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ผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจํานวน 12 รายซึ่งไดรับการฟอกเลือดมานานอยางนอย 6 เดือนกอนเริ่ม

การวิจัยจะไดรับการฟอกเลือดดวยวิธีดังกลาวทั้งสองวิธีโดยสุมเลือกวาจะฟอกดวยวิธีใดกอน เพื่อขจัดตัวแปรเรื่อง
พื้นที่ผิวของตวักรอง  วิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นจะใชตัวกรองเลือด  2 ตัวตอกันแบบอนุกรมเชนเดียวกันและ
ใหสารน้ําทดแทนหลังตัวกรองในขนาดรอยละ 25 ของอัตราเร็วเลือดที่สามารถเปดได  

 
ผลการศึกษาพบวาขอมูลพื้นฐานและขอมูลที่เกี่ยวกับการฟอกเลือดไมแตกตางกันในทั้งสองกลุม  การ

ฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  มีคาการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยรวม 134.55+16.18
มิลลิลิตรตอนาที มากกวาแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นซึ่งมีการขจัด 
112.38+17.03มิลลิลิตรตอนาที (p<0.001)  โดยแยกเปนการขจัดที่เกิดจากการแพร และการพาซึ่งมีคา 
115.99+18.75มิลลิลิตรตอนาที มากกวา 98.47+20.24มิลลิลิตรตอนาที  (p=0.047) สวนการขจัดที่เกิดจากการ
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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  

ในปจจุบนัพบวาการเจ็บปวย (morbidity) และการเสียชีวิต (mortality) ในผูปวยไตวาย
เร้ือรังระยะสุดทายยังคงสูงแมวาจะมีการพฒันาวิธีการบาํบัดทดแทนไต (renal replacement 
therapy) ทีด่ีข้ึนแลว โดยสาเหตุสวนหนึ่งนั้นเกิดจากการคั่งของสารภายในรางกาย  ที่เรียกวา 
uremic toxins แตเดิมมีการใชอัตราการขจัดสารยูเรียซึ่งเปน uremic toxin ขนาดเล็กเปนตวับงบอก
ถึงความเพียงพอในการบําบัดทดแทนไต แตในระยะหลงัพบวายงัมีสารอ่ืน ๆ  ที่มีความสําคัญในการ
เกิดโรคและความเจบ็ปวยในผูปวยไตวายโดยเฉพาะสารโมเลกุลใหญ เชน สารเบตาทูไมโครโกลบู
ลิน (beta-2 microglobulin) ซึ่งจะทําใหเกิดโรคที่เรียกวา เบตาทูอะมยัลอยโดสิส (beta-2 
amyloidosis)   นอกจากนีย้ังเชื่อวาอาจมีผลตออัตราการปวยและตายจากโรคหวัใจและหลอดเลือด 
(cardiovascular disease) ดวย  การฟอกเลือดดวยวธิมีาตรฐานสามารถขจัดสารดังกลาวออกจาก
รางกายไดนอย เนื่องจากเปนสารทีม่ีขนาดโมเลกลุใหญ จึงจําเปนตองใชวิธีการฟอกแบบ
ประสิทธิภาพสูง (high efficiency hemodialysis)  

ในปจจุบนัไดมีการพฒันาการฟอกเลือดทีเ่รียกวาวิธีฮโีมไดอะฟลเตรชั่น (hemodiafiltration) 
ซึ่งถือวามีประสิทธิภาพสูงสดุในการขจัดของเสีย (uremic toxins) ขนาดตางๆ ออกไดมากที่สุด ทัง้นี้
เนื่องจากเปนการฟอกเลือดโดยอาศัยกระบวนการทัง้การแพร (diffusion) และ การพา(convection) 
ซึ่งเปนกลไกหลักในการขจัดของเสียโมเลกลุเล็ก เชน สารยูเรีย และ ของเสียโมเลกุลใหญ เชน  
สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ตามลําดับ 
  ในปจจุบนัหนวยโรคไตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณมีการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration 2 
วิธี คือ เทคนคิ on-line hemodiafiltration ซึ่งถือเปนวธิีมาตรฐาน นยิมใชกนัในตางประเทศ และใช
ในการศึกษาเปรียบเทียบกบัการฟอกเลือดวิธีมาตรฐานเดิม ซึ่งก็คือ high-flux hemodialysis สวน
เทคนิคที่สองคือ แบบ double high-flux hemodiafiltration นั้นเปนเทคนิคทีพ่ัฒนาข้ึนภายหลังโดย 
George Washington University โดยทั้ง 2 วิธีมหีลักการคลายคลึงกนั แตมีรายละเอียดตางกนัคอื 
แบบ on-line hemodiafiltration จะมีการใหสารน้าํทดแทน (substitute fluid) ผาน substitute fluid 
pump เขาสูผูปวยโดยตรง ในขณะที ่แบบ double high-flux hemodiafiltration เปนการใชตัวกรอง 
(dialyzer) 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยม ี dialysate flow restrictor บังคับอัตราการไหลของน้าํยา 
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dialysate โดยจะมีการใหสารน้ําทดแทน (substitute fluid) ผานตัวกรองที่สอง โดยวิธี back 
diffusion ซึง่เทคนิคนีท้างหนวยโรคไตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณไดพฒันาใหสามารถปรับระดับของ 
dialysate flow restrictor ได โดยใช C-clamp ทําใหสามารถกําหนดอัตราการขจัดของเสียโดยการ
พา (convection) ไดไมแตกตางจากระบบ on-line hemodiafiltration เดิม เรียกระบบทีพ่ัฒนาขึ้น
ใหมนีว้า convective control double high-flux hemodiafiltration ซึ่งจะมีขอไดเปรียบในแง
คาใชจายและเครื่องมือ คอื ไมตองใชเครื่องไตเทียมระบบ hemodiafiltration โดยเฉพาะ ทั้งนี้
เนื่องจากไมจาํเปนตองใช substitute fluid pump เครื่องไตเทียมระบบ hemodialysis ทั่วไป ที่มี
ระบบควบคุม ultrafiltration ที่แมนยําก็สามารถทาํได นอกจากนี้ยงัไมจําเปนตองใช substitute line 
เพิ่มเติมดวย แตในแงประสิทธิภาพแลวจนถึงปจจุบนัยังไมมีการศึกษาเปรียบเทยีบถึงประสทิธิภาพ
ในการขจัดของเสีย (uremic toxins) ทั้งสารโมเลกุลเล็ก เชน ยูเรีย และสารโมเลกุลใหญ เชน สาร
เบตาทูไมโครโกลบูลิน ระหวางเทคนิคทั้งสอง ดังนัน้จึงเปนที่มาของการศึกษาเปรียบเทียบนี ้
 
คําถามของการวิจยั  

1. การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น แตกตางจากแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น
หรือไม  

2. การขจัดสารยเูรียเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลอืดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นแตกตางจาก 
แบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น หรือไม  

 
วัตถุประสงคของการวิจยั  

1. เพื่อศึกษาถึงการขจัดสารเบตาเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น และแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 

2. เพื่อศึกษาถึงการขจัดสารยูเรียในการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น และแบบ
คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮโีมไดอะฟลเตรชั่น 

 
สมมติฐานของการวิจัย 
  การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเมื่อใชเทคนิคการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น ไมแตกตางจากแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น 
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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 

 
 
วิธีการดําเนนิงานโดยยอ 

ใชรูปแบบการวิจัยแบบ experimental แบบ cross over design โดยศึกษาการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินในผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและกําลังรักษา
ดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณแบบผูปวยนอก เปรียบเทียบระหวางการฟอกเลือด
แบบ on-line hemodiafiltration กับแบบ convective control double high-flux hemodiafiltration 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย 
  ไดทราบถึงประสิทธิภาพในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน และยูเรียไนโตรเจน 
เปรียบเทียบกนัระหวางการฟอกเลือดดวยเทคนิค on-line hemodiafiltration กับ  
convective control double high-flux hemodiafiltration 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

ในปจจุบันพบวาการเจ็บปวย (morbidity) และการเสยีชวีิต (mortality) ในผูปวยไตวาย 
เร้ือรังระยะสุดทายยังคงสูง  แมวาจะมกีารพัฒนาวิธกีารบําบัดทดแทนไต (renal replacement 
therapy) ทีดี่ข้ึนแลว  ทั้งวิธีการฟอกเลือด (hemodialysis) และวิธีการลางไตทางชองทอง 
(peritoneal dialysis) (1)  โดยสาเหตุสวนหนึ่งนัน้เกิดจากการคั่งของสารภายในรางกาย  ที่เรียกวา 
uremic toxins ซึ่งสามารถแบงสารนี้ออกเปน  ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้ํา. ชนดิที่จับกับโปรตีน 
และชนิดโมเลกุลใหญ (2)  ดังรายระเอียดในตารางที่ 1 

ในอดีตสารยูเรียเปน uremic toxin ทีไดรับความสนใจมากที่สุด  โดยเชื่อวาเกี่ยวของกับการ
เจ็บปวย (morbidity) และการเสียชวีิต (mortality) ของผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย  จึงใชอัตรา
การขจัดของสารยูเรียเปนตัวกําหนดคาความเพยีงพอของการบาํบัดทดแทนไต  ในปจจุบันพบ
ความสาํคัญของ uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญมากขึน้โดยเชื่อวามผีลตอการเจ็บปวยเชนเดียวกัน  
โดยสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน (beta-2 microglobulin) เปนสารในกลุมนีท้ี่ไดรับความสนใจและ
ศึกษากนัมากที่สุด  คือนอกจากจะมีการคั่งของสารนี้เมื่อไตทาํงานลดลงแลว  สารนี้ยังสามารถ
สะสมในเนื้อเยื่อทําใหเกิดโรคที่เรียกวา  เบตาทูอะมยัลอยโดซิส  (beta-2 amyloidosis)  (3) 
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ตารางที ่1 แสดง uremic toxins ชนิดตางๆแบงตามขนาดโมเลกลุและการจับกับโปรตีน 
 
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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คุณสมบัติและจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (4,5) 
 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนสารประกอบโปรตีน  ประกอบดวยกรดอะมิโนประมาณ 100 
ตัว  มนี้ําหนกัโมเลกุล 11,800 ดาลตัน  เปนสวนประกอบสําคัญของสายเบตาใน human leukocyte 
antigen (HLA) class 1 ซึ่งจะพบอยูบริเวณผิวเซลลของเซลลทีม่ีนวิเคลียสทุกชนดิ นอกจากนี้ยงัพบ
ไดในสารคัดหลั่งเชน น้าํไขขอ,  ปสสาวะ  โดยในเลือดจะอยูในรูปสารโมเลกุลเดี่ยว (unbound 
monomer)  ในคนปกติมรีะดับของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูนในซีร่ัมประมาณ 1.5-3 มิลลิกรัมตอ
ลิตร โดยมีปริมาตรการกระจาย (volume of distribution) 2-3 ลิตร (รอยละ 6 ของน้ําหนกัตัว)  มีคา
คร่ึงชีวิตประมาณ 2.5 ชัว่โมง  เมื่อถกูนําออกจากรางกายและปนแยกเปนซีร่ัมจะสามารถเก็บไวที่
อุณหภูมิ 0-4 องศาเซลเซยีสไดนาน 1 สัปดาหและ -70 องศาเซลเซยีสไดนาน 1 ป 
 

 
 
