
An Update on Novel Targeted Treatments for 
IgA Nephropathy

Abstract
	 Immunoglobulin A nephropathy (IgAN) stands as the most prevalent primary glomerular disease globally. Its 
pathogenesis is multifaceted, primarily characterized by elevated circulating levels of Gd-IgA1, which is targeted by 
autoantibodies. This interaction leads to the formation of circulating immune complexes that subsequently deposit 
in the glomeruli, triggering intrarenal inflammation. Current therapeutic approaches primarily focus on conservative  
measures, such as optimized control of blood pressure and proteinuria, aimed at enhancing renal function.  
Additionally, immunosuppressive therapy, including corticosteroids, may be considered for patients exhibiting  
persistent proteinuria (>1 g/day) after a minimum of 90 days of conservative management. Recent advancements  
have led to the development of novel drugs targeting the underlying pathogenic mechanisms of IgAN, particularly 
those involving immune response and mucosal immunity, with the goal of reducing Gd-IgA1 levels and immune 
complex deposition in the glomeruli. Furthermore, other treatments, including drugs affecting the complement 
pathway, endothelin-1 receptor inhibitors, and SGLT2 inhibitors, have demonstrated potential in reducing proteinuria 
and kidney inflammation. These emerging strategies are promising improving outcomes in IgAN. 
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ยามุ่งเป้าชนิดใหม่ส�ำหรับการรักษาโรคไตอักเสบ
ชนิดไอจีเอ 
หรรษา คิดเข่ม1 , เอกลักษณ์ ลักขณาลิขิตกุล2

1สาขาวิชาโรคไต, ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยขอนแก่น
2ศูนย์ความเป็นเลิศทางการแพทย์โรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทคัดย่อ
	 ภาวะไตอักเสบชนิดไอจีเอ เป็นภาวะไตอักเสบชนิดปฐมภูมิที่พบบ่อยที่สุดทั่วโลก พยาธิก�ำเนิดของโรคเกิดจากหลายปัจจัย ปัจจัยหลัก
เกิดจากการมีระดับ Gd-IgA1 ในเลือดเพิ่มขึ้น และไปรวมกับแอนติบอดี เกิดเป็น immune complex ที่บริเวณโกลเมอรูลัส ท�ำให้เกิด
อาการอกัเสบของไต การรกัษาในปัจจบุนัอาศยัการรกัษาแบบประคบัประคอง ได้แก่ ยาควบคมุความดันโลหติและลดโปรตนีรัว่ในปัสสาวะ 
เพือ่ช่วยชะลอการเสือ่มของไต ในกลุม่ผูป่้วยทีไ่ด้รบัการรกัษาแบบประคบัประคองมาแล้วอย่างน้อย 90 วนั แต่โปรตนียงัรัว่มากกว่า 1 กรมั
ต่อวนั อาจพจิารณาการให้ยากดภมูคุ้ิมกนั โดยเฉพาะคอร์ตโิคสเตอรอยด์ ในปัจจบุนัได้มกีารพฒันายาชนดิใหม่ทีช่่วยลดการสร้าง Gd-IgA1 
และลดการสะสมของ immune complex ที่บริเวณโกลเมอรูลัส ได้แก่ ยาที่ออกฤทธิ์ต่อระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย และ ยาที่ออกฤทธิ์ 
ต่อระบบภูมิคุ้มกันระบบเยื่อบุ นอกจากนี้ยังมียามุ่งเป้าเฉพาะ ได้แก่ ยาที่ออกฤทธิ์ต่อระบบคอมพลีเมนต์ ยาที่ไปปิดกั้นตัวรับของ  
endothelin-1 และยาในกลุ่ม SGLT2 inhibitors ที่จากการศึกษาพบว่าอาจสามารถลดโปรตีนในปัสสาวะและการอักเสบในไตได้ จึง 
คาดว่าจะมีบทบาทในการรักษาภาวะไตอักเสบชนิดไอจีเอในอนาคตได้

ค�ำส�ำคัญ: โรคไตอักเสบ; โปรตีนรั่ว; ไตอักเสบ; ไตวาย; ไตเสื่อม; เม็ดเลือดแดงในปัสสาวะ

บทน�ำ 
	 IgA nephropathy (IgAN) เป็นภาวะไตอักเสบชนิดปฐมภูมิ 
ทีพ่บบ่อยทีส่ดุทัว่โลก โดยเฉพาะในชาวเอเชียและชาวยโุรป รายงาน 
ครัง้แรกในปี 1968 โดย Berger และ Hinglais ปัจจบุนัพบอบุตักิารณ์ 
การเกิด IgAN ทั่วโลกสูงถึง 2.5 รายต่อประชากรหน่ึงแสนคน 
โดยเฉพาะภูมิภาคเอเชียท่ีพบอุบัติการณ์มากท่ีสุดคือ 4.5 รายต่อ
ประชากรหนึ่งแสนคน เม่ือเทียบกับภูมิภาคแอฟริกา ยุโรป และ
อเมริกา ซึ่งมีอุบัติการณ์ 0.03, 0.31 และ 0.57 รายต่อประชากร
หนึ่งแสนคนตามล�ำดับ1 IgAN พบได้ทุกช่วงอายุ แต่พบอุบัติการณ์
สูงสุดในช่วงอายุ 20-30 ปี พบในเพศชายมากกว่าเพศหญิง ผู้ป่วย
ส่วนใหญ่อาจตรวจพบเม็ดเลือดแดงหรือโปรตีนในปัสสาวะโดย 
ไม่พบอาการอื่น หรืออาจมีปัสสาวะเป็นเลือดตามหลังการติดเชื้อ
ระบบทางเดินหายใจส่วนต้นใน 1-2 วัน (synpharyngitis) นอกจากนี ้
ยงัมกัพบความดนัโลหติสงู หรอืโรคไตเร้ือรงั ร่วมด้วย ผูป่้วยส่วนน้อย 

