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Immunoglobulin A Vasculitis Nephritis

อังคนีย์ ชะนะกุล

บทนำำ�
Immunoglobulin A vasculitis (IgAV) หรืือเดิิมเรีียกว่่า Henoch-Schönlein purpura เป็็นโรค               

หลอดเลือืดขนาดเล็ก็อักัเสบที่่�พบได้บ้่อ่ยที่่�สุดุในเด็ก็ โดยเฉพาะในช่ว่งอายุตุ่ำ่กว่า่ 10 ปี ีโดยมีอีาการและอาการแสดง

ของหลอดเลืือดอัักเสบตามอวััยวะต่่าง ๆ ได้้แก่่ ผิิวหนััง ระบบข้้อ ระบบทางเดิินอาหาร ไต ปอดและระบบประสาท 

การวินิิจิฉัยัโรค IgAV อาศัยัลักัษณะทางคลินิิกิ และเกณฑ์ก์ารวินิิจิฉัยัตาม European League Against Rheumatism, 

Pediatric Rheumatology International Trial Organization and Pediatric European Society (EULAR/

PRINTO/PRES)1 ดัังกล่่าวในบท Updated in IgA Vasculitis ผู้้�ป่่วยเด็็กส่่วนใหญ่่มีีการพยากรณ์์โรคดีีและหาย            

ได้้เอง โดยเฉพาะในผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีีภาวะแทรกซ้้อนทางไต

IgA vasculitis nephritis (IgAVN) เป็็นภาวะแทรกซ้้อนทางไตที่่�พบในผู้้�ป่่วย IgAV และเป็็นปััจจััยสำคััญใน

การพยากรณ์โรคในระยะยาว แม้้ว่่า IgAV จะมีีการพยากรณ์โรคท่ี่�ดีี แต่่ในผู้้�ป่วยท่ี่�มีีภาวะไตอักเสบรุุนแรงร่่วมด้้วย

อาจมีีการดำเนิินโรคเข้้าสู่่�ภาวะโรคไตเรื้้�อรััง (chronic kidney disease) และโรคไตเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้าย (end-stage 

kidney disease) ดัังนั้้�นผู้้�ป่่วย IgAV ควรได้้รัับการตรวจติิดตามอาการทางไตอย่่างสม่่ำเสมอ เพื่่�อให้้ได้้การวิินิิจฉััย

และได้้รัับการรัักษาอย่่างรวดเร็็ว
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ระบาดวิิทยา 
อุุบััติิการณ์์ IgAV แตกต่่างกัันไปในแต่่ละการศึึกษา ในผู้้�ป่่วยเด็็กพบอุุบััติิการณ์์ต่่อปีีประมาณ 3-26.7 ต่่อ 

100,000 ประชากร และอุุบััติิการณ์์ในผู้้�ใหญ่่ประมาณ 0.8-1.8 ต่่อ 100,000 ประชากร2 อาการทางไตพบได้้ร้้อยละ 

20-80 ของผู้้�ป่่วย IgAV3 การศึึกษาอุุบััติิการณ์์ IgAVN ที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยจากการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไตในผู้้�ป่่วยเด็็ก IgAV 

ที่่�ประเทศญี่่�ปุ่่�นพบอุุบััติิการณ์์ 1.32 ต่่อ 100,000 ประชากรเด็็กต่่อปีี4 ซึ่่�งต่่ำกว่่าในอดีีตที่่�เคยศึึกษาในเมืือง                   

Fukushima ประเทศญี่่�ปุ่่�นพบอุุบััติิการณ์์ของ IgAVN 3.5-3.6 ต่่อ 100,000 ประชากรต่่อปีี5 หรืือที่่�ประเทศอัังกฤษ 

และประเทศอิติาลีพีบอุบุัติัิการณ์ ์IgAVN เท่า่กับั 2.7 ต่่อ 100,000 ประชากรเด็ก็ต่อ่ปี ีและ 1.9 ต่อ่ 100,000 ประชากร

เด็็กต่่อปีีตามลำดัับ6,7

พยาธิิกำำ�เนิิด
IgAVN และ IgA nephropathy (IgAN) มีีลัักษณะของอาการแสดงและพยาธิิสภาพที่่�คล้้ายคลึึงกััน ได้้แก่่ 

ปััสสาวะปนเลืือด (hematuria) ภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีน (proteinuria) ร่่วมกัับการเกิิดสารเชิิงซ้้อนทางอิิมมููนของ 

อิิมมููโนโกลบููลิินเอ (IgA) สะสมที่่�ไตในบริิเวณ glomerular mesangium 

IgAN มีอีาการแสดงเฉพาะที่่�ไต พบได้บ้่อ่ยในเด็ก็อายุมุากกว่า่ 10 ปีแีละวัยัผู้้�ใหญ่ ่ผู้้�ป่ว่ยเด็ก็มักัมาด้ว้ยอาการ

