
บทท่ี 1

บทนำ

ในปัจจุบันภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบ (peritonitis) เป็นปัจจัยหลักที่สัมพันธ์กับการเสียชีวิต 

ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่ล้างไตอย่างต่อเนื่องทางซ่องท้อง (continuous ambulatory peritoneal 

dialysis, CAPD) (1 -5 )  โดยพบสัมพันธ์กับการตายในผู้ป่วย CAPD ประมาณร้อยละ 0.8-

12.5 (5 -7 )  นอกจากนี้ยังเป็นสาเหตุของความล้มเหลวของการล้างไตทางหน้าท้อง (technical 

failure) ที่พบมากที่สุดถึงร้อยละ 30 (1 ) ทำให้ต้องเปลี่ยนไปทำการบำบัดทดแทนการทำงานของ 

ไตด้วยวิธีอื่นๆ แทน

พบอุบัติการณ์ของกาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่ล้างไตอย่างต่อเนื่องทาง 

ซ่องท้อง (CAPD-related peritonitis) ประมาณ 1.1-1.3 ครั้งต่อคนต่อปี (8 )

ปัจจัยที่มีผลต่อการรักษาได้แก่ ชนิดของเชื้อที่พบ, ความไวของเชื้อต่อยาปฏิชีวนะและซนิด 

ของยาปฏิชีวนะที่ใซ้ ในช่วงแรกที่ผู้ป่วยมาพบแพทย์มักจะไม,สามารถวินิจฉัยชนิดและความไว

ของเชื้อที่เป็นสาเหตุได้ จำเป็นจะต้องหายาปฏิชีวนะที่สามารถครอบคลุมเชื้อ, มีระดับยาในนี้ายา 

ล้างไต (dialysate) และในเลือดที่เหมาะสมเพียงพอเพื่อรักษาและป้องกันการแพร่กระจายของ 

เชื้อในเลือด โดยจะแตกต่างกันตามชนิดและความไวของเชื้อในแต่ละสถานที่ที่พบเชื้อ

อย่างไรก็ตามการศึกษาถึงความสามารถในการทำลายเชื้อแบคทีเรียและระดับยาปฏิชีวนะที ่

แท้จริงในเลือดและในซ่องท้องของภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบยังมีน้อยมาก ซ่ึงมักจะอนุมานจาก 

ระดับยาในเลือดว่าเหมาะสมจากเภสัชจลศาสตร์ในระยะเวลาอันสั้น จึงเป็นท่ีมาของการวิจัยน้ี

เพื่อจะศึกษาความเหมาะสมทางเภสัชจลศาสตร์ของระดับยาปฏิชีวนะที่ใซ่ในการรักษาภาวะ 

CAPD-related peritonitis ท่ีให้ยาในขนาดตามคำแนะนำ (recommendation) ของ Ad Hoc 

Advisory Committee on the Treatment of Peritonitis จาก International Society of Peritoneal 

Dialysis (ISPD) ซ่ึงใช้เป็นมาตรฐานในการรักษาผู้ป่วย CAPD-related peritonitis ในปัจจุบัน
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วัตถุประสงค์หลัก

เพื่อศึกษาเภสัชจลนศาสตร์ของยา Cefazolin และ Gentamicin ในเลือดและในนํ้าล้างซ่อง 

ท้อง (dialysate) ที่ใท้ทางซ่องท้องสำหรับการรักษาภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบ ในผู้ป่วยไตวาย 

เรื้อรังที่ล้างไตอย่างต่อเนื่องทางซ่องท้อง

วัตถุประสงค์เฉพาะ

1. เพื่อศึกษาว่าระดับยา cefazolin และ gentamicin ในเลือดและในซ่องท้องในช่วง 5 วัน 

แรกที่ไดัรับยาตามขนาดมาตรฐานที่ได้รับการแนะนำโดย ISPD มีค่าเปีนเท่าไร

2. เพื่อสังเคราะท้สมการทางเภสัชจลศาสตร์สำหรับทำนายระดับยา ณ จุดใดๆ ในช่วง 5 วัน 

แรกที่ได้รับยา

3. เพื่อศึกษาว่าระดับยา cefazolin และ gentamicin ในเลือดและในซ่องท้องในช่วง 5 วัน 

แรกที่ได้รับยา มีระดับเพียงพอกับที The United States’ National Committee for 

Clinical Laboratory Standards (NCCLS) กำหนดหรือไม่ อย่างไร

4. เพื่อศึกษาขนาดของยา cefazolin และ gentamicin ที่ควรปรับเปลี่ยนในกรณีที่ต้องการ 

