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จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย : การศึกษาการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์อินเตอร์ลิวคิน 6 ด้วยการฟอกเลือดด้วย

ตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É น

ประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน (The Comparison of the Efficacy of IL 6 

Removal between Sustained Low Efficiency Diafiltration with High cut-off Dialyzer and High-flux Dialyzer in Septic Acute 

Kidney Injury Patients) อ.ทีÉปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: นพ. ขจร ตีรณธนากุล. 96 หน้า.  

 

 

ทีÉมา :  ในกลไลการติดเชืÊอในกระแสโลหิตเราจะพบสารไซโตคายน์เกิดขึÊนจํานวนมากในร่างกายซึÉงมีบทบาททีÉสําคัญต่อความ

รุนแรงของโรค โดยเฉพาะหากมีภาวะไตวายฉับพลันแทรกซ้อนยิÉงพบอัตราการเสียชีวิตสูงขึÊน ป ั จจุบันมีรายงานการนําวิธีการฟอกเลือด 

Sustained low-efficiency diafiltration (SLED-f) ซึÉงเป็นเทคนิคทีÉเพิÉมกลไกการขจัดของเสียด้วยการแพร่และการพา โดยใช้ร่วมกับตัวกรองรู

ขนาดใหญ่ปกติ (high flux (HF) dialyzer) เพืÉอจุดมุ่งหมายในการขจัดสารไซโตคายน์แต่ขจัดได้บางชนิดซึÉงเป็นส่วนน้อย ป ั จจุบันมีการพัฒนา

ตัวกรองใหม่ทีÉเรียกว่าตัวกรองรขูนาดใหญ่พิเศษ (high cut-off (HCO) dialyzer) ซึÉงทางทฤษฏีแล้วตัวกรองน่าจะสามารถขจัดสารไซโตคายน์

ได้เพิÉมขึÊน ดังนัÊนการผสมเทคนิคและตัวกรองนีÊในการฟอกเลือดด้วย HCO-SLED-f ซึÉงยังไม่เคยมีผู้ศึกษามาก่อน คาดว่าน่าจะมีประสิทธิภาพ

ในการขจัดสารไซโตคายน์ได้มากขึÊนในภาวะตดิเชืÊอทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันร่วมด้วย 

 

วิธีการศึกษา : การศึกษาวิจัยทดลองทางคลินิกในผู้ป่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลันทั Ê งหมด 15 ราย 

เปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์ interleukin 6 (IL-6) ระหว่าง HCO dialyzer และตัวกรอง HF dialyzer ในเทคนิคการฟอก

เลือด SLED-f รวมทั Ê งปริมาณร้อยละการลดลงของสารอัลบูมินในเลือด ปริมาณสารอัลบูมินทีÉเสียในนํÊายาฟอกเลือด และอุบัติการณ์ความดัน

โลหิตตํÉาขณะฟอกเลือด 

 

ผลการศึกษา : ผู้ร่วมวิจัยในกลุ่ม HCO-SLED-f มีค่ามัฐยฐานอายุน้อยกว่า [85 ปี (65.0-88.0) vs. 70 ปี (46.5-75.3) p=0.042] 

และมีจํานวนอวัยะทีÉล้มเหลวน้อยกว่า [3 อวัยวะ (2-4) vs. 4 อวัยวะ (3-5) p=0.042] เมืÉอเปรียบเทียบกับกลุ่ม HF-SLED-f แตกต่างอย่างมี

นัยสําคัญทางสถิต ิการฟอกเลือดด้วยเทคนิค HCO-SLED-f มีอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือด และร้อยละการลดลงของสารไซโต

คายน์ IL-6 ในเลือด ไม่แตกต่างกับเทคนิค HF-SLED-f แต่พบการเสียสารอัลบูมินในนํÊายาฟอกเลือดในการฟอกเลือดด้วยเทคนิค HCO-

SLED-f มากกว่า HF-SLED-f อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ ปริมาณสารอัลบูมินทีÉเสียในนํÊายาฟอกเลือด 4.72 กรัมต่อการฟอกเลือดหนึÉงรอบของ

เทคนิค HCO-SLED-f ในระยะเวลาหกชั É วโมง แต่อย่างไรเมืÉอติดตามวัดระดับสารอัลบูมินในเลือดพบว่าร้อยละการลดลงของ albumin ภายหลัง

การฟอกเลือด SLED-f ระหว่างสองกลุ่มไม่แตกต่างกัน ดังแสดงในตาราง เราพบอุบัติการณ์ของความดันโลหิตตํÉาขณะฟอกเลือด HCO-SLED-

f ร้อยละ 50 และ HF-SLED-f ร้อยละ 42.3 ไม่แตกกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่ม 

 

 HCO-SLED-f HF-SLED-f p-value 

อัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือด                            

(มิลลิลิตรต่อนาที) 

71.5 

(พิสัย 13.5-106.7) 

4.3 

(พิสัย (-37.2)-46.4) 

0.064 

ร้อยละการลดลงของสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือด                             

ภายหลังการฟอกเลือด SLED-f 

-19.6 

(พิสัย (-44.2) -23.8) 

-38.5 

(พิสัย (-129.6) -25.6) 
0.565 

ร้อยละการลดลงของ albumin ในเลือด                        

ภายหลังการฟอกเลือด SLED-f 

-1.6 

(พิสัย (-10.6) -11.4) 

-3.6 

(พิสัย (-16.7) -15.8) 
0.908 

ปริมาณสารอัลบูมินทีÉเสีย                                           

ในนํÊายาฟอกเลือด (กรัม) 

4.72 

(พิสัย 3.5-5.8) 

0 

(พิสัย 0-0.11) 
0.01 

 

สรุป : การฟอกเลือดด้วยเทคนิค HCO-SLED-f มีแนวโน้มว่าสามารถขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดได้มากกว่า HF-SLED-f 

โดยทีÉมีการเสียสารอัลบูมินในนํÊายาฟอกเลือดจํานวน 4.72 กรัมในการฟอกเลือดนานหกชั É วโมง ดังนัÊนเทคนิคนีÊจึงมีเพียงแนวโน้มว่าน่าจะมี

ประสิทธิภาพและปลอดภัย แต่เนืÉองจากการศึกษานีÊมีขนาดเล็ก ต้องรอการศึกษาขนาดใหญ่ขึÊนเพืÉอยืนยันประสิทธิภาพในการนํามาใช้ในการ

รักษาภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับไตวายฉับพลัน 
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# # 5374618830 : MAJOR MEDICINE  

KEYWORDS: SUSTAINED LOW EFFICIENCY DIAFILTRATION / HIGH CUT-OFF DIALYZER/ ACUTE KIDNEY INJURY / 

CYTOKINES           

JEERALUK TUNPORNCHAI: THE COMPARISON OF THE EFFICIENCY OF IL-6 REMOVAL BETWEEN 

SUSTAINED LOW EFFICIENCY DIAFILTRATION WITH HIGH CUT-OFF DIALYZER AND HIGH-FLUX 

DIALYZER IN SEPTIC ACUTE KIDNEY INJURY PATIENTS. THESIS ADVISOR: KHAJOHN 

TIRANATHANAGUL, M.D. 96 pp 

 

 

Background: Hypercytokinemia plays a central role in the pathogenesis and is related to the high mortality in sepsis 

related acute kidney injury (S-AKI). Sustained low efficiency diafiltration (SLED-f) using traditional high-flux (HF) dialyzer has been 

introduced to enhanced removal of small molecular weight (MW) cytokines. Interestingly, newly designed high cut-off (HCO) 

dialyzer that could theoretically remove large MW solute has never been studied in SLED-f therapy before. 

Methods: This prospective randomized trial was conducted in fifteen S-AKI patients to compare the efficacy of IL-6 

removal between traditional HF dialyzer (n=7) and HCO dialyzer (n=8) in SLED-f technique.  

Results: The HCO-SLED-f treatment group was older [85 years (65.0-88.0) vs. 70 years (46.5-75.3) p=0.042] and had 

greater the numbers of organ failure, compare with the HF-SLED-f treatment group [3 organs (2-4) vs. 4 organs (3-5) p=0.042].  

Both techniques provided similarly the plasma IL-6 clearance and the percentage of IL-6 reduction. There were significantly higher 

albumin losses in effluent fluid in HCO-SLED-f group than HF-SLED-f group. The total albumin losses were 4.72 gram in six hours 

duration of a HCO-SLED-f session. However, the percentage of plasma albumin reduction was not different between both 

treatment groups. Result as table. The incidence of intradialytic hypotension was 50% in HCO-SLED-f group, 42.3% in HF-SLED-f, 

similar between both groups. 

 

Outcome HCO-SLED-f HF-SLED-f p-value 

Plasma IL-6 clearance rate  (cc/min) 71.5 

(range, 13.5-106.7) 

4.3 

(range, (-37.2)-46.4) 

0.064 

Percentage of plasma IL-6 reduction -19.6 

(range, (-44.2) -23.8) 

-38.5 

(range, (-129.6) -25.6) 
0.565 

Percentage of plasma albumin reduction -1.6 

(range, (-10.6) -11.4) 

-3.6 

(range, (-16.7) -15.8) 
0.908 

Albumin losses in effluent fluid (grams) 4.72 

(range, 3.5-5.8) 

0 

(range, 0-0.11) 
0.01 

 

Conclusion: The HCO-SLED-f technique had trended greater the plasma IL-6 clearance than HF-SLED-f. There were 

albumin losses 4.72 grams in 6 hours of one HCO-SLED-f session. Therefore, this modality trends to effectiveness and safety for 

cytokine elimination capacity in septic related AKI.  However, our study too small, we suggest larger trial for confirmation.  
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บททีÉ 1 

บทนํา 

 

1.1 ความสําคัญและทีÉมาของปัญหาการวิจ ัย (Background and Rationale) 

 อุบ ัติการณ์ของภาวะภาวะไตวายฉับพลันทีÉส ัมพันธ์ก ับการติดเชืÊอในกระแสโลหิตร้อยละ 48.9-53.2 ของ

ผู้ป ่ วยทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันทั Ê งหมด (1, 2)  หากมีภาวะไตวายฉับพลันร่วมด้วยพบว่าอัตราการตายสูงขึÊนเป็น

ร้อยละ 74.5 เปรียบเทียบกบัไม่มีภาวะไตวายร้อยละ 45.2 (3, 4) ป ั จจุบ ันมีการพัฒนาความรู้และเทคโนโลยี

ทางการร ักษาของภาวะนีÊจํานวนมากแต่พบว่าอัตราการเสียชีวิตไม่ลดลง ถึงแม้นให้การร ักษาประคับประคอง

ด้วยไตทดแทนบําบัดอย่างดแีล้วก็ตามอัตราตายสูงถึงร้อยละ  44.7-53.6 (1, 2)  และอัตราการเกิดภาวะไตวาย

เรืÊอร ังระยะสุดท้ายทีÉตอ้งร ักษาด้วยไตทดแทนบําบัดภายหลังออกจากโรงพยาบาลมากถึงร้อยละ 5-20 เช่นกัน 

(5) จากความก้าวหน้าทางด้านความรู้พืÊนฐานด้านพยาธิสรีรวิทยาของภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตพบว่าภาวะนีÊ

มีการกระตุ้นภูมิคุ้มกันเกิดกระบวนการอักเสบโดยพบมีการสร้างสารทีÉเป็นสารสืÉอไปกระตุ้นภูมิคุ้มกันเรียกสารนีÊ

ว่า สารไซโตคายน์  ได้แก ่สารก่อนภาวะการอักเสบ (proinflammatory cytokines)ได้แก่ tumor necrosis factor 

α (TNF- α) interleukins 6 (IL-6) interleukins 8 (IL-8)  และ interleukins 1β(IL-1 β) (6, 7)  อีกกลุ่มเป็น

สารต้านการอักเสบ (anti-inflammatory cytokines) ได้แก่ interleukin 10 (IL-10) interleukin 1 receptor 

antagonist (IL-1Ra) และ  tranforming growth factor β (TGF- β)  สารเหล่านีÊเป็นตัวส่งต่อและขยาย

สัญญาณเกิดการอักเสบอย่างต่อเนืÉองซํÊาๆ เพิÉมความรุนแรงมากขึÊนเรืÉอยๆ ทีÉไม่สามารถหยุดไดท้ําให้ระบบ

ไหลเวียนโลหิตผิดปกติ การทํางานของอวัยวะล้มเหลวตามมา และเสียชีวิตในทีÉสุด  

 จากหลายการศึกษาในระยะแรกพบว่าอัตราตายจากภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทั Ê งทีÉมีและไม่มีภาวะไต

วายฉับพลันร่วมด้วย มีความสัมพันธ์ก ับระดับปริมาณไซโตคายน์ในเลือด (7, 8) และรายงานจาก PICARD 

study ศึกษาความสัมพันธ์ของสารไซโตคายน์ในผู้ป ่ วยวิกฤตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันพบว่ามีปริมาณไซโตคายน์

สูงกว่าในกลุ่มผู้เสียชีวิตในโรงพยาบาลเปรียบเทียบกับกลุ่มทีÉรอดชีวิต (9, 10)  นั É นคือไซโตคายน์อาจเป็นสาเหตุ

ให้ความรุนแรงของโรคเพิÉมขึÊน หรือเป็นเพียงตัวแทนบอกว่าโรคมีความรุนแรง อย่างไรจากการทดลองใน

สัตว์ทดลองสนับสนุนว่าเป็นสาเหตุมากกว่าทําให้ป ั จจุบ ันเรืÉองนีÊเป็นทีÉสนใจและมกีารศึกษาจํานวนมากเกีÉยวกับ

วิธีการขจัดสารไซโตคายน์ในกระแสโลหิตด้วยไตทดแทนบําบัดขณะทีÉพบไตวายฉับพลันร่วมด้วยด้วยการพัฒนา

เทคนิครูปแบบการฟอกเลือดต่างๆ ให้มีทําหน้าทีÉเพิÉมขึÊนจากเดิมนอกเหนือจากประคับประคองสมดุลนํÊา เกลือ

แร่ กรด ด่าง และของเสียในร่างกายให้สามารถขจัดสารสารไซโตคายน์เป็นสารโมเลกุลขนาดกลางซึÉงเดิมไม่ถูก

ขจัดโดยวิธีการแพร่ทีÉใช้ในการฟอกเลือดปกต ิแต่สามารถขจัดออกด้วยการฟอกเลือดกลไกการพา (convection) 

ได้แก่ การฟอกเลือดประสิทธิภาพสูง (high efficiency hemodialysis) (11)  

 ในป ั จจุบ ันเครืÉองฟอกไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทุกวัน (sustained low efficiency daily dialysis, 

SLED) ถูกนํามาใช้มากขึÊนในผู้ป ่ วยวกิฤตหนักทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันซึÉงให้ผลการร ักษาไม่แตกต่างกับการฟอก
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เลือดแบบต่อเนืÉอง (continuous renal replacement therapy, CRRT) และการฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่

ต่อเนืÉอง (intermittent hemodialysis, IHD) โดย SLED มีข้อดีกว่าหลายอย่าง เช่น ค่าใช้จ่ายตํÉากว่าการฟอก

เลือดต่อเนืÉอง ปริมาณการใช้สารกันแข็งตัวของเลือดน้อยกว่า โดยทีÉพบว่าอัตราการเกิดความดันโลหิตตํÉาขณะ

ฟอกเลือดไม่แตกต่างจากการฟอกแบบต่อเนืÉอง (12, 13) ต่อมาเริÉมนําการฟอกเลือด SLED-f (sustained low 

efficiency diafiltration, SLED-f) ซึÉงเป็นการฟอกเลือดแบบ SLED ทีÉมีการเพิÉมกลไกการขจัดของเสียด้วยกลไก

การพาทีÉใช้ในผู้ป ่ วยไตวายเรืÊอร ั Ê งเข้ามาในเทคนิคนีÊมาใช้ในภาวะไตวายฉับพลันเช่นกัน เริÉมจากมกีารศึกษา

เปรียบเทียบกบั SLED  พบว่า SLED-f  มีอัตราการฟืÊนตัวของไตและอัตราการรอดชีวิตสูงกว่าอย่างมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ ซึÉงเชืÉอว่าเป็นเพราะกลไกขจัดของเสียโดยการพาสามารถเพิÉมการขจัดสารไซโตคายน์ทีÉมีโมเลกุลขนาด

กลางไดน้ั É นเอง   

 นอกจากเรืÉอง modality แล้วประสิทธิภาพตัวกรอง คือ ขนาดรูกรองทีÉใหญ่ขึÊนก็สามารถเพิÉมการขจัดสาร

ไซโตคายน์ได้เช่นกัน โดยเริÉมจากมีการศึกษาในสัตว์ทดลอง แบบจําลองโมเดลทดลอง พบว่ารูกรองขนาดใหญ่

พิเศษ (high cut-off, HCO dialyzers) สามารถขจัดสารไซโตคายน์ทีÉเกิดจากกระบวนการติดเชืÊอในกระแสโลหิต

ในภาวะไตวายฉับพลันได้มากกว่าตัวกรองมาตรฐาน (low flux dialyzer) รวมไปถึงตัวกรองรขูนาดใหญ่ปกติ 

(high flux, HF dialyzers) (14)  แต่การศึกษาในทางคลินิกเกีÉยวกับตัวกรองนีÊย ังมีจํานวนน้อยอยู่ (11, 15)  

อย่างไรก็ตามจากการทบทวนวรรณกรรมเรืÉองการใช้ตัวกรองรูขนาดใหญ่พิเศษพบว่าพบการเสียสาร albumin 

(ขนาดโมเลกุล 68 กิโลดาลตัน) ขนาดปริมาณหนึÉงออกไปในนํÊายาฟอกเลือดโดยปริมาณทีÉเสียมากน้อยยังขึÊนกับ

เทคนิคการฟอกเลือดด้วย โดยพบว่าเทคนิคผสมระหว่างการฟอกด้วยการพาและการแพรม่ีการเสีย albumin ใน

ปริมาณน้อยกว่ากลไกการแพรอ่ย่างเดียวโดยยังคงประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์ไว้ได้ ดังนั Êนผู้วิจ ัยจึงมี

แนวคิดว่าเทคนิคผสมระหว่างความสามารถในการขจัดสารโดยวิธีการพาและตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษ 

น่าจะเพิÉมประสิทธิภาพในการขจัดสารไซโตคายน์ในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันให้

ได้มากทีÉสุด ซึÉงยังไม่เคยมีผู้ศึกษาเกีÉยวกับเทคนิคนีÊมาก่อน ดังนั Êนจึงเป็นทีÉมาของการศึกษานีÊ เพืÉอเปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์ในเลือด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษในเครืÉอง

ฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่ปกติใน

เครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

 

1.2 คําถามการวิจ ัย (Research Questions) 

คําถามหลัก (Primary research question)  

1. ประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาด

ใหญ่พิเศษมากกว่าการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉา

ต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 
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คําถามรอง (Secondary research questions) 

1. ประสิทธิภาพการขจัดสาร beta2microglobulin, phosphate, และ urea ในเลือด ด้วยการฟอกเลือด

ด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษแตกต่างกัน เมืÉอเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่

ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

2. การสูญเสีย albumin ในนํÊายาฟอกเลือด ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษใน

เครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองแตกต่างกัน เมืÉอเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรู

ขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไต

วายฉับพลัน 

3. การเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิต ปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต ภายหลังฟอกเลือดด้วย

ตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษแตกต่างกัน เมืÉอเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติใน

เครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

 

1.3 ว ัตถุประสงค์ของการวิจ ัย (Objectives) 

1. เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์  IL-6  ในเลือด ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรอง

ทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É น

ประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

2. เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสาร beta2microglobulin, phosphate, และ urea ในเลือด ด้วย

การฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอก

ไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

3. เพืÉอเปรียบเทียบการสูญเสีย albumin ในนํÊายาฟอกเลือด ในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไต

วายฉับพลัน ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษและการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรู

ขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉา 

4. เพืÉอเปรียบเทียบการเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิต ปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต ภายหลัง

ฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอก

ไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

 

1.4 สมมติฐาน (Hypothesis) 

ประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่

พิเศษมากกว่าการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองใน

ผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันอย่างน้อย 5.8  มิลลิลิตรต่อนาท ี
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1.5 กรอบความคิดในการวิจ ัย 

 

 

แผนภูมิภาพทีÉ 1 กรอบแนวความคิดการวิจัย 

1.6 นิยามของตัวกรองทีÉใช้ในการวิจ ัย 

ถึงแม้นจะยังไม่มีการกําหนดนิยามของตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษ (high cut-off (HCO) 

dialyzer) ทีÉแน่นอน พบว่าในงานวิจัยส่วนใหญ่กําหนดให้หมายถึงตัวกรองทีÉมีขนาดรูกรองประมาณ 0.01 µm 

ซึÉงใหญ่กว่าตัวกรองทีÉมีขนาดรูกรองใหญ่ปกติซึÉงมีขนาด 0.003-0.006 µm ประมาณ 2-3 เท่า แต่มีขนาดเพียง 

1/20 ของรูกรองของตัวกรองพลาสมา (plasma-filtering membranes) ซึÉงขนาด 0.2 µm โดย HCO dialyzer จะ

มีค่าตัวเลขบอกขนาดของสารทีÉกรองได้ในห้องปฏิบัติการอยู่ระหว่าง 60-150 kDa และขนาดสารในเลือดทีÉกรอง

ได้จริงในทางคลินิกจะอยู่ระหว่าง 40-100 kDa (6, 80) 

1.7 วิธีการดําเนินการวิจ ัย  

1.7.1 รูปแบบการวิจ ัย (Research Design) 

Randomized prospective clinical trial 

1.7.2 วิธีการดําเนินวิจ ัยโดยย่อ (Intervention) 

1. ผู้วิจ ัยจะทบทวนประวัติ การตรวจร่างกายและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ การวินิจฉัย การ

ร ักษา ข้อบ่งชีÊในการฟอกเลือด เมืÉอเข้าเกณฑ์ทีÉเข้าร่วมการวิจัย ผู้วิจ ัยให้ข้อมูล เอกสารชีÊแจงผู้เข้าร่วมการวิจัย

ในขณะทีÉผู้ป ่ วยเข้าร ับการร ักษาในหอผู้ป ่ วยหนักวิกฤตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เปิดโอกาสให้ผู้ร่วมการวิจัยได้
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ทําความเข้าใจ ซักถามข้อสงสัย และตัดสินใจโดยอิสระ เมืÉอผู้เข้าร่วมวิจัยตัดสินใจให้ความยินยอมเข้าร่วมใน

โครงการวิจัยจึงทําลงนามหนังสือร ับรองเข้าร่วมการศึกษา  

2. ผู้ร่วมวิจ ัยจะถูกสุ่มแบบบล็อกขนาด 4 เพืÉอแบ่งผู้ร่วมวิจ ัยเป็น 2 กลุ่มการศึกษา ดังนีÊ กลุ่มทดลอง

คือกลุ่มทีÉได้ร ับการการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษ Sureflux 150FH ของ Nipro, Osaka, 

Japan (super-permeable cellulose triacetate membrane) และกลุ่มควบคุบคือกลุ่มทีÉได้ร ับการการฟอกเลือด

ด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่ปกติ ELISIO 150H ของ Nipro, Osaka, Japan (polynephron) โดยทั Ê งสอง

กลุ่มได้ร ับการฟอกเลือดด้วยเครืÉองฟอกประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองไดอะฟิวเตรชั É น Fresenius 5008S และ 5008 

ระยะเวลา 6 ชั É วโมง จํานวนหนึÉงรอบ 

3. ในแต่ละคร ั Ê ง มีการเก็บตัวอย่างเลือดด้วยวิธีมาตรฐาน slow flow ตามคําแนะนําของ KDOGI เก็บ

เลือดจากสายต่อฟอกเลือดทีÉสายนําเลือดแดง และสายนําเลอืดดําหลังออกจากตัวกรอง เมืÉอฟอกเลือดแล้ว 30 

นาท ี6 ชั É วโมง ส่งเลือดตรวจระดับไซโตคายน์ IL-6 beta2microglobulin phosphate urea และ albumin รวมทั Ê ง

เก็บนํÊายาฟอกเลือดทีÉท่อนํÊาทิÊงโดยวิธี fractional dialysate collection method ตลอดระยะเวลา 6 ชั É วโมง ตรวจ 

IL-6 และ albumin แล้วนําผลทีÉได้มาคํานวณเป็นอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 (IL-6 clearance rate) ใน

เลือด ร้อยละการลดลงของสาร (the percentage of molecules reduction)  IL-6 beta2microglobulin 

phosphate urea และ albumin ในเลือด และปริมาณอัลบูมินทีÉเสียในนํÊายาฟอกเลือด ของทั Ê งสองกลุ่มการศึกษา  

4. นําผลทีÉได้มาวิเคราะห์และสรุปผลการวิจัย  

 

1.8 ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม (Ethical considerations) 

1. ให้ข้อมูลผู้ป ่ วยและญาติเข้าใจเป็นอย่างดีและตัดสินใจอย่างอิสระในการให้ความยินยอมเข้าร่วมในการ

วิจัย 

2. ได้ร ับความยินยอมเป็นลายลักษณ์อักษร (Informed consent) 

3. ข้อมูลทีÉได้จากการศึกษาทั Ê งหมดทีÉเกีÉยวข้องกับผู้ป ่ วยเก็บเป็นความลับ โดยคํานึงถึงสิทธิของผู้ป ่ วย

เป็นสําคัญ การนําเสนอผลการวิจัยเป็นภาพรวมของการศึกษาทั Ê งหมด ไม่ได้นําเสนอรายบุคคล และแบบบันทึก

ไม่มีข้อมูลทีÉสามารถระบุถึงตัวผู้ป ่ วย 

4. การศึกษานีÊเป็นการศีกษาทีÉทําในผู้ป ่ วยทีÉมีความจําเป็นต้องได้ร ับการร ักษาด้วยการฟอกเลือดตามข้อ

บ่งชีÊ เลือกผู้ป ่ วยเข้าศึกษาตามเกณฑ์คัดเข้า คัดออก ชัดเจน แล้วแบ่งกลุ่มผู้ป ่ วยเป็นสองกลุ่มการศึกษาโดยวิธี

ทางสถิติวิธีการสุ่มแบบบล็อก  

5. วิธีการฟอกเลือดฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองสามารถขจัดของเสีย ปร ับสมดุลเกลือ

แร่ และควบคุมสมดุลนํÊาทีÉผิดปกติทีÉเป็นข้อบ่งชีÊการร ักษาไตทดแทนบําบัดของไตวายฉับพลันได้เทียบเท่าเครืÉอง

ฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่ต่อเนืÉอง และเครืÉองฟอกเลือดแบบต่อเนืÉอง 

6. ทําการฟอกเลือดด้วยเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทีÉได้มาตรฐาน โดยมีการดูแล

ระบบความปลอดภัยของสารนํÊาทีÉบําบัดด้วยเครืÉอง RO (reverse osmosis) ทีÉปลอดภัยได้มาตรฐาน (sterile 
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non pyrogenic substitution fluid) ตาม AAMI (Association for the Advancement of Medical 

Instrumentation) ปี 2548 ภายใต้การดูแลอย่างใกล้ชิดของแพทย์และพยาบาลทีÉมีความชํานาญเป็นอย่างดี แต่

หากมีความผิดพลาดใด  ๆซึÉงเกิดจากการฟอกเลือด ทางผู้วิจ ัยจะให้การดูแลร ักษาผู้เข้าร่วมวิจัยอย่างดีอย่าง

ใกล้ชิดและร ับผิดชอบค่าใช้จ่าย 

 

 

1.9 ข้อจํากัดของการวิจ ัย (Limitation)  

การใช้เครืÉองฟอกประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทุกวันทําโดยพยาบาลห้องฟอกเลือดเป็นผู้เริÉมในช่วงแรกและ

ดูแลต่อโดยพยาบาลไอซียู ไม่อาจทําได้ในช่วงนอกเวลาราชการเนืÉองจากขาดบุคคลากรชํานาญการในการดูแล

การทํางานของเครืÉองฟอกเลือด รวมทั Ê งอุปกรณ์มีจํากัดสองเครืÉองต่อหอผู้ป ่ วยหนักวิกฤตทั Ê งหมด 5 แห่ง 

 

2.0 ผลประโยชน์ทีÉคาดว่าจะได้ร ับจากการวิจ ัย (Expected benefits and application) 

ผลทีÉคาดว่าผู ้ป่วยจะได้ร ับ 

เพิÉมประสิทธิภาพการดูแลร ักษาภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีไตวายฉับพลันร่วม 

ผลทีÉคาดว่าบุคคลากรจะได้ร ับ 

ได้ร ับความรู้ ความชํานาญจากการร ักษาผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันด้วยการ

ฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองและการ

ฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชั É นประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉอง 
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บททีÉ 2 

ทบทวนวรรณกรรมทีÉเกีÉยวข้อง 

 

2.1 ภาวะไตวายคืออะไร 

ภาวะไตวาย คือ ภาวะทีÉการทํางานของไตลดลงอย่างฉับพลันจากสาเหตุต่างๆ  ทีÉทําให้เกดิการบาดเจ็บ

ต่อไตมีผลทําให้หน้าทีÉและกายวิภาคเปลีÉยนแปลง เกิดผลตามมาคือ การทํางานล้มเหลว และต้องการร ักษาด้วย

ไตทดแทนบําบัด การทํางานของไตทีÉลดลงประเมินไดจ้ากผลลัพภจ์ากการเสียหน้าทีÉ คือ การขจัดของเสีย 

สมดุลของนํÊา ป ั จจุบ ันมีการให้คํานิยาม AKIN โดย acute kidney injury network และ RIFLE โดย Acute 

Dialysis Quality Initiative (ADQI) (16)  เพืÉอเป็นทีÉเข้าใจตรงกันทั É วโลก นิยามของภาวะไตวาย คือ การทีÉไต

ทํางานลดลงอย่างฉับพลันในระยะเวลา 48 ชั É วโมง โดยมีการเพิÉมขึÊนของค่าของเสียครีตินินมากกว่าหรือเท่ากับ 

0.3 มิลลิกร ัมต่อเดซิลิตร หรือเพิÉมขึÊนมากกว่าร้อยละ 50 หรือมีการลดลงของปริมาณป ั สสาวะน้อยกว่า 0.5 

มิลลิลิตรต่อนํÊาหนัก 1 กิโลกร ัมต่อชั É วโมง นานมากกว่า 6 ชั É วโมง (ตารางทีÉ 2.1) 

ตารางทีÉ 2.1 นิยามภาวะไตวายฉับพลันโดย RIFLE และ AKIN

 

 

จุดมุ่งหมายของการให้คํานิยามภาวะไตวายโดย RIFLE และ AKIN ทีÉแบ่งภาวะไตวายตามความ

รนุแรงของการบาดเจ็บและผลลัพภ์จากการบาดเจ็บ เพืÉอช่วยให้วินิจฉัยได้เรว็ ถูกต้อง ให้การดูแลร ักษาในเวลา

ทีÉเหมาะสม ลดการบาดเจ็บ ความรุนแรงและผลแทรกซ้อนทีÉเกิดตามมา เพราะเป็นภาวะทีÉย ังไม่มีการร ักษา

เฉพาะ การร ักษาทีÉทําในป ั จจุบ ันเป็นเพียงการประคับประคอง การร ักษาส่วนใหญ่ยังไม่สามารถลดอัตราการ

เสียชีวิตได้ ดังนั Êนการร ักษาทีÉดีทีÉสุด คือ การป้ องกันไม่ให้ไตวาย 
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ป ั จจุบ ันมีการศึกษาเกีÉยวกับสารทีÉเป็นตัวแทน (biomarker) ทั Ê งในเลือดและป ั สสาวะของการเกิดไตวาย

ฉับพลันโดยมีจุดมุ่งหมายนํามาใชท้ั Ê งในแง่การวินิจฉัย แยกสาเหตุโรค พยากรณ์โรค ไดแ้ม่นยําและรวดเร็วกว่า

การใชค้่าครีตินินทีÉใช้ก ันอยู่ เนืÉองจากมีข้อบกพร่องหลายประการ เช่น ความไวของเครืÉองมือไมเ่พียงพอ ผลการ

ตรวจถูกรบกวนด้วยป ั จจัยอืÉนทีÉไม่เกีÉยวกับภาวะไตวายฉับพลัน แม้นจะมีการศึกษาจํานวนมากแต่ยังไม่ประสบ

ความสําเร็จเพราะเหตุผลหลายประการ ได้แก่ ความหลากหลายของ biomarker ในแต่ละสาเหตุ ยังไม่มรีะดับค่า

ผิดปกติทีÉเป็นมาตรฐานทีÉมคีวามไวและความจําเพาะทีÉเพียงพอในแต่ละสาเหตุ เป็นต้น  

แต่เดิมนั Êนเราแบ่งภาวะไตวายฉับพลันตามสาเหตุ คือ สาเหตุนอกไต  ทีÉไต และทีÉทางเดินป ั สสาวะ ซึÉง

วธิีการแบ่งแบบนีÊย ังใช้ก ันแพร่หลายในทางคลินกิ ดังนีÊ 

1. ความผิดปกตินอกไต (ก่อนไต) หมายถึงภาวะการตอบสนองทางสรีรวิทยาต่อการเกิดการลดลงของเลือดมา

เลีÊยงไตโดยยังไม่พบภาวะการบาดเจ็บของท่อไตให้เห็น  

2. ความผิดปกติทีÉไต (ไต) คือ สภาวะโรคหรือเหตุเกิดจากความผิดปกติทีÉส่วนใดส่วนหนึÉงในเนฟรอน โดย

สาเหตุทีÉพบได้บ่อยทีÉสุด คือ การขาดเลือด การได้ร ับสารทีÉเป็นพิษต่อไต  

3. ความผิดปกติทีÉสาเหตุเกิดจากระบบทางเดินป ั สสาวะ (หลังไต) เป็นภาวะทีมีการอุดกลั Ê นการไหลของนํÊา

ป ั สสาวะ 

ภาวะทีÉเรียกว่า ATN (acute tubular necrosis) เป็นภาวะไตวายฉับพลันทีÉเกิดได้จากทั Ê งการขาดเลือด

ไปเลีÊยงไตอย่างรุนแรงและนาน หรือการได้ร ับสารทีÉเป็นพิษต่อไต คํานีÊเป็นการใช้คําทีÉผิดความหมายเนืÉองจาก 

ATN เป็นการบรรยายลักษณะทางพยาธิสภาพไม่ใชอ่าการทางคลินกิ  เนืÉองจากสาเหตุของการขาดเลือดมา

เลีÊยงไตนั ÊนขึÊนกับความรุนแรงของสาเหตุหากสาเหตุทีÉมคีวามรุนแรงของการขาดเลือดมาเลีÊยงทีÉไตไม่มากยังไม่

พบการตายของท่อไตและสามารถแก้ไขได้เราเรียกว่า สาแหตุก่อนไต แต่หากสาเหตุนั Êนมีความรุนแรงต่อเนืÉอง

และมีการตายของเซลล์ท่อไตจะเกิดเรียกภาวะนีÊว่า  ATN  เช่นกันการได้ร ับสารพิษทําให้เซลล์ท่อไตตาย

โดยตรงเกดิภาวะ ATN  สามารถแบ่งการดําเนินโรคของภาวะไตวายฉับพลัน ดังนีÊ initiation phase เป็นระยะทีÉ

มีการลดลงของการกรองของไตอย่างต่อเนืÉองรวมทั Ê งมีการลดลงของปริมาณป ั สสาวะ มีการสะสมของของเสียใน

ร่างกาย ระยะต่อมาคือ maintenance phase คือการคงทีÉของการกรองของไต เป็นระยะทีÉร่างกายมีปริมาณของ

เสียสะสมมากทีÉสุดแล้วคงทีÉในระยะนีÊ ส่วนป ั สสาวะนั Êนผ ันแปรมาก ระยะสุดท้ายคือ recovery phase  ภาวะทีÉมี

การลดลงของค่าของเสีย และการทํางานของท่อไตเริÉมกลับคืนสู่ภาวะปกติ 

 

2.1.1 ภาวะพยาธิสรีรวิทยาของภาวะ acute tubular necrosis 

ภาวะ ATN อาจเกิดจากกระบวนการขาดเลือดหรือได้ร ับสารทีÉเป็นพิษต่อเซลล์ท่อไตก็ได้ พบว่าเซลล์บุ

ท่อไตส่วนต้นผิดปกติ สูญเสียความแข็งแรงของโครงร่างเซลล์มีการหลุดลอกของเยืÉอบุขนแปรงบนผิวเซลล์ท่อ

ไตส่วนต้น  มีการเรียงตัวของสารประจุในเซลล์ผิดปกติไปทําให้การจัดเรียงตําแหน่งเซลล์ผิดปกติสูญเสียภาวะ

ปกติของการปฏิส ัมพันธ์ระหว่างเซลล์ มีการสูญเสียสารโปรตีนทีÉอยู่บนผิวเซลล์ทีÉทําหน้าทีÉหลายอย่าง 

ตัวอย่างเช่น ตัวขนส่ง Na-K ATPase และ b-integrins (17) รวมทั Ê งพบการตายของเซลล์ทั Ê งแบบ necrosis และ 

apoptosis (18) เมืÉอการบาดเจ็บรุนแรงพบว่าทั Ê งเซลล์ทีÉตายและยังไม่ตายหลุดลอกจากเยืÉอบุฐานเซลล์ซึÉงทําให้
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เหลือเพียงเยืÉอบุเซลล์ท่อไตเท่านั ÊนทีÉเป็นตัวกั Ê นระหว่างนํÊาทีÉกรองออกมาอยู่ในท่อไตกับเนืÊอเยืÉอรอบท่อไต ถ้ามี