ปััสสาวะปนเลืือดโดยไม่่มีีอาการ (asymptomatic hematuria) อุุบััติิการณ์์ IgAN ไม่่มีีการเปลี่่�ยนแปลงตามฤดููกาล

เหมืือน IgAV ผู้้�ป่วยเด็็ก IgAN มีีพยากรณ์โรคท่ี่�แย่่กว่่า IgAVN คืือ ประมาณร้้อยละ 30-40 ของผู้้�ป่วยจะมีีการ           

ดำเนินิโรคเข้า้สู่่�โรคไตเรื้้�อรังัระยะสุดุท้า้ยในเวลา 20-30 ปีภีายหลังัจากเริ่่�มแสดงอาการ8 ในขณะที่่�ส่ว่นใหญ่ข่องผู้้�ป่ว่ย 

IgAVN พบโปรตีีนในปััสสาวะได้้ชั่่�วคราว และมีีแนวโน้้มหายได้้เอง เพีียงร้้อยละ 5-20 ของผู้้�ป่วย IgAVN ที่่�มีี                

พยาธิิสภาพทางไตรุุนแรง มีีการดำเนิินโรคเข้้าสู่่�โรคไตเรื้้�อรััง และมีีการดำเนิินโรคเข้้าสู่่�โรคไตเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้าย           

ร้้อยละ 1-73,9 

พยาธิิสภาพของ IgAVN มีีความคล้้ายคลึึงกัับ IgAN คืือ มีีการสะสมของสารเชิิงซ้้อนทางอิิมมููนของอิิมมููโน

โกลบููลิินเอชนิิด subclass 1 (IgA1) ที่่�บริิเวณ mesangium โดยมีีแบบจำลองพยาธิิกำเนิิดหลายขั้้�นตอน (multi-hit 

pathogenesis models)10,11 ดัังนี้้� (รููปที่่� 1)

Hit 1: เริ่่�มต้้นจากความบกพร่่องของกระบวนการ glycosylation ที่่�บริิเวณ hinge region ของโมเลกุุล 

IgA1 ทำให้้มีีการขาดหายไปของ galactose บริิเวณ O-glycans ทำให้้ N-Acetylgalactosamine (GalNAc) มีี

ตำแหน่ง่ว่า่ง โดยอาจจับักับั sialic acid หรือืไม่ก่็ไ็ด้ ้เกิดิเป็น็ galactose-deficiency IgA1 (Gd-IgA1) จากการศึกึษา

พบว่่า ผู้้�ป่่วย IgAVN มีีระดัับ Gd-IgA1 ในเลืือดสููงกว่่าในผู้้�ป่่วย IgAV ที่่�ไม่่มีีภาวะแทรกซ้้อนทางไต12

Hit 2: ร่่างกายสร้้างแอนติิบอดีีชนิิดอิิมมููโนโกลบููลิินจีี (immunoglobulin G) ซึ่่�งเป็็น anti-glycan             

antibody ต่่อ Gd-IgA1 (anti-Gd-IgA1 autoantibody)
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รููปที่่� 1 	แบบจำลองพยาธิิกำเนิิดหลายขั้้�นตอน (multi-hit pathogenesis models) ใน IgAVN (ดััดแปลงจากเอกสาร

อ้้างอิิงที่่� 10 และ 11)

Hit 3: แอนติิบอดีีที่่�สร้้างขึ้้�นจะมาจัับกัับ epitope บน GalNAc เกิิดเป็็นสารเชิิงซ้้อนทางอิิมมููนของ               

Gd-IgA1 (Gd-IgA1 immune complexes) จััดเป็็นสารเชิิงซ้้อนทางอิิมมููนขนาดใหญ่่ และไม่่สามารถถููกทำลาย           

ที่่�ตัับ เนื่่�องจากไม่่ถููกจัับกัับ asialoglycoprotein receptor ที่่�จะนำเข้้าสู่่�กลไกการสลาย (catabolism) ในตัับ10

Hit 4: เกิิดการสะสมของสารเชิิงซ้้อนทางอิิมมููนของ Gd-IgA1 ในบริิเวณ mesangium โดยจัับกัับ              

transferrin receptor (CD71) ซึ่่�งเป็็น IgA1 receptor ที่่�อยู่่�บนผิิวเซลล์์ mesangial13 ทำให้้มีีการเพิ่่�มจำนวนของ

เซลล์์ mesangial เกิิดกระบวนการอักเสบและบาดเจ็็บต่่อโกลเมอรููลัส ร่่วมกัับมีีการกระตุ้้�นคอมพลีีเมนต์์ผ่่าน            

alternative, lectin และ terminal complement pathways

ปััจจััยทางพัันธุุกรรมและสิ่่�งแวดล้อมเป็็นอีีกปััจจััยหนึ่่�งท่ี่�มีีบทบาทต่่อการเกิิดโรค IgAV และ IgAVN ส่่ง          

