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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 ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย 
 

การปลูกถายไตใหแกผูปวยไตวายระยะสุดทายนับเปนการรักษาที่ไดผลดีที่สุดทั้งในแงของ
การลดอัตราตาย และเพิ่มคุณภาพชีวิตของผูปวย โดยในปจจุบันไดมีพัฒนาการในการดูแลรักษา
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตอยางตอเนื่อง สงผลใหผูปวยสวนใหญมีอายุยืนยาวขึ้นกวาในอดีตและ
มีภาวะสุขภาพโดยรวมที่ดีข้ึนตามลําดับ 
 แมวาการปลูกถายไตใหแก ผูปวยไตวายระยะสุดทายจะเปนการรักษาที่ชวยลด
ภาวะแทรกซอนที่เกิดจากไตวายไดเปนสวนใหญ อยางไรก็ตาม จากการติดตามผูปวยในระยะยาว
พบวามีภาวะแทรกซอนหลายอยางเพิ่มมากขึ้น ซึ่งอาจเกิดจากผลของการรักษาดวยการปลูกถายไต 
หรือเกิดจากปจจัยเสี่ยงอื่นๆ ที่มีอยูเดิมในผูปวยเหลานี้ซึ่งไมสามารถแกไขไดดวยการปลูกถายไต 
หนึ่งในภาวะแทรกซอนที่กําลังทวีความสําคัญมากขึ้น เนื่องจากมีผลตอทั้งอัตราตาย และคุณภาพ
ชีวิตของผูปวย ไดแก โรคกระดูกพรุน 
 โรคกระดูกพรุนในผูปวยปลูกถายไตเปนภาวะแทรกซอนที่พบไดบอย โดยมีความชุกสูงถึง
รอยละ 53 ในการศึกษาหนึ่งในตางประเทศ(1) โดยพบไดตั้งแตปแรกหลังจากการปลูกถายไต และ
อาจมีความรุนแรงมากขึ้นตามระยะเวลาหลังจากที่ไดรับการปลูกถายไต แมวาผูปวยจะมีการทํางาน
ของไตอยูในระดับปกติก็ตาม นอกจากนี้ยังพบวาโรคกระดูกพรุนเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของ
กระดูกหัก ซึ่งพบไดถึงรอยละ 17 ในการศึกษาหนึ่งในตางประเทศ(2) 

ปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูกพรุนในผูปวยเหลานี้ ไดแก การไดรับยากดภูมิตานทาน 
(โดยเฉพาะสเตอรอยดฮอรโมน), พาราธัยรอยดฮอรโมนที่สูงผิดปกติ, ภาวะ renal osteodystrophy 
ที่มีอยูเดิม, ภาวะฟอสเฟสต่ําในกระแสเลือด, การลดลงของฮอรโมนเพศ, พันธุกรรม, อายุ, และคา
ดัชนีมวลกายที่ต่ํา  เปนตน(1, 3-9) 

สําหรับในประเทศไทยยังไมมีการศึกษาถงึความชกุและปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูก
พรุนภายหลงัการปลูกถายไต ซึ่งการศึกษานี้อาจเปนขอมูลที่แสดงใหเหน็ถึงความสําคญัของ
ภาวะแทรกซอนดังกลาว และเปนขอมูลในการใหการปองกนัและการรกัษาโรคกระดกูพรุนในผูปวยที่
ไดรับการปลูกถายไต ตอไปในอนาคต 
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1.2 คําถามของการวิจัย 
 

โรคกระดูกพรนุภายหลังการปลูกถายไตในในผูปวยไทยมคีวามชกุ และปจจัยเสี่ยงเปน
อยางไร 
 
1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย  
  
 1.3.1) เพื่อศึกษาถงึความชกุของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตในผูปวยไทย 

1.3.2) เพื่อศึกษาถงึปจจัยเสีย่งของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตในผูปวยไทย 
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  1.4 กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 

Chronic Kidney Disease 
CKD-related Risks 
of Bone Loss 

- Osteitis fibrosa 
- Adynamic bone 
disease 

 
 
1.5 วิธีดําเนินการวิจัย 
 
 ใชรูปแบบการวิจัยแบบ cross-sectional analytic study โดยการตรวจวัดความหนาแนน
ของกระดูกและเก็บขอมูลทางคลินิก แลวทาํการวิเคราะหเพื่อหาความชกุและปจจัยเสี่ยงของโรค
กระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดอืน ที่มาตรวจติดตามที่คลนิิก
ผูปวยหลังการปลูกถายไต 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 ปญหาทางจริยธรรม   
 
การวิจยันี้ผูปวยที่เปนอาสาสมัครจะไดรับการตรวจการวดัความหนาแนนของกระดูก (Bone 

mineral density, BMD) ดวยวิธ ีdual-energy x-ray absorptiometry (DEXA) ซึ่งถือเปนมาตรฐาน
การตรวจวนิิจฉัยโรคกระดูกพรุนในปจจุบนั โดยวธิดีังกลาวนอกจากจะชวยในการวินิจฉัยแลวยัง
สามารถใชในการติดตามผลการรักษาไดโดยสะดวก รวดเร็ว และมีความปลอดภัยตอผูปวย 
เนื่องจากใชปริมาณรังสีในขนาดต่ําจงึไมนาจะกอใหเกิดโทษใดๆตออาสาสมัครผูเขารวมใน
การศึกษา  

ทั้งนี้การศึกษานี้ไดผานความเหน็ชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมในงานวิจยัของคณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
 
1.7 ขอจํากัดของการวิจัย 
 

การวิจยันี้ ใชรูปแบบการวิจยัแบบ cross-sectional analytic study จึงไมสามารถบอกไดวา
โรคกระดูกพรนุที่ตรวจพบในอาสาสมัครนั้น เกิดขึ้นในชวงเวลากอนหรือหลังการปลูกถายไตและไม
สามารถบอกไดวาปจจัยใดเปนสาเหตุทีท่าํใหเกิดโรคกระดูกพรุนในอาสาสมัครแตละราย 
 
1.8 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

 
การศึกษานีก้อใหเกิดความรูถึงความชุกและปจจัยเสี่ยงของภาวะกระดูกพรุนในผูปวยที่

ไดรับการปลูกถายไตในประเทศไทย และสามารถเปนแนวทางในการพิจารณาใหการตรวจวนิิจฉัย 
การปองกนัและการรักษาทีเ่หมาะสมในอนาคต 
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บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 

2.1 นิยามและความสําคัญของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
  

ความหมายของโรคกระดูกพรุนตามนิยามขององคการอนามัยโลก ซึ่งใชการวัดความ
หนาแนนของกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังสวนเอว และกระดูกสะโพกและแปลผลเปน T-score ซึ่ง
หมายถึงคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยความหนาแนนของกระดูกของประชากรวัยหนุมสาวเพศ
และเชื้อชาติเดียวกันนั้น โรคกระดูกพรุน (osteoporosis) หมายถึงภาวะที่ความหนาแนนของกระดูก
มีคา T-score นอยกวา -2.5 ในขณะที่โรคกระดูกบาง (osteopenia) หมายถึง ภาวะที่ความหนาแนน
ของกระดูกมีคา T-score ต้ังแต -1 ถึง -2.5(10) ซึ่งการแบงกลุมตามนิยามนี้ชวยในการพยากรณถึง
ความเสี่ยงที่ผูปวยจะเกิดกระดูกหักเทียบกับผูที่มีความหนาแนนกระดูกอยูในเกณฑปกติ (ตารางที่ 
2.1) 
ตารางที่ 2.1 การวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนตามเกณฑขององคการอนามัยโลก(10, 11) 

กลุม 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 

เทากับประชากรวัยหนุมสาว 
เพิ่มข้ึน 4 เทา 
เพิ่มข้ึน 8 เทา 
เพิ่มข้ึน 20 เทา 

 
 อยางไรก็ตามในผูปวยที่ไตทํางานบกพรอง ซึ่งครอบคลุมถึงผูปวยไตวายระยะกอนการลาง
ไต ผูปวยไตวายที่ไดรับรักษาโดยการลางไต และผูปวยไตวายที่ไดรับการปลูกถายไตนั้น ยังพบวามี
ความผิดปกติของเมตาบอลิสมของกระดูก ที่เรียกวา renal osteodystrophy(12) ที่อาจมีความ
หลากหลายทางพยาธิสภาพของกระดูก ต้ังแตภาวะที่มี bone turnover สูงผิดปกติคือ 
hyperparathyroidism ไปจนถึงภาวะที่มี bone turnover ตํ่าผิดปกติคือ adynamic bone diease
หรือ osteomalacia (ตารางที่ 2.2) ซึ่งเปนความผิดปกติในเชิงคุณภาพของกระดูก ที่เกิดจากความ
ผิดปกติในการควบคุมการผลัดเปลี่ยนหมุนเวียนของกระดูก (bone turnover) โดยที่ความผิดปกติใน
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เชิงคุณภาพนี้ เปนสวนหนึ่งที่สงผลถึงความแข็งแรงของกระดูกโดยตรง ดังนั้นการประเมินความ
ผิดปกติของกระดูกในผูปวยไตวายเรื้อรัง ซึ่งอาจพบวามีโรคกระดูกพรุนรวมกันกับภาวะ renal 
osteodystrophy  จึงมีความแตกตางไปจากในประชากรกลุมอ่ืนๆ อยางชัดเจน โดยจะตองมีการ
พิจารณาถึงความสําคัญของทั้งสองสวนนี้ ทั้งในแงของการวินิจฉัยเพื่อประเมินความเสี่ยงของ
กระดูกหัก ที่จะตองใชขอมูลและหลักฐานที่จําเพาะตอกลุมตางๆ ของผูปวยไตวายเรื้อรัง และในแง
ของการใหการปองกันและรักษา เนื่องจากอาจมีการรักษาบางอยางที่ใชเปนมาตรฐานในผูปวยโรค
กระดูกพรุน ซึ่งอาจสงผลเสียเมื่อนํามาใชในผูปวยที่มีโรคไตวายเรื้อรังกลุมตางๆ(11) 
 สําหรับในผูปวยไตวายเรื้อรังที่ไดรับการปลูกถายไตนั้น แมวาความผิดปกติทางเมตาบอลสิม
ของกระดูกจะไดรับการแกไขจากการทํางานของไตที่ดีข้ึนเปนอยางมากก็ตาม แตจากการศึกษา
ติดตามผูปวยเปนจํานวนมาก บงชี้วาผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตจะมีอัตราการเกิดกระดูกหักสูง
กวาผูปวยที่ไดรับการรักษาโดยการลางไตอยางมีนัยสําคัญ(3, 13-15) นอกจากนี้ในการศึกษาหนึ่ง
พบวา ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมีความเสี่ยงที่จะเกิดกระดูกหักสูงกวาประชากรปกติถึง 18 เทา
และ 34 เทาในกลุมอายุ 25 ถึง 44 ป และกลุมอายุ 45 ถึง 64 ปตามลําดับ(15) 
 ดังนั้นโรคกระดูกพรุนที่พบสูงขึ้นเปนอยางมากภายหลังการปลูกถายไตจึงเปนปจจัยสาํคญัที่
มีผลตอการเกิดกระดูกหักในผูปวยกลุมนี้ ซึ่งการศึกษาถึงระบาดวิทยา กลไกการเกิดโรค และปจจัย
เสี่ยงของกระดูกพรุนที่เกิดขึ้นในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต จึงมีความสําคัญตอการวางแผนในการ
ปองกันและรักษาโรคนี้ตอไปในอนาคต 
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ตารางที่ 2.2 การแบงกลุมตามลักษณะทางพยาธิวิทยาของ 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 ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยไตวายเรื้อรัง 
  

