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Background: Renal transplantation is a standard and the most effective treatment for end

stage renal disease (ESRD) patients. However, lone-term allograft function remains the problem. with

the average time of allograft function is about 10 years. Rationally, The allograft survival depends on

the balance between the detrimental factors namely; rejection episodes, calcineurin inhibitor toxicity,

various comorbidity conditions such as high blood pressure, dyslipidemia and renal function

restoration function such as the regenerative process by endothelial progenitor cells (EPCs). The

vessels which lining by endothelial cells are the culprit for deteriorat ion of renal allograft function as

seen in renal allograft histopathology which show vascu lopathy as a common feature of chronic

allograft nephropathy (CAN). EPCs are derived from bone marrow stem cells and behave as a

reparat ive cell to restore endothelial function. We hypothesize that EPCs number correlate to renal

allograft function and can predict the deterioration rate of allograft.

Methods: We analyzed EPC number in peripheral blood of 38 renal transplant recipients by

using VEGFR-2. C0133 phenotype staining marker. The peripheral b lood mononuclear cell was

separate from ACO blood by Ficoll density-gradient centrifugation. The dump channel namely; T cell

by C03 marker, B cell by C0 19 marker and myeloid cell by C0 33 marker were excluded by

monoclonal antibody to C03, C0 19 and C033. The isotype of same IgG was used to exclude the non­

specific bind ing by gating technique. EPC by cell culture assay was also analyzed by cell culture

method using acetylated low-density lipoprotein (acLOL) and ulex eurcpaeus agglut inin-1 (UEA-1)

immunofluorescence stain and count by microscope. Renal functions were measured by abbreviated

MORO formula.

Results: EPC number, by flow cytometry have correlation with allograft function (R = 0.398; p

= 0.013) and hematocrit (R = 0.41; P =0.01). EPC numbers in patients with stable or non-d etrimental

allograft function were higher than patients with decl ine allograft function (2836±1459 cells Iml vs.

1439±1029 cells Iml; p = 0.003). EPC numbers, by cell culture (n=11), also had correlation with

allograft function (R = 0.7; P = 0.016).

Conclusion: EPC numbers determine the fate of renal allograft function. Increasing EPC

number may be a new strategy to improve long term renal allograft function.
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บทที่ 1 
บทนํา 

 
 

1.1 ความสาํคญัและทีม่าของปญหาการวิจัย 
 

การปลูกถายไต (renal transplantation) ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย (end stage 

renal disease) เปนวธิีการรักษาที่ทาํใหผูปวยมีคุณภาพชวีิตที่ดีข้ึนและมีหลักฐานวา[1]เปนการรักษา

ที่มีประสิทธิภาพสงูสุด เมือ่เทียบกบัการรักษาผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายดวยวิธีอ่ืน ไดแก การ

ฟอกเลือด (hemodialysis) และ การฟอกไตทางชองทอง (peritoneal dialysis, PD) อยางไรก็ตาม

แมวาการอยูรอดของไตที่ปลูกถาย (graft survival) ภายหลังปลูกถายในระยะแรกจะไดผลดีมาก 

กลาวคือมีอัตราการอยูรอดของไตที่ปลูกถาย (graft survival rate) มากกวารอยละ 95 ในหนึง่ปแรก

หลังจากปลกูถาย จากความกาวหนาในการดูแลผูปวยหลังปลกูถายไตที่มีมากขึ้นทําใหอัตราการ

ปฏิเสธไตฉับพลัน (acute rejection) ลดลงอยางตอเนื่อง[2] อุปสรรคที่ยังคงเปนปญหาในการดูแล

ผูปวยหลังปลกูถายไตคือ ผลการปลูกถายไตและการเสื่อมสภาพการทาํงานของไตในระยะยาว มี

ขอมูลการศึกษาพบวา[3] เมื่อปลูกถายไตเปนเวลามากกวา 1 ปผูปวยจะมีอัตราการสูญเสียไต (graft 

loss) คิดเปนรอยละ 3-5 ตอป และมีคาครึง่ชีวิตการทาํงานของไตที่ไดรับการปลูกถายโดยเฉลี่ยเทากับ 

10-12 ป   ผูปวยบางรายอาจมีอายุการทาํงานของไตยาวนานกวา 20 ปในขณะทีผู่ปวยบางรายมีอายุ

การทาํงานของไตสั้นกวา 1 ป พบวามีปจจัยทีท่ําใหผูปวยแตละรายมีอัตราการเสือ่มสภาพการทํางาน

ของไตในอัตราที่แตกตางกนัหลายประการซึ่งนาํไปสูภาวะ chronic allograft nephropathy (CAN) 

ปจจัยเสี่ยงของภาวะ chronic allograft nephropathy ไดแก สภาพของผูบริจาคไต (donor 

status) เชนอายุของผูบริจาคและความรุนแรงของภาวะ acute tubular necrosis (ATN) ของไตกอน

ปลูกถาย, ระยะเวลาที่ไตที่ไดรับบริจาคขาดเลือดกอนทําการปลูกถาย (ischemic time)  ภาวะ delay 

graft function  ชนิดและขนาดของยากดภูมิคุมกัน  ความเขากันไดของเนื้อเยื่อของผูบริจาคและผูรับ

ไต (HLA matching)  ลักษณะของผูบริจาคไตเชนเปน cadaveric donor หรือ living-related donor  

โรคไตที่กลับเปนซ้ําหรือเปนใหมหลังปลูกถาย (de novo glomerular disease or recurrent 

glomerular disease)  การปฏิเสธไต (rejection)  ภาวะโรคเบาหวานหลังปลูกถายไต (diabetes 

mellitus), ภาวะความดันโลหิตสูง (hypertension)ซึ่งอาจเกิดขึ้นใหมหลังปลูกถายหรือควบคุมไดยาก

มากขึ้นหลังปลูกถาย  ภาวะไขมันในเลือดสูง (dyslipidemia)  ปจจัยตางๆที่กลาวขางตนเปนสาเหตุทํา

ใหไตเสื่อมสภาพและทํางานไดลดลง   พบวาการเสื่อมสภาพของไตที่ไดรับปลูกถายจะมีพยาธิสภาพ 
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(pathology) บริเวณหลอดเลือดของไต (vasculopathy) เปนสวนใหญ  โดยมีการหนาตัวผิดปกติของ

ผนังหลอดเลือดชั้นใน (fibrointimal proliferation) การเกิดพยาธิสภาพของหลอดเลือดใน CAN นี้

นําไปสูสมมุติฐานที่วา นอกเหนือจากปจจัยทางคลินิกแลว อาจมีปจจัยอ่ืนเกี่ยวกับการซอมแซมหรือ

การเจริญขึ้นใหม (regeneration) ของโครงสรางหลอดเลือด (vascular structure) เปนตัวกําหนด

ความแตกตางของอัตราการเสื่อมสภาพของไต 

มีขอมูลที่แสดงใหเห็นวาเซลลเร่ิมตนของผนังหลอดเลือด (endothelial progenitor cell, EPC) 

มีบทบาทที่สําคัญในการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บหรือถกูทําลาย[3,4] โดยทํางานรวมกับ

เซลลผนังหลอดเลือด (endothelial cell) ที่อยูบริเวณขางเคียงหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บ เกิดการ

แบงตัวและพฒันาเปนหลอดเลือดขึ้นมาใหม ดวยคุณสมบัตินี้นาํไปสูสมมติฐานวาจํานวน EPC ใน

ผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตอาจมีความสัมพันธกับหนาที่การทาํงานของไต และอาจนาํไปใชทาํนาย

ผลลัพธของการปลูกถายไต รวมถึงชวยในการหาแนวทางการรกัษาเพื่อใหไตที่ไดรับการปลกูถาย

เสื่อมสภาพลงชาที่สุด 

 

 

1.2 คาํถามของการวิจัย  
 

ปริมาณของ endothelial progenitor cell (EPC) ในผูปวยหลงัปลูกถายไต มีความสัมพันธ

กับหนาที่การทํางานของไตหรือไม 

 

 

1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย  
 
 เพื่อศึกษาความสัมพนัธระหวางจํานวน endothelial progenitor cell (EPC) ในผูปวยหลัง
ปลูกถายไตของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ กับหนาที่การทํางานของไต 
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1.4 กรอบแนวความคดิในการวิจัย 

 
 
 

1.5 วิธีดําเนินการวิจัย 
  

 การวิจยันี้ใชรูปแบบการวิจยัแบบ cross-sectional analytic study โดยการตรวจวดัปริมาณ 

endothelial progenitor cell (EPC) ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตที่มาตรวจตดิตามรักษาทีค่ลินิก

ผูปวยหลังการปลูกถายไต โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ เก็บรวบรวมขอมูลทางคลินิก แลวทาํการ

วิเคราะหเพื่อหาความสัมพนัธของระดับ endothelial progenitor cell (EPC)  กบัหนาทีก่ารทาํงาน

ของไต 
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1.6 ปญหาทางจริยธรรม  
 
 ผูปวยที่ทาํการปลูกถายไตทกุรายตองมาตรวจติดตามที ่ คลินิกผูปวยหลงัการปลกูถายไต 

เปนประจาํอยางนอยทุก 3 เดือนตามปกติเพื่อการรักษา รวมกับการปรับยาและติดตามสภาพการ

ทํางานของไต ในการมาตรวจติดตามแตละครั้งผูปวยตองไดรับการเจาะเลือดและเก็บปสสาวะเพื่อ

ตรวจการทาํงานของไต และการทํางานของระบบอื่นๆในรางกาย การตรวจปริมาณของ endothelial 

progenitor cell (cells/ml) ผูวิจัยจะทําการเจาะเลือดของผูปวยเพิ่มข้ึน 40 ml จํานวน 1 คร้ัง ซึ่งเปน

ปริมาณที่ไมมผีลกระทบตอสุขภาพของผูปวย จาํนวน EPC ที่ตรวจไดไมมีผลอยางไรในการ

ปรับเปลี่ยนการรักษาผูปวย ผูปวยทกุรายที่เขารวมการศึกษาจะไดรับคําอธิบายจากผูวิจยัและลงชื่อ

ในคํายนิยอมเพื่อเขารวมการวิจัยอยางเปนลายลกัษณอักษร 

การศึกษานี้ไดผานความเหน็ชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมในงานวจิัยของคณะ

แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

 

 

1.7 ขอจํากดัของการวจัิย 
 

การวิจยันี ้ ใชรูปแบบการวิจยัแบบ cross-sectional analytic study ศึกษา correlation 

ดังนัน้ผลการวจิัยอาจไมสามารถบอกความสัมพันธในเชงิเหตุผลได   นอกจากนัน้การศึกษานี้ไดทาํ

การตรวจเฉพาะจํานวน EPC ซึ่งไมไดตรวจหนาที่การทํางานของ EPC ซึ่งอาจจะมีความสมัพนัธกับ

การทาํงานของไตเชนเดียวกนั และการเจาะ EPC ในการศึกษานีท้าํเพยีงครั้งเดยีวซึ่งจาํนวน EPC 

อาจมีการเปลีย่นแปลงไดในแตละชวงเวลา 

 

 

1.8 ประโยชนทีค่าดวาจะไดรับ 
 

หากพบวาจาํนวน EPC มคีวามสัมพันธกับการทํางานของไต การศกึษานี้จะเปนแนวทางใน

การศึกษาถึงหนาที่การทํางานของ EPC ตอไป รวมถึงการมีการศึกษาแบบไปขางหนาเพื่อดูผลของ

จํานวน EPC ตอผลของการปลูกถายไตในระยะยาว นอกจากนี้อาจนาํการตรวจหาจํานวน EPC มา

ใชในการทํานายผลของการปลูกถายไต รวมถงึเปนแนวทางในการศึกษาการรกัษาใหมๆเพื่อเพิ่ม

จํานวน EPC มาใชในการรักษาเพื่อชะลอความเสื่อมของไต 
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บทที่ 2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 
 

2.1 Chronic Allograft Nephropathy (CAN) 
 

Chronic allograft nephropathy (CAN) คือ ภาวะที่ไตที่ไดรับการปลกูถายมีการทาํงานลดลง

อยางชาๆ (renal allograft dysfunction) โดยทั่วไปจะใหการวนิจิฉัยวามีภาวะ renal allograft 

dysfunction ตอเมื่อผูปวยไดรับการปลูกถายไตไปแลวอยางนอย 3 เดือน[2,3]   โดยไมพบภาวะ

ปฏิเสธไตฉับพลัน (acute allograft rejection) ภาวะไตเสื่อมจากการใชยากดภูมิคุมกนักลุม 

calcineurin inhibitor (calcineurein inhibitor toxicity) หรือโรคไตอื่นๆรวมดวย เชน การเกิดซ้าํของ

โรคไตที่เปนอยูเดิมกอนที่จะเกิดไตวาย (recurrent glomerular disease)[4]  พบวาหลงัจากผูปวย

ไดรับการปลูกถายไตมากกวา 1 ปจะมีการสูญเสียไต (late allograft loss) จากสาเหตุตางๆ ไดแก การ

เสียชีวิตของผูปวยดวยสาเหตุอ่ืนที่ไมเกีย่วของกับไตที่ปลูกถาย ภาวะนี้เกิดไดประมาณรอยละ 50 ของ

ผูปวย (รูปที ่ 2.1.1) สาเหตุของการเสยีชีวิต ไดแก ภาวะติดเชื้อ หรือจากโรคหัวใจและหลอดเลือด 

นอกเหนือจากการเสียชวีิตของผูปวยเปนสาเหตุของการสูญเสียไตผูปวยอีกรอยละ 50 สูญเสียไตจาก

ภาวะเสื่อมของไต (chronic renal allograft dysfunction) โดยรอยละ 80 ของผูปวยสวนนี้จะสญูเสีย

ไตจากภาวะ chronic allograft nephropathy และอีกรอยละ 20 จะสูญเสียไตจําสาเหตุอ่ืนเชน การ

เกิดซ้ําโรคไตทีเ่ปนอยูเดิมกอนปลูกถาย (recurrent glomerular disease)  ภาวะ calcineurin 

inhibitor toxicity  ภาวะ acute rejection และ โรคไตที่เปนขึ้นมาใหม (de novo glomerular disease)   

กลาวไดวา chronic allograft nephropathy จึงเปนสาเหตทุี่สําคัญที่สุดของการสญูเสียหนาที่ของไต

ในผูปวยที่ไดรับการผาตัดปลูกถายไต 
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รูปที่ 2.1.1   แสดงสาเหตุของ late allograft loss[4] 

(ดัดแปลงจาก  Pascual M, Theruvath T, Kawai T, Tolkoff-Rubin N, Cosimi AB.   Strategies  to 

improve long-term outcomes after renal transplantation.   N Engl J Med 2002;346:580-90) 

 

 

ผูปวยที่มีภาวะ CAN จะมาพบแพทยดวยอาการบวม (edema)  ความดันโลหิตสงู หรืออาจไม

มีอาการหรืออาการแสดงใดๆ การตรวจทางหองปฏิบตัิการพบคา BUN, Cr สูงขึ้น  พบภาวะ 

proteinuria และพบภาวะ hyperlipidemia ภาวะ proteinuria อาจมีคาสูงในระดับ nephrotic range 

proteinuria ในกรณีดังกลาว ผูปวยจะมาพบแพทยดวยอาการและอาการแสดงเหมือน nephrotic 

syndrome[2,4]    

ปจจัยทีม่ีผลทาํใหการทาํงานของ renal allograft ลดลง[5-10,59] ไดแก สภาพของผูบริจาค

ไต (donor status)  ระยะเวลาที่ไตที่ไดรับบริจาคขาดเลือดกอนทาํการปลูกถาย (ischemic time)  

ภาวะ delay graft function  ชนิดและขนาดของยากดภูมิคุมกัน  ความเขากันไดของเนื้อเยื่อของผู

บริจาคและผูรับไต (HLA matching)  ลกัษณะของผูบริจาคไต (cadaveric donor และ living-related 

donor)  โรคไตที่กลับเปนซ้าํหรือเปนใหมหลังเปลีย่น (de novo or recurrent glomerular disease)  

ภาวะการปฏิเสธไต (rejection)  ภาวะเบาหวาน (diabetes mellitus)  ภาวะความดันสงู 

(hypertension)  ภาวะไขมนัในเลือดสงู (dyslipidemia)    ปจจัยตางๆที่กลาวขางตนเปนสาเหตุทาํให

ไตเสื่อมสภาพหลังปลกูถาย   โดยพบวา allograft จาก cadaveric donor ซึ่งเปน donor ที่ผูปวยเกิด

ภาวะ brain death  donor อายุมาก  recipient อายนุอย  ischemic time ทีน่าน  delay graft 
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function ที่นาน  ผูปวยที่ไดรับยากดภูมิคุมกันในกลุม calcineurin inhibitor  HLA mismatch หลาย

ตําแหนง  การมี de novo หรือ recurrent glomerular disease และการมีปจจัยเสี่ยงตางๆของ

