสู่ร่างกายจะถูกส่งไปที่ตับโดยจับกับ 
อัลบูมิน เมื่อถึงตับแคดเมียมจะจับกับ glutathione (GSH) และ  
metallothionein-1 (MT-1) ได้เป็นสารประกอบ Cd-MT-1 ซึ่งมี 
ขนาดเล็ก (< 7 กิโลดัลตัน) และจะถูกขับออกจากตับผ่านทางน�้ำดี  
แล้วจะถูกดูดซึมกลับสู่กระแสเลือดอีกครั้งผ่านทางล�ำไส้ 
	  	 เนื่องจากสารประกอบ Cd-MT-1 มีโมเลกุลขนาดเล็ก 
จึงสามารถกรองผ่านหลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลได้ และร้อยละ 90 
ของสารประกอบ Cd-MT-1 ที่กรองผ่านมาจะถูกดูดซึมบริเวณ 
ส่วน S1 ของหลอดไตฝอยส่วนต้น (proximal tubule) โดยกระบวนการ 
endocytosis ผ่านโปรตีน megalin-cubilin complex หลังจากนั้น
เมื่อแคดเมียมอยู่ในเซลล์หลอดไตฝอยจะท�ำลายหลอดไตฝอยผ่าน
กระบวนการต่างๆดังนี้5

		  1.	 กระตุน้ protein kinase C ส่งผลให้ DMT-1 (divalent 
metal transporter 1) ท�ำงานมากขึ้น เพิ่มการสร้างอนุมูลอิสระ (free 
radicals) 
		  2.	 กระตุน้การเกดิอนมุลูอสิระผ่านการยบัยัง้การท�ำงาน 
ของไมโทคอนเดรียที่หลอดไตฝอยส่วนต้น และกระตุ ้นเอนไซม ์
แคสเปส (caspase) ส่งผลให้เกิดการตายของเซลล์หลอดไตฝอย 
ตามมา
		  3.	 กระตุน้การท�ำงานของ MAP kinases เกดิการอกัเสบ
ตามมา
		  4.	 ยับยั้งการการท�ำงานของ calcium-calmodulin 
complex และ Na+-K+-ATPase ในเซลล์อีกร้อยละ 10 ของ
สารประกอบ Cd-MT-1 ที่เหลือ จะถูกดูดซึมที่หลอดไตฝอย 
ส่วนปลาย (distal tubule) แล้วไปยับยั้งการท�ำงานของช่องผ่าน

แคลเซียม (calcium channel) ส่งผลให้มีแคลเซียมรั่วในปัสสาวะ
ตามมา
		   พิษจากสารแคดเมียมส่งผลให้เกิดทั้งไตวายเฉียบพลัน
และไตวายเรือ้รงั(1, 5) ซึง่ระดบัความรนุแรงของโรคจะสมัพนัธ์กบัปรมิาณ 
และระยะเวลาที่สัมผัสสาร โดยเม่ือได้รับพิษจากแคดเมียมเป็น 
เวลานานจะเกิดการท�ำลายหลอดไตฝอยและเนื้อเยื่อบริเวณรอบๆ
หลอดไตฝอย และหลอดเลอืดฝอยโกลเมอรไูล ซึง่อาจตรวจพบโปรตนี
รั่วในปัสสาวะได้ และส่วนใหญ่ของผู้ที่ได้รับสารพิษจะเกิดโรคไตวาย
เรื้อรังในเวลาต่อมา5

		   ในปี พ.ศ. 2546 มีการตรวจพบพิษจากแคดเมียม  
ในประชากรที่อาศัยอยู่ใน เขตอ�ำเภอแม่สอด จังหวัดตาก ซึ่งได้รับ 
พิษผ่านการรับประทานข้าวและดื่มน�้ำที่ปนเปื ้อนสารแคดเมียม  
โดยค่าเฉลี่ยของแคดเมียมในปัสสาวะประมาณ 5 ไมโครกรัม/ 
กรัมครีอะตินิน และตรวจพบปริมาณโปรตีนในปัสสาวะเพิ่มขึ้น  
ซึ่งเป็นผลจากความผิดปกติของหลอดไตฝอยส่วนต้น แต่จากการ 
ศึกษานี้ไม่พบความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับพิษจากแคดเมียมกับ 
การเกิดโรคไตวายเรื้อรัง14

		  1.3	 สารตะกั่ว 
		  ตะกั่วเป็นโลหะหนักที่ใช้เป็นส่วนประกอบในน�้ำมัน
เชื้อเพลิงรถยนต์ (antiknock), สารเคมีในโรงงานอุตสาหกรรม เช่น  
สีตกแต่งภาชนะบรรจุอาหาร, แบตเตอรี่, ปุ๋ยเคมี เป็นส่วนประกอบ 
ในภาชนะหุงต้มคุณภาพต�่ำ และปนเปื้อนในสมุนไพร
	  	 ตะกั่วดูดซึมเข้าทางร่างกายผ่านทางการหายใจ, การรับ
ประทาน, มีเพียงส่วนน้อยเท่านั้นที่ดูดซึมผ่านทางผิวหนัง ร้อยละ 90  
จะของสารตะก่ัวที่เข้าสู ่ร่างกายจะสะสมอยู่ที่กระดูก (ค่าคร่ึงชีวิต  
10-30 ปี) และไขกระดูก(ค่าคร่ึงชีวิต 1-16 ปี), ร้อยละ 4 จะ 
อยู่ในกระแสเลือดโดยส่วนใหญ่จับกับเม็ดเลือดแดง (ค่าคร่ึงชีวิต  
30 วัน) และอีกประมาณร้อยละ 2 จะสะสมตามเนื้อเย่ือเกี่ยวพัน 
ของร่างกาย (ครึ่งชีวิต 40 วัน)5 ซึ่งหลายการศึกษาพบว่าประชากร 
ที่อาศัยในแถบประเทศก�ำลังพัฒนา มีโอกาสสัมผัสและตรวจพบ 
ระดับสารตะกั่วในเลือดสูงกว่าประชากรที่อาศัยในแถบประเทศ 
ที่พัฒนาแล้ว(5) นอกจากนี้ในผู ้ป ่วยที่ได ้รับพิษจากสารตะกั่ว 
ตัง้แต่วยัเดก็ยงัส่งผลต่อพฒันาการทางสมอง ,การท�ำงานของไขกระดกู 
และเกิดโรคไตเร้ือรังจากการอักเสบที่ต�ำแหน่งหลอดไตฝอยและ 
เนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอยในเวลาต่อมา15

		   มีการติดตามผู้ป่วยที่ได้รับสารพิษจากตะกั่วตั้งแต ่
วัยเด็กที่ รัฐควีนส์แลนด์ ประเทศออสเตรเลีย พบว่าเมื่อเด็กเหล่านี้ 
โตขึ้นจะมีความเสี่ยงต่อการเสียชีวิตจากโรคไตอักเสบเรื้อรัง13 

		  โดยการศึกษาส่วนใหญ่พบว่าความเสี่ยงต่อการเกิด 
โรคไตเร้ือรังกับพันธ์กับระดับของสารตะก่ัวในเลือดที่สูง แต่บาง
การศึกษาพบว่าแม้ระดับสารตะกั่วในเลือดจะน้อยกว่า 5 มก./ดล5  
(เดิมยอมรับค่าสารตะกั่วในเลือดที่ระดับน้อยกว่า 5-10 มก./ดล.)  
ก็ยังเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดโรคไตเรื้อรังได้เช่นกัน 
	  	 ข้อมูลปัจจุบันพบว่า ระดับสารตะกั่วในเลือดที่มากกว่า  
60 ไมโครกรัม/ดล. ในผู้ป่วยที่ได้รับพิษจากตะก่ัวอย่างต่อเน่ือง 
สามารถส่งผลให้เกิดโรคไตเรื้อรัง และโรคไตแฟนโคนี (Fanconi 
syndrome) ได้1,16 และหลังจากรณรงค์ใช้สารอื่นทดแทนสารตะกั่ว 
พบว่าอัตราการเกิด โรคไตเรื้อรังลดลงอย่างชัดเจน และมีการศึกษา
โดยการให้สาร calcium EDTA เพื่อจับและขับสารตะกั่ว ออกจาก



Journal of the Nephrology Society of Thailand  15

ร่างกาย(chelation) พบว่าการลดระดบัสารตะกัว่ช่วยชะลอความเสือ่ม
ของไตในผู้ที่ได้รับ สารพิษจากตะกั่วเรื้อรังได้17,18

	  	 ลกัษณะชิน้เนือ้ไตของผูป่้วยพษิสารตะกัว่เร้ือรงัทีแ่ตกต่าง 
จากไตเร้ือรังจากสาเหตุทั่วไป คือ จะพบ intranuclear inclusion  
bodies ในเซลล์บุหลอดไตฝอย(renal tubule) และจากการตรวจ
ชิ้นเนื้อไตผู้ที่เสียชีวิตจากภาวะไตวายยูรีเมียจากการได้รับพิษของ 
สารตะกั่ว พบพังผืดบริเวณหลอดไตฝอยและเน้ือเยื่อบริเวณรอบๆ
หลอดไตฝอย หลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลแข็ง และพบเม็ดเลือดขาว
ชนิดลิมโฟไซต์ กระจายอยู่ทั่วไปโดยเฉพาะใต้ต่อเยื่อหุ้มไต19

		  ปัจจุบันเช่ือว่าสารพิษจากตะกั่วส่งผลให้เกิดไตวาย 
ผ่านทางกระบวนการ ดังนี้ (รูปที่ 2)5

		  1.	 การเพิม่ขึน้ของอนมุลูอสิระ ท�ำให้กระตุน้การอกัแสบ 
และระบบ renin-angiotensin 
		  2.	 การเพิ่มข้ึนของภาวะเครียดออกซิเดชัน (oxidative 
stress) ส่งผลให้ความดันภายในหลอดเลือดไตสูงขึ้น จากการลดลง
ของ nitric oxide และเอนไซม์ guanylate cyclase
		  3.	 กระตุ้นกระบวนการ apoptosis
	  

รูปที่ 2 	กลไกของการบาดเจ็บที่ไตจากการสัมผัสสารตะกั่ว
(ดัดแปลงจาก Sabath E, et al. Nefrologia 2012; 32(3): 279-86.)

		  1.4	 โครเมียม
 		  โครเมียมเป็นโลหะหนักท่ีใช้ในอุตสาหกรรมคอนกรีต
ซเีมนต์, ชบุโลหะ หรอืสย้ีอมเครือ่งหนงัโครเมยีมทีอ่ยูใ่นรปู hexavalent  
chromium (Chromium VI) จะมีความเป็นพิษต่อร่างกายมนุษย์ 
โดย โครเมียมเข้าสู่ร่างกายผ่านทางการบริโภค, ทางการหายใจ  
มเีพยีงส่วนน้อยเท่านัน้ทีซ่มึผ่านทางผวิหนงั และมีค่าครึง่ชวีติประมาณ 
1 เดือน
	  	 โครเมียมเมื่อเข้าสู่ร่างกาย ส่วนใหญ่จะสะสมที่หลอด 
ไตฝอยส่วนต้น และกระตุ้นให้เกิด reactive oxygen species (ROS) 
ซึ่งจะท�ำลายหลอดไตฝอยและเนื้อเย่ือบริเวณรอบๆหลอดไตฝอย  
ผู้ที่มีประวัติสัมผัสสารโครเมียมเร้ือรังจะตรวจพบโปรตีนในปัสสาวะ 
ซึง่เชือ่ว่าเป็นผลต่อเนือ่งจากการอกัเสบเรือ้รงัและเกดิพงัผืดทีต่�ำแหน่ง
หลอดไตฝอยและเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย ซึ่งความรุนแรงของ 
โรคจะสัมพันธ์กับปริมาณและระยะเวลาที่ได้รับสารพิษ5 
 		  1.5	 ฟลูออไรด์
	  	 เป็นสารที่ใช้ในกระบวนการผลิตปุ ๋ยเคมี, เป็นส่วน
ประกอบการผลิตภาชนะหงุต้มโลหะหรือภาชนะดนิเผาทีไ่ม่มคีณุภาพ 

หรือใช้ในผลิตภัณฑ์บ�ำรุงรักษาฟัน 
	  	 การเกดิพษิโดยส่วนใหญ่เข้าสูร่่างกายทางการรบัประทาน 
ซึ่งมักปนเปื้อนมากับน�้ำดื่มในรูปของ fluorosilicic acid หรือ sodium 
silicofluoride, การใช้ภาวะหุงต้มคุณภาพต�่ำท่ีมีการปนเปื้อนของ
สารประกอบ alumina–fluoride และจากใบชาที่ปนเปื้อน มีเพียงส่วน
น้อยที่เข้าสู่ร่างกายผ่านทางการหายใจหรือทางผิวหนัง
	  ฟลูออไรด์ที่อยู่ในสู่ร่างกายจะถูกดูดซึมผ่านหลอดไตฝอย 
ส่วน loop of Henle ผ่านกระบวนการแพร่ (non-ionic diffusion)  
ในรูปของ hydrogen fluoride ต่อจากนั้นจะไปยับยั้งการท�ำงาน 
ของปั้มคลอไรด์ ตรงต�ำแหน่ง ascending limb ของ loop of Henle  
ในส่วนเมดัลลา5 ซึ่งการดูดซึมของฟลูออไรด์จะเพ่ิมข้ึนในภาวะท่ี
ร่างกายขาดน�้ำ หรือปัสสาวะมีความเป็นกรดสูง
	  ในช่วงพ.ศ.2520 เริม่มรีายงานการเกดิโรคไตวายเฉยีบพลนั
จากพิษของฟลูออไรด์ ผ่านทางการกระตุ้นการสร้างสารอนุมูลอิสระ 
ส่งผลให้เกิดเสื่อมของหลอดไตฝอยและเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย 
นอกจากน้ีการได้รับพิษจากฟลูออไรด์ต่อเน่ืองเป็นเวลานานในผู้ป่วย
ที่มีภาวะไตเรื้อรังเดิมจะส่งผลให้เกิดพังผืดบริเวณหลอดไตฝอยและ

พิษจากสารตะกั่ว

ไตวาย

เพิ่มอนุมูล
อิสระ

กระตุ้นการอักเสบผ่าน NFκB
กระตุ้นระบบ Renin-angiotensin

รบกวนการท�ำงานของเอนไซม์
ผ่านแคลเซียมภายในเซลล์

เพิ่มภาวะเครียดออกซิเดชัน

ลดการท�ำงานของเอนไซม์ Guanylate cyclase

กระตุ้นกระบวนการ Apoptosis

กระตุ้นการหดตัวของหลอดเลือดส่วนปลาย

เพิ่มระดับความดันโลหิต

cGMP ลดลง

ลดการสร้าง
Nitric oxide

เพิ่มระดับแคลเซียม
ภายในเซลล์
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เนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอยเพิ่มขึ้น5

	  	 1.6	 สารปรอท
	  	 เป็นโลหะหนักที่ปนเปื ้อนสู ่ธรรมชาติในขั้นตอนของ 
การถลุงแร่ และมักน�ำมาเป็นส่วนผสมของโลหะอุดฟัน (dental  
amalgams) สารปรอทเข้าสู่ร่างกายผ่านทางการหายใจ, รับประทาน 
และทางผิวหนัง และสามารถท�ำให้เกิดโรคไตได้ ทั้งในรูปของ
สารประกอบอินทรีย์ (organic mercury) หรือสารประกอบอนินท
รีย์ (inorganic mercury) โดยสารปรอทในรูปสารประกอบอนินทรีย์  
ส่งผลให้เกิดการตายของเซลล์บุหลอดไตฝอย (acute tubular  
necrosis)และมีโปรตีนในปัสสาวะเพ่ิมขึ้น13 และสารปรอททั้ง 
ในรูปสารประกอบอนินทรีย์ และสารประกอบอินทรีย์ สามารถท�ำให้
เกิดภาวะ membranous glomerulonephritis และ minimal change 
disease18,20 โดยระดับสารปรอทที่สูงในเลือดสัมพันธ์กับการท�ำงาน
ของไตที่ลดลง21 แต่ยังไม่มีข้อมูลยืนยันว่าพิษจากสารปรอทท�ำให้เกิด
ไตวายระยะสุดท้าย
	 2.	 การอาศัยหรือท�ำงานในสิ่งแวดล้อมที่อุณหภูมิสูง
	 โรค CKDu เริม่มรีายงานครัง้แรกในประเทศแถบอเมรกิากลาง 
เช่น นิการากัว, เอลซัลวาดอร์1,22 ช่วงแรกใช้ชื่อ โรคไตเมโสอเมริกัน 
(mesoamerican nephropathy) ตามลักษณะภูมิศาสตร์ของประเทศ
ที่มีการรายงาน ซ่ึงส่วนใหญ่เป็นประเทศที่มีภูมิอากาศร้อนตามแนว
เส้นศูนย์สูตร และขาดความพร้อมด้านระบบสาธารณสุข และยัง 
พบว่าประชากรทีม่กัเกดิโรคจะเป็น ผูช้าย อายนุ้อย และท�ำการเกษตร
ในพื้นที่ลุ่มต�่ำกว่าระดับน�้ำทะเล โดยเฉพาะอย่างยิ่งในในประชากร 
ท่ีท�ำงานท่ามกลางแสงแดดและอุณหภูมิสูง6,23 ซึ่งไม่พบสาเหต ุ
ที่ท�ำให้เกิดโรคไตวายทั่วไป เช่น เบาหวาน, ความดันโลหิตสูง และ 
เมื่อตรวจหาการบาดเจ็บของไตในประชากรกลุ่มน้ี หลังจากท�ำงาน
หนักในสภาวะอากาศร้อน ด้วยการตรวจวัดระดับ NGAL, NAG, 
Interleukin 18 (IL-18) และหาปริมาณอัลบูมินที่รั่วในปัสสาวะ1  

พบว่ามีการบาดเจ็บของไตเกิดขึ้น24

	 เมื่อเปรียบเทียบระหว่างการท�ำงานหนักกลางแจ้งกับ 
ในร่ม พบว่าค่าอัตราการกรองของไตจะลดลงมากกว่าในกลุ่มที่
ท�ำงานกลางแจ้ง24 ซึ่งเม่ือท�ำการตรวจเลือดจะพบภาวะกรดยูริกสูง  
และโพแทสเซียมต�่ำ1 และเม่ือตรวจไตโดยวิธีอัลตร้าซาวด์ในผู้ป่วย 
โรคไตวายเรื้อรังไตเมโสอเมริกัน จะพบขนาดไตที่เล็กลง23 
	 เมื่อตรวจชิ้นเนื้อไต จะพบลักษณะการการขาดเลือดเรื้อรัง
ของโกลเมอรูไล (chronic glomerular ischemia) หรือพบการท�ำลาย
หลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลท�ำให้หลอดเลือดแข็ง ซึ่งบางครั้งอาจ 
พบหลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลที่หลงเหลืออยู่มีขนาดโตขึ้น เชื่อว่า
เป็นการปรับตัวจากการท่ีจ�ำนวนหลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไลลดลง  
และตรวจพบพังผืดบริเวณเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอยร่วมกับ 
พบเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซต์ และอาจพบการหนาตัวของผนัง 
ชั้นในหลอดเลือดแดงขนาดเล็กในไต6 
	 สาเหตุของการเกิดโรค (รูปที่ 3) เชื่อว่าเป็นผลมาจาก25

		  2.1	 การท�ำงานในสภาวะแวดล ้อมที่มีอุณหภูมิสูง  
ร่วมกับการได้รับสารน�้ำและเกลือแร่ทดแทนไม่เพียงพอ ซึ่งจาก 
การศึกษาของ Solís-Zepeda7 โดยการเปรียบเทียบน�้ำหนักก่อน 
และหลังท�ำงาน ของคนงานไร่อ้อยที่ท�ำงานท่ามกลางอุณหภูมิสูง  
แถบประเทศนิการากัว พบว่ามีน�้ำหนักลดลงเฉลี่ย 2.6 กิโลกรัม 
ในกลุ่มประชากรได้รับสารน�้ำทดแทนไม่เพียงพอ นอกจากนี้การได้

รับสารน�้ำทดแทนไม่เพียงพอบ่อยๆส่งผลต่อการเพ่ิมข้ึนของระดับ 
ความเข้มข้นของปัสสาวะและเลือด รวมถึงระดับกรดยูริกในร่างกาย26 

ซึ่งพบว่าปริมาณน�้ำดื่มทดแทนที่เพียงพอควรจะอยู ่ที่ประมาณ  
5-15 ลิตร23

		  นอกจากน้ีในภาวะที่ร่างกายขาดน�้ำจะเพ่ิมความเป็น 
กรดในปัสสาวะ27) ซึ่งมีสาเหตุมาจาก
		  1.	 มีการดูดกลับเกลือโซเดียมไบคาร์นอเนตที่หลอดไต
ฝอยส่วนต้นเพิ่มขึ้น จากการสูญเสียโซเดียมทางเหงื่อขณะท�ำงาน
		  2.	 มีการเพิ่มข้ึนของฮอร์โมนอัลโดสเตอโรน จากภาวะ 
ที่ร่างกายขาดน�้ำ 
		  3.	 มีการเพิ่มการขับกรดแลคติกจากกระบวนการ 
เมตาบอลิซึมของกล้ามเนื้อลาย 
		  เมื่อระดับกรดยูริกในเลือดสูงข้ึน ร ่วมกับปัสสาวะ 
มีความเข้มข้นและเป็นกรดสูง จะส่งผลให้เกิดการตกตะกอนของ 
ผลึกยูริกในปัสสาวะ ซึ่งผู้ป่วยกลุ่มนี้อาจมีอาการปัสสาวะขุ่นแสบขัด 
และภาวะที่ปัสสาวะมีความเป็นกรดมากๆ (พีเอช < 5.5) สามารถ 
ส่งเสริมให้เกิดไตวายเรื้อรังได้27

		  ส�ำหรับประเทศไทยมีการศึกษาเชิงระบาดวิทยา 
ในกลุ่มผู ้ใช้แรงงานพบว่า เพศชายท�ำงานท่ามกลางอากาศร้อน
มากกว่าเพศหญิง และความเส่ียงของการเกิดโรคไตวายเพ่ิมข้ึน  
2.22 เท่า ในคนที่ท�ำงานท่ามกลางสภาวะแวดล้อมที่มีอุณหภูม ิ
สูงนานๆ28 ซึ่งเช่ือว่าสัมพันธ์กับภาวะที่ร ่างกายขาดสารน�้ำและ 
ส่งผลให้เกิดไตวายได้จาก
		  1.	 ปริมาณเลือดที่ไปยังไตลดลง ท�ำให้ลดอัตราการ 
กรองไตและปริมาณเลือดที่ไปเลี้ยงหลอดไตฝอย	
		  2.	 ภาวะทีร่่างกายขาดน�ำ้บ่อยๆ ท�ำให้ระดบัความเข้มข้น
ของเลือดสูงขึ้น และส่งผลต่อการเปลี่ยนน�้ำตาลกลูโคส ผ่าน polyol 
pathway ได้เป็นฟรุกโตสและซอร์บิทอล ซึ่งอาศัยเอนไซม์ aldose 
reductase ตรงต�ำแหน่งหลอดไตฝอยส่วนต้น และฟรุกโตสที่ได ้
จะถูกเมตาบอไลท์ต่อโดยเอนไซม์ fructokinase เกิดเป็นอนุมูลอิสระ
ท�ำลายเนื้อไตจนเป็นพังผืดในเวลาต่อมา
 		  2.2	 การสลายตัวของกล้ามเนื้อลาย (rhabdomyolysis) 
บ่อยๆจากการท�ำงาน ท�ำให้ปริมาณกรดนิวคลิอิกที่ได้จากการสลาย
กล้ามเนื้อเพิ่มขึ้น ส่งผลให้กรดยูริกในเลือดสูงขึ้น27

 		  2.3	 การเพ่ิมข้ึนของระดับกรดยูริกในเลือด และมีการ 
ดูดกลับกรดยูริกในเซลล์บุหลอดไตฝอยส่วนต้นเพิ่มข้ึน ส่งผลให้มี 
การเพ่ิมข้ึนของสารอนุมูลอิสระ เกิดการอักเสบและท�ำลายเซลล์บุ
หลอดไตฝอย ในที่สุดเกิดการท�ำลายหลอดเลือดฝอยโกลเมอรูไล
ท�ำให้หลอดเลือดแข็ง และพังผืดบริเวณเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย
ตามมา29 	 นอกจากนี้ระดับของกรดยูริกในเซลล์เยื่อบุหลอดไตฝอย
ส่วนต้นจะเพิ่มขึ้นอีกถ้าร่างกายอยู่ในภาวะขาดน�้ำและระดับกรดยูริก
ในเลอืดทีส่งูจะไปกระตุน้การหดตวัของหลอดเลือดแดงขนาดเลก็ในไต 
ท�ำให้เลือดไปเลี้ยงไตลดลงมากยิ่งขึ้น (รูปที่ 4)
 		  2.4	 รับประทานน�้ำตาลฟรุกโตสในปริมาณมากช่วงที่
ร่างกายมีภาวะขาดน�้ำ จะเพิ่มการดูด
		  2.5	 ซึมของน�้ำตาลฟรุกโตสเข้าในเซลล์หลอดฝอยไต  
ส่งผลให้มีการเพ่ิมข้ึนของอนุมูลอิสระและการอักเสบของไต จาก 
การเปล่ียนน�้ำตาลฟรุกโทส โดยเอนไซม์ Fructokinas ผ่านทาง  
Polyol pathway5
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 		  2.6	มีประวั ติ การได ้ รั บสารพิษในกระบวนการ
เกษตรกรรม เช่น สารเคมีทางการเกษตร,โลหะหนัก
 		  2.7	 การรบัประทานยาแก้ปวด เช่น NSAIDs เป็นประจ�ำ
การติดเชื้อ ได้แก่ การติดเช้ือเลปโตสไปโรซิส โดยมีติดตามผู้ป่วย 

ที่ติดเชื้อเลปโตสไปโรซิส ทางตอนใต้ของประเทศไต้หวัน พบว่า 
การติดเชื้อเลปโตสไปโรซิสเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดโรคไตวายเรื้อรัง
ได้ในอนาคต30

		  2.8	 กรรมพันธุ์	

รูปที่ 3: 	กลไกการเกิดโรคไตเรือ้รงัจากภาวะขาดสารน�ำ้เนือ่งจากการท�ำงานหรอือกก�ำลงักายในสิง่แวดล้อมทีอ่ณุหภมูสิงู (ดดัแปลงจาก Carlos Roncal-Jimenez, et al. 
 	 AJKD 2016; 67(1): 20-30.)

รูปที่ 4 	แสดงผลของภาวะระดับกรดยูริกในเลือดสูง

ระดับของกรดยูริกในเลือดเพิ่มขึ้น

เพิ่มปริมาณ
สารอนุมูลอิสระ

ลดการสร้าง
Nitric oxide

เพิ่มระดับ
C-reactive protein

	 จากปัจจัยเส่ียงข้างต้น อาจเป็นเหตุผลที่อธิบายว่าท�ำไมจึง 
มีรายงานการเกิดโรค CKDu ในประเทศที่ยากจนซึ่งส่วนใหญ่ 
ท�ำการเกษตรและมีความเสี่ยงต ่อการสัมผัสสารพิษมากกว ่า 
ประชากรในประเทศที่พัฒนาแล้ว
	 3. 	ปัจจัยอ่ืนๆท่ีส่งเสริมให้เกิดภาวะไตวายมากข้ึน7 
ได้แก่ ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำเรื้อรัง ซึ่งส่งผลให้เกิดพังผืด 
ในเนื้อเยื่อรอบๆหลอดไตฝอย, น�้ำหนักแรกคลอดต�่ำ หรือมีประวัติ 
การได้รับสารพิษตั้งแต่เด็ก
	 4. 	พฤติกรรมการใช้ชีวิต 	
	 นอกจากปัจจัยเสี่ยงที่กล่าวมาข้างต้น ในบางคร้ังความเสี่ยง
ต่อโรคอาจเกิดจากพฤติกรรมการใช้ชีวิตของตัวผู้ป่วยเอง ได้แก่

	 1.	 การบริโภคน�้ำด่ืมที่ไม่สะอาด บรรจุในขวดพลาสติก 
และโดนความร้อนสูงจากแสงแดด
	 2.	 ใช้ภาชนะอลูมเินยีมคุณภาพต�ำ่ซึง่มกีารปนเป้ือนของโลหะ
หนักในการประกอบอาหาร
	 3.	 ใช้สารเคมใีนการเกษตรเกนิความจ�ำเป็นและไม่มอีปุกรณ์
ป้องกันที่เหมาะสม
	 4.	 เก็บสารเคมีไว้ในสถานที่เดียวกันกับที่เก็บอาหาร
	 5.	 รับประทานอาหารจ�ำพวกคาร์โบไฮเดรต (รวมถึงน�้ำ
ตาลฟรุกโตส) และโซเดียม มากเกินไปไม่ได้สัดส่วนทางโภชนาการ  
ส่งผลให้เกิดภาวะขาดสารอาหารกลุ่มอื่น เช่น โปรตีน หรือไขมัน  
และมีการเพิ่มขึ้นของภาวะเครียดออกซิเดชันตามมา

ท�ำงานในสภาวะแวดล้อมที่มีอุณหภูมิสูง
ได้รับสารน�้ำและเกลือแร่ทดแทนไม่เพียงพอ

ความเป็นกรดในปัสสาวะเพิ่มขึ้น
ตกตะกอนของผลึกยูริกในปัสสาวะ

รับประทานน�้ำตาลฟรุกโตสในปริมาณมาก
ช่วงที่ร่างกายมีภาวะขาดน�้ำ

สารพิษและยา
การติดเชื้อ
กรรมพันธุ์

ร่างกายขาดน�้ำย่อยๆสูญเสียเกลือแร่โซเดียมขณะท�ำงานการสลายตัวของกล้ามเนื้อลายบ่อยๆ

ระดับของกรดยูริกในเลือดสูงขึ้น

เกิดการอักเสบและท�ำลายเซลล์บุหลอดไตฝอยหลอดเลือดฝอยโกสเมอรูไลถูกท�ำลาย
เกิดพังผืดบริเวณเนื้อเยื่อรอบๆ 

หลอดไตฝอย

ไตวายเฉียบพลันซ�้ำๆ

ไตวายเรื้อรัง

กระตุ้นฮอร์โมนวาโซเพรสซิน
กระตุ้นฮอร์โมนอัลโดสเตอโรน
กระตุ้นเอนไซม์ Fructokinase

ระดับความเข้มข้นของเลือดสูงขึ้น

โปรออกซิเดนท์
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	 6.	 ทิ้งส่ิงช�ำระล้างหรือน�้ำมันจากเครื่องยนต์ทางการเกษตร
ลงในแหล่งน�้ำสาธารณะ
	 7.	 ดืม่น�ำ้ปรมิาณน้อยในช่วงทีอ่ากาศร้อนและเสยีเหงือ่มาก  
	 8. 	 พฤติกรรมอื่นๆ เช ่น ใช ้ยาแก้ปวดเป็นประจ�ำใน 
ปริมาณมาก หรือดื่มเหล้าเถื่อน
 	 VII.	การป้องกันและรักษา
	 เนื่องจากปัจจัยที่ส่งเสริมให้เกิดโรค CKDu มีหลากหลาย 

และหลายปัจจัยสามารถป้องกันได้ เช่น หลีกเลี่ยงการใช้ปุ๋ยเคม ี 
ยาฆ่าแมลงและก�ำจัดศัตรูพืช, หลีกเลี่ยงการรับประทานอาหารและ
น�้ำด่ืมที่มีการปนเปื้อน, ด่ืมน�้ำทดแทนให้เพียงพอต่อความต้องการ
ของร่างกาย และหลีกเลี่ยงการใช้ยาแก้ปวดโดยเฉพาะกลุ่ม NSAIDs 
เป็นประจ�ำ ซึ่งการลดความเสี่ยงในการเกิดโรคและให้การวินิจฉัยโรค
ต้ังแต่ระยะแรกๆมีความส�ำคัญเป็นอย่างมาก นอกเหนือจากการให้
ความรู้และสนับสนุนจากภาครัฐ ดังแสดงในรูปที่ 5

รูปที่ 5 แนวทางป้องกันและรักษาโรคไตเรื้อรังที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด 

(ดัดแปลงจาก Shehani A. Wimalawansa, et al. Environ Geochem Health 2016; 28: 33)

	 VIII. บทสรุป
	 เนื่องจาก CKDu มีสาเหตุเกี่ยวข้องกับหลายปัจจัย ดังที่กล่าว
ข้างต้น ซึ่งปัจจัยเสี่ยงส่วนใหญ่ที่เป็นสาเหตุการเกิด CKDu สามารถ
หลีกเลี่ยงหรือป้องกันได้ ดังน้ันการป้องกันและติดตามความเสี่ยง 
จึงน่าจะมีประโยชน์มากที่สุด โดยเร่ิมจากค้นหาผู้ป่วยในกลุ่มเสี่ยง 
ให้ข้อมูลความรู้รวมถึงวิธีป้องกันการเกิดโรค และคัดกรองผู้ป่วย
โรคไตวายตั้งแต่ระยะเริ่มต้น เพ่ือลดโอกาสการด�ำเนินโรคที่รุนแรง
ขึ้นจนยากต่อการรักษา และส่งผลกระทบต่อระบบเศรษฐกิจสังคม 
ของประเทศในอนาคต ในส่วนของนโยบายรัฐควรจัดวางระบบเพื่อ
ป้องกันลดปัจจัยเส่ียงต่อการเกดิ CKDu สนบัสนนุการคดักรองตดิตาม
ผู้ป่วย และจัดสรรงบประมาณเพื่อการศึกษาเพิ่มเติมในอนาคต
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Chronic kidney disease of uncertain etiology
Sompote Intarak, Sirirat Anutrakulchai 

Division of Nephrology, Faculty of Medicine, Khon Kaen University

Abstract
	 Chronic kidney disease (CKD) is a worldwide public health concern because of its rising incidence, high morbidity 
& mortality and need of high treatment cost. Diabetes and hypertension remain the predominant causes of CKD.  
However, some patients have chronic kidney disease of unknown etiology (CKDu) which the kidney biopsy and laboratory 
investigations show characteristics of chronic tubulointerstitial disease. Previously, prevalence of CKDu was reported 
highly in countries with poverty, insanitation and agricultural-based economies but current data show CKDu are  
emerging in both developed and underdeveloped countries, therefore, other factors addition to poverty may play a role. 
The multifactorial risks predisposing to CKDu include male, 30-50 years of age, family history of CKDu, manual labor 
under very hot conditions and inadequate replacement of water, living in high altitude areas and history of chemical 
and biological toxins exposure from occupations or a daily living. Several these risk factors are preventable, but most of 
people still lack of awareness.  Although causes of CKDu remain unknown but many studies have shown that reducing 
these risk factors can prevent or delay kidney failure in the future. 

