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บทนำำ�
โรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตจ�กส�เหตุท�งพััน้ำธุุกรรม (polycystic kidney disease, PKD) เป็็น้ำกลุุ่�มโรค

ท่�เกิดจ�กคว�มผิิดป็กติท�งพััน้ำธุุกรรมท่�ก�อให้เกิดถุุงน้ำำ��จำ�น้ำวน้ำม�กใน้ำไต ซ่ึ่�งม่ผิลุ่ต�อไตใน้ำทั�งเชิิง

โครงสร้�งแลุ่ะก�รทำ�ง�น้ำ โดยส�ม�รถุแบ่�งโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตจ�กส�เหตุท�งพััน้ำธุุกรรมได้เป็็น้ำสอง

ป็ระเภทหลัุ่กคือ โรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตชินิ้ำดถุ��ยทอดท�งพััน้ำธุุกรรมใน้ำลัุ่กษณะเด�น้ำ เร่ยกว�� autosomal 

dominant polycystic kidney disease (ADPKD) แลุ่ะโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตชินิ้ำดถุ��ยทอดท�งพััน้ำธุุกรรม

ใน้ำลัุ่กษณะด้อย เร่ยกว�� autosomal recessive polycystic kidney disease (ARPKD)

โรค autosomal dominant polycystic kidney disease เป็็น้ำโรคไตท่�ถุ��ยทอดท�งพััน้ำธุุกรรม

ท่�พับ่ได้บ่�อยท่�สุดใน้ำป็ระชิ�กรทุกเชืิ�อชิ�ติ(1) โดยม่คว�มชิุกป็ระม�ณ 1 ร�ยใน้ำป็ระชิ�กร 

400-1,000 ร�ย ทั�วโลุ่ก(2, 3) ซ่ึ่�งโรคน่้ำ�เป็็น้ำส�เหตุท่�พับ่ได้บ่�อยเป็็น้ำอัน้ำดับ่ท่�ส่�ใน้ำผ้้ิป่็วยโรคไตเรื�อรัง

ระยะสุดท้�ย (คิดเป็็น้ำร้อยลุ่ะ 8-10)(4) จ�กก�รศ่ึกษ�ลุ่��สุดใน้ำป็ระเทศึญ่ี่�ปุ่็น้ำพับ่ว��อุบั่ติก�รณ์ก�ร

เกิดโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยจ�กโรค autosomal dominant polycystic kidney disease อย้�ท่� 

5.6 แลุ่ะ 4 ร�ยใน้ำป็ระชิ�กรหน่้ำ�งลุ้่�น้ำร�ย ใน้ำผ้้ิชิ�ยแลุ่ะผ้้ิหญิี่งต�มลุ่ำ�ดับ่(5) 

สำ�หรับ่โรค autosomal recessive polycystic kidney disease เป็็น้ำโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตท่�พับ่ได้

น้้ำอยกว�� ม่อุบั่ติก�รณ์อย้�ท่� 1 ร�ยใน้ำป็ระชิ�กร 10,000-40,000 ร�ย(6) แต�เป็็น้ำโรคท่�ม่คว�มสำ�คัญี่

เนื้ำ�องจ�กเป็็น้ำโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตท่�ม่อ�ก�รรุน้ำแรงตั�งแต�อ�ยุน้้ำอย ซ่ึ่�งกลุุ่�มผ้้ิป่็วยโรค autosomal 

recessive polycystic kidney disease ท่�อย้�รอดจน้ำถุ่งผ้้ิใหญี่�น้ำอกจ�กจะม่ปั็ญี่ห�เรื�องโรคไตเรื�อรัง

แลุ้่ว มักจะม่คว�มผิิดป็กติของระบ่บ่ตับ่แลุ่ะท�งเดิน้ำน้ำำ��ด่ร�วมด้วย ม่ภ�วะตับ่แข็งจ�กพัังผืิด

ร�วมกับ่ท�อน้ำำ��ด่เจริญี่ผิิดป็กติ เพิั�มคว�มเส่�ยงใน้ำก�รติดเชืิ�อใน้ำท�อน้ำำ��ด่ได้(7)

โรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตจ�กส�เหตุ
ท�งพััน้ำธุุกรรม 

(polycystic kidney disease)

สมกััญญา ตั้ั�งสง่า
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พย�ธิิกำำ�เนิำดโรค (รูปท่� 1(1))
 โรค autosomal dominant polycystic kidney disease ปั็จจุบั่น้ำทร�บ่ว��เกิดจ�กคว�มผิิด

ป็กติของย่น้ำ PKD1 บ่น้ำโครโมโซึ่มค้�ท่� 16p.3 แลุ่ะ ย่น้ำ PKD2 บ่น้ำโครโมโซึ่มค้�ท่� 4q21 ซ่ึ่�งพับ่ได้

ร�วร้อยลุ่ะ 85 แลุ่ะร้อยลุ่ะ 15 ต�มลุ่ำ�ดับ่(8, 9)  ย่น้ำ PKD1 แลุ่ะ PKD2 สร้�งโป็รต่น้ำ polycystin-1 

แลุ่ะ polycystin-2 ต�มลุ่ำ�ดับ่ โป็รต่น้ำ polycystin-1 ม่หน้้ำ�ท่�ใน้ำกระบ่วน้ำก�ร membrane localization 

แลุ่ะ cell adhesion ใน้ำขณะท่� polycystin-2 ทำ�หน้้ำ�ท่�เป็็น้ำ calcium-permeable nonselective 

cation channel ซ่ึ่�งพับ่ได้บ่ริเวณ cilia, endoplasmic reticulum แลุ่ะเยื�อหุ้มเซึ่ลุ่ล์ุ่ คว�มผิิดป็กติ

ของย่น้ำ PKD1 แลุ่ะ PKD2 ใน้ำผ้้ิป่็วยโรค ADPKD จะเป็็น้ำคว�มผิิดป็กติใน้ำร้ป็แบ่บ่ heterozygous 

เนื้ำ�องจ�กห�กม่คว�มผิิดป็กติแบ่บ่ homozygous หรือ compound heterozygous ของย่น้ำ PKD1 

แลุ่ะ PKD2 ท�รกส�วน้ำใหญี่�มักจะเส่ยช่ิวิตตั�งแต�อย้�ใน้ำครรภ์(10) ลัุ่กษณะท�งคลิุ่นิ้ำกของโรค autosomal 

dominant polycystic kidney disease ม่คว�มหลุ่�กหลุ่�ย แลุ่ะแตกต��งกัน้ำใน้ำผ้ิ้ป่็วยแต�ลุ่ะร�ย 

โดยทั�วไป็ผ้้ิป่็วยท่�ม่คว�มผิิดป็กติของย่น้ำ PKD1 จะม่ก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคท่�เร็วแลุ่ะม่ก�รสร้�งถุุงน้ำำ��

ม�กกว��ผิ้ป่้็วยท่�ม่คว�มผิิดป็กตขิอง PKD2 โดยม่ค��มธัุยฐ�น้ำของก�รเกดิโรคไตเรื�อรังระยะสดุท้�ย

อย้�ท่�อ�ยุ 54 แลุ่ะ 74 ปี็ สำ�หรับ่ PKD1 แลุ่ะ PKD2 ต�มลุ่ำ�ดับ่(11, 12)  

รูปท่� 1. แสดงตำ�แหน้ำ�งของ exon บ่น้ำโครโมโซึ่ม สำ�หรับ่ย่น้ำ PKD1 (ร้ป็บ่น้ำ) แลุ่ะย่น้ำ PKD2 

(ร้ป็ลุ่��ง)(1)
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ถุ่งแม้ว��ใน้ำป็ัจจุบั่น้ำจะยังไม�ส�ม�รถุอธุิบ่�ยกลุ่ไกก�รเกิดถุุงน้ำำ��ใน้ำไตได้อย��งชิัดเจน้ำ 

(cystogenesis) แต�สัน้ำนิ้ำษฐ�น้ำว��ถุุงน้ำำ��ใน้ำไตเกิดจ�ก second-hit mutation model กลุ่��วคือ ต้อง

ม่ก�รเกิด somatic mutation ของ allele ข้�งท่�ไม�ม่คว�มผิิดป็กติก�อน้ำใน้ำระดับ่เซึ่ลุ่ล์ุ่ถุ่งจะเกิดถุุง

น้ำำ��ได้ เมื�อเกิดร�วมกับ่คว�มผิิดป็กติกับ่ย่น้ำ PKD1 หรือ PKD2 ซ่ึ่�งทำ�ให้เกิดคว�มผิิดป็กติของก�ร

สร้�งโป็รต่น้ำเยื�อบุ่เซึ่ลุ่ล์ุ่ (membrane proteins) แลุ่ะเกิดโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตข่�น้ำได้

Polycystin 1 (PC1) เป็็น้ำ membrane protein ท่�ถุ้กสร้�งจ�กย่น้ำ PKD1 ป็ระกอบ่ด้วยกรด

อะมิโน้ำจำ�น้ำวน้ำ 4,302 ตัว ม่น้ำำ��หน้ำกัป็ระม�ณ 460 กิโลุ่ด�ลุ่ตนั้ำ ป็ระกอบ่ไป็ดว้ยส�วน้ำท่�อย้�ภ�ยน้ำอก

เซึ่ลุ่ล์ุ่ม่ลัุ่กษณะเป็็น้ำส�ยย�ว (long N-terminal portion) ซ่ึ่�งป็ระกอบ่ไป็ด้วยโป็รต่น้ำชินิ้ำดต��ง ๆ  เชิ�น้ำ 

leucine rich repeat (LRR), C-lectin, low density lipoprotein (LDL) cysteine-rich repeat, receptor 

for egg jelly REJ domain  ส�วน้ำท่�อย้�ใน้ำเยื�อบุ่เซึ่ลุ่ล์ุ่ (transmembrane domains) ซ่ึ่�งม่ 11 domains, 

