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Abstract
	 Antibody-mediated rejection is one of the most serious complications after kidney transplantation. Rejection 
is the second most common cause of graft lost following death with functioning graft. The current standard  
treatment consists of combined plasmapheresis and intravenous immunoglobulin, which aims at removing alloantibody.  
The recent systematic review revealed variable responses among different studies ranging between 0 - 83%.  
With better understanding of the complex mechanisms underlying antibody-mediated rejection, other novel  
adjunctive therapy has been increasingly used in addition to the standard treatment. Current promising  
adjunctive therapies are rituximab which targets B-cells, bortezomib which targets plasma cells and eculizumab 
which targets the complement system. Alkylating agents and anti-thymocyte globulin have been proven ineffective.  
Other treatments that may add benefits to the standard treatment include imlifidase, interleukin-6 receptor  
antagonist, interleukin-6 antibody, and CD-38 monoclonal inhibitor. 
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การรักษาเสริมใหม่ส�ำหรับภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี
พงศ์พล สุทธิรักษ์, ก�ำปั่นทอง ตั้งวีระพงษ์, ปิยะวดี หอมไกรลาศ
หน่วยโรคไต กองอายุรกรรม โรงพยาบาลภูมิพลอดุลยเดช กรมแพทย์ทหารอากาศ

บทคัดย่อ
	 ภาวะปฏเิสธไตจากแอนตบิอด ีเป็นภาวะแทรกซ้อนทีร่นุแรงในผู้ป่วยหลังการปลูกถ่ายไต และเป็นสาเหตอัุนดบัทีส่องของการสญูเสยีไต 
รองลงมาจากการเสยีชวิีตในขณะทีไ่ตทีไ่ด้รับการปลกูถ่ายยงัสามารถท�ำงานได้ การรกัษาทีเ่ป็นมาตรฐานของภาวะปฏเิสธไตจากแอนตบิอดี 
ในปัจจบุนั คอื การเปลีย่นถ่ายพลาสมาร่วมกบัการให้อมิมโูนโกลบลิูน จากการศึกษาแบบการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic  
review) พบว่ามีการตอบสนองที่แตกต่างกัน ตั้งแต่ร้อยละ 0 ถึง ร้อยละ 83 เนื่องจากความเข้าใจที่เกี่ยวข้องกับพยาธิก�ำเนิดที่ซับซ้อน 
ของภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดีมีเพิ่มมากขึ้นในปัจจุบัน ท�ำให้มีการน�ำวิธีการรักษาใหม่ ๆ มาใช้ร่วมกับการรักษาโดยวิธีมาตรฐาน  
การรักษาเสริมที่พบว่าสามารถช่วยภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดีได้ คือ rituximab ซึ่งออกฤทธิ์ที่เซลล์ B-lymphocyte เป็นหลัก  
bortezomib ที่ออกฤทธิ์โดยตรงต่อพลาสมาเซลล์ และ eculizumab ที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการท�ำงานของคอมพลิเมนต์ ส่วนการรักษาเสริม 
ที่พบว่าไม่ได้ผล ได้แก่ alkylating agents และ anti-thymocyte globulin การรักษาเสริมอื่นที่พบว่าอาจจะมีประโยชน์ คือ imlifidase, 
interleukin-6 receptor antagonist, interleukin-6 antibody และ CD-38 monoclonal inhibitor เป็นต้น

ค�ำส�ำคัญ: สลัดไต; สลัดไตจากแอนติบอดี; เปลี่ยนไต; ปลูกถ่ายไต

บทน�ำ
	 การปลูกถ่ายไตเป็นการบ�ำบัดทดแทนไตท่ีดีท่ีสุดในปัจจุบัน
ส�ำหรบัผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัระยะสดุท้ายเนือ่งจากมอีตัราการรอดชวีติ 
ใกล้เคียงกับประชากรปกติซ่ึงสูงกว่าการบ�ำบัดทดแทนไตโดยวิธ ี
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมและการล้างไตทางช่องท้อง1 ปัจจุบัน
มผีูป่้วยได้รบัการปลกูถ่ายไตในประเทศไทยจนถงึวนัที ่31 ธนัวาคม 
พ.ศ. 2562 จ�ำนวน 6,212 ราย จาก 31 สถาบัน โดยจ�ำนวนนีม้อีตัรา 
การรอดของไตที่ระยะเวลา 1 ปี ร้อยละ 93.2 ในผู้ป่วยที่ได้รับ 
การปลูกถ่ายไตจากผู้บริจาคที่มีชีวิต (Living Donor) และ ร้อยละ 
83.3 ในผู ้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไตจากผู ้บริจาคสมองตาย  
(Deceased Donor)2 ภาวะปฏิเสธไต (Rejection) เป็นสาเหตุ
ส�ำคญัสาเหตหุนึง่ของการสญูเสยีไตในทกุช่วงเวลาโดยพบเป็นสาเหตุ
อันดับสองคือร้อยละ 14.9 รองจากการเสียชีวิตโดยท่ีไตปลูกถ่าย 
ยังสามารถท�ำงานได้ (Death with functioning graft) ซึ่งม ี
ร้อยละ 41.72 แม้จะมีการรักษาที่เป็นมาตรฐานแต่ภาวะปฏิเสธไต
โดยเฉพาะภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี (antibody-mediated 
rejection; AMR) ยังคงเป็นสาเหตุอันดับต้น ๆ ของการสูญเสียไต

