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บทคัดย่อภาษาไทย 

ปองปราชญ์ พัวพัฒนกุล : การศึกษาเปรียบเทียบภาวะถูกกระตุ้นของเซลล์เยื่อบุชนิดพาไรทัล ด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านในผู้ป่วยกลุ่มอาการเนฟโฟรติก โรคเอฟเอสจีเอส และโรคมินิมัลเชนจ์
ช นิ ดป ฐมภู มิ  (An Analysis of Activated Parietal Epithelial Cells in Patients with Primary 
Focal Segmental Glomerulosclerosis and Minimal Change Disease Using Transmission 
Electron Microscopy) อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: ศ. นพ. เถลิงศักดิ์ กาญจนบุษย์, อ.ที่ปรึกษา
วิทยานิพนธ์ร่วม: ดร. ป๋วย อุ่นใจ{, 80 หน้า. 

ที่มาของงานวิจัย: บทบาทของเซลล์เยื่อบุชนิดพาไรทัล (parietal epithelial cells, PECs) ในโกล
เมอรูลัส (glomerulus) เริ่มเป็นที่ทราบกันมากขึ้น  และมีการศึกษาพบว่าในผู้ป่วยโรค  focal segmental 
glomerulosclerosis (FSGS) จะพบ PECs ที่ถูกกระตุ้น (activated PECs) โดยการตรวจอิมมูโนพยาธิวิทยาของ
โปรตีนสัญลักษณ์ CD44 และสามารถน ามาช่วยในการวินิจฉัยแยกโรคจากโรค minimal change disease (MCD) 
ได้ แต่ยังไม่เคยมีการศึกษาที่วิเคราะห์ความแตกต่างของ activated PECs โดยใช้ลักษณะโครงสร้างของเซลล์จาก
การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD 

วัตถุประสงค์: เพื่อเปรียบเทียบการตรวจพบ activated PECs ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS ผู้ป่วยโรค MCD 
ชนิดปฐมภูมิ 

วิธีการศึกษา: ทบทวนข้อมูลผู้ป่วยโรค FSGS และโรค MCD ชนิดปฐมภูมิตั้งแต่ปี พ.ศ. 2556 ถึง 2559 
คัดเลือกผู้ป่วยที่มีข้อมูลทางพยาธิวิทยาครบถ้วน และได้รับการวินิจฉัยโรคถูกต้องตามเกณฑ์การวินิจฉัย น าชิ้นเนื้อไต
ของผู้ป่วยที่บรรจุอยู่ในเรซินมาท าการตัดชิ้นเนื้อ และวางลงบน slot grid ที่ถูกหุ้มด้วยฟิล์ม formvar เพื่อน าไป
ตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน ท าการบันทึกภาพของทั้ง glomerulus และ PECs ทุกเซลล์ใน 
glomerulus ด้วยเทคนิค montage ที่ก าลังขยายสูง 

ผลการศึกษา: จากการทบทวน พบผู้ป่วยโรค FSGS 7 ราย และผู้ป่วยโรค MCD 8 รายที่มีคุณสมบัติตาม
เกณฑ์การศึกษาและมีชิ้นเนื้อเพียงพอส าหรับการตรวจเพิ่มเติมด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน ผลการศึกษาพบ 
activated PECs ในผู้ป่วยโรค FSGS ทุกราย (ร้อยละ 100) และพบในผู้ป่วยโรค MCD 6 จาก 8 ราย (ร้อยละ 80) 
ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  (p = 0.467) ผู้ป่วยโรค FSGS พบ activated PECs เฉลี่ยร้อยละ 53.6 
(95% CI = 26.6 - 80.6) ของ PECs ทั้งหมด มากกว่าผู้ป่วยโรค MCD ซึ่งพบ activated PECs เฉลี่ยร้อยละ 15.8 
(95% CI = 3.1 - 28.5) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p = 0.004) 

สรุป: Activated PECs สามารถพบได้ทั้งในผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD แต่พบปริมาณที่
มากกว่าในโรค FSGS การพบ activated PECs ในปริมาณมากอาจสามารถน ามาใช้ในการวินิจฉัยแยกโรค FSGS 
ออกจากโรค MCD ได้ แต่ยังต้องการการศึกษาเพิ่มเติมในผู้ป่วยจ านวนมากขึ้นต่อไป 
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บทคัดย่อภาษาอังกฤษ 

# # 5874045630 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORDS: FOCAL SEGMENTAL GLOMERULOSCLEROSIS / MINIMAL CHANGE DISEASE / PARIETAL 
EPITHELIAL CELL / TRANSMISSION ELECTRON MICROSCOPY 

PONGPRATCH PUAPATANAKUL: An Analysis of Activated Parietal Epithelial Cells in 
Patients with Primary Focal Segmental Glomerulosclerosis and Minimal Change Disease 
Using Transmission Electron Microscopy. ADVISOR: PROF. TALERNGSAK KANJANABUCH, 
M.D., CO-ADVISOR: DR. PUEY OUNJAI, Ph.D.{, 80 pp. 

Background: Demonstration of activated glomerular parietal epithelial cells (PECs) using 
immunohistochemistry of CD44 has been proposed to help distinguishing focal segmental 
glomerulosclerosis (FSGS) patients from minimal change disease (MCD). However, the comparison 
of activated PECs by using morphologic criteria under transmission electron microscopy (TEM) 
between these 2 diseases has never been studied. 

Objectives: To study the presence of activated PECs in FSGS patients in comparison to 
those in MCD patients. 

Methods: Renal specimens of patients with primary FSGS and MCD at King Chulalongkorn 
Memorial Hospital from 2013 to 2016 were retrieved. The adequate glomerular sections (diameter 

> 100 μm) were placed on formvar-coated slot grid and analyzed under montage TEM providing 
high magnification images of each PECs. 

Results: Seven FSGS and 8 MCD patients had adequate renal specimens for the TEM 
studies. Activated PECs were observed in all FSGS patients (100%) and 6 out of 8 MCD patients 
(80%) of which the difference was not statistically significant (p = 0.467). The mean percentage of 
activated PECs in FSGS patients was significantly higher than MCD patients (53.6%, 95% CI = 26.6 - 
80.6 vs 15.8%, 95% CI = 3.1 - 28.5; p = 0.004). 

Conclusions: Activated PECs can be observed in patients with primary FSGS and MCD but 
at a significantly higher proportion in FSGS patients. The markedly increased activated PECs might 
provide a new diagnostic approach to distinguish FSGS from MCD. Further validation in a larger 
sample is still needed. 
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บทที่ 1 

บทน า 

1.1 ความส าคญัและที่มาของปัญหาการวจิัย 

 โรค focal segmental glomerulosclerosis (FSGS) ชนิดปฐมภูมิ  เป็นสาเหตุของกลุ่ม
อาการเนฟโฟรติก (nephrotic syndrome) ที่ส าคัญทั้งในผู้ป่วยเด็ก และผู้ใหญ่(1, 2) ลักษณะส าคัญ
ของโรค FSGS คือการตรวจพบรอยโรคพังผืดเฉพาะที่  (segmental sclerosis) บนโกลเมอรูลัส 
(glomerulus) ในการตรวจพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไต(3) ส่วนโรค minimal change disease (MCD) 
ชนิดปฐมภูมิ เป็นอีกหนึ่งสาเหตุส าคัญของ nephrotic syndrome ในผู้ป่วยทั้งเด็ก และผู้ใหญ่ แต่
ต่างจากโรค FSGS ตรงที่การตรวจพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไตจะพบว่า glomerulus มีลักษณะปกติ ไม่
พบรอยโรค segmental sclerosis(4) ทั้งสองโรคเกิดจากความผิดปกติของโพโดซัยต์ (podocyte) ซึ่ง
เป็นเซลล์เยื่อบุชนิดพิเศษ ท าหน้าที่เป็นโครงสร้างส าคัญของ glomerular filtration barrier ช่วย
ไม่ให้โปรตีนที่ส าคัญหลุดรั่วออกไปในปัสสาวะ การตรวจชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนใน
ผู้ป่วยโรค FSGS และ โรค MCD จะพบการแบนลงของ podocyte foot process ซึ่งไม่สามารถ
ตรวจพบได้ด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง  

 เนื่องจากทั้งสองโรคมีอาการทางคลินิกใกล้เคียงกันมาก การวินิจฉัยแยกโรคออกจากกันจึง
อาศัยพยาธิแพทย์วิเคราะห์ลักษณะทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไตพบรอยโรค segmental sclerosis 
ที่เป็นลักษณะจ าเพาะของโรค FSGS อย่างไรก็ดี เนื่องจากรอยโรค segmental sclerosis มีลักษณะ
ที่พบได้เฉพาะที่ (focal lesion) ท าให้หากชิ้นเนื้อไตที่ส่งตรวจทางพยาธิวิทยามีจ านวน glomerulus 
ไม่เพียงพอ พยาธิแพทย์อาจไม่สามารถวินิจฉัยโรค FSGS ได ้และให้การวินิจฉัยผิดเป็นโรค MCD ซึ่งมี
การพยากรณ์โรคที่ดีกว่ามาก กล่าวคือผู้ป่วยโรค FSGS ร้อยละ 39 อาจไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วย
ยาสเตียรอยด์ และเกิด end-stage renal disease (ESRD) มากถึงร้อยละ 80 ที่ระยะเวลา 10 ปี(5) 
ในขณะที่ผู้ป่วยโรค MCD ร้อยละ 80 จะตอบสนองดีต่อการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ และมีผู้ป่วยเพียง
ร้อย 4 เท่านั้นที่ด าเนินโรคเข้าสู่ ESRD ที่ระยะเวลา 6 ปี โดยผู้ป่วยโรค MCD ทั้งหมดที่เกิด ESRD 
ตรวจพบรอยโรค segmental sclerosis เมื่อท าการเจาะชิ้นเนื้อไตซ้ า(6) การหาแนวทางวินิจฉัยแยก
โรค FSGS จากโรค MCD นอกเหนือจากการตรวจพบ segmental sclerosis ด้วยกล้องจุลทรรศน์
ชนิดใช้แสง จึงมีความส าคัญ แนวทางหนึ่งในการวินิจฉัยแยกโรคที่เริ่มมีการศึกษาเพิ่มมากขึ้นคือการ
ตรวจพบเซลล์เยื่อบุชนิดพาไรทัล (parietal epithelial cells, PECs) ที่ถูกกระตุ้น (activated PECs) 
ใน glomerulus ของผู้ป่วยโรค FSGS(7) 
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 PECs คื อ เ ซลล์ เ ยื่ อบุ ผิ วที่ ว า งอยู่ บน  Bowman’s capsule เป็ น เหมื อน เปลื อกหุ้ ม 
glomerulus ของหน่วยไต เดิมเชื่อว่า PECs เป็นเซลล์ที่ไม่มีบทบาทส าคัญในการท างานของหน่วยไต 
แต่ในช่วง 10 ปีหลัง เริ่มมีผู้ให้ความสนใจ PECs มากขึ้น เนื่องจากมีการศึกษามากมายในสัตว์ทดลอง
และมนุษย์ที่แสดงให้เห็นว่า PECs มีบทบาทส าคัญทั้งในด้านการฟื้นฟูโครงสร้างของ glomerulus 
และการก่อโรค โดยเฉพาะโรคที่มีการเพิ่มจ านวนของเซลล์ใน Bowman's space ได้แก่ crescentic 
glomerulonephritis แ ล ะ  collapsing glomerulopathy ห รื อ  segmental sclerosis ใ น โ ร ค 
FSGS(8) 

 Activated PECs จะมีการเปลี่ยนแปลงรูปร่างของเซลล์ และมีการสร้างโปรตีนสัญลักษณ์ 
(markers) ที่แตกต่างไปจากภาวะปกติ โดยเฉพาะโปรตีน CD44 ซึ่งเป็น adhesion molecule อยู่
บนผิวเซลล์  บทบาทของโปรตีน CD44 ใน activated PECs ยังไม่ชัดเจน แต่ถูกน ามาใช้เป็น 
activation marker ของ PECs(9) การย้อมโปรตีน CD44 ด้วยเทคนิคอิมมู โนฟลูออเรสเซนส์  
(immunofluorescence) หรือเทคนิคอิมมูโนพยาธิวิทยา (immunohistochemistry) ถูกน ามา
ศึกษาเพื่อใช้ในการวินิจฉัยแยกโรค FSGS จากโรค MCD โดยพบว่าโปรตีน CD44 จะย้อมติดที่ PECs 
ของผู้ป่วยโรค FSGS มากกว่าผู้ป่วยโรค MCD นอกจากนี้ในผู้ป่วยโรค FSGS ยังย้อมติดโปรตีน CD44 
บนเซลล์ในต าแหน่ง glomerular tuft ของ glomerulus ด้วยเนื่องจาก activated PECs จะเคลื่อนที่
จาก Bowman’s capsule ไปยัง glomerulus ส่วนที่ podocyte บาดเจ็บจนหลุดลอกไป เป็นรอย
โรคระยะเริ่มต้นก่อนที่พัฒนาไปเป็นรอยโรค segmental sclerosis ของโรค FSGS แต่จะไม่พบการ
ย้อมติดโปรตีน CD44 ที่บริเวณดังกล่าวในผู้ป่วยโรค MCD ท าให้สามารถช่วยในการวินิจฉัยแยกโรค
ทั้งสองจากกันได้แม้จะไม่พบรอยโรค segmental sclerosis ที่ชัดเจนใน glomerulus(10) 

 เนื่องจากการย้อมโปรตีน CD44 ยังไม่เป็นที่แพร่หลายในห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยาทั่วไป แต่
การศึกษาด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนชนิดส่องผ่าน (transmission electron microscope) เริ่ม
แพร่หลายมากขึ้นในการตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไต การวิเคราะห์ความแตกต่างของโครงสร้าง
เชิงละเอียดของ PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน อาจจ าแนก activated PECs 
ออกจาก PECs ปกติได้ และความแตกต่างนี้ อาจสามารถช่วยในการวินิจฉัยแยกโรค FSGS ออกจาก
โรค MCD ได้ แม้ไม่พบรอยโรค segmental sclerosis ที่ชัดเจนจากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์
ชนิดใช้แสง 

 มีการศึกษาในอดีตที่บรรยายลักษณะของ PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่อง
ผ่าน ในโรคไตอักเสบหลายชนิดรวมถึงโรค FSGS ด้วย พบว่า PECs บางเซลล์มีการเปลี่ยนแปลง
ลักษณะโครงสร้างเชิงละเอียดบางอย่าง(11) ซึ่งเมื่อน ามาวิเคราะห์ตามความรู้ที่เพิ่มมากขึ้นในปัจจุบัน 
เชื่อว่าเป็นการเปลี่ยนแปลงที่เกิดจาก activated PECs 
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 การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพื่อวิเคราะห์การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดของ PECs ใน
ผู้ป่วย nephrotic syndrome ที่ได้รับการวินิจฉัยโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิ และโรค MCD ชนิดปฐม
ภูมิ จากการตรวจยืนยันทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไต โดยเน้นเปรียบเทียบการพบ activated PECs 
และการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชงิละเอียดอ่ืนของ PECs ได้แก่ การเกิดภาวะออโตฟาจ ี(autophagy) 
ภาวะ apoptosis เป็นต้น ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็คตรอนแบบส่องผ่าน ร่วมกับการย้อมอิมมูโนพยาธิ
วิทยาของโปรตีน CD44 ซึ่งยังไม่ได้รับการศึกษามาก่อน 

 

1.2 ค าถามการวิจัย 

 1.2.1 ค าถามหลัก: 

 ก. การตรวจพบ activated PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านในผู้ป่วยโรค 
FSGS ชนิดปฐมภูมิ แตกต่างจากผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐมภูมิหรือไม่ 

 1.2.2 ค าถามรอง:  

 ก. ลักษณะพื้นฐานและโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ของ PECs เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน ได้แก่ เส้นผ่านศูนย์กลางของ PECs ขนาดของนิวเคลียส ภาวะ apoptosis 
autophagy และ ER stress ในผู้ป่วยโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิ แตกต่างจากผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐม
ภูมิหรือไม ่

 ข. ลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD ได้แก่ อายุ เพศ ความดัน
โลหิต ค่าการท างานของไต ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ และการได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ มี
ความสัมพันธ์กับการพบ activated PECs และเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ของ PECs 
หรือไม่ 

 ค. อัตราส่วนของ activated PECs ต่อ PECs ทั้งหมดของผู้ป่วยจากการตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเล็กตรอนมีความสัมพันธ์กับอัตราการย้อมติดโปรตีน CD44 ด้วยเทคนิคอิมมูโนพยาธิ
วิทยาหรือไม่ 

 

1.3 วัตถุประสงคง์านวิจัย 

 1.3.1 เพื่อศึกษาเปรียบเทียบการตรวจพบ activated PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน
แบบส่องผ่าน ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ 
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 1.3.2 เพื่อศึกษาเปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานและโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ของ PECs เมื่อ
ตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD 
ชนิดปฐมภูมิ 

 1.3.3 เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค 
MCD ชนิดปฐมภูมิ กับการพบ activated PECs และการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดของ 
PECs เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านหรือไม ่

 1.3.4 เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการพบ activated PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็กตรอนกับการย้อมติดโปรตีน CD44 ด้วยเทคนคิอิมมูโนพยาธิวิทยา 

 

1.4 สมมติฐาน 

 พบภาวะ activated PECs จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านใน
ผู้ป่วยโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิได้มากกว่าในผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ 

 

1.5 กรอบแนวความคิดในการวิจัย 

แผนภูมิที่ 1: แสดงกรอบแนวคิดในการวิจัย 
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1.6 ข้อตกลงเบื้องต้น 

 ผู้ป่วยโรค FSGS และโรค MCD ชนิดปฐมภูมิทุกรายที่เข้าร่วมในการศึกษา ต้องได้รับการ
วินิจฉัยอย่างถูกต้องตามเกณฑ์ทางพยาธิวิทยาในการวินิจฉัยโรค และต้องมีชิ้นเนื้อไตเพียงพอส าหรับ
การส่งตรวจทางพยาธิวิทยาเพิ่มเติม กล่าวคือต้องมีจ านวน glomerulus ในชิ้นเนื้อไตตั้งแต่ 20 
glomerulus ขึ้นไป หรือน้อยกว่า 20 glomerulus แต่ตรวจพบรอยโรค segmental sclerosis 

 

1.7 ค านิยามเชิงปฏิบัติการที่ใช้ในการวิจัย(12) 

 1.7.1 ชิ้นเนื้อไตที่เพียงพอในการวินิจฉัยโรค FSGS และโรค MCD จากการตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์ชนิดใช้แสงต้องพบ glomeruli อย่างน้อย 20 ตัว หรืออาจน้อยกว่า 20 glomeruli แต่ไม่
น้อยกว่า 8 glomeruli ในกรณีที่พบรอยโรค segmental sclerosis ชัดเจน 

 1.7.2 Nephrotic syndrome คือ กลุ่มอาการทางไตที่ประกอบด้วยอาการบวม ร่วมกับ
ระดับ albumin ในเลือดต่ า (น้อยกว่า 3.5 ก./ดล.) และมีโปรตีนรั่วในปัสสาวะ (มากกว่า 3.5 ก./วัน) 

 1.7.3 โรค FSGS ชนิดปฐมภูมิ วินิจฉัยโดยผู้ป่วยมีอาการของ nephrotic syndrome ร่วมกับ
ผลตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไตพบรอยโรค segmental sclerosis โดยไม่พบรอยโรค 
proliferative lesions อื่นๆ จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง และตรวจไม่พบการสะสม
ของสารทึบอิเล็กตรอนจากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน  แต่พบ foot process 
effacement ของ podocyte เป็นบริเวณกว้าง ทั้งนี้ต้องไม่พบสาเหตุของโรค FSGS จากการซัก
ประวัต ิตรวจร่างกาย และการตรวจทางห้องปฏิบัติการ (ตารางที ่1)(13) 

