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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 

1.1 ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย 
 
 การปลูกถายไตเปนวิธกีารรกัษามาตรฐานและมีประสิทธิภาพมากทีสุ่ดในผูปวยไตวาย
เร้ือรังระยะสุดทาย (End Stage Renal Disease: ESRD)  อุปสรรคสําคัญประการหนึง่ตอการ ปลูก
ถายไตคือ การเกิดภาวะปฏเิสธไตเฉียบพลัน (acute rejection) และ ภาวะปฏิเสธไตเรื้อรัง (chronic 
rejection) ซึ่งทั้งสองภาวะนีเ้ปนสาเหตุสําคัญตอการเกดิการสูญเสียไตที่ทาํการปลกูถาย (graft loss)  
ผูปวยที่ไมเกิดภาวะ acute rejection และ ภาวะ chronic allograft nephropathy จะมีการทาํงาน
ของ renal graft ยืนยาว (long term graft survival) มีหลกัฐานทีแ่สดงใหเหน็วาผูปวยบางรายที่
หยุดยากดภูมคิุมกันทั้งหมดดวยตนเองแลวยังมีการทํางานของไตเปนปกติเปนระยะเวลายาวนานซึ่ง
ปรากฏการณนี้บงชีว้าผูปวยอาจเกิดภาวะ tolerance  
 ปจจุบันไมมีการตรวจทางหองปฏิบัติการวิธีใดที่สามารถทํานายการเกิด acute rejection, 
chronic rejection หรือ long term graft survival ได  โดยทัว่ไปแพทยผูดูแลจะติดตามการทาํงาน
ของไตโดยอาศัยคา Blood Urea Nitrogen (BUN), Creatinine (Cr) และ Creatinine Clearance 
(CCr) จนตอเมื่อผูปวยมีคาการทํางานของไตผิดปกติหรือแยลงจึงจะดําเนินการเจาะชิ้นเนือ้ไต 
(renal allograft biopsy) เพื่อวนิิจฉัยภาวะ acute rejection และภาวะ chronic allograft 
nephropathy  การดําเนนิการเชนนี้มักจะสายเกินไปเนื่องจากกวาจะวินจิฉัยไดไตที่ไดรับการปลกู
ถายมกัจะมกีารทํางานลดลงมากแลว จงึไมสามารถดําเนนิการใดๆเพื่อชวยใหไตที่ไดรับการปลูก
ถายทํางานไดยืนยาวขึน้ อีกทัง้เมือ่มีการเปลี่ยนแปลงพยาธิสภาพของไตโดยเฉพาะอยางยิ่งเกิด
ภาวะ chronic rejection แลว พยาธิสภาพทีเ่กิดขึ้นจะดําเนนิตอไป ไมวาจะใหการรักษาอยางไรก็
ตาม จนนาํไปสูการเกิดภาวะ graft loss   
  soluble Interleukin-2 receptor (sIL-2R ) เปน soluble receptor ของ IL-2 ซึ่งหลั่งออก
จาก lymphocyte ที่ถูกกระตุน (activated lymphocyte)   IL-2 เปน cytokine ที่ออกฤทธิ์เปน T cell 
growth factor  ทําใหเกิด T cell proliferation   ผลของ T cell proliferation ขึ้นกับ specific 
proliferating T cell clones  หาก proliferating T cell  เปน T cell ที่ทาํใหเกิด graft destruction 
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จะมีผลนาํไปสูภาวะ rejection   ขณะที ่proliferating T cell เปน T cell ทีท่ําใหเกดิ Tolerance เชน 
regulatory T cell จะมีผลทาํใหเกิด long term graft survival  
 เมื่อ lymphocyte ถูก activate จะสราง IL-2R ให express บนผิวเซลล  หลังจากที ่
express เต็มที่แลวจะ secrete ออกในกระแสเลือด เชื่อวาคุณสมบัตใินการ secrete s IL-2R ของ 
specific T cell ตางกนัขึ้นกับ specific T cell clone โดยคุณสมบัตินี้เองนําไปสูสมมติฐานวา      
sIL-2R ในผูปวยที่มีผลการปลูกถายไตแตกตางกนัอยางชัดเจนระหวางกลุม acute rejection, 
chronic allograft nephropathy, และ long term graft survival อาจมีคาแตกตางกนั และถามีคา
แตกตางกนัอาจนาํไปใชทาํนายผลลพัธของการปลูกถายไต  
 
1.2 คําถามของการวิจัย  
 
 ระดับ soluble Interleukin-2 receptor (s IL-2R) มีความแตกตางกนัในผูปวยหลงัปลูกถาย
ไต ที่เกิดภาวะ acute rejection, chronic allograft nephropathy, long term graft survival 
อยางไร 
 
1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย  
 
 เพื่อศึกษาเปรยีบเทยีบระดับ soluble Interleukin-2 receptor (s IL-2R) ในผูปวยหลังปลกู
ถายไตของโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ที่เกิดภาวะ acute rejection, chronic allograft nephropathy 
และ long term graft survival 
 
1.4 กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 

Post transplant recipients

Acute allograft rejection
Chronic allograft nephropathy Long term graft survival

Graft loss Tolerance

Age, sex
Cause of ESRD

Type of transplantation
PRA

Crossmatch
Ischemic time 

Immunosuppressive drug

SCr
CCr
GFR

s IL-2R
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1.5 วิธีดําเนินการวิจัย 
  
 การวิจยันี้ใชรูปแบบการวิจยัแบบ Descriptive study โดยการตรวจวัดระดับ soluble 
Interleukin-2 receptor (sIL-2R) ในผูปวยหลังปลกูถายไต และเก็บรวบรวมขอมูลทางคลินกิ แลวทํา
การวิเคราะหเพื่อหาความแตกตางของระดับ soluble Interleukin-2 receptor   (sIL-2R) ในผูปวยที่
เกิดภาวะ acute rejection, chronic allograft nephropathy และ long term graft survival ที่มา
ตรวจติดตามที่คลินิกผูปวยหลังการปลูกถายไต โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และเปรียบเทียบกบักลุม
ควบคุมคือ ผูปวย end stage renal disease ที่ทํา chronic hemodialysis ที่หองไตเทียม รพ.
จุฬาลงกรณ และ ประชากรทั่วไปทีม่าบริจาคโลหิตที่ศูนยบริการโลหิตแหงชาติ สภากาชาดไทย 
 
1.6 ปญหาทางจริยธรรม  
 
 ผูปวยที่ทาํการปลูกถายไตทกุรายตองมาตรวจติดตามที ่คลินิกผูปวยหลังการปลกูถายไต 
เปนประจาํอยางนอย 4 คร้ังตอป และในการมาตรวจติดตามแตละครั้งตองเจาะเลือดและเก็บ
ปสสาวะเพื่อตรวจการทํางานของไต และการทาํงานของระบบอื่นๆในรางกาย สวนผูปวย end stage 
renal disease ที่ทาํ chronic hemodialysis ที่หองไตเทียม รพ.จุฬาลงกรณ ตองมเีก็บเลือดเพื่อสง
ตรวจทางหองปฏิบัติการเปนประจําทุกเดอืนเชนกัน สําหรับการตรวจหาระดบัsoluble Interleukin-2 
receptor (sIL-2R) จะเจาะเลือดของผูปวยเพิ่มข้ึนครั้งละประมาณ 3 ml เพียง 1 คร้ัง ซึ่งเปนปริมาณ
ที่คอนขางนอย ไมนาจะมีผลกระทบตอสุขภาพของผูปวย นอกจากนีผู้ปวยยงัไมตองเสียเวลาและไม
ตองเสียคาใชจายเพิ่มข้ึนอกีดวย สาํหรับผูบริจาคโลหิตทีศู่นยบริการโลหิตแหงชาติ สภากาชาดไทย 
ผูวิจัยไดแจงขอมูลการวิจยัและขออนุญาตผูบริจาคแลว 

ทั้งนี้การศึกษานี้ไดผานความเหน็ชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมในงานวิจยัของคณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

 
1.7 ขอจํากัดของการวิจัย 
 

การวิจยันี ้ใชรูปแบบการวิจยัแบบ Crossectional study ทําใหไมสามารถบอกไดวาระดับ 
soluble Interleukin-2 receptor ที่ตรวจไดนั้น เปนการเปลี่ยนแปลงทีเ่กิดขึ้นกอนหรอืหลัง การเกิด 
acute allograft rejection, chronic allograft nephropathyและ long term graft survival  
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1.8 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 

สามารถนําคา soluble Interleukin-2 receptor (s IL-2R) ในเลือดของผูปวยหลังปลกูถาย
ไต มาใชในการทํานายผลการผาตัดปลูกถายไต และใชในการเลือกการรักษาที่เหมาะสมสําหรับ
ผูปวยแตละรายตอไปในอนาคต 
 
 
 



บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 
2.1 Acute renal allograft rejection (AR) 
  
 เปนสาเหตทุี่พบบอยที่สุดทีท่าํใหเกิด graft dysfunction โดยเฉพาะภายใน 3 เดือนแรกหลัง
การผาตัดปลกูถายไต  ในปลายทศวรรษที่ 1990 พบอุบัติการณ ของ acute rejection รอยละ 30 
ของ first cadaveric transplantation   รอยละ 27ของ living related transplantation และ รอยละ 
37 ของ second transplantation (1)  การเกิด acute rejection ภายใน 60วันแรกหลังการผาตัดทํา
ให  renal allograft survival ที่1ปลดลงรอยละ 18 และ 27 สําหรับ living และ cadaveric recipient 
ตามลําดับ (2)  นอกจากนี ้acute rejection ยังมีผลในแงลบตอ long term graft survival อีกดวย 
 อาการของ acute rejection คือ มีไข ปสสาวะลดลง น้ําหนกัตัวเพิม่ บวม ความดันโลหิต
สูงขึ้น graft tenderness แตในยุคที่มกีารใช cyclosporine และ immunosuppressive drug ที่มี
ประสิทธิภาพสูง มกัไมพบไข และ graft tenderness  ดังนั้นในทางปฏิบัติจะสงสัย ภาวะ acute 
rejection เมื่อเกิด acute graft dysfunction คือ serum creatinine สูงขึ้น รอยละ 20 หรือ 0.3 
mg/dl เมื่อเทยีบกับ baselineเดิม (3) อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของ serum creatinine ตองวนิจิฉัย
แยกโรคจากภาวะอืน่ดังแสดงในตารางที่ 2.1 ดังนัน้การวนิิจฉัย acute rejection ตองอาศัยผลตรวจ
ทางพยาธวิิทยาจากการทํา renal allograft biopsy 
  
ตารางที่ 2.1 แสดงสาเหตุการเพิ่มข้ึนของคา serum creatinine ในผูปวยหลงัปลูกถายไต (4) 
 

Acute rejection  
Volume depletion  

Acute tubular necrosis 
Lymphocele 

Urine tract obstruction  
Urine extravasation  
Vascular occlusion  

Drugs (trimethoprim,flucytosine,calcineurin inhibitors ) 
Infection  

Recurrent primary diseases 
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พยาธิสภาพของ acute rejection 
 ในปจจุบัน การ classification renal allograft rejection ที่เปนทีน่ิยมมากที่สุดเกิดจากการ
ประชุมที่ เมือง Banff ประเทศ Canada ในป ค.ศ.1997 และไดรายงานในชื่อของ “The Banff 97 
classification of renal allograft pathology” (5) ตอมาไดมีการปรับปรุงแกไขเพิ่มเติมในป 
ค.ศ.2001  ซึง่กอนที่จะใช classificationนี้ตองไดรับชิ้นเนื้อของไตที่เพียงพอกอน  โดยแบงออกได
ดังนี ้
 
Unsatisfactory  ไมมี glomeruli หรือ arteries 
Marginal  1-9 glomeruli รวมกับ 1 artery  
Adequate  มีจํานวน glomeruli มากกวา10 และอยางนอย 2 arteries 
 
การ classification ตองให score ทั้งใน glomerulitis, interstitial inflammation, tubulitis และ 
vasculitis โดยมี score ตั้งแต 0-3+ ดังนี ้
 