ในผูปวยไตวายเรื้อรัง นอกจากภาวะ renal osteodystrophy แลว ยังพบวามี
ภาวะแทรกซอนทางกระดูกที่สําคัญอีกอยางคือ โรคกระดูกพรุน โดยพบไดมากกวาในประชากรปกติ 
ทั้งในกลุมผูปวยที่ยังไมไดรับการรักษาทดแทนไต และในกลุมไดรับการรักษาดวยวิธีการลางไต   จาก
การศึกษาในกลุมผูปวยที่ยังไมไดรับการรักษาทดแทนไต โดย Przedlaki และคณะในป พ.ศ.2538 
พบวาในจํานวนผูปวย 26 คน ที่เปนโรคไตวายเรื้อรัง ซึ่งมีอายุเฉลี่ยประมาณ 50 ป และมีคาอัตรา
การกรองของพลาสมาผานทางโกลเมอรูลัส (glomerular filtration rate; GFR) นอยกวา 50 มล./
นาที มีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอวประมาณรอย
ละ 20 และรอยละ 8 ตามลําดับ(16)   

ในป พ.ศ.2542 Rix และคณะรายงานผลการศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรังจํานวน 113 คน ที่
มีคา GFR เฉลี่ยประมาณ 37 มล./นาที พบวามีความชุกของโรคกระดูกพรุนสูงถึงรอยละ 30 เทียบ
กับกลุมควบคุมที่มีการทํางานของไตปกติ และมีอายุ ดัชนีมวลกาย และเพศเดียวกัน ซึ่งพบโรค
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กระดูกพรุนเพียงรอยละ 10 โดยเมื่อแยกกลุมผูปวยตามระดับของ GFR แลวพบวา ความชุกของโรค
กระดูกพรุน แปรผกผันกับระดับของ GFR อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ตารางที่ 2.3) (17) 
 
ตารางที่ 2.3 ความชุกของโรคกระดูกพรุนตามระดับของ GFR และในกลุมควบคุมที่มีการทํางาน
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 
ขอมูลแสดงเปนคารอยละของผูปวยในแตละกลุม 
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 

ในกลุมผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยวิธีการลางไต Taal และคณะพบวา ในกลุมตัวอยางของ
ผูปวยจํานวน 88 คน ที่มีอายุเฉลี่ยประมาณ 58 ป และไดรับการลางไตดวยเครื่องไตเทียม 
(hemodialysis) เปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 3.5 ป มีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่บริเวณกระดูก
สะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว ประมาณรอยละ 19 และรอยละ 16 ตามลําดับ(18) 
 สวนการศึกษาในผูปวยไทยโดย สิริภา ชางศิริกุลชัย และคณะ ที่โรงพยาบาลรามาธิบดีในป 
พ.ศ.2543 พบวาในจํานวนผูปวย 56 คนที่มีอายุเฉลี่ยประมาณ 45 ป และไดรับการลางไตเปนเวลา
ประมาณ 3.5 ป พบวามีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว 
ประมาณรอยละ 12 และรอยละ 15 ตามลําดับ โดยกลุมผูปวยที่ไดรับการรักษาโดยการลางไตทาง
หนาทอง (chronic ambulatory peritoneal dialysis; CAPD) มีคาเฉลี่ยของความหนาแนนของ
กระดูกต่ํากวาผูปวยที่ลางไตดวยเครื่องไตเทียม (hemodialysis) แตความแตกตางนั้นไมมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ นอกจากนี้ความหนาแนนของกระดูกสะโพกจะแปรผกผันกับระยะเวลาที่ไดรับการรักษา
โดยการลางไต อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(19) และลาสุดในป พ.ศ.2545 มิ่งขวัญและคณะ ได
รายงานการศึกษาในผูปวยที่ลางไตดวยเครื่องไตเทียมที่โรงพยาบาลศิริราช จํานวน 90 คน ที่มีอายุ
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เฉลี่ยประมาณ 51.5 ป และไดรับการลางไตมานานประมาณ 5.7 ป โดยพบวามีความชุกของโรค
กระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพก, กระดูกสันหลังสวนเอวและกระดูกแขนสวนปลายที่ประมาณรอย
ละ 13, 10 และ 32 ตามลําดับ(20) 
 
2.3 ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
  

ในป พ.ศ.2534 Julian และคณะไดรายงานการศึกษาติดตามผูปวยจํานวน 20 รายที่ไดรับ
การปลูกถายไต ซึ่งไดรับไตจากผูบริจาคที่มีชีวิตอยู (living-related kidney transplantation) โดยทํา
การตรวจวัดความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกขอมือกอนผาตัด และหลังจากผาตัดแลว
เปนเวลา 6 เดือนและ 18 เดือนตามลําดับ รวมกับการตรวจทางพยาธิวิทยาของกระดูก บริเวณ iliac 
crest ( bone histomorphometry ) พบวาหลังการผาตัดที่ระยะเวลา 6 เดือนและ 18 เดือนนั้น 
คาเฉลี่ยของความหนาแนนของกระดูกสันหลังลดลงอยางมีนัยสําคัญที่รอยละ 6.8 และ 8.8 
ตามลําดับ ( รูปที่ 2.1) โดยพบวาที่ระยะเวลา 6 เดือนหลังผาตัดนั้น ผูปวย 18 ใน 20 คน มีการลดลง
ของความหนาแนนของกระดูกสันหลัง และ 11 ใน 20 คน มีคาความหนาแนนของกระดูกต่ํากวาคา
ระดับเร่ิมตนที่มีความเสี่ยงของกระดูกหัก (fracture threshold)  ในขณะเดียวกันพบวาความ
หนาแนนของกระดูกขอมือมีคาสูงขึ้นในชวง 6 เดือนหลังการผาตัด(13)  การศึกษาตอมาโดย 
Horber และคณะ พบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังของผูปวยในชวง 5 เดือนหลังการผาตัดมี
อัตราการลดลงสูงถึงรอยละ 1.6 ตอเดือน(14)   
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 BMD Change (%) 

 

 
 
 

Month after  
Transplantation 

18 6 0 

-12 

-9 

-6 

-3 

0

รูปที่ 2.1 คาเฉลี่ยการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสันหลังของผูปวยทั้งหมด (    )  
 ผูปวยชาย (     )  และผูปวยหญิง  (     ) ที่ระยะเวลา 6 และ 18 เดือนหลงัการปลูกถายไต(13) 

 
ในป พ.ศ.2541 Kim และคณะพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังจะมีคาลดลงจนต่ํา

ที่สุดในชวง 6 ถึง 12 เดือนหลังการผาตัด และจะมีคาคงที่เมื่อติดตามไปจนถึง 36 เดือนหลังการ
ผาตัด(21)  แตจากการศึกษาตอมาโดย Casez และคณะกลับพบวามีผูปวยถึงสองในสามสวนที่มี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังลดลงในชวง 6 เดือนแรก แตกลับเพิ่มข้ึนมาอยูในระดับกอนผาตัด
ที่ระยะเวลา 18 เดือนหลังการผาตัด และผูปวยเพียงหนึ่งในสี่สวนที่มีการลดลงของความหนาแนน
ของกระดูกอยางตอเนื่องจนถึง 18 เดือนหลังผาตัด   โดยปจจัยที่มีผลตอการลดลงอยางตอเนื่อง
อยางมีนัยสําคัญไดแก ขนาดสะสมของคอรติโคสเตอรรอยดที่ผูปวยไดรับรวมทั้งการใหการรักษา
ภาวะ acute rejection ดวยยาคอรติโคสเตอรรอยดขนาดสูง(7) 
 การศึกษาถึงผลกระทบในระยะยาวตอการเกิดโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกหัก แสดงให
เห็นถึงความจําเปนในการเฝาติดตามภาวะแทรกซอนดังกลาว ซึ่งยังพบไดอยางตอเนื่อง แมวาผูปวย
จะมีการทํางานของไตคงที่ โดยในป พ.ศ.2539 Pichette และคณะ รายงานการศึกษาความ
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หนาแนนของกระดูกในผูปวยจํานวน 70 คน ที่มีระยะเวลาหลังการผาตัดเฉลี่ยประมาณ 8 ป พบวามี
ความชุกของโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก และกระดูกสันหลังสวนเอว ประมาณรอยละ 10 และ 
33 ตามลําดับ และเมื่อติดตามตอไปอีกประมาณ 2 ป พบวาผูปวยกลุมนี้ยังมีคาความหนาแนนของ
กระดูกสันหลังสวนเอวลดลง เฉล่ียรอยละ 1.7 ตอป(5)  Durieux และคณะพบวาในจํานวนผูปวย 59 
รายที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวเฉลี่ย 8.5 ป มีความชุกของโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกหักสูงถึง
รอยละ 53 และ 44 ตามลําดับ(1) 
 สวนการศึกษาในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมามากกวา 10 ป ที่ยังมีการทํางานของไตอยู
ระดับคงที่จํานวน 29 คน พบวามีโรคกระดูกพรุนที่ตําแหนงกระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสวนเอว
สูงถึงรอยละ 53 และ 23 ตามลําดับ โดยความหนาแนนของกระดูกสันหลังสวนเอวจะแปรผกผันกับ
ระยะเวลาหลังการปลูกถายไต(8) 
 ในผูปวยเด็กหรือวัยรุน (อายุเฉล่ีย 13 ป) ที่มีระยะเวลาหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย 4 ป พบวา
มีความชุกของโรคะกระดูกบาง (osteopenia) หรือโรคกระดูกพรุนสูงถึง 2 ใน 3 ของผูปวยที่เขารวม
การศึกษาจํานวน 83 คน(22) 

โดยสรุปแลว โรคกระดูกพรุนเปนภาวะแทรกซอนที่พบไดบอยในผูปวยที่ไดรับการปลูกถาย
ไต โดยพบไดตั้งแต 6 เดือนแรกหลังการผาตัด ซึ่งเปนชวงที่มีการสูญเสียมวลกระดูกมากที่สุด   สวน
ในระยะยาวหลังการปลูกถายไต แมวาจะมีผูปวยสวนหนึ่งที่มีความหนาแนนกระดูกสูงขึ้นจนเปน
ปกติ แตยังมีผูปวยอีกประมาณรอยละ 25 ถึง 50 ที่มีความหนาแนนของกระดูกลดลง และมีความ
เสี่ยงตอโรคกระดูกหักสูงขึ้น แมวาผูปวยจะมีการทํางานของไตคงที่ก็ตาม สําหรับการศึกษาทาง
ระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตในตางประเทศ ไดรวบรวมไวใน
ตารางที่ 2.4 
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ตารางที่ 2.4 การศึกษาทางระบาดวิทยาของโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต(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 



