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Effect of cannabis and medical cannabinoids on kidney disease
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Abstract
	 According to the decriminalization policy, the use of cannabis and cannabinoid substances has increased over the past few years. 
Beyond the mental effects, cannabis and cannabinoids were prescribed for medical purposes which tended to enhance outcomes. 
In addition, exposure to marijuana and medical cannabinoids also increased among patients with chronic kidney disease. Numerous 
studies were conducted to demonstrate the chemical components of cannabis, and the evidence of efficacy and safety of canna-
binoids in varied patient populations. Therefore, physicians should be knowledgeable and possess the ability to investigate the use 
of cannabinoids with their patients. In this review, we summarized the physiological effects of endocannabinoids and cannabinoid 
receptors in normal kidney tissue as well as changes in those with other kidney diseases. We also discussed the evidence of can-
nabinoid effects on short and long term kidney dysfunction, drug interactions, and the effect on kidney transplantation recipients.  
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ผลของการใช้กัญชาและสารประกอบกัญชาทางการแพทย์ต่อโรคไต

ขนิษฐา เธียรกานนท์, ณัฐวุฒิ โตวน�ำชัย
สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

บทคัดย่อ
	 ในปัจจบุนักฎหมายได้ก�ำหนดให้กญัชาเป็นวตัถอุอกฤทธิต่์อระบบประสาทประเภทที ่1 ถกูกฎหมายและสามารถมไีว้ในครอบครองได้ ดงันัน้กญัชา
และสารประกอบที่สกัดจากกัญชาจึงถูกใช้เพิ่มขึ้นอย่างมาก มีการใช้กัญชาทั้งในการเสพเพื่อนันทนาการ ไปจนถึงการน�ำมาใช้ในการรักษาทางการ
แพทย์ ซึ่งได้มีการศึกษาเก่ียวกับสารประกอบท่ีมีสรรพคุณทางการรักษา รวมถึงงานวิจัยเกี่ยวกับประสิทธิภาพและผลข้างเคียงของสารสกัดกัญชา
มากข้ึนตามล�ำดับ แพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วยในยุคปัจจุบัน จึงควรมีความเข้าใจและสามารถให้ค�ำแนะน�ำแก่ผู้ป่วยเก่ียวกับกัญชาได้ บทความนี้จะกล่าวถึง
นิยามของกัญชาและสารประกอบกัญชาต่าง ๆ คุณสมบัติทางเคมีของสารประกอบเหล่านั้น กลไกการออกฤทธิ์ของสารประกอบกัญชา โดยมุ่งเน้น
ถึงสรีรวิทยาของตัวรับคานาบินอยด์ในไต หลักฐานการศึกษาเกี่ยวกับผลของการใช้สารประกอบกัญชาต่อโรคไต ทั้งในภาวะเฉียบพลันและระยะยาว 
รวมถึงปฏิกิริยาของสารประกอบกัญชากับยาอื่น ๆ และผลการทบของการใช้กัญชาในผู้ปลูกถ่ายไต
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     บทน�ำ

		  กัญชา เป็นพืชในวงศ์ Cannabidaceae มี 3 สายพันธุ์ที่พบ
บ่อยคือ Cannabis indica, Cannabis rudealis และ Cannabis 
sativa ซึ่งเป็นสายพันธุ์ท่ีพบมากในประเทศไทย ลักษณะการใช้กัญชา
ในประวัติศาสตร์ใช้เพื่อการเสพเพื่อนันทนาการ โดยเป็นรูปแบบของ
ส่วนประกอบจากต้นและใบ น�ำมาตากแห้งแล้วเผาเพื่อสูดดม ในแต่ละ
วัฒนธรรมมีชื่อเรียกของกัญชาแตกต่างกันไป เช่น ชาวเม็กซิกันเรียกว่า 
มาริฮวานา (marijuana) หรือชาวอาหรับเรียกว่า แฮฌอีณ (hashish) 
เป็นต้น การใช้กัญชาทางการแพทย์ในบันทึกทางประวัติศาสตร์ เริ่มต้นที่
ประเทศจีน โดยใช้เป็นใบชงน�้ำชาเพื่อบ�ำรุงร่างกาย ต่อมาได้กระจายเข้า
สูป่ระเทศองักฤษ โดยนายแพทย์ชาวองักฤษ William O’Shaughnessy 
ได้ค้นพบสรรพคุณในการระงับอาการปวด และเริ่มก่อตั้งบริษัทผลิตยาที่
มีส่วนประกอบของกัญชาเพื่อใช้ระงับปวดขึ้น 

		  กญัชาและสารประกอบทีส่กดัจากกญัชาถกูใช้เพิม่ขึน้ในปัจจบุนั 
เนื่องจากในต่างประเทศ เช่น สหรัฐอเมริกาได้ก�ำหนดให้กัญชาเป็นวัตถุ
ออกฤทธิ์ต่อระบบประสาทประเภทที่ 1 ซึ่งถูกกฎหมาย และสามารถ
มีไว้ในครอบครองได้ จึงท�ำให้มีประชาชนใช้กัญชาทั้งในการเสพและใช้
ทางการแพทย์ โดยมงีานวจิยัการศกึษาสารประกอบทีม่สีรรพคุณทางการ
รักษามากขึ้นตามล�ำดับ ส�ำหรับประเทศไทยภายหลังมีประกาศพระราช
บญัญัตยิาเสพตดิให้โทษฉบบัใหม่ พ.ศ. 2562 ในวนัที ่18 กมุภาพนัธ์ พ.ศ. 
2562 ซึ่งอนุญาตให้กัญชาสามารถน�ำมาใช้ในกรณีจ�ำเป็นเพ่ือประโยชน์
ทางราชการ การแพทย์ การรักษาผู้ป่วย หรือการศึกษาวิจัยและพัฒนา
วิจัยทางการแพทย์ได้1 ท�ำให้ประชาชนไทยให้ความสนใจเก่ียวกับกัญชา
มากขึ้นเช่นกัน แต่กัญชาที่เป็นใบไม้ส�ำหรับเผาน�ำมาสูดดม น�้ำมันกัญชา
ที่ขายในท้องตลาด และสารสกัดกัญชาทางการแพทย์นั้น มีสารประกอบ
และคุณสมบัติแตกต่างกัน ดังน้ันแม้สารสกัดกัญชาจะสามารถน�ำมาใช้
รกัษาอาการบางอย่างได้ แต่การใช้สารเหล่านีโ้ดยไม่ระวงักอ็าจส่งผลเสยี
ต่อร่างกายได้หลายประการเช่นกัน

นิยามของสารประกอบกัญชาหรือสารกลุ่มแคนนาบินอยด์

		  กัญชา หมายถึง ต้นกัญชาซึ่งเป็นพืชล้มลุก รวมถึงส่วนประกอบ 
ใบ ล�ำต้น ดอก ของต้นกัญชา

		  สารประกอบทางเคมีของกัญชา หมายถึง กลุ่มสารเคมีที่สกัดได้
จากต้นกัญชา เป็นสารอินทรีย์ (organic compound) ที่มีวงอะโรมาติก 
(aromatic ring) มีสารเคมีในกลุ่มมากกว่า 600 ชนิด เรียกอีกชื่อหนึ่ง
ว่า สารคานาบินอยด์ (cannabinoids) โดยสารเคมีหลัก 2 ชนิด คือ2 

		  1. Delta-9-tetrahydrocannabinol (THC) มีฤทธิ์ทั้งกด
การท�ำงานของระบบประสาทและหลอนประสาท แก้ปวด กระตุ้นการ
ท�ำงานของระบบหัวใจและหลอดเลือด ท�ำให้ความดันโลหิตสูง ชีพจร
เต้นเร็ว เป็นสารเคมีหลักที่ท�ำให้เกิดอาการเสพติด มีการกระจายตัวใน
เนื้อเยื่อร่างกาย (volume of distribution; Vd) 2.5 ถึง 3.5 ลิตร/

กก. ละลายได้ดีในเนื้อเยื่อไขมัน ขับออกทางตับผ่านเอนไซม์ไซโตโครม
พี 450 (CYP450) เป็นหลัก และขับออกทางปัสสาวะร้อยละ 203  

		  2. Cannabidiol (CBD) มีฤทธิ์กดประสาทท�ำให้ง่วง และเชื่อว่า
สามารถลดการอักเสบได้
		  นอกจากนี ้ยงัมสีารประกอบอืน่ ๆ  เช่น cannabinol (CNB) ฯลฯ

		  กัญชาทางการแพทย์ (medical cannabinoids) หมายถึง 
สารเคมีจากกัญชาที่สกัดในห้องทดลองและท�ำให้บริสุทธิ์ ผลิตขึ้นเพื่อ
การรักษา มีการผ่านการทดสอบการวิจัยประสิทธิภาพของยา และขึ้น
ทะเบียนต่อส�ำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา (Food and Drug 
Administration; FDA)4 ยกตัวอย่างเช่น  sativex® ใช้ในการรักษา
อาการปวดเรื้อรัง epidiolex® ใช้เสริมการรักษาโรคปลอกประสาทเสื่อม
แข็ง (multiple sclerosis) และโรคลมชักที่ดื้อต่อยากันชักหลายชนิด  
dronabinol® ใช้ในการรักษาอาการคล่ืนไส้อาเจียนจากยาเคมีบ�ำบัด 
เป็นต้น

		  กัญชาสังเคราะห์ (synthetic cannabinoids, fake weed) 
หมายถึง สารเคมีที่สังเคราะห์ขึ้นมีฤทธิ์คล้าย THC หรือ CBD ออกฤทธิ์
ต่อระบบประสาท ใช้เพื่อการเสพให้มึนเมา ผลิตในหลากหลายรูปแบบ 
ส่วนมากเป็นผง ใช้เผาเพื่อการสูดดม ในกัญชาสังเคราะห์มีสารประกอบ
อื่น ๆ เช่น โลหะหนัก และสารหนู เจือปนอยู่ได้

		  เอนโดคานาบนิอยด์ (endocannabinoids) หมายถงึ สารเคมใีน
ร่างกายสังเคราะห์ขึ้นเองจากไกลโคฟอสโฟลิปิด (glycophospholipid) 
ในเยือ่หุม้เซลล์ มคุีณสมบตัสิามารถจบักบัตวัรบัคานาบนิอยด์ (cannabi-
noid receptors) ได้เช่นเดยีวกบัสารประกอบกญัชา และออกฤทธิเ์ฉพาะ
ต�ำแหน่งอวัยวะแบบพาราคริน (paracrine) ในแต่ละอวัยวะมีการสร้าง
สารเอนโดคานาบินอยด์ในปริมาณที่แตกต่างกัน เมื่อหมดฤทธิ์กระตุ้น
จะถูกท�ำลายด้วยเอนไซม์ไฮโดรเลส (fatty acid amide hydrolase; 
FAAH) และเอนไซม์ไลเปส (monoacylglycerol lipase; MGL) ได้
กรดอะแรชิโอนิก (arachidonic acid) สารเอนโดคานาบินอยด์ที่มีการ
ศึกษามากมี 2 ชนิด คือ 1. N-arachidonoyl (anadamide; AEA) และ  
2. 2-arachidonoylgylcerol (2-AG) ทั้งสองสารเป็นสารประกอบท่ี
พบในระบบประสาท และเนื้อเยื่ออื่น ๆ รวมถึงไต5,6 ดังแสดงในรูปที่ 1

		  ตัวรับคานาบินอยด์ (cannabinoid receptors) ตัวรับคานา- 
บินอยด์ (cannabinoid receptors) คือ หน่วยรับที่จับคู่กับจีโปรตีน มี 
7 ส่วนย่อย (7-transmembrane G protein couple receptor) ใน
ร่างกายมนุษย์มีตัวรับคานาบินอยด์ 2 ชนิด ได้แก่ ตัวรับคานาบินอยด์ 
ชนิดที่ 1 (CB1R) และ ตัวรับคานาบินอยด์ ชนิดที่ 2 (CB2R) กระจายอยู่
ในหลายอวัยวะ โดยเฉพาะในระบบประสาทส่วนกลาง ส่วนในไต พบตัว
รับคานาบินอยด์ได้หลายต�ำแหน่ง ดังแสดงในตารางที่ 17 

		  สารประกอบทางเคมีของกัญชาทั้ง THC และ CBD สามารถจับ
ทัง้ CB1R และ CB2R ก่อให้เกดิฤทธิต่์อระบบประสาท ผลต่ออวัยวะอืน่ ๆ   
รวมถึงส่งผลต่อไตได้เช่นเดียวกัน
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ตารางที่ 1 ต�ำแหน่งของตัวรับคานาบินอยด์ (cannabinoid receptors) ในอวัยวะต่าง ๆ

Cannabinoid receptor -1 (CB1R) Cannabinoid receptor -2 (CB2R)

ไต - ท่อไตส่วนต้น (proximal convoluted tubules)

- ท่อไตส่วนปลาย (distal convoluted tubules)

- อินเตอร์คาเลเตทเซลล์ (intercalated cells of collecting duct) 

- ส่วนของห่วงหลอดไตที่มีผนังหนา (thick segment of Henle’s loop)

- เซลล์โพโดไซต์ (podocytes)

- เซลล์มีแซงเจียล (mesangial cells)

- ท่อไตส่วนต้น (proximal convoluted tubules)

- เซลล์โพโดไซต์ (podocytes)

- เซลล์มีแซงเจียล (mesangial cells)

อวัยวะ

อื่น

- ระบบประสาทส่วนกลาง 

- ระบบประสาทส่วนปลาย

- หัวใจ 

- ปอด

- เซลล์เม็ดเลือดขาว

- ระบบประสาทส่วนกลาง

กลไกการตอบสนองของไตต่อคานาบินอยด์

		  จากการสืบค้น ไม่มีหลักฐานการศึกษาผลของสารประกอบทาง
เคมีของกัญชาทั้ง THC และ CBD ต่อการท�ำงานของไต ท�ำให้ไม่สามารถ
ระบกุลไกการท�ำงานทีช่ดัเจนได้ มเีพยีงการศกึษาการใช้สารเอนโดคานา-
บินอยด์ (endocannabinoids)  ต่อการท�ำงานของไตในสัตว์ทดลอง ซึ่ง
อาจอนุมานว่ามีความใกล้เคียงกับการกระตุ้นด้วย THC หรือ CBD ดังนี้

ปัจจัยกระตุ้นตัวรับคานาบินอยด์ชนิดที่ 1

		  1.  การเกิดการอักเสบในท่อไต และการเกิดพังผืด (tubulitis 
and interstitial fibrosis) 
	    	 การอักเสบและการเกิดผังพืดเป็นผลกระทบที่ได้รับความสนใจ
มากที่สุด โดยในภาวะปกติพบปริมาณ CB1R ในไตน้อย แต่เมื่อไตเกิด
พังผืดจากสาเหตุต่าง ๆ พบว่าปริมาณ CB1R และสารพันธุกรรมที่ใช้

สังเคราะห์เอนโดคานาบินอยด์จะเพิ่มขึ้น โดยมีทฤษฎีหลายทฤษฎีท่ีใช้
อธบิายกลไกดงักล่าว เช่น 

		  1.1 การลดลงของยีนส์เนฟฟริน (nephrin gene) และการเพิ่ม
ขึ้นของสารก�ำเนิดหลอดเลือด (vascular endothelial growth factor; 
VEGF) ในโกลเมอรูลัส
		  จากการศึกษาของ Yung-Chien Hsu และคณะในปี ค.ศ. 20158 

ท�ำการทดลองในไตของหนูปกติ เมื่อให้สาร WIN55212-2 ซึ่งเป็นสารที่
มีฤทธิ์กระตุ้น CB1R (selective CB1R agonist) ในหนูทดลอง หรือตัด
ต่อพนัธุกรรมให้หนมูกีารแสดงออกของ CB1R เพิม่มากว่าปกติ (overex-
pressed CB1R mice) พบว่าหนทูัง้สองกลุ่มนีเ้กดิมโีปรตนีรัว่ในปัสสาวะ 
และพบพังผืดในเนื้อไตมากกว่าหนูที่ไม่ได้รับยา เมื่อน�ำหนูสองกลุ่มนี้มา
ตรวจ พบว่ามีการสังเคราะห์ยีนส์เนฟฟริน (nephrin gene) ปริมาณลด
ลง และมีการเพิ่มขึ้นของสารก�ำเนิดหลอดเลือด (VEGF) ในโกลเมอรูลัส 
ซึ่งเชื่อว่าเกิดความผิดปกติของเซลล์โพโดไซต์

รูปที่ 1 การเปลี่ยนแปลงทางเคมีของสารเอนโดคานาบินอยด์
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	  	 1.2 การเพิ่มขึ้นของ TGF-ß1 และ monocyte chemoattrac-
tant protein-1 synthesis 
		  ในปี ค.ศ. 2015 Lola Lecru และคณะ9 ได้ท�ำการศกึษาหนทูีถ่กู
ผกูท่อปัสสาวะ1ข้าง (unilateral ureteral obstruction) เพือ่จ�ำลองภาวะ 
ไตเรือ้รงั พบสารพนัธุกรรมของ CB1R เพิม่ขึน้ และพบว่าในเนือ้เยือ่พงัผดื
มีเซลล์ myofibroblast เพิ่มข้ึน อธิบายผ่านการกระตุ้น CB1R ท�ำให้ 
TGF-ß1 และ monocyte chemoattractant protein-1 synthesis 
เพิ่มปริมาณขึ้น
		  1.3 การเพิ่มขึ้นของสารที่เกี่ยวข้องกับกระบวนการ apoptosis  
เช่น mitogen-activated protein kinases (MAPKs), apoptotic  
and poly (ADP-ribose) polymerase-dependent cell death
		  Partha Mukhopadhyay และคณะ10 ศึกษาการเกิด cisplatin 
-induced renal injury ในหนู พบว่าเมื่อเกิดการบาดเจ็บของท่อไตจาก 
cisplatin  CB1R และสารพันธุกรรม (mRNA) ที่เกี่ยวข้องกับ mitogen- 
activated protein kinases (MAPKs), apoptotic and poly (ADP-ri-
bose) polymerase-dependent cell death เอนไซม์ที่สร้างอนุพันธ์
อิสระของออกซิเจน (ROS-generating NADPH oxidase enzymes) มี
ปริมาณเพิ่มขึ้น  เมื่อให้ยา AM281 ซึ่งเป็นสารยับยั้ง CB1R (selective 
CB1R antagonist) หรือตัดแต่งพนัธกุรรมท่ีไม่มี CB1R (CB1 knock out 
mice) ก่อนได้รับ cisplatin จะสามารถลดการอักเสบและพังผืดในเนื้อ
ไตได้ จึงเชื่อว่า CB1R ท�ำให้เกิดการอักเสบและพังผืดในไตของหนูผ่าน 
MAPKs และ ADP-ribose10, 11

		  ต่อมาในปี ค.ศ.2016 Nettekoven และคณะ12 ได้ข้อสรุปคล้าย
กัน โดยมีการท�ำการศึกษาการกระตุ้น CB1R ด้วยยา triazolopyrimi- 
dine-derived CB1R agonist ก่อนท�ำการผ่าตัดหนีบหลอดเลือดแดง
ที่มาเลี้ยงไตในหนูทดลอง โดยหวังผลป้องกันการบาดเจ็บจากภาวะขาด
เลือด พบว่าหลังหนีบหลอดเลือดแล้ว ไตที่เกิดการขาดเลือด มีการเพิ่ม
ขึ้นของสารที่เกี่ยวข้องกับกระบวนการ apoptosis เช่นเดียวกัน และ 
การให้ยากระตุ้น CB1R ก่อนการหนีบหลอดเลือดที่ไปเลี้ยงไตสามารถ
ลดการอักเสบในไตได้ 
	  	 1.4 การท�ำงานเพิ่มขึ้นของ glucose transporter 2 (GLUT2) 
ในโรคไตที่เกิดจากโรคเบาหวาน 
		  การศึกษาโดย Jourdan T และคณะเมื่อปี ค.ศ.201413 พบว่า
ในเซลล์เนือ้เยือ่ไต ทีเ่ลีย้งในหลอดทดลองท่ีมนี�ำ้ตาลกลโูคสสงูนัน้   เซลล์ 
mesangium เซลล์ท่อไตส่วนต้น (proximal tubule cells) และ podo-
cytes จะมกีารสร้าง CB1R เพิม่มากข้ึน ผูท้ดลองเชือ่ว่า ในคนไข้เบาหวาน 
กลูโคสที่รั่วออกมาในปัสสาวะอาจกระตุ้น CB1R ท�ำให้แคลเซียมในเซลล์
เพิ่มสูงขึ้น และท�ำให้ glucose transporter 2 (GLUT2) เคลื่อนที่ไปเปิด
บรเิวณผวิเซลล์ ให้มกีารดดูกลบัน�ำ้ตาลเข้าสูเ่ซลล์ต่อไตส่วนต้น ในปรมิาณ
มากขึ้นจึงก่อให้เกิดการอักเสบ
		  นอกจากสมมุติฐานข้างต้น การทดลองในหนูซัคเกอร์ (Zucker 
diabetic obese rat) ที่ตัดต่อพันธุกรรมให้มีภาวะขาดฮอร์โมนเลปติน 
(leptin) ซึง่เป็นตวัแทนของผูป่้วยเบาหวานชนดิที ่214 รวมถงึการทดลอง
ในหนูท่ีถูกฉีดยาฆ่าเช้ือ streptozotocin เข้าในช่องท้องท�ำให้เกิดการ
ท�ำลายเบต้าเซลล์ของตับอ่อน ซ่ึงเป็นตัวแทนของผู้ป่วยเบาหวานชนิด 
ที ่115  พบว่ามกีารเพิม่ขึน้ของ CB1R ในไตของหนทูัง้สองกลุม่เช่นเดยีวกนั 

และเมือ่ให้ยาทีม่ฤีทธิย์บัยัง้ CB1R พบว่าการสังเคราะห์ podocyte pro-
tein expression กลบัเป็นปกต ิและการเกดิพงัผดืในไต (renal fibrotic 
marker) และการรั่วของโปรตีนในปัสสาวะลดลงได้
		  1.5 AMP-activated protein kinase (AMPK) ท�ำงานเพิ่มขึ้น 
ในภาวะไตอักเสบจากการเพิ่มขึ้นของไขมันสะสมภายในเซลล์
		  จากการศกึษาในหนทูีไ่ด้รบัอาหาร (high fat diet) ซึง่เป็นตวัแทน
ของโรคไตที่เกิดจากโรคอ้วน พบว่าอาหารที่มีไขมันสูงท�ำให้เซลล์ท่อไต
ส่วนต้น (proximal tubular cells) ได้รับบาดเจ็บจากการเพิ่มขึ้นของ 
ไขมันในเซลล์ (palmitic acid-induced apoptosis, lipotoxicity) กรด
ไขมันสามารถกระตุ้น CB1R ท�ำให้ AMP-activated protein kinase 
(AMPK) เพิ่มปริมาณขึ้น  AMPK โดยปกติท�ำหน้าที่ยับยั้ง acetyl-CoA 
carboxylase (ACC) เมื่อ AMPK มีปริมาณเพิ่มขึ้น ท�ำให้ปริมาณ  
malonyl CoA ทีไ่ด้จากกระบวนการรด๊ีอกซ์ (redox cycle) ลดลง เซลล์
สามารถใช้พลังงานจากกลูโคสได้ลดลง บังคับให้เซลล์ท่อไตส่วนต้นใช้
พลังงานจากกรดไขมันแทน และก่อให้เกิดการอักเสบ 
		  พบว่าในหนกูลุม่ทีต่ดัต่อพนัธกุรรมให้ไม่ม ีCB1R (RPTC-specific 
CB1R-null mice : RPTC-CB1R-/-) และ หนทูีไ่ด้รบัยา JD5037 ซึง่ยบัยัง้ 
CB1R แม้จะถูกเลี้ยงด้วยอาหารไขมันสูงจะเกิดภาวะอ้วน แต่ไม่เกิดการ
อักเสบจากไขมันและผังพืดในไต16 
		  โดยสรุป จากการศึกษาในสัตว์ทดลอง มีแนวโน้มว่าการกระตุ้น 
CB1R ก่อให้เกิดการอักเสบ และเพิ่มโอกาสการเกิดพังผืดในไตได้  และ
หากสามารถยับยั้งการกระตุ้น CB1R ก็จะสามารถลดการอักเสบและ  
การเกิดพังพืดได้เช่นเดียวกัน
		  2.  เลือดไหลไปเลี้ยงไตเพิ่มขึ้น (increase renal blood flow) 
และลดอตัราการกรองของโกลเมรูลสั (decrease glomerular filtration 
rate)
		  จากการทดลองของ Chua และคณะ ในปี ค.ศ. 20192 ในหนปูกติ  
พบว่าเมื่อฉีดสารเอนโดคานาบินอยด์ที่มีฤทธ์ิกระตุ้นตัวรับคานาบินอยด์
ชนิดที่ 1 (CB1R) จะท�ำให้เลือดไหลไปเล้ียงไตเพิ่มขึ้น และลดอัตรา
การกรองของโกลเมรูลัส ผ่านการเพิ่มการสังเคราะห์ nitric oxide ท่ี
ต�ำแหน่งหลอดเลือด afferent arterioles และหลอดเลือดแดง efferent  
arterioles โดยการเปลีย่นแปลงนีเ้กดิเฉพาะทีไ่ต ไม่มีผลต่อการเพิม่ความ
ดันโลหิตของร่างกาย 
		  3.  ลดการดูดกลับโซเดียมในท่อไต
		  จากการทดลองในหนู ของ Park, F. และคณะปี ค.ศ. 20175 พบ
ว่าห่วงหลอดไตทีม่ผีนงัหนาชัน้ใน (medullary thick ascending limb) 
เมื่อได้รับสารเอนโดคานาบินอยด์ anadamide (AEA) กระตุ้น CB1R 
สามารถยับยั้งการดูดกลับโซเดียมผ่าน Na+/K+/2Cl- co-transporter  
กับ apical Na+/H+ transporter และยังท�ำให้อัตราการเผาผลาญ
ออกซิเจน (oxygen consumption) ในท่อไตส่วนดังกล่าวลดลง  จึง
สรุปได้ว่าการกระตุ้นตัวรับคานาบินอยด์ชนิดที่ 1 (CB1R) ท�ำให้เพิ่ม
การขับโซเดียมออกทางปัสสาวะ และท�ำให้หนูทดลองมีปริมาณปัสสาวะ 
เพิ่มขึ้น 
		  การกระตุ้นตัวรับคานาบินอยด์ชนิดที่ 2 (CB2R activation) 
สัมพันธ์กับการลดการอักเสบ
		  การศึกษาจ�ำลองภาวะไตวายเฉียบพลันจากการตดิเชือ้ โดยใช้หนู



17Journal of the Nephrology Society of Thailand

ที่ถูกผ่าตัดผูกล�ำไส้ส่วนซีกัม (cecal ligation and puncture mouse 
model) พบว่าเม่ือเกิดการอักเสบติดเชื้อ ไตของหนูมีการสังเคราะห์ 
CB1R เพิ่มขึ้น ในขณะเดียวกับการสังเคราะห์ CB2R กลับลดลงเมื่อ
เทียบกับภาวะปกติ เมื่อให้ยาที่กระตุ้นเฉพาะ CB2R (selective CB2R 
agonist) พบว่าสามารถลดสาร inflammation cytokine ลดระดับ
ครีแอทินินในเลือด ลดการเกิดเชื้อแบคทีเรียรอบปากแผล (bacterial 

colonization) และลดอัตราการตายของหนูได้17

	  จากหลักฐานการทดลอง จึงเช่ือว่ากลไกการตอบสนองต่อการกระ
ตุ้น CB1R มีความสัมพันธ์กับการกระตุ้นการอักเสบและการเกิดพังผืด
ในไต ส่วน CB2R สัมพันธ์กับการลดการอักเสบของอวัยวะทั่วร่างกายได้ 
ดังสรุปในตารางที่ 2 มีจึงมีผู้สนใจศึกษาเพื่อหาวิธียับยั้ง CB1R โดยหวัง
ประโยชน์ในการรักษาโรคไตเรื้อรังในอนาคต 

ตารางที่ 2 ผลของการกระตุ้น CB1R และ CB2R รายงานการเกิดภาวะไตบาดเจบ็จากการใช้กญัชาในรปูแบบต่าง ๆ 

		  1. ข้อมูลยาที่เป็นอนุพันธุ์ของกัญชา และกัญชาทางการแพทย์ 
ไม่พบรายงานว่าท�ำให้เกิดการบาดเจ็บต่อไต แต่มีรายงานในประเทศ
อเมริกา พบการใช้กัญชาสังเคราะห์ (synthetic cannabinoids) หรือ 
“fake weed” เป็นสารเสพติด มีหลายชื่อ เช่น spice, K2, phantom 
wicked dreams, Mr. Happy, clown loyal, lava, flame 2.0 ว่า
สมัพนัธ์กบัการเกดิภาวะไตวายเฉยีบพลนั ลกัษณะพเิศษของสารประเภท
นี้คือ หากตรวจสารพิษกัญชาในปัสสาวะจะให้ผลลบ เนื่องจากไม่ใช่ 
delta-9-tetrahydrocannabinol (THC)  ในปี ค.ศ. 2013 ถึง 2016 
พบวัยรุ่นมีประวัติเสพยากัญชาสังเคราะห์ บางรายเสพในปริมาณสูงใน
ระยะเวลาไม่นาน บางรายใช้ต่อเนือ่งไม่ทราบปรมิาณทีเ่สพ พบผู้ป่วยเกดิ
ภาวะไตวายเฉยีบพลนั และเกดิอาการคลืน่ไส้อาเจยีน มอีาการทางระบบ
ประสาทร่วมด้วยทัง้สิน้ 236 ราย ในการรายงานหนึง่มผู้ีป่วยไตวายรนุแรง
จนต้องบ�ำบัดทดแทนไต 5 ใน 21 ราย ผลชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยมีลักษณะ
ท่อไตบาดเจ็บรุนแรง (acute tubular necrosis) ผู้ป่วยได้รับการรักษา
แบบประคับประคอง หลังจากหยุดยา อาการค่อย ๆ ดีขึ้น สาเหตุคาดว่า
เกิดจากสารเคมีที่ประกอบในการผลิตยาเสพติดไม่ระบุชนิด 
		  สาเหตุอื่น ๆ ของการใช้กัญชาเพื่อการเสพติด ท�ำให้ไตวาย
เฉียบพลันได้จาก เมื่อมีอาการทางระบบทางเดินอาหาร คลื่นไส้ อาเจียน
อย่างรุนแรง ที่ให้เกิดภาวะขาดน�้ำ น�ำมาสู่การเกิด prerenal azotemia 
เรียกว่า cannabinoid hyperemesis syndrome (CHS) เป็นกลุ่ม
อาการที่พบน้อย ในผู้ที่เสพกัญชาเป็นเวลานาน โดยปกติ THC ออกฤทธิ์
ยับยั้งอาการคลื่นไส้อาเจียนผ่านการกระตุ้นตัวระบบในระบบประสาท 
แต่สันนิษฐานว่าการเสพในปริมาณสูง หรือทางการรับประทานตอนท้อง
ว่างจะกระตุ้นตัวรับคานาบินอยด์ในระบบทางเดินอาหารท�ำให้มีอาการ
คลื่นไส้อาเจียนแทน18 
		  2. ข้อมูลการใช้กัญชาท้ังแบบสูดดม หรือกัญชาทางการแพทย์ 
ปัจจุบันไม่พบหลักฐานว่าเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะไตเรื้อรัง มีการ
ศึกษา ASSESS-AKI parallel matched cohort study ในประเทศ

อเมริกา19 รวบรวมข้อมูลของผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาตัวในโรงพยาบาล
และเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันทั้งสิ้น 1,599 ราย เปรียบเทียบกับกลุ่มที่
ไม่มภีาวะไตวายแต่เข้ารบัการรกัษาตัวในโรงพยาบาลด้วยสาเหตอุืน่ ๆ  ใน
กลุ่มทีไ่ตวายเฉยีบพลันนัน้ร้อยละ 7 ใช้กัญชาเป็นสารเสพตดิร่วมด้วยโดย
ไม่ระบุปริมาณ การศึกษาติดตามผู้ป่วยกลุ่มนี้หลังออกจากโรงพยาบาล
ไปเป็นเวลา 5 ปี พบว่า อัตราการเกิดโรคไตเรื้อรัง ไม่สัมพันธ์กับการใช้
กัญชา แต่ในกลุ่มประชากรที่ตั้งต้นมีการท�ำงานของไตเส่ือมอยู่เดิมก่อน
เข้าโรงพยาบาล คือ น้อยกว่า 60 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร หากมีการ
ใช้กัญชาร่วมด้วยภายหลังการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันในโรงพยาบาล
แล้ว อัตราการลดลงของการท�ำงานของไตจะมากกว่ากลุ่มท่ีไม่ใช้กัญชา 
-3.2 เทียบกับ -1.4 มล./นาที/1.73 ตารางเมตรต่อปี โดยโอกาสการเกิด
ภาวะไตเรื้อรังของกลุ่มคนใช้กัญชาไม่แตกต่างจากกลุ่มประชากรทั่วไป
		  การศึกษาอื่นได้ผลสอดคล้องกัน คือ ไม่พบว่ากัญชามีผลท�ำให้
ไตท�ำงานลดลง จากการติดตามกลุ่มวัยรุ่นที่ใช้กัญชาเป็นสารเสพติด น�ำ
ข้อมูลมาจาก The Coronary Artery Risk Development in Young 
Adults (CARDIA) study อายุ 18 ถึง 30 ปี ที่มีค่าการท�ำงานของไต
มากกว่าเท่ากบั 60 มล./นาที/1.73 ตารางเมตร โดยใช้ค�ำนวนจากสมการ 
cystatin-C ศกึษาเกบ็ข้อมูลปรมิาณสะสมของกญัชา cumulative dose 
marijuana-years ที่รายงานผ่านแบบสอบถาม ติดตามประชากรไปเป็น
เวลา 15 ปี พบว่ามีผู้ที่ใช้กัญชาถึงร้อยละ 83  (3,131 จาก 3,765 คน) 
โดยใช้กัญชาเฉลี่ย 5 marijuana-years และในกลุ่มที่ใช้กัญชา มีอัตรา
การลดลงของการท�ำงานของไตมากกว่ากลุ่มทีไ่ม่ใช้ คือ ลดลงร้อยละ 4.5 
ต่อปี (95% confidence interval, -8.1 to -0.7%; P=0.02) เทียบกับ 
ร้อยละ 3.1 ต่อปี (95% confidence interval, -5.6 to -0.4%; P=0.03) 
แต่ความแตกต่างนี้ถือว่าแตกต่างเพียงเล็กน้อย และไม่มีนัยส�ำคัญทาง
สถิติ อีกทั้งปริมาณโปรตีนที่รั่วในปัสสาวะในประชากรท้ังสองกลุ่มไม่
แตกต่างกันเช่นกัน20 
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		  ข้อมูลจากการศึกษาอีก 2 การศึกษา เกี่ยวกับการใช้สารสกัด
กัญชาทางการแพทย์ (medical cannabinoids) เพื่อรักษาอาการปวด 
เรื้อรังในผู้ป่วยโรคมะเร็งจ�ำนวน 78 ราย ติดตามไปเป็นเวลา 1 ปี21 

และการศึกษาการใช้กัญชาเพ่ือการเสพติด ในกลุ ่มผู ้ป่วยหลังปลูก 
ถ่ายไต จ�ำนวน 1,125 ราย ตดิตามไปเป็นเวลา 1 ปีหลงัปลกูถ่ายไต ไม่พบ 
ว่าสัมพันธ์กับการเกิดภาวะสลัดไต หรือการท�ำงานของไตแย่ลงแต ่
อย่างใด22 ส่วนรายงานเกี่ยวกับการเกิดโรคไตอื่น ๆ เช่น membranous 
nephropathy, focal segmental glomerulosclerosis เป็นเพียงการ
รายงานผู้ป่วยที่พบ 
		  โดยสรปุการใช้กัญชา และกัญชาทางการแพทย์ ไม่ว่าจะเป็นการ
ใช้เพือ่ผ่อนคลาย เพือ่เป็นยารกัษาอาการปวด ไม่สมัพนัธ์กบัการเกดิภาวะ
ไตวายเฉียบพลัน และไม่เพิ่มโอกาสการเกิดภาวะไตเรื้อรัง 
		  ผลของสารประกอบกัญชาต่อการเกิดปฏิกิริยากับยาต่าง ๆ  
(cannabis product - drugs interactions) 
		  ในการศกึษาปฏกิริยิาของสารประกอบกัญชา และกัญชาทางการ
แพทย์ ส่วนใหญ่ท�ำการศึกษาสารเคมีในกัญชาที่ออกฤทธิ์หลัก 3 ชนิด 
ประกอบด้วย 
		  1. สาร delta-9-tetrahydrocannabinol (THC)  
		  2. สาร cannabidiol (CBD)
		  3. สาร cannabinol (CBN) 
		  ปฏิกิริยาที่เกี่ยวข้องกับ เอนไซม์ไซโตโครมพี 450 (CYP450) ซึ่ง
สารเคมีเหล่านี้ถูกท�ำลายโดยเอนไซม์ไซโตโครมพี 450 (CYP450) ในตับ 
ในกลุม่เอนไซม์นีม้เีอนไซม์ย่อย (subfamily) หลากหลายชนดิทีท่�ำหน้าที่
ท�ำลายยาแตกต่างกนั เอนไซม์หลกัทีท่�ำหน้าทีท่�ำลายสารประกอบกญัชา
ทั้งสามชนิด คือ CYP3A4 และ CYP3A5 โดย cannabidiol (CBD) เป็น
ตัวยับยั้งเอนไซม์ที่รุนแรง ยาที่กระตุ้นเอนไซม์ CYP3A4 เช่น ฟีโนบาร์- 
บิทัล (phenobarbital) ไรแฟมพิซิน (rifampicin) สเตียรอยด์ (ste-
roid) จะท�ำให้สารประกอบกัญชามีระดับในเลือดลดลง ส่วนยาที่ยับย้ัง
เอนไซม์ CYP3A4 เช่น คลาริโทรไมซิน (clarithromycin) อะมีโอดาโรน 
(amiodarone) ยากลุ่มเอโซล (azole group) ยาต้านไวรัสกลุ่มที่ยับยั้ง
เอนไซม์โปรตเีอส (protease inhibitor) จะท�ำให้ระดบัยาเพิม่ขึน้ ตวัอย่าง
การศกึษาทีวั่ดระดบัยา Sativex® ชือ่เคมคีอื nabiximols เป็นยารปูแบบ
สเปรย์ฉีดพ่นในปาก ใช้ส�ำหรับรักษาอาการกล้ามเนื้อเกร็งจากโรคปลอก
ประสาทเสื่อมแข็ง (multiple sclerosis) พบว่าระดับยา nabiximol มี
ปฏิกิริยากับยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งและกระตุ้น CYP3A4 ตามที่ได้กล่าวมาด้าน
บน ส่วนตัวอย่างในผู้ป่วยที่ได้รับยากดภูมิคุ้มกันกลุ่มยับยั้งแคลซินูริน 
(calcineurin inhibitors) เช่น ทาโครลิมุส (tacrolimus) หรือ ไซโคล
สปอริน (cyclosporin) ซึ่งเป็นสารตั้งต้นของ CYP3A4, CYP3A5 เช่น
กัน แต่ไม่มีฤทธิ์โดยตรงต่อเอนไซม์ เมื่อใช้ร่วมกับยา Epidiolex® ซึ่งเป็น 
CBD ในรูปแบบรับประทาน เพ่ือคมุโรคลมชกัทีร่กัษายาก พบรายงานเมือ่
ใช้ Epidiolex® ในขนาดสงูท�ำให้ระดบัของทาโครลมิสุสงูขึน้จนเกดิพษิได้
จากการศึกษาแบบรายงานผู้ป่วย23,24

		  ส�ำหรับเอนไซม์ CYP2C9 ซ่ึงท�ำหน้าท่ีท�ำลาย warfarin และ 
diclofenac พบว่าการศึกษาในหลอดทดลอง CBD สามารถยับยั้งการ
ท�ำงานของเอนไซม์ CYP2C9 ได้ แต่ไม่พบรายงานทางคลินิกว่า เมื่อใช้ใน
ผูป่้วยจริงสารทัง้สองเกดิอนัตรกรยิากนั ปฏกิริยิาของสารประกอบกัญชา

และยาผ่านเอนไซม์ CYP450 ชนิดย่อยต่าง ๆ สรุปในรูปที่ 2
		  ปฏิกิริยาที่เกี่ยวข้องกับเอนไซม์เอสเตอเรส (esterase)
เอนไซม์เอสเตอเรส (esterase) เป็นเอนไซม์ส�ำคัญใน first pass effect 
ทีต่บั ท�ำหน้าทีต่ัง้ท�ำลายยาบางชนดิ และท�ำให้สารตัง้ต้น (prodrug) ออก
ฤทธิ์ พบว่าสารประกอบกัญชาทั้งสามชนิด CBD, THC, CBN เมื่อบริหาร
ยาด้วยการรับประทาน ไม่ถูกท�ำลายโดยเอนไซม์เหล่าน้ี ส่วนเมื่อใช้รูป
แบบอื่น เช่น ฉีดพ่น นั้นไม่มีผล
		  ปฏกิริิยาทีเ่กีย่วข้องกบัโปรตีนขนส่งยา (drug transporter)
พีไกลโคโปรตีน (P-glycoprotein; P-gp) ซึ่งเป็นโปรตีนที่พบในหลาย
อวัยวะ ทั้ง ล�ำไส้ ตับ และท่อไต ท�ำหน้าที่ขนส่งโมเลกุลของยา จากการ
ศึกษาไม่พบว่าสารประกอบกัญชาทั้งสามชนิดยับยั้งหรือกระตุ้น P-gp 
เหล่าน้ี ยา Dronabinol® ใช้ในการรักษาอาการคล่ืนไส้อาเจียนจากยา
เคมีบ�ำบัด เป็น CBD รูปแบบรับประทาน ไม่พบว่ารบกวนการท�ำงาน
ของโปรตีนขนส่งยาในทั้งตับและไต ทั้ง OATP1B1, OATP1B3, OAT1, 
OAT3, OCT2, MATE1, MATE2-K
		  โดยสรุป สารประกอบกัญชาหลักคือ cannabidiol CBD ซึ่งเป็น
ตัวยาหลักในกัญชาทางการแพทย์ มีฤทธิ์ยับยั้ง CYP450 โดยตัวหลักคือ 
CYP3A4 CYP3A5 แต่เนือ่งจากข้อมลูการศึกษาในคลนิกิมน้ีอย ส่วนมาก 
เป็นการตดิตามปฏิกริยิาจากยาเพือ่ใช้ในการรกัษาโรคลมชกัชนดิทีด่ือ้ต่อ
การรักษา จึงมุ่งเน้นวัดระดับยากันชักตัวอื่น ๆ และพบว่าไม่มีผลต่อการ
คมุอาการชัก ในการศกึษาเหล่านีไ้ม่มกีลุม่ประชากรทีมี่ภาวะไตเรือ้รังรวม
อยูใ่นการศกึษา ส่วนเรือ่งปฏกิริยิาต่อการกดภมูคิุม้กนัพบรายงานว่าเพิม่
ระดับยาทาโครลิมุส (tacrolimus) เมื่อใช้ร่วมกับ CBD ในขนาดสูง

CBD=cannabidiol, THC=tetrahydrocannabinol, CBN=cannabinol 

รูปที่ 2 ยาที่มีผลกระตุ้นและยับยั้งเอนไซม์ CYPP450 isoform 
ต่าง ๆ
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ประโยชน์ของกัญชาทางการแพทย์ในการรักษาโรคไต 

		  การใช้กญัชาทางการแพทย์ปัจจบุนัยงัไม่มข้ีอบ่งช้ีในการใช้รกัษา
โรคไต แต่ได้มีการน�ำมาใช้เพื่อรักษาอาการปวด อาการคลื่นไส้อาเจียน 
หรืออาการเบื่ออาหาร ที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยไตเรื้อรัง โดยอ้างอิงจากข้อ
บ่งชี้ที่ผ่านการขึ้นทะเบียนประกอบไปด้วย 4 ข้อ ดังต่อไปนี้
		  (ค�ำแนะน�ำการใช้กัญชาทางการแพทย์ ฉบับปรับปรุงครั้งที่ 
2/2562)
		  1. ภาวะคลื่นไส้อาเจียนจากเคมีบ�ำบัด (chemotherapy  
induced nausea and vomiting) 
		  2. โรคลมชักที่รักษายาก และโรคลมชักที่ดื้อต่อการรักษา (in-
tractable epilepsy) โดยแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านระบบประสาทและได้
ผ่านการอบรมการใช้สารสกัดกัญชาเพื่อการรักษาผู้ป่วยแล้ว
		  3. ภาวะกล้ามเนื้อหดเกร็ง (spasticity) ในผู้ป่วยโรคปลอก
ประสาทเสื่อมแข็ง (multiple sclerosis)
		  4. ภาวะปวดประสาท (neuropathic pain)
		  โดยทัง้หมด ไม่แนะน�ำให้ใช้ผลติภณัฑ์กญัชาเป็นการรกัษาเริม่ต้น 
แต่ให้ใช้เมื่อใช้การรักษามาตรฐานอื่น ๆ แล้วไม่ได้ผล 6

		  1. อาการปวดเรื้อรัง  
			   ผูป่้วยไตเร้ือรังมกัมอีาการปวดจากระบบประสาท (neuropathic 
pain) โดยเฉพาะผู้ป่วยโรคเบาหวาน มีการศึกษาการใช้ยา Sativex®  ใน
รปูแบบสเปรย์ฉดีพ่นในช่องปากเทยีบกับยาหลอก ซึง่ยา Sativex® ม ีTHC 
27 มก. และ CBD 25 มก. ต่อ 1 มล. บริหารยาโดยกดสเปรย์ 8 ครั้งใน 
3 ชม. หรือสูงสุดถึง 48 ครั้งใน 24 ชม. ท�ำการทดลองในผู้ป่วยโรคมะเร็ง 
พบว่า สามารถลดอาการปวดของผู้ป่วยลงได้อย่างมีนัยส�ำคัญ ทว่าการ
ศึกษาท�ำในผู้ป่วยที่มีภาวะการท�ำงานของไตปกติเท่านั้น
		
		  2. อาการคลื่นไส้อาเจียน 
			   การคลืน่ไส้อาเจยีนเป็นอาการทีพ่บบ่อยเมือ่ผูป่้วยไตวายเร้ือรงั 
เข้าสู่ระยะที่ 4 หรือ 5 สาเหตุเกิดจากภาวะยูรีเมีย โรคประจ�ำตัวเช่น 
เบาหวานท�ำให้การบบีตวัของกระเพาะอาหารช้าลง (gastroparesis) หรอื 
ภาวะแทรกซ้อนจากการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม (disequilibrium 
syndrome) หลกัฐานของการศกึษากญัชาทางการแพทย์ พบเพยีงการใช้
ในผู้ป่วยท่ีมีอาการคลื่นไส้อาเจียนจากยาเคมีบ�ำบัดที่ไม่ตอบสนองต่อยา
อืน่ (severe refractory chemotherapy-induced nausea vomiting) 
ซึ่งไม่รวมประชากรที่มีการท�ำงานของไตผิดปกติในการศึกษา พบว่ายา
ออนแดนซีตรอน (ondansetron) ยังเป็นยาแก้อาการคลื่นไส้อาเจียน
จากยาเคมีบ�ำบัดที่ได้ผลดีที่สุด และสามารถใช้ได้ในผู้ป่วยโรคไตโดยไม่
ต้องปรับขนาด ส่วนกัญชาทางการแพทย์ท่ีมีการศึกษา เป็นการศึกษา
เทียบกับยาหลอก พบว่าทั้ง Nabilone Dronabinol® และ Sativex® 

สามารถลดอาการได้อย่างมีนัยส�ำคัญเช่นเดียวกัน

		  3. อาการเบื่ออาหาร
			   อาการเบื่ออาหารอาจเกิดจากภาวะยูรีเมีย จากการเพิ่ม

ขึ้นของไซโตไคน์อักเสบ เช่น tumor necrotic factor alfa (TNF-a) 
และการเปล่ียนแปลงปริมาณกรดอะมิโนในสมองที่ท�ำให้ สารซีโรโตนิน  
(serotonin) เพิ่มมากขึ้น มีการศึกษาผลของ Dronabinol®  หรือ THC 
ต่อการกระตุ้นความอยากอาหาร ในกลุ่มผู้ป่วยทุพโภชนาการที่ติดเชื้อ 
เอชไอวี (HIV wasting syndrome) จ�ำนวน 40 ราย พบว่าเมื่อติดตาม 
6 สัปดาห์ กลุ่มที่ได้รับยา Dronabinol® มีน�้ำหนักตัวเพิ่มข้ึนมากกว่า
กลุ่มยาหลอก แต่เกิดการปนเปื้อนของกลุ่มประชากรคือ กลุ่มคนที่ได้ยา
หลอกตรวจพบกัญชาในปัสสาวะ มรีายงานการใช้ Dronabinol® บรรเทา
อาการเบื่ออาหารในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังพบว่ามีความปลอดภัยและได้ผล
เช่นเดียวกัน

		  4. อาการคันจากภาวะยูริเมีย (uremic pruritus) 
			   กลไกที่ท�ำให้เกิดอาการคันในผู้ป่วยไตเรื้อรังมีหลายสาเหตุ 
จากความผิดปกติของสมดุลแร่ธาตุและกระดูก (chronic kidney dis-
ease -mineral and bone disorder) จากการกระตุ้น mast cells 
หลั่งสาร histamine มีการศึกษาครีม Physiogel AI cream® ทาผิวผสม 
คานาบินอยด์ทาวันละครัง้ นาน 3 สปัดาห์ เพือ่รกัษาอาการคนัจากภาวะ
ยูริเมีย (uremic pruritus) ของผู้ป่วยฟอกไตทางโลหิตจ�ำนวน 21 ราย 
พบว่าได้ผลลดภาวะอาหารคนัจากมาตรวดัความเจบ็ปวดด้วยการเปรยีบ
เทียบด้วยสายตา (visual analog scale; VAS) แต่ไม่ทราบกลไกที่แน่ชัด 

ผลของสารคานาบินอยด์ในผู้ป่วยหลังปลูกถ่ายไต 
			   ในประเทศอเมริกาและแคนนาดา มีรายงานการใช้กัญชาใน
ผู้ป่วยรอคิวปลูกถ่ายไต และหลังปลูกถ่ายไตระหว่างปี ค.ศ. 2007 ถึง 
2015 จ�ำนวน 500 ราย จากทั้งสิ้น 52,689 ราย การใช้กัญชาเพื่อการ
เสพไม่พบรายงานว่าเกดิปฏกิริยิากบัยากดภมูคิุม้กนั แต่พบว่าท�ำให้ระดบั
ยา cyclosporin เพิ่มขึ้นเล็กน้อย มีข้อมูลจากการดึงรหัสสรุปโรคพบว่า 
การใช้กญัชาช่วง  1 ปีก่อนปลกูถ่ายไตไม่ได้เพิม่อตัราตาย แต่การใช้กญัชา  
1 ปีภายหลังการปลูกถ่ายไต สัมพันธ์กับภาวะการรับประทานยาไม่
สม�่ำเสมอ การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจเพิ่มขึ้นร้อยละ 6 โรคปอดเพิ่มขึ้น
ร้อยละ 0.2 ปอดอักเสบติดเชื้อเพิ่มขึ้นร้อยละ 8 และการเกิดภาวะสลัด
ไตเพิ่มขึ้นร้อยละ 11 เทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้ใช้กัญชา25 

บทสรุป
		  กัญชาและสารประกอบกัญชามีกลไกการออกฤทธิ์ท้ังต่อระบบ
ประสาท ระบบภมูคิุม้กนั และไต ปัจจุบนัมกีารศึกษาผลของสารคานาบ-ิ 
นอยด์ต่อการท�ำงานของไตพบว่า มีความเกี่ยวข้องท�ำให้เกิดการอักเสบ
และพงัผดืในไตโดยยงัไม่ทราบกลไกทีแ่น่ชดั ปัจจบุนักญัชาทางการแพทย์
ยงัไม่มทีีใ่ช้ในการรกัษาโรคไต แต่ยงัต้องศึกษาเพิม่เตมิ ถงึแม้ว่าไม่พบหลกั
ฐานเรื่องการใช้กัญชามีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคไตเรื้อรัง แต่กลุ่มผู้
ป่วยโรคไตเรื้อรังควรเฝ้าระวังภาวะแทรกซ้อน โดยเฉพาะฤทธิ์ต่อระบบ
ประสาท ส�ำหรับผู้ป่วยปลูกถ่ายไต ไม่แนะน�ำให้ใช้กัญชาในรูปแบบเพื่อ
การเสพติด เพราะนอกจากจะมีปฏิกิริยากับยากดภูมิทาโครลิมุสแล้ว  
ยังเพิ่มความเส่ียงต่อการสลัดไตอีกด้วย การใช้กัญชาทางการแพทย์ควร
มรีะบบการตดิตามความปลอดภัยของยาทีด่ ีเพือ่ค้นหาประโยชน์และผล
ข้างเคียงจากการใช้ยาในอนาคต
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