
เอกสารและงานวิจัยทีเกียวข้อง

แนวคิดและทฤษฎี
โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีเป็นปิญหาสำคัญของระบบทางเดินปึสสาวะท่ีพบบ่อยได้ท่ัวโลก 

ประมาณร้อยละ 10 ในประเทศตะวันตก ร้อยละ 20 ในประเทศแถบร้อน (Tropical and Subtropical 
regions) (1) ซ่ึงเป็นโรคท่ีเกิดจากหลากหลายสาเหตุ (multifactorial disease) ซ่ึงขืนอยู่คับหลาย 
ปัจจัยเส่ียง ทังป้จจัยภายใน (intrinsic risk factors) อันได้แก่ พันธุกรรม เพศ อายุ เชือชาติ และดัชนี 
มวลกาย (body mass index; BMI) เป็นตน ป้จจัยภายนอก (extrinsic risk factors) อันได้แก่ อาหาร 
ภูมิอากาศ อาชีพ การรับประทานยาบางชนิด และความเครียด เป็นต้น และป้จจัยทางเมแทบอลิก 
(Metabolic risk factors) (24) ซ่ึงป้จจัยเส่ียงเหล่านีมีผลต่ออุบัติการณ์การเกิดโรคน่ิวซ้ําด้วย

ภาวะความผิดปกติทางเมแทบอลิกท่ีพบมากในผู้ป่วยโรคน่ิวไตในประเทศไทยท่ีสำคัญ 
ได้แก่ ภาวะ1ซิเทรตในนีสสาวะต่ํา ภาวะโพแทสเซียมในปิสสาวะต่ํา และ ภาวะโพแทสเซียมในเลือด 
ต่ํา (25) ผู้ป่วยโรคน่ิวไตชนิดแคลเซียมออกซาเลตพบว่า ภาวะการมีออกซาเลตในป่สสาวะสูง 
(hyperoxaluria) จะกระตุ้นการผลิตอนุมูลอิส 3ะ (free radical) เพ่ิมมากข้ึนในไตและก่อให้เกิด 
ปฏิกิริยา lipid peroxidation ทำให้เซลล์เย่ือบุท่อไตเกิดการบาดเจ็บ (injury) และถูกทำลาย ส่งผลให้ 
หล่ังเอนไซม์ในไซโตพลาสซึม (cytoplasmic enzymes) และสารต่าง  ๆ ในเซลล์ออกมาในป้สสาวะ 
มากขืน นอกจากการเกิด lipid peroxidation แล้ว อนุมูลอิสระยังสามารถเกิดปฏิกิริยาออกซิเดช่ันคับ 
โปรตีน ดีเอ็นเอ และสารอ่ืน  ๆ ในเซลล์ได้ ส่งเสริมการทำลายและการบาดเจ็บของเซลล์บุท่อไต 
และการขับออกของสารพวก oxidatively modified biomolecules (lipids, proteins และ nucleic 
acid) ออกมาในปิสสาวะมากข้ึน

เน่ิองจากผู้ป่วยโรคน่ิวไตจะมีภาวะเครียดจากออกซิเดช่ัน ซ่ึงส่งผลทำให้เชลล์บุผิวหลอด 
ท่อไต (renal tubular epithelial cell, TEC) ถูกทำลาย และมีการขับออกของเอนไซม์และสารชีว 
โมเลกุลหลายชนิด (10-22) รวมท้ังไขมัน ผู้วิจัยท้ังสมมุติฐานว่าไขมันท่ีหล่ังออกมาในป็สสาวะ 
ผู้ป่วยโรคน่ิวไต น่าจะมีบทบาทเก่ียวข้องคับกระบวนการเกิดน่ิว ดังน้ันจึงสนใจศึกษาชนิดและ 
ปริมาณไขมันในป้สสาวะและในเมทริกซ์ของก้อนน่ิว (stone matrix) รวมถึงศึกษาบทบาทของ 
ไขมันต่อกระบวนการเกิดน่ิวในผู้ป่วยโรคน่ิวไต จากการศึกษาของ Khan และคณะพบว่าผู้ป่วยโรค 
น่ิวไตจะมีการขับออกของไขมันในป้สสาวะมากกว่าคนปกติและยังพบไขมันในก้อนน่ิว (26-28)
ผู้วิจัยจึงตรวจวิเคราะห์หาปริมาณไขมันในปิสสาวะของผู้ป่วยโรคน่ิวไตเปรียบเทียบกับคนปกติ 
รวมท้ังหาปริมาณไขมันในเมทริกซ์ของก้อนน่ิว และเพ่ือติดตามดูป็จจัยเส่ียงทางเมแทบอลิกและ
ป็จจัยทางการทำงานของไตของผู้ป่วยโรคน่ิวไตเปรียบเทียบกับคนปกติ ซ่ึงในป้จจุบัน
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โดยเฉพาะในประเทศไทยยังไม่มีรายงานวิจัยเก่ียวกับชนิดและปริมาณของไขมันท่ีพบในปัสสาวะ 
ผู้ป่วยโรคน่ิวไตในกระบวนการเกิดก้อนน่ิว งานวิจัยครังนีจึงมุ่งศึกษาชนิดและปริมาณของไขมันท่ี 
พบในปัสสาวะผู้ป่วยโรคน่ิวไต และศึกษาบทบาทในการก่อน่ิวของไขมันชนิดต่าง  ๆ ท่ีพบใน 
ปัสสาวะ ผลการวิจัยจะทำให้ทราบกลไกการก่อน่ิวระดับโมเลกุลมากขืน โดยเฉพาะบทบาทของ 
ไขมันทีขับออกมาในปัสสาวะ นอกจากนีผลการศึกษาอาจทำให้พบชนิดของไขมันท่ีสัมพันธ์กับ
การเกิดภาวะเครียดจากออกซิเดช่ันในผู้ป่วยโรคน่ิวไตและการเกิดน่ิว จึงเห็นว่าผลท่ีได้น่าจะมี
ประโยชน์ต่อการนำไปประยุกต์ใช้ในแง่ของการช่วยวินิจฉัย ประเมินภาวะเครียดจากออกซิเดช่ัน 
และการทำลายเซลล์บุท่อไต และการประเมินความเส่ียงในการเป็นน่ิวซ้ําได้

เอกสารและงานวิจัยท่ีเก่ียวข้อง

พ้ืนฐานความรูโรคน่ิวไต
โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีเก่าแก่ของมนุษยชาติและมีมาแต่ดึกดำบรรพ์ ดังพบได้ในรายงาน

การศึกษาชันสูตรพบก้อนน่ิวในระบบทางเดินปัสสาวะทังส่วนบนและล่างในมัมม่ีเพศชาย ซ่ึงมีชีวิต 
อยู่เม่ือประมาณ 4800 ปีก่อนครึสตกาลท่ีเมือง El Amrah ประเทศอียิปต์ (29, 30)

โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีพบมากในอัตราตังแต่ ร้อยละ 4 ถึงร้อยละ 20 ของ ประชากรในโลก 
และเป็นปัญหาท่ีพบไม่เพียงแต่ในประเทศไทย แต่รวมถึงประเทศท่ีพัฒนาแล้ว เช่น สหราช
อาณาจักรและสหรัฐอเมริกา อีกด้วย (8) โรคน่ิวไตน้ันเป็นโรคทางระบบทางเดินปัสสาวะท่ีเป็น 
ปัญหามาก และเม่ือเกิดน่ิวไตแล้วหากไม่ได้รับการรักษาเพ่ิมเติมอัตราการเกิดน่ิวซ้ําจะมีถูงมากถึง 
ร้อยละ 50 ในระยะเวลา 5-10 ปี และร้อยละ 75 ในระยะเวลา 20 ปี (31) ความแตกต่างของ 
อุบัติการณ์การเกิดโรคน่ิวไตในโลกน้ันมีผลมาจากความหลากหลายทางภูมิศาสตร์และวัฒนธรรม 
ซ่ึงได้แก่ พฤติกรรมรับประทานอาหาร ลักษณะนิสัยส่วนบุคคล ซ่ึงเป็นผลมาจากภาวะทาง
เศรษฐกิจและสังคม นอกจากน้ียังรวมถึง ปัจจัยอ่ืนๆ  เช่น สภาพภูมิอากาศ ส่ิงแวดล้อม ชาติพันธ์ 
และการถ่ายทอดทางพันธุกรรม (29)

การศึกษาของ Marickar และคณะเก่ียวกับการเปล่ียนแปลงทางด้านประชากรศาสตร์ ของ 
โรคน่ิวไตในระยะ 4 ทศวรรษท่ีผ่านมา ได้สรุปว่า ระหว่างช่วงปี ค.ศ. 1960-2000 อัตราการเกิดน่ิว 
ไตในประเทศอินเดียเพ่ิมข้ึนมากจาก 3 คนต่อ 1000 คน เป็น 7.8 คน ต่อ 1000 คน และยังพบว่าในปี 
ค.ศ. 1996 การเพ่ิมอุบัติการณ์การเกิดน่ิวไตในผู้หญิงมีแนวโน้มสูงข้ึนมากและมากกว่าอัตราการเพ่ิม 
อุบัติการณ์ในผู้ชายถึง ร้อยละ 0.8ในรายงานวิจัยระหว่างปี ค.ศ. 1990- 1999พบว่าภาวะ metabolic 
abnormalities ท่ีสำคัญและพบมาก ได้แก่ ภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูง ภาวะกรดยูรึกในปัสสาวะ
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สูงและภาวะซิเทรตในปัสสาวะต่ําตามลำดับ (25) Tosukhowong และคณะ รายงานความผิดปกติ 
ทางเมแทบอสิก (metabolic abnormalities) ท่ีพบมากในผู้ป่วยน่ิวไตในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 
ของไทย คือ ภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูง (hyperoxaluria) ภาวะซิเทรตในปัสสาวะต่ํา 
(hypocitraturia) และภาวะโพแตสเชียมในปัสสาวะต่ํา (hypokaluria) และภาวะโพแทสเซียมใน 
เลือดต่ํา (32) นอกจากนียังพบว่าในภาคกลางของไทย ผู้ป่วยโรคน่ิวไตมีภาวะกรดยูริกสูงใน 
ปัสสาวะมากกว่าภาวะท่ีพบในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

กลไกการเกิดน่ิว
กลไกในการเกิดน่ิวไต เกิดจากปัจจัยต่าง  ๆ ดังรูปท่ี 2 ซ่ึงได้อธิบายถึงปัจจัยต่าง  ๆ