มาด้วยอาการแสดงของกลุ ่มอาการเนโฟรติก (nephrotic  
syndrome) หรอืกลุม่อาการไตอกัเสบรนุแรง (rapidly progressive 
glomerulonephritis; RPGN) 
	 ปัจจุบันได้มีการศึกษาถึงกลุ่มยาชนิดใหม่ๆ เพื่อใช้ในการรักษา 
IgAN โดยกลไกการออกฤทธิ์ของยาอ้างอิงตามพยาธิก�ำเนิดของโรค 
เช่น ยาที่ออกฤทธิ์ต่อระบบภูมิคุ้มกันระบบเยื่อบุหรือทั่วร่างกาย 
ระบบคอมพลีเมนต์ ระบบการอักเสบของไต และกระบวนการกลืน
กินตัวเองของเซลล์ เป็นต้น บทความนี้จะกล่าวถึงยากดภูมิคุ้มกัน
และยามุ่งเป้าชนิดใหม่ในการรักษา IgAN

พยาธิก�ำเนิดและการวินิจฉัย2

	 IgAN เกิดจากการมีระดับ immunoglobulin A subclass 1 
(IgA1) ท่ีมีความผิดปกติบริเวณ hinge region โดยมีการขาดไป
ของ galactose บรเิวณต�ำแหน่ง O-glycans ท�ำให้มส่ีวนท่ีเหลอือยู่  
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คือ N-acetylgalactosamine (GalNac) เรียกว่า galactose 
deficiency IgA1 (Gd-IgA1) เพิ่มมากข้ึน หลังจากนั้นร่างกาย
สร้างแอนติบอดีชนิด IgG ต่อ Gd-IgA1 ซึ่งเป็น specific glycan-
antibody มาจับกับ epitope ที่อยู่บน GalNac เกิดเป็น immune 
complex ที่ส่วน mesangium ของโกลเมอรูลัส จากนั้นไปกระตุ้น
การสร้างสารก่อการอักเสบและระบบคอมพลีเมนต์ ผ่านทาง  
alternative pathway หรอื mannose binding lectin pathway 
ท�ำให้เกิดการอักเสบของโกลเมอรูลสัตามมา3,4 (รูปที ่1) การวนิจิฉัย 
IgAN อาศัยการเจาะชิ้นเนื้อไต โดยลักษณะทางพยาธิวิทยาที่ส�ำคัญ

ทีส่ดุคอื การย้อมตดิ IgA เด่นบรเิวณ mesangium ของโกลเมอรลูสั  
และอาจย้อม immunofluorescence ติด IgG, IgM หรือ 
คอมพลีเมนต์ C3 ได้ แต่ต้องไม่เด่นกว่า IgA นอกจากนี้ยังพบ 
การติดสารฟลูออเรสเซนต์ lambda light chain เด่นกว่า kappa 
light chain อย่างไรก็ตามการย้อมติด IgA ที่โกลเมอรูลัส สามารถ
เจอในโรคอื่นๆ ได้ เช่น โรคไตอักเสบลูปัส โรคไตอักเสบภายหลัง 
การตดิเชือ้ แต่จะมกีารสะสมของ IgG มากกว่า IgA และมกีารสะสม
ของ C1q ร่วมด้วย ในผู้ป่วยโรคไตอักเสบลูปัสเกิดจากมีการกระตุ้น
ผ่านทาง classical complement pathway

รูปที่ 1 พยาธิก�ำเนิดโรค IgA Nephropathy
ร่างกายมีการสร้าง Anti-glycan IgG ที่ specific ต่อ epitope ของ GalNac ของ Gd-IgA1 เกิดเป็น immune complex แล้ว ไปสะสม 
ที่ mesangium ของโกลเมอรูลัส ท�ำให้เกิดการอักเสบผ่านการกระตุ้น complement pathway
Gd-IgA1; galactose deficiency immunoglobulin A subclass 1; GalNac, N-acetylgalactosamine; IgG, immunoglobulin G.
ดัดแปลงจาก Magistroni R, et al. New developments in the genetics, pathogenesis, and therapy of IgA nephropathy. 
Kidney Int 2015;88:974-89

แนวทางการรักษา
	 การรกัษาแบบประคบัประคอง (conservative treatment) 
การรักษาแบบประคับประคองมีเป้าหมายเพื่อลดปริมาณโปรตีน
ในปัสสาวะ และชะลอการเสื่อมของไต และการรักษาด้วยยากด

ภูมิคุ้มกัน (immunosuppressive treatment) เพื่อลดการอักเสบ
ทีไ่ต โดยยาหลกัทีใ่ช้คอืยาในกลุ่มคอร์ตโิคสเตอรอยด์ อย่างไรกต็าม
ในปัจจุบันมีการศึกษายาชนิดใหม่ (novel therapy) โดยแบ่งออก
ตามกลไกการออกฤทธิ์ ดังแสดงในแผนภูมิที่ 1

คิดเข่ม และคณะ
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	 การรักษา IgAN ตามค�ำแนะน�ำของ Kidney Disease: Improving  
Global Outcome (KDIGO) 20215 คือ ให้รักษาแบบประคับ
ประคองเป็นระยะเวลาอย่างน้อย 90 วันในผู้ป่วยที่มีโปรตีนร่ัว 
ในปัสสาวะ 0.75-1 กรมัต่อวนั โดยเฉพาะผูป่้วยทีม่คีวามดนัโลหิตสงู 
โดยการให้ยาในกลุม่ angiotensin converting enzyme inhibitor 
(ACEI) หรือยากลุ่ม angiotensin II receptor blockers (ARB) 
เพื่อลดโปรตีนในปัสสาวะและควบคุมความดันโลหิต โดยอาศัย 
การลดความดันในโกลเมอรูลัส เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพการกรอง 
ของโกลเมอรูลัส จึงช่วยชะลอการเสื่อมของไตได้6,7 เป้าหมายของ
ความดันโลหิตซิสโตลิคควรต�่ำกว่า 120 มิลลิเมตรปรอท5 ให้ลด
การบริโภคโซเดียมน้อยกว่า 2 กรัมต่อวัน ลดการบริโภคโปรตีน

เหลือ 0.8-1 กรัมต่อกิโลกรัมต่อวัน งดการสูบบุหรี่ และการลด 
น�้ำหนักในผู้ป่วยที่มีภาวะอ้วน ซึ่งสามารถช่วยชะลอการเสื่อมของ 
ไตได้เช่นเดียวกัน