 13

2.4 พยาธิกําเนิดของการสูญเสียมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
 

2.4.1 บทบาทของยากดภูมิตานทาน 
 จากหลักฐานทางการศึกษาทางคลินิกบงชี้วาสาเหตุที่สําคัญที่สุดของการสูญเสียมวล
กระดูกภายหลังการปลูกถายไตคือ การใชยาสเตอรอยด โดยเฉพาะในระยะแรกที่มีการลดลงอยาง
มากของความหนาแนนของกระดูก ซึ่งสัมพันธกับการใชยาสเตอรอยดในขนาดสูง รวมถึงการรักษา
ภาวะ acute rejection ที่อาจเกิดขึ้นในระยะแรก ซึ่งตองใชยาสเตอรอยดในขนาดสูงเชนเดียวกัน(1, 
5, 24, 28) 
 ผลกระทบจากการใชยาสเตอรอยดที่กอใหเกิดโรคกระดูกพรุน รวมถึงที่ทําใหเกิดความ
ผิดปกติของเมตาบอลิสมของกระดูกและเกลือแรที่เกี่ยวของนั้น ไดรับความสนใจและเปนที่รับทราบ
กันอยางดี เนื่องจากมีการใชยาสเตอรอยดกันอยางแพรหลายในหลายกลุมโรค โดยพบวามีหลาย
ปจจัยที่สงผลตอการลดลงของมวลกระดูก(29, 30) (รูปที่ 2.2)   ปจจัยหลักไดแก ผลโดยตรงของสเต
อรอยดที่กดการสรางกระดูก (inhibition of bone formation) โดยการลดการแบงตัวของ osteoblast 
และทําใหเกิด apoptosis ของ osteoblasts และ osteocytes ที่เติบโตเต็มที่แลว(31)นอกจากนั้นส
เตอรอยดยังกระตุนการเกิด bone resorption จากผลโดยตรงที่กระตุนกระบวนการ 
osteoclastogenesis โดยการเพิ่มปริมาณของ NF-kB ligand (RANKL) และลดปริมาณของ 
osteoprotegerin(32) และผลทางออมจากการที่ทําใหมีระดับพาราธัยรอยดฮอรโมนเพิ่มข้ึน(33)และ
ทําใหมีระดับ gonadotropins ลดลง(34, 35) และทายที่สุดนั้นสเตอรอยดยังมีผลใหเกิดการสูญเสีย
แคลเซียมจากรางกาย โดยการลดการดูดซึมของแคลเซียมทางลําไส(36) เพิ่มการขับแคลเซียมทาง
ปสสาวะ(37) และลดการออกฤทธิ์ของไวตามินดี(33) 



 14

 
รูปที่ 2.2 กลไกการสูญเสียมวลกระดูกจากผลของยาสเตอรอยด(28) 
 
 Julian และคณะ (13) ไดทําการศึกษาลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระดูก (bone 
histomorphometry) ของผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต โดยเปรียบเทียบผลระหวางกอนและหลังการ
ปลูกถายไตไปแลว 6 เดือน พบวามีการลดลงของความหนาของกระดูกและปริมาณกระดูกที่ทดแทน
ในวงจรของ bone remodeling และมีระยะเวลาของการสรางกระดูกและ mineralization lag time 
ที่ยาวนานขึ้น ซึ่งทั้งหมดนี้แสดงถึงภาวะที่ osteoblast ทํางานผิดปกติ   ในทางตรงกันขามพบวา 
osteoclast ยังทํางานปกติ ซึ่งแสดงใหเห็นวาการสูญเสียมวลกระดูกหลังการปลูกถายไตเกิดการเสีย
สมดุลของการสรางและการสลายของกระดูกในวงจร bone remodeling ซึ่งมีลักษณะเขาไดกับผลที่
เกิดจากยาสเตอรอยด 
 Rojas(38) และคณะไดรายงานการศึกษาถึงพยาธิสภาพของกระดูกของผูปวยในชวงกอน
และหลังการปลูกถายไตที่ ระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ  2  เดือน  ซึ่ งพบวามีการลดลงของ 
osteoblastogenesis และมีการเพิ่มข้ึนของ osteoblast apoptosis ในชวงหลังการปลูกถายไต ทํา
ใหเกิดการลดลงของจํานวน osteoblast osteoid surface และ osteoblast surface โดยพบวารอย
ละของ osteoblast surface แปรผลผันกับขนาดของยาสเตอรอยดที่ผูปวยไดรับ   นอกจากนั้นยัง
พบวาพยาธิสภาพดังกลาวเกิดขึ้นรวมกับภาวะ renal osteodystrophy ที่มีอยูเดิมของผูปวยอยางไม
แตกตางกันทั้งที่เปน high turnover หรือ low turnover bone disease มากอน แตระดับของ PTH ที่
สูงกวาจะมีผลดีตอจํานวน osteoblast ที่อยูรอดเพิ่มข้ึน 
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 ผลของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกนั้น ยังไมเปนที่สรุปแนชัดในปจจุบัน โดย
การศึกษาในสัตวทดลองพบวา cyclosporine A ทําใหเกิด high turnover osteoporosis (39)
การศึกษาตอมาพบวา cyclosporine A เพิ่ม bone turnover โดยการลดการสราง antiresorptive 
cytokine จาก T cell (40) อยางไรก็ตามพบวาการใชยา cyclosporine A ไมกอใหเกิดการสูญเสีย
มวลกระดูกในมนุษย โดย Torregrosa และคณะ(41) ศึกษาเปรียบเทียบระหวางการใหยา 
cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับการใหยา cyclosporine A รวมกับ prednisolone พบวาที่
ระยะเวลา 12 เดือนหลังการปลูกถายไต ความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกใน
ผูปวยกลุมที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวนั้นไมลดลง ในขณะที่มีการลดลงของความ
หนาแนนกระดูกอยางมีนัยสําคัญในกลุมผูปวยที่ไดรับยา prednisolone รวมดวย ซึ่งการศึกษา
ตอมาโดย Aroldi และคณะ(42) ก็ไดผลในลักษณะเดียวกัน โดยพบวาความหนาแนนของกระดูกสัน
หลังในกลุมผูปวยที่ไดยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวนั้น คงที่ในชวง 6 เดือน และเพิ่มข้ึน
ในชวง 18 เดือนหลังการเปลี่ยนไตอยางมีนัยสําคัญ  

นอกจากนั้นยังมีการศึกษาที่บงชี้วา cyclosporine A อาจมีผลในการรักษาสมดุลของ bone 
remodeling โดยมีผลตรงกันขามกับ สเตอรอยด ที่ลดการสรางกระดูกในขณะที่ cyclosporine A 
อาจชวยเพิ่มการสรางกระดูก ซึ่ง Westeel และคณะ(43) แสดงใหเห็นวาการให cyclosporine A 
รวมกับการให prednisolone ขนาดต่ํา (10 มก./วัน) ตั้งแตในชวง 3 เดือนหลังการปลูกถายไต ทําให
ผูปวยมีความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนเมื่อติดตามไปเปนระยะเวลา 24 เดือน โดยแสดงให
เห็นวามีการเพิ่มข้ึนของ bone remodeling markers ที่สัมพันธกับระดับของยา cyclosporine ใน
เลือด 
 อยางไรก็ตามการศึกษาทางพยาธิวิทยาของกระดูกโดย Cueto-Manzono และคณะ(44) ใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตเปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 10 ป พบวาไมมีความแตกตางกันของ
พยาธิสภาพของกระดูกระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับกลุมที่
ไดรับยาสเตอรอยดรวมดวย โดยพบวามีการทํางานของ osteoclast เพิ่มข้ึนรวมกับการทํางานของ 
osteoblast ที่ลดลง ทําใหมีการสรางกระดูกลดลง และพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังและ
กระดูกสะโพกไมแตกตางกันในแตละกลุม ดังนั้นจากขอมูลในปจจุบันจึงยังไมสามารถสรุปไดถึงผล
ของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
 ผลของยา tacrolimus ไมแตกตางจาก cyclosporine A(39) หรือมีผลนอยกวา(45) ในการ
ทําใหมวลกระดูกลดลงในสัตวทดลอง   สวนการศึกษาในผูปวยพบวากลุมผูปวยที่ได รับยา 
tacrolimus มีความหนาแนนของกระดูกเพิ่มข้ึนภายหลังการปลูกถายไตเปนระยะเวลา 1 ป ซึ่ง
แตกตางอยางมีนัยสําคัญกับผูปวยกลุมที่ไดรับยา cyclosporine A ที่มีความหนาแนนของกระดูก
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ลดลง แมวาทั้ง 2 กลุมจะไดรับยาสเตอรอยดในขนาดที่ไมแตกตางกัน และยังพบอีกวา biological 
marker ของ bone turnover ในกลุมที่ไดรับยา tacrolimus ดีกวากลุมที่ไดรับยา cyclosporine A 
ถึงแมวาจะไมถึงระดับที่มีนัยสําคัญทางสถิติก็ตาม(46) 
 สําหรับยากดภูมิตานทานอื่นๆ ยังมีขอมูลเกี่ยวกับผลตอมวลกระดูกไมมากนักโดย 
azathioprine และ mycophenolate mofetil ไมมีผลตอกระดูก(33, 47) ในขณะที่ rapamycin ไมทํา
ใหเกิดการสูญเสียมวลกระดูกในสัตวทดลอง แตอาจเพิ่ม bone remodeling และลดการเจริญเติบโต
ได(48) 
 สําหรับผลของยากดภูมิตานทานที่มีตอกระดูกและเมตาบอลิสมของเกลือแรที่เกี่ยวของได
สรุปไวในตารางที่ 2.5 
 