รูปที่1  เปรยีบเทียบรูปรางจาก X-ray crystallography ระหวางเบตาทูไมโครโกลบลูินกับ  

อัลบูมิน 
 

ในคนปกติจะมีอัตราการสรางประมาณ  2-4 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตวั 1 กิโลกรัมตอวัน  ใน
ผูปวยไตวายเรื้อรังนั้นพบวามีอัตราการสรางมากกวาเลก็นอย จากการศึกษาโดยใชสารรังสีติดฉลาก
เบตาทูไมโครโกลบูลิน (radiolabeled beta-2 microglobulin) พบวามีอัตราการสราง 4.49+2.6 เมื่อ
เทียบกบั 3.68+1.43 มิลลิกรัมตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวันในคนปกต ิ  โดยปจจัยมี่มีผลเพิม่การ
สรางไดแก  ภาวะการอักเสบเรื้อรัง, ภาวะเลือดเปนกรด, การฟอกเลือดดวยตัวกรองชนิด 
cuprophane เปนตน  สวนการขจัดนั้นจะถูกขจัดออกจากรางกายทางไตเปนหลกั  (มากกวารอยละ 
95)  โดยหลังจากผานการกรองที่  โกรเมอรูลัส  (glomerulus) แลวจะถูกดดูกลับและทําลาย 
(catabolism) ที่ทอไตสวนตน  ดังนัน้ผูปวยไตวายเรื้อรังจึงมีการคั่งของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน
โดยมีระดับของสารในซีร่ัมสูงกวาคนปกติ 60 เทาคือประมาณ 12.5-92 มิลลิกรัมตอลิตร 
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มีความพยายามที่จะสรางแบบจําลองขึน้มาเพื่ออธิบายจลศาสตรของสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลินในรางกาย ซึ่งพบวา one-compartment model ไมสามารถอธิบายไดเพยีงพอ  ในป พ.ศ.
2534 Odelle และคณะ (6)  ไดสรางแบบจําลองจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยศกึษา
ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทาย 5 ราย ที่รักษาดวยการฟอกเลือด พบวา three-compartment 
model สามารถอธิบายการเปลี่ยนแปลงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในขณะที่ทาํการฟอก
เลือดไดดีที่สุด Odelle อธิบายวา compartment ดังกลาวประกอบดวย compartment แรกมีขนาด
เล็กสามารถเขาสูสมดุลไดอยางรวดเร็วซึ่งนาจะเปนอวัยวะภายในเนื่องจากมีโครงสรางของหลอด
เลือดแบบเปด compartment ที่สองมีขนาดใหญกวาและเขาสมดุลชากวาและ compartment ที่ 3  
คือ พลาสมา  
 
ความสาํคัญทางคลินกิของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน  

ในป พ.ศ.2518 Warren และ Otieno  (7)  พบวาอุบัติการณของ carpal tunnel syndrome 
(CTS) เพิ่มข้ึนในผูปวยทีท่ําการฟอกเลอืดดวยเครื่องไตเทียมโดยในระยะแรกเชือ่วาเกิดจากการทํา
เสนเลือดเทยีม (vascular access placement)  
 ในป พ.ศ.2521 Kenzora (8)   รายงานการพบสารอะมัยลอยด ในเนื้อเยื่อ carpal tunnel 
เปนครั้งแรก ในระยะตอมาพบวาอาการทางขอสวนปลาย (erosive arthropathy of peripheal 
joints) มีรายงานมากขึน้เรื่อย ๆ ในผูปวยที่รักษาดวยการฟอกเลือด 

ในป พ.ศ.2528 Gejyo (9)  และคณะ จึงคนพบการเกิดภาวะ amyloidosis ชนิดใหมนี้วา
เกิดจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยในระยะแรกเชือ่วาเกิดเฉพาะผูปวยที่ทาํการฟอกเลือดเร้ือรัง
เทานั้นจึงมชีื่อเรียกวา “dialysis associated amyloidosis” (DRA)  แตตอมาพบวาพบไดในผูปวยที่
ลางไตทางหนาทอง (Continuous Ambulatory Peritoneal Dialysis, CAPD) หรือแมกระทั่งผูปวย
ไตวายเรื้อรังทีย่ังไมทาํการฟอกเลือด ปจจุบันจงึมีผูเสนอชื่อ Beta-2 microglobulin-derived 
amyloidosis หรือ Aβ2-m amyloidosis หรือ AB-amyloidosis แทน  โดยภาวะนี้เกิดจาการสะสม
ของสารอะมัยลอยด (amyloid fibrils) ที่มสีวนประกอบเปนสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน ทาํใหเกิดการ
ทําลายกระดูกและขอ  พบไดบอยในขอ sternoclavicular และขอเขา อาการทางคลินิกและเอ็กซเรย 
มักไมเกิดภายใน 5 ปแรกของการฟอกเลอืด ปจจัยเสีย่งที่สําคัญ  ไดแก อายเุร่ิมตนทีท่ําการฟอก
เลือดและระยะเวลาตัง้แตเร่ิมทําการฟอกเลือด  
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รูปที่ 2 ความสัมพันธระหวางอายุที่เริม่ตนฟอกเลอืด กับระยะเวลาที่ไดรับการผาตัด CTS 
 
 

 
 
รูปที่ 3 ความสัมพันธระหวางระยะเวลาที่ไดรับการฟอกเลือด และจํานวนผูปวยที่เปน CTS 
 
ลักษณะทางคลินิก (10) 

1. Carpal tunnel syndrome 
2. Chronic Arthropathy  มีอาการปวดขอเร้ือรัง มักเปนทั้งสองขาง  โดยเริ่มเปนที่ขอไหลกอน  

ขออ่ืนที่พบไดแก  ขอเขา  ขอมือ  ขอนิ้วมอื 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  ผูปวยอาจมีอาการปวด  
ตึงบริเวณกระดูกสันหลงั ในรายที่เปนมากอาจที่การกดเบียดไขสันหลงัหรือ รากประสาทได 
(myelopathy and radiculopathy) 

 สวนการสะสมอวัยวะภายใน (visceral  beta-2 amyloidosis) พบไดนอยโดยเกิดในผูปวยที่
ฟอกเลือดมานานกวา 10 ปและโดยสวนใหญไมเกิดอาการ 

 
กลไกการเกดิโรค (11) 
ใน Aβ2-m amyloid fibrils พบวามีสวนประกอบที่สําคัญคือ 

1. สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
2. Amyloid P component 
3. Proteoglycan 

  เชื่อวา Amyloid P component ทําให amyloid fibrils ทนตอการสลายในรางกาย อยางไรก็
ดี ไมวาการเกดิ DRA จะเปนจากกลไกใดจะตองมีการเพิ่มข้ึนของระดับสารเบตาทไูมโครโกล 
บูลินในพลาสมากอนเสมอ   

แตอยางไรก็ตามพบวาระดบัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในพลาสมา ไมมีความแตกตาง
ระหวางผูที่เปนและไมเปนโรค การศึกษาติดตามผูปวยในระยะยาว พบวา ผูปวยที่ทาํการฟอกเลือด
ดวยเครื่องไตเทียมเปนเวลานานกวา7-9 ปจะมีการสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเกือบทุกคน  
นอกจากนี้แลวระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉพาะที่ เชน ในน้ําไขขอ (synovial fluid) มีคาไมสูง
กวาในพลาสมา   ดงันัน้การที่มีการตกตะกอน (precipitation thery) ของสารเบตาทูไมโครโกล 
บูลินเพยีงอยางเดียวไมนาทาํใหเกิดโรค 

ในปจจุบนัเชื่อวามีปจจัยอื่นที่ทาํใหเกดิการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางชีวเคมีของสารเบตา
ทูไมโครโกลบลิูนและเกิดการสะสมในรูปของ amyloid fibrils ในเนื้อเยือ่ได โดยปจจัยเหลานี้ไดแก 
ปจจัยทางรางกาย (systemic factors) 

1. กระบวนการยอยสลายบางสวน (proteolysis) ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
2. การปรับเปลี่ยนโครงสราง 3 มิติของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
3. การสราง Advanced glycation end products (AGE) 
4. ภาวะการอักเสบเรื้อรังจากภาวะยูรีเมยี หรือจากการฟอกเลือด เชน ชนิดของตัวกรอง,   
      คุณภาพและการปนเปอน endotoxin ของน้ํายา dialysate, cytokines, oxygen radicals 
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ปจจัยเฉพาะที ่ (local factors) 
1. การสรางหรือการทาํลายเฉพาะที่ของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, 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  แลว  ในปจจุบนัยังพบวาสาร
เบตาทูไมโครโกลบูลิน  ยงัสมัพันธกับภาวะการอับเสบและการเกิด atherosclerosis ดวย   
 
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการลางไต 
 
การลางไตทางหนาทอง 
    ในระยะแรกมีขอสันนษิฐานของการที่ผูปวยไตวายเรือ้รังระยะสุดทายที่ไดรับการฟอก
เลือดมีอัตราการเกิด carpal tunnel syndrome สูงขึ้นวาอาจเกี่ยวของกับปจจัยดานการฟอกเลอืด
เชน  vascular access, การเพิม่ข้ึนของ venous pressure, การสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบู
ลิน 

  ในป พ.ศ.2531 Benz และคณะ (12)  จึงไดทาํการศึกษาเปรียบเทียบการเกิด carpal 
tunnel syndrome ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจาํนวน  140 คน  ทีท่ําการลางไตทางหนาทอง
จํานวน 57 คน กับการฟอกเลือดดวยวิธ ีlow-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane จํานวน 
83 คน  มีระยะเวลาเฉลี่ยทีเ่ร่ิมทําการรักษาเทากับ 33.8 และ 51.6 เดอืนตามลาํดับ  พบวาอัตราการ
เกิด carpal tunnel syndrome ทั้งสองกลุมไมแตกตางกนัคือ  8 ใน 57 คน (รอยละ 14) ในกลุมลาง
ไตทางหนาทอง  เทยีบกับ 15 ใน 83 คน (รอยละ 18) ในกลุมฟอกเลอืด  ดังนัน้ปจจัยดานการฟอก
เลือดเชน  vascular access, การเพิ่มข้ึนของ venous pressure ไมนามผีลตอการเกิดโรค  
นอกจากนัน้หากสาเหตุเปนจากการสะสมของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน แลว   การลางไตทั้งสองวิธี
นี้กน็าจะมีการขจัดของสารนีไ้มแตกตางกนั 
 ตอมา Blumberg และคณะ (13)  ไดทําการศึกษาในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ฟอก
เลือดดวยวิธ ีlow-flux hemodialysis ดวยตัวกรอง cuprophane จํานวน  52 คนและทําการลางไต
ทางหนาทองจาํนวน 20 คน  พบวาระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในซีร่ัมไมแตกตางกนัคือ 
37.9+1.4 mg/L และ 31.6+2.3 มิลลิกรัมตอลิตร  การฟอกเลือดดวยตวักรอง cuprophane พบวามี
การเพิม่ข้ึนของระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินหลังการฟอกเลือด  ในขณะที่ผูปวยจํานวน  
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5 รายซึ่งเปลีย่นมาฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ดวยตัวกรอง polysulfone นาน 70วนั สามารถ
ลดระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดจาก 39.8+0.7 เหลือ 29.7+1.0 มิลลิกรัมตอ
ลิตร  คิดเปนการขจัดได 100 มิลลิกรัมตอวนั 

สวนการลางไตทางหนาทองพบวาสามารถขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินได 33.6+3.1 
มิลลิกรัมตอวนั  เมื่อเทียบกบัไตปกติขจัดได 150 มิลลิกรัมตอวัน  ดงันัน้วิธกีารลางไตทางหนาทองจึง
เปนวธิีการบาํบัดทดแทนไตที่ไมสามารถขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินไดมากนักเมือ่เทียบกบัการ
ฟอกเลือดดวยวิธ ีhemodiafiltration 

 
การฟอกเลือดดวยเครื่องไตเทียม (Hemodialysis) (14) 

การขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลเล็กที่ละลายน้าํจะใชกระบวนการแพร (diffusion) 
เปนหลกั  สวนการขจัด uremic toxin ชนิดโมเลกุลใหญจะใชกระบวนการพา (convection) เปน
หลัก ในอดีตการฟอกเลือดแบบ conventional low-flux hemodialysis โดยใชตัวกรองแบบ 
cellolose ซึ่งใชกระบวนการแพรเปนหลกันั้นสามารถขจัดของเสียไดเฉพาะชนิดโมเลกุลเล็ก  โดยมี
คาการขจัดของสารยูเรีย (urea clearance) ไมเกิน 200 มิลลิลิตรตอนาที ที่อัตราการไหลของเลือด 
300 มิลลิลิตรตอนาที  และมีคาสัมประสิทธิ์การยอมใหน้าํผานของตัวกรอง (KUF) ไมเกิน 10  
มิลลิลิตรตอช่ัวโมงตอมิลลิเมตรปรอท ในปจจุบนัพบความสาํคัญของ uremic toxin ชนิดโมเลกุล
ใหญมากขึน้โดยเชื่อวามีผลตอการเจ็บปวยเชนเดยีวกนั  จึงมีการพฒันาเปนการฟอกเลอืด
ประสิทธิภาพสูงที่เรียกวา high-flux hemodialysis (HFHD) โดยใชตัวกรองแบบ 
synthetic/semisynthetic  ซึ่งมีรูกรองขนาดใหญข้ึน  KUFมากกวา 20 มลิลิลิตรตอช่ัวโมงตอ
มิลลิเมตรปรอท ทําใหเพิม่การขจัดสารโดยวิธีการพา  ทําใหสามารถขจัดของเสียชนดิโมเลกุลเลก็ได
มากขึ้นโดยมคีา urea clearance มากกวา 250 มิลลิลิตรตอนาท ี  ที่อัตราการไหลของเลือด 400 
มิลลิลิตรตอนาท ี แตก็ยงัมขีอจํากัดในการขจัดสารชนิดโมเลกุลใหญดงัรูปที่ 4 
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รูปที่ 4 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ) 
เปรียบเทยีบกับ low-flux hemodialysis (เสนประ) 
 