ยาคอร์ติโคสเตอรอยด์
	 ส�ำหรับการรักษาด้วยยากดภูมิคุ้มกัน ให้พิจารณาในผู้ป่วยที่มี
ความเส่ียงสูง ได้แก่ ผู้ป่วยทีมี่โปรตนีในปัสสาวะมากกว่า 1 กรมัต่อวนั  
ภายหลังการรักษาแบบประคับประคองอย่างน้อย 90 วัน หรือ 
ผู้ป่วยท่ีมกีารท�ำงานของไตลดลงอย่างรวดเรว็ โดยค�ำนงึถงึประโยชน์
ที่จะได้รับควบคู่กับผลข้างเคียงของยากดภูมิคุ้มกัน โดยเฉพาะ 
ผู ้ป่วยที่มีอัตราการกรองไตน้อยกว่า 50 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ 

แผนภูมิที่ 1 ยามุ่งเป้าที่ใช้ในการรักษา IgA nephropathy จ�ำแนกตามกลไกการออกฤทธิ์
ETA; Endothelin type A receptor, AT1; Angiotensin II subtype 1 receptor 
ดัดแปลงมาจาก Huang X, Xu G. An update on targeted treatment of IgA nephropathy: an autoimmune perspective. 
Front Pharmaco 2021;12
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แผนภูมิที่ 2 แนวทางการรักษา IgA nephropathy ด้วย corticosteroid และยาในกลุ่ม SGLT2 inhibitor 
NS; nephrotic syndrome, RPGN; rapid progressive glomerulonephritis, SGLT2i; Sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor 
ดัดแปลงมาจาก Reich HN, Floege J. How I Treat IgA nephropathy. Clin J Am Soc Nephrol 2022; 17 1243-6.

1.73 ตารางเมตร5 โดยแนะน�ำให้ใช้คอร์ติโคสเตอรอยด์เป็นระยะ
เวลา 6 เดอืน ในผูป่้วยทีไ่ด้รบัการรกัษาแบบประคบัประคองแล้วยงั
คงมโีปรตนีในปัสสาวะมากกว่า 1 กรมัต่อวนั และมอีตัราการกรองไต 
มากกว่า 50 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร.5 โดยอ้างอิง
จากการศึกษาของ Manno และคณะ พบว่ายาคอร์ติโคสเตอรอยด์ 
สามารถลดโปรตีนในปัสสาวะ ชะลอการเสื่อมของไต ในผู้ป่วยที่มี
อัตรากรองไตมากกว่า 50 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร8  
อย่างไรกต็ามจากการศกึษา STOP-IgAN พบว่าการให้ prednisolone 
ในผู้ป่วยที่มีอัตราการกรองไตมากกว่า 60 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 
ตารางเมตร หรือ prednisolone ร่วมกับยากดภูมิอื่น ในผู้ป่วย 
ที่มีอัตราการกรองไต 30-59 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร  
สามารถลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะได้เท่าน้ัน แต่ไม่ชะลอ 
การเสื่อมของไต และยังท�ำให้ผู้ป่วยมีน�้ำหนักตัวเพิ่มข้ึน โอกาส 
เกิดเบาหวานสูงขึ้น รวมถึงมีแนวโน้มการเกิดการติดเชื้อมากกว่า
กลุม่ทีไ่ม่ได้ยากดภมูคิุม้กนั9an angiotensin-converting–enzyme 
inhibitor or an angiotensin II–receptor blocker ในขณะ 
ที่การศึกษา TESTING พบว่าการให้ยา methylprednisolone  
รบัประทาน ขนาด 0.6-0.8 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมั สามารถลดปรมิาณ 
โปรตีนในปัสสาวะและชะลอการลดลงของอัตราการกรองไตได ้

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ อย่างไรก็ตามการศึกษานี้ต้องหยุดการ
ศึกษาก่อนก�ำหนด เนื่องจากกลุ่มที่ได้รับยาMethylprednisolone 
เกิดการติดเชื้อมากขึ้นกว่ากลุ่มที่ได้ยาหลอกถึง 5 เท่า (ร้อยละ14.7 
เทยีบกับร้อยละ 3.2)10 ล่าสดุมกีารศกึษา TESTING low dose โดย
ลดขนาดยา methylprednisolone เป็น 0.4 มิลลิกรัมต่อน�้ำหนัก
ตวัเป็นกโิลกรมั ในผูป่้วยทีม่โีปรตนีในปัสสาวะมากกว่า 1 กรมัต่อวนั  
และมอีตัราการกรองไต 20-120 มลิลลิติรต่อนาทต่ีอ1.73 ตารางเมตร  
ร่วมกับให้ยา co-trimoxazole เพื่อป้องกันการติดเชื้อ พบว่า 
สามารถลดผลลัพธ์รวมระหว่างอัตราการกรองไตลดลงมากกว่า 
ร้อยละ 40 จากเดิม การบ�ำบัดทดแทนไต และการเสียชีวิตจาก 
โรคไตได้ร้อยละ 47 (p-value < 0.001) และพบว่ากลุ่มท่ีได้  
methylprednisolone ขนาดที่ลดลง มีผลข้างเคียงไม่ว่าจะเป็น 
การตดิเช้ือ หรอืการนอนโรงพยาบาล น้อยกว่ากลุ่มทีไ่ด้ยาขนาดสงู11 
จากข้อมลูดังกล่าวปัจจบุนัแนะน�ำพจิารณาการรกัษาด้วยคอร์ตโิคส
เตอรอยด์ในผูป่้วย IgAN ทีม่อีตัราการกรองไตมากกว่า 30 มลิลลิติร 
ต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร โดยไม่มีข้อห้ามของการให้ยา เช่น  
โรคติดเชื้อ โรคเบาหวาน หรือโรคจิตเภทที่ยังควบคุมไม่ได้ และ 
โรคแผลในกระเพาะ หรือโรคกระดูกพรุนที่รุนแรง12 (แผนภูมิที่ 2)

คิดเข่ม และคณะ

Parallel or subsequent
institution of SGLT2I if eGFR

>25 ml/min/1.73 m2

Institution of SGLT2i if 
eGFR >25 ml/min/1.73 m2

Continue conservative treatment

Contraindication to corticosteroid
	Poor control diabetes mellitus
	Obesity (BMI>30 kg/m2)
	Latent infection (e.g.TB)
	Secondary IgAN (e.g. liver cirrhosis)
	Active peptic ulcer
	Uncontrolled psychiatric illness