Keywords : chronic kidney disease of unknown cause, chemical and biological toxin
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บทบาทของยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็ก
เป็นส่วนประกอบเพื่อควบคุมระดับฟอสเฟต
ในเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต

ศิริมล หวังคุณธรรม, บัญชา สถิระพจน์
แผนกโรคไต กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า และวิทยาลัยแพทยศาสตร์พระมงกุฎเกล้า 

บทคัดย่อ
	 ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง เป็นหนึ่งในความผิดปกติของสมดุลแร่ธาตุและกระดูกในโรคไตวายเร้ือรัง มีความสัมพันธ์กับ 
การเพิ่มอัตราเสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต การจ�ำกัดอาหารและการบ�ำบัดทดแทนไต 
ส่วนใหญ่ไม่เพียงพอส�ำหรับการควบคุมระดับฟอสเฟตในเลือดให้เป็นปกติ ยาจับฟอสเฟตมีประสิทธิภาพดีในการจับกับฟอสเฟต 
ในอาหารทีล่�ำไส้ ปัจจบุนัยาจบัฟอสเฟตมหีลายชนดิ แตกต่างกนัทีค่วามสามารถทนต่อผลข้างเคยีง รวมถงึผลข้างเคยีงท่ีคาดว่าจะเกดิขึน้ 
ของยาแต่ละชนิด ยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ เป็นยากลุ่มใหม่ของยาจับฟอสเฟตท่ีมีการทดลองทางคลินิก ท้ัง 
ferric citrate และ sucroferric oxyhydroxide มีประสิทธิภาพดีในการลดระดับฟอสเฟตในเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต  
และประสทิธภิาพไม่แตกต่างจากยาจับฟอสเฟตชนดิอืน่ทีม่ใีช้ในปัจจบุนั นอกจากนีมี้ประโยชน์อืน่ทีไ่ด้รบัจากยาจบัฟอสเฟตทีม่ธีาตเุหลก็
เป็นส่วนประกอบ ได้แก่ ส่วนใหญ่ทนผลข้างเคยีงได้ ลดจ�ำนวนเมด็ยาทีร่บัประทานต่อวนั ท�ำให้ความสม�ำ่เสมอในการรบัประทานยาดกีว่า  
สามารถเพิ่มปริมาณเหล็กในร่างกายทั้ง ferritin และ transferrin saturation ท�ำให้ลดปริมาณการใช้ยาอีริโทรโพอิตินและธาตุเหล็ก
ที่ต้องให้ทางหลอดเลือดด�ำ รวมถึงลดระดับ fibroblast-growth factor23- ได้ ดังนั้นยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ 
อาจจะเป็นทางเลือกที่ดีในการใช้รักษาภาวะฟอสเฟตในเลือดสูงในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต การทบทวนบทความนี้มุ่งเน้น 
ที่ยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ ซึ่งมีคุณสมบัติที่น่าสนใจและมีประโยชน์ในการปฏิบัติทางคลินิกในปัจจุบัน

ค�ำส�ำคัญ : ยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ, บ�ำบัดทดแทนไต, ฟอสเฟตในเลือดสูง 

บทนÓ
	 จากข้อมูลของประชากรทั่วโลกและประเทศไทย มีจ�ำนวน 
ผู้ป่วยไตวายเรื้อรังรวมถึงที่ได้รับการบ�ำบัด ทดแทนไตเพิ่มจ�ำนวน
มากขึ้นเรื่อยๆ ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูงเป็นภาวะแทรกซ้อนที่ส�ำคัญ 
ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรัง ระยะท้ายทั้งได้รับและไม่ได้รับการบ�ำบัด
ทดแทนไต เนื่องจากไตไม่สามารถขจัดฟอสเฟตทางปัสสาวะได้
เพียงพอกับปริมาณที่บริโภคต่อวัน มีหลายการศึกษายืนยันว่าภาวะ
ฟอสเฟตในเลือดสูงสัมพันธ์กับอัตราเสียชีวิตโดยเฉพาะโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด1 เนื่องจากฟอสเฟตในเลือดสูงมีผลเสียต่อร่างกาย 
ท�ำให้เกิดความผิดปกติของสมดุลแร่ธาตุและกระดูกในโรคไตวาย
เรื้อรัง (Chronic kidney disease-Mineral and bone disorder, 
CKD-MBD) น�ำไปสู่การสะสมของแคลเซียมตามร่างกาย โดยเฉพาะ
ผนังของหลอดเลือดแดง นอกจากนี้ท�ำให้เกิดความผิดปกติของ 
การหมุนเวียนของกระดูก (bone turnover) และการจับของแคลเซียม
และฟอสเฟตในกระดกู (mineralization) น�ำไปสูภ่าวะกระดกูบางและ
หักง่าย2 ดังนั้นการรักษาภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง จึงมีความส�ำคัญ
ในการลดอัตราเสียชีวิตและป้องกันภาวะแทรกซ้อนที่เกิดตามมา  
การรับประทานยาจับฟอสเฟตมีบทบาทส�ำคัญ เน่ืองจากการจ�ำกัด
อาหาร และการบ�ำบัดทดแทนไตส่วนใหญ่ไม่เพียงพอส�ำหรับ 

การควบคุมระดับฟอสเฟตในเลือดให้เป็นปกติ โดยยาจับฟอสเฟต 
มีหลายชนิด การเลือกใช้ยาขึ้นกับหลายปัจจัย ได้แก่ ระดับแคลเซียม
ในเลือด ผลข้างเคียงของยา จ�ำนวนเม็ดยา และราคายา เป็นต้น
	 ยาจบัฟอสเฟตทีม่แีคลเซยีมเป็นส่วนประกอบ มปีระสทิธภิาพ
ดี ราคาไม่แพง แต่มีข้อมูลท�ำให้เกิดภาวะแคลเซียมในเลือดสูง และ 
การสะสมของแคลเซียมโดยเฉพาะที่หลอดเลือดและล้ินหัวใจได้  
ส่วนยาจับฟอสเฟตที่ปราศจากแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ ได้แก่ 
sevelamer และ lanthanum มีประสิทธิภาพดี ลดการสะสมของ
แคลเซยีมทีห่ลอดเลอืดและลิน้หวัใจ แต่มรีาคาแพง นอกจากน้ีมข้ีอมูล
การลดอตัราเสียชวีติในรายทีไ่ด้รบั sevelamer เมือ่เปรยีบเทยีบกบัยา
จับฟอสเฟตที่มีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ แต่ข้อเสียของ sevelamer 
คือจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวันมีปริมาณมาก ส่วน lanthanum 
มีจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวันน้อยกว่า แต่เนื่องจากยามีการดูด
ซึมผ่านผนังล�ำไส้ ซึ่งอาจท�ำให้มีการสะสมในร่างกายในระยะยาวได้ 
แม้ยังไม่มีรายงานอาการทางคลินิกเกิดขึ้น
	 ปัจจบุนัมกีารศกึษาเพิม่เตมิถงึยาจับฟอสเฟตกลุ่มใหม่ทีม่ธีาตุ
เหล็กเป็นส่วนประกอบ โดยมี 2 ชนิด ที่ได้รับการรับรองจากองค์การ
อาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (United States Food and 
Drug Administration, FDA) ในการรักษาภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง
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ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต คือ sucroferric 
oxyhydroxide และ ferric citrate มีข้อมูลว่าประสิทธิภาพดี  
ลดจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน เพ่ิมปริมาณเหล็กในร่างกาย 
ท�ำให้ลดปริมาณการใช้ยาอีริโทรโพอิติน (erythropoietin, EPO)  
และธาตุเหล็กที่ต้องให้ทางหลอดเลือดด�ำ นอกจากนี้ไม่ท�ำให้เกิด
แคลเซียมในเลือดสูง ผลข้างเคียงส่วนใหญ่ไม่รุนแรง ผู้ป่วยส่วนใหญ่
ทนผลข้างเคียงได้ และยังไม่มีข้อมูลรายงานการเกิดโทษร้ายแรง 
ในมนุษย์

วัตถุประสงค์
	 บทความนี้เป็นการรวบรวมข้อมูลเกี่ยวกับยาจับฟอสเฟต 
กลุ ่มใหม่ที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ ในผู ้ป่วยไตวายเรื้อรัง 
ท่ีได้รบัการบ�ำบดัทดแทนไต ทัง้การฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีม และ
การล้างไตทางช่องท้อง เพื่อทราบถึงโครงสร้างและเภสัชจลนศาสตร์ 
กลไกการออกฤทธ์ิ ประสิทธิภาพ ผลข้างเคียง ปฏิกิริยาระหว่างยา
อื่น และประโยชน์เพิ่มเติมจากผลของยา รวมถึงความคุ้มค่าในการใช้
ยาเพื่อเกิดประโยชน์สูงสุดในการดูแลรักษาผู้ป่วยต่อไป

หลักการรักษาฟอสเฟตในเลือดสูงในผู้ป่วยไตวายเรื้อรัง
ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต3

	 หลักการรักษาภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง ประกอบด้วย  
การจ�ำกัดอาหารที่มีฟอสเฟตสูง การบ�ำบัดทดแทนไตทั้งการล้างไต
ทางช่องท้องหรอืการฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีม และการรบัประทาน
ยาจับฟอสเฟต 
	 การจ�ำกัดอาหารฟอสเฟตสูง ได้แก่ ถั่ว นม เนื้อสัตว์ และ
อาหารแปรรูปต่าง ๆ รวมถึงเครื่องดื่มต่าง ๆ เช่น ชา กาแฟ  
เครื่องดื่มแอลกอฮอล์ และน�้ำอัดลม เป็นต้น โดยหลักการทั่วไป 
ปรมิาณฟอสเฟตทีแ่นะน�ำให้บรโิภคน้อยกว่า 800 ถงึ 1,000 มลิลิกรมั
ต่อวัน4 อย่างไรก็ตามเห็นได้ว ่าการจ�ำกัดอาหารฟอสเฟตสูงจึง 
เป็นการจ�ำกัดอาหารโปรตีนร่วมด้วย ซึ่งอาจท�ำให้เกิดภาวะทุพ
โภชนาการได้ ดังน้ันอาศัยหลักการที่ว่าฟอสเฟตดูดซึมจากอาหาร 
ท่ีรับประทานสูงถึงร้อยละ 60-70 แต่ท�ำได้ล�ำบากและอาจท�ำให ้
เกิดภาวะทุพโภชนาการได้ 
	 การบ�ำบัดทดแทนไต ปริมาณฟอสเฟตที่ ขจัดได ้ ข้ึน 
กับหลายปัจจัย พบว่าวิธีการล้างไตทางช่องท้อง ความสามารถ 
ในการขจัดฟอสเฟตในเลือดต�่ำกว่าการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม 
แต ่อย ่างไรก็ตามการล ้างไตทางช ่องท ้องท�ำทุกวันจึงถือว ่ามี
ประสทิธภิาพท่ีดใีนการขจดัฟอสเฟตในร่างกาย ส่วนวธิกีารฟอกเลือด
ด้วยเครือ่งไตเทยีม ความสามารถในการขจดัฟอสเฟตขึน้กบัระยะเวลา
ในการท�ำแต่ละครั้ง และความถี่ของการฟอกเลือด โดยหากท�ำระยะ
เวลานาน หรือเพิ่มความถี่ของการฟอกเลือด จะเพิ่มการขจัดฟอสเฟต
ในเลือดได้ การฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมแบบทั่วไป ระยะเวลา 
ครั้งละ 4 ชั่วโมง สามารถขจัดฟอสเฟตในเลือดได้ 972+312  
มิลลิกรัม5 ส่วนการฟอกเลือดด้วยวิธี hemodiafiltration ระยะเวลา 
ครัง้ละ 4 ชัว่โมง สามารถขจดัฟอสเฟตในเลอืดเพิม่ขึน้เป็น 1,159+296 
มิลลิกรัม5

	 ดังนั้นการจ�ำกัดอาหารรวมถึงการบ�ำบัดทดแทนไตส่วนใหญ่
ไม่เพียงพอในการควบคุมระดับฟอสเฟตในเลือด ยาจับฟอสเฟต 
จึงมีบทบาทส�ำคัญ ปัจจุบันยาจับฟอสเฟตมีหลายชนิด ได้แก่  

ยาจับฟอสเฟตที่มีอะลูมิเนียมเป็นส่วนประกอบ ยาจับฟอสเฟต 
ที่มีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ ยาจับฟอสเฟตที่ปราศจากแคลเซียม
เป็นส่วนประกอบ ได้แก่ lanthanum และ sevelamer มีการรวบรวม
ข้อมูลของยาจับฟอสเฟตหลายชนิด พบว่าประสิทธิภาพในการลด
ระดับฟอสเฟตในเลือดไม่ต่างกันเม่ือใช้ยาด้วยขนาดเหมาะสม6  

ยาจับฟอสเฟตที่มีอะลูมิเนียมเป็นส่วนประกอบ มีประสิทธิภาพดี  
แต่ควรใช้ติดต่อกันน้อยกว่า 4 สัปดาห์4 เนื่องจากอะลูมิเนียมจะสะสม
ในร่างกาย ท�ำให้เกิดความผิดปกติของระบบประสาท เกิดโรคกระดูก
น่วม (osteomalacia) ภาวะโลหิตจาง ส่วนยาจบัฟอสเฟตทีม่แีคลเซียม
เป็นส่วนประกอบ มีประสิทธิภาพดี ราคาถูก แต่มีการใช้ลดลงเนื่อง 
จากมีรายงานเกิดภาวะแคลเซียมในเลือดสูง หรือแคลเซียมสะสม 
ตามหลอดเลือดและลิ้นหัวใจ มีข ้อมูลการศึกษาของ Nigar  
Sekercioglu และคณะ7 เป็นการศึกษาแบบทบทวนวรรณกรรม
อย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย (network  
meta-analysis) ของยาจับฟอสเฟตหลายชนิด พบว่าในกลุ ่ม 
ที่ได้ยาจับฟอสเฟตที่มีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ มีอัตราเสียชีวิต
มากกว่ายาจับฟอสเฟตกลุ่มอื่น 
	 ปัจจบุนัยาจบัฟอสเฟตทีป่ราศจากแคลเซยีมเป็นส่วนประกอบ 
ได้แก่ sevelamer และ lanthanum มีการใช้แพร่หลายมากข้ึน 
เนื่องจากประสิทธิภาพดี ไม่เกิดแคลเซียมในเลือดสูง และมีข้อมูล 
การลดปรมิาณแคลเซยีมสะสมทีห่ลอดเลอืดและลิน้หวัใจได้ นอกจากนี้ 
sevelamer สามารถลดระดับไขมันโคเลสเตอรอล และ low-density 
lipoprotein (LDL) และเพิ่มไขมันชนิด high-density lipoprotein 
(HDL) รวมถึงลดกรดยูริกในเลือดได้ แต่ยามีราคาแพง และจ�ำนวน
เมด็ยาทีร่บัประทานต่อวนัปรมิาณมาก ซ่ึงอาจมผีลต่อความสม�ำ่เสมอ
ในการรับประทานยา นอกจากนี้มีข้อมูลการสะสมของ lanthanum  
ในร่างกาย เช่นกระดูกและตับ ถึงแม้ยังไม่มีรายงานอาการทาง
คลินิกเกิดขึ้นหลังติดตามไป 3 และ 6 ปีตามล�ำดับ จึงต้องเฝ้าระวัง 
และติดตามการเกิดพิษต่อไป โดยสามารถสรุปข้อมูลประสิทธิภาพ 
ขนาด จ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน และราคายาจับฟอสเฟต
ชนิดต่าง ๆ ในตารางที่ 1 และสรุปข้อดีกับข้อเสียของยาจับฟอสเฟต
แต่ละชนิดในตารางที่ 2
	 เห็นได้ว ่าปัจจุบันยาจับฟอสเฟตในผู ้ป ่วยไตวายเรื้อรัง 
มีประสิทธิภาพดี แต่ป ัญหาส�ำคัญของการใช้ยาแต่ละชนิดคือ  
ผลข ้างเคียง ราคา จ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน และ 
ความสม�่ำเสมอในการรับประทานยาท�ำให้ประสิทธิภาพของการ 
รักษาไม่ดีเท่าที่ควร จึงมีการคิดค้นยาจับฟอสเฟตชนิดใหม่ที่มี 
ธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ เพื่อลดปัญหาดังกล่าว 

ยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็กเป็นส่วนประกอบ
	 เป็นยาใหม่ที่ได้รับการรับรองจาก FDA เพื่อใช้รักษาภาวะ
ฟอสเฟตในเลือดสูงในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะท้ายที่ได้รับการบ�ำบัด
ทดแทนไต ปัจจุบันประกอบด้วย 2 ชนิด sucroferric oxyhydroxide 
ได้รับการรับรองจาก FDA เดือนธันวาคม ปี ค.ศ. 2013 และ ferric 
citrate ได้รับการรับรองจาก FDA เดือนกันยายน ปี ค.ศ. 2014  
ยาทั้งสองชนิดมีประสิทธิภาพในการลดฟอสเฟตในเลือดเป็นอย่างด ี
โดยมีความแตกต่างกันในแง่ของโครงสร้างทางเคมี การดูดซึม 
เหลก็เข้าสูร่่างกาย และผลข้างเคยีงจากยา ดงัจะได้กล่าวละเอยีดต่อไป 
ในบทความนี้
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ยาจับฟอสเฟต

Phosphate binder 
equivalent dose of 
one tablet to 1 g of 
calcium carbonate

ขนาดยา (มิลลิกรัม)
(เม็ดต่อวัน)

Pill burden 
(เม็ดต่อวัน)

ราคายา

Calcium
Acetate

0.67 667 (6–12) สูง ต�่ำ

Calcium
carbonate

0.75 500–1,250 (3–6) สูง ต�่ำ

Lanthanum 1.0 250–1,000 (3–6) ต�่ำ  สูง

Sevelamer 0.6 800 (6–12) สูง สูง

Sucroferric 
oxyhydroxide

1.6 500 มิลลิกรัม elemental iron ของขนาด 
2,500 มิลลิกรัม Sucroferric oxyhydroxide (3–4)

ต�่ำ สูง

Ferric citrate 0.64 210 มิลลิกรัม elemental iron ของขนาด 
1,000 มิลลิกรัม Ferric citrate (2–12)

สูง สูง

ตารางที่ 1 ขนาดยาจับฟอสเฟตในอาหารต่อวัน และราคายา

ยาจับฟอสเฟต ข้อดี ข้อเสีย

อะลูมิเนียม 	 ประสิทธิภาพดี

	 ราคาถูก
	 ความผิดปกติของระบบประสาท

	 โรคกระดูกน่วม (Osteomalacia)

	 ภาวะโลหิตจาง

	 ท้องผูก คลื่นไส้ และอาเจียน

Calcium acetate/ 
Calcium carbonate

	 ประสิทธิภาพดี

	 ราคาถูก
	 ระดับแคลเซียมในเลือดสูง

	 เพิ่มการสะสมของแคลเซียมตามหลอดเลือดและ 
	 ลิ้นหัวใจ

	 Low bone turnover 

Lanthanum 	 ประสิทธิภาพดีมาก

	 ลดการสะสมของแคลเซียมตามหลอดเลือดและ 
	 ลิ้นหัวใจ 

	 ลดจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน

	 ราคาแพง

	 มีรายงานสะสมที่กระดูกและอวัยวะ ภายใน  
	 แต่ยังไม่แสดงอาการทางคลินิก

Sevelamer carbonate 	 ประสิทธิภาพดี

	 ลดการสะสมของแคลเซียมตามหลอดเลือดและ 
	 ลิ้นหัวใจ 

	 ลดไขมันโคเลสเตอรอล, LDLและกรดยูริก

	 ราคาแพง

	 จ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวันปริมาณมาก

	 ท้องผูก

Sucroferric 
oxyhydroxide

	 ประสิทธิภาพดีมาก

	 ลดจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน 
	 ถ่ายเหลว

	 อุจจาระเปลี่ยนสี

	 คลื่นไส้

Ferric citrate 	 ประสิทธิภาพดี

	 เพิม่ปรมิาณเหลก็ในร่างกาย (Ferritin, Transferrin  
	 saturation)

	 ลดขนาดการใช้ยาอีริโทรโพอิติน และ ธาตุเหล็ก 
	 ที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำ

	 ถ่ายเหลว

	 ท้องอืด

	 ปวดท้อง

ตารางที่ 2 ข้อดี และข้อเสียของยาจับฟอสเฟตในอาหารชนิดต่าง ๆ
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เภสัชจลนศาสตร์ และกลไกการออกฤทธิ์
	 Sucroferric oxyhydroxide
	 เดมิชือ่ PA 21 ชือ่ทางการค้าคือ Velphoro® เป็นสารประกอบ
ระหว่าง polynuclear trivalent iron (Fe3+) oxyhydroxide น�้ำตาล
ซูโครส (sucrose) และแป้ง (starches) โดย Iron(III)-oxyhydroxide 
เป็นสารประกอบที่ไม่ละลายน�้ำ8 การออกฤทธิ์อาศัยการแลก 
เปลี่ยนหมู่ hydroxyl กับฟอสเฟตในอาหาร แล้วขจัดฟอสเฟตออก
ทางอุจจาระ8

	 มีการศึกษาของ Maria Wilhelm และคณะ9 ประเมิน 
ความสามารถของยาในการจับฟอสเฟต และคุณสมบัติในการปล่อย
ธาตุเหล็ก เป็นการศึกษาในหลอดทดลอง (In vitro) สร้างสภาวะ 
ให้มีลักษณะคล้ายกับทางเดินอาหาร มีค่าความเป็นกรดด่าง(pH) 
ตั้งแต่ 1.2 ถึง 7.5 และเปรียบเทียบระหว่างภาวะที่มีฟอสเฟตและ 
ไม่มีฟอสเฟต พบว่ายาจับฟอสเฟตดีที่สุดในภาวะที่มีอาหาร และ 
มีค่า pH 2.5 หลังจากนั้นประสิทธิภาพลดลงตามค่า pH ท่ีสูงข้ึน 
นอกจากนี้พบว่า ยามีการปล่อยธาตุเหล็กน้อยกว่าร้อยละ 0.35  
โดยเฉพาะในภาวะที่มีฟอสเฟต ดังนั้นโอกาสเกิดความเป็นพิษต�่ำ
	 FDA แนะน�ำขนาดยา 1,500 ถึง 3,000 มิลลิกรัมต่อวัน  
รับประทานพร้อมอาหาร และเคี้ยว โดยจะมีธาตุเหล็กเป็นส่วน
ประกอบ 500 มิลลิกรัม ของขนาดยา sucroferric oxyhydroxide 
2,500 มิลลิกรัม
	 Ferric citrate
	 มีชื่อเรียกอีกชื่อว่า JTT-751 ช่ือทางการค้าคือ ZerenexTM 
สูตรโครงสร้างทางเคมี Fe+3, x(-3  ,2  ,1 propanetricarboxylic 
acid, -2hydroxy-), y (H2O) การออกฤทธิ์ขจัดฟอสเฟต โดยประจุ 
บวกของธาตุเหล็กที่อยู่ในรูป Ferric (Fe+3) จับกับฟอสเฟตที่อยู่ 
ในอาหาร ซึ่งเป็นประจุลบ กลายเป็นรูปที่ไม่ละลายน�้ำของสาร 
ประกอบเชิงซ้อน ferric-phosphate ไม่ดูดซึมผ่านทางล�ำไส้  
แล้วขับออกทางอุจจาระ8

	 มีการศึกษาของ Hsu, C. H. และคณะ10 วัดประสิทธิภาพ 
ของยาในการจับฟอสเฟตในทางเดินอาหาร ของหนูที่การท�ำงานของ
ไตปกติ และถูกท�ำให้ไตวายด้วยการตัดไต (subtotal nephrectomy) 
เปรียบเทียบการให้และไม่ให้ ferric citrate ติดตาม 2 ถึง 4 สัปดาห์ 
พบว่าหนูที่มีการท�ำงานของไตดี การดูดซึมฟอสเฟตในภาวะที่ไม่มี
และมี ferric citrate ประมาณ 103.3 และ 84.7 มิลลิกรัมต่อวัน
ตามล�ำดับ ส่วนหนูที่ถูกท�ำให้ไตวาย มีการดูดซึมฟอสเฟตในภาวะที่
ไม่มีและมี ferric citrate ประมาณ 95.3 และ 77.0 มิลลิกรัมต่อวัน 
ตามล�ำดับ ดังน้ันจากการค�ำนวณพบว่า elemental iron 1 กรัม 
สามารถจับฟอสเฟตได้ 85 ถึง 180 มิลลิกรัม
	 FDA แนะน�ำขนาดยา 2-12 กรัมต่อวัน รับประทานพร้อม
อาหาร โดยไม่ต้องเคี้ยว ขนาดยา ferric citrate 1 กรัม ประกอบด้วย 
ferric elemental iron 210 มิลลิกรัม 

ประสิทธิภาพของยา
	 Sucroferric oxyhydroxide
	 มีการศึกษาประสิทธิภาพและผลข้างเคียงของยาดังต่อไปนี้
	 ขั้นที่ 1 (phase I) เป็นการศึกษาของ Geisser และคณะ11 

เพือ่ดปูรมิาณการดดูซมึธาตุเหลก็เข้าสูร่่างกายเพือ่ประเมนิความเสีย่ง 
ของภาวะเหล็กเกินและเกิดโทษต่อร่างกาย และประเมินผลการ 

ลดระดับฟอสเฟตในเลือดเบื้องต้น แบ่งผู ้เข้าร่วมการศึกษาเป็น  
3 กลุ่ม ได้แก่ ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะ 3 และ 4 จ�ำนวน 8 ราย  
ผู้ป่วยโรคไตวายและได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมจ�ำนวน 
8 ราย และกลุ่มควบคุมสุขภาพแข็งแรงจ�ำนวน 8 ราย จากนั้นให้
ยา sucroferric oxyhydroxide ขนาด 10 กรัมต่อวัน เป็นเวลา 7 
วัน ประเมินการดูดซึมธาตุเหล็กโดยใช้สารไอโซโทปติดกับธาตุเหล็ก  
พบว่าค่าเฉลี่ยการดูดซึมธาตุเหล็กเข้าสู่ร่างกายมากที่สุดในกลุ่มที่
สุขภาพแข็งแรง พบร้อยละ 0.06 และพบน้อยที่สุดในกลุ่มไตวาย
และได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ร้อยละ 0.02 การลดลง 
ของระดับฟอสเฟตในเลือดดีที่สุดในกลุ่มผู้ป่วยไตวายและได้รับการ
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ลดลง 2.85 ± 0.78 ถึง 2.25 ± 0.85 
มิลลิโมลต่อลิตร และลดได้ 1.44 ± 0.29 ถึง 1.10 ± 0.27 มิลลิโมล
ต่อลติรในกลุม่ผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัระยะ 3 และ 4 ผลข้างเคยีงทีพ่บบ่อย
แต่ไม่รุนแรง ได้แก่ถ่ายเหลว พบ 9 ใน 24 ราย
	 ขั้นที่  2 (Phase I I) เป ็นการศึกษาชนิดทดลองสุ ่ม 
ของ Wuthrich และคณะ12 จาก 50 แห่ง ในยุโรปและสหรัฐอเมริกา 
ในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม จ�ำนวน 154 ราย 
เพือ่เปรยีบเทยีบขนาดยาทีเ่หมาะสมในการลดระดบัฟอสเฟตในเลอืด 
โดยเปรียบเทียบขนาดยา 1.25, 5.0, 7.5, 10.0 และ 12.5 กรัมต่อวัน 
กับ sevelamer hydrochloride 4.8 กรัมต่อวัน เป็นเวลา 6 สัปดาห์ 
พบว่าค่าเฉลี่ยการลดระดับฟอสเฟตในเลือด ในกลุ่มที่ได้ขนาด 10 
และ 12.5 กรัมต่อวัน คือ -2.001.71± และ -1.691.81± มิลลิกรัม 
ต่อเดซิลิตรตามล�ำดับ ค่าเฉลี่ยการลดระดับฟอสเฟตในเลือด 
ในกลุ่ม sevelamer hydrochloride -1.061.35± มิลลิกรัมต่อ
เดซิลิตร เทียบเท่ากับ sucroferric oxyhydroxide 5 กรัมต่อวัน  
ซึ่งลดได้ -1.082.12± มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร และ 7.5 กรัมต่อวัน  
ลดได้ -1.251.21± มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร จะเห็นได้ว่าขนาดยา  
sucroferric oxyhydroxide 5–12.5 กรัมต่อวัน สามารถลดระดับ
ฟอสเฟตในเลือดได้ดี ส ่วนผลข้างเคียงที่พบบ่อยในกลุ ่มที่ได ้  
sucroferric oxyhydroxide ได้แก่ ฟอสเฟตในเลือดต�่ำและอุจจาระ
เปลี่ยนสี ส่วนกลุ่มที่ได้ sevelamer hydrochloride ผลข้างเคียง 
ที่พบบ่อยได้แก่ ถ่ายเหลว ฟอสเฟตในเลือดต�่ำ และความดันโลหิตต�่ำ 
แต่อย่างไรกต็ามจ�ำนวนผูป่้วยออกจากการศึกษาเนือ่งจากผลข้างเคยีง
ไม่มีความต่างกันในทั้งสองกลุ่ม
	 ข้ันที่ 3 (Phase III) เป็นการศึกษาชนิดทดลองสุ่มของ 
Floege และคณะ13 ในผู้ป่วย 1,055 ราย ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต 
ทั้งการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมและการล้างไตทางช่องท้อง 
ที่มีระดับฟอสเฟตในเลือดสูง ศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัย
ของ sucroferric oxyhydroxide โดยเปรียบเทียบกับ sevelamer 
carbonate โดยใช้ขนาดยา sucroferric oxyhydroxide 1.0–3.0 กรัม
ต่อวัน และ sevelamer carbonate 4.8–14.4 กรัมต่อวัน สามารถ 
ปรับขนาดยาใน 8 สัปดาห์แรกขึ้นกับระดับฟอสเฟตในเลือด จากนั้น 
คงขนาดยาไว้ ติดตาม 24 สัปดาห์ พบว่าระดับฟอสเฟตลดลง  
0.71 มิลลิโมลต่อลิตร ในกลุ่ม sucroferric oxyhydroxide และ  
0.79 มิลลิโมลต่อลิตร ในกลุ ่ม sevelamer carbonate โดย 
เฉลี่ยจ�ำนวนเม็ดยาที่ใช้ 3 และ 8 เม็ดต่อวัน ตามล�ำดับ เห็นได้ว่า
ประสิทธิภาพในการลดระดับฟอสเฟตในเลือดไม่มีความแตกต่างกัน 
กับ sevelamer carbonate โดยใช้จ�ำนวนเม็ดยาต่อวันน้อยกว่าท�ำให้
ความสม�่ำเสมอในการรับประทานยาสูงกว่า แต่พบจ�ำนวนผู้ป่วย 
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ต้องออกจากการศกึษามากกว่าในกลุม่ทีไ่ด้ sucroferric oxyhydroxide 
ร้อยละ 15.7 เทียบกับร้อยละ 6.6 ในกลุ่ม sevelamer carbonate 
โดยผลข้างเคียงที่พบบ่อยในกลุ่ม sucroferric oxyhydroxide ได้แก่ 
ถ่ายเหลวแต่ไม่รุนแรง อุจจาระเปล่ียนสี ส่วนในกลุ่ม sevelamer 
carbonate ได้แก่ คลืน่ไส้และท้องผกู นอกจากนีก้ลุม่ทีไ่ด้ sucroferric 
oxyhydroxide พบระดบั transferrin saturation เพิม่ขึน้ และแนวโน้ม 
ferritin เพิ่มขึ้นเช่นกัน 
	 หลังจากนั้นได้มีการศึกษาต่อเน่ืองจาก Phase III14 เพื่อดู 
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา มีจ�ำนวนผู ้ป่วยเข้าร่วม 
การศึกษา 644 ราย ติดตามต่อไปอีก 28 สัปดาห์ ให้การ
รักษาเหมือนใน Phase III พบว่า sucroferric oxyhydroxide 
ควบคุมระดับฟอสเฟตในเลือดได้ดี ใช้จ�ำนวนเม็ดยาต่อวันน้อยกว่า  
ความสม�่ำเสมอในการรับประทานยาดีกว่า แต่พบผลข้างเคียงในกลุ่ม
ที่ได้ sucroferric oxyhydroxide สูงกว่า แต่ส่วนใหญ่ผู้ป่วยสามารถ
ทนผลข้างเคียงได้ พบว่าอาการข้างเคียงของยาจะลดลงหากใช้ยา 
ระยะเวลานานขึ้น และไม่พบการสะสมของเหล็กในร่างกาย นอกจาก
นี้ระดับ ferritin เพิ่มขึ้นทั้งสองกลุ่ม แต่ระดับ transferrin saturation 
และฮีโมโกลบิน มีระดับคงที่
	 ดงันัน้ จากการศกึษาทีม่ถีงึปัจจบุนั sucroferric oxyhydroxide 
มีประสิทธิภาพดีในการลดระดับฟอสเฟตในเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับ 
การบ�ำบัดทดแทนไต โดยที่ใช้จ�ำนวนเม็ดยาต่อวันต�่ำ ท�ำให้ความ
สม�่ำเสมอในการรับประทานยาดีกว่า ผลข้างเคียงที่พบบ่อยได้แก่ 
อาหารถ่ายเหลวแต่ไม่รุนแรง และอุจจาระเปลี่ยนสี มีข้อมูลว่า 
อาการจะลดลงเมื่อใช้ยานานขึ้น แต่ยังไม่มีข้อมูลที่ชัดเจนในการเพิ่ม
เหล็กในร่างกายและไม่พบภาวะเหล็กเกินในร่างกายหลังติดตาม 
ผู้ป่วยนาน 52 สัปดาห์ 
	 Ferric citrate
	 มีการศึกษาการใช้ยา ferric citrate ในการลดระดับฟอสเฟต
ในเลือดเป็นเวลานานกว่า 10 ปี 
	 จากการศึกษาแบบทดลองสุ่มของ Wu-Chang Yang และ
คณะ15 ในผู ้ป่วยท่ีได้รับการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมและมี 
ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง จ�ำนวน 45 ราย เปรียบเทียบการให้ ferric 
citrate และ calcium carbonate วันละ 3 กรัมต่อวัน โดยไม่ได้รับยา
จบัฟอสเฟตในเลอืดชนดิอืน่ก่อนเข้าร่วมการศกึษาเป็นเวลา 2 สปัดาห์ 
จากนั้นติดตามไป 4 สัปดาห์ พบว่าลดระดับฟอสเฟตในเลือดได้ดี 
ทั้งสองกลุ่มอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดยกลุ่มท่ีได้ ferric citrate  
ลดระดับฟอสเฟตในเลือดจาก 6.71.9± เหลือ 5.71.6± มิลลิกรัม 
ต่อเดซิลิตร และในกลุ่มที่ได้ calcium carbonate ลดระดับฟอสเฟต 
ในเลือดจาก 7.21.9± เหลือ 5.21.5± มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร  
ถึงแม้ ferric citrate ลดระดับฟอสเฟตในเลือดได้น้อยกว่า calcium 
carbonate แต่ไม่พบระดับแคลเซียมในเลือดสูงดังที่พบใน calcium 
carbonate
	 ขั้นที่ 2 (Phase II) ศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัย
ของยา ferric citrate โดย Sinsakul และคณะ16 ในผู้ป่วยไตวาย
เรื้อรังระยะสุดท้ายที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมและ 
ได้รบัยาจบัฟอสเฟตขนาดสงู โดยค่า ferritin น้อยกว่า 1,000 กรมัต่อลติร  
และ transferrin saturation น้อยกว่าร้อยละ 50 จ�ำนวน 55 ราย 
โดยหยุดรับประทานยาจับฟอสเฟตเดิม แล้วให้ ferric citrate  
4.5 กรัมต่อวัน ปรับขนาดยาเพิ่มภายใน 4 สัปดาห์ ให้ระดับฟอสเฟต

ในเลือดอยู่ระหว่าง 3.5 ถึง 5.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร หากใช้ปริมาณ
เม็ดยามากกว่าหรือเท่ากับ 12 เม็ดต่อวันแล้วระดับฟอสเฟตในเลือด
ยังมากกว่าหรือเท่ากับ 3.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ให้เพิ่มขนาดยา
เป็น 6 กรัมต่อวัน พบว่าระดับฟอสเฟตในเลือดไม่ต่างจากตั้งต้น  
5.91.4±เทียบกับ 5.41.4± มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ส่วนผลข้างเคียง 
ที่พบ ได้แก่ อุจจาระเปล่ียนสี ท้องผูก และท้องอืด นอกจากนี้ 
พบการเพิ่มขึ้นของ ferritin จาก 554296± เป็น 609340± กรัมต่อ
ลิตร และเพิ่มระดับ transferrin saturation จากร้อยละ 307.8±เป็น 
ร้อยละ 13±35 
 	 ขัน้ที ่3 (Phase III) การศกึษาชนดิทดลองสุ่มของ Yokoyama 
และคณะ17 ในผู ้ป ่วยที่ได ้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
จ�ำนวน 230 รายในประเทศญ่ีปุ่น เปรียบเทียบประสิทธิภาพ และ
ความปลอดภัยของ JTT-751 (Ferric citrate) กับ sevelamer 
hydrochloride ในการลดระดับฟอสเฟตในเลือด ติดตาม 12 สัปดาห์ 
พบว่า JTT-751 ลดระดบัฟอสเฟตในเลอืดไม่แตกต่างกบั sevelamer 
hydrochloride โดยสามารถลดได้ -0.82และ -0.78 มิลลิโมลต่อ
ลติร ตามล�ำดบั นอกจากนีร้ะดบัแคลเซยีมและพาราไทรอยด์ฮอร์โมน 
ในเลือดไม่ต่างกันทั้งสองกลุ่ม ระดับ ferritin และ transferrin 
saturation สูงกว่าในกลุ่มที่ได้ JTT-751 พบอาการถ่ายเหลวในกลุ่ม 
ที่ได้ JTT-751 และท้องผูกในกลุ่มที่ได้ sevelamer hydrochloride 
จากการศึกษานี้พบว่า JTT751- มีประสิทธิภาพในการลดระดับ
ฟอสเฟตในเลือดและความปลอดภัยไม่แตกต่างจาก sevelamer 
แต่สามารถเพิ่มระดับ ferritin และ transferrin saturation ได้
	 อกีการศกึษาของขัน้ 3 (Phase III) เป็นการศกึษาชนดิทดลอง
สุ่ม โดย Dwyer JP และคณะ18 ในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียม จ�ำนวน 151 ราย เพื่อศึกษาขนาดยาที่มีประสิทธิภาพ
ในการลดฟอสเฟตในเลือดของ ferric citrate โดยให้ ferric citrate 
ขนาด1, 6 หรือ 8 กรัมต่อวัน ติดตามระยะสั้น 4 สัปดาห์ พบว่า
สามารถลดระดับฟอสเฟตในเลือดได้ดีตามขนาดยาที่เพิ่มขึ้น โดย 
มีค่าเฉลี่ยของระดับฟอสเฟตในเลือดลดลง -0.1.7±1.9-  ,1.3±1  
และ -2.12.0± มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ตามล�ำดับ
	 หลังจากนั้นมีการศึกษาต่อเนื่องแบบทดลองสุ่มอัตราส่วน  
2 ต่อ 1 โดย Lewis JB และคณะ19 ในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทน
ไตและมีระดับฟอสเฟตในเลือดสูงมากกว่าหรือเท่ากับ 6 มิลลิกรัม 
ต่อเดซิลิตร มีระดับ ferritin น้อยกว่า 1,000 กรัมต่อลิตร และ 
transferrin saturation น้อยกว่าร้อยละ 50 ในผู้ป่วย 441 ราย  
เพ่ือศกึษาผลในระยะยาวของประสทิธภิาพ และการเพิม่ระดบัของเหล็ก 
โดยให้ ferric citrate ขนาดเริ่มต้น 1 กรัมต่อวัน ซึ่งจะมีปริมาณ ferric 
iron 210 กรัม กลุ่มควบคุมได้รับ calcium acetate หรือ sevelamer 
carbonate ปรับเพิ่มขนาดยาตามระดับฟอสเฟตในเลือด ติดตาม 
52 สัปดาห์ พบประสิทธิภาพในการลดระดับฟอสเฟตในเลือดและ
ผลข้างเคียงไม่แตกต่างกันทั้งสองกลุ่ม ค่าเฉลี่ยของระดับฟอสเฟต 
ในเลือดเมื่อสิ้นสุดการศึกษาในกลุ่มที่ได้ ferric citrate เท่ากับ 
5.41.6± มลิลกิรมัต่อเดซลิติร กลุม่ทีไ่ด้ sevelamer carbonate เท่ากบั 
5.4 1.7±มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร และกลุ่มที่ได้ calcium acetate ± 5.3 
1.4 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร โดยใช้จ�ำนวนเม็ดยา 8, 9, 7.7 เม็ดต่อวัน 
ตามล�ำดบั พบการเพิม่ข้ึนของ ferritin และ transferrin saturation อย่าง
มีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดยค่าเฉลี่ยการเพิ่ม ferritin คือ 114.129.35± 
นาโนกรมัต่อมลิลลิิตร และ transferrin saturation ร้อยละ 8.621.57± 
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สามารถลดขนาดธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำเหลือ 12.95 
มิลลิกรัมต่อสัปดาห์ เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ให้ 26.88 มิลลิกรัม
ต่อสัปดาห์ และลดการใช้ยา EPO เหลือ 5,306 ยูนิตต่อสัปดาห์  
เทียบกับกลุ่มควบคุม 6,951 ยูนิตต่อสัปดาห์ ค่าฮีโมโกลบินสูงข้ึน 
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติในกลุ่มที่ได้ ferric citrate แต่พบระดับ 
ferritin มากกว่า 1,500 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร ร้อยละ 19.8 ในกลุ่ม
ที่ได้ ferric citrate เทียบกับ ร้อยละ 9.5 ในกลุ่มควบคุม
	 ดังนั้นจากข้อมูลการศึกษาถึงปัจจุบัน Ferric citrate  
มีประสิทธิภาพดีในการลดระดับฟอสเฟตในเลือด ในผู้ป่วยที่ได้รับ 
การบ�ำบัดทดแทนไต และเพ่ิมปริมาณเหล็กในร่างกาย ทั้ง ferritin  
และ transferrin saturation ท�ำให้ลดขนาดการใช้ยา EPO และ 
ธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำได้ ผลข้างเคียงที่พบบ่อยได้แก่  
ถ่ายเหลว อุจจาระเปล่ียนสี ท้องอืด แต่ส่วนใหญ่ทนผลข้างเคียงได้  
แต่ต้องติดตามภาวะเหล็กเกินในระยะยาวต่อไป เน่ืองจากมีข้อมูล 
หลังการใช้ยา 52 สัปดาห์ เกือบร้อยละ 20 มีระดับ ferritin มากกว่า 
1,500 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร 
	 ข้อมูลล่าสุดจากการศึกษาแบบวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย 
(network meta-analysis) ของ Suetonia C และคณะ6 เพื่อ
เปรียบเทียบประสิทธิภาพยาจับฟอสเฟต ได้แก่ sevelamer, 
lanthanum, iron, calcium, colestilan, bixalomer, nicotinic acid  
และ magnesium พบว่ายาทุกชนิดลดระดับฟอสเฟตในเลือด 
ได้ผลดีโดยเฉพาะ sucroferric oxyhydroxide และ ferric citrate 
มีประสิทธิภาพดีมาก โดยผลข้างเคียงที่พบมากกว่ายาจับฟอสเฟต
ชนิดอื่น ได้แก่ อาการถ่ายเหลว แต่ผลข้างเคียงอื่นไม่ต่างจาก 
ยาจับฟอสเฟตทั่วไป
	 ปฏิกิริยาระหว่างยาอื่น จากการศึกษาของ Chong, E  
และ คณะ20 เพื่อดูปฏิกิริยาระหว่าง sucroferric oxyhydroxide 
กับ ยาอื่น เป็นการศึกษาแบบทดลองสุ่มในอาสาสมัครที่สุขภาพดี  
โดยให้ sucroferric oxyhydroxide 1 กรัม ร่วมกับยา losartan 100 
มลิลกิรมั furosemide 40 มลิลกิรมั omeprazole 40 มลิลกิรมั digoxin 
0.5 มิลลิกรัม และ warfarin 10 มิลลิกรัม วัดค่าพื้นที่ใต้กราฟ (AUC) 
ในภาวะท้องว่าง ภาวะทีมี่อาหาร และ 2 ช่ัวโมงหลงัรบัประทานอาหาร 
พบว่า sucroferric oxyhydroxide มีปฏิกิริยากับยากลุ่มน้ีต�่ำมาก  
สามารถรับประทานร่วมกันโดยไม่ต้องปรับขนาดหรือเปลี่ยนเวลา 
รับประทาน จากข้อมูลจาก FDA ควรรับประทานยา ferric citrate 
ห่างจาก Doxycycline 1 ชั่วโมง 