ท่ีสัมพันธ์กับการก่อน่ิว ทางด้านขวาของแผนภาพเป็นการแสดงกลไกในการก่อผลึกในปัสสาวะใน 
คนปกติ ซ่ึงเม่ือแร่ธาตุต่าง  ๆในปัสสาวะเกิดความอ่ิมตัวยวดย่ิง (supersaturation) จะเกิดการสร้าง 
ผลึกขนาดเล็ก  ๆ เท่าพัน ผลึกท่ีสร้างข้ึนน้ีจะไม่เกิดการเกาะกลุ่ม เน่ืองจากมีสารยับย้ังน่ิว (stone 
inhibitors) อยู่ในปัสสาวะมากพอ ดังน้ันผลึกจะไม'ติดค้างท่ีไตและในท่อไต ทำให้ผลึกเหล่าน้ันถูก 
ขับออกมาทางปัสสาวะจึงไม่เกิดผลึกการก่อตัวของน่ิวข้ึน ส่วนแผนภาพทางด้านซ้ายมือได้อธิบาย 
กลไกในการเกิดน่ิวในผู้ป่วยโรคน่ิวไต เม่ือเกิดภาวะอ่ิมตัวยวดย่ิง (supersaturation) ของแร’ธาตุใน 
ปัสสาวะ ประกอบกับการมีสารยับย้ังน่ิวในปัสสาวะต่ํา จะเหน่ียวนำให้เกิดการสร้างผลึกข้ึนปริมาณ 
มากและผลึกบางส่วนไม่สามารถขับออกไปพร้อมกับปัสสาวะได้ ท้ังผลึกและสารก่อน่ิวเอง 
(โดยเฉพาะออกซาเลต) จะทำปฏิกิริยาระหว่างเซลล์บุผิวท่อไต ส่งเสริมการบาดเจ็บของเซลล์และ 
กระตุ้นให้เซลล์สร้างโปรตีนที่เกี่ยวข้องกับการเกิดผลึกและเกาะตัวกันของผลึกนิ่วมากขึ้น 
(crystallization modulator) เช่น osteopontin และ bikunin (33, 34) ชง 1ปรตีนเหล่านีมีบทบาท 
เกยวของกับ crystal nucléation, growth และ aggregation พังยังเกียวของกับปฏิกิริยาระหว่างผลก 
กับเซลล์ท่อไต นอกจากน้ีปริมาณของออกซาเลตยังสามารถกระตุ้นให้เกิด lipid peroxidation และ 
ส่งเสริมการทำลายของเซลล์บุผิวท่อไตและการลอกหลุดของเซลล์และส่วนของเมมเบรนมากขึน 
(35) เหตุการณ์เหล่าน้ีจะส่งเสริมให้ผลึกเกาะกลุ่มมีขนาดใหญ่ข้ึน (crystal aggregation) และ 
สามารถเกาะติดกับผนังท่อไต (crystal retention) ได้ง่ายข้ึน เม่ือเกิดการเกาะติดของก้อนผลึกตาม 
ท่อไตโดยส่วนใหญ่มักเกาะติดท่ี renal papillary เซลล์ macrophage และเซลล์ภูมิคุ้มกันอ่ืน  ๆจะเข้า 
มาล้อมรอบก้อนผลึกเพ่ือจับกินและทำลาย ส่งผลให้เกิดการอักเสบ (inflammation response ) ขืน มี 
การสร้างอนุมูลอิสระ (จาก oxidative burst) และเอนไซม์จำพวก metalloproteinases มากขืน ทำให้ 
เซลล์ถูกทำลายและกัดกร่อนมากขืนจนก้อนผลึกสามารถเคล่ือนไปยังบริเวณ papillary surface เกิด 
เป็นแผล (lesion) ข้ึน lesion ท่ีมีองค์ประกอบของแคลเซียมฟอสเฟตหรือแคลเซียมคาร์บอเนตจะ
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เรียกว่า Randall’s plaques หากเกิด lesion ที papillary surface เรียกว่า type I lesion หากพบที 
collecting duct จะเรียกว่า type II lesion อย่างไรก็ตามท้ังสอง lesions น้ีจะเป็นตำแหน่งเร่ิมต้นหรือ 
เป็นฐานรากสำหรับการเกิดน่ิว ท่ีเรียกว่า stone nidus ต่อไป ซ่ึงจะมีการเพ่ิมปริมาณและเกาะตัว 
รวมกันมากข้ึนจนเกิดเป็นก้อนน่ิวในท่ีสุด (24, 30, 31, 36)

การเกิดผลึกเกลือแคลเซียมเกิดจากแร,ธาตุในป้สสาวะมีความอ่ิมตัวยวดยง และมีการขับ 
ออกของสารต่าง  ๆท่ีเป็นตัวยับยังการเกิดน่ิว (stone inhibitors) ลดลง เช่น ซิเทรต ฟอสเฟต ไพโร 
ฟอสเฟต หรือ ไกลโคสมิโนไกลแคน ซ่ึงสารเหล่าน้ีจะจับกับแคลเซียม นอกจากน้ียังมีการขับออก 
ของแร,ธาตุบางชนิดลดลง เช่น แมกนีเซียม และโซเดียม ซ่ึงจะจับกับออกซาเลต ซ่ึงการลดลงของ 
สารเหล่าน้ีเป็นป้จจัยเสริมทำให้เกิดการตกผลึกของแคลเซียมออกซาเลตดีข้ึน (16) จากการศึกษา 
พบว่า ในป้สสาวะของคนปกติแม้ว่าจะมีภาวะการอ่ิมตัวย่ิงยวดของออกชาเลตและแคลเซียมใน 
ปิสสาวะแต่ไม่เกิดน่ิว เพราะว่ามีการสร้างผลึกขนาดเล็ก และในป็สสาวะมีสารยับยังการเกิดผลึก 
หรือยับย้ังการก่อน่ิวมากพอหรือมีปริมาณสารก่อน่ิว (stone promoters) อยู่ห้อย ตังบันเม่ือเกิดผลึก 
เช่น แคลเซียมฟอตเฟต จะถูกยับย้ัง ทำให้ผลึกไม,ยึดติดกับเย่ือบรัชบอเดอร์ของเซลล์บุผิวท่อไตและ 
ถูกขับออกมาทางป้สสาวะ หรือผลึกถูกกำจัดโดยแมคโครฟาจ (macrophage) ละลายออกทาง 
ป้สสาวะ นอกจากน่อาจมีสารซ่ึงส่วนใหญ่มีประจุและระดับท่ีสูงพอจะไปแย่งจับสารก่อน่ิว เช่น ซิ 
เทรตจะจับกับแคลเซียม หรือแมกนีเซียมจับกับออกซาเลต ทำให้เกิดเกลือของแคลเซียมซิเทรต 
หรือแมกนีเซียมออกซาเลต ซ่ึงละลายในน้ีาป็สสาวะได้จี ช่วยลดสารก่อน่ิว ยับยังไม'ให้เกิดผลึกน่ิว 
ในขณะที่ผู้ป่วยโรคนิ่วไตจะพบว่า ผลึกมีขนาดใหญ่กว่าและก่อตัวเพ่ิมมากขึน และเน่ืองจาก 
ปิสสาวะประกอบด้วยประจุลบและประจุบวกรวมถึงองค์ประกอบอินทรีย์ท่ีมีขนาดเล็กและใหญ่ 
ทำให้สามารถเก็บไอออนไว้ไต้ อันเป็นเหตุให้เกิดภาวะอ่ิมตัวของสารก่อน่ิว (stone promoters) ใน 
ปิสสาวะ ซ่ึงการเกิดน่ิวยังเกิดได้จากอิทธิพลของสารในปีสสาวะด้วย รวมไปถึงสารเคมีในป้สสาวะ 
สารอินทรีย์ในป้สสาวะ และเศษเซลล์ ซ่ึงสารในป็สสาวะนีจะก่อให้เกิดเป็น Nidus หรือแกน 
สำหรับการเกาะของผลึกน่ิว ตังแสดงในรูปท่ี 2
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รูปท่ี 2 แสดงกลไกการเกิดน่ิวในระบบทางเดินป้สสาวะและแสดงความสัมพันธ์ระหว่างป้จจัย 
ต่าง  ๆซ่ึงนำไปสู่การเกิดน่ิว (33)

สารต่าง  ๆในป้สสาวะแบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม คือ สารก่อน่ิว (stone promoters) และสารยับยัง 
น่ิว (stone inhibitors) ซ่ึงจากรายงานของ Barbas และคณะ ได้กำหนดสารก่อน่ิวและสารยับยังน่ิว 
(39) ดังตารางท่ี 1
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สารก่อนิว (Stone Promoters) สารยับยังนิว (Stone Inhibitors)
•  Calcium •  Citrate
•  Oxalate •  Magnesium
•  Urate •  Pyrophosphate
•  Cystine •  Nephrocalcin
•  Sodium •  Tamm-Horsfall protein
•  Bacterial Products •  Urinary Prothrombin Fragment I
•  Tamm-Horsfall Protein •  Protease Inhibitor
•  Low Urine pH •  Glycosaminoglycan
•  Low Urine Flow •  High Urine flow
•  Low Urine Volume

ตารางท่ี 1 แสดงสารก่อน่ิวและสารยับย้ังน่ิวในป็สสาวะ

จากตารางท่ี 1 พบว่าในป้สสาวะมีสารประกอบเป็นสารอนินทรีย์ท้ังประจุบวก ประจุลบ 
และสารอินทรีย์ทังท่ีมีโมเลกุลขนาดเล็กและใหญ่ สารก่อน่ิวท่ีสำคัญ คือ แคลเซียม ออกซาเลต และ 
กรดยูริก และสารยับยังน่ิวท่ีสำคัญ คือซิเทรต นอกจากนียังมีสารมหโมเลกุล (macromolecule) อ่ืน 
 ๆ ท่ีมีบทบาทในการยับยังการเกิดน่ิวได้ด้วย ดังน้ันโรคน่ิวไตเกิดจากความไม'สมดุลของสารก่อน่ิว 

และสารยับยังน่ิว ซ่ึงถ้าในป็สสาวะมีองค์ประกอบภายในสารน้ันเป็นสารก่อน่ิวมากพร้อมท้ังอยู่ใน 
ภาวะท่ีอ่ิมตัวย่ิงยวด จะส่งผลให้เกิดน่ิว อย่างไรก็ดีหากองค์ประกอบนันในปีสสาวะเป็นสารยับยัง 
น่ิวมากในภาวะท่ีอ่ิมตัวย่ิงยวดก็จะส่งผลให้ลดอิออนอิสระในการเกิดเป็นผลึกของน่ิวได้ (39)

ชนิดของน่ิวไต
น่ิวไตมีหลายชนิดจำแนกตามสารเคมีหรือแร่ธาตุท่ีประกอบเป็นผลึกในก้อนน่ิว แบ่งเป็น 2 

ประเภทใหญ่ คือ น่ิวท่ีมีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ (calcium stone หรือ calcareous stone) ซ่ึงเป็น 
น่ิวท่ีพบมากท่ีสุด อาจเป็นน่ิวแคลเซียมออกซาเลต (calcium oxalate) ชนิดต่าง  ๆหรือ น่ิวแคลเซียม 
ฟอสเฟต (calcium phosphate) รวมท้ังน่ิวเน้ือผสมของแคลเซียมออกซาเลตกับฟอสเฟต หรือ 
แคลเซียมออก1ซาเลตคับยูเรต และอีกประเภทหน่ึงคือ น่ิวท่ีไม,มีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ (non­
calcium stone) ได้แก่ น่ิวกรดยูริก (uric acid stone) น่ิวจากการติดเชือแบคทีเรียหรือน่ิวสตรูไวท์
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หรอนวแมกนเซยมแอมโมเนยมฟอสเฟต (infection stone หรอ struvite หรอ magnesium 
ammonium phosphate) และน่ิวซีสทีน (cystine stone) (30) น่ิวไตส่วนใหญ่ประมาณร้อยละ 80 
ของน่ิวไตทังหมด จะเป็นน่ิวชนิดแคลเซียมออกซาเลตและแคลเซียมฟอตเฟต ร้อยละ 10 จะเป็นน่ิว 
สตรูไวท์ ร้อยละ 9 เป็นน่ิวกรดยูริก และร้อยละ 1 เป็นน่ิวซีสทีน (7)

