
Abstract
	 The exact function of oxalate in the body is unknown. Eighty percent of blood oxalate is synthesized by enzymes 
in the liver and the rest is derived from diet. Factors that influence oxalate absorption from the intestine include 
dietary calcium and fat intake and intestinal microflora. The main route of oxalate excretion is through the kidney. 
In the situation where oxalate metabolism is impaired such as hereditary disorder or disorders of the gastrointestinal 
tract, urinary oxalate excretion increases to compensate for the increase in circulating oxalate. The increase in oxalate 
concentration in renal parenchyma and tubules can result in many forms of kidney dysfunction including acute and 
chronic oxalate nephropathy or calcium oxalate urolithiasis. Prolonged exposure to oxalate can cause permanent 
kidney damage and chronic kidney disease. Further impairment in oxalate excretion leads to oxalate accumulation 
in other organs such as eyes, bone and heart. Kidney biopsy can reveal the presence of oxalate crystals in renal 
parenchyma and tubules accompanied by tubular injury and damage. Current evidence suggest that calcium oxalate 
crystal may trigger interleukin-1β-dependent innate immunity via the NLRP3 in intrarenal mononuclear phagocytes 
and directly damage tubular cells. Specific treatments including liver and/or kidney transplantation or pancreatic 
enzyme supplementation can eliminate oxalate accumulation. Other supportive care include increased water intake, 
calcium supplement and dietary fat and oxalate restriction. Among patients who receive hemodialysis, blood oxalate 
should be kept at the lowest level in order to prevent oxalate accumulation in other organs.
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โรคไตจากออกซาเลต
สุธาทิพย์ ชินประดิษฐสุข, อภิชาติ ฉัตรไกรเลิศ
หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์

บทคัดย่อ
	 ออกซาเลตเป็นสารทีไ่ม่ทราบหน้าทีแ่น่ชดัในร่างกาย ร้อยละ 80 ของออกซาเลตในเลอืดได้มาจากการสงัเคราะห์ในตบัโดยอาศยัเอนไซม์
ชนิดต่างๆ ส่วนที่เหลือร้อยละ 20 ได้มาจากการรับประทานอาหาร ปัจจัยที่ส่งผลต่อการดูดซึมออกซาเลตในล�ำไส้ที่ส�ำคัญ คือ ปริมาณ
แคลเซียม ปริมาณไขมันในอาหาร และจุลินทรีย์ในล�ำไส้ ส่วนการขับออกซาเลตออกจากร่างกายอาศัยการขับทางไตออกทางปัสสาวะ 
เป็นหลกั ในกรณท่ีีมคีวามผดิปกตขิองเมแทบอลซิมึของออกซาเลต เช่น โรคทางพนัธกุรรมหรอืโรคเกีย่วกบัล�ำไส้ ความเข้มข้นของออกซาเลต 
ในเลือดจะเพิ่มสูงขึ้นส่งผลให้ร่างกายพยายามขับออกซาเลตออกทางปัสสาวะเพิ่มขึ้น การที่ความเข้มข้นของออกซาเลตในไตสูงขึ้น 
เป็นระยะเวลานานติดต่อกันสามารถส่งผลให้เกิดความผิดปกติในไตได้หลายรูปแบบ เช่น โรคไตจากออกซาเลตแบบเฉียบพลันหรือเรื้อรัง 
โรคนิ่วจากออกซาเลต ซ่ึงจะน�ำไปสู่การเกิดโรคไตเรื้อรังในที่สุด เมื่อไตขับออกออกซาเลตออกจากร่างกายไม่ได้จึงท�ำให้เกิดการสะสม 
ของออกซาเลตในอวัยวะต่างๆ เช่น ตา กระดูก และ หัวใจ เป็นต้น การเจาะชิ้นเนื้อไตสามารถพบผลึกออกซาเลตในเน้ือไตและท่อไต 
ร่วมกับการเสียหายของท่อไตและเนื้อไต การศึกษาที่เกี่ยวข้องกับพยาธิสรีรวิทยาในปัจจุบันเชื่อว่าแคลเซียมออกซาเลตสามารถไปกระตุ้น
ระบบภูมิคุ้มกันภายในร่างกายผ่านตัวรับสัญญาณเอ็นแอลอาร์พีสาม (NLRP3) การรักษาแบ่งเป็นการรักษาแบบจ�ำเพาะเจาะจงท่ีมี 
เป้าหมายเพื่อก�ำจัดสาเหตุท่ีท�ำให้มีการค่ังของออกซาเลต เช่น การปลูกถ่ายตับและไต การรับประทานเอนไซม์ตับอ่อนเสริมในผู้ป่วย 
ที่ตับอ่อนมีปัญหาท�ำให้ไม่สามารถผลิตเอนไซม์ได้ และ การรักษาแบบประคับประคอง ได้แก่ การดื่มน�้ำเพิ่มขึ้น การรับประทานยาเม็ด
แคลเซียม การรับประทานอาหารที่มีปริมาณออกซาเลตและไขมันต�่ำ เป็นต้น หากผู้ป่วยมีความจ�ำเป็นต้องได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต  
ควรพยายามควบคุมระดับของออกซาเลตในเลือดให้ต�่ำที่สุด ทั้งนี้เพื่อป้องกันการสะสมของออกซาเลตในอวัยวะอื่นๆ

