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Background: Osteoporosis is a major cause of morbidity among the renal allograft 
recipients. The objective of the study is to determine the prevalence and risk factors of 
osteoporosis after renal transplantation (RT) in Thai patients. 

 
Methods: This was a cross-sectional analytic study of 102 Thai renal allograft 

recipients, who underwent surgery between 1987 and 2003. Bone mineral density of lumbar 
spine 1-4 and nondominant hip was measured by a dual energy x-ray absorptiometer. 
Correlations were made between the clinical parameters and the occurrences of osteoporosis. 

 
Results:  The prevalence of osteoporosis was 24.5%, and 9.8% for lumbar spine, and 

total hip respectively. Binary logistic regression analysis revealed that cumulative prednisolone 
dose was the only significant predictor of osteoporosis of lumbar spine (p = 0.023, adjusted OR 
= 1.005), whereas body mass index (p = 0.005, adjusted OR = 0.738) and age (p = 0.052, 
adjusted OR = 1.077) were the good predictors of osteoporosis of the hip region. By linear 
regression analysis, cumulative steroid dose had a major effect on lumbar T score (p = 0.006, r 
= -0.27), whereas body mass index (p < 0.001, r = 0.49) and age (p = 0.016, r = -0.23) were 
found to have major effects on hip T score. 

 
Conclusion:  Osteoporosis is also common in Thai renal allograft recipients, especially 

in the lumbar vertebrae.  Cumulative steroid dose is the only significant predictor of low bone 
density in lumbar vertebrae whereas age and body mass index are good predictors of low 
bone density in hip region. 
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 

1.1 ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย 
 

การปลูกถายไตใหแกผูปวยไตวายระยะสุดทายนับเปนการรักษาที่ไดผลดีที่สุดทั้งในแงของ
การลดอัตราตาย และเพิ่มคุณภาพชีวิตของผูปวย โดยในปจจุบันไดมีพัฒนาการในการดูแลรักษา
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตอยางตอเนื่อง สงผลใหผูปวยสวนใหญมีอายุยืนยาวขึ้นกวาในอดีตและ
มีภาวะสุขภาพโดยรวมที่ดีข้ึนตามลําดับ 
 แมวาการปลูกถายไตใหแก ผูปวยไตวายระยะสุดทายจะเปนการรักษาที่ชวยลด
ภาวะแทรกซอนที่เกิดจากไตวายไดเปนสวนใหญ อยางไรก็ตาม จากการติดตามผูปวยในระยะยาว
พบวามีภาวะแทรกซอนหลายอยางเพิ่มมากขึ้น ซึ่งอาจเกิดจากผลของการรักษาดวยการปลูกถายไต 
หรือเกิดจากปจจัยเสี่ยงอื่นๆ ที่มีอยูเดิมในผูปวยเหลานี้ซึ่งไมสามารถแกไขไดดวยการปลูกถายไต 
หนึ่งในภาวะแทรกซอนที่กําลังทวีความสําคัญมากขึ้น เนื่องจากมีผลตอทั้งอัตราตาย และคุณภาพ
ชีวิตของผูปวย ไดแก โรคกระดูกพรุน 
 โรคกระดูกพรุนในผูปวยปลูกถายไตเปนภาวะแทรกซอนที่พบไดบอย โดยมีความชุกสูงถึง
รอยละ 53 ในการศึกษาหนึ่งในตางประเทศ(1) โดยพบไดตั้งแตปแรกหลังจากการปลูกถายไต และ
อาจมีความรุนแรงมากขึ้นตามระยะเวลาหลังจากที่ไดรับการปลูกถายไต แมวาผูปวยจะมีการทํางาน
ของไตอยูในระดับปกติก็ตาม นอกจากนี้ยังพบวาโรคกระดูกพรุนเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของ
กระดูกหัก ซึ่งพบไดถึงรอยละ 17 ในการศึกษาหนึ่งในตางประเทศ(2) 

ปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูกพรุนในผูปวยเหลานี้ ไดแก การไดรับยากดภูมิตานทาน 
(โดยเฉพาะสเตอรอยดฮอรโมน), พาราธัยรอยดฮอรโมนที่สูงผิดปกติ, ภาวะ renal osteodystrophy 
ที่มีอยูเดิม, ภาวะฟอสเฟสต่ําในกระแสเลือด, การลดลงของฮอรโมนเพศ, พันธุกรรม, อายุ, และคา
ดัชนีมวลกายที่ต่ํา  เปนตน(1, 3-9) 

สําหรับในประเทศไทยยังไมมีการศึกษาถงึความชกุและปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูก
พรุนภายหลงัการปลูกถายไต ซึ่งการศึกษานี้อาจเปนขอมูลที่แสดงใหเหน็ถึงความสําคญัของ
ภาวะแทรกซอนดังกลาว และเปนขอมูลในการใหการปองกนัและการรกัษาโรคกระดกูพรุนในผูปวยที่
ไดรับการปลูกถายไต ตอไปในอนาคต 
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1.2 คําถามของการวิจัย 
 

โรคกระดูกพรนุภายหลังการปลูกถายไตในในผูปวยไทยมคีวามชกุ และปจจัยเสี่ยงเปน
อยางไร 
 
1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย  
  
 1.3.1) เพื่อศึกษาถงึความชกุของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตในผูปวยไทย 

1.3.2) เพื่อศึกษาถงึปจจัยเสีย่งของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตในผูปวยไทย 
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  1.4 กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 

Chronic Kidney Disease 
CKD-related Risks 
of Bone Loss 

- Osteitis fibrosa 
- Adynamic bone 
disease 

 
 
1.5 วิธีดําเนินการวิจัย 
 
 ใชรูปแบบการวิจัยแบบ cross-sectional analytic study โดยการตรวจวัดความหนาแนน
ของกระดูกและเก็บขอมูลทางคลินิก แลวทาํการวิเคราะหเพื่อหาความชกุและปจจัยเสี่ยงของโรค
กระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดอืน ที่มาตรวจติดตามที่คลนิิก
ผูปวยหลังการปลูกถายไต โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 

- Osteomalacia 
- Medications 

Renal 
Transplantation 

Osteopenia/Osteoporosis 

General Risks of 
Bone Loss 
- Age / Gender 
- BMI 
- Genetic predisposition 
- Gonadal Insufficiency 
- Nutrition / Exercise KT-related Risks of 

Bone Loss - Smoking 
- History of Fracture 

- Corticosteroids - Medications 
- Cyclosporine / 
Tacrolimus 
- Hyperparathyroidism 
- Hypophosphatemia 
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1.6 ปญหาทางจริยธรรม   
 
การวิจยันี้ผูปวยที่เปนอาสาสมัครจะไดรับการตรวจการวดัความหนาแนนของกระดูก (Bone 

mineral density, BMD) ดวยวิธ ีdual-energy x-ray absorptiometry (DEXA) ซึ่งถือเปนมาตรฐาน
การตรวจวนิิจฉัยโรคกระดูกพรุนในปจจุบนั โดยวธิดีังกลาวนอกจากจะชวยในการวินิจฉัยแลวยัง
สามารถใชในการติดตามผลการรักษาไดโดยสะดวก รวดเร็ว และมีความปลอดภัยตอผูปวย 
เนื่องจากใชปริมาณรังสีในขนาดต่ําจงึไมนาจะกอใหเกิดโทษใดๆตออาสาสมัครผูเขารวมใน
การศึกษา  

ทั้งนี้การศึกษานี้ไดผานความเหน็ชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมในงานวิจยัของคณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
 
1.7 ขอจํากัดของการวิจัย 
 

การวิจยันี้ ใชรูปแบบการวิจยัแบบ cross-sectional analytic study จึงไมสามารถบอกไดวา
โรคกระดูกพรนุที่ตรวจพบในอาสาสมัครนั้น เกิดขึ้นในชวงเวลากอนหรือหลังการปลูกถายไตและไม
สามารถบอกไดวาปจจัยใดเปนสาเหตุทีท่าํใหเกิดโรคกระดูกพรุนในอาสาสมัครแตละราย 
 
1.8 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

 
การศึกษานีก้อใหเกิดความรูถึงความชุกและปจจัยเสี่ยงของภาวะกระดูกพรุนในผูปวยที่

ไดรับการปลูกถายไตในประเทศไทย และสามารถเปนแนวทางในการพิจารณาใหการตรวจวนิิจฉัย 
การปองกนัและการรักษาทีเ่หมาะสมในอนาคต 
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บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 

2.1 นิยามและความสําคัญของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
  

ความหมายของโรคกระดูกพรุนตามนิยามขององคการอนามัยโลก ซึ่งใชการวัดความ
หนาแนนของกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังสวนเอว และกระดูกสะโพกและแปลผลเปน T-score ซึ่ง
หมายถึงคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยความหนาแนนของกระดูกของประชากรวัยหนุมสาวเพศ
และเชื้อชาติเดียวกันนั้น โรคกระดูกพรุน (osteoporosis) หมายถึงภาวะที่ความหนาแนนของกระดูก
มีคา T-score นอยกวา -2.5 ในขณะที่โรคกระดูกบาง (osteopenia) หมายถึง ภาวะที่ความหนาแนน
ของกระดูกมีคา T-score ต้ังแต -1 ถึง -2.5(10) ซึ่งการแบงกลุมตามนิยามนี้ชวยในการพยากรณถึง
ความเสี่ยงที่ผูปวยจะเกิดกระดูกหักเทียบกับผูที่มีความหนาแนนกระดูกอยูในเกณฑปกติ (ตารางที่ 
2.1) 
ตารางที่ 2.1 การวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนตามเกณฑขององคการอนามัยโลก(10, 11) 

กลุม ความหมาย ความเสี่ยงทีจ่ะเกิด
กระดูกหกั 

ปกติ 
Osteopenia 
Osteoporosis 
Severe osteoporosis 

T-score > -1.0 
-2.5 ≤ T-score ≤ -1.0 
T-score < -2.5 
T-score < -2.5 และประวัติมีกระดูกหกั 

เทากับประชากรวัยหนุมสาว 
เพิ่มข้ึน 4 เทา 
เพิ่มข้ึน 8 เทา 
เพิ่มข้ึน 20 เทา 

 
 อยางไรก็ตามในผูปวยที่ไตทํางานบกพรอง ซึ่งครอบคลุมถึงผูปวยไตวายระยะกอนการลาง
ไต ผูปวยไตวายที่ไดรับรักษาโดยการลางไต และผูปวยไตวายที่ไดรับการปลูกถายไตนั้น ยังพบวามี
ความผิดปกติของเมตาบอลิสมของกระดูก ที่เรียกวา renal osteodystrophy(12) ที่อาจมีความ
หลากหลายทางพยาธิสภาพของกระดูก ต้ังแตภาวะที่มี bone turnover สูงผิดปกติคือ 
hyperparathyroidism ไปจนถึงภาวะที่มี bone turnover ตํ่าผิดปกติคือ adynamic bone diease
หรือ osteomalacia (ตารางที่ 2.2) ซึ่งเปนความผิดปกติในเชิงคุณภาพของกระดูก ที่เกิดจากความ
ผิดปกติในการควบคุมการผลัดเปลี่ยนหมุนเวียนของกระดูก (bone turnover) โดยที่ความผิดปกติใน
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เชิงคุณภาพนี้ เปนสวนหนึ่งที่สงผลถึงความแข็งแรงของกระดูกโดยตรง ดังนั้นการประเมินความ
ผิดปกติของกระดูกในผูปวยไตวายเรื้อรัง ซึ่งอาจพบวามีโรคกระดูกพรุนรวมกันกับภาวะ renal 
osteodystrophy  จึงมีความแตกตางไปจากในประชากรกลุมอ่ืนๆ อยางชัดเจน โดยจะตองมีการ
พิจารณาถึงความสําคัญของทั้งสองสวนนี้ ทั้งในแงของการวินิจฉัยเพื่อประเมินความเสี่ยงของ
กระดูกหัก ที่จะตองใชขอมูลและหลักฐานที่จําเพาะตอกลุมตางๆ ของผูปวยไตวายเรื้อรัง และในแง
ของการใหการปองกันและรักษา เนื่องจากอาจมีการรักษาบางอยางที่ใชเปนมาตรฐานในผูปวยโรค
กระดูกพรุน ซึ่งอาจสงผลเสียเมื่อนํามาใชในผูปวยที่มีโรคไตวายเรื้อรังกลุมตางๆ(11) 
 สําหรับในผูปวยไตวายเรื้อรังที่ไดรับการปลูกถายไตนั้น แมวาความผิดปกติทางเมตาบอลสิม
ของกระดูกจะไดรับการแกไขจากการทํางานของไตที่ดีข้ึนเปนอยางมากก็ตาม แตจากการศึกษา
ติดตามผูปวยเปนจํานวนมาก บงชี้วาผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตจะมีอัตราการเกิดกระดูกหักสูง
กวาผูปวยที่ไดรับการรักษาโดยการลางไตอยางมีนัยสําคัญ(3, 13-15) นอกจากนี้ในการศึกษาหนึ่ง
พบวา ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมีความเสี่ยงที่จะเกิดกระดูกหักสูงกวาประชากรปกติถึง 18 เทา
และ 34 เทาในกลุมอายุ 25 ถึง 44 ป และกลุมอายุ 45 ถึง 64 ปตามลําดับ(15) 
 ดังนั้นโรคกระดูกพรุนที่พบสูงขึ้นเปนอยางมากภายหลังการปลูกถายไตจึงเปนปจจัยสาํคญัที่
มีผลตอการเกิดกระดูกหักในผูปวยกลุมนี้ ซึ่งการศึกษาถึงระบาดวิทยา กลไกการเกิดโรค และปจจัย
เสี่ยงของกระดูกพรุนที่เกิดขึ้นในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต จึงมีความสําคัญตอการวางแผนในการ
ปองกันและรักษาโรคนี้ตอไปในอนาคต 
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ตารางที่ 2.2 การแบงกลุมตามลักษณะทางพยาธิวิทยาของ renal osteodystrophy(12) 