Institution of SGLT2i if eGFR
>25 ml/min/1.73 m2 : consider

enrollment in a clinical trial

Consider enrollment in a clinical trial

IgA nephropathy

Atypical presentation Idiopathic IgAN

Persistent proteinuria despite conservative treatment
	Maximized RAS blockade
	BP management
	Modified cardiovascular and life style risk factor

RPGNNS

eGFR >30 ml/min/1.73 m2 eGFR <30 ml/min/1.73 m2

No contraindications to
corticosteroid : consider
TESTING study regimen

Contraindication to 
corticosteroid,

patient prefers to avoid
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ยากลุ่มใหม่ (Novel therapy) 
	 ยาท่ีออกฤทธิต่์อระบบภมูคิุม้กนัระบบเยือ่บ ุ(Regulation of 
mucosal immunity) 
	 Targeted released formulation (TRF) – budesonide
	 การเกิด IgAN เกิดจากการที่มี polymeric Gd-IgA1 ในกระแส
เลอืดเพิม่ขึน้ โดยพบว่าสร้างมาจากเซลล์พลาสมาบรเิวณเยือ่บตุ่างๆ  
โดยเฉพาะเยื่อบุผนังล�ำไส้ ดังนั้นจึงมีการผลิตยาเพื่อไปลดการ
สร้าง Gd-IgA1 บริเวณเยื่อบุผิวโดยตรง ได้แก่ TRF–budesonide  
ที่จะออกฤทธ์ิเฉพาะท่ีบริเวณ ileocecal Peyer’s patch จาก
การศึกษา NEFIGAN ในผู้ป่วย IgAN ที่มีอัตราการกรองไตมากกว่า 
45 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร และโปรตีนในปัสสาวะ
มากกว่า 0.75 กรัมต่อวัน หลังได้รับการรักษาแบบประคับประคอง
เป็นเวลา 6 เดอืน แล้วให้ยา TRF–budesonide (Nefecon) 8 และ 
16 มิลลิกรัม เป็นระยะเวลา 9 เดือน เทียบกับยาหลอก พบว่ากลุ่ม
ที่ได้ Nefecon มีอัตราการกรองไตคงท่ี และมีปริมาณโปรตีนใน
ปัสสาวะลดลงต�ำ่กว่ากลุม่ทีไ่ด้รบัยาหลอกร้อยละ 24.4 (p-value =  
0.0066) โดยกลุ่มที่ได้ Nefecon ขนาด 16 มิลลิกรัม พบว่า 
มีการลดลงของปริมาณโปรตีนในปัสสาวะมากกว่ากลุ่มที่ได้รับ 
ยาขนาด 8 มิลลิกรัม (ร้อยละ 27.3 เปรียบเทียบกับร้อยละ 21.5  
ค่า p-value 0.029)13 ในปัจจุบันมีการศึกษา NEFIGARD ซึ่งเป็น 
การศึกษาระยะที่ 3 เพื่อดูประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ
ยา Nefecon ขนาด 16 มิลลิกรัม เป็นระยะเวลา 9 เดือน และ
ติดตามต่อไปอีกหลังจากหยุดยาไปแล้ว 3 เดือน พบว่าสามารถ
ลดโปรตีนปัสสาวะได้ร้อยละ 27 เม่ือเทียบกับยาหลอก14 อย่างไร
ก็ตามผู้วิจัยวางแผนติดตามหลังการรักษาไปนาน 12 เดือน เพื่อดู
การเปลี่ยนแปลงอัตราการกรองไตซึ่งยังต้องรอผลการศึกษาต่อไป 
	 ยาท่ีออกฤทธิต่์อระบบภมูคุ้ิมกนัของร่างกาย (Regulation of 
immune response)
	 B - cell modulation 
	 B-cell activating factor (BAFF) และ A proliferation– 
inducing ligand (APRIL) เป็นไซโตไคน์ทีอ่ยูใ่นกลุม่ Tumor necrosis  
factor (TNF) เป็นปัจจัยที่ส�ำคัญต่อการอยู่รอดและการเพ่ิมขึ้น 
ของบีเซลล์ และการเจริญเติบโตของบีเซลล์ไปเป็นพลาสมาเซลล์ 
ซึ่งน�ำไปสู่การสร้างแอนติบอดีต่อไป จากการศึกษาในสัตว์ทดลอง 
ทีเ่ป็น IgAN พบว่าระดบั APRIL ในเลอืดมคีวามสมัพันธ์กบัการสร้าง 
polymeric Gd-IgA1 ที่เพิ่มขึ้น และการรักษาด้วยยาที่มีฤทธิ์ยับยั้ง 
APRIL พบว่าสามารถท�ำให้ polymeric Gd-IgA1 ในเลือดมีระดับ 
ลดลง และลดการสะสมของ Gd-IgA1 ในโกลเมอรูลัส ช่วยลด
การบาดเจ็บของโกลเมอรูลัส และลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ14 
ปัจจุบันมีการศึกษายาที่จ�ำเพาะกับ BAFF และ APRIL ดังนี้ 
	 Rituximab
	 เป็นโมโนโคลนอลแอนติบอดีต่อ CD20 แอนติเจนที่อยู่บนผิว 

ของบีเซลล์ ท�ำให้มีการลดลงของบีเซลล์ จากการศึกษาพบว่า  
rituximab สามารถลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ และช่วยให้การ
ท�ำงานของไตในผู้ป่วย IgAN ดีข้ึน อย่างไรก็ตามการศึกษาโดย
การใช้ rituximab ขนาด 1 กรัมทุก 2 สัปดาห์ เมื่อเริ่มรักษา
และที่ 6 เดือน ในคนไข้ IgAN จ�ำนวน 34 รายที่มีปริมาณโปรตีน 
ในปัสสาวะมากกว่า 1 กรัมต่อวัน และอัตราการกรองไต <90 
มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร จากนั้นติดตามผู้ป่วยไป 1ปี  
พบว่าไม่มีการเปลี่ยนแปลงของปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ และ 
ไม่มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ Gd-IgA1 และระดับแอนติบอดี
ต่อ Gd-IgA1 ในเลือดของผู้ป่วยที่ได้รับ rituximab15 ดังนั้นการใช้ 
rituximab ในการรักษาผู้ป่วย IgAN ยังจ�ำเป็นต้องอาศัยการศึกษา
เพิ่มเติมต่อไป
	 VIS649 (Sibeprenlimab) เป็นโมโนโคลนอลแอนติบอดี  
IgG2 ที่มีฤทธิ์ยับยั้ง APRIL โดยยาอยู่ในรูปแบบยาฉีดเข้าทางหลอด
เลอืดด�ำ การศกึษาในอาสาสมคัรจ�ำนวน 51 ราย ในขนาด 0.5, 2, 6 
และ 12 มิลลิกรัมต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม พบว่าสามารถลดระดับ 
APRIL และ Gd-IgA1 ได้สัมพันธ์กับปริมาณยาที่ได้รับ โดยไม่พบ
ภาวะแทรกซ้อนจากการใช้ยา16