ค�ำส�ำคัญ: ไตวาย; ไตเสื่อม; ตาบาดเจ็บ; นิ่วในไต; ออกซาเลต; ปลูกถ่ายอวัยวะ 

	 โรคไตออกซาเลต (oxalate nephropathy) คอื โรคไตทีเ่กดิจาก 
การมีผลึกแคลเซียมออกซาเลตสะสมอยู ่ในท่อไตและเนื้อไต 
ส่งผลให้ไตท�ำงานได้ลดลง โดยเกิดจากภาวะที่มีออกซาเลตเพิ่มขึ้น 
ในร่างกาย ท�ำให้ไตซึ่งเป็นอวัยวะในการขับออกซาเลตต้องปรับตัว 
ให้มีการขับออกซาเลตเพิ่มข้ึน และเม่ือไตท�ำงานได้ลดลงจน 
ไม่สามารถขับออกซาเลตได้เพียงพอ ออกซาเลตจะไปสะสมตาม
อวัยวะต่าง ๆ  เช่น ไต หัวใจ กระดูก ซึ่งออกซาเลตที่เพิ่มขึ้นนี้เกิดได้ 
ทั้งจากความผิดปกติทางพันธุกรรมท�ำให้มีการสร้างออกซาเลต 
มากเกินไป หรือเกิดจากปัจจัยใด ๆ ท่ีท�ำให้ร ่างกายดูดซึม 
ออกซาเลตเพิ่มขึ้น โดยอาการของโรค ได้แก่ ไตวายเฉียบพลัน 
และไตวายเรื้อรัง โดยผู ้ป่วยส่วนใหญ่มักจะทราบว่าป็นโรคไต 
ออกซาเลตเมื่อไตวายเรื้อรังจนใกล้ระยะท่ีจะต้องรับการบ�ำบัด
ทดแทนไตแล้ว จากการศึกษาของ Benoit และคณะ1 ได้เก็บข้อมูล 

ผลการเจาะชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วย 2,265 คนในประเทศเบลเยียม  
พบว่ามีเพียง 22 คน (ร้อยละ 1) ที่เป็นโรคไตออกซาเลต โดย 
สาเหตุเกิดจากมีปัจจัยที่ท�ำให้ดูดซึมออกซาเลตเพิ่มขึ้นท้ังหมด คือ  
การผ่าตัดล�ำไส้เพื่อลดน�้ำหนัก การทานยาลดไขมัน orlistat  
ตับอ่อนอักเสบเรื้อรัง การผ่าตัดตับอ่อน และโรคล�ำไส้อักเสบเรื้อรัง  
ในประเทศไทยยงัไม่มข้ีอมลูความชกุของโรคไตออกซาเลตเนือ่งจาก
พบได้น้อย และการวินิจฉัยต้องอาศัยการเจาะชิ้นเนื้อไตเพื่อยืนยัน 
แต่สามารถพบการเกิดโรคไตออกซาเลตแบบเฉียบพลันได้เป็น
ระยะ จากการรับประทานอาหารที่มีออกซาเลตสูง โดยเฉพาะ
มะเฟืองซึ่งเป็นผลไม้ในประเทศเขตร้อนและเป็นที่นิยมรับประทาน
ในประเทศไทย ถึงแม้ว่าโรคไตออกซาเลตจะพบได้น้อย แต่ก็เป็น 
สาเหตุของโรคไตวายทั้งเรื้อรังและเฉียบพลันได้ในประเทศไทย  
อีกทั้งโรคไตออกซาเลตบางชนิดยังมีความเส่ียงของการเกิดซ�้ำ 
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ของโรคหลังการปลูกถ่ายไตอีกด้วย จึงมีความจ�ำเป็นที่อายุรแพทย์
โรคไตควรมีความรู้เกี่ยวกับโรคไตออกซาเลต สามารถวินิจฉัยได้
ตั้งแต่ระยะก่อนไตวายเรื้อรัง เพื่อป้องกันการบ�ำบัดทดแทนไต และ
ให้ค�ำแนะน�ำกับประชาชนเพื่อป้องกันการเกิดโรคได้

เมแทบอลิซึมของออกซาเลต
	 ออกซาเลตเป็นสารทีย่งัไม่ทราบแน่ชดัว่าท�ำหน้าท่ีใดในร่างกาย 
โดยออกซาเลตในเลือดจะถูกไตขับออกอย่างรวดเร็วทางปัสสาวะ 
ร่างกายเกิดออกซาเลตได้จาก 2 กลไกคือ2

	 1.	จากการทานอาหารท่ีมีออกซาเลต โดยปกติร ่างกาย 
จะดูดซึมออกซาเลตได้เพียงร้อยละ 5-15 เนื่องจากออกซาเลต 
จะมีการจับกับแคลเซียมในทางเดินอาหาร และขับออกทาง 
อุจจาระร่วมกับแบคทีเรียบางชนิด เช่น ออกซาโลแบคเตอร ์ 
ฟอร์มิเจเนส (Oxalobacter formigenes) ช่วยสลายออกซาเลต 
ในทางเดินอาหารก่อนถูกดูดซึมผ่านผนังล�ำไส้
	 2.	จากการผลิตขึ้นเองภายในเซลล์ตับ ระดับออกซาเลต 
ในเลอืดร้อยละ 60-80 มาจากตบั โดยมไีกลออกซเีลต (glyoxylate) 
เป็นสารตั้งต้นหลักในการผลิต และใช้เอนไซม์ในการเปลี่ยนไกล 
ออกซีเลตเป็นออกซาเลตดังรูปที่ 1

	 1.	ออกซาเลตในปัสสาวะสูงแบบปฐมภูมิ (primary hyperox-
aluria; PH)
	 เกดิจากโรคทางพนัธกุรรมทีม่กีารถ่ายทอดบนโครโมโซมร่างกาย
แบบด้อย (autosomal recessive) ท�ำให้ยีนที่ควบคุมการสร้าง
เอนไซม์ที่ใช้เปล่ียนไกลออกซีเลตเป็นสารอื่น ๆ ผิดปกติท�ำให้ 
ไม่สามารถสร้างเอนไซม์ได้ มีผลท�ำให้ไกลออกซีเลตเปลี่ยนเป็น 
ออกซาเลตได้เพิ่มขึ้น มี 3 ชนิด คือ 
	 •	 ชนิดที่หน่ึง (PH type 1) เกิดจากยีนเอจีเอกซ์ที (AGXT)  
		  ผิดปกติ 
	 •	 ชนดิทีส่อง (PH type 2) เกิดจากยนีจอีาร์เอชพอีาร์ (GRHPR)  
		  ผิดปดติ
	 •	 ชนดิทีส่าม (PH type 3) เกดิจากยนีเอชโอจเีอหนึง่ (HOGA1) 
		  ผิดปกติ
	 2.	ออกซาเลตในปัสสาวะสูงแบบทุติยภูมิ (secondary  
hyperoxaluria; SH)
	 เกิดจากมีการดูดซึมออกซาเลตทางระบบทางเดินอาหาร 
เพิ่มขึ้นคือ3 
	 •	 ทานอาหารที่มีออกซาเลตสูง เช่น ใบชา ถั่ว และผักผลไม ้
		  ตัวอย่างดังตารางที่ 1 หรือได้รับสารที่มีสารตั้งต้นของออก 
		  ซาเลตผสมอยู่ เช่น วิตามินซี เอธิลีน ไกลคอล (ethylene  
		  glycol) ยาแก้ปวดเมทอกซีฟลเูรน (methoxyflurane) และ 
		  ยาขยายหลอดเลือดนาฟทโิดฟรูวิ ออกซาเลต (naftidrofuryl  
		  oxalate)