Disorder Description Pathogenesis Frequency 
Osteitisfibrosa Peritrabecular fibrosis, increased 

remodeling 
( resorption and formation ) 

Secondary hyperparathyroidism, 
secondary role of cytokines and 
growth factors 

50% 

Osteomalacia 
 

Increased osteoid, defective 
mineralization 

Aluminum deposition, plus unknown 
factors 

7% 

Mixed disease 
 

Features of both osteitis fibrosa 
and osteomalacia 
 

Secondary hyperparathyroidism and 
aluminum deposition, plus unknown 
factors 

13% 

Mild disease 
 

Slightly increased remodeling 
 

Early or treated secondary 
hyperparathyroidism 

3% 

Adynamic renal 
bone disease 
 

Hypocellular bone surfaces, no 
remodeling 
 

Aluminum deposition, parathyroid 
hormone suppression, and other 
factors (deficiency of bone growth 
factors or increased suppressors of 
bone remodeling) 

27% 

 
2.2 ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยไตวายเรื้อรัง 
  

ในผูปวยไตวายเรื้อรัง นอกจากภาวะ renal osteodystrophy แลว ยังพบวามี
ภาวะแทรกซอนทางกระดูกที่สําคัญอีกอยางคือ โรคกระดูกพรุน โดยพบไดมากกวาในประชากรปกติ 
ทั้งในกลุมผูปวยที่ยังไมไดรับการรักษาทดแทนไต และในกลุมไดรับการรักษาดวยวิธีการลางไต   จาก
การศึกษาในกลุมผูปวยที่ยังไมไดรับการรักษาทดแทนไต โดย Przedlaki และคณะในป พ.ศ.2538 
พบวาในจํานวนผูปวย 26 คน ที่เปนโรคไตวายเรื้อรัง ซึ่งมีอายุเฉลี่ยประมาณ 50 ป และมีคาอัตรา
การกรองของพลาสมาผานทางโกลเมอรูลัส (glomerular filtration rate; GFR) นอยกวา 50 มล./
นาที มีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอวประมาณรอย
ละ 20 และรอยละ 8 ตามลําดับ(16)   

ในป พ.ศ.2542 Rix และคณะรายงานผลการศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรังจํานวน 113 คน ที่
มีคา GFR เฉลี่ยประมาณ 37 มล./นาที พบวามีความชุกของโรคกระดูกพรุนสูงถึงรอยละ 30 เทียบ
กับกลุมควบคุมที่มีการทํางานของไตปกติ และมีอายุ ดัชนีมวลกาย และเพศเดียวกัน ซึ่งพบโรค
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กระดูกพรุนเพียงรอยละ 10 โดยเมื่อแยกกลุมผูปวยตามระดับของ GFR แลวพบวา ความชุกของโรค
กระดูกพรุน แปรผกผันกับระดับของ GFR อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ตารางที่ 2.3) (17) 
 
ตารางที่ 2.3 ความชุกของโรคกระดูกพรุนตามระดับของ GFR และในกลุมควบคุมที่มีการทํางาน
ของไตปกติ(17)  

Region with 
osteoporosis 

Group1 
(N=28) 

Group2 
(N=28) 

Group3 
(N=28) 

Group4 
(n=29) 

All patients 
(N=113) 

Controls 
(N=89) 

Spine 27a 24 6 7 19 b 8 
Hip 42 a 26 13 4 26 c 2 

Distal forearm 55 a 24 20 14 33 c 10 
Spine and/or Hip NA NA NA NA 30 c 10 
ขอมูลแสดงเปนคารอยละของผูปวยในแตละกลุม 
mean GFR ; group1=16, group2=39, group3=58, group4=86 ml/min 
a P< 0.05 group1 compared to group3 
b P< 0.05  all patients compared to controls 
c P< 0.0001 all patients compared to controls 
NA, not available 

ในกลุมผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยวิธีการลางไต Taal และคณะพบวา ในกลุมตัวอยางของ
ผูปวยจํานวน 88 คน ที่มีอายุเฉลี่ยประมาณ 58 ป และไดรับการลางไตดวยเครื่องไตเทียม 
(hemodialysis) เปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 3.5 ป มีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่บริเวณกระดูก
สะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว ประมาณรอยละ 19 และรอยละ 16 ตามลําดับ(18) 
 สวนการศึกษาในผูปวยไทยโดย สิริภา ชางศิริกุลชัย และคณะ ที่โรงพยาบาลรามาธิบดีในป 
พ.ศ.2543 พบวาในจํานวนผูปวย 56 คนที่มีอายุเฉลี่ยประมาณ 45 ป และไดรับการลางไตเปนเวลา
ประมาณ 3.5 ป พบวามีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว 
ประมาณรอยละ 12 และรอยละ 15 ตามลําดับ โดยกลุมผูปวยที่ไดรับการรักษาโดยการลางไตทาง
หนาทอง (chronic ambulatory peritoneal dialysis; CAPD) มีคาเฉลี่ยของความหนาแนนของ
กระดูกต่ํากวาผูปวยที่ลางไตดวยเครื่องไตเทียม (hemodialysis) แตความแตกตางนั้นไมมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ นอกจากนี้ความหนาแนนของกระดูกสะโพกจะแปรผกผันกับระยะเวลาที่ไดรับการรักษา
โดยการลางไต อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(19) และลาสุดในป พ.ศ.2545 มิ่งขวัญและคณะ ได
รายงานการศึกษาในผูปวยที่ลางไตดวยเครื่องไตเทียมที่โรงพยาบาลศิริราช จํานวน 90 คน ที่มีอายุ
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เฉลี่ยประมาณ 51.5 ป และไดรับการลางไตมานานประมาณ 5.7 ป โดยพบวามีความชุกของโรค
กระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพก, กระดูกสันหลังสวนเอวและกระดูกแขนสวนปลายที่ประมาณรอย
ละ 13, 10 และ 32 ตามลําดับ(20) 
 
2.3 ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
  

ในป พ.ศ.2534 Julian และคณะไดรายงานการศึกษาติดตามผูปวยจํานวน 20 รายที่ไดรับ
การปลูกถายไต ซึ่งไดรับไตจากผูบริจาคที่มีชีวิตอยู (living-related kidney transplantation) โดยทํา
การตรวจวัดความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกขอมือกอนผาตัด และหลังจากผาตัดแลว
เปนเวลา 6 เดือนและ 18 เดือนตามลําดับ รวมกับการตรวจทางพยาธิวิทยาของกระดูก บริเวณ iliac 
crest ( bone histomorphometry ) พบวาหลังการผาตัดที่ระยะเวลา 6 เดือนและ 18 เดือนนั้น 
คาเฉลี่ยของความหนาแนนของกระดูกสันหลังลดลงอยางมีนัยสําคัญที่รอยละ 6.8 และ 8.8 
ตามลําดับ ( รูปที่ 2.1) โดยพบวาที่ระยะเวลา 6 เดือนหลังผาตัดนั้น ผูปวย 18 ใน 20 คน มีการลดลง
ของความหนาแนนของกระดูกสันหลัง และ 11 ใน 20 คน มีคาความหนาแนนของกระดูกต่ํากวาคา
ระดับเร่ิมตนที่มีความเสี่ยงของกระดูกหัก (fracture threshold)  ในขณะเดียวกันพบวาความ
หนาแนนของกระดูกขอมือมีคาสูงขึ้นในชวง 6 เดือนหลังการผาตัด(13)  การศึกษาตอมาโดย 
Horber และคณะ พบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังของผูปวยในชวง 5 เดือนหลังการผาตัดมี
อัตราการลดลงสูงถึงรอยละ 1.6 ตอเดือน(14)   
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 BMD Change (%) 

 

 
 
 

Month after  
Transplantation 

18 6 0 

-12 

-9 

-6 

-3 

0

รูปที่ 2.1 คาเฉลี่ยการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสันหลังของผูปวยทั้งหมด (    )  
 ผูปวยชาย (     )  และผูปวยหญิง  (     ) ที่ระยะเวลา 6 และ 18 เดือนหลงัการปลูกถายไต(13) 

 
ในป พ.ศ.2541 Kim และคณะพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังจะมีคาลดลงจนต่ํา

ที่สุดในชวง 6 ถึง 12 เดือนหลังการผาตัด และจะมีคาคงที่เมื่อติดตามไปจนถึง 36 เดือนหลังการ
ผาตัด(21)  แตจากการศึกษาตอมาโดย Casez และคณะกลับพบวามีผูปวยถึงสองในสามสวนที่มี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังลดลงในชวง 6 เดือนแรก แตกลับเพิ่มข้ึนมาอยูในระดับกอนผาตัด
ที่ระยะเวลา 18 เดือนหลังการผาตัด และผูปวยเพียงหนึ่งในสี่สวนที่มีการลดลงของความหนาแนน
ของกระดูกอยางตอเนื่องจนถึง 18 เดือนหลังผาตัด   โดยปจจัยที่มีผลตอการลดลงอยางตอเนื่อง
อยางมีนัยสําคัญไดแก ขนาดสะสมของคอรติโคสเตอรรอยดที่ผูปวยไดรับรวมทั้งการใหการรักษา
ภาวะ acute rejection ดวยยาคอรติโคสเตอรรอยดขนาดสูง(7) 
 การศึกษาถึงผลกระทบในระยะยาวตอการเกิดโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกหัก แสดงให
เห็นถึงความจําเปนในการเฝาติดตามภาวะแทรกซอนดังกลาว ซึ่งยังพบไดอยางตอเนื่อง แมวาผูปวย
จะมีการทํางานของไตคงที่ โดยในป พ.ศ.2539 Pichette และคณะ รายงานการศึกษาความ
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หนาแนนของกระดูกในผูปวยจํานวน 70 คน ที่มีระยะเวลาหลังการผาตัดเฉลี่ยประมาณ 8 ป พบวามี
ความชุกของโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก และกระดูกสันหลังสวนเอว ประมาณรอยละ 10 และ 
33 ตามลําดับ และเมื่อติดตามตอไปอีกประมาณ 2 ป พบวาผูปวยกลุมนี้ยังมีคาความหนาแนนของ
กระดูกสันหลังสวนเอวลดลง เฉล่ียรอยละ 1.7 ตอป(5)  Durieux และคณะพบวาในจํานวนผูปวย 59 
รายที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวเฉลี่ย 8.5 ป มีความชุกของโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกหักสูงถึง
รอยละ 53 และ 44 ตามลําดับ(1) 
 สวนการศึกษาในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมามากกวา 10 ป ที่ยังมีการทํางานของไตอยู
ระดับคงที่จํานวน 29 คน พบวามีโรคกระดูกพรุนที่ตําแหนงกระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว
สูงถึงรอยละ 53 และ 23 ตามลําดับ โดยความหนาแนนของกระดูกสันหลังสวนเอวจะแปรผกผันกับ
ระยะเวลาหลังการปลูกถายไต(8) 
 ในผูปวยเด็กหรือวัยรุน (อายุเฉล่ีย 13 ป) ที่มีระยะเวลาหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย 4 ป พบวา
มีความชุกของโรคะกระดูกบาง (osteopenia) หรือโรคกระดูกพรุนสูงถึง 2 ใน 3 ของผูปวยที่เขารวม
การศึกษาจํานวน 83 คน(22) 

โดยสรุปแลว โรคกระดูกพรุนเปนภาวะแทรกซอนที่พบไดบอยในผูปวยที่ไดรับการปลูกถาย
ไต โดยพบไดตั้งแต 6 เดือนแรกหลังการผาตัด ซึ่งเปนชวงที่มีการสูญเสียมวลกระดูกมากที่สุด   สวน
ในระยะยาวหลังการปลูกถายไต แมวาจะมีผูปวยสวนหนึ่งที่มีความหนาแนนกระดูกสูงขึ้นจนเปน
ปกติ แตยังมีผูปวยอีกประมาณรอยละ 25 ถึง 50 ที่มีความหนาแนนของกระดูกลดลง และมีความ
เสี่ยงตอโรคกระดูกหักสูงขึ้น แมวาผูปวยจะมีการทํางานของไตคงที่ก็ตาม สําหรับการศึกษาทาง
ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตในตางประเทศ ไดรวบรวมไวใน
ตารางที่ 2.4 
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ตารางที่ 2.4 การศึกษาทางระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต(1, 5, 6, 8, 13, 21, 23-27) 