 1.7.4 โรค MCD ชนิดปฐมภูมิ วินิจฉัยโดยผู้ป่วยมีอาการของ nephrotic syndrome ร่วมกับ
ผลตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไตไม่พบความผิดปกติของ glomerulus จากการตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศ์ชนิดใช้แสง และตรวจไม่พบการสะสมของสารทึบอิเล็กตรอนจากการตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเล็กตรอน แต่พบ foot process effacement ของ podocyte เป็นบริเวณกว้าง ทั้งนี้
ต้องไม่พบสาเหตุของโรค MCD จากการซักประวัติ ตรวจร่างกาย และการตรวจทางห้องปฏิบัติการ 
(ตารางที่ 1)(14) 

 1.7.5 ชิ้นเนื้อไตที่เหมาะสมส าหรับการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 
ต้องประกอบด้วยอย่างน้อย 1 glomerulus ที่สมบูรณ์ และมีเส้นผ่านศูนย์กลางของ glomerulus 
ตั้งแต่ 100 ไมโครเมตรขึ้นไป เพื่อแสดงว่าตัดผ่านในระดับที่ใกล้เคียงกับระนาบที่กว้างที่สุดของ 
glomerulus 
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 1.7.6 PECs คือ เซลล์เยื่อบุผิวที่วางอยู่บนเยื่อบุพื้นฐาน (basement membrane) ของ 
Bowman’s capsule โดยไม่จ ากัดรูปร่างของเซลล์ 

 1.7.7 เส้นผ่านศูนย์กลาง PECs คือ ระยะที่กว้างที่สุด วัดจากผิวเซลล์ที่ระดับนิวเคลียสตั้ง
ฉากกับเยื่อบุพื้นฐานของเซลล์ 

 1.7.8 ความสูงของนิวเคลียส วัดระยะที่กว้างที่สุดของนิวเคลียสในระนาบตั้งฉากกับเยื่อบุ
พื้นฐานของเซลล์ (ความสูง) ร่วมกับวัดระยะที่กว้างที่สุดในระนาบที่ตั้งฉากกับความสูงของนิวเคลียส 
(ความกว้าง) 

 1.7.9 รูปร่างของนิวเคลียส แบ่งออกเป็น 3 ประเภท ได้แก่ รูปร่างแบน (flat shape) รูปไข่ 
(oval shape) หรือกลม (round shape) โดยอาศัยอัตราส่วนของ ความสูง : ความกว้างของนิวเคลียส 

  - อัตราส่วนของความสูง : ความกว้างของนิวเคลียส < 0.5 = นิวเคลียสรูปร่างแบน 

  - อัตราส่วนของความสูง : ความกว้างของนิวเคลียส 0.5 - 0.8 = นิวเคลียสรูปไข ่

  - อัตราส่วนของความสูง : ความกว้างของนิวเคลียส > 0.8 = นิวเคลียสรูปกลม 

 1.7.10 ลักษณะของโครมาติน แบ่งออกเป็น 2 ลักษณะ ได้แก่ heterochromatin คือ โคร
มาตินในนิวเคลียสจับกันเป็นก้อนทั่วไป และ increased euchromatin คือ โครมาตินมีการคลายตัว
จนไม่เห็นจับกันเป็นก้อนในนิวเคลียส หรือเห็นน้อยมาก 

 1.7.11 Apoptosis คือ การตายของเซลล์รูปแบบหนึ่ง นิยามโดยการพบลักษณะข้อใดข้อ
หนึ่งดังต่อไปน้ี 

 - Chromatin condensation คือ มีการกระจุกรวมกันเป็นก้อนของโครมาติน 

 - Chromatin fragmentation คือ มีการแตกหักของโครมาติน 

 - การเปลี่ยนแปลงของไมโตคอนเดรีย โดยพบการโป่งออกของเยื่อบุไมโตคอนเดรีย 
(ballooning) หรือการคอด (fissure) 

 1.7.12 Autophagy คื อ  กระบวนการกลืนกินตั ว เองของ เซลล์  นิ ย ามโดยการพบ 
autophagosome ภายใน cytoplasm ของเซลล์ ซึ่งจะเห็นเป็นถุงน้ าที่ประกอบด้วยเยื่อบุเซลล์สอง
ชั้น ภายในมีซัยโตพลาสซึม (cytoplasm) หรือส่วนของ organelle อยู ่

 1.7.13 Endoplasmic reticulum (ER) stress นิยามโดยพบการขยายขนาดของ ER 
มากกว่าปกติ 

 1.7.14 Ultrathin section คือ ชิ้นเน้ือที่ถูกตัดด้วยมีด ultramicrotome จนมีความหนา 70 
- 90 นาโนเมตร ซึ่งมีความเหมาะสมส าหรับการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 
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 1.7.15 การถ่ายภาพด้วยเทคนิคมอนทาจ (montage) คือ การถ่ายภาพพื้นบริเวณกว้างโดย
ถ่ายภาพย่อยขนาดเล็ก แล้วจึงน าภาพย่อยมาประกอบกันเป็นภาพขนาดใหญ่ด้วยโปรแกรม
คอมพิวเตอร์ 

 

ตารางที่ 1: สาเหตขุองโรค FSGS และโรค MCD ที่พบได้บ่อย (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงที่ 13 และ 
14) 

สาเหตุของโรค FSGS สาเหตุของโรค MCD 

โรคทางพันธุกรรม เช่น การกลายพันธุ์ของยีน NPHS1 
และ NPHS2 เป็นต้น 

โรคมะเร็งโดยเฉพาะมะเร็งต่อมน้ าเหลืองชนิด 
Hodgkin’s lymphoma 

การติดเชื้อไวรัส เช่น HIV-associated nephropathy ยา เช่น NSAIDs 

ยา เช่น palmidronate, interferon, lithium เป็นต้น ปฏิกิริยาแพ้ต่อสารต่างๆ 

โรคมะเร็ง เช่น มะเร็งต่อมน้ าเหลือง  

เกิดตามหลังโรคไตอักเสบอื่นๆ  

ค าย่อ: HIV, human immunodeficiency virus; NSAIDs, non-steroidal anti-inflammatory drugs. 

 

1.8 รูปแบบการวิจัย 

 การวิจัยเชิงทดลอง (experimental study) โดยเปรียบเทียบอัตราการพบภาวะ activated 
PECs จากการตรวจชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน เปรียบเทียบระหว่าง
ผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ 

 

1.9 วิธีด าเนินการวิจัยโดยย่อ 

 คัดเลือกผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรค FSGS และโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ จากฐานข้อมูลโรค
ไตอักเสบโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ย้อนหลังตั้งแต่วันที่  1 มกราคม ปี พ.ศ. 2556 ถึงวันที่  30 
พฤศจิกายน พ.ศ. 2559 น าชิ้นเนื้อไตที่ถูกบรรจุไว้ในเรซิน ซึ่งเก็บรักษาไว้ที่ภาควิชาพยาธิวิทยา 
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ มาตัดด้วยมีด ultramicrotome จนได้ ultra-thin section วางช้ินเนื้อที่ตัด
แล้วลงบนกริดชนิดพิเศษส าหรับตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน และท าการย้อม
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ชิ้นเนื้อด้วยสี uranyl acetate และ lead citrate ก่อนน าไปตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน
แบบส่องผ่านโดยพยาธิแพทย์ คัดเลือกเฉพาะชิ้นเนื้อที่ตัดได้เส้นผ่านศูนย์กลางของ glomerulus 
ตั้งแต่ 100 ไมโครเมตรขึ้นไป เพื่อเข้าสู่การศึกษา บันทึกภาพ glomerulus ทั้ง glomerulus ด้วย
เทคนิค montage ที่ก าลังขยาย 1,000 เท่า หลังจากนั้นบันทึกภาพ PECs ด้วยเทคนิค montage ที่
ก าลังขยาย 12,000 - 14,000 เท่า ก่อนน าภาพถ่ายของ PECs ไปวิเคราะห์ต่อไป 

 

1.10 ปัญหาทางจริยธรรม 

 1.10.1 หลักความเคารพในบุคคล (respect for person) 

การวิจัยนี้เป็นการศึกษาย้อนหลังจากชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วย โดยไม่มีการติดต่อเพื่อเก็บข้อมูลโดยตรง
จากผู้ป่วย อย่างไรก็ดี ผู้วิจัยจะเคารพในการเก็บรักษาความลับของผู้ป่วย และจะด าเนินการออก
หนังสือถึงผู้อ านวยการโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เพื่อขออนุญาตใช้เวชระเบียน และชิ้นเนื้อไตของ
ผู้ป่วยให้ถูกต้องตามขั้นตอน 

1.10.2 หลักการให้ประโยชน ์ไม่ก่อให้เกิดอันตราย (beneficence/non-maleficence) 

การวิจัยนี้มีความเสี่ยงเพียงเล็กน้อยกับผู้ป่วยที่เข้าร่วมวิจัย เช่น ความลับของผู้เข้าร่วมวิจัยอาจถูก
เปิดเผย ผู้วิจัยจะเก็บรักษาความลับของผู้เข้าร่วมวิจัย โดยในแบบบันทึกข้อมูลจะไม่ระบุถึงตัว
ผู้เข้าร่วมวิจัย การวิจัยนี้ไม่มีผลประโยชน์โดยตรงต่อการรักษาของผู้เข้าร่วมวิจัย แต่ผลการวิจัยอาจมี
ส่วนช่วยในการวินิจฉัยโรค FSGS หรือโรค MCD ในผู้ป่วยรายอ่ืนๆ ต่อไปในอนาคต 

 1.10.3 หลักความยุติธรรม (justice)  

คือ มีเกณฑ์ในการคัดผู้ป่วยเข้าและออกจากการวิจัยชัดเจน อนึ่ง ตามพระราชบัญญัติสุขภาพแห่งชาติ 
พ.ศ. 2550 ที่ผู้วิจัยต้องขอความยินยอมจากผู้ป่วย แต่เมื่อพิจารณาถึงความเสี่ยงและประโยชน์ที่คาด
ว่าจะได้รับ ผู้วิจัยจึงจะขอยกเว้นการขอความยินยอมจากผู้ป่วย ทั้งนี้ผู้วิจัยจะขออนุญาตจาก
ผู้อ านวยการโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์เพื่อใช้ชิ้นเนื้อไตที่เหลืออยู่ของผู้ป่วยในการวิจัย 

 

1.11 ข้อจ ากดัในการวิจัย 

 ก. เป็นการศึกษาย้อนหลัง และใช้ชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยที่ถูกเก็บรักษาไว้ จึงอาจได้ชิ้นเนื้อไตที่
ไม่เพียงพอ หรือไม่เหมาะสมส าหรับการตรวจเพิ่มเติมในการศึกษา ท าให้อาจมีปัญหาเรื่องจ านวน
ผู้ป่วยที่สามารถเข้าร่วมการวิจัยได้ 

 ข. การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน แม้จะได้ภาพก าลังขยายสูง แต่จะท าให้ดูภาพได้
บริเวณแคบลง และได้ภาพของ glomerulus ในปริมาณน้อยเมื่อเทียบกับการดูด้วยกล้องจุลทรรศน์
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แบบใช้แสงที่ก าลังขยายต่ ากว่า จึงอาจไม่สามารถสื่อถึงพยาธิสภาพที่เกิดขึ้นใน glomerulus อื่นๆ ที่
เหลือทั้งหมดได้ อย่างไรก็ดี โรค nephrotic syndrome ชนิดปฐมภูมิทั้งโรค FSGS และโรค MCD 
เป็นโรคที่เชื่อว่าพยาธิสภาพมีลักษณะที่เกิดทั่วๆ กับทุก glomerulus (diffuse disease) แม้จะไม่
เห็นรอยโรค segmental sclerosis ในทุก glomerulus ของผู้ป่วยโรค FSGS 

 ค. ผู้ป่วย nephrotic syndrome ที่สงสัยโรค FSGS หรือ โรค MCD มักได้รับการรักษาด้วย
ยาสเตียรอยด์ก่อนการเจาะไต เนื่องจากมีอาการบวมรุนแรง จึงอาจไม่สามารถคัดเลือกเฉพาะผู้ป่วยที่
ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์เท่าน้ันเขาสู่การศึกษาได ้

 

1.12 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากการวจิัย 

 ได้ทราบถึงการเปลี่ยนแปลงระดับโครงสร้างเชิงละเอียดของ  activated PECs และ 
abnormal PECs ในโรค FSGS ซึ่งคาดว่าจะแตกต่างจาก PECs ของผู้ป่วยโรค MCD และอาจน าไป
ช่วยในการวินิจฉัยแยกจากโรค MCD ในกรณีชิ้นเนื้อไตมีจ านวน glomerulus น้อย 

 

1.13 อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้และมาตรการแก้ไข 

 ก. ชิ้นเนื้อที่ตัดส่งตรวจเพื่อการวิเคราะห์โครงสร้างเชิงละเอียดด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน อาจไม่ได้ชิ้นเนื้อที่ตัดผ่านระนาบกลางของ glomerulus อาจท าให้การวัด
โครงสร้างต่างๆ ไม่แม่นย า 

 แก้ไขโดยท าการตัดช้ินเนื้อต่อเนื่องหลายชิ้น แล้วเลือกดูชิ้นเนื้อที่มีเส้นผ่านศูนย์กลางยาวเกิน
กว่า 100 ไมโครเมตร 

 ข. การย้อมโปรตีนสัญลักษณ์ CD44 ซึ่งใช้แอนติบอดีชนิดใหม่ อาจมีปัญหาในการย้อมติด 
และปัญหาในการแปลผล ว่าเป็นผลบวกลวง หรือผลลบลวงหรือไม่ 

 แก้ไขโดยการปรับแนวทางการย้อมตามการศึกษาที่เคยมีรายงานการใช้แอนติบอดีชนิด
เดียวกัน และมีการย้อมในชิ้นเนื้อควบคุมชนิดให้ผลบวก และผลลบ ได้แก่ ชิ้นเนื้อไตจากผู้ป่วยที่เป็น
โรค crescentic glomerulonephritis ซึ่งจะมี activated PECs และชิ้นเนื้อจากผู้ป่วยที่ไม่มีโรคของ 
glomerulus ตามล าดับ 
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บทที ่2 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

2.1 ความรู้พืน้ฐานเกี่ยวกับ PECs และพยาธิก าเนิดของโรคไตอักเสบ 

 โครงสร้างของ glomerulus ประกอบด้วยเซลล์ 4 ชนิดคือเซลล์มีแซงเจียม (mesangial 
cell), เซลล์เอนโดธีเลียม (endothelial cell) เซลล์ podocyte และ PECs โดยเซลล์ 3 ชนิดแรกจะ
ประกอบกันเป็นโครงสร้างที่เรียกว่า glomerular tuft ซึ่งเป็นส่วนของเส้นเลือดฝอยในไตที่พัฒนาจน
กลายเป็นโครงสร้างพิเศษท าหน้าที่กรองของเสียออกจากเลือด ขณะที ่PECs เป็นเพียงเซลล์ที่วางเรียง
อยู่ บน  Bowman’s capsule ซึ่ ง ล้ อมรอบ  glomerular tuft อยู่ อี กที หนึ่ ง  ช่ อ งว่ า ง ระหว่ า ง 
glomerular tuft และ Bowman’s capsule เรียกว่า Bowman’s space หรือ urinary space เป็น
ช่องว่างที่ใช้รองรับพลาสมา (plasma) ที่ถูกกรองผ่าน glomerular basement membrane (GBM) 
ออกมา ก่อนรวมลงสู่ท่อไต และกลายเป็นปัสสาวะในที่สุด(9) 

 โรคของ glomerulus เกิดจากความผิดปกติของเซลล์ชนิดต่างๆ ใน glomerulus กล่าวคือ 
ความผิดปกติของแต่ละเซลล์ จะท าให้เกิดโรค หรือกลุ่มอาการที่แตกต่างกันออกไป เช่น ความผิดปกติ
ของ endothelial cell ท าให้เกิด thrombotic microangiopathy (TMA) การบาดเจ็บ mesangial 
cell ท าให้เกิดโรคในกลุ่ม mesangioproliferative glomerulonephritis เช่น โรคไตอักเสบไอจีเอ 
(immunoglobulin A [IgA] nephropathy) การบาดเจ็บต่อ  podocyte ท า ให้ เกิ ด  nephrotic 
syndrome ทั้งโรค minimal change disease, FSGS และ membranous nephropathy จนถึง
ปัจจุบันยังไม่มีการค้นพบโรคไตที่เกิดจากความผิดปกติของ PECs โดยตรง อย่างไรก็ดีเริ่มมีการศึกษา
ที่แสดงให้เห็นถึงความส าคัญของ PECs ทั้งในภาวะปกต ิและภาวะที่เกิดโรค 

 PECs เป็นเซลล์เยื่อบุผิวที่พัฒนามาจากเซลล์ต้นก าเนิดเดียวกับ podocyte ระหว่าง
พัฒนาการของตัวอ่อนของสิ่งมีชีวิต จนถึงระยะ S-shaped ซึ่งเป็นระยะที่ 2 ของกระบวนการพัฒนา 
glomerulus เซลล์ทั้ง 2 จะเริ่มมีการแสดงออกของโปรตีนที่แตกต่างกัน โดย podocyte จะยังคง
สร้างโปรตีน Wilm’s tumor suppressor protein 1 (WT-1) และมีการสร้างโปรตีนชนิดใหม่ๆ เช่น 
vimentin ในขณะที่ PECs หยุดสร้างโปรตีน WT-1 แต่สร้างโปรตีน CD10 และ claudin-1 ที่ไม่มีใน 
podocyte ขึ้นมาแทน(8) 

 PECs เป็นเซลล์เยื่อบุที่มีลักษณะแบนบางคล้ายเซลล์ squamous epithelial cell มีความ
หนาตั้งแต่ 0.1 - 0.3 ไมครอน ขึ้นไปจนถึง 2.0 - 3.5 ไมครอนที่ต าแหน่งนิวเคลียสของเซลล์ (8) มี
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ปริมาณร้อยละ 14.8  ของเซลล์ทั้งหมดใน glomerulus ของหนู(15) PECs เชื่อมต่อกันระหว่างเซลล์
ด้วยโครงสร้างที่ซับซ้อน เรียกว่า tight junction และ desmosome ที่ผิวของ PECs มีโครงสร้าง
พิเศษที่เรียกว่าไมโครวิลไล (microvilli) และซิเลีย (cilia) โดยมีความแตกต่างของปริมาณ cilia ตัง้แต่ 
0 - 2 อันต่อเซลล์ โดยที่ยังไม่ทราบหน้าที่แน่ชัด(16) 