ซึ่งท�ำให้ยังมีการค้นหาการรักษาเสริม (adjunctive treatment) 
อีกมากมายในปัจจุบัน

รูปแบบของภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี
	 ป ัจจุบัน AMR สามารถจ�ำแนกตามลักษณะทางจุลกาย 
วภิาคศาสตร์ ตามเกณฑ์การวนิจิฉยัของ Banff 2019 Classification 
criteria โดยจะต้องประกอบด้วย 1) หลักฐานของการมีแอนติบอดี
ต่อไตผู้บริจาค (donor-specific antibody; DSA) ในกระแสเลือด 
2) หลักฐานของการมีหรือเคยมีอันตรกิริยาระหว่างแอนติบอดี 
กับผนังหลอดเลือดในไต และ 3) หลักฐานของการบาดเจ็บของ 
เนื้อไต3,4 โดยสามารถแบ่งชนิดของการเกิด AMR ได้ดังนี้
	 1.	 ภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดีแบบฉับพลัน (Active 
antibody-mediated rejection)
	 ภาวะการปฏิเสธเน้ือเยื่อไตอย่างฉับพลัน โดยส่วนใหญ่จะเกิด 
ในระยะเวลาหลายวันจนถึงสัปดาห์หลังปลูกถ่ายไตและสามารถ 
เกิดในช่วงใดก็ได้ ซึ่งพบว่าหากเกิดในช่วงระยะเวลาหลังจาก 1 ปี  
มักเกิดร่วมกับภาวะปฏิเสธไตจากเซลล์ (T cell-mediated  
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	 2.	 ภาวะปฏเิสธไตจากแอนตบิอดแีบบเรือ้รงัต่อเนือ่ง (Chronic 
active antibody-mediated rejection)
	 ภาวะการปฏิเสธเนื้อเยื่อไตอย่างเล็กน้อยเป็นระยะเวลานาน 
ซึ่งเป็นสาเหตุส�ำคัญของการสูญเสียการท�ำงานของไตแบบเรื้อรัง 
(Chronic allograft dysfunction) โดยส่วนใหญ่ไม่สามารถ 
แก้ไขให้กลับเป็นปกติได้แม้จะได้รับการรักษาและสัมพันธ์กับ 
อัตราการสูญเสียไตที่สูง6

	 3.	 ภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดีแบบเรื้อรัง (Chronic  
antibody-mediated rejection)
	 ภาวะการปฏิเสธไตที่สามารถบ่งบอกได้จากจุลกายวิภาคแต่ 
ไม่พบหลกัฐานของอนัตรกริยิาระหว่างแอนตบิอดแีละหลอดเลือดไต 
ซึ่งไม่พบหลักฐานการได้ประโยชน์จากการรักษาภาวะปฏิเสธไต 
ในระยะนี้6,7

	 การรกัษา AMR จะมปีระโยชน์ในระยะทีม่กีารก�ำเรบิหรอืมหีลัก
ฐานของอันตรกริยาระหว่างแอนติบอดีกับไต ซึ่งพบได้ใน active 
AMR และ chronic active AMR เท่านั้น

การรักษาพื้นฐานในภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี
	 หลกัการทางพยาธิสรรีะวทิยาพืน้ฐานในการรกัษา AMR มุง่เน้น
ก�ำจัด DSA ในกระแสเลือดด้วยการเปลี่ยนถ่ายพลาสมา (Thera-
peutic plasma exchange; TPE) และการลดการกระตุ้นหรือ
การตอบสนองของระบบภมูคิุม้กนัจาก B-lymphocyte โดยการให้ 

Intravenous immunoglobulin (IVIg) เพื่อยับยั้งการตอบสนอง
ของ B-cell ผ่าน Fc portion โดย Immunoglobulin จะท�ำหน้าที่
จับกับส่วนที่ใช้ในการจับ Fc fragment และกระตุ้นให้เกิดการตาย
ของ B-cell ตามมา8 ในปี 2009 Lefaucheur C. และคณะ ได้ศึกษา 
เปรียบเทยีบการท�ำ TPE ร่วมกบัให้ IVIg เทยีบกับการให้ IVIg ขนาดสงู 
เพียงอย่างเดียว พบว่าการรักษาร่วมกันมีประสิทธิภาพท่ีดีกว่า 
และอัตราการรอดของไตที่ 36 เดือนสูงกว่าการให้ IVIg เพียง 
อย่างเดียวอย่างมีนัยส�ำคัญ (91.7% vs 50%)9 อย่างไรก็ตามเมื่อ
พิจารณาโดยการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (Systematic  
review) พบความขัดแย้งในผลลัพธ์โดยมีอัตราการตอบสนอง 
อยู่ท่ีร้อยละ 0 ถึง 93 โดยสาเหตุที่ท�ำให้แต่ละรายงานมีความ 
แตกต่างกันเกิดจากค�ำจ�ำกัดความในการวินิจฉัย AMR ระยะเวลา
ในการเกิดภาวะปฏิเสธไต และจ�ำนวนครั้งรวมถึงปริมาณ IVIg ที่
ใช้ในการรักษา10 แม้จะยังไม่มีหลักฐานชัดเจนแต่การรักษาดังกล่าว
ยังคงแนะน�ำเป็นการรักษาหลัก ทั้งใน FDA public workshop: 
antibody mediated rejection in renal transplant patient11  
และ KDIGO guideline 200912 โดยยังคงต้องติดตามผลการ 
รักษาระยะยาวและเน้นย�้ำความส�ำคัญในการหาการรักษาด้วย 
ยาทางเลือกใหม่ๆเพื่อให้ได้ผลที่ดีขึ้น

การรักษาเสริมส�ำหรับภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี
	 การรักษาเสริมส�ำหรับภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี อาจแบ่ง
ได้ตามวิธีและกลไกการออกฤทธิ์ดังนี้ (รูปที่ 1)

รูปที่ 1 กลไกการออกฤทธิ์ของยาส�ำหรับการรักษาเสริมในภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี 
ดัดแปลงมาจาก Böhmig GA et al. Transplant International 2019; 32: 775-78813

IL-6, interleukin 6; IVIG, intravenous immunoglobulin; MHC, major histocompatibility complex; MAC, membrane attack complex 
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	 การก�ำจัดแอนติบอดีด้วยวิธี Immunoadsorption (IA)
	 การรักษามีหลักการเช่นเดียวกับ TPE โดยมีการกรองพลาสมา
ในล�ำดับแรก ตามด้วยการน�ำพลาสมาผ่านตัวกรอง immuno-
adsorption อีกครั้งหนึ่ง ท�ำให้สามารถลดระดับแอนติบอดีได ้
ปรมิาณมากและจ�ำเพาะมากข้ึน14 Hamilton P. และคณะ ได้ศกึษา
วธิรีกัษา AMR ด้วยวธิ ีIA โดยการทดลองแบบสุม่แบบมกีลุม่ควบคุม 
(randomized controlled study; RCT) กลุ่มตัวอย่างเป็นผู้ป่วย
ที่ได้รับการปลูกถ่ายไตและมีการปฏิเสธไตอย่างรุนแรงจนต้องได้
รับการฟอกไต 10 ราย แบ่งเป็น 2 กลุ่ม พบว่ากลุ่มที่น�ำมารักษา 
ด้วยวธิ ีIA เพ่ิมเตมิสามารถหย่าเครือ่งฟอกไตได้ 4 ราย เปรยีบเทยีบ 
กับ 1 รายในกลุ่มที่ได้รับการรักษาพื้นฐานด้วยการปรับยากดภูมิ 
คุม้กนัเพยีงอย่างเดยีว อย่างไรกต็ามการรกัษาด้วยวธิดีงักล่าวพบว่า 
ไม่ได้ผลในผู้ป่วยที่มี chronic AMR15 Doberer K. และคณะ  
ได้รายงานเคสการรักษาด้วยวิธี IA ร่วมกับ TPE ในผู้ป่วย AMR  
ที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาจ�ำนวน 4 ราย พบว่าสามารถลด DSA 
ลงได้อย่างมีนัยส�ำคัญ โดยผู้ป่วย 3 รายมีการท�ำงานของไตคงที่ 
และ 1 รายสูญเสียไต16

