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อัตราการเจ็บปวยและการตายในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายยังคงสูง  สวนหนึ่งเชื่อวาเกิดจากการ
คั่งของของเสียโมเลกุลใหญในรางกาย การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นซึ่งใชทั้งหลักการแพรและ
การพาทําใหขจัดสารโมเลกุลใหญไดดีกวาการฟอกเลือดแบบธรรมดา  แตการฟอกเลือดดวยวิธีนี้จําเปนตองใช
เครื่องไตเทียมระบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยเฉพาะซึ่งมีระบบที่ซับซอนและราคาแพง  การฟอกเลือดอีกเทคนิคหนึ่ง
คือ คอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ล ไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  ซึ่งใชเพียงตัวกรองเลือด 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม
เครื่องไตเทียมมาตรฐานทั่วไปก็สามารถทําวิธีนี้ได  การศกึษานี้มีวัตถุประสงคเพื่อเปรียบเทียบการขจัดสารเบตา
เบตาทูไมโครโกลบูลินระหวางการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น และแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร 
ดับเบิ้ล ไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น   

 
ผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจํานวน 12 รายซึ่งไดรับการฟอกเลือดมานานอยางนอย 6 เดือนกอนเริ่ม

การวิจัยจะไดรับการฟอกเลือดดวยวิธีดังกลาวทั้งสองวิธีโดยสุมเลือกวาจะฟอกดวยวิธีใดกอน เพื่อขจัดตัวแปรเรื่อง
พื้นที่ผิวของตวักรอง  วิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นจะใชตัวกรองเลือด  2 ตัวตอกันแบบอนุกรมเชนเดียวกันและ
ใหสารน้ําทดแทนหลังตัวกรองในขนาดรอยละ 25 ของอัตราเร็วเลือดที่สามารถเปดได  

 
ผลการศึกษาพบวาขอมูลพื้นฐานและขอมูลที่เกี่ยวกับการฟอกเลือดไมแตกตางกันในทั้งสองกลุม  การ

ฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  มีคาการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยรวม 134.55+16.18
มิลลิลิตรตอนาที มากกวาแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นซึ่งมีการขจัด 
112.38+17.03มิลลิลิตรตอนาที (p<0.001)  โดยแยกเปนการขจัดที่เกิดจากการแพร และการพาซึ่งมีคา 
115.99+18.75มิลลิลิตรตอนาที มากกวา 98.47+20.24มิลลิลิตรตอนาที  (p=0.047) สวนการขจัดที่เกิดจากการ
ดูดซับของตัวกรองนั้นมีคาไมแตกตางกันคือ 18.56+14.01 มิลลิลิตรตอนาที เทียบกับ 13.91+14.23มิลลิลิตรตอ
นาที (p=0.519) สวนการขจัดสารยูเรียและการขจัดฟอสเฟตไมแตกตางกันในทั้งสองกลุม (2.33+0.45 เทียบกับ 
2.4+0.37, p=0.53 และ 244.41+77.37 เทียบกับ 242.83+ 57.04 มิลลิลิตรตอนาที, p=0.96)   

 
กลาวโดยสรุปการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นดวยตัวกรองเลือด 2 ตัว  มีอัตราการขจัด

ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน มากกวาการฟอกเลือดแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ  
ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดยสวนหนึ่งเปนผลจากการที่มีอัตราการใหสารน้ําทดแทนที่คงที่มากกวา 

ภาควิชา  อายุรศาสตร ลายมือชื่อนิสิต  
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ปการศึกษา  2547 ลายมือชื่ออาจารยที่ปรึกษารวม  
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Background.  Convective therapies have more effective to remove larger toxic molecules 
than conventional hemodialysis. Although on-line hemodiafiltration (on-line HDF) could provide both 
diffusion and convection, the procedure needs a sophisticated and expensive hemodiafiltration 
machine. Convective-control double high-flux hemodiafiltration (CC-DHF) was set up only a standard 
hemodialysis machine and using two high flux dialyzer. Aim of this study was to compare beta-2 
microglobulin removal between two HDF techniques. 

 
Method. Experimental cross over trial between on-line HDF and CC-DHF was performed in 12 

chronic hemodialysis patients who had treatment with hemodialysis for at least 6 mo. To eliminate 
confounding factors, on-line HDF was also set up using two high-flux dialyzers connected in serial. 
The replacement flow rate in both techniques were 25% of blood flow rate in post dilution.  

 
Result. There were no significant differences in basic hemodialysis data among on-line  

HDF and CC-DHF groups. On-line HDF could provide higher total beta-2 microglobulin clearance  
than CC-DHF (134.55+16.18 vs.112.38+17.03 ml/min, p<0.05). For dialysate clearance 
(convection+diffusion), on-line HDF also provide higher dialysate clearance than CC-DHF, but there 
were no significant differences in adsorptive clearance. There were no significant differences in value 
of Kt/Vurea  and phosphate clearance between on-line HDF and CC-DHF (2.33+0.45 vs. 2.4+0.37 and 
244.41+77.37 vs. 242.83+57.04 ml/min). 

 
Conclusion. On-line HDF could provide higher beta-2 microglobulin removal than CC-DHF, 

magnitude of which is correlated to constant rate of fluid replacement. 
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 
ความสาํคัญและที่มาของการวิจัย  

ในปจจุบนัพบวาการเจ็บปวย (morbidity) และการเสียชีวิต (mortality) ในผูปวยไตวาย
เร้ือรังระยะสุดทายยังคงสูงแมวาจะมีการพฒันาวิธีการบาํบัดทดแทนไต (renal replacement 
therapy) ทีด่ีข้ึนแลว โดยสาเหตุสวนหนึ่งนั้นเกิดจากการคั่งของสารภายในรางกาย  ที่เรียกวา 
uremic toxins แตเดิมมีการใชอัตราการขจัดสารยูเรียซึ่งเปน uremic toxin ขนาดเล็กเปนตวับงบอก
ถึงความเพียงพอในการบําบัดทดแทนไต แตในระยะหลงัพบวายงัมีสารอ่ืน ๆ  ที่มีความสําคัญในการ
เกิดโรคและความเจบ็ปวยในผูปวยไตวายโดยเฉพาะสารโมเลกุลใหญ เชน สารเบตาทูไมโครโกลบู
ลิน (beta-2 microglobulin) ซึ่งจะทําใหเกิดโรคที่เรียกวา เบตาทูอะมยัลอยโดสิส (beta-2 
amyloidosis)   นอกจากนีย้ังเชื่อวาอาจมีผลตออัตราการปวยและตายจากโรคหวัใจและหลอดเลือด 
(cardiovascular disease) ดวย  การฟอกเลือดดวยวธิมีาตรฐานสามารถขจัดสารดังกลาวออกจาก
รางกายไดนอย เนื่องจากเปนสารทีม่ีขนาดโมเลกลุใหญ จึงจําเปนตองใชวิธีการฟอกแบบ
ประสิทธิภาพสูง (high efficiency hemodialysis)  

ในปจจุบนัไดมีการพฒันาการฟอกเลือดทีเ่รียกวาวิธีฮโีมไดอะฟลเตรชั่น (hemodiafiltration) 
ซึ่งถือวามีประสิทธิภาพสูงสดุในการขจัดของเสีย (uremic toxins) ขนาดตางๆ ออกไดมากที่สุด ทัง้นี้
เนื่องจากเปนการฟอกเลือดโดยอาศัยกระบวนการทัง้การแพร (diffusion) และ การพา(convection) 
ซึ่งเปนกลไกหลักในการขจัดของเสียโมเลกลุเล็ก เชน สารยูเรีย และ ของเสียโมเลกุลใหญ เชน  
สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ตามลําดับ 
  ในปจจุบนัหนวยโรคไตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณมีการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration 2 
วิธี คือ เทคนคิ on-line hemodiafiltration ซึ่งถือเปนวธิีมาตรฐาน นยิมใชกนัในตางประเทศ และใช
ในการศึกษาเปรียบเทียบกบัการฟอกเลือดวิธีมาตรฐานเดิม ซึ่งก็คือ high-flux hemodialysis สวน
เทคนิคที่สองคือ แบบ double high-flux hemodiafiltration นั้นเปนเทคนิคทีพ่ัฒนาข้ึนภายหลังโดย 
George Washington University โดยทั้ง 2 วิธีมหีลักการคลายคลึงกนั แตมีรายละเอียดตางกนัคอื 
แบบ on-line hemodiafiltration จะมีการใหสารน้าํทดแทน (substitute fluid) ผาน substitute fluid 
pump เขาสูผูปวยโดยตรง ในขณะที ่แบบ double high-flux hemodiafiltration เปนการใชตัวกรอง 
(dialyzer) 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยม ี dialysate flow restrictor บังคับอัตราการไหลของน้าํยา 
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dialysate โดยจะมีการใหสารน้ําทดแทน (substitute fluid) ผานตัวกรองที่สอง โดยวิธี back 
diffusion ซึง่เทคนิคนีท้างหนวยโรคไตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณไดพฒันาใหสามารถปรับระดับของ 
dialysate flow restrictor ได โดยใช C-clamp ทําใหสามารถกําหนดอัตราการขจัดของเสียโดยการ
พา (convection) ไดไมแตกตางจากระบบ on-line hemodiafiltration เดิม เรียกระบบทีพ่ัฒนาขึ้น
ใหมนีว้า convective control double high-flux hemodiafiltration ซึ่งจะมีขอไดเปรียบในแง
คาใชจายและเครื่องมือ คอื ไมตองใชเครื่องไตเทียมระบบ hemodiafiltration โดยเฉพาะ ทั้งนี้
เนื่องจากไมจาํเปนตองใช substitute fluid pump เครื่องไตเทียมระบบ hemodialysis ทั่วไป ที่มี
ระบบควบคุม ultrafiltration ที่แมนยําก็สามารถทาํได นอกจากนี้ยงัไมจําเปนตองใช substitute line 
เพิ่มเติมดวย แตในแงประสิทธิภาพแลวจนถึงปจจุบนัยังไมมีการศึกษาเปรียบเทยีบถึงประสทิธิภาพ
ในการขจัดของเสีย (uremic toxins) ทั้งสารโมเลกุลเล็ก เชน ยูเรีย และสารโมเลกุลใหญ เชน สาร
เบตาทูไมโครโกลบูลิน ระหวางเทคนิคทั้งสอง ดังนัน้จึงเปนที่มาของการศึกษาเปรียบเทียบนี ้
 
คําถามของการวิจยั  

1. การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น แตกตางจากแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น
หรือไม  

2. การขจัดสารยเูรียเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลอืดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นแตกตางจาก 
แบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น หรือไม  

 
วัตถุประสงคของการวิจยั  

1. เพื่อศึกษาถึงการขจัดสารเบตาเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น และแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 

2. เพื่อศึกษาถึงการขจัดสารยูเรียในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น และแบบ
คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮโีมไดอะฟลเตรชั่น 

 
สมมติฐานของการวิจัย 
  การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น ไมแตกตางจากแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 
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กรอบแนวความคิดในการวิจัย 
 
 
Uremic Toxins                     Morbidity and Mortality  
- Beta-2 microglobulin 
- Urea           

 
     Hemodiafiltration 

 
 

Technique : On-line HDF vs Convective Control Double High Flux HDF 
Dialyzer : surface area, type 

  Blood flow rate 
                                      Dialysate flow rate 
                                      Duration of dialysis 
                                      Substitute fluid rate 
                                      Pre or Post dilution 

 
Beta-2 microglobulin Clearance 

 
 
วิธีการดําเนนิงานโดยยอ 

ใชรูปแบบการวิจัยแบบ experimental แบบ cross over design โดยศึกษาการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินในผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและกําลังรักษา
ดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณแบบผูปวยนอก เปรียบเทียบระหวางการฟอกเลือด
แบบ on-line hemodiafiltration กับแบบ convective control double high-flux hemodiafiltration 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย 
  ไดทราบถึงประสิทธิภาพในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน และยูเรียไนโตรเจน 
เปรียบเทียบกนัระหวางการฟอกเลือดดวยเทคนิค on-line hemodiafiltration กับ  
convective control double high-flux hemodiafiltration 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

ในปจจุบันพบวาการเจ็บปวย (morbidity) และการเสยีชวีิต (mortality) ในผูปวยไตวาย 
เร้ือรังระยะสุดทายยังคงสูง  แมวาจะมกีารพัฒนาวิธกีารบําบัดทดแทนไต (renal replacement 
therapy) ทีดี่ข้ึนแลว  ทั้งวิธีการฟอกเลือด (hemodialysis) และวิธีการลางไตทางชองทอง 
(peritoneal dialysis) (1)  โดยสาเหตุสวนหนึ่งนัน้เกิดจากการคั่งของสารภายในรางกาย  ที่เรียกวา 
uremic toxins ซึ่งสามารถแบงสารนี้ออกเปน  ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้ํา. ชนดิที่จับกับโปรตีน 
และชนิดโมเลกุลใหญ (2)  ดังรายระเอียดในตารางที่ 1 