ภาวะอุดกั Ê นทางไหลของนํÊากรองจากเซลล์ทีÉหลุดลอกไปจับตัวรวมกับสารโปรตีนบางอย่างเช่น fibronectin ทํา

ให้มีความดันในท่อไตสูงเกิดการขาดเลือดมาเลีÊยงทีÉบริเวณรอบเนืÊอเยืÉอท่อไต หรือหากดันย้อนกลับไปทีÉโก

เมอรูล ัสทําให้การกรองของไตยิÉงลดลง โดยทีÉการเปลีÉยนแปลงของเซลล์เยืÉอบุท่อไตทีÉผิดปกติทีÉกล่าวมาข้างต้น

นั ÊนอธิบายจากผลจากสารสืÉอต่างๆ รวมทั Ê งไซโตคายน์ทีÉหลั É งออกมาจากเซลล์ภูมิคุ้มกันในปฏิกิริยาการอักเสบ

และการหดเกร็งของหลอดเลือด หลังจากมีการบาดเจ็บร่างกายจะทําการซ่อมแซมเซลล์ทีÉบาดเจ็บซึÉงป ั จจุบ ันยัง

เป็นป ั ญหาท้าทายเนืÉองจากยังไม่มีข้อสรุปทีÉทราบชัดว่าเซลล์ใดทีÉมีบทบาทนีÊ โดยทีÉถ้าการบาดเจ็บนั Êนมีความ

รุนแรงและนานพอเราจะพบเซลล์เยืÉอบุท่อไตเปลีÉยนเป็นเซลล์ fibroblast แล้วสร้างสารผังผืดขึÊนในไตหรือหาก

การฟืÊนตัวของเซลล์ไม่สมบูรณ์เป็นเหตุให้เกิดไตวายเรืÊอร ังภายหลังการเกิดไตวายฉับพลันตามมาได้ 

การตอบสนองของหลอดเลือดในภาวะไตวายฉับพลัน 

ในภาวะไตวายเราพบมีสารกระตุ้นการหดเกร็งของหลอดเลือดหลายชนิดได้แก่ endothelin-1 (ET-1) 

angiotensin II (A II)  thromboxane A2  prostaglandin H2  adenosine  leukotrienes C4  และ leukotrienes 

D4 พบมีการกระตุ้นระบบประสาทซิมพาทีติก (19) ทําให้ปริมาณเลือดทีÉไหลไปเลีÊยงเนืÊอเยืÉอลดลงแบบทั É วทั Ê ง

ร่างกายหรือเฉพาะทีÉไตได้ ขณะเดียวกันก็พบว่าหลอดเลือดมีการตอบสนองต่อสารขยายหลอดเลือด เช่น 

acetylcholine, bradykinin, และ nitric oxide (NO) ลดลง การตอบสนองของหลอดเลือดอาจเป็นผลจากการ

เปลีÉยนแปลงของเซลล์กล้ามเนืÊอเรียบหรืออาจเซลล์เยืÉอบุเอนโดทีเลียม นอกจากนีÊย ังพบการบาดเจ็บของเซลล์

เอนโดทีเลียมสามารถกระตุ้นให้เม็ดเลือดขาวยึดเกาะกับผิวเซลล์โดยเฉพาะทีÉตําแหน่งหลอดเลือดดําขนาดเล็กทีÉ

เชืÉอมต่อมาจากหลอดเลือดฝอยเกิดมีอุดกั Ê นการไหลของเลือดทําให้เนืÊอเยืÉอมีการอักเสบและบาดเจ็บเกิดขึÊนทําให้

เกิดการกระตุ้นเม็ดเลือดขาวให้หลั É งสารสืÉอออกมาจํานวนมากซึÉงย้อนกลับไปเร่งความผิดปกติก่อนหน้ารุนแรง

เพิÉมขึÊน ทําให้ความรุนแรงของการอักเสบยิÉงมากขึÊนและทําให้การแข็งตัวของเลือดทํางานผิดปกติยิÉงทําให้เยืÉอบุ

เซลล์ขาดอาหารและออกซิเจนมาเลีÊยงเกิดการตายของเซลล์ตามมา 

เซลล์เอนโดทีเลียม 

 ในภาวะปกติเซลล์เอนโดทีเลียมจะตอบสนองต่อสารกระตุ้นหดเกร็งหลอดเลือดเมืÉอมีสารดังกล่าวใน

ปริมาณมากเกิดขึÊน แต่พบว่าหากเซลล์เอนโดทีเลียมบาดเจ็บจะทําให้สามารถสร้างสารขยายหลอดเลือดได้น้อย

กว่าปกต ิ(20) เป็นเหตุให้แม้นสารกระตุ้นการหดเกร็งของหลอดเลือดจํานวนไม่มากก็สามารถทําให้การ

ตอบสนองรุนแรง เซลลเ์อนโดทีเลียมทีÉบาดเจ็บเองยังทําให้มีการร ั É วซึมของสารนํÊาในหลอดเลือดออกนอกหลอด

เลือดเข้าไปในเนืÊอเยืÉอเกีÉยวพันทําให้ส่วนของ outer medulla บวมและมีแรงดันไปกดหลอดเลือดทําให้เลือดไหล

มาเลีÊยงบริเวณนีÊลดลงทําให้เกิดภาวะขาดเลือด (21) นอกจากนีÊเราพบว่าปริมาณของหลอดเลือดฝอยบริเวณนีÊ

บางส่วนลดลงซึÉงส ัมพันธ์ก ับการลดลงของสารกระตุ้นการสร้างหลอดเลือด เช่น vascular endothelial growth 

factor (VEGF) หรือการทํางานมากขึÊนของสารยับยั Ê งการสร้างหลอดเลือด (22) การลดลงของเลือดทีÉไปเลีÊยงไต

ทําให้เกิดภาวะขาดออกซิเจนเรืÊอร ังทําให้เกิดสารพังผืดตามมา 
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กระบวนการอักเสบ 

เมืÉอสารผิดปกติทีÉพบในร่างกายไปกระตุ้นตัวร ับ toll like receptor (TLR) ได้แก่ TLR2 TLR4 (23, 24) 

บนเซลล์ภูมิคุ้มกัน กระตุ้นให้ส่วนของตัวร ับทีÉอยู่ในไซโตพลาสซึมทํางาน เกิดการส่งส ัญญานในเซลล์ กระตุ้นให้

สร้างและหลั É งสารไซโตคายน์ สารคีโมคายน์ เราพบว่าสารสืÉอการอักเสบ ได้แก่ สารไซโตคายน์ สารคีโมคายน์ 

สาร eicosanoids และ reactive oxygen species (ROS) สารเหล่านีÊสามารถเรียกเม็ดเลือดขาวมารวมตัว 

กระตุ้นสารโปรตีนช่วยในการทํายึดเกาะของเซลล์เม็ดเลือดกับเซลล์เอนโดทีเลียม ซึÉงส่งเสริมให้เกิดการอักเสบ

ต่างๆ ตามมา (24, 25)  

กระบวนการอักเสบในไตนั Êนพบเม็ดเลือดขาวทีÉมีบทบาท ได้แก่ เซลล์ macrophage และ เซลล์ 

dendritic จะสร้างสารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบ interleukin 1 (IL-1)  tumor necrosis factor (TNF) -β 

interferon (IFN) –ϒ ซึÉงไปทําให้เซลล์เยืÉอบุท่อไตบาดเจ็บ เสียการเกาะตัวของเซลล์เยืÉอบุท่อไตกับเนืÊอเยืÉอ

บริเวณข้างเคียง จากความผิดปกติของสาร b-integrin เกิดเซลล์หลุดลอกในท่อไต จากการศึกษาในสัตว์ทดลอง

ในโมเดลไตวายจากภาวะขาดเลือดพบว่าในเนืÊอเยืÉอเกีÉยวพันในไตระยะแรกจะพบเซลล์ neutrophils (26) ต่อมา

ในระยะท้ายพบเซลล์ macrophage ซึÉงน่าจะมาจากเซลล์ monocyte ทีÉอักเสบ (เป็นแหล่งของสารคอมพลีเมนต์ 

C3)  อีกทั Êงยังเป็นเซลล์ทีÉสร้างสารพังผืดในไต และอีกเซลล์คือ T-lymphocyte เด่นกว่าเซลล์ neutrophils โดย

พบ regulartory T cell หลังเกิดไตวายประมาณ 3 ถึง 10 วันเชืÉอว่าน่าจะมีบทบาทในระยะการซ่อมแซมของ

เซลล์เยืÉอบุท่อไต (27) นอกจากนีÊย ังพบบทบาทของสารคอมพลีเมนต์ทีÉไปกระตุ้นให้มีการสร้างสารโปรตีนช่วย

ยึดเกาะของเซลล์เม็ดเลือดขาวและเซลล์เอนโดทีเลียมในกระบวนการอักเสบด้วย (28) 

การซ่อมแซมของเซลล์เยืÉอบุท่อไตในภาวะปกติ 

ภายหลังจากการบาดเจ็บของเซลล์แล้วจะพบมีการเคลืÉอนตัวของเซลล์เยืÉอบุท่อไตทีÉย ังไม่ตายเข้ามาใน

บริเวณทีÉเซลล์หลุดลอกออกไปเหลือแต่เยืÉอบุฐานเซลล์ หลังจากนั Êนจะแบ่งตัวอย่างรวดเร็วเพืÉอสร้างเซลล์ใหม่

ตามด้วยมีการปรับเซลล์ให้ทําหน้าทีÉเดิมทดแทนเซลล์ทีÉหายไป เราพบหลกัฐานว่าเซลล์ตัวอ่อนทีÉมาจากเซลล์ใน

ไขกระดูกไม่สามารถเข้ามาแทนทีÉเซลล์เหล่านีÊโดยตรงได้แต่เซลล์เหล่านีÊอาจจะมีบทบาทในการสร้างสารขึÊนมา

ชนิดหนึÉงซึÉงสามารถทํางานแบบ paracrine ช่วยทําให้การอักเสบลดลง ทําให้สามารถซ่อมแซมเซลล์ได้สําเร็จ  

(29)  

การซ่อมแซมของเซลล์เยืÉอบทุ่อไตในภาวะผิดปกติ 

หากกระบวนการซ่อมแซมเกิดไม่สมบูรณ์ยังพบมีอักเสบทีÉเนืÊอเยืÉอเกีÉยวพันของไตเกิดขึÊนอยู่ พบว่า

เซลล์ fibroblast จะแบ่งตัวและสร้างสารพังผืดเพิÉมขึÊนทําให้เกิดพังผืดในไต มีการดําเนินเข้าสู่ภาวะไตวายเรืÊอร ัง

ต่อมา (30) จากการศึกษาพบว่าเซลล์เยืÉอบุท่อไตไม่สามารถเปลีÉยนเป็นเซลล์ myofibroblasts ได้ (epithelial to 

mesenchymal transition) แต่น่าจะมาจาก fibroblast ทีÉเดิมอยู่ทีÉบริเวณรอบหลอดเลือดหรือจากเซลล์ pericyte 

มากกว่า (31) โดยทีÉพบบทบาทของเซลล์เยืÉอบุท่อไตช่วยให้เกิดพังผืดเพิÉมได้จากการทีÉเซลล์สร้างสารไซโต

คายน์ profibrogenic กระตุ้นให้เซลล์ fibroblast แบ่งตัว 
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2.2 ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตคืออะไร 

จากการประชุมของ American College of Chest Physician (ACCP), Society of Critical Care 

Medicine (SCCM), Surgical Infectious Society (SIS) และ European Society of Intensive Care Medicine 

(ESICM) เมืÉอปี พ.ศ. 2544 (32) ให้คําจํากัดความ ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิต (sepsis) คือ กลุ่มอาการทีÉเกิด

จากการตอบสนองของร่างกายต่อภาวะการติดเชืÊอ ประกอบด้วย ภาวะอักเสบจากการตอบสนองของร่างกาย 

(Systemic inflammatory response system, SIRS) และการติดเชืÊอ (infection) 

ภาวะอักเสบจากการตอบสนองของร่างกาย  

เป็นกลุ่มอาการทีÉเป็นผลจากการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันซึÉงถูกกระตุ้นจากสาเหตุใดก็ได้ โดย

ต้องมีอาการมากกว่า 2 ข้อใน 4 ข้อดังต่อไปนีÊ 

ก. อุณหภูมิร่างกายมากว่า 38 องศาเซลเซียล หรือน้อยกว่า 36 องศาเซลเซียล 

ข. อัตราการเต้นของหัวใจมากกว่า 90 คร ั Ê งต่อนาท ี

ค. อัตราการหายในมากกว่า 20 คร ั Ê งต่อนาที หรือ ระดับคาร์บอนไดออกไซด์ในหลอดเลือด

แดง  (PaCO2) น้อยกว่า 32 มิลลิเมตรปรอท 

ง. ปริมาณเม็ดเลือดขาวมากกว่า 12,000 หรือน้อยกว่า 4000 เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลลิิตร 

หรือพบ เม็ดเลือดขาวนิวโทฟิวด์ตัวอ่อน (band forms) มากกว่าร้อยละ 10   

ภาวะการติดเชืÊอ  

เป็นปรากฎการณ์ของสารจุลชีพหรือส่วนประกอบของจุลชีพบุกรุกร่างกายในตําแหน่งทีÉปกติแล้วเป็น

บริเวณทีÉปราศจากเชืÊอ แล้วไปกระตุ้นร่างกายเกิดปฎิกิริยาตอบสนอง ปฏิกิริยาระหว่างการติดเชืÊอกับ

การตอบสนองของร่างกายหากเกิดไม่เหมาะสมจะเกิดผลตามมา เช่น การทํางานของอวัยวะใดอวัยวะ

หนึÉงล้มเหลว เรียกว่า ภาวะติดเชืÊอรุนแรง (severe sepsis)  หากเกิดความดันโลหิตตํÉาแม้นได้ร ับการ

ร ักษาด้วยการให้สารนํÊาอย่างเพียงพอ เรียกว่า ภาวะติดเชืÊอรุนแรงร่วมกับภาวะซ็อก (septic shock) 

หากอวัยวะหลายระบบทํางานล้มเหลว เรียกว่า ภาวะภาวะติดเชืÊอรุนแรงร่วมกับอวัยวะหลายระบบ

ทํางานล้มเหลว (multiple organ dysfunction syndrome, MODS) โดยแบ่งเป็น primary MODS คือ 

การทํางานของอวัยวะล้มเหลวนั Êนเป็นผลโดยตรงจากสาเหตนุั Êนเกิดในช่วงแรก และ secondary 

MODS การทํางานของอวัยวะล้มเหลวนั Êนไม่ได้เป็นผลโดยตรงจากสาเหตุนั Êนแต่เป็นผลจากร่างกาย

ตอบสนองผิดปกติ เกิดในระยะท้ายๆ ของภาวะ SIRS/sepsis  

 

2.2.1 พยาธิสรีรวิทยาของภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิต 

อาการแสดงออกของผู้ป ่ วยทีÉติดเชืÊอในกระแสโลหิตนั Êนเป็นผลรวมของทั Ê งป ั จจัยด้านจุลชีพ และการ

ตอบสนองของร่างกายต่อการติดเชืÊอ หากร่างกายไม่สามารถกําจัดเชืÊอโรคได้เพราะภูมิคุ้มกันตอบสนองได้น้อย 

หรือหากตอบสนองมากเกินไป ทําให้เกิดผลเสียตามมา ดังนั Êนการเข้าใจในพยาธิสรรีวิทยาของภาวะการติดเชืÊอ

จะนําไปสู่การร ักษาทีÉมีประสิทธิภาพมากขึÊน โดยจะเน้นในส่วนการตอบสนองของร่างกาย 
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ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตมีความซับซ้อนมากสามารถแบ่งเป็น  

-ส่วนทีÉส ัมพันธ์ก ับเชืÊอจุลชีพ  

-ส่วนทีÉส ัมพันธ์ก ับภูมิคุ้มกันของร่างกาย ซึÉงแบ่งย่อยลงเป็นการตอบสนองแบบไม่เฉพาะ 

(humoral components) และแบบเฉพาะ (cellular components) เป็นส่วนทีÉเกีÉยวข้องกับ

สารชีวภาพหลายตัวรวมไปถึงสารไซโตคายน์ซึÉงตอบสนองแตกต่างกันทําให้ความรุนแรงของ

โรคแตกต่างกันในผู้ป ่ วยแต่ละราย มีข ั Ê นตอนดังนีÊ (แผนภูมิภาพทีÉ 2.1)  

1. ร่างกายร ับรู้การติดเชืÊอ (pathogen recognition) 

2. การทํางานของระบบภูมิคุ้มกัน ตั Ê งแต่ส่งส ัญญานเหนีÉยวนําการตอบสนองการอักเสบและ

ต้านการอักเสบในระดับเซลล์ (pro- and anti-inflammatory cellular signaling/signal 

transduction) และการหลั É งสารสืÉอไซโตคายน์ก่อนการอักเสบและต้านการอักเสบ 

ก. การตอบสนองระบบภูมิคุ้มกันแบบไม่จําเพาะและแบบเฉพาะ  

ข. การกดระบบภูมิคุ้มกันจากการทํางานผิดปกติของ effector cell ทั Ê งในเซลล์ภูมิคุ้มกัน

และทีÉไม่ใช่เซลล์ภูมิคุ้มกัน รวมถึงการตายของเซลล์แบบ apoptosis ในช่วงหลังของ

การติดเชืÊอ 

ค. ปฏิกริิยาต่อสารชีวภาพในระบบอืÉน ได้แก่ ความผิดปกติของระบบการแข็งตัวของ

เลือดและสารก่อนการแข็งตัว 

ง. ภาวะหัวใจและการไหลเวียนโลหิตทํางานผิดปกติจนเกิดภาวะช็อกเมืÉอการติดเชืÊอใน

กระแสโลหิตรุนแรงขึÊน 

 

 
แผนภูมิภาพทีÉ 2.1 กระบวนการตอบสนองของร่างกายในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิต 
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1. กระบวนการร ับรู้การติดเชืÊอ (pathogen recognition) 

เมืÉอมีเชืÊอจุลชีพก่อโรคหรือเราเรียกว่า pathogen-associated molecular patterns (PAMPs) เข้ามา

ร่างกายร ับรูโ้ดยอาศัยตัวร ับระบบภูมิคุ้มกันธรรมชาติทีÉเร ียกว่า pattern recognition receptors [PRRs] จากนั Êน

ตอบสนองด้วยการหลั É งสารก่อนการอักเสบทีÉทําให้เกิดการอักเสบทําใหเ้ซลล์ต่างๆ ในร่างกายบาดเจ็บ ทั Ê งเซลล์

ทีÉตายแล้วและชิÊนส่วนเซลล์ทีÉเกิดจากการสลายจะกลายเป็น damage-associated molecular patterns (DAMP) 

ไปกระตุ้น PRRs ทั Ê งๆ ทีÉไมม่ีเชืÊอจุลชีพแล้วทําให้มีการกระตุ้นภูมิคุ้มกันอีกคร ั Ê งเกิดการอักเสบต่อเนืÉองและ

รุนแรงเพิÉมขึÊน (ภาพทีÉ 2.1) PRRs ทีÉสําคัญ ได้แก ่ 

1) Toll-like receptors (TLRs) ตัวร ับนีÊเป็นสารโปรตีนทีÉแทรกตัวทีÉเยืÉอหุ้มเซลล์มีส่วนโครงสร้างทีÉยืÉน

ออกไปนอกเซลล์ทีÉประกอบด้วยสาร leucine-rich repeat และส่วนโครงสร้างทีÉยืÉนในไซโตพลาสซึมซึÉง

ประกอบด้วย toll interleukin-1 receptor resistance (TIR) พบบนผิวเซลลห์ลายชนิดมากมายรวมทั Ê ง

ในเซลล์ภูมิคุ้มกันและเซลล์ไต ได้แก่ TLR1 2 4 5 6 หรือทีÉผิวของเอนโดโซม ได้แก่ TLR 3 7 8 9 โดย

พบว่า TLR 4 มีความสําคัญในภาวะไตวายฉับพลนัร่วมการติดเชืÊอในกระแสโลหิต นอกจากนั Êนแล้ว

ปฎิกิริยาระหว่าง TLR กับ DAMPs ยังไปกระตุ้นให้ TLR ตอบสนองมากขึÊนนั É นคือยิÉงทําให้เกิดการ

กระตุ้นเซลล์แบบไม่เฉพาะถูกกระตุ้นมากขึÊนลักษณะเป็นแบบวงจรย้อนกลับแบบกระตุ้น (positive 

feedback loops) นําไปสู่การหลั É งสารไซโตคายน์ปริมาณมากเกินความจําเป็นซึÉงเป็นผลเสียต่อร่างกาย 

2) NOD (nucleotide oligomerization domain leucine-rich repeat (NOD-LRR) proteins) -like 

receptors (NLRs) พบในไซโตพลาสซึม เป็นส่วนประกอบของ inflammasome (organelle ชนิดหนึÉง

อยู่ในไซโตพลาสซึมของเซลล์) เมืÉอตัวร ับนีÊทํางานจะไปกระตุ้น capcase 1 ให้เปลีÉยน pro-IL-1β เป็น 

IL-1 β  

3) retinoicacid- inducible gene I (RIG-I)-like helicases (RLHs) จะไปกระตุ้นการทํางานของเอม

ไซม์ caspase ในไซโตพลาสซึมและการ recruiting domain helicases  

เชืÊอจุลชีพและ DAMP ยังสามารถทําให้เกิดความผิดปกติอืÉน ได้แก่ ระบบคอมพลีเมนต,์ ระบบการ

แข็งตัวของเลือด การหลั É ง arachidonic acid และ nitric oxide และการบาดเจ็บของหลอดเลือด  
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.  

ภาพทีÉ 2.1  กระบวนการร ับรู้การติดเชืÊอของระบบภูมิคุ้มกันในร่างกาย (33) 

 

2. การทํางานของระบบภูมิคุ ้มกันในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิต 

เมืÉอมีการลุกลํÊาของเชืÊอจุลชีพเข้ามาในร่างกายได้ เซลล์ภูมิคุ้มกันแบบไม่จําเพาะเป็นภูมิคุ้มกันด่าน

แรกซึÉงมีตัวร ับเฉพาะทีÉเรียกว่า  toll-like receptors (TLRs) จะจับกับโมเลกุลบนผนังเซลล์ของเชืÊอจุลชีพทีÉ

เรียกว่า pathogen-associated molecular patterns (PAMPs) อย่างจําเพาะ ตัวอย่างเช่น สาร 

lipopolysaccharide ของเชืÊอแบคทีเรียแกรมลบจะจับกับตัวร ับทีÉเรียกว่า CD 14 (cluster of differentiation 14) 

สาร peptidoglycan ของแบคทีเรียแกรมบวกและสาร lipopolysaccharide (LPS) ของแบคทีเรียแกรมลบจับกับ  

TLR-2 และ TLR-4 ตามลําดับ หลังจากนั Êนเกิดการส่งส ัญญานสืÉอสารภายในเซลล์ ทําให้สาร nuclear factor κB 

(NF-κB) ในไซโตพลาสซึมเคลืÉอนทีÉเข้าไปในนิวเคลียสไปจับกับยีนแล้วกระตุ้นให้ยีนทํางานสร้างสารไซโตคายน์

ก่อนการอักเสบ ได้แก่ interleukin 6  tumor necrosis factor α (TNF-α)  interleukin-1β และสารไซโตคายน์

ต้านการอักเสบ ได้แก ่interleukin-1β  interleukin-10 สารดังกล่าวทําอนัตรายต่อร่างกายโดยตรงและทางอ้อม

ด้วยการเป็นสารสืÉอส ัญญานไปกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันทีÉเฉพาะต่อมา สารไซโตคายน์แต่ละตัวมีคุณสมบัติในการ

กระตุ้นเซลล์แตกต่างกัน ได้แก่ ทําให้มีการเพิÉมของตัวร ับของสารช่วยยึดเกาะผนังทั Ê งเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิว

ช่วยใหจ้ับกินเชืÊอโรคได้ดขี ึÊน, ในขณะทีÉเซลล์เอนโดทีเรียมจับกับเซลล์เม็ดเลือดรวมทั Ê งเกร็ดเลือดมากขึÊนทําใหม้ี

หลั É งสารต่างๆ  เช่น proteases oxidants prostaglandins และ leukotrienes ส่งผลใหเ้ซลล์เอนโดทีเรียมทํางาน

ผิดปกติสูญเสียความสามารถในการควบคุมการหดขยายของหลอดเลือด เกิดการร ั É วซึมสารนํÊาโปรตีนออกนอก

หลอดเลือด และกระตุ้นระบบแข็งตัวของเลือดมากผิดปกติ นอกจากนีÊภาวะติดเชืÊอเองสามารถกระตุ้นเอมไซม์ 

inducible nitric oxide synthase (iNOS) ทําใหส้ร้างสาร nitric oxide (NO) เพิÉมขึÊนเป็นผลให้เกิดหลอดเลือด
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ขยายทั É วร่างกายอย่างมาก (ภาพทีÉ 2.2) ส่วนการตอบสนองของระบบภูมิค้มกันแบบเฉพาะ ได้แก่ ในส่วน

ภูมิคุ้มกันแบบไม่ใช่เซลล์ (humoral immunity) พบมีการตอบสนองของ plasma cell หลั É งสารอิมมูโนกลอบูลิน

ไปจับสารจุลชีพ ช่วยกระตุ้นให้ natural killer cells และ neutrophils มาทําลายเชืÊอจุลชีพได้ดีขึÊน และในส่วน

ภูมิคุ้มกันแบบเซลล์ (cellular immunity) พบว่า เซลล์ Helper (CD4+) T type 1 (Th1) ทําหน้าทีÉหลั É งสารก่อน

การอักเสบ ส่วน Helper (CD4+) T type 2 helper (Th2) หลั É งสารต้านการอักเสบ โดยขึÊนกับชนิดของจุลชีพทีÉ

ติดเชืÊอ ปริมาณการติดเชืÊอ  

 

 

 

 
ภาพทีÉ 2.2 ระบบภูมิคุม้กันแบบไมจ่ําเพาะในการอักเสบของร่างกายจากภาวะติดเชืÊอในร่างกายระยะแรก(34) 

 

3. การกดระบบภูมิคุ ้มกันจากการทํางานผิดปกติของ effector cell ทั Ê งจากเซลล์ภูมิคุ ้มกันและทีÉ 

ไม่ใช่เซลล์ภูมิคุ ้มกัน รวมถึงการตายของเซลล์แบบ apoptosis ในช่วงหลังของการติดเชืÊอ 

ในกรณีทีÉมีการติดเชืÊอจะพบว่าสารไซโตคายน์ทีÉหลั É งออกมา สารเหล่านีÊจะส่งทําให้เซลล์เป้ าหมาย

เปลีÉยนไปเป็นเซลล์ปฏิบัติการ (effector cell) เพืÉอทําหน้าทีÉตอบสนองต่อการติดเชืÊอ ในกรณีทีÉมีการติดเชืÊอ

ดําเนินรุนแรงมีการสร้างสารไซโตคายน์ปริมาณมากเกินไปทําให้เกิดการอักเสบอย่างรุนแรงจนร่างกายไม่

สามารถควบคุมสมดุลย์ของตอบสนองของภูมิคุ้มกันให้เป็นปกติได้ ตัวอย่างเช่น เซลล์ neutrophil ซึÉงมีบทบาท

หลักในระบบภูมิคุ้มกันแบบไม่เฉพาะ ในภาวะปกติจะมีการทําลายตัวเองแบบ apoptotic ในหลอดเลือด โดยใช้

เวลาประมาณ 7 ชั É วโมง แต่ในภาวะติดเชืÊอนั Êนพบว่าเซลล์ neutrophil ถูกกระตุ้นทํางานผิดปกติและอายกุาร

ทํางานยังนานผิดปกติด้วย ทําให้กลไกการอักเสบเกิดนานและรุนแรงจนเกิดอวัยวะทํางานล้มเหลวตามมา 
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T-helper lymphocytes ทําหน้าทีÉหลักในการตอบสนองของภูมิคุ้มกันแบบเฉพาะ พบว่าในภาวะทีÉมี

การติดเชืÊออย่างรุนแรงจะพบเซลล์ lymphocytes ตายแบบ apoptotic จํานวนมากทําให้ปริมาณเซลล์ 

lymphocyte ตํÉาลงรวมถึง T-cell (regular T cell) ทีÉทําหน้าทีÉควบคุมเซลล์ด้วยกันเองด้วย (35) ดังรายงาน

การศึกษาเกีÉยวกับการทํางานของเซลล์เม็ดเลือดขาว monocyte ในผู้ป ่ วยทีÉมีภาวะติดเชืÊออยู่เมืÉอมีการให้สารจุล

ชีพแก่เม็ดเลือดขาว monocyte ของผู้ป ่ วยเหล่านีÊใหม่ พบว่า สร้างสารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบได้น้อยกว่า

ปกติเมืÉอเปรียบเทียบกับเม็ดเลือดขาวจากคนแข็งแรงปกติ (36) นอกจากนีÊย ังพบหลักฐานจากผู้ป ่ วยทีÉติดเชืÊอ

รุนแรงโดยพบมเีซลล์เม็ดเลือดขาว lymphocyte ตายแบบ apoptosis ซึÉงพบทั Ê งในกระแสโลหิตและเนืÊอเยืÉอ (37) 

รวมทั Ê งพบทีÉเซลล์เยืÉอบุอัวยวะและเยืÉอบุผนังหลอดเลือดเอนโดทีเลียมในอวัยวะต่างๆ  เช่น ปอด ลําไส้ มีเซลล์

ตายในลักษณะเดียวกัน ทําให้เชืÉอว่าในช่วงหลังของการติดเชืÊอนั Êนระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายทํางานลดลง  ซึÉง

อธิบายเหตุผลว่าทําไมผู้ป ่ วยในภาวะนีÊจึงมคีวามเสีÉยงในการเสียชีวิตสูงหากมีการติดเชืÊอในโรงพยาบาลแทรก

ซ้อนอีก (38)    

 

 4. ปฏิกิริยาต่อสารชีวภาพในระบบอืÉน  

การแข็งตัวของเลือด 

ผู้ป ่ วยทีÉเกิดภาวะช็อกจากการติดเชืÊอทีÉรุนแรงเกือบทุกรายจะพบว่ากลไกการแข็งตัวของเลือดถูก

กระตุ้นทํางานมากผิดปกติ โดยอาจพบเพียงผลตรวจเลือดผิดปกติโดยไม่มีอาการไปจนถึงผิดปกติอย่างรุนแรงมี

ภาวะ disseminated intravascular coagulation (DIC)  

ในภาวะปกติหากมีกระบวนการแข็งตัวของเลือดถูกกระตุ้นขึÊนร่างกายจะมีสาร anticoagulant factors 

ได้แก่ protein C  protein S  antithrombin III (ATIII) และ tissue factor (TF)  pathway inhibitor  ทําหน้าทีÉ

ป้ องกันไม่ให้เกิดการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ (39, 40) อีกทั Ê งสาร activated protein C (APC) ยังช่วยลดการ

ตายของเซลล์แบบ apoptosis (41) ลดการเกาะของเม็ดเลือดขาวกับหลอดเลือดฝอย และลดการสร้างสารไซโต

คายน์ (42) ได้ด้วย แต่ในภาวะติดเชืÊอสมดุลย์นีÊเสียไป เราพบว่าสาร LPS จะไปทําใหเ้ซลล์เอนโดทีเลียม

บาดเจ็บแล้วหลั É งสาร TF ออกมาร่วมกับกระตุ้นให้มีการผลิตสาร procoagulant เพิÉมขึÊนทําให้เกิดกระบวนการ

แข็งตวัของเลือดทํางาน และขณะเดียวกันกลไกต้านการแข็งตัวของเลือดไม่ทํางานจากสารไซโตคายน์ TNF-α 

ทีÉหลั É งออกมาในภาวะติดเชืÊอไปมีผลให้มีการสังเคราะห์สาร plasminogen-activator inhibitor 1 (PAI-1) เพิÉมขึÊน 

ลดการสร้าง thrombomodulin และตัวร ับสําหร ับ protein C ทีÉเซลลเ์อนโดทีเลียม ทั Ê งหมดนีÊทําให้ร่างกายไม่

สามารถเกิดกระบวนการ fibrinolysis เกิดภาวะ DIC (43) ไม่เพียงเท่านั ÊนเมืÉอเกิดภาวะซ็อกหรือขาดออกซิเจน

ตามมาจะไปกระตุ้นให้มีสาร TF และ PAI-1 ให้หลั É งออกมาเพิÉมอีกยิÉงทําใหก้ระบวนการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ

อย่างรุนแรงมากขึÊน (44) เกิดก้อนเลือดอุดตันเส้นเลือดขนาดเล็กเป็นเหตุให้เกิดการขาดเลือดไปเลีÊยงตาม

อวัยวะต่างๆ และทํางานล้มเหลวตามมา 

ปฏิกิริยาระหว่างระบบการตอบสนองของการอักเสบกับการแข็งตัวของเลือดเป็นแบบไปและกลับ คือ

กรณีการแข็งตัวของเลือดส่งผลต่อการอักเสบจากการทีÉพบว่ามีการจับกันของสาร coagulation proteases หรือ 

anticoagulant proteins  กับตัวร ับเฉพาะบนเซลล์ mononuclear หรือเอนโดทีเลียมกระตุ้นให้มีการสร้างสาร  



 

17 

 

ไซโตคายน์และและกระตุ้นให้เกิดการตายของเซลล์เม็ดเลือดขาวแบบ apoptosis ในทางย้อนกลับคือสารไซโต

คายน์ทีÉหลั É งมาจะย้อนกลับไปกระตุ้นเกิดการแข็งตัวของเลือดทํางานผิดปกติได้ 

เซลล์เอนโดทีเลียมมีบทบาทเด่นทีÉสําคัญในการเกิดความผดิปกติของกลไกการแข็งตัวของเลือดใน

ภาวะติดเชืÊอได้แก่ เป็นแหล่งของ TF ทีÉจําเป็นในกลไกการสร้าง thrombin ทําให้สารต้านการแข็งตัวของเลือด

ทํางานผิดปกติ และยับยั Ê งการสลายไฟบริน ขณะเดียวกันเซลล์เอนโดทีเลียมก็ตอบสนองต่อสารไซโตคายน์ทีÉ

หลั É งมาจากเซลล์เม็ดเลือดขาวและตัวเซลล์เองยังสามารถหลั É งสารไซโตคายน์เองได้ด้วย อีกทั Ê งยังถูกกระตุ้นให้

แสดงสารบางอย่างบนผิวเซลล์ เช่น สารช่วยการยึดเกาะ สาร growth factors ซึÉงเสริมการเกิดอักเสบและมีผล

ต่อการแข็งตัวของเลือด  สาร APC จับกับสาร cofactor protein S เรียกว่า prothrombinase complex จะไปทํา

ให้สารแข็งตัวของเลือด Va และ VIIIa ทํางานลดลงจึงป้ องกันไม่ให้มีการแข็งเลือดดําเนินต่อจนเกิดสาร 

thrombin ได้ นอกจากนีÊสาร  APC สามารถไปยับยั Ê งการสร้างสารไซโตคายน์ ป้ องกันไม่ให้เซลล์ neutrophil ถูก

กระตุ้น ยับยั Ê งเม็ดเลือดขาวไม่ให้เกิดการเกาะติดและเคลืÉอนตัวออกมานอกหลอดเลือดได้ จากทีÉกล่าวมาข้างต้น

จะเห็นได้ว่ากระบวนการสืÉอสารระหว่างการอักเสบและการแข็งตัวของเลือดมีความซับซ้อนหากวงจรการกระตุ้น

ทํางานไปเรืÉอยๆ อย่างไม่หยุดเป็นผลให้เนืÊอเยืÉอบาดเจ็บตามมาด้วยอวัยวะล้มเหลวในทีÉสุด   

ระบบประสาทผ่านทางปฏิกริยารีเฟลก็ซ์ของเส้นประสาทเวกัส 

การควบคุมสมดุลย์อักเสบภูมิคุ้มกันโดยเซลล์ระบบประสาทผ่านทางปฏิกิริยารีเฟล็กซข์องเส้นประสาท

เวกัสและระบบซิมพาทีติก เนืÉองจากมีหลักฐานพบว่าขณะมีการอักเสบในร่างกายหากทําการกระตุ้นเส้นประสาท

เวกัสจะสามารถยับยั Ê งการทํางานของสาร TNF-α ได ้(45, 46) เพราะเมืÉอเส้นประสาทเวกัสถูกกระตุ้นจะมสีารสืÉอ

ประสาท acetylcholine (ACh) หลั É งออกมาซึÉงสารนีÊจะไปจับกับตัวร ับ a7 (ส่วนย่อยของ nicotinic acetylcholine 

receptor)  บนเซลล์ macrophages และ เซลล์ภูมิคุ้มกันอืÉนๆ (47, 48) ลักษณะของสารสืÉอของประสาทอัตโนมัติ

พาราซิมพาทีติกทีÉสามารถควบคุมการทํางานของภูมิคุ้มกันได้นั Êนเราเรียกว่า inflammatory reflex การทํางาน