Glomerulitis แบงเปน G1-G3  
 
G1 มี mononuclear cell ใน lumen ของ capillary loops และ endothelial cell ที่บวม    
นอยกวารอยละ 25 ของ glomeruli  
G2  มี mononuclear cell ใน lumen ของ capillary loops และ endothelial cell ที่บวม    
รอยละ 25-75 ของ glomeruli  
G3 มี mononuclear cell ใน lumen ของ capillary loops และ endothelial cell ที่บวม    
มากกวารอยละ 75 ของ glomeruli  
 
Tubulitis แบงเปน T1-T3  
 
T1 มี mononuclear cell นอยกวา 4 cells ตอ 1 tubular crossection หรือ 10 tubular cells  
T2 มี mononuclear cell 4-10 cells ตอ 1 tubular crossection 
T3 มี mononuclear cell มากกวา 10 cells ตอ 1 tubular crossection 
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Vasculitis แบงเปน V1-V3 
 
V1 มี intimal arteritis หรือ endothelialitis ซึ่งเกิดจาก lymphocyte infiltrate ใตตอ 
 endothelial cell ทําให endothelial cell บวม และขนาดของ vascular lumen ลดลงนอย
 กวารอยละ 25 
V2 มี intimal arteritis หรือ endothelialitis ซึ่งเกิดจาก lymphocyte infiltrate ใตตอ 
 endothelial cell ทําให endothelial cell บวม และขนาดของ vascular lumen ลดลงมาก
 กวารอยละ 25 
V3 มีการอักเสบในทกุชั้นของ arteries และ/หรือ รวมกับ fibrinoid necrosis  
 
Acute (active) cellular rejection แบงออกเปน 
 
Type IA   มี interstitial mononuclear infiltration มากกวารอยละ 25 ของพื้นที ่ biopsy ที่
  ไดมาทั้งหมด และ มี moderate tubulitis คือ mononuclear cell มากกวา 4cells 
  ตอ 1 crossection ของtubule หรือ 10 tubular cells (T2) 
Type IB  มี interstitial mononuclear infiltration มากกวารอยละ 25 ของพื้นที ่ biopsy ที่
  ไดมาทั้งหมด และ มี severe tubulitis คือ mononuclear cell มากกวา 10  
  cells ตอ 1 crossection ของtubule หรือ 10 tubular cells (T3) 
Type IIA  มี mild to moderate intimal arteritis หรือ endothelialitis คือ พบ lymphocyte 
  อยูใตตอ endothelial cell ในชั้น intima ของ artery ทาํให endothelial cell บวม 
  ขนาดของ lumen ลดลงนอยกวารอยละ25 อยางนอย 1 arterial crossection 
  (V1) 
Type IIB  มี severe arteritis คือมากกวารอยละ 25 ของ lumen ของเสนเลอืดใน biopsy
  พบ intimal arteritis (V2) 
Type III  มี transmural arteritis คือพบ inflammatory cell ในทุกชัน้ของผนงั artery และ/
  หรือ fibrinoid necrosis ในผนังของartery รวมดวย (V3) 
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รูปที่2.1 แสดงภาวะ tubulitis พบ mononuclear cells แทรกเขาไปใน cytoplasm ของ tubular cells (ลูกศรชี้) 
 

 
 

รูปที่2.2 แสดงภาวะ endothelialitis หรือ intimal arteritis พบ mononuclear cell อยูใต endothelial cells   
(ลูกศรชี้) 

 

 
 

รูปที่2.3 แสดงภาวะ transmural arteritis พบ inflammatory cells ในทุกชั้นของผนัง artery 
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Antibody mediate rejection (6) สามารถแบงตามลักษณะทางคลินิกไดเปน 3 กลุมคือ 
hyperacute rejection, acute (early) antibody mediated rejection และ chronic (late) 
antibody mediated rejection ซึ่งในการวินิจฉยัตองประกอบดวย allograft dysfunction ตรวจพบ 
donor specific antibody และ ตรวจพบ C4d deposit ที่ตําแหนง peritubular capillaries ดังภาพ 
สําหรับลักษณะทางพยาธิสภาพแบงออกเปน 3 type ดังนี ้
 
Type I  acute tubular necrosis like รวมกับ minimal inflammation  
Type II  capillary glomerulitis และ/หรือ thrombosis  
Type III  transmural arterial inflammation และ/หรือ fibrinoid necrosis  
 

 
 

รูปที่2.4 แสดง ภาวะ antibody mediated ejection พบ C4d deposition ที่ peritubular capillaries   
 

 
 Cooperative Clinical Trial in Transplantation (CCTT) (7) ไดจัดทํา classification 
สําหรับ acute rejection ซึ่งมีความสัมพันธกับการดําเนนิโรคและการพยากรณโรค แบงออกเปน 3 
types ดังตอไปนี ้
  
Type I  Acute tubulointerstitial rejection  
  พบ mononuclear cell infiltrate มากกวา รอยละ 5 ของ cortex  
  พบ อยางนอย 3 tubulitis ใน 10 high power fields โดยอาศัย 2ใน 3 criteria 
  ตอไปนี้  edema, activated lymphocytes, tubular injury 
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Type II  Acute vascular rejection 
  พบ arterial หรือ arteriolar endothelialitis โดยมีหรือไมมี ลักษณะของ type I 
  รวมดวย 
Type III   Accelerated vascular rejection  
  พบ arterial fibrinoid necrosis หรือ transmural inflammation โดยมีหรือไมม ี
  thrombosis, parenchymal necrosis หรือ hemorrhage  
 
2.2 Chronic Allograft Nephropathy (CAN) 
 
 เปนสาเหตุสําคัญของ late renal allograft failure   อุบัติการณที่แนนอนยงัไมทราบชัดเจน
เนื่องจากยังไมมี universal diagnostic criteria  โดยทั่วไปจะใหการวินิจฉัยเมื่อม ี renal allograft 
dysfunctionที่เกิดขึ้นอยางนอย 3 เดือนหลังผาตัดปลูกถายไต โดยไมพบ acute rejection, acute 
calcineurin inhibitor toxicity หรือ โรคอื่นๆรวมดวย   มักมา present ดวย slowly rising of 
plasma creatinine, increasing proteinuria, worsening hypertension  
 
พยาธิสภาพของ chronic allograft nephropathy (8) 
 
 ลักษณะทางพยาธิสภาพของ chronic allograft nephropathy จะครอบคลุมทั้ง 4 รูปแบบ
คือ chronic rejection, chronic cyclosporine toxicity, hypertensive vascular disease, chronic 
infection และ/หรือ reflux   
  
 Banff 1997 ไดแบง grade chronic allograft nephropathy เปน 3 grade ดังนี ้ 

Grade 1 mild interstitial fibrosis (รอยละ 6-25 ของ cortical area) 
  mild tubular atrophy (นอยกวารอยละ 25ของ cortical tubule) 
  มี หรือ ไมมี specific glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ 
  chronic rejection 
Grade 2 moderate interstitial fibrosis (รอยละ 25-50 ของ cortical area) 
  moderate tubular atrophy (รอยละ 26-50ของ cortical tubule) 
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  มี หรือ ไมมี specific glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ  
  chronic rejection 
 
Grade 3 severe interstitial fibrosis (มากกวารอยละ 50 ของ cortical area) 
  severe  tubular atrophy (มากกวารอยละ 50ของ cortical tubule) 
  มี หรือ ไมมี glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ   
  chronic rejection 
 
ลักษณะทางพยาธิวิทยาที่จําเพาะตอ chronic rejection (9) 
 
 Chronic Allograft Arteriopathy (CAA) 
 พบ disruption และ duplication ของ internal elastic lamina ซึ่งเกิดจาก fibrosis, 
mononuclear infiltration, myointimal cell proliferation ทําให vessel wall หนาขึ้นและ vascular 
lumen แคบลง ดังภาพ ใน immunofluorescence staining อาจพบ positive ตอ IgG, C3 และ 
fibrin ได  
 

 
 

รูปที่2.5  แสดง fibrous intimal thickening with inflammatory cells (รูป A) และ immunohistochemical stain 
for CD3 ซึ่งแสดงวา inflammatory cells นั้นคือ T cells (รูป B , ลูกศรชี้) 
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 Chronic Allograft Glomerulopathy (CAG) or Transplant Glomerulopathy (TGP) 
 พบ mesangial cell และ matrix เพิ่มมากขึ้น   glomerular capillary wall หนาตัวขึ้นและ
แยกเปน 2 ชั้น (reduplication)  glomeruli มีขนาดใหญข้ึน มีลักษณะเปน lobular pattern อาจพบ 
segmental sclerosis ดังภาพ ใน electron microscope พบ foot process effacement, 
mesangial cell interposition, subendothelial accumulation of electron lucent material , 
lamina rara interna ขยายขนาดใหญข้ึน มักไมคอยพบ immune complex deposition ในสวนของ 
transplant glomerulopathy  

 
 

รูปที่2.6 แสดง duplicated glomerular basement membrane จาก silver stain ซึ่งพบใน transplant 
glomerulopathy (TGP) 
  
 Peritubular capillary basement membrane duplication  
 พบการแยกตัวเปนหลายชัน้ของ peritubular capillary basement membrane ซึ่งเหน็ได
จาก electron microscope เทานัน้ นอกจากนีย้ังพบวามีความสมัพนัธกับ C4d staining  
 
 Chronic humoral rejection 
 มี criteria ในการวนิิจฉัยดงันี ้(ตองครบทั้ง 4 ขอจึงจะใหการวินิจฉยั) 
 1. มี clinical evidence ของ graft dysfunction  
 2. มี พยาธิสภาพ 3 ใน 4 ขอตอไปนี้ของ chronic injury  
  2.1 arterial intimal fibrosis 
  2.2 duplication of glomerular basement membrane 
  2.3 interstitial fibrosis และ tubular atrophy 
  2.4 laminated peritubular capillary basement membrane  
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 3. C4d positive ใน peritubular capillary  
 4. ตรวจพบ anti HLA antibody  
 
 Chronic calcineurin inhibitor toxicity 
 ยากลุม calcineurin inhibitor สามารถทําใหเกิดไดทั้ง acute nephrotoxicity และ chronic 
nephrotoxicity  นอกจากนีแ้ลวยังสามารถทําใหเกิด thrombotic microangiopathy (TMA) ไดอีก
ดวย  ดังแสดงในตารางที ่2.2 
 พยาธิสภาพของ Chronic calcineurin inhibitor toxicity จะพบ segmental และ global 
sclerosis ของ glomeruli  พบ tubular atrophy และ interstitial fibrosis ซึ่งมีลักษณะเปนทาง  
ที่เรียกวา stripe fibrosis  ในหลอดเลือดพบ arteriopathy ที่เกิดจาก hyaline deposit ในชัน้ tunica 
media ดังภาพ   ภาวะ Chronic calcineurin inhibitor toxicity สามารถแยกจาก chronic rejection 
ไดโดยสรุปดังตารางที ่2.3 (10) 
 

 
 

รูปที่2.7 แสดง nodular hyaline deposition ที่ outer part of arteriole ซึ่งเปนลกัษณะของ chronic 
calcineurin inhibitor toxicity (รูป A) ตางจาก intimal hyaline deposition ซึ่งพบไดใน 
hypertension และ aging (รูป B) 
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ตารางที2่.2 แสดงประเภทของ cyclosporine toxicity และ พยาธิสภาพทีพ่บ  
 
Acute nephrotoxicity  
   Functional  no structural abnormality  
   Toxic tubulopathy  Vacuolar change in tubule 
   Acute arteriopathy Apoptosis of  smooth muscle cell and early 

hyalinosis 
Chronic nephrotoxicity  
   Tubulointerstitial change Fibrosis and tubular atrophy  
   Chronic arteriopathy Hyalinosis replacement of arteriolar smooth 

muscle  
Thrombotic microangiopathy  Endothelial proliferation/ swelling, thrombi  
 
ตารางที่ 2.3 แสดงความแตกตางระหวาง acute cellular rejection และ acute cyclosporine 
toxicity   
 