Abbreviations are: KT, kidney transplantation; NA, not available; Θ, negative impact on bone mineral density; ⊕, negative impact on bone mineral density; Dual, prednisolone + azathioprine; 
Triple, prednisolone + azathioprine + cyclosporine A; BMD, bone mineral density; PTH, parathyroid hormone; Mg, magnesium; BUN, blood urea nitrogen

Reference Time since KT Regimens Osteopenia Osteoporosis Comment 
Julian BA (1991) 0-6-18 months Triple NA NA -60% of patients: below fracture 

threshold 
Pichette V (1996) 8.1 years Dual / Triple 65-75% 10-33% - SteroidΘ 
Kim H (1998) 0,6,12,24,36 months Dual  NA NA - Rapid bone loss in 6-12 mo. then 

stable 
Cayco AV (2000) 5.8+4.3 years Dual / Triple 45-49% 14-41% - Bone markers: ↑ resorption 
Ugur A (2001) 29 months Triple - 30-48% - Steroid, ↓ Mg , ↑BUN Θ 
Patel S (2001) 5.1 years Dual / Triple 44-50 12-18% - Post-menopause: ↑ fracture 
Cruz (2001) 6.5 years Dual / Triple 36-52% 11.5-36% - Histomorphometry: ↑ turnover 
Brandenberg (2002) 4,5,6 years Dual / Triple 27% 15% - stable BMD during 24-month study 
Durieux (2002) 8.5+3.1 years Dual / Triple 40% 53% - SteroidΘ, Body weight ⊕ 

- Fracture rate = 44% 
Montalban (2003) 13 years Dual / Triple -   23-53% -Histomorphometry: normal bone

turnover 
Roe (2005) 6 years Triple 53% 30% - Only in male patients 

- PTH Θ 
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2.4 พยาธิกําเนิดของการสูญเสียมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
 

2.4.1 บทบาทของยากดภูมิตานทาน 
 จากหลักฐานทางการศึกษาทางคลินิกบงชี้วาสาเหตุที่สําคัญที่สุดของการสูญเสียมวล
กระดูกภายหลังการปลูกถายไตคือ การใชยาสเตอรอยด โดยเฉพาะในระยะแรกที่มีการลดลงอยาง
มากของความหนาแนนของกระดูก ซึ่งสัมพันธกับการใชยาสเตอรอยดในขนาดสูง รวมถึงการรักษา
ภาวะ acute rejection ที่อาจเกิดขึ้นในระยะแรก ซึ่งตองใชยาสเตอรอยดในขนาดสูงเชนเดียวกัน(1, 
5, 24, 28) 
 ผลกระทบจากการใชยาสเตอรอยดที่กอใหเกิดโรคกระดูกพรุน รวมถึงที่ทําใหเกิดความ
ผิดปกติของเมตาบอลิสมของกระดูกและเกลือแรที่เกี่ยวของนั้น ไดรับความสนใจและเปนที่รับทราบ
กันอยางดี เนื่องจากมีการใชยาสเตอรอยดกันอยางแพรหลายในหลายกลุมโรค โดยพบวามีหลาย
ปจจัยที่สงผลตอการลดลงของมวลกระดูก(29, 30) (รูปที่ 2.2)   ปจจัยหลักไดแก ผลโดยตรงของสเต
อรอยดที่กดการสรางกระดูก (inhibition of bone formation) โดยการลดการแบงตัวของ osteoblast 
และทําใหเกิด apoptosis ของ osteoblasts และ osteocytes ที่เติบโตเต็มที่แลว(31)นอกจากนั้นส
เตอรอยดยังกระตุนการเกิด bone resorption จากผลโดยตรงที่กระตุนกระบวนการ 
osteoclastogenesis โดยการเพิ่มปริมาณของ NF-kB ligand (RANKL) และลดปริมาณของ 
osteoprotegerin(32) และผลทางออมจากการที่ทําใหมีระดับพาราธัยรอยดฮอรโมนเพิ่มข้ึน(33)และ
ทําใหมีระดับ gonadotropins ลดลง(34, 35) และทายที่สุดนั้นสเตอรอยดยังมีผลใหเกิดการสูญเสีย
แคลเซียมจากรางกาย โดยการลดการดูดซึมของแคลเซียมทางลําไส(36) เพิ่มการขับแคลเซียมทาง
ปสสาวะ(37) และลดการออกฤทธิ์ของไวตามินดี(33) 
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รูปที่ 2.2 กลไกการสูญเสียมวลกระดูกจากผลของยาสเตอรอยด(28) 
 
 Julian และคณะ (13) ไดทําการศึกษาลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระดูก (bone 
histomorphometry) ของผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต โดยเปรียบเทียบผลระหวางกอนและหลังการ
ปลูกถายไตไปแลว 6 เดือน พบวามีการลดลงของความหนาของกระดูกและปริมาณกระดูกที่ทดแทน
ในวงจรของ bone remodeling และมีระยะเวลาของการสรางกระดูกและ mineralization lag time 
ที่ยาวนานขึ้น ซึ่งทั้งหมดนี้แสดงถึงภาวะที่ osteoblast ทํางานผิดปกติ   ในทางตรงกันขามพบวา 
osteoclast ยังทํางานปกติ ซึ่งแสดงใหเห็นวาการสูญเสียมวลกระดูกหลังการปลูกถายไตเกิดการเสีย
สมดุลของการสรางและการสลายของกระดูกในวงจร bone remodeling ซึ่งมีลักษณะเขาไดกับผลที่
เกิดจากยาสเตอรอยด 
 Rojas(38) และคณะไดรายงานการศึกษาถึงพยาธิสภาพของกระดูกของผูปวยในชวงกอน
และหลังการปลูกถายไตที่ ระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ  2  เดือน  ซึ่ งพบวามีการลดลงของ 
osteoblastogenesis และมีการเพิ่มข้ึนของ osteoblast apoptosis ในชวงหลังการปลูกถายไต ทํา
ใหเกิดการลดลงของจํานวน osteoblast osteoid surface และ osteoblast surface โดยพบวารอย
ละของ osteoblast surface แปรผลผันกับขนาดของยาสเตอรอยดที่ผูปวยไดรับ   นอกจากนั้นยัง
พบวาพยาธิสภาพดังกลาวเกิดขึ้นรวมกับภาวะ renal osteodystrophy ที่มีอยูเดิมของผูปวยอยางไม
แตกตางกันทั้งที่เปน high turnover หรือ low turnover bone disease มากอน แตระดับของ PTH ที่
สูงกวาจะมีผลดีตอจํานวน osteoblast ที่อยูรอดเพิ่มข้ึน 
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 ผลของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกนั้น ยังไมเปนที่สรุปแนชัดในปจจุบัน โดย
การศึกษาในสัตวทดลองพบวา cyclosporine A ทําใหเกิด high turnover osteoporosis (39)
การศึกษาตอมาพบวา cyclosporine A เพิ่ม bone turnover โดยการลดการสราง antiresorptive 
cytokine จาก T cell (40) อยางไรก็ตามพบวาการใชยา cyclosporine A ไมกอใหเกิดการสูญเสีย
มวลกระดูกในมนุษย โดย Torregrosa และคณะ(41) ศึกษาเปรียบเทียบระหวางการใหยา 
cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับการใหยา cyclosporine A รวมกับ prednisolone พบวาที่
ระยะเวลา 12 เดือนหลังการปลูกถายไต ความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกใน
ผูปวยกลุมที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวนั้นไมลดลง ในขณะที่มีการลดลงของความ
หนาแนนกระดูกอยางมีนัยสําคัญในกลุมผูปวยที่ไดรับยา prednisolone รวมดวย ซึ่งการศึกษา
ตอมาโดย Aroldi และคณะ(42) ก็ไดผลในลักษณะเดียวกัน โดยพบวาความหนาแนนของกระดูกสัน
หลังในกลุมผูปวยที่ไดยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวนั้น คงที่ในชวง 6 เดือน และเพิ่มข้ึน
ในชวง 18 เดือนหลังการเปลี่ยนไตอยางมีนัยสําคัญ  

นอกจากนั้นยังมีการศึกษาที่บงชี้วา cyclosporine A อาจมีผลในการรักษาสมดุลของ bone 
remodeling โดยมีผลตรงกันขามกับ สเตอรอยด ที่ลดการสรางกระดูกในขณะที่ cyclosporine A 
อาจชวยเพิ่มการสรางกระดูก ซึ่ง Westeel และคณะ(43) แสดงใหเห็นวาการให cyclosporine A 
รวมกับการให prednisolone ขนาดต่ํา (10 มก./วัน) ตั้งแตในชวง 3 เดือนหลังการปลูกถายไต ทําให
ผูปวยมีความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนเมื่อติดตามไปเปนระยะเวลา 24 เดือน โดยแสดงให
เห็นวามีการเพิ่มข้ึนของ bone remodeling markers ที่สัมพันธกับระดับของยา cyclosporine ใน
เลือด 
 อยางไรก็ตามการศึกษาทางพยาธิวิทยาของกระดูกโดย Cueto-Manzono และคณะ(44) ใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตเปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 10 ป พบวาไมมีความแตกตางกันของ
พยาธิสภาพของกระดูกระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับกลุมที่
ไดรับยาสเตอรอยดรวมดวย โดยพบวามีการทํางานของ osteoclast เพิ่มข้ึนรวมกับการทํางานของ 
osteoblast ที่ลดลง ทําใหมีการสรางกระดูกลดลง และพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังและ
กระดูกสะโพกไมแตกตางกันในแตละกลุม ดังนั้นจากขอมูลในปจจุบันจึงยังไมสามารถสรุปไดถึงผล
ของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
 ผลของยา tacrolimus ไมแตกตางจาก cyclosporine A(39) หรือมีผลนอยกวา(45) ในการ
ทําใหมวลกระดูกลดลงในสัตวทดลอง   สวนการศึกษาในผูปวยพบวากลุมผูปวยที่ได รับยา 
tacrolimus มีความหนาแนนของกระดูกเพิ่มข้ึนภายหลังการปลูกถายไตเปนระยะเวลา 1 ป ซึ่ง
แตกตางอยางมีนัยสําคัญกับผูปวยกลุมที่ไดรับยา cyclosporine A ที่มีความหนาแนนของกระดูก
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ลดลง แมวาทั้ง 2 กลุมจะไดรับยาสเตอรอยดในขนาดที่ไมแตกตางกัน และยังพบอีกวา biological 
marker ของ bone turnover ในกลุมที่ไดรับยา tacrolimus ดีกวากลุมที่ไดรับยา cyclosporine A 
ถึงแมวาจะไมถึงระดับที่มีนัยสําคัญทางสถิติก็ตาม(46) 
 สําหรับยากดภูมิตานทานอื่นๆ ยังมีขอมูลเกี่ยวกับผลตอมวลกระดูกไมมากนักโดย 
azathioprine และ mycophenolate mofetil ไมมีผลตอกระดูก(33, 47) ในขณะที่ rapamycin ไมทํา
ใหเกิดการสูญเสียมวลกระดูกในสัตวทดลอง แตอาจเพิ่ม bone remodeling และลดการเจริญเติบโต
ได(48) 
 สําหรับผลของยากดภูมิตานทานที่มีตอกระดูกและเมตาบอลิสมของเกลือแรที่เกี่ยวของได
สรุปไวในตารางที่ 2.5 
 
ตารางที่ 2.5 ผลของยากดภูมิตานทานที่มีตอกระดูกและเมตาบอลิสมของเกลือแรที่เกี่ยวของ(33) 

Immunosuppressive agent Effect 
Glucocorticoids 

- Systemic effect 
 
 
 
 
- Direct effects on bone 

 
-Reduces intestinal calcium absorption 
-Increases urinary calcium excretion 
-Decreases the effect of vitamin D 
-Increases parathyroid hormone 
-Decreases adrenal and gonadal steroid synthesis 
-Decreases osteoblastic bone formation 
-Increases bone resorption 

Calcineurin inhibitors 
( Cyclosporine A and 

Tacrolimus ) 

-Increases bone resorption and formation (in vivo) 
Resorption >> Formation 
-Inhibits bone resorption (in vitro) 
-Decreases gonadal steroid synthesis 

Azathioprine -No effect on bone volume 
-May increase osteoclast number 

Mycofenolate mofetil -No effect 
Rapamycin (sirolimus) -Increases bone remodeling 

-Inhibit longitudinal growth 
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2.4.2 ภาวะ secondary hyperparathyroidism 