ตารางที่ 2.5 ผลของยากดภูมิตานทานที่มีตอกระดูกและเมตาบอลิสมของเกลือแรที่เกี่ยวของ(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 มีผลตอกระดูกบริเวณตางๆ แตกตางกัน โดยขึ้นอยูกับสัดสวนระหวาง trabecular 
bone และ cortical bone ที่มีอยูในกระดูกบริเวณนั้นๆ โดย trabecular bone จะมีปริมาณเพิ่มข้ึน
ทั้งในภาวะ hypoparathyroidism และภาวะ hyperparathyroidism ในขณะที่ cortical bone จะ
ลดลงในภาวะ hyperparathyroidism และเพิ่มข้ึนในภาวะ hypoparathyroidism(49)  ดังนั้นใน
ภาวะ hyperparathyroidism จึงพบวามีการเพิ่มข้ึนของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลัง (ซึ่ง
ประกอบดวย trabecular bone เปนสวนมาก) และมีการลดลงของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูก
สะโพก (ซึ่งประกอบดวย cortical bone เปนสวนใหญ) 
 ภายหลังการปลูกถายไตในระยะแรก ผูปวยที่มีภาวะ pre-existing secondary 
hyperparathyroidism สวนใหญจะมีระดับของ PTH ลดลงอยางรวดเร็ว เนื่องมาจากการทํางานของ
ไตที่ดีข้ึน ซึ่งสงผลใหมีการลดลงของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังอยางรวดเร็ว เพราะขาดการ
กระตุนการสรางกระดูก (anabolic effect) ที่เคยมีในชวงที่มี PTH ในระดับสูง   สวนในระยะยาวนั้น 
ผูปวยที่ยังมีระดับ PTH สูงผิดปกติ (persistent hyperparathyroidism) จะมีความเสี่ยงตอการ
สูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสะโพกมากขึ้น(50) 
 Torres และคณะพบวาผูปวยที่มีระดับ PTH กอนการปลูกถายไตสูงกวา 250 พก./มล. จะมี
การสูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังในชวง 3 เดือนแรกหลังการปลูกถายไตสูงกวาผูปวยที่
มีระดับ PTH ต่ํากวา 250 พก./มล.(51) ตอมา Moreno และคณะไดรายงานผลการศึกษาติดตาม
ผูปวยตั้งแต 0-5 ป ภายหลังการปลูกถายไต และพบวาความรุนแรงของการสูญเสียมวลกระดูกใน
ระยะ 6 เดือนแรก มีความสัมพันธโดยตรงกับภาวะ hyperparathyroidism (PTH > 240 พก./มล.) 
กอนการปลูกถายไต นอกจากนั้นการฟนตัวของความหนาแนนของกระดูกในระยะยาวของผูปวยที่มี 
persistent hyperparathyroidism จะดอยกวาผูปวยที่มีระดับ PTH ปกติหลังการปลูกถายไต(52) 
 Heaf และคณะ(53) พบวามีการลดลงอยางตอเนื่องของความหนาแนนของกระดูกสะโพก
ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนระยะเวลา 3 ป โดยมีภาวะ persistent hyperparathyroidism 
(PTH > 150 พก./มล.) เปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญปจจัยหนึ่ง และลาสุด Roe และคณะพบวา 
persistent hyperparathyroidism เปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญที่สุดตอการเกิดโรคกระดูกบางและโรค
กระดูกพรุนที่บริเวณกระดูกสะโพกและกระดูกขอมือในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปน
ระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 6 ป(26) 

2.4.3 ปจจัยทางดานพันธุกรรม 
 การสูญเสียมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไตมีความรุนแรงแตกตางกันในแตละบุคคล 
แมวาจะไดรับยากดภูมิตานทานที่ไมแตกตางกันทั้งชนิดและขนาด เนื่องมาจากความหลากหลาย
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ทางพันธุกรรมที่อาจเปนตัวกําหนดการตอบสนองของเมตาบอลิสมของกระดูกตอสิ่งกระทบจาก
ภายนอก ซึ่งพบวาเปนตัวแปรสําคัญที่มีผลตอความหนาแนนของกระดูกในประชากรทั่วไป(54) 
ปจจัยทางดานพันธุกรรมมีผลตอความหลากหลายของความหนาแนนของกระดูกถึงรอยละ 60 ถึง 
80 ในการศึกษาหนึ่ง(55) 
 สําหรับขอมูลของปจจัยทางดานพันธุกรรมที่เกี่ยวของกับโรคกระดูกพรุนในผูปวยที่ไดรับการ
ปลูกถายไตยังมีไมมากนัก   Torres และคณะพบวา vitamin D receptor (VDR) polymorphism มี
ผลตออัตราการสูญเสียมวลกระดูกในชวงปแรกหลังการปลูกถายไต(51) โดยในผูปวยที่มี VDR 
genotype แบบ “bb” มีความหนาแนนของกระดูกสันหลังมากกวาผูปวยที่มี VDR genotype แบบ 
“Bb” หรือ “BB” อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยไมข้ึนกับระดับของ PTH กอนการปลูกถายไต 
เชนเดียวกับการศึกษาของ Torregrosa และคณะ ซึ่งพบวาผูปวยที่มี VDR genotype แบบ “bb” มี
การสูญเสียมวลกระดูกเพียงครึ่งหนึ่งของผูปวยที่ VDR genotype แบบอ่ืนในชวง 1 ป หลังการปลูก
ถายไต(50) ความแตกตางของ VDR genotype มีผลตอการดูดซึมแคลเซียมของลําไส ซึ่งในภาวะที่
ผูปวยไดรับยาสเตอรอยดที่มีผลลดการดูดซึมแคลเซียมของลําไส ความแตกตางนี้อาจแสดงออก
อยางเดนชัดมากขึ้น  

ความกาวหนาของการศึกษาทางดานพันธุศาสตรนาจะแสดงถึงผลของปจจัยทางพันธุกรรม
ที่มีตอความหนาแนนของกระดูกใหเปนที่เขาใจมากขึ้นในอนาคต 

2.4.4 ปจจัยอื่นๆ ที่อาจเกี่ยวของ 
 ปจจัยอื่นๆ ที่อาจมีผลตอความหนาแนนของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต ไดแก ภาวะ 
hypophosphatemia(38) การผาตัดและการเคลื่อนไหวที่นอยลงในชวงหลังผาตัด(28)  และความ
ผิดปกติทางเมตาบอลิสมของไวตามินดี(56) เปนตน 
 
2.5 พยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 
  

ลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไตที่พบไดบอยที่สุด ไดแก การ
ลดลงของการสรางกระดูกรวมกับการสลายของกระดูกที่เพิ่มข้ึนหรือปกติ ซึ่งเปนลักษณะที่พบไดใน
ผูปวยทั่วไปที่ไดรับยาสเตอรอยด   นอกจากนี้ยังพบภาวะ osteomalacia ในบางการศึกษาที่ทําใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนเวลานาน (44, 57, 58) 
 การที่พบวามีภาวะ low turnover ของกระดูกในหลายการศึกษาบงชี้วาการใหการปองกัน
และรักษาภาวะกระดูกพรุนดวยยาที่มีผลในการลด bone remodeling เชน antiresorptive agent 
ตองทําดวยความระมัดระวังมากขึ้น เนื่องจากอาจสงผลเสียมากกวาประโยชนที่จะไดรับ เนื่องจาก
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อาจทําใหเกิดภาวะ adynamic bone disease มากขึ้น สําหรับการศึกษาที่แสดงถึงพยาธิวิทยาของ
กระดูกภายหลังการปลูกถายไต ไดแสดงไวในตารางที่ 2.6 
 
ตารางที่ 2.6 การศึกษาที่แสดงถึงพยาธิวิทยาของกระดูกภายหลังการปลูกถายไต(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 การปองกันและการรักษาโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต 
 
 โรคกระดูกพรุนที่เกิดขึ้นในผูปวยที่ไดรับการเปลี่ยนไตมีพยาธิกําเนิดแตกตางจากที่เกิดขึ้นใน
สตรีวัยหมดประจําเดือน หรือในผูปวยไดรับยาคอรติโคสเตอรรอยดอ่ืนๆ เนื่องมาจากผูปวยสวนใหญ
มักมีภาวะ renal osteodystrophy รวมดวย ทําใหในปจจุบันนี้ยังไมมีหลักฐานจากการศึกษาทดลอง
มากเพียงพอที่จะเปนแนวทางในการใหการปองกันและการรักษาที่เหมาะสม   อยางไรก็ตาม
คําแนะนําจากผูเชี่ยวชาญในแตละประเทศหรือสถาบันตางๆ ไดนําขอมูลจากผูปวยที่ไมไดรับการ
ปลูกถายไตมาปรับใชเปนสวนใหญ (ตารางที่ 2.7) โดยยังขาดขอมูลจากการศึกษาวิจัยโดยตรงใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต โดยเฉพาะผลกระทบของการใหการรักษาดวยยาชนิดตางๆ ที่มีตอ
อัตราการเกิดกระดูกหัก, อัตราการเจ็บปวย อัตราการตาย หรือแมกระทั่งการทํางานของไต รวมถึง
ภาวะแทรกซอนจากการรักษา 
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ตารางที่ 2.7 แนวทางการใหการปองกันภาวะแทรกซอนทางกระดูกภายหลังการปลูกถายไต(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 

  
 เนื่องจากกลไกการเกิดโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไตที่สําคัญที่สุดคือ ความ
ผิดปกติในการสรางและการสลายกระดูกรวมถึงความผิดปกติของเมตาบอลิสมของแคลเซียม อัน
เนื่องมาจากการไดรับยาสเตอรอยด ดังนั้นในปจจุบันจึงไดมีความพยายามในการใชยากลุมตางๆ ที่
ออกฤทธิ์ในการแกไขความผิดปกติดังกลาว (ตารางที่ 2.8) 
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ตารางที่ 2.8 ยาที่ใชในการรักษาโรคกระดูกพรุนภายหลังการปลูกถายไต(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 

 ผูปวยภายหลังปลูกถายไตมีความตองการแคลเซียมเพื่อรักษาสมดุลของเมตาบอลิสมของ
แคลเซียมอยางนอย 1,000 มก./วัน ในผูปวยทั่วไปและ 1,500 มก./วัน ในสตรีวัยหมดประจําเดือน 
โดยการดูดซึมแคลเซียมที่ลําไสสามารถเพิ่มข้ึนไดจากฤทธิ์ของ calcitriol ซึ่งเปน active form ของไว
ตามินดีที่ไดมาจากเมตาบอลิสมที่ตับและไตตามลําดับ และ/หรือ นอกจากนั้น calcitriol ยังมีผล
โดยตรงตอการเพิ่มการสรางยับยั้งการสลายกระดูก โดยกลไกที่ยังไมเปนที่ทราบแนชัด(65)   Ugur 
และคณะพบวาการให calcitriol (0.5 มคก./วัน) รวมกับแคลเซียม (1,200 มก./วัน) มีผลดีกวาการให
แคลเซียมเพียงอยางเดียวในการปองกันการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสันหลังสวนเอวใน
ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวประมาณ 3 ป(66) แต Cueto-Manzano และคณะกลับไมพบ
ความแตกตางอยางมีนัยสําคัญในการปองกันการลดลงของมวลกระดูกระหวางกลุมที่ให calcitriol 
(0.25 มคก./วัน) รวมกับ calcium (500 มก./วัน) กับกลุมควบคุมที่ไมไดใหการรักษาใดๆ ในผูปวยที่
ไดรับการปลูกถายไตมานานเฉลี่ยประมาณ 10 ป จํานวน 30 คน(67) 