โรคหัวใจและหลอดเลือด จะทําให allograft function ในระยะยาวเสือ่มลงเร็วกวาในรายที่ไมมีปจจัย

ตางๆเหลานี ้(ตารางที่ 2.1.1) 

 

ตารางที่  2.1.1  แสดง risk factors ของการเกิด chronic allograft nephropathy (ดัดแปลงจาก 

Johnson RJ, Feehally J: Comprehensive clinical nephrology 2nd ed. London, Elsevier 

Science, 2003) 

Risk factor 

Antigen-dependent risk factors Antigen-independent risk factors 

Acute rejection 

Chronic rejection 

Noncompliance 

MHC mismatching 

Panel reactive antibodies (PRA) 

Antidonor antibodies post transplantation 

Donor age 

Delayed graft function 

Cadaveric donor 

Dyslipidemia 

Hypertension 

Proteinuria 

Cardiovascular risk factor 

Cytomegalovirus infection 

Female recipient gender 

Younger recipient age 

Primary renal disease 

Drug nephrotoxicity 

Smoking  

 

 

พยาธิสภาพของ chronic allograft nephropathy 
 ลักษณะทางพยาธิสภาพของ chronic allograft nephropathy[11,12] พบลักษณะความ

ผิดปกติไดทุกสวนของเนื้อไต (renal parenchyma) ทัง้ glomeruli  vessels  tubules และ 

interstitium 
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Glomeruli  พบ capillary wall ที่หนาตัวขึ้น อาจเหน็ลักษณะ double contour  ของ

glomerular basement membrane ซึ่งเปนลักษณะคลาย 

membranoproliferative glomerulonephritis pattern (MPGN) ถามี

ลักษณะ MPGN รวมกับการหนาตัวของ peritubular capillary เรียกวา 

transplant glomerulopathy ซึ่งปจจุบันเชื่อวาการเกิด transplant 

glomerulopathy เกี่ยวของกับภาวะ chronic allograft rejection ในกรณีที่

โรคดําเนินไปมากจะพบ global sclerosis โดยทัว่ไป 

Vessel  พบการหนาตวัของผนงัหลอดเลือด โดยมกีารสะสมของ connective tissue 

ในชั้น subintima อาจพบ mononuclear cell infiltration รวมกับ 

myofibroblast proliferation นอกจากนีย้งัอาจพบการหนาตัวขึน้ของผนังชัน้ 

internal elastic lamina และ concentric reduplication ของ intima รวม

ดวย (รูปที่ 2.1.3) 

Tubulointerstitium  พบลักษณะของ patchy fibrosis และมี lymphocyte infiltrate เปนหยอม 

รวมกับ tubule มีลักษณะ atrophy และมีจํานวนลดนอยลง อยางไรก็ตาม

ลักษณะทาง tubulointierstium นี้ไมจําเพาะเจาะจง (รูปที่ 2.1.4) ยัง

สามารถพบไดในโรคอื่นเชน calcineurin nephrotoxicity   

 

 

 
รูปที่  2.1.2  แสดงลักษณะการหนาตัวของ capillary glomeruli ใน chronic allograft nephropathy 
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รูปที่ 2.1.3  แสดง renal pathology ยอม periodic acid Schiff stain transplant arteriopathy มีการหนาตัวของ

ผนังหลอดเลือด  ก)ลักษณะ intimal fibrosis และ medial thickening  ข) concentric reduplication ของ intima 

 

 
รูปที่  2.1.4  แสดง interstitial fibrosis, tubular atrophy, glomeruloscerosis และ arterial intimal fibrosis ใน 

chronic allograft nephropathy ซึ่งเปนลักษณะที่ไมจําเพาะและสามารถพบไดในภาวะอื่น 

ก 

ข 
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 Banff 1997 ไดแบง grade chronic allograft nephropathy เปน 3 grade ดังนี[้12] 

 

Grade 1 mild interstitial fibrosis (รอยละ 6-25 ของ cortical area) 

  mild tubular atrophy (นอยกวารอยละ 25ของ cortical tubule) 

  โดยอาจม ีหรือ ไมมี specific glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ  

 chronic rejection 

Grade 2 moderate interstitial fibrosis (รอยละ 25-50 ของ cortical area) 

  moderate tubular atrophy (รอยละ 25-50ของ cortical tubule) 

  โดยอาจม ีหรือ ไมมี specific glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ  

 chronic rejection 

Grade 3 severe interstitial fibrosis (มากกวารอยละ 50 ของ cortical area) 

  severe tubular atrophy (มากกวารอยละ 50ของ cortical tubule) 

  โดยอาจม ีหรือ ไมมี glomerular หรือ vascular finding ที่จําเพาะตอ  

  chronic rejection 

 

พบวาพยาธิสภาพของ chronic allograft nephropathy สวนใหญเกิดขึ้นบริเวณหลอดเลือด

ของไต (vasculopathy)  โดยมีการหนาตัวที่ผิดปกติของผนังหลอดเลือดชั้นใน (fibrointimal 

proliferation) รวมกับ inflammatory cell infiltration ดังที่ไดกลาวขางตน รอยโรคนี้อาจดําเนินไป

จนกระทั่งหลอดเลือดภายใน allograft อุดตันและนําไปสูภาวะที่มีการทํางานของ allograft เสื่อมลง 

ยังไมมีการรักษาที่จําเพาะของภาวะ chronic allograft nephropathy การรักษาที่ทําไดใน

ปจจุบันคือการเนนการปองกันการเกิดภาวะ CAN โดยลด risk factors ตางๆ  ไดแก การลด ischemic 

time ระหวางการผาตัดใหนอยที่สุด  การปองกันและแกไขภาวะ delay graft function  การปรับยา 

immunosuppressive ใหเหมาะสมไมนอยเกินไปจนเกิดภาวะ acute rejection หรือ chronic 

rejection และไมมากเกินไปจนทําใหเกิด infection หรือเกิดภาวะ calcineurin inhibitor 

nephrotoxicity    นอกจากนั้นตองควบคมุความดันใหอยูในระดับปกติ  การรักษาภาวะไขมันและ

น้ําตาลในเลือดสูง และในกรณีผูปวยมีภาวะ proteinuria การใหยากลุม angiotensin-converting 

enzyme inhibitor (ACEI) หรือ angiotensin receptor blocker (ARB) จะชวยลดภาวะ proteinuria

ได1, 3    
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Transplant arteriosclerosis 
นอกเหนือจากภาวะ chronic allograft nephropathy ที่จะพบมีลักษณะทางพยาธิวิทยา

แสดงใหเห็นถึงการเปลี่ยนแปลงของหลอดเลือดอยางมากแลว การปลูกถายอวัยวะอื่น เชน หัวใจ  

ปอด และตับก็สามารถตรวจพบลักษณะทางพยาธิวิทยาดังกลาวเมื่อการทํางานของอวัยวะตางๆ

เหลานั้นลดลงไดเชนเดียวกัน (ตารางที่ 2.1.2)   เรียกลักษณะทางพยาธิวิทยาของการเปลี่ยนแปลง

ของหลอดเลือดนี้วา transplant arteriosclerosis[57]   

 

ตารางที่ 2.1.2 แสดงอุบัติการณ  อาการแสดงและลักษณะทางพยาธวิิทยาของภาวะการทํางานที่

ลดลงของอวัยวะตางๆที่ปลูกถาย (ดัดแปลงจาก Hillebrands JL, Rozing J.  Chronic transplant 

dysfunction and transplant arteriosclerosis: new insights into underlying mechanisms.  

Expert Rev Mol Med 2003;5:1-23) 

 
CTD = chronic transplant dysfunction 

 

ในภาวะ transplant arteriosclerosis จะพบการหนาตัวอยางมากของผนังหลอดเลือดภายใน

อวัยวะที่ปลูกถายนําไปสูภาวะขาดเลือดและการทํางานของอวัยวะนั้นลดลง การหนาตัวที่พบนี้เกิด

จากภาวะ neointimal hyperplasia   มีการศึกษา[36,60]ที่แสดงใหเห็นวาเซลลที่อยูภายในผนังหลอด

เลือดชั้น neointima นี้ เปนเซลลที่มีตนกําเนิดมาจากเซลลลของผูรับอวัยวะ (recipient) และโดยถูก

ปลดปลอยออกมาจากไขกระดูก เมื่อหลอดเลือดไดรับบาดเจ็บจะมีการสูญเสีย endothelial cell 

รวมกับ vascular smooth muscle cell ในชั้น medial จากนั้นจะเริ่มมีการซอมแซมจากเซลล  2 ชนิด 

คือ 1) endothelial cell ทําหนาที่ซอมแซมหลอดเลือดใหกลับมามี endothelial ปกคลุม 
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(reendothelialization) และชวยใหหลอดเลือดสามารถทําหนาที่ไดตามปกติ พบวา endothelial cell 

ที่เขามาซอมแซมหลอดเลือดมีตนกําเนิดมาจากทั้งภายในอวัยวะที่ปลูกถายเองและจากรางกายของ 

recipient โดยการบาดเจ็บที่ไมรุนแรงจะอาศัย endothelial cell ภายในอวัยวะที่ปลูกถายเองเปนตัว

ทําหนาที่ซอมแซม แตถาการบาดเจ็บรุนแรงและเปนตอเน่ืองจําเปนตองอาศัย endothelial cell จาก 

recipient มาชวยในการซอมแซม ซึ่งมีตนกําเนิดจากไขกระดูกมีชื่อเรียกวา “endothelial progenitor 

cell (EPC)”  2) vascular smooth muscle cell ซึ่งมีตนกําเนิดมาจาก recipient จะแบงตัวในบริเวณ

ผนังหลอดเลือดชั้น intima เกิดการหนาตัวขึ้นเรียกวา neointimal hyperplasia (รูปที่ 2.1.5)   โดย 

vascular smooth muscle cell จะหยุดการแบงตัวเมื่อหลอดเลือดมี endothelial cell ปกคลุมแลว  

ดังนั้นการ reendothelialization จึงเปนกลไกที่สําคัญในการลดการเกิด neointimal hyperplasia ทํา

ใหหลอดเลือดไมตีบและอวัยวะตางๆสามารถทํางานไดเปนปกติ 
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รูปที่ 2.1.5 แสดงลักษณะของหลอดเลือดภายในอวัยวะที่ปลูกถาย  ก)หลอดเลือดปกติ  ข)หลอดเลือดที่เกิดภาวะ 

neointimal hyperplasia  (ดัดแปลงจาก Hillebrands JL, Rozing J.  Chronic transplant dysfunction and 

transplant arteriosclerosis: new insights into underlying mechanisms. Expert Rev Mol Med 2003;5:1-23) 

 

ภายหลังการปลูกถายอวัยวะพบวามีภาวะตางๆที่สงผลใหหลอดเลือดไดรับบาดเจ็บเชน 

ischemic/reperfusion injury  immunosuppressive drug และ rejection    Endothelial progenitor 

cell (EPC) จึงมีสวนชวยซอมแซมหลอดเลือดโดยการ reendothelialization เพื่อให endothelial 

function กลับมาเปนปกติ และลดการเกิด neointimal hyperplasia จึงทําใหอวัยวะที่ปลูกถายทํางาน

ไดดีและมีอายุการใชงานที่ยืนยาว (รูปที่ 2.1.6) 

 

ก 

ข 
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รูปที่ 2.1.6 แสดง pathogenesis ของการเกิด Transplant arteriosclerosis และการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับ

บาดเจ็บโดยเซลลทีมีบทบาทคือ vascular smooth muscle cell และ endothelial progenitor cell 

(ดัดแปลงจาก Hillebrands JL, Rozing J.  Chronic transplant dysfunction and transplant arteriosclerosis: 

new insights into underlying mechanisms.  Expert Rev Mol Med 2003; 5:1-23) 

 

 

2.2 เซลลตนกําเนิดของผนังหลอดเลือด (endothelial progenitor cell, EPC) 
 
 Endothelial cell คือ เซลลบุหนังหลอดเลือด เรียงตัวในลักษณะ monolayer ทําหนาที่ปองกัน

การจับตัวของเกร็ดเลือดและเม็ดเลือดขาวเพื่อใหการไหลเวียนของเลือดดําเนินไปไดโดยปกติ 

นอกจากหนาที่ในการปองกันการจับตัวของเกร็ดเลือดและเม็ดเลือดขาวแลว endothelial cell ยังทํา

หนาที่หลั่งสารที่สําคัญเพื่อควบคุมการทาํงานของหลอดเลือด เชน prostaglandins และ nitric oxide 

(NO)   ในภาวะปกติจะมีการหมุนเวียน (turnover) จํานวน endothelial cell อยูในระดับตํ่า เมื่อหลอด

เลือดไดรับบาดเจ็บจะเกิดการ apoptosis ของ endothelial cell ทําใหหลอดเลือดสูญเสียคุณสมบัติ 

antithrombotic เกิดการอุดตันของหลอดเลือดและเกิดการขาดเลือดของอวัยวะที่ไดรับเลือดจาก

หลอดเลือดหลอดนั้น นอกจากนี้ในภาวะที่มี endothelial dysfunction จะทําใหเกิด atherosclerotic 
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plaque ไดงาย อยางไรก็ตามรางกายจะมีการสราง endothelial cell เพื่อมาทดแทนโดยเร็วเพื่อใหมี

คุณสมบัติ antithrombotic อีกครั้งและปองกัน atherosclerosis disease    

 

 การคนพบและการวัดจํานวน endothelial progenitor cell 
 

 Endothelial progenitor cell (EPC) เปนเซลลในกระแสเลือดที่มีตนกําเนิดมาจากไขกระดูก 

(bone marrow) EPC มีความสามารถในการแบงตัว (proliferation) และพัฒนาตัว (differentiation) 

ไปเปนเปนเซลลผนังหลอดเลือด (endothelial cell)[14]    Asahara และคณะเปนคนแรกที่แสดงให

เห็นวา เซลลที่ CD34+ เปนเซลลที่สามารถเจริญเติบโตเปลี่ยนแปลงรูปรางคลายลักษณะของหลอด

เลือด และเมื่อทําใหขาของสัตวทดลองขาดเลือดจะพบ EPC ไปรวมตัวในบริเวณนั้นเพื่อซอมแซม

บริเวณที่มีการขาดเลือด  เมื่อนํา EPC ไปเลี้ยงในจานเพาะเลี้ยงที่มี fibronectin coated เซลลจะแสดง

ลักษณะคุณสมบัติของ endothelial cell ซึ่งยอมพบ acetylated low density lipoprotein (acLDL) 

และ Ulex Europaeus agglutinin-1 (UEA-1)[15]   ตอมามีการศึกษาพบวา เซลลที่มี CD34 จะตรวจ

พบ CD133 และ  Vascular endothelial growth factor receptor-2 (VEGFR-2) รวมดวย และยังมี

คุณสมบัติการยอมติด UEA-1 ซึ่งแสดงถึงการมีคุณสมบัติของ endothelial cell[16,17]   การศึกษา 

EPC ในระยะตอมาจึงอาศัยการตรวจ CD34/CD133/VEGFR-2 เปนหลัก  โดย CD133 เปน marker 

ที่สําคัญของเซลลตัวออนของเซลลเม็ดเลือด (early hematopoietic stem-cell) นอกจากนี้ยังสามารถ

พบ CD133 ไดจากเซลลตัวออนในไขกระดูก  ตับของตัวออน (fetal liver)  และในกระแสเลือด[18]    

มีการศึกษาพบวา EPC เมื่ออยูในกระแสเลือดจะมีการเจริญเติบโตและเปลี่ยนแปลง marker โดยจะ

ตรวจไมพบ CD133 แตจะตรวจพบ CD34,  VEGFR-2 รวมกับ vascular endothelial (VE) cadherin 

และ von Willebrand factor (vWF)[18]      ซึ่งลักษณะที่ CD133 หายไปนั้นแสดงถึงการเปลี่ยนแปลง

ของ EPC ไปสูเซลลที่กําลังจะพัฒนาเปน mature endothelial cell   นอกจากนั้นพบวา CD34 ซึ่งเปน 

marker ของ hematopoietic cell นั้นพบไดเพียงสวนนอยของ hematopoietic stem cell และยัง

สามารถพบไดใน mature endothelial cell   ลาสุดมีการศึกษาที่แสดงใหเห็นวาเซลลที่มี CD34-

/CD133+/VEGFR-2+ สามารถตรวจพบคุณสมบัติเหมือน EPC ไดและสามารถพัฒนาเซลลตอไป

กลายเปนผนังหลอดเลือดในหนูทดลองที่ถูกทําใหมีภาวะขาดเลือดได[19,58] ปจจุบันยังไมมีการ

ตรวจวัดที่เปนมาตรฐานสําหรับ EPC แตจากขอมูลการศึกษาที่เกี่ยวของจึงอาจกลาวไดวา การตรวจ 

EPC ที่แนนอนที่สุดสามารถทําได 2 วิธี ไดแก  1) การตรวจพบ CD133 รวมกับ VEGFR-2 เปน 

marker ดวยวิธี flow cytometry   2) การเพาะเลี้ยงเซลล เพื่อยอมหาเซลลที่ใหผลบวกตอทั้ง acLDL 

