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     วิทยานิพนธฉบับนี้สําเร็จไดดวยดีจากความชวยเหลืออยางดียิง่ของบุคคลเหลานี้  ไดแก

ศาสตราจารยนายแพทยสมชาย   เอีย่มออง เปนอาจารยที่ปรึกษา และ อาจารยนายแพทยขจร  

ตีรณธนากุล    เปนอาจารยที่ปรึกษารวม  เปนผูใหคําแนะนําถงึรูปแบบและแนวทางในการวิจัยที่

เหมาะสม  ติดตามผล  สอบถามถงึปญหาและใหความชวยเหลือมาโดยตลอด  ตลอดจนเปนผูให

คําแนะนําและความรูดานเทคนิคการฟอกเลือดและการวิจัย รวมถงึขอแนะนาํในการเขียนงานวิจยั 

และชี้ใหเหน็ขอบกพรองตางๆ  ทาํใหข้ันตอนการวิจัยมคีวามสมบูรณมากขึ้น  

                  นพ.นอต  เตชะวัฒนวรรณา ซึ่งเปนผูที่มีสวนในการดัดแปลงคนคิดเทคนิคการฟอกเลือด

แบบการเติมสารน้ําระหวางตัวกรองของออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ถายทอดความรูรวมถึงเทคนิค

การฟอกเลือดและการวิจยัอยางครบถวน และเปนผูใหคาํแนะนําและชวยเหลือในดานการเก็บ

ตัวอยางและการวิเคราะหขอมูล   อ. อรวดี  หาญวิวฒันวงศ  และ นางอุทัยวรรณ หอมสิน ซึง่ไดให

ความชวยเหลอืในการตรวจระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจํานวนมาก พยาบาลหองไตเทยีมและ

เจาหนาที่ของไตเทียมทกุทานที่ชวยเหลือในการเก็บตัวอยางงานวิจัย นายพงศศักดิ์ พันธุสินและ

เจาหนาทีห่นวยโรคไตทุกทานซึ่งมีจิตใจเอื้อเฟอและไดใหกําลังสนับสนุนการวิจยัโดยมิไดคํานงึถึงสิ่ง

ตอบแทนจนงานวิจัยสาํเร็จลุลวงไปไดดวยดี     
    ในทายที่สุดและสําคัญทีสุ่ด  ขอขอบคุณผูปวยที่เขารวมการวิจยัทุกทานทีย่อมสละเวลา

และใหความรวมมือจนสงผลใหงานวิจัยนีสํ้าเร็จลุลวงไปไดดวยดี 

 

 



















 

 

 

บทที่ 1 
 

บทนํา 
 
ความสาํคัญและที่มาของการวิจัย  

     ในปจจุบนัพบวาการเจบ็ปวย (morbidity) และการเสียชีวิต (mortality) ในผูปวยไตวาย

เร้ือรังระยะสุดทายยังคงสูงแมวาจะมีการพฒันาวิธกีารบาํบัดทดแทนไต ( renal replacement 

therapy ) ที่ดีข้ึนแลว โดยสาเหตุสวนหนึง่นั้นเกิดจากการคั่งของสารภายในรางกาย  ทีเ่รียกวา uremic 

toxins แตเดิมมีการใชอัตราการขจัดสารยูเรียซึ่งเปน uremic toxin ขนาดเล็กเปนตัวบงบอกถึงความ

เพียงพอในการบําบัดทดแทนไต แตในระยะหลงัพบวายังมีสารอื่น ๆ  ที่มีความสาํคัญในการเกดิโรค

และความเจ็บปวยในผูปวยไตวายโดยเฉพาะสารโมเลกลุใหญเชน สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ( β2 

microglobulin ) ซึ่งเปนสาเหตุทาํใหเกิดโรคเบตาทูอะมยัลอยโดสิส ( β2 amyloidosis ) นอกจากนี้

พบวายงัมี uremic toxin อ่ืนๆ  อาท ิ  p-cresol , phosphate ซึ่งเชื่อวามีผลตอการเกิดภาวะ 

atherosclerosis  และ มีผลตออัตราการเจ็บปวยและเสยีชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือด  ( cardio 

vascular disease)    

        การฟอกเลือดดวยวิธมีาตรฐาน ( low flux hemodialysis )หรือแมกระทัง่การฟอกเลือดที่

ใชตัวกรองทีม่รูีกรองขนาดใหญ( high flux hemodialysis )ก็ยังสามารถขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

ออกจากรางกายไดนอย เนือ่งจากเปนสารที่มีขนาดโมเลกุลใหญซึ่งตองใชขบวนการพา (convection )

ในการขจัด จงึจําเปนตองใชวิธีการฟอกแบบประสิทธิภาพสูง อาทิเชน การฟอกเลือดดวยวิธ ี

hemodiafiltration ซึ่งเปนการฟอกเลือดที่ใชขบวนการแพร ( diffusion ) ซึ่งเปนกลไกหลักในการขจดั

ของเสียโมเลกลุเล็ก เชน สารยูเรีย รวมกับการพา (convection) เปนกลไกหลัก ในการขจัดของเสีย

โมเลกุลใหญ เชน สาร β2 microglobulin ทําใหเพิม่ประสิทธิภาพในการขจัดของเสียทัง้โมเลกุลเล็ก

และโมเลกุลใหญ สวนการฟอกเลือด 2 วธิีแรกเปนการฟอกเลือดที่ใชขบวนการแพร ( diffusion)  ใน

การขจัดของเสีย ทาํใหประสิทธิภาพในการขจัดของเสียโมเลกุลใหญไมดี 

                    Hemodiafiltration  เปนการฟอกเลือดที่มีการเติมสารน้ําในระหวางที่มีการฟอกเลือด 

โดยสารน้าํที่ใชเดิมเปนน้ําบริสุทธิ์ที่ไดจากบริษัททีม่ีการจําหนายออกมาในรูปของสารน้ําที่ใหผูปวย

ทางเสนเลือด ( ผลิตภัณฑเปนลกัษณะของขวดน้ําเกลือ ) ทําใหคาใชจายในการฟอกเลือดดวยวิธนีี้

คอนขางสงูมาก เมื่อเทียบกบัการฟอกเลือดดวยวิธมีาตรฐาน ตอมาจงึมีการพฒันาในดานของเทคนิค

ที่ใชจนทําใหสามารถปรับปรุงคุณภาพของน้ํายาที่ใชในการฟอกเลือด ( dialysate fluid ) มาเปนน้ําที่
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ใชเติม  ( substitution fluid ) ไดดวย จงึชวยลดคาใชจายในการฟอกเลือดดวยวิธนีี้ได และเรียกวิธนีี้วา 

on-line  hemodiafiltration   

                         เทคนิค   on-line  hemodiafiltration   เปนการพัฒนาการฟอกเลือดดวยวิธ ี

ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (hemodiafiltration) และถือไดวาเปนการฟอกเลือดที่มีประสิทธิภาพสูงสุดในการ

ขจัดของเสีย (uremic toxins) ขนาดตางๆ ทั้งนี้เนื่องจากอาศยักระบวนการทัง้การแพร (diffusion) 

และ การพา(convection)  ซึ่งเปนกลไกหลักในการขจดัของเสียโมเลกุลเล็ก เชน สารยูเรีย และ ของ

เสียโมเลกุลใหญ เชน สาร β-2microglobulin , p-cresol , phosphate  โดยมหีลักฐานจากการศกึษา

ตาง ๆ พบวาวิธีนี้สามารถชวยการขจัดของเสียขจัดโมเลกุลเล็ก  และโมเลกุลใหญไดดี  เทยีบเทาหรือ

ดีกวาวิธีมาตรฐานเดิมอาท ิ  conventional  hemodialysis , high-flux hemodialysis และสามารถลด

อัตราการเจ็บปวยและเสียชวีิตของผูปวยในระยะยาวได  จึงทาํใหในปจจุบันนี้วิธนีีเ้ปนทีน่ิยมเพิม่มาก

ข้ึนเรื่อย ๆ ในตางประเทศ    

                         หนวยโรคไต    โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ จึงไดเร่ิมนาํเอาเทคนิค on-line  HDF    

มาใชโดยมกีารเติมสารน้ําทดแทนผาน substitute fluid pump แบบ predilution 170 cc/min เขาสู

ผูปวยโดยตรง ซึ่งเดิมเชื่อวาเปนวธิีที่สามารถขจัดของเสียไดดีที่สุด  แตตอมาเริ่มการศึกษามากขึน้และ

พบวาประสิทธิภาพในการขจัดของเสีย โดยเฉพาะ β2-microglobulin จะมากขึ้น ถาเราสามารถเพิ่ม

อัตราการดึงน้าํออกจากตัวกรอง(ultrafiltration rate ) ผานขบวนการพา (convection ) แตการทาํวิธีนี้

ก็มีขอจํากัด   เนื่องจากการเพิ่มอัตราการดึงน้าํออกจากตวักรองจะทาํใหมีการเพิ่มแรงดันตอตัวกรอง  

( transmembrane pressure ,TMP ) มากข้ึน ซึ่งเปนอนัตรายตอตัวกรองและอาจทําใหเกิดอันตราย

ตอผูปวยในดานของการรั่วของตัวกรอง  ( blood leak ) จึงทาํใหมีแนวความคิดเกี่ยวกับการเติมสารน้ํา

ทดแทนแบบ mid-dilution ซึ่งเปนการเตมิสารน้าํตรงกลางระหวางตวักรอง 2 ตัว โดยเปรียบเทยีบไดวา

เปนการเติมสารน้ําทดแทนแบบ post-dilution ในตัวกรองตัวแรก และ แบบ pre-dilution ในตวักรอง

ตัวที่สอง ซึง่เปนการนําเอาขอดีของการเติมสารทดแทนแบบ post-dilution ทีท่ําใหสามารถขจดัของ

เสียไดมาก ทัง้วิธ ี  diffusion และ  convection     เนือ่งจากความเขมขนของของเสียกอนเขาตวักรอง

ยังมากอยู และถาดึงสารน้ําออกมากขึน้การขจัดของเสียก็จะเพิ่มมากขึ้น แตมขีอจํากัดในดานของ

ความดันของตัวกรองทีเ่พิ่มมากขึ้นดวย  สวนการเติมสารน้ําแบบ  pre-dilution จะชวยลดความดันที่

เกิดขึ้นได  ซึง่จะเหน็ไดวา การใชวิธี mid-dilution เปนการรวมเอาขอดีของ 2 วิธีเดิมมาใชรวมกัน   

ทําใหการฟอกเลือดแบบ mid-dilution    ไดรับความสนใจมากขึ้น และเนื่องจากการศึกษาของ  

mid-dilution นั้น ตัวกรองทีใ่ชเปนตัวกรองที่ไดออกแบบเฉพาะมีชื่อวา OLpurTM MD 190 ( Nephros 

New York ,USA )   ซึ่งไมสามารถนํามาใชไดทั่วไป 
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                        นพ.นอต  เตชะวัฒนวรรณา และคณะ จึงไดมีการปรับเปลี่ยนเทคนคิการฟอกเลือด

แบบ mid-dilution ข้ึน โดยนาํตัวกรองชนิด high flux 2 ตัวมาตอแบบอนุกรม และเติมสารน้าํ 

ตรงกลางระหวางตัวกรองทัง้สอง และมีการศึกษาเปน  pilot study   ในผูปวย  3 ราย ที่ฟอกเลือด

อยางสม่ําเสมอ ( chronic hemodialysis )  ทีห่นวยโรคไต  โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ   และพบวา 

การฟอกเลือดดวยวิธีดงักลาวสามารถขจัดของเสีย  ( uremic toxins  ) โดยเฉพาะการขจัดสาร  

β2 microglobulin  เพิ่มมากกวาการทําการฟอกเลือดแบบเดิมทั้งแบบ pre-dilution และ post-

dilution   ซีง่สอดคลองกับทฤษฎีที่วา  mid-dilution on-line hemodiafiltration   เปนเทคนิคการ 

ฟอกเลือดทีม่ปีระสิทธิภาพสูง เนื่องจากมกีารเพิม่ตัวกรองเลือด (hemodialyzer) จากปกติที่มเีพยีง 

ตัวเดียวไปเปน 2 ตวั รวมกบัการเพิม่การขจัดของเสียโดยขบวนการพา (convection) โดยมกีารเติม

สารน้ําทดแทน (substitute fluid) เขาไประหวางตวักรองเลือดทัง้สองดวยระบบ on-line  ทาํให

สามารถเตมิสารน้ําในปรมิาณที่สูงกวาเทคนิค hemodiafiltration ทั่วไป  และเพิม่ประสิทธิภาพในการ

ขจัดของเสีย  ทั้งที่เปนสารโมเลกุลเล็ก เชน ยเูรีย และสารโมเลกุลใหญ เชน β2-microglobulin   

และดวยเหตนุี ้ทาํใหเทคนิค  mid-dilution on-line hemodiafiltration  เปนเทคนิคการฟอกเลือดทีม่ี

คุณภาพสูง และสงผลในการลดอัตราการเจ็บปวย (morbidity) และ อัตราการตาย (mortality) ของ

ผูปวยในระยะยาว   

                        และเนื่องจากเทคนิค on-line hemodiafiltration   ในการศึกษาตาง ๆ ยังมีความ

แตกตางกนั  ในเรื่องของการเติมสารน้าํทดแทน  (substitute fluid)  ดวยวิธทีี่แตกตางกันทั้ง วิธ ี

pre-dilution ,mid-dilution และ post-dilution   ซึง่แตละวิธีกม็ีขอดีและขอดอยแตกตางกนั  

                        ในปจจุบนัยงัไมมีขอมูลที่เปรียบเทียบประสิทธิภาพของการใชเทคนคิทั้ง 3 แบบ

โดยตรงในดานการขจัดของเสียทัง้ชนิดโมเลกุลเล็กและโมเลกุลใหญ  อาทิ  การวัดคาการขจัดของ 

ยูเรีย , β2-microglobulin  , phosphate  เปนตน  ( head to head control study ) และการศึกษา

ของ  นพ.นอต  เตชะวัฒนวรรณา และคณะ มีจาํนวนผูเขารวมวิจยัคอนขางนอย  จงึทําใหผูวิจยัและ

คณะไดริเร่ิมทํางานวิจัยครั้งนี้    เพื่อใหสามารถหาขอสรุปที่ดีที่สุดในดานของการเตมิสารน้าํ ดวยวิธี

ตาง ๆ ของการฟอกเลือดดวยวิธ ีhemodiafiltration  ใหมคีวามชัดเจนมากขึ้น    

                         ซึ่งจะเห็นวาการฟอกเลือดดวยวิธนีี้จะทําไดตองอาศยัระบบน้าํบริสุทธิท์ี่มีคุณภาพสงู 

( ultrapure  reverse  osmosis  water ) และตองใชเครื่องมือที่ซับซอนมากกวาการฟอกเลือดธรรมดา

เพียงเล็กนอย   โดยตัวกรองเลือด (dialyzer) ที่ใชในการวจิัยคือ Diapes  และไดออกแบบจัดทํา

อุปกรณที่ตองใชในระบบฯ ในสวนที่เพิ่มเตมิจากการฟอกเลือดวิธีปกต ิไดแก   
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1) ทอนาํเลือดที่ตอเชื่อมระหวางตัวกรองเลอืด พรอมกับทอนาํสารน้าํทดแทน (substitute fluid) 

2) ทอนาํน้าํ dialysate ที่ตอเชื่อมระหวางตัวกรองเลือด 

ทั้งนี้ไดแสดงแผนภูมิเทคนิค mid-dilution On-line Hemodiafiltration  ไวในรูปที ่1  

 
 
คําถามของการวิจยั  

1. การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินซึง่เปนตัวแทนของของเสียโมเลกลุใหญเมื่อใชเทคนิคการ 
ฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดยใชสารน้าํทดแทนแบบ mid-dilution และ post-

dilution  แตกตางกนัหรือไม  

2. การขจัดสารยเูรียซึ่งเปนตัวแทนของของเสยีโมเลกุลเล็กเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบ 

ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดยใชสารน้าํทดแทนแบบ  mid-dilution และ post-dilution  แตกตางกนั

หรือไม  

3. ปริมาณการสญูเสียโปรตีนในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยใชสารน้ํา 

ทดแทนแบบ  mid-dilution และ post-dilution  แตกตางกนัหรือไม  
วัตถุประสงคของการวิจยั  
1. เพื่อศึกษาถงึการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินซึ่งเปนตัวแทนของของเสียโมเลกุลใหญ 
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เมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดยใชสารทดแทนแบบ mid-dilution 

และ post-dilution    

2. เพื่อศึกษาถงึการขจัดสารยูเรีย ซึ่งเปนตวัแทนของของเสยีโมเลกุลเล็ก เมื่อใชเทคนิคการ 

ฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  โดยใชสารทดแทนแบบ  mid-dilution และ  post-dilution  

3. เพื่อศึกษาถงึปริมาณการสญูเสียโปรตีนในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยใช 
สารน้ําทดแทนแบบ  mid-dilution และ post-dilution  แตกตางกนัหรอืไม   
สมมติฐานของการวจิัย 
               การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน  เมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟล 

เตรชั่น โดยใหสารทดแทนแบบ mid-dilution ไมแตกตางจาก  post-dilution    

ระเบียบวิธีวิจัย และแผนการดําเนินการวิจัย  
 Study  design  :  experimental  cross over , cohort study 
 Sample size  :  12  คน 

              จากการศึกษาของ นพ.อัญชนะ พานิช  พบวาอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน 

จากการฟอกเลือดแบบon-lineHDF, post-dilutionเมื่อใหสารน้าํทดแทน 125 มิลลิลิตรตอนาที  อัตรา

การขจัดโดยเฉลี่ย124.53+4.39มิลลิลิตรตอนาทีและการศึกษาของนพ.นอต เตชะวัฒนวรรณา พบวา

อัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูนจากการฟอกเลือดแบบ on-line HDF,mid-dilution เมื่อให

สารน้ําทดแทน 200 มิลลิลิตรตอนาทีอัตราการขจัดโดยเฉลี่ยเทากับ 140.72+ 6.07 มิลลิลิตรตอนาที    

เมื่อกําหนดใหระดับความเชือ่มั่นที ่95% 

                Ζα =  Ζ0.05/2 = 1.96 (two tail) 

 Ζβ =  Ζ0.10 = 1.28 

สูตร n pair  =  (Ζα+ Ζβ)2 SDd
2/μd

2 

      SDd 2 =            SD2
 MID +  SD2

 POST – 2SD MIDSD POST r 

                                   r      =           0.5 

                                SDd 2
   =                  10.52 

2 + 4.39 
2 – 2 (10.52)(4.39)(0.5) 

                                          =            83.76 

                             μd     =            16.19 

  เมื่อแทนคา n  =  (1.96+1.28)2 X 83.76 / (16.19) 2 

    =  3.36 

ในการศึกษานีจ้ะทาํการศึกษาในประชากร    12  คน  เพื่อเพิ่มความเชื่อถือของงานวิจัย 
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Material and method : 
               ประชากรเปาหมาย (population) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรัง 

ระยะสุดทายและกําลงัรักษาดวยการฟอกเลือด 

                    ประชากรตัวอยาง (sample) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทา 

และกําลังรักษาดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณแบบผูปวยนอก 
ผลที่คาดวาจะไดรับจากการวิจยั 

1) นําผลการศึกษาที่ไดมาประยุกตใชจริงทางคลินิก เพื่อใหการฟอกเลือดที่มีการใหบริการใน

หนวยโรคไต โรงพยาบาลจฬุาลงกรณมีประสิทธิภาพทีด่ีที่สุด 

2) สามารถทําการวิจัยตอเนื่องในระยะยาวเพิ่มเติม เพื่อศึกษาหาความสัมพันธถงึผลของการ

เพิ่มประสทิธิภาพในการฟอกเลือด โดยเฉพาะการขจัดของเสียที่เปนสารโมเลกุลใหญตอ

คุณภาพชีวิต, อัตราการเจ็บปวย และ อัตราการเสยีชีวิตของผูปวย  
 
กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 
 

Uremic Toxins                     Morbidity and Mortality  
- Beta-2 microglobulin 
- Urea           

       Hemodiafiltration 
 

                      Technique : On-line HDF ( mid-dilution, post-dilution ) 
Dialyzer : surface area, type 

                                         Blood flow rate & Dialysate flow rate 
                                      Duration of dialysis 
                                      Substitute fluid rate 
 

 

 
                                 Beta-2 microglobulin Clearance 
 

 



 

 

 

 

บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวของ 
 

                    ในการรักษาผูปวยไตวายระยะสุดทาย  ( end stage renal disease ) นัน้มีการนําวธิีการ

ฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม(chronic hemodialysis ,HD) มาใชคร้ังแรกตั้งแตป พศ. 2503 1, 2 โดย

การรักษาในสมัยนัน้ มีวัตถุประสงคหลกัมุงเนนไปที่การขจัดของเสียที่เกิดจากภาวะไตวาย และเปน

สาเหตทุําใหผูปวยเหลานั้นมีอาการผิดปกติ (uremic symptoms)  แตพบวาถงึแมเราจะสามารถลด

ปริมาณของเสยี (uremic toxins) เหลานัน้ดวยการฟอกเลือดแลวก็ตาม  แตก็ยังพบวายงัไมสามารถ

ชวยใหผูปวยอกีจํานวนมากมีชีวิตยนืยาว   จากการศึกษาของ United States Renal Data System 

(USRD) พบวาผูปวยที่เร่ิมฟอกเลือดที่มีอายุ 40-44 ป  จะมีอายยุืนยาวตอไปไดอีก 7-11 ป และจะ

เหลือเพยีง 4-6 ป ถาเริ่มฟอกเลือดเมื่ออายุ 60-64 ป ซึง่เปนตวัเลขทีด่ีกวาผูปวยที่เปนมะเรง็ปอดเพียง

เล็กนอย และตํ่ากวาอยางชัดเจนเมื่อเทยีบกับคนปกติที่มีอายุ 40-44 ปซึ่งจะมอีายุยนืยาวตอไปอีก

ประมาณ 30-40 ป และที่อาย ุ60-64 ปจะมีอายยุืนยาวตอไปอีก 15-23 ป 3  จึงไดมีการพฒันาวธิีการ

ฟอกเลือดสําหรับผูปวย ESRD เพื่อใหผูปวยสามารถมีคุณภาพชีวติที่ดีและมีชีวติที่ยืนยาว นาํมาซึง่

การพัฒนาข้ันตอนตาง ๆ มากมาย อาทิเชน การปรับปรุงคุณภาพน้าํ ( water treatment ) การพฒันา

ตัวกรองเลือด(dialyzer) การพัฒนาเครื่องฟอกเลือด ( dialysis machine)  และวิธีการฟอกเลือด 

(dialysis method )  ซึ่งรวมไปถึงการพฒันาวิธกีารสัง่การรักษาดวยการฟอกเลือด ( hemodialysis  

prescription )  นอกจากนีก้ย็ังมกีารพฒันาฟอกเลือดวิธกีารลางไตทางชองทอง (peritoneal dialysis) 

เพิ่มมากขึ้นอกีดวย 

                      แตแมวาจะมกีารพัฒนาวิธกีารบําบัดทดแทนไต (renal replacement therapy)  ที่ดีข้ึน

แลว แตยังพบวาในปจจุบันอัตราการเจ็บปวย (morbidity) และการเสยีชีวิต (mortality)  ในผูปวย 

ไตวายเรื้อรังระยะสุดทายยังคงสูงอยู 4  ซึง่สาเหตุสวนหนึ่งนั้นเกิดจากการคั่งของสาร uremic toxins 