 ปัจจุบันยังไม่ทราบหน้าที่ของ PECs ในภาวะปกติแน่ชัดทั้งหมด พบหลักฐานจากหลาย
การศึกษาสนับสนุนความสามารถของ PECs ในการพัฒนาไปเป็น podocyte เพื่อทดแทน podocyte 
ที่ตายไปในภาวะต่างๆ สมมติฐานดังกล่าวเริ่มจากพบว่า PECs สร้างโปรตีน CD24 และ CD133 ซึ่ง
พบในเซลล์ต้นก าเนิดของมนุษย์  (human stem cells) ท าให้มีความเป็นไปได้ว่า  PECs จะมี
คุณสมบัติของเซลล์ต้นก าเนิด (17, 18) นอกจากนี้ยังพบว่า PECs แต่ละเซลล์มีความสามารถในการ
พัฒนาไปเป็นเซลล์ชนิดอื่นได้แตกต่างกัน เช่น PECs ที่อยู่ติดกับท่อไต (urinary pole) หากสร้าง
โปรตีนของเซลล์ต้นก าเนิด แต่ไม่สร้างโปรตีนสัญลักษณ์ของ podocyte จะสามารถพัฒนาไปเป็นได้
ทั้งเซลล์เยื่อบุท่อไต (renal tubular cell) และ podocyte ในขณะที่ PECs ที่สร้างทั้งโปรตีนของ
เซลล์ต้นก าเนิดและ podocyte จะพัฒนาไปเป็น podocyte ได้เท่านั้นไม่สามารถพัฒนาเป็นเซลล์
เยื่อบุท่อไตได้  ส่วน PECs ที่อยู่ติดกับฐานของ glomerular tuft (vascular pole) จะไม่สร้างโปรตีน
ของเซลล์ต้นก าเนิดเลย แต่สร้างโปรตีนสัญลักษณ์ของ podocyte ผู้วิจัยบางกลุ่มเรียก PECs กลุ่มนี้
ว่า parietal podocyte(19) การแสดงออกของโปรตีนที่แตกต่างกันของ PECs แต่ละต าแหน่งพบได้
เช่นกันในหนูทดลอง(20) แสดงให้เห็นว่า PECs ในแต่ละต าแหน่งมีคุณสมบัติในการเป็นเซลล์ต้นก าเนิด
เพื่อทดแทนเซลล์บริเวณข้างเคียงที่สูญเสียไปโดยเฉพาะ podocyte 

 หน้าที่ที่เป็นไปได้อีกอย่างหนึ่งของ PECs คือการเก็บกักโปรตีน albumin ที่รั่วออกมาจาก 
glomerulus ไว้ไม่ให้หลุดออกไปนอกหน่วยไต เนื่องจาก PECs มีการเช่ือมต่อระหว่างเซลล์ด้วย tight 
junction protein ที่แน่นหนา ได้แก่  claudin-1, occludin และ ZO-1(21) และยังพบว่า  PECs 
สามารถเก็บกิน (endocytosis) โปรตีน albumin เข้าสู่เซลล์เพื่อช่วยลดการสูญเสียโปรตีน albumin 
ไปทางปัสสาวะได้ แต่ก็มีการศึกษาพบว่าการมีโปรตีน albumin ในเซลล์ปริมาณมากอาจท าให้ PECs 
ตายได้โดยผ่านทางกระบวนการ apoptosis(22)  

 ในแง่บทบาทของการก่อโรคพบว่า PECs มีบทบาทเป็นเซลล์ที่เพิ่มจ านวนขึ้นในรอยโรค 
crescent ของโรคไตอักเสบชนิด crescentic glomerulonephritis ซึ่งในอดีตเคยเป็นที่ถกเถียงกัน
ว่าเซลล์ที่เพิ่มปริมาณขึ้นใน Bowman’s space และกดเบียด glomerulus เป็นเซลล์ชนิดใดกันแน่
ระหว่าง podocyte หรือ PECs เนื่องจากเซลล์ที่อยู่ในรอยโรค crescent มีการแสดงโปรตีนที่เป็น
สัญลักษณ์ของทั้ง podocyte และ PECs แต่ข้อถกเถียงดังกล่าวได้ยุติลงในภายหลัง จากผลการศึกษา
ด้วยเทคนิค genetic lineage tracing ซึ่งแสดงต้นก าเนิดของเซลล์โดยดูจากการแสดงออกของ
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โปรตีนที่ถูกก าหนดโดยสารพันธุกรรมซึ่งพบว่าเซลล์ในรอยโรค crescent มีต้นก าเนิดมาจาก PECs(23) 
การเพิ่มจ านวนของ PECs ในรอยโรค crescent เกิดขึ้นเมื่อมีการฉีกขาดของหลอดเลือดฝอยใน 
glomerulus (glomerular capillary) และ GBM จนมีการรั่วของพลาสมา ออกมาใน Bowman’s 
space พลาสมาจะสัมผัสกับ PECs และกระตุ้นให้ PECs เกิดการเพิ่มจ านวนขึ้น สนับสนุนโดย
การศึกษาที่พบว่า PECs ของหนูและมนุษย์ที่เพาะเลี้ยงในหลอดทดลองจะมีการแบ่งตัวมากขึ้นเมื่อ
สัมผัสกับพลาสมา(24) นอกจากนี้การศึกษาด้วยเทคนิค genetic-lineage tracing ในโรค collapsing 
FSGS ซึ่งมีเซลล์เพิ่มจ านวนใน Bowman’s space คล้ายรอยโรค crescent (pseudo-crescent) 
พบว่าเซลล์ที่เพิ่มจ านวนขึ้นแท้จริงแล้วคือ PECs เช่นเดียวกัน โดยเป็นการตอบสนองต่อการบาดเจ็บ
ของ podocyte อย่างรุนแรง  

 อีกบทบาทหนึ่งของ PECs ในการเกิดโรคของ glomerulus คือ การเกิดรอยโรค segmental 
sclerosis ซึ่งเริ่มต้นจากการบาดเจ็บและหลุดลอกของ podocyte ออกจาก GBM ตามมาด้วยการ
เชื่อมติดกัน (adhesion) ของ glomerular tuft .ในบริเวณดังกล่าว กับ Bowman’s capsule และ
เกิดรอยโรค segmental sclerosis ขึ้น มีหลายการศึกษาแสดงให้เห็นว่า PECs เป็นสาเหตุท าให้เกิด
การเชื่อมติดกันดังกล่าว และเคลื่อนที่เข้าไปใน glomerular tuft โดยการย้อมทางอิมมูโนพยาธิวิทยา
ของรอยโรค segmental sclerosis พบว่ามีเซลล์ที่แสดงโปรตีนสัญลักษณ์ของ PECs ในรอยโรค 
segmental sclerosis (25) น อกจ ากนี้ ยั ง พบ ว่ า ร อย โ ร ค  segmental sclerosis ที่ เ กิ ด ขึ้ น ใ น 
glomerulus ประกอบด้วยโปรตีนแมทริกซ์  (matrix protein) ชนิดเดียวกับเยื่อบุพื้นฐานของ 
Bowman’s capsule แตกต่างจาก GBM โดยจากการย้อมด้วยแอนติบอดีต่อ LKVI69 ซึ่งจ าเพาะกับ
สารเฮปาแรนซัลเฟต (heparan sulfate) ของเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule และโปรตีน
แมทริกซ์ดังกล่าวพบว่าย้อมติดโปรตีน LKVI69 บริเวณรอยโรค segmental sclerosis ร่วมกับเซลล์ที่
แสดงสัญลักษณ์ของ PECs เสมอ ท าให้เชื่อได้ว่า พังผืดที่เกิดขึ้นใน glomerulus สร้างมาจาก PECs 
ที่เคลื่อนที่เข้าไปใน glomerular tuft ไม่ได้สร้างจาก endothelial cell เช่นเดียวกับ GBM 

 

2.2 ความรู้เกีย่วกับ activated PECs 

 PECs ที่พบในรอยโรค segmental sclerosis จะมีขนาดใหญ่ขึ้น และเพิ่มการสร้างโปรตีนแม
ททริกซ์ออกมาสะสมนอกเซลล์ ท าให้เยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule หนาตัวขึ้น หรืออาจ
แบ่งตัวเพิ่มจ านวน ดังที่พบใน crescentic glomerulonephritis และ collapsing FSGS PECs 
เหล่านี้ถูกเรียกว่า activated PECs จากการศึกษาในอดีต พบว่ามีการแสดงออกของโปรตีน CD44 ที่
ผิวของ PECs ในบริเวณรอยโรค crescent และรอยโรคที่ PECs เชื่อมติดกับ glomerular tuft ใน 
FSGS โดยโปรตีน CD44 คือไกลโคโปรตีน (glycoprotein) ที่อยู่บนเยื่อบุผิวเซลล์ซึ่งมีหน้าที่เกี่ยวกับ
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การเชื่อมติดระหว่างเซลล์ และการเคลื่อนที่ของเซลล์ พบได้ในเซลล์หลายชนิด เช่น เซลล์เม็ดเลือด
ขาว และเซลล์มะเร็ง แต่จะไม่พบการแสดงออกของโปรตีน CD44 ใน PECs หรือเซลล์อื่นๆ ของ 
glomerulus ในภาวะปกติ(23, 25) กล่าวคือ PECs จะแสดงออกของโปรตีน CD44 เฉพาะในภาวะที่เกิด
โรคของ glomerulus เท่านั้น โปรตีน CD44 จึงเป็นเหมือนโปรตีนสัญลักษณ์ของ activated PECs 

 มีการศึกษาที่พยายามน าความรู้เกี่ยวกับ activated PECs และการแสดงออกของโปรตีน 
CD44 มาช่วยในการวินิจฉัยแยกโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิออกจากโรค MCD(10, 26) เนื่องจากแม้ FSGS 
จะเป็นโรคที่สามารถวินิจฉัยได้จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงโดยการตรวจพบรอยโรค 
segmental sclerosis เฉพาะที่ แต่ในบางครั้งชิ้นเนื้อไตที่ได้จากผู้ป่วยโรค FSGS อาจมีปริมาณของ 
glomerulus ไม่เพียงพอ ท าให้ไม่เห็นรอยโรคดังกล่าว เห็นเพียง glomerulus ที่ปกต ิไม่สามารถแยก
จากโรค MCD ได ้และการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านในทั้งสองโรค จะพบการ
แบนลงแบบทั่วๆ ของ podocyte foot process เช่นเดียวกันจึงไม่ช่วยในการแยกโรค 

 Fatima และคณะได้ท าการศึกษาในผู้ป่วย ESRD จากโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิที่ได้รับการ
ผ่าตัดปลูกถ่ายไต (kidney transplantation) และมีปัญหาโปรตีนรั่วในปัสสาวะตั้งแต่ 1 วันถึง 2 
เดือนหลังปลูกถ่ายไต ซึ่งสงสัยว่าอาจเกิดจากการกลับเป็นซ้ าของโรค FSGS ร่วมกับผลตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านพบการแบนลงแบบทั่วๆ ของ podocyte foot process โดยไม่
พบรอยโรค segmental sclerosis เฉพาะที่ เมื่อท าการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 
ของผู้ป่วยดังกล่าว เปรียบเทียบกับชิ้นเนื้อไตจากผู้ป่วยโรค MCD และผู้ป่วยที่ไม่ได้เป็นโรค พบว่า
ผู้ป่วยที่สงสัยโรค FSGS กลับเป็นซ้ ามีการแสดงออกของโปรตีน CD44 ภายใน glomerulus และ 
PECs ที่บุอยู่ รอบนอกมากกว่าผู้ป่วยโรค  MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  (ร้อยละ 29 ของ 
glomerulus เปรียบเทียบกับ ร้อยละ 2.6, p < 0.01) และไม่พบการแสดงออกของโปรตีน CD44 
เลยในผู้ป่วยที่ไม่ได้เป็นโรค(26) 

 Smeets และคณะได้ท าการย้อมโปรตีนสัญลักษณ์ที่ จ า เพาะกับ  PECs (claudin-1) 
activated PECs (CD44) และโปรตีนแมทริกซ์ที่สร้างจาก PECs (LKIV69) ในชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยโรค 
FSGS 38 ราย และผู้ป่วยโรค MCD 57 ราย (10) พบเซลล์ที่แสดงโปรตีนสัญลักษณ์ของ PECs ใน 
glomerular tuft ร้อยละ 87 ของผู้ป่วย FSGS ในขณะที่ร้อยละ 25 ของผู้ป่วยกลุ่ม MCD พบการ
ย้อมติดโปรตีนสัญลักษณ์ของ PECs (ทั้ง claudin-1 และ CD44) และโปรตีนแมทริกซ์ในส่วนของ 
glomerular tuft ที่ดูปกติในการดูด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง พยาธิแพทย์จึงได้ทบทวนการ
ตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อซ้ าและให้ความเห็นใหม่ว่าต าแหน่งที่ย้อมติด claudin-1, CD44 และ 
LKIV69 ใน glomerulus ของผู้ป่วยโรค MCD เป็นรอยโรค segmental sclerosis ระยะเริ่มต้นของ
โรค FSGS ที่สังเกตได้ยาก และเปลี่ยนการวินิจฉัยจากโรค MCD เป็น FSGS ในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าว 
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นอกจากนี้  ใน glomerulus ที่มีรอยโรค segmental sclerosis ของ FSGS ก็ย้อมติดทั้งโปรตีน
สัญลักษณ์ของ PECs และโปรตีนแมทริกซ์ที่สร้างจาก PECs ช่วยยืนยันว่ารอยโรคดังกล่าวเกิดจากการ
เคลื่อนตัวเข้าไปของ PECs และสร้างโปรตีนแมทริกซ์ออกมา ผู้วิจัยให้ความเห็นว่าการพบการ
แสดงออกของโปรตีน CD44 ใน glomerulus ที่ไม่พบรอยโรค segmental sclerosis สามารถช่วย
ให้จ าแนกโรค FSGS ระยะเริ่มต้น ออกจากโรค MCD ได ้ 

 อย่างไรก็ตาม ยังสามารถพบการแสดงออกของโปรตีน CD44 บน PECs ได้ในภาวะอื่นๆ เช่น
ในการศึกษาของ Roeder และคณะที่ศึกษาการแสดงออกของโปรตีน CD44 บน PECs ของหนูที่อายุ 
3 เดือน เปรียบเทียบกับหนูสายพันธ์ุเดียวกันที่อายุ 27 เดือน (เทียบเท่ากับมนุษย์อายุ 78 ปี) ผล
พบว่ามีการแสดงออกของโปรตีน CD44 บน PECs ของหนูอายุ 27 เดือน มากกว่า PECs ของหนูอายุ 
3 เดือนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ โดยไม่พบรอยโรคของไตชนิดอื่น และผู้วิจัยให้ข้อสรุปว่า activated 
PECs สามารถพบได้ในไตที่มีความเสื่อมตามวัย(27) 

 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาโดย Holderied และคณะ(28) ที่ศึกษาการแสดงโปรตีน CD44 ของ 
PECs ในผู้ป่วยโรคเบาหวาน 12 ราย พบว่า PECs ของผู้ป่วยโรคเบาหวานแสดงโปรตีน CD44 
แตกต่างจากผู้ป่วยที่ไม่ได้เป็นเบาหวาน 6 รายอย่างชัดเจน และการแสดงโปรตีน CD44 สัมพันธ์กับ
การหนาตัวของเยื่อบุ Bowman’s capsule ที่พบในผู้ป่วยโรคเบาหวาน ท าให้ทราบว่าภาวะความ
ผิดปกติทางเมตาบอลิซึมในผู้ป่วยโรคเบาหวานท าให้เกิดการกระตุ้น PECs ได้ และท าให้ activated 
PECs สร้างโปรตีนคอลลาเจนที่เป็นส่วนประกอบของเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule ใน
การศึกษานี้ ผู้วิจัยได้บรรยายลักษณะที่แตกต่างกันของ activated PECs กับ PECs ปกติเอาไว้ด้วย 
คือ activated PECs จะมีขนาดที่ระดับนิวเคลียสมากกว่า 3.5 ไมโครเมตร และมีสารโครมาตินใน
นิวเคลียสเป็น euchromatin 

 

2.3 ลักษณะของ PECs ในการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 Gaffney และคณะได้เคยบรรยายการเปลี่ยนแปลงของ PECs ในโรคไตอักเสบชนิดต่างๆ 
เอาไว้ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2525(11) โดยรายงานผลตรวจทางพยาธิวิทยาของผู้ป่วย 77 รายที่ได้รับการเจาะ
ตรวจชิ้นเนื้อไตระหว่างปี  พ.ศ. 2522 - 2523 พบว่าผลตรวจชิ้นเนื้อของผู้ป่วย 57 ราย มีการ
เปลี่ยนแปลงของ PECs ซึ่งผู้วิจัยได้บรรยายไว้ว่า “prominent parietal epithelium” (PPE) คือ 
เมื่อเปรียบเทียบกับ PECs ปกติด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านแล้ว พบว่า PECs ปกติ
จะมีลักษณะแบนบาง มีนิวเคลียสยืดยาว เต็มไปด้วยสารโครมาตินชนิด heterochromatin มีซัยโตพ
ลาสซึมน้อย และทึบอิเล็คตรอน เป็นลักษณะของเซลล์ที่เจริญเติบโตเต็มที่แล้ว ในขณะที่ PPE นั้นมี
ลักษณะที่แตกต่างออกไปโดยสิ้นเชิง คือ มีนิวเคลียสกลม หรือรูปไข่ ภายในนิวเคลียสมีสารโครมาติน
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ชนิด euchromatin มากขึ้น มีนิวคลีโอลัสที่เห็นชัดเจนอยู่บริเวณขอบของนิวเคลียส ปริมาณซัยโตพ
ลาสซึมมากและทึบอิเล็คตรอนน้อยกว่า PEC ปกติ ในซัยโตพลาสซึมมีไรโบโซมปริมาณมาก ซึ่งเป็น
ลักษณะของเซลล์ที่ก าลังแบ่งตัว แต่ในขณะเดียวกันก็พบลักษณะของการบาดเจ็บในระดับเซลล์ด้วย 
ไ ด้ แ ก่  ก า ร เ กิ ด  vesiculation of cytoplasmic membrane compartment, pyknosis แ ล ะ 
ballooned out mitochondria ซึ่งเป็นลักษณะที่พบในการตายของเซลล์แบบ apoptosis การ
ขยายขนาดของ ER ซึ่งเข้าได้กับภาวะ ER stress ในเวลาต่อมา เป็นต้น การเปลี่ยนแปลงดังกล่าวพบ
ในโรคของ glomerulus หลายชนิด ได้แก ่diabetic nephropathy, membranous nephropathy, 
diffuse proliferative lupus nephritis รวมถึงโรค FSGS ด้วย นอกจากนี ้ผู้วิจัยยังให้ข้อสังเกตไว้ว่า 
เซลล์ในรอยโรค crescent ส่วนใหญ่มีโครงสร้างเชิงละเอียด และการเชื่อมต่อระหว่างเซลล์เหมือน 
PECs จึงตั้งสมมติฐานว่าเซลล์ในรอยโรค crescent เกิดจาก PECs ที่แบ่งตัว ซึ่งสอดคล้องกับข้อมูล
จากการศึกษาในภายหลัง 

 

2.4 ภาวะ autophagy 

 Autophagy มีรากศัพท์มาจากภาษากรีก แปลว่าการกินตัวเอง เป็นกระบวนการในระดับ
เซลล์ที่ถูกค้นพบในภายหลัง และมีบทบาทส าคัญในการเกิดโรคของอวัยวะต่างๆ โดยส่วนประกอบใน
ซั ย โตพลาสซึ ม  และ  organelles ที่ เ สื่ อมสภาพ  จะถู ก เคลื่ อนย้ าย เข้ าสู่ ออ โตฟาโก โซม 
(autophagosome) ซึ่ ง มี ลั กษณะ เป็ นถุ ง น้ า ใ น เ ซลล์ เ กิ ด เป็ นถุ งน าุ ที่ มี เ ยื่ อ บุ เ ซ ลล์  2 ชั้ น 
autophagosome นี้จะไปรวมกับไลโซโซม (lysosome) เกิดเป็น autolysosome เพื่ออาศัยเอนไซม์
ต่างๆ ใน lysosome ช่วยย่อยสลายส่วนประกอบของเซลล์และ organelles ดังกล่าวเป็นโปรตีนและ
พลังงานให้เซลล์น าไปใช้ใหม่ได้ (29) autophagy ถูกกระตุ้นจากภาวะขาดสารอาหาร หรือภาวะ
บาดเจ็บของเซลล์ ได้แก่การขาดเลือด การได้รับสารพิษ ความผิดปกติทางภูมิคุ้มกัน หรือภาวะ 
oxidative stress โดยเป็นกลไลที่เชื่อว่ามีบทบาทช่วยปกป้องเซลล์จากภาวะอันตรายต่างๆ เหล่านั้น 

