
Bone disease after kidney transplantation

Ukrit Prajantasen, Sathit Kurathong
Division of Nephrology, Department of Medicine, Vajira Hospital, Navamindradhiraj University

Abstract
	 Posttransplant bone disease is a major problem among kidney transplant recipients. The spectrum of disease 
is consistent with renal osteodystrophy, osteoporosis, fracture and osteonecrosis. The risk of osteoporosis and  
fracture are higher among transplant recipients than the general population due to multiple risk factors. The major 
risk factor is the long-term use of corticosteroid among kidney transplant recipients. Posttransplant bone disease is 
classified in 4 groups, i.e., high bone turnover, low bone turnover, osteomalacia, and mixed renal osteodystrophy. 
Many tools are available to evaluate risks of osteoporosis and bone disease. The Fracture Risk Assessment Tool (FRAX)  
tool is a simple method to estimate absolute risk of fracture in 10 years. The DXA scan is the imaging method  
chosen to measure bone mineral density (BMD). From recent data, the FRAX and DXA scans can be useful to kidney  
transplant recipients. However, bone biopsy is the gold standard to distinguish bone disease type. Lifestyle  
modification and corticosteroid minimization both are the initial steps to decrease risk of posttransplant bone  
disease, especially osteoporosis. The pharmacologic approach is the mainstay of treatment. Bisphosphonates, 
a group of antiresorptive drugs, are widely used to treat posttransplant osteoporosis and showed beneficial  
effects on increased BMD. These drugs are excreted by glomerular filtration and tubular secretion. Limits are placed 
on patients with estimated glomerular filtration rate (GFR) < 30 ml/min/1.73 m2. The other antiresorptive agent  
is denosumab that can be used among patients with any eGFR. Bone biopsy may be considered before initiating 
antiresorptive agents.
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บทน�ำ
	 โรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไตเป็นภาวะที่มีความซับซ้อน เกิดจาก
ความผิดปกติของแกนระบบฮอร์โมนพาราไทรอยด์-แคลเซียม-
วิตามินดีในร่างกาย ประกอบไปด้วยภาวะกระดูกเสื่อมซ่ึงม ี
สาเหตุจากไตเรื้อรัง โรคกระดูกพรุน กระดูกหัก และการตาย 
ของกระดูก โรคในกลุ่มนี้มีลักษณะส�ำคัญคือ มวลกระดูกร่วมกับ
คุณภาพกระดูกที่ลดลง
	 โรคกระดูกพรุนสามารถให้การวินิจฉัย โดยการตรวจวัดค่า 
ความหนาแน่นกระดูก T score ต�่ำกว่า -2.5 และ/หรือมีกระดูกหัก
ทีไ่ม่สัมพันธ์กบัอบุตัเิหต ุและ/หรอืมคีวามเสีย่งต่อการเกดิกระดกูหกั  
ซึ่งค�ำนวณจากความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหัก โรคกระดูกพรุน
เพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหัก เพิ่มค่าใช้จ่ายในการรักษา  

เพิ่มอัตราการนอนโรงพยาบาล และที่ส�ำคัญเพิ่มอัตราการเสียชีวิต 

ดังนั้นการป้องกันโดยการลดความเสี่ยง และการให้การดูแลรักษา
อย่างเหมาะสมจึงมีความส�ำคัญ 

ระบาดวิทยาของโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
	 ความชุกของโรคกระดูกพรุนในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตพบร้อยละ 
11-561,2 การเปล่ียนแปลงความหนาแน่นกระดูก หรือ bone 
mineral density (BMD) สามารถแบ่งออกเป็น 2 ระยะ ได้แก่  
การเปล่ียนแปลงระยะต้น ความหนาแน่นกระดูกจะลดลงอย่าง 
รวดเร็วประมาณร้อยละ 6.8-103 ในช่วง 6 เดือนแรกหลังการ 
ปลูกถ่ายไต โดยต�ำแหน่งทีล่ดลงมากทีสุ่ดคือกระดกูสันหลังส่วนเอว 
จากนั้นจะเข้าสู่การเปลี่ยนแปลงระยะปลาย ความหนาแน่นกระดูก 

โรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
อุกฤษฎ์ ประจันตเสน, สาธิต คูระทอง

หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช

บทคัดย่อ	
	 โรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไตมีความส�ำคัญเน่ืองจากเป็นสาเหตุท�ำให้ผู้ป่วยเกิดโรคกระดูกพรุน และเกิดทุพพลภาพจากภาวะกระดูกหัก 
สูงกว่าประชากรทั่วไป พบว่ามีปัจจัยหลายประการที่สัมพันธ์กับการเกิดโรคกระดูก และเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดโรคกระดูกพรุน 
ปัจจัยที่ส�ำคัญคือการใช้ยาสเตียรอยด์ระยะยาวในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต โรคกระดูกแบ่งออกเป็น 4 ชนิด คือ ชนิดอัตราการหมุนเวียนของ 
กระดูกสูง ชนิดอัตราการหมุนเวียนของกระดูกต�่ำ โรคกระดูกน่วม และแบบผสม ผู้ป่วยส่วนใหญ่มีอาการปวดกระดูก ตรวจพบกระดูกบาง 
หรือกระดูกหัก การตรวจทางห้องปฏิบัติการ ได้แก่ ระดับพาราไทรอยด์ ระดับ alkaline phosphatase ชนิดจ�ำเพาะต่อกระดูก สามารถ 
ช่วยท�ำนายชนิดของโรคกระดูกได้ อย่างไรก็ตามหากต้องการวินิจฉัยท่ีแน่นอน การตัดเนื้อกระดูกเพ่ือส่งตรวจทางพยาธิวิทยาถือเป็น 
การตรวจวินิจฉัยมาตรฐานในการจ�ำแนกชนิดโรคกระดูก การประเมินความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหักท�ำได้หลายวิธี ได้แก่ การวัด 
ความหนาแน่นกระดูก โดยใช้เครื่อง dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) หรือการท�ำเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ชนิดพิเศษ  
การใช้เคร่ืองมือประเมินความเส่ียงการเกิดกระดูกหัก หรือ FRAX จากการศึกษาปัจจุบันพบว่า การวัดความหนาแน่นกระดูกและการใช้ 
FRAX สามารถใช้ท�ำนายการเกิดกระดูกหักในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตได้ การรักษาประกอบไปด้วยการปรับเปลี่ยนพฤติกรรม การลดหรือหยุด
ใช้ยาสเตียรอยด์ การใช้ยารักษาโรคกระดูกพรุน ได้แก่ ยากลุ่ม bisphosphonate สามารถเพิ่มความหนาแน่นกระดูก แต่ต้องระวังการใช้
ในผู้ป่วยที่มีอัตรากรองของไตน้อยกว่ากว่า 30 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร รวมถึงยา denosumab ที่สามารถใช้ในผู้ป่วยที่มีการท�ำงาน
ของไตลดลงได้ ทั้ง 2 กลุ่มจัดอยู่ในยาที่มีฤทธิ์ต้านการสลายกระดูก ดังนั้นอาจพิจารณาตัดชิ้นเนื้อกระดูกเพื่อแยกโรค adynamic bone 
disease ก่อนเริ่มให้การรักษา
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จะลดลงร้อยละ 2.6-4.5 ในช่วง 6-12 เดือน3 พบว่าในปัจจุบัน 
การลดลงของความหนาแน่นกระดูกน้อยกว่าในอดีตเหลือเพียง
ร้อยละ 0.9 ในช่วงหนึ่งปีแรก9 คาดว่าเกิดจากการปรับลดขนาดยา
สเตียรอยด์ 
	 ภายหลังจากปลูกถ่ายไต 1 ปี ระดับความหนาแน่นกระดูก 
จะคงที่ตลอด จากการศึกษาของ Brandenburg และคณะ4  
รวบรวมข้อมูลระดับความหนาแน่นกระดูกบริเวณกระดูกสันหลัง 
ส่วนเอวในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตเป็นระยะเวลา 6-20 ปี พบว่าความ 
หนาแน่นกระดูกลดลงร้อยละ 0.6±1.9 ต่อปี ซ่ึงใกล้เคียงกับ
ประชากรสูงอายุทั่วไป
	 จากการศึกษาของ Techawanthanawanna และคณะ5  

พบความชุกของโรคกระดูกพรุนหลังปลูกถ่ายไตในประเทศไทย 
ร้อยละ 24.5, 9.8 และ 26.4 โดยวัดท่ีต�ำแหน่งกระดูกสันหลัง 
ส่วนเอว สะโพก และต�ำแหน่งอื่น ๆ ตามล�ำดับ โดยปัจจัย 
ที่สัมพันธ์ต่อการเกิดโรคกระดูกพรุนคือ ขนาดยาสเตียรอยด์  

สะสม และดัชนีมวลกาย

อัตราการเกิดกระดูกหักหลังปลูกถ่ายไต
	 ภายหลังจากปลูกถ่ายไต 5 ปีแรก ผู้ป่วยจะมีโอกาสเกิดกระดูก
หักร้อยละ 226 ซึ่งคิดเป็น 4 เท่าหากเทียบกับประชากรทั่วไป  
จากการศึกษาของ Ball และคณะ7 พบว่าความเสี่ยงของการ 
เกิดกระดูกหักสูงสุดที่ระยะเวลา 3-6 เดือนแรกหลังปลูกถ่ายไต  
จากนั้นความเสี่ยงจะลดลงมาใกล้เคียงกับผู ้ป่วยที่ไม่ได้รับการ
ปลูกถ่ายไตที่ระยะเวลา 2 ปีหลังปลูกถ่ายไต ส�ำหรับต�ำแหน่ง
ที่พบกระดูกหักมากท่ีสุดคือ กระดูกสะโพก กระดูกข้อเท้าและ 
เท้าตามล�ำดับ

ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดกระดูกพรุนหลังปลูกถ่ายไต
	 ปัจจยัทีม่ผีลต่อการเกดิโรคกระดกูพรนุและกระดกูหักหลงัปลกู
ถ่ายไตแสดงใน ตารางที่ 1

ตารางที่ 1 ปัจจัยที่เพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดโรคกระดูกพรุนและกระดูกหัก

ปัจจัยเสี่ยงส�ำหรับโรคกระดูกพรุน ปัจจัยเสี่ยงส�ำหรับกระดูกหัก

ก่อนปลูกถ่ายไต

-	 อายุน้อยขณะปลูกถ่ายไต 
- 	ภาวะทุพโภชนาการ
- 	สูบบุหรี่
- 	ดื่มสุรา
- 	ดัชนีมวลกายต�่ำกว่า 23 กก./ตารางเมตร
- 	ภาวะ hypogonadism
- 	ระดับแมกนีเซียมในเลือดต�่ำ

- 	อายุมากกว่า 50 ปี
- 	เพศหญิง
- 	เบาหวาน
- 	ระยะเวลาที่ได้รับการแยกสารผ่านเยื่อก่อนปลูกถ่ายไต
- 	ภาวะกระดูกเสื่อมซึ่งมีสาเหตุจากโรคไตวายเรื้อรัง
- 	มีประวัติวินิจฉัยโรคกระดูกพรุน
- 	มีประวัติกระดูกหักมาก่อนปลูกถ่ายไต
- 	มีความเสี่ยงต่อการล้ม 

หลังปลูกถ่ายไต

-	 ขนาดสะสมของยาสเตียรอยด์ 
-	 ระดับพาราไทรอยด์ในเลือดสูง
-	 ระดับฟอสเฟตในเลือดต�่ำ
-	 ภาวะขาดวิตามินดี

หมายเหตุ: ความเสี่ยงต่อการล้ม ได้แก่ การทรงตัวผิดปกติ ระดับการมองเห็นลดลง โรคหลอดเลือดส่วนปลาย โรคเส้นประสาทส่วนปลาย 
ความดันเลือดตกเมื่อยืนขึ้น ได้รับยานอนหลับ เป็นต้น

ชนิดของโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต 
	 โรคทางกระดูกเกิดจากความผิดปกติได้หลากหลายรูปแบบ  
ขึ้นกับกลไกการเกิดและพยาธิสภาพของกระดูก สามารถแบ่ง 
ความผิดปกติได้เป็น 4 รูปแบบ ได้แก่ 
	 1.	 ชนิดอัตราการหมุนเวียนของกระดูกสูง หรือ high bone 

turnover คือ osteitis fibrosa 
	 2.	 ชนิดอัตราการหมุนเวียนของกระดูกต�่ำ หรือ low bone 
turnover คือ adynamic bone disease
	 3.	 ชนิดการเกาะจับของเกลือแร่ผิดปกติ หรือ defective 
mineralization คือ โรคกระดูกน่วม (osteomalacia)
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	 4.	 ชนดิความผดิปกตแิบบผสม (mixed renal osteodystrophy)
	 โดยที่แต่ละรูปแบบมีลักษณะอาการที่คล้ายกัน คือ อาการ
ปวดกระดูก กระดูกหัก ผลทางห้องปฏิบัติการในกลุ่ม high bone 
turnover จะพบว่ามีระดับของพาราไทรอยด์และ alkaline  
phosphatase สูง แต่กลุ่ม low bone turnover ว่าระดับ 
ของพาราไทรอยด์ต�่ำจนถึงระดับปกติ และระดับ alkaline  

phosphatase ต�่ำ ซึ่งพบร้อยละ 50 หลังปลูกถ่ายไต ส�ำหรับโรค
กระดูกน่วมซ่ึงเกิดจากการเกาะจับของเกลือแร่ผิดปกติ จะมีระดับ
ของพาราไทรอยด์และ alkaline phosphatase ที่หลากหลาย 
ดงัแสดงใน ตารางที ่2 อย่างไรกต็ามวธิกีารแยกชนดิของโรคกระดกู
หลังปลูกถ่ายไตที่แม่นย�ำที่สุดคือ การตัดเน้ือกระดูกเพื่อดูลักษณะ
ทางพยาธิวิทยา

ตารางที่ 2 ลักษณะความผิดปกติทางพยาธิวิทยาและผลทางห้องปฏิบัติการของโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต

ชนิด ลักษณะทางพยาธิวิทยา

การ
หมุนเวยีน

ของ
กระดูก

การ
เกาะจับ
ของ

เกลือแร่

ปรมิาตร
กระดูก

ความผิดปกติ
ของสารเคมี

ลักษณะอาการ

ชนิดอัตรา
การหมุนเวียนของ
กระดูกสูง (High 
bone turnover) 
คอื osteitis fibrosa

- 	การจัดเรียงตัวของกระดูก
	 ผิดปกติ (abnormal bone 
	 remodeling) หลายต�ำแหน่ง 
- 	บางครั้งพบเซลล์กระดูก
	 มีจ�ำนวนเพิ่มขึ้น แต่มีรูปร่าง
	 และการเรียงตัวที่ผิดปกติ

สูง ปกติ สูง/ปกติ พาราไทรอยด์: สูง
ALP: สูง
วิตามินดี: ต�่ำ
แคลเซียมและ
ฟอสเฟต: หลากหลาย

- 	ปวดกระดูก
- 	เส่ียงต่อกระดกูหัก
- 	เสี่ยงต่อการ
	 สูญเสียไต?
- 	เสี่ยงต่อภาวะช้ัน 
	 หินปูนในผนัง
	 หลอดเลือด
- 	เพิ่มอัตราการ
	 เสียชีวิต?

ชนิดอัตรา
การหมุนเวียนของ
กระดูกต�่ำ (Low 
bone turnover) 
คือ Adynamic 
bone disease

- 	ลดการสร้างกระดูก
- 	ลักษณะจ�ำเพาะคือพบปริมาณ
	 ของ osteoid และ 
	 osteoblasts เพียงเล็กน้อย
	 โดยที่จ�ำนวนของ osteoclast 
	 อาจจะต�่ำ ปกติ หรือสูงก็ได้

ต�่ำ ปกติ ต�่ำ พาราไทรอยด์: ต�่ำ 
	 หรือปกติ
ALP: ต�่ำ
วิตามินดี: หลากหลาย
แคลเซียม: มีแนว 
	 โน้มสูง
ฟอสเฟต: หลากหลาย

- 	เสี่ยงต่อกระดูก
	 หัก?
- 	เสี่ยงต่อภาวะ
	 ชั้นหินปูน
	 ในผนัง
	 หลอดเลือด?

โรคกระดูกน่วม
(osteomalacia)

- 	มีการสะสมของเนื้อเยื่อกระดูก 
	 ท่ีไม่มีการเกาะจับของเกลือแร่ 
	 เพิ่ม และมีการลดลงของการ 
	 เกาะจับของเกลือแร่
- 	ยบัยัง้การสะสมของคอลลาเจน  
	 (collagen)

ต�่ำ ผิดปกติ ปกติ พาราไทรอยด์: 
	 หลากหลาย
ALP: หลากหลาย
ระดับวิตามินดี: ต�่ำ
	 แคลเซียมและ
ฟอสเฟต: หลากหลาย

- 	ปวดกระดูก
- 	เส่ียงต่อกระดกูหัก
- 	เสี่ยงต่อกระดูก
	 พรุน

ชนิดผสม 
(Mixed renal 
osteodystrophy)

- 	พบการเกาะจับของเกลือแร่
	 ผิดปกติ โดยอาจจะพบหรือ
	 ไม่พบการสร้างกระดกูทีเ่พิม่ขึน้
- 	พบต�ำแหน่งที่มีการจัดเรียงตัว 
	 ผิดปกติมากขึ้น 
- 	จ�ำนวน osteoclast เพิ่มขึ้น
- 	ปริมาตรกระดูกมีความ
	 หลากหลาย

สูง ผิดปกติ ปกติ พาราไทรอยด์: สูง
ALP: สูง
ระดับวิตามินดี: 
	 หลากลาย
แคลเซียมและ			 
	 ฟอสเฟต: หลากหลาย

- 	ปวดกระดูก
- 	เสี่ยงต่อกระดูก
	 หัก

หมายเหตุ: ALP, alkaline phosphatase
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การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
	 การเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างของกระดูกหลังปลูกถ่ายไต 
เกิดจาก8

	 1.	 การลดลงของการสร้างกระดูก
	 2.	 การเกาะจบัของเกลอืแร่ผดิปกต ิ(defective mineralization)
	 จากการศึกษา Rojas และคณะ9 ท�ำการตัดชิ้นเน้ือกระดูก 
ในผู ้ป่วยปลูกถ่ายไต 20 รายในวันที่ปลูกถ่ายไต และภายใน 
21 ถึง 120 วันหลังปลูกถ่ายไตพบว่า มีการลดลงของ osteoid  

และ osteoblast เป็นผลมาจากการสร้าง osteoblast ที่ลดลง 
รวมถึงมีการตาย (apoptosis) ของ osteoblast เพิ่มขึ้น ส่งผลให้ 
การสร้างกระดูกลดลง นอกจากน้ี osteoclast ที่จ�ำนวนมากกว่า
ปกติส่งผลให้มีการสลายกระดูกมากขึ้น จากการศึกษานี้พบว่า 
ผู ้ป่วยร้อยละ 45 มีลักษณะพยาธิวิทยาของกระดูกแบบ low  
bone turnover สามารถสรปุพยาธกิ�ำเนดิโรคกระดกูหลงัปลกูถ่ายไต 
ดังแสดงใน รูปที่ 1

 Osteoblast apoptosis

Osteoporosis

Increased risk of fracture

-	Previous renal 
	 osteodystrophy
-	Previous osteoporosis
-	Time on dialysis
-	Risk of falling i.e. postural
	 hypotension, fraillty

 Osteoblast formation

 Bone resorption

Glucocorticoid
Hyperparathyroidism

Decreased bone formation Defective mineralization

Hypophosphatemia
Vitamin D deficiency

Alterations in
osteoblast function

Alterations in
osteoblast activity

Post-transplant Bone Disease

รูปที่ 1 กลไกการเกิดโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต

การประเมินความเสี่ยงภาวะกระดูกหักและการวินิจฉัย
โรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
	 การค�ำนวณความเสี่ยงสัมบูรณ์ต่อการเกิดกระดูกหัก
	 การค�ำนวณความเสีย่งต่อการเกิดกระดกูหกัโดย The Fracture 
Risk Assessment Tool หรือ FRAX ใช้ส�ำหรับท�ำนายโอกาส 
ที่จะเกิดกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนในระยะเวลา 10 ปี ใน
ประชากรทั่วไป มีประโยชน์ต่อการเร่ิมให้การรักษากรณีท่ีผู้ป่วย 
มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดกระดูกหัก ประเมินจากความเสี่ยงในการ
เกิดกระดูกหักมากกว่าร้อยละ 20 หรือมากกว่าร้อยละ 3 กรณี 
ทีเ่ป็นกระดกูสะโพก อย่างไรกต็ามข้อมลูส่วนใหญ่ศกึษาในประชากร
ทัว่ไป ส�ำหรบัผูป่้วยปลกูถ่ายไตมกีารศกึษาของ Naylor และคณะ10 
เปรียบเทียบการใช้ FRAX ที่ใช้ค่า BMD เทียบกับ FRAX ที่ไม่ใช้ค่า 
BMD พบว่า area under the curve (AUC) มีค่าเท่ากับคือ 0.62 
และเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหักอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
ดังน้ัน FRAX จึงมีแนวโน้มที่ใช้ท�ำนายการเกิดกระดูกหักในผู้ป่วย
ปลูกถ่ายไตได้ 
	 การใช้ภาพรงัสใีนการประเมนิความเสีย่งต่อการเกดิกระดกูหัก
	 ในปัจจุบันการใช้ภาพรังสีสามารถท�ำได้ 2 วิธี ได้แก่ การท�ำ  

dual x-ray absorptiometry (DXA) และ high-resolution  
peripheral quantitative computed tomography  
(HRpQCT)
	 การท�ำ DXA มีข้อดีคือมีความแม่นย�ำ ไม่ใช้สารทึบรังสี และ 
มีความคุ้มทุนส�ำหรับวัดระดับมวลกระดูกเพื่อวินิจฉัยภาวะกระดูก
พรุน และอาจใช้ประเมินความเสี่ยงการเกิดกระดูกหักในผู้ป่วย
ปลูกถ่ายไตได้ จากการศึกษาผู้ป่วยปลูกถ่ายไต 238 รายในประเทศ 
สวีเดน11 พบว่าตลอดการติดตาม 12 ปี มีผู้ป่วยเกิดกระดูกหัก 
ร้อยละ 19 และผู้ป่วยที่มีกระดูกพรุนบริเวณกระดูกสะโพกเพิ่ม 
ความเสีย่งต่อการเกดิกระดกูหักอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ แต่ข้อเสยี
ของ DXA คือเป็นภาพรังสี 2 มิติท�ำให้ไม่สามารถระบุโครงสร้างใน
เนื้อกระดูกได้ 
	 ส�ำหรบัข้อมลูการใช้ HRpQCT เพือ่ประเมนิมวลกระดกูในผูป่้วย
ปลูกถ่ายไตยังมีจ�ำกัด และไม่เป็นที่นิยม ส่วนใหญ่ท�ำในการศึกษา
วิจัยเท่านั้น ข้อดีคือ สามารถระบุโครงสร้างในเนื้อกระดูก และ 
แยกความหนาแน่นระหว่างกระดกูส่วน cortical และ trabecular ได้12  
อย่างไรก็ตามยังไม่มีการศึกษาเปรียบเทียบโดยตรงระหว่างการใช้ 
DXA และการท�ำ HRpQCT ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต
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	 การตัดเนื้อกระดูก
	 การตัดเนื้อกระดูก (bone biopsy) ร ่วมกับ double- 
tetracycline labeling ถือเป็นมาตรฐานในการวินิจฉัยโรคกระดูก
หลังปลูกถ่ายไต ในอดีตแนวทางการรักษาขององค์กร Kidney 
Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)13 แนะน�ำ 
ให้ท�ำก่อนเริ่มยากลุ่ม bisphosphonate ในผู้ป่วยกระดูกพรุน 
เพื่อแยกระหว่างโรคกระดูกชนิด high bone turnover และ  
adynamic bone disease เน่ืองจากผลเลือดมีความแม่นย�ำต�่ำ 
ในการท�ำนายชนิดของโรคกระดูก อย่างไรก็ตามการตัดช้ินเน้ือ
กระดูกเป็นหัตถการท่ีรุกล�้ำ และการอ่านผลจ�ำเป็นต้องใช้พยาธิ
แพทย์ที่มีความเชี่ยวชาญสูง ปัจจุบัน KDIGO แนะน�ำให้พิจารณา
ตัดชิ้นเนื้อกระดูก หากมีประโยชน์ส�ำหรับผู้ป่วยที่จะปรับเปลี่ยน
แนวทางการรักษา14 
	 การป้องกันและรักษาโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
	 การป้องกันและรักษาโรคกระดูกพรุนในผู ้ป่วยปลูกถ่ายไต 
มีความคล้ายคลึงกับผู้ป่วยทั่วไป ข้อแตกต่างคือ ผู้ป่วยปลูกถ่าย

ไตจัดอยู ่ในกลุ่มความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะกระดูกพรุนและ 
กระดูกหักสูง เนื่องจากการใช้ยาสเตียรอยด์ระยะยาว ดังนั้น 
จึงต้องมีการติดตามผู้ป่วยอย่างใกล้ชิด ส�ำหรับแนวทางการรักษา
ประกอบด้วย
	 1.	 การปรับเปลี่ยนพฤติกรรม คือ การหยุดสูบบุหรี่ การหยุด 
ดื่มสุรา กระตุ้นให้ผู้ป่วยมีการเคลื่อนไหว และการป้องกันการล้ม
	 2.	 การทบทวนยาที่ผู ้ป่วยใช้ เช่น ลดการใช้ยาสเตียรอยด์  
การให้แคลเซียมเสริมขนาด 800 ถึง 1,200 มก.ต่อวัน
	 3.	 การประเมินความเสี่ยงภาวะกระดูกหักและวินิจฉัยโรค
	 4.	 การรักษาด้วยยา
	 5.	 การผ่าตัดต่อมพาราไทรอยด์	
	 ส�ำหรับแนวทางการรักษาโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต สามารถ
สรุปได้ดังแสดงใน รูปที่ 2 
	 ผลของการรักษาต่อระดับแคลเซียม ฟอสเฟต พาราไทรอยด์ 
และความหนาแน่นกระดูกแสดงใน ตารางที่ 3

รูปแบบการรักษา กลไก
ผลต่อระดับ

แคลเซียมและ
ฟอสเฟต

ผลต่อ
ระดับ 

พาราไทรอยด์

ผลต่อความหนาแน่น
กระดูก

การหยุดยา
สเตียรอยด์ 

เพิ่มการสร้างกระดูก
เพิ่มการดูดซึมของแคลเซียมที่ล�ำไส้

- ลด ลดการเสียมวลกระดูก

วิตามินดี เพิม่ระดบัวติามนิดชีนดิ 25OH vitamin D 
เพิ่มการดูดซึมของแคลเซียมที่ล�ำไส้

เพิ่ม ลด อาจลดการเสียมวลกระดูก

Calcitriol และ 
VDRA

ยบัยัง้การสร้างฮอร์โมนพาราไทรอยด์ และ
ลดการดูดซึมของแคลเซียมที่ล�ำไส้

เพิ่ม ลด ลดการเสียมวลกระดูก

Bisphosphonate ยบัยัง้การท�ำลายกระดกูผ่านการยบัยัง้การ
ท�ำงานของ osteoclast

ลด เพิ่ม ลดการเสียมวลกระดูก
อาจเพิ่มมวลกระดูก

Calcitonin ยับยั้งการท�ำลายกระดูก ลด - ลดการเสียมวลกระดูกส่วน
เสี้ยนกระดูก (trabeculae)

Calcimimetics เพิม่การตอบสนองของ calcium sensing 
receptor ต่อแคลเซียมนอกเซลล์

ลด ในผู้ป่วยไต
เรื้อรังระยะสุดท้าย

ลด ลดการเสียมวลกระดูก

Teriparatide Humanized monoclonal parathyroid 
hormone มีผลกระตุ้นการสร้างกระดูก

เพิ่มแคลเซียม
ลดฟอสเฟต

? อาจเพิ่มมวลกระดูกส่วน 
cortical

Denosumab ยับยั้งการท�ำงานของ RANKL ที่อยู่บนผิว
เซลล์ osteoclast

ลดแคลเซียม เพิ่ม ลดการเสียมวลกระดูก
อาจเพิ่มมวลกระดูก

Parathyroidectomy ตัดต่อมพาราไทรอยด์ ลด ลด ลดการเสียมวลกระดูก

VDRA, vitamin D receptor agonists; RANKL, receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand

ตารางที่ 3 ผลของการรักษาต่อโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
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การรักษาทั่วไป
	 การป้องกันโรคกระดูกพรุนโดยทั่วไปประกอบไปด้วย การหยุด 
สูบบุหรี่ การลดการด่ืมสุรา กระตุ ้นให้มีการเคลื่อนไหวหลัง 
ปลูกถ่ายไต การออกก�ำลังกายแบบผ่อนน�้ำหนัก และลดความเสี่ยง
ของการล้มในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต
	 การรักษาภาวะฮอร์โมนผดิปกตต่ิาง ๆ  เช่น ภาวะ hypogonadism  
โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้หญิงวัยหมดประจ�ำเดือน พบว่าการให ้
ฮอร ์โมนเพศทดแทนระยะส้ันสามารถลดอัตราการสูญเสีย 
มวลกระดูกได้ในผู้ป่วยปลูกถ่ายอวัยวะ15

การให้แคลเซียมเสริม
	 จากแนวทางการรักษาของ European Best Practice  
Guidelines แนะน�ำให้แคลเซียมเสริมขนาด 1,000 มก./วัน  
หรือขนาด 1,500 มก./วัน ในผู้หญิงวัยหมดประจ�ำเดือน หากไม่มี
ข้อห้าม

การลดการใช้ยาสเตียรอยด์ 
	 ในปัจจุบันเป็นที่แน่ชัดว่าขนาดยาสเตียรอยด์สะสมเพ่ิมความ
เสี่ยงต่อการเกิดภาวะกระดูกพรุน โดยพบว่าระดับของมวลกระดูก
ลดลงอย่างรวดเร็วในช่วง 6 เดือนแรกหลังปลูกถ่ายไตสัมพันธ์การ
การใช้ยาสเตียรอยด์ 

	 กลไกของสเตียรอยด์ในการลดระดับมวลกระดูก ได้แก่ 
	 1.	 ยับยั้งการสร้างกระดูก พบว่าการแบ่งตัวของ osteoblast 
ลดลง กดการท�ำงานของ osteoblast และกระตุ้นให้เกิดการตาย
ของ osteoblast
	 2.	 กระตุ้นการสร้าง osteoclast จากการที่มีระดับ receptor 
activator of nuclear factor-kB (RANK) Ligand ที่เพิ่มขึ้น และ
ระดับ RANKL decoy receptor osteoprotegerin ที่ลดลง
	 3.	 การลดลงของ bone turnover และ bone volume
	 จากการศึกษาของ Farmer และคณะ16 ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต 
87 ราย พบว่าผู้ป่วยที่หยุดใช้ยาสเตียรอยด์ภายใน 1 ปี มีค่าความ 
หนาแน่นกระดูกที่สูงกว่าผู้ป่วยที่ยังคงใช้สเตียรอยด์อยู่ จากข้อมูล
ของ Nikkel และคณะ17 พบว่าการหยุดยาสเตียรอยด์ก่อนจ�ำหน่าย 
ผู้ป่วยที่เข้ารับการปลูกถ่ายไตสามารถลดการเกิดกระดูกหักลง 
ร้อยละ 31 และลดระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาลที่เกิดจาก 
กระดูกหักได้ โดยที่ไม่เพิ่มความเสี่ยงต่อภาวะสลัดไต ดังน้ัน 
การลดการใช้ยาสเตียรอยด์ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตน่าจะมีประโยชน์
ในการเพิ่มความหนาแน่นกระดูก ลดการเกิดโรคกระดูกพรุนและ
กระดูกหัก โดยเฉพาะอย่างย่ิงผู้ป่วยท่ีมีโรคกระดูกพรุนก่อนเข้ารับ
การปลกูถ่ายไต ส�ำหรบัผลของยากดภมูอิืน่ ๆ  ต่อมวลกระดกูมคีวาม
แตกต่างกันขึ้นกับชนิดของยา18 ดังแสดงใน ตารางที่ 4

ตารางที่ 4 ผลของยากดภูมิต่อระบบกระดูกในร่างกาย

ชนิดของยากดภูมิ ผลต่อระบบกระดูก

Glucocorticoids ผลต่อ osteoblast: ลด bone formation ยับยั้งการท�ำงานและการสร้างของ collagen
ผลต่อ osteoclast: เพิ่มการท�ำงานของ osteoclast ผ่านการกระตุ้น RANKL/OPG
อื่น ๆ  : ลดการดูดซึมแคลเซียมที่ล�ำไส้ เพิ่มการขับแคลเซียมที่ไต เพิ่มระดับพาราไทรอยด์ ภาวะ 
hypogonadism กล้ามเนื้ออ่อนแรง กระดูกตายจากการขาดเลือด

Calcineurin inhibitors: cyclosporine 
and tacrolimus

ผลไม่ชัดเจน: ในหลอดทดลองยับยั้งการสลายกระดูก ในมนุษย์พบว่าเพิ่มการสลายกระดูก
มากกว่าการสร้างกระดูก

Mycophenolate mofetil ไม่มีผล

Azathioprine ไม่มีผล

Sirolimus ผลไม่ชัดเจน: ในหลอดทดลองพบว่ายับยั้งการแบ่งตัวของ osteoclast

Everolimus ผลไม่ชัดเจน: ในหลอดทดลองพบว่ายับยั้งการสร้างและการแบ่งตัวของ osteoclast

Belatacept ยังไม่มีข้อมูล

RANKL, receptor activator of nuclear factor-kB ligand; OPG, osteoprotegerin
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การรักษาโดยการใช้ยา
	 1.	 วิตามินดีและคู่เหมือนวิตามินดี
	 ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตพบภาวะขาดวิตามินดีชนิด 25-hydroxy 
vitamin D ร้อยละ 30 ซ่ึงระดบัของวติามนิดทีีต่�ำ่สมัพนัธ์กบัผลลพัธ์ 
ของการท�ำงานของไตหลังปลูกถ่ายที่ไม่ดี และเพ่ิมความเส่ียง 
ในการเกิดภาวะสลัดไตเฉียบพลัน ดังนั้นจึงแนะน�ำให้คงระดับของ 
วิตามินดีชนิด 25-hydroxy vitamin D มากกว่า 30 นาโนกรัม/มล. 
มีการศึกษาโดยให้ cholecalciferol ขนาด 25,000 IU ต่อเดือน  
ไม่พบว่าป้องกันการสูญเสียมวลกระดูก อย่างไรก็ตามการให้  
cholecalciferol ขนาด 400 IU ต่อวันร่วมกับแคลเซียมเสริม  
600 มก./วนั เป็นระยะเวลา 1 ปี พบว่าความหนาแน่นกระดกูโคนขา 
ส่วนคอเพิ่มขึ้น 
	 มีการศึกษาการให้ alfacalcidol ขนาด 0.25 ไมโครกรัม 
ร่วมกับแคลเซียมเสริม 1,000 มก. เทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยา  
พบว่าช่วยลดการสูญเสียความหนาแน่นกระดูกบริเวณกระดูกขา
ส่วนต้นและกระดูกสันหลังระดับเอว19 แต่ไม่พบประโยชน์ที่ชัดเจน
ในการลดอัตราการเกิดกระดูกหัก20

	 มกีารศกึษาการให้ paricalcitrol เป็นยาในกลุม่คูเ่หมอืนวติามนิ
ดใีนผูป่้วยปลูกถ่ายไต พบว่ามีผลต่อการลดระดบัของพาราไทรอยด์
ฮอร์โมนและเพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด ช่วยเพ่ิมระดับความหนา 
แน่นกระดูกบริเวณกระดูกสันหลังระดับเอว21 ซ่ึงสัมพันธ์กับ 
การลดระดบั bone turnover markers ในซรีมั ได้แก่ bone-specific  
alkaline phosphatase และ osteocalcin แต่อย่างไรก็ตาม 
พบว่าผู้ป่วยมีอัตราการกรองของไตลดลง ส่วนกลไกยังไม่ทราบ
แน่ชัด
	 2.	 Antiresorptive agent
	 ยาในกลุม่ antiresorptive agent ทีใ่ช้ส�ำหรบัผูป่้วยปลูกถ่ายไต 
มี 2 ประเภทคือ bisphosphonate และ denosumab มีกลไก
หลักคือ ยับยั้งการสลายกระดูกโดย osteoclast 
		  2.1	Bisphosphonate
		  ยาในกลุม่ bisphosphonate ออกฤทธิท์ีเ่ซลล์ osteoclast 

โดยยาจะถูกน�ำเข้าสู่เซลล์และยับยั้งเอนไซม์ farnesyl pyrophos-
phate (FPP) synthase ซ่ึงมีส่วนส�ำคัญในการท�ำงานและการ 
อยู่รอดของเซลล์ osteoclast ดังนั้นยาจึงกระตุ้นให้เกิดการตาย 
ของ osteoclast มีผลท�ำให้กระดูกถูกท�ำลายลดลง ยาจะจับกับ
กระดูกอยา่งเหนียวแน่นท�ำให้คา่ครึ่งชีวิตของยาอาจนานถึง 10 ปี 
ยาถกูขจดัออกทางปัสสาวะเป็นหลกัโดยผ่านกระบวนการกรองและ 
การขับออกทางหลอดไตฝอย ดังนั้นผู้ป่วยที่มีค่าการท�ำงานของ 
ไตลดลง โดยเฉพาะน้อยกว่า 30 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร  
ควรหลีกเลี่ยงการใช้ยาในกลุ่มนี้ 
	 มกีารศกึษาแบบสุม่ถงึผลของการให้ยากลุม่ bisphosphonate  
ต่อมวลกระดูกและการเกิดกระดูกหัก ข้อมูลส่วนใหญ่พบว่ายา 
กลุ่ม bisphosphonate สามารถเพิ่มมวลกระดูกในผู้ป่วยปลูก
ถ่ายไตได้ดีกว่ากลุ่มควบคุม22 มีการศึกษาแบบ meta-analysis  
ของ Yang และคณะ23 รวบรวมการศึกษาแบบสุ่มทั้งหมด 18  
การศึกษา อาสาสมัครโดยรวมประมาณ 2,000 ราย ศึกษาผล 
ของการให้ยา bisphosphonate ต่อความหนาแน่นกระดูก พบว่า 
การให้ bisphosphonate ร่วมกับแคลเซียมเสริมเพิ่มระดับ 
ความหนาแน่นกระดกูได้ร้อยละ 5.8 เทยีบกบัการให้แคลเซยีมเพยีง
อย่างเดยีว นอกจากนีก้ารให้ยา bisphosphonate ร่วมกบัแคลเซยีม
และวิตามินดีสามารถเพิ่มความหนาแน่นกระดูกได้ดีกว่าการให้ 
แคลเซียมหรือวิตามินดีหรือยา calcitonin เพียงอย่างเดียว  
ยาในกลุ ่ม bisphosphonate และขนาดยาที่แนะน�ำแสดง 
ใน ตารางที่ 5
	 ผลข้างเคียงของยาในกลุ่มนี้ที่ส�ำคัญคือ การตายของกระดูก
กราม และกระดูกหกัแบบผิดปกต ิส�ำหรบัการเกดิ adynamic bone 
disease หลังจากการให้ยา bisphosphonate ยงัมข้ีอมลูทีไ่ม่แน่ชดั 
แต่จากการศึกษาของ Marques และคณะ24 ซึ่งเป็นการศึกษาแบบ
สุ่มเพื่อประเมินความเสี่ยงของการเกิด adynamic bone disease  
หลังจากการให้ยา zoledronic acid โดยการเก็บช้ินเนื้อกระดูก  
ผลการศึกษาพบว่า ยา zoledronic acid ไม่เพิม่การเกดิ adynamic 
bone disease เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม
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ตารางที่ 5 ยากลุ่ม bisphosphonate และขนาดยาที่แนะน�ำ

ยา ขนาดยา
อัตรากรองของไต
(มล./นาที/1.73 
ตารางเมตร)

ผลต่อแคลเซียม ฟอสเฟต และ
พาราไทรอยด์

Pamidronate 60 มก. ฉีดทางหลอดเลือดด�ำก่อนผ่าตัด 
จากน้ัน 30 มก. ฉดีทางหลอดเลอืดด�ำเดอืนที ่1, 2 และ 3 

มากกว่า 30 -	 เพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด
-	 ลดระดับฟอสเฟตในเลือด
-	 ลดระดับพาราไทรอยด์
	 (ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม)

Alendronate รับประทาน 5 ถึง 10 มก. ต่อวัน จากนั้นรับประทาน 
70 มก. สัปดาห์ละครั้ง

มากกว่า 35 -	 เพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด
-	 ลดระดับฟอสเฟตในเลือด
-	 ลดระดับพาราไทรอยด์
	 (ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม)

Ibandronate 1 มก. ฉีดทางหลอดเลือดด�ำก่อนผ่าตัด 
จากนั้น 2 มก. ฉีดทางหลอดเลือดด�ำเดือนที่ 3, 6 และ 9

มากกว่า 30 -	 เพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด
-	 ลดระดับฟอสเฟตในเลือด
-	 ลดระดับพาราไทรอยด์
	 (ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม)

Risedronate รับประทาน 5 มก. วันละครั้ง หรือรับประทาน 35 มก. 
สัปดาห์ละครั้ง

มากกว่า 30 -	 เพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด
-	 ลดระดับฟอสเฟตในเลือด
-	 ลดระดับพาราไทรอยด์
	 (ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม)

Zoledronate 5 มก. ฉีดทางหลอดเลือดด�ำก่อนผ่าตัด มากกว่า 30 -	 เพิ่มระดับแคลเซียมในเลือด
-	 ลดระดับฟอสเฟตในเลือด
-	 ลดระดับพาราไทรอยด์
	 (ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม)

		  2.2	Denosumab 
		  ยา Denosumab เป็น humanized monoclonal  
antibody ที่ออกฤทธ์ิโดยการยับยั้ง RANK ligand ท�ำให้เซลล์ 
osteoclast ท�ำงานลดลง ส่งผลให้ลดการท�ำลายกระดูก เพิ่ม 
มวลกระดูก และลดความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหัก มีการศึกษา
โดย Jamal และคณะ25 เป็นการวิเคราะห์ย่อยของการศึกษา 
FREEDROM รวมถงึการศกึษาการใช้ denosumab ในผูป่้วยทีไ่ด้รบั 
การฟอกเลือด26 จากข้อมูลกดังกล่าวสรุปได้ว่ายา denosumab 
สามารถใช้ในผู้ป่วยที่มีโรคไตเรื้อรังระยะที่ 4 และ 5 ได้ มีการศึกษา
แบบย้อนหลังปี พ.ศ. 2561 ของ Brunova และคณะ ในผู้ที่ได้รับ
การปลูกถ่ายอวัยวะ โดยท่ีสัดส่วนของผู้ท่ีได้รับการปลูกถ่ายไต
ร้อยละ 77 มีระดับครีแอทินินในเลือดเฉลี่ย 2.0 มก./ดล. ได้รับยา 
denosumab ขนาด 60 มก. ฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนัง พบว่าความหนา
แน่นกระดูกของกระดูกสันหลังส่วนเอวเพิ่มขึ้นร้อยละ 11.5±6.2 
ค่า T score เพิ่มข้ึนจาก -2.7±0.09 เป็น -1.8±1.0 (P<0.001) 
และสามารถลดความชุกของการเกิดโรคกระดูกพรุนได้ ดังนั้น 
อาจพิจารณาใช้ยาในผู้ป่วยโรคกระดูกชนิด high turnover ที่มี 

ระดับครีแอทินินในเลือดมากกว่า 2.0 มก./ดล. หรือระดับอัตรา 
กรองของไตน้อยกว่า 30 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร
	 ขนาดยาทีใ่ช้: 60 มก. ฉีดเข้าชัน้ใต้ผิวหนงั ทกุ 6 เดอืน ผลข้างเคยีง 
ที่ส�ำคัญของยา denosumab คือภาวะแคลเซียมในเลือดต�่ำ26

	 3.	 Calcimimetics
	 ยาในกลุ่ม calcimimetics ได้แก่ cinacalcet ออกฤทธ์ิ 
โดยการเพิ่มตอบสนองของ calcium sensing receptor ในต่อม
พาราไทรอยด์ต่อแคลเซยีมทีอ่ยูน่อกเซลล์ ท�ำให้กดการสร้างฮอร์โมน
พาราไทรอยด์ จากการศึกษาของ Evenepoel และคณะ27 เป็น 
การศึกษาแบบสุ่ม โดยให้ยา cinacalcet ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต 
114 รายที่มีภาวะแคลเซียมในเลือดสูงที่ร่วมกับระดับฮอร์โมน
พาราไทรอยด์สูงกว่าค่าปกติ พบว่าสามารถลดระดับฮอร์โมน 
พาราไทรอยด์และแคลเซียมในเลือดได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ  
เพิ่มระดับฟอสเฟตในเลือดโดยที่ไม่ส่งผลต่อการท�ำงานของไต 
อย่างไรกต็ามไม่พบว่า มผีลต่อการเพิม่ขึน้ของความหนาแน่นกระดูก 
ข้อควรระวังคือยา cinacalcet มีฤทธิ์เพิ่มการขับแคลเซียมออก 
ทางปัสสาวะ และสามารถท�ำให้เกิดภาวะ nephrocalcinosis ได้ 
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	 ขนาดยาที่ใช้: 30 ถึง 180 มก. รับประทานวันละครั้ง 
	 4.	 Teriparatide
	 ยา Teriparatide จดัเป็น recombinant parathyroid hormone  
ซึ่งมีผลต่อการเสริมสร้างมวลกระดูก โดยเฉพาะอย่างยิ่งผู ้ป่วย
กระดูกพรุนจากยาสเตียรอยด์ และผู้ป่วยหญิงท่ีหมดประจ�ำเดือน 
มีการศึกษาแบบสุ่มของ Cejka และคณะ28 ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต 
26 ราย เทียบระหว่างการให้ teriparatide แบบฉีดวันละครั้ง 
กับกลุ่มควบคุม พบว่าไม่มีผลต่อการเพิ่มความหนาแน่นกระดูก
บริเวณกระดูกสันหลังส่วนเอวและข้อมือ แต่สามารถคงระดับ 
ความหนาแน่นกระดูกบริเวณกระดูกต้นขาได้ ดังนั้นการให้ยา  
teriparatide ในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตจึงต้องค�ำนึงถึงความคุ้มทุน  
เนือ่งจากยามรีาคาแพง อย่างไรกต็ามอาจพจิารณาใช้ยา teriparatide  
ในกรณีที่ผู ้ป่วยมีภาวะกระดูกพรุนรุนแรงร่วมกับมีหลักฐานของ 
adynamic bone disease
	 ขนาดยาที่ใช้: 20-40 มก. ฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนังวันละครั้ง
	 5.	 การรักษาโดยการผ่าตัดต่อมพาราไทรอยด์
	 ผู ้ป ่วยปลูกถ่ายไตที่มีภาวะพาราไทรอยด์ฮอร์โมนสูงจะมี 
โอกาสเข้ารับการผ่าตัดต่อมพาราไทรอยด์ร้อยละ 0.5-5 การผ่าตัด 
ต่อมพาราไทรอยด์จะท�ำเมื่อมีข้อบ่งชี้ ได้แก่ ผู ้ป่วยที่มีระดับ 
พาราไทรอยด์ฮอร์โมนสูงในร่างกายร่วมกับมีความผิดปกติข้อใด 
ข้อหนึง่ต่อไปนี ้1. การเจริญเกนิของต่อมพาราไทรอยด์ (parathyroid 
hyperplasia) 2. ภาวะแคลเซียมสูงในเลือด 3. การท�ำงานของ 
ไตลดลงโดยไม่ทราบสาเหตุ 4. มีภาวะแทรกซ้อนของโรคกระดูก  
เช่น กระดูกหัก พบแคลเซียมเกาะที่หลอดเลือด (vascular  
calcification) หรือมีภาวะ calciphylaxis 
	 มีการศึกษาพบว่าหลังจากการผ่าตัดต่อมพาราไทรอยด์  
ระดับของความหนาแน่นกระดูกเพิ่มข้ึน แต่ข้อมูลในแง่ของการ 
ลดกระดูกหักยังไม่ชัดเจน
	 ภาวะแทรกซ้อนที่พบได้บ่อยหลังตัดต่อมพาราไทรอยด์29  
ได้แก่ ภาวะแคลเซยีมในเลอืดต�ำ่ พบร้อยละ 42-97 ก้อนเลอืดบรเิวณ
ที่ผ่าพบร้อยละ 0.3-1 เส้นประสาทกล่องเสียงฉีกขาดพบน้อยกว่า
ร้อยละ 1-2 และผู้ป่วยเสียชีวิตพบร้อยละ 0.8-1.7 ส�ำหรับสาเหตุ 

ที่พบได้บ่อยของภาวะแคลเซียมต�่ำในเลือดคือ hungry bone  
syndrome พบร้อยละ 2730 ของภาวะแทรกซ้อนทั้งหมด วินิจฉัย 
เมื่อระดับแคลเซียมต�่ำกว่า 8.4 มก./ดล. และนานมากกว่า 4 วัน 
หลังจากการผ่าตัด ผู้ป่วยท่ีมีความเส่ียง ได้แก่ ผู้ป่วยน�้ำหนักน้อย 
อายุน้อย มีระดับ alkaline phosphatase สูง และระดับแคลเซียม
ในเลือดต�่ำก่อนผ่าตัด รักษาโดยการให้แคลเซียมและวิตามินดีเสริม
ในขนาดสูง

ค�ำแนะน�ำส�ำหรบัการตรวจและรกัษาโรคกระดูกในผู้ป่วย
ปลูกถ่ายไตจาก KDIGO
	 -	 ผูป่้วยปลกูถ่ายไตทกุระยะทีม่คีวามเสีย่งต่อภาวะกระดกูพรนุ  
แนะน�ำให้วัดค่ามวลกระดูกเพื่อประเมินความเสี่ยงในการเกิด 
กระดกูหกั ถ้าผลดงักล่าวเปลีย่นแปลงการรกัษา ระดบัค�ำแนะน�ำ 2C
	 -	 ผู ้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไตภายใน 12 เดือนแรกที่มี 
อัตราการกรองของไตมากกว่า 30 มล./นาที/ตารางเมตร ร่วมกับ
ตรวจพบมวลกระดูกต�่ำ แนะน�ำให้รักษาด้วยการให้วิตามินดีเสริม 
และอาจพิจารณาให้ยากลุ่ม anti-resorptive agents ระดับค�ำ
แนะน�ำ 2D
	 -	 แนะน�ำว่าการรักษาขึ้นกับลักษณะของโรคกระดูกท่ีพบ  
โดยประเมินจากความผิดปกติของระดับแคลเซียม ฟอสเฟต  
ฮอร์โมนพาราไทรอยด์ alkaline phosphatase และวิตามินดี  
ระดับค�ำแนะน�ำ 2C
	 -	 อาจพิจารณาตัดชิ้นเนื้อกระดูกเพื่อใช้ประกอบการรักษา  
ไม่จัดระดับค�ำแนะน�ำ
	 * ส�ำหรับการรักษาโรคกระดูกในผู้ป่วยที่ปลูกถ่ายไตนานกว่า  
12 เดือนยังมีข้อมูลจ�ำกัด
	 ส�ำหรับผู ้ป ่วยปลูกถ่ายไต แนะน�ำให้ตรวจวัดระดับของ 
แคลเซียม ฟอสเฟต และฮอร์โมนพาราไทรอยด์หลังปลูกถ่ายไต 
ทุกราย ความถี่ในการตรวจติดตามขึ้นกับระดับอัตราการกรอง 
ของไตดังแสดงใน ตารางที่ 6 การตรวจวัดระดับ alkaline  
phosphatase แนะน�ำเมื่อผู้ป่วยมีระดับอัตราการกรองของไต 
น้อยกว่า 60 มล./นาที/ตารางเมตร เท่านั้น

ระยะ อัตราการกรองของไต
(มล./นาที/1.73 ตารางเมตร)

การตรวจ
พาราไทรอยด์ฮอร์โมน

การตรวจ alkaline 
phosphatase

การตรวจระดับแคลเซียมและ
ฟอสเฟตในเลือด

1T >90 ทุก 12 เดือน ไม่แนะน�ำ ทุก 6-12 เดือน

2T 60-90 ทุก 12 เดือน ไม่แนะน�ำ ทุก 6-12 เดือน

3T 30-59 ทุก 12 เดือน ทุก 12 เดือน ทุก 6-12 เดือน

4T 15-29 ทุก 6-12 เดือน ทุก 12 เดือน ทุก 3-6 เดือน

5T <15 ทุก 3-6 เดือน ทุก 12 เดือน ทุก 1-3 เดือน

ตารางที่ 6 การตรวจติดตามผลทางห้องปฏิบัติการหลังปลูกถ่ายไต
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บทสรุป
	 โรคกระดูกในผู้ป่วยปลูกถ่ายไตมีความส�ำคัญ เนื่องจากสัมพันธ์
การการเกดิโรคกระดกูพรนุ เพิม่ทพุพลภาพจากกระดกูหกั ปัจจบุนั
มีแนวทางวินิจฉัยได้แก่การท�ำ DXA หรือการประเมินความเส่ียง
สมับรูณ์จาก FRAX รวมถึงการส่งระดับ bone turn over markers  
ในเลือดเพื่อช่วยในการแยกวินิจฉัยระหว่างภาวะ high bone  
turnover และ low bone turnover การรักษาได้แก่การปรับ

เปล่ียนพฤติกรรม การลดหรือหยุดใช้ยาสเตียรอยด์ ซ่ึงเป็นปัจจัย
ส�ำคัญในการลดระดับความหนาแน่นกระดูกในผู้ป่วยปลูกถ่ายไต 
การรักษาโดยการให้แคลเซียมและวิตามินดีเสริม กรณีท่ีผู ้ป่วย 
มีอัตราการกรองของไตมากกว่า 30 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร  
พิจารณาให้การรักษาด้วยยากลุ ่ม bisphosphonate กรณ ี
ที่ไม่สามารถแยกภาวะ adynamic bone disease การตัดชิ้นเนื้อ
กระดูกเพื่อส่งตรวจทางพยาธิวิทยาอาจมีบทบาทส�ำคัญ

รูปที่ 2 แนวทางการรักษาโรคกระดูกหลังปลูกถ่ายไต
หมายเหตุ BMD, bone mineral density; iPTH, intact parathyroid hormone; bALP, bone specific alkaline phosphatase

เข้าเกณฑ์วินิจฉัยโรคกระดูกพรุน

พิจารณาท�ำก่อนเริ่มให้การรักษา

iPTH 
bALP 

iPTH 
bALP 

ปรับเปลี่ยนพฤติกรรม
 	 -	 หยุดสูบบุหรี่และดื่มสุรา
 	 -	 กระตุ้นให้เกิดการเคลื่อนไหว
 	 -	 ป้องกันการล้ม
การลดหรือหยุดใช้ยาสเตียรอยด์ 
ป้องกันภาวะขาดวิตามินดี รักษาระดับของ 25(OH) 
vitamin D > 30 นาโนกรัม/มล.
ติดตามอาการและผลทางห้องปฏิบัติการเป็นระยะ

ตรวจวัดความหนาแน่นกระดูกตามข้อบ่งชี้

ตรวจวัดระดับ bone turnover markers ในเลือด

ไม่สามารถสรุปได้High bone turnover Low bone turnover

ตัดเนื้อกระดูกAntiresorptive agents

ประเมินระดับ eGFR
	 -	 ถ้า eGFR > 30 ให้ยากลุ่ม Bisphosphonate
	 -	 ถ้า eGFR < 30 ให้ยา Denosumab (ทางเลือก)

Anabolic agents
i.e. Teriparatide

BMD: T-score ≤ -2.5 หรือ
 T-score > -2.5 ร่วมกับมีกระดูกหัก

การให้แคลเซียมเสริมขนาด 800 – 1,200 มิลลิกรัมต่อวัน 
การให้วิตามินดีหรือคู่เหมือนของวิตามินดี

ไม่เข้าเกณฑ์
วินิจฉัย

โรคกระดูกพรุน
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