De Sevaux และคณะไดศึกษาเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ให 1-α OH vitamin D (0.25 
มคก./วัน) รวมกับแคลเซียม (1,000 มก./วัน) กับกลุมที่ไมไดรับการรักษา ในผูปวยที่เพิ่งไดรับการ
ปลูกถายไตจํานวน 111 คน พบวาหลังการรักษา 6 เดือน กลุมที่ไดรับการรักษามีความหนาแนนของ
กระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสูงกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ(68) เชนเดียวกับ El-Agroudy 
และคณะที่รายงานการเพิ่มข้ึนของความหนาแนนของกระดูกสันหลัง, กระดูกสะโพก และกระดูก
ปลายแขนอยางมีนัยสําคัญเมื่อเทียบระหวางการให 1-α OH vitamin D (0.5 มคก./วัน) รวมกับ
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แคลเซียม (500 มก./วัน) กับการให calcium เพียงอยางเดียว เปนเวลา 1 ปนับต้ังแตที่ผูปวยไดรับ
การปลูกถายไต(69) 
 นอกจากนั้น Torres และคณะยังพบอีกวา การให calcitriol (0.5 มคก.วันเวนวัน) เปนเวลา 
3 เดือนรวมกับการใหแคลเซียม (500 มก./วัน) เปนเวลา 1 ป นับตั้งแตผูปวยไดรับการปลูกถายไต 
ยังชวยลดระดับ PTH อยางรวดเร็วและปองกันการลดลงของความหนาแนนของกระดูกสะโพกได
ดีกวากลุมควบคุมที่ใหแคลเซียมเพียงอยางเดียว โดยเฉพาะในผูปวยที่มีลักษณะทางพันธุกรรมของ
ตับรับไวตามินดีที่มีความเสี่ยงสูงตอโรคกระดูกพรุน (at-risk allele of the VDR genotype)(70) 
 สวนภาวะแทรกซอนจากการใหไวตามินดี ไดแก ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงผิดปกตินั้นไม
พบวามีความแตกตางกับกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ ในขณะที่ยังไมมีการศึกษาใดที่แสดงถึงผล
ในการลดอัตราการเกิดกระดูกหักหรือลดอัตราการตายจากการใหไวตามินดี 

2.6.2 Calcitonin 
 calcitonin ออกฤทธิ์ในการยับยั้งการสลายกระดูกของ osteoclast โดยกลไกที่ยังไมเปนที่
ทราบแนชัด โดยไมมีผลตอการสรางกระดูก(71) แตผลของ calcitonin ตอรางกายมักจะหมดไป
ภายใน 2 ปหลังจากที่เร่ิมใช เนื่องมาจากลดลงของตัวรับ (receptor downregulation) และการสราง 
antibody ตอยาของรางกาย(72, 73)   Ugur และคณะศึกษาเปรียบเทียบการให calcitonin ทาง
จมูกในขนาด 200 IU วันเวนวัน เปนเวลา 6 เดือน รวมกับ calcitriol (0.5 มคก./วัน) และแคลเซียม 
(1,200 มก./วัน) เปนเวลา 1 ป ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมานานเฉลี่ย 1.5 ป พบวาผูปวยใน
กลุมนี้มีความหนาแนนกระดูกสันหลังสูงกวากลุมที่ไดรับแคลเซียมเพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญ 
แตไมมีความแตกตางจากกลุมที่ไดรับ calcitriol รวมกับแคลเซียม(66) ในขณะที่ Grotz และคณะ
พบวาการให calcitonin ทางจมูกมีผลทําใหความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนอยางมี
นัยสําคัญ แตไมมีผลตอกระดูกสะโพกในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมานาน 3.5 ถึง 6 ป โดยเทียบ
กับกลุมที่ไมไดใหการรักษา และเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ clodonate (800 มก./วัน) พบวาไม
มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(74) 
 สวนผลตอการเกิดกระดูกหักและอัตราตายพบวาไมมีความแตกตางกันในกลุมที่ไดยา 
calcitonin เทียบกับกลุมที่ไมไดรับการรักษา 

2.6.3 Bisphosphonates 
 Bisphosphonates เปนยาที่ออกฤทธิ์ในการยับยั้งการสลายกระดูกโดย osteoclast ผาน
กลไกที่ยับยั้งการแบงตัว ลดการทํางาน และทําใหเกิด apoptosis โดยไมมีผลตอการสรางกระดูก
โดย osteoblast(75)   ยากลุมนี้มีขอบงชี้ในการใชยาอยางชัดเจนในการรักษาโรคกระดูกพรุนที่เกิด
จากสเตอรอยดที่ใชในการรักษา rheumatologic disorders เนื่องจากมีหลักฐานวาชวยเพิ่มความ
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หนาแนนของกระดูกและลดอัตราการเกิดกระดูกหักอยางมีนัยสําคัญ(76)  สําหรับในผูปวยที่ไดรับ
การปลูกถายไตนั้น ในปจจุบันมีการศึกษาที่สนับสนุนการใชยากลุมนี้มากขึ้นเรื่อยๆ โดย Fan และ
คณะศึกษาเปรียบเทียบการใหยา pamidronate ทางหลอดเลือด (0.5 มก./กก.) ที่เวลา 0 และ 1 
เดือนหลังการปลูกถายไต เทียบกับกลุมควบคุมที่ไมไดรับการรักษา พบวาในกลุมควบคุมมีความ
หนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกลดลงประมาณรอยละ 7 ในขณะที่กลุมที่ใหยา 
pamidronate ไมมีการลดลงดังกลาว โดยติดตามผลการรักษาที่ระยะเวลา 3 และ 12 เดือน(77)
การศึกษาของ Coco และคณะซึ่งใหยา pamidronate ขนาด 60 มก.หลังการปลูกถายไตและขนาด 
30 มก. ที่ระยะเวลา 1, 2, 3 และ 6 เดือนหลังการปลูกถายไต พบวาไดผลเชนเดียวกัน แตมีอุบัติการ
ของ adynamic bone disease เพิ่มสูงขึ้นอยางชัดเจน ( รูปที่ 2.3 )(78) 

 

 
  
รูปที่ 2.3 พยาธิสภาพของกระดูกของผูปวยที่ไดรับยา pamidronate (__) หรือ ไดยาหลอก (---)  ที่
ระยะเวลา 0 และ 6 เดือนหลังการปลูกถายไต(78) 

ยาตัวอื่นๆ ในกลุมนี้ที่มีการนํามาใชในการศึกษา ไดแก Etidronate(79), Clodonate(74), 
Ibandronate(80), Alendronate(81-84)และ Zolendronic acid(85, 86) โดยพบวาเมื่อเทียบกับ
กลุมควบคุมที่ไมไดรับการรักษาหรือไดรับยา calcitriol   กลุมที่ไดรับยา bisphosphonates จะมี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกสูงกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตไมมีความ
แตกตางกันในการลดอุบัติการของกระดูกหัก 
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 ขอมูลที่นาสนใจอีกอยางคือ มี 3 การศึกษาในผูปวยรวมกันทั้งหมด 108 คน ที่พบวากลุมที่
ไดยา Bisphosphonates (pamidranate, ibandronate และ zolendronic acid) มีอัตราการเกิด 
graft rejection นอยกวาในกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (RR 0.59, 95% CI 0.39-
0.90)(77, 80, 86) ซึ่งจากหลักฐานในปจจุบันพบวา bisphosphonates อาจมีฤทธิ์ตอระบบ
ภูมิคุมกันและการตอตานการอักเสบ โดยลดการทํางานของ T-cell ผานกลไกที่ลดการหลั่ง 
cytokines จาก activated macrophages หรือ monocytes(87, 88) และลดอัตราการเกิด graft 
rejection ในสัตวทดลอง(89) อยางไรก็ตามยังคงมีหลักฐานไมเพียงพอที่จะสรุปไดวายาในกลุมนี้
ชวยลดอุบัติการของ graft rejection ไดจริงหรือไม 
 โดยสรุปยาในกลุม bisphosphonates มีประสิทธิภาพในการปองกันและรักษาโรคกระดูก
พรุนที่เกิดภายหลังการปลูกถายไต โดยการศึกษาที่ผานมายังไมมีขอมูลไมเพียงพอที่จะแสดงใหเห็น
วายาในกลุมนี้จะชวยลดอุบัติการณของกระดูกหักไดอยางมีนัยสําคัญหรือไม ซึ่งอาจจําเปนตองมี
การศึกษาในผูปวยจํานวนมากขึ้น และติดตามผลการรักษาเปนระยะเวลานานขึ้น สวนผลขางเคียงที่
สําคัญไดแก adynamic bone disease และการใชยาในผูปวยที่มีการทํางานของไตลดลงและผูปวย
อายุนอย ตองมีความระมัดระวังเปนพิเศษเนื่องจากยังไมมีขอมูลเพียงพอ 

2.6.4 การใหฮอรโมนเพศ (Gonadal Hormone Replacement) 
 การใหฮอรโมนเพศทดแทนในผูปวยทั้งเพศชายและหญิงที่มีโรคกระดูกพรุนจากภาวะ 
hypogonadism สามารถเพิ่มความหนาแนนของกระดูกไดอยางมีประสิทธิภาพ ในผูปวยไตวาย
เร้ือรังมักพบวามีการลดลงของความหนาแนนของกระดูกจากภาวะ hypogonadism ที่มักไมไดรับ
การรักษาใดๆ ซึ่งสงผลใหเกิดโรคกระดูกพรุนมากขึ้นในผูปวยกลุมนี้หลังจากที่ไดรับการปลูกถายไต
แลว(90) อยางไรก็ตามในปจจุบันยังไมมีการศึกษาถึงการใหฮอรโมนเพศทดแทนในผูปวยที่ลางไต
หรือไดรับการปลูกถายไต 

2.6.5 ยาที่เพิ่มการสรางกระดูก (Treatments to enhance bone formation) 
 ในปจจุบันยังมีการศึกษาเกี่ยวกับยาที่เพิ่มการสรางกระดูกในผูปวยโรคกระดูกพรุนไมมาก
นัก   Sodium fluoride เปนยาตัวแรกที่มีการนํามาใชโดยในการศึกษาแรกพบวามีผลขางเคียงสูง
มาก(91) แตในการศึกษาตอมาเมื่อปรับขนาดและเปลี่ยนรูปแบบการออกฤทธิ์ของยา พบวามี
ผลขางเคียงลดลง(92, 93) Meys และคณะ(94)ศึกษาการใชยา monofluorophosphate (200 มก./
วัน) รวมกับ calcidiol และแคลเซียมเทียบการใชยา calcidiol รวมกับแคลเซียมเปนระยะเวลา 24 
เดือน ในผูปวยที่ไดรับการเปลี่ยนหัวใจ พบวาในกลุมที่ไดยา calcidiol และแคลเซียม ไมมีการลดลง
ของความหนาแนนของกระดูกสันหลังในขณะที่กลุมที่ไดยา monofluorophosphate รวมดวย มี
ความหนาแนนของกระดูกสันหลังเพิ่มข้ึนรอยละ 12.5 และ 29.5 ที่ระยะเวลา 12 เดือนและ 24 เดอืน
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ตามลําดับ แตพบวามีผลขางเคียงสูงถึงรอยละ 16 และยังไมมีการศึกษาใดที่บงถึงประสิทธิภาพใน
การลดอุบัติการณของโรคกระดูกหักจากการใชยานี้ ซึ่งอาจเปนไปไดวากระดูกที่สรางใหมจากการใช
ยานี้ไมแข็งแรงเทากระดูกปกติ(95) 
 Parathyroid hormone (PTH) มีประสิทธิภาพในการเพิ่มความหนาแนนของกระดูกเมื่อ
บริหารยาโดยการฉีดใตผิวหนังวันละครั้ง โดยในปจจุบันมีการผลิตยาตัวแรกในกลุมนี้ไดแก 
teriparatide ซึ่งเปน mRNA-produced synthetic human 1-34 PTH   จากการศึกษาเบื้องตน
พบวายานี้มีประสิทธิภาพสูงกวายาในกลุม antiresorptives มากในแงของการเพิ่มความหนาแนน
ของกระดูก และมีประสิทธิภาพเทาเทียมกันในแงของการลดอัตราการเกิดกระดูกหัก   ผลขางเคียงที่
พบไดแก อาการปวดศีรษะและภาวะ hypercalcemia ในชวง 4-6 ชั่วโมงหลังไดรับยา ที่สําคัญคือ
พบวามีอุบัติการณของ osteosarcomas ในสัตวทดลอง  นอกจากนี้ยังมีราคาสูงกวายาในกลุม 
antiresorptives ประมาณ 10 เทา ดังนั้นในปจจุบันการใชยานี้จึงมีขอบงชี้เฉพาะในผูปวยโรคกระดูก
พรุนที่มีอาการรุนแรง (severe osteoporosis) และไมตอบสนองตอการรักษาดวยยาชนิดอื่น(95) 
Lane และคณะพบวายานี้สามารถเพิ่มความหนาแนนของกระดูกในผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุนจาก
การใชยาสเตอรอยด (96)   สวนในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตนั้นยังไมมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพ
ของยาในกลุมนี้ 