 ความผิดปกติของ autophagy อาจน าไปสู่การเกิดโรคไตได้ เช่น การที่ podocyte มีภาวะ 
autophagy ลดลง ท าให้เกิดการสูญเสีย podocyte และเกิดพังผืดขึ้นใน glomerulus มีการศึกษา
พบว่าผู้ป่วยโรค MCD บางส่วน ที่พัฒนาไปเป็นโรค FSGS ในเวลาต่อมา มีการเกิด autophagy ของ 
podocyte น้อยกว่าผู้ป่วย MCD ที่ไม่พัฒนาไปเป็นโรค FSGS การศึกษาในหลอดทดลองที่น า  
podocyte ของมนุษย์มาเพาะเลี้ยงในสาร puromycin aminonucleoside (PAN) ซึ่งเป็นสารที่ท า
ให้เกิดการตายชนิด apoptosis ของ podocyte ร่วมกับการให้สารอื่นๆ ที่ยับยั้งหรือส่งเสริม 
autophagy ของเซลล์พบว่าเมื่อใส่สาร 3-methyladenine (3-MA) หรือสาร chloroquine ซึ่งมีผล
ยับยั้ง autiphagy ลงไปร่วมด้วย จะท าให้ podocyte เกิดการตายชนิด apoptosis มากขึ้น และ
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ในทางกลับกัน การใส่สาร rapamycin ซึ่งสนับสนุนการเกิด autophagy จะท าให้ลดการตายของ 
podocyte สนับสนุนว่า autophagy เป็นกระบวนการที่ช่วยปกป้องเซลล์(30) 

 อย่างไรก็ดี มีการศึกษาที่พบว่า autophagy อาจเป็นกลไกท าให้เกิดการบาดเจ็บของไตใน
ภาวะขาดเลือด เช่น การศึกษาการขาดเลือดของไตหนูทดลอง โดยการรัดเส้นเลือดไตเป็นเวลา 60 
นาที พบว่าการขาดเลือดท าให้เกิดการตายของเซลล์ชนิด apoptosis และเกิด autophagy ซึ่ง
สัมพันธ์กับการบาดเจ็บของไตที่รุนแรง ในขณะที่หากมีการปล่อยให้เลือดไปเลี้ยงไต 2-3 นาที 
หลังจากรัดเส้นเลือดนาน 30 นาที แล้วจึงรัดเส้นเลือดไตใหม่อีก 30 นาที พบว่าการที่มีเลือดไปเลี้ยง
ช่วยลดการเกิด  apoptosis และ autophagy และเกิดการบาดเจ็บต่อไตที่น้อยลง(31) 

 การเกิด autophagy ของ PECs ยังไม่ได้รับการศึกษามากนัก แต่มีรายงานการเปลี่ยนแปลง
ของ PECs ในหนูทดลองที่ท าให้เกิดการบาดเจ็บของ podocyte ด้วยยา adriamycin พบว่าเมื่อมี
การบาดเจ็บและหลุดลอกของ podocyte จะพบการขยายขนาดของ PECs และมีการสร้างถุงน้ า
ขนาดใหญ่ (vacuoles) ในเซลล์ โดยผู้วิจัยไม่ได้บรรยายว่าถุงน้ าเหล่าน้ัน เข้าได้กับ autophagosome 
หรือ autolysosome ที่พบใน autophagy หรือไม(่32) และในการศึกษาของ Gaffney และคณะ(11) ที่
ศึกษาโครงสร้างเชิงละเอียดของ PPE ดังกล่าวข้างต้น เป็นช่วงก่อนที่จะมีความรู้เกี่ยวกับ autophagy 
จึงยังไม่เคยมีการบรรยายไว้ชัดเจน แต่มีลักษณะบางอย่างที่อาจเข้าได้กับภาวะ autophagy ของ 
PECs ใน PPE อีกทั้งการศึกษาในอดีต ยังไม่มีการใช้เทคนิคทางอิมมูโนพยาธิวิทยาในการระบุประเภท
ของเซลล์ ต่างจากปัจจุบันที่มีโปรตีนสัญลักษณ์หลายชนิดที่พบบน PECs โดยไม่พบบน podocyte 
ท าให้สามารถจ าแนกเซลล์ได้อย่างถูกต้องมากขึ้นกว่าการใช้เพียงต าแหน่งของเซลล์ (ตารางที ่2)(8) 
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ตารางที่ 2: โปรตีนสัญลักษณท์ี่พบบน PECs และ podocyte (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงที่ 8) 

ประเภทของโปรตีน โปรตีน PECs Podocyte 

Transcription factor PAX2 

PAX8 

WT-1 

+++ 

+++ 

- 

- 

- 

+ 

Tight junction Claudin-1 

Claudin-2 

ZO-1 

+ 

+ 

+ 

- 

- 

+ 

Glycoprotein Podocalyxin 

CD44 

- 

+ 

+ 

- 

Slit diaphragm Nephrin 

Podocin 

- 

- 

+ 

+ 

Actin-associated protein Alpha-ACTN4 

Synaptopodin 

- 

- 

+ 

+ 

Growth factor VEGF - + 

 

 วิธีมาตรฐานในการแสดงว่ามีภาวะ autophagy เกิดขึ้น คือ การเห็น autophagosome ที่
เก็บกินซัยโตพลาสซึม หรือ organelles เข้าไป โดยการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่อง
ผ่านเห็นถุงน้ าในเซลล์ที่มีเยื่อหุ้มเซลล์ 2 ชั้น หรือใช้วิธีตรวจการแสดงออกของโปรตีนสัญลักษณ์ที่มี
ความจ าเพาะต่อกระบวนการ autophagy ได้แก ่microtubule-associated protein 1 light chain 
3 (LC3) -II โดยการย้อมด้วยเทคนิคทางอิมมูโนพยาธิวิทยา 

 เมื่อน าความรู้ทางอิมมูโนพยาธิวิทยา ที่แสดงได้ว่า PECs มีการถูกกระตุ้น โดยดูการ
แสดงออกของโปรตีน CD44 ร่วมกับความรู้โครงสร้างเชิงละเอียดของ PECs ในโรคไตอักเสบชนิด
ต่างๆ  รวมถึงโรค FSGS การวิเคราะห์เปรียบเทียบโครงสร้างเชิงละเอียด รวมถึงภาวะ autophagy 
ของ PECs ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และโรค MCD อาจพบความแตกต่างที่ส าคัญ และน าไปใช้ในการ
วินิจฉัยแยกโรคทั้งสองออกจากกันโดยไม่ต้องใช้การย้อมทางอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 ซึ่ง
ยังไม่มีแพร่หลายในทางคลินิก ในกรณีที่ผลตรวจทางพยาธิวิทยาด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงไม่
ชัดเจน 
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2.5 การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน และการบันทึกภาพด้วยเทคนิค 
montage 

 กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนถูกพัฒนาขึ้นมาเนื่องจากข้อจ ากัดในความคมชัด และก าลังขยาย
ของภาพเมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง การท างานของกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนอาศัย
คุณสมบัติพิเศษของอิเล็กตรอนที่เป็นทั้งอนุภาค และมีความเป็นคลื่นด้วย ข้อดีของการใช้คลื่น
อิเล็กตรอนแทนคลื่นแสง คือ คลื่นอิเล็กตรอนมีความยาวคลื่นสั้นกว่าคลื่นแสงมากถึง 100,000 เท่า 
จึงสามารถสร้างภาพที่มีความละเอียดสูงมากได้ ในกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนจะมีแหล่งก าเนิด
อนุภาคอิเล็กตรอน ซึ่งส่วนมากใช้ขั้วโลหะทังสเตน (tunsten) อนุภาคอิเล็กตรอนจะเร่งความเร็วด้วย
ความต่างศักย์ ให้วิ่งเข้าสู่เนื้อเยื่อที่ศึกษา การสร้างภาพอาศัยคุณสมบัติของเนื้อเยื่อที่มีความสามารถ
ในการให้อนุภาคอิเล็กตรอนทะลุผ่านได้แตกต่างกัน อนุภาตอิเล็กตรอนบางส่วนจะถูกสะท้อน หรือหัก
เหออก และน าข้อมูลภาพของพื้นผิวเนื้อเยื่อไปยังตัวรับ เพื่อประมวลรวมออกมาเป็นภาพบนหน้า
จอคอมพิวเตอร์อีกทีหนึ่ง(33) 

 การบันทึกภาพที่ก าลังขยายสูงด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน จะท าให้บันทึกภาพได้เพียง
ส่วนเล็กๆ ของชิ้นเนื้อเท่านั้น หากต้องการภาพในบริเวณที่กว้างขึ้นจ าเป็นต้องใช้วิธีการบันทึกบริเวณ
ที่ต่อเนื่องกันหลายภาพ แล้วจึงน ามาประกอบกันเป็นภาพใหญ่ เรียกการบันทึกภาพในลักษณะนี้ว่า
ภาพ montage ซึ่งในปัจจุบันตัวกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนสามารถท าการบันทึกภาพด้วยเทคนิค 
montage ได้โดยอัตโนมัติอยู่แล้ว หรือหากต้องการบันทึกภาพ montage ขนาดใหญ่มาก ก็มี
โปรแกรมเสริมผลิตออกมามากมาย การศึกษาเกี่ยวกับโครงสร้างเชิงละเอียดของ glomerulus หลาย
การศึกษาเริ่มน าการบันทึกภาพด้วยเทคนิค montage มาใช้ ท าให้ได้ภาพที่มีก าลังขยายสูงของ 
glomerulus ในบริเวณกว้าง(34, 35) 
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บทที ่3 

วิธีด าเนินการวิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจัย 

 การศึกษาน้ีเป็นการวิจัยเชิงทดลอง (experimental study) 

 

3.2 ระเบียบวธิีการวิจัย 

 3.2.1 ประชากร (population) 

 ประชากรเป้าหมาย (target population) คือ ผู้ป่วยที่มีอาการเข้าได้กับ  nephrotic 
syndrome ชนิดปฐมภูมิ ได้แก่ มีอาการบวม มีระดับ albumin ในเลือดต่ า (< 3.5 ก./ดล.) และ
ระดับโปรตีนในปัสสาวะ > 3.5 ก./วัน และมีผลการตรวจชิ้นเนื้อไตเข้าได้กับโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิ 
หรือโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ ซึ่งประเมินจากประวัติในเวชระเบียน และผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ
แล้วไม่พบสาเหตุของโรค (ตารางที ่1)(13, 14) 

 ประชากรตัวอย่าง (sample) คือ ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรค FSGS ชนิดปฐมภูมิ หรือโรค 
MCD ชนิดปฐมภูมิในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์เลือกผู้ป่วยด้วยวิธี consecutive case 

 เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยเข้าร่วมการวิจัย (inclusion criteria) 

 ก. ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยโรค FSGS หรือโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ ระหว่างวันที่ 1 มกราคม 
พ.ศ. 2556 ถึง 30 พฤศจิกายน พ.ศ. 2559 ยืนยันด้วยผลตรวจทางพยาธิวิทยาของช้ินเนื้อไต 

 ข. ไม่พบสาเหตุของโรค FSGS หรือ MCD จากประวัติ การตรวจร่างกายตามเวชระเบียน 
และผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ 

 ค. ผู้ป่วยมีอายุตั้งแต ่15 ปีขึ้นไป 

 ง. มีชิ้นเนื้อไตส่งตรวจที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์  และมีผลตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็คตรอนแบบส่องผ่าน 

 เกณฑ์ในการคัดเลือกผู้ป่วยออกจากการวิจัย (exclusion criteria) 

 ก. มีผลตรวจทางพยาธิวิทยาไม่ครบถ้วน ได้แก่ การขาดผลตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์แบบใช้
แสง (light microscope) ผลย้อมอิมมูโนฟลูออเรสเซนส์ (immunofluorescence) หรือผลตรวจ
ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็คตรอนแบบส่องผ่าน อย่างใดอย่างหนึ่ง 
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 ข. ชิ้นเนื้อที่ส่งตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงมีจ านวน glomerulus น้อยกว่า 20 ใน
กรณีที่ตรวจไม่พบรอยโรค segmental sclerosis ใน glomerulus 

 ค. ชิ้นเนื้อไตส าหรับส่งตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิ เล็คตรอนไม่เหมาะสม  คือ ไม่มี  
glomerulus ที่สมบูรณ์ หรือเมื่อตัดชิ้นเนื้อแล้วไม่มีชิ้นเนื้อที่ตัดผ่านระนาบกึ่งกลางของ glomerulus 
(glomerulus ควรมีเส้นผ่านศูนย์กลางต้ังแต ่100 ไมโครเมตรขึ้นไป) 

 

3.3 ขนาดตัวอย่าง 

 เนื่องจากยังไม่เคยมีการศึกษาเปรียบเทียบการพบ activated PECs ในผู้ป่วยโรค FSGS และ
โรค MCD ชนิดปฐมภูมิ โดยวิเคราะห์ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนมาก่อน แต่มีการศึกษาที่ใช้การ
ย้อมโปรตีนสัญลักษณ์ CD44 ในทั้ง 2 โรคดังกล่าว พบว่าอัตราการพบ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน 
CD44 บน PECs ของผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD เป็นร้อยละ 41 และร้อยละ 2.6 ของ
จ านวน glomerulus ทั้งหมด ตามล าดับ (26) เมื่อคิดรูปแบบการวิจัยชนิด experimental study 
เปรียบเทียบประชากร 2 กลุ่มที่เป็นอิสระต่อกัน โดยยอมรับความคลาดเคลื่อนชนิดที่  1 (type-1 

error; α) ร้อยละ 5 และ power ร้อยละ 80 จะสามารถค านวณขนาดของกลุ่มตัวอย่างได้ด้วยสมการ
ดังต่อไปนี ้

 

P1 = อัตราการพบปัจจัยศึกษาในกลุ่มศึกษา (P1 = 0.41) 

P2 = อัตราการพบปัจจัยศึกษาในกลุ่มควบคุม (P2 = 0.026) 

Zβ = ค่าความแปรปรวนมาตรฐานที่ power ใดๆ (ในการศึกษานี้ก าหนด power = ร้อยละ 80,  Zβ 

= 0.84) 

Zα/2 = ค่าความแปรปรวนมาตรฐานที่ระดับความเชื่อมั่นที่ยอมรับความคลาดเคลื่อนชนิดที่  1 ใดๆ 

(ในการศึกษานี้ยอมรับความคลาดเคลื่อนชนิดที่ 1 ร้อยละ 5, Zα/2 = 1.96) 
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 ค านวณขนาดกลุ่มตัวอย่างได้กลุ่มละ 17 ตัวอย่าง หากมีจ านวนผู้ป่วยเกินจากขนาดกลุ่ม
ตัวอย่างที่ต้องการจะเลือกผู้ป่วยด้วยวิธี consecutive case 

 

3.4 ขั้นตอนการท าวิจัย 

 ก. ขอใบรับรองจริยธรรมจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย  คณะแพทยศาสตร์  
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

 ข. ผู้วิจัยทบทวนผู้ป่วยในฐานข้อมูลโรคไตอักเสบของหน่วยโรคไต โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 
เพื่อหาผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยโรค FSGS และโรค MCD ชนิดปฐมภูมิย้อนหลังนับตั้งแต่วันที่  1 
มกราคม พ.ศ. 2556 ถึงวันที่ 30 พฤศจิกายน พ.ศ. 2559 

 ค. ออกหนังสือขออนุญาตใช้เวชระเบียน และชิ้นเนื้อไตจากผู้อ านวยการโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ 

 ง. ทบทวนข้อมูลทางคลินิกของผู้ป่วยจากเวชระเบียน ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ และผล
ตรวจทางพยาธิวิทยาของผู้ป่วยทุกราย เพื่อค้นหาผู้ป่วยที่มีคุณสมบัติตรงตามเกณฑ์การคัดเลือกของ
การศึกษา บันทึกข้อมูลทางคลินิกของผู้ป่วยได้แก่ อายุ เพศ โรคประจ าตัว ค่าครีเอตินีนในเลือด และ
ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ ณ วันที่วินิจฉัยโรค 

 จ. ทบทวนช้ินเนื้อที่ส่งตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์แบบใช้แสง เพื่อยืนยันการวินิจฉัย และความ
เหมาะสมของชิน้เน้ือ 

 

3.4.1 การเตรียมชิ้นเนื้อไตส าหรับการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 ก. ทบทวนเนื้อไตของผู้ป่วยซึ่งถูกเก็บรักษาไว้ใน  epoxy resin block ประเมินความ
เหมาะสมของ glomerulus ด้วยการตัด  thick-section (ความหนาของชิ้นเนื้อ  ประมาณ 2 
ไมโครเมตร) และตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง เลือก glomerulus ที่มีความสมบูรณ์ ไม่มีรอย
โรค segmental sclerosis และมีขนาดใหญ่ที่สุดมาใช้ในการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน
แบบส่องผ่าน 



 35 

 ข. ตัดชิ้นเนื้อไตใน resin block ด้วยมีด ultramicrotome ให้ได้ชิ้นเนื้อที่มีความหนา
ประมาณ 70 - 90 นาโนเมตร (ultrathin section) (รูปที ่1 และ 2) 

รูปที่ 1: เครื่องตัดชิ้นเนื้อ “ultramicrotome” ส าหรับตัดชิ้นเนื้อ ultra-thin section เพื่อน าไป
ตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

รูปที่ 2: ชิ้นเน้ือที่ตัดด้วย ultramicrotome จนมีความหนา 70 - 90 นม. จะมีสีทอง 
 

 

 

 



 36 

3.4.2 การเตรียมกริดส าหรับตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 ก. เลือกใช้กริดทองแดงชนิด slot grid 2 x 1 มม. (รูปที่ 3) เนื่องจากมีรูขนาดใหญ่ตรงกลาง
ส าหรับวางชิ้นเนื้อ ท าให้สามารถถ่ายภาพ glomerulus ได้ทุกส่วนโดยไม่มีแถบทองแดงมาบดบัง
เหมือนกับ maze grid ซึ่งใช้กันทั่วไปในทางคลินิก 

รูปที่ 3: เปรียบเทียบ maze grid ซึ่งใช้กับการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน
ตามปกต ิ(ซ้าย) กับ slot grid ที่ใช้ในการศึกษานี ้(ขวา) 
 

 ข. เตรียมแผ่นฟิล์มฟอร์มวาร์ (Formvar) ส าหรับหุ้มผิวกริด เพื่อรองรับชิ้นเนื้อไตที่จะวางลง
บน slot grid เตรียมสารละลาย formvar โดยละลายในอะซีโตน 100% จนได้ความเข้มข้นของ 
formvar  0.88% จากนั้นน าสไลด์แก้วสะอาดจุ่มลงในสารละลาย formvar จนเกิดเป็นแผ่นฟิล์ม
บางๆ หุ้มบนผิวสไลด์แก้ว รอจนแห้งแล้วจึงขูดขอบสไลด์ให้ฟิล์ม formvar หลุดออกจากผิวสไลด์ 
จากนั้นจึงน าสไลด์แก้วไปจุ่มลงในน้ ากลั่นช้าๆ แผ่นฟิล์ม formvar จะหลุดออกจากสไลด์แก้วแล้วลอย
อยู่บนผิวน้ า (รูปที ่4) 
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รูปที่ 4: แผ่นฟิล์ม formvar ที่ลอกจากแผ่นสไลด์แก้วและลอยอยู่บนผิวน้ า (ลูกศร) 
 

 ค. น ากริดทองแดงที่เตรียมไว้ไปวางลงบนฟิล์ม formvar ที่ลอยอยู่บนผิวน้ า (รูปที่ 5) แล้วจึง
ช้อนฟิล์ม formvar ขึ้นมาโดยใช้แผ่น parafilm รอจนแห้ง (รูปที่ 6) ตัด formvar ตามแนวกริดจนได้
เป็นกริดที่หุ้มด้วย formvar (formvar-coated grid) 