 PTH มีผลตอกระดูกบริเวณตางๆ แตกตางกัน โดยขึ้นอยูกับสัดสวนระหวาง trabecular 
bone และ cortical bone ที่มีอยูในกระดูกบริเวณนั้นๆ โดย trabecular bone จะมีปริมาณเพิ่มข้ึน
ทั้งในภาวะ hypoparathyroidism และภาวะ hyperparathyroidism ในขณะที่ cortical bone จะ
ลดลงในภาวะ hyperparathyroidism และเพิ่มข้ึนในภาวะ hypoparathyroidism(49)  ดังนั้นใน
ภาวะ hyperparathyroidism จึงพบวามีการเพิ่มข้ึนของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลัง (ซึ่ง
ประกอบดวย trabecular bone เปนสวนมาก) และมีการลดลงของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูก
สะโพก (ซึ่งประกอบดวย cortical bone เปนสวนใหญ) 
 ภายหลังการปลูกถายไตในระยะแรก ผูปวยที่มีภาวะ pre-existing secondary 
hyperparathyroidism สวนใหญจะมีระดับของ PTH ลดลงอยางรวดเร็ว เนื่องมาจากการทํางานของ
ไตที่ดีข้ึน ซึ่งสงผลใหมีการลดลงของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังอยางรวดเร็ว เพราะขาดการ
กระตุนการสรางกระดูก (anabolic effect) ที่เคยมีในชวงที่มี PTH ในระดับสูง   สวนในระยะยาวนั้น 
ผูปวยที่ยังมีระดับ PTH สูงผิดปกติ (persistent hyperparathyroidism) จะมีความเสี่ยงตอการ
สูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสะโพกมากขึ้น(50) 
 Torres และคณะพบวาผูปวยที่มีระดับ PTH กอนการปลูกถายไตสูงกวา 250 พก./มล. จะมี
การสูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังในชวง 3 เดือนแรกหลังการปลูกถายไตสูงกวาผูปวยที่
มีระดับ PTH ต่ํากวา 250 พก./มล.(51) ตอมา Moreno และคณะไดรายงานผลการศึกษาติดตาม
ผูปวยตั้งแต 0-5 ป ภายหลังการปลูกถายไต และพบวาความรุนแรงของการสูญเสียมวลกระดูกใน
ระยะ 6 เดือนแรก มีความสัมพันธโดยตรงกับภาวะ hyperparathyroidism (PTH > 240 พก./มล.) 
กอนการปลูกถายไต นอกจากนั้นการฟนตัวของความหนาแนนของกระดูกในระยะยาวของผูปวยที่มี 
persistent hyperparathyroidism จะดอยกวาผูปวยที่มีระดับ PTH ปกติหลังการปลูกถายไต(52) 
 Heaf และคณะ(53) พบวามีการลดลงอยางตอเนื่องของความหนาแนนของกระดูกสะโพก
ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนระยะเวลา 3 ป โดยมีภาวะ persistent hyperparathyroidism 
(PTH > 150 พก./มล.) เปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญปจจัยหนึ่ง และลาสุด Roe และคณะพบวา 
persistent hyperparathyroidism เปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญที่สุดตอการเกิดโรคกระดูกบางและโรค
กระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพกและกระดูกขอมือในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปน
ระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 6 ป(26) 

2.4.3 ปจจัยทางดานพันธุกรรม 
 การสูญเสียมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไตมีความรุนแรงแตกตางกันในแตละบุคคล 
แมวาจะไดรับยากดภูมิตานทานที่ไมแตกตางกันทั้งชนิดและขนาด เนื่องมาจากความหลากหลาย
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ทางพันธุกรรมที่อาจเปนตัวกําหนดการตอบสนองของเมตาบอลิสมของกระดูกตอสิ่งกระทบจาก
ภายนอก ซึ่งพบวาเปนตัวแปรสําคัญที่มีผลตอความหนาแนนของกระดูกในประชากรทั่วไป(54) 
ปจจัยทางดานพันธุกรรมมีผลตอความหลากหลายของความหนาแนนของกระดูกถึงรอยละ 60 ถึง 
80 ในการศึกษาหนึ่ง(55) 
 สําหรับขอมูลของปจจัยทางดานพันธุกรรมที่เกี่ยวของกับโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการ
ปลูกถายไตยังมีไมมากนัก   Torres และคณะพบวา vitamin D receptor (VDR) polymorphism มี
ผลตออัตราการสูญเสียมวลกระดูกในชวงปแรกหลังการปลูกถายไต(51) โดยในผูปวยที่มี VDR 
genotype แบบ “bb” มีความหนาแนนของกระดูกสันหลังมากกวาผูปวยที่มี VDR genotype แบบ 
“Bb” หรือ “BB” อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยไมข้ึนกับระดับของ PTH กอนการปลูกถายไต 
เชนเดียวกับการศึกษาของ Torregrosa และคณะ ซึ่งพบวาผูปวยที่มี VDR genotype แบบ “bb” มี
การสูญเสียมวลกระดูกเพียงครึ่งหนึ่งของผูปวยที่ VDR genotype แบบอ่ืนในชวง 1 ป หลังการปลูก
ถายไต(50) ความแตกตางของ VDR genotype มีผลตอการดูดซึมแคลเซียมของลําไส ซึ่งในภาวะที่
ผูปวยไดรับยาสเตอรอยดที่มีผลลดการดูดซึมแคลเซียมของลําไส ความแตกตางนี้อาจแสดงออก
อยางเดนชัดมากขึ้น  

ความกาวหนาของการศึกษาทางดานพันธุศาสตรนาจะแสดงถึงผลของปจจัยทางพันธุกรรม
ที่มีตอความหนาแนนของกระดูกใหเปนที่เขาใจมากขึ้นในอนาคต 

2.4.4 ปจจัยอื่นๆ ที่อาจเกี่ยวของ 
 ปจจัยอื่นๆ ที่อาจมีผลตอความหนาแนนของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต ไดแก ภาวะ 
hypophosphatemia(38) การผาตัดและการเคลื่อนไหวที่นอยลงในชวงหลังผาตัด(28)  และความ
ผิดปกติทางเมตาบอลิสมของไวตามินดี(56) เปนตน 
 
2.5 พยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
  

ลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไตที่พบไดบอยที่สุด ไดแก การ
ลดลงของการสรางกระดูกรวมกับการสลายของกระดูกที่เพิ่มข้ึนหรือปกติ ซึ่งเปนลักษณะที่พบไดใน
ผูปวยทั่วไปที่ไดรับยาสเตอรอยด   นอกจากนี้ยังพบภาวะ osteomalacia ในบางการศึกษาที่ทําใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนเวลานาน (44, 57, 58) 
 การที่พบวามีภาวะ low turnover ของกระดูกในหลายการศึกษาบงชี้วาการใหการปองกัน
และรักษาภาวะกระดูกพรุนดวยยาที่มีผลในการลด bone remodeling เชน antiresorptive agent 
ตองทําดวยความระมัดระวังมากขึ้น เนื่องจากอาจสงผลเสียมากกวาประโยชนที่จะไดรับ เนื่องจาก



 19
อาจทําใหเกิดภาวะ adynamic bone disease มากขึ้น สําหรับการศึกษาที่แสดงถึงพยาธิวิทยาของ
กระดูกภายหลังการปลูกถายไต ไดแสดงไวในตารางที่ 2.6 
 
ตารางที่ 2.6 การศึกษาที่แสดงถึงพยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต(13, 44, 51, 57-
62)  
 
Reference 

 
n Months 

After KT 
Types of 

Bone Lesion 
Predominant 

Lesion 
Immunosuppression 

Julian et al. 20 6 NA Low turnover + 
normal resorptive 

CyA + Pred + Aza 

Bniner et al. 20 17 ± 0.8 NA High turnover CyA ± Pred ± Aza 
Torres et al. 15 12 NA High turnover CyA + Pred ± Aza 
Velasquez-
Forero et al. 

16 84 ± 83 75% adynamic 
25% normal 

Low turnover CyA + Pred ± Aza (n=6) 
Pred + Aza (n=10) 

Sanchez et al. 47 38 ± 17 66% normal 
23% mild HPT 
11% adynamic 

High turnover CyA + Pred ± Aza ± MMF 

Parker et al. 38 96 ± 10 5% normal 
53% mild HPT 
37% adynamic 

5% osteomalacia 

High turnover CyA ± Pred ± Aza 

Cueto-Manzano 
et al. 

43 127 ± 70 16% normal 
14% mild HPT 
23% adynamic 

47% mixed 

Low turnover + 
Increased 
resorptive 

CyA mono : n=16 
CyA + Pred + Aza : n=8 

Pred + Aza : n=19 

Faugere et al. 53 65 ± 10 NA Low turnover : 
generalized 

osteomalacia 16% 
+ focal 

osteomalacia 21% 

CyA mono : n=5 
CyA + Aza : n=3 

CyA + Pred ± Aza : n=25 
Pred ± Aza ± MMF : n=14  

Pred + MMF : n=2 
Carlini et al. 25 90 ± 69 NA Low turnover  + 

Increased 
resorptive 

CyA + Pred ± Aza : n+17 
Pred + Aza : n=8 

Abbreviation; NA, not available; CyA, cyclosporine A; Pred, prednisolone; Aza, azathioprine; MMF, mycofenolate mofetil 
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2.6 การปองกันและการรักษาโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
 
 โรคกระดูกพรุนที่เกิดขึ้นในผูปวยที่ไดรับการเปลี่ยนไตมีพยาธิกําเนิดแตกตางจากที่เกิดขึ้นใน
สตรีวัยหมดประจําเดือน หรือในผูปวยไดรับยาคอรติโคสเตอรรอยดอ่ืนๆ เนื่องมาจากผูปวยสวนใหญ
มักมีภาวะ renal osteodystrophy รวมดวย ทําใหในปจจุบันนี้ยังไมมีหลักฐานจากการศึกษาทดลอง
มากเพียงพอที่จะเปนแนวทางในการใหการปองกันและการรักษาที่เหมาะสม   อยางไรก็ตาม
คําแนะนําจากผูเชี่ยวชาญในแตละประเทศหรือสถาบันตางๆ ไดนําขอมูลจากผูปวยที่ไมไดรับการ
ปลูกถายไตมาปรับใชเปนสวนใหญ (ตารางที่ 2.7) โดยยังขาดขอมูลจากการศึกษาวิจัยโดยตรงใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต โดยเฉพาะผลกระทบของการใหการรักษาดวยยาชนิดตางๆ ที่มีตอ
อัตราการเกิดกระดูกหัก, อัตราการเจ็บปวย อัตราการตาย หรือแมกระทั่งการทํางานของไต รวมถึง
ภาวะแทรกซอนจากการรักษา 
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ตารางที่ 2.7 แนวทางการใหการปองกันภาวะแทรกซอนทางกระดูกภายหลังการปลูกถายไต(63, 
64) 

Guideline Country Year Recommendation 
Kidney Disease Outcomes 

Quality Initiative 
USA 2003 1.Serum calcium, phosphorus and intact parathyroid 

hormone levels monitored 
2.Lowest effective dose of glucocorticoids 
3.DEXA scan at renal transplantation and 1, 2 year 
after 
4.When BMD T-score ≤ -2 SD, parenteral 
bisphosphonate considered 

European Best Practice 
Guidelines 

Europe 2002 1.When possible, pretransplantation BMD 
measurement 
2.Glucocorticoid dose minimization 
3.Steroids coadministered with ergocalciferol or 
calcitriole and calcium supplement 
4.Bisphosphonates for established osteopenia 

International Congress of the 
Transplantation Society 

Not 
applicable 

2000 1.Pretransplantation DEXA to detect osteoporosis 
2.BMD measurement every 6 month 
3.Minimum calcium intake, 1500 mg/d; vitamin D 
intake, 400-1000 IU/d 
4.Sex hormone replacement when insufficiency exists 
5.Lowest dose of glucocorticoids 
6.Treatment of established osteopenia with 
bisphosphonates > 1 year 

  
 เนื่องจากกลไกการเกิดโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไตที่สําคัญที่สุดคือ ความ
ผิดปกติในการสรางและการสลายกระดูกรวมถึงความผิดปกติของเมตาบอลิสมของแคลเซียม อัน
เนื่องมาจากการไดรับยาสเตอรอยด ดังนั้นในปจจุบันจึงไดมีความพยายามในการใชยากลุมตางๆ ที่
ออกฤทธิ์ในการแกไขความผิดปกติดังกลาว (ตารางที่ 2.8) 
 
 
 



 22
ตารางที่ 2.8 ยาที่ใชในการรักษาโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต(65) 