ในอดีตสารยูเรียเปน uremic toxin ทีไดรับความสนใจมากที่สุด  โดยเชื่อวาเกี่ยวของกับการ
เจ็บปวย (morbidity) และการเสียชวีิต (mortality) ของผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย  จึงใชอัตรา
การขจัดของสารยูเรียเปนตัวกําหนดคาความเพยีงพอของการบาํบัดทดแทนไต  ในปจจุบันพบ
ความสาํคัญของ uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญมากขึน้โดยเชื่อวามผีลตอการเจ็บปวยเชนเดียวกัน  
โดยสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน (beta-2 microglobulin) เปนสารในกลุมนีท้ี่ไดรับความสนใจและ
ศึกษากนัมากที่สุด  คือนอกจากจะมีการคั่งของสารนี้เมื่อไตทาํงานลดลงแลว  สารนี้ยังสามารถ
สะสมในเนื้อเยื่อทําใหเกิดโรคที่เรียกวา  เบตาทูอะมยัลอยโดซิส  (beta-2 amyloidosis)  (3) 
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ตารางที ่1 แสดง uremic toxins ชนิดตางๆแบงตามขนาดโมเลกลุและการจับกับโปรตีน 
 
Small water solublesolutes 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-OHhippuric 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 β 
      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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คุณสมบัติและจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (4,5) 
 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนสารประกอบโปรตีน  ประกอบดวยกรดอะมิโนประมาณ 100 
ตัว  มนี้ําหนกัโมเลกุล 11,800 ดาลตัน  เปนสวนประกอบสําคัญของสายเบตาใน human leukocyte 
antigen (HLA) class 1 ซึ่งจะพบอยูบริเวณผิวเซลลของเซลลทีม่ีนวิเคลียสทุกชนดิ นอกจากนี้ยงัพบ
ไดในสารคัดหลั่งเชน น้าํไขขอ,  ปสสาวะ  โดยในเลือดจะอยูในรูปสารโมเลกุลเดี่ยว (unbound 
monomer)  ในคนปกติมรีะดับของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูนในซีร่ัมประมาณ 1.5-3 มิลลิกรัมตอ
ลิตร โดยมีปริมาตรการกระจาย (volume of distribution) 2-3 ลิตร (รอยละ 6 ของน้ําหนกัตัว)  มีคา
คร่ึงชีวิตประมาณ 2.5 ชัว่โมง  เมื่อถกูนําออกจากรางกายและปนแยกเปนซีร่ัมจะสามารถเก็บไวที่
อุณหภูมิ 0-4 องศาเซลเซยีสไดนาน 1 สัปดาหและ -70 องศาเซลเซยีสไดนาน 1 ป 
 

 
 
รูปที่1  เปรยีบเทียบรูปรางจาก X-ray crystallography ระหวางเบตาทูไมโครโกลบลูินกับ  

อัลบูมิน 
 

ในคนปกติจะมีอัตราการสรางประมาณ  2-4 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตวั 1 กิโลกรัมตอวัน  ใน
ผูปวยไตวายเรื้อรังนั้นพบวามีอัตราการสรางมากกวาเลก็นอย จากการศึกษาโดยใชสารรังสีติดฉลาก
เบตาทูไมโครโกลบูลิน (radiolabeled beta-2 microglobulin) พบวามีอัตราการสราง 4.49+2.6 เมื่อ
เทียบกบั 3.68+1.43 มิลลิกรัมตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวันในคนปกต ิ  โดยปจจัยมี่มีผลเพิม่การ
สรางไดแก  ภาวะการอักเสบเรื้อรัง, ภาวะเลือดเปนกรด, การฟอกเลือดดวยตัวกรองชนิด 
cuprophane เปนตน  สวนการขจัดนั้นจะถูกขจัดออกจากรางกายทางไตเปนหลกั  (มากกวารอยละ 
95)  โดยหลังจากผานการกรองที่  โกรเมอรูลัส  (glomerulus) แลวจะถูกดดูกลับและทําลาย 
(catabolism) ที่ทอไตสวนตน  ดังนัน้ผูปวยไตวายเรื้อรังจึงมีการคั่งของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน
โดยมีระดับของสารในซีร่ัมสูงกวาคนปกติ 60 เทาคือประมาณ 12.5-92 มิลลิกรัมตอลิตร 
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มีความพยายามที่จะสรางแบบจําลองขึน้มาเพื่ออธิบายจลศาสตรของสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลินในรางกาย ซึ่งพบวา one-compartment model ไมสามารถอธิบายไดเพยีงพอ  ในป พ.ศ.
2534 Odelle และคณะ (6)  ไดสรางแบบจําลองจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยศกึษา
ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทาย 5 ราย ที่รักษาดวยการฟอกเลือด พบวา three-compartment 
model สามารถอธิบายการเปลี่ยนแปลงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในขณะที่ทาํการฟอก
เลือดไดดีที่สุด Odelle อธิบายวา compartment ดังกลาวประกอบดวย compartment แรกมีขนาด
เล็กสามารถเขาสูสมดุลไดอยางรวดเร็วซึ่งนาจะเปนอวัยวะภายในเนื่องจากมีโครงสรางของหลอด
เลือดแบบเปด compartment ที่สองมีขนาดใหญกวาและเขาสมดุลชากวาและ compartment ที่ 3  
คือ พลาสมา  
 
ความสาํคัญทางคลินกิของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน  

ในป พ.ศ.2518 Warren และ Otieno  (7)  พบวาอุบัติการณของ carpal tunnel syndrome 
(CTS) เพิ่มข้ึนในผูปวยทีท่ําการฟอกเลอืดดวยเครื่องไตเทียมโดยในระยะแรกเชือ่วาเกิดจากการทํา
เสนเลือดเทยีม (vascular access placement)  
 ในป พ.ศ.2521 Kenzora (8)   รายงานการพบสารอะมัยลอยด ในเนื้อเยื่อ carpal tunnel 
เปนครั้งแรก ในระยะตอมาพบวาอาการทางขอสวนปลาย (erosive arthropathy of peripheal 
joints) มีรายงานมากขึน้เรื่อย ๆ ในผูปวยที่รักษาดวยการฟอกเลือด 

ในป พ.ศ.2528 Gejyo (9)  และคณะ จึงคนพบการเกิดภาวะ amyloidosis ชนิดใหมนี้วา
เกิดจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยในระยะแรกเชือ่วาเกิดเฉพาะผูปวยที่ทาํการฟอกเลือดเร้ือรัง
เทานั้นจึงมชีื่อเรียกวา “dialysis associated amyloidosis” (DRA)  แตตอมาพบวาพบไดในผูปวยที่
ลางไตทางหนาทอง (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis, CAPD) หรือแมกระทั่งผูปวย
ไตวายเรื้อรังทีย่ังไมทาํการฟอกเลือด ปจจุบันจงึมีผูเสนอชื่อ Beta-2 microglobulin-derived 
amyloidosis หรือ Aβ2-m amyloidosis หรือ AB-amyloidosis แทน  โดยภาวะนี้เกิดจาการสะสม
ของสารอะมัยลอยด (amyloid fibrils) ที่มสีวนประกอบเปนสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน ทาํใหเกิดการ
ทําลายกระดูกและขอ  พบไดบอยในขอ sternoclavicular และขอเขา อาการทางคลินิกและเอ็กซเรย 
มักไมเกิดภายใน 5 ปแรกของการฟอกเลอืด ปจจัยเสีย่งที่สําคัญ  ไดแก อายเุร่ิมตนทีท่ําการฟอก
เลือดและระยะเวลาตัง้แตเร่ิมทําการฟอกเลือด  
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รูปที่ 2 ความสัมพันธระหวางอายุที่เริม่ตนฟอกเลอืด กับระยะเวลาที่ไดรับการผาตัด CTS 
 
 

 
 
รูปที่ 3 ความสัมพันธระหวางระยะเวลาที่ไดรับการฟอกเลือด และจํานวนผูปวยที่เปน CTS 
 
ลักษณะทางคลินิก (10) 

1. Carpal tunnel syndrome 
2. Chronic Arthropathy  มีอาการปวดขอเร้ือรัง มักเปนทั้งสองขาง  โดยเริ่มเปนที่ขอไหลกอน  

ขออ่ืนที่พบไดแก  ขอเขา  ขอมือ  ขอนิ้วมอื นอกจากนี้ อาจพบมี  tenosynovitis ของ flexor 
tendon ของนิว้มือได 

3. Bone cysts and Pathologic fractures  โดยเกิดที ่femoral head มากที่สุด 
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4. Destructive spondyloarthropathy   เกิดบริเวณ C-spine มากที่สุด  ผูปวยอาจมีอาการปวด  
ตึงบริเวณกระดูกสันหลงั ในรายที่เปนมากอาจที่การกดเบียดไขสันหลงัหรือ รากประสาทได 
(myelopathy and radiculopathy) 

 สวนการสะสมอวัยวะภายใน (visceral  beta-2 amyloidosis) พบไดนอยโดยเกิดในผูปวยที่
ฟอกเลือดมานานกวา 10 ปและโดยสวนใหญไมเกิดอาการ 

 
กลไกการเกดิโรค (11) 
ใน Aβ2-m amyloid fibrils พบวามีสวนประกอบที่สําคัญคือ 

1. สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
2. Amyloid P component 
3. Proteoglycan 

  เชื่อวา Amyloid P component ทําให amyloid fibrils ทนตอการสลายในรางกาย อยางไรก็
ดี ไมวาการเกดิ DRA จะเปนจากกลไกใดจะตองมีการเพิ่มข้ึนของระดับสารเบตาทไูมโครโกล 
บูลินในพลาสมากอนเสมอ   

แตอยางไรก็ตามพบวาระดบัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในพลาสมา ไมมีความแตกตาง
ระหวางผูที่เปนและไมเปนโรค การศึกษาติดตามผูปวยในระยะยาว พบวา ผูปวยที่ทาํการฟอกเลือด
ดวยเครื่องไตเทียมเปนเวลานานกวา7-9 ปจะมีการสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเกือบทุกคน  
นอกจากนี้แลวระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉพาะที่ เชน ในน้ําไขขอ (synovial fluid) มีคาไมสูง
กวาในพลาสมา   ดงันัน้การที่มีการตกตะกอน (precipitation thery) ของสารเบตาทูไมโครโกล 
บูลินเพยีงอยางเดียวไมนาทาํใหเกิดโรค 

ในปจจุบนัเชื่อวามีปจจัยอื่นที่ทาํใหเกดิการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางชีวเคมีของสารเบตา
ทูไมโครโกลบลิูนและเกิดการสะสมในรูปของ amyloid fibrils ในเนื้อเยือ่ได โดยปจจัยเหลานี้ไดแก 
ปจจัยทางรางกาย (systemic factors) 

1. กระบวนการยอยสลายบางสวน (proteolysis) ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
2. การปรับเปลี่ยนโครงสราง 3 มิติของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
3. การสราง Advanced glycation end products (AGE) 
4. ภาวะการอักเสบเรื้อรังจากภาวะยูรีเมยี หรือจากการฟอกเลือด เชน ชนิดของตัวกรอง,   
      คุณภาพและการปนเปอน endotoxin ของน้ํายา dialysate, cytokines, oxygen radicals 
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ปจจัยเฉพาะที ่ (local factors) 
1. การสรางหรือการทาํลายเฉพาะที่ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, สาร AGE 
2. การสะสมหรือการเปลี่ยนแปลงของสาร Amyloid P component 
3. Globin chains, immunoglobulin light chains 
4. Glycosaminoglycans (heparan sulfate), inactive proteinases, proteinase inhibitors 
5. Ubiquitin 

  นอกจากภาวะ Beta-2 microglobulin-derived amyloidosis  แลว  ในปจจุบนัยังพบวาสาร
เบตาทูไมโครโกลบูลิน  ยงัสมัพันธกับภาวะการอับเสบและการเกิด atherosclerosis ดวย   
 
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการลางไต 
 
การลางไตทางหนาทอง 
    ในระยะแรกมีขอสันนษิฐานของการที่ผูปวยไตวายเรือ้รังระยะสุดทายที่ไดรับการฟอก
เลือดมีอัตราการเกิด carpal tunnel syndrome สูงขึ้นวาอาจเกี่ยวของกับปจจัยดานการฟอกเลอืด
เชน  vascular access, การเพิม่ข้ึนของ venous pressure, การสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบู
ลิน 