2.6.6 การปองกันและการรักษาอื่นๆ 
ก ) การคนหาปจจัยเสี่ยงและแกไขในผูปวยกอนการปลูกถายไต 

 ผูปวยที่เตรียมพรอมสําหรับการปลูกถายไตทุกราย ควรไดรับการประเมินความผิดปกติของ
กระดูกเพื่อคนหาปจจัยเสี่ยงและแกไขความผิดปกติที่เกิดขึ้นโดยปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของโรคกระดูก
พรุน ไดแก การสูบบุหร่ี การดื่มสุรา การขาดการออกกําลังกาย ยาตางๆที่มีผลตอกระดูก ภาวะ 
hypogonadism และการขาดแคลเซียมและไวตามินดี รวมถึงภาวะ renal osteodystrophy ซึ่งควร
ไดรับการดูแลรักษาตามแนวทางปฏิบัติในผูปวยทุกราย(97) 
 มีหลักฐานในบางการศึกษาวาความหนาแนนของกระดูกต่ํา เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิด
กระดูกหักภายหลังการปลูกถายอวัยวะ(98) ทําใหในหลายสถาบันแนะนําใหมีการตรวจวัดความ
หนาแนนของกระดูกกอนการปลูกถายไตในผูปวยทุกราย เพื่อคนหาและใหการรักษาโรคกระดูกพรุน
(64) อยางไรก็ตามยังมีขอจํากัดในการแปรผลการตรวจในผูปวยที่มีภาวะ renal osteodystrophy 
รวมดวย โดยเฉพาะในรายที่มีภาวะ osteomalacia ทําใหตองมีความระมัดระวังในการใหรักษา
ผูปวยแตละราย 
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ข ) การใชยาสเตอรอยดในขนาดต่ํา 

 มีการศึกษาถึงการใชยาสเตอรอยดในขนาดที่นอยกวาปกติ การลดขนาดยาใหเร็วขึ้น และ
การหยุดใชยาสเตอรอยดในที่สุด (99)  พบวามาตรการดังกลาวชวยใหมวลกระดูกเพิ่มข้ึนอยาง
รวดเร็ว   อยางไรก็ตามพบวาอุบัติการณของ acute rejection และ graft loss สูงกวาในกลุมควบคุม
ทําใหไมเปนที่นิยมในการปฏิบัติ(100) 
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 

3.1 ประชากร 
 
 3.1.1 ประชากรเปาหมาย 
 ผูปวยคนไทยที่ไดรับการปลกูถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน ที่ยังมีการทํางานของไตอยูใน
ระดับปานกลางถงึปกต ิ 
 3.1.2 ประชากรตัวอยาง 

ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน ที่มาตรวจติดตามที่คลนิิกผูปวยหลัง
การปลูกถายไต โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
 3.1.3 กฎเกณฑในการคดัเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 

1) ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาแลวอยางนอย 6 เดือน  
2) มีระดับครีอะตินินในเลือดนอยกวา 2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

3.1.4 กฎเกณฑในการตดัออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
1) ผูปวยที่มีขอหามในการทาํ Dual-energy X-ray Absorptiometry 
2) เคยไดรับการวนิิจฉัยและการรักษาโรคกระดูกพรุนมากอน 

3.1.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (Sample Size Determination) 
 จากการศึกษาโดย Durieux และคณะ(1) พบวาโรคกระดูกพรุนในผูปวยปลูกถายไตมีความ
ชุก รอยละ 53 ในการศึกษาหนึง่ในตางประเทศ 

กําหนด α = 0.05 และ กําหนด precision ยอมใหมีความคลาดเคลื่อนของโอกาสที่จะพบ
โรคได = 20% หรือ 0.2 

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

p = สัดสวนความชุกของโรค = 0.5 
  q = 1 – p    =0.5 

d = ความคลาดเคลื่อนของโอกาสทีจ่ะพบโรค 
 = 0.2 x p   = 0.1 

แทนคา 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 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ, อายุ, น้ําหนักตัว, คาดัชนีมวลกาย, สาเหตุของ
โรคไตวายเรื้อรัง, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลูกถายไต, วิธีการฟอกไตกอนการปลูกถายไต
ระยะเวลาหลังจากการปลูกถายไต, ชนิดของการปลูกถายไต, ประวัติกระดูกหักในอดีต, ปริมาณ
สะสมของสเตอรอยดฮอรโมน และ ยาไซโคลสปอรินที่ไดรับ หลังจากการปลูกถายไต, ระดับความ
เขมขนในเลือดของยูเรีย, ครีอะตินิน, แคลเซียม, ฟอสฟอรัส, แมกนีเซียม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, 
และคาการขจัดของครีอะตินิน   

3.2.2 ขอมูลที่ศึกษา ไดแก โรคกระดูกพรุน ซึ่งวินิจฉัยโดยใชวิธีการวัดคาความหนาแนน
กระดูก (Bone Mineral Density, BMD) เปรียบเทียบกับมาตรฐาน (T-score) 

 3.2.3 เครื่องมือที่ใชในการวัด 
1) ระดับของยูเรียในเลือด ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ โดยใช enzymatic method ดวยเครื่อง Beckman CX-3 
2) ระดับครีอะตินินในปสสาวะ และ ในเลอืด ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต 

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  โดยใชวิธี Jaffe ดวยเครื่อง Beckman CX-3 
3) แคลเซียม ฟอสฟอรัส และ แมกนีเซียม ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยโรคไต 

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

4) ระดับความเขมขนในเลือดของพาราธัยรอยดฮอรโมน (intact parathyroid 
hormone) ตรวจโดยหองปฏบิัติการหนวยโรคตอมไรทอ โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ โดยใชวิธี 
electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) 

5) คาความหนาแนนกระดกู (bone mineral density, BMD) ที่กระดูกสันหลงั 
(lumbar spine), และกระดกูสะโพก (hip region) ทําการตรวจดวยวธิี dual-energy x-ray 
absorptiometry (DEXA) โดยใชเครื่อง QDR series, Delphi W Model, Hologic Inc., 
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USA และแปลผลการตรวจโดยแพทยผูเชีย่วชาญสาขาวิชารังสนีิวเคลียร ภาควชิารังสีวิทยา 
คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย 
3.2.4 การคํานวณ (Calculations) 
 Creatinine clearance คํานวณจากปสสาวะ 24 ชั่วโมง หรือคํานวณจากระดับ 
ครีอะตินินในเลือด โดยใชสมการของ Cockcroft-Gault ดังนี ้
Cockcroft-Gault Equation: 
   Ccr = (140-age) x (weight) / (72 x SCr) (x 0.85 if female) 

 
3.3 การรวบรวมขอมลู (Data Collection) 
  

ผูทําการวิจยัเปนผูเก็บรวบรวมขอมูล บันทึกขอมูล และตรวจสอบความสมบูรณของขอมูล
เพื่อใหไดครบถวนตามจาํนวนที่ตองการ และนํามาวเิคราะหขอมูลตอไป 
      
3.4 การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 

 
ผลการศึกษาแสดงโดยใชคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
เปรียบเทยีบความแตกตางของตัวแปรเชิงปริมาณระหวางขอมูลสองชดุโดยใชindependent 

sample t-test 
ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง (Linear regression 

analysis) โดยกําหนดใหความหนาแนนของกระดูกที่แปลผลเปน T-score เปนตัวแปรตาม และ
กําหนดให เพศ, อายุ, น้ําหนักตัว, คาดัชนีมวลกาย, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลกูถายไต, 
ระยะเวลาหลงัจากการปลกูถายไต, ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด และ ยาไซโคลสปอรินที่ไดรับ
หลังจากการปลูกถายไต, ระดับความเขมขนในเลอืดของ ครีอะตินนิ, แคลเซียม, ฟอสฟอรสั, 
แมกนีเซยีม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, และคาการขจัดของครีอะตินิน เปนตวัแปรอิสระ 

ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใช ความถดถอยโลจิสติก (Binary logistic 
regression analysis) โดยกําหนดใหโรคกระดูกพรุนทีต่รวจพบ (T-score < -2.5) เปนตวัแปรตาม 
และกําหนดให เพศ, อาย,ุ น้ําหนกัตัว, คาดัชนีมวลกาย, ระยะเวลาของการฟอกไตกอนการปลูกถาย
ไต, ระยะเวลาหลงัจากการปลูกถายไต, ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด และ ยาไซโคลสปอรินที่
ไดรับหลังจากการปลูกถายไต, ระดับความเขมขนในเลอืดของ ครีอะตินิน, แคลเซยีม, ฟอสฟอรัส, 
แมกนีเซยีม และพาราธัยรอยดฮอรโมน, และคาการขจัดของครีอะตินิน เปนตวัแปรอิสระ  
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย
 

4.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 
  

ผูปวยที่เขารวมการศึกษามีจํานวนทั้งสิ้น 102 ราย เปนเพศชาย 52 ราย เพศหญิง 50 ราย 
(หมดประจําเดือนแลว 23 ราย) มีอายุระหวาง 18 ถึง 68 ป (เฉลี่ย 46.2 + 10.7 ป)   สาเหตุของ
ภาวะไตวายไดแก เบาหวาน 18 ราย  glomerulonephritis 13 ราย   autosomal dominant 
polycystic kidney disease (ADPKD) 10 ราย   obstructive uropathy 4 ราย และไมทราบสาเหตุ 
57 ราย    