	 BION-1301 เป็นโมโนโคลนอลแอนติบอดีที่ยับยั้ง APRIL 
โดยยาอยู่ในรูปแบบยาฉีดเข้าทางหลอดเลือดด�ำหรือฉีดเข้าช้ันใต้
ผวิหนงั จากการศกึษาในผูป่้วย IgAN 20 ราย ทีม่โีปรตนีในปัสสาวะ
มากกว่า 0.5 กรมัต่อวนั โดยให้ยาขนาด 450 มิลลกิรมั ทุก 2 สปัดาห์ 
เป็นเวลา 3 เดือน พบว่าสามารถลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ  
ลดระดับ APRIL และระดับ Gd-IgA1 ในเลือดได้ โดยไม่พบภาวะ
แทรกซ้อนจากการใช้ยา17

	 Atacicept เป็นโปรตนีผสม (recombinant protein) ระหว่าง 
IgG1, transmembrane activator และ cyclophilin ligand  
ออกฤทธิ์ยับยั้งทั้ง BAFF และ APRIL จากการศึกษาระยะที่ 2  
ในผู้ป่วย IgAN จ�ำนวน 16 ราย ที่มีปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ
มากกว่า 1 กรัมต่อวัน โดยให้ยาขนาด 25 และ 75 มิลลิกรัม  
ฉีดใต้ผิวหนังทุกสัปดาห์เป็นระยะเวลา 72 สัปดาห์ พบว่าสามารถ
ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 24 และ 25 และลดระดับเซรั่ม 
Gd-IgA1 ได้ร้อยละ 25 และ 60 ในผู้ป่วยที่ได้ยาขนาด 25 และ  
75 มิลลิกรัม ตามล�ำดับ โดยในกลุ่มที่ได้ยามีการท�ำงานของไตคงที่
และไม่มีผลข้างเคียงที่รุนแรง18 
	 T – cell modulation 
	 พบว่าในผู้ป่วย IgAN มีสัดส่วนของ T-helper2 (Th2), T 
follicular helper cells (Tfh), T helper 17 cells (Th17), T 
helper 22 cells (Th22) สูงในขณะที่มี T helper 1 cells (Th1) 
และ Regulatory T Cell (Treg) ค่อนข้างต�่ำ ท�ำให้มีสัดส่วน  
Th1 ต่อ Th2 ที่ไม่สมดุลกัน เกิดการกระตุ้นบีเซลล์ ท�ำให้สร้าง 
Gd-IgA1 เพิ่มข้ึน จากการศึกษาการให้ยา artemisinin ร่วมกับ 
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hydroxychloroquine ในสัตว์ทดลองที่เป็น IgAN พบว่าสามารถ
ลดการเพิ่มข้ึนของ mesangial cell และท�ำให้การท�ำงานของไต 
ดีขึ้น โดยจะไปลดสัดส่วนของ Th2 และ Th17 และเพิ่มการสร้าง  
Th1 และ Treg19 นอกจากน้ียังมีการศึกษาการให้ 1,25- 
dihydroxyvitamin D3 พบว่าช่วยเพิ่มสมดุลระหว่าง Th17 และ 
Treg และลดโปรตีนในปัสสาวะ ในสัตว์ทดลองที่เป็น IgAN ได้20

	 การมี c-c motif chemokine ligand (CCL) มากเกินไป 
สามารถก่อให้เกิดการอักเสบที่เนื้อเยื่อไตได้ โดยเฉพาะ CCL20, 
CCL22, CCL27 ซึ่งจะไปกระตุ้น Th22 ผ่านตัวรับ c-c motif 
chemokine receptor ท่ี 4, 6 และ 10 ท�ำให้เกิดการอักเสบ 
ที่โกลเมอรูลัส จึงได้มีการศึกษายา Acteoside ซึ่งมีส่วนประกอบ
ที่สกัดจากสมุนไพร Rehmannia Glutinosa ท่ีมีฤทธิ์ต ้าน 
การอักเสบและควบคุมการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกัน พบว่า 
สามารถชะลอการเสื่อมของไตใน IgAN ได้ โดยสามารถลดปริมาณ
โปรตีนในปัสสาวะและลดการสร้าง Th22 ในสัตว์ทดลอง21 อย่างไร
กต็ามยงัจ�ำเป็นต้องอาศยัการศกึษาเพิม่เตมิ ทัง้ในด้านประสทิธภิาพ
และความปลอดภัยของยาดังกล่าว 
	 ยาท่ีออกฤทธิต่์อระบบการอักเสบ (Regular of inflammation)
	 Inhibition of spleen tyrosine kinase activation 
	 Spleen Tyrosine Kinase (SYK) พบมากในบีเซลล์และ
เซลล์ต้นก�ำเนิดเม็ดเลือด ท�ำให้เกิดการบาดเจ็บของโกลเมอรูลัส  
และการอกัเสบทีท่่อไตและเนือ้เยือ่22 ผ่านกลไกการกระตุ้นการสร้าง 
ไซโตไคน์ interleukin-6, interleukin-8, Nuclear Factor κB  
(NF- κB) และ Mitogen-activated protein kinase (MAPK) ท�ำให้
มีการเพิ่มขึ้นของเซลล์บริเวณ mesangium และเกิดการอักเสบ 
ของไตตามมา ปัจจุบันมีการพัฒนายาที่มีฤทธิ์ยับยั้ง SYK ได้แก่
	 Fostamatinib จากการศึกษาการให้ยา fostamatinib ขนาด 
100 และ 150 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 2 ครั้งในผู้ป่วย IgAN 
76 รายที่มีโปรตีนรั่วในปัสสาวะและอัตราการกรองไตมากกว่า 30 
มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร เป็นระยะเวลา 24 สัปดาห์  
พบว่า สามารถลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะได้แต่ไม่มีความ 
แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญักับกลุม่ทีไ่ด้รบัยาหลอก และเมือ่ท�ำการ
ศกึษาเฉพาะกลุม่ทีม่โีปรตนีในปัสสาวะมากกว่า 1 กรมัต่อวนั พบว่า 
สามารถลดโปรตีนในปัสสาวะได้ 720 และ 803 มิลลิกรัมต่อกรัม 
ครเีอตนินี ในกลุม่ทีไ่ด้รบัยาขนาด 100 และ 150 มลิลกิรมั ตามล�ำดับ 
เทียบกับการลดลงของปริมาณโปรตีนในปัสสาวะเพียง 177 
มิลลิกรัมต่อกรัมครีเอตินีนในกลุ่มท่ีได้รับยาหลอก โดยไม่พบว่า
มีการเปลี่ยนแปลงของการท�ำงานของไต อย่างไรก็ตามมีผู้ป่วย
จ�ำนวน 6 รายเกิดผลข้างเคียงจากการรักษาท�ำให้ต้องออกจาก 
การศึกษา และมีผู้ป่วย 7 รายท่ีได้รับยา Fostamatinib แล้วมี
โปรตีนในปัสสาวะเพิ่มข้ึนมากกว่าร้อยละ 50 ดังน้ันยังจ�ำเป็นต้อง 
มกีารศกึษาประสทิธภิาพ และความปลอดภัยของยา fostamatinib 