ตอมาจึงไดพฒันาการฟอกเลือดดวยวิธ ี hemofiltration ซึ่งเปนการขจดัสารดวยวิธกีารพา 
(convection) เพียงอยางเดียวโดยการดึงน้าํ 20-30 ลิตรออกจากผูปวย  และมีการเติมสารน้ํา 
sterile fluid กลับเขาสูตัวผูปวยโดยอาจใหกอน (pre-dilution) หรือ หลังตัวกรอง (post-dilution) ซึ่ง
มีขอดีในการขจัดสารโมเลกลุใหญ  แตมีขอจํากัดในการขจัดสารโมเลกุลเล็กดังรูปที ่5 

  

 
 
รูปที่ 5 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ)  
เปรียบเทยีบกับ post dilution hemofiltration (เสนประ) 
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 จึงมีการพัฒนาไปสูการฟอกเลือดที่เรียกวา hemodiafiltration (HDF) ซึ่งมีกระบวนการขจัด
สารทั้งการแพรและการพาทาํใหสามารถขจัดสารชนิดโมเลกุลใหญไดเพิ่มมากขึ้น  โดยยังคงความ 
สามารถในการขจัดสารโมเลกุลเล็กไมแตกตางจากวธิี  high-flux hemodialysis เดิมดังรูปที่ 6 

 

 
 
รูปที่ 6 อัตราการขจัดสารโมเลกลุขนาดตางๆดวยวธิี high-flux hemodialysis (เสนทึบ)  
เปรียบเทยีบกับ hemodiafiltrationที่ convection rate 80 c.c./min (เสนประ)  และ 
120 c.c./min (เสนจุด) 
 
การฟอกเลือดแบบ low-flux และ high-flux hemodialysis กับการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 

เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินมีขนาดโมเลกุลใหญกวารูของตวักรองชนิด cellulose 
เชน cuprophan, hemophan ซึ่งใชในการฟอกเลือดแบบ low-flux ดังนัน้การฟอกเลือดดวยวิธนีีจ้ึง
ไมสามารถขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินได  ดังจะเหน็ไดในหลายการศึกษาเชน  การศึกษาของ 
Zingraf ในป พ.ศ.2531 (15) และการศึกษาของ Floege ในป พ.ศ.2532 (16)  พบวาระดับของสาร 
เบตาทูไมโครโกลบูลินนั้นกลบัมีคาสูงขึน้หลังจากการฟอกเลือด  ทัง้นี้เปนผลจากการดึงน้ํา 
(ultrafiltrate) ออกจากรางกายทําใหคาความเขมขนของสารสูงขึน้  นอกจากนี้ระดับของสารเบตาทู
ไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดของผูปวยกลุมนี้ยงัสงูกวากลุมทีฟ่อกเลือดดวยตวักรองสงัเคราะห 
(synthetic membrane) เชน polyacrylonitrile, AN 69, polysulfone  
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ในป พ.ศ.2539 Kuchle และคณะ (17)  ไดทําการศึกษาผูปวย 20 คนทีฟ่อกเลือดดวยวิธ ี 
low-flux cuprophan ใหเปลี่ยนวธิีฟอกเลอืดเปน high-flux polysulfone  จํานวน10 คน  สวนที่
เหลือใหฟอกดวยวธิีเดิม  หลังติดตามผูปวยไป 6 ปพบวาในกลุมที่ฟอกดวยวธิีเดิมเกิด carpal 
tunnel syndrome  หรืออาการทางกระดูกและขอ 8 ใน 10 ราย  ในขณะที่ในกลุมที่เปลี่ยนมาฟอก
ดวยวิธ ี high-flux polysulfone ไมพบภาวะนี้เลย   ซึ่งตรงกับการศึกษาของ Koda และคณะ ในป 
พ.ศ.2540 (18)  ที่พบวาผูปวย 248 ใน 819 คนที่เปลี่ยนจากการฟอกเลือดแบบ 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 (19)  ไดศึกษาแบบ multicenter prospective 
ransdomized เพื่อศึกษาเปรียบเทียบตวักรองชนิด polysulfone กับ cuprophan และเปรียบเทยีบ
วิธีการฟอกเลอืดแบบ high-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration กับวิธกีารฟอกเลือดแบบ 
conventional hemodialysis  พบวาตัวกรองชนิด polysulfone กับ cuprophan ไมมีผลตอระดับ
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินที ่ 24 เดือน  แตระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดจะ
มีคาลดลงตั้งแต 6 เดือนของการฟอกเลือดดวยวิธ ีhigh-flux hemodialysis  และ hemodiafiltration 
เมื่อเทียบกับ 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) 

จากการศึกษาขางตนจะเหน็ไดวาประสิทธภิาพในการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดย
การฟอกเลือดขึ้นกับการขจัดสารโดยการพา (convection) เปนสาํคัญ  นอกจากนีก้ารทดลองใน
หองปฏิบัติการ (in vitro)  พบวายงัมีการขจัดของสารโดยการดูดซับของตัวกรองไดอีกดวยซึ่ง
ความสามารถในการดูดซับข้ึนกับชนิดของตัวกรองนัน้ ๆ ดังตารางที่ 2 (3) 
 
ตารางที ่2 แสดงคุณสมบติัในการดูดซับของชนิดตัวกรองตาง 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 



 15

การฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration (20, 21) 
ในปจจุบนัการฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่น (hemodiafiltration) ไดรับความสนใจมาก

ข้ึนเนื่องจากมขีอดีในการเพิม่การขจัดของเสียโดยกระบวนการพา (convection) แทนที่จะเปนการ
ขจัดผานกระบวนการแพร (diffusion) แตเพียงอยางเดียว ซึ่งจัดวาเปนกระบวนการที่ใกลเคียงกับไต
ธรรมชาติของมนุษยในการกําจัดของเสียมากที่สุด  แตในระยะแรกมีขอจํากัดคือ การใหสารน้ํา
ทดแทนซึ่งเปน sterile fluid ปริมาณมากนัน้ทาํไดโดยวิธีการบรรจุถุงสําเร็จรูปเทานั้น  ทาํใหมีราคา
แพงและสิ้นเปลืองแรงงานมาก นอกจากนี้ยงัทาํใหความสามารถในการขจัดของเสียมีขีดจํากัดตาม
ปริมาตรสารน้าํที่สามารถใหได  ตอมามีการพัฒนาระบบ on-line HDF ข้ึนโดยพฒันาระบบน้ําในหอง
ไตเทียมใหมีประสิทธิภาพใกลเคียง sterile fluid จึงสามารถเปนทั้ง dialysate fluid และ สารน้ํา
ทดแทน (replacement fluid) ทําใหคาใชจายถูกลงและมีระบบที่ไมซับซอน ที่สําคัญคือ ทําให
สามารถใหสารน้ําทดแทนในอัตราที่สูงได  
 
เทคนิค on-line hemodiafiltration (20, 21)  

เปนการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ที่ใหสารน้าํทดแทนเขาสูผูปวยโดยตรง  โดยไม
ตองผานตวักรองที่ใชฟอกเลอืด  (external infusion) โดยอาจใหกอนหรือหลังผานตัวกรองก็ได 
(pre-post dilution HDF)  ระบบ on-line HDF ตองอาศัยเครื่อง HDF เฉพาะ ซึง่มอุีปกรณพื้นฐาน
เชนเดียวกับเครื่อง HD ทั่วไป  แตมีอุปกรณเพิ่ม ไดแก substitute fluid pump เพื่อ pump 
replacement fluid จากน้าํในระบบเขาสูตัวผูปวยและระบบ filter ซึ่งเปนปราการดานสุดทายในการ
ดกัการปนเปอนของแบคทีเรียและ endotoxin  filter ในระบบ on-line HDF มีขนาดนอยกวาหรือ
เทากับ 0.2 ไมครอนซึ่งเปนขนาดที่สามารถกรอง endotoxin ได  โดยทั่วไปจะใช filter 2 ตัว  ใหน้ํา
จากระบบผานกอนเขา dialysate compartment (dialysate port)และน้ํา dialysate ไหลผานกอน
เขาตัวผูปวยทาง 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 
เปนเทคนิค HDF ที่ใชตัวกรอง แบบ high-flux 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยมี dialysate flow 
restrictor บังคับอัตราการไหลของน้าํยา dialysate ใหไหลผานไปยงัตัวกรองตัวแรกนอยวาตัวทีส่อง 
เพื่อบังคับใหมกีารดึง ultrafiltration ออกจากเลือดผานตัวกรองตวัแรกและมีการใหสารน้าํทดแทน 
(substitute fluid) ผานตัวกรองตัวที่สอง โดยวิธ ี back diffusion (internal infusion)  ซึง่จะมีขอ
ไดเปรียบในแงคาใชจายและเครื่องมือ  คือไมตองใชเคร่ืองไตเทียมระบบ HDF โดยเฉพาะ ทัง้นี้
เนื่องจากไมจาํเปนตองใช substitute fluid pump เครื่องไตเทียมระบบ hemodialysis ทั่วไป ที่มี
ระบบควบคุม ultrafiltration ที่แมนยาํกส็ามารถทําได นอกจากนีย้ังไมจําเปนตองใช substitute line 
เพิ่มเติมดวย อยางไรกต็ามยังตองมกีารควบคุมคุณภาพของระบบน้ําใหไดคุณภาพ ultrapure 
เชนเดียวกับ on-line HDF  ขอจํากัดของเทคนิค double high- flux hemodiafiltration แบบดั้งเดิม
คือ  ไมสามารถปรับอัตราการพา (convection rate) ไดเนื่องจาก dialysate flow restrictor เปนแบบ 
fixed internal diameter ตอมาทางหนวยโรคไตโรงพยาบาลจฬุาลงกรณไดพัฒนาใหสามารถปรับ
ระดับของ dialysate flow restrictor ได โดยใช C-clamp ซึ่งสามารถกําหนดอัตราการขจัดของเสีย
โดยการพา (convection rate) โดยการปรบัความแนนของ C-clampตามอัตราการไหลของเลือดที่วัด
ไดจากเครื่อง HD 01 เรียกระบบทีพ่ฒันาขึน้ใหมนีว้า Convective Control Double High-Flux 
Hemodiafiltration (CC-DHF) ซึ่งอัตราการพา (convection rate) เทากับอัตราการไหลของเลือด
ดานเลือดแดง (QBart)  
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ลบดวยอัตราการไหลของเลอืดที่ผานระหวางตวักรองทัง้สอง  (QBint) ดังรูปที่ 9 

 
รูปที่ 8 แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ original Double high- flux hemodiafiltration 
 

 
รูปที่ 9 แผนภูมิแสดงการฟอกเลือดแบบ Convective-Control  Double high- flux 
hemodiafiltration 
 