ผลให้้อุุบััติิการณ์์ความชุุกของโรคแตกต่่างกัันไปในแต่่ละท้้องถิ่่�นและเชื้้�อชาติิ ดัังเช่่น อุุบััติิการณ์์ของโรค IgAV พบ

สููงสุุดในชนชาติิเอเชีียตะวัันออก รองลงมา คืือ ชาวยุุโรป และพบได้้น้้อยในเชื้้�อสายแอฟริิกััน1 จากความก้้าวหน้้าใน

การศึึกษา genome-wide association studies (GWAS) ในปััจจุุบััน พบความสััมพัันธ์์ระหว่่างพยาธิิกำเนิิดของ     
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โรค IgAV กับัยีีนในกลุ่่�ม human leucocyte antigen (HLA) class II ได้แ้ก่ ่HLA-DQA1 และ DQB1, HLA-DRB1*11 

และ DRB1*13 หรืือยีีนในกลุ่่�ม non-HLA ได้้แก่่ cytokines genes (IL18, ILRN*2, TGFb1), chemokines genes 

(MCP1), adhesion molecules genes (SELP), renin-angiotensin system genes (Agt, ACE), C1GALT1, 

NOS2A, eNOS, PON1 และ MEFV โดยพบยีีน IL18  และ ILRN*2 สััมพัันธ์์กัับภาวะแทรกซ้้อนทางไตที่่�รุุนแรง14

อาการและอาการแสดง
อาการแสดงทางไตที่่�พบได้้บ่่อยที่่�สุุด คืือ ภาวะปััสสาวะปนเลืือดที่่�มองไม่่เห็็นด้้วยตาเปล่่า และสามารถ         

ตรวจพบเม็็ดเลืือดแดงในปััสสาวะได้้ด้้วยกล้้องจุุลทรรศน์์ (microscopic hematuria) โดยอาจพบภาวะปััสสาวะ           

มีีโปรตีีนร่่วมด้้วยได้้ถึึงร้้อยละ 60 หรืืออาจพบภาวะปััสสาวะปนเลืือดที่่�สามารถมองเห็็นได้้ด้้วยตาเปล่่า (gross          

hematuria) ได้ร้้อ้ยละ 25 ในผู้้�ป่วยบางรายอาจพบภาวะความดันัเลือืดสููง ภาวะไตอักเสบ หรือืกลุ่่�มอาการเนโฟรติก 

(nephrotic syndrome) ในรายที่่�รุุนแรงอาจพบภาวะการอัักเสบของโกลเมอรููลััสร่่วมกัับมีีการทำงานของไตลดลง

อย่่างรวดเร็็ว (rapidly progressive glomerulonephritis, RPGN) 

อาการแสดงทางไตมักัปรากฏในระยะแรกของโรค ร้อ้ยละ 85 พบในช่ว่งเดือืนแรกหลังัจากผู้้�ป่ว่ยเริ่่�มมีอีาการ

ทางระบบอื่่�นของ IgAV ร้้อยละ 91 พบในระยะเวลา 6 สััปดาห์์แรก และร้้อยละ 97 พบในช่่วง 6 เดืือนหลัังจากผู้้�ป่่วย

เริ่่�มมีีอาการของโรค IgAV โดยอุุบััติิการณ์์ทางไตพบได้้น้้อยในเด็็กอายุุน้้อยกว่่า 2 ปีี15

การทบทวนวรรณกรรมจากการวิเคราะห์์อภิิมาน16 พบปััจจััยเสี่่�ยงที่่�สััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะแทรกซ้้อน       

ทางไตในผู้้�ป่ว่ย IgAV ได้แ้ก่ ่เพศชาย อายุทุี่่�เริ่่�มเป็น็มากกว่า่ 10 ปี ีมีอีาการและอาการแสดงทางระบบทางเดินิอาหาร

ที่่�รุุนแรง ได้้แก่่ อาการปวดท้้อง มีีเลืือดออกในทางเดิินอาหาร และภาวะลำไส้้ขาดเลืือด อาการของข้้ออัักเสบหรืือ

ปวดข้้อ มีีผื่่�น purpura ที่่�เป็็นอยู่่�นานหรืือกลัับเป็็นซ้้ำ ผลการตรวจเลืือดพบจำนวนเม็็ดเลืือดขาวสููงกว่่า 15,000 

เซลล์์/ลบ.มม. เกล็็ดเลืือดมากกว่่า 500,000/ลบ.มม. ระดัับ anti-streptolysin O (ASO) titer ที่่�สููง และระดัับ             

คอมพลีีเมนต์์ C3 ต่่ำ ดัังนั้้�นจึึงควรติิดตามและเฝ้้าระวัังภาวะแทรกซ้้อนทางไต โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งในผู้้�ป่่วยที่่�มีีปััจจััย