Mechanism of action Agents 
Enhanced calcium balance - Calcium 

- Vitamin D 
- Calcitriol 

Antiresortive  - Biophosphonates 
- Calcitonin 
- Estrogen 

Bone forming (Anabolic) - PTH 
- Fluoride 

 
2.6.1 แคลเซียมและไวตามินดี 

 ผูปวยภายหลังปลูกถายไตมีความตองการแคลเซียมเพื่อรักษาสมดุลของเมตาบอลิสมของ
แคลเซียมอยางนอย 1,000 มก./วัน ในผูปวยทั่วไปและ 1,500 มก./วัน ในสตรีวัยหมดประจําเดือน 
โดยการดูดซึมแคลเซียมที่ลําไสสามารถเพิ่มข้ึนไดจากฤทธิ์ของ calcitriol ซึ่งเปน active form ของไว
ตามินดีที่ไดมาจากเมตาบอลิสมที่ตับและไตตามลําดับ และ/หรือ นอกจากนั้น calcitriol ยังมีผล
โดยตรงตอการเพิ่มการสรางยับยั้งการสลายกระดูก โดยกลไกที่ยังไมเปนที่ทราบแนชัด(65)   Ugur 
และคณะพบวาการให calcitriol (0.5 มคก./วัน) รวมกับแคลเซียม (1,200 มก./วัน) มีผลดีกวาการให
แคลเซียมเพียงอยางเดียวในการปองกันการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสันหลังสวนเอวใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวประมาณ 3 ป(66) แต Cueto-Manzano และคณะกลับไมพบ
ความแตกตางอยางมีนัยสําคัญในการปองกันการลดลงของมวลกระดูกระหวางกลุมที่ให calcitriol 
(0.25 มคก./วัน) รวมกับ calcium (500 มก./วัน) กับกลุมควบคุมที่ไมไดใหการรักษาใดๆ ในผูปวยที่
ไดรับการปลูกถายไตมานานเฉลี่ยประมาณ 10 ป จํานวน 30 คน(67) 

De Sevaux และคณะไดศึกษาเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ให 1-α OH vitamin D (0.25 
มคก./วัน) รวมกับแคลเซียม (1,000 มก./วัน) กับกลุมที่ไมไดรับการรักษา ในผูปวยที่เพิ่งไดรับการ
ปลูกถายไตจํานวน 111 คน พบวาหลังการรักษา 6 เดือน กลุมที่ไดรับการรักษามีความหนาแนนของ
กระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสูงกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ(68) เชนเดียวกับ El-Agroudy 
และคณะที่รายงานการเพิ่มข้ึนของความหนาแนนของกระดูกสันหลัง, กระดูกสะโพก และกระดูก
ปลายแขนอยางมีนัยสําคัญเมื่อเทียบระหวางการให 1-α OH vitamin D (0.5 มคก./วัน) รวมกับ
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แคลเซียม (500 มก./วัน) กับการให calcium เพียงอยางเดียว เปนเวลา 1 ปนับต้ังแตที่ผูปวยไดรับ
การปลูกถายไต(69) 
 นอกจากนั้น Torres และคณะยังพบอีกวา การให calcitriol (0.5 มคก.วันเวนวัน) เปนเวลา 
3 เดือนรวมกับการใหแคลเซียม (500 มก./วัน) เปนเวลา 1 ป นับตั้งแตผูปวยไดรับการปลูกถายไต 
ยังชวยลดระดับ PTH อยางรวดเร็วและปองกันการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสะโพกได
ดีกวากลุมควบคุมที่ใหแคลเซียมเพียงอยางเดียว โดยเฉพาะในผูปวยที่มีลักษณะทางพันธุกรรมของ
ตับรับไวตามินดีที่มีความเสี่ยงสูงตอโรคกระดูกพรุน (at-risk allele of the VDR genotype)(70) 
 สวนภาวะแทรกซอนจากการใหไวตามินดี ไดแก ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงผิดปกตินั้นไม
พบวามีความแตกตางกับกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ ในขณะที่ยังไมมีการศึกษาใดที่แสดงถึงผล
ในการลดอัตราการเกิดกระดูกหักหรือลดอัตราการตายจากการใหไวตามินดี 

2.6.2 Calcitonin 
 calcitonin ออกฤทธิ์ในการยับยั้งการสลายกระดูกของ osteoclast โดยกลไกที่ยังไมเปนที่
ทราบแนชัด โดยไมมีผลตอการสรางกระดูก(71) แตผลของ calcitonin ตอรางกายมักจะหมดไป
ภายใน 2 ปหลังจากที่เร่ิมใช เนื่องมาจากลดลงของตัวรับ (receptor downregulation) และการสราง 
antibody ตอยาของรางกาย(72, 73)   Ugur และคณะศึกษาเปรียบเทียบการให calcitonin ทาง
จมูกในขนาด 200 IU วันเวนวัน เปนเวลา 6 เดือน รวมกับ calcitriol (0.5 มคก./วัน) และแคลเซียม 
(1,200 มก./วัน) เปนเวลา 1 ป ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมานานเฉลี่ย 1.5 ป พบวาผูปวยใน
กลุมนี้มีความหนาแนนกระดูกสันหลังสูงกวากลุมที่ไดรับแคลเซียมเพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญ 
แตไมมีความแตกตางจากกลุมที่ไดรับ calcitriol รวมกับแคลเซียม(66) ในขณะที่ Grotz และคณะ
พบวาการให calcitonin ทางจมูกมีผลทําใหความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนอยางมี
นัยสําคัญ แตไมมีผลตอกระดูกสะโพกในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมานาน 3.5 ถึง 6 ป โดยเทียบ
กับกลุมที่ไมไดใหการรักษา และเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ clodonate (800 มก./วัน) พบวาไม
มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(74) 
 สวนผลตอการเกิดกระดูกหักและอัตราตายพบวาไมมีความแตกตางกันในกลุมที่ไดยา 
calcitonin เทียบกับกลุมที่ไมไดรับการรักษา 

2.6.3 Bisphosphonates 
 Bisphosphonates เปนยาที่ออกฤทธิ์ในการยับยั้งการสลายกระดูกโดย osteoclast ผาน
กลไกที่ยับยั้งการแบงตัว ลดการทํางาน และทําใหเกิด apoptosis โดยไมมีผลตอการสรางกระดูก
โดย osteoblast(75)   ยากลุมนี้มีขอบงชี้ในการใชยาอยางชัดเจนในการรักษาโรคกระดูกพรุนที่เกิด
จากสเตอรอยดที่ใชในการรักษา rheumatologic disorders เนื่องจากมีหลักฐานวาชวยเพิ่มความ
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หนาแนนของกระดูกและลดอัตราการเกิดกระดูกหักอยางมีนัยสําคัญ(76)  สําหรับในผูปวยที่ไดรับ
การปลูกถายไตนั้น ในปจจุบันมีการศึกษาที่สนับสนุนการใชยากลุมนี้มากขึ้นเรื่อยๆ โดย Fan และ
คณะศึกษาเปรียบเทียบการใหยา pamidronate ทางหลอดเลือด (0.5 มก./กก.) ที่เวลา 0 และ 1 
เดือนหลังการปลูกถายไต เทียบกับกลุมควบคุมที่ไมไดรับการรักษา พบวาในกลุมควบคุมมีความ
หนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกลดลงประมาณรอยละ 7 ในขณะที่กลุมที่ใหยา 
pamidronate ไมมีการลดลงดังกลาว โดยติดตามผลการรักษาที่ระยะเวลา 3 และ 12 เดือน(77)
การศึกษาของ Coco และคณะซึ่งใหยา pamidronate ขนาด 60 มก.หลังการปลูกถายไตและขนาด 
30 มก. ที่ระยะเวลา 1, 2, 3 และ 6 เดือนหลังการปลูกถายไต พบวาไดผลเชนเดียวกัน แตมีอุบัติการ
ของ adynamic bone disease เพิ่มสูงขึ้นอยางชัดเจน ( รูปที่ 2.3 )(78) 

 

 
  
รูปที่ 2.3 พยาธิสภาพของกระดูกของผูปวยที่ไดรับยา pamidronate (__) หรือ ไดยาหลอก (---)  ที่
ระยะเวลา 0 และ 6 เดือนหลังการปลูกถายไต(78) 

ยาตัวอื่นๆ ในกลุมนี้ที่มีการนํามาใชในการศึกษา ไดแก Etidronate(79), Clodonate(74), 
Ibandronate(80), Alendronate(81-84)และ Zolendronic acid(85, 86) โดยพบวาเมื่อเทียบกับ
กลุมควบคุมที่ไมไดรับการรักษาหรือไดรับยา calcitriol   กลุมที่ไดรับยา bisphosphonates จะมี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกสูงกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตไมมีความ
แตกตางกันในการลดอุบัติการของกระดูกหัก 
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 ขอมูลที่นาสนใจอีกอยางคือ มี 3 การศึกษาในผูปวยรวมกันทั้งหมด 108 คน ที่พบวากลุมที่
ไดยา Bisphosphonates (pamidranate, ibandronate และ zolendronic acid) มีอัตราการเกิด 
graft rejection นอยกวาในกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (RR 0.59, 95% CI 0.39-
0.90)(77, 80, 86) ซึ่งจากหลักฐานในปจจุบันพบวา bisphosphonates อาจมีฤทธิ์ตอระบบ
ภูมิคุมกันและการตอตานการอักเสบ โดยลดการทํางานของ T-cell ผานกลไกที่ลดการหลั่ง 
cytokines จาก activated macrophages หรือ monocytes(87, 88) และลดอัตราการเกิด graft 
rejection ในสัตวทดลอง(89) อยางไรก็ตามยังคงมีหลักฐานไมเพียงพอที่จะสรุปไดวายาในกลุมนี้
ชวยลดอุบัติการของ graft rejection ไดจริงหรือไม 
 โดยสรุปยาในกลุม bisphosphonates มีประสิทธิภาพในการปองกันและรักษาโรคกระดูก
พรุนที่เกิดภายหลังการปลูกถายไต โดยการศึกษาที่ผานมายังไมมีขอมูลไมเพียงพอที่จะแสดงใหเห็น
วายาในกลุมนี้จะชวยลดอุบัติการณของกระดูกหักไดอยางมีนัยสําคัญหรือไม ซึ่งอาจจําเปนตองมี
การศึกษาในผูปวยจํานวนมากขึ้น และติดตามผลการรักษาเปนระยะเวลานานขึ้น สวนผลขางเคียงที่
สําคัญไดแก adynamic bone disease และการใชยาในผูปวยที่มีการทํางานของไตลดลงและผูปวย
อายุนอย ตองมีความระมัดระวังเปนพิเศษเนื่องจากยังไมมีขอมูลเพียงพอ 

2.6.4 การใหฮอรโมนเพศ (Gonadal Hormone Replacement) 
 การใหฮอรโมนเพศทดแทนในผูปวยทั้งเพศชายและหญิงที่มีโรคกระดูกพรุนจากภาวะ 
hypogonadism สามารถเพิ่มความหนาแนนของกระดูกไดอยางมีประสิทธิภาพ ในผูปวยไตวาย
เร้ือรังมักพบวามีการลดลงของความหนาแนนของกระดูกจากภาวะ hypogonadism ที่มักไมไดรับ
การรักษาใดๆ ซึ่งสงผลใหเกิดโรคกระดูกพรุนมากขึ้นในผูปวยกลุมนี้หลังจากที่ไดรับการปลูกถายไต
แลว(90) อยางไรก็ตามในปจจุบันยังไมมีการศึกษาถึงการใหฮอรโมนเพศทดแทนในผูปวยที่ลางไต
หรือไดรับการปลูกถายไต 

2.6.5 ยาที่เพิ่มการสรางกระดูก (Treatments to enhance bone formation) 
 ในปจจุบันยังมีการศึกษาเกี่ยวกับยาที่เพิ่มการสรางกระดูกในผูปวยโรคกระดูกพรุนไมมาก
นัก   Sodium fluoride เปนยาตัวแรกที่มีการนํามาใชโดยในการศึกษาแรกพบวามีผลขางเคียงสูง
มาก(91) แตในการศึกษาตอมาเมื่อปรับขนาดและเปลี่ยนรูปแบบการออกฤทธิ์ของยา พบวามี
ผลขางเคียงลดลง(92, 93) Meys และคณะ(94)ศึกษาการใชยา monofluorophosphate (200 มก./
วัน) รวมกับ calcidiol และแคลเซียมเทียบการใชยา calcidiol รวมกับแคลเซียมเปนระยะเวลา 24 
เดือน ในผูปวยที่ไดรับการเปลี่ยนหัวใจ พบวาในกลุมที่ไดยา calcidiol และแคลเซียม ไมมีการลดลง
ของความหนาแนนของกระดูกสันหลังในขณะที่กลุมที่ไดยา monofluorophosphate รวมดวย มี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนรอยละ 12.5 และ 29.5 ที่ระยะเวลา 12 เดือนและ 24 เดอืน
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ตามลําดับ แตพบวามีผลขางเคียงสูงถึงรอยละ 16 และยังไมมีการศึกษาใดที่บงถึงประสิทธิภาพใน
การลดอุบัติการณของโรคกระดูกหักจากการใชยานี้ ซึ่งอาจเปนไปไดวากระดูกที่สรางใหมจากการใช
ยานี้ไมแข็งแรงเทากระดูกปกติ(95) 
 Parathyroid hormone (PTH) มีประสิทธิภาพในการเพิ่มความหนาแนนของกระดูกเมื่อ
บริหารยาโดยการฉีดใตผิวหนังวันละครั้ง โดยในปจจุบันมีการผลิตยาตัวแรกในกลุมนี้ไดแก 
teriparatide ซึ่งเปน mRNA-produced synthetic human 1-34 PTH   จากการศึกษาเบื้องตน
พบวายานี้มีประสิทธิภาพสูงกวายาในกลุม antiresorptives มากในแงของการเพิ่มความหนาแนน
ของกระดูก และมีประสิทธิภาพเทาเทียมกันในแงของการลดอัตราการเกิดกระดูกหัก   ผลขางเคียงที่
พบไดแก อาการปวดศีรษะและภาวะ hypercalcemia ในชวง 4-6 ชั่วโมงหลังไดรับยา ที่สําคัญคือ
พบวามีอุบัติการณของ osteosarcomas ในสัตวทดลอง  นอกจากนี้ยังมีราคาสูงกวายาในกลุม 
antiresorptives ประมาณ 10 เทา ดังนั้นในปจจุบันการใชยานี้จึงมีขอบงชี้เฉพาะในผูปวยโรคกระดูก
พรุนที่มีอาการรุนแรง (severe osteoporosis) และไมตอบสนองตอการรักษาดวยยาชนิดอื่น(95) 
Lane และคณะพบวายานี้สามารถเพิ่มความหนาแนนของกระดูกในผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุนจาก
การใชยาสเตอรอยด (96)   สวนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตนั้นยังไมมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพ
ของยาในกลุมนี้ 