ระบบน้ําและความปลอดภัย 
 น้ําที่ใชในการทํา HDF ควรมีคุณสมบัติ “ultra pure” ตามขอกาํหนดของ European 
Pharmacopocia  กาํหนดคณุสมบัติ ultra pure เนนทีก่ารปนเปอนของแบคทีเรียนอยกวา 0.1 CFU 
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ตอซีซี  และปริมาณ endotoxin ไมเกิน 0.03 EU ตอซีซี  เนื่องจากการทํา HDF ทั้งแบบ on-line HDF 
และ double high-flux HDF มีการใหสารน้ําทดแทนน้าํที่ถกูดึงออกทาง ultrafiltration จํานวนมาก
หากระบบน้าํมีการปนเปอนของแบคทีเรียมากกเ็ทากับเปนการ transfuse แบคทีเรียเขากระแสเลอืด
โดยตรง  นอกจากนี้ระบบของ HDF ยังประกอบดวย ultrafilter 2 ตัว ตัวแรกจะกรองน้าํยา dialysis
เพื่อใหไดเกณฑมาตรฐาน ultrafilter ตัวที ่2 จะเปนตวั safety ในกรณทีี่ตัวกรองตวัแรกมีการแตก 
 การศึกษาของ Pizzarelli และคณะ  (24)  เร่ืองคุณภาพของ on-line substitute fluid พบวา
หลังจากน้ําผาน dialysate filters เมื่อนาํไปเพาะเชื้อไมพบวามีการเจริญเติบโตขึ้นของเชื้อแบคทีเรีย
และเชื้อราและวัดคา endotoxin ไดนอยกวา 0.01 EUตอซีซี  และเมื่อนําน้าํจาก on-line HDF ไป 
incubate กับ monocyte พบวามกีารกระตุนการสราง cytokine ไมแตกตางจาก sterile fluid จากถุง
บรรจุสําเร็จรูป  และเมื่อติดตามผูปวยจํานวน 13 รายที่ไดรับการฟอกเลือดดวยวธิ ีon-line HDFนาน
เฉล่ีย 26 เดือน  ไดรับ on-line replacement fluid มากกวา 100,000 ลิตร ไมพบวามีผูปวยที่
เกิดปฏิกิริยาไขเลย (pyrogenic reaction) จึงสรุปไดวาการฟอกเลือดแบบ on-line HDF มีความ 
ปลอดภัยเทียบเทากับ  sterile fluid จากถงุบรรจุสําเร็จรูป 
 
ขนาดของสารน้ําทดแทน (replacement fluid rate)  
 ในป พ.ศ.2544 Lornoy และคณะ (25)  ไดศึกษาผลของการใหสารน้าํทดแทนในขนาดตางๆ 
กันในผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบมาตรฐาน (conventional hemodialysis) จํานวน 8 ราย โดย
ใหผูปวยฟอกเลือดแบบ HFHD และ HDF ขนาด 40, 60, 80, 100 และ 120 มิลลิลิตรตอนาทแีบบ
หลังตัวกรอง พบวาการใหสารน้าํในขนาดที่สูงขึน้ จะมีคาของอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโคร
โกลบูลิน (beta-2 microglobulin reduction rate) เพิ่มข้ึนเปนเสนตรง (รูปที ่10) โดยมีคาตั้งแต 
รอยละ 49.7 ในผูทีฟ่อกเลือดแบบ HFHD ไปจนถึงรอยละ 72.7 ในผูที่ฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 
100 มิลลิลิตรตอนาท ี ถาใชการวัดเปนอัตราการขจัดสารออกจากรางกาย (beta-2 microglobulin 
clearance) พบวามีมีการเพิ่มข้ึนจาก 63.8 มิลลิลิตรตอนาทีเปน 116.8 มิลลิลิตรตอนาทีตามลาํดับ  
โดยมีคาแตกตางกนัระหวาง HFHD กับการฟอกเลือดแบบ HDF ที่มี convection rate ตั้งแต 60 ข้ึน
ไป ดังนัน้การฟอกเลือดแบบ HDF ใหไดประโยชนเพิ่มข้ึนจึงควรใชสารน้ําทดแทนมากกวา 10 ลิตร
ในการฟอกเลอืดแตละครั้ง  สวนการขจัดสารตัวเล็กอืน่ ๆ พบวา HDF ขนาด 100 มลิลิลิตรตอนาทีมี
การขจัดครีเอตินีนและฟอสเฟตไดมากขึ้นอยางมีนยัสําคัญ แตการขจัดยูเรียไมมีความแตกตางกัน 
สวนการฟอกเลือดแบบ HDF ขนาด 100 กับ 120 มิลลิลิตรตอนาทีมคีวามแตกตางกันเฉพาะ beta-2 
microglobulin clearance เทานั้น    
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รูปที่ 10 ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการลดลงของระดับ
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ (reduction rate) 
 

 
 
รูปที่ 11 ความสัมพันธระหวางขนาดของ replacement fluid กับอัตราการขจดัสารเบตาทไูม
โครโกลบูลิน 
 
การฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration กับการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบลูิน 

 ไดมีการศึกษาเปรียบเทียบ low-flux hemodialysis กบัวิธี on-line hemodiafiltration โดย  
V.Wizermann และคณะ (26)  ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสุดทายจํานวน 44 ราย เปนเวลานาน 2 ป 
(HD = 21 ราย, HDF = 23 ราย) มีการปรับอัตราการขจัดสารโมเลกุลเล็กใหเทาๆกันเพื่อลดปจจัย
กวน (confounding factors) โดยมีคาอตัราการขจัดสารยูเรีย (Kt/V) =1.8  ไมพบมีการลดลงของ
เบตาทูไมโครโกลบูลินในกลุมที่ทาํการฟอกเลือดดวยวธิ ี low-flux hemodialysis โดยมีคาตั้งแต  
32-43 มิลลิกรัมตอลิตร  ในขณะที ่ on-line hemodiafiltration มีคาลดลงจากเดมิเหลือประมาณ  
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18 มิลลิกรัมตอลิตร  (p<0.01)  โดยใชเวลาประมาณ 6 เดือนหลังจากเริ่มฟอกเลือดและมีระดับคงที่
ไป 18 เดือน (รูปที่ 12 )  แตถึงกระนัน้กย็ังไมมีความแตกตางทางคลินิกในแงของอัตราตาย ความ
เจ็บปวย, การควบคุมความดนัโลหิต, ความเขมขนของเลือดและภาวะทางโภชนาการ ทั้งนี้
ผูทําการวิจยัใหเหตุผลวายงัใชเวลาในการติดตามผลสั้นเกินไป 
 

 

 
 

รูปที่ 12  ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบลูินกอนการฟอกเลอืดตามระยะเวลา 
 

ในป พ.ศ. 2543 Ward และคณะ  (27) ไดศึกษาเปรียบเทียบระหวาง HFHD กับ on-line 
HDF (ใหสารน้ําแบบหลังตวักรองในขนาดเฉลี่ย 21+1 ลิตรตอคร้ัง) ในผูปวยจํานวน 44 รายโดยใช
เวลาติดตามนานถงึ 12 เดือน พบวาคาความพอเพียงในการฟอกเลือด (single-pool Kt/V urea) ใน
กลุม on-line hemodiafiltration สูงกวา high-flux hemodialysis คือ 1.52+0.09 กับ1.39+ 0.09, 
p=0.023 สวนอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (beta-2 microglobulin reduction 
ratio) มีคาเปนรอยละ 58 ในผูปวยทีท่ํา HFHD และรอยละ 73 ในผูปวยทีท่าํ on-line HDF สวนการ
ขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลิูนเพิม่ข้ึนจาก 38+1 มลิลิลิตรตอนาทีเปน 61+2  มิลลิลิตรตอนาท ี
(p<0.001) อยางไรกต็ามทัง้สองกลุมมีการลดลงของระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอก
เลือดโดยกลุม on-line HDF มีการลดลงมากกวาเล็กนอย (รูปที่13)   สวนระดับของคอมพลีเมนต
แฟคเตอรดี (complement factor D) ซึ่งมขีนาด 24 กิโลดาลตันพบวาในกลุม on-line HDF มีอัตรา
การลดลงมากกวากลุม HFHD อยางมนีัยสาํคัญคือ รอยละ 21 เทยีบกบัรอยละ 13 (p=0.0317) 
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รูปที่ 13  ระดับสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่ระยะเวลาตาง ๆ กนั จากการศกึษาของWard 
และคณะ  
 
การฟอกเลือดแบบ Double High-Flux Hemodiafiltration กับการขจัด 
สารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 
 สวนเทคนิคการฟอกเลือดแบบ double high-flux hemodiafiltration ที่พฒันาขึ้นภายหลงั
โดย นัน้ยงัไมมีขอสรุปถึงประสิทธิผลอยางแนชัดเนื่องจากยังไมมีขอมูลมากพอ โดยขอมูลจาก 
George Washington University  (22)  ซึ่งทาํการฟอกเลือดวิธีนีม้ากวา 6 ป พบวามีความปลอดภัย 
และไดผลดีกลาวคือ เมื่อเปรียบเทียบคาความพอเพยีงในการฟอกเลอืด (single-pool Kt/V urea) 
และ อัตราการขจัดของสารยูเรีย (Kurea) ระหวาง Double high-flux hemodiafiltration กับ  
high-flux hemodialysis เปนดังนี้คือ 1.46 +0.17 vs 1.16 +0.18 และ รอยละ 70 +8 vs 64 +5 
ตามลําดับ   การวิเคราะหเปรียบเทียบอตัราการตายของผูปวยพบวาผูปวยกลุมนีม้ีอัตราตายต่ํากวา
ขอมูลของ United States Renal Data System (USRDS) 

สวนเทคนิค Convective Control Double High-Flux Hemodiafiltration (CC-DHF)ซึ่ง
พัฒนาขึ้นใหมนั้นมกีารศึกษาโดย นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกลุ และคณะ  (23) ไดทําการศึกษาในผูปวย 
ไตวายเรื้อรังระยะสุดทายที่ไดรับการฟอกเลือดดวยวิธี HFHD อยางนอย 6 เดือน  แลวทาํการเปลีย่น
มาเปนฟอกเลอืดแบบ CC-DHF แลวติดตามไป 6 เดือน  พบวาการฟอกเลือดแบบ CC-DHF มีคา
ความเพียงพอในการฟอกเลอืด (Kt/V urea) และอัตราการขัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน สูงกวา 
high-flux hemodialysis คือ 2.4 +2.0 กบั 2.0 +0.4  และ 106.2+15.4 กับ 48.9+6.1 มิลลิลิตรตอ
นาท ีตามลําดบั  (รูปที ่14)  และหลังติดตามผูปวยไป 6 เดือนพบวาระดับของ 



 22

 สารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลอืดมีคาลดลงถึงรอยละ 12.7 (รูปที่ 15)   ในขณะ
ที่คาความเพียงพอในการฟอกเลือด(Kt/V urea) ยังคงสงูกวา 2.7  ไมพบวามีภาวะแทรกซอนทาง
คลินิกที่สําคญั  นอกจากนี้ยังพบวาคุณภาพชีวิตของผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ CC-DHF ดีข้ึน
โดยประเมินจากแบบสอบถาม 
 
 

 
รูปที่ 14 แสดงคา Kt/V ตลอดระยะเวลา 6 เดือนทีฟ่อกเลือดดวย CC-DHF 
 
 
 

 
รูปที่ 15  แสดงคา Beta-2 microglobulin clearance ตลอดระยะเวลา 6 เดือนที่ฟอกเลือด
ดวย CC-DHF 
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จะเหน็ไดวาการฟอกเลือดแบบ hemodiafiltration ทั้งสองวิธนีั้นมีประสิทธิภาพการขจัดของ
เสียคือ ยูเรีย และสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ดีกวาวธิีมาตรฐานเดมิ (hemodialysis) แตยังไมมี
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพระหวาง hemodiafiltration ทั้งสองเทคนิคเลย ดงันัน้จึงเปนที่มา
ของการศึกษานี้เพื่อเปนขอมลูในการนํามาใชประโยชนในทางคลนิิกตอไป 
 