ตารางที่ 1 แสดงปริมาณกรดออกซาลิคต่อน�้ำหนักผัก 100 กรัม4,5

รูปที่ 1 แสดงเอนไซม์ที่เปลี่ยนไกลออกซีเลตเป็นออกซาเลต

	 กระบวนการควบคุมการสร้างออกซาเลตเกิดจากเอนไซม ์
ในเซลล์ตับดังต่อไปนี้ ช่วยเปลี่ยนไกลออกซีเลตเป็นสารอื่น ๆ เช่น 
ไกลซีน (glycine) หรือไกลโคเลต (glycolate) เพื่อลดสารตั้งต้น 
ในการสร้างออกซาเลต จึงเป็นผลให้สร้างออกซาเลตลดลงด้วย 
	 1.	เอจีที (AGT; alanine-glyoxylate aminotransferase)
	 2.	จีอาร์เอชพีอาร์ (GRHPR; glyoxylate reductase- 
hydroxypyruvate reductase)
	 3.	เอชโอจเีอ (HOGA; 4-hydroxy-2-oxoglutarate aldolase)

ภาวะออกซาเลตสูงในปัสสาวะ (hyperoxaluria)
	 หมายถึง ปริมาณออกซาเลตในปัสสาวะมากกว่า 45 มิลลิกรัม
ต่อวัน เกิดจากความผิดปกติของเมแทบอลิซึมของออกซาเลต 
ท�ำให้ออกซาเลตในเลือดเพิ่มข้ึนจึงขับออกทางไตเพิ่มข้ึน แบ่งตาม
สาเหตุได้ดังนี้

ชื่ออาหาร ปริมาณกรดออกซาลิค (มิลลิกรัม)

ผักชีฝรั่ง 1,700

มันส�ำปะหลัง 1,260

ใบชะพลู 1,088.4

ผักโขม 1,090

มะเฟืองเปรี้ยว 700

แครอท 500

หัวไชเท้า 480

กระเทียม 360

	 •	 มีโรคหรือภาวะที่ท�ำให้การดูดซึมไขมันที่ล�ำไส้ลดลงผิดปกติ  
		  โดยปกติออกซาเลตจะจับกับแคลเซียมในทางเดินอาหาร  
		  ท�ำให้ออกซาเลตอยู่ในรูปที่ไม่ละลายน�้ำ จึงไม่ถูกดูดซึมเข้า 
		  กระแสเลือดผ่านทางล�ำไส้และจะถูกขับออกมากับอุจจาระ  
		  แต่ถ้าผู้ป่วยมีโรคหรือภาวะที่ท�ำให้การดูดซึมไขมันผิดปกติ  

ไกลออกซีเลต

ออกซาเลต

แล็กเทต ดีไฮโดรจีเนส
(lactate dehydrogenase)

ไกลโคเลต ออกซิเดส
(glycolate oxidase)
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ชินประดิษฐสุข และคณะ

		  กรดไขมนัทีไ่ม่ถกูดดูซมึจะจบักบัแคลเซยีม ท�ำให้เหลอืปรมิาณ 
		  ออกซาเลตทีถ่กูดดูซมึเข้าสูก่ระแสเลอืดมากขึน้ ตวัอย่างเช่น
		  -	ความผิดปกติที่ตับอ่อน เช่น ตับอ่อนอักเสบเรื้อรัง และ 
			   ภาวะหลังการตัดตับอ่อนทั้งหมดหรือบางส่วน
		  -	ความผดิปกตขิองล�ำไส้ เช่น การตดัล�ำไส้เลก็ด้วยสาเหตใุด ๆ   
			   การผ่าตัดลดน�้ำหนัก และโรคล�ำไส้อักเสบเรื้อรัง Crohn’s  
			   และ Celiac
		  -	การใช้ยา เช่น ยาลดไขมันในเลือด orlistat และยา 
			   กลุ่ม somatostatin
	 •	 แบคทีเรียที่ช่วยสลายออกซาเลตในทางเดินอาหารมีจ�ำนวน 
		  ลดลง เกิดจากการใช้ยาปฏิชีวนะเพื่อป้องกันหรือรักษาโรค 
		  มีผลให้ Oxalobacter formigenes ถูกท�ำลายไปด้วย  
		  โดยมกีารศกึษาพบว่าผูท้ีรั่บประทานยาปฏชิวีนะมอีบุตักิารณ์ 
		  การเกิดนิ่วในทางเดินปัสสาวะมากกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมี 
		  นัยส�ำคัญ โดยปัจจัยเสี่ยส�ำคัญ คือ ผู้ที่เพิ่งทานยามาไม่นาน 
		  และอายุน้อย แต่ยังมีข้อจ�ำกัดของการศึกษา คือ ไม่ได้เก็บ 
		  ปัสสาวะในกลุ่มที่เกิดนิ่วว่ามีภาวะ hyperoxaluria หรือไม่6

	 •	 มีความผิดปกติของโปรตีนที่ท�ำหน้าที่ขับออกซาเลตบนผิว 
		  ของล�ำไส้ มีการค้นพบว่าโปรตีนชื่อ SLC26 ที่อยู่บนเซลล์ 
		  ของผิวล�ำไส้เล็กมีหน้าท่ีขับออกซาเลตออกจากร่างกาย  
		  ในสัตว์ทดลองท่ีถูกท�ำให้สูญเสียการสร้างโปรตีนนี้จะแสดง 
		  ลักษณะของออกซาเลตสูงในปัสสาวะและเกิดอาการคือนิ่ว7  
		  ณะนี้จึงมีการศึกษาว่าความผิดปกติของโปรตีนนี้ในมนุษย์ 
		  จะมีผลเช่นเดียวกับสัตว์ทดลองหรือไม่
	 เมือ่ผูป่้วยเกดิภาวะไตวายท�ำให้ไตมคีวามสามารถในการขบัออก
ซาเลตได้ลดลง ออกซาเลตส่วนเกนินีจ้ะไปสะสมในเนือ้เยือ่ต่าง ๆ  ของ 
ร่างกาย (systemic oxalosis) เช่น ตา ไต กระดกู ผวิหนงั และหวัใจ8

ภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูงกับไต
	 มีผลท�ำให้เกิดโรคได้ 3 ชนิด โดยผู้ป่วยบางรายอาจมีโรคหลาย
ชนิดร่วมกันได้ ได้แก่ 
	 1.	นิว่ในทางเดนิปัสสาวะ ผูป่้วยอาจมอีาการปวดท้อง ปัสสาวะ
เป็นเลือด หรือติดเชื้อในระบบทางเดินปัสสาวะได้
	 2.	โรคไตออกซาเลตแบบเฉียบพลัน ผู้ป่วยมักจะมาพบแพทย์
ด้วยอาการของโรคไตวายเฉียบพลัน เกิดจากการได้รับอาหารหรือ
สารที่มีออกซาเลตในปริมาณสูงในระยะเวลาสั้น ๆ จนเกินความ
สามารถของไตในการขับออกซาเลต ผู้ป่วยบางรายอาจรุนแรง 
จนต้องรบัการบ�ำบดัทดแทนไต แต่พยากรณ์โรคด ีผูป่้วยเกือบทัง้หมด 
มีการฟื้นฟูการท�ำงานของไตสมบูรณ์
	 3.	โรคไตออกซาเลตแบบเรื้อรัง จะมีอาการของโรคไตวาย
เรื้อรังร่วมกับอาการของอวัยวะที่ผลึกแคลเซียมออกซาเลตไป 
สะสม เช่น ตา หัวใจ และผิวหนัง เกิดจากโรคหรือภาวะที่ท�ำให ้

ผู ้ป่วยมีออกซาเลตในปัสสาวะสูงเป็นระยะเวลานาน ร่วมกับ 
ความสามารถของไตในการขับออกซาเลตลดลง พยากรณ์โรค 
มักไม่ดี ผู้ป่วยส่วนมากมักต้องรับการบ�ำบัดทดแทนไตภายในปีแรก
หลังจากได้รับการวินิจฉัย1

	 ในปัจจุบันยังไม่ทราบแน่ชัดว่าเหตุใดท�ำให้ผู ้ป่วยแต่ละราย 
มีการเกิดโรคไม่เหมือนกัน แม้จะมีภาวะออกซาเลตในปัสสาวะสูง
เหมือนกัน แต่มีการศึกษาถึงตัวรับสัญญาณของระบบภูมิคุ้มกัน
ชนิดโดยก�ำเนิด (innate immunity) คือ nucleotide-binding 
domain, leucine-rich repeat inflammasome (NLRP3)  
ที่พบว่าเป็นปัจจัยหลักในการท�ำให้เกิดโรคไตออกซาเลตท้ังแบบ
เฉียบพลันและเรื้อรัง9

พยาธิสรีรวิทยาของโรคไตออกซาเลต
	 การสะสมของผลึกออกซาเลตในเนื้อไตเกิดจากมีความเข้มข้น
ของออกซาเลตในท่อไตมากเกินความสามารถในการละลาย อาจเกดิ 
ร่วมกับมีสารยับยั้งการเกิดนิ่ว เช่น แมกนีเซียมและซิเตรตลดลง  
จึงเกิดการตกตะกอน ผลึกออกซาเลตที่ตกตะกอนจะสามารถ 
เกาะกับเซลล์เยื่อบุผิวของท่อไต และยังเป็นแกนเพื่อให้ผลึก
ออกซาเลตมาเกาะเพิ่มขึ้นเรื่อย ๆ จนมีขนาดใหญ่ขึ้นและอุดกั้น
บริเวณท่อไต10 นอกจากนั้นออกซาเลตที่เกาะกับผิวเยื่อบุท่อไต 
จะสามารถกระจายเข้าไปภายในเนื้อไตได้โดยยังไม่ทราบกลไก 
ที่แน่ชัด สมมติฐานคือเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิดแมกโครฟาจ  
(macrophage) ที่ท�ำหน้าที่เก็บกินผลึกออกซาเลตท�ำให้เกิด 
การกระจายของออกซาเลตไปที่เน้ือไต11 ผลึกออกซาเลตภายใน
เซลล์เยื่อบุผิวท่อไตและเนื้อไต จะถูกกลไกของร่างกายพยายาม
ก�ำจัดโดย macrophage จะกลืนผลึกออกซาเลต ท�ำให้ไลโซโซม 
(lysosome) ซึง่มลีกัษณะเป็นถงุบรรจเุอนไซม์ทีย่่อยสิง่แปลกปลอม 
แตกออก เอนไซม์ภายในถุงช่ือคาเธปซิน บี (cathepsin B)  
จะหล่ังออกมากระตุ้นตัวรับสัญญาณของ innate immunity คือ 
NLRP3 ซ่ึงประกอบด้วยโปรตีนสามชนิด ผลของการกระตุ้นคือ  
มีการพัฒนาของสารชักน�ำการอักเสบ interleukin-1 beta ให้อยู่ 
ในรูปแบบที่สามารถชักน�ำให้เกิดการอักเสบของบริเวณนั้นได้  
ท�ำให้เนื้อไตอักเสบ ท่อไตได้รับความเสียหาย เกิดภาวะไตวาย 
ตามมาได้12 โดยในปัจจุบันมีหลักฐานสนับสนุน NLRP3 ว่า 
เกีย่วข้องกบักลไกการเกดิโรคไตออกซาเลตแบบเฉยีบพลนัมากมาย 
แต่ในส่วนของโรคไตออกซาเลตแบบเรื้อรังก็พบว่าเกี่ยวข้องกัน 
แต่ยังต้องมีการศึกษาเพื่อสนับสนุนเพิ่มเติม9,13 กรณีของนิ่ว 
แคลเซียมออกซาเลตพบว่ามีโปรตีนในทางเดินปัสสาวะ เช่น  
ยูโรมอดูลิน (uromodulin) มาห่อหุ ้มผลึกออกซาเลตจึงเป็น 
การป้องกันไม่ให้ผลึกออกซาเลตนั้นไปกระตุ้นการอักเสบ โดย 
ที่ไม่ทราบกลไกแน่ชัด
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การวินิจฉัยโรคไตออกซาเลต
	 การวินิจฉัยได้จากประวัติ การตรวจร่างกาย ผลตรวจทางห้อง
ปฏิบัติการ และสิ่งท่ีช่วยยืนยันการวินิจฉัยคือ การเจาะชิ้นเนื้อไต 
พบหลักฐานของผลึกออกซาเลตในท่อไตร่วมกับมีเนื้อไตอักเสบ  
โดยค�ำจ�ำกัดความของโรคไตออกซาเลตมีดังนี้2