รูปที่ 5: น า slot grid ที่สะอาดวางลงบนแผ่นฟิล์ม formvar ที่ลอยอยู่บนผิวน้ าโดยให้ด้านเงาของก
ริดคว่ าลงบนแผ่นฟิล์ม 
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รูปที่ 6: แผ่นฟิล์ม formvar ที่วาง slot grid เรียบร้อยแล้วจะถูกช้อนขึ้นมาโดยใช้แผ่น parafilm ตั้ง
ไว้จนแห้งจึงจะสามารถน ากริดไปใช้ได้ 
 

 ง. น ากริดที่หุ้มด้วย formvar เรียบร้อยแล้วไปเคลือบด้วยละอองคาร์บอน โดยใช้เครื่อง 
carbon evaporator (รูปที ่7) ฟิล์ม formvar ที่หุ้มอยู่บนกริดจะมีความแข็งแรงมากขึ้น 

รูปที่ 7: เครื่อง carbon evaporator ให้ความร้อนแก่เส้นใยคาร์บอน จนเกิดเป็นละอองคาร์บอนลง
มาเคลือบอยู่บนผิวของ slot grid ที่เคลือบ formvar ไว้แล้ว 
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รูปที่ 8: กริดที่เคลือบด้วยคาร์บอนแล้วจะมีสีด าเข้ม 
 

3.4.3 การวางชิ้นเนื้อลงบนกริดและการย้อมสี 

 ก. ช้อนชิ้นเนื้อที่ตัดด้วยเครื่อง ultramicrotome โดยใช้ลูปแล้ววางลงบนกริดที่หุ้มด้วย 
formvar เรียบร้อยแล้ว ตั้งทิ้งไว้จนแห้ง 

 ข. ย้อมสีด้วย 5% uranyl acetate เป็นเวลา 30 นาที ในที่มืด 

 ค. ล้างส ีuranyl acetate ในน้ ากลั่น 

 ง. ย้อมสี lead citrate เป็นเวลา 30 นาท ี

 จ. ล้างส ีlead citrate ในน้ ากลั่น หลังจากนั้นตั้งทิ้งไว้จนกริดแห้ง 

 

3.4.4 การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 ก. ตรวจชิ้นเน้ือไตด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน JEOL รุ่น1400Plus  

 ข. ใช้ก าลังขยาย 1,000 เท่าท าการบันทึกภาพ glomerulus ด้วยเทคนิค montage โดยใช้
โปรแกรมของกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน จะได้ภาพที่ประกอบกันเป็น glomerulus ขนาดใหญ่ 1 
ภาพ (รูปที่  9) วัดเส้นผ่านศูนย์กลางของ glomerulus ที่ ได้  ต้องมีความกว้างอย่างน้อย 100 
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ไมโครเมตร ไม่เช่นนั้นจะถือว่าเป็นชิ้นเนื้อที่ไม่ตัดผ่านระนาบกลางของ glomerulus และไม่ถูกน าไป
ศึกษาต่อ 

รูปที่ 9: ภาพถ่าย montage ของ glomerulus ที่ก าลังขยาย 1,000 เท่า ที่มีเส้นผ่านศูนย์กลาง
มากกว่า 100 ไมโครเมตร ลูกศรแสดงต าแหน่งของ PECs ที่พบใน glomerulus 
 

 ค. ศึกษาโครงสร้างเชิงละเอียดของ PECs ที่ก าลังขยาย 12,000 ถึง 14,000 เท่า และ
ถ่ายภาพด้วยเทคนิค montage จนได้ภาพของ PECs ทั้งเซลล์ที่ก าลังขยายสูง (รูปที ่10) 
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ง. ด าเนินการบันทึกภาพ PECs ทุกเซลล์ที่เห็นในระนาบของช้ินเนื้อไตที่เลือกไว้ 

รูปที่ 10: PECs แต่ละเซลล์ใน glomerulus จะถูกบันทึกภาพเก็บไว้ แล้วน าไปวิเคราะห์ลักษณะ
พื้นฐานและการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดด้วยโปรแกรมคอมพิวเตอร์ 
 

3.4.5 การวิเคราะห์โครงสร้างเชิงละเอียดของเซลล์ 

 ก. วัดขนาดของ PECs โดยวัดระยะจากเยื่อบุเซลล์ที่ระดับนิวเคลียสลากไปตั้งฉากกับเยื่อบุ
พื้นฐานของเซลล์ 

 ข. วัดขนาดของนิวเคลียส โดยวัดความสูงในระนาบตั้งฉากกับเยื่อบุพื้นฐาน และวัดความ
กว้างในระนาบที่ตั้งฉากกับความสูงของนิวเคลียส ค านวณอัตราส่วนระหว่างความสูงและความกว้าง
ของนิวเคลียส 

 ค. บรรยายรูปร่างของนิวเคลียส โดยอาศัยอัตราส่วนของความสูงต่อความกว้างของนิวเคลียส 

 ง. บรรยายลักษณะของโครมาตินในนิวเคลียส และการพบนิวคลีโอลัส (nucleolus) ใน
นิวเคลียส 

 จ. บันทึกการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดต่างๆ  เช่น การพบ activated PECs, 
autophagy, apoptosis หรือ ER stress 
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3.4.6 การยอ้มอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 

 ก . น าชิ้น เนื้ อไตของผู้ป่วยที่ ถูก เก็บไว้ ใน  paraffin block มาตัดด้วยมีดไมโครโตม 
(microtome) จนได้ช้ินเนื้อที่มีความหนาประมาณ 2 ไมครอน 

 ข. ละลาย paraffin ออกจากชิ้นเนื้อ (deparaffinization) ด้วยสารไซลีน (xylene) และ
แอลกอฮอล ์

 ค. กระตุ้นการย้อมติดของแอนติเจน (antigen retrieval) ด้วยความร้อน และสารละลาย 
EDTA buffer ที่มีค่า pH 9 เป็นเวลา 15 นาท ีแล้วปล่อยให้เย็น 

 ง. ล้างชิ้นเนื้อ และท าการยับยั้งเอนไซม์เพอร์ออกซิเดส (peroxidase) ที่อยู่ในชิ้นเนื้อ ด้วย
สารละลาย 3% ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด ์(3% hydrogen peroxide) 

 จ. น าชิ้นเนื้อมาบ่มกับแอนติบอดีปฐมภูมิ  ได้แก่  CD44 antibody (Ab 16728; บริษัท 
Abcam ประเทศอังกฤษ mouse antibody) ที่ผ่านการเจือจางมาแล้ว 1:200 ส่วน เป็นเวลา 30 
นาที ที่อุณหภูมิห้อง 

 ฉ. น าชิ้นเนื้อมาบ่มกับแอนติบอดีทุติยภูมิ  ได้แก่ anti-mouse antibody (K4065 HRP, 
บริษัท Dako) ที่ติดเอนไซม์ peroxidase เป็นเวลา 30 นาท ี

 ช. ท าการให้สีด้วยระบบของ EnVision Detection System (บริษัท Dako) โดยใช้ปฏิกิริยา
ของเอนไซม์ peroxidase กับสาร diaminobenzidine 

 ซ. บันทึกผลการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 บน PECs โดยพยาธิแพทย์ที่ไม่
ทราบข้อมูลทางคลินิกของผู้ป่วย รายงานการติดสีของ PECs ที่ต าแหน่งปกติบริเวณ Bowman’s 
capsule (parietal location) และการย้อมติดบริเวณ glomerular tuft (visceral location) ซึ่งบ่ง
ถึงการเคลื่อนที่ของ activated PECs เข้าสู ่glomerulus(10) 

 ฌ. ท าการย้อมชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยโรค crescentic glomerulonephritis เพื่อใช้เป็นตัว
ควบคุมผลบวกของการย้อมโปรตีน CD44 (positive control) 

 

3.5 การรวบรวมข้อมูล 

 เก็บรวบรวมข้อมูลพื้นฐาน และข้อมูลทางคลินิกของผู้ป่วย ณ วันที่ท าการเจาะไต ได้แก่ ค่า
โปรตีนในปัสสาวะ ค่าครีเอตินีนในเลือด บันทึกลงในแบบฟอร์มส าหรับบันทึกข้อมูล (case record 
form: CRF) และบันทึกผลการตรวจทบทวนทางพยาธิวิทยาของช้ินเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้
แสง ผลตรวจพบจากกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน และผลตรวจการย้อมอิมมูโนพยาธิ
วิทยาของโปรตีน CD44 โดยพยาธิแพทย์ 
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3.6 ข้อจ ากัดในการวิจัย 

 ก. เป็นการศึกษาโครงสร้างของ activated PECs ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่อง
ผ่าน แต่ไม่ได้ท าการตรวจอิมมูโนพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อที่ตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน จึงไม่
สามารถยืนยันการแสดงออกของโปรตีนสัญลักษณ์ที่แสดงถึงภาวะถูกกระตุ้นของ PECs ใน PECs ที่
เห็นจากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนได้โดยตรง 

 ข. การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน แม้จะได้ภาพก าลังขยายสูง แต่จะท าให้ดูภาพได้
แคบลง และได้ภาพของ glomerulus เพียง 1 glomerulus ในผู้ป่วยแต่ละราย ซึ่งน้อยกว่าการดูด้วย
กล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงที่ใช้ก าลังขยายต่ ากว่า อย่างไรก็ด ีnephrotic syndrome ชนิดปฐมภูมิทั้ง
โรค FSGS และโรค MCD เป็นโรคที่พยาธิสภาพเกิดกับทุก glomerulus (diffuse disease) จึงควรมี
ความผิดปกติเกิดขึ้นกับทุก glomeruli 

 ค. การตรวจชิ้นเนื้อไตในระนาบเดียว  ท าให้ ไม่สามารถตรวจ PECs ทุกเซลล์ของ 
glomerulus น้ันๆ ได ้

 ง. เป็นการศึกษาย้อนหลัง และใช้ชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยที่ถูกเก็บรักษาไว้ จึงอาจได้ชิ้นเนื้อไตที่
ไม่เพียงพอ หรือไม่เหมาะสมส าหรับการตรวจเพิ่มเติมในการศึกษา ท าให้อาจมีปัญหาเรื่องจ านวน
ผู้ป่วยที่สามารถเข้าร่วมการวิจัยได ้

 

3.7 การวิเคราะห์ข้อมูล 

 ก. ข้อมูลทั้งหมดจะถูกน ามาวิเคราะห์ทางสถิติด้วยโปรแกรม SPSS version 22 และ Stata 
MP version 14 

 ข. ข้อมูลเชิงปริมาณ (continuous variables) แสดงข้อมูลที่ได้เป็นค่าเฉลี่ย (mean) และค่า
เบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation: SD) โดยวิเคราะห์ความแตกต่างระหว่างกลุ่มด้วย 
independent Student’s t-test ส าหรับข้อมูลที่มีการแจกแจงแบบปกติ (normal distribution) 
และใช้ Mann-Whitney U test ส าหรับข้อมูลที่มีการแจกแจงไม่ปกต ิ

 ค. ข้อมูลเชิงคุณภาพ (categorical variables) แสดงข้อมูลที่ได้เป็นจ านวนนับ และร้อยละ 
(percent) วิเคราะห์ความแตกต่างระหว่างกลุ่มด้วย Chi-square test หรือ Fisher's exact test 

ง. วิเคราะห์ความสัมพันธ์ของการพบภาวะ autophagy และการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียด
อื่นๆ กับผลการวินิจฉัยโรคและการย้อมติดโปรตีน CD44 บน PECs โดยใช ้Chi-square test 

จ. วิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรเชิงปริมาณ Pearson’s correlation 

ฉ. วิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรเชิงคุณภาพด้วย logistic regression 
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ช. การวิเคราะห์ทางสถิติทั้งหมด ยอมรับความผิดพลาดชนิดที่ 1 (type 1 error) ที่น้อยกว่าร้อยละ 5 
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บทที ่4 

ผลการวิจัย 

4.1 คุณลักษณะของประชากรที่ศึกษา 

 เมื่อพิจารณาตามเกณฑ์ของการศึกษา พบว่ามีผู้ป่วยโรค FSGS 7 ราย และผู้ป่วยโรค MCD 8 
ราย ผู้ป่วยโรค FSGS เป็นเพศชาย 6 ราย (ร้อยละ 85.7) อายุเฉลี่ย 32.9 ปี (95% confidence 
interval [CI] = 10.1 - 55.7) ค่าครีเอตินีนในเลือดเฉลี่ย 1.63 มก./ดล. (95% CI = 0.74 - 2.56) 
ค่าเฉลี่ย esmimated glomerular filtration rate (eGFR) 90.5 มล./นาที/1.73 ตร.ม. (95% CI = 
51.1 - 129.9) ค่าเฉลี่ยปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ 10.5 ก./วัน (95% CI = 3.5 - 17.5) ผู้ป่วยได้รับ
การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนการเจาะไต 4 ราย (ร้อยละ 57.1) ค่า systolic blood pressure 
(BP) เฉลี่ย 135.3 มม.ปรอท (95% CI = 126.0 - 144.6) ค่า diastolic BP เฉลี่ย 77.6 มม.ปรอท 
(95% CI = 67.2 - 88.0) และค่า mean arterial pressue (MAP) เฉลี่ย 96.8 มม.ปรอท (95% CI = 
90.0 - 103.6) 

 ผู้ป่วยโรค MCD เป็นเพศชาย 5 ราย (ร้อยละ 62.5) อายุเฉลี่ย 48.1 ปี (95% CI = 24.1 - 
72.1) ค่าครีเอตินีนในเลือดเฉลี่ย 1.14 มก./ดล. (95% CI = 0.82 - 1.46) ค่าเฉลี่ย eGFR 84.3 มล./
นาที/1.73 ตร.ม. (95% CI = 50.0 - 118.6) ค่าเฉลี่ยปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ 6.8 ก./วัน (95% CI 
= 0 - 17.2) ผู้ป่วยได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนการเจาะไต 4 ราย (ร้อยละ 50) ค่า systolic 
BP เฉลี่ย 130.0 มม.ปรอท (95% CI = 119.4 - 140.6) ค่า diastolic BP เฉลี่ย 77.4 มม.ปรอท 
(95% CI = 70.6 - 84.2) และค่า MAP เฉลี่ย 95.3 มม.ปรอท (95% CI = 89.6 - 101.0) 

 เปรียบเทียบลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม พบว่าสัดส่วนของเพศชายไม่แตกต่าง
กัน (p = 0.569) อายุเฉลี่ยไม่แตกต่างกัน (p = 0.231) ค่าครีเอตินีนในเลือดเฉลี่ยไม่แตกต่างกัน (p = 
0.178) ค่าเฉลี่ย eGFR ไม่แตกต่างกัน (p = 0.757) ค่าเฉลี่ยปริมาณโปรตีนในปัสสาวะไม่แตกต่างกัน 
(p = 0.443) ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มได้รับยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไตไม่แตกต่างกัน  (p = 1.000) ค่า 
systolic BP เฉลี่ย (p = 0.746) ค่า diastolic BP เฉลี่ย (p = 0.488) และค่า MAP เฉลี่ย ไม่แตกต่าง
กัน (p = 0.639) (ตารางที ่3) 
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ตารางที่ 3: เปรียบเทียบลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD ในการศึกษา 

ข้อมูล 
ผู้ป่วยโรค FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วยโรค MCD 

(n = 8) 
p value 

อายุ (ป)ี 32.9 (10.1 - 55.7)# 48.1 (24.1 - 72.1)# 0.231 

เพศชาย (%) 6 (85.7) 5 (62.5) 0.569 

ค่าครีเอตินีนในเลือด (มก./ดล.) 1.63 (0.74 - 2.52)# 1.14 (0.82 - 1.46)# 0.178 

ค่า eGFR (มล./นาที/1.73 ตร.ม.) 90.5 (51.1 - 129.9)# 84.3 (50 - 118.6)# 0.757 

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ  

(ก./วัน) 
10.5 (3.5 - 17.5)# 6.8 (0 - 17.2)# 0.443 

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไต 
(%) 

4 (57.1) 4 (50) 1.000 

Systolic BP (มม.ปรอท) 135.3 (126.0 - 144.6)# 130.0 (119.4 - 140.6)# 0.746 

Diastolic BP (มม.ปรอท) 77.6 (67.2 - 88.0)# 77.4 (70.6 - 84.2)# 0.488 

MAP (มม.ปรอท) 96.8 (90.0 - 103.6)# 95.3 (89.6 - 101.0)# 0.639 

#แสดงผลเป็นค่าเฉลี่ย (95% confidence interval) 

ค าย่อ: eGFR, estimated glomerular filtration rate; BP, blood pressure; MAP, mean arterial pressure. 

 

4.2 ลักษณะพืน้ฐานของ PECs เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 การตรวจชิ้นเนื้อไตของผู้ป่วยโรค FSGS ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน พบ
จ านวน PECs เฉลี่ยต่อ glomerulus 11.4 เซลล์ (95% CI = 5.6 - 17.2) เส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ยของ 
PECs 5.50 ไมโครเมตร (95% CI = 4.03 - 6.97) ความสูงเฉลี่ยของนิวเคลียส 3.97 ไมโครเมตร 
(95% CI = 2.92 - 5.02) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ PECs เฉลี่ย 0.70 (95% CI 
= 0.63 - 0.77) ความหนาของเยื่อบุพ้ืนฐานของ Bowman’s capsule เฉลี่ย 1.85 ไมโครเมตร (95% 
CI = 1.19 - 2.51) 

 ส าหรับผู้ป่วยโรค MCD ตรวจพบจ านวน PECs เฉลี่ยต่อ glomerulus 10.4 เซลล์ (95% CI 
= 6.0 - 14.8) เส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ยของ PECs 4.20 ไมโครเมตร (95% CI = 3.45 - 4.95) ความ
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สูงเฉลี่ยของนิวเคลียส 3.00 ไมโครเมตร (95% CI = 2.57 - 3.43) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพ
ลาสซึมของ PECs เฉลี่ย 0.74 (95% CI = 0.63 - 0.85) ความหนาของเย่ือบุพ้ืนฐานของ Bowman’s 
capsule เฉลี่ย 2.38 ไมโครเมตร (95% CI = 1.99 - 2.77) 

 เมื่อเปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานของ PECs ในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม พบว่าผู้ป่วยโรค FSGS มี
เส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ยของ PECs (p = 0.032) และความสูงเฉลี่ยของนิวเคลียส (p = 0.032) 
มากกว่าผู้ป่วยโรค MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ แต่ไม่พบความแตกต่างของจ านวน PECs เฉลี่ยต่อ 
glomerulus (p = 0.696) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ PECs เฉลี่ย (p = 0.437) 
และความหนาเฉลี่ยของเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule (p = 0.078) (ตารางที ่4) 

 

ตารางที่ 4: เปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานของ PECs ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และโรค MCD เมื่อตรวจ
ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

ลักษณะของ PECs 
ผู้ป่วย FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วย MCD 

(n = 8) 
p value 

PECs number/glomerulus 11.4 (5.6 - 17.2) 10.4 (6.0 - 14.8) 0.696 

PECs diameter (μm) 5.50 (4.03 - 6.97) 4.20 (3.45 - 4.95) 0.045 

Nuclear diameter (μm) 3.97 (2.92 - 5.02) 3.00 (2.57 - 3.43) 0.032 

Nuclear/cytoplasmic ratio 0.70 (0.63 - 0.77) 0.74 (0.63 - 0.85) 0.437 

Bowman’s basement 

membrane thickness (μm) 

1.85 (1.19 - 2.51) 2.38 (1.99 - 2.77) 0.078 

หมายเหตุ: แสดงผลเป็นค่าเฉลี่ย (95% confidence interval) 