และ UEA-1 
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รูปที่   2.2.1   แสดงการ mobilization ของ EPC จาก bone marrow เขาสูกระแสเลือด 

(ดัดแปลงจาก Hristov M, Erl W, Weber PC.  Endothelial progenitor cells: mobilization, differentiation, and 

homing.  Arterioscler Thromb Vasc Biol 2003) 
 

 

 หนาที่ของ  endothelial progenitor cell 
 
 Bone marrow ปลดปลอย EPC ออกมาโดยอาศัย growth factors, enzymes, ligands และ 

surface receptors เปนตัวควบคุม  ในภาวะ limb ischemia, coronary bypass surgery สามารถ

เพิ่มระดับของ VEGF ทําใหจํานวน EPC ถูกปลดปลอยจาก bone marrow เพิ่มมากขึ้น นอกจากนั้น

พบวา brain, heart และ kidney  สามารถปลดปลอย EPC ออกมาไดเชนเดียวกัน  เมื่อเกิด 

endothelial injury ของอวัยวะเหลานี้จะมีสัญญาณ (signal) เพื่อเรียก EPC เขามาภายในบรเิวณที่

ไดรับบาดเจ็บ (homing) จากนั้น EPC จึงทําการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บของอวัยวะนั้น

ตอไป 

CD133+ 

CD34+/- 

VEGFR-2+ 

CD34+/- 

VEGFR-2+ 

CD133+ 

CD34+/- 

VEGFR-2+ 

EPC 
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 เมื่อหลอดเลือดไดรับบาดเจ็บ การซอมแซมหลอดเลือดดวยการ reendothelialization จะ

เกิดขึ้นโดยอาศัยเซลล 2 ชนิด คือ endothelial cells และ endothelial progenitor cell  โดย 

endothelial cell จะแบงตัวแลวเจริญเติบโตเขามาปกคลุมบริเวณหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บ เขา

แทนที่ endothelium เดิมที่ไดรับความเสียหาย (รูปที่ 2.2.2)  สําหรับ EPC เมื่อไหลเวียนอยูในกระแส

เลือดจะเขาซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บโดยการเปลี่ยนแปลงและพัฒนาเปน more mature 

endothelial progenitor cell แลวจึงเจริญเติบโตตอไปกลายเปน endothelial cell ทดแทน 

endothelial cell เดิมที่ไดรับบาดเจ็บหรือถูกทําลาย นอกจากนั้นยังพบวา EPC ยังสามารถพัฒนา

ตัวเองกลายเปน vascular smooth muscle cell เพื่อทดแทน vascular smooth muscle cell ใน 

vessel wall ที่ไดรับบาดเจบ็ไดอีกดวย[14]      ดังนั้น EPC จึงเปนอีกเซลลหนึ่งที่มีบทบาทสําคัญใน

กระบวนการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บเพื่อใหอวัยวะที่ไดรับเลือดจากบริเวณนั้นไมเกิดการ

ขาดเลือดและสามารถทํางานไดปกติ 

  

 
รูปที่ 2.2.2  แสดงบทบาทของ EPC ในการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บโดย endothelial cell ที่ไดรับบาดเจ็บ 

จะถูกทดแทนดวย EPC และ endothelial cell ที่อยูบริเวณขางเคียง และ EPC ยังสามารถพัฒนาตัวกลายเปน 

vascular smooth muscle cell เพื่อทดแทน vascular smooth muscle cell ที่ไดรับบาดเจ็บได 

(ดัดแปลงจาก Hristov M, Erl W, Weber PC.  Endothelial progenitor cells: mobilization, differentiation, and 

homing.  Arterioscler Thromb Vasc Biol 2003) 
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มีการศึกษาแบบไปขางหนา (prospective)[56] ที่แสดงความสัมพันธของจํานวน EPC ใน

กระแสเลือดกับอัตราการรอดชีวิตภายหลังในผูปวยที่มี coronary artery disease โดยผูศึกษาได

ตรวจหาจํานวน EPC ในผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยวามี coronary artery disease 519 ราย จากนั้นทํา

การติดตามผูปวย 12 เดือนพบวาผูปวยที่มีจํานวน EPC มากจะมีอัตราตายจากโรคหัวใจ  ระยะเวลา

ในการเกิดโรคหัวใจ และมีอัตราการเขารับการรักษาดวย revascularization นอยกวาผูปวยที่มีจํานวน 

EPC นอยกวาอยางมีนัยสําคัญ 

 

ปจจัยที่มีผลตอจํานวนของ endothelial progenitor cell ในกระแสเลือด 
 

มีการศึกษาพบวาในคนปกติจะมี EPC ไหลเวียนอยูในกระแสเลือดอยูประมาณ 0.002% ของ 

total peripheral blood mononuclear cell (ประมาณ 70-210 เซลล/มล.)[20]   มีปจจัยมากมายที่มี

ผลตอ จํานวน EPC (ตารางที่ 2.2.1) ไดแก 

 

-เพศ:  พบวาเพศหญิงจะมี EPC มากกวาชาย ซึ่งอธิบายไดจากการที่

ฮอรโมน estrogen สามารถกระตุนใหรางกายมีการสรางและ

ปลดปลอย EPC มากขึ้น[20]   

-Coronary artery disease/number of risk factors: ในผูที่มีปจจัยเสี่ยงมากจะมีจํานวนของ EPC 

นอยลง[22,23]   

-Smoking:    การสูบบุหร่ีสัมพันธกับ EPC ที่ลดลง[24]      

-Myocardial infarction:  ในชวงที่มีภาวะหัวใจขาดเลือดฉับพลันจะพบวามี EPC เพิ่มมากขึ้น

[25] เชื่อวา EPC ที่เพิ่มข้ึนมีสวนชวยในการซอมแซมหลอดเลือด

หัวใจที่ไดรับบาดเจ็บ 

-Vascular injury:   เมื่อหลอดเลือดไดรับบาดเจ็บพบวาจะมีระดับของ EPC เพิ่มข้ึน[26] 

-Congestive heart failure (CHF): ในผูปวย CHF ในระยะแรก (class I-II) จะมีจํานวน EPC เพิ่ม

มากข้ึน ในขณะที่ระยะหลังของ CHF (class III-IV) จะมีจํานวน 

EPC ลดลง[27] 

-Multiple trauma:   การไดรับบาดเจ็บของรางกายพบวา EPC มีจํานวนเพิ่มข้ึน[28] 

-Surgery:    การไดรับการผาตัดพบวาทําใหระดับของ EPC เพิ่มมากขึ้น[29] 

-HMG-CoA reductase inhibitors: พบวาผูปวยที่ไดรับยากลุมstatin จะมีจํานวนEPC เพิ่มข้ึน[30-

32,42] 
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-G-CSF:  พบวาผูปวยที่ไดรับยากระตุนเม็ดเลือดขาวจะมีจํานวน EPC สูงขึ้น

[36] 

-Angiotensin converting enzyme inhibitor/Angiotensin receptor blocker: สามารถกระตุนให

จํานวน EPC ในกระแสเลือดเพิ่มมากขึ้น[37,38] 

-Diabetes mellitus ภาวะน้ําตาลในเลือดสูงทําใหจํานวนและหนาที่ของ EPC ลดลง[61] 

 

มีการศึกษาจํานวนของ EPC ในผูปวยไตวายเรื้อรังพบวามีปจจัยตางๆที่สัมพันธกับจํานวน 

EPC ดังนี้ 

-Chronic kidney disease (CKD): พบวาผูปวย CKD ที่ไดรับการรักษาหรือไมไดรับการรักษาดวย 

hemodialysis  จะมีจํานวนของ EPC นอยกวาคนปกติ[33-36] 

-Hemodialysis:  ภายหลังจากการรักษาผูปวย CKD ดวยการทํา hemodialysis 

พบวาผูปวยจะมีจํานวน EPC ที่เพิ่มมากขึ้น[33-36] 

-Renal transplantation: ผูปวย end stage renal disease (ESRD) ที่ไดรับการรักษาดวย 

renal transplantation จะมีระดับการทํางานของไตสัมพันธไป

ในทางเดียวกันกับจํานวน EPC ในกระแสเลือด โดยผูปวยที่มีการ

ทํางานของไตอยูในระดับดีจะมีจํานวน EPC ใกลเคียงกับคนปกติที่

ไมไดเปน ESRD และผูปวยที่มีการทํางานของไตที่ปลูกถายเสื่อมลง

จะมีระดับ EPC นอยกวาคนปกติที่มีการทํางานของไตดีกวา[39,40]     

 

ตารางที่ 2.2.1 แสดงปจจัยทีม่ีผลตอจํานวนและหนาที่ของ EPC  

Decreased EPC Increased EPC  

CAD risk factor 

Smoking 

Hypertension 

Stent stenosis  
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Female 

Myocardial infarction 

Vascular injury 

HMG-CoA reductase inhibitor 

ACEI/ARB 

EPO treatment 

Hemodialysis  

Peritoneal dialysis 
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การศึกษาจํานวน EPC ในผูปวย renal transplantation 
 
เนื่องจากพยาธิสภาพที่สําคัญของการเสื่อมของไตที่ไดรับปลูกถายอยูที่บริเวณ vessel และ

พบวา EPC เปนเซลลที่มีบทบาทสําคัญในการซอมแซมหลอดเลือดและพัฒนาตัวไปเปน endothelial 

cell  จากขอมูลหลายการศึกษาพบวาผูปวย ESRD มีจํานวน EPC นอยกวาคนปกติ[33-36]และ

สัมพันธกับการเกิด cardiovascular disease ซ่ึงเปนสาเหตุของการเสียชีวิตอันดับที่หนึ่งของผูปวย 

ESRD  ทําใหมีการศึกษาหลายการศึกษาเกี่ยวกับจํานวน EPC ในผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตซึ่งเปน

การรักษาบําบัดทดแทนไตวิธีหนึ่ง โดยการศึกษาสวนมากมุงหาความสัมพันธของจํานวน EPC กับการ

ทํางานของไตที่ไดรับปลูกถายรวมถึง cardiovascular risk factor 

 

ในป ค.ศ. 2003 Eizawa และคณะ[33] ไดทําการศึกษาจํานวนของ EPC และระดับของ 

VEGF ในผูปวย end stage renal disease ที่ไดรับการทํา hemodialysis จํานวน 50 รายเปรียบเทียบ

กับ อาสาสมัคร (healthy control) 36 รายโดยอาศัย CD34 และ CD133 เปน marker พบวาผูปวยที่

ไดรับการทํา hemodialysis มีจํานวน EPC นอยกวา control ถึง 41% ในขณะที่ระดับ VEGF ของทั้ง 2 

กลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ  จากการศึกษานี้ Eizawa และคณะจึงไดสรุปไววา ผูปวย 

end stage renal disease มีจํานวน EPC ต่ํากวา healthy control อยางมีนัยสําคัญ และอาจเปน

สาเหตุใหผูปวยมีปจจัยเสี่ยงของการเกิด cardiovascular disease เพิ่มมากขึ้น 

 

ป ค.ศ. 2004 de Groot และคณะ[34] ทําการศึกษาจํานวน EPC ในผูปวย advanced renal 

failure  กอนและหลังรับการรักษาดวย renal replacement therapy โดยมีคาเฉลี่ย (mean±SD) ของ

ระดับ serum creatinine กอนไดรับการรักษาดวยการทํา renal replacement therapy อยูที่ 5.67 

±0.39 mg/dL   เปรียบเทียบกับ healthy control ผลพบวาผูปวย renal failure มีจํานวน EPC นอย

กวา healthy control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และภายหลังจากการเริ่มทํา hemodialysis ได 2 

สัปดาห พบวาผูปวยมีจํานวน EPC เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ผูทําการศึกษาสรุปวาภาวะ 

uremia ทําใหจํานวน EPC ลดนอยลง และจะมากขึ้นหลังจากแกไขภาวะ uremia ใหแกผูปวย 

 

ในปเดียวกัน Choi และคณะ[35] ไดทําการศึกษาจํานวนของ EPC และการทํางานของ EPC 

ในการพัฒนาเปลี่ยนแปลงไปเปน endothelial cells   ในผูปวย end stage renal disease ที่ไดรับการ

ทํา hemodialysis เปรียบเทียบกับ healthy control จากการศึกษาพบวาจํานวนของ EPC ในผูปวย 

end stage renal disease นอยกวา control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเหมือนกับการศึกษาอื่น 
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นอกจากนี้พบวา EPC ของผูปวย end stage renal disease มีการพัฒนาไปเปน endothelial cell ได

นอยกวา EPC ของ control  ซึ่งแสดงใหเห็นวาในผูปวย end stage renal disease มีความผิดของ 

EPC ทั้งดานปริมาณและคุณภาพ 

 

ปค.ศ. 2005 de Groot และคณะ[39] ไดทําการศึกษาจํานวนของ EPC ในผูปวย renal 

transplantation 74 ราย เปรียบเทียบกับ healthy control 74 ราย และผูปวย CKD ที่ยังไมไดรับการ

รักษาดวย renal replacement therapy อีก 29 ราย โดยหาจํานวน EPC ดวย 2 วิธี คือ วิธี flow 

cytometry ซึ่งใช CD34 รวมกับ CD45 เปน marker และอีกวิธี คือ การ culture ซึ่งมีการเปรียบเทียบ

จํานวนของ EPC จาก healthy control ที่ culture ใน sera ของผูปวย renal transplantation ท่ีมีการ

ทํางานของ graft แตกตางกันดวย ซึ่งผลการศึกษาพบวาผูปวย CKD มีจํานวนของ EPC ในกระแส

เลือดนอยที่สุด สําหรับผูปวย renal transplantation ที่มีการทํางานของไตอยูในระดับดี จะมีจํานวน

ของ EPC ใกลเคียงกับ healthy control   จํานวนของ EPC จาก healthy control ที่ culture กับ sera 

ของผูปวย renal transplantation ที่มีการทํางานของไตดีจะมีจํานวนมากกวา EPC ที่ culture กับ 

sera ของผูปวย renal transplantation ที่มีการทํางานของไตเสื่อมกวา   นอกจากนั้นพบวาในผูปวย 

renal transplantation จะมีจํานวน EPC สัมพันธไปในทางเดียวกันกับ allograft function และจํานวน 

EPC จะลดลงเมื่อเพาะเลี้ยงใน media ที่มี prednisolone หรือ cyclosporine A อยางมีนัยสําคัญ    

de Groot ไดสรุปการศึกษาไววา ภาวะ uremia เปนพิษตอ EPC ทําใหจํานวน  EPC ในเลือดของ

ผูปวยลดลง การปลูกถายไตสามารถแกไขภาวะ uremia จึงทําใหจํานวน EPC เพิ่มข้ึน และ EPC ที่

เพิ่มข้ึนอาจสงผลปองกันโรคหัวใจและหลอดเลือดใหกับผูปวยได 

 

ในปเดียวกัน Soler และคณะ[40] ไดทําการศึกษาจํานวนของ EPC ในเลอืดของผูปวยที่ไดรับ

การทํา transplantation 94 ราย เปรียบเทียบกับอาสาสมัคร 39 ราย โดยตรวจดวย 2 วิธี คือ flow 

cytometry แตเปนการตรวจโดยนํา polymorphonuclear cell มายอมเพื่อดู CD45, CD34 และ 

CD133  สําหรับอีกวิธี คือ วิธี culture โดยเปรียบเทียบจํานวน EPC กับระดับ glomerular filtration 

rate (GFR) cardiovascular risk factor  ผลพบวาจํานวน EPC ในผูปวยปลูกถายไตมีจํานวนนอย

กวาอาสาสมัครอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และผูปวยเปลี่ยนไตที่ GFR นอยมีจํานวน EPC ต่ํากวาราย

ที่ GFR อยูในระดับดีอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเชนเดียวกัน   นอกจากนั้นพบวาจํานวน EPC มี

ความสัมพนัธกับ GFR, HDL, LDL และ body weight 
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ป ค.ศ. 2006 Herbrig และคณะ[41] ไดทําการศึกษาจํานวนและการทํางานของ EPC โดย

รวบรวมขอมูลในลักษณะ prospective ของผูปวย ESRD ในขณะกอนไดรับการปลูกถายไตและ

ติดตามภายหลังไดรับการปลูกถายไตเปนเวลา 12 เดือน เปรียบเทียบกับ healthy control    โดยจาก

การศึกษานี้ไดตรวจวัดจํานวน EPC ดวยวิธี culture รวมกับ flow cytometry ซึ่งใช 

CD34+/CD133+/VEGFR-2+ เปน marker    ผลการศึกษาพบวาผูปวย ESRD กอนการปลูกถายไตมี

จํานวน EPC สูงใกลเคียง healthy control ภายหลังจากการปลูกถายไต จํานวนของ EPC ลดลงอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติตลอด 12 เดือนของการติดตามการศึกษา แตหนาที่การทํางานของ EPC 

(migratory function, adhesion function) พบวาเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเทียบกับกอน

ไดรับการปลูกถายไต คณะผูวิจัยสรุปไววา การทํา renal transplantation สามารถเพิ่มความสามารถ

ในการทํางานของ EPC ได 

 

ปเดียวกัน Steiner และคณะ[42] ไดทําการศึกษา cross-sectional study เพื่อหา

ความสัมพันธระหวางจํานวน EPC กับ ปจจัยเสี่ยงของโรคหัวใจ (hypertension, diabetes, 

hyperlipidemia, smoking)  หนาที่การทํางานของไต และชนิดของยากดภูมิคุมกัน ในผูปวยที่ไดรับ

การปลูกถายไตจํานวน 105 ราย การศึกษานี้ใช marker ของ EPC คือ CD34+/CD133+/VEGFR-2+ 

ในการศึกษา ผลพบวาจํานวน EPC ของผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตไมมีความแตกตางกับ healthy 

control  จํานวน EPC มีความสัมพันธในลักษณะลบกับ body mass index, mean arterial pressure 

และประวัติการมีโรคหัวใจในอดีตของผูปวย   นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยที่ไดรับยากลุม HMG-CoA 

reductase inhibitor มีจํานวน EPC ที่มากกวาผูปวยที่ไมไดรับยา ในขณะที่ผูปวยที่ไดรับยา 

azathioprine,  ARB หรือ ACEI จะมีจํานวน EPC ที่นอยกวากวาผูปวยที่ไมไดรับยาดังกลาวอยางมี

นัยสําคัญ 

 

 

ปญหาของการศึกษาจํานวน EPCในผูปวย renal transplantation  
การตรวจวัดจํานวน EPC จากการศึกษาที่ผานมา[39-42] ใช marker ตางๆโดยมี CD34+ 

เปน marker รวมอยูดวย แตมีการศึกษา[19,58]  พบวา EPC ที่มี CD34- แตมี VEGFR-2+/CD133+ 

นั้นสามารถแสดงคุณสมบัติตางๆของ EPC ไดเชนเดียวกับ CD34+ ดังนั้นการตรวจหาจํานวน EPC 

จากการศึกษาที่ผานมาจึงอาจไมไดศึกษาจํานวน EPC ทั้งหมดจริง จึงเปนที่มาของการศึกษานี้ที่มุง

ตรวจเฉพาะ CD133+/VEGFR-2+ เพื่อใหตรวจไดเซลลที่มีคุณสมบัติเปน EPC ทั้งหมดซึ่งเปนเซลลที่ 

CD34+ หรือ CD34- ก็ได 
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บทที่ 3 
วิธีการวิจัย 

 
 
3.1 ประชากร 
 
 3.1.1 ประชากรเปาหมาย 
 ผูปวยคนไทยที่ไดรับการปลกูถายไต 
 
 3.1.2 ประชากรตัวอยาง 

ผูปวยคนไทยที่ไดรับการปลกูถายไตที่มาตรวจติดตามการรักษาที่คลนิิกผูปวยหลังการปลูก

ถายไต โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
 

 3.1.3 กฎเกณฑในการคดัเลือกเขามาศึกษา (inclusion criteria) 

• ผูปวยไตวายเรื้อรังที่มีอายุมากกวา 15 ป    

• ไดรับการปลูกถายไตไปเปนระยะเวลาอยางนอย 1 ป 

• ไมมีประวัติ renal allograft loss อันเปนเหตุใหตองเปลีย่นมาใชการบําบัดทดแทนไต

ดวยวิธีอ่ืน 

• ไมมีประวัติประวตัิหลอดเลือดสวนปลายตบีหรือตัน และประวัติโรคหัวใจขาดเลือด

ภายในระยะเวลา 3 เดือนกอนเขารับการศึกษา 

 
3.1.4 กฎเกณฑในการตดัออกจากการศึกษา exclusion criteria) 

• ผูปวยที่ไมยินยอมใหความรวมมือในการศกึษา 

• ผูปวยที่มีประวัติปฏิเสธไตฉับพลันภายในระยะเวลา 6 เดือนกอนเขารับการศึกษา 

• ผูปวยที่มีประวัติไตวายเฉยีบพลันภายในระยะเวลา 6 เดือนกอนเขารับการศึกษา 
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3.1.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (sample size determination) 

ขนาดตัวอยางหาไดจากตาราง Cohen 1988 ไดผลดังนี้คือ 

ที่คา r = 0.5 จะตองใช N = 37 ตัวอยาง 

-power = 0.9 

-α = 0.05 

เพิ่มจํานวนผูปวยเนื่องจากอาจมีการแจกแจงไมปกติ 20%   

ดังนัน้ประชากรตัวอยางที่ตองนาํมาศกึษาจึง มีจาํนวน = 45 ตัวอยาง 

(สาเหตุที่ใช r = 0.5 มาคํานวณขนาดตัวอยางเนื่องจากมีการศึกษาที่ผานมาพบวาไดคา

ความสัมพันธคือ r = 0.2-0.3 ซึ่งจัดเปน mild correlation และการศึกษานี้ใชวิธีการตรวจหาเซลลที่

ละเอียดมากกวาจงึใชคา r ที่เปน mild correlation เชนเดียวกนัแตใชคามากกวาคอื 0.5) 
 

 

3.2 การสังเกตและการวัด  
 
 3.2.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ  อายุ  สาเหตุของโรคไตวายเรื้อรัง  ชนิดของการ

ปลูกถายไต  ระยะเวลาที่ไตที่ไดรับการปลูกถายขาดเลือด (ischemic time)  ชนิดของ 

immunosuppressive drugs ที่ผูปวยไดรับหลังจากการปลูกถายไต  ยาตางๆที่ผูปวยไดรับขณะ

ทําการศึกษา  โรคประจําตัวรวมที่ผูปวยไดรับการวินจิฉัย  ระดับความเขมขนในเลือดของยูเรีย (BUN)  

ครีอะตินิน (creatinine)  และคาการขจัดของครีอะตินิน (creatinine clearance)  ระดับ hematocrit 

ขณะทําการศึกษา  พยาธิสภาพของไตหลังการปลกูถาย  ประวัตกิารเกิด acute rejection,  chronic 

allograft nephropathy, de novo glomerular disease or recurrent glomerular disease 

 

3.2.2 ขอมูลที่ศึกษา ไดแก จํานวนของ endothelial progenitor cell (EPC) 

 

 3.2.3 เครื่องมือที่ใชในการวัด โดยผูปวยที่เขารับการศึกษาทุกคนจะไดรับการเจาะเลือด

ในชวงเชาของวันที่ผูปวยมารับการเจาะเลอืดเพื่อติดตามการรักษาตามปกติ (เนื่องจากยังไมมี

การศึกษาถึงการเปลี่ยนแปลงของ EPC ในแตละชวงเวลาของวัน จงึใหผูปวยไดรับการเจาะเลือดใน

เวลาเดียวกนัของวันเหมือนกันทุกคน เพื่อลดปจจัยดงักลาวซึง่อาจจะเกิดขึ้นได) จากนัน้จงึนาํเลือด

ของผูปวยแบงเปน 2 สวนเพื่อทําการตรวจตอไปทันทีภายในวนัที่ไดรับการเจาะเลือด โดยมี

รายละเอียดการตรวจดังนี ้
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1) ระดับความเขมขนในเลือดของ creatinine โดยทาํการเก็บรวมกนักับความเขมขนของ 

creatinine ในปสสาวะ ตรวจโดยหองปฏิบัติการหนวยวิชาโรคไต โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ดวยวธิี 

Jaffe โดยใชเครื่อง Beckmanจากนั้นจงึนาํคา creatinine ที่ไดมาคํานวณ GFR โดยใชสมการ 

abbreviated MDRD GFR ซึ่งเปนสมการที่ใหผลใกลเคยีงกับ GFR ที่แทจริงของผูปวย[43,44] 

2) จํานวนของ endothelial progenitor cell (EPC) ตรวจโดย 2วิธ ี โดยใชวิธ ี flow 

cytometry ยอม fluorescence dye ดวย marker คือ CD133 และ VEGFR-2   และอีกวิธีคือ cell 

culture บน fibronectin-coated plate เพื่อดูคุณสมบัติการยึดเกาะกับ plate ของ EPC และยอมหา

เซลลที่ติดสี double positive ของ 1, 1’ - dioctadecyl-  3 ,3 ,3’ ,3’ –tetramethylindocarbocyanine 

- labeled acetylated low-density lipoprotein (Dil-acLDL) และ Fluorescein isothiocyanate-

labeled Ulex Europaeus Agglutinin-1 (UEA-1 FITC) (ทาํควบคูกนัไปทั้ง 2 วิธีเนื่องจากปจจบุันยงั

ไมมีวิธีใดเปนวิธีมาตรฐานสาํหรับการตรวจหาจาํนวน EPC ในเลือด แตทั้ง 2 วิธเีปนวธิีทีย่อมรับใน

การศกึษาตางๆเกี่ยวกบั EPC และทางคณะผูวิจัยไดทาํการทดลองตรวจหา EPC ทั้ง 2 วิธีกอนเริ่ม

การศึกษาจริง ซึ่งพบวามี  intra-laboratory variation นอยกวารอยละ 5) 

 
 ขั้นตอนการวดัจํานวน endothelial progenitor cell 
 3.2.3.1 Complete blood count 
 แบงเลือดที่เจาะจากผูปวยสวนหนึง่ทาํการตรวจ complete blood count (CBC) 

เพื่อเก็บไวใชคาํนวณจํานวน peripheral blood mononuclear cell และคํานวณ EPC ภายหลงัจาก

การไดขอมูลจํานวนเซลลจาก flow cytometry  

 
 3.2.3.2 Cell isolation  
 เพื่อแยกเซลลใหไดเซลลเม็ดเลือดเพื่อนาํไปใชในการศึกษาหาจาํนวน EPC ตอ

ดวยวิธ ีflow cytometry และ cell culture โดยมีขั้นตอนดงันี ้

1. เก็บ sample เปน unclotted-blood 30ml ใสลงใน ACD tube ผสมใหเขากันด ี

2. เจือจางเลือดดวย PBS + 2% FCS 25ml ผสมใหเขากนัดี 

3. นําเลือดที่เจือจางแลวปลอยลงชาๆใน separating medium (Isoprep™) 10ml แลวปน

เหวีย่งแยกเซลลที่ความเร็วรอบ 2000rpm 20 นาที 25°C  2คร้ัง 

4. ปเปตดูดแยกเซลลเม็ดเลือดขาวออกมา 

5. ปนลางเซลลดวย PBS + 2% FCS ที่ความเร็วรอบ 1500 รอบตอนาทเีปนเวลา 10 นาทีที่

อุณหภูมิ 25°C  2คร้ัง 
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6. นับเซลลโดยใช Haemocytometer โดยเจือจางเซลลดวย 3% acetic acid โดยที่ จํานวน

เซลล = (จํานวนเซลลทัง้หมดที่นับได/จํานวนชองทัง้หมดที่นับ) x คาการเจือจาง x 104 

7. ปรับเซลลดัวย EGM-2 medium ใหได 2 x 106 cells/ml 

 
 3.2.3.3 Flow cytometry 
 เพื่อนาํเซลลทีไ่ดจากการทํา cell isolation นํามาทาํ flow cytometry โดยตรวจหา

เซลลที่ใหผลลบตอ CD3, CD19 และ CD33 และใหผลบวกตอ CD133 และ VEGFR-2 

1. ทําใหเม็ดเลือดแดงที่ปนมาแตกดวยสารละลาย NH4Cl ตั้งที่ไวที่อุณหภูม ิ 4°C และไมมี

แสงนาน 10นาท ี

2. ปนลางเซลลดวย PBS + 2% FCS ที่ความเร็วรอบ 1500 รอบตอนาทเีปนเวลา 10 นาทีที่

อุณหภูมิ 25°C  2คร้ัง 

3. Resuspend เซลลดวย EGM-2 medium 200 μl/ml 

4. แยกเซลลที ่resuspend แลวใหเปน 2 สวน สวนละ 100 μl  เติม monoclonal antibody 

CD3 10 μl, CD19 10 μl และ CD33 10 μl ทั้ง 2 สวน ตัง้ทิง้ไวในที่ไมมีแสง 20 นาททีี่

อุณหภูมิหอง เมื่อครบกําหนดใหปนลางเซลลตามขั้นตอนที ่2 

5. เติม human IgG 8 μl(2.5 μg/ml) incubate 10 นาทีในที่ไมมีแสงอุณหภูมิหอง 

6. นําเซลลสวนแรกเติม gamma1-PE 10μl incubate 30 นาทีในที่ไมมแีสง 4°C สวนที่สอง

เติม VEGFR2-PE 50 μl incubate 20 นาทีในที่ไมมีแสง 4°C จากนัน้เติม CD133-Biotin 

10 μl แลว incubate ตออีก 10 นาทีจนครบ 30 นาท ี เมื่อครบกาํหนดแลวปนลางทัง้ 2 

สวนตามขั้นตอนที ่2 

7. เติม antibiotin-FITC 10 μl ลงในเซลลทั้ง 2 สวน แลว incubate เซลลในที่ไมมีแสง 4°C 

นาน 10 นาที เมื่อครบกําหนดใหปนลางเซลลตามขอ 2 

8. Resuspend เซลลดวย PBS + 2%FCS 300 μl แลวนับจํานวนเซลลดวย flowcytometer 

โดยสวนที ่1 จะเติม 7-ADD 10 μl กอนเขาเครื่องวัด (FACscan) 

9. เมื่อไดผล flowcytometry มาแลวทําการคํานวณเซลลที่ติด marker CD133/VEGFR2 

โดยเทยีบกับ CBC ที่ไดทําไวแลว 
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รูปที่ 3.2.1 แสดงตัวอยางผล flow cytometry ของผูปวยในการศึกษานี้ ก)แสดง region ที่นํามาศึกษาเปนสวนที่

เซลลใหผลลบตอ CD3, CD19 และ CD33 

ข)แสดงเซลล double positive VEGFR-2 และ CD133  ค)แสดง isotype control 

 

 
 3.2.3.4 Plate preparation for EPC culture 
 เพื่อเตรียมหลมุเพาะเลี้ยงเซลลซึ่งกนหลุมมี fibronectin เคลือบอยูเพื่อให EPC 

ยึดเกาะและเจริญเติบโต และยังชวยทําใหสามารถแยกเซลลที่ไมใช EPC ออกได โดยเซลล

เหลานั้นจะไมยึดเกาะกับหลมุที่เคลือบดวย fibronectin ดังกลาว 

1. นํา fibronectin มา dilute 1mg/ml ในอัตราสวน 1 ตอ 100 ดวย sterile water  

2. นําน้ํายาที่ไดหยดลงใน 6-well plate หลมุละ 0.8ml ตั้งทิง้ไวที่อุณหภูมิหองเปนเวลา 2 

ชั่วโมง  

3. ดูดสารละลายทิ้งแลวลางดวย sterile water 1 คร้ัง ทิง้ใหแหงสนทิ พรอมใชงานได 

 

  

 

ก 

ข ค 

EPC 
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3.2.3.5 Cell culture and Trypsinization 
 เลี้ยง EPC ใหเซลลเกาะกบั well plate จากนั้นจึงแยกเซลลอ่ืนที่ไมเกาะกับ well 

plate ทิง้ หลงัจากได EPC ที่เกาะอยูกับ well plate แลวจึง trypsinize เซลลเพื่อให EPC ที่

เกาะอยูกับ well plate หลุดออกและนําไปเลี้ยงตอไป 

1. นับเซลลที่ไดจากการทาํ cell isolation จํานวน 2,000,000เซลล นําไปเลี้ยงใน 6-well 

plate ที่ coat ดวย fibronectin ไวแลวเปนเวลา 4 วัน 

2. เมื่อครบ 4 วัน ดูด media และเซลลแขวนลอยทิ้งไปใหหมด 

3. ลางแตละหลมุดวย PBS + 2% FCS 2 ml 1 คร้ัง 

4. ดูด PBS + 2% FCS ทิง้ไป 

5. เติม HEPES BSS 5 ml ในตละหลุมแลวทิ้งไว 5 นาท ี

6. ดูด HEPES BSS ทิ้งไป 

7. เติมสารละลาย trypsin-EDTA ในแตละหลุม หลุมละ 2 ml ดูดพนเล็กนอย (พยายาม

อยาใหเกิดฟองอากาศ) 

8. Incubate ใน CO2 incubator 5 นาท ี

9. ตรวจสอบเซลลดวยกลองจลุทรรศน ในกรณทีย่ังมเีซลลเกาะผวิอยูใหทิง้ไวใน CO2 

incubator  อีก 2 นาทีหรือมากกวานัน้แตไมใหเกิน 11 นาท ี

10. หยุดปฏิกิริยา trypsin-EDTA ดวย PBS + 2% FCS 4 ml 

11. ดูดเซลลแขวนลอยมาปนเหวีย่งเพื่อใหเซลลตกตะกอนที ่1500 rpm เปนเวลา 10 นาที ที่

อุณหภูมิ 25°C 

12. เท supernate ทิง้ไปแลว resuspend เซลลดวย EGM-2 medium 1 ml 

13. ทําการนับเซลลโดย pipette เซลล 10 μl ตอ trypan blue 90 μl แลวนับใน 

haemocytometer โดยนับเซลลที่ไมติดสี 

   