ความปลอดภัยและผลข้างเคียงของยา
	 นอกจากผลข้างเคียงของระบบทางเดินอาหารท่ีรวบรวม 
จากการศึกษาที่ผ่านมาข้างต้น ได้แก่ ถ่ายเหลว อุจจาระเปล่ียนสี  
ปวดท้อง คลื่นไส้ อาเจียน มีข้อมูลว่าอาจเกิดพิษของอะลูมิเนียมจาก
การใช้ citrate ที่เป็นส่วนประกอบของ ferric citrate เน่ืองจาก21  

Citrate ท�ำให้อะลูมิเนียมที่ปนอยู่ในอาหารและน�้ำละลายมากข้ึน  
และท�ำให้ช่องว่างของเยื่อบุเซลล์ของผนังล�ำไส้ (tight junction)  
กว้างมากขึ้น จึงเพิ่มการดูดซึมอะลูมิเนียม ถึงแม้จะมีการใช้ยาจับ
ฟอสเฟตที่มีอะลูมิเนียมเป็นส่วนประกอบลดลง แต่สภาวะแวดล้อม 
ในปัจจุบัน อาหารและน�้ำบางชนิดอาจมีอะลูมิเนียมปนเปื้อนได้  
มีข้อมูลการศึกษาที่เป็น subanalysis ของ Phase III19 โดย Van 
Buren PN และคณะ22 ดูความปลอดภัยของยา โดยเก็บข้อมูล 

แบบวางแผนล่วงหน้า พบว่าหลังติดตามไป 52 สัปดาห์ กลุ่มที่ได้  
ferric citrate มีค่าเฉลี่ยของระดับอะลูมิเนียมในเลือดเพิ่มข้ึนจาก  
6.0 เป็น 7.0 ไมโครกรัมต่อลิตร แม้ไม่แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ แต่ไม่พบการเพ่ิมข้ึนของระดับอะลูมิเนียมในเลือดในกลุ่ม 
ที่ได้ยา calcium acetate หรือ sevelamer carbonate	
	 จากการศึกษาการเก็บข้อมูลดูความปลอดภัยอื่นเพ่ิมเติม  
พบว่าระดับแคลเซียมในเลือดเพิ่มขึ้นเท่ากันทั้งสองกลุ่ม แต่มี 4 ราย 
ในกลุ่มที่ได้ calcium acetate เกิดภาวะแคลเซียมในเลือดสูง ระดับ
พาราไทรอยด์ฮอร์โมนลดลงเท่ากันทั้งสองกลุ่ม ระดับแอลบูมิน 
ในเลือด จ�ำนวนเม็ดเลือดขาว จ�ำนวนลิมโฟไซต์ มีค่าใกล้เคียงกัน 
ทั้งสองกลุ ่ม แต่ระดับไขมันโคเลสเตอรอลและ LDL ต�่ำกว ่า 
ในกลุ่มที่ได้ sevelamer carbonate ส่วนผลข้างเคียงเมื่อติดตามไป  
52 สัปดาห์ พบว่ากลุ่มที่ได้ ferric citrate เกิดผลข้างเคียงที่รุนแรง 
น้อยกว่า อตัราการตดิเชือ้ไม่แตกต่างกนัในทัง้สองกลุ่ม แม้มสีมมตฐิาน
ว่าเหล็กอาจเป็นอาหารให้เชื้อแบคทีเรียในล�ำไส้เจริญเติบโตแล้ว 
ก่อโรคได้ 
	 ดังนั้นจากข้อมูลในปัจจุบันยังไม่พบผลข้างเคียงหรือความ
เป็นพิษจากยาที่รุนแรง แต่เน่ืองจากติดตาม หลังการใช้ยาเพียง  
52 สัปดาห์ และจากข้อมูลการศึกษาพบว่า มีการเพ่ิมของระดับ
อะลูมิเนียมในเลือด ถึงแม้ว่าจะไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติแต่เนื่องจาก 
ในกลุ่มที่ได้รับยา calcium acetate หรือ sevelamer carbonate  
ไม่พบการเพิ่มของอะลูมิเนียมในเลือดเลย ดังนั้นต้องการการศึกษา
ในระยะยาวเพื่อติดตามความเป็นพิษต่อไป 
	 ยังไม่มีข้อมูลการศึกษายา sucroferric oxyhydroxide และ 
ferric citrate ในหญิงตั้งครรภ์ 
	 ข้อมูลจาก FDA จัดระดับความปลอดภัยในหญิงต้ังครรภ์ 
ระดับ B เนื่องจากยังไม่พบผลข้างเคียงในสัตว์ทดลอง 

ประโยชน์เพิ่มเติมจากการลดระดับฟอสเฟตของยา 
ferric citrate
	 ผลต่อปรมิาณการใช้ยา ESA และธาตเุหลก็ในน�ำ้เกลอื
	 มีการศึกษาของ Rodby RA และคณะ23 เป็นการศึกษา 
แบบทดลองสุ่ม โดยน�ำข้อมูลจาก phase III19 มาเปรียบเทียบกับ
ประชากรในประเทศสหรัฐอเมริกาที่มีภาวะไตวายเรื้อรังระยะท้าย  
เพ่ือประเมินการลดค่าใช้จ่ายหลังได้ยา ferric citrate ในผู้ป่วย 
ที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมและมีภาวะโลหิตจาง  
ต้องได้รับธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำหรือ EPO พบว่า 
สามารถลดปริมาณ EPO ได้ 129,106 ยูนิตต่อรายต่อปี และ 
ลดปริมาณธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำได้ 1,960 มิลลิกรัม 
ต่อรายต่อปี คิดเป็นจ�ำนวนเงินในการลดค่าใช้จ ่ายของ EPO  
ได้ 1,585 ดอลลาร์สหรัฐต่อคนต่อปี และธาตุเหล็กทางหลอดเลือดด�ำ 
516 ดอลลาร์สหรัฐต่อคนต่อปี
	 ดังนั้นจากข้อมูลการศึกษาพบว่า สามารถลดค่าใช้จ่าย 
ในการรักษาภาวะโลหิตจางจากไตวายเรื้อรัง ที่ได้รับการฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมหลังจากได้รับยา ferric citrate จากการลดขนาด
ยา EPO และธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำ

ผลต่อระดับ fibroblast growth factor23- (FGF23) 
	 มีข้อมูลการศึกษาของ Gutierrez OM และคณะ24 พบว่า 
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การเพิ่มขึ้นของ FGF23 มีผลต่ออัตราเสียชีวิตในผู้ป่วยท่ีเร่ิมท�ำ 
การฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม และสัมพันธ์กับอัตราเสียชีวิต  
โดยเฉพาะโรคหัวใจและหลอดเลือด เน่ืองจากท�ำให้เกิดภาวะกล้าม
เนื้อหัวใจโตและหัวใจล้มเหลว FGF23 เป็นฮอร์โมนที่หลั่งในภาวะ
ฟอสเฟตในเลือดสูงเพื่อขับฟอสเฟตทางไต และยับยั้งการท�ำงาน 
ของเอนไซม์ 1α Hydroxylase ท�ำให้การสร้างฮอร์โมนวิตามนิดชีนดิมี
รปู (active form) 1,25(OH)

2
D ลดลง ลดการดดูซมึฟอสเฟตจากล�ำไส้

มีการศึกษาของ Akira Iguchi และคณะ25 เป็นการติดตามผู้ป่วย 
ทีไ่ด้รบัการฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีมทีม่รีะดบัฟอสเฟตในเลอืดสงู
ร่วมกบัมภีาวะขาดธาตเุหล็ก และได้รบัยา sevelamer hydrochloride 
จ�ำนวน 27 ราย หลังจากเข้าร่วมการศึกษาท�ำการเปลี่ยนยาจาก 
sevelamer hydrochloride เป็น ferric citrate ติดตาม 12 สัปดาห์ 
พบว่าหลังเปลี่ยนจาก sevelamer hydrochloride เป็น ferric citrate 
ระดับฟอสเฟตในเลือดคงเดิมจาก 5.89 ± 1.45 เป็น 5.54 ± 1.35 

มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ระดับ ferritin เพิ่มจาก 25.6 ± 24.3 เป็น 55.8 
± 33.5 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร ค่าเฉลี่ยระดับ intact FGF23 และ 
C-term FGF23 ลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ จาก 2,000 
เป็น 1,771.4 พิโคกรัมต่อมิลลิลิตร และ 1,608.7 เป็น 1,165.2 
RUต่อมิลลิลิตร ตามล�ำดับ ค่าเฉลี่ยระดับพาราไทรอยด์ฮอร์โมน 
เพ่ิมข้ึนอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ จาก 96 เป็น 173 พิโคกรัม 
ต่อมิลลิลิตร
	 จากการศึกษาพบว่า ferric citrate ลดระดับ FGF23 และ
เพ่ิมระดับพาราไทรอยด์ฮอร์โมนโดยไม่ข้ึนกับระดับฟอสเฟตและ
วิตามินดี ดังนั้นการลด FGF23 อาจลดอัตราเสียชีวิต ภาวะกล้ามเนื้อ
หัวใจโตหรือหัวใจล้มเหลว แต่ต้องการการศึกษาที่มีจ�ำนวนผู้เข้าร่วม 
การศึกษามากกว่านี้และติดตามในระยะยาวต่อไป โดยสามารถสรุป
เปรียบเทียบผลของยา sucroferric oxyhydroxide และ ferric citrate 
แสดงในตารางที่ 3 

ยาจับฟอสเฟตที่มีธาตุเหล็ก
เป็นส่วนประกอบ

Sucroferric oxyhydroxide Ferric citrate

โครงสร้างทางเคมี ส่วนผสมของ polynuclear 
iron (III)- oxyhydroxide, 
น�้ำตาลซูโครส (sucrose) และแป้ง (starches)

Fe3+, x(1, 2, 3- propanetricarboxylic acid, 
2-hydroxy-), y (H2O)

ข้อบ่งชี้ในการใช้ยา ลดระดับฟอสเฟตในผู้ป่วยไตวาย
ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต

ลดระดับฟอสเฟตในผู้ป่วยไตวาย
ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต

กลไกการออกฤทธิ์ลดระดับ
ฟอสเฟตในเลือด

แลกเปลี่ยนหมู่ hydroxyl ใน sucroferric 
oxyhydroxide กับฟอสเฟตในอาหาร 
ขับออกทาง อุจจาระ

Ferric iron(Fe3+) ใน ferric citrate 
จับกับฟอสเฟตในอาหารกลายเป็น
รูปที่ไม่ละลายน�้ำของสารประกอบ เชิงซ้อน 
ferric-phosphate ขับออกทางอุจจาระ

วิธีบริหารยา รับประทาน รับประทาน

ข้อดี 	 ลดจ�ำนวนเม็ดยาที่รับประทานต่อวัน 	 เพิ่มปริมาณเหล็กในร่างกาย (Ferritin, 
	 Transferrin saturation)

	 ลดขนาดการใช้ยาอีริโทรโพอิติน และ
	 ธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำ

ข้อเสีย บริหารยาโดยการเคี้ยว

ขนาดเม็ดยา (มิลลิกรัม) 500 มิลลิกรัมของ elemental iron ของ 
sucroferric oxyhydroxide 2,500 มิลลิกรัม

210 มิลลิกรัมของ elemental iron ของ Ferric 
citrate 1,000 มิลลิกรัม

ระดับความปลอดภัยในหญิงตั้งครรภ์ ระดับ B ระดับ B

ตารางที่ 3 สรุปเปรียบเทียบคุณสมบัติต่างๆ ระหว่าง Sucroferric oxyhydroxide และ Ferric citrate

บทสรุป
	 Sucroferric oxyhydroxide และ ferric citrate เป็นยา 
รับประทานกลุ่มใหม่ที่มีประสิทธิภาพดีในการ ลดระดับฟอสเฟต 
ในเลือดในผู้ป่วยไตวายเร้ือรังที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต ข้อเด่น 
ของยา sucroferric oxyhydroxide คือ สามารถลดจ�ำนวนเม็ดยา 
ที่รับประทานต่อวันท�ำให้เพ่ิมความสม�่ำเสมอในการรับประทานยา  

แต่ต้องบริหารยาโดยการเค้ียว ส่วน ferric citrate สามารถเพิ่ม  
ferritin และ transferrin saturation ท�ำให้ลดขนาดยา EPO และ
ธาตุเหล็กที่ให้ทางหลอดเลือดด�ำ โดยที่สามารถคงระดับฮีโมโกลบิน
ได้ ท�ำให้ลดค่าใช้จ่ายในการรักษาภาวะโลหิตจางจากไตวายเรื้อรัง
โดยเฉพาะผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม ขณะน้ี 
ยังไม่พบข้อมูลการเกิดภาวะเหล็กเกินในร่างกายและภาวะเป็นพิษ 
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จากอะลูมิเนียม หลังติดตามการรักษาไป 1 ปี อัตราการเกิด 
ผลข้างเคียงที่รุนแรงไม่แตกต่างจากยาจับฟอสเฟตชนิดอื่น โดย 
ผลข้างเคียงที่พบบ่อยมักไม่รุนแรงและสามารถทนได้ จึงอาจเป็น
อีกทางเลือกของยาจับฟอสเฟต ที่เหมาะกับประเทศก�ำลังพัฒนา
เช่นประเทศไทย อย่างไรก็ตามต้องการการศึกษาเพ่ือดูผลต่ออัตรา
เสียชีวิต การลดการสะสมของแคลเซียมในหลอดเลือดและล้ินหัวใจ 
รวมถึงผลข้างเคียงโดยเฉพาะภาวะธาตุเหล็กเกินและอะลูมิเนียม 
เป็นพิษต่อร่างกายเมื่อติดตามการใช้ยาในระยะยาวต่อไป 
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Role of the iron-based phosphate binders 
for controlling serum phosphorus in 

dialysis patients
Sirimon Hwangkhunnatham, Bancha Satirapoj

Division of Nephrology, Department of Medicine Phramongkutklao Hospital and College of Medicine

Abstract
	 Hyperphosphatemia is one of the chronic kidney disease-mineral bone disorder that has been associated with 
increased risk of cardiovascular death in dialysis patients. The combination of dietary phosphate restriction and dialysis 
treatment are usually inadequate strategies to control serum phosphorus to target levels. Oral phosphate binders are  
effective in binding dietary phosphate and reduced absorption in the gastrointestinal tract, but currently available phosphate 
binders have differences in tolerability and potential side effects. Iron-based phosphate binders represent a novel class 
of oral phosphate binder that have undergone testing in clinical trials. Both ferric citrate and sucroferric oxyhydroxide are 
effective in lowering serum phosphorus in dialysis patients, not inferior to currently used phosphate binders. Additional 
benefits of them are good tolerability, lower pill burden, better adherence, increase serum ferritin and transferrin saturation 
with reduction in the erythropoiesis-stimulating agent (ESA) and intravenous iron usage, and also decrease in serum 
fibroblast growth factor-23 levels. Thus, these iron-based phosphate binders may be a good option for the treatment of 
hyperphosphatemia in dialysis patients. This review article will focus on the novel of oral iron-based phosphate binders 
that are interesting properties and currently useful in clinical practice.

Keywords: iron-based phosphate binder, dialysis, hyperphosphatemia
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บทคัดย่อ
	 Primary focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) เป็นโรคในกลุ่มอาการเนฟโฟรติก (Nephrotic syndrome) ที่มีอาการ
รนุแรง สามารถด�ำเนนิโรคไปสูไ่ตวายเรือ้รงัระยะสดุท้ายได้ แม้ว่าผูป่้วยได้รบัผ่าตดัปลกูถ่ายไตยงัพบการกลบัเป็นซ�ำ้ของโรคในภายหลงัได้ 
มากถึงร้อยละ 30 ถึง 50 ซึ่งส่งผลให้อัตรารอดของไตลดน้อยลง โดยการกลับเป็นซ�้ำของโรคนั้น สามารถพบได้ 2 รูปแบบ รูปแบบแรก  
คือ เป็นซ�้ำอย่างรวดเร็วภายหลังการปลูกถ่ายไตโดยพบโปรตีนรั่วจากไต (proteinuria) ในระยะเวลาเป็นชั่วโมงหรือวัน รูปแบบที่
สอง คือ การกลับเป็นซ�้ำในภายหลังเป็นเดือนหรือปี ซึ่งปัจจัยเสี่ยงในการกลับเป็นซ�้ำของโรคนั้นมีหลายประการด้วยกัน เช่น ผู้ป่วย
เริ่มมีอาการของโรคตั้งแต่อายุน้อย มีการด�ำเนินโรครุนแรงน�ำไปสู่ไตวายเรื้อรังระยะสุดท้ายอย่างรวดเร็ว และสูญเสียไตปลูกถ่ายจาก 
การกลับเป็นซ�้ำของ FSGS เป็นต้น นอกจากการกลับเป็นซ�้ำของโรค FSGS แล้ว ยังอาจเป็นการเกิดโรค FSGS ใหม่ในไตที่ได้รับการ
ปลูกถ่าย (de novo) โดยพบได้ประมาณร้อยละ 10-20 ซึ่งแยกจากการกลับเป็นซ�้ำได้ยาก ในปัจจุบันยังไม่ทราบพยาธิก�ำเนิดที่ชัดเจน 
แต่จากการศกึษาพบว่าอาจเกดิจากการม ีcirculating factor บางชนดิทีส่่งผลให้ความสามารถในการซมึผ่านของโกลเมอรลูสั (glomerular 
permeability) เพิ่มมากขึ้น เกิด proteinuria ตามมา ในปัจจุบันการรักษาการกลับเป็นซ�้ำของโรคภายหลังการผ่าตัดปลูกถ่ายไต 
ยงัคงไม่มมีาตรฐานชดัเจน โดยส่วนมากเน้นไปท่ีการกรองพลาสมา (plasmapheresis) ร่วมกบัการให้ยากลุม่สเตอรอยด์ (steroid) และ 
ยาไซโคลสปอริน (cyclosporine) ซึ่งท�ำให้ proteinuria ลดลงและโรคสงบได้ อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบันมีการศึกษาโดยใช้ยาชนิดใหม่
เพิ่มมากขึ้น วัตถุประสงค์ของบทความนี้ จึงมีเพื่อที่จะรวบรวมและทบทวนแนวทางการรักษาภาวะนี้ในเวชปฏิบัติ 

Keywords: Focal segmental glomerulosclerosis, kidney transplantation, plasma exchange, rituximab

การรักษาโรค Recurrent primary focal 
segmental glomerulosclerosis (FSGS)

ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต
รัตติยา เภาทอง, ปีณิดา สกุลรัตนศักดิ์, นลินี เปรมัษเฐียร

หน่วยวักกะวิทยา, ภาควิชาอายุรศาสตร์, คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล, มหาวิทยาลัยมหิดล

บทนÓ
	 Focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) เป็นกลุ่ม
อาการเนฟโฟรติก (nephrotic syndrome) ที่พบได้บ่อยในประชากร
ผู้ใหญ่ แบ่งออกเป็น primary และ secondary ซึ่งเป็นกลุ่มที่มี
สาเหตุชัดเจน เช่น ภาวะความดันโลหิตสูง โรคอ้วน การติดเชื้อไวรัส  
human immunodeficiency, parvovirus B19, cytomegalovirus 
และ Epstein-Barr virus และยาบางชนดิ เช่น pamidronate, heroin,  
interferon และ calcineurin inhibitor (CNI) เป็นต้น โดยร้อยละ 40-70 
ของผู้ป่วย FSGS มักมีการด�ำเนินโรคไปสู่ไตวายเรื้อรังระยะสุดท้าย
ภายในเวลา 10-20 ปี และน�ำไปสู่การรักษาด้วยการปลูกถ่ายไต1  
โดยท่ีหลังจากได้รับการผ่าตัดปลูกถ่ายไต พบว่าอัตราการกลับเป็น
ซ�้ำของโรคค่อนข้างสูง โดยพบประมาณร้อยละ 30-50 ในประชากร
ผู้ใหญ่2 ซึ่งการกลับเป็นซ�้ำหลังการผ่าตัดปลูกถ่ายไตใน primary 
FSGS แบ่งออกเป็น 2 แบบ3 คือ
	 1.	 การกลับเป็นซ�้ำอย่างรวดเร็ว (early recurrence) มักพบ
โปรตีนรั่วในปัสสาวะ (proteinuria) ปริมาณมากโดยเฉพาะมากกว่า  
3 กรัมต่อวัน (nephrotic range proteinuria) เกิดได้ตั้งแต่ระยะเวลา
เป็นชั่วโมงหรือวันหลังจากการผ่าตัดปลูกถ่ายไต โดยระยะเวลาเฉลี่ย

อยูท่ี ่10-18 วนั มกัพบการกลบัเป็นซ�ำ้ชนดินีม้ากกว่าชนดิทีเ่กดิขึน้ซ�ำ้
ในภายหลงั การส่งตรวจเนือ้เยือ่ไตในระยะแรกนัน้ อาจไม่พบความผดิ
ปกติจากกล้องจลุทรรศน์ แต่จะพบลกัษณะ foot process effacement 
จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน4

	 2. 	 การกลับเป็นซ�้ำที่เกิดขึ้นในภายหลัง (late recurrence) 
มักมีการด�ำเนินโรคอย่างค่อยเป็นค่อยไป เกิดในระยะเวลาเป็นเดือน
ถึงปีหลังการปลูกถ่ายไต ซึ่งมักพบในช่วง 2 ปีแรกหลังการผ่าตัด5

	 การกลับเป็นซ�้ำของ primary FSGS ส่งผลให้อัตราการรอด
ของไต (graft survival) ลดลง โดยพบว่าอัตราการสูญเสียไตปลูกถ่าย 
ในผูใ้หญ่สงูถงึร้อยละ 84 ในเวลา 32 เดอืน โดยมคีวามเสีย่งเป็น 2.25 
เท่าเมือ่เปรยีบเทยีบกบัผูป่้วยทีไ่ม่เกิดการกลับเป็นซ�ำ้ของโรค4, 5 ดงันัน้ 
โรค FSGS จึงถือเป็นโรคกลุ่มโกลเมอรูลัส (glomerular disease)  
ที่มีความรุนแรงและส�ำคัญโรคหนึ่ง
	 อย่างไรก็ตามผู้ป่วยที่ตรวจพบ proteinuria หรือมาด้วย  
nephrotic syndrome ซึ่งตรวจชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์พบ
ลักษณะของ segmental glomerulosclerosis จ�ำเป็นต้องแยกโรค 
จากเหตอุืน่ร่วมด้วยเสมอ เช่น ภาวะพษิต่อไตจากยาในกลุม่ calcineurin  
inhibitor (CNI toxicity) โรคความดันโลหิตสูง โดยสาเหตุดังกล่าว  
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ส่วนใหญ่จะพบลักษณะของ foot process effacement น้อยกว่า 
ร้อยละ 50 จากการตรวจชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน4 

ปัจจัยเสี่ยงของการเกิด recurrent primary FSGS
	 ปัจจัยเสี่ยงของการกลับเป็นซ�้ำของโรคมีหลายประการ ได้แก่ 
ผู้ป่วยเริ่มมีอาการแสดงของโรคในไตเดิมตั้งแต่อายุน้อยโดยเฉพาะ
อายุระหว่าง 6-15 ปี มีการด�ำเนินโรครุนแรงและเข้าสู่ไตวายเรื้อรัง
ระยะสุดท้ายอย่างรวดเร็วโดยเฉพาะระยะเวลาน้อยกว่า 3 ปี กลุ่ม
ประชากรผิวขาวโดยเฉพาะที่ได้รับไตจากผู้บริจาคเชื้อสายแอฟริกัน-
อเมริกัน ผู้ป่วยท่ีได้รับการผ่าไตดั้งเดิมออกก่อนรับการปลูกถ่ายไต  
ผู้ป่วยท่ีมีภาวะดื้อต่อการรักษาด้วยยา steroid หรือได้รับการรักษา 
ด้วยยา cyclosporine มาก่อนรับการปลูกถ่ายไต รวมทั้งมีรายงาน
ว่าการได้รับไตจากผู้บริจาคที่มีชีวิตจะมีอัตราการกลับเป็นซ�้ำมากกว่า
รับไตจากผู้บริจาคสมองตาย ซ่ึงอาจเกิดจากการได้รับไตใหม่จาก 
ผู้บริจาคในครอบครัว ส่งผลให้มีภาวะทางพันธุกรรมบางอย่างที่
ส่งเสริมการเกิดโรค FSGS ส่วนปัจจัยที่มีความส�ำคัญมากที่สุดคือ  
มีการสูญเสียการท�ำงานของไตปลูกถ่ายคร้ังแรกจากการกลับเป็นซ�้ำ 
ของโรคโดยพบอัตราการกลับเป็นซ�้ำสูงถึงร้อยละ 80-904,6,7 จาก 
การศึกษาไม่พบว่าระยะเวลาที่ได้รับการรักษาบ�ำบัดทดแทนไต 
ลักษณะทางพยาธิวิทยาของไตเดิม ภาวะ HLA mismatch และ 
ชนิดของยากดภูมิทั้ง induction และ maintenance มีความสัมพันธ์
กับการเกิดการกลับเป็นซ�้ำของโรค1,4,5 ส�ำหรับ steroid avoidance 
protocol มักหลีกเลี่ยงในผู้รับบริจาคที่ไตวายเรื้อรังจาก glomerular 
disease แต่จากการศึกษาในปัจจุบันพบว่า glomerular disease 
ไม่ใช่ข้อห้ามของการท�ำ steroid avoidance protocol8

พยาธิก�ำเนิดใน recurrent primary FSGS
	 เป็นที่ทราบกันดีในปัจจุบันว่า FSGS เป็นโรคที่เกิดจาก
ความผิดปกติของโปโดซัยท์ (podocytopathy) ซึ่งการตรวจพบภาวะ 
proteinuria ที่เกิดขึ้นอย่างรวดเร็วภายหลังการปลูกถ่ายไตน่าจะเกิด
จาก circulating permeability factor บางชนิดที่มีในเลือด โดยมีเหตุ
สนบัสนนุหลายประการ ได้แก่ การตรวจพบสารบางชนดิใน serum ของ 
ผูป่้วย FSGS ตัง้แต่ก่อนปลกูถ่ายไตทีส่ามารถท�ำให้เกดิ proteinuria ได้  
และภายหลังการรักษาด้วยการกรองพลาสมา (plasmapheresis) 
พบว่าระดับสารน้ีลดลงเป็นไปในทางเดียวกับระดับ proteinuria ที่
ลดลง นอกจากนั้น ยังมีการศึกษาในสัตว์ทดลอง โดยน�ำไตจากหนูที่
เป็นโรค FSGS มาปลูกถ่ายให้หนูปกติ พบว่าภาวะ proteinuria และ 
FSGS ดีขึ้น9 ในคนก็ให้ผลเช่นเดียวกัน ได้มีการผ่าตัดปลูกถ่ายไต 
จากผูบ้รจิาคทีม่ชีวีติให้ผูป่้วยทีม่ภีาวะไตวายเรือ้รงัระยะสดุท้ายจากโรค  
FSGS ต่อมาพบว่ามกีารกลบัเป็นซ�ำ้ของโรคอย่างรนุแรงจนการท�ำงาน
ของไตแย่ลง เมื่อท�ำการรักษาด้วยการผ่าตัดน�ำไตข้างนั้นออกไปเพื่อ
ปลูกถ่ายให้ผู้ป่วยไตวายจากเหตุอื่น พบว่าภาวะ proteinuria และ 
การท�ำงานของไตดีขึ้น10 ซึ่งสนับสนุนสมมุติฐานดังกล่าวว่าสาเหตุ

การกลับเป็นซ�้ำของโรคเกิดจาก circulating permeability factor ใน 
serum โดยสารที่ถูกค้นพบในช่วงไม่นานมานี้คือ suPAR (soluble 
form of the urokinase type plasminogen activator receptor) ซึ่ง
เป็นสารท่ีกระตุน้ podocyte b3 integrin ซ่ึงมกีารศกึษาแสดงให้เหน็ว่า 
ท�ำให้เกิด podocyte foot effacement ในหนู11 และมีการตรวจพบ
สารชนิดนี้ปริมาณมากขึ้นในผู้ป่วย FSGS เมื่อเทียบกับ glomerular 
disease อื่นๆ นอกจากนั้นกลุ่มผู้ป่วยที่มี recurrent primary FSGS 
จะมรีะดบัของ suPAR ในเลอืดมากตัง้แต่ก่อนได้รบัการผ่าตดั รวมทัง้
เมือ่ตดิตามผูป่้วยภายหลงัการปลกูถ่ายไตไปเป็นระยะเวลา 1 ปี พบว่า
มีผู้ป่วยจ�ำนวน 8 ใน 13 รายที่มี recurrent primary FSGS ตรวจพบ
ระดับ suPAR ในเลือดสูงขึ้น ซึ่งจากการศึกษาดังกล่าวพบว่า suPAR 
ทีม่ากกว่า 3,000 พโิคกรมัต่อมลิลลิติรสมัพนัธ์กบัการเกดิการกลบัเป็น
ซ�ำ้ของโรค FSGS อย่างไรกต็ามระดับของ suPAR ดงักล่าวไม่สมัพนัธ์
กับระดับความรุนแรงของปริมาณ proteinuria12 การศึกษาต่างๆ ใน
ภายหลังกลับพบว่าสามารถตรวจพบ suPAR ได้ในภาวะอื่นๆ เช่น 
การติดเชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด การติดเชื้อไวรัส (เช่น HIV) และ 
มะเร็ง (เช่น มะเร็งรังไข่) รวมทั้งอัตราการกรองของไตที่ลดลงท�ำให ้
พบสารชนิดนี้ในปริมาณมากข้ึนได้เช่นกัน1,12 ดังนั้นประโยชน์ของ 
การใช้ suPAR เพื่อแยกระหว่าง FSGS และglomerular disease 
ชนิดอื่นๆ จึงยังไม่ชัดเจนในปัจจุบัน
	 ส�ำหรับ circulating factor ชนิดอื่นๆ เช่น cardiothropin 
like cytokine1 (CLC-1), vasodilator-stimulated phosphoprotein 
และ apolipoprotein A-I ถูกตรวจพบในผู้ป่วย FSGS แต่ยังไม่พบว่า 
มีผลต่ออาการทางคลินิกและพยาธิก�ำเนิดที่ชัดเจน2 ในปัจจุบัน 
มีการค้นพบสารภูมิต้านทาน (Antibody) บางชนิดในปริมาณ 
ที่มากขึ้นในผู้ป่วย recurrent primary FSGS ซึ่งเป็น Antibody ต่อ
สารก่อภูมิต้านทาน (Antigen) บนผิว podocyte ได้แก่ CD40 ซึ่ง
มีการสร้างมากขึ้นบนผิว podocyte ในผู้ป่วยโรค FSGS การตรวจ 
antiCD40 พบว่ามีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ�้ำของโรค primary 
FSGS โดยมีความถูกต้องถึงร้อยละ 7813 นอกจากนั้นโปรตีนบนผิว 
podocyte ที่มีผลต่อโครงสร้างที่ค�้ำจุนเซลล์ (cytoskeleton) โดยตรง 
เช่น B71 และ sphingomyelin-phosphodiesterase-acid-like-3b 
(SMLPD-3b) ซึ่งในภาวะที่มี circulating factors ใน serum อาจมี
ปฏิกิริยาต่อโปรตีนเหล่านี้ ส่งผลให้เกิด foot process effacement 
ตามมาได้2 
	 นอกจากนั้นยาหรือการถ่ายทอดทางพันธุกรรมที่ มีผล 
ต่อการเปลี่ยนแปลงเมตาบอลิสมของ podocyte อาจน�ำไปสู่การ 
ปรับตัวที่ผิดปกติ การที่มีภาวะนี้เรียกว่ามีลักษณะรูปแบบปรากฏ 
(phenotype) เป็น pro-FSGS ดังที่พบในไตบริจาคที่มีลักษณะ
ของ APO1 polymorphism หรือในสัตว์ทดลองที่มี่ความผิดปกต ิ
ของ mTOR/Akt pathway และมกีารแสดงออกของ micro (mi) RNAs 
บางประเภท เช่น miR-193a ส่งผลต่อการท�ำงานของ podocyte  
ซึ่งกระตุ้นให้ FSGS เป็นมากขึ้น2
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การรักษา recurrent primary FSGS ในปัจจุบัน
	 การรกัษา FSGS ในผูป่้วยปลูกถ่ายไต ทัง้ในกรณกีารกลบัเป็น
ซ�้ำและในกรณีเกิดโรคขึ้นใหม่เป็นสิ่งที่ท้าทาย เนื่องจากจ�ำนวนผู้ป่วย
มปีริมาณค่อนข้างน้อย การรกัษาส่วนมากเป็นเพยีงรายงานผูป่้วยหรอื
การศกึษาขนาดเลก็ และเป็นผูป่้วยในกลุม่เด็กมากกว่าผูใ้หญ่ ส�ำหรบั
การรักษาในประเทศไทยนั้น ยังไม่มีรายงานการศึกษาใดในขณะนี้
	 ในปัจจุบัน การรักษาส่วนมากมุ่งเน้นไปที่การป้องกัน 
การเกดิซ�ำ้ และมกีารรกัษาด้วยยาใหม่หลายชนดิซึง่เน้นไปตามพยาธิ
ก�ำเนิดของโรค อย่างไรก็ตามการรักษาดังกล่าวยังต้องการการศึกษา 
ถึงประสิทธิภาพต่อไป ส่วนการรักษา de novo FSGS นั้น เนื่องจาก
พยาธิก�ำเนิดมีความซับซ้อน จึงยังไม่มีการรักษาใดเป็นการรักษา
มาตรฐาน และยังคงต้องการการศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับพยาธิก�ำเนิด 
เพื่อน�ำไปสู่การรักษาในอนาคตเช่นกัน14

การกรองพลาสมา (Plasmapheresis)
	 ในปัจจุบันการท�ำ plasmapheresis ถือเป็นการรักษาหลัก
ของ recurrent primary FSGS เนื่องจากตามพยาธิก�ำเนิดของ 
โรคจากการมี circulating factors ใน serum ดังน้ัน การก�ำจัด  
circulating factors ดังกล่าวด้วยการท�ำ plasmapheresis จึงน่า 
จะเป็นการรกัษาและป้องกนัการเกดิโรคซ�ำ้ได้อย่างมปีระสทิธภิาพ โดย
จากการศึกษาของ Ponticelli และคณะ พบว่าการรักษา recurrent  
primary FSGS ในผู ้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไต ด้วยการท�ำ  
plasmapheresis สามารถท�ำให้โรคสงบได้ร้อยละ 70 (49 ใน 70 คน)  
ในเด็ก และร้อยละ 63 (49 ใน 77 คน) ในผู้ใหญ่ โดยต้องได้รับ 
การท�ำอย่างรวดเร็วหลังให้การวินิจฉัยจึงจะมีผลลัพธ์ที่ดี4 ส�ำหรับ 
การศึกษาของ Canaud และคณะ ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตที่พบการกลับ
เป็นซ�้ำของ FSGS จ�ำนวน 10 ราย ซึ่งได้รับการท�ำ plasmapheresis 
ร่วมกับการให้ยาชนิดอื่นๆ ได้แก่ การให้ยา cyclosporine ทางหลอด 
เลือดด�ำ (ระดับ C0 อยู่ที่ 200 ถึง 400 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร)  
ตามด้วยการกิน (ระดับ C2 อยู่ที่ 1200 ถึง 1400 นาโนกรัมต่อ