 

 ศึกษาลักษณะนิวเคลียสของ PECs พบว่าในผู้ป่วยโรค FSGS นิวเคลียสของ PECs มีรูปร่าง
แบน ร้อยละ 50 รูปไข่ ร้อยละ 29.1 และมีรูปกลม ร้อยละ 20.9 ลักษณะของโครมาตินในนิวเคลียส
เป็น heterochromatin ร้อยละ 34.9 มีการเพิ่มขึ้นของ euchromatin ร้อยละ 65.1 และพบนิวคลี
โอลัสในนิวเคลียสร้อยละ 22.1 ส่วนในผู้ป่วยโรค MCD นิวเคลียสของ PECs มีรูปร่างแบน ร้อยละ 
64.5 รูปไข่  ร้อยละ 25 และมีรูปกลม ร้อยละ 10.5 ลักษณะของโครมาตินในนิวเคลียสเป็น 
heterochromatin ปกติร้อยละ 69.7 มีการเพิ่มขึ้นของ euchromatin ร้อยละ 30.3 และพบนิวคลี
โอลัสในนิวเคลียสร้อยละ 19.2 (แผนภูมิที่ 2) 
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แผนภูมิที่ 2: แสดงรูปร่างนิวเคลียสของ PECs จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่อง
ผ่านในผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD 

 

 เปรียบเทียบลักษณะนิว เคลียสของ  PECs พบว่าผู้ป่ วยโรค  FSGS มีนิ ว เคลียสที่ มี  
euchromatin เพิ่มขึ้นในอัตราส่วนที่มากกว่าผู้ป่วยโรค MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.001) 
ในขณะที่รูปร่างของนิวเคลียส (p = 0.108) และการพบนิวคลีโอลัสใน PECs (p = 0.652) ไม่แตกต่าง
กัน (ตารางที ่5) 
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ตารางที่ 5: เปรียบเทียบลักษณะนิวเคลียสของ PECs เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบ
ส่องผ่านระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD 

ลักษณะของ PECs 
ผู้ป่วย FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วย MCD 

(n = 8) 
p value 

จ านวน PECs 86 76 NA 

รูปร่างของนิวเคลียส    

     - รูปร่างแบน 43 (50%) 49 (64.5%) 0.108 

     - รูปไข่ 25 (29.1%) 19 (25%)  

     - รูปกลม 18 (20.9%) 8 (10.5%)  

ลักษณะโครมาติน    

     - Heterochromatin 30 (34.9%) 53 (69.7%) < 0.001 

     - Increased euchromatin 56 (65.1%) 23 (30.3%)  

นิวคลีโอลัส    

     - ไม่พบ 67 (77.9%) 59 (80.8%) 0.652 

     - พบ 19 (22.1%) 14 (19.2%)  

 

4.3 การพบ activated PECs จากการตรวจด้วยกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

 อาศัยนิยามจากการศึกษาในอดีตในการระบุเซลล์ที่มีลักษณะเข้าได้กับ activated PECs (รูป
ที่ 11) พบว่าในผู้ป่วย FSGS ทุกรายพบมี activated PECs อย่างน้อย 1 เซลล์ใน glomerulus โดย
อัตราส่วนของ activated PECs ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดคิดเป็นร้อยละ 53.6 (95% CI = 26.6 - 
80.6) ในขณะที่ผู้ป่วยโรค MCD ตรวจพบ activated PECs อย่างน้อย 1 เซลล์ใน glomerulus ใน
ผู้ป่วย 6 ราย (ร้อยละ 75) อัตราส่วนของ activated PECs ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดคิดเป็นร้อยละ 
15.8 (95% CI = 3.1 - 28.5)  
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รูปที่ 11: แสดง activated PECs ซึ่งมีลักษณะที่ส าคัญคือ เส้นผ่านศูนย์กลางของเซลล์มากกว่า 3.5 
ไมโครเมตร และมีการเพิ่มขึ้นของโครมาตินชนิด euchromatin 
 

 เมื่อเปรียบเทียบระหว่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม พบว่าผู้ป่วยโรค FSGS มีอัตราส่วนของ activated 
PECs ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดมากกว่าผู้ป่วยโรค MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  (p = 0.004) 
(ตารางที ่6) 

 

ตารางที่ 6: เปรียบเทียบการตรวจพบ activated PECs เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศนอ์ิเล็กตรอน
แบบส่องผ่านระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD 

Parameters 
ผู้ป่วย FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วย MCD 

(n=8) 
p value 

Presence of activated PECs 7 of 7 (100%) 6 of 8 (75%) 0.467 

Percentage of activated PECs (%) 53.6 (26.6 - 80.6) 15.8 (3.1 - 28.5) 0.004 

 

4.4 การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ของ PECs จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์
อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 

4.4.1 Autophagy (รูปที ่12) 

 การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน พบภาวะ autophagy ของ PECs ใน
ผู้ป่วยโรค FSGS 4 ราย (ร้อยละ 57.1) อัตราส่วนของ PECs ที่มีภาวะ autophagy ต่อจ านวน PECs 
ทั้งหมดคิดเป็นร้อยละ 12.5 (95% CI = 0.0 - 30.4) ส่วนผู้ป่วยโรค MCD พบภาวะ autophagy ของ 
PECs ในผู้ป่วย 2 ราย (ร้อยละ 25) อัตราส่วนของ PECs ที่มีภาวะ autophagy ต่อจ านวน PECs 
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ทั้งหมด คิดเป็นร้อยละ 7.4 (95% CI = 0.0 - 24.9) เมื่อเปรียบเทียบระหว่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม พบ
การเกิด autophagy ของ PECs ไม่แตกต่างกัน (p = 0.584) (ตารางที ่7)  

รูปที่ 12: แสดงภาวะ autophagy ของ PECs โดยพบลักษณะถุงน้ าในซัยโตพลาสซึมที่มีเยื่อหุ้มเซลล์
สองช้ัน ภายในบรรจุซัยโตพลาสซึมของเซลล์ (autophagosome) 
 

4.4.2 Apoptosis (รูปที ่13) 

 การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม ไม่พบลักษณะ chromatin 
condensation, nuclear fragmentation แต่พบลักษณะ ballooning และ fissure ของไมโตคอน
เดรียซึ่งบ่งบอกถึงการเกิด apoptosis ของ PECs โดยในผู้ป่วยโรค FSGS พบ apoptosis ในผู้ป่วย 3 
ราย (ร้อยละ 42.9) และอัตราส่วนของ PECs ที่มีลักษณะ apoptosis ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดคิด
เป็นร้อยละ 9.2 (95% CI 0 - 22.1) ส่วนผู้ป่วยโรค MCD พบ apoptosis ของ PECs ในผู้ป่วย 2 ราย 
(ร้อยละ 25) และอัตราส่วนของ PECs ที่มีลักษณะ apoptosis ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดคิดเป็นร้อย
ละ 4.6 (95% CI 0 - 13.1) เมื่อเปรียบเทียบระหว่างทั้งสองกลุ่ม ไม่พบความแตกต่างของการพบ 
apoptosis ของ PECs (p = 0.425) (ตารางที ่7) 
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รูปที่ 13: PECs ที่มีภาวะ apoptosis จะพบการเปลี่ยนแปลงของไมโตคอนเดรีย ได้แก่ การโป่งฟอง 
(ballooning) หรือการคอด (fissure) 
 

4.4.3 ER stress 

 การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน พบการขยายตัวของ ER ที่เข้าได้กับ
ภาวะ ER stress ของ PECs ในผู้ป่วยโรค FSGS 3 ราย (ร้อยละ 42.9) อัตราส่วนของ PECs ที่พบ
ภาวะ ER stress ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดคิดเป็นร้อยละ 16.5 (95% CI = 0.0 - 39.2) ส่วนผู้ป่วย
โรค MCD พบภาวะ ER stress ของ PECs ในผู้ป่วย 2 ราย (ร้อยละ 25) อัตราส่วนของ PECs ที่พบ
ภาวะ  ER stress ต่ อจ านวน  PECs ทั้ งหมด  คิ ด เป็นร้ อยละ  7.1 (95% CI = 0.0 - 21.6) เมื่ อ
เปรียบเทียบทั้งสองกลุ่ม พบว่าอัตราการพบภาวะ ER stress ของ PECs ไม่แตกต่างกัน (p = 0.350) 
(ตารางที ่7) 
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ตารางที่ 7: เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดของ PECs เมื่อตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเลก็ตรอนแบบส่องผ่าน 

การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียด
ของ PECs 

ผู้ป่วย FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วย MCD 

(n = 8) 
p value 

Presence of apoptosis (%) 3 of 7 (42.9%) 2 of 8 (25%) 0.608 

Percent apoptosis* 9.2 (0 - 22.1) 4.6 (0 - 13.1) 0.425 

Presence of autophagy (%) 4 of 7 (57.1%) 2 of 8 (25%) 0.315 

Percent autophagy* 12.5 (0 - 30.4) 7.4 (0 - 24.9) 0.584 

Presence of ER stress (%) 3 of 7 (42.9%) 2 of 8 (25%) 0.608 

Percent ER stress* 16.5 (0 - 39.2) 7.1 (0 - 21.6) 0.350 

*แสดงผลเป็นค่าเฉลี่ย (95% confidence interval) 

 

4.5 ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิก กับการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดต่างๆ ของ 
PECs 

 จากผลการศึกษาในตอนต้น พบว่าลักษณะทางคลินิก ได้แก่ อายุ เพศ ค่าการท างานของไต 
ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ และการได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ในผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วย
โรค MCD ไม่แตกต่างกัน และพบว่าผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดได้แก่ 
autophagy, apoptosis และ ER stress ไม่แตกต่างกันด้วย อย่างไรก็ดีผู้วิจัยได้ท าการวิเคราะห์
ลักษณะทางคลินิกที่ส าคัญกับการพบ หรือไม่พบการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดต่างๆ 

 จากจ านวนผู้ป่วยโรค FSGS 7 ราย และผู้ป่วยโรค MCD 8 ราย สามารถบันทึกภาพ PECs ที่
ก าลังขยายสูงได้ทั้งหมด 162 เซลล์ พบเซลล์ที่มีภาวะ autophagy 9 เซลล์ apoptosis 10 เซลล์ ER 
stress 14 เซลล์ และ activated PECs 47 เซลล์ วิเคราะห์หาความสัมพันธ์ของลักษณะทางคลินิก 
กับการพบภาวะ autophagy โดยใช้ logistic regression พบว่า อายุที่มากขึ้น (odd ratio [OR] = 
1.04, 95% CI = 1.01 - 1.07, p = 0.003) และการมีความดันโลหิตสูง (OR = 29.96, 95% CI = 
5.73 - 156.76, p < 0.001) สัมพันธ์กับการพบ autophagy ของ PECs ในขณะที่ eGFR ที่มากขึ้น 
(OR = 0.98, 95% CI = 0.96 - 0.99, p = 0.037) และการได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ (OR = 
0.16, 95% CI = 0.03 - 0.80, p = 0.028) จะลดโอกาสเกิด autophagy ของ PECs อย่างมีนัยส าคัญ
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ทางสถิติ ส่วน อายุ เพศ systolic BP, diastolic BP, MAP และปริมาณโปรตีนในปัสสาวะไม่สัมพันธ์
กับการพบภาวะ autophagy ของ PECs (ตารางที ่8) 

 

ตารางที่ 8: ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกกับการพบภาวะ autophagy ของ PECs 

ลักษณะทางคลินิก Odd ratio (95% CI) p value 

อายุ (ป)ี 1.04 (1.01 - 1.07) 0.003 

เพศชาย 0.62 (0.12 - 3.17) 0.565 

Systolic BP (มม.ปรอท) 1.09 (0.99 - 1.18) 0.056 

Diastolic BP (มม.ปรอท) 1.03 (0.98 - 1.09) 0.266 

MAP (มม.ปรอท) 1.09 (0.99 - 1.20) 0.066 

ความดันโลหิตสูง 29.96 (5.73 - 156.76) < 0.001 

ค่า eGFR (มล./นาที/1.73 ตร.ม.) 0.98 (0.96 - 0.99) 0.037 

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ (ก./วัน) 1.00 (0.93 - 1.07) 0.990 

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไต 0.16 (0.03 - 0.80) 0.025 

ค าย่อ: BP, blood pressure; MAP, mean arterial pressure; eGFR, estimated glomerular filtration 
rate. 

 

 ส าหรับภาวะ apoptosis ของ PECs พบว่า diastolic BP ที่เพิ่มขึ้น (OR = 1.19, 95% CI = 
1.08 - 1.30, p < 0.001) และ MAP ที่ เพิ่ มขึ้ น  (OR = 1.25, 95% CI = 1.12 - 1.41, p < 0.001) 
สัมพันธ์กับการพบ apoptosis ของ PECs ในขณะที่ systolic BP ที่เพิ่มขึ้น (OR = 1.03, 95% CI = 
0.95 - 1.11, p = 0.476) และการพบความดันโลหิตสูง (OR = 1.56, 95% CI = 0.31 - 7.85, p = 
0.590) ไม่สัมพันธ์กับการพบ apoptosis ของ PECs ลักษณะทางคลินิกอ่ืนๆ ได้แก ่อายุที่เพิ่มขึ้น เพศ 
eGFR ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะและการได้รับยาสเตียรอยด์ ไม่มีความสัมพันธ์กับภาวะ apoptosis 
ของ PECs (ตารางที่ 9) 
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ตารางที่ 9 ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกกับการพบภาวะ apoptosis ของ PECs 

ลักษณะทางคลินิก Odd ratio (95% CI) p value 

อายุ (ป)ี 1.01 (0.98 - 1.03) 0.672 

เพศชาย 0.71 (0.14 - 3.57) 0.681 

Systolic BP (มม.ปรอท) 1.03 (0.95 - 1.11) 0.470 

Diastolic BP (มม.ปรอท) 1.19 (1.08 - 1.30) < 0.001 

MAP (มม.ปรอท) 1.25 (1.12 - 1.41) < 0.001 

ความดันโลหิตสูง 1.56 (0.31 - 7.85) 0.590 

ค่า eGFR (มล./นาที/1.73 ตร.ม.) 0.99 (0.97 - 1.01) 0.197 

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ (ก./วัน) 0.93 (0.84 - 1.02) 0.126 

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไต 0.93 (0.25 - 3.42) 0.908 

ค าย่อ: BP, blood pressure; MAP, mean arterial pressure; eGFR, estimated glomerular filtration 
rate. 

 

 ส าหรับภาวะ ER stress พบว่า อายุที่ เพิ่มขึ้น (OR = 1.04, 95% CI = 1.02 - 1.06, p = 
0.001) diastolic BP ที่ เพิ่มขึ้น (OR = 1.08, 95% CI = 1.02 - 1.15, p = 0.008) MAP ที่ เพิ่มขึ้น 
(OR = 1.11, 95% CI = 1.03 - 1.20, p = 0.006) และการมีความดันโลหิตสูง (OR = 17.23, 95% 
CI = 5.07 - 58.59, p < 0.001) สัมพันธ์กับการพบ ER stress ที่เพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
ในขณะที่ เพศชาย (OR = 0.28, 95% CI = 0.09 - 0.93, p = 0.037) และการได้รับยาสเตียรอยด์ 
(OR = 0.04, 95% CI = 0.01 - 0.30, p = 0.002) สัมพันธ์กับการพบภาวะ ER stress ที่ลดลงอย่าง
มีนัยส าคัญทางสถิติ ส่วนลักษณะทางคลินิกอื่นๆ ได้แก่ systolic BP ค่า eGFR และปริมาณโปรตีนใน
ปัสสาวะที่เพิ่มขึ้น ไม่มีความสัมพันธ์กับการพบภาวะ ER stress (ตารางที ่10) 
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ตารางที่ 10: ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกกับการพบภาวะ ER stress ของ PECs 

ลักษณะทางคลินิก Odd ratio (95% CI) p value 

อายุ (ป)ี 1.04 (1.02 - 1.06) 0.001 

เพศชาย 0.28 (0.09 - 0.93) 0.037 

Systolic BP (มม.ปรอท) 0.99 (0.93 - 1.06) 0.794 

Diastolic BP (มม.ปรอท) 1.08 (1.02 - 1.15) 0.008 

MAP (มม.ปรอท) 1.11 (1.03 - 1.20) 0.006 

ความดันโลหิตสูง 17.23 (5.07 - 58.59) < 0.001 

ค่า eGFR (มล./นาที/1.73 ตร.ม.) 0.99 (0.97 - 1.00) 0.144 

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ (ก./วัน) 0.98 (0.92 - 1.04) 0.546 

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไต 0.04 (0.01 - 0.30) 0.002 

ค าย่อ: BP, blood pressure; MAP, mean arterial pressure; eGFR, estimated glomerular filtration 
rate. 

 

 เมื่อวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกกับการพบ activated PECs โดยอาศัย
ลักษณะโครงสร้างของเซลล์จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน พบว่ามีเพียง
การมีความดันโลหิตสูงเท่านั้นที่สัมพันธ์กับการพบ activated PECs อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (OR = 
5.00, 95% CI = 1.98 - 12.59, p = 0.001) ในขณะที่ อายุ เพศ systolic BP, diastolic BP, MAP 
ค่า eGFR ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ และการได้รับยาสเตียรอยด์ ไม่มีความสัมพันธ์กับการพบ 
activated PECs (ตารางที ่11) 
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ตารางที่ 11: ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกกับการพบ activated PECs 

ลักษณะทางคลินิก Odd ratio (95% CI) p value 

อายุ (ป)ี 1.00 (0.99 - 1.02) 0.650 

เพศชาย 1.06 (0.41 - 2.74) 0.903 

   

Systolic BP (มม.ปรอท) 1.06 (1.02 - 1.11) 0.006 

Diastolic BP (มม.ปรอท) 0.99 (0.98 - 1.01) 0.572 

MAP (มม.ปรอท) 1.03 (0.97 - 1.08) 0.322 

ความดันโลหิตสูง 5.00 (1.98 - 12.59) 0.001 

ค่า eGFR (มล./นาที/1.73 ตร.ม.) 1.00 (0.99 - 1.00) 0.367 

ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะ (ก./วัน) 0.99 (0.96 - 1.03) 0.732 

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนเจาะไต 1.29 (0.64 - 2.62) 0.479 

ค าย่อ: BP, blood pressure; MAP, mean arterial pressure; eGFR, estimated glomerular filtration 
rate. 