	 ยาแอนติบอดีต่อ CD20 (Anti-CD20 antibody)
	 Rituximab เป็น Chimeric anti-CD20 antibody ต่อ
แอนตเิจนทีผ่วิเซลล์ของ B-lymphocyte ออกฤทธิโ์ดยกระตุน้ให้เกิด 
การท�ำลายของ B-cell ผ่านทางกลไกคอมพลิเมนท์และยับยั้ง 
การเติบโตของ B-cell ไปสู่พลาสมาเซลล์เพื่อป้องกันการสร้าง
แอนติบอดีซึ่งจะก่อให้เกิดภาวะปฏิเสธไตในเวลาต่อมา Rituximab 
ไม่มีฤทธิ์ต่อพลาสมาเซลล์เนื่องจากไม่มีการแสดง CD20 antigen 
ที่ผิวเซลล์6 หลักฐานของการใช้ Rituximab ปรากฏเป็นระดับ 
การรายงานเคสผูป่้วย โดยใช้ Rituximab 375 มลิลกิรมั/ตารางเมตร
ในผู้ป่วย 8 ราย16 และให้ Rituximab ขนาด 500 มิลลิกรัมในผู้ป่วย 
7 ราย17 ร่วมกับ TPE และ IVIg พบอัตราการรอดของไตอยู่ที่ร้อยละ 
75-100 ต่อมาการศึกษาแบบเก็บข้อมูลย้อนหลัง (Retrospective  
Study) พบหลักฐานการรอดของไตท่ี 2 ปี อยู่ท่ีร้อยละ 90-92  
ในกลุ่มที่ได้รับ Rituximab 375 มิลลิกรัม/ตารางเมตรร่วมกับ  
TPE และ IVIg เทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับ Rituximab อยู่ที่ร้อยละ 
50-609,18

	 อย่างไรก็ตามผลการตอบสนองของ Rituximab ต่อ AMR กลับ
เป็นตรงกันข้ามในการศกึษาแบบ RCT 3 การศกึษา โดยในการศกึษา
ของ Zarkhin V. และคณะ ในผู้ป่วยเด็ก 20 รายที่ได้รับการวินิจฉัย 
active AMR ซ่ึงนบัเป็นปรมิาณผูป่้วยทีน้่อยและมคีวามแตกต่างกนั
ในกลุม่ผูเ้ข้าร่วมวจิยัค่อนข้างมาก โดยให้ Rituximab 375 มลิลิกรมั/ 
ตารางเมตรทุกสัปดาห์เป็นเวลา 4 สัปดาห์เพิ่มเติมเปรียบเทียบ 
กับการให้ Corticosteroids และปรับยากดภูมิคุ ้มกัน พบว่า 
ในกลุม่ทีไ่ด้รบั Rituximab มปีรมิาณ B-cell ในเลอืดและเนือ้เยือ่ไต 
บริจาคลดลงอย่างรวดเร็วแต่ไม่มีความแตกต่างของการรอดของไต 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ19 ส่วนในการศึกษา RITUX-ERAH ใน
ผู้ป่วย 38 รายท่ีมีภาวะ AMR ในปีแรกของการปลูกถ่ายไต โดย 
เปรียบเทียบการให้ยา Rituximab 375 มิลลิกรัม/ตารางเมตร 
ในวันที่ 5 ของการรักษาร่วมกับ Corticosteroids/IVIg/TPE  
เปรียบเทียบกับการไม่ได้ยา Rituximab พบว่าไม่มีความแตกต่าง
ของการสูญเสียไตอย่างมีนัยส�ำคัญ20 ซ่ึงมีลักษณะที่คล้ายกันในอีก
การศกึษาวจิยัของ Moreso F. และคณะ ทีศ่กึษาในผูป่้วย Chronic 
active AMR จ�ำนวน 25 ราย ไม่พบความแตกต่างของค่าอัตรา 
การกรองของไต (Glomerular filtration rate, GFR), ระดับโปรตนี
ในปัสสาวะ, Banff score และระดับ DSA21 