ประกอบไปด้วย การร ับสัญญานภูมิคุ้มกันขาเข้า (ไซโตคายน์กระตุ้นประสาทนําเข้าเวกัส) และการนําสัญญาน

ภูมิคุ้มกันออกไปสั É งการทีÉม้าม (เส้นประสาทต้านอักเสบ cholinergic) (49) 

 

5. กระบวนการทํางานผิดปกติของหัวใจและหลอดเลือดดําเนินไปสู่ภาวะช็อก 

ในภาวะติดเชืÊอรุนแรงมากจะอวัยวะทํางานผิดปกติตั Ê งแต่หัวใจ หลอดเลือดขนาดใหญ่ และหลอดเลือด

ขนาดเล็กทั É วร่างกายจะทําให้ภาวะช็อกขึÊนทําให้การไหลเวียนเลือดในหลอดเลือดขนาดเล็กลดลงทําให้ขาด

ออกซิเจนและไมโตคอนเดียลทํางานลดลงยิÉงเป็นผลให้เนืÊอเยืÉอบาดเจ็บมากขึÊน ความผิดปกติของหัวใจทีÉพบมี

ลักษณะ คือ การลดลงของแรงฉีดเลือดออกหัวใจแต่ละคร ั Ê งทั Ê งจากห้องล่างซ้ายและขวาลดลง การปรับตัวเพิÉมขึÊน

ของปริมาตรของหัวใจขณะบีบตัวและคลายตัวเต็มทีÉของหัวใจห้องล่างทั Ê งสองข้าง หัวใจเต้นเร็ว และความ

ต้านทานการไหลของเลือดลดลง การเกิดความผิดปกติเหลา่นีÊเกิดภายใน 24 ถึง 48 ชั É วโมงหลังเกิดการติดเชืÊอ

เกิดขึÊนพร้อมกับความผิดปกติในอวัยวะอืÉน เราพบว่าความผิดปกตินีÊสามารถหายไปภายหลัง 10 วันไปแล้ว 

ป ั จจุบ ันเราเชืÉอว่าเซลล์เอนโดทีเลียมทีÉถูกกระตุ้นมีบทบาทสําคัญต่อการทํางานผิดปกติของระบบนีÊอย่างมาก

เนืÉองจากเป็นต้นเหตุของการหดขยายของหลอดเลือดทีÉผิดปกต ิกระตุ้นการทํางานผิดปกติของเซลล์เม็ดเลือด
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ขาวทีÉบริเวณหลอดเลือดขนาดเล็ก กระตุ้นการแข็งตัวของเลือด รวมทั Ê งทําให้เสียสมดุลย์ของสารก่อนการอักเสบ

และต้านการอักเสบทีÉตําแหน่งอวัยวะนั Êนๆ  แสดงให้เห็นจากการศึกษาของ Shapiro และคณะ (50) ในผู้ป ่ วยทีÉ

สงสัยติดเชืÊอเมืÉอทําการติดตามการดําเนินโรค พบว่าสารกระตุ้นหลอดเลือดหลายชนิดมีปริมาณเพิÉมขึÊนซึÉง

ส ัมพันธ์ก ับความรุนแรงของการติดเชืÊอ ได้แก ่soluble fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt-1)  plasminogen 

activator inhibitor-1 (PAI-1)  soluble E-selectin  soluble intercellular adhesion molecule-1 (sICAM-1) 

และ soluble vascular cell adhesion molecule-1 (sVCAM-1)  นอกจากนีÊย ังแสดงให้เห็นว่าสาร sFlt-1 มี

ความสัมพันธ์ก ับคะแนน Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) และการกระตุ้นกระบวนการอักเสบ

ด้วย  

 

2.2.2 ปัจจ ัยของผู ้ป่วยต่อการตอบสนองต่อการติดเชืÊอของระบบภูมิคุ ้มกัน 

จากพยาธิวิทยาการติดเชืÊอจะเห็นว่าการตอบสนองของร่างกายต่อการติดเชืÊอมีความสําคัญอย่างมาก

ดังนั Êน ป ั จจัยทีÉมีผลต่อการทํางานและการแสดงออกของภูมิคุ้มกันของผู้ป ่ วยจึงมีผลต่อความรุนแรงของโรค

แตกต่างกันในผู้ป ่ วยแต่ละราย เช่น สภาพโรคประจําตัวของผู้ป ่ วย อายุ และความแตกตา่งขององค์ประกอบยีน

หลายรูปแบบ (polymorphisms) ซึÉงป ั จจัยเหล่านีÊเองทําให้การตอบสนองของภูมิคุ้มกันไม่เหมือนกันอาการแสดง

โรคจึงแตกต่างกันโดยในการตอบสนองปกตินั Êนระยะแรกเป็นระยะทีÉมีภูมิคุ้มกันตอบสนองมากกว่าปกตเิพืÉอลด

ปริมาณเชืÊอก่อโรค (hyperimmune) แต่ต่อมาจะดําเนินไปสู่ภาวะภูมิคุ้มกันตอบสนองน้อยกว่าปกต ิ

(hypoimmune) อย่างรวดเร็วซึÉงเป็นช่วงเวลาทีÉอาจมีภาวะแทรกซ้อนการติดเชืÊอในโรงพยาบาลแทรกซ้อนได ้ขอ

ยกตัวอย่างเพืÉอให้เข้าใจมากขึÊน  3 กรณี ได้แก่ กรณีแรกผู้ป ่ วยทีÉแข็งแรงมาก่อนเมืÉอติดเชืÊอติดเชืÊอทีÉเยืÉอหุ้ม

สมองพบมีภาวะภูมิคุ้มกันตอบสนองระยะแรกมากกว่าปกติอย่างรวดเร็วทําให้สามารถกําจัดการติดเชืÊอในเวลา

อันสั Ê นและอาจมีการทํางานของภูมิคุ้มกันลดลงในช่วงเวลาๆ สั Ê นๆ เท่านั Êน กรณีทีÉสองผู้ป ่ วยสูงอายุทีÉมีโรค

ประจําตัวเป็นสําไส้อักเสบ (diverticulitis) ร่วมกับภาวะขาดสารอาหาร พบวา่เมืÉอติดเชืÊอร่างกายมภีูมิคุ้มกันตอบ

สนองตอบการติดเชืÊอเพิÉมขึÊนได้ไม่มากในระยะแรกจึงไม่เพียงพอทีÉจะกําจัดเชืÊอโรคได้หมดเหมือนในกรณีแรกจึง

มีการกระตุ้นภูมิคุ้มกันต่อเนืÉองทําให้ความสามารถในการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันลดลงไปเรืÉอยๆ แต่หาก

การติดเชืÊอนั Êนไม่รุนแรงมากนักผลทีÉตามมาคือผู้ป ่ วยสามารถกําจัดเชืÊอโรคได้หมดและหาย แต่ยังไม่สามารถ

กําจัดการติดเชืÊอนั Êนได้ระบบภูมิคุ้มกันตอบสนองได้น้อยลงจนในทีÉสุดก็จะทําให้เสียชีวิตตามมา กรณีสุดท้าย

ผู้ป ่ วยทีÉมีโรคประจําตัวเบาหวาน ไตวายเรืÊอร ังทีÉติดเชืÊอปอดอักเสบ ผู้ป ่ วยมีภูมิคุ้มกันตอบสนองน้อยไม่สามารถ

กําจัดการติดเชืÊอไดท้ําให้การติดเชืÊอดําเนินต่อเนืÉองและทวีความรุนแรงมากขึÊนในขณะทีÉการตอบสนองของ

ภูมิคุ้มกันกลับน้อยลงเรืÉอยๆ จนในทีÉสุดการติดเชืÊอลุกลามทวีความรุนแรงจนเสียชีวิตในเวลาต่อมา (แผนภูมิ

ภาพทีÉ 2.2)   
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แผนภูมิภาพทีÉ 2.2 การตอบสนองของภูมิคุ้มกันของตัวอย่างผู้ป ่ วยตามระดับภูมิคุ้มกันพืÊนฐาน (35) 

 

 

สรุป  เมืÉอมีการติดเชืÊอเกิดปฏิกิรยิาระหว่างร่างกายต่อเชืÊอโรคทีÉเป็นผลจากการตอบสนองของ

ภูมิคุ้มกันทีÉป้ องกันไม่ให้มีการลุกลามของการติดเชืÊอโดยการทํางานร่วมกันของเซลล์ตอบสนองทั Ê งแบบเฉพาะ

และไม่เฉพาะอย่างต่อเนืÉอง พบสารไซโตคายน์ออกมาทันทีจํานวนมากเรียกว่าเกิดภาวะ cytokine storm ได้แก่ 

IL-1 TNF-α และ IL-6  ซึÉงส่งผลใหร้ะบบไหลเวียนโลหิตล้มเหลวเกิดภาวะช็อก อวัยวะต่าง ๆ ขาดเลือดไปเลีÊยง 

ร่างกายพยายามลดการบาดเจ็บของอวัยวะทีÉเกิดขึÊนด้วยการสร้างสารต้านอักเสบตามมาเพืÉอลดการตอบสนอง

ของภูมิคุ้มกันในตอนแรกลง ออกฤทธิ Í ด้วยการลดการทํางานของ antigen presenting cell ลดการแบ่งตัวของ

lymphocyte กระตุ้นให้เซลล์ภูมิคุ้มกันตายแบบ apoptosis ซึÉงเป็นระยะทีÉมีการกดภูมิคุ้มกันทําให้มีโอกาส

เสียชีวิตได้หากมีภาวะติดเชืÊอแทรกซ้อนในระยะนีÊเกิดขึÊน 

 

2.3 ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวาย (Septic acute kidney injury, S-AKI)  

ป ั จจุบ ันไม่มีคําจํากัดความชัดเจน ส่วนใหญ่ทีÉใช้ในงานวิจัยหมายถึง กลุ่มอาการทางคลินิกทีÉมีล ักษณะ

ความผิดปกติทีÉสมดุลของสารนํÊาและเกลือแร่จากไตสูญเสียหน้าทีÉฉับพลันเกิดการติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับ

การเกิดไตวาย จึงอ้างอิงโดยรวมการวินิจฉัย AKI ใน RIFLE ร่วมกับ วินิจฉัย sepsis ตามนิยามจากประชุมของ 

ACCP/SCCM/SIS/ESICM เมืÉอปี พ.ศ. 2544 โดยร่วมกับมีหลักฐานชัดเจนว่าไม่พบสาเหตุอืÉนร่วมด้วย (51) 
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2.3.1 พยาธิสรีรวิทยาของภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวาย 

ภาวะติดเชืÊอเป็นกลุ่มอาการแสดงของการอักเสบในร่างกายทีÉเป็นผลมาจากการทํางานของเซลล์เม็ด

เลือดในระบบภูมิคุ้มกันทํางานผิดปกติมีการหลั É งสารไซโตคายน์ในเลือดจํานวนมากเกินโดยทีÉไมส่ามารถควบคุม

ให้ได้ทําใหอ้วัยวะต่างๆ  ทํางานผิดปกติและล้มเหลวตามมา จนนําไปสู่การเสียชีวิต กลไกการเกิดภาวะไตวายใน

ภาวะตดิเชืÊอเป็นกระบวนการทีÉซับซ้อนพบการเปลีÉยนแปลงหลายอย่าง ได้แก่  การเปลีÉยนแปลงระบบไหลเวียน

โลหิตภายในไต เซลล์เอนโดทีเลียมทํางานผิดปกติ เซลล์เม็ดเลือดขาวทํางานผิดปกติในเนืÊอเยืÉอไต ลิÉมเลือดใน

หลอดเลือดทีÉไต เซลลใ์นไตขาดเลือดเกิดเซลลต์ายและหลุดลอกออกมาอุดกั Ê นในท่อไต (แผนภูมิภาพทีÉ 2.3) 

 

 
แผนภูมิภาพทีÉ 2.3 กลไกทางพยาธิสภาพทีÉสําคัญในภาวะ sepsis-induced acute kidney injury (52) 

 

2.3.2 การเปลีÉยนแปลงของการไหลเวียนโลหิตของหลอดเลือดเลีÊยงไตขณะติดเชืÊอในกระแสโลหิต  

ในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตจะพบภาวะหลอดเลือดแดงทั É วร่างกายขยายตัวสัมพันธ์ก ับการมีความ

ต้านทานการไหลของเลือดลดลง ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉเหนีÉยวนําให้เกิดภาวะไตวายฉับพลันนั Êนตาม

ความเชืÉอเดิมเชืÉอว่าเกิดจากการขาดเลือดไปเลีÊยงไต ซึÉงอาจไม่ถูกต้องเนืÉองจากพบว่าเมืÉอให้การแก้ไขโดยการ

เพิÉมปริมาณเลือดไปเลีÊยงไตกลับไม่สามารถป้ องกันการเกิดไตวายฉับพลันได้ในทุกราย ในความเข้าใจเรืÉอง 

renal blood flow (RBF) ขณะเกิดการติดเชืÊอในกระแสโลหิตนั Êนเดิมอ้างอิงจากการศึกษาในโมเดลสัตว์ทดลอง

นั Êนมีข้อจํากัดหลายอย่าง ได้แก่ ความหลากหลายของชนิดของสัตว์ทีÉนํามาศึกษา วิธีการกระตุ้นการติดเชืÊอ วิธี

ส ังเกตการเปลีÉยนแปลง RBF ทําให้รายงานทีÉผ่านมามคีวามหลากหลายทั Ê งทีÉไม่พบการเปลีÉยนแปลง พบการ

ลดลง หรือพบการเพิÉมขึÊน (53, 54) ส่วนข้อมูล RBF ในมนุษยจ์ํานวนน้อยมากเนืÉองจากมีข้อจํากัดเรืÉองการวัด 
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RBF ยังไมม่ีวิธีการวัดได้ต่อเนืÉอง และกรณีทีÉว ัดแบบไม่ต่อเนืÉองเองกต็ามถือเป็นการตรวจทีÉมีความเสีÉยงของการ

ทําหัตถการ (55, 56) ทําใหใ้นป ั จจุบ ันยังไม่มีข้อสรุปเกีÉยวกับการเปลีÉยนแปลง RBF ในการตดิเชืÊอในกระแส

โลหิตของมนุษย์ แต่จากรายงานการศึกษา RBF ในภาวะติดเชืÊอเฉพาะในผู้ป ่ วยซึÉงมีอยู่น้อยมากไมพ่บการ

เปลีÉยนแปลงของ RBF (55, 56) ซึÉงค้านกับความเชืÉอเดิมทีÉผ่านมา ซึÉงยังอธิบายได้ด้วยทฤษฎ ีhyperdynamic 

models of sepsis เช่นกัน ต่อมาได้มีการศึกษาในแกะซึÉงรายงาน RBF เพิÉมขึÊนแต่กลับพบอัตราการกรองของไต

ลดลงอย่างมีนัยสําคัญ มคี่า creatinine เพิÉมขึÊน (57) และเมืÉอเข้าสู่ระยะฟืÊนตัวพบค่าการกรองของไตลดลงเป็น

ปกติในขณะทีÉหลอดเลือดมาเลีÊยงไตมีการหดเกร็งเพืÉอให้ RBF ลดลงสู่ภาวะปกติซึÉงแสดงให้เห็นความสําคัญของ 

renal vascular bed ต่อการเปลีÉยนแปลงของเลือดทีÉไปเลีÊยงไต ทั Ê งในช่วงแรกและระยะฟืÊนฟูของภาวะติดเชืÊอใน

กระแสโลหิต (58) โดยการเปลีÉยนแปลงทีÉเกิดขึÊนอธิบายได้ว่าเกิดจากหลอดเลือดขนาดเล็กทั É วร่างกายรวมทั Ê ง

หลอดเลือดขนาดเล็กขาเข้าและขาออกของหลอดเลือดฝอยไตมีการขยายตัวโดยหลอดเลือดขาออกมีการขยาย

มากกว่าขาเข้าลักษณะเช่นเดียวกับการออกฤทธิ Í ของยา ACEI ทําให้แรงต้านในหลอยเลือดฝอยไตตํÉาทําให้เลือด

กรองผ่านไตลดลงอัตราการกรองลดลง และปริมาณป ั สสาวะลดลง ในขณะทีÉ RBF เพิÉมขึÊน (ภาพทีÉ 2.3) 

 

 
ภาพทีÉ  2.3 สมมุติฐานกลไกทีÉอธิบายการลดของการกรองของไตในภาวะตอบสนองในภาวะติดเชืÊอในกระแส

โลหิต ขณะมีการเพิÉมของการบีบตัวของหัวใจ หลอดเลือดขยาย เลือดไปเลีÊยงไตเพิÉม  

 

 

2.3.3 พยาธิวิทยาในภาวะไตวายฉับพลันในการติดเชืÊอในกระแสโลหิต 

เดิมสันนิษฐานว่าเกิดจาการตายของเซลล์เยืÉอบุไตแบบ necrosis ทีÉเกิดจากภาวะหลอดเลือดเลีÊยงไต

หดตัวทําให้ไตขาดเลือดนั Êนเช่นเดียวกับกลไกไตวายฉับพลันทั É วไป แต่การร ักษาตามกลไกของโรคด้วยการ

แก้ไขให้เลือดไปเลีÊยงไตได้เพียงพอโดยรักษาด้วยการให้สารนํÊา ยากระตุ้นหลอดเลือด การแก้ไขการหดเกร็งของ

หลอดเลือดไตด้วยการให้ยา low dose dopamine นั Êนพบว่าไม่ประสบความสําเร็จจึงมตีั Ê งข้อส ัษนิษฐานหลาย

อย่าง ได้แก ่กลไกการเกิดโรคเดิมทีÉเคยทราบกันมาอาจไม่ถูกต้อง หรือยาทีÉใช้ในการร ักษายังมีประสิทธิภาพไม่

เพียงพอ หรือการให้การร ักษาช้าเกินไป โรคดําเนินเข้าสู่ระยะท้ายทีÉมกีารทํางานผิดปกติเกินกว่าจะแก้ไขได้ 
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หรืออาจเป็นจากยังแก้ภาวะเลือดไปเลีÊยงไตน้อยไม่ได้เพียงพอจริง หรืออาจร่วมกันหลายป ั จจัยทีÉกล่าวมาดังนั Êน

จึงเป็นเหตุผลใหต้้องกลับมาพิจารณากลไกการเกิดโรคกันใหม่โดยเริÉมทีÉข ้อมูลด้านพยาธิสภาพของเนืÊอเยืÉอไตซึÉง

เป็นร่องรอยพืÊนฐานทีÉจะช่วยให้เข้าใจกลไกของโรคไดอ้ย่างดี แต่พบว่ามกีารรายงานการศึกษาพยาธิสภาพไตใน

ภาวะนีÊมีน้อยมากโดยส่วนมากเป็นข้อมูลทีÉทํามาก่อนปี พ.ศ. 2523 หลังจากนั ÊนจึงเริÉมมีรายงานในปี พ.ศ. 2542 

โดย Hotchkiss และคณะ ศึกษาพยาธิวิทยาของภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทั Ê งทีÉมีภาวะช็อกและไม่ช็อก (59) 

รวมถึงในภาวะ septic AKI พบว่าในอวัยวะต่างๆ  ในร่างกายมีการตายของเซลล์แบบ apoptosis มากกว่าการ

เกิด necrosis แต่อย่างไรก็ไม่มีรายงานผลเนืÊอเยืÉอไตโดยตรง ในปี พ.ศ. 2551 Langenberg และคณะ ได้

รายงาน systemic review (60) ผลสรุปว่ามีความแตกต่างกันระหว่างผลพยาธิสภาพไตวายทีÉเกิดจากการติดเชืÊอ

ในกระแสโลหิตในสัตว์ทดลองกับมนุษย์ แต่โดยส่วนใหญ่รายงานผลปกติหรือเปลีÉยนแปลงเพียงเล็กน้อยไม่มี

ล ักษณะจําเพาะ โดยการตายของเซลล์เยืÉอบุไตแบบ necrosis พบไม่บ่อยเพียงร้อยละ 22 ถึง 25 เท่านั Êน ซึÉงพบ

น้อยเกินไปทางผู้วิจ ัยจึงส ันนิษฐานว่าอาจเป็นการเปลีÉยนแปลงในระดับโครงสร้างในเซลลจ์ึงไม่เห็นด้วยการ

ตรวจด้วย light microscopy ต้องใช้การตรวจทาง electron microscopy (EM) แต่ยังไม่เคยมีรายงานการตรวจ 

EM ในภาวะนีÊมาก่อน อีกทั Ê งลักษณะการเปลีÉยนแปลงทางพยาธิวิทยาไม่ไปกับอาการทางคลินิก คือ จํานวน

ป ั สสาวะและการลดลงของอัตราการกรองของไต ดังนั ÊนความเชืÉอเดิมเรืÉอง ATN ไม่สามารถอธิบายได้ทั Ê งหมด 

ต่อมาในปี พ.ศ. 2554 Nicolas และคณะ (61)  รายงานผลตัดชิÊนเนืÊอไตผู้ป ่ วยจํานวย 19 รายภายหลังเสียชีวิต

ทันทีจากภาวะช็อกร่วมกับการติดเชืÊอในกระแสโลหิต เปรียบเทียบกับการตัดชิÊนเนืÊอไตในผู้ป ่ วยทีÉเสียชีวิตจาก

การอุบ ัติเหตจุํานวน  9 รายและทีÉไม่ได้เสียชวีิตจากการติดเชืÊออีกจํานวน 9 ราย พบการลุกลํÊาของเซลล์เม็ด

เลือด เซลล์เยืÉอบุไตตายแบบ apoptosis แสดงให้เห็นการติดสีย้อมพิเศษ TUNEL และ ย้อม

immunohistochemical สําหร ับ activated caspase-3 (ภาพทีÉ 2.4-2.7)  ซึÉงแตกต่างอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ

ก ับซึÉงกลุ่มเปรียบเทียบ  ส ันนิษฐานว่าไตวายจากภาวะนีÊน่าจะเกีÉยวข้องกับการตอบสนองของภูมิคุ้มกันมากกว่า

การขาดเลือดไปเลีÊยงซึÉงมีการศึกษาสนับสนุนทีÉพบว่าจากสารไซโตคายน์ก่อนอักเสบ (62) ในพลาสมาของผู้ป ่ วย

ทีÉมีการติดเชืÊอในกระแสโลหิตสามารถทําเยืÉอบุเซลล์ไตตายหรือทํางานผิดปกติ (63)  แบบ apoptosis ได้  แต่จาก

การตรวจพยาธิวิทยาพบการเกิด apoptosis จํานวนไม่มากเท่าการเปลีÉยนแปลงของการทํางานของไตอาจเป็น

เพราะกระบวนการเกิดอย่างรวดเร็ว คือเมืÉอเซลล์ตายถูกเม็ดเลือดขาวมาเก็บกินย่อยในไลโซโซมได้สารหน่วย

ย่อยของเซลล์ซึÉงนํากลับไปใช้จึงไม่เห็นร่องรอยเหมือนการตายแบบ necrosis การตายแบบ apoptosis เกิดใน

เวลาไม่กีÉช ั Éวโมงเท่านั Êน แต่ทีÉสามารถทําให้การทํางานของไตลดลงได้จากปริมาณการตายสะสมจนมากกว่า

ครึÉงหนึÉงดังนั Êนถ้าดูทีÉจุดเวลาใดเวลาหนึÉงส ัดส่วนการตายของเซลล์จึงน้อยไม่กีÉเปอร์เซ็นต์เมืÉอเทียบกับปริมาณ

เซลล์ทั Ê งหมดแม้นในระยะทีÉเซลล์ทั Ê งหมดเริÉมลดในช่วงทีÉท่อไตฝ่ อซึÉงเกิดนานเป็นสัปดาห์แล้วก็ตาม (64) โดยสรุป

จากหลักฐานเท่าทีÉมใีนป ั จจุบ ันเริÉมทําให้นักวิชาการบางกลุ่มมีการเปลีÉยนแนวความคิดของกระบวนการตายของ

เซลล์ไตภายหลังติดเชืÊอในกระแสโลหิตจาก ATN เป็น acute tubular apoptosis ซึÉงอาจเป็นอีกองค์ความรู้หนึÉง

ทีÉสามารถประยุกต์ใช้ในป้ องกันภาวะไตวายฉับพลันในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตได้ในอนาคต เนืÉองจาก

สามารถปรับแต่งกระบวนการด้านชีวเคมีทีÉควบคุมการตายของเซลล์แบบนีÊได ้(65)  
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ภาพทีÉ 2.4 ชิÊนเนืÊอไตแสดงการตายของเซลลเ์ม็ด

เลือดขาวแบบ apoptosis กลุ่มหลอดเลือดฝอยทีÉ

พบเซลล์เม็ดเลือดขาวจํานวนมาก บางเซลล์เม็ด

เลือดขาวตายแบบ apoptotic (ลูกศร) และยังพบ 

vacuolization เซลล์เยืÉอบุท่อไตส่วนต้นและการ

หายไปของ brush border (ย้อม masson 

trichrome กําลังขยาย 9200) 

ภาพทีÉ 2.5 ชิÊนเนืÊอไตแสดงการตายของเซลลท์่อบุ

ไตแบบ apoptosis บริเวณหลอดเลือดฝอยไตและ

ท่อไตส่วนต้น เซลล์เยืÉอบุท่อไตทีÉมีการเสืÉอมสภาพ 

และหลุดลอกจากเยืÉอบุฐานเซลล์จํานวนมาก โดย

หลุดลอกมาทีละเซลล์ในแบบ apoptotic bodies 

(ย้อม masson trichrome กําลังขยาย 9400, ชิÊน

เนืÊอตัดจากผู้ป ่ วยทีÉเสียชีวิต) 

 

 

                
ภาพทีÉ 2.6 ชิÊนเนืÊอไตย้อม TUNEL แสดงการตาย

ของเซลล์แบบ apoptosis ติดสีนิวเคียส 8 ตําแหน่ง 

คือ 6 ตําแหน่งทีÉท่อไต 2 ตําแหน่งทีÉกลุ่มหลอด

เลือดฝอยไต (กําลังขยาย 200) 

ภาพทีÉ 2.7 ชิÊนเนืÊอไตย้อม activated caspase 3 

แสดงการติดสีทีÉเซลล์เยืÉอบุไตจํานวนมาก 

(กําลังขยาย 400) 
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2.4 ความสําคัญของไซโตคายน์และทฤษฎีการกําจ ัดสารไซโตคายน์ในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมี

ภาวะไตวายฉับพลัน 

สารไซโตคายน์เป็นสารในกลุ่ม polypeptide ทําหน้าทีÉเป็นสืÉอนําส่งส ัญญาน ผลิตจากเซลล์หลายชนิด

ในขณะทีÉตอบสนองต่อสิÉงกระตุ้น จัดเป็นสารโมเลกุลขนาดกลางและใหญ่ตั Ê งแต่ 6-51 กิโลดาลตัน เมืÉอจับกับ

ตัวร ับจึงสามารถออกฤทธิ Í ในลักษณะทั Ê ง autocrine paracrine หรือ endocrine โดยทีÉข ั Ê นตอนการทํางาน หรือ

เซลล์เป้ าหมาย รวมทั Ê งการมีปฏิส ัมพันธ์ก ับสารอืÉนๆ ทีÉแน่นอนในขณะนีÊย ังไม่มีข้อสรุปชัดเจน แต่จากหลักฐานทีÉ

มีทราบเพียงแต่ว่าสารไซโตคายน์มีความสัมพันธ์กบัการ SIRS เกีÉยวข้องกับสารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบและ

ต้านการอักเสบ และหากมีปริมาณเพิÉมขึÊนส ัมพันธ์ก ับพยากรณ์โรคทีÉไม่ดี  

สารไซโตคายน์เป็นสารทีÉสร้างใหม่เมืÉอมีการกระตุ้น ร่างกายไม่มีกลไกการสร้างเก็บสะสมไว้ กลไกการ

สร้างเริÉมเมืÉอมีสารทีÉเรียกว่า transcription factor ไปจับกับส่วนของยีนทีÉเป็นส่วนทีÉควบคุมให้มีการอ่านรหัสยีน

ให้ทํางานหรือหยุดทํางาน โดยแต่ละตัวจะมีสารกระตุ้นแตกต่างกันไป หลังจากนั Êนได้สาร mRNA นําไปสร้างสาร

โปรตีนไซโตคายน์ต่อมา  

สารไซโตคายน์เป็นสารโปรตีนในภาวะปกติส่วนใหญ่ถูกทําลายโดยขบวนการ proteolysis แล้วถูกนํา

กลับมาในเซลล์โดยผ่านวิธี fluid-phase pinocytosis หรือผ่านตัวร ับ ถูกส่งต่อไปในเซลล์ไปย่อยใน lysosomal 

ได้สารทีÉมีขนาดเล็กลงในรูปสายเปปไทด์ส ั Ê นๆหรือกรดอะมิโนเก็บสะสมในร่างกายสามารถนํามาใช้สร้างโปรตีน

ใหม่ไดอ้ีก กระบวนนีÊพบได้ทั É วไปทั Ê งร่างกายหรือจํากัดเฉพาะอวัยวะหรือเนืÊอเยืÉอบางอย่าง เช่นเดียวกับในไตทีÉ

กระบวนการย่อยสลายดังกล่าวเกิดทีÉเซลล์ท่อไตส่วนต้นเป็นกลไกหลักในการทําลายสารไซโตคายน์มากกว่าทีÉจะ

เกิดจากการข ับทิÊงในป ั สสาวะออกจากร่างกาย แต่เนืÉองจากขบวนการนีÊต้องอาศัยการกรองผ่านของสารเหล่านีÊ

ออกมาในป ั สสาวะเป็นข ั Ê นตอนแรกซึÉงจัดเป็น rate-limiting step ดังนั ÊนเมืÉอการทํางานของไตลดลงจึงมีผลให้การ

สลายสารไซโตคายน์ลดลงดังทีÉแสดงให้เห็นในหลายการศึกษา (66-68) 

ในภาวะปกติของร่างกายจะมีการตอบสนองต่อภาวะอักเสบในร่างกายไม่ว่าจากสาเหตุใด เช่น เชืÊอ

แบคทีเรียกร ัมลบ (gram negative bacterial) สารเอนโดทอกซิน (endotoxin) การบาดเจ็บจากอุบัติเหตุ 

(trauma)  ภาวะไฟลวก (burn) เป็นต้น กระตุ้นเซลล์ในระบบภูมิคุม้กันทําให้มีการหลั É งสารชีวภาพทําหน้าทีÉเป็น

สารสืÉอมีฤทธิ Í ไปกระตุ้นให้ร่างกายเกิดกระบวนการอักเสบหากมีปริมาณมาก การอักเสบเกิดต่อเนืÉองจนทําให้

อวัยวะนั Ê นๆ  ทํางานผิดปกตไิด ้โดยสารสืÉอกลางทีÉหลั É งออกมาสามารถแบ่งเป็น 2 กลุ่ม คือ สารก่อนการอักเสบ 

(proinflammatory cytokine) ซึÉงเป็นสารสืÉอนําเซลล์เม็ดเลือดเข้ามา เร่งให้เซลล์ทีÉเกีÉยวข้องเกิดกระบวนการ

ทําลายสารแปลกปลอมเพืÉอหยุดหรือกําจัดสาเหตุทีÉเป็นตัวกระตุ้น จึงเกิดปฏิกิริยาการอักเสบขึÊน แต่ผลนีÊไม่

เฉพาะเจาะจงทําให้เซลล์ปกติในร่างกายถูกทําลายได้เช่นกัน ดังนั Êนร่างกายจะหลั É งสารต้านการอักเสบทําหน้าทีÉ

ไม่ให้การอักเสบมากผิดปกติดําเนินต่อไปจนเกิดอันตรายต่อร่างกายหากสูญเสียหน้าทีÉนีÊ จะเกิดการอักเสบทั É ว

ร่างกายดําเนินไม่หยุดนําไปสู่การทํางานของอวัยวะล้มเหลวหลายอวัยวะ ภาวะช็อก และเสียชีวิตในทีÉสุด แต่

ขณะเดียวกันการต้านการอักเสบต้องไมม่ากจนเกิดการกดภูมิคุ้มกันมากเกินไปหรือน้อยเกินไปจนไมส่ามารถ

หยุดกลไกการอักเสบได้ ทั Ê งหมดเกิดภายใต้การควบคุมจากเซลล์เม็ดเลือดขาว monocyte และ lymphocyte เรา
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เรียกกระบวนการทีÉเกิดขึÊนทั Ê งสองกระบวนการนีÊว่า systemic inflammatory response syndrome (SIRS) และ 

compensatory anti-inflammatory response syndrome (CARS) ตามลําดับ  

 

สารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบ 

สารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบทีÉสําคัญ ได้แก่  TNF -α IL-1 IL-6 IL8 และ MIP-1 α (macrophage 

inflammatory protein-1α) การหลั É งสารไซโตคายน์มีลําดับข ั Ê นตอน โดยสาร TNF- α และ IL-1β หลั É งออกมา

ก่อนในระยะแรก ซึÉงสารเหล่านีÊจะไปกระตุ้นให้มีการหลั É งสารไซโตคายน์ชนิดอืÉนตามมา โดยมีหลักฐานพบว่าใน

ภาวะติดเชืÊอเฉพาะ TNF-α และ IL-6 มีความสัมพันธ์ก ับการพยากรณ์โรค  

ก. สาร TNF-α เป็นสารโปรตีนชนิดหนึÉงทีÉสร้างมาจากเซลล ์monocyte การให้สารนีÊโดยตรงในเลือด

ทําให้เกิด SIRS ร่วมกับมีไข้ การไหลเวียนโลหิตผิดปกติ ปริมาณเม็ดเลือดขาวเพิÉมขึÊน เอมไซม์ตับผิดปกติ และ

การแข็งตัวของเลือดผิดปกติ เมืÉอ TNF-αจับกับตัวร ับ TNF เกิดการเปลีÉยนแปลงภายในเซลล์ได้หลายแบบ 

ดังนีÊ 1) กระตุ้น NF-k β ทําให้ให้มีการแปรรหัสยีนของกระบวนการสร้างสาร antiapoptosis factor รวมถึง Bcl-

2, cFLIP และ cIAP 2) กระตุ้นการทํางานของ MAPK เป็นผลให้มีการผลิตสาร pro-apoptosis ซึÉงสารทีÉไป

กระตุ้นให้เซลล์เจริญและแบ่งตัว 3) กระตุ้นการทํางานของ FADD เป็นผลให้เซลล์เกิด autolysis ตายแบบ 

apoptosis โดยผ่านการทํางานของ caspase และ Bid ร่วมกับการมี co-stimulation ด้วย Fas-FasL และ CD 

complexes สาร TNF-αมีบทบาททีÉสําคัญในการควบคุมการเกิดและการดําเนินต่อเนืÉองของภาวะ SIRS  ใน

การศึกษาทดลองฉีดสาร endotoxin พบว่ามีการหลั É งสาร TNF-α สูงสุดภายใน 60-90 นาท ีดังนั ÊนสารนีÊดู

เหมือนว่าจะพบอย่างรวดเร็วในเลือดทําหน้าทีÉเป็นสารกระตุ้นนําซึÉงช่วยให้เซลล์เม็ดเลือดผลิตสารไซโตคายน์ตัว

อืÉนๆได้อย่างรวดเร็วในเวลาต่อมา  

ข. สาร IL-1 ประกอบด้วย IL-1α และ IL-1 β ทั Ê งคู่จ ับทีÉต ัวร ับ IL-1 ตัวเดียวกัน สารนีÊสร้างมาจาก

เซลล์ monocyte neutrophlis และอีกหลายเซลล์ การทดลองฉีดสาร endotoxin เราพบ IL-1 สูงในเลือด และถ้า

ฉีดให้สาร IL-1 (69) ในเลือดโดยตรงทําให้เกิดอาการลักษณะเช่นเดียวกับการฉีดสาร TNF-α และยังทําหน้าทีÉ

เป็นสารไซโตคายน์นําของการกระตุ้นเซลล์เม็ดเลือดก่อนหลั É งสารไซโตคายน์ตัวอืÉนตามมาเช่นเดียวกับ TNF-α 

โดยธรรมชาติแล้วสารก่อนการอักเสบไม่พบในภาวะปกติ หากมีการกระตุ้นให้มีปริมาณเพิÉมขึÊนแม้นไม่มากน่าจะ

มีบทบาทในการเกิด SIRS อย่างไรก็ตามหลักฐานความสัมพันธ์ก ับความรุนแรงของโรคนั Êนมีน้อยมากอีกทั Ê ง

รายงานทั Ê งมีและไม่มีความสัมพันธ์จึงยังไม่สามารถสรุปได ้

มีหลักฐานสนับสนุนผลของไซโตคายน์ต่อร่างกาย ได้แก่ เมืÉอใหส้ารสังเคราะห์ recombinant IL-1 หรือ 

TNF-α โดยตรงสามารถกระตุ้นให้เกิดการเปลีÉยนแปลงลักษณะเช่นเดียวกบัการให ้lipopolysaccharide หรือ

โมเดลติดเชืÊอ (70, 71) เช่นเดียวกับเมืÉอให้สารต้าน anti-TNF monoclonal antibodies สามารถป้ องกันหรือลด

การอักเสบได ้(72) 

ค. IL-6 เป็นสารไกลโคโปรตีนสร้างได้จากหลายเซลล์จํานวนมาก เป็นสารสืÉอนําทีÉแรงทําให้เกิดไข้ หลั É ง

สาร acute phase protein และยังช่วยให้เกิด chemotaxis พบว่ามีปริมาณเพิÉมขึÊนในภาวะติดเชืÊอรุนแรงใน



 

26 

 

ช่วงเวลาน้อยกว่า 48 ชั É วโมงพบว่ามีความสัมพันธ์ระหว่างการเพิÉมของสาร IL-6 กับการเกิด SIRS และอัตรา

การเสียชีวิตอย่างมาก การค้นพบครั Ê งแรกในปี พ.ศ. 2503 เริÉมมีรายงานการค้นพบสารแอนติบอดีทีÉสร้างจาก T 

cell โดยตั Ê งสมมุติฐานว่าสารนีÊน่าจะไปกระตุ้น B cell จึงให้ชืÉอว่า B-cell stimulatory factor-2 ต่อมาในปี พ.ศ. 