2.6.6 การปองกันและการรักษาอื่นๆ 
ก ) การคนหาปจจัยเสี่ยงและแกไขในผูปวยกอนการปลูกถายไต 

 ผูปวยที่เตรียมพรอมสําหรับการปลูกถายไตทุกราย ควรไดรับการประเมินความผิดปกติของ
กระดูกเพื่อคนหาปจจัยเสี่ยงและแกไขความผิดปกติที่เกิดขึ้นโดยปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูก
พรุน ไดแก การสูบบุหร่ี การดื่มสุรา การขาดการออกกําลังกาย ยาตางๆที่มีผลตอกระดูก ภาวะ 
hypogonadism และการขาดแคลเซียมและไวตามินดี รวมถึงภาวะ renal osteodystrophy ซึ่งควร
ไดรับการดูแลรักษาตามแนวทางปฏิบัติในผูปวยทุกราย(97) 
 มีหลักฐานในบางการศึกษาวาความหนาแนนของกระดูกต่ํา เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิด
กระดูกหักภายหลังการปลูกถายอวัยวะ(98) ทําใหในหลายสถาบันแนะนําใหมีการตรวจวัดความ
หนาแนนของกระดูกกอนการปลูกถายไตในผูปวยทุกราย เพื่อคนหาและใหการรักษาโรคกระดูกพรุน
(64) อยางไรก็ตามยังมีขอจํากัดในการแปรผลการตรวจในผูปวยที่มีภาวะ renal osteodystrophy 
รวมดวย โดยเฉพาะในรายที่มีภาวะ osteomalacia ทําใหตองมีความระมัดระวังในการใหรักษา
ผูปวยแตละราย 
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ข ) การใชยาสเตอรอยดในขนาดต่ํา 

 มีการศึกษาถึงการใชยาสเตอรอยดในขนาดที่นอยกวาปกติ การลดขนาดยาใหเร็วขึ้น และ
การหยุดใชยาสเตอรอยดในที่สุด (99)  พบวามาตรการดังกลาวชวยใหมวลกระดูกเพิ่มข้ึนอยาง
รวดเร็ว   อยางไรก็ตามพบวาอุบัติการณของ acute rejection และ graft loss สูงกวาในกลุมควบคุม
ทําใหไมเปนที่นิยมในการปฏิบัติ(100) 
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 

3.1 ประชากร 
 
 3.1.1 ประชากรเปาหมาย 
 ผูปวยคนไทยที่ไดรับการปลกูถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน ที่ยังมีการทํางานของไตอยูใน
ระดับปานกลางถงึปกต ิ 
 3.1.2 ประชากรตัวอยาง 

ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน ที่มาตรวจติดตามที่คลนิิกผูปวยหลัง
การปลูกถายไต โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
 3.1.3 กฎเกณฑในการคดัเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 

1) ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน  
2) มีระดับครีอะตินินในเลือดนอยกวา 2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

3.1.4 กฎเกณฑในการตดัออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
1) ผูปวยที่มีขอหามในการทาํ Dual-energy X-ray Absorptiometry 
2) เคยไดรับการวนิิจฉัยและการรักษาโรคกระดูกพรุนมากอน 

3.1.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (Sample Size Determination) 
 จากการศึกษาโดย Durieux และคณะ(1) พบวาโรคกระดูกพรุนในผูปวยปลูกถายไตมีความ
ชุก รอยละ 53 ในการศึกษาหนึง่ในตางประเทศ 

กําหนด α = 0.05 และ กําหนด precision ยอมใหมีความคลาดเคลื่อนของโอกาสที่จะพบ
โรคได = 20% หรือ 0.2 

 สูตร  n = Ζ2pq / d2
  Ζα = Ζ0.05 = 1.96 (two- tailed) 

p = สัดสวนความชุกของโรค = 0.5 
  q = 1 – p    =0.5 

d = ความคลาดเคลื่อนของโอกาสทีจ่ะพบโรค 
 = 0.2 x p   = 0.1 

แทนคา n = (1.96)2(0.5)(0.5) / (0.1)2
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     = 96.04 

 การศึกษานี้จะทําการศึกษาในประชากร 102 คน 
 

3.2 การสังเกตและการวัด  
 

 3.2.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ, อายุ, น้ําหนักตัว, คาดัชนีมวลกาย, สาเหตุของ
โรคไตวายเรื้อรัง, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลูกถายไต, วิธีการฟอกไตกอนการปลูกถายไต
ระยะเวลาหลังจากการปลูกถายไต, ชนิดของการปลูกถายไต, ประวัติกระดูกหักในอดีต, ปริมาณ
สะสมของสเตอรอยดฮอรโมน และ ยาไซโคลสปอรินที่ไดรับ หลังจากการปลูกถายไต, ระดับความ
เขมขนในเลือดของยูเรีย, ครีอะตินิน, แคลเซียม, ฟอสฟอรัส, แมกนีเซียม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, 
และคาการขจัดของครีอะตินิน   

3.2.2 ขอมูลที่ศึกษา ไดแก โรคกระดูกพรุน ซึ่งวินิจฉัยโดยใชวิธีการวัดคาความหนาแนน
กระดูก (Bone Mineral Density, BMD) เปรียบเทียบกับมาตรฐาน (T-score) 

 3.2.3 เครื่องมือที่ใชในการวัด 
1) ระดับของยูเรียในเลือด ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ โดยใช enzymatic method ดวยเครื่อง Beckman CX-3 
2) ระดับครีอะตินินในปสสาวะ และ ในเลอืด ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต 

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  โดยใชวิธี Jaffe ดวยเครื่อง Beckman CX-3 
3) แคลเซียม ฟอสฟอรัส และ แมกนีเซียม ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต 

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ โดยแคลเซียมใช colorimetric method ดวยเครื่อง Beckman CX-
3, ฟอสฟอรัสใช colorimetric method ดวยเครื่อง Milton Roy spectronic 401,  และ
แมกนีเซยีมใช atomic absorption method ดวยเครื่อง Perkin Elmer spectrophotometer 
1100B 

4) ระดับความเขมขนในเลือดของพาราธัยรอยดฮอรโมน (intact parathyroid 
hormone) ตรวจโดยหองปฏบิัติการหนวยโรคตอมไรทอ โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ โดยใชวิธี 
electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) 

5) คาความหนาแนนกระดกู (bone mineral density, BMD) ที่กระดูกสันหลงั 
(lumbar spine), และกระดกูสะโพก (hip region) ทําการตรวจดวยวธิี dual-energy x-ray 
absorptiometry (DEXA) โดยใชเครื่อง QDR series, Delphi W Model, Hologic Inc., 
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USA และแปลผลการตรวจโดยแพทยผูเชีย่วชาญสาขาวิชารังสนีิวเคลียร ภาควชิารังสีวิทยา 
คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย 
3.2.4 การคํานวณ (Calculations) 
 Creatinine clearance คํานวณจากปสสาวะ 24 ชั่วโมง หรือคํานวณจากระดับ 
ครีอะตินินในเลือด โดยใชสมการของ Cockcroft-Gault ดังนี ้
Cockcroft-Gault Equation: 
   Ccr = (140-age) x (weight) / (72 x SCr) (x 0.85 if female) 

 
3.3 การรวบรวมขอมลู (Data Collection) 
  

ผูทําการวิจยัเปนผูเก็บรวบรวมขอมูล บันทึกขอมูล และตรวจสอบความสมบูรณของขอมูล
เพื่อใหไดครบถวนตามจาํนวนที่ตองการ และนํามาวเิคราะหขอมูลตอไป 
      
3.4 การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 

 
ผลการศึกษาแสดงโดยใชคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
เปรียบเทยีบความแตกตางของตัวแปรเชิงปริมาณระหวางขอมูลสองชดุโดยใชindependent 

sample t-test 
ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง (Linear regression 

analysis) โดยกําหนดใหความหนาแนนของกระดูกที่แปลผลเปน T-score เปนตัวแปรตาม และ
กําหนดให เพศ, อายุ, น้ําหนักตัว, คาดัชนีมวลกาย, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลกูถายไต, 
ระยะเวลาหลงัจากการปลกูถายไต, ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด และ ยาไซโคลสปอรินที่ไดรับ
หลังจากการปลูกถายไต, ระดับความเขมขนในเลอืดของ ครีอะตินนิ, แคลเซียม, ฟอสฟอรสั, 
แมกนีเซยีม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, และคาการขจัดของครีอะตินิน เปนตวัแปรอิสระ 

ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใช ความถดถอยโลจิสติก (Binary logistic 
regression analysis) โดยกําหนดใหโรคกระดูกพรุนทีต่รวจพบ (T-score < -2.5) เปนตวัแปรตาม 
และกําหนดให เพศ, อาย,ุ น้ําหนกัตัว, คาดัชนีมวลกาย, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลูกถาย
ไต, ระยะเวลาหลงัจากการปลูกถายไต, ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด และ ยาไซโคลสปอรินที่
ไดรับหลังจากการปลูกถายไต, ระดับความเขมขนในเลอืดของ ครีอะตินิน, แคลเซยีม, ฟอสฟอรัส, 
แมกนีเซยีม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, และคาการขจัดของครีอะตินิน เปนตวัแปรอิสระ  
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย
 

4.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 
  

ผูปวยที่เขารวมการศึกษามีจํานวนทั้งสิ้น 102 ราย เปนเพศชาย 52 ราย เพศหญิง 50 ราย 
(หมดประจําเดือนแลว 23 ราย) มีอายุระหวาง 18 ถึง 68 ป (เฉลี่ย 46.2 + 10.7 ป)   สาเหตุของ
ภาวะไตวายไดแก เบาหวาน 18 ราย  glomerulonephritis 13 ราย   autosomal dominant 
polycystic kidney disease (ADPKD) 10 ราย   obstructive uropathy 4 ราย และไมทราบสาเหตุ 
57 ราย    

กอนการปลูกถายไต ผูปวยไดรับการรักษาทดแทนไต (renal replacement therapy) ดวย
วิธีการฟอกเลือด (hemodialysis) 99 ราย และวิธีการฟอกชองทอง (CAPD) 3 ราย โดยมีระยะเวลา
ที่ไดรับการรักษาทดแทนไต เฉลี่ย 20.3 + 16.5 เดือน (พิสัย 1 ถึง 87.5 เดือน) 
 ประเภทของการปลูกถายไต เปนการปลูกถายไตจากญาติพี่นอง (living-related kidney 
transplantation) 36 ราย และการปลูกถายไตจากผูบริจาคไตที่เปนผูปวยสมองตาย (cadaveric 
kidney transplantation) 66 ราย โดยมีระยะเวลาภายหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย 47 + 38 เดือน 
(ระหวาง 6 เดือน – 2 ป, 34 ราย; 2-5 ป, 35 ราย; 5-10 ป, 28 ราย และ มากกวา10 ป, 5 ราย) 
 ผูปวยทุกรายไดรับยากดภูมิตานทานตั้งแตปลูกถายไตจนถึงวันที่เขารวมการศึกษา โดย ยัง
ไดรับ prednisolone 92 คน ไดรับยา cyclosporine A 99 คน ไดรับยา tacrolimus 2 คน และไดรับ
ยา azathioprine 80 คน โดยมีขนาดยาสเตอรอยดสะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัวเทากับ 165 + 98 มก./
กก. และมีขนาดยา cyclosporine A สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัวเทากับ 3,501 + 2,617 มก./กก. 
 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยที่เขารวมการศึกษาแสดงไวในตารางที่ 4.1  
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ตารางที่ 4.1  ขอมูลพื้นฐานของผูปวยที่เขารวมการศึกษา 

ลักษณะผูปวย ผลลัพธ 
เพศ (ชาย / หญิง) 
เพศหญิงที่หมดประจําเดือน / เพศหญิงทั้งหมด 
อายุเฉล่ีย (ป) 
น้ําหนักเฉลี่ย (กิโลกรัม) 
ดัชนีมวลกายเฉลี่ย 
สาเหตุของภาวะไตวาย (ราย) 

- เบาหวาน 
- glomerulonephritis 
- ADPKDก 
- obstructive uropathy 
- ไมทราบสาเหตุ 

ชนิดของการลางไตกอนการปลูกถายไต (ราย) 
- Hemodialysis 
- CAPDข 

ประเภทของการปลูกถายไต (ราย) 
- LRKTค 
- CDKTง 

ระยะเวลาที่ลางไตเฉลี่ย (เดือน) 
ระยะเวลาหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย (เดือน) 
ขนาดของยา steroid สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัว (มก./กก.) 
ขนาดของยา cyclosporine A สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัว (มก./กก.) 