ต่่าง ๆ ดัังกล่่าว เพื่่�อให้้การวิินิิจฉััยและรัักษาภาวะแทรกซ้้อนทางไตได้้แต่่เนิ่่�น ๆ 

การวิินิิจฉััยโรค
ผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััย IgAV ควรได้้รัับการตรวจหาภาวะแทรกซ้้อนทางไตเสมอ จากคำแนะนำ            

โดยคณะผู้้�เชี่่�ยวชาญ The European initiative SHARE (Single Hub and Access point for paediatric           

Rheumatology in Europe)9 แนะนำให้้ตรวจวััดความดัันเลืือด ประเมิินอััตราการกรองผ่่านโกลเมอรููลััส              

(glomerular filtration rate, GFR) และส่่งตรวจปััสสาวะเพื่่�อมองหาภาวะเม็็ดเลืือดแดงในปััสสาวะ และภาวะ



370 From Guidelines to Real-World Practice in Pediatrics

ปััสสาวะมีีโปรตีีน โดยประเมิินจากอััตราส่่วนระหว่่างโปรตีีนต่่อครีีแอทิินิินในปััสสาวะ (urine protein creatinine 

ratio, UPCR) หรือือัตัราส่ว่นระหว่า่งแอลบููมินิต่อ่ครีแีอทินิินิในปัสัสาวะ (urine albumin creatinine ratio, UACR) 

และใช้้เกณฑ์์การวิินิิจฉััยอาการทางไตในผู้้�ป่่วย IgAV ตามเกณฑ์์ EULAR/PRINTO/PRES1 ดัังนี้้� 

-	ตรว จพบโปรตีีนในปััสสาวะมากกว่่า 0.3 กรััมในปััสสาวะที่่�เก็็บ 24 ชั่่�วโมง หรืือ UACR มากกว่่า 30         

มก./มิิลลิิโมล โดยตรวจจากปััสสาวะแรกหลัังตื่่�นนอน

-	 หรืือ ตรวจพบเม็็ดเลืือดแดงในปััสสาวะมากกว่่า 5 เซลล์์/high power field หรืือตรวจพบ red blood 

cell casts หรืือตรวจจากการใช้้แถบตรวจปััสสาวะได้้ผล blood มากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 2+ 

นอกจากนี้้� SHARE ได้้แนะนำให้้ประเมิินความรุุนแรงของอาการทางไตในผู้้�ป่่วย IgAVN ดัังแสดงใน              

ตารางที่่� 1 

ตารางที่่� 1  ระดัับความรุุนแรงของภาวะแทรกซ้้อนทางไตในผู้้�ป่่วย IgAVN (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 9)

ระดัับความรุุนแรง

เล็็กน้้อย (mild)

ปานกลาง (moderate)

รุุนแรง (severe)

ภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีน

อย่า่งต่อ่เนื่่�อง (persistent 

proteinuria)

                       คำจำกััดความ

•	 GFR อยู่่�ในเกณฑ์์ปกติิa และภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณเล็็กน้้อยb หรืือปานกลางc 

•	มี ี crescents น้้อยกว่่าร้้อยละ 50 จากการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไต 

	ร่ ่วมกัับมีี GFR ผิิดปกติิd หรืือภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณมากอย่่างต่่อเนื่่�องe

•	มี ี crescents มากกว่่าร้้อยละ 50 จากการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไต 

	ร่ ่วมกัับมีี GFR ผิิดปกติิd หรืือภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณมากอย่่างต่่อเนื่่�องe

UPCR > 250 มก./มิิลลิิโมล เป็็นเวลานาน 4 สััปดาห์์

UPCR > 100 มก./มิิลลิิโมล เป็็นเวลานาน 3 เดืือน

UPCR > 50 มก./มิิลลิิโมล เป็็นเวลานาน 6 เดืือน

GFR, glomerular filtration rate; UPCR, urine protein creatinine ratio
aGFR ปกติิ หมายถึึง GFR มากกว่่า 80 มล./นาทีี/พื้้�นที่่�ผิิวกาย 1.73 ตร.ม. 
bภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณเล็็กน้้อย หมายถึึง UPCR น้้อยกว่่า 100 มก./มิิลลิิโมล โดยตรวจจากปััสสาวะแรกหลัังตื่่�นนอน
cภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณปานกลาง หมายถึึง UPCR เท่่ากัับ 100-250 มก./มิิลลิิโมล โดยตรวจจากปััสสาวะแรกหลัังตื่่�นนอน
dGFR ผิิดปกติิ หมายถึึง GFR น้้อยกว่่า 80 มล./นาทีี/พื้้�นที่่�ผิิวกาย 1.73 ตร.ม.
eภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณมากอย่่างต่่อเนื่่�อง หมายถึึง UPCR มากกว่่า 250 มก./มิิลลิิโมล เป็็นเวลาอย่่างน้้อย 4 สััปดาห์์