ผลทางคลนิกิของการขจดัสารเบตาทไูมโครโกลบลูินและการฟอกเลือดแบบ 
hemodiafiltration 
 การศึกษาของ Koda และคณะ (18)  พบวาการฟอกเลือดดวย high-flux membrane 
สามารถลดอตัราเสี่ยง (relative risk) ในการเกิด carpal tunnel syndrome และการตายเปน 0.503 
และ 0.613 (p<0.05)  เมื่อเทียบกับการฟอกเลือดดวย conventional membrane  
 มีหลายการศึกษาที่พบวาการเกิดความดันโลหิตต่าํระหวางการฟอกเลือดมีอุบัติการณลดลง
เมื่อใชวิธ ีHDF เชื่อวาอาจเปนผลจากการลด core temperature หรือผลจากการไดรับโซเดียม 
มากขึ้นจากสารน้ําทดแทน  นอกจากนี้พบวาการใช erythopoietin มีแนวโนมลดลงและการ
ตอบสนองทางภูมิคุมกนัดีข้ึน 
 ป พ.ศ.2542 Locatelli และคณะ (28)  ไดศึกษาอุบัติการณการเกิด DRA และอัตราการตาย
ในผูปวยไตวายเรื้อรังระยะสดุทายที่ฟอกเลือดดวยวิธี hemofiltration, HDF และ hemodialysis 
จํานวน 6,444 ราย  พบวากลุมที่ฟอกเลือดดวยวิธี hemofiltration และ HDF ซึ่งมกีลไกหลักในการ
ขจัดของเสียเปน convection มีอุบัติการณของการผาตัด carpal tunnel syndrome ลดลงรอยละ 
42 เมื่อเทียบกับกลุมที่ฟอกเลือดดวยวิธ ี hemodialysis (RR=0.58, p=0.03) โดยมีอัตราการตาย
ลดลงรอยละ 10 แตไมมีนัยสําคัญทางสถติิ (RR=0.90,p=NS) 

ในป พ.ศ.2544 Shigeru และคณะ (29)  ทําการศึกษาผูปวยที่อยูใน Japanese Society for 
Dialysis Therapy จํานวน 1,191 ราย โดยใชการตอบแบบสอบถามเพื่อประเมนิผลของวิธีการฟอก
เลือดแบบตางๆ ถึงอัตราความเสี่ยง (relative risk, RR) ในการเกิด DRA โดยใหการฟอกเลือดแบบ
ธรรมดามี RR=1 พบวาการฟอกเลือดแบบ 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 อยางไรก็ดีการศึกษา
นี้มีขอจํากัดคือใชการประเมินแบบ subjective 

ในป พ.ศ.2544 Leypoldt และคณะ (30)  ทําการศึกษาขอมูลผูปวยจาํนวน 7,000 รายจาก
ฐานขอมูล USRDS ที่ทําการฟอกเลือดดวยตัวกรองชนดิตางๆกัน 19 ชนิดอยางนอย 1 ปพบวา
ความสามารถในการขจัดสารโมเลกุลใหญโดยวัดจากการขจัดวิตามินบี 12 ทีว่ัดไดจากหองทดลอง
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ของตัวกรองนัน้ๆมีความสัมพันธกับอัตราตาย  โดยพบวาความสามารถในการขจัดวิตามนิบี 12 ที่
เพิ่มข้ึนรอยละ 10 จะมีอัตราเสี่ยงในการเสยีชีวิตเปน (relative risk) เปน 0.953 (p<0.0001) 
 ในป พ.ศ.2545 มีการศึกษาทีช่ื่อวา HEMO study (31)  ทําในผูปวยทีฟ่อกเลอืดจํานวน 
1,846 ราย  เพื่อศึกษาผลของการเพิ่ม dialysis dose และ ผลของการใชตัวกรอง high-fluxตออัตรา
การเจ็บปวยและอัตราตาย พบวาในกลุมที่ใชตัวกรอง high-flux (คาเฉลี่ยของการขจัดสาร 
เบตาทูไมโครโกลบูลิน 33.8 มิลลิลิตรตอนาท)ี มีอัตราตายจากโรคทางหวัใจลดลงเมื่อเทียบกับกลุมที่
ใชตัวกรอง low-flux (คาเฉลี่ยของการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 3.4 มิลลิลิตรตอนาท)ี จาก
การศึกษานี้แสดงใหเห็นถึงแนวโนมของผลดีที่เกิดจากขจัดสารโมเลกลุใหญตอโรคหัวใจและหลอด
เลือดถึงแมวาอัตราตายโดยรวมจะไมแตกตางกนัก็ตาม 
 จากผลการศึกษาในปจจุบันการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินที่เพิม่ข้ึนมีหลักฐานชัดเจนวา
สามารถลดอตัราความเจ็บปวยจาก DRA ลงไดแตยังไมสามารถแสดงวาจะชวยยดือายุของผูปวยไต
วายเรื้อรังใหยนืยาวขึ้นหรือไมทั้งนี้เนื่องจากผูปวยในกลุมนี้สวนใหญเปนผูปวยสูงอายุและมักมี
ปจจัยอื่นที่มีผลตออัตราตายมากกวาคาความสามารถในการขจัดของเสียโดยการฟอกเลือดวิธีตางๆ 
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บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
 
 
ประชากรและตัวอยาง 

ประชากรเปาหมาย (population) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย
และกําลังรักษาดวยการฟอกเลือด 

ประชากรตัวอยาง (sample) คือ ผูปวยคนไทยที่ปวยดวยภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทายและ
กําลังรักษาดวยการฟอกเลือดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณแบบผูปวยนอก 

กฎเกณฑในการคัดเลือกเขามาศึกษา (Inclusion Criteria) 
1. ผูปวยทีย่ินยอมใหความรวมมือในการศึกษา 
2. ผูปวยทีม่ีเสนเลือด (vascular access) สามารถเปดความเร็วไดเกนิ 400 
      มิลลิลิตรตอนาท ี

กฎเกณฑในการตัดออกจากการศึกษา (Exclusion Criteria) 
1. มีโรคของหัวใจและหลอดเลอืดที่มีอาการ 
2. มีประวัติภาวะแทรกซอนขณะทําการฟอกเลือดที่ทําใหตองปรับเปลี่ยนการรักษา 

เชน ภาวะความดันโลหิตต่ําขณะฟอกเลือด, ตะคริวอยางรุนแรง 
3. มีความเขมขนเลือด (Hematocrit) มากกวา 40% 
4. มีขอหามในการใช สารปองกันการแข็งตัวของเลือด (Heparin)  

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample Size Determination) 

จากการศึกษาของ นพ.อัญชนะ  พานชิ  พบวาอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกล 
บูลินจากการฟอกเลือดแบบ on-line hemodiafiltration เมื่อใหสารน้าํทดแทนหลงัตัวกรอง  
(post-dilution)  ในขนาด 75 และ125 มิลลิลิตรตอนาที  พบวามีคาความแตกตางของอัตราการขจัด
โดยเฉลี่ยเทากับ 23.26+15.47 มิลลิลิตรตอนาท ี เมื่อกาํหนดใหระดบัความเชื่อมั่นที่ 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 
  เมื่อแทนคา n  =  (1.96+1.28)2( 15.47 )2 /(23.26) 2

    =  4.64 
ในการศึกษานีจ้ะทําการศึกษาในประชากรอยางนอย 5 คน 
 
การสังเกตและการวัด (Observation and Measurement)  

1. ขอมูลพื้นฐานของผูปวย ไดแก เพศ,  อาย,ุ ระยะเวลาในการฟอกเลือดเฉลี่ย,  ประเภทของ 
vascular access,  สาเหตุของภาวะไตวายเรื้อรัง,  คาการทาํงานของไตที่เหลืออยู (วัดเปนคาการ
ขจัดครีเอตินีน) ,  น้าํหนักแหง,  ดัชนีมวลกาย 

2. ขอมูลที่ศึกษา ไดแก ความดันโลหิตกอนการฟอกเลือด, น้ําหนกักอนการฟอกเลือด, น้ําหนกั 
หลังการฟอกเลือด, น้ําหนกัที่เปลี่ยนแปลง, ปริมาณน้ําที่ดึงออกจากรางกาย (ultrafiltration fluid), 
ความเร็วของเลือด (blood flow rate), อัตราการใหสารน้ําเฉลี่ย, ผลตางของแรงดนัน้าํระหวางสอง
ฝงของเมมเบรน (transmembrane pressure)  ระดบัความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน,  
ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีน, ความเขมขนของเม็ดเลือดแดง (hematocrit) กอนเขาตัวกรองและหลงัจาก
ผานตัวกรองแลว, ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน, ยูเรีย, ฟอสเฟต, โปรตีนในน้ําที่ไดจาก
การฟอกเลือด (dialysate)  
 การตรวจสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ใชวธิี ELISA (AXSYM system ของบริษัท Abbott) 
หลังจากนั้นจะนํามาคํานวณหาการขจัด โดยสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะหาการขจัดโดยตรง
ทางดานเลือด (Instantaneous clearance), คํานวณการขจัดที่เปน convective+diffusive 
clearance ดวยวิธ ี direct dialysate และคํานวณหาการขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง 
(adsorptive clearance) โดยมีหลักการวา  

 
 Total clearance (instantaneous clearance) = [convective+diffusive clearance]  
       + adsorptive clearance 
 
  การขจัดฟอสเฟตใชการวัดดวยวธิี direct dialysate เนื่องจากไมมี adsorptive clearance 
  การขจัดยูเรียใช single pool urea kinetic model โดยใชสูตร second generation of 
natural logarithm ของ Daugirdas  
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ผูปวยทกุคนทีเ่ขารวมการศึกษาไดผานการตรวจวัดเสนโดยเครื่อง HD01 พบวาไมม ี access 
recirculation  
 รายละเอียดการคํานวณ Instantaneous clearance และ direct dialysate ดูในภาคผนวก 
 
การรวบรวมขอมูล (Data Collection)  

ผูที่เขารวมการศึกษาจะไดรับการฟอกเลือดสองวิธีคือออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและแบบ
คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นโดยจะสุมเลือกวาจะฟอกดวยวธิีใดกอน 
โดยวิธีออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นจะใชตวักรองของ Fresenius HF80S ขนาดพืน้ที่ผิว 1.8 ตาราง
เมตรจํานวน 2 ตัวตอกันแบบอนุกรม โดยใหสารน้าํทดแทนหลังตวักรอง (Post-dilution) โดยมีอัตรา
การใหสารน้ําคิดเปนรอยละ 25 ของอัตราเร็วของเลือดทีเ่ปดได  อัตราการไหลของน้าํยาไดอะไลเลส 
(dialysate flow) 800 มิลลิลิตรตอนาที  ทําการเกบ็เลือดและน้ําที่ไดจากการฟอกเลือดโดยใชตัว
กรองตัวใหมในครั้งแรก  จากนั้นจงึทาํการเปลี่ยนวิธฟีอกเปนแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ล 
ไฮ-ฟลักซ ฮโีมไดอะฟลเตรชั่นโดยใชตัวกรองแบบเดียวกัน รวมทัง้ควบคุมตัวแปรตางๆดังทีก่ลาว
มาแลวใหเหมอืนกันโดยปรบัอัตราการเตมิสารน้าํทดแทนโดยปรับ C-clamp ทุกชัว่โมงตามคา
อัตราเร็วของเลือดที่วัดไดจากเครื่อง HD01 Hemodialysis Monitor (Transonic Systems Inc, 
Ithaca, New York)  จากนั้นทําการเก็บตัวอยางจากพลาสมาและน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดโดยใช
ตัวกรองตัวใหมในครั้งแรก 
ในแตละครั้ง จะมีการเก็บตัวอยางดังนี ้

- เลือดจากสายนําเลือดแดง (arterial blood line) 3 มิลลิลิตร กอนเขาเครื่องฟอกเลอืด 
(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  

- เก็บน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดเพื่อวัดปริมาตรในชวงนาททีี่ 55-65, 115-125, 175-185, 
235-245 และน้ําที่ไดในแตละชวง จะถกูเก็บตัวอยาง 1 มิลลิลิตร เพื่อนาํไปวิเคราะห
ทางหองปฏิบตัิการตอไป 

ตัวอยางทีย่ังไมไดรับการทดสอบจะถูกเก็บไวในตูเยน็อุณหภูมิ -70 องศาเซลเซียส 
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การวิเคราะหขอมูล (Data Analysis)  
1. ขอมูลที่ไดจากการศึกษาจะอยูในรูป คาเฉลี่ยเลขคณิต+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
2. เปรียบเทียบขอมูลที่ไดระหวางกลุม โดยใช Paired T-test  
3. เปรียบเทียบขอมูลการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตชั่วโมงของการฟอกเลือด 