2529 หลังวิว ัฒนาการในการสังเคราะห์สารดีเอ็นเอสําเร็จสามารถสร้างสายดีเอ็นเอทีÉผลิตสารนีÊได้ซึÉงให้ชืÉอใหม่

ว่า Interleukin-6 (IL-6) และขณะเดียวกันก็ค้นพบว่าสาร IFN-b2 ทีÉสร้างจาก fibroblasts หรือ 

hybridoma/plasmacytoma growth factor และ hepatocyte-stimulating factor ซึÉงทั Ê งหมดมีขนาดโมเลกุล 26 

kDa เท่ากันเป็นสารเดียวกันกับ IL-6 ป ั จจุบ ันเราทราบแล้วว่า IL-6 เป็นสารโปรตีนไซโตคายน์ขนาดนํÊาหนัก

โมเลกุล 26 กิโลดาลตัน จัดเป็นสารโมเลกุลขนาดกลาง ทีÉสร้างเมืÉอร่างกายเกิดปฏิกิริยาป้ องกันตนเอง ซึÉงไม่

เฉพาะเจาะจงมีส่วนร่วมทั Ê งในระบบภมูิคุ้มกันแบบไม่เฉพาะและแบบเฉพาะโดยเป็นสารสืÉอทีÉทําให้เกิดการ

อักเสบอย่างมากและต่อเนืÉองหรือเป็นสารสืÉอทีÉมีบทบาทในการซ่อมแซมเนืÊอเยืÉอทีÉได้ร ับความเสียหายยังไม่สรุป

ได้ช ัด มีผลกระตุ้นให้ lymphocyte ทํางานและแบ่งตวัเพิÉมปริมาณเพิÉม กระตุ้นให้ B-cell เจริญต่อพร้อมทั Ê งปร ับ

การทํางานให้เฉพาะมากขึÊน  กระตุ้นและเหนีÉยวนําเม็ดเลือดขาวมารวม นอกจากนีÊย ังกระตุ้นกลไกการแข็งตัว

ของเลือด กระตุ้นตับสร้างสาร acute phase protein และกดการสร้าง albumin ได้ด้วย ในการทดลองการฉีด

สาร endotoxin พบว่าสาร IL-6 มีปริมาณเพิÉมสูงสุดประมาณ 4 ชั É วโมงซึÉงจะเกิดตามหลังสาร TNF-α IL-1 โดย

ปริมาณทีÉเพิÉมขึÊนส ัมพันธ์ไปด้วยกัน มีการศึกษาทีÉว ัดปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 ในการติดเชืÊอในกระแสโลหิต

นั Êนพบหลักฐานว่าหากมีปริมาณสูงส ัมพันธ์ก ับอัตราเสียชีวิตทีÉสูงขึÊน (73) เช่นกันกับภาวะไตวายฉับพลัน (74) 

และเมืÉอให้การร ักษาทีÉลดปริมาณ IL-6 ลงมาดังในการศึกษาในแบบจําลองการติดเชืÊอในสัตว์ทดลองพบว่า

สามารถเพิÉมอัตราการรอดได้โดยสัมพันธ์เป็น dose related  มีการศึกษาค่า cut off ของ IL-6 ในมนุษย์ใน

สภาวะต่างๆ พบว่ามคีวามหลากหลายเนืÉองจากรูปแบบและวิธีการศึกษาทีÉต่างกัน เช่นในกลุ่มผู้ป ่ วยสูงทีÉอายุ

มากกว่า 65 ปี พบว่าระดับ IL-6 ทีÉสูงเกิน 3.19 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร พบว่ามีความเสีÉยงสัมพันธ์ก ับการเสียชีวิต 

1.9 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (75)  ในผู้ป ่ วย trauma ค่า ทีÉมากกว่า 200 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร ส ัมพันธ์ก ับการเกิด SIRS 

และการเกิดภาวะแทรกซ้อนทีÉสูงกว่า (76) แต่ในสภาวะ septic นั Êนพบว่าในการศึกษาของ Reinhart และคณะ 

(77) พบค่ามัฐยฐานของระดับ IL-6 ซึÉงตรวจด้วยเทคนิค ELISA ของผู้ป ่ วยทีÉมี severe sepsis หรือ septic 

shock ทีÉก่อนเริÉมการร ักษา 606.3 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (64-208,400) ในขณะทีÉรายงานของ Kullum และคณะ 

(78) ใช้วิธี chemiluminescent immunoassay ในการตรวจสารไซโตคายน์ IL-6 พบว่าในคนทีÉเสียชีวิตทีÉ 90 ว ัน

หลังการติดเชืÊอรายงานระดับค่าไซโตคายน์ IL-6 109.4 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร สูงกว่าอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติเมืÉอ

เปรียบเทียบกับคนทีÉรอดชีวิต 59.6 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร แต่ก็พบว่าร้อยละ 4 ของกลุ่มทีÉไม่รอดชีวิตตรวจไม่พบ

การเพิÉมขึÊนของสารไซโตคายน์ IL-6 ได้เช่นกัน ในรายงานของ Morgera และคณะ (79) ใช้วิธีการตรวจโดย 

ELISA รายงานระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ก่อนการร ักษา 243-546 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (58-675) สว่นในรายงาน

ของ Haase และคณะ (80) ใช้การตรวจด้วยวิธ ีELISA 147-177 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (24-422) เห็นได้ว่ามี

รายงานของระดับไซโตคายน์ IL-6 หลากหลายกันมากในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวาย

ฉับพลันขึÊนกับความรุนแรงของโรค เวลาทีÉว ัด รวมทั Ê งเครืÉองมือทีÉใช้ว ัด ดังนั Êนจึงไม่มีข้อสรุปว่าปริมาณเท่าไหร่

เป็นค่าทีÉต ัดสินความรุนแรงของโรคบอกได้แต่เพียงว่าถ้ามีปริมาณสูงกว่าพยากรณ์โรคแย่กว่าเท่านั Êน 
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ง. IL-8 เป็นสารโปรตีนทีÉในกลุ่มของ chemokine ด้วย หลั É งจากเซลล์ monocyte neutrophil 

endothelial epithelial รวมทั Ê ง mesothelial ตอบสนองต่อทั Ê ง endotoxin IL-1 และ TNF-α มีหน้าทีÉไปกระตุ้น

และสืÉอเรียกเม็ดเลือด neutrophil มาทีÉบริเวณทีÉเกิดการอักเสบหลั É งสารทีÉทําอันตรายต่อเซลล์ ได้แก่ reactive 

oxygen species (ROS) และ proteloytic enzymes ทําให้เกิดการบาดเจ็บของเซลล์ตามมา นอกจากนีÊย ัง

จัดเป็นสาร angiogenic factor อย่างหนึÉงด้วย กลศาสตร์ของสารนีÊคล้ายกับ IL-6  

นอกจากนีÊสารไซโตคายน์ยังทําให้เกิดผลเสียอืÉน เช่น 

- TNF-α IL-1β และ IL-6 ทําใหเ้ซลล์เยืÉอบุผนังหลอดเลือดบาดเจ็บทั Ê งจากทางตรง หรือ ทางอ้อมผ่าน

สารกระตุ้นเกร็ดเลือด prostanoids  และ  nitric oxide synthesis  เป็นผลให้เกิดภาวหลอดเลือดแดง

ทั É วร่างกายขยาย ความดันโลหิตตํÉา และอวัยวะทํางานผิดปกติ  

- TNF-α และ  IL-6 กระตุ้นขบวนการ metabolic ทําให้มีการสลายโปรตีน สูญเสียความสมดุลของ

ไนโตรเจน เสียมวลกล้ามเนืÊอ เป็นต้น  

 

สารไซโตคายน์ต้านการอักเสบ 

สารในกลุ่มนีÊทําหน้าทีÉปร ับแตง่การตอบสนองกลไกการกระตุ้นของ proinflammatory cytokine ใน 

SIRS ให้สมดุลย์ สารนีÊหลั É งจาก monocyte เป็นส่วนใหญ่ ได้แก่ IL-10 IL-1 receptor antagonist (IL- 1Ra) IL-

13 และ soluble TNF receptors (sTNF-R) พบหลัง proinflammatory cytokine โดยกลไกทํางานแบบ 

autocrine ไปควบคุม monocyte ให้หลั É ง proinflammatory cytokine ให้เหมาะสมโดยยังไม่ทราบกลไกทีÉแน่นอน

แต่อาจควบคุมผ่านยีนทั Ê ง transcriptional และ posttranscriptional หรือออกฤทธิ Í เป็น antioxidant ซึÉงความ

สมดุลของการตอบสนองทั Ê งสองระบบนีÊมีความสําคัญในกลไกการตอบสนองของร่างกายพืÉอให้ปร ับตัว ต่อสู้ก ับ

สิÉงอันตรายทีÉมากระตุ้นทีÉเหมาะสมโดยไม่เกิดอันตรายต่อร่างกาย  

ก. IL-10 เป็นสารทีÉมีขนาดโมเลกุล 18 กิโลดาลตันสร้างจากเซลล์ monocyte และ lymphocyte มี

คุณสมบัติในสารควบคุมปรับแต่งการตอบสนองของภูมิคุ้มกันก่อนหน้านีÊโดยผ่านกลไกต่างๆ เช่น การทําให้การ

หลั É งสารไซโตคายน์จากเซลล์ภูมิคุ้มกันตอบสนองเฉพาะ Th1 (TNF-α IL-2 IL-3 INF-α GM-CSF) ลดการ

แสดงออกของสารแอนติเจนบน MHC class II เพิÉมระยะเวลาอายุการทํางานของ B-cell และการป้ องกันการ

กระตุ้นการทํางานของ NF-kβ JAK-STAT เป็นต้น โดยในการทดลองของสัตว์ทดลองทีÉฉีดสาร IL-10 ในช่อง

ท้องใน murine พบว่าสามารถลดการตอบสนองของสาร TNF-α ได้ ในทางคลินิกมีการศึกษาในผู้ป ่ วยทีÉติดเชืÊอ

และช็อกพบว่าสารไซโตคายน์ IL-10 สูงส ัมพันธ์ไปในทางเดียวกัน  กับ TNF-α และ IL-6 และความรุนแรงของ

การเกิดภาวะอวัยวะทํางานล้มเหลว (81) 

ข. IL-13 เป็นสารทีÉมีขนาดโมเลกุล 17 กิโลดาลตันหลั É งมาจาก T-helper cell โดยไปทําหน้าทีÉกระตุ้น

ให้ B-cell หลั É งสาร IgE กระตุ้นการทํางานของ metalloproteinases (MMPs) ซึÉงจะไปกระตุ้นให้มีการแบ่งตัว

ของเม็ดเลือด lymphocyte และช่วยลดการอักเสบทีÉเกิดทีÉเนืÊอเยืÉอได้ มีการศึกษาผู้ป ่ วยในหอผู้ป ่ วยวิกฤต พบว่า

มีการหลั É งสาร IL-13 ในกลุ่มทีÉมีภาวะติดเชืÊอสูงกว่ากลุ่มทีÉไม่มีภาวะติดเชืÊอ โดยพบว่าปริมาณ IL-13 มีส ัดส่วน

โดยตรงกับปริมาณ TNF-α และความรุนแรงของเม็ดเลือดขาวทีÉตํÉา (82) 
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2.5 การร ักษาด้วยฟอกเลือดให้บริสุทธิÍ  (blood purification) ในภาวะไตวายเฉียบพลันจากการติดเชืÊอ

ในกระแสโลหิต 

จากแนวคิดว่าการติดเชืÊอในกระแสโลหิตเป็นกลุ่มอาการของตอบสนองของภูมิคุ้มกันธรรมชาติต่อจุลชีพก่อโรค

เป็นการตอบสนองในสองลักษณะ คือ ลักษณะแรกเรียกว่า SIRS เกิดจากร่างกายสร้างสารมาต่อต้านเชืÊอโรคทีÉ

ตําแหน่งทีÉมีการลุกลํÊาเข้ามาซึÉงถ้ากระตุ้นอยู่นานและมากเกินไปทําให้สารไซโตคายน์มากจนมีผลทั É วร่างกายเกิด 

oxidative stress ออกซิเจนไปเลีÊยงเนีÊอเยืÉอไม่เพียงพอ และ การแข็งตัวของเลือดผิดปกติ จนในทีÉสุดหลาย

อวัยวะทํางานล้มเหลวตามมา อย่างไรก็ดรี่างกายเองมีระบบป้ องกันตัวการทําลายตัวเองด้วยการสรา้งสารไซโต

คานย์ต้านการอักเสบไปทําให้ภูมิคุ้มกันทีÉถูกกระตุ้นก่อนหน้านั Êนทํางานลดลงหลั É งสารไซโตคายน์ก่อนอักเสบ

น้อยลง การตอบสนองลักษณะทีÉสอง เรียกว่า CARS แต่หากโรคมีความรุนแรงรวมทั Ê งการควบคุมการตอบสนอง

ของร่างกายไม่เหมาะสมก็อาจทําให้ระบบไหลเวียนโลหิตล้มเหลวและเสียชีวิตตามมาในทีÉสุด เราพบว่าใน

สัตว์ทดลองหลังฉีดสาร endotoxin พบว่าเมืÉอเวลาผ่านไปปริมาณการหลั É งไซโตคายน์แต่ละตัวจะค่อย ๆ เพิÉมสูง

จนปริมาณสูงสุดแล้วจึงเริÉมลดลงต่อเนืÉองทีละตัวไปตามลําดับโดยช่วงเวลาทีÉเปลีÉยนแปลงของแต่ละสารอาจมี

การซอ้นกันไดท้ั Ê งในภาวะ SIRS และ CARS  เป็นทีÉมาของทฤษฎี peak concentration โดยความสัมพันธ์

ระหว่าง SIRS และ CARS กับเวลามีสองทฤษฎี คือ การเกิดเป็นลําดับเวลา (sequential peak) การเกิดพร้อมๆ  

กัน (parallel peak) (แผนภูมิภาพทีÉ 2.4) ซึÉงแบบหลังเป็นทีÉยอมร ับมากกว่า อย่างทีÉกล่าวในตอนต้นว่าในระยะ

หลังของการติดเชืÊอในกระแสโลหิตนั Êน ร่างกายตอบสนองสร้างสารต้านการอักเสบเพืÉอควบคุมไม่ให้เซลล์

บาดเจ็บจากกระบวนการกําจัดเชืÊอออกจากร่างกายในระยะแรก ในระยะนีÊภาวะภูมิคุ้มกันถูกกดให้ตอบสนอง

ลดลงเราพบวา่เซลล์ monocyte มีการแสดงออกของ HLA-DR ทีÉผิวเซลล์ลดลงซึÉงส ัมพันธ์ก ับการติดเชืÊอและการ

เสียชีวิตทีÉเพิÉมขึÊน เปรียบได้กับเซลล์เม็ดเลือดขาวเปลีÉยนโปรแกรมการทํางานตัวเองใหม่เพืÉอลดการตอบสนอง

ต่อสารจุลชีพหรือสารไซโตคายน์ก่อนการอักเสบรวมทั Ê งสารต้านการอักเสบด้วยกัน ในส่วนอืÉนพบว่าเซลล์ 

monocyte และ dendritic ทําหน้าทีÉในการนําเสนอสารแปลกปลอมให้ T cell น้อยลงจากทีÉพบว่ามีการแสดงออก

ของสารโปรตีน LPS co-receptor (CD 14) และ HLA II บนผิวเซลล์ลดลง อีกทั Ê งพบการตายแบบ apoptosis 

ของเซลล์ T-lymphocyte B-lymphocyte และ dendritic ในอวัยวะในระบบนํÊาเหลืองและเนืÊอเยืÉอในอวัยวะทั É ว

ร่างกาย ดังนั Êนเหลือเซลล์ทีÉย ังพอสามารถตอบสนองได้บ้างแต่ไม่เต็มทีÉในระยะนีÊ คือ neutrophil และ monocyte  
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แผนภูมิภาพทีÉ 2.4 ทฤษฎี “peak concentration” 

 

จากทีÉกล่าวมาทําให้เข้าใจหลักการว่าหากเราขจัดสารไซโตคายน์และสารอักเสบอืÉนๆอย่างหลากหลาย

ไม่เฉพาะเจาะจงทีÉหลั É งออกมาขณะติดเชืÊอในปริมาณมากเกินกว่าทีÉร่างกายควบคมุไดน่้าจะได้ผลดีมากกว่าการ

เฉพาะเจาะจงจํากัดเฉพาะสารไซโตคายน์เพียงชนิดใดชนิดหนึÉง ซึÉงเป็นไปตามหลักการเนืÉองจากรายงาน

การศึกษาทีÉผ่านมาพบว่าความพยายามในการร ักษาภาวะติดเชืÊอทีÉเน้นเป้ าหมายการร ักษาทีÉสารไซโตคายน์

อักเสบแบบเฉพาะตัวใดตัวหนึÉงนั Êนไม่ประสบความสําเร็จ (83) ดังนั Êนหลักการร ักษาโดยการลดสารไซโตคายน์

การอักเสบให้กระบวนการของร่างกายทํางานกําจัดการติดเชืÊอเกิดปฏิกิริยาต้านอักเสบเฉพาะตําแหน่งทีÉติดเชืÊอ

ในขณะไม่เกิดการอักเสบทีÉไม่พึงประสงคท์ีÉอว ัยวะอืÉน จึงเป็นทีÉมาของแนวคิดการนําเครืÉองฟอกเลือดมาใช้ในการ

ขจัดสารอย่างไม่เจาะจงในช่วงเวลาต่อเนืÉองโดยเชืÉอในทฤษฎี peak concentration ว่าหากลดปริมาณสารไซโต

คายน์ก่อนการอักเสบทีÉมีมากเกินไปจนทําให้เซลล์และเนืÊอเยืÉอได้ร ับบาดเจ็บจนทําให้อวัยวะต่าง ๆทํางาน

ล้มเหลวและขณะเดียวกันก็ลดสารต้านการอักเสบซึÉงทําให้การกดการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันไม่ใหม้าก

เกินไป (คือการขจัด ณ เวลาทีÉมีปริมาณสารสูงสุด “peak”) ซึÉงสารไซโตคายน์ทั Êงคูท่ีÉมีปริมาณมากเกินไปเป็น

ผู้ร ้ายสําคัญทีÉทําให้เกิดความรุนแรงของโรคลุกลามจนไม่สามารถหยุดยั Ê งได้ หากสามารถลดสารไซโตคายน์

ต่อเนืÉองในช่วงเวลาหนึÉงน่าจะช่วยทําให้ความรุนแรงของโรคน้อยลง สามารถประคับประคองให้ผ่านระยะวิกฤต

และเข้าสู่ระยะฟืÊนฟูต่อมาได ้(84, 85) จึงน่าจะช่วยลดภาวะแทรกซ้อนและการเสียชีวิตในภาวะไตวายเฉียบพลัน

จากการติดเชืÊอในกระแสโลหิตได้ ซึÉงเป็นเหตุผลของความเหมาะสมของเครืÉองมือนีÊทีÉนํามาใช้ได้ในการร ักษา

ภาวะไตวายฉับพลันจากการติดเชืÊอในกระแสโลหิตเพืÉอเสริมการร ักษาประคับประคองนอกเหนือจากทําหน้าทีÉ

แทนไตในช่วงไตวายฉับพลันเท่านั Êน เนืÉองจากในทางทฤษฎีแล้วการฟอกเลือดเป็นการขจัดสารทีÉร่างกายไม่

สามารถกําจัดได้ทีÉเกิดในภาวะไตวายทีÉเป็นพิษต่อร่างกายทีÉสามารถละลายนํÊา ซึÉงสารไซโตคายน์อักเสบ และ
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สารอักเสบอืÉน  ๆทีÉต้องการขจัดทั Ê งหมดนั Êนเป็นสารโมเลกุลขนาดกลางทีÉละลายในนํÊาได้ตรงตามคุณสมบัติแต่มี

ข้อจํากัดในทางปฏิบัติคือการฟอกเลือดวิธีมาตรฐานในผู้ป ่ วยไตวายฉับพลันทั É วไปนั Êนสามารถขจัดได้เพียงสาร

โมเลกุลขนาดเล็กเท่านั Êน ดังนั Êนจึงได้มีการพัฒนาเทคนิคการฟอกเลือดต่าง ทๆ ั Ê งหลกัการพา การแพร่ และการ

ดูดซับ เพืÉอให้ขจัดสารดังกล่าวได้โดยมีหลายรูปแบบดังจะกล่าวต่อไป  

 

2.5.1 ทฤษฎีการขจัดของเสียด้วยการฟอกเลือดให้บริสุทธิÍ  (blood purification) มีทฤษฎีทีÉได้ร ับการ

ยอมรับอยู่ 4 ทฤษฎี ดังนีÊ 

1. ทฤษฎีของ Ronco และคณะ (86) ตั Ê งสมมุติฐานเรืÉองการขจัดสารไซโตคายน์ ณ เวลาทีÉมีปริมาณ

สารสูงสุด “peak” ซึÉงเกินกว่าความต้องการของร่างกายทีÉใช้ในการตอบสนองของภูมิคุ้มกันของการติดเชืÊอใน

กระแสโลหิตเชืÉอว่าจะหยุดขบวนการต่อเนืÉองของการต้านอักเสบ ช่วยลดการบาดเจ็บและการทํางานล้มเหลว

ของอวัยวะ 

2. ทฤษฎีของ Honore' และ Matson (87) ตั Ê งสมมุติฐาน “threshold immunomodulation” กล่าวว่าการ

ขจัดสารไซโตคายน์ในเลือดทําให้มีการเคลืÉอนทีÉของสารทีÉอยู่ในเนืÊอเยืÉอเข้าสู่เลือดเนืÉองจากร่างกายปรับสมดุลย์

ของสารทีÉกระจายอยู่ตามส่วนต่าง ขๆองร่างกายให้เข้าสู่ภาวะสมดุลย์ใหม่อีกคร ั Ê งโดยพบว่าปริมาณในเลือดไม่

เปลีÉยนแปลงแต่ปริมาณทั Ê งหมดในร่างกายโดยเฉพาะในเซลล์หรือเนืÊอเยืÉอมีการลดลงแต่เนืÉองจากไม่สามารถวัด

ในส่วนนีÊได้  ซึÉงทฤษฎีนีÊสามารถอธิบายหลายการศึกษาว่าทําไมเมืÉอให้การร ักษาด้วยการฟอกเลือดให้บริสุทธิÍ  

พบว่าอาการทางคลินิกบางอย่างดีขึÊนทั Ê ง  ๆทีÉไม่พบการเปลีÉยนแปลงปริมาณของสารไซโตคายน์ในเลือด  

3. ทฤษฎีของ Di Carlo และ Alexander (88) ตั Ê งสมมุติฐานว่า “mediator delivery” ซึÉงพบเกิดในขณะ

ให้การฟอกเลือดให้บริสุทธิ Í แบบปริมาณมากของขบวนการขจัดโดยการพา high volume high filtration (HVHF) 

ทําให้เพิÉมอัตราการไหลของสารในทางเดินนํÊาเหลืองให้สารไซโตคายน์กลับเข้าไปสู่ในนํÊาเลือดมากขึÊน เนืÉองจาก

เรามีการให้สารนํÊา crystalloid ใส่ในร่างกายจํานวนมากในเทคนิคนีÊทําให้การกรองแยกสารนํÊาซึÉงสามารถดึงเอา

สารไซโตคายน์ทีÉละลายนํÊาอยู่ออกทิÊงไปด้วยแล้วใส่สิÉงใหม่ทดแทนเข้าไปในปริมาณทีÉมากยิÉงขึÊน  

4. ทฤษฎีของ Peng และคณะ (89) กล่าวว่าการฟอกเลือดให้บริสุทธิ Í สามารถลดกระบวนการอักเสบ

โดยกลไกเกิดทีÉเซลล์ภูมิคุ้มกัน “cellular level” เช่น monocytes neutrophils รวมทั Ê ง lymphocytes ทําให้ระบบ

ภูมิคุ้มกันกลับทํางานได้เป็นปกติเหมาะสม เป็นทีÉมาของเทคนิคการฟอกเลือดทีÉใช้หลักการซึมซับของเสียใน

เลือด (hemoadsorption) ซึÉงทําหน้าทีÉคล้ายระบบการจัดโปรแกรมการทํางานเซลล์เม็ดเลือดขาวใหม่ 

(reprogrammation)  จากรายงานทีÉพบว่าการใช้เทคนิคนีÊทําให้การแสดงของ HLA-DR บนผิวเซลล์ดีขึÊนแต่ยังไม่

ทราบกลไกทีÉแท้จริง ซึÉงถ้าทฤษฎีนีÊมีการศึกษายืนยันผลทําให้ป ั ญหาเรืÉองเวลาทีÉเหมาะสมในการให้ร ักษาด้วย

การฟอกเลือดให้บริสุทธิ Í ไม่จํากัดเฉพาะต้องเริÉมในระยะแรกของการติดเชืÊอเท่านั Êน  และองค์ความรู้ใหม่จาก

ทฤษฎ ี‘cytokinetic model’ (ภาพทีÉ 2.8)  คือ การเคลืÉอนย้ายของสารสืÉออักเสบจากนํÊาเลือดช่วยลดปริมาณสาร
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ทีÉอยู่ในเนืÊอเยืÉอทําให้เม็ดเลือดขาวในเนืÊอเยืÉอสามารถเคลืÉอนย้ายมาจับกินทําลายเชืÊอจุลชีพได้ ซึÉงสามารถอธิบาย

ความสัมพันธ์ระหว่างปริมาณไซโตคายน์ในเลือดกับอัตราการเสียชีวิตได้มากกว่าในทฤษฎีนีÊ   

 

 
ภาพทีÉ 2.8 cytokinetic models 

 

ในป ั จจุบ ันเทคนิคทีÉนํามาใช้ในแนวคิดการขจัดสารไซโตคายน์ในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีข ้อมูล

ทางสัตว์ทดลองและทางคลินิกทีÉด ังนีÊ 

1. High volume hemofiltration (HVHF) เป็นการกรองนํÊาเลือดออกจากเลือดในปริมาณสูง หลักการคือการ

แลกเปลีÉยนนํÊาเลือดทีÉถูกกรองจากตัวกรองทีÉยอมให้สารผ่านโดยอาศัยหลักการพาทีÉเกิดจากการใช้แรงดันบวกจึง

ขจัดของเสียทีÉละลายในนํÊาเลือดออกไปด้วยกับนํÊาเลือดและให้สารนํÊาทดแทนใหมค่ืนกลับไปในเลือดโดย

องค์ประกอบของสารนํÊาทดแทนจะมีเหมือนกับทีÉนําออกมาแต่จะมีเฉพาะส่วนทีÉร่างกายต้องการในภาวะปกติ

เท่านั Êน หลักการนีÊถูกนํามาใช้ในการขจัดสารไซโตคายน์ไดเ้พราะไซโตคายน์เป็นสารทีÉละลายในนํÊาจึงถูกขจัด

ด้วยหลักการดังกล่าวข้างต้นได้ โดยอย่างทีÉทราบว่าส่วนใหญ่ของสารไซโตคายน์เป็นสารโมเลกุลทีÉมีนํÊาหนัก

โมเลกุลขนาดกลาง นํÊาหนักตั Ê งแต่ 5 ถึง 60 กิโลดาลตัน จึงถูกขจัดด้วยหลักการพาได้ประสิทธิภาพมากกว่าการ

แพร่ อีกทั Ê งมีความเชืÉอว่าอาจมีคุณสมบัติของสารประกอบทีÉใช้ในตัวกรองบางอย่างสามารถเพิÉมคุณสมบัติการ

ซึมซับสารทีÉมีนํÊาหนักโมเลกุลมากกว่าขนาดรูกรองทีÉใช้บางตัวได้ โดยมีผู้พยายามให้คําจํากัดความของ HVHF 

โดย Honore' และคณะ (90) เป็นการร ักษาทีÉต่อเนืÉองด้วยปริมาณสารนํÊาขนาด 50 ถึง 70 มล./กิโลกร ัม ตลอด

ระยะเวลา 24 ชั É วโมงและ intermittent HVHF หรือ pulse HVHF ขนาด 100 ถึง 120 มล./กิโลกร ัม ในระยะเวลา

สั Ê นระหว่าง 4 ถึง 8 ชั É วโมง หลังจากนั Êนให้เป็นขนาดปกติของการฟอกเลือดด้วยการกรองแบบต่อเนืÉอง (CVVH) 

แต่อย่างไรก็มีผู้เชีÉยวชาญบางท่านคัดค้าน ไดใ้ห้นิยามว่าขนาดมากกว่า 35 มล./กิโลกร ัมต่อชั É วโมง  การนําไปใช้
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ในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตนั ÊนเริÉมจากมีการทดลองในสัตว์ทดลองหลายการศึกษามาก่อนจนเริÉมมีข้อมูลทาง

คลินิกตามมา (ตารางทีÉ 2.2) โดยภาพรวมของเทคนิคนีÊดูเหมือนจะทําให้ส ัญญาณชีพและอัตราการรอดทีÉ 28 ว ัน

ดีขึÊน แต่ส่วนใหญข่องข้อมูลทีÉมีในป ั จจุบ ันยังเป็นการศึกษาขนาดเล็ก ผลการศึกษาดูอัตรารอดชีวิตทีÉ 28 ว ันโดย

เทียบกับอัตราตายทีÉคาดคะเนจากคะแนนความรุนแรงของโรคเท่านั Êน คงต้องรอการศึกษา IVOIRE ซึÉงกําลัง

ศึกษาวิจัยอยู ่

 

ตารางทีÉ 2.2 ผลการศึกษาทางคลินิกของการทําการฟอกเลือดเทคนิค HVHF ต่ออัตราการชีวิตในภาวะติดเชืÊอ

ในกระแสโลหิต 

 
 

ข้อจํากัดของเทคนิคนีÊ คือ การเสียสารโมเลกุลขนาดเล็กตัวอืÉนทีÉสําคัญ ได้แก่ สารอาหารโมเลกุลเล็ก แร่ธาตุ 

และยาโดยเฉพาะยาปฏิชีวนะ อีกทั Ê งค่าใช้จ่ายของปริมารสารนํÊาทดแทนจํานวนมากรวมทั Ê งปริมาณงานพยาบาล

ก็สูงตามด้วยเช่นกัน  

2.  เทคนิค hemoadsorption เป็นการใส่ sorbents ในวงจรฟอกเลือดโดย sorbents ส ัมผ ัสเลือดโดยตรง ด้วย

คุณสมบัติ hydrophobic จะผลักสารนํÊาออกแล้วจับกับสารทีÉมีประจุด้วยพันธะไฮโดรเจนและแวนเดอวอล 

สามารถซับสารทีÉมีขนาดโมเลกุลขนาดใหญ่ได้ เทคนิคมีข้อจํากัด คือ เกิดภาวะเกร็ดเลือดและเม็ดเลือดขาวตํÉา

อย่างรุนแรง (90) โดยมีการพัฒนาใช้ยา polymyxin B ทีÉมีคุณสมบัติสามารถทําลายผนงัเซลล์ของเชืÊอแบคทเีรีย

กร ัมลบได้ มาเคลือบจับกับสารประกอบในโครงสร้างของเส้นใยตัวกรอง polystyrene ทําให้สามารถซับสาร
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endotoxin ในเลือดได้ขณะนีÊเทคนิคนีÊกําลังได้ร ับการพัฒนาในประเทศทางยุโรปและอเมริกา ในขณะทีÉประเทศ

ญีÉปุ ่ นมีการใช้แล้วอย่างแพร่หลาย โดยมีหลักฐานทางคลินิกของเทคนิคนีÊในการศึกษาขนาดเล็กหลายการศึกษา

ซึÉงต่อมา ในปี พ.ศ. 2550  Dinna และคณะได้ทํา systemic review (91) (ตารางทีÉ 2.3) และในปี พ.ศ. 2552 

รายงานการศึกษาของ EUPHAS (Early Use of Polymyxin B Hemoperfusion in Abdominal Sepsis) (92) ทีÉ

ทําในประเทศอิตาลี ในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตจํานวน 64 ราย พบว่ากลุ่มทดลองทีÉได้ร ับการฟอกเลือด

เทคนิค polymyxin B hemoadsorption จํานวน 2 รอบเสริมกับการฟอกเลือดต่อเนืÉองมาตรฐาน มีค่าส ัญญาน

ชีพ ค่าอัตราส่วนออกซิเจน PaO2/FiO2 (arterial partial pressure of oxygen/fraction of inspired oxygen) 

และ คะแนน SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) ดีขึÊนภายใน  72 ชั É วโมง และอัตราเสียชีวิตทีÉ 28 

ว ัน ลดลงจากร้อยละ 32 ในกลุ่มทดลอง ขณะทีÉกลุ่มควบคุมร้อยละ 53  อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ แตอ่ย่างไรผล

ทีÉได้ไม่ใช่ผลการศึกษาหลักของการศึกษาจึงขาด power ในการแปรผลความแตกต่างทีÉได้นีÊ และยังพบว่าผลจาก

ผู้ป ่ วยในรายเดียวกันให้ผลความหมายแตกต่างในแต่ละค่าผลการศึกษา  นอกจาก sorbent ทีÉใช้ polymyxin B 

แล้วมีสารอืÉนทีÉนํามาใช้ เช่น ใน CytoSorb™ ใช้ cartridges ทีÉใช้ polystyrene divinyl benzene copolymer 

beads เน้นการขจัดสารไซโตคายน์ หรือ CTR resin ทีÉใช้ porous cellulose beads ซึÉงขจัดได้ทั Ê งสารท็อกซิน

และไซโตคายน์ทั Ê งขนาดเล็กและขนาดกลาง ซึÉงมีข้อมูลในสัตว์ทดลองว่าได้ผลดี แต่อย่างไรต้องรอการศึกษาทาง

คลินิกต่อไป 

 

ตารางทีÉ 2.3 แสดงอัตราการเสียชีวิตในการฟอกเลือดด้วยเทคนิค Hemoadsorption with Polymyxin B bound 

and immobilized to polystyrene fibers (PMX-F) ในผู้ป ่ วยทีÉติดเชืÊอในกระแสโลหิต 
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3. plasmapheresis and coupled plasma filtration adsorption (CPFA)  

ข้อมูลของเทคนิคนีÊในภาวะการติดเชืÊอในกระแสโลหิตยังมจีํากัด แต่จากรายงานเหล่านีÊพบว่ามี

ประโยชน์ในผู้ป ่ วยทีÉติดเชืÊอกร ัมลบเมืÉอทําในระยะต้นๆ  ของการติดเชืÊอในกระแสโลหิต เทคนิคนีÊเริÉมจากเมืÉอ

เลือดกรองผ่านตัวกรองพลาสมาตัวแรกจะแยก plasma ออกมาแล้วส่วนทีÉเหลือจะผา่น sorbent ซึÉงสามารถซับ

สารสืÉออักเสบออกไปหลังจากนั Êน plasma ส่วนนีÊจะกลับคืนผสมกับส่วนของเลือดทีÉแยกออกมาตั Ê งแตต่ัวกรอง

แรกแล้วส่วนนีÊจะผ่านตัวกรองทีÉสองซึÉงเป็นตัวกรองปกติทีÉใช้ในการฟอกเลือดมาตรฐานสําหร ับไตวายเพืÉอขจัด

ของเสียขนาดเล็ก เทคนิคนีÊจะช่วยลดการทีÉเลือดไปสัมผัสสาร sorbent โดยตรงจึงไม่เกิดป ั ญหาเกีÉยวกับการ

แข็งตัวของเลือด การเกาะกลุ่มของเกร็ดเลือด การแตกของเม็ดเลือดแดง และสามารถปรับให้ plasma ไหลช้า

ทําให้มีโอกาสสัมผัสตัวซับได้มากเกิดประสิทธิภาพสูงสุด หลักฐานทางคลินิกของเทคนิคนีÊในภาวะติดเชืÊอใน

กระแสโลหิต (93, 94) รายงานพบว่าช่วยให้ส ัญญานชีพ การทํางานของปอดดีขึÊน มีการเปรียบเทียบระหว่าง 

HVHF กับ CPFA พบว่าส ัญญานชีพไม่แตกต่างกัน (95) แต่หลายรายงานตั Ê งข้อส ันนิษฐานว่า CPFA น่าจะ

ดีกว่าโดยอาจทําให้การตอบสนองของเม็ดเลือดขาวกับสาร LPS ดีขึÊน (93, 96) แต่มีการศึกษาค้านข้อ

สันนิษฐานนีÊด้วยเช่นกัน (97) 

4. high-adsorption hemofiltration และ high cut-off hemodialysis เป็นการเพิÉมคุณสมบัติของตัวกรองเลือดให้