 Chronic rejection    Chronic cyclosporine toxicity 
Interstitium    
   infiltrate Plasma cell and 

lymphocyte 
Mild 

   fibrosis Patchy Striped pattern 
Tubule    
   Tubular atrophy Usual Usual 
   vacuole Occasional Occasional 
Arteriole    
   Smooth muscle degeneration Absent Usual 
   External nodular hyalinosis Absent Present 
Arteries    
   Intimal fibrosis Usual Can be present 
   Mononuclear infiltrate  Often present Absent 
Glomeruli    
   Duplication  Usual Absent 
   Mesangial expansion  Can be present Can be present 
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2.3 Tolerance  
 
 หมายถงึ การไมมี immune response ตอ antigen (11) ซึ่งในแงของ transplantation  
tolerance จะหมายถงึการไมมี destructive immune response ตอ graft โดยที ่ host ยังม ี intact 
immunity   ปจจุบันมีขอมูลจาก animal model ที่สามารถ induce ใหเกิด tolerance ได เชน การทํา 
intrathymic injection of soluble antigen   การทาํ ablation recipient bone marrow  แลว 
transplant ดวย donor และ recipient bone marrow ทําใหเกิด chimeric immune system แต
อยางไรก็ตามยังไมมีขอมูลที่ชัดเจนในมนษุย  
  
2.4 Immunology of graft rejection (12) 
 
 เมื่อมีการปลกูถายอวัยวะจากบุคคลหนึง่สูอีกบุคคลหนึง่ที่ไมใช identical twins จะกระตุน 
rejection process ซึ่งแบงออกเปน 3 phases ดังตอไปนี ้
 
 1. Recognition of alloantigens  
 ระบบ immune response ของรางกายมีการพัฒนาเพื่อแยกระหวาง self และ foreign 
antigen  โดยอาศัย Major Histocompatibility Complex (MHC) molecule ซึ่งถูกควบคุมดวย 
chromosome คูที่ 6  เมื่อdonor และ recipient  มี MHC molecule ที่ตางกันจะกระตุนใหเกิด
ขบวนการ rejection ขึ้น  MHC molecule แบงเปน 2 classes คือ MHC class I และ MHC class II   
ดังภาพ 2.8-2.10  ในมนุษย  MHC gene  ถูกเรียกวา Human Leukocyte Antigen (HLA)  gene 
ซึ่งแบงเปน class I gene ประกอบดวย HLA-A, HLA-B, HLA-C   และ class II gene ประกอบดวย 
HLA-DP, HLA-DQ, HLA-DR  ในแตละ HLA locus สามารถ express ไดหลากหลาย molecule ที่
แตกตางกนั (polymorphism) เชน HLA-A1, HLA-A2,HLA-A3,… ซึ่งความแตกตางนีม้ีมากเพยีง
พอที่จะใชแยกระหวาง self และ nonself  ในทางปฏิบัติ MHC gene ที่มีบทบาทในการปลูกถาย
อวัยวะคือ HLA-A,B,DR    MHC class I molecule express บน surface ของทุก cell ที่มี nucleus  
สวน MHC class II molecule จะ express เฉพาะบน  professional Antigen Presenting Cells 
(APCs) ซึ่งประกอบไปดวย dendritic cells, B lymphocytes, macrophages MHC molecules 
และ antigenic peptides ที่บริเวณ binding grooveของ MHC molecule รวมเปน complex ซึ่ง
สามารถถูก recognize ไดดวย T Cell Receptor (TCR) นําไปสู T cell activation ตอไป   การ 
present alloantigen มี 2 วิธี คือ direct antigen presentation ซึ่ง APC ของ donor เปนตัว 
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present MHC donor molecule- peptide complex ใหกับ T cell ของ recipient  และ indirect 
antigen presentation ซึ่ง APC ของ recipient เองเปนตัว present self MHC- donor MHC 
peptide ใหกบั T cell ของ recipient ดังภาพ   พบวา direct antigen presentation มีบทบาท
สําคัญใน acute rejection  สวน indirect antigen presentationมีบทบาทสาํคัญใน chronic 
rejection  

 

 
รูปที่2.8 แสดงแผนผังของ human และ mouse MHC loci 

 

 
รูปที่2.9 แสดงโครงสราง ของ class I MHC molecule 
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รูปที่2.10 แสดงโครงสราง ของ class II MHC molecule 

 
 2. Lymphocyte activation  
 หลังจาก T cell recognize alloantigen แลว จะนาํไปสู T cell activation, proliferation 
และ differentiation ไปเปน alloreactive T cell ซึ่งกระบวนการนี้ตองอาศัย T cell receptor (TCR), 
T cell costimulators และ intracellular signaling  
 
 T cell receptor (TCR)  
 ประกอบดวย α และ β polypeptide chain ในแตละ chain จะมี constant region และ 
variable region ซึ่งทําหนาที่เปน peptide binding site ดังภาพ 2.11-2.12   TCR อยูบน surface 
ของ T cell ใกลกับ CD3 รวมเปน TCR-CD3 complex มีความสาํคัญในการ transmit signal เขาสู 
T cell  

 
 

รูปที่2.11 แสดงโครงสราง ของ T cell receptor  
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รูปที่2.12 แสดงสวนประกอบของ T cell receptor complex  

 
 T cell costimulation  
 นอกจาก interaction ระหวาง TCR จาก T cell และ MHC/peptide complex จาก APC ยัง
มี molecular interaction อ่ืนๆ ระหวาง T cell และ APCที่มีความสาํคัญในการเกิด T cell 
activation ดังแสดงในตาราง ซึง่ตัวที่มีบทบาทสําคัญคือ CD28 จาก T cell และ B7จาก APC, 
CD154 จาก T cell และ CD40 จาก APC ดังแสดงในภาพ2.13  
 

 
รูปที่2.13 แสดง accessory molecules ของ T lymphocytes  
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Intracellular signaling (13) 

 หลังจาก engagement ของ TCR จะเกดิ signal เขาสูภายใน T cell หลาย pathways ซึ่ง 
pathway ที่มคีวามสาํคัญคือ calcineurin pathway ดังแสดงในภาพ2.14 นําไปสูการสราง IL-2 (T 
cell growth factor) และ IL-2 จะไปกระตุน IL-2 receptor ที่ T cell surface ทําใหเกิด T cell 
proliferation และ differentiation  
 

 
 

รูปที่2.14 แสดง intracellular signaling ของ T cell หลังการเกิด allorecognition 
 

การ response ของ T cell หลัง activation มี 2ชนิดคือ 
 type I helper T cells (Th 1 cells) ทําหนาที่หลัง่ cytokine IL-2, IFN γ, IL-12, TNF α  
cytokine เหลานี้กระตุนการเกิด delayed type hypersensitivity, cytolytic activity, สราง 
complement fixing IgG antibody ซึ่งมีบทบาทในการเกิด graft rejection 
 type II helper T cells (Th 2 cells) ทําหนาที่หลัง่ cytokine IL-4,5,10,13 cytokine เหลานี้
กระตุน eosinophil และกระตุนการสราง IgE antibody  เชื่อวา type II response นาจะมีบทบาทใน
การเกิด graft tolerance  
  
 B lymphocyte  
 ความสาํคัญของ B cell และ antibody ในการเกิด rejection พบใน hyperacute rejection 
ซึ่งพบในผูปวยที่ sensitize ตอ allogeneic MHC molecule มากอน และเกิดภายใน 24 ชั่วโมงหลัง 
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transplantation ปจจุบัน hyperacute rejection พบไดนอยมากเนือ่งจากมีการทาํ cross match 
test เพื่อตรวจสอบ perform antibody กอนการทาํ transplantation  ในสวนของการเกิด cell 
mediated acute allograft rejection  antibody มีบทบาทใน effector phase ของ graft 
destruction   นอกจากนีเ้ชื่อวา antibody อาจจะมีบทบาทใน chronic rejection  
 
 3. effector mechanism of graft destruction  
 เมื่อ CD4 T cell recognize MHC class II molecule จะ activation ให CD4 T cell สราง 
cytokine ซึ่ง กระตุน activation และ proliferation ของ CD8 T cell และ natural killer cell 
cytokine เหลานี้ยงัสามารถกระตุน B cell ให proliferation และ differentiation ไปเปน plasma 
cell ซึ่งสราง antibody ไปทําลาย allogeneic cell ผานทาง Antibody Dependent Cellular 
Cytotoxicity (ADCC)   สวน CD8 T cell recognize class I MHC molecule บน graft cell ทําให
เกิด cell death โดย 2 mechanism คือ การหลั่ง soluble cytotoxic factor (granzyme, perforin) 
และ การ upregulation ของ Fas ligand บน T cell ซึ่งจะไปจับกับ Fas (CD95) บน allogeneic 
cell กระตุนใหเกิด apoptosis ขึ้นดังภาพ 2.15 

 
รูปที่2.15 แสดงกลไกของ cytotoxic T cells mediated lysis of target cells 
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2.5 soluble Interleukin-2 receptor (s IL-2R) 
 
 ในป 1976 Morgan และ คณะ คนพบ factor ที่อยูบน supernatant ของ activated  
lymphocyte culture ซึ่งสามารถ promote growth และ proliferation ของ human T cell ตอมา 
factor นี้ถกูเรยีกวา Interleukin-2 (IL-2) (14)  ในป 1985 Rubin และ คณะไดรายงานการคนพบ 
soluble form ของ Interleukin-2 receptor (s IL-2R) ซึ่ง release ออกจาก activated peripheral 
blood T cell บน supernatant ของ activated lymphocyte culture โดยวิธ ี enzyme linked 
immunosorbent assay (ELISA) (15) ตอมาไดมีการ demonstrate s IL-2R ใน sera ของ healthy 
persons พบวาอยูในระดบัที่ต่ําเมื่อเทียบกับ ผูปวยที่มี neoplasm โดยเฉพาะ hematologic 
malignancy ซึ่งจะมีระดับ s IL-2R ที่สูง (16) หลังจากนัน้มีการศึกษามากมายเกีย่วกับ structure, 
function, molecular characteristic ของ s IL-2R  เพื่อนาํไปใชในการประเมนิ human immune 
function ซึ่งอาจจะเปนประโยชน ในการ investigation, management และ บอก prognosis ของ
โรคตางๆตอไป 
 Interleukin-2 receptor ประกอบดวย 3 subunits คือ α, β และ γ subunit (17) ดังภาพ 
2.16-2.18   α และ β subunit เกี่ยวของกับ cytokine binding    สวน β และ γ subunit เกีย่วของ
กับ signal transduction   ใน resting T cell และ NK cell สามารถ express IL-2Rβ (75kD)ไดใน
ระดับ low level    สวน IL-2Rα (55 kD)จะ express บน T cell ที่ถกู activation เทานัน้   เดิม IL-
2Rα ถูกเรียกวา Tac (T activation) antigen   IL-2 สามารถ induce ให T cell express IL-2Rα 
และ IL-2Rβγc complex (complex ระหวาง IL-2Rβ chain และ common γ chain) ซี่งทําให 
bind กับ IL-2 ไดดวย high affinity  เนื่องจากลําพงั IL-2Rα เพียงอยางเดียว bind กับ IL-2 ไดเพียง 
low affinity และไมสามารถกระตุนใหเกิด biological response ได    หลังจากที ่T cell express IL-
2Rα เต็มที่แลวจะ secrete ออกในกระแสเลือดในรูป solouble form ซึ่งสามารถนาํมาใชเปน 
marker ของ strong antigenic stimulation (18) 
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รูปที่2.16 แสดง regulation of IL-2 receptor expression 
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รูปที่2.17 แสดง model ของ IL-2 ที่ binding กับ IL-2 receptor 
 

 

 
 

รูปที่2.18 แสดง model การจับกันของ IL-2 receptor subunit  
 
ระดับ serum s IL-2R ใน healthy personsเปลี่ยนแปลงตามอายุ (age-related change)  

พบคาสูงสุดในชวง infant จากนั้นจะคอยๆลดลงสูระดับปกติเทากับในผูใหญที่อาย ุ 10ป และจะพบ
ระดับเพิ่มมากขึ้นอีกครั้งเมื่อเขาสูวัยสงูอายุ (19)  ไมพบความแตกตางของระดับ serum s IL-2R 
ระหวางเพศชายและหญิงทีอ่ายุเทากนั  (20) มีหลายภาวะทีม่ีระดับ serum s IL-2R เพิ่มมากขึ้น ดัง
แสดงในตารางที ่2.4 



