
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย 
โดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น   

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

นาย อัญชนะ    พานิช 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

วิทยานิพนธนี้เปนสวนหนึ่งของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
สาขาวชิาอายุรศาสตร  ภาควิชาอายุรศาสตร 
คณะแพทยศาสตร  จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

ปการศึกษา 2546 
ISBN: 974-17-4266-5 

ลิขสิทธิ์ของจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 



BETA-2 MICROGLOBULIN CLEARANCE IN END-STAGE RENAL DISEASE 
THAI PATIENTS BY ON-LINE HEMODIAFILTRATION 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Mr. Anchana   Panich 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ISBN: 974-17-4266-5 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 
for the Degree of Master of Science in Medicine 

Department of Medicine 
Faculty of Medicine 

Chulalongkorn University 
Academic year 2003 



หัวขอวิทยานิพนธ การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น
ในคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย 

โดย นาย อัญชนะ  พานิช 
สาขาวิชา อายุรศาสตร 
อาจารยที่ปรึกษา ศาสตราจารย นายแพทย สมชาย  เอ่ียมออง 
อาจารยที่ปรึกษารวม ศาสตราจารย นายแพทย เกรียง  ตั้งสงา 
 
 
 คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย อนุมัติใหนับวิทยานิพนธฉบับนี้เปนสวนหนึ่ง
ของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญามหาบัณฑิต 
 

……………………………………………….. คณบดีคณะแพทยศาสตร 
(ศาสตราจารย นายแพทย ภิรมย  กมลรตันกุล)  

 
คณะกรรมการสอบวิทยานิพนธ 
 

……………………………………………….. ประธานกรรมการ 
(ศาสตราจารย นายแพทย กัมมันต  พันธมุจินดา)  

……………………………………………….. อาจารยที่ปรึกษา 
(ศาสตราจารย นายแพทย สมชาย  เอี่ยมออง)  

……………………………………………….. อาจารยที่ปรึกษารวม 
(ศาสตราจารย นายแพทย เกรียง  ตั้งสงา)  

……………………………………………….. กรรมการ 
(อาจารย แพทยหญงิ สมนพร  บณุยะรัตเวช สองเมือง)  

……………………………………………….. กรรมการ 

(อาจารย วีนัส  อดุมประเสรฐิกุล)  

 



 

 

ง

อัญชนะ พานิช : การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิโดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นในคนไทยที่
ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย (BETA-2 MICROGLOBULIN CLEARANCE IN END-
STAGE RENAL DISEASE THAI PATIENTS BY ON-LINE HEMODIAFILTRATION) 
อ. ท่ีปรึกษา : ศ. นพ. สมชาย เอี่ยมออง, อ. ที่ปรึกษารวม : ศ. นพ. เกรียง ตั้งสงา ; 43 หนา. ISBN : 
974-17-4266-5. 
 
 
 ในภาวะไตวายเรื้อรังจะมีของเสียโมเลกุลใหญโดยเฉพาะอยางยิ่ง สารเบตาทูไมโครโกลบูลินคั่งใน

รางกายและเชื่อวาอาจกอในเกิดความเจ็บปวยตามมา การขจัดสารเหลาน้ีออกจากรางกายดวยการวิธีการ
ฟอกเลือกในปจจบุัน (high-flux hemodialysis) มีประสิทธิภาพต่ํา วิธีการฟอกเลือดที่เรียกวา ออนไลน
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (On-line hemodiafiltration) สามารถขจัดสารท่ีมีขนาดใหญไดดีกวา รวมถงึสารเบตาทู
ไมโครโกลบูลิน ยังไมมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของการฟอกเลือดวิธีนี้ในประเทศไทย การศึกษานี้มี
วัตถุประสงคเพื่อศึกษากลไกการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและศึกษา
ขนาดของอัตราและวิธีการใหสารน้ําท่ีเหมาะสมในคนไทย  

 
 ผูปวยไตวายเรือ้รังระยะสุดทาย 10 ราย เปนชาย 5 คน หญิง 5 คน (อายุเฉลี่ย 58+14 ป) สาเหตุ

ของไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจากโรคเบาหวาน 2 คน ภาวะความดันโลหิตสูง 2 คน เอส แอล อ ี 1 คน ภาวะ
ทางเดินปสสาวะอุดตัน 1 คน โรคถุงน้ําในไต 1 คน RPGN 1 คนและไมทราบสาเหตุ 2 คน ผลการศึกษาพบวา
การใหสารน้ําตําแหนงหลังตัวกรองในอัตรา 125 มิลลิลิตรตอนาที มีอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบู
ลิน 124+13 มิลลิลิตรตอนาที มากกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.001) เมื่อเทียบกับการใหสารน้ําใน
อัตรา 75 มิลลิลิตรตอนาที ซึ่งมีอัตราการขจัด 102+13 มิลลิลิตรตอนาทีและมากกวาการฟอกเลือดแบบ
ประสิทธิภาพสูง (high-flux hemodialysis) ซึง่มีอัตราการขจัด 45+8 มิลลิลิตรตอนาที (p<0.0001) และ
พบวาการขจัดที่เกิดจากการดูดซับตัวกรองไมแตกตางกันระหวางการใหสารน้ําทั้งสองวิธี (48+22 และ 44+16 
มิลลิลิตรตอนาทีในอัตรา 125 และ 75 มิลลิลิตรตอนาทีตามลําดับ, p >0.05)  

 
 กลาวโดยสรุป การใหสารน้ําตําแหนงหลังตัวกรองในอัตราประมาณ 125 มิลลิลิตรตอนาทีมีความ

เหมาะสมสําหรับคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและการขจัดของสารเบตาทู ไมโครโกลบูลิน
เพิ่มข้ึนเปนสัดสวนกับขนาดของสารน้ําที่เพิ่มข้ึน 
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 Retention of LMWUT including Beta-2 microglobuin (β-2 m) in hemodialysis patients could 

increase cardiovascular morbidity and mortality. On-line HDF could effectively remove more β-2 m 
than standard high-flux hemodialysis (HFHD). There are no available data of on-line HDF in 
Thailand. 

 
 On-line HDF was performed in 10 patients (males=5, females=5) who had received HFHD 

for a least 6 months. The values of β-2 m clearance when the fluid replacement rates were 
75(HDF75) and 125(HDF125) ml/min were determined and compared with baseline. 

 
 There were no significant differences in basic hemodialysis data among HDF75, HDF125 

and baseline groups. The values of β-2 m clearance in HDF75 were 102+13 ml/min which were 
significantly higher than 45+9 ml/min at baseline (p<0.0001). In HDF125, the values of β-2 m 
clearance were further elevated to 125+14 ml/min(p<0.001 vs HDF75; p<0.0001 vs baseline). 

 
 On-line HDF provides salutary β-2 m elimination, the magnitude of which is directly 

correlated to the rates of fluid replacement. Long-term treatment with on-line HDF would prolong 
survival of hemodialysis patients.  
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 
ความสําคัญและที่มาของการวิจัย  
 
  ในการรักษาผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายดวยการลางไต (dialysis) จําเปนตองมีการ
ประเมนิความเพียงพอ เนื่องจากการลางไตไมเพียงพอจะทําใหมีอายุสั้นและเพิ่มความเจ็บปวย 

ในอดตีมีการใชสารยูเรียเปนตัวกําหนดวา การลางไตมีความเพียงพอหรือไม แตในระยะหลัง
พบวา ยังมีสารอ่ืน ๆ  ทีม่ีความสําคัญในการเกิดโรคและความเจ็บปวยในผูปวยไตวายโดยเฉพาะ
สารโมเลกุลใหญ เชน สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (beta-2 microglobulin) ซึ่งจะทําใหเกิดโรคที่
เรียกวา เบตาทูอะมัยลอยโดสิส (beta-2 amyloidosis) นอกจากนี้ยังเชื่อวาอาจมีผลตออัตราการ
ปวยและตายจากโรคหัวใจ (cardiovascular disease) ดวย 
  การฟอกเลือดดวยวิธีมาตรฐาน สามารถขจัดสารดงักลาวออกจากรางกายไดนอย เนื่องจาก
เปนสารที่มีขนาดโมเลกุลใหญ จึงจําเปนตองใชวิธีการฟอกแบบประสิทธิภาพสูง (High efficiency 
hemodialysis)  

ในปจจุบนัไดมีการพัฒนาการฟอกเลือดทีเ่รียกวา วิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (On-line 
hemodiafiltration) ซึ่งวิธีดังกลาวจะสามารถขจัดสารที่มีขนาดใหญ และรวมถงึสารสารเบตาทู 
ไมโครโกลบูลิน ออกจากรางกายไดมากกวาวิธีอื่น 

เนื่องจากการศึกษาการขจัดสารดังกลาวรวมถึงการฟอกเลือดวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตร-
ชั่น ยังมีการศกึษาในประเทศไทยนอยมาก จึงเปนที่มาของการศึกษานี้  

 
คําถามของการวิจยั  
 

1. การฟอกเลือดโดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นในคนไทยสามารถขจัดสารเบตาท ู
ไมโครโกลบูลินไดมากนอยเพียงใด 

2. อัตราและวิธีการใหสารน้ําทดแทนทีเ่หมาะสมสําหรับคนไทยในการฟอกเลือดโดยวิธี
ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชัน่  
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 
 

1. เพื่อศึกษาถึงกลไกการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวิธีออนไลน 
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 
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2. เพื่อศึกษาถึงอัตราและวิธีการใหสารน้ําที่เหมาะสมในการฟอกเลือดโดยวิธีออนไลน 
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 
 
สมมติฐานของการวิจัย 
 
 ขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid) ที่ใชในการฟอกเลือด วิธีออนไลน 
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น มีผลตอการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
 
กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

วิธีการดําเนนิงานโดยยอ 
 
  ใชรูปแบบการวิจัยแบบ prospective analytical study โดยศึกษาการขจัดสารเบตาทู 
ไมโครโกลบูลินในผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสดุทายและกําลังรักษาดวยการ
ฟอกเลือดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณแบบผูปวยนอก เปรียบเทียบระหวางการใหสารน้ําขนาด 125 
และ 75 มิลลิลิตรตอนาทีแบบหลังตัวกรอง 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 

 ทําใหทราบกลไกการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินและทราบขอมูลพื้นฐานในผูปวยคนไทย
ในการฟอกเลือดวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid) 
ที่เหมาะสม  

 
 

Beta-2 microglobulin 
accumulation 

Morbidity 

• Inadequate • More clearance 
• Optimun dose=?

การฟอกเลือด 
ดวยวธิีมาตรฐาน 

การฟอกเลือดดวย 
วธิีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวของ 
 

Uremic toxins1-3 
 

 อาการยูรีเมีย (uremic symptoms) คอืกลุมอาการตาง ๆ ที่เกิดขึ้นตามการเสือ่มของไต 
ประกอบดวยความผิดปกติทั้งในดานของ biochemical และ physiological ซึ่งอาจเกี่ยวของ
โดยตรงกับการสญูเสียความสามารถในการขจัดทางไตหรือไมก็ได สารตาง ๆ ที่คัง่อยูในรางกาย
เรียกวา Uremic toxins ซึ่งโดยสวนใหญยังไมทราบบทบาททีช่ัดเจน อาจแบง uremic toxins
ออกเปน 

• ชนดิโมเลกุลเล็กที่ละลายน้ํา  
• ชนดิโมเลกุลเล็กที่ไมละลายน้ํา 
• ชนดิโมเลกุลใหญ (middle molecule or Large Molecular Weight Uremic Toxin, 

LMWUT)  
 ในอดตีสารยูเรียเปน uremic toxin ที่ไดรบัความสนใจมากที่สุดเนื่องจากเชื่อวาเก่ียวของกับ
ความเจ็บปวยของผูที่เปนไตวายเรื้อรัง ในปจจุบนัพบวา LMWUT ก็มีความสําคัญในแงความ
เจ็บปวยเชนกัน มหีลายการศึกษาที่แสดงใหเห็นถึงผลเสียของ LMWUT ในหองปฏิบตัิการและ
ในทางคลนิิก  

 
การขจัดโดยการแพร (diffusive clearance) และการขจัดโดยการพา (convective clearance)  

 
 การขจัด uremic toxin ตัวเล็กที่สามารถละลายน้ําได จะใชกระบวนการแพร (diffusive 
clearance) สวนการขจัด uremic toxin ตวัใหญจะใชกระบวนการพา (convective clearance) เปน
หลัก ในอดีตการฟอกเลือดแบบ conventional hemodialysis จะสามารถขจัดของเสียตัวเล็กไดด ี
แตก็ยังมีขอจํากัดอยูมาก จึงมีการพัฒนามาเปนการฟอกเลือดประสทิธิภาพสูงที่มักจะเรียกกันวา 
high-flux hemodialysis (HFHD) ซึ่งสามารถขจัดของเสียตัวเล็กไดมากกวาเดิม 
 อยางไรก็ดี HFHD ก็ยังมีขอจํากัดในการขจัด LMWUT จึงมีการพัฒนาการฟอกเลือดที่
เรียกวา hemodiafiltration (HDF) ซึ่งมกีารขจัดโดยกระบวนการพาเพิ่มข้ึนโดยยังคงความสามารถ
ในการขจัดดวยกระบวนการแพร  
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 รูปท่ี 1  กลไกการขจัดของเสียดวยวิธกีารฟอกเลือดแบบตาง ๆ 
 

 ในป ค.ศ.2002 มีการศึกษาที่ชื่อวา HEMO study4 ในผูปวยที่ฟอกเลือดจํานวน 1846 คน 
เพื่อศึกษาผลของการเพิ่ม dialysis dose และ ผลของการใช high-flux dialyzer ตออัตราการ
เจ็บปวยและอัตราตาย พบวาในกลุมที่ใช high-flux dialyzer (คาเฉล่ียของการขจัดสารเบตาทู 
ไมโครโกลบูลิน 33.8 มิลลิลิตรตอนาท)ี มีอตัราตายจากโรคทางหวัใจลดลงเมื่อเทียบกับกลุมที่ใช 
low-flux dialyzer (คาเฉลี่ยของการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 3.4 มิลลิลิตรตอนาท)ี จาก
การศึกษานี้แสดงใหเห็นถึงแนวโนมของผลดีทีเ่กิดจาก convective clearance ตอ cardiovascular 
disease ถึงแมวาอัตราตายโดยรวมจะไมแตกตางกันก็ตาม 
 มีบางรายงานที่แสดงใหเหน็ถึงขอดีของ convective clearanceในการลดอัตราตาย เชน 
รายงานของ Leypoldt 5ในป ค.ศ.1999 ที่พบวาการขจัดวิตะมินบ1ี2 ทีเ่พิ่มข้ึนรอยละ 10 จะมีความ
เสี่ยงของการตาย (relative risk of death) 0.95 
 ในทางคลนิิก สารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนสารที่ถูกศึกษาในแงของ convective 
clearanceและไดรบัความสนใจในแงความเจ็บปวยโดยเฉพาะอาการทางกระดูกและขอ เชน 
Carpal tunnel syndrome (CTS) เปนตน 

 
คุณสมบัติทางกายภาพและเภสัชจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 6 7 
 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินมนี้ําหนักโมเลกลุ 11, 800 ดาลตนั ประกอบดวยกรดอะมิโน
ประมาณ 100 ตัว สวนใหญอยูนอกเซลล เปนสวนประกอบของ HLA บนเซลลเมมเบรน ถูกขจัดออก
จากรางกายทางไตเปนหลัก (มากกวารอยละ 95) คนปกติจะมรีะดับของสาร เบตาทู 
ไมโครโกลบูลิน ในพลาสมาประมาณ 1-3 ไมโครกรมัตอมิลลิลติร มีอัตราการสรางประมาณ 20-30 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนกัตัว) ตอสัปดาห มีคาครึง่ชวีิตประมาณ 2.5 ชั่วโมง เมือ่ถูกนําออกจาก

Diffusion Convection

Low-flux HD 
High-flux HD

Hemodiafiltration Hemofiltration

Diffusion + Convection
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รางกายและปนแยกเปนซีรั่มจะสามารถเก็บไวที่อุณหภูม ิ0-4 องศาเซลเซียสไดนาน 1 สัปดาหและ – 
70 องศาเซลเซียสไดนาน 1 ป 
 อัตราการสรางของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในผูที่เปนโรคไตและคนปกติไมแตกตางกัน
ดังนัน้การสะสมของสารสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในรางกายจึงขึ้นอยูกับการขับออกจากรางกาย
เปนสําคญั ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในพลาสมาของผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายที่
ฟอกเลือดมีคาประมาณ 12.5-92 ไมโครกรัมตอมิลลิลติร  
 มีความพยายามที่จะสรางแบบจําลองขึ้นมาเพื่ออธิบายเภสัชจลศาสตรของสารเบตาทูไม
โครโกลบูลินในรางกาย ซึ่งพบวา one-compartment model ไมสามารถอธิบายไดเพียงพอ 
 ในป ค.ศ.1991 Odelle และคณะ8 ไดสรางแบบจําลองเภสัชจลศาสตรของสารเบตาท ู
ไมโครโกลบูลินโดยศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรงัระยะสุดทาย 5 ราย ทีร่ักษาดวยการฟอกเลือด พบวา 
three-compartment model สามารถอธิบายการเปลี่ยนแปลงระดบัของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน
ในขณะทีท่ําการฟอกเลือดไดดีที่สดุ Odelle อธิบายวา compartment ดังกลาวประกอบดวย 
compartment แรกมีขนาดเล็ก สามารถเขาสูสมดุลไดอยางรวดเร็วซึ่งนาจะเปนอวัยวะภายใน
เนื่องจากมีโครงสรางของหลอดเลือดแบบเปด compartment ที่สองมีขนาดใหญกวาและเขาสมดุล
ชากวา และ compartment ที่ 3 คือ พลาสมา  
 

 
 

รูปที่ 2  แบบจําลองของ three-compartment 
  
 นอกจากนี้ผลการศึกษายังสนับสนนุวา คาของระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินทีสู่งขึ้น 
ภายหลังการฟอกเลือดแบบ low-flux เกิดจากการเปลี่ยนแปลงของปริมาณน้ํานอกเซลลซึ่งตรงกับ
รายงานของ Bergstorm9 
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ความสําคัญทางคลินิกของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน  
 
 ในป ค.ศ.1975 Warren และ Otieno10 ไดพบวาอุบัติการณของ CTS เพิ่มข้ึนในผูปวยที่ทํา
การฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม ในระยะแรกมีความเชื่อวาเกิดจากการทําเสนเลือดเทียม (vascular 
access placement)  
 ตอมาจึงพบวาอาการทางขอสวนปลาย (erosive arthropathy of peripheal joints) มี
รายงานมากขึ้นเรื่อย ๆ ในผูปวยที่รักษาดวยการฟอกเลือด 
 ในป ค.ศ.1985 มีผูศึกษา 2 กลุมคือ Gejyoและคณะ6 และGorevicและคณะ11 พบวามี 
amyloidosis ชนดิใหมในผูปวยที่ฟอกเลือด ในชวงแรกเชื่อวาเกิดเฉพาะในผูปวยที่ทําการฟอกเลือด
ระยะยาวเทานั้นจงึไดชื่อวา Dialysis-related amyloidosis (DRA) แตตอมาพบวาพบไดในผูปวยที่
ลางไตทางหนาทอง (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis, CAPD) หรอืแมกระทั่งผูปวย
ไตวายเรื้อรังทียั่งไมทําการฟอกเลือด  
 การสะสมของสารอะมัยลอยด มีการกระจายอยางไมมีระเบียบในไขขอ พบไดบอยในขอ 
sternoclavicular และขอเขา อาการทางคลินิกและเอ็กซเรย มักไมเกิดภายใน 5 ปแรกของการฟอก
เลือด ปจจัยเส่ียงของการเกิด DRA ที่สําคัญ12 13ไดแก อายุเริ่มตนที่ทําการฟอกเลือดและระยะเวลา
ตั้งแตเริ่มทําการฟอกเลือด  
 

 
 

รูปท่ี 3  ความสัมพันธระหวางอายุที่เร่ิมตนฟอกเลือด กับระยะเวลาท่ีไดรับการผาตัด CTS 
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รูปท่ี 4  ความสัมพันธระหวางระยะเวลาที่ไดรับการฟอกเลือด และจํานวนผูปวยที่เปน CTS 
 

ในป ค.ศ. 1998 พบวา มีสารอะมัยลอยดเปนสวนประกอบที่สําคญัในเนื้อเย่ือที่ไดจากผูปวย
ที่เปน CTS ซึง่ตอมา พบวาสารประกอบหลักคือ สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ปจจุบันจึงมีผูเสนอชื่อ 
Beta-2 microglobulin-derived amyloidosis14 หรือ Aβ2-m amyloidosis หรือ AB-amyloidosis 
แทน 
 ใน Aβ2-m amyloid fibrils พบวามีสวนประกอบที่สําคัญคือ 

1. สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
2. Amyloid P component 
3. Proteoglycan 

  เชื่อวา Amyloid P component ทําให amyloid fibrils ทนตอการสลายในรางกาย อยางไรก็
ดี ไมวาการเกิด DRA จะเปนจากกลไกใด จะตองมีการเพ่ิมข้ึนของระดับสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน 
ในพลาสมา กอนเสมอ 
 มีการเสนอวา กลไกการเกิดโรค DRA เกิดจากการตกตะกอน (precipitating theory) แตมี
ขอโตแยงคือ  

1. ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในพลาสมา ไมมีความแตกตางระหวางผูที่เปนและไม
เปนโรค การศกึษาติดตามผูปวยในระยะยาว พบวา ผูปวยที่ทําการฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม เปน
เวลานานกวา 7-9 ป จะมีการสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเกือบทุกคน 

2.  ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉพาะที่ เชน ในน้ําไขขอ (synovial fluid) มคีาไมสูง
กวาในพลาสมา 
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 ดังนัน้จึงอาจมีปจจัยอ่ืนทางดานชีวเคมทีีท่ําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของโมเลกุลสารเบตาทู
ไมโครโกลบูลินและเกิดการสะสมใน amyloid fibrils ตามมา เชน กระบวนการยอยสลายบางสวน 
(proteolysis) ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, การปรับเปลี่ยนโครงสราง 3 มิติของสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลิน, การสราง Advanced glycation end products (AGE) เปนตน 
 
ชนิดของการลางไตและการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

 
 การลางไตทางหนาทอง  
 ในป ค.ศ. 1991 Zingraff 15 ไดศึกษาผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายที่รักษาดวยการฟอก
เลือด 33 คน ลางไตทางหนาทอง 9 คน พบวาระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในผูปวยที่ลางไต
ทางหนาทองมีคาไมแตกตางจากผูปวยที่ทําฟอกเลือด (ใชตัวกรอง AN69) โดยมีคาเบตาท ู
ไมโครโกลบูลินในพลามาประมาณ 30 มลิลิกรัมตอลิตร (ดรููปที่ 5)  
 

 
 
 รูปที ่5  ระดับเบตาทไูมโครโกลบูลินในพลาสมา ในผูปวยที่ฟอกเลือดดวย   
  Cuprophane hemodialysis, AN69 และ peritoneal dialysis  
  จากการศึกษาของ Zingraff 
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 ตอมา Mistry CD16 พบวาการลางไตทางหนาทองจะขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินไดเพียง
ประมาณ 30-40 มิลลิกรมัตอวัน มีคาใกลเคียงกับ Blumberg 17ซึ่งคํานวณไดประมาณ 33.6 
มิลลิกรัมตอวัน  
 ในป ค.ศ.1988 Benz และคณะ18ไดศึกษาผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายจํานวน 140 คน 
เปนผูปวยลางไตทางหนาทอง 57 คน ฟอกเลือดตัวกรองชนดิ Cuprophan 83 คน ระยะเวลาเฉลี่ยที่
เริ่มทําการรักษาเทากับ 33.8 และ 51.6 เดือน ตามลําดับ พบวาไมมีความแตกตางของความชุกของ
การเกิด CTS (พบ 8/57 และ 15/83 ตามลําดับ)  
 ดังนัน้วิธีการลางไตทางหนาทองจงึไมสามารถขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินออกจาก
รางกายได 

 
การฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม  
ในป ค.ศ. 1991 Van Ypersele de Strihou et al 13ไดศึกษาแบบยอนหลงัในผูปวยที่ฟอก

เลือดแบบมาตรฐานดวยชนิดของตัวกรองตาง ๆ  กัน พบวา อุบัติการณของ cystic bone lesion ใน
ผูที่ใช AN69 นอยกวา cuprophan 

ในป ค.ศ. 1996 Kuchle และคณะ19ไดศึกษาการเกิด CTS ในผูปวยที่ใชตัวกรองตางกัน โดย
สุมผูปวยที่ฟอกเลือดดวยตัวกรอง cuprophan ใหเปล่ียนไปฟอกเลือดดวย high-flux polysulfone 
หรือฟอกดวยตัวกรอง cuprophan เหมือนเดิม พบวา 6 ปหลังจากนัน้ไมมีผูปวยรายใดที่ฟอกเลือด
ดวย high-flux polysulfone มีอาการของ DRA เลย ในขณะที่ผูปวย 8 ใน 10 คนที่ฟอกเลือดดวย 
cuprophan มีอาการของ CTS หรือรอยโรคในกระดกู เชนเดียวกับ Koda (1997) และคณะที่
รายงานการลดลงของความเสี่ยงตอการเกิด CTS ในผูปวยที่เปลี่ยนจาก conventional 
hemodialysis ไปเปน HFHD หรือทํา HFHD ตัง้แตแรก 

ในป ค.ศ. 1996 Locatelli และคณะ20 ไดศึกษาแบบ multicenter prospective 
ransdomized เพื่อศึกษาเปรียบเทียบตัวกรองชนดิ polysulfone กับ cuprophan (study A) และ
เปรียบเทียบวิธีการฟอกเลือดแบบ HFHD และ HDF กับวิธีการฟอกเลือดแบบ conventional 
hemodialysis (study B) พบวาตัวกรองชนดิ polysulfone กับ cuprophan ไมมีผลตอระดับสาร
เบตาทูไมโครโกลบูลินที่ 24 เดือน (รูปที่ 6) แตระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอก
เลือดจะมีคาลดลงตัง้แต 6 เดือนของการฟอกเลือดดวยวิธี HFHD และ HDF เมื่อเทียบกับ baseline 
(รูปที ่7)  
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 รูปที่ 6 ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่ระยะเวลาตาง ๆ กัน  
  จากการศึกษาของ Locatelli (study A)  
  เสนทึบ = low-flux cuprophan เสนประ = low-flux polysulfone 
 
 

 
 
รูปที่ 7  แสดงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน  
 ที่ระยะเวลาตาง ๆ กัน จากการศึกษาของ Locatelli (study B)  
 เสนทึบ = low-flux cuprophan 
 เสนประจาง = low-flux polysulfone 
 เสนประเขม = hemodiafiltration polysulfone  
 เสนทึบเขม = high-flux polysulfone 
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 Gejyo และคณะ12ใชตัวกรองดดูซับ (direct hemoperfusion) เพื่อลดระดับของสารเบตาทู
ไมโครโกลบูลิน พบวา PMMA สามารถลดระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินไดถึงรอยละ 52-71.3 
ผูปวยที่ไดรับการรักษามีอาการของ DRA ข้ึนทุกคนและผลภาพถายรังสีมีการลดลงของ cystic 
radiolucency ในตําแหนงของ femoral จะเหน็ไดวาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินนอกจาก
กระบวนการพา (convection) แลวยังสามารถขจัดออกรางกายโดยการดูดซบัของตัวกรองไดดวย 

 
ตารางท่ี 1 คุณสมบัติในการดูดซับของชนิดตัวกรองตาง ๆ กัน  
 

membrane sieving coefficient Adsorption Beta-2 removal (%) 
Cuprophane 
Cellulose acetate 
Acryonitrite 
Polysulfone 
PMMA 

0 
0.02-0.35 
0.30-0.60 
0.50-0.65 

0 

0 
+ 

+++ 
+ 

++++ 

0 
20-40 
30-80 
35-70 
35-60 

 
รายงานในชวงหลงั มีการศึกษาเรื่องของ biocompatibility พบวาการใชตวักรองที่มี 

biocompatibility ที่ดีกวาจะมีระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในเลือดนอยกวา21 อยางไรก็ด ี
การศึกษาสวนใหญแสดงใหเหน็วาชนิดของการฟอกเลือดแบบ HFHD มีแนวโนมจะมีการเกิด DRA 
นอยกวา conventional hemodialysis  

นอกจากตัวกรองและวิธีการฟอกเลือดแลว ปจจัยอ่ืนทีอ่าจมีผลตอระดับสารเบตาทไูมโคร
โกลบูลินไดแก คณุภาพของน้ําที่ใชในการฟอกเลือด รวมไปถึงภาวะความเปนกรดในเลือด 

 
การฟอกเลือดวิธี HDF 
หลักการและวิธีการของ HDF22 23 
เปนการรวมเอาขอดีของการขจัดของเสียขนาดเล็กโดยการแพร (diffusion) และการขจัด

ของเสียขนาดใหญโดยการพา (convection) ในอดตีการขจัดของเสียขนาดเล็กจะใชการฟอกเลือด
แบบ conventional hemodialysis เปนหลัก สวนขบวนการพาจะใชวิธี hemofiltration (HF)  
 ขอจํากัดที่สําคญัของวิธี HDF คือ การใหสารน้ําทดแทน (replacement fluid) ในอดตีมีการ
ใชสารน้ําบรรจุถุงสําเร็จรูปซึ่งไมสะดวกและสิ้นเปลืองแรงงานบคุลากร นอกจากนี้ยังมีระบบสาย
น้ําเกลือที่คอนขางซับซอน จึงเปนเหตุผลใหความสามารถในการขจัดของเสียมีขีดจํากัดตามปริมาณ
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สารน้ํา (หรืออีกนัยหนึ่งคือปริมาณ convective clearance) ที่สามารถใหได ตอมาจึงมีการพัฒนา
ระบบที่เรียกวา ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (On-line HDF) ซึ่งเปนระบบที่ใชน้ํา dialysis fluid มา
เปนสารน้ําทดแทน ทําใหคาใชจายถูกลงและมีระบบที่ไมซับซอน ที่สําคัญคือ ทําใหสามารถใหสาร
น้ําทดแทนในอัตราที่สูงได 
 
 เทคนคิและความปลอดภัย 

ระบบของ HDF ประกอบดวย ultrafilter 2 ตัว ตัวแรกจะกรองน้าํยาไดอะไลสิสเพื่อใหได
เกณฑมาตรฐานคือ ไมมีเชือ้แบคทีเรียและ endotoxin นอยกวา 0.25 iu/ml ultrafilter ตัวที่ 2 จะเปน
ตัว safety ในกรณทีี่ตัวกรองตัวแรกมีการแตก (รูปที่ 8)  

 

 
 

รูปท่ี 8  วงจรการฟอกเลอืดแบบ hemodiafiltration 
 
สวนอีกเทคนคิหนึง่ซึ่งใชในการศึกษานี้วางตัวกรอง ultrafilter ตัวทีห่นึง่กรองน้ําจากระบบ 

reverse osmosis (RO) กอนที่จะเขาเครื่องฟอกเลือด และตัวที่สอง กรองน้ํากอนที่จะเขาตัวผูปวย  
ทุกครัง้ที่มีการทํา HDF เครื่องจะมีการตรวจสอบกอนเริ่มทํางาน มีการศึกษาถึง 

ประสิทธิภาพของระบบนี้โดย Canaud B และคณะ24 ในป ค.ศ. 2001 พบวา มีความปลอดภัยดีทั้ง
ในแงการตรวจแบคทเีรียและ endotoxin โดยพบวาการทํา HDF ไมมกีารกระตุน immune system 
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 การใหสารน้ําทดแทน (replacement fluid)  
การใหสารน้ําทดแทนสามารถใหได 2 วธิีคือ การใหกอนและหลงัตวักรอง (pre- dilution, 

post-dilution) ขอดีของการใหแบบกอนตัวกรอง (pre-dilution) คือสามารถใหในปริมาณที่มากกวา
การใหแบบหลังตัวกรองเนือ่งจากไมถูกจํากัดดวยการเกิด hemoconcentration ในเสนไยตัวกรองซึ่ง
จะทําให transmembrane pressure (TMP) สูงขึ้นจนตัวกรองอาจแตกได โดยทั่วไปการใหแบบหลัง
ตัวกรองจะใหอัตราสารน้ําทดแทน (substitue fluid + net ultrafiltrate) ไมเกินรอยละ 30 ของอัตรา
ความเร็วของเลือดซึ่งจะทําใหความเขมขนของเลือดเพิ่มข้ึนจากประมาณรอยละ 35 เปนรอยละ 50 
โดยประมาณ ขอเสียของวิธีการใหแบบกอนตัวกรอง คือ การขจัดของเสียจะลดลงจากการเจือจาง
ของเลือดกอนผานเขาไปในตัวกรอง โดยทั่วไปการขจัดของเสียขนาดใหญ เชน สารเบตาทู 
ไมโครโกลบูลิน เมื่อใหสารน้ําทดแทนแบบกอนตัวกรองในอัตรารอยละ 100 ของความเร็วของเลือด 
จะเทียบเทากับการใหแบบหลังตัวกรองในอัตรารอยละ 30 ของความเร็วของเลือด 

 

 
  

รูปที่ 9  การใหสารน้ําแบบกอนตัวกรอง (pre-dilution) 
  
 

 
 

รูปท่ี 10  การใหสารนํ้าแบบหลังตัวกรอง (post-dilution) 
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ในป ค.ศ. 1997 Ahrenholz25 ไดศึกษาเปรียบเทียบการใหสารน้ํา 2 วิธีขางตนโดยใชตัว
กรอง polysulfone ย่ีหอ Fresenius F60 ในการศึกษาแบบ In vitro โดยใชอัตราสารน้ําทดแทน
เทากับ 0, 85, 170 มิลลิลิตรตอนาทีสําหรบั pre-dilution และ 0, 95, 195 มิลลิลิตรตอนาทีสําหรบั 
post-dilution พบวาการขจัดของเสีย ไดก ยูเรีย, ครีเอตนีนี, วิตามิน B12 และอินนูลนิเปนดังรูปที ่11 

 

 
 
รูปที ่11 การขจัดของเสียดวยวธิี pre- และ post-dilution ตามลําดับ 
 จากการศึกษาของ Ahrenholz 
 
จะเหน็ไดวาการใหสารน้ําแบบ pre-dilution มีขอจํากัดในการขจดัของเสียโดยเฉพาะอยาง

ย่ิงของเสียตัวเล็ก เนื่องจากการเพิ่มอัตราการในสารน้ําทดแทนเมื่อมีคามากกวา 100 มิลลิลิตรตอ
นาทีโดยประมาณ การเพิ่มของการขจัดของเสียจะเริม่ลดลง ตางจากของเสียตัวใหญ (ในการศึกษานี้
มีวิตามินบ1ี2 เปนตัวแทน) ซึ่งการเพิ่มอัตราการใหสารน้ํายังคงเพิ่มการขจัดของเสยีไดมากกวา  

เมื่อพิจารณาวิธีการทําแบบ post-dilution พบวาลักษณะของการขจัดของเสียไมวาจะเปน
ตัวเล็กหรือตัวใหญจะไดประโยชนจากการเพิ่มอัตราการใหสารน้ํามากกวา pre-dilution อยางไรก็ดี
ในทางปฏิบตัก็ิยังมีขอจํากัดในเรื่องของ transmembrane pressure (TMP) ดังที่กลาวไวขางตน 

ในการศึกษาแบบ In vivo โดยใชอัตราสารน้ําทดแทนเทากับ 180 มิลลิลิตรตอนาทีสําหรับ 
pre-dilution และ 80 มิลลิลิตรตอนาทีสําหรับ post-dilution ความเร็วของเลือดเทากับ 300 
มิลลิลิตรตอนาที ความเร็วของน้ําไดอะไลสิส (dialysis flow rate, DFR) 500 และ 800 มิลลิลิตรตอ
นาที แตกลุมที่ฟอกเลือดแบบ HFHD จะใช DFR 800 มิลลิลิตรตอนาที พบวา 
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• วิธี pre-dilution โดยใช DFR 500 มิลลิลิตรตอนาที จะลดการขจัดของเสียตัวเล็กลง
รอยละ 10 เมือ่เทียบกับการทําแบบ HFHD สวนวิธี post-dilution การขจัดของเสียตัวเล็กไมมีความ
แตกตางกับ HFHD 

• การใช DFR 800 มิลลิลติรตอนาที โดยวิธี post-dilution จะเพิ่มการขจัดของเสียตัว
เล็กข้ึนรอยละ 10-15 ในขณะที่วิธีวิธี pre-dilution ไมแตกตางเมื่อเทียบกับ HFHD 

• สารเบตาทูไมโครโกลบูลินมกีารขจัดเพ่ิมข้ึนรอยละ 95 โดยวิธี post-dilution (อัตรา
สารน้ําทดแทนเทากับ 80 มิลลิลิตรตอนาที ความเร็วของเลือดเทากับ 300 มิลลิลิตรตอนาท ี DFR 
500 มิลลิลิตรตอนาท)ี เพ่ิมข้ึนรอยละ 75 โดยวิธี pre-dilution (อัตราสารน้ําทดแทนเทากับ 180 
มิลลิลิตรตอนาที)  
 
 ขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid rate)  
 ในป ค.ศ. 2001 Lornoy และคณะ26ไดศึกษาผลของการใหสารน้ําทดแทนในขนาดตาง ๆ 
กัน ในผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบมาตรฐาน (conventional hemodialysis) จํานวน 8 คน โดย
ใหผูปวยฟอกเลือดแบบ HFHD, HDF ขนาด 40, 60, 80, 100 และ 120 มิลลิลิตรตอนาทีแบบหลัง
ตัวกรอง พบวาการใหสารน้ําในขนาดทีสู่งขึ้น จะมคีาของอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกล- 
บูลิน (beta-2 microglobulin reduction rate) เพิ่มข้ึนเปนเสนตรง (ดรููปที ่12) โดยมีคาตัง้แตรอยละ 
49.7 ในผูที่ฟอกเลือดแบบ HFHD ไปจนถึงรอยละ 72.7 ในผูที่ฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 100 
มิลลิลิตรตอนาที แตไมมีความแตกตางระหวางขนาด 100 กับ 120 มิลลิลิตรตอนาที แตถาใชการวัด
เปนอตัราการขจัดสารออกจากรางกาย (beta-2 microglobulin reduction clearance) พบวามี
แนวโนมเปนเสนตรงและการใหสารน้ําขนาด 120 มิลลิลิตรตอนาทีมีการขจัดที่มากกวาขนาด 100 
มิลลิลิตรตอนาที (รูปที่ 13)  

 
รูปท่ี 12  ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการลดลง 
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ของระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (reduction rate) จากการศึกษาของ Lornoy และคณะ 

 
 

รูปที่ 13  ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid 
กับอัตราการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจากการศึกษาของ Lornoy และคณะ 

 
  จากการศึกษานี้พบวา การฟอกเลือดแบบ HFHD และการทํา HDF ขนาด 40 มิลลิลิตรตอ
นาทีมคีาอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (beta-2 reduction rate) ไมตางกัน ดังนั้น
การฟอกเลือดแบบ HDF ใหไดประโยชนเพิ่มข้ึนจึงควรใชสารน้ําทดแทนมากกวา 10 ลิตรในการฟอก
เลือดแตละครัง้ 
  สวนการขจัดสารตัวเล็กอ่ืน ๆ พบวา HDF ขนาด 100 มิลลิลิตรตอนาทีมีการขจัดครีเอตนิีน
และฟอสเฟตไดมากขึ้นอยางมีนัยสําคญั แตการขจัดยูเรียไมมีความแตกตางกัน 
  ในป ค.ศ. 1999 Maduell และคณะ27 ไดศึกษาผูปวยที่ฟอกเลือดแบบ conventional HDF 
(ขนาดของสารน้ําทดแทน 4+2 ลิตรตอครัง้) จํานวน 37 คน โดยเปลีย่นมาเปน on-line HDF post-
dilution 22.5+4.3 ลิตรเปนเวลา 1 ปพบวา คาอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน เพ่ิมข้ึน
จากรอยละ 56.1+8.7 เปนรอยละ 71.1+9.1 (p<0.001) และคาระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลิ
นกอนการฟอกเลือด ลดลงจาก 27.4+8.1 มิลลิกรัมตอลิตรเปน 24.2+6.5 มิลลิกรัมตอลติร คาความ
เพียงพอของการฟอกเลือด (Daugerdas second generation) เพิ่มข้ึนจาก 1.35+0.21 เปน 
1.56+0.29 (p<0.001)  
 
 การฟอกเลือดแบบ HFHD และการฟอกเลือดแบบ HDF 

ในป ค.ศ.1992 Kerr และคณะ28ไดศึกษาเปรียบเทียบการฟอกเลือดแบบ HFHD และ HDF 
ระยะเวลา 18 เดือน ในผูปวย 20 คน โดย 6 เดือนแรกผูปวยฟอกเลือดแบบ HFHD หลังจากนั้นจะ
เปลี่ยนมาเปน HDF เปนเวลา 12 เดือนแลวเปรียบเทียบระหวางชวง 6 เดือนแรกและ 6 เดือนสดุทาย 
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พบวา การขจัดสารยูเรียซึ่งวัดดวยความเพียงพอของการฟอกเลือด (Kt/V) มีคามากขึ้นอยางมี
นัยสําคัญจาก 1.41+/-0.23 เปน 1.55+/-0.32 (p=0.005) และคาความเขมขนเฉลี่ยในเลือด (TAC 
urea) ลดลงจาก 19.3+4.3 เปน 16.3+4.5 (p=0.0001) สวนอัตราการลดลงของสารเบตาทไูมโคร
โกลบูลินเพิ่มข้ึนจากรอยละ 54.8 เปนรอยละ 62.7 แตระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการ
ฟอกเลือดไมลดลง 

 

 
  
 รูปที่ 14 อัตราการลดลงของระดับสารยูเรียและเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
  จากการศึกษาของ Kerrและคณะ 

* p < 0.05, ** < 0.005 
  
  ในป ค.ศ.1999 Zehnder และคณะ29ไดศกึษาเปรียบเทียบการฟอกเลือดแบบ HFHD และ
การฟอกเลือดแบบ HDF โดยใชตัวกรองขนาดพื้นที่ผิว 1.6 และ 2.4 ตารางเมตร ใหสารน้ําแบบหลัง
ตัวกรองในขนาด 24 ลิตรตอครัง้ พบวาการขจัดยูเรียและครีเอตินนีไมตางกัน แตเพิ่มการขจัด
ฟอสเฟตไดถึงรอยละ 25 การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวัดเปนอัตราการลดลงเพิ่มขึ้นจาก
รอยละ 64.1+8.6 เปนรอยละ 77.7+8.2 เมื่อใชตัวกรองขนาด 1.6 ตารางเมตร เพิ่มข้ึนจากรอยละ 
75.0+5.1 เปนรอยละ 82.9+8.5 เมื่อใชตวักรองขนาด 2.4 ตารางเมตร (ตารางที่ 2)  
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 ตารางที ่2  การขจัดสารยูเรีย, ครีเอตินีนและฟอสเฟต จากการศึกษาของ Zehnder และ
คณะ 

 
  
 ในป ค.ศ. 2000 Ward และคณะ30ไดศึกษาเปรียบเทียบระหวาง HFHD กับ on-line HDF 
(ใหสารน้ําแบบหลังตัวกรองในขนาด 21 ลิตรตอครั้ง) ในผูปวยจํานวน 44 คนโดยใชเวลานานถึง 12 
เดือน พบวา อตัราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน มีคาเปนรอยละ 73 ในผูปวยที่ทํา on-line 
HDF และรอยละ 58 ในผูปวยที่ทํา HFHD การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเพิ่มข้ึนจาก 61+2 
มิลลิลิตรตอนาทีเปน 38+1 มิลลิลติรตอนาที อยางไรก็ตามทั้งสองกลุมมีการลดลงของระดับสาร
เบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดโดยกลุม on-line HDF มีการลดลงมากกวาเล็กนอย (รูปที่ 
15)  
  

 
 
 รูปที่ 15 ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่ระยะเวลาตาง ๆ กัน 
  จากการศึกษาของWard และคณะ  
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 ในประเทศไทยไดเคยมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของ HDF โดยนายแพทยดุสิต ลํ้าเลิศกุล
ในป พ.ศ. 2539 โดยศึกษาเปรียบเทียบการฟอกเลือดแบบ HFHD, substitued HDF และ on-line 
HDF พบวาไมมีความแตกตางกันในแงของอัตราการลดลงของระดับยูเรีย (URR) อยางไรก็ดีไมมี
การศึกษาถึงการขจัด middle molecule 

 
 ผลทางคลนิิก 
 ขอมูลทางคลนิิกจํานวนมากแสดงใหเห็นถึงประโยชนทีเ่กิดจากการฟอกเลือดแบบ HDF ที่
เหนือกวาการฟอกเลือดแบบมาตรฐาน (conventional hemodialysis)  
 
ตารางท่ี 3 ประโยชนจากการทาํ on-line HDF  
 

♦ เพิ่มการขจัดสารโมเลกุลใหญและ/หรือสารโมเลกุลเล็ก 
♦ ลดความเส่ียงของการเกิด DRA 
♦ มีการคงตัวของระบบหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular stability) 

ดีกวา 
♦ มีการตอบสนองตอ erythropoietin ดีข้ึน 

 
เปนที่ยอมรับกันทั่วไปวาความเพียงพอของการฟอกเลือด (Kt/V) มีความสัมพันธกับอัตรา

ตาย ดังนัน้การทํา HDF จึงนาจะมีประโยชนในระยะยาว อยางไรก็ตามยังไมมีการศึกษาที่แสดงให
เห็นถึงประโยชนในขอนี ้

ในแงของการขจัดของเสียตวัใหญโดยเฉพาะสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน มีการศึกษาที่แสดง
ใหเหน็ถึงประโยชนทางคลินกิโดยในป ค.ศ.1996 Locatelli20 ไดศึกษาผูปวยไตวายเรื้อรังระยะ
สุดทายจํานวน 484 คนเปนระยะเวลา 24 เดือน เพ่ือศกึษาผลของชนิดตัวกรอง (cuprophan เทียบ
กับ polysulfne) และวิธีการฟอกเลือด (hemodialysis เทียบกับ HDF) พบวาชนิดของตัวกรองไมมี
ผลตอระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินและผลทางคลินกิ แตการฟอกเลือดแบบ HDF มีผลทาํให
ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด (pre-dialysis beta-2 microglobulin level) 
ลดลงตัง้แตเดอืนที ่ 6 แตผลทางคลนิิกในแงความเจ็บปวย (จํานวนครั้งและจาํนวนวันที่เขานอนใน
โรงพยาบาล) และอัตราตายไมมีความแตกตางกัน 

ป ค.ศ.1999 Locatelli 31ไดศึกษาอุบัติการณของ DRA ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายที่
ฟอกเลือดดวยวิธี hemofiltration, HDF และ hemodialysis พบวากลุมที่ทํา hemofiltration และ 
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HDF ซึ่งมีกลไกหลักในการขจัดของเสียเปน convection มีอุบัติการณของ DRA ลดลงและสามารถ
ยืดระยะเวลาของการเกิด CTS ไดอยางไรก็ตามอัตราการตายไมมีความแตกตาง 

ในป ค.ศ. 2000 Wizermann32 และคณะไดเปรียบเทยีบการทํา low-flux hemodialysis กับ 
on-line HDF (ใหสารน้ําแบบหลังตัวกรองในขนาด 60 ลติรตอครั้ง) ในระยะเวลา 2 ป พบวา ผูปวยที่
ฟอกเลือดแบบ on-line HDF มีการลดลงของระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด
ประมาณรอยละ 40 เหลือเพียง 18 มิลลิกรัมตอลติรโดยเริ่มลดลงตัง้แต 3 เดือนแรกของการฟอก
เลือดและลดลงเรื่อย ๆ จนอยูในระดับคงที่ในเดือนที ่ 9 ในขณะที่กลุมผูปวยที่ทํา low-flux 
hemodialysis ไมมีการเปลี่ยนแปลง แตก็ยังไมสามารถแสดงใหเห็นความแตกตางของอัตราความ
เจ็บปวยและ อัตราตาย 

ในป ค.ศ. 2001 Shigeru และคณะ33 ไดสํารวจผูปวยที่เปน DRA จาก Japanese Society 
for Dialysis Therapy จํานวน 1191 คน โดยใชการตอบแบบสอบถามเพื่อประเมินผลของวิธกีาร
รักษา (การฟอกเลือดแบบธรรมดา, การฟอกเลือดแบบ high-flux, การฟอกเลือดแบบ beta-2 
microglobulin adsorption column, off-line HDF, on-line HDF และ push/pull HDF) พบวา การ
ฟอกเลือดแบบ HDF มีประสิทธิภาพดีกวาการรักษาแบบธรรมดา อยางไรก็ดี การศึกษานี้มีขอจํากัด
คือใชการประเมินแบบ subjective 
 มีหลายการศึกษาที่พบวาการเกิดความดนัโลหติต่ําระหวางการฟอกเลือดมีอุบัติการณลดลง
เมื่อใชวิธี HDF เชื่อวาอาจเปนผลจากการลด core temperature หรือผลจากการไดรับ 
โซเดียมมากขึ้น นอกจากนี้การใช erythopoietin ก็พบวาลดลง การตอบสนองทางภูมิคุมกันดีข้ึน 
 จากผลการศึกษาในปจจุบันยังไมสามารถแสดงใหเหน็ไดวาการขจัดสารเบตาท ู ไมโครโกล-
บูลินที่เพิ่มข้ึนจะชวยยืดอายุของผูปวยไตวายเรื้อรังใหยืนยาวขึ้นหรือไม แตมหีลักฐานวาสามารถลด
อัตราความเจ็บปวยลงได 
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 
ประชากรและตัวอยาง 

 
 ประชากรเปาหมาย (population) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะ
สุดทายและกําลังรักษาดวยการฟอกเลือด 
 
 ประชากรตัวอยาง (sample) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย
และกําลังรักษาดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณแบบผูปวยนอก 
 
 กฎเกณฑในการคดัเลือกเขามาศึกษา (Inclusion criteria)  

1. ผูปวยที่ยินยอมใหความรวมมือในการศึกษา 
2. ผูปวยที่มีเสนเลือด (vascular access) สามารถเปดความเร็วไดเกิน 400 มิลลิลติรตอ

นาท ี
 

 กฎเกณฑในการตดัออกจากการศึกษา (Exclusion criteria)  
1. มีโรคของหัวใจและหลอดเลอืดทีม่ีอาการ 
2. มีประวัติภาวะแทรกซอนขณะทําการฟอกเลือดทีท่ําใหตองปรับเปล่ียนการรักษา เชน 

ภาวะความดันโลหติต่ําขณะฟอกเลือด, ตะคริวอยางรุนแรง 
3. มีความเขมขันของเลือด (Hematocrit) มากกวารอยละ 45 
4. มีภาวะติดเชื้อหรือภาวะการอักเสบภายใน 2 สัปดาห 

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination)  

 
 จากการศึกษาโดย Lornoy26 และ Pedrini34 พบวา อัตราการลดลงของระดบัเบตาท ู
ไมโครโกลบูลินหลงัจากการฟอกเลือดเมื่อใหสารน้ําทดแทนหลังตัวกรอง (post-dilution HDF) ดวย
อัตรา 60 และ 120 มิลลิลติร ตอนาท ีพบวามีอัตราการลดลงเทากับรอยละ 59+3 และ 74.7+6.1 
ตามลําดับ เมือ่กําหนดให ระดับความเชื่อม่ันที ่95% 

Ζα  = Ζ0.05/2 = 1.96 (two tail)  
Zß  = Z0.10 = 1.28 

สูตร n pair  = (Ζα +Zß) 2 σ2/d2 
  σ  = คาเบี่ยงเบนมาตรฐานรวมของขอมูล (%)  
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= (32 + 6.12) 0.5 = 6.8 (%)  
   กําหนดให d  = 7 (%)  
  เมื่อแทนคา n  = (1.96+1.28) 2 (6.8) 2 / (7) 2 

    = 9.9  
  ในการศึกษานี้จะทําการศึกษาในประชากร 10 คน 
 
การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement)  
 

1. ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ, อายุ, สาเหตุของภาวะไตวาย, น้ําหนักตัวเฉล่ีย
หลังการฟอกเลือด, ระดับความเขมขนของเลือดกอนการฟอกเลือด, การทํางานของไตที่เหลืออยู (วัด
เปนคาการขจัดครีเอตนิีน)  

2. ขอมูลที่ศึกษา ไดแก ความดนัโลหิตกอนการฟอกเลือด, น้ําหนักกอนการฟอกเลือด, 
น้ําหนักหลงัการฟอกเลือด, น้ําหนักที่เปล่ียนแปลง, ปริมาณน้ําทีด่ึงออกจากรางกาย (ultrafiltration 
fluid), ความเร็วของเลือด (blood flow rate) , อัตราการใหสารน้ําเฉลี่ย, ระดับความเขมขนของสาร
เบตาทูไมโครโกลบูลิน, ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีน, ความเขมขนของเมด็เลือดแดง (hematocrit)  
กอนเขาตัวกรองและหลงัจากผานตัวกรองแลว, ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, ยูเรีย, 
ฟอสเฟต, โปรตีนในน้ําที่ไดจากการฟอกเลือด (dialysate)  

 การตรวจสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ใชวิธี EIA (cobas CORE ของบริษัท Roche) หลังจาก
นั้นจะนํามาคาํนวณหาการขจัด โดยสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะหาการขจัดโดยตรงทางดานเลือด 
(Instantaneous clearance), คํานวณการขจัดที่เปน convective+diffusive clearance ดวยวิธี 
Direct dialysate และคํานวณหาการขจัดที่เกิดจากการดดูซับของตัวกรอง (adsorptive clearance) 
โดยมีหลักการวา  

 
 Total clearance (instantaneous clearance) = [convective+diffusive clearance]  
 + adsorptive clearance 
 
  การขจัดฟอสเฟตใชการวัดดวยวิธี Direct dialysate เนื่องจากไมมี adsorptive clearance 
  การขจัดยูเรียใช Single pool UKM โดยใชสูตร second generation of natural logarithm 
ของ Daugirdas  

ผูปวยทุกคนทีเ่ขารวมการศึกษาไดผานการตรวจวัดเสนโดยเครื่อง HD01 พบวาไมมี access 
recirculation  
 รายละเอียดการคํานวณ Instantaneous clearance และ direct dialysate ดูในภาคผนวก 
 
 



 23

การรวบรวมขอมูล (Data Collection)  
 
 ผูปวยที่ฟอกเลือดดวยวิธีประสิทธิภาพสูง (High flux hemodialysis) จะถูกเก็บ 
ตัวอยางเลือดเปนขอมูลพื้นฐานในครัง้แรก หลังจากนั้นจะเปลี่ยนการฟอกเลือดมาเปนวิธีออนไลน  
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและเก็บตัวอยางอีก 2 ครั้ง ในอตัราการใหสารน้ําทดแทนที่แตกตางกัน 

ในแตละครั้งทีฟ่อกเลือดดวยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ผูปวยจะไดสารน้าํทดแทน 
(replacement fluid) ในตําแหนงหลังตัวกรอง (post-dilution) ในอัตรา 125 และ 75 มิลลิลิตรตอ
นาที ตามลําดบั อัตราการไหลของน้ํายาไดอะไลเลส (dialysate flow) 800 มิลลิลติรตอนาท ี

ในแตละครั้ง จะมีการเก็บตวัอยางดังนี ้
- เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร กอนเขาเครื่องฟอกเลือด 

(นาทีที ่0)  
- หลังจากนั้นเก็บเลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร และเลือด

จากสายนําเลือดดํา (venous blood line) 3 มิลลิลิตร พรอม ๆ กัน ณ ชั่วโมงที ่1, 2, 3, 
4  

- เก็บน้ําที่ไดจากการฟอกเลือดเพื่อวัดปริมาตรในชวงนาททีี่ 55-65, 115-125, 175-185, 
235-245 และน้ําที่ไดในแตละชวง จะถูกเก็บตัวอยาง 1 มิลลิลิตร เพ่ือนําไปวิเคราะห
ทางหองปฏิบตัิการตอไป 

ตัวอยางที่ยังไมไดรบัการทดสอบจะถูกเก็บไวในตูเย็นอุณหภูมิ -70 องศาเซลเซียส 
 

การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis)  
 

1. ขอมูลที่ไดจากการศึกษาจะอยูในรูป คาเฉลี่ยเลขคณติ+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
2. เปรียบเทียบขอมูลที่ไดระหวางกลุม โดยใช Paired T-test  
3. ใชคา p<0.05 ถือวามีนัยสําคัญทางสถิต ิ
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
 
 ผูปวยที่เขารวมโครงการศึกษามีทั้งสิ้น 10 คน มีอายุ 32 – 78 ป เปนผูปวยที่ไดรบัการฟอก
เลือดแบบ HFHD สัปดาหละ 2 ครั้ง เปนผูชาย 5 คน ผูหญงิ 5 คน สาเหตุของภาวะไตวาย, อายุ
เฉล่ีย, น้ําหนักตัวเฉลี่ยหลังการฟอกเลือด, ระดับความเขมขนของเลือดกอนการฟอกเลือด, การ
ทํางานของไตที่เหลืออยู (residual renal function) ดงัแสดงในตารางที่ 4  

 
ตารางท่ี 4 ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่เขารวมการศึกษา 
 

ลักษณะของผูปวย ผลลัพธ 
• เพศ (ชาย/หญงิ)  
• อายุเฉลี่ย (ป)  
• สาเหตุของภาวะไตวาย 
 
 
 

 
 
 

• น้ําหนักตัวเฉล่ียหลังการฟอกเลือด (กิโลกรัม)  
• ระดับความเขมขนของเลือด 

 กอนการฟอกเลือด (รอยละ)  
• การทํางานของไตที่เหลืออยู (มิลลิลิตรตอนาที)  

5/5 
58.20+14.70 

เบาหวาน 2 คน 
ความดันโลหติสูง 2 คน 
SLE 1 คน 
Obstructive uropathy 1 คน 
ADPKD 1 คน 
RPGN 1 คน 
ไมทราบสาเหตุ 2 คน 

54.09+12.53 
36.2+2.66 

 
2.21+5.25 

ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยเลขคณิต+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
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ผลการศึกษา 
 
 ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด (ดังแสดงในตารางที่ 5)  
 น้ําหนักกอนการฟอกเลือด, น้ําหนักหลังการฟอกเลือด, น้ําหนักที่เปลีย่นแปลง, ปริมาณน้ําที่
ดึงออกจากรางกาย (ultrafiltration fluid), ความเร็วของเลือด (blood flow rate), ระดับของสาร 
เบตาทูไมโครโกลบูลิน กอนการฟอกเลือด, ระดับของความเขมขนของเลือด (hematocrit) กอนการ
ฟอกเลือด ไมมีความแตกตางกันทางสถิตริะหวาง HDF125 และ HDF75 

ระดับของยูเรยีกอนการฟอกเลือด HDF75 มีคาต่ํากวา HDF125 (p = 0.044)  
 

ตารางท่ี 5 ขอมูลที่เกี่ยวกบัการฟอกเลอืด 
 

ขอมูลเกี่ยวกับการฟอกเลือด HFHD HDF125 HDF75 
• น้ําหนักกอนการฟอกเลือด (กิโลกรัม)  
• น้ําหนักหลงัการฟอกเลือด (กิโลกรัม)  
• น้ําหนักที่เปลีย่นแปลง (กิโลกรัม)  
• ปริมาณน้ําที่ดงึออกจากรางกาย  

 (ultrafiltration fluid) (ลิตร)  
• ความเร็วของเลือด (blood flow rate)  

 (มิลลิลิตรตอนาที)  
• ระดับของยูเรยีกอนการฟอกเลือด 

 (มิลลิกรัมตอเดซิลติร)  
• ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

 กอนการฟอกเลือด (มลิลิกรมัตอลติร)  
• ระดับของความเขมขนของเม็ดเลือด

แดง (hematocrit) กอนการฟอกเลือด 
(รอยละ)  

• อัตราการใหสารน้ําเฉลี่ย 
 (มิลลิลิตรตอนาที)  

57.05+12.62
54.09+12.53

2.87+0.69
3.45+0.81

 

400+0
 
71.05+20.54

31.13+9.76
 

36.2+2.66
 
 

- 

57.40+12.98 
54.13+12.77 

3.31+0.55 
3.39+0.44 

 

430+42.16 
 

78.07+19.40* 

 
30.04+10.48 

 
36.00+3.77 

 
 

119.75+1.99 

57.07+13.26
54.25+12.80

2.82+0.97
3.05+0.86

420+42.16

66.70+18.42* 

29.62+10.03

36.40+2.99

65.04+2.63

ขอมูลแสดงเปนคาเฉลี่ยเลขคณิต+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
* p = 0.044 
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 การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
   
  การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉลี่ยในการฟอกเลือดแตละครั้ง 
 HDF125 มีการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกแตละครัง้เทากับ 124.53+13.89 
มิลลิลิตรตอนาที สูงกวา HDF75 ซึ่งมคีาเทากับ 101.28+13.09 มิลลิลิตรตอนาทอียางมีนัยสําคญั
ทางสถิติ (p=0.001) และทัง้ 2 วิธ ี (HDF125 และ HDF75) มีคาแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ 
HFHD (p<0.001)  
 เมื่อพิจารณาเฉพาะการขจัดที่เกิดจากการพา (convective clearance) พบวา HDF125 มี
คาการขจัด 76.93+17.70 มิลลิลิตรตอนาที มีแนวโนมที่จะมากกวา HDF75 ที่มคีาการขจัด 
56.87+21.71 มิลลิลิตรตอนาที แตไมมนีัยสําคัญทางสถิติ (p=0.058) ทั้ง HDF125 และ HDF75 
มากกวา HFHD ซึ่งมีคาเทากับ 29.92+7.42 มิลลิลิตรตอนาท ี
 การขจัดที่เกิดจากการดูดซบัของตัวกรอง (adsorptive clearance) พบวา HDF125 มคีา
การขจัด 47.60+21.82 มิลลิลิตรตอนาที ไมแตกตางจาก HDF75 ที่มีคาการขจัด 44.41+15.74 
มิลลิลิตรตอนาที (p>0.05) ทั้ง HDF125 และ HDF75 มีการขจัดมากกวา HFHD ซึ่งมคีาเทากับ 
14.50+7.39 มิลลิลิตรตอนาที 
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รูปท่ี 16 การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแตละวิธี โดยจําแนกเปนการ
ดูดซับ (adsorptive clearance), การพา (convective clearance) และการขจัดรวม (total 
clearance)  

p>0.05

p=0.001

HDF75 HDF125
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 อัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (Beta-2 reduction ratio) พบวา HDF125 มี
คาเทากับรอยละ70.46+8.29 ไมแตกตางจาก HDF75 ซึ่งมคีาเทากับรอยละ 65.28+9.08 อยางไรก็
ดีทัง้ 2 วธิีมีการลดลงของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินมากกวา HFHD ซึ่งมีคาเทากับรอยละ 
34.85+12.80 
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รูปท่ี 17 อัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (Beta-2 reduction ratio) ในการฟอก
เลือดแตละวิธี  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

p>0.05
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 การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง  
 เมื่อพิจารณาในแตละวิธีการฟอกเลือด พบวาไมมีความแตกตางในระหวางชั่วโมงที ่ 1, 2, 3 
หรือ 4 เมื่อใชการวิเคราะหแบบ repeated ANOVA 
 เมื่อพิจารณาในแตละชั่วโมง วิธีการฟอกเลือดแบบ HDF125 มีการขจัดสารเบตาท ู
ไมโครโกลบูลิน สูงกวา HDF75 ทุกชั่วโมง และทัง้ 2 วิธี (HDF125 และ HDF75) มีคามากกวาการ
ฟอกเลือดแบบ HFHD (p<0.001)  
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รูปท่ี 18 การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง 
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 ความเพียงพอของการฟอกเลือด 
 ความเพียงพอของการฟอกเลือดที่วดัการขจัดยูเรียดวยวิธี single-pool Kt/V (spKt/V) 
พบวา HDF75 มคีา 2.30+0.41 ไมมีความแตกตางจาก HDF125 ซึ่งมคีาเทากับ 2.34+0.54 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที่ 19 คา single-pool Kt/V ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี
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 การขจัดฟอสเฟต 
 การฟอกเลือดแบบ HDF125 มีคาการขจัดฟอสเฟต 258.73+91.44 มิลลิลิตรตอนาท ี ไม
แตกตางจากการฟอกเลือดแบบ HDF75 ที่มคีาการขจัด 258.75+73.76 มิลลิลิตรตอนาท ีและทั้ง 2 
วิธี (HDF125 และ HDF75) ไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ HFHD ซึ่งมคีาการขจัด 
235.90+73.44 มิลลิลิตรตอนาที  
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 รูปที่ 20 การขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวิธี  
  
  

 ผลขางเคียง 
 ไมมีผูปวยรายใดเกิดความดนัโลหติต่ําหรือสูงที่มีอาการจนตองปรับเปลีย่นการรักษา 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

P>0.05
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บทที่ 5 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 

 ผูปวยที่เขารวมการศึกษาสวนใหญเปนผูสูงอายุในสัดสวนของผูชายเทากับผูหญงิ ผูปวยทุก
รายสามารถเปดความเร็วของเสนเลือด (BFR) ไดมากกวา 400 มิลลิลิตรตอนาท ี ซึ่งจะทาํให
ขอจํากัดในการใหสารน้ําทดแทนหมดไปเนื่องจากขนาดสูงสุดที่สามารถใหไดคือ รอยละ 30 ของ
ความเร็วของเสนเลือด 

ขอมูลพื้นฐานของการฟอกเลือดในการฟอกเลือดแตละแบบ ไมมคีวามแตกตางกันยกเวน
ระดับของยูเรยีกอนการฟอกเลือดของ HDF125 มีคาต่ํากวาระดับของยูเรียกอนการฟอกเลือด 
HDF75 ซึ่งอาจเกิดจากประสิทธิภาพในการขจัดยูเรียของ HDF125 มีมากวา HFHD แตเนือ่งจาก
การศึกษานี้ใช instantaneous clearance ซ่ึงเปนการวัดการขจัดของสารโดยตรงจาก blood side 
จึงไมนาจะสงผลตอการศึกษา 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดมีคาประมาณ 30 มิลลิกรัมตอลิตร มี
คาใกลเคียงกับการศึกษาที่เคยมีมากอนหนานี้ซึ่งไดทําในผูที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ HFHD มาเปน
เวลานาน ตางจากการศึกษาของ Shinzato 35ในประเทศญี่ปุนซึ่งผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือด
แบบ conventional hemodialysis มีคาระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด 50.6 
– 58.4 มิลลิกรัมตอลิตร 

สวนอัตราการใหสารน้ําที่แทจริงมีคาต่ํากวาอัตราที่กําหนดไวเนื่องมาจากตองมีการลดอตัรา
การใหลงในกรณีที่ความดนัในตัวกรอง (Transmembranous pressure, TMP) สูงขึ้นอัน
เนื่องมาจากการที่เลือดขนขึน้ (hemoconcentration)  

ผลการศึกษาพบวา HDF125 มีการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินไดมากกวา HDF75 อยาง
มีนัยสําคญัทางสถิติ และทั้งสองวิธีมีคามากกวา HFHD อยางชัดเจนซึง่ตรงกับการศึกษาของ 
Lornoy และคณะ  

อยางไรก็ดี การศึกษานี้เปนการศึกษาแรกที่สามารถแสดงใหเห็นวาการขจัดที่เกิดจากการ
ดดูซับ (adsorptive clearance) ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิตริะหวางอัตราการ
ใหสารน้ําทีต่างกัน แตเมื่อเทียบกับ HFHD พบวามีคาสูงกวาอยางเปนมาก อาจเปนหลักฐานโดย
ออมวากลไกของ adsorptive clearance ไมไดเกิดจากการดูดซับของพื้นผิวตัวกรองแตเพียงอยาง
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เดียว แตอาจเกิดจากการเปลี่ยนแปลงทาง hemodynamics ซึ่งจะทาํใหเกิดชั้นของโปรตนี (protein 
cake effect) ภายในตัวกรองทีห่นาขึ้น  

เปนทีท่ราบกันดีวา HFHD มีกระบวนการที่เรียกวา Backfiltration เกิดขึ้นภายในตัวกรอง
สวนทาย จึงอาจทําใหชั้นของโปรตนีเกิดข้ึนนอยกวา HDF ที่มแีรงดันที่เกิดจากกระบวนการพา 
(convection) ใน capillary lumen ตลอดความยาวของตัวกรอง 

 

 
 

รูปที่ 21  protein cake effect 
 
ปจจัยที่มีผลตอ adsorptive clearance นอกจาก convection rate แลว BFR ก็นาจะมีผล

เชนกัน การศกึษานี้ใช BFR คอนขางสงูกวาการศึกษาในตางประเทศซึ่งจะใชประมาณ 200-300
มิลลิลิตรตอนาทีเทานัน้ อยางไรก็ดียังไมเคยมีการศึกษาถึงผลดังกลาว 

การศึกษาของ Lornoy และคณะ26พบวาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะเพิ่มเปน
เสนตรงเมื่อเทยีบกับอัตราการใหสารน้ําทดแทน จงึมคีวามเปนไปไดวา adsorptive clearance ที่
ระดับอตัราการใหสารน้ําทดแทนตาง ๆ มคีวามแตกตางไมมากนักหรือกลาวอีกนัยหนึ่ง adsorptive 
clearance อาจเกิดสูงสุดในขนาดของสารน้ําทดแทนที่ระดับต่ํา การเพ่ิมข้ึนของการขจัดจึงเปนผล
จากการเพิ่ม convection rate เปนสําคญั  

เมื่อพิจารณาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละช่ัวโมง พบวาไมมีความแตกตางกัน
ระหวางชั่วโมงในการฟอกเลือดในแตละแบบ กอนหนานี้ Pedrini และคณะ34ไดแสดงใหเหน็วา 
sieving coefficient ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน มีคาลดลงตามระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลือด  
(ดูรูปที ่22) ถา TMP มีคาไมแตกตางกันมากในระหวางช่ัวโมง convective clearance ควรจะลดลง
เมื่อเวลาผานไป แตจากการศึกษานี้พบวา การขจัดรวมของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินไม
เปลี่ยนแปลงจงึอาจอธิบายไดวา มีการเพ่ิมข้ึนของ adsorptive clearance  
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รูปที่ 22  การลดลงของ sieving coefficient 
 
เมื่อวัดการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนอตัราการลดลง (reduction ratio) พบวาไมมี

ความแตกตางกัน กอนหนานี้ Lornoy และคณะไดเปรียบเทียบอัตราการลดลงสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลินระหวาง HDF100 กับ HDF120 พบวาไมมีความแตกตางกัน (รอยละ 72.7 และ 72.55 
ตามลําดับ)  

คาความเพียงพอของการฟอกเลือด พบวา HDF125 และ HDF75 มีคา Kt/V ไมตางกันและ
สูงกวา HF ประมาณรอยละ 10 ใกลเคียงกับการศึกษาของ Kerr PB 

การขจัดฟอสเฟตพบวาไมมีความแตกตางกันทั้ง 3 วิธี ตางจากรายงานที่มีมากอนหนานี้ของ 
Zehnder และคณะ (1999) 29 ที่แสดงใหเห็นวา HDF มีการขจัดฟอสเฟตเพิ่มข้ึนเมื่อเทียบกับ HFHD 
อยางไรก็ดี การศึกษาของ Zehnder ใช dialysate flow rate ที่ในกลุม HDF สูงกวากลุม HFHD และ
ใช BFR เพียง 300 มิลลิลิตรตอนาทีจึงสงผลใหเกิดความแตกตาง เชนเดียวกับการศึกษาของ 
Lornoy และคณะที่พบวา HFHD มีคาการขจัด 219.1 มิลลิลติรตอนาทีและเพิ่มข้ึนเปน 246.7 
มิลลิลิตรตอนาทีดวยวิธี HDF100 ซึ่งมคีาใกลเคียงกับการศกึษานี้ อยางไรก็ดี การขจัดฟอสเฟตดวย
วิธี HFHD ในการศึกษาของ Lornoy มีคาต่ํากวาการศึกษานี้คอนขางมากเนื่องจากใช BFR เพียง 
300 มิลลิลิตรตอนาท ี

ในแงของผลขางเคียงพบวาผูปวยสามารถฟอกเลือดไดโดยไมมีผลขางเคียง จากการศึกษา
ของ Ward และคณะ (2000) พบวามีผูปวย 3 ใน 44 รายที่มีปญหาความดันโลหติสูงจนตองออก
จากการศึกษาในระยะเวลา 12 เดือน อยางไรก็ดีการศกึษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นจึงอาจจะไมเห็น
ผลขางเคียงทีชั่ดเจน 
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สรุปผลการวจิัย 
 
1. การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินมีคาเพ่ิมขึ้นตามอัตราการใหสารน้ํา โดยที่การขจัดที่

เกิดจากการดดูซับของตัวกรองไมเพิ่มข้ึน 
2. อัตราการใหสารน้ําทดแทนขนาดประมาณ 120 มิลลลิิตรตอนาท ี มีความปลอดภัยและ

เหมาะสมในคนไทย 
 

ขอเสนอแนะ 
 
1. การเลือกตัวกรองเพื่อใชในการฟอกเลือดแบบ on-line hemodiafiltration ความ 

สามารถในการขจัดสารแบบดูดซับอาจเปนปจจัยทีต่องคํานึงถึง อยางไรก็ดียังไมมีการศึกษาเปรียบ 
เทียบระหวางตัวกรองตางชนิดกัน 

2. การตั้งเครื่องเพื่อใหสารน้ําในอัตราที่สูงกวา 120 มิลลิลิตรตอนาท ี อาจมีขอจํากัดจาก
การเพิ่มข้ึนของความดันในตวักรอง  
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ภาคผนวก ก 
วิธีการคํานวณการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

  
1. Total beta-2 microglobulin clearance 
  กําหนดให BFRin  =  ความเร็วของเลือดที่เขาตัวกรอง 
 BFRout   = ความเร็วของเลือดที่ออกจากตัวกรอง 
  CONCin  =  ความเขมขนของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินที่เขาตัวกรอง 
  CONCout   = ความเขมขนของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินที่ออกจากตัว 

กรอง 
HCTin    =  ความเขมขนของเลือดที่เขาตัวกรอง 
HCTout   =  ความเขมขนของเลือดที่ออกจากตัวกรอง 
Pin    = ความเขมขนของโปรตนีที่เขาตัวกรอง 
Pout    = ความเขมขนของโปรตนีที่ออกจากตัวกรอง 

 
Total clearance = Difference between blood inlet & blood outlet/minute 
 Blood inlet concentration 
 
เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะอยูนอกเซลลในพลาสมาเทานั้นจึงใช BFR ไมได จะตองใช
พลาสมาสวนที่ตัด solid phase (protein) ออกไป ดังนั้น 
 
Beta-2m inlet flow = BFRin * (1-HCTin) * (1-PROin/100)  
Beta-2m outlet flow = BFRout * (1-HCTout) * (1-PROout/100)  
 
และ 
 
Total clearance = (Beta-2m inlet flow) * (CONCin) – (Beta-2m outlet flow) * (CONCout)  

CONCin 
 

= BFRin* (1-HCTin) * (1-Pin/100) * (CONCin) - BFRout* (1-HCTout) * (1-Pout/100) *(CONCout) 
CONCin 
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2. Convective clearance 
 

= ปริมาณของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่ไดจากน้ําทิ้งจากการฟอกเลือดในหนึ่งหนวยเวลา 
ความเขมขนของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในเลือด ณ เวลานั้น 

 
3. Adsorptive clearance  
  
= Total clearance - Convective clearance 
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ภาคผนวก ข 
วิธีการคํานวณอัตราสวนการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน  

 (reduction ratio) ดวยวิธีของ Bergstrom 
 
 Reduction ratio = (1- POST/PRE) / (1+∆BW/0.2BW)  
 
PRE = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด (mg/L)  
POST = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินหลังการฟอกเลือด (mg/L)  
∆BW = น้ําหนักตัวที่เปล่ียนแปลง (kg)  
BW = น้ําหนกัตัวหลังการฟอกเลือด (kg)  
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