	 จากการศึกษาท่ีกล่าวมาข้างต้นพบว่าผลข้างเคียงจากการ 
ได้ยา Rituximab ร้อยละ 50 มีการติดเช้ือฉวยโอกาสได้แก่  
Cytomegalovirus, Polyomavirus, อีสุกอีใส และเชื้อรา รวมถึง
อาจจะต้องระวังในผู้ป่วยที่มีการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีร่วมด้วย6 
แม้หลกัฐานยงัคงมคีวามขดัแย้งแต่ Rituximab ก็ได้รบัการแนะน�ำให้ 
เป็นหนึง่ในยารกัษาทางเลอืกจากแนวทางการรกัษาภาวะปฏิเสธไต 
ของ KDIGO 200912 ส�ำหรับประเทศไทยมีการเก็บข้อมูลจาก 
โรงพยาบาลศิริราชระหว่างปี ค.ศ. 2005-2012 ในผู้ป่วยที่ได้รับ 
การวนิจิฉยั AMR และได้รบั Rituximab 375 มิลลิกรัม/ตารางเมตร
ร่วมกับการท�ำ TPE และให้ IVIg 16 ราย พบว่า ร้อยละ 80 มีการ 
ตอบสนองที่ดีและมีการท�ำงานของไตปลูกถ่ายที่คงที่ ซึ่งข้อมูล 
ในส่วนของประสิทธิภาพอย่างชัดเจน, จ�ำนวนครั้งและขนาด 
ของยา, อาการข้างเคียง และผลการรักษาในระยะยาวยังต้องอาศัย
การติดตามต่อไป
	 กลุ่มยาทีมี่ฤทธิย์บัยัง้โปรตโิอโซม (Proteasome Inhibitors)
	 เม่ือพิจารณาจากพยาธิสรีระวิทยาของ AMR แล้ว กลไกหนึ่ง 
ที่อาจจะเป็นไปได้ในการรักษาภาวะนี้ คือ การขจัดพลาสมาเซลล ์
ซึง่มผีลโดยตรงต่อการสร้างแอนตบิอด ีBortezomib เป็นยาทีอ่นมุตัิ
ใช้ในการรักษา multiple myeloma โดยมีกลไกหลักคือออกฤทธิ์ 
ยับยั้ง proteasome ซึ่งมีหน้าที่โดยตรงในการสลายโปรตีน 
ที่ผิดปกติภายในเซลล์22 จึงท�ำให้พลาสมาเซลล์ที่มีการสร้างโปรตีน
ชนดิแอนตบิอดตีลอดเวลามกีารคัง่ของโปรตนีทีผิ่ดปกตจิ�ำนวนมาก
และส่งผลให้เกดิการสลายไปในทีส่ดุซึง่จะยบัยัง้การสร้างแอนตบิอดี 
ต่อไตบริจาคได้23 Bortezomib แสดงผลการตอบสนองที่ด ี
อย่างชัดเจนในระดับการรายงานเคสของ Walsh RC. และคณะ 
ซึ่งได้มีการน�ำ Bortezomib ขนาด 1.3 มิลลิกรัม/ตารางเมตร  
มาใช้รักษา AMR ในวันที่ 1 4 8 และ 11 ในผู้ป่วย 2 รายท่ีไม่ 
ตอบสนองต่อการรักษาด้วยการรักษาพื้นฐานร่วมกับ Rituximab 
หลังให้การรักษาพบว่าสามารถยับยั้งภาวะปฏิเสธไตได้ร้อยละ 100 
และสามารถก�ำจัด DSA ได้ภายใน 14 วัน โดยเมื่อ Walsh RC. 
และคณะน�ำ Bortezomib ไปใช้ในการรักษาผู้ป่วย 13 รายท่ีมี 
ภาวะปฏเิสธไตในช่วงต้น (ภายใน 6 เดอืนแรกหลงัปลกูถ่ายไต) และ
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ในผู้ป่วย 17 รายที่มีภาวะปฏิเสธไตในช่วงหลัง (ภายหลัง 6 เดือน
หลังปลูกถ่ายไต) ร่วมกับการรักษาพื้นฐานและ Rituximab พบว่า
สามารถยับยั้งภาวะปฏิเสธไตได้ถึงร้อยละ 87.5 และ 53.8 ตาม
ล�ำดับ24

	 นอกจากนี้ Waiser J. และคณะได้ศึกษาแบบเปรียบเทียบย้อน
หลงัในผูป่้วยทีไ่ด้รับ Bortezomib ร่วมกบัการให้ Corticosteroids/ 
IVIg/TPE 10 รายพบว่ามีอัตราการรอดของไตอยู่ท่ีร้อยละ 60  
เปรยีบเทยีบกับการรักษาด้วย Rituximab ร่วมกบั Corticosteroids/ 
IVIg/TPE ที่มีอัตราการรอดของไตอยู่เพียงร้อยละ 11 แสดงให้
เห็นผลลัพธ์ที่ดีกว่าอย่างชัดเจน25 ส่วนในระดับ RCT จากงานวิจัย 
BORTEJECT ได้มีการน�ำผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัยภาวะปฏิเสธไต
หลงัจากปลกูถ่าย 180 วัน (late-antibody-mediated rejection)  
โดยแบ่งผู ้ป่วย 21 รายเป็นกลุ ่มท่ีได้รับ Botezomib ขนาด  
1.3 มิลลิกรัม/ตารางเมตรในวันที่ 1 4 8 และ 11 ต่อรอบ เป็น 
จ�ำนวน 2 รอบและกลุ่มที่ได้รับยาหลอก 23 ราย ยังไม่พบความ 
แตกต่างของการลดลงของการท�ำงานของไตอย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ26 ผลข้างเคียงที่ส�ำคัญที่ของ Bortezomib ได้แก่ ภาวะ 
เกลด็เลอืดต�ำ่ซึง่พบได้ถงึร้อยละ 32 โดยมค่ีาต�ำ่สดุอยูท่ีร้่อยละ 40 ของ
ค่าปกติและสามารถหายไปได้เองในเวลา 10 วัน เส้นประสาทเสื่อม
ซึ่งสัมพันธ์กับการให้ยาในปริมาณที่มากและอาจจะต้องพิจารณา
หยุดยาในกรณีที่มีอาการรุนแรง การให้ Bortezomib อาจจะต้อง 
พจิารณาลดขนาดของยาในผูป่้วยท่ีมค่ีาการท�ำงานของตบับกพร่อง
เนื่องจากมีการขจัดยาผ่านทางเอนไซม์ Cytochrome P45027

	 กลุ่มยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งการท�ำงานของคอมพลิเมนท์ 
	 (Complement Inhibitor)
	 ในกระบวนการเกดิ AMR ต้องใช้คอมพลเิมนท์ (Complement)  
เป็นขั้นตอนสุดท้ายในการท�ำลายเซลล์ของอวัยวะปลูกถ่าย  
Eculizumab เป็นยาท่ีมีฤทธ์ิเป็นแอนติบอดีต่อคอมพลิเมนท์ C5 
ซึ่งเป็นสารตั้งต้นในขั้นตอนสุดท้ายของการกระตุ้นคอมพลิเมนท์
ทุกเส้นทาง6,28 เบื้องต้นมีข้อบ่งชี้ในการใช้รักษาภาวะ Paroxysmal 
nocturnal hemoglobinuria และ Atypical hemolytic uremic 
syndrome ข้อมูลการน�ำ Eculizumab มาใช้รักษา AMR เริ่มแรก 
ในระดับรายงานผู้ป่วย โดยศึกษาแบบย้อนหลังในผู้ป่วย AMR 
จ�ำนวน 15 รายซึ่งได้รับการวินิจฉัยในช่วงแรกของการปลูกถ่ายไต 
(Early post-transplantation period) และได้รบัยา Eculizumab  
ขนาด 900 มิลลิกรัมภายใน 24 ชั่วโมงแรกหลังได้รับการวินิจฉัย  
ร่วมกับการให้ IVIg/TPE พบผลการตอบสนองภายใน 1 สัปดาห ์
ของการรักษาโดยมีค่ามัธยฐานของ GFR สูงขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติจาก 21 มิลลิลิตร/นาที เพิ่มข้ึนเป็น 34 มิลลิลิตร/นาที 
นอกจากนี้ยังพบผู้ป่วยเพียงร้อยละ 16.7 ยังคงมีการปฏิเสธไต 
ที่ 6 เดือนและไม่พบการสูญเสียของไตเม่ือติดตามเป็นระยะเวลา
เฉลี่ย 1 ปี 6 เดือน29