สามารถซับสารได้ ได้แก่ ตัวกรองทีÉทําจาก polyacrylonitrile หรือ การเคลือบรูตัวกรองด้วยสาร 

polyethylenimine ซึÉงเป็นสารโพลีเมอร์ทีÉมีประจุบวกจึงจับกับประจุลบบน endotoxinได้ ตัวกรองนีÊถูกนําไปใช้ใน

เทคนิคผสมระหว่าง HVHF และ adsorption หรือการใช้เทคนิคตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษซึÉง

จุดประสงค์ในคร ั Ê งแรกของการนําตัวกรองรขูนาดใหญ่พิเศษมาใช้ คือ การขจัดสารไซโตคายน์ ต่อ  ๆมาจึงเริÉมมี

หลักฐานการใช้ตัวกรองนีÊมากขึÊน ดังนีÊ เริÉมจากการศึกษาของ Lee และคณะ (98) แบบจําลองติดเชืÊอใน

สัตว์ทดลองเปรียบเทียบระหว่างการใช้ตัวกรองรูใหญ่ 100 กิโลดาลตันและ 50 กิโลดาลตันในการทําฟอกเลือด

กลไกการแพร่ พบว่าอัตราการรอดชีวิตเพิÉมขึÊนมากกว่า 8 เท่าในกลุ่มทีÉใช้ตัวกรอง 100 กิโลดาลตัน ซึÉงส ัมพันธ์

ไปกับการพบสารโปรตีนเพิÉมในสารนํÊาทีÉดึงออกมา (ultrafiltrate fluid)  ต่อมา Uchino และคณะ (99) แสดงให้

เห็นว่าปริมาณสารนํÊาทีÉดึงออกมามากขึÊนทําให้การขจัดสารไซโตคายน์มากขึÊนแต่โปรตีนร ั É วไม่เพิÉมขึÊน ใน

การศึกษาในทางคลินิกขนาดเล็กของ Morgera และคณะ (79) รายงานการใช้ตัวกรองรูใหญ่พิเศษ (ค่ารูกรอง

ทางห้องปฏิบัติการ 100 กิโลดาลตัน  กับเทคนิคการฟอกเลือดต่อเนืÉองในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะ

ระบบไหลเวียนโลหิตล้มเหลวร่วมกับมีไตวายฉับพลัน 16 ราย พบว่าสามารถลดการใช้ยากระตุ้นความดันโลหิต

พร้อมกับลดสารไซโตคายน์ IL-6 ได้มากกว่าอย่างมีนัยสําคัญเมืÉอเทียบกับการฟอกเลือดต่อเนืÉองตามปกติ แต่

พบการเสียสารโปรตีนสะสม 7.6 กร ัมใน 12 ชั É วโมง ต่อมาได้ทําการศึกษา (100) แสดงให้เห็นว่าการฟอกเลือด

ด้วยตัวกรองนีÊช่วยทําให้ฟืÊนการทํางานและกลับมาแบง่ตัวของเซลล์เม็ดเลือดขาว monocyte ได้ซึÉงเป็นผลจาการ

ขจัดสารสืÉอทีÉควบคุมการทํางานของเซลล์เม็ดเลือดขาว หลังจากนั Êน Morgera และคณะ (79) ได้ศึกษาผลการใช้

ตัวกรองรขูนาดใหญ่พิเศษต่อปริมาณความต้องการยากระตุ้นโลหิตเป็นผลศึกษาหลักเป็นครั Ê งแรก ในผู้ป ่ วยกลุ่ม

โรคเดียวกัน 30 ราย ทีÉร ักษาฟอกเลือดต่อเนืÉองด้วยขนาดสารนํÊาทีÉดึงออกมา 2.5 ลิตรต่อชั É วโมงพบว่ากลุ่มใช้ตัว

กรองรขูนาดใหญ่พิเศษ (60 กิโลดาลตัน) สามารถลดปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิตและขจัดสารไซโตคายน์ 
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IL-6  IL-1 ได้มากกว่ากลุ่มทีÉใช้ตัวกรองรขูนาดใหญ่ปกต ิ(30 กิโลดาลตัน) อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ จาก

ข้อจํากัดเรืÉองการเสียสารโปรตีนนีÊต่อมา Haase และคณะ (80) จึงทําการศึกษาใช้เทคนิคการฟอกไม่ต่อเนืÉอง

มาตรฐาน 4 ชั É วโมงแทน พบว่าตัวกรองรูขนาดใหญ่พิเศษสามารถขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 IL-8 และ IL-10 มี

ประสิทธิภาพมากกว่ารูกรองตัวใหญ่ปกติโดยพบว่าสาร albumin ร ั É วสะสม 7.7 กร ัมเปรียบเทียบกับ 1 กร ัม

ตามลําดับ  จากหลักฐานทีÉมีในป ั จจุบ ันมีแนวโน้มว่ารูกรองขนาเใหญ่พิเศษน่าจะเป็นทางเลือกทีÉดีในการเพิÉมการ

ขจัดสารไซโตคายน์แต่ต้องระวังเรืÉองการร ั É วของสารโปรตีน ส่วนในประเด็นการนําไปใช้ร่วมกับเทคนิคอืÉน เช่น 

การทําอัลตราฟิวเตรดขนาดสูงในตัวกรองทีÉมีประสิทธิภาพสูงยังไม่มีข้อมูลในขณะนีÊ ซึÉงถึงแม้นตัวกรองนีÊจะมี

ประสิทธิภาพทีÉดยี ังมีบางประเด็นทีÉต้องคํานึงถึงด้วย ได้แก่ ขนาดทีÉเหมือนกันทั Ê งตัวกรอง (membrane 

homogeneity) พืÊนทีÉผิวของตัวกรอง ความแตกต่างระหว่างขนาดรูกรองในทางคลินิกกับค่าอ้างอิงตาม

ห้องปฏิบัติการ ป ั จจุบ ันจึงยังต้องการข้อตกลงสําหร ับนิยามของตัวกรองนีÊให้ช ัดเจน รวมทั Ê งข้อตกลงของสารทีÉ

เป็น surrogate marker เทคนิคการฟอกเลือด ให้เป็นไปในทางเดียวกันเพืÉอสามารถได้ข้อสรุปในการนําไปใช้ใน

อนาคตทีÉถูกต้อง  

สุดท้ายแล้วพบว่ายังมีหลายประเด็นทีÉเป็นเหตุผลค้านความเป็นสําเร็จในการร ักษาไตวายฉับพลันจาก

ภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตด้วยการขจัดสารไซโตคายน์ด้วยการฟอกเลือด เช่น 

1. ปริมาณของสารไซโตคายน์ทีÉว ัดได้ในเลือดนั ÊนขึÊนอยู่ก ับหลายป ั จจัย ได้แก่ ความไวของเครืÉองมือ

ตรวจซึÉงใช้หลักของแอนติบอดีÊจ ับกับสารไซโตคายน์แล้วจึงอ่านผลออกมาตามแต่วิธีการตรวจนั Ê นๆ  ต้องคํานึงถึง

ว่าเป็นการวัดส่วนไหนเป็นส่วนทีÉอยู่ในนํÊาเลือดอิสระหรือจับกับสารประกอบในเลือดเป็นสารประกอบเชิงซ้อน

ขนาดใหญ่ขึÊน นอกจากนีÊการทํางานของไตส่งผลต่อปริมาณสารในเลือดทีÉต้องคํานึงถึงด้วยเช่นกัน 

2. สิÉงทีÉว ัดได้ในเลือดนั Êนเป็นผลสะท้อนภาพรวมของสมดุลย์ร่างกายทีÉซับซ้อนระหว่างการกระตุ้นและ

การยับยั Ê งส ัญญานไปควบคุมตั Ê งแต่เซลล์ทีÉผลิต ขบวนการสังเคราะห์ การสลายทําให้หมดฤทธิ Í  การจับทีÉอว ัยะ

เป้ าหมาย การแสดงออกของตัวร ับทีÉผิวเซลล์ในการออกฤทธิ Í  รวมทั Ê งปริมาณทีÉว ัดได้อาจไม่ได้บอกระดับการออก

ฤทธิ Í ของสารชีวภาพตัวใดตัวหนึÉงโดยตรงเนืÉองจากอาจมีปฏิกิร ิยาต้านกันเองก่อนระหว่างสารก่อนการอักเสบ

และต้านการอักเสบแล้วเกิดผลทางชีวภาพทีÉแท้จริงตามมา และอีกหลายป ั จจัยทีÉส ันนิษฐานว่าอาจมีผลร่วมด้วย 

เช่น ป ั จจัยด้านกรรมพันธุ์ทีÉควบคุม ทําให้ระดับและการออกฤทธิ Í ทางชีวภาพของไซโตคายน์ไม่ไปด้วยกัน (101, 

102) 

3. จากการศึกษาทีÉผ่านมาพบว่าการควบคุมหรือยับยั Ê งการทํางานของสารใดสารหนึÉงเพียงตัวเดียวอาจ

ไม่ได้ทําให้อัตราการรอดชีวิตในผู้ป ่ วยดีขึÊน (103) และป ั ญหาเรืÉองจุดเวลาในการร ักษาช้าเกินไปหรือไม่อาจบอก

ได้เนืÉองจากไม่ทราบจุดเวลาเริÉมทีÉช ัดเจน  
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บททีÉ 3 

วิธีดําเนินการวิจ ัย 

3.1 รูปแบบการวิจ ัย (Research Design) 

Prospective, Randomized controlled trial 

 

3.2 ระเบียบวิธีวิจ ัย (Research Methodology) 

3.2.1 ประชากรเป้าหมาย (Target population) 

ผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันและได้ร ับการฟอกเลือดฟอกในหอผู้ป ่ วยหนัก

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์  

3.2.2 ประชากรทีÉใช้ในการศึกษา (Study population) 

ผู้ป ่ วยทีÉได้ร ับการวินิจฉัยติดเชืÊอในกระแสโลหิตตามนิยามของ The Society of Critical Care Medicine 

2004 (32) ซึÉงมีภาวะไตวายฉับพลันตามนิยามของ RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End stage renal 

disease) ทีÉระดับความรุนแรง F (16) และได้ร ับการฟอกเลือดฟอกประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในหอผู้ป ่ วยหนัก 

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

3.2.3 วิธีการสุ่มผู ้ป่วยเข้ากลุ่มศึกษา 

ใช้วิธิการสุ่มแบบบล็อกขนาด 4 (block of randomization) 

3.2.4 เกณฑ์การคัดเลือกเข้าศึกษา 

1. ผู้ป ่ วยทีÉอายุมากกว่า 18 ปี 

2. ผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตตามนิยามของ The Society of Critical Care Medicine (32) ซึÉงมีภาวะ

ไตวายฉับพลันตามนิยามของ RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End stage renal disease) ทีÉระดับ

ความรุนแรง F (16) 

3. ผู้ป ่ วยมีข้อบ่งชีÊทางคลินิกข้อใดข้อหนึÉงของการร ักษาด้วยเครืÉองฟอกเลือดทดแทนบําบัดโดยความเห็น

ของแพทย์ผู้ร ักษา ได้แก่   refractory fluid overload, hyperkalemia > 6.5 mEq/L or hyperkalemia 

with electrocardiographic change, severe metabolic acidosis: pH <7.1, azotemia (blood urea 

nitrogen >100 mg/dL), clinical significant organ edema in setting of AK, uremia signs: 

pericarditis, encephalopathy, neuropathy, drugs overdose with dialyzable toxin 

4. ผู้ป ่ วยหรือผู้แทนโดยชอบธรรมทีÉสามารถให้ความยินยอม 

3.2.5 เกณฑ์การคัดออกจากการศึกษา 

1. ผูป้ ่ วยทีÉได้ร ับการวินิจฉัยภาวะติดเชืÊอทีÉได้ร ับการยาปฏิชีวนะหลังเริÉมมีภาวะช็อกนานกว่า 6 ชั É วโมง 

2. ผู้ป ่ วยทีÉคาดว่าไม่สามารถทําการฟอกเลือดได้ครบ 6 ชั É วโมง 

3. ผู้ป ่ วยมีระดับสาร albumin ในเลือดตํÉากว่า 2 กร ัม/เดซิลิตร 
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4. ผู้ป ่ วยตั Ê งครรภ์หรือให้นมบุตร   

5. ได้ร ับยากระตุ้นความดันโลหิตมากกว่า 1 ชนิด 

6. ผู้ป ่ วยทีÉคาดว่าจะเสียชีวิตภายใน 24 ชั É วโมง 

3.2.6 การคํานวณขนาดตัวอย่าง 

เมืÉอกําหนดให้ระดับความเชืÉอมั É นทีÉ 95 % 

Ζα = Z0.05 =1.96 (two tail) 

Ζß = Z 0.20 = 0.84 (80% power)  

μ0 -μ1 = 6 cc/min  

สูตร n = 2 ቀ{Ζαାß}ఙ
ఓబିఓభ

ቁ
ଶ

 

ค่าอ้างอิงจากการศึกษาของ Filippo M. (104) พบว่า 3.9 = ߪ ml/min , เนืÉองจากยังไม่มี

การศึกษาความสัมพันธ์ปริมาณโดสของฟอกเลือดปริมาณไซโตคานย์ IL 6 โดยตรงจึงอ้างอิงจากปริมาณ

โดสในการศึกษาของ  Claudio Ronco (105) ปริมาณโดสในการฟอกเลือดในผู้ป ่ วยวิกฤตหนักระหว่าง

โดสสูง (34.78 cc/kg/hr) แตกต่างกันร้อยละ 43 เมืÉอเปรียบเทียบกับโดสตํÉา (19.8 cc/kg/hr) มีอัตราการ

รอดชีวิตสูงกว่าอย่างมีนัยสําคัญ ดังนั Êนการศึกษาของ จาก Mariano F. (104) พบว่าค่าโดสในการขจัดไซ

โตคาย์เฉลีÉย 13.6 cc/min จึงเป็นทีÉมาของ    μ0 -μ1 = 5.8 cc/min 

เมืÉอแทนค่าสูตร พบว่าประชากรทีÉใช้ศึกษาในแต่ละกลุ่มจํานวน 7 คน                                                                                                                           

เนืÉองจากในระหว่างการศึกษา ผู้ป ่ วยอาจเสียชีวิตจึงขอเพิÉมประชากรตัวอย่างร้อยละ 30 นั É นคือ 

ในการศึกษานีÊควรมีขนาดตัวอย่างทีÉทําการศึกษารวมอย่างน้อย 20 คน (กลุ่มละ 10 คน) 

 

3.3 การดําเนินการวิจ ัย  

3.3.1 วิธีวิจ ัย 

ผู้วิจ ัยจะทบทวนประวัติ การตรวจร่างกายและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ การวินิจฉัย การร ักษา ข้อ

บ่งชีÊในการฟอกเลือด เมืÉอเข้าเกณฑ์ทีÉเข้าร่วมการวิจัย ผู้วิจ ัยให้ข้อมูล เอกสารชีÊแจงผู้เข้าร่วมการวิจัยในขณะทีÉ

ผู้ป ่ วยเข้าร ับการร ักษาในหอผู้ป ่ วยหนักวิกฤตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เปิดโอกาสให้ผู้ร่วมการวิจัยได้ทําความ

เข้าใจ ซักถามข้อสงสัย และตัดสินใจโดยอิสระ เมืÉอผู้เข้าร่วมวิจัยตัดสินใจให้ความยินยอมเข้าร่วมใน

โครงการวิจัยจึงทําลงนามหนงัสือร ับรองเข้าร่วมการศึกษา หลังจากนั Êนผู้ร่วมวิจ ัยจะถูกสุ่มแบบบล็อกขนาด 4 

เพืÉอแบ่งผู้ร่วมวิจ ัยเป็น 2 กลุ่มการศึกษา ดังนีÊ กลุ่มทดลองคือ กลุ่มทีÉได้ร ับการการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรู

กรองขนาดใหญ่พิเศษ Sureflux 150FH ของ Nipro, Osaka, Japan (super-permeable cellulose triacetate 

membrane) ขนาดพืÊนทีÉผิว 1.5 ตารางเมตร และกลุ่มควบคุบคือ กลุ่มทีÉได้ร ับการการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมี
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รูกรองขนาดใหญ่ปกต ิELISIO 150H ของ Nipro, Osaka, Japan ขนาดพืÊนทีÉผิว 1.5 ตารางเมตร โดยทั Ê งสอง

กลุ่มได้ร ับการฟอกเลือดด้วยเครืÉองฟอกประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉอง Fresenius 5008S หรือ 5008 

3.3.2 เครืÉองมือและวิธีการศึกษา  

เครืÉองฟอกเลือด : Fresenius 5008S หรือ 5008℗  

ตัวกรอง (dialyzer) ของ Nipro รุ่น Sureflux 150FH ขนาดพืÊนทีÉผิว 1.5 ตารางเมตร 

ตัวกรอง ของ Nipro รุ่น ELISIO 150H ขนาดพืÊนทีÉผิว 1.5 ตารางเมตร 

อัตราการไหลของเลือด (QB) 200 มิลลิลิตรต่อนาท ี 

อัตราการไหลของนํÊายาไดอะไลเสส (QD) 300 มิลลิลิตรต่อนาท ี

อัตราการไหลของนํÊาทดแทนบริสุทธิ Í วิธีออนไลน์หน้าตัวกรอง (predilution)  80 มิลลิลิตรต่อนาท ี 

ระยะเวลาในการฟอกเลือด 6 ชั É วโมง  

การฟอกเลือดด้วยวิธ ีon-line hemodiafiltration โดยเตรียมนํÊายาไดอะไลเสสด้วยวิธีออนไลน์ (online) 

ด้วย bicarbonate proportioning system ใช้นํÊาประปาผ่านกระบวนการ reverse osmosis แล้วผสมกับนํÊายา

ไดอะไลเสสเข้มข้น ปร ับส่วนประกอบของนํÊายาไดอะไลเสสเป็นดังนีÊ โซเดียม (135-145 mEqต่อลิตร) 

โพแทสเซียม (3-4 mEqต่อลิตร) แคลเซียม (2.5-3.5 mEqต่อลิตร) คลอไรด์ (105-110 mEqต่อลิตร) ไบ

คาร์บอเนต (30-35 mEqต่อลิตร) และ แมกนีเซียม 1.2 มิลลิกร ัมต่อเดซิลิตร ระยะเวลาในการฟอกเลือด 6 

ชั É วโมง ส่วนอัตราการขจัดของนํÊาออกจากร่างกายผู้ป ่ วย (ultrafiltration rate) ปร ับตามลักษณะอาการทางคลินิก

ของผู้ป ่ วยและสภาพของความดันโลหิตและชีพจรของผู้ป ่ วย สารต้านการแข็งตัวของเลือด พิจารณาตามความ

เหมาะสมในผู้ป ่ วยแต่ละราย 

3.3.3 ตัวแปรในงานวิจ ัย  

- ระดับ IL-6 ในเลือด  

- ระดับ urea ในเลือด  

- ระดับ albumin ในเลือด 

 - ระดับ phosphate ในเลือด 

- ระดับ beta2microglobulin ในเลือด 

- ระดับ IL-6 ในตัวอย่างนํÊาทีÉได้จากการฟอกเลือด (effluent)  

- ระดับ albumin ในตัวอย่างนํÊาทีÉได้จากการฟอกเลือด (effluent) 

3.3.4 การวัดผล 

ในแต่ละคร ั Ê ง มีการเก็บตัวอย่างเลือดดังนีÊ 

เก็บเลือดจากสายต่อฟอกเลือดทีÉสายนําเลือดแดง จํานวน 16 มิลลิลิตรเพืÉอส่งตรวจวัดระดับไซโตคายน์ 

IL-6 beta2microglobulin phosphate urea albumin และค่าผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพืÊนฐาน ก่อนทําการ

ฟอกเลือด  
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เก็บเลือดจากสายนําเลือดแดงก่อนเข้าตัวกรอง จํานวน 4 มิลลิลิตรและสายนําเลือดดําหลังออกจากตัว

กรอง จํานวน 4 มิลลิลิตรเมืÉอทําการฟอกเลือดแล้ว 30 นาท ีนําเลือดทีÉได้ป ั Éนแยกเก็บส่วน serum เก็บไว้ใน

ตู้เย็นอุณหภมิ -20 องศาเซลเซียส 

เก็บเลือดจากสายนําเลือดแดงก่อนเข้าตัวกรอง จํานวน 16 มิลลิลิตรหลังการฟอกเลือดครบ 6 ชั É วโมง 

เพืÉอส่งตรวจวัดระดับไซโตคายน์ IL-6 beta2microglobulin phosphate urea และ albumin  

โดยตัวอย่างเลือดก่อนฟอกเลือดและหลังฟอกเลือดเมืÉอครบ 6 ชั É วโมงจะถูกแบ่งไปตรวจ  

beta2microglobulin phosphate urea และ albumin จํานวน 8 มิลลิลิตรและอีก 8 มิลลิลิตรจะนําไปป ั Éนแยกเก็บ

ส่วน serum เก็บไว้ในตู้เย็นอุณหภมูิ -20 องศาเซลเซียส ทําการรวบรวมสารตัวอย่างจํานวนอย่างน้อย 80 

ตัวอย่างแล้วจึงตรวจสารไซโตคายน์ รวมทั Ê งการเก็บตัวอย่างนํÊายาฟอกเลือดทีÉท่อนํÊาทิÊง ใช้วิธี fractional 

dialysate collection method เก็บ 60 มิลลิลิตรต่อชั É วโมง โดยนํÊายาไดอะไลเสสทีÉแบ่งเก็บวิธีด ังกล่าวบรรจุใน

ภาชนะบรรจุแยก โดยทีÉหลังฟอกเลือดครึÉงช ั É วโมงแบ่งเก็บนํÊายาจํานวน 10 มิลลิลิตรก่อนส่วนแรกส่งตรวจ IL-6 

และเก็บนํÊายาไดอะไลเสส ต่อในภาชนะเดิมรวมกับนํÊายาไดอะไลเสสทีÉเหลือเก็บในช่วงแรก เมืÉอฟอกเลือดครบ 6 

ชั É วโมง ทําการคนนํÊายาไดอะไลเสสทีÉเก็บได้ทั Ê งหมดให้ทั É ว แล้วดูดไปตรวจ IL-6 albumin จํานวน 10  มิลลิลิตร 

บันทึกระดับความดันโลหิตก่อนเริÉมฟอกเลือด และทุก 30 นาทจีนสิÊนสุดการฟอกเลือด ติดตามทีÉ 12 24 

และ 48 ชั É วโมงภายหลังการฟอกเลือด ซึÉงว ัดด้วยเครืÉองวัดความดันโลหิตอัตโนมัต ิ(automatic oscillometric BP 

measuring device) ว ัดทีÉต้นแขน โดยวัดสองครั Ê งห่างกัน 1 นาทีแล้วนํามาหาค่าเฉลีÉยของการวัดสองครั Ê ง 

บันทึกปริมาณโดสยากระตุ้นความดันโลหิตโดยปรับตามความดันโลหิตเฉลีÉยโดยเป้ าคือ ระดับค่าความ

ดันโลหิตเฉลีÉยทีÉมากกว่าหรือเท่ากับ 65 มิลลิเมตรปรอท ตาม GOAL guideline โดยปรับโดยแพทย์ผู้ร ักษาทุก 

30 นาทหีรือเปลีÉยนแปลงความถีÉได้ตามอาการผู้ป ่ วย 

 

3.4 การรวบรวมข้อมูล (Data Collection) 

เก็บข้อมูลจากหอผู้ป ่ วยหนัก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โดยการเก็บข้อมูลพืÊนฐานบันทึกลงในแบบเก็บ

ข้อมูลโดยผู้วิจ ัย :  ประวัติ การตรวจร่างกาย การวินิจฉัย ผลการตรวจเลือดต่างๆ  ก่อนการฟอกเลือด ดังนีÊ อายุ

เพศ โรคประจําตัว คําวินิจฉัย ตําแหน่งติดเชืÊอ เชืÊอจุลชีพสาเหตุ ผลการเพาะเชืÊอในเลือดและในสิÉงคัดหลัÉ งทีÉ

ตําแหน่งติดเชืÊอ ค่าการทํางานของไตเดิม ข้อบ่งชีÊในการฟอกเลือด ระยะเวลานอนโรงพยาบาลจนถึงก่อนเข้า

ร่วมการศึกษา และระยะเวลาตั Ê งแต่วินิจฉัยภาวะไตวายฉับพลันถึงเวลาทีÉได้ร ับการทํา SLED-f 

ในวันทีÉทํา SLED-f จะเก็บข้อมูล: ปริมาณป ั สสาวะ การใช้เครืÉองช่วยหายใจ ปริมาณยากระตุ้นความดัน

โลหิต ระดับสัญญาณชีพ คะแนน APACHE คะแนน SOFA การทํางานของไต ผลตรวจเลือดทางห้องปฏิบัติการ

พืÊนฐาน  

การเก็บข้อมูลระหว่างการฟอกเลือด ทีÉ 0.5 และทีÉ 6 ช ั É วโมงหลังฟอกเลือด ดังนีÊ: ระดับสัญญานชีพ 

ปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต urea phosphate albumin beta2microglobulin และ IL-6 ผลการตรวจระดับ

สารต่างๆ ในนํÊายาฟอกเลือด ได้แก่ urea phosphate albumin beta2microglobulin และ IL-6   
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การเก็บข้อมูลหลังการฟอกเลือด ทีÉ 12 24 และ 48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด: ระดับสัญญาณชีพ 

ปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต  

หลังจากนั Êนติดตามไปจนกว่าจะเกิดอาการทางคลินิก (จําหน่ายจากโรงพยาบาลหรือเสียชีวิต) 

ข้อมูลทั Ê งหมดจะบันทึกลงในแบบเก็บข้อมูลดังภาคผนวก โดยผู้วิจ ัยเป็นผู้รวบรวม มกีารควบคุมและ

ตรวจสอบคุณภาพของข้อมูลโดย double checking data 

3.4.1 เครืÉองมือและวิธีการวัดค่าระดับความเข้มข้น IL-6  

3.4.1.1 เครืÉองมือ  

ตัวทดสอบ :  MILLIPLEX℗ MAP IL-6  

เครืÉองอ่านผลทดสอบ : Luminex℗ XMAP℗ Tecnology (Mullipore Corporation, Billerica, 

MA U.S.A.) และ Luminex 100TM IS v. 2.3.  

3.4.1.2 การเตรียมสาร reagents  

1. การเตรียมสาร Antibody-Immobilized Beads  

ผสม/ เขย่าสาร beads ในแต่ละ vial ให้เข้ากัน 30 วินาท ีและวางบน vortex เป็นเวลา 1 นาท ีจากนั Êน

ดูดนํÊายาในแต่ละ vial bead ปริมาตร 60 ไมโครลิตรลงในขวดเปล่าทีÉเตรียมไว้สําหร ับผสม (mixing 

bottle) เติมนํÊายา bead diluents ปริมาตร 2.7 มิลลิลิตรให้ได้ปริมาตรรวม 3 มิลลิลิตร และผสมให้เข้า

กันด้วย vortex  

2. การเตรียมสารละลายควบคุม (quality controls) เจือจางสาร quality control 1 และ 2 ด้วยนํÊากลั É น 

ปริมาตร 250 ไมโครลิตร ผสม/เขย่าให้เป็นเนืÊอเดียวกันด้วย vortex จากนั Êนตั Ê งทิÊงไว้เป็นเวลา 5-10 

นาท ี 

3. การเตรียมสารละลาย wash buffer เจือจางสารละลายเข้มข้น 10X wash buffer 30 มิลลิลิตร ในนํÊา

กลั É น 270 มิลลิลิตร เพืÉอให้ได้นํÊายา wash buffer 300 มิลลิลิตร  

4. การเตรียมสารละลาย serum matrix เจือจางสาร lyophilized serum matrix ในนํÊากลั É น 1 มิลลิลิตร 

ผสม/เขย่าสารให้ละลายเป็นเนืÊอเดียวกัน   

5. การเตรียมสารละลาย human cytokine standard ผสมสาร human cytokine standard ในนํÊากลั É น

ปริมาตร 250 มิลลิลิตร เพืÉอให้ได้ความเข้มข้น 10,000 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร ผสม/เขย่าสารให้รวมเป็น

เนืÊอเดียวกันด้วย vortex ใช้สารละลาย human cytokine standard นีÊเป็นสารละลายตั Ê งต้นความ

เข้มข้น 10,000 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร  

6. การเตรียมสารละลาย working standard เขียนฉลากบนหลอดทดลอง polypropylene microfuge 

tube กําหนดความเข้มข้นเป็น 2,000 400 80 16 และ 3.2 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร เติมสารละลาย assay 

buffer ปริมาตร 200 ไมโครลิตรในแต่ละหลอด ใช้ปิเปตดูดสารละลาย human cytokine standard 

ความเข้มข้น 10,000 พิโคกร ัม/มิลลิลิตรทีÉเตรียมไว้ปริมาตร 50 ไมโครลิตรผสมลงในหลอดทดลองทีÉมี

ความเข้มข้น 2,000 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร จากนั ÊนทําซํÊาทีÉความเข้มข้น 400 80 16 และ 3.2 พิโคกร ัม/ 
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มิลลิลิตร เพืÉอให้ได้สารละลายเจือจางในอัตราส่วนลดลงตามลําดับ ทั Ê งนีÊ จะได้สารละลายทีÉมีความ

เข้มข้นสูงสุด (high standard) เป็น 10,000 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร และสารละลายทีÉมีความเข้มข้นตํÉาสุด

เป็น 3.2 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร อย่างไรก็ตาม ต้องกําหนดให้มีสารละลาย 0 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร เป็น 

background หรือ zero standard ด้วย  

3.3.6.3 การทดสอบ  

1. เตรียมสารละลาย assay buffer ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ลงในแต่ละหลุม เขย่า 10 นาทีทีÉ

อุณหภูมิห้อง แล้วดูดเอาสาระลายออกด้วย vacuum  

2. เติมสารละลาย standard หรือ control ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในแต่ละหลุม  

3. เติมสารละลาย assay buffer ปริมาตร 25 ไมโครลิตรลงในหลุม background และ sample  

4. เติม sample ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในหลุม sample แต่ละหลุม  

5. เติมสารละลาย matrix ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในหลุม background, standard และ control  

6. เติมสาร beads ลงในแต่ละหลุม เขย่า incubate overnight ทีÉอุณหภูม ิห้อง 4 องศาเซลเซียส 

หลังจากนั Êนดูดเอาสารละลายออกด้วย vacuum และล้างด้วยสารละลาย wash buffer ปริมาตร 200 

ไมโครลิตร จํานวน 2 คร ั Ê ง  

7. เติมสารละลาย detection antibody ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในแต่ละหลุม เขย่า incubate เป็น

เวลา 1 ชั É วโมง ทีÉอุณหภูมิห้อง  

8. เติมสารละลาย streptavidin-phycoerythrin ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงในแต่และหลุม  

เขย่า incubate เป็นเวลา 30 นาที ทีÉอุณหภูมิห้อง หลังจากนั Êนดูดเอาสาร ละลายออกด้วย vacuum 

และล้างด้วยสารละลาย wash buffer ปริมาตร 200 ไมโครลิตร จํานวน 2 คร ั Ê ง  

9. เติมสารละลาย sheath fluid ปริมาตร 150 ไมโครลิตร ลงในแต่ละหลุมเขย่า incubate เป็นเวลา 5 

นาท ีทีÉอุณหภูมิห้อง  

10. นํา plate เข้าเครืÉอง Luminex℗ เพืÉออ่านผล (ตั Ê งค่าการอ่านผลทีÉปริมาตร 100 ไมโครลิตร และ 

50 beads ต่อ bead set) นําค่าระดับ median fluorescent intensity (MFI) ทีÉได้เข้าโปรแกรมวิเคราะห์

ข้อมูล โดยใช ้weighted 5-parameter logistic หรือ spline curve-fitting method ในการคํานวณความ

เข้มข้นของสารตัวอย่าง  

3.4.1.3 ค่าอ้างอิงระดับความเข้มข้นของ MILLIPLEX℗ MAP IL-6  

- ค่าความน่าเชืÉอถือภายนอกของ MILLIPLEX℗ MAP IL-6 = 8.1%  

- ค่าความน่าเชืÉอถือภายในของ MILLIPLEX℗ MAP IL-6  = 11.6% 

3.4.1.4 การคํานวณ  

- คํานวณค่า clearance rates ของสาร IL-6 ในกระแสเลือดจากสมการ   

อัตราการขจัดสาร IL-6 =   QB (Ca-Cv) /Ca  (มิลลิลิตรต่อนาท)ี 

กําหนดให ้Ca  = ความเข้มข้นของสารทีÉว ัดได้ทีÉตําแหน่ง arterial line (afferent)  (พิโคกร ัม/มิลลิลิตร)  
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QB  = อัตราเร็วของสารทีÉตําแหน่ง arterial line (มิลลิลิตร/นาท)ี = blood flow rate (QB)      

        เมืÉอ UF เท่ากับศูนย ์ 

  Cv   = ความเข้มข้นของสารทีÉว ัดได้ทีÉตําแหน่ง venous line (efferent) (พิโคกร ัม/มิลลิลิตร)  

-คํานวณค่าปริมาณร้อยละการลดลงของสารจากสมการ  

ปริมาณร้อยละการลดลงของสาร (%) = ((C0-Cpost)/ C0) x 100 

กําหนดให ้  C0    = ความเข้มข้นของสารในเลือดก่อนการร ักษา (พิโคกร ัม/มิลลิลิตร)  

  Cpost= ความเข้มข้นของสารในเลือดหลังการร ักษา (พิโคกร ัม/มิลลิลิตร)  

-คํานวณค่าปริมาณ albumin ทีÉเสียในนํÊา effluent  

ปริมาณ albumin ทีÉเสียในนํÊา effluent (กร ัม) = CAlb (QD + QUF) x t 

กําหนดให ้CAlb         = ความเข้มข้นของ albumin ทีÉว ัดได้ในนํÊา effluent (พิโคกร ัม/มิลลิลิตร)  

QD       = อัตราการไหลของนํÊายาไดอะไลเสส 

QUF          = อัตราการไหลของ ultrafiltrate fluid (มิลลิลิตร/นาท)ี  

 QD+QUF = อัตราการไหลของนํÊา effluent 

  t         = ระยะเวลาในการฟอกเลือด (นาที) 

 

3.5 การวิเคราะห์ข้อมูล (Data Analysis) 

การสรุปข้อมูลทั É วไป ข้อมูลเชิงปริมาณ นําเสนอรูปสัดส่วน ร้อยละ ค่ามัธยฐาน (ค่าพิส ัย)  

การตรวจสอบค่าความผิดปกติของข้อมูลโดยใช้ box graph ดูการแจกแจงของข้อมูลพบว่ามีค่าของสาร

ไซโตคายน์ IL-6 ก่อนฟอกเลือดหนึÉงค่าในกลุ่มการฟอกเลือด HF-SLED-f สูงมากผิดปกติไม่อยู่ในกลุ่มซึÉงในทาง

สถิติเราเรียกว่า unusual and Influence data ส่งผลต่อผลวิเคราะห์โดยรวม (แผนภูมิภาพทีÉ 1 ในส่วน

ภาคผนวก ข) จึงทําการวิเคราะห์ข้อมูลใหม่ภายหลังตัดค่าผิดปกตินีÊออก 

การเปรียบเทียบผลการศึกษาหลัก อัตราการขจัดสารไซโตคายน์   IL-6 และผลการศึกษารอง ได้แก ่

ร้อยละการลดลงของสารในเลือด beta2microglobulin phosphate urea albumin ปริมาณ albumin ทีÉร ั É วในนํÊายา 

effluent และการเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหติการเปลีÉยนแปลงของปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต 

ระหว่างกลุ่มทีÉทําการฟอกด้วยตัวกรองรขูนาดใหญ่และกลุ่มทีÉทําการฟอกด้วยวิธีใช้ตัวกรองรขูนาดใหญ่พิเศษ 

นํามาวิเคราะห์โดยใช้ Wilcoxon-Signed Ranks test กําหนดค่านัยสําคัญทางสถิติทีÉ 0.05  

และค่า cumulative survival rate rates ใช้วิธ ีKapla-Meier  
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บททีÉ 4 

ผลการวิจ ัย 

 

4.1 การคัดเลือกผู ้ร่วมการศึกษา 

 ผู้ป ่ วยทีÉได้ร ับการวินิจฉัยภาวะไตวายฉับพลันทีÉมีข ้อบ่งชีÊการฟอกเลือด จํานวน 78 ราย ระหว่างวันทีÉ 1 

กันยายน พ.ศ. 2554 ถึง 29 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2555 คัดกรองเลือกผู้ป ่ วยได้ร ับการวินิจฉัยติดเชืÊอในกระแสโลหิต

ตามนิยามของ The Society of Critical Care Medicine ร่วมกับภาวะไตวายฉับพลันตามนิยามของ RIFLE 

ระดับความรุนแรง F (failure) และเลือกตามคุณสมบัตติามเกณฑค์ัดเขา้และคัดออกของการศึกษา ผู้ทีÉถูกคัด

กรองจํานวน 63 ราย ดังนีÊ ถูกคัดออกเนืÉองจากไม่ผ่านเกณฑ์คัดเข้าจํานวน 25 ราย มีเกณฑค์ัดออกอย่างน้อย 1 

ข้อ จํานวน 29 ราย มีโรคติดเชืÊอทีÉถ่ายทอดทางเลือดจํานวน 8 รายและใช้การร ักษาด้วยวิธีการฟอกเลือดทาง