แลุ่ะส�วน้ำท่�อย้�ภ�ยใน้ำเซึ่ลุ่ล์ุ่ (C-terminal portion) polycystin1 พับ่ได้ท่� primary cilia, adherens 

junction, desmosome, cytoplasmic vesicle, focal adhesion ของ plasma membrane, 

endoplasmic reticulum แลุ่ะ nucleus membrane(13) ส�วน้ำ polycystin 2 (PC2) เป็็น้ำ membrane 

protein ท่�ถุ้กสร้�งจ�กย่น้ำ PKD2 อย้�ท่�บ่ริเวณ endoplasmic reticulum, primary cilia, basolateral 

plasma membranes, lamellopodia แลุ่ะ mitotic spindles ม่น้ำำ��หนั้ำกป็ระม�ณ 110 กิโลุ่ด�ลุ่ตัน้ำ 

ม่ลัุ่กษณะเป็็น้ำ non selective cation channel ซ่ึ่�งม่คว�มส�ม�รถุใน้ำก�รขน้ำส�ง calcium ผิ��น้ำเยื�อหุ้มเซึ่ลุ่ล์ุ่ 

จ่งม่คุณสมบั่ติคลุ้่�ย calcium แลุ่ะ sodium voltage activated channels (ร้ป็ท่� 2(14))

บ่ริเวณ tubular epithelial cells จะม่ polycystin เป็็น้ำองค์ป็ระกอบ่ของ primary cilia ซ่ึ่�ง

ยื�น้ำเข้�ไป็ใน้ำ tubular lumen โดย polycystin 1 แลุ่ะ polycystin 2 จะทำ�ง�น้ำร�วมกัน้ำเป็็น้ำ polycystin 

complex ผิ��น้ำท�ง coiled-coil domain ท่� C-terminals(15-17)  โดย polycystin 1 ท่� plasma membrane 

บ่ริเวณ focal adhesions, desmosomes แลุ่ะ adherent junctions(18) จะทำ�หน้้ำ�ท่�กระตุ้น้ำ transient 

receptor potential channel 1 (TRPC1) ซ่ึ่�งเป็็น้ำ store-operated calcium channel ผิ��น้ำ polycystin 

2 ท่�บ่ริเวณนั้ำ�น้ำ ทำ�ให้ calcium แพัร�เข้�ส้�เซึ่ลุ่ล์ุ่(19) จ�กนั้ำ�น้ำ polycystin 1 จะกระตุ้น้ำ sarcoplasmic/

endoplasmic reticulum calcium ATPase (SERCA) ผิ��น้ำ polycystin 2 ทำ�ให้เกิดก�รน้ำำ� calcium 

ไป็เก็บ่ไว้ท่� endoplasmic reticulum (ER)(20) (ร้ป็ท่� 3(1))
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รูปท่� 2. ลัุ่กษณะโครงสร้�งของ polycystin 1 (ซ้ึ่�ย) แลุ่ะ polycystin 2 (ขว�)  แลุ่ะโครงสร้�งก�ร

เชืิ�อมต�อบ่ริเวณ C-terminal tail ของโป็รต่น้ำแต�ลุ่ะตัว(1)

WSC: cell wall integrity and stress-response component 1, REJ: receptor for egg jelly, TRP: transient 
receptor potential, PKD: polycystic kidney disease, LDL-A: low density lipoprotein class A, 
GPS: proteolytic G protein–coupled receptor proteolytic site, PLAT: polycystin, lipoxygenase, and alpha 
toxin
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รูปท่� 3. แสดงโครงสร้�งของ renal tubular epithelial cells, primary cilia แลุ่ะก�รทำ�ง�น้ำของ 

polycystins(1)

จ�กก�รศ่ึกษ�พับ่ว�� cells ท่�ข�ดย่น้ำ PKD1 (Pkd -/- cells) จะม่ลัุ่กษณะของ cilia ท่�ป็กติ 

แต�ม่ก�รขน้ำส�งของ calcium (flow-induced calcium responses) ท่�ผิิดป็กติ น้ำอกจ�กน่้ำ�ยังม่ก�ร

ศ่ึกษ�ท่�พับ่ว�� เมื�อกระตุ้น้ำเซึ่ลุ่ล์ุ่ด้วย vasopressin agonist เซึ่ลุ่ล์ุ่ท่�ม่ polycystin 2 overexpression 

จะม่ก�รหลัุ่�ง calcium จ�ก intracellular stores เพิั�มข่�น้ำด้วย ใน้ำขณะท่�เซึ่ลุ่ล์ุ่ท่�ม่ polycystin ตัวใด

ตัวหน่้ำ�งลุ่ดลุ่ง ไม�ว��จะเป็็น้ำ polycystin 1 หรือ polycystin 2 ก็ต�ม จะม่ก�รหลัุ่�ง calcium จ�ก 

intracellular strores ท่�ลุ่ดลุ่งป็ระม�ณร้อยลุ่ะ 50  ซ่ึ่�งสนั้ำบ่สนุ้ำน้ำว��ก�รขน้ำส�งแลุ่ะเก็บ่ calcium ใน้ำ

เซึ่ลุ่ล์ุ่ อ�ศัึยก�รทำ�ง�น้ำร�วมกัน้ำระหว��ง polycystin 1 แลุ่ะ polycystin 2 

ถุุงน้ำำ��ใน้ำไตท่�เพิั�มจำ�น้ำวน้ำข่�น้ำนั้ำ�น้ำจะม่ป็ริม�ณ cyclic AMP (cAMP) เพิั�มข่�น้ำด้วย ซ่ึ่�งสัมพััน้ำธ์ุ

กับ่ intracellular calcium homeostasis ท่�ผิิดป็กติ ดังน่้ำ�

1. ก�รข�ด polycystin 1 ligand ท่�ทำ�หน้้ำ�ท่�กระตุ้น้ำ Gi protein ไป็ยับ่ยั�ง adenylyl cyclase 

6 (AC6) ใน้ำกระบ่วน้ำก�รสร้�ง cAMP จ่งทำ�ให้ระดับ่ cAMP เพิั�มข่�น้ำ(21)

2. ก�รกระตุ้น้ำ vasopressin (V2) receptor จะกระตุ้น้ำ Gs protein ซ่ึ่�งจะกระตุ้น้ำก�รเป็ลุ่่�ยน้ำ 

ATP เป็็น้ำ cAMP(22)
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3. ก�รลุ่ดลุ่งของป็ริม�ณแคลุ่เซ่ึ่ยมสะสมภ�ยใน้ำเซึ่ลุ่ล์ุ่ ทำ�ให้ไม�ส�ม�รถุยับ่ยั�ง calcium-

inhibitable adenylyl cyclase 6 (AC6)(23)

4. ก�รลุ่ดลุ่งของป็ริม�ณแคลุ่เซ่ึ่ยมสะสมภ�ยใน้ำเซึ่ลุ่ลุ่์ แลุ่ะก�รกระตุ้น้ำ extracellularly 

regulated kinase (ERK) ทำ�ให้เกิดก�รยับ่ยั�ง phosphodiesterase (PDE) ส�งผิลุ่ให้ ATP เป็ลุ่่�ยน้ำ

เป็็น้ำ cAMP เพิั�มข่�น้ำ(24)

จะเห็น้ำว�� intracellular calcium จะเป็็น้ำตัวควบ่คุม ก�รหลัุ่�ง cAMP โดยเกิดข่�น้ำทั�งท่� 

collecting duct, principal cell แลุ่ะ vascular smooth muscle cell ซ่ึ่�งระดับ่ cAMP ท่�เพิั�มข่�น้ำนั้ำ�น้ำ

จะไป็กระตุ้น้ำ mitogen-activated protein kinase and extracellularly regulated kinase (MAPK/

ERK) signaling แลุ่ะกระตุ้น้ำก�รเพิั�มจำ�น้ำวน้ำของ renal epithelial cell ร�วมกับ่ม่ก�รขย�ยขน้ำ�ดของ 

epithelium รอบ่ ๆ ซ่ึ่�งใน้ำระยะแรก ถุุงน้ำำ��ยังส�ม�รถุติดต�อกับ่ tubule จ�กนั้ำ�น้ำถุุงน้ำำ��จะขย�ย

ขน้ำ�ดข่�น้ำจน้ำแยกจ�ก tubule เป็็น้ำ isolated cyst เกิดเป็็น้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำท่�สุด(25)  

น้ำอกจ�กน่้ำ� EGFR แลุ่ะ Na-K-ATPase pump ซ่ึ่�งป็กติอย้�ท�งด้�น้ำ basolateral membrane 

ของ renal tubular epithelial cell จะม่ก�รเคลืุ่�อน้ำม�อย้�ท�งด้�น้ำ apical ทำ�ให้เกิดก�รกระตุ้น้ำ 

EGFR แลุ่ะ/หรือ Erb receptor ซ่ึ่�งป็กติแลุ้่วจะไม�พับ่ใน้ำผ้้ิใหญี่� แลุ่ะเกิดก�รกระตุ้น้ำ Ras/MAPK 

(RAt sarcoma/mitogen activated protein kinase) signaling ต�อม� ก�รเคลืุ่�อน้ำย้�ยตำ�แหน้ำ�งของ 

Na/K ATPase น่้ำ� จะส�งผิลุ่ให้ renal tubular epithelial cell ทำ�ง�น้ำผิิดป็กติ เกิดก�รสะสมของ

โซึ่เด่ยมแลุ่ะม่ก�รคั�งของน้ำำ��ภ�ยใน้ำถุุงน้ำำ�� ทำ�ให้ถุุงน้ำำ��ท่�ไตขย�ยขน้ำ�ดข่�น้ำ ซ่ึ่�งจ�กก�รศ่ึกษ�พับ่ว�� 

คว�มผิิดป็กติของก�ร เคลืุ่�อน้ำย้�ย Na/K ATPase pump ใน้ำโรค autosomal dominant polycystic 

kidney disease อ�จเกิดใน้ำชิ�วงพััฒน้ำ�ก�รป็กติของเซึ่ลุ่ล์ุ่ collecting tubule หรืออ�จเกิดจ�กก�ร