  ในป พ.ศ.2531 Benz และคณะ (12)  จึงไดทาํการศึกษาเปรียบเทียบการเกิด carpal 
tunnel syndrome ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจาํนวน  140 คน  ทีท่ําการลางไตทางหนาทอง
จํานวน 57 คน กับการฟอกเลือดดวยวิธ ีlow-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane จํานวน 
83 คน  มีระยะเวลาเฉลี่ยทีเ่ร่ิมทําการรักษาเทากับ 33.8 และ 51.6 เดอืนตามลาํดับ  พบวาอัตราการ
เกิด carpal tunnel syndrome ทั้งสองกลุมไมแตกตางกนัคือ  8 ใน 57 คน (รอยละ 14) ในกลุมลาง
ไตทางหนาทอง  เทยีบกับ 15 ใน 83 คน (รอยละ 18) ในกลุมฟอกเลอืด  ดังนัน้ปจจัยดานการฟอก
เลือดเชน  vascular access, การเพิ่มข้ึนของ venous pressure ไมนามผีลตอการเกิดโรค  
นอกจากนัน้หากสาเหตุเปนจากการสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน แลว   การลางไตทั้งสองวิธี
นี้กน็าจะมีการขจัดของสารนีไ้มแตกตางกนั 
 ตอมา Blumberg และคณะ (13)  ไดทําการศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ฟอก
เลือดดวยวิธ ีlow-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane จํานวน  52 คนและทําการลางไต
ทางหนาทองจาํนวน 20 คน  พบวาระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในซีร่ัมไมแตกตางกนัคือ 
37.9+1.4 mg/L และ 31.6+2.3 มิลลิกรัมตอลิตร  การฟอกเลือดดวยตวักรอง cuprophane พบวามี
การเพิม่ข้ึนของระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินหลังการฟอกเลือด  ในขณะที่ผูปวยจํานวน  
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5 รายซึ่งเปลีย่นมาฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ดวยตัวกรอง polysulfone นาน 70วนั สามารถ
ลดระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดจาก 39.8+0.7 เหลือ 29.7+1.0 มิลลิกรัมตอ
ลิตร  คิดเปนการขจัดได 100 มิลลิกรัมตอวนั 

สวนการลางไตทางหนาทองพบวาสามารถขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินได 33.6+3.1 
มิลลิกรัมตอวนั  เมื่อเทียบกบัไตปกติขจัดได 150 มิลลิกรัมตอวัน  ดงันัน้วิธกีารลางไตทางหนาทองจึง
เปนวธิีการบาํบัดทดแทนไตที่ไมสามารถขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินไดมากนักเมือ่เทียบกบัการ
ฟอกเลือดดวยวิธ ีhemodiafiltration 

 
การฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม (Hemodialysis) (14) 

การขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้าํจะใชกระบวนการแพร (diffusion) 
เปนหลกั  สวนการขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญจะใชกระบวนการพา (convection) เปน
หลัก ในอดีตการฟอกเลือดแบบ conventional low-flux hemodialysis โดยใชตัวกรองแบบ 
cellolose ซึ่งใชกระบวนการแพรเปนหลกันั้นสามารถขจัดของเสียไดเฉพาะชนิดโมเลกุลเล็ก  โดยมี
คาการขจัดของสารยูเรีย (urea clearance) ไมเกิน 200 มิลลิลิตรตอนาที ที่อัตราการไหลของเลือด 
300 มิลลิลิตรตอนาที  และมีคาสัมประสิทธิ์การยอมใหน้าํผานของตัวกรอง (KUF) ไมเกิน 10  
มิลลิลิตรตอช่ัวโมงตอมิลลิเมตรปรอท ในปจจุบนัพบความสาํคัญของ uremic toxin ชนิดโมเลกุล
ใหญมากขึน้โดยเชื่อวามีผลตอการเจ็บปวยเชนเดยีวกนั  จึงมีการพฒันาเปนการฟอกเลอืด
ประสิทธิภาพสูงที่เรียกวา high-flux hemodialysis (HFHD) โดยใชตัวกรองแบบ 
synthetic/semisynthetic  ซึ่งมีรูกรองขนาดใหญข้ึน  KUFมากกวา 20 มลิลิลิตรตอช่ัวโมงตอ
มิลลิเมตรปรอท ทําใหเพิม่การขจัดสารโดยวิธีการพา  ทําใหสามารถขจัดของเสียชนดิโมเลกุลเลก็ได
มากขึ้นโดยมคีา urea clearance มากกวา 250 มิลลิลิตรตอนาท ี  ที่อัตราการไหลของเลือด 400 
มิลลิลิตรตอนาท ี แตก็ยงัมขีอจํากัดในการขจัดสารชนิดโมเลกุลใหญดงัรูปที่ 4 
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รูปที่ 4 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ) 
เปรียบเทยีบกับ low-flux hemodialysis (เสนประ) 
 
ตอมาจึงไดพฒันาการฟอกเลือดดวยวิธ ี hemofiltration ซึ่งเปนการขจดัสารดวยวิธกีารพา 
(convection) เพียงอยางเดียวโดยการดึงน้าํ 20-30 ลิตรออกจากผูปวย  และมีการเติมสารน้ํา 
sterile fluid กลับเขาสูตัวผูปวยโดยอาจใหกอน (pre-dilution) หรือ หลังตัวกรอง (post-dilution) ซึ่ง
มีขอดีในการขจัดสารโมเลกลุใหญ  แตมีขอจํากัดในการขจัดสารโมเลกุลเล็กดังรูปที ่5 

  

 
 
รูปที่ 5 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ)  
เปรียบเทยีบกับ post dilution hemofiltration (เสนประ) 
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 จึงมีการพัฒนาไปสูการฟอกเลือดที่เรียกวา hemodiafiltration (HDF) ซึ่งมีกระบวนการขจัด
สารทั้งการแพรและการพาทาํใหสามารถขจัดสารชนิดโมเลกุลใหญไดเพิ่มมากขึ้น  โดยยังคงความ 
สามารถในการขจัดสารโมเลกุลเล็กไมแตกตางจากวธิี  high-flux hemodialysis เดิมดังรูปที่ 6 

 

 
 
รูปที่ 6 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ)  
เปรียบเทยีบกับ hemodiafiltrationที่ convection rate 80 c.c./min (เสนประ)  และ 
120 c.c./min (เสนจุด) 
 
การฟอกเลือดแบบ low-flux และ high-flux hemodialysis กับการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 

เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินมีขนาดโมเลกุลใหญกวารูของตวักรองชนิด cellulose 
เชน cuprophan, hemophan ซึ่งใชในการฟอกเลือดแบบ low-flux ดังนัน้การฟอกเลือดดวยวิธนีีจ้ึง
ไมสามารถขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินได  ดังจะเหน็ไดในหลายการศึกษาเชน  การศึกษาของ 
Zingraf ในป พ.ศ.2531 (15) และการศึกษาของ Floege ในป พ.ศ.2532 (16)  พบวาระดับของสาร 
เบตาทูไมโครโกลบูลินนั้นกลบัมีคาสูงขึน้หลังจากการฟอกเลือด  ทัง้นี้เปนผลจากการดึงน้ํา 
(ultrafiltrate) ออกจากรางกายทําใหคาความเขมขนของสารสูงขึน้  นอกจากนี้ระดับของสารเบตาทู
ไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดของผูปวยกลุมนี้ยงัสงูกวากลุมทีฟ่อกเลือดดวยตวักรองสงัเคราะห 
(synthetic membrane) เชน polyacrylonitrile, AN 69, polysulfone  
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ในป พ.ศ.2539 Kuchle และคณะ (17)  ไดทําการศึกษาผูปวย 20 คนทีฟ่อกเลือดดวยวิธ ี 
low-flux cuprophan ใหเปลี่ยนวธิีฟอกเลอืดเปน high-flux polysulfone  จํานวน10 คน  สวนที่
เหลือใหฟอกดวยวธิีเดิม  หลังติดตามผูปวยไป 6 ปพบวาในกลุมที่ฟอกดวยวธิีเดิมเกิด carpal 
tunnel syndrome  หรืออาการทางกระดูกและขอ 8 ใน 10 ราย  ในขณะที่ในกลุมที่เปลี่ยนมาฟอก
ดวยวิธ ี high-flux polysulfone ไมพบภาวะนี้เลย   ซึ่งตรงกับการศึกษาของ Koda และคณะ ในป 
พ.ศ.2540 (18)  ที่พบวาผูปวย 248 ใน 819 คนที่เปลี่ยนจากการฟอกเลือดแบบ conventional มา
เปน high-flux hemodialysis หรือฟอกแบบ high-flux hemodialysis ตั้งแตแรก  พบวาสามารถลด
อัตราเสี่ยงตอการเกิด carpal tunnel syndrome และอัตราตายไดอยางมนีัยสาํคัญ (RR=0.503 
และ 0.613; p<0.05) 

ในป พ.ศ.2539 Locatelli และคณะ (19)  ไดศึกษาแบบ multicenter prospective 
ransdomized เพื่อศึกษาเปรียบเทียบตวักรองชนิด polysulfone กับ cuprophan และเปรียบเทยีบ
วิธีการฟอกเลอืดแบบ high-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration กับวิธกีารฟอกเลือดแบบ 
conventional hemodialysis  พบวาตัวกรองชนิด polysulfone กับ cuprophan ไมมีผลตอระดับ
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินที ่ 24 เดือน  แตระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดจะ
มีคาลดลงตั้งแต 6 เดือนของการฟอกเลือดดวยวิธ ีhigh-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration 
เมื่อเทียบกับ baseline (จาก 39.9+13.7 มิลลิกรัมตอลิตร เปน 28.8+14.2 มิลลิกรัมตอลิตร และ 
จาก 36+13.7 มิลลิกรัมตอลิตร เปน 32.2+14.2 มิลลิกรัมตอลิตร) 

จากการศึกษาขางตนจะเหน็ไดวาประสิทธภิาพในการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดย
การฟอกเลือดขึ้นกับการขจัดสารโดยการพา (convection) เปนสาํคัญ  นอกจากนีก้ารทดลองใน
หองปฏิบัติการ (in vitro)  พบวายงัมีการขจัดของสารโดยการดูดซับของตัวกรองไดอีกดวยซึ่ง
ความสามารถในการดูดซับข้ึนกับชนิดของตัวกรองนัน้ ๆ ดังตารางที่ 2 (3) 
 
ตารางที ่2 แสดงคุณสมบติัในการดูดซับของชนิดตัวกรองตาง ๆ กัน  
 

Membrane Sieving Coefficient Adsorption Beta-2 removal (%)  
Cuprophane 
Cellulose acetate 
Acryonitrite 
Polysulfone 
PMMA 

0 
0.02-0.35 
0.30-0.60 
0.50-0.65 

0 

0 
+ 

+++ 
+ 

++++ 

0 
20-40 
30-80 
35-70 
35-60 
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การฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration (20, 21) 
ในปจจุบนัการฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (hemodiafiltration) ไดรับความสนใจมาก

ข้ึนเนื่องจากมขีอดีในการเพิม่การขจัดของเสียโดยกระบวนการพา (convection) แทนที่จะเปนการ
ขจัดผานกระบวนการแพร (diffusion) แตเพียงอยางเดียว ซึ่งจัดวาเปนกระบวนการที่ใกลเคียงกับไต
ธรรมชาติของมนุษยในการกําจัดของเสียมากที่สุด  แตในระยะแรกมีขอจํากัดคือ การใหสารน้ํา
ทดแทนซึ่งเปน sterile fluid ปริมาณมากนัน้ทาํไดโดยวิธีการบรรจุถุงสําเร็จรูปเทานั้น  ทาํใหมีราคา
แพงและสิ้นเปลืองแรงงานมาก นอกจากนี้ยงัทาํใหความสามารถในการขจัดของเสียมีขีดจํากัดตาม
ปริมาตรสารน้าํที่สามารถใหได  ตอมามีการพัฒนาระบบ on-line HDF ข้ึนโดยพฒันาระบบน้ําในหอง
ไตเทียมใหมีประสิทธิภาพใกลเคียง sterile fluid จึงสามารถเปนทั้ง dialysate fluid และ สารน้ํา
ทดแทน (replacement fluid) ทําใหคาใชจายถูกลงและมีระบบที่ไมซับซอน ที่สําคัญคือ ทําให
สามารถใหสารน้ําทดแทนในอัตราที่สูงได  
 
เทคนิค on-line hemodiafiltration (20, 21)  

เปนการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ที่ใหสารน้าํทดแทนเขาสูผูปวยโดยตรง  โดยไม
ตองผานตวักรองที่ใชฟอกเลอืด  (external infusion) โดยอาจใหกอนหรือหลังผานตัวกรองก็ได 
(pre-post dilution HDF)  ระบบ on-line HDF ตองอาศัยเครื่อง HDF เฉพาะ ซึง่มอุีปกรณพื้นฐาน
เชนเดียวกับเครื่อง HD ทั่วไป  แตมีอุปกรณเพิ่ม ไดแก substitute fluid pump เพื่อ pump 
replacement fluid จากน้าํในระบบเขาสูตัวผูปวยและระบบ filter ซึ่งเปนปราการดานสุดทายในการ
ดกัการปนเปอนของแบคทีเรียและ endotoxin  filter ในระบบ on-line HDF มีขนาดนอยกวาหรือ
เทากับ 0.2 ไมครอนซึ่งเปนขนาดที่สามารถกรอง endotoxin ได  โดยทั่วไปจะใช filter 2 ตัว  ใหน้ํา
จากระบบผานกอนเขา dialysate compartment (dialysate port)และน้ํา dialysate ไหลผานกอน
เขาตัวผูปวยทาง substitute line ดังรูปที ่7 
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รูปที่ 7 แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ on-line hemodiafiltration 
 