ภายในรางกาย  โดยพบวาในผูปวยไตวายเรื้อรังจะมีสารเหลานี้สะสมอยูมากกวา 50 ชนิด   โดยสาร

เหลานี้มทีั้งทีพ่ิสูจนแลววาทําใหมีอาการทางคลินิค ( uremia )  ที่แตกตางกันไป แตสงผลตออัตราการ

เจ็บปวยและเสียชีวิตของผูปวยเหมือนกนั  และในบางชนิดยังไมไดมีการพิสูจนใหเหน็อยางชดัเจนวา

จะทาํใหมีลักษณะอาการทางคลินิคอยางไร ทราบเพียงแตวามีระดับสูงขึ้นในผูปวยที่มีภาวะไตวาย
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เร้ือรัง  อาท ิ  Hydroquinone, Hypoxanthine , Myoinositol , Malondialdehyde, Methylguanidine  

เปนตน   ซึ่งตองรอขอมูลมากขึ้น    

 

                      สารเหลานี้ไดถูกแบงออกเปน 3  ชนิด ตามขนาดโมเลกลุและคุณสมบัติการถูกขจดั 

ออกจากรางกายผาน cellulose membrane   

( ดังรายละเอยีดในตารางที ่1 )5  ไดแก 

1) ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้าํ  ( Small water soluble solutes )  

2) ชนิดที่จับกับโปรตีน ( Protein-bound solutes ) 

3) ชนิดโมเลกุลใหญ ( Middle molecules ) 

                ในอดีตสารยูเรียเปน uremic toxin ที่ไดรับความสนใจมากที่สุด  เนื่องจากเชื่อวา 

เกี่ยวของกับการเจ็บปวย (morbidity) และการเสียชวีิต (mortality)  ของผูปวยไตวายเรื้อรังระยะ

สุดทาย จึงไดมีการใชอัตราการขจัดของสารยูเรีย เปนตวักําหนดคาความเพียงพอของการบาํบัด

ทดแทนไต  ( adequacy of hemodialysis ) 

                     ความสาํคัญของการกาํหนด hemodialysis prescription อยูทีว่าจะตองกําหนดอยางไร

เพื่อที่จะไดจดุที่เหมาะสมซึ่งเรียกวาความพอเพยีงในการฟอกเลือด (  adequacy  of hemodialysis)  

เนื่องจากการกําหนด prescription ที่มากเกนิไป (overprescription ) นอกจากไมมีความจาํเปนแลว

อาจทาํใหเกิดผลเสียแกผูปวยได อาทิเชน มีโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนจากการทาํการฟอกเลือดสูงขึ้น 

เสียเวลาในการทํางานและเสียคาใชจายมากเกนิความจาํเปนในทาํนองเดียวกันการฟอกเลือดทีน่อย

เกินไป (underpresription) หรือ inadequate dialysis อาจทาํใหผูปวยเกิดภาวะแทรกซอนจาก 

uremic symptoms ไมสามารถควบคุมความดันโลหิตใหอยูในเกณฑทีเ่หมาะสม  มภีาวะทุพโภชนา 

และทําใหผูปวยเสียชีวิตในเวลาอันรวดเร็วได ทั้งจากภาวะหัวใจและหลอดเลือด รวมถึงการติดเชื้อ ซึ่ง

เปนสาเหตุการเสียชีวิตในอนัดับตนๆของผูปวยไตวายเรื้อรัง ( ESRD )  

                      ดังนัน้ความพอเพียงในการฟอกเลือด (adequacy  of  hemodialysis ) จึงมีความ 

สัมพันธอยางใกลชิด และเปนสวนหนึ่งของการควบคมุคุณภาพของการฟอกเลือด ( quality care 

control )6  และยังพบวาเปนปจจัยที่สัมพนัธกับการอยูรอด (patient survival) ของผูปวยไตวายเรือ้รัง 

นอกเหนือจากปจจัยเสี่ยงอื่นๆ อาท ิ ภาวะความดันโลหติสูง เบาหวาน ไขมันในเลือดสูง  ภาวะซีด  

ระดับฟอสเฟต และระดับพาราไธรอยดฮอรโมนในเลือดสูง   กลามเนื้อหวัใจโต  กลามเนื้อหวัใจ 

ขาดเลือด และภาวะทุพโภชนาการ 
 



 

 

9 

ตารางที่ 1 แสดง uremic toxins ชนิดตางๆแบงตามขนาดโมเลกุลและการจับกับโปรตีน 

 

Small water soluble solutes Protein-bound solutes Middle molecules 

Asymmetric  dimethylarginine 

Benzylalcohol 

β-Guanidinopropionic acid 

β -Lipotropin 

Creatinine 

Cytidine 

Guanidine 

Guanidinoacetic acid 

Guanidinosuccinic acid 

Hypoxanthine 

Malondialdehyde 

Methylguanidine 

Myoinositol 

Orotic acid 

Orotidine 

Oxalate 

Pseudouridine 

Symmetric dimethylarginine 

Urea 

Uric acid 

Xanthine 

 

 

   3-Deoxyglucosone 

   CMPF 

   Fructoselysine 

   Glyoxal 

   Hippuric acid 

   Homocysteine 

   Hydroquinone 

   Indole-3-acetic acid 

   Indoxyl sulfate 

   Kinurenine 

   Kynurenic acid 

   Methylglyoxal 
   N-carboxymethyllysine 

   P-cresol 

   Pentosidine 

   Phenol 

   P-OH hippuric acid 

   Quinolinic acid 

   Spermidine 

   Spermine 

 

 

 

   Adrenomedullin 

   Atrial natriuretic peptide 

β2-Microglobulin 
β-Endorphin 

  Cholecystokinin 

  Clara cell protein 

  Complement factor D 

  Cystatin C 
   Degranulation inhibiting   protein I 

   Delta-sleep-inducing  peptide 

   Endothelin 

    Hyaluronic acid 

    Interleukin 1  

    Interleukin 6 

    Kappa-Ig light chain 

    Lambda-Ig light chain 

    Leptin 

    Methionine-enkepahlin 

    Neuropeptide Y 

  Parathyroid hormone 

  Retinol binding protein 

  Tumor necrosis factor alpha 
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นอกจากการฟอกเลือดทีเ่พยีงพอนัน้จะมวีัตถุประสงคในการปองกนัไมใหเกิดภาวะ 

แทรกซอนฉุกเฉิน ( acute complications) แลวยังตองพจิารณาถงึปจจัยอื่น ๆ อีก  อาท ิ  

1.   ผูปวยสามารถมีชวีิตทีย่ืนยาวและมคีุณภาพชีวิตใกลเคียงปกติใหมากที่สุด 

2.   ปองกนัไมใหเกิดภาวะทพุโภชนาทัง้การขาดโปรตีนและพลังงาน (protein energy malnutrition) 

3. ปราศจากอาการของ uremia  ตาง ๆ  เชน อาการทางระบบทางเดินอาหาร ( เบื่ออาหาร คลืน่ไส  

อาเจียน ) อาการทางระบบประสาท ( ซึม ) ระบบผิวหนงั ( คัน) 

4.  ผลเลือดอยูในเกณฑปกตหิรือใกลเคียงปกติ เชน BUN ,Cr , β2 microglobulin (β2m), 

potassium ,calcium , phosphate ,uric acid  และ albumin  

5. สามารถควบคุมสมดุลยกรด-ดางใหอยูในเกณฑที่เหมาะสม 

6. ไมมีภาวะความผิดปกติของกระดูก ( renal osteodystrophy ) ที่เกิดจากภาวะไตวายเรื้อรัง  

7.   ไมมีภาวะแทรกซอนในระหวางการฟอกเลือด เชน ตะคริว  ความดนัโลหิตต่าํ หรือสูง 

8. ปองกนัไมใหเกิดภาวะ secondary  หรือ  tertiary  hyperparathyroidism 

9. ควบคุมอาการที่เกิดจากภาวะซีด(anemic symptoms) จากภาวะไตวายเรื้อรัง  

10. สามารถควบคุมน้ําหนกัใหใกลเคียงกบัภาวะปกติ ( normal body weight ) ไมเกิดภาวะบวม  

ไมมีการเพิม่ข้ึนของน้าํหนกัระหวางการฟอกเลือดแตละครั้ง (interdialytic weight gain ) มากเกนิไป  

11.  ตองมีการวัด adequacy of hemodialysis อยางตอเนื่อง เพื่อควบคุมและติดตามผล 

(monitoring)  

                    ในปจจุบัน พบวา uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญไดมีบทบาทและความสาํคัญมากขึ้น  

เนื่องจากพบวามีความสัมพนัธกับอัตราการเจ็บปวยและเสียชีวิต เชนเดียวกนั  โดยเฉพาะสารเบตาทู

ไมโครโกลบูลิน (β2 microglobulin) ซึ่งเปนสารในกลุม middle molecules   ที่ไดรับความสนใจและ

ศึกษากนัมากที่สุดในขณะนี ้เนื่องจากพบวานอกจากจะมีการคั่งของสารนี้เมื่อไตทาํงานลดลงแลว  

สารนี้ยงัสามารถสะสมในเนือ้เยื่อ ทาํใหเกดิโรคที่เรียกวา  เบตาทูอะมยัลอยโดซิส  (β2 amyloidosis) 7  

โดยจะไดกลาวถึงสารนี้อยางละเอียด ในขอหัวของเบตาทูไมโครโกลบลิูน (β2 microglobulin) 

                    นอกจากการกาํหนด hemodialysis prescription แลวการที่จะบรรลุวัตถุประสงค

ทั้งหมดไดนัน้ตองอาศัยการใชยาตางๆรวมถึงการสงเสรมิและดูแลทางดานโภชนาการรวมดวย  

( ตารางที่ 2 )  เพื่อใหผูปวยไดประโยชนสูงสุดในการดูแลรักษา  ทัง้ในดานของคุณภาพชีวิตที่ดี  

ลดอัตราการเจ็บปวยและเสยีชีวิต ไดแสดงภาพรวมในการดูแลผูปวยในรูปที่ 2  
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ตารางที่ 2  แสดงถึงขอดีในการฟอกเลือดและการใชยาที่นาํมาใชในการรักษาผูปวยไตวายเรื้อรัง8 

A : Functions of normal kidney that can be imitated by HD 

             -    Salt and water control                                -   Acid base control 

             -    Ca-P ( PTH ) control                                  -   Middle molecules removal 

      -    Small molecules removal (Kt)  

B : Functions that can be controlled by medications and dialysis 

             -    Anemia                                                      -    Malnutrition 

             -    Inflammation                                             -    Hyperhomocystenemia 

             -    Blood sugar control ( in diabetics )           -    Cardiovascular mortality 

 

 
 

รูปที่ 2  แสดงถึงภาพรวม ( overview ) ในการดูแลผูปวย เพื่อใหผูปวยมีคุณภาพชวีิตที่ดี และเพือ่  

ลดอัตราการเจ็บปวยหรือเสยีชีวิต ุ 9 
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1. เบตาทูไมโครโกลบูลิน  ( β2 microglobulin ) 
1.1  คุณสมบติัและจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบลูิน (β2 microglobulin)  
 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนสารประกอบโปรตีน  ประกอบดวยกรดอะมิโนประมาณ 100 ตัว  

มีน้ําหนักโมเลกุล 11,800 ดาลตัน  เปนสวนประกอบสําคัญของสายเบตาใน human leukocyte 

antigen (HLA) class 1 ซึ่งจะพบอยูบริเวณผิวเซลลของเซลลที่มนีิวเคลียสทุกชนิด นอกจากนีย้ังพบได

ในสารคัดหลั่งเชน น้าํไขขอ  ปสสาวะ  โดยในเลือดจะอยูในรปูสารโมเลกุลเดี่ยว (unbound 

monomer)  ในคนปกติมีระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในซีร่ัมประมาณ 1.5-3 มิลลิกรัมตอลิตร 

โดยมีปริมาตรการกระจาย (volume of distribution) 2-3 ลิตร (รอยละ 6 ของน้ําหนักตัว)  มีคาครึ่ง

ชีวิตประมาณ 2.5 ชั่วโมง  เมื่อถูกนําออกจากรางกายและปนแยกเปนซีร่ัมจะสามารถเก็บไวที่อุณหภูมิ 

0-4 องศาเซลเซียสไดนาน 1 สัปดาหและ -70 องศาเซลเซียสไดนาน 1 ป 

 
รูปที่ 3   เปรียบเทยีบรูปรางจาก X-ray crystallography ระหวางเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

กับอัลบูมิน 

        ในคนปกติจะมีอัตราการสรางประมาณ  2-4 มิลลิกรัมตอน้าํหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวนั  

ในผูปวยไตวายเรื้อรังนัน้พบวามีอัตราการสรางมากกวาเล็กนอย จากการศึกษาโดยใชสารรังสีติด 

ฉลาก β2  microglobulin  ( radiolabeled  β2   microglobulin) พบวามีอัตราการสราง 4.49+2.6 

เมื่อเทียบกับ 3.68+1.43 มลิลิกรัมตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวันในคนปกติ  โดยปจจัยมี่มีผลเพิ่มการ

สรางไดแก  ภาวะการอักเสบเรื้อรัง, ภาวะเลือดเปนกรด, การฟอกเลือดดวยตัวกรองชนิด cuprophane 

เปนตน10,11,12   สวนการขจัดนั้นจะถูกขจัดออกจากรางกายทางไตเปนหลัก  (มากกวารอยละ 95)  โดย

หลังจากผานการกรองที่  โกรเมอรูลัส  (glomerulus) แลวจะถกูดูดกลับและทําลาย 

(catabolism) ที่ทอไตสวนตน   
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ดังนัน้ผูปวยไตวายเรื้อรังจงึมีการคั่งของสาร β2 microglobulin โดยมรีะดับของสารในซีร่ัมสูงกวา 

คนปกติ 60 เทาคือประมาณ 12.5-92 มิลลิกรัมตอลิตร 

                    มีความพยายามที่จะสรางแบบจําลองขึน้มาเพื่ออธิบายจลศาสตรของสาร  β2  

microglobulin  ในรางกาย ซึ่งพบวา two- compartment model  สามารถอธิบายปรากฎการณการ

เปล่ียนแปลงของระดับ สาร  β2  microglobulin  ในเลือดขณะที่ฟอกเลือดไดแสดงในรูปที่ 4 13  

ซึ่งพบวาระดับของสาร β2  microglobulin  ในพลาสมาขึ้นอยูกับอัตราการสราง ( G ) อัตราการขจัด

ทั้งที่ไต ( KR )   สวนอืน่ๆ ( KNR )   และตัวกรอง  ( K d )   และยังตองอาศัยการแลกเปลี่ยนของ β2  

microglobulin  ระหวางในพลาสมากับเนื้อเยื่อ ( interstitial ) ผาน intercompartment  mass  

transfer  coefficient or  clearance  (K ic )  ซึ่งคลายกบั two-model UKM ของสารยูเรีย  

ปรากฎการณดังกลาวทาํใหเกิดภาวะ β2  microglobulin  rebound ไดเชนเดียวกับยูเรีย 

 

 
รูปที ่4   แสดง  two-compartment model  ของ extracellular compartment ซึ่งประกอบดวย 

V p (  plasma volume ) , V i ( interstitial volume )  และ C p (  plasma concentration of  β2  

microglobulin ) , C i  (  interstitial  concentration of  β2  microglobulin )  และตองอาศัย  

intercompartment  mass  transfer  coefficient or  clearance  (K ic )  สวน  G  คือ β2  

microglobulin generation  into interstitial compartment และ clearance by renal  ( KR )  , 

nonrenal  (KNR  )  and dialyzer clearance  ( K d ) 
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1.2 ความสําคัญทางคลินกิของสาร β2 microglobulin 
       ในป พ.ศ.2518 Warren และ Otieno  14  พบวาอุบตัิการณของ carpal tunnel syndrome 

(CTS) เพิ่มข้ึนในผูปวยที่ทาํการฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม  โดยในระยะแรกเชื่อวาเกิดจากการทาํ

เสนเลือดเทยีม ( vascular access placement )  

        ในป พ.ศ.2521 Kenzora 15    รายงานวาสามารถพบสารอะมยัลอยด ( amyloid ) ใน

เนื้อเยื่อ carpal tunnel เปนครั้งแรก ในระยะตอมาสามารถทาํใหมีอาการทางปวดขอสวนปลาย 

(erosive arthropathy of peripheal joints) ไดดวย  โดยมีรายงานมากขึ้นเรื่อย ๆ ในผูปวยที่รักษาดวย

การฟอกเลือด 

       ในป พ.ศ.2528 Gejyo 16 และคณะ คนพบวาการเกดิภาวะ amyloidosis นั้นเกดิจากสาร 

β2 microglobulin โดยในระยะแรกเชือ่วาเกิดเฉพาะผูปวยที่ทาํการฟอกเลือดเร้ือรังเทานัน้ จงึมีชื่อ

เรียกวา “dialysis associated amyloidosis” (DRA)  แตตอมาพบวาพบไดในผูปวยที่ลางไตทางหนา

ทอง (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis, CAPD) หรือแมกระทัง่ผูปวยไตวายเรื้อรังทีย่ังไม

ทําการฟอกเลอืด    

                     ปจจุบันจงึมีผูเสนอชื่อ β2 microglobulin-derived amyloidosis หรือ Aβ2-m 

amyloidosis หรือ AB-amyloidosis แทน โดยภาวะนี้เกิดจาการสะสมของสารอะมยัลอยด (amyloid 

fibrils) ที่มีสวนประกอบเปนสาร β2 microglobulin ทาํใหเกิดการทาํลายกระดูกและขอ  พบไดบอยใน

ขอ sternoclavicular  และขอเขา  อาการทางคลนิิกและเอ็กซเรย  มกัไมเกิดภายใน 5 ปแรกของการ

ฟอกเลือด ปจจัยเสี่ยงที่สําคัญ  ไดแก อายุเร่ิมตนที่ทาํการฟอกเลือด  และระยะเวลาตั้งแตเร่ิมทาํการ

ฟอกเลือด  ( ดังแสดงในรูปที่ 5 และ 6 ) 17 ,18,19  

 
รูปที่ 5 ความสัมพันธระหวางอายุทีเ่ร่ิมตนฟอกเลือด กับระยะเวลาทีไ่ดรับการผาตัด CTS 
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รูปที่ 6  ความสัมพนัธระหวางระยะเวลาที่ไดรับการฟอกเลือด และจาํนวนผูปวยที่เปน CTS 

 
1.2.1 ลักษณะทางคลินกิ 19-24 

1. Carpal tunnel syndrome  เปนอาการที่เกดิจากเสนประสาท median ถูกกด ทําใหผูปวย 

จะมีอาการชาที่นิว้หวัแมมือ นิว้ชี ้ นิว้กลาง และนิว้นางดานใน ในบางรายที่เปนรุนแรง อาจมีอาการ

ของกลามเนื้อออนแรงของ thenar muscle  ทําใหมีการสูญเสีย thenar eminence และมีการออนแรง

ของ thumb  และ  forefinger รวมดวย อาการเปนมากขึ้นเวลากลางคืนและเมื่ออยูในทาของงอขอมือ 

อาการดังกลาวจะเริ่มเกิดขึ้นภายหลังการฟอกเลือดมากกวา 5 ป โดยพบรอยละ  9-73  ตรวจรางกาย

โดยใช  tinel และ phalen test  อาการจะเปนมากขึ้น โดย test  ดังกลาวม ีsensitivity และ specificity 

รอยละ 50-70  และ 40-70  ตามลําดับ  x-ray  สามารถพบ focal nodular asymmetric pattern of 

swelling ( β2 microglobulin  amyloid deposition ) ,  bone defect  predominant at carpal 

bones ,  radioulnar end ,proximal end of the metacarpal bones , cyst-like bone defect at  

juxtra-articular bone , multiple bone cyst  โดยมีขนาดของ cyst มากกวา 5 มิลลิเมตร 

                    MRI  พบ cyst ที่มีลักษณะเปน low signal intensity  ของทัง้ T1 และ T2-weighted  

images ซึ่งสามารถชวยแยกลักษณะของสาร amyloid deposit กับภาวะ inflammatory masses , 

chronic synovitis , brown tumors of hyperparathyroidism , true carpal cysts เนื่องจากภาวะ

ดังกลาวทัง้หมดนี้  MRI จะพบลักษณะ bright signal T2-weighted images 
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                    การรักษาเปนในลักษณะประคับประคอง คือใหยาแกปวด โดยเฉพาะกลุม NSAIDs ,  

การใส splints ที่ขอมือ ถาอาการไมดีข้ึนอาจจะตองผาตดัเพื่อลดการกดทับเสนประสาท median 

แตอาจมีอาการเปนซ้ําไดอีก 

2. Chronic arthropathy  มีอาการปวดขอเร้ือรัง มักเปนทั้งสองขาง  โดยเริ่มเปนที่ขอ

ไหลกอน  ขออื่นทีพ่บไดแก  ขอเขา  ขอมือ  ขอนิ้วมือ นอกจากนี้ อาจพบมี  tenosynovitis ของ flexor 

tendon ของนิว้มือได  โดยในระยะแรกจะมีการสะสมทีก่ระดูกออนกอน ทําใหมีการอักเสบของ 

synovial tissue และมีน้าํในขอ โดยลกัษณะของน้าํทีพ่บจะเปนสีใส ๆ ( serous ) แตในบางครั้งอาจ

เปนสีของเลือดได ถาสงตรวจจะพบวามีเม็ดเลือดขาวเฉลี่ย 80-1100 ตัวตอมิลลิลิตรกําและตรวจพบ 

amyloid deposits ใน synovial fragments  ( congo red positive )  พบวาผูปวยอาจมาดวยอาการ 

chronic joint swelling   , x-ray พบวาม ี erosion of surfaces of joint capsule , articular 

narrowing  ตําแหนงที่พบ erosive changes  ไดบอยคือ metacarpophalangeal joints   

                   ถาทาํ  MRI  shoulder  ซึ่งเปนตําแหนงทีผู่ปวยมกัจะมอีาการกอนตําแหนงอื่น   จะพบ 

thickening of rotator tendons , synovitis , subacromial bursitis ทาํใหเกิด chronic impingement 

of acromiocoracoid  arch   

                   การรักษาเชนเดียวกับ carpal tunnel syndrome  คือ ใหรับประทานยาแกปวด  แตถา

เปนมากใหพิจารณาเรื่องการผาตัด 

3. Bone cysts and pathologic fractures โดยเกิดที่ตําแหนง subchondral  bone  

กอนตอมาจะเกิดเปน multiple cyst มักพบที่ตาํแหนง long bone เชน tibia , radius , acetabulum 

และ femoral head   ซึง่ตองแยกจาก brown tumors ของ secondary hyperparathyroidism  ซึ่ง

มักจะเปนที่ตาํแหนง  metaphysis  หรือ  diaphysis ของ tubular bones เชน jaws, ribs , iliac wings  

ในรายที่เปนรุนแรงอาจทําใหเกิด pathological  fracture   โดยเฉพาะถาเปนที่ femoral head อาจ

ตองพิจารณาเรื่องการผาตัดเพื่อใหสามารถเดินได ลด morbidity จากภาวะ immobilization 

4. Destructive spondyloarthropathy   Kuntz และคณะ 25 รายงานครั้งแรก ในป  พศ. 

2527  วาสามารถพบความผิดปกติดังกลาวในผูปวยทีฟ่อกเลือดจํานวน 10 ราย และไดใหคําจํากัดความ