แบ่�งตัวผิิดป็กติของเซึ่ลุ่ล์ุ่ถุุงน้ำำ��ก็ได้ น้ำอกจ�ก Na/K ATPase แลุ้่ว spectrin แลุ่ะ ankyrin ซ่ึ่�งเป็็น้ำ 

cytoskeleton lipoprotein ท่�ควบ่คุมก�รทำ�ง�น้ำของ Na/K ATPase ก็ม่ก�รเคลืุ่�อน้ำย้�ยจ�ก 

basolateral ม�ส้� apical membrane เชิ�น้ำกัน้ำ(26)

โดยสรุป็ก�รทำ�ง�น้ำท่�ผิิดป็กติของ polycystin-1 แลุ่ะ polycystin-2 ทำ�ให้ป็ริม�ณแคลุ่เซ่ึ่ยม

ใน้ำเซึ่ลุ่ล์ุ่ลุ่ดลุ่ง  เพิั�มป็ริม�ณ cAMP กระตุ้น้ำก�รทำ�ง�น้ำ protein kinase A แลุ่ะเพิั�มก�รตอบ่สน้ำอง

ของ principal cell ท่�บุ่ collecting duct ต�อ vasopressin ซ่ึ่�งคว�มผิิดป็กติใน้ำเซึ่ลุ่ล์ุ่เหลุ่��น่้ำ�น้ำำ�ไป็ส้�

พัย�ธุกิำ�เน้ำดิโรค 3 กลุ่ไกหลุ่กัได้แก� เพิั�ม cell proliferation, เพิั�ม fluid secretion แลุ่ะเพิั�ม interstitial 

inflammation ซ่ึ่�งน้ำำ�ไป็ส้�ก�รเกิดถุุงน้ำำ��ใน้ำไตใน้ำท่�สุด (ร้ป็ท่� 4 (1, 22, 27))  คว�มแตกต��งระหว��งโรค 

Autosomal dominant polycystic kidney disease ท่�เกิดจ�กคว�มผิิดป็กติของย่น้ำ PKD1 แลุ่ะย่น้ำ 

PKD2 ดังแสดงใน้ำต�ร�งท่� 1(29)

สำ�หรับ่โรค autosomal recessive polycystic kidney disease พับ่ว��เกิดจ�กคว�มผิิด

ป็กติของย่น้ำ PKHD1 ซ่ึ่�งเป็็น้ำย่น้ำท่�สร้�งโป็รต่น้ำ fibrocystin ซ่ึ่�งเป็็น้ำโป็รต่น้ำท่�พับ่บ่ริเวณ cilia ของ 
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renal tubular cell  ทำ�ให้ม่ก�รขย�ยขน้ำ�ดของ renal tubular epithelium ใน้ำส�วน้ำของ collecting 

tubule แต�จะไม�แยกออกจ�ก tubule(28)

ต�ร�งท่� 1. แสดงคว�มแตกต��งระหว��งโรค autosomal dominant polycystic kidney disease 

ท่�เกิดจ�กคว�มผิิดป็กติของย่น้ำ PKD1 แลุ่ะย่น้ำ PKD2(29)

ลัักำษณะของโรค PKD1 PKD2

ปี็ ค.ศึ. ท่�ค้น้ำพับ่ย่น้ำ 1994 1996

ตำ�แหน้ำ�งย่น้ำบ่น้ำโครโมโซึ่ม 16p13.3 4q21

จำ�น้ำวน้ำก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุท่�ค้น้ำพับ่ ม�กกว�� 1,270 ตำ�แหน้ำ�ง ม�กกว�� 200 ตำ�แหน้ำ�ง

โป็รต่น้ำท่�สร้�ง Polycystin 1 Polycystin 2

ก�รทำ�ง�น้ำของโป็รต่น้ำท่�สร้�ง Receptor, adhesion molecule
Calcium-permeable

non-selective cation channel

สัดส�วน้ำท่�เป็็น้ำโรค ADPKD ร้อยลุ่ะ 64-85 ร้อยลุ่ะ 15-36

ป็ริม�ณถุุงน้ำำ��ใน้ำไต ม�กกว�� น้้ำอยกว��

อ�ยุเฉลุ่่�ยท่�เกิดโรคไตเรื�อรัง 

ระยะสุดท้�ยท่�ต้องได้รับ่ 

ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไต

58.1 ปี็ 79.7 ปี็
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รูปท่� 4. สมมติฐ�น้ำพัย�ธิุกำ�เนิ้ำดของโรค autosomal dominant polycystic kidney disease โดยส�ร

ท่�อย้�ใน้ำชิ�องส่เหลืุ่องคือส�รท่�พับ่ว��ม่ป็ริม�ณลุ่ดลุ่ง ได้แก� Calcium, PDE, TSC2/TSC1 ส�วน้ำส�ร

ท่�อย้�ใน้ำชิ�องส่ฟ้้�คือส�รท่�พับ่ว��ม่ป็ริม�ณเพิั�มข่�น้ำ ได้แก� AC6, cAMP, Vasopressin, V2R, PKA, 

Src, MEK, ERK, RHEB, mTOR (1, 22, 27)

AC-VI: adenylyl cyclase 6, BRAF: v-raf murine sarcoma viral oncogene homolog B1, CAML: calcium-
modulating cyclophilin ligand, CDK: cyclin-dependent kinase, CFTR: cystic fibrosis transmembrane 
conductance regulator, ER: endoplasmic reticulum, ErbB: erythroblastic leukemia viral oncogene 
homologue receptor, ERK: extracellular signal-regulated kinase, FC: Fc receptor, IP3: d inositol 
1,4,5-trisphosphate, MAPK: mitogen-activated protein kinase, MEK: mitogen-activated protein kinase/
extracellular signal-regulated kinase kinase, mTOR: mammalian target of rapamycin, PC1: polycystin-1, 
PC2: polycystin-2, PDE: phosphodiesterase, PKA: protein kinase A, PLC: phospholipase C, R: receptor, 
RAS: rat sarcoma, RHEB: Ras homolog enriched in the brain, Src: Src protein, TKI: tyrosine kinase 
inhibitor, TSC: tuberous sclerosis proteins tuberin (TSC2) and hamartin (TSC1), SOC: stored-operated 
channel, V2R: vasopressin V2 receptor
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กำ�รวิินิำจฉััย
 ก�รวินิ้ำจฉัยโรค autosomal dominant polycystic kidney disease ต้องอ�ศัึยข้อม้ลุ่หลุ่�ย

ส�วน้ำป็ระกอบ่กัน้ำ ได้แก� อ�ยุผ้้ิป่็วย ป็ระวัติโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตใน้ำครอบ่ครัว จำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตจ�ก

ผิลุ่ตรวจท�งรังส่วิทย� แลุ่ะผิลุ่ก�รตรวจท�งพััน้ำธุุศึ�สตร์ โดยทั�วไป็มักแน้ำะน้ำำ�ให้เริ�มตรวจท�ง

รังส่วิทย�ด้วยวิธุ่ก�รอัลุ่ตร�ซึ่�วด์เป็็น้ำอัน้ำดับ่แรก(30) เนื้ำ�องจ�กเป็็น้ำวิธุ่ท่�ม่คว�มเส่�ยงตำ�� ทำ�ได้ง��ย 

แลุ่ะร�ค�ถุ้ก โดยม่เกณฑ์์ใน้ำก�รวินิ้ำจฉัยโรค autosomal dominant polycystic kidney disease 

โดยแบ่�งต�มป็ระวัติครอบ่ครัว อ�ยุ แลุ่ะจำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตท่�พับ่จ�กก�รตรวจอัลุ่ตร�ซึ่�วด์  ทั�งน่้ำ�

อ้�งอิงม�จ�กก�รศ่ึกษ�ค��คว�มไว (sensitivity) ค��คว�มจำ�เพั�ะ (specificity) แลุ่ะค��คว�มถุ้กต้อง 

(accuracy) ของก�รวินิ้ำจฉัยด้วยจำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตท่�พับ่จ�กก�รตรวจอัลุ่ตร�ซึ่�วด์ป็ริม�ณต��ง ๆ  

ใน้ำแต�ลุ่ะชิ�วงอ�ยุ (ต�ร�งท่� 2 (31))

โดยผ้้ิป่็วยท่�ม่คว�มเส่�ยง กลุ่��วคือม่ป็ระวัติครอบ่ครัวเป็็น้ำโรค autosomal dominant 

polycystic kidney disease ม�ก�อน้ำ จะวินิ้ำจฉัยโรค autosomal dominant polycystic kidney 

disease เมื�อม่จำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตจ�กก�รตรวจด้วยอัลุ่ตร�ซึ่�วด์ ดังน่้ำ�(31)

1. ม่จำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตทั�งหมด ม�กกว��หรือเท��กับ่ 3 ใน้ำผ้้ิป่็วยอ�ยุ 15-39 ปี็

2. ม่จำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตแต�ลุ่ะข้�ง ม�กกว��หรือเท��กับ่ 2 ใน้ำผ้้ิป่็วยอ�ยุ 40-59 ปี็

3. ม่จำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ใน้ำไตแต�ลุ่ะข้�ง ม�กกว��หรือเท��กับ่ 4 ใน้ำผ้้ิป่็วยอ�ยุ 60 ปี็ ข่�น้ำไป็

แต�ห�กผิลุ่ก�รตรวจด้วยอัลุ่ตร�ซึ่�วด์ไม�ชัิดเจน้ำ อ�จส�งตรวจเพิั�มเติมด้วยเอกซ์ึ่เรย์

คอมพิัวเตอร์ หรือเอกซ์ึ่เรย์คลืุ่�น้ำแม�เหล็ุ่กไฟ้ฟ้้� (MRI)

โดยพับ่ว��เกณฑ์์วินิ้ำจฉัยน่้ำ�ม่คว�มส�ม�รถุใน้ำก�รวินิ้ำจฉัน้ำโรค autosomal dominant 

polycystic kidney disease ได้ด่ กลุ่��วคือ ม่ค��คว�มไว (sensitivity) ค��คว�มจำ�เพั�ะ (specificity) 