เพิ่มเติมในอนาคต23 
	 ยาทีอ่อกฤทธิต่์อระบบการส่งสญัญาณการอกัเสบ (Regulation  
of Inflammation – Related Signaling Pathway) 
	 Nucleotide-binding oligomerization domain (NOD)-
like receptor family pyrin domain containing 3 (NLRP3) 
inflammasome เป็นปราการด่านแรกของร่างกายที่ท�ำหน้าท่ีรับ
รู้เมื่อมีสิ่งแปลกปลอมเข้าสู่ร่างกาย โดยอาศัยโปรตีนตัวรับจดจ�ำ 
รูปแบบ ในคนไข้ IgAN เมื่อ Gd-IgA1 เข้าสู ่ร่างกาย NLRP3  
inflammasome จะไปกระตุ ้นให ้ เกิดการสร ้างไซโตไคน ์ 
interleukin-1β และ interleukin-18 เพิ่มมากขึ้น24 นอกจากน้ี
พบว่าการกระตุน้ NF- κB เป็นส่วนส�ำคญัในการเกดิการอกัเสบของ
ไตในผูป่้วย IgAN โดยพบว่าการกระตุน้ NF- κB จะไปกระตุน้ให้เกดิ
การสร้างไซโตไคน์อักเสบ เช่น Tumor necrosis factor (TNF-α), 
interleukin-6 และ Monocyte chemoattractant protein-1 
(MCP-1) เพิ่มขึ้น ซึ่งการกระตุ้นดังกล่าวให้ผลคล้ายกับการกระ
ตุ้น NLRP3 inflammasome ท�ำให้เกิดการอักเสบที่ไตเพิ่มขึ้น ใน
ปัจจุบันมียาที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการส่งสัญญาณการอักเสบได้แก่
	 Schisandrin B คือสารสกัดจาก Schisandra chinensis ซึ่ง
เป็นสมุนไพรจีน ออกฤทธิ์ยับยั้ง TNF-α โดยตรง ท�ำให้ไม่สามารถ
ส่งสัญญาณการอักเสบได้ ท�ำให้อักเสบของไตลดลง จากการศึกษา
ในสัตว์ทดลองที่เป็น IgAN พบว่าสารสกัดดังกล่าวสามารถลดการ
เพิ่มขึ้นของเซลล์บริเวณ mesangium ได้25 
	 Hydroxychloroquine (HCQ) เป็นยาที่ใช้รักษามาลาเรีย 
และน�ำมารักษาโรคภูมิคุ ้มกันต้านตนเอง จากการศึกษาโดยให้ 
HCQ ในผู้ป่วย IgAN ที่ได้รับยา ACEI หรือ ARB แล้วยังมีโปรตีนรั่ว
ในปัสสาวะ 0.75-3.5 กรัมต่อวันและมีอัตราการกรองไตมากกว่า 
30 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ1.73 ตารางเมตร พบว่าสามารถลดโปรตีน
ในปัสสาวะได้อย่างมีนัยส�ำคัญเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก (ลดลง 
ร้อยละ 48.4 เปรยีบเทยีบกบัเพิม่ขึน้ร้อยละ 10 ค่า p-value < 0.001)26 

patients with immunoglobulin A nephropathy (IgAN  
โดยกลไกของ HCQ ในการลดโปรตีนในปัสสาวะยังไม่ทราบแน่ชัด 
จากการศึกษาการให้ยา artemisinin ร่วมกับ HCQ พบว่าการลด
ลงของโปรตนีในปัสสาวะเกดิจากการทีย่ามผีลไปลดการกระตุน้ของ 
NLRP3 inflammasome และ NF- κB นอกจากนี้ยังไปลดสัดส่วน
ของ Th2 และ Th17 และเพิ่มการสร้าง Th1 และ Treg 
	 ยาที่ออกฤทธิ์ต ่อระบบคอมพลีเมนต์ (Regulation of 
complement activation) 
	 ระบบคอมพลีเมนต์ เป็นส่วนหนึ่งของภูมิคุ้มกันโดยก�ำเนิดมี  
3 pathway ได้แก่ classical, alternative และ lectin pathway 
ไม่ว่าจะกระตุน้ด้วย pathway ใด กจ็ะเกดิการกระตุน้ให้เกดิ C5–C9  
เป็นขั้นตอนสุดท้าย หรือที่เรียกว่า terminal pathway เกิด 
เป็น membrane attack complex (MAC) ในปัจจุบันพบว่า ยาที่