โดยใช Repeated ANOVA 
4. ใชคา p<0.05 ถือวามนีัยสําคัญทางสถิติ 
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                              บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
ขอมูลทัว่ไปของผูปวย 
 มีผูปวยเขารวมการศึกษาทัง้สิ้น 12 ราย  อายุระหวาง 36 – 80 ป  เปนชาย 8 ราย  หญิง 4 
ราย  แตเดิมไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis 6 ราย  แบบ Double high-flux 
hemodiafiltration 4 ราย  และแบบ On-line hemodiafiltration 2 ราย  โดยฟอกสัปดาหละ 2 คร้ัง  
6 ราย  สัปดาหละ 3 คร้ัง 6 ราย  อายุเฉลี่ย,  สาเหตุของภาวะไตวายเรื้อรัง, คาการทํางานของไตที่
เหลืออยู (residual renal function),  ระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลือดโดยเฉลี่ย, ประเภทของ vascular 
access,  น้ําหนกัแหง,  ดัชนีมวลกาย ดังแสดงในตารางที ่3 
 
ตารางที ่3 ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่เขารวมการศึกษา 
ลักษณะของผูปวย  
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 
ไตอักเสบลูปส                    1  ราย 
ไมทราบสาเหตุ                   4  ราย 

 
คาการทาํงานของไตที่เหลืออยู (มิลลิลิตร/ชั่วโมง) 1.59+1.12 
น้ําหนกัแหง (กิโลกรัม) 62.47+8.82 
ดัชนีมวลกาย (กิโลกรัม/ตารางเมตร) 23.25+1.53 
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ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด  
 น้ําหนกักอนและหลังการฟอกเลือด, น้าํหนักที่เปลี่ยนแปลง, ปริมาณน้ําที่ดึงออกจาก
รางกาย (ultrafiltration fluid), ความเรว็ของเลือด, อัตราการใหสารน้าํเฉลี่ย, ระดับของความเขมขน
ของเลือด (hematocrit), ระดับของยเูรีย, ระดับของสารเบตาทไูมโครโกลบูลิน และระดับของ
ฟอสเฟต กอนการฟอกเลือด ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติระหวาง On-line HDF และ CC-DHF 
สวนผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝงของเมมเบรน (transmembrane pressure) On-lineHDF มี
คาต่ํากวา CC-DHF อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (p< 0.001)  ดังแสดงในตารางที่4 
 
ตารางที ่4   ขอมูลเกี่ยวกบัการฟอกเลอืด                    

ขอมูลการฟอกเลือด On-line HDF CC-DHF 

น้ําหนกักอนการฟอกเลือด (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 

ปริมาณน้าํที่ดงึออกจากรางกาย (ลิตร) 3.27+1.19 3.11+1.22 
 

ความเร็วของเลือด (มิลลิลิตรตอนาที) 416.66+24.62 416.66+24.62 

อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ (มลิลิลิตร ตอ นาที) 113.15+7.38 112.5+4.52 

ผลตางของแรงดันน้ําระหวางสองฝงของเมมเบรน 
(มิลลิเมตรปรอท) 

80.41+15.44 228.33+32.43 

ระดับความเขมขนของเม็ดเลือดแดง 
(รอยละ) 

35.5+2.84 36.16+4.08 

ระดับของยูเรียกอนการฟอกเลือด (มิลลิกรัมตอ
เดซิลิตร) 

66.38+19.19 68.66+19.22 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
กอนการฟอกเลือด (มิลลิกรัมตอลิตร) 

23.39+10.64 23.2+18.85 

ระดับของฟอสเฟตกอนการฟอกเลือด (มลิลิกรัมตอ
เดซิลิตร) 

4.8+2.1  4.9+1.3 
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การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน 
 
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเฉลี่ยในการฟอกเลือดแตละครั้ง 
 On-line HDF มีการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินในการฟอกแตละครั้งเทากบั 
134.55+16.08 มิลลิลิตรตอนาที สูงกวา CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 112.38+17.03 มิลลิลิตรตอนาที
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.001)  
 เมื่อพิจารณาเฉพาะการขจัดที่เกิดจากการแพรและการพา (dialysate clearance) พบวา 
On-line HDF มีคาการขจัด 115.99+18.75 มิลลิลิตรตอนาท ี มากกวา CC-DHF ที่มีคาการขจัด 
98.47+20.24 มิลลิลิตรตอนาทีอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p=0.047)  
 การขจัดที่เกิดจากการดูดซับของตัวกรอง (adsorptive clearance) พบวา On-line HDF มี
คาการขจัด 18.56+14.01 มิลลิลิตรตอนาที ไมแตกตางจาก CC-DHF ที่มีคาการขจัด 13.91+14.23
มิลลิลิตรตอนาท ี(p=0.519)  
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รูปที่ 16   การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลูินในการฟอกเลือดแตละวธิีโดยจําแนกเปนการ
ขจัดโดยการแพรรวมกับการพา (dialysate clearance)  การดูดซับ (adsorptive clearance)  
และการขจัดรวม (total clearance) 

p<0.05 p< 0.05 
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ในแงอัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน (Beta-2 reduction ratio) พบวา  
On-line HDF มีคาเทากบัรอยละ 88.26+3.34 ซึ่งสูงกวา CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับรอยละ 
85.49+4.20 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p=0.002)   
 

Beta-2 microglobulin reduction ratio
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 P<0.05 

รูปที่ 17   อัตราการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบลูิน (Beta-2 reduction ratio) ในการ
ฟอกเลือดแตละวธิี  
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การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง  
 เมื่อพิจารณาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในการฟอกเลือดแตละวิธี พบวาการขจัดมี
แนวโนมลดลงในแตละชั่วโมงที่ผานไป  แตพบวาไมมีความแตกตางระหวางชั่วโมงที่ 1, 2, 3 และ 4 
อยางมีนยัสําคัญเมื่อใชการวิเคราะหแบบ repeated ANOVA และเมื่อพิจารณาในแตละชัว่โมง 
วิธีการฟอกเลอืดแบบ On-line HDF มีการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลิน สูงกวา CC-DHF ทุก
ชั่วโมง  
 

Beta-2 microglobulin clearance (hourly)
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รูปที ่18   การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบลูินในแตละชั่วโมง 
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ความเพยีงพอของการฟอกเลือด 
 ความเพียงพอของการฟอกเลือดที่วัดการขจัดยูเรียดวยวธิี single-pool Kt/V (spKt/V) 
พบวา On-line HDF มีคา 2.33+0.45 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 2.4+0.37 
(p=0.532) 
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รูปที่ 19   คา single-pool Kt/V ของการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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อัตราการลดลงของสารยูเรีย 
 อัตราการลดลงของสารยูเรีย (Urea Reduction Ratio) พบวา On-line HDF มีคา 
84.31+5.43 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 85.66+2.73  (p=0.314) 
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รูปที่ 20  คา Urea Reduction Ratio (URR) ของการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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การขจัดฟอสเฟต 
 การฟอกเลือดแบบ On-line HDF มีคาการขจัดฟอสเฟต 244.41+77.37 มิลลิลิตรตอนาท ี
ไมแตกตางจากการฟอกเลือดแบบ CC-DHF ที่มีคาการขจัด 242.83+57.04 มิลลิลิตรตอนาที  
(p=0.961) 
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รูปที่ 21     การขจัดฟอสเฟตในการฟอกเลือดแตละวธิ ี
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บทที่ 5 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 ผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษาสวนใหญอยูในวัยกลางคนมอีายุเฉลี่ย 54 ปในสัดสวนของผูชาย
มากกวาผูหญงิ สวนใหญเร่ิมฟอกเลือดมาไมนานนักโดยมีคาเฉลี่ย 3 ป มีคาการทํางานของไตที่
เหลืออยู (residual renal function) คอนขางนอยโดยมคีาเฉลี่ย 1.5 มิลลิลิตรตอชั่วโมง  ทําใหการ
ฟอกเลือดถือเปนกลไกหลักในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในผูปวยกลุมนี ้ โดยวธิีการฟอก
เลือดของผูปวยเดิมเปนแบบ High-flux hemodialysis 6 ราย  แบบ CC-DHF 4 ราย  และแบบ  
On-line HDF 2 ราย  โดยฟอกสัปดาหละ 2 คร้ัง 6 ราย  สัปดาหละ 3 คร้ัง 6 ราย  เนื่องจาก
การศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นโดยวัด instantaneous clearance ซึ่งเปนการวัดการขจัดของสาร
โดยตรงจาก blood side วิธีการฟอกเลือดเดิมและจํานวนครั้งของการฟอกตอสัปดาหจงึไมนาจะ
สงผลตอการศกึษา  

 สาเหตุของไตวายเรื้อรังแตกตางกนัออกไปโดยมีเหตุจากเบาหวานคิดเปนรอยละ16.6  
vascular access สวนใหญเปน AV fistula  โดยผูปวยทกุรายสามารถเปดความเร็วของเสนเลือด 
(blood flow rate) ไดมากกวา 400 มิลลิลิตรตอนาท ีจึงสามารถใหสารน้ําทดแทนแบบหลังตัวกรอง 
(post dilution) ไดขนาดคอนขางสงูโดยไมมีขอจํากัดในแงความเขมขนของเลือด  แตการฟอกเลือด
แบบ CC-DHF มีคาผลตางของแรงดันน้าํระหวางสองผัง่ของเมมเบรน (transmembrane pressure) 
มากกวาทัง้นี้เปนผลจากเทคนิคการตอวงจรโดยมีการ restriction ของ dialysate flow ทําใหอาจมี
ขอจํากัดในการใหสารน้าํทดแทนได แตจากการศึกษานีท้ั้งสองวิธมีีอัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ไม
แตกตางกนั   สวนขอมูลพื้นฐานอืน่ๆของการฟอกเลือดทั้งสองวิธีไมมคีวามแตกตางกัน 

ระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดมคีาประมาณ 23 มิลลิกรัมตอลิตร 
ซึ่งมีคานอยกวาการศึกษากอนหนานี้เชนจากการศึกษาของ Shinzato และคณะ  (32) ในประเทศ
ญ่ีปุนซึ่งผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือดแบบ conventional low-flux hemodialysis มีระดับของ
สารเบตาทูไมโครโกลลิน กอนการฟอกเลือด 50.6 – 58.4 มิลลิกรัมตอลิตร สวนการศึกษาอืน่ทีท่ําใน 
ผูปวยที่ไดรับการฟอกเลือดแบบ High-flux hemodialysis เชนจากการศึกษาของ Ward และคณะ 
(27)  มีคา 28 - 30 มิลลิกรัมตอลิตร  การทีร่ะดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือดใน
การศึกษานี้มคีานอยกวาการศึกษาอื่นเนื่องจากผูปวยสวนใหญไดรับการฟอกเลือดมาไมนาน   



 38

อายุที่เร่ิมฟอกเลือดไมมากนกั  รวมถงึมีผูปวยทีก่ารฟอกเลือดเดิมเปนแบบ On-line HDF หรือ  
CC-DHF ซึ่งมีความสามารถในการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินสูงอยูถึง 6 ใน 12 รายทีเ่ขารวม
การศึกษา   ผลการศึกษาพบวา On-line HDF  มีการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินโดยรวม  
(total clearance) มากกวา CC-DHF On-line HDF อยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ (p<0.05)  คือ
134.55+16.08 มิลลิลิตรตอนาที เทยีบกับ 112.38+17.03 มิลลิลิตรตอนาท ีโดยเมื่อพิจารณาเฉพาะ
การขจัดที่เกิดจากการแพร และการพา (dialysate clearance) พบวา On-line HDF มีคาการขจัด 
115.99+18.75 มิลลิลิตรตอนาที มากกวา CC-DHF ที่มคีาการขจัด 98.47+20.24 มิลลิลิตรตอนาที
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05)   สวนการขจัดทีเ่กิดจากการดดูซับของตัวกรอง (adsorptive 
clearance) พบวา On-line HDF มีคาการขจัด 18.56+14.01 มิลลิลิตรตอนาท ีไมแตกตางจาก  
CC-DHF ที่มคีาการขจัด 13.91+14.23มิลลิลิตรตอนาที (p>0.05)  ในทางทฤษฎพีบวาปจจัยในการ
ฟอกเลือดแบบ HDF ที่มผีลตออัตราการขจัดสารไดแก ชนิดของตวักรอง,  พื้นที่ผิวของตวักรอง,  
อัตราเร็วของเลือด,  อัตราเร็วของน้ํายา dialysate,  ปริมาณและตําแหนงของการเติมสารน้ํา,  
ระยะเวลาในการฟอกเลือดแตละครั้ง  โดยพบวาปจจยัที่มีผลตออัตราการขจัดสารโมเลกุลใหญเชน
สารเบตาทูไมโครโกลบูลินทีสํ่าคัญที่สุดคือ  ปริมาณและตําแหนงของการเติมสารน้ําซึง่ก็บงบอกถงึ
การขจัดโดยการแพร (convection) นั่นเอง (33)  สวนปจจยัทีม่ีผลรองลงไปไดแกพื้นที่ผิวของตัว
กรอง  และอัตราการไหลของเลือด  ดังแสดงในรูปที ่22 
 