จํานวนเซลลทีไ่ด = (จํานวนเซลลที่ไมติดสี/จํานวนชองทีน่ับ) x 104 x 10 

 

% viability = (จํานวนเซลลที่ไมติดสี/จํานวนเซลลทัง้หมด) x 100 

 

14. ปรับเซลลใหไดความเขมขน 5 x 105 cells/ml 

15. เลี้ยงเซลลใน 6-well plate อีกอันที ่coat fibronectin แลวหลุมละ 2 ml 

16. เลี้ยงเซลลไวอีก 7 วัน โดยเปลี่ยนอาหารใหมในวนัที ่3 ของการเพาะเลีย้ง  
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 Staining cell 
 เพื่อตรวจหาเซลลที่ติดสี acetylated low-density lipoprotein (acLDL) และ Ulex 

Europaeus Agglutinin-1 (UEA-1) ซึ่งเปนคุณสมบัติของ EPC 

1. ดูด media และเซลลแขวนลอยทิ้งไป 

2. ลางแตละหลมุดวย PBS + 2% FCS 2 ml  1 คร้ัง 

3. ดูด PBS + 2% FCS ทิง้ไป 

4. เจือจาง 1, 1’ - dioctadecyl-  3 ,3 ,3’ ,3’ –tetramethylindocarbocyanine - labeled 

acetylated low-density lipoprotein (Dil-acLDL) ใน EGM-2 โดยใหมีความเขมขน 6 μl 

ตอ EGM-2 1 ml(6μl/ml) 

5. เติม Dil-acLDL หลุมละ 1 ml 

6. Incubate 2 ชั่วโมงใน CO2 incubator 

7. ลางแตละหลมุดวย PBS+2%FCS 1 คร้ัง 

8. เติม 1% paraformaldehyde แลว incubate ในที่มืดอณุหภูมิหองเปนเวลา 10 นาท ี

9. ลางดวย PBS+2% FCS 2 คร้ังในแตละหลุมแลวดูดทิ้ง 

10. เติม Fluorescein isothiocyanate-labeled Ulex Europaeus Agglutinin-1 (UEA-1 

FITC) 5 μl/ml โดยเจือจางใน EGM-2 

11. เติม UEA-1 FITC หลุมละ 1 ml 

12. Incubate ในที่มืดอุณหภูมหิองเปนเวลา 1 ชั่งโมง 

13. ลางแตละหลมุดวยดวย PBS+2% FCS 1 คร้ังแลวดูดทิง้ 

14. ถายรูปผานกลอง fluorescence กําลังขยาย 40 เทาจาํนวน 10 รูป 

15.  นับเซลลที่ติดสีทั้ง Dil-acLDL และ UEA-1FITC (EPC) จํานวน 10 รูปแลวหาคาเฉลี่ย

ของจํานวนเซลลตอหนึ่ง high power field 
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รูปที่ 3.2.2 แสดงเซลลที่เลีย้งใน 6-wellplate  ก)เซลลที่เลี้ยงไดกอนยอมสี 

ข)แสดงเซลลที่ติดสี Dil-acLDL ค)แสดงเซลลที่ติดสี UEA-1FITC) 

 

 
3.2.4 การคํานวณ (Calculations) 

 Endothelial progenitor cell  จํานวน EPC คํานวนจาก flow cytometry คํานวณ

จาก complete blood count (CBC) ของผูปวยที่ตรวจพรอมกับการทําการตรวจหา EPC 

 Creatinine clearance (CCr) คํานวณจากปสสาวะ 24 ชั่วโมงโดยใชสมการ  

 

CCr (ml/min) = Urine Cr(mg/dl) * urine Volume(ml) / Plasma Cr(mg/dl) * 1440 

  

 Glomerular Filtration Rate (GFR) คํานวณ จาก abbreviated MDRD equation 

ดังนี ้

 

GFR (abbMDRD) = 1.86 x (S.Cr)-1.154 x age-0.203(x 0.742 for woman) 

 

ก 

ข ค 
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3.3 การรวบรวมขอมลู (Data Collection) 
  

ผูทําการวิจยัเปนผูเก็บรวบรวมขอมูล บนัทกึขอมูล และตรวจสอบความสมบูรณของขอมูล

เพื่อใหไดครบถวนตามจาํนวนที่ตองการ และนํามาวเิคราะหขอมูลตอไป 

 

3.4 การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis) 
 

 ทดสอบความแตกตางของจาํนวน EPC ของผูปวยโดยแบงผูปวยเปนกลุมอาศัยตัวแปรดังนี ้

-อาย ุ

-เพศ 

-น้ําหนกั 

-จํานวน mismatch 

-คา PRA (Panel Reactive Antibody) 

-serum creatinine 

-creatinine clearance จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง 

-GFR (Glomerular Filtration Rate) จาก abbreviated MDRD equation   

-ระยะเวลาหลงัปลูกถายไต 

-ชนิดของการทํา transplantation (cadaveric donor, living related donor) 

-ยากดภูมิคุมกันที่ไดรับ (immunosuppressive regimens) 

-โรครวมของผูปวยเชน diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia 

-ระดับ hematocrit (Hct) 

-ยาลดความดนักลุม angiotensin converting enzyme inhibitor หรือ angiotensin 

receptor blocker 

-ยาลดไขมันกลุม HMG-CoA reductase inhibitor 

-ยากระตุนการสรางเม็ดเลือดกลุม Erythropoietin 

 

โดยใช One- way ANOVA และ independent T test ในขอมูลที่เปน continuous data และใช Chi 

square ในขอมูลที่เปน categorical data 

ทดสอบความสัมพันธของตวัแปรตางๆโดยใช Pearson Correlation 
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บทที่ 4 
ผลการวิจัย 

 
 

4.1 ขอมูลพื้นฐาน 
 
 มีผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไตเขารวมการศึกษาทัง้หมด 38 ราย  มีอายุระหวาง 29 ป ถงึ 68 

ป อายเุฉลี่ย 47.7 (±9.6) ป เปนผูปวยเพศชาย 22 ราย  เพศหญงิ 16 ราย (รูปที่ 4.1.1)  แบงเปน

ผูปวย cadaveric transplantation จํานวน 27 ราย  ผูปวย living related transplantation จํานวน 

11 ราย (รูปที่ 4.1.2) ระยะเวลาที่เขารับการศึกษาภายหลังไดรับการปลูกถายไต (mean±SD)   6.02 

±3.86 ป   ระดับ creatinine, creatinine clearance และ GFR (mean±SD)   มีคาดังนีค้ือ  

1.66(±1.49) mg/dL,  71.43 (±30.32) ml/min,และ  59.01 (±22.27) ml/min ตามลําดับ,  ระดับ 

hematocrit (mean±SD) เทากบัรอยละ 38.61 (±4.02)   สําหรับสาเหตุของ ESRD, คา PRA, 

จํานวน mismatch,  co-morbidity disease เชน diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia 

รวมถึงยากดภูมิคุมกันหรือยาอ่ืนๆที่ผูปวยไดรับขณะเขารับการศึกษาเชน ACEI/ARB, HMG-CoA 

reductase inhibitor, erythropoietin และผลวิเคราะหทางพยาธิสภาพในผูปวยที่ไดรับการตรวจชิ้น

เนื้อไต ไดแสดงไวในตารางที ่1    
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ตารางที่ 4.1 ขอมูลพื้นฐานผูปวยหลังปลูกถายไตที่เขารวมการศึกษา 
 

ลักษณะพื้นฐาน  

  

จํานวนผูปวย (คน) 38 

อายุ (ป) 

พิสัย 

47.7 ±9.6 

(29-68) 

เพศ (คน / รอยละ) 

ชาย 

หญิง 

 

22 /57.9 

16 /42.1 

ชนิดของ transplantation 

cadaveric (คน / รอยละ) 

living related (คน / รอยละ) 

 

27 /71.1 

11 /28.9 

ระยะเวลาภายหลังปลูกถายไตจนเขารับการศึกษา(ป) 6.02 ±3.86 

PRA 1 

0 

มากกวา 50 

Missing data 

 

21 

1 

16 

จํานวน Mismatch   

0 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

Missing data 

 

2 

1 

9 

13 

7 

2 

0 

4 

สาเหตุ ของ ESRD (คน) 

Diabetic nephropathy 

ADPKD 2 

Ig A nephropathy 

FSGS 

Chronic glomerulonephritis 

Unknown  

 

7 (18.4%) 

3 (7.9%) 

7 (18.4%) 

1 (2.6%) 

4 (10.5%) 

16 (42.2%) 

serum creatinine  (mean ±SDmg/dL) 

พิสัย 

1.66 ±1.49 

(0.7-8.2) 

Creatinine clearance (mean ±SDml/min) 3 

พิสัย 

71.43 ±30.32  

(5.2-127.3) 

GFR  (mean ±SDml/min) 4 

พิสัย 

59.01 ±22.27 

(5.88-96.56) 

Hematocrit (mean ±SD%) 38.61 ±4.02 

(29.00-46.5) 

Immunosuppressive regimens  

Calcineurin inhibitor based regimen (คน / รอยละ) 

Rapamycin with cyclosporine minimization based regimen (คน / รอยละ) 

 

34 /89.5 

4 /10.5 
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ผลการตรวจชิ้นเนื้อไต 

Acute rejection 

CNI toxicity 

Glomerular disease 

 

5 

3 

4 

Co-morbidity 

Diabetes (คน / รอยละ) 

Dyslipidemia (คน / รอยละ) 

Hypertension (คน / รอยละ) 

จํานวนยา anti-hypertensive ที่ใชตอผูปวยหนึ่งคน (จํานวนผูปวย) 

1 ชนิด 

2 ชนิด 

3 ชนิด 

4 ชนิด 

5 ชนิด 

 

7 /18.4 

24 /63.2 

35 /92.1 

 

8 

19 

5 

1 

2 

ยาที่ผูปวยไดรับ 

Erythropoietin (คน / รอยละ) 

ACEI5/ARB6 (คน / รอยละ) 

HMG-CoA reductase inhibitor (คน / รอยละ) 

 

5 /13.2 

16 /42.1 

23 /60.5 

 
1 PRA หมายถึงคา Panel Reaction Activity (%) 

2 ADPKD หมายถึง autosomal dominant polycystic kidney disease 

3 คา creatinine clearance คํานวณจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง 

4 GFR หมายถึงคา glomerular filtration rate คํานวณจาก abbreviated MDRD equation ดังนี ้

GFR = 186 × (PCR ÷ 88.4)-1.154 × Age-0.203 (if female multiply result by 0.742) 

5 ACEI หมายถึง ยากลุม angiotensin converting enzyme inhibitor 

6 ARB หมายถึง ยากลุม angiotensin receptor blocker  

 
 

 
รูปที่ 4.1.1 แผนภูมิวงกลมแสดงจํานวนผูปวยจําแนกตามเพศของผูปวย ที่เขารวมการศึกษา 
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รูปที่ 4.1.2 แผนภูมิวงกลมแสดงจํานวนผูปวยจําแนกตามชนิดของผูบริจาคไต 

 
 
4.2 จํานวน endothelial progenitor cells (EPC) 
  
 จํานวน EPC (ตรวจดวยวิธี flow cytometry แสดงลักษณะ double positive CD133 และ 

VEGFR-2) คาเฉลี่ย 2285 ± 1465 cells/ml (mean± SD)  จํานวนต่ําที่สุดคือ 122 cells/ml และ

จํานวนมากทีสุ่ดคือ 5700 cells/ml (พิสัย 5578 cells/ml) ลักษณะการกระจายของจํานวน EPC ได

แสดงไวในรูปที่ 4.2.1  โดยมีลักษณะการแจกแจงแบบปกติ (test of normality sig. = 0.2) 

 

 
รูปที่ 4.2.1 แสดงการกระจายของจํานวน EPC (cells/ml) ของผูปวย 

EPC  (cells/ml) 
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เมื่อเปรียบเทยีบระหวางเพศชายและเพศหญิง พบวาคาเฉลี่ยของ EPC ของผูปวยไม

แตกตางกนั (2422 ±1488 cells/ml, 2096 ±1458 cells/ml ตามลําดบั ;   p=0.51) นอกจากนั้นยัง

พบวาจํานวน EPC ไมมีความสัมพนัธกบั อายุและน้าํหนักของผูปวย  (p = 0.57, p = 0.13 

ตามลําดับ) 

 

 

4.3 Glomerular filtration rate (GFR), creatinine clearance (CCr) และการ
เปล่ียนแปลงของ GFR 

 

จํานวน EPC ในเลือดของผูปวยมีความสมัพันธกับระดบั GFR (abbreviated MDRD) ของ

ผูปวยอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (R = 0.398; p = 0.013)    โดยความสัมพนัธเปนไปในลักษณะบวก 

(positive correlation) จํานวน EPC ที่มากจะสัมพันธกบัระดับ GFR ที่สูง และจาํนวน EPC ที่นอย

จะสัมพนัธกับระดับ GFR ทีต่่ํา ดังแสดงในรูปที่ 4.3.1 

 
 

 
 

รูปที่ 4.3.1 แสดงความสัมพันธระหวางจํานวน EPC (cells/ml) กับระดับ GFR (ml/min) ของผูปวยที่ไดรับการปลูก

ถายไต 
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 เมื่อแบงผูปวยออกเปน 2 กลุมโดยอาศัย GFR พบวาเมื่อแบงผูปวยที่ระดับ GFR นอยกวา

และมากกวาหรือเทากับ 70 ml/min จะมคีาเฉลี่ยของจาํนวน EPC แตกตางกนัระหวาง 2 กลุมอยาง

มีนัยสาํคัญทางสถิติ โดยพบวาผูปวยที่มี GFR มากกวาหรือเทากับ 70 ml/min มีคาเฉลี่ย(±SD)ของ

จํานวน EPC 3187±1409 cells/ml และผูปวยที่มี GFR นอยกวา 70ml/min มีคาเฉลี่ย(±SD)ของ

จํานวน EPC 1785±1242 cells/ml ดังรูปที ่4.3.2 

 

 
 

รูปที่ 4.3.2   แสดงคาเฉล่ียของจํานวน EPC ในผูปวยที่มี GFR นอยกวาและมากกวาหรือเทากับ 70 ml/min 

 

 

สําหรับคา CCr พบวามีความสัมพนัธในเชิงบวกอยางมีนยัสําคัญทางสถิตกิับจํานวน EPC 

เชนเดียวกับคา abbreviated MDRD GFR (R = 0.35 ; p = 0.029) ดังแสดงในรูปที่ 4.3.3 โดย

ผูปวยที่มีคา CCr มากจะพบวามีจาํนวน EPC มากและผูปวยที่มีจํานวน EPC นอยจะมีจํานวน EPC 

นอยเชนเดียวกัน 
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รูปที่ 4.3.3 แสดงความสัมพันธระหวางจํานวน EPC (cells/ml) กับระดับ CCr (ml/min) ของผูปวยที่ไดรับการปลูก

ถายไต 

 

 

 เมื่อใชแนวโนมการเปลี่ยนแปลงของ GFR ของผูปวยภายในชวงระยะเวลา 6 เดือน กอนเขา

การศึกษามาแบงผูปวยออกเปน 2 กลุม  คือกลุมทีม่ี GFR ลดลง (mean change GFR = -5.713 

±8.43 ml/min/year) และกลุมที่ม ีGFR คงที ่(mean change GFR = 6.619 ±9.51 ml/min/year; p 

< 0.001 เมื่อเทียบกับกลุมที่มี GFR ลดลง) พบวาผูปวยกลุมที่ม ี GFR ลดลงจะมีจํานวน (mean 

±SD)   EPC นอยกวาผูปวยกลุมที่มี GFR คงที่อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.003) โดยคาเฉลี่ย

ของจํานวน EPC ของผูปวยกลุมที่ GFR ลดลงและผูปวยกลุมที ่ GFR คงที่ไมแตกตางกันทางสถิติ 

(p=0.06) ดังแสดงในรูปที ่4.3.4 
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รูปที่ 4.3.4 แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC (cells/ml) ระหวางผูปวยที่มีระดับ GFR คงที่หรือเปรียบเทียบกับผูปวย

ที่มี GFR ลดลง 

 

 

โดยอาศัยระดบั GFR ที่ 70 ml/min และการเปลี่ยนแปลงของ GFR ในชวง 6 เดือนกอน

การศึกษาแบงผูปวยเปน 4 กลุม (รูปที่ 4.3.5) พบวาผูปวยที่มี GFR มากกวาหรือเทา 70 ml/min 

รวมกับมกีารเปลี่ยนแปลงของ GFR ไปในทางเพิ่มข้ึนหรือคงที่จะมคีาเฉลี่ยของจาํนวน EPC มาก