น่ิวแคลเซียมออกซาเลตประกอบด้วยผลึกแคลเซียมออกซาเลตเป็นองค์ประกอบหลักซ่ึง 
สามารถจำแนกออกเป็น 3 ชนิด ได้แก่ ผลึกแคลเซียมออกซาเลตโมโนไฮเดรต (calcium oxalate 
monohydrate, COM) ผลึกแคลเซียมออกซาเลตไดไฮเดรต (calcium oxalate dehydrate, COD) และ 
ผลึกแคลเซียมออกซาเลตไตรไฮเดรต (calcium oxalate trihydrate, COT) ซ่ึงพบน่ิวแคลเซียมออกซา 
เลตมากในกลุ่ม COM และ COD สำหรับน่ิวแคลเซียมออกซาเลตโมโนไฮเดรตเป็นน่ิวมีเน้ือแข็งมี 
ลักษณะภายนอกเป็นสีเทาหรือสีน้ืาตาลดำ ลักษณะรูปร่างคล้ายผลมัมเบอรี (mulberry) และ
โดยท่ัวไปมีขนาดเล็กและกลม ส่วนน่ิวแคลเซียมออกซาเลตไดไฮเดรตเป็นน่ิวท่ีมีลักษณะเล็กกลม 
มีสีเหลืองอ่อนหรือน้ืาตาลอ่อน ผิวจะไม,เรียบ

น่ิวแคลเซียมฟอสเฟต มีองค์ประกอบหลักเป็นแคลเซียมฟอสเฟต ซ่ึงผลึกท่ีพบบ่อยในก้อน 
นิวชนิดน ได้แก่ เบสิคแคลเซยมไฮโดรเจนฟอสเฟต (basic calcium hydrogen phosphate) ซงมซอ 
ทางธรณีวิทยาว่า Apatite น่ิวแคลเซียมฟอสเฟตส่วนใหญ่เป็นน่ิวเน้ือผสมมักจะมีแคลเซียมออก 
ซาเลตเป็นองค์ประกอบรวมอยู่ด้วย น่ิวชนิดท่ีมีแคลเซียมฟอสเฟตเพียงชนิดเดียวจะมี'ขนาดเล็ก มีสี 
ขาวเป็นส่วนใหญ่หรือสีนำตาลอ่อน ผิวขรุขระไม,เรียบเน้ือภายในอ่อนคล้ายผงชอล์ก หากมี
แคลเซียมออกซาเลตผสมอยู่ด้วยจะทำให้สีเปล่ียนไปเป็นสีน้ืาตาลอ่อน ผิวขรุระเล็กห้อย ลักษณะ 
ภายนอกค่อนข้างกลม

น่ิวแมกนีเซียมแอมโมเนียมฟอสเฟต (MgNH4PO 4.6H,0) เป็นน่ิวท่ีมักพบร่วมกับการ
อักเสบเร้ือรังของระบบทางเดินป้สสวะ จึงเรียกอีกอย่างว่าน่ิวท่ีเกิดจากการติดเช้ือ (infection stone) 
ซ่ึงผลึกของน่ิวแมกนีเซียมแอมโมเนียมฟอสเฟตมีช่ือเรียกว่า สตรูไวท์ (struvite) ลักษณะภายนอก 
เป็นสีขาวหรือสีน้ืาตาลออ่อน ผิวนอกไม่เกล้ียง เม่ือตัดก้อนน่ิวตามขวางจะพบว่ามีวงแหวนหลาย 
ช้ัน ซ่ึงจะพบลักษณะพิเศษคือ เป็นลักษณะเหมือนเขากวาง ซ่ึงเป็นน่ิวท่ีโตเร็วมากจนกระทังอุดกัน 
ทางเดินปิสสาวะและทำให้มีอาการไตวายตามมา แต่อย่างไรก็ตามน่ิวชนิดน้ีพบไม'มาก น่ิว
แมกนีเซียมแอมโมเนียมฟอสเฟตไม่มีความสัมพันธ์กับภาวะความผิดปกติทางเมแทบอลิก 
(metabolic abnormalities) ทเกิดขนภายในร่างกาย (31)

น่ิวกรดยู'ริกและน่ิวยูเรต เป็นน่ิวท่ีพบเม่ือค่า pH ของป้สสาวะค่อนข้างไปทางกรด คือ ค่า 
pH ต่ํากว่า 5.35 ซ่ึงเป็นค่า pKa ของกรดยูริก ทำให้เกิดการตกผลึก น่ิวกรดยูริกเป็นน่ิวท่ีพบห้อยใน 
ประเทศไทยโดยท่ัวไป แต่กลับมีแนวโน้มในการเกิดน่ิวกรดยูริกมากขึนในผู้ป่วยโรคน่ิวไตในเขต
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ภาคกลาง (3) นอกจากนียังพบน่ิวกรดยูริกมากในประเทศอิสราเอล ประเทศในแถบตะวันออกกลาง 
และออสเตรเลีย ซ่ึงมีลักษณะเป็นเม็ดทรายจนกระท่ังขนาดใหญ่เท่าขนาดกรวยไตกรือกระเพาะ
ป้สสาวะ รูปร่างค่อนข้างกลมเป็นเม็ดเล็ก  ๆ ซ่ึงเน้ือน่ิวจะไม่แข็ง น่ิวกรดยูริกจะมีองค์ประกอบเป็น 
ผลึกของกรดยูริกเพียงชนิดเดียว ไม'มีผลึกอย่างอ่ืนร่วมด้วย และไม,มีแคลเซียมเป็นองค์ประกอบ 
รวมอยู่ด้วย น่ิวกรดยูริกเกิดจากภาวะกรดยูริกในปัสสาวะสูง (Hyperuricosuria) และภาวะปิสสาวะ 
เป็นกรด (31)

อาการทางคลินิก
ดังท่ีกล่าวไว้ในเร่ืองกลไกการเกิดน่ิวแล้วว่า น่ิวเกิดจากสารก่อน่ิวซ่ึงอยู่ในป้สสาวะ

ตามปกติ ได้แก่ แคลเซียม ฟอสเฟต ออกซาเลต ยูเรต ซ่ึงสารก่อน่ิวท่ีมีมากผิดปกติ1ใน 
สภาพแวดล้อมท่ีเอืออำนวย จะทำให้สารเหล่าน้ีรวมตัวกันจนกลายเป็นก้อนผลึกแข็งและมีขนาด
ใหญ่ขึน จนกลายเป็นน่ิวอุดดันท่ีบริเวณต่าง  ๆ ของทางเดินปัสสาวะ เช่น ท่ีเน้ือไต ท่อไต หรือ 
กระเพาะปัสสาวะ อาการสำคัญท่ีมักเกิดในผู้ป่วยโรคน่ิวไต เม่ือมีการเสืยดสีของก้อนผลึกกับ
เบือเย่ือรอบ  ๆ จะทำให้มีอาการปวดหลังบริเวณเอว หรือปวดร้าวลงไปถึงขาหนีบ ปัสสาวะอาจมีสี 
แดงเน่ืองจากมีเลือดปน ในผู้ป่วยท่ีมีอาการรุนแรง คือ มีการอุดดันทางเดินป้สสาวะอย่างส้ินเชิง จะ 
ทำให้ไม,มีป้สสาวะเลย หรือทำให้ไตเส่ือมสภาพ อาการแสดงของโรคน่ิวท่ีอาจพบร่วมกับการปวด 
คือ ป็สสาวะขัด มีอาการปวดขัดเวลาปิสสาวะ คล่ืนไห้ อาเจยน มีอาการไข้ หนาวส่ัน (40)

สาเหตุของการเกิดโรคน่ิวไต
ดังท่ีกล่าวไว้ในกลไกการเกิดโรคน่ิวไตว่า โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีเกิดจากความไม,สมดุลกัน 

ระหว่างสารก่อน่ิวและสารยับย้ังน่ิว ซ่ึงความไม่สมดุลดังกล่าวมีปัจจัยเก่ียวข้องหลายประการ อาทิ 
เช่น ภาวะผิดปกติทางเมแทบอลิซึม ภาวะทุพโภชนการ หรือจากปัจจัยอ่ืน  ๆ ซ่ึงภาวะเมแทบอลิซึม 
ท่ีพบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคน่ิวไตคือ ภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะ ภาวะออกซาเลตสูงในปัสสาวะ 
ภาวะกรดยูริกสูงในปัสสาวะ และภาวะซิเทรตต่ําในปัสสาวะ ซ่ึงมีรายละเอียดดังนี

ภาวะแคลเซียมในปัสสาวะสูง
ภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะ (Hypercalciuria) เป็นภาวะท่ีมีแคลเซียมในปัสสาวะมากกว่า 

4 มิลลิกรัมต่อน้ําหนัก 1 กิโลกรัมต่อวัน หรือมากกว่า 200 มิลลิกรัมต่อวัน ภาวะท่ีมีการขับออกของ 
แคลเซียมในปัสสาวะเป็นภาวะความผิดปกติทางเมแทบอลิกท่ีพบมากท่ีสุดและเป็นปัจจัยท่ีสำคัญ 
ของการเกิดน่ิว กลไกท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะท่ีสำคัญมี 3 กลไก
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ได้แก่ ภาวะแคลเซียมสูงในป้สสาวะจากการดูดซึมท่ีลำไส้ (absorptive hypercalciuria) ภาวะ 
แคลเซยมสูงในปัสสาวะจากการสลายกระดูก (resorptive hypercalciuria) ภาวะแคลเซยมสูงใน 
ปัสสาวะจากการขับท้ิงทางไต (renal hypercalciuria)

ภาวะแคลเซียมในป็สสาวะสูงจากการดูดซึมท่ีลำไส้
ภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะจากการดูดซึมท่ีลำไส้ น้ันมีกลไกพ้ืนฐานเกิดจากการท่ีลำไส้ 

สามารถเพ่ิมการดูดซึมเอาแคลเซียมจากอาหารเข้าสู่ร่างกายได้มากผิดปกติ แล้วมีผลตามมาคือ ทำ 
ให้ระดับแคลเซียมในเลือดสูงขึน จากนันมีผลตามมาอีก คือ ไปกดการหล่ังฮอร์โมน parathyroid 
hormone ของต่อมพาราฃัยรอยด์ และไปเพ่ิมปริมาณการกรองแคลเซียมท่ีไตทำให้มีการขับออกมา 
ทางปัสสาวะสูงขึน สำหรับการเพ่ิมการดูดซึมท่ีลำไส้ อาจเกิดจาก ความผิดปกติท่ีเซลล์บุลำไส้แล้ว 
ส่งผลให้มีประสิทธิภาพในการลูดซึมดีข้ึน อาจจะเป็นผลมาจากมีการสังเคราะห์วิตามินดีในรูปท่ี
ทำงานได้มากขืน และวิตามินดีมีความสามารถจับกับตัวรับได้ดีข้ึน 