เทคนิค Double high- flux hemodiafiltration (22, 23) 
 Double high- flux hemodiafiltration ถูกพัฒนาข้ึนที ่ George Washington University 
เปนเทคนิค HDF ที่ใชตัวกรอง แบบ high-flux 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยมี dialysate flow 
restrictor บังคับอัตราการไหลของน้าํยา dialysate ใหไหลผานไปยงัตัวกรองตัวแรกนอยวาตัวทีส่อง 
เพื่อบังคับใหมกีารดึง ultrafiltration ออกจากเลือดผานตัวกรองตวัแรกและมีการใหสารน้าํทดแทน 
(substitute fluid) ผานตัวกรองตัวที่สอง โดยวิธ ี back diffusion (internal infusion)  ซึง่จะมีขอ
ไดเปรียบในแงคาใชจายและเครื่องมือ  คือไมตองใชเคร่ืองไตเทียมระบบ HDF โดยเฉพาะ ทัง้นี้
เนื่องจากไมจาํเปนตองใช substitute fluid pump เครื่องไตเทียมระบบ hemodialysis ทั่วไป ที่มี
ระบบควบคุม ultrafiltration ที่แมนยาํกส็ามารถทําได นอกจากนีย้ังไมจําเปนตองใช substitute line 
เพิ่มเติมดวย อยางไรกต็ามยังตองมกีารควบคุมคุณภาพของระบบน้ําใหไดคุณภาพ ultrapure 
เชนเดียวกับ on-line HDF  ขอจํากัดของเทคนิค double high- flux hemodiafiltration แบบดั้งเดิม
คือ  ไมสามารถปรับอัตราการพา (convection rate) ไดเนื่องจาก dialysate flow restrictor เปนแบบ 
fixed internal diameter ตอมาทางหนวยโรคไตโรงพยาบาลจฬุาลงกรณไดพัฒนาใหสามารถปรับ
ระดับของ dialysate flow restrictor ได โดยใช C-clamp ซึ่งสามารถกําหนดอัตราการขจัดของเสีย
โดยการพา (convection rate) โดยการปรบัความแนนของ C-clampตามอัตราการไหลของเลือดที่วัด
ไดจากเครื่อง HD 01 เรียกระบบทีพ่ฒันาขึน้ใหมนีว้า Convective Control Double High-Flux 
Hemodiafiltration (CC-DHF) ซึ่งอัตราการพา (convection rate) เทากับอัตราการไหลของเลือด
ดานเลือดแดง (QBart)  
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ลบดวยอัตราการไหลของเลอืดที่ผานระหวางตวักรองทัง้สอง  (QBint) ดังรูปที่ 9 

 
รูปที่ 8 แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ original Double high- flux hemodiafiltration 
 

 
รูปที่ 9 แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ Convective-Control  Double high- flux 
hemodiafiltration 
 
ระบบน้ําและความปลอดภัย 
 น้ําที่ใชในการทํา HDF ควรมีคุณสมบัติ “ultra pure” ตามขอกาํหนดของ European 
Pharmacopocia  กาํหนดคณุสมบัติ ultra pure เนนทีก่ารปนเปอนของแบคทีเรียนอยกวา 0.1 CFU 
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ตอซีซี  และปริมาณ endotoxin ไมเกิน 0.03 EU ตอซีซี  เนื่องจากการทํา HDF ทั้งแบบ on-line HDF 
และ double high-flux HDF มีการใหสารน้ําทดแทนน้าํที่ถกูดึงออกทาง ultrafiltration จํานวนมาก
หากระบบน้าํมีการปนเปอนของแบคทีเรียมากกเ็ทากับเปนการ transfuse แบคทีเรียเขากระแสเลอืด
โดยตรง  นอกจากนี้ระบบของ HDF ยังประกอบดวย ultrafilter 2 ตัว ตัวแรกจะกรองน้าํยา dialysis
เพื่อใหไดเกณฑมาตรฐาน ultrafilter ตัวที ่2 จะเปนตวั safety ในกรณทีี่ตัวกรองตวัแรกมีการแตก 
 การศึกษาของ Pizzarelli และคณะ  (24)  เร่ืองคุณภาพของ on-line substitute fluid พบวา
หลังจากน้ําผาน dialysate filters เมื่อนาํไปเพาะเชื้อไมพบวามีการเจริญเติบโตขึ้นของเชื้อแบคทีเรีย
และเชื้อราและวัดคา endotoxin ไดนอยกวา 0.01 EUตอซีซี  และเมื่อนําน้าํจาก on-line HDF ไป 
incubate กับ monocyte พบวามกีารกระตุนการสราง cytokine ไมแตกตางจาก sterile fluid จากถุง
บรรจุสําเร็จรูป  และเมื่อติดตามผูปวยจํานวน 13 รายที่ไดรับการฟอกเลือดดวยวธิ ีon-line HDFนาน
เฉล่ีย 26 เดือน  ไดรับ on-line replacement fluid มากกวา 100,000 ลิตร ไมพบวามีผูปวยที่
เกิดปฏิกิริยาไขเลย (pyrogenic reaction) จึงสรุปไดวาการฟอกเลือดแบบ on-line HDF มีความ 
ปลอดภัยเทียบเทากับ  sterile fluid จากถงุบรรจุสําเร็จรูป 
 
ขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid rate)  
 ในป พ.ศ.2544 Lornoy และคณะ (25)  ไดศึกษาผลของการใหสารน้าํทดแทนในขนาดตางๆ 
กันในผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบมาตรฐาน (conventional hemodialysis) จํานวน 8 ราย โดย
ใหผูปวยฟอกเลือดแบบ HFHD และ HDF ขนาด 40, 60, 80, 100 และ 120 มิลลิลิตรตอนาทแีบบ
หลังตัวกรอง พบวาการใหสารน้าํในขนาดที่สูงขึน้ จะมีคาของอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลิน (beta-2 microglobulin reduction rate) เพิ่มข้ึนเปนเสนตรง (รูปที ่10) โดยมีคาตั้งแต 
รอยละ 49.7 ในผูทีฟ่อกเลือดแบบ HFHD ไปจนถึงรอยละ 72.7 ในผูที่ฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 
100 มิลลิลิตรตอนาท ี ถาใชการวัดเปนอัตราการขจัดสารออกจากรางกาย (beta-2 microglobulin 
clearance) พบวามีมีการเพิ่มข้ึนจาก 63.8 มิลลิลิตรตอนาทีเปน 116.8 มิลลิลิตรตอนาทีตามลาํดับ  
โดยมีคาแตกตางกนัระหวาง HFHD กับการฟอกเลือดแบบ HDF ที่มี convection rate ตั้งแต 60 ข้ึน
ไป ดังนัน้การฟอกเลือดแบบ HDF ใหไดประโยชนเพิ่มข้ึนจึงควรใชสารน้ําทดแทนมากกวา 10 ลิตร
ในการฟอกเลอืดแตละครั้ง  สวนการขจัดสารตัวเล็กอืน่ ๆ พบวา HDF ขนาด 100 มลิลิลิตรตอนาทีมี
การขจัดครีเอตินีนและฟอสเฟตไดมากขึ้นอยางมีนยัสําคัญ แตการขจัดยูเรียไมมีความแตกตางกัน 
สวนการฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 100 กับ 120 มิลลิลิตรตอนาทีมคีวามแตกตางกันเฉพาะ beta-2 
microglobulin clearance เทานั้น    
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รูปที่ 10 ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการลดลงของระดับ
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ (reduction rate) 
 

 
 
รูปที่ 11 ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการขจดัสารเบตาทไูม
โครโกลบูลิน 
 
การฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration กับการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบลูิน 

 ไดมีการศึกษาเปรียบเทียบ low-flux hemodialysis กบัวิธี on-line hemodiafiltration โดย  
V.Wizermann และคณะ (26)  ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจํานวน 44 ราย เปนเวลานาน 2 ป 
(HD = 21 ราย, HDF = 23 ราย) มีการปรับอัตราการขจัดสารโมเลกุลเล็กใหเทาๆกันเพื่อลดปจจัย
กวน (confounding factors) โดยมีคาอตัราการขจัดสารยูเรีย (Kt/V) =1.8  ไมพบมีการลดลงของ
เบตาทูไมโครโกลบูลินในกลุมที่ทาํการฟอกเลือดดวยวธิ ี low-flux hemodialysis โดยมีคาตั้งแต  
32-43 มิลลิกรัมตอลิตร  ในขณะที ่ on-line hemodiafiltration มีคาลดลงจากเดมิเหลือประมาณ  
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18 มิลลิกรัมตอลิตร  (p<0.01)  โดยใชเวลาประมาณ 6 เดือนหลังจากเริ่มฟอกเลือดและมีระดับคงที่
ไป 18 เดือน (รูปที่ 12 )  แตถึงกระนัน้กย็ังไมมีความแตกตางทางคลินิกในแงของอัตราตาย ความ
เจ็บปวย, การควบคุมความดนัโลหิต, ความเขมขนของเลือดและภาวะทางโภชนาการ ทั้งนี้
ผูทําการวิจยัใหเหตุผลวายงัใชเวลาในการติดตามผลสั้นเกินไป 
 

 

 
 

รูปที่ 12  ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบลูินกอนการฟอกเลอืดตามระยะเวลา 
 

ในป พ.ศ. 2543 Ward และคณะ  (27) ไดศึกษาเปรียบเทียบระหวาง HFHD กับ on-line 
HDF (ใหสารน้ําแบบหลังตวักรองในขนาดเฉลี่ย 21+1 ลิตรตอคร้ัง) ในผูปวยจํานวน 44 รายโดยใช
เวลาติดตามนานถงึ 12 เดือน พบวาคาความพอเพียงในการฟอกเลือด (single-pool Kt/V urea) ใน
กลุม on-line hemodiafiltration สูงกวา high-flux hemodialysis คือ 1.52+0.09 กับ1.39+ 0.09, 
p=0.023 สวนอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (beta-2 microglobulin reduction 
ratio) มีคาเปนรอยละ 58 ในผูปวยทีท่ํา HFHD และรอยละ 73 ในผูปวยทีท่าํ on-line HDF สวนการ
ขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลิูนเพิม่ข้ึนจาก 38+1 มลิลิลิตรตอนาทีเปน 61+2  มิลลิลิตรตอนาท ี
(p<0.001) อยางไรกต็ามทัง้สองกลุมมีการลดลงของระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอก
เลือดโดยกลุม on-line HDF มีการลดลงมากกวาเล็กนอย (รูปที่13)   สวนระดับของคอมพลีเมนต
แฟคเตอรดี (complement factor D) ซึ่งมขีนาด 24 กิโลดาลตันพบวาในกลุม on-line HDF มีอัตรา
การลดลงมากกวากลุม HFHD อยางมนีัยสาํคัญคือ รอยละ 21 เทยีบกบัรอยละ 13 (p=0.0317) 
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รูปที่ 13  ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่ระยะเวลาตาง ๆ กนั จากการศกึษาของWard 
และคณะ  
 
การฟอกเลือดแบบ Double High-Flux Hemodiafiltration กับการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 
 สวนเทคนิคการฟอกเลือดแบบ double high-flux hemodiafiltration ที่พฒันาขึ้นภายหลงั
โดย นัน้ยงัไมมีขอสรุปถึงประสิทธิผลอยางแนชัดเนื่องจากยังไมมีขอมูลมากพอ โดยขอมูลจาก 
George Washington University  (22)  ซึ่งทาํการฟอกเลือดวิธีนีม้ากวา 6 ป พบวามีความปลอดภัย 
และไดผลดีกลาวคือ เมื่อเปรียบเทียบคาความพอเพยีงในการฟอกเลอืด (single-pool Kt/V urea) 
และ อัตราการขจัดของสารยูเรีย (Kurea) ระหวาง Double high-flux hemodiafiltration กับ  
high-flux hemodialysis เปนดังนี้คือ 1.46 +0.17 vs 1.16 +0.18 และ รอยละ 70 +8 vs 64 +5 
ตามลําดับ   การวิเคราะหเปรียบเทียบอตัราการตายของผูปวยพบวาผูปวยกลุมนีม้ีอัตราตายต่ํากวา
ขอมูลของ United States Renal Data System (USRDS) 