 24

ตารางที่ 2.4 แสดงภาวะที่มีระดับ serum s IL-2R เพิ่มมากขึ้น (21) 
Malignancy  
 Adult T cell leukemia 
 Hairy cell leukemia 
 Lymphocytic leukemia 
 Hodgkin lymphoma 
 Non Hodgkin lymphoma  
 Liver, breast, and lung cancer 
Autoimmune or inflammatory disease 
 Rheumatoid arthritis 
 Systemic lupus erythematosus 
 Progressive systemic sclerosis 
 Polymyositis 
 Kawasaki disease 
 Multiple sclerosis 
 DM type 1 
Infection  
 Viral  
 Hepatitis 
 HIV 
 Infectious mononucleosis  
 Measles 
 Mycobacterial 
 Leprosy 
 Tuberculosis 
 Other  
 Malaria  
Transplantation rejection  
Miscellaneous  
 Thermal injury 
 Chronic renal failure or dialysis 
 Sarcoidosis 
 Schizophrenia 
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การศึกษา s IL-2R ในผูปวย renal transplantation  
 
 ป 1987 Colvin RB และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย end stage renal disease ทีท่ํา 
transplantation จํานวน 32 ราย พบวาจะมีระดับ serum s IL-2R ลดลงเมื่อเทยีบกับกอนทํา และ 
พบวาผูปวยที่เกิด acute rejection หรือ viral infection จะมีระดับ serum s IL-2R ที่สูงขึ้นอยางมี
นัยสําคัญเมื่อเทียบกับ ผูปวยที่มี stable renal function หรือ ผูปวยที่เกิด cyclosporine toxicity 
นอกจากนีย้ังพบวาผูปวยที่เกิด acute renal failure จาก renal artery stenosis และ hemolytic 
uremic syndrome ไมทําใหระดับ serum s IL-2R เพิ่มข้ึนอยางมนีัยสาํคัญ (22) 
 
 ป 1989 De Maria R และ คณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน  6 
รายพบวาผูปวย renal transplantation ที่เกิด acute rejection จะมรีะดับ serum s IL-2R เพิ่มข้ึน 
1.5-4 เทา เมือ่เกิด acute rejection หรือ เกิด infection ทัง้ viral และ bacterial (23) 

 
 ป 1991 Touraine F และคณะ ไดทาํการศึกษาผูปวย kidney and/or pancreatic 
transplantation จํานวน 106 รายพบวา รอยละ 90 ของผูปวยที่เกดิ acute rejection จะมีการ
เพิ่มข้ึนของคา serum s IL-2R กอนการเพิ่มข้ึนของ serum creatinine 2-4 วนั  สวนอีกรอยละ 10 
ไมพบความสมัพันธกนั  นอกจากนีย้ังพบวาไมมีการเพิ่มข้ึนของ s IL-2R ในผูปวยที่เกิด acute 
tubular necrosis และ ผูปวยทีเ่กิด cyclosporine toxicity (24) 
 
 ป 1992 Trochu JN และคณะ ไดทําการศึกษา ระดบั serum s IL-2R ในผูปวย renal 
transplantation ที่เกิด acute rejection เมื่อเทียบกับผูปวยที่เกิด cyclosporine toxicity พบวาไมมี
ความแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญ (25) 
 
 ป 1992 Schroeder TJ และคณะ ไดทาํการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน  
86 ราย ซึ่งประกอบดวย  69 cadaveric donor และ 17 living donor พบวา ผูปวย living donor 
เมื่อเกิด acute rejection จะมีระดับ serum s IL-2R ที่ต่ํากวาเมื่อเทียบกับ cadaveric donor และ
พบวาผูปวยทีไ่ดรับ induction ดวย antilymphocyte จะมีการเพิ่มข้ึนของระดับ s IL-2R เร็วกวา 
และมากกวา เมื่อเกิด acute rejection (26) 
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 ป 1992 Lee PH และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 32ราย 
พบวาเมื่อเกิด acute rejectionจะมีการเพิ่มข้ึน ของระดับ serum s IL-2R อยางมีนัยสาํคัญ เมื่อ
เทียบกับ กลุมที่ stable renal function   และระดับ serum s IL-2Rจะลดลงเปนปกติเมื่อ 
antirejection treatment ประสบความสําเร็จ  พบวาการเพิ่มข้ึนของระดับ serum s IL-2R จะมา
กอน clinical diagnosis of acute rejection 1-4 วนั (27) 
 
 ป 1994 Bock GH และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 20
ราย พบวา fractional excretion ของ s IL-2R มีความแมนยํากวา คา serum s IL-2R ในการใชแยก
ภาวะ acute rejection ออกจาก กลุมที่มี stable renal function (28) 
 
 ป 1995 Montagino G และคณะ ไดทาํการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 
43 ราย โดยทาํการตรวจระดับ serum s IL-2R ตั้งแต day 0-90 หลงั transplantation พบวา การ
เพิ่มข้ึนของระดับ serum s IL-2R สัมพนัธกับการวนิิจฉยั ภาวะ acute rejection รอยละ 66  และ
พบวา  serum s IL-2R เพิม่ข้ึนกอนการเพิ่มข้ึนของ serum creatinine ใน late rejection (28+/-21 
day after transplantation) แตใน early transplantation (10+/-5 day after transplantation) 
serum s IL-2R จะเพิ่มข้ึนหลังจากการเพิม่ข้ึนของ serum creatinine (29) 
 
 ป 1996 Kaden J  และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย pre-transplant 103 ราย และ ผูปวย
kidney transplantation จํานวน 1590 ราย พบวาผูปวย pre-transplant มีระดับ serum s IL-2R สูง
กวา healthy adult อยางมนีัยสําคัญ และจะลดลงสูระดับปกติหลังทาํ transplantation 3 สัปดาห   
ผูปวยที่เกิด acute rejection จะมีระดับ serum s IL-2R ที่สูงกวา กลุมที่มี normal renal function 
และจะมีคามากที่สุดในผูปวยที่ไดรับ antithymocyte globulin ในการรักษา acute rejection (30) 
 
 ป 1997 Pickeral JJ และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 40 
ราย   พบวา ระดับ serum s IL-2R ไมมี specificity กับ immunological event   การวัด serum s 
IL-2R ไมสามารถนาํมาใชประโยชน ในการ monitor ผูปวย kidney transplantation (31) 
 
 ป 1997 Casiraghi F และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 40 
ราย   พบวา ระดับ serum s IL-2R ในกลุมที่เกิด acute rejection จะมีระดับทีสู่งกวา กลุมที่มี 
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normal renal function แตไมมีนัยสาํคัญทางสถิติ   สวนระดับ urine s IL-2R และ urine IL-6 ใน
กลุม acute rejection มีระดบัสูงกวา กลุมที่มี normal renal function อยางมีนยัสําคัญ (32) 
 
 ป 2003 Meulen CG และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 38 
ราย   ผูปวยที่ไดรับ Daclizumab (humanized monoclonal antibody against alpha chain of 
membrane bound Interleukin-2 receptor) ไมสามารถตรวจพบ s IL-2R ใน urineทันทหีลงัจาก
ไดรับ Daclizumab และจะกลับมาตรวจพบไดอีกครั้ง ที่ 8+/-3 สัปดาหผานไป   s IL-2R ที่ตรวจพบ
เปน high molecular weight fraction ซึ่งตางจาก normal population ที่เปน low molecular 
weight fraction (33) 
 
 ป 2004 Metah R และคณะ ไดทําการศึกษาผูปวย kidney transplantation จํานวน 12ราย   
พบวาสัดสวนของ post-transplant s IL-2R level / pre-transplant s IL-2R level ที่มากกวา 0.6 
สามารถทํานายการเกิด severe rejection episodes   โดยที ่ s IL-2R level เพียงครัง้เดียวไม
สามารถทํานายการเกิด rejection ได (34) 
 
 ป 2004 Gupta RK และคณะ   ไดทําการศกึษาผูปวย living related kidney 
transplantation จํานวน 23 ราย โดยทาํการตรวจวัดระดับ serum และ urine s IL-2R  post-
transplant day 0-30  พบวาในกลุมที่เกดิ acute rejectionมีระดับ serum s IL-2R สูงกวากลุมที่ไม
เคย acute rejection ที่เวลาตางๆ   สวนระดับ urine s IL-2R ในกลุมที่เกิด acute rejection สูงกวา
กลุมที่ไมเกิด acute rejection แตไมมีนัยสําคัญทางสถติิ (35) 



บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 

 
3.1 ประชากร 
 
 3.1.1 ประชากรเปาหมาย 
 ผูปวยคนไทยที่ไดรับการปลกูถายไต 
 
 3.1.2 ประชากรตัวอยาง 

ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตที่มาตรวจตดิตามที่คลินกิผูปวยหลังการปลูกถายไต 
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 

 
 3.1.3 กฎเกณฑในการคดัเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 

ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตที่มาตรวจตดิตามที่คลินกิผูปวยหลังการปลูกถายไต 
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ และยินยอมเขารวมการศึกษาโดยแบงผูปวยเปน  

Acute allograft rejection นิยามคือ ผูปวยหลังปลูกถายไตทีม่ีประวัติผล kidney biopsy 
เขาไดกับ acute rejection ตาม “The Banff 97 classification of renal allograft pathology” 

Chronic allograft nephropathy นิยามคือ ผูปวยหลังปลูกถายไตที่มีประวัติผล kidney 
biopsy เขาไดกับ chronic allograft nephropathy ตาม “The Banff 97 classification of renal 
allograft pathology” 

Long term graft survival นิยามคือ ผูปวยที่มีการทาํงานของ renal allograft ยืนยาวกวา 8 
ป โดยไมเคยมีประวัติ biopsy proven acute allograft rejection หรือ chronic allograft 
nephropathy และ ม ีserum creatinine นอยกวา 2 mg/dl  

ผูปวย end stage renal disease ที่ทํา chronic hemodialysis ที่หองไตเทียมโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ  และยินยอมเขารวมการศึกษา เปนกลุมควบคุม 

ประชากรทัว่ไปที่มาบริจาคโลหิตที่ศูนยบริการโลหิตแหงชาติ สภากาชาดไทย และยินยอม
เขารวมการศึกษา เปนกลุมควบคุม 
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3.1.4 กฎเกณฑในการตดัออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
 1) ผูปวยที่มี active infection  
 2) ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยวาเปน malignancy 
 3) ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยวาเปน autoimmune disease  
 4) ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยวาเปน inflammatory disease 
 5) ผูปวยที่ไมยินยอมใหความรวมมือในการศึกษา 
 
3.1.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (Sample Size Determination) 
 เนื่องจากเปนการศึกษาแบบ Descriptive study จึงไมตองคํานวณขนาดตัวอยาง 
ในการศึกษานีม้ีผูปวยหลังปลูกถายไตเขารวมการศึกษาจํานวน 198 ราย ผูปวย end stage 
renal disease ที่ทํา chronic hemodialysis จํานวน 40 ราย และ ประชากรทัว่ไปที่มา
บริจาคโลหิตทีศู่นยบริการโลหิตแหงชาติ สภากาชาดไทย จํานวน 30 รายเขารวมการศึกษา
เปนกลุมควบคุม 
 

3.2 การสังเกตและการวัด  
 
 3.2.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ, อาย,ุ สาเหตุของโรคไตวายเรื้อรัง, วิธกีารฟอก
ไตกอนการปลกูถายไตระยะเวลาหลังจากการปลูกถายไต, ชนิดของการปลกูถายไต, ชนิดของ 
immunosuppressive drugs ที่ผูปวยไดรับหลังจากการปลูกถายไต, ระดับความเขมขนในเลือดของ
urea, creatinine, และคาการขจัดของ creatinine, ผลพยาธิสภาพของไตหลังการปลูกถาย 
 