	 Eculizumab ยงัถกูน�ำมาใช้ส�ำหรบัป้องกนั AMR ในผูป่้วยทีเ่ข้า
รบัการปลูกถ่ายไตทีไ่ม่มคีวามเข้ากนัของไตปลูกถ่าย (Cross-match  
positive patients) โดยมีการเปรียบเทียบระหว่างการท�ำ TPE  
40 ราย และ การท�ำ TPE ร่วมกับให้ยา Eculizumab 30 ราย 
ด้วยขนาดยา 1200 มลิลกิรมัก่อนผ่าตดั และขนาดยา 600 มลิลกิรมั 
หลังผ่าตัดวันแรกและทุกสัปดาห์เป็นเวลา 4 สัปดาห์ พบอัตรา 
การเกิด AMR ในระยะเวลา 1 ปีแรกแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ คือ ร้อยละ 43.8 และ ร้อยละ 6.7 ตามล�ำดับ30 แม้จะมี
ผลการตอบสนองที่ค่อนข้างเป็นที่น่าพอใจ Eculizumab ยังมีผล
ข้างเคยีงทีต้่องเฝ้าระวงั ได้แก่ ปฏกิริยิารนุแรงขณะให้ยา (Infusion 
reaction) ภาวะตดิเชือ้ไข้กาฬหลงัแอ่น (Fatal meningococcemia  
infection) ซึ่งอาจมีความจ�ำเป็นต้องได้รับวัคซีนก่อนให้ยา  
การประเมินความปลอดภัยและการตอบสนองของยาในระยะยาว 
และราคาของยาที่สูงอีกด้วย6

	 ยาที่ออกฤทธิ์ย่อยสลายอิมมูโนโกลบูลิน
	 Imilfidase เป็นเอนไซม์ย่อยสลายโปรตีนโดยท�ำหน้าที่ย่อย
สลายอิมมูโนโกลบูลินเป็นหลักซึ่งได้จากการสกัดเอนไซม์จาก 
เชื้อแบคทีเรีย Streptococcus pyogenes โดยจะท�ำหน้าที่ย่อย 
สลายอิมมูโนโกลบูลินที่ล�ำดับกรดอะมิโนจ�ำเพาะบริเวณ Hinge 
region ซึง่เป็นต�ำแหน่งส�ำคัญของ Fc portion ของอมิมโูนโกลบลูนิ 
ท�ำให้มกีารลดลงของแอนตบิอดจี�ำเพาะต่อเนือ้ไตบรจิาค31 หลงัจาก
การศกึษาระยะที ่2 ในผูป่้วยรอรับการปลกูถ่ายไต 25 รายท่ีมคีวาม
เสี่ยงต่อการปฏิเสธไตปลูกถ่ายสูงคือมี panel-reactive antibody 
ร้อยละ 95 และ/หรือมีความไม่เข้ากันของไตปลูกถ่าย พบผู้ป่วย  
10 รายเกิดภาวะ AMR ในช่วง 2 สัปดาห์ ถึง 5 เดือนแรกหลังการ
ปลูกถ่าย โดยมีเพียง 1 รายที่มีการสูญเสียการท�ำงานของไตปลูก
ถ่ายอย่างถาวร32 ปัจจุบันได้มีการน�ำ Imilfidase มาศึกษาทดลอง
แบบ RCT ในภาวะ AMR โดยศกึษาเปรยีบเทยีบระหว่าง Imilfidase 
กบั TPE โดยในทัง้สองกลุม่ได้ยาในกลุม่ Corticosteroids IVIg และ 
Rituximab ซึง่ผลการศกึษายงัอยูร่ะหว่างการวจิยั (NCT03897205)
	 Anti-thymocyte globulin (ATG)
	 กลไกหลักของการสร้างแอนติบอดีต่อไตบริจาคจ�ำเป็นจะต้อง 
ม ีT-lymphocyte เพ่ือส่งสญัญาณให้ B-lymphocyte เปลีย่นแปลง
เป็น Plasma cell เพื่อสร้างแอนติบอดี ATG เป็นยาในกลุ่มยับยั้ง
การท�ำงานของ T-cell โดยเป็นแอนติบอดีต่อแอนติเจน CD2 
CD3 และ CD45 ซึ่งอยู่บนผิวเซลล์ ตัวยาจะกระตุ้นให้เกิดการตาย 
ของเซลล์ผ่านทางกระบวนการที่ใช้คอมพลิเมนท์ และ Apoptosis  
แม้ใน KDIGO 2009 จะแนะน�ำการใช้ ATG เป็นยาทางเลอืกชนดิหนึง่ 
ในการรักษา AMR แต่จากการศึกษาแบบเก็บข้อมูลย้อนหลัง
ของ Lefaucheur C. และคณะ33 พบว่าการให้ Corticosteroids  
ร่วมกับ ATG เปรียบเทียบกับการให้ Corticosteroids ร่วมกับ  
IVIg ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติในแง่ของการ 
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สูญเสียไตปลูกถ่าย นอกจากนี้ยังไม่มีการศึกษาเก็บข้อมูลแบบ 
ไปข้างหน้า การศึกษาแบบมีกลุ ่มควบคุม หรือรายงานผู ้ป่วย 
ที่ได้ประโยชน์จากการให้ ATG นอกจากนั้นผลข้างเคียงที่ส�ำคัญ 
ของยาดงักล่าว คอื การลดลงของเซลล์เมด็เลอืดขาวจนอาจจะท�ำให้
เกิดการติดเชื้อที่อันตรายถึงชีวิตและการติดเชื้อฉวยโอกาสต่าง ๆ  
ได้มาก จึงไม่นิยมน�ำ ATG มาใช้รักษา AMR ในปัจจุบัน
	 Alkylating agents
	 เป็นยาที่ออกฤทธิ์ท�ำลาย DNA ของเซลล์ที่ยังมีการแบ่งตัวโดย
เฉพาะเซลล์ในกลุ่มของระบบภูมิคุ้มกัน โดยการใช้ cyclophos-
phamide ยังไม่มีการศึกษาเปรียบเทียบกับกับยาชนิดอื่น ๆ หรือ
ยาหลอกในแง่ของการรักษาทางเลือกอย่างจริงจัง ส�ำหรับหลักฐาน
ที่พบเป็นการรายงานการรักษาผู้ป่วยของ Waiser J. และคณะ34  
ที่มีการให้ยา Cyclophosphamide ร่วมกับการท�ำ TPE และ
การให้ IVIg ในผู้ป่วย 13 ราย พบว่ามีอัตราการรอดของไตร้อยละ 
77 ซึ่งไม่แตกต่างกับการรักษาด้วยการท�ำ TPE ร่วมกับการให้ 
IVIg โดยไม่ให้ยา Cyclophosphamide ในการศึกษาอื่นๆ แม้ 
Cyclophosphamide จะเป็นยาที่มีราคาไม่แพง แต่เมื่อพิจารณา
จากผลข้างเคียงที่ส�ำคัญได้แก่การติดเชื้อรุนแรง อันตรายต่อระบบ
สบืพนัธุแ์ละโอกาสการเกดิมะเรง็ในอนาคต ร่วมกบัยงัไม่มหีลกัฐาน
ที่สนับสนุนประโยชน์จากการได้ยา ท�ำให้ Cyclophosphamide  
ไม่เป็นที่นิยมในปัจจุบัน28