คิดเข่ม และคณะ
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ออกฤทธิ์มุ่งเป้าต่อระบบคอมพลีเมนต์ก�ำลังเป็นที่สนใจ เนื่องจากมี
หลักฐานเพิ่มขึ้นเรื่อยๆ ว่า ทั้ง alternative และ lectin pathway 
มีบทบาทส�ำคัญในการเกิดโรค IgAN 
	 จากการศึกษา Genome-wide association study (GWAS) 
พบว่า มียีนที่เกี่ยวข้องกับการเกิด IgAN ถึง 22 ต�ำแหน่ง ซึ่งมี 
ความสัมพันธ์กับการกระตุ้นระบบคอมพลีเมนต์ โดยร้อยละ 90 
พบการติดสารฟลูออเรสเซนต์ของ C3 ต�ำแหน่งเดียวกับ IgA และ
พบว่าการติดสารฟลูออเรสเซนต์ของ C3 ท่ีบริเวณ mesangium 

การลดลงของระดับ C3 ในเลือดสัมพันธ์กับผลลัพธ์ทางไตท่ีไม่ดี 
ในคนไข้ IgAN นอกจากนีก้ารพบ mannan-binding lectin (MBL), 
L-ficolin, MBL-associated serine proteases (MASPs) และ 
C4d สะสมในโกลเมอรูลัส ยังบ่งบอกว่ามีการกระตุ้นคอมพลีเมนต์
ผ่าน lectin pathway และสามารถพยากรณ์การก�ำเรบิของโรคได้27 
ปัจจบุนัมกีารศกึษายาทีม่ฤีทธิย์บัยัง้การกระตุน้ระบบคอมพลเีมนต์
ทั้ง alternative, lectin และ terminal pathway ซึ่งส่วนใหญ่ยัง
อยู่ในระยะที่ 2 หรือเป็นการศึกษาน�ำร่อง ดังแสดงในตารางที่ 1

ชื่อยา ออกฤทธิ์ยับยั้ง การศึกษา ผลการศึกษา

Iptacopan36 Factor B ระยะที่ 2 
ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 23 ในวันที่ 90 หลังการรักษา โดยการ
ท�ำงานของไตเปลี่ยนแปลงเล็กน้อย

IONIS-FB-LRx37 Factor B ระยะที่ 2 ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 44 ในสัปดาห์ที่ 29 หลังการรักษา

Narsoplimab38 MASP-2 ระยะที่ 3 
ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 61.4 โดยการท�ำงานของไตคงที่ในสัปดาห์
ที่ 31-54 และไม่พบผลข้างเคียงรุนแรงของยา 

Cemdisiran39 การสร้าง C5 ระยะที่ 2 ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 37.4 ในสัปดาห์ที่ 32

Eculizumab40 C5 
รายงานผู้ป่วย
เฉพาะราย

ลดโปรตีนในปัสสาวะ และการท�ำงานของไตคงที่ 

Ravulizumab C5 ระยะที่ 2 อยู่ระหว่างการศึกษา

Avacopan41 C5a ระยะที่ 2 ลดโปรตีนในปัสสาวะได้ร้อยละ 50 ในสัปดาห์ที่ 12 

	 ยาที่ออกฤทธิ์ต ่อกระบวนการกลืนกินตัวเองของเซลล์  
(Regulation of Autophagy) 
	 กระบวนการออโตฟาจีเป็นกระบวนการกลืนกินตัวเองของ 
เซลล์ ที่เกิดขึ้นในภาวะอดอาหาร การติดเชื้อทั้งไวรัสและแบคทีเรีย 
การเสียหายของออร์กาเนล และในการเกิดโรคต่างๆ โดยพบว่า 
ในผู้ป่วย IgAN จะมีกระบวนการออโตฟาจีของ podocyte ลดลง  
ซึ่งเป็นผลจาก TGF-β1 ที่หลั่งจาก mesagial cell ผ่านการกระตุ้น
โดย mammalian target of rapamycin complex 1 (mTORC1)28  
ดังนั้นการเพิ่มกระบวนการออโตฟาจีของpodocyte น่าจะมี
ประโยชน์ในการรักษา IgAN จึงได้มีการน�ำยาท่ียับย้ัง mTOR มา
ใช้ พบว่าสามารถลดโปรตีนในปัสสาวะ และลดการเพิ่มของเซลล์
บรเิวณ mesangium ในสตัว์ทดลองได้29 อย่างไรกต็ามกระบวนการ 
ออโตฟาจีเป็นกระบวนการที่ค่อนข้างซับซ้อน และมีบทบาท 
แตกต่างกันในแต่ละเซลล์ ดังน้ันการเพ่ิมขึ้นของกระบวนการ 
ออโตฟาจี อาจจะส่งผลแตกต่างกันในแต่ละอวัยวะ ฉะนั้นหากน�ำ 
ยาดังกล่าวมาใช้ในการรักษา IgAN จ�ำเป็นต้องมีการศึกษาเพิ่มเติม
ถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา

	 ยาที่ออกฤทธิ์ปิดกั้นตัวรับ เอนโดทีลีนไทป์เอ และแองจิโอ 
เทนซิน 2 ซับไทป์ 1 
	 Endothelin-1 
	 เอนโดทีลิน เป็นสารประเภทเปปไทด์ที่ถูกผลิตจากเซลล์ในผนัง
หลอดเลือดแดง ออกฤทธิ์กระตุ้นให้หลอดเลือดแดงหดตัว ส�ำหรับ
เอนโดทีลินที่มีผลโดยตรงกับไตคือ เอนโดทีลีน 1 (Endothelin-1; 
ET-1) ซึ่งท�ำหน้าที่ใกล้เคียงกับแองจิโอเทนซิน 2 (Angiotensin II) 
โดย ET-1 จะไปท�ำลาย podocyte ท�ำให้เกิดการหดตัวของผนัง
หลอดเลือดที่ไต มีการเพิ่มขึ้นของเซลล์ในบริเวณ mesangium 
ท�ำให้เกิดการอักเสบ ตามมาด้วยพังผืด และภาวะไตเสื่อมในท่ีสุด 
โดย ET-1 จะออกฤทธิ์โดยจับกับ Endothelin type A receptor 
ปัจจุบันมีการน�ำยาที่มีผลยับยั้งหรือปิดก้ันตัวรับของ ET-1 ในการ
รักษาผู้ป่วย IgAN ได้แก่
	 Sparsentan ออกฤทธิ์ปิดกั้นตัวรับทั้ง Endothelin type A 
receptor และ Angiotensin II subtype 1 receptor โดยพบว่า 
sparsentan สามารถลดโปรตีนในปัสสาวะในผู้ป่วย IgAN ที่ยังมี
โปรตนีรัว่ในปัสสาวะหลงัการรกัษาด้วย ACEI หรอื ARB ได้มากกว่า 