มลิลิลติร) ร่วมกบัการกนิยาสเตอรอยด์ (steroid) ขนาดสงู (1 มลิลกิรมั
ต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม เป็นระยะเวลา 1 เดือนแรก จากนั้นค่อยๆ 
ลดขนาดยาลงเรือ่ยๆ) โดยให้การรกัษารวมทัง้หมดระยะเวลา 9 เดอืน 
พบว่าผู้ป่วย 9 รายเข้าสู่ภาวะโรคสงบภายในระยะเวลา 3 เดือนหลัง
วินิจฉัย มีเพียง 1 รายที่พบการรั่วของโปรตีนทางปัสสาวะอีกครั้ง 
หลังจากผ่านไป 1 ปี15 นอกจากนั้นการท�ำ plasmapheresis  
ยังสามารถเพิ่มอัตราการรอดของไตที่ 5 ปีโดยเพิ่มเป็นร้อยละ 85  
เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการรักษาที่ร้อยละ 3016 ส่วนมาก
แนะน�ำให้ท�ำ plasmapheresis ด้วย 1 ถึง 2 เท่าของปริมาณพลาสมา
โดยท�ำ 3 ถึง 4 ครั้งต่อสัปดาห์ รวมทั้งหมด 8 ถึง 12 ครั้ง จนกระทั่ง
โรคสงบ1,17 
	 การท�ำ plasmapheresis ยังได้ถูกน�ำมาใช้เพ่ือป้องกัน 
การเกิด recurrent primary FSGS หลังการผ่าตัดปลูกถ่ายไต 
ในกรณทีีผู่ร้บัมีความเสีย่งต่อการเกดิซ�ำ้สงู โดยได้มีการศกึษาในผูป่้วย 
ที่ได้รับการปลูกถ่ายไตทั้งหมด 10 ราย โดยแบ่งเป็นจากผู้บริจาค
ที่มีชีวิต 5 ราย ผู้บริจาคสมองตาย 5 ราย โดยทั้งหมดได้รับการท�ำ 
plasmapheresis ทั้งหมด 8 ครั้งในช่วงระยะเวลาระหว่างการผ่าตัด 
พบว่า ผู ้ป่วย 7 ราย ไม่พบการกลับเป็นซ�้ำของโรคเมื่อติดตาม 
เป็นระยะเวลาประมาณ 3 ปี18 
	 ส่วนวธิ ีimmunoadsorption มีการใช้เพือ่การรกัษารวมไปถงึ 
การป้องกันการเกิดเป็นซ�้ำของโรค โดยเปรียบเทียบกับการท�ำ  
plasmapheresis แต่ยังคงเป็นเพียงการศึกษาเล็ก ยังต้องการ 
การศึกษาเพิ่มเติมต่อไป
	 ส�ำหรับการติดตามระดับ suPAR ภายหลังการรักษาด้วย 
plasmapheresis น้ัน พบว่าภายหลังการท�ำแต่ละคร้ังสามารถ 
ลดระดับ suPAR ได้อย่างรวดเร็ว โดยลดถึงร้อยละ 37 แต่เม่ือ 
ตรวจซ�้ำภายหลังการท�ำ 4 วัน พบว่ามีการเพิ่มระดับขึ้นมาที่ร้อยละ 
99 ของปริมาณก่อนให้การรักษา แม้ว่าภาวะ proteinuria จะดีข้ึน 
และโรคเข้าสู่ระยะสงบก็ตาม19 ดังนั้นการรักษาด้วย plasmapheresis 
ใน recurrent primary FSGS จึงยังคงเป็นการรักษาหลักโดยไม่ขึ้น 

รูปที่ 1 พยาธิก�ำเนิดและการรักษาในปัจจุบัน

CsA: Cyclosporine, CYC: Cyclophosphamide, GBM: glomerular basement membrane, IA: immunoadsorption, MMF: Mycophenolate mofetil, PP:  
plasmapheresis, RTX: Rituximab, Synpo: Synaptopodine, SMLPD-3b: Sphingomyelin-phophodiesterase-acid-like-3b protein, suPAR: soluble form of 
the urokinase type plasminogen activator receptor
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กับระดับของ suPAR อย่างไรก็ตาม การท�ำ plasmapheresis  
เพื่อการรักษาและการป้องกันการเกิดซ�้ำในปัจจุบันยังไม่มีแบบแผน
ปฏิบัติที่ชัดเจน ทั้งในเรื่องปริมาณ plasma จ�ำนวนครั้ง และความถี่ 
ของการท�ำ ซึ่งยังแตกต่างกันไปในแต่ละการศึกษา และข้อมูลใน
ปัจจุบันยังเป็นการรักษาในกลุ่ม early recurrence เป็นหลัก

Glucocorticoids
	 แนวทางการรักษา glomerular disease ตาม Kidney  
Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Glomerulonephritis 
Work Group ปี 2012 ได้แนะน�ำให้รักษาโรค FSGS ด้วยการให้ยา 
prednisolone ขนาด 1 มิลลิกรัมต่อน�ำ้หนักตวั 1 กิโลกรัมต่อวนั (ขนาดยา 
สูงสุด 80 มิลลิกรัมต่อวัน) เป็นระยะเวลาตั้งแต่ 4-16 สัปดาห์ และ
ค่อยๆ ลดขนาดลงจนโรคสงบ20 โดยตัวยากลุ่ม glucocorticoids  
จะช่วยท�ำให้โครงสร้าง actin skeleton ใน podocyte มีความคงตัว 
นอกจากนั้นยังช่วยลดการเกิดการตายของ podocyte ผ่านทาง
วิถี phosphatidylinositol 3-kinase/Akt (PI3K/Akt pathway)2 
อย่างไรก็ตาม ยังไม่มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของยากลุ่ม steroid 
ในการรักษาการกลับเป็นซ�้ำของโรค FSGS ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตที่
ชัดเจน มีเพียงการศึกษาที่ให้ยาควบคู่ไปกับการให้ยา cyclosporine 
โดยพบว่าให้ผลที่น่าพอใจ กล่าวคือผู้ป่วยเข้าสู่ภาวะโรคสงบ 7 ราย 
จากทั้งหมด 10 ราย2

Cyclosporine (CsA)
	 ยา cyclosporine (CsA) ถกูน�ำมาใช้ในการรักษาโรคทีเ่กดิจาก
ภูมิคุ้มกันท�ำงานผิดปกติหลายชนิด และยังเป็นการรักษามาตรฐาน
ล�ำดับที่ 2 ในโรค FSGS ที่ดื้อต่อการรักษาด้วยยา steroid หรือ 
ในกลุ ่มที่ไม่สามารถลดยา steroid ได้20 อย่างไรก็ตามการให้  
induction therapy ด้วยยา CsA พบว่าไม่สามารถป้องกันการกลับ
เป็นซ�้ำของโรคได้2 นอกจากนั้น จากการศึกษาพบว่าการให้ยา CsA 
ขนาดสูงทางหลอดเลือดด�ำ สามารถลดภาวะ proteinuria ได้ แต่ 
การให้ยาชนิดรับประทานในขนาดปกติกลับพบว่าไม่สามารถลด  
proteinuria ได้21 ส�ำหรับกลไกของยาในการลด proteinuria เป็น 
ผลจากการยับยั้งกระบวนการ calcineurin-mediated dephos-
phorylation ของ synaptopodin ซึ่งเป็นโปรตีนท่ีช่วยในการคงตัว 
ของ podocyte actin cytoskeleton โดยตรงมากกว่าผ่านกระบวนการ
กดภูมิผ่านทางการยับยั้ง T lymphocyte22		
	 การให้ยา CsA ส่วนใหญ่พบว่ามีประสิทธิภาพดี โดยพบ
ว่า CsA สามารถลด proteinuria ได้ประมาณร้อยละ 80-852 แต ่
การศึกษาเหล่านีม้กัมที�ำ plasmapheresis ควบคูไ่ปด้วย ดงัเช่น พบว่า 
การให้ CsA ร่วมกับการท�ำ plasmapheresis ในเด็ก สามารถท�ำให้
โรคสงบได้ในผู้ป่วย 13 ราย จากทั้งหมด 16 ราย (ร้อยละ 81) โดย 
ให้ยา CsA ขนาดตั้งแต่ 6 ถึง 25 มิลลิกรัมต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม
ต่อวัน โดยเมื่อติดตามไปตั้งแต่ 10 เดือนจนถึง 12 ปี พบว่าผู้ป่วย 
11 ราย จาก 13 ราย (ร้อยละ 84) ยังมีการท�ำงานของไตปลูกถ่าย 
ที่ดี23 การรักษาดังกล่าว พบว่าได้ผลเฉพาะกรณีให้ CsA ในขนาดสูง 
เนื่องจากภาวะไขมันในเลือดสูงที่เกิดจากภาวะ nephrotic syndrome 
ท�ำให้ยาจับกับ low density lipoprotein ในเลือดมากขึ้น ลดระดับยา
ในรูปฟอร์มอิสระ ส่งผลท�ำให้ฤทธิ์ของ CsA ลดลง1 
	 นอกจากนั้นมีการศึกษาการให้ยาในกลุ่ม CNI ตัวอื่น ได้แก่ 

tacrolimus ในการรกัษา แต่ข้อมลูในปัจจุบนัยงัไม่แสดงประสทิธภิาพ
ของยาที่ชัดเจน24

Rituximab
	 Rituximab เป็น monoclonal antibody ต่อ CD20 บนผิว 
เมด็เลอืดขาวชนดิ B lymphocyte ท�ำให้เซลล์ชนดินีถ้กูท�ำลาย รวมทัง้ 
ยังมีผลป้องกันอันตรายต่อ podocyte โดยตรง โดยการป้องกันการ
ลดลงของ sphingomyelin-phosphodiesterase-acid-like-3b 
(SMPDL-3b) protein และ acid sphingomyelinase (ASMase) 
จึงถูกน�ำมาใช้ในกระบวนการปลูกถ่ายไตหลายขั้นตอนด้วยกัน  
เพื่อป้องกันและรักษาภาวะต่อต้านเนื้อเยื่อจากภูมิคุ้มกันที่เกิดจาก 
การปลูกถ่ายไตในผู ้บริจาคและผู ้รับที่มีหมู ่เลือดไม่เข้ากันหรือมี  
antiHLA antibody รวมทัง้ใช้ในการรกัษาโรค FSGS และ membranous 
nephropathy (MN) ทัง้ทีเ่ป็นซ�ำ้และเกิดขึน้ใหม่ภายหลงัการปลกูถ่าย
ไต มีการศึกษา systematic review รวบรวมการศึกษา 39 รายงาน 
พบว่ามีอัตราการสงบของโรคหลังจากได้ยา rituximab ที่ร้อยละ 64 
โดยตอบสนองดีในกลุ่มผู้ป่วยอายุน้อย ที่มีระดับอัลบูมิน (albumin)  
ในเลือดอยู่ในเกณฑ์ปกติ โดยส่วนมากแนะน�ำให้ขนาดยา 375 
มิลลิกรัมต่อพื้นที่ผิวกาย 1 ตารางเมตรต่อครั้ง ให้ 2-6 ครั้ง ทุก 1-2 
สัปดาห์25 
	 ส�ำหรับการใช้ rituximab เพื่อป้องกันการกลับเป็นซ�้ำ 
ของ FSGS น้ัน มีการศึกษาใหญ่ 2 การศึกษา การศึกษาแรก 
ท�ำในผู้ป่วย 27 รายที่มีความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้ำของ FSGS สูง 
พบว่าการให้ rituximab ในช่วงการผ่าตัด พบว่ามีอุบัติการณ์ในการ
เกิด proteinuria น้อยกว่า รวมทั้งอัตราการกรองของไตคงที่ได้ดีกว่า 
เม่ือติดตามผู้ป่วยไปในระยะ 12 เดือน26 การศึกษาต่อมาในผู้ป่วย 
ที่ได้รับการปลูกถ่ายไตเป็นคร้ังที่ 2 จ�ำนวน 4 รายที่สูญเสียไต 
ปลกูถ่ายครัง้แรกจากการกลบัเป็นซ�ำ้ของ FSGS โดยได้รบั rituximab 
ขนาด 375 มิลลิกรัมต่อพื้นที่ผิวกาย 1 ตารางเมตร ซึ่งมีผู้ป่วยจ�ำนวน 
2 รายได้รับการท�ำ plasmapheresis ร่วมด้วยพบว่าทั้ง 4 รายไม่มี
การเกิดเป็นซ�้ำของโรค27 
	 ก่อนให้การรักษาด้วย rituximab ในผู้ป่วยที่ผล HBsAg  
เป็นลบ แนะน�ำให้ตรวจ Anti-HBc ในผู้ป่วยทุกราย เนื่องจากใน
ผู้ป่วยที่ Anti-Hbc เป็นบวก อาจมีการก�ำเริบของไวรัสตับอักเสบบี 
(reactivation) ได้ โดยมีอัตราการก�ำเริบร้อยละ 3-25 และเมื่อมี 
การก�ำเริบพบว่าอัตราตายสูงถึงร้อยละ 30-3828 จึงแนะน�ำให้ตรวจ 
HBV DNA ร่วมด้วยและให้การป้องกันด้วยยา lamivudine ไปจน 
หลังหยุดยา rituximab เป็นเวลา 1 ปี29

	 ในปัจจุบันอาจพิจารณาให้ rituximab เพียงล�ำพังหรือให้ร่วม
กับการรักษาด้วยวิธีอื่น โดยเฉพาะเมื่อท�ำ plasmapheresis แล้ว 
โรคยังไม่สงบ หรือไม่สามารถหยุดการท�ำ plasmapheresis  
ได้ อย่างไรกต็ามการศกึษาในปัจจบัุนพบว่ามทีัง้กลุม่ทีต่อบสนองและ 
ไม่ตอบสนองต่อการรักษา2 ซึ่งต้องรอการศึกษาในอนาคตต่อไป

CTLA4-IgG recombinant fusion protein (Abatacept 
และ belatacept)
	 Abatacept
	 Abatacept เป็นกลุ่ม biological agent ที่เกิดจากการ 
รวมตัวกันของโปรตีน CTLA4 และ IgG1 ส่งผลให้เกิดการรบกวน 
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การส่งสัญญาณของ lymphocyte โดยไปจับกับ Antigen presenting 
cell protein ligands B71 (CD80) หรือ B72 (CD86) ท�ำให้ส่วน 
ของ T lymphocyte หรือ CD28 ไม่สามารถมาจับได้ ซึ่ง B71 พบอยู่ 
บนผิวเซลล์ของ podocyte เช่นกัน ได้มีการศึกษาผลของการให้ 
abatacept ในผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไต 4 ราย ที่มี recurrent  
primary FSGS โดยมีทั้งผู้ที่ดื้อต่อ rituximab และ steroid พบว่า
ผู้ป่วยทุกคนมี proteinuria ลดลงและคงระดับได้ตลอดการติดตาม
การรักษา30 
	 Belatacept
	 Belatacept เป็นสารในกลุม่เดยีวกบั abatacept โดยสามารถ
จับกับ CD86 และ CD80 ได้ดีกว่า abatacept ถึง 4 เท่าและ 2 เท่า 
ตามล�ำดับ ได้มีรายงานการใช้ belatacept รักษา recurrent  
primary FSGS ในผูป่้วยผูใ้หญ่จ�ำนวน 5 รายทีไ่ม่ตอบสนองต่อการท�ำ  
plasmapheresis การให้ยา cyclosporine rituximab และ galactose 
พบว่าหลังติดตามไปเฉลี่ย 11 เดือน ผู้ป่วย 2 รายมี proteinuria  
ลดลงเล็กน้อย ผู้ป่วย 1 รายยังคงมี proteinuria ปริมาณเท่าเดิม และ
อีก 2 รายพบว่าการท�ำงานของไตแย่ลง และต้องกลับไปท�ำการรักษา
บ�ำบัดทนแทนไต31

	 อย่างไรก็ตามการศึกษาต่างๆ ในปัจจุบันยังไม่พบประโยชน์
ชัดเจนจากการรักษาด้วย abatacept หรือ belatacept 

Cyclophosphamide (CYC) และ Mycophenolic acid 
(MPA)
	 Cyclophosphamide (CYC) ยับยั้งการสังเคราะห์สาร
พันธุกรรมดีเอ็นเอ (DNA) ส่งผลท�ำให้เกิดการตายของ cell ซึ่งมีผล 
ต่อเม็ดเลือดขาวทั้งในระยะแบ่งตัวและระยะพัก โดยการให้ CYC 
ขนาด 2 มิลลิกรัมต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัมต่อวัน ส่งผลให้โรค 
สงบได้ในผู้ป่วยไตดั้งเดิมท่ีได้รับการรักษาร่วมกับการให้ยา steroid 
แต่ไม่พบว่าได้ประโยชน์ในกลุ่มที่ดื้อยา steroid2 
	 อย่างไรกต็าม การศกึษาการให้ยา CYC ในผูป่้วยปลกูถ่ายไต 
ส่วนมากมีรายงานในผู้ป่วยเด็ก โดยได้มีการรายงานการรักษาผู้ป่วย 
6 ราย ได้รับการรักษาด้วยยา CYC ร่วมกับการท�ำ plasmapheresis 
10 ครั้งใน 2 สัปดาห์แรก ต่อด้วยทุกสัปดาห์เป็นระยะเวลา 2 เดือน 
พบว่าโรคสงบสมบูรณ์ 3 ราย และโรคสงบไม่สมบูรณ์ 3 ราย32 อีก 
การศึกษาในผู้ป่วยเด็ก 11 ราย พบว่าการให้ยา CYC ขนาดยา  
2 มิลลิกรัมต ่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัมต ่อวัน ร ่วมกับการท�ำ  
plasmapheresis ร่วมกนัเป็นระยะเวลา 2 เดอืน พบว่าโรคสงบ 9 ราย 
และใน 7 รายจาก 9 รายนั้น พบว่าไม่มีการก�ำเริบซ�้ำจากการติดตาม
เป็นระยะเวลา 32 ± 15 เดือน2

	 ส�ำหรับ mycophenolic acid (MPA) นั้นยับยั้งการท�ำงาน
ของเอนไซม์ inosine monophosphate dehydrogenase (IMPDH) 
ส่งผลยับย้ังการสร้าง purine ท�ำให้ไม่สามารถสร้าง DNA เพ่ือ 
เพิม่จ�ำนวนเมด็เลอืดขาวท้ังชนดิ T และ B ได้ โดยมีรายงานการศึกษา
ว่าการรักษาด้วยยา MPA ในผู้ป่วย FSGS ในไตดั้งเดิมที่มีการดื้อต่อ  
steroid หรือไม่สามารถลดยา steroid ได้ สามารถท�ำให้โรคสงบได้33  
อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบันการให้ยา MPA ร่วมกับยากลุ่ม CNI ถือ
เป็นยากดภูมิหลักในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต ดังนั้นจึงยังไม่มีการศึกษา 
ถึงประสิทธิภาพของการใช้ยา MPA ในการรักษา recurrent primary 
FSGS ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตที่ชัดเจน2

Renin angiotensin system (RAS) blockers
	 ยาในกลุ่ม RAS blockade มีบทบาทส�ำคัญในการรักษา
ความดันโลหิตสูง นอกจากน้ันยังสามารถลด proteinuria และ 
ลดการอักเสบได้ ดังน้ันยาชนิดน้ีจึงมีบทบาทส�ำคัญในการรักษา 
FSGS ทั้งในชนิดกลับเป็นซ�้ำและชนิดที่เกิดข้ึนใหม่ แต่จากการ
ศึกษาพบว่าประสิทธิภาพของยาในกลุ่มนี้ยังมีจ�ำกัดเนื่องจากส่วน
ใหญ่เป็นการรักษาควบคู่ไปกับการรักษาอื่นๆ แต่มีการรายงานการ
ใช้ยายับยั้ง RAS ทั้ง 3 ชนิดพร้อมกัน (triple RAS blockade) ได้แก่ 
การใช้ยา angiotensin converting enzyme inhibitor, angiotensin 
receptor antagonist, renin inhibitor ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตที่มีการก
ลบัเป็นซ�ำ้ของ FSGS ซึง่ไม่ตอบสนองต่อการให้ยา rituximab ร่วมกบั 
การท�ำ plasmapheresis พบว่าให้ผลการรักษาที่ดี อย่างไรก็ตาม 
ผลการรักษาดังกล่าวไม่สามารถแยกได้ว่าเป็นจาก triple therapy 
ที่ให้หรือเป็นผลจากการตอบสนองช้าต่อยา rituximab และการท�ำ 
plasmapheresis ก่อนหน้านั้น34

	 อย่างไรก็ตาม การให้ยากลุ ่ม RAS blockade ควรมี
การติดตามอย่างใกล้ชิดในเร่ืองผลข้างเคียงของยา ได้แก่ ภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดสูง โดยเฉพาะการให้ยาร่วมกันหลายตัว และ
การใช้ยาในผู้ป่วยที่มีอัตราการกรองของไตไม่ดี2 อีกทั้งในผู้ป่วยปลูก
ถ่ายไต มีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะหลอดเลือดแดงที่ไตปลูกถ่ายตีบ 
ซึ่งการให้ยาในกลุ่มดังกล่าวอาจท�ำให้อัตรากรองของไตลดลงได ้
อย่างมาก จึงควรใช้ด้วยความระมัดระวังอย่างยิ่ง

Galactose
	 การรักษาด้วย galactose มาจากสมมติฐานที่ว่า sucrose 
สามารถจบักบั permeability factor ได้ดที�ำให้ป้องกนัการส่งสญัญาณ
ผ่าน podocyte glycocalyx ยับยั้งไม่ให้เกิด podocytopathy แต่การ
ศึกษาในปัจจุบันยังมีข้อมูลที่ขัดแย้งกัน โดยบางรายงานพบว่าการ
ให้รับประทานอาหาร galactose ขนาดสูง (0.4 กรัมต่อน�้ำหนักตัว 
1 กิโลกรัมต่อวัน) พบว่าสามารถลด permeability factor ได้ แต่ไม่
ลด proteinuria35 ในทางกลับกันมีรายงานผู้ป่วยที่พบการกลับเป็น
ซ�้ำของ FSGS ภายหลังการปลูกถ่ายไตในผู้ป่วย 2 รายซึ่งไม่ตอบ
สนองต่อการให้ยา steroid การท�ำ plasmapheresis และการให้ยา 
rituximab โดยพบว่าการให้อาหารที่มี galactose ขนาดสูง (20 กรัม 
ต่อวันในผู้ป่วยรายที่ 1 และ 28 กรัมต่อวันในผู้ป่วยรายที่ 2) สามารถ
ลด proteinuria ได้อย่างชัดเจน โดยไม่มีผลข้างเคียงจากการ 
ให้การรักษาดังกล่าว36	

Anti-tumor necrosis factor-alpha agents (anti-
TNF-α)
	 เนื่องจากระดับ TNF-α ในพลาสมาและในปัสสาวะของ 
ผูป่้วย FSGS มีการเพิม่ขึน้ชดัเจน ดงันัน้การให้ anti- TNF-α น่าจะมี 
ประสิทธิภาพในการรักษา FSGS อย่างไรก็ตาม การศึกษามี 
ค่อนข้างจ�ำกัด โดยได้มีการให้ anti-TNF-α ในผู้ป่วยอายุ 15 ป ี
ที่มีการกลับเป็นซ�้ำของ FSGS หลังปลูกถ่ายไตที่ 1 สัปดาห์หลังการ
ผ่าตัด ซึ่งไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วยการท�ำ plasmapheresis 
15 ครั้งใน 1 เดือน การให้ cyclophosphamide ชนิดกินวันละ  
100 มิลลิกรัมและ cyclosporine ทางหลอดเลือดด�ำวันละ 5 มิลลิกรัม
ต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม โดยให้ยา infliximab ขนาด 3 มิลลิกรัม 
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ต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม เดือนละ 2 ครั้ง โดยเริ่มให้ยาที่เดือนที่ 2 
หลังปลูกถ่าย พบว่าสามารถท�ำให้โรคสงบได้ ต่อมามกีารก�ำเรบิอกีครัง้ 
ที่เดือนที่ 8 หลังการปลูกถ่าย ได้ให้การรักษาด้วยยา etanercept  
พบว่าท�ำให้โรคสงบได้เช่นกัน37 อย่างไรก็ตาม เน่ืองจากข้อมูลใน
ปัจจุบันยังไม่เพียงพอ จึงควรมีการศึกษาเพิ่มเติมในอนาคตต่อไป
 
Human allogeneic bone marrow mesenchymal 
stem cells (BM-MSCs)
	 มีการศึกษาการให้ BM-MSCs ในผู ้ป ่วยปลูกถ่ายไต 
ที่มีการกลับเป็นซ�้ำของ FSGS และไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วย 
plasmapheresis และ rituximab โดยได้ให้ BM-MSCs ทั้งหมด  
6 ครั้ง พบว่าโรคเริ่มสงบหลังจากการให้ BM-MSCs ไปแล้ว 3 ครั้ง 
และเมื่อติดตามผู้ป่วยไปนาน 22 เดือน พบว่าระดับโปรตีนรั่วจากไต
และระดับการท�ำงานของไตยังอยู่ในระดับคงที่38 

บทสรุป
	 การกลับเป็นซ�้ำของโรค primary FSGS ภายหลังการผ่าตัด
ปลูกถ่ายไต เป็นภาวะที่พบได้บ่อยโดยเฉพาะในกลุ่มท่ีมีปัจจัยเสี่ยง 
ได้แก่ ผู้ป่วยอายุน้อย มีการด�ำเนินโรคสู่ไตวายเรื้องรังระยะสุดท้าย
อย่างรวดเร็ว ซึ่งส่งผลให้มีการสูญเสียการท�ำงานของไตปลูกถ่าย 
เพิ่มมากข้ึนเมื่อเทียบกับกลุ่มที่ไม่มีการกลับเป็นซ�้ำของโรค ดังนั้น 
การให้การป้องกันการกลับเป็นซ�้ำในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูง รวมทั้ง
การตดิตาม เฝ้าระวงัอย่างใกล้ชดิ และให้การรกัษาเมือ่มกีารกลบัเป็น
ซ�ำ้อย่างทนัท่วงทจีงึเป็นสิง่ทีค่วรกระท�ำ โดยการรกัษาหลกัในปัจจบุนั
ยังคงเป็นการท�ำ plasmapheresis เพื่อก�ำจัด circulating factors  
ซึ่งเป็นสาเหตุในการเกิดโรค รวมไปถึงการให้ยา steroid และ  
cyclosporine ควบคู่กันไป และอาจพิจารณาให้การรักษาด้วยยา 
rituximab เพิ่มเติมในกรณีที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาเบื้องต้น

ปัจจัยเสี่ยงที่เพิ่มโอกาสการกลับเป็นซ�้ำ ปัจจัยที่ไม่เพิ่มความเสี่ยงต่อการกลับซ�้ำ

	การปลูกถ่ายไตครั้งที่สอง โดยมีการสูญเสียการท�ำงานของไต 
	 ครั้งแรกจากการกลับเป็นซ�้ำของโรค

	โรค FSGS ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม

	อายุน้อยกว่า 15 ปี 	เกิดโรคจากการกลายพันธุ์ของ podocin

	มีการด�ำเนินโรคสู่ไตวายอย่างรวดเร็ว 	มีการด�ำเนินโรคช้า

	พบพยาธิสภาพลักษณะ mesangial proliferation 
	 ในไตดั้งเดิม 

	มี proteinuria ปริมาณไม่มากก่อนปลูกถ่ายไต

	พบพยาธิสภาพลักษณะ collapsing FSGS ในไตดั้งเดิม 	ระยะเวลาที่ได้รับการรักษาบ�ำบัดทดแทนไตก่อนการปลูกถ่ายไต

	รับไตจากผู้บริจาคที่มีชีวิต 	Histological classification ของ FSGS

	เชื้อชาติผิวขาว 	HLA mismatch

	ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าไตดั้งเดิมออกก่อนรับการปลูกถ่ายไต 	ชนิดของยากดภูมิ ทั้ง induction และ maintenance

	ผู้บริจาคไตอายุมาก

	ผู้ป่วยที่มีภาวะดื้อต่อการรักษาด้วยยา steroid หรือได้รับ 
	 การรักษาด้วยยา cyclosporine ก่อนรับการปลูกถ่ายไต

ตารางที่ 1 ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิด recurrent primary FSGS ในผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดปลูกถ่ายไต3-6
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Abstract
	 Primary focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) is one of the common causes of nephrotic syndromes, which 
frequently progresses to end-stage renal disease. Furthermore, after kidney transplantation (KT), recurrence FSGS, 
occurs in high proportion approximately 30-50%, can lead to allograft dysfunction and allograft failure. There are many 
risk factors for recurrent FSGS including childhood onset, rapid progression of the primary FSGS to ESRD and previous 
allograft failure from recurrent FSGS. The pattern of recurrence is divided into two patterns. Early recurrence, proteinuria 
presents immediately within hours to days after KT. Late recurrence develops proteinuria occurs several months to years. 
However, de novo primary FSGS also occurs in 10-20%. Pathological finding of FSGS after KT, similar to native kidney, 
can be either primary or secondary FSGS. Nowadays, the pathophysiology of primary FSGS is still controversial. Recent 
data support the hypothesis of circulating factors that aggravate podocyte permeability leading to massive proteinuria. 
The management of recurrent FSGS is inconsistent. Plasmapheresis and concurrent use of steroid and cyclosporine 
represent the main cornerstone of treatment. In recent years, therapy with rituximab and new medications have shown 
promising result. This review summarizes the therapeutic approach to the recurrent of FSGS.

Keywords: Focal segmental glomerulosclerosis, kidney transplantation, plasma exchange, Rituximab
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บทนÓ
	 ในปัจจุบันพบว่ามีผู ้ป่วยโรคไตเรื้อรังในประเทศไทยเป็น
จ�ำนวนมากประมาณ 7,000,000 ราย1 เม่ือผู้ป่วยเข้าสู่โรคไตเรื้อรัง
ระยะสุดท้ายต้องได้รับการรักษาโดยการบ�ำบัดทดแทนไตจากข้อมูล
ของThailand Renal Replacement (TRT) Registry พบว่าในปี  
พ.ศ. 2556 มีผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ายประมาณ 70,000 ราย  
และมีจ�ำนวนผู ้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะสุดท้ายรายใหม่เพ่ิมขึ้นถึง
ประมาณปีละ 16,000 ราย ส�ำหรบัการบ�ำบดัทดแทนไตมทีัง้หมด 4 วธิี
คอื การฟอกเลือด(Hemodialysis) การล้างไตทางช่องท้อง (Peritoneal 
dialysis) การปลูกถ่ายไต (Kidney transplantation) การรักษาแบบ
ประคับประคอง (Palliative treatment) จากการรวบรวมข้อมูลพบว่า
ผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไตด้วยวิธีการฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียม 47,410 คน การล้างไตทางช่องท้อง 15,746 คน และ
การผ่าตัดปลูกถ่ายไต 6,372 คน2 
	 การทบทวนวรรณกรรมน้ีมีวัตถุจุดประสงค์เพ่ือศึกษาวิธีการ

แทงเข็มเส้นฟอกเลือดและเปรียบเทียบข้อดีข้อเสียของเทคนิคการ 
แทงเข็มเส้นฟอกเลือดในผู้ป่วยไตวายเร้ือรังระยะสุดท้ายที่ได้รับ 
การฟอกเลือดเพ่ือให้ผู้แทงเข็มน�ำมาใช้กับผู้ป่วยแต่ละรายได้อย่าง
เหมาะสม การฟอกเลือดมีประสิทธิภาพดี เส้นฟอกเลือดใช้ได้นาน 
การติดเชื้อน้อย ผู้ป่วยมีความพึงพอใจและมีคุณภาพชีวิตที่ดี 
	 การฟอกเลือด คือการรักษาโดยการน�ำเลือดของผู ้ป่วย
ไปท�ำการบ�ำบัดในเคร่ืองไตเทียม เพ่ือขจัดน�้ำและของเสียต่างๆ  
ออกจากร่างกายของผู้ป่วย ผู้ป่วยต้องมีทางผ่านเข้าออกของเลือดที่ใช้
ในการฟอกเลือด(Vascular access) เพื่อให้กระแสเลือดไหลเวียน
เข้าและออกจากตัวผู้ป่วยมาผ่านตัวกรองเลือดแล้วน�ำเลือดที่ฟอก
แล้วกลับเข้าสู่ร่างกายของผู้ป่วย เส้นฟอกเลือดสามารถแบ่งได้เป็น 
3 ชนิดคือ 1.) หลอดเลือดด�ำที่ผ่าตัดเชื่อมต่อกับหลอดเลือดแดง
โดยตรง(Arteriovenousfistula : AVF) 2.) หลอดเลือดด�ำที่มี 
การใช้วัสดุเชื่อมต่อระหว่างหลอดเลือดแดงและหลอดเลือดด�ำ 
(Arteriovenous graft : AVG) 3.) สายสวนหลอดเลือดท่ีใส่เข้าไป 

เทคนิคการแทงเข็มเส้นฟอกเลือดในผู้ป่วยล้างไต
ด้วยเครื่องไตเทียม

อรพรรณ เลิศสาครประเสริฐ, ธนรร งามวิชชุกร
สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช

บทคัดย่อ
	 โรคไตเรื้อรังเป็นโรคที่พบได้มากขึ้นเรื่อยๆ ในปัจจุบันประเทศไทยมีผู ้ป่วยไตวายเร้ือรังระยะสุดท้ายต้องได้รับการรักษา 
โดยการบ�ำบัดทดแทนไต ซึ่งผู้ป่วยส่วนใหญ่เลือกวิธีการบ�ำบัดทดแทนไตโดยวิธีการฟอกเลือด ผู้ป่วยต้องมีการท�ำเส้นฟอกเลือดส�ำหรับ
ใช้ฟอกเลอืด การท�ำเส้นฟอกเลอืดแบบถาวร (Vascular access) คอื การผ่าตดัหลอดเลือดด�ำเชือ่มต่อกบัหลอดเลอืดแดงโดยตรง(AVF) 
เป็นเส้นฟอกเลือดที่ควรเลือกท�ำเป็นอันดับแรกหรือการผ่าตัดหลอดเลือดที่ใช้วัสดุเชื่อมต่อระหว่างหลอดเลือดแดงและหลอดเลือดด�ำ 
(AVG)มีการศึกษาพบว่าประสิทธิภาพของเส้นฟอกเลือดสัมพันธ์กับอัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยไตวายเร้ือรังระยะสุดท้ายที่ได้รับ 
การฟอกเลือด เนื่องจากเส้นฟอกเลือดที่ไม่ดีมีผลท�ำให้ประสิทธิภาพในการฟอกเลือดลดลง ดังนั้นควรดูแลรักษาเส้นฟอกเลือดให้ม ี
อายุการใช้งานได้นาน ไม่เกิดภาวะแทรกซ้อน เช่น เส้นฟอกเลือดตีบตัน โป่งพอง เกิดการติดเชื้อ ปัจจัยที่ส�ำคัญที่มีผลต่ออายุการใช้งาน 
ของเส้นฟอกเลือด คือ การแทงเข็มฟอกเลือด การใช้เทคนิคการแทงเข็มที่เหมาะสมสามารถช่วยลดภาวะแทรกซ้อนที่จะเกิดข้ึนกับ 
เส้นฟอกเลือดได้ เทคนิคการแทงเข็มฟอกเลือดที่ใช้มี 3 แบบ คือ 1.)Rope ladder or rotating site 2.)Buttonhole or constant site 
3.)Regional or area puncture การทบทวนวรรณกรรมนี้มีจุดประสงค์เพื่อศึกษาวิธีการและเปรียบเทียบข้อดีข้อเสียของการแทงเข็ม
เส้นฟอกเลือดในผูป้่วยไตวายเรื้อรังระยะสดุท้ายที่ไดร้ับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทยีม พบวา่ในปัจจบุันนิยมใชเ้ทคนิค Rope ladder 
เนื่องจากเป็นเทคนิคมาตรฐาน มีการติดเชื้อน้อย เส้นฟอกเลือดมีอายุการใช้งานได้นาน ใช้ได้ทั้งเส้นฟอกเลือดชนิด AVF และ AVG 
ส่วนเทคนคิ Buttonhole มข้ีอดคีอืใช้ในผูป่้วยทีม่เีนือ้ทีใ่นการแทงเขม็ฟอกเลอืดน้อย ผูป่้วยไม่เจบ็มากขณะแทงเขม็ฟอกเลอืด มกีารแทง 
เข็มผิดพลาดน้อย แต่มีข้อเสียคือพบว่ามีผู้ป่วยติดเชื้อมากข้ึนทั้งเฉพาะที่และติดเช้ือแบบแพร่กระจาย เทคนิคนี้ไม่สามารถใช้กับ 
เส้นฟอกเลือด AVG ได้ ส่วนเทคนิค Area puncture เป็นเทคนิคที่ไม่ค่อยได้รับความนิยม มักใช้ในผู้ป่วยที่มีเนื้อที่ในการแทงเข็ม 
ฟอกเลือดน้อย แต่มีข้อเสียคือพบภาวะแทรกซ้อนได้บ่อย เช่น เส้นฟอกเลือดโป่งพอง ตีบตัน ดังนั้นการเลือกเทคนิคการแทงเข็ม 
เส้นฟอกเลือดควรเลือกให้เหมาะสมกับผู้ป่วยแต่ละคนและควรค�ำนึงถึงความช�ำนาญของผู้แทงเข็มฟอกเลือด

ค�ำส�ำคัญ: เทคนิคการแทงเข็มแบบ rope ladder, buttonhole, area puncture 
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ยังเส้นเลือดด�ำใหญ่(Hemodialysis catheter) ซึ่งมีอยู่ 2 แบบคือ  
แบบแรกสายสวนหลอดเลือดแบบช่ัวคราว(temporary catheter)  
เป็นชนิดที่ไม่มี cuff และไม่ต้องท�ำ tunnel ใช้ในการฟอกเลือด
ประมาณ 2-4 สัปดาห์ แบบที่สองสายสวนหลอดเลือดถาวร 
(permanent catheter) เป็นชนิดที่มี cuff และมี tunnel มีอายุ 
การใช้งานได้นานประมาณ 2 ปี หลอดเลือดหรือสายสวนหลอดเลือด
ที่ใช้ในการฟอกเลือดที่ดีควรมีอายุการใช้งานนาน มีปริมาณเลือด 
ที่ไหลในอัตราที่มากเพียงพอส�ำหรับการฟอกเลือดและมีอัตรา 
การเกิดภาวะแทรกซ้อนต�่ำ3 จากการศึกษาพบว่า AVF เป็น 
เส้นฟอกเลือดที่ดีที่สุด เนื่องจากมีอายุการใช้งานได้นานหลายปี  
มีปริมาณเลือดที่ไหลในอัตราที่มากเพียงพอขณะฟอกเลือด มีอัตรา
การติดเช้ือและอัตราการอุดตันต�่ำ ต้องการหัตถการเพ่ือการแก้ไข 
ความผดิปกตขิองเส้นฟอกเลอืดน้อยกว่าและ ทีส่�ำคญัพบว่าผูป่้วยทีใ่ช้
เส้นฟอกเลือด AVF มีอัตราการตายน้อยกว่าผู้ป่วยที่ใช้เส้นฟอกเลือด 
AVG และสายสวนหลอดเลือด4 แต่เส้นฟอกเลือด AVF หลังผ่าตัด
ต้องรอประมาณ 2 เดือน จึงจะสามารถใช้งานได้ ดังนั้นจึงควรเลือก 
ท�ำ AVF เป็นอันดับแรกและควรเตรียมท�ำ AVF ก่อนการฟอกเลือด
อย่างน้อย 4 เดือน ถ้าไม่สามารถท�ำ AVF ได้ค่อยเลือกท�ำ AVG  
ส่วนสายสวนหลอดเลอืดให้เลือกใช้ในกรณทีีผู่ป่้วยไม่สามารถท�ำ AVF 
หรือ AVG ได้ เช่น ผู้ป่วยที่มีหลอดเลือดส่วนปลายตีบ ผู้ป่วยที่ท�ำเส้น
ฟอกเลือดมาหลายต�ำแหน่งและไม่มีต�ำแหน่งเพ่ือผ่าตัดท�ำเส้นฟอก
เลือดอีกแล้ว ผู้ป่วยสูงอายุมากคาดว่าจะมีอายุอีกไม่นาน 
	 การที่จะดูแลรักษาเส้นฟอกเลือดให้ใช้ได้นานและไม่ให้ 
เกิดภาวะแทรกซ้อนเป็นสิง่ทีส่�ำคญั โดยมปัีจจยัหลายอย่างทีเ่กีย่วข้อง
กับอายุการใช้งานของเส้นฟอกเลือดเช่น อายุมาก น�้ำหนักมาก
(BMI>30 kg/m2) โรคประจ�ำตัวเบาหวาน มีความดันโลหิตต�่ำ ม ี
ภาวะหลอดเลือดส ่วนปลายตีบ มีภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง  
ผู้ป่วยสูบบุหร่ี ขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางของหลอดเลือดท่ีใช้ในการ 
ผ่าตัดท�ำเส้นฟอกเลือดเล็ก ระยะเวลาในการแทงเข็มครั้งแรก5  