52 / 50 
23 / 50 

46.2 + 10.7 
65.3 + 13.8 
25.1 + 5.2 

 
18 
13 
10 
4 
57 
 

99 
3 
 

36 
66 

20.3 + 16.5 
47 + 38 

165 + 98 
3501 + 2617 

 
ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
ก Autosomal dominant polycystic kidney disease 
ข Chronic ambulatory peritoneal dialysis 
ค Living-related kidney transplantation 
ง Cadaveric kidney transplantation 
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4.2 พารามิเตอรทางชีวเคมี 
  

ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ แสดงคาการทํางานของไตและพารามิเตอรที่เกี่ยวกับเมตา
บอลิสมของแคลเซียม แสดงไวในตารางที่ 4.2   คาเฉลี่ยของระดับครีอะตินินในเลือด เทากับ 1.4 + 
0.5 มก./ดล. และคาการขจัดครีตินิน (creatinine clearance) เทากับ 63.9 + 21.2 มล./นาที   
คาเฉลี่ยของระดับแคลเซียม ฟอสเฟต และแมกนีเซียมในเลือดอยูที่ 9.4 + 0.4 มก./ดล. 3.6 + 0.6 
มก./ดล. และ 1.8 + 0.2 มก./ดล. ตามลําดับ ซึ่งอยูในเกณฑปกติทั้งหมด 
 
ตารางที่ 4.2  ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 

Biochemical parameters คาเฉลี่ย คาปกติ 
serum creatinine (mg/dL) 
creatinine clearance (ml/min) 
serum calcium (mg/dL) 
serum phosphorus (mg/dL) 
serum magnesium (mg/dL) 
serum intact parathyroid hormone (pg/mL) 

1.4 + 0.50 
63.9 + 21.20 
9.4 + 0.40 
3.6 + 0.60 
1.8 + 0.20 

88.78 + 71.55 

0.5 - 1.2 
60 - 120 
9 - 11 

2.5 - 4.8 
1.7 - 2.8 
15 - 65 

ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
 
ระดับพาราธัยรอยดในเลือดมีคาเฉลี่ย 88.78 + 71.55 พก./มล.(พิสัย 20.9 – 496.2, คา

ปกติ 15 - 65 พก./มล.) โดยมีผูปวยถึงประมาณรอยละ 49 ที่มีระดับพาราธัยรอยดในเลือดสูงกวา
ปกติ และมีผูปวยประมาณรอยละ 18.5 ที่มีระดับพาราธัยรอยดในเลือดสูงกวาปกติมากกวา 2 เทา 
(รูปที่ 4.1) แตในจํานวนนี้ไมมีรายใดที่พบวามีระดับแคลเซียมในเลือดสูงกวาปกติ 
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7%12% 

51% 

30% 

15 - 65 66 - 130 131 - 195 > 195 

 
รูปที่ 4.1 รอยละของผูปวยเมื่อแบงตามระดับของ PTH ในเลือด 
 
เมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง(linear regression analysis) พบวา

ปจจัยที่มีความสัมพันธกับระดับของ PTH ไดแก ระยะเลาที่ลางไตกอนไดรับการปลูกถายไต (r = 
0.47, p < 0.001) (ตารางที่ 4.3) 
 
ตารางที่ 4.3 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับระดับของ PTH ในเลือดเมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใชความ
ถดถอยเชิงเสนตรง (linear regression analysis) 

Model   
Unstandardized 

Coefficients 
Standardized 
Coefficients t Sig. 

    Beta Std. Error Beta     
1 (Constant) 45.864 11.394  4.025 .000
  dialysis time 

before 
transplantation 

.070 .015 .471 4.722 .000

a  Dependent Variable: serum parathyroid hormone 
 

 
 
 
 
 
 
 



 35

4.3 คาความหนาแนนของกระดูก 

ฑการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนขององคการอนามัยโลกโดยใชคา T-score พบวามี
ความชุก

ารางที่ 4.

  
เมื่อใชเกณ
ของโรคกระดูกพรุนที่ตําแหนงของกระดูกสันหลังสวนเอวและกระดูกสะโพกรอยละ 24.5 

และ 9.8 ตามลําดับ และมีความชุกของโรคกระดูกบางที่ตําแหนงของกระดูกสันหลังสวนเอว และ
กระดูกสะโพกรอยละ 47.1 และ 56.9 ตามลําดับ (ตารางที่ 4.4) 
 
ต 4  ความชุกของโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกบาง 

enia Osteoporosis ตําแหนง Normal Osteop
N (%) N (%) N (%) 

L1-4 
ip 

29 (28.4) 48 (47.1) 25 (24.5) 
Total H 34 (33.3) 58 (56.9) 10 (9.8) 

 
เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมดประจําเดือนในเพศหญิง และคํานวณคาเฉลี่ย

อง T-s
 
ข core ในแตละกลุม (รูปที่ 4.2 และ 4.3)   พบวากลุมที่มีคา T-score เฉลี่ยต่ําที่สุดที่ตําแหนง
กระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกคือ กลุมของผูปวยหญิงวัยหมดประจําเดือน แตเมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุมเพศชายและเพศหญิงวัยกอนหมดประจําเดือนแลว ไมพบวามีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ  
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-3.5

-3

-2.5

-2

-1.5

-1

-0.5

0

T-s
co

re 
me

an
Male Premenopausal female Postmenopausal female Total

P = 0.04 
P = 0.17 

รูปที่ 4.2 คาเฉลี่ยของ T-score ทีก่ระดูกสันหลงั เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมด
ประจําเดือนในเพศหญิง  
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-3

-2.5

-2

-1.5

-1

-0.5

0

1

T-
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Male Premenopause female Postmenopause female Total

P = 0.77

P = 0.44

P = 0.40

รูปที่ 4.3 คาเฉลี่ยของ T-score ทีก่ระดูกสะโพก เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมด

เมื่อทําการวิเคราะหความแตกตางของขอมูลพื้นฐานและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ
ระหวาง

ประจําเดือนในเพศหญิง  
 

กลุมผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุน (T-score < 2.5) กับกลุมผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุน (T 
score > 2.5) พบวาขนาดสะสมของยาสเตอรอยด และขนาดสะสมของยา cyclosporine A ในกลุม
ของผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลัง มีขนาดสูงกวากลุมที่เปนโรคกระดูกพรุนอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.01 และ 0.04 ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.5) 
 สวนที่ตําแหนงกระดูกสะโพกพบวา ปจจัยที่มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
แก น้ํได าหนักตัวและดัชนีมวลกายที่ตํ่ากวา ในกลุมที่เปนโรคกระดูกพรุน(p = 0.006 และ 0.04 

ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.6) 
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ตารางที่ 4.5  คาเฉลี่ยของพารามิเตอรตางๆในผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับผูปวยที่

Lumbar Spine 
 Patient without Patient with 

O
 

เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลัง 
 

Osteoporosis 
(Mean (SD)) 

steoporosis 
(Mean (SD)) 

P 

Number 77  25 

Age (yrs) 45.4(10.6) 48.6(11.0) 0.19 

Body Weight (kg) 66.7(13.7) 60.7(12.7) 0.06 

BMI (kg/m2) 25.5(5.1) 23.8(5.2) 0.18 
Time on dialysis (day) 607(506) 614(471) 0.95 

Time since KT (day) 1318(966) 1694(1547) 0.15 

Cumulative steroid dose (mg/kg) 151(76) 207(138) 0.01 

Cumulative CycA dose (mg/kg) 3212(2161) 4390(3596) 0.04 

Calcium (mg/dl) 9.40(0.45) 9.28(0.51) 0.27 

Phosphorus (mg/dl) 3.55(0.64) 3.73(0.58) 0.20 
Magnesium (mg/dl) 1.83(0.22) 1.83(0.15) 0.99 

Creatinine (mg/dl)  1.47(0.5) 1.35(0.4) 0.30 

CCr (ml/min) 62.7(20.3) 67.5(24.0) 0.33 
iPTH (pg/ml) 95.3(79.6) 70.7(37.4) 0.17 
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ตารางที่ 4.6  คาเฉลี่ยของพารามิเตอรตางๆในผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับผูปวยที่

Total Hip 
 Patient without  Patient with  

เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก 
 

Osteoporosis 
(Mean (SD)) 

Osteoporosis 
(Mean (SD)) 

P 

Number 92  10 

Age (yrs) 45.71(10.7) 50.3(10.1) 0.20 

Body Weight (kg) 66.5(13.5) 53.9(11.8) 0.006 
BMI (kg/m2) 25.4(5.1) 21.9(4.8) 0.04 
Time on dialysis (day) 606(495) 636(530) 0.86 

Time since KT (day) 1434(1162) 1185(918) 0.51 

Cumulative steroid dose (mg/kg) 164(101) 173(63) 0.78 

Cumulative CycA dose (mg/kg) 3488(2637) 3623(2540) 0.87 

Calcium (mg/dl) 9.37(0.47) 9.39(0.44) 0.91 

Phosphorus (mg/dl) 3.58(0.65) 3.71(0.39) 0.54 

Magnesium (mg/dl) 1.83(0.22) 1.83(0.15) 0.90 

Creatinine (mg/dl) 1.45(0.5) 1.31(0.4) 0.37 

CCr (ml/min) 65.1(21.2) 53.2(18.4) 0.09 

iPTH (pg/ml) 90.3(74.3) 72.0(22.9) 0.52 
  

เมื่อทําการวิเคราะหเพื่อหาปจจัยเสี่ยงของโรคกระดูกพรุนโดยความถดถอยโลจิสติก (binary 
logistic regression) พบวาที่ตําแหนงกระดูกสันหลังสวนเอว ปจจัยเดียวที่เปนตัวทํานายโรคคือ 
ขนาดสะสมของยาสเตอรอยด (p = 0.023, adjusted OR = 1.005) (ตารางที่ 4.7)   ในขณะที่พบวา
ดัชนีมวลกาย(p = 0.005, adjusted OR = 0.738) และ อายุ (p = 0.052, adjusted OR = 1.077) 
เปนปจจัยที่เปนตัวทํานายโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก (ตารางที่ 4.8) 
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ตารางท 4.7ี่  ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังสวนเอว เมื่อวิเคราะหขอมูล
โดยใชความถดถอยโลจิสติก (binary logistic regression) 
  
 Beta S.E. df Sig. Exp(B) 
Step 
1(a) 

STADBW .005 .002 1 .023 1.005 

  Constant -1.922 .469 1 .000 .146 
a  Variable(s) entered on step 1: STADBW. 
STADBW, steroid acculumaton dose per body weight; S.E., s ndard er f, degre eedom; Sig., 

ารางที่ 4.8

ta ror; d e of fr
significance; Exp(B), expected beta 
 
 

ต  ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก เมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใช
ความถดถอยโลจิสติก (binary logistic regression) 
 
ตัวแปรที่อยูในสมการ 

  Beta S.E. df Sig. Exp(B) 
Step 
1(a) 

BMI -.213 .088 1 .015 .808 

  Constant 2.941 1.949 1 .131 18.940 
Step 
2(b) 

BMI -.304 .108 1 .005 .738 

  AGE .074 .038 1 .052 1.077 
  Constant

1.531 2.244 1 .495 4.623 

a ariable(s  on ste I. 
b  Variable(s) entered on step 

rror; df, degree of freedom; Sig., significance; Exp(B), expected 

 
ื่อวิเคราะหหาความสัมพนัธระหวางปจจัยตางๆ กบัคา T-score โดยวิธ ี linear 

regress

  V ) entered p 1: BM
2: AGE. 