ภาวะแคลเซียมในปัสสาวะสูงจากการสลายกระดูก
เมแทบอสิซึมของแคลเซียมในกระลูกข้ึนกับสมดุลของการทำงานของฮอร์โมน PTH และ 

calcitriol ภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะจากการสลายกระลูกเกิดจาความผิดปกติของต่อมพาราธัย 
รอยด์ท่ีทำงานได้มากผิดปกติและทำให้เกิดการหล่ังฮอร์โมน PTH ออกมาได้มากตลอดเวลา ซ่ึงทำ 
ให้ระดับแคลเซียมในเลือดสูงข้ึน ซ่ึงภาวะน้ีพบประมาณ 5% ในผู้ป่วยท่ีมีอัตราการเป็นน่ิวซ้ํา (39) 

ภาวะแคลเซียมในปัสสาวะสูงจากการขับท้ิงทางไต
ภาวะผิดปกตินีเกิดจากกลไกหลักพ้ืนฐานท่ีเซลล์ท่อไตมีความพร่องหน้าท่ีทำให้ไม'สามารถ 

ดูดกลับแคลเซียมในสารนำกรองเข้าสู่เซลล์ได้จึงทำให้มีแคลเซียมถูกขับพิงมากในปัสสาวะ ซ่ึง 
ภาวะน้ีพบประมาณ 2% ในผู้ป่วยท่ีมีอัตราการเป็นน่ิวซา (39)

เมอร่างกายมีปริมาณแคลเซียมสูงในปัสสาวะ จะนำไปสู่การทำให้เกิดโรคน่ิวได้สองกลไก 
คือ เม่ือมีปริมาณแคลเซียมท่ีขับออกมาในปัสสาวะมาก จะทำให้มีโอกาสสูงท่ีเกลือต่าง  ๆของ 
แคลเซียมจะอยู่ในภาวะอ่ิมตัวยวดย่ิง (supersaturation) โดยเฉพาะเกลือแคลเซียมออกซาเลตและ 
แคลเซียมฟอสเฟต อย่างไรก็ตามจะต้องพิจารณาปัจจัยอ่ืน  ๆ อันได้แก่ ความเข้มข้นของคู่ไอออนท่ี 
จะรวมตัวเป็นเกลือแคลเซียม เช่น หากมีแคลเซียมในปริมาณมากแต่มีปริมาณออกซาเลตน้อย
โอกาสตกตะกอนก็จะเกิดข้ึนได้ยากด้วย อีกกลไกหน่ึงท่ีนำไปสู่การเกิดน่ิวคือ เม่ือความเข้มข้นของ 
แคลเซียมในปัสสาวะสูงข้ึน ก็จะมีโอกาสทำให้มีความเข้มข้นของแคลเซียมไอออนอิสระสูงตามไป 
ด้วย ซ่ึงแคลเซียมไอออนน้ีสามารถจับกับสารยับย้ังน่ิวท่ีมีประจุลบได้มาก เช่น สารซิเทรตและไกล 
โคสะมิโนไกลแคน ทำให้ฤทธในการยับย้ังการเกิดน่ิวลดลงหรือหายไป ซ่ึงมีผลทำให้เกลือ
แคลเซียมต่าง  ๆตกตะกอนไปเป็นน่ิวได้ง่าย
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พยาธิวิทยาของบริเวณในการเกิดการก่อผลึก (crystallization) อาจจะเช่ือมโยงกับภาวะ 
แคลเซียมสูงในปัสสาวะ ซ่ึงการมีระดับของแคลเซียมสูงในปัสสาวะและมีปริมาตรของปัสสาวะต่ํา 
นันเป็นปัจจัยเส่ียงสำหรับการโตของผลึกน่ิว (stone growth) ผลึกจะปรากฎอยู่เร่ิมแรกภายใน 
basement membrane ของ thin loops of Henle และจากนันจะเคล่ือนท่ีไปขังช่องว่างระหว่างเซลล์ 
ของ papillary tip แคลเซียมท่ีสูงในปัสสาวะนันจะเคล่ือนท่ีผ่านท่อไต ทำให้เกิดภาวะแคลเซียมสูง 
ในปัสสาวะ (34)

ภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูง
ออกซาเลต (oxalate) เป็นเกลือของกรดอินทรีย์ขนาดเล็กท่ีมีหมู่คาร์บอกซิลิก (carboxylic 

group, -COOH) 2 หมู่เช่ือมติดกัน เรียกว่ากรดออกซาลิก (oxalic acid, HOOC-COOH) ซ่ึงเป็นกรด 
แก่ท่ีแตกตัวให้ประจุลบและมีค่าคงท่ีของการแตกตัว 2 ค่าท่ี pKa, = 1.23 และ pKa2 = 3.8 ตังน้ันท่ี 
pH > 4 ออกซาเลตจะอยู่ในรูปของไดออกซาเลตเป็นส่วนใญ่ ในธรรมชาติและในพืชผักผลไม้ พบ 
ได้ในรูปอิสระเป็นกรดออกซาลิก หรือในรูปของเกลือโซเดียมออกซาเลต (sodium oxalate) หรือ 
โพแทสเซียมออกซาเลต (potassium oxalate) ท่ีมีสมบัติละลายนำได้ และขังพบในรูปของเกลือ 
แคลเซียมออกซาเลตตามเนือเย่ือต่าง  ๆและในระบบทางเดินปัสสาวะ (calcium oxalate) ท่ีมีสมบัติ 
ละลายนำได้ยาก ท่ี pH 7.4 เน่ืองจากในคนรวมท้ังสัตว์เล้ียงลูกด้วยนมต่าง  ๆ ไม,มีเอนไซม์ท่ีย่อย 
สลายออกซาเลต หรือเมแทบอไลซ์เป็นคาร์บอนไดออกไซด์ จึงถือได้ว่า สารออกซาเลตเป็น
ผลิตผลสุดท้ายของกระบวนการเมแทบอลิซึมท่ีไม,มีความจำเป็นต่อร่างกาย ท่ีต้องขจัดทิงหรือขับ
ออกทางปัสสาวะเหมือนกับกรดยูริก (uric acid) ท่ีเป็นผลิตผลสุดท้ายของการสลายเบสพิวรีน 
(purine catabolism)

ในคนท่ีขับออกซาเลตออกมาในปัสสาวะมากกว่า 45 มิลลิกรัม/วัน (39, 40) ถือว่าคนน้ันมี 
ภาวะปัสสาวะมีออกซาเลตมาก ภาวะปัสสาวะมีออกซาเลตมาก ส่วนใหญ่เกิดจากร่างกายมีการ
สังเคราะห์ออกซาเลตจากสารต้นกำเนิดต่าง  ๆภายในร่างกายมากเกินไป มากกว่าท่ีได้รับจากอาหาร 
มีออกซาเลตสูง รวมท้ังความผิดปกติท่ีเกิดจากโรคบางอย่างแล้วมีผลทำให้ลำไส้ดูดซึมออกซาเลต 
ได้มากผิดปกติ ออกซาเลตในร่างกายมีท่ีมาจากสารต้นกำเนิดหลายแหล่ง

ภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูง อาจเกิดจากสาเหตุหลายประการ แบ่งเป็นสาเหตุปฐมภูมิ 
(primary hyperoxaluria) ท่ีมีการสร้างของออกซาเลตมากผิดปกติ เน่ืองจากขาดเอนไซม์ท่ีจะเร่ง 
ปฏิกิริยาการเปล่ียนสารต้นกำเนิดของออกซาเลตหรือ สาเหตุทุติยภูมิ (secondary hyperoxaluria) ท่ี 
เกิดข้ึนภายหลังเน่ืองจากได้รับออกซาเลตในรูปท่ีละลายง่ายเพ่ิมการดูดซึมเข้าสู่ร่างกายหรือไต้รับ
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สารต้นกำเนิดของออกซาเลตบางชนิดเป็นต้น ซึ่งแต่ละสาเหตุดังกล่าวก็ยังแบ่งออกเป็นอีกหลาย
สาเหตุย่อย ซึ่งสามารถสรุปไต้ 4 ภาวะหลักดังน้ี

1. ภาวะที่ร่างกายมีความผิดปกติทางพันธุกรรมทำให้มีการสังเคราะห์ออกซาเลตมาก
ภาวะนีเป็นความผิดปกติที่พบไต้น้อยมากในกลุ่มประชากรทั่ว  ๆ ไป และเป็นความผิดปกติ

ทางพันธุกรรมแบบ autosomal recessive ซึ่งลักษณะของผู้ป่วยจะมีอัตราการขับทิ้งออกซาเลต 
ออกมาในปัสสาวะสูงมาก และอาจเกิดมีออกซาเลตสะสมตามเน้ือเยื่อต่าง  ๆ ไต้อีกด้วย และร้อยละ 
50 ของผู้ป่วยท่ีเกิดภาวะนี จะเกิดภาวะไตวาย (renal failure) ในท่ีสุด ดังนี้นผู้ป่วยจึงมักจะเสียชีวิต 
ต้ังแต่อายุยังไม,มากนัก

2. ภาวะที่ร่างกายมัการดูดซึมออกซาเลตท่ีลำไห้ไต้มากเกินไป
สภาวะที่ทำให้เกิดการดูดซึมของออกซาเลตโดยลำไห้เข้าสู่ร่างกายไต้มากผิดปกติที่สำคัญ 

คอ
2.1 การตัดลำไห้เล็กท่อนปลายออกเพียงบางส่วนหรือการตัดต่อลำไห้เล็ก
การผ่าตัดลำไห้เล็กออกเพียงบางส่วนไม,ว่าจากสาเหตุใดก็ตาม จะทำให้เกิดการดูดซึมออก 

ซาเลตไต้มากขึนที่ลำไห้ และอาจพบว่ามีการขับออกของออกซาเลตมากกว่าวันละ 90 มิลลิกรัม ซ่ึง 
เกิดจากการท่ีร่างกายไม,สามารถดูดซึมไขมันไต้ตามปกติ ร่างกายจะอยู่1ในภาวะพร่องน้ีาดีทำ1ให้ดูด 
ซึมไขมันไต้ลดลง ซึ่งการท่ีมีไขมันมากในลำไห้จะส่งเสริมให้เกิดสบู่ของแคลเซียมเป็นจำนวนมาก 
ทำให้ไม'มีแคลเซียมอิสระในการจับตัวคับออกซาเลตอิสระเพ่ือตกผลึกเป็นผลึกแคลเซียมออกซา 
เลตในอุจจาระ ทำให้มีการดูดซึมเอาออกซาเลตเข้าสู่ร่างกายไต้ง่ายขึ้นนำไปสู่การเกิดภาวะออกซา 
เลตสูงในปัสสาวะในท่ีสุค โดยการดูดซึมจะอยู่ท่ีบริเวณลำไห้ใหญ่ โดยพบว่าลำไห้ใหญ่จะดูดซึม 
ออกซาเลตไต้ดีกว่าในภาวะการดูดซึมของลำไห้บกพร่อง เนื่องจากกรดไขมันและนี้าดีที่ควรจะถูก 
ดูดซึมไปก่อนในลำไห้เล็กไต้เคลื่อนตัวลงมาถึงลำไห้ใหญ่ซึ่งสารเหล่านี้จะจับแคลเซียม ทำให้ออก 
ซาเลตเป็นอิสระและถูกดูดซึมไต้ง่ายในท่ีสุด แต่พบว่าหากผ่าตัดเอาลำไห้ใหญ่ออกก็จะเป็นปกติ