และปัจจัยที่ส�ำคัญอย่างยิ่งประการหนึ่งคือ เทคนิคการแทงเข็ม
ฟอกเลือด ในปัจจุบันมีที่ใช้กันอยู่ 3 แบบคือ 1.) Rope ladder or  
rotating site 2.) Buttonhole or constant site 3.) Regional or 
area puncture 
	 หลักการพื้นฐานในการแทงเข็มเพื่อฟอกเลือด จะต้อง 
เตรียมผิวหนังโดยใช้เทคนิคปลอดเชื้อ (Aseptic technique) ดังนี้คือ
	 1.)	 เลือกต�ำแหน่งที่จะแทงเข็มฟอกเลือดโดยดูและคล�ำ 
ก่อนที่จะท�ำความสะอาดผิวหนัง
	 2.)	 ผู้แทงเข็มต้องสวมผ้าปิดปากปิดจมูก ล้างมือด้วยน�้ำสบู่
ฆ่าเชื้อ และสวมถุงมือสะอาดก่อนการแทงเข็มและเปลี่ยนถุงมือใหม่
ทุกครั้งเมื่อมีการปนเปื้อนหรือท�ำให้ผู้ป่วยรายใหม่ 
 	 3.)	 ผู้ป่วยล้างมือและฟอกแขนด้วยสบู่ฆ่าเชื้อแล้วล้างออก 
ด้วยน�้ำสะอาด เช็ดมือและแขนให้แห้ง จากนั้นสวมผ้าปิดปากปิดจมูก
ก่อนการแทงเข็ม
	 4.)	 ท�ำความสะอาดผิวหนังด ้วยน�้ำยามีฤทธิ์ยับยั้งหรือ 
ฆ่าเชื้อโรค โดยใช้ 2% คลอร์เฮกซิดีนกลูโคเนต, 70% ไอโซโพรพิล
แอลกอฮอล์, 70% แอลกอฮอล์หรือ 10% โพวิโดนไอโอดีน ชุบส�ำลี
สะอาดถูรอบๆบริเวณผิวหนังต�ำแหน่งที่จะแทงเข็มฟอกเลือด จากนั้น
จึงแทงเข็มฟอกเลือด
	 การออกฤทธิ์ของน�้ำยาที่ใช้ทาผิวหนังเพ่ือยับย้ังหรือ 
ฆ่าเชื้อแบคทีเรีย

	 	 2% คลอร์เฮกซิดีนกลูโคเนตและ 70% ไอโซโพรพิล
แอลกอฮอล์รอประมาณ 30 วินาที รอจนต�ำแหน่งที่ถูน�้ำยาฆ่าเชื้อ 
แห้ง ออกฤทธิ์นานประมาณ 48 ชั่วโมง

	 	 70% แอลกอฮอล์ ช่วยยับยั้งเชื้อโรคในระยะเวลาสั้นๆ 
ควรถูบริเวณที่แทงเส้นเลือดประมาณ 1 นาที หลังจากนั้นให้แทงเส้น
ฟอกเลือดทันที

	 	 10% โพวิโดนไอโอดีน รอ 2-3 นาที รอจนต�ำแหน่ง 
ที่ถูน�้ำยาฆ่าเชื้อแห้ง

น�้ำยาฆ่าเชื้อแบคทีเรีย ระยะเวลาในการทาน�้ำยาที่ผิวหนัง ระยะเวลาในการแทงเข็ม

2% คลอร์เฮกซิดีนกลูโคเนต 30 วินาที รอน�้ำยาแห้ง

70% ไอโซโพรพิลแอลกอฮอล์ 30 วินาที รอน�้ำยาแห้ง

70% แอลกอฮอล์ 1 นาที แทงเข็มหลังเช็ด 1 นาที

10% โพวิโดนไอโอดีน 2-3 นาที รอน�้ำยาแห้ง

ตารางที่ 1 น�้ำยาที่ใช้ทาผิวหนังเพื่อยับยั้งหรือฆ่าเชื้อแบคทีเรีย6

การแทงเส้นฟอกเลือด AVF 
	 หลังจากที่ท�ำความสะอาดผิวหนังเรียบร้อยแล้ว ใช้สายยาง
(tourniquet) รัดเหนือต�ำแหน่งที่จะแทงเข็ม ไม่ควรรัดแน่นเกินไป  
ดึงผิวหนังให้ตึงในทิศทางตรงข้ามกับทิศทางของเข็ม (รูป1-A)  
แทงเข็มด้วยความระมัดระวัง ปลายเข็มท�ำมุมกับผิวหนัง 25 องศา  
โดยหันหน้าตัดของเข็มขึ้น(รูป 1-B) ระวังอย่าให้ปลายเข็มทะลุ

เส้นเลือดด้านล่าง หลังจากเข็มเข้าสู่หลอดเลือดให้ปลด tourniquet 
(รูป 1-C) เข็ม A (Arterial needle) สามารถแทงในทิศทางตามการ
ไหลเวียนของเลือด(antegrade) หรือสวนทิศทางการไหลเวียนของ
เลือด(retrograde) ส่วนเข็ม V(venous needle) ควรแทงตามทิศทาง
การไหลเวียนของเลือดเท่านั้น (รูป 2) จากนั้นใช้พลาสเตอร์แปะตรึง
เขม็กบัผิวหนงั(รปู1-D) เพือ่ไม่ให้เขม็เลือ่นหลดุขณะทีผู่ป่้วยฟอกเลอืด
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A B

C D

รูปที่ 1 การแทงเส้นฟอกเลือด AVF6

 รูปที่ 2 ทิศทางการแทงเข็ม7 

รปูที ่3 การแทงเขม็เทคนิค Buttonhole or constant site (แนวยาวและตดัขวาง)9

การแทงเส้นฟอกเลือด AVG
	 หลงัจากท�ำความสะอาดผวิหนงัเรยีบร้อยแล้ว ใช้มือดงึผวิหนงั
ให้ตึง ไม่ใช้ tourniquet รัด แทงเข็มให้ปลายเข็มท�ำมุมกับผิวหนัง  
45 องศา โดยหันหน้าตัดของเข็มขึ้น กรณีที่หลอดเลือดเทียมตื้น 
และเห็นชัด แทงเข็มให้ผ่านหลอดเลือดเทียมอย่าให้ทะลุหลอดเลือด
เทียมด้านล่าง กรณีที่หลอดเลือดเทียมอยู่ลึก เมื่อแทงเข็มเข้าไป 
ในหลอดเลือดเทียมเล็กน้อยให้หมุนเข็ม 180 องศา ให้ปลายตัดของ 
เข็มหันลง เพื่อไม่ให้ปลายตัดของเข็มท�ำอันตรายต่อผนังหลอดเลือด 
จากนั้นค่อยๆสอดเข็มเข้าไปอย่างช้าๆ จากนั้นใช้พลาสเตอร์แปะ 
ตรึงเข็มกับผิวหนังเพื่อไม่ให้เข็มเลื่อนหลุดขณะที่ผู้ป่วยฟอกเลือด
	 เทคนิคการแทงเส้นฟอกเลือดเพื่อล้างไต มี 3 เทคนิค
คือ
	 1.)	 เทคนิคการแทงเข็มแบบ Buttonhole or Constant site 
	 Buttonhole technique เป็นเทคนิคที่ผู้ป่วยนิยมใช้ในผู้ป่วย
ที่มีการฟอกเลือดเองที่บ้าน เนื่องจากเป็นเทคนิคที่ท�ำได้ง่าย ผู้ป่วย
สามารถแทงเส้นฟอกเลือดด้วยตนเองหรือเหมาะส�ำหรับผู้ป่วยที่มี
เน้ือท่ีในการแทงเขม็น้อย ใช้ได้เฉพาะเส้นฟอกเลอืดแบบ AVF เท่านัน้ 
Buttonhole technique เริ่มมีรายงานครั้งแรกในปี พ.ศ. 2540 โดย 
Dr. Zbylut Twardowski มีผู้ป่วยรายหนึ่งมีพื้นที่ในการแทงเข็มฟอก
เลือดน้อย จึงมีความจ�ำเป็นต้องแทงเข็มในต�ำแหน่งเดิมๆ หลังจาก
น้ันพบว่าเทคนิคนี้ท�ำง่าย เจ็บน้อยกว่า ไม่มีภาวะแทรกซ้อน จึงเริ่ม

มีการน�ำเทคนิคนี้มาใช้กับผู้ป่วยรายอื่นๆ(8) ต่อมามีความจ�ำเป็นต้อง
มีการใช้เข็มซ�้ำจนเข็มทู่ในการแทงเส้นฟอกเลือด จึงพบว่าการใช้เข็ม
ทู่สามารถแทงเส้นฟอกเลือดได้ ท�ำให้ผู้ป่วยไม่เจ็บและเกิดการบาด
เจ็บที่ผิวหนังน้อย จึงเริ่มมีการพัฒนาใช้เข็มทู่(blunt needle) ในช่วง
ปี พ.ศ.2533 เทคนิคนี้เริ่มใช้ในทวีปยุโรปก่อนจากนั้นค่อยเริ่มใช้ใน
ประเทศสหรัฐอเมริกา ต่อมา NKF KDOQI Guidelines ได้แนะน�ำ
ให้มีการใช้เทคนิคนี้ในการแทงเข็มเส้นฟอกเลือดชนิด AVF
	 วิธีการแทงเข็มแบบ Buttonhole technique มีดังนี้คือ 
	 1.)	 หาต�ำแหน่งทีด่ทีีสุ่ดสองต�ำแหน่งแทงเขม็โดยให้ผูแ้ทงเขม็
ที่มีความช�ำนาญและเป็นคนเดิม ใช้เข็มชนิดปลายแหลม (ดังรูปที่ 4) 
แทงต่อเนื่องกัน 10 ครั้ง ให้แทงในต�ำแหน่งเดิม ท�ำมุมองศาเดิม ลึก
เท่าเดิมทุกครั้ง จนเกิดร่องขึ้น สังเกตลักษณะแผลจะพบว่ามีขอบแผล
หนาขึ้น แสดงว่าเริ่มใช้ เข็มปลายทู่ได้ (ดังรูปที่ 4) 

	 2.)	 หลังจากที่ใช้เข็มแหลม(ดังรูปที่ 4) แทงที่ต�ำแหน่งเดิม
จนได้ร่องแล้ว สามารถใช้เข็มทู่ในการแทงเส้นฟอกเลือดได้ ให้บันทึก
ต�ำแหน่งที่แทงเข็ม มุมองศาของการแทงเข็ม ความลึกของการแทงไว้ 
เพือ่ให้ผูแ้ทงเขม็แทงในต�ำแหน่งเดมิ ก่อนแทงเขม็ปลายทูจ่ะต้องสะกดิ
สะเก็ดบริเวณแผลที่ท�ำร่องไว้ออกก่อน จากนั้นใช้เข็มทู่ (ดังรูปที่ 4) 
หงายหน้าตัดขึ้น แทงเข้าแนวเดิมตามที่บันทึกกันไว้ ตรึงเข็มเข้ากับ
ผิวหนังด้วยพลาสเตอร์เพื่อไม่ให้ปลายเข็มเลื่อนหลุดจากผิวหนังขณะ
ที่ผู้ป่วยฟอกเลือด

รูปที่ 4	 เข็มปลายแหลมและเข็มปลายทู่10 
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Buttonhole le puncture sites

	 ข้อดีของการแทงเข็มแบบ Buttonhole technique 
	 1.) ผู้ป่วยเจ็บเวลาแทงเข็มฟอกเลือดน้อยกว่าเนื่องจากแทง 
ที่แผลเดิม จากการศึกษาของ Ludlow V. ได้ท�ำการศึกษาแบบ 
ไปข้างหน้า (prospective cohort) ศึกษาผู้ป่วยที่มารับการฟอกเลือด
ทั้งหมด 29 ราย โดยใช้เทคนิคการแทงเข็ม buttonhole พยาบาล 
ที่แทงเข็มได้รับการฝึกและมีความช�ำนาญให้การแทงเข็มเป็นอย่างดี  
เก็บข้อมูลโดยใช้แบบสอบถาม พบว่าผู้ป่วยลดความเจ็บปวดจาก 
การแทงเข็ม arterial needles (p = 0.002) และ venous needles 
(p = 0.010)ได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ11

	 แต ่ จากศึกษาทดลองเปรียบเทียบแบบสุ ่ ม ตัวอย ่ าง 
(randomized control trial) 3 งานวิจัยคือ Chow J, MacRae JM 
และ Struthers J ศึกษาความเจ็บปวดจากการแทงเข็มของเทคนิค 
buttonhole และเทคนิค rope ladder พบว่าความเจ็บปวดจาก 
การแทงเข็มเทคนิค buttonhole น้อยกว่า แต่ไม่พบมีความแตกต่าง
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ12-15

	 2.)	 เป็นเทคนิคที่ท�ำได้ง่าย ผู้ป่วยสามารถแทงเองได้ที่บ้าน  
ลดความเส่ียงในการแทงผิดต�ำแหน่งและช่วยสร้างความมั่นใจ 
ในการแทงให้กับผู้แทงและผู้ป่วยมากขึ้น โดย Verhallen AM. และ 
คณะ ท�ำการศึกษาแบบไปข้างหน้าในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือ 
ดทีบ้่าน 33 ราย เปรยีบเทยีบเทคนคิการแทงเขม็เทคนคิ rope ladder 
กบั buttonhole ในช่วง 18 เดอืน พบว่าการแทงเขม็เทคนคิ buttonhole  
ง่ายกว่า การแทงเข็มเทคนิค rope ladder อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
(Vas-score 2.9 ± 2.4 at baseline to 1.3 ± 1.2, p = 0.002)  
การต้องแทงเข็มหลอดเลือดซ�้ำลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ  
(0.8 ± 1.4 to 0.3 ± 0.6, p = 0.03) และเวลาในการกดหลอดเลือด
หลังดึงเข็มออกเพื่อหยุดเลือดลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (8.7 ± 
3.6 to 7.6 ± 4.0, p = 0.004)16

	 3.)	 เกิดเส้นฟอกเลือดโป่งพองน้อย(Aneurysm formation) 
การเกิดหลอดเลือดโป่งพองของเส้นฟอกเลือด สามารถเกิดได้ทั้ง 
เส้นฟอกเลือดโป่งพองแท้และเทียม เกิดขึ้นเน่ืองจากการห้ามเลือด
หลังฟอกเลอืดไม่ด ีท�ำให้เกดิการเซาะของเลอืดออกมาจากหลอดเลอืด
ภายในหลังจากการดึงเข็มออก
	 จากการศกึษาของ Vaux และคณะ ศกึษาทดลองเปรยีบเทยีบ 

แบบสุ ่มตัวอย่างในประเทศอังกฤษ ผู ้ป่วยฟอกเลือด 140 ราย  
แบ่งออกเป็น 2 กลุ ่ม ใช้เทคนิคการแทงเข็ม buttonhole กับ 
การแทงเข็มเทคนิค rope ladder ศึกษาเป็นระยะเวลา 1 ปี พบว่า 
เส้นฟอกเลือดที่ใช้เทคนิคการแทงเข็ม buttonhole เส้นฟอกเลือด
มีอายุการใช้งานนานกว่าการแทงเข็มเทคนิค rope ladder อย่างมีนัย
ส�ำคัญทางสถิติ ( AVF survival 100% versus 86% in rope ladder; 
p = 0.005) และพบว่าเกิดหลอดเลือดโป่งพอง ในผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค 
Buttonhole 2 ราย(4%) เทียบกับผู้ป่วยแทงเข็มเทคนิค rope ladder 
9 ราย (17%)17

	 4.)	 เกิดรอยจ�้ำเลือดหรือเลือดออกใต้ผิวหนัง(Hematoma)
น้อยกว่า 
	 จากการศึกษาของ MacRae และคณะ ศึกษาทดลอง 
เปรียบเทียบแบบสุ่มตัวอย่างในผู้ป่วย ที่ฟอกเลือดทั้งหมด 140 ราย 
แบ่งเป็น 2 กลุ่มคือ กลุ่มที่แทงเข็มใช้เทคนิค buttonhole และกลุ่ม 
ที่แทงเข็มเทคนิค rope ladder พบว่ากลุ่มที่แทงเข็มเทคนิค rope  
ladder เกิดเลือดออกใต้ผิวหนังมากกว่ากลุ ่มที่แทงเข็มเทคนิค  
buttonhole (436 versus 295 of 1000 hemodialysis sessions; 
P=0.03) อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ13

	 5.)	 เลือดหยุดง ่ายหลังการถอนเข็ม ระยะเวลาในการ 
ห้ามเลือดไม่นาน โดยหลังจากที่ผู้ป่วยฟอกเลือดเสร็จแล้ว จะต้อง 
ดึงเข็มฟอกเลือดออก ให้ดึงเข็มออกในทิศทางและองศาเดิมท่ีแทง  
หลังจากนั้นจะต้องมีการกดผิวหนังเพื่อห ้ามเลือด โดย AVF  
ควรกดห้ามเลือดนาน 10-15 นาที ส่วน AVG ควรกดห้ามเลือด
นานกว่า 15 นาที โดยมีการศึกษาพบว่าเทคนิคการแทงเข็มมีผลต่อ 
ระยะเวลาการกดห้ามเลือด โดย Kim และคณะ ศกึษาแบบไปข้างหน้า
ในผู้ป่วยฟอกเลือดที่ใช้เส้นฟอกเลือด AVF 22 ราย โดยเปรียบเทียบ
การแทงเข็มฟอกเลือดเทคนิค buttonhole และเทคนิค rope ladder 
พบว่าผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค buttonhole[stopped bleeding within 15 
and 30 minutes were 46.9% (59.4%) and 53.1% (40.6%), 
respectively(second investigation)] เลือดหยุดเร็วกว่าผู ้ป่วย 
ที่ใช ้เทคนิค rope ladder [stopped bleeding within 15  
minutes, within 30minutes, and after 31 minutes accounted 
for 21.9%(21.9%), 50.0% (53.1%), and 28.1% (25.0%), 
respectively(second investigation)], ในผู ้ป่วยที่ใช้เทคนิค  
buttonhole ไม่มีผู้ป่วยเลือดออกนานเกิน 30 นาที ความเจ็บจาก 
การแทงเข็มน้อยกว่าอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p = 0.001)10	

	 6.) ต้องได้รบัการแก้ไขเส้นฟอกเลอืดน้อย (Vascular access  
interventions) คือหลังจากที่ผู ้ป่วยใช้เส้นฟอกเลือดจะมีโอกาส 
เกิดภาวะแทรกซ้อนจากการแทงเส้นเลือดที่ใช้ฟอกเลือดได้ เช่น  
การเกิดหลอดเลือดโป่ง การเกิดหลอดเลือดตีบหรือตัน การติด 
เช้ือหลังจากเกิดภาวะแทรกซ้อน ผู ้ป่วยต้องได้รับการรักษาเช่น  
การผ่าตัดแก้ไข้เส้นเลือด การผ่าตัดเอาลิ่มเลือดออกหรือต้อง 
ได้รับการให้ยาปฏิชีวนะ
	 จากการศึกษาของ Van Loon และคณะ ศึกษาแบบ 
ไปข้างหน้าในผู ้ป่วยฟอกเลือดที่ใช้เส้นฟอกเลือด AVF ทั้งหมด  
145 ราย โดยเปรียบเทียบการแทงเข็มฟอกเลือดเทคนิค buttonhole 
75 ราย เทคนิค rope ladder 70 ราย พบว่าผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค  
buttonhole[10/75 ราย( Angioplasty 2 ราย, Thrombectomy  
1 ราย, Surgical revisions 3 ราย, Antibiotic treatments because 

รูปที่ 5 แขนของผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค Buttonhole10
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of access-related infections 4 ราย )] ต้องได้รับการแก้ไขเส้นเลือด
น้อยกว่าผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค rope ladder [41/70 ราย (Angioplasty  
35 ราย, Thrombectomy 3ราย, Surgical revisions 3 ราย,  
Antibiotic treatments because of access-related infections 
0ราย )] อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p < 0.001) แต่พบผู้ป่วยติดเชื้อ 
ในเทคนคิ buttonhole มากกว่าเทคนคิ rope ladder อย่างมนียัส�ำคญั
ทางสถิติ (p < 0.001) ผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค buttonhole เจ็บน้อยกว่า 
(p < 0.001) และมีความกลัวน้อยกว่า(p < 0.001) เทคนิค rope  
ladder อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ18

	 7.) ลดความวิตกกังวลของผู ้ป่วยก่อนแทงเข็มฟอกเลือด  
ในทุกๆครัง้ทีผู่ป่้วยต้องเข้ารบัการฟอกเลอืด ผูป่้วยมกัจะมคีวามเครยีด
และวิตกกังวล เนื่องจากกลัวความเจ็บปวดจากการแทงเข็ม มีความ
กังวลว่าจะแทงเข็มผิดพลาด ท�ำให้ต้องถูกเข็มแทงเส้นฟอกเลือด
หลายครั้ง
	 จากกการศึกษา Pergolotti และคณะ ศึกษาผู้ป่วยฟอกเลือด 
ทีใ่ช้เส้นฟอกเลอืด AVF ทัง้หมด 45 ราย โดยเปรยีบเทยีบการแทงเขม็
ฟอกเลือดเทคนิค buttonhole 21 ราย เทคนิค rope ladder 24 ราย  
พบว่าผู ้ป่วยที่ใช้เทคนิค buttonhole มีคะแนนความวิตกกังวล
ต�่ำกว่าผู้ป่วยที่ใช้เทคนิค rope ladder อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ  
(p = 0.0120)19

	 8.)	 ใช้ในผู้ป่วยฟอกเลือดที่มีต�ำแหน่งในการแทงเข็มฟอก
เลือดน้อย ในผู้มีป่วยที่ฟอกเลือดนานๆอาจมีหลอดเลือดโป่งพอง 
หลอดเลือดตีบหรือตันที่เส้นฟอกเลือด ท�ำให้เหลือเนื้อที่ในการ 
แทงเขม็ฟอกเลือดได้น้อย ผู้ป่วยกลุม่นีเ้หมาะสมกบักัารแทงเขม็เทคนคิ 
buttonhole มากกว่าเทคนิค rope ladder
	 จากการรวบรวมการศกึษาของการแทงเขม็เทคนคิ buttonhole  
พบว่ามีข ้อดีหลายอย่างเมื่อเทียบกับเทคนิคอื่น แต่การศึกษา 
ท่ีมีอยู ่ส่วนใหญ่เป็นการศึกษาในผู้ป่วยกลุ่มเล็กๆ และเป็นแบบ 
การสังเกตเชิงวิเคราะห์ อาจยังไม่สามารถสรุปได้อย่างชัดเจน  
คงต้องรอการศึกษาในกลุ่มประชากรขนาดใหญ่และท�ำการศึกษา
ทดลองเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมแบบสุ่มตัวอย่างต่อไป
	 ข้อเสียของการแทงเข็มเทคนิค Buttonhole
	 1.)	 เพิ่มการติดเชื้อมากขึ้นทั้งแบบเฉพาะที่และแพร่กระจาย
(Local and systemic infection)	 
	 MacRae และคณะ พบว่าเทคนิค buttonhole เพิ่มอัตราการ
ติดเชื้อแบบเฉพาะที่ (50 versus 21.4 episodes/1000 sessions, 
P = 0.003) อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ มีการติดเชื้อในกระแสเลือด 
(Staphylococcal aureus) 2 ครั้งในช่วงระยะเวลา 12 เดือน,  
ฝีที่บริเวณต�ำแหน่งที่แทงเข็มต้องได้รับ ยาฆ่าเช้ือทางหลอดเลือดด�ำ  
9 ครั้ง แต่ไม่พบการติดเชื้อในผู้ป่วยที่แทงเข็มเทคนิค rope ladder(13)

	 Shinzato และคณะ ใช้วิธี moist healing ในการเอาสะเก็ด 
ที่แผลออกก่อนแทงเส้นฟอกเลือดเทคนิค buttonhole โดยใช้ 
น�้ำยาฆ่าเชื้อเช็ดบริเวณต�ำแหน่งที่แทงเข็มฟอกเลือดก่อนและหลัง
เอาเข็มออก ซึ่งโดยส่วนมากจะใช้น�้ำยาฆ่าเชื้อเช็ดเฉพาะก่อนแทงเข็ม 
ส่วนน�้ำยาฆ่าเชื้อที่ใช้เลือกใช้เป็น 0.1% โพวิโดนไอโอดีน ซึ่งมีฤทธิ์
ฆ่าเช้ือแบคทีเรียมากกว่าน�้ำยาฆ่าเชื้อทั่วไป หลังจากเอาเข็มออกและ
เช็ดด้วยน�้ำยาฆ่าเช้ือแล้ว ให้ใช้แผ่นฟิล์ม (Careleaves; Nichiban, 
Tokyo, Japan) ปิดบริเวณต�ำแหน่งแทงเข็ม ขนาด 16x29 มิลลิเมตร 
ทิง้ไว้ 24 ช่ัวโมงจงึค่อยแกะออกคนืก่อนฟอกเลอืด จากนัน้ใช้ผ้าขนหนู 

ไมโครไฟเบอร์เช็ดสะเกด็ออกขณะอาบน�ำ้ ท�ำให้เหลอืชัน้เน้ือเยือ่บางๆ
ปกคลุมต�ำแหน่งแทงเข็ม ซึ่งทางพยาธิเป็นชั้น stratum corneum 
with incomplete enucleation of keratinocyte เมื่อปฏิบัติตามวิธี
การท�ำความสะอาดดังกล่าวนี้ ในการศึกษาพบว่าไม่มีผู้ป่วยติดเช้ือ
จากการใช้เทคนิค buttonhole20

	 Nesrallah และคณะ ได้ศึกษาแบบย้อนกลับ (retrospective)  
ในผู้ป่วยล้างไตทางเส้นฟอกเลือด AVF ใช้เทคนิค buttonhole  
จ�ำนวน 56 รายเปรียบเทียบก่อนและหลังใช้ยามิวพิโรซิน (topical 
mupirocin calcium 2% cream) ทาแผลบริเวณต�ำแหน่งแทงเข็ม 
หลังจากกดหยุดเลือด ศึกษาดูอัตราการติดเชื้อ Staphylococcus  
aureus ในกระแสเลอืด พบว่ามผีูป่้วยตดิเชือ้ Staphylococcus aureus 
ในกระแสเลือด 10 ราย พบว่าผู้ป่วย 4 ราย มีการติดเชื้อแบบแพร่
กระจายได้แก่ ปอดอักเสบ 2 ราย, ข้ออักเสบ 1 ราย และฝีในชั้นเหนือ 
ต่อเย่ือหุ ้มสมอง (Epidural abscess) 1 รายจนถึงข้ันเสียชีวิต  
และพบว่ามีผู ้ป ่วย 2 รายติดเชื้อ Staphylococcus aureus  
ในกระแสเลือดหลังใช้ยามิวพิโรซิน ซึ่งผูป่วยหยุดใช้ยามิวพิโรซิน  
3 สัปดาห์ก่อนที่จะมีการติดเชื้อ ดังน้ันจากการศึกษาไม่มีผู ้ป่วย 
ติดเชื้อ Staphylococcus aureus ในกระแสเลือดหลังจากได้รับ 
ยามิวพิโรซินทาป้องกันการติดเชื้อ จากการวิเคราะห์ทางสถิติพบว่า 
ผู้ป่วยก่อนใช้ยามิวพิโรซินเทียบกับหลังใช้ยามิวพิโรซินมีความเสี่ยง 
ในการติดเชื้อ Staphylococcus aureus ในกระแสเลือดมากกว่า 
คิดเป็น 6.4 เท่า [95% CI=1.3 to 32.3; P=0.0221

	 2.)	 ไม่สามารถใช้แทงเส้นฟอกเลือดเทียมได้ เน่ืองจาก 
ถ้าแทงเข็มซ�้ำที่เส้นฟอกเลือดเทียม (AVG) จะท�ำให้เส้นฟอกเลือด
ช�ำรดุ มไีฟบรนิและเกลด็เลอืดมาเกาะผนงัหลอดเลอืดเป็นจ�ำนวนมาก  
เกิดการตีบตันในที่สุด ท�ำให้สูญเสียเส้นฟอกเลือดได้
	 2.)	เทคนคิการแทงเขม็แบบ Rope ladder or rotating site 
	 Rope ladder เป็นเทคนิคมาตรฐานที่นิยมใช้กันในปัจจุบัน 
สามารถใช้ได้ทัง้เส้นฟอกเลอืด AVFและเส้นฟอกเลอืด AVG วธิกีารเป็น
เทคนคิการใช้เขม็ปลายแหลมแทงเขม็ผ่านผวิหนงัเข้าไปในหลอดเลอืด  
โดยบริเวณท่ีแทงเข็มจะเปลี่ยนต�ำแหน่งทุกครั้งแทงกระจายไป 
ตามเส้นฟอกเลอืดห่างจากจดุเดมิประมาณ 2-3 เซนติเมตร ดงัรปูท่ี 6

รูปที่ 6	 การแทงเข็มเทคนิค Rope ladder or rotating site (แนวยาวและ 

	 ตัดขวาง)9

	 ข้อดีของการแทงเข็มเทคนิค Rope ladder
	 1.	 เส้นฟอกเลือดมีอายุการใช้งานนาน โดยจากการศึกษา
ของ MacRae และคณะ ท�ำการศึกษาทดลองเปรียบเทียบแบบสุ่ม
ตัวอย่าง ในผู้ป่วยฟอกเลือดที่ใช้เส้นฟอกเลือด AVF เปรียบเทียบ
เทคนิคการแทงเข็มแบบ rope ladder และเทคนิค buttonhole เพื่อดู
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อายกุารใช้งานของเส้นฟอกเลอืด พบว่าผูป่้วยทีใ่ช้เทคนคิ rope ladder 
มีอายุการใช้งานของเส้นเฉลี่ย 18.4 เดือน(IQR, 10.9-32.7) เทคนิค  
buttonhole มอีายกุารใช้งานของเส้นเฉล่ีย 16.0 เดอืน (IQR, 10.6-29.3),  
p = 0.2 แต่ไม่มีความแตกต่างกัน อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ22 

	 2. 	 อัตราการติดเชื้อน้อย โดยจากการศึกษาของ Frank 
และคณะ ได้ท�ำการศกึษาแบบย้อนกลับ ในผูป่้วยฟอกเลอืดโดยใช้เส้น
ฟอกเลือด AVF ทั้งหมด 127 ราย โดยมี 53 ราย ใช้เทคนิค rope 
ladder และ 74 รายใช้เทคนิค buttonhole ผลปรากฏว่าในกลุ่ม 
ที่ใช้เทคนิค buttonhole มีการติดเชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด  
9 ครัง้ (เชือ้แบคทเีรยี MSSA (Methicillin-sensitive Staphylococcus 
aureus) 8 ครั้ง และ เชื้อแบคทีเรีย Staphylococcus epidermidis  
1 ครั้ง) ในขณะที่กลุ่ม rope ladder ไม่พบว่ามีการติดเชื้อแบคทีเรีย 
ในกระแสเลือด23	
	 3. 	 เทคนิคนี้ใช้ได้ทั้งเส้นฟอกเลือด AVF และเส้นฟอกเลือด 
AVG ซึง่ต่างจากเทคนคิ buttonhole ทีใ่ช้ได้เฉพาะเส้นฟอกเลอืด AVF 
เท่านั้น
	 ข้อเสียของการแทงเข็มเทคนิค Rope ladder
	 1.	 ไม่เหมาะในผู ้ป่วยที่มีต�ำแหน่งเนื้อที่ในการแทงเข็ม 
ฟอกเลือดน้อย เนื่องจากการใช้เทคนิค rope ladder ต้องมีการ
เปลี่ยนต�ำแหน่งแทงเข็มทุกครั้งโดยห่างจากต�ำแหน่งเดิมประมาณ 
2-3 เซนติเมตร ซึ่งถ้าผู้ป่วยที่มีพ้ืนที่ในการแทงเข็มฟอกเลือดน้อย  
ควรเลือกใช้เทคนิค buttonhole 
	 2.	 ผู้ป่วยและผู้แทงเข็มมีความวิตกกังวลก่อนการแทงเข็ม  
โดยกังวลว่าอาจจะแทงเข็มผิดต�ำแหน่งเน่ืองจากทุกคร้ังที่แทงเข็มจะ
ต้องมีการเปลี่ยนต�ำแหน่งแทงเข็มอย่างน้อย 2-3 เซนติเมตร ท�ำให้
มีโอกาสแทงเข็มผิดต�ำแหน่ง อาจท�ำให้ผู้ป่วยต้องถูกแทงเส้นเลือด
หลายครั้ง
	 3.)	เทคนิคการแทงเข็มแบบ Area puncture or  
regional
	 วิธีการคือการแทงเข็มผ่านผิวหนังเข้าไปในหลอดเลือด โดย
บริเวณที่แทงเข็มเปลี่ยนต�ำแหน่งแทงเข็มเล็กน้อยกระจายไปตาม
เส้นฟอกเลือดใกล้กับต�ำแหน่งเดิมดังรูปที่ 7 เป็นเทคนิคที่ไม่ค่อยได้ 
รับความนิยม เนื่องจากเกิดเส้นเลือดโป่งพอง หลังดึงเข็มออกต้องใช้
เวลาในการกดผิวหนังนานเพื่อห้ามเลือด ผู้ป่วยรู้สึกเจ็บเวลาแทงเข็ม
และเป็นเทคนคิท่ีท�ำให้อายกุารใช้งานของเส้นฟอกเลอืด AVF สัน้กว่า
เทคนิคการแทงเข็มแบบอื่น 

	 จากการศึกษาของคุณนันทรัตน์และคณะ ท�ำการศึกษาแบบ
ย้อนหลังโดยเก็บรวบรวมข้อมูลจากแบบบันทึกข้อมูลผู้ป่วยที่ใช้เส้น
ฟอกเลือด AVF 21 ราย ศึกษาเพื่อเปรียบเทียบผลของการแทงเข็ม
โดยใช้เทคนิค buttonhole และเทคนิค area puncture ต่อระยะเวลา
ในการกดห้ามเลือดหลังถอดเข็ม AVF และระดับความเจ็บปวดของ 
ผู้ป่วยขณะแทงเข็ม AVF พบว่าการแทงเข็มโดยใช้เทคนิค buttonhole  
ช่วยลดระยะเวลาการกดห้ามเลือดหลังถอดเข็ม AVF ได้ดีกว่า 
การแทงเข็มโดยใช้เทคนิค area puncture อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ  
(p <0.01) ท้ังบรเิวณ arterial site (Constant site : X 4.19 ± 1.66 นาท,ี 
Area puncture : X 9.12 ± 2.36 นาที) และบริเวณ venous site 
(Constant site : X 3.92 ± 1.37 นาที, Area puncture : X 9.12 
± 2.36 นาที) และคะแนนความเจ็บปวดของผู้ป่วยขณะแทงเข็ม  
AVF เมื่อใช้เทคนิค buttonhole น้อยกว่าเมื่อแทงเข็มโดยใช้เทคนิค 
area puncture อย่างมีนยัส�ำคญัทางสถติ(ิp <0.01) ทัง้บรเิวณ arterial 
site (Constant site : X 1.20 ± 0.90, Area puncture : X 6.03 ± 
0.90) และบริเวณ venous site (Constant site : X 1.38 ± 0.75, 
Area puncture : X 5.88 ± 0.82)24

	 จากการศึกษาของ Maria และคณะได้ท�ำการศึกษาแบบ 
การสังเกตเชิงวิเคราะห์ (cross-sectional survey) ในผู้ป่วยฟอก
เลือดที่ศูนย์ล้างไต 171 ศูนย์ในแถบประเทศยุโรปทั้งหมด 9 ประเทศ 
จ�ำนวนผู้ป่วยทั้งสิ้น 7058 ราย เส้นฟอกเลือด AVF 90.6%, เส้น
ฟอดเลือด AVG 9.4% เทคนิคการแทงเข็มแบบ area puncture 
65.8%, rope-ladder 28.2% และ buttonhole 6% ศึกษาเทคนิค 
การแทงเข็มต่อระยะเวลาการใช้งานของ AVF และ AVG พบว่า
เทคนิคการแทงเข็มแบบ area puncture มีโอกาสเกิดการสูญเสีย 
เส้นฟอกเลอืดมากกว่าเทคนคิ Rope ladder หรอืเทคนคิ Buttonhole 
อย่างมีนัยส�ำคัญ7

สรุป
	 เทคนิคการแทงเข็มที่หลอดเลือดเพ่ือฟอกเลือดในปัจจุบัน 
มี 3 เทคนิคคือ Buttonhole or constant site, Rope ladder or  
rotating site และ Regional or area puncture ส่วนใหญ่นิยมใช้  
Rope ladder เนื่องจากเป็นเทคนิคมาตรฐานนิยมใช้กันท่ัวไป  
ท�ำให้เส้นฟอกเลือดมีอายุการใช้งานได้นาน อัตราการติดเชื้อต�่ำ  
เกดิหลอดเลอืดโป่งพองน้อย สามารถใช้ได้ทัง้ AVF และ AVG เทคนคิ 
Buttonhole ได้รับความนิยมในผู้ป่วยที่ล้างไตที่บ้าน เนื่องจากเป็น
เทคนิคที่ท�ำได้ง่าย แทงต�ำแหน่งเดิม ผู้ป่วยรู้สึกไม่ค่อยเจ็บเวลาท่ี
แทงเข็ม อัตราการแทงเข็มผิดต�ำแหน่งน้อย แต่โอกาสการติดเชื้อแบบ
เฉพาะที่และแบบแพร่กระจายสูงกว่าเทคนิคอื่น ส่วนเทคนิค Area 
puncture มักไม่ค่อยนิยมใช้ เนื่องจากพบว่าหลอดเลือดที่แทงเข็ม 
เกิดภาวะโป่งพองหรือตีบตันได้บ่อย ดังน้ันควรเลือกเทคนิคการ 
แทงเข็มเส้นฟอกเลือดให้เหมาะสมกับ ผู้ป่วยแต่ละรายและควรค�ำนึง
ถึงความช�ำนาญของผู้แทงเข็มฟอกเลือด

รูปที่ 7 การแทงเข็มเทคนิค Area puncture or regional (แนวยาวและตัดขวาง)9 
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ตารางที่ 2 สรุปเทคนิคการแทงเข็มเส้นฟอกเลือด

เทคนิคการแทงเข็ม วิธีการ ข้อดี ข้อเสีย

Buttonhole 
or Constant site

หาต�ำแหน่งที่ดีที่สุด 2 ต�ำแหน่ง  
ใช้เขม็ชนดิปลายแหลมแทงต่อเนือ่ง
กัน 10 ครั้ง ให้แทงในต�ำแหน่งเดิม 
ท�ำมุมองศาเดิม ลึกเท่าเดิมทุกครั้ง 
จนเกิดร่อง
จากนัน้ใช้เขม็ทูแ่ทงในต�ำแหน่งเดมิ 
สอดผ่านร่องที่สร้างไว้บนผิวหนัง
และผนังหลอดเลือด

	 ลดความเจ็บปวด

	 ท�ำได้ง่าย

	 เกิดเส้นฟอกเลือดโป่งพองน้อย

	 เลือดออกใต้ผิวหนังน้อย 

	 เลือดหยุดง่ายหลังการถอนเข็ม 
	 ระยะเวลาในการห้ามเลือด
	 ไม่นาน

	 ต้องได้รับการแก้ไข
	 เส้นฟอกเลือดน้อย

	 ลดความกังวลของผู้ป่วยและ
	 ผู้แทงเข็ม

	 ลดความเสี่ยงในการแทงเข็ม 
	 พลาด

	 ใช ้ในผู ้ป ่วยที่มี เนื้อที่ในการ 
	 แทงเข็มน้อย

	 เพิ่มการติดเชื้อแบบเฉพาะท่ี 
	 และแบบแพร ่กระจาย เชื้อ 
	 ส่วนใหญ่ทีพบเป็น S.aureus

	 ไม่สามารถใช้แทงเส้นฟอกเลอืด  
	 AVG ได้ 

Rope ladder or 
rotating site

ใช้เข็มปลายแหลมแทงผ่านผิวหนัง
เข้าไปในหลอดเลือด โดยบริเวณ 
ทีล่งเขม็จะเปลีย่นไปจากเดิมทกุครัง้
ตามแนวเส้นฟอกเลือด ห่างจาก
บริเวณเดิม 2-3 cm 

	 เส้นฟอกเลือดมีอายุการใช้งาน 
	 นาน

	 ภาวะการติดเชื้อน้อย

	 ใช้ได้ทั้ง AVF และ AVG

	 ไม่เหมาะในผู้ป่วยที่มีต�ำแหน่ง 
	 เนื้อที่ในการแทงเข็มฟอกเลือด 
	 น้อย

	 ผู้ป่วยมีความกังวลและมีโอกาส 
	 แทงเข็มผิดพลาดมาก

Area puncture ใช้เข็มปลายแหลมแทงผ่านผิวหนัง
เข้าไปในหลอดเลือดโดยบริเวณ 
ทีล่งเขม็จะใกล้เคยีงกบัต�ำแหน่งเดมิ

	 เ กิ ดความผิ ดพลาดน ้ อยผู ้ 
	 แทงเข็มมีความมั่นใจ

	 ใช้ในผู ้ป ่วยที่มีเนื้อที่แทงเข็ม 
	 จ�ำกัด

	 เส้นฟอกเลือดเกิดหลอดเลือด 
	 โป่งพอง

	 เส้นฟอกเลือดตัน

	 ต ้องใช ้ เวลานานในการกด 
	 ห้ามเลือด
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Abstract
	 Chronic kidney disease is a disease that is increasingly found. In Thailand, nowadays, end stage renal disease 
patients are treated with renal replacement therapy. Most of patients chose to be treated by hemodialysis method. For 
this method, doctors will need to prepare vascular access on patients. The efficiency of vascular access associates 
with the mortality of patients because poor vascular access results in reducing the quality of hemodialysis. Therefore, 
it’s important to always maintain the vascular access in good condition for long-term use by trying to avoid vascular  
access complications such as stenosis, thrombosis, aneurysm or infection. Factor affecting to the vascular access survival 
is cannulation techniques. Proper cannulation techniques can reduce vascular access complications. There are three 
types of cannulation techniques; 1)Rope ladder or rotating site (using sharp needles to cannulate rotating sites across 
the entire AVF) 2) Buttonhole or constant site (using blunt needles to repeatedly cannulate the same site via a healed 
track) 3) Regional or area puncture. This literature review aims to gather the Pros and Cons of cannulation techniques. 
The rope ladder technique is conventional and standard method that widely used nowadays due to minimize the risk 
of infection, prolong vascular access survival, using in both arteriovenous fistula(AVF) and arteriovenous graft(AVG).  
Buttonhole technique should be used in patients who have limited area for needle cannulation since the needles are 
placed into the exact same holes on AVF every time they have dialysis. It’s less painful to patients. However, the study 
found the Cons of this technique as patients are at higher risk for infections both in the insertion area or septicemia. 
Furthermore, this technique can’t be used with patients who have AVG. Area puncture technique, this is not popular 
technique. It is often used with patients with limited area for needle cannulation. But, vascular access complications such 
as stenosis, thrombosis, aneurysm are commonly found in this technique. In order to make hemodialysis more efficient 
and safe to patient, it’s important to use proper cannulation technique for each type of patients and need to consider 
the expertise of nurses who perform needle cannulation as well. 