วา destructive spondyloarthropathy   เปนครั้งแรก โดยพบวาโอกาสจะพบความผิดปกติดงักลาว

สัมพันธกับระยะเวลาทีฟ่อกเลือดกลาวคือยิ่งฟอกเลือกนาน โอกาสจะพบความผิดปกติจะมากขึ้น ซึ่ง

สามารถพบไดถึงรอยละ 40  ในผูปวยทีฟ่อกเลือดมามากกวา 10 ป  เกิดบริเวณ cervical spine มาก

ที่สุด ( C4-C6 )  รองลงมาคือ lumbar spine  ในรายทีเ่ปนนอยอาจไมมีอาการ หรือมีอาการปวดตึง

บริเวณกระดูกสันหลงัแตในรายทีเ่ปนรุนแรง อาจจะกดเบียดไขสันหลงัหรือรากประสาทได ( myelopathy  
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and  radiculopathy ),  x-ray พบ  discovertebral destruction, disc space narrowing , vertebral 

end plate cyst  ภาวะแทรกซอนที่พบไดคือ subluxation  หรือ  lithesis  วินิจฉัยแยกโรคจาก vertebral 

osteomyelitis  ดังนัน้ในบางรายอาจตองทํา MRI spine , bone scan และ needle biopsy เพือ่ยืนยนั 

การวนิิจฉัย  โดยลักษณะ MRI จะพบ มกีารลดลงของ signal intensity in disc on T2-weighted image  

และมีรายงานพบวาถาฟอกเลือดมากกวา 7 ป จะพบความผิดปกติบริเวณ cervico-occipital ไดบอย ซึ่ง

ในบางรายอาจไมมีอาการ แตจะเปนอันตรายถึงชวีิตไดถาไมระมัดระวัง เนื่องจากเปนตําแหนงที่สําคัญ 

โดยเฉพาะในรายที่ตองทาํหตัถการบริเวณ cervical  region  ทําใหมีการแนะนาํใหทําการตรวจ 

screening  กอน ถงึแมจะไมมีอาการ โดยเฉพาะในรายที่ตองทําหัตถการ 

5. การสะสมอวัยวะภายใน ( visceral β2  amyloidosis ) พบไดนอย   เนื่องจากเชื่อวา 

เปนในระยะหลัง ๆ  มักเกดิในผูปวยที่ฟอกเลือดมานานกวา 10 ป และโดยสวนใหญจะไมมีอาการ 

อวัยวะทีพ่บไดบอยที่สุด คอื หัวใจ รองลงมาคือ ระบบทางเดินอาหาร ซึ่งแบงลกัษณะการสะสมเปน  

2 แบบ คือ vascular และ interstitial deposits โดยถาเปน osteoarticular มักจะสะสมในสวนของ 

interstitial มากกวา แตใน visceral มักสะสมใน vascular โดยพบเปนsubendothelial  nodules  ยื่น

มาใน lumen ของ vessels ในรายที่เปนรุนแรงอาจทําใหมีการทะลุได ลักษณะทางคลินิคผูปวยจะมา

ดวย congestive heart failure ถามีการสะสมใน left ventricular myocardium และ interventricular 

septum หรือมาดวย right ventricular failure , pulmonary hypertension ถามีการสะสมใน mitral 

valve ทําใหเกดิ mitral valve insufficiency  สวนอาการของระบบทางเดินอาหาร ถามีการสะสมในชั้น 

subepithelial จะมีอาการตั้งแต nodular enlargement ของลิ้น ทําใหมอีาการกลนืลําบาก 

( dysphagia ) พูดลําบาก ( dysphonia ) การรับรูรสผิดปกติ (  dysguesia )   ถาสะสมในชั้น 

submucosal จะมีอาการ macroglossia , odynophagia ,gastric ulcers , hemorrhage, small 

bowel obstruction , small bowel perforation 
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ตารางที่  3  สรุปลักษณะอาการทางคลนิิคและวิธีการวนิจิฉัยภาวะ β2  amyloidosis 20 

อาการแสดงทางคลินิค ( Clinical features ) 

1. Chronic arthralgias ( usually starting in shoulder ) 

2. Decreased joint mobility 

3. Periarticular soft-tissue swelling 

4. Carpal tunnel syndrome 

5. Pathological fractures ( especially in hip region ) 

6. Subcutaneous amyloid mass ( rare ) 

Electromyography 

1. Carpal tunnel syndrome 

Ultrasonographic findings 

1. Capsulosynovial thickening ( shoulder rotator cuff , supraspinatus 

tendon ,biceps tendon ,femoral neck capsule ) 

2.  Popliteal amyloid cysts 

X-ray findings 

1.    Subchondral bone erosions and cysts 

2.    Bone fractures 

3.    Destructive arthropathy and spondyloarthropathy 

CT-scan and MRI 

1. Subchondral bone erosions with disruption of bone cortex 

2. Precise extension of erosive and cystic lesions 

3. Localization and extension of infiltrative amyloid masses 

4. Visualization of the occipito-cervical junction 

Isotopic procedures 

1. Bone scan : increased focal uptake of tracer ( 99m Tc-labelled diphosphonate , 
123 I - labelled  P component , 131 I- labelled  β2 M ) 

2. Plasma kinetics of   125 I - labelled   serum amyloid  P  component ( 125 I –SAP )  

as a tool for the evaluation of disease activity   
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1.3 กลไกการเกดิโรค 20 

ใน  β2-m amyloid fibrils พบวามีสวนประกอบที่สําคัญคือ 

1. สาร β2 microglobulin 

2. Amyloid P component 

3. Proteoglycan 

                      ในปจจุบนัเรายังไมทราบกลไกที่ชัดเจนในการเกิด amyloid fibrils แตไดมีการศึกษา

ของ Conners  และคณะ 26  ซึ่งไดทําการศกึษาขบวนการเกิด amyloid fibrils ในหองทดลอง ( in vitro ) 

และพบวาการมีระดับ β2-M protein ที่สูงมาก ทาํใหเกดิ amyloid fibrils ได 

                    ตอมา Campistolและคณะ 27 ประสบความสําเร็จในการทําใหมีการสราง amyloid 

fibrils ใน supernatant of peripheral blood mononuclear cells และยังพบวา spontaneous fibrils 

generation สามารถเกิดในเซลลที่ไดมาจากผูปวยไตวายเรื้อรัง แตไมพบในคนปกต ิ 

                    Ono และ Uchino  28  ไดทําการศึกษาเกี่ยวกับการสราง amyloid-like substance ใน

หองทดลอง ( in vitro ) พบวาสามารถเกิด amyloid-like substance โดยใช human urine-derived  

β2-M  กับสาร serum amyloid  P  component ( SAP ) โดยไมตองใชเม็ดเลือดขาว แตถาใช SAP 

component หรือ glycosaminoglycans อยางเดียวไมสามารถทําใหเกิด amyloid-like substances 

ได  ซึ่งแสดงวา β2-M  นาจะถูกเปลีย่นแปลงสภาพโดยภาวะ uremia ( หรือสาร SAP ) จึงจะสามารถ

เกิด amyloid fibrils ได โดยเชื่อวา Amyloid P component ทาํให amyloid fibrils ทนตอการสลายใน

รางกาย 

                    นอกจากนัน้ยงัพบวาสาร AGE ( advanced glycation end  products ) สามารถรวม

กับ β2-M  และจับกับ RACE ( AGE receptor )29  และกระตุน monocyte ทําใหมกีารหลัง่ cytokine 

interleukin-1 , tumor necrosis factor ( TNF) –α  เกิดการอักเสบ และ AGE ทําใหเกิด 

tranformation ของ local collagen  ซึ่งสามารถจับกับ β2-M  ไดดีข้ึน 30 ,31,32 

                    Witko-Sarsat และคณะ 33 พบวาสาร advanced oxidation protein products 

( AOPP) ที่มีสัมพันธกับภาวะ uremia   ซึ่งมักมีภาวะ inflammation คอนขางสงูนัน้ ทําใหเกิด   

β2-M  associated arthropathy ไดงาย 

                   ไมวาการเกิด DRA จะเปนจากกลไกใด จะตองมีการเพิ่มข้ึนของระดับ β2 microglobulin   

ในพลาสมากอนเสมอ   และจากการศึกษาของ Al Taee IK และคณะ 21   พบวา ระดับ β2 

microglobulin ในพลาสมา และปสสาวะ สัมพันธกับระยะเวลาฟอกเลือดและโอกาสการเกิด β2 M 

derived  amyloidosis   
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       อยางไรกต็ามพบวาระดับสาร  β2 microglobulin ในพลาสมานัน้ ไมมีความแตกตาง

ระหวางผูที่เปนและไมเปนโรค โดยมีการศึกษาติดตามผูปวยในระยะยาว พบวา ผูปวยที่ทาํการฟอก

เลือดดวยเครื่องไตเทียมเปนเวลานานกวา7-9 ป จะมกีารสะสมของสาร β2 microglobulin เกอืบทุก

คน  นอกจากนี้แลวระดับสาร β2 microglobulin เฉพาะที่ เชน ในน้ําไขขอ (synovial fluid) ก็ไมไดมีคา

สูงกวาในพลาสมา ดังนั้นการที่มีการตกตะกอน (precipitation) ของสาร β2 microglobulin เพียง

อยางเดยีวไมนาทําใหเกิดโรค 

       ดังนัน้ในปจจุบันเชื่อวามีปจจัยอื่น ๆ (ตารางที ่4 ) ที่ทาํใหเกิดการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติ

ทางชีวเคมีของสาร β2 microglobulin และเกิดการสะสมในรูปของ amyloid fibrils ในเนื้อเยื่อได โดย

ปจจัยเหลานี้ไดแก 
ปจจัยทางรางกาย ( systemic factors ) 

1. กระบวนการยอยสลายบางสวน (proteolysis) ของสาร β2 microglobulin  

2. การปรับเปลี่ยนโครงสราง 3 มิติของสาร β2 microglobulin  

3. การสราง Advanced glycation end products (AGEs) 

4. ภาวะการอักเสบเรื้อรังจากภาวะ uremia  หรือ จากการฟอกเลือด ซึง่รวมไปถงึ ชนดิของ 

ตัวกรองทีม่ีคณุสมบัติตางกนั  ( dialysis membrane ) คุณภาพและการปนเปอนของ endotoxin ของ

น้ํายา dialysate  ซึ่งอาจกอใหเกิดภาวะ bioincompability และมีการหลั่งของสาร  cytokines และ  

oxygen free  radicals ตาง ๆ  
 
ปจจัยเฉพาะที่  ( local factors ) 

1. การสรางหรือการทาํลายเฉพาะที่ของสาร β2 microglobulin ,  สาร AGE 

2. การสะสมหรือการเปลี่ยนแปลงของสาร  Amyloid P component 

3. Globin chains, immunoglobulin light chains 

4. Glycosaminoglycans (heparan sulfate), inactive proteinases, proteinase inhibitors 

5. Ubiquitin 

 

                    นอกจากภาวะ β2 microglobulin-derived amyloidosis  แลว  ในปจจุบันยงัพบวาสาร  

β2 microglobulin  ยังสัมพนัธ กับภาวะการอักเสบ  ( inflammation )  และการเกิดภาวะ 

atherosclerosis  ดวย  ซึง่มผีลตออัตราการเจ็บปวย ( Morbidity ) อัตราการเสียชวีติ ( Mortality ) 

ของผูปวยไตวายเรื้อรัง  ( ESRD)  
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ตารางที่  4  สรุปกลไกการเกิด β2 microglobulin-derived amyloidosis  20 

Systemic factors 
1. High precursor ( β2 M ) concentration in the circulation 

2. Proteolytic changes in  β2 M  

3. Complex formation of circulation  β2 M  

4. Modification of β2 M  by AGE or AOPP 

5. Induction of inflammatory state by uremic state or dialysis technique ( dialysis 

membrane ,endotoxin transfer ,complement activation ,cytokines ,oxygen radicals) 

6. Secondary hyperparathyroidism ? 

Local factors 
1. Local generation and/or degradation of normal or modified β2 M ( AGE , AOPP ) 

2. Deposition and/or modification of P component 

3. Crystal deposits ( AI , Fe , calcium apatite ,calcium oxalate) ? 

4. Local micro-inflammatory state ( role of AGE- β2 M , AGE-collagen ?) 

5. Globin chains , immunoglobulin light chains 

6. Glucosaminoglycans ( heparan sulfate ) , inactive proteinases , proteinase 

inhibitors ( α2- macrogloblin )  

7. Ubiquitin 

 
1.4 การปองกันและการรักษา β2  amyloidosis 
                 ไดสรุปแนวทางการปองกนัและรักษาในตารางที ่5  ซึ่งในปจจุบันไดใหความสัมพันธกับ

การพัฒนาวิธกีารฟอกเลือดใหม ๆ เพื่อใหสามารถขจัดสาร  β2 microglobulin ใหไดมากที่สุด 

เนื่องจากมกีารศึกษาตาง ๆ ที่แสดงใหเหน็วาการพัฒนาวิธีการฟอกเลอืดตาง ๆ  สามารถทัง้ปองกนั

และรักษาการเกิดภาวะ β2  amyloidosis  ไดชัดเจน  

                       สวนวธิีอ่ืน ๆ เปนแครักษาเพื่อบรรเทาอาการเทานัน้  และการเปลี่ยนไตนั้นยงัไม

สามารถทําไดแพรหลาย และทําไดในจาํนวนจาํกัด เนื่องจากยังมีผูบริจาคไตคอนขางนอย  ดงันัน้หาก

มีวิธีการฟอกเลือดที่ดีที่ชวยขจัดสาร β2 microglobulin ไดดีจะสามารถชวยใหผูปวยมีคุณภาพชวีิตที่ดี  

ลดอัตราการเจ็บปวย  ( morbidity) และ อัตราการเสียชีวิต( mortality)   
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ตารางที่ 5  สรุปแนวทางการปองกันและรกัษา β2  amyloidosis 22  

Surgical 

1. Surgical decompression of the carpal tunnel 

2. Microscopic synovectomy 

Physiotherapy 

Medical 

1. NSAIDs 

2. Antioxidants ( Vitamin E ) 

3. Low-dose prednisolone 

Dialysis 

1. Use of high flux , biocompatoble membrane 

2. Modification of dialysis technique 

3. On-line hemofiltration / hemodiafiltration 

4. Push/pull hemodiafiltration 

5. Use of β2 –M  adsorption column 

Renal transplantation 

 
2.  การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิดวยการลางไต 
2.1  การลางไตทางหนาทอง ( CAPD )  
        ในระยะแรกมีขอสันนษิฐานของการทีผู่ปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ไดรับการ 

ฟอกเลือดมีอัตราการเกิด  carpal  tunnel  syndrome  สูงขึน้วาซึ่งอาจเกี่ยวของกบัปจจัยดานการ 

ฟอกเลือดเชน  vascular access, การเพิ่มข้ึนของ venous pressure, การสะสมของสาร β2 

microglobulin 

        ในป พ.ศ.2531 Benz และคณะ 34 จึงไดทําการศึกษาเปรยีบเทยีบการเกิด carpal 

tunnel syndrome ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจาํนวน  140 คน  ทีท่ําการลางไตทางหนาทอง

จํานวน 57 คน กับการฟอกเลือดดวยวิธี low-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane  จํานวน 

83 คน  มีระยะเวลาเฉลี่ยที่เร่ิมทําการรักษาเทากับ 33.8 และ 51.6 เดือนตามลาํดับ  พบวาอัตราการ

เกิด carpal tunnel syndrome ทั้งสองกลุมไมแตกตางกนัคือ  8 ใน 57 คน (รอยละ 14) ในกลุมทีล่าง

ไตทางหนาทอง  เทยีบกับ 15 ใน 83 คน (รอยละ 18) ในกลุมฟอกเลอืด  



 

 

23 

        ดงันัน้ปจจัยดานการฟอกเลือดเชน  vascular access, การเพิม่ข้ึนของ venous 

pressure ไมนามีผลตอการเกิดโรค  นอกจากนัน้หากสาเหตุเปนจากการสะสมของสาร β2 

microglobulin    แลวการลางไตทัง้สองวธิีนี้กน็าจะมีการขจัดของสารนี้ไมแตกตางกัน 

          ตอมา Blumberg และคณะ  35   ไดทําการศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่

ฟอกเลือดดวยวิธ ีlow-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane จํานวน  52 คนและทาํการลาง

ไตทางหนาทองจํานวน 20 คน  พบวาระดบัของสาร β2 microglobulin ในซีร่ัมไมแตกตางกนัคือ 

37.9+1.4 mg/L และ 31.6+2.3 มิลลิกรัมตอลิตร  การฟอกเลือดดวยตวักรอง cuprophane พบวามี

การเพิม่ข้ึนของระดับของสาร β2 microglobulin  หลังการฟอกเลือด  ในขณะที่ผูปวยจํานวน 5 ราย 

ซึ่งเปลี่ยนมาฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ดวยตัวกรอง polysulfone นาน 70 วนั สามารถลด

ระดับสาร β2 microglobulin กอนการฟอกเลือดจาก 39.8+0.7 เหลอื 29.7+1.0 มิลลิกรัมตอลิตร  คิด

เปนคาการขจดัได 100 มิลลิกรัมตอวัน 

        สวนการลางไตทางหนาทองพบวาสามารถขจัดสาร β2 microglobulin ได 33.6+3.1 

มิลลิกรัมตอวนั  เมื่อเทียบกับไตปกติขจัดได 150 มิลลิกรัมตอวัน  ดังนัน้วิธกีารลางไตทางหนาทองจงึ

เปนวธิีการบาํบัดทดแทนไตที่ไมสามารถขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินไดมากนักเมือ่เทียบกบัการฟอก

เลือดดวยวิธ ีhemodiafiltration 
2.2  การฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม (Hemodialysis) 36 

         การขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้ําจะใชกระบวนการแพร (diffusion) 

เปนหลกั  สวนการขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญจะใชกระบวนการพา (convection) เปนหลกั 

ในอดีตการฟอกเลือดแบบ conventional low-flux hemodialysis โดยใชตัวกรองแบบ cellulose ซึ่งใช

กระบวนการแพรเปนหลักนัน้  สามารถขจัดของเสียไดเฉพาะชนิดโมเลกุลเล็ก  โดยมีคาการขจัดของ

สาร urea  (urea clearance) ไมเกิน 200 มิลลิลิตรตอนาที ถามีอัตราการไหลของเลอืด 300 มิลลิลิตร

ตอนาที และมคีาสัมประสิทธิ์การยอมใหน้าํผานของตัวกรอง (KUF) ไมเกิน 10  มิลลิลิตรตอช่ัวโมงตอ

มิลลิเมตรปรอท  

          ในปจจุบันพบความสาํคัญของ uremic toxin ชนดิโมเลกุลใหญมากขึ้นโดยเชือ่วามีผล

ตอการเจ็บปวยเชนเดยีวกนั  จึงมีการพฒันาเปนการฟอกเลือดประสิทธิภาพสูงที่เรียกวา high-flux 

hemodialysis (HFHD) โดยใชตัวกรองแบบ synthetic/semisynthetic  ซึ่งมีรูกรองขนาดใหญข้ึน  

KUF  มากกวา 20 มิลลิลิตรตอช่ัวโมงตอมิลลิเมตรปรอท ทําใหเพิ่มการขจัดสารโดยวิธกีารพา  และยงั

ทําใหสามารถขจัดของเสียชนิดโมเลกุลเลก็ไดมากขึ้นอกีดวย โดยมีคา urea clearance มากกวา 250 

มิลลิลิตรตอนาท ี ที่อัตราการไหลของเลือด 400 มิลลิลิตรตอนาที   
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         แตก็ยงัมีขอจํากัดในการขจัดสารชนิดโมเลกุลใหญดังรูปที่ 7   ซึ่งจะเห็นวาสาร  β2 

microglobulin และ inulin  ก็ยังถูกขจัดไดไมดีนัก 

 

 
รูปที่ 7   อัตราการขจัดสารโมเลกุลขนาดตางๆดวยวิธี high-flux hemodialysis ( เสนทึบ ) 

เปรียบเทยีบกบั low-flux hemodialysis (เสนประ) 

                    ตอมาจึงไดพฒันาการฟอกเลือดดวยวิธ ี hemofiltration ซึ่งเปนการขจัดสารดวยวธิีการ

พา (convection) เพียงอยางเดียว  โดยการดึงน้าํ 20-30 ลิตรออกจากผูปวย  และมีการเติมสารน้ํา 

sterile fluid กลับเขาสูตัวผูปวยโดยอาจใหกอนผานตัวกรอง  (pre-dilution)  ตรงกลางระหวางตวักรอง 

( mid-dilution )  หรือ  หลังตัวกรอง (post-dilution)  ซึ่งมีขอดีในการขจัดสารโมเลกุลใหญ   แตมี

ขอจํากัดในการขจัดสารโมเลกุลเล็ก เชน urea ที่จะมีคาการขจัดลดลงอยางชัดเจน  ดงัแสดงในรูปที ่8 
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รูปที่ 8  อัตราการขจัดสารโมเลกุลขนาดตางๆดวยวิธ ีhigh-flux hemodialysis (เสนทึบ)  เปรียบเทียบ

กับ post dilution hemofiltration  (เสนประ) 

          จงึมีการพัฒนาไปสูการฟอกเลือดที่เรียกวา hemodiafiltration (HDF)   ซึ่งมี

กระบวนการขจัดสารทั้งการแพรและการพา ทําใหสามารถขจัดสารชนดิโมเลกุลใหญไดเพิ่มมากขึ้น 

โดยยังคงความสามารถในการขจัดสารโมเลกุลเล็กไมแตกตางจากวิธี  high-flux hemodialysis เดิม 

ดังแสดงในรูปที่ 9 

 
รูปที่ 9  อัตราการขจัดสารโมเลกุลขนาดตางๆดวยวิธ ีhigh-flux hemodialysis (เสนทึบ)  เปรียบเทียบ

กับ hemodiafiltration  ที่ convection rate 80 cc./min (เสนประ)  และ 

120 cc. /min (เสนจุด) 
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2.2.1  การฟอกเลือดแบบ low-flux และ high-flux HD  กับการขจัดสาร β2 microglobulin 
          เนื่องจากสาร β2 microglobulin มีขนาดโมเลกลุใหญกวารูของตัวกรองชนดิ cellulose 

เชน cuprophan , hemophan ซึ่งใชในการฟอกเลือดแบบ low-flux ดังนั้นการฟอกเลอืดดวยวิธนีี้จึงไม

สามารถขจัดสาร β2 microglobulin ได   ดังจะเห็นไดในหลายการศึกษาเชน  การศกึษาของ Zingraf  

ในป พ.ศ.2531 37  และการศึกษาของ Floege ในป พ.ศ.2532  38 พบวาระดับของสาร β2 

microglobulin  นัน้กลับมีคาสูงขึ้นหลงัจากการฟอกเลือด ทั้งนี้เปนผลจากการดึงน้ํา (ultrafiltrate) 

ออกจากรางกายทาํใหคาความเขมขนของสารสูงขึ้น  นอกจากนี้ระดับของสาร β2 microglobulin กอน

การฟอกเลือดของผูปวยกลุมนี้ยงัสูงกวากลุมที่ฟอกเลือดดวยตัวกรองสังเคราะห ( synthetic 

membrane)  เชน polyacrylonitrile ,  AN 69 ,  polysulfone  

        ในป พ.ศ.2539 Kuchle และคณะ39  ไดทําการศึกษาผูปวย 20 คนทีฟ่อกเลือดดวยวิธ ี

low-flux  โดยใชตัวกรองชนดิ cuprophan ใหเปล่ียนวิธฟีอกเลือดเปน high-flux ใชตัวกรองชนิด 

polysulfone  จํานวน10 คน  สวนที่เหลือใหฟอกดวยวิธีเดิม  หลังติดตามผูปวยไป 6 ปพบวาในกลุมที่