	 1.	การท�ำงานของไตค่อย ๆ เสื่อมถอยลง
	 2.	มีการสะสมของผลึกแคลเซียมออกซาเลตภายในเซลล์บุผิว
ของท่อไต ภายในท่อไต และภายในเนื้อไตท�ำให้ท่อไตได้รับความ
เสียหายและเนื้อไตอักเสบ
	 3.	ต้องไม่มีสาเหตุท่ีท�ำให้เกิดโรคไตอื่น นอกเหนือจากรอยโรค 
ที่ไม่จ�ำเพาะเจาะจงของเส้นเลือดขนาดเล็ก และ/หรือรอยโรค 
จากโรคไตเบาหวาน
	 4.	ควรมีปัจจัยเอื้อ (enabling-condition) ที่ท�ำให้ออก 
ซาเลตสูงในปัสสาวะ เช่น มีโรคหรือภาวะท่ีท�ำให้ล�ำไส้ดูดซึม 
ไขมันผิดปกติ
	 โดยผลึกออกซาเลตภายในท่อไตเมื่อดูภายใต้กล้องจุลทรรศน์
แสงโพลาไรซ์ จะมีลักษณะคล้ายรูปพัดหรือเป็นแฉก (fan-shaped 
and rosette-shaped)14

การตรวจทางห้องปฏบัิตกิารทีส่นบัสนนุโรคไตออกซาเลต
	 1.	ปริมาณออกซาเลตในปัสสาวะ 
	 มาตรฐานในการส่งตรวจคือการเก็บปัสสาวะแบบ 24 ชั่วโมง 
โดยควรเก็บส่งตรวจสองครั้ง และน�ำค่าท่ีได้มาปรับตามพื้นท่ีผิว 
ของร่างกาย15 ค่าปกติในทุกช่วงอายุคือ ไม่เกิน 45 มิลลิกรัมต่อ 
พื้นท่ีผิวของร่างกาย 1.73 ตารางเมตรต่อวัน16 โดยตัวอย่าง 
ปริมาณออกซาเลตในปัสสาวะที่ได้จากการศึกษาผู้ป่วยที่มีภาวะ 
hyperoxaluria จากสาเหตุต่าง ๆ ดังตารางที่ 2

ปัจจัยที่ท�ำให้เกิดภาวะ 
hyperoxaluria

ปริมาณออกซาเลต
ในปัสสาวะ 

(มิลลิกรัม/24 ชั่วโมง)

PH type 1 มากกว่า 9017

PH type 2 มากกว่า 4217

PH type 3 80-19418

ล�ำไส้มีการดูดซึมออกซาเลตเพิ่มขึ้น มากกว่า 9017

การรับประทานวิตามินซี 9819

การรับประทานสาร ethylene glycol 2920

การได้รับยา methoxyflurane 96-48021

ไม่ทราบสาเหตุ น้อยกว่า 6317

ตารางที่ 2 ปริมาณออกซาเลตในปัสสาวะในภาวะ hyperoxaluria 
จากการศึกษาต่างๆ กัน

	 2.	ระดับออกซาเลตในเลือด
	 ในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัโดยเฉพาะระยะท้าย ๆ  ไตจะมคีวามสามารถ 
ในการขับออกซาเลตลดลงจนปริมาณออกซาเลตในปัสสาวะอาจ 
ตรวจพบอยู่ในเกณฑ์ปกติได้ จึงต้องพิจารณาใช้การตรวจระดับ 
ออกซาเลตในเลือดทดแทนในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มีค่าอัตรา 
การกรองของไตน้อยกว่า 45 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อพื้นที่ผิวร่างกาย 
1.73 ตารางเมตร22 โดยใช้ได้ทั้งการช่วยวินิจฉัยและติดตามผลการ 
รกัษาโรค แต่กย็งัมข้ีอจ�ำกดัในแง่ของการเกบ็รักษาระหว่างการขนส่ง 
เพื่อไปยังสถานที่ตรวจที่ต้องเก็บในอุณหภูมิ - 80 องศาเซลเซียส
	 3.	การส่งตรวจทางรังสีวิทยา
	 นิยมส่งตรวจอัลตราซาวด์ระบบทางเดินปัสสาวะ อาจพบ
ลักษณะของแคลเซียมออกซาเลตสะสมในเน้ือไต (nephrocal-
cinosis) โดยสีของเนื้อไตบริเวณที่มีแคลเซียมออกซาเลตสะสม 
จะมีสีขาวมากขึ้นกว่าปกติ หรือ นิ่วในทางเดินปัสสาวะ แต่ม ี
ข้อจ�ำกัดคือ อัลตราซาวด์สามารถตรวจพบ nephrocalcinosis ที่ 
เมดัลลา (medulla) ได้ดีกว่าส่วนคอร์เทกซ์ (cortex) ซึ่ง 
การใช้เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ (CT scan) จะตรวจพบได้ดีกว่า โดย
หากน�ำก้อนนิ่วไปตรวจวิเคราะห์พบเป็นนิ่วจากผลึกแคลเซียม 
ออกซาเลตจะสนับสนุนภาวะ hyperoxaluria
	 4.	การส่งตรวจอื่น ๆ เพื่อหาสาเหตุของ hyperoxaluria
	 การส่งตรวจทางพันธุศาสตร์และการเจาะช้ินเน้ือตับเพ่ือ 
ยืนยันโรคในกลุ่ม primary hyperoxaluria การใช้เวชศาสตร์
นิวเคลียร์เพื่อติดตามการดูดซึมออกซาเลตของล�ำไส้ เป็นต้น