3.2.2 ขอมูลที่ศึกษา ไดแก ระดับ serum soluble Interleukin-2 receptor alpha  
(sIL-2Rα) 

 
 3.2.3 เครื่องมือที่ใชในการวัด 

1) ระดับ creatinine ในเลือดและระดับ creatinine ในปสสาวะ ตรวจโดย
หองปฏิบัติการหนวยโรคไต โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ  (ปริมาณ creatinine ในเลือดและใน
ปสสาวะ ตรวจโดยใชวิธ ีJaffe ดวยเครื่อง Beckman ) 
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2) ระดับความเขมขนในเลือดของ human soluble Interleukin-2 receptor alpha 
(human sIL-2Rα) ตรวจโดยวิธ ี ELISA ใชน้ํายาของบริษัท R&D system (catalog 
number : DY 223)  โดยผูวิจัยเปนผู coat micro plate และ ทํา ELISA ดวยตนเอง ตาม 
protocol ที่แสดง ซึง่จะเกบ็เลือดผูปวยและนํามาปนแยกเอา serum ที ่ 4°C จากนัน้จะแช
เก็บ serum ไวในตูแช -80°C จนกวาจะนําออกมาตรวจเพื่อปองกันการเสื่อมสลายของ 
human soluble Interleukin-2 receptor alpha ซึ่งเปน protein 
 

 Protocol ELISA 
 

 Plate preparation  
1. Dilute Capture antibody ใหได working concentration (2.0µg/ml) ดวย PBS จากนั้น 
นําไป coat 96 well micro plate หลุมละ 100µL incubate ขามคืนที่ room temperature  
2. Aspirate Capture antibody ทิ้ง หลงัจากนัน้ลางแตละหลุมดวย Wash Buffer (0.05% 
Tween 20 in PBS, pH 7.2-7.4) 400µL ทั้งหมด 3รอบ  
3. ใส Block Buffer (1% BSA, 5% sucrose in PBS, 0.05% NaN3) หลุมละ 300µL 
incubate ที่อุณหภูมิหองอยางนอย 1ชั่วโมง 
4. ทําซ้ําขัน้ตอนที ่2 
  
 Assay procedure  
1. ใส sample และ standard ซึ่ง dilute ดวย reagent diluents (1% BSA in PBS, pH7.2-
7.4, 0.2 µm filtered) ลงในแตละหลุม หลุมละ 100µL โดยทําเปน duplicated samples 
ปดดวย adhesive strip แลว incubate ที่อุณหภูมหิอง 2 ชั่วโมง โดยทําเปน duplicated 
sample 
2. ทําซ้ําเหมือนขั้นตอนที่ 2 ใน plate preparation  
3. เติม detection antibody หลุมละ 100µL ปดดวย adhesive strip แลว incubate ที่
อุณหภูมิหอง 2 ชั่วโมง 
4. ทําซ้ําเหมือนขั้นตอนที่ 2 ใน plate preparation 
5. เติม Strepavidine-HRP 100µL ลงในแตละหลุม ปดดวย adhesive strip แลว 
incubate ที่อุณหภูมิหอง 20 นาที หลีกเลีย่งไมให plate ถูกแสงโดยตรง 
6. ทําซ้ําเหมือนขั้นตอนที่ 2 ใน plate preparation 



 31

7. เติม substrate solution 100µL ลงในแตละหลุม ปดดวย adhesive strip แลว 
incubate ที่อุณหภูมิหอง 20 นาที หลีกเลีย่งไมให plate ถูกแสงโดยตรง 
8. เติม stop solution (2NH2SO4) 50µL ลงในแตละหลุม 
9. วัดคา Optical Density (OD) ของแตละหลุมทันท ี โดยใช micro plate reader ที่ 
wavelength 450 nm 
 
3.2.4 การคํานวณ (Calculations) 
 Creatinine clearance (CCr) คํานวณจากปสสาวะ 24 ชั่วโมงโดยใชสมการ  
 
CCr (ml/min) = Urine Cr(mg/dl) * urine Volume(ml) / Plasma Cr(mg/dl) * 1440 
  
  
 Glomerular Filtration Rate (GFR) คํานวณ จาก abbreviated MDRD 
equation ดังนี ้
 
GFR = 186 × (PCR ÷ 88.4)-1.154 × Age-0.203  
(if female multiply result by 0.742) 
 
 

3.3 การรวบรวมขอมลู (Data Collection) 
  

ผูทําการวิจยัเปนผูเก็บรวบรวมขอมูล บันทึกขอมูล และตรวจสอบความสมบูรณของขอมูล
เพื่อใหไดครบถวนตามจาํนวนที่ตองการ และนํามาวเิคราะหขอมูลตอไป 

 
3.4 การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 
ทดสอบความแตกตางของของผูปวยแตละกลุม ในดาน 

อาย ุ
 เพศ 
 จํานวน mismatch 
 คา PRA (Panel Reactive Antibody) 
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 serum creatinine 
 creatinine clearance จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง 
 GFR (Glomerular Filtration Rate) จาก abbreviated MDRD equation   
ระยะเวลาหลงัปลูกถายไต 
ชนิดของการทาํ transplantation (cadaveric, living related) 
 ระดับ Cyclosporin A ในเลือด 
 การไดรับ anti IL-2  
คา soluble interleukin-2 receptor ในเลือด 
 

โดยใช One- way ANOVA และ unpaired T test  
ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใช Pearson Correlation 
 
เนื่องจากงานวิจัยนี้ผูวิจยัไดทําการ coat plate และทาํ ELISA ดวยตนเอง ดังนัน้จงึไดทํา inter and 
intra plate analysis เพื่อควบคุมคุณภาพของการทาํ ELISA  
 % CV ของ interplate analysis เทากับ 5.25% 
 % CV ของ intraplate analysis เทากับ 5.9% 

 
   

 
 

 



บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

4.1 ขอมูลพื้นฐาน 
 
 มีผูเขารวมการศึกษาทัง้หมด 268 ราย แบงเปน ผูปวยหลงัปลูกถายไตจํานวน 198 ราย  
ผูปวย End Stage Renal Disease (ESRD) ทีท่ํา chronic hemodialysis จํานวน 40 ราย  และ
ประชากรทัว่ไปจํานวน 30 ราย  สําหรับผูปวยหลังปลกูถายไตที่เขารวมการศึกษามีอายุระหวาง 16 
ป ถึง 67 ป (อายุเฉลี่ย 42.18 ± 10.85 ป) เปนผูปวยเพศชาย 110 ราย  เพศหญิง 88 ราย  ซึ่ง
แบงเปนผูปวย cadaveric related transplantation จํานวน 131 ราย  ผูปวย living related 
transplantation จํานวน 67 ราย  ในผูปวยที่เขารวมการศึกษาทัง้หมดนี้แบงเปนกลุมที่เกิด acute 
rejection (AR) จํานวน 17 ราย กลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy (CAN) จํานวน 11 ราย 
กลุมที่เกิดทัง้ acute rejection และ chronic allograft nephropathy (AR+CAN) จํานวน 5 ราย  
กลุม long term graft survival จํานวน 27 ราย ที่เหลือเปนผูปวยที่ไมเกิด acute rejection, chronic 
allograft nephropathy และไมใช long term graft survival จํานวน 138 ราย  สําหรับขอมูลพืน้ฐาน
ของทั้ง 5 กลุมอันประกอบดวย อายุ เพศ ชนิดของการทํา transplantation  คา PRA จํานวน 
mismatch คา serum creatinine คา creatinine clearance คา Glomerular infiltration rate (GFR) 
พบวาสวนใหญไมแตกตางกัน ยกเวน คา PRA ในกลุมที่เกิดทั้ง acute rejection และ chronic 
allograft nephropathy พบวามีคาสงูกวากลุมอ่ืนๆอยางมีนยัสําคัญ (p < 0.05) คา serum 
creatinine ในกลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy และกลุมทีเ่กิดทั้ง acute rejection และ 
chronic allograft nephropathy มีคาสูงกวากลุมอ่ืนๆอยางมีนยัสําคญั (p < 0.05)   คา creatinine 
clearance จากการเก็บปสสาวะ 24ชั่วโมงและคา GFR จาก abbreviated MDRD equation ใน
กลุม long term graft survival มีคาสูงกวากลุมอ่ืนๆ อยางมนีัยสาํคัญ (p < 0.05) 
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ตารางที่ 4.1 ขอมูลพื้นฐานผูปวยหลังปลูกถายไตที่เขารวมการศึกษา 
 

 
กลุมผูปวย 

 
acute rejection  

 
Chronic allograft 

nephropathy  

Acute rejection & 
chronic allograft 

nephropathy 

 
Long term graft 

survival  

 
Non rejection  and 
non long term graft 

survival 
จํานวนผูปวย (คน) 17 11 5 27 138 
อายุ (ป) 36.64(±9.27) 42.72(±13.49) 39.0(±10.24) 38.66(±8.19) 43.81(±10.9) 
เพศ (คน/รอยละ) 
ชาย 
หญิง 

 
8 (47.1) 
9 (52.9) 

 
4 (36.4) 
7 (63.6) 

 
2 (40) 
3 (60) 

 
15 (55.6) 
12 (44.4) 

 
81 (58.7) 
57 (41.3) 

ชนิดของ transplantation 
Cadaveric (คน/รอยละ) 
living related (คน/รอยละ) 

 
12 (70.6) 
5 (29.4) 

 
8 (72.7) 
3 (27.3) 

 
4 (80) 
1 (20) 

 
22 (81.5) 
5 (18.5) 

 
85 (61.6) 
53 (38.4) 

PRA 1 0.47(±1.37) 3.18(±10.55) 10.40(±23.25)* 0.93(±3.4) 1.65(5.16) 
จํานวน Mismatch   2.7(±1.31) 3.36(±1.74) 2.4(±0.54) 3.22(±1.36) 2.64(±1.5) 
สาเหตุ ของ ESRD (คน) 
Diabetic nephropathy 
ADPKD 2 
Ig A nephropathy 
FSGS 
Obstructive uropathy 
Lupus nephritis 
Hypertensive nephropathy 
Chronic pyelonephritis 
Unknown  

 
2 
1 
1 
- 
1 
1 
- 
- 

11 

 
1 
2 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
8 

 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
5 

 
3 
1 
3 
1 
- 
- 
- 
- 

19 

 
26 
9 

10 
2 
7 
- 
2 
1 

81 
Serum creatinine  (mg/dl) 2.2(±1.42) 

(1.1-5.8) 
4.25(±4.69)* 

(1.3-17.2) 
3.52(±2.65)* 

(1.2-7.5) 
1.22(±0.28) 

(0.7-1.9) 
1.46(±0.56) 

(0.8-4.8) 
Creatinine clearance (ml/min) 3 

 
44.64(±21.73) 

(8.2-88) 
41.54(±41.36) 

(4.1-148.1) 
34.34(±29.59) 

(0.83-70) 
72.29(±26.80)* 

(27.1-128.5) 
61.20(±20.98) 
(12.7-115.5) 

GFR  (ml/min) 4 41.02(±16.56) 
(8.98-66.77) 

26.67(±15.86) 
(3.63-48.3) 

31.67(±23.32) 
(6.23-59.67) 

65.47(±16.03)* 
(36.72-100.37) 

55.77(±17.10) 
(14.82-102.67) 

ผูปวยที่ไดรับ CNI 5 
Cyclosporine A (คน/รอยละ) 
Tacrolimus (คน/รอยละ) 

16 (94.2) 
14 (82.4) 
2 (11.8) 

11 (100) 
9 (81.8) 
2 (18.2) 

5 (100) 
4 (80) 
1 (20) 

26 (96.3) 
26 (96.3) 

- 

136 (98.6) 
125 (90.6) 

11 (8) 
ผูปวยที่ไดรับ Anti IL-2 receptor 
Daclizumab (คน/รอยละ) 
Basiliximab (คน/รอยละ) 

8 (47.1) 
7 (41.2) 
1 (5.9) 

4 (36.4) 
3 (27.3) 
1 (9.1) 

3 (60) 
2 (40) 
1 (20) 

- 
- 
- 

81 (58.7) 
59 (42.8) 
22 (15.9) 