ตารางที่ 1 การศึกษายาที่มีฤทธิ์ยับยั้งการกระตุ้นระบบคอมพลีเมนต์ในการรักษาผู้ป่วย IgAN
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Irbesartan อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (ร้อยละ 49.8 เทียบกับ 
ร้อยละ 15.1) ซึ่งขณะนี้ก�ำลังอยู่ในการศึกษาระยะที่ 330

	 Atrasentan ออกฤทธ์ิปิดก้ันตัวรับชนิด Endothelin type 
A receptor จากการศึกษาการใช้ยา Atrasentan ในผู้ป่วย IgAN  
พบว่ายาสามารถลดโปรตนีในปัสสาวะได้ร้อยละ 43.6 ที ่12 สปัดาห์ 
อย่างไรก็ตามขณะนี้ก�ำลังท�ำการศึกษาในระยะที่ 3 (ALIGN study) 
เพื่อดูการเปลี่ยนแปลงของโปรตีนในปัสสาวะในสัปดาห์ที่ 24 จึง 
ต้องรอติดตามผลการศึกษาต่อไป31

ยาที่มีฤทธิ์ยับยั้ง Sodium-glucose cotransporter 2
	 ยากลุ่มที่มีฤทธิ์ยับยั้งโซเดียม - กลูโคส โคทรานสปอร์เตอร์-2 
(Sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor; SGLT2i) เป็น
ยารักษาเบาหวาน ท่ีสามารถช่วยชะลอการเสื่อมของไต โดย 
ยับยั้งการดูดกลับของโซเดียมและกลูโคสที่ proximal tubule 
ท�ำให้มีโซเดียมและกลูโคสไปท่ี macula densa เพิ่มมากขึ้น ซึ่ง 
จะไปกระตุ้นขบวนการ tubuloglomerular feedback ส่งผลให้ 
มีการหดตัวของหลอดเลือด afferent arteriole ท�ำให้ความดัน 
ภายในโกลเมอรลูสัลดลง และลดอตัราการกรองของไตทีส่งูผดิปกติ 
ลดการบาดเจบ็ต่อเซลล์ภายในโกลเมอรลูสั โดยเฉพาะอย่างยิง่เซลล์ 
podocyte และลดปริมาณโปรตีนในปัสสาวะได้ในที่สุด ซึ่งผล 
จากการเพิ่มการขับโซเดียมและน�้ำตาลกลูโคสทางปัสสาวะ 
สามารถช่วยลดน�้ำหนักและความดันโลหิตได้ นอกจากนี้ยังช่วยลด  
oxidative stress ส่งผลให้มกีารกระตุน้ขบวนการการอกัเสบลดลง32 
การศกึษาและวิเคราะห์แบบอภมิานของการใช้ยา SGLT2i ในผูป่้วย
โรคไตเรื้อรังที่มีสาเหตุมาจาก IgAN จ�ำนวน 270 ราย และ 817 ราย 
จาก DAPA-CKD33 และ EMPA-Kidney34 ตามล�ำดับ พบว่า SGLT2i  
สามารถลดผลรวมของการเกิดโรคไตเร้ือรังระยะท่ี 5 อัตราการ 
กรองไตลดลงจากเดิมมากกว่าร้อยละ 50 การเสียชีวิตด้วยโรคไต 
และอัตรากรองไตลดลงจนน้อยกว่า 15 มิลลิลิตรต่อนาทีต่อ 
1.73 ตารางเมตร ได้ร้อยละ 5135 โดยอาจพิจารณาให้ SGLT2i  
ในผูป่้วย IgAN ทีม่อีตัราการกรองไตมากกว่า 30 มลิลิลติรต่อนาทต่ีอ 
1.73 ตารางเมตร และมีปริมาณโปรตีนในปัสสาวะมากกว่า 1 กรัม 
ต่อวัน หลังจากได้รับการรักษาแบบประคับประคองและยา 
คอร์ติโคสเตอรอยด์ หรือมีข้อห้ามในการให้ยาคอร์ติโคสเตอรอยด์ 
หรอืมอีตัราการกรองไต 25-30 มลิลลิติรต่อนาทต่ีอ1.73 ตารางเมตร 
และไม่มีข้อห้ามในการให้ยา SGLT2i (แผนภูมิที่ 2) 

สรุป 
	 พยาธิก�ำเนิดของโรค IgAN เกิดจากหลายปัจจัย โดยปัจจัย
ที่ส�ำคัญคือการมีระดับ Gd-IgA1 ในเลือดเพิ่มขึ้น แล้วไปรวมกับ
แอนตบิอด ีเกดิเป็น immune complex มาจบัทีบ่รเิวณโกลเมอรลูสั 
ท�ำให้เกิดการอักเสบของไตตามมา ดังนั้นยาที่สามารถรักษา IgAN  

ทีต้่นเหตไุด้ จงึควรมฤีทธิย์บัยัง้การสร้าง Gd-IgA1 และลดการสะสม
ของ immune complex ทีโ่กลเมอรลัูส ได้แก่ ยาในกลุม่ทีอ่อกฤทธิ์ 
ต่อระบบภูมิคุ ้มกันของร่างกาย โดยยับยั้ง BAFF และ APRIL  
และยาท่ีออกฤทธิ์ต่อระบบภูมิคุ้มกันของระบบเยื่อบุ โดยไปลด 
การสร้าง Gd-IgA1 บริเวณเยื่อบุผิวของล�ำไส้ นอกจากนี้ยังมียา 
มุ่งเป้าเฉพาะ ได้แก่ ยาที่ออกฤทธิ์ต่อระบบคอมพลีเมนต์ ยาที่ออก
ฤทธิ์ปิดกั้นตัวรับของ ET-1 และยาในกลุ่ม SGLT2i ท่ีเริ่มมีข้อมูล
การศึกษาทางคลินิกที่แสดงให้เห็นว่าสามารถลดปริมาณโปรตีน 
ในปัสสาวะ และลดการอักเสบของไตในผู้ป่วย IgAN ได้ ซึ่งคาดว่า
จะมีบทบาทที่ส�ำคัญในการรักษา IgAN ในอนาคต 
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