สวนเทคนิค Convective Control Double High-Flux Hemodiafiltration (CC-DHF)ซึ่ง
พัฒนาขึ้นใหมนั้นมกีารศึกษาโดย นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกลุ และคณะ  (23) ไดทําการศึกษาในผูปวย 
ไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ไดรับการฟอกเลือดดวยวิธี HFHD อยางนอย 6 เดือน  แลวทาํการเปลีย่น
มาเปนฟอกเลอืดแบบ CC-DHF แลวติดตามไป 6 เดือน  พบวาการฟอกเลือดแบบ CC-DHF มีคา
ความเพียงพอในการฟอกเลอืด (Kt/V urea) และอัตราการขัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน สูงกวา 
high-flux hemodialysis คือ 2.4 +2.0 กบั 2.0 +0.4  และ 106.2+15.4 กับ 48.9+6.1 มิลลิลิตรตอ
นาท ีตามลําดบั  (รูปที ่14)  และหลังติดตามผูปวยไป 6 เดือนพบวาระดับของ 
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 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลอืดมีคาลดลงถึงรอยละ 12.7 (รูปที่ 15)   ในขณะ
ที่คาความเพียงพอในการฟอกเลือด(Kt/V urea) ยังคงสงูกวา 2.7  ไมพบวามีภาวะแทรกซอนทาง
คลินิกที่สําคญั  นอกจากนี้ยังพบวาคุณภาพชีวิตของผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ CC-DHF ดีข้ึน
โดยประเมินจากแบบสอบถาม 
 
 

 
รูปที่ 14 แสดงคา Kt/V ตลอดระยะเวลา 6 เดือนทีฟ่อกเลือดดวย CC-DHF 
 
 
 

 
รูปที่ 15  แสดงคา Beta-2 microglobulin clearance ตลอดระยะเวลา 6 เดือนที่ฟอกเลือด
ดวย CC-DHF 
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จะเหน็ไดวาการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ทั้งสองวิธนีั้นมีประสิทธิภาพการขจัดของ
เสียคือ ยูเรีย และสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ดีกวาวธิีมาตรฐานเดมิ (hemodialysis) แตยังไมมี
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพระหวาง hemodiafiltration ทั้งสองเทคนิคเลย ดงันัน้จึงเปนที่มา
ของการศึกษานี้เพื่อเปนขอมลูในการนํามาใชประโยชนในทางคลนิิกตอไป 
 
ผลทางคลนิกิของการขจดัสารเบตาทไูมโครโกลบลูินและการฟอกเลือดแบบ 
hemodiafiltration 
 การศึกษาของ Koda และคณะ (18)  พบวาการฟอกเลือดดวย high-flux membrane 
สามารถลดอตัราเสี่ยง (relative risk) ในการเกิด carpal tunnel syndrome และการตายเปน 0.503 
และ 0.613 (p<0.05)  เมื่อเทียบกับการฟอกเลือดดวย conventional membrane  
 มีหลายการศึกษาที่พบวาการเกิดความดันโลหิตต่าํระหวางการฟอกเลือดมีอุบัติการณลดลง
เมื่อใชวิธ ีHDF เชื่อวาอาจเปนผลจากการลด core temperature หรือผลจากการไดรับโซเดียม 
มากขึ้นจากสารน้ําทดแทน  นอกจากนี้พบวาการใช erythopoietin มีแนวโนมลดลงและการ
ตอบสนองทางภูมิคุมกนัดีข้ึน 
 ป พ.ศ.2542 Locatelli และคณะ (28)  ไดศึกษาอุบัติการณการเกิด DRA และอัตราการตาย
ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายที่ฟอกเลือดดวยวิธี hemofiltration, HDF และ hemodialysis 
จํานวน 6,444 ราย  พบวากลุมที่ฟอกเลือดดวยวิธี hemofiltration และ HDF ซึ่งมกีลไกหลักในการ
ขจัดของเสียเปน convection มีอุบัติการณของการผาตัด carpal tunnel syndrome ลดลงรอยละ 
42 เมื่อเทียบกับกลุมที่ฟอกเลือดดวยวิธ ี hemodialysis (RR=0.58, p=0.03) โดยมีอัตราการตาย
ลดลงรอยละ 10 แตไมมีนัยสําคัญทางสถติิ (RR=0.90,p=NS) 

ในป พ.ศ.2544 Shigeru และคณะ (29)  ทําการศึกษาผูปวยที่อยูใน Japanese Society for 
Dialysis Therapy จํานวน 1,191 ราย โดยใชการตอบแบบสอบถามเพื่อประเมนิผลของวิธีการฟอก
เลือดแบบตางๆ ถึงอัตราความเสี่ยง (relative risk, RR) ในการเกิด DRA โดยใหการฟอกเลือดแบบ
ธรรมดามี RR=1 พบวาการฟอกเลือดแบบ high-fluxมี RR=0.489, hemodialysis โดยใช beta-2 
microglobulin adsorption column มี RR=0.054, การฟอกเลือดแบบ off-line HD มี RR=0.117, 
แบบ push/pull HDF มี RR=0.017 และแบบ on-line HDF มี RR เพียง 0.013 อยางไรก็ดีการศึกษา
นี้มีขอจํากัดคือใชการประเมินแบบ subjective 

ในป พ.ศ.2544 Leypoldt และคณะ (30)  ทําการศึกษาขอมูลผูปวยจาํนวน 7,000 รายจาก
ฐานขอมูล USRDS ที่ทําการฟอกเลือดดวยตัวกรองชนดิตางๆกัน 19 ชนิดอยางนอย 1 ปพบวา
ความสามารถในการขจัดสารโมเลกุลใหญโดยวัดจากการขจัดวิตามินบี 12 ทีว่ัดไดจากหองทดลอง
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ของตัวกรองนัน้ๆมีความสัมพันธกับอัตราตาย  โดยพบวาความสามารถในการขจัดวิตามนิบี 12 ที่
เพิ่มข้ึนรอยละ 10 จะมีอัตราเสี่ยงในการเสยีชีวิตเปน (relative risk) เปน 0.953 (p<0.0001) 
 ในป พ.ศ.2545 มีการศึกษาทีช่ื่อวา HEMO study (31)  ทําในผูปวยทีฟ่อกเลอืดจํานวน 
1,846 ราย  เพื่อศึกษาผลของการเพิ่ม dialysis dose และ ผลของการใชตัวกรอง high-fluxตออัตรา
การเจ็บปวยและอัตราตาย พบวาในกลุมที่ใชตัวกรอง high-flux (คาเฉลี่ยของการขจัดสาร 
เบตาทูไมโครโกลบูลิน 33.8 มิลลิลิตรตอนาท)ี มีอัตราตายจากโรคทางหวัใจลดลงเมื่อเทียบกับกลุมที่
ใชตัวกรอง low-flux (คาเฉลี่ยของการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 3.4 มิลลิลิตรตอนาท)ี จาก
การศึกษานี้แสดงใหเห็นถึงแนวโนมของผลดีที่เกิดจากขจัดสารโมเลกลุใหญตอโรคหัวใจและหลอด
เลือดถึงแมวาอัตราตายโดยรวมจะไมแตกตางกนัก็ตาม 
 จากผลการศึกษาในปจจุบันการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่เพิม่ข้ึนมีหลักฐานชัดเจนวา
สามารถลดอตัราความเจ็บปวยจาก DRA ลงไดแตยังไมสามารถแสดงวาจะชวยยดือายุของผูปวยไต
วายเรื้อรังใหยนืยาวขึ้นหรือไมทั้งนี้เนื่องจากผูปวยในกลุมนี้สวนใหญเปนผูปวยสูงอายุและมักมี
ปจจัยอื่นที่มีผลตออัตราตายมากกวาคาความสามารถในการขจัดของเสียโดยการฟอกเลือดวิธีตางๆ 
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 
 
ประชากรและตัวอยาง 

ประชากรเปาหมาย (population) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย
และกําลังรักษาดวยการฟอกเลือด 

ประชากรตัวอยาง (sample) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและ
กําลังรักษาดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณแบบผูปวยนอก 

กฎเกณฑในการคัดเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 
1. ผูปวยทีย่ินยอมใหความรวมมือในการศึกษา 
2. ผูปวยทีม่ีเสนเลือด (vascular access) สามารถเปดความเร็วไดเกนิ 400 
      มิลลิลิตรตอนาท ี

กฎเกณฑในการตัดออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
1. มีโรคของหัวใจและหลอดเลอืดที่มีอาการ 
2. มีประวัติภาวะแทรกซอนขณะทําการฟอกเลือดที่ทําใหตองปรับเปลี่ยนการรักษา 

เชน ภาวะความดันโลหิตต่ําขณะฟอกเลือด, ตะคริวอยางรุนแรง 
3. มีความเขมขนเลือด (Hematocrit) มากกวา 40% 
4. มีขอหามในการใช สารปองกันการแข็งตัวของเลือด (Heparin)  

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination) 

จากการศึกษาของ นพ.อัญชนะ  พานชิ  พบวาอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกล 
บูลินจากการฟอกเลือดแบบ on-line hemodiafiltration เมื่อใหสารน้าํทดแทนหลงัตัวกรอง  
(post-dilution)  ในขนาด 75 และ125 มิลลิลิตรตอนาที  พบวามีคาความแตกตางของอัตราการขจัด
โดยเฉลี่ยเทากับ 23.26+15.47 มิลลิลิตรตอนาท ี เมื่อกาํหนดใหระดบัความเชื่อมั่นที่ 95% 

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

สูตร n pair  =  (Ζα+ Ζβ)2 σ2/d2
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 σ   =  15.47 
   d  =  23.26 
  เมื่อแทนคา n  =  (1.96+1.28)2( 15.47 )2 /(23.26) 2

    =  4.64 
ในการศึกษานีจ้ะทําการศึกษาในประชากรอยางนอย 5 คน 
 
การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement)  

1. ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ,  อาย,ุ ระยะเวลาในการฟอกเลือดเฉลี่ย,  ประเภทของ 
vascular access,  สาเหตุของภาวะไตวายเรื้อรัง,  คาการทาํงานของไตที่เหลืออยู (วัดเปนคาการ
ขจัดครีเอตินีน) ,  น้าํหนักแหง,  ดัชนีมวลกาย 

2. ขอมูลที่ศึกษา ไดแก ความดันโลหิตกอนการฟอกเลือด, น้ําหนกักอนการฟอกเลือด, น้ําหนกั 
หลังการฟอกเลือด, น้ําหนกัที่เปลี่ยนแปลง, ปริมาณน้ําที่ดึงออกจากรางกาย (ultrafiltration fluid), 
ความเร็วของเลือด (blood flow rate), อัตราการใหสารน้ําเฉลี่ย, ผลตางของแรงดนัน้าํระหวางสอง
ฝงของเมมเบรน (transmembrane pressure)  ระดบัความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน,  
ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีน, ความเขมขนของเม็ดเลือดแดง (hematocrit) กอนเขาตัวกรองและหลงัจาก
ผานตัวกรองแลว, ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีนในน้ําที่ไดจาก
การฟอกเลือด (dialysate)  
 การตรวจสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ใชวธิี ELISA (AXSYM system ของบริษัท Abbott) 
หลังจากนั้นจะนํามาคํานวณหาการขจัด โดยสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะหาการขจัดโดยตรง
ทางดานเลือด (Instantaneous clearance), คํานวณการขจัดที่เปน convective+diffusive 
clearance ดวยวิธ ี direct dialysate และคํานวณหาการขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง 
(adsorptive clearance) โดยมีหลักการวา  

 
 Total clearance (instantaneous clearance) = [convective+diffusive clearance]  
       + adsorptive clearance 
 
  การขจัดฟอสเฟตใชการวัดดวยวธิี direct dialysate เนื่องจากไมมี adsorptive clearance 
  การขจัดยูเรียใช single pool urea kinetic model โดยใชสูตร second generation of 
natural logarithm ของ Daugirdas  
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ผูปวยทกุคนทีเ่ขารวมการศึกษาไดผานการตรวจวัดเสนโดยเครื่อง HD01 พบวาไมม ี access 
recirculation  
 รายละเอียดการคํานวณ Instantaneous clearance และ direct dialysate ดูในภาคผนวก 
 
การรวบรวมขอมูล (Data Collection)  

ผูที่เขารวมการศึกษาจะไดรับการฟอกเลือดสองวิธีคือออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและแบบ
คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยจะสุมเลือกวาจะฟอกดวยวธิีใดกอน 
โดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นจะใชตวักรองของ Fresenius HF80S ขนาดพืน้ที่ผิว 1.8 ตาราง
เมตรจํานวน 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยใหสารน้าํทดแทนหลังตวักรอง (Post-dilution) โดยมีอัตรา
การใหสารน้ําคิดเปนรอยละ 25 ของอัตราเร็วของเลือดทีเ่ปดได  อัตราการไหลของน้าํยาไดอะไลเลส 
(dialysate flow) 800 มิลลิลิตรตอนาที  ทําการเกบ็เลือดและน้ําที่ไดจากการฟอกเลือดโดยใชตัว
กรองตัวใหมในครั้งแรก  จากนั้นจงึทาํการเปลี่ยนวิธฟีอกเปนแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ล 
ไฮ-ฟลักซ ฮโีมไดอะฟลเตรชั่นโดยใชตัวกรองแบบเดียวกัน รวมทัง้ควบคุมตัวแปรตางๆดังทีก่ลาว
มาแลวใหเหมอืนกันโดยปรบัอัตราการเตมิสารน้าํทดแทนโดยปรับ C-clamp ทุกชัว่โมงตามคา
อัตราเร็วของเลือดที่วัดไดจากเครื่อง HD01 Hemodialysis Monitor (Transonic Systems Inc, 
Ithaca, New York)  จากนั้นทําการเก็บตัวอยางจากพลาสมาและน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดโดยใช
ตัวกรองตัวใหมในครั้งแรก 
ในแตละครั้ง จะมีการเก็บตัวอยางดังนี ้

- เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร กอนเขาเครื่องฟอกเลอืด 
(นาทีที ่0)  

- หลังจากนั้นเกบ็เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร และเลือด
จากสายนาํเลอืดดํา (venous blood line) 3 มิลลิลิตร พรอม ๆ กนั ณ ชั่วโมงที ่1, 2, 3, 
และ 4  

- เก็บน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดเพื่อวัดปริมาตรในชวงนาททีี่ 55-65, 115-125, 175-185, 
235-245 และน้ําที่ไดในแตละชวง จะถกูเก็บตัวอยาง 1 มิลลิลิตร เพื่อนาํไปวิเคราะห
ทางหองปฏิบตัิการตอไป 

ตัวอยางทีย่ังไมไดรับการทดสอบจะถูกเก็บไวในตูเยน็อุณหภูมิ -70 องศาเซลเซียส 
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การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis)  
1. ขอมูลที่ไดจากการศึกษาจะอยูในรูป คาเฉลี่ยเลขคณิต+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
2. เปรียบเทียบขอมูลที่ไดระหวางกลุม โดยใช Paired T-test  
3. เปรียบเทียบขอมูลการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตชั่วโมงของการฟอกเลือด 

โดยใช Repeated ANOVA 
4. ใชคา p<0.05 ถือวามนีัยสําคัญทางสถิติ 
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                              บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
ขอมูลทัว่ไปของผูปวย 
 มีผูปวยเขารวมการศึกษาทัง้สิ้น 12 ราย  อายุระหวาง 36 – 80 ป  เปนชาย 8 ราย  หญิง 4 
ราย  แตเดิมไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis 6 ราย  แบบ Double high-flux 
hemodiafiltration 4 ราย  และแบบ On-line hemodiafiltration 2 ราย  โดยฟอกสัปดาหละ 2 คร้ัง  
6 ราย  สัปดาหละ 3 คร้ัง 6 ราย  อายุเฉลี่ย,  สาเหตุของภาวะไตวายเรื้อรัง, คาการทํางานของไตที่
เหลืออยู (residual renal function),  ระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลือดโดยเฉลี่ย, ประเภทของ vascular 
access,  น้ําหนกัแหง,  ดัชนีมวลกาย ดังแสดงในตารางที ่3 
 
ตารางที ่3 ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่เขารวมการศึกษา 
ลักษณะของผูปวย  
เพศ  (ชาย/หญิง) 8/4 
อายุเฉลี่ย (ป) 54.67+13.19 
ระยะเวลาในการฟอกเลือดเฉลี่ย (ป) 3 ป 6 เดือน+2ป 9 เดือน 
ประเภทของ vascular access AV fistula  9 ราย 

AV graft     3 ราย 
สาเหตุของไตวายเรื้อรัง ถุงน้าํที่ไต                          2  ราย 

เบาหวาน                           2  ราย 
ความดันโลหติสูง                2   ราย 
ไตอักเสบเรื้อรัง                  1  ราย 
ไตอักเสบลูปส                    1  ราย 
ไมทราบสาเหตุ                   4  ราย 

 
คาการทาํงานของไตที่เหลืออยู (มิลลิลิตร/ชั่วโมง) 1.59+1.12 
น้ําหนกัแหง (กิโลกรัม) 62.47+8.82 
ดัชนีมวลกาย (กิโลกรัม/ตารางเมตร) 23.25+1.53 
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ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด  
 น้ําหนกักอนและหลังการฟอกเลือด, น้าํหนักที่เปลี่ยนแปลง, ปริมาณน้ําที่ดึงออกจาก
รางกาย (ultrafiltration fluid), ความเรว็ของเลือด, อัตราการใหสารน้าํเฉลี่ย, ระดับของความเขมขน
ของเลือด (hematocrit), ระดับของยเูรีย, ระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน และระดับของ
ฟอสเฟต กอนการฟอกเลือด ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติระหวาง On-line HDF และ CC-DHF 
สวนผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝงของเมมเบรน (transmembrane pressure) On-lineHDF มี
คาต่ํากวา CC-DHF อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (p< 0.001)  ดังแสดงในตารางที่4 
 
ตารางที ่4   ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด                    

ขอมูลการฟอกเลือด On-line HDF CC-DHF 

น้ําหนกักอนการฟอกเลือด (กิโลกรัม) 65.6+12.4 65.62+7.86 
น้ําหนกัหลงัการฟอกเลือด (กิโลกรัม) 62.86+12.34 62.8+58.59 
น้ําหนกัที่เปลีย่นแปลง (กิโลกรัม) 2.74+0.96 2.77+0.72 

ปริมาณน้าํที่ดงึออกจากรางกาย (ลิตร) 3.27+1.19 3.11+1.22 
 

ความเร็วของเลือด (มิลลิลิตรตอนาที) 416.66+24.62 416.66+24.62 

อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ (มลิลิลิตร ตอ นาที) 113.15+7.38 112.5+4.52 

ผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝงของเมมเบรน 
(มิลลิเมตรปรอท) 

80.41+15.44 228.33+32.43 

ระดับความเขมขนของเม็ดเลือดแดง 
(รอยละ) 

35.5+2.84 36.16+4.08 

ระดับของยูเรียกอนการฟอกเลือด (มิลลิกรัมตอ
เดซิลิตร) 

66.38+19.19 68.66+19.22 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
กอนการฟอกเลือด (มิลลิกรัมตอลิตร) 

23.39+10.64 23.2+18.85 

ระดับของฟอสเฟตกอนการฟอกเลือด (มลิลิกรัมตอ
เดซิลิตร) 

4.8+2.1  4.9+1.3 
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การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
 
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉลี่ยในการฟอกเลือดแตละครั้ง 
 On-line HDF มีการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในการฟอกแตละครั้งเทากบั 
134.55+16.08 มิลลิลิตรตอนาที สูงกวา CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 112.38+17.03 มิลลิลิตรตอนาที
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.001)  
 เมื่อพิจารณาเฉพาะการขจัดที่เกิดจากการแพรและการพา (dialysate clearance) พบวา 
On-line HDF มีคาการขจัด 115.99+18.75 มิลลิลิตรตอนาท ี มากกวา CC-DHF ที่มีคาการขจัด 
98.47+20.24 มิลลิลิตรตอนาทีอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p=0.047)  
 การขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง (adsorptive clearance) พบวา On-line HDF มี
คาการขจัด 18.56+14.01 มิลลิลิตรตอนาที ไมแตกตางจาก CC-DHF ที่มีคาการขจัด 13.91+14.23
มิลลิลิตรตอนาท ี(p=0.519)  
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รูปที่ 16   การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลูินในการฟอกเลือดแตละวธิีโดยจําแนกเปนการ
ขจัดโดยการแพรรวมกับการพา (dialysate clearance)  การดูดซับ (adsorptive clearance)  
และการขจัดรวม (total clearance) 

p<0.05 p< 0.05 
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ในแงอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (Beta-2 reduction ratio) พบวา  
On-line HDF มีคาเทากบัรอยละ 88.26+3.34 ซึ่งสูงกวา CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับรอยละ 
85.49+4.20 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p=0.002)   
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 P<0.05 

รูปที่ 17   อัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบลูิน (Beta-2 reduction ratio) ในการ
ฟอกเลือดแตละวธิี  
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การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง  
 เมื่อพิจารณาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแตละวิธี พบวาการขจัดมี
แนวโนมลดลงในแตละชั่วโมงที่ผานไป  แตพบวาไมมีความแตกตางระหวางชั่วโมงที่ 1, 2, 3 และ 4 
อยางมีนยัสําคัญเมื่อใชการวิเคราะหแบบ repeated ANOVA และเมื่อพิจารณาในแตละชัว่โมง 
วิธีการฟอกเลอืดแบบ On-line HDF มีการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน สูงกวา CC-DHF ทุก
ชั่วโมง  
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รูปที ่18   การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลูินในแตละชั่วโมง 
 
 
 
 
 
 
 
 



 34

ความเพยีงพอของการฟอกเลือด 
 ความเพียงพอของการฟอกเลือดที่วัดการขจัดยูเรียดวยวธิี single-pool Kt/V (spKt/V) 
พบวา On-line HDF มีคา 2.33+0.45 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 2.4+0.37 
(p=0.532) 
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รูปที่ 19   คา single-pool Kt/V ของการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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อัตราการลดลงของสารยูเรีย 
 อัตราการลดลงของสารยูเรีย (Urea Reduction Ratio) พบวา On-line HDF มีคา 
84.31+5.43 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 85.66+2.73  (p=0.314) 
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รูปที่ 20  คา Urea Reduction Ratio (URR) ของการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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การขจัดฟอสเฟต 
 การฟอกเลือดแบบ On-line HDF มีคาการขจัดฟอสเฟต 244.41+77.37 มิลลิลิตรตอนาท ี
ไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ CC-DHF ที่มีคาการขจัด 242.83+57.04 มิลลิลิตรตอนาที  
(p=0.961) 
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รูปที่ 21     การขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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บทที่ 5 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 ผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษาสวนใหญอยูในวัยกลางคนมอีายุเฉลี่ย 54 ปในสัดสวนของผูชาย
มากกวาผูหญงิ สวนใหญเร่ิมฟอกเลือดมาไมนานนักโดยมีคาเฉลี่ย 3 ป มีคาการทํางานของไตที่
เหลืออยู (residual renal function) คอนขางนอยโดยมคีาเฉลี่ย 1.5 มิลลิลิตรตอชั่วโมง  ทําใหการ
ฟอกเลือดถือเปนกลไกหลักในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในผูปวยกลุมนี ้ โดยวธิีการฟอก
เลือดของผูปวยเดิมเปนแบบ High-flux hemodialysis 6 ราย  แบบ CC-DHF 4 ราย  และแบบ  
On-line HDF 2 ราย  โดยฟอกสัปดาหละ 2 คร้ัง 6 ราย  สัปดาหละ 3 คร้ัง 6 ราย  เนื่องจาก
การศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นโดยวัด instantaneous clearance ซึ่งเปนการวัดการขจัดของสาร
โดยตรงจาก blood side วิธีการฟอกเลือดเดิมและจํานวนครั้งของการฟอกตอสัปดาหจงึไมนาจะ
สงผลตอการศกึษา  

 สาเหตุของไตวายเรื้อรังแตกตางกนัออกไปโดยมีเหตุจากเบาหวานคิดเปนรอยละ16.6  
vascular access สวนใหญเปน AV fistula  โดยผูปวยทกุรายสามารถเปดความเร็วของเสนเลือด 
(blood flow rate) ไดมากกวา 400 มิลลิลิตรตอนาท ีจึงสามารถใหสารน้ําทดแทนแบบหลังตัวกรอง 
(post dilution) ไดขนาดคอนขางสงูโดยไมมีขอจํากัดในแงความเขมขนของเลือด  แตการฟอกเลือด
แบบ CC-DHF มีคาผลตางของแรงดันน้าํระหวางสองผัง่ของเมมเบรน (transmembrane pressure) 
มากกวาทัง้นี้เปนผลจากเทคนิคการตอวงจรโดยมีการ restriction ของ dialysate flow ทําใหอาจมี
ขอจํากัดในการใหสารน้าํทดแทนได แตจากการศึกษานีท้ั้งสองวิธมีีอัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ไม
แตกตางกนั   สวนขอมูลพื้นฐานอืน่ๆของการฟอกเลือดทั้งสองวิธีไมมคีวามแตกตางกัน 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดมคีาประมาณ 23 มิลลิกรัมตอลิตร 
ซึ่งมีคานอยกวาการศึกษากอนหนานี้เชนจากการศึกษาของ Shinzato และคณะ  (32) ในประเทศ
ญ่ีปุนซึ่งผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือดแบบ conventional low-flux hemodialysis มีระดับของ
สารเบตาทูไมโครโกลลิน กอนการฟอกเลือด 50.6 – 58.4 มิลลิกรัมตอลิตร สวนการศึกษาอืน่ทีท่ําใน 
ผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis เชนจากการศึกษาของ Ward และคณะ 
(27)  มีคา 28 - 30 มิลลิกรัมตอลิตร  การทีร่ะดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดใน
การศึกษานี้มคีานอยกวาการศึกษาอื่นเนื่องจากผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือดมาไมนาน   
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อายุที่เร่ิมฟอกเลือดไมมากนกั  รวมถงึมีผูปวยทีก่ารฟอกเลือดเดิมเปนแบบ On-line HDF หรือ  
CC-DHF ซึ่งมีความสามารถในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินสูงอยูถึง 6 ใน 12 รายทีเ่ขารวม
การศึกษา   ผลการศึกษาพบวา On-line HDF  มีการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินโดยรวม  
(total clearance) มากกวา CC-DHF On-line HDF อยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ (p<0.05)  คือ
134.55+16.08 มิลลิลิตรตอนาที เทยีบกับ 112.38+17.03 มิลลิลิตรตอนาท ีโดยเมื่อพิจารณาเฉพาะ
การขจัดที่เกิดจากการแพร และการพา (dialysate clearance) พบวา On-line HDF มีคาการขจัด 
115.99+18.75 มิลลิลิตรตอนาที มากกวา CC-DHF ที่มคีาการขจัด 98.47+20.24 มิลลิลิตรตอนาที
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05)   สวนการขจัดทีเ่กิดจากการดดูซับของตัวกรอง (adsorptive 
clearance) พบวา On-line HDF มีคาการขจัด 18.56+14.01 มิลลิลิตรตอนาท ีไมแตกตางจาก  
CC-DHF ที่มคีาการขจัด 13.91+14.23มิลลิลิตรตอนาที (p>0.05)  ในทางทฤษฎพีบวาปจจัยในการ
ฟอกเลือดแบบ HDF ที่มผีลตออัตราการขจัดสารไดแก ชนิดของตวักรอง,  พื้นที่ผิวของตวักรอง,  
อัตราเร็วของเลือด,  อัตราเร็วของน้ํายา dialysate,  ปริมาณและตําแหนงของการเติมสารน้ํา,  
ระยะเวลาในการฟอกเลือดแตละครั้ง  โดยพบวาปจจยัที่มีผลตออัตราการขจัดสารโมเลกุลใหญเชน
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินทีสํ่าคัญที่สุดคือ  ปริมาณและตําแหนงของการเติมสารน้ําซึง่ก็บงบอกถงึ
การขจัดโดยการแพร (convection) นั่นเอง (33)  สวนปจจยัทีม่ีผลรองลงไปไดแกพื้นที่ผิวของตัว
กรอง  และอัตราการไหลของเลือด  ดังแสดงในรูปที ่22 
 

 
รูปที่ 22  แสดงปจจัยที่มผีลตอการขจดัสารเบตาทไูมโครโกลบลูินในการฟอกเลือดแบบ 
Hemodiafiltration  ซ่ึงไดแก  พื้นที่ผิวของตัวกรอง,  อัตราเร็วของเลือด  และปจจัยดาน
รักษาโดยการใหสารน้ําแบบ post dilution 
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 จากการศึกษาพบวาตัวแปรสําคัญที่สุดทีม่ีผลตอการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินซึ่งคือ
อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ (replacement fluid rate) ของทัง้ 2 วิธนีี้ไมแตกตางกนัคือ 113.15+7.38 
มิลลิลิตรตอนาทีใน On-line HDF  เทียบกบั  112.5+4.52 มิลลิลิตรตอนาทีใน CC-DHF (p>0.05) 
แตเนื่องจาก CC-DHF นัน้ใหสารน้ําโดยวิธี backfiltration ซึ่งตองอาศัยการ restriction ของ 
dialysate flow โดยการปรับ C-clamp และวัดอัตราเร็วของเลือดโดยเครื่อง HD 01  เพื่อคํานวณหา
อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ในแตละชั่วโมงทาํใหมีขอจาํกัดในแงความคงที่ในการใหสารน้ํา  ในขณะที่ 
On-line HDF มี substitute fluid pump ซึ่งสามารถกําหนดอัตราการใหสารน้ําไดโดยตรง  ทําให
อัตราการใหสารน้ําคงที่ตลอดระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลอืด  ดังนัน้ถงึแมอัตราการใหสารน้าํโดยเฉลี่ย
ไมแตกตางกนัในแตละวิธีแตปริมาณสารน้าํทัง้หมดที่เตมิจริงในวิธ ี CC-DHF นาจะมีคานอยกวา 
On-line HDF ซึ่งก็คือ อัตราการพา (convection rate) นอยกวานัน่เองซึ่งมีผลทาํใหมีการขจัดสาร
เบตาทูไมโครบูลินโดยรวมของ CC-DHF นอยกวา On-line HDF   
 สวนปจจัยอื่นที่สําคัญไดแก  พื้นที่ผิวตัวกรองซึง่ในการศึกษานี้กาํหนดใหใชตัวกรองชนิด 
polysulfone Fresenius HF80S  2 ตัวตอกันแบบอนกุรม (มีพืน้ที่ผิวรวม 3.6 ตารางเมตร) ในการ
ฟอกเลือดทัง้ 2 วิธจีึงมีผลทําใหการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการดูดซับของตัวกรอง 
(adsorptive clearance) ไมแตกตางกนัโดยคิดเปนรอยละ13.79 เมื่อเทียบกบัอัตราการขจัดรวมใน
วิธ ีOn-line HDF และรอยละ 12.38  ในวธิี CC-DHF  ซึง่มีคาใกลเคยีงกับการศึกษาของ Klinke และ
คณะ34 ที่พบวาอัตราการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยตัวกรอง polysulfone ดวยวิธีดูดซับของ
ตัวกรอง คิดเปนรอยละ 17 ของการขจัดรวมทั้งหมด 

เมื่อเทียบกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล  และคณะ(23) พบวาการฟอกเลือดแบบ 
CC-DHF มีคาการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวัดความเขมขนจาก dialysate มีคา  
106.2+15.4 มิลลิลิตรตอนาที  ซึ่งสงูกวาทีว่ัดไดจากการศึกษานี้ทีม่คีา 98.47+20.24 มิลลิลิตรตอ
นาทีเล็กนอย  ทั้งนี้เนื่องจากมีการใหสารน้าํสูงกวาคือ 119.7+14.2 เทยีบกับ 112.5+4.52 มิลลิลิตร 
  เมื่อพิจารณาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง พบวามีแนวโนมลดลงใน
แตละชั่วโมงของการฟอกเลอืดที่ผานไปแตไมมีนัยสําคญัทางสถิต ิ  ซึง่การศึกษากอนหนานี้โดย 
Pedrini และคณะ (35)  แสดงใหเห็นวาคาอัตราการยอมใหสารผานตัวกรอง (sieving coefficient) 
ของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน มีคาลดลงตามระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลือดดังรูปที่ 23 ทําใหอัตรา
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินลดลงเมื่อเวลาที่ผานไปดวย  
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 รูปที่ 23   การลดลงของ sieving coefficient 
 

อีกเหตุผลหนึง่เกิดจากคุณสมบัติทางจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเองซึ่ง
ประกอบดวยหลาย compartment โดยพบวาthree-compartment model สามารถอธิบายการ
เปลี่ยนแปลงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในขณะที่ทาํการฟอกเลือดไดดีที่สุดซึ่ง Odelle และ
คณะ (6)  อธิบายวา compartment ดังกลาวประกอบดวย compartment แรกมีขนาดเล็กสามารถ
เขาสูสมดุลไดอยางรวดเร็วซึง่นาจะเปนอวยัวะภายในเนือ่งจากมีโครงสรางของหลอดเลือดแบบเปด 
compartment ที่สองมีขนาดใหญกวาและเขาสมดุลชากวาและ compartment ที่ 3 คือ พลาสมา 
ดังรูปที่ 24   
 

 
 

รูปที่ 24    แบบจําลองของ three-compartment 
 

 ซึ่งการที่สารเบตาทูไมโครโกลบูลินมหีลาย compartment นั้นมีผลทําใหในชวงแรกมีอัตรา
การขจัดสารทีสู่งเนื่องจากมคีาความเขมขนของสารนั้นสงูในพลาสมา  แตเมื่อเวลาผานไปความ
เขมขนของสารในพลาสมาลดลงเรื่อยๆในขณะที่สารที่อยูใน compartment ที่หนึง่และสองตองใช
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เวลาพอควรในการเขาสูสมดุลดังนั้นจึงทาํใหอัตราการขจัดสารในการฟอกเลือดลดลงตามระยะเวลา
ที่ผานไป 

เมื่อวัดการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนอัตราการลดลง (Beta-2 reduction ratio)  
พบวา On-line HDF มีคาเทากับรอยละ 88.26+3.34 ซึ่งสงูกวา CC-DHF ซ่ึงมคีาเทากับรอยละ 
85.49+4.20 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05)  ซึ่งเปนไปในทิศทางเดียวกับการวัดคา clearance 

ในแงการขจัดสารโมเลกุลเลก็  การศึกษานี้ใชการวัดคาการขจัดสารยเูรียในรูปแบบ  
คา single-pool Kt/V (spKt/V) ซึ่งเปนคาที่ใชวัดความเพียงพอของการฟอกเลือดในปจจุบันพบวา 
พบวา On-line HDF มีคา 2.33+0.45 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 2.4+0.37 
ซึ่งในทางทฤษฎีพบวาปจจัยในการฟอกเลอืดแบบ HDF ที่มีผลตออัตราการขจัดสารโมเลกุลเลก็ที่
สําคัญที่สุดไดแก อัตราเร็วของเลือด รองลงไปไดแก พื้นที่ผิวของตวักรอง และ ปริมาณการใหสารน้ํา 
ดังรูปที่ 25 
 

 
 
รูปที่ 25  แสดงปจจยัที่มีผลตอการขจัดสารยเูรียในการฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration  
ซ่ึงไดแก  พืน้ที่ผิวของตวักรอง,  อัตราเร็วของเลือด  และปจจยัดานรักษาโดยการใหสารน้ํา
แบบ post dilution 
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จะเหน็ไดวาการศึกษานี้สามารถเปดอัตราเร็วของเลือดไดคอนขางสูงเทากันในทัง้ 2 วิธีคือ 
416 มิลลิลิตรตอนาที  และมีพื้นที่ผิวของตัวกรองเทาๆกันคือ 3.6 ตารางเมตรจึงทําใหคา spKt/V ไม
แตกตางกนั  และมีคาใกลเคียงกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล และคณะ (23)  ซึ่งพบวา
การฟอกเลือดแบบ CC-DHF มีคา spKt/V 2.4 +2.0  สวนการศึกษาของ Ward และคณะ (27)    
ในการฟอกเลอืดแบบ On-line HDF โดยมีอัตราเร็วของเลือดเฉลี่ย 281 มิลลิลิตรตอนาท ี และมีพืน้ที่
ผิวของตัวกรอง 1.7 ตารางเมตร  ทาํใหมคีา spKt/V เพยีง 1.52+0.09 
 สวนอัตราการลดลงของสารยูเรีย (Urea Reduction Ratio) พบวา On-line HDF มีคา 
84.31+5.43 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมคีาเทากับ 85.66+2.73  ซึง่เปนไปในทิศทาง
เดียวกับคาการขจัด spKt/V 

การขจัดฟอสเฟตพบวาไมมคีวามแตกตางกันในทัง้ 2 วธิี โดยการฟอกเลือดแบบ On-line 
HDF มีคาการขจัดฟอสเฟต 244.41+77.37 มิลลิลิตรตอนาท ี เทยีบกับ CC-DHF ที่มีคาการขจัด 
242.83+57.04 มิลลิลิตรตอนาที  ซึง่ใกลเคียงกับการศึกษาของ Lornoy และคณะ25 ที่พบวา HFHD 
มีคาการขจัด 219.1 มิลลิลิตรตอนาทีและเพิ่มข้ึนเปน 246.7 มิลลิลิตรตอนาทีดวยวิธี On-line HDF 
post-infusion 100 มิลลิลิตรตอนาท ี 

ในแงของผลขางเคียงพบวาผูปวยสามารถฟอกเลือดไดโดยไมมีผลขางเคียงเกิดขึ้น 
เชนเดียวกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล และคณะ (23)  ซึ่งฟอกเลือดดวยวิธ ี CC-DHF  
สวนการศึกษาของ Ward และคณะ (27)  ซึ่งฟอกเลือดดวยวิธ ีOn-line HDF  พบวามีผูปวย 3 ใน 44 
รายที่มปีญหาความดันโลหติสูงจนตองออกจากการศึกษาในระยะเวลา 12 เดือน อยางไรก็ดี
การศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นจงึอาจจะไมเหน็ผลขางเคียงที่ชัดเจน 
 
สรุปผลการวจิัย 

1. การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นมีอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลิน  
มากกวาการฟอกเลือดแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นทั้งนี้เปนผล
เนื่องมาจากความคงที่ใหการใหสารน้าํระหวางการฟอกเลือดที่มีมากกวา 

2. ในแงการขจัดสารโมเลกุลเล็กที่วัดจากคาความเพียงพอในการฟอกเลอืด 
(single pool Kt/V) และการขจัดฟอสเฟต  พบวาการฟอกเลือดทั้งสองวิธีใหผลไมแตกตางกนั 

3. การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและแบบคอนเวคทฟี คอนโทร 
ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  ไมพบวามีปญหาในแงเทคนิคการทาํนอกจากนัน้ยังมีความ
ปลอดภัยไมพบภาวะแทรกซอนที่รุนแรง 
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ขอเสนอแนะ 
1. ในการศึกษานีก้ารฟอกเลือดทั้ง 2 แบบใชตัวกรอง 2 ตวัตอกันแบบอนุกรมทั้งนี้เพื่อลด

ปจจัยดานพืน้ที่ผิวของตวักรองซึ่งจะมีผลตอการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการดูดซับของตัว
กรอง (adsorptive clearance)  แตในทางปฏิบัติแลวการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น
นั้นใชตวักรองเพียงตัวเดียว  ดังนัน้นาจะมกีารศึกษาตอไปถึงความสามารถในการขจัดสารเบตาทไูม
โครโกลบูลินในวิธีออนไลนฮโีมไดอะฟลเตรชั่นโดยใชตัวกรองเพยีงตัวเดียวเทยีบกับคอนเวคทฟี คอน
โทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นซึง่ใชตัวกรอง 2 ตัวซึ่งอาจใหผลไมตางกนัมากนัก   

2.   ในแงประโยชนทางคลนิิก  เนื่องจาการศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นไมสามารถ
วัดผลในทางคลินิกได  แตจากการศึกษาที่มีมากอนหนานี้พบวาการฟอกเลือดแบบ ฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น  สามารถลดอัตราการเกิด Beta-2 microglobulin-derived amyloidosis และมี
แนวโนมในการลดอัตรการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดไดดีกวาการฟอกเลือดแบบ ฮีโมไดอะไลซิส 
เดิม  แตก็ยงัไมมีการใชกนัอยางแพรหลายนักในประเทศไทยสวนหนึ่งเปนจากคาใชจายที่คอนขางสูง 

3. การฟอกเลือดแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นนั้นมี
ความปลอดภยั  สวนในแงเทคนิคก็สามารถนําไปประยกุตใชไดในหนวยไตเทียมทัว่ไปในประเทศ
ไทยทัง้นีเ้พื่อลดตนทุนในการซื้อเครื่องฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นทีม่ีราคาแพง 
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ภาคผนวก ก 
 

วิธีการคํานวณการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
  
1. Total beta-2 microglobulin clearance 
 กําหนดให BFRin   =  ความเร็วของเลือดที่เขาตัวกรอง 
     BFRout   = ความเร็วของเลือดที่ออกจากตัวกรอง 
      CONCin  =  ความเขมขนของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินที่เขาตัวกรอง 
      CONCout   = ความเขมขนของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินที่ออกจาก 

ตัวกรอง 
    HCTin   =  ความเขมขนของเลือดที่เขาตัวกรอง 
    HCTout   =  ความเขมขนของเลือดที่ออกจากตัวกรอง 
    Pin    = ความเขมขนของโปรตีนที่เขาตัวกรอง 
    Pout    = ความเขมขนของโปรตีนที่ออกจากตวักรอง 

 
Total clearance = Difference between blood inlet & blood outlet/minute
                                        Blood inlet concentration 
 
เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะอยูนอกเซลลในพลาสมาเทานั้นจึงใช BFR ไมได จะตองใช
สวนที่อย ู ในพลาสมาเทานั้น 
Beta-2m inlet flow = BFRin * (1-HCTin)  
Beta-2m outlet flow = BFRout * (1-HCTout)  
และ 
Total clearance = (Beta-2m inlet flow) * (CONCin) – (Beta-2m outlet flow) * (CONCout) 

CONCin 
 

= BFRin* (1-HCTin) * (CONCin) - BFRout* (1-HCTout) * (CONCout)
CONCin 
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2. Convective clearance 
= ปริมาณของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิที่ไดจากน้ําทิ้งจากการฟอกเลือดในหนึ่งหนวยเวลา 

ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิในเลือด ณ เวลานัน้ 
 
3. Adsorptive clearance  
 = Total clearance - Convective clearance 
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ภาคผนวก ข 
 

วิธีการคํานวณอัตราสวนการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 
(Beta-2 microglobulin reduction ratio) ดวยวธิีของ Bergstrom 

 
 Reduction ratio = (1- POST/PRE) / (1+∆BW/0.2BW)  
 
PRE = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด (mg/L)  
POST = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินหลังการฟอกเลอืด (mg/L)  
∆BW = น้ําหนักตัวที่เปลี่ยนแปลง (kg)  
BW = น้าํหนกัตัวหลงัการฟอกเลือด (kg)  
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ภาคผนวก ค 
 

รายละเอียดการศึกษาวิจยัและหนงัสอืยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 
 
ชื่อโครงการ  การศึกษาเปรียบเทียบประสทิธิภาพของการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม 
ไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  

การฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนวิธกีารฟอกเลือดที่พฒันาขึ้นใหมโดยมขีอดีคือ 
สามารถขจัดของเสียที่มีขนาดใหญเชน สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ไดมากกวาวิธีฮีโมไดอะไลซิสที่ใช
อยูในปจจุบัน ซึ่งเชื่อวามีผลดีตอผูปวยในแงของการลดความเจ็บปวยที่เกิดขึ้นในระยะยาว  

ในปจจุบันการฟอกเลือดแบบ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ที่ใชในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณมี 2 วิธี 
คือ เทคนิคออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ซึ่งถือเปนวธิีมาตรฐานนิยมใชในตางประเทศ สวนเทคนิคที่
สองคือแบบ คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซฮโีมไดอะฟลเตรชั่นซึง่ไดรับการพัฒนาจาก
เทคนิคดับเบิ้ล ไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นเดิม โดยหนวยไตเทียมโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ให
สามารถปรับอัตราการขจัดของเสียโดยวิธกีารพาได ซึ่งมีขอไดเปรียบในแงคาใชจายและเครื่องมือที่
สะดวกกวาวิธแีรก ในแงประสิทธิภาพนั้นไดมีการศึกษาพบวาวิธทีัง้สองมีอัตราการขจัดของเสียสูง
กวาวิธวีิธีฮีโมไดอะไลซิสเดิม อยางไรก็ตามยงัไมมกีารศึกษาที่ทาํการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการ
ขจัดของเสียระหวางเทคนิคทั้งสองเลย ดังนัน้จึงเปนที่มาของการศึกษานี้เพื่อเปนขอมูลในการ
นํามาใชประโยชนในทางคลนิิกตอไป 

 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
 การวิจยันี้มวีัตถุประสงคเพื่อศึกษาเปรียบเทียบอัตราของการขจัดสารทีม่ีขนาดเล็กไดแก  
ยูเรีย และขนาดใหญไดแก เบตาทูไมโครโกลบูลิน ระหวางการการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  
 
วิธีการวิจัย 
  ทานจะไดรับการฟอกเลือดดวยวิธีดังกลาวทัง้สองวิธีโดยจะสุมเลือกวาจะฟอกดวยวิธีใด
กอน ซึง่ในการฟอกเลือดทัง้สองวิธนีั้น จะใชตัวกรองสองตัวตอกนัแบบอนุกรมเหมอืนกัน เพื่อควบคุม
ใหพืน้ที่ผิวของการแลกเปลีย่นสารเทากัน โดยครั้งแรกของการฟอกเลอืดในแตละวิธ ีซึ่งจะใชตัวกรอง
ใหมนัน้ ทานจะถูกเก็บตัวอยางเลือด 3 มิลลิลิตรกอนเริ่มการฟอกเลือดและเปนระยะหลังจากนั้นครั้ง
ละ 6 มิลลิลิตร ชั่วโมงที ่ 1, 2, 3, 4 พรอมกับเก็บสารน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดชั่วโมงที ่ 1, 2, 3, 4 
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หลังจากนั้นตวัอยางของเลอืดจะถูกปนแยกเพื่อนําไปวเิคราะหตอไป (ดังนัน้ตลอดการศึกษาทานจะ
ถูกเก็บตัวอยางเลือดเพียง 2 ชุด) อนึ่ง ตัวอยางของเลือดจะถูกดูดจากสายนาํเลอืดที่ตอกับเครื่อง
ฟอกเลือดอยูแลวจึงไมไดเพื่อความเจ็บปวดใหแกทาน 
 
อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้น 
 การฟอกเลือดดวยวิธฮีีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนวิธีการที่ตองใหสารน้ําทดแทนคอนขางมาก 
ดังนัน้จึงมีโอกาสไดรับสารปนเปอนไดมากกวาวิธีการฟอกเลือดแบบเดิม แตเนื่องจากทางหนวยไต
เทียมโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ มีมาตรฐานของระบบน้ําสงูและมกีารเฝาระวังทีไ่ดมาตรฐานจงึมี
โอกาสปนเปอนไดนอย 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั  
 การวิจยันี้มีประโยชนที่จะเกดิขึ้นไดแก 

1. ประโยชนตอผูเขารวมการวิจยั 
จากขอมูลในตางประเทศ รวมทัง้ขอมูลที่ไดรับการเก็บลวงหนา (Preliminary data) พบวาผู

ที่เปลี่ยนวธิีการฟอกเลือดจากวิธีเดิมมาเปนวิธีฮโีมไดอะฟลเตรชั่น พบวามีคาความเพียงพอ ของการ
ฟอกเลือด (Adequacy) เพิม่ข้ึนและมีความอยากอาหารเพิ่มข้ึนในบางคน 

2. ประโยชนที่จะเกิดขึ้นตอผูปวยไตวายเรื้อรังในประเทศไทย 
สามารถนําขอมูลที่ไดไปใชพฒันาการฟอกเลือดวิธีฮีโมไดอะฟลเตรชั่นในประเทศไทย คือ

หากวิธ ี คอนเวคธีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ซึ่งมีขอไดเปรียบในแงคาใชจาย
และเครื่องมือที่สะดวกวา มีประสิทธิภาพในการขจัดของเสียเทาเทยีมกบัเทคนิคออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่นแลว ก็นาจะสนับสนนุใหใชกันแพรหลายมากขึน้ในประเทศไทย 
 เนื่องจากการฟอกเลือดดวยวิธี ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนสวนหนึ่งของการศึกษาวิจยัของ
หนวยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลยั ดังนั้นทานจะไม
เสียคาใชจายในสวนที่เพิ่มเตมิจากคาใชจายตามปกติแตอยางใด  ขอมูลตางๆของอาสาสมัครใน
การศึกษานี้จะถูกรักษาไวเปนความลับและจะแสดงเฉพาะในสวนทีเ่ปนขอมูลทางวิชาการและในรูป
ที่เปนการสรุปผลโดยไมเปดเผยชื่อของผูเขารวมการวิจัย ผูวจิัยรับรองวาหากทานเกิดอันตรายใดๆ
จากการวิจัยดงักลาว ทานจะไดรับการรักษาพยาบาลโดยไมคิดมูลคา 
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ขาพเจา นาย / นาง /นางสาว____________________________________ อาย ุ_______ ป 
ยินยอมที่จะเขารวมในโครงการวิจัยเรื่องการศึกษาเปรียบเทียบประสทิธภิาพของการฟอกเลือดแบบ
ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคธีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดย
ที่ขาพเจาไดรับทราบรายละเอียดการศึกษา วัตถุประสงคและวิธีการดําเนินการวจิัย ตลอดจน
ประโยชนที่จะไดรับและอาการไมพึงประสงคที่มีโอกาสเกิดขึ้น และมคีวามเขาใจเปนอยางดี ขาพเจา
ยินยอมเขารวมการศึกษานีโ้ดยสมัครใจ หากมีปญหาหรือขอสงสัยใดเกิดขั้น ขาพเจาสามารถ
สอบถามจากผูวิจัยไดและขาพเจาทราบวา ขาพเจาสามารถถอนตัวจากโครงการศึกษานี้เมื่อใดก็ได 
จึงลงนามไวทายหนงัสือฉบับนี ้
 
  
 ลงชื่อ_____________________________________( อาสาสมัครผูเขารวมโครงการศึกษา ) 
   
   ________________________________________(ผูวิจัย) 
   (________________________________________) 
 
   ________________________________________(พยาน) 
   (________________________________________) 
 

 ________________________________________(พยาน) 
   (________________________________________) 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

ชื่อ-นามสกุล  นาย จุลภัทร  ยศสุนทรากุล  
วัน เดือน ปเกดิ  13 สิงหาคม พ.ศ. 2517 
ภูมิลําเนา  กรุงเทพมหานคร 
 
ประวัติการศึกษา 
 ชั้นประถมศกึษา โรงเรียนสมาคมสตรีไทย (พ.ศ.2523-2528)  
 ชั้นมัธยมศึกษา  โรงเรียนเตรียมอุดมศึกษาพัฒนาการ (พ.ศ.2529-2533)  

แพทยศาสตรบัณฑิต (เกยีรตินิยมอนัดับ 1)  จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั (พ.ศ.2534-2539)  
 วุฒิบัติสาขาอายุรศาสตรทั่วไป จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั (พ.ศ.2543-2545)  
 กําลังศกึษาอายุรศาสตรตอยอดสาขาวิชาโรคไต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

(พ.ศ.2546 - ปจจุบัน)  
 
ประวัติการปฏบัิติงาน 
 แพทยใชทุนประจําโรงพยาบาลวชิระภูเกต็  จ.ภูเก็ต  พ.ศ. 2540-2541 
 แพทยใชทุนประจําโรงพยาบาลทาแซะ  จ.ชุมพร พ.ศ. 2541-2543 
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