ค��ทำ�น้ำ�ยโรคเมื�อผิลุ่เป็็น้ำบ่วก (positive predictive value) ค��ทำ�น้ำ�ยโรคเมื�อผิลุ่เป็็น้ำลุ่บ่ (negative 

predictive value) แลุ่ะค��คว�มถุ้กต้อง (accuracy) ส้ง ใน้ำก�รวินิ้ำจฉัยโรคต�มย่น้ำแต�ลุ่ะชินิ้ำด(31) 

ดังแสดงใน้ำต�ร�งท่� 3(31)

อย��งไรก็ต�มก�รเกิดถุุงน้ำำ��ใน้ำไต อ�จเกิดจ�กคว�มผิิดป็กติของย่น้ำอื�น้ำ ๆ ได้เชิ�น้ำกัน้ำ ซ่ึ่�ง

แต�ลุ่ะย่น้ำจะม่ลัุ่กษณะเฉพั�ะดังแสดงใน้ำต�ร�งท่� 4(1) แลุ่ะน้ำำ�ไป็ส้�แผิน้ำภ้มิก�รวินิ้ำจฉัยโรคถุุงน้ำำ��

ใน้ำไต(32) ดังแสดงใน้ำร้ป็ท่� 5(32) แลุ่ะร้ป็ท่� 6(1)
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ต�ร�งท่� 2. แสดงค��คว�มไว (sensitivity) ค��คว�มจำ�เพั�ะ (specificity) แลุ่ะค��คว�มถุ้กต้อง 

(accuracy) ใน้ำก�รวินิ้ำจฉัยโรค autosomal dominant polycystic kidney disease แบ่�งต�มชิ�วงอ�ยุ 

แลุ่ะจำ�น้ำวน้ำถุุงน้ำำ��ท่�พับ่จ�กก�รตรวจท�งอัลุ่ตร�ซึ่�วด์(31) 

ช่่วิงอ�ยุ (ปี)
จำ�นำวินำถุุงนำำ��ท่�พบจ�กำ 
กำ�รตรวิจอัลัตร�ซ�วิด์

ค่�ควิ�มไวิ (sensitivity) 
(95% CI)

ค่�ควิ�มจำ�เพ�ะ (specificity)  
(95% CI)

15-29

>1 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.893 
(0.843, 0.940)

0.971  
(0.943, 0.994)

>2 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.848 
(0.788, 0.906)

0.994 
(0.979, 1.000)

>3 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.817 
(0.750, 0.877)

1.000

30-39

>2 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตแต�ลุ่ะข้�ง

0.828 
(0.764, 0.896)

1.000

>1 ถุุงน้ำำ��  
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.980 
(0.953, 1.000)

0.948 
(0.911. 0.980)

>2 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.964 
(0.928, 0.992)

0.983 
(0.960. 1.000)

>3 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.955 
(0.917, 0.991)

1.000

40-59

>2 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตแต�ลุ่ะข้�ง

0.900 
(0.829, 0.960)

1.000

>1 ถุุงน้ำำ��  
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

1.000
0.939 

(0.898, 0.976)

>2 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

1.000
0.982 

(0.955, 1.000)

>3 ถุุงน้ำำ��
ใน้ำไตรวมสองข้�ง

0.970 
(0.925, 1.000)

0.981 
(0.956, 1.000)

CI: confidence interval
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ต�ร�งท่� 4. แสดงลัุ่กษณะของคว�มผิิดป็กติของย่น้ำต��ง ๆ ท่�เป็็น้ำส�เหตุของก�รเกิดถุุงน้ำำ��ใน้ำไต(1)

Genes Proteins Subcellular localization Extrarenal manifestations

Autosomal dominant polycystic kidney disease

PKD1 Polycystin 1 Primary cilium, 
tight junctions, adherens 
junctions, desmosomes, 
focal adhesions 

Liver, seminal vesicle, pancreas, and 
arachnoid cysts, intracranial aneurysms, 
aortic root dilatation and aneurysms, 
mitral valve prolapse, abdominal wall 
herniasPKD2 Polycystin 2 Primary cilium, 

centrosome, 
endoplasmic reticulum 

Autosomal recessive polycystic kidney disease

PKHD1 Fibrocystin Primary cilium; apical 
membrane

Congenital hepatic fibrosis, Caroli’s 
disease 

Tuberous sclerosis complex (autosomal dominant) 

TSC1 Hamartin Cytoplasmic, microsomal 
and cytoskeletal 
compartment, tuberin 
interaction 

Facial angiofibromas, forehead patches, 
shagreen patches, subungual fibromas, 
hypomelanotic macules, cortical tubers, 
subependymal nodules, giant cell 
astrocytomas, cardiac rhabdomyomas, 
pulmonary lymphangioleiomyomatosis 

TSC2 Tuberin Cytoplasmic, microsomal 
and cytoskeletal 
compartment, interacts 
with polycystin 1 

Von Hippel Lindau disease (autosomal dominant)

VHL pVHL Cytoplasm, endoplasmic 
reticulum (required for 
ciliogenesis) 

Retinal and/or central nervous system 
hemangioblastomas, 
pheochromocytomas, pancreatic cysts, 
and epididymal cystadenoma

Medullary cystic kidney disease (autosomal dominant)

MCKD1 Unknown Unknown Gout

MCKD2 Uromodulin Secreted anchored 
protein

Gout
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Genes Proteins Subcellular localization Extrarenal manifestations

Nephronophthisis (autosomal recessive) 

NPHP1 Nephrocystin1 Primary cilium, 
centrosome, adherens 
junctions, focal 
adhesions 

Retinitis pigmentosa (Senior-Löken 
syndrome), ocular motor apraxia 
(Cogan syndrome), congenital hepatic 
fibrosis, peripheral dysostosis (cone-
shaped epiphyses), truncal cerebellar 
ataxia 

NPHP2; INVS Inversin Primary cilium, 
centrosome, adherens 
junctions 

Situs inversus, ventricular septal defect 

NPHP3 Nephrocystin3 Primary cilium/
centrosome (predicted) 

Retinitis pigmentosa (Senior-Löken 
syndrome), ocular motor apraxia 
(Cogan syndrome), congenital hepatic 
fibrosis, peripheral dysostosis (cone-
shaped epiphyses), truncal cerebellar 
ataxia 

NPHP4 Nephrocystin4 Primary cilium, 
centrosome, adherens 
junctions 

NPHP5; IQCB1 Nephrocystin5 Primary cilium 

NPHP6; 
CEP290

Nephrocystin6 Centrosome 

Joubert syndrome (autosomal recessive)

JBT2 Unknown Unknown Cerebellar vermis hypoplasia with 
abnormal superior cerebellar peduncles 
(molar tooth sign), mental retardation, 
hypotonia, irregular breathing, and eye-
movement abnormalities 

NPHP1 Nephrocystin1 Primary cilium, 
centrosome, adherens 
junctions, focal 
adhesions

NPHP6; 
CEP290

Nephrocystin6 Centrosome

Bardet-Biedel syndrome (autosomal recessive) 
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Genes Proteins Subcellular localization Extrarenal manifestations

BBS1 BBS1 protein Centrosome Pigmentary retinopathy, distal limb 
anomalies, renal abnormalities, obesity, 
hypogenitalism in men, and mental 
retardation 

BBS2 BBS2 protein Centrosome

BBS3; ARL6 ARL6 protein Centrosome

BBS4 BBS4 protein Primary cilium, centrosome

BBS5 BBS5 protein Centrosome

BBS6; MKKS BBS6 
chaperonin 

Centrosome

BBS7 BBS7 protein Centrosome

BBS8; TTC8 TTC8 protein Primary cilium, centrosome

BBS9; PTHB1 PTHB1 protein Undetermined

BBS10 BBS10; 
C12orf58

Undetermined

BBS11 TRIM32, E3 
ubiquitin ligase

Cytoskeleton

Meckel–Gruber syndrome (autosomal recessive) 

MSK1 MSK1 protein Centrosome Occipital encephalocele, 
hydrocephalus, polydactyly, and 
fibrocystic liver disease MSK3 Meckelin Centrosome

Orofacial digital syndrome type 1 (X-linked) 

OFD1 OFD1 protein Centrosome Oral (eg, cleft tongue or palate), facial 
(eg, broad nasal root) and digital 
abnormalities 

Glomerulocystic kidney disease (autosomal dominant) 

HNF1ß HNF-1ß 
transcription 
factor 

Nucleus Maturity-onset diabetes of the young 
(MODY), genital tract abnormalities 
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กำ�รตรวิจวิิเคร�ะห์์รหั์สท�งพันำธุิกำรรม (genetic testing) 
Autosomal domin ant polycystic kidney disease ม่ส�เหตุจ�กก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุของย่น้ำ 

PKD1 แลุ่ะ PKD2 คว�มซัึ่บ่ซ้ึ่อน้ำของก�รตรวจย่น้ำ คือ ย่น้ำ PKD1 ม่ pseudogenes คือ ย่น้ำท่�ม่

ลุ่ำ�ดับ่เบ่สท่�เหมือน้ำกับ่ PKD1 ป็ระม�ณร้อยลุ่ะ 97 ทำ�ให้เทคนิ้ำคท่�จะใช้ิต้องส�ม�รถุตรวจสอบ่

ได้ว�� ก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุท่�เกิดข่�น้ำอย้�บ่น้ำย่น้ำ PKD1 ไม�อย้�ใน้ำ pseudogenes(33-35)

 ผ้้ิเข่ยน้ำแลุ่ะท่มวิจัย จ่งเสน้ำอก�รใช้ิเทคนิ้ำค whole-genome sequencing ร�วมกบั่ก�รใช้ิขั�น้ำ

ตอน้ำก�รวิเคร�ะห์ท�งช่ิวส�รสน้ำเทศึท่�เหม�ะสมกับ่ก�รตรวจสอบ่ก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุของย่น้ำ PKD1 

แลุ่ะ PKD2 ซ่ึ่�งได้ม่ก�รร�ยง�น้ำใน้ำ Mallawaarachchi แลุ่ะคณะ ใน้ำปี็ ค.ศึ. 2016(36) แลุ่ะ ค.ศึ. 2021(37) 