	 Interleukin-6 receptor antagonists
	 Tocilizumab เป็นยาแอนติบอดีต่อ Interleukin-6 receptor 
โดยกลไกออกฤทธิ์ คือ การจับกับ receptor ดังกล่าวเพื่อ 
ยับยั้งการถ่ายทอดสัญญาณการตอบสนองของภูมิคุ้มกันผ่านทาง 
Interleukin-6 ซึ่งมีหน้าที่ส�ำคัญในการกระตุ้นการตอบสนองต่อ 
B-cell และ T-cell35 ในการรักษา AMR ได้มีการน�ำมาใช้ในกลุ่ม 
ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย chronic AMR จ�ำนวน 36 รายที่ไม ่
ตอบสนองต่อการรักษาด้วย IVIg และ TPE ร่วมกับการให้ยา  
Rituximab โดยให้ยาในขนาด 6 มิลลิกรัม/กิโลกรัม (ขนาดสูงสุด 
800 มิลลิกรัม) ทางหลอดเลือดด�ำทุกเดือนเป็นเวลา 6-25 เดือน 
พบอัตราการรอดชีวิตร้อยละ 91 และอัตราการอยู่รอดของไต 
ร้อยละ 80 ซึ่งสูงกว่าการรายงานอื่น ๆ ในงานวิจัยก่อนหน้าน้ี 
ที่ไม่ได้รับยา36 นอกจากน้ียังพบการลดลงของแอนติบอดีต่อเน้ือไต
ลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติอีกด้วย ส�ำหรับผลข้างเคียงที่ส�ำคัญ
ในยากลุ่มนี้คือการติดเชื้อฉวยโอกาส ได้แก่ Polyoma virus และ 
Cytomegalovirus จนเป็นเหตุท�ำให้ต้องหยุดการรักษารวมถึง 
มีการรายงานโรคหัวใจและหลอดเลือด ได้แก่ โรคสมองขาดเลือด
และโรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดในผู้ป่วย 3 รายจากรายงานการ
รักษาข้างต้น36 ซึ่งอาจต้องสืบค้นเพิ่มเติมและเฝ้าระวังต่อไป
	 Clazakizumab ได้ถูกทดลองในระยะที่ 2 เพื่อสังเกตความ
ปลอดภัยของยาเป็นวัตถุประสงค์หลัก และประสิทธิภาพของยา 

เป็นวัตถุประสงค์รอง โดยด�ำเนินการวิจัยในผู้ป่วย 20 รายที่ได้รับ 
การวนิจิฉยัเป็น active AMR หรอื chronic active AMR ทีร่ะยะเวลา 
1 ปีหลังปลูกถ่ายไต โดยแบ่งผูป่้วยเป็นกลุ่มทีไ่ด้ Clazakizumab 25 
มลิลิกรมัฉีดใต้ผิวหนงั 3 ครัง้คอื วันแรก สัปดาห์ที ่4 และสปัดาห์ที ่8 
จ�ำนวน 10 รายเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ได้ยาหลอก 10 ราย พบอัตรา
การหายจากภาวะปฏิเสธไตหลังการรักษา 1 ปีสูงถึงร้อยละ 38.9 
และมีอัตราการลดลงของการท�ำงานของไตปลูกถ่ายน้อยกว่ากลุ่ม
ยาหลอกอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิโดยมผีลข้างเคยีงส�ำคญัคอืภาวะ
ติดเชื้อรุนแรงร้อยละ 25 ซึ่งยังคงต้องมีการศึกษาเพิ่มเติมต่อไป37

	 ยาที่ยับยั้งการท�ำงานของ CD38
 	 (CD-38 monoclonal inhibitors)
	 พลาสมาเซลล์มีหน้าที่สร้างแอนติบอดีซึ่งเป็นกลไกส�ำคัญ 
ใน AMR ยา Daratumumab เป็นแอนติบอดีต่อ CD-38 ซึ่งพบ 
อยู่บนผิวเซลล์ของพลาสมาเซลล์ โดยเมื่อมีการจับกับแอนติเจน  
CD-38 แล้วจะท�ำหน้าที่กระตุ้นคอมพลิเมนท์เพื่อสลายพลาสมา
เซลล์และยับยั้งการสร้างแอนติบอดีได้ Daratumumab ได้มีการ 
น�ำมาใช้รักษา AMR เป็นจ�ำนวนไม่มาก จากการรายงานผู้ป่วย 
พบการใช้ยาดงักล่าวรกัษาผูป่้วย AMR ทีร่นุแรงหลงัจากปลกูถ่ายไต 
ที่รักษาด้วย IVIg, TPE, Rituximab และ Eculizumab แล้วไม่ 
ตอบสนอง เมือ่ได้รบั Daratumumab ขนาด 16 มลิลิกรมั/กิโลกรมั/
สัปดาห์ เป็นเวลา 4 สัปดาห์ พบว่ามีแอนติบอดีจ�ำเพาะต่ออวัยวะ
ปลูกถ่ายลดลงร้อยละ 33 และหลังจากเจาะตรวจช้ินเนื้อซ�้ำหลัง 
การให้ยารอบสุดท้ายไม่พบภาวะปฏิเสธไตเช่นก่อนการรักษา38