การรักษาโรคไตออกซาเลต
	 โรคไตออกซาเลตแบบเฉียบพลัน มักเกิดจากการได้รับอาหาร
หรอืยาทีม่อีอกซาเลตเป็นส่วนประกอบ หรอืส่วนประกอบในอาหาร
หรือยานั้น ๆ สามารถเปลี่ยนเป็นออกซาเลตในร่างกายได้ ตัวอย่าง 
ที่พบได้ในประเทศไทย เช่น การรับประทานน�้ำมะเฟืองสด 
ปริมาณมาก การได้รับสาร ethylene glycol จากการปนเปื้อน 
หรือความตั้งใจ เป็นต้น แม้ว่าผู้ป่วยจะไม่มีโรคไตใด ๆ อยู่เดิม  
ก็อาจท�ำให้เกิดโรคไตออกซาเลตแบบเฉียบพลันได้ การรักษาโดย
ทั่วไป คือ หยุดรับอาหารหรือยานั้นๆ การรักษาภาวะขาดน�้ำโดยให้
สารน�ำ้ทางหลอดเลอืดด�ำหรอืทางปาก และให้การบ�ำบัดทดแทนไต 
หากมีข้อบ่งชี้ พยากรณ์โรคของผู้ป่วยส่วนใหญ่ดี คือสามารถหยุด 
การบ�ำบัดทดแทนไตได้ ค่าการท�ำงานของไตกลับสู่ภาวะเดิมก่อน
เป็นโรคได้ ยกเว้นกรณีเกิดจากการได้รับ ethylene glycol ควรให้ 
การรักษาด้วยเอธานอล (ethanol) หรือ โฟมีพิซอล (fomepizol) 
ร่วมกับการรักษาแบบทั่วไป เพื่อป้องกันไม่ให้ ethylene glycol  
เปลี่ยนเป็นออกซาเลต ดังรูปที่ 2 นอกจากนั้นพยากรณ์โรค 
ค่อนข้างแย่ในผู้ป่วยบางราย คอื อาจจะต้องรบัการบ�ำบดัทดแทนไต
ไปตลอดชีวิต หรือค่าการท�ำงานของไตไม่กลับสู่ภาวะเดิม
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รูปที่ 2 แสดงกลไกของ ethanol และ fomepizol ที่ป้องกัน ethylene glycol ไม่ให้เปล่ียนเป็นออกซาเลตโดยการแย่งจับกับ 
เอนไซม์ alcohol dehydrogenase โดยกระบวนการนี้เกิดขึ้นที่ตับ23

ตารางที่ 3 การรักษาแบบประคับประคอง (supportive treatment)

การรักษา เหตุผล หมายเหตุ

ดื่มน�้ำเพื่อให้ปริมาณ
ปัสสาวะมากกว่า 
2-3 ลิตรต่อวัน

ลดความเข้มข้นของออกซาเลต
ในปัสสาวะ ป้องกันการตกตะกอน
ของแคลเซียมออกซาเลต

มีหลักฐานว่าช่วยลดการเกิดนิ่ว และช่วยชะลอการเกิดไตวายเรื้อรัง 
ในผู้ป่วยกลุ่ม primary hyperoxaluria

การเลือกทานอาหาร
ที่มีออกซาเลตต�่ำ

ลดการดดูซมึออกซาเลตจากล�ำไส้ 1.	มีหลักฐานจากการศึกษาขนาดเล็กพบว่าช่วยลดออกซาเลตในปัสสาวะ 
	 ของผู้ป่วย hyperoxaluria จากการผ่าตัดล�ำไส้ 
2.	ประโยชน์ในผู้ป่วย primary hyperoxaluria ไม่ชัดเจน เนื่องจาก 
	 ออกซาเลตในปัสสาวะมาจากการสร้างมากผิดปกติของร่างกาย
3.	ควรเลือกทานอาหารที่มีไขมันต�่ำและปริมาณแคลเซียมปกติด้วย

การใช้ยากลุ่ม
แคลเซียม

เพื่อเพิ่มแคลเซียมในล�ำไส้ 
ลดการดูดซึมของออกซาเลต

ลดออกซาเลตในปัสสาวะ โดยแนะน�ำแคลเซียมซิเตรต (calcium citrate) 
เนื่องจากมีซิเตรตช่วยป้องกันการเกิดนิ่ว

การทานยาที่มีซิเตรต
เป็นส่วนประกอบ เช่น
โซเดียมหรือ โพแทสเซียม

ซิเตรตเป็นสารยับยั้งการเกิดนิ่ว 1.	มีหลักฐานช่วยลดการเกิดน่ิวอื่น ๆ ที่มีแคลเซียมเป็นส่วนประกอบ  
	 แต่ยังไม่มีการศึกษาในนิ่วจากแคลเซียมออกซาเลตโดยตรง
2.	ระวังการใช้โพแทสเซียมในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังโดยเฉพาะระยะท้าย

ยายับยั้ง NLRP3 
inflammasome

ปัจจุบันมีหลักฐานว่า NLRP3 
เป็นปัจจัยหลักในการเกิด
โรคไตออกซาเลต

ก�ำลังอยู่ในระหว่างการศึกษา

ยากลุ่มออกซาเลต 
ดีคาบอกซีเลส (oxalate 
decarboxylase)

ช่วยย่อยสลายออกซาเลต
ในล�ำไส้ เพื่อไม่ให้ดูดซึม
เข้าสู่ร่างกาย

มีหลักฐานว่าช่วยลดออกซาเลตในเลือดของผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง แต่ยังต้อง
ศึกษาเพิ่มเติมว่ามีประโยชน์ในผู้ป่วย hyperoxaluria จริงหรือไม่

การทานจุลินทรีย์
Oxalobacter 
formigenes 

ช่วยย่อยสลายออกซาเลต
ในล�ำไส้ เพื่อไม่ให้ดูดซึม
เข้าสู่ร่างกาย

ไม่ช่วยลดออกซาเลตในปัสสาวะในผู้ป่วย primary hyperoxaluria และ
ยังไม่เคยศึกษาในกลุ่มผู้ป่วย secondary hyperoxaluria