3. ภาวะที่ร่างกายไต้รับอาหารชนิดที่มีออกซาเลต และสารตังต้นในการสังเคราะห์ 
ออกซาเลตสูง

ตังที่ไต้กล่าวไว้ว่า ออกซาเลตพบมากในพืชผักผลไม้ ตังนั้นการรับประทานผักบางชนิดที่มี 
ปริมาณออกซาเลตสูงบ่อย  ๆจึงมีความเสี่ยงสูงที่ร่างกายจะไต้รับออกซาเลตเพิ่มขึ้นอีกทางหนึ่ง 
นอกจากการสังเคราะห์ด้วยตนเอง อาหารท่ีมีออกซาเลตสูง ได้แก่ ชา ผักโขม ผักกาด ถ่ัว ช็อคโก 
แลต สตรอเบอรี่ ผักต้ิว ผักหนาม เป็นต้น มีผู้ศึกษาชนิดผักต่าง  ๆ ที่รับประทานกันในชนบทภาค 
ตะวันออกเฉียงเหนือ มีออกซาเลตอยู่ในปริมาณที่สูง (42) การไต้รับวิตามินซีเสริม อาจเพ่ิมการขับ 
ออกของออกซาเลตในปัสสาวะสูงข้ึน ซึ่งส่งผลให้เกิดการสร้างผลึกของแคลเซียมออกซาเลตใน
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ผู้ป่วยที่เป็นนิ่วชนิดแคลเซียมเพิ่มขึ้น (40) นอกจากนี้การได้รับสารเคมีที่เป็นสารตั้งต้นในการ
สังเคราะห์ออกซาเลต อันได้แก่ สารเอทิลีนไกลคอล ไซลิทอล เมื่อได้รับสารเข้าสู่ร่างกายจะถูก 
ออกซิไดซ์เป็นไกลคอลแอลดีไฮด์ทันที จากนั้นจึงออกซิไดส์เป็นไกลคอลเลต และในท่ีสุดเป็นไกล 
ออกซิเลตและออกซิเลตตามลำดับ

4. ภาวะท่ีมีความผิดปกติของการขับถ่ายและขนส่งออกชาเลตที่ไต 
ออกซาเลตเมื่อผ่านการกรองที่โกลเมอรูลัสจะถูกดูดกลับเข้าสู่เซลล์ของหลอดฝอยไตหรือ 

หลั่งออกจากเซลล์หลอดฝอยไตเข้าสู่ท่อไต ซึ่งเกิดขึ้นส่วนใหญ่ที่หลอดฝอยไตส่วนด้น การดูดกลับ 
และการหลั่งออกผ่านโปรตีนขนส่งที่จำเพาะหลายชนิด ท้ังด้าน brush border และด้าน basolateral 
และโปรตีนขนส่งยังสามารถพบได้บริเวณ collecting duct ได้อีกด้วย โปรตีนขนส่งเหล่านี้มีลำดับ 
ของกรดอะมิโนที่คล้ายกับโปรตีน band 3 ของเม็ดเลือดแดงและมีหลักฐานพบว่าในคนไข้โรคน่ิว 
ไตจะมีการเปล่ียนแปลงของหน้าที่โปรตีนขนส่งดังกล่าวด้วย ทำให้มีการสะสมของออกซาเลตใน 
เซลล์หลอดฝอยไตและเป็นพิษต่อเซลล์ หากมีปริมาณมากเกินไปจะทำให้เซลล์ผิดปกติไปและเกิด 
การตายและหลุดออกของเยื่อทุ้มเซลล์ทำให้สามารถพบเยื่อทุ้มเซลล์บางส่วนได้ หรืออาจพบ 
เอนไซม์รั่วในป้สสาวะ เช่น alkaline phosphatase และ A-acetyl-P-glucosaminidase (NAG) ซง 
เป็น lysosomal enzyme

ภาวะกรดยูริกในปัสสาวะสูง
กรดยูริกเป็นผลิตภัณฑ์สุดท้ายของกระบวนการสลายของเบสพิวรีน (purine metabolism) 

และได้รับมาจากป็จจัยทางอาหารหรือสร้างขึ้นจากภายในเซลล์ (40) ซึ่งสารพิวรีนเหล่านีส่วนใหญ่ 
ร้อยละ 80 มีแหล่งกำเนิดมาจากภายในร่างกาย (endogenous source) ส่วนท่ีเหลือได้รับมาจาก 
อาหารซึ่งอาหารที่มีผลิตภัณฑ์ของสารพิวรินสูง ได้แก่ อาหารที่มีจำนวนเชลล์มาก เช่น เคร่ืองใน 
สัตว์ เลือดไก่ ไข่ปลา ปลาซาตีน ยีสต์ ถ่ัวงอก ยอดอ่อนของผักต่าง  ๆ เป็นด้น ภาวะป้สสาวะมีกรด 
ยูริกสูง คือปัสสาวะที่มีระดับของกรดยูริกมากกว่า 800 และ 750 มิลลิกรัมต่อวันในเพศชายและเพศ 
หญิงตามลำดับ ซึ่งมีสาเหตุจากความผิดปกติทางพันธุกรรมหรือปฐมภูมิ และ การเกิดภาวะยูริกสูง 
ในปัสสาวะภายหลัง หรือทุติยภูมิเนื่องจากการเป็นโรคอ่ืนหรือได้รับสารที่เป็นด้นกำเนิดการ
สังเคราะห์ยูริกจากอาหารมากเกินไป รวมทังการมีความผิดปกติของการทำงานของไต กรดยูริกมี 
คุณสมบัติเฉพาะตัวที่สามารถละลายได้น้อยในภาวะปัสสาวะเป็นกรด โดยเฉพาะเม่ือมีค่าความเป็น 
กรดต่ํากว่า pH 5.5 ตังนั้นแม้จะมีกรดยูริกในระดับปกติแต่หากปัสสาวะเป็นกรด ก็สามารถท่ีจะเกิด 
นิ่วกรดยูริกได้ ภาวะกรดยูริกในปัสสาวะสูงเกิดขึนประมาณ 10% ในผู้ป่วยที่เป็นนิ่วแคลเซียม ซ่ึง 
ผลึกของกรดยูริกจะก่อตัวเป็น nidus แล้วไปเกาะตัวอยู่ที่ผลึกแคลเซียมและออกซาเลต (40)



19

ภาวะฟอสเฟตในปัสสาวะสูง
ในภาวะปกติผู้ใหญ่ปกติจะขับถ่ายฟอสเฟตทางปัสสาวะประมาณ 0.31 -  1.3 กรัมต่อวัน 

และถ้ามีค่าสูงกว่า 0.9 กรัมต่อวันจะถือเป็นภาวะฟอสเฟตในปัสสาวะสูงด้วย เป็นปัจจัยสำคัญอีก 
อย่างหนึ่งในการเพิ่มความอิ่มตัวยวดยิ่ง ก่อให้เกิดการจับกันของประจุแคลเซียมและฟอสเฟตเป็น 
เกลือแคลเซียมฟอสเฟตและนิ่วฟอสเฟตต่อไป นอกจากนิ,,การเกิดภาวะฟอสเฟตสูงในปัสสาวะยัง 
เป็นปัจจัยเหนี่ยวนำให้เกิดการจับกันของเกลือแคลเซียมออกซาเลตได้อีกด้วย ซ่ึงภายหลังจะรวมกัน 
เป็นนิ่วแคลเซียมออกซาเลตได้ อย่างไรก็ตามการเพิ่มของฟอสเฟตในปัสสาวะจะไม่เพิ่มความเส่ียง 
ในการเกิดนิ่วหากระดับของ pH ในปัสสาวะขังคงอยู่ในสภาพที่ไม่เป็นด่างมาก

ภาวะซิเทรุตในปัสสาวะตํ่า
ซิเทรุต หรือกรดซิทริก เป็นสารสำคัญอย่างย่ิงในการผลิต ATP จากสารอาหารต่างๆโดย 

เป็นสารตัวแรกที่สร้างขึ้นในวัฎจักรกรดไตรคาร์บอกซิลิก และขับออกที่เซลล์ท่อไต (40) ซิเทรุตใน 
ปัสสาวะที่ถูกขับออกมาในแต่ละวันจะมีค่าอย่างน้อย 320 มิลลิกรัมต่อวัน หากมีระดับท่ีต่ํากว่านัน 
จะลือว่าเป็นภาวะปัสสาวะมีซิเทรตตํ่า ซ่ึงพบร้อยละ 19-63 ในผู้ป่วยโรคนิ่วไตในประเทศต่างๆ ซิ 
เทรุตเป็นสารยับยั้งการเกิดนิ่วที่สำคัญ ซ่ึงจะจับกับแคลเซียม ทำให้ยับยั้งการเกิดนิ่ว และการฃึนของ 
ผลึก จากการศึกษาของ Tosukhowong และคณะ พบว่าในประชากรไทยในภูมิภาค
ตะวันออกเฉียงเหนือนั้น ทั้งผู้ป่วยและคนปกติ พบอัตราการเกิดภาวะ1ชิเทรตตํ่าในปัสสาวะถึงร้อย 
ละ 80-90 แม้จะลดค่า cutoff มาท่ีระดับ 200 มิลลิกรัมต่อวัน (43)

มีปัจจัยหลายประการที่ทำให้ซิเทรตในปัสสาวะตํ่า ได้แก่ ภาวะร่างกายมีกรดเพิ่ม ภาวะท่ี 
รับประทานอาหารที่ทำให้เกิดการสร้างกรดขึนในร่างกาย (อาหารที่เป็นโปรตีนจากเนือสัตว์) ภาวะ 
อดอาหารและพร่องโพแทสเซียม (40) กลุ่มอาการท้องร่วงเรือรัง การได้รับยาบางชนิดเช่น ยาขับ 
ปัสสาวะ acetazolamide ที่มีผลในการยับยั้งการทำงานของเอนไซม์ carbonic anhydrase เป็นด้น 
ส่วนปัจจัยที่เพิ่มซิเทรตได้ในปัสสาวะคือ ภาวะมีต่างเพ่ิม วิตามินดี หรือสารไดคาร์บอกซิเลตที่เป็น 
สารตัวกลางของวัฎจักรเครบส์เพิ่มขึ้น รวมทั้งการได้รับสารที่มีฤทธยับยั้งเมแทบอลิซึมของซิเทรต 
ในไมโทคอนเดรีย เช่น fluorocitate และ melanoate เป็นด้น