1 PRA หมายถึงคา Panel Reaction Activity 
2 ADPKD หมายถึง autosomal dominant polycystic kidney disease 
3 คา creatinine clearance คํานวณจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง 
4 GFR หมายถึงคา glomerular filtration rate คํานวณจาก abbreviated MDRD equation ดังนี ้

GFR = 186 × (PCR ÷ 88.4)-1.154 × Age-0.203 (if female multiply result by 0.742) 
5 CNI หมายถึง calcineurin inhibitor drug  
* หมายถึง มีนัยสําคญัทางสถิติ (p < 0.05) 
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 ผูปวย ESRD ที่ทาํ hemodialysis ที่เขารวมการศึกษา มจีํานวน 40 รายแบงเปน เพศชาย
จํานวน 13 ราย (คิดเปนรอยละ 32.5) เพศหญิงจาํนวน 27 ราย (คิดเปนรอยละ 67.5) อายุระหวาง 
35 ป ถึง 95 ป (อายุเฉลีย่ 69.22 ± 13.30 ป) 
 ประชาการทั่วไปที่เขารวมการศึกษาจาํนวน 30 รายแบงเปน เพศชายจํานวน 24 ราย (คิด
เปนรอยละ 80) เพศหญิงจาํนวน 6 ราย (คิดเปนรอยละ 20) อายุระหวาง 24 ป ถงึ 55 ป (อายุเฉลี่ย 
36.63 ± 9.26 ป) 

 

13 (33%)

27 (67%) เพศชาย
เพศหญิง

 
รูปที่ 4.1.1 แผนภูมิวงกลมแสดงจํานวนผูปวยแยกตามเพศของผูปวยESRD ที่เขารวมการศึกษา 
 

6  (20%)

24  (80%) เพศชาย
เพศหญิง

 
 
 

รูปที่ 4.1.2 แผนภูมิวงกลมแสดงจํานวนประชากรแยกตามเพศของประชากรทั่วไปที่เขารวมการศึกษา 
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4.2 คา soluble Interleukin-2 Receptor (sIL-2R) 
  
 ระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลงัปลูกถายไตมีคาระหวาง 109.19-1547.87 pg/ml 
คาเฉลี่ย 438.86 ± 225.42 pg/ml (mean± SD)  ในผูปวย ESRD ที่ทาํ chronic hemodialysis มีคา
ระหวาง 413.45-580.01 pg/ml คาเฉลี่ย 477.94 ± 40.25 pg/ml   และในกลุมประชากรทัว่ไป มคีา
ระหวาง 48.71-590.55 pg/ml  คาเฉลี่ย 176.09 ± 114.62 pg/ml    
 คาเฉลี่ยของระดับ sIL-2R ในเลือด ของประชากรทัว่ไปมีคาต่ํากวา ของ ผูปวย ESRDที่ทํา 
chronic hemodialysis และผูปวยหลังปลูกถายไตอยางมีนยัสําคัญ (p<0.01) แตคาเฉลี่ยของระดับ 
sIL-2R ในเลือดของผูปวย ESRDที่ทาํ chronic hemodialysisไมแตกตางจากผูปวยหลงัปลูกถายไต 
(p = 0.49) 
                                                               
 
 

176.09+/-114.62

477.94+/-40.25

438.86+/-225.42
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patient group 

 
Normal Population หมายถึงประชากรทั่วไป 
ESRD หมายถึง ผูปวย end stage renal disease  
KT หมายถึง ผูปวยหลังปลูกถายไต 
 
รูปที่ 4.2.1 แสดงคา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยทั้งหมดที่เขารวมในการศึกษาโดยแบงตามกลุม 
 
 

P < 0.01

P < 0.01

P = 0.49
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 เมื่อเปรียบเทยีบระหวางเพศชายและเพศหญิง พบวาคาเฉลี่ยของ sIL-2R ในผูปวย ESRD 
ที่ทาํ hemodialysis ไมแตกตางกนั (465.71±  36.20 pg/ml, 483.83 ± 41.40 pg/mlตามลําดับ ;   
p=0.18)   เชนเดียวกับกลุมประชากรทั่วไปที่เขารวมในการศึกษา (181.11 ± 126.22 pg/ml, 
156.02 ± 48.05 pg/ml ตามลําดับ ; p = 0.64  ) และ ผูปวยหลังปลูกถายไต (421.71 ± 209.94 
pg/ml, 460.29 ± 249.43 pg/ml ตามลําดบั ; p = 0.38) 

 
คาเฉลี่ยของ ระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลังปลูกถายไตในกลุมที่เกิด acute allograft 

rejection และ/ หรือ chronic allograft nephropathy (721.65 ± 286.27 pg/ml) เมื่อเทียบกับกลุม
ที่ไมเกิด (382.30 ± 160.43 pg/ml) มีความแตกตางอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ     (p < 0.01) 
 
 

721.65+/-286.27

382.30+/-160.43

0
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AR or CAN No rejection 
patient group

 
AR or CAN หมายถึงผูปวยที่เกิด acute allograft rejection และ/ หรือ ผูปวยที่เกิด chronic allograft nephropathy 
No rejection หมายถึงผูปวยที่ไมเกิด acute allograft rejection และ chronic allograft nephropathy 
 
รูปที่ 4.2.2 แสดงคา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตที่เขารวมในการศึกษาโดยแบงตามกลุม 
 
 แตเมื่อเทียบกนัในกลุมแลว พบวาคาเฉลี่ยของ ระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวย acute 
allograft nephropathy (785.34 ± 320.08 pg/ml) เมื่อเทียบกับผูปวย chronic allograft 
nephropathy (600.84 ± 167.22 pg/ml) พบวาไมแตกตางกนั (p = 0.06) เชนเดียวกันกับ คาเฉลี่ย

P < 0.01
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ของ ระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวย long term graft survival (351.81 ± 124.36 pg/ml) เมื่อ
เทียบกับ ผูปวยที่ไมเกิดทั้ง acute allograft rejection, chronic allograft nephropathy และ ไมใช 
long term graft survival (388.26 ± 166.30 pg/ml) พบวาไมแตกตางกนั (p = 0.94) 

คาเฉลี่ยของ sIL-2R ในผูปวยหลังปลกูถายไตเมื่อแบงเปนกลุมยอยมีคาดังนี้ กลุมที่เกิด 
acute rejection มีคา 785.34 ± 320.08 pg/ml     กลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy มีคา 
600.84 ± 167.22 pg/ml   กลุมที่เกิดทัง้ acute rejection และ chronic allograft nephropathy มี
คา 770.86 ± 339.84 pg/ml     กลุม long term graft survival มีคา 351.82 ± 124.36 pg/ml และ 
กลุมที่เหลือที่ไมเกิดทัง้ acute rejection, chronic allograft nephropathy และ ไมใช long term 
graft survival มีคา 388.27 ± 166.30 pg/m  
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AR หมายถึง ผูปวย acute rejection , CAN หมายถึง ผูปวย chronic allograft nephropathy, AR+CAN หมายถึง ผูปวยที่เกิดทั้ง 
acute rejection และ chronic allograft nephropathy, Long term หมายถึง ผูปวย long term graft survival , Other KTหมายถึง 
ผูปวยปลูกถายไตคนอื่นๆที่ไมเกิด acute rejection, chronic allogaft nephropathy และไมใช long term graft survival 
 
รูปที่ 4.2.3 แสดงคา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตที่เขารวมในการศึกษาโดยแบงตามกลุม 

 
 
 

P < 0.01 

P < 0.01 P < 0.01

P = 0.94
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ตารางที่ 4.2.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูเขารวมการศึกษาแยกตามประเภทผูปวย 

   

กลุม 
 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 

คาตํ่าสุด 
(pg/ml) 

 

คาสูงสุด 
(pg/ml) 

 
Other KT 138 388.26 166.30 109.19 1070.87 

AR 17 785.34 320.08 431.47 1547.87 
CAN 11 600.84 167.22 339.46 845.26 

AR+CAN 5 770.86 339.84 403.06 1300.10 
Long term 27 351.81 124.36 125.97 696.69 
Normal pop 30 176.09 114.61 48.71 590.55 

ESRD 40 477.94 40.24 413.45 580.01 
Total 268 415.28 215.83 48.71 1547.87 

 
AR หมายถึง ผูปวย acute rejection , CAN หมายถึง ผูปวย chronic allograft nephropathy, AR+CAN หมายถงึ ผูปวย

ที่เกิดทั้ง acute rejection และ chronic allograft nephropathy, Long term หมายถึง ผูปวย long term graft survival ,          
Other KT หมายถงึ ผูปวยปลูกถายไตที่ไมเกิด acute rejection, chronic allogaft nephropathy และไมใช long term graft survival, 
ESRD หมายถึง ผูปวย end stage renal disease ที่ทํา hemodialysis, Normal pop หมายถึงประชากรทั่วไปที่เขารวมในการศึกษา 

 
4.3 คา Panel Reactive Antibody (PRA) 
  
 คาเฉลี่ยของ PRA ในผูปวยหลงัปลูกถายไตในกลุมที่เกิด acute allograft rejection และ/
หรือ chronic allograft nephropathy เมื่อเทียบกับกลุมที่ไมเกิดพบวาไมแตกตางกนั (p = 0.26) ดัง
แสดงในตารางที ่4.3.1  
 
ตารางที่ 4.3.1 คา PRA ของผูเขารวมการศึกษาแยกตามประเภทผูปวย 
  

PRA 
 

จํานวน 
case 

 
Mean 

 
Std. Deviation 

 
AR or CAN 33 2.88 10.73 

No rejection 165 1.53 4.91 
Total 198 1.75 6.25 

 
AR or CAN หมายถึง ผูปวยหลังปลูกถายไตในกลุมที่เกิด acute allograft rejection และ/หรือ chronic allograft nephropathy 
No rejectionหมายถึง ผูปวยหลังปลูกถายไตในกลุมที่ไมเกิด acute allograft rejection และ chronic allograft nephropathy 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test   ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา PRA 
 (p= 0.26) 
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4.4 จํานวน mismatch  
 
 คาเฉลี่ยของ จํานวน mismatch ในผูปวยหลงัปลูกถายไตในกลุมทีเ่กิด acute allograft 
rejection และ/หรือ chronic allograft nephropathy เมื่อเทียบกับกลุมที่ไมเกิดพบวาไมแตกตางกนั 
(p = 0.62) ดังแสดงในตารางที ่4.4.1  
 
ตารางที่ 4.4.1 จํานวน mismatch ของผูเขารวมการศึกษาแยกตามประเภทผูปวย 
 
  

จํานวน 
mismatch 

 

จํานวน 
case 

 
Mean 

 
Std. Deviation 

 
AR or CAN 33 2.87 1.40 
no rejection 165 2.73 1.48 

Total 198 2.76 1.47 
 
 
AR or CAN หมายถึง ผูปวยหลังปลูกถายไตในกลุมที่เกิด acute allograft rejection และ/หรือ chronic allograft nephropathy 
No rejectionหมายถึง ผูปวยหลังปลูกถายไตในกลุมที่ไมเกิด acute allograft rejection และ chronic allograft nephropathy 
เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test   ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา mismatch (p= 0.62) 
 
4.5 ระยะเวลาหลังปลูกถายไต 
 
 จากขอมูลของผูปวยหลังปลกูถายไตทั้งหมดที่ทาํการศึกษาพบวาระยะเวลาหลงัปลกูถายไต
ไมมีผลตอระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวย (p = 0.95) ดังแสดงในตารางที ่4.5.1  
ตารางที่ 4.5.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูเขารวมการศึกษาแยกตามระยะเวลาหลงัปลกูถายไต 

  
ระยะเวลา
หลังปลูก
ถายไต 

(ป) 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 

คาตํ่าสุด 
(pg/ml) 

 

คาสูงสุด 
(pg/ml) 

 
0-5 109 443.80 241.54 109.19 1547.87 

5-10 74 431.29 204.75 125.20 1300.10 

>10 15 440.31 214.16 125.97 834.26 

Total 198 438.86 225.42 109.19 1547.87 

 
เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 

(pg/ml) (p= 0.95) 
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4.6 ชนิดของการทํา transplantation  
 

ไมพบความแตกตางของระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลงัปลูกถายไตระหวางกลุม 
cadaveric related และ living related renal transplantation ดังตารางที่ 4.6.1 

 
ตารางที่ 4.6.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูเขารวมการศึกษาแยกตามชนดิของปลูกถายไต 

 
 

 
ชนิดของการทํา 
transplantation 

 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
 

Cadaveric related 131 434.76 232.58 

 
Living related 67 446.87 212.18 

 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R (pg/ml) 
(p = 0.42) 

 
4.7 Creatinine clearance  
 คา sIL-2R (pg/ml) ในเลือดของผูปวยหลังปลูกถายไตกลุมที่เกิด acute allograft rejection 
และ/หรือ chronic allograft nephropathy ไมมีความแตกตางกนัที่ระดับ creatinine clearance 
(จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง)ตางๆ เชนเดียวกับกลุมที่ไมเกิดทั้ง acute allograft rejection และ 
chronic allograft nephropathy ดังตารางที ่4.7.1 และ 4.7.2 ตามลําดับ 
 
ตารางที ่ 4.7.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลกูถายไตกลุมที่เกิด acute allograft rejection 
และ/หรือ chronic allograft nephropathyแบงตาม creatinine clearance (ml/min) 

  
 

Creatinine 
clearance 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 

คาตํ่าสุด 
(pg/ml) 

 

คาสูงสุด 
(pg/ml) 

 
≥ 60 9 596.45 171.15 403.06 913.94 
30-60 12 753.33 329.88 480.99 1547.87 
15-30 6 722.05 325.64 339.46 1300.10 
<15 6 845.65 288.29 550.26 1385.86 
Total 33 721.64 286.27 339.46 1547.87 
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เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 
(pg/ml) (p= 0.408) 
 
ตารางที่ 4.7.2 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลงัปลูกถายไตกลุมที่ไมเกิด ทั้ง acute allograft 
rejection และ chronic allograft nephropathyแบงตาม creatinine clearance (ml/min) 
 
  

Creatinine 
clearance 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 

คาตํ่าสุด 
(pg/ml) 

 

คาสูงสุด 
(pg/ml) 

 
≥ 60 93 359.44 150.95 109.19 773.78 
30-60 62 404.65 163.27 128.40 1070.87 
15-30 10 456.27 201.20 217.97 834.26 
Total 165 382.30 160.43 109.19 1070.87 

 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 
(pg/ml) (p= 0.073) 
  
4.8 Glomerular Filtration Rate (GFR) 
 
 คา sIL-2R (pg/ml) ในเลือดของผูปวยหลังปลูกถายไตกลุมที่เกิด acute allograft rejection 
และ/หรือ chronic allograft nephropathy ไมมีความแตกตางกนัที่ระดับ GFR by abbreviated 
MDRD equation  เชนเดยีวกับกลุมที่ไมเกิดทั้ง acute allograft rejection และ chronic allograft 
nephropathy ดังตารางที ่4.8.1 และ 4.8.2 ตามลําดับ 
 
ตารางที ่ 4.8.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลกูถายไตกลุมที่เกิด acute allograft rejection 
และ/หรือ chronic allograft nephropathyแบงตาม GFR (ml/min) 

GFR 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
≥ 60 1 658.18 - 
30-60 19 686.63 292.62 
15-30 5 641.49 188.47 
<15 8 862.83 320.76 
Total 33 721.64 286.27 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 
(pg/ml) (p= 0.463) 
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ตารางที่ 4.8.2 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลงัปลูกถายไตกลุมที่ไมเกิด ทั้ง acute allograft 
rejection และ chronic allograft nephropathyแบงตาม GFR (ml/min) 

 
  

GFR 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
≥ 60 77 376.1553 162.52314 
30-60 77 376.1777 154.09197 
15-30 11 418.6989 141.31918 
Total 165 382.3049 160.43512 

 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 
(pg/ml) (p= 0.87) 

 
4.9 ระดับ cyclosporine A ในเลือด 
 
 พบวาคาเฉลี่ยของ ระดับ cyclosporine A ในเลือดที ่2 ชั่วโมงของ ผูปวยหลังปลูกถายไตไม
เกิน 3 ป จํานวน 52 ราย ไมมีความสมัพนัธกับ ระดับ sIL-2R ในเลือด ดังแสดงในตารางที่ 4.9.1 
 
ตารางที่ 4.9.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตแบงตาม คาเฉลี่ยของระดบั 
cyclosporine A ในเลือดที ่2 ชั่วโมง (ng/ml) 
  
 

 
C2 

(ng/ml) 
 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
<1500 27 420.51 240.56 
>1500 25 411.80 148.40 

 

C2 หมายถึง คาเฉลี่ยของ ระดับ cyclosporine A ในเลือดที่ 2 ชั่วโมง 
 
เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R (pg/ml) 

(p= 0.12) 
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4.10 การไดรับ anti IL-2  
 
 ไมพบความแตกตางของคา sIL-2R ระหวางกลุมที่ไดรับ anti IL-2 และกลุมที่ไมไดรับ แตถา
หากวิเคราะหเฉพาะผูปวยหลังปลูกถายไตภายใน 1 ป พบวาคา sIL-2R ในกลุมที่ไมไดรับ anti IL-2 
ซึ่งมีเพียง 1 รายมีคาสงูกวากลุมที่ไมไดรับอยางมีนยัสําคัญ (p < 0.01) ดังแสดงในตารางที่ 4.10.1 
และ 4.10.2 ตามลําดับ 
 
ตารางที่ 4.10.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตทัง้หมดแบงตามการไดรับ anti IL-2  
 
  
 

 
Anti IL-2 

 
 

 
จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
ไดรับ anti IL-2 96 458.14 252.25 
ไมไดรับ anti IL-2 102 420.71 196.40 

 
 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test ไมพบความแตกตางของคา sIL-2R (pg/ml) ระหวาง
กลุมที่ไดรับ anti IL-2 และกลุมที่ไมไดรับ anti IL-2 (p= 0.35) 

 
ตารางที่ 4.10.2 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตภายใน 1 ป แบงตามการไดรับ        
anti IL-2  
 
  

 
ANTIIL2 

 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
ไดรับ anti IL-2 16 516.84 131.52 

 
ไมไดรับ anti IL-2 1 1133.44 - 

 
 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test พบวากลุมที่ไดรับ anti IL-2 มีคา sIL-2R (pg/ml) สูง
กวากลุมที่ไมไดรับอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.01) 
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4.11 Subgroup Analysis 
 
 4.11.1 Acute allograft rejection 
 ในกลุมที่เกิด acute allograft rejection จํานวน 17 ราย คาเฉลี่ยของระดับ sIL-2R คือ 
785.34 ± 320.08 pg/ml มีผูปวย 4 รายทีม่ีระดับ soluble interleukin-2 receptor (sIL-2R) > 1000 
pg/ml ซึ่งในจาํนวนนี้ 2 รายผล pathology เปน acute cellular rejection type II A, 1 ราย 
ผล pathology เปน acute cellular rejection type IIB และอกี 1 รายผล pathology เปน acute 
humoral rejection  
 

เมื่อแบงกลุมตาม creatinine clearance ที่ระดับตางๆกนั พบวาคา sIL-2R ไมแตกตางกนั
ดังตารางที่ 4.11.1 

 
 

ตารางที ่ 4.11.1 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวย acute allograft rejection แยกตามระดับ 
creatinine clearance (ml/min)  

  
 

CCr 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

≥60 5 608.96 190.73 
30-60 8 834.13 368.76 
15-30 2 763.99 37.12 
<15 2 1052.48 471.46 
Total 17 785.34 320.08 

 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R    
(p= 0.406) 

 
เมื่อนําคา sIL-2R ในกลุมที่เกิด acute allograft rejection มา plot ROC curve จะได area 

under the curve เทากับ รอยละ 89.1 ดังภาพที ่4.11.1 และถาใชคา sIL-2R ที่ 496.32 pg/ml ใน
การทาํนาย acute allograft rejection จะไดคา sensitivity เทากับ รอยละ 82.4  คา specificity 
เทากับ รอยละ 77.9  
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ภาพที่ 4.11.1 ROC curve ของคา sIL-2R (pg/ml) ในผูปวยกลุมที่เกิด acute allograft rejection  
 
 4.11.2 Chronic allograft nephropathy  
 ในกลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy จาํนวน 11 ราย เมื่อแบงกลุมตาม 
creatinine clearance ที่ระดับตางๆกัน พบวาคา sIL-2R ไมแตกตางกันดังตารางที ่4.11.2 
 
ตารางที่ 4.11.2 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวย chronic allograft nephropathy แยกตามระดับ 
creatinine clearance (ml/min)   
   

CCr 
(ml/min) 

 

จํานวน 
case 

 

Mean  
sIL-2R 
(pg/ml) 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

≥ 60 2 640.64 211.99 
30-60 4 591.75 171.73 
15-30 2 434.03 133.74 
<15 3 697.63 143.32 
Total 11 600.84 167.22 

 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R    
(p= 0.425) 
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เมื่อนําคา s L-2R ในกลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy  มา plot ROC curve จะ
ได area under the curve เทากับ รอยละ 78.6 ดังภาพที ่4.11.2 และถาใชคา sIL-2R ที่ 490.65 
pg/ml ในการทํานาย chronic allograft nephropathy จะไดคา sensitivity เทากับ รอยละ 81.8  คา 
specificity เทากับ รอยละ 72.7  
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ภาพที่ 4.11.2 ROC curve ของคา sIL-2R (pg/ml) ในผูปวยกลุมที่เกิด chronic allograft nephropathy  
 

4.11.3 Long term graft survival  
ในกลุม long term graft survival จํานวน 27 ราย มีระยะเวลาหลงัปลกูถายไตตั้งแต 8.24-

18.55 ป (10.64 ± 2.92 ป) ซึ่งเมื่อวเิคราะห แยกตามจาํนวนปหลงัปลกูถายไตแลว ไมพบความ
แตกตางกนัของคา sIL-2R ดังตารางที่ 4.11.3 

 
 
 
 

ตารางที่ 4.11.3  คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวย long term graft survival แยกตามจาํนวนป หลังทาํ 
renal transplantation  
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จํานวนปหลังทํา 
Renal 

transplantation
(ป) 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. 
Deviation 
(pg/ml) 

 
8-10 16 353.86 99.32 

10 -12 6 289.11 68.95 
12-15 2 394.71 117.66 
>15 3 437.74 289.00 
Total 27 351.81 124.36 

 

 
เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 

(pg/ml) (p= 0.379) 
 
4.11.4 ผูปวยหลังปลูกถายไตกลุมที่เหลือ  
ผูปวยหลังปลกูถายไตกลุมที่เหลือ ที่ไมเกิด acute allograft rejection, chronic allograft 

nephropathy และ ไมใช long term graft survival จํานวน 138 ราย เมื่อนํามาวิเคราะหแยกตาม  
จํานวนปหลงัปลูกถายไต และตามระดับ creatinine clearance ไมพบความแตกตางระหวางกลุม
ของคา sIL-2R  ดังแสดงในตารางที่ 4.11.4 และ ตารางที่ 4.11.5 

 
ตารางที่ 4.11.4 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลกูถายไตกลุมที่เหลือ แยกตามจํานวนป หลัง
ทํา renal transplantation   

   
จํานวนปหลังทํา 

Renal 
transplantation 

(ป) 
 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

 
0-5 94 391.44 167.50 

5 -10 44 381.48 165.41 
Total 138 388.26 166.30 

 
 

 
เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test   ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 

(pg/ml) (p= 0.744) 
ตารางที่ 4.11.5 คา sIL-2R (pg/ml) ของผูปวยหลังปลูกถายไตกลุมที่เหลือ แยกตามระดบั 
creatinine clearance (ml/min)   
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CCr (ml/min) 
 

จํานวน 
case 

 

Mean 
sIL-2R 
(pg/ml) 

Std. Deviation 
(pg/ml) 