Keywords : rope ladder, buttonhole, area puncture technique
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สาเหตุของการประเมินอัตราการคัดกรองโรคไต
เรื้อรังต�่ำด้วยระบบฐานข้อมูล 
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บทคัดย่อ
ความเป็นมา: โรคไตเร้ือรังเป็นปัญหาสาธารสุขที่ส�ำคัญของประเทศ กระทรวงสาธารณสุขมีนโยบายให้มีการคัดกรองโรคไตเรื้อรัง  
โดยก�ำหนดให้ใช้ระบบฐานข้อมูล Heath Data Center (HDC) เป็นโปรแกรมหลักในการประเมินผลส�ำเร็จ ปัญหาของการใช้ระบบนี้ 
คือเจ้าหน้าที่มักเข้าใจว่า การประเมินด้วยระบบนี้ได้ผลงานต�่ำกว่าเป็นจริง จุดประสงค์การศึกษานี้เพื่อหาสาเหตุของผลการประเมิน  
การคัดกรองโรคไตเรื้อรังในกลุ่มเสี่ยงไม่ได้ตามเป้าหมาย
วิธีการศึกษา: การศึกษานี้เป็นการศึกษาส�ำรวจย้อนหลังเชิงพรรณนาโดยอาศัยฐานข้อมูลจากระบบ HDC โดยใช้ผลของการคัดกรอง
โรคไตเรื้อรังในปีงบประมาณ 2559 ของโรงพยาบาลส่งเสริมสุขภาพต�ำบล แห่งหนึ่งในจังหวัดสงขลาเป็นตัวอย่าง การศึกษาเริ่มด้วย
การตรวจสอบรายชื่อในเมนู Data Exchange จากฐานข้อมูล HDC การพิจารณาหาสาเหตุของการไม่ได้รับการคัดกรองอาศัยข้อมูล
จากระบบฐานข้อมูล ของโรงพยาบาลหลายแห่ง และสอบถามผู้ป่วยโดยตรง 
ผลการศึกษา: ผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง 137 ราย (49.04%) ไม่ได้รับการตัดกรองโรคไตเรื้อรัง เป็นเพศชาย 75 คน (54.7%) อายุเฉลี่ย  
61.9 ปี (95% CI 59.5-64.4) ผู้ป่วยเป็นโรคความดันโลหิตสูง 136 คน (99.3%) เป็นโรคเบาหวาน 24 คน (17.5%) สาเหตุ 
ของการไม่ได้รับการคัดกรองโรคไตที่พบ ได้แก่ 1) รักษาที่สถานบริการอื่น คิดเป็น 57.7% 2) ตกส�ำรวจ คิดเป็น 16.8% 3)  
ขาดการติดตามรักษา คิดเป็น 13.1% 4) ไม่ได้เป็นกลุ่มเสี่ยง คิดเป็น 8.8% 5) เสียชีวิต คิดเป็น 2.9% และ 6) มีการคัดกรองหรือ 
ผลการประเมินคลาด เคลื่อน คิดเป็น 0.7% 
สรุป: การศึกษาน้ีพบว่า การประเมินผลตัวชี้วัดด้วยระบบ HDC มีความไวเพียงพอในการตรวจสอบการคัดกรอง สาเหตุที่ท�ำให ้
อัตราการคัดกรองโรคไตเรื้อรังในกลุ่มเสี่ยงต�่ำเกิดจากหลายสาเหตุ สาเหตุที่พบบ่อยที่สุดคือการที่ผู้ป่วยไปรักษาที่สถานบริการอื่น

ค�ำส�ำคัญ: โรคไตเรื้อรัง, ระบบฐานข้อมูล, ดรรชนีชี้วัดความส�ำเร็จ
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บทน
	 โรคไตเรื้อรังหรือ chronic kidney disease (CKD)  
เป ็นป ัญหาสาธารณสุขที่ส�ำคัญของประเทศไทย คาดว ่าจะม ี
ประชากรไทยป่วยเป็น CKD ประมาณ 8.5 ล้านคน และมีผู้ป่วย 
ได้รับการรักษาด้วยการบ�ำบัด ทดแทนไตมากกว่า 70,000 คน และ 
มีแนวโน้มเพิ่มขึ้นอย่างต่อเนื่อง1 ท�ำให้ประเทศต้องเสียค่าใช้จ่าย  
ในการรักษาด้วยการบ�ำบัดทดแทนไตสูงมาก โดยส�ำนักงาน 
หลักประกันสุขภาพใช้งบประมาณปี พ.ศ. 2560 กว่า 7,500 ล้าน
บาทในการดูแลผู้ป่วยระยะที่ 52 กระทรวงสาธารณสุขจึงก�ำหนด
นโยบายให้มีการคัดกรอง ผู ้ป่วยกลุ ่มเสี่ยงและก�ำหนดแนวทาง 
การดูแลรักษาผู้ป่วย CKD เพ่ือชะลอการเสื่อมของหน้าที่ไต โดย 
การ จดัท�ำแผนพฒันาระบบบรกิารสขุภาพหรือ Service Plan สาขาไต1  
โดยก�ำหนดตัวช้ีวัดความส�ำเร็จผลการ ด�ำเนินการ รวมท้ังพัฒนา
โปรแกรมส�ำเร็จรูปเพื่อประเมินตัวชี้วัดความส�ำเร็จดังกล่าว เพ่ือ 

ลดปัญหาความ เข ้าใจในรายละเอียดของตัวชี้วัดแตกต่างกัน 
เพื่อให้เกิดเกณฑ์ประเมินมาตราฐานเดียวกัน และโปรแกรมนี้  
ยังสามารถลดภาระงานของเจ้าหน้าที่ในการเติมข้อมูล โดยการ 
ใช้ข้อมูลที่เกิดข้ึนจากการท�ำงานประจ�ำวัน อย่างไรก็ตาม หลังจาก
โปรแกรมนี้ได้น�ำไปใช้ประเมินผล พบว่าประสบปัญหาหลายประเด็น 
โดยเฉพาะ ผลการประเมินตัวชี้วัดที่ผู ้ปฏิบัติงานเข้าใจว่าต�่ำกว่า 
ความเป็นจริง ไม่สอดคล้องกับการเก็บข้อมูลของ เจ้าหน้าที่โดยตรง
	 จุดประสงค ์ของการศึกษานี้ เพื่ อหาสาเหตุของอัตรา 
การคัดกรอง CKD ในผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง ได้แก่ ผู้ป่วยโรคเบาหวาน 
(DM) และ/หรือความดันโลหิตสูง (HT) ที่ไม่ยังเคยได้รับการวินิจฉัย 
ว่าเป็น CKD ซึ่งเป็นหนึ่งในตัวชี้วัดหลักของการดูแลผู้ป่วย CKD 
โดยพิจารณาอัตราการคัดกรองในโรงพยาบาลแห่งหนึ่ง เปรียบเทียบ 
กับฐานข้อมูลสุขภาพระบบ Health Data Center (HDC) ของ
ปีงบประมาณปี 2559 
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วัสดุและวิธีการศึกษา
	 การศึกษานี้เป็นการศึกษาแบบการส�ำรวจย้อนหลังเชิง
พรรณนาโดยอาศัยฐานข้อมูลจากระบบ HDC โดยพิจารณาข้อมูล 
ในปีงบประมาณ 2559 ของโรงพยาบาลส่งเสริมสุขภาพต�ำบล  
(รพ.สต.) แห่งหนึง่ใน อ�ำเภอนาทว ีจงัหวดัสงขลา ซึง่เป็นสถานบรกิาร
ในเขตชนบท วิธีการศึกษาวิจัยเริ่มด้วยการค้นหาอัตราการ คัดกรอง 
ภาวะไตวายจากระบบ HDC ในเมนูข้อ 1. KPI CKD 1.1 ร้อยละ 
ของผู้ป่วย DM และ/หรือ HT ที่ได้รับการค้นหาและคัดกรองโรคไต 
เรื้อรัง ในเมนูกลุ ่มรายงานมาตรฐาน >>ข้อมูลเพื่อตอบ สนอง  
Service Plan สาขาไต จากน้ันค้นหารายชื่อของผู้ป่วยที่ไม่ได้รับ 
การคัดกรองจากเมน ูData Exchange เมือ่ได้รบัรายชือ่ผูป่้วยดงักล่าว 
ผู้บริหารและทีมงานในพื้นที่ ได้แก่ ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาล สมเด็จ
พระบรมราชินีนาถ ณ อ�ำเภอนาทวี ส�ำนักงานสาธารณสุขอ�ำเภอ
นาทวี และคณะท�ำงานปฐมภูมิ อ�ำเภอนาทวี แพทย์ประจ�ำครอบครัว
ร่วมแผนการด�ำเนินงาน และผู้อ�ำนวยการรพ.สต.พร้อมด้วยพยาบาล  
วิชาชีพผู ้รับผิดชอบคลินิกโรคไม่ติดต่อ (Non-communicable  
diseases: NCD) ของรพ.สต. นดัประชมุและแนะน�ำอาสาสมคัรชมุชน
ในการพิจารณาหาสาเหตุของการไม่ได้รับการคัดกรองตามรูปแบบ 
ที่ทีม service plan ของจังหวัดสงขลาเสนอแนะ โดยอาศัยข้อมูล 
จากฐานข้อมูลของรพ.สต.และสอบถาม ผู้ป่วยกลุ่มเส่ียงรายบุคคล  
ตามที่ระบุใน Data Exchange หลังจากรวบรวมสาเหตุเรียบร้อย 
ข้อมูลและ สาเหตุดังกล่าวจะส่งไปที่โรงพยาบาลสมเด็จพระบรม
ราชินีนาถ ณ.อ�ำเภอนาทวี ซึ่งเป็นโรงพยาบาลแม่ข่าย และ รพ.สต. 
ใกล้เคียง เพื่อรวบรวมและยืนยันสาเหตุของการไม่ได้รับคัดกรอง 
อีกครั้ง หลังจากนั้นส่งให้ทีม วิจัยพิจารณาตัดสินสาเหตุของการ 

ไม่ได้รับการคัดกรอง

การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ
	 ตัวแปรที่เป็นตัวแปรคุณภาพแสดงผลเป็นความถี่ ร้อยละ  
ตัวแปรต่อเนื่องแสดงผลเป็นค่าเฉลี่ยหรือค่ามัธยฐานตามความ 
เหมาะสม โดยใช้โปรแกรม STATA version 14.1

ผลการศึกษา
	 ข้อมูลจากฐานข้อมูลระบบ HDC ในปีงบประมาณ พศ. 2559 
พบว่า ผูป่้วย DM และ/หรอื HT ทีไ่ม่เคยได้รบัการวนิจิฉยัว่าเป็น CKD 
ในเขตความรับผิดของรพ.สต.ที่ศึกษามีจ�ำนวน 261 คน ผู้ได้รับการ 
คัดกรอง CKD ด้วยการตรวจวัดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะจ�ำนวน 
133 คน คิดเป็น 50.96% ผู้ป่วยที่เหลือจ�ำนวน 128 คนไม่ได้รับ 
การคัดกรองคิดเป็น 49.04% 
	 เมือ่พจิารณาจากฐานข้อมลูระบบ HDC ทีส่บืค้นรายชือ่ผูป่้วย
ในเมนู Data Exchange พบว่า ผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงทั้งโรค DM และ/ 
หรือโรค HT ที่ยังไม่เคยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น CKD และยังไม่เคย 
ได้รับการคัดกรองจ�ำนวน 137 ราย เป็นเพศชาย 75 คน (54.7%)  
เพศหญิง 62 คน (45.3%) อายุเฉลี่ย 61.9 ปี (95% CI 59.5-64.4) 
เพศชายมีอายุเฉลี่ย 62.3 ปี (95% CI 59.0-65.6) ส่วนเพศหญิง 
มีอายุเฉลี่ย 61.5 ปี (95% CI 57.7-65.2) ผู้ป่วย 99.3% ได้รับการ
วินิจฉัยว่าเป็น HT ผู้ป่วย 17.5% ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรค DM  
และผู้ป่วย 16.8% ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นทั้งโรค DM และ HT  
ระยะเวลาที่ได้รับการวินิจฉัยโรคกลุ่มเสี่ยงเป็นเวลาระหว่าง 1-20 ปี 
(ตารางที่ 1)

ข้อมูลพื้นฐาน ผลการศึกษา ระยะเวลาที่เป็น (ปี)

เพศ ชาย 75 (54.8%)

อายุ (ปี) 61.9 (95% CI 59.5 - 64.4)

น�้ำหนัก (kg) 59.5 (95% CI 57.0 - 62.1)

ความสูง (cm) 158.5 (95% CI 156.4 - 160.7)

สาเหตุของกลุ่มเสี่ยง
	 ความดันโลหิตสูง 
	 โรคเบาหวาน
	 ทั้งความดันโลหิตสูงและโรคเบาหวาน

136 (99.3%)
24 (17.5%)
23 (16.8%)

1-20
2-13 
1-12 

ตารางที่ 1 ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงที่ยังไม่ได้รับการคัดกรองโรคไตเรื้อรัง (n=137 คน)

	 เม่ือพิจารณาสาเหตุของการไม่ได้รับการคัดกรอง CKD 
ในกลุ่มเสี่ยงของรพ.สต.แห่งน้ี (ตารางที่ 2) พบว่า ผู้ป่วยจ�ำนวน 
57.7% ไปรักษาที่โรงพยาบาลอื่น ได้แก่ รพ.สต.อื่นที่ตั้งอยู่ใกล้เคียง  
รพ.สมเด็จพระบรมราชินีนาถ ณ.อ�ำเภอนาทวี รพ.หาดใหญ่  
รพ.สงขลานครินทร์ เป็นต้น โดยไม่ได้มารับการรักษาดูแลที่ 
รพ.สต.ที่ศึกษาเลยในปีงบประมาณ 2559 เป็นสาเหตุของการ 
ไม่ได้รับการคัดกรองท่ีพบมากที่สุด สาเหตุที่พบบ่อยอันดับ 2 คือ  
ผู้ป่วยตกส�ำรวจ หมายถึง ผู้ป่วยยังคงมารพ.สต.ที่ศึกษาอย่างน้อย  
1 ครั้ง แต่ไม่ได้รับการคัดกรองคิดเป็น 16.8% สาเหตุที่พบบ่อย

อันดับ 3 คือ ผู้ป่วยไม่ได้มารับการรักษาท้ังที่รพ.สต.ที่ศึกษาและ 
สถานบริการอ่ืนๆ ในปีงบประมาณ 2559 พบมีจ�ำนวน 18 ราย  
คิดเป็น 13.1% สาเหตุที่ส�ำคัญอีกอย่าง คือ ผู้ป่วยจ�ำนวน 12 ราย  
ไม่ได้เป็นกลุ่มเสี่ยงคือ ไม่ได้เป็นทั้งโรค DM และโรค HT เมื่อได้รับ 
การตรวจซ�้ำ สาเหตุอื่นๆที่พบในงานวิจัยนี้ คือ ผู้ป่วยเสียชีวิตไปก่อน 
1 ตุลาคม 2558 จ�ำนวน 4 ราย และมีผู้ป่วยเพียง 1 ราย คิดเป็น  
0.7% เท่านั้น ที่ฐานข้อมูลระบบ HDC ระบุว่า ไม่ได้รับการคัดกรอง 
ในช ่วงเวลาที่ศึกษา แต ่การสืบค ้นพบว ่ามีการคัดกรองจริง 
ในสถานบริการ 
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อภิปราย
	 งานวิจยันีเ้ป็นการศกึษาย้อนหลังเชงิพรรณนา (Retrospective  
descriptive study) หาสาเหตุที่ท�ำให้อัตราการคัดกรอง CKD  
ในผู้ป่วยกลุ่มเส่ียงทั้ง DM และ HT ท่ียังไม่เคยได้รับการ วินิจฉัย 
ว่าเป็น CKD พบว่าสาเหตุที่พบมากที่สุด คือ ผู ้ป่วยไปรับการ 
รักษาที่สถานบริการอื่น โดยไม่ได้รับการบริการรักษาดูแลในสถาน
บริการที่รับผิดชอบโดยตรง 
	 การคัดกรอง CKD ในกลุ่มเสี่ยง เป็นนโยบายและกลยุทธ ์
ทีส่�ำคญัของกระทรวงสาธารณสขุ ในการรกัษาผูป่้วยตัง้แต่ระยะเริม่ต้น 
เพื่อลดจ�ำนวนผู ้ป่วย CKD โดยเฉพาะลดจ�ำนวนผู ้ป่วยที่รักษา  
ด้วยการบ�ำบัดทดแทนไตซึ่งมีค่าใช้จ่ายสูงมาก การประเมินตัวชี้วัด
ความส�ำเรจ็นี ้กระทรวงฯระบใุห้ใช้ โปรแกรมในระบบฐานข้อมลู HDC  
เป็นเครื่องมือหลักในการติดตามผลการด�ำเนินการ เน่ืองจากข้อมูล 
ทีใ่ช้ในการประเมนิมาจากข้อมูลระบบ HDC เกดิขึน้ระหว่างการท�ำงาน
ตามปกติ จากนั้นเจ้าหน้าที่คอมพิวเตอร์จะแปลงข้อมูลในฐานข้อมูล 
ของโรงพยาบาล ให้เป็นรูปแบบโครงสร้างมาตราฐานของ 43 แฟ้ม
และส่งเข้าสู่กระทรวงสาธารณสุข หลังจากนั้นโปรแกรมนี้จะประเมิน 
ตัวชี้วัดความส�ำเร็จและแสดงผลในลักษณะของภาพกราฟและตาราง  
จึงช่วยลดภาระงานในการเก็บข้อมูลเพื่อน�ำมาประมวลผล อย่างไร
กต็ามการใช้ระบบฐานข้อมลูระบบ HDC นีย้งัคงมปัีญหาหลายประเดน็ 
โดยเฉพาะการไหลเข้าของข้อมูล ท�ำให้ผู้ปฏิบัติงานส่วนใหญ่รู้สึกว่า 
ผลการประเมินความส�ำเร็จในการคัดกรองที่รายงานผลโดยระบบ  
HDC ต�่ำกว่าความเป็นจริง กล่าวคือ ผู ้ป ่วยกลุ ่มเสี่ยงในเขต 
ความรับผิดชอบได้รับการคัดกรองในอัตราสูงมาก แต่โปรแกรม
รายงานว่ามีอัตรา การคัดกรองต�่ำ เช่นการศึกษานี้พบว่า ระบบ HDC 
รายงานอัตราการคัดกรองในกลุ่มเส่ียง ในความดูแลของรพ.สต. 
แห่งนี้เพียง 50.96% เท่านั้น ในขณะที่เป้าหมายของกระทรวงฯ 
ตั้งไว้ที่ 80% ในปีงบประมาณ 2559 อย่างไรก็ตาม การศึกษานี ้
แสดงให้เห็นว่า โปรแกรมนี้มีความไวเพียงพอในการตรวจสอบ 
การคัดกรอง พบว่าผู้ป่วยเพียง 1 รายเท่านั้น ที่มีการตรวจคัดกรอง  
แต่ระบบฐานข้อมูล HDC ตรวจสอบไม่พบว่ามีการคัดกรอง สาเหตุ
อาจเกิดจากผลการตรวจปัสสาวะไม่ได้ถูกส่งเข้าสู ่ส่วนกลางจาก 
การตรวจคัดกรองขณะผู ้ป่วยเข้ารับการรักษาตัวในโรงพยาบาล  
ส่วนผู้ป่วยที่เหลือทุกรายไม่ได้รับการคัดกรองจริง 
	 สาเหตุของการที่ท�ำให้ผู ้ป่วยไม่ได้รับการคัดกรองมีหลาย
สาเหตุ สาเหตุที่พบมากที่สุดในการศึกษาน้ี คือ ผู ้ป ่วยไปรับ 
การรักษาที่สถานบริการอื่น ทั้ง รพ.สต. ใกล้เคียง โรงพยาบาลอื่นๆ 

โดยเฉพาะโรงพยาบาลชุมชนแม่ข่าย ผู้ป่วยอาจไปรักษาด้วยโรคอื่น 
จงึไม่ได้รบัการคดักรองไต ดังนัน้ระบบการสือ่สารข้อมลูการดแูลผูป่้วย
ยังต้องพัฒนาการเชื่อมโยงข้อมูลเพื่อส่งต่อประวัติการรักษาที่จ�ำเป็น 
ส่วนการรักษาที่รพ.สต.อื่นซึ่งอยู่ในพื้นที่ใกล้เคียง และไม่ได้ตรวจคัด 
กรองไตอาจเนื่องจากระบบการบริหารจัดการข้อมูลของรพ.สต. 
ที่จัดผู ้ป่วยเป็นผู ้รับบริการนอกเขตและการระบบการจัดสรรงบ
ประมาณในการคัดกรอง โดยทั่วไป สถานบริการทุกแห่งทุกระดับ 
ในสังกัดปลัดกระทรวงจะต้องส่งข้อมูลของสถานบริการผ่าน 43 แฟ้ม
เข้าสู่ส่วนกลาง ดังนั้นเมื่อผู้ป่วยได้รับการตรวจโปรตีนในปัสสาวะ 
ที่ใดก็ตาม จะตรวจพบในสถานบริการที่รับผิดชอบโดยตรง สาเหตุ
ที่ท�ำให้ระบบ HDC ไม่สามารถตรวจว่ามีการตรวจโปรตีนปัสสวะ 
ซึ่งแสดงถึงการคัดกรอง ย่อมเกิดจากส่งข้อมูลหรือการเชื่อมข้อมูล
ระหว่างสถานบริการท�ำให้อัตราการคัดกรองต�่ำกว่าความเป็นจริง 
	 ส่วนสาเหตุอันดับ 2 ได้แก่ ผู้ป่วยตกส�ำรวจการคัดกรอง  
ในประเด็นการพิจารณารายช่ือจากฐานข้อมูลระบบ HDC ในเมนู 
Data Exchange สามารแก้ปัญหานี้ได้ สาเหตุที่พบบ่อยอันดับที่ 3  
คือ ผู ้ป ่วยไม่ได ้มารับการตรวจในช่วงเวลาที่ประเมิน ผู ้ป ่วย 
ที่ไม่ได้มารับการตรวจอาจเป็นเพราะผู ้ป่วยรู้สึกร่างกายแข็งแรง 
เป็นปกติ โดยเฉพาะผู้ป่วย HT มักไม่มีอาการจนกระทั่งมีภาวะ
แทรกซ้อน การให้ความรู้เกี่ยวกับ HT กับผู้ป่วยและการส�ำรวจรายชื่อ 
ผู้ป่วยในเมนู Data Exchange จะช่วยลดปัญหานี้ได้ และ/หรือ 
ผูป่้วยทีไ่ดร้บัวนิิจฉยัรายใหม่ปลายปีซึง่ไม่อยูใ่นช่วงเวลาของแผนการ
คัดกรอง การจัดการคัดกรองจึงควรท�ำต้ังแต่วันวินิจฉัยสามารถ 
ลดปัญหาการคัดกรองในกลุ่มน้ีได้ ส�ำหรับผู้ป่วยท่ีรับการวินิจฉัย 
และรักษาที่คลินิกเอกชนในและนอกพื้นที่ การจัดท�ำทะเบียน 
ผู้ป่วยโรคเรื้อรังให้ทันสมัยและการติดตามคัดกรองในพ้ืนที่จะช่วย 
ลดปัญหานี้ได้
	 สาเหตุที่พบบ่อยล�ำดับต่อมาคือ ผู้ป่วยไม่ได้เป็นกลุ่มเสี่ยง 
คือ ไม่เป็นทั้ง HT และ/หรือ DM ซึ่งในการศึกษาน้ีพบว่าเป็น 
ผู ้ป่วย HT ทั้งหมด การแก้ปัญหานี้คือการเปลี่ยนการวินิจฉัย 
ในแฟ้ม Data-Collection ซึ่งเป็นแฟ้มใหม่เพื่อแก้ปัญหาการ
วินิจฉัยที่คลาดเคล่ือน และควรให้การวินิจฉัย HT อย่างระมัดระวัง
ปฏิบัติตามเกณฑ์มาตรฐาน รวมทั้งการลงทะเบียนในแฟ้ม Chronic  
ใน 43 แฟ้ม สาเหตุสุดท้ายที่พบ ได้แก่ ผู ้ป่วยบางรายเสียชีวิต 
ก่อนเร่ิมปีงบประมาณ 2559 หากไม่แก้ไขปัญหา ผู ้ป่วยกลุ ่มนี้ 
ยังคงเป็นกลุ่มเสี่ยงที่ต้องได้รับการคัดกรองตลอดไป แต่ย่อมไม่มี 
การคัดกรอง ท�ำให้อัตราการคัดรองต�่ำ การแก้ป ัญหานี้ คือ  

ตารางที่ 2 สาเหตุของการไม่ได้รับการคัดกรองและโรคที่เป็นกลุ่มเสี่ยง (n=137 คน)

สาเหตุของการไม่ได้รับการคัดกรอง จ�ำนวน (%) โรคที่เป็นกลุ่มเสี่ยง

 ไม่เป็นกลุ่มเสี่ยง  12 (8.8) HT 12 ราย

 ตกส�ำรวจ  23 (16.8) HT 23 ราย DM 2 ราย ทั้งสองโรค 2 ราย

 ไม่ได้มารับการรักษา  18 (13.1) HT 17 ราย DM 2 ราย ทั้งสองโรค 1 ราย

 รักษาที่โรงพยาบาลอื่น  79 (57.7) HT 79 ราย DM 18 ราย ทั้งสองโรค 18 ราย

 เสียชีวิตก่อนปีงบประมาณ 2559  4 (2.9) HT 4 ราย DM 2 ราย ทั้งสองโรค 2 ราย

 ข้อมูลการคัดกรองไม่เข้าใน HDC  1 (0.7) HT 1 ราย 
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การเชื่อมโยงกับฐานข้อมูลในทะเบียนราษฏร์ของกระทรวงมหาดไทย  
นอกจากนั้นยังมีปัญหาอื่นๆที่ท�ำให้การประมวลผลความส�ำเร็จ 
ต�่ำกว่าที่ควร เช่น เจ้าหน้าที่ที่รับผิดชอบงานขาดความรู้ความเข้าใจ 
ในตัวชี้วัด/ขาดการก�ำกับติดตามงาน แพทย์/เจ้าหน้าที่เวชระเบียน 
ขาดความรู้ความเข้าใจในการให้รหัส ICD10 การขาดงบประมาณ 
ค่าใช้จ่ายในการคัดกรอง เป็นต้น ควรพิจารณาควบคู่ไปด้วย
	 ข้อจ�ำกัดของงานวจิยันีม้หีลายประเดน็ เช่น รพ.สต.ทีค่ดัเลอืก
มาศึกษาวิจัยเป็นรพ.สต.ในเขตชนบท อาจมีอัตราและสาเหตุของการ 
ไม่ได้รับการคัดกรองแตกต่างจากสถานบริการในชุมชนเมือง เช่น  
ผู ้ป ่วยกลุ ่มเสี่ยงในเขตชุมชนเมืองอาจมีสัดส่วนของกลุ ่มเสี่ยง 
ท่ีไปตรวจโรงพยาบาลเอกชนหรือคลินิกส่วนตัวสูงกว่าในสถาน
บริการเขตชนบท เป็นต้น อีกประเด็นที่ส�ำคัญ คือ การตรวจคัดกรอง 
ในปัจจุบันก�ำหนดว่าการคัดกรองต้องประกอบด้วยการตรวจวัด 
คริอะตินินในเลือดและการตรวจวัดโปรตีนในปัสสาวะ ย่อมท�ำให้
อัตราการคัดกรองลดลง โดยเฉพาะในเขตความรับผิดชอบของ 
รพ.สต. ทีไ่ม่สามารถตรวจวดัครอิะตินนีในเลอืด นอกจากนัน้ประเดน็ 
ข้อจ�ำกัดของการศึกษานี้ คือ การประมวลข้อมูลรายชื่อย้อนหลัง
ในเมนู Data Exchange อาจมีคลาดเคลื่อนทั้งจ�ำนวนและรายชื่อ 
เนือ่งจากฐานข้อมลูของเมน ูData Exchange ไม่มกีาร Freeze ข้อมลู  
ไม่เหมือนข้อมูลการประมวลผลตัวชี้ วัดที่รายงานเป็นรูปกราฟ 
และตารางจะคงเดมิตลอด จะเหน็ว่ารายงานแสดงผลว่า ผูป่้วย 128 ราย 
ไม่ได้รับการคัดกรอง ซ่ึงแตกต่างจากเม่ือพิจารณาจาก Data  
Exchange ว่ามีผู้ป่วย 137 รายที่ไม่ได้รับการคัดกรอง เป็นต้น

สรุป
	 การศึกษานี้พบว่า การประเมินผลตัวช้ีวัดด้วยระบบ HDC 
มีความไวเพียงพอในการตรวจสอบการคัดกรอง ผู้ป่วยเพียง 1 ราย
เท่านั้นที่ตรวจไม่พบ สาเหตุที่ท�ำให้อัตราการคัดกรองโรคไตเรื้อรัง 
ในกลุ่มเสี่ยงต�่ำกว่าที่ควรเป็นเกิดจากหลายสาเหตุ พบว่า การที่ผู้ป่วย
ไปรักษาที่สถานบริการอื่นเป็นสาเหตุที่พบบ่อยที่สุด 
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Etiology of low CKD-screening rate using 
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Abstract
Background: Chronic Kidney Disease (CKD) has emerged as an important national public health problem. Ministry of 
Public Heath have advocated for CKD screening and recommended using Heath Data Center (HDC)-based system to 
assess the achievement. The problem of using this system is that the staff often understands that this evaluation gives 
lower result than the actual performance. The purpose of this study was to determine the cause of non-target CKD 
screening outcomes. 
Material & Method: We used a retrospective descriptive study using data from the HDC system. The results of CKD 
screening in the fiscal year 2016 of a hospital health district in Songkhla were explored. We started by checking the list 
in the Data Exchange menu of the HDC database. Then, we determined the cause of the non-screening patient at risk 
based on information from many hospital information systems and asked patients directly. 
Results: 137 patients (49.04%) at risk were not screened for CKD. 54.7% were male. The mean age was 61.9 (95% 
CI 59.5-64.4). Hypertension and diabetes were diagnosed in 136 (99.3%) and 24 patients (17.5%), respectively. The 
causes of non- screening were 1) treatment at other facilities 57.7%. 2) non-screening 16.8% 3) lack of follow up 13.1% 
4) not at risk 8.8% 5) death 2.9% and 6) assessment errors 0.7%.
Conclusion: This study found that evaluation of key performance index with HDC systems is sufficiently sensitive 
for screening. Several causes of low CKD screening rates were demonstrated. The most common cause was that the 
patients went to another clinic.