 
รูปที่ 22  แสดงปจจัยที่มผีลตอการขจดัสารเบตาทไูมโครโกลบลูินในการฟอกเลือดแบบ 
Hemodiafiltration  ซ่ึงไดแก  พื้นที่ผิวของตัวกรอง,  อัตราเร็วของเลือด  และปจจัยดาน
รักษาโดยการใหสารน้ําแบบ post dilution 
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 จากการศึกษาพบวาตัวแปรสําคัญที่สุดทีม่ีผลตอการขจัดสารเบตาทไูมโครโกลบูลินซึ่งคือ
อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ (replacement fluid rate) ของทัง้ 2 วิธนีี้ไมแตกตางกนัคือ 113.15+7.38 
มิลลิลิตรตอนาทีใน On-line HDF  เทียบกบั  112.5+4.52 มิลลิลิตรตอนาทีใน CC-DHF (p>0.05) 
แตเนื่องจาก CC-DHF นัน้ใหสารน้ําโดยวิธี backfiltration ซึ่งตองอาศัยการ restriction ของ 
dialysate flow โดยการปรับ C-clamp และวัดอัตราเร็วของเลือดโดยเครื่อง HD 01  เพื่อคํานวณหา
อัตราการใหสารน้ําเฉลีย่ในแตละชั่วโมงทาํใหมีขอจาํกัดในแงความคงที่ในการใหสารน้ํา  ในขณะที่ 
On-line HDF มี substitute fluid pump ซึ่งสามารถกําหนดอัตราการใหสารน้ําไดโดยตรง  ทําให
อัตราการใหสารน้ําคงที่ตลอดระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลอืด  ดังนัน้ถงึแมอัตราการใหสารน้าํโดยเฉลี่ย
ไมแตกตางกนัในแตละวิธีแตปริมาณสารน้าํทัง้หมดที่เตมิจริงในวิธ ี CC-DHF นาจะมีคานอยกวา 
On-line HDF ซึ่งก็คือ อัตราการพา (convection rate) นอยกวานัน่เองซึ่งมีผลทาํใหมีการขจัดสาร
เบตาทูไมโครบูลินโดยรวมของ CC-DHF นอยกวา On-line HDF   
 สวนปจจัยอื่นที่สําคัญไดแก  พื้นที่ผิวตัวกรองซึง่ในการศึกษานี้กาํหนดใหใชตัวกรองชนิด 
polysulfone Fresenius HF80S  2 ตัวตอกันแบบอนกุรม (มีพืน้ที่ผิวรวม 3.6 ตารางเมตร) ในการ
ฟอกเลือดทัง้ 2 วิธจีึงมีผลทําใหการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการดูดซับของตัวกรอง 
(adsorptive clearance) ไมแตกตางกนัโดยคิดเปนรอยละ13.79 เมื่อเทียบกบัอัตราการขจัดรวมใน
วิธ ีOn-line HDF และรอยละ 12.38  ในวธิี CC-DHF  ซึง่มีคาใกลเคยีงกับการศึกษาของ Klinke และ
คณะ34 ที่พบวาอัตราการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยตัวกรอง polysulfone ดวยวิธีดูดซับของ
ตัวกรอง คิดเปนรอยละ 17 ของการขจัดรวมทั้งหมด 

เมื่อเทียบกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล  และคณะ(23) พบวาการฟอกเลือดแบบ 
CC-DHF มีคาการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินโดยวัดความเขมขนจาก dialysate มีคา  
106.2+15.4 มิลลิลิตรตอนาที  ซึ่งสงูกวาทีว่ัดไดจากการศึกษานี้ทีม่คีา 98.47+20.24 มิลลิลิตรตอ
นาทีเล็กนอย  ทั้งนี้เนื่องจากมีการใหสารน้าํสูงกวาคือ 119.7+14.2 เทยีบกับ 112.5+4.52 มิลลิลิตร 
  เมื่อพิจารณาการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในแตละชั่วโมง พบวามีแนวโนมลดลงใน
แตละชั่วโมงของการฟอกเลอืดที่ผานไปแตไมมีนัยสําคญัทางสถิต ิ  ซึง่การศึกษากอนหนานี้โดย 
Pedrini และคณะ (35)  แสดงใหเห็นวาคาอัตราการยอมใหสารผานตัวกรอง (sieving coefficient) 
ของสารเบตาทูไมโครโกลบลิูน มีคาลดลงตามระยะเวลาทีท่ําการฟอกเลือดดังรูปที่ 23 ทําใหอัตรา
การขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินลดลงเมื่อเวลาที่ผานไปดวย  
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 รูปที่ 23   การลดลงของ sieving coefficient 
 

อีกเหตุผลหนึง่เกิดจากคุณสมบัติทางจลศาสตรของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเองซึ่ง
ประกอบดวยหลาย compartment โดยพบวาthree-compartment model สามารถอธิบายการ
เปลี่ยนแปลงระดับของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินในขณะที่ทาํการฟอกเลือดไดดีที่สุดซึ่ง Odelle และ
คณะ (6)  อธิบายวา compartment ดังกลาวประกอบดวย compartment แรกมีขนาดเล็กสามารถ
เขาสูสมดุลไดอยางรวดเร็วซึง่นาจะเปนอวยัวะภายในเนือ่งจากมีโครงสรางของหลอดเลือดแบบเปด 
compartment ที่สองมีขนาดใหญกวาและเขาสมดุลชากวาและ compartment ที่ 3 คือ พลาสมา 
ดังรูปที่ 24   
 

 
 

รูปที่ 24    แบบจําลองของ three-compartment 
 

 ซึ่งการที่สารเบตาทูไมโครโกลบูลินมหีลาย compartment นั้นมีผลทําใหในชวงแรกมีอัตรา
การขจัดสารทีสู่งเนื่องจากมคีาความเขมขนของสารนั้นสงูในพลาสมา  แตเมื่อเวลาผานไปความ
เขมขนของสารในพลาสมาลดลงเรื่อยๆในขณะที่สารที่อยูใน compartment ที่หนึง่และสองตองใช
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เวลาพอควรในการเขาสูสมดุลดังนั้นจึงทาํใหอัตราการขจัดสารในการฟอกเลือดลดลงตามระยะเวลา
ที่ผานไป 

เมื่อวัดการขจดัสารเบตาทูไมโครโกลบูลินเปนอัตราการลดลง (Beta-2 reduction ratio)  
พบวา On-line HDF มีคาเทากับรอยละ 88.26+3.34 ซึ่งสงูกวา CC-DHF ซ่ึงมคีาเทากับรอยละ 
85.49+4.20 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05)  ซึ่งเปนไปในทิศทางเดียวกับการวัดคา clearance 

ในแงการขจัดสารโมเลกุลเลก็  การศึกษานี้ใชการวัดคาการขจัดสารยเูรียในรูปแบบ  
คา single-pool Kt/V (spKt/V) ซึ่งเปนคาที่ใชวัดความเพียงพอของการฟอกเลือดในปจจุบันพบวา 
พบวา On-line HDF มีคา 2.33+0.45 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมีคาเทากับ 2.4+0.37 
ซึ่งในทางทฤษฎีพบวาปจจัยในการฟอกเลอืดแบบ HDF ที่มีผลตออัตราการขจัดสารโมเลกุลเลก็ที่
สําคัญที่สุดไดแก อัตราเร็วของเลือด รองลงไปไดแก พื้นที่ผิวของตวักรอง และ ปริมาณการใหสารน้ํา 
ดังรูปที่ 25 
 

 
 
รูปที่ 25  แสดงปจจยัที่มีผลตอการขจัดสารยเูรียในการฟอกเลือดแบบ Hemodiafiltration  
ซ่ึงไดแก  พืน้ที่ผิวของตวักรอง,  อัตราเร็วของเลือด  และปจจยัดานรักษาโดยการใหสารน้ํา
แบบ post dilution 
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จะเหน็ไดวาการศึกษานี้สามารถเปดอัตราเร็วของเลือดไดคอนขางสูงเทากันในทัง้ 2 วิธีคือ 
416 มิลลิลิตรตอนาที  และมีพื้นที่ผิวของตัวกรองเทาๆกันคือ 3.6 ตารางเมตรจึงทําใหคา spKt/V ไม
แตกตางกนั  และมีคาใกลเคียงกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล และคณะ (23)  ซึ่งพบวา
การฟอกเลือดแบบ CC-DHF มีคา spKt/V 2.4 +2.0  สวนการศึกษาของ Ward และคณะ (27)    
ในการฟอกเลอืดแบบ On-line HDF โดยมีอัตราเร็วของเลือดเฉลี่ย 281 มิลลิลิตรตอนาท ี และมีพืน้ที่
ผิวของตัวกรอง 1.7 ตารางเมตร  ทาํใหมคีา spKt/V เพยีง 1.52+0.09 
 สวนอัตราการลดลงของสารยูเรีย (Urea Reduction Ratio) พบวา On-line HDF มีคา 
84.31+5.43 ไมมีความแตกตางจาก CC-DHF ซึ่งมคีาเทากับ 85.66+2.73  ซึง่เปนไปในทิศทาง
เดียวกับคาการขจัด spKt/V 

การขจัดฟอสเฟตพบวาไมมคีวามแตกตางกันในทัง้ 2 วธิี โดยการฟอกเลือดแบบ On-line 
HDF มีคาการขจัดฟอสเฟต 244.41+77.37 มิลลิลิตรตอนาท ี เทยีบกับ CC-DHF ที่มีคาการขจัด 
242.83+57.04 มิลลิลิตรตอนาที  ซึง่ใกลเคียงกับการศึกษาของ Lornoy และคณะ25 ที่พบวา HFHD 
มีคาการขจัด 219.1 มิลลิลิตรตอนาทีและเพิ่มข้ึนเปน 246.7 มิลลิลิตรตอนาทีดวยวิธี On-line HDF 
post-infusion 100 มิลลิลิตรตอนาท ี 

ในแงของผลขางเคียงพบวาผูปวยสามารถฟอกเลือดไดโดยไมมีผลขางเคียงเกิดขึ้น 
เชนเดียวกับการศึกษาของ นพ.ไตรรักษ พิสิษฐกุล และคณะ (23)  ซึ่งฟอกเลือดดวยวิธ ี CC-DHF  
สวนการศึกษาของ Ward และคณะ (27)  ซึ่งฟอกเลือดดวยวิธ ีOn-line HDF  พบวามีผูปวย 3 ใน 44 
รายที่มปีญหาความดันโลหติสูงจนตองออกจากการศึกษาในระยะเวลา 12 เดือน อยางไรก็ดี
การศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นจงึอาจจะไมเหน็ผลขางเคียงที่ชัดเจน 
 
สรุปผลการวจิัย 

1. การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นมีอัตราการขจัดของสารเบตาทูไมโครโกลิน  
มากกวาการฟอกเลือดแบบคอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นทั้งนี้เปนผล
เนื่องมาจากความคงที่ใหการใหสารน้าํระหวางการฟอกเลือดที่มีมากกวา 

2. ในแงการขจัดสารโมเลกุลเล็กที่วัดจากคาความเพียงพอในการฟอกเลอืด 
(single pool Kt/V) และการขจัดฟอสเฟต  พบวาการฟอกเลือดทั้งสองวิธีใหผลไมแตกตางกนั 

3. การฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นและแบบคอนเวคทฟี คอนโทร 
ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  ไมพบวามีปญหาในแงเทคนิคการทาํนอกจากนัน้ยังมีความ
ปลอดภัยไมพบภาวะแทรกซอนที่รุนแรง 
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ขอเสนอแนะ 
1. ในการศึกษานีก้ารฟอกเลือดทั้ง 2 แบบใชตัวกรอง 2 ตวัตอกันแบบอนุกรมทั้งนี้เพื่อลด