ที่สุดโดยมนีัยสําคัญทางสถติิ (p < 0.05) สําหรับผูปวยอีก 3 กลุมที่เหลือไมมีความแตกตางกนัทาง

สถิติของจํานวน EPC แตพบวาผูปวยกลุมที่ GFR นอยกวา 70 ml/min และมีการเปลี่ยนแปลงที่

ลดลงเรื่อยจะมีจํานวน EPC นอยที่สุด 

(n = 15)   (n = 23) 

p = 0.06 

p = 0.003 
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รูปที่ 4.3.5 แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC เมื่อแบงผูปวยเปนกลุมตาม GFR และการเปลี่ยนแปลงของ GFR  

ANOVA: p < 0.01 between groups 

*p < 0.05 compare to other groups 

 

สําหรับการตรวจหา EPC ดวยวิธ ี culture ไดตัวอยางทั้งหมด 11 ราย คาเฉลี่ย(±SD)ของ

จํานวน EPC เทากับ 27 ±19 cells/high power field (HPF) ต่ําสุด 3 cells/HPF สูงสุด 67 

cells/HPF เมือ่วิเคราะหความสัมพันธของจํานวนเซลลที่ตรวจดวยวิธ ี culture พบวามีความสัมพนัธ

กับ GFR อยูในระดับปานกลาง r = 0.7 (p = 0.016) ดังแสดงในรูปที ่4.3.6 

 Stable/increase GFR  Decrease GFR  

GFR ≥ 70 ml/min  3711 ± 1237* (n=10)  1874 ± 895 (n=4)  

GFR < 70 ml/min  2162 ± 1275 (n=13)  1281 ± 1066 (n=11)  

*
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รูปที่ 4.3.6 แสดงความสัมพันธระหวางจํานวน EPC ที่ตรวจดวยวิธี cell culture (cells/HPF) กับ ระดับ GFR 

(ml/min) ของผูปวย 11 ราย 

 

 
4.4 ระดับ hematocrit (Hct) 
  
 ระดับ hematocritct มีความสัมพนัธกับระดับ EPC ของผูปวยอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (R 

= 0.41; p = 0.01)    โดยความสัมพันธเปนไปในลักษณะบวก (positive correlation) จํานวน EPC 

ที่มากจะสัมพนัธกับระดับ hematocrit ที่สูง และจํานวน EPC ทีน่อยจะสัมพนัธกับระดับ hematocrit 

ที่ต่ํา ดังแสดงในรูปที่ 4.4.1 

 
รูปที่ 4.4.1 แสดงความสัมพันธระหวางระดับ hematocrit (%) และจํานวน EPC (cells/ml) 
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 เมื่อพิจารณาถึงระดับ hematocrit และ GFR ของผูปวย กพ็บวาระดับ hematocrit และ 

GFR มีความสัมพันธในเชงิบวกอยางมนียัสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) แสดงในรูปที่ 4.4.2 
 

 
รูปที่ 4.4.2 แสดงความสัมพันธระหวางระดับ hematocrit (%) และ GFR (ml/min) 

  

 
 
4.5 Immunosuppressive regimens  
 
 ไมพบความแตกตางกนัของ คาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในผูปวยที่ใชยา 

immunosuppressive ในกลุม calcineurin inhibitor based regimen เทียบกบักลุม rapamycin 

with cyclosporine minimization based regimen โดยพบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยา cyclosporine 

และกลุมที่ไดรับยา Rapamycin with cyclosporine minimization มีคาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน 

EPC เทากับ 2270 (±1499) cells/ml และ 2181 (±1315) cells/ml ตามลําดับ (p = 0.88) ดังแสดง

ในรูปที่ 4.5.1 
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รูปที่ 4.5.1 แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC (cells/ml) ของผูปวยจําแนกตาม immunosuppressive drugs ที่ 

 
 
4.6 Azathioprine 
 

เมื่อเปรียบเทยีบคาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในผูปวยทีไ่ดรับและไมไดรับยา azathioprine 

พบวาผูปวยทัง้ 2 กลุมมีคาเฉลี่ยของจํานวน EPC ไมแตกตางกัน (p = 0.29) ดังแสดงในรูปที ่4.6.1 

 
 

รูปที่ 4.6.1 แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC (± SD) ของผูปวยที่ไดรับและไมไดรับยา azathioprine 

P = 0.88 

2270 ± 1499 2181 ± 1315 

2077 ± 1134 

2793 ± 2048 

n = 34    n = 4 

n = 27        n = 11 
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4.7 Mycophenolate mofetil (MMF) 
  

เมื่อเปรียบเทยีบระหวางผูปวยที่ไดรับยาและไมไดรับยา MMF ไมพบความแตกตางกนัของ

คาเฉลี่ยของจาํนวน EPC (p = 0.35) โดยผูปวยที่ไดรับยา MMFมีคาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน EPC 

เทากับ 2793 ±2048 cells/ml และผูปวยที่ไมไดรับยา MMF มีคาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน EPC 

เทากับ 1951 ±1227 cells/ml ดังแสดงในรูปที่ 4.7.1 

 

 

 
 

รูปที่ 4.7.1 แสดงคาเฉลี่ยของ EPC ของผูปวยที่ไดรับและไมไดรับยา MMF 
 

*MMF: mycophenolate mofetil 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2438 ± 1560 
1951 ± 1227 

  n = 26                  n = 12 
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4.8  Azathioprine เปรียบเทียบกับ MMF 
 

ไมพบความแตกตางกนัของ คาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในผูปวยที่ใชยา azathioprine เทยีบ

กับยา MMF โดยพบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยา azathioprine และกลุมทีไ่ดรับยา MMFมีคาเฉลี่ย (± SD) 

ของจํานวน EPC เทากับ 2793 ±2048 cells/ml และ 1951 ±1227 cells/ml ตามลาํดับ (p = 0.25) 

ดังแสดงในรูปที่ 4.8.1 

 
 
 

 
 

รูปที่ 4.8.1 แสดงคาเฉลี่ย(±SD)จํานวน EPC เปรียบเทียบระหวางผูปวยที่ไดรับยา azathioprine และยา MMF 

 
 
 
 
 
 
 

P = 0.25 

n = 11                                        n = 12 
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4.9 Prednisolone 
 

ไมพบความแตกตางกนัของ คาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในผูปวยที่ใชยา prednisolone เทยีบ

กับผูปวยที่ไมไดใชยา โดยพบวาผูปวยกลุมที่ไดใชและกลุมที่ไดใชยา prednisolone มีคาเฉลี่ย (± 

SD) ของจํานวน EPC เทากับ 2159 ±1462 cells/ml และ 2688 ±1483 cells/ml ตามลําดับ (p = 

0.35) ดังแสดงในรูปที ่4.9.1 

 

 

 
รูปที่ 4.9.1 แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC ของผูปวยที่ไดรับและไมไดรับยา prednisolone 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

P = 0.35 
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4.10 ระยะเวลาหลังปลูกถายไต 
 
 จากขอมูลของผูปวยหลังปลกูถายไตทั้งหมดที่ทาํการศึกษาพบวาระยะเวลาหลงัปลกูถายไต

ไมมีความสัมพันธกับจาํนวน EPC ในเลือดของผูปวย (R = -0.11 ; p = 0.48) ดังแสดงในรปูที่ 

4.10.1  
 
 

 
 

รูปที่ 4.10.1 แสดงความสัมพันธของระยะเวลาภายหลังปลูกถายไต (วัน) กับ จํานวน EPC (cells/ml) 
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4.11 ชนิดของการทํา transplantation  
 

เมื่อจําแนกผูปวยตามลกัษณะของ donor โดยแบงเปน cadaveric donor และ living-

related donor แลว ไมพบความแตกตางของคาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในเลือดของผูปวยหลงัปลูก

ถายไตระหวางกลุม cadaveric donor transplantation และ living related donor renal 

transplantation โดยคาเฉลี่ย(±SD) ของจํานวน EPC ของ cadaveric donor transplantation 

เทากับ 2164±1551 cells/ml และของ living-related donor transplantation เทากับ 2581±1243 

cells/ml (รูปที่ 4.11.1) 

 

 
 

รูปที่ 4.11.1 คาเฉลี่ยของจํานวน EPC (cells/ml) ของผูเขารวมการศึกษาจําแนกตามชนิดของผูบริจาคไต 

 
 
 
 
 
 
 
 

2164 ± 1551 

2581 ± 1243 

n = 27            n = 11 
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4.12 Erythropoietin use 
 
 ผูปวยที่มีการใชยาฉีด erythropoietin เพื่อกระตุนการสรางเม็ดเลือดแดงมีคาเฉลี่ยของ EPC 

(cells/ml) ในเลือดนอยกวาผูที่ไมไดใชยาฉีด erythropoietin (972±940 cells/ml และ 2483±1435 

cells/ml) อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ(p = 0.029) ดังแสดงในรูปที ่4.12.1 

 

 
 

รูปที่ 4.12.1 แสดงจํานวน EPC (cells/ml) เปรียบเทียบในผูปวยทั้งหมดที่ไมไดใช erythropoietin และใช 

erythropoietin 

 

อยางไรก็ตามพบวา ผูปวยกลุมที่มี GFR ต่ําเปนกลุมผูปวยทีม่ีความจาํเปนตองใชยา 

erythropoietin เพื่อเพิ่มความเขมขนของเม็ดเลือด การพิจารณาจาํนวน EPC จากผูปวยทั้งหมดจึง

อาจไมไดขอมูลที่แทจริงถึงผลของ erythropoietin ตอ EPC  
 

 

 

 

 

 

 

 

p = 0.029  

972 ± 940 

2483 ± 1435 

 n = 33    n = 5 
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 เมื่อพิจารณาเฉพาะผูปวยทีม่ี GFR นอยกวา 40 ml/min (n=9 คน) ซึ่งเปนกลุมที่เร่ิมมีความ

จําเปนตองไดรับยาฉีดกลุม erythropoietin เพื่อกระตุนการสรางเมด็เลือดแดง  พบวาคาเฉลี่ยของ

จํานวน EPC ของผูปวยที่ไดรับการฉีดยา erythropoietin (n = 5 คน) มากกวาผูปวยที่ไมไดฉีดยา 

erythropoietin (n = 4 คน) แตไมมีนัยสําคัญทางสถิต ิ(p = 0.07) โดยมีคาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน 

EPC ทั้ง 2 กลุมเทากับ 972 (±940) cells/ml และ 2930 (±1783) cells/ml ตามลําดบั ดังแสดงในรูป

ที่ 4.12.2 

 

 

 
 

รูปที่ 4.12.2   แสดงคาเฉลี่ยของจํานวน EPC (cells/ml) และระดับ GFR (ml/min) ของผูปวยที่มี GFR นอยกวา 40 

ml/min แบงตามการใช erythropoietin 

 

  
 
 

p = 0.07 

p = 0.254 n = 5        n = 4 
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4.13 HMG-CoA reductase inhibitor use 
 

ผูปวยที่มีการใชยา HMG-CoA reductase inhibitor เพื่อรักษา dyslipidemia มีคาเฉลี่ย

ของ EPC (cells/ml) ในเลือดมากกวาผูที่ไมไดใชยา HMG-CoA reductase inhibitor แตไมมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.56) ดังแสดงในรูปที่ 4.13.1 

 

 

 
 

รูปที่ 4.13.1 แสดงคาเฉล่ียของจํานวน EPC ของผูปวยหลังปลูกถายไตเปรียบเทียบระหวางผูปวยที่ไมไดใชยา 

HMG-CoA reductase inhibitor และไดใชยา HMG-CoA reductase inhibitor 
 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

2117 ± 1243 

2394 ± 1611 

n = 15             n = 23 
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4.14 Angiotensin converting enzyme inhibitor/angiotensin receptor blocker use   
 
 พบวาคาเฉลี่ยของจํานวน EPC ในผูปวยที่มีการใชยา angiotensin converting enzyme 

inhibitor (ACEI) หรือ/และ angiotensin receptor blocker (ARB) ไมมีความแตกตางกนั โดย

คาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน EPC ของผูที่ไมไดใชยา ACEI/ARB และไดใชยา ACEI/ARB เทากับ 

1887 (±1491) cells/ml และ 2831 (±1276) cells/ml ตามลําดับ (p = 0.48) ดังรูปที4่.14.1 

 
รูปที่ 4.14.1 แสดงคาเฉล่ียของจํานวน EPC ของผูปวยหลังปลูกถายไตเปรียบเทียบระหวางผูปวยที่ไมไดใชยา 

ACEI/ARB  และไดใชยา ACEI/ARB 

 

 

 เมื่อแบงผูปวยโดยอาศัยจาํนวน EPC เปน 3 กลุม พบวากลุมผูปวยที่มีจํานวน EPC 

มากกวาจะมอัีตราสวนการใชยา ACEI/ARB มากกวาผูปวยกลุมที่มจีาํนวน EPC นอยกวา   แสดง

ถึงความสัมพนัธกนัของการใชยา ACEI/ARB กับจํานวน EPC โดยผูปวยทั้ง 3 กลุมไมมีความ

แตกตางกนัของ GFR ดังแสดงในรูปที ่4.14.2 และ 4.14.3   นอกจากนี้ผูปวยทั้ง 3 กลุมก็ไมมีความ

แตกตางกนัของอัตราการใชยา immunosuppressive regimen ทั้ง 2, การใชยา MMF, การใชยา 

azathioprine, การใชยา prednisolone, ลักษณะของ donor, การใชยา HMG-CoA reductase 

inhibitor, การใชยา Erythropoietin, การมภีาวะตางๆเชน hypertension และ diabetes mellitus 

 

1887 ± 1491 

2831 ± 1276 

    n = 22    n = 16 
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รูปที่ 4.14.2   แสดงจํานวนผูปวยที่ไดรับยา ACEI/ARB และไมไดรับยา ACEI/ARB ตามจํานวน EPC   
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รูปที่ 4.14.3 แสดงระดับ GFR เมื่อแบงผูปวยตามจํานวน EPC เปน 3 กลุม  

(เนื่องจากขอมูลในกลุมที่ EPC นอยกวา 1500 cells/ml มีการแจกแจงไมปกติจึงเปรียบเทียบความแตกตางของทุก

กลุมโดย Kruskal-Wallis Test; sig = 0.079) 

EPC 

Sig = 0.028 
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4.15 Hypertension  
 
 ไมพบความแตกตางของจาํนวน EPC ระหวางกลุมทีม่ ี hypertension และกลุมทีค่วามดัน

อยูในระดับปกติ (p = 0.89) ดังแสดงในตารางที่ 4.15.1 (ภาวะ hypertension กาํหนดโดยผูปวยมี

การใชยาเพื่อลดความดันขณะทําการศึกษา) 

 

 

ตารางที่ 4.15.1 จํานวน EPC ของผูปวยหลังปลูกถายไตแบงตามความดันของผูปวย  
 
 

 
Blood pressure 

 
 

 
จํานวน 
case 

 

 
Mean EPC 
(cells/ml) 

 
Std. Deviation 

(cells/ml) 
 

 
Non hypertension* 

 
3 

 
2172 

 
1148 

 
 

Hypertension  
 

35 
 

2294 
 

1502 
 

 

*abnormal distribution 
 
 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Mann-Whitney test (ขอมูลกลุม non hypertension ไมเปน normal 

distribution) ไมพบความแตกตางของจํานวน EPC (cells/ml) ระหวางกลุมที่มี hypertension และไมมี 

hypertension (p= 0.935) 
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4.16 Diabetes mellitus (DM) 
 
 ไมพบความแตกตางของจาํนวน EPC ระหวางกลุมทีม่ี diabetes mellitus และกลุมที่

น้ําตาลในเลือดอยูในระดับปกติ (p = 0.12) ดังแสดงในตารางที่ 4.16.1 (ภาวะ diabetes mellitus 

กําหนดโดยผูปวยมกีารใชยาเพื่อลดระดับน้ําตาลในเลือดในชวงทีท่ําการศึกษา) 

 

 

ตารางที่ 4.16.1 จํานวน EPC ของผูปวยหลังปลูกถายไตเปรียบเทยีบระหวางผูปวยเปนเบาหวาน

และไมเปนเบาหวาน  
 
 

 
Blood sugar 

 
 

 
จํานวน 
case 

 

 
Mean EPC 
(cells/ml) 

 
Std. Deviation 

(cells/ml) 
 

 
Non DM 

 
31 

 
2107 

 
1416 

 
 

DM 
 
7 

 
3072 

 
1524 

 
 
 

เมื่อทําการวิเคราะหขอมูลดวย Unpaired T test ไมพบความแตกตางของจํานวน EPC (cells/ml) 

ระหวางกลุมที่เปน DM และไมเปน DM (p= 0.12) 
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4.17 Acute rejection 
  

ในกลุมที่เคยมปีระวัติเกิด acute allograft rejection จํานวน 6 ราย คาเฉลี่ย (± SD) ของ

จํานวน EPC คือ 1837 (±743) cells/ml และในผูปวยที่ไมเคยมีประวัติการเกิด acute rejection มี