เปล่ียนช่วงเวลาในการให้ยา (dosing interval)

สมมติฐานการวิจัย

การให้ยา cefazolin และ gentamicin ทางซ่องท้องสำหรับการรักษาภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบ 

ตามขนาดยาที่มี recommendation ในผู้ป่วยใดวายเรื้อรังที่ล้างไตอย่างต่อเนื่องผ่านทางซ่องท้อง 

จะไต้ระดับยาในเลือดและในซ่องท้องที่แตกต่างกันไปในผู้ป่วยแต่ละคน ท่าให้ระดับยาที่ไต้เกิด 

ความไม,เหมาะสมในผู้ป่วยบางรายไต้ แต่เมื่อนำสมการทางเภสัชจลศาสตร์มาใช้ จะสามารถช่วย 

ในการปรับระดับยาให้เหมาะสมในผู้ป่วยแต่ละรายไต้

ข้อตกลงเบื้องต้น

ภาวะไตวายเรื้อรัง (chronic renal failure, CRF) หมายถึง ภาวะที่ไตเลี่อมการทำงานลง 

อย่างถาวร โดยทั่วไปวินิจฉัยโดยใช้เกณฑ์ต่อไปน้ี
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1. ระดับครือะตินีน (creatinine) ในเลือดสูงกว่าค่าปกติติดต่อกันนานเกิน 3 เดือน และ/ 

หรือ ข้อ 2,3,4

2. มีอาการแสดงของไตวายเรื้อรัง เซ่น ซีด, ภาวะกระดูกเสือมจากโรคไตวาย (renal 

osteodystrophy)

3. มี broad cast ในปัสสาวะ

4. มีขนาดไตเล็กลง เมื่อดูจากภาพรังสีหรือดูจากภาพถ่ายอัลตราซาวน์ (ultrasound)

การติดเชื้อกลับซํ้า (relapse) คือ การติดเชื้อด้วยเชื้อตัวเติมภายใน 4 สัปดาห์หลังจากได้ยา 

ปฏิชีวนะครบ

การดื้อยา (resistance) คือ การที่ไม่สามารถลดระดับ cell count ใน dialysate ลงได้ภายใน 

4-5 วันหลังได้รับยา และ/หรือยังมีอาการและอาการแสดงของภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบ

คำจำกัดความที่ใซในการวิจัย

ระดับยาสูงสุดในเลือด (Cmax) คือ ระดับยาในเลือดที่สูงที่สุดในวันที่ระบุ หน่วยเป็น 

ไมโครกรัม/มิลลิลิตร

ระดับยาตำสุดในเลือด (€ 111 jn) ของยา คือ ระดับยาในเลือดท่ีตํ,าท่ีสุดในวันท่ีระบุ หน่วยเป็น 

ไมโครกรัม/มิลลิลิตร

ระดับยาสงสุดในซ่องท้อง (Cj} ) ของยา คือ ระดับยาในซ่องท้องท่ีสูงท่ีสุดในวันท่ีระบุ หน่วยเป็น
“  ’ max

ไมโครกรัม/มีลลิลิดร

ระดับยาตำสุดในซ่องท้อง (€(1 ) ของยา คือ ระดับยาในซ่องท้องท่ีต่ําท่ีสุดในวันท่ีระบุ หน่วยเป็น
’ min

ไมโครกรัม/มิลลิลิตร
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ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ

ภาวะเยื่อบุซ่องท้องอักเสบเป็นสาเหตุการเสียชีวิตที่สำคัญของผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่ล้างไตอย่าง 

ต่อเนื่องผ่านทางหน้าท้อง แม้จะมีมาตรฐานของยาปฏิชีวนะที่ใช้รักษา แต่เชื้อแบคทีเรียและการ 

ดื้อยาในแต่ละสถานที่ก็แตกต่างกันไป ดังนั้นหากสามารถทราบถึงระดับยา ณ ตำแหน่งการออก 

ฤทธของยาจะช่วยให้สามารถปรับลดหรือเพิ่มขนาดยาได้อย่างเหมาะสมมากชื้นในการรักษาผู้ป่วย

วิธีดำเนินการวิจัย

เป็นการวิจัยเซิงพรรณา (Descriptive study) 

ลำดับขั้นตอนในการเสนอผลการวิจัย

ก ารด ำเน ิน งาน
เด ือนท ี่

1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 0 1 1 1 2

1. เตรียมดำเน ินงาน < - ------- >
2. เก ็บข้อมูล

3. รวบรวมข ้อม ูล 'พ

4. ว ิเคราะห ์ข ้อม ูล V

5. สรุปและเข ียนรายงาน < ------- ------->
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