การเปรีียบเทีียบหน่่วย: UPCR 100 มก./มิิลลิิโมลที่่�ตรวจจากปััสสาวะแรกหลัังตื่่�นนอนเทีียบเท่่ากัับปริิมาณโปรตีีนในปััสสาวะ 1 กรััม/วััน

ของปััสสาวะที่่�เก็็บในเวลา 24 ชั่่�วโมง
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ผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีภาวะปััสสาวะมีีโปรตีนปริมาณปานกลาง หรืือมีี GFR ผิิดปกติิควรส่งปรึกษากุุมารแพทย์โรคไต  

เพื่่�อดููแลรัักษาต่่อเนื่่�องและการตรวจวิินิิจฉััยเพิ่่�มเติิม เช่่น การเจาะชิ้้�นเนื้้�อไตเพื่่�อส่่งตรวจทางพยาธิิวิิทยา 

ข้้อบ่่งชี้้�ในการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไตทางพยาธิิวิิทยาในผู้้�ป่่วย IgAVN9,15

1.	 ภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณมาก (UPCR มากกว่่า 250 มก./มิิลลิิโมล) เป็็นเวลาอย่่างน้้อย 4 สััปดาห์์

2.	 ภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนปริิมาณปานกลางอย่่างต่่อเนื่่�อง (UPCR 100-250 มก./มิิลลิิโมล) เป็็นเวลา          

อย่่างน้้อย 3 เดืือน หรืือ UPCR มากกว่่า 50 มก./มิิลลิิโมล เป็็นเวลานาน 6 เดืือน

3.	อั ัตราการกรองผ่่านโกลเมอรููลััสผิิดปกติิ (GFR น้้อยกว่่า 80 มล./นาทีี/พื้้�นที่่�ผิิวกาย 1.73 ตร.ม.) 

4.	ผู้ ้�ป่่วยที่่�มีีอาการไตอัักเสบ และการทำงานของไตลดลงอย่่างรวดเร็็ว (RPGN) 

5.	 กลุ่่�มอาการไตอัักเสบ (nephritic syndrome) หรืือกลุ่่�มอาการเนโฟรติิก 

การตรวจทางพยาธิวิิทิยาของชิ้้�นเนื้้�อไตถือืเป็น็วิธิีตีรวจมาตรฐาน (gold standard) ในการวินิิจิฉัยัโรค IgAVN 

โดยพบการสะสมของอิิมมููโนโกลบููลินเอท่ี่�โกลเมอรููลัสบริิเวณ mesangium จากการตรวจด้้วยกล้้องจุุลทรรศน์วิิธีี   

อิิมมููนเรืืองแสง (immunofluorescence microscopy) ร่่วมกัับลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาอื่่�น ๆ โดยเฉพาะมีีการ         

เพิ่่�มขึ้้�นของเซลล์์ mesangial (mesangial hypercellularity) การจำแนกลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาของชิ้้�นเนื้้�อไต

นิิยมใช้้การจำแนกตาม International Study of Kidney Disease in Children (ISKDC) classification แบ่่งเป็็น     

grade I-VI โดยอาศััยจำนวนร้้อยละของ crescents และการเปลี่่�ยนแปลงบริิเวณ mesangium เป็็นหลัักใน                

การจำแนก ข้้อจำกััดของ ISKDC classification พบว่่า การจำแนกแบบนี้้�ไม่่ได้้พิิจารณาถึึงการเปลี่่�ยนแปลงของ

หลอดเลือืด พยาธิสิภาพของโกลเมอรููลัสั และเนื้้�อเยื่่�อ tubulointerstitium ซึ่่�งทั้้�งพยาธิสิภาพของโกลเมอรููลัสัที่่�เป็น็

ลัักษณะ sclerotic การฝ่อของหลอดไตฝอย (tubular atrophy) และการเกิิดพังผืืดของบริิเวณ interstitium           

(interstitial fibrosis) เป็็นส่่วนสำคััญในการบอกการพยากรณ์์โรคในระยะยาวที่่�ไม่่ดีี15 

The Oxford classification ได้้แบ่่งพยาธิิสภาพของชิ้้�นเนื้้�อไตในผู้้�ป่่วย IgAN เป็็น 5 ส่่วน และให้้คะแนน

ตาม MEST-C score (Mesangial hypercellularity, Endocapillary hypercellularity, Segmental glomerulo- 

sclerosis, Tubular atrophy/interstitial fibrosis, Cellular/fibrocellular crescents) การใช้ล้ักัษณะทางคลิินิกิ 

ร่่วมกัับผลทางพยาธิิวิิทยาและ MEST-C score สามารถนำมาใช้้ในการพยากรณ์์โรค และช่่วยตััดสิินใจในการรัักษา