ดังนั้ำ�น้ำ ตัวอย��ง DNA ท่�ผิ��น้ำก�รเตร่ยมแลุ้่ว จะได้รับ่ก�รตรวจห�ก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุโดย whole-

genome sequencing แลุ่ะข้อม้ลุ่ท่�ได้จะผิ��น้ำก�รวิเคร�ะห์แลุ่ะคัดกรองต�มแผิน้ำภ้มิใน้ำร้ป็ท่� 7 

ซ่ึ่�งขณะน่้ำ�อย้�ใน้ำระหว��งก�รศ่ึกษ�

สำ�หรับ่โรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไตชินิ้ำดถุ��ยทอดท�งพััน้ำธุุกรรมใน้ำลัุ่กษณะด้อย (autosomal recessive 

polycystic kidney disease, ARPKD) ส�วน้ำใหญี่�เกิดจ�กก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุใน้ำย่น้ำ polycystic kidney 

and hepatic disease 1 (PKHD1) ซ่ึ่�งเป็็น้ำย่น้ำท่�ม่ขน้ำ�ดใหญี่� ป็ระกอบ่ด้วย 86 exons น้ำอกจ�กน่้ำ� 

ผ้้ิป่็วย ARPKD จำ�น้ำวน้ำหน่้ำ�ง อ�จจะเกิดจ�กก�รกลุ่�ยพััน้ำธ์ุุใน้ำย่น้ำอื�น้ำ เชิ�น้ำ  PKD1 แลุ่ะ PKD2 

เป็็น้ำต้น้ำ ดังนั้ำ�น้ำ เทคนิ้ำค whole genome sequencing จ่งถุ้กน้ำำ�ม�ใช้ิใน้ำก�รตรวจวิเคร�ะห์ดังกลุ่��ว

ด้วย(38)
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รูปท่� 7. ขั�น้ำตอน้ำก�รตรวจวิเคร�ะห์รหัสพััน้ำธุุกรรม
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อ�กำ�รแลัะอ�กำ�รแสดง(1, 39)

 ผ้้ิป่็วยโรค autosomal dominant polycystic kidney disease ส�ม�รถุม�ด้วยอ�ก�รแลุ่ะ

อ�ก�รแสดงท่�หลุ่�กหลุ่�ย ซ่ึ่�งอ�จเกิดจ�กกลุ่ไกต��ง ๆ ดังน่้ำ�

 1. เกิดจ�กก�รทำ�ง�น้ำของไตท่�ผิิดป็กติ เชิ�น้ำ ปั็สส�วะเป็็น้ำฟ้อง ปั็สส�วะออกลุ่ดลุ่ง 

ปั็สส�วะจ�ง คว�มดัน้ำโลุ่หิตส้ง เป็็น้ำต้น้ำ 

 2. เกิดจ�กถุุงน้ำำ��ท่�ม่ขน้ำ�ดใหญี่�ข่�น้ำ เชิ�น้ำ ป็วดท้อง แน้ำ�น้ำท้อง เป็็น้ำต้น้ำ 

 3. เกิดจ�กภ�วะแทรกซ้ึ่อน้ำของถุุงน้ำำ��ใน้ำไต เชิ�น้ำ ปั็สส�วะเป็็น้ำเลืุ่อด ม่เลืุ่อดออกใน้ำถุุงน้ำำ�� 

นิ้ำ�วใน้ำท�งเดิน้ำปั็สส�วะ ภ�วะติดเชืิ�อใน้ำท�งเดิน้ำปั็สส�วะ มะเร็งไต (renal cell carcinoma) เป็็น้ำต้น้ำ 

 4. เกิดจ�กคว�มผิิดป็กติของอวัยวะอื�น้ำ ๆ ท่�พับ่ร�วมกัน้ำ เชิ�น้ำ โรคถุุงน้ำำ��ใน้ำตับ่ (polycystic 

liver disease) โรคหลุ่อดเลืุ่อดโป่็งพัองใน้ำสมอง (intracranial aneurysm) ภ�วะเลืุ่อดออกใน้ำสมอง 

ถุุงน้ำำ��ใน้ำเยื�อหุ้มสมอง (arachnoid cyst) ถุุงน้ำำ��ใน้ำตับ่อ�อน้ำ ภ�วะน้ำำ��ใน้ำชิ�องเยื�อหุ้มหัวใจ โรค mitral 

valve prolapse ภ�วะพัังผืิดใน้ำตับ่แต�กำ�เนิ้ำด (congenital hepatic fibrosis) โรคกระเป็�ะท่�ลุ่ำ�ไส้ 

(diverticulosis) โรคหลุ่อดลุ่มโป่็งพัอง (bronchiectasis) ถุุงน้ำำ��ท่� seminal vesicle ภ�วะม่บุ่ตรย�ก

ใน้ำผ้้ิชิ�ย เป็็น้ำต้น้ำ

กำ�รดำ�เนิำนำโรค
 Autosomal dominant polycystic kidney disease เป็็น้ำโรคท่�ม่ก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคแบ่บ่ค�อย

เป็็น้ำค�อยไป็ โดยจะม่ก�รสร้�งถุุงน้ำำ��ใน้ำไตอย��งช้ิ� ๆ  ซ่ึ่�งก�รติดต�มก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคด้วยอัตร�ก�รก

รองของไต (glomerular filtration rate, GFR) จะไม�ส�ม�รถุบ่�งบ่อกก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคใน้ำระยะแรกของ

โรคได้ ต�มม�ตรฐ�น้ำก�รรักษ� เมื�อยืน้ำยัน้ำก�รวินิ้ำจฉัย autosomal dominant polycystic kidney 

disease จะม่ก�รแบ่�งชินิ้ำด autosomal dominant polycystic kidney disease ออกเป็็น้ำ 2 ชินิ้ำด

ต�ม Mayo classification(40) โดยแบ่�งเพืั�อเลืุ่อกวิธุ่ก�รติดต�มโรค โดยแบ่�งเป็็น้ำ Mayo class 1 ซ่ึ่�ง

ก็คือกลุุ่�มผ้้ิป่็วยท่�ม่ลัุ่กษณะ typical autosomal dominant polycystic kidney disease (ม่ถุุงน้ำำ��อย้�

ทั�วไตทั�งสองข้�ง) แลุ่ะ Mayo class 2 ท่�เป็็น้ำ atypical autosomal dominant polycystic kidney 

disease (ม่ถุุงน้ำำ��ใน้ำไตเพ่ัยงข้�งเด่ยวหรือถุุงน้ำำ��ไม�สมม�ตรกัน้ำ)

โดยใน้ำกลุุ่�ม typical Autosomal dominant polycystic kidney disease (Mayo class 1) 

จะแน้ำะน้ำำ�ให้ติดต�มก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคด้วยก�รวัดป็ริม�ตรไตป็รับ่ต�มส�วน้ำส้ง (height-adjusted total 

kidney volume, HtTKV) ด้วย CT หรือ MRI ซ่ึ่�งเป็็น้ำก�รวัดท่�เหม�ะสมใน้ำก�รติดต�มก�รดำ�เนิ้ำน้ำ

โรคของ autosomal dominant polycystic kidney disease เนื้ำ�องจ�กก�รศ่ึกษ�พับ่ว��ค�� TKV ม่

คว�มสัมพััน้ำธ์ุกับ่อ�ก�รท�งคลิุ่นิ้ำกของโรค autosomal dominant polycystic kidney disease 

อย��งม�ก เชิ�น้ำ อ�ก�รป็วด คว�มดัน้ำโลุ่หิตส้ง ปั็สส�วะเป็็น้ำเลืุ่อด แลุ่ะ ก�รม่โป็รต่น้ำรั�วใน้ำปั็สส�วะ(39) 
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ซ่ึ่�งได้ม่ก�รจัดกลุุ่�มคว�มเส่�ยงของก�รลุ่ดลุ่งของก�รทำ�ง�น้ำของไตต�มป็ริม�ตรไตโดยเท่ยบ่กับ่อ�ยุ 

ส�ม�รถุแบ่�งกลุุ่�มคน้ำไข้ Mayo class 1 ออกเป็็น้ำทั�งหมด 5 กลุุ่�ม ตั�งแต� class 1A–class 1E ซ่ึ่�งก�ร

แบ่�งกลุุ่�มแบ่บ่น่้ำ�จะชิ�วยให้ส�ม�รถุจัดกลุุ่�มผ้้ิป่็วยท่� ม่คว�มเส่�ยงใน้ำก�รเกิดโรคไตเรื�อรัง

ระยะสุดท้�ยได้(40)

รูปท่� 8. กร�ฟ้แสดงค��ป็ริม� ตรไตป็รับ่ต�มส�วน้ำส้ง (height-adjusted total kidney volume) ต�อ

อ�ยุผ้้ิป่็วย เพืั�อแบ่�งกลุุ่�มผ้้ิป่็วยออกเป็็น้ำ 5 กลุุ่�ม ต�ม Mayo classification(40)

 จ�กก�รวิเคร�ะห์อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต (estimated GFR) ใน้ำผ้้ิป่็วย 

autosomal dominant polycystic kidney disease Mayo class 1 เท่ยบ่กับ่ผ้้ิป่็วยบ่ริจ�คไตท่�ม่

ร��งก�ยแข็งแรง (healthy kidney donors) พับ่ว�� ผ้้ิป่็วย autosomal dominant polycystic kidney 

disease ท่�ถุ้กจัดอย้�ใน้ำกลุุ่�ม Mayo class 1A, 1B, 1C, 1D แลุ่ะ 1E จะม่ อัตร�ก�รกรองของไต 

(estimated GFR) ลุ่ดลุ่งป็ระม�ณ 0.23, 1.33, 2.63, 3.48 แลุ่ะ 4.78 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็ 

ต�มลุ่ำ�ดับ่ ใน้ำเพัศึชิ�ย แลุ่ะ 0.03, 1.13, 2.43, 3.29 แลุ่ะ 4.58 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็ ต�มลุ่ำ�ดับ่ 