≥60 74 364.64 156.31 
30-60 55 406.18 169.02 
< 30 9 472.97 205.92 
Total 138 388.26 166.30 

 
 

 เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย One-way ANOVA ไมพบความแตกตางระหวางกลุมของคา sIL-2R 
(pg/ml) (p= 0.379) 
 
 
4.12 Inter and Intra plate analysis  
 เนื่องจากงานวิจัยนี้ผูวิจยัไดทําการ coat plate และทํา ELISA ดวยตนเอง ดงันัน้จึงไดทํา 
inter and intra plate analysis เพื่อควบคมุคุณภาพของการทาํ ELISA  
 % CV ของ interplate analysis เทากับ 5.25% 
 % CV ของ intraplate analysis เทากับ 5.9% 
 



บทที่ 5 
 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 
 

5.1 สรุปผลการวิจัย 
 
 จากการศึกษานี้พบวา ระดับ sIL-2R (pg/ml) ในเลือดของผูปวย end stage renal disease 
ที่ทาํ chronic hemodialysis และผูปวยหลงัปลูกถายไต มีคาสงูกวา ประชากรทั่วไป อยางมี
นัยสําคัญ แตไมพบความแตกตางระหวางผูปวย end stage renal disease และ ผูปวยหลังปลูก
ถายไต นอกจากนีพ้บวาไมมีความแตกตางของคา sIL-2R ในเลือด ระหวางเพศชายและเพศหญิงใน
ผูปวยทั้ง 3 กลุม 
 ระดับ sIL-2R ในเลอืดของผูปวยหลังปลกูถายไตในกลุมที่เกิด acute allograft rejection 
และ/หรือ chronic allograft nephropathy มีคาสงูกวากลุมที่ไมเกิดอยางชัดเจนและมีนยัสําคัญแต
ไมพบความแตกตางระหวางผูปวยกลุมที่เกิด acute allograft rejection และ กลุมที่เกิด chronic 
allograft nephropathy สวนในกลุมที่ไมเกิด rejection นัน้ก็ไมพบความแตกตางของระดับ sIL-2R 
ในเลือดของผูปวยกลุม long term graft survival และ ผูปวยที่ไมเกิดทั้ง acute allograft rejection 
และ chronic allograft nephropathy 
  คา PRA (Panel Reactive Antibody) จํานวน mismatch ของเนื้อเยื่อ ระยะเวลาหลังปลกู
ถายไต และชนิดของการทํา transplantation ไมมีผลตอระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลงัปลูก
ถายไต เชนเดียวกับ Serum creatinine, creatinine clearance จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงและ
คา GFR จาก abbreviated MDRD equation ก็ไมมีผลตอระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลงั
ปลูกถายไตในแตละกลุม 
 นอกจากนีย้ังพบวาคาเฉลี่ยของระดับของ Cyclosporine A ในเลือด (ng/ml) ที่ 2 ชั่วโมง
หลังกินยา หลงัผาตัดปลูกถายไต1 เดือน ไมมีความสัมพันธกับระดับ sIL-2R ในเลือด และ การไดรับ
หรือไมไดรับ anti IL-2 (Daclizumab, Basiliximab) กอนปลูกถายไตก็ไมมีผลตอระดับ  sIL-2R ใน
เลือด แตถาหากวเิคราะหเฉพาะผูปวยที่ปลูกถายไตภายใน 1 ป พบวาผูปวยกลุมที่ไมไดรับ anti IL-2 
ซึ่งมีเพียงรายเดียวมีระดับ sIL-2R สูงกวากลุมที่ไดรับอยางมีนยัสําคัญ  
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5.2 อภิปรายผล 
 
 จุดประสงคหลักของการศึกษานีเ้พื่อตรวจสอบระดับ sIL-2R ในเลอืดของผูปวยหลังปลกู
ถายไตในภาวะตางๆอันประกอบดวย acute allograft rejection, chronic allograft nephropathy 
และ long term graft survival โดยมี ผูปวย end stage renal disease ที่ทํา chronic hemodialysis 
และ ประชากรทั่วไป เปนกลุมควบคุม โดยอาศัยหลกัการทีว่า sIL-2R  ซึ่งเปน soluble receptor 
ของ IL-2 หลั่งออกจาก lymphocyte ที่ถกูกระตุน (activated lymphocyte)   IL-2 เปน cytokine ที่
ออกฤทธิเ์ปน T cell growth factor  ทาํใหเกิด T cell proliferation   ผลของ T cell proliferation 
ขึ้นกับ specific proliferating T cell clones  หาก proliferating T cell  เปน T cell ที่ทาํใหเกิด graft 
destruction จะมีผลนาํไปสูภาวะ rejection   ขณะที ่ proliferating T cell เปน T cell ที่ทาํใหเกิด 
Tolerance เชน regulatory T cell จะมีผลทําใหเกิด long term graft survival โดยคุณสมบัตินี้เอง
นําไปสูสมมติฐานวา   sIL-2R ในผูปวยที่มีผลการปลูกถายไตแตกตางกนัอยางชัดเจนระหวางกลุม 
acute rejection, chronic allograft nephropathy, และ long term graft survival อาจมีคาแตกตาง
กัน และถามีคาแตกตางกันอาจนาํไปใชทาํนายผลลพัธของการปลูกถายไต  

ในการศึกษานีพ้บวาระดับ s IL-2R ในเลือดของผูปวย end stage renal disease ที่ทํา 
chronic hemodialysis มีคาสูงกวาประชากรทั่วไปอยางมีนยัสําคญั ซึ่งกลไกการเกิดยังไมทราบ
ชัดเจน แตมหีลายการศึกษากอนหนานี ้ ไดผลเชนเดียวกนั และ มีรายงานการพบ activated T 
lymphocyte เพิ่มมากขึ้น ในผูปวย ทีท่ํา dialysis  

ผูปวยหลังปลกูถายไตมีคา sIL-2R ในเลอืดต่ํากวาผูปวย end stage renal disease แตไม
มีนัยสาํคัญทางสถิต ิ และมคีาสูงกวาประชากรทัว่ไปอยางมนีัยสาํคัญซึ่งนาจะเปนผลของ chronic 
immunostimulation จาก renal allograft  

ในกลุมผูปวยหลังปลกูถายไตทั้ง acute allograft rejection และ chronic allograft 
nephropathy พบระดับ s IL-2R ในเลือดสูงกวาผูปวยที่ไมเกิดอยางมีนัยสาํคัญ ดงันัน้ ระดับ  
sIL-2R ในเลอืดที่สูงของผูปวยหลังปลูกถายไตนาจะสามารถนํามาใชในการทํานายการเกิด acute 
allograft rejection และ chronic allograft nephropathy ได ซึ่งการศึกษากอนหนานี้ไมเคยมี
การศึกษาความสัมพนัธระหวางระดับ sIL-2R กับ chronic allograft nephropathy และ long term 
graft survival มากอน นอกจากนี้ขอมูลจากการศึกษานีพ้บวา ระดับ sIL-2R ในเลือดยงัมี
ความสัมพันธ กับ severity ของ rejection อีกดวยซึง่ระดับ sIL-2R ที่มากกวา 1000 pg/ml พบใน
ผูปวยที่มี biopsy proven acute cellular rejection type IIA 2 ราย  type IIB 1ราย และ acute 
humoral rejection 1 ราย ตามลําดับ  การที่ผูปวย chronic allograft nephropathy พบระดับ sIL-
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2R ที่สูงใกลเคียงกับ acute allograft rejection แสดงวา chronic allograft nephropathyนาจะมี
กลไกของ immune process เปนกลไกหลักเชนเดยีวกบั acute rejection  

ผูปวย long term graft survival ตามนิยามที่ตัง้ไวคือ มีการทาํงานของ renal allograft ยืน
ยาวมากกวา 8 ป และมีระดับ serum creatinine นอยกวา 2 mg/dl โดยไมมีประวัติของ biopsy 
proven acute allograft rejection และ chronic allograft nephropathy ในการศึกษานีพ้บวาระดับ 
sIL-2R ในเลอืดต่ํากวาผูปวยที่ไมเกิด rejection แตไมมีนัยสาํคัญทางสถิติ และระยะเวลาหลงัปลูก
ถายไตในผูปวยกลุมนี้ไมมีผลตอระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวย ดังนัน้จากการศึกษานี้ ระดบั       
sIL-2R ไมสามารถนาํมาทาํนายการเกิด long term graft survival หรือ ภาวะ tolerance ได 

ระดับ serum creatinine, creatinine clearance จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง และ คา 
GFR จาก abbreviated MDRD equation ในผูปวยหลงัปลูกถายไตในแตละกลุม ไมมีความสัมพนัธ
กับ ระดับ sIL-2R ในเลือด  ดังนั้น การแปลผลคา sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลงัปลูกถายไต
สามารถทําไดโดยไมตองคํานึงถึงคาการทาํงานของไต 

คา PRA, จํานวน mismatchและ ชนดิของการปลูกถายไต ไมมคีวามสัมพันธกับระดับ       
sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลังปลูกถายไต เชนเดยีวกับ ระยะเวลาหลงัปลูกถายไต 

นอกจากนีย้ังพบวาระดับ Cyclosporine A ในเลือดที ่2 ชั่วโมงหลังกนิยา ไมมีความสัมพนัธ
กับระดับ sIL-2R ในเลือด ซึ่งนาจะอธบิายไดจากการ inhibit calcineurin เพยีงอยางเดยีวไม
สามารถ block การสราง IL-2 ไดทั้งหมด 

สวนเรื่องการให anti IL-2 (Daclizumab, Basiliximab) ในการศึกษานีพ้บวาไมมี
ความสัมพันธกับระดับ sIL-2R ในเลือด ซึ่งตางจากการศึกษาอ่ืนๆกอนหนานี ้ อันเนื่องมาจาก
การศึกษานี้เปนการศึกษาแบบ crossectional study ทําใหมีหลายปจจัยที่รบกวนการแปลผลของ
ความสัมพันธ เชน ในผูปวยแตละรายทีเ่ขารวมการศึกษามีระยะเวลาหลงัการไดรับ anti IL-2 ไม
เทากัน ขนาด ความถี ่และ ชนิดของ anti IL-2 ที่ไดรับก็แตกตางกนั แตถาหากวิเคราะหเฉพาะผูปวย
ที่เพิง่ปลูกถายไตใน 1 ป ในกลุมที่ไดรับ anti IL-2 มีระดับ sIL-2R ต่ํากวากลุมที่ไมไดรับอยางมี
นัยสําคัญ แสดงใหเห็นวา การไดรับ anti IL-2 นาจะไป block IL-2 receptor ทั้งที ่cell membrane 
และ soluble form ทําใหตรวจพบ sIL-2R ในเลือดต่ําลง 

โดยสรุปแลวการศกึษานี้แสดงใหเห็นวา ระดับ sIL-2R ในเลือดที่สงู ของผูปวยหลงัปลูกถาย
ไต มีความสัมพันธ กับการเกิด acute allograft rejection และ chronic allograft nephropathy ถา
ใชขอมูลจากการศึกษานี้พบวา คา sIL-2R ซึ่งในปจจบุนัยงัไมมีการตรวจทางหองปฏิบัติการวิธีใดที่
สามารถทํานายผลการปลูกถายไตได  ดังนัน้นาจะนําการตรวจระดบั sIL-2R ซึ่งเปนวธิีการที ่ non 
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invasive มาใชในการทํานายผลการปลูกถายไตและเลอืกใช immunosuppressive drug ตอไปใน
อนาคต 

 
5.3 ขอเสนอแนะ  
 
 ควรมีการศึกษาแบบ Prospective study วัดระดับ sIL-2R ในเลือดของผูปวยหลังปลูกถาย
ไตเพื่อดูวาระดับ sIL-2R ทีสู่งในผูปวยที่เกิด acute rejection และ chronic allograft nephropathy 
นั้นเริ่มตนสูงขึน้เมื่อใด เพื่อนํามาใชในการทํานายการเกิด acute allograft rejection และ chronic 
allograft nephropathy กอนที่จะมีการทาํงานของไตแยลง จะไดใหการรักษาไดทนัทวงท ี
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