BMI, body mass index; S.E., standard e
beta 
 

เม
ion พบวาขนาดสะสมของยาสเตอรอยด (p = 0.006, r = - 0.27) เปนปจจัยที่มีผลตอคา T-

score ที่ตําแหนงกระดูกสันหลังสวนเอว (ตารางที่ 4.9)   ในขณะที่อายุและดัชนีมวลกายเปนปจจัยที่
มีผลตอคา T-score ที่ตําแหนงกระดูกสะโพก (p = 0.016, r = -0.23 และ p < 0.001, r = 0.49 
ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.10) 
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ตารางท 4.ี่ 9 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังสวนเอว เมื่อวิเคราะหขอมูล
โดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง (linear regression analysis) 

Unstandardized 
Coefficients 

Standardized 
Coefficients 

Model   Beta Std. Error Beta t Sig. 
(Constant) -.991 .245   -4.051 .0001 

steroid 
accumulation 
dose per body 
weight 

-.004 .001 -.270 -2.807 .006

a  Dependent Varia e T-score 
 

ารางที่ 4.1

ble: lumbar spin

 
 

ต 0 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันสะโพก เมื่อวิเคราะหขอมูลโดย
ใชความถดถอยเชิงเสนตรง (linear regression analysis) 

Unstandardized 
Coefficients 

Standardized 
Coefficients 

Model   Beta Std. Error Beta t Sig. 
(Constant) -3.144 .413  -7.613 .0001 

body mass 
index .073 .016 .414 4.552 .000

2 (Constant) -2.578 .465  -5.543 .000
body mass 
index .087 .017 .493 5.215 .000  

age -.020 .008 -.231 -2.441 .016
a  Dependent Variable: total hip T-score 
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บทที่ 5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

5.1 สรุปผลการวิจัย 

ารศึกษานีพ้บวา  
โรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตสูงในผูปวยไทย โดยพบไดทุก

ชวงเวลา ย
สะสมในขนาดสูง เปนปจจัยที่มีความสัมพนัธกับโรคกระดูกพรุนที่

กระดูกส
ยที่ตํ่าและอายุทีม่ากขึ้น เปนปจจยัที่มีความสัมพนัธกับโรคกระดูกพรุนที่

กระดูกส ก

5.2 อภ รายผล 

นี้แสดงใหเห็นถึงความสาํคัญของโรคกระดูกพรุนภายหลงัการปลูกถายไตใน
ผูปวยไท น

ว
า

ี่กระดูกสัน

r 

trabecular bone  มากกวา cortical bone(101) 

 

 

 
ก
1. มีความชกุของ
ภา หลังการปลูกถายไต 
2. การไดรับยาสเตอรอยด
ันหลงัมากที่สุด 
3. ดัชนีมวลกา
ะโพ มากที่สุด 
 
ิป

  
การศึกษา
ย ที่มีความชุกสงูเชนเดียวกับการศึกษาที่ผานมาในตางประเทศ โดยกระดูกสันหลงัเป

บริเวณที่มีความชุกสงูกวากระดูกสะโพก ซ่ึงแตกตางจากการศึกษาในผูป ยไทยที่ไดรับการรักษา
ดวยการลางไตที่พบวาทั้งสองบริเวณดังกล วมีความชกุของโรคกระดูกพรุนไมแตกตางกัน(20)  ทัง้นี้
อาจเปนไปไดวากระดกูสันหลังเปนบริเวณที่ไดรับผลกระทบจากการปลูกถายไตมากกวา
เชนเดียวกับทีพ่บจากการศกึษาสวนใหญในตางประเทศ(3, 5, 7, 13, 14, 21)โดยสาเหตทุ
หลังเปนบริเวณที่ไดรับผลกระทบจากการปลูกถายไตมากกวาเนื่องมาจากเปนตาํแหนงทีม่ีสัดสวน
ของ trabecular bone ตอ cortical bone สูงกวา ซึง่เปนทีท่ราบดีมากอนหนานี้แลววา trabecula
bone  เปนกระดูกประเภทที่มีการเปลี่ยนแปลง (bone remodeling) สูงกวา cortical bone อัน
เนื่องมาจากการที่มีสัดสวนระหวางพืน้ที่ผิวตอปริมาตรสูงกวา อีกทัง้พืน้ที่ผิวสวนใหญจะสัมผัสอยู
กับ bone marrow  ซึ่งเปนตนกําเนิดของ osteoblast  และ osteoclast ดังนั้นเมื่อมกีารเปลี่ยนแปลง
ทางเมตาบอลสิมที่มีผลตอการทํางานของ osteoblast  และ osteoclast จึงสงผลกระทบตอ 
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อายุที่มากขึ้นและฮอรโมนเพศที่ลดลง เปนปจจัยสําคัญที่มีผลกระทบตอสมดุลระหวางการ

สรางและการสลายกระดูก ทําใหมีอุบัติการณของโรคกระดูกพรุนสูงขึ้นมากในผูสูงอายุ และหญิงวัย
หมดปร

ึกษาสวนใหญในตางประเทศ(1, 
5, 24, 2

ีระด

ระดูกพรุน (p = 0.04) แตเมื่อวิเคราะหโดย
วิธี mult

อ ง

ะจําเดือน ในการศึกษานี้พบวา มีความแตกตางกันอยางชัดเจนของความหนาแนนของ
กระดูกระหวางผูปวยหญิงที่ยังมีประจําเดือน และผูปวยหญิงที่ไมมีประจําเดือน (จากการผาตัดรังไข 
หรือเขาสูวัยหมดระดูแลว) แตที่นาสนใจคือพบวามีความแตกตางกันอยางชัดเจนของความหนาแนน
ของกระดูก ระหวางผูปวยชายกับผูปวยหญิงที่ยังมีประจําเดือน เชนเดียวกับที่พบในการศึกษาของ 
Cueto-Manzano และคณะ(44) ที่พบวาเพศชายเปนปจจัยสําคัญที่สงผลลบตอความหนาแนนของ
กระดูกภายหลังการปลูกถายไต ที่เปนเชนนี้อาจเกิดจากที่ผูปวยหญิงจะมีฮอรโมนเอสโตรเจน 
(estrogen) เพิ่มข้ึนจากการฟนตัวจากภาวะ hypogonadism ภายหลังการปลูกถายไต ซึ่งเปนผลดี
ตอความหนาแนนของกระดูก ในขณะที่ผูปวยชายอาจมีฮอรโมนเทสทอสเตอโรน (testosterone) 
เพิ่มข้ึนแตมีผลตอความหนาแนนของกระดูกนอยกวา 

สําหรับปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังมากที่สุดจากการศึกษานี้
ไดแก ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด เชนเดียวกับที่พบจากการศ

8) โดยมีกลไกหลายอยางที่ทําใหความหนาแนนของกระดูกลดลงไดแก ผลโดยตรงของสเต
อรอยดที่กดการสรางกระดูก (inhibition of bone formation) โดยการลดการแบงตัวของ osteoblast 
และทําใหเกิด apoptosis ของ osteoblasts และ osteocytes ที่เติบโตเต็มที่แลว(31)นอกจากนั้นส
เตอรอยดยังกระตุนการเกิด bone resorption จากผลโดยตรงที่กระตุนกระบวนการ 
osteoclastogenesis โดยการเพิ่มปริมาณของ NF-kB ligand (RANKL) และลดปริมาณของ 
osteoprotegerin(32) และผลทางออมจากการที่ทําใหม ับพาราธัยรอยดฮอรโมนเพิ่มข้ึน(33)และ
ทําใหมีระดับ gonadotropins ลดลง(34, 35) และทายที่สุดนั้นสเตอรอยดยังมีผลใหเกิดการสูญเสีย
แคลเซียมจากรางกาย โดยการลดการดูดซึมของแคลเซียมทางลําไส(36) เพิ่มการขับแคลเซียมทาง
ปสสาวะ(37) และลดการออกฤทธิ์ของไวตามินดี(33)  

สวนปริมาณสะสมของยา cyclosporine A นั้น พบวามีความแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อ
เปรียบเทียบคาเฉลี่ยระหวางกลุมที่เปนและไมเปนโรคก

ivariable analysis แลวไมพบวามีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญ สําหรับการศึกษาใน
ตางประเทศพบวา ในกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A โดยไมไดรับยาสเตอรอยดรวมดวยนั้น 
มีความหนาแนนข งกระดูกสู กวากลุมที่ไดรับยาสเตอรอยดรวมดวยอยางมีนัยสําคัญ(41-43) ซึ่ง
ยา cyclosporine A นั้น อาจมีผลในการรักษาสมดุลของ bone remodeling โดยมีผลตรงกันขาม
กับ สเตอรอยด ที่ลดการสรางกระดูกในขณะที่ cyclosporine A อาจชวยเพิ่มการสรางกระดูก  
อยางไรก็ตามการศึกษาทางพยาธิวิทยาของกระดูกโดย Cueto-Manzono และคณะ(44) ในผูปวยที่
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ไดรับการปลูกถายไตเปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 10 ป พบ าไม ีความแตกตางกันของพยาธิ
สภาพของกระดูกระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับกลุมที่ไดรับ
ยาสเตอรอยดรวมดวย โดยพบวามีการทํางานของ osteoclast เพิ่มข้ึนรวมกับการทํางานของ 
osteoblast ที่ลดลง ทําใหมีการสรางกระดูกลดลง และพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังและ
กระดูกสะโพกไมแตกตางกันในแตละกลุม ดังนั้นจากขอมูลในปจจ ันจึงยังไมสามารถสรุปไดถึงผล
ของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 

สําหรับปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพกมากที่สุดจากการศึกษานี้
ไดแก ดัชนีมวลกาย (body mass index) และอายุของผูปวย ซึ่งท

ว ม

ุบ

ั้งสองปจจัยดังกลาวถือเปนปจจัย
เสี่ยงขอ

กวา 2 เทาของคาปกติ นอกจากนั้นยังพบวา 
ผูปวยที่

ิดจากระดับของ iPTH ที่ไม
สูงมากใ

ังการปลูกถายไตในผูปวยไทย เปนภาวะแทรกซอนที่เกิดขึ้นไดบอยใน
ูกถายไต แมวาผูปวยจะมีการทํางานของไตเปนปกติ จึงควรที่แพทย

ผูดูแลจะใหความสําคัญในการปองกันและรักษา โดยเฉพาะในผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงดังกลาวขางตน 

งโรคกระดูกพรุนที่พบในประชากรทั่วไป(10) 
ภาวะ secondary hyperparathyroidism จากการศึกษานี้พบวามีความชุกสูงถึงรอยละ 49 

โดยมีผูปวยถึงรอยละ19 ที่มีระดับ PTH ในเลือดมาก
ไดรับการปลูกถายไตในระยะแรก (6 เดือนถึง 1 ป) และผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปน

เวลานาน (5 ถึง 10 ป)  มีความชุกของภาวะนี้สูงใกลเคียงกัน โดยสาเหตุที่สําคญันาจะเกดิจากภาวะ 
secondary หรือ tertiary hyperparathyroidism ที่รุนแรงกอนที่จะไดรับการปลูกถายไต ซึ่งอาจไม
หายเปนปกติภายหลังการปลูกถายไต โดยบางสวนอาจเกิดภาวะนี้ข้ึนใหมจากการทํางานของไตที่
ลดลง สําหรับการศึกษาในตางประเทศพบวา persistent hyperpararthyroism เปนปจจัยเสี่ยงตอ
การสูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสะโพกในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนเวลานาน(26, 
50, 53) เนื่องจากทําใหมี cortical bone ลดลงในบริเวณดังกลาว 

แมวาการศึกษานี้จะไมพบวาระดับของ PTH ในเลือดนั้นมีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุน
ในบริเวณใดๆ และไมทําใหเกิด hypercalcemia รวมดวยก็ตาม ซึ่งอาจเก

นผูปวยสวนใหญ แตในระยะยาวภาวะ secondary hyperparathyroidism ที่ไมไดรับการ
รักษาอาจทําใหเกิดภาวะ high-turnover osteodystrophy ซึ่งมีผลใหกระดูกมีความแข็งแรงนอยลง 
และมีความเสี่ยงที่จะเกิด soft tissue calcification ได(102) ดังนั้นจึงควรที่จะปองกันและรักษา
ภาวะดังกลาวในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตเชนเดียวกับแนวทางที่ปฏิบัติในผูปวยไตวายเรื้อรัง(64) 
 
5.3 ขอเสนอแนะ 

 โรคกระดูกพรุนภายหล
ทุกชวงเวลาภายหลังการปล
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ได ผูปวยที่ไดรับยาสเตอรอยดในขนาดสูงเปนเวลานานเพื่อรักษาภาวะ acute rejection ผูปวย
ที่มีน้ําหนักตัวนอยหรือดัชนีมวลกายต่ํา และผูปวยสูงอายุโดยเฉพาะผูปวยหญิงวัยหมดประจําเดือน 
เปนตน 

สําหรับการศึกษาวิจัยที่ควรมีข้ึนในอนาคตนาจะเปนการศึกษาเกี่ยวกับแนวทางหรือยาที่ใช
ในการปองก

แก ใน

ั
ของประสิทธิภาพ ผลขางเคียง และผลกระทบในระยะยาวตอสุขภาพโดยรวมของผูปวย 

 
 
 
 

นและรักษาโรคกระดูกพรุนในผูปวยไทยที่ไดรับการปลูกถายไต เนื่องจากยังขาดขอมูล
ทั้งในแง
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