ใน้ำเพัศึหญิี่ง ซ่ึ่�งสัมพััน้ำธ์ุกับ่ป็ริม�ตรไตท่�วัดได้ (ผ้้ิป่็วย ADPKD ท่�ถุ้กจัดอย้�ใน้ำกลุุ่�ม Mayo class 1A, 

1B, 1C, 1D แลุ่ะ 1E จะม่ก�รเพิั�มข่�น้ำของป็ริม�ตรไต ป็ระม�ณ น้้ำอยกว��ร้อยลุ่ะ 1.5, 1.5-3, 3-4.5, 
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4.5-6, แลุ่ะม�กกว��ร้อยลุ่ะ 6 ต�อปี็) ซ่ึ่�งจะเห็น้ำว��ผ้้ิป่็วยท่�ถุ้กจัดอย้�ใน้ำ Mayo class 1C-1E ม่ก�ร

ขย�ยขน้ำ�ดถุุงน้ำำ��ใน้ำไต แลุ่ะม่ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต (estimated GFR) เร็วกว�� Mayo 

class 1A-1B จ่งจัดกลุุ่�ม Mayo class 1C-1E เป็็น้ำ rapid progressor(40)

รูปท่� 9. กร�ฟ้แสดงอตัร�ก�รลุ่ดลุ่งของอตัร�ก�รกรองของไต (estimated GFR) ใน้ำผิ้ป่้็วย ADPKD 

Mayo class 1 เท่ยบ่กับ่ผ้้ิป่็วยบ่ริจ�คไตท่�ม่ร��งก�ยแข็งแรง(40) 

 น้ำอกจ�กน่้ำ�ยังม่ก�รคำ�น้ำวณ PROPKD score เพืั�อใช้ิทำ�น้ำ�ยพัย�กรณ์โรคถุ่งคว�มเส่�ยงใน้ำ

ก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคไป็เป็็น้ำโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�ต้องได้รับ่ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไต (end-stage renal 

disease, ESRD) ดังต�ร�งท่� 5(41) อย��งไรก็ต�มเครื�องมือน่้ำ�จะน้ำ��เชืิ�อถืุอใน้ำผ้้ิป่็วยท่�ม่อ�ก�ร 

ห�กผ้้ิป่็วยอ�ยุน้้ำอยกว�� 35 ปี็ แลุ่ะยังไม�ม่อ�ก�ร หรือยังม่ก�รวินิ้ำจฉัยท่�ไม�ชัิดเจน้ำ แน้ำะน้ำำ�ให้ทำ� 

genetic testing แลุ่ะใช้ิ genetic score เพืั�อทำ�น้ำ�ยพัย�กรณ์โรคแทน้ำ(41) ทั�งน่้ำ�ผ้้ิเข่ยน้ำได้สรุป็ปั็จจัย

ท่�ส�ม�รถุใช้ิพัย�กรณ์โรคถุ่งคว�มเส่�ยงใน้ำก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคไป็เป็็น้ำโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�ต้องได้

รับ่ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไต รวมถุ่งข้อจำ�กัดใน้ำก�รแป็ลุ่ผิลุ่ปั็จจัยพัย�กรณ์โรคต��ง ๆ  ไว้ใน้ำต�ร�งท่� 6
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ต�ร�งท่� 5. ก�รทำ�น้ำ�ยพัย�กรณ์โรค ถุ่งคว�มเส่�ยงใน้ำก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคไป็เป็็น้ำโรคไตเรื�อรังระยะ

สุดท้�ยโดยใช้ิ PROPKD score(41)

ปัจจัยเส่�ยง คะแนำนำ

เพัศึชิ�ย 1

ม่คว�มดัน้ำโลุ่หิตส้งก�อน้ำอ�ยุ 35 ปี็ 2

ม่อ�ก�รท�งระบ่บ่ปั็สส�วะก�อน้ำอ�ยุ 35 ปี็ 2

คว�มผิิดป็กติท�งพััน้ำธุุกรรม

       PKD2 mutation 0

       Nontruncating PKD1 mutation 2

       Truncating PKD1 mutation 4

คะแน้ำน้ำรวม 0-9

กำ�รแปลัผลั

0-3 คะแนำนำ : ควิ�มเส่�ยงตำ��

                 ค��มัธุยฐ�น้ำอ�ยุท่�เกิด ESRD 70.6 ปี็ 

                 ค��มัธุยฐ�น้ำอัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต 2 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็ 

                 โดยม่ค��เป็อร์เซ็ึ่น้ำต์ไทล์ุ่ท่� 25 แลุ่ะ 75 เท��กับ่ 0.6, 3.4 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็ 

                 negative predictive value 0.814

4-6 คะแนำนำ : ควิ�มเส่�ยงป�นำกำลั�ง

                 Median age ใน้ำก�รเกิด ESRD 56.9 ปี็ 

                 ค��มัธุยฐ�น้ำอัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต 3.4 

                 โดยม่ค��เป็อร์เซ็ึ่น้ำต์ไทล์ุ่ท่� 25 แลุ่ะ 75 เท��กับ่ 1.9, 4.8 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็

7-9 คะแนำนำ : ควิ�มเส่�ยงสูง

                 ค��มัธุยฐ�น้ำอ�ยุท่�เกิด ESRD 49 ปี็ 

                 ค��มัธุยฐ�น้ำอัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต 4.4 

                 โดยม่ค��เป็อร์เซ็ึ่น้ำต์ไทล์ุ่ท่� 25 แลุ่ะ 75 เท��กับ่ 2.1, 6.6 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็ 

                 positive predictive value 0.909
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ต�ร�งท่� 6. ปั็จจัยพัย�กรณ์โรคถุ่งคว�มเส่�ยงใน้ำก�รดำ�เนิ้ำน้ำโรคไป็เป็็น้ำโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�

ต้องได้รับ่ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไต ใน้ำผ้้ิป่็วยโรคถุุงน้ำำ��ใน้ำไต

ปัจจัยพย�กำรณ์ ข้อจำ�กัำดในำกำ�รแปลัผลั

ม่อัตร�ก�รกรองของไตตอน้ำวินิ้ำจฉัยตำ��กว��

เกณฑ์์ต�มอ�ยุ (eGFR indexed for age)

ไม�จำ�เพั�ะกับ่คว�มเสื�อมของไตจ�กโรคถุุงน้ำำ��

ใน้ำไต อ�จเกิดไตว�ยจ�กส�เหตุอื�น้ำร�วมด้วยได้

ม่อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต  

>5 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./ปี็

หรือ >2.5 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม./5 ปี็

อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตมัก

จะส้งแลุ่ะม่คว�มหลุ่�กหลุ่�ยม�กกว�� ใน้ำกลุุ่�มท่�ม่

ค��อัตร�ก�รกรองของไตม�กกว�� 60 มลุ่./น้ำ�ท่/ 

1.73 ตร.ม.

อ�จเกิดไตว�ยจ�กส�เหตุอื�น้ำร�วมด้วยได้

ม่อัตร�ก�รเพิั�มข่�น้ำของป็ริม�ตรไต 

ม�กกว��ร้อยลุ่ะ 5 ต�อปี็ ใน้ำก�รวัดอย��งน้้ำอย 

3 ครั�ง แลุ่ะแต�ลุ่ะครั�งห��งกัน้ำอย��งน้้ำอย 

6 เดือน้ำ

ต้องอ�ศัึยก�รวัดป็ริม�ตรไตจ�กก�รตรวจด้วย 

CT scan หรือ MRI 

ต้องอ�ศัึยผ้้ิเช่ิ�ยวชิ�ญี่ใน้ำก�รวัดป็ริม�ตรไต

Mayo class 1C, 1D, 1E ต้องอ�ศัึยก�รวัดป็ริม�ตรไตจ�กก�รตรวจด้วย 

CT scan หรือ MRI 

ต้องอ�ศัึยผ้้ิเช่ิ�ยวชิ�ญี่ใน้ำก�รวัดป็ริม�ตรไต

คว�มย�วไตม�กกว�� 16.5 ซึ่ม. จ�กก�รตรวจ

ด้วยอัลุ่ตร�ซึ่�วด์ใน้ำผ้้ิป่็วยอ�ยุน้้ำอยกว�� 45 ปี็

ไม�ส�ม�รถุแป็ลุ่ผิลุ่ได้ใน้ำผ้้ิป่็วยอ�ยุน้้ำอย

อ�จม่ก�รแป็รป็รวน้ำ เนื้ำ�องจ�กก�รวัดคว�ม

ย�วไตข่�น้ำกับ่เทคนิ้ำคของผ้้ิวัด 

PROPKD score ม�กกว�� 6 ไม�แม�น้ำยำ�ใน้ำก�รพัย�กรณ์ผ้้ิป่็วยท่�ม่อ�ยุน้้ำอย

กว�� 35 ปี็ แลุ่ะยังไม�ม่อ�ก�ร

กำ�รรักำษ�
เป้็�หม�ยของก�รรักษ� autosomal dominant polycystic kidney disease คือก�รชิะลุ่อ

ก�รเสื�อมของไต ให้อัตร�ก�รกรองของไตลุ่ดลุ่งช้ิ�ท่�สุด เพืั�อไม�ให้โรคดำ�เนิ้ำน้ำไป็ส้�โรคไตเรื�อรังระยะ

สุดท้�ยท่�ต้องก�รก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไตใน้ำท่�สุด(42)
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กำ�รควิบคุมควิ�มดันำโลัหิ์ต

แน้ำะน้ำำ�ให้ควบ่คุมคว�มดัน้ำโลุ่หิต น้้ำอยกว��หรือเท��กับ่ 110/75 มม.ป็รอท ใน้ำผ้้ิป่็วยท่�อ�ยุ 

18-50 ปี็ ท่�ม่อัตร�ก�รกรองของไตม�กกว�� 60 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. หรืออย้�ใน้ำกลุุ่�ม Mayo class 

1C-1E เนื้ำ�องจ�กม่ก�รศ่ึกษ� HALT-PKD study A(43) พับ่ว�� intensive blood pressure control 