	 โรคไตออกซาเลตแบบเรื้อรัง เกิดได้ท้ังจากภาวะออกซาเลต 
ในปัสสาวะสงูแบบปฐมภมูแิละทตุยิภมู ิการรกัษาแบ่งเป็นการรกัษา
ประคับประคอง (supportive treatment) ท่ีใช้ได้ท้ังในผู้ป่วย 

ที่เกิดจากโรคทางปฐมภูมิและทุติยภูมิ ดังแสดงในตารางที่ 3 และ 
การรักษาแบบจ�ำเพาะเจาะจง (specific treatment) ส�ำหรับ  
primary hyperoxaluria ได้แสดงไว้ในตารางที่ 4

Ethylene glycol

Glyocaldehyde

Glycolic acid

Oxalic acid

Oxalate

Alcohol dehydrogenase

Lactate dehydrogenase

Fomepizol

Ethanol
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	 สาเหตุของ secondary Hyperoxaluria ส่วนใหญ่เกิดจาก
การที่ล�ำไส้ดูดซึมออกซาเลตได้มากขึ้น อาจเป็นจากการผ่าตัดล�ำไส้ 
ภาวะหรอืโรคทีท่�ำให้การดดูซมึไขมนัผดิปกต ิการรกัษาแบบจ�ำเพาะ
เจาะจงในกลุ่มนี้คือ ต้องแก้ตามสาเหตุ เช่น การให้เอนไซม์จาก 
ตับอ่อนทดแทนกรณีตับอ่อนอักเสบเรื้อรัง หรือผ่าตัดตับอ่อน  
การผ่าตดัแก้การตดัต่อล�ำไส้ (reversal of the bypass) ก็มรีายงาน
ว่าสามารถลดออกซาเลตในปัสสาวะและท�ำให้การท�ำงานของไต 
ดีขึ้นได้ แต่อย่างไรก็ตามการผ่าตัดแก้ไม่สามารถท�ำได้กับผู้ป่วย 
ทุกคน และยังมีความเสี่ยงของการผ่าตัด จึงต้องระมัดระวัง 
ในการพิจารณาใช้วิธีนี้ในการรักษา
	 การบ�ำบัดแทนไต (renal replacement therapy) โดย 
เฉพาะใน primary hyperoxaluria เน่ืองจากมีความผิดปกต ิ
ในการสร้างออกซาเลตมากผิดปกติ จึงมีออกซาเลตในปัสสาวะ 
เฉลี่ยสูงกว่า secondary hyperoxaluria ควรเร่ิมรับการบ�ำบัด
ทดแทนไตเมื่ออัตราการกรองของไตลดลงจนน้อยกว่า 20-30 
มิลลิลิตรต่อนาทีต่อพ้ืนท่ีผิวร่างกาย 1.73 ตารางเมตร เนื่องจาก
ระยะนี้ไตจะขับออกซาเลตได้ลดลง ระดับออกซาเลตในเลือด 
จะเพิ่มขึ้น โดยเป้าหมายคือเพื่อให้ระดับออกซาเลตในเลือด 
ก่อนการเข้าบ�ำบัดทดแทนไตแต่ละครั้งต้องไม่เกิน 2.7-4.05 
มิลลิกรัมต่อลิตร8 เพื่อป้องกันไม่ให้ออกซาเลตไปสะสมในอวัยวะ
อื่นเพิ่ม โดยการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม (hemodialysis)  
มีประสิทธิภาพในการขจัดออกซาเลตในเลือดได้ดีกว่าการล้างไต 
ทางช่องท้อง (peritoneal dialysis) แนะน�ำให้เลือกตัวกรอง 
ชนิดประสิทธิภาพสูง (high flux) และปรับอัตราการไหลของเลือด
ระหว่างการฟอกเลือด (blood flow rate) ให้สูงท่ีสุด เพ่ือการ 
ขจัดออกซาเลตที่ดี นอกจากนั้นอาจพิจารณาเพิ่มระยะเวลา 

การรักษา
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ชนิดที่ 1

1.	การรับประทานวิตาบี6 (pyridoxine) เนื่องจากช่วยในการท�ำงานของเอนไซม์ AGT โดยการตอบสนองต่อ 
	 ยาดูได้จากการลดลงของออกซาเลตในปัสสาวะมากกว่าร้อยละ 30 เมื่อเทียบกับก่อนการรักษา
2.	ยาลูมาซิแรน (lumasiran) องค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาได้รับรองว่าสามารถใช้ลดออกซาเลต 
	 ในปัสสาวะของผู้ป่วยชนิดที่ 1 ได้จริงโดยยาจะไปยับยั้งเอนไซม์ glycolate oxidase เพื่อไม่ให้ glycolate  
	 เปลี่ยนเป็นออกซาเลต ดังรูปที่ 1 
3. ยานีโดซิแรน (nedosiran) กลไกของยาคือยับยั้งเอนไซม์ lactate dehydrogenase เพื่อไม่ให้ glycolate  
	 เปลี่ยนเป็นออกซาเลต ดังรูปที่ 1 เช่นกัน โดยยานี้ก�ำลังอยู่ในขั้นตอนของการศึกษา
4.	การปลกูถ่ายตบัและไตในคราวเดยีวกนั (combined liver and kidney transplantation) หรอือาจพจิารณา 
	 ปลูกถ่ายตับก่อนไตก็ได้ แต่ไม่ควรปลูกถ่ายไตเพียงอย่างเดียว ยกเว้นในผู้ป่วยที่ตอบสนองต่อการทาน 
	 วิตามินบี 6 

ชนิดที่ 2 การปลูกถ่ายไต

ชนิดที่ 3
ยังไม่มีรายงานผู ้ป่วยมีภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดท้ายจนต้องรับการบ�ำบัดทดแทนไตจาก primary  
hyperoxaluria ชนิดที่ 3