คาเฉลี่ย (± SD) ของจํานวน EPC คือ 2368 (±1557) cells/ml ซึ่งคาเฉลี่ยขอจํานวน EPC ของทั้ง 2 

กลุมไมแตกตางกนั ดงัแสดงในรูปที ่4.17.1 

 
 

รูปที่ 4.17.1 แสดงคาเฉล่ียของจํานวน EPC ของผูปวยที่เคยมีประวัติและไมเคยมีประวัติ acute rejection  

p = 0.42 

n = 32           n = 6 

EPC (cells/ml) 
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บทที่ 5 
สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

 
 

5.1 สรุปผลการวิจัย 
 
 การศึกษานีพ้บวา จํานวนของ EPC (cells/mL) ในเลือดของผูปวย ESRD ที่ไดรับการรักษา 

renal replacement therapy ดวยวธิีการทํา renal transplantation มีความสมัพันธในเชงิบวกกับ

หนาทีก่ารทํางานของไตที่ไดรับปลูกถาย (renal allograft function) โดยใชวิธีการวัด renal allograft 

function ดวยสูตร abbreviate MDRD ซึ่งเปนสตูรคํานวณทีพ่บวามีความสมัพันธกับ renal 

allograft function อยูระดับดี[43,44]    พบวาผูปวยทีม่ี renal allograft function อยูในระดับดีจะมี

จํานวน EPC อยูในเลือดมากกวาผูปวยที่ม ี renal allograft function ที่ไมด ี นอกจากนัน้จากการ

เลี้ยงเซลลในหลุมเพาะเลี้ยงพบวา EPC ที่เพาะเลีย้งไดมีความสมัพนัธกับ renal allograft function 

เชนเดียวกนั (การเลี้ยงเซลลตองมีการปรับใหจาํนวนเซลลกอนเลี้ยงใหเทากนัซึ่งเซลลทัง้หมด

ประกอบดวย EPC และไมใช EPC ดังนัน้จํานวนเซลลที่ไดภายหลังจากการเลี้ยงเซลลที่มีความ

แตกตางกนัจึงขึ้นกับ  1) อัตราสวนของจาํนวน EPC ตอเซลลทั้งหมดที่เลี้ยง  2) การเจริญแบงตัว

ของ EPC ภายหลงัเลีย้ง ดังนัน้จํานวนของเซลลที่ไดภายหลงัเลี้ยงจึงขึ้นกับจํานวน EPC ในเลือด

ของผูปวยและการเจริญแบงตัวของ EPC) 

 เมื่อพิจารณาแนวโนมของการเปลี่ยนแปลงของ renal allograft function ในชวงระยะเวลา 

1-2 ปกอนที่ผูปวยจะเขารับการศึกษาพบวา ผูปวยที่มี renal allograft function มีแนวโนมคงทีห่รือ

เพิ่มข้ึนจะมีจาํนวน EPC มากกวาผูปวยที่ม ี renal allograft function มีแนวโนมลดลงอยางมี

นัยสําคัญ 

 จํานวน EPC มีความสัมพนัธกับคา hematocrit ของผูปวยที่ไดรับการปลูกถายไต โดย

ผูปวยที่มีคา hematocrit ต่ําจะพบวามจีํานวน EPC นอยกวาผูปวยทีม่ ี hematocrit สูง อยางมี

นัยสําคัญ 

 เมื่อพิจารณาถึงยาที่ผูปวยไดรับพบวา อัตราการไดรับยากลุม ACEI/ARB มีความสัมพนัธ

กับจํานวน EPC ในเลือดของผูปวย กลาวคือ ผูปวยกลุมที่ม ี EPC มากพบวามีอัตราสวนของการ

ไดรับยา ACEI/ARB มากกวาผูปวยที่จํานวน EPC นอยกวา นอกจากนีเ้พื่อตัดปจจัยของ GFR ตอ

การตัดสินใจใชยา ACEI/ARB  การศึกษานี้ยงัไดแสดงขอมูลใหเหน็วาผูปวยทัง้ 3 กลุมมี GFR ที่ไม

แตกตางกนัทางสถิต ิ
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 เมื่อพิจารณาปจจัยอื่น ไดแก เพศของผูปวยพบวาผูปวยชายและผูปวยหญิงมีจาํนวนของ 

EPC ไมแตกตางกนั เชนเดยีวกับชนิดของไตที่ไดรับปลูกถายพบวา cadaveric donor และ living-

related donor มีจํานวน EPC ไมแตกตางกนั ผูปวยทีม่ปีระวัติเกิด acute rejection มีจํานวน EPC 

ไมตางจากผูปวยที่ไมเคยมีประวัติ acute rejection    ผูปวยที่เปนเบาหวานก็มีจํานวน EPC ไมตาง

จากผูปวยที่ไมเปนเบาหวาน และผูปวยที่มี hypertension เมื่อเทียบกับผูปวยที่ม ี blood pressure 

ปกติก็พบวามจีํานวน EPC ไมแตกตางกนั 

 เมื่อแบงผูปวยตาม immunosuppressive regimens ระหวาง calcineurin inhibitor 

based และ rapamycin with cyclosporine minimization based regimen พบวาจํานวน EPC 

ของผูปวยทั้ง 2 สูตรไมมีความแตกตางกัน เชนเดียวกับการไดรับยาอ่ืนๆ เชน ยา azathioprine, 

mycophenolate mofetil, prednisolone, HMG-CoA reductase inhibitor และ erythropoietin 

เมื่อเปรียบเทยีบจํานวน EPC ของผูปวยที่ไดรับยาตางๆเหลานีก้ับผูปวยที่ไมไดรับยาก็ไมพบความ

แตกตางกนัของจํานวน EPC  

 

 

5.2 อภิปรายผล 
  

 จุดประสงคหลักของการศึกษานีเ้พื่อตรวจหาจาํนวน EPC ในเลือดของผูปวยหลงัปลูกถาย

ไตที่มี renal allograft function ตางๆกนั เพื่อหาความสมัพันธของจาํนวน EPC กับ renal allogaraft 

function   เนื่องจากภายหลังจากปลกูถายไตผูปวยตองไดรับยา immunosuppressive drugs ซึ่ง

อาจมี nephrotoxicity มีภาวะความผิดปกติทาง metabolic ตางๆ เชน ภาวะ diabetes mellitus, 

ภาวะ hypertension ภาวะ dyslipidemia และอาจเกิด renal artery stenosis หรือ ureteric 

obstruction เปรียบเสมือนไตที่ไดรับปลูกถายไดรับบาดเจ็บ (injury) อยูตลอดโดยเฉพาะบริเวณ

หลอดเลือด ซ่ึงทาํใหการทํางานของไตที่ไดปลูกถายแยลงโดยมีตนเหตุจากการเสื่อมสภาพจาก

พยาธิสภาพของหลอดเลือด ผูปวยที่มกีลไกในการซอมแซมหลอดเลือดที่ดีจึงมีการทํางานของไตที่ดี

และทําใหไตของผูปวยมีอายุการทํางานทีย่ืนยาว 

ปจจุบันมีแนวคิดเกี่ยวกับ cell repair เพิ่มมากขึน้โดยพบวา EPC มีบทบาทในการซอมแซม

หลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บ[14,52,53] มีการศึกษาโดยการฉีด EPC เขาไปในหลอดเลือดหวัใจ

บริเวณที่มกีารขาดเลือดของผูปวยที่เกิด acute myocardial infarction (AMI)[54,55]  ผลพบวาการ

ทํางานของ left ventricle ดีขึ้น, บริเวณทีข่าดเลือดมีขนาดเล็กลง มีเลอืดไปเลี้ยงในบริเณที่ขาดเลอืด

เพิ่มข้ึน  
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จํานวนของ EPC มีความสมัพันธกับภาวะตางๆ โดยพบ EPC มากในเพศหญิง[20], ภาวะ 

acute myocardial infarction[25],  vascular injury[26], congestive heart failure class I-II[27], 

การไดรับยา ACEI/ARB[37,38], erythropoietin[46], HMG-CoA reductase inhibitor[30,32,42] 

และจะมีจํานวน EPC ลดลงในในภาวะที่ม ีcardiovascular risk factor, renal failure[33-35] การ

ไดรับยาบางอยาง เชน azathioprine[42], cyclosporin A[39], prednisolone[39]   จึงกลาวไดวา 

EPC มีบทบาทสําคัญในการซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บ การเพิ่มจํานวน EPC มากขึน้ของ

รางกายจงึเปนกลไกหนึง่ทีจ่ะชวยลดพยาธิสภาพที่เกิดขึ้นในหลอดเลอืดซึ่งจะสงผลใหอวัยวะตางๆ

สามารถทํางานไดดี นอกจากนัน้ยาที่มผีลเพิ่มจํานวน EPC หรือการฉีด EPC เขาสูบริเวณอวัยวะ

โดยตรงก็สามารถเพิม่จํานวน EPC และซอมแซมหลอดเลือดที่ไดรับบาดเจ็บไดเชนเดียวกนั  ดังนัน้

เมื่อไดรับการปลูกถายไตรางกายจึงมีกลไกเพื่อรักษาไตที่ไดรับการปลกูถายใหทํางานไดดีและเกิด

พยาธิสภาพนอยที่สุด ซึง่การปลดปลอย EPC จากไขกระดูกเพื่อชวยซอมแซมหลอดเลือดก็เปนอีก

วิธีหนึง่ในการรักษาไต อยางไรก็ตามยังมีปจจัยตางๆภายหลงัปลูกถายไตที่สงผลตอจํานวน EPC 

เชนภาวะ uremia, ยาตางๆ  ผูปวยทีม่ีจํานวน EPC ภายหลงัปลูกถายไตที่มากไมวาจะเกดิจาก

รางกายผูปวยสรางขึ้นมาเอง หรือจากภาวะอืน่ๆควรที่จะมีความสมัพันธกับการทํางานของไตที่ดี

และเสื่อมลงชากวาผูปวยทีม่ีจํานวน EPC นอยกวา 

ความแตกตางของจํานวน EPC ระหวางผูปวยที่มี GFR คงที่และผูปวยที่มี GFR ลดลง

แสดงใหเหน็ถงึบทบาทความสําคัญของจาํนวน EPC ในการมีสวนสําคญัตอแนวโนมการ

เปลี่ยนแปลงของ GFR ของผูปวยซึง่ไมขึ้นกับคา GFR ณ เวลาที่เจาะเลือดนั้น ดวยผลการศึกษานี้จึง

อาจนาํไปสูสมมติฐานวา จาํนวน EPC สามารถบอกแนวโนมการเปลี่ยนแปลงของ GFR ได ซึ่งอาจ

เปนแนวทางในการศึกษาแบบไปขางหนาถึงขอสมมติฐานดงักลาวตอไป  

จํานวนของ EPC ที่เพิ่มมากขึ้นอาจเกิดจากการสรางจากรางกายของผูปวยเองหรือปจจัย

อ่ืนๆ เชน การไดรับยา ACEI/ARB, HMG-CoA reductase inhibitor เมื่อจํานวน EPC มีมากขึ้นจึง

ทําหนาทีซ่อมแซมหลอดเลือดของไตที่ไดปลูกถาย ทาํใหไตทาํหนาที่ไดอยางมีประสิทธิภาพและ

ยาวนาน นอกจากนั้นการปลูกถายไตก็สามารถชวยใหภาวะ uremia ดีขึ้น, การผลิต endogenous 

erythropoietin มากขึน้สงผลกลับทาํใหจาํนวน EPC เพิ่มข้ึนดวยเชนเดียวกัน    

ภาวะไตวายเรือ้รังทําใหผูปวยสูญเสียทัง้ excretory function และ endocrine function 

(endocrine function เชน การสราง erythropoietin และ vitamin D) ของไต   การปลูกถายไตเปน

การรักษาที่สามารถแกไขภาวะทัง้ 2 อยางได ภายหลงัจากการปลูกถายไตภาวะ anemia ของผูปวย

จะดีขึ้น อยางไรก็ตามพบวาภายหลงัจากการปลูกถายไตยังคงมีผูปวยประมาณ 20-30% ที่มีภาวะ 

anemia ซึ่งสาเหตุเกิดจากการสราง erythropoietin ที่ลดลงของไต[45] นอกจากระดับ 
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erythropoietin จะมีผลตอระดับ hematocrit แลว ยงัมีการศึกษาพบวาระดับ erythropoietin ที่

เพิ่มข้ึน สามารถกระตุนการสรางและปลดปลอย EPC จาก bone marrow ได[46] ความสัมพนัธ

ของ EPC กับระดับ hematocrit ที่พบจากการศึกษานีจ้ึงอธิบายไดจากการมีระดับ erythropoietin 

ในเลือดที่เพิ่มมากขึ้นภายหลังจากการปลกูถายไต กระตุนใหไขกระดูกสรางเมด็เลือดแดงรวมถึง

ปลดปลอย EPC สูกระแสเลือดเพิ่มมากขึ้น   ถึงแมการศึกษานี้ไมไดมีการวัดระดบั erythropoietin 

ของผูปวย แตอยางไรก็ตามระดับ hematocrit ของผูปวยก็เปนตัวบงชี้ที่ดถีึงระดบั erythropoietin   

ระดับ hematocrit ที่มากแสดงถึง erythropoietin ที่มากซึ่งสงผลกระตุนใหม ีEPC มากขึ้น 

ยากลุม ACEI/ARB เปนยาทีพ่บวาสามารถลดอัตราตายจากโรคหวัใจ และยังสามารถ

ชะลอการเสื่อมของไตในผูปวย CKD ไดโดยอาศัยกลไกทาง neurohormonal block และการ

เปลี่ยนแปลงทาง hemodynamics นอกเหนือจาก 2 กลไกดังกลาวแลว มีการศึกษา[37,38] ที่พบวา

ยากลุม ACEI/ARB สามารถเพิ่มจาํนวน EPC ในกระแสเลือดไดซึ่งอาจเปนอีกกลไกหนึง่ทีช่วยใน

การชะลอความเสื่อมของไตและชวยลดอตัราตายจากโรคหัวใจ ซึ่งการศึกษานีก้็แสดงใหเห็นวา

ผูปวยที่มีจํานวน EPC ทีม่ากมีอัตราสวนของการไดรับยา ACEI/ARB ที่สูงกวาผูปวยที่มีจาํนวน 

EPC ที่นอย 

สําหรับยากลุม HMG-CoA reductase inhibitor ซึ่งเปนยาอกีกลุมทีม่ีผลลดอัตราการตาย

จากโรคหวัใจและชวยชะลอการเสื่อมของไตได[51] โดยผานกลไกอืน่นอกเหนือจากการลดไขมันใน

เลือด (pleiotrophic effect) มีการศึกษาหลายการศึกษาพบวาสามารถแสดงใหเห็นวายานี้สามารถ

เพิ่มจาํนวน EPC ในกระแสเลือดได[30-32,42] การเพิม่ EPC ของยากลุมนี้จึงอาจเปนอีกคําอธิบาย

หนึง่ในการลดอัตราตายจากโรคหัวใจและการชะลอการเสื่อมของไต จากการศึกษานี้พบวาผูปวยที่

ไดรับยา HMG-CoA reductase inhibitor มีจํานวน EPC มากกวาผูปวยที่ไมไดรับยาแตไมมี

นัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งอาจเกิดจากขนาดตัวอยางของการศึกษาในแตละกลุมไมมากพอทีจ่ะแสดงให

เห็นความแตกตางได  

การใชยากลุม erythropoietin มีขอมูลวาสามารถเพิ่มจํานวน EPC ในกระแสเลือดได[46] 

แตการศึกษานี้พบวาผูปวยที่ใชยากลุม erythropoietin มี EPC นอยกวาผูปวยที่ไมไดใชยาซึง่

สามารถอธิบายไดจากการทีผู่ปวยที่ไดรับยา erythropoietin ในการศึกษานี้เปนผูปวยที่มีภาวะ 

anemia และมี GFR ทีน่อยกวาผูปวยกลุมที่ไมไดใชยา นอกจากนี้เมือ่พิจารณาเฉพาะผูปวยกลุมที่มี 

GFR ต่ําก็ไมแสดงใหเห็นความแตกตางของจํานวน EPC ระหวางผูที่ใชยา erythropoietin และไมใช

ยา erythropoietin เนื่องจากจํานวนผูปวยในแตละกลุมนอยเกินไป และมีแนวโนมที่กลุมที่ไมไดรับ

ยา erythropoietin จะมี GFR ที่สูงกวากลุมที่ไดรับยา 
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มีการศึกษาแสดงใหเห็นวา ปจจัยเสี่ยงตอโรคหัวใจและหลอดเลือด เชน ภาวะความดัน

โลหิตสูงและเบาหวาน มีความสัมพนัธกบัจํานวน EPC ที่ลดลง[22,23] แตเนื่องจากการศึกษานี้ มี