ส�ม�รถุชิะลุ่อก�รโตของถุุงน้ำำ��ใน้ำไตได้ น้ำอกจ�กน่้ำ�ยังแน้ำะน้ำำ�ใน้ำผ้้ิป่็วยท่�ม่ intracranial aneurysm 

แลุ่ะ valvular heart disease อ่กด้วย ส�วน้ำผ้้ิป่็วยอื�น้ำ ๆ ท่�ม่คว�มดัน้ำโลุ่หิตส้ง แน้ำะน้ำำ�ให้ควบ่คุม

คว�มดัน้ำโลุ่หิต น้้ำอยกว��หรือเท��กับ่ 130/85 มม.ป็รอท

จ�กผิลุ่ก�รศ่ึกษ� HALT-PKD study B(44) แน้ำะน้ำำ�ให้ใช้ิย� angiotensin converting enzyme 

inhibitor (ACEi) หรือ angiotensin II receptor blocker (ARB) เป็็น้ำย�ตัวแรก โดยแน้ำะน้ำำ�ให้ใช้ิ

เพ่ัยงตัวเด่ยว เนื้ำ�องจ�กไม�พับ่ว��ม่ป็ระโยชิน์้ำเพิั�มเติมจ�กก�รใช้ิ ACEI ร�วมกับ่ ARB ห�กม่ข้อห้�ม 

หรือยังควบ่คุมคว�มดัน้ำโลุ่หิตไม�ได้ต�มเป้็�หม�ย แน้ำะน้ำำ�ให้ใช้ิย� beta-blocker, dihydropyridine 

calcium channel blocker หรือ ย�ขับ่ปั็สส�วะ 

กำ�รควิบคุมเกำลืัอโซเด่ยม

จ�กผิลุ่ก�รศ่ึกษ� CRISP(45) แน้ำะน้ำำ�ให้จำ�กัดป็ริม�ณโซึ่เด่ยมท่�รับ่ป็ระท�น้ำน้้ำอยกว�� 2.3 ก. 

ต�อวัน้ำ (เท��กบั่ โซึ่เด่ยม 100 มิลุ่ลิุ่โมลุ่ หรอืเกลืุ่อแกง 6 ก.) เนื้ำ�องจ�กก�รรบั่ป็ระท�น้ำเกลุ่อืโซึ่เด่ยม

จะสัมพััน้ำธ์ุกับ่ก�รเพิั�มข่�น้ำของคว�มดัน้ำโลุ่หิต ป็ริม�ณอัลุ่บ้่มิน้ำใน้ำปั็สส�วะ แลุ่ะภ�วะแทรกซ้ึ่อน้ำ

ท�งระบ่บ่หัวใจแลุ่ะหลุ่อดเลืุ่อด

กำ�รดื�มนำำ��

จ�กผิลุ่ก�รศึ่กษ� PREVENT-ADPKD(46) แน้ำะน้ำำ�ให้ดื�มน้ำำ��ให้เพ่ัยงพัอ เพืั�อให้ urine 

osmolarity น้้ำอยกว��หรือเท��กับ่ 280 มิลุ่ลิุ่ออสโมลุ่/ลุ่. เพืั�อให้เกิดก�รยับ่ยั�งก�รหลัุ่�งฮอร์โมน้ำ 

vasopressin ซ่ึ่�งเป็็น้ำส�รท่�ม่ผิลุ่ทำ�ให้ถุุงน้ำำ��ใน้ำไตขย�ยขน้ำ�ดข่�น้ำ แลุ่ะม่ผิลุ่ให้ไตเสื�อมเร็วข่�น้ำได้

กำ�รจำ�กัำดโปรต่นำ

แน้ำะน้ำำ�ให้จำ�กัดป็ริม�ณโป็รต่น้ำท่�รับ่ป็ระท�น้ำต�อวัน้ำ 0.8-1 ก. ต�อกิโลุ่กรัมน้ำำ��หนั้ำกตัว 

เนื้ำ�องจ�กก�รจำ�กัดโป็รต่น้ำจะชิ�วยลุ่ด intraglomerular pressure แลุ่ะชิ�วยชิะลุ่อก�รเสื�อมของไตได้(47)

กำ�รควิบคุมพลัังง�นำต่อวัินำ

แน้ำะน้ำำ�ให้ควบ่คุมพัลัุ่งง�น้ำใน้ำอ�ห�รแลุ่ะควบ่คุมน้ำำ��หนั้ำก เพืั�อให้ body mass index (BMI) 

อย้�ใน้ำเกณฑ์์ป็กติ แลุ่ะแน้ำะน้ำำ�ให้ออกกำ�ลัุ่งก�ยสมำ��เสมอ(48)
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กำ�รควิบคุมระดับไขมันำ

แน้ำะน้ำำ�ใหค้วบ่คุมระดับ่ LDL น้้ำอยกว��หรอืเท��กับ่ 100 มก./ดลุ่. แลุ่ะพัจิ�รณ�ใหย้� statin 

กรณ่ eGFR ตำ��กว�� 60 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. หรือม่ข้อบ่�งช่ิ�อื�น้ำ ๆ(48)

กำ�รจำ�กัำดฟอสเฟต

แน้ำะน้ำำ�ให้จำ�กัดป็ริม�ณฟ้อสเฟ้ตท่�รับ่ป็ระท�น้ำต�อวัน้ำ ไม�เกิน้ำ 800 มก. ซ่ึ่�งจะชิ�วยยับ่ยั�ง

ก�รสร้�ง fibroblast growth factor 23 (FGF-23)(48)

กำ�รรักำษ�ภ�วิะเลืัอดเป็นำกำรด

แน้ำะน้ำำ�ให้รักษ� plasma bicarbonate ให้ม�กกว��หรือเท��กับ่ 22 มิลุ่ลิุ่อ่ควิว�เลุ่น้ำต์/ลุ่. 

โดยแน้ำะน้ำำ�ให้รับ่ป็ระท�น้ำผัิกผิลุ่ไม้ 2-4 ถุ้วยตวงต�อวัน้ำ แลุ่ะพิัจ�รณ�ใช้ิ sodium bicarbonate 

ห�กม่ข้อบ่�งช่ิ�(48)

กำ�รใช้่ย�เพื�อปรับเปล่ั�ยนำกำ�รดำ�เนิำนำโรค (disease-modifying agents)

เนื้ำ�องจ�กก�รศึก่ษ�พับ่ว��ป็รมิ�ตรของถุุงน้ำำ��ใน้ำไต ม่คว�มสมัพััน้ำธ์ุกับ่ก�รลุ่ดลุ่งของอตัร�

ก�รกรองของไต จ่งม่ก�รทดลุ่องน้ำำ�ย�ต��ง ๆ ท่�ออกฤทธิุ�ยับ่ยั�งใน้ำแต�ลุ่ะกลุ่ไกของก�รเกิดถุุงน้ำำ��

ใน้ำไต ม�ใช้ิเพืั�อชิะลุ่อก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรถุุงน้ำำ��ใน้ำไต แลุ่ะชิะลุ่อคว�มเสื�อมของไต(49) 

(ร้ป็ท่� 10(49) แลุ่ะ 11(53))

 Tolvaptan

 จ�กก�รศ่ึกษ� TEMPO 3: 4(50) ซ่ึ่�งเป็็น้ำ multicenter double-blinded placebo-controlled 

trial ซ่ึ่�งทำ�ใน้ำผ้้ิป่็วย ADPKD จำ�น้ำวน้ำ 1,445 ร�ย อ�ยุ 18-50 ปี็ ซ่ึ่�งม่ป็ริม�ตรไตอย��งน้้ำอย 750 มลุ่. 

แลุ่ะม่ creatinine clearance อย��งน้้ำอย 60 มลุ่./น้ำ�ท่ ให้ tolvaptan 90-120 มก. ต�อวัน้ำเท่ยบ่กับ่

ย�หลุ่อก ติดต�มผ้้ิป่็วยน้ำ�น้ำอย��งน้้ำอย 3 ปี็ (ระยะเวลุ่�เฉลุ่่�ย 4.6 ปี็) พับ่ว��กลุุ่�มท่�ได้รับ่ tolvaptan 

ม่อัตร�ก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไต (ร้อยลุ่ะ 2.8 เท่ยบ่กับ่ร้อยลุ่ะ 5.5 ต�อปี็ p<0.001) แลุ่ะ

อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตท่� 3 ปี็ ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้รับ่ย�หลุ่อก (6.8 เท่ยบ่กับ่ 

10.1 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. p<0.001) แต�พับ่ว��ม่ผิลุ่ข้�งเค่ยงต�อตับ่ม�กกว�� แลุ่ะเมื�อต�มผ้้ิป่็วยกลุุ่�ม

น่้ำ�ต�อไป็อ่ก 2 ปี็ ใน้ำก�รศ่ึกษ� TEMPO 4: 4(51) พับ่ว��อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตท่�

อ่ก 2 ปี็ ใน้ำกลุุ่�มท่�ได้รับ่ tolvaptan นั้ำ�น้ำ ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้ย�หลุ่อกอย��งม่นั้ำยสำ�คัญี่ท�งสถิุติ แต�กลัุ่บ่

พับ่ว��อัตร�ก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไตนั้ำ�น้ำไม�ได้แตกต��งกัน้ำ
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 ส�วน้ำก�รศึ่กษ� REPRISE ทำ�ก�รศึ่กษ�แบ่บ่เด่ยวกัน้ำใน้ำผ้้ิป่็วย autosomal dominant 

polycystic kidney disease จำ�น้ำวน้ำ 1,370 ร�ย ท่�ม่ป็ริม�ตรไตอย��งน้้ำอย 750 มลุ่. แบ่�งผ้้ิป่็วย

ออกเป็็น้ำกลุุ่�มท่�อ�ยุ 18-55 ปี็ (ม่อัตร�ก�รกรองของไต 25-65 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม.) แลุ่ะกลุุ่�มท่�

อ�ยุ 56-65 ปี็ (ม่อัตร�ก�รกรองของไต 25-44 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม.) พับ่ว��กลุุ่�มผ้้ิป่็วยอ�ยุ 

18-55 ปี็ท่�ได้ tolvaptan ม่อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตท่� 1 ปี็ ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้รับ่

ย�หลุ่อก (2.34 เท่ยบ่กับ่ 3.61 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. p<0.001) ส�วน้ำกลุุ่�มผ้้ิป่็วยอ�ยุ 56-65 ปี็นั้ำ�น้ำ 

ไม�พับ่คว�มแตกต��งระหว��งกลุุ่�มท่�ได้แลุ่ะไม�ได้ย�(52)

 ปั็จจุบั่น้ำ tolvaptan ยังเป็็น้ำย�ชินิ้ำดเด่ยวท่�ม่หลัุ่กฐ�น้ำว��ม่ป็ระสิทธิุภ�พัใน้ำก�รชิะลุ่อ

ก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไต ชิะลุ่ออัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตได้ ซ่ึ่�งจะน้ำำ�ไป็ส้�

โรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�ต้องได้รับ่ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไตท่�ลุ่ดลุ่ง โดยผ้้ิป่็วยท่�น้ำ��จะได้ป็ระโยชิน์้ำ

จ�กย�น่้ำ� ได้แก� ผ้้ิป่็วย ADPKD ท่�ม่อ�ยุ 18-55 ปี็ ม่อัตร�ก�รกรองของไตม�กกว��หรือเท��กับ่ 

25 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. ม่ป็ริม�ตรไตอย��งน้้ำอย 750 มลุ่.  ม่ PROPKD score ม�กกว�� 6 คะแน้ำน้ำ 

หรือม่อัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไตม�กกว�� 5 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. ต�อปี็ หรือม�กกว�� 

2.5 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. ต�อ 5 ปี็(53)

 ข้อควรระวังของ tolvaptan คือ ย�จะ metabolize ผิ��น้ำ CYP3A5 แลุ่ะม่ efflux ผิ��น้ำ OAT3 

channel จ่งควรระมัดระวังป็ฏิิกิริย�ร�วมกับ่ย�อื�น้ำ โดยเฉพั�ะย�ขับ่ปั็สส�วะ ย�จะทำ�ให้ม่ปั็สส�วะ

ออกม�กข่�น้ำ (polyuria) ม่ปั็สส�วะกลุ่�งคืน้ำ (nocturia) จ่งไม�ควรใช้ิใน้ำผ้้ิป่็วยท่�ม่ก�รอุดกั�น้ำของท�ง

เดิน้ำปั็สส�วะ ม่ภ�วะข�ดน้ำำ�� ม่ภ�วะโซึ่เด่ยมใน้ำเลุ่อืดส้ง หรือไม�ส�ม�รถุดื�มน้ำำ��ได ้ย�ม่ผิลุ่ข้�งเค่ยง

ทำ�ให้เอน้ำไซึ่ม์ตับ่ส้งข่�น้ำได้ จ่งควรม่ก�รตรวจติดต�มค��ก�รทำ�ง�น้ำของตับ่เป็็น้ำระยะ แลุ่ะไม�ควรใช้ิ

ใน้ำผ้้ิป่็วยท่�ม่โรคตับ่อักเสบ่หรือตับ่แข็ง น้ำอกจ�กน่้ำ�ยังไม�ควรใช้ิใน้ำ ผ้้ิป่็วยท่�ตั�งครรภ์ ให้น้ำมบุ่ตร(53)

 

Somatostatin analog

 Somatostatin analog ออกฤทธิุ�ท่� Gi protein-coupled receptor (SSTR1-5) ซ่ึ่�งส�วน้ำหน่้ำ�ง

อย้�บ่ริเวณ renal tubular cell ม่ผิลุ่ยับ่ยั�งก�รสร้�ง cAMP ม่ก�รศ่ึกษ�ขน้ำ�ดเล็ุ่ก (ALADIN)(54) 

ทำ�ใน้ำผ้้ิป่็วย autosomal dominant polycystic kidney disease จำ�น้ำวน้ำ 79 ร�ย ท่�ม่อ�ยุม�กกว�� 

18 ปี็ แลุ่ะม่อัตร�ก�รกรองของไตม�กกว�� 40 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม. ให้ย� octreotide ซ่ึ่�งเป็็น้ำ 

long-acting somatostatin analog เท่ยบ่กับ่ย�หลุ่อก พับ่ว��กลุุ่�มท่�ได้ octreotide ม่อัตร�ก�รขย�ย

ขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไตท่� 1 ปี็ ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้ย�หลุ่อก (46.2 มลุ่. เท่ยบ่กับ่ 143.7 มลุ่. p=0.032) 

แต�อัตร�ก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไตท่� 3 ปี็ แลุ่ะอัตร�ก�รลุ่ดลุ่งของอัตร�ก�รกรองของไต 

ไม�แตกต��งกัน้ำอย��งม่นั้ำยสำ�คัญี่ท�งสถิุติ แลุ่ะยังพับ่ว��กลุุ่�มท่�ได้ octreotide ม่ก�รเกิดถุุงน้ำำ��ด่อักเสบ่

แลุ่ะนิ้ำ�วใน้ำถุุงน้ำำ��ด่ม�กกว��ใน้ำกลุุ่�มท่�ได้ย�หลุ่อก 
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น้ำอกจ�กนั้ำ�น้ำยังม่ก�รศ่ึกษ� ALADIN2(55) ใน้ำเวลุ่�ต�อม� ซ่ึ่�งเป็็น้ำก�รศ่ึกษ�แบ่บ่ placebo-

controlled phase III ใน้ำผ้้ิป่็วย autosomal dominant polycystic kidney disease ระยะหลัุ่ง จำ�น้ำวน้ำ 

100 ร�ย ท่�ม่อ�ยุม�กกว�� 18 ปี็ แลุ่ะม่อัตร�ก�รกรองของไตอย้�ระหว��ง 15-40 มลุ่./น้ำ�ท่/1.73 ตร.ม.  

พับ่ว��กลุุ่�มท่�ได้ octreotide ม่อัตร�ก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไตท่� 1 ปี็ (135.5 มลุ่. เท่ยบ่กับ่ 

257.7 มลุ่., p=0.027) แลุ่ะท่� 3 ปี็ (604.2 มลุ่. เท่ยบ่กับ่ 939.1 มลุ่. p=0.002) ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้

ย�หลุ่อก แลุ่ะใน้ำผ้้ิป่็วยกลุุ่�มย�อยท่�เป็็น้ำโรคไตเรื�อรังระยะท่� 3 แลุ่ะ 4 จำ�น้ำวน้ำ 63 ร�ยนั้ำ�น้ำ พับ่ว��

กลุุ่�มท่�ได้ octreotide ม่อัตร�ก�รเกิด composite endpoint ท่�จุด median follow-up (36 เดือน้ำ) 

ได้แก� ก�รเพิั�มข่�น้ำของ serum creatinine เป็็น้ำสองเท�� แลุ่ะก�รเกิดโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�ต้อง

ได้รับ่ก�รบ่ำ�บั่ดทดแทน้ำไต ตำ��กว��กลุุ่�มท่�ได้ย�หลุ่อก (9 ร�ย เท่ยบ่กับ่ 21 ร�ย adjusted hazard 

ratio 0.121, 95% CI 0.017, 0.866, p=0.036) แลุ่ะยังม่ข้อม้ลุ่จ�กก�รศ่ึกษ�ของ Ruggenenti 

แลุ่ะคณะ(56) ท่�พับ่ว��ก�รให้ long-acting somatostatin analog ใน้ำผ้้ิป่็วย autosomal dominant 

polycystic kidney disease เกิดผิลุ่ข้�งเค่ยงจ�กย�ไม�แตกต��งจ�กย�หลุ่อก 

จ�กก�รศ่ึกษ�ข้�งต้น้ำจ่งม่แน้ำวโน้้ำมว��ย� long-acting somatostatin analog อ�จชิ�วย

ชิะลุ่อก�รเพิั�มป็ริม�ตรไต แลุ่ะอ�จชิ�วยลุ่ดก�รเกิดโรคไตเรื�อรังระยะสุดท้�ยท่�ต้องได้รับ่ก�รบ่ำ�บั่ด

ทดแทน้ำไตได้ อย��งไรก็ต�มยังเป็็น้ำเพ่ัยงข้อม้ลุ่จ�กก�รศ่ึกษ�ขน้ำ�ดเล็ุ่กเท��นั้ำ�น้ำ

 ย�อื�นำ ๆ

 ย�อื�น้ำ ๆ  ได้แก� mTOR inhibitor (everolimus แลุ่ะ sirolimus)(57, 58) แลุ่ะ metformin(59) นั้ำ�น้ำ 

ยังไม�ม่ก�รศ่ึกษ�ขน้ำ�ดใหญี่�ท่�พับ่ว��ม่ป็ระสิทธิุภ�พัใน้ำก�รชิะลุ่อคว�มเสื�อมของไต ส�วน้ำ bosutinib 

ซ่ึ่�งเป็็น้ำ Src/Abl kinase inhibitor นั้ำ�น้ำ พับ่ว��ส�ม�รถุลุ่ดก�รขย�ยขน้ำ�ดของป็ริม�ตรไตได้ แต�ม่ผิลุ่

ข้�งเค่ยงม�กจน้ำม่ผ้้ิป่็วยต้องออกจ�กก�รศ่ึกษ�(60) ส�วน้ำ targeted therapy อื�น้ำ ๆ  ยังอย้�ใน้ำระหว��ง

ก�รศ่ึกษ�
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รูปท่� 10. แสดงเป้็�หม�ยใน้ำก�รออกฤทธิุ�ของย�ท่�ใช้ิใน้ำก�รรักษ�โรค autosomal dominant 

polycystic kidney disease(49)

AMPK: AMP-activated protein kinase, 2-DG: 2-deoxyglucose, mTORC1: mammalian target of rapamycin 
complex 1, PPAR: peroxisome proliferator-activated receptor, TGF-β: transforming growth factor beta
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รูปท่� 11. สรุป็แน้ำวท�งก�รรักษ�ผ้้ิป่็วยโรค autosomal dominant polycystic kidney disease(53)
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