เฉพาะในผู้้�ป่่วย IgAN อย่่างไรก็็ตามคณะทำงาน Oxford classification ไม่่แนะนำการใช้้ MEST-C score นี้้�ใน               

ผู้้�ป่วย IgAVN เนื่่�องจากการศึกษาเพื่่�อยืนืยันัความถููกต้้องของตััวแปรต่า่ง ๆ  (validation cohort) ไม่่ได้ม้ีกีลุ่่�มประชากร

ของ IgAVN เข้้าร่่วมในการศึึกษา17

Semiquantitative classification (SQC) จำแนกลัักษณะทางพยาธิิสภาพเป็็นคะแนนโดยพิิจารณา             

จากพยาธิิสภาพของโกลเมอรููลััส และ mesangium, ชนิิดของ crescents, รอยโรค sclerosis, พยาธิิสภาพบริิเวณ 
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tubulointerstitium และพยาธิิสภาพของหลอดเลืือด การศึกษาเปรียบเทีียบความสััมพัันธ์์ระหว่่างพยาธิิสภาพ           

ทางไตกับการพยากรณ์โรค โดยใช้้การจำแนกลัักษณะทางพยาธิิสภาพด้้วย classification ต่่าง ๆ พบว่่า SQC         

สามารถใช้้พยากรณ์์โรคทางไตในผู้้�ป่่วยเด็็ก IgAVN ได้้ดีีที่่�สุุด รองลงมา คืือ Oxford classification18 อย่่างไรก็็ตาม

การใช้้ SQC ยัังต้้องการการศึึกษาเพิ่่�มเติิมโดยเฉพาะการเพิ่่�มจำนวนผู้้�เข้้าร่่วมวิิจััยเพื่่�อยืืนยัันความถููกต้้องของ            

classification19

การตรวจตััวบ่ง่ชี้้�ทางชีีวภาพ3 (biomarkers) การศึกึษาปัจัจุบุันัเกี่่�ยวกับัตัวับ่ง่ชี้้�ทางชีวีภาพทางคลิินิกิ

ที่่�ช่่วยประเมิินความรุุนแรงของภาวะแทรกซ้้อนทางไต ได้้แก่่ ความเข้้มข้้นของปริมาณแอลบููมินในปััสสาวะ เป็็น             

ตััวบ่่งชี้้�ที่่�ดีีในทางคลิินิิก (clinical biomarkers) ที่่�สััมพัันธ์์กัับความรุุนแรงของพยาธิิสภาพในไต นอกจากนี้้�ยัังมีีการ

ศึกึษา pre-clinical biomarkers อื่่�น ๆ  เช่น่ kidney injury molecule-1 (KIM-1), monocyte chemoattractant 

protein-1 (MCP-1), N-acetyl-beta-glucosaminidase (NAG), urinary angiotensinogen (UAGT) ที่่�พบว่่า 

อาจจะมีีความสััมพัันธ์์กัับความรุุนแรงของอาการทางไต20 ซึ่่�งยัังคงต้้องการการศึึกษาต่่อไปในอนาคต

การดููแลรัักษา
แนวทางเวชปฏิิบััติิในการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วย IgAV ที่่�มีีภาวะแทรกซ้้อนทางไต โดย SHARE9 และ Kidney 

Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)21 พ.ศ. 2564 ให้้คำแนะนำ ดัังนี้้�

1.	 ไม่ใ่ช้ย้าคอร์ติ์ิโคสเตียีรอยด์ใ์นการป้อ้งกันัไตอักัเสบในผู้้�ป่ว่ย IgAV ที่่�ไม่ม่ีอีาการทางไต เนื่่�องจากหลักัฐาน

จากหลากหลายงานวิิจััย การทดลองแบบสุ่่�มท่ี่�มีีกลุ่่�มเปรียบเทีียบ (randomized controlled trial) ท่ี่�แสดงให้้          

เห็็นถึึงการใช้้ยาสเตีียรอยด์์ในผู้้�ป่่วยเด็็ก IgAV ไม่่สามารถป้้องกัันการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนทางไตที่่�ระยะเวลา 6 เดืือน

และ 12 เดืือนภายหลัังจากอาการแสดงของโรค IgAV22

2.	 การรักษาผู้้�ป่วย IgAVN โดยมีีจุุดมุ่่�งหมายเพื่่�อการป้องกัันการเสื่่�อมของไต โดย SHARE ให้้คำแนะนำ 

การรัักษาผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะแทรกซ้้อนทางไตตามระดัับความรุุนแรง ดัังนี้้� (รููปที่่� 2)

1)	 แนะนำให้้ยาในกลุ่่�ม renin-angiotensin system blockade ได้้แก่่ angiotensin-converting 

enzyme inhibitor หรืือ angiotensin receptor blocker ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีน

อย่่างต่่อเนื่่�องนานกว่่า 3 เดืือน

2)	ผู้ ้�ป่่วยที่่�มีีความรุุนแรงของอาการทางไตระดัับเล็็กน้้อย (ภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนน้้อยกว่่า 2.5 กรััม/

วััน และมีีค่่า GFR ปกติิ) ให้้พิิจารณาใช้้ยา prednisolone รัับประทานเป็็นลำดัับแรก (first-line 

treatment) ในกรณีีท่ี่�ผู้้�ป่่วยยัังคงมีีภาวะปััสสาวะมีีโปรตีีนอย่่างต่่อเนื่่�อง อาจพิิจารณายากดภููมิิ         

อื่่�น ๆ ร่่วมด้้วย เช่่น azathioprine, mycophenolate mofetil (MMF) หรืือ cyclosporine



373Immunoglobulin A Vasculitis Nephritis  อังัคนียี์ ์ชะนะกุลุ

3)	ผู้ ้�ป่่วยที่่�มีีความรุุนแรงของอาการทางไตระดัับปานกลาง (มีีจำนวน crescents น้้อยกว่่าร้้อยละ 50 

จากการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไตร่วมกับัมีีค่่า GFR น้อ้ยกว่า่ 80 มล./นาทีี/1.73 ตร.ม.. หรือืมีีโปรตีนในปััสสาวะ

มากกว่่า 2.5 กรััม/วััน นานกว่่า 4 สััปดาห์์) ให้้ใช้้ยา prednisolone รัับประทาน หรืือ pulse 

methylprednisolone และอาจให้้ร่่วมกัับยากดภููมิิอื่่�น ๆ เช่่น azathioprine, MMF หรืือให้้          

cyclophosphamide ทางหลอดเลือืดดำ ไม่แ่นะนำให้ใ้ช้ย้า cyclosporine หรืือ cyclophosphamide 

แบบรัับประทานในการรัักษาผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�  

4)	ผู้ ้�ป่่วยที่่�มีีความรุุนแรงของอาการทางไตระดัับรุุนแรง (มีีจำนวน crescents มากกว่่าร้้อยละ 50 จาก

การตรวจชิ้้�นเนื้้�อไตร่่วมกัับมีีค่่า GFR น้้อยกว่่า 80 มล./นาทีี/1.73 ตร.ม. หรืือมีีโปรตีีนในปััสสาวะ

มากกว่่า 2.5 กรััม/วััน นานกว่่า 4 สััปดาห์์) ให้้การรัักษาเช่่นเดีียวกัับผู้้�ป่่วยกลุ่่�ม antineutrophil 

cytoplasmic antibody (ANCA)-associated vasculitis ด้้วยการให้้ pulse methylpredniso-

รููปที่่� 2 แนวทางการรัักษาผู้้�ป่่วยเด็็ก IgA vasculitis nephritis (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 9 และ 23)

ACE; angiotensin converting enzyme, ARB; angiotensin receptor blocker, AZA; azathioprine, CYC; cyclophosphamide, 
GFR; glomerular filtration rate, iv; intravenous, MMF; mycophenolate mofetil, MP: methylprednisolone
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lone ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 1 กรััม/วััน ร่่วมกัับยา cyclophosphamide ทางหลอดเลืือดดำ               

เป็็นเวลา 6 เดืือน (induction phase) หลัังจากนั้้�นให้้การรัักษาต่่อเนื่่�องด้้วยยา prednisolone                 

รัับประทานในขนาดต่่ำร่่วมกัับ azathioprine หรืือ MMF (maintenance phase)

3.	 การรัักษาอื่่�น ๆ ได้้แก่่ แนะนำให้้ควบคุุมน้้ำหนััก ออกกำลัังกายอย่่างเหมาะสม ควบคุุมความดัันเลืือด

ให้้อยู่่�ในเกณฑ์์ปกติิ และควรได้้รัับการประเมิินความเสี่่�ยงของโรคหััวใจและหลอดเลืือดอย่่างสม่่ำเสมอ 

ในปััจจุุบััน ความก้้าวหน้้าของการศึกษาเกี่่�ยวกับกลไกพยาธิิกำเนิิดส่งผลให้้เกิิดกลยุุทธ์ใหม่่ในการรักษา         

แบบมุ่่�งเป้้ามากขึ้้�น23 เช่่น การลดการสัังเคราะห์์ Gd-IgA1 ที่่� Peyer’s patch บริิเวณ ileum ด้้วยยา budesonide 

หรืือการใช้้ยา bortezomib ซึ่่�งจััดเป็็น proteosome inhibitor ท่ี่�มีีผลต่่อการลดการสร้้าง autoantibody ต่่อ          