 

4.6 ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพื้นฐานของ PECs กับการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียด
ต่างๆ ที่พบใน PECs 

 จากจ านวนผู้ป่วยโรค FSGS 7 ราย และผู้ป่วยโรค MCD 8 ราย สามารถบันทึกภาพ PECs ที่
ก าลังขยายสูงได้ทั้งหมด 162 เซลล์ ในจ านวนนี้ พบเซลล์ที่มีภาวะ autophagy 9 เซลล์ (ร้อยละ 
5.56) เมื่อวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพื้นฐานต่างๆ ของ PECs กับการพบภาวะ 
autophagy ด้วย univariable logistic regression พบว่าความสูงของนิวเคลียส (OR = 1.496, 
95% CI = 1.025 - 2.184, p = 0.037) ความหนาเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule (OR = 
2.002, 95% CI = 1.031 - 3.885, p = 0.040) และรูปร่างของนิวเคลียสรูปไข่ (OR = 5.769, 95% 
CI = 1.073 - 31.027, p = 0.041) มีความสัมพันธ์กับภาวะ autophagy ของ PECs อย่างมีนัยส าคัญ
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ทางสถิติ  ในขณะที่ เส้นผ่านศูนย์กลางของ PECs (OR = 1.285, 95% CI = 0.966 - 1.709, p = 
0.115) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ  PECs (OR = 0.035, 95% CI = 0.001 - 
2.027, p = 0.729) นิวเคลียสรูปกลม (OR = 2.870, 95% CI = 0.600 - 13.734, p = 0.198) การ
เพิ่มขึ้นของ euchromatin ในนิวเคลียส (OR = 2.593, 95% CI = 0.646 - 10.403, p = 0.279) 
และการพบนิวคลีโอลัส (OR = 0.406, 95% CI = 0.050 - 3.326, p = 0.244) ไม่มีความสัมพันธ์กับ
ภาวะ autophagy ของ PECs อย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ(ตารางที ่12) 

 

ตารางที่ 12: ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพ้ืนฐานของ PECs กับการพบภาวะ autophagy 

ลักษณะของ PECs Odd ratio (95% CI) p value 

PECs diameter (μm) 1.271 (0.943 - 1.713) 0.115 

Nuclear diameter (μm) 1.496 (1.025 - 2.184) 0.037 

Nuclear/cytoplasmic ratio 1.621 (0.105 - 24.947) 0.729 

Bowman’s basement membrane thickness (μm) 2.002 (1.031 - 3.885) 0.040 

Oval-shaped nucleus 5.769 (1.075 - 31.027) 0.041 

Round-shaped nucleus 3.750 (0.502 - 28.016) 0.198 

Increased euchromatin 2.192 (0.529 - 9.084) 0.279 

Presence of nucleolus 2.420 (0.548 - 10.696) 0.244 

 

 จากจ านวน PECs ที่ก าลังขยายสูง 162 เซลล์ พบเซลล์ที่มีภาวะ apoptosis 10 เซลล์ (ร้อย
ละ 6.62) เมื่อวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพื้นฐานต่างๆ ของ PECs กับการพบภาวะ 
apoptosis ด้วย univariable logistic regression พบว่า เส้นผ่านศูนย์กลางของ  PECs (OR = 
1.285, 95% CI = 0.966 - 1.709, p = 0.084) ความสูงของนิวเคลียส  (OR = 1.267, 95% CI = 
0.862 - 1.863, p = 0.229) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ PECs (OR = 0.035, 
95% CI = 0.001 - 2.027, p = 0.105) ความหนาเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule (OR = 
0.931, 95% CI = 0.476 - 1.821, p = 0.834) รูปร่างของนิวเคลียสรูปไข่ (OR = 1.610, 95% CI = 
0.344 - 7.525, p = 0.545) นิ ว เ ค ลี ย ส รู ป กล ม  (OR = 2.870, 95% CI = 0.600 - 13.734, p = 
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0.187) การเพ่ิมขึ้นของ euchromatin ในนิวเคลียส (OR = 2.593, 95% CI = 0.646 - 10.403, p = 
0.179) แ ล ะก า รพบนิ ว ค ลี โ อ ลั ส  (OR = 0.406, 95% CI = 0.050 - 3.326, p = 0.406) ไ ม่ มี
ความสัมพันธ์กับภาวะ apoptosis ของ PECs อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (ตารางที ่13) 

 

ตารางที่ 13: ความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพ้ืนฐานของ PECs กับการพบภาวะ apoptosis 

ลักษณะพื้นฐาน Odd ratio (95% CI) p value 

PECs diameter (μm) 1.285 (0.966 - 1.709) 0.084 

Nuclear diameter (μm) 1.267 (0.862 - 1.863) 0.229 

Nuclear/cytoplasmic ratio 0.035 (0.001 - 2.027) 0.105 

Bowman’s basement membrane thickness (μm) 0.931 (0.476 - 1.821) 0.834 

Oval-shaped nucleus 1.610 (0.344 - 7.525) 0.545 

Round-shaped nucleus 2.870 (0.600 - 12.734) 0.187 

Increased euchromatin 2.593 (0.646 - 10.403) 0.179 

Presence of nucleolus 0.406 (0.050 - 3.326) 0.406 

 

 จากจ านวน PECs ที่ก าลังขยายสูง 162 เซลล์ พบเซลล์ที่มีภาวะ ER stress 14 เซลล์ (ร้อย
ละ 8.64) เมื่อวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะพื้นฐานต่างๆ ของ PECs กับการพบภาวะ ER 
stress ด้วย univariable logistic regression พบว่า เส้นผ่านศูนย์กลางของ PECs (OR = 1.201, 
95% CI = 0.929 - 1.553, p = 0.161) ความสูงของนิวเคลียส (OR = 1.180, 95% CI = 0.833 - 
1.673, p = 0.352) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ PECs (OR 0.104, 95% CI 0.003 
- 4.172, p = 0.229) ความหนาเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule (OR = 0.938, 95% CI = 
0.518 - 1.698, p = 0.833) รูปร่างของนิวเคลียสรูปไข่ (OR = 0.768, 95% CI = 0.194 - 3.049, p 
= 0.708) นิวเคลียสรูปกลม (OR = 1.370, 95% CI = 0.336 - 5.580, p = 0.661) การเพิ่มขึ้นของ 
euchromatin ในนิวเคลียส (OR = 2.006, 95% CI = 0.642 - 6.270, p = 0.231) และการพบ  
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นิวคลีโอลัส (OR = 1.049, 95% CI = 0.274 - 3.986, p = 0.948) ไม่มีความสัมพันธ์กับภาวะ ER 
stress ของ PECs อย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ(ตารางที ่14) 

 

ตารางที่ 14: ความสมัพันธ์ระหว่างลักษณะพ้ืนฐานของ PECs กับการพบภาวะ ER stress 

ลักษณะพื้นฐาน Odd ratio (95% CI) p value 

PECs diameter (μm) 1.201 (0.929 - 1.553) 0.161 

Nuclear diameter (μm) 1.180 (0.833 - 1.673) 0.352 

Nuclear/cytoplasmic ratio 0.104 (0.003 - 4.172) 0.229 

Bowman’s basement membrane thickness (μm) 0.938 (0.518 - 1.698) 0.833 

Oval-shaped nucleus 0.768 (0.194 - 3.049) 0.708 

Round-shaped nucleus 1.370 (0.336 - 5.580) 0.661 

Increased euchromatin 2.006 (0.642 - 6.270) 0.231 

Presence of nucleolus 1.049 (0.274 - 3.986) 0.948 

 

4.7 การเปรียบเทียบโครงสร้างเชิงละเอียดต่างๆ ของ activated PECs และ PECs ที่ไม่ถูก
กระตุ้น 

 จากจ านวน PECs 162 เซลล์ พบว่ามี PECs 47 เซลล์ที่มีลักษณะเข้าเกณฑ์ของ activated 
PECs คือมี เส้นผ่านศูนย์กลางของเซลล์มากกว่า  3.5 ไมโครเมตร ร่วมกับมี โครมาตินชนิด 
euchromatin เพิ่มขึ้น 

 Activated PECs มีเส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ย  6.54 ไมโครเมตร (95% CI = 4.78 - 8.30) 
ความสูงเฉลี่ยของนิวเคลียส 4.88 ไมโครเมตร (95% CI = 3.54 - 6.22) อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อ
ซัยโตพลาสซึมของ  PECs เฉลี่ ย  0.75 (95% CI = 0.65 - 0.85) ความหนาเยื่ อบุพื้นฐานของ 
Bowman’s capsule เฉลี่ย 2.13 ไมโครเมตร (95% CI = 1.02 - 3.25) นิวเคลียสมีรูปร่างแบน ร้อย
ละ 17 รูปไข่ร้อยละ 40.4 รูปกลมร้อยละ 42.6 มีการเพิ่มขึ้นของ euchromatin ร้อยละ 100 และ
ตรวจพบนิวคลีโอลัสร้อยละ 34 
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 PECs อื่นๆ ที่ไม่ได้ถูกกระตุ้นมีเส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ย 3.80 ไมโครเมตร (95% CI 2.57 - 
5.03) ความสูงเฉลี่ยของนิวเคลียส 2.63 ไมโครเมตร (95% CI = 1.86 - 3.40) อัตราส่วนของ
นิวเคลียสต่อซัยโตพลาสซึมของ PECs เฉลี่ย 0.73 (95% = CI 0.51 - 0.95) ความหนาของเยื่อบุ
พื้นฐานของ Bowman’s capsule เฉลี่ย 2.02 ไมโครเมตร (95% CI = 1.19 - 2.94) นิวเคลียสมี
รูปร่างแบน ร้อยละ 73 รูปไข่ร้อยละ 21.7 รูปกลมร้อยละ 5.2 มีการเพิ่มขึ้นของ euchromatin ร้อย
ละ 27.8 และตรวจพบนิวคลีโอลัสร้อยละ 15.2 

 เปรียบเทียบโครงสร้างเชิงละเอียดพื้นฐานของ PECs พบว่า activated PECs มีเส้นผ่าน
ศูนย์กลางและความสูงของนิวเคลียสมากกว่า  PECs อื่นๆ (p < 0.001, p < 0.001, ตามล าดับ) 
นอกจากนี้ activated PECs ยังมีรูปร่างของนิวเคลียสแตกต่างจาก PECs อื่นๆ โดย activated PECs 
มีนิวเคลียสรูปกลมเป็นส่วนใหญ่ นิวเคลียสรูปร่างแบนเป็นส่วนน้อย ในขณะที่ PECs อื่นๆ ส่วนใหญ่มี
นิวเคลียสรูปร่างแบน พบนิวเคลียสรูปกลมเป็นส่วนน้อย (p < 0.001) นอกจากนี้ activated PECs 
ยังพบการเพิ่มขึ้นของโครมาตินชนิด euchromatin มากกว่า (p < 0.001) และพบนิวคลีโอลัสได้
มากกว่า PECs อื่นๆ (p = 0.007) ส่วนโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ได้แก่ อัตราส่วนของนิวเคลียสต่อ
ซัยโตพลาสซึม ความหนาเยื่อบุพื้นฐานของ Bowman’s capsule ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ (p = 0.431 และ p = 0.509 ตามล าดับ) (ตารางที ่15) 
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ตารางที่ 15: เปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานของ activated PECs และ PECs ปกต ิ

ลักษณะพื้นฐาน 
Activated PECs 

(n = 47) 

PECs ปกติ 

(n = 115) 
p value 

Cell diameter (μm) 6.54 (4.78 - 8.30) 3.80 (2.57 - 5.03) < 0.001 

Nuclear diameter (μm) 4.88 (3.54 - 6.22) 2.63 (1.86 - 3.40) < 0.001 

Nuclear/cytoplasmic ratio 0.75 (0.65 - 0.85) 0.73 (0.51 - 0.95) 0.431 

Bowman’s basement membrane 

thickness (μm) 

2.13 (1.02 - 3.25) 2.02 (1.19 - 2.94) 0.509 

Nuclear shape    

   - flat 8 (17%) 84 (73%) < 0.001 

   - oval 19 (40.4%) 25 (21.7%)  

   - round 20 (42.6%) 6 (5.2%)  

Increased euchromatin 47 (100%) 32 (27.8%) < 0.001 

Presence of nucleolus 16 (34%) 17 (15.2%) 0.007 

 

 วิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างภาวะถูกกระตุ้นของ PECs กับการเกิดภาวะ apoptosis 
autophagy และ ER stress พบว่าจาก activated PECs ทั้งหมด 47 เซลล์ พบภาวะ autophagy 6 
เซลล์ (ร้อยละ 12.8) ภาวะ apoptosis 6 เซลล์ (ร้อยละ 12.8) และภาวะ ER stress 5 เซลล์ (ร้อยละ 
10.6) ในขณะที่ PECs อื่นๆ จ านวน 115 เซลล์ พบภาวะ autophagy 3 เซลล์ (ร้อยละ 2.6) ภาวะ 
apoptosis 4 เซลล์ (ร้อยละ 3.5) และภาวะ ER stress 9 เซลล์ (ร้อยละ 7.8) (แผนภูมิที่ 3-5) 
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แผนภูมิที ่3: แสดงร้อยละของเซลล์ทีม่ีภาวะ autophagy เปรียบเทียบระหว่าง activated PECs กับ 
PECs ที่ไม่ถูกกระตุ้น 

 

แผนภูมิที่ 4: แสดงร้อยละของเซลล์ทีม่ีภาวะ apoptosis เปรียบเทียบระหว่าง activated PECs กับ 
PECs ที่ไม่ถูกกระตุ้น 
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แผนภูมิที่ 5: แสดงร้อยละของเซลล์ทีม่ีภาวะ ER stress เปรียบเทียบระหว่าง activated PECs กับ 
PECs ที่ไม่ถูกกระตุ้น 

 

 เมื่อเปรียบเทียบระหว่าง activated PECs และ PECs อื่นๆ พบว่า activated PECs พบ
ภาวะ autophagy และ apoptosis ได้มากกว่า PECs ปกติอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p = 0.018 
และ p = 0.036 ตามล าดับ) ในขณะที่พบภาวะ ER stress ไม่แตกต่างกัน (p = 0.550) (ตารางที ่16) 

 

ตารางที่ 16: เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดที่ส าคัญระหว่าง activated PECs 
กับ PECs ปกต ิ

การเปลี่ยนแปลงของ PECs 
Activated PECs 

n = 47 

PECs ปกติ 

n = 115 
p value 

Autophagy 6 (12.8%) 3 (2.6%) 0.018 

Apoptosis 6 (12.8%) 4 (3.5%) 0.036 

ER stress 5 (10.6%) 9 (7.8%) 0.550 
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4.8 การตรวจชิ้นเนื้อไตด้วยการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีนสญัลักษณ ์CD44 

 ผู้ป่วยโรค FSGS มีจ านวน glomerulus เฉลี่ย 24 glomerulus (95% CI = 12.4 - 35.6) 
ผู้ป่วยโรค MCD มีจ านวน glomerulus เฉลี่ย 29.8 glomerulus (95% CI = 16.8 - 42.8)  

 แบ่งการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 (รูปที่ 14) ให้ผลบวกใน glomerulus เป็น 
2 ประเภท คือย้อมติดเซลล์เยื่อบุซึ่งอยู่บน Bowman’s capsule (ต าแหน่ง parietal) หรือย้อมติด
เซลล์ที่อยู่บนหลอดเลือดฝอยของ glomerulus (ต าแหน่ง visceral) ในผู้ป่วยโรค FSGS พบว่าการ
ย้อมติดโปรตีน CD44 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง parietal ในผู้ป่วยทุกราย โดยเฉลี่ยย้อมติดใน glomerulus 
ร้อยละ 32 (95% CI = 16.7 - 48.9) ของจ านวน glomerulus ทั้งหมด ส่วนการย้อมติดโปรตีน 
CD44 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง  visceral พบในผู้ป่วย 6 ราย (ร้อยละ 85.7) โดยเฉลี่ยย้อมติดใน 
glomerulus ร้อยละ 30.5 (95% CI = 4.1 - 56.9) ส่วนในผู้ป่วยโรค MCD พบการย้อมติดโปรตีน 
CD44 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง parietal ในผู้ป่วย 7 ราย (ร้อยละ 87.5) โดยเฉลี่ยย้อมติดใน glomerulus 
ร้อยละ 8.1 (95% CI = 2.3 - 13.9) ย้อมติดโปรตีน CD44 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง visceral ในผู้ป่วย 5 
ราย (ร้อยละ 62.5) เฉลี่ยย้อมติดใน glomerulus ร้อยละ 13.8 (95% CI = 0 - 32.6) (แผนภูมิที่ 6) 

รูปที่ 14: การย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีนสัญลักษณ ์CD44 ให้ผลลบ (รูปซ้าย) และผลบวก 
(รูปขวา) 
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แผนภูมิที่ 6: แสดงค่าเฉลี่ยร้อยละของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 ที่เซลล์เยื่อบุในต าแหน่ง 
parietal และต าแหน่ง visceral ด้วยการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค 
MCD 

 

 เปรียบเทียบร้อยละของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และ
ผู้ป่วยโรค MCD พบว่าผู้ป่วยโรค FSGS มีร้อยละของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 ที่เซลล์
ต าแหน่ง parietal มากกว่าผู้ป่วยโรค MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p = 0.002) แต่ร้อยละของ 
glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 ที่เซลล์ในต าแหน่ง viseral ไม่แตกต่างกัน (p = 0.196) (ตาราง
ที่ 17) 
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ตารางที่ 17: ข้อมูลจากการตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนดิใช้แสง และ
การย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 

ข้อมูล 
ผู้ป่วยโรค FSGS 

(n = 7) 

ผู้ป่วยโรค MCD 

(n = 8) 
p value 

Mean glomerulus number* 24 (12.4 - 35.6) 29.8 (16.8 - 42.8) 0.387 

CD44-positive (parietal)* 32.8 (16.7 - 48.9) 8.1 (2.3 - 13.9) 0.002 

CD44-positive (visceral)* 30.5 (4.1 - 56.9) 13.8 (0 - 32.6) 0.196 

*แสดงผลเป็นร้อยละ (95% confidence interval) 

 

 เมื่อค านวณความสัมพันธ์ระหว่างร้อยละของ activated PECs จากการตรวจด้วยกล้อง
จุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน กับปริมาณการย้อมติดโปรตีน CD44 ซึ่งสะท้อนถึง activated 
PECs โดยอาศัยคุณสมบัติของเซลล์ในการแสดงออกของโปรตีนสัญลักษณ์ CD44 พบว่าร้อยละของ 
activated PECs จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนมีความสัมพันธ์กับร้อยละของ 
glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 บนเซลล์ต าแหน่ง parietal (r = 0.80, p = 0.001) และร้อยละ
ของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 บนเซลล์ต าแหน่ง visceral (r = 0.59, p = 0.027) อย่าง
มีนัยส าคัญทางสถิต ิ(แผนภูมิที่ 7 และ 8) 
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แผนภูมิที่ 7: แสดงความสัมพันธ์ระหว่างร้อยละของ activated PECs ตามนิยามของการตรวจด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน กับร้อยละของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 บน
เซลล์ต าแหน่ง parietal (r = 0.80, p = 0.001) 

 

แผนภูมิที่ 8: แสดงความสัมพันธ์ระหว่างร้อยละของ activated PECs ตามนิยามของการตรวจด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน กับร้อยละของ glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 บน
เซลล์ต าแหน่ง visceral (r = 0.59, p = 0.027) 
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บทที ่5 

อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และ ข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

 การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแรกที่ศึกษาเปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานและการเปลี่ยนแปลง
โครงสร้างเชิงละเอียดที่ส าคัญของ PECs ระหว่างผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วยโรค MCD โดยแสดงให้
เห็นว่าแม้ไม่พบความแตกต่างของลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วย แต่พบความแตกต่างของลักษณะ
พื้นฐานของ PECs ในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม กล่าวคือ PECs ของผู้ป่วยโรค FSGS มีเส้นผ่านศูนย์กลาง
เฉลี่ยและความสูงเฉลี่ยของนิวเคลียสมากกว่า PECs ของผู้ป่วยโรค MCD อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
ไม่พบความแตกต่างของรูปร่างของนิวเคลียส แต่พบลักษณะโครมาตินชนิด euchromatin มากกว่า
ในผู้ป่วยโรค FSGS 

 การวิเคราะห์ activated PECs โดยใช้นิยามทางลักษณะโครงสร้างของ PECs เมื่อตรวจด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน (28) พบว่าสามารถพบ activated PECs ได้ในผู้ป่วยทั้งสอง
กลุ่ม แต่พบ activated PECs ในอัตราส่วนที่มากกว่าอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในผู้ป่วยโรค FSGS 
เมื่อเปรียบเทียบผู้ป่วยโรค MCD (ร้อยละ 53.6 และร้อยละ 15.8 ตามล าดับ) การวิเคราะห์
เปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานของ PECs จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน ระหว่าง 
activated PECs กับ PECs อื่นๆ พบว่า activated PECs มีเส้นผ่านศูนย์กลางเซลล์ และความสูงของ
นิวเคลียสมากกว่า และรูปร่างของนิวเคลียสมีรูปกลมเป็นส่วนใหญ่ ต่างจาก PECs ที่ไม่ถูกกระตุ้น ซึ่ง
มักมีรูปร่างแบนเป็นส่วนใหญ่ นอกจากนี้ใน activated PECs ยังพบการเพิ่มขึ้นของโครมาตินชนิด 
euchromatin และพบนิวคลีโอลัสในนิวเคลียสมากกว่า PECs ที่ไม่ถูกกระตุ้นด้วย 