หน้าท้อง 1 ราย เหลือผู้ผ่านเกณฑ์เข้าร่วมการศึกษาจํานวน 15 ราย ซึÉงแบ่งกลุ่มด้วยวิธีการสุ่มแบบ block of 4  

แบ่งผู้ร่วมการศึกษาเป็น 2 กลุ่ม ได้แก ่กลุ่มทีÉได้ร ับการฟอกเลือดด้วย sustained low efficiency diafiltration 

with high cut-off dialyzer (HCO-SLED-f) จํานวน 8 ราย และกลุ่มทีÉได้ร ับการฟอกเลือดด้วย sustained low 

efficiency diafiltration with high flux dialyzer (HF-SLED-f) จํานวน 7 ราย (แผนภูมิภาพทีÉ 4.1) 

 

แผนภูมิภาพทีÉ 4.1 ข ั Ê นตอนการคัดเลือก แบ่งกลุ่มการศึกษา และติดตามผลการร ักษาของผู้ร่วมการศึกษา 

 

78 AKI patients were screen

15 septic AKI patients were 
randomization (block of 4)

8 were assigned 
HCO-SLED-F

8 were included in per-protocol 
analysis of IL6 clearance

7 were assigned    
HF-SLED-F 

7 were included in per-protocol 
analysis of IL6 clearance

63 were exclude 

25 failed to one or more inclusion criteria

29 met all inclusion criteria and at least one exclusion criterion 

8 were active blood-bonge infectious disease (BCV, HBV.HIV)

1 used other mode (CAPD) 
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4.2 ข้อมูลพืÊนฐานของผู ้ร่วมการศึกษา 

 ข้อมูลพืÊนฐานของผู้เข้าร่วมการศึกษาทั Ê งสองกลุ่ม (ตารางทีÉ 4.1) พบว่าในกลุ่ม HCO-SLED-f มัธย

ฐานของอายุ 70 ปี (พิส ัย 46.5-75.3) ซึÉงน้อยกว่ากลุ่ม HF-SLED-f 85 ปี (พิส ัย 65.0-88.0) อย่างมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ  (p=0.042)  ผู้เข้าร่วมการศึกษาทั Ê งสองกลุ่มมีโรคประจําตัว ดังนีÊ โรคเบาหวานร้อยละ 46  โรคหัวใจ

และหลอดเลือดร้อยละ 13.3 ภาวะไตวายเรืÊอร ังตั Ê งแต่ระยะทีÉ 3 ขึÊนไปร้อยละ 40 ซึÉงส ัดส่วนของโรคประจําตัวแต่

ละโรคไม่มีความแตกต่างระหว่างสองกลุ่มการศึกษา โดยการทํางานของไตพืÊนฐาน 64.9 มล/นาที/1.73 เมตร2 

(พิส ัย 40.6-88.1) ในกลุ่ม HCO-SLED-f  กับ 101.9 มล/นาท/ี1.73 เมตร2 (พิส ัย 46.9-120.3) ในกลุ่ม HF-

SLED-f ซึÉงไมแ่ตกต่างกันระหว่างสองกลุม่ ในกลุ่มทีÉได้ร ับการฟอกเลือดด้วย HCO-SLED-f พบภาวะติดเชืÊอมี

ความรุนแรงร่วมกับพบอวัยวะทํางานล้มเหลวร่วมด้วย 3 อวัยวะ (พิส ัย 2-4) ซึÉงน้อยกว่าในกลุ่ม HF-SLED-f 

พบถึง 4 อวัยวะ (พิส ัย 3-5) ซึÉงแตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.042) พบว่าอวัยวะทีÉทํางานล้มเหลว

มากทีÉสุดในผู้ป ่ วยกลุ่ม HF-SLED-f  คือ การหายใจ ต้องได้ร ับการร ักษาด้วยการใช้เครืÉองช่วยหายใจร้อยละ 

71.4 ซึÉงไปด้วยกันกับสาเหตุของการติดเชืÊอเนืÉองจากพบว่าส่วนใหญข่องผู้ป ่ วยในกลุ่มนีÊเกิดจากการติดเชืÊอทีÉ

ทางเดินหายใจร้อยละ 71.4 ขณะทีÉในกลุ่ม HCO-SLED-f พบเพียงร้อยละ 25 เท่านั Êน  ผู้ป ่ วยทั Ê งสองกลุ่มมี

หลักฐานการติดเชืÊอยกเว้น 1 รายไม่พบแหล่งติดเชืÊอโดยพบว่าผู้ร่วมวิจ ัยรายนีÊมีประวัติ อาการและอาการแสดง 

อาการ SIRS รวมทั Ê งมีอาการตอบสนองต่อการให้ยาปฏิชีวนะ โดยไม่สาเหตุอืÉนทีÉอธิบายภาวะนีÊได้จึงสรุปสาเหตุ

ว่าเกิดจากสาเหตุการติดเชืÊอ ข้อมูลเกีÉยวกับการติดเชืÊออืÉนไมพ่บความแตกต่างกันระหว่างสองกลุ่มการศึกษา 

ได้แก่ ส ัดส่วนผลเพาะเชืÊอทีÉรายงานพบเชืÊอจุลชีพก่อโรคจากเลือดและสิÉงคัดหลั É งทีÉตรวจจากตําแหน่งติดเชืÊอ 

ชนิดของเชืÊอจุลชีพทั Ê งกร ัมบวกและลบ เป็นต้น ข้อมูลวันทีÉทําการฟอกเลือด SLED-f  เช่น เครืÉองช่วยหายใจและ

ปริมาณออกซิเจน ปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต ระดับความดันโลหิต คะแนน APACHE II คะแนน SOFA 

รวมทั Ê งผลการตรวจเลือดทางห้องปฏิบัติการไม่พบความแตกต่างระหว่างสองกลุ่มการศึกษา ยกเว้นพบค่าครีตินิ

นสูงกว่าในกลุ่ม HCO-SLED-f อย่างมีนัยสําคัญ โดยลักษณะความรุนแรงของโรคของผู้เข้าร่วมการศึกษาทั Ê งสอง

กลุ่มแสดงให้เห็นจากคะแนนความรุนแรง APACHE และ SOFA ก่อนทําการฟอกเลือด คือ 22.3 คะแนน (พิส ัย 

20.1-29.4) และ 9 คะแนน (พิส ัย 6-13.8) ในกลุ่ม HCO-SLED-f  กับ 27.5 คะแนน (พิส ัย 23-30.5) และ 13 

คะแนน (พิส ัย12-16) ในกลุ่ม HF-SLED-f ตามลําดับ  
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ตารางทีÉ 4.1 ลักษณะข้อมูลพืÊนฐานของผู้เข้าร่วมวิจัยแบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

Demographic HCO (n=8) HF (n=7) p-valve 

Age–years  70 (46.5-75.3) 85 (65.0-88.0) 0.042 

Sex –no. (%)     

             Male 3 (37.5)  6 (85.7)  NS  

             Female 5 (62.5) 1 (14.3) NS 

Primary treating service –no.(%)    

             Medical 6 (75) 5 (71.4) NS 

             Surgical 2 (25)  2 (28.6)   NS   

Co morbid disease –no.(%)  6 (75)  7 (100)  NS  

             DM   4 (50)  3 (42.9)  NS 

             CKD stage ≥III  3 (37.5)  3 (42.9)  NS 

             Coronary artery disease 1 (12.5) 1 (14.3) NS 

             Liver disease 0 1 (14.3) NS 

             Hypertension 4 (50) 7 (100) NS 

Source infection –no. (%)           

            Catheter  1 (12.5)  2 (28.6)  NS  

            Gastrointestinal tract  4 (50)  2 (28.6)  NS  

            Respiratory tract  2 (25)  5 (71.4)  NS  

            Unknown source 1 (12.5) 0 NS 

Positive hemoculture –no. (%)  5 (62.5)  4 (57.1)  NS  

Indication dialysis–no. (%)           

            Azothemia  4(50)  3(42.9)  NS  

            Volume overload  3(37.5)  4(57.1)  NS  

            Hyperkalemia  2(25)  0(0)  NS  

            Metabolic acidosis  2(25)  0(0)  NS  

Renal function before onset AKI    

           Serum creatinine –mg/dl 1.19 (0.69-1.36) 0.77 (0.70-1.5) NS 

           eGFR by MDRD –ml/min/1.73 m2 64 (40.6-88.1) 101.9 (46.9-120.3) NS  

Length of stay before randomization -days 6 (2.25-9) 27 (25-36) 0.011 

More than one session of IHD or >24 hr 

of CRRT before randomization –no. (%) 

3 (37.5) 5 (71.4) NS 
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ตารางทีÉ 4.1 (ต่อ) ลักษณะข้อมูลพืÊนฐานของผู้เข้าร่วมวิจัยแบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

Demographic HCO (n=8) HF (n=7) p-valve 

Characteristic on the study day    

APACHE II score  22.3 (20.1-29.4) 27.5 ( 23-30.5) NS  

SOFA score  9 (6-13.8) 13 (12-16) NS  

Number organ failure –no.  3 (2-4) 4 (3-5) 0.042 

Mechanical ventilation –no. (%)  3 (37.5)  7 (100)  0.026  

PaO2/FiO2 ratio –mmHg  264.5  

(171.5-428.3) 

256.3  

(164.0-375.6) 

NS  

On norepinepine No.(%)  2 (25)  2(28.6)  NS  

Urine output –cc/day  450 (8-1837) 600 (110-1000)  NS  

Mean arterial blood pressure –mmHg  91(77.0-102.3) 96 (69.0-101.0) NS  

Systolic blood pressure –mmHg  140 (118.8-161.3) 135 (127.0-151.0) NS  

Diastolic blood pressure–mmHg  70 (60-81.5) 67 (47.0-85.0) NS  

Laboratory      

           BUN –mmol/L  87.5 (63.3-93.8) 79.0 (68.0-111.0)  NS 

           Creatinine –mg/dl  6.8 (4.5-9.2) 3.9 (3.3-4.6)  0.015 

           Albumin –g/dl  2.8 (2.4-3.0)  2.9 (2.8-3.3) NS 

           Total  bilirubin–mg/dl  0.5 (0.4-9.6) 3.1 (2.6-5.8) NS 

           Arterial pH–mmHg  7.43 (7.30-7.46)  7.45 (7.36-7.47) NS  

    
APACHE II, Acute Physiology And Chronic Health Evaluation version II; SOFA, Sequential Organ Failure Assessment;                                

MDRD, Modification of Diet in Renal Disease; NS, Non significant statistic                                                                                                                                                                   

 

4.3 ผลการศึกษา 

4.3.1 การขจัดสารไซโตคายน์ interleukin-6 (IL-6)  

จากข้อมูลทั Ê งหมดทีÉนํามาวิเคราะห์ พบว่าระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ทีÉเวลาก่อนการฟอกเลือด (T0) ใน

กลุ่ม HCO-SLED-f  24.3 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (พิส ัย 12.3-83.4) เมืÉอเปรียบเทียบกับ HF- SLED-f 64.8 พิโค

กร ัม/มิลลิลิตร (พิส ัย 23.9-233.0) และระดับสารไซโตคายน์ IL-6 หลังการฟอกเลือดทีÉ 6 ช ั É วโมง (T6) ในกลุ่ม 

HCO-SLED-f 31.6 พิโคกรมั/มิลลิลิตร (พิส ัย 11.4-56.1) เมืÉอเปรียบเทียบกับ HF- SLED-f 97.9 พิโคกร ัม/

มิลลิลิตร (พิส ัย 44.0-229.3) พบว่าระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ทั Ê งสองเวลาไม่พบความแตกต่างกันอย่างมี

นัยสําคัญทางสถิติ (T0; p=0.153, T6; p=0.063) (แผนภูมิกราฟทีÉ 4.1) ภายหลังการฟอกเลือดพบว่าอัตราการ
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ขจัดสารไซโตคายน์  IL-6  ในเลือด (plasma clearance) ไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่ม HCO-SLED-f 71.5 

มิลลิลิตรต่อนาที (พิส ัย 13.5-106.8)  เมืÉอเปรียบเทียบกับกลุ่ม HF- SLED-f  4.3 มิลลิลิตรต่อนาที (พิส ัย (-37.2) 

-46.4)(p=0.064) แต่พบว่าการตรวจวัดระดับสารไซโตคายน์  IL-6  ในนํÊายาไดอะไลเสส (dialysate clearance) 

ทั Ê งหมดมีเพียง 3 รายเท่านั ÊนทีÉตรวจวัดขึÊน จึงไม่ได้ทําการวิเคราห์ในส่วนนีÊ  

 

          

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.1  ปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดตามระยะเวลาการฟอกเลือด HCO-SLED-f (ภาพ ก) 

ปริมาณสารไซโตคายน์  IL-6  ในเลือดตามระยะเวลาการฟอกเลือด HF-SLED-f (ภาพ ข) 

 

 Plasma clearance (cc/min) 

HCO-SLED-f HF-SLED-f p-valve 

 IL-6  71.5 

(range, 3.7-106.7) 

-3.0 

(range, (-43.5)-46.4) 

0.064 

ตารางทีÉ 4.2 อัตราการขจัดของสารไซโตคายน์  IL-6  ในเลือด แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

 

Outcome HCO-SLED-f HF-SLED-f p-valve 

Absolute change of 

plasma IL-6  (pg/ml) 

-7.2 

(range, (-16.3)-3.6) 

-33.1 

(range, (-66.1)-15.6) 

0.142 

Percentage of IL-6 

reduction (%) 

-19.6        

(range, (-44.2)-23.8) 

-38.5                      

(range, (-129.6)-25.6) 

0.565 

ตารางทีÉ 4.3 การเปลีÉยนแปลงของสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดภายหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่ม 

การศึกษา 
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เช่นกันการเปลีÉยนแปลงของระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดทั Ê งจากทีÉคํานวณจากผลต่างระหว่าง

ก่อนและหลังฟอกเลือด (absolute change of plasma  IL-6) ในกลุ่ม HCO-SLED-f -7.2 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร 

(พิส ัย (-16.3)-3.6) และในกลุ่ม HF-SLED-f -33.1 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (พิส ัย (-66.1)-15.6) และปริมาณร้อยละ

การลดลงของสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดเมืÉอเทียบกับระดับสารตั Ê งต้น (percentage of  IL-6  reduction) ใน

กลุ่ม HCO-SLED-f ร้อยละ -19.6 (พิส ัย (-44.2)-23.8) และในกลุ่ม HF-SLED-f ร้อยละ -38.5 (พิส ัย (-129.6)-

25.6) ซึÉงพบว่าไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญระหว่างสองกลุ่มนีÊ (ตารางทีÉ 4.3) 

ภายหลังตรวจสอบความน่าเชืÉอของข้อมูลโดย Cronbach's Alpha. พบว่ามี unusual and Influence 

data ของค่า IL-6 ก่อนการฟอกเลือด (แผนภูมิภาพทีÉ 1 ในส่วนภาคผนวก ข) หลังการตัดค่านีÊแล้วทําการ

วิเคราะห์ผลใหม่ พบว่าการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ระหว่างสองกลุ่มการศึกษาเป็นดังนีÊ คือ การฟอกเลือดใน

กลุ่ม HCO-SLED-f มีอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือด (plasma clearance) 71.5 มิลลิลิตรต่อนาที 

(พิส ัย 3.7-106.7) มากกว่ากลุ่ม HF- SLED-f -14.3 มิลลิลิตรต่อนาท ี(พิส ัย (-52)-14.8)  อย่างมีนัยสําคัญทาง

สถิติ (p=0.046) (ตารางทีÉ 4.4) แต่อย่างไรก็ตามกลับไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติของการ

เปลีÉยนแปลงของระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดไม่ว่าจะโดยวิธคีํานวณจากผลต่างระหว่างก่อนและหลังฟอก

เลือด (absolute change of plasma IL-6 ) คือ ในกลุ่ม HCO-SLED-f -7.2 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (พิส ัย (-16.3)-

3.6) และในกลุ่ม HF-SLED-f  -28.0 พิโคกร ัม/มิลลิลิตร (พิส ัย (-57.8)-56.7) (p=0.253) หรือปริมาณร้อยละการ

ลดลงของสาร IL-6 ในเลือดเมืÉอเทียบกับระดับสารตั Ê งต้น (percentage of  IL-6  reduction) คือ ในกลุ่ม HCO-

SLED-f ร้อยละ -19.6 (พิส ัย (-44.2)-23.8) และ ในกลุ่ม HF-SLED-f ร้อยละ -44.8 (พิส ัย (-161.0)-28.2) 

(p=0.475)   

 

 plasma clearance (cc/min) 

HCO-SLED-f HF-SLED-f p-valve 

 IL-6  71.5 

(range, 3.7-106.7) 

-14.3 

(range, (-52)-14.8) 

0.046 

ตารางทีÉ 4.4 อัตราการขจัดของสารไซโตคายน์  IL-6  ในเลือดภายหลังตัดค่าผิดปกติออก แบ่งตามกลุ่ม

การศึกษา 

 

4.3.2 การเปลีÉยนแปลงของ beta2microglobulin phosphate urea และ albumin ในเลือด 

 ในกลุ่ม HCO-SLED-f พบว่าปริมาณร้อยละการลดลงของสาร beta2microglobulin และ

phosphate ไม่แตกต่างกับกลุ่ม HF-SLED-f มีเพียงสาร urea เท่านั ÊนทีÉพบว่าในกลุ่ม HCO-SLED-f ค่าร้อยละ

การลดลง 79.8 (พิส ัย 73.3-92.3) สูงกว่าในกลุ่ม HF-SLED-f 65.2 (พิส ัย 64.2-76.8) อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p=0.021) (แผนภูมิกราฟทีÉ 4.2) ในขณะทีÉมีการเสีย albumin ในนํÊายาไดอะไสสในกลุ่ม HCO-SLED-f 4.72 
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กรัม (พิส ัย 3.5-5.8) ซึÉงมากกว่ากลุ่ม HF-SLED-f ทีÉเสีย albumin น้อยมากจํานวน 0 กร ัม (พิส ัย 0-0.11) อย่าง

มีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.01)  แต่อย่างไรเมืÉอติดตามวัดระดับสารอัลบูมินในเลือดพบว่าร้อยละการลดลงของ 

albumin ภายหลังการฟอกเลือด SLED-f ระหว่างสองกลุ่มไม่แตกต่างกัน ในกลุ่ม HCO-SLED-f ร้อยละ -1.6 

(พิส ัย (-10.6)-11.4) และ ในกลุ่ม HF-SLED-f ร้อยละ -3.6 (พิส ัย (-16.7)-15.8)  

 

ก. ร้อยละการลดลงของสาร beta2microglobulin                                 ข. ร้อยละการลดลงของสาร urea               

  
ค. ร้อยละการลดลงของสาร albumin                                                ง. ร้อยละการลดลงของสาร phosphate 

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.2  การเปลีÉยนแปลงของสาร beta2microglobulin (ก), urea (ข), albumin (ค) และ 

phosphate (ง) ในเลือดภายหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่มการศึกษา

 

4.2.3 การเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิตระหว่างการฟอกเลือดและติดตาม 48 ชั É วโมงหลังการฟอก

เลือด 

 ก่อนการฟอกเลือด SLED-f  พบว่า ความดันโลหิตซิสโตลิก (systolic blood pressure, sBP) 140 

มิลลิเมตรปรอท (พิส ัย 118.8- 161.3) และ 135 มิลลิเมตรปรอท (พิส ัย 127- 151) ความดันไดแอสโตลิก 
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(diastolic blood pressure, dBP) 70 มิลลิเมตรปรอท (พิส ัย 59.5-81.5) และ 67 มิลลิเมตรปรอท (47-85), 

ความดันโลหิตเฉลีÉย (mean arterial blood pressure, mABP) 91 มิลลิเมตรปรอท (พิส ัย 77-102.3) และ 96 

มิลลิเมตรปรอท (พิส ัย 69-101) ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติระหว่างกลุ่มฟอกเลือด HCO-SLED-f 

และ HF-SLED-f ตามลําดับ โดยพบว่าทีÉหลังการฟอกเลือด 6 ชั É วโมง ในกลุ่ม HCO-SLED-f ความดันโลหิตได

แอสโตลิก  78 (พิส ัย 73-92.3) สูงกว่ากลุ่ม HF-SLED-f 65 (พิส ัย 63-75) มิลลิเมตรปรอท  p=0.032) และ

เช่นกันติดตามไปทีÉ 24 ชั É วโมง กลุ่ม HCO-SLED-f ความดันไดแอสโตลิก 74 (พิส ัย 68.5-83.5) สูงกว่า HF-

SLED-f 59 (พิส ัย 53-69) มิลลิเมตรปรอท (p=0.036) อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติทั Ê งสองเวลาดังกล่าว ส่วนความ

ดันโลหิตซิสโตลิกและความดันเฉลีÉยทีÉภายหลังการฟอกเลือด 6 ชั É วโมง รวมทั Ê งทีÉติดตามไปถึง 48 ชั É วโมงพบว่า

ทั Ê งสองกลุ่มไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญ (แผนภูมิกราฟทีÉ 4.3-4.5) โดยพบอุบัติการณ์ของความดันโลหิตตํÉา

ขณะฟอกเลือด HCO-SLED-f ร้อยละ 50 และ HF-SLED-f ร้อยละ 42.3 ไม่แตกกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ

ระหว่างสองกลุ่ม ถึงแม้นว่าจะมีอัตราการดึงนํÊาขณะฟอกเลือดแตกต่างกัน คือ ในกลุ่ม HCO-SLED-f 200 

มิลลิลิตร (พิส ัย 0-2,025) ในกลุ่ม HF-SLED-f  2,400 มิลลิลิตร (พิส ัย 1,900-3,400) (p=0.048) 

 

ก. ความดันโลหิตซิสโตลิกระหว่างการฟอกเลอืด                            

            
ข. ความดันโลหิตซิสโตลิกติดตาม 48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด           

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.3 การเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิตซิสโตลิกระหว่างการฟอกเลือดและติดตาม          

48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 
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ค. ความดันโลหิตไดแอสโตลิกระหว่างการฟอกเลือด                         

     

ง. ความดันโลหิตไดแอสโตลิกติดตาม 48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด  

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.4 การเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิตไดแอสโตลิกระหว่างการฟอกเลือดและติดตาม          

48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

 

จ. ความดันโลหิตเฉลีÉยระหว่างการฟอกเลือด                                          

     

ฉ. ความดันโลหิตเฉลีÉยติดตาม 48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด                                     

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.5 การเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิตเฉลีÉยระหว่างการฟอกเลือดและติดตาม 48 

ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

* 
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4.2.4 การเปลีÉยนแปลงของปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิต 

 จากผู้ป ่ วยทีÉร่วมการศึกษาทั Ê งหมดพบว่าในแต่ละกลุ่มการศึกษา มีกลุ่มละ 2 รายทีÉได้ร ับการร ักษาด้วย

ยากระตุ้นความดันโลหิต (levophed) ก่อนทําการฟอกเลือดโดยปริมาณยาทีÉได้ร ับไม่แตกต่างกันอย่างมี

นัยสําคัญระหว่างสองกลุ่ม ทั Ê งทีÉเวลาก่อนฟอก, ทีÉ 6 ช ั É วโมง และ ทีÉติดตามจนถึง 48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด 

(แผนภูมิกราฟทีÉ 4.6) 

  

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.6 การเปลีÉยนแปลงของปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิตระหว่างการฟอกเลือดและติดตาม 

48 ชั É วโมงหลังการฟอกเลือด SLED-f แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

 

4.2.5 การฟืÊนตัวของการทํางานของไต (recovery of renal function), อัตราการรอดชีวิตทีÉ 28 ว ัน (28 day 

survival rate), อัตราการเสียชีวิตในโรงพยาบาล (the hospital mortality rate)  

ผู้ป ่ วยทีÉรอดชีวิตทีÉ 28 ว ัน ภายหลังเข้าร่วมการศึกษามีจํานวนร้อยละ 75 ในกลุ่มทีÉได้ร ับการฟอกเลือด 

HCO-SLED-f และ จํานวนร้อยละ 28.6 ในกลุ่ม HF-SLED-f แต่หากพิจารณาอัตราการเสียชีวิตในโรงพยาบาล 

พบว่า ในกลุ่ม HF-SLED-f จํานวนร้อยละ 100 โดยระยะเวลารอดชีวิตนับจากวันทีÉเข้าร่วมการศึกษาอยู่ระหว่าง 

6-49 วัน แตกต่างอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติก ับกลุ่ม HCO-SLED-f ซึÉงพบร้อยละ 37.5 ระยะเวลาระหว่าง 5-56 

วัน  (กราฟภาพทีÉ 4.7) ผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายทีÉรอดชีวิตในการศึกษานีÊมีเพียง 5 ราย

ซึÉงพบเฉพาะในกลุ่ม HCO-SLED-f โดยพบว่า 4 รายมีการฟืÊนตัวของการทํางานของไตไม่สมบูรณ์ดําเนินเข้าสู่

ภาวะไตวายเรืÊอร ังระยะทีÉ 4-5 และ 1 รายไม่พบการฟืÊนตัวของการทํางานของไตดําเนินเข้าสู่ไตวายเรืÊอร ังระยะ
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ฟอกเลือด (ค่าการทํางานของไตพืÊนฐาน 64 มล./นาท/ี 1.73 เมตร2) แต่ไม่พบผู้ป ่ วยรายใดทีÉการทํางานของไต

กลับสู่ระดับพืÊนฐานเดิมของผู้ป ่ วย  

 

 

แผนภูมิกราฟทีÉ 4.7 จํานวนร้อยละสะสมของการรอดชีวิตในโรงพยาบาลตั Ê งแต่ได้ร ับการร ักษาด้วยไตทดแทน

บําบัด SLED-f ของผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลัน แบ่งตามกลุ่มการศึกษา 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

54 

 

บททีÉ 5 

อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

 

5.1 สรุปผลการวิจัย 

 การฟอกเลือดแบบ sustained low efficiency diafiltration ด้วยตัวกรองทีÉมีรูใหญ่พิเศษ (high cut-off 

dialyzer) ในภาวะติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลัน ขจัดสารไซโตคายน์ interleukin 6 ไม่

แตกต่างกับตัวกรองรูใหญ่ปกติ (high flux dialyzer) เนืÉองจากเป็นการศึกษาขนาดเล็กเราจึงแสดงให้เห็นเพียง

แนวโน้ม HCO-SLED-f อาจจะสามารถขจัดสารไซโตคายน์ interleukin 6 ไดม้ากกว่าเท่านั Êน ในขณะทีÉไม่พบ

ความแตกต่างในการเสีย albumin อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยปริมาณการเสีย albumin ในนํÊายาไดอะไสสใน

กลุ่ม HCO-SLED-f 4.72 กร ัม (พิส ัย 3.5-5.8) ต่อหนึÉงรอบของการฟอกเลือดนาน 6 ชั É วโมง ซึÉงมากกว่ากลุ่ม 

HF-SLED-f ทีÉเสีย albumin น้อยมากจํานวน 0 กร ัม (พิส ัย 0-0.11) อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.01) แต่

อย่างไรเมืÉอติดตามวัดระดับสารอัลบูมินในเลือดพบว่าร้อยละการลดลงของ albumin ภายหลังการฟอกเลือด 

SLED-f ระหว่างสองกลุ่มไม่แตกต่างกัน ในกลุ่ม HCO-SLED-f ร้อยละ 3.6 (พิส ัย (-15.8)-16.7) และในกลุ่ม HF-

SLED-f ร้อยละ 1.6 (พิส ัย (-11.4)-10.6) 

 

5.2 อภิปรายผลการวิจัย 

 การศึกษานีÊเป็นการศึกษาวิจัยเปรียบเทียบทางคลินิกติดตามไปข้างหนา้ทีÉทําการศึกษาเปรียบเทียบ

การขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลันด้วยการใช้เทคนิคการ

ฟอกเลือด sustained low efficiency diafiltration ร่วมกับการใช้ตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษ high cut-off 

dialyzer เป็นรายงานแรก ตัวกรองรูใหญ่พิเศษนีÊเชืÉอว่าสามารถเพิÉมการขจัดสารโมเลกลุทีÉมีขนาดใหญจ่นถึง

ประมาณถึง 50-60 กิโลดาลตัน โดยเฉพาะอย่างยิÉงเมืÉอมีการใช้ร่วมกับการฟอกเลือดเทคนิคการแพร่ทีÉอาศัย

หลักของความแตกต่างของความเข้มข้นของเลือดและนํÊายาไดอะไลเสสระหว่างเยืÉอตัวกรองทําให้เกิดการแพร่ไป

และแพร่กลับได้ โดยหลักการการนําตัวกรองประสิทธิภาพสูงมาใช้นั Êนควรมีการปรับความเร็วของการไหลของ

เลือดและนํÊายาไดอะไลเสสให้สูงขึÊนกว่าการฟอกเลือดปกติมาตรฐานแต่เนืÉองจากจุดประสงค์การฟอกเลือด

ต้องการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ซึÉงมีขนาดโมเลกุลขนาดใหญ่กว่าของเสียปกติทีÉเกิดในภาวะไตวายทั É วไป 

คุณสมบัติของสารทีÉใหญ่นั ÊนการเคลืÉอนตัวของสารจะช้ากว่านั É นคือการเคลืÉอนทีÉของโมเลกุลใดๆ แปรผกผันกับ

ขนาดและนํÊาหนักของโมเลกุลของโมเลกุลนั Êนๆ จึงเป็นเหตุผลทีÉต ั Ê งอัตราการไหลของเลือด (BFR) 200 มล/นาที 

และอัตราการไหลของนํÊายาไดอะไลเสส (DFR) 300 มล/นาที ในการฟอกเลือด SLED-f ของการศึกษานีÊ ผล

การศึกษาเราพบว่าค่า IL-6 ในเลือดก่อนการเลือดไม่แตกต่างระหว่างสองกลุ่มการศึกษา ระดับ IL-6 ในเลือด

ของผู้ป ่ วยในการศึกษานีÊติดตามเฉพาะช่วงเวลาฟอกเลือดเท่านั Êนไม่ได้เก็บติดตามก่อนและหลังการฟอกเลือด
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ซึÉงอาจไม่ใช่เวลาทีÉมีระดับไซโตคายน์สูงทีÉสุดจึงทําให้มีความแตกต่างกับการศึกษาอืÉนก่อนหน้านีÊ  ดังการศึกษา

ของ Kullum และคณะ (78)  ทีÉศึกษาเภสัชจลศาสตร์ของสารไซโตคายน์ IL-6 และความรุนแรงของภาวะติด

เชืÊอดพบว่าปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 มีความสัมพันธ์ไปในทางเดียวกันกับความรุนแรงของภาวะติดเชืÊอโดย

พบปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 ในวันแรกทีÉมาโรงพยาบาลในกลุ่มทีÉมีภาวะติดเชืÊอรุนแรงเปรียบเทียบกับกลุ่ม

ติดเชืÊอไม่รุนแรงหลังจากนั Êนปริมาณสารไซโตคายน์ Il-6 จะลดลงมาในวันต่อมาแต่ยังคงพบสูงในสัปดาห์แรก

ของการติดเชืÊอ นอกจากนีÊย ังแสดงให้เห็นว่าปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 ทีÉตอบสนองต่อการติดเชืÊอมีความ

หลากหลายมากพบว่ามีค่าเหลืÉอมซ้อนกันระหว่างกลุ่มทีÉติดเชืÊอรุนแรงและไม่รุนแรงด้วย  

จากผลระดับไซโตคายน์ IL-6 กอ่นการฟอกเลือดเมืÉอนํามาตรวจสอบค่าผิดปกติของข้อมูลด้วยวิธีการ

ทางสถิติพบว่ามีผลของ ระดับไซโตคายน์ IL-6 ก่อนการฟอกเลือดจากผู้ร่วมการวิจัย 1 ราย (HF 01) มีค่าทีÉสูง

ผิดปกติและอยู่ไม่อยู่ในค่าการกระจายของกลุ่มผู้ป ่ วยในแต่ละการทดลอง เราเรียกค่าทีÉผิดปกตินีÊว่า unusual 

และ influence data ซึÉงมีผลให้การวิเคราะห์ทั Ê งหมดผิดปกติไปด้วย เมืÉอทบทวนค่าความผิดปกตินีÊพบว่าทีÉค่าไซ

โตคายน์ของผู้ร่วมวิจัยรายนีÊสูงผิดปกติอาจเป็นเพราะผู้ป ่ วยรายนีÊนอนโรงพยาบาลอยู่นานก่อนถูกคัดเข้าร่วม

การศึกษานานทีÉสุดถึง 3 เดือน ในขณะทีÉผู้ร่วมวิจ ัยทีÉเหลือมีระยะเวลาระหว่าง 0 ถึง 25 วัน  ในระหว่างนีÊมีการ

ติดเชืÊอแทรกซ้อนในโรงพยาบาลมาตลอดไม่เคยมีระยะเวลาทีÉหายหรือสามารถหยุดยาปฏิชีวนะได้นานเกินกว่า 

48 ชั É วโมง ค่าผิดปกตินีÊเองเมืÉอเราวิเคราะห์ข้อมูลทั Ê งหมดทําให้ผลการศีกษาหลัก คือ อัตราการขจัดสารไซโต

คายน์ IL-6 ของระหว่างตัวกรองสองชนิดไม่มีความแตกต่างกัน แต่เมืÉอหลังจากทีÉเราตัดค่าผิดปกตินีÊและทําการ

วิเคราะห์อีกคร ั Ê ง พบว่าการฟอกเลือดเทคนิค HCO-SLED-f ระยะเวลา 6 ชั É วโมง มีประสิทธิภาพในการขจัดสาร

ไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดด้วยอัตรา 71.5 มิลลิลิตรต่อนาที (พิส ัย 3.7-106.7) มากกว่าอย่างนัยสําคัญทางสถิติ

เมืÉอเปรียบเทียบกับเทคนิค HF- SLED-f ทีÉอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 -14.3 มิลลิลิตรต่อนาที (พิส ัย -

52-14.8) (p=0.046)  คล้ายกับการศึกษาทีÉทํามาก่อนหน้านีÊ ซึÉงผู้วิจ ัยคาดว่าปริมาณสารไซโตคายน์ IL-6 ทีÉขจัด

ได้มากกว่าจะช่วยให้ร่างกายเกิดปฏิกิริยาการอักเสบลดลง ระดับภูมิคุ้มกันตอบสนองได้ดีขึÊนสามารถกําจัดเชืÊอ

โรคโดยไม่เป็นอันตรายต่อร่างกาย ทําให้มีโอกาสรอดชีวิตสูงขึÊน (100) เนืÉองจากยังไม่เคยมีการศึกษาการใช้ตัว

กรองรูใหญ่พิเศษกับเทคนิคการฟอกเลือด SLED-f มาก่อน แต่มีการศึกษาใช้ตัวกรองรูใหญ่พิเศษกับเทคนิคทีÉ

ต่างกัน ซึÉงทุกเทคนิคพบว่าสามารถเพิÉมการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ได้มากขึÊนเหมือนๆ กันแต่อัตราการขจัด

แตกต่างกันไป คือ ในการฟอกเลือดแบบต่อเนืÉอง 24 ชั É วโมงต่อรอบมีอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 36 มล./

นาที  (79) ในขณะทีÉการฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่ต่อเนืÉองระยะเวลา 4 ชั É วโมงต่อรอบมีอัตราการขจัดสารไซ

โตคายน์ IL-6 14.1 มล./นาที (80) 

ในเทคนิค SLED-f เป็นเทคนิคทีÉเพิÉมกลไกพาในการขจัดสารโมเลกุลขนาดใหญ่ขึÊนโดยยิÉงปริมาณโดสทีÉ

ทํายิÉงมากยิÉงทําให้การขจัดสารมากขึÊนในการศึกษานีÊกําหนดอัตราการไหลของสารนํÊาทดแทนทีÉส่วนก่อนตัว

กรอง (substitute fluid rates)  4.8 ลิตรต่อชั É วโมง และ อาจมีบางส่วนจาก internal filtration ตามคุณสมบัตขิอง 

high peameability และจากคุณสมบัติของขนาดรูกรองทีÉแตกต่างกันของทั Ê งสองตัวกรองทีÉใช้ในการศึกษานีÊทําให้

มีผลต่อการขจัดของสารต่างกันตามนํÊาหนักโมเลกุลไม่ว่าจะเทคนิคใดก็ตาม เราพบว่าความสามารถกรองสาร
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ขนาดโมเลกุลระหว่าง 0 ถึง น้อยกว่า 30 กิโลดาลตัน และสารทีÉขนาดโมเลกุลใหญ่มากกว่า 60 กิโลดาลตันไม่

แตกต่างกัน แต่ถ้าสารทีÉมีโมเลกุลระหว่าง 30 ถึง 60 กิโลดาลตันการกรองในรูกรองใหญ่พิเศษควรมากกว่าแต่

ในทางปฏิบัติเองอาจกรองสารขนาดโมเลกุลได้น้อยกว่านั Êน เนืÉองจากรูกรองอาจมีการอุดตันระหว่างทําการฟอก

เลือดจากก้อนเลือดหรือจากสารโปรตีนในเลือด  นอกจากนีÊแลว้ผลของขนาดรูกรองทีÉใหญ่ขึÊนมีผลต่อการ