ปัจจัยที่ทำให้เกิดภาวะซิเตรทในปัสสาวะตํ่ามีดังนี
1. การรับประทานอาหารที่มีซิเทรุตน้อย ปัจจัยข้อนีไม่ใช่สาเหตุหลักของการเกิดนิ่วในคน 

ไทย เนื่องจากคนไทยส่วนใหญ่รับประทานผลไม้เป็นประจำ
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2. การนำชิเทรตไปใช้มากขึ้น ทำให้ซิเทรตในร่างกายตํ่าและขับถ่ายทางป้สสาวะลดลง 
สาเหตุท่ีสำคัญคือ การรับประทานอาหารประเภทคาร์โบไฮเดรต สูง เช่น ข้าว, แป้ง, น่ําตาล แต่ 
ประทานอาหารประเภทไขมันตํ่า ในภาวะปกติร่างกายต้องการคาร์โบไฮเดรตเป็นแหล่งพลังงานที่ 
สำคัญ ส่วนไขมันนอกจากจะเป็นแหล่งพลังงานแล้วมีความจำเป็นในการเป็นส่วนประกอบของเยอ 
หุ้มเชลล์ ใช้สร้างฮอร์โมน รวมทั้งเป็นแหล่งของวิตามินที่ละลายในไขมันด้วย อาหารแต่ละวันควร 
ประกอบด้วย คาร์โบไฮเดรต ไขมัน และโปรตีน คิดเป็นประมาณร้อยละ 60, 20 และ 20 ตามลำดับ 
ของพลังงานท้ังหมดท่ีได้รับจากอาหาร ถ้าร่างกายได้รับอาหารท่ีมีคาร์โบไฮเดรตมากเกินไปและ
ขาดไขมัน จะเกิดการเปลี่ยนแปลงของซิเทรตไปเป็นไขมันมากขืน ทำให้ซิเทรตในเลือดและ
ป้สสาวะลดลง คณะผู้วิจัยพบว่าประชากรไทยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ รับประทานอาหารท่ีมี 
คาร์โบไฮเดรตสูงมาก และไขมันตํ่ามาก น่ันคือคิดเป็นประมาณร้อยละ 80 และน้อยกว่าร้อยละ 10 
ตามลำดับ ของพลังงานจากอาหารทั้งหมด จึงมีภาวะซิเทรตตํ่าในปัสสาวะ (2, 43) (รูปท่ี 3)
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รูปท่ี 3 การรับประทานอาหารไม่ได้สัดส่วนคาร์โบไฮเดรตสูงมากและไขมันตํ่ามาก เป็นปัจจัย 
เสี่ยงเพิ่มการสร้างไขมัน ลดสารด้านอนุมูลอิสระ เกิดการบาดเจ็บของเซลล์บุท่อไตจากอนุมูลอิสระ 
เกิดการบาดเจ็บของเซลล์บุท่อไตจากอนุมูลอิสระ และเกิดนิ่วมากในประชากรกลุ่มเสี่ยงของภาค 
ตะวันออกเฉียงเหนือ (43)

3. การดูดกลับซิเทรตจากปัสสาวะกลับเข้าสู่เซลล์ท่อไตเพิ่มมากขึ้น ในภาวะปกติเมื่อซิ
เทรตถูกกรองออกมากับปัสสาวะ ซิเทรตในปริมาณเพียงเล็กน้อยจะถูกดูดกลับเข้าเซลล์ท่อไตเพื่อ 
นำไปใช้สร้างพลังงานและไขมันหรือส่งกลับสู่กระแสเลือด แต่ในภาวะผิดปกติ เช่น ร่างกายได้รับ 
ไขมันไม,เพียงพอ ภาวะขาดโพแทสเซียม หรือ ภาวะขาดแมกนีเซียมหรือภาวะเซลล์บุไตเป็นกรด 
จะทำให้เกิดการดูดกลับซิเทรตมากขึ้น เพ่ิมท้ังเย่ือ Blood Border Membrane (BBM) และ 
Basolateral Membrane (BLM) ซิเทรตส่วนหนึ่งในไซโทพลาซึมจะถูกเมแทบอไลซ์ผ่านเอนไซม์
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ATP citrate lyase (ACL) เป็น Acetyl Co A และ Oxaloacetate (OAA) อีกส่วนหนึ่งถูกส่งเข้าสู่ไม 
โทคอนเดรียผ่านโปรตีนขนส่งซิเทรตที่เยื่อทุ้มไมโทคอนเดรีย(Citrate transporter) และถูกเมแทบอ 
ไลซ์ผ่านเอนไซม์ mitrochondrial aconitase ต่อไป นอกจากนียังพบว่ากรด (H+) ที่เพ่ิมขึนในเซลล์ 
จะกระตุ้นให้ขนส่งซิเทรดเข้าสู่ไมโทคอนเดรียเพิ่มขึ้นส่งผลให้เกิดการขนส่งซิเทรดมากขึ้นและถูก 
ออกซิไดซ์ผ่านวัฎจักรเครบส์ในที่สุดปริมาณรวมทังหมดภายในเซลล์หลอดฝอยไตจะลดลงทำให้ 
เกิดความแตกต่างของระดับซิเทรดระหว่างภายในกับภายนอกเซลล์ ซิเทรดจาก lumen เคล่ือนเข้าสู่ 
ภายใน TEC เพ่ิมขึน ซิเทรตที่ขับออกมาในป้สสาวะจึงลดลง และถ้า TEC เกิดเป็นด่าง เหตุการณ์จะ 
เกิดตรงกันข้าม (รูปท่ี 4)

B lo o d  R ena l t u b u la r  c e ll B r u s h  b o r d e r  L u m e n

รูปท่ี 4 ภาพแสดงการเกิดภาวะซิเทรดในป้สสาวะตํ่า (hypocitraturia) จากความผิดปกติของเมแทบ 
อสิซึม เนื่องจากขาดโพแทสเซียมและ เกิดภาวะเซลล์เป็นกรดเพิ่มทำให้มีการสลายและใช้ซิเทรด 
ภายในเซลล์เพิ่มขึ้น ดูดกลับเข้าสู่เซลล์มากขับออกมาในป้สสาวะห้อย (43)

4. ภาวะพร่องโพแทสเซียม
ภาวะพร่องโพแทสเซียมเป็นปัจจัยสำคัญอันหนึ่ง ที่มีผลทำให้เกิดภาวะปัสสาวะมีซิเทรด 

ห้อยเนื่องจากภาวะพร่องโพแทสเซียมทำให้ภาวะมีกรดเพิ่มในเซลล์ (intracellular acidosis) ซ่ึง 
กระบวนการที่ภาวะพร่องโพแทสเซียมก่อให้เกิดภาวะซิเทรดตํ่ามีดังนี้
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- เซลล์มีกรดเพ่ิม
- เซลล์กระตุ้นการขนส่งซิเทรตเข้าไมโตคอนเดรีย
- เพิ่มเมแทบอลิซึมของซิเทรด
- ซิเทรดใน!]สสาวะจะถูกดูดกลับ
- การขับออกของซิเทรดออกมาน้อยลง

ซิเทรตมีความสำคัญต่อการ!]องกันการเกิดนิ่วมาก จากการที่ซิเทรดเป็นตัวยับยังการเกิดนิ่ว 
คนที่มีซิเทรดตํ่าในป้สสาวะจึงมีความเสี่ยงที่จะเกิดนิ่วชนิดที่มีองค์ประกอบเกลือแคลเซียมได้ง่าย 
ตังนั้นป้สสาวะที่มีซิเทรดตํ่า จึงเป็นป้จจัยเสี่ยงท่ีสำคัญอย่างหนึ่งของโรคน่ิว

ในภาวะปกติเพศหญิงจะขับถ่ายซิเทรดออกมาในป้สสาวะสูงกว่าเพศชายซึ่งอาจเป็นเหตุผล 
หนึ่งว่าเพศชายมีโอกาสเกิดนิ่วได้สูงกว่าเพศหญิง (40) จากผลงานวิจัยพบว่าประชากรในภาค 
ตะวันออกเฉียงเหนือที่เป็นกลุ่มเสี่ยงของการเกิดโรคนิ่วมักมีภาวะซิเทรดในป้สสาวะตํ่ามากร่วมคับ 
ขาดโพแทสเซียมและแมกนีเซียม (43)

ภาวะโพแทสเซียมในป็สสาวะตํ่า
ภาวะโพแทสเซียมตํ่าในปีสสาวะ ทำให้ซิเทรดในปีสสาวะต่ําลง เน่ืองจากภาวะขาด

โพแทสเซียมทำให้ pH ของ TEC ลดลง กระตุ้นให้ TEC ดูดซิเทรดกลับ นอกจากนีการขาด 
โพแทสเซียมยังเพิ่มการเปลี่ยนแปลงซิเทรดไปเป็นไขมันมากขึ้นด้วย ความต้องการโพแทสเซียมต่อ 
วัน คือ 1875-5625 มิลลิกรัม ประชากรส่วนหน่ึงในภาคตะวันออกเฉียงเหนือมีภาวะขาด
โพแทสเซียม เนื่องจากบริโภคอาหารที่มีโพแทสเซียมตํ่ามาก (800-1000 มิลลิกรัมต่อวัน) ในแต่ละ 
วัน เช่น ข้าวเหนียวน่ึง ขนมจีน แด'บริโภคอาหารท่ีมีโพแทสเซียมสูง เช่น ถั่วเมล็ดแห้ง ถ่ัวเหลือง 
ผลิตภัณฑ์ต่างๆจากถั่ว เนือสัตว์ ผักและผลไม้บางชนิด เพียงเล็กน้อย และไม่เพียงพอ นอกจากนียัง 
มีการสูญเสียโพแทสเซียมไปทางเหงื่อสูงกว่าประชากรในภาคอื่นร่วมด้วย แต่เม่ือประชากรท่ีมี
ภูมิลำเนาเดิมในภาคตะวันออกเฉียงเหนืออพยพโยกย้ายมาทำงานในกรุงเทพฯ เป็นเวลานานและ
เปลี่ยนแปลงการบริโภคมารับประทานอาหารคล้ายคลึงคับคนกรุงเทพฯ ภาวะโพแทสเซียมต่ําจะ
ลดลงจนหายไปเป็นเช่นเดียวคับคนปกติ (43)

ภาวะแมกนีเซียมในป็สสาวะตํ่า
คนปกติได้รับแมกนีเซียมจากอาหารประมาณ 140-180 มิลลิกรัมต่อวัน และขับออกมาใน 

ป้สสาวะ 48-170 มิลลิกรัมต่อวัน หรือ 2-7 มิลลิโมลต่อวัน ในการวิจัยท่ีผ่านมาไม,พบภาวะ 
แมกนีเซียมในเลือดตํ่าแต่พบภาวะที่มีแมกนีเซียมตํ่าในป้สสาวะ (hypomagnesuria) ในชาวชนบท
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และผู้ป่วยโรคน่ิวอยู่เสมอ กรณีที่มีภาวะขาดแมกนีเซียมท่ีพบร่วมกับภาวะขาดโพแทสเซียมจะ
ส่งเสริมให้เกิดความผิดปกติรุนแรงขึน เนื่องจากแมกนีเซียมเองสามารถจับกับออกซาเลตซ่ึงเป็น
สารก่อน่ิวที่ละลายนำได้และขับถ่ายออกมาในปัสสาวะ ทำให้ลดการเกิดนิ่วได้โดยตรง การศึกษา 
พบว่าประชากรส่วนหนึ่งในภาคตะวันออกเฉียงเหนือมีภาวะแมกนีเซียมตํ่า ในร่างกายและใน
ปัสสาวะโดยเฉพาะในผู้ที่อาศัยอยู่ในท้องที่ชนบท จะพบได้บ่อยกว่าผู้ท่ีอาศัยอยู่ในเมือง (43)