 ส่วนการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ ในค าถามงานวิจัยทุติยภูมิ มีแนวโน้มพบ
ภาวะ autophagy, apoptosis และ ER stress ใน PECs ของผู้ป่วยโรค FSGS ได้มากกว่า PECs ของ
ผู้ป่วยโรค MCD สอดคล้องกับการพบ activated PECs แต่ไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ  ทั้ งนี้อาจ
เนื่องมาจากจ านวนกลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษานี้มีจ านวนน้อยกว่าที่ก าหนดไว ้ท าให้ power ในการ
จ าแนกความแตกต่างระหว่างกลุ่มลดลง หากเพิ่มจ านวนผู้ป่วยในการศึกษาได้ตามที่ก าหนดอาจท าให้
ความแตกต่างดังกล่าวมีนัยส าคัญทางสถิติ อย่างไรก็ดี จ านวนผู้ป่วยที่สามารถเข้าร่วมในการศึกษาได้
มีจ ากัดมาก เนื่องจากต้องน าชิ้นเนื้อไตเก่าที่เก็บไว้มาใช้ ท าให้แม้มีจ านวนผู้ป่วยโรค FSGS และผู้ป่วย
โรค MCD จ านวนมาก แต่ส่วนใหญ่ชิ้นเนื้อไตที่เหลืออยู่จะไม่เพียงพอ หรือไม่เหมาะสมส าหรับ
การศึกษาจึงไม่สามารถใช้เป็นกลุ่มตัวอย่างในการศึกษาได้ในที่สุด  
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 ลักษณะทางคลินิกมีความสัมพันธ์กับการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดของ PECs โดย 
อายุที่เพิ่มขึ้น และการมีความดันโลหิตสูง สัมพันธ์กับการพบ autophagy ของ PECs ที่เพิ่มขึ้น 
ในขณะที่ค่า eGFR ที่เพิ่มขึ้น และการได้รับยาสเตียรอยด์ สัมพันธ์กับการพบ autophagy ของ PECs 
ที่ลดลง diastolic BP และ MAP ที่เพิ่มขึ้น สัมพันธ์กับการเกิด apoptosis ของ PECs ที่เพิ่มขึ้น อายุ
ที่เพิ่มขึ้น diastolic BP, MAP และการพบความดันโลหิตสูง สัมพันธ์กับการเกิด ER stress ของ PECs 
ที่เพิ่มขึ้น ในขณะที่ เพศชาย และการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ สัมพันธ์กับการพบ ER stress ของ 
PECs ที่ลดลง ส่วนการพบ activated PECs ที่เพิ่มขึ้นสัมพันธ์กับการมีความดันโลหิตสูง และพบว่า
ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะไม่สัมพันธ์กับการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดใดๆ ของ PECs เลย 

 Activated PECs สัมพันธ์กับการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดอื่นๆ  ได้แก่ ภาวะ 
autophagy  และ apoptosis ซึ่งเป็นภาวะที่เซลล์มีการบาดเจ็บ สะท้อนว่าการถูกกระตุ้นของ PECs 
อาจเกิดจากการบาดเจ็บต่อ PECs ในรูปแบบใดรูปแบบหนึ่งเช่นกัน แต่ไม่พบความสัมพันธ์กับภาวะ 
ER stress 

 เมื่อน าข้อมูลจากศึกษาด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน มาวิเคราะห์ร่วมกับข้อมูลทางอิมมูโน
พยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 พบว่าอัตราส่วนของจ านวน activated PECs ต่อจ านวน PECs ทั้งหมด 
มีความสัมพันธ์ไปในทางเดียวกันกับอัตราส่วนของจ านวน glomerulus ที่ย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาติด
โปรตีน CD44 ทั้งที่ต าแหน่ง parietal และต าแหน่ง visceral แสดงให้เห็นถึงความสอดคล้องกันของ
การระบุ activated PECs ด้วยเทคนิคอิมมูโนพยาธิวิทยา กับการใช้นิยามทางโครงสร้างของ PECs 
เมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน 

  

5.2 สรุปผล 

 สามารถพบ activated PECs ได้ในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม แต่ผู้ป่วยโรค FSGS จะมีอัตราส่วนของ 
activated PECs ต่อจ านวน PECs ทั้งหมดสูงกว่าผู้ป่วยโรค MCD อย่างชัดเจน ดังนั้นอาจน าการพบ 
activated PECs ในอัตราส่วนที่มากมาช่วยสนับสนุน และวินิจฉัยแยกโรค FSGS ออกจากโรค MCD 
ได้ โดยเฉพาะกรณีที่ชิ้นเนื้อไตมีจ านวน glomerulus น้อยกว่า 20 glomeruli และการตรวจด้วย
กล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสง ไม่พบรอยโรค segmental sclerosis ที่จะช่วยในการวินิจฉัยโรค FSGS 
โดยใช้เกณฑ์ทางพยาธิวิทยาตามปกต ิ
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5.3 เปรยีบเทยีบกับการศึกษาก่อนหน้า 

 การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกที่เปรียบเทียบการพบ activated PECs ระหว่างผู้ป่วยโรค 
FSGS และผู้ป่วยโรค MCD ชนิดปฐมภูมิ โดยใช้นิยามทางลักษณะโครงสร้างของ PECs ที่วิเคราะห์
ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน พบว่า activated PECs สามารถพบได้ในทั้งผู้ป่วยโรค 
FSGS และผู้ป่วยโรค MCD  

 การศึกษาก่อนหน้าโดย Fatima และคณะ(26) ศึกษาการพบ activated PECs เพื่อใช้วินิจฉัย
แยกโรค FSGS ออกจากโรค MCD เช่นเดียวกัน แต่ใช้เทคนิคอิมมูโนพยาธิวิทยาโดยย้อมโปรตีน 
CD44 เพื่อระบ ุactivated PECs พบว่าผู้ป่วยโรค FSGS ย้อมติดโปรตีน CD44 ร้อยละ 41 บนเซลล์ที่
ต าแหน่ง parietal และร้อยละ 32.7 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง visceral ในขณะที่ผู้ป่วยโรค MCD ย้อมติด
โปรตีน CD44 ร้อยละ 0.7 บนเซลล์ที่ต าแหน่ง parietal และร้อยละ 2.6 ที่ต าแหน่ง visceral  

 ข้อมูลจากการศึกษาของ Fatima และการศึกษานี้แสดงให้เห็นว่าในโรค MCD ที่พยาธิก าเนิด
ของโรคไม่ควรเกิดการกระตุ้น PECs แต่ก็สามารถพบการเปลี่ยนแปลงของ PECs ทั้งการสร้างโปรตีน
สัญลักษณ์ และการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของเซลล์เป็นลักษณะของ activated PECs ได้ แต่ใน
อัตราส่วนที่น้อยกว่ามาก 

 การย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 ในการศึกษานี้ให้ผลแตกต่างจากการศึกษาของ 
Fatima และคณะ คือ เนื่องจากย้อมติดโปรตีน CD44 ในเซลล์เยื่อบุที่ต าแหน่ง parietal และต าแหน่ง 
visceral ของผู้ป่วยโรค MCD สูงถึงร้อยละ 13.8 และร้อยละ 8.1 ตามล าดับ เปรียบเทียบกับการย้อม
ติดร้อยละ 2.6 และร้อยละ 0.7 ที่ต าแหน่งเดียวกันในการศึกษาของ Fatima และคณะ การย้อมติด
โปรตีน CD44 บนเซลล์เยื่อบุที่ต าแหน่ง visceral นั้นแสดงถึงการเคลื่อนที่เข้าสู่  glomerular tuft 
ของ PECs ซึ่งเป็นลักษณะของการเกิดรอยโรค segmental sclerosis ระยะต้นของโรค FSGS ไม่ควร
พบใน glomerulus ของผู้ป่วยโรค MCD สาเหตุที่อาจอธิบายการตรวจพบนี้ ได้แก่ 1). ผู้ป่วยได้รับ
การวินิจฉัยผิด โดยแท้จริงแล้วผู้ป่วยเป็นโรค FSGS แต่ตรวจไม่พบรอยโรค segmental sclerosis แม้
จะตัดชิ้นเนื้อไตได้ปริมาณ glomerulus มากกว่า 20 glomerulus ก็ตาม และต าแหน่งที่ย้อมติด
โปรตีน CD44 บริเวณ visceral อาจเป็นรอยเริ่ม segmental sclerosis ระยะเริ่มต้นจริง มีการศึกษา
ของ Smeets และคณะ ที่ย้อมอิมมูโนฟลูออกเรสเซนส์ของโปรตีน CD44 ในผู้ป่วยโรค MCD และ
พบว่าร้อยละ 25 ของผู้ป่วยพบการย้อมติดโปรตีน CD44 ที่เซลล์เยื่อบุในต าแหน่ง visceral ท าให้
พยาธิแพทย์ทบทวนรอยโรคในบริเวณดังกล่าวซ้ า พบว่ามีลักษณะเข้าได้กับรอยโรค segmental 
sclerosis ของโรค FSGS และเปลี่ยนการวินิจฉัยจากโรค MCD เป็นโรค FSGS(10) 2). ปัจจัยเรื่อง
เทคนิคการย้อมและการแปลผล เนื่องจากเป็นการย้อมโปรตีนชนิดใหม่ แม้จะใช้แอนติบอดีปฐมภูมิ
ชนิดเดียวกับการศึกษาก่อนหน้า แต่แอนติบอดีทุติยภูมิและเทคนิคการย้อมสีที่ใช้แตกต่างกัน 
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ประกอบกับการแปลผลโดยพยาธิแพทย์คนละคนในแต่ละการศึกษา จึงอาจมีความคลาดเคลื่อนใน
การแปลผลการย้อมโปรตีน CD44 ได ้3). ผู้ป่วยโรค MCD ในการศึกษานี้มีอายุเฉลี่ย 48.1 ปี มากกว่า
ผู้ป่วยในการศึกษาของ Fatima ซึ่งอายุ 38.4 ปี อาจเป็นสาเหตุของการย้อมติดโปรตีน CD44 ที่มาก
ขึ้น เนื่องจากมีการศึกษาในหนูทดลองที่พบว่ามีการย้อมติดโปรตีน CD44 ของ PECs เพิ่มมากขึ้นใน
หนูสูงอายุ(27) 4). การย้อมติดโปรตีน CD44 เป็นผลบวกลวง โดยอาจย้อมติดเซลล์เม็ดเลือดขาวที่
เคลื่อนที่เข้ามาอยู่ใน glomerulus ซึ่งเม็ดเลือดขาวเป็นเซลล์มีการแสดงออกของโปรตีนสัญลักษณ์ 
CD44 เป็นปกติ การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงอาจไม่สามารถจ าแนกเซลล์เม็ดเลือดขาวใน 
glomerulus ออกจากเซลล์เยื่อบุผิวได้ชัดเจน แต่การย้อมติดโปรตีน CD44 บนเซลล์เยื่อบุผิวที่
ต าแหน่ง parietal มีโอกาสผิดพลาดน้อยกว่า เนื่องจากมีต าแหน่งของเซลล์วางอยู่บนเยื่อบุพื้นฐาน
ของ Bowman’s capsule ชัดเจน และมักไม่มีเซลล์ชนิดอื่นๆ เข้ามาในบริเวณดังกล่าว อย่างไรก็ตาม 
ผู้วิจัยคิดว่าการวินิจฉัยโรคยังควรยึดเกณฑ์การวินิจฉัยปัจจุบัน คือการใช้ลักษณะทางพยาธิวิทยาจาก
การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ชนิดใช้แสงโดยพยาธิแพทย์เป็นมาตรฐาน (gold standard) เพราะการ
ตรวจย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 ยังไม่เป็นที่ยอมรับแพร่หลาย และยังไม่ใช่แนวทาง
มาตรฐาน อาจสรุปได้ว่าการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน  CD44 ยังขาดความจ าเพาะ 
(specificity) เพราะสามารถให้ผลบวกได้ในผู้ป่วยทั้งสองโรค แต่อาจน าปริมาณ activated PECs 
จากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน หรือจ านวน glomerulus ที่ย้อมติดโปรตีน CD44 มา
ใช้ในการช่วยจ าแนกโรคทั้งสองออกจากกันได ้

 การศึกษาน้ียังเป็นการศึกษาแรกที่บรรยายการพบภาวะ autophagy บน PECs แสดงให้เห็น
ว่าในภาวะที่เกิดโรค PECs จะเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างเชิงละเอียดต่างๆ ขึ้นได้ แม้จะไม่พบ
ความแตกต่างระหว่าง 2 กลุ่มโรคที่น ามาศึกษา 

 ส่วนภาวะ autophagy และ ER stress ของ PECs เคยมีการบรรยายว่าพบใน PECs(32) แต่
ไม่มีการศึกษาเชิงปริมาณที่จะวิเคราะห์เปรียบเทียบภาวะดังกล่าวใน glomerulus ที่มีความผิดปกติ 
การศึกษาน้ีจึงถือเป็นการศึกษาแรกที่บรรยายข้อมูลดังกล่าว 

 การตรวจพบที่ส าคัญอย่างหนึ่งของการศึกษา คือ พบว่าภาวะ autophagy ของ PECs 
สัมพันธ์กับอายุของผู้ป่วยที่เพิ่มมาก การศึกษาในสัตว์ทดลองพบว่า autophagy เป็นกระบวนการที่
เซลล์ใช้เพื่อรักษาสมดุลย์ของพลังงาน และต่อสู้กับกระบวนการเสื่อมสภาพของเซลล์ตามวัย เนื่องจาก
เซลล์ที่มีอายุเพิ่มขึ้นจะมี organelles และโปรตีนที่เสื่อมสภาพอยู่ในเซลล์เพิ่มขึ้นเรื่อย กระบวนการ 
autophagy จะคอยสลาย organelles เหล่านั้น และน าไปสร้างพลังงานขึ้นมาให้เซลล์ใช้ได้ใหม่  
การศึกษาภาวะ autophagy กับโรคของ glomerulus มักให้ความสนใจไปที่ podocyte เป็นหลัก 
ซึ่งพบว่า การยับยั้งยีน Atg5 ที่ท าหน้าที่ควบคุมการเกิด autophagy ในหนูทดลองท าให้ปริมาณของ 
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podocyte ลดลงมากกว่าปกติเมื่อหนูมีอายุมากขึ้น และเกิดโปรตีนรั่วในปัสสาวะ ในทางกลับกัน การ
ให้ยา rapamycin ซึ่งกระตุ้นให้เกิด autophagy มากขึ้น จะมีผลช่วยปกป้อง podocyte แม้จะยังไม่
มีข้อมูลลักษณะเดียวกันใน PECs แต่คาดว่า autophagy ที่พบมากขึ้นในผู้ป่วยที่อายุมากขึ้น เป็น
กลไกของเซลล์ที่อายุมากขึ้นในการต่อสู้กับการบาดเจ็บต่างๆ (36) ส่วนการเกิด autophagy ที่สัมพันธ์
กับภาวะความดันโลหิตสูงยังไม่เคยมีรายงานมาก่อนจึงยังไม่ทราบกลไก หรือความส าคัญที่แน่ชัด มี
เพียงรายงานการเกิด autophagy ของ podocyte ในภาวะน้ าตาลสูง ซึ่งพบในผู้ป่วยโรคเบาหวาน(37) 
ส่วนการพบภาวะ autophagy ลดลงในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ อาจเกิดจาก 

สเตียรอยด์มีผลลดการอักเสบต่อเซลล์ใน glomerulus ที่เป็นสาเหตุของโรค FSGS และโรค MCD ท า
ให้เกิดการบาดเจ็บต่อ PECs ลดลงไปด้วย เซลล์จึงลดการตอบสนองต่อภาวะเครียดดังกล่าว อย่างไรก็
ดี  มีการศึกษาในแมลงที่พบว่ าสเตียรอยด์มีผลกระตุ้นให้ เกิดกระบวนการ  autophagy ใน
กระบวนการพัฒนาตัวอ่อนของแมลงได้เช่นกัน(38, 39) 

 

5.4 ข้อดีของการศึกษานี ้

 ก. เป็นการศึกษาแรกที่วิเคราะห์ลักษณะของ activated PECs ในผู้ป่วยโรค FSGS และโรค 
MCD ชนิดปฐมภูมิซึ่งมีลักษณะทางคลินิกใกล้เคียงกัน รวมถึงยังบรรยายการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง
เชิงละเอียดอื่นๆ ของ PECs ได้แก่การเกิดภาวะ autophagy, apoptosis และ ER stress ในเชิง
ปริมาณ 

 ข. เป็นการศึกษาแรกที่ใช้ 2 เทคนิคในการระบุ activated PECs ได้แก่ การวิเคราะห์ด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน และการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยาของโปรตีน CD44 

  

5.5 ข้อด้อยของการศึกษานี ้

 ก. เนื่องจากเป็นการศึกษาที่ใช้ชิ้นเน้ือไตของผู้ป่วยที่เก็บไว้ในอดีต และต้องใช้เทคนิคการ 

เตรียมชิ้นเนื้อส าหรับตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านที่ซับซ้อน ท าให้มีจ านวน
ผู้ป่วยที่สามารถเข้าร่วมในการศึกษาได้น้อยกว่าที่คาดการณ์ไว ้ส่งผลต่อ power ของการศึกษา 

 ข. ไม่สามารถก าจัดปัจจัยที่อาจมีผลต่อผลการศึกษาออกไปได้ทั้งหมด เช่น การได้รับการ
รักษาด้วยยาสเตียรอยด์ก่อนการเจาะชิ้นเน้ือไต เนื่องจากข้อจ ากัดด้านจ านวนผู้ป่วย 

 ค. การถ่ายภาพชิ้นเนื้อไตด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านในการศึกษานี้ เป็น
การตรวจเพียงระนาบเดียวของ glomerulus แม้จะเป็นระนาบที่กว้างที่สุด แต่ก็ไม่สามารถเป็น
ตัวแทนของเซลล์ใน glomerulus ทั้งหมดได้ 
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 ง. การเปรียบเทียบ PECs ที่ระบุจากการตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 
กับการย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยา ไม่ได้ท าในชิ้นเนื้อไตชิ้นเดียวกัน ท าให้ไม่สามารถประเมินความ
สอดคล้องกันของทั้งสองเทคนิคการตรวจได้ 

 

5.6 ข้อเสนอแนะ 

 ก. ควรท าการเก็บตัวอย่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มเพิ่มเติม และท าการตรวจย้อมอิมมูโนพยาธิวิทยา
ในชิ้นเนื้อส าหรับตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์อิ เล็กตรอนแบบส่องผ่าน (immuno-electron 
microscopy) ซึ่งเป็นเทคนิคที่ท าได้ยาก ต้องอาศัยประสบการณ์ และการปรับปรุงพัฒนาขั้นตอนการ
เตรียมช้ินเนื้อไตอีกมาก 

 ข. ใช้ เทคนิคทางกล้องจุลทรรศน์อิ เล็กตรอนที่สามารถถ่ายภาพแต่ละระนาบของ 
glomerulus และน ามาสร้างเป็นภาพสามมิติของทั้ ง  glomerulus เช่น blockface scanning 
electron microscopy ซึ่งเป็นเทคนิคใหม่ที่ยังต้องการการพัฒนาต่อไป 
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