กอนการปลูกถายไต ผูปวยไดรับการรักษาทดแทนไต (renal replacement therapy) ดวย
วิธีการฟอกเลือด (hemodialysis) 99 ราย และวิธีการฟอกชองทอง (CAPD) 3 ราย โดยมีระยะเวลา
ที่ไดรับการรักษาทดแทนไต เฉลี่ย 20.3 + 16.5 เดือน (พิสัย 1 ถึง 87.5 เดือน) 
 ประเภทของการปลูกถายไต เปนการปลูกถายไตจากญาติพี่นอง (living-related kidney 
transplantation) 36 ราย และการปลูกถายไตจากผูบริจาคไตที่เปนผูปวยสมองตาย (cadaveric 
kidney transplantation) 66 ราย โดยมีระยะเวลาภายหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย 47 + 38 เดือน 
(ระหวาง 6 เดือน – 2 ป, 34 ราย; 2-5 ป, 35 ราย; 5-10 ป, 28 ราย และ มากกวา10 ป, 5 ราย) 
 ผูปวยทุกรายไดรับยากดภูมิตานทานตั้งแตปลูกถายไตจนถึงวันที่เขารวมการศึกษา โดย ยัง
ไดรับ prednisolone 92 คน ไดรับยา cyclosporine A 99 คน ไดรับยา tacrolimus 2 คน และไดรับ
ยา azathioprine 80 คน โดยมีขนาดยาสเตอรอยดสะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัวเทากับ 165 + 98 มก./
กก. และมีขนาดยา cyclosporine A สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัวเทากับ 3,501 + 2,617 มก./กก. 
 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยที่เขารวมการศึกษาแสดงไวในตารางที่ 4.1  
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ตารางที่ 4.1  ขอมูลพื้นฐานของผูปวยที่เขารวมการศึกษา 

ลักษณะผูปวย ผลลัพธ 
เพศ (ชาย / หญิง) 
เพศหญิงที่หมดประจําเดือน / เพศหญิงทั้งหมด 
อายุเฉล่ีย (ป) 
น้ําหนักเฉลี่ย (กิโลกรัม) 
ดัชนีมวลกายเฉลี่ย 
สาเหตุของภาวะไตวาย (ราย) 

- เบาหวาน 
- glomerulonephritis 
- ADPKDก 
- obstructive uropathy 
- ไมทราบสาเหตุ 

ชนิดของการลางไตกอนการปลูกถายไต (ราย) 
- Hemodialysis 
- CAPDข 

ประเภทของการปลูกถายไต (ราย) 
- LRKTค 
- CDKTง 

ระยะเวลาที่ลางไตเฉลี่ย (เดือน) 
ระยะเวลาหลังการปลูกถายไตเฉลี่ย (เดือน) 
ขนาดของยา steroid สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัว (มก./กก.) 
ขนาดของยา cyclosporine A สะสมเฉลี่ยตอน้ําหนักตัว (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 

 
ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
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 พารามิเตอรทางชีวเคมี 
  

ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ แสดงคาการทํางานของไตและพารามิเตอรที่เกี่ยวกับเมตา
บอลิสมของแคลเซียม แสดงไวในตารางที่ 4.2   คาเฉลี่ยของระดับครีอะตินินในเลือด เทากับ 1.4 + 
0.5 มก./ดล. และคาการขจัดครีตินิน (creatinine clearance) เทากับ 63.9 + 21.2 มล./นาที   
คาเฉลี่ยของระดับแคลเซียม ฟอสเฟต และแมกนีเซียมในเลือดอยูที่ 9.4 + 0.4 มก./ดล. 3.6 + 0.6 
มก./ดล. และ 1.8 + 0.2 มก./ดล. ตามลําดับ ซึ่งอยูในเกณฑปกติทั้งหมด 
 
ตารางที่ 4.2  ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 

Biochemical parameters คาเฉลี่ย คาปกติ 
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 

ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยมัชฌิมเลขคณิต + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
 
ระดับพาราธัยรอยดในเลือดมีคาเฉลี่ย 88.78 + 71.55 พก./มล.(พิสัย 20.9 – 496.2, คา

ปกติ 15 - 65 พก./มล.) โดยมีผูปวยถึงประมาณรอยละ 49 ที่มีระดับพาราธัยรอยดในเลือดสูงกวา
ปกติ และมีผูปวยประมาณรอยละ 18.5 ที่มีระดับพาราธัยรอยดในเลือดสูงกวาปกติมากกวา 2 เทา 
(รูปที่ 4.1) แตในจํานวนนี้ไมมีรายใดที่พบวามีระดับแคลเซียมในเลือดสูงกวาปกติ 
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7%12% 

51% 

30% 

15 - 65 66 - 130 131 - 195 > 195 

 
รูปที่ 4.1 รอยละของผูปวยเมื่อแบงตามระดับของ PTH ในเลือด 
 
เมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง(linear regression analysis) พบวา

ปจจัยที่มีความสัมพันธกับระดับของ PTH ไดแก ระยะเลาที่ลางไตกอนไดรับการปลูกถายไต (r = 
0.47, p < 0.001) (ตารางที่ 4.3) 
 
ตารางที่ 4.3 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับระดับของ PTH ในเลือดเมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใชความ
ถดถอยเชิงเสนตรง (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 
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4.3 คาความหนาแนนของกระดูก 

ฑการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนขององคการอนามัยโลกโดยใชคา T-score พบวามี
ความชุก

ารางที่ 4.

  
เมื่อใชเกณ
ของโรคกระดูกพรุนที่ตําแหนงของกระดูกสันหลังสวนเอวและกระดูกสะโพกรอยละ 24.5 

และ 9.8 ตามลําดับ และมีความชุกของโรคกระดูกบางที่ตําแหนงของกระดูกสันหลังสวนเอว และ
กระดูกสะโพกรอยละ 47.1 และ 56.9 ตามลําดับ (ตารางที่ 4.4) 
 
ต 4  ความชุกของโรคกระดูกพรุนและโรคกระดูกบาง 

enia Osteoporosis ตําแหนง 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) 

 
เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมดประจําเดือนในเพศหญิง และคํานวณคาเฉลี่ย

อง T-s
 
ข core ในแตละกลุม (รูปที่ 4.2 และ 4.3)   พบวากลุมที่มีคา T-score เฉลี่ยต่ําที่สุดที่ตําแหนง
กระดูกสันหลังและกระดูกสะโพกคือ กลุมของผูปวยหญิงวัยหมดประจําเดือน แตเมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุมเพศชายและเพศหญิงวัยกอนหมดประจําเดือนแลว ไมพบวามีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ  
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-3

-2.5

-2

-1.5

-1

-0.5

0

T-s
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re 
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Male Premenopausal female Postmenopausal female Total

P = 0.04 
P = 0.17 

รูปที่ 4.2 คาเฉลี่ยของ T-score ทีก่ระดูกสันหลงั เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมด
ประจําเดือนในเพศหญิง  
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-3

-2.5

-2

-1.5

-1

-0.5

0

1

T-
sc

ore
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n

Male Premenopause female Postmenopause female Total

P = 0.77

P = 0.44

P = 0.40

รูปที่ 4.3 คาเฉลี่ยของ T-score ทีก่ระดูกสะโพก เมื่อแบงกลุมผูปวยตามเพศ และภาวะหมด

เมื่อทําการวิเคราะหความแตกตางของขอมูลพื้นฐานและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ
ระหวาง

ประจําเดือนในเพศหญิง  
 

กลุมผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุน (T-score < 2.5) กับกลุมผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุน (T 
score > 2.5) พบวาขนาดสะสมของยาสเตอรอยด และขนาดสะสมของยา cyclosporine A ในกลุม
ของผูปวยที่เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลัง มีขนาดสูงกวากลุมที่เปนโรคกระดูกพรุนอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.01 และ 0.04 ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.5) 
 สวนที่ตําแหนงกระดูกสะโพกพบวา ปจจัยที่มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
แก น้ํได าหนักตัวและดัชนีมวลกายที่ตํ่ากวา ในกลุมที่เปนโรคกระดูกพรุน(p = 0.006 และ 0.04 

ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.6) 
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ตารางที่ 4.5  คาเฉลี่ยของพารามิเตอรตางๆในผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับผูปวยที่

Lumbar Spine 
 Patient without Patient with 

O
 

เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลัง 
 

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  คาเฉลี่ยของพารามิเตอรตางๆในผูปวยที่ไมเปนโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับผูปวยที่

Total Hip 
 Patient without  Patient with  

เปนโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก 
 

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 
  

เมื่อทําการวิเคราะหเพื่อหาปจจัยเสี่ยงของโรคกระดูกพรุนโดยความถดถอยโลจิสติก (binary 
logistic regression) พบวาที่ตําแหนงกระดูกสันหลังสวนเอว ปจจัยเดียวที่เปนตัวทํานายโรคคือ 
ขนาดสะสมของยาสเตอรอยด (p = 0.023, adjusted OR = 1.005) (ตารางที่ 4.7)   ในขณะที่พบวา
ดัชนีมวลกาย(p = 0.005, adjusted OR = 0.738) และ อายุ (p = 0.052, adjusted OR = 1.077) 
เปนปจจัยที่เปนตัวทํานายโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก (ตารางที่ 4.8) 
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ตารางท 4.7ี่  ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังสวนเอว เมื่อวิเคราะหขอมูล
โดยใชความถดถอยโลจิสติก (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  ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพก เมื่อวิเคราะหขอมูลโดยใช
ความถดถอยโลจิสติก (binary logistic regression) 
 
ตัวแปรที่อยูในสมการ 

  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 

 
ื่อวิเคราะหหาความสัมพนัธระหวางปจจัยตางๆ กบัคา T-score โดยวิธ ี linear 

regress

  V ) entered p 1: BM
2: AGE. 

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

เม
ion พบวาขนาดสะสมของยาสเตอรอยด (p = 0.006, r = - 0.27) เปนปจจัยที่มีผลตอคา T-

score ที่ตําแหนงกระดูกสันหลังสวนเอว (ตารางที่ 4.9)   ในขณะที่อายุและดัชนีมวลกายเปนปจจัยที่
มีผลตอคา T-score ที่ตําแหนงกระดูกสะโพก (p = 0.016, r = -0.23 และ p < 0.001, r = 0.49 
ตามลําดับ) (ตารางที่ 4.10) 
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ตารางท 4.ี่ 9 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังสวนเอว เมื่อวิเคราะหขอมูล
โดยใชความถดถอยเชิงเสนตรง (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 ปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันสะโพก เมื่อวิเคราะหขอมูลโดย
ใชความถดถอยเชิงเสนตรง (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 และขอเสนอแนะ 

5.1 สรุปผลการวิจัย 

ารศึกษานีพ้บวา  
โรคกระดูกพรุนภายหลังการปลกูถายไตสูงในผูปวยไทย โดยพบไดทุก

ชวงเวลา ย
สะสมในขนาดสูง เปนปจจัยที่มีความสัมพนัธกับโรคกระดูกพรุนที่

กระดูกส
ยที่ตํ่าและอายุทีม่ากขึ้น เปนปจจยัที่มีความสัมพนัธกับโรคกระดูกพรุนที่

กระดูกส ก

5.2 อภ รายผล 

นี้แสดงใหเห็นถึงความสาํคัญของโรคกระดูกพรุนภายหลงัการปลูกถายไตใน
ผูปวยไท น

ว
า

ี่กระดูกสัน

r 

trabecular bone  มากกวา cortical bone(101) 

 

 

 
ก
1. มีความชกุของ
ภา หลังการปลูกถายไต 
2. การไดรับยาสเตอรอยด
ันหลงัมากที่สุด 
3. ดัชนีมวลกา
ะโพ มากที่สุด 
 