ภาวะปัสสาวะเข้มข้นเน่ืองจากการขาดนั้า (Dehydration)
ปกติปัสสาวะควรจะมีปริมาณอยู่ระหว่าง 2 -3 ลิตรต่อวันขึ้นกับปริมาณน้ัาท่ีรับประทาน 

เข้าไป ซึ่งพบว่าการรับประทานนำในผู้ป่วยโรคนิ่วไตนั้นมีปริมาณน้อยกว่า 2 ลิตรต่อวันอันเป็น 
สาเหตุให้ปัสสาวะมีความเข้มข้นสูง การขับออกของปัสสาวะน้อยนั้นส่งผลให้เกิดความอิ่มตัวยวด 
ย่ิง (supersaturation) ได้อย่างรวดเร็วของสารต่าง  ๆ ที่ล่องลอยอยู่ในปัสสาวะ ซ่ึงประจุอิสระของ 
แคลเซียม ออกซาเลต และฟอสเฟต จะจับตัวกันและเกิดเป็นเกลือแคลเซียมออกซาเลต และเกลือ 
แคลเซียมฟอสเฟตได้มากขึ้น ซึ่งส่งผลให้เกิดนิ่วไตได้ง่ายข้ึน ภาวะปัสสาวะเข้มข้นเน่ืองจากการ 
ขาดนั้านั้นเป็นปัจจัยสำคัญในการเกิดนิ่วได้ทุกชนิด ดังน้ันการปองกันไม,ให้เกิดภาวะดังกล่าวจึง
เป็นส่ิงจำเป็นอย่างย่ิง

การรักษาโรคน่ิว
การรักษาโรคนิ่วมีหลากหลายวิธีท้ังทางด้านการผ่าตัด และทางด้านการรักษาทางยา รวมถึง 

การควบคุมการรับประทานอาหารและปรับปรุงพฤติกรรมการบริโภค ตังแสดงดังรูปท่ี 5 ซ่ึงการ 
รักษาโรคนิ่วต้องอาศัยระยะเวลาและความต่อเนื่อง ในการติดตามรักษา ฟ้องกัน การเกิดน่ิวซา และ 
สร้างเสริมให้ผู้ป่วยมีคุณภาพชีวิตท่ีดีขึนและสมบูรณ์ในที่สุด 

การรักษาโรคน่ิวด้วยวิธีทางศัลยกรรม
การรักษาโรคน่ิวด้วยการผ่าตัด ที่นิยมใช้รักษาในปัจจุบันมีตังนี้

1. ) Extracorporeal shockwave lithotripsy (SWL) คือการใช้คลืนกระแทกพลังงานสูงจาก
เครื่องกำเนิดภายนอกผ่านชั้นผิวหนัง ไขมัน กล้ามเน้ือ เมื่อคลื่นนี้กระทบกับวัตถุท่ีแข็งและ
เปราะเช่นนิ่วจะทำให้แตกได้

2. ) Percutaneous nephrolithotomy (PCNL) คือการใช้กล้อง nephroscope ส่องเข้าสู่ไตผ่านทาง
nephrostomy tract ที่แทงผ่านผิวหนังบริเวณเอวเข้าสู่ไตโดยตรง แล้วนำน่ิวออกโดยใช้
forceps คบนิวหรอใช้เครองกรอนัว (ultrasonic lithotripsy) หรอเครองเจาะนิว (ballistic
lithotripsy)
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3.) Ureterorenoscopic stone removal (URS) คอการใช้กล้อง ureteroscope ขนาดเล็กส่องผ่าน 
ทางกระเพาะป็สสาวะเข้าสู่ท่อไต และใช้เคร่ืองมือคล้องน่ิว (basket, forceps) หรือกรอให้ 
นิวแตกโดยใช้ laser หรอ ballistic lithotripsy

ของนิวเช่น anatrophic nephrolithotomy (ANL), pyelolithotomy, ureterolithotomy
5.) Laparoscopic ureterolithotomy เปนการใช้กล้องส่องเข้าไปผ่าเอานิวในท'อไตออก โดยการ 

เจาะแผลทางท้องเล็ก  ๆประมาณ 3 แผล
การรักษาโรคน่ิวไตด้วยวิธี non-invasive เป็นท่ีนิยมอย่างมากในป็จP นเน่ืองจากเป็นวิธีท่ีผู้ป่วยไม' 
เจ็บตัว ผลข้างเคียงกับการทำงานของไตน้อย และสามารถรักษาได้ง่าย สำหรับวิธีท่ีนิยมมากใน 
ป็จจุบันได้แก่ Extracorporeal shockwave lithotripsy (SWL) และการรักษาด้วยสารประกอบเกลือซิ 
เทรตในรูปต่าง  ๆ (44-46) รวมถึงการรับประทานน้ําในปริมาณมากเพ่ือลดภาวะอ่ิมตัวย่ิงยวดของ 
สารในป็สสาวะ

4.) Open stone surgery (OSS) เปึนการเปิดผ่าตัดซ่ึงมีหลายวิธีโดยข้ึนกับตำแหน่งและขนาด

S T O N E  M E D IC A L  T R E A T M E N T S

Fer Cutaneous N ephroL ithato my (FCNL ) OpenSurgery

รูปท่ี 5 แสดงวิธีการรักษาน่ิวไตวิธีต่าง ๆ
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บทบาทของไขมันกับการเกิดนิ่วไฅ
ไขมันเป็นส่วนประกอบสำคัญใน organic matrices ของแร'ธาตุในเนือเย่ือ (mineralized 

tissues) ซึ่งมีบทบาทในการเกิดกระบวนการ calcifications (47-49) ถึงแม้ว่าไขมันจะเป็นท่ียอมรับ 
ว่าเป็นองค์ประกอบส่วนน้อยของ organic matrix ; 7-14 % ในกระดูก, 2-6 % ในเนือพิน, 12-22 % 
ในเคลือบฟืน (enamel) ท่ีสรัไงข้ึนใหม่ (48) , ประมาณ 9.6 % ในต่อมนิ่าลายใต้ขากรรไกรล่างของ 
ผู้ป่วยที่เป็นนิ่วในไต และ 10.2 % ในหินปูนท่ีเหงือก (50-52) ซึ่งไขมันแสดงบทบาทที่สำคัญใน 
กระบวนการ calcification ซ่ึงเป็นตัวท่ีกระตุ้นการเกิด crystal nucléation และมีส่วนร่วมในการ 
เติบโตของ กระบวนการ calcification (27) ในป้สสาวะของคนปกติส่วนใหญ่จะประกอบด้วยไขมัน 
ในปริมาณน้อย ส่วนผู้ป่วยที่มีอาการผิดปกติทางไต จะมีการขับออกของไขมันชนิดโคเลสเตอรอล 
(cholesterol) โคเลสเตอรอลเอสเทอร (cholesterol ester) ไตรเอซิลกลีเชอไรด (triacylglyceride) 
กรดไขมัน (free fatty acid) และฟอสโฟลิพิด (phospholipid) ในปริมาณที่สูงขึ้น (53) การเพ่ิมข้ึน 
ของไขมันในป้สสาวะอาจมีสาเหตุจากการไต้รับยาที่หลากหลายแลสารเคมีต่าง  ๆ เช่น ยาปฏิชีวนะ 
ทีใช้รักษาเชือแกรมลบและวัณโรค เช่น gentamicin ซ่ึงเป็นพิษต่อ proximal tubular epithelial cell 
และทำให้มีการขับออกของไขมันชนิดฟอสโฟลิพิดในป้สสาวะสูงขึ้น สารเคมีที่มีความเป็นพิษต่อ 
ไตหรอทำลายไต (nephrotoxic) เช่น mercuric chloride หรอ ethylene glycol ซงทำใหมการขับออก 
ของไขมันชนิดฟอสโฟลิพิดในป้สสาวะสูงขึ้น เช่น sphingomyelin (54) ซึ่งภาวะการมีฟอสโฟลิพิด 
ในปัสสาวะ (phospholipiduria) นั้นเป็นสิ่งชี้บอกถึงภาวะเย่ือหุ้มเซลล์หลุดลอกออกมาในป้สสาวะ 
(membranuria) จากการศึกษาของ Khan และคณะ พบว่าการมีผลึกออกซาเลตและผลึกแคลเซียม 
ออกซาเลตน้ัน มีความเป็นพิษต่อไตและเซลล์เยื่อบุท่อไต จะกระตุ้นการผลิตอนุมูลอิสระ (free 
radical) เพ่ิมมากขึนในไต ทำให้เกิดภาวะเครียดจากออกซิเดช่ัน (oxidative stress) ไต้โดยตรง ซ่ึงจะ 
ส่งผลให้เซลล์เยื่อบุท่อไตบาดเจ็บ (injury) สูญเสียหน้าท่ีและถูกทำลายไป นอกจากนีผลึกสามารถ 
กระตุนใหเซลลสร้าง cytokines และ inflammatory mediators ไต้ ประกอบกับการถูกเสียดสและ 
ระคายเคือง (mechanical stress) จากก้อนน่ิวหรือผลึก ก่อให้เกิดการอักเสบของเซลล์บุผิวหลอดท่อ 
ไตข้ึน เม่ือเซลล์เยื่อบุท่อไตเกิดการบาดเจ็บ จะส่งผลทำให้มีการหลุดลอกเซลล์เยื่อบุผิวท่อไต อีกทัง 
ยังมการขับออกของสารพวก oxidatively-modified biomolecules (lipids, proteins และ nucleic 
acid) ออกมาในปัสสาวะมากขึ้น ดังน้ันเซลล์ท่ีหลุดลอกออกมาและสารพวก oxidatively-modified 
biomolecules จะเป็น substrate ทีสำคัญสำหรับการเกิด nucléation และ aggregation ของผลก อกทัง 
บริเวณเซลล์ที่ถูกทำลายจะเป็นแหล่งเกาะยึดของเกลือหรือผลึกขนาดเล็กที่ลอยอยู่ในปัสสาวะ เม่ือ 
ผลึกเหล่านี้เกาะรวมกันมากข้ึนจะเกิดเป็นนิวเคลียสขนาดเล็กหรือ nidus ท่ีเป็นศูนย์กลางของการ 
เกิดก้อนนิ่ว (aggregation step) หลังจากนัน nidus จะเกาะกลุ่มและรวมตัวกันมากขึน ถ้าขณะนันใน
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ปัสสาวะมีปริมาณสารก่อนิ่วเพิ่มขึ้น และ/หรือ มีสารยับย้ังการก่อน่ิวลดลง ทำให้มีอัตราการติดค้าง 
ของผลึกเพิ่มสูงขึ้นและเจริญเติบโตเป็นค้อนที่มีขนาดใหญ่ขึน (growth step) และกลายเป็นค้อนน่ิว 
(stone หรือ calculi)!นท่ีสุด โดยไขมันเชื่อว่ามีบทบาทส่งเสริมการก่อผลึกและการเกาะกลุ่มของ 
ผลึกในปัสสาวะ ส่งผลให้โอกาสการเกิดเป็นนิ่วสูงขึ้น (26-28) ซึ่งไขมันและเศษเซลล์ของเย่ือหุ้ม 
เซลล์ที่ขับออกมาเมื่อเซลล์เยื่อบุท่อไตถูกทำลายจากการเกิดภาวะเครียดจากออกซิเดชั่นนันมี 
บทบาทเป็น nucleator ที่สำคัญในกระบวนการเกิดนิ่ว (55, 56)