ปริมาณการขจัดของสารโมเลกุลเดียวกันเพิÉมขึÊนไม่ว่าจะโดยกลไกการแพร่หรือการพาเมืÉอเปรียบเทียบกับรู

กรองทีÉเล็กกว่า โดยพบว่ามีผลต่อกลไกการแพร่มากกว่าการพา (106) จากผลรวมของทั Ê งการใช้ตัวกรองรูใหญ่

พิเศษร่วมกับการฟอกเลือดเทคนิค SLED-f ทําให้อัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL 6 ในกลุ่ม HCO-SLED-f ได้

มากกว่ากลุ่ม HF-SLED-f อย่างมีนัยสําคัญ  แต่อย่างไรก็ตามกลับไม่พบความแตกต่างของการเปลีÉยนแปลงของ

สารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดทั Ê งสองกลุ่มการศึกษา ทั Ê งร้อยละการเปลีÉยนแปลงและความแตกต่างระหว่างก่อน

และหลังฟอกเลือดเทคนิค SLED-f เหมือนอัตราการขจัดสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดและภายหลังการฟอก

เลือดระดับสารไซโตคายน์ IL-6 ในเลือดไม่ตํÉากว่าก่อนฟอกเลือด ผู้วิจ ัยส ันนิษฐานว่าในขณะทีÉทําการฟอกเลือด

นั Êนมีการสร้างสารไซโตคายน์ IL-6 อยู่โดยมีอัตราการสร้างมากกว่าอัตราการขจัดคาดว่าอาจสัมพันธ์ก ับป ั จจัย

จากโรคติดเชืÊอและผู้ป ่ วยเอง เช่น ระดับยาปฎิชีวนะในเลือดไม่เพียงพอในการกําจัดเชืÊอโรค การตอบสนองของ

ภูมิคุ้มกันทํางานนอ้ย ยังไม่สามารถควบคุมแหล่งติดเชืÊอ หรือส ัมพันธ์ก ับกระบวนการฟอกเลือด  เช่น เกิด 

bioincompatibility หรือ back infiltration อย่างไรก็ตามผู้วิจ ัยไม่สามารถสรุปไดเ้นืÉองจากไม่ได้มีการติดตาม

ระดับการเพิÉมของสารไซโตคายน์ IL-6 ก่อนและหลังการฟอกเลือดเปรียบเทียบกับระหว่างการฟอกเลือด แต่เชืÉอ

ว่าน่าจะเป็นป ั จจัยแรกมากกว่าเพราะผู้ป ่ วยในการศึกษาของเราทั Ê งสองกลุ่มมีอายุค่อนข้างสูงกว่าการศึกษาตัว

กรองรูใหญ่พิเศษก่อนหน้านีÊ อายุทีÉมากทําให้การตอบสนองของภูมิคุ้มกันทํางานได้ไม่ดี ปริมาณการสร้างสารไซ

โตคาย์จึงน่าจะมากกว่าเช่นกัน อีกทั Êงในการศึกษาเราเองก็พบว่าผู้ร่วมวิจ ัยในกลุ่ม HF-SLED-f ซึÉงมอีายุ

มากกว่าพบปริมาณสารไซโตคายน์ทีÉก่อนฟอกเลือดแนวโน้มสูงกว่าในกลุ่ม HCO-SLED-f  

ส่วนปริมาณร้อยละการลดลงของสาร beta2microglobulin (ขนาดโมเลกุล 11.8 กิโลดาลตัน) และ 

albumin (ขนาดโมเลกุล 68 กิโลดาลตัน) ซึÉงทั Ê งคู่ถูกขจัดด้วยการพานั Êน ไม่มีความแตกต่างระหว่างตัวกรองสอง

ชนิดนีÊเป็นไปตามคุณสมบัติของขนาดรูกรองทีÉกล่าวข้างต้น แต่เราพบเพียงสาร urea ซึÉงเป็นสารขนาดเล็กทีÉไม่

มีประจุทีÉละลายนํÊาได้ดีมากจะถูกขจัดได้ดีทีÉสุดด้วยกลไกการแพร่ โดยทีÉรูกรองทีÉใหญ่ขึÊนมีผลต่อการขจัดด้วย

กลไกการแพร่มากกว่าการพา (106) ทําให้ urea ถูกขจัดออกได้มากกว่าด้วยเทคนิค HCO-SLED-f แตกต่างกัน

อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติเมืÉอเปรียบเทียบกับ HF-SLED-f  ในขณะทีÉสาร phosphate ซึÉงเป็นสารขนาดเล็ก

เช่นเดียวกับ urea แต่ด้วยมีความสามารถในการจับตัวกับโปรตีนในเลือดได้ดี อีกทั Ê งเป็นสารทีÉพบในเซลล์

มากกว่านอกเซลล์ขจัดสารได้เพิÉมขีÊนเป็นเรืÉองเวลามากกว่าเทคนิคหรือขนาดรูกรอง ทําให้ร้อยละการลดลงของ

สาร phosphate ระหว่างตัวกรองสองชนิดนีÊไม่แตกต่างกัน  ก่อนหน้านีÊในการศึกษาของ Haase และคณะ(80) 

ทําการศึกษาการฟอกเลือดด้วยตัวกรอง HCO กับเทคนิคการฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่ต่อเนืÉองนาน  4 

ชั É วโมงพบว่ามีการเสียสาร albumin ในนํÊายาฟอกเลือด 7.7 กร ัม ส่วนในเทคนิค SLED-f นาน 6 ชั É วโมง ซึÉงเป็น

เทคนิคผสมพบการเสียสาร albumin ในนํÊายาฟอกเลือด 4.72 กร ัมแสดงให้เห็นว่าเทคนิคนีÊน่าจะมีการเสีย 
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albumin ในขนาดทีÉยอมร ับได้โดยอาจให้การทดแทนสาร albumin ด้วย 20% albumin ขนาด 25 มิลลิลิตรก็

เพียงพอ  

การศึกษานีÊไม่สามารถแสดงความสัมพันธ์ของเทคนิคการฟอกเลือดกับการเปลีÉยนแปลงของความดัน

โลหิตไดแอสโตลิกทีÉดีข ึÊนทีÉ 6 และ 24 ชั É วโมงหลังฟอกเลือด เนืÉองจากผู้ร่วมวิจัยในกลุ่ม HF-SLED-f อายุ

มากกว่า HCO-SLED-f อย่างมีนัยสําคัญซึÉงอายุทีÉมากสัมพันธ์ก ับการตีบตันและความยืดหยุ่นของหลอดเลือดทีÉ

แย่ลง (107, 108) ซึÉงน่าจะเป็นเหตุผลอธิบายความดันไดแอสโตลิกทีÉตํากว่าทีÉ  6 ช ั É วโมงหลังฟอกเลือดได้ 

นอกจากนีÊย ังแสดงให้เห็นว่าการฟอกเลือด SLED-f เป็นเทคนิคทีÉสามารถทําไดผู้้ป ่ วยกลุ่มทีÉมีภาวะซ็อกทีÉความ

รุนแรงไม่มากทีÉใชย้ากระตุ้นความดันโลหิตไม่เกิน 1 ชนิด ถึงแม้นเกิดความดันโลหิตตํÉาขณะฟอกเลือดร้อยละ 

42.5-50 โดยส่วนใหญ่เกิดช่วงแรกของการฟอกเลือดเท่านั Êน สามารถแก้ไขด้วยการปิด UF ให้สารนํÊา 

crystalloid และ colloid โดยไม่ต้องหยุดการร ักษาก่อนครบกําหนดเวลา  

เนืÉองจากการรกัษาด้วย SLED-f ทําเพียงคร ั Ê งเดียวและส่วนใหญ่ไม่ใช่การร ักษาครั Ê งแรก อีกทั Ê งข้อมูล

พืÊนฐานของทั Ê งสองกลุ่มไม่เท่ากัน ผู้ร่วมวิจ ัยในทั Ê งสองกลุ่มมีอายุค่อนข้างสูงซึÉงพบว่าสูงกว่าการศึกษาอืÉนๆ ก่อน

หน้านีÊ โดยเฉพาะในกลุ่ม HF-SLED-f ทีÉสูงกว่ากลุ่ม HCO-SLED-f อย่างมีนัยสําคัญ ความรุนแรงของการติด

เชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลันทั Ê งสองกลุ่มค่อนข้างสูงดังแสดงให้เห็นจากคะแนน  APACHE 

และ SOFA ไปด้วยกันกับอัตราการเสียชีวิตของผู้ป ่ วยสองกลุ่มโดยในกลุ่ม HF-SLED-f ร้อยละ100 ซึÉงสูงกว่า

อัตราเสียชีวิตร้อยละ 55 จากคา่คาดคะเนของคะแนน APACHE หรือร้อยละ 80 จากค่าคาดคะเนของคะแนน

ทํานายสูงสุดของ SOFA มากกว่า 11 (109) และกลุ่ม HCO-SLED-f 37.5 ทีÉอัตราการเสียชีวิตร้อยละ 40 จาก

ค่าคาดคะเนของคะแนน APACHE หรือร้อยละ 60 จากค่าคาดคะเนของคะแนนทํานายสูงสุดของ SOFA 

ระหว่าง 8-11 (109) เมืÉอวิเคราะหป์ ั จจัยทีÉส ัมพันธ์ก ับการเสียชีวิต (ไม่ได้แสดงในผลการศึกษา) พบว่า อายุ 

จํานวนอวัยวะทีÉล้มเหลว  คะแนน  APACHE และ SOFA ก่อนฟอกเลือด SLED-f ส ัมพันธ์ก ับอัตราการเสียชีวิต 

ดังนั Êนการศึกษาของเราจึงไม่อาจแสดงผลของการขจัดสารไซโตคายน์จากการฟอกเลือดต่ออัตราการเสียชีวิตได ้

สุดท้ายผู้วิจ ัยเชืÉอว่าเทคนิค HCO-SLED-f นีÊย ังสามารถขจัดสารไซโตคายน์อืÉนนอกเหนือจาก  IL-6  

ได้แก่  IL-8 (ขนาดโมเลกุล 8 กิโลดาลตัน), TNF-α(ขนาดโมเลกุล 17 กิโลดาลตัน), IL-18 (ขนาดโมเลกุล 18 

กิโลดาลตัน), TGF-β(ขนาดโมเลกุล 25 กิโลดาลดัน), INF-γ(ขนาดโมเลกุล 25 กิโลดาลตัน) และ IL-10 

(ขนาดโมเลกุล 36 กิโลดาลตัน) หากอิงตามทฤษฎีของ Ronco “peak concentration” แล้วแสดงให้เห็นว่า

เทคนิคนีÊเป็นการร ักษาทีÉน่าจะตรงกับกลไกการเกิดโรคด้วยการลดปริมาณสารไซโตคายน์อย่างไม่เจาะจงใน

ช่วงเวลาต่อเนืÉอง ซึÉงเชืÉอว่าช่วยลดสารสืÉอทีÉสําคัญในกลไลการติดเชืÊอในกระแสโลหิต ณ เวลาทีÉมีปริมาณสาร

สูงสุด “peak” ทีÉร่างกายไม่สามารถควบคุมสมดุลย์ได้ และยังช่วยประคับประคองภาวะไตวายฉับพลันให้ผ่าน

ระยะวิกฤตและเข้าสู่ระยะฟืÊนฟูต่อมา (84, 85)  ช่วยลดภาวะแทรกซ้อนและการเสียชีวิตได้ จึงน่าจะเป็นเทคนิคทีÉ

ปลอดภัยและมีประสิทธิภาพเหมาะสมในการนํามาใช้ในการร ักษาภาวะไตวายฉับพลันจากการติดเชืÊอในกระแส

โลหติมากไปกว่าแค่บทบาทของไตทดแทนบําบัดในช่วงไตวายฉับพลันอย่างเดียว 
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5.3 ข้อจํากัดของงานวิจัย 

 ในการศึกษานีÊเป็นเพียงการศึกษาขนาดเล็ก  เนืÉองจากเป็นโรงพยาบาลในสังกัดโรงเรียนแพทย์ทําให้

ผู้ป ่ วยส่วนหนึÉงอาการหนักมากมีระบบการไหลเวียนโลหิตล้มเหลวรุนแรงต้องใช้ยากระตุ้นความดันโลหิต

มากกว่า 1 ชนิดทําให้ถูกคัดออก เป็นเหตุผลให้จํานวนผู้ร่วมวิจัยน้อยทําให้ไม่กระบวนการสุ่มในการแบ่งกลุ่ม

การศึกษาได้ไม่เท่ากัน แต่อย่างไรก็ตามสามารถวิเคราห์ผลการศึกษาหลักได้ เพราะผลการศึกษาหลักคือการ

เปรียบเทียบการขจัดสารระหว่างเทคนิคฟอกเลือดทีÉมีปริมาณสารตั Ê งต้นในทั Ê งสองกลุ่มไม่แตกต่าง แต่จํากัดการ

วิเคราะห์เปรียบเทียบผลของเทคนิคการฟอกเลือดกับอาการทางคลินิกซึÉงเป็นเพียงผลการศึกษารองเท่านั Êน อีก

ทั Ê งการฟอกเลือดด้วยวิธีนีÊทําเพียงคร ั Ê งเดียวเพราะมีตัวกรองจํากัดไม่สามารถนํามา reused ได้ (ผู้ป ่ วยส่วนใหญ่

ไม่สามารถให้สารต้านการแข็งตัวเลือดได้เพราะมีข้อห้าม) และเครืÉองฟอกเลือดทีÉใช้เทคนิคนีÊได้มีน้อย (ระยะแรก

ของการนําเข้ามาใช้ในโรงพยาบาลมีเพียง 2 เครืÉอง)  

 

5.4 ข้อเสนอแนะ 

5.4.1 การนําไปใช้ในเชิงปฏิบัติ (Implication for practice) 

 การศึกษานีÊเป็นเพียงหนึÉงการศึกษาทีÉแสดงให้เห็นว่าเทคนิคฟอกเลือด SLED-f ในผู้ป ่ วยไตวายใน

ผู้ป ่ วยวิกฤตหนักได้อย่างปลอดภัย เนืÉองจากในหอผู้ป ่ วยหนักวิกฤตโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ส่วนใหญ่ร ักษา

ภาวะไตวายด้วยเทคนิคการฟอกเลือดต่อเนืÉองซึÉงพบว่ามีป ั ญหาหลายประการ ได้แก่ ปริมาณงานของพยาบาล

ไอซียูเพิÉมขึÊนตลอด 24 ชั É วโมงในการผสมและเปลีÉยนนํÊายาทดแทนเฉลีÉย 36 ลิตรต่อวัน หากใหย้าละลายลิÉม

เลือดหรือสารป้ องกันเลือดแข็งตัวซิเตรทต้องเจาะเลือดติดตามระดับการแข็งตัวของเลือดถีÉ การบันทึกปริมาณ

สารนํÊาเข้า-ออกด้วยบุคลากรอาจมีความคลาดเคลืÉอนของข้อมูลสูง ซึÉงต้องทําโดยพยาบาลทีÉได้ร ับการฝึกฝน 

จากป ั ญหาดังกล่าวทําใหก้ารร ักษาผู้ป ่ วยด้วยการฟอกเลือดต่อเนืÉองในแต่ละหอผู้ป ่ วยจํากัดได้ไม่เกิน 2 รายเป็น

เหตุให้ผู้ป ่ วยบางรายได้ร ับการร ักษาไม่เหมาะสมหรือช้าไป ดังนั Êนเทคนิคการฟอกเลือด SLED-f เป็นทางเลือก

ทดแทนทีÉจะช่วยลดป ั ญหาดังกล่าวข้างต้นได้ โดยทีÉการขจัดของเสียและการควบคุมสมดุลย์นํÊาได้ประสิทธิภาพ

เทียบเท่าไม่แตกต่างกัน ดังแสดงในการศึกษานีÊและของ Marshall และคณะ (13) โดยพิจารณาใชร้่วมกับตัว

กรองรูใหญ่พิเศษแทนตัวกรองมาตรฐานในกรณีทีÉมีการติดเชืÊอในกระแสโลหิตร่วมกับภาวะไตวายฉับพลันซึÉงจะ

ได้ประโยชน์สูงสุดทีÉมีความปลอดภัยเป็นการใช้ทร ัพยากรอย่างคุ้มค่า แต่อย่างไรก็ตามควรปรับระยะเวลาการ

ฟอกเลือดนานขึÊนเป็น 8-12 ชั É วโมงซึÉงจะช่วยลดการเกิดภาวะความดันโลหิตตํÉาขณะฟอกเลือดได้เนืÉองจากอัตรา

การดึงปริมาณนํÊาออกจากร่างกายช้าลง โดยเริÉมใช้ตัวกรองรูใหญ่พิเศษตั Ê งแต่คร ั Ê งแรกของการฟอกเลือดทีÉการติด

เชืÊอยังอยู่ในระยะแรก ทําติดต่อกันอย่างน้อย 2-4 คร ั Ê งติดต่อกันทุกวัน แต่สิÉงทีÉต้องระวังคือระบบนํÊาควรได้ 

ultrapure water มีการตรวจเช็ดระดับแบคทีเรียและendotoxinอย่างสมํÉาเสมอ ถึงแม้นจากการศึกษาของเรา

แสดงใหเ้ห็นว่ามกีารเสีย albumin ไม่มากแต่ก็ควรมีการทดแทนสารอัลบูมินอย่างน้อยให้เป็น 20 %albumin 25-
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50 มิลลิลิตร ภายหลังการฟอกเลือด และอาจต้องให้สารฟอสเฟสทดแทนรวมทั Ê งเกลือแร่บางตวั เช่น zinc ให้แก่

ผู้ป ่ วยด้วยโดยเฉพาะผู้ป ่ วยทีÉต้องใช้เครืÉองช่วยหายใจ  

ผู้วิจ ัยมีความเห็นว่าหากนําเทคนิคการฟอกเลือด HCO-SLED-f ใช้ในทางปฏิบัติได้จริงจะเป็นอีกหนึÉง

การร ักษาทีÉจะช่วยเพิÉมประสิทธิภาพการดูแลผู้ป ่ วยติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันร่วมด้วยได้ดี

ขึÊน แต่อย่างไรก็ตามยังต้องการข้อมูลจากการศึกษาทีÉใหญ่กว่านีÊมาช่วยยืนยันประสิทธิภาพของเทคนิคนีÊซึÉงจะ

เพิÉมความมั É นใจในการนําไปใชม้ากขึÊน อีกประเด็นทีÉผู้วิจ ัยแนะนําศึกษาเพิÉมก่อนนําไปใช้จริง คือ เภสัจจลศาสตร์

ของยาปฏิชีวนะขณะฟอกเลือดด้วย HCO-SLED-f เพืÉอนํามาปรับยาให้เหมาะสมใหส้ามารถรักษาระดับยาใน

เลือดใหไ้ด้ประสิทธิภาพในการทําลายเชืÊอจุลชีพได้ตลอดเวลาเพืÉอประโยชน์สูงสุดในการร ักษาผู้ป ่ วย 

5.4.2 การนําไปใช้ในเชิงงานวิจัยในอนาคต (Implication for further research) 

 ผลทีÉได้จากการศึกษาวิจัยนีÊ แสดงให้เห็นว่าการฟอกเลือดด้วย HCO-SLED-f ขจัดสารไซโตคายน์ได้ 

ซึÉงผู้วิจ ัยเชืÉอว่าน่าจะเป็น surrogate marker บอกพยากรณ์ของภาวะการติดเชืÊอในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวาย

ฉับพลันร่วมด้วย ในการศึกษานีÊไม่ได้ศึกษายืนยันความสัมพันธ์ของไซโตคายน์ในแง่ time-dose exposured 

ตามทฤษฎี “peak concentration” กับการทํางานของเซลล์เม็ดเลือดขาว และทีÉสําคัญไม่สามารถแสดงให้เห็นถึง

ผลการร ักษาต่ออัตราการรอดชีวิต หรือลดอัตราการตายในทางคลินิก ดังนั Êนผู้วิจ ัยเสนอว่าควรมีการศึกษาเพิÉม

เพืÉอให้สามารถตอบคําถามดังกล่าวได ้
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ภาคผนวก ก   

ตารางทีÉ 6.1 ข้อมูลพืÊนฐานทีÉสําคัญ ระดับไซโตคายน์ IL-6 ก่อนและหลังฟอกเลือด SLED-f และผลการร ักษาของผู้ร่วมวิจัยทุกรายเป็นแจกแจงรายบุคคล                                                                                                                    

 

Case Age eGFR duration of admit 

before 

randomization  

Duration 

between 

sepsis and 

AKI 

Duration 

between AKI 

and initiated 

RRT 

Number of 

organ 

failure 

APACHE II 

score 

SOFA 

score 

IL-6 before 

SLED-f 

IL-6 after  

SLED-f 

Duration 

between  

initiated RRT 

to outcome 

Outcome 

HCO 01 68 64 56 14 3 3 24.5 7 83.4 99.7 49 survive 

HCO 02 76 88.1 9 7 2 4 31 17 15 11.4 13 death 

HCO 03 43 137.6 9 same same 4 33 13 24.3 31.6 6 death 

HCO 04 72 29.4 0 same same 2 23.5 6 12.3 10.7 25 survive 

HCO 11 73 40.6 3 3 same 4 20.5 14 97.9 56.1 33 death 

HCO 13 44 unknown 5 same 2 2 18.5 6 11.6 30.9 22 survive 

HCO 15 77 47 2 same 2 3 21 11 35.2 50.7 34 survive 

HCO 9 54 80 7 same 3 1 20 5 <0.4 <0.4 16 survive 

HF 01 65 120.3 107 21 6 5 37 18 7362 8709 18 death 

HF 02 77 109 26 6 same 5 30 16 503 323 56 death 

HF 07 88 46.9 32 10 3 5 30.5 13 17.7 40.7 12 death 

HF 08 88 101.9 17 9 4 3 23 8 60.7 45.1 26 death 

HF 10 85 56.3 36 same 2 3 26 12 143 198 5 death 

HF 12 61 122.5 27 20 11 4 18 13 64.8 97.9 21 death 

HF 14 91 35.2 25 4 same 4 27.5 14 25.9 92.0 31 death 
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ภาคผนวก ข 

 
 

การตรวจสอบข้อมูลทีÉผิดปกติ (Unusual and Influence Data)  

                                                                                                                                       
ภาพแผน box plot แสดงระดับไซโตคายน์  IL-6  ก่อนฟอกเลือดแยกตามกลุ่มการฟอกเลือด พบว่า 

HF 01 นั Êนเป็นจุดทีÉไม่ได้อยู่ในค่าพิส ัยของกลุ่ม ดังนั Êน ค่าระดับไซโตคายน์  IL-6  ของ HF 01 ทีÉผิดปกตินีÊจึงมี

อิทธิพลต่อตัวแปรตาม clearance ผิดปกติไปด้วย (ภาพแผนภูมิกราฟทีÉ 6.1) 

 

 
 

 
ภาพแผนภูมิกราฟทีÉ 6.1 กราฟ box-plot ของค่าไซโตคายน์ IL-6 ก่อนฟอกเลือดแยกตามกลุ่มการทดลอง  
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ภาคผนวก ค 

CRP (data sheet) 

The comparison of the Efficacy of  IL-6  Removal between Sustained Low Efficiency    Diafiltration 

(SLED-f) with High cut-off Dialyzer and High-flux Dialyzer in Septic Acute Kidney Injury Patients 

DAY 1,T0: Patient Code………………………………… 

1 Date of  recruit  (DD-Mon-YYYY) …………………….. 

DEMOGRAPHICS  

1 Age ..……..years……..months 

2 Gender   Female 

   Male 

 

CRITERIA FOR INCLUSION   

CRITERIA FOR INCLUSION Yes No 

Patient age is more than 18 years   

Subject had been clinically diagnosed sepsis and/or septic shock  as defined by 

American College of Chest Physicians/ society of Critical Care Medicine 

Consensus Conference and acute kidney injury  based on clinical , laboratory ,in 

accordance with recommendation made by the Acute Dialysis Quality Intiative 

criterion F. 

  

Subject fulfils one of following clinical criteria for initiating for acute dialysis  

- Refractory fluid overload, oliguria unresponsive to fluid resuscitation measures 

-Hyperkalemia > 6.5 mEq/L, or hyperkalemia with electrocardiographic change    

-Severe metabolic acidosis: pH <7.1                                                                                           

-Azotemia                                                                                                               

-Clinical significant organ edema in setting of AKI                                                                           

-Uremia signs: pericarditis, encephalopathy, neuropathy                                                                                                     

-Drugs overdose with dialyzable toxin  

  

Subject or legal responsibility agrees to participate in the study by giving written 

informed consent 
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CRITERIA FOR EXCLUSION    

 

Pre-Dialysis  (DD-Mon-YYYY) ………………… 

1.อายุ............................ปี 

2. เพศ 1.ชาย  2.หญิง 

3.ว ันทีÉadmit…………………………………………………….…….. 

4. ว ันทีÉเข้า ICU………………………………………………………... 

5. ว ันทีÉเริÉมฟอกเลือด........................................................................ 

6. โรคประจําตัว  1.เบาหวาน 2.โรคหัวใจ 3.โรคมะเร็ง 4.โรคออโตอิมมูน 

   5.โรคภูมิคุ้มกันบกพร่อง/เอชไอว ี 6.โรคไตวายเรืÊอร ังระยะทีÉ 3-4 

   7.โรคไตวายเรืÊอร ังทีÉได้ร ับการบําบัดฟอกเลือดมาแล้ว 

   8.อืÉน ๆระบ.ุ..................................................................................................... 

 

CRITERIA FOR EXCLUSION 
Yes No 

Subject had been clinically diagnosed sepsis and/or septic shock, that delay initiation 

proper empiric antibiotic more than 6 hours. 

  

There is a strong likelihood that the study treatment wound not be continued in 

accordance with study protocol. 

  

Subject has been serum albumin below 2 mg/dl.   

Subject is pregnant or is breastfeeding.   

Subject received more than 1 inotropic drug.   

Subject was not expected to survive 24 hours.   
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7. APACHE score…………………………………… 

  
 

8. SOFA (Sepsis organ failure assessment) score………………… 
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9. วินิจฉัยภาวะติดเชืÊอ Diagnosis date (DD-Mon-YYYY) ………………… 

 Criteria Yes No ระบุรายละเอียด 

 

 

9.1 Sepsis 

(if≥2condition) 

temperature >38 ◦C or <36◦C    

heart rate >90 beats per minute    

respiratory rate >20 breaths per minute or 

PaCO, <32 mm Hg 

   

white blood cell count >12,000/cu mm, 

<4,000/cu mm, or >10% immature (band) 

forms 

   

9.2 Infection 

 

9.2.1 Source of infection 

o Respiratory tract……………………. 

o Urinary tract……………………….... 

o Gastrointestinal tract………………. 

o Skin and soft tissue………………... 

o Blood-stream………………............. 

o CNS………………………………..… 

o Other……………………………….... 

   

9.2.2 Organnism by gram stain 

o GNB …………………………………… 

o GPC……………………………………  

o Anaerobe………………………………  

o Mixed organism………………………  

   

9.2.3Laboratory confirm 

o positive culture ( not blood)…………  

o positive blood culture………………… 

   

 

10.  Baseline creatinine (DD-Mon-YYYY)………………………….(………………………………..) 

11.  At Day of diagnosis septic AKI: creatinine (DD Mon YYYY)……………………….(…………………..) 

12.  ปริมาณป ั สสาวะต่อชั É วโมงต่อนํÊาหนักตัว (6 ชั É วโมงก่อนเริÉมการฟอกเลือด)………………………………… 
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13.  วินิจฉัยไตวายฉับพลันและระดับความรุนแรง 

Level GFR Criteria Urine Output Criteria 

Yes No Yes No 

Risk  

 ↑ Serum Cr x1.5…………………………………. 

 UO < 0.5 mL/kg/hr x6 hr………………………… 

    

Injury 

 ↑ Serum Cr x 2…………………………………… 

 UO < 0.5 mL/kg/hr x12 hr……………………….. 

    

Failure 

 ↑ Serum Cr x  3 or ↑ Serum Cr to >4 mg/dL… 

 UO < 0.3 mL/kg/hr x12 hr or Anuria x12 hr…… 

    

 

14.ข้อบ่งชีÊการฟอกเลือด 

 

 

 

 

 

 

15.Duration between ICU admit and start SLED …………………..day……………..hours 

16. CBC: (Pre-Dialysis)    

14.1 WBC………………cu /mm (PMN…………%Lymphocyte………..% ) 14.2 Hct……………%    

            14.3 Ptt ………………… cu /mm  14.4 INR………………………. 

17. LFT : TP/Alb………….….TB/DB………........…SGOT/SGPT……………………ALP………………. 

Indication Yes No 

14.1 Refractory fluid overload, oliguria unresponsive to fluid resuscitation measures 

14.2 Hyperkalemia > 6.5 mEq/L, or hyperkalemia with electrocardiographic chang         

14.3 Severe metabolic acidosis: pH <7.1                                                                            

14.4 Azotemia                                                                                                                
14.5 Clinical significant organ edema in setting of AKI                                                                     

14.6 Uremia signs: pericarditis, encephalopathy, neuropathy                                                        

14.7 Drugs overdose with dialyzable toxin 
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18.  ABG :  pH………PO2………….(FiO2………)PCO2……………HCO3………… 

19. Electrolyte : Na……………..K………………Cl……………..HCO3…………….                                                                                     

20. PO4
2…………………. beta2microglobulin………………………… 

21. Vital Signs (Pre-Dialysis, T0)    

21.1 Temp ________  C     21.2 Pulse _________/ min   

21.3 RR _________/ min  21.3  BP ________ mmHg          

21.4 Mean BP________mmHg 21.5 CVP/PCWP___________cmH2O 

21.6 Body weight ________kg         21.7 Height __________cm 

22. ตารางการฟอกเลือด 

ครั Ê งทีÉ .... 

วันทีÉ.................. 

ระยะเวลา

ฟอกเลือด

(ชั É วโมง) 

UF  

ปัญหา 
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23. แบบฟอรม์บันทึกการฟอกเลือด SLED-f 

อายุ....................................BW..................                                                                                                              

ว ันทีÉฟอกเลือด......................................คร ั Ê งทีÉ...............ระยะเวลาการฟอกเลือด.....................................           

Prescription BFR...................DFR……….... RF rate …….… duration…….…...UF goal………….… 

Anticoagulant (dose)……………………………………………………………………………………….. 

Access……………………………………………………………………………………………………….. 

Dialyzer type……………………………………………………………………………………………….... 

เว
ลา

 

sBP 

 

     

     dBP 

 

mBP 

 

PR 

C
VP

/P
C

W
P 

Inotrop 

cc/min 

 

BFR 

 

DFR 

Su
bs

tit
ut

io
n 

 

Pa 

 

Pv 

 

TMP 

 

UF 

rate 

cu
m

ul
at

iv
e 

U
F 

 

หมาย

เหต ุ

               

               

               

               

               

               

               

               

               

               

               

               

               

Total UF  

Net fluid balance  



 

78 

 

24. แบบบันทึกความดันโลหิต ความดันโลหิตเฉลีÉย ชีพจร และปริมาณยากระตุ้นความดันโลหิตระหว่างการฟอก

เลือด    ว ันทีÉ.........................................คร ั Ê งทีÉ.................................. 

 

 

 

variables At 0 At 1st hr 

after 

At 6th   

hr after 

At 24th 

hr after 

At 48th hr 

after 

At …. hr 

after 

At …. hr 

after 

Systolic BP        

Diastolic BP        

Mean arterial blood 

pressure 

       

pulse rate        

dose/min/kg of 

Inotropic drug 

       

variables Absolute change  Relative change  

T0.5- T6 T0.5-  T24 T0.5- T6 T0.5-  T24 

Systolic BP     

Diastolic BP     

Mean arterial blood pressure     

pulse rate     

dose/min/kg of Inotropic drug     
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25 .แบบบันทึกระดับสารต่าง ๆ ในเลือดและในนํÊายาฟอกเลือดระหว่างการฟอกเลือดวันทีÉ................................

คร ั Ê งทีÉ....................... 

 

Variables (dialysate) At 0 At 1st 

hr after 

At 6th hr 

after 

At 24th hr 

after 

At 48th 

hr after 

At …. 

hr after 

At …. 

hr after 

 IL-6         

beta2microglobulin        

PO
4

2

 
       

Urea        

Albumin        

 

Variables 

(dialysate) 

Level Absolute 

change  

Relative 

change  

Clearance  Difference 

clearance 
predialysis postdiaysis T0.5 T6 

 IL-6         

beta2microglobulin        

phosphate        

Urea        

Albumin        

Variables (serum) At 0 At 1st hr 

after 

At 6th hr 

after 

At 24th 

hr after 

At 48th 

hr after 

At …. 

hr after 

At …. 

hr after 

 IL-6         

beta2microglobulin        

PO
4

2

 
       

Urea        

Albumin        
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ชืÉอโครงการวิจัย  “การศึกษาการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์อินเตอร์ลิวคิน 6 

ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่

ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน” 

 

ผู ้สนับสนุนการวิจัย    มูลนิธิโรคไต 

 

แพทย์ผู ้ทําวิจัย  

ชืÉอ     พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย  

ทีÉอยู ่  หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทย์ศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

  1873 ถ.พระราม 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330 

เบอร์โทรศัพท์ 02-2564251 ต่อ 101 หรือ 081-8992938 (24 ชัÉวโมง) (ทีÉทํางานและมือถือ) 

 

อาจารย์ทีÉปรึกษาโครงการวิจัย 

ชืÉอ  อาจารย์ นายแพทย์ขจร ตีรณธนากุล 

ทีÉอยู ่  หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทย์ศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

  1873 ถ.พระราม 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330 

เบอร์โทรศัพท์ 02-2564251 ต่อ 10 (ทีÉทํางานและมือถือ) 
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เรียน ผู ้ เข้าร่วมโครงการวิจัยทุกท่าน 

 ท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมในการศึกษาวิจัยทางคลินิกการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่

พิเศษเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉอง

เพราะท่านเป็นผู ้ ป่วยทีÉได้รับการวินิจฉัยติดเชื Ê อซึÉงมีภาวะไตวายฉับพลันและมีข้อบ่งชี Ê ในการฟอกเลือด ขณะเข้ารับ

การรักษาในหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โครงการวิจัยนี ÊเพืÉอศึกษาประสิทธิภาพของตัวกรองทีÉมี

ขนาดรูกรองแตกต่างกันในการขจัดสารไซโตคายน์ทีÉมีผลเสียต่อระบบการไหลเวียนโลหิตซึÉงเกิดขึ Ê นในผู ้ ป่วยทีÉติด

เชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวาย มีวัตถุประสงค์เพืÉอให้ทราบว่าตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษสามารถขจัด

สารไซโตคายน์ได้มากกว่ารูกรองขนาดใหญ่ปกติหรือไม่  ก่อนทีÉท่านจะตัดสินใจเข้าร่วมในการศึกษาวิจัยดังกล่าว 

ขอให้ท่านอ่านเอกสารฉบับนี Ê อย่างถีÉถ้วน เพืÉอให้ท่านได้ทราบถึงเหตุผลและรายละเอียดของการศึกษาวิจัยในครั Ê งนี Ê  

หากท่านมีข้อสงสัยใดๆ เพิÉมเติม กรุณาซักถามจากทีมงานของแพทย์ผู ้ทําวิจัย หรือแพทย์ผู ้ ร่วมทําวิจัยซึÉงจะเป็นผู ้

สามารถตอบคําถามและให้ความกระจ่างแก่ท่านได้ 

 ท่านสามารถขอคําแนะนําในการเข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê จากครอบครัว เพืÉอน หรือแพทย์ประจําตัวของ

ท่านได้ ท่านมีเวลาอย่างเพียงพอในการตัดสินใจโดยอิสระ ถ้าท่านตัดสินใจแล้วว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê  

ขอให้ท่านลงนามในเอกสารแสดงความยินยอมของโครงการวิจยันี Ê 

  การเข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê ของท่านเป็นไปโดยความสมัครใจทั Ê งสิ Ê น การตัดสินใจของท่านในการ

เข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê หรือไม่จะไม่ก่อให้เกิดผลเสียต่อท่านหรือการดูแลทางการแทย์ของท่าน หากท่านตัดสินใจ

เข้าร่วมโครงการแล้ว ท่านมีสิทธิทีÉจะถอนตัวออกจากการวิจัยได้ทุกเมืÉอโดยไม่มีผลต่อการดูแลทางการแพทย์ของ

ท่าน  

เหตุผลความเป็นมา 

 จากการศึกษาพบภาวะภาวะไตวายฉับพลันทีÉสัมพันธ์กับการติดเชื Ê อในกระแสโลหิต 19-51 % ปัจจุบัน

แม้ว่าจะรักษาด้วยไตทดแทนบําบัดแล้วยังพบว่าอัตราตายสูงมากถึง  50-60 %  จากความรู้พื Ê นฐานพยาธิ

สรีรวิทยาพบว่าภาวะติดเชื Ê อในกระแสโลหิตมีการกระตุ ้นกระบวนการอักเสบทีÉซับซ้อนและเป็นวงจรต่อเนืÉอง เกิด

สารไซโตคายน์ ได้แก่ สารไซโตคายน์ก่อนภาวะการอักเสบ ซึÉงเชืÉอว่ามีบทบาททีÉสําคัญเป็นตัวส่งต่อและขยา

สัญญาณเกิดกระบวนการอักเสบต่อเนืÉองแบบไดนามิกทีÉซับซ้อน รุนแรงมากขึ Ê น ทําให้ระบบไหลเวียนโลหิตผิดปกติ 

เกิดความล้มเหลวของอวัยวะต่างๆ ตามมา และเสียชีวิตในทีÉสุด  

 การศึกษาปิคารด์ (PICARD study) พบหลักฐานการอักเสบในผู ้ ป่วยวิกฤตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันมี

ระดับไซโตคายน์สูงกว่าในกลุ่มผู ้ เสียชีวิตในโรงพยาบาลเปรียบเทียบกับกลุ่มทีÉรอดชีวิต   เนืÉองจากสารไซโตคายน์
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เป็นสารโมเลกุลใหญ่ไม่สามารถขจัดด้วยการฟอกเลือดด้วยวิธีมาตรฐาน จึงมีการพัฒนาขนาดรูกรองให้ใหญ่ขึ Ê น

เพืÉอให้สามารถขจัดสารไซโตคายน์ได้  เนืÉองจากในปัจจุบันในผู ้ ป่วยวิกฤตหนักทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันเครืÉองฟอก

ทั Ê งไดอะฟิลเตรชัÉนและไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทุกวัน  ได้ถูกนํามาใช้แทนเครืÉองฟอกเลือดต่อเนืÉองมากขึ Ê น 

โดยมีการศึกษาพบว่าประสิทธิภาพไม่แตกต่างกับการฟอกเลือดต่อเนืÉอง       และการฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่

ต่อเนืÉอง ดังนั Ê นจงึเป็นทีÉมาของการศึกษานี Ê  เพืÉอให้ทราบว่าตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษสามารถขจัดสารไซโต

คายน์ได้มากกว่ารูกรองขนาดใหญ่ปกติหรือไม่  ในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติด

เชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

วัตถุประสงค์ของการศึกษา 

 เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์อินเตอร์ลิวคิน 6 ด้วยการฟอกเลือดด้วย

ตวักรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอก

ไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

 เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสาร beta2microglobulin, phosphate, และ urea  ด้วย

การฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่

ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมี

ภาวะไตวายฉับพลัน 

 เพืÉอเปรียบเทียบการสูญเสียalbumin ในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษและการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรู

ขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉา 

 เพืÉอเปรียบเทียบการเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิต ปริมาณยากระตุ ้นความดันโลหิต 

ภายหลังฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาด

ใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉ

มีภาวะไตวายฉับพลัน 

โครงการศึกษาวิจัยนี Ê ต้องการอาสาสมัครเข้าร่วมในโครงการวิจัยจํานวน 20 ราย 

วิธีการทีÉเกีÉยวข้องกับการวิจัย 

 ผู ้ วิจัยจะทบทวนประวัติ การตรวจร่างกายและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ การวินิจฉัย การรักษา ข้อ

บ่งชี Ê ในการฟอกเลือด เมืÉอเข้าเกณฑ์ทีÉเข้าร่วมการวิจัย ผู ้ วิจัยให้ข้อมูลและเอกสารชี Ê แจงผู ้ เข้าร่วมการวิจัยหลัง

จากนั Ê นหลังจากทีÉท่านให้ความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê จึงทําการเซ็นหนังสือรับรองเข้าร่วมการศึกษา ท่าน
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จะได้รับการคัดเข้ากลุ่มการศึกษาใดกลุ่มหนึÉงใน 2 กลุ่มการศึกษา กลุ่มแรก ฟอกเลือดด้วยตัวกรองขนาดใหญ่

ธรรมดา และ กลุ่มทีÉสอง ฟอกเลือดด้วยตัวกรองขนาดใหญ่พิเศษ โดยใช้เครืÉองฟอกเลือดไดอะฟิลเตรชัÉน

ประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทั Ê งสองกลุ่มเหมือนกัน  

ในครั Ê งแรกของการฟอกเลือดเมืÉอเข้าโครงการวิจัย ผู ้ วิจัยจะขอดูดเลือดของท่านจากสายต่อวงจรการฟอก

เลือดเพืÉอประเมินผลทางห้องปฏิบัติการจํานวน 3 ครั Ê งจํานวนรวม 40 มิลลิลิตร (8 ช้อนชา) (จํานวน 3 ครั Ê ง คือ ก่อน

ฟอกเลือดจํานวน 12 มิลลิลิตร, หลังจากนั Ê นเริÉมกระบวนการฟอกเลือดทีÉชัÉวโมงทีÉ 0.5 จํานวน 16 ลูกบาศก์

เซนติเมตร, หลังฟอกเลือดเสร็จทีÉชัÉวโมงทีÉ 6 จํานวน 12  ลูกบาศก์เซนติเมตร) และหลังจากนั Ê นถ้าผู ้ ป่วยยังมีข้อบ่งชี Ê ทีÉ

ต้องได้รับการฟอกเลือดขณะรักษาตัวในหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก ผู ้ ป่วยจะได้รับการฟอกเลือดด้วยตัวกรองและเครืÉอง

ฟอกวิธีเดิมโดยผู ้ วิจัยจะขอดูดเลือดทีÉชัÉวโมงทีÉ 0.5 จํานวน 10 มิลลิลิตร (2 ช้อนชา) ในแต่ละรอบของการฟอกเลือด  

 

จนกว่าผู ้ ป่วยจะได้รับการจําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอกเลือดข้อใดข้อหนึÉง    (อาจ

มากกว่าหนึÉงครั Ê ง ครั Ê งละ 10  มิลลิลิตร) ซึÉงตัวอย่างเลือดทีÉเก็บนี Ê จะถูกทําลายทิ Ê ง เมืÉอโครงการวิจัยนี Ê สิ Ê นสุด  

มีการให้ ทดแทน (10 กรัม) เมืÉอฟอกเลือดเสร็จในกลุ่มทีÉฟอกเลือดด้วยตัวกรองใหญ่พิเศษต่อรอบการ

ฟอกเลือด  

ท่านจะสิ Ê นสุดโครงการวิจัยเมืÉอได้รับการจําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอก

เลือดข้อใดข้อหนึÉง รวมระยะเวลาทีÉท่านต้องร่วมอยู่ในโครงการวิจัย  คือ ตั Ê งแต่ท่านเริÉมฟอกเลือดจนกว่าทา่นจะ

ได้รับการจําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอกเลือดข้อใดข้อหนึÉง ทางโครงการจะบันทึก

ข้อมูลของท่านตลอดระยะเวลาทีÉท่านอยู่ในโครงการวิจัย 

ความรับผิดชอบของอาสาสมัครผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 เพืÉอให้งานวิจัยนี Ê ประสบความสําเร็จ ผู ้ทําวิจัยใคร่ขอความความร่วมมือจากท่าน  โดยจะขอให้ท่าน

ปฏิบัติตามคําแนะนําของผู ้ทําวิจัยอย่างเคร่งครัด รวมทั Ê งแจ้งอาการผิดปกติต่าง ๆ ทีÉเกิดขึ Ê นกับท่านระหว่างทีÉท่าน

เข้าร่วมในโครงการวิจัยให้ผู ้ทําวิจัยได้รับทราบ 

ความเสีÉยงทีÉได้รับจากการฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษ 

การสูญเสีย albumin ซึÉงเป็นโปรตีนไข่ขาวในกระแสโลหิตทีÉช่วยให้รักษาระดับการคงอยู่ของสารนํ Ê าในหลอด

เลือด แก้ไขด้วยการให้ albumin ทดแทนตามปริมาณทีÉคาดว่ามีการสูญเสีย  ระหว่างทีÉท่านอยู่ในโครงการวิจัยจะมี

การติดตามดูแลสุขภาพของท่านอย่างใกล้ชิด 
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ความเสีÉยงทีÉได้รับจากกระบวนการฟอกเลือดเช่นเดียวกับกระบวนการฟอกเลือดวิธีมาตรฐาน 

ท่านอาจเกิดอาการข้างเคียงเช่นเดียวกับผู ้ ป่วยหนักวิกฤตอืÉนทีÉไม่ได้เกิดจากภาวะการติดเชื Ê อทีÉมีไตวาย

ฉับพลันทีÉต้องได้รับการฟอกเลือดมาตรฐานทัÉวไป ได้แก่ ภาวะความดันโลหิตตํÉา ภาวะหัวใจเต้นผิดปกติ ภาวะเกลือ

แร่ผิดปกติ ภาวะเลือดออก ภาวะสายฟอกเลือดอุดตัน  ซึÉงผู ้ วิจัยได้ทําการติดอุปกรณ์เฝ้าติดตามและเฝ้าติดตาม

ต่อเนืÉอง หากมีอาการผิดปกติสามารถวินิจฉัยและแก้ไขก่อนเกิดภาวะอันตราย หรือหากไม่สามารถแก้ไขได้จึงหยุด

การรักษา 

ความเสีÉยงทีÉได้รับจากการดูดเลือด   

การดดูเลือดจากวงจรการฟอกเลือด อาจทําให้เกิดการปนเปืÊอนเชื Ê อโรคเข้าวงจรการฟอกเลือดซึÉงแก้ไขด้วย

การเจาะดูดด้วยวิธีสะอาดปราศจากเชื Ê ออย่างเคร่งครัด 

ความเสีÉยงทีÉไม่ทราบแน่นอน 

 ท่านอาจเกิดอาการข้างเคียง หรือความไม่สบาย นอกเหนือจากทีÉได้แสดงในเอกสารฉบับนี Ê  ซึÉงอาการ

ข้างเคียงเหล่านี Ê เป็นอาการทีÉไม่เคยพบมาก่อน เพืÉอความปลอดภัยของท่าน ควรแจ้งผู ้ทําวิจัยให้ทราบทันทีเมืÉอเกิด

ความผิดปกติใดๆ เกิดขึ Ê น   

 หากมีการค้นพบข้อมูลใหม่ ๆ ทีÉอาจมีผลต่อความปลอดภัยของท่านในระหว่างทีÉท่านเข้าร่วมใน

โครงการวิจัย ผู ้ทําวิจัยจะแจ้งให้ท่านทราบทนัที เพืÉอให้ท่านตัดสินใจว่าจะอยู่ในโครงการวิจัยต่อไปหรือจะขอถอน

ตัวออกจากการวิจัย 

หากท่านมีข้อสงสัยใด ๆ เกีÉยวกับความเสีÉยงทีÉอาจได้รับจากการเข้าร่วมโครงการวิจัย ท่านสามารถสอบถาม

จากแพทย์ผู ้ทําการวิจัยได้ตลอดเวลา 

ประโยชน์ทีÉอาจได้รับ 

  “ท่านจะไม่ได้รับประโยชน์ใดๆจากการเข้าร่วมในการวิจัยครั Ê งนี Ê  แต่ผลการศึกษาทีÉได้เป็นข้อมูลสําหรับ

แพทย์เพืÉอนํามาใช้เป็นแนวทางในการรักษาผู ้ ป่วยติดเชื Ê อทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันท่านอืÉนๆ ต่อไปในอนาคตนี Ê   

อย่างไรก็ตามการเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Êอาจช่วยทําให้การดูแลรักษาท่านมีประสิทธิภาพสูงกว่าการฟอกเลือด

ด้วยตัวกรองปกติมาตรฐานได้ อาจจะลดความรุนแรงของโรคได้ แต่ไม่ได้รับรองว่าสุขภาพของท่านจะต้องดีขึ Ê นหรือ

ความรุนแรงของโรคจะลดลงอย่างแน่นอน 
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วิธีการและรูปแบบการรักษาอืÉน ๆ ซึÉงมีอยู่สําหรับอาสาสมัคร 

 ท่านไม่จําเป็นต้องเข้าร่วมการวิจัยนี Ê เพืÉอประโยชน์ในการรักษาทีÉท่านเป็นอยู่ หากท่านไม่เข้าร่วม

ในโครงการวิจัยนี Ê  ท่านก็จะได้รับการตรวจเพืÉอการวินิจฉัยและรักษาโรคของท่านตามวิธีการทีÉเป็นมาตรฐานคือ 

รักษาด้วยการการฟอกเลือดวิธีและตัวกรองมาตรฐานตามความเห็นของอายรุแพทย์โรคไตตามข้อบ่งชี Ê ดังนั Ê นจึงควร

ปรึกษากับแพทย์ผู ้ให้การรักษาท่านก่อนตัดสินใจ 

ข้อปฏิบัติของท่านขณะทีÉร่วมในโครงการวิจัย 

ขอให้ท่านปฏิบัติดังนี Ê 

1.  ขอให้ท่านให้ข้อมูลทางการแพทย์ของท่านทั Ê งในอดีต และปัจจุบัน แก่ผู ้ทําวิจัยด้วยความสัตย์จริง 

2.  ขอให้ท่านแจ้งให้ผูท้ําวิจัยทราบความผิดปกติทีÉเกิดขึ Ê นระหว่างทีÉท่านร่วมในโครงการวิจัย 

อันตรายทีÉอาจเกิดขึ Ê นจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยและความรับผิดชอบของผู ้ทําวิจัย/ผู ้สนับสนุนการวิจัย 

 หากเกิดอาการแทรกซ้อนอันเกิดจากตัวกรองทีÉใช้ในการศึกษา แพทย์จะได้ประเมินอาการแทรกซ้อนของ

ท่าน และให้การรักษาทีÉเหมาะสมทันที หากอาการดังกล่าวเป็นผลจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัย ผู ้ทําวิจัย/

ผู ้สนับสนุนการวิจัยยินดีจะรับผิดชอบค่าใช้จ่ายในการรักษาพยาบาลของท่าน และการลงนามในเอกสารให้ความ

ยินยอม ไม่ได้หมายความว่าท่านได้สละสิทธิ Í ทางกฎหมายตามปกติทีÉท่านพงึมี 

 ในกรณีทีÉท่านได้รับอันตรายใด ๆ หรือต้องการข้อมูลเพิÉมเติมทีÉเกีÉยวข้องกับโครงการวิจัย ท่านสามารถ 

ติดต่อกับผู ้ทําวิจัยคือ  พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย ได้ทีÉ หน่วยโรคไต  ตึกกสิกรไทย ร.พ.จุฬาลงกรณ์  โทรศัพท์  

02-2564251  ต่อ 101 หรือ 081-8992938  (ตลอด 24 ชัÉวโมง) 

ค่าใช้จ่ายของท่านในการเข้าร่วมการวิจัย 

 ท่านจะได้รับการฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษและรูใหญ่ปกติ รวมถึงการทดสอบต่างๆทีÉต้องใช้ในการ

วิจัยโดย “พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย (ผู ้วิจัยหลัก)”  จะเป็นผู ้ รับผิดชอบค่าใช้จ่ายทั Ê งหมด ค่าตอบแทนสําหรับ

ผู ้ เข้าร่วมวิจัย  

 ท่านจะไม่ได้รับเงินค่าตอบแทนจากการเข้าร่วมในการวิจัย แต่ท่านจะได้รับค่าเดินทางและเงินชดเชยการ

สูญเสียรายได้ หรือความไม่สะดวก ไม่สบาย  ในการเข้าร่วมโครงการวิจัย จํานวน 1,000 บาท เมืÉอท่านได้รับการ

จําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก 
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การเข้าร่วมและการสิ Ê นสุดการเข้าร่วมโครงการวิจัย 

 การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครั Ê งนี Ê เป็นไปโดยความสมัครใจ หากท่านไม่สมัครใจจะเข้าร่วมการศึกษาแล้ว 

ท่านสามารถถอนตัวได้ตลอดเวลา การขอถอนตัวออกจากโครงการวิจัยจะไม่มีผลต่อการดูแลรักษาโรคของท่านแต่

อย่างใด 

ผู ้ทําวิจัยอาจถอนท่านออกจากการเข้าร่วมการวิจัย เพืÉอเหตุผลด้านความปลอดภัยของท่าน หรือเมืÉอผู ้สนับสนนุ

การวิจัยยุติการดําเนินงานวิจัย หรือ ในกรณีดังต่อไปนี Ê 

1. ท่านไม่สามารถดําเนินการฟอกเลือดจนครบตามกําหนดเวลา 

2.  ท่านเกิดภาวะแทรกซ้อน จากการได้ฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษ 

การปกป้องรักษาข้อมูลความลับของอาสาสมัคร 

 ข้อมูลทีÉอาจนําไปสู่การเปิดเผยตัวท่าน จะได้รับการปกปิดและจะไม่เปิดเผยแก่สาธารณชน ในกรณีทีÉ

ผลการวิจัยได้รับการตีพิมพ์ ชืÉอและทีÉอยู่ของท่านจะได้รับการปกปิดอยู่ เสมอ โดยจะใช้เฉพาะรหัสประจํา

โครงการวิจัยของท่าน 

 จากการลงนามยินยอมของท่านผู ้ทําวิจัย และผู ้สนับสนุนการวิจัยสามารถเข้าไปตรวจสอบบันทึกข้อมูล

ทางการแพทย์ของท่านได้แม้จะสิ Ê นสุดโครงการวิจัยแล้วก็ตาม หากท่านต้องการยกเลิกการให้สิทธิ Í ดังกล่าว ท่าน

สามารถแจ้ง หรือเขียนบันทึกขอยกเลิกการให้คํายินยอม โดยส่งไปทีÉ “พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย หน่วยไต 

ตึกกสิกรไทย ร.พ.จุฬาลงกรณ์ 1873 ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330”  

 หากท่านขอยกเลิกการให้คํายินยอมหลังจากทีÉท่านได้เข้าร่วมโครงการวิจัยแล้ว ข้อมูลส่วนตัวของท่านจะ

ไม่ถูกบันทึกเพิÉมเติม อย่างไรก็ตามข้อมูลอืÉน ๆ ของท่านอาจถูกนํามาใช้เพืÉอประเมินผลการวิจัย  และท่านจะไม่

สามารถกลับมาเข้าร่วมในโครงการนี Ê ได้อีก ทั Ê งนี Ê เนืÉองจากข้อมูลของท่านทีÉจําเป็นสําหรับใช้เพืÉอการวิจัยไม่ได้ถูก

บันทึก 

 จากการลงนามยินยอมของท่านแพทย์ผู ้ทําวิจัยสามารถบอกรายละเอียดของท่านทีÉเกีÉยวกับการเข้าร่วม

โครงการวิจัยนี Ê ให้แก่แพทย์ผู ้ รักษาท่านได้ 

สิทธิ Í ของผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 ในฐานะทีÉท่านเป็นผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่านจะมีสิทธิ Í ดังต่อไปนี Ê 

1. ท่านจะได้รับทราบถึงลักษณะและวัตถุประสงค์ของการวิจัยในครั Ê งนี Ê 

2. ท่านจะได้รับการอธิบายเกีÉยวกับระเบียบวิธีการของการวิจัยทางการแพทย์ รวมทั Ê งยาและอุปกรณ์ทีÉใช้ 

ในการวิจัยครั Ê งนี Ê 
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3. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงความเสีÉยงและความไม่สบายทีÉจะได้รับจากการวิจัย 

4. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงประโยชน์ทีÉท่านอาจจะได้รับจากการวิจัย 

5. ท่านจะได้รับการเปิดเผยถึงทางเลือกในการรักษาด้วยวิธีอืÉน ยา หรืออุปกรณ์ซึÉงมีผลดีต่อท่านรวมทั Ê ง

ประโยชน์และความเสีÉยงทีÉท่านอาจได้รับ 

6. ท่านจะได้รับทราบแนวทางในการรักษาในกรณีทีÉพบโรคแทรกซ้อนภายหลังการเข้าร่วมในโครง-  

       การวิจัย 

7. ท่านจะมีโอกาสได้ซักถามเกีÉยวกับงานวิจัยหรือขั Ê นตอนทีÉเกีÉยวข้องกับงานวิจัย 

8. ท่านจะได้รับทราบว่าการยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê  ท่านสามารถขอถอนตัวจากโครงการเมืÉอ ไร

ก็ได้โดยผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัยสามารถขอถอนตัวจากโครงการโดยไม่ได้รับผลกระทบใดๆทั Ê ง สิ Ê น 

9. ท่านจะได้รับสําเนาเอกสารใบยินยอมทีÉมีทั Ê งลายเซ็นและวันทีÉ 

10. ท่านมีสิทธิ Íในการตัดสินใจว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยหรือไม่ก็ได้ โดยปราศจากการใช้อิทธิพลบังคับ

ข่มขู่ หรือการหลอกลวง 

 หากท่านไม่ได้รับการชดเชยอันควรต่อการบาดเจ็บหรือเจ็บป่วยทีÉเกิดขึ Ê นโดยตรงจากการวิจัย  หรือท่าน

ไม่ได้รับการปฏิบัติตามทีÉปรากฎในเอกสารข้อมูลคําอธิบายสําหรับผู ้ เข้าร่วมในการวิจัย ท่านสามารถร้องเรียนได้ทีÉ 

คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  ตึกอานันทมหิดลชั Ê น 3  

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330  โทร 0-2256-4455 ต่อ 14, 15 ในเวลาราชการ 

 

ขอขอบคุณในการร่วมมือของท่านมา ณ ทีÉนี Ê
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Information sheet for research participant 

ชืÉอโครงการวิจัย “การศึกษาการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์อินเตอร์ลิวคิน 6 ด้วยการฟอก

เลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉอง

ฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน” 

 

ผู ้สนับสนุนการวิจัย    มูลนิธิโรคไต 

 

แพทย์ผู ้ทําวิจัย  

ชืÉอ     พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย  

ทีÉอยู ่  หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทย์ศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

  1873 ถ.พระราม 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330 

เบอร์โทรศัพท์ 02-2564251 ต่อ 101 หรือ 081-8992938 (24 ชัÉวโมง) (ทีÉทํางานและมือถือ) 

 

อาจารย์ทีÉปรึกษาโครงการวิจัย 

ชืÉอ  อาจารย์ นายแพทย์ขจร ตีรณธนากุล 

ทีÉอยู ่  หน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทย์ศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

  1873 ถ.พระราม 4 แขวงปทุมวัน เขตปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330 

เบอร์โทรศัพท์ 02-2564251 ต่อ 101 (ทีÉทํางานและมือถือ) 
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เรียน ผู ้แทนโดยชอบธรรมของผู ้ เข้าร่วมวิจัยทุกท่าน 

 ญาติของท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมในการศึกษาวิจัยทางคลินิกการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาด

ใหญ่พิเศษเปรียบเทียบกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉา

ต่อเนืÉองเพราะญาติของท่านเป็นผู ้ ป่วยทีÉได้รับการวินิจฉัยติดเชื Ê อซึÉงมีภาวะไตวายฉับพลันและมีข้อบ่งชี Ê ในการฟอก

เลือด ขณะเข้ารับการรักษาในหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โครงการวิจัยนี ÊเพืÉอศึกษาประสิทธิภาพ

ของตัวกรองทีÉมีขนาดรูกรองแตกต่างกันในการขจัดสารไซโตคายน์ทีÉมีผลเสียต่อระบบการไหลเวียนโลหิตซึÉงเกิดขึ Ê น

ในผู ้ ป่วยทีÉติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวาย มีวัตถุประสงค์เพืÉอให้ทราบว่าตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษ

สามารถขจัดสารไซโตคายน์ได้มากกว่ารูกรองขนาดใหญ่ปกติหรือไม่  ก่อนทีÉท่านจะตัดสินใจให้ญาติของท่านเข้า

ร่วมในการศึกษาวิจัยดังกล่าว ขอให้ท่านอ่านเอกสารฉบับนี Ê อย่างถีÉถ้วน เพืÉอให้ท่านได้ทราบถึงเหตุผลและ

รายละเอียดของการศึกษาวิจัยในครั Ê งนี Ê  หากท่านมีข้อสงสัยใดๆ เพิÉมเติม กรุณาซักถามจากทีมงานของแพทย์

ผู ้ทําวิจัย หรือแพทย์ผู ้ ร่วมทําวิจัยซึÉงจะเป็นผู ้สามารถตอบคําถามและให้ความกระจ่างแก่ท่านได้ 

 ท่านสามารถขอคําแนะนําในการเข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê จากครอบครัว เพืÉอน หรือแพทย์ประจําตัวของ

ญาติของท่านได้ ท่านมีเวลาอย่างเพียงพอในการตัดสินใจโดยอิสระ ถ้าท่านตัดสินใจแล้วว่าจะให้ญาติของท่านเข้า

ร่วมในโครงการวิจัยนี Ê  ขอให้ท่านลงนามในเอกสารแสดงความยินยอมของโครงการวิจัยนี Ê 

  การอนุญาติให้ญาติของท่านเข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê  เป็นไปโดยความสมัครใจทั Ê งสิ Ê น การ

ตัดสินใจเข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê หรือไม่จะไม่ก่อให้เกิดผลเสียต่อญาติของท่านหรือการดูแลทางการแพทย์แก่ญาติ

ของท่าน หากอนุญาติให้ญาติของท่านเข้าร่วมโครงการแล้ว ท่านมีสิทธิทีÉจะให้ญาติของท่านถอนตัวออกจากการ

วิจัยได้ทุกเมืÉอโดยไม่มีผลต่อการดูแลทางการแพทย์แก่ญาติของท่าน  

เหตุผลความเป็นมา 

 จากการศึกษาพบภาวะภาวะไตวายฉับพลันทีÉสัมพันธ์กับการติดเชื Ê อในกระแสโลหิต 19-51 % ปัจจุบัน

แม้ว่าจะรักษาด้วยไตทดแทนบําบัดแล้วยังพบว่าอัตราตายสูงมากถึง  50-60 %  จากความรู้พื Ê นฐานพยาธิ

สรีรวิทยาพบว่าภาวะติดเชื Ê อในกระแสโลหิตมีการกระตุ ้นกระบวนการอักเสบทีÉซับซ้อนและเป็นวงจรต่อเนืÉอง เกิด 

 

สารไซโตคายน์ ได้แก่ สารไซโตคายน์ก่อนภาวะการอักเสบ ซึÉงเชืÉอว่ามีบทบาททีÉสําคัญเป็นตัวส่งต่อและขยาย

สัญญาณเกิดกระบวนการอักเสบต่อเนืÉองแบบไดนามิกทีÉซับซ้อน รุนแรงมากขึ Ê น ทําให้ระบบไหลเวียนโลหิตผิดปกติ 

เกิดความล้มเหลวของอวัยวะต่างๆ ตามมา และเสียชีวิตในทีÉสุด  



 

90 

 

 การศึกษาปิคารด์ (PICARD study) พบหลักฐานการอักเสบในผู ้ ป่วยวิกฤตทีÉมีภาวะไตวายฉบัพลันมี

ระดับไซโตคายน์สูงกว่าในกลุ่มผู ้ เสียชีวิตในโรงพยาบาลเปรียบเทียบกับกลุ่มทีÉรอดชีวิต   เนืÉองจากสารไซโตคายน์

เป็นสารโมเลกุลใหญ่ไม่สามารถขจัดด้วยการฟอกเลือดด้วยวิธีมาตรฐาน จึงมีการพัฒนาขนาดรูกรองให้ใหญ่ขึ Ê น

เพืÉอให้สามารถขจัดสารไซโตคายน์ได้  เนืÉองจากในปัจจุบันในผู ้ ป่วยวิกฤตหนักทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันเครืÉองฟอก

ทั Ê งไดอะฟิลเตรชัÉนและไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทุกวัน ได้ถูกนํามาใช้แทนเครืÉองฟอกเลือดต่อเนืÉองมากขึ Ê น 

โดยมีการศึกษาพบว่าประสิทธิภาพไม่แตกต่างกับการฟอกเลือดต่อเนืÉอง      และการฟอกเลือดมาตรฐานแบบไม่

ต่อเนืÉอง ดังนั Ê นจงึเป็นทีÉมาของการศึกษานี Ê  เพืÉอให้ทราบว่าตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษสามารถขจัดสารไซโต

คายน์ได้มากกว่ารูกรองขนาดใหญ่ปกติหรือไม่  ในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติด

เชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

วัตถุประสงค์ของการศึกษา 

 เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสารไซโตคายน์อินเตอร์ลิวคิน 6 ด้วยการฟอกเลือดด้วย

ตวักรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอก

ไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

 เพืÉอเปรียบเทียบประสิทธิภาพการขจัดสาร beta2microglobulin, phosphate, และ urea ด้วย

การฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาดใหญ่

ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมี

ภาวะไตวายฉับพลัน 

 เพืÉอเปรียบเทียบการสูญเสียalbumin ในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉมีภาวะไตวายฉับพลัน 

ด้วยการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษและการฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรู

ขนาดใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะไลซิสประสิทธิผลตํÉา 

 เพืÉอเปรียบเทียบการเปลีÉยนแปลงของระดับความดันโลหิต ปริมาณยากระตุ ้นความดันโลหิต 

ภายหลังฟอกเลือดด้วยตัวกรองทีÉมีรูกรองขนาดใหญ่พิเศษกับการฟอกด้วยตัวกรองทีÉมีรูขนาด 

 

 

 ใหญ่ปกติในเครืÉองฟอกไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองในผู ้ ป่วยติดเชื Ê อในกระแสโลหิตทีÉ

มีภาวะไตวายฉับพลัน 

โครงการศึกษาวิจัยนี Ê ต้องการอาสาสมัครเข้าร่วมในโครงการวิจัยจํานวน 20 ราย 
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วิธีการทีÉเกีÉยวข้องกับการวิจัย 

 ผู ้ วิจัยจะทบทวนประวัติ การตรวจร่างกายและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ การวินิจฉัย การรักษา ข้อ

บ่งชี Ê ในการฟอกเลือด เมืÉอเข้าเกณฑ์ทีÉเข้าร่วมการวิจัย ผู ้ วิจัยให้ข้อมูลและเอกสารชี Ê แจงแก่ญาติของผู ้ เข้าร่วมการ

วิจัยหลังจากทีÉญาติของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยให้ความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê จึงทําการเซ็นหนังสือรับรองเข้า

ร่วมการศึกษา ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยได้รับการคัดเข้ากลุ่มการศึกษาใดกลุ่มหนึÉงใน 2 กลุ่มการศึกษา กลุ่มแรก ฟอก

เลือดด้วยตัวกรองขนาดใหญ่ธรรมดา และ กลุ่มทีÉสอง ฟอกเลือดด้วยตัวกรองขนาดใหญ่พิเศษ โดยใช้เครืÉองฟอก

เลือดไดอะฟิลเตรชัÉนประสิทธิผลตํÉาต่อเนืÉองทั Ê งสองกลุ่มเหมือนกัน  

ในครั Ê งแรกของการฟอกเลือดเมืÉอเข้าโครงการวิจัย ผู ้ วิจัยจะขอดูดเลือดของท่านจากสายต่อวงจรการฟอก

เลือดเพืÉอประเมินผลทางห้องปฏิบัติการจํานวน 3 ครั Ê งจํานวนรวม 40 มิลลิลิตร (8 ช้อนชา) (จํานวน 3 ครั Ê ง คือ ก่อน

ฟอกเลือดจํานวน 12 มิลลิลิตร, หลังจากนั Ê นเริÉมกระบวนการฟอกเลือดทีÉชัÉวโมงทีÉ 0.5 จํานวน 16 ลูกบาศก์

เซนติเมตร, หลังฟอกเลือดเสร็จทีÉชัÉวโมงทีÉ 6 จํานวน 12  ลูกบาศก์เซนติเมตร) และหลังจากนั Ê นถ้าผู ้ ป่วยยังมีข้อบ่งชี Ê ทีÉ

ต้องได้รับการฟอกเลือดขณะรักษาตัวในหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก ผู ้ ป่วยจะได้รับการฟอกเลือดด้วยตัวกรองและเครืÉอง

ฟอกวิธีเดิมโดยผู ้ วิจัยจะขอดูดเลือดทีÉชัÉวโมงทีÉ 0.5 จํานวน 10 มิลลิลิตร (2 ช้อนชา) ในแต่ละรอบของการฟอกเลือด 

จนกว่าผู ้ ป่วยจะได้รับการจําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอกเลือดข้อใดข้อหนึÉง    (อาจ

มากกว่าหนึÉงครั Ê ง ครั Ê งละ 10  มิลลิลิตร) ซึÉงตัวอย่างเลือดทีÉเก็บนี Ê จะถูกทําลายทิ Ê ง เมืÉอโครงการวิจัยนี Ê สิ Ê นสุด  

มีการให้ albumin ทดแทน (10 กรัม) เมืÉอฟอกเลือดเสร็จในกลุ่มทีÉฟอกเลือดด้วยตัวกรองใหญ่พิเศษต่อ

รอบการฟอกเลือด  

ท่านจะสิ Ê นสุดโครงการวิจัยเมืÉอได้รับการจําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอกเลือดข้อ

ใดข้อหนึÉง รวมระยะเวลาทีÉท่านต้องร่วมอยู่ในโครงการวิจัย  คือ ตั Êงแต่ท่านเริÉมฟอกเลือดจนกว่าท่านจะได้รับการ

จําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนักหรือไม่มีข้อบ่งชี Ê ของการฟอกเลือดข้อใดข้อหนึÉง ทางโครงการจะบันทึกข้อมูลของ

ท่านตลอดระยะเวลาทีÉท่านอยู่ในโครงการวิจัย 

 

ความรับผิดชอบของอาสาสมัครผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 เพืÉอให้งานวิจัยนี Ê ประสบความสําเร็จ ผู ้ทําวิจัยใคร่ขอความความร่วมมือจากผู ้ เข้าร่วมการวิจัย โดยจะ

ขอให้ปฏิบัติตามคําแนะนําของผู ้ทําวิจัยอย่างเคร่งครัด รวมทั Ê งแจ้งอาการผิดปกติต่าง ๆ ทีÉเกิดขึ Ê นกับผู ้ เข้าร่วมการ

วิจัยระหว่างทีÉเข้าร่วมในโครงการวิจัยให้ผู ้ทําวิจัยได้รับทราบ 
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ความเสีÉยงทีÉได้รับจากการฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษ 

การสูญเสีย albumin ซึÉงเป็นโปรตีนไข่ขาวในกระแสโลหิตทีÉช่วยให้รักษาระดับการคงอยู่ของสารนํ Ê าในหลอด

เลือด แก้ไขด้วยการให้ albumin ทดแทนตามปริมาณทีÉคาดว่ามีการสูญเสีย  ระหว่างทีÉอยู่ในโครงการวิจัยจะมีการ

ติดตามดูแลสุขภาพของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยอย่างใกล้ชิด 

ความเสีÉยงทีÉได้รับจากกระบวนการฟอกเลือดเช่นเดียวกับกระบวนการฟอกเลือดวิธีมาตรฐาน 

ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยอาจเกิดอาการข้างเคียงเช่นเดียวกับผู ้ ป่วยหนักวิกฤตอืÉนทีÉไม่ได้เกิดจากภาวะการติดเชื Ê อทีÉ

มีไตวายฉับพลันทีÉต้องได้รับการฟอกเลือดมาตรฐานทัÉวไป ได้แก่ ภาวะความดันโลหิตตํÉา ภาวะหัวใจเต้นผิดปกติ 

ภาวะเกลือแร่ผิดปกติ ภาวะเลือดออก ภาวะสายฟอกเลือดอุดตัน  ซึÉงผู ้ วิจัยได้ทําการติดอุปกรณ์เฝ้าติดตามและเฝ้า

ติดตามต่อเนืÉอง หากมีอาการผิดปกติสามารถวินิจฉัยและแก้ไขก่อนเกิดภาวะอันตราย หรือหากไม่สามารถแก้ไขได้

จึงหยุดการรักษา 

ความเสีÉยงทีÉได้รับจากการดูดเลือด   

การดูดเลือดจากวงจรการฟอกเลือด อาจทําให้เกิดการปนเปืÊอนเชื Ê อโรคเข้าวงจรการฟอกเลือดซึÉงแก้ไขด้วย

การเจาะดูดด้วยวิธีสะอาดปราศจากเชื Ê ออย่างเคร่งครัด 

ความเสีÉยงทีÉไม่ทราบแน่นอน 

 ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยอาจเกิดอาการข้างเคียง หรือความไม่สบาย นอกเหนือจากทีÉได้แสดงในเอกสารฉบับนี Ê  

ซึÉงอาการข้างเคียงเหล่านี Ê เป็นอาการทีÉไม่เคยพบมาก่อน เพืÉอความปลอดภัยของผู ้ เข้าร่วมการวิจัย ควรแจ้งผู ้ทําวิจัย

ให้ทราบทันทีเมืÉอเกิดความผิดปกติใดๆ เกิดขึ Ê น   

 หากมีการค้นพบข้อมูลใหม่ ๆ ทีÉอาจมีผลต่อความปลอดภัยของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยในระหว่างทีÉเข้าร่วมใน

โครงการวิจัย ผู ้ทําวิจัยจะแจ้งให้ท่านทราบทันที เพืÉอให้ตัดสนิใจว่าจะอยู่ในโครงการวิจัยต่อไปหรือจะขอถอนตัว

ออกจากการวิจัย 

หากท่านมีข้อสงสัยใด ๆ เกีÉยวกับความเสีÉยงทีÉอาจได้รับจากการเข้าร่วมโครงการวิจัย ท่านสามารถสอบถาม

จากแพทย์ผู ้ทําการวิจัยได้ตลอดเวล 

ประโยชน์ทีÉอาจได้รับ 

  “ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยจะไม่ได้รับประโยชน์ใดๆจากการเข้าร่วมในการวิจัยครั Ê งนี Ê  แต่ผลการศึกษาทีÉได้จะเป็น

ข