ปจจัยดานพืน้ที่ผิวของตวักรองซึ่งจะมีผลตอการขจัดสารเบตาทูไมโครโกลบูลินดวยการดูดซับของตัว
กรอง (adsorptive clearance)  แตในทางปฏิบัติแลวการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น
นั้นใชตวักรองเพียงตัวเดียว  ดังนัน้นาจะมกีารศึกษาตอไปถึงความสามารถในการขจัดสารเบตาทไูม
โครโกลบูลินในวิธีออนไลนฮโีมไดอะฟลเตรชั่นโดยใชตัวกรองเพยีงตัวเดียวเทยีบกับคอนเวคทฟี คอน
โทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นซึง่ใชตัวกรอง 2 ตัวซึ่งอาจใหผลไมตางกนัมากนัก   

2.   ในแงประโยชนทางคลนิิก  เนื่องจาการศึกษานี้เปนการศึกษาระยะสั้นไมสามารถ
วัดผลในทางคลินิกได  แตจากการศึกษาที่มีมากอนหนานี้พบวาการฟอกเลือดแบบ ฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น  สามารถลดอัตราการเกิด Beta-2 microglobulin-derived amyloidosis และมี
แนวโนมในการลดอัตรการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดไดดีกวาการฟอกเลือดแบบ ฮีโมไดอะไลซิส 
เดิม  แตก็ยงัไมมีการใชกนัอยางแพรหลายนักในประเทศไทยสวนหนึ่งเปนจากคาใชจายที่คอนขางสูง 

3. การฟอกเลือดแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นนั้นมี
ความปลอดภยั  สวนในแงเทคนิคก็สามารถนําไปประยกุตใชไดในหนวยไตเทียมทัว่ไปในประเทศ
ไทยทัง้นีเ้พื่อลดตนทุนในการซื้อเครื่องฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่นทีม่ีราคาแพง 
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ภาคผนวก ก 
 

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

ตัวกรอง 
    HCTin   =  ความเขมขนของเลือดที่เขาตัวกรอง 
    HCTout   =  ความเขมขนของเลือดที่ออกจากตัวกรอง 
    Pin    = ความเขมขนของโปรตีนที่เขาตัวกรอง 
    Pout    = ความเขมขนของโปรตีนที่ออกจากตวักรอง 

 
Total clearance = Difference between blood inlet & blood outlet/minute
                                        Blood inlet concentration 
 
เนื่องจากสารเบตาทูไมโครโกลบูลินจะอยูนอกเซลลในพลาสมาเทานั้นจึงใช BFR ไมได จะตองใช
สวนที่อย ู ในพลาสมาเทานั้น 
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 
= ปริมาณของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิที่ไดจากน้ําทิ้งจากการฟอกเลือดในหนึ่งหนวยเวลา 

ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิในเลือด ณ เวลานัน้ 
 
3. Adsorptive clearance  
 = Total clearance - Convective clearance 
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ภาคผนวก ข 
 

วิธีการคํานวณอัตราสวนการลดลงของสารเบตาทูไมโครโกลบูลนิ 
(Beta-2 microglobulin reduction ratio) ดวยวธิีของ Bergstrom 

 
 Reduction ratio = (1- POST/PRE) / (1+∆BW/0.2BW)  
 
PRE = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินกอนการฟอกเลือด (mg/L)  
POST = ความเขมขนของสารเบตาทูไมโครโกลบูลินหลังการฟอกเลอืด (mg/L)  
∆BW = น้ําหนักตัวที่เปลี่ยนแปลง (kg)  
BW = น้าํหนกัตัวหลงัการฟอกเลือด (kg)  
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ภาคผนวก ค 
 

รายละเอียดการศึกษาวิจยัและหนงัสอืยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 
 
ชื่อโครงการ  การศึกษาเปรียบเทียบประสทิธิภาพของการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม 
ไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  

การฟอกเลือดแบบฮีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนวิธกีารฟอกเลือดที่พฒันาขึ้นใหมโดยมขีอดีคือ 
สามารถขจัดของเสียที่มีขนาดใหญเชน สารเบตาทูไมโครโกลบูลิน ไดมากกวาวิธีฮีโมไดอะไลซิสที่ใช
อยูในปจจุบัน ซึ่งเชื่อวามีผลดีตอผูปวยในแงของการลดความเจ็บปวยที่เกิดขึ้นในระยะยาว  

ในปจจุบันการฟอกเลือดแบบ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ที่ใชในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณมี 2 วิธี 
คือ เทคนิคออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ซึ่งถือเปนวธิีมาตรฐานนิยมใชในตางประเทศ สวนเทคนิคที่
สองคือแบบ คอนเวคทฟี คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซฮโีมไดอะฟลเตรชั่นซึง่ไดรับการพัฒนาจาก
เทคนิคดับเบิ้ล ไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่นเดิม โดยหนวยไตเทียมโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ให
สามารถปรับอัตราการขจัดของเสียโดยวิธกีารพาได ซึ่งมีขอไดเปรียบในแงคาใชจายและเครื่องมือที่
สะดวกกวาวิธแีรก ในแงประสิทธิภาพนั้นไดมีการศึกษาพบวาวิธทีัง้สองมีอัตราการขจัดของเสียสูง
กวาวิธวีิธีฮีโมไดอะไลซิสเดิม อยางไรก็ตามยงัไมมกีารศึกษาที่ทาํการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการ
ขจัดของเสียระหวางเทคนิคทั้งสองเลย ดังนัน้จึงเปนที่มาของการศึกษานี้เพื่อเปนขอมูลในการ
นํามาใชประโยชนในทางคลนิิกตอไป 

 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
 การวิจยันี้มวีัตถุประสงคเพื่อศึกษาเปรียบเทียบอัตราของการขจัดสารทีม่ีขนาดเล็กไดแก  
ยูเรีย และขนาดใหญไดแก เบตาทูไมโครโกลบูลิน ระหวางการการฟอกเลือดแบบออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคทีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น  
 
วิธีการวิจัย 
  ทานจะไดรับการฟอกเลือดดวยวิธีดังกลาวทัง้สองวิธีโดยจะสุมเลือกวาจะฟอกดวยวิธีใด
กอน ซึง่ในการฟอกเลือดทัง้สองวิธนีั้น จะใชตัวกรองสองตัวตอกนัแบบอนุกรมเหมอืนกัน เพื่อควบคุม
ใหพืน้ที่ผิวของการแลกเปลีย่นสารเทากัน โดยครั้งแรกของการฟอกเลอืดในแตละวิธ ีซึ่งจะใชตัวกรอง
ใหมนัน้ ทานจะถูกเก็บตัวอยางเลือด 3 มิลลิลิตรกอนเริ่มการฟอกเลือดและเปนระยะหลังจากนั้นครั้ง
ละ 6 มิลลิลิตร ชั่วโมงที ่ 1, 2, 3, 4 พรอมกับเก็บสารน้าํที่ไดจากการฟอกเลือดชั่วโมงที ่ 1, 2, 3, 4 
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หลังจากนั้นตวัอยางของเลอืดจะถูกปนแยกเพื่อนําไปวเิคราะหตอไป (ดังนัน้ตลอดการศึกษาทานจะ
ถูกเก็บตัวอยางเลือดเพียง 2 ชุด) อนึ่ง ตัวอยางของเลือดจะถูกดูดจากสายนาํเลอืดที่ตอกับเครื่อง
ฟอกเลือดอยูแลวจึงไมไดเพื่อความเจ็บปวดใหแกทาน 
 
อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้น 
 การฟอกเลือดดวยวิธฮีีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนวิธีการที่ตองใหสารน้ําทดแทนคอนขางมาก 
ดังนัน้จึงมีโอกาสไดรับสารปนเปอนไดมากกวาวิธีการฟอกเลือดแบบเดิม แตเนื่องจากทางหนวยไต
เทียมโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ มีมาตรฐานของระบบน้ําสงูและมกีารเฝาระวังทีไ่ดมาตรฐานจงึมี
โอกาสปนเปอนไดนอย 
 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั  
 การวิจยันี้มีประโยชนที่จะเกดิขึ้นไดแก 

1. ประโยชนตอผูเขารวมการวิจยั 
จากขอมูลในตางประเทศ รวมทัง้ขอมูลที่ไดรับการเก็บลวงหนา (Preliminary data) พบวาผู

ที่เปลี่ยนวธิีการฟอกเลือดจากวิธีเดิมมาเปนวิธีฮโีมไดอะฟลเตรชั่น พบวามีคาความเพียงพอ ของการ
ฟอกเลือด (Adequacy) เพิม่ข้ึนและมีความอยากอาหารเพิ่มข้ึนในบางคน 

2. ประโยชนที่จะเกิดขึ้นตอผูปวยไตวายเรื้อรังในประเทศไทย 
สามารถนําขอมูลที่ไดไปใชพฒันาการฟอกเลือดวิธีฮีโมไดอะฟลเตรชั่นในประเทศไทย คือ

หากวิธ ี คอนเวคธีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น ซึ่งมีขอไดเปรียบในแงคาใชจาย
และเครื่องมือที่สะดวกวา มีประสิทธิภาพในการขจัดของเสียเทาเทยีมกบัเทคนิคออนไลนฮีโม
ไดอะฟลเตรชั่นแลว ก็นาจะสนับสนนุใหใชกันแพรหลายมากขึน้ในประเทศไทย 
 เนื่องจากการฟอกเลือดดวยวิธี ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น เปนสวนหนึ่งของการศึกษาวิจยัของ
หนวยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลยั ดังนั้นทานจะไม
เสียคาใชจายในสวนที่เพิ่มเตมิจากคาใชจายตามปกติแตอยางใด  ขอมูลตางๆของอาสาสมัครใน
การศึกษานี้จะถูกรักษาไวเปนความลับและจะแสดงเฉพาะในสวนทีเ่ปนขอมูลทางวิชาการและในรูป
ที่เปนการสรุปผลโดยไมเปดเผยชื่อของผูเขารวมการวิจัย ผูวจิัยรับรองวาหากทานเกิดอันตรายใดๆ
จากการวิจัยดงักลาว ทานจะไดรับการรักษาพยาบาลโดยไมคิดมูลคา 
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ขาพเจา นาย / นาง /นางสาว____________________________________ อาย ุ_______ ป 
ยินยอมที่จะเขารวมในโครงการวิจัยเรื่องการศึกษาเปรียบเทียบประสทิธภิาพของการฟอกเลือดแบบ
ออนไลนฮีโมไดอะฟลเตรชั่น กับแบบคอนเวคธีฟ คอนโทร ดับเบิ้ลไฮ-ฟลักซ ฮีโมไดอะฟลเตรชั่น โดย
ที่ขาพเจาไดรับทราบรายละเอียดการศึกษา วัตถุประสงคและวิธีการดําเนินการวจิัย ตลอดจน
ประโยชนที่จะไดรับและอาการไมพึงประสงคที่มีโอกาสเกิดขึ้น และมคีวามเขาใจเปนอยางดี ขาพเจา
ยินยอมเขารวมการศึกษานีโ้ดยสมัครใจ หากมีปญหาหรือขอสงสัยใดเกิดขั้น ขาพเจาสามารถ
สอบถามจากผูวิจัยไดและขาพเจาทราบวา ขาพเจาสามารถถอนตัวจากโครงการศึกษานี้เมื่อใดก็ได 
จึงลงนามไวทายหนงัสือฉบับนี ้
 
  
 ลงชื่อ_____________________________________( อาสาสมัครผูเขารวมโครงการศึกษา ) 
   
   ________________________________________(ผูวิจัย) 
   (________________________________________) 
 
   ________________________________________(พยาน) 
   (________________________________________) 
 

 ________________________________________(พยาน) 
   (________________________________________) 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

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

แพทยศาสตรบัณฑิต (เกยีรตินิยมอนัดับ 1)  จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั (พ.ศ.2534-2539)  
 วุฒิบัติสาขาอายุรศาสตรทั่วไป จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั (พ.ศ.2543-2545)  
 กําลังศกึษาอายุรศาสตรตอยอดสาขาวิชาโรคไต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

(พ.ศ.2546 - ปจจุบัน)  
 
ประวัติการปฏบัิติงาน 
 แพทยใชทุนประจําโรงพยาบาลวชิระภูเกต็  จ.ภูเก็ต  พ.ศ. 2540-2541 
 แพทยใชทุนประจําโรงพยาบาลทาแซะ  จ.ชุมพร พ.ศ. 2541-2543 
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