	 ยาแอนติบอดีต่อ CD52 (Anti CD52 antibody)
	 Alemtuzumab เป็นแอนติบอดีต่อแอนติเจน CD52 ซึ่ง 
พบอยู่บนผิวเซลล์ของ B-cell และ T-cell โดยเมื่อจับกับแอนติเจน
ดังกล่าวบนผิวเซลล์แล้วจะส่งผลให้มีการท�ำลายเซลล์ดังกล่าว 
ผ่านทางระบบคอมพลิเมนท์และแอนติบอดี39 ท�ำให้มีการลดลง 
ของทัง้ B-cell และ T-cell อย่างรวดเรว็ โดยใช้ระยะเวลา 6-12 เดอืน 
ส�ำหรับ T cell และ 6 เดือนส�ำหรับ B cell ส�ำหรับการฟื้นฟูกลับสู่ 
ระดับเดิม มีรายงานการน�ำ Alemtuzumab มาใช้ในการรักษา 
AMR จ�ำนวนหนึง่ โดยในรายงานการรกัษาผู้ป่วยของ Thomas PG.  
และคณะ40 มีการน�ำ Alemtuzumab มาใช้ในผู้ป่วย 1 รายที่ได้รับ 
การปลูกถ่ายไตครั้งที่ 4 ที่วินิจฉัย AMR ได้รับ Alemtuzumab  
30 มิลลิกรัม 2 ครั้ง พบการหายจากภาวะปฏิเสธไตจากชิ้นเนื้อไต 
ปลูกถ่าย อย่างไรก็ตามพบการกลับเป็นซ�้ำที่ 3 เดือนและส่งผลต่อ
การสญูเสยีไตในเวลาถดัมา ส�ำหรบัอกีรายงานหนึง่ของ Jirasiritham 
S. และคณะ41 น�ำ Alemtuzumab มาใช้ในผู้ป่วยที่ AMR ร่วมกับ  
TCMR ในวันที่สองหลังปลูกถ่ายไตและไม่ตอบสนองต่อการท�ำ  
TPE ร่วมกับการให้ IVIg โดยให้ Alemtuzumab ฉีดใต้ผิวหนัง  
30 มิลลิกรัมพบสามารถเพิ่มปริมาณปัสสาวะได้ใน 48 ชั่วโมง 
และไม่มีการกลับเป็นซ�้ำที่ 8 เดือน เนื่องจากยังไม่มีการทดลอง
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เปรียบเทียบอย่างชัดเจน รวมถึงการใช้ยาในการรักษา AMR เป็น 
การใช้ยานอกข้อบ่งใช้ซึ่งมีผลในทางกฎหมายของหลายประเทศ  
เช่น สหรัฐอเมริกาและสหภาพยุโรป Alemtuzumab จึงยังไม่ได้ 
น�ำมาใช้รักษาภาวะดังกล่าวในปัจจุบัน
	 การตัดม้าม
	 พลาสมาเซลล์เป็นเซลล์ท่ีพบมากในม้ามโดยเม่ือมีการกระตุ้น 
ทางภูมคิุม้กนัจะมกีารปล่อยแอนตบิอดอีอกมาปรมิาณมาก การตดัม้าม 
เป็นวธิหีนึง่ซึง่ใช้ในการก�ำจัดพลาสมาเซลล์จ�ำนวนมากอย่างรวดเรว็
ซึ่งมีส่วนช่วยในการขจัดแอนติบอดีในกรณีที่มีการกระตุ้นภูมิคุ้ม
กันอย่างรุนแรงจนการท�ำ TPE และ/หรือ IVIg ไม่สามารถก�ำจัด 
แอนติบอดีได้ทัน หรือการให้ Anti-CD20 ซ่ึงไม่สามารถยับยั้ง 
การท�ำงานของพลาสมาเซลล์ได้ การรักษา AMR โดยการตัดม้าม  
พบในรายงานผู้ป่วย 5 ราย42 โดยเมื่อได้รับการวินิจฉัย AMR  
แล้วได้มีการเริ่มท�ำ TPE และให้ IVIg ภายใน 24 ชั่วโมงและด�ำเนิน
การตัดม้ามภายใน 48 ชั่วโมง พบว่าการท�ำงานของไตปลูกถ่าย 
ดีขึ้นภายใน 48 ชั่วโมงและเห็นผลชัดเจนที่ 1 เดือน และยังพบ 
การลดลงของแอนติบอดีต่อไตปลูกถ่ายมากกว่าร้อยละ 50 อย่างไร

กต็ามวธิกีารดงักล่าวมข้ีอจ�ำกดัคอืระยะเวลาทีต้่องด�ำเนนิการอย่าง
รวดเร็ว ส�ำหรับผลข้างเคียงส�ำคัญของการตัดม้าม คือ ภาวะติดเชื้อ 
รุนแรงโดยเฉพาะแบคทีเรียที่มีแคปซูล ได้แก่ Streptococcus 
pneumoniae, Neisseria meningitides และ Staphylococcus  
aureus รวมถึงอาจจะพบอุบัติการณ์ของความดันหลอดเลือด 
ในปอดสูงได้

แนวทางการใช้ยาเพื่อเป็นการรักษาเสริม
ในภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดี
	 ในปัจจุบันได้มีข้อตกลงแนวทางการใช้ยาในการรักษาเสริม
ส�ำหรับ AMR จาก Transplantation Society Working Group 
ปี ค.ศ.201928 โดยแบ่งผูป่้วยออกเป็นภาวะปฏเิสธไตแบบเฉยีบพลัน 
จากแอนติบอดีในช่วงแรก (ภายใน 30 วันหลังปลูกถ่ายไต)  
ภาวะปฏิเสธไตเฉียบพลันจากแอนติบอดีในช่วงหลัง (ภายหลัง 30 
วันหลังปลูกถ่ายไต) และภาวะปฏิเสธไตแบบเรื้อรังต่อเนื่องดังนี้ 
(ตารางที่ 1)

ระยะเวลา แอนติบอดีต่อ
ไตปลูกถ่าย (DSA)

ลักษณะ
ทางพยาธิวิทยา การรักษาพื้นฐาน การรักษาเสริม

ภาวะปฏิเสธไต
แบบเฉียบพลันในช่วงแรก 
(Early active 
antibody-mediated 
rejection)