อิิมมููโนโกลบููลิินจีี หรืือการใช้้ยา rituximab ออกฤทธิ์์�โดยจัับกัับ CD20 แอนติิเจนบนผิิวเซลล์์ลิิมโฟไซต์์ชนิิด B cell 

เพื่่�อลดการสร้้าง autoantibody และ Gd-IgA1 หรืือยาในกลุ่่�ม complement inhibitors เช่่น eculizumab,      

APL-2, CCX168, LNP023, OMS721 ที่่�มีีการศึึกษาในผู้้�ป่่วยกลุ่่�ม IgAN ในอนาคตอาจมีีการนำมาใช้้รัักษาในผู้้�ป่่วย

กลุ่่�ม IgAVN ซึ่่�งยัังคงต้้องศึึกษาต่่อไป

การพยากรณ์์โรค
ภาวะแทรกซ้้อนทางไตส่วนใหญ่่ในผู้้�ป่่วยเด็็ก IgAV มัักมีีการพยากรณ์โรคทางไตระยะยาวดีกว่่าในผู้้�ใหญ่่ 

ร้้อยละ 10-30 ของผู้้�ป่่วย IgAVN ในผู้้�ใหญ่่ดำเนิินเข้้าสู่่�โรคไตเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้ายเทีียบกัับในผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�มีีโอกาส        

ดำเนิินโรคเข้้าสู่่�โรคไตเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้ายร้้อยละ 1-7 ดัังกล่่าวข้้างต้้น

ปัจัจัยัที่่�มีผีลต่อ่การพยากรณ์โรคไม่่ดีใีนผู้้�ป่ว่ย IgAVN24,25 ได้แ้ก่ ่อายุุมากเมื่่�อเริ่่�มเป็น็โรค มี ีGFR ท่ี่�ต่ำ่ อาการ

ทางไตเริ่่�มต้น้มีลีักัษณะกลุ่่�มอาการเนโฟรติกิ หรือืมีกีลุ่่�มอาการไตอักัเสบร่ว่มด้ว้ย ผลชิ้้�นเนื้้�อไตมี ีcrescents มากกว่า่

ร้้อยละ 50 และผลพยาธิิวิิทยาที่่�บ่่งบอกถึึงความเสีียหายเรื้้�อรััง ได้้แก่่ glomerular sclerosis, fibrous crescent, 

tubular atrophy และ interstitial fibrosis สำหรัับผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการปััสสาวะปนเลืือดร่่วมกัับมีีโปรตีีนในปััสสาวะ

เล็็กน้้อยมัักมีีการพยากรณ์์โรคที่่�ดีี และมีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคไตเรื้้�อรัังน้้อยกว่่าร้้อยละ 5

การตรวจติิดตามผู้้�ป่่วย IgAV ทุุกคนแม้้ว่่าในระยะเริ่่�มต้้นของผู้้�ป่่วยจะไม่่มีีอาการทางไต แนะนำให้้              

ตรวจติิดตามความดัันเลืือด และตรวจปััสสาวะอย่่างสม่่ำเสมอเป็็นระยะเวลา 6-12 เดืือน อาจพิิจารณาตรวจติิดตาม 

ในระยะยาวโดยเฉพาะในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มเสี่่�ยงสููงต่่อการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนทางไต เช่่น ผู้้�ป่่วยเด็็กโตที่่�มาด้้วยอาการ           

ทางระบบทางเดิินอาหารรุุนแรง ผู้้�ป่่วยที่่�มีีรอยโรคทางผิิวหนัังรุุนแรง (ulceration, necrosis) และเป็็นอยู่่�นาน 

(persistent purpura)14
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สรุุป 
ภาวะแทรกซ้้อนทางไตในผู้้�ป่่วย IgAV เป็็นปััจจััยสำคััญในการพยากรณ์์โรคระยะยาว ควรมีีการเฝ้้าระวััง   

หรืือตรวจติดิตามในผู้้�ป่วย IgAV ทุกุรายที่่�ยังัไม่ม่ีอีาการทางไตในระยะแรก สำหรับัผู้้�ป่วย IgAVN ควรได้ร้ับัการประเมินิ

ความรุุนแรงของภาวะแทรกซ้้อนทางไต เพื่่�อการพิิจารณาแนวทางการดููแลรัักษา ผู้้�ป่่วย IgAVN ควรได้้รัับการรัักษา

เบื้้�องต้้นอย่่างทัันท่่วงทีีโดยไม่่ต้้องรอผลจากการตรวจชิ้้�นเนื้้�อไตโดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งในกลุ่่�มที่่�มีีการพยากรณ์์โรคไม่่ดีี 

เช่่น กลุ่่�มอาการเนโฟรติิก หรืือกลุ่่�มที่่�มีีการทำงานของไตบกพร่่อง เพื่่�อป้้องกัันการเสื่่�อมของไต หรืือการดำเนิินโรคสู่่�

ภาวะไตเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้าย
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