ในเยือหุ้มเซลลจะมีไขมันชนิด acidic phospholipids, cholesterol และ glycolipids เป็น 
องค์ประกอบ จากการศึกษาของ Khan และคณะ พบว่าในปัสสาวะของคนปกติประกอบด้วยไขมัน 
ชนิด phospholipids, glycolipids, cholesterol, cholesterol ester และ triglyceride (27) มีรายงาน 
การศึกษาพบว่า anionic molecules เช่น acidic phospholipids ของ epithelial cell membrane จะ 
กระตุ้นให้เกิดการเกาะติดของผลึกแคลเซียมออกซาเลตที่ท่อไต ซึ่งส่งเสริมให้ผลึกอื่น  ๆ มายึดเกาะ 
กันมาขึ้นจนทำให้เกิดเป็นผลึกที่โตข้ึน ซึ่งติดค้างภายในท่อไต (57) จากรายงานการศึกษาท่ีผ่านมา 
พบว่า บริเวณผิวของเยื่อหุ้มเซลล์ของคนปกติจะมีไขมันชนิด neutral phospholipids อยู่ภายนอก 
(outer leaflet) ในผู้ป่วยโรคนิ่วไตจะมีการขับออกของออกซาเลตและแคลเซียมในปัสสาวะสูงขึ้น 
ซึ่งเป็นปัจจัยเสี่ยงหลักสำหรับการเกิดนิ่ว การมีผลึกแคลเซียมและออกซาเลตสูงนั้นจะเหนี่ยวนำให้ 
เกิดการเปลี่ยนแปลงบริเวณเซลล์เยื่อบุท่อไต คือจะมีการเคลื่อนท่ีของ acidic phospholipids จาก 
บริเวณด้านในเมมเบรน (inner leaflet) ออกมาที่บริเวณด้านนอก (outer leaflet) ซ่ึง acidic 
phospholipids นี้จะกระตุ้นให้เกิดการเกาะติดของผลึก แคลเซียมออกซาเลตที่บริเวณเซลล์เยื่อบุท่อ 
ไต ซงส่งเสรมให้เกิด nucléation, aggregation และ retention ของผลกจนเกิดเป็นกอนนิวตดคางท 
บริเวณท่อไตในท่ีสุด ดังรูปท่ี 6 (58-59)
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D d

รูปท่ี 6 แสดงการเปลี่ยนแปลงของไขมันชนิด phospholipids ในเยื่อหุ้มเซลล์ และการเกิด 
nucléation ของผลึกแคลเซียมออกซาเลต (A-D) แสดงภาพ two-dimensional (a-d) แสดงภาพ three- 
dimensional (A, a) แสดงเยื่อหุ้มเซลล์ปกติที่ประกอบด้วย neutral phospholipids (วงกลมสีจาง) 
บริเวณภายนอกเซลล์ (B, ๖) แสดงการเคล่ือนท่ีของ acidic phospholipids (วงกลมสีเข้ม)
จากด้านในเซลล์ออกมาด้านนอกเซลล์ (C, c) acidic phospholipids ที่อยู่ด้านนอกเซลล์เป็นตำแหน่ง 
ในการยดเกาะของผลก (D, d) แสดง interaction ระหว่าง calcium และ oxalate ion และการเกิด 
nucléation ของผลึกแคลเซียมออกซาเลต (CaOx)

ความเส่ือมสภาพของเซลล์เย่ือบุไฅกับโรคน่ิว
การมีผลึกแคลเซียมออกซาเลตและภาวะท่ีมีออกซาเลตในป้สสาวะสูง จะกระตุ้นการผลิต

อนุมูลอิสระ (free radical) เช่น superoxide anion (02' ), hydrogen peroxide (H20 2), peroxynitrite
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ความเส่ือมสภาพของเซลล์เย่ือบุไตกับโรคน่ิว
การมีผลึกแคลเซียมออกซาเลตและภาวะที่มีออกซาเลตในปัสสาวะสูง จะกระตุ้นการผลิต 

อนุมูลอิสระ (free radical) เช่น superoxide anion (02 ), hydrogen peroxide (H20 2), peroxynitrite 
(ONOO), hydroxyl radicals (OH) และ peroxyl radical (ROO) เพิ่มมากขึ้นในเซลล์ไต ภาวะท่ี 
ร่างกายมีสารอนุมูลอิสระสูง (หรือมีสารออกซิแดนท์สูง) ในขณะที่มีสารต่อต้านสารอนุมูลอิสระตํ่า 
(หรือมีสารแอนตี้ออกซิแดนท์ตํ่า) ที่เรียกว่าภาวะเครียดจากออก1ชิเดช่ัน (oxidative stress) จะ 
เหนี่ยวนำทำให้เกิดการอักเสบหรือการเสื่อมสภาพของเซลล์เยื่อบุไต ส่งผลทำให้เซลล์เยื่อบุไตเกิด 
การบาดเจ็บ จากรายงานของ Khan (2006) พบว่าเมื่อเซลล์เยื่อบุไตเกิดการบาดเจ็บโดยออกซาเลต 
ไอออน และผลึกแคลเซียมออกซาเลต จะส่งผลทำให้มีการ expression ของ genes และการสร้าง 
urinary macromolecules ต่าง  ๆ เพ่ิมมากขึน ซึ่งจะส่งเสริมให้เกิดการสร้างผลึกนิวเคลียส 
(nucléation) การโตของผลก (growth) การเกาะกันของผลก (aggregation) และการติดคางของผลก 
(retention) ภายในไต (33) การที่เซลล์เยื่อบุท่อไตเกิดการบาดเจ็บน้ัน ตำแหน่งท่ีเกิดการบาดเจ็บนั้น 
จะเป็นตำแหน่งในการยึดเกาะของผลึกได้ ในปี ค.ศ. 2005 Tungsanga และคณะรายงานว่าผู้ป่วยโรค 
นิวไต (Renal stone patients) จะพบภาวะเครขดจากออกซิเดชัน (oxidative stress) มากกว่าคนปกติ 
และสัมพันธ์กับการทำลายเซลล์ท่อไต (21) เม่ือเกิดภาวะเครียดจากออก1ชิเดช่ัน (oxidative stress) 
จะก่อให้เกิดปฏิกิริยา lipid peroxidation ซึ่งเป็นตัวบ่งชี้โดยตรงของการที่เยื่อทุ้มเซลล์ถูกทำลาย การ 
เสือมสภาพของ membrane lipids ผ่านปฏิกิริยา lipid peroxidation และมีความสัมพันธกับ 
phospholipase ซึ่งส่งผลทำให้เซลล์เกิดการบาดเจ็บและถูกทำลาย (15) จึงมีการหลั่งของเอนไซม์ใน 
ไซโตพลาสซึม (cytoplasmic enzymes) และสารต่างๆ ในเซลล์ออกมามากขึนในปัสสาวะ นอกจาก 
การเกิด lipid peroxidation แล้ว อนุมูลอิสระยังสามารถเกิดปฏิกิริยาออกซิเดช่ันกับโปรตีน ดีเอ็นเอ 
และสารอ่ืนๆ ในเซลล์ได้ ส่งเสริมการทำลายและการบาดเจ็บของเซลล์บุท่อไต และมีการขับออก 
ของสารพวก oxidatively modified biomolecules (lipids, proteins และ nucleic acid) ออกมาใน 
ปัสสาวะมากข้ึน จากการศึกษาของ Khan และคณะ พบว่า การขับออกของโปรตีนและไขมันใน 
ปัสสาวะของผู้ป่วยโรคนิ่วไต เป็นสิ่งที่ชี้บอกการตอบสนองของไตในการมีอยู่ของผลึกออกซาเลต 
และแคลเซียมออกซาเลตในท่อไตเป็นเวลานาน ซึ่งการมีอยู่ของผลึกเหล่านีจะส่งผลทำให้เซลล์เยื่อ 
บุท่อไตเกิดการบาดเจ็บ (27) มีรายงานการศึกษาพบว่า ผู้ป่วยโรคนิ่วไตจะมีการเสื่อมสภาพของ 
เซลล์เยื่อบุฑ่อไตมากกว่าคนปกติโดยพบภาวะเอนไซม์ NAG ในปัสสาวะสูง (enzymuria) และ 
โปรตีนในปัสสาวะสูง (proteinuria) ที่เป็นตัวบ่งชี้ของการทำลายเซลล์ของเยื่อบุไต อีกทังยังพบ 
ปริมาณของ malondialdehyde (MDA) ในปัสสาวะสูง ซึ่งเป็นตัวบ่งชี้ภาวะเครียดจากออก1ชิเดช่ัน 
(10, 15-17, 21) ดังสรุปไว้ในรูปที่ 7
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รูปท่ี 7 แสดงกลไกการผลึกและก้อนน่ิว ท่ีเกิดจากการทำลายเซลล์บุท่อไต

โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีเกิดจากหลากหลายปีจจัย ซ่ึงชักนำท้ังทางด้านส่ิงแวดล้อม เมแทบอลิ 
ซึม และพันธุกรรม ซ่ึงส่งผลให้เกิดความผิดปกติขององค์ประกอบในปัสสาวะ การบาดเจ็บของท่อ 
ไต และเซลล์ต่างๆก่อให้เกิดเป็นน่ิวได้ โรคน่ิวไตเป็นโรคท่ีสามารถป้องกันการเกิดซ้ําได้ หากมีการ 
ประเมินองค์ประกอบของก้อนน่ิว และความผิดปกติทางเมแทบอลิซึมในปัสสาวะ ร่วมกับการรักษา 
ทางศัลยกรรม ซ่ึงการรักษาแบบองค์รวมมิเพียงแต่จะป้องกันการเกิดน่ิวได้ แต่ยังเป็นการรักษา 
ต้นเหตุของการเกิดน่ิวอย่างถาวรได้อีกด้วย การรับประทานสารอาหารท่ีไม''ช้ําจำเจ และหลีกเล่ียง 
การรับประทานสารก่อน่ิวจะส่งผลให้เกิดการลดการอ่ิมตัวของสารก่อน่ิวในปัสสาวะได้อย่างดี 
นอกจากน้ีการรับประทานผลไม้ท่ีมีชิเทรตสูงก็จะส่งผลให้ลดอัตราการเกิดน่ิวช้ําได้เช่นกัน
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