มีหรือไม่มีแอนติบอดี
ต่อไตปลูกถ่ายอยู่ก่อน

active antibody-
mediated rejection

TPE (ทุกวันหรือวันเว้นวัน 6 ครั้ง)
IVIg 100 มก./กก หลังท�ำ TPE ทุกครั้ง
หรอื IVIg 2 ก./กก. หลงั TPE ครัง้สดุท้าย 
Corticosteroids

Complement 
inhibitors
Rituximab 
375 มก./ม2

Splenectomy

ภาวะปฏิเสธไตเฉียบพลัน
จากแอนติบอดีในช่วงหลัง 
(Late active 
antibody-mediated 
rejection)

มีแอนติบอดีต่อไต
ปลูกถ่ายอยู่ก่อน

active antibody-
mediated rejection

TPE (ทุกวันหรือวันเว้นวัน 6 ครั้ง)
IVIg 100 มก./กก หลังท�ำ TPE ทุกครั้ง
หรอื IVIg 2 ก./กก. หลงั TPE ครัง้สดุท้าย 
Corticosteroids

Rituximab 
375 มก./ม2

Chronic active 
antibody-mediated 
rejection

ปรับระดับยากดภูมิคุ ้มกันในระดับที่
เหมาะสม

IVIg

แอนติบอดีต่อไต
ปลูกถ่ายเกิดขึ้นใหม่

active antibody-
mediated rejection

ปรับระดับยากดภูมิคุ้มกันในระดับ
ที่เหมาะสม
ตรวจสอบการรับประทานยา

TPE/IVIg
Rituximab

Chronic active 
antibody-mediated 
rejection

ปรับระดับยากดภูมิคุ้มกันในระดับ
ที่เหมาะสม

IVIg

ตารางที่ 1 ข้อตกลงค�ำแนะน�ำการรักษาภาวะปฏิเสธไตจากแอนติบอดีจากหลักฐานที่มีในปัจจุบันและค�ำแนะน�ำของผู้เชี่ยวชาญ

ดัดแปลงจาก Schinstock CA, et al. Recommended Treatment for Antibody-mediated Rejection After Kidney  
Transplantation: The 2019 Expert Consensus from the Transplantation Society Working Group. Transplantation.  
2020 May;104(5):911–22.28
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	 ภาวะปฏิเสธไตแบบเฉียบพลันในช่วงแรก 
	 (Early active antibody-mediated rejection)
	 จากหลกัฐานในปัจจุบันแนะน�ำให้คอร์ติโคเสตียรอยด์ร่วมกับการ 
ท�ำ TPE/IVIg เป็นการรักษาหลัก ส่วนการรักษาเสริมยังคงแนะน�ำ  
1) Rituximab แม้จะมีการทดลองแบบสุ่ม 3 การทดลองที่ยังไม่
สามารถสรุปประโยชน์ของยาได้เน่ืองจากจ�ำนวนกลุ่มตัวอย่าง 
ที่น้อยเกินไป19–21 2) ยาในกลุ่ม Complement inhibitors ได้แก่ 
Eculizumab ซึ่งพบว่ามีประโยชน์ในจากการศึกษาแบบเก็บข้อมูล
ย้อนหลัง29 และ 3) การตัดม้ามที่พบว่าได้ประโยชน์ในช่วงแรกของ
การปลูกถ่ายไต41

	 ภาวะปฏิเสธไตเฉียบพลันจากแอนติบอดีในช่วงหลัง 
	 (Late active antibody-mediated rejection)
	 การรักษาหลักในผู้ป่วยกลุ่มน้ี มุ่งเน้นการปรับยากดภูมิคุ้มกัน
ให้อยู่ในระดับที่เหมาะสม ส่วนการรักษาเสริมพิจารณาตามการ
ก�ำเนดิของแอนตบิอดต่ีอไตของผูบ้รจิาค โดยหากผูป่้วยมแีอนติบอดี
ต่อไตของผู้บริจาคอยู่ก่อน (Preexisting DSA) และมีลักษณะทาง
พยาธิวิทยาที่บ่งชี้ไปถึงภาวะปฏิเสธไตแบบเรื้อรังต่อเน่ือง แนะน�ำ 
ให้ Rituximab ตามการศึกษาของ Moreso F. และคณะ21  
แต่หากเป็นการเกิดขึ้นใหม่ของแอนติบอดีต่อไตของผู้บริจาค  
(De novo DSA) ร่วมกับมีลักษณะทางพยาธิวิทยาท่ีบ่งช้ีไปถึง 
การปฏิเสธไตแบบเฉียบพลัน แนะน�ำให้ยาคอร์ติโคเสตียรอยด์  
ร่วมกับการท�ำ TPE/IVIg โดยอาจจะพิจารณาให้ Rituximab  
ร่วมด้วย
	 ภาวะปฏิเสธไตแบบเรื้อรังต่อเนื่อง
	 (Chronic active antibody-mediated rejection)
	 เป้าหมายของการรกัษาภาวะปฏิเสธไตแบบเร้ือรงัต่อเนือ่ง มุง่เน้น 
ที่การชะลอของการลดลงของ GFR และลดปริมาณแอนติบอด ี
ต่อไตปลูกถ่าย โดยค�ำนึงถึงความสมดุลกับผลข้างเคียงจากยา 
กดภูมิคุ้มกัน โดยไม่พบหลักฐานว่ามีประโยชน์ส�ำหรับยาที่น�ำมาใช้
ในการรักษาทั้งหลักและเสริมในภาวะนี้

สรุป
	 การตอบสนองต่อการกระตุน้ระบบภมูคิุม้กนัส่งผลให้มแีอนตบิอด ี
ต่อไตผูบ้ริจาคอันเป็นปัจจยัส�ำคญัในการเกดิการปฏเิสธไต การรกัษา 
AMR ยังมีความแตกต่างของผลการรักษาซึ่งขึ้นอยู่กับปัจจัยของ 
ผู้ป่วยแต่ละราย ถึงแม้ว่าในปัจจุบันจะมีทางเลือกของการรักษา 
เพิ่มขึ้นแต่การรักษาส่วนใหญ่ยังคงใช้ TPE และ IVIg เป็นหลัก  
ส่วนการรักษาเสริมต่าง ๆ ยังมีข้อมูลจ�ำกัดท่ีจ�ำเป็นต้องศึกษา 
เพิ่มเติมเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพของการรักษา AMR
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