Keywords: chronic kidney disease (CKD), Health Data Center (HDC), key performance index
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บทนÓ
	 ในปัจจบุนัโรคไตวายระยะสดุท้าย (end stage renal disease:  
ESRD) เป็นโรคที่มีอุบัติการณ์เกิดเพิ่มสูงขึ้นเรื่อย ๆ โดยสาเหตุ 
การเกดิส่วนใหญ่มกัเกิดจากโรคกลุม่ทีไ่ม่ตดิต่อ (non-communicable 
diseases: NCDs) เมือ่ผูป่้วยเกดิโรคไตวายระยะสดุท้ายแล้ววธิบี�ำบดั 
ทดแทนไตที่ได้รับความนิยมสูงสุดคือการฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียม (hemodialysis: HD) โดยสิ่งส�ำคัญในการฟอกเลือด 
ด้วยเครือ่งไตเทยีมนอกจากจะต้องมรีะบบบ�ำบดัน�ำ้ (water treatment) 
น�้ำยาฟอกไต (dialysate fluid) และเครื่องไตเทียมที่มีประสิทธิภาพ 
แล้วอีกสิ่งหนึ่งที่มีความส�ำคัญมากเช่นกันคือตัวกรองเลือด (dialyzer)  
โดยตัวกรองเลือดจะท�ำหน้าที่เลียนแบบในส่วนของ glomerular  
capillary ของหน่วยไตในการก�ำจัดของเสีย (waste product) และ 
น�้ำส่วนเกินออกจากร่างกาย ซึ่งประสิทธิภาพของตัวกรองเลือดที่ดี 
ย่อมมีผลต่อประสิทธิภาพของการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม ใน
ปัจจุบันการบริหารจัดการเกี่ยวกับตัวกรองเลือดในผู้ป่วยสามารถ
แบ่งได้เป็นสองรูปแบบได้แก่ 1) การใช้ตัวกรองเลือดแบบใช้ครั้งเดียว 
(single use dialyzer) และ 2) การใช้ตวักรองเลอืดแบบใช้ซ�ำ้ (dialyzer 
reuse) ซึ่งเป็นที่นิยมมากในประเทศไทย โดยเหตุผลของการน�ำตัว 
กรองเลือดกลับมาใช้ซ�้ำคือสามารถลดค่าใช้จ่ายและสามารถลด 

ภาวะโลกร้อนจากปริมาณขยะที่เกิดจากตัวกรองเลือดได้ อีกทั้ง 
ยังสามารถลดการเกิด first use syndrome ได้ด้วย แต่อย่างไรก็ตาม
เพ่ือให้เกิดความปลอดภัยของผู้ป่วยจากการน�ำตัวกรองเลือดกลับ
มาใช้ซ�้ำต้องปฏิบัติภายใต้มาตรฐานของการน�ำตัวกรองเลือดกลับ
มาใช้ซ�้ำของสมาคมความก้าวหน้าทางเครื่องมือแพทย์แห่งประเทศ
สหรัฐอเมริกา (The American Association for the Advancement 
of Medical Instrumentation: AAMI) 1 ส�ำหรับประเทศไทยใช้แนว 
ทางปฏิบัติของสมาคมพยาบาลโรคไตและสมาคมโรคไตแห่ง
ประเทศไทย ซึ่งสอดคล้องกับมาตรฐานของ AAMI โดยน�้ำยาท�ำลาย
เชื้อที่ได้รับการแนะน�ำให้ใช้คือ peracetic acid (กรดเปอราซิติก)
	 Peracetic acid หรือ peroxyacetic acid ถูกน�ำมาใช้ 
ในกระบวนการท�ำลายเชื้อ (sterilization) ให้กับวัสดุทางการแพทย ์
หลายชนิด เน่ืองจากมีคุณสมบัติเป็น oxidizing agent โดยกรด 
เปอราซิติกจะถูกผลิตในรูปของ peracetic acid mixture (PAM) ซึ่ง
ประกอบด้วย 4% peroxyacetic acid, 21% hydrogen hydroxide 
และ 75% inert ingredients ในการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม
กรดเปอราซิติกถูกน�ำมาใช้กับตัวกรองเลือดเน่ืองจากมีคุณสมบัติ 
ในการท�ำลายเชื้อได้ทั้งแบคทีเรีย (bacteria) เชื้อรา (fungal) และ
ไวรสั (virus) 2 โดยยงัไม่พบว่ามกีารดือ้ของแบคทเีรยีต่อกรดเปอราซติกิ 

ผลของอุณหภูมิต่อประสิทธิภาพของกรดเปอราซิติก
ในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ

สุวดี โพธิ์วิจิตร1, วีระศักดิ์ อัศววงศ์อารยะ1, ธีราวุฒิ ภู่สันติสัมพันธ์2, นันทนา ชปิลเลส3, วรวิทย์ รัตนวงษ์1
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บทคัดย่อ
	 ในปัจจุบันกระบวนการท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดที่น�ำกลับมาใช้ซ�้ำด้วยกรดเปอราซิติกเป็นแนวปฏิบัติที่เป็นมาตรฐาน 
สากล เนื่องจากมีฤทธ์ิในการท�ำลายเชื้อได้ดีอีกทั้งมีความปลอดภัยสูงและเป็นมิตรต่อสิ่งแวดล้อม แต่อย่างไรก็ตามยังไม่มีการศึกษา 
ถึงผลของอุณหภูมิต่อประสิทธิภาพของการท�ำลายเชื้อของกรดเปอราซิติกในตัวกรองเลือดที่น�ำกลับมาใช้ซ�้ำ ดังน้ันวัตถุประสงค ์
คือการศึกษาประสิทธิภาพของกรดเปอราซิติกในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำต่อการท�ำลายแบคทีเรีย Escherichia coli (E. coli) และ 
การสลายตัวของกรดเปอราซิติกที่อุณหภูมิ 35, 40, 45, และ 50 องศาเซลเซียส ที่เวลา 0, 11, 24, 48, 72, และ 96 ชั่วโมง ตามล�ำดับ  
ซึ่งมีรูปแบบการวิจัยเป็นแบบเชิงทดลองในตู้บ่มที่มีการควบคุมอุณหภูมิ โดยมีกลุ่มควบคุมคือกลุ่มตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำที่ไม่ม ี
กรดเปอราซิติกและกลุ่มทดลองคือกลุ่มตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำที่มีกรดเปอราซิติกความเข้มข้น 4 เปอร์เซนต์ ผลการศึกษาพบว่า 
กรดเปอราซิติกในตัวกรองเลือดที่อุณหภูมิ 45 และ 50 องศา มีการสลายตัว 50 เปอร์เซ็นต์ ในเวลา 24 ชั่วโมง และมีการสลายตัว 
เพิ่มขึ้นตามจ�ำนวนวันที่มากขึ้นจนเหลือร้อยละ 33.3 ในเวลา 72 ชั่วโมง แต่อย่างไรก็ตามไม่พบการเจริญเติบโตของเชื้อแบคทีเรีย 
E. coli ในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำท่ีทุกอุณหภูมิและทุกเวลา จากการศึกษานี้สามารถสรุปได้ว่ากรดเปอราซิติกเป็นสารเคมีที่สามารถ 
น�ำมาใช้ในการท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำได้อย่างมีประสิทธิภาพแต่จะมีการสลายตัวตามอุณหภูมิและระยะเวลา ดังนั้น 
ควรมีการตรวจสอบความเข้มข้นของกรดเปอราซิติกให้อยู่ในเกณฑ์ที่เพียงพอต่อการท�ำลายเชื้อก่อนการน�ำตัวกรองเลือดไปใช้ซ�้ำ 
กับผู้ป่วย 

ค�ำส�ำคัญ: กรดเปอราซิติก ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ อุณหภูมิ น�้ำยาท�ำลายเชื้อ 
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อีกทั้งกรดเปอราซิติกยังเป็นอันตรายต่อเนื้อเยื่อและระบบหายใจ 
ของร่างกายมนุษย์น้อยกว่าฟอร์มาลดีไฮด์ (formaldehyde) 3 ที่เคย 
ถูกน�ำมาใช้ท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดก่อนหน้านี้ เมื่อน�ำกรด 
เปอราซิติกมาใช้ในการท�ำลายเชื้อให้กับตัวกรองเลือด เริ่มต้น 
จากการน�ำสารละลาย PAM มาละลายในน�้ำที่ถูกท�ำให้บริสุทธ์ิ 
ด้วยกระบวนการบ�ำบัดน�้ำให้มีความเข้มข้นที่ 4% PAM ด้วย 
ระยะเวลา 11 ช่ัวโมงจึงท�ำให้ตัวกรองเลือดปราศจากเชื้อโรค 
และสามารถน�ำไปใช้ซ�้ำได้ ซึ่งตัวกรองเลือดที่ถูกท�ำลายเช้ือด้วยกรด
เปอราซิติกจะต้องถูกใช้ภายใน 7 วันโดยที่ไม่ต้องมีการเปลี่ยนน�้ำยา 
PAM ใหม่ หากระยะเวลาเกินจากนี้จะต้องท�ำการท�ำลายเช้ือโรค 
ในตัวกรองเลือดใหม่ แต่จากการศึกษาพบว่ากรดเปอราซิติกเป็นสาร 
ที่ไม่เสถียรสามารถเกิดการสลายและเปล่ียนไปเป็น acetic acid  
(กรดอะซิติก) และไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ 2 โดยปัจจัยท่ีส�ำคัญมาก 
ปัจจัยหนึ่งที่มีผลต่อการสลายตัวของกรดเปอราซิติกคือระดับ 
ของอุณหภูมิ 3 โดยพบว่าการสลายตัวของกรดเปอราซิติกต่ออุณหภูมิ
เป็นไปตาม first order reaction ของปฏกิริยิาทีเ่กดิขึน้ คอืการสลายตวั 
ของกรดเปอราซิติกจะแปรผันตรงกับระดับอุณหภูมิที่เพิ่มสูงขึ้น  
จากผลการศึกษา พบว่าที่ 45 องศาเซลเซียส จะมีการเสื่อมสภาพต่อ
การท�ำลายเชื้อลดลงครึ่งหนึ่งภายใน 72 ชั่วโมง 2, 4 แต่อย่างไรก็ตาม 
ในผู ้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดด้วยการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
ที่ท�ำการฟอกเลือด 2 ครั้งต่อสัปดาห์ ผู ้ป่วยจะมีระยะเวลาห่าง 
ของการฟอกเลือดคือ 3 วัน (72 ชั่วโมง) และ 4 วัน (96 ชั่วโมง)  
หากกรดเปอราซิติกมีการเสื่อมสภาพที่ 72 ช่ัวโมงจริงอาจท�ำให้ไม่
สามารถท�ำลายเชื้อได้จนอาจท�ำให้ผู้ป่วยเสี่ยงต่อการปนเปื้อนเชื้อ 
ในกระแสเลือดของผู้ป่วยได้โดยตรงจากการใช้ตัวกรองเลือดน้ัน 
นอกจากนี้อีกเหตุผลหน่ึงคือในปัจจุบันพบว่าทั่วโลกมีอุณหภูม ิ
ที่สูงขึ้นโดยเฉพาะในประเทศไทยมีสถิติของระดับอุณหภูมิสูงถึง  
44 องศาเซลเซียสและยังคงมีแนวโน้มสูงเพิ่มขึ้นอีกในทุก ๆ ปี 
แต่อย่างไรก็ตามยังไม่พบว่ามีการศึกษาถึงผลของอุณหภูมิต ่อ
ประสิทธิภาพของกรดเปอราซิติกในการท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือด 
ดังนั้นเพื่อให้เกิดหลักฐานเชิงประจักษ์ (evidence base) ต่อการ
ท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำด้วยกรดเปอราซิติก การศึกษา
ครั้งนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลของอุณหภูมิต่อการสลายตัว 
และความสามารถในการท�ำลายเชื้อของกรดเปอราซิติกในตัวกรอง
เลือดที่ใช้ซ�้ำ

วิธีการทดลอง
	 1. 	 ท�ำการทดสอบความบริสุทธิ์ ของน�้ ำที่ ผ ่ านระบบ 
บ�ำบัดน�้ำแล้ว เมื่อน�ำไปเพาะเลี้ยงบนอาหารที่ใช้ในการเลี้ยงเชื้อ 
ชนิด tryptic soy agar พบว่าไม่มีการเจริญเติบโตของเชื้อต่าง ๆ  
ดังแสดงในรูปที่ 1 (ก) แสดงว่าระบบบ�ำบัดน�้ำที่ใช้ในการศึกษาครั้งนี้
ไม่มีเชื้อปนเปื้อน ในขณะที่เมื่อท�ำการปนเปื้อนเชื้อแบคทีเรีย E. coli  
ลงในน�้ำบริสุทธิ์ท่ีผ่านระบบบ�ำบัดแล้วพบว่ามีการเจริญของเชื้อ  
ซึ่งลักษณะของโคโลนีของ E. coli ในอาหารเลี้ยงเชื้อจะมีลักษณะกลม 
สีขาวขุ่น ขอบเรียบ ดังแสดงในรูปที่ 1(ข) ดังนั้นแสดงว่า tryptic soy 
agar มีความเหมาะสมต่อการเจริญของเชื้อแบคทีเรียชนิดนี้
	 2.	 เตรียมตัวกรองเลือดที่ใช ้ซ�้ำของกลุ ่มควบคุม โดย 
ใส่น�้ำบริสุทธิ์จ�ำนวน 990 มิลลิลิตรและน�้ำที่มีแบคทีเรียที่ความ
เข้มข้น 10-2 จ�ำนวน 10 มิลลิลิตร โดยบรรจุเข้าทางด้าน dialysate  

compartment และ blood compartment ของตัวกรองเลือด 
	 3. 	 เตรียมตัวกรองเลือดที่ใช ้ซ�้ำของกลุ ่มทดลอง โดย 
ใส่น�้ำบริสุทธิ์จ�ำนวน 950 มิลลิลิตร น�้ำยา PAM จ�ำนวน 40 มิลลิลิตร 
และน�้ำที่มีแบคทีเรียที่ความเข้มข้น 10-2 จ�ำนวน 10 มิลลิลิตร  
เพือ่ให้ได้สารละลาย 4 % (w/v) PAM โดยบรรจเุข้าทางด้าน dialysate 
compartment และ blood compartment ของตัวกรองเลือด 
	 4. 	 ท�ำการบ่มตัวกรองเลือดที่ใช ้ซ�้ำทั้งสองตัวในตู ้อบท่ี
อุณหภูมิ 35 องศาเซลเซียส
	 5. 	 ท�ำการทดสอบการเจริญของเชื้อแบคทีเรีย E. coli  
จากสารละลายในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ ท้ังกลุ่มควบคุมและกลุ ่ม 
ทดลองโดยท�ำการดูดสารละลายจากตัวกรองเลือดทางด้าน blood  
compartment จ�ำนวน 25 ไมโครลิตร จากตัวกรองเลือดทั้งสองตัว  
ที่เวลา 0, 11, 24, 48, 72, และ 96 ช่ัวโมง ตามล�ำดับ จากนั้น 
ท�ำการ spread plate บน tryptic soy agar ปล่อยให้เช้ือมีการ 
เจริญเติบโตในตู้อบควบคุมอุณหภูมิเป็นเวลา 1วัน แล้วนับจ�ำนวน 
โคโลนีของแบคทีเรียและท�ำการค�ำนวณให้อยู่ในรูปของ Log colony 
forming unit/ml (Log CFU/ml) 
	 6.	 ท�ำการทดสอบตามข้อ 2 - 5 แต่เปลี่ยนอุณหภูมิเป็น  
40, 45, และ 50 องศาเซลเซียส ตามล�ำดับ 
	 7. 	 ท�ำ dilution technique ของสีที่ปรากฏของ peracetic  
acid test strip เพ่ือหาความสัมพันธ์ระหว่างสีกับความเข้มข้น 
ของกรดเปอราซิติกได้ผลดังน้ีคือ สีด�ำหมายถึงมีกรดเปอราซิติก
มากกว่า 2,400 ppm สนี�ำ้ตาลหมายถงึกรดเปอราซติกิมากกว่า 1,200 
ppm สีเทาหมายถึงมีกรดเปอราซิติกมากกว่า 800 ppm และสีฟ้า 
หมายถึงมีกรดเปอราซิติกมากกว่า 600 ppm 
	 8. 	 ทดสอบหาความเข้มข้นท่ีคงเหลือของกรดเปอราซิติก 
ในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำในกลุ่มทดลองท่ีอุณหภูมิ 35, 40, 45, และ  
50 องศาเซลเซียส ที่เวลา 0, 11, 24, 48, 72, และ 96 ชั่วโมง 
ตามล�ำดับด้วยแผ่นทดสอบกรดเปอราซิติก (peracetic acid test  
strip) 

รูปที่ 1 	 ลักษณะของโคโลนีในอาหารเลี้ยงเชื้อ
 	 (ก) 	ไม่มีแบคทีเรีย E.coli ปนเปื้อนในน�้ำที่ผ่านระบบบ�ำบัด	
	 (ข)	 มีเชื้อแบคทีเรีย E.coli ปนเปื้อนในน�้ำที่ผ่านระบบบ�ำบัด

(ก) (ข)

สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์และประมวลผลข้อมูล
	 น�ำข ้อมูลที่ได ้จากการทดลองอย่างอิสระจ�ำนวนสี่ครั้ง 
มาวิเคราะห์ด้วยโปรแกรมทางสถิติ โดยข้อมูลจะถูกน�ำเสนอในรูป 
ของค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของค่าเฉลี่ย (mean ± sem) 
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และวิเคราะห์หาความแตกต่างของจ�ำนวนแบคที่เรียที่อุณหภูมิต่าง ๆ 
ด้วย one-way analysis of variance (ANOVA) ชนิด turkey test 
ด้วยระดับนัยส�ำคัญที่ p- value < 0.05 

ผลการทดลอง
	 ผลการศกึษาพบว่า กรดเปอราซติิกทีใ่ช้ท�ำลายเชือ้ในตวักรอง
เลือดมีการสลายตัวหลัง 24 ชั่วโมง ที่อุณหภูมิ 45 และ 50 องศา
เซลเซยีส ร้อยละ 50 และมกีารสลายตวัเพิม่ขึน้ตามจ�ำนวนวันทีม่ากขึน้
จนเหลือร้อยละ 33.3 ในเวลา 72 ชั่วโมง ในขณะที่อุณหภูมิ 35 และ 
40 องศากรดเปอราซิติกมีการสลายตัวหลัง 48 ชั่วโมง ที่ร้อยละ 50 
และมีการสลายเพิ่มขึ้นตามจ�ำนวนวันที่มากขึ้นจนเหลือร้อยละ 33.3  
ในเวลา 72 ช่ัวโมง จากการก�ำหนดกรดเปอราซิติกที่ถูกทดสอบ 
ด้วย peracetic acid test strip เมื่อมีปริมาณมากกว่า 2,400 ppm 
(คิดเป็น 100%) จะมีแถบสีด�ำ, มากกว่า 1,200 ppm (คิดเป็น 50%) 
จะมีแถบสีน�้ำตาล, และมากกว่า 800 ppm (คิดเป็น 33.3%) จะม ี
แถบสีเทา ตามล�ำดับ ดังแสดงในตารางท่ี 1 แต่อย่างไรก็ตาม 
เมื่อพิจารณาสีที่เกิดบน peracetic acid test strip สามารถกล่าว 
ได ้ว ่ า ย่ิง เวลาที่ทดสอบนานขึ้นและที่อุณหภูมิสูงขึ้นสีจะเกิด 
การจางลงโดยเปลี่ยนจากสีด�ำไปเป็นสีน�้ำตาลและสีเทาในที่สุด  
จึงเป็นไปได้ว่าท้ังระยะเวลาและอุณหภูมิที่เพิ่มขึ้นมีผลต่อการเพ่ิม 
การสลายตัวของกรดเปอราซิติก แต่ถึงกระน้ันก็ตาม PAM ก็ยังคง 
มีปริมาณที่เข้มข้นเพียงพอต่อการท�ำลายเชื้อโรคได้ ดังนั้นในทุก 
การทดลองที่ใช้ 4% PAM อบท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ  

เมื่อน�ำน�้ำยาไปเพาะเลี้ยงจึงไม่พบการเจริญเติบโต
	 ของแบคทีเรีย E.coli บนอาหาร tryptic soy agar ในขณะ 
ที่ตัวกรองเลือดที่อบด้วยน�้ำบริสุทธ์ิที่ผ่านการบ�ำบัดแต่ไม่มีน�้ำยา  
4% PAM พบว่ามีการเจริญเติบโตของเชื้อ E. Coli ที่ทุก ๆ อุณหภูมิ
ที่ท�ำการอบ ดังแสดงในตารางที่ 2	

ตารางที่ 1 การทดสอบหาปริมาณของสารเปอราซิติกด้วย peracetic 
acid test strip

อณุหภมูิ
 

เวลาที่ตรวจเช็คด้วย Peracetic test strip 
(ชั่วโมง)

0 11 24 48 72 96

35 ° C  100%  100%  100% 50% 33.3% 33.3%

40 ° C  100%  100%  100% 50% 33.3% 33.3%

45 ° C  100%  100% 50% 50% 33.3% 33.3%

50 ° C  100%  100% 50% 50% 33.3% 33.3%

หมายเหตุ 	 กรดเปอราซิติกที่ถูกทดสอบด้วย peracetic acid test strip เมื่อ 

		  มีปริมาณมากกว่า 2,400 ppm (100%) จะมีแถบสีด�ำ, 1,200 ppm  

		  (50%) จะมีแถบสีน�้ำตาล, และ 800 ppm (33.3%) จะมีแถบสีเทา

ตารางที่ 2	แสดงจ�ำนวนโคโลนีของแบคทีเรีย E. coli ที่เพาะเลี้ยงจากน�้ำยาอบท�ำลายเชื้อตัวกรองเลือดที่มีและไม่มี 4% PAM ตาม 
		  อุณหภูมิและเวลา

E. coli 
without
4% PAM

Temperature 
(°C)

จ�ำนวนโคโลนีของแบคทีเรีย E. coli (Log CFU/ml)

0 h 11 h 24 h 48 h 72 h 96 h

35 1.83 ± 0.50 1.61 ± 0.36 2.89 ± 0.28 3.36 ± 0.28 3.51 ± 0.03 2.74 ± 0.69

40 1.48 ±0.48 3.21 ± 0.11* 3.78 ± 0.05* 3.61 ± 0.15 3.45 ± 0.10 2.90 ± 0.63

45 3.51 ± 0.34 2.84 ± 0.23* 2.77 ± 0.60 3.89 ± 0.15 2.47 ± 0.85 3.59 ± 0.09

50 1.91 ± 0.54 1.82 ± 0.49 3.49 ± 0.13 3.33 ± 0.26 3.74 ± 0.07 3.39 ± 0.07

E. coli 
with

4% PAM

35 NG NG NG NG NG NG

40 NG NG NG NG NG NG

45 NG NG NG NG NG NG

50 NG NG NG NG NG NG

NG หมายถึง No Growth

* หมายถึงความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ p < 0.05
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	 จากตารางที่ 2 ในตัวกรองเลือดที่ไม่มี 4% PAM ณ เวลา 
0, 48, 72, และ 96 ชั่วโมง พบว่าอุณหภูมิที่ 40, 45, และ 50 องศา
เซลเซียสไม่มีความแตกต่างของการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย E. coli 
อย่างมีนัยส�ำคัญเมื่อเปรียบเทียบกับที่ 35 องศาเซลเซียส ในขณะ 
ที่เวลา 11 ชั่วโมงพบว่าที่อุณหภูมิ 40 และ 45 องศาเซลเซียส  
มีการเจริญเติบโตของแบคทีเรียสูงกว ่าอย ่างมีนัยส�ำคัญเมื่อ 
เปรียบเทียบกับที่ 35 องศาเซลเซียส (1.61 ± 0.36 vs 3.21 ± 0.11;  
p = 0.022 และ 1.61 ± 0.36 vs 2.84 ± 0.23; p = 0.042  
ตามล�ำดับ) และที่ 24 ชั่วโมง ที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียสมี 
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย E.coli สูงกว่าอย่างมีนัยส�ำคัญเมื่อ 
เปรียบเทียบกับที่ 35 องศาเซลเซียส (2.89 ± 0.28 vs 3.78 ± 0.05 
p = 0.048)

อภิปรายผล
	 ในปัจจุบันหน่วยไตเทียมต่าง ๆ ในประเทศไทยได้เปลี่ยน
จากการใช้ฟอร์มาลดไีฮด์มาเป็นกรดเปอราซติกิในรปูแบบ peracetic  
acid mixture (PAM) เน่ืองจากเป็นอันตรายต่อร่างกายน้อยกว่า 
และเป็นมิตรต่อสิ่งแวดล้อมมากว่าการใช้ฟอร์มาลดีไฮด์3 จากการ 
ศึกษาของ Bondและคณะ (2011) พบว่าการใช้กรดเปอราซิติก 
ในการท�ำลายเชื้อในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำสามารถลดอัตราการตาย 
(mortality rate) ของผู ้ป ่วยได้มากกว่าการใช้ตัวกรองเลือด 
เพียงครั้งเดียว(single use) 5 
	 ในการศึกษาครั้งนี้ได้น�ำแบคทีเรียชนิดแกรมลบ E. coli  
มาใช้ในการทดลองเนือ่งจาก E. coli สามารถพบได้ในระบบบ�ำบดัน�ำ้ 
และในเครื่องไตเทียมและแม้แต่ในท่ีที่มี organic matter น้อยๆ  
ก็ตาม 6, 7 อีกทั้ง E. coli ยังเป็นแบคทีเรียที่สามารถเจริญได้ดีใน 
trypic soy agar 7, 8 ซึ่งถูกใช้เป็นอาหารเพาะเลี้ยงเชื้อในการทดลองนี้  
จากผลการทดลองพบว่าเมื่อน�ำน�้ำบริสุทธิ์ที่ผ่านระบบการบ�ำบัด 
มาถูกปนเปื้อนและไม่ถูกปนเปื้อนด้วยแบคทีเรีย E. coli พบว่า 
ในเพลตที่ถูกปนเปื้อนด้วยแบคทีเรีย E. coli มีการเจริญเติบโต 
ของแบคทเีรยี E. coli แสดงว่าอาหาร tryptic soy agar ในการทดลอง
นี้เป็นอาหารที่เหมาะสมต่อการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย E. coli 7 

ในขณะที่เพลตที่ไม่มีการปนเปื้อนด้วยแบคทีเรีย E. coli กลับไม่พบ 
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย E. coli แสดงว่าน�้ำที่ผ่านกระบวน 
การบ�ำบัดเป็นน�้ำที่สะอาดปราศจากเช้ือเหมาะแก่การน�ำไปใช ้
ในการทดลองต่อไปได้
	 ผลจากการน�ำ 4% PAM ที่ปนเปื้อนแบคทีเรีย E. coli  
ไปอบตัวกรองเลือดพบว่าที่ทุก ๆ อุณหภูมิที่ใช้อบตัวกรองเลือดคือ  
35, 40, 45, และ 50 องศาเซลเซียส เม่ือน�ำน�้ำยาที่ใช้อบตัวกรอง
เลือดไปเพาะเลี้ยงบนเพลตที่บรรจุ tryptic soy agar พบว่าไม่มี
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย E. coli แสดงว่า 4% PAM สามารถ
ท�ำลายแบคทีเรีย E. coli ได้ในทุก ๆ อุณหภูมิ ถึงแม้ว่า 4% PAM  
จะมีการสลายตัวไปก็ตามแต่ความเข้มข้นของ 4% PAM ก็ยังคงสูง 
พอต่อการท�ำลายแบคทีเรีย E. coli โดยการศึกษาคร้ังน้ีได้ท�ำ 
การทดสอบหาความเข้มข้นที่คงเหลือของ 4% PAM ที่อุณหภูมิต่าง ๆ  
ด้วย peracetic acid test strip พบว่ามีการสลายตัวของ 4% PAM  
มากที่สุดที่ 45 และ 50 องศาเซียลเซียส โดยพบว่าเริ่มมีความเข้มข้น 
ต�่ำลงเหลือร้อยละ 50 ที่เวลา 24 ชั่วโมงและเหลือร้อยละ 33.3  
ที่เวลา 72 ชั่วโมง ในขณะที่อุณหภูมิ 35 และ 40 องศาเซียลเซียส 

จะพบว่าความเข้มข้นลดลงเหลือร้อยละ 50 ที่ 48 ชั่วโมงและ 
เหลือร้อยละ 33.3 ที่เวลา 72 ชั่วโมง โดยเกณฑ์ความเข้มข้นน้อยสุด 
ที่ได ้รับการแนะน�ำว ่าสามารถท�ำลายเชื้อได ้จะอยู ่ที่ประมาณ  
600 ppm 2, 9 โดยจากตารางที่ 1 พบว่าในทุก ๆ อุณหภูมิจะมี 
ความเข้มข้นของกรดเปอราซิติกมากว่า 800 ppm ทั้งหมด ซึ่ง 
ผลการทดลองน้ีสามารถสนับสนุนได้จากการศึกษาของ Kunigk  
และคณะ (2001) พบว่าการสลายตัวของกรดเปอราซิติกเป็นปฏิกิริยา
ล�ำดับที่หนึ่ง (first order reaction) โดยอัตราการสลายตัวแปรผัน 
ตามอุณหภูมิ 3, 4 ดังนั้นผลจากการทดลองนี้สามารถสรุปเป็นข้อเสนอ
ได้ว่าอุณหภูมิที่เหมาะสมต่อการเก็บรักษาตัวกรองเลือดควรต�่ำกว่า  
35 องศาเซลเซียส โดยสามารถสนับสนุนผลสรุปนี้ได้โดยองค์การ
อาหารและยา (food and drug administration: FDA) ของ
สหรัฐอเมริกาได้แนะน�ำว่าอุณหภูมิที่เหมาะสมต่อการท�ำลายเชื้อ 
ของน�้ำยาท�ำลายเชื้อควรอยู่ที่ 20- 25 องศาเซลเซียส 10 

	 เมื่อพิจารณาผลของอุณหภูมิต่อการเจริญของแบคทีเรีย  
E. coli ที่ปนเปื้อนในตัวกรองเลือดที่ไม่มี 4% PAM พบว่าท่ี 40  
และ 45 องศาเซลเซียส ที่เวลา 11 และ 24 ชั่วโมง มีการเจริญเติบโต
ของแบคทีเรีย E. coli ได้สูงกว่าที่ 35 องศาเซลเซียส อย่างมีนัยส�ำคัญ
เนื่องจากแบคทีเรีย E. coli มีความสามารถทนต่ออุณหภูมิได้สูงถึง  
45 องศาเซลเซียส ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ Noor R, et al.11 
ดังนั้นหากมีตัวกรองเลือดที่ถูกอบท�ำลายเชื้อด้วย PAM ที่ระดับความ
เข้มข้นน้อยกว่า 4 % ซึ่งเป็น PAM ที่ไม่มีประสิทธิภาพเพียงพอต่อ
การท�ำลายเชื้อ ในขณะที่ตัวกรองเลือดน้ันถูกเก็บไว้ที่อุณหภูมิสูง  
40-45 องศาเซยีลเซยีส จะท�ำให้แบคทเีรยี E. coli สามารถเจรญิเตบิโต
ได้อย่างเต็มที่ซึ่งอาจจะท�ำให้เกิดภาวะการติดเชื้อในกระแสโลหิต 
ของผู้ป่วยได้จากการน�ำตัวกรองเลือดไปใช้ซ�้ำ โดยเฉพาะอย่างยิ่งตาม
มาตรฐานของการน�ำตัวกรองเลือดกลับมาใช้ซ�้ำยังไม่มีการก�ำหนด 
ให้สถานที่เก็บตัวกรองเลือดเป็นที่ปลอดเชื้อ (sterile area) ดังนั้น 
ในการปฏิบัติงานของหน่วยไตเทียมจึงจัดเก็บตัวกรองเลือดไว ้
ในบริเวณที่สะอาดเท่าน้ันซึ่งอาจท�ำให้มีโอกาสปนเปื้อนเชื้อเข้าสู ่
ตัวกรองเลือดได้จากการสลายตัวของกรดเปอราซิติก
 
สรุปผลการทดลองและข้อเสนอแนะ	
	 กรดเปอราซิติกเป็นสารเคมีที่สามารถน�ำมาใช้ในการท�ำลาย
เชื้อในตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำได้อย่างมีประสิทธิภาพแต่ก็มีการสลายตัว
ตามอุณหภูมิและระยะเวลา ดังนั้นควรมีการตรวจสอบความเข้มข้น
ของกรดเปอราซิติกให้อยู่ในเกณฑ์ที่เพียงพอต่อการท�ำลายเชื้อก่อน
การน�ำตัวกรองเลือดไปใช้ซ�้ำกับผู้ป่วย 
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Abstract
	 Dialyzer reuse with peracetic acid for sterilization has currently been accepted as a universal standard guideline, 
because peracetic acid is not only the effective sterilant but also the health harmless and the non-polluted environment. 
However, the influence of temperature on peracetic acid in dialyzer reuse had not been fully reported. Therefore, the 
purpose of the study was to investigate the temperature effect upon exposure to peracetic acid in dialyzer reuse on 
microbial growth of Escherichia coli (E. coli) with variable temperatures as 35, 40, 45, and 50 °C at 0, 11, 24, 48, 72, and 
96 hours, respectively. The study is the experimental design using the control of temperature incubation. The control and 
the experimental groups were the dialyzer reuse incubating without and with 4% peracetic acid solution, respectively. The 
results showed that the peracetic acid in dialyzer reuse at 45 and 50 °C has approximately decomposed into 50 percents 
at 24 hours. Moreover, its decomposition has spontaneously increased until the peracetic acid level is 33.3 percents at 
72 hours. However, the bacterial growths were not found at all experimental temperature and duration. In conclusion, 
the peracetic acid is the perfectly potent sterilant for dialyzer reuse but it is able to be degraded with temperature and 
duration. Consequently, the recommendation is that the detection of the residual disinfectant concentration from dialyzer 
reuse is required in order to ensure that it is able to entirely inactivate microbial pathogen before the next utilization.

Key words:	 peracetic acid, dialyzer reuse, temperature, sterilant
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อาจารย์มีแรงบันดาลใจอะไรจึงได้เลือกเรียนแพทย์ 
และเป็นกุมารแพทย์คะ
	 พีอ่ยากเป็นหมอมาตัง้แต่เลก็ๆ ส่วนหนึง่อาจได้แรงบันดาลใจ
จากคุณพ่อซึ่งเป็นอาจารย์แพทย์ของศิริราชเล่าให้ฟังว่าเป็นอาชีพที่ดี 
ได้ช่วยเหลือคนอื่นๆ และมักเป็นที่รักของคนทั่วไป พี่เลือกเป็นกุมาร 
แพทย์เพราะรู้สึกว่าเด็กน่ารัก ไม่ค่อยมีมารยา ตอนป่วยอาจซึม  

พอหายป่วยก็จะสดช่ืนรื่นเริงเหมือนเดิม นอกจากนั้นตอนเป็น
นักศึกษาแพทย์ศิริราช พ่ีมีความประทับใจในการดูแลผู้ป่วยของ
อาจารย์กุมารหลายท่าน ซ่ึงนอกเหนือจากให้การรักษาตามความรู้
ทางการแพทย์ที่ทันสมัย ยังรู้สึกว่าท่านมีความเมตตากรุณาต่อผู้ป่วย 
และครอบครวัอย่างมาก ให้ความช่วยเหลอืครบทกุด้านแบบทีเ่รยีกว่า 
การดูแลอย่าง holistic approachน่ะค่ะ

ท�ำไมอาจารย์ถงึเลือกเข้ามาท�ำงานทีส่าขาโรคไต ร.พ. ศิรริาชคะ
	 พี่มีความผูกพันกับศิริราชมาต้ังแต่เกิด คุณพ่อเป็นอาจารย์
แพทย์ศิริราชท�ำงานที่นี่จนเกษียณ คุณแม่ก็เคยเป็นพยาบาลที่ศิริราช 
พี่เกิดที่ศิริราช สมัยเด็กๆเวลาปิดเทอมพี่ก็มาเล่นในหอกีฬาศิริราช 
และสระว่ายน�ำ้ทีต่กึศษิย์เก่า พีม่กัตามคณุพ่อมางานปีใหม่ของศริริาช
บ่อยๆตัง้แต่เลก็ สมยัก่อนจดัเป็นงานใหญ่มีทกุภาควชิามาฉลองร่วมกัน  
สนุกมาก พอสอบเอนทรานซ์ก็เลือกแพทย์ศิริราชเป็นอันดับแรก  
แม้ตอนเรียน resident กุมาร จะตามสามีไปเรียนที่รามาธิบดี  
พอเรียนจบได ้วุฒิ บัตรกุมารเวชศาสตร ์ทั่ วไปก็กลับมาสมัคร 
เป็นอาจารย์ที่ศิริราชอีก เผอิญเป็นช่วงที่สาขาโรคไตของศิริราช 
ก�ำลังขาดแคลนอาจารย์ พี่เองสนใจวิชาโรคไตเด็กมาตั้งแต่ตอนเรียน
เป็นแพทย์ประจ�ำบ้านอยูท่ีร่ามาธบิด ีอาจารย์อรุพลซึง่เป็นหวัหน้าภาค
ในขณะนั้นและอาจารย์อรุณ หัวหน้าสาขาวิชาจึงได้รับไว้เป็นอาจารย์
สาขาโรคไตที่ศิริราช
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อยากให้อาจารย์เล่าถงึประสบการณ์ขณะทีอ่าจารย์ศึกษาต่อ
ที่ Guy’s Hospital ที่ประเทศอังกฤษค่ะ
	 สมัยนั้นการฝึกอบรมกุมารแพทย์โรคไตของไทยเพิ่งจะเริ่ม
ต้น เมื่อพี่บรรจุเป็นอาจารย์ได้ 2 ปีอาจารย์ในสาขาโรคไตคืออาจารย์
อรุณและอาจารย์วิบูลจึงสนับสนุนให้ไปศึกษาต่อทางด้านโรคไตเด็ก
ที่ประเทศอังกฤษด้วยทุนของศิริราช เป็นช่วงเวลาที่มีความประทับใจ
หลายอย่างทัง้สุขและทกุข์ ความทกุข์อย่างหนึง่คอืต้องฝากลกูชายคนโต 
ซึ่งอายุขวบกว่าไว้กับคุณตาคุณยายถึง 2 ปีคร่ึง โชคดีที่มีสาม ี
ไปเป็นเพื่อน เนื่องจากสามีซึ่งเป็นอาจารย์ภาควิชาศัลยศาสตร์  
โรงพยาบาลรามาธบิดไีด้ทนุของรามาธบิดไีปเรียนพร้อมกนัทีเ่ดยีวกนั 
แม้จะคิดถึงลูกมากแต่ก็ได้รับประสบการณ์ดีๆหลายอย่างจากการไป
ศึกษาต่อครั้งนี้ ทั้งความรู้ใหม่ทางด้านโรคไตในเด็กซ่ึงในสมัยนั้น 
ยงัมช่ีองว่างระหว่างประเทศไทยและองักฤษค่อนข้างกว้าง โดยเฉพาะ
เรื่องที่พี่สนใจเป็นพิเศษคือโรคไตวายเร้ือรังและการรักษาทดแทนไต
ในภาวะไตวายระยะสดุท้าย นอกจากนัน้ได้เหน็ตวัอย่างการดแูลผูป่้วย
ของ professor ทีไ่ปอยูด้่วยว่าท่านอดทนมากในการตอบค�ำถามผูป่้วย
และญาติ ได้เห็นระบบการส่งต่อผู้ป่วย การเรียนการสอนนักศึกษา
แพทย์ของเขาว่าเป็นอย่างไร ตลอดจนได้ร่วมสอนนักศึกษาแพทย์
กลุ่มย่อยใน OPD เด็กอีกด้วย professor ดูการท�ำงานของเราอยู่ 
3 เดือนก็มอบหมายให้ดูแลผู้ป่วยเอง จ�ำได้ว่าวันแรกๆตื่นเต้นมาก
เพราะกลัวจะฟังภาษาไม่เข้าใจ นอกเหนือจากความรู้ทางการแพทย์
ยังได้ประสบการณ์การใช้ชีวิตในต่างแดนหลายอย่าง รวมทั้งการไป 
ทัศนศึกษาในเมืองต่างๆทั้งที่อังกฤษและกลุ ่มประเทศใกล้เคียง 
อีกด้วย และได้เพื่อนต่างชาติหลายคนที่คบกันมายาวนานจนถึง
ปัจจุบันก็ยังติดต่อกันอยู่

ทราบว่าอาจารย์ได้รายงานการปลูกถ่ายไตผู ้ป ่วยเด็ก 
รายแรกของประเทศไทย อยากให้อาจารย์เล่าประสบการณ์
และความประทับใจค่ะ
	 เมื่อพี่กลับมาจากอังกฤษ อาจารย์สาขาโรคไตเด็กก็ได ้
ร่วมกันวางแผนการรักษาทดแทนไตให้ผู้ป่วยของเรา ทั้งการล้างไต
ทางช่องท้อง การรักษาด้วยเครื่องไตเทียม ตลอดจนการปลูกถ่ายไต 
ซึ่งได้รับความช่วยเหลือจากทั้งอายุรแพทย์ วิสัญญีแพทย์และ
ศัลยแพทย์หลายท่านเป็นอย่างดียิ่ง ผู้ป่วยปลูกถ่ายไตรายแรกเป็น
เด็กหญิงอายุ 8 ปี ส่งตัวมาจากโรงพยาบาลอื่นด้วยเร่ืองไตวาย 
ระยะสดุท้าย ได้เริม่รกัษาโดยการล้างไตทางช่องท้องแต่ผูป่้วยมปัีญหา
ตดิเชือ้ซ�ำ้ๆและมพีงัผดืมารดัสายสวนจนต้องเปลีย่นสายสวนหลายครัง้  
บิดามาบอกว่าได้ดูรายการโทรทัศน์เร่ืองการปลูกถ่ายไตจึงอยาก 
จะให้ไตแก่ผู ้ป่วย ทีมแพทย์และบุคลากรที่เกี่ยวข้องปรึกษากัน 
แล้วจึงได้เตรียมการต่างๆ ตลอดจนถึงการหาทุนช่วยเหลือครอบครัว
เน่ืองจากบิดาท�ำงานเป็นลูกจ้างชั่วคราวและมารดาเป็นแม่บ้าน  
หลงัผ่าตดัช่วงแรกๆผูป่้วยมโีรคแทรกซ้อนหลายอย่างทัง้ความดนัโลหติ 
สูงมาก ท่อไตรั่ว และการติดเชื้อ พี่ต ้องโทรศัพท์ปรึกษาและ 
ปรับทุกข์กับพ่ีประไพพิมพ์ซึ่งเพ่ิงกลับมาจากศึกษาต่อที่เยอรมัน 
และได้เร่ิมท�ำการปลูกถ่ายไตในเด็กที่โรงพยาบาลพระมงกุฏเกล้า 
ในช่วงเวลาใกล้กัน ความประทับใจจากเรื่องนี้ก็คือ การร่วมมือร่วมใจ 
ท�ำงานเป ็นทีมของผู ้ เกี่ยวข ้องทุกฝ ่ายจนสามารถช ่วยผู ้ป ่วย 
และครอบครัว ตลอดจนแม้กระทั่งนายจ้างซึ่งยอมให้บิดาผู ้ป่วย 
ลามาผ่าตัดไตให้ลูกและจัดให้ท�ำงานเบาช่วงหลังผ่าตัดใหม่ๆ  
พ่ีดีใจมากที่สามารถใช้ความรู้ที่เรียนมาช่วยผู ้ป่วยและครอบครัว 
ได้สมความตั้งใจค่ะ
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		  		  ทั้งสองท่านยังเป็นแบบอย่างในการท�ำงานเพื่อภาควิชา ราชวิทยาลัย 
และ สมาคมชมรมวิชาชีพมาตลอด ปัจจุบันนี้สาขาวิชาโรคไต 
มีอาจารย์และบุคลากรด้านต่างๆเพิ่มมากขึ้น ได้ขยายขอบเขต 
การเรียนการสอน การบริการและการวิจัย มากขึ้น แต่ก็ยังคง 
ความสามัคคีกลมเกลียวช่วยเหลือร่วมมือกันอย่างกัลยาณมิตร  
เป็นสิ่งที่พี่ประทับใจและภาคภูมิใจมากค่ะ

อยากให้อาจารย์เล่าถึงชีวิตส่วนตัวและครอบครัวค่ะ
	 พ่ีเป็นลูกคนที่ 2 ในพ่ีน้อง 4 คนซ่ึงเป็นผู้หญิงท้ังหมด  
รูส้กึว่าเป็นคนโชคดมีคีรอบครวัทีม่คีวามสขุ อบอุน่และความทรงจ�ำดีๆ  
ให้ระลึกถึง เมื่อแต่งงานกับรศ.นพ. คณิต ซึ่งเป็นเพื่อนศิริราช 86  
รุ่นเดียวกันก็ราบรื่นมาตลอด ลูกชาย 2คน คนโตท�ำงานเป็นนักบิน
อยู่ท่ีการบินไทย ภรรยาของเขาตอนนี้เป็นแพทย์ประจ�ำบ้านกุมาร 
ที่ศิริราช ส่วนคนเล็กยังเรียนนิติศาสตร์ ธรรมศาสตร์อยู่
	 งานอดเิรกยามว่างทีพ่ีช่อบท�ำคอืท่องเทีย่ว อ่านหนงัสอืนยิาย 
ท�ำขนมและดูที.วี.ค่ะ

อยากให้อาจารย์ให้แนวคิดในการท�ำงานค่ะ
	 ขอกราบอัญเชิญพระบรมราโชวาทของพระบาทสมเด็จ 
พระปรมินทรมหาภูมิพลอดุลยเดช ที่พระราชทานไว้เมื่อ พ.ศ. 2532 
ซึ่งพี่ประทับใจมาก มาฝากไว้เป็นแนวคิดในการท�ำงานส�ำหรับ 
พวกเรา คือ “ เมื่อท�ำงาน ต้องมุ่งถึงจุดหมายที่แท้ของงาน งานจึง 
จะส�ำเรจ็ ได้รบัประโยชน์ครบถ้วน ทัง้ประโยชน์ของงานและประโยชน์
ของผู้ท�ำ ถ้าท�ำงานเพื่อจุดมุ่งหมายอื่นๆ เช่น เพื่อประโยชน์ส่วนตัว  
แม้จะได้ผลมากมายเพียงใด งานก็ไม่ส�ำเร็จ แต่ท�ำให้เสียท้ังงาน  
เสียทั้งคน”

อยากให้อาจารย์ช่วยเล่าประสบการณ์การท�ำงาน 
และความประทบัใจขณะท�ำงานทีส่าขาวิชาโรคไต รพ ศิรริาชค่ะ
	 การท�ำงานในฐานะอาจารย์แพทย์ของภาควิชากุมารศิริราช 
ก็คงไม่แตกต่างจากภาควิชาและสถาบันอื่น คือมีทั้งด้านการเรียน 
การสอน การบริการและการวิจัย เม่ือแรกเริ่มท�ำงานในสาขาโรคไต 
ยังไม่ค่อยมีประสบการณ์ก็ได้รับความเมตตาจากอาจารย์อรุณและ
อาจารย์วิบูลช่วยสอนให้ ซึ่งนอกจากด้านวิชาการแล้ว อาจารย ์
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ผู้ป่วยเด็กหญิงอายุ 2 ปี 2 เดือน สัญชาติไทย เชื้อชาติไทย ภูมิล�ำเนา 
จ.สุพรรณบุรี 

อาการส�ำคัญ 
	 ขาอ่อนแรงทั้งสองข้าง 5 วันก่อนมาโรงพยาบาล

ประวัติปัจจุบัน
	 8 วนั ก่อนมาโรงพยาบาล ผูป่้วยม ีไอ น�ำ้มูกใส ไข้ต�ำ่ๆ มารดา
ซื้อยาแก้ไอ ลดน�้ำมูก ยาลดไข้ให้รับประทานที่บ้าน
	 5 วัน ก่อนมาโรงพยาบาล หลังตื่นนอนตอนเช้าผู ้ป่วย 
ไม่ยอมลุกเดิน ต้องพยุงและเกาะเดิน เวลาเดินจะเซ แขนไม่อ่อนแรง 
หยิบจับขวดนมได้ ไม่มีไข้ ไม่ซึม ไม่มีชักเกร็ง รับประทานอาหาร 
ได้ปกติ ไม่มีอาเจียน ไม่มีท้องเสียถ่ายเหลว ปัสสาวะออกดี

ประวัติอดีต
	 	ปฏิเสธแพ้ยาและอาหารมาก่อน
	 	ปฏิเสธประวัติโรคประจ�ำตัว หรือ เจ็บป่วยเรื้อรังมาก่อน
	 	ได้รับวัคซีนครบตามเกณฑ์
	 	พัฒนาการสมวัย

ประวัติครอบครัว
	 บิดาและมารดาไม่มีโรคประจ�ำตัว ย่าเป็นนิ่วในไต ทวดของ
บิดาเป็นลูกพี่ลูกน้องกับปู่ของมารดา

ผลตรวจร่างกาย
Vital signs: 	 BT 36.2oC HR 109/minute BP 102/61 mmHg  
				    RR 26/minute
				    BW 8 kg (<P3) Height 79 cm (<P3)
GA: 				    good consciousness, alert, not pale, no jaundice,  
				    no edema
HEENT: 			  not pale conjunctivae, no icteric sclera, no  
				    injected pharynx, no puffy eyelids
Heart: 				   regular, normal S1 S2, no murmur
Lung: 				   clear, no adventitious sound
Abdomen: 	 soft, not tender, no distension, no hepatospleno- 
				    megaly
Extremities: 	 no pitting edema, no deformity 

Neurological system:	 good cooperation, cranial nerve: intact,  
				    motor power grade III at both thigh, sensory:  
				    intact, deep tendon reflex: 2+ all, clonus  
				    negative, Babinski sign: plantar flexion both feet

A 2-year-old girl with proximal muscle 
weakness and failure to thrive

ปารัช วิทยานานันท์, คงกระพัน ศรีสุวรรณ
หน่วยโรคไตเด็ก กองกุมารเวชกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

Interesting Case

รูปที่ 1 กราฟแสดงการเจริญเติบโตของผู้ป่วย

ผลตรวจทางห้องปฎิบัติการเบื้องต้น
CBC: 				   Hb 12.4 g/dL Hct 35.4% WBC 18,500/cu.mm3 

				    (N 52.6%, L 36%, M 6.3%, E 4.7%, B 0.4%),  
				    platelet 407,000/cu.mm3, MCV 82.0 fL, MCH  
				    28.8 pg, MCHC 35.1 g/dL, RDW 14.7% 
				    BUN 12.2 mg/dL Cr 0.38 mg/dL 
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Electrolyte: 	 Na 137, K 2.61, Cl 115, HCO3 10.8 mEq/L  
				    (anion gap 11.2)
Urinalysis: 	 sp.gr 1.010, pH 6.5, no protein, no glucose,  
				    no ketone, WBC 0-1/HPF, RBC 0-1 /HPF
Urine electrolyte: Na 60, K 27.1, Cl 59 mEq/L (urine anion  
				    gap 28.1)
Arterial blood gas: pH 7.281 pCO2 27.6 pO2 82.6 mmHg  
				    HCO3 13.1 mEq/L

สรุปปัญหาทางคลินิกในผู้ป่วยรายนี้
	 1.		 Proximal muscle weakness
	 2.		 Failure to thrive
	 3.		 Family history of consanguinity
	 4.		 Normal gap metabolic acidosis with hypokalemia
	 จากปัญหาในผู้ป่วยรายนี้คือ proximal muscle weakness 
จากผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพบว่า มีสาเหตุจาก hypokalemia  
และเมื่อได้รับการรักษา อาการกล้ามเน้ืออ่อนแรงดีขึ้นอย่างชัดเจน  
เมือ่พจิารณาสาเหตทุีท่�ำให้ hypokalemia ในผูป่้วยรายนี ้พบว่ามภีาวะ 
normal gap metabolic acidosis ร่วมด้วย โรคที่น่าจะเป็นสาเหตุ 
ในผู้ป่วยรายนี้ คือ renal tubular acidosis (RTA) เนื่องจากผลเลือด
เข้าได้ ร่วมกับมีประวัติเลี้ยงไม่โต โดยไม่มีประวัติท้องเสียมาก่อน
	 ภาวะ renal tubular acidosis2,3 สามารถแบ่งได้ 4 กลุ่มหลกัได้แก่ 
	 1.		 Distal RTA (RTA type 1, dRTA)
	 2.		 Proximal RTA (RTA type2, pRTA)
	 3.		 Combined proximal and distal RTA (RTA type3)
	 4.		 Hyperkalemic RTA (RTA type4)
	 จากผลตรวจปัสสาวะในผู้ป่วยรายนี้พบว่า urine pH 6.5  
ร่วมกับ urine anion gap เท่ากับ 28.1 จึงท�ำให้นึกถึง ภาวะ  
distal RTA มากที่สุด เนื่องจากในภาวะปกติเมื่อร่างกายมีภาวะ 
เป็นกรด ไตจะสามารถขับกรดได้เพิ่มขึ้นในรูปของ NH+

4
 ท�ำให้  

urine pH < 5.5 และ urine anion gap เป็นลบ (NH
4
Cl เพิ่มขึ้น) 

จากสมการ1,2,3

	 Urine anion gap = Urine cation – Urine anion
	 Urine anion gap = (Urine Na + Urine K) – Urine Cl
	 ซึ่งในผู้ป่วย dRTA ไตไม่สามารถขับกรดในรูปของ NH

4
Cl  

ได้ ท�ำให้ urine anion gap มีค่าเป็นบวก
	 ในผู้ป่วยรายนี้ได้รับการตรวจเพิ่มเติมเพื่อดูความสามารถ 
ในการขับกรดของหลอดไตฝอยส่วนปลาย โดยการท�ำ furosemide 
test หลักการคือ furosemide จะยับยั้งการดูดกลับโซเดียมที่ mTALH 
ท�ำให้เพิ่มปริมาณโซเดียมท่ีมายังหลอดไตฝอยส่วนปลาย กระตุ้น 
ให้มีการดูดกลับโซเดียมมากขึ้น จึงเพ่ิมประจุลบใน tubular lumen 
กระตุ้นให้มีการขับกรดและโพแทสเซียมที่หลอดไตฝอยส่วนปลาย 
ออกมาใน tubular lumen เพ่ิมขึ้น ในคนปกติที่หลอดไตฝอย 
สามารถขับกรดได้ เม่ือตรวจปัสสาวะจะพบว่า urine pH จะ 
น้อยกว่า 5.3 แต่ผู้ป่วยรายนี้หลังท�ำ furosemide test พบว่า urine 
pH เท่ากับ 7 
	 ผู้ป่วยได้รับการตรวจอัลตราซาวด์ทางเดินปัสสาวะ พบว่าไต 
ทัง้ 2 ข้างมี nephrocalcinosis ดงัภาพที ่2 ซึง่พบได้ใน dRTA เนือ่งจาก
จะมี hypercalciuria ส�ำหรับการตรวจภาพรังสีกระดูก ยังไม่พบภาวะ 

rickets ในผู้ป่วยรายน้ี จากผลการตรวจทั้งหมดจึงสรุปวินิจฉัยได้ว่า 
ผู้ป่วยมี distal RTA 

รูปที่ 2 ภาพอัลตราซาวด์ผู้ป่วยรายนี้พบ nephrocalcinosis ที่ไตทั้งสองข้าง

รูปที่ 3 เม็ดเลือดแดงผู้ป่วย พบลักษณะ numerous theca cell, no ovalocyte

Distal RTA สามารถแบ่งตามสาเหตุได้เป็น 3 กลุ่มดังนี้2,3

	 1.	Primary dRTA
		  a.	Inherited renal disease: AE1 gene mutation,  
				   ATP6V1B1 gene mutation, ATP6V0A4 gene  
				   mutation
		  b.	Sporadic dRTA
	 2.	Secondary dRTA
		  a.	Drug: amphoteracin B, lihium, foscarnet
		  a.	Renal disease: obstructive uropathy,
		  a.	Autoimmune disease: SLE, Sjogren’s syndrome
		  a.	Other: vanadate (soil in northeast region)
	 ส�ำหรับผู้ป่วยรายนี้เร่ิมมีอาการตั้แต่อายุน้อย ไม่มีอาการ 
ผิดปกติของระบบอื่นที่เข ้าได้กับกลุ ่ม autoimmune disease  
ไม่มีประวัติการใข้ยาใดๆเป็นประจ�ำ ร่วมกับมีประวัติการแต่งงาน 
ในเครือญาติ จึงนึกถึงสาเหตุจากพันธุกรรมมากที่สุด ในผู้ป่วยรายนี้ 
ได้ท�ำการตรวจเพิม่เตมิ ได้แก่ การตรวจสเมยีร์เลอืดทัง้ผูป่้วย บดิา และ 
มารดา ดังภาพที่ 3-5, ตรวจการได้ยิน 9hearing test) ของผู้ป่วย 
ผลปกติ และส่งตรวจสอบทางพันธุกรรม (genetic testing) พบการ 
กลายพนัธุแ์บบ homozygous SLC4A1 G70D mutation ดงัภาพที ่6
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	 สรุปผู้ป่วยรายนี้ได้รับการวินิจฉัยเป็น distal renal tubular 
acidosis จาก AE1 mutation (homozygous SLC4A1 G70D  
mutation) การรักษาที่ผู ้ป่วยได้รับ คือการให้ด่างและโพสเซียม 
ทดแทน โดยเลือกด่างในรูปของซิเตรท ซึ่งในภาวะ distal RTA  
จะมีภาวะ hypocitraturia ร่วมด้วย ส่งเสริมให้เกิด nephrocalcinosis 
ได้ง่าย
	 AE1 mutation หรือ SLC4A1 mutation4,5

	 AE1 หรือ SLC4A1 gene จะท�ำหน้าที่ encoding anion 
exchanger 1 (AE1 หรอื band3) ซึง่อยูบ่น chromosome 17q21-q22  
AE1 จะพบที่ผิวเม็ดเลือดแดงและ type A intercalated cell เมื่อ 
ม ีmutation จะท�ำให้ไม่สามารถสร้างโปรตนี AE1 ท�ำให้ไตไม่สามารถ
ขบักรดได้ การกลายพนัธุข์องยีน AE1 สามารถถ่ายทอดทางพนัธกุรรม
ได้ทั้งแบบ autosomal dominant และแบบ autosomal recessive 
	 ในคนไทยและประเทศเขตร้อนมักพบการถ่ายทอดแบบ  
autosomal recessive รายงานผู้ป่วยรายแรกของไทยคือ การ 
กลายพันธุ์แบบ homozygous SLC4A1 G701D mutation ใน  
พ.ศ. 2541 (เรียกการกลายพันธุ์ดังกล่าวว่า Band 3 Bangkok  
1) ในพี่น้องที่มี dRTA ร่วมกับ hemolytic anemia และ abnormal 
red cells (xerocytic-like dumbbell morphology) แต่มี red cell 
AE1 content และ anion transport activity ปกติ ซึ่งอธิบายได้จาก
การที่เม็ดเลือดแดงมี co-expression ของ red cell chaperone, 
glycophorin A (GPA) เป็นตวัช่วยให้การท�ำงานของ anion transport 
activity ปกติ พบว่าที่ type A intercalated cell ไม่มี GPA ท�ำให้ 
AE1 ไม่สามารถท�ำงานได้ เกิด distal RTA ส่วนสาเหตุ hemolytic  
anemia และเม็ดเลือดแดงรูปร่างผิดปกติ อธิบายได้จากพบมี  
homozygous Hb E ร่วมด้วยในผู้ป่วยทั้งสองรายนี้ และมีรายงาน 
ใน พ.ศ. 2545 ในผู้ป่วย 7 ราย (จาก 5 ครอบครัว) ในภาคเหนือ 
ของไทย ที่มี homozygous SLC4A1 G701D mutation ที่ไม่มี  
homozygous Hb E ร่วมด้วย พบว่าไม่มี severe hemolytic  
anemia แต่พบเพียง ลักษณะเม็ดเม็ดแดงที่ผิดปกติเล็กน้อย 
	 มีรายงานการกลายพันธุ์ของทั้ง SLC4A1 SAO (Southeast 
Asian ovalocytosis) และ G701D ในคนไทยทางภาคใต้ โดยพบว่า 
compound heterozygous SLC4A1 SAO/G701D ที่มี dRTA  
ไม่มีภาวะซีด แต่มีลักษณะเม็ดเลือดแดงที่ผิดปกติไป และมี การลดลง
ของ anion transport activity (red cell sulfate flux) ประมาณร้อย
ละ 40 ใน พ.ศ. 2547 มีการรายงาน SLC4A1 mutation ในผู้ป่วย  
3 รายจาก 2 ครอบครัว โดยในครอบครัวแรกเป็นผู้ป่วย dRTA  
ทีมี compound heterozygous G701D/S773P mutation และ 
อีกหนึ่งครอบครัว ใน 2 พี่น้องที่มี dRTA และ SAO ที่มีอาการ
ทางคลินิกรุนแรงไม่เหมือนกัน ทั้งคู่มี compound heterozygous 
G701D/R602H mutation โดย SLC4A1 S773P mutation และ 
R602H mutation เรียกการกลายพันธุ์ดังกล่าวว่า Band 3 Siriraj  
1 และ Songkla 1 ตามล�ำดับ

กิติกรรมประกาศ 
	 ผู้นิพนธ์ขอขอบคุณ ศาสตราจารย์ แพทย์หญิง สุขเกษม  
โฆษติเศรษฐ ภาควชิากุมารเวชศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์มหาวทิยาลยั
ธรรมศาสตร์ ที่ให ้ความกรุณาช่วยตรวจความผิดปกติของยีน  
homozygous SLC4A1 G70D mutation ในผู้ป่วยรายนี้

รูปที่ 4 เม็ดเลือดแดงบิดา พบลักษณะ spherocytosis

รูปที่ 5 เม็ดเลือดแดงมารดา พบลักษณะ spherocytosis, few theca cell

รูปที่ 6 ผลการตรวจสอบทางพันธุกรรม 

Analysis of SLC4A1 SAO mutation by PCR

Analysis of SLC4A1 G701D mutation by PCR-RFLP

173 bp
106 bp
67 bp

M  Patient Father Mother   GG    GA     AA    

GG	=	 homozygous wild-type  
GA	 =	 homozygous
GA	=	 homozygous G701D

200 bp

100 bp

318 bp
300 bp
291 bp

M   Patient Normal SAO -

300 bp
200 bp

Conclusion
patient carries homozygous SLC4A1 G701D mutation
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เฉลิมพระเกียรติ 
6 รอบ พระชนมพรรษา 
โรงพยาบาลสุรินทร์
ที่ตั้ง	เลขที่ 68 ถนนหลักเมือง ต.ในเมือง 
	 อ.เมือง จ.สุรินทร์ 32000 

หน่วยไตเทียม

แนะนำ� หน่วยไตเทียม การให้บริการฟอกเลือด
	 1.	 เปิดให้บริการทุกวัน วันละ 2 – 3 รอบ 
		  ตั้งแต่เวลา 07.30 – 20.00 น.
	 2.	 เปิดบริการส�ำหรับผู้ป่วยฉุกเฉิน 
		  ตลอด 24 ชั่วโมง ทุกวัน (จันทร์ – อาทิตย์)
อัตราค่าบริการ
	 1.	 สิทธิเบิกจ่ายตรง องค์การบริหารส่วนท้องถิ่น	 2,000 บาท/ครัง้ 
	 2.	 ประกันสังคม 1,500 บาท/ครั้ง
	 3.	 ส�ำนักงานหลักประกันสุขภาพถ้วนหน้า 1,500 บาท/ครั้ง
	 4.	 ช�ำระเงินเอง (เลอืกฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีม) 2,000 บาท/ครัง้

ข้อมูลผู้ป่วยที่มารับบริการ
	 1.	 สิทธิข้าราชการ 12 ราย
	 2.	 สิทธิองค์การปกครองส่วนท้องถิ่น 2 ราย
	 3.	 สิทธิประกันสังคม 4 ราย
	 4.	 สิทธิประกันสุขภาพแห่งชาติ 21 ราย

บุคลากร
	 อายุรแพทย์โรคไต 4 คน
		  1.	 นพ.ปกรณ์ ตุงคะเสรีรักษ์ หัวหน้าหน่วยไตเทียม
		  2.	 พญ.ดวงรัตน์ ตันรัตนานนท์		
		  3.	 พญ.วรรณพัชร พิศวงศ์			 
		  4.	 พญ.นวรัตน์	จงเจษฎ์	 กุมารแพทย์โรคไต
	 พยาบาลผู้เชี่ยวชาญการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
		  1.	 น.ส.นันท์นภัส อิงคะธรรมศักดิ์
		  2.	 น.ส.วารุณี ชาติกิจอนันต์
		  3.	 นางรุ้งฟ้า เหล่าอุดมลาภ
		  4.	 นางชุติมา โชติพิพัฒน์ภูวดล
		  5.	 นางสุภิญญา เหมือนจิต
	 พยาบาลเฉพาะทาง สาขาการพยาบาลผู้ป่วย
	 ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต
		  1.	 นางเพ็ญนิภา ชาญยุทธ
		  2.	 น.ส.ศิริวรรณ อินทะหลาบ
		  3.	 น.ส.พิมพลักษณ์	 เจษฎาพรภิญโญ
		  4.	 นางเจนจิรา	สัตย์ซื่อ
	 พยาบาลเฉพาะทาง CAPD
		  1.	 นางนพนันท์ ซื่อสัตย์
		  2.	 น.ส.เยาวลักษณ์ ดียิ่ง
		  3.	 นางรุ่งนภา ดีอ้อม
	 พนักงานผู้ช่วยเหลือคนไข้
		  1.	 นายสุวรรณ์ ทองค�ำ
		  2.	 น.ส.สมหญิง นิยมตรง
	  	 3.	 นายอดิศร กอบสุข
		  4.	 น.ส.ฐิติพร วินิจฉัย
		  5.	 นายณัฐวุฒิ คุณวงศ์
		  6.	 น.ส.วนิดา บุญอุ่น
	 หน่วยไตเทียมเฉลิมพระเกียรติ 6 รอบ พระชนมพรรษา 
โรงพยาบาลสุรินทร์ ได้รับการรับรองมาตรฐานการรักษาโดย 
การฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม โดยคณะกรรมการตรวจรับรอง
มาตรฐานการรักษาโดยการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม (ตรต.)  
เมื่อวันที่ 1 มกราคม 2560 – 31 ธันวาคม 2562
ผู้ประสานงาน น.ส.นันท์นภัส อิงคะธรรมศักดิ์	
เบอร์โทรศัพท์ 044 – 511757 ต่อ 502, 503

วันที่เปิดบริการครั้งแรก 
	 14 พฤศจิกายน 2543
 
ขอบเขตการให้บริการ
	 1.	 บริการคลินิกสหสาขาวิชาชีพ และให้ค�ำปรึกษาการชะลอ 
		  การเสื่อมของไต โดยแพทย์ พยาบาล เภสัชกร โภชนาการ  
		  นักกายภาพ และ พยาบาลไตเทียม 
	 2.	 บริการตรวจรักษาและตรวจเยี่ยม ให้ค�ำแนะน�ำ ปรึกษา  
		  ประสานงาน การดูแลรักษาพยาบาลผู ้ป ่วยโรคไตของ 
		  แผนกอายุรกรรมท้ังผู้ป่วยในและผู้ป่วยนอก รวมทั้งผู้ป่วย 
		  แผนกอื่นๆ ที่มีปัญหาโรคไตแทรกซ้อน ฯลฯ
	 3.	 บริการฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม (Hemodialysis)  
		  ทั้งการฟอกเลือดเรื้อรัง (Chronic Hemodialysis) และ 
		  การฟอกเลือดฉุกเฉิน (Acute Hemodialysis) ทั้งในและ 
		  นอกเวลาราชการ ตลอด 24 ชั่วโมง 
	 4.	 บริการล้างไตทางช่องท้องอย่างต่อเนื่อง (Continuous  
		  Ambulatory Peritoneal Dialysis (CAPD) ทั้งในเด็ก 
		  และผู้ใหญ่ ฯลฯ

จำ�นวนเครื่องไตเทียม
	 จ�ำนวน 16 เครื่อง 2 – 3 รอบ/วัน 
	 ส�ำหรับผู้ป่วยฉุกเฉิน 2 เครื่อง เครื่อง CRRT 1 เครื่อง
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ข้อมูลผู้ป่วยที่มารับบริการ
	 จ�ำนวนผู้ป่วย 16 ราย แบ่งเป็น
		  -	 สิทธิข้าราชการ 10 ราย
		  -	 สิทธิประกันสังคม 3 ราย
		  -	 สิทธิ สปสช. 1 ราย
		  -	 สิทธิช�ำระเงินสด 2 ราย

บุคลากร
	 อายุรแพทย์ผ่านการอบรมไต 4 เดือน
		  1.	 นายแพทย์จักรพงษ์ เทศพิทักษ์
	 อายุรแพทย์โรคไต (รับปรึกษาและดูแลผู้ป่วย)
		  1.	 แพทย์หญิงอุไรวรรณ ปริญญาศิริ
	 พยาบาลเฉพาะทางสาขาการบ�ำบัดทดแทนไต
	 ด้วยเครื่องไตเทียม
		  1.	 พว.ดวงดาว โสมณะ
		  2.	 พว.สาริยา ปานเพชร
		  3.	 พว.ฮาซียะ อัลศอลีฮีม
	 พยาบาลเฉพาะทางสาขาการล้างไตทางช่องท้อง
		  1.	 พว.สุพร หวันเก
	 พยาบาลวิชาชีพ 1 คน
		  1.	 พว. จันทร์จิรา ทองฤทธิ์
	 ผู้ช่วยพยาบาล 3 คน
		  1.	 นางสาวฮาลัยล่า บุนหา
		  2.	 นายอับดลฮาซีด หลงสล�ำ
		  3.	 นางกุสุมา ชุมเอียด

	 หน่วยไตเทียมโรงพยาบาลละงู ได้รับการรับรองมาตรฐาน
การรักษาโดยการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม โดยคณะอนุกรรม 
การตรวจรับรองมาตรฐานการรักษาโดยการฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียม (ตรต.) เมื่อวันที่ 22 ธันวาคม 2558 – 21 ธันวาคม 2561
ผู้ประสานงาน 	พว.ดวงดาว โสมณะ 
เบอร์โทรศัพท์ 074-773563 ต่อ189

วันที่เปิดบริการ	
	 12 กุมภาพันธ์ 2559

ขอบเขตการให้บริการ
	 -	 ให้บริการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม(HD) 
		  ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรัง
	 -	 ให้บริการล้างไตทางช่องท้อง(CAPD)
	 -	 ให้บริการรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะไตวายเฉียบพลัน 
		  (Acute Hemodialysis)

จ�ำนวนเครื่องไตเทียม
	 9 เครื่อง ครั้งละ 8 เครื่อง เครื่องส�ำรอง 1 เครื่อง ไว้กรณีฉุกเฉิน

การให้บริการฟอกเลือด
	 เปิดบริการทุกวันจันทร์-ศุกร์ ตั้งแต่เวลา 7.30-17.30 น. 
	 หยุดวันเสาร์-อาทิตย์

อัตราค่าบริการฟอกเลือด
	 1.	 สิทธิเบิกจ่ายตรงกรมบัญชีกลางและสวัสดิการพนักงาน 
		  ส่วนท้องถิ่น ค่าบริการครั้งละ 2,000 บาท
	 2.	 สิทธิประกันสังคม ค่าบริการครั้งละ 1,500 บาท
	 3.	 ผู้ป่วยช�ำระเงินเอง ค่าบริการครั้งละ 1,500 บาท

แนะนำ� หน่วยไตเทียม

โรงพยาบาลละงู
หน่วยไตเทียม

ที่ตั้ง	เลขที่194 ม.6 ต.ก�ำแพง อ.ละงู จ.สตูล 91110
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วันที่ 1-3 พฤษภาคม พ.ศ.2560 
ณ โรงเเรมเซ็นทารา เเกรนด์ เเอท เซ็นทรัลเวิลด์ 
กรุงเทพฯ

กิจกรรมของสมาคมโรคไต แห่งประเทศไทย

งานประชุมวิชาการประจำ�ปี 
ครั้งที่ 33 ราชวิทยาลัย
อายุรเเพทย์เเห่งประเทศไทย 
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งานประชุม 
Nephrology Meeting 
วันที่ 26-27 พฤษภาคม พ.ศ.2560 
ณ ห้องวาสนา ชั้น 3 โรงแรมโกลเด้น ทิวลิป 
ซอฟเฟอริน พระราม 9 กรุงเทพฯ

กิจกรรมของสมาคมโรคไต แห่งประเทศไทย
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ข้าพเจ้า นพ/พญ/นาย/นาง/นางสาว …...................................…… นามสกลุ ................................................................... 
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 บุคคล (ปีละ 600 บาท)  สถาบัน (ปีละ 1,200 บาท)
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		 ทีี่อยู่เลขที่...................................	หมู่บ้าน ..............................................	ซอย .................................................. 

		 ถนน ......................................... ต�ำบล .................................................	อ�ำเภอ ............................................... 

		 จังหวัด …………....................................................................................	รหสัไปรษณย์ี ...................................

ทั้งนี้ได้ช�ำระเงินจ�ำนวนดังกล่าว โดยช�ำระเป็นเงิน
 ผ่านธนาคารไทยพาณิชย์ สาขาถนนเพชรบุรีตัดใหม่ บัญชีออมทรัพย์

		 ชื่อบัญชี สมาคมโรคไตแห่งประเทศไทย เลขที่ 043-2-52079-9

		 (กรณีช�ำระผ่านธนาคาร กรุณา Fax ส�ำเนาใบน�ำฝากเงินธนาคาร มาที่ 0 2718 1900)

		 หรือ E-mail : kidney@loxinfo.co.th

 ช�ำระเป็นเช็คธนาคารสั่งจ่าย สมาคมโรคไตแห่งประเทศไทย (ต่างจังหวัดบวกเพิ่มอีก 10 บาท)

แบบฟอร์มแสดงความจ�ำนงสมัครสมาชิกวารสารสมาคมโรคไตแห่งประเทศไทย

	 สามารถสั่งซื้อได้ที่หน่วยโรคไตเด็ก 
ชั้น 3 ตึกพัชรกิติยาภา 
โรงพยาบาลพระมงกุฏเกล้า 
โทร. 0 2644 4133
E-mail. <oun_pmk@hotmail.com>

	 *ส�ำหรับท่านที่สั่งซื้อตั้งแต่ 10 เล่ม 
ขึ้นไป จัดส่งให้ฟรี

หนงัสอื “ปัญาสารนÓอเิล็กโทรไลต์
และโรคไตในเด็ก”

้
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ค�ำชี้แจงและข้อแนะน�ำส�ำหรับผู้ส่งบทคว�ำมเพื่อตีพิมพ์

		  วารสารสมาคมโรคไตแห่งประเทศไทยรบัพจิารณาตพีมิพ์นพินธ์ต้นฉบบั (original article) บทความพเิศษ (special article) รายงานผูป่้วย  

(case report) หรือรายงานจาก clinicopathological conference, practical point ในทางคลินิก หรือ จดหมายถึงบรรณาธิการ และบทความ

งานเขียนทางวิชาการในลักษณะต่าง ๆ ที่เกี่ยวกับโรคไตทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ เรื่องที่ส่งมาตีพิมพ์ต้องไม่เคยตีพิมพ์ในหนังสือหรือ

วารสารฉบับอื่นมาก่อน ถ้าเป็นงานวิจัย ต้องผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรม รายงานผู้ป่วย ต้องได้รับความยินยอมจากผู้ป่วย 

รูปภาพหรือตารางประกอบ หากคัดลอก / ดัดแปลง ของผู้อื่นมา ต้องได้รับความยินยอมเป็นลายลักษณ์อักษร

วิธีการเตรียมบทความ

		  1. 	ต้นฉบับ (Manuscript) ต้องพิมพ์ด้วยคอมพิวเตอร์ โดยใช้โปรแกรมประมวลค�ำในระบบปฏิบัติการ windows 2000 หรือ 

สูงกว่า ได้แก่ โปรแกรม Microsoft Word ใน MS Office 2000 ขึ้นไป ใช้อักษร Browallia New ขนาด 16 บทความควรมีความยาวไม่เกิน 10 

หน้ากระดาษ พิมพ์ขนาด A4 และเอกสารอ้างอิงไม่เกิน 30 เรื่อง

		  2. 	 องค์ประกอบของต้นฉบับ

				    ต้นฉบับทุกประเภทควรประกอบด้วยส่วนต่างๆ เรียงล�ำดับดังนี้

				    2.1	 ชื่อเรื่อง (Title page)

				    2.2 	ชื่อผู ้นิพนธ์ วุฒิ สถาบันที่ต้นสังกัด ใส่ชื่อและสกุลของผู ้นิพนธ์ทุกท่าน และในบรรทัดถัดไปให้ระบุชื่อหน่วยงาน 

					     ที่ผู้นิพนธ์สังกัด ถ้าเป็นผลงานของคณะบุคคลที่ไม่ได้อยู่ในสังกัดเดียวกัน ให้ใส่หมายเลขก�ำกับไว้ที่อภิไธยของผู้ร่วมนิพนธ์ 

					     แต่ละท่าน พร้อมระบุสถานที่ติดต่อของผู้นิพนธ์หลัก

				    2.3	บทคัดย่อ ต้นฉบับที่เป็นนิพนธ์ต้นฉบับและรายงานผู้ป่วยทุกประเภท ต้องมีบทคัดย่อทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ โดย 

					     ให้พิมพ์บทคัดย่อด้วยภาษาไทยก่อนแล้วตามด้วยบทคัดย่อภาษาอังกฤษ ส�ำหรับต้นฉบับในลักษณะอื่นๆ ให้มีบทคัดย่อ 

					     ตามภาษาที่ใช้เท่านั้น พร้อมทั้งก�ำหนด keywords ที่ครอบคลุมเนื้อหาหลักของบทความนั้น จ�ำนวน 3 ค�ำ

				    2.4 	เนื้อเรื่อง ในกรณีของนิพนธ์ต้นฉบับ ควรมีขั้นตอนในการน�ำเสนอเรื่องตามล�ำดับ คือ บทน�ำ วัสดุและวิธีการ ผลวิจารณ์ สรุป  

					     ส�ำหรับต้นฉบับประเภทอื่น ๆ ผู้นิพนธ์อาจพิจารณาล�ำดับหัวข้อในการน�ำเสนอเนื้อเรื่องได้เองตามความเหมาะสม

				    2.5 	ข้อก�ำหนดอื่น ๆ ได้แก่ ให้ใช้หน่วยระบบเมตริก หากมีตาราง แผนภูมิ และรูปภาพ ให้ระบุต�ำแหน่งไว้ในเนื้อเร่ือง 

					     พร้อมค�ำบรรยาย โดยรูปภาพแบบดิจิตอลให้ส่งในรูปแบบ jpeg หรือ tiff

				    2.6 	กิตติกรรมประกาศ หากผู้นิพนธ์ต้องการบันทึกค�ำดังกล่าวขอบคุณบุคคลหรือสถาบันใดไว้ในตอนท้ายของต้นฉบับก็อาจ 

					     กระท�ำได้โดยใช้ข้อความที่กระชับ

				    2.7 	เอกสารอ้างอิง ต้นฉบับทุกประเภทต้องอ้างอิงเอกสารที่ใช้ประกอบการเขียน ให้ก�ำกับการอ้างอิงไว้โดยหมายเลข 

					     เรียงตามลาดับ โดยให้วางตัวเลขมุมขวาบน (superscript) การอ้างอิงเอกสารให้ใช้ระบบ Vancouver โดยใช้โปรแกรม  

					     EndNote ใส่ชื่อผู้นิพนธ์จนถึง 6 คน และชื่อย่อของวารสารให้ใช้ตาม Index Medicus

		  3. 	 การส่งต้นฉบับ ส่งทางออนไลน์ www.nstjournal.org
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