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Review Article
Hemodiafiltration and clinical outcomes

Chakkraphong Thedphithak, Peenida Skulratanasak
Division of Nephrology, Department of Medicine,

Siriraj Hospital, Mahidol University

Abstract
 Nowadays, the number of end stage renal disease (ESRD) patients tends to increase every year. The renal  
replacement therapy including hemodialysis, peritoneal dialysis and kidney transplantation demonstrates a benefit 
of improved quality of life and survival particularly kidney transplantation. Despite the techniques of hemodialysis 
have been developed in the past three decades, the all-cause mortality and cardiovascular mortality are still higher 
than general population. Therefore, to enhance the efficacy of uremic toxins clearance, hemodiafiltration method 
that combined diffusive with convective solute removal in a single therapy was developed. Recently, many clinical 
researches have been proven the advantages of hemodiafiltration over the conventional hemodialysis. However, the 
highly efficient hemodiafiltration requires the specific technique with a high-flux dialyzer, vascular access to provide 
the sufficient blood flow rate and ultrapure dialysate fluid. Because the adequate convection volume is the pivotal 
factor for decreased mortality in hemodiafiltration.
 This article reviews the principle of hemodiafiltration and clinical outcomes including mortality in dialysis patient, 
solute clearances, cardiovascular disease, and nutritional status.

Keywords: hemodiafiltration
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Review Article
การฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน

และผลทางคลินิก
จักรพงษ์ เทศพิทักษ์, ปีณิดา สกุลรัตนศักดิ์

สาขาวิชาวักกะวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล

บทคัดย่อ
 ปัจจุบันผู้ป่วยไตวำยเรื้อรังแนวโน้มจ�ำนวนเพิ่มมำกขึ้นทุกปี กำรรักษำผู้ป่วยในระยะท้ำยอำศัยกำรบัดทดแทนไตด้วยวิธีต่ำง ๆ ได้แก่  
กำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม กำรล้ำงไตทำงหน้ำท้อง และกำรปลูกถ่ำยไต พบว่ำสำมำรถเพิ่มคุณภำพชีวิตให้กับผู้ป่วยและลดอัตรำ 
กำรเสียชีวิตอย่ำงชัดเจนโดยเฉพำะอย่ำงยิ่งกำรปลูกถ่ำยไต แม้ว่ำกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมจะมีกำรพัฒนำเทคนิคต่ำง ๆ  
มำเป็นเวลำนำน ดังนั้นเพื่อเพิ่มประสิทธิภำพในกำรขจัดของเสียให้เทียบเคียงกับกำรท�ำงำนของไตมำกที่สุด จึงมีกำรพัฒนำกำรฟอกเลือด
ด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน (hemodiafiltration) ซ่ึงเป็นวิธีกำรฟอกเลือดที่เป็นกำรผสมผสำนกำรขจัดของเสียด้วยกระบวนกำรแพร่  
(diffusion) ร่วมกบักำรพำ (convection) เข้ำไว้ด้วยกนั ซ่ึงปัจจบุนัมข้ีอมลูหลกัฐำนทำงคลนิิกเกีย่วกับประโยชน์ต่ำง ๆ  ทีเ่พ่ิมขึน้อย่ำงมำกมำย 
อย่ำงไรก็ตำมกำรฟอกเลือดด้วยวิธีน้ี ต้องมีกำรเตรียมกำรในหลำยอย่ำงเพื่อให้เกิดประสิทธิผลมำกที่สุด เช่น กำรเตรียมเส้นส�ำหรับกำร 
ฟอกเลอืด (vascular access) เพือ่ให้อตัรำกำรไหลของเลือดเข้ำสู่เครือ่งไตเทยีม (blood flow rate) ให้เพยีงพอ, ระบบน�ำ้แบบบริสทุธิม์ำก  
(ultrapure dialysis fluid) รวมถึงกำรทดแทนสำรน�้ำในปริมำณที่เหมำะสม
 บทควำมนี้จะทบทวนหลักกำรกำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน รวมถึงกำรศึกษำทำงคลินิกขนำดใหญ่ ในด้ำนผลทำง 
คลินิกต่ำง ๆ เช่น อัตรำกำรเสียชีวิต ผลต่อกำรขจัดของเสียโดยเฉพำะต่อสำรโมเลกุลขนำดกลำง ผลต่อระบบหัวใจและหลอดเลือด  
ผลต่อภำวะโภชนำกำร เป็นต้น

ค�าส�าคัญ: ฮีโมไดอะฟิวเตรชัน

ต้องการส�าเนาต้นฉบับติดต่อ พญ.ปีณิดา สกุลรัตนศักดิ์ สาขาวิชาวักกะวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล 
มหาวิทยาลัยมหิดล เลขที่ 2 ถ.พรานนก เขตบางกอกน้อย กรุงเทพฯ 10700 E-mail: p.skulratanasak@gmail.com

บทน�า
 กำรฟอกเลอืดด้วยวธิฮีโีมไดอะฟิวเตรชนั (hemodiafiltration, 
HDF) เป็นวิธีกำรฟอกเลือดท่ีเป็นกำรผสมผสำนกำรขจัดของเสีย 
ด้วยกระบวนกำรแพร่ (diffusion) ซ่ึงเป็นกลไกหลักของกำร 
ฟอกเลือดแบบ conventional hemodialysis (HD) ร่วมกับ 
กำรพำ (convection) ซ่ึงเป็นลักษณะของกำรฟอกเลือดแบบ 
hemofiltration (HF) เข้ำไว้ด้วยกนั ส่งผลให้สำมำรถคงประสทิธภิำพ
ของกระบวนกำรแพร่ในกำรขจัดของเสียโมเลกุลเล็กและเป็น 
กำรเพิ่มประสิทธิภำพในกำรขจัดของเสียโมเลกุลขนำดกลำง 
และขนำดใหญ่ด้วยกระบวนกำรพำ ข้อมูลจำกกำรศึกษำแสดง 
ให้เห็นว่ำกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF เปรียบเทียบกับกำรฟอกเลือด
แบบ low-flux hemodialysis หรอื conventional hemodialysis  

สัมพันธ์กับกำรเพิ่มขึ้นของกำรขจัดของเสียพวกยูรีมิก (uremic 
toxin) โดยเฉพำะสำรที่มีโมเลกุลขนำดกลำง  สำรที่จับกับโปรตีน 
และสำรที่เกี่ยวกับกระบวนกำรอักเสบต่ำง ๆ มีแนวโน้มที่จะลด 
อตัรำกำรเสยีชวีติเมือ่ผู้ป่วยได้รบัปรมิำณสำรน�ำ้ทดแทนทีเ่หมำะสม  
รวมถึงลดกำรเกิดภำวะควำมดันโลหิตต�่ำในขณะท�ำกำรฟอกเลือด 
(intradialytic hypotension) และลดภำวะแทรกซ้อนจำกกำรฟอก
เลือดเป็นเวลำนำน เช่น กำรเกิดภำวะ amyloidosis กำรเกิดภำวะ 
atherosclerosis เป็นต้น ปัจจุบันวิธีกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF  
มีแนวโน้มที่จะท�ำกันมำกขึ้นทั่วโลกรวมถึงประเทศไทย เนื่องจำก 
มีข้อมูลว่ำท�ำให้อัตรำกำรตำยลดลง และเพิ่มคุณภำพชีวิตของ 
ผู้ป่วยให้ดีขึ้น1
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หลักการฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน
 กำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน เป็นกำรพัฒนำวิธี
กำรฟอกเลือดโดยน�ำคุณสมบัติกำรขจัดของเสียด้วยกำรแพร ่
และกำรพำมำไว้ด้วยกัน ซึ่งหลักกำรของกำรพำนั้นเป็นกำรน�ำ 
ของเสียออกพร้อมกับน�้ำท่ีถูกดึงออกจำกตัวกรอง (ultrafiltrate) 
เรียกว่ำ solvent drag โดยกำรขจัดของเสียด้วยวิธีนี้ต้องมีปริมำณ
ของ ultrafiltrate หรือผลรวมของสำรน�้ำทดแทนกับปริมำณ 
สำรน�ำ้ทีต้่องกำรดงึออกจำกผูป่้วย เกดิขึน้ปรมิำณอย่ำงน้อยร้อยละ  
20 ของปริมำณเลือดที่ผ่ำนตัวกรองชนิด high-flux กล่ำวคือ 
คุณสมบัติสัมประสิทธิ์กำรกรอง (Kuf) มำกกว่ำ 20 มล./ช่ัวโมง/
มม.ปรอท และค่ำ sieving coefficient (S) ส�ำหรับสำร β2  
microglobulin มำกกว่ำ 0.6 ในขณะเดียวกันต้องมีกำรชดเชย 
สำรน�้ำทดแทนที่มีคุณสมบัติปรำศจำกเช้ือและส่วนประกอบของ
เชื้อ (sterile and non-pyrogenic solution) จำกภำยนอกอย่ำง
ต่อเนื่องเข้ำสู่เลือดของผู้ป่วยด้วย เน่ืองจำกปริมำณ ultrafiltrate  
มีผลต่อควำมสำมำรถในกำรขจัดของเสีย2 เดิมสำรน�้ำทดแทนนั้น 
อยู ่ในลักษณะสำรน�้ำท่ีบรรจุมำแบบส�ำเร็จรูป ปัจจุบันสำรน�้ำ 
ทดแทนนี้สำมำรถผลิตจำกระบบน�้ำในห้องไตเทียมจึงเรียกวิธีนี ้
ว่ำ “online HDF”
 กำรฟอกเลือดด้วยวิธี  online HDF จ�ำเป ็นต ้องอำศัย 

เครื่องไตเทียมส�ำหรับท�ำ HDF ส�ำหรับกำรเติมสำรน�้ำทดแทน 
(replacement fluid หรือ substitution fluid) เข้ำสู่เลือด 
ของผู้ป่วยต้องอำศัยองค์ประกอบ คือ เครื่องปั๊มที่จะส่งสำรน�้ำ
ทดแทนเข้ำสู่เลือดที่ต�ำแหน่งต่ำง ๆ (substitution fluid pump) 
ตัวกรองพิเศษที่ท�ำให้สำรน�้ำทดแทนมีคุณสมบัติปรำศจำกเชื้อ  
รวมถึงระบบที่ใช้ในกำรควบคุมน�้ำที่ถูกดึงออกจำกตัวกรองเพื่อ 
ให้ได้ปริมำณกำรขจัดของเสียด้วยกำรพำ (convection volume)  
ที่เพียงพอ โดยมีปริมำณสำรน�้ำท่ีต้องกำรดึงออกจำกผู้ป่วยอย่ำง
เหมำะสม3

 โดยสำมำรถเติมสำรน�้ำทดแทนในต�ำแหน่งต่ำง ๆ ของวงจร 
กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม เป็นกำรให้สำรน�้ำทดแทน 
ภำยนอกตัวกรอง ไม่ว่ำจะเป็นบริเวณ venous line เรียกว่ำ 
วิธี post-dilution บริเวณ arterial line เรียกว่ำ pre-dilution 
และตรงกลำงของตัวกรอง 2 ตัวที่ใช้ในกำรฟอกเลือดที่เรียกว่ำ  
mid-dilution ดังแสดงในรูปที่  13 นอกจำกนี้ยังมีกำรเติมสำรน�้ำ
ทดแทนภำยในตัวกรองโดยอำศัยกลไกกำรเกิด back filtration  
ภำยในตัวกรองเอง เช่น วิธี push-pull HDF เป็นวิธีที่ซับซ้อน
มำกข้ึน จึงเป็นที่นิยมน้อยกว่ำแบบแรก ซึ่งใน online HDF  
แบ่งตำมต�ำแหน่งที่มีกำรเติมสำรน�้ำทดแทนมีข้อดีและข้อจ�ำกัด  
ดังนี้

รูปที่ 1 วงจรกำรฟอกเลือดแบ่งตำมวิธีกำรให้สำรน�้ำทดแทน
ดัดแปลงมาจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข 3
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  1.  Pre-dilution 
 เป็นกำรให้สำรน�้ำทดแทนก่อนเข้ำตัวกรองท�ำให้เลือดถูกเจือ
จำงก่อนเข้ำตัวกรอง มีข้อดีคือ สำมำรถให้สำรน�้ำปริมำณมำก 
ตำมทีต้่องกำรได้ ไม่ท�ำให้เกดิภำวะเลอืดข้น (hemoconcentration) 
ไม่เกิดภำวะตัวกรองอุดตัน และท�ำให้แรงดันในตัวกรอง หรือ  
transmembrane pressure (TMP) ไม่เปลี่ยนแปลงมำก เมื่อ 
เทียบกับวิธี post-dilution แต่เพื่อให้ควำมสำมำรถในกำรขจัด 
ของเสียด้วยวิธีกำรพำเทียบเท่ำกันต้องใช้ปริมำณสำรน�้ำทดแทน
มำกกว่ำวิธี post-dilution ประมำณ 2 เท่ำ2 ข้อเสียส�ำคัญของวิธีนี้ 
คือ ท�ำให้กำรขจัดสำรยูเรียหรือสำรโมเลกุลเล็กลดลงเน่ืองจำก 
เลือดถูกเจือจำงก่อนเข้ำตัวกรอง ท�ำให้ขบวนกำรขจัดของเสีย 
ด้วยวิธีกำรแพร่เกิดลดลงตำมมำ4 วิธีนี้จึงนิยมในกรณีที่ผู ้ป่วย 
มีข้อจ�ำกัดของอัตรำกำรไหลของเลือด (blood flow rate, BFR) 
หรือมีปัญหำกำรเกิดกำรอุดตันของตัวกรอง หรือกำรมีปัญหำเรื่อง 
TMP ในตัวกรองสูง
  2.  Post–dilution
 เป็นกำรให้สำรละลำยทดแทนหลังตัวกรอง เป็นวิธีพื้นฐำน 
ของกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF ข้อดีคือกำรขจัดสำรโมเลกุลเล็ก 
ด้วยวิธีกำรแพร่ไม่ลดลง แต่ข้อจ�ำกัดคือ หำกก�ำหนด convection 
volume ในกำรดึงสำรน�้ำมำกเกินไป จะส่งผลให้เกิดภำวะเลือด
ข้นมำกขึ้น เกิดกำรอุดตันของรูตัวกรอง รวมท้ังอำจท�ำให้ TMP  
ในตัวกรองสูงขึ้น โดยทั่วไปวิธีนี้จะก�ำหนด convection rate  
หรืออัตรำกำรเติมสำรน�้ำทดแทนรวมกับอัตรำกำรดึงสำรน�้ำออก 
จำกผู้ป่วยไม่เกินร้อยละ 30 ของอัตรำกำรไหลของเลือด5 ดังนั้น 
เพือ่เพ่ิมประสิทธภิำพของกำรฟอกเลอืดด้วยวธินีี ้ผูป่้วยต้องสำมำรถ
ฟอกเลือดโดยมีอัตรำกำรไหลของเลือดท่ีเพียงพอ เพรำะควำม
สำมำรถในกำรขจัดของเสียโมเลกุลขนำดกลำงและขนำดใหญ่น้ัน
ขึน้กบัอตัรำกำรขจดัสำรด้วยกำรพำเป็นหลกั อกีประเดน็หนึง่คอืกำร
สญูเสยีโปรตนีหรอืแอลบมูนิทีม่ำกขึน้โดยเฉพำะถ้ำใช้กบัตวักรองทีม่ี
รูกรองขนำดใหญ่พิเศษ
  3.  Mid-dilution 
 วิธีนี้เป็นกำรรวมเอำข้อดีของวิธี pre-dilution และ post-
dilution เพื่อเพิ่มประสิทธิภำพในกำรขจัดของเสียท้ังโมเลกุลเล็ก 
และโมเลกุลใหญ่ โดยกำรเติมสำรละลำยทดแทนตรงกลำง 
ของตัวกรองในระบบ โดยใช้ตัวกรองส�ำหรับฟอกเลือดแบบ  
high-flux 2 ตัว แล้วเติมสำรละลำยทดแทนระหว่ำงตัวกรอง 
ทั้งสอง หรือใช้ตัวกรองแบบใหม่ที่สำมำรถเติมสำรน�้ำทดแทน 
เข้ำไปในกึ่งกลำงของตัวกรอง (ตัวกรอง Nephros OLpurTM)  
ท�ำให้กำรขจัดของเสียโมเลกุลเล็กดีกว่ำวิธี pre-dilution ส่วน 
กำรขจัดสำรโมเลกุลขนำดกลำงและขนำดใหญ่มีแนวโน้มดีกว่ำ
หรือเทียบเท่ำวิธี post-dilution อย่ำงไรก็ตำมต้องใช้ปริมำณ 
สำรน�้ำทดแทนมำกกว่ำวิธี post-dilution ประมำณ 1.5 เท่ำ2  

วิธีนี้พบว่ำมีประโยชน์เพิ่มเติมกว่ำในเรื่องกำรขจัดสำรที่จับกับ
โปรตีนและอัตรำกำรสูญเสียแอลบูมินน้อยกว่ำวิธี post-dilution 
แต่วิธีนี้ต้องใช้ตัวกรองเพิ่มเติม ในปัจจุบันมีกำรพัฒนำตัวกรอง 
ที่สำมำรถเติมสำรน�้ำทดแทนตรงกึ่งกลำงของตัวกรองได้ 
  4.  Mixed-dilution
 เป็นกำรให้สำรน�้ำท่ีมีทั้งเทคนิค pre-dilution และ post-
dilution โดยอตัรำส่วนของสำรน�ำ้ทดแทนนัน้จะถกูควบคมุอัตโนมตัิ 
เพื่อให้คง TMP อยู่ในช่วง 150-300 มม.ปรอท ให้ได้ประสิทธิภำพ
ในกำรฟอกเลือดสูงสุด
 กำรฟอกเลือดวิธี online HDF ด้วยเทคนิค post-dilution  
เป็นวิธีที่นิยมใช้เป็นส่วนใหญ่ เนื่องจำกมีกำรขจัดของเสียที่มำก
ที่สุด ในขณะที่ใช้ convection volume ที่น้อยที่สุด มีควำมคุ้มค่ำ 
ต่อต้นทุนเมื่อเปรียบเทียบกับวิธีอื่น ๆ ยกเว้นในบำงประเทศนิยม 
ที่จะใช้วิธี pre-dilution มำกกว่ำก็ตำม ส่วนอีก 2 วิธี เป็นที่นิยม
น้อยกว่ำ เนือ่งจำกต้องใช้อปุกรณ์หรอืตวักรองเพิม่เตมิ อย่ำงไรกต็ำม
สำมำรถช่วยเพิ่มประสิทธิภำพของกำรฟอกเลือดให้ดีขึ้นได้ วิธีอ่ืน 
นอกเหนือจำก post-dilution มีประโยชน์ในกรณีที่ผู้ป่วยมีปัญหำ 
ในกำรเปิด blood flow เพื่อเข้ำตัวกรองและผู ้ป่วยกลุ ่มท่ีมี 
ควำมผิดปกติของเลือด เช่น ควำมเข้มข้นเลือดสูง ปริมำณโปรตีน 
ในเลือดสูง หรือเลือดมีควำมหนืดมำก เป็นต้น
 กำรฟอกเลอืดด้วยวธิ ีHDF ให้ได้ประสทิธภิำพสงูทีส่ดุต้องค�ำนงึ
ถงึหลกักำรส�ำคญัของวธินีี ้คอื กำรมคีวำมสำมำรถในกำรพำเพิม่ข้ึน 
มำจำกวิธี hemodialysis ตำมปกติ ดังนั้นหลักกำรส�ำคัญ 
ในกำรท�ำให้เกิดปริมำณกำรขจัดของเสียด้วยกำรพำที่เหมำะสม  
ต้องค�ำนึงถึงปัจจัยต่ำง ๆ ดังนี้ (ตารางที่ 1)
 1. ปัจจัยทำงด้ำนผู้ป่วย
  1.1 เส้นที่ใช้ในกำรฟอกเลือด ต้องมีประสิทธิภำพในกำร
ดึงเลือดออกได้ดีอย่ำงน้อย 300-350 มล./นำที พิจำรณำใช้เป็น 
arteriovenous fistula (AVF) หรือ arteriovenous graft (AVG) 
จะดีที่สุด แต่ปัจจุบันมีแนวโน้มที่ผู้ป่วยจะอำยุค่อนข้ำงมำกร่วมกับ
มีโรคเบำหวำนและโรคหัวใจเพิ่มมำกขึ้น ซึ่งอำจท�ำให้ไม่สำมำรถ
ท�ำ AVF หรือ AVG ได้ สำมำรถใช้สำยฟอกเลือดแบบ permanent  
tunneled cuffed catheters แทนได้ แต่ต้องค�ำนึงถึงเรื่องกำร 
เปิดอัตรำกำรไหลของเลือดได้น้อยกว่ำ ส่งผลให้ convection  
volume ที่ได้ต�่ำกว่ำเป้ำหมำย หำกจ�ำเป็นต้องใช้ catheter  
แนะน�ำให้เพิ่มระยะเวลำกำรฟอกเลือดอีก 30–60 นำที ซึ่งไม่ใช่
อุปสรรคในกำรเริ่มท�ำ HDF5

  1.2 ขนำดเข็มท่ีใช้ในกระบวนกำรฟอกเลือด ถ้ำต้องกำร
เปิดควำมเร็วเลือดระหว่ำงกำรฟอกเลือดให้ได้ตำมที่เรำต้องกำร 
ควรใช้เข็มขนำดที่ค่อนข้ำงใหญ่ โดยถ้ำเข็มขนำด 14-gauge และ 
15-gauge จะสำมำรถท�ำให้อัตรำกำรไหลของเลือดได้มำกกว่ำ  
450 มล./นำที และ 350-450 มล./นำที ตำมล�ำดับ
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  1.3 ระดับควำมเข้มข้นของเม็ดเลือดและระดับแอลบูมิน  
โดยพบว่ำระดบัควำมเข้มข้นเลอืดทีส่งูมผีลต่อควำมหนดืซึง่เป็นเหตุ
ให้ตัวกรองอุดตันได้ง่ำยมำกข้ึน ส่วนกำรมีระดับแอลบูมินที่ต�่ำอำจ 
ส่งผลกระทบต่อกำรกระบวนกำร vascular refilling ได้
 2. ปัจจัยทำงด้ำนกำรสั่งกำรรักษำ
  2.1 ปริมำณกำรขจัดของเสียด้วยกำรพำ โดยมีกำรตั้งเป้ำ 
กำรรกัษำไว้ดงันี ้ถ้ำเป็นวธิ ีpost-dilution เป้ำหมำยต้องอย่ำงน้อย 
23 ลติรต่อกำรฟอกเลอืด 1 คร้ัง ส่วนวธิ ีpre-dilution ต้องมำกกว่ำ
ประมำณ 2 เท่ำ ส่วน mid- และ mixed-dilution ต้องมำกกว่ำ
ประมำณ 1.5 เท่ำ2 
  2.2 อตัรำกำรไหลของเลอืด ควรอย่ำงน้อย 300-500 มล./นำที  
โดย post dilution จะต้องเปิดอัตรำกำรไหลของเลือดให้มำกกว่ำ  
350 มล./นำท ีขึน้ไป เพือ่ป้องกนักำรเกิดภำวะ hemoconcentration  
และ filtration fraction ในตัวกรองเกินร้อยละ 30 ส่วนวิธี  
pre-dilution สำมำรถเปิดอัตรำกำรไหลของเลือดต�่ำกว่ำได้  
ส่วนใหญ่ไม่เกิน 300 มล./นำที เน่ืองจำกมีกำรเจือจำง ซึ่งหำก 
เรำเพิ่ม convective volume มำกข้ึน โดยเฉพำะค่ำ dilution 
factor ที่ต�่ำกว่ำ 0.5 ท�ำให้กำรขจัดโดยกำรแพร่ผ่ำนอำจลด
ประสิทธิภำพลงมำก
  2.3 ชนิดของตัวกรอง ต้องใช้ขนำดรูกรองที่มีขนำดใหญ ่
และมีคุณสมบัติที่เกิดกระบวนกำรพำได้ดีหรือมีค่ำคุณสมบัติ
สัมประสิทธิ์กำรกรองมำกกว่ำ 40 มล./ชั่วโมง/มม.ปรอท และ  
ค่ำ sieving coefficient (S) ส�ำหรับสำร β2 microglobulin  
มำกกว่ำ 0.6 และมีขนำดพื้นที่ผิวโดยรวมมีขนำดใกล้เคียง  
2 ตำรำเมตรเพ่ือให้สำมำรถเกิดกำรแพร่ได้ดีด้วย ควรหลีกเล่ียง 
เยือ่กรองทีม่คีณุสมบัตดิดูซบัทีส่งู เช่น polymethyl methacrylate 
เพรำะจะส่งผลต่อ convective volume ท�ำให้ไม่ถึงเป้ำหมำยได้

  2.4 ยำต้ำนกำรแข็งตัวของเลือด ปรับตำมปกติเพื่อป้องกัน
ไม่ให้เกิดกำรอุดตันของตัวกรอง
  2.5 ระยะเวลำกำรฟอกเลือด เพื่อให้ได้ convective 
volume ที่เพียงพอ และ UF rate ที่ไม่มำกเกินไป ควรอยู่ในช่วง
ประมำณ 4-5 ชั่วโมง
 3. ปัจจัยทำงด้ำนเทคนิคและเครื่องมือ
  3.1 อัตรำกำรไหลของน�้ำยำฟอกเลือด โดยทั่วไปเปิด 
400–500 มล./นำที รวมกับอัตรำกำรไหลของสำรน�้ำทดแทน  
ซึ่ งพบว ่ำกำรเพิ่มอัตรำกำรไหลของน�้ ำยำฟอกเลือดตั้ งแต ่  
300–700 มล./นำที พบว่ำไม่มีควำมแตกต่ำงกันในเรื่องของ 
กำรตั้ง convective volume และไม่มีผลต่อ convective dose  
กำรเปิดในอัตรำที่สูงอำจท�ำให้มีกำรเพิ่มกำรขจัดของยูเรียได้บ้ำง  
แต่ไม่มีผลต่อกำรขจัดสำรโมเลกุลขนำดกลำง ส่วนอัตรำกำรไหล
ของสำรน�้ำทดแทน ควรเปิดประมำณ 90–160 มล/นำที หรือ 
ร้อยละ 25-33 ของอัตรำกำรไหลของเลือด5

  3.2 น�ำ้แบบบรสิทุธิม์ำก (ultrapure fluid) เนือ่งจำกกำรใช้
ตัวกรองที่มีรูกรองขนำดใหญ่ มีโอกำสที่สำรปนเปื้อนในน�้ำสำมำรถ
เข้ำสู่กระแสเลอืดได้ ดงันัน้เพือ่ควำมปลอดภัยจงึต้องเป็น ultrapure 
fluid โดยมำตรฐำนของปริมำณแบคทีเรียต้องน้อยกว่ำ 0.1 CFU/
มล. และปริมำณเอ็นโดท็อกซินต้องน้อยกว่ำ 0.03 EU/มล.
  3.3 กำรควบคุมกำรดึงสำรน�้ำ (ultrafiltration control)  
โดยค่ำ TMP ที่สูงจะท�ำให้น�้ำเคล่ือนที่ได้เร็วขึ้น แต่ก็ไม่ควร 
มำกเกินไปเพรำะจะท�ำให้ตัวกรองฉีกขำดหรือรั่วได้ โดยหำก 
เป็นเครื่องระบบ manual อำจตั้งที่ TMP น้อยกว่ำ 400 มม.ปรอท 
ส่วนระบบ automated อำจอยู ่ในช่วงประมำณ 105-300 
มม.ปรอท5

องค์ประกอบในการฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน

ลักษณะของตัวกรอง ชนิด high flux, 1.6–2.2 ตร.ม.
Fiber internal diameter มำกกว่ำ 200 ไมโครเมตร และ 
ควรมีคุณสมบัติสัมประสิทธิ์กำรกรอง (Kuf) มำกกว่ำ 40 มล./ชั่วโมง/ 
มม.ปรอท และค่ำ sieving coefficient (S) ส�ำหรับสำร β2  
microglobulin มำกกว่ำ 0.6

เส้นที่ใช้ในการฟอกเลือด (vascular access) Fistula หรือ graft เป็นล�ำดับแรก ในกรณีที่ไม่มี สำมำรถใช้ tunneled 
catheter ได้

อัตราการไหลของเลือด (blood flow rate, BFR) 300-500 มล./นำที

อัตราการไหลของน�้ายาฟอกเลือด (dialysate flow rate) 500-600 มล./นำที + รวมสำรน�้ำทดแทน (substitution solution)
25-33% ของอัตรำกำรไหลของเลือด

อัตราการไหลของสารน�้าทดแทน (infusion flow rate) 90-160 มล./นำที

ตารางที่ 1 ข้อแนะน�ำในกำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชันให้ได้ประสิทธิภำพ
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ผลทางคลินกิของการฟอกเลอืดด้วยวธิฮีโีมไดอะฟิวเตรชัน
 กำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชันท�ำให ้เกิดผลดี 
หลำยประกำร ดังนี้
 1. ผลต่ออัตรำกำรเสียชิวิตของผู ้ป ่วยโดยรวมและอัตรำ 
กำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด
 จำกข้อมูลกำรศึกษำผลของกำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมได 
อะฟิวเตรชันกับผลต่ออัตรำกำรรอดชีวิตของผู้ป่วย มีกำรศึกษำ
ส�ำคัญขนำดใหญ่ที่มีลักษณะ randomized controlled trial  
และส่งผลต่อกำรปรับเปลี่ยนเทคนิคท่ีใช้ในกำรฟอกเลือดแบบ 
online-HDF ได้แก่ the Convection Transport (CONTRAST) 
study6, Turkish OL-HDF study7, the Estudio de Supervivencia 
de Hemodiafiltration On-Line (ESHOL) study8 และ French 
Convection versus Hemodialysis in Elderly (FRENCHIE) 
study9 เนื่องจำกผลจำกกำรศึกษำในกำรศึกษำท่ีกล่ำวมำไม่ได้
มีแนวโน้มไปในทิศทำงเดียวกันท้ังหมด กล่ำวคือ กำรศึกษำของ 
CONTRAST และ Turkish OL-HDF ไม่สำมำรถลดอตัรำกำรเสยีชวีติ
โดยรวม (all-cause mortality) และอตัรำกำรเสยีชวีติจำกโรคหวัใจ
และหลอดเลือด (cardiovascular mortality) ได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญ 
ทำงสถิติ อย่ำงไรก็ตำมพบว่ำปัจจัยหลักท่ีส่งผลต่อผลลัพธ์จำก 
กำรศึกษำคือ convection volume ในผู้ป่วยมีค่ำน้อยเกินไป  
ซึ่งถ้ำดูข้อมูลเฉพำะผู้ป่วยที่มี convection volume มำกกว่ำ  
22 ลิตร/ครั้ง แสดงให้เห็นถึงประโยชน์ในกำรลดอัตรำกำรเสีย
ชีวิตอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ ส่งผลให้กำรศึกษำในระยะต่อมำ 
ของ ESHOL study ท่ีมีค่ำเฉลี่ยของ convection volume  
ที่ผู ้ป่วยได้รับ (delivered convection volume) ประมำณ  
22.9-23.9 ลิตร/ครั้ง สำมำรถลดควำมเสี่ยงของกำรเสียชีวิต 
ได้ร้อยละ 30 เมื่อเทียบกับกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองขนำดใหญ่ 
(high-flux dialysis) โดยเฉพำะอย่ำงยิง่เมือ่ convection volume 
มำกกว่ำ 23.1 ลิตร/ครั้ง จะพบอัตรำกำรรอดชีวิตสูงที่สุด รวมทั้ง 
สำมำรถลดกำรเกิดภำวะควำมดันโลหิตต�่ำขณะฟอกเลือด กำรเกิด
ภำวะหลอดเลอืดสมอง และกำรเกดิภำวะกำรติดเชือ้ได้ ในส่วนของ 
FRENCHIE study กลับไม่พบควำมแตกต่ำงอย่ำงชัดเจน จะเห็น

ได้ว่ำปริมำณของ convection volume น่ำจะเป็นปัจจัยส�ำคัญ
ต่ออัตรำกำรเสียชีวิต จึงมีกำรน�ำกำรศึกษำหลักทั้ง 4 กำรศึกษำ 
มำวิเครำะห์แบบ pooled data พบว่ำกำรฟอกเลือดด้วยวิธี  
HDF สำมำรถลดอัตรำกำรเสียชีวิตโดยรวมได้ร้อยละ 14 เมื่อ 
เปรียบเทียบกับกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HD อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ 
(hazard ration, HR 0.86; 95% CI 0.75 – 0.99) รวมถึงลดอัตรำ
กำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือดได้ร้อยละ 23 (HR 0.77;  
95% CI 0.61 – 0.97)10 ซ่ึงกลุ่มที่ได้ประโยชน์สูงสุด คือ กลุ่ม 
ที่มีปริมำณ delivered convection volume มำกกว่ำ 23 ลิตร/
1.73 ตร.ม./ครั้ง โดยไม่ว่ำจะปรับค่ำหรือไม่ปรับค่ำ (standardize) 
ตำมขนำดของร่ำงกำยด้วยพ้ืนที่ผิวของร่ำงกำย (body surface 
area) หรือปริมำณน�้ำในร่ำงกำย (total body water) ส่วนกำร
ปรับค่ำตำมขนำดของร่ำงกำยด้วยน�้ำหนัก (body weight) หรือ
ดัชนีมวลกำย (body mass index, BMI) ไม่มีประโยชน์ชัดเจน11 
ผลของกำรศึกษำนี้สอดคล้องกับข้อมูล A Real-world Evidence 
study จำกประเทศรัสเซีย ที่แสดงให้เห็นว่ำกำรท�ำ HDF สำมำรถ 
ลดอัตรำกำรเสียชีวิตได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติเมื่อมีปริมำณ 
สำรน�้ำทดแทนมำกกว่ำ 21 ลิตร/ครั้ง แต่ผลของกำรศึกษำนี้พบว่ำ 
กำรเพิ่มปริมำณสำรน�้ำทดแทนไม่ได้แปรผันตรงกับอัตรำกำร 
เสียชีวิตกล่ำวคือ เมื่อปริมำณสำรน�้ำทดแทนมำกกว่ำ 25 ลิตร/ครั้ง 
พบว่ำ ไม่สำมำรถลดอัตรำกำรเสียชีวิตได้มำกขึ้นอย่ำงมีนัยส�ำคัญ12 
ข้อมลูจำกกำรศกึษำดงักล่ำวข้ำงต้น เป็นกำรศกึษำทีม่จีำกทำงยโุรป
เป็นหลักซึ่งใช้วิธีกำรท�ำ online HDF โดยเติมสำรน�้ำทดแทนแบบ  
post-dilution สิ่งที่ต้องค�ำนึงถึงคือผู้ป่วยในกำรศึกษำมีบำงส่วน 
ที่ออกจำกกำรศึกษำเนื่องจำกปัญหำเรื่องของเส้นเลือดที่ใช้ใน
กำรฟอกเลือด (vascular access) รวมทั้งกลุ่มที่สำมำรถเปิด 
blood flow rate ได้มำกเพียงพอ เพื่อให้เกิดกำรท�ำ HDF ให้เกิด
ประสิทธิภำพสูงสุด มักเป็นผู้ป่วยกลุ่มที่ค่อนข้ำงสุขภำพแข็งแรง
มำกกว่ำ มีภำวะเบำหวำนและโรคหัวใจน้อยกว่ำ อำจเป็นเหตุผล
หนึ่งที่ท�ำให้อัตรำกำรรอดชีวิตสูงกว่ำมำกขึ้น13

 ส่วนในทำงเอเชียโดยเฉพำะข้อมูลจำกประเทศญี่ปุ ่นกลับ 
นิยมกำรท�ำ online HDF ด้วยวิธีกำรเติมสำรน�้ำทดแทนแบบ  

องค์ประกอบในการฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน

ปรมิาณการขจดัของเสยีด้วยการพา (convection volume)
	 Post-dilution
	 Pre-dilution
	 Mid-dilution และ Mixed-dilution

23 ลิตรต่อกำรรักษำหรือ 26 ลิตร/1.73 ตร.ม.
46 ลิตรต่อกำรรักษำหรือ 52 ลิตร/1.73 ตร.ม.
35 ลิตรต่อกำรรักษำหรือ 40 ลิตร/1.73 ตร.ม.

การควบคุมการดึงสารน�้า (ultrafiltration control) แรงดันในตัวกรอง หรือ transmembrane pressure (TMP) ประมำณ 
105-300 มม.ปรอท

ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข 3,5 
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pre-dilution มำกกว่ำ เหตุผลหนึ่งเกิดจำกข้อจ�ำกัดในกำรเปิด  
blood flow rate ให้เพียงพอ ดังนั้นถ้ำต้องกำรให้เกิดกำรขจัด 
ของเสยีด้วยกำรพำเพือ่ให้เกดิประโยชน์ในกำรลดอตัรำกำรเสียชีวติ 
รวมและอัตรำกำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด ต้องใช้ 
substitution volume มำกกว่ำ 40 ลิตร/ครั้ง ตำมข้อมูลของ 
Japanese Society for Dialysis Therapy (JSDT)14

 ส�ำหรับกำรฟอกเลือด online HDF แบบ mid-dilution และ 
mixed-dilution ข้อมูลส่วนใหญ่ศึกษำเก่ียวกับควำมสำมำรถ 
ในกำรขจัดของเสีย ส่งผลให้สำรที่เกี่ยวข้องกับขบวนกำรอักเสบ 
ลดลง พบว่ำวิธี mid-dilution มีกำรลดลงของค่ำ C-reactive 
protein (CRP), interleukin 6 (IL-6) และ transforming growth 
factor-β(TGF-β) ลดลงอย่ำงมีนัยส�ำคัญเม่ือเปรียบเทียบกับ 
กำรฟอกเลือดแบบ post-dilution online-HDF แต่กำรท�ำ  
mid-dilution มีกำรใช้ convection volume ที่สูงกว่ำประมำณ 
2 เท่ำ15 ส่วนกำรฟอกเลือดด้วยวิธี mixed-dilution มีรำยงำน
ว่ำสำมำรถท�ำให้ภำวะซีดดีขึ้นและใช้ยำกระตุ ้นเม็ดเลือดแดง 
น้อยกว่ำ16 นอกจำกนี้มีกำรศึกษำจำกประเทศไทยเปรียบเทียบวิธี  
mid- และ mixed-dilution พบว่ำกำรท�ำวิธี mixed-dilution  
เพื่อน�ำประโยชน์ที่ได้จำกวิธี pre- และ post-dilution เข้ำด้วยกัน 
มคีวำมสำมำรถในกำรขจัดของเสยีโมเลกลุขนำดเลก็และขนำดใหญ่
ได้ดีกว่ำวิธีอีกวิธีหนึ่ง17 ส่วนในแง่ของกำรลดอัตรำกำรเสียชีวิตต้อง
รอกำรศึกษำต่อไป
 2. ผลต่อกำรขจัดของเสียกลุ่ม uremic toxin
 อำกำรต่ำง ๆ  ของผูป่้วยโรคไตวำยระยะสดุท้ำยเกดิจำกกำรขจดั
ของเสียกลุ่ม uremic toxin ได้ลดลง เช่น อำกำรคัน อำกำรคลื่นไส้
อำเจยีน และทีส่�ำคญัสำรนีม้ผีลต่อกำรเกดิโรคหัวใจและหลอดเลือด 
เกิดภำวะ atherosclerosis มำกขึ้น นอกจำกนี้สำรเหล่ำนี้สำมำรถ
ไปสะสมบริเวณเนื้อเย่ือต่ำง ๆ ได้อีกด้วย สำรเหล่ำน้ีแบ่งตำมน�้ำ
หนักโมเลกุล ได้แก่ โมเลกุลขนำดเล็ก ขนำดกลำง และสำรที่จับ
กับโปรตีน โดยส่งผลต่อควำมสำมำรถในกำรขจัดออกด้วยเครื่อง
ไตเทียม โดยกำรฟอกเลือดด้วยวิธีมำตรฐำน หรือ convectional  
hemodialysis สำมำรถขจัดสำรโมเลกุลเล็กได้ดี แต่มีปัญหำ 
ในกำรขจัดสำรที่โมเลกุลขนำดกลำง และสำรท่ีจับกับโปรตีน  
ข ้อมูลในปัจจุบันพบว่ำสำร 2 กลุ ่มหลัง เป ็นสำเหตุส�ำคัญ 
ของกำรเสียชีวิตในผู้ป่วยกลุ่มนี้ ดังนั้นวิธี HDF ถูกพัฒนำเพื่อ 
ให้เกิดทั้งกำรขจัดของเสียด้วยกำรแพร่และกำรพำ เพื่อให้ขจัด 
สำรนี้ให้มีประสิทธิภำพดีขึ้น
  2.1 สำรโมเลกุลขนำดเล็ก (small molecule)
  คอืสำร uremic toxin ทีม่มีวลโมเลกลุน้อยกว่ำ 500 ดำลตนั  
สำรที่เป็นตัวแทนหลักของกลุ่มนี้ คือ ยูเรีย (urea) โดยสำรกลุ่มนี้
ถูกก�ำจัดได้ดีโดยกระบวนกำรแพร่ในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไต
เทียมอยู่แล้ว ซ่ึงกำรฟอกเลือดโดยกำรพำอย่ำงเดียวไม่เพียงพอ 

ต่อกำรขจัดของเสียโมเลกุลเล็ก ดังนั้นวิธี HDF ก็จะช่วยขจัดท้ัง
สำรโมเลกุลเล็กได้โดยเฉพำะเมื่อท�ำด้วยเทคนิค post-dilution  
ส่วนกรณีของ pre-dilution ท�ำให้ควำมสำมำรถในกำรแพร ่
ลดลง จึงต้องใช้ convection volume ที่มำกข้ึนดังที่กล่ำวมำ 
ข้ำงต้น3 
 ในส่วนของกำรขจัดฟอสเฟตเม่ือเปรียบเทียบกับ high-flux 
hemodialysis ข้อมูลของกำรศึกษำยังไม่แน่ชัด บำงกำรศึกษำ 
พบว่ำ post-dilution HDF สำมำรถขจัดฟอสเฟตได้มำกขึ้น
ประมำณร้อยละ 2018 รวมทั้ง CONTRAST study พบว่ำ 
ระดับฟอสเฟตก่อนกำรฟอกเลือดลดลง และผู้ป่วยที่ควบคุม 
ปริมำณฟอสเฟตได้เพิ่มจำกเดิมร้อยละ 64 เป็นร้อยละ 74 เมื่อ
เปรียบเทียบกับ low-flux hemodialysis19 แต่ใน ESHOL study 
และ Turkish study ไม่พบควำมแตกต่ำง ดังนั้นผลทำงคลินิก 
อำจไม่แตกต่ำงกัน ส่วนหนึ่งเป็นเพรำะฟอสเฟตเป็นสำรที่ชอบ 
อยู่ในเซลล์เป็นส่วนใหญ่ 
  2.2 สำรโมเลกุลขนำดกลำง (middle molecule) และ 
สำรที่จับกับโปรตีน 
  สำรที่เป็นที่กล่ำวถึงมำกในกลุ่มนี้ คือ β2 microglobulin 
(ขนำดโมเลกุล 11,800 ดำลตัน) ซึ่งพบว่ำระดับของสำรนี้มีควำม
สัมพันธ์กับอัตรำกำรเสียชีวิตในผู้ป่วยฟอกเลือด ภำวะโรคหัวใจ
และหลอดเลือด และกำรติดเช้ือที่เพิ่มขึ้น รวมทั้งสำรน้ีอำจสะสม
บริเวณกระดูกและข้อ ท�ำให้เกิดภำวะ amyloidosis และเกิดภำวะ 
carpal tunnel syndrome ตำมมำได้โดยเฉพำะผูป่้วยทีฟ่อกเลอืด 
มำเป็นระยะเวลำนำน ข้อมูลกำรศึกษำส่วนใหญ่แสดงให้เห็น 
ชัดเจนว่ำ กำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF สำมำรถเพิ่มกำรขจัดของ 
เสียกลุ ่ม β2 microglobulin ได้มำกกว่ำกำรท�ำ high-flux  
hemodialysis ประมำณร้อยละ 30 ถึง 40 ท�ำให้เกิดกำรสะสม 
ของสำรนีภ้ำยในร่ำงกำยลดลง ผลทีไ่ด้เกดิจำก β2 microglobulin 
ลดลง และส่วนหนึ่งอำจเป็นผลมำจำกกำรที่ใช้น�้ำแบบบริสุทธ์ิมำก  
และตวักรองทีม่คีวำมเข้ำกนักบัร่ำงกำย (biocompatible) มำกขึน้  
ส่งผลให้กระตุ ้นกระบวนกำรอักเสบในร่ำงกำยลดลง อย่ำงไร
ก็ตำมกำรขจัดสำร β2 microglobulin ด้วยวิธี convection 
ให้ประสิทธิภำพสูงสุดขึ้นกับกำรเลือกใช้ตัวกรองที่มีคุณสมบัติ
สัมประสิทธ์ิกำรกรองที่สูง และอัตรำกำรไหลของเลือดกับอัตรำ 
ของสำรน�้ำทดแทนที่เหมำะสม20 
 ในระยะหลังเริ่มมีกำรศึกษำเกี่ยวกับปัจจัยที่มีผลต่ออัตรำ 
กำรเกิดภำวะโรคหัวใจและหลอดเลือด ภำวะ left ventricular  
hypertrophy (LVH) และภำวะหัวใจล้มเหลวในผู้ป่วยไตวำยเรื้อรัง 
พบว่ำมีควำมสัมพันธ์กับระดับ fibroblast growth factor-23 
(FGF-23) ที่สูงขึ้น (ขนำดโมเลกุล 22,500 ดำลตัน) มีกำรศึกษำ
เปรียบเทียบกำรท�ำ HDF เวลำ 4 ช่ัวโมง กับกำรท�ำ extended 
conventional HD เวลำ 8 ช่ัวโมง พบว่ำ FGF-23 ถูกขจัดโดย 
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วิธีกำรฟอกเลือดด้วย HDF มำกกว่ำ21 ส่วนผลต่ออำกำรทำงคลินิก
ต้องศึกษำต่อไปในระยะยำว
 ผลทำงคลินิกอีกประกำรท่ีส�ำคัญได้แก่ภำวะโภชนำกำรของ 
ผู ้ป ่วยดีขึ้นในระยะยำวเมื่อได้รับกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF  
สำเหตุน่ำจะเป็นจำกกำรท่ีสำมำรถขจัดสำรท่ีมีผลท�ำให้ผู ้ป่วย 
เบื่ออำหำร เช่น leptin ได้มำกขึ้น
 สำรอีกกลุ ่มหน่ึงท่ีถูกขจัดได้มำกข้ึนด้วยวิธี HDF คือสำร 
ที่จับกับโปรตีน สำรน้ีถึงแม้ว่ำขนำดไม่ใหญ่มำก แต่มีกำรจับกับ
โปรตีน ท�ำให้ขจัดออกด้วยวิธี hemodialysis ได้น้อย สำรกลุ่มนี้ 
เช่น indoxyl sulfate, p-cresol sulfate สำรนี้เกิดจำกกระบวน 
กำร fermentation ที่ผนังล�ำไส้โดยแบคทีเรียประจ�ำถิ่นและ 
มีกำรเปลี่ยนแปลงที่ตับตำมมำ หลังจำกนั้นจะสะสมในร่ำงกำยเมื่อ
กำรท�ำงำนของไตลดลง สำรที่สูงนั้นสัมพันธ์กับอัตรำกำรเสียชีวิต
จำกโรคหัวใจและหลอดเลือดและกำรเกิดเส้นฟอกเลือดมีหินปูน
แคลเซียม ซึ่งกำรขจัดสำรน้ีต้องอำศัยกระบวนกำร convection 
เป็นหลัก โดยข้อมูลจำก REDERT study พบว่ำกำร online HDF 
สำมำรถขจัดสำรกลุ่มน้ีได้ดีกว่ำ low-flux HD อย่ำงชัดเจน22 
อย่ำงไรก็ตำมกำรขจัดสำรกลุ่มนี้จะดีมำกขึ้นอีกถ้ำเลือกใช้ตัวกรอง
ที่ขนำดใหญ่พิเศษ หรือตัวกรองที่มีคุณสมบัติพิเศษกลุ่ม protein-
permeable membrane
 นอกจำกนี้ยังพบสำรในกลุ ่มใหม่ๆท่ีพบว่ำมีควำมสัมพันธ ์
กับกระบวนกำรอักเสบและกำรเกิดผังพืดในร่ำงกำย ส่งผลให้เกิด 
ภำวะ endothelial dysfunction และน�ำไปสู่โรคหัวใจและ 
หลอดเลือด เกิดภำวะ atherosclerosis มำกข้ึน เช่น YKL-40 
(chitinase-3-like protein 1, or human cartilage glycopro-
tein-39) เป็นไกลโคโปรตีน ขนำดโมเลกลุประมำณ 40,000 ดำลตัน,  
connective tissue growth factor (CTGF) ขนำดโมเลกุล
ประมำณ 38,000 ดำลตัน โดยสำรท้ังสองสัมพันธ์กับอัตรำกำร 
เสียชีวิตท่ีสูงขึ้นอย่ำงชัดเจน และพบว่ำกำรท�ำ online HDF  
สำมำรถลดระดับของสำรกลุ่มน้ีได้มำกขึ้นเม่ือเทียบกับกำรฟอก
เลอืดปกติ23, 24 และสำรกลุม่ transthyretin (ขนำด 55,000 ดำลตนั)  
เป็นโปรตีนที่ท�ำหน้ำที่เกี่ยวกับกำรขนส่งในเลือดและน�้ำไขสันหลัง 
(เดิมเรียก prealbumin) พบว่ำมีปริมำณเพ่ิมขึ้นในผู ้ป ่วย 
ไตวำยเรื้อรัง ไปยับยั้งกระบวนกำร transferrin endocytosis และ  
erythropoiesis ซ่ึงผู ้ป ่วยท่ีท�ำ HDF พบว ่ำมีระดับของ  
transthyretin ที่ต�่ำกว ่ำและเกิดภำวะซีดลดลง เนื่องจำก
ท�ำให้กระบวนกำร transferrin endocytosis เกิดมำกขึ้น  
เกิดกระบวนกำร erythropoiesis ตำมมำนั่นเอง25

 3. ผลต่อกำรเกิดภำวะควำมดันเลือดต�่ำขณะฟอกเลือด
 พบว่ำกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF สำมำรถลดกำรเกิดภำวะ 
ควำมดันเลือดต�่ำขณะฟอกเลือด (intradialytic hypotension) ได้  
ซึง่เหตผุลส่วนหนึง่เกดิจำกกำรเปลีย่นแปลงของอณุหภมูใินร่ำงกำย

เกิดน้อยกว่ำในผู้ป่วย hemodialysis ปกติ เพรำะควำมร้อนที่ 
เ กิดขึ้นถูกสำรน�้ำที่ทดแทนซึ่ งมีอุณหภูมิที่ต�่ ำกว ่ำไปชดเชย  
นอกจำกน้ีอำจเกิดจำกกำรมี positive sodium balance จำก  
Donnan effect เน่ืองจำกปริมำณของโซเดียมในน�้ำยำที่ใช้ 
ในกำรฟอกเลือดกับสำรน�้ำทดแทนไม่แตกต่ำงกันนัก รวมท้ังอำจ 
มีบำงส่วนเกิดจำกกำรท่ีขจัดสำรที่มีฤทธิ์ขยำยหลอดเลือดออกได้
มำกขึ้น26

 4. ผลต่อโรคหัวใจและหลอดเลือดและภำวะ vascular  
calcification
 จำกที่กล่ำวมำข้ำงต้นว่ำกำรฟอกเลือดด้วยวิธี HDF สำมำรถ
เพิ่มกำรขจัดของเสียทั้งโมเลกุลขนำดเล็กและขนำดกลำงได้ดีขึ้น  
ลดกระบวนกำรอกัเสบทีเ่กดิขึน้ในร่ำงกำย ส่งผลให้ hemodynamic  
stability โดยเฉพำะในขณะที่ท�ำกำรฟอกเลือดมำกขึ้น ท�ำให้เกิด
กำรเปล่ียนแปลงทำงด้ำนโครงสร้ำงและกำรท�ำงำนของหัวใจลดลง  
ในที่สุดจะส่งผลให้สำมำรถลดอัตรำกำรเจ็บป่วยและอัตรำกำรเสีย
ชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือดได้13 จำกกำรศึกษำพบว่ำกำร
ท�ำ high efficiency HDF สัมพันธ์กับกำรมีค่ำ high sensitivity 
cardiac troponin-T (hs-TnT) ที่คงที่มำกกว่ำ low-flux HD  
ซึ่งพบว่ำมีกำรเพิ่มขึ้นของค่ำ hs-TnT อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ27  
ผลของ HDF ต่อทำงด้ำนหวัใจและหลอดเลอืด ช่วยใน 3 ปัจจยัหลกั 
ได้แก่ กำรลดกระบวนกำรอักเสบ กำรช่วยรักษำปัสสำวะท่ีเหลือ 
ให้คงอยู่ และกำรท�ำให้ควำมดันโลหิตเสถียรตลอดระยะเวลำฟอก 
จึงท�ำให้ผลลัพธ์ทำงด้ำนโรคหัวใจและหลอดเลือดโดยรวมดีขึ้น
  อย่ำงไรกต็ำมข้อมลูกำรศกึษำเกีย่วกบัอตัรำกำรเสียชวีติโดยรวม
และจำกโรคหวัใจและหลอดเลอืด ยงัมคีวำมไม่สอดคล้องกนัท้ังหมด  
รวมท้ังในกำรศึกษำหลักมีผู้ป่วยกลุ่มที่เป็น prevalent dialysis  
อยู่พอสมควร ซึ่งอำจส่งผลต่อผลลัพธ์ของกำรรักษำ จึงมีกำรศึกษำ
ที่มุ่งเน้นเฉพำะกลุ่มผู้ป่วยที่เพิ่งได้รับกำรรักษำด้วยกำรฟอกเลือด
มำน้อยกว่ำ 3 เดือน (incident dialysis) พบว่ำ HDF สำมำรถลด
ทั้งอัตรำกำรเสียชีวิตโดยรวมและอัตรำกำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจ
และหลอดเลือดได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติถึงร้อยละ 24 และ  
33 ตำมล�ำดับ โดยพบว่ำสัมพันธ์กับอัตรำกำรให้สำรน�้ำทดแทน  
หรือ replacement volume มำกกว่ำ 23.45 ลิตร/ครั้ง28

 ในส่วนของกำรเกิด vascular calcification กำรท�ำ mixed 
dilution online HDF สำมำรถขจัดสำรที่เก่ียวกับกระบวน  
กำรอกัเสบ เช่น CRP, IL-6 ได้มำกขึน้ ซึง่สำรเหล่ำนัน้มคีวำมสมัพนัธ์
กับภำวะ endothelial dysfunction และข้อมูลจำกกำรดู pulse 
wave velocity aortic augmentation index ในกำรเปรยีบเทยีบ
ระหว่ำง HD และ HDF พบว่ำกลุ่มที่ได้รับกำรท�ำ HDF มี pulse 
wave velocity ที่ต�่ำกว่ำ รวมทั้งค่ำ augmentation index และ 
diastolic reflection area ต�่ำกว่ำด้วย แสดงถึงภำวะ arterial 
stiffness ที่ลดลง29

Journal of the Nephrology Society of Thailand  11



 5. ผลต่อกำรท�ำงำนของไตทีเ่หลอื (residual renal function)
 กำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่เป็นสิ่งที่ส�ำคัญมำกในผู้ป่วยไตวำย 
เรื้อรัง จำกข้อมูล systematic review และ meta-analysis 
พบว่ำ HDF สำมำรถรักษำกำรท�ำงำนของไตที่เหลือได้ดีกว่ำเมื่อ
เทียบกับ low-flux HD แต่ข้อมูลอำจมีข้อจ�ำกัดเน่ือง จำกผู้ป่วย 
ส่วนใหญ่ไม่ได้ท�ำ HDF ตั้งแต่เริ่มแรก ส่วนใหญ่ผ่ำนกำรท�ำ HD  
มำก่อน30

 6. ผลต่อภำวะทุพโภชนำกำร 
 ภำวะทพุโภชนำกำรและภำวะขำดพลงังำนและโปรตนี (protein 
energy wasting) พบได้บ่อยในผู้ป่วยฟอกเลือด สำเหตุอำจเกิด 
จำกกำรรับประทำนอำหำรที่ลดลง ซึ่งมีสำเหตุจำกของเสียยูรีมิก
ที่คั่งค้ำงในร่ำงกำยโดยเฉพำะกลุ่มที่เป็น anorexic substances 
กำรสูญเสียกำรท�ำงำนของไตเม่ือได้รับกำรฟอกเลือดไประยะยำว 
กำรอกัเสบเรือ้รงัในร่ำงกำยหรอืโรคร่วมต่ำงๆของผูป่้วยเอง เป็นต้น  
ข้อมูลจำก the protein stores preservation study (PESET)  
พบว่ำกำรท�ำ HDF ท�ำให้ผู ้ป ่วยมีควำมอยำกอำหำรมำกขึ้น  
เนื่องจำกสำมำรถลดสำรท่ีเกิดจำกกระบวนกำรอักเสบจำกกำร 
คั่งของเสียยูรีมิก และช่วยรักษำมวลกล้ำมเนื้อ ซึ่งเป็นกำรช่วยลด 
ภำวะทุพโภชนำกำรและภำวะขำดพลังงำนและโปรตีนลงได้31  
ขณะเดยีวกนัก็สำมำรถช่วยเพิม่ระดับโปรตนีแอลบูมนิและช่วยเรือ่ง
ภำวะโลหติจำงร่วมด้วย แต่มข้ีอควรระวงัเรือ่งของกำรสญูเสยีโปรตนี
และ amino acid ในระหว่ำงกระบวนกำรฟอกจำกกำรที่ใช้ high 
convective volume โดยเฉพำะในกลุ่ม pre-dilution31

 ส�ำหรับประเทศไทยอ้ำงอิงตำมคู่มอืกำรรักษำด้วยกำรฟอกเลอืด
และกำรกรองพลำสมำส�ำหรับผู้ป่วยโรคไต พ.ศ. 2561 ได้กล่ำวถึง 
ภำวะที่อำจพิจำรณำกำรฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน33  
ดังนี้
 1. ผู ้ป ่วยมีอำกำรและอำกำรแสดงทำงคลินิกที่เข ้ำได้กับ 
ภำวะที่เกิดจำกกำรสะสมของสำร amyloid (dialysis-related 
amyloidosis)
 2. ผูป่้วยโรคหวัใจและหลอดเลอืดทีม่คีวำมไม่เสถยีรของระบบ
ไหลเวียนโลหิตเกิดขึ้นบ่อยระหว่ำงกำรฟอกเลือด แม้ได้รับกำร
ประเมินและรักษำตำมมำตรฐำนอย่ำงเต็มที่

 3. ผู ้ป่วยมีภำวะซีดที่ไม่ตอบสนองต่อยำกระตุ ้นเม็ดเลือด 
ขนำดสูงและไม่พบสำเหตุอื่น ๆ รวมถึงได้รับกำรตรวจทำงระบบ 
ทำงโลหิตวิทยำอย่ำงครบถ้วนแล้ว
 4. ผู้ป่วยมีภำวะทุพโภชนำกำร ร่วมกับกำรคั่งของสำรโมเลกุล
ขนำดกลำงและใหญ่ โดยตรวจพบระดับ β2 microglobulin 
มำกกว่ำ 27.5 ไมโครกรัม/ลิตร และไม่พบสำเหตุอื่น ๆ

การพิจารณาฟอกเลือดด้วยวิธีฮีโมไดอะฟิวเตรชัน
  แนวทำงจำกประเทศอังกฤษเก่ียวกับกำรฟอกเลือด (Renal 
Association Clinical Practice Guideline on Hemodialysis)  
แนะน�ำว่ำส�ำหรับคนไข้ท่ีมีปัสสำวะเหลือน้อย ควรพิจำรณำ 
กำรฟอกเลือดโดยใช้ตัวกรองชนิด high-flux (1B) และข้อบ่งชี ้
ในกำรท�ำ HDF เมื่อผู้ป่วยมีปัญหำควำมดันโลหิตต�่ำขณะฟอกเลือด
แบบเป็นซ�้ำ (refractory) และในผู้ป่วยท่ีมีกำรพยำกรณ์โรคที่ด ี
แต่ยังไม่สำมำรถท�ำกำรปลูกถ่ำยไตได้  (2B)32

สรุป
 กำรรักษำด้วยกำรบ�ำบัดทดแทนไตเพื่อให้ผู ้ป ่วยมีอัตรำ 
กำรรอดชีวิตสูงขึ้นและคุณภำพชีวิตที่ดีมำกขึ้น ในปัจจุบันได้ม ี
กำรพัฒนำวิธีกำรฟอกเลือดให้มำกขึ้น เพื่อให้บรรลุจุดมุ่งหมำยนี้ 
โดยเฉพำะกำรใช้หลักของกระบวนกำรแพร่ ร่วมกบักระบวนกำรพำ 
ท�ำให้สำมำรถขจัดของเสียที่คั่งในเลือดผู้ป่วยได้มำกข้ึนใกล้เคียง
กับไตปกติมำกที่สุด น�ำมำซึ่งอัตรำกำรรอดชีวิตที่เพิ่มมำกขึ้น  
ซึ่งปัจจุบันได้มีกำรศึกษำขนำดใหญ่ได้พิสูจน์ถึงผลทำงคลินิกต่ำงๆ
ทีด่ขีึน้ อย่ำงไรก็ตำมยงัต้องรอข้อมลูกำรศกึษำมำสนบัสนนุเพิม่เตมิ
ในระยะยำวต่อไป
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Catheter-related bloodstream infection

Review Article

Piched Pipatsamut, Treechda Chamradpan
Division of Nephrology, Department of Medicine,

Maharat Nakhon Ratchasima Hospital

Abstract
 Catheter-related blood stream infections (CRBSI) are among the common complications encountered in  
patients with end stage renal disease (ESRD) who received hemodialysis with central venous catheters. CRBSI  
can cause disability, increased morbidity and mortality, longer length of hospital stays as well as increased health 
care costs in these patients. Here in, we reviewed with regard to definition, the mechanism of infection, the  
etiology and organisms involved, the types of infections, the treatment of CRBSI, and the preventive measures. As 
of today, previous studies demonstrate many preventive measures e.g., use of antibiotic locks, shower safety, nares 
decolonization, and using chlorhexidine caps. The aim of all these preventive measures is to decrease the rate of 
infection with proper efficiency, cost-effectiveness, and convenience without increasing in the incidence of antibiotic 
resistance nor decreasing in duration of use of catheters. All preventive measure should be applied to everyday 
practice in hemodialysis unit.

Keywords: catheter-related bloodstream infections
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การติดเชื้อที่สัมพันธ์กับสายสวนหลอดเลือด

พิเชฐ พิพัฒน์สมุทร, ตรีชฎา จ�ารัสพันธุ์
หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา

บทคัดย่อ
 กำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด (catheter-related bloodstream infections) เป็นภำวะแทรกซ้อน 
ที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไตวำยระยะสุดท้ำย (end-stage renal disease) ที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไตด้วยวิธีกำรฟอกเลือดผ่ำน 
ทำงสวนหลอดเลือด ซ่ึงส่งผลกระทบต่อภำวะทุพพลภำพ กำรเสียชีวิต ระยะเวลำกำรนอนโรงพยำบำล ตลอดจนค่ำใช้จ่ำยที่เพิ่มขึ้น  
โดยในบทควำมนี้ได้กล่ำวถึง ค�ำจ�ำกัดควำม กลไกกำรติดเชื้อ ชนิดของเชื้อที่เป็นสำเหตุ แนวทำงปฏิบัติในกำรดูแลรักษำผู้ป่วยที่ติดเชื้อ 
และกำรป้องกนั ซึง่ในปัจจบุนัมข้ีอมลูจำกหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ใหม่ ๆ  เช่น กำรให้ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวนหลอดเลือด (antibiotic lock) 
กำรอำบน�้ำ (shower safety) กำรลดกำรสะสมของเชื้อโรคในโพรงจมูก (nares decolonization) และกำรใช้ฝำปิดส่วนปลำยสำยสวน
ที่เคลือบด้วยยำฆ่ำเชื้อ (chlorhexidine cap) เป็นต้น โดยมีเป้ำหมำยเพื่อลดกำรติดเชื้ออย่ำงมีประสิทธิภำพบนพื้นฐำนของควำมคุ้มค่ำ 
ควำมสะดวก ตลอดจนไม่เกิดผลเสยีในระยะยำว เช่น กำรเกดิเช้ือดือ้ยำ หรอือำยขุองสำยสวนหลอดเลอืดทีส่ัน้ลง และสำมำรถน�ำไปประยกุต์
ใช้ทำงเวชปฏิบัติได้
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Review Article

บทน�า
 กำรรักษำผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำย (end stage kidney  
disease, ESRD) ในปัจจุบันคือ กำรบ�ำบัดทดแทนไต ซึ่งม ี
หลำยวิธี กำรบ�ำบัดทดแทนไตด้วยกำรฟอกเลือดเป็นวิธีที่ได้รับ 
ควำมนิยม โดยกำรฟอกเลือดผ่ำนหลอดเลือดของผู ้ป ่วยเอง  
(arteriovenous fistula, AVF) นับเป็นวิธีมำตรฐำนและมีควำม
เหมำะสมทีส่ดุ อย่ำงไรก็ตำม พบว่ำในผูป่้วยบำงกลุม่ยงัมคีวำมจ�ำเป็น
ต้องใช้กำรฟอกเลอืดผ่ำนทำงสำยสวนหลอดเลอืดชัว่ครำว เนือ่งจำก
มีข้อจ�ำกัดที่จ�ำเป็นต้องฟอกเลือดก่อนระยะเวลำในกำรรอกำร 
ผ่ำตัดเตรียมเส้นเลือดในผู้ป่วยสูงอำยุ ผู้ป่วยท่ีมีโรคร่วมหลำยโรค 
โดยเฉพำะโรคหัวใจท�ำให้ผู้ป่วยไม่สำมำรถทนต่อกำรผ่ำตัดได้ หรือ
ในผู้ป่วยที่มีข้อห้ำมในกำรผ่ำตัด อีกท้ังผู้ป่วยบำงรำยมีลักษณะ
เส้นเลือดทีไ่ม่เหมำะเป็นต้น ดงันัน้ในผูป่้วยกลุม่นีจึ้งมคีวำมจ�ำเป็นที่
ต้องใช้วธิกีำรฟอกเลอืดผ่ำนทำงสำยสวนหลอดเลอืดแทน จำกข้อมลู
ของผูป่้วยโรคไตในประเทศสหรฐัอเมริกำ (US Renal DATA report) 
ปี ค.ศ. 2018 พบว่ำยงัมผีูป่้วยโรคไตเรือ้รงัท่ีได้รบักำรฟอกเลือดผ่ำน
ทำงสำยสวนหลอดเลือดติดต่อกันอย่ำงน้อย 1 ปีถึงร้อยละ 36.31 

 โดยทัว่ไปสำมำรถแบ่งชนดิของสำยสวนหลอดเลือดตำมลกัษณะ
กำรใช้งำนได้สองชนิด ชนิดแรกคือสำยสวนหลอดเลือดชนิดใช้
ชั่วครำว (non-tunneled catheter) ใช้ในผู้ป่วยที่มีควำมจ�ำเป็น
ต้องได้รับกำรฟอกเลือดทันทีในภำวะฉุกเฉิน โดยในกรณีนี้แพทย ์
ผูด้แูลคำดกำรณ์ว่ำจะท�ำกำรฟอกเลอืดให้กบัผูป่้วยเป็นระยะเวลำสัน้ 
ไม่เกิน 3-4 สัปดำห์ เนื่องจำกกำรใช้สำยสวนหลอดเลือดชนิดนี้ 
มีโอกำสเกิดกำรติดเช้ือได้สูง ชนิดที่สองคือสำยสวนหลอดเลือด
ชนิดใช้ถำวร (tunneled catheter) ใช้ในกำรฟอกเลือดผู้ป่วย 
โรคไตเรือ้รงัระยะสดุท้ำยทีม่กีำรวำงแผนเพ่ือรบักำรบ�ำบดัทดแทนไต 
ด้วยกำรฟอกเลือดระยะยำวต่อไป โดยมีข้อแตกต่ำงจำกสำยสวน
หลอดเลือดชนิดชั่วครำวคือ มีส่วนต่อของสำยสวนที่ลอดใต้ผิวหนัง 
(tunnel) และมีปุม่นนู (cuff) เพือ่ท�ำหน้ำท่ีเป็นตวัป้องกนักำรเลือ่น
หลุดและกำรติดเชื้อที่มำตำมแนวของสำยจำกภำยนอก โดยท่ัวไป
สำยลกัษณะน้ีจะมรีะยะเวลำกำรใช้งำน 6 เดือนถึง 1 ปี โดยระหว่ำงนี ้
ผูป่้วยต้องไปท�ำกำรผ่ำตดัเพือ่ท�ำเส้นเลอืดถำวรต่อไป กำรฟอกเลอืด 
ผ่ำนทำงสำยสวนหลอดเลือดเป็นระยะเวลำนำนมักจะท�ำให้เกิด
ภำวะแทรกซ้อนตำมมำ เช่น กำรติดเช้ือไม่ว่ำจะเป็นที่ต�ำแหน่ง 
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ปลำยเปิดสำยสวนภำยนอก (exit site infection) ต�ำแหน่งสำย 
สวนหลอดเลือด (tunnel) หรือกำรติดเชื้อในกระแสเลือด  
(catheter-related bloodstream infections, CRBSI)  
กำรเกิดกำรอุดตันของลิ่มเลือดในหลอดเลือดด�ำ (thrombosis)  
และกำรเลื่อนหลุดของสำยสวนหลอดเลือด เป็นต้น
 กำรติดเชื้อในกระแสเลือดท่ีสัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด 
(CRBSI) เป็นภำวะแทรกซ้อนที่มีควำมส�ำคัญที่สุด เนื่องจำก 
พบได้บ่อย ส่งผลกระทบต่อทุพพลภำพและอัตรำกำรเสียชีวิต 
ของผู้ป่วย โดยพบว่ำผู้ป่วยที่ฟอกเลือดผ่ำนสำยสวนหลอดเลือด
มีอุบัติกำรณ์กำรติดเชื้อสูงกว่ำผู ้ป่วยที่ฟอกเลือดผ่ำน AVF ถึง  
8 เท่ำ2 และในผู้ป่วยกลุ่มนี้จะมีกำรติดเช้ือในกระแสเลือดตำมมำ 
ส่งผลให้ต้องนอนพักรักษำตัวในโรงพยำบำลเฉลี่ย 12-26 วัน 
ทั้งนี้ขึ้นกับชนิดของเช้ือ และมีอัตรำกำรเสียชีวิตเพิ่มมำกขึ้นถึง
ร้อยละ 273 จำกข้อมูลในข้ำงต้นท�ำให้กำรติดเชื้อในกระแสเลือด
ที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด ถือว่ำมีควำมส�ำคัญโดยเป็น 
ตัวชี้วัด (key performance indicators, KPI) ตัวหนึ่งที่ใช้ 
ประเมินผลกำรด�ำเนินงำนของศูนย์ฟอกไตเทียม (hemodialysis 
unit) โดยค่ำที่ยอมรับได้คือ น้อยกว่ำ 3.5 รำยต่อจ�ำนวน 1,000 วัน 
ที่ใส่สำย (per 1,000 catheter-days)4 ในปัจจุบันกำรดูแลผู้ป่วย 
ในกลุ่มนี้ยังมีควำมส�ำคัญอย่ำงยิ่ง ผู ้เขียนจึงมีควำมประสงค์ 
ที่จะทบทวนวรรณกรรม แนวทำงปฏิบัติ และกำรศึกษำที่เกี่ยวกับ
กำรติดเชื้อที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด โดยประโยชน์ที่ได้
รับจะมุ่งเน้นไปดูแลผู้ป่วยที่ใส่สำยสวนหลอดเลือดทั้งในด้ำนกำร
วนิจิฉยั กำรป้องกนั และกำรรกัษำ เพือ่น�ำไปประยกุต์ใช้บนพืน้ฐำน
ในเวชปฏิบัติต่อไป

ค�าจ�ากัดความ5 
 1. กำรติดเชื้อที่บริเวณรูเปิดทำงออกของสำยสวนหลอดเลือด 
(exit site infection) 
 คือลักษณะกำรติดเช้ือบริเวณผิวหนังบริเวณรอบรูเปิดทำงออก
ของสำยสวนหลอดเลือด จะไม่ลึกเข้ำไปตำมแนวของสำยสวน
มำกกว่ำ 2 เซนติเมตร หรือ ไม่เกินปุ่มนูน (cuff) โดยผิวหนัง 
โดยรอบมีลักษณะบวม แดง ร้อน กดเจ็บ อำจจะมีหนอง หรือ 
มีไข้ร่วมด้วย กำรติดเชื้อลักษณะน้ีอำจมีกำรติดเชื้อในกระแส 
เลือดร่วมด้วยหรือไม่ก็ได้
 2. กำรตดิเชือ้ท่ีบรเิวณสำยสวนหลอดเลอืด (tunnel infection)
 คือลักษณะกำรติดเช้ือตลอดตำมแนวของสำยสวนหลอดเลือด 
(tunnel) โดยต�ำแหน่งจะลกึกว่ำ 2 เซนตเิมตรนบัจำกรเูปิดทำงออก 
หรอืลกึกว่ำปุม่นนู (cuff) สำมำรถเห็นลกัษณะกำรอกัเสบของผวิหนงั
ตำมแนวของสำย มลีกัษณะบวม แดง ร้อน กำรติดเชือ้ลกัษณะนีอ้ำจ
มีกำรติดเชื้อในกระแสเลือดร่วมด้วยหรือไม่ก็ได้
 3. กำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนเข้ำหลอด

เลือด (catheter-related bloodstream infection)
 คือลักษณะกำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่มีสำเหตุเริ่มต้นมำจำก
กำรติดเชื้อบริเวณสำยสวนเข้ำหลอดเลือดน�ำมำก่อน ส�ำหรับเกณฑ์
ในกำรวินิจฉัยมีดังต่อไปนี้6 
  3.1 มีอำกำรที่สงสัยว่ำมีกำรติดเชื้อในกระแสเลือด คือ  
ไข้ (อุณหภูมิสูงกว่ำ 37.5 องศำเซลเซียส) หนำวสั่น ซึมหรือสับสน 
หรือควำมดันโลหิตช่วงบนต�่ำกว่ำ 90 มิลลิเมตรปรอท โดยควำมดัน
โลหิตปกติมำก่อน 
  3.2 มีข้อมูลยืนยันว่ำมีกำรติดเชื้อในกระแสเลือดจริงจำก
ผลเพำะเช้ือ เช้ือที่พบเป็นเช้ือชนิดเดียวกันทั้งจำกกำรเก็บตัวอย่ำง
เลือดจำกต�ำแหน่งสำยสวนหลอดเลือดและต�ำแหน่งเส้นเลือด 
ส่วนปลำย โดยระยะเวลำกำรขึ้นเชื้อที่เก็บจำกต�ำแหน่งสำยสวน
หลอดเลือดต้องขึ้นก่อนต�ำแหน่งเส้นเลือดส่วนปลำยอย่ำงน้อย 
2 ชั่วโมง หรือ เพำะเชื้อจำกสำยสวนหลอดเลือดพบปริมำณเชื้อ
มำกกว่ำ 15 colony-forming units (CFU) 
  3.3 ไม่มีสำเหตุอื่นที่อธิบำยกำรติดเชื้อในกระแสเลือดนี้ได้

กลไกการติดเชื้อ
 กลไกกำรติดเช้ือของสำยสวนหลอดเลือดสำมำรถแบ่งได้  
4 ลักษณะคือ7 
 1. กำรติดเชื้อผ่ำนทำงผิวหนัง (skin colonization) กลไก 
กำรติดเชื้อลักษณะนี้เป็นสำเหตุที่พบบ่อยที่สุด โดยเช้ือโรคอำจ 
ปนเปื้อนมำจำกทำงผิวหนังของผู้ป่วยเอง หรือจำกมือของบุคลำกร
ทำงกำรแพทย์ที่ท�ำกำรต่อสำยก่อนท�ำกำรฟอกเลือด เชื้อโรค 
จะเคลื่อนที่มำตำมแนวสำยเข้ำสู่หลอดเลือดและกระแสเลือดต่อไป 
ส�ำหรับชนิดของเชื้อที่เป็นสำเหตุจะเป็นเช้ือที่พบทั่วไปตำมผิวหนัง 
ตัวอย่ำงเช่น Staphylococcus aureus, coagulase-negative 
staphylococci เป็นต้น
 2. กำรติดเชื้อจำกภำยในของสำยฟอก (intraluminal  
contamination) กลไกกำรติดเชื้อลักษณะนี้ สำเหตุมำจำก 
มกีำรปนเป้ือนภำยในของสำยสวนหลอดเลอืดจำกเชือ้โรคภำยนอก 
อำจเกิดจำกควำมไม่สะอำดของอุปกรณ์ตั้งแต่แรกหรือพบภำยหลัง
โดยเฉพำะต�ำแหน่งข้อต่อ (hub) ที่มีโอกำสปนเปื้อนได้ง่ำย มีกำร
ท�ำควำมสะอำดอุปกรณ์ไม่เพียงพอ หรือกำรขำดควำมระมัดระวัง
ของบุคคลำกำรทำงกำรแพทย์ระหว่ำงท�ำกำรต่อสำยในเทคนิค
ปรำศจำกเช้ือ (aseptic technique) สุดท้ำยเป็นเหตุให้มีกำร 
ปนเปื ้อนของเชื้อโรคจำกภำยนอกเข้ำไปในภำยในของระบบ 
สำยสวนหลอดเลือด
 3. กำรติดเชื้อที่มำทำงกระแสเลือดมำจำกต�ำแหน่งอื่นใน
ร่ำงกำย (hematogenous seeding) กลไกกำรติดเช้ือลักษณะนี้  
สำเหตุมำจำกกำรมีกำรติดเชื้อที่ต�ำแหน่งอื่นก่อน แล้วมีกำรแพร่
กระจำยเชื้อผ่ำนมำทำงกระแสเลือดมำสู ่กำรติดเชื้อที่ต�ำแหน่ง 
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สำยสวนหลอดเลือดตำมมำ โดยสำเหตุกำรติดเช้ือแรกเริ่มที่พบได้
บ่อยคือ กำรติดเชื้อของระบบทำงเดินอำหำร 
 4. กำรตดิเชือ้จำกกำรปนเป้ือนมำในสำรละลำย กลไกกำรตดิเชือ้ 
ลักษณะนี้สำเหตุเกิดจำกมีเช้ือปนเปื้อนมำกับสำรละลำยท่ีใช้ใน
ระบบกำรฟอกเลือด เช่น สำรละลำยเฮปปำริน (heparin) น�้ำยำ
ฟอกเลือด (dialysate fluid) เป็นต้น โดยสำเหตุของกำรปนเปื้อน
อำจเกิดจำกขั้นตอนกำรผลิต หรือขั้นตอนกำรเตรียมสำรละลำย  
(รูปที่ 1)
 เชื้อแบคทีเรียที่อยู ่บริเวณสำยสวนหลอดเลือดจะสร้ำงเยื่อ 
ไบโอฟิล์ม (biofilm) ซึ่งเป็นลักษณะโครงสร้ำงเพื่อกำรยึดเกำะ
ภำยในสำยสวนหลอดเลือดอย่ำงถำวร โดยขั้นตอนในกำรสร้ำง 
เยื่อไบโอฟิล์ม คือ ขั้นที่หนึ่ง หลังจำกมีกำรใส่สำยสวนหลอดเลือด 
ถ้ำมีกำรปนเปื้อนเชื้อแบคทีเรียหรือมีเชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด
อยู ่ก่อน เชื้อแบคทีเรียจะมีกำรรวมกลุ่มไปเกำะบริเวณภำยใน 
ของสำยสวนหลอดเลือด เกิดปฏิสัมพันธ ์ทำงฟ ิสิกส ์ เคมี  
(physicochemical interaction) ระหว่ำงเชื้อแบคทีเรียกับ 

พื้นผิวเกิดเป็นแรงยึดเกำะ ขั้นที่สอง แบคทีเรียมีกำรยึดเกำะ 
ที่จ�ำเพำะมำกขึ้นโดยไม่สำมำรถไปอยู ่ในสภำวะล่องลอยเป็น 
เซลล์อิสระได้ และสำมำรถเหนี่ยวน�ำ ให้แบคทีเรียชนิดอื่นเข้ำมำ 
ร่วมเกำะพื้นผิวในบริเวณเดียวกันได้ ขั้นที่สำม เมื่อกระบวนกำร
ยึดเกำะเริ่มมีโครงสร้ำงที่แข็งแรงขึ้น แบคทีเรียจะมีกำรแบ่งเซลล์
เพ่ิมจ�ำนวนพร้อมกับสร้ำงสำรพอลิเมอร์ที่เรียกว่ำ extracellular 
polymeric substances (EPS) ซึง่ประกอบด้วย polysaccharide  
กรดนิวคลิอิก และโปรตีน ท�ำหน้ำที่ยึดเกำะและป้องกันเซลล์  
ขั้นที่ส่ี ระยะนี้มีกำรเพิ่มจ�ำนวนเซลล์ภำยในโครงสร้ำงเกิดกำร
ขยำยขนำดใหญ่เป็นไบโอฟิล์มที่สมบูรณ์ (mature biofilm) 
ขัน้ทีห้่ำ เป็นระยะสดุท้ำยมกีำรขบัเอนไซม์ช่วยย่อยสลำยโครงสร้ำง
เรียกกระบวนกำรน้ีว่ำกำรปลดปล่อยเซลล์ (releasing) ท�ำให้ 
เกิดกำรล่องลอยและกำรเกำะติดบนพื้นผิวใหม่ น�ำไปสู่กำรแพร่
กระจำยเชือ้ (distance metastasis) ต่อไป โดยพบว่ำเช้ือแบคทเีรยี 
สำมำรถสร้ำงไบโอฟิล์มได้ภำยใน 24-48 ชั่วโมงภำยหลังมีกำร 
ใส่สำยสวนทำงหลอดเลือด8 

รูปที่ 1 กลไกกำรติดเชื้อของสำยสวนหลอดเลือด 
ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข24

ปัจจัยเสี่ยงต่อการติดเชื้อ
 กำรติดเช้ือของสำยสวนหลอดเลือดมีปัจจัยเสี่ยงด้ำนผู้ป่วยคือ 
อำยุมำก มีโรคเบำหวำน และมีภำวะขำดสำรอำหำร ปัจจัยด้ำน 

สำยสวนหลอดเลือดคือ ต�ำแหน่งของสำยสวนหลอดเลือด โดย 
หลอดเลือดด�ำใหญ่ทีข่ำพบบ่อยทีสุ่ด ระยะเวลำกำรใส่ กำรปนเป้ือน
ขณะขั้นตอนกำรใส่สำย กำรท�ำควำมสะอำด กำรดูแลรักษำ กำร 

ลิ่มเลือดอุดตันภำยใน

Skin

Vein

กำรติดเชื้อผ่ำนมำทำงกระแสเลือด
จำกบริเวณอื่นที่ห่ำงไกล

การติดเชื้อจาก
การปนเปื้อนใน
สารละลายต่างๆ
จากขั้นตอน
 - กำรผลิต
 - กำรผสม

การติดเชื้อผ่านข้อต่อ
 - ผ่ำนจำกผิวหนัง
 - ผ่ำนจำกมือของ
  บุคลำกรทำง
  กำรแพทย์

การติดเชื้อจากปนเปื้อนภายในสายสวนหลอด
เลือดตั้งแต่ก่อนท�าการใส่สาย
 - ผ่ำนจำกผิวหนังผู้ป่วย

การติดเชื้อผ่านทางผิวหนังเข้าไปตามแนวของ
สายสวนหลอดเลือด
 - ผ่ำนจำกผิวหนังผู้ป่วย
 - ผ่ำนจำกมือของบุคลำกรทำงกำรแพทย์
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ต่อวงจร ปัจจัยด้ำนเชื้อคือ มีเชื้อในกระแสเลือด ติดเชื้อดื้อยำ
ปฏิชีวนะ และมีกำรสะสมของเชื้อ Staphylococcus aureus ใน
โพรงจมูก

ชนิดของเชื้อที่เป็นสาเหตุ
 กำรศกึษำของศนูย์ควบคุมและป้องกนัโรคแห่งชำตสิหรฐัอเมรกิำ 
(Centers for Disease Control and Prevention, CDC) ในปี 
ค.ศ. 2011-2014 พบเชือ้โรคทีเ่ป็นสำเหตกุำรตดิเชือ้ในกระแสเลือด
ทีส่มัพนัธ์กบัสำยสวนหลอดเลอืดดงัต่อไปนี้9 coagulase-negative  
staphylococci พบร้อยละ 16.4, Staphylococcus aureus,  
พบร้อยละ 13.2, Enterococcus spp. พบร้อยละ 15.2, Candida  
species พบร้อยละ 13.3, Klebsiella species พบร้อยละ 8.4, 
Escherichia coli พบร้อยละ 5.4, Pseudomonas species  
พบร้อยละ 4

แนวทางการปฏิบัติในการดูแลผู้ป่วยที่ติดเชื้อ
ในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสายสวนหลอดเลือด
 อำกำรแสดงของผู้ป่วยท่ีสงสัยว่ำมีกำรติดเช้ือในกระแสเลือด 
ที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือดในระยะแรกเริ่มคืออำกำรของ 
กำรติดเชื้อในกระแสเลือด ได้แก่ ไข้ ควำมดันโลหิตต�่ำ สับสน 
หรือซึมลง กำรตรวจร่ำงกำยบริเวณสำยสวนหลอดเลือดจะพบ
ลกัษณะผวิหนงัทีม่กีำรอักเสบ คือ ปวด บวม แดง ร้อน มหีนองบริเวณ 
รอบสำยสวน โดยแนวทำงกำรปฏิบัติ คือ อันดับแรกให้เก็บตัวอย่ำง
เลือดเพื่อเพำะเชื้อจำกต�ำแหน่งสำยสวนหลอดเลือดพร้อมกับ 
เก็บจำกต�ำแหน่งหลอดเลือดด�ำส่วนปลำยหรือจำกระบบกำร 
ฟอกเลือด จำกนั้นให้ยำปฏิชีวนะทำงหลอดเลือดด�ำท่ีครอบคลุม
เชื้อที่อำจเป็นสำเหตุโดยทันที จำกนั้นปฏิบัติตำมแนวดังต่อไปนี้10 

การให้ยาปฏิชีวนะ 
 วิธีกำรรักษำด้วยยำปฏิชีวนะตำมควำมรุนแรงของกำรติดเชื้อ 
ดังตารางที่ 1, 2 คือ
 1. กลุม่ทีไ่ม่รนุแรงหรอืไม่มภีำวะแทรกซ้อน (uncomplicated) 
มีลักษณะดังต่อไปนี้คือ มีตอบสนองต่อกำรให้ยำปฏิชีวนะอย่ำง
รวดเร็ว ไม่มีลักษณะกำรติดเชื้อท่ีกระจำยไปสู่อวัยวะอื่น ๆ ของ 
ร่ำงกำย และมีสัญญำณชีพคงที่ กำรรักษำผู้ป่วยในกลุ่มนี้คือ กำรให้ 
ยำปฏชิวีนะทำงหลอดเลอืดด�ำระยะเวลำ 2-3 สปัดำห์ หรอื 4 สัปดำห์ 
ส�ำหรับเชื้อ methicilin-resistant Staphylococcus aureus  
ร่วมกับกำรให้ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวนหลอดเลือด
 2. กลุ ่มที่รุนแรงหรือมีภำวะแทรกซ้อน (complicated)  
มีลักษณะดังต่อไปนี้ สัญญำณชีพไม่คงที่ เช่น ควำมดันโลหิตต�่ำ  
หลังจำกได้ยำปฏิชีวนะที่เหมำะสมแล้วอำกำรไข้หรือกำรติดเช้ือ 
ไม่ทุเลำ มีลักษณะกำรแพร่กระจำยกำรติดเชื้อไปยังต�ำแหน่งอื่น ๆ 

เช่น ลิน้หวัใจ เยือ่หุม้สมอง กระดกูและข้อ กำรรกัษำผูป่้วยในกลุม่นี้ 
คือกำรให้ยำปฏิชีวนะทำงหลอดเลือดด�ำระยะเวลำ 6-8 สัปดำห์

ตารางที่   1 ยำปฏิชีวนะและขนำดที่ ให ้ทำงหลอดเลือดด�ำ 
ในกำรรักษำกำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวน 
หลอดเลือด10 

ตารางที่   2  ยำปฏิชีวนะและขนำดของที่ให ้ค ้ำงในสำยสวน 
หลอดเลือด10 

ชนิดและขนาดของยาปฏิชีวนะ

ครอบคลุมเชื้อ Vancomycin 20 mg/kg และ
Ceftazidime 1 gm หรือ 
Gentamicin 1 mg/kg หลังท�ำ HD

เชื้อแบคทีเรียแกรมลบ Ceftazidime 1 gm หลังท�ำ HD

เชื้อแบคทีเรียแกรมบวก
ที่ไวต่อเมธิซิลิน

Cefazolin 2 gm หลังท�ำ HD

เชื้อแบคทีเรียแกรมบวก
ที่ดื้อต่อเมธิซิลิน

Vancomycin 1 gm infused 
ชั่วโมงสุดท้ำยของกำรท�ำ HD

ชนิดและขนาดของยาปฏิชีวนะ

ครอบคลุมเชื้อ Vancomycin 1 ซีซีในน�้ำเกลือ 5 ซีซี 
ผสม Ceftazidime 0.5 ซีซีในน�้ำเกลือ 
10 ซีซี ผสม Heparin 500 ยูนิต

เชื้อแบคทีเรียแกรมลบ Ceftazidime 0.5 ซีซใีนน�ำ้เกลอื 10 ซีซี  
Heparin 1,000 ยูนิต

เชื้อแบคทีเรียแกรมบวก
ที่ไวต่อเมธิซิลิน

Cefazolin 1 ซีซีในน�้ำเกลือ 20 ซีซี 
ผสม Heparin 1,000 ยูนิต

เชื้อแบคทีเรียแกรมบวก
ที่ดื้อต่อเมธิซิลิน

Vancomycin 1 ซีซีในน�้ำเกลือ 5 ซีซี 
ผสม Heparin) 1,000 ยูนิต

การจัดการสายสวนทางหลอดเลือด 
 กำรจัดกำรสำยสวนทำงหลอดเลือดตำมควำมรุนแรงของกำร 
ติดเชื้อ คือ
 1. กลุ่มที่สำมำรถเก็บสำยสวนทำงหลอดเลือดไว้ คือ กลุ่มท่ี
อำกำรดีขึ้นอย่ำงรวดเร็วหลังจำกได้ยำปฏิชีวนะ กลุ่มที่สัญญำณชีพ
คงที ่กลุม่ทีไ่ม่มกีำรแพร่กระจำยกำรติดเชือ้ไปอวยัวะต�ำแหน่งอืน่ ๆ   
ร่วมกับไม่มีกำรติดเช้ือบริเวณรูเปิดภำยนอกและบริเวณสำยสวน
หลอดเลือด
 2. กลุ่มที่ใช้วิธีกำรเปล่ียนสำยสวนทำงหลอดเลือด คือ กลุ่ม
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ที่จ�ำเป็นต้องรักษำสำยสวนหลอดเลือดไว้เน่ืองจำกมีข้อจ�ำกัดใน 
กำรเปิดเส้นเลือดด้วยวิธีอื่น ๆ  โดยมีลักษณะดังต่อไปนี้คือ หลังจำก
ได้รับยำปฏิชีวนะทำงหลอดเลือดด�ำที่เหมำะสมแล้วไม่มีไข้ภำยใน
ระยะเวลำ 48-72 ชั่วโมง หลังเริ่มกำรรักษำสัญญำณชีพคงที่ตลอด  
และไม่พบลกัษณะกำรแพร่กระจำยกำรตดิเชือ้ไปยงัอวยัวะต�ำแหน่ง 
อื่น ๆ ร่วมกับไม่มีกำรติดเช้ือบริเวณรูเปิดภำยนอกและบริเวณ 
สำยสวนหลอดเลือด
 3. กลุม่ทีต้่องเอำสำยสวนทำงหลอดเลอืดออก คอื กลุม่ทีต่ดิเชือ้

รุนแรง (severe sepsis) หรือมีภำวะแทรกซ้อนร่วม โดยมีลักษณะ 
ดงัต่อไปนี ้มสีญัญำณชพีจรไม่คงที ่มกีำรตดิเชือ้บรเิวณรเูปิดภำยนอก
หรือสำยสวนหลอดเลือดร่วมด้วย หลังจำกได้รับยำปฏิชีวนะ 
ทำงหลอดเลอืดด�ำทีเ่หมำะสมแล้ว 48-72 ชัว่โมงยงัมไีข้ ผลเพำะเชือ้ 
ยังพบเช้ืออยู่ตลอด หรือพบว่ำเช้ือที่เป็นสำเหตุเป็นเชื้อแบคทีเรีย
ชนิดที่ดื้อยำปฏิชีวนะ หรือเป็นเชื้อรำ
 โดยสรปุแนวทำงกำรดแูลป้องกนักำรตดิเชือ้สมัพนัธ์กบัสำยสวน
หลอดเลือดแสดงในรูปที่ 2

รูปที่ 2 แนวทำงกำรดูแลป้องกันกำรติดเชื้อสัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด

แนวการป้องกันการติดเชื้อในกระแสเลือดที่สัมพันธ์
กับสายสวนหลอดเลือด
 1. แนวทำงเพื่อลดกำรใช้สำยสวนทำงหลอดเลือดในกำร 
ฟอกเลือด 
   1.1 กำรสร้ำงแนวทำงปฏิบัติให้ส่งผู้ป่วยโรคไตวำยระยะ
สดุท้ำยมำพบแพทย์อำยรุศำสตร์โรคไต เพือ่เตรยีมกำรบ�ำบดัทดแทน
ไตล่วงหน้ำ กำรศกึษำของ Arora ได้เกบ็ข้อมลูผูป่้วยโรคไตรำยระยะ
สุดท้ำยในประเทศสหรัฐอเมริกำจ�ำนวน 135 รำย พบว่ำกลุ่มที่มำ
พบแพทย์อำยุรศำสตร์โรคไตก่อนบ�ำบัดทดแทนไตก่อน ระยะเวลำ

มำกกว่ำ 4 เดือน สำมำรถลดกำรใช้สำยสวนทำงหลอดเลือดจำก 
ร้อยละ 48 เป็นร้อยละ 411 
  1.2 กำรใช้ทีมสหวิชำชีพในกำรให้ข้อมูลแก่ผู้ป่วย มีกำร
ศึกษำของ Wilson ในปี ค.ศ. 2012 เก็บข้อมูลย้อนหลังในผู้ป่วย 
ไตวำยระยะสุดท้ำยที่เริ่มบ�ำบัดไตทดแทนด้วยวิธีกำรฟอกเลือด
จ�ำนวน 3,636 รำย โดยเปรียบเทียบระหว่ำงกลุ่มที่ได้เขำ้รับกำร 
ให้ข้อมูลจำกทีมสหวิชำชีพก่อนรับกำรฟอกเลือด กับกลุ่มที่ไม่ได้รับ  
พบว่ำกลุ ่มที่ได้รับข้อมูลสำมำรถลดอัตรำกำรฟอกเลือดด้วย 
สำยสวนทำงหลอดเลือดได้ร้อยละ 15 ที่ระยะเวลำ 1 ปี12 

ผู้ป่วยไตวายระยะสดุท้าย

ผลเพำะเชื้อไม่ขึ้น
ให้ยำปฏิชีวนะ

จัดกำรกับสำย

หยุดให้ยำปฏิชีวนะ

ให้ข้อมูลจำกทีมสหวิชำชีพ
ลดกำรใช้สำยสวนหลอดเลือด

จ�ำเป็นต้องฟอกไตผ่ำน
สำยสวนหลอดเลือด

เก็บเลือดเพื่อเพำะเชื้อ
และให้ยำปฏิชีวนะทันที

สงสัยติดเชื้อ
ในกระแสเลือด

เตรียมเส้นเลือดล่วงหน้ำ
เลือกใช้วิธีบ�ำบัดวิธีอื่น

ถอดออกทันทีถ้ำไม่มีข้อบ่งซื้
แทงสำยด้วยเทคนิคปรำศจำกเชื้อ
แนะน�ำกำรดูแลสำยอย่ำงเหมำะสม

ผลเพำะเชื้อเข้ำได้กับกำรติด
เชื้อในกระแสเลือดสัมพันธ์
กับสำยสวนหลอดเลือด

เปลี่ยนสำย ถ้ำสัญญำณชีพ
คงที่ อำกำรดีขึ้นหลังให้กำร

รักษำ 48-72 ชม.

เก็บสำยไว้ ถ้ำอำกำรดี
อย่ำงรวดหลังได้ยำ

ปฏิชีวนะ, สัญญำณชีพคงที่
และไม่มีกำรแพร่กระจำย

เอำสำยออก ถ้ำมีติดเชื้อ
ส่วนปลำยเปิดหรือสำยสวน

สัญญำณชีพไม่คงที่,
มีกำรแพร่กระจำย, 
เชื้อดื้อยำหรือเชื้อรำ

ยำปฏิชีวนะทำงหลอดเลือดด�ำ
14-21 วัน ขึ้นกับชนิดของเชื้อ

ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวน
หลอดเลือด
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  1.3 กำรเริ่มฟอกเลือดด้วยทำงเลือกอื่น มีกำรศึกษำ 
สุม่ตวัอย่ำงเปรียบเทยีบ (randomized controlled trail) ในปี ค.ศ.  
2017 ผู้ป่วยจ�ำนวน 121 รำย เปรียบเทียบกำรเริ่มกำรฟอกเลือด
ด้วยเส้นเลือดเทียมชนิดพิเศษ (early cannulation arteriove-
nous graft) กบักำรใช้สำยสวนทำงหลอดเลอืด พบอตัรำกำรตดิเชือ้ 
ในกระแสเลือดร้อยละ 3.3 และ 11 ตำมล�ำดับ13 

 2. แนวทำงปฏิบัติในกำรใส่สำยสวนหลอดเลือด
 กำรศึกษำของ Raad ท่ีเปรียบเทียบระหว่ำงกำรใส่สำยสวน
หลอดเลือดโดยกำรใช้กำรป้องกันอย่ำงสูงสุด (ผ้ำปิดจมูกและ 
ปำก หมวก เสื้อกันเปื้อน ถุงมือ และผ้ำปูขนำดใหญ่) กับกำรใช้
แค่ถุงมือกับผ้ำปูขนำดเล็ก พบอัตรำกำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่
สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือดในกลุ่มท่ีใช้ถุงมือกับผ้ำปูขนำดเล็ก
มำกกว่ำถึง 6.3 เท่ำ และสำมำรถประหยัดค่ำใช้จ่ำยทั้งหมดของ 
ผู้ป่วยกลุ่มที่ใช้กำรป้องกันอย่ำงสูงสุดได้มำกกว่ำ14 ส�ำหรับบุคลำกร
ทำงกำรแพทย์ให้ท�ำแนวทำงปฏบิตัใินกำรเฝ้ำระวงักำรตดิเชือ้ มกีำร 
สังเกตกำรณ์ดูกำรท�ำควำมสะอำดมือ กำรท�ำควำมสะอำดสำย 
สวนหลอดเลือด ข้อต่อต่ำง ๆ ควำมถูกต้องของกำรท�ำเทคนิค
ปรำศจำกเชื้อ และควรมีกำรให้ควำมรู้และประเมินสมถรรถนะ
เป็นระยะ
 3. กำรอำบน�้ำ
 กำรอำบน�้ำถือว่ำมีควำมส�ำคัญในเรื่องคุณภำพชีวิตของผู้ป่วย  
มกีำรศกึษำในคนไข้ 68 รำย โดยแบ่งเป็นกลุม่ทีอ่ำบน�ำ้ตำมขัน้ตอนที่ 
ก�ำหนดกับกลุ่มที่ไม่ได้อำบน�้ำ เมื่อติดตำมที่ระยะเวลำ 6 เดือน 
พบว่ำไม่มีควำมแตกต่ำงกันของอัตรำกำรติดเชื้อในกระแสเลือด 
ที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด15 นอกจำกนี้มีกำรแนะน�ำให้ใช้ยำ
ทำขี้ผึ้งที่มีส่วนประกอบของยำปฏิชีวนะ (bacitracin, ramicidin,  
polymyxin B) หรือ โพวีดีน (povidine) หลังกำรท�ำควำมสะอำด 
สำยสวนหลอดเลือดหลังกำรฟอกเลือดทุกครั้งพบว่ำสำมำรถ 
ลดกำรติดเชื้อได้16 ในปี ค.ศ. 2017 CDC ได้แนะน�ำให้ทำงเลือก 
โดยใช้ฟองน�้ำที่มีส่วนผสมของน�้ำยำฆ่ำเช้ือ (chlorhexidine-
impregnated sponge) แทนกำรใช้ยำทำขี้ผึ้ง17 
  4. กำรดูแลสำยสวนหลอดเลือด
  กำรปิดสวนปลำยของสำยสวนหลอดเลือดด้วยฝำปิด (cap)  
ที่ใช้ครั้งเดียวแล้วทิ้งหลังจำกกำรฟอกเลือด มีกำรศึกษำไปข้ำงหน้ำ
ในปี ค.ศ. 2017 จ�ำนวนผูป่้วย 2,470 รำย พบว่ำกำรใช้ฝำปิดทีเ่คลอืบ
ด้วยยำฆ่ำเชือ้ (chlohexidine caps) สำมำรถลดกำรเกิดกำรตดิเชือ้
ในกระแสเลอืดทีส่มัพนัธ์กบัสำยสวนหลอดเลอืดใน 1 ปีได้ร้อยละ 56 
เมื่อเปรียบเทียบกับใช้ฝำปิดแบบปกติ18 ในปัจจุบัน CDC ได้รับรอง 
กำรใช้ chlohexidine caps อย่ำงไรก็ตำมยังมีควำมกังวล 
ในกำรใช้ฝำปิดที่เคลือบด้วยยำฆ่ำเชื้อกับผู้ป่วยทุกรำยในระยะยำว 
เพรำะอำจเป็นสำเหตุให้เกิดเชื้อแบคทีเรียที่ดื้อยำปฏิชีวนะตำมมำ  
นอกจำกนี้ CDC ยังได้แนะน�ำให้กำรท�ำควำมสะอำดส่วนปลำย 

เปิดสำยสวนหลอดเลือดด้วยสำรละลำย chlorhexidine ควำม
เข้มข้นมำกกว่ำร้อยละ 1 สำรละลำย povidone iodine ควำม
เข้มข้นมำกกว่ำร้อยละ 10 หรือ สำรละลำยแอลกอฮอล์ควำม 
เข้มข้นมำกกว่ำร ้อยละ 70 ทุกครั้งที่ต ่อและถอดปลำยเปิด 
สำยสวนหลอดเลือด
 5. กำรให้ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวนหลอดเลือด
 วิธีนี้ เป ็นกำรป้องกันกำรติดเชื้อในกระแสเลือดท่ีสัมพันธ์ 
กับสำยสวนหลอดเลือด ยำปฏิชีวนะที่น�ำมำใช้ที่มีข้อมูลมำกที่สุด 
คือ gentamycin และ cotrimoxazole นอกจำกนี้ยังมีกำรศึกษำ
กำรใช้สำรละลำยอื่น นอกเหนือจำกยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวน 
หลอดเลือด เพื่อหลีกเล่ียงกำรเกิดเช้ือแบคทีเรียที่ดื้อยำ โดย 
บำงกำรศึกษำใช้น�้ำสำรละลำยซิเตรส (citrate) ที่ควำมเข้มข้น 
ร้อยละ 30 ถึง 47 พบว่ำสำมำรถลดกำรติดเชื้อได้ อย่ำงไรก็ตำม
องค์กำรและยำของสหรัฐอเมริกำได้ยกเลิกกำรใช้ยำดังกล่ำว 
เนื่องจำกพบว่ำเป็นสำเหตุให้ผู ้ป่วยเสียชีวิตหนึ่งรำยจำกกำร 
ได้รับสำรละลำยซิเตรสเกินขนำด19 Hemmelgarn ได้ศึกษำไป 
ข้ำงหน้ำแบบสุ่ม ในกำรใช้ยำสลำยลิ่มเลือด (recombinant tissue  
plasminogen activator) ค้ำงในสำยเลือดหลอดเลือด พบว่ำ 
สำมำรถลดกำรติดเชื้อในกระแสเลือดที่ สัมพันธ ์กับสำยสวน 
ได้ร้อยละ 67 และลดกำรเสียสภำพของสำยสวนได้ร้อยละ 5020 
อย่ำงไรก็ตำมกำรใช้ยำสลำยลิ่มเลือดยังไม่เป็นที่นิยม เน่ืองกำร
รำคำยำที่สูง Mermel ได้ศึกษำกำรใช้เอทิลแอลกอฮอล์ (ethyl 
alcohol) เน่ืองจำกมีรำคำถูกพบว่ำสำมำรถลดกำรเกิดไบโอฟิล์ม 
มีประสิทธิภำพทั้งกำรต้ำนเชื้อแบคทีเรียและเชื้อรำ และไม่ท�ำให้
เกิดกำรดื้อยำ อย่ำงไรก็ตำมไม่ยังมีกำรแนะน�ำให้ใช้เนื่องจำก
เอทิลแอลกอฮอล์อำจลดอำยุกำรใช้งำนของสำยสวนหลอดเลือด 
จำกกำรมีปฏิ กิริยำกับวัสดุของสำยสวนหลอดเลือด และ 
อันตรำยจำกพิษของเอทิลแอลกอฮอล์ที่อำจจะปนเปื ้อนเข้ำ
ร ่ำงกำย21 Hennawy ได ้ ศึกษำกำรใช ้สำรละลำยโซเดียม 
ไบคำร์บอเนตเทียบกับกำรใช้น�้ำเกลือค้ำงในสำยสวนหลอดเลือด 
พบว่ำโซเดียมไบคำร์บอเนตสำมำรถลดกำรติดเชื้อในกระแสเลือด
ที่สัมพันธ์กับสำยสวนได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ22 ข้อดีของ 
กำรใช้สำรละลำยโซเดียมไบคำร์บอเนตคือรำคำถูกและปลอดภัย 
แต่มีข้อจ�ำกัดในกำรน�ำไปใช้เน่ืองมีข้อมูลกำรศึกษำและจ�ำนวน 
ผู ้ป ่วยจ�ำกัด ในปัจจุบัน CDC แนะน�ำให้ใช้ยำปฏิชีวนะค้ำง 
ในสำยสวนหลอดเลือดเพ่ือป้องกันกำรติดเช้ือเฉพำะผู ้ป่วยที่มี
ประวัติกำรติดเช้ือในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด
หลำยครั้งที่ได้ใช้เทคนิคปรำศจำกเชื้ออย่ำงเหมำะสมแล้ว
  6. กำรลดกำรสะสมของเชื้อ Staphylococcus aureus
  กำรสะสมของเช้ือ Staphylococcus aureus ในโพรงจมูก 
มีควำมสัมพันธ์กับกำรเพิ่มควำมเสี่ยงของกำรติดเชื้อในกระแส 
เลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือดได้ ในปี ค.ศ. 2000 Piraino 
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ได้ศึกษำกำรใช้ยำทำข้ีผึ้งมูพิโรซิน (mupirocin) ป้ำยในโพรงจมูก 
พบว่ำสำมำรถลดกำรสะสมของเชื้อ Staphylococcus aureus 
ได้ร้อยละ 94-100 และน�ำไปสู่กำรลดลงของอุบัติกำรณ์ติดเช้ือ 
ในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือด ซึ่งมีประสิทธิภำพ
และคุ้มรำคำ23 ในปัจจุบัน CDC แนะน�ำให้คัดกรองกำรตรวจเชื้อ 
Staphylococcus aureus ในโพรงจมูกและให้กำรรักษำผู้ป่วย
ที่เคยมีประวัติติดเช้ือในกระแสเลือดที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอด
เลือดมำก่อน

บทสรุป
  กำรติดเชื้อที่สัมพันธ์กับสำยสวนหลอดเลือดเป็นภำวะ
แทรกซ้อนที่มีควำมส�ำคัญมำก เนื่องจำกมีผลต่อภำวะทุพพลภำพ 
กำรเสียชีวิต ระยะเวลำกำรนอนโรงพยำบำล ค่ำใช้จ่ำยที่เพิ่มขึ้น 
ส�ำหรับวิธีกำรป้องกันท่ีดีท่ีสุดคือกำรลดกำรใช้สำยสวนหลอดเลือด 
เริ่มต้นต้ังแต่กำรให้ข้อมูลกำรรักษำกับผู้ป่วยโดยทีมสหวิชำชีพ  
มีระบบกำรส่งต่อผู ้ป่วยพบอำยุรแพทย์โรคไตและศัลยแพทย์ 
หลอดเลอืดเพือ่เตรยีมกำรบ�ำบดัทดแทนไตก่อน กำรหำทำงเลือกอืน่ 
ทดแทนกำรใส่สำยสวนหลอดเลือด ในผู้ป่วยได้รับกำรฟอกเลือด 
ผ่ำนสำยสวนหลอดเลือดแนวทำงที่เหมำะที่สุดคือกำรใช้หลำยวิธี 
ร่วมกัน เริ่มตั้งแต่กำรใส่สำยสวนหลอดเลือดด้วยเทคนิคปรำศจำก 
เชื้ออย่ำงเคร่งครัด ใส่อุปกรณ์ป้องกันอย่ำงเต็มท่ี ใช้ยำขี้ผึ้ง 
ปฏชิวีนะ โพวดีนี หรอืใช้ฟองน�ำ้ทีม่ส่ีวนผสมของน�ำ้ยำฆ่ำเชือ้ในกำร
ปิดแผล ใช้ฝำปิดท่ีเคลือบด้วยยำฆ่ำเช้ือ ให้ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำย 
สวนหลอดเลือดในกรณีท่ีมีประวัติกำรติดเชื้อมำหลำยคร้ัง ให้ยำ 
เพื่อลดกำรสะสมของเชื้อ Staphylococcus aureus ในโพรงจมูก  
ต่อมำผูป่้วยทีส่งสยัว่ำจะตดิเชือ้ในกระแสเลอืดทีส่มัพนัธ์กบัสำยสวน
หลอดเลือด ควรรีบให้กำรวินิจฉัยและรักษำท่ีเหมำะสมโดยทันที 
โดยได้มีแนวปฏิบัติในกำรให้ยำปฏิชีวนะและกำรจัดกำรสำยสวน 
ปัจจุบันมีทำงเลือกส�ำหรับผู้ป่วยบำงรำยท่ีมีควำมจ�ำเป็นที่ต้องใช้ 
สำยสวนหลอดเลือด สำมำรถเก็บหรือเปลี่ยนสำยสวนได้ โดยต้อง
ไม่มีข้อบ่งชีใ้นกำรเอำสำยออก กำรรกัษำด้วยยำปฏชิวีนะทำงหลอด
เลือดด�ำร่วมกับยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวนหลอดเลือดพร้อมกับ 
กำรตดิตำมดอูำกำรอย่ำงใกล้ชิด ผลกำรศกึษำวจิยัเพิม่เตมิในอนำคต
ที่มีควำมส�ำคัญ เช่น กำรให้ยำปฏิชีวนะค้ำงในสำยสวนหลอดเลือด
เทียบกับกำรเปลี่ยนหรือเอำสำยสวนหลอดเลือดออก หรือกำรใช้
สำรละลำยโซเดียมไบคำร์บอเนตค้ำงในสำยสวน เป็นต้น
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Nutritional management in incremental
hemodialysis patients

Athiphat Banjongjit, Piyawan Kittiskulnam
Division of Nephrology, Department of Medicine, Faculty of Medicine, 

Chulalongkorn University

Abstract 
 In many countries including Thailand, thrice-weekly hemodialysis has been routinely prescribed in end stage  
kidney disease patients initiating hemodialysis regardless of their residual kidney function. This prescription was  
based on randomized controlled trials assessing urea clearance in patients who had little or no residual kidney  
function. However, some incident hemodialysis patients still have significant residual kidney function which will  
decline rapidly after thrice-weekly hemodialysis. This might lead to long-term unfavorable outcomes including 
increased mortality. From the current evidence, measures to preserve the residual kidney function include regular 
monitoring of the residual kidney function, avoidance or minimizing nephrotoxic agents, blood pressure control,  
avoidance of intradialytic hypotension, using of high-flux biocompatible dialyzer, and using ultrapure dialysate.  
Less frequent hemodialysis is also considered as a possible measure and there is an emerging concept of  
incremental hemodialysis, that is to start hemodialysis with less frequent manner in patients with adequate residual 
kidney function, and to increase hemodialysis frequency when the residual kidney function decline to the point of 
inadequate solute clearance. This dialysis regimen should be applied along with the limitation of dietary protein 
intake to reduce uremic toxin generation as well as the restriction of dietary sodium and fluid to reduce interdialytic 
weight gain. According to the current evidence, patients who initiate once-weekly dialysis should limit their dietary 
protein intake to 0.6 grams per kilogram of body weight per day in non-dialysis day and liberate their protein intake 
in the dialysis day. For those receiving twice-weekly or thrice-weekly hemodialysis, dietary protein intake should be 
1.0-1.2 grams per kilogram of body weight per day for both dialysis and non-dialysis days.

Keywords: incremental hemodialysis, nutrition, end stage kidney disease, residual kidney function
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การดูแลทางโภชนาการในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มความถี่

อธิภัทร์ บรรจงจิตร ปิยวรรณ กิตติสกุลนาม 
สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

บทคัดย่อ 
 กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมในหลำยประเทศรวมทั้งประเทศไทย ในปัจจุบันนิยมเริ่มต้นด้วยควำมถี่ 3 ครั้งต่อสัปดำห ์
โดยไม่ได้ค�ำนึงถึงกำรท�ำงำนของไตท่ีเหลืออยู่ ซ่ึงอ้ำงอิงมำจำกกำรศึกษำด้ำนควำมพอเพียงในกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมส�ำหรับ 
ผูป่้วยทีม่กีำรท�ำงำนของไตเหลอืน้อย อย่ำงไรก็ตำมมผีูป่้วยจ�ำนวนหนึง่ทีเ่ริม่ต้นฟอกเลอืดโดยยงัมปัีสสำวะอยูม่ำก เมือ่ได้รบักำรฟอกเลอืด 
ด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 3 ครั้ง ปัสสำวะและกำรท�ำงำนของไตจะลดลงอย่ำงรวดเร็ว ซึ่งจะน�ำไปสู่ผลเสียในระยะยำวและเพ่ิม 
อัตรำกำรเสียชีวิตได้ จำกหลักฐำนในปัจจุบันกำรชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตสำมำรถท�ำได้โดยตรวจวัดค่ำกำรท�ำงำนของไต 
ที่เหลืออยู่อย่ำงสม�่ำเสมอ หลีกเลี่ยงกำรใช้สำรที่เป็นอันตรำยต่อไต ควบคุมควำมดันโลหิต หลีกเล่ียงไม่ให้เกิดภำวะควำมดันโลหิตต�่ำ 
ขณะฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม กำรใช้ตัวกรองเลือดที่มีประสิทธิภำพสูง และเข้ำกันได้ดีทำงชีวภำพ ใช้น�้ำยำไตเทียมที่มีควำมบริสุทธิ์สูง  
นอกจำกนี้กำรเริ่มฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม โดยใช้ควำมถี่ที่น้อยกว่ำปกติ ก็อำจช่วยชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตได้  
จึงมีแนวคิดในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่ คือฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมด้วยควำมถี่ที่น้อยในช่วงแรก 
หำกผู้ป่วยยังมีปัสสำวะในระดับท่ีเหมำะสม หลังจำกกำรท�ำงำนของไตลดลงจนไม่สำมำรถก�ำจัดของเสียได้เพียงพอจึงปรับเพิ่มควำมถี ่
ในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ซึ่งกำรรักษำด้วยวิธีนี้ควรท�ำร่วมกับกำรรับประทำนอำหำรที่มีโปรตีนต�่ำเพื่อลดกำรสร้ำงของเสีย  
จ�ำกัดกำรรับประทำนโซเดียมและน�้ำเพื่อให้น�้ำหนักไม่เพิ่มเยอะจนเกินไปในระหว่ำงวันที่ไม่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม  
จำกหลักฐำนในปัจจุบัน ส�ำหรับผู้ป่วยที่เริ่มฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์ ควรรับประทำนโปรตีน 0.6 กรัมต่อกิโลกรัม 
ของน�้ำหนักตัวต่อวันในวันท่ีไม่ได้ฟอกเลือด และไม่จ�ำกัดกำรรับประทำนโปรตีนในวันที่ฟอกเลือด ส่วนผู ้ป่วยท่ีฟอกเลือดด้วย 
เครือ่งไตเทยีม จ�ำนวน 2-3 ครัง้ต่อสปัดำห์ แนะน�ำให้รบัประทำนโปรตนี 1.0-1.2 กรมัต่อกโิลกรมัของน�ำ้หนกัตวัต่อวนัทัง้ในวนัทีฟ่อกเลอืด
และไม่ได้ฟอกเลือด 
 
ค�าส�าคัญ: กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่, โภชนำกำร, โรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำย, กำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่
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บทน�า
 กำรก�ำหนดควำมถีข่องกำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีมในผูป่้วย
ไตวำยเรื้อรังระยะสุดท้ำย (end-stage kidney disease; ESKD)  
ในปัจจบุนันัน้อ้ำงองิมำจำกข้อมลูกำรศึกษำ National Cooperative 
Dialysis study (NCDS)1 และ HEMO study2 ซึ่งเป็นกำรศึกษำ
ในผู้ป่วยท่ีฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 3 ครั้ง และ 
มีกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ (residual kidney function; RKF) 
น้อยมำก คอืค่ำควำมสำมำรถของไตในกำรก�ำจดัครแีอทนินิ (renal 
creatinine clearance) น้อยกว่ำหรือเท่ำกับ 3 มิลลิลิตรต่อนำที

ใน NCDS1 และควำมสำมำรถของไตในกำรก�ำจัดยูเรีย (renal urea 
clearance) น้อยกว่ำหรอืเท่ำกบั 1.5 มลิลิลิตรต่อนำทต่ีอปรมิำณน�ำ้ 
ในร่ำงกำย 35 ลิตร ใน HEMO study2 ต่อมำข้อมูลนี้ถูกน�ำมำปรับ
ใช้ส�ำหรับเริ่มต้นกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 3 ครั้ง  
ตั้งแต่แรกในผู้ป่วยทุกรำย แม้บำงรำยจะยังมีกำรท�ำงำนของไต 
เหลืออยู ่มำกกว่ำผู ้ป่วยในงำนวิจัยดังกล่ำว ซึ่งอำจท�ำให้เกิด 
ผลเสียหลำยประกำร เช่น ปริมำณปัสสำวะลดลงอย่ำงรวดเร็ว  
ส ่งผลให้ควำมสำมำรถของร ่ำงกำยในกำรขจัดของของเสีย 
บำงประเภทลดลง หรือคุณภำพชีวิตของผู้ป่วยลดลง เป็นต้น3,4  
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ต่อมำมีกำรศึกษำว่ำกำรเพิ่มปริมำณกำรฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทยีมจะช่วยท�ำให้ผลลพัธ์ทำงคลนิกิดข้ึีนหรอืไม่ โดยเปรียบเทยีบ
ระหว่ำงกำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีม 6 ครัง้ต่อสปัดำห์ นำนครัง้ละ  
2-3 ชั่วโมง (short daily hemodialysis) กับกำรฟอกเลือด 3 ครั้ง 
ต่อสัปดำห์ตำมปกติ พบว่ำกำรเพ่ิมควำมถี่ในกำรฟอกเลือดด้วย 
เครือ่งไตเทยีมสำมำรถลดควำมหนำของกล้ำมเนือ้หวัใจห้องล่ำงซ้ำย  
แต่ไม่ลดอัตรำกำรเสียชีวิต5 ซ่ึงอำจเป็นเพรำะกำรฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียมในปริมำณมำก หรือใช้ระยะเวลำท่ีนำนข้ึน (high 
dialysis dose) อำจท�ำให้กำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ลดลง6 

ความส�าคัญของการท�างานของไตที่เหลืออยู่
 ปัจจุบันมีหลักฐำนว่ำผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับ 
กำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีมและยงัมกีำรท�ำงำนของไตเหลอือยู ่ 
มีอัตรำกำรรอดชีวิตมำกกว่ำผู้ป่วยที่ไม่มีปัสสำวะเหลืออยู่เลย โดย
สันนิษฐำนว่ำกำรมีปัสสำวะเหลืออยู่ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะ
สดุท้ำยจะช่วยท�ำให้สำมำรถควบคมุปรมิำณน�ำ้ในร่ำงกำยท�ำให้ช่วย
ลดอัตรำกำรดึงน�้ำ (ultrafiltration) ในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียมแต่ละครั้ง และลดกำรเกิดควำมดันโลหิตต�่ำระหว่ำงกำร 
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม (intradialytic hypotension) เกิด
ภำวะกล้ำมเนื้อหัวใจขำดเลือดช่ัวครำว (myocardial stunning) 
ลดลง ในที่สุดจึงส่งผลให้อัตรำกำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและ
หลอดเลือดลดลง นอกจำกนี้กำรมีปัสสำวะเหลืออยู่ยังช่วยก�ำจัด
ของเสีย (uremic toxin) ท้ังขนำดโมเลกุลขนำดเล็ก เช่น ยูเรีย  
ฟอสฟอรัส, โมเลกุลขนำดกลำง เช่น β2-microglobulin, ของ
เสียท่ีจับกับโปรตีน, กำรอักเสบภำยในร่ำงกำย โดยพบว่ำสำรบ่งช้ี
กำรอักเสบ (inflammatory markers) เช่น C-reactive protein  
และ interleukin-6 ลดลง, ท�ำให้ภำวะทำงโภชนำกำรดีขึ้น 
และลดโอกำสเกิดภำวะซีด รวมถึงต้องกำรยำกระตุ้นกำรสร้ำงเม็ด
เลอืดแดง (erythropoietin stimulating agent) ในขนำดต�ำ่กว่ำ6,7 

จำกกำรวิเครำะห์ผลเพิ่มเติม (reanalysis) จำก HEMO study  
โดย Toth-Manikowski และคณะ พบว่ำมีผู ้ป่วยร้อยละ 34  
ที่ยังมีกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู่ โดยมีค่ำเฉลี่ยของอัตรำกำรก�ำจัด
ยูเรียเพียง 0.7±0.4 มล.ต่อนำทีต่อปริมำณน�้ำในร่ำงกำย 35 ลิตร 
และผู้ป่วยอีกร้อยละ 66 ไม่มีกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู่เลย ในกลุ่ม 
ผูป่้วยทีย่งัมกีำรท�ำงำนของไตเหลอือยูพ่บปรมิำณของเสยีทีช่นดิอืน่ ๆ   
ในเลือดนอกจำกยูเรียต�่ำกว่ำกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีกำรท�ำงำนของไต
เหลืออยู่เลย และมีแนวโน้มท่ีจะพบภำวะแทรกซ้อนของโรคหัวใจ
และหลอดเลือดลดลงร้อยละ 14 นอกจำกนี้ หำกยังมีกำรท�ำงำน
ของไตเหลืออยู่ ต่อไปอีก 1 ปี จะพบอัตรำกำรเสียชีวิตลดลง 
ร้อยละ 19 และอัตรำกำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจลดลงร้อยละ 25 
จึงแสดงให้เห็นถึงประโยชน์ของกำรมีกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู ่
แม้จะปริมำณจะน้อยก็ตำม8 ซึ่งสอดคล้องกับกำรศึกษำของ Obi 

และคณะ9 ซ่ึงท�ำกำรศึกษำผู้ป่วยไตวำยเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับ 
กำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมต่อเนื่องจ�ำนวน 5,686 รำย
แบบไปข้ำงหน้ำเป็นระยะเวลำ 1 ปี พบว่ำผู้ป่วยที่มีค่ำกำรท�ำงำน 
ของไตท่ีเหลืออยู่สูงกว่ำ มีอัตรำกำรรอดชีวิตมำกกว่ำ โดยอัตรำ
กำรเสียชีวิตแปรผกผันกับอัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยไต และปริมำณ
ปัสสำวะ ดงันัน้ควำมพยำยำมในกำรชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำน
ของไตที่เหลืออยู่จึงมีควำมส�ำคัญมำก โดยมีแนวทำงกำรปฏิบัติ 
ที่ทรำบกันดี ดังนี้10

 1. ตรวจวดักำรท�ำงำนของไตทีเ่หลืออยูแ่ละปรมิำณปัสสำวะใน
ผู้ป่วยทุกรำยเมื่อเริ่มต้นฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม หลังจำกน้ัน 
ตดิตำมอย่ำงน้อยทกุ 1-3 เดอืนในปีแรก และทกุ 4-6 เดอืนจนกระทัง่
ปริมำณปัสสำวะลดลงเหลือน้อยกว่ำ 100 มล./วัน หรือค่ำอัตรำ 
กำรก�ำจัดยูเรียโดยไตเหลือน้อยกว่ำ 2 มล./นำที/1.73 ตร.ม.
 2. หลีกเล่ียงกำรใช้สำรที่เป็นอันตรำยต่อไต เช่น สำรทึบรังสี  
(radiocontrast), ยำต้ำนกำรอักเสบกลุ ่มที่ไม่ใช่สเตียรอยด์  
(nonsteroidal anti- inflammatory drugs, NSIADs),  
ยำ aminoglycosides หรอืกรณผู้ีป่วยทีไ่ด้รบักำรผ่ำตดัปลูกถ่ำยไต 
ที่กำรท�ำงำนของไตปลูกถ่ำยลดลงจนต้องฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียม แต่ยังมีปัสสำวะหลงเหลืออยู่ ควรพิจำรณำให้ยำกดภูมิ 
ต่อหำกไม่มีควำมเสี่ยงต่อกำรติดเชื้อแทรกซ้อน
 3. ควบคมุควำมดนัโลหติ โดยแนะน�ำให้ใช้ยำกลุม่ angiotensin- 
converting enzyme (ACE) inhibitor หรือ angiotensin recep-
tor blocker (ARB) โดยมีข้อมูลจำกกำรศึกษำแบบสุ่มพบว่ำกำรให้
ยำกลุม่ ACE inhibitor สำมำรถชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำนของ
ไตที่เหลืออยู่ทั้งอัตรำกำรกรองของไตและปริมำณปัสสำวะ11 และ
แนวทำงเวชปฏิบัติของ Kidney Disease Outcomes Quality 
Initiative (KDOQI) ก็แนะน�ำให้ใช้ ACE inhibitor หรือ ARB เพื่อ
ควบคุมควำมดันโลหิตในผู้ป่วยที่ยังมีกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู่12

 4. ป้องกันภำวะควำมดันโลหิตต�่ำขณะฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียม ซ่ึงเป็นปัจจัยเส่ียงต่อกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไต 
ที่ เหลืออยู ่ โดยวิธีที่ส�ำคัญคือกำรจ�ำกัดปริมำณน�้ำและเกลือ 
จำกอำหำร เพื่อไม่ให้น�้ำหนักตัวของผู้ป่วยระหว่ำงวันที่ฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมเพ่ิมขึ้นมำกเกินไป ซึ่งท�ำให้ไม่ต้องใช้อัตรำกำร
ดึงน�้ำในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตที่เร็วเกินไป
 5. กำรฟอกเลือดด ้วยเครื่องไตเทียม โดยใช ้ตัวกรอง
ประสิทธิภำพสูง (high-flux dialyzer) ที่เข้ำกันได้ดีทำงชีวภำพ
กับเลือดของผู้ป่วย (biocompatible) และใช้น�้ำยำไตเทียม 
ที่มีควำมบริสุทธ์ิสูง (ultrapure dialysate) มีกำรศึกษำแบบสุ่ม 
พบว ่ำผู ้ป ่วยท่ีได ้รับกำรฟอกเลือดโดยใช ้น�้ำยำไตเทียมท่ีม ี
ควำมบริสุทธ์ิสูง มีกำรลดของกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ช้ำกว่ำ 
กำรใช้น�้ำยำไตเทียมแบบปกติ กล่ำวคือปริมำณปัสสำวะลดลงครึ่ง
หนึ่งในเวลำ 33 เดือน เปรียบเทียบกับ 16.5 เดือน13 นอกจำกนี้
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กำรเริ่มฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม จ�ำนวน 1-2 คร้ัง/สัปดำห ์
ในผู ้ป ่วยที่ยังมีค่ำกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู ่ก็อำจช่วยชะลอ 
กำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ได้ 

ปัจจัยทางคลินิกที่สัมพันธ์การการลดลงของการ
ท�างานของไตที่เหลืออยู่ 
 ในปัจจบุนัมหีลกัฐำนมำกขึน้ว่ำกำรเพิม่ควำมถีใ่นกำรฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียมสัมพันธ์กับกำรลดลงของค่ำกำรท�ำงำนของ 
ไตที่เหลืออยู่ที่มำกขึ้น โดยมีสมมติฐำนว่ำเกิดจำกกำรเปลี่ยนแปลง
ปริมำณสำรน�้ำในร่ำงกำยอย่ำงรวดเร็วในขณะท�ำกำรฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียมท�ำให้เกิด ischemia-reperfusion injury ซ่ึง
แปรผันตรงกับควำมถ่ีในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม14 โดย
สอดคล้องกับผลกำรวิเครำะห์จำก Frequent Hemodialysis  
Network study15 พบว่ำในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียมในเวลำกลำงคืนด้วยควำมถี่มำกกว่ำ 4 ครั้ง/สัปดำห์  
(frequent nocturnal hemodialysis) มีผู้ป่วยถึงร้อยละ 67  
ที่ มีป ัสสำวะลดลงจนไม่เหลือปัสสำวะ ภำยหลังจำกติดตำม 
เป็นเวลำ 12 เดือน เมื่อเปรียบเทียบกับร้อยละ 36 ในผู้ป่วย 
กลุ ่มที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 3 คร้ัง/สัปดำห์ 
นอกจำกนี้กำรศึกษำแบบย้อนหลังโดย Zhang และคณะ ในผู้ป่วย
โรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยท่ีเริ่มต้นฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
จ�ำนวน 3 ครั้ง/สัปดำห์ เมื่อติดตำมไปเป็นระยะเวลำ 1 ปี พบว่ำ 
ร้อยละ 40 มปีริมำณปัสสำวะเหลอืน้อยกว่ำ 200 มล./วนั เปรยีบเทยีบ 
กับร้อยละ 10 ในกลุ่มผู้ป่วยที่เริ่มต้นฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
2 ครั้ง/สัปดำห์ โดยจ�ำนวนครั้งในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
ทีเ่พ่ิมขึน้ 1 ครัง้/สปัดำห์ เพิม่ควำมเสีย่งในกำรสญูเสยีค่ำกำรท�ำงำน
ของไตที่เหลืออยู่มำกถึง 7.2 เท่ำ และกำรเกิดควำมดันโลหิตต�่ำ 
ขณะฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้ง เพิ่มควำมเสี่ยงในกำร 
สูญเสียค่ำกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ 2.51 เท่ำ16

 ในเวลำต่อมำจึงมีแนวคิดในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
แบบทยอยเพิ่มควำมถี่ (incremental hemodialysis) ในผู้ป่วย 
ทีย่งัมปีรมิำณปัสสำวะมำกพอ โดยมกีำรทยอยเพิม่กำรสัง่กำรรกัษำ
ในกำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทียมในด้ำนต่ำง ๆ  เช่น ควำมถี ่ระยะ
เวลำในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ควำมเร็วของเลือด หรือ
ควำมเรว็ของน�ำ้ยำไตเทยีมทีใ่ช้ ตำมระยะเวลำทีผ่่ำนไป, กำรท�ำงำน 
ของไตที่ลดลง, กำรเปลี่ยนแปลงของอำกำรของผู้ป่วย และข้อ 
บ่งชี้อื่น ๆ ซึ่งสำมำรถท�ำได้หลำยรูปแบบ เช่น กำรเริ่มต้น 
ด้วยกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 2 คร้ัง แล้วจึง
เปลี่ยนเป็นสัปดำห์ละ 3 ครั้ง หรือฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
สัปดำห์ละ 1 ครั้ง ร่วมกับกำรรับประทำนอำหำรท่ีมีโปรตีนต�่ำ 
แล้วทยอยปรับเพิ่มควำมถี่ในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม3  
ซึง่มหีลกัฐำนว่ำช่วยชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตทีเ่หลอือยู่ 

ท�ำให้สำยส่งเลือด (vascular access) มีอำยุกำรใช้งำนที่นำนขึ้น
เนือ่งจำกลดควำมถ่ีของกำรแทงเขม็ส�ำหรบักำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่ง
ไตเทียม ลดภำระของผู้ป่วย เพิ่มคุณภำพชีวิต และลดค่ำใช้จ่ำยใน
กำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทยีม3,4 อย่ำงไรกต็ำมกำรรกัษำด้วยวธิน้ีี
สำมำรถท�ำได้เฉพำะในผูป่้วยทีม่ปีรมิำณปัสสำวะ และค่ำกำรท�ำงำน
ของไตทีเ่หลอือยูต่ำมเกณฑ์ทีก่�ำหนด โดยต้องเฝ้ำตดิตำมปริมำณกำร
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม อำกำรของผู้ป่วย และภำวะน�้ำเกินใน
ร่ำงกำยอย่ำงใกล้ชิดเพื่อยังให้มีปริมำณกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไต
เทียมที่เพียงพอในขณะที่ค่ำกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่อำจลดลง
ตำมระยะเวลำ6 กล่ำวคือมีค�ำแนะน�ำผู้ป่วยควรมีปริมำณปัสสำวะ
มำกกว่ำ 600 มิลลิลิตรต่อวัน หรือค่ำอัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยกำร
ท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่มำกกว่ำ 3.0 มล./นำที และแนะน�ำให้เพิ่ม
กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมจำกสัปดำห์ละ 2 ครั้งเป็น 3 ครั้ง 
เมื่อปริมำณปัสสำวะลดเหลือน้อยกว่ำ 500 มล./วัน หรืออัตรำกำร
ก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำนของไตที่เหลือน้อยกว่ำ 2.0 มล./นำที 3

แนวทางปฏิบัติและข้อควรพิจารณาในการฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มความถี่
 สำขำวิชำโรคไต ภำควิชำอำยุรศำสตร์ คณะแพทยศำสตร์ 
จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั ได้จดัท�ำข้อบ่งชีเ้บือ้งต้นในกำรฟอกเลอืด
ด้วยเครือ่งไตเทยีมแบบทยอยเพิม่ควำมถี ่โดยเริม่ต้นจำกสปัดำห์ละ 
1 ครัง้ในผูป่้วยทีม่อีตัรำกำรก�ำจดัยเูรยีโดยกำรท�ำงำนของไตทีเ่หลอื
อยู่ 4-6 มล./นำที ร่วมกับมีปริมำณปัสสำวะมำกกว่ำหรือเท่ำกับ  
800 มล./วัน น�้ำหนักที่เพิ่มขึ้นในระหว่ำงกำรฟอกเลือดด้วย 
เครื่องไตเทียมอยู่ในระดับที่ไม่ท�ำให้อัตรำกำรดึงน�้ำในแต่ละครั้ง 
ทีฟ่อกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทยีมมำกกว่ำ 15 มล./กก.ของน�ำ้หนกัตวั/
ช่ัวโมง และมีค่ำ single pool Kt/V

urea
 มำกกว่ำหรือเท่ำกับ 1.2  

โดยเพิ่มกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมเป็นสัปดำห์ละ 2 ครั้ง 
ในผู้ป่วยที่มีอัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่  
2-3 มล./นำที ร่วมกับมีปริมำณปัสสำวะมำกกว่ำหรือเท่ำกับ  
500 มล./วัน น�้ำหนักที่เพิ่มขึ้นในระหว่ำงกำรฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียมอยู ่ในระดับที่ไม ่ท�ำให้อัตรำกำรดึงน�้ำในแต่ละครั้งท่ี 
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมมำกกว่ำ 15 มล./กก.ของน�้ำหนักตัว/ 
ช่ัวโมง และ ค่ำ standard Kt/V

urea
 มำกกว่ำหรือเท่ำกับ 2.1  

ต่อสัปดำห์ ในผู ้ป ่วยทุกรำยที่ฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม 
จ�ำนวน 1 และ 2 ครั้งต่อสัปดำห์ จะต้องไม่มีภำวะโพแทสเซียมและ
ฟอสฟอรัสในเลือดสูง, มีภำวะทำงโภชนำกำรอยู่ในเกณฑ์ดี และ
ไม่มีภำวะซีด (รูปที่  1)  โดยกำรน�ำข้อบ่งชี้ดังกล่ำวมำประยุกต์ใช้ 
ทำงคลินิกก�ำลังอยู ่ในขั้นตอนกำรศึกษำวิจัย จะเห็นได้ว่ำกำร 
ฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่ให้ส�ำเร็จได้  
ขึ้นอยู ่ กับควำมแม่นย�ำ และควำมสม�่ำเสมอในกำรตรวจวัด 
กำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่โดยกำรเก็บปัสสำวะในช่วงระหว่ำง
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กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแต่ละครั้ง ควำมซับซ้อนของ 
กำรรักษำดังกล่ำวคือกำรที่ไม่สำมำรถท�ำนำยอัตรำกำรลดลง 
ของกำรท�ำงำนของไตท่ีเหลืออยู่ในผู้ป่วยแต่ละรำยได้ ท�ำให้กำร
เลือกผู้ป่วยที่เหมำะสมต่อกำรรักษำท�ำได้ยำก ผู้ป่วยที่มีกำรท�ำงำน
ของไตลดลงอย่ำงรวดเร็ว สังเกตได้จำกระยะเวลำตั้งแต่เริ่มเข้ำสู่ 

โรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยจนถึงเวลำท่ีจ�ำเป็นต้องได้รับกำรบ�ำบัด
ทดแทนไตที่ส้ัน หรือมีปริมำณปัสสำวะลดลงอย่ำงรวดเร็ว จัดเป็น 
กลุ ่มที่ไม ่เหมำะสมส�ำหรับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
แบบทยอยเพิ่มควำมถี่ 

รูปที่  1  แนวทำงกำรพิจำรณำกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่ของสำขำวิชำโรคไต ภำควิชำอำยุรศำสตร์  
คณะแพทยศำสตร์ จุฬำลงกรณ์มหำวิทยำลัย

หลักฐานเชิงประจักษ์ของการฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียมแบบทยอยเพิ่มความถี่
 ในปัจจุบันยังไม่มีกำรตีพิมพ์กำรศึกษำแบบสุ่มที่รองรับควำม
ปลอดภัย ประสิทธิภำพ และควำมคุ้มค่ำของกำรฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่เทียบกับกำรรักษำมำตรฐำน  
มีเพียงกำรศึกษำแบบย้อนหลังท่ีพบว่ำในผู ้ป ่วยท่ีมีอัตรำกำร 
ก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำนของไตท่ีเหลืออยู ่น้อยว่ำหรือเท่ำกับ  
3.0 มล./นำท/ี1.73 ตร.ม. หรอืมปีรมิำณปัสสำวะน้อยกว่ำ 600 มล./วนั 
กำรเริ่มฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 2 พบอัตรำ 
กำรเสียชีวิตที่มำกกว่ำกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ 
ละ 3 ครั้ง แต่ในผู้ป่วยท่ีมีอัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำน 
ของไตที่เหลืออยู่มำกกว่ำ 3.0 มล./นำที/1.73 ตร.ม. และมีปริมำณ
ปัสสำวะมำกกว่ำ 600 มล./วัน ไม่พบควำมแตกต่ำงของอัตรำ 
กำรเสียชีวิตระหว่ำงกำรรักษำทั้ง 2 วิธี17 

 Liu และคณะ ได้ท�ำกำรวิเครำะห์แบบอภิมำนถึงประโยชน ์
ของกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี ่ 
เปรียบเทียบกับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมตำมวิธีมำตรฐำน 
ในปี พ.ศ. 2562 ซึ่งครอบคลุมผู ้ป ่วย 252,330 รำย จำก  
16 กำรศึกษำโดย 15 กำรศึกษำเป็นกำรศึกษำเป็นกำรศึกษำ 
แบบสังเกตกำรณ์ (observational studies) หน่ึงกำรศึกษำ 
ทีจ่ดุเวลำหนึง่ (cross-sectional study) และ 15 กำรศกึษำมผีลลพัธ์
เป็นอัตรำกำรเสียชีวิต พบว่ำกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
แบบทยอยเพ่ิมควำมถี่สัมพันธ์กับควำมเสี่ยงในกำรเสียชีวิตที่ลดลง 
0.797 เท่ำ (95% confidence interval 0.731-0.870, p-value 
< 0.001) มี 6 กำรศึกษำที่ศึกษำกำรเปลี่ยนแปลงของกำรท�ำงำน 
ของไตที่เหลืออยู่ พบว่ำกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบ 
ทยอยเพ่ิมควำมถี่ สัมพันธ์กับกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไต 
ที่เหลืออยู่ช้ำกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ และมีปริมำณปัสสำวะ 

	น�้ำหนักตัวที่เพิ่มขึ้นในระหว่ำง
 กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไต
 เทียมแต่ละครั้ง อยู่ในระดับที่
 ไม่ท�ำให้อัตรำกำรดึงน�้ำ (net
 ultrafitraion) ในแต่ละครั้ง
 มำกกว่ำหรือเท่ำกับ 15
 มิลลิลิตรต่อกิโลกรัมของ
 น�้ำหนักตัวต่อชั่วโมง

	ไม่มีภำวะโพแทสเซียมและ
 ฟอสฟอรัสในเลือดสูง

	มีภำวะทำงโภชนำกำรอยู่ใน
 เกณฑ์ดี

	ไม่มีภำวะซีด

ฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์

อัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำน
ของไตที่เหลืออยู่ เท่ำกับ 4-6 มิลลิลิตร
ต่อนำที และ มีปริมำณปัสสำวะมำกกว่ำ

หรือเท่ำกับ 800 มิลลิลิตรต่อวัน

อัตรำกำรก�ำจัดยูเรียโดยกำรท�ำงำน
ของไตที่เหลืออยู่ เท่ำกับ 2-3 มิลลิลิตร
ต่อนำที และ มีปริมำณปัสสำวะมำกกว่ำ

หรือเท่ำกับ 500 มิลลิลิตรต่อวัน

ฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียม 2 ครั้งต่อสัปดำห์

ฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียม 3 ครั้งต่อสัปดำห์

ไม่เข้ำเกณฑ์กำรฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียม 1-2 ครั้งต่อสัปดำห์
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ทีเ่หลอือยูม่ำกกว่ำกลุม่ทีไ่ด้รบักำรรกัษำมำตรฐำน 333.37 มล./วนั 
(95% confidence interval 86.81-579.93, p-value = 0.008) 
ส่วนปริมำณสำรต่ำง ๆ จำกเลือดและอัตรำกำรนอนโรงพยำบำล 
ไม่แตกต่ำงกันระหว่ำงสองกลุ่ม14

การดูแลทางโภชนาการในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มความถี่
 กำรดูแลทำงโภชนำกำรส�ำคัญที่ก�ำหนดควำมส�ำเร็จของกำร 
ฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่ คือกำร 
ลดปริมำณของเสียที่คั่งในร่ำงกำยเมื่อไตมีกำรท�ำงำนลดลง โดย
ของเสยีส่วนใหญ่มำจำกกำรเผำผลำญโปรตนี ดังนั้นกำรลดปริมำณ

โปรตีนในอำหำรอำจลดกำรสะสมของของเสียเหล่ำน้ี และชะลอ 
กำรเกิด รวมถึงลดควำมรุนแรงของภำวะยูรีเมีย (uremia) ดังนั้น 
กำรรักษำด้วยกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมแบบทยอยเพิ่ม
ควำมถี่ควรท�ำร ่วมกับกำรจ�ำกัดกำรรับประทำนโปรตีนและ
ฟอสฟอรัส พร้อมกับประคองกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ให้นำน
ที่สุดเพื่อก�ำจัดของเสียที่เกิดขึ้น6 อย่ำงไรก็ตำมปัจจุบันยังมีงำนวิจัย 
ในประเด็นดังกล่ำวค่อนข้ำงน้อย โดยมี 2 วิธีหลักในกำรดูแล 
ทำงโภชนำกำรในผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
สัปดำห์ละ 1 ครัง้ จำกกำรศึกษำในอดตี ดงัแสดงในตารางท่ี 1 ได้แก่ 
Integrated Dialysis Diet Program (IDDP) และ combined diet 
dialysis program (CDDP)18 

ตารางที่  1 กำรศึกษำผลลัพธ์ด้ำนต่ำง ๆ ของกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์ร่วมกับกำรรับประทำนอำหำร 
ที่มีปริมำณโปรตีนต�่ำ

ผู้วิจัยหลัก
(ปี พ.ศ. 

ที่ท�าการศึกษา)

รูปแบบ
การศึกษา

จ�านวน
ผู้เข้าร่วม
งานวิจัย

ปริมาณโปรตีน
ที่ให้ผู้ป่วย
รับประทาน 

ในกลุ่มที่จ�ากัด
ปริมาณโปรตีน

ในอาหาร 
(กรัม/กก.ของ
น�้าหนักตัว/วัน)

มีการเสริมคู่
เหมือนของกรด
อะมิโนที่จ�าเป็น
ชนิดที่ไม่เพิ่ม

ของเสีย 
(ketoana-
logues)

ผลลัพธ์ พบภาวะทุพ-
โภชนาการ

Morelli19 
(2530)

กำรศึกษำ
แบบไปข้ำงหน้ำ

17 0.3 ✓ สำมำรถฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์
ได้นำน 18.2 เดือน 
(95% confidence interval 
6-73 เดือน) และมีกำรลดลง
ของปริมำณปัสสำวะที่ช้ำ
กว่ำในช่วงที่ฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์

✗

Locatelli20 
(2537)

กำรศึกษำ
แบบไปข้ำงหน้ำ

84 0.4 ✓ อัตรำกำรกรองของไตลดลงโดย
เฉล่ียเพียง 0.07 มล./นำท/ีเดอืน

✓

Caria21 (2557) กำรศึกษำ
แบบไม่มีกำรสุ่ม 
โดยเปรียบเทียบ

เทียบกับกำร
ฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียม 

3 ครั้งต่อ
สัปดำห์ และ

ไม่จ�ำกัดปริมำณ
โปรตีนในอำหำร

68 0.6 ✗ หลังสิ้นสุดกำรศึกษำที่ 24 เดือน
ยังมีผู้ป่วยที่สำมำรถฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้ง
ต่อสัปดำห์ร้อยละ 39.4 และ
ในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่ำว พบว่ำ
สำมำรถชะลอกำรลดลง
ของกำรท�ำงำนของไตและ
ประคองปริมำณปัสสำวะได้
อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ เมื่อ
เปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่ได้รับ
กำรรักษำตำมวิธีมำตรฐำน

✗
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 วิธี Integrated Dialysis Diet Program (IDDP) อ้ำงอิง 
จำกกำรศึกษำของ Morelli และคณะ ซึ่งศึกษำผู้ป่วย 17 รำย 
ที่มีอัตรำกำรกรองของไตมำกกว่ำ 2.0 มล./นำที และได้รับกำร 
ฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีม 1 ครัง้/สปัดำห์ โดยรบัประทำนอำหำร
ที่มีปริมำณโปรตีน 0.3 กรัม/กก.ของน�้ำหนักตัวต่อวัน ฟอสฟอรัส
ปริมำณ 3.5 มก./กก.ของน�้ำหนักตัว/วัน ก�ำหนดพลังงำนที่ได้รับ 
35 กิโลแคลอรี่/กก.ของน�้ำหนักตัวต่อวัน เสริมกรดอะมิโนที่จ�ำเป็น  
และรับประทำนคู่เหมือนของกรดอะมิโนที่จ�ำเป็นชนิดที่ไม่เพิ่ม 
ของเสีย (ketoanalogues) ในวันที่ไม่ได้ฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียม ส่วนในวันที่ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมผู้ป่วยสำมำรถ 
รับประทำนอำหำรได้ตำมควำมต้องกำร พบว่ำในช่วงแรกผู้ป่วย
สำมำรถฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 1 คร้ัง ได้นำน 
ถึง 18.2 เดือน (95% confidence interval 6-73 เดือน) โดย 
มีอัตรำกำรกรองของไตลดลงโดยเฉลี่ย 0.14 มล./นำที/เดือน  
และในผู ้ป่วย 11 รำยที่มีกำรท�ำงำนของไตลดลงจนถึงระดับ 
ที่ต้องเพิ่มควำมถี่ในกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมสัปดำห์ละ  
3 ครั้งในเวลำต่อมำ เป็นช่วงที่อัตรำกำรกรองของไตจะลดลง 
อย่ำงรวดเร็ว โดยมีผู้ป่วย 5 รำยท่ีไม่เหลือปัสสำวะเลย โดยรวม 
แล้วพบว่ำไม่มีผู ้ป ่วยรำยใดที่มีภำวะยูรีเมีย อีกทั้งภำวะทำง
โภชนำกำรตลอดช่วงกำรศึกษำในผู้ป่วยท่ีฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียมสัปดำห์ละ 1 ครั้งมีควำมคงที่19 ซึ่งสอดคล้องกับแนวทำง 
ของ Locatelli และคณะ ทีท่�ำกำรศกึษำไปข้ำงหน้ำในผูป่้วย 84 รำย 
ที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 1 ครั้ง และ 
รับประทำนอำหำรที่มีโปรตีน 0.4 กรัม/กก.ของน�้ำหนักตัว/วัน  
ร่วมกับให้กรดอะมิโนจ�ำเป็น หรือเสริมคู่เหมือนของกรดอะมิโน 
ที่จ�ำเป็นชนิดที่ไม่เพิ่มของเสีย โดยไม่พบว่ำมีกำรเปลี่ยนแปลง 
ของภำวะโภชนำกำรภำยหลังจำกติดตำมผู้ป่วยเป็นระยะเวลำ 
12 เดอืน แต่มผีูป่้วย 8 รำยทีอ่อกจำกกำรศกึษำเนือ่งจำกไม่สำมำรถ 
รับประทำนอำหำรตำมท่ีก�ำหนดไว้ได้20 แสดงให้ควำมเป็นไปได ้
ของแนวทำงกำรรกัษำดงักล่ำว แต่ต้องค�ำนงึถงึภำวะทำงโภชนำกำร
ของผู้ป่วย และควำมสำมำรถของผู้ป่วยในกำรรับประทำนตำม 
ที่ก�ำหนดในระยะเวลำนำน
 เพื่อเพิ่มควำมสะดวกส�ำหรับผู้ป่วย Caria และคณะ จึงได ้
เสนอแนวทำงกำรจัดกำรทำงโภชนำกำรที่ 2 (combined diet  
dialysis program; CDDP) ซึง่จ�ำกดัโปรตนีในปรมิำณ 0.6 กรมั/กก. 
ของน�้ำหนักตัว/วัน โดยก�ำหนดให้มำจำกเน้ือสัตว์ 0.4 กรัม/กก. 
ของน�้ำหนักตัวเพื่อให้ได้กรดอะมิโนจ�ำเป็นตำมที่ต้องกำร จ�ำกัด
ฟอสฟอรัสปริมำณ 600-700 มก./วัน โดยงดรับประทำนผลิตภัณฑ์
ของนมหรืออำหำรแปรรูป จ�ำกัดโซเดียมในอำหำร ก�ำหนดพลังงำน 
30-35 กิโลแคลอรี่/กก.ของน�้ำหนักตัว/วัน (ร้อยละ 60-62 มำจำก 
คำร์โบไฮเดรตซึง่ส่วนใหญ่เป็นผลติภณัฑ์ปลอดโปรตนี ร้อยละ 30-32  
มำจำกไขมัน และร้อยละ 8-10 มำจำกโปรตีน) วิธีนี้ไม่จ�ำเป็นต้อง 

ให้กรดอะมิโนจ�ำเป็นหรือเสริมคู่เหมือนของกรดอะมิโนที่จ�ำเป็น 
ชนิดที่ไม่เพิ่มของเสีย ท�ำกำรศึกษำในผู้ป่วยที่มีอัตรำกำรกรอง 
ของไต 5-10 มล./นำที และเลือกโดยควำมสมัครใจ ระหว่ำง 
กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 1 ครั้งร ่วมกับ 
กำรรับประทำนอำหำรตำมที่ก�ำหนดในวันที่ไม ่ได ้ฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียม และรับประทำนโปรตีนได้ตำมปกติในวันที ่
ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม หรือฟอกเลือดด้วยเครื่อง
ไตเทียมสัปดำห์ละ 3 ครั้งตำมปกติ แต่ยังจ�ำกัดอำหำรที่มีโซเดียม  
โพแทสเซียม ฟอสฟอรัส และปริมำณน�้ำดื่ม ผู้ป่วยทุกรำยได้รับ 
กำรดูแลโดยนักก�ำหนดอำหำร พบว่ำเมื่อติดตำมผู้ป่วยไป 12 เดือน 
มีผู้ป่วย 34 รำยจำก 38 รำย (ประมำณร้อยละ 90) ที่ยังคงอยู ่
ในกลุ่มที่ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้ง/สัปดำห์ และมีอัตรำ
กำรกรองของไตลดลงช้ำกว่ำ กล่ำวคือลดลง 0.13 มล./นำที/เดือน  
เปรียบเทียบกับกำรลดลง 1.53 มล./นำที/เดือน ในกลุ่มผู้ป่วย 
ที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมตำมมำตรฐำน ร่วมกับ 
มปีรมิำณปัสสำวะค่อนข้ำงคงที ่คอืลดลงประมำณ 100-200 มล./วนั 
เปรยีบเทียบกบั 1000-1500 มล./วนั (p-value < 0.001) นอกจำกนี ้
ผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้งต่อสัปดำห์  
สำมำรถควบคุมระดับแคลเซียมและฟอสเฟตในเลือดดีกว่ำ มีระดับ 
ยูเรียในเลือดต�่ำกว่ำ และใช้ยำกระตุ ้นกำรสร้ำงเม็ดเลือดแดง 
ในขนำดที่น้อยกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ เมื่อติดตำมผู้ป่วย 
ไปเป็นระยะเวลำ 24 เดือนพบว่ำกลุ ่มที่ได้รับกำรฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียม 1 ครั้ง/สัปดำห์ มีอัตรำกำรนอนโรงพยำบำล 
น้อยกว่ำอย่ำงมนียัส�ำคญัทำงสถิต ิคอืโดยเฉลีย่ 3.7 ± 1.5 วนัต่อรำย 
เปรียบเทียบกับ 6.1 ± 6.3 วันต่อรำย เมื่อประกอบกับกำร 
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมในควำมถี่ที่น้อยกว่ำ ท�ำให้ค่ำใช้จ่ำย 
ในกำรรักษำโดยรวมต�่ำกว่ำ ส่วนอัตรำกำรรอดชีวิตมีแนวโน้ม
ยำวนำนกว่ำ แต่ไม่แตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ คือ 
ร้อยละ 94.7 เทียบกับร้อยละ 86.8 ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับกำร 
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมตำมมำตรฐำน21

 ในผู ้ที่เริ่มฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 2 ครั้ง  
ยังไม่มีกำรศึกษำถึงปริมำณโปรตีนที่เหมำะสม จึงมีค�ำแนะน�ำ 
ว่ำอำจรับประทำนเหมือนกลุ ่มที่ฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม  
3 ครั้งต่อสัปดำห์ คือรับประทำนโปรตีนวันละ 1.0-1.2 กรัม/กก. 
ของน�้ำหนักตัว/วัน เนื่องจำกมีควำมกังวลว่ำกำรจ�ำกัดโปรตีน 
ในผู ้ป่วยกลุ ่มดังกล่ำวจะเพิ่มควำมเสี่ยงต่อภำวะพร่องโปรตีน 
และพลังงำน (protein-energy wasting) ได้ เนื่องจำกในวัน 
ทีร่บัประทำนอำหำรโปรตนีต�ำ่ร่ำงกำยจะปรบัตวัลดกำรสลำยโปรตนี
ในร่ำงกำยท�ำให้เกิดภำวะสมดุลของไนโตรเจนในร่ำงกำย ถ้ำได้รับ 
กรดอะมิโนที่จ�ำเป็นครบถ้วน ได้รับพลังงำนเพียงพอ และไม่ม ี
ภำวะเลือดเป็นกรด ส่วนในวันที่รับประทำนโปรตีนสูงกว่ำ ร่ำงกำย 
จะเพ่ิมอัตรำกำรสลำย (catabolism) และกำรหมุนเวียน  
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(turnover) ของโปรตีน ท�ำให้ผู้ป่วยที่ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
สัปดำห์ละ 2 หรือ 3 ครั้ง จะมีกำรเปลี่ยนแปลงดังกล่ำวบ่อยกว่ำ 
ผู้ป่วยที่ฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมสัปดำห์ละ 1 ครั้ง จนอำจ 
ท�ำให้ร่ำงกำยไม่สำมำรถปรับตัวในกำรสลำยโปรตีนได้ทัน คือ 
อำจมีกำรสลำยโปรตีนในร ่ำงกำยมำกแม้ในวันที่จ�ำกัดกำร 
รับประทำนโปรตีน และท�ำให้เกิดภำวะขำดดุลของไนโตรเจน 
ในร่ำงกำย จนท�ำให้เกิดภำวะพร่องโปรตีนและพลังงำน18

 
สรุป
 ในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัระยะสดุท้ำยทีจ่�ำเป็นต้องเริม่ต้นฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมและยังมีค่ำกำรท�ำงำนของไตเหลืออยู่ ร่วมกับ
มีปัสสำวะจ�ำนวนมำกเพียงพอ สำมำรถพิจำรณำเริ่มต้นฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมสัปดำห์ละ 1 ครั้ง และทยอยเพิ่มเป็น 2 ครั้ง/ 
สัปดำห์ตำมข้อบ่งช้ี โดยมีข้อดีหลำยประกำรคือสำมำรถลด 
ภำระของผู้ป่วยในกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียมทั้งค่ำใช้จ่ำย 
และเวลำ ท�ำให้ผู ้ป่วยค่อย ๆ ปรับตัวให้จำกเม่ือยังไม่ได้เริ่ม 
กำรบ�ำบัดทดแทนไต (smooth transition) และยังอำจช่วยชะลอ
กำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตที่เหลืออยู่ได้ ซึ่งจะน�ำไปสู่กำร 
ลดอัตรำกำรเสียชีวิตของผู ้ป่วย อย่ำงไรก็ตำมกำรฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถี่ น้ีจะส�ำเร็จได้ด ้วย  
2 ปัจจัยหลัก ปัจจัยแรกคือกำรลดกำรสร้ำงของเสียโดยกำร 
จ�ำกัดปริมำณโปรตีนจำกอำหำรเนื่องจำกมีกำรก�ำจัดของเสีย 
จำกกำรฟอกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีมทีล่ดลง โดยรบัประทำนโปรตนี  
0.6 กรัม/กก.ของน�้ำหนักตัว/วัน ในวันที่ไม่ได้ฟอกเลือดด้วย 
เครื่องไตเทียม และไม่จ�ำกัดปริมำณโปรตีนในวันที่ได้รับกำร 
ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ส่วนผู้ป่วยท่ีฟอกเลือดด้วยเครื่องไต
เทยีมสปัดำห์ละ 2 ครัง้ยงัไม่มหีลกัฐำนสนบัสนนุเพยีงพอถงึแนวทำง
ในกำรรบัประทำนโปรตนีทีเ่หมำะสม แต่แนะน�ำว่ำอำจรบัประทำน 
โปรตนีเช่นเดยีวกบัผูท้ีฟ่อกเลอืดด้วยเครือ่งไตเทยีมสปัดำห์ละ 3 ครัง้  
คือรับประทำนโปรตีนปริมำณ 1.0-1.2 กรัมกรัม/กก.ของ 
น�้ำหนักตัว/วัน เท่ำกันทุกวัน ร่วมกับจ�ำกัดฟอสฟอรัสจำกอำหำร 
ปัจจยัทีส่องคอืกำรประคองกำรท�ำงำนของไตท่ีเหลืออยูใ่ห้นำนทีส่ดุ  
และกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมแบบทยอยเพิ่มควำมถ่ีนี้ 
กเ็ป็นวธิกีำรหนึง่ทีช่่วยชะลอกำรลดลงของกำรท�ำงำนของไตทีเ่หลอื
อยู่ได้ด้วย โดยต้องมีกำรตรวจติดตำมกำรท�ำงำนของไตที่เหลือ 
อยู่โดยส่งตรวจปัสสำวะในระหว่ำงวันที่ไม่ได้ฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียม ร่วมกับติดตำมอำกำรทำงคลินิกของผู้ป่วย และควำม 
พอเพียงในกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมอย่ำงสม�่ำเสมอ  
รวมถึงปรับเพิ่มกำรรักษำในกรณีท่ีพบกำรฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียมที่ไม่เพียงพอ
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PointPractice
Pain management in chronic kidney disease patients

Sitta Jiriyasin, Surasak Kantachuvesiri
Division of Nephrology, Department of Medicine, 

Faculty of Medicine, Ramathibodi Hospital

Abstract
 Pain is one of common complaints in patients with chronic kidney disease, which if not properly managed,  
can lead to other adverse effects such as sleep disturbance, limitations in work and daily life, poor quality of life, 
and missed treatment session in dialysis-patients. Key factors in pain assessment include pain severity, chronicity  
of pain, nature of pain, and treatment goals. To achieve better treatment results, all of these factors should be  
evaluated and the appropriate medications can then be prescribed. Currently the main pain medications  
are paracetamol, non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) and opioids. All of which have altered  
pharmacokinetics and side effects are more common in patients with impaired renal function. Selection of drugs 
is recommended to consider all factors mentioned above. Paracetamol should be prescribed in people with  
mild pain. If symptoms do not improve or patients with moderate to severe pain then consider using non-steroidal 
anti-inflammatory drugs or opioids. This article describes how to evaluate pain and select appropriate drugs for pain 
control in patients with impaired kidney function. 

Keywords: chronic kidney disease, analgesic, paracetamol, NSAIDs, opioids
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การรักษาอาการปวดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง

สิทธา จิริยะสิน สุรศักดิ์ กันตชูเวสศิริ
สาขาหน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี

บทคัดย่อ
 อำกำรปวดเป็นกลุ่มอำกำรที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง ซ่ึงหำกไม่ได้รับกำรดูแลที่เหมำะสมจะน�ำไปสู่ผลเสียอย่ำงอื่นที่กระทบ 
ต่อคุณภำพชีวิตที่ดีของผู้ป่วย เช่น กำรนอน กำรท�ำกิจกรรมต่ำง ๆ ในชีวิตประจ�ำวัน กำรออกไปท�ำงำนหำเลี้ยงชีพ หรือในผู้ป่วยที่ได้รับ 
กำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม อำจจะท�ำให้ผู้ป่วยต้องขำดกำรฟอกเลือดเนื่องจำกไม่สำมำรถเดินทำงได้สะดวก ท้ังนี้หำกจะดูแล 
เรื่องอำกำรปวดให้ได้เหมำะสมควรมีกำรประเมินอำกำรปวดที่เหมำะสมใน 4 ปัจจัย คือควำมรุนแรงของอำกำรปวด ระยะเวลำของ 
อำกำรปวด ชนิดของอำกำรปวด และเป้ำหมำยในกำรรักษำอำกำรปวด เพื่อให้ทั้งแพทย์และคนไข้มีส่วนร่วมในกำรรักษำอำกำรปวด ท�ำให้ 
ได้ผลกำรรักษำที่ดียิ่งข้ึน ท้ังน้ีปัจจุบันมียำท่ีใช้รักษำอำกำรปวดหลัก ๆ คือยำพำรำเซตำมอล ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์  
(NSAIDs) และยำระงับปวดกลุ่มโอปิออยด์ (opioid) โดยยำทั้งสำมกลุ่มน้ีจะมีเภสัชจลนศำสตร์ที่เปลี่ยนไปและผลข้ำงเคียงที่พบ 
ได้มำกข้ึนในผู้ป่วยที่มีภำวะกำรท�ำงำนของไตบกพร่อง กำรเลือกใช้ยำแนะน�ำให้พิจำรณำจำก 4 ปัจจัยที่กล่ำวไปเบื้องต้น  โดยเริ่มจำก 
กำรใช้ยำพำรำเซตำมอลในผู้ท่ีมีอำกำรปวดน้อย หำกอำกำรไม่ดีขึ้นหรือผู้ป่วยมีอำกำรปำนกลำงจนถึงปวดรุนแรงค่อยพิจำรณำเรื่อง 
กำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์หรือยำระงับปวดกลุ่มโอปิออยด์ต่อไป

ค�าส�าคัญ: โรคไตเรื้อรัง, ยำแก้ปวด, พำรำเซตำมอล, NSAIDs, opioids
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PointPractice

บทน�า
 อำกำรปวดเป็นกลุ่มอำกำรที่พบได้มำกถึงร้อยละ 50-70 ใน 
ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง1 โดยอำกำรปวดที่เกิดขึ้นอำจจะเกิดจำกสำเหตุ
อื่นที่ไม่เกี่ยวกับโรคไตหรือเกิดจำกภำวะแทรกซ้อนจำกโรคไต ทั้งนี้
อำกำรปวดที่เกิดขึ้นน�ำไปสู่ผลกระทบต่ำง ๆ ต่อชีวิตประจ�ำวันของ 
ผู้ป่วยและต่อโรคไตของผู้ป่วย อำทิเช่น กำรนอนหลับ กำรท�ำงำน 
ในชีวิตประจ�ำวัน คุณภำพชีวิตท่ีแย่ลง กำรต้องออกจำกบ้ำนเพื่อ 
ไปรับกำรฟอกเลือดของผู้ป่วย2,3 
 กำรรกัษำอำกำรปวดในผูป่้วยโรคไตมทีัง้กำรรกัษำโดยกำรใช้ยำ
และแบบไม่ใช้ยำเนื่องจำกยำแก้ปวดบำงอย่ำงมีผลต่อกำรท�ำงำน
ของไตจึงควรเลือกใช้ยำแก้ปวดอย่ำงระมัดระวัง บำงอย่ำงต้อง 
ผ่ำนกำรเมแทบอลิซึมที่ไตเพื่อให้สำมำรถขับออกได้ ดังนั้นในผู้ป่วย
ที่มีปัญหำกำรท�ำงำนของไตที่ลดลงจะท�ำให้มีปัญหำกำรคั่งของสำร
ที่ต้องขับออกทำงไต โดยสำรที่คั่งนั้นอำจจะเป็นสำรที่รักษำอำกำร
ปวดหรือเป็นสำรที่ท�ำให้เกิดพิษ แพทย์ควรเข้ำใจเมแทบอลิซึม 
ของยำแก้ปวดและหลกักำรในกำรรกัษำอำกำรปวดของผูป่้วยโรคไต 

โดยในบทควำมนี้จะกล่ำวถึงหลักกำรรักษำอำกำรปวดโดยกำร 
ใช้ยำเป็นหลัก

หลักการรักษาอาการปวด
 อำกำรปวดตำมนิยำมขององค์กำรอนำมัยโลก หมำยถึง 
ประสบกำรณ์ที่ไม่สุขสบำยทั้งทำงควำมรู้สึกและทำงอำรมณ์โดย
ประสบกำรณ์น้ันมีควำมเกี่ยวข้องกับกำรท�ำลำยเนื้อเยื่อโดยตรง
หรือรำวกับว่ำมีกำรท�ำลำยเนื้อเยื่อเกิดขึ้นจริง หลักกำรที่ส�ำคัญ 
ในกำรรกัษำอำกำรปวด คือ กำรประเมนิอำกำรปวดใน 4 หวัข้อหลกั 
ได้แก่ 1) ควำมรุนแรงของอำกำรปวด 2) ระยะเวลำของอำกำรปวด
และสำเหตุที่อำจจะรักษำได้ 3) ชนิดของอำกำรปวด 4) เป้ำหมำย
ในกำรรักษำ
  1.  ความรุนแรงของอาการปวด
 อำกำรปวดมีด้วยกันหลำยระดับตั้งแต่อำกำรปวดน้อย ปำน
กลำง ไปจนถงึอำกำรปวดทีรุ่นแรง จำกกำรศกึษำพบว่ำกว่ำครึง่ของ
ผู้ป่วยโรคไตมอีำกำรปวดตัง้แต่ระดบัปำนกลำงขึน้ไป ซึง่กำรประเมนิ 
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ควำมรุนแรงของอำกำรปวดมีส่วนส�ำคัญในกำรเลือกกำรให ้
ยำแก้ปวดทีเ่หมำะสมกบัควำมรนุแรง โดยกำรประเมนิควำมรนุแรง 
สำมำรถท�ำได้หลำยรูปแบบตั้งแต่กำรให้เป็นคะแนน 1-10 กำรใช้
รูปภำพช่วยแสดงควำมรุนแรงของอำกำรปวด (รูปท่ี  1) หรือกำร 
ใช้แบบสอบถำมเพื่อช่วยให้ผู้ป่วยประเมินอำกำรปวดของตัวเอง 

แล้วแจ้งให้ทีมผู้ดูแลทรำบ ซึ่งได้มีกำรศึกษำโดยทีมของ Jenna M.  
Evans และคณะ ได้ท�ำกำรศึกษำแบบทดสอบ Edmonton  
Symptom Assessment System Revised: Renal ในผู้ป่วยโรคไต 
เรื้อรังที่ได้รับกำรล้ำงไตพบว่ำกำรใช้แบบทดสอบนี้ช่วยให้ผู้ป่วย 
และทีมผู้ดูแลมีควำมตระหนักถึงอำกำรปวดของผู้ป่วยได้ดีขึ้น4 

รูปที่ 1 กำรประเมินควำมรุนแรงของอำกำรปวดโดยใช้วิธีกำรวัดรูปแบบต่ำง ๆ5

  2.  ระยะเวลาของอาการปวดและสาเหตุที่อาจจะรักษาได้
ระยะเวลาของอาการปวด
  อาการปวดแบบเฉียบพลัน
 อำกำรปวดแบบเฉียบพลันมักจะมีอำกำรไม่เกินระยะเวลำ  
3 เดือน โดยมำกสำเหตุมักจะเกิดจำกกำรบำดเจ็บของเนื้อเยื่อ
บริเวณต่ำง ๆ ของร่ำงกำย อำกำรปวดมักจะดีขึ้นหลังจำกที่อำกำร
บำดเจ็บจำกเนื้อเยื่อนั้น ๆ  ดีขึ้น หรือคนไข้ได้รับประทำนยำแก้ปวด 
กำรเร่ิมกำรรักษำอำกำรปวดในระยะเฉียบพลันเป็นเรื่องส�ำคัญ 
เนื่องจำกมักมีสำเหตุชัดเจนท�ำให้สำมำรถควบคุมอำกำรปวดได้ดี 
ด้วยกำรให้ยำและหำกไม่รักษำอำกำรปวดแบบเฉียบพลันให้ด ี
ตั้งแต่ช่วงแรกอำกำรปวดแบบเฉียบพลันอำจจะคงอยู่ต่อเนื่องไป
จนกลำยเป็นอำกำรปวดแบบเรื้อรัง ท�ำให้กำรรักษำอำกำรปวดให้
หำยขำดยำกขึ้น
  อาการปวดแบบเรื้อรัง
 อำกำรปวดแบบเรื้อรังมักจะเป็นอำกำรปวดท่ีคงอยู่นำนเกิน 3 
เดือน โดยอำจเริ่มจำกกำรบำดเจ็บของเน้ือเยื่อจำกน้ันเมื่ออำกำร
บำดเจ็บของเนื้อเยื่อหำยแล้วอำกำรปวดยังคงอยู่อย่ำงต่อเนื่อง 
นำนกว่ำ 3 เดือน ท�ำให้ไม่สำมำรถบอกสำเหตุของอำกำรปวด 
แบบเรื้อรังได้ชัดเจน ส่วนใหญ่อำกำรปวดแบบเรื้อรังควำมรุนแรง 
มักจะไม่สัมพันธ์กับควำมรุนแรงของกำรบำดเจ็บของเนื้อเยื่อ 
ที่เป็นตอนแรก โดยมักจะมีควำมรุนแรงของอำกำรปวดมำกกว่ำ 
ที่เป็นตอนแรกและอำกำรปวดแบบเรื้อรังมักจะมีผลกระทบต่อ 
กำรใช้ชีวิตประจ�ำวัน ส่งผลต่อภำวะเครียด กำรนอนหลับซ่ึงท�ำให ้
ผู ้ป่วยมีคุณภำพชีวิตท่ีแย่ลงมำกกว่ำอำกำรปวดแบบเฉียบพลัน  

อีกทั้งอำกำรปวดแบบเรื้อรังยังได้รับผลจำกสภำวะอำรมณ์ของ 
ผู้ป่วย ควำมเครียดและสภำวะแวดล้อมทำงสังคมซึ่งอำจท�ำให้
อำกำรปวดแย่ลงได้ กำรให้ยำแก้ปวดในกลุ่มผู้ป่วยที่มีอำกำรปวด
แบบเรื้อรังมักจะตอบสนองได้ไม่ดีเหมือนในกลุ่มผู้ป่วยที่มีอำกำร
ปวดแบบเฉียบพลัน 
  สาเหตุของอาการปวด
 สำเหตุของอำกำรปวดที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไตแบ่งตำมกลุ่ม
สำเหตุต่ำง ๆ ได้ดังต่อไปนี้6 

		อำกำรปวดที่พบเกิดจำกปัจจัยเส่ียงและโรคร่วมที่พบได้ใน 
ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง

			ปลำยประสำทผิดปกติ (peripheral neuropathy)/ 
   อำกำรปวดที่เกิดจำกกำรมีกระแสประสำทที่ผิดปกติ  
   (neuropathic pain) เช่น

			-	ควำมปวดจำกเส้นประสำทถูกท�ำลำยในผู้ป่วยโรค 
    เบำหวำน (diabetic neuropathy)

			-	กลุม่อำกำรเส้นประสำทถกูกดทบับรเิวณข้อมอื (carpal  
    tunnel syndrome)

			-	เส้นประสำทอัลนำผิดปกติซึ่งพบได้ในผู้ป่วยที่ฟอกไต 
    ทำงหลอดเลือด (ulnar neuropathy)

			โรคหลอดเลอืดส่วนปลำย (peripheral vascular disease)

			ภำวะกล้ำมเนือ้หวัใจขำดเลอืด (ischemic heart disease)

		โรคที่เกิดจำกควำมผิดปกติของเมแทบอลิซึมในคนไข้โรคไต
เรื้อรัง

			อำกำรปวดข้อ/ข้ออักเสบ เช่น

ไม่ปวด ปวดน้อย ปวดปานกลาง ปวดมาก ปวดที่สุดในชีวิต

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
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			-	โรคข้อเสื่อม

			-	โรคข้อผดิปกตทิีพ่บได้ในผูป่้วยฟอกไต (dialysis-related  
    arthropathy)

			อำกำรปวดกระดูกที่พบในภำวะกระดูกเสื่อมท่ีเกิดจำก 
   โรคไต (renal osteodystrophy)

			เกำต์

			ภำวะแคลเซียมเกำะหลอดเลือด (calciphylaxis)

		อำกำรปวดที่เกิดจำกกำรท�ำกำรฟอกเลือด

			อำกำรปวดบริเวณเส้นฟอกเลือด (AV access pain)  
   ซึ่งอำจเกิดตอนแทงเขม็ฟอกเลือดหรือเกิดจำกกลุม่อำกำร 
   แขนลักเลือด (steal syndrome)

			อำกำรปวดหัวที่เกิดจำกกำรฟอกเลือด (dialysis-related  
   headache)

			อำกำรตะคริวของกล้ำมเนื้อที่เกิดขณะฟอกเลือด

		โรคไตอื่น ๆ

			โรคถุงน�ำ้ในไตชนดิพันธกุรรมเด่น (autosomal dominant  
   polycystic kidney disease, ADPKD) ซึ่งมีอำกำรปวด 
   จำกกำรที่ถุงน�้ำมีขนำดใหญ่หรือมีภำวะแทรกซ้อนที่ถุงน�้ำ 
   ในไต เช่น กำรติดเชื้อ ถุงน�้ำแตก

			โรคนิ่วที่ไต

			ภำวะแทรกซ้อนท่ีเกดิในผูป่้วยหลงัปลกูถ่ำยไต เช่น กำรติดเช้ือ
  3.  ชนิดของอาการปวด
 ชนิดของอำกำรปวดมีควำมส�ำคัญเน่ืองจำกอำกำรปวดแต่ละ
ชนิดมีกำรตอบสนองต่อยำแก้ปวดต่ำงกัน โดยทั่วไปนิยมแบ่ง 
ชนิดอำกำรปวดเป็น 2 ชนิด คือ อำกำรปวดที่เกิดจำกกำรบำดเจ็บ
โดยตรง (nociceptive pain) และอำกำรปวดท่ีเกดิจำกกำรมกีระแส
ประสำทที่ผิดปกติ
 อาการปวดที่เกิดจากการบาดเจ็บโดยตรง มักเกิดจำกกำร 
บำดเจ็บของเนื้อเยื่อโดยตรง มักมีลักษณะเหมือนถูกของม ี
คมบำด อำกำรปวดชนิดนี้มักพบในอำกำรปวดแบบเฉียบพลันและ 
ตอบสนองดีต่อยำแก้ปวด
 อาการปวดที่เกิดจากการมีกระแสประสาทที่ผิดปกติ เกิดจำก
กำรที่เส้นประสำทท�ำงำนผิดปกติหรือถูกท�ำลำย มักมีอำกำรปวด 
ไปตำมบริเวณที่เส้นประสำทน้ัน ๆ กระจำยตัวอยู่ อำกำรปวดมัก
จะเป็นแบบปวดแสบปวดร้อนหรือลักษณะเหมือนไฟช็อต บำงรำย
อำจมีลักษณะของอำกำรปวดท่ีเพิ่มข้ึนหรือรุนแรงกว่ำปกติเม่ือได ้
รับกำรกระตุ ้นในระดับปกติ (hyperalgesia) หรือควำมปวด 
ทีเ่กิดขึน้จำกกำรกระตุน้โดยสิง่ทีไ่ม่ท�ำให้เกิดควำมปวดในภำวะปกต ิ
(allodynia) อำกำรปวดแบบนี้พบได้ในผู ้ป่วยที่มีภำวะปลำย
ประสำทผิดปกติ เช่น ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดแดงส่วนปลำยอุดตัน  
ผูป่้วยทีม่ภีำวะแคลเซยีมเกำะหลอดเลอืด อำกำรปวดนีม้กัตอบสนอง 
ไม่ดีต่อยำแก้ปวดทั่วไป แต่มักจะต้องใช้ยำเสริมกลุ่มอื่นช่วยในกำร 

ลดอำกำรปวด เช่น ยำกันชัก (ยำกลุ ่มกำบำเพนตินหรือยำ 
คำร์บำมำเซปีน) หรือยำแก้โรคซึมเศร้ำกลุ่มไตรไซคลิก
  4.  เป้าหมายในการรักษา
 ควำมส�ำคัญในกำรรักษำอำกำรปวด คือ กำรส่ือสำรกับคนไข ้
ถึงสำเหตุของอำกำรปวดและธรรมชำติของกำรด�ำเนินโรคของ
อำกำรปวด รวมถึงเป้ำหมำยในกำรรักษำอำกำรปวดโดยเฉพำะใน 
ผู ้ป่วยที่มีอำกำรปวดแบบเรื้อรังซึ่งมีแนวโน้มที่จะไม่หำยขำด  
สิ่งส�ำคัญคือกำรสื่อสำรกับคนไข้ให้เข้ำใจและตั้งเป้ำหมำยในกำร
รักษำว่ำอำจจะไม่สำมำรถรักษำจนได้คะแนนควำมปวดถึง 0  
แต่อำจจะรักษำให้ดีขึ้นจนคะแนนควำมปวดลดลงเหลือน้อยกว่ำ
เท่ำกับ 3 ซึ่งมักเป็นช่วงคะแนนที่คนไข้มักจะอยู่กับควำมปวดนั้นได้
และสำมำรถด�ำเนินชีวิตประจ�ำวันได้ ส่วนในกรณีที่เป็นอำกำรปวด
แบบเฉียบพลันนั้นมักจะมีสำเหตุชัดเจนและหำกสำมำรถควบคุม 
อำกำรปวดให้ได้ดีตั้งแต่ระยะแรกเพื่อให้อำกำรปวดนั้นหำยขำด 
และไม่คงอยู่ต่อเน่ืองไปจนเป็นอำกำรปวดแบบเร้ือรังซ่ึงรักษำได้
ยำกกว่ำ

ยาแก้ปวดส�าหรับผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
 ยำแก้ปวดที่ใช้กันทั่วไปแบ่งหลัก ๆ เป็น 3 กลุ ่ม คือ ยำ
พำรำเซตำมอล ยำต ้ำนกำรอักเสบชนิดที่ ไม ่ใช ่สเตียรอยด์  
(NSAIDs) และยำระงับปวดกลุ่มโอปิออยด์ (opioid) รวมถึงยำกลุ่ม
เสริม ได้แก่ ยำกันชักและยำแก้โรคซึมเศร้ำกลุ่มไตรไซคลิก
  ยาพาราเซตามอล
 ยำพำรำเซตำมอลได้ค้นพบครั้งแรกในปี พ.ศ. 2420 ใช้ในกำร
รกัษำอำกำรไข้และอำกำรปวด ยำพำรำเซตำมอลมเีภสชัจลนศำสตร์
ดังตารางท่ี  17 ยำถูกเมแทบอลิซึมผ่ำนทำงตับและขับออกทำงไต  
ในผูป่้วยทีม่โีรคไตเรือ้รงัพบว่ำมกีำรสะสมของระดบัยำพำรำเซตำมอล 
ในกระแสเลือด ค่ำคร่ึงชีวิตของยำ รวมถึงสำรเมแทบอไลท์  
(metabolite) ของยำที่เพิ่มขึ้นแต่ยังไม่มีหลักฐำนว่ำกำรเพิ่มขึ้น
เหล่ำนี้ส่งผลอย่ำงไรในทำงคลินิก8 ส่วนในผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกไต 
ทำงหลอดเลือดยำพำรำเซตำมอลและสำรเมแทบอไลท์ของยำนั้น 
จะถูกก�ำจัดไปในระหว่ำงที่ได้รับกำรฟอกเลือด1 
 ในผู้หญิงที่มีกำรท�ำงำนของไตปกติและได้รับยำพำรำเซตำมอล
ในปริมำณสะสมมำกกว่ำ 3000 กรัม ในระยะเวลำ 11 ปี จำก 
กำรศึกษำของ Gary C. Curhan และคณะ ในปี พ.ศ. 25479 พบว่ำ 
กำรได้รับพำรำเซตำมอลในปริมำณดังกล่ำวสัมพันธ์กับควำมเสี่ยง 
ในกำรเกดิกำรลดลงของอตัรำกำรกรองของไตทีม่ำกกว่ำหรอืเท่ำกบั 
30 มล./นำที/1.73 ตร.ม. และกำรลดลงของอัตรำกำรกรองของไต
ที่มำกกว่ำหรือเท่ำกับร้อยละ 30 จำกอัตรำกำรกรองของไตในตอน
เริม่ต้น และในปีพ.ศ. 2563 มกีำรทบทวนวรรณกรรมอย่ำงเป็นระบบ
โดย Sukrit Kanchanasurakit และคณะ10 พบผลไปในทำงเดียวกนั
คือในผู้ป่วยที่ใช้ยำพำรำเซตำมอลมีแนวโน้มในกำรเกิดกำรท�ำงำน
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ของไตที่ผิดปกติมำกขึ้นเป็น 1.31 เท่ำ โดยพบว่ำถ้ำได้รับยำสะสม
ในปริมำณมำกกว่ำ 1000 กรมั เพิม่โอกำสในกำรเกิดกำรท�ำงำนของ
ไตผิดปกติได้มำกถึง 6.2 เท่ำ11 

 อย่ำงไรก็ตำมยำพำรำเซตำมอลก็ยังเป็นยำแก้ปวดท่ีสำมำรถใช ้
ได้อย่ำงปลอดภยัในคนไข้ทีมี่โรคไตเรือ้รงัไปจนถงึโรคไตเรือ้รงัระยะ
ที่ต้องได้รับกำรฟอกเลือดแต่อำจจะต้องระวังกำรใช้ในระยะยำว 
เป็นปริมำณมำกในผู้ป่วยที่ไตปกติ
  ยาต้านการอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ (NSAIDs)
 ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์เป็นยำแก้ปวดท่ีใช้กัน 
อย่ำงแพร่หลำย แม้กระทั่งในคนไข้ที่มีปัญหำกำรท�ำงำนของไต  
มีรำยงำนว่ำมีกำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์สูง 
ถงึกว่ำร้อยละ 50 รวมถงึคนไข้ท่ีต้องได้รบักำรฟอกไตทำงหลอดเลอืด
ก็มีรำยงำนว่ำมีกำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์สูง 
ถึงเกือบร้อยละ 20 เปอร์เซ็นต์1

 ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ออกฤทธ์ิโดยผ่ำน
กระบวนกำรยับย้ังกำรท�ำงำนของ cyclooxygenase-1 (COX-1) 
และ cyclooxygenase-2 (COX-2) โดย COX-1 มีหน้ำที่หลัก ๆ  
ในกำรควบคุมสมดุลต่ำง ๆ ของร่ำงกำย ได้แก่ กำรท�ำงำนของ 
เกลด็เลอืดกำรควบคุมเลือดที่ไปเลี้ยงไต กำรหลั่งสำรป้องกันเยื่อบุ 
ทำงเดินอำหำร ในขณะที่ COX-2 จะท�ำงำนในภำวะท่ีมีกำร 
อักเสบหรือกำรบำดเจ็บของเนื้อเยื่อเกิดข้ึนซึ่งน�ำไปสู่อำกำรปวด
ของคนไข้12 

น�้ำหนักโมเลกุล 151.2 ดำลตัน

กำรดูดซึม 60–95%

ระยะเวลำที่ควำมเข้มข้นยำสูงสุด 10-60 นำที

ระยะเวลำที่ยำเริ่มออกฤทธิ์ 1 ชั่วโมง

ค่ำกำรกระจำยตัว 0.8–1.0 ลิตร/กก.

กำรจับกับโปรตีน 25%

เมแทบอลิซึม ผ่ำนกำรเกิดปฏิกิริยำ
คอนจูเกชั่นที่ตับ

ค่ำครึ่งชีพของยำ 1-3 ชั่วโมง

กำรขับยำ ขับออกทำงไตร้อยละ 85-90

ตารางที่ 1 เภสัชจลนศำสตร์ของยำพำรำเซตำมอล7 

PGE2; Prostaglandin E2, PGI2; Prostaglandin I2
รูปที่ 2 บทบำทของ COX-1 และ COX-2 ต่อไต13

 COX-1 และ COX-2 ในไตมีบทบำทหลำยอย่ำงตำมรูปที ่ 2  
และยำต้ำนกำรอักเสบชนิดท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์มีผลข้ำงเคียงต่อไต 
ได้หลำยอย่ำงตำมตารางท่ี  213 ซ่ึงกำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่
ไม่ใช่สเตียรอยด์ในคนไข้ที่ไตปกติมีกำรศึกษำในปี พ.ศ. 2550 โดย 
Katherine Gooch และคณะ พบว่ำสัมพันธ์กับกำรเกิดกำรลดลง

ของอตัรำกำรกรองของไตอย่ำงรวดเรว็14 และในปีพ.ศ. 2556 มกีำร 
ทบทวนวรรณกรรมอย่ำงเป็นระบบโดย Paul Nderitu พบว่ำ 
กำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ในขนำดสูงเพิ่ม
โอกำสในกำรเกิดกำรลดลงของอัตรำกำรกรองของไตอย่ำงรวดเร็ว
มำกถึง 1.26 เท่ำ15 

Arachidonic acid

กระตุ้นการหลั่ง Renin
	เพิ่มกำรหลั่ง Aldosterone
	เพิ่มกำรขับโพแทสเซียม
ลดการดูดกลับน�้าที่
	ท่อไตส่วนปลำย

ลดการดูดกลับโซเดียมที่
	ท่อไตส่วนต้น
	ห่วงเฮนเล
	ท่อไตส่วนปลำย

ขยายหลอดเลือด
	เพิ่มเลือดที่มำเลี้ยงหน่วยไต
	เพิ่มอัตรำกำรกรองของไต
	เพิม่กำรไหลเวยีนเลอืดบรเิวณ
 หลอดเลือดฝอยรอบท่อไต

PGE
2
/PGI

2

COX-1/2
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 กำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์นอกจำกผล 
ข้ำงเคียงต่อไตแล้ว ผลข้ำงเคียงที่ส�ำคัญที่ต้องค�ำนึงถึงคือเรื่อง 
เลือดออกในทำงเดินอำหำรและควำมเสี่ยงในกำรเกิดโรคหัวใจและ
หลอดเลือด ท�ำให้กำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์
ในผูป่้วยโรคไตมข้ีอจ�ำกัดหลำยอย่ำง ตำมค�ำแนะน�ำของ American 
Journal of Kidney Disease ในปีพ.ศ. 256313 ในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงั
ระยะที ่1-2 กำรให้ยำต้ำนกำรอกัเสบชนดิทีไ่ม่ใช่สเตยีรอยด์สำมำรถ
ให้ได้และกำรตรวจติดตำมสำมำรถท�ำได้เหมือนในผู้ท่ีไม่มีโรคไต 
ส่วนในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่ 3 หำกต้องกำรจะใช้ยำแนะน�ำให้
ใช้ในระยะสัน้ไม่เกิน 5 วนัและอำจพจิำรณำกำรตรวจตดิตำมผลข้ำง
เคยีงต่อไตภำยใน 2-3 สปัดำห์หลังจำกได้รบัยำ ถ้ำจะใช้ในระยะยำว
จ�ำเป็นต้องให้ควำมรูผู้ป่้วยให้ทรำบถงึผลข้ำงเคยีงของยำและปัจจยั
เสี่ยงที่จะท�ำให้มีโอกำสเกิดผลข้ำงเคียงในขณะใช้ยำเพิ่มข้ึนรวมถึง
เมื่อใดควรหยุดกำรใช้ยำ
 ไม่แนะน�ำให้ใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์ 
ในกลุ่มผู้ป่วยที่ปริมำณเลือดที่ไปเลี้ยงไตนั้นขึ้นอยู่กับกำรท�ำงำน 
ของ prostaglandins เป็นหลัก (ต้องใช้ผลของ COX-1/COX-2  
ในกำรสร้ำง prostaglandins เพื่อขยำยหลอดเลือดที่ไปเล้ียงไต)  
เช่น ผู้ป่วยทีม่ภีำวะพร่องสำรน�ำ้ในระบบไหลเวยีนโลหติ (ineffective 
circulatory volume) ผู้ป่วยโรคตับแข็ง ผู้ป่วยที่มีภำวะหัวใจ 
ล้มเหลวหรือผู้ป่วยกลุ่มเนฟโฟรติค และควรเฝ้ำระวังกำรใช้ยำต้ำน
กำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์เป็นพิเศษในผู้ป่วยที่ได้รับยำ 
ทีย่บัยัง้กำรท�ำงำนของฮอร์โมน renin-angiotensin-aldosterone 
ยำขับปัสสำวะ ยำที่ยับย้ังกำรท�ำงำนของฮอร์โมน mineralocor-
ticoids
 ในผู ้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่ 4 เนื่องจำกมีกำรศึกษำกำร 

ใช้ยำกลุ่มนี้น้อยท�ำให้มีข้อจ�ำกัดในเรื่องผลของยำต่อผู้ป่วยกลุ่มนี้  
แต่อย่ำงไรก็ตำมผู้ป่วยกลุ่มนี้มีควำมเส่ียงอยู่เดิมในกำรเกิดภำวะ 
ไตวำยเฉยีบพลนั ภำวะเกลอืแร่ในเลอืดทีผ่ดิปกต ิภำวะคัง่ของเกลอื 
และน�้ำ ท�ำให้กำรใช้ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ 
ในผู้ป่วยกลุ่มน้ีมีแนวโน้มที่จะท�ำให้เกิดผลข้ำงเคียงจำกยำมำกยิ่ง
ขึ้นไปอีก หำกจะใช้ยำอำจจะต้องพิจำรณำผลดีผลเสียเป็นรำย ๆ  
ไปและควรใช้ในระยะส้ันร่วมกับเฝ้ำระวังผล ข้ำงเคียงจำกยำ 
อย่ำงใกล้ชิด13 ส่วนในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่ 5 ไม่แนะน�ำให้ใช้ 
ยำต้ำนกำรอักเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ในกำรแก้ปวด
  ยาระงับปวดกลุ่มโอปิออยด์ (opioid)
 ยำระงับปวดกลุ่มโอปิออยด์ (opioid) พัฒนำมำจำกดอกฝิ่นที่มี
กำรค้นพบตั้งแต่ 3000 ปีก่อนคริสตกำล และในปีพ.ศ. 2349 ก็ได้มี
กำรสกัดมอร์ฟีนออกมำจำกดอกฝิ่นแล้วพัฒนำมำเป็นยำระงับปวด
กลุ่มโอปิออยด์ที่ใช้กันอยู่ในปัจจุบัน1 ยำระงับปวดกลุ่มโอปิออยด ์
ออกฤทธิ์โดยกำรจับกับตัวรับโอปิออยด์หลัก ๆ 3 ชนิด ได้แก่  
เดลต้ำ แคปป้ำ และมวิ ท�ำให้ได้ฤทธิใ์นกำรแก้ปวด โดยกำรออกฤทธิ์ 
ของยำนั้นบำงตัวเมื่อได้รับยำเข้ำไปแล้วตัวยำเป็นเมแทบอไลต์ 
ที่ออกฤทธิ์ได้เลย (active metabolite) แล้วไปเกิดเมแทบอลิซึม 
ที่ตับได้เมแทบอไลต์ที่ไม่มีฤทธิ์ (inactive metabolite) ในขณะที่ 
ยำบำงตัวเมื่อได้รับ เข้ำไปจะเป็นเมแทบอไลต์ที่ไม่มีฤทธิ์ ต้อง 
ผ่ำนกำรเมแทบอลิซึมที่ตับเพื่อให้ได้เมแทบอไลต์ที่ออกฤทธิ์ ซึ่ง 
กำรเมแทบอลิซึมที่ตับนั้นยำบำงตัวในกลุ่มนี้ต้องผ่ำนไซโทโครม  
(cytochrome) ท�ำให้อำจจะมีกำรท�ำปฏิกิริยำระหว่ำงยำกลุ่มนี้ 
กับกลุ่มอื่นได้ในกรณีที่ยำผ่ำนไซโทโครมเหมือนกัน  (ตารางที่  3) 
และอำจจะท�ำให้ผู้ป่วยได้รับผลข้ำงเคียงที่เป็นพิษจำกยำมำกขึ้น
หรืออำจจะได้รับผลในกำรแก้ปวดที่ลดลง ซึ่งผลข้ำงเคียงที่พึงระวัง  
เช่น กำรกดกำรหำยใจ กำรกดระบบประสำทส่วนกลำงท�ำให้ 
มีผลต่อสติรับรู ้ของผู้ป่วย ซึ่งหำกเกิดขึ้นอำจมีผลเป็นอันตรำย 
ถึงชีวิตได้ หลังจำกยำผ่ำนกำรเมแทบอลิซึมที่ตับแล้วนั้นก็จะถูกขับ
ออกผ่ำนทำงไตอีกที ดังนั้นในผู้ป่วยที่มีโรคไตเรื้อรังจึงมีควำมเสี่ยง 
ที่จะมีกำรสะสมของเมแทบอไลต์ของยำกลุ่มน้ีเพิ่มขึ้น ท�ำให้มี 
โอกำสได้รับผลข้ำงเคียงเพิ่มขึ้น17 
 ยำในกลุ่มนี้ที่เรำใช้กันบ่อย ได้แก่ ยำ tramadol และมอร์ฟีน  
ซ่ึงยำ tramadol ต้องผ่ำนไซโทโครมที่ตับและยำทั้งสองตัวนี้ 
ขับออกทำงไต (ตารางที่ 4) ท�ำให้มีโอกำสที่จะเกิดกำรท�ำปฏิกิริยำ
ระหว่ำงยำได้ ในกรณีได้รับยำสองตัวนี้ร่วมกับยำตัวอ่ืนที่มีผล 
ต่อไซโทโครมท�ำให้ผลของยำในกำรแก้ปวดอำจจะไม่ได้ผลท่ีหวังไว้ 
รวมถงึอำจจะมโีอกำสเกิดผลข้ำงเคยีงได้เพิม่ขึน้โดยเฉพำะในผูป่้วย
ที่มีโรคไตเรื้อรังอำจจะท�ำให้เมแทบอไลต์ของยำสองตัวนี้คั่งมำกขึ้น 
มีโอกำสเกิดผลข้ำงเคียงมำกขึ้น18 

	 ภำวะไตวำยเฉียบพลัน

	 ภำวะโพแทสเซียมสูง

	 ภำวะโซเดียมต�่ำ

	 ภำวะน�้ำและเกลือคั่งในร่ำงกำย

	 ภำวะไตวำยเฉยีบพลนัทีเ่กิดจำกกำรอกัเสบของเนือ้ไตในส่วน 
  อินเตอร์สติเชียม (interstitial nephritis)

	 กลุ่มอำกำรเนฟโฟรติค

	 กำรขำดเลอืดบริเวณปลำยกรวยไต (renal papillary necrosis)

ตารางที ่2 ผลข้ำงเคียงของยำต้ำนกำรอกัเสบชนดิทีไ่ม่ใช่สเตยีรอยด์ 
ต่อไต 

Practice Point 38



 ยำในกลุ่มนี้ที่มีควำมปลอดภัยในกำรใช้มำกกว่ำในผู้ป่วยที่มี 
โรคไตเรือ้รัง ได้แก่ ยำ hydromorphone, fentanyl, methadone 
และ buprenorphine เนื่องจำกเภสัชจลนศำสตร์ของยำในผู้ป่วย 
โรคไตเร้ือรังได้รับผลกระทบน้อย (ตารางที ่5) โดย hydromorphone  
นั้นไม่มีกำรเมแทบอลิซึมผ่ำนไซโทโครมท�ำให้มีควำมปลอดภัย 
ในกำรเกดิปฏกิิรยิำระหว่ำงยำ และมกีำรใช้ยำนีแ้ทนมอร์ฟีนในผูป่้วย 
โรคมะเร็งที่มีโรคไตเรื้อรังพบว่ำมีผลข้ำงเคียงเกิดขึ้นน้อยกว่ำกำรใช้
มอร์ฟีน19 ส่วน fentanyl, methadone และ buprenorphine นัน้
เมแทบอลิซึมหลักผ่ำนทำงตับแต่ขับออกทำงไตเพียงบำงส่วนและ

พบว่ำค่ำครึ่งชีวิตของยำทั้งสำมในผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังไม่แตกต่ำงกับ 
ผู้ป่วยทีม่กีำรท�ำงำนของไตปกต ิแต่ methadone มข้ีอควรระวงัคอื
อำจจะท�ำให้มีกำรยืดออกของ QT ได้ ในขณะที่ buprenorphine 
นั้นมีรำยงำนว่ำผู้ป่วยที่เกิดกำรกดกำรหำยใจจำกยำ buprenor-
phine อำจจะมกีำรตอบสนองต่อ naloxone ช้ำ รวมถงึอำจต้องใช้ 
naloxone ในขนำดที่มำกกว่ำปกติได้ ทั้งนี้เนื่องจำกยำกลุ ่ม 
โอปิออยด์มีเมแทบอลิซึมที่หลำกหลำยกำรเลือกใช้จึงพึงเลือกใช ้
ด้วยควำมระมัดระวัง18 

กลุ่มยา ผลทางคลินิก

ยำที่ยับยั้งกำรท�ำงำนของไซโทโครม Calcium channel blockers
ยำฆ่ำเชื้อกลุ่ม Macrolide
ยำกลุ่ม Azole
ยำต้ำนไวรัส HIV
ยำรักษำภำวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ–Amiodarone

อำจจะเพิ่มระดับยำโอปิออยด์หรือ
เมแทบอไลต์ของยำท�ำให้ผลกำร
แก้ปวดหรือผลข้ำงเคียงที่เป็นพิษ
มำกขึ้น

ยำที่กระตุ้นกำรท�ำงำนของไซโทโครม ยำกันชัก–Carbamazepine Phenytoin Barbiturates
Rifampin

อำจจะลดระดับของยำโอปิออยด์
ท�ำให้ผลกำรแก้ปวดลดลง

Tramadol Morphine

ค่ำกำรกระจำยตัว (ลิตร/กิโลกรัม) 3 3.2

กำรจับกับโปรตีน (%) 20 35

น�้ำหนักโมเลกุล (กรัม/โมล) 299.8 758.8

เมแทบอลิซึม เมแทบอลิซึมที่ตับผ่ำนไซโทโครม 3A4 
2B6 และ 2D6

เมแทบอลิซึมที่ตับผ่ำนปฏิกิริยำกลูคูโรนิเดชั่น

กำรขับยำ ขับผ่ำนทำงปัสสำวะร้อยละ 90 ขับผ่ำนทำงปัสสำวะร้อยละ 70-80

กำรขับออกโดยกำรฟอกเลือด ถูกขับออกโดยกำรฟอกเลือด ถูกขับออกน้อยผ่ำนกำรฟอกเลือดและมีแนวโน้ม
มีกำรสะสมของยำในผู้ป่วยฟอกไตทำงหลอดเลือด

ตารางที่ 3 ตัวอย่ำงยำที่ท�ำปฏิกิริยำกับไซโทโครม

ตารางที่ 4 เภสัชจลนศำสตร์ของยำ tramadol และ morphine
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หลักการเลือกยาแก้ปวดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
 กำรเลอืกยำแก้ปวดให้พจิำรณำตำมควำมรนุแรงของอำกำรปวด 
ระยะเวลำของอำกำรปวด และชนิดของอำกำรปวดโดยองค์กำร
อนำมยัโลกมคี�ำแนะน�ำในกำรให้ยำแก้ปวดตำมรปูที ่3 คอื ถ้ำอำกำร 
ปวดน้อยแนะน�ำให้ยำแก้ปวดในกลุม่ยำพำรำเซตำมอลหรอืยำทีไ่ม่ใช่
โอปิออยด์ โดยถ้ำเป็นอำกำรปวดที่เกิดจำกกำรที่มีกระแสประสำท
ผดิปกตอิำจจะพิจำรณำเลอืกใช้ ยำในกลุม่ยำเสรมิพวกยำกนัชกัหรอื

Hydromorphone Fentanyl Methadone Buprenorphine

กำรดูดซึม 5–35% น้อย มักให้ทำงหลอดเลือด
หรือทำงผิวหนัง

> 80% น้อย มักให้ทำงใต้ลิ้นหรือ
ทำงผิวหนัง

กำรก�ำจัดยำ เมแทบอลิซึมผ่ำนตับ
ได้เป็น H3G และขับออก
ทำงไต

เมแทบอลิซึมผ่ำนตับ
ได้เมแทบอไลต์ที่ไม่มีฤทธิ์
แล้วขับออกทำงไต

เมแทบอลิซึมผ่ำนตับ
ได้เมแทบอไลต์ที่ไม่มีฤทธิ์
แล้วขับออกทำงไต

เมแทบอลิซึมผ่ำนตับ
ได้เมแทบอไลต์ที่ไม่มีฤทธิ์
แล้วขับออกทำงอุจจำระ

ครึ่งชีวิต 2-3 ชั่วโมง
(ไม่เปลี่ยนแปลงในผู้ป่วย
โรคไตเรื้อรัง)

20-27 ชั่วโมง
(ทำงผวิหนงั, ไม่เปล่ียนแปลง 
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง)

8-59 ชั่วโมง
(ไม่เปลี่ยนแปลงในผู้ป่วย
โรคไตเรื้อรัง)

26 ชั่วโมง
(ทำงผิวหนงั, ไม่เปล่ียนแปลง 
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง)

ค่ำกำรกระจำยตัว
(ลิตร/กิโลกรัม)

1.22 2-5 4.1-6.7 188-430

กำรจับกับโปรตีน 19% 79% 60%-90% 96%

น�้ำหนักโมเลกุล
(กรัม/โมล)

285.3 336.5 309.5 467.6

กำรขับออกโดย
กำรฟอกเลือด

H3G ถูกขับออกโดยกำร
ฟอกเลือด (แต่ไม่ส่งผลต่อ
กำรควบคุมอำกำรปวด)

ถูกขับออกในปริมำณ
เล็กน้อย

ไม่ถูกขับออกโดย
กำรฟอกเลือด

ไม่ถูกขับออกโดย
กำรฟอกเลือด

ยำแก้โรคซึมเศร้ำในกลุ่มไตรไซคลิกก่อน ถ้ำไม่ได้ผลค่อยพิจำรณำ
ยำกลุ่มพำรำเซตำมอล หรือยำแก้ปวดที่ไม่ใช่กลุ่มโอปิออยด์ หลัง
จำกนั้นให้ประเมินกำรตอบสนองเป็นระยะถ้ำอำกำรปวดไม่ดีขึ้น
ก็พิจำรณำปรับยำเป็นกลุ่มโอปิออยด์ตำมล�ำดับ แต่ถ้ำเป็นรำยที่มี
อำกำรปวดปำนกลำงไปจนถึงอำกำรปวดรุนแรงอำจพิจำรณำเริ่ม
ยำเป็นกลุ่มโอปิออยด์ได้เลย20 

ตารางที่ 5 เภสัชจลนศำสตร์ของยำโอปิออยด์

รูปที่ 3 กำรเลือกยำแก้ปวด20 

อาการปวดระดับน้อย

พำรำเซตำมอล
ยำต้ำนกำรอักเสบชนิด
ที่ไม่ใช่สเตียรอยด์
ยำเสริมกลุ่มยำกันซัก
หรือยำแก้โรคซึมเศร้ำ

อาการปวดปานกลาง

อาการปวดรุนแรง

ยำโอปิออยด์กลุ่มที่มี
ฤทธิ์อ่อน

ยำโอปิออยด์กลุ่มที่มี
ฤทธิ์แรง

H3G; Hydromorphone-3-glucuronide
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สรุป
 อำกำรปวดเป็นกลุ่มอำกำรท่ีพบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง 
หำกไม่ได้รับกำรรักษำอย่ำงเหมำะสมจะน�ำไปสู่ภำวะ แทรกซ้อน
ต่ำง ๆ ทั้งจำกอำกำรปวดเองและยำแก้ปวดที่เลือกใช้ เพื่อป้องกัน 
ภำวะแทรกซ้อนอันไม่พึงประสงค์ เรำควรจะประเมินอำกำรปวด 
ของผูป่้วยทัง้ควำมรนุแรงของอำกำรปวด ระยะเวลำของอำกำรปวด 
ชนิดของอำกำรปวดและเป้ำหมำยในกำรรักษำอำกำรปวด รวมถึง
กำรเลือกยำแก้ปวดที่เหมำะสมให้แก่ผู้ป่วย เพื่อลดกำรเกิดภำวะ
แทรกซ้อนและเพื่อให้ผู้ป่วยได้รับผลกำรรักษำที่ดี
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Effects of statins withdrawal on cardiovascular 
events in chronic hemodialysis patients: 

A randomized, triple-blind, 
placebo-controlled trial (ESC-HD trial)

Nalinee Phothisirisakulwong1, Kriengsak Funilkul2, Sathit Kurathong1 
1Division of Nephrology, Faculty of Medicine Vajira Hospital, Navamindradhiraj University 
2Division of Cardiology, Faculty of Medicine Vajira Hospital, Navamindradhiraj University

Abstract
Background: The leading cause of death in patients with end stage kidney disease on maintenance hemodialysis  
(ESKD-D) is a cardiovascular (CV) disease. Efficacy of statins therapy has been proven in non-dialysis patients,  
but recent guidelines recommend not to initiate statins in ESKD-D patients due to uncertain benefit. However,  
the clinical outcomes of statins withdrawal in ESKD-D patients previously taken the medications have not been  
explored. 
Method: This is a single-center, prospective, triple-blind, randomized, placebo-controlled trial conducted in ESKD-D  
patients in Vajira Hospital. The patients were allocated into the statins-withdrawal group, in which the statins  
were replaced with placebo, and the simvastatin group, in which 20 milligrams per day of simvastatin was  
prescribed. All participants were followed up for six months with safety interim analysis at 1st and 3rd month.  
The primary endpoint is the incidence of CV event. The secondary endpoints include serum lipid profile,  
high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), high-sensitivity cardiac troponin-T (hs-cTnT), and all-cause mortality.
Results: Forty-one participants were included in the study and allocated into the statins-withdrawal group (n = 19) 
and the simvastatin group (n = 22). One participant was withdrawn from the study. At 6th month, the incidence of  
CV events was 1.56 and 1.30 per 100 person-months in the statins-withdrawal and the simvastatin group, respectively, 
which was not statistically different by the Log-rank analysis (p-value=0.834). Total cholesterol and low-density  
lipoprotein were significantly higher in the statins-withdrawal group at 3rd and 6th months. No difference in hs-CRP  
and hs-cTnT between groups was detected. No serious adverse events such as hepatitis, rhabdomyolysis,  
hemorrhagic stroke, or death was reported throughout the study period.
Conclusion: Statins withdrawal in ESKD-D patients significantly increases serum cholesterol level without increasing 
CV events in the intermediate term. No serious adverse event was reported with simvastatin prescription.

Keywords: chronic hemodialysis, cardiovascular, statins withdrawal, simvastatin
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ผลของการหยุดยากลุ่มสแตตินต่อการเกิดโรคหัวใจ
และหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้าย

ที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
ณลินี โพธิสิริสกุลวงศ์1 เกรียงศักดิ์ ฟูนิลกุล2 สาธิต คูระทอง1 

1หน่วยไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช 
2หน่วยหัวใจและหลอดเลือด ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช

บทคัดย่อ
ความเป็นมา: โรคหัวใจและหลอดเลือดเป็นสำเหตุกำรเสียชีวิตที่ส�ำคัญในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไต  
แม้ว่ำจะพบผลดีในกำรลดกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดจำกกำรใช้ยำในกลุ่มสแตตินในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังที่ยังไม่ต้องรับกำรบ�ำบัด 
ทดแทนไต แต่แนวทำงเวชปฏิบัติส่วนมำกยังไม่แนะน�ำให้เริ่มยำกลุ่มดังกล่ำวในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไต และ 
ยังไม่เคยมีกำรศึกษำถึงผลของกำรหยุดยำกลุ่มสแตตินในผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม กรณีที่ได้รับยำในกลุ่มดังกล่ำว 
มำก่อนที่จะเริ่มกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
ระเบียบวิธีวิจัย:  เป็นกำรศึกษำแบบสุ่มติดตำมไปข้ำงหน้ำที่ผู ้วิจัยไม่รู ้กลุ่มกำรรักษำที่ได้รับ และมีกำรเปรียบเทียบกับยำหลอก  
โดยศึกษำผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมที่รับกำรรักษำที่โรงพยำบำลวชิรพยำบำล แบ่งผู้ป่วย 
เป็นกลุ่มที่หยุดยำสแตตินโดยแทนท่ีด้วยยำหลอก และกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตตินในขนำด 20 มก./วัน มีผลกำรศึกษำหลัก คือ  
กำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด และผลกำรศึกษำรอง คือ ระดับไขมันในเลือด, ระดับ high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) 
ในเลือด, ระดับ high-sensitivity cardiac troponin-T (hs-cTnT) ในเลือด และกำรเสียชีวิต 
ผลการศึกษา: มีผู้เข้ำร่วมวิจัยทั้งหมด 41 รำย โดยแบ่งเป็นกลุ่มหยุดยำสแตติน 19 รำย และกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตติน 22 รำย  
มีผู้ออกจำกงำนวิจัย 1 รำย พบอุบัติกำรณ์กำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดภำยหลังจบกำรศึกษำที่ 6 เดือน เท่ำกับ 1.56 และ 1.30  
ต่อประชำกร 100 รำย-เดือน ในกลุ่มที่หยุดยำสแตติน และกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตตินตำมล�ำดับ โดยที่ไม่มีควำมแตกต่ำงกัน 
อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติโดยใช้กำรทดสอบ Log-rank (p-value 0.834) แต่พบว่ำระดับคอเลสเตอรอลรวม และไขมันเลวสูงกว่ำ 
อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติในกลุ่มที่หยุดยำสแตติน ที่เดือนที่ 3 และเดือนที่ 6 ของกำรศึกษำ ส่วนระดับ hs-CRP และ hs-cTnT ในเลือด
ไม่มีควำมแตกต่ำงกันระหว่ำงกลุ่ม รวมทั้งไม่พบผลข้ำงเคียงรุนแรง เช่น ภำวะตับอักเสบ ภำวะกล้ำมเนื้อลำยสลำย โรคหลอดเลือด 
สมองแตก และกำรเสียชีวิต ตลอดกำรศึกษำนี้
สรุป:  กำรหยุดยำกลุ่มสแตตินในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม แม้จะท�ำให้ระดับไขมัน 
ในเลือดสูงข้ึน แต่ไม่พบว่ำเพ่ิมกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดจำกกำรติดตำมในระยะ 6 เดือน รวมทั้งไม่พบควำมแตกต่ำงของกำร 
เกิดผลข้ำงเคียงจำกยำกลุ่มสแตตินในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม 

ค�าส�าคัญ:  ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยท่ีได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม, โรคหัวใจและหลอดเลือด, กำรหยุดยำกลุ่มสแตติน,  
ยำซิมวำสแตติน

ต้องการส�าเนาต้นฉบับติดต่อ ผศ.นพ.สาธิต คูระทอง หน่วยไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล 
มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช 681 ถนนสามเสน แขวงวชิรพยาบาล เขตดุสิต กรุงเทพมหานคร 10300 
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ในกำรลดระดับไขมันในเลือดและลดอุบัติกำรณ์กำรเกิดโรคหัวใจ
และหลอดเลือด ในขณะที่ในผู้ป่วยที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไต 
ไม่พบผลดีชัดเจน9 ท�ำให้ในปัจจุบันไม่แนะน�ำให้ใช้ยำสแตติน หรือ
สแตตินร่วมกับยำ ezetimibe เพื่อลดระดับไขมันในเลือดผู้ป่วย 
โรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไตที่ไม่เคยได้รับ
ยำรกัษำภำวะไขมนัสงูมำก่อนและไม่มีข้อบ่งชีอ้ืน่ ส่วนในผูป่้วยท่ีได้
รบัยำดงักล่ำวมำก่อนเร่ิมกำรบ�ำบดัทดแทนไตยงัไม่มหีลกัฐำนชัดเจน
ว่ำควรใช้ยำต่อเนื่องหรือหยุดยำ9-11 ประกอบกับผลข้ำงเคียงของยำ
ดงักล่ำว เช่น ภำวะตับอกัเสบ ภำวะกล้ำมเนือ้ลำยสลำย กำรเพิม่ขึน้
ของระดับเอนไซม์กล้ำมเน้ือ กำรเพิ่มควำมเสี่ยงต่อโรคหลอดเลือด 
สมองแตก หรือมีอันตรกิริยำกับยำชนิดอื่น ๆ อำจพบได้มำกขึ้น 
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง12 ทำงผู้วิจัยจึงต้องกำรศึกษำว่ำกำรหยุดยำ 
สแตตินในผู้ป่วยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม จะมีผล 
ต่อกำรเกดิโรคหวัใจและหลอดเลือด หรอืผลทำงคลนิกิอ่ืน ๆ  หรอืไม่ 
หำกกำรหยุดยำดังกล่ำวไม่มีผลเสียที่ตำมมำ ยังอำจช่วยลดปริมำณ
ยำทีไ่ม่จ�ำเป็นให้กบัผู้ป่วยทีไ่ด้รบักำรบ�ำบดัทดแทนไตซึง่จ�ำเป็นต้อง 
รับประทำนยำจ�ำนวนมำก และอำจเพิ่มคุณภำพชีวิตของผู้ป่วย 
และลดค่ำใช้จ่ำยในกำรรักษำพยำบำลได้อีกด้วย

วัตถุประสงค์ของการวิจัย
		วัตถุประสงค์หลัก ศึกษำผลของกำรหยุดยำสแตตินต่อกำร
เกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ได้แก่ โรคกล้ำมเน้ือหัวใจขำดเลือด 
(ischemic heart disease) ภำวะหัวใจล้มเหลวที่เข้ำรับกำรรักษำ
ในโรงพยำบำล (heart failure hospitalization) โรคหัวใจและ 
หลอดเลือดที่ต้องรักษำโดยกำรสวนหัวใจ และโรคหลอดเลือด 
สมองตีบ (ischemic stroke) ในผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังระยะสุดท้ำย 
ที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม เปรียบเทียบกับกำรใช้ยำ 
ซิมวำสแตตินต่อเนื่องแม้จะเริ่มบ�ำบัดทดแทนไต

		วัตถุประสงค์รอง ศึกษำกำรเปลี่ยนแปลงของระดับไขมัน 
ในเลือด ระดับ highly-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) 
ในเลือด ระดับ high-sensitivity cardiac troponin-T (hs-cTnT) 
ในเลือด กำรเสียชีวิตที่มีสำเหตุจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด และ
กำรเสียชีวิตจำกสำเหตุอื่นที่ไม่เกิดจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด 
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ือง 
ไตเทียม ทีห่ยดุยำกลุม่สแตตนิ เปรยีบเทยีบกบักำรใช้ยำซมิวำสแตตนิ 
ต่อเนื่อง รวมทั้งกำรเกิดผลข้ำงเคียงของกำรใช้ยำซิมวำสแตติน เช่น 
ภำวะตบัอกัเสบ ภำวะกล้ำมเนือ้ลำยสลำย โรคหลอดเลือดสมองแตก  
เป็นต้น

ระเบียบวิธีวิจัย
 กำรศึกษำแบบสุ่มติดตำมไปข้ำงหน้ำที่ผู้วิจัยไม่รู้กลุ่มกำรรักษำ
ที่ได้รับ และมีกำรเปรียบเทียบกับยำหลอก ที่ท�ำกำรศึกษำใน 

บทน�า
 ภำวะไขมันในเลือดสูงเป็นหน่ึงในปัจจัยเสี่ยงของกำรเกิด 
โรคหัวใจและหลอดเลือดในประชำกรท่ัวไป จึงมีใช้ยำลดไขมัน 
ในเลือดกลุ่มสแตตินเพื่อป้องกันกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด 
แต่ในผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไต 
ซึ่งมีสำเหตุกำรเสียชีวิตท่ีส�ำคัญคือ โรคหัวใจและหลอดเลือด 
(cardiovascular disease)1,2 กลับพบว่ำระดับคอเลสเตอรอล 
ในเลือด ทั้งที่ต�่ำและสูงมำกกว่ำปกติ ถือเป็นปัจจัยเสี่ยงต่อกำร 
เสียชีวิต3,4 
 แนวทำงเวชปฏบิตัสิำกล ในปี พ.ศ. 2556 โดย Kidney Disease 
Improving Global Outcomes (KDIGO) เกี่ยวกับกำรรักษำภำวะ
ไขมันในเลือดสูงในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง แนะน�ำให้ใช้ยำกลุ่มสแตติน 
ในกำรรกัษำภำวะไขมนัผดิปกตเิพ่ือป้องกนัโรคหวัใจและหลอดเลือด 
โดยผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังที่มีอำยุตั้งแต่ 50 ปีขึ้นไป ที่มีอัตรำกำรกรอง
ของไต (estimated glomerular filtration rate, eGFR) น้อยกว่ำ 
60 มิลลิลิตรต่อนำทีต่อพื้นท่ีผิวกำย 1.73 ตำรำงเมตร ที่ไม่ได้รับ 
กำรบ�ำบดัทดแทนไตหรอืปลกูถ่ำยไต จะได้ประโยชน์จำกยำสแตตนิ 
ที่มีควำมแรงต�่ำหรือปำนกลำง (low to moderate intensity 
statins) หรือยำสแตตินคู่กับยำ ezetimibe5 ซึ่งค�ำแนะน�ำนี้อ้ำงอิง
จำกกำรศึกษำแบบสุ่มควบคุมโดย Baigent และคณะ ชื่อ The 
Study of Heart and Renal Protection (SHARP) ซึง่ใช้ยำสแตตนิ 
คู่กับยำ ezetimibe อย่ำงไรก็ตำม เมื่อวิเครำะห์เฉพำะในกลุ่ม 
ผู ้ป ่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยท่ีได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไต  
กลบัไม่พบประโยชน์ทำงคลนิกิจำกกำรรกัษำดงักล่ำว6 ซึง่สอดคล้อง
กับกำรศึกษำแบบสุ่มควบคุมโดย Wanner และคณะ ชื่อ Die 
Deutsche Diabetes Dialyse Studie (4D study) ที่พบว่ำ 
กำรใช้ยำอโทวำสแตตินในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังท่ีได้รับกำรฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียม ไม่ลดอัตรำกำรเสียชีวิต และยังอำจเพ่ิมควำม
เสี่ยงของกำรเสียชีวิตจำกโรคหลอดเลือดสมองเพิ่มขึ้น7 รวมถึง 
กำรศกึษำแบบสุม่ควบคมุโดย Fellstrom และคณะ ช่ือ A Study to 
Evaluate the Use of Rosuvastatin in Subjects on Regular 
Dialysis: an Assessment of Survival and Cardiovascular 
Events (AURORA trial) ที่พบว่ำกำรใช้ยำโรซูวำสแตตินในผู้ป่วย
โรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
ไม่สำมำรถลดกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด และเพิ่มควำม
เสี่ยงของกำรเกิดเลือดออกในสมอง แม้จะพบว่ำสำมำรถลดระดับ
คอเลสเตอรอลในเลือดได้8 
 จำกกำรศกึษำทัง้ข้ำงต้นพบว่ำ สอดคล้องกบัแนวทำงเวชปฏบิตัิ
ยุโรปในปี พ.ศ. 2562 โดย European Society of Cardiology 
and European Atherosclerosis Society (ESC/EAS) เกี่ยวกับ
กำรรักษำภำวะไขมันในเลือดสูงว่ำกำรใช้ยำสแตตินในผู้ป่วยโรคไต
เรื้อรังระยะ 4-5 ที่ยังไม่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไตยังได้ประโยชน์
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โรงพยำบำลเดียว (single-center, prospective, triple-blind, 
randomized placebo-controlled trial, block-of four 
randomization) โดยผู้เข้ำร่วมกำรศึกษำเป็นผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
ระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม ที่เข้ำรับ 
กำรรักษำที่โรงพยำบำลวชิรพยำบำล 
 งำนวจิยัน้ีได้รบักำรอนมุติัจำกคณะกรรมกำรพจิำรณำจรยิธรรม 
กำรวจิยั คณะแพทยศำสตร์วชิรพยำบำล มหำวทิยำลยันวมนิทรำธริำช 
และผู้เข้ำร่วมวิจัยทุกรำยรับทรำบข้อมูลและให้ควำมยินยอมก่อน
เข้ำร่วมกำรศึกษำ

เกณฑ์การคัดเข้า
 - ผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังระยะสุดท้ำยท่ีได้รับกำรฟอกเลือดด้วย 
  เครื่องไตเทียมมำแล้วอย่ำงน้อย 90 วัน
 - อำยุ 18-80 ปี
 - ได้รับยำกลุ่มสแตตินมำก่อนหน้ำนี้
 - ผู้ป่วยยินยอมเข้ำร่วมกำรศึกษำ
เกณฑ์การคัดออก
 - ผู้ป่วยที่มีประวัติโรคหัวใจขำดเลือดก่อนเข้ำร่วมกำรศึกษำ
 - ผู้ป่วยที่เคยมีประวัติโรคหลอดเลือดสมองตีบ
 - ผูป่้วยทีว่ำงแผนว่ำจะเข้ำรบักำรผ่ำตดัปลกูถ่ำยไตจำกผู้บรจิำค 
  มีชีวิต ภำยในระยะเวลำ 1 ปี 
 - ผู้ป่วยที่เคยมีประวัติแพ้ยำสแตติน 
 - ผู้ป่วยที่มีระดับไขมันเลว (low-density lipoprotein, LDL)  
  ในเลอืดก่อนเข้ำร่วมกำรศกึษำมำกกว่ำหรอืเท่ำกับ 190 มก./ดล.
 - ผู้ป่วยจ�ำเป็นต้องใช้ยำสแตตินด้วยเหตุผลอื่น ๆ 
 - ผู ้ป ่วยที่มีประวัติกำรตรวจแคลเซียมท่ีหลอดเลือดหัวใจ  
  (coronary artery calcium scoring) ทีมี่คะแนนมำกกว่ำ 400  
  ก่อนเริ่มกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม
 - ผู้ป่วยที่เคยมีภำวะกล้ำมเนื้อลำยสลำย หรือมีค่ำเอนไซม์ 
  กล้ำมเนือ้มำกกว่ำ 3 เท่ำของขอบบนของค่ำปกต ิโดยไม่ทรำบ 
  สำเหตุ
 - ผู ้ป่วยที่มีประวัติโรคตับอักเสบ หรือมีค่ำกำรเอนไซม์ตับ  
  มำกกว่ำ 3 เท่ำของขอบบนของค่ำปกติ
 - ผูป่้วยท่ีมรัีบประทำนยำ amlodipine ขนำดตัง้แต่ 10 มก./วนั 
 - ผู้ป่วยที่ก�ำลังตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร
เกณฑ์การหยุดวิจัยหรือถอนผู้เข้าร่วมวิจัยจากการวิจัย
 - ผูเ้ข้ำร่วมวจิยัเกดิภำวะแพ้ยำวจิยั หรอืเกิดผลข้ำงเคยีงจำกยำ 
  สแตติน
 - ผู้เข้ำร่วมวิจัยมีข้อบ่งชี้อื่นที่จ�ำเป็นต้องได้รับกำรรักษำด้วยยำ 
  กลุ่มสแตติน 
 - ตรวจตดิตำมระดบัไขมนัในเลือดแล้วพบว่ำมค่ีำ LDL มำกกว่ำ 
  หรือเท่ำกับ 190 มก./ดล.

 - ตรวจพบกำรเปล่ียนแปลงระดับ hs-cTnT ในเลือดเพิ่มขึ้น 
  มำกกว่ำร้อยละ 50
ขนาดตัวอย่าง 
 ในกำรเปรยีบเทยีบอบุตักิำรณ์กำรเกดิโรคหวัใจและหลอดเลือด
ระหว่ำงผู้ป่วย 2 กลุ่ม ใช้กำรทดสอบเพื่อแสดงควำมไม่ด้อยไปกว่ำ 
(test for non-inferiority) และค�ำนวณขนำดกลุม่ตวัอย่ำงจำกสตูร 
ค�ำนวณส�ำหรบักำรเปรยีบเทยีบค่ำสดัส่วนสองกลุม่ (non- inferiority  
or superiority trial for binary data)13 โดยอ้ำงอิงข้อมูลในกำร
ค�ำนวณจำกกำรศึกษำโดย Chan และคณะ14 และผู้วิจัยก�ำหนด
ระดับผลต่ำงที่มีควำมหมำยทำงคลินิกไม่เกินร้อยละ 10 ท�ำให ้
ได้ขนำดตัวอย่ำงอย่ำงน้อย 58 รำยต่อกลุ่ม และค�ำนวณเพิ่มติม 
เพื่อป้องกันกำรสูญหำยจำกงำนวิจัยร้อยละ 10 ท�ำให้ต้องม ี
จ�ำนวนผู้เข้ำร่วมวิจัยอย่ำงน้อย 60 รำยต่อกลุ่ม15 

วิธีการด�าเนินการวิจัย
 ผูเ้ข้ำร่วมวจิยัทีเ่ข้ำเกณฑ์กำรคัดเลอืกทกุรำยจะได้รบัทรำบข้อมลู
และขั้นตอนกำรศึกษำโดยละเอียดและลงนำมให้ควำมยินยอมที่จะ
เข้ำร่วมกำรศึกษำ ผู้เข้ำร่วมวจิยัได้รบักำรซักประวติัและสืบค้นข้อมลู
พื้นฐำน คือ เพศ อำยุ ดัชนีมวลกำย กำรสูบบุหรี่ สำเหตุของโรคไต
เรือ้รงั โรคประจ�ำตวัร่วม ระยะเวลำทีผู่ป่้วยได้รบักำรฟอกเลอืดด้วย
เครื่องไตเทียม จ�ำนวนครั้งของกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมต่อ
สัปดำห์ ยำที่ผู้ป่วยได้รับในขณะเข้ำร่วมวิจัยควำมดันเลือด และ
ข้อบ่งชี้ของกำรได้รับยำกลุ่มสแตติน พร้อมท้ังบันทึกข้อมูลในแบบ 
บนัทกึทีไ่ด้จดัเตรยีมไว้ ผูเ้ข้ำร่วมวจิยัจะได้รบักำรสุม่ในอตัรำส่วน 1:1 
โดยเจ้ำหน้ำที่ในหน่วยไต ภำควิชำอำยุรศำสตร์ คณะแพทยศำสตร์ 
วชิรพยำบำล มหำวิทยำลัยนวมินทรำธิรำช (unblind official) ซึ่ง 
ซองจดหมำยปิดผนึกนั้นจะระบุหมำยเลข 1-120 แทนกำรใช้ยำ 
ซิมวำสแตติน 20 มก. หรือกำรหยุดยำสแตตินและแทนที ่
ด้วยยำหลอก (placebo) ยำทั้งสองกลุ่มจะมีลักษณะเหมือนกัน 
ทั้งบรรจุภัณฑ์และเม็ดยำ โดยผู้เข้ำร่วมวิจัย แพทย์ที่ท�ำกำรรักษำ 
และผู้วิจัย จะไม่ทรำบว่ำหมำยเลขของยำที่ผู้เข้ำร่วมวิจัยได้รับ 
เป็นยำชนิดใด และจะเปิดหมำยเลขเมื่อสิ้นสุดกำรวิจัยหรือเมื่อเกิด
ผลข้ำงเคียงรุนแรงต่อผู้เข้ำร่วมวิจัย 
 ผูเ้ข้ำร่วมวจิยัได้รบัค�ำแนะน�ำเกีย่วกับวธิกีำรรบัประทำนยำและ
กำรปฏิบัติตัวที่เหมำะสมเพื่อควบคุมระดับไขมัน ได้แก่ ลักษณะ
อำหำรที่ควรรับประทำนและควรหลีกเล่ียง กำรออกก�ำลังกำย 
ทีเ่หมำะสม เช่น กำรวิง่ และกำรเต้นแอโรบคิ เป็นต้น รวมทัง้อำกำร
หรืออำกำรแสดงท่ีควรสังเกตและมำโรงพยำบำลเพื่อท�ำกำรตรวจ
เพิ่มเติม ได้แก่ อำกำรแน่นหน้ำอก อำกำรเหนื่อยง่ำยข้ึนกว่ำเดิม 
หรอือำกำรของโรคหวัใจและหลอดเลือดก่อนเข้ำร่วมกำรศกึษำและ
ทุกครั้งที่มำตรวจติดตำมกำรรักษำ
 ผู้วิจัยท�ำกำรส่งตรวจทำงห้องปฏิบัติกำร ได้แก่ complete 
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blood count, liver function test, calcium, phosphate ระดบั
ไขมนัและน�ำ้ตำลในเลอืด ระดับ hs-CRP และ hs-TnT ในเลือด และ 
ระดับเอนซ์กล้ำมเนื้อ creatine kinase ก่อนเข้ำร่วมวิจัย และ 
เมื่อมำตรวจติดตำมกำรรักษำที่ 3 และ 6 เดือน
 ผู ้ เข ้ำร ่วมวิจัยจะได้รับกำรติดตำมกำรเกิดโรคหัวใจและ 
หลอดเลอืดดงัทีไ่ด้กล่ำวแล้ว ผลข้ำงเคยีงของกำรใช้ยำซิมวำสแตตนิ  
กำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด และกำรเสียชีวิต 
จำกสำเหตุอื่นนอกจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด โดยสืบค้น 
จำกประวตักิำรรักษำในโรงพยำบำลเป็นระยะเวลำ 6 เดอืนภำยหลงั
เข้ำร่วมกำรศึกษำ
 ผู้วิจัยจัดให้มีกลุ่มท่ีปรึกษำอิสระ (monitoring committee) 
ซึ่งเป็นอิสระจำกทีมวิจัย เพื่อตรวจสอบ และติดตำมอำกำรหรือ
อำกำรแสดงของผลข้ำงเคียงของยำในผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่ม ที่ 3 และ  
7 วันหลังเริ่มกำรศึกษำโดยกำรโทรศัพท์ แลวิเครำะห์ด้วยวิธี  
blinded interim analysis ที่ 1 และ 3 เดือน เพื่อยืนยันควำม
ปลอดภัยของกำรถอนยำกลุ ่มสแตติน หำกพบว่ำมีผู ้ป่วยกลุ่ม 
ในงำนวิจัยมีผลกำรวิเครำะห์ท่ีมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ หรือมีแนวโน้ม
กำรเสยีชวีติทีม่สีำเหตจุำกโรคหัวใจและหลอดเลอืดทีเ่พิม่ขึน้ ผูว้จิยั
จะพิจำรณำหยุดและวิเครำะห์ผลกำรวิจัยตำมล�ำดับ
 หำกผู้เข้ำร่วมวิจัยมีข้อบ่งชี้อื่นที่จ�ำเป็นต้องได้รับกำรรักษำด้วย
ยำกลุ่มสแตติน หรือตรวจพบภำวะแทรกซ้อนที่อำจเกิดขึ้นจำกกำร 
ใช้ยำกลุ่มสแตติน ผู ้วิจัยจะเปิดหมำยเลขของยำวิจัยว่ำเป็นยำ 
ซิมวำสแตตินหรือยำหลอก โดยผู้วิจัยจะยุติกำรเก็บข้อมูลของ 
ผู ้เข้ำร่วมวิจัยรำยน้ันและผู้เข้ำร่วมวิจัยจะได้รับกำรรักษำตำม
มำตรฐำนทำงกำรแพทย์ และภำยหลังจบกำรศึกษำ ผู้วิจัยจะเปิด
หมำยเลขของยำวิจัยว่ำเป็นยำซิมวำสแตตินหรือยำหลอก และ
พจิำรณำกำรให้ยำกลุม่สแตตนิของผูป่้วยตำมข้อบ่งชีท้ีจ่�ำเป็นต่อไป 
โดยจะพิจำรณำยำสแตตินในกลุ่มที่มีประสิทธิภำพสูง เพื่อลดระดับ 
LDL ในเลือดมำกกว่ำร้อยละ 50 ภำยใต้กำรดูแลของอำยุรแพทย์
โรคหัวใจ 

การวิเคราะห์ข้อมูล
 - น�ำเสนอตัวแปรคุณภำพเป็นควำมถี่และร้อยละ น�ำเสนอ 
  ตัวแปรเชิงปริมำณด้วยค่ำเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน 
  หำกข้อมูลมีกำรแจกแจงปกติ และค่ำมัธยฐำนและค่ำ 
  พิสัยควอไทล์หำกข้อมูลมีกำรแจกแจงแบบไม่ปกติ
 - เปรยีบเทยีบค่ำเฉล่ียของข้อมลูเชงิปรมิำณระหว่ำงกลุ่ม โดยใช้ 
  กำรทดสอบ independent t-test หำกข้อมูลมีกำรแจกแจง 
  แบบปกติ และกำรทดสอบ Mann-Whitney U test หำก 
  ข้อมูลมีกำรแจกแจงแบบไม่ปกติ 
 - เปรียบเทียบควำมแตกต่ำงของข้อมูลเชิงคุณภำพโดยใช้ 
  กำรทดสอบ Chi-squared test หรือ Fisher’s exact test  
  แบบ two sided significant test
 - วิเครำะห์อัตรำอุบัติกำรณ์กำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด  
  ในแต่ละกลุ่ม โดยใช้ Kaplan-Meier Survival Plot และ 
  เปรียบเทียบระหว่ำงกลุ่ม โดยใช้กำรทดสอบ Log-rank
 - วิเครำะห์ข้อมูลทั้งหมดโดยใช้โปรแกรม Stata version 13.0  
  โดยก�ำหนดนัยส�ำคัญทำงสถิติที่ระดับ p-value <0.05 

ผลการศึกษา
 ในระหว่ำงวันที่ 1 มิถุนำยน 2563 ถึงวันที่ 28 กุมภำพันธ์ 2564 
มีผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่อง 
ไตเทียมเข้ำรับกำรตรวจรักษำที่โรงพยำบำลวชิรพยำบำลทั้งหมด 
542 รำย โดยเข้ำเกณฑ์กำรศึกษำ 243 รำย และถูกคัดออก 
จำกกำรศกึษำ 202 รำย แบ่งเป็นผูท้ีเ่ข้ำได้กบัเกณฑ์คดัออก 162 รำย 
ปฏิเสธเข้ำร่วมวิจัย 33 รำย เจ็บป่วยอยู่ในภำวะวิกฤต 2 รำย และ
เป็นโรคมะเร็งที่ก�ำลังท�ำกำรรักษำ 5 รำย คงเหลือผู้ป่วยเข้ำร่วม
งำนวิจัยทั้งหมด 41 คน ได้รับกำรสุ่มในอัตรำส่วน 1:1 เป็นกลุ่มที่
ได้รับยำซิมวำสแตติน 22 รำย และกลุ่มหยุดยำสแตติน 19 รำย มีผู้ 
ปฏิเสธเข้ำร่วมวิจัยภำยหลังจำกเข้ำงำนวิจัยแล้ว 1 รำย (รูปที่ 1)
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รูปที่ 1 จ�ำนวนผู้ป่วยที่ผ่ำนกำรคัดกรองและเข้ำสู่กำรศึกษำ

ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยที่ได้รับกำรบ�ำบัดทดแทนไตด้วยวิธีฟอกเลือดรับกำร
ตรวจรักษำโรงพยำบำลวชิรพยำบำล 542 รำย ตั้งแต่ 1 มิ.ย. 2563 ถึง 28 ก.พ. 2564

ไม่ผ่ำนเกณฑ์คัดออกจำกงำนวิจัย 275 รำย
	ประวัติโรคหัวใจและหลอดเลือด 91 รำย
	ประวตัโิรคหลอดเลอืดสมองขำดเลอืด 57 รำย
	วำงแผนปลูกถ่ำยไต 13 รำย
	ค่ำ creatine kinase สูงมำกกว่ำ 3 เท่ำ 1 รำย
	มีโรคมะเร็ง 5 รำย
	เจ็บป่วยอยู่ในภำวะวิกฤต 2 รำย
	ปฏิเสธเข้ำร่วมวิจัย 33 รำย

	ไม่มีประวัติใช้ยำสแตตินมำก่อน 226 รำย
	บ�ำบัตทดแทนไตน้อยกว่ำ 3 เดือน 4 รำย
	อำยุมำกกว่ำ 80 ปี 69 รำย

ผู้เข้ำวิจัยตำมเกณฑ์คัดเข้ำ 41 รำย

กลุ่มยำซิมวำสแตติน 22 รำย

วิเครำะห์ข้อมูล 22 รำย

กลุ่มหยุดยำสแตติน 19 รำย

ปฏิเสธเข้ำร่วมวิจัย 1 รำย

วิเครำะห์ข้อมูล 18 รำย

 ผู้เข้ำร่วมวิจัยมีอำยุเฉลี่ย 61.43 ปี (ส่วนเบ่ียงเบนมำตรฐำน 
10.95) ส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง 27 รำย (ร้อยละ 67.5) ทุกคน 
มีโรคประจ�ำตัวเป็นโรคควำมดันเลือดสูง ส่วนใหญ่เป็นเบำหวำน  
22 รำย (ร้อยละ 55) และโรคไขมนัในเลอืดสงู 19 รำย (ร้อยละ 47.5) 
สำเหตุของโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำยเกิดจำกโรคเบำหวำนมำกที่สุด 
20 รำย (ร้อยละ 50) อันดับที่สองคือ โรคควำมดันเลือดสูง 12 รำย  
(ร้อยละ 30) และอันดับท่ีสำมคือ โรคหลอดเลือดฝอยไตอักเสบ 
เรื้อรัง 3 รำย (ร้อยละ 7.5) ระยะเวลำของกำรบ�ำบัดทดแทนไต 
ด้วยกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมในกำรศึกษำเฉลี่ย 5.68 ปี 
(ส่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน 4.76 ปี) โดยใช้เส้นฟอกเลือดชนิดหลอด
เลือดด�ำที่ผ่ำตัดเชื่อมกับหลอดเลือดแดงโดยตรง (arteriovenous 
fistula) 29 รำย (ร้อยละ 72.5) หลอดเลือดท่ีมีกำรใช้วัสดุเชื่อม
ระหว่ำงหลอดเลอืดแดงและหลอดเลอืดด�ำ (arteriovenous graft) 

1 รำย (ร้อยละ 2.5) และสำยสวนหลอดเลือดชนิดที่ฝังชั้นใต้ผิวหนัง  
(tunnel cuff catheter) 10 รำย (ร้อยละ 25) มีควำมพอเพียง 
ของกำรฟอกเลือดด้วยเครือ่งไตเทยีม (Kt/v) เฉล่ีย 1.8 (ส่วนเบีย่งเบน 
มำตรฐำน 0.21) มีผู้เข้ำร่วมงำนวิจัยสูบบุหรี่ 8 รำย (ร้อยละ 20) 
 ลักษณะพื้นฐำนของผู้เข้ำร่วมวิจัย ได้แก่ อำยุ น�้ำหนัก เพศ  
โรคประจ�ำตัว สำเหตุของโรคไตเรื้อรังระยะเวลำของกำรบ�ำบัด
ทดแทนไตด้วยกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม ชนิดของเส้น 
ฟอกเลือด ควำมดันเลือด ระดับฮอร์โมนพำรำไทรอยด์ในเลือด  
ควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือดด้วยเครือ่งไตเทยีม และกำรสบูบหุรี่ 
ไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติในระหว่ำงกลุ่ม  
แต่พบว่ำในกลุ่มทีห่ยดุยำสแตตนิ มีกำรใช้ยำในกลุ่ม beta blockers 
มำกกว่ำกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตตินอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ 
(ตารางที่ 1)
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ลักษณะพื้นฐาน
ผู้ป่วยทั้งหมด
(40 ราย)

กลุ่มหยุดยาสแตติน
(18 ราย)

กลุ่มที่ได้รับยาซิมวาสแตติน
(22 ราย)

p-value

อำยุ-ปี 61.43±10.95 63.50±11.82 59.73±10.15 0.284

ดัชนีมวลกำย-กก./ตร.ม. 23.74±4.16 23.14±4.18 24.23±4.17 0.417

เพศหญิง-จ�ำนวน (ร้อยละ) 27 (67.5) 12 (66.7) 15 (68.2) 0.919

โรคประจ�ำตัว-จ�ำนวน (ร้อยละ)

  เบำหวำน 22 (55.0) 10 (55.6) 12 (54.5) 0.949

  ควำมดันเลือดสูง 40 (100) 18 (100) 22 (100) -

  ไขมันในเลือดสูง 19 (47.5) 6 (33.3) 13 (59.1) 0.105

  มะเร็ง 1 (2.5) 0 (0) 1 (4.5) 1.000

สำเหตุของโรคไตวำยเรื้อรัง-จ�ำนวน (ร้อยละ)

  เบำหวำน 20 (50.0) 9 (50.0) 11 (50.0) 1.000

  โรคหลอดเลือดฝอยไตอักเสบเรื้อรัง 3 (7.5) 1 (5.6) 2 (9.1) 1.000

  ควำมดันเลือดสูง 12 (30.0) 6 (33.3) 6 (27.3) 0.677

  โรคไตเรื้อรัง Tubulointerstitial 2 (5.0) 1 (5.6) 1 (4.5) 1.000

  อื่น ๆ 3 (7.5) 1 (5.6) 2 (9.1) 1.000

ระยะเวลำที่ฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม-
ชั่วโมง/สัปดำห์

11.45±2.07 11.22±2.49 11.64±1.71 0.537

จ�ำนวนปีที่ท�ำกำรฟอกเลือด-ปี 5.68±4.76 5.88±4.80 5.53±4.83 0.723

ชนิดของเส้นฟอกเลือดด้วยเคร่ืองไตเทียม-
จ�ำนวน (ร้อยละ)

0.368

  หลอดเลือดด�ำที่ผ่ำตัดเชื่อมกับหลอดเลือด 
 แดงโดยตรง

29 (72.5) 15 (83.3) 14 (63.6)

  หลอดเลือดที่มีกำรใช้วัสดุเชื่อมระหว่ำง
 หลอดเลือดแดงและหลอดเลือดด�ำ

1 (2.5) 0 (0) 1 (4.5)

  สำยสวนหลอดเลือดชนิดที่ฝังชั้นใต้ผิวหนัง 10 (25.0) 3 (16.7) 7 (31.8)

ควำมดันเลือดตัวบน-มิลลิเมตรปรอท 141.55±20.83 142.67±21.45 140.64±20.77 0.763

ควำมดันเลือดตัวล่ำง-มิลลิเมตรปรอท 69.00±12.94 67.22±13.04 70.45±12.97 0.439

อัตรำกำรเต้นของหัวใจ-ครั้ง/นำที 81.10±13.78 78.94±10.03 82.86±16.24 0.378

ระดับฮอร์โมนพำรำไทรอยด์ในเลือด-
พิโคกรัม/มล.

342.65 (48.37, 
392.50)

277.50 (58.12, 
341.25)

181.90 (38.10, 559.75) 0.892

ควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไต
เทียม Kt/v

1.80±0.21 1.86±0.23 1.75±0.17 0.051

ตารางที่  1  ข้อมูลพ้ืนฐำนของผู้เข้ำร่วมวิจัย โดยน�ำเสนอข้อมูลตัวแปรเชิงปริมำณด้วยค่ำเฉลี่ย ± ส่วนเบ่ียงเบนมำตรฐำน หำกข้อมูล 
มีกำรแจกแจงปกติ และค่ำมัธยฐำน (ค่ำพิสัยควอไทล์) หำกข้อมูลมีกำรแจกแจงแบบไม่ปกติ (ระดับฮอร์โมนพำรำไทรอยด์ในเลือด)
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ลักษณะพื้นฐาน
ผู้ป่วยทั้งหมด
(40 ราย)

กลุ่มหยุดยาสแตติน
(18 ราย)

กลุ่มที่ได้รับยาซิมวาสแตติน
(22 ราย)

p-value

สูบบุหรี่-จ�ำนวน (ร้อยละ) 8 (20) 5 (27.8) 3 (13.6) 0.430

ยำที่ผู้ป่วยใช้-จ�ำนวน (ร้อยละ)

  Angiotensin coverting enzyme inhibitors  
 or angiotensin receptor blockers

13 (32.5) 7 (38.9) 6 (27.3) 0.435

  Beta blockers 15 (37.5) 10 (55.6) 5 (22.7) 0.033

  Diuretics 9 (22.5) 3 (16.7) 6 (27.3) 0.476

  Aspirin 8 (20.0) 3 (16.7) 5 (22.7) 0.709

  Vitamin D 11 (27.5) 5 (27.8) 6 (27.3) 0.972

  Calcium carbonate 18 (45.0) 6 (33.3) 12 (54.5) 0.180

  Calcium-channel blocker 26 (65.0) 14 (77.8) 12 (54.5) 0.125

  Sevelamer 5 (12.5) 2 (11.1) 3 (13.6) 1.000

  Erythropoietin 40 (100) 18 (100) 22 (100) -

อุบัติการณ์การเกิดกลุ่มโรคหัวใจและหลอดเลือด 
(CV event)
  พบอบุตักิำรณ์กำรเกดิโรคหัวใจและหลอดเลอืดในกำรศึกษำ 
4 รำย โดยในกลุ่มที่หยุดยำสแตติน พบโรคหัวใจขำดเลือด 2 รำย 
คดิเป็นร้อยละ 11.1 และในกลุม่ทีใ่ช้ยำซิมวำสแตตนิ พบภำวะหวัใจ

ตารางท่ี  2 อุบัติกำรณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือด ผลข้ำงเคียงของกำรใช้ยำซิมวำสแตติน กำรเสียชีวิตที่มีสำเหตุจำกกลุ่มโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด และกำรเสียชีวิตจำกสำเหตุอื่น ๆ ที่ไม่ใช่จำกโรคหัวใจและหลอดเลือด

ผู้ป่วยทั้งหมด
(40 ราย)

กลุ่มที่หยุดยาสแตติน
 (18 ราย)

กลุ่มที่ได้รับยาซิมวาสแตติน 
(22 ราย)

p-value

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ

กลุ่มอำกำรโรคหัวใจและ
หลอดเลือดที่ไม่เสียชีวิต

4 10.0 2 11.1 2 9.1 1.000

 โรคหัวใจขำดเลือด 2 11.1

 ภำวะหัวใจล้มเหลวที่เข้ำรับ 
 กำรรักษำในโรงพยำบำล

1 4.5

 โรคหลอดเลือดสมองตีบ 1 4.5

กำรเกิดผลข้ำงเคียงของกำร
ใช้ยำซิมวำสแตติน

1 2.5 0 0 1 4.5 1.000

กำรเสยีชวีติทีจ่ำกโรคหวัใจและ
หลอดเลือดและสำเหตุอื่น 

0 0 0 0 0 0

ล้มเหลวที่เข้ำรับกำรรักษำในโรงพยำบำล 1 รำย และโรคหลอด
เลือดสมองตีบ 1 รำย คิดเป็นร้อยละ 9.1 และไม่พบโรคหัวใจและ 
หลอดเลือดที่ต้องรักษำโดยกำรสวนหัวใจในทั้งสองกลุ่มกำรศึกษำ 
(ตารางที่ 2)
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รูปที่ 2 กำรวิเครำะห์ภำวะปลอดเหตุกำรณ์ (survival analysis) ด้วยวิธี Kaplan-Meier

การเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันในเลือด
 เปรียบเทียบผลกำรตรวจทำงห้องปฏิบัติกำรระหว่ำงกลุ่มหยุด
ยำสแตติน กับกลุ่มท่ีได้รับยำซิมวำสแตติน พบค่ำมัธยฐำนของ 
ระดับคอเลสเตอรอลในเลือดแตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ 
ในเดือนที่ 3 และเดือนที่ 6 (p-value <0.001) โดยกลุ่มหยุดยำ 
สแตตินระดับคอเลสเตอรอลในเลือดสูงกว่ำในเดือนที่ 3 เท่ำ 
กับ 212.50 มก./ดล. (ค่ำพิสัยควอไทล์ 179.50-232.25 มก./ดล.) 
เปรยีบเทยีบกบั 153.00 มก./ดล. (ค่ำพสิยัควอไทล์ 131.00-167.00  
มก./ดล.) และในเดอืนที ่6 เท่ำกบั 224.00 มก./ดล. (ค่ำพสิยัควอไทล์  
187.75-252.75 มก./ดล.) เปรียบเทียบกับ 142.00 มก./ดล.  
(ค่ำพิสัยควอไทล์ 128.00-179.25 มก./ดล.) 
 กลุ ่มที่หยุดยำสแตตินมีค่ำเฉลี่ยของระดับ LDL ในเลือด 
ในเดือนที่ 3 และเดือนที่ 6 สูงกว่ำอีกกลุ่มหนึ่งอย่ำงมีนัยส�ำคัญ 
ทำงสถิติ (p-value <0.001) โดยมีค่ำเฉลี่ยในเดือนที่ 3 เท่ำ 
กับ 129.31 มก./ดล. (ส่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน 32.62 มก./ดล.)  

เปรียบเทียบกับ 81.95 มก./ดล. (ส ่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน  
24.38 มก./ดล.) และในเดือนที่ 6 เท่ำกับ 150.38 มก./ดล.  
(ส่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน 29.77 มก./ดล.) เปรียบเทียบกับ  
89.44 มก./ดล. (ส่วนเบี่ยงเบนมำตรฐำน 42.68 มก./ดล.) 
 แต่อย่ำงไรก็ตำมไม่พบควำมแตกต่ำงของค่ำเฉล่ียระดับไขมันดี 
(high density lipoprotein: HDL) ในเลือดระหว่ำงทั้งสองกลุ่ม 
ทั้งที่ 3 และ 6 เดือน (p-value = 0.411 และ 0.413 ตำมล�ำดับ) 
ส่วนระดับไขมันไตรกลีเซอไรด์ในเลือด แม้มีแนวโน้มสูงกว่ำในกลุ่ม
ที่หยุดยำสแตติน แต่ไม่มีนัยส�ำคัญทำงสถิติ กล่ำวคือในเดือนท่ี 3 
เท่ำกับ 96.50 มก./ดล. (ค่ำพิสัยควอไทล์ 73.00-134.00 มก./ดล.) 
เปรียบเทียบกับ 106.00 มก./ดล. (ค่ำพิสัยควอไทล์ 67.00-128.00 
มก./ดล.) และเดือนที่ 6 เท่ำกับ 89.50 มก./ดล. (ค่ำพิสัยควอไทล์ 
66.50-159.75 มก./ดล.) เปรียบเทียบกบั 104.00 มก./ดล. (ค่ำพิสยั
ควอไทล์ 73.75-146.75 มก./ดล.) ตำมล�ำดับ (รูปที่ 3)

  เมื่อเปรียบเทียบอุบัติกำรณ์กำรเกิดโรคหัวใจและหลอด
เลือดระหว่ำงสองกลุ ่มโดยกำรวิเครำะห์ภำวะปลอดเหตุกำรณ์ 
ด้วยวิธี Kaplan-Meier พบว่ำ กลุ่มท่ีหยุดยำสแตติน และกลุ่ม 
ที่ได้รับยำซิมวำสแตติน มีอุบัติกำรณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือด

เท่ำกับ 1.56 ต่อประชำกร 100 รำยต่อเดือน (per 100 person-
months) และ 1.30 ต่อประชำกร 100 รำยต่อเดือน ตำมล�ำดับ  
ซึ่งไม่แตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติเมื่อทดสอบโดยใช้วิธี  
Log-rank (p-value = 0.834) (รูปที่ 2)
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รูปที่ 3 กำรเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันในเลือดระหว่ำงกลุ่มที่หยุดยำสแตติน และกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตติน คือ ค่ำมัธยฐำนของระดับ
คอเลสเตอรอลรวมในเลือด (รูป A) ค่ำมัธยฐำนของระดับไตรกลีเซอไรด์ในเลือด (รูป B) ค่ำเฉลี่ยของระดับ low-density lipoprotein 
(LDL) ในเลือด (รูป C) และค่ำเฉลี่ยของระดับ high-density lipoprotein (HDL) ในเลือด (รูป D)

การเปลี่ยนแปลงของระดับ hs-CRP และ hs-cTnT
ในเลือด
 กำรเปลี่ยนแปลงค่ำมัธยฐำนของระดับ hs-CRP ก่อนเริ่มเข้ำ 
กำรศึกษำของกลุ่มหยุดยำสแตติน คือ 0.99 มก./ลิตร (ค่ำพิสัย 
ควอไทล์ 0.50-5.47 มก./ลิตร) และกลุ่มท่ีได้รับยำซิมวำสแตติน 
คือ 2.50 มก./ลิตร (ค่ำพิสัยควอไทล์ 1.20-5.78 มก./ลิตร) และมี 
แนวโน้มเพิ่มขึ้นในทั้งสองกลุ่ม ที่ 3 และ 6 เดือน แต่ไม่พบควำม 

แตกต่ำงอย่ำงมนียัส�ำคัญทำงสถติ ิส่วนค่ำมธัยฐำนของระดบั hs-cTnT  
ก่อนเข้ำเริ่มกำรศึกษำของกลุ่มหยุดยำสแตติน คือ 0.06 นำโนกรัม/
มล. (ค่ำพิสยัควอไทล์ 0.04-0.09 นำโนกรมั/มล.) และกลุม่ท่ีได้รบัยำ
ซิมวำสแตตินคือ 0.05 นำโนกรัม/มล. (ค่ำพิสัยควอไทล์ 0.03-0.09  
นำโนกรัม/มล.) และพบว่ำในกลุ่มที่หยุดยำสแตตินมีแนวโน้ม 
กำรเพิ่มขึ้นของระดับ hs-cTnT ในเลือดในระยะเวลำที่ผ่ำนไป 
แต่ไม่พบควำมแตกต่ำงอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ (รูปที่ 4)

รูปที่  4 กำรเปลี่ยนแปลงของระดับค่ำมัธยฐำนของระดับ highly-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) ในเลือด (รูป A)  
และระดับ high-sensitivity cardiac troponin-T (hs-cTnT) ในเลือด (รูป B) ระหว่ำงกลุ่มที่หยุดยำสแตติน และกลุ่มที่ได้รับยำ 
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ผลข้างเคียงของการใช้ยาซิมวาสแตติน 
 พบผลข้ำงเคียงจำกกำรใช้ยำในกลุ่มใช้ยำซิมวำสแตติน คือ
อำกำรคลื่นไส้หลังเริ่มรับประทำนยำ 2 วัน ในผู้ป่วย 1 รำย ท�ำให้
ผู ้ป่วยขอกลับไปรับประทำนยำลดไขมันชนิดเดิม โดยไม่พบผล
ข้ำงเคียงที่รุนแรง เช่น ภำวะตับอักเสบ ภำวะกล้ำมเนื้อลำยสลำย  
โรคหลอดเลือดสมองแตก และกำรเสียชีวิตจำกสำเหตุใด ๆ ตลอด
กำรศึกษำ (ตารางที่ 2) 

อภิปรายผลการศึกษา
 กำรศึกษำนี้ศึกษำผลของกำรหยุดยำกลุ ่มสแตตินต่อกำร 
เกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำย 
ที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม เปรียบเทียบกับกำรใช ้
ยำซิมวำสแตติน พบว่ำอุบัติกำรณ์กำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด
ไม่แตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติระหว่ำงสองกลุ่มกำรศึกษำ 
แต่พบกำรเปลี่ยนแปลงของระดับคอเลสเตอรอลรวม และระดับ 
LDL ในเลือดสูงกว่ำในกลุ่มท่ีหยุดยำสแตติน ภำยหลังกำรติดตำม 
ผู้ป่วยไป 3 และ 6 เดือน อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ 
 ผลกำรศึกษำน้ีสอดคล้องกับข้อมูลจำกกำรศึกษำก่อนหน้ำ 
ใน คือ Die Deutsche Diabetes Dialyse Studie (4D study)7 
และกำรศึกษำ A Study to Evaluate the Use of Rosuvastatin 
in Subjects on Regular Dialysis: an Assessment of Survival 
and Cardiovascular Events (AURORA trial)8 ที่พบว่ำแม้กำรใช้
ยำอโทวำสแตตินและโรซูวำสแตตินตำมล�ำดับ จะสำมำรถลดระดับ  
LDL ในเลือดได้ แต่ไม่พบว่ำสำมำรถลดกำรเกิดโรคหัวใจและ 
หลอดเลอืดได้ในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัระยะสดุท้ำยทีไ่ด้รบักำรฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียม แต่เน่ืองจำกเป็นกำรศึกษำในระยะสั้นเพียง  
6 เดือน กำรเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันในเลือดอำจจะยังไม่
สำมำรถอธิบำยกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดได้
 กำรศึกษำนี้พบว่ำกำรเปลี่ยนแปลงของระดับ hs-CRP ในเลือด 
มีแนวโน้มเพิ่มข้ึนในทั้งสองกลุ ่มกำรศึกษำที่ 3 และ 6 เดือน  
นอกจำกนี้ในกลุ่มผู้ป่วยที่หยุดยำสแตติน มีแนวโน้มกำรเพ่ิมขึ้น 
ของระดับ hs-cTnT ในเลือดต่ำงจำกในกลุ ่มผู ้ป่วยที่ได้รับยำ 
ซิมวำสแตตินที่มีระดับ hs-cTnT ในเลือดที่ค่อนข้ำงคงที่ แต่ไม่พบ
ควำมแตกต่ำงอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ ซ่ึงแตกต่ำงจำกกำรศึกษำ 
ก่อนหน้ำคือ กำรศึกษำ A Study to Evaluate the Use of 
Rosuvastatin in Subjects on Regular Dialysis: an Assessment 
of Survival and Cardiovascular Events (AURORA trial)8  
และกำรศึกษำ Rosuvastatin to Prevent Vascular Events 
in Men and Women with Elevated C-Reactive Protein 
(JUPITER trial)16 ที่แสดงว่ำยำกลุ่มสแตติน นอกจำกมีประโยชน์ 
ในกำรลดระดับ LDL ในเลือด แล้วยังสำมำรถลดกำรอักเสบ 
ในร่ำงกำย และช่วยให้เซลล์บุผิวหลอดเลือด (endothelial cell) 

ท�ำงำนได้ดขีึน้ ซึง่แสดงได้จำกกำรลดลงของระดบั hs-CRP ในเลอืด
ในผู้ป่วยที่ได้รับยำโรซูวำสแตติน 
 กำรศึกษำนี้ไม่พบผลข้ำงเคียงรุนแรงในทั้งสองกลุ่มกำรศึกษำ 
เช่น ภำวะตับอักเสบ ภำวะกล้ำมเนื้อลำยสลำย และโรคหลอดเลือด
สมองแตก นอกจำกนี้ยังไม่มีผู้เข้ำร่วมวิจัยเสียชีวิตตลอดกำรศึกษำ  
อย่ำงไรก็ตำมในกำรศึกษำได้มีกำรติดตำมอำกำรหรืออำกำรแสดง 
ของผลข้ำงเคียงของยำในผู ้ป่วยทั้งสองกลุ ่ม ที่ 3 และ 7 วัน 
หลังเร่ิมกำรศึกษำ และมีกำรวิเครำะห์ประเมินโอกำสเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด กำรเสียชีวิต ที่ 1 และ 3 เดือน เพื่อยืนยัน 
ควำมปลอดภัยของกำรหยดุยำกลุม่สแตตนิ ซ่ึงไม่พบว่ำมอีบุติักำรณ์
ของโรคหวัใจและหลอดเลอืดทีแ่ตกต่ำงกนัอย่ำงมนียัส�ำคญัทำงสถติิ
แต่อย่ำงไรก็ตำมกำรศึกษำน้ีไม่สำมำรถเปรียบเทียบอุบัติกำรณ์ 
กำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ระหว่ำงกลุ่มที่หยุดยำสแตติน  
และกลุ่มที่ได้รับยำซิมวำสแตตินได้อย่ำงสมบูรณ์ เน่ืองจำกม ี
ผู ้เข้ำร่วมวิจัยจ�ำนวนน้อย โดยมีผู ้ป่วยที่ปฏิเสธเข้ำร่วมวิจัยถึง  
33 รำย เนือ่งจำกในขณะทีท่�ำกำรศกึษำมกีำรระบำดของไวรสัโคโรนำ  
2019 (COVID-19) ท�ำให้ผูป่้วยบำงรำยทีต้่องได้รบักำรเกบ็ตัวอย่ำง
เลือดเพื่อส่งตรวจทำงห้องปฏิบัติกำรจำกศูนย์ไตเทียมและเดินทำง
มำโรงพยำบำลเกิดควำมไม่สะดวก นอกจำกนั้นจำกระยะเวลำกำร
ศึกษำเพียง 6 เดือน อำจยังไม่เพียงพอที่จะท�ำให้เกิดโรคหัวใจและ
หลอดเลือดจนพบผลลัพธ์ทำงคลินกิได้ ควรต้องมกีำรศึกษำแบบสุ่ม
ควบคุมขนำดใหญ่ที่ท�ำกำรศึกษำในระยะยำว โดยเฉพำะกำรศึกษำ
จำกหลำยสถำบันต่อไป 

สรุป
 กำรศึกษำนี้ไม่พบกำรเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดที่เพิ่มขึ้น 
จำกกำรหยุดยำกลุ่มสแตตินในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะสุดท้ำย
ที่ได้รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม แม้จะพบว่ำมีระดับ
คอเลสเตอรอลรวม และ LDL ในเลือดสูงขึ้น เม่ือเปรียบกับกับ 
ผู้ป่วยท่ีได้รับยำซิมวำสแตตินต่อเน่ืองภำยหลังเริ่มกำรฟอกเลือด
ด้วยด้วยเครื่องไตเทียม
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The effect of peracetic acid on the corrosion and 
clearance efficiency of reused dialyzer

Abstract 
Background: A peracetic acid sterilant of dialyzer reuse is a practical approach in hemodialysis of renal replacement 
therapy. Currently, using of the commercial polyethersulfone (PES), a synthetic polymer-based dialyzer membrane, is 
increasingly utilized. However, a certain numbers of dialyzer reprocessing has not yet been determined as a standard 
guideline even the capacity of sterilized dialyzer can be affected by the corrosion of peracetic acid. 
Method: The physical and chemical characteristics of the PES membranes within dialyzers were evaluated using 
scanning electron microscope (SEM) and energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS) in three female patients with 
end stage renal disease aged 50-65 years. The parameters of hemodialysis efficiency were also examined. Fifteen 
dialyzers were allocated into the following two groups as 1) three of new dialyzers (the reuse number is zero) and 
2) reuse of dialyzers undergo the number of reuses increases as 1, 5, 10, and 15 times (three dialyzers for each  
sub-group), respectively. 
Results:  This study showed no significant difference of the efficiency as urea reduction rate (URR), dialysis  
adequacy (Kt/V), and normalized protein catabolic rate (nPCR) between two groups of the patients using reused 
dialyzers. The result suggested that the PES membrane’s performance could be reused about 15 times. Visualization 
of the microstructure within the membranes was further investigated using a scanning electron microscope (SEM). 
The inner and outer surface areas of membranes upon the number of times for dialyzers reusable up to 10 and  
15 times were corroded by peracetic acid as demonstrated by the membrane leakage and smaller membrane  
pore sizes, respectively. Additional evidence for the accumulation of peracetic acid leading to a destruction of 
the membrane structure was confirmed by energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS). The EDS demonstrated  
high sulfur atoms in the inner surface area related with increased numbers of reused dialyzers. The interaction  
between the dialyzer membrane and peracetic acid activated many negatively charged ions absorption resulting  
in the membrane fouling. 
Conclusion: The number of PES dialyzer reuses can be performed for 10 times since the structure of dialysis  
membrane do not change in their element compositions and structures with a peracetic acid sterilant.

Keywords: peracetic acid, dialyzer reuse, corrosion
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ผลของกรดเปอร์อะซิติกต่อการกัดกร่อน
และประสิทธิภาพการฟอกเลือด

ของตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้า
สุวดี โพธิ์วิจิตร1 วรวัชร วัฒนฐานะ2 นันทนา ชปิลเลส3 เสาวณีย์ สุวรรณสินธุ์3 

สุนทรี เพิ่มพูลสวัสดิ์4 วีระศักดิ์ อัศววงศ์อารยะ1

1ภาควิชาฟิสิกส์อุตสาหกรรมและอุปกรณ์การแพทย์ 
คณะวิทยาศาสตร์ประยุกต์ มหาวิทยาลัยเทคโนโลยี พระจอมเกล้าพระนครเหนือ 

2ภาควิชาวิศวกรรมวัสดุ คณะวิศวกรรมศาสตร์ มหาวิทยาลัยเกษตรศาสตร์ 
3หน่วยไตเทียม โรงพยาบาลนพรัตนราชธานี 4หน่วยไตเทียม โรงพยาบาลสมุทรปราการ

บทคัดย่อ
บทน�า: กำรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำเมื่อผ่ำนกำรก�ำจัดจุลชีพด้วยกรดเปอร์อะซิติกเป็นวิธีที่ได้รับควำมนิยมเป็นอย่ำงมำก 
ส�ำหรับกระบวนกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมของกำรบ�ำบัดทดแทนไต โดย polyethersulfone (PES) เป็นเยื่อกรองฟอกเลือด 
สังเครำะห์ที่มีอัตรำกำรใช้เพิ่มมำกข้ึน ในปัจจุบันยังไม่มีกำรศึกษำใดที่แสดงจ�ำนวนครั้งที่เหมำะสมของตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ ซึ่งอำจ 
เสื่อมสภำพจำกกำรถูกกัดกร่อนด้วยกรดเปอร์อะซิติก 
แบบแผนการวิจัย: กำรศึกษำคุณลักษณะทำงกำยภำพและเคมีของเยื่อกรองฟอกเลือดด้วยเทคนิค scanning electron microscope 
(SEM) และ energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS) โดยใช้ตัวกรองเลือดที่ใช้กับผู้ป่วยโรคไตวำยเรื้อรังระยะสุดท้ำย เพศหญิง 
ที่มีอำยุระหว่ำง 50 – 65 ปี จ�ำนวน 3 รำย และท�ำกำรพิจำรณำตัวแปรที่บ่งชี้ถึงประสิทธิภำพของเยื่อกรองฟอกเลือด โดยแบ่งตัวกรอง
เลือดจ�ำนวน 15 ตัวออกเป็น 2 กลุ่มคือ 1) กลุ่มของตัวกรองเลือดใหม่ (จ�ำนวน 3 ตัว) และ 2) กลุ่มของตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำในครั้งที่ 1, 5, 
10, และ 15 (จ�ำนวน 3 ตัวส�ำหรับแต่ละกลุ่มย่อย) ตำมล�ำดับ 
ผลการศึกษา: ค่ำควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือด urea reduction rate (URR), dialysis adequacy (Kt/V), และ normalized  
protein catabolic rate (nPCR) ของผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่ม ไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญ จึงอำจกล่ำวได้ว่ำเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด 
PES นี้สำมำรถใช้ซ�้ำได้ถึง 15 ครั้ง แต่หำกพิจำรณำด้วยผลกำรศึกษำจุลสัณฐำนของเยื่อกรองฟอกเลือดโดยใช้เทคนิค scanning electron  
microscope (SEM) พบว่ำ โครงสร้ำงของเยื่อกรองฟอกเลือดถูกกัดกร่อนด้วยกรดเปอร์อะซิติกโดยพบรอยฉีกขำดที่ผิวด้ำนในและ 
ขนำดของรพูรนุ (pore size) ทีเ่ลก็ลงทีผ่วิด้ำนนอกของตวักรองเลอืดทีใ่ช้ซ�ำ้ครัง้ที ่10 และ 15 ซึง่เกดิขึน้จำกกรดเปอร์อะซติิกมกีำรตกค้ำง
และเข้ำท�ำลำยโครงสร้ำงของเยือ่กรองฟอกเลอืด ทรำบได้จำกกำรใช้เทคนคิ energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS) โดยพบกำร
เพิม่ขึน้ของธำตซุลัเฟอร์ท่ีผวิด้ำนในแปรผนัตำมจ�ำนวนกำรใช้ซ�ำ้ของเยือ่กรองฟอกเลอืด และพบกำรเกดิปฏกิริยิำระหว่ำงกรดเปอร์อะซติกิ
กับเยื่อกรองฟอกเลือดจนมีผลต่อกำรดูดซับสำรที่มีประจุลบท�ำให้เข้ำอุดตันภำยในรูพรุนของผิวเยื่อกรองฟอกเลือดด้ำนนอก 
สรุปผลการวิจัย: จ�ำนวนครั้งท่ีเหมำะสมในกำรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำโดยไม่กระทบต่อองค์ประกอบทำงเคมีและโครงสร้ำง 
ของเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES คือจ�ำนวน 10 ครั้ง 

ค�าส�าคัญ: กรดเปอร์อะซิติก ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ กำรกัดกร่อน 
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 กรดเปอร์อะซิติก (peracetic acid) สำมำรถน�ำมำใช้ใน
กระบวนกำรก�ำจัดจุลชีพให้กับวัสดุทำงกำรแพทย์หลำยชนิด
เน่ืองจำกมีคุณสมบัติเป็น oxidizing agent ในลักษณะเดียวกัน 
กับกระบวนกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม กรดเปอร์อะซิติก 
สำมำรถน�ำมำใช้กับตัวกรองเลือดในกำรก�ำจัดจุลชีพแต่ใช้ใน
ปริมำณที่มีควำมเข้มข้นมำกกว่ำ โดยเริ่มต้นจำกกำรน�ำสำรละลำย 
peracetic acid mixture (PAM) มำละลำยในน�้ำที่ท�ำให้บริสุทธิ์
โดยผ่ำนกระบวนกำรบ�ำบัดน�้ำแบบ reverse osmosis (RO) ให้มี 
ควำมเข้มข้นของกรดเปอร์อะซติิกประมำณร้อยละ 0.12 - 0.16 จำกนัน้ 
ใช้ระยะเวลำสัมผัส (contact time) ระหว่ำงกรดเปอร์อะซิติก 
กบัเยือ่กรองฟอกเลือดนำน 11 ชัว่โมง เพือ่ท�ำให้เยือ่กรองฟอกเลือด 
ปรำศจำกจุลชีพและสำมำรถน�ำไปใช้ซ�้ำกับผู้ป่วยได้ โดยกรดเปอร์-
อะซติกิสำมำรถก�ำจัดจลุชพีได้โดยกำรเกิดปฏกิริยิำออกซเิดชัน่และ
ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ที่เกิดจำกกำรแตกตัวของกรดเปอร์อะซิติก
ตำมสมกำรดังนี้

บทน�า 
กำรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำของกระบวนกำรฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียมในผู้ป่วยไตวำยเรื้อรังระยะสุดท้ำยเป็นวิธีที่ได้รับ
ควำมนิยมเป็นอย่ำงมำก เพรำะนอกจำกสำมำรถลดค่ำใช้จ่ำยและ 
ลดปริมำณขยะแล้วยังสำมำรถลดอุบัติกำรณ์ของกำรเกิดกำรแพ ้
ตัวกรองเลือดใหม่ (first use syndrome) จำกสำรหรือวัสดุที่น�ำมำ
ผลิตเป็นตัวกรองเลือดได้อีกด้วย ซ่ึงวัสดุท่ีน�ำมำผลิตเป็นเยื่อกรอง
ฟอกเลอืดชนดิ synthetic polymer เป็นชนดิทีไ่ด้รบัควำมนยิมและ
มีแนวโน้มที่จะมีกำรน�ำมำใช้เพิ่มมำกขึ้น เนื่องจำกมีประสิทธิภำพ
ของกำรฟอกเลือดที่สูงกว่ำ1,2 จำกกำรสอบถำมจำกหน่วยไตเทียม 
ต่ำง ๆ ในประเทศไทยพบว่ำ กำรน�ำตัวกรองเลือดที่มีเยื่อกรอง 
ฟอกเลือดชนิด synthetic polymer กลับมำใช้ซ�้ำน้ันมีจ�ำนวน
ครั้งท่ีแตกต่ำงกันระหว่ำง 15 – 25 คร้ัง แต่อย่ำงไรก็ตำมยังไม่มี 
กำรศึกษำที่ก�ำหนดถึงจ�ำนวนครั้งสูงสุดของกำรน�ำตัวกรองเลือด
กลับมำใช้ซ�้ำโดยที่ตัวกรองเลือดยังคงมีประสิทธิรูปที่เหมำะสม 
ต่อกำรฟอกเลือดให้กับผู้ป่วย 

กรดเปอร์อะซิติก + น�้ำ ----> กรดอะซิติก + ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์

 กรดเปอร์อะซิติกนอกจำกจะมีฤทธ์ิในกำรก�ำจัดจุลชีพแล้วยัง
มีฤทธิ์ในกำรกัดกร่อนวัสดุทั้งที่เป็นโลหะและที่ไม่ใช่โลหะท�ำให้
วัสดุเกิดควำมเสียหำยตำมมำ3,4 จำกรำยงำนกำรศึกษำพบว่ำเมื่อ 
มีกำรน�ำกรดเปอร์อะซิติกมำใช ้กับเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด  
synthetic polymer จะมีผลต่อกำรเปลี่ยนแปลงทำงโครงสร้ำง
โดยมีกำรเพิ่มกำรฝังตัวของโปรตีนที่เยื่อกรองฟอกเลือดท�ำให้
ประสิทธิภำพต่อกำรก�ำจัดสำรของเสียลดลง5 จำกกำรศึกษำ 
ของ Matos JP และคณะ พบว่ำกรดเปอร์อะซิติกมีผลท�ำให้เกิด
กำรเสียสภำพของเยื่อกรองฟอกเลือด โดยลดประสิทธิภำพต่อ
กำรก�ำจัดสำรของเสีย (waste products)6 นอกจำกนี้ไฮโดรเจน
เปอร์ออกไซด์ซึ่งเป็นผลผลิตจำกกรดเปอร์อะซิติกยังมีผลท�ำให้เยื่อ
กรองฟอกเลือดมีอำยุกำรใช้งำนที่ส้ันลง7,8 ดังนั้นกำรศึกษำนี้จึง 
มีสมมติฐำนคือกำรใช้ตัวกรองเลือดซ�้ำด้วยจ�ำนวนครั้งท่ีมำกขึ้น
อำจมีผลท�ำให้เยื่อกรองฟอกเลือดเกิดควำมเสียหำยได้มำกขึ้น  
จำกกำรศกึษำย้อนหลังพบว่ำควำมสำมำรถของเยือ่กรองฟอกเลอืด 
ที่มีประสิทธิภำพสูงในกำรก�ำจัดสำรของเสียจะมีผลต่อกำรลด 
กำรเกิดอุบัติกำรณ์ของอัตรำกำรเจ็บป่วย (morbidity rate) และ
อตัรำกำรตำย (mortality rate)9 โดยเฉพำะอตัรำกำรตำยจำกภำวะ
หัวใจผิดปกติอย่ำงมีนัยส�ำคัญ10 ดังนั้นวัตถุประสงค์ของกำรศึกษำนี้
คือ เพ่ือศึกษำหำจ�ำนวนครั้งท่ีเหมำะสมของกำรน�ำตัวกรองเลือด
ชนิด synthetic polymer กลับมำใช้ซ�้ำ โดยประเมินจำกกำรได้รับ
ผลกระทบเมื่อถูกกัดกร่อนด้วยกรดเปอร์อะซิติก โดยท�ำกำรศึกษำ
ในเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด polyethersulfone (PES) เนื่องจำก

เป็นเยื่อกรองฟอกเลือดชนิดใหม่ที่มีควำมสำมำรถในกำรก�ำจัด
สำรของเสียได้ดีขึ้น ซ่ึงยังไม่มีกำรศึกษำกำรเปล่ียนแปลงของเยื่อ
กรองฟอกเลือดที่เกิดจำกกำรกัดกร่อนด้วยกรดเปอร์อะซิติก ผู้วิจัย
จะท�ำกำรศึกษำในเยื่อกรองฟอกเลือดชนิดนี้โดยท�ำกำรพิจำรณำ
ตัวแปรต่ำง ๆ ที่บ่งชี้ถึงประสิทธิภำพของเยื่อกรองฟอกเลือด ได้แก่ 
1) ประสิทธิภำพของเยื่อกรองฟอกเลือด (dialysis adequacy)  
ในกระบวนกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 2) จุลสัณฐำน  
(microstructure) ของเยื่อกรองฟอกเลือด และ 3) วิเครำะห์ธำตุ
ที่เป็นองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอกเลือด ผลกำรศึกษำนี้ท�ำให้ 
ได้ข้อมูลที่เป็นหลักฐำนเชิงประจักษ์ ในกำรจัดท�ำแนวปฏิบัต ิ
ทำงคลินิกเพื่อก�ำหนดจ�ำนวนครั้งของกำรน�ำเยื่อกรองฟอกเลือด
ชนิด PES กลับมำใช้ซ�้ำ 

วิธีการศึกษา
 กำรศึกษำครั้งนี้เป็นกำรศึกษำแบบ analytic study with one 
group self-controlled design โดยขั้นตอนต่ำง ๆ  ของกำรศึกษำ
ได้รับกำรพิจำรณำโดยคณะกรรมกำรกำรท�ำวิจัยในมนุษย์ของโรง-
พยำบำลนพรัตนรำชธำนี (IRB/IEC reference number 5/2021) 
โดยอำสำสมัครได้รับรู ้ข ้อมูลและข้ันตอนของกำรวิจัยและได ้
ลงลำยมือชื่อยินยอมเข้ำร่วมกำรศึกษำ ในกำรศึกษำครั้งนี้ได้ท�ำ 
กำรศึกษำในตัวกรองเลือดที่ใช้กับผู้ป่วยโรคไตวำยเรื้อรังระยะ
สุดท้ำย เพศหญิง อำยุระหว่ำง 50 – 65 ปี จ�ำนวน 3 รำย ที่ได้
รับกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมจ�ำนวน 3 ครั้งต่อสัปดำห์ ด้วย 
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ตวักรองเลอืดทีม่เียือ่กรองฟอกเลอืดชนดิ PES ซ่ึงมคีณุลกัษณะดงันี้ 
1) พื้นที่ผิว (surface area) เท่ำกับ 2.0 ตร.ม. 2) priming volume  
เท่ำกับ116 มล. 3) สัมประสิทธิ์กำรดึงน�้ำ (ultrafiltration  
coefficient; Kuf) เท่ำกบั 26 มล./ชัว่โมง/มม.ปรอท 4) สมัประสิทธิ์
กำรก�ำจัดยูเรีย (mass transfer area coefficient; KoAurea)  
เท่ำกับ 319 มล./นำที 5) ควำมหนำของเยื่อกรองฟอกเลือด  
(membrane thickness) เท่ำกับ 35 ไมครอน 6) เส้นผ่ำนศนูย์กลำง 
(diameter) ของ micro-capillary tube เท่ำกับ 20 ไมครอน และ 
7) ควำมดนัสงูสดุระหว่ำงเยือ่กรอง (maximum transmembrane 
pressure; maxTMP) เท่ำกบั 600 มม.ปรอท โดยแบ่งตวักรองเลอืด
จ�ำนวน 15 ตัวเป็น 2 กลุ่มคือ 1) กลุ่มของตัวกรองเลือดใหม่จ�ำนวน 
3 ตัว และ 2) กลุ่มของตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำในครั้งที่ 1, 5, 10, และ 
15 กลุ่มย่อยละจ�ำนวน 3 ตัว (ซึ่งได้รับกำรก�ำจัดจุลชีพด้วย 0.16 % 
peracetic acid) ตำมล�ำดับ จำกนัน้จะท�ำกำรเปรยีบเทยีบค่ำควำม
พอเพียงของกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมและควำมสำมำรถ
ในกำรก�ำจัดสำรยูเรียออกไปกับน�้ำยำ dialysate พร้อมทั้งศึกษำ 
คุณสมบัติทำงกำยภำพและจุลสัณฐำนรวมถึงองค์ประกอบของ 
ธำตตุ่ำง ๆ  ในเยือ่กรองฟอกเลอืด ซึง่ตวักรองเลอืดแต่ละตัวจะได้รบั 
กำรศึกษำดังต่อไปนี้
 1. ค่ำควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือดด้วยวิธี URR, Kt/V,  
และ nPCR
  1.1 Urea reduction rate (URR) โดยกำรเจำะเลือด 
เพื่อตรวจหำปริมำณยูเรียในเลือดของผู้ป่วย ณ เวลำก่อนและหลัง 
กำรฟอกเลือด จำกนั้นท�ำกำรค�ำนวณหำปริมำณ URR จำกสมกำร

  URR  = [100] [1- Ureapost HD / Ureapre HD]
  Ureapost HD 

= blood urea nitrogen (BUN) 
     หลังกำรฟอกเลือด
  Ureapre HD  

= blood urea nitrogen (BUN) 
     ก่อนกำรฟอกเลือด

  1.2 Kt/V (dialysis adequacy) โดยท�ำกำรเจำะเลือด 
เพื่อตรวจหำปริมำณยูเรียในเลือดของผู้ป่วย ณ เวลำก่อนและ 
หลังกำรฟอกเลือด แล้วน�ำไปค�ำนวณด้วยสมกำร

  Kt/V  =  -Ln (R-0.008 x t) + (4 – 3.5 R) x UF/W
  Ln  =  national logarithm
  R  =  อัตรำส่วนระหว่ำง Ureapost HD 

/ Ureapre HD

  t  =  ระยะเวลำของกำรฟอกเลือด (ชั่วโมง)
  UF  =  ปริมำณกำรดึงน�้ำออกจำกเลือด 
     (ultrafiltration) (ลิตร)
  W  = น�้ำหนักตัวผู้ป่วยหลังฟอกเลือด (กก.)

  1.3 nPCR (normalized protein catabolic rate) สำมำรถ
ค�ำนวณได้ด้วยสมกำร

  nPCR (g/kg/day) = 0.22+(0.036 x IDrise in BUNmidweek 

        x 24)/ID interval (hour)
  ID    = interdialytic

 2. ปริมำณของสำรยูเรียที่ถูกกรองผ่ำนเยื่อกรองฟอกเลือด 
เข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ตรวจหำปริมำณสำรยูเรียซึ่งจัดเป็นสำร
ของเสียหลักจำกกระบวนกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมโดย 
ใช้เทคนิคอัลตรำไวโอเลต-วิสิเบิล สเปกโตรสโกปี (ultraviolet  
visible spectroscopy) จำกกำรเก็บน�้ำยำฟอกเลือดที่ท่อน�้ำยำ 
ที่ต่อมำจำก dialysate port out ของเครื่องไตเทียม ณ เวลำ 
ก่อนกำรฟอกเลือดให้กับผู้ป่วย (PreHD) ณ เวลำเริ่มฟอกเลือด 
ให้กับผู้ป่วยทันทีหรือที่เวลำ 0 นำที และ ณ เวลำขณะฟอกเลือด
ให้กับผู้ป่วยที่ 30, 60, 90, 120, 150, 180, 210, และ 240 นำที 
ตำมล�ำดับ 
 3. กำรเปล่ียนแปลงทำงโครงสร้ำงของเยื่อกรองฟอกเลือด
โครงสร้ำงทำงจุลสณัฐำนของพืน้ผวิด้ำนนอก (outer surface) และ
พื้นผิวด้ำนใน (inner surface) ของเย่ือกรองฟอกเลือดถูกบันทึก
ภำพด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องกรำด (scanning 
electron microscope, SEM) (ยี่ห้อ Philips XL30, ประเทศ 
อังกฤษ) โดยกำรน�ำตัวกรองเลือดใหม่และตัวกรองเลือดท่ีใช้ซ�้ำ 
ด้วยจ�ำนวนครั้งที่แตกต่ำงกันมำท�ำกำรตัดพลำสติกส่วนท่ีหุ ้ม  
(dialyzer housing) ออกดังรปูที ่1 จำกนัน้น�ำเอำ micro-capillary 
tube ออกจำกตัวกรองเลือดและท�ำกำรเตรียมเยื่อกรองฟอกเลือด 
ให้ได้พื้นผิวด้ำนนอกและพื้นผิวด้ำนในที่มีขนำดเหมำะสมด้วยกำร
ตัดด้วย microtome แล้วจึงน�ำเยื่อกรองฟอกเลือดไปติดไว้บน 
stub (แท่นรองช้ินงำน) ด้วยเทปคำร์บอนและท�ำกำรฉำบเคลือบ
ผิวด้วยทองค�ำโดยกระบวนกำร sputtering เพื่อลดกำรเกิดประจุ 
(charging) ในขณะถ่ำยภำพด้วย SEM นอกจำกนี้ในส่วนของพื้น
ผิวภำยนอกของเย่ือกรองฟอกเลือดได้ท�ำกำรสุ่มวิเครำะห์ตัวอย่ำง 
ของรูพรุนจ�ำนวน 20 รูพรุนในแต่ละกลุ่ม และท�ำกำรวิเครำะห์หำ 
ค่ำเฉล่ียของขนำดควำมกว้ำงของรูพรุนด้วยโปรแกรม Image J11 

และน�ำเสนอในรูปของค่ำเฉลี่ย 
 4. วิเครำะห์ธำตุองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอกเลือดหำชนิด
และปรมิำณเฉลีย่ของธำตทุีเ่ป็นองค์ประกอบของเยือ่กรองฟอกเลอืด
ด้วยเทคนิค energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS)12  

และน�ำเสนอน�้ำหนัก (percent weight, %wt) ของธำตุต่ำง ๆ 
ที่เป็นองค์ประกอบหลักในรูปของค่ำเฉลี่ย เพื่อเปรียบเทียบกำร
เปล่ียนแปลงของธำตุที่เป็นองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอกเลือด 
ในตวักรองเลอืดใหม่และตวักรองเลอืดทีผ่่ำนกำรใช้ซ�ำ้ด้วยจ�ำนวนครัง้ 
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ที่แตกต่ำงกัน โดยเครื่องจะท�ำกำรส่งพลังงำนสูงเข้ำสู่เยื่อกรอง 
ฟอกเลอืดทัง้ผวิด้ำนในและผวิด้ำนนอกท�ำให้เกดิกำรผลกัอเิลก็ตรอน
ของธำตุต่ำง ๆ ที่เป็นองค์ประกอบของเย่ือกรองฟอกเลือดให้หลุด
ออกจำกวงโคจร จำกน้ันอิเล็กตรอนท่ีอยู่วงโคจรชั้นถัดไปของธำตุ
ก็จะเคลื่อนเข้ำมำแทนที่และปลดปล่อยพลังงำนออกมำในรูปรังสี
เอกซ์ทีเ่รยีกว่ำ characteristic X-ray โดยรปูแบบของสญัญำณและ
ปรมิำณพลงังำนของรงัสเีอกซ์ทีป่ลดปล่อยออกมำจะมคีวำมจ�ำเพำะ
กับชนิดและปริมำณของธำตุที่เป็นองค์ประกอบซึ่งจะถูกวิเครำะห์
ด้วยหัววัดชนิด silicon drift detectors (SSD) 

พอเพยีงของกำรฟอกเลอืด ได้แก่ URR, Kt/V, และ nPCR 2) กำรก�ำจดั 
สำรยูเรียออกจำกเยื่อกรองฟอกเลือดเข้ำสู ่น�้ำยำ dialysate  
3) ควำมกว้ำงเฉลี่ยของรูพรุนของผิวเยื่อกรองฟอกเลือดด้ำนนอก
และ 4) ปริมำณของธำตุที่เป็นองค์ประกอบทั้งผิวภำยในและ 
ผิวภำยนอกเยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือดใหม่และตัวกรอง
เลือดที่ใช้ซ�้ำ และท�ำกำรวิเครำะห์หำควำมแตกต่ำงของตัวแปร 
เหล่ำนี้ระหว่ำงตัวกรองเลือดใหม่กับตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งท่ี  
1, 5, 10, และ 15 ตำมล�ำดับด้วย one-way analysis of variance  
(ANOVA) ชนิด Duncan’s multiple range test ด้วยระดับ 
นัยส�ำคัญที่ P- value < 0.05 ส่วนกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกเยื่อ 
กรองฟอกเลือดเข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ของตัวกรองเลือดที่มีจ�ำนวน
ครัง้ของกำรใช้ซ�ำ้เท่ำกนัทีเ่วลำต่ำง ๆ  ท�ำกำรวเิครำะห์หำควำมแตก
ต่ำงเปรียบเทียบกับที่เวลำ 0 นำที ด้วย one-way analysis of 
variance ชนิด post-hoc Tukey’s HSD (Honestly Significant 
Difference) ที่ระดับนัยส�ำคัญ P- value < 0.05 ขณะที่ลักษณะ
จุลสัณฐำนของเยื่อกรองฟอกเลือดที่ผิวด้ำนนอกและผิวด้ำนใน 
จะน�ำเสนอในรูปของภำพถ่ำย

ผลการศึกษา
 ค่ำควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือด ได้แก่ URR, Kt/V, และ 
nPCR ของผู้ป่วย จำกกำรใช้ตัวกรองเลือดใหม่และตัวกรองเลือด
ที่ใช้ซ�้ำด้วยจ�ำนวนครั้งที่แตกต่ำงกันแสดงในตารางที่  1 โดยพบว่ำ
ตัวแปรของค่ำควำมพอเพียงต่ำง ๆ ไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมี
นัยส�ำคัญ เม่ือท�ำกำรเปรียบเทียบระหว่ำงตัวกรองเลือดใหม่กับตัว
กรองเลือดที่ใช้ซ�้ำที่ 1, 5, 10, และ 15 ครั้ง ตำมล�ำดับ

รปูที ่1 กำรเตรยีมและน�ำเยือ่กรองฟอกเลอืดออกจำกตวักรองเลือด
ภำยหลังจำกกำรชะล้ำงกรดเปอร์อะซิติกออกด้วยน�้ำบริสุทธิ์

การวิเคราะห์ข้อมูล
 น�ำเสนอข้อมูลดังต่อไปน้ีในรูปของค่ำเฉล่ีย ± ส่วนเบี่ยงเบน
มำตรฐำน (mean ± standard deviation; SD) ได้แก่ 1) ควำม 

URR, urea reduction rate; Kt/V, dialysis adequacy; nPCR, normalized protein catabolic rate
Data are presented as mean ± SD

ตารางที่ 1 ตัวแปรควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือดตำมจ�ำนวนครั้งของกำรใช้ตัวกรองเลือดซ�้ำ

จ�านวนครั้งของการใช้ซ�้า (Number of reuses)

Adequacy parameters 0 1 5 10 15

URR 0.82±0.01 0.79±0.03 0.82±0.04 0.79±0.04 0.79±0.02

Kt/V 2.07±0.08 1.89±0.19 2.12±0.20 1.9±0.23 1.88±0.10

nPCR 0.91±0.11 1.01±0.32 1.23±0.06 0.9±0.11 1.08±0.13

Capillary tube
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รูปที่ 2 กำรเปรียบเทียบประสิทธิภำพกำรก�ำจัดยูเรียก่อนท�ำกำรฟอกเลือด (PreHD) ณ เวลำเริ่มฟอกเลือด ให้กับผู้ป่วยทันทีหรือ 0 นำที, 
และ ณ เวลำขณะฟอกเลือดที่ 30, 60, 90, 120, 150, 180, 210, และ 240 นำที ตำมล�ำดับ
*P < 0.05, **P < 0.01, ***P < 0.001 เมื่อเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียขณะท�ำกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองเลือดใหม่ที่เวลำต่ำง ๆ 
  กับที่เวลำ 0 นำที
#P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียขณะท�ำกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1 ที่เวลำต่ำง ๆ กับที่เวลำ 0 นำที
ºP < 0.05, ººP < 0.01, ººº P < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียขณะท�ำกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 5  
 ที่เวลำต่ำง ๆ กับที่เวลำ 0 นำที
pP< 0.05, pppP < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียขณะท�ำกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 10 ที่เวลำต่ำง ๆ  
 กับที่เวลำ 0 นำที
δP< 0.05, δδP < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียขณะท�ำกำรฟอกเลือดด้วยตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 15 ท่ีเวลำต่ำง ๆ  
 กับที่เวลำ 0 นำที

 ปริมำณของสำรยูเรียท่ีกรองผ่ำนเย่ือกรองฟอกเลือดเข้ำสู่น�้ำยำ 
dialysate เมื่อท�ำกำรเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกตัวกรอง
เลือดเข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ของทั้งตัวกรองเลือดใหม่และตัวกรอง 
เลือดที่ใช้ซ�้ำที่ 1, 5, 10, และ 15 ครั้ง ณ เวลำเดียวกัน พบว่ำ 
กำรก�ำจัดยูเรียไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญดังรูปที่  2  
แต่เมื่อท�ำกำรเปรียบเทียบกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกตัวกรองเลือด
เข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ณ เวลำที่แตกต่ำงกันของตัวกรองเลือดที่มี 
กำรใช้ซ�้ำด้วยจ�ำนวนครั้งที่เท่ำกัน พบว่ำที่เวลำ 30 และ 60 นำที 
มีกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกเยื่อกรองฟอกเลือดได้สูงกว่ำอย่ำงมี 
นยัส�ำคญัเมือ่ท�ำกำรเปรยีบเทยีบกับทีเ่วลำ 0 นำท ีขณะทีก่ำรก�ำจดั
ยเูรยีเข้ำสูน่�ำ้ยำ dialysate ของตวักรองเลอืดใหม่และตวักรองเลือด 
ที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 5 ที่เวลำ 90 และ 120 นำที ก็มีกำรก�ำจัดยูเรีย 
ได้สงูกว่ำอย่ำงมนียัส�ำคญั (P- value < 0.01 และ P- value < 0.05 
ตำมล�ำดับ) เมื่อเปรียบเทียบกับที่เวลำ 0 นำทีเช่นกัน อย่ำงไรก็ตำม
กำรก�ำจัดยูเรียของตัวกรองเลือดใหม่และตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำที่  

1, 5, 10, และ 15 ครั้ง ณ เวลำ 150, 180, 210, และ 240 นำที  
ยังคงมีกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกตัวกรองเลือดแต่ไม่มีนัยส�ำคัญ 
ทำงสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับที่เวลำ 0 นำที
 โครงสร้ำงจุลสัณฐำนของเยื่อกรองฟอกเลือดโดยเทคนิค SEM 
จุลสัณฐำนของเย่ือกรองฟอกเลือดทั้งภำยในและภำยนอกท่ีได้จำก
กำรศึกษำด้วยกล้อง SEM เมื่อเปรียบเทียบระหว่ำงตัวกรองเลือด 
ใหม่กบัตวักรองเลือดทีใ่ช้ซ�ำ้ครัง้ที ่1, 5, 10, และ 15 แสดงในรปูที่ 3  
(ก-จ) โครงสร้ำงผิวด้ำนในของเยือ่กรองฟอกเลือดของตวักรองเลอืด 
ใหม่ (ก) มคีวำมเรยีบเนยีน ขณะทีโ่ครงสร้ำงผวิด้ำนในของเยือ่กรอง
ฟอกเลือดที่ผ่ำนกำรใช้ซ�้ำครั้งที่ 1 (ข) และ 5 (ค) ยังคงมีลักษณะ
เรียบเนียนใกล้เคียงกับเยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือดใหม่ 
ส่วนโครงสร้ำงผิวด้ำนในของเยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือด
ที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 10 (ง) และ 15 (จ) พบว่ำโครงสร้ำงภำยในของเยื่อ 
กรองฟอกเลือดปรำกฏรอยฉีกขำดเกิดขึ้น (ต�ำแหน่งลูกศรชี้)  
ในขณะที่เมื่อท�ำกำรศึกษำลักษณะโครงสร้ำงผิวด้ำนนอกของ 
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เยื่อกรองฟอกเลือดพบว่ำมีลักษณะขรุขระเป็นรูพรุนและเพื่อให้
เห็นควำมชัดเจนของโครงสร้ำงมำกยิ่งข้ึนจึงได้ท�ำกำรขยำยภำพ
และวเิครำะห์ขนำดของรพูรนุด้วยโปรแกรม ImageJ โดยท�ำกำรสุม่ 
ตัวอย่ำงของรูพรุนจ�ำนวนท้ังหมด 20 รูพรุนจำกต�ำแหน่งต่ำง ๆ  
(รูปที่  4)  และหำค่ำเฉลี่ยของควำมกว้ำงของรูพรุน ผลกำรศึกษำ
พบว่ำค่ำเฉลี่ยของควำมกว้ำงของรูพรุนจะมีขนำดเล็กลงแปรผัน
ตำมจ�ำนวนครั้งของกำรใช้ซ�้ำที่เพิ่มขึ้น โดยพบว่ำควำมกว้ำงของ 

รูพรุนของกำรใช้ซ�้ำครั้งที่ 10 และครั้งที่ 15 เม่ือเปรียบเทียบกับ 
ของตัวกรองเลือดใหม่มีค่ำเฉลี่ยเท่ำกับ 0.656 ± 0.135 vs. 0.997 
± 0.163, P-value < 0.05 และ 0.605 ± 0.133 vs. 0.997 ± 
0.163, P-value < 0.01 ตำมล�ำดับ ในขณะที่ขนำดของรูพรุน 
ของเยื่อกรองฟอกเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1 และ 5 ไม่มีควำมแตกต่ำง
อย่ำงมนียัส�ำคญัเมือ่เปรยีบเทยีบกบัเยือ่กรองฟอกเลือดของตวักรอง
เลือดใหม่ (ตารางที่ 2) 

รูปที่ 3 ก-จ ภำพถ่ำยจุลสัณฐำนผิวด้ำนในของเยื่อกรองฟอกเลือดที่ถูกบันทึกด้วยกล้องชนิด SEM 
   (ก) ตัวกรองเลือดใหม่ 
   (ข) (ค) (ง) และ (จ) ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1, 5, 10, และ 15 ตำมล�ำดับ

รูปที่ 4 ก-จ ภำพถ่ำยจลุสณัฐำนทีผ่วิด้ำนนอกของเยือ่กรองฟอกเลือดจำกกล้องชนดิ SEM และต�ำแหน่งทีเ่ลือกวดัขนำดควำมกว้ำงของรพูรนุ  
   (ก) ตัวกรองเลือดใหม่ 
   (ข) (ค) (ง) และ (จ) ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1, 5, 10, และ 15 ตำมล�ำดับ
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*P < 0.05, **P < 0.01 เม่ือเปรียบเทียบควำมกว้ำงของรูพรุน 
ผิวด้ำนนอกของเยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำ 
กับตัวกรองเลือดใหม่

เยื่อกรองฟอกเลือด

ปริมาณธาตุของผิวด้านใน
 (เปอร์เซ็นต์น�้าหนัก; %weight)

ปริมาณธาตุภายของผิวด้านนอก
(เปอร์เซ็นต์น�้าหนัก; %weight)

C O S C O S

ตัวกรองเลือดใหม่ 77.46±7.33 11.50±3.94 11.05±4.41 50.65±6.65 7.60±3.92 41.75±8.12

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1 61.83±7.51 14.78±4.10 23.39±5.56** 44.75±5.94 5.81±4.13 49.44±9.08

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 5 60.84±6.72 11.98±3.88 27.19±5.98** 50.37±5.21 7.61±3.44 42.03±10.45

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 10 58.18±6.96 9.82±3.67 32.00±10.12** 59.72±7.89 10.82±4.25 29.46±12.58

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 15 64.26±7.47 14.65±4.54 21.09±4.45* 57.42±6.87 12.44±5.04 30.14±12.99

ตารางที่  2 ควำมกว้ำงเฉลี่ยของรูพรุนผิวด้ำนนอกของเยื่อกรอง
ฟอกเลือด

ผิวด้านนอกของเยื่อ
กรองฟอกเลือด

ความกว้างเฉลี่ย 
(ไมโครเมตร)

ตัวกรองเลือดใหม่  0.997 ± 0.163

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1  0.797 ± 0.174

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 5  0.774 ± 0.177

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 10  0.656 ± 0.135*

ตัวกรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 15  0.605 ± 0.133**

 ปริมำณของธำตุที่เป็นองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอกเลือด 
โดยเทคนิค EDS จำกกำรวิเครำะห์และหำปริมำณของธำตุที่ม ี
อยู ่ในเยื่อกรองฟอกเลือดของทั้งตัวกรองเลือดใหม่และที่ใช้ซ�้ำ 
ด้วยจ�ำนวนครั้งที่แตกต่ำงกัน พบว่ำมีธำตุที่เป็นองค์ประกอบหลัก  
3 ชนดิ คอื คำร์บอน (C), ออกซเิจน (O), และซลัเฟอร์ (S) โดยพบว่ำ 
เยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือดใหม่ทั้งภำยในและภำยนอก 
มีปริมำณของ C จ�ำนวนมำกท่ีสุด ส่วนเยื่อกรองฟอกเลือดของตัว
กรองเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 1, 5, 10, และ 15 เม่ือเปรียบเทียบกับ
เยื่อกรองฟอกเลือดใหม่ พบว่ำที่ผิวด้ำนในของเยื่อกรองฟอกเลือด
มีปริมำณของ S เพิ่มขึ้นอย่ำงมีนัยส�ำคัญ คือ 23.39±5.56 vs. 
11.05±4.41, P-value < 0.01, 27.19±5.98 vs. 11.05±4.41,  
P-value < 0.01, 32.00±10.12 vs. 11.05±4.41, P-value < 0.01, 
21.09±4.45 vs. 11.05±4.41, P-value < 0.05 ตำมล�ำดับ ดัง
แสดงในตารางที ่3 ในขณะทีผิ่วด้ำนนอกไม่พบควำมแตกต่ำงอย่ำงมี 
นัยส�ำคัญของธำตุทั้งสำมเมื่อเปรียบเทียบระหว่ำงเยื่อกรองฟอก
เลือดของตัวกรองเลือดใหม่กับเยื่อกรองฟอกเลือดของตัวกรอง
เลือดที่ใช้ซ�้ำ

ตารางที่ 3 ผลกำรวิเครำะห์หำชนิดและปริมำณธำตุของผิวด้ำนในและด้ำนนอกของเยื่อกรองฟอกเลือดด้วยวิธี EDS

*P < 0.05, **P < 0.01 เมือ่เปรยีบเทยีบปรมิำณของธำตขุองผวิด้ำนในของเยือ่กรองฟอกเลอืดของตวักรองเลอืดท่ีใช้ซ�ำ้กับตวักรองเลอืดใหม่

อภิปรายผลการศึกษา
 กำรศึกษำนี้ใช้ตัวกรองเลือดที่มีเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES 
เนือ่งจำกเป็นเยือ่กรองฟอกเลือดใหม่ท่ีได้รับกำรพฒันำจำกเยือ่กรอง
ฟอกเลือดชนิด polysulfone (PS) ท�ำให้สำมำรถเพิ่มกระบวนกำร 
ออสโมซิสของน�้ำได ้ดีขึ้น13 อีกทั้ งยังเพิ่มควำมแข็งแรงและ
ควำมเสถียรที่อุณหภูมิสูงได้ดีกว่ำ14 ดังนั้นตัวกรองเลือดชนิดนี ้
จึงเป็นตัวกรองเลือดท่ีอำจมีปริมำณกำรใช้เพิ่มมำกข้ึนในอนำคต 
อย่ำงไรก็ตำมยังมีกำรศึกษำที่ไม่มำกนักเกี่ยวกับกำรกัดกร่อนของ 
กรดเปอร์อะซิติกต่อเยื่อกรองฟอกเลือดชนิดน้ี โดยกำรศึกษำนี ้
จ�ำนวนครัง้ทีใ่ช้ซ�ำ้สงูสดุของตวักรองเลอืดจ�ำกดัที ่15 ครัง้ เนือ่งจำก

กำรวัดประสิทธิภำพของตัวกรองเลือดที่สำมำรถน�ำกลับมำใช้ซ�้ำ 
ด้วยวิธีมำตรฐำนคือ total cell volume (TCV) ได้น้อยกว่ำ 
ร้อยละ 80 เของ priming volume เมื่อใช้มำกกว่ำ 15 ครั้งขึ้นไป  
ซ่ึงท�ำให้ประสิทธิภำพของตัวกรองเลือดไม่เหมำะสมต่อกำรน�ำ 
ตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำกับผู้ป่วย
 กำรศึกษำควำมพอเพียงของกำรฟอกเลือดเม่ือประเมินจำก
ตัวแปรมำตรฐำนต่ำง ๆ ที่เกี่ยวข้องกับกระบวนกำรฟอกเลือดด้วย
เครื่องไตเทียมพบว่ำตัวแปรทุกตัวได้แก่ Kt/V, URR, และ nPCR 
ไม่มีควำมแตกต่ำงอย่ำงมีนัยส�ำคัญเม่ือท�ำกำรเปรียบเทียบระหว่ำง
เย่ือกรองฟอกเลือดของตัวกรองเลือดใหม่กับตัวกรองเลือดท่ีใช้ซ�้ำ  
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1, 5, 10, และ 15 คร้ัง ตำมล�ำดบั แสดงให้เหน็ว่ำเม่ือใช้ตวัแปรต่ำง ๆ  
เหล่ำนี้ในกำรพิจำรณำพบว่ำเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES สำมำรถ 
ใช้ซ�้ำได้ถึง 15 ครั้ง ด้วยเหตุผลที่ว่ำตัวแปรเหล่ำนี้ใช้ยูเรียในกำร
ค�ำนวณ ซึ่งยูเรียเป็นสำรของเสียที่มีขนำดโมเลกุลเล็ก (molecular  
weight 0.06 kilodalton; kDa) จงึง่ำยและสะดวกต่อกำรแพร่ออก 
จำกเลือดของผู้ป่วย โดยผลกำรศึกษำนี้ได้รับกำรสนับสนุนจำก 
ผลกำรทดลองตำมรูปที่  2 เม่ือท�ำกำรเปรียบเทียบปริมำณของ 
ยูเรียที่ถูกก�ำจัดออกจำกเยื่อกรองฟอกเลือดเข้ำสู่น�้ำยำ dialysate 
ของตัวกรองเลือดใหม่เปรียบเทียบกับตัวกรองเลือดท่ีใช้ซ�้ำด้วย
จ�ำนวนครั้งที่แตกต่ำงกัน ณ เวลำเดียวกัน (0, 30, 60, 90, 120,  
150, 180, 210, และ 240 นำที) พบว่ำไม่มีควำมแตกต่ำงกัน 
อย่ำงมีนัยส�ำคัญ อย่ำงไรก็ตำมกำรก�ำจัดยูเรียออกจำกเลือดผู้ป่วย
ผ่ำนเยื่อกรองฟอกเลือดเข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ของตัวกรองเลือด 
ที่มีจ�ำนวนของกำรใช้ซ�้ำเท่ำกัน ณ เวลำที่แตกต่ำงกัน เปรียบเทียบ
กับที่เวลำ 0 นำที พบว่ำที่ 30 นำที จะมีกำรก�ำจัดยูเรียได้สูงสุด 
และกำรก�ำจัดนี้จะมีปริมำณลดลงตำมระยะเวลำที่เพิ่มขึ้นซึ่ง
สอดคล้องกับกำรศึกษำของ Olesberg TJ, 2004 และคณะ15  
เนื่องจำกยูเรียเป็นสำรที่ใช้กระบวนกำรแพร่ในกำรเคลื่อนที่ผ่ำน
เยื่อกรองฟอกเลือด ซึ่งตัวแปรส�ำคัญที่มีผลต่อปริมำณของกำร
แพร่คือผลต่ำงของควำมเข้มข้นของยูเรียระหว่ำงในเลือดผู้ป่วยที่มี
ปริมำณสูงกับในน�้ำยำ dialysate ท่ีไม่มียูเรีย จึงท�ำให้ในช่วงแรก 
ของกระบวนกำรฟอกเลือดสำมำรถพบกำรก�ำจัดยูเรียได้ใน 
ปริมำณสูง ต่อมำเมื่อระยะเวลำของกำรฟอกเลือดยำวนำนมำกขึ้น
ท�ำให้ปริมำณของยูเรียในเลือดลดลงส่งผลให้ผลต่ำงของควำมเข้ม
ข้นของยูเรียระหว่ำงเลือดกับน�้ำยำ dialysate ลดลงจึงท�ำให้กำร 
ก�ำจัดยูเรียออกจำกเลือดของผู้ป่วยเข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ได้ลดลง  
ถึงแม้ว ่ำจะมีกำรเพิ่มปริมำณของยูเรียจำกกำรแพร่ออกจำก 
เซลล์ต่ำง ๆ ทั่วร ่ำงกำยเข้ำสู ่กระแสเลือดแล้วก็ตำม16 ก็ไม่
สำมำรถท�ำให้พบควำมแตกต่ำงของกำรก�ำจัดยูเรียได้เมื่อเวลำ
ของกระบวนกำรฟอกเลือดเพิ่มมำกขึ้น ณ 150, 180, 210, 
และ 240 นำที ตำมล�ำดับ ดังน้ันหำกใช้กำรก�ำจัดยูเรียพิจำรณำ 
ถงึประสทิธภิำพของเยือ่กรองฟอกเลอืดท่ีถกูกดักร่อนด้วยกรดเปอร์
อะซิติกพบว่ำสำมำรถน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำได้ถึง 15 ครั้ง 
โดยเวลำที่สำมำรถก�ำจัดยูเรียได้สูงสุดคือ 30 นำที
 กำรศกึษำกำรเปล่ียนแปลงของเยือ่กรองฟอกเลอืดทีถ่กูกัดกร่อน

ด้วยกรดเปอร์อะซิติก โดยน�ำตัวกรองเลือดทั้งหมดมำศึกษำต่อด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องกรำด พบว่ำผิวด้ำนในของ 
เยื่อกรองฟอกเลือดจะมีลักษณะผิวเรียบ ในขณะที่ผิวด้ำนนอกของ
เยื่อกรองฟอกเลือดจะมีลักษณะหยำบเป็นรูพรุนซ่ึงเป็นลักษณะ 
ของเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES17,18 เมื่อท�ำกำรเปรียบเทียบ 
ผิวด้ำนในของเยื่อกรองฟอกเลือดใหม่กับเยื่อกรองฟอกเลือด 
ที่ใช้ซ�้ำ พบว่ำเยื่อกรองฟอกเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 10 และ 15 ปรำกฏ
รอยฉีกขำดเกิดขึ้นซึ่งสำมำรถสันนิษฐำนได้ว่ำอำจเกิดขึ้นจำกฤทธิ์
ของกรดเปอร์อะซิติกที่ใช้ในกำรก�ำจัดจุลชีพในกระบวนกำรน�ำตัว
กรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำ โดยกรดเปอร์อะซิติกสำมำรถเกิดปฏิกิริยำ
ออกซิเดชั่นท�ำให้เกิดกำรท�ำลำยพันธะระหว่ำงธำตุคำร์บอนและ 
ซัลเฟอร์ (carbon- sulfur cleavage) จำกนั้นออกซิเจนอะตอม 
จำกกรดเปอร์อะซติกิจะท�ำปฏกิริยิำกบัธำตซุลัเฟอร์ (reactive site) 
ได้เป็นซัลเฟอร์ออกไซด์ (SO

x
)19 จนอำจมีผลต่อควำมแข็งแรงของ 

เยื่อกรองฟอกเลือด นอกจำกนี้จำกกำรศึกษำของวีระศักด์ิ 
และคณะ20 พบกำรตกค้ำงของกรดเปอร์อะซิติกภำยในเย่ือกรอง 
ฟอกเลือดที่ใช้ซ�้ำ แม้ว่ำจะท�ำกำรก�ำจัดกรดเปอร์อะซิติกออกด้วย 
0.9 % น�้ำเกลือนอร์มัลตำมมำตรฐำนก่อนท�ำกำรฟอกเลือดให ้
กับผู ้ป่วยแล้วก็ตำม โดยกรดเปอร์อะซิติกท่ีตกค้ำงนี้จะยังคง 
ท�ำหน้ำที่เป็นแหล่งของกำรถ่ำยเทออกซิเจนให้กับอะตอมของ 
ธำตุซัลเฟอร์ในเลือด4,19,21 เมื่อกระบวนกำรฟอกเลือดได้เริ่มขึ้นจน
ท�ำให้เกิดกระบวนกำรเพิ่มซัลเฟอร์ออกไซต์ที่เรียกว่ำกระบวนกำร 
sulfonation เข้ำสู่ผิวด้ำนในของเยื่อกรองฟอกเลือดได้เป็น sulfo-
nated polyethersulfone จึงท�ำให้พบว่ำเยื่อกรองฟอกเลือดด้ำน 
ในมีปริมำณของธำตุซัลเฟอร์เพิ่มมำกข้ึนอย่ำงมีนัยส�ำคัญดังแสดง 
ในตารางที่ 3 และจำกกำรศึกษำของ Sahebi S และคณะ22 พบว่ำ 
เมื่อเกิดกระบวนกำร sulfonation กับเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด  
PES (รูปที่  5) จะท�ำให้มีกำรลดลงของควำมหนำ (thickness)  
ควำมยืดหยุ่น (modulus) และควำมแข็งแรง (strength) ของ 
เยื่อกรองฟอกเลือด จนอำจท�ำให้เกิดกำรฉีกขำดของผิวด้ำนในของ
เยื่อกรองฟอกเลือด22 ซ่ึงเป็นไปตำมผลกำรศึกษำในรูปที่  3 พบว่ำ
เกิดกำรฉีกขำดของเยื่อกรองฟอกเลือดที่ใช้ซ�้ำครั้งที่ 15 (รูปที่ 3 จ) 
โดยมตี�ำแหน่งของกำรฉีกขำดมำกกว่ำกำรฉกีขำดของเยือ่กรองฟอก
เลือดที่มีกำรใช้ซ�้ำในครั้งที่ 10 (รูปที่ 3 ง) 

รูปที่ 5 Polyethersulfone (ซ้ำย) เกิดกระบวนกำร sulfonation ไปเป็น (ขวำ) sulfonated polyethersulfone
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 กำรศึกษำลักษณะผิวด้ำนนอกของเยื่อกรองฟอกเลือดเมื่อมี 
กำรใช้ซ�้ำถึงครั้งที่ 10 และ 15 พบว่ำขนำดของรูพรุนมีขนำดเล็กลง
อย่ำงมีนัยส�ำคัญ ซึ่งสอดคล้องกับกำรศึกษำของ Shou J และคณะ  
20073 โดยพบว่ำกรดเปอร์อะซิติกเมื่อท�ำปฏิกิริยำกับเยื่อกรอง 
ชนิด PS จะส่งผลให้ประจุบวกของเยื่อกรองฟอกเลือดมีควำม
สำมำรถดูดซับ (adsorption) สำรท่ีมีประจุลบโดยเฉพำะโปรตีน
จนท�ำให้เกิดกำรเกำะกลุ่มและอุดตันภำยในรูพรุนของเยื่อกรอง
ฟอกเลือดได้ ซึ่งกำรศึกษำน้ีพบว่ำภำยหลังจำกกำรสัมผัสกับ 
กรดเปอร์อะซติกิจะท�ำให้กำรแพร่ของ vitamin B

12
 (1.35 kDa) และ  

dextran (10 kDa) เข้ำสู่น�้ำยำ dialysate ลดลงร้อยละ 20  
และ 70 ตำมล�ำดับ นอกจำกนี้กำรอุดตันรูพรุนของเยื่อกรอง 
ฟอกเลือดด้ำนนอกเพิ่มมำกข้ึนอำจเกิดจำกปัจจัยเสริมคือกำร 
มีแรงดูดจำก ultrafiltration pump ของเครื่องไตเทียมในขณะ
ท�ำกำรฟอกเลอืดจนท�ำให้โมเลกุลของโปรตนีหรอืสำรประจลุบอืน่ ๆ  
สำมำรถเคลื่อนที่จำกผิวด้ำนในเข้ำไปอุดตันถึงผิวด้ำนนอกของ 
เยื่อกรองฟอกเลือดได้ นอกจำกน้ีกรดเปอร์อะซิติกยังท�ำให้  
ultrafiltration coefficient ลดลงมำกกว่ำร้อยละ 503 อย่ำงไร
ก็ตำมเมื่อพิจำรณำเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES แม้จะมีควำม 
แตกต่ำงจำก PS แต่ก็ยังคงมีลักษณะทำงเคมีท่ีมีประจุบวกอยู่
จึงท�ำให้มีผลต่อกำรอุดตันได้เช่นเดียวกับ PS23 ยิ่งไปกว่ำนั้น 
ยังพบว่ำประจุบวกของเยื่อกรองชนิด PES ยังสำมำรถยึดเกำะ 
กับประจุลบของ endotoxin23 และเกล็ดเลือดได้24 จึงเป็น 
ปัจจยัเสรมิให้ผวิด้ำนนอกเกดิกำรอดุตนัจนมขีนำดของรพูรนุเล็กลง
ดงัรปูท่ี 4 นอกจำกนีจ้ำกท่ีกล่ำวมำแล้วว่ำกำรประเมนิประสิทธภิำพ
ของกำรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำด้วยวิธีกำรวัดค่ำ TCV นั้น 
มีค่ำต�่ำกว่ำร้อยละ 80 ของ priming volume เมื่อมีกำรใช้ตัวกรอง
เลือดซ�้ำตั้งแต่ครั้งที่ 15 ขึ้นไป จึงสำมำรถยืนยันได้ว่ำเยื่อกรองฟอก
เลือดภำยใน micro-capillary tube ของตัวกรองเลือดเกิดกำร 
อุดตันขึ้นจริง 
 กำรศึกษำประสิทธิภำพของเย่ือกรองฟอกเลือดโดยใช้กำรแพร่
ของยเูรยีในกำรประเมนิค่ำของ URR, Kt/V, และ nPCR จะสำมำรถ
น�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำได้มำกถึง 15 ครั้ง แต่หำกพิจำรณำ 
โดยใช้โครงสร้ำงและธำตุองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอกเลือด 
จะพบว่ำควรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำเพียง 10 ครั้ง ดังน้ัน 
วิธีกำรศึกษำโครงสร้ำงและธำตุองค์ประกอบของเยื่อกรองฟอก
เลือดจึงเหมำะต่อกำรน�ำไปใช้ในกำรประเมินประสิทธิภำพของเยื่อ
กรองฟอกเลือดชนิด PES รวมท้ังเยื่อกรองฟอกเลือดชนิดอื่น ๆ  
เช่น cellulose, substitute cellulose, และ synthetic polymer 
ชนิดต่ำง ๆ เป็นต้น เพื่อให้ได้จ�ำนวนครั้งในกำรใช้ตัวกรองซ�้ำ  
อันจะน�ำมำซึ่งแนวทำงกำรปฏิบัติเพื่อให้เกิดประสิทธิภำพสูงสุด 
ต่อผู้ป่วยที่ได้รับกำรบ�ำบัดด้วยกำรฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
 ข้อจ�ำกัด กำรศึกษำครั้งนี้ไม่ได้ศึกษำถึงควำมสำมำรถในกำร

ก�ำจัดสำรของเสียที่มีขนำดโมเลกุลขนำดกลำง เช่น parathyroid 
hormone (9.5 kDa) และ beta-2 microglobulin (11.0 kDa) 
เป็นต้น ดังนั้นคณะผู้วิจัยจะท�ำกำรศึกษำกำรก�ำจัดสำรของเสียที่มี
โมเลกุลขนำดกลำงดังกล่ำวในกำรศึกษำในอนำคต

สรุปผลการศึกษา
 กำรศึกษำน้ีเป็นกำรศึกษำเบ้ืองต้น (preliminary study) 
สำมำรถสรุปได้ว่ำเยื่อกรองฟอกเลือดชนิด PES ถูกกัดกร่อนด้วย
กรดเปอร์อะซิติกจำกกระบวนกำรน�ำตัวกรองเลือดกลับมำใช้ซ�้ำ 
(dialyzer reprocessing) จึงแนะน�ำว่ำควรน�ำเยื่อกรองฟอกเลือด 
ชนิดนี้กลับมำใช้ซ�้ำไม่เกิน 10 ครั้ง โดยที่เยื่อกรองฟอกเลือดยังคง 
มีประสิทธิภำพใกล้เคียงกับเยื่อกรองฟอกเลือดใหม่ 
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Case Report
Hyperkalemia with mild azotemia in 
a post-thyroidectomized patient: 
A case report and literature review

ธนา ทองศรีค�า1,2 ดวงพร วีระวัฒกานนท์1 ภาสกร วัธนธาดา1

1ภาควิชาสรีรวิทยา คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย
2สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

บทคัดย่อ
 ภำวะไทรอยด์ท�ำงำนลดลง นอกจำกจะท�ำให้เกิดภำวะโซเดียมในเลือดต�่ำแล้ว ยังพบภำวะของเสียค่ังในเลือดได้จำกหลำยกลไก เช่น  
ระดับครีแอทินินในเลือดสูงลวง ลดกำรขับครีแอทินินโดยท่อไต ภำวะไตวำยเฉียบพลันที่สำมำรถหำยได้จำกปริมำณเลือดที่สูบฉีด 
จำกหัวใจลดลง กำรหดตัวของหลอดเลือดฝอยไต กำรเพิ่มขึ้นของแรงต้ำนทำนของหลอดเลือดท่ัวร่ำงกำย หรือกำรบำดเจ็บของท่อไต 
และเนื้อไตอย่ำงถำวรซ่ึงน�ำไปสู่โรคไตเรื้อรังได้ นอกจำกนี้ภำวะโพแทสเซียมในเลือดสูงอำจพบได้ในผู้ป่วยที่มีภำวะไทรอยด์ท�ำงำน 
ลดลงบำงรำย โดยยังไม่ทรำบกลไกแน่ชัด เน่ืองจำกรำยงำนผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่ได้ประเมินระดับเกลือแร่ในปัสสำวะ ผู้วิจัยรำยงำนผู้ป่วย 
ที่มีภำวะไทรอยด์ท�ำงำนต�่ำมำก และรับประทำนอำหำรที่มีไอโอดีนต�่ำ เพื่อเตรียมกำรประเมินกำรท�ำงำนของต่อมไทรอยด์ทำงเวชศำสตร์
นวิเคลยีร์ ผูป่้วยมีภำวะของเสยีค่ังในเลอืดในระดบัไม่รนุแรง และมรีะดบัโพแทสเซยีมในเลือดสูง ผลกำรตรวจระดบัโพแทสเซยีมในปัสสำวะ
ไม่พบควำมผดิปกตขิองกำรขับโพแทสเซียม และควำมผดิปกตดิงักล่ำวยงักลบัสูภ่ำวะปกตภิำยหลงัจำกผูป่้วยได้รบัประทำนฮอร์โมนไทรอยด์
ทดแทนอกีครัง้ ผูว้จิยัสรปุควำมเป็นไปได้ของกลไกกำรลดกำรขนส่งโพแทสเซยีมเข้ำสูเ่ซลล์เป็นปัจจยัหลกัของภำวะโพแทสเซยีมในเลอืดสงู 
ในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่ำว โดยอำจกระตุ้นด้วยปริมำณโพแทสเซียมที่สูงกว่ำปกติ ในอำหำรที่มีโอโอดีนต�่ำ และได้ทบทวนกำรศึกษำในอดีต 
ถึงควำมผิดปกติในกำรท�ำงำนของไตอื่น ๆ ในผู้ป่วยท่ีมีภำวะไทรอยด์ท�ำงำนลดลง เช่น กำรพบโปรตีนรั่วในปัสสำวะ และกำรขับกรด 
โดยไตที่ลดลง โดยสรุป รำยงำนผู้ป่วยฉบับนี้ท�ำให้เห็นถึงควำมส�ำคัญของกำรติดตำมกำรท�ำงำนของไต และระดับเกลือแร่ในเลือดในผู้ป่วย
ทีม่ภีำวะไทรอยด์ท�ำงำนลดลงอย่ำงรนุแรงหรอืมคีวำมเสีย่ง และนกึถงึสำเหตจุำกภำวะไทรอยด์ท�ำงำนลดลงในผูป่้วยทีม่ภีำวะโพแทสเซยีม
ในเลือดสูงหรือไตวำยโดยไม่มีสำเหตุอื่นชัดเจน

ค�าส�าคัญ: hyperkalemia, azotemia, hypothyroidism, low-iodine diet
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Case Report
Hyperkalemia with mild azotemia in 
a post-thyroidectomized patient: 
A case report and literature review

Abstract
Background: Apart from hyponatremia, azotemia has been found to be associated with hypothyroidism by  
inconclusive mechanism, possibly falsely elevated creatinine, decreased tubular secretion of creatinine, reversible 
pre-renal kidney injury from decreased cardiac output, renal vasoconstriction, increased systemic vascular  
resistance, or irreversible tubulo-interstitial injury which can lead to chronic kidney disease. Hyperkalemia is also an  
infrequent manifestation in some hypothyroid patients with unproven mechanism since previous case reports  
have not explored urinary electrolyte analysis. 
Case  report: We report a patient with mild azotemia and hyperkalemia in profound hypothyroid state while  
taking low-iodine diet. Urinary electrolyte analysis reveals no impairment in potassium excretion. Moreover, the  
abnormalities were normalized after thyroid hormone supplementation. Hence, we propose a possible mechanism  
of decreased intracellular potassium shift as a cause of hyperkalemia in hypothyroid patient, which may be  
aggravated by high potassium content in low-iodine diet. We also review other renal manifestations in  
hypothyroidism including proteinuria, hyperuricemia, and renal acidification defect. 
Conclusions: Our case report emphasizes the importance of monitoring renal function and serum electrolytes  
in profound or high-risk hypothyroid patients, and awareness of thyroid dysfunction in patients with unexplained 
hyperkalemia or azotemia.

Keywords: hyperkalemia, azotemia, hypothyroidism, low-iodine diet
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Introduction
 Thyroid hormone has long been demonstrated as an 
important factor for maintenance of body metabolism 
and development of many organs including kidneys by 
numerous animal models and clinical human studies1. 
Moreover, in postnatal period, the hormone also affects 
cardiovascular, metabolic, and renal functions by mean 
of various mechanisms2. Effect of TH on renal function 
has been primarily thought to be from hemodynamic 
effect, both directly from disturbance in cardiac output 
and indirectly from altered intra-renal hemodynamics as 

a result from aberrant renal vasodilator synthesis and 
activity, aberrant renin-angiotensin-aldosterone system, 
and altered renal autoregulation via tubuloglomerular 
feedback3. In other words, all these effects on renal 
function are ‘pre-renal’ in nature, as evidenced by many 
clinical studies demonstrating changes in RPF and GFR 
in patients with thyroid dysfunction1. However, growing  
body of evidence has raised the possibility that  
thyroid dysfunction might also affect renal structures,  
both glomeruli and renal tubules4,5. These might, in 
contrast to the pre-renal manner, lead to irreversible 
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kidney damage or even CKD in some patients with thyroid 
dysfunction and partly explain the higher prevalence of 
thyroid disorders in patients with ESRD3,6. Moreover, TH  
is well known for affecting renal water and sodium  
homeostasis, rendering routine thyroid function testing  
in patients with unexplained hyponatremia1,2.
 Hypothyroidism is classified as OH or clinical primary  
hypothyroidism, which has TSH concentration above  
the reference range and free thyroxine concentration  
below the reference range, or SCH which has elevated TSH 
concentration and normal free thyroxine concentration, 
or central hypothyroidism in a much lower prevalent. The  
prevalence of OH varies by studied populations,  
between 0.2% - 10%, with much higher in women 
and elderly7. Etiologies of primary hypothyroidism in  
iodine-sufficient area include post-surgical thyroidectomy 
or post-ablation with radioactive iodine, some medications 
such as lithium and amiodarone, immune-mediated 
process with circulating antithyroid antibodies with  

or without other autoimmunities which increases in 
prevalence in elderly8.
 There is no controversy in treating patients with 
overt hypothyroidism with TH supplementation, such as  
levothyroxine. However, TH supplementation in patients 
with mild subclinical hypothyroidism remains controversial 
since some studies demonstrate benign prognosis in SCH 
albeit growing evidence has suggested cardiovascular 
benefit in treating patients with SCH9. In the context  
of renal function, hypothyroidism associates with  
multiple manifestations as shown in table 1, and TH  
supplementation can reverse many of these abnormalities. 
Not only restricted to OH, SCH has been shown by many 
studies to associate significantly with decreased GFR  
in equal or lesser extent to that of OH6,10-12. There is  
even an observational study demonstrating that TH 
supplementation can attenuate progression of CKD in 
patients with SCH although more randomized studies 
are needed before the implementation of this practice13.

Manifestations Proposed mechanism Supporting evidences
Reversibility after 
thyroid hormone
supplementation

Remarks

Elevated 
serum creatinine 
concentration 
with normal 
GFR (pseudo-
azotemia)

False elevation due to 
increased muscle creatinine 
production 

Normal iothalamate and 
creatinine clearance14

Fully reversible Elevated 
CPK, LDH, and 
aldolase

Decreased tubular 
creatinine secretion

Animal model15 N/A

AKI (truly 
decreased GFR) 
with or without 
rhabdomyolysis 
4,16,17

Pre-renal process 
 Systemic hemodynamics: 
 decreased cardiac output  
 (inotropic, chronotropic, 
 systolic, and diastolic 
 dysfunction), increased 
 systemic vascular 
 resistance
 Altered intra-renal 
 hemodynamics
 Decreased renal sodium 
 and water reabsorption 
 by proximal tubule

 Decreased directly 
 measured RPF and GFR1 
 Decreased renal vasodilator 
 synthesis and activity3 
 Reduced RAAS activation1,3 
 Impaired renal 
 autoregulation: increased
  tubuloglomerular 
 feedback from increased 
 distal chloride delivery2 
 Paracrine and endocrine, 
 such as VEGF, signaling10

Mostly recovered 
in 4 weeks to 10 
months, lower 
recovery rate in 
elderly, diabetic 
or hypertensive 
patients5

 Can occur 
 within 2 weeks 
 of decreased 
 TH
 Serum 
 creatinine level  
 is mostly within  
 1.5-2.5 mg/dL 
 but can be as 
 high as 6 mg/dL  
 or dialysis 
 needed5.

Table 1 Renal manifestations in adult patients with hypothyroidism
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Manifestations Proposed mechanism Supporting evidences
Reversibility after 
thyroid hormone
supplementation

Remarks

Intra-renal structural 
change

 Decreased BUN to serum 
 creatinine ratio but no 
 report of urinary indices  
 and injury biomarkers18 
 Kidney biopsy specimens 
 showing interstitial fibrosis  
 and tubular atrophy5

Might not 
completely 
recovered 

Might 
progress to CKD

CKD3 Prolonged or undetected 
AKI from untreated 
hypothyroidism

Negative correlation of TSH 
level and GFR in dose-
dependent manner, even 
with TH supplementation6,10 

No, but rate of 
GFR decline might 
be attenuated13

Decreased GFR 
also affects 
thyroid function 
per se

Proteinuria Immune- or immune 
complex-mediated process 
since most cases have 
autoimmune thyroiditis 
(non-immune mediated 
mechanism is uncertain)

 Kidney biopsy specimens  
 showing MCD, MN, MPGN,  
 IgAN, FSGS 5,19

 Positive IHC staining for  
 anti-thyroglobulin and 
 thyroid peroxidase in GBM20,21 

Various, from 
completely 
reversed, partially 
reversed, to 
persistent or 
steroid needed4 

Various degree, 
from 
subnephrotic 
proteinuria to 
nephrotic 
syndrome

Hyponatremia Vasopressin action (may be 
stimulated by decreased 
cardiac output)

Increased non-osmotic 
vasopressin release and 
vasopressin sensitivity of 
collecting duct2 

Reversible May also be
aggravated by 
decreased GFR, 
hence decreased 
water clearanceDecreased renal sodium 

and water reabsorption 
 Reduced RAAS activity
 Impaired multiple tubular  
 sodium cotransporters1 

Hyperuricemia 
with or without 
arthritis10 

Decreased renal clearance Decreased urinary uric level22 Reversible

Increased production from 
myopathy14

Impaired 
urinary 
acidification23 

Decreased expression of 
tubular H+-ATPase, sodium-H+, 
and sodium-bicarbonate 
exchanger1 

Impaired response after acid 
loading test 
(a small study)23 

N/A

CV risk Hypothyroidism associates with additional CV morbidity and mortality in CKD patients3. This may 
results from increased arterial stiffness, decreased nitric oxide production, endothelial dysfunction, 
atherosclerosis from dyslipidemia, or cardiac myocyte dysfunction1.

AKI, acute kidney injury; BUN, blood urea nitrogen; CKD, chronic kidney disease; CPK, creatinine phosphokinase; 
CV, cardiovascular; FSGS, focal segmental glomerulosclerosis; GBM, glomerular basement membrane; GFR,  
glomerular filtration rate; IgAN, immunoglobulin A nephropathy; IHC, immunohistochemistry; LDH, lactate  
dehydrogenase; MCD, minimal change disease; MN, membranous nephropathy; MPGN, membranoproliferative  
glomerulonephritis; N/A, not applicable; RAAS, renin-angiotensin-aldosterone system; RPF, renal plasma flow; 
 VEGF, vascular endothelial growth factor
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  Apart from these manifestations, potassium disorder 
in the absence of significant GFR decline is not well  
established in hypothyroidism. There is only one case 
series demonstrating severe hyperkalemia in some  
post-thyroidectomized patients who took low-iodine  
diet. However, the mechanism of hyperkalemia was  
difficult to identify in the study due to its lack of urinary  
potassium profile24. Herein, we report a case of  
post-thyroidectomized patient taking low-iodine diet  
in preparation for thyroid scintigraphy who developed 
hyperkalemia with mild azotemia along with urinary  
electrolytes analysis to propose the possible mechanism 
in addition to knowledge from previous studies.

Case report
 A 55-year-old post-thyroidectomized woman  
presented in September 2020 with asymptomatic  
hyperkalemia and mild azotemia from routine blood test 
after 4 weeks of TH discontinuation along with low-iodine 
diet in preparation for thyroid scintigraphy to evaluate 
residual thyroid function after total thyroidectomy due 
to papillary thyroid carcinoma. She was diagnosed with 

thyroid carcinoma with cervical lymph node involvement 
1 year before this presentation from accidental finding 
of solitary thyroid nodule on head and neck magnetic 
resonance imaging prescribed after mild head trauma. 
There was no evidence of distant metastasis. One month 
after the diagnosis, she received total thyroidectomy and 
modified radical neck dissection followed by Iodine-131 
ablation. Since then, she developed hypothyroidism and 
had taken levothyroxine supplement and had been in  
euthyroid state. Her another underlying disease is  
dyslipidemia, and she takes a stable dose of statins. 
There were no other insults that could explain azotemia 
or hyperkalemia such as leukocytosis, thrombocytosis, 
metabolic acidosis, new medications, or herbal use. Her 
serum albumin, creatine phosphokinase, parathyroid  
hormone, serum calcium and phosphate were within  
normal limit. Later thyroid scintigraphy revealed no thyroid 
tissue remnant. We also measured urinary electrolytes  
level and urinary indices in her hyperkalemic and azotemic 
period which are shown in figure1. All abnormalities  
were reversible after resumption of levothyroxine  
supplementation following the thyroid scintigraphy. 

Journal of the Nephrology Society of Thailand  69



Discussion
 Our case report is the first to report hyperkalemia 
and azotemia in a hypothyroid patient along with urinary 
indices and urinary electrolytes measurement.
 Increased serum potassium level
 Our patient developed transient mild hyperkalemia 
that cannot be solely explained by the decreased GFR. 
Moreover, the urinary potassium level and UKCR are not 
in the lower range. This reflects preserved renal potassium 
excretion. So, there must be other mechanisms leading 
to hyperkalemia in thyroidectomized patients.
 Considering previous report in Japan24, about 5% 
of thyroidectomized patients taking low-iodine diet  
develop reversible hyperkalemia, and some of them have  
electrocardiographic change. Although all of them also 
have elevated serum creatinine concentration to more 
than 0.3 mg/dL, their estimated GFR are not low enough 
to cause decreased potassium filtration. All patients with 
severe hyperkalemia were more than 60 years of age 

and received angiotensin receptor antagonists which are 
absent in our patient and these factors might make the 
patients more susceptible to hyperkalemia. 
 The most plausible mechanism, especially when  
consider our urinary potassium profile, is decreased  
transcellular potassium shift. There were studies  
demonstrating hyperkalemia and decreased skeletal 
muscle Na+-K+ ATPase concentration in thyroidectomized 
animal without evidence of rhabdomyolysis25 and in  
hypothyroid human without preexisting renal disease 
which was reversible within 4-10 weeks of thyroid  
hormone supplementation26. Whether this is from an 
intrinsic effect of thyroid hormone itself or from an  
accompanying increased alpha-adrenergic action,  
opposing to mechanism of transient hypokalemia in  
thyrotoxicosis(27), necessitates further study. 
 Whether aberrance in skeletal muscle Na+-K+ ATPase 
concentration is the only mechanism of hyperkalemia  
in hypothyroid patient or there are other precipitating 

Figure 1 Timeline of patient investigations and interventions; Hypothyroid period was confirmed by marked elevated 
TSH level and decreased FT4 level followed shortly by decreased FT3 level. The blue-shaded area represents normal 
range of TSH, FT4, and FT3. Levothyroxine supplementation periods are depicted in purple bars. Urinary electrolyte 
levels and indices at presentation are shown in the box. Abbreviations: SCr, serum creatinine concentration; FE

K
,  

fractional excretion of potassium; FE
Na

, fractional excretion of sodium; FE
urea

, fractional excretion of urea; FE
uric

, fractional 
excretion of uric acid; FT3, free T3 level; FT4, free T4 level; I-131, iodine-131; K+, serum potassium concentration; 
TSH, thyroid stimulating hormone level; UKCR, urinary potassium in mEq to urinary creatinine in gram ratio; Urine

K
, 

urinary potassium concentration; Urine
Na

, urinary sodium concentration
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factors such as exercise25 or increased dietary potassium  
is uncertain. There is no data on exact potassium  
amount in low-iodine diet but, since the diet is fruit- and 
vegetable-enriched, it might provide large amount of 
dietary potassium. This might explain the absence of 
hyperkalemia on her first hypothyroid period soon after 
the thyroidectomy.
 Although many studies have shown that thyroid  
hormone is correlate with RAAS activity1. Hypoaldosteronism  
cannot be the cause of hyperkalemia in our patient,  
whose urinary potassium profile was not low and blood 
pressure as well as serum bicarbonate level did not 
change significantly. In addition, a previous study has 
demonstrated normal plasma aldosterone concentration 
and plasma renin activity in hyperkalemic hypothyroid 
animals25.
 Increased serum creatinine concentration
 Whether mild azotemia with rapid recovery after TH 
supplementation in our patient resulted from falsely 
elevated serum creatinine or tubular injury remains un-
proven since we did not measure direct GFR directly by 
clearance technique nor tubular injury biomarkers, and 
both mechanisms were possible in the light of previous 
studies5,14,15. However, the low urea to creatinine ratio, like 
the finding from previous report18, along with relatively 
high fractional excretion of sodium, urea, and uric, indi-
cate that the azotemia might not be solely explained by 
pre-renal process from decreased renal perfusion. 

Conclusion
 Our case report, in association with current evidence, 
supports the important of regular renal function and 
serum electrolytes monitoring in hypothyroid patients, 
especially in elderly, diabetic or hypertensive patients, 
who are at high risk of persistent renal damage and CKD, 
since the symptoms of hypothyroidism might be confused  
with or masked by uremia (anemia, fatigue), nephrotic 
syndrome (edema, macroglossia, hyperlipidemia),  
medication adverse effects, or normal aging. Moreover, 
we are the first to raise the possibility of TH effect on 
intracellular potassium shift. So, hypothyroidism should  
also be in the differential diagnoses in patients  

with unexplained kidney damage, CKD progression,  
hyponatremia, or hyperkalemia with normal urinary  
potassium profile. Since hypothyroidism is a treatable 
disease, TH supplementation may prevent the renal  
involvement, or even prevent ESRD in hypothyroid  
patients.
Abbreviations: CKD, chronic kidney disease; ESRD, end 
stage renal disease; GFR, glomerular filtration rate; Na+-K+  
ATPase, sodium-potassium ATPase protein; OH, overt 
hypothyroidism; RAAS, renin-angiotensin-aldosterone 
system; RPF, renal plasma flow; SCH, subclinical hypo-
thyroidism; TH, thyroid hormone; TSH, thyroid-stimulating 
hormone; UKCR, urinary potassium (mEq) to urinary 
creatinine (gram)
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Abstract
 Acute kidney injury (AKI) is a common complication in malignant lymphoma. The causes of AKI are variable  
including hypovolemia, obstructive uropathy, and renal infiltration by lymphoma. Lymphoma associated  
glomerulopathy is less common, but important clinical features. Renal biopsy in AKI of unknown etiology in lymphoma  
patient is crucial for definite diagnosis and prompt management. Herein, we report a 52-years-old woman who  
had been diagnosed diffuse large B cell lymphoma, presented with AKI. She had no evidence of recurrent lymphoma  
from CT chest and whole abdomen. The renal biopsy was done because she had microscopic hematuria  
and proteinuria. The pathology showed cryoglobulinemic membranoproliferative glomerulonephritis type I  
which resulted from deposition of abnormal monoclonal immunoglobulin produced by malignant B cell. This finding 
is rare in malignant lymphoma, and here we also reviewed literature regarding this condition.

Keywords: lymphoma, acute kidney injury, cryoglobulinemia type I

Clinicopathological Conference
Cryoglobulinemic membranoproliferative 
glomerulonephritis type I in a patient with 

lymphoma: A case report and literature review
Ashari Saman1, Nuttasith Larpparisuth1, Boonyarit Cheunsuchon2

1Division of Nephrology, Department of Medicine,
Faculty of Medicine, Siriraj Hospital Mahidol University

2Department of Pathology, Faculty of Medicine, Siriraj Hospital Mahidol University

Journal of the Nephrology Society of Thailand  73



Cryoglobulinemic membranoproliferative 
glomerulonephritis type I in a patient with 

lymphoma: A case report and literature review

บทคัดย่อ 
 ภำวะไตวำยเฉียบพลันสำมำรถพบได้ในโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง โดยเกิดจำกหลำยสำเหตุ เช่น กำรขำดสำรน�้ำ กำรอุดกั้น 
ทำงเดินปัสสำวะ กำรลุกลำมของมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองมำที่ไต ส่วนกำรอักเสบของโกลเมอลูรัสที่เกี่ยวพันกับโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองนั้น 
พบได้ไม่บ่อย กำรตรวจทำงพยำธิวิทยำของชิ้นเนื้อไตในผู้ป่วยกลุ่มโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองที่มีภำวะไตวำยเฉียบพลันที่ไม่ทรำบสำเหตุ  
จะช่วยวินิจฉัยโรคและให้กำรรักษำอย่ำงทันท่วงที ผู้นิพนธ์รำยงำนผู้ป่วยหญิงไทยอำยุ 52 ปี ที่เคยได้รับกำรวินิจฉัยว่ำเป็นมะเร็ง 
ต่อมน�้ำเหลืองชนิด diffuse large B cell ที่มำโรงพยำบำลด้วยภำวะไตวำยเฉียบพลัน โดยที่ไม่พบต่อมน�้ำเหลืองโตจำกกำรตรวจเอกซเรย์
คอมพิวเตอร์ช่องอกและช่องท้อง กำรตรวจปัสสำวะพบเม็ดเลือดแดงและโปรตีนรั่ว กำรตรวจชิ้นเนื้อไตแสดงภำวะ cryoglobulinemic  
membranoproliferative glomerulonephritis type I ที่เป็นผลจำกเซลล์มะเร็งสร้ำงสำรภูมิคุ้มกันผิดปกติสะสมที่ไต ภำวะนี ้
พบได้ไม่บ่อยในผูโ้รคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง ผูน้พินธ์ทบทวนวรรณกรรมทีเ่ก่ียวข้องกบัภำวะ cryoglobulinemic membranoproliferative 
glomerulonephritis type I ในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง 

ค�าส�าคัญ: มะเร็งต่อมน�้ำเหลือง, ไตวำยเฉียบพลัน, cryoglobulinemia type I
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บทน�า
 ภำวะไตวำยเฉียบพลันในผู้ป่วยในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง 
เป็นภำวะที่พบได้บ่อยโดยอำจเกิดได้จำกภำวะขำดสำรน�้ำ ภำวะ 
อดุกัน้ทำงเดนิปัสสำวะ กำรลกุลำมของมะเรง็ไปทีไ่ต หรือกำรอักเสบ
ของไตอนัเป็นผลจำกเซลล์มะเร็งซ่ึงพบได้ไม่บ่อย โรคทีม่พียำธสิภำพ
ของโกลเมอลรูสัทีพ่บบ่อยในมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง เช่น โรค minimal  
change disease ในมะเรง็ชนดิ Hodgkin หรอื โรค membranous 
nephropathy และ proliferative glomerulonephritis ใน
มะเร็งชนิด non-Hodgkin1 ภำวะอื่นท่ีพบได้น้อยมำกคือ ภำวะ 
cryoglobulinemia โดยภำวะนีจ้ะพบได้บ่อยกว่ำในโรค multiple 
myeloma อันเป็นผลจำกกำรที่เซลล์มะเร็งสร้ำงสำรภูมิคุ้มกัน 
หรือ immunoglobulin ผิดปกติมำสะสมท�ำให้เกิดกำรอักเสบใน 
โกลเมอลูรสั โดยผูน้พินธ์ได้รำยงำนผูป่้วยทีเ่คยมมีะเรง็เมด็เลอืดขำว
ชนิด diffuse large B cell ที่มำด้วยไตวำยเฉียบพลันและตรวจพบ
เป็น cryoglobulinemia type I with membranoproliferative 
glomerulonephritis รวมทัง้ทบทวนวรรณกรรมทีเ่ก่ียวกบัภำวะนี้ 
ได้แก่ อุบัติกำรณ์ ข้อมูลพื้นฐำน พยำธิก�ำเนิด อำกำร อำกำรแสดง 

อัซฮารี สมาน1 นัฐสิทธิ์ ลาภปริสุทธิ1 บุณยฤทธิ์ ชื่นสุชน2

1สาขาวักกะวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล
2ภาควิชาพยาธิวิทยา คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล

ผลตรวจทำงห้องปฏิบัติกำร กำรรักษำ และกำรพยำกรณ์โรค

รายงานผู้ป่วย 
 ผูป่้วยหญงิไทยคูอ่ำย ุ59 ปี มโีรคประจ�ำตวั คอื ควำมดนัโลหติสงู 
ไขมันในเลือดสูง และข้ออักเสบรูมำตอยด์ (rheumatoid arthritis) 
ได้รับกำรรักษำด้วยยำ methotrexate 17.5 มก. ต่อสัปดำห์  
ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2557 และติดตำมกำรรักษำกับอำยุรแพทย์โรคข้อ
อย่ำงสม�่ำเสมอ
 1 ปีก่อนมำโรงพยำบำล ผู้ป่วยมำโรงพยำบำลด้วยอำกำรเบื่อ 
อำหำร ตรวจพบต ่อมน�้ำเหลืองโตที่บริ เวณคอขวำ รักแร ้ 
ทั้งสองข้ำง และขำหนีบทั้งสองข้ำง ได้รับกำรวินิจฉัยเป็นโรคมะเร็ง 
ต่อมน�้ำเหลืองชนิด diffuse large B cell with extensive  
plasmacytic differentiation จำกกำรตรวจทำงพยำธิวิทยำ 
ที่ต่อมน�้ำเหลือง หลังกำรวินิจฉัยผู้ป่วยไม่ได้ติดตำมกำรรักษำกับ
แพทย์แผนปัจจบุนั แต่รบัประทำนน�ำ้มนักญัชำและสมนุไพรไม่ทรำบ
ชนิดรับประทำนเป็นเวลำ 8 เดือน โดยก่อนมำโรงพยำบำลในครั้งนี้ 
1 เดอืน ผู้ป่วยได้มำตรวจตดิตำมอำกำร พบว่ำต่อมน�ำ้เหลืองบรเิวณ
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คอ รักแร้ และขำหนีบยุบลง ตรวจเอ็กซ์เรย์คอมพิวเตอร์ไม่พบต่อม
น�้ำเหลืองบริเวณช่องอกและช่องท้องโต
 2 สัปดำห์ก่อนมำโรงพยำบำล ผู ้ป่วยสังเกตว่ำใบหน้ำและ 
ขำท้ังสองข้ำงบวม ไม่ได้สังเกตว่ำปัสสำวะผิดปกติหรือไม่ ผู้ป่วย 
มีเลือดออกตำมไรฟัน จึงหยุดยำน�้ำมันกัญชำเนื่องจำกคิดว่ำ 
รับประทำนแล้วมีอำกำรผิดปกติ จึงมำโรงพยำบำล

 กำรตรวจร่ำงกำย ควำมดันโลหิต 170/80 มม.ปรอท ชีพจร 
70 ครั้งต่อนำที อุณหภูมิ 37 องศำเซลเซียส, generalized pitting 
edema 2+ at both legs, marked pallor, no jaundice, no 
macroglossia, no superficial lymphadenopathy, small 
amount of ascites, negative bimanual palpation, ระบบอื่น
อยู่ในเกณฑ์ปกติ 

ผลการตรวจเลือด

BUN 16.2 มก./ดล., Cr 3.11 มก./ดล. 
(Cr1.25 มก./ดล. เมื่อ 1 เดือนก่อน)
Sodium 131, potassium 4.5, chloride 105, bicarbonate 12 มิลลิโมล/ลิตร
Calcium 9.22, phosphorus 4.6, uric acid 11 มก./ดล. 
Blood sugar 90 มก./ดล.

TB 0.25 มก./ดล., AST 41, ALT 49, ALP 82 U/L, albumin 2.6, globulin 2.9 กรัม/ดล.

LDH 201 U/L

CBC: Hemoglobin 7.1 กรัม/ดล., hematocrit ร้อยละ 19.9 
WBC 3,200 เซลล์/ลบ.มม., neutrophil ร้อยละ 73, lymphocyte ร้อยละ 20, Platelet 75,000/ลบ.มม.

ผลการตรวจปัสสาวะ

Urinalysis: Sp.gr. 1.013, Albumin 3+, WBC 3-5 เซลล์/HPF, RBC 5-10 เซลล์/HPF, No cast

Urine protein creatinine ration (UPCR) 4.8 กรัมต่อกรัมครีแเอทินิน

WBC, white blood cell; HPF, high power field; RBC, red blood cell; LPF, low power field; BUN, blood urea nitrogen; 
TB, total bilirubin; ALP, alkaline phosphatase; CBC, complete blood count; LDH, lactate dehydrogenase

ตารางที่ 1 ผลตรวจทำงห้องปฏิบัติกำรเบื้องต้นของผู้ป่วย

ผลการตรวจเพิ่มเติม
 - Ultrasonography of KUB system: normal size  
  both kidneys, mild increase echogenicity, no mass,  
  no hydronephrosis 
 - HBsAg, anti-HCV, Anti-HIV: negative
 - C3 95 มก./ดล. (ค่ำปกติ 83-177 มก./ดล.), C4 5 มก./ดล.  
  (ค่ำปกติ 15-45 มก./ดล.)
 - Serum protein electrophoresis: monoclonal spike  
  positive
 - Immunofixation: IgM kappa monoclonal gammopathy
 - Serum free light chain: kappa 306.74 มก./ลติร, lambda  
  light chain 88.75 มก./ลิตร, Kappa: Lamda ratio 3.46
 - Bone marrow biopsy: normocellular marrow, no  
  definite abnormal lymphoid cell or any aggregate  
  of lymphoid cell detected 

 ผูป่้วยได้รบักำรวนิจิฉยัว่ำมภีำวะ pancytopenia สมัพนัธ์กบัยำ 
methotrexate ตรวจพบว่ำมภีำวะ monoclonal gammopathy  
และมีภำวะไตวำยเฉียบพลันอันน่ำจะเป็นจำกกำรอักเสบของ 
โกลเมอลูรัสเนื่องจำกตรวจพบโปรตีนและเม็ดเลือดแดงรั่วใน
ปัสสำวะ โดยขณะนัน้ยงัไม่พบหลกัฐำนของโรคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง 
ที่ชัดเจน กำรติดตำมกำรท�ำงำนของไตในโรงพยำบำลพบว่ำ 
ครีแเอทินินในเลือดคงที่ประมำณ 3 มก./ดล. เนื่องจำกยังมีโอกำส
เป็นกลุ่มอำกำร rapidly progressive glomerulonephritis 
(RPGN) ได้จึงได้ท�ำกำรเจำะตรวจชิ้นเนื้อไตเพิ่มเติม
 ผลทำงพยำธิวิทยำของเนื้อไต (รูปที่ 1-5) พบ 21 โกลเมอรูลัส 
โดยพบ global sclerosis 10 ลูก โกลเมอลูรัสส่วนใหญ่มีลักษณะ
ฝ่อจำกกำรขำดเลือด โกลเมอลูรัสที่เหลือพบมี endocapillary 
proliferation, double contour, และ mesangial interposition  
capillary wall ร่วมกับสำรสีชมพูอุดกั้นใน capillary lumen  
บำงวง มีกำรเพิ่มขึ้นของ mesangial cell และ matrix เล็กน้อย  
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ไม่พบโกลเมอลรูสัท่ีม ีcrescent ในส่วน tubule และ interstitium 
พบมี infiltration จำกเซลล์ลิมโฟไซท์ขนำดเล็กและเซลล์พลำสมำ 
โดยเซลล์พลำสมำส่วนใหญ่จะตดิกำรย้อม light chain ชนดิ kappa 
มำกกว่ำ lambda มำก ไม่พบเซลล์ลิมโฟไซท์ชนิด B ขนำดใหญ่ 
และพบ tubular atrophy และ interstitial fibrosis ประมำณ
ร้อยละ 60 ส่วนหลอดเลือดแดงพบมีกำรสะสมของสำรชมพูอุดกั้น
ใน lumen 
 ชิน้เนือ้ไตทีต่รวจ immunofluorescence พบย้อมตดิ IgM และ  
kappa ที่ผนังหลอดเลือดแดง และใน lumen ไม่พบโกลเมอลูรัส 
ในชิ้นเนื้อที่ตรวจ immunofluorescence กำรตรวจ electron 
microscopy พบ subendothelial และ mesangial deposits  
ทีม่ ีcurvilinear microtubular substructure ขนำด 30 นำโนเมตร
 ผลกำรตรวจช้ินเนื้อไตให้กำรวินิจฉัยผู้ป่วยเป็น cryoglobuli-
nemia type I ที่มีกำรเปลี่ยนแปลงของโกลเมอรูลัสแบบ MPGN 
ซึ่งสัมพันธ์กับโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง ร่วมกับมีกำรแทรกตัว 
ของมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองที่มี plasmacytic differentiation เข้ำไป
ในเนื้อไต อำยุรแพทย์โรคเลือดและพยำธิแพทย์โรคเลือด คิดถึง 
ภำวะ methotrexate associated lymphoproliferative  
disorder (diffuse large B cell lymphoma type) จึงได้หยุดยำ  
methotrexate และติดตำมอำกำร พบว่ำไม่มีต่อมน�้ำเหลืองโต 
ระดับครีแเอทินินในเลือดลดลงมำอยู่ที่ประมำณ 2 มก./ดล. และ 
eGFR 25 มล./นำที/1.73 ตร.ม ระดับแอลบูมินในเลือด 3.1 กรัม/
ดล. และตรวจปัสสำวะพบ UPCR 2 กรมัต่อกรมัครแีเอทนินิ อย่ำงไร
กต็ำมอำยรุแพทย์โรคเลอืดประเมนิผลหลงัหยดุยำ methotrexate  
3 เดือนแล้ว โรคยังไม่สงบเน่ืองจำกระดับครีแเอทินินยังไม่ปกติ  
จึงได้เริ่มให้ยำเคมีบ�ำบัดสูตร R-CHOP (rituximab ร่วมกับ  
cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, prednisone) 
หลังจำกกำรรักษำครั้งแรก ระดับครีแเอทินินผู้ป่วยอยู่ท่ีประมำณ 
2 มก/ดล. และ eGFR 25 มล./นำที/1.73 ตร.ม และผู้ป่วยไม่ได้
ติดตำมกำรรักษำ

รูปที่ 1 โกลเมอรูลัสที่มีลักษณะ MPGN pattern (H&E stain)

รูปที่  2  A) โกลเมอรูลัสที่มี endocapillary hypercellularity  
ร่วมกับ intracapillary material ที่ติดสี PAS(วงกลม) (PAS stain)  
B) กำรอุดตันของหลอดเลือดแดงโดย material ที่ติดสี PAS 
(PAS stain)

รูปที่  4 A) Neoplastic plasma cells ย้อมติด kappa light 
chain (Immunohistochemistry, kappa) B) Plasma cells  
ส่วนน้อยย้อมติด lambda light chain (Immunohistochemistry, 
lambda)

รูปที่  3  A) Material ในหลอดเลือดแดงที่ย ้อมติด kappa  
light chain (Immunofluorescence, kappa) B) หลอดเลือด
แดงที่ย้อมไม่ติด lambda light chain (Immunofluorescence, 
lambda)

A

A

A

B

B

B
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ทบทวนวรรณกรรม
 ภำวะไตวำยเฉียบพลันเป็นภำวะแทรกซ้อนท่ีพบได้บ่อยและ
มีส�ำคัญต่ออัตรำรอดชีวิตในผู้ป่วยโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง โดยมี
อุบัติกำรณ์กำรเกิดถึงประมำณร้อยละ 302,3 โดยสำเหตุส่วนใหญ่
ไม่ได้เกิดจำกกำรลุกลำมของมะเร็งไปท่ีไตโดยตรง แต่เกิดได้จำก 
ทั้ง prerenal, postrenal, และ renal cause1 สำเหตุในกลุ่ม 
prerenal นั้นเป็นได้จำกกำรขำดสำรน�้ำ กำรอำเจียนหรือถ่ำยเหลว 
ทีเ่กดิจำกตวัโรคหรอืจำกผลข้ำงเคยีงของกำรรกัษำด้วยยำเคมบี�ำบดั 
ภำวะหลอดเลอืดฝอยภำยในไตตบี (renal vasoconstriction) จำก 
ภำวะแคลเซียมในเลือดสูง กำรได้รับยำที่รบกวนควำมสมดุล 
ของระบบไหลเวียนเลือดของไต เช่น ยำลดควำมดันโลหิตกลุ่ม  
ACEI หรือ ARB ยำต้ำนกำรอักเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์ เป็นต้น  
สำเหตุในกลุ่ม post renal เกิดได้จำกกำรอุดตันทำงเดินปัสสำวะ
จำกต่อมน�้ำเหลืองใกล้เคียงกดทับ และไตวำยเฉียบพลันจำก 
ควำมผิดปกติในไตเอง ซ่ึงอำจเกิดจำกกำรลุกลำมของมะเร็งต่อม
น�้ำเหลืองไปที่ไต ภำวะ tumor lysis syndrome หรือ โรคของ
โกลเมอรูลัสที่เป็นผลจำกควำมผิดปกติของภูมิคุ ้มกันที่สัมพันธ์ 
กบัเซลล์มะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง ภำวะเซลล์ท่อไตตำย (acute tubular 
necrosis; ATN) จำกยำ หรือควำมดันในเลือดต�่ำ หรือกำรอักเสบ
ของเนือ้เยือ่ interstitium รอบท่อไต (acute interstitial nephritis) 
ท่ีอำจเกิดจำกกำรแพ้ยำท้ังแผนปัจจุบันหรือยำสมุนไพร หรือ
ภูมิคุ้มกันผิดปกติอันเกิดจำกโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง เป็นต้น สรุป
สำเหตุของภำวะไตวำยเฉียบพลันในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง 
แสดงในตารางที่ 2
 ในผู ้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง ไตเป็นอวัยวะท่ีพบกำรแพร่
กระจำยของโรคได้บ ่อยที่สุด โดยมะเร็งต ่อมน�้ำเหลืองชนิด  
Non-Hodgkin (NHL) จะแพร่กระจำยมำที่ไตได้บ่อยกว่ำชนิด 
Hodgkin (HL)4 อย่ำงไรก็ตำมในทำงคลินิกก็ยังพบภำวะนี้ 

ได้ไม่บ่อย จำกกำรศึกษำในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง 696 รำย  
ที่ได้รับกำรชันสูตรศพพบว่ำผู ้ป่วยร้อยละ 34 มีลักษณะของ 
กำรลุกลำมของมะเร็งมำที่เน้ือไตโดยมีเพียงร้อยละ 14 ที่ได้รับ 
กำรวนิจิฉยัภำวะน้ีก่อนเสยีชีวติ5 โดยผูป่้วยเพยีงร้อยละ 0.5 เท่ำน้ัน 
มีภำวะไตวำยเฉียบพลันด้วย กำรวินิจฉัยภำวะนี้ในทำงคลินิกจึง
ท�ำได้ยำก เนือ่งจำกบำงครัง้ผูป่้วยไม่มีอำกำรหรอืผลทำงห้องปฏบิตัิ 
กำรทีบ่่งชี ้ลักษณะทำงคลินกิทีอ่ำจพบได้ในภำวะนี ้ได้แก่ อำกำรปวด 
บัน้เอว ปัสสำวะเป็นเลือด แน่นท้อง ควำมดนัโลหติสูง ตรวจปัสสำวะ
พบเม็ดเลือดขำว เม็ดเลือดแดงหรือโปรตีนรั่วในปริมำณไม่มำก 
แต่กำรตรวจปัสสำวะผิดปกตินั้นสำมำรถพบได้ในภำวะ AIN หรือ
กำรติดเชื้อทำงเดินปัสสำวะได้เช่นกัน กำรตรวจพบขนำดไตที่โตขึ้น
ทั้งสองข้ำงจำกกำรตรวจร่ำงกำยหรือกำรตรวจทำงรังสีวิทยำ ท�ำให้
สงสยัภำวะนีม้ำกขึน้ อย่ำงไรกต็ำมจำกกำรศกึษำของ Corlu L และ 
คณะ พบขนำดไตโตขึ้นจำกกำรตรวจทำงรังสีเพียงร้อยละ 5.96  
กำรเจำะตรวจชิ้นเนื้อไตเป็นวิธีมำตรฐำนในกำรวินิจฉัยภำวะนี้1 

กลไกของภำวะไตวำยเฉียบพลันจำกมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองลุกลำม
เกิดจำกกำรกดเบียดของท่อไตฝอยและหลอดเลือดฝอยในไต  
จำกกำรเซลล์ที่อัดแน่นใน interstitium จนท�ำให้เกิด ATN7 ผู้ป่วย
ที่รำยงำนนี้มีหลักฐำนของกำรบุกรุกของเซลล์ลิมโฟไซท์ขนำดเล็ก 
ที่เป็น clone เดียวกันโดยพบ immunofluorescense ของ  
kappa มำกกว่ำ lambda อย่ำงชัดเจน ซึ่งกำรแพร่ของเซลล์มะเร็ง
เข้ำมำในเนื้อไตนี้ อำจเป็นหน่ึงในสำเหตุของกำรเกิดภำวะไตวำย
เฉียบพลัน 
 โรคที่เกิดพยำธิสภำพของโกลเมอลูรัส สำมำรถพบในผู้ป่วย
มะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงได้หลำกหลำยรปูแบบ ตำมชนดิเซลล์ของมะเรง็  
ซึ่งอำกำรแสดงจะแตกต่ำงกันตำมพยำธิสภำพของไต ดังแสดง 
ในตารางที่ 3 และ 4 โดยพยำธิสภำพที่ส�ำคัญ ได้แก่
 1. ควำมผิดปกติของเซลล์ podocyte (podocytopathy) 
ได้แก่ โรค minimal change disease (MCD) หรือ focal  
segmental glomerulosclerosis (FSGS) ที่ท�ำให้เกิดโรคไต
เนฟโฟรติค
 2. กำรอักเสบของโกลเมอลูรัสแบบ proliferative glomeru-
lonephritis อันเกิดจำกควำมผิดปกติของภูมิคุ้มกันสัมพันธ์กับ 
โรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง ได้แก่ MPGN, crescentic glomeru-
lonephritis, IgA nephropathy, immunotactoid และ 
fibrillary glomerulonephritis เป็นต้น
 3. กำรสะสมของ immunoglobulin ผิดปกติในโกลเมอลูรัส 
(deposition disease) ได้แก่ amyloidosis, monoclonal  
immunoglobulin deposition disease, และ cryoglobulinemia  
เป็นต้น แต่โรคกลุ่มนี้ซึ่งปกติจะพบได้บ่อยในผู้ป่วย multiple  
myeloma นั้น พบได้น้อยมำกในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง
 ในกลุ่มมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด Hodgkin นั้นพยำธิสภำพ 

รูปที่  5 Subendothelial deposits with microtubular  
substructure (EM,x6000)
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ที่พบบ่อยคือ minimal change disease ซึ่งพบได้ถึงร้อยละ 40 
ของโรคของโกลเมอลูรัสที่พบทั้งหมด7 ส่วนในกลุ่มมะเร็งต่อมน�้ำ 
เหลืองชนิด Non-Hodgkin นั้นพบเป็น MPGN มำกที่สุด โดย 
พบมำกกว่ำร้อยละ 30-55 ของโรคของโกลเมอลูรัสที่พบทั้งหมด 
ตำมมำด้วยกำรพบ crescentic glomerulonephritis8,9 

Monoclonal gammopathy 
ในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้าเหลือง
 โรคไตที่เกิดจำก monoclonal gammopathy พบได้ไม่บ่อย
ในมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง ภำวะน้ีเกิดจำกกลุ่มเซลล์พลำสมำหรือ 
ส่วนน้อยของเซลล์ลมิโฟไซท์ชนดิบทีีเ่ป็นมะเรง็สร้ำง monoclonal 
immunoglobulin หรือ light chain ขึ้นมำเป็นจ�ำนวนมำก ท�ำให้
เกดิกำรท�ำงำนของไตผดิปกต ิโดยกลไกส�ำคญัทีท่�ำให้เกดิภยนัตรำย
ของไต ได้แก่ กำรตกตะกอนและสะสมของสำรเหล่ำนีต้ำมโครงสร้ำง 
ของไต ที่บริเวณโกลเมอรูลัส mesangium ท่อฝอยไตและเยื่อบุ 
โดยรอบ รวมถึงหลอดเลือดขนำดเล็กภำยในไต นอกจำกนั้นเกิด 
จำก monoclonal protein บำงชนิด เช่น cryoglobulin อำจมี 
ลักษณะของกำรเป็น autoantibody ท�ำปฏิกิริยำกับโกลเมอลูรัส 
ส่งผลให้เกิดกำรอักเสบตำมมำ10 ลักษณะทำงคลินิกของภำวะน้ี  
พบได้ต้ังแต่มีโปรตีนหรือเม็ดเลือดแดงรั่วในปัสสำวะไม่มำกและ 
กำรท�ำงำนของไตยังปกติ จนถึงโรคไตเนฟโฟรติคที่รุนแรงหรือ 
ภำวะ RPGN11 เซลล์ท่ีสร้ำง immunoglobulin หลักคือเซลล์
พลำสมำ ดังนั้นจะพบภำวะนี้ได้บ่อยในโรค multiple myeloma 
ส่วนในมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองสำมำรถพบได้ในมะเร็งของเซลล์ลิมโฟ-
ไซท์ชนิดบีที่เป็นเซลล์ต้นทำงของเซลล์พลำสมำ โดยมักเป็นเซลล ์
ที่เริ่มมีกำรเปลี่ยนแปลงรูปร่ำงไปเป็นเซลล์พลำสมำบ้ำงแล้ว  
(plasmacytic differentiation) 
 กำรได้รับยำ methotrexate เป็นปัจจัยเสี่ยงของกลุ่มโรค 
lymphoproliferative disorders (LPDs)12 จำกกลไกกำรกด 
ภูมิคุ ้มกัน เรียกโรคกลุ ่มนี้ว ่ำ methotrexate-associated  
lymphoproliferative disorders (MTX-LPD)13 ปัจจุบัน 
กลุ่มโรค MTX-LPD ยังไม่มีเกณฑ์กำรวินิจฉัยชัดเจน โดยท่ัวไป 
จะวินิจฉัยในผู้ป่วย lymphoproliferative disorder ที่มีประวัต ิ
ข้ออักเสบรูมำตอยด์และได้รับกำรรักษำด้วยยำ methotrexate 
ระยะเวลำเฉลี่ยของกำรได้รับยำถึงกำรวินิจฉัยโรคประมำณ 4.3 ปี  
โดยพยำธสิภำพร้อยละ 50 พบเป็น diffuse large B cell lymphoma  
(DLBCL) ผู ้ป ่วยรำยนี้มีอำกำรต่อมน�้ำเหลืองโตตำมร่ำงกำย  
กำรตรวจผลทำงพยำธิวิทยำพบโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด  
diffuse large B cell with extensive plasmacytic differentiation 

มีประวัติกำรรับประทำนยำ methotrexate เป็นระยะเวลำ 6 ปี  
เพื่อรักษำโรคข้ออักเสบรูมำตอยด์ จึงเข้ำได้กับกำรวินิจฉัยโรค 
methotrexate-induced diffuse large B cell lymphoma 
ลักษณะส�ำคัญของโรคในกลุ่ม MTX-LPD คือโรคสงบลงยังหยุดยำ 
กำรตอบสนองจะแตกต่ำงตำมพยำธิสภำพ โดยในบำงกำรศึกษำ
พยำธิสภำพชนิด DLBCL จะมีอัตรำกำรตอบสนองหลังหยุดยำ 
ประมำณร้อยละ 4413 โดยหำกโรคไม่สงบหลงัหยดุยำ methotrexate 
กำรรักษำคือกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดดังเช่นผู้ป่วยรำยนี้

Prerenal กำรขำดสำรน�้ำ
  อำเจียน ถ่ำยเหลว (ยำเคมีบ�ำบัด)
  กำรเสียเลือด
  Insensible loss (ไข้)
กำรลดลงของเลือดไปเลี้ยงที่ไต
  ภำวะหลอดเลือดฝอยภำยในไตตีบ (hy-
percalcemia)
  กำรติดเชื้อ
  โรคตับ
ยำ (ACEI/ARB ยำต้ำนกำรอักเสบที่ไม่ใช่ 
สเตียรอยด์ ยำขับปัสสำวะ) 

Intrarenal ภำวะเซลล์ท่อไตตำย
  ภำวะไตขำดเลือด
  Lysozymuria
  Tumor lysis syndrome
  ยำ (ยำฆ่ำเชื้อ ยำเคมีบ�ำบัด)
Tubulointerstitial disorder
  กำรลกุลำมของมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงไปทีไ่ต
  มะเร็งต่อมน�้ำเหลืองที่ไตชนิดปฐมภูมิ
  กำรอักเสบของเนื้อเยื่อรอบท่อไต 
ควำมผิดปกติของโกลเมอรูลัส
Renovascular disorder (renal vein throm-
bosis, thrombotic microangiopathy)

Postrenal กำรอุดตันทำงเดินปัสสำวะ 
  กำรกดเบียดจำกภำยนอกไต (ต่อมน�้ำ
เหลือง tumor obstruction)
  Retroperitoneal fibrosis
  กำรอุดตันภำยในไต (นิ่วทำงเดินปัสสำวะ 
crystalluria) 

ตารางที่  2  สำเหตุของภำวะไตวำยเฉียบพลันในผู้ป่วยมะเร็งต่อม
น�้ำเหลือง1,5
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 3. Mixed cryoglobulinemia type III คือภำวะที่มีทั้ง  
polyclonal IgG และ IgM ซึ่งมักพบในกำรติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี 
โรค autoimmune เช่น SLE และ Sjögren syndrome 
 กลไกกำรเกิดกำรภยันตรำยต่อไตเชื่อว่ำผ่ำนทำงกำรจับกัน 
ของ immunoglobulin กับแอนติเจนเป้ำหมำย รวมทั้งควำม
บกพร่องในกำรก�ำจัด immune complex ที่ผิดปกติเหล่ำนี้ ท�ำให้
ไปเกำะตำมอวัยวะต่ำง ๆ โดยเฉพำะที่ไตท�ำให้เกิดกำรบำดเจ็บ
และควำมผิดปกติของไตขึ้น โดยกลไกนี้อธิบำยได้ชัดเจนใน mixed 
cryoglobulin type II ที่เกิดจำกกำรติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี  
ส่วนกลไกในโรคอื่น ๆ ยังต้องกำรกำรศึกษำเพิ่มเติม
 อำกำรและอำกำรแสดงของ cryoglobulin vasculitis ได้แก่ 
อ่อนแรง, palpable nonpruritic purpura ปวดข้อแบบสมมำตร 
อำกำรชำ หลอดเลือดไปเลี้ยงนิ้วอุดตัน และกำรอักเสบของไต 
อย่ำงไรก็ตำมอำกำรแบบ systemic มักพบในผู้ป่วยที่เป็น mixed 
cryoglobulin type II และ III ผิดกับในผู้ป่วย cryoglobulin 
type I ที่มักไม่แสดงอำกำร systemic แต่พบควำมผิดปกติของไต 
ได้ประมำณร้อยละ 20-60 ของผู้ป่วย โดยไม่แสดงอำกำรอ่ืน ๆ 
ลักษณะทำงคลินิกในกรณีมีกำรอักเสบของไตนั้นมำได้หลำกหลำย 
ตัง้แต่กำรมเีมด็เลอืดแดง และโปรตนีรัว่ในปัสสำวะเลก็น้อยไปจนถงึ
ภำวะเนฟโฟรติค หรือ nephritic ที่รุนแรง 
 กำรวินิจฉัยต้องอำศัยกำรตรวจพบ cryoglobulin ในเลือด  
ระดับ complement C4 ในเลือดมักจะต�่ำ โดยที่ C3 ปกติหรือ 
ต�่ำเล็กน้อย กำรเจำะตรวจชิ้นเนื้อไตร้อยละ 80 จะพบเป็นลักษณะ 
MPGN โดยลกัษณะทีท่�ำให้คดิถงึภำวะนี ้ได้แก่ กำรพบ macrophage  
จ�ำนวนมำกร่วมกับพบกำรตกตะกอนของสำรที่ติดสี Periodic  
acid–Schiff (PAS) ชดัเจนซึง่เป็นลกัษณะจ�ำเพำะของ cryoglobulin  
ในหลอดเลือด โดยกำรย้อม immunofluorescense จะพบ 
กำรติดสีแบบ monoclonal immunoglobulin เช่น ติด kappa  
หรือ lambda เด ่นอย่ำงใดอย่ำงหน่ึง และเม่ือตรวจด้วย
กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนจะพบกำรสะสมของ fibril ที่มีลักษณะ 
microtubules, fibrillary หรือ finger prints substructure15 
 Cryoglobulinemia type I เป็นชนิดที่พบน้อยคือประมำณ
ร้อยละ 10-15 ของทั้งหมด เนื่องจำกอุบัติกำรณ์โรคที่เกิดไม่มำก  
จึงมีกำรศึกษำเกี่ยวกับภำวะนี้น้อย สำเหตุส่วนใหญ่ของภำวะนี ้
เกิดจำกโรค multiple myeloma หรือมะเร็งของเซลล ์
ลิมโฟไซท์ชนิดบี ซึ่งในรำยงำนส่วนใหญ่จะพบในมะเร็งชนิด  
lymphoplasmacytic lymphoma (LPL) หรือ WM และ CLL 
โดยพบลักษณะทำงพยำธิวิทยำที่ไตเป็นแบบ MPGN16-18 กำรพบ 
ภำวะนี้ในมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด diffuse large B cell  
ทีแ่ม้จะเป็นชนดิทีพ่บได้บ่อยทีส่ดุในมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงทัง้หมดนัน้ 
พบได ้น ้อยมำก ซ่ึงโดยปกติมะเร็งชนิดน้ีจะลุกลำมมำท่ีไต 
เพียงร้อยละ 2 ของผู้ป่วยทั้งหมด19

Hodgkin’s 
lymphoma

MCD
FSGS
Amyloidosis (AA)
Crescentic GN

Non-Hodgkin’s 
lymphoma

MCD
FSGS
MN
MPGN
Mesangioproliferative GN
Crescentic GN
Amyloidosis (AL)
IgA nephropathy
Immunotactoid GN
Fibrillary GN
Cryoglobulinemia type I, II

ตารางที่ 3 พยำธิสภำพของโกลเมอรูลัสชนิดต่ำง ๆ ที่พบในผู้ป่วย
มะเร็งต่อมน�้ำเหลือง1,7,8

MCD, minimal change disease; FSGS, focal segmental  
glomerulosclerosis; MN, membranous nephropathy; 
MPGN, membranoproliferative glomerulonephritis

ภาวะ cryoglobulinemia 
ในผู้ป่วยโรคมะเร็งต่อมน�้าเหลือง
 ภำวะ cryoglobulinemia หรือกำรตรวจพบมี cryoglobulin  
ในเลือด โดย cryoglobulin หมำยถึง immunoglobulin ที่ 
ตกตะกอนที่อุณหภูมิเย็นน้อยกว่ำ 37 องศำเซลเซียส และ 
สำมำรถละลำยได้ทีอุ่ณหภมูมิำกกว่ำ 37 องศำเซลเซยีส15 โดยภำวะ 
cryoglobulinemia สำมำรถแบ่งเป็น 3 ชนิด ได้แก่ (ตารางที่ 5)
 1. Cryoglobulinemia type I คือ ภำวะที่มี monoclonal 
immunoglobulin เพียงชนิดเดียว เกิดจำกโรคมะเร็งที่มีควำม 
ผิดปกติของเซลล์พลำสมำหรือเซลล์ลิมโฟไซท์ชนิดบี ได้แก่  
multiple myeloma, Waldenström macroglobulinemia 
(WM), chronic lymphocytic leukemia (CLL) และมะเร็ง 
ต่อมน�้ำเหลือง โดย cryoglobulin มักเป็น IgM หรือ IgG แต่อำจ
พบเป็น IgA และ light chain 
 2. Mixed cryoglobulinemia type II คอื ภำวะทีม่ ีmonoclonal  
IgM ที่สำมำรถไปจับกับ polyclonal IgG เกิดเป็น immune  
complex ขึ้นมำได้ สำเหตุมักเกิดจำกกำรติดเชื้อเรื้อรัง เช่น ไวรัส 
ตับอักเสบบีหรือซี ไวรัสเอชไอวี และโรค autoimmune เช่น 
Sjögren syndrome 
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 กำรศึกษำในประเทศจีนโดย Zhang L และคณะ ซ่ึงศึกษำ
ผู้ป่วย cryoglobulinemia type I 45 รำย พบมีโรคมะเร็งชนิด 
diffuse large B cell 2 รำย, WM 9 รำย CLL 6 รำย, follicular 
lymphoma 1 รำย โดยพบกำรลุกลำมของมะเร็งมำท่ีไตร้อยละ 
1520 ส�ำหรบัผูป่้วยรำยนีต้รวจพบหลกัฐำนของ cryoglobulinemia 
ชัดเจนจำกกำรพบสำรที่ติดสี PAS เข้มที่บริเวณต่ำง ๆ ดังกล่ำวข้ำง
ต้น ร่วมกับกำรตรวจพบมี monoclonal gammopathy ท่ีเป็น
ชนิด IgM ที่พบได้บ่อยในภำวะ cryoglobulinemia ซึ่งน่ำจะสร้ำง
มำจำกเซลล์มะเร็งของผูป่้วยทีม่ลีกัษณะของ lymphoplasmacytic  
differentiation ซึ่งภำวะน้ีพบได้ไม่บ่อย เป็นท่ีน่ำสังเกตว่ำ 
กำรที่โรคกลับเป็นซ�้ำในผู ้ป่วยรำยนี้เริ่มจำกควำมผิดปกติที่ไต 
เพียงอย่ำงเดียวโดยไม่มีอำกำรทำง systemic อื่นเลย ดังนั้น 
กำรตรวจเพิ่มเติมโดยกำรเจำะชิ้นเน้ือไตเพื่อหำสำเหตุจึงมีควำม 
ส�ำคญัอย่ำงมำกเพ่ือกำรวนิจิฉยัและรกัษำก่อนทีโ่รคจะลกุลำมต่อไป 

พยาธิสภาพของโกลเมอรูลัส อาการแสดง

MPGN ภำวะไตวำย, Proteinuria
Microscopic hematuria
Nephritis syndrome
RPGN

Cryoglobulinemia 
type I, II

ภำวะไตวำย, Proteinuria
Microscopic hematuria
Pure nephrotic syndrome 
Nephritis syndrome
RPGN

Crescentic 
glomerulonephritis

ภำวะไตวำย
RPGN

IgA Nephropathy ภำวะไตวำย, Proteinuria
Microscopic hematuria

MIDD ภำวะไตวำย, Proteinuria

Amyloidosis (AA) ภำวะไตวำย, Proteinuria
Nephrotic syndrome

Immunotactoid/Fibrillary 
glomerulonephritis

ภำวะไตวำย, Proteinuria

MCD, FSGS Nephrotic syndrome

MN Nephrotic syndrome

Cryoglobulin 
type

Immunoglobulin 
class

Associated 
disease 

l. Monoclonal 
immunoglobulins

IgM>IgG>IgA MM, CLL, WM

II. Mixed 
cryoglobulins 
with monoclonal 
immunoglobulins

IgM/IgG>>IgG/IgG Infection 
(hepatis C), 
Sjögren syndrome 
CLL, lymphoma

III. Mixed 
polyclonal 
immunoglobulins

IgM/IgG Infection 
(hepatitis 
B/C), SLE, RA, 
vasculitis, 
neoplasia

ตารางที่ 4 อำกำรแสดงทำงไตของโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองตำมผล
พยำธิสภำพของโกลเมอรูลัส7, 9, 11, 16, 17

ตารางที่ 5 กำรแบ่งชนิดของ cryoglobulin14,15

MCD, minimal change disease; FSGS, focal segmental 
glomerulosclerosis; MN, membranous nephropathy  
MPGN, membranoproliferative glomerulonephritis; MIDD, 
monoclonal immunoglobulin deposition disease; RPGN, 
rapid progressive glomerulonephritis

CLL, chronic lymphocytic leukemia; MM, multiple 
myeloma; RA, rheumatoid arthritis; SLE, systemic lupus  
erythematosus; WM, Waldenström macroglobulinemia

การรักษา cryoglobulinemia ในมะเร็งต่อมน�้าเหลือง
 แนวทำงกำรรกัษำ cryoglobulinemia ใน lymphoproliferative  
disorder นัน้ขึน้กบัโรคทีเ่ป็นสำเหตุ22 ผูป่้วยรำยนีไ้ด้รบักำรวนิจิฉัย
โรค diffuse large B cell lymphoma จำกยำ methotrexate  
จึงได้หยุดยำ methotrexate เป็นเวลำ 3 เดือน และติดตำม 
อำกำรพบว่ำระดับครีแเอทินินไม่ดีขึ้น จึงให้กำรรักษำด้วยยำเคมี
บ�ำบัด ส�ำหรับกำรรักษำอื่น ๆ ได้แก่ 
 1. กำรท�ำ plasma exchange ในผู้ป่วยทีม่ภีำวะ hyperviscosity  
syndrome หรือ life-threatening disease เช่น RPGN,  
pulmonary hemorrhage และกำรลุกลำมเข้ำระบบประสำท 
ส่วนกลำง เป็นต้น
 2. กำรรกัษำด้วยยำกดภมิู ได้แก่ rituximab cyclophospha-
mide และยำกลุม่เสตยีรอยด์ โดยพจิำรณำในผู้ป่วยทีม่อีำกำรรนุแรง 
เช่น progressive neuropathy แผลบริเวณผิวหนังที่รุนแรง และ
ภำวะ nephritis ที่รุนแรง เป็นต้น

การพยากรณ์โรค
 กำรพยำกรณ์โรคของผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองที่มีกำรลุกลำม 
ที่ไตน้ันแตกต่ำงไปตำมชนิดของมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง โดยพบว่ำ
มะเร็งชนิด high grade จะมีกำรฟื้นตัวของกำรท�ำงำนของไต 
มำกกว่ำชนิด low grade6 ในผู้ป่วย LPL/WM พบว่ำหำก 
กำรท�ำงำนของไตลดลงหลังกำรรักษำ อัตรำกำรรอดชีวิตจะต�่ำกว่ำ
ในผู้ป่วยที่กำรท�ำงำนของไตคงที่หรือดีขึ้นหลังได้รับกำรรักษำ23 
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อย่ำงไรก็ตำมกำรพบภำวะไตวำยเฉียบพลันตั้งแต่ต้นในผู้ป่วยโรค
มะเร็งต่อมน�้ำเหลืองอำจไม่สัมพันธ์กับอัตรำรอดชีวิตในระยะยำว24 
โดยปัจจัยที่สัมพันธ์ต่อกำรรอดชีวิตคือกำรตอบสนองต่อกำรรักษำ
ของมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง ส�ำหรับกำรเกิดภำวะไตวำยสำมำรถ 
ใช้กำรบ�ำบดัทดแทนไตซึง่ช่วยกำรรอดชวีติในระยะยำว ผู้ป่วยรำยนี ้
ตอบสนองต่อกำรรักษำได้ดีพอควรเนื่องจำกโรคน่ำจะสัมพันธ์กับ 
ยำ methotrexate ซึง่เมื่อหยดุหรอืลดขนำดยำโรคจะสำมำรถสงบ
เองได้ แม้ว่ำไตอำจจะไม่ฟื้นกลับมำท�ำงำนปกติ
 กล่ำวโดยสรุปผู้นิพนธ์น�ำเสนอผู้ป่วยโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง
ชนิด diffuse large B cell ท่ีมำด้วยภำวะไตวำยเฉียบพลันร่วม
กับกำรอักเสบของโกลเมอลูรัส โดยท่ีไม่มีหลักฐำนกำรกลับเป็น
ซ�้ำของโรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง กำรตรวจเลือดพบ monoclonal 
gammopathy และกำรตรวจชิ้นเนื้อไตพบ cryoglobulin plug 
ใน glomeruli ท�ำให้สำมำรถวนิจิฉยัโรคนีไ้ด้อย่ำงทนัท่วงท ีลกัษณะ
ทำงพยำธิวิทยำ cryoglobulinemic MPGN นั้นพบได้น้อยมำก 
ในมะเร็งชนิด diffuse large B cell และยังพบร่วมกับกำรบุกรุก
ของมะเร็งเข้ำไปในเนื้อไต กำรรักษำและกำรพยำกรณ์โรคขึ้นกับ 
กำรตอบสนองของมะเร็งต่อมน�้ำเหลือง
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บทสัมภาษณ์ 

ศาสตราจารย์นายแพทย์ยิ่งยศ
อวิหิงสานนท์

จากที่ได้ศึกษาหรือร่วมงานกับแพทย์โรคไต
จากต่างประเทศ มีความแตกต่างจากประเทศไทยอย่างไร
ทั้งในแง่การเรียนการสอน การวิจัย และงานบริการ และ
ส่วนใดที่อาจน�ามาเติมเต็มช่องว่างส�าหรับการดูแลผู้ป่วย
โรคไต และการเรียนการสอนในประเทศไทยได้บ้าง
 กำรผ่ำตัดปลูกถ่ำยไตในประเทศไทยครั้งแรกคือปี พ.ศ. 2515 
ที่โรงพยำบำลจุฬำลงกรณ์ โดยอำจำรย์เสำวลักษณ์เป็นหัวเรือใหญ่  
แต่โดยรวมแล้วในประเทศไทยยงัมกีำรผ่ำตดัปลูกถ่ำยไตไม่เยอะมำก 
และกระจกุตวัอยูใ่นโรงเรยีนแพทย์ใหญ่ ๆ  ภำยหลงัจำกปี พ.ศ. 2530 
รวมถึงหลังจำกที่อำจำรย์กลับมำจำกต่ำงประเทศ จึงมีกำรรื้อฟื้น
และกระตุ้นให้มีกำรผ่ำตัดปลูกถ่ำยไตมำกขึ้น 
 ในแง่มุมอื่น ๆ ส่ิงที่เป็นข้อดีมำก ๆ ของกำรไปศึกษำต่อที ่
ต่ำงประเทศคอื กำรได้เหน็ระบบและวฒันธรรมในกำรเสำะหำควำมรู้  
ที่ Harvard Medical School ไม่ว่ำเรำเดินไปที่ไหน เรำสัมผัส 
ได้ถึงกำรสร้ำงควำมรู้ ท�ำให้รู ้สึกได้ว่ำกำรท�ำวิจัยอย่ำงต่อเน่ือง  
เป็นส่วนหนึง่ของกำรสร้ำงสังคมของประเทศเขำได้มำจนถึงทกุวนันี้  
ฐำนข้อมลูวจิยัของเขำนอกจำกขนำดมหำศำลแล้ว ยงัสำมำรถน�ำไป 
ส่ือสำรถึงภำครัฐ ผู้ก�ำหนดนโยบำย ภำคประชำชน สังคม และ 
ภำคส่วนอุตสำหกรรม ผู้ร่วมลงทุนได้ ถนนหลักของที่ Boston 
มีบริษัทยำมำล้อมรอบ แต่สำเหตุเพรำะควำมรู้ที่ได้ออกมำจำก
มหำวิทยำลัยนั้นมีคุณค่ำมำกและพร้อมจะมำสำนต่อให้เกิด
ประโยชน์ ผมมองว่ำแพทย์ไทยเรำ ควำมรู ้สติปัญญำเรำไม่ได้ 
ด้อยกว่ำ ฝีมืออำจจะดีกว่ำด้วย เรำเรียนรู ้ได้เกือบทุกรูปแบบ  
แต่กำรสนับสนุนและสำนต่อองค์ควำมรู ้ของเรำอำจยังไม่เท่ำ 
ประเทศเขำ จริง ๆ แล้วแพทย์ไทยมีจุดแข็งในแง่หน่ึงคือ ตลอด 
กำรฝึกของเรำ จะเหน็ภำพกว้ำงในทกุภำคส่วน และด้วยควำมทีต้่อง
ท�ำงำนในหลำกหลำยหน้ำที่มำก่อน ท�ำให้เรำคิดแบบเป็นองค์รวม
และหำสิ่งที่เหมำะสมกับสภำพสังคมของเรำได้อย่ำงดี 

ประวัติการศึกษา 
 จบแพทยศำสตรบณัฑติ จำกจฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั ปี พ.ศ. 2533 
(รุน่ 40) และฝึกอบรมจนถงึกำรเป็นอำยรุแพทย์โรคไตทีจ่ฬุำลงกรณ์ 
มหำวิทยำลัยทั้งหมด หลังจำกนั้นบรรจุเป็นอำจำรย์ 2 ปี และ 
ในปี พ.ศ. 2541 เดนิทำงไปศกึษำต่อ postdoctoral fellowship ที่  
Division of Immunology, Beth Israel Medical Center, Havard 
Medical School (เป็นเหมือนคู่ของ Massachusetts Institute 
of Technology: MIT ที่เน้นในแง่วิศวกรรม) เป็นเวลำ 3 ปี และ
กลบัมำเป็นอำจำรย์สำขำวชิำโรคไต คณะแพทยศำสตร์ จฬุำลงกรณ์ 
มหำวิทยำลัย โดยในช่วงที่ศึกษำต่อที่ต่ำงประเทศ ได้ร่วมในหน่วย 
ของ Dr.Terry Strom ซึ่งเน้น basic research และ translational  
research ในยคุนัน้ เน้น animal model ในเรือ่งของ transplantation 
tolerance เป็นยุคที่เริ่มรู ้จัก interleukin ล�ำดับต้น ๆ และ 
ผลจำกกำรยับยั้งสำรเหล่ำน้ัน โดยตัวอำจำรย์เน้น translational 
research เช่น กำรตรวจ mRNA ในปัสสำวะด้วย real-time PCR  
เพือ่วดัปรมิำณสำร มำวนิจิฉยั acute cellular rejection นอกจำกนี้ 
ที่หน่วยก็มีกำรค้นพบ granzyme B และ perforin ซึ่งได้ตีพิมพ์ 
ลงใน New England Journal of Medicine ด้วย
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 ในแง่งำนบริกำร อำจำรย์ได้มีโอกำสไปดูคลินิกหลังผ่ำตัด 
ปลูกถ่ำยไตของประเทศเขำ จุดท่ีแตกต่ำงคืองำนของเขำหนัก 
น้อยกว่ำเรำ มีเวลำดูแลผู้ป่วย และมีกำรแบ่งงำนกันละเอียดมำก 
ตวัอย่ำงเช่น แพทย์ท่ีดแูล ปรบัยำอำจไม่ต้องมำคดิเรือ่งกำรเบกิจ่ำย 
มำกนัก (มีผู ้ประสำนงำนพิจำรณำให้) หรือศัลยแพทย์ผ่ำตัด 
ปลูกถ่ำยไตก็ไม่ต้องไปท�ำงำนผ่ำตัดชนิดอื่น อย่ำงไรก็เชื่อว่ำ  
ในชนบทของประเทศเขำก็อำจจะมีส ่วนที่ เข ้ำไม่ถึงกำรดูแล 
ทำงกำรแพทย์ในระดับนั้น แต่เรำได้ไปเห็นจุดที่มำตรฐำนสูงมำก
ของเขำ

แรงบันดาลใจที่ท�าให้อาจารย์สนใจด้านการผ่าตัด
ปลูกถ่ายไต 
 จริง ๆ แล้วคนที่มำเรียน Nephrology จะมีลักษณะร่วมกัน 
สองประกำรอยูแ่ล้ว (core value) ประกำรแรกคอื ชอบสิง่ทีอ่ธบิำย
ด้วยกลไก (mechanism) และอีกประกำรหนึ่งคือเรำชอบ “Make  
a difference” จำกกำรจัดกำรของเรำ เห็นผู้ป่วยดีขึ้นอย่ำงมำก 
หรือกำรพัฒนำในด้ำนต่ำง ๆ โดยสองประกำรนี้เป็นควำมสุขของ
เรำและเติมพลังงำนให้กับเรำ เรำชอบถำมค�ำถำม “Why” กันมำก 
หนึง่ในต�ำรำท่ีเป็นแรงบนัดำลใจของอำจำรย์คอืต�ำรำ Immunology  
โดย Professor Abul Abbas ซ่ีงมเีสน่ห์ทีภ่ำพกำร์ตนูของเซลล์ต่ำง ๆ   
ในระบบภูมิคุ้มกัน ท�ำให้อ่ำนแล้วเข้ำใจอย่ำงมำก และชี้ให้เห็น 
จุดท่ีเรำไปปรับด้วยยำได้ (ยุคน้ันยังไม่มี tacrolimus เลย ใช้  
cyclosporine ซึ่งเป็นพระเอก, steroid และ azathioprine) 
ประกอบกับกำรที่ได้ไปศึกษำและเห็นสัตว์ทดลองที่เปลี่ยนไปจำก
กำรปรับระบบภูมิคุ้มกันท่ีชัดเจน ท�ำให้ยิ่งเชื่อในกำรสร้ำงควำม
แตกต่ำงที่ดีขึ้นได้
 แรงบันดำลใจในแง่บุคคล คือ Dr.Terry Strom หัวหน้ำทีม 
ที่ได้ไปปฏิบัติงำนด้วย นอกจำกท่ำนจะเป็นอัจฉริยะแล้ว ยังเป็น
หวัหน้ำทีใ่จกว้ำง เคำรพควำมคดิเหน็ผูอ้ืน่ในทมี ไม่ว่ำจะต�ำแหน่งใด 
หรอืมำจำกประเทศอืน่ ๆ  กต็ำม ด้วยนสิยันีอ้ำจท�ำให้ท่ำนมเีครือข่ำย 

กว้ำงขวำง รู้จักคนมำกมำย (ซึ่งคนเหล่ำนั้นก็เคำรพ Dr.Terry)  
ซึ่งก็ท�ำให้ท่ำนเป็นหัวหน้ำที่ให้ค�ำแนะน�ำและส่งต่อผู้ที่สนใจไปหำ 
ผู้เช่ียวชำญในด้ำนที่เหมำะสมได้ ท่ำนไม่เคยคิดว่ำจะต้องเกษียณ 
จำกงำน ท�ำงำนด้วยควำมสขุจนถงึอำยมุำก เรำสมัผสัได้ถงึควำมสขุ
เวลำท่ำนอธิบำยกลไกทำงวิทยำศำสตร์พื้นฐำน

ในการท�างานของอาจารย์ นอกจากจะพฒันาวงการผ่าตดั 
ปลูกถ่ายไต จนถึงทุกวันนี้แล้ว อาจารย์ยังดูแลเรื่อง 
ไตอกัเสบลูปัสด้วย อาจารย์มแีรงบนัดาลใจในเรือ่งนีอ้ย่างไร
 มนัมแีนวคดิทีค่ล้ำยกนัระหว่ำงกำรปฏเิสธไตปลกูถ่ำยกบัโรคไต 
อักเสบลูปัส หลังจำกผมกลับมำจำกต่ำงประเทศ ผมร่ำงแนวคิด 
(concept) ที่ใฝ่ฝันไว้ คือกำรตรวจพบแนวโน้มของโรคท่ีรุนแรง 
ให้ได้ก่อนที่มันจะปรำกฎให้เห็นออกมำ (ซ่ึงอำจรุนแรงไปแล้ว  
เช่น มีโปรตีนรั่วในปัสสำวะมำกแล้ว กำรท�ำงำนของไตลดลงแล้ว 
โรคไตอกัเสบลูปัสกลับมำก�ำเรบิใหม่ หรอืเกดิกำรปฏเิสธไตปลกูถ่ำย
ไปแล้ว) โดยตรวจพบให้ได้ตัง้แต่มกีำรเปลีย่นแปลงในระดบัโมเลกลุ 
โดยเฉพำะกำรตรวจที่ไม่เจ็บปวด (non-invasive) เช่น ระดับยีน  
สำรพันธุกรรมหรือโปรตีนบำงชนิดที่หลุดออกมำในปัสสำวะ เรำจะ
ได้รบีตดัสนิใจรกัษำได้โดยทีย่งัไม่เกดิควำมเสียหำยมำกนกั ดกีว่ำมำ
ไล่หลังควำมเสียหำยที่เกิดขึ้นแล้ว
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 นอกจำกนี้อีกข้อคิดหนึ่งคือ อยำกดูแลโรคที่พบมำกในประเทศ
ของเรำ (niche) ทั้งในแง่ช่องว่ำงขององค์ควำมรู้ และประโยชน์กับ
ประชำชนไทย เช่น โรคไตในเขตร้อน และโรคไตอักเสบลูปัส ซึ่งพอ
ศึกษำเรื่องนี้ และตีพิมพ์งำนวิจัย ก็พบว่ำสนุก (ศึกษำตั้งแต่แง่มุม 
ในสัตว์ทดลอง จนถึงทำงคลินิก) และก็ได้รับกำรยอมรับจำก 
ต่ำงประเทศด้วย ผมได้ตีพิมพ์เรื่อง mRNA ในปัสสำวะ เพื่อท�ำนำย
กำรก�ำเริบของโรคไตอักเสบลูปัส หลังจำกนั้นก็ได้ตีพิมพ์หลำยงำน
วิจัยลงในวำรสำรล�ำดับต้น ๆ เช่น Kidney International ร่วมกับ
ก็ได้ค�ำแนะน�ำดี ๆ ในกำรเขียนงำนวิจัย จำกเพื่อนร่วมงำนที่ได้รับ
กำรแนะน�ำจำก Dr.Terry Strom ด้วย เรียกได้ว่ำก็ศึกษำเรื่องนี้มำ
ประมำณ 20 ปี ก็ก�ำลังจะท�ำให้ตรวจกันได้แพร่หลำยขึ้นในเร็ว ๆ  นี้  
ตอบโจทย์เป้ำหมำยสูงสุดที่ตั้งไว้ คือ อยำกให้กำรค้นพบทำง 
ควำมรูพ้ื้นฐำน น�ำไปสูก่ำรใช้ประโยชน์ ใช้กนัทำงคลนิกิทีเ่อือ้มถงึได้ 
ซึง่อย่ำงทีก่ล่ำวคอื จดุเด่นของแพทย์ไทยทีเ่รำได้ท�ำงำนในภำพกว้ำง  
ของต่ำงประเทศ ผู้ที่ค้นพบอำจไม่ได้มำดูแลต่อจนถึงกำรน�ำไปใช้
แบบนี้

ข้อคิดส�าหรับอายุรแพทย์โรคไตรุ่นใหม่ รวมถึง 
การเป็นอายุรแพทย์โรคไตที่ดีควรมีคุณสมบัติอย่างไร
 ผมเชือ่ว่ำน้อง ๆ  ทีม่ำเรยีนอำยรุแพทย์ โดยเฉพำะเรยีนต่อยอดอีก  
คงมีควำมอยำกเป็นแพทย์มำกพอสมควรอยู่แล้ว คิดว่ำคงไม่ได้
เลือกมำเพียงเพรำะเรื่องรำยได้ในสังคม หรือบำงครั้งจำกเพื่อน
ร่วมวิชำชีพเอง จะมองอำยุรแพทย์โรคไตอย่ำงผิด ๆ (myth) หรือ
ตีตรำเรำ (stigma) ในส่ิงที่อำยุรแพทย์โรคไตส่วนใหญ่ไม่ได้เป็น 
ประกำรแรกคือ เรำชอบถูกมองว่ำรวย หรือมีรำยได้เข้ำมำโดยง่ำย 
ซึ่งในควำมเป็นจริง อยำกให้พวกเรำท�ำงำนเพื่อคุณค่ำของตัวเอง 
(core value) ที่ได้กล่ำวมำข้ำงต้น คือกำรมีควำมสุขกับกำรตอบ
ค�ำถำม “Why” ให้กับปัญหำต่ำง ๆ ของผู้ป่วย และกำร “Make 
a difference” ตัวผมเองมีควำมสุขมำกที่เห็นผู้ป่วยที่ได้รับกำร 
ผ่ำตดัปลกูถ่ำยไตแล้วเหมอืนมชีีวติใหม่ (ในปัจจบุนั กำร dialysis เอง 
ก็ก้ำวหน้ำมำก และท�ำให้ผู ้ป่วยมีคุณภำพชีวิตที่ดีขึ้นมำกกว่ำ 
ในอดีต) ส่ิงเหล่ำน้ีต่ำงหำกที่ท�ำให้เรำภำคภูมิใจและเติมพลัง 
ให้กับเรำ จริงอยู่ว่ำสถำนกำรณ์ในปัจจุบันเปลี่ยนไป มีอำยุรแพทย์
โรคไตเยอะขึ้น โดยเฉพำะในบำงพ้ืนที่ แต่น่ันคงไม่ใช่เหตุผล 
ที่จะท�ำให้เรำเปลี่ยนแปลงคุณค่ำที่เรำยึดถือ 
 ประกำรที่สอง ผู้คนมักมองว่ำพวกเรำเป็น “หมอดู lab”  
ไม่ต้องมำดูผู้ป่วยจริงก็ได้ ทั้งที่ควำมจริงไม่ใช่เช่นนั้น อำยุรแพทย ์
โรคไต ดผููป่้วยตัง้แต่ควำมสมบรูณ์ของเลอืด ฟังเสียงปอด เสยีงหัวใจ  
ดปูรมิำณสำรน�ำ้ รวมถงึส่งผูป่้วยบ�ำบดัทดแทนไตหำกจ�ำเป็น เรำควร
จะเป็น “holistic doctor” เสียด้วยซ�้ำ จงปฏิบัติตนให้เป็นแพทย์ 
ทีด่แูลผูป่้วย ด้วยเครือ่งมอืทีเ่ป็นเอกลกัษณ์ เรำดชูิน้เน้ือได้ วเิครำะห์
สำรหลำยชนิดในเลือดและปัสสำวะ โดยใช้กำรคิดทำงคณิตศำสตร์
ที่หรูหรำได้ ขอให้ระลึกถึงจุดน้ีไว้เสมอ ขอฝำกอำยุรแพทย์โรคไต
รุ่นใหม่ อย่ำได้ท�ำให้สิ่งที่บุคคลภำยนอกมองเรำเป็นควำมจริง หรือ
อย่ำท�ำให้เขำยังมองเรำแบบนั้นต่อไปในอนำคต
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 วำรสำรสมำคมโรคไตแห่งประเทศไทยรับพิจำรณำตีพิมพ์นิพนธ์ต้นฉบับ (original article) บทควำมทบทวน (review article)  
บทควำมพิเศษ (special article) รำยงำนจำก clinicopathological conference รำยงำนผู้ป่วย (case report) หรือ practical point 
ในทำงคลนิกิ จดหมำยถึงบรรณำธิกำร และบทควำมงำนเขยีนทำงวชิำกำรในลักษณะต่ำง ๆ  ทีเ่กีย่วกบัโรคไตทัง้ภำษำไทยและภำษำอังกฤษ 
เรือ่งทีส่่งมำตพิีมพ์ต้องไม่เคยตพีมิพ์ในหนงัสือหรอืวำรสำรฉบบัอืน่มำก่อน ถ้ำเป็นงำนวจิยัต้องผ่ำนกำรพจิำรณำจำกคณะกรรมกำรจริยธรรม 
รำยงำนผู้ป่วยต้องได้รับควำมยินยอมจำกผู้ป่วย รูปภำพหรือตำรำงประกอบหำกคัดลอกดัดแปลงของผู้อื่นมำต้องได้รับควำมยินยอมเป็น
ลำยลักษณ์อักษร

วิธีการเตรียมบทความ
 1. ต้นฉบับ (manuscript) ต้องพิมพ์ด้วยคอมพิวเตอร์ โดยใช้โปรแกรมประมวลค�ำในระบบปฏิบัติกำร windows 7 หรือสูงกว่ำ ได้แก่ 
โปรแกรม Microsoft Word ใน MS Office 2013 ขึ้นไป ใช้อักษร TH SarabanPSK ขนำด 16 บทควำมรวมเอกสำรอ้ำงอิงควำมยำวไม่
เกิน 10 หน้ำกระดำษ A4 และเอกสำรอ้ำงอิงไม่เกิน 30 เรื่อง
 2. องค์ประกอบของต้นฉบับ ต้นฉบับทุกประเภทควรประกอบด้วยส่วนต่ำง ๆ เรียงล�ำดับ ดังนี้
  2.1 ชื่อเรื่อง
  2.2 ชื่อผู้นิพนธ์ วุฒิ สถำบันที่ต้นสังกัด ใส่ชื่อและสกุลของผู้นิพนธ์ทุกท่ำน และในบรรทัดถัดไปให้ระบุชื่อหน่วยงำนที่ผู้นิพนธ์สังกัด  
   ถ้ำเป็นผลงำนของคณะบคุคลทีไ่ม่ได้อยูใ่นสังกดัเดยีวกนั ให้ใส่หมำยเลขก�ำกบัไว้ทีอ่ภิไธยของผู้ร่วมนพินธ์แต่ละท่ำน พร้อมระบุ 
   สถำนที่ติดต่อของผู้นิพนธ์หลัก
  2.3 ชื่อผู้นิพนธ์ ที่ต้องกำรส�ำเนำต้นฉบับ พร้อมที่อยู่ และ e-mail address
  2.4 บทคัดย่อ ต้นฉบับที่เป็นนิพนธ์ต้นฉบับ บทควำมทบทวน และรำยงำนผู้ป่วย ต้องมีบทคัดย่อทั้งภำษำไทยและภำษำอังกฤษ  
   พร้อมทั้งก�ำหนด keywords ที่ครอบคลุมเนื้อหำหลักของบทควำมนั้น จ�ำนวน 3 ค�ำ
  2.5 เนือ้เรือ่ง ในกรณขีองนพินธ์ต้นฉบบั ควรมขีัน้ตอนในกำรน�ำเสนอเรือ่งตำมล�ำดบัคอื บทน�ำ วสัดแุละวธิกีำร ผลลพัธ์ บทวจิำรณ์  
   และสรุป ส�ำหรับต้นฉบับประเภทอื่น ๆ ผู้นิพนธ์อำจพิจำรณำล�ำดับหัวข้อในกำรน�ำเสนอเนื้อเรื่องได้เองตำมควำมเหมำะสม
  2.6 ข้อก�ำหนดอืน่ ๆ  ได้แก่ ให้ใช้หน่วยระบบเมตรกิ หำกมตีำรำง แผนภูม ิและรปูภำพ ให้ระบตุ�ำแหน่งไว้ในเนือ้เรือ่งพร้อมค�ำบรรยำย  
   โดยรูปภำพแบบดิจิตอลให้ส่งในรูปแบบ jpeg หรือ tiff
  2.7 กติตกิรรมประกำศ หำกผูน้พินธ์ต้องกำรบนัทกึค�ำดงักล่ำวขอบคณุบคุคลหรอืสถำบนัใดไว้ในตอนท้ำยของต้นฉบบั กอ็ำจกระท�ำ 
   ได้โดยใช้ข้อควำมที่กระชับ
  2.8 เอกสำรอ้ำงอิง ต้นฉบบัทกุประเภทต้องมีอ้ำงอิงเอกสำรท่ีใช้ประกอบกำรเขยีน ให้ก�ำกบักำรอ้ำงอิงไว้โดยหมำยเลขเรยีงตำมล�ำดับ 
    โดยให้วำงตวัเลขมมุขวำบน (superscript) กำรอ้ำงองิเอกสำรให้ใช้ระบบ Vancouver โดยใช้โปรแกรม EndNote ใส่ชือ่ผูน้พินธ์ 
   จนถึง 6 คน และชื่อย่อของวำรสำรให้ใช้ตำม Index Medicus

 เนื้อหำและข้อมูลในบทควำมที่ลงตีพิมพ์ในวำรสำรสมำคมโรคไตแห่งประเทศไทย ถือเป็นข้อคิดเห็นและควำมรับผิดชอบของผู้เขียน
บทควำมโดยตรง ซึ่งกองบรรณำธิกำรวำรสำร ไม่จ�ำเป็นต้องเห็นด้วยหรือร่วมรับผิดชอบใด ๆ บทควำม ข้อมูล เนื้อหำ รูปภำพ ฯลฯ ที่ได้ 
รับกำรตีพิมพ์ในวำรสำรสมำคมโรคไตแห่งประเทศไทย ถือเป็นลิขสิทธิ์ของสมำคมโรคไตแห่งประเทศไทย หำกบุคคลหรือหน่วยงำนใด
ต้องกำรน�ำทัง้หมดหรอืส่วนหนึง่ส่วนใดไปเผยแพร่ต่อหรือเพือ่กระท�ำกำรใด ๆ  จะต้องได้รบัอนญุำตเป็นลำยลกัษณ์อกัษรจำกสมำคมโรคไต 
แห่งประเทศไทยก่อนเท่ำนั้น
 ผู้นิพนธ์สำมำรถดูรำยละเอียดและส่งต้นฉบับได้ที่ https://he01.tci-thaijo.org/index.php/JNST/about/submissions หรือ 
ติดต่อสอบถำมทำง e-mail: journalnephrothai@gmail.com

ค�าชี้แจงและข้อแนะน�าส�าหรับผู้ส่งบทความเพื่อตีพิมพ์

 91ค�ำชี้แจงและข้อแนะน�ำส�ำหรับผู้ส่งบทควำมเพื่อตีพิมพ์