จํานวนผูปวยคอนขางนอยจึงทาํใหไมสามารถแสดงใหเห็นถึงความสมัพันธดังเชนการศึกษาที่ผาน

มาได 

การเพาะเลีย้ง EPC สามารถบอกไดถึงจาํนวนและการทาํงานของ EPC ดังไดกลาวมาแลว 

ซึ่งจากการศึกษานีพ้บวาจาํนวน EPC จากการเพาะเลี้ยงมีความสัมพนัธกับ GFR มากกวาการตรวจ

ดวย flow cytometry แตเนือ่งจากการตรวจทียุ่งยากและใชเวลานานจึงทาํใหเหลือจํานวนตวัอยางที่

สามารถนํามาวิเคราะหไดเพยีง 11 ราย แตขอมูลนี้ก็สามารถใชเปนแนวทางการศึกษาตอไปถึง

หนาที่ของ EPC ในผูปวยปลกูถายไตได 

โดยสรุปการศกึษานี้ไดแสดงใหเห็นวา จํานวน EPC ในกระแสเลือดของผูปวยมี

ความสัมพันธกับการทํางานของไตที่ปลูกถาย ซึง่อาจผานทางกลไกการซอมแซมหลอดเลือดภายใน

ไต ลดการเกิด neointimal hyperplasia และปองกนัการเกิด transplant arterioslcerosis จึงนาํไปสู

สมมติฐานวาการรักษาผูปวยภายหลังการปลูกถายไตเพือ่เพิ่มจํานวน EPC ใหมีจํานวนมากขึ้นโดย

วิธีตางๆ เชน การใหยาทีส่ามารถเพิ่มจํานวน EPC ได (HMG-CoA reductase inhibitor, 

ACEI/ARB, EPO) การควบคุม comorbidity condition ตางๆ(hypertension, diabetes mellitus, 

dyslipidemia) รวมไปถึงการทํา autologous clonal expansion ของ EPC แลวนาํ EPC ที่ไดนาํ

กลับมาใหแกผูปวยจงึอาจเปนแนวทางการรักษาเพื่อชวยเพิ่มอายุการใชงานของไตที่ปลูกถายใน

อนาคตตอไป ดังเชนทีเ่ร่ิมมีการศึกษาใช EPC ฉีดเขาใน intracoronary เพือ่รักษา acute 

myocardial infarction[47-50]   

 

 

5.3 ขอเสนอแนะ  
 
 เนื่องจากการศึกษานี้เปนการศึกษาแบบ cross sectional study จึงควรมีการศึกษาแบบ 

prospective study เพื่อควบคุมปจจัยตางๆที่สงผลตอจํานวน EPC เพื่อใหทราบถึงผลกระทบของ

แตละปจจัยตอจํานวน EPC และแพทยผูดูแลผูปวยจะไดแกไขและรักษาปจจัยที่สงผลกระทบ

เหลานั้นตอไป   และการศึกษานีเ้ปนการศกึษาเฉพาะจํานวนของ EPC เทานั้นโดยไมไดศึกษาหนาที่

การทาํงานของ EPC เนื่องจากจํานวนของ EPC ไมไดเปนตัวบอกคุณภาพและการทํางานของ EPC 

ทั้งหมดรวมถึงอาจมีปจจัยอืน่ที่ไมมีผลตอจํานวน EPC แตมีผลตอหนาที่การทาํงานของ EPC ซึ่งจะ

สงผลกระทบตอการดําเนนิโรคของผูปวยได จึงควรมีการศึกษาหนาที่การทํางานของ EPC เพิม่ข้ึน 
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และสุดทายการศึกษานี้อาศัยการเจาะเลอืดจากหลอดเลือดสวนปลายเพื่อตรวจหา EPC แตการ

กระจายตวัของ EPC ในรางกายอาจอยูในแตละสวนไมเทากัน จาํนวน EPC ในหลอดเลือดสวน

ปลายที่ลดลงอาจเกิดจาก EPC ไปสะสมรวมกนัในบรเิวณอวัยวะทีต่องไดรับการซอมแซมได โดยที่

จํานวน EPC ของรางกายจริงๆไมลดลง จงึควรมีการศึกษาเพิ่มเติมถงึจํานวน EPC ในบริเวณไตเชน

ใน renal artery หรือ renal vein ใหเราทราบทัง้หนาที่การทํางาน จํานวนและการกระจายตัวของ 

EPC  เพื่อใหสามารถคนพบวิธีในการดูแลผูปวยที่ดียิ่งขึน้ตอไป 
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ขอมูลผูปวยที่เขารวมการศึกษาแตละราย 
Patient number 1 

 

Age (years)  41  

Gender  Male 

Body weight (Kg) 47 

Time after renal transplantation (years) 15.50 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 39.33 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +2.66 

Hematocrit (%) 38.4 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection Yes 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5900 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1774 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 2 

 

Age (years) 37 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 39.6 

Time after renal transplantation (years) 14.54 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 4.2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 17.06 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -2.65 

Hematocrit (%) 29 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 50 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection Yes 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5300 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2161 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 3 

 

Age (years) 60 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 73 

Time after renal transplantation (years) 12.74 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 0.9 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 67.88 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.89 

Hematocrit (%) 35 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6700 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 802 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 4 

 

Age (years) 49 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 77 

Time after renal transplantation (years) 10.96 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.5 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 52.87 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +1.98 

Hematocrit (%) 36.8 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 7400 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 3248 

EPC by culture (cells/HPF) 3 
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Patient number 5 

 

Age (years) 55 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 75 

Time after renal transplantation (years) 10.53 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 73.87 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -4.17 

Hematocrit (%) 41 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease Recurrent IgA nephropathy 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6400 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1205 

EPC by culture (cells/HPF) 31 
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Patient number 6 

 

Age (years) 44 

Gender  Female  

Body weight (Kg) 76 

Time after renal transplantation (years) 10.43 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 0.9 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 72.29 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +0.803 

Hematocrit (%) 39.2 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6300 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2556 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 7 

 

Age (years) 41 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 49 

Time after renal transplantation (years) 9.53 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 87.52 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.50 

Hematocrit (%) 42.7 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Diabetes mellitus 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 7100 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 3160 

EPC by culture (cells/HPF) 67 
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Patient number 8 

 

Age (years) 46 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 62.4 

Time after renal transplantation (years) 9.69 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 0.9 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 96.56 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +2.364 

Hematocrit (%) 39.3 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2733 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 9 

 

Age (years) 55 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 74 

Time after renal transplantation (years) 8.95 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 73.87 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +1.246 

Hematocrit (%) 44 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease IgM nephropathy 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia 

Diabetes mellitus  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 4930 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 5035 

EPC by culture (cells/HPF) 36 
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Patient number 10 

 

Age (years) 35 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 66.5 

Time after renal transplantation (years) 8.73 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.5 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 56.61 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +0.77 

Hematocrit (%) 41 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 9800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1135 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 11 

 

Age (years) 45 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 57 

Time after renal transplantation (years) 8.70 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 3 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 17.94 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -4.34 

Hematocrit (%) 30.7 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 75 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia   

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

Yes  

White blood cell count (cells/mm3) 5000 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 198 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 12 

 

Age (years) 52 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 61.2 

Time after renal transplantation (years) 8.31 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.4 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 56.56 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -1.84 

Hematocrit (%) 41 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity - 

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension   

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 3900 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 849 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 13 

 

Age (years) 37 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 80 

Time after renal transplantation (years) 8.13 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 40.16 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -2.13 

Hematocrit (%) 43.6 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity Yes  

Recurrent/de novo Glomerular disease C1q nephropathy 

Comorbid condition Hypertension   

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 10400 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1604 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 14 

 

Age (years) 68 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 84 

Time after renal transplantation (years) 7.61 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 0.8 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 75.81 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -10.22 

Hematocrit (%) 35.7 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension    

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 2400 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1801 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 15 

 

Age (years) 41 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 66 

Time after renal transplantation (years) 7.06 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 6.2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 10.66 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -2.71 

Hematocrit (%) 33.1 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 50 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 0 

History of acute rejection Yes  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease IgM nephropathy 

Comorbid condition Hypertension    

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

Yes  

White blood cell count (cells/mm3) 7000 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1184 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 16 

 

Age (years) 43 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 59.2 

Time after renal transplantation (years) 6.9 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1.3 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 64.04 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +3.09 

Hematocrit (%) 38.7 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease - 

Comorbid condition Hypertension    

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

- 

-  

White blood cell count (cells/mm3) 3800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1701 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 17 

 

Age (years) 41 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 45 

Time after renal transplantation (years) 5.69 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1.6 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 37.75 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +3.27 

Hematocrit (%) 38 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 75 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity Yes  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

-  

White blood cell count (cells/mm3) 7800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2194 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 18 

 

Age (years) 36 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 38.6 

Time after renal transplantation (years) 5.54 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 8.2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 5.9 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -32.18 

Hematocrit (%) 32.1 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection - 

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease IgA nephropathy  

Comorbid condition Hypertension 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

-  

Yes  

White blood cell count (cells/mm3) 5600 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 122 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 19 

 

Age (years) 51 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 66 

Time after renal transplantation (years) 4.76 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related  

Creatinine (mg/dl) 1.4 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 56.78 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +3.87 

Hematocrit (%) 36.2 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection Yes  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes   

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5200 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2808 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 20 

 

Age (years) 46 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 88 

Time after renal transplantation (years) 4.87 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric   

Creatinine (mg/dl) 1.5 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 39.73 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +1.71 

Hematocrit (%) 39.5 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 10700 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 5589 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 21 

 

Age (years) 41 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 47.5 

Time after renal transplantation (years) 4.42 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1.6 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 37.75 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +0.91 

Hematocrit (%) 33.3 

Immunosuppressive regimen  Rapamycin based  

Cyclosporine dosage (mg/day) - 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition -  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

Yes  

White blood cell count (cells/mm3) 4400 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2444 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 22 

 

Age (years) 64 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 62 

Time after renal transplantation (years) 4.09 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 1.1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 71.63 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +7.8 

Hematocrit (%) 39.9 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Diabetes mellitus 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 3567 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 23 

 

Age (years) 65 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 74 

Time after renal transplantation (years) 3.94 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 79.71 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +2.76 

Hematocrit (%) 45.4 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 250 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) - 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Diabetes mellitus 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6200 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 4896 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 24 

 

Age (years) 59 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 71.4 

Time after renal transplantation (years) 3.68 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 0.8 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 78.03 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.06 

Hematocrit (%) 41 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine dosage (mg/day) 175 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Diabetes mellitus 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5100 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1331 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 25 

 

Age (years) 37 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 58 

Time after renal transplantation (years) 3.69 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 66.31 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +18.39 

Hematocrit (%) 39.5 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Tacrolimus  dosage (mg/day) 3 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection Yes  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 7600 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2295 

EPC by culture (cells/HPF) 27 
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Patient number 26 

 

Age (years) 58 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 61 

Time after renal transplantation (years) 3.57 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 1.3 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 60.26 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.14 

Hematocrit (%) 39 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5500 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 394 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 27 

 

Age (years) 37 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 65 

Time after renal transplantation (years) 3.51 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1.1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 80.05 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +12.9 

Hematocrit (%) 42.3 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 200 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 7100 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 5699 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 28 

 

Age (years) 47 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 76 

Time after renal transplantation (years) 3.33 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 0.8 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 81.72 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +2.33 

Hematocrit (%) 37 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6300 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 4317 

EPC by culture (cells/HPF) 38 
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Patient number 29 

 

Age (years) 56 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 66 

Time after renal transplantation (years) 3.33 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 70.2 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +4.78 

Hematocrit (%) 37.2 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

-  

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5600 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2129 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 30 

 

Age (years) 53 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 96 

Time after renal transplantation (years) 2.88 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 0.7 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 93.03 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +4.36 

Hematocrit (%) 46.5 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension 

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 10800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 3622 

EPC by culture (cells/HPF) 17 
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Patient number 31 

 

Age (years) 37 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 41 

Time after renal transplantation (years) 2.82 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric  

Creatinine (mg/dl) 1.6 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 38.55 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +2.54 

Hematocrit (%) 32.5 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Dyslipidemia 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

Yes  

White blood cell count (cells/mm3) 4500 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 913 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 32 

 

Age (years) 57 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 60.4 

Time after renal transplantation (years) 2.48 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 60.74 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -10.67 

Hematocrit (%) 38 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil AZA 

Prednisolone dosage (mg/day) 1.25 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Dyslipidemia 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6900 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1219 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 33 

 

Age (years) 29 

Gender  Female 

Body weight (Kg) 48 

Time after renal transplantation (years) 1.76 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 0.9 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 78.67 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +4.41 

Hematocrit (%) 44.8 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 100 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 5300 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1998 

EPC by culture (cells/HPF) 43 
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Patient number 34 

 

Age (years) 47 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 105 

Time after renal transplantation (years) 1.43 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.4 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 57.74 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +11.29 

Hematocrit (%) 38.2 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 325 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity Yes  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6410 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1156 

EPC by culture (cells/HPF) 10 
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Patient number 35 

 

Age (years) 62 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 97 

Time after renal transplantation (years) 1.47 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.4 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 54.58 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.1 

Hematocrit (%) 38.2 

Immunosuppressive regimen  Rapamycin based with cyclosporine 

minimization regimen 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 150 

Rapamycin dosage 4 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension, Dyslipidemia  

Diabetes mellitus 

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6500 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 1710 

EPC by culture (cells/HPF) 6 
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Patient number 36 

 

Age (years) 51 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 67 

Time after renal transplantation (years) 1.37 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.5 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 52.44 

GFR changed in last 1 year (ml/min) -0.1 

Hematocrit (%) 38 

Immunosuppressive regimen  Rapamycin based with cyclosporine 

minimization regimen 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 125 

Rapamycin dosage 2 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 7800 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 3847 

EPC by culture (cells/HPF) 17 
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Patient number 37 

 

Age (years) 44 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 54 

Time after renal transplantation (years) 1.0 

Donor type (living related vs. cadaveric) Living-related 

Creatinine (mg/dl) 1.1 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 77.29 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +21.26 

Hematocrit (%) 40 

Immunosuppressive regimen  Calcineurin inhibitor based 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 175 

Rapamycin dosage - 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil MMF 

Prednisolone dosage (mg/day) 5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity -  

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension   

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

Yes  

- 

- 

White blood cell count (cells/mm3) 6300 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 2691 

EPC by culture (cells/HPF) - 
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Patient number 38 

 

Age (years) 45 

Gender  Male 

Body weight (Kg) 63 

Time after renal transplantation (years) 1.01 

Donor type (living related vs. cadaveric) Cadaveric 

Creatinine (mg/dl) 1.2 

Abbreviated MDRD GFR (ml/min) 69.59 

GFR changed in last 1 year (ml/min) +11.29 

Hematocrit (%) 41.4 

Immunosuppressive regimen  Rapamycin based with cyclosporine 

minimization regimen 

Cyclosporine  dosage (mg/day) 50 

Rapamycin dosage 2 

Azathioprine vs. Mycophenolate mofetil - 

Prednisolone dosage (mg/day) 2.5 

History of acute rejection -  

Biopsy proven CNI toxicity Yes   

Recurrent/de novo Glomerular disease -  

Comorbid condition Hypertension  

Dyslipidemia  

Drugs  

• ACEI/ARB 

• HMG-CoA reductase inhibitor 

• EPO 

 

- 

Yes  

- 

White blood cell count (cells/mm3) 4600 

EPC by flow cytometry (cells/ml) 724 

EPC by culture (cells/HPF) 17 
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รายการน้าํยาเพื่อใชในการศกึษา EPC 
 

รายชื่อน้าํยา บริษัท 

IsoPrep Isolation Robbin S, USA 

acLDL (low density lipoprotein F) Invitrogen, USA 

EGM-2 medium Cambrex, USA 

PBS (phosphate buffered saline pH7.4) Sigma, Germany 

Trypsin / EDTA solution Cambrex, USA 

HEPES BSS Cambrex, USA 

Fibronectin from human plasma Sigma, Germany 

VEGFR2 – PE (KDR) R & D systems, USA 

CD133 - biotin  Meltenyibiotech, Germany 

Antibiotin-FITC Meltenyibiotech, Germany 

IgG1 - PE IQ test, France 

7 - ADD IQ test, France 

CD3 – PC5 IQ test, France 

CD19 – PC5 IQ test, France 

CD33 – PC5 IQ test, France 

Ulex Europaeus Agglutinin (UEAI) Vector, USA 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

 

นายแพทย ณัฐวฒุิ  โตวนาํชัย จบการศึกษาแพทยศาสตรบัณฑิต เกียรตินิยมอนัดับหนึ่ง จาก 

คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยเชียงใหม เมื่อปพุทธศักราช 2544   

เขาทาํงานในตําแหนงแพทยใชทนุ ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลยัเชียงใหม ระหวางปพุทธศักราช 2544-2548 และไดรับวฒุิบัตรสาขาอายุศาสตรทัว่ไปเม่ือป

พุทธศักราช 2548 

ปจจุบันเปนแพทยประจําบานตอยอดสาขาอายรุศาสตรโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร คณะ

แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ตัง้แตปพุทธศักราช 2548 จนถึงปจจุบัน 
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