ตารางที่ 4 การรักษาแบบจ�ำเพาะเจาะจงของ primary hyperoxaluria แต่ละชนิด22

การฟอกเลือด เพิ่มจ�ำนวนการฟอกเลือดต่อสัปดาห์ หรือล้างไต 
ทางช่องท้องร่วมด้วย เพราะการล้างไตทางช่องท้องจะช่วยเพิ่ม 
การขจดัออกซาเลตและช่วยลดระดบัออกซาเลตหลงัการฟอกเลอืด 
ที่ระดับออกซาเลตมักจะดีดกลับขึ้นมาสูงกว่าช่วงฟอกเลือดเสร็จ
ใหม่ ๆ จึงลดความเส่ียงที่ระดับออกซาเลตในเลือดจะมากเกินจุด 
ที่สามารถละลายได้และอาจตะกอนเป็นผลึกแคลเซียมออกซาเลต
ตามอวัยวะต่าง ๆ โดยต้องดูความพร้อมของผู้ป่วยและครอบครัว
ด้วย
	 การปลูกถ่ายไต (kidney transplantation) ในผู้ป่วย primary 
hyperoxaluria เป้าหมายเพือ่ลดการสะสมของออกซาเลตในอวยัวะ
อื่น ๆ จึงควรพิจารณาปลูกถ่ายไตตั้งแต่ไตขับออกซาเลตได้ลดลง 
(preemptive kidney transplantation) และต้องปลูกถ่ายตับ
ร่วมด้วยในชนิดที่ 1 ข้อมูลการปลูกถ่ายไตในผู้ป่วย secondary 
hyperoxaluria ยงัไม่มชีดัเจน แต่ต้องระวงัไตทีป่ลกูถ่ายมกีารสะสม
ของแคลเซียมออกซาเลตที่ไตซ�้ำ (recurrent nephrocalcinosis) 
เน่ืองจากออกซาเลตท่ีเคยสะสมอยู่ในอวัยวะอื่น ๆ จะถูกปล่อย 
กลับเข้ามาในกระแสเลือด เมื่อการท�ำงานของไตดีขึ้นจนขจัด 
ออกซาเลตได้ หรอืมกีารสะสมของออกซาเลตใหม่หลังการปลกูถ่ายไต  
(de novo) โดยมรีายงานว่าบางโรงพยาบาลได้ท�ำการปลกูถ่ายล�ำไส้
พร้อมกับการปลูกถ่ายไต ผู้ป่วยมีผลการรักษาที่ดี แต่อย่างไรก็ตาม 
ผู้ป่วยในรายงานมีอยู่น้อยและยังต้องรอการศึกษาต่อไป
	 โรคไตออกซาเลตเป็นโรคไตที่เกิดจากการมีผลึกแคลเซียม 
ออกซาเลตสะสมอยู่ในท่อไตและเนื้อไต สามารถยืนยันการวินิจฉัย 
ได้จากการเจาะชิ้นเนื้อไต โดยสาเหตุเกิดจากความผิดปกติทาง
พันธุกรรมที่ท�ำให้ร่างกายสร้างออกซาเลตมากขึ้น หรือมีการดูดซึม 
ออกซาเลตเข้าสู ่ร ่างกายมากขึ้น อาจเกิดจากการทานอาหาร 
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หรือสารที่มีออกซาเลตเป็นส่วนประกอบปริมาณมากหรือมีความ 
ผิดปกติที่ท�ำให้ล�ำไส้ดูดซึมออกซาเลตมากขึ้น ออกซาเลตในเลือด
จะถูกขับออกทางปัสสาวะเป็นหลัก ท�ำให้ผู้ป่วยเกิดภาวะ hyp-
eroxaluria ซึ่งความเข้มข้นของออกซาเลตในปัสสาวะที่มากเกิน 
ความสามารถในการละลาย เป็นปัจจัยหลักท่ีท�ำให้เกิดการ 
ตกตะกอนของผลึกออกซาเลตในท่อไต และเกิดการอุดกั้น 
ของท่อไตได้นอกจากนั้นเซลล์เม็ดเลือดขาว macrophage จะเข้า
มาเก็บกินผลึกออกซาเลต และกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย
ให้หลั่งสารชักน�ำการอักเสบต่าง ๆ ผ่าน NLRP3 ท�ำให้ท่อไตได้รับ
ความเสียหายและเนื้อไตอักเสบ หากเป็นโรคไตออกซาเลตแบบ 
เฉียบพลันซึ่งมักเกิดจากการได้รับออกซาเลตปริมาณมาก เช่น  
การทานน�้ำมะเฟืองสด การพยากรณ์ส่วนใหญ่ดี ให้การรักษาแบบ
ทั่วไป คือ หยุดรับอาหารหรือสารนั้น ๆ ร่วมกับให้สารน�้ำ มักหยุด
การบ�ำบดัทดแทนไตได้ ยกเว้นสาเหตจุาก ethylene glycol ทีต้่อง 
ให้ ethanol หรือ fomepizol ร่วมด้วย การพยากรณ์โรคก็แย่กว่า  
อาจต ้องรับการบ�ำบัดทดแทนไตไปตลอดชีวิต ส ่วนโรคไต 
ออกซาเลตแบบเรื้อรังเกิดจากการมีภาวะ hyperoxaluria เป็น
เวลานาน การรักษาแบ่งเป็นแบบทั่วไป เช่น การดื่มน�้ำปริมาณมาก 
การทานอาหารที่มีออกซาเลตต�่ำ การใช้ยากลุ่มแคลเซียม เป็นต้น 
และการรักษาแบบจ�ำเพาะเจาะจง เช่น การปลูกถ่ายท้ังตับและ 
ไตใน PH type 1 การให้เอนไซม์จากตับอ่อนทดแทน เป็นต้น  
หากผู้ป่วยเข้าสู่ภาวะไตวายเรื้อรังจนความสามารถของไตในการ 
ขับออกซาเลตจะลดลงท�ำให้ระดับของออกซาเลตในเลือดสูงข้ึน 
จนเกิดการสะสมของผลึกออกซาเลตตามอวัยวะต่าง ๆ ดังนั้น
เป้าหมายของการรักษา คือ การควบคุมออกซาเลตในเลือด 
ให้ต�่ำที่สุด เพ่ือป้องกันการสะสมของออกซาเลตในอวัยวะอ่ืน เช่น 
การฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมร่วมกับการล้างไตทางช่องท้อง  
การท�ำ preemptive kidney transplantation เป็นต้น
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