ิป

  
การศึกษา
ย ที่มีความชุกสงูเชนเดียวกับการศึกษาที่ผานมาในตางประเทศ โดยกระดูกสันหลงัเป

บริเวณที่มีความชุกสงูกวากระดูกสะโพก ซ่ึงแตกตางจากการศึกษาในผูป ยไทยที่ไดรับการรักษา
ดวยการลางไตที่พบวาทั้งสองบริเวณดังกล วมีความชกุของโรคกระดูกพรุนไมแตกตางกัน(20)  ทัง้นี้
อาจเปนไปไดวากระดกูสันหลังเปนบริเวณที่ไดรับผลกระทบจากการปลูกถายไตมากกวา
เชนเดียวกับทีพ่บจากการศกึษาสวนใหญในตางประเทศ(3, 5, 7, 13, 14, 21)โดยสาเหตทุ
หลังเปนบริเวณที่ไดรับผลกระทบจากการปลูกถายไตมากกวาเนื่องมาจากเปนตาํแหนงทีม่ีสัดสวน
ของ trabecular bone ตอ cortical bone สูงกวา ซึง่เปนทีท่ราบดีมากอนหนานี้แลววา trabecula
bone  เปนกระดูกประเภทที่มีการเปลี่ยนแปลง (bone remodeling) สูงกวา cortical bone อัน
เนื่องมาจากการที่มีสัดสวนระหวางพืน้ที่ผิวตอปริมาตรสูงกวา อีกทัง้พืน้ที่ผิวสวนใหญจะสัมผัสอยู
กับ bone marrow  ซึ่งเปนตนกําเนิดของ osteoblast  และ osteoclast ดังนั้นเมื่อมกีารเปลี่ยนแปลง
ทางเมตาบอลสิมที่มีผลตอการทํางานของ osteoblast  และ osteoclast จึงสงผลกระทบตอ 
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อายุที่มากขึ้นและฮอรโมนเพศที่ลดลง เปนปจจัยสําคัญที่มีผลกระทบตอสมดุลระหวางการ

สรางและการสลายกระดูก ทําใหมีอุบัติการณของโรคกระดูกพรุนสูงขึ้นมากในผูสูงอายุ และหญิงวัย
หมดปร

ึกษาสวนใหญในตางประเทศ(1, 
5, 24, 2

ีระด

ระดูกพรุน (p = 0.04) แตเมื่อวิเคราะหโดย
วิธี mult

อ ง

ะจําเดือน ในการศึกษานี้พบวา มีความแตกตางกันอยางชัดเจนของความหนาแนนของ
กระดูกระหวางผูปวยหญิงที่ยังมีประจําเดือน และผูปวยหญิงที่ไมมีประจําเดือน (จากการผาตัดรังไข 
หรือเขาสูวัยหมดระดูแลว) แตที่นาสนใจคือพบวามีความแตกตางกันอยางชัดเจนของความหนาแนน
ของกระดูก ระหวางผูปวยชายกับผูปวยหญิงที่ยังมีประจําเดือน เชนเดียวกับที่พบในการศึกษาของ 
Cueto-Manzano และคณะ(44) ที่พบวาเพศชายเปนปจจัยสําคัญที่สงผลลบตอความหนาแนนของ
กระดูกภายหลังการปลูกถายไต ที่เปนเชนนี้อาจเกิดจากที่ผูปวยหญิงจะมีฮอรโมนเอสโตรเจน 
(estrogen) เพิ่มข้ึนจากการฟนตัวจากภาวะ hypogonadism ภายหลังการปลูกถายไต ซึ่งเปนผลดี
ตอความหนาแนนของกระดูก ในขณะที่ผูปวยชายอาจมีฮอรโมนเทสทอสเตอโรน (testosterone) 
เพิ่มข้ึนแตมีผลตอความหนาแนนของกระดูกนอยกวา 

สําหรับปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังมากที่สุดจากการศึกษานี้
ไดแก ปริมาณสะสมของยาสเตอรอยด เชนเดียวกับที่พบจากการศ

8) โดยมีกลไกหลายอยางที่ทําใหความหนาแนนของกระดูกลดลงไดแก ผลโดยตรงของสเต
อรอยดที่กดการสรางกระดูก (inhibition of bone formation) โดยการลดการแบงตัวของ osteoblast 
และทําใหเกิด apoptosis ของ osteoblasts และ osteocytes ที่เติบโตเต็มที่แลว(31)นอกจากนั้นส
เตอรอยดยังกระตุนการเกิด bone resorption จากผลโดยตรงที่กระตุนกระบวนการ 
osteoclastogenesis โดยการเพิ่มปริมาณของ NF-kB ligand (RANKL) และลดปริมาณของ 
osteoprotegerin(32) และผลทางออมจากการที่ทําใหม ับพาราธัยรอยดฮอรโมนเพิ่มข้ึน(33)และ
ทําใหมีระดับ gonadotropins ลดลง(34, 35) และทายที่สุดนั้นสเตอรอยดยังมีผลใหเกิดการสูญเสีย
แคลเซียมจากรางกาย โดยการลดการดูดซึมของแคลเซียมทางลําไส(36) เพิ่มการขับแคลเซียมทาง
ปสสาวะ(37) และลดการออกฤทธิ์ของไวตามินดี(33)  

สวนปริมาณสะสมของยา cyclosporine A นั้น พบวามีความแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อ
เปรียบเทียบคาเฉลี่ยระหวางกลุมที่เปนและไมเปนโรคก

ivariable analysis แลวไมพบวามีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญ สําหรับการศึกษาใน
ตางประเทศพบวา ในกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A โดยไมไดรับยาสเตอรอยดรวมดวยนั้น 
มีความหนาแนนข งกระดูกสู กวากลุมที่ไดรับยาสเตอรอยดรวมดวยอยางมีนัยสําคัญ(41-43) ซึ่ง
ยา cyclosporine A นั้น อาจมีผลในการรักษาสมดุลของ bone remodeling โดยมีผลตรงกันขาม
กับ สเตอรอยด ที่ลดการสรางกระดูกในขณะที่ cyclosporine A อาจชวยเพิ่มการสรางกระดูก  
อยางไรก็ตามการศึกษาทางพยาธิวิทยาของกระดูกโดย Cueto-Manzono และคณะ(44) ในผูปวยที่
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ไดรับการปลูกถายไตเปนระยะเวลาเฉลี่ยประมาณ 10 ป พบ าไม ีความแตกตางกันของพยาธิ
สภาพของกระดูกระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยา cyclosporine A เพียงอยางเดียวกับกลุมที่ไดรับ
ยาสเตอรอยดรวมดวย โดยพบวามีการทํางานของ osteoclast เพิ่มข้ึนรวมกับการทํางานของ 
osteoblast ที่ลดลง ทําใหมีการสรางกระดูกลดลง และพบวาความหนาแนนของกระดูกสันหลังและ
กระดูกสะโพกไมแตกตางกันในแตละกลุม ดังนั้นจากขอมูลในปจจ ันจึงยังไมสามารถสรุปไดถึงผล
ของยา cyclosporine A ตอมวลกระดูกภายหลังการปลูกถายไต 

สําหรับปจจัยที่มีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสะโพกมากที่สุดจากการศึกษานี้
ไดแก ดัชนีมวลกาย (body mass index) และอายุของผูปวย ซึ่งท

ว ม

ุบ

ั้งสองปจจัยดังกลาวถือเปนปจจัย
เสี่ยงขอ

กวา 2 เทาของคาปกติ นอกจากนั้นยังพบวา 
ผูปวยที่

ิดจากระดับของ iPTH ที่ไม
สูงมากใ

ังการปลูกถายไตในผูปวยไทย เปนภาวะแทรกซอนที่เกิดขึ้นไดบอยใน
ูกถายไต แมวาผูปวยจะมีการทํางานของไตเปนปกติ จึงควรที่แพทย

ผูดูแลจะใหความสําคัญในการปองกันและรักษา โดยเฉพาะในผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงดังกลาวขางตน 

งโรคกระดูกพรุนที่พบในประชากรทั่วไป(10) 
ภาวะ secondary hyperparathyroidism จากการศึกษานี้พบวามีความชุกสูงถึงรอยละ 49 

โดยมีผูปวยถึงรอยละ19 ที่มีระดับ PTH ในเลือดมาก
ไดรับการปลูกถายไตในระยะแรก (6 เดือนถึง 1 ป) และผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปน

เวลานาน (5 ถึง 10 ป)  มีความชุกของภาวะนี้สูงใกลเคียงกัน โดยสาเหตุที่สําคญันาจะเกดิจากภาวะ 
secondary หรือ tertiary hyperparathyroidism ที่รุนแรงกอนที่จะไดรับการปลูกถายไต ซึ่งอาจไม
หายเปนปกติภายหลังการปลูกถายไต โดยบางสวนอาจเกิดภาวะนี้ข้ึนใหมจากการทํางานของไตที่
ลดลง สําหรับการศึกษาในตางประเทศพบวา persistent hyperpararthyroism เปนปจจัยเสี่ยงตอ
การสูญเสียมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสะโพกในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตมาเปนเวลานาน(26, 
50, 53) เนื่องจากทําใหมี cortical bone ลดลงในบริเวณดังกลาว 

แมวาการศึกษานี้จะไมพบวาระดับของ PTH ในเลือดนั้นมีความสัมพันธกับโรคกระดูกพรุน
ในบริเวณใดๆ และไมทําใหเกิด hypercalcemia รวมดวยก็ตาม ซึ่งอาจเก

นผูปวยสวนใหญ แตในระยะยาวภาวะ secondary hyperparathyroidism ที่ไมไดรับการ
รักษาอาจทําใหเกิดภาวะ high-turnover osteodystrophy ซึ่งมีผลใหกระดูกมีความแข็งแรงนอยลง 
และมีความเสี่ยงที่จะเกิด soft tissue calcification ได(102) ดังนั้นจึงควรที่จะปองกันและรักษา
ภาวะดังกลาวในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตเชนเดียวกับแนวทางที่ปฏิบัติในผูปวยไตวายเรื้อรัง(64) 
 
5.3 ขอเสนอแนะ 

 โรคกระดูกพรุนภายหล
ทุกชวงเวลาภายหลังการปล
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ได ผูปวยที่ไดรับยาสเตอรอยดในขนาดสูงเปนเวลานานเพื่อรักษาภาวะ acute rejection ผูปวย
ที่มีน้ําหนักตัวนอยหรือดัชนีมวลกายต่ํา และผูปวยสูงอายุโดยเฉพาะผูปวยหญิงวัยหมดประจําเดือน 
เปนตน 

สําหรับการศึกษาวิจัยที่ควรมีข้ึนในอนาคตนาจะเปนการศึกษาเกี่ยวกับแนวทางหรือยาที่ใช
ในการปองก

แก ใน

ั
ของประสิทธิภาพ ผลขางเคียง และผลกระทบในระยะยาวตอสุขภาพโดยรวมของผูปวย 

 
 
 
 

นและรักษาโรคกระดูกพรุนในผูปวยไทยที่ไดรับการปลูกถายไต เนื่องจากยังขาดขอมูล
ทั้งในแง
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