ฟอกดวยวิธีเดมิเกิด carpal tunnel syndrome  หรืออาการทางกระดูกและขอ 8 ใน 10 ราย  ในขณะที่

ในกลุมที่เปล่ียนมาฟอกดวยวิธี high-flux ไมพบภาวะนี้เลย   ซึ่งตรงกบัการศึกษาของ Koda และคณะ 

ในป พ.ศ.2540 40  ทีพ่บวาผูปวย 248 ใน 819 คนที่เปล่ียนจากการฟอกเลือดแบบ conventional มา

เปน high-flux hemodialysis หรือฟอกแบบ high-flux hemodialysis ตั้งแตแรก  พบวาสามารถลด

อัตราเสี่ยงตอการเกิด carpal tunnel syndrome และอัตราตายไดอยางมนีัยสาํคัญ ( RR=0.503 และ 

0.613; p<0.05 ) 

         ในป พ.ศ.2539 Locatelli และคณะ 41 ไดศึกษาแบบ multicenter prospective 

randomized เพื่อศึกษาเปรียบเทียบตวักรองชนิด polysulfone กับ cuprophan และเปรียบเทียบ

วิธีการฟอกเลอืดแบบ high-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration กับวิธีการฟอกเลือดแบบ 

conventional hemodialysis  พบวาตัวกรองชนิด polysulfone กับ cuprophan ไมมีผลตอระดับสาร 

β2 microglobulin  ที่ 24 เดือน  แตระดับของสาร β2 microglobulin  กอนการฟอกเลือดจะมีคาลดลง

ตั้งแต 6 เดือนของการฟอกเลือดดวยวิธี high-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration เมื่อเทียบ

กับ baseline (จาก 39.9+13.7 มิลลิกรัมตอลิตร เปน 28.8+14.2 มิลลิกรัมตอลิตร และ จาก 36+13.7 

มิลลิกรัมตอลิตร เปน 32.2+14.2 มิลลิกรัมตอลิตร) 
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          จากการศึกษาขางตนจะเหน็ไดวาประสิทธิภาพในการขจัดสาร β2 microglobulinโดย

การฟอกเลือดขึ้นกับการขจัดสารโดยการพา (convection)  เปนสาํคัญ นอกจากนีก้ารทดลองใน

หองปฏิบัติการ ( in vitro ) พบวายงัมีการขจัดของสารโดยการดูดซับของตัวกรองไดอีกดวยซึ่งความ 

สามารถในการดูดซับข้ึนกับชนิดของตัวกรองนัน้ ๆ ดงัตารางที ่6 5 
 
ตารางที่ 6  แสดงคุณสมบัติในการดูดซับของชนิดตัวกรองตาง ๆ กนั  

 

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 

 
 
2.2.2 ผลทางคลินิกของการขจัดสารของการฟอกเลอืดแบบ low-flux , high-flux HD 

                      การศึกษาของ Koda และคณะ 40 พบวาการฟอกเลือดดวย high-flux membrane 

สามารถลดอตัราเสี่ยง (relative risk) ในการเกิด carpal tunnel syndrome และการตายเปน 0.503 

และ 0.613 ( p < 0.05)  เมือ่เทียบกบัการฟอกเลือดดวย conventional membrane  

 
2.3   การฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration 42 , 43 ,44 ,45, 46 

        ในปจจุบนัการฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่น( hemodiafiltration ) ไดรับความสนใจ

มากขึ้นเนื่องจากมีขอดีในการเพิ่มการขจัดของเสียโดยกระบวนการพา (convection) ซึ่งผานการดึง 

ultrafiltration  ( QUF ) และ อัตราของสารน้ําทั้งหมดที่ถกูขจัดในระหวางฟอกเลือด (QE ) แทนที่จะเปน

การขจัดผานกระบวนการแพร(diffusion) แตเพียงอยางเดยีวโดยผานอัตราการไหลของน้าํยา 

dialysate ( QD )  ( แสดงในรูปที่ 19  )  ซึ่งจัดวาเปนกระบวนการที่ใกลเคียงกับไตธรรมชาติของมนุษย

ในการกาํจัดของเสียมากที่สุด  แตในระยะแรกมีขอจํากดัคือ การใหสารน้ําทดแทนซึ่งเปน sterile fluid 

ปริมาณมากนัน้ทาํไดโดยวิธกีารบรรจุถุงสาํเร็จรูปเทานัน้  ทาํใหมีราคาแพงและสิน้เปลืองแรงงานมาก 

นอกจากนีย้ังทําใหความสามารถในการขจัดของเสียมีขีดจํากัดตามปริมาณสารน้าํที่สามารถใหได  
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รูปที่  10    แสดงวิธกีารฟอกเลือดแบบ HDF ( QB = blood fow rate , QR= replacement fluid 

QUF =ultrafiltration rate ,QD=dialysate flow rate , QE = total fluid excretion rate )  

 

      ตอมามีการพัฒนาระบบ on-line HDF ข้ึนโดยพัฒนาระบบน้าํในหองไตเทียมใหมี

ประสิทธิภาพใกลเคียง sterile fluid จึงสามารถใชเปนทัง้ dialysate fluid และ สารน้าํทดแทน 

(replacement fluid) ทําใหคาใชจายถูกลงและมีระบบที่ไมซับซอน ที่สําคัญคือทาํใหสามารถใหสารน้ํา

ทดแทนในอัตราที่สูงได  

 
ก )  เทคนิค on-line hemodiafiltration  41, 42, 45  

         เปนการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ที่ใหสารน้ําทดแทนเขาสูผูปวยโดยตรง  โดย

ไมตองผานตวักรองที่ใชฟอกเลือด( external infusion )  โดยอาจใหกอน ตรงกลางหรอืหลังผาน 

ตัวกรองก็ได ( pre/ mid / post dilution HDF)  ระบบ on-line HDF ตองอาศัยเครือ่ง HDF เฉพาะ ซึ่งมี

อุปกรณพื้นฐานเชนเดียวกับเครื่อง HD ทัว่ไป  แตมีอุปกรณเพิ่ม ไดแก substitute fluid pump เพื่อ 

pump replacement fluid จากน้าํในระบบเขาสูตัวผูปวยและระบบ filter ซึ่งเปนปราการดานสดุทายใน

การดักการปนเปอนของแบคทีเรียและ endotoxin   

          filter ในระบบ on-line HDF จะมีขนาดนอยกวาหรือเทากับ 0.2 ไมครอนซึ่งเปนขนาดที่

สามารถกรอง endotoxin ได  โดยทัว่ไปจะตองใช filter 2 ตัว  โดยใหน้าํจากระบบผานตัว filter กอนเขา 

dialysate compartment (dialysate port) และน้ํา dialysate ไหลผาน filter ตัวที ่ 2กอนที่จะเขาสูตัว

ผูปวยทาง substitute line  ดังรูปที่ 11 
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ข ) ระบบน้ําและความปลอดภัย 
        น้ําที่ใชในการทํา HDF ควรมีคุณสมบัติ “ultra pure” ตามขอกําหนดของ European 

Pharmacopocia  กําหนดคุณสมบัติ ultra pure เนนที่การปนเปอนของแบคทีเรียนอยกวา 0.1 CFU 

ตอซีซี  และปริมาณ endotoxin ไมเกิน 0.03 EU ตอซีซี  เนื่องจาก การทาํ on-line HDF  จะมีการให

สารน้ําทดแทนจํานวนมาก หากระบบน้าํมีการปนเปอนของแบคทีเรียมากก็เทากบัเปนการ transfuse 

แบคทีเรียเขากระแสเลือดโดยตรง  ทําใหนอกจากการดูแลเร่ืองคุณภาพน้าํแลว ระบบของ HDF ยงั

ประกอบดวย ultrafilter  2  ตัว  ตัวแรกจะกรองน้าํยา dialysis เพื่อใหไดเกณฑมาตรฐาน ultrafilter  

ตวัที่ 2 จะเปนตัว safety ในกรณีที่ตัวกรองตัวแรกมีการแตก 

         Pizzarelli และคณะ 47 ทําการศึกษาในเรื่องของคุณภาพของ on-line substitute fluid 

พบวาหลงัจากน้ําผาน dialysate filters แลว  เมื่อนาํไปเพาะเชื้อไมพบวามีการเจริญเติบโตขึ้นของเชื้อ

แบคทีเรียและเชื้อรา และวัดคา endotoxin ไดนอยกวา 0.01 EUตอซีซี  และเมื่อนาํน้าํจาก  

on-line HDF ไป incubate กับ monocyte  พบวามีการกระตุนการสราง cytokine ไมแตกตางจาก 

sterile fluid จากถงุบรรจุสําเร็จรูป  และเมื่อติดตามผูปวยจาํนวน 13 รายที่ไดรับการฟอกเลือดดวยวิธ ี

on-line HDF นานเฉลี่ย 26 เดือน  ไดรับ on-line replacement fluid มากกวา 100,000 ลิตร  

ไมมีผูปวยที่เกดิปฏิกิริยาไขเลย (pyrogenic reaction) จึงสรุปไดวาการฟอกเลือดแบบ on-line HDF มี

ความปลอดภยัเทยีบเทากับ  sterile fluid จากถงุบรรจุสําเร็จรูป 
ค)  ขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid rate)  
        ในป พ.ศ.2544  Lornoy และคณะ  48   ไดศึกษาผลของการใหสารน้ําทดแทนใน 

ขนาดตางๆ กนั  ในผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบมาตรฐาน (conventional hemodialysis) จํานวน 

8 ราย โดยใหผูปวยฟอกเลอืดแบบ HFHD ( high flux hemodialysis ) และ HDF ( hemodiafiltration) 

ขนาด 40, 60, 80, 100 และ 120 มิลลิลิตรตอนาทีแบบหลังตัวกรอง พบวาการใหสารน้ําในขนาดที่

สูงขึ้น จะมีคาของอัตราการลดลงของสาร  β2 microglobulin ( β2 microglobulin reduction rate)   

เพิ่มข้ึนเปนเสนตรง (รูปที ่12 )  โดยมีคาตัง้แต รอยละ 49.7  ในผูทีฟ่อกเลือดแบบ HFHD ไปจนถึง 

รอยละ 72.7 ในผูทีฟ่อกเลือดแบบ HDF ขนาด 100 มิลลิลิตรตอนาที ถาใชการวัดเปนอัตราการขจัด

สารออกจากรางกาย ( β2 microglobulin clearance) พบวามกีารเพิ่มข้ึนจาก 63.8 มิลลิลิตรตอนาที

เปน 116.8 มลิลิลิตรตอนาทีตามลาํดับ  โดยมีคาแตกตางกนัระหวาง HFHD กับการฟอกเลือดแบบ 

HDF ที่มี convection rate ตั้งแต 60 ข้ึนไป 
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รูปที่ 11  แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ on-line hemodiafiltration 

 

                       ดังนั้นการฟอกเลือดแบบ HDF ใหไดประโยชนเพิม่ข้ึนจึงควรใชสารน้ําทดแทนมากกวา 

10 ลิตรในการฟอกเลือดแตละครั้ง  สวนการขจัดสารตัวเล็กอื่น ๆ พบวา HDF ขนาด 100 มิลลิลิตรตอ

นาทีมีการขจัดครีเอตินีนและฟอสเฟตไดมากขึ้นอยางมนีัยสําคัญ แตการขจัด urea  ไมมีความ

แตกตางกนั สวนการฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 100 กับ 120 มิลลิลิตรตอนาทมีีความแตกตางกนั

เฉพาะ β2 microglobulin clearance เทานั้น    
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รูปที่ 12 ความสัมพนัธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการลดลงของระดับสาร 

 β2 microglobulin    (reduction rate) 49 

 

 
รูปที่ 13 ความสัมพนัธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการขจัดสาร  

β2 microglobulin 49 
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ง ) การฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration กับการขจดัสาร β2 microglobulin  
                      ในป พ.ศ.2544  Lornoy และคณะ  48    ไดศึกษาตอในเรื่องของอัตราการเกิด carpal 

tunnel syndrome ในผูปวยจํานวน 16  รายทีฟ่อกเลือกมานานกวา 10 ป โดยผูปวย 12 ราย เปล่ียน

มาฟอกเลือดแบบ on-line HDF  พบวาสามารถลดอัตราการเกิด carpal tunnel syndrome ลง 

เหลือแครอยละ 12.5 ซึ่งถาเทียบกับการศกึษาของ Harris และคณะ 50  ที่พบถงึรอยละ 50 ในผูปวยที่

ฟอกเลือดมานานกวา 10 ป 

          Wizermann และคณะ 51  ไดมีการศึกษาเปรยีบเทียบ low-flux hemodialysis กับวิธี 

on-line hemodiafiltra tion  ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายจาํนวน 44 ราย เปนเวลานาน 2 ป  

(HD = 21 ราย, HDF = 23 ราย) โดยมีการปรับอัตราการขจัดสารโมเลกุลเล็กใหเทาๆกนั   เพือ่ลด

ปจจัยกวน (confounding factors) โดยมคีาอัตราการขจัดสาร urea  (Kt/V) =1.8  ไมพบมกีารลดลง

ของ β2 microglobulin ในกลุมที่ทาํการฟอกเลือดดวยวิธ ี low-flux hemodialysis โดยมีคาตัง้แต  

32-43 มิลลิกรัมตอลิตร  ในขณะที่ on-line hemodiafiltration มคีาลดลงจากเดิมเหลือประมาณ  

18 มิลลิกรัมตอลิตร  (p <0.01)  โดยใชเวลาประมาณ 6 เดือนหลังจากเริ่มฟอกเลือด 

และมีระดับคงที่นาน  18 เดอืน ( รูปที ่ 14 )  แตถึงกระนั้นก็ยังไมมีความแตกตางทางคลินกิในแงของ

อัตราตาย ความเจ็บปวย, การควบคุมความดนัโลหิต, ความเขมขนของเลือดและภาวะทางโภชนาการ 

ทั้งนี้ผูทาํการวจิัยใหเหตุผลวายังใชเวลาในการติดตามผลสั้นเกนิไป 

 
รูปที่ 14  ระดบัของสาร β2 microglobulin กอนการฟอกเลือดตามระยะเวลา 
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            ในป พ.ศ. 2543 Ward และคณะ  52   ไดศึกษาเปรียบเทียบระหวาง HFHD กับ 

 on-line HDF ( ใหสารน้าํแบบหลังตวักรองในขนาดเฉลี่ย 21+1 ลิตรตอครั้ง ) ในผูปวยจาํนวน 44 ราย

โดยใชเวลาตดิตามนานถงึ 12 เดือน พบวาคาความพอเพียงในการฟอกเลือด (single-pool Kt/V urea)  

ในกลุม on-line hemodiafiltration สูงกวา high-flux hemodialysis คือ 1.52+0.09  กับ1.39+ 0.09, 

p=0.023   สวนอัตราการลดลงของสาร β2 microglobulin  ( β2 microglobulin  reduction ratio ) มี

คาเปนรอยละ 58 ในผูปวยที่ทาํ HFHD และรอยละ 73 ในผูปวยทีท่าํ on-line HDF  สวนการขจัดสาร 

β2 microglobulin ( β2 microglobulin  clearance )  เพิ่มข้ึนจาก 38+1 มิลลิลิตรตอนาทีเปน 61+2  

มิลลิลิตรตอนาท ี ( p < 0.001 )  

                         อยางไรก็ตามทัง้สองกลุมมีการลดลงของระดับสาร β2 microglobulin กอนการ 

ฟอกเลือดโดยกลุม on-line HDF มีการลดลงมากกวาเล็กนอย (รูปที1่5 )  สวนระดับของคอมพลีเมนต

แฟคเตอรดี (complement factor D) ซึ่งมขีนาด 24 กิโลดาลตันพบวาในกลุม on-line HDF มีอัตราการ

ลดลงมากกวากลุม HFHD อยางมีนยัสําคญัคือ รอยละ 21 เทียบกับรอยละ 13 ( p=0.01)  

( รูปที่ 16 ) 

 

 
รูปที่ 15  การศึกษาของWard และคณะ ไดวัดระดับสาร β2 microglobulin  ที่ระยะเวลาตาง ๆ กัน 
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รูปที่16 การศกึษาของ Ward และคณะไดวัดระดับสาร complement factor D ที่ระยะเวลาตาง ๆ กัน 

 

                     นพ.อัญชนะ และคณะ 53  ไดศึกษาเปรียบเทียบการฟอกเลือดแบบ post-dilution on-

line HDF เทียบกับ high-flux  HD พบวา on-line HDF  ที่เติมสารน้ํา 125  มิลลิลิตรตอนาท ี มีอัตรา

การขจัด  β2 microglobulin  (  β2 microglobulin  clearance ) เทากับ 124.5± 4.4 มิลลิลิตรตอนาท ี 

ซึ่งมากกวา high flux HD   อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ( p < 0.01 ) 

 
จ)  ผลทางคลินิกของการขจัดสารของการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration 
         ป พ.ศ.2542 Locatelli และคณะ 54  ไดศึกษาอบุัติการณการเกิด DRA และอัตราการ

ตายในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ฟอกเลือดดวยวธิี hemofiltration, hemodiafiltration 

และ hemodialysis จํานวน 6,444 ราย  พบวากลุมทีฟ่อกเลอืดดวยวิธ ี hemofiltration และ 

hemodiafiltration ซึ่งมีกลไกหลักในการขจัดของเสียเปน convection มีอุบัติการณของการผาตัด 

carpal tunnel syndrome ลดลงรอยละ 42 เมื่อเทยีบกบักลุมทีฟ่อกเลือดดวยวิธ ีhemodialysis  

( RR = 0.58, p = 0.03) โดยมีอัตราการตายลดลงรอยละ 10 แตไมมีนยัสําคัญทางสถิติ  

(RR = 0.90, p = NS) 

          ในป พ.ศ.2544 Shigeru และคณะ 55 ทําการศึกษาผูปวยที่อยูใน Japanese Society 

for Dialysis Therapy จํานวน 1,191 ราย โดยใชการตอบแบบสอบถามเพื่อประเมนิผลของวิธีการฟอก

เลือดแบบตางๆ ถึงอัตราความเสี่ยง (relative risk, RR) ในการเกิด DRA โดยใหการฟอกเลือดแบบ

ธรรมดามี RR = 1 พบวาการฟอกเลือดแบบ high-flux  มี  RR = 0.489 , hemodialysis โดยใช  

Plasma complement factor D 

wks 

P = 0.01 
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β2 microglobulin adsorption column มี RR = 0.054, การฟอกเลอืดแบบ off-line HD มี RR = 

0.117, แบบ push/pull HDF มี RR = 0.017 และแบบ on-line HDF มี RR เพียง 0.013  อยางไรก็ดี

การศึกษานี้มขีอจํากัดคือใชการประเมนิแบบ subjective (รูปที่  17) 

รูปที่ 17   แสดงอัตราเสี่ยงในการเกิด dialysis related amyloidosis  ของการฟอกเลือดวิธีตางๆ 

                     และยังพบวามีการศึกษาอืน่ ๆ อีกมากมายที่แสดงใหเห็นวานอกจาก HDF จะลดอัตรา

การเกิด β2  amyloidosis  แลว ยังพบวาสามารถลดอุบัติการณการเกิดภาวะความดนัโลหิตต่ํา

ระหวางการฟอกเลือด เมื่อใชวิธีการฟอกเลือดแบบ HDF 56 โดยเชื่อวาอาจเปนผลจากการลด core 

temperature 57 , การลดการสูญเสีย thermal energy  , ผลจากการไดรับโซเดียมมากขึ้นจากสารน้ํา

ทดแทน , การขจัดสาร nitric oxide synthase inhibitor   และพบวาภาวะซีด และปริมาณการใช   

erythopoietin มีแนวโนมลดลง ควบคุมความดันโลหิตไดดีกวาและการตอบสนองทางภูมิคุมกนัดีข้ึน  

         ในป พ.ศ.2544 Leypoldt และคณะ 58  ทําการศึกษาขอมูลผูปวยจาํนวน 7,000 ราย

จากฐานขอมลู USRDS ทีท่ําการฟอกเลอืดดวยตัวกรองชนิดตางๆ กนั 19 ชนิดอยางนอย 1 ป พบวา

ความสามารถในการขจัดสารโมเลกุลใหญ ( โดยอางอิงขอมูลของคุณสมบัติในดานการวัดการขจัด

วิตามนิบ ี 12 ทีว่ัดไดจากหองทดลองของตัวกรองนัน้ๆ เปนเกณฑ)  พบวาความสามารถในการขจัด

วิตามนิบ1ี2 ที่ตางกันของชนิดตัวกรองนัน้ก็มีความสมัพันธกับอัตราเสียชีวิตของผูปวย  โดยพบวา

ความสามารถในการขจัดวิตามินบี 12 ที่เพิ่มข้ึนรอยละ 10 จะมีอัตราเสี่ยงในการเสยีชีวิตเปน (relative 

risk)  เปน 0.953  ( p < 0.0001) 

RR of DRA 
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           ซึ่งจะเห็นวา นอกจากการฟอกเลือดดวยวิธ ีHDF แลวชนิดของตัวกรอง ก็มีความ 

สําคัญเชนกนั   Walter และคณะ 59 ไดทําการศึกษาโดยใชตัวกรอง 3 ชนิด ไดแก polyamide  

Diapes ( polyethersulfone-based membrane )  และ polysulfone  ในผูปวย 10 ราย โดยฟอก

เลือดดวยใชวธิี post-dilution HDF พบวา Diapes  และ polysulfone  มีระดับ β2 microglobulin ใน

พลาสมาลดลงรอยละ 77 ซึ่งดีกวา polyamide  ที่มีการลดลงเพียงรอยละ 71 อยางมีนัยสาํคัญทาง

สถิติ ( p < 0.05 )  และปริมาณ β2 microglobulin ที่ถูกขจัดของ Diapes มีคามากทีสุ่ด คือ 230± 14  

มิลลิกรัม มากกวา polysulfone และ polyamide อยางมีนัยสาํคัญ ( 186 ±13 มิลลิกรัมสําหรับ 

polysulfone  และ 147 ± 13  มิลลิกรัม  สําหรับ polyamide )  

           ในป พ.ศ.2545 มีการศึกษาที่ชื่อวา HEMO study 60  ทําในผูปวยที่ฟอกเลือดจํานวน 

1,846 ราย  เพื่อศึกษาผลของการเพิ่ม dialysis dose และ ผลของการใชตัวกรอง high-flux  ตออัตรา

การเจ็บปวยและอัตราตาย พบวาในกลุมที่ใชตัวกรอง high-flux ( คาเฉลี่ยของการขจัดสาร β2 

microglobulin 33.8 มิลลิลิตรตอนาที )   มีอัตราตายจากโรคทางหัวใจและการนอนรพ.ดวยสาเหตุ

จากโรคหวัใจลดลงเมื่อเทยีบกับกลุมที่ใชตัวกรอง low-flux ( คาเฉลีย่ของการขจัดสาร β2 

microglobulin 3.4 มิลลิลิตรตอนาท ี)  จากการศึกษานี้แสดงใหเหน็ถึงแนวโนมของผลดีที่เกิดจากขจัด

สารโมเลกุลใหญตอโรคหัวใจและหลอดเลือด ถึงแมวาอัตราตายโดยรวมจะไมแตกตางกนัก็ตาม 

( ดังแสดงในรปูที่  18 ) 

                      จากผลการศกึษาที่ไดกลาวมาแลวพบวาการขจัดสาร β2 microglobulin ที่เพิม่ข้ึนมี

หลักฐานชัดเจนวาสามารถลดอัตราความเจ็บปวยจาก DRA ลงได  แตยังไมสามารถแสดงใหเหน็วาจะ

ชวยยืดอายุของผูปวยไตวายเรื้อรังใหยนืยาวขึน้ไดหรือไม  ทัง้นี้อาจมีสาเหตุ เนื่องจากผูปวยในกลุมนี้

สวนใหญเปนผูปวยสูงอาย ุ และมักมีปจจัยอื่นที่มีผลตออัตราตาย อาท ิ โรคประจําตัวเดิม เชน 

เบาหวาน  ความดันโลหิตสงู โดยเฉพาะอยางยิ่ง โรคหวัใจและหลอดเลือด  ซึง่มีผลกระทบโดยตรงตอ

อัตราการเสียชีวิตมากกวาคาความสามารถในการขจัดของเสียในการฟอกเลือด 

                      แตในปจจุบันเร่ิมมีการศึกษาที่แสดงใหเหน็วา HDF สามารถลดอัตราการเสียชวีิต อาทิ

เชนใน DOPP study 61-64  ศึกษาผูปวย 4504 รายพบวา high efficiency HDF สามารถลดอัตราการ

เสียชีวิตไดรอยละ 35 โดยม ีrelative risk = 0.65, p = 0.01เมื่อเทยีบกบั low-flux HD  (รูปที่ 19) 

                      Bosch JP และคณะ  65 พบวา standardized mortality ratio ของการฟอกเลือดดวยวธิ ี 

HDF เมื่อเปรียบเทยีบกับขอมูลของผูปวยของ USRDS มีอัตราเสี่ยงมีคาลดลงเทากับ 0.41 p < 0.05   

( รูปที่  20 ) 
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รูปที่ 18 กราฟแสดงผลของการศึกษาของ Hemo study ที่วิเคราะหผลแบงเปน  High & Low dose 

และ High & Low flux 

 

 
                        

 รูปที่ 19 แสดงอัตราเสี่ยงของการเสียชวีิตในผูปวยทีฟ่อกเลือดดวยวิธีตาง ๆ ของ DOPP study 
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รูปที่ 20  แสดงอัตราเสี่ยงของการเสียชวีิตในผูปวยทีฟ่อกเลือดดวยวิธีตางๆของ Bosch JP และคณะ 

                    

                   ขอมูลของ  EUCLID  ซึ่งเปนขอมูลจาก Fresenius Medical Care พบวาการฟอกเลอืด

ดวยวิธ ี HDF สามารถลดอัตราการเสียชีวิตของผูปวยได และจากการทํา systematic review 18 

การศึกษา ผูปวย 588 ราย พบวาการฟอกเลือดดวยวิธี HDF สามารถลดอัตราการเสยีชีวิตลงได 

3.52 เทาเมื่อเทียบกับการฟอกเลือดแบบ low flux HD ( p = 0.01 )  66 

                    แตจาก Cochrane Database Systematic Review ป คศ. 2006  67  วิเคราะหขอมลูจาก

20 การศึกษา ผูปวย 657 ราย  พบวา convective modalities ซึ่งไดแก  HF ,HDF , Acetate – free 

biofiltration  ( AFB ) มีอัตราการเสยีชีวิตไมแตกตางจาก HD  

                    ทําใหตองรอการศึกษาใน CONTRAST study 68   ซึ่งเปนการศึกษาแบบ multi-center     

randomised controlled trial  ของ  Dutch  เปรียบเทียบระหวาง On-line HDF กับ low-flux HD โดย

จะทาํการศึกษาในผูปวยทัง้สิ้น 800 ราย ติดตามผลที่ 3 ป มีวัตถปุระสงคหลักคือศึกษาถงึอตัราการ

เสียชีวิตของผูปวย ( all cause mortality )  วัตถุประสงครองคือศึกษาอัตราการเสียชีวิตและอตัราการ

เกิดภาวะแทรกซอนทางหวัใจและหลอดเลอืด ( fatal & non-fatal cadiovascular events ) ซึ่งขณะนี้

อยูในระหวางทําการวิจยั  

 
4. การฟอกเลือดแบบ  HDF ดวยวิธีการเติมสารน้าํทีต่างกัน 
 

                  HDF มีการเตมิสารน้าํดวยวธิีที่แตกตางกนั ซึง่แบงออกเปน 3 วิธ ี ไดแก 
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1. Pre-dilution  การเติมสารน้าํกอนเขาสูตัวกรอง ทําใหเตมิสารน้าํไดมาก อัตรา ultrafiltration 

จะสูง ประสิทธิภาพของ convection ดี แตเลือดถูกเจือจาง ทาํใหประสิทธิภาพของ diffusion 

จะลดลง 

2. Mid-dilution  หรือ  Mixed-dilution   การเติมสารน้าํระหวางตัวกรอง เหมือนกนั ตางกนัตรงที ่ 

            Mixed dilution จะตองมี substutition pump ที่แยกเปน pre-dilution และ post-dilution ใน   

            สัดสวนที่แนนอน เนือ่งจากใช pump ควบคุมโดยตรง ในขณะที่ mid-dilution การเติมสารน้ํา    

            เปนการเติมโดยรวมไมไดมีการกาํหนดปริมาณของสารน้าํที่จะเติมในสวนของ pre-dilution   

            และ post-dilution สัดสวนที่ไดไมเทากันตลอดการฟอกเลือด ข้ึนอยูกบัความดันของตัวกรอง   

            ทั้ง 2 ตัว 

3. Post-dilution  การเติมสารน้ําหลังตวักรอง เลือดไมถูกเจือจางดวยสารน้ํา ประสิทธภิาพของ

การกรองจะดีกวา แตมีขอจํากัดในเรื่องของความเขมขนของเลือดทีม่าก ซึง่อาจทําใหตัวกรอง

เกิดการอุดตัน หรือ แตกจากความดันตวักรองที่สูง 

 

โดยแตละวิธีกม็ีขอดีและขอเสียแตกตางกนั ดังแสดงในตารางที่ 7 

 

ตารางที่  7  แสดงขอดีและขอเสียของแตละวิธี   69 

 Adventage Disadventage 

Pre-dilution low risk of albumin leakage Clearance loss of small molecular 

substances 

Mid-dilution Avoid the drawbacks of both 

methods 

 

Post-dilution Good solute removal & 

LMWP removal 

Hemoconcentration 

- Ultrafiltration failure 

- Fiber clotting 

- Dangerous  transmembrane 

pressure 

-  Albumin leakage 
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                  การศึกษาของ Leypoldt และคณะ  36  พบวา การฟอกเลอืดแบบ pre-dilution  ที่เตมิ 

สารน้ํา 450 มิลลิลิตรตอนาท ีมีคาการขจดัของ β2 microglobulin  มากกวา post-dilution ที่เติม 

สารน้ํา 120 มิลลิลิตรตอนาท ีดังแสดงในรูปที่ 21   

 

 
รูปที่  21     แสดงคาการขจดัของ urea , inulin , β2 microglobulin และ albumin ของวิธกีาร 

ฟอกเลือดที่แตกตางกนัทั้ง 3 วิธี  

                       

                    การศึกษาของ  Canaud และคณะ 70 พบวา predilution HDF ที่เติมสารน้ํา 200 

มิลลิลิตรตอนาที เทียบกับ postdilution HDF ที่เติมสารน้ํา 100 มิลลิลิตรตอนาที  พบวาการลดลงของ 

urea ,  creatinine  , phosphate , β2 microglobulin  และ retinol-binding protein ( RBP )   

ไมแตกตางกนั ดังแสดงในรปูที่   22  

                    นอกจากนีย้ังมีการศึกษาตางๆ 69 , 71 อีกที่แสดงใหเหน็วาการฟอกเลอืดแบบ predilution 

ถามีการเติมสารน้ําเพิ่มข้ึนเปน 2 เทาของ postdilution แลว คาการขจัดของของเสียไมแตกตางกนั  

สวนจะเลือดวธิีใด คงตองขึ้นอยูกับลักษณะของผูปวยในแตละราย และความชาํนาญของบุคลากรใน

แตละที่ที่ใหบริการผูปวย  

 

 

Low-flux HD 

Pre-dilution HDF 

Post-dilution HDF 
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รูปที่  22  แสดงอัตราการขจัดของของเสียทัง้โมเลกุลเล็ก ( urea ,creatinine ,phosphate ) โมเลกุล

ขนาดกลาง ( β2 microglobulin ) และโมเลกุลที่จับกับโปรตีน ( RBP ) ของการฟอกเลือดแบบ 

predilution  เทียบกับ  postdilution  70 
 
                       
3.1 การฟอกเลือดแบบ Mid-dilution 
                         การฟอกเลอืดแบบ mid-dilution เปนการฟอกเลือดที่ไดเอาขอดีของการฟอกเลือด

แบบ pre-dilution และ post-dilution มารวมกนั เพื่อเพิ่มประสทิธิภาพในการขจัดของเสียทัง้โมเลกุล

เล็กและโมเลกลุใหญ โดยอาศัยหลักของทัง้  diffusion และ convection ซึ่งประสิทธิภาพในการขจัด

จะดียิ่งขึ้น ถาสามารถเพิ่มข้ึนปริมาณ ultrafiltration   และ  substitute fluid ใหมากขึ้น   จงึไดมี

แนวความคิดในการเติมสารน้ําตรงกลางระหวางตวักรอง ( Mid-dilution ) ซึ่งการเติมสารน้ําใน

ตําแหนงนีเ้ทากับเปนการเตมิสารน้าํแบบ post-dilution ใหกับตัวกรองตัวแรก และเปนการเตมิแบบ 

pre-dilution ใหกับตัวกรองตัวหลัง ดังแสดงในรูปที ่  23 
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รูปที่    23   แสดงหลักการของวิธีการฟอกเลือดแบบ Mid-dilution 

                      

                       แตเนื่องจากตองใชตัวกรอง 2 ตัวในการฟอกเลือด ทําให    ไดคิดคนตัวกรองแบบใหม

ที่ทาํหนาที่เสมือนเปนตัวกรอง 2 ตัว ซึง่มชีื่อวา  OLpur MD 190 hemodiafilter  เพื่อใหสามารถเติม

สารน้ําแบบ mid-dilution โดยใชตัวกรองเพียงตวัเดียว  ( รูปที่  24  ) 

 
 

 
 
รูปท ี่  24    แสดงลักษณะตวักรอง OLpur MD 190 hemodiafilter 
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                      Santoro A 72      และคณะไดศึกษาเปรียบเทยีบ mid-dilution กับ high –flux HD  

พบวา  β2  microglobulin clearance ดีกวาในกลุม mid-dilution อยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ                 

( 249 ± 27 cc/mins  vs 100±24 cc/mins )  

                           Detlef H และคณะ 73 ,74  ไดศึกษาเปรยีบเทยีบในการขจัด  β2 microglobulin  ของ 

post-dilution และ mid-dilution โดยปรับปริมาณ substitution fluid ในปริมาณที่แตกตางกัน พบวา

การเติม substitution fluid 200 cc ใน mid-dilution มีคา β2 microglobulin  clearance in vitro  

มากกวา การเติม substitution fluid 100 cc ใน post-dilution ( 204.9±4.cc/min / 

158.0±10.3cc/min ) ( ตารางที่ 8 ) และไดนํามาใชในผูปวย 10 ราย พบวา β2 microglobulin  

clearance  และ cystatin C clearance ในกลุม mid-dilution ดีกวา กลุมpost-dilution 

(201.9±20.63 cc/min  / 165.8±26.59 cc/min ) และ reduction ratio ของ β2 microglobulin  ใน

กลุม mid-dilution เทากับ 82.2±5.7 4% ซึ่งมากกวาในกลุม post-dilution 80.0±5.4%  อยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ  ทัง้นี้รวมไปถึงการขจัด retinol-binding protein และ cystatin C ดวย นอกจากนี้

ระดับ β2 microglobulin  หลังการฟอกเลือดในกลุม mid-dilution นอยกวา post-dilution อยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ( 28.8±7.8  to 23.4±5.2 mg/L  vs   28.7±7.9  to  25.6±6.5 mg/L )  

 

ตารางที่  8 แสดงขอมูลในหองทดลอง ( in vitro ) ในการขจัดของเสียดวยวิธกีารฟอกเลือดแบบตาง ๆ 
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รูปที่  25   แสดงคาการขจัดของสารตาง ๆ เทยีบระหวาง Mid-HDFกับ Post-HDF ( * p < 0.05 ) 

 

 
รูปที่  26   แสดงการลดลงของสารตาง ๆ หลังการฟอกเลือดเทียบระหวาง Mid-HDFกับ Post-HDF 

 ( * p < 0.05 )  
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                          ตอมา  Luciano A และคณะ 75  ไดศึกษาเปรียบเทยีบประสิทธิภาพในการขจัดของ

เสียของวธิี pre-dilution , post-dilution และ mix-dilution ในผูปวย  6 ราย โดยเติมสารน้าํ 120 cc ใน 

pre-dilution และ post-dilution  สวนใน mix-dilution 60+60 cc   พบวาในดานการขจัด urea  และ 

creatinine   พบวา  post-dilution มีประสิทธิภาพดีกวา pre-dilution แตเทากับ mix-dilution และ 

การขจัด  β2 microglobulin ไมแตกตางกัน  

 

 
รูปที่   27  แสดงอัตราการขจัดของ BUN , Cr , phosphate และ β2 microglobulin ซึง่เรียง

ตามลําดับในกราฟแทงที่ไดแสดงของการฟอกเลือดแบบ Post-HDF ,Mixed-HDF และ Pre-HDF  

( a : pre/post  = p < 0.05 ) 

 

                    แตจะเห็นวา Post-HDF มีคา TMP คอนขางสงูกวาวธิีอ่ืน อยางมนียัสําคัญทางสถิติ ดัง

ไดแสดงในรูปที ่ 28  ทําใหเชื่อวาการฟอกเลือดแบบ Mixed HDF นาจะเปนการฟอกเลือดทีด่ีที่สุด 

สามารถขจัดของเสียไดมากที่สุด โดยไมทาํใหคา TMP สูงมากเกนิไปจนอาจเปนอนัตรายตอตัวกรอง 
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รูปที่ 28 แสดงคา TMP  ของวิธีการฟอกเลือดดวยวธิี pre-HDF , Mixed-HDF และ Post-HDF 

ตามลําดับ 

                       ตอมา Luciano A และคณะ 76     จึงไดศึกษาเพิ่มเติมในดานปริมาณ substitute fluid 

ที่แตกตางกันของ Mixed-HDF  ในผูปวย 20  ราย ทาํการศึกษาโดยแบงออกเปน 5 กลุม  A  คือ  

low-flux HD  , B คือ Post-dilution HDF มีคาเฉลี่ยสารน้ําที่เติมเทากับ 134 มิลลิลิตรตอนาท ี ( 30.5  

± 5.6 L )  เทยีบสารน้ําที่เติมในปริมาณที่เทากบั 0.75 เทาของ plasma water flow rate ในกลุม C  

 ( 42.5 ± 8.7 L  )  , 1 เทาของplasma water flow ในกลุม D ( 56.8 ± 10.2 L ) และ 1.25 เทาของ

plasma water flow  ในกลุม E (70±11.6 L) และเทียบกับ post-dilution ( 30.5±5.6 L group B) 

พบวาในดาน total β2 microglobulin  removal พบวา กลุม D สามารถขจัดไดดีสุด  โดยทีท่ั้งกลุม 

B,C,D,E สามารถขจัดไดดีกวากลุม A  อยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิ และในกลุม D ซึ่งมีคาการขจัด

เทากับ 237±83 mg ซึ่งมากกวากลุม B ที่มีคาการขจดัเทากับ 197±62 mg อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ

นอกจากนี ้ β2 microglobulin clearance ในกลุม  D ขจัดไดดีกวากลุม B อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  

 ( 90.2±10.9 cc/min ,77.5±11.2 cc/min , p=0.015 )  และดีกวากลุม E อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ

เชนกนั ( 80.9 ± 10.9 cc/min , p=0.039 )  สวนกลุม C มีคาการขจัดเทากบั  83.9±12.2 cc/min ซึ่ง 

สูงกวา B แตนอยกวากลุม D(21)  เล็กนอย  ดังแสดงในรูปที่    29 
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รูปที่    29   แสดงคาการขจดัของ β2 microglobulin ในการฟอกเลือดแตละวิธ ี
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 
 
ประชากรและตัวอยาง 

ประชากรเปาหมาย (population) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและ

กําลังรักษาดวยการฟอกเลือด 

ประชากรตัวอยาง (sample) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสดุทายและกําลัง

รักษาดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณแบบผูปวยนอก 

กฎเกณฑในการคัดเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 

1. ผูปวยที่ยนิยอมใหความรวมมือในการศึกษา 

2. ผูปวยที่มีเสนเลือด (vascular access) สามารถเปดความเร็วไดเกนิ 400 

      มิลลิลิตรตอนาท ี

กฎเกณฑในการตัดออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 

1. มโีรคของหัวใจและหลอดเลอืดที่มีอาการ 
2. มีประวัติภาวะแทรกซอนขณะทําการฟอกเลือดที่ทําใหตองปรับเปลี่ยนการรักษา เชน 

ภาวะความดนัโลหิตต่าํขณะฟอกเลือด, ตะคริวอยางรุนแรง 

3. มีความเขมขนเลือด (Hematocrit) มากกวา 40% 

4. มีขอหามในการใช สารปองกันการแข็งตัวของเลือด (Heparin)  

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination) 

                    จากการศึกษาของ นพ.อัญชนะ พานิช 53พบวา อัตราการขจัดของสาร β2 microglobulin 

จากการฟอกเลือดแบบ  on-line  HDF, post-dilution  เมื่อใหสารน้าํทดแทน 125 มิลลิลิตรตอนาที  

อัตราการขจัดโดยเฉลี่ย 124.53+4.39 มิลลิลิตรตอนาท ี และการศึกษาของนพ.นอต เตชะวัฒนวรรณา 

พบวาอัตราการขจัดของสาร β2 microglobulin จากการฟอกเลือดแบบ on-line HDF ,mid-dilution 

เมื่อใหสารน้ําทดแทน 200 มิลลิลิตรตอนาท ี อัตราการขจัดโดยเฉลี่ยเทากับ 140.72 + 6.07 มิลลิลิตรตอ

นาที    เมื่อกาํหนดใหระดับความเชื่อมัน่ที ่95% 
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                Ζα =  Ζ 0.05/2 = 1.96   ( two tails ) 

 Ζβ =  Ζ 0.10 = 1.28 

สูตร n pair  =  (Ζα+ Ζβ)2 SDd
2/μd

2 

      SDd 2 =            SD2
 MID +  SD2

 POST – 2SD MIDSD POST r 

                                   r      =           0.5 

                                SDd 2
   =                  10.52 

2 + 4.39 
2 – 2 (10.52)(4.39)(0.5) 

                                          =            83.76 

                             μd     =            16.19 

  เมื่อแทนคา n  =  (1.96+1.28)2 X 83.76 / (16.19) 2 

    =  3.36 

ในการศึกษานีจ้ะทาํการศึกษาในประชากร    12  คน  เพื่อเพิ่มความเชื่อถือของงานวิจัย 

การรวบรวมขอมูล (Data Collection) 

                  ผูปวยที่เขารวมการศึกษาทกุรายจะไดรับการฟอกไต ทัง้ 2 วิธ ีไดแก Mid-dilution และ 

Post-Dilution On-line HDF และเลือกครั้งที่ 2 ในการฟอก 3 คร้ังตอสัปดาห  สวนจะเริ่มดวยวิธีใด 

กอนนั้น  จะทาํการสุมผูปวยตามลําดับที่ไดจัดไว ( number code)  กอนหนานี้ หลงัจากนัน้ 1 สัปดาห 

จะฟอกเลือดดวยอีกวิธหีนึง่ โดยวิธ ีMid-dilution  จะใชตวักรอง 2 ตัวทีม่ีขนาดพืน้ที่ผิว 1.1  ตาราง

เมตรตอกันแบบอนุกรม และเติมสารน้าํทดแทน 300 ซีซ/ีนาท ีระหวางตัวกรองผานทอนําสารน้ํา

ทดแทน (substitute fluid)  และทอนาํน้าํ dialysate ที่ตอเชื่อมระหวางตัวกรองเลือด  สวน วิธี post-

dilution ใชตัวกรอง 1 ตัวขนาดพื้นที่ผิว 2.1  ตารางเมตร และเติมสารน้ําทดแทนหลงัตัวกรอง 120  ซีซ/ี

นาที ผานทอนาํสารน้าํทดแทน (substitute fluid)  ตัวกรองที่ใชของทั้ง 2 วิธี คือตัวกรองของ  Diapes  

ซึ่งเปนตวักรอง  polyethersulfone  ชนิด high flux  และมกีารใชตัวกรองตัวใหมทกุครั้งทีท่ําการวิจยั  

สวน hemodialysis  prescription อ่ืน ๆ  จะถูกควบคุมใหเหมือนกัน ซึ่งไดแก อัตราการไหลของเลือดของ

ผูปวย ซึง่จะเทากนัในการฟอกเลือดของผูปวยในแตละคนทัง้ 2  วิธี  แตอาจจะไมเทากนัในผูปวย 

แตละคน อัตราการไหลของน้ํายาไดอะไลเสส  800  มิลลิลิตร /นาท ี และระยะเวลาฟอกเลือด 4 ชั่วโมง 

สวนปริมาณ ultrafiltration  ปรับตามน้าํหนักแหง ( dry weight ) ของผูปวยในแตละราย    จากนัน้ทํา

การเก็บตัวอยางจากพลาสมาและน้าํที่ไดจากการฟอกเลือด ตาม protocol  ที่กาํหนดไว ดังจะกลาว 
ในภายหลัง 
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การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement)  
1. ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ,  อาย,ุ ระยะเวลาในการฟอกเลือดเฉลี่ย,  ประเภทของ 

vascular access,  สาเหตุของภาวะไตวายเรื้อรัง,  น้ําหนักแหง 

2. ขอมูลที่ศึกษา ไดแก น้าํหนกักอนการฟอกเลือด, น้ําหนกัหลงัการฟอกเลือด, น้ําหนกัที ่

เปล่ียนแปลง, ปริมาณน้าํทีด่ึงออกจากรางกาย (ultrafiltration fluid), ความเร็วของเลือด (blood flow 

rate), อัตราการใหสารน้ําเฉลี่ย, ผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝงของเมมเบรน ( transmembrane 

pressure) , ระดับความเขมขนของสาร β2 microglobulin ,ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีน, ความเขมขนของ

เม็ดเลือดแดง (hematocrit) กอนเขาตวักรอง , ความเขมขนของสาร β2 microglobulin, ยูเรีย,  

ครีอะตรีนีน , ฟอสเฟต, โปรตีนในน้ําที่ไดจากการฟอกเลอืด (dialysate)  

3. วิธีที่ใชในการวัดสารตาง ๆ 

1. การตรวจสาร β2 microglobulin ใชวิธี ELISA (AXSYM system ของบริษัท Abbott )  

หลังจากนั้นจะนํามาคํานวณหาการขจัด โดยสาร  β2 microglobulin  จะหาการขจัดโดยตรงทางดาน

เลือด ( Instantaneous  clearance ), คํานวณการขจัดที่เปน convective + diffusive clearance  

ดวยวิธ ีdirect dialysate  และคํานวณหาการขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง  

( adsorptive clearance ) โดยมีหลักการวา  

 Total clearance ( instantaneous clearance ) = [ convective + diffusive  clearance ]  

       + adsorptive  clearance 

2.     การตรวจปริมาณการขจัดของฟอสเฟต  ใชวิธหีาการขจัดโดยตรงทางดานเลือด  

( Instantaneous  clearance )  และวัดการขจัดโดยตรงผานทางน้าํยา  dialysate  เนื่องจากไมม ี

adsorptive clearance 

                 3.     การขจัดยูเรียใช single pool urea kinetic model  โดยใชสูตร second generation of  

natural logarithm ของ  Daugirdas  

                 4.     การวัดการขจัดครีเอตินีน ใชวิธหีาการขจัดโดยตรงทางดานเลือด  ( Instantaneous  

 clearance )  และวัดการขจัดโดยตรงผานทางน้ํายา  dialysate   

                 5.     การวัดการสูญเสียโปรตีนในระหวางฟอกเลือด จะใชวิธีวัดการขจัดโดยตรงผานทาง

น้ํายา dialysate   

 
 รายละเอียดการคํานวณ Instantaneous clearance และ direct dialysate  ของ β2 microglobulin 
ดูในภาคผนวก 
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Protocol ในการเก็บตัวอยางเลือด และ dialysate   สาํหรับการวเิคราะหประสทิธิภาพใน 
การขจัดของเสีย 
 ในการฟอกเลอืดแตละครั้งผูปวยจะไดรับการเก็บตัวอยางเลือด ทัง้หมด 8 คร้ัง คือที ่0 ,5, 30, 

60,120,180, 240 นาที และหลังสิน้สุดการฟอกเลือด โดยใชวิธ ีslow flow-stop pump technique  

การเก็บตัวอยาง dialysate ทั้งหมด 6 คร้ัง คือเก็บมาจาก dialysate ทีไ่ดมาจากการฟอกเลือดนาทีที ่

0-10 ,30,60,120,180 และ 240  

ในแตละครั้ง จะมีการเก็บตัวอยางดังนี ้

- เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 8 มิลลิลิตร กอนเขาเครื่องฟอกเลือด 

(นาทีที ่0)  

- หลังจากนั้นเกบ็เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร และเลือด

จากสายนาํเลอืดดํา (venous blood line) 3 มิลลิลิตร พรอม ๆ กนั ณ ชั่วโมงที ่ 1, 2, 3, 

และ 4  

- เก็บน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดเพื่อวัดปริมาตรในชวงนาททีี่ที ่ 0-10 ,30,60,120,180 และ 

240   น้าํที่ไดในแตละชวงจะถูกนาํไปวิเคราะหทางหองปฏิบัติการตอไป 

ตัวอยางทีย่ังไมไดรับการทดสอบจะถูกเก็บไวในตูเยน็อุณหภูมิ -70 องศาเซลเซียส 

 
การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis)  

1. ขอมูลที่ไดจากการศึกษาจะอยูในรูป คาเฉลี่ยเลขคณิต+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

2. เปรียบเทยีบขอมูลที่ไดระหวางกลุม โดยใช Paired T-test   

        ใชคา p<0.05 ถือวามนีัยสําคัญทางสถิติ 
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                              บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
ขอมูลทัว่ไปของผูปวย 
         มีผูปวยเขารวมการศึกษาทัง้สิน้ 12 ราย  อายุระหวาง 34-81  ป  เปนชาย 4  ราย  หญงิ  

8 ราย  แตเดมิไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis  2 ราย  และแบบ On-line pre-

dilution hemodiafiltration   10 ราย  ระยะเวลาในการฟอกเลือดอยูระหวาง 1-14 ป    โดย 

ทุกรายจะฟอกเลือดสัปดาหละ 3 คร้ัง  และขอมูลทั่วไปอื่น ๆ อาทิเชน อายุเฉล่ีย,  สาเหตุของภาวะไต

วายเรื้อรัง, ระยะเวลาทีท่าํการฟอกเลือดโดยเฉลี่ย, ประเภทของ vascular access ,  น้าํหนกัแหง   

ระดับยูเรียเฉลีย่ , ระดับครีอะตรีนีนเฉลีย่ ,  ระดับฟอสเฟตเฉลี่ย ,ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉลี่ย

ระดับความเขมขนเลือดเฉลีย่ , ระดับโปรตีนในเลือดเฉลี่ย และปริมาณการรับประทานโปรตีนเฉลี่ย

กอนเขารวมการศึกษา  ( แสดงในตารางที ่9 ) 
 
ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด  
           น้ําหนกักอนและหลงัการฟอกเลือด, น้าํหนักที่เปลี่ยนแปลง, ปริมาณน้าํที่ดึงออกจาก

รางกาย (ultrafiltration fluid), ความเร็วของเลือด, ระดับของความเขมขนของเลือด ( hematocrit ), 

ระดับของยูเรีย, ระดับของสาร β2 microglobulin  และระดับของฟอสเฟต กอนการฟอกเลือดของแต

ละวิธี ผลตางของแรงดันน้าํระหวางสองฝงของเมมเบรน (transmembrane pressure)  ไมมคีวาม

แตกตางกนัทางสถิติ  ระหวาง mid-dilution on-line HDF และ post-dilution on-line HDF  แต

ปริมาณสารน้าํเฉลี่ยที่ใหในการฟอกเลือดของทั้ง 2 วิธีแตกตางกนั ดงัแสดงในตารางที ่10  

 

 

 

 

 

 

 
 



 ตารางท่ี่ 9 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษา
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ลักษณะของผูปวย  

เพศ  (ชาย/หญิง) 4/8 

อายุเฉล่ีย (ป) 59.5± 15.52 

ระยะเวลาในการฟอกเลือดเฉลี่ย (ป)                         6.75 ±  4.35 

ประเภทของ vascular access AV fistula    8          ราย 

               AV graft      4          ราย 

สาเหตุของไตวายเรื้อรัง เบาหวาน                          4         ราย 

ไตอักเสบเรื้อรัง                  3         ราย 

ความดันโลหติสูง               2         ราย 

มะเร็งกระเพาะปสสาวะ     2         ราย 

ไมทราบสาเหตุ                  1         ราย 

น้ําหนกัแหง (กิโลกรัม) 55.26±11.48 

ระดับยูเรียเฉลีย่กอนเขารวมการศึกษา 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

68.67±14.68 

ระดับครีอะตรีนีนเฉลีย่กอนเขารวมการศึกษา 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

10.43±2.10 

ระดับฟอสเฟตเฉลี่ยกอนเขารวมการศึกษา 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

4.49±1.09 

ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉลี่ยกอนเขารวม

การศึกษา( มลิลิกรัมตอลิตร ) 

25.91±6.66 

ระดับความเขมขนเลือดเฉลีย่กอนเขารวม

การศึกษา ( เปอรเซ็นต ) 

35.21±3.15 

ระดับโปรตีนในเลือดเฉลี่ยกอนเขารวมการศึกษา 

( กรัม / ลิตร ) 

4.04±0.32 

ปริมาณการรบัประทานโปรตีนเฉลี่ยกอนเขารวม

การศึกษา ( กรัม/ กิโลกรัม ) 

1.23±0.32 

  
                   



 ตารางที่ 10 ข้อมูลเกี่ยวกับการฟอกเลือด
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ขอมูลการฟอกเลือด Mid-dilution  
on-line HDF 

Post-dilution  
on-line HDF 

p-value 

น้ําหนกักอนการฟอกเลือด (กิโลกรัม) 57.19±11.97 57.54±11.58 NS 

น้ําหนกัหลงัการฟอกเลือด (กิโลกรัม) 55.43±11.60 55.47±11.23 NS 

น้ําหนกัที่เปลีย่นแปลง (กิโลกรัม) 1.76±0.69 2.07±0.62 NS 

ปริมาณน้าํที่ดงึออกจากรางกาย (ลิตร) 2.18±0.61 2.46±0.65 NS 

ความเร็วของเลือด (มิลลิลิตรตอนาที) 441.67±19.47 437.5±22.61 NS 

ปริมาณสารน้าํเฉลี่ยที่ใหในการ 

ฟอกเลือด (ลิตร ) 

70.58±4.28 27.88±2.97 P< 0.05 

( mid/post ) 

ผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝง

ของเมมเบรน (มิลลิเมตรปรอท) 

156.67± 48.12 171.67 ± 63.37 NS 

ระดับความเขมขนของเม็ดเลือดแดง 

(รอยละ) 

33.25±2.77 32.58±2.97 NS 

ระดับของยูเรียกอนการฟอกเลือด 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

55.92±15.89 55.67±11.10 NS 

ระดับของครีอะตรีนีนกอนการ 

ฟอกเลือด (มลิลิกรัมตอเดซิลิตร) 

9.64±2.01 9.61±1.9 NS 

ระดับของฟอสเฟตกอนการฟอกเลือด 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

4.09±1.38 4.10±1.40 NS 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

กอนการฟอกเลือด (มิลลิกรัมตอลิตร) 

20.76±5.03 21.72±4.99 NS 

 

 

 
 
 



 ตารางที่ 11 แสดงข้อมูลเกี่ยวกับการขจัดของเสียโมเลกุลเล็ก (small molecule uremic toxins ) 
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ขอมูล Mid-dilution Postdilution P-value 

คาความพอเพยีงในการฟอกเลือด 2.55±0.47 2.49±0.36 NS 

เปอรเซ็นตการลดลงของยูเรีย 87.15±4.29 86.11±4.47  NS 

ปริมาณยูเรียทั้งหมดทีถู่กขจัดในการ

ฟอกเลือด( มิลลิกรัม ) 

32.85±10.74 30.50±6.02 NS 

อัตราการขจัดของยูเรีย 

( มิลลิลิตรตอนาที ) 

427.16±73.53 409.24±39.25 NS 

เปอรเซ็นตการลดลงของครีอะตรีนีน 80.77±3.95 78.89±3.22 NS 

ปริมาณครีอะตรีนีนทัง้หมดที่ถูกขจัดใน

การฟอกเลือด( มิลลิกรัม ) 

2.37±0.49 2.36±0.53 NS 

อัตราการขจัดของครีอะตรีนีน 

( มิลลิลิตรตอนาที ) 

319.47±41.57 324.43±36.76 NS 

เปอรเซ็นตการลดลงของฟอสเฟต 68.52±11.4 66.97±9.26 NS 

ปริมาณฟอสเฟตทัง้หมดที่ถกูขจัดในการ

ฟอกเลือด( มิลลิกรัม ) 

1.28±0.34 1.25±0.51 NS 

อัตราการขจัดของฟอสเฟต 

( มิลลิลิตรตอนาที ) 

384.45±10.71 413.37±10.45 NS 

 

 

 
ความเพยีงพอของการฟอกเลือด 
 
 ความเพียงพอของการฟอกเลือดที่วัดการขจัด urea ดวยวิธี single-pool Kt/V (spKt/V) พบวา 

Mid-dilution on-line HDF มีคา 2.55 + 0.47  ไมมีความแตกตางจาก Post-dilution on-line HDF  ซึ่ง

มีคาเทากับ 2.49 + 0.58   ( p = 0.708 ) 

 

 

                                                         



                                                      Single-pool Kt/V 
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(spKt/V)

2

2.2

2.4

2.6

2.8

3

Mid-dilution Post-dilution

2.55 2.49

รูปที่ 30    คา  single-pool  Kt/V ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี
อัตราการลดลงของสารยูเรีย 
                  อัตราการลดลงของสารยูเรีย ( Urea Reduction Ratio ) พบวา Mid-dilution on-line 

HDF มีคารอยละ  87.15 + 4.29 ไมมีความแตกตางจาก Post-dilution on-line HDF  ซึ่งมีคาเทากบั

รอยละ 86.11 + 4.47   ( p = 0.42 ) 

                                               Urea reduction ratio ( URR , % ) 

 
รูปที่ 31  คา Urea Reduction Ratio (URR) ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี
 
 



 ปริมาณการขจัดของยูเรีย
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                     ปริมาณการขจัดของยูเรียใน mid-dilution เทากับ 32.85± 10.74 มิลลิกรัม ซึ่ง 

ไมแตกตางกับ post-dilution ที่มีคาการขจดัเทากับ 30.5±6.02 มิลลิกรัม ( p =NS )  

 
Total BUN removal ( mg ) 

 
รูปที่ 32   คา Total BUN removal ของการฟอกเลือดแตละวิธี 
  
อัตราการขจดัของยูเรีย 
 
                    อัตราการขจัดของยูเรียใน mid-dilution เทากับ 427.16±73.53  มิลลิลิตรตอนาที ซี่งไม

ตางกับ post-dilution  ทีมีคาการขจัดเทากับ409.24±39.25  มิลลิลิตรตอนาท ี( p = NS ) 

 

 

 

 

 

  



                                            BUN clearance ( cc/mins ) 
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รูปที่ 33   คา  BUN clearance  ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี

 
อัตราการลดลงของสารครีเอตินีน 
 
       อัตราการลดลงของสารครีเอตินีน ( Creatinine Reduction Ratio ) พบวา Mid-dilution 

 on-line HDF มีคาเทากับรอยละ 80.77 + 3.95 ไมมีความแตกตางจาก Post-dilution on-line HDF  

ซึ่งมีคาเทากับรอยละ  78.89 + 3.22 ( p = NS ) ( รูปที่ 34 )  

                   ปริมาณสารครีเอตินีนทีถู่กขจัดออกทั้งหมด ใน  Mid-dilution on-line HDF  มีคา 

 2.37 + 0.49 มิลลิกรัม ซึง่ไมมีความแตกตางจาก Post-dilution on-line HDF  ซึ่งมคีาเทากับ  2.36  

 + 0.53 มิลลิกรัม  ( p = NS ) ( รูปที่ 35 ) 

                    ถาวัด Creatinine clearance พบวา Mid-dilution on-line HDF  มีคาเทากับ 319.47  ± 

41.57  มิลลิลิตรตอนาท ีไมแตกตางกับ Post-dilution on-line HDF  324.43 ± 36.76  มิลลิลิตร 

ตอนาท ี (p = NS ) ( รูปที่ 36 ) 

 
 

 
 



                                                    Creatinine Reduction Ratio ( %) 
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รูปที่ 34   คา  creatinine reduction ratio  ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี
 

Total creatinine removal ( mg ) 

 
รูปที่ 35    คา   total creatinine removal  ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี
                        



                                       Creatinine clearance ( cc/ mins ) 
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รูปที่ 36   คา  creatinine clearance ของการฟอกเลือดแตละวิธ ี

 
การขจัดฟอสเฟต 
                    อัตราการลดลงของฟอสเฟตใน Mid-dilution on-line HDF  มีคาเทากบัรอยละ  68.52 + 

11.4   ซึ่งไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ Post-dilution on-line HDF  ที่มีคาเทากับรอยละ  66.97 

+  9.26  

                    Mid-dilution on-line HDF  สามารถขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดทัง้สิ้น 1.284 + 0.34 

มิลลิกรัม ซึง่ไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ Post-dilution on-line HDF  ที่มีคาการขจัด 1.245 + 

0.51 มิลลิกรัม  

                    การฟอกเลือดแบบ  Mid-dilution on-line HDF  มีคาการขจัดฟอสเฟต 384.45+107.08 

มิลลิลิตรตอนาท ี ไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ Post-dilution on-line HDF  ทีม่ีคาการขจัด 

413.37 + 10.45  มิลลิลิตรตอนาท ี 

                 

 

 

 



                                        Percent of phosphate reduction ( % )  
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รูปที่ 37    เปอรเซ็นตการลดลงของฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวธิ ี
 

Total phosphate removal ( mg ) 

 
รูปที่ 38    ปริมาณของการขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวิธ ี
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Phosphate clearance ( cc/ mins ) 

 
รูปที่ 39     การขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวธิ ี
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  



 ตารางที่ 12     แสดงการขจัดของเสียโมเลกุลขนาดกลาง ( middle molecule uremic toxin )
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β2 microglobulin   

 
 

ขอมูล Mid-dilution Post-dilution   p-value 

เปอรเซ็นตการลดลงของ β2 microglobulin 84.69±3.72 85±3.77 NS 

อัตราการขจัดของ β2 microglobulin ใน 10 

นาทีแรก หลังฟอกเลือด( มิลลิลิตรตอนาที ) 

302± 69 264± 46 NS 

ปริมาณของ β2 microglobulin ทัง้หมดที่

ถูกขจัดในการฟอกเลือด ( มลิลิกรัม ) 

215.50±42.74 233.57±37.27 NS 

ปริมาณของ β2 microglobulin ที่ถกูขจัด

ดวยการแพรและการพาในการฟอกเลือด 

(มิลลิกรัม ) 

160.1±41.05 165.42±29.96 NS 

ปริมาณของ β2 microglobulin ที่ถกูขจัด

ดวยการดูดซับ ในการฟอกเลือด( มิลลิกรัม ) 

55.4±22.23 71.10±26.79 NS 

เปอรเซ็นตการดูดซับของ B2 microglobulin 0.24±0.12 0.30±0.07 NS 

อัตราการขจัด B2 microglobulin  ทั้งหมด

ในรูปของ plasma water 

143.63±17.39 156.50±19.71 NS 

อัตราการขจัด B2 microglobulin  ดวยการ

แพรและพา ในรูปของ plasma water 

111.59±23.00 111.59±17.67 NS 

อัตราการขจัด B2 microglobulin ดวยการ

ดูดซับ ในรูปของ plasma water  

36.16±21.76 53.52±17.39 NS 

ปริมาณโปรตีนที่สูญเสยีในระหวาง 

ฟอกเลือด( กรัม ) 

3.09±1.44 4.74±1.71 p (mid, post) 

= 0.04 
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ในแงอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ( β2 microglobulin reduction ratio) 

พบวา Mid-dilution on-line HDF มีคาเทากับรอยละ 84.69 ± 3.72  ซึ่งไมตางกับ  Post-dilution on-

line HDF ซึ่งมคีาเทากับรอยละ 85.0 ± 3.77  ( p = NS ) 

 

β2 microglobulin  reduction  ratio ( % ) 
 

 
รูปที่ 40   อัตราการลดลงของสาร β2 microglobulin ( β 2 microglobulin  reduction  ratio)  

ในการฟอกเลอืดแตละวิธี  
 
การขจัดสาร β2 microglobulin  เฉลี่ยในการฟอกเลือดแตละครั้ง 
  

             ถาวดั β2 microglobulin  clearance  ในชวง10 นาทแีรก ดวยใชวธิีวัดการขจัดโดยตรง

ทางดานเลือด ( Instantaneous  clearance )   พบวา Mid-dilution on-line HDF  มีคา  β2 

microglobulin  clearance  ( 302  ± 69 มิลลิลิตรตอนาท ี) ซึ่งมากกวา Post-dilution on-line HDF   

( 264  ± 46 มิลลิลิตรตอนาท ี) เล็กนอย  โดยคาที่ไดไมแตกตางกนัทางสถิต ิ(p = NS )  
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β 2 microglobulin  clearance  in first 10  minutes ( cc/mins ) 
 

 
รูปที่ 41   การขจัดสาร β2 microglobulin  ในการฟอกเลือดแตละวิธแีสดงในรูปของ 

β 2 microglobulin  clearance  in first 10 minutes 

 

                     Mid-dilution on-line HDF มีการขจัดสาร β2 microglobulin  ในการฟอกแตละครั้งที่

วัดดวยวธิีของวัด area under curve  ( AUC )  เทากับ 215.50 ±  42.74 มิลลิกรัม   ซึ่งไมแตกตาง

จาก Post-dilution on-line HDF มีคาเทากับ  233.57 ±  37.27 มิลลิกรัม  ( p = NS )    เมื่อพจิารณา

เฉพาะการขจดัที่เกิดจากการแพรและการพา (dialysate removal ) ที่ใชวิธีของวัด area under curve  

( AUC )  พบวา Mid-dilution on-line HDF มีคาการขจัด  160.10 ± 41.05  มิลลิกรัมซึ่งไมแตกตาง

จาก  Post-dilution on-line HDF ที่มีคาการขจัด 165.42  ±  29.96  มิลลิกรัม  (p = NS ) 

        การขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง (adsorptive  removal ) พบวา Mid-dilution  

on-line HDF มีคาการขจัด  55.40 ± 22.23  มิลลิกรัม ซึง่ไมแตกตางจาก Post-dilution on-line HDF  

ที่มีคาการขจดั 71.10 ±  26.77  มิลลิกรัม   (p = NS )  ถาคิดเปนรอยละในการดูดซับของตัวกรอง  

( % absorption )   ใน Mid-dilution on-line HDF เทากบั  24 ±  12   ซึ่งไมตางจาก Post-dilution  

on-line HDF ที่มีคาเทากับ  30  ± 7  ( p = NS ) 
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β 2 microglobulin  removal ( AUC , mg)  

รูปที่ 42    การขจัดสาร β2 microglobulin  ในการฟอกเลือดแตละวิธโีดยจําแนกเปนการขจัดโดยการ

แพรรวมกับการพา (dialysate  removal )  การดูดซับ (adsorptive  removal )  และการขจัดรวม  

( total removal) 
 
                    สวนคา total  plasma water clearance  ของ β2 microglobulin  ในการฟอกเลือด

แบบ  Mid-dilution on-line HDF มีคาเทากับ 143.63  ±  17.39 มิลลิลิตรตอนาท ี  ซึ่งไมตางกับ Post-

dilution on-line HDF ที่มีคาเทากับ 156.50  ±  19.71  มิลลิลิตรตอนาท ี  ( p = NS ) 

                    คา convection  plasma water clearance  ของ β2 microglobulin  ในการฟอกเลือด

แบบ  Mid-dilution on-line HDF มีคาเทากับ  111.59  ± 23.0  มิลลิลิตรตอนาที   ซึ่งไมตางกับ  

Post-dilution on-line HDF ที่มีคาเทากับ 111.59  ±  17.67  มิลลิลิตรตอนาท ี  ( p = NS ) 

                    คา adsorption  plasma water clearance  ของ β2 microglobulin  ในการฟอกเลือด

แบบ  Mid-dilution on-line HDF มีคาเทากับ 36.16  ± 21.76  มิลลิลิตรตอนาที   ซึ่งไมตางกับ  

Post-dilution on-line HDF ที่มีคาเทากับ  53.52  ±  17.39   มิลลิลิตรตอนาท ี  ( p = NS )         
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CLPW β 2 microglobulin  clearance ( cc/mins ) 

รูปที่ 43   การขจัดสาร β2 microglobulin  ในการฟอกเลือดแตละวิธโีดยจําแนกเปน CLPW total , 

convection และ adsorptive clearance  

 
ปริมาณการสูญเสยีของโปรตีนในระหวางการฟอกเลือด  
 
              Mid-dilution on-line HDF  มีการสูญเสียโปรตีนในการฟอกเลือดทั้งสิ้น 3.09 + 1.44 กรัม 

ซึ่งนอยกวาจากการฟอกเลือดแบบ Post-dilution on-line HDF  ที่มีสูญเสียโปรตีนถึง  4.74 + 1.71 

กรัม ( p =0.04 )   
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Total protein loss 

รูปท่ี  44    ปริมาณโปรตีนทีสู่ญเสียในระหวางฟอกเลือดดวยวิธีตาง ๆ 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

   p = 0.04 

 

P = 0.04 
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บทที่ 5 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
          ผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษาสวนใหญอยูในวยักลางคนมีอายเุฉล่ีย 59.5 ป ในสดัสวนของ

ผูหญิงมากกวาผูชาย เร่ิมฟอกเลือดมาระยะเวลาหนึง่โดยมีคาเฉลี่ย 6.75 ป การฟอกเลือดแบบ  

On-line HDF ซึ่งใชหลักการของการแพร ( diffusion )  และการพา  ( convection )  ในการขจดัสาร

เบตาทูไมโครโกลบูลิน  โดยวิธีการฟอกเลอืดของผูปวยเดิมเปนแบบ High-flux hemodialysis 2 ราย    

และแบบ On-line  pre-dilution HDF 10 ราย  โดยทุกคน ฟอกสปัดาหละ 3  คร้ัง และเนื่องจาก

การศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นโดยวัด instantaneous clearance ซึ่งเปนการวดัการขจัดของสาร

โดยตรงจาก blood side  และการวัดปริมาณการขจัดโดยตรงของสารผานทางน้ํายา dialysate ดังนัน้

วิธีการฟอกเลอืดเดิมจึงไมนาจะสงผลตอการศึกษา  

           สาเหตขุองไตวายเรื้อรังแตกตางกนัออกไปโดยมีเหตุจากเบาหวานมากที่สุดคิดเปน

รอยละ 33.3  vascular access สวนใหญเปน AV fistula  โดยผูปวยทกุรายสามารถเปดความเร็วของ

เสนเลือด (blood flow rate) ไดมากกวา 400 มิลลิลิตรตอนาท ีจึงทาํใหสามารถใหสารน้ําทดแทนแบบ

หลังตัวกรอง (post dilution) ไดขนาดคอนขางสงูคือ 120 มิลลิลิตรตอนาที โดยไมมขีอจํากัดในแง

อัตราการเติมสารน้ําในตัวกรอง  เพื่อไมใหสัดสวนของสารน้ํากับอัตราการไหลของเลือดซึ่งก็คือคา 

filtration rate ( FF ) มากกวารอยละ 25 ของอัตราความเร็วของเสนเลอืด รวมทัง้ในดานของความ

เขมขนของเลอืดที่ไมสูงเกนิไป ซึ่งอาจสงผลตอความดันภายในตัวกรอง (TMP)  ที่อาจจะสูงจนเปน

อันตรายตอตัวกรอง   แตจะเห็นวาคา TMP  ไมแตกตางกับใน mid-dilution  เนื่องจากใน mid-dilution 

เราเติมสารน้าํสูงถึง 300 มิลลิลิตรตอนาท ี ซึ่งเปนตัวเลขที่ไดใชขอมูลของ นพ.นอต และคณะที่ได

ทําการศึกษาเปน pilot study รวมกับการปรับสารน้ําที่เติมและวัดปริมาณ convection ที่เกิดขึ้นใน 

ตัวกรองตัวแรกทีท่ําหนาทีเ่สมือนเปน post-dilution HDF พบวาการเติมสารน้าํ 300  มิลลิลิตรตอนาท ี 

เปนปริมาณทีท่ําใหมีปริมาณของ convection ไดมากที่สุด จงึไดเลอืกที่จะเติมสารน้ํา 300 มิลลิลิตร

ตอนาท ีในการฟอกเลือดแบบ mid-dilution   สวนขอมูลพื้นฐานอืน่ๆของการฟอกเลอืดทั้งสองวิธีไมมี

ความแตกตางกัน 
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          ระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดมีคาประมาณ 20-22 มิลลิกรัม

ตอลิตร ซึ่งมคีานอยกวาการศึกษากอนหนานี้เชนจากการศึกษาของ Shinzato และคณะ  77  ใน

ประเทศญี่ปุน  ซึ่งผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือดแบบ  conventional   low-flux   hemodialysis  

มีระดับของสารเบตาทูไมโครโกลลิน กอนการฟอกเลือด 50.6 – 58.4 มิลลิกรัมตอลิตร สวนการศึกษา

อ่ืน ๆ ทีท่ําในผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis เชน จากการศึกษาของ Ward 

และคณะ 52   มีคา 28 - 30 มิลลิกรัมตอลิตร   

                       การที่ระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดในการศึกษาของเรามีคา

นอยกวาการศกึษาอืน่เนื่องจากผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษา สวนใหญไดรับการฟอกเลือดมาไมนานนกั  

อายุทีเ่ร่ิมฟอกเลือดไมมาก  รวมถึงมีผูปวยที่การฟอกเลอืดเดิมเปนแบบ  On-line pre-dilution HDF 

ซึ่งมีความสามารถในการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินสูงอยูแลวถงึ 10 ใน 12 ราย สวนอีก 2 รายก็

ฟอกเลอืดแบบ high-flux HD  ซึ่งก็สามารถขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินไดดีพอสมควร   

                      ผลการศึกษาพบวา On-line HDF  ของทั้ง 2  วิธีมกีารขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน

โดยรวม (total  removal ) ไมแตกตางกนั คือ 215.50 + 42.74 มิลลิกรัม ใน mid-dilution และ 

233.57 + 37.27 มิลลิกรัม ใน post-dilution  โดยเมื่อพจิารณาเฉพาะการขจัดที่เกิดจากการแพร และ

การพา (dialysate removal ) มีคาเทากับ 160.10  + 41.05  มิลลิกรัมใน mid-dilution และ 165.42 + 

29.96 มิลลิกรัมใน post-dilution  สวนการขจัดทีเ่กิดจากการดดูซับของตัวกรอง ( adsorptive 

removal ) พบวา ใน  mid-dilution   55.40 + 22.23 มิลลิกรัม และ 68.15 + 25.14  มิลลิกรัม ใน 

post-dilution ซึ่งทัง้ dialysate และ adsorptive  remval ของทั้ง 2 วิธีก็ไมแตกตางกนั และเปอรเซ็นต

การดูดซับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินก็ไมแตกตางกนัในทัง้ 2 วิธี คอื รอยละ 24 ใน mid-dilution 

และรอยละ 30 ใน post-dilution  

                       ในดานของ  total plasma water clearance ของ mid-dilution on-line HDF มีคาการ

ขจัด  143.63 + 17.39 มิลลิลิตรตอนาที ซึง่ไมแตกตางจาก post-dilution HDF ที่มีคาการขจัด 156.50 

+ 19.71 มิลลิลิตรตอนาที สวนของ convection and diffusion plasma water clearance ของ mid-

dilution on-line HDF มีคาการขจัด  111.59 + 23.00 มิลลิลิตรตอนาท ี ซึง่ไมแตกตางจาก post-

dilution HDF ที่มีคาการขจดั 111.59  + 17.67  มิลลิลิตรตอนาที  และ adsorptive plasma water 

clearance ของ mid-dilution on-line HDF มีคาการขจัด  36.16 + 21.76  มิลลิลิตรตอนาที ซึง่ไม

แตกตางจาก post-dilution HDF ที่มีคาการขจัด 53.32 + 17.39 มิลลิลิตรตอนาที  
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                        และถาวัดคาการขจัดเฉพาะใน 10 นาทแีรก จะเหน็วา mid-dilution มีคาการขจัดที ่

สูงกวา post-dilution คือ 302.00 + 69.00  มิลลิลิตรตอนาที กับ 264.00  +  46.00 มิลลิลิตรตอนาที  

แตคาที่ไดนั้น ยังไมพบความแตกตางกนัทางสถิติ   

                       สุดทายในสวนของเปอรเซน็ตการลดลงของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินใน mid-dilution 

เทากับ 84.69 + 3.72  และ 85.00+  3.77 ซึ่งไมแตกตางกนัทางสถิติ 

                       ซึง่จะเห็นวา mid-dilution HDF จะมีคา β2 microglobulin  clearance  ที่สูงกวา 

post-dilution  HDF ใน 10 นาทีแรก เนื่องจากในการทําระยะแรก คาความเขมขนของเลือด ยงัไม 

สูงมากเทาในระยะหลงั ๆ ทีม่ีการดึงน้ําออกไปคอนขางมากแลว ทาํใหแรงดันของทัง้ 2 ตัวกรองยังไม 

สูงมาก ดังนัน้ สัดสวนของอัตรา convection ที่เกิดขึ้น ระหวาง 2 ตัวกรอง จะมีคาประมาณรอยละ 30 

ในตัวกรองตวัแรกที่เปรียบเสมือน post-dilution  และ รอยละ 70 ในตัวกรองตัวหลงัที่เปน pre-

dilution แตเมื่อทําการฟอกเลือดไปในระยะเวลาหนึง่ ความดันในตัวกรองเพิ่มข้ึน จากความเขมขน

ของเลือดที่เพิม่ข้ึน ทําใหสัดสวนของ post-dilution นอยลง ประสิทธิภาพของ mid-dilution จึงลดลง

ตามมา ทาํใหสุดทายดูเหมอืนวา post-dilution HDF จะมีคาการขจัดสูงกวา mid-dilution เล็กนอย ซึ่ง

ไมมีความสาํคัญทางสถิติ   

                     ในทางทฤษฎพีบวาปจจัยในการฟอกเลือดแบบ HDF ที่มีผลตออัตราการขจัดสารไดแก 

ชนิดของตัวกรอง,  พืน้ที่ผิวของตัวกรอง,  อัตราเร็วของเลือด,  อัตราเร็วของน้าํยา dialysate,  ปริมาณ

และตําแหนงของการเติมสารน้ํา,  ระยะเวลาในการฟอกเลือดแตละครั้ง  โดยพบวาปจจัยทีม่ีผลตอ

อัตราการขจัดสารโมเลกุลใหญเชนสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่สําคญัที่สุดคือ  ปริมาณและตําแหนง

ของการเติมสารน้ําซึง่ก็บงบอกถึงการขจัดโดยการแพร (convection) นั่นเอง 78  สวนปจจัยที่มีผล 

รองลงไปไดแก พืน้ที่ผิวของตัวกรอง  และอัตราการไหลของเลือด  ดังแสดงในรูปที่ 45 
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รูปที่  45  แสดงปจจัยที่มีผลตอการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแบบ 

Hemodiafiltration  ซึ่งไดแก  พื้นที่ผิวของตัวกรอง,  อัตราเร็วของเลอืด  และปจจัยดานวิธีการใหและ

ปริมาณสารน้าํ โดยในรูปเปนการใหสารน้าํแบบ post dilution 

 

         จากการศึกษาพบวาตัวแปรสําคัญทีสุ่ดที่มีผลตอการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินซึ่ง

คืออัตราการใหสารน้าํเฉลี่ย ( replacement fluid rate ) ของทัง้ 2 วธิีนี้ แตกตางกนัคือ 70.58+4.28 

ลิตร และ 27.88 + 2.97 ลิตร  ( p < 0.05 )  แตเนื่องจากจากการศึกษา  Detlef H และคณะ  73,74  ที่ได

เปรียบเทยีบการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแบบ mid-dilution HDF โดยเติม

สารน้ํา 200  มิลลิลิตรตอนาท ี  และ post-dilution HDF ที่เติมสารน้ํา 100 มิลลิลิตรตอนาที  กลับ

พบวา mid-dilution มีคาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่สูงกวา post-dilution HDF อยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ ( p < 0.05 ) 

                     ซึ่งขอมูลที่ไดนั้นแตกตางจากขอมูลของการศึกษาของเรา ซึง่คาดวาอาจมี 2 ปจจัยหลัก

มาเกีย่วของคอืปจจัยแรก เร่ืองของตัวกรองที่ใช เนื่องจากการศึกษาของเรา เลือกใชตัวกรอง Diapes 

 2 ตัวมาตอแบบอนุกรมกนั แลวเติมสารน้ําตรงกลางระหวางตวักรอง สวนการศึกษาของ Detlef H 

และคณะ 73,74   ไดใชตัวกรองสําเร็จรูปสําหรับที่ผลิตมาเฉพาะ เพื่อทาํการฟอกเลือดแบบ mid-dilution 

โดยตรง คือ OLpur MD 190 hemodiafilter  ซึ่งอาจมีขอแตกตางกันในเรื่องของสัดสวนของสารน้ําที่

จะเติมในสวนของ pre-dilution และ post-dilution  
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                     จากขอมูลของการศึกษานี ้ปรากฎวาสัดสวนของ post-dilution คอนขางนอยแครอยละ 

30 ในขณะทีข่อมูลของ นพ.นอต และคณะที่ไดทํา pilot study โดยใชตัวกรองของ Fresenius ชนิด 

F80 ซึ่งมีสัดสวนของ post-dilution สูงถึงรอยละ 55 แตคิดเปนปริมาณของสารน้ํา 80 ซีซีตอนาที

เทากัน แตที่แตกตางชัดเจนคือพื้นที่ผิวตัวกรอง ซึง่ขอมลูของ นพ.นอต และคณะใชตัวกรองทีม่ีพืน้ที่ผิว

โดยรวม 3.6 ตารางเมตรซึ่งมากกวาที่ใชในการศึกษาของเรา สวนของตัวกรอง OLpur MD 190 

hemodiafilter   นั้นไมไดบอกรายละเอยีดของอัตราสวนตรงจุดนี ้ และอีกปจจัยหนึง่ที่อาจเปนสาเหตุ

คือปริมาณสารน้ําทีเ่ติมแตกตางกนั กลาวคือ ในสวนของ Detlef H และคณะ 73 ,74   เติมสารน้าํ 200 

มิลลิลิตรตอนาท ี และ post-dilution HDF ที่เติมสารน้าํ 100 มิลลิลิตรตอนาท ี สวนของการศึกษาของ

เราเติมสารน้าํ 300 มิลลิลิตรตอนาท ี  และ post-dilution HDF ที่เติมสารน้ํา 120 มลิลิลิตรตอนาที ซึ่ง

อาจเปนไปไดวาสารน้ําที่เราเติมมากขึน้ใน mid-dilution กลับไปทําใหความเขมขนของเลือดเจอืจาง 

สงผลใหประสิทธิภาพของ mid-dilution ลดลง  

                      เนื่องจากการศึกษานี้ไดลองวัดปริมาณสารน้ําในสวนของ  convection  เพิ่มเติม

หลังจากเก็บขอมูลผูปวยเสรจ็ส้ินแลวดวยเครื่อง HD 01   พบวาสารน้ําที่เติมตั้งแต 200  มิลลิลิตรตอ

นาทีข้ึนไป ปริมาณในสวนของ convection ไมไดเพิ่มตามปริมาณสารน้ําที่เพิ่มข้ึน ซึ่งอาจเปนเพราะ

ตัวกรองที่ใชเปนตัวกรองขนาดเล็กทาํใหมีความดนัในตัวกรองคอนขางมาก สารน้าํสวนใหญจงึไปที่ตัว

กรองตัวหลงั ซึ่งสารน้ําจะเคลื่อนที่ไปตามแนวโนมถวงของโลก รวมถงึทิศทางการไหลของเลือดที่

เปนไปในทิศทางเดียวกนั ตางกับสารน้าํทีเ่ติมในตัวกรองตัวบน ที่เปรียบเสมือนตวักรองที่เปน post-

dilution การเติมสารน้าํจะตานทั้งแนวโนมถวงของโลกและทิศทางการไหลของเลือด จึงทาํใหสัดสวน

ของ post-dilution ตอ pre-dilution ลดลง และสงผลตอประสิทธภิาพของ mid-dilution HDF ที่จะ

ลดลงตามมาดวย   

          สวนปจจัยอื่นที่สําคัญไดแก  พื้นที่ผิวตัวกรองซึง่ในการศึกษานีก้ําหนดใหใชตวักรองชนิด 

polyethersulfone  Diapes  ขนาดพืน้ที่ผิว  1.1 ตารางเมตร 2 ตัวตอกันแบบอนกุรม ( มีพืน้ที่ผิวรวม 

2.2  ตารางเมตร ) ในการฟอกเลือดแบบ mid-dilution และ polyethersulfone  Diapes  ขนาดพื้นที่ผิว 

2.1  ตารางเมตร  จํานวน 1  ตัว   จะเห็นวาทั้ง 2 วธิี ใชตัวกรองที่มพีื้นที่ผิวรวมเทากัน เพื่อขจัดปจจัย

ในเรื่องของพืน้ที่ผิวในการกรองซึ่งมีผลตอคาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 

                      เมื่อเทียบกับจากการศึกษาของ นพ.อัญชนะ พานิช 53 ทีพ่บวาอัตราการขจัดของสาร 

β2 microglobulin จากการฟอกเลือดแบบ  on-line  HDF, post-dilution  เมื่อใหสารน้ําทดแทน 125 

มิลลิลิตรตอนาท ี  อัตราการขจัดโดยเฉลี่ย 124.53+4.39 มิลลิลิตรตอนาท ีและการศึกษาของนพ.นอต 

เตชะวัฒนวรรณา พบวาอัตราการขจัดของสาร β2 microglobulin จากการฟอกเลอืดแบบ on-line 
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HDF ,mid-dilution เมื่อใหสารน้าํทดแทน 200 มิลลิลิตรตอนาท ี  อัตราการขจัดโดยเฉลี่ยเทากับ 

140.72 + 6.07 มิลลิลิตรตอนาที    โดยจะเหน็วาการศึกษาของเรามคีาการขจัดที่สูงกวา ซึ่งคาดวาใน

สวนของชนิดตัวกรองและพืน้ที่ผิวตัวกรองนาจะเปนปจจัยทีห่ลักที่สามารถอธิบายไดกลาวคือ 

การศึกษาของทั้ง 2 คนใชตัวกรองของ Fresenius F80  ที่เปน polysulfone ที่มพีื้นทีผิ่วรวม 1.8 ตาราง

เมตร ในการศึกษาของนพ.อัญชนะ พานิช และ 3.6 ตารางเมตรในการศึกษาของนพ.นอต เตชะวัฒน 

วรรณา โดย polysulphone มีคา sieving coefficient ของ β2 microglobulin = 0.5-0.65 ในขณะที่

การศึกษานี้ใชตัวกรอง Diapes ที่เปน polyethersulfone ที่มีพืน้ที่ผิวรวม 2.1 - 2.2  ตารางเมตร และมี

คา sieving coefficient ของ β2 microglobulin ที่มากกวาคือ 0.99 รวมทัง้มีคา KUF ที่มากกวาเกือบ

เทาตวัคือ 100 เทยีบกับ 55 

        และอีกเหตุผลหนึ่งเกดิจากคุณสมบัติทางจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเองซึ่ง

ประกอบดวยหลาย compartment  อยางนอย two - compartment  model ก็สามารถอธิบาย 

การเปลี่ยนแปลงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในขณะที่ทาํการฟอกเลือด  ในดานของการ

เคลื่อนยายของโมเลกุลเบตาทูไมโครโกลบลิูน ระหวาง intersitial และ plasma compartment  

ดังแสดงในรูปที่ 4 

 
รูปที ่4   แสดง  two-compartment model  ของ extracellular compartment ซึ่งประกอบดวย 

V p (  plasma volume ) , V i ( interstitial volume )  และ C p (  plasma concentration of  β2  

microglobulin ) , C i  (  interstitial  concentration of  β2  microglobulin )  และตองอาศัย  

intercompartment  mass  transfer  coefficient or  clearance  (K ic )  สวน  G  คือ β2  

microglobulin generation  into interstitial compartment และ clearance by renal ( KR ) , 

nonrenal  ( KNR  )  and dialyzer clearance  ( K d ) 
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          ซึง่การที่สารเบตาทูไมโครโกลบูลินมีหลาย compartment นัน้มีผลทําใหในชวงแรก 

มีอัตราการขจดัสารที่สูงเนื่องจากมีคาความเขมขนของสารนั้นสงูในพลาสมา แตเมื่อเวลาผานไปความ

เขมขนของสารในพลาสมาลดลงเรื่อยๆ ในขณะที่สารทีอ่ยูใน interstitial แล plasma ตองใชเวลา

ระยะเวลาหนึง่เพื่อใหความเขมขนของสารทั้ง 2 สวนเขาสูภาวะสมดลุ  ดังนัน้จึงทําใหอัตราการขจัด

สารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดจะลดลงตามระยะเวลาที่ผานไป 

           ในแงการขจัดสารโมเลกุลเล็ก  การศึกษานี้ ใชการวัดคาการขจดัสารยูเรียในรูปแบบ  

คา single-pool Kt/V (spKt/V) , URR ( urea reduction ratio ) ซึ่งเปนคาที่ใชวัดความเพียงพอของ

การฟอกเลือดในปจจุบัน พบวา On-line mid-dilution HDF มีคา spKt/V  2.55 +0.47 , URR = 

87.15  + 4.29  ซึ่งไมมีความแตกตางจาก On-line post-dilution HDF  ซึ่งมีคา spKt/V เทากับ 2.49 

+ 0.36  ,  URR  = 86.11 +  4.47   และยังวัดคา  urea clearance และ  total urea removal   

เพิ่มเติม  โดย urea clearance และ  total urea removal  ของ mid-dilution HDF เทากับ 427.16  +  

73.53 มิลลิลิตรตอนาท ี และ 32.85  +  10.74   มิลลิกรัม และ post-dilution HDF เทากับ 409.24  +  

39.25  มิลลิลิตรตอนาที  และ 30.50  +  6.02   มิลลิกรัม ซึ่งไมแตกตางกนัในทัง้  2  กลุม 

                       ในทางทฤษฎีพบวาปจจัยในการฟอกเลอืดแบบ HDF ที่มีผลตออัตราการขจัดสาร

โมเลกุลเล็กทีสํ่าคัญที่สุดไดแก อัตราเร็วของเลือด รองลงไปไดแก พืน้ที่ผิวของตัวกรอง และ ปริมาณ

การใหสารน้ํา ดังรูปที่ 46 
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รูปที่ 46  แสดงปจจัยที่มีผลตอการขจัดสารยูเรียในการฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration  ซึ่งไดแก  

พื้นที่ผิวของตวักรอง,  อัตราเร็วของเลือด  และปจจัยดานวิธกีารใหและปริมาณสารน้ําโดยในรูปเปน

การใหสารน้ําแบบ post dilution 

 

          จะเห็นไดวาการศึกษานี้สามารถเปดอัตราเร็วของเลือดไดคอนขางสงูเทากนัในทัง้ 2 วธิี

คือ   437.5 – 441 .67  มิลลิลิตรตอนาที  และ มีพืน้ที่ผิวของตัวกรองใกลเคียงกัน คือ 2.1 และ 2.2  

ตารางเมตร  จงึทาํใหคา  spKt/V  รวมถึง  URR , urea clearance  และ  total urea removal  

ไมแตกตางกนั และมีคาใกลเคียงกับการศกึษาของ นพ. จุลภัทร ไตรรักษ และคณะ  ซึ่งพบวาการ 

ฟอกเลือดแบบ On-line HDF , post-dilution 113 มิลลิลิตรตอนาที  มีคา spKt/V  2.33+0.45   

สวนการศึกษาของ Ward และคณะ 52    ในการฟอกเลอืดแบบ On-line HDF โดยมีอัตราเร็วของเลือด

เฉล่ีย 281 มิลลิลิตรตอนาที  และมีพืน้ที่ผิวของตัวกรอง 1.7 ตารางเมตร  ทาํใหมีคา spKt/V  

เพียง 1.52+0.09 
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        ในดานของการขจัดครีอะตรีนีน โดยการฟอกเลือดแบบ On-line HDF mid-dilution มีคา

การขจัดครีอะตรีนีน  319.47  + 41.57  มิลลิลิตรตอนาท ี เทยีบกบั post-dilution  ที่มีคาการขจัด  

324.43  + 36.76  มิลลิลิตรตอนาท ี   นอกจากนี้ในดานของ เปอรเซ็นตการลดลงของครีอะตรีนีน และ

ปริมาณการขจัดของครีอะตรีนีนทั้งหมดตลอดการฟอกเลือดของ mid-dilution เทากบัรอยละ 80.77 + 

3.95 และ 2.37 + 0.49  มิลลิกรัม สวน post-dilution เทากบัรอยละ 78.89   +  3.22  และ  2.36  + 

0.53  มิลลิกรัม  ซึง่ไมแตกตางกนัทางสถิต ิ( p >0.05 ) 

          การขจดัฟอสเฟตพบวาไมมีความแตกตางกนัในทั้ง 2 วิธี โดยการฟอกเลือดแบบ On-

line HDF mid-dilution มคีาการขจัดฟอสเฟต  384.45 + 107.08  มิลลิลิตรตอนาที เทียบกับ post-

dilution  ที่มีคาการขจัด  413.37 + 10.45  มิลลิลิตรตอนาที  ซึ่งมากกวาการศึกษาของ นพ. จุลภัทร 

ที่ทาํการฟอกเลือดแบบ On-line HDF , post-dilution  มีคาการขจัดฟอสเฟต 244.41+77.37 

มิลลิลิตรตอนาที กับการศึกษาของ Lornoy และคณะ 48    ที่พบวา HFHD มีคาการขจัด 219.1 มิลลิลิตร

ตอนาทีและเพิม่ข้ึนเปน 246.7 มิลลิลิตรตอนาทีดวยวิธี On-line HDF post-dilution โดยเติมสารน้ํา

เทากับ  100 มิลลิลิตรตอนาท ี 

          นอกจากนี้ในดานของเปอรเซ็นตการลดลงของฟอสเฟตและปริมาณการขจัดของ

ฟอสเฟตทั้งหมดตลอดการฟอกเลือดของ mid-dilution เทากับรอยละ 68.52 + 11.4 และ 1.28 + 0.34 

มิลลิกรัม สวน post-dilution เทากับรอยละ 66.97  +  9.26  และ 1.25 + 0.51 มิลลิกรัม  ซึ่งไม

แตกตางกนัทางสถิต ิ( p >0.05 ) 

         สุดทายการวัดปริมาณโปรตีนที่สูญเสียในระหวางการฟอกเลอืดจะเหน็วา post-dilution 

มีการสูญเสียมากกวา mid-dilution อยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ คือ  4.74 + 1.71  กรัม และ 3.09  + 

1.44 กรัม   ( p = 0.04 )   

          ในแงของผลขางเคยีงพบวาผูปวยสามารถฟอกเลือดได โดยไมมีผลขางเคียงเกิดขึ้น  
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สรุปผลการวจิัย 
1. การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ทัง้ mid-dilution และ post-dilution 

มีอัตราการขจดัของสารเบตาทูไมโครโกลนิ  ไมแตกตางกัน 

2. ในแงการขจัดสารโมเลกุลเล็กที่วัดจากคาความเพียงพอในการฟอกเลอืด 

(single pool Kt/V)  และ URR  ตลอดจน urea clearance , total urea removal, creatinine 

clearance ,  percent  creatinine  reduction,  total creatinine removal  , phosphate clearance , 

percent phosphate reduction  และ total phosphate removal  พบวาการฟอกเลอืดทั้งสองวิธี

ใหผลไมแตกตางกนั 

                    3.  การฟอกเลอืดแบบ post-dilution HDF มีการสูญเสียโปรตีนในระหวางการฟอกเลอืด

มากกวา mid-dilution อยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ
 
ขอเสนอแนะ 

1.  ในการศึกษานี้ไดศึกษาวิธกีารฟอกเลือดทั้ง 2 แบบ  โดยการฟอกเลือดแบบ 

mid-dilution ไดใชตัวกรอง 2 ตัวตอกันแบบอนกุรม เนื่องจากไมสามารถใชตัวกรองสาํเร็จรูปของ 

OLpur MD 190 hemodiafilter  ได ซึ่งในทางปฏิบัติ แลวการฟอกเลือดแบบ on-line HDF ใชตัวกรอง

เพียงตัวเดียว  ดังนั้นการใชตัวกรอง 2 ตัว จงึอาจไมสะดวกในทางปฏิบัติ และตองคํานงึถงึคาใชจาย

ของตัวกรองทีเ่พิ่มข้ึนดวย แตจะเห็นวาการทําการฟอกเลือด แบบ mid-dlution ก็มีขอดีตาง ๆ 

มากมาย อาทิเชน สามารถขจัดของเสียตาง ๆ ทัง้ของเสียโมเลกุลเล็ก และ โมเลกุลใหญไดดีเทากบั

การฟอกเลือดแบบ post-dilution รวมทัง้สูญเสียโปรตีนในปริมาณทีน่อยกวาอยางชัดเจน ซึง่เปนขอดี

ที่เปนประโยชนอยางมากกบัผูปวย เนื่องจาก หากการฟอกเลือดใดๆ  ที่มีการสูญเสียโปรตีนในปริมาณ

มาก แลวผูปวยไมสามารถปรับเปลี่ยนพฤติกรรมการบริโภคใหเหมาะสม และเพียงพอ อาจทําใหเกิด

ภาวะทุพโภชนาการ ( malnutrition )  ซึง่เปนปจจัยเสีย่งที่สําคัญ ตออัตราการเจบ็ปวย ( morbidity )

และ เสียชวีิต  ( mortality )  ของผูปวยไตวายเรื้อรัง ( ESRD )  

                    2. นอกจากนีจ้ะเหน็ไดวาการฟอกเลือดแบบ post-dilution ของเรามีการเติมสารน้ําใน

ปริมาณที่คอนขางสูง คือ 120 มิลลิลิตรตอนาที ซึง่ในทางปฎิบัติ อาจมขีอจํากัดตาง ๆ อาท ิ

                     -  ถาผูปวยมคีาความเขมขนของเลือดที่สูง โดยเฉพาะมากกวา 40 ซึ่งการศึกษานี้ได

exclude ไปแลว อาจมีปญหาในระหวางการฟอกเลือดได เชน การอุดตันของตัวกรอง  คาความดัน

ของตัวกรองทีสู่งขึ้น  จนเปนอันตรายตอตัวกรอง ซึ่งถาเกิดปญหาเหลานี้ ในระหวางการฟอกเลือด 

ยอมสงผลใหประสิทธิภาพของการฟอกเลือดลดลงได  
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                     -    ในการศึกษาของเราผูปวยสวนใหญม ีvascular access ที่คอนขางดี ทําใหสามารถ

เปด blood flow ดวยอัตราที่สูง กลาวคือ มากกวา 400 มิลลิลิตรตอนาที ทาํใหขอจํากัดในเรื่องของ

ปริมาณสารน้าํที่เติมเทียบกบัอัตราการไหลของเลือด  ( filtration fraction )  ไมมีปญหา    แตถาผูปวย

รายใดมีปญหาเรื่อง vascular access ทาํใหไมสามารถเปด blood flow ที่สูงได การเติมสารน้าํอาจจะ

เติมไดไมเต็มที่ ( นอยกวา 120 มิลลิลิตรตอนาท ี)  เนื่องจากมีขอจํากดัในดานความดันของ 

ตัวกรองที่สูง  ( high TMP )  ซึ่งการลดลงของปริมาณสารน้ําที่เตมิ  ยอมสงผลตอประสิทธิภาพของ

การฟอกเลือดอยางแนนอน 

- ในการศึกษาของเราไดใชตัวกรองตัวใหมทกุครั้งทีฟ่อกเลอืด แตในทางปฏิบัติโดยทั่วไปจะ 

มีการ reuse ตัวกรอง  ซึ่งอาจทาํใหประสิทธิภาพของการฟอกเลือดลดลงได และจะทําใหเกิดปญหาใน

การฟอกเลือดแบบ post-dilution ไดมากกวา เนื่องจาก คา TCV จะลดลงจากการ reuse  ประกอบกับ

ถามีการอุดตันของ fiber ของตัวกรอง การเติมสารน้ําในปริมาณที่สูง โดยเฉพาะใน post-dilution  อาจ

สงผลตอความดันในตัวกรองที่เพิ่มข้ึน ( high TMP )  เครื่องฟอกเลือดจะรองและมกีารหยุดการทาํงาน

ไดบอย  หรืออาจทาํใหเกิดการอุดตันของตัวกรองหรือ blood line   ทาํใหประสิทธิภาพของการ 

ฟอกเลือดโดยภาพรวมลดลง 

2.   ในแงประโยชนทางคลนิิก  เนื่องจาการศกึษานี้เปนการศึกษาระยะสัน้   ดังนั้นจึงไม

สามารถวัดผลในทางคลนิิกได  แตจากการศึกษาที่มีมากอนหนานี้พบวาการฟอกเลือดแบบ  on-line 

HDF สามารถลดอัตราการเกิด Beta-2 microglobulin-derived amyloidosis  และมีแนวโนมในการ

ลดอัตราการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดไดดีกวาการฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะไลซิสเดิม  แตใน

ปจจุบันยงัไมมีการใชกนัอยางแพรหลายนกัในประเทศไทย  สวนหนึง่เปนจากคาใชจายที่คอนขางสูง 

แตหากขอมูลในเรื่องของขอดีของการฟอกเลือดดวยวิธนีีม้ีมากขึน้ เร่ือย ๆ รวมถงึในดานของอัตราการ

เสียชีวิต ( mortality )  คาดวานาจะมีการนํามาใชกนัแพรหลายมากขึ้น 

3.  หากมกีารพฒันาในดานของเทคนิคการฟอกเลือดแบบ mid-dilution ใหมี

ประสิทธิภาพ มากขึ้น นาจะเห็นความชัดเจนของประโยชนของการฟอกเลือดดวยวธินีี้มากข้ึน อาท ิ

เชน การฟอกเลือดแบบ mixed –dilution  HDF ที่มีการควบคุมปริมาณสารน้ําที่ใหระหวางการฟอก

เลือดใหคงที่ตลอด โดยใช  external pump  ซึ่งจากขอมลูลาสุดในปนี ้  Feliciani และคณะ 79 ,80 

พบวา Mixed-dilution มีคา Kt/ V  , urea clearance  และคา B2 microglobulin clearance ที่ดีกวา 

mid-dilution  รวมถึง การควบคุมความดนัในตัวกรอง ( TMP )  และความแมนยําในการเติมสารน้าํใน

ระหวางที่ฟอกเลือดดวย 81 
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                     4.    ทางคณะผูวิจัย จึงมีแนวความคิดที่จะนําวิธกีารฟอกเลือดแบบ  Mixed-dilution 

มาทาํการศึกษาตอ โดยเปรียบเทยีบกับ mid-dilutionที่ทาํอยูเดิม เพื่อใหสามารถพัฒนาวธิีการ 

ฟอกเลือดที่ดทีี่สุดใหแกผูปวยไตวายเรื้อรัง ( ESRD ) ทําให พวกเขามคีุณภาพชีวิตที่ดี ลดอัตราการ

เจ็บปวยและเสียชีวิต 
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ภาคผนวก 
ภาคผนวก ก    วิธีการคํานวณการขจดัของสารเบตาทูไมโครโกลบลูิน 
1.Total amount of B2 microglobulin removed ( A tot) 

     A tot = (  AUC b in – AUC bout ) x Qb 

AUC b in  = AUC of b2 microglobulin concentrations in blood entering the hemofilter 

AUC b out  = AUC of b2 microglobulin concentrations in blood leaving the hemofilter 

Qb = blood flow    เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะอยูนอกเซลลในพลาสมาเทานั้น    

Cb = Cp x ( 1- Hct ) ,Cb = B 2 microglobulin blood concentration 

Cp = B 2 microglobulin  plasma  concentration 

Predilution  Hct out = ( Q b  x Hct in  ) / ( Qb –Q uf + Qinf ) 

Postdilution Hct out = ( Q b  x Hct in  ) / ( Qb – Qinf )  

Q uf = ultrafiltration flow    ,   Q inf = infusion rate    

Hct in  = directly measured before entering hemofilter 

2. Amount of B2 microglobulin removed by convection ( A con)  

                    A con = AUC uf x Quf 

3. Amount of B2 microglobulin removed by membrane adsorption (A ad) 

                    A ads = A tot – A con 

4. Mean dialytic B2 microglobulin plasma water clearance  for total  ,  convection & 

adsorptive removal  

                    CLpw tot = Atot /AUC pw in    

                    CLpw con = Acon /AUC pw in  

                     CLpw ads = A ads/ AUC pw in 

             AUC pw in =   AUC of B2 microglobulin plasma water concentrations entering   

                                    Hemofilter  (Cpw in)   

              Cpw in       =   Cp in / ( 1- 0.0107 x pt )   

              Pt = total plasma protein concentration 

5 . Qpw( mean plasma water flow ) =  Qb x ( 1- Hct mean ) x (1 – 0.0107 x Pt mean) 

                                                                      : Kidney international ,Vol.68 ,2005 : 2331-2337 
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ภาคผนวก ข   รายละเอยีดการศกึษาวจิัยและหนังสือยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 
ชื่อโครงการ     การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น  โดยการใหสารน้ําทดแทนแบบเติมกึง่กลางระหวางตัวกรอง และหลังตัวกรอง 
                     ในปจจุบันพบวาการเจ็บปวยและการเสยีชีวิตในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายยงัคงสูง 

โดยสาเหตุสวนหนึ่งนัน้เกิดจากการคั่งของของเสียที่ขับออกทางไตที่เพิ่มมากขึ้นในกระแสเลือด เชน

สารยูเรีย ฟอสเฟต สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน สารพคีรีซอล ซึ่งเชือ่วามีผลตอการเกิดภาวะการแข็งตัว

ของหลอดเลือดเพิ่มข้ึน และมีผลตออัตราการปวยและตายจากโรคหวัใจและหลอดเลือดการฟอกเลือด

ดวยวิธมีาตรฐานสามารถขจดัสารดังกลาวออกจากรางกายไดนอยเนื่องจากเปนสารที่มีขนาดโมเลกุล

ใหญ จึงจําเปนตองใชวธิีการฟอกแบบประสิทธิภาพสูงจึงจะสามารถขจัดของเสียเหลานั้นไดดีข้ึน  

การฟอกไตดวยวิธีออนไลนฮโีมไดอะฟลเตรชั่น เปนการฟอกเลือดที่ใชขบวนการแพรและการพาใน

กระบวนการขจัดของเสีย ในปจจุบันเปนทีไ่ดรับการยอมรับโดยทั่วไปวาวิธกีารฟอกเลือดวิธีนี้มี

ประสิทธิภาพสูงสุด เนื่องจากมีหลกัฐานจากการศึกษาตาง ๆ วาสามารถขจัดของเสียขนาดโมเลกุล

ตาง ๆ ไดมากที่สุด และสามารถลดอัตราการเจ็บปวยและอัตราการเสยีชีวิตของผูปวยในระยะยาวได                     

จึงทาํใหในปจจุบันวธิีนี้เปนที่นยิมเพิ่มมากขึ้นเรื่อย ๆ ในตางประเทศ   

                      การฟอกเลือดดวยวิธีเติมสารทดแทนแบบเติมกึ่งกลางระหวางตัวกรอง เปนเทคนคิการ

ฟอกเลือดทีม่ปีระสิทธิภาพสูงเนื่องจากมกีารเพิม่ตัวกรองเลือดจากปกติที่มีเพียงตัวเดียวไปเปน 2 ตัว

รวมกับการเพิม่การขจัดของเสียที่ตองอาศยัขบวนการพาในการขจัดจะถูกขจัดมากขึ้น เนื่องจาก

ประสิทธิภาพในการขจัดของเสียดวยขบวนการพาขึ้นอยูกับปริมาณสารน้ําทีเ่ติม ถาเติมสารน้าํไดมาก 

ประสิทธิภาพจะเพิ่มข้ึน ดังนัน้การเติมสารน้ําทดแทนดวยระบบออนไลนจะสามารถเติมสารน้ําไดใน

ปริมาณที่สูงกวาเทคนิคฮีโมไดอะฟลเตรชั่นทัว่ไป จงึทาํใหของเสยีทีต่องใชขบวนการพาในการขจัดถูก

ขจัดไดมากขึ้น จึงทาํใหสามารถเพิ่มประสิทธิภาพในการขจัดของเสียทัง้ที่เปนสารโมเลกุลขนาดเล็ก

และโมเลกุลใหญ รวมถงึทาํใหคุณภาพของการฟอกเลือดดีข้ึน และอาจสงผลในการลดอัตราการ

เจ็บปวย และ อัตราการตายของผูปวยในระยะยาว                                                                                                  

วัตถุประสงคของการวิจยั : เพื่อศึกษาถึงการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินและยูเรียเมื่อใชเทคนิค

การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยเติมสารน้ําทดแทนแบบเติมกึง่กลางระหวางตัว

กรอง และหลงัตัวกรอง  
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วิธีการวิจัย :  ทานจะไดรับการฟอกเลือดดวยวิธีดงักลาวทัง้2 วธิีโดยจะมีการสุมเลือกวาทานจะเริ่ม

ฟอกเลือดดวยวิธีใดกอนและ 1 สัปดาหตอมาก็จะใชอีกวิธีหนึง่ และจะใชตัวกรองใหมทกุครั้ง  ระหวาง

ที่ฟอกเลือดทานจะถูกเก็บตัวอยางเลือด 8 มิลลิลิตรกอนเร่ิมการฟอกเลือดและ เปนระยะ 

หลังจากนั้น ครั้งละ 6 มิลลิลิตร นาทีที่30,60,120,180,240 พรอมกับเกบ็สารน้ําที่ไดจากการฟอกเลอืด

ชั่วโมงที ่1, 2, 3, 4   หลังจากนัน้ตัวอยางของเลือดจะถกูปนแยกเพื่อนําไปวิเคราะหตอไป  

( ตลอดการศึกษาทานจะถกูเก็บตัวอยางเลือดเพียง 2 ชุด) อนึ่งตวัอยางของเลือดจะถูกดูดจากสายนาํ

เลือดที่ตอกับเครื่องฟอกเลือดอยูแลวจึงไมไดเพื่อความเจ็บปวดใหแกทาน 

อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้น : มีการใหสารน้ําทดแทนคอนขางมาก จึงมโีอกาสไดรับสาร

ปนเปอนไดมากกวาการฟอกเลือดแบบเดิมแตเนื่องจากทางหนวยไตเทยีมรพ.จฬุาลงกรณมีมาตรฐาน

ของระบบน้ําสงูและมีการเฝาระวงัที่ไดมาตรฐานจึงมีโอกาสปนเปอนไดนอย 

แตถาเกิดปญหาขึ้นในระหวางที่เขารวมวิจยั ซึ่งผูปวยมักจะเกิดอาการหนาวสัน่ มีไข ความดันต่าํได 

ทางคณะผูวิจยัไดมีการเฝาสังเกตอาการทุกครั้งและตลอดระยะเวลาที่ทาํการวิจัยดวยตัวเอง 

และถาหากเกดิปญหาใด ๆ ก็ตามกับผูเขารวมวิจัย ทางคณะผูวิจัยสามารถใหการรกัษาไดทนัท ีรวมถงึ

ถาตองนอนโรงพยาบาลเพื่อสังเกตอาการอยางใกลชิด โดยคาใชจายทีเ่กิดขึ้น ทางคณะผูวิจัยจะเปน

ผูรับผิดชอบทั้งหมดและสามารถติดตอผูวิจัยไดโดยตรง  ( พญ .ปวณีา สุสัณฐิตพงษ   

เบอรโทรศัพท 089-7808556 , 02-2564251 ตอ 202,  สํานักงานคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรม

งานวิจยั 02-2564455 ตอ  14 ,15 ) 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั  
- จากขอมูลกอนหนานีพ้บวาผูที่เปล่ียนมาใชวิธนีี้พบวามีคาความเพียงพอของการฟอกเลือดเพิ่มข้ึน

และมีความอยากอาหารเพิม่ข้ึนในบางคน และสามารถนําขอมูลที่ไดไปใชพัฒนาการฟอกเลือดดวยวิธี

ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นใหมีประสิทธภิาพดีที่สุดและสนับสนุนใหใชกันแพรหลายมากขึน้ใน

ประเทศไทย 

-  การศึกษาวิจัยนี้เปนของหนวยโรคไต คณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั ดังนัน้ทานจะไม

เสียคาใชจายในสวนที่เพิ่มเตมิจากคาใชจายตามปกติ  ขอมูลตางๆของอาสาสมัครจะถูกรักษาไวเปน

ความลับ ทานจะไดรับการรักษาพยาบาลโดยไมคิดมูลคาหากทานเกดิอันตรายใดๆจากการวิจยั 
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หนังสือยนิยอมเขารวมโครงการวิจัย 
 
 
                ขาพเจา นาย / นาง /นางสาว____________________________ อายุ _______ ป ยินยอมที่
จะเขารวมในโครงการวิจยัเรือ่งการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการฟอกเลือดแบบออนไลน 
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยการใหสารน้าํทดแทนแบบเติมกึง่กลางระหวางตัวกรองและหลัง 
ตัวกรองโดยทีข่าพเจาไดรับทราบรายละเอียดการศึกษาวัตถุประสงคและวิธีการดําเนินการวจิัย                                  
ตลอดจนประโยชนที่จะไดรับและอาการไมพึงประสงคทีม่ีโอกาสเกิดขึ้นและมีความเขาใจเปนอยางดี 
ขาพเจายนิยอมเขารวมการศึกษานี้โดยสมัครใจ หากมปีญหาหรือขอสงสัยใดเกิดขัน้ ขาพเจาสามารถ
สอบถามจากผูวิจัยไดตลอดเวลา ( พญ .ปวีณา สุสัณฐติพงษ  เบอรโทรศัพท 089-7808556, 
สํานักงานคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมงานวจิัย 02-2564455 ตอ  14 ,15 ) และขาพเจาทราบวา
ขาพเจาสามารถถอนตัวจากโครงการศึกษานี้เมื่อใดก็ได จึงลงนามไวทายหนงัสือฉบับนี ้
 
 
 
    
 
 
 

                                                           ลงชื่อ      ____________________________________ 

                                                                     (________________________________________) 

                                                                                ( อาสาสมัครผูเขารวมโครงการศึกษา ) 

                                                         ___________________________________   (ผูวิจัย) 

                                                                      ___________________________________ (พยาน) 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

ชื่อ-นามสกุล  นางสาว ปวีณา  สุสัณฐิตพงษ  

วัน เดือน ปเกดิ  17  กรกฎาคม พ.ศ. 2522 

ภูมิลําเนา  นครปฐม 

 

ประวัติการศึกษา 

 ชั้นประถมศกึษา โรงเรียนวดัไผลอม ( พูลประชาอุปถัมภ )  (พ.ศ.2528 -2533 )  

 ชั้นมัธยมศึกษา  โรงเรียนสตรีวิทยา  (พ.ศ.2534 – 2538 )  

แพทยศาสตรบัณฑิต (เกยีรตินิยมอนัดับ 1)  จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั (พ.ศ.2539 - 2545 )  

 วุฒิบัติสาขาอายุรศาสตรทัว่ไป   มหาวิทยาลัยขอนแกน  ( พ.ศ.2546 - 2548 )  

 กําลังศกึษาอายุรศาสตรตอยอดสาขาวิชาโรคไต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

( พ.ศ.2549  - ปจจุบัน )  

 

ประวัติการปฏบิัติงาน 

 แพทยใชทุนประจําโรงพยาบาลศรีนครินทร  จ.ขอนแกน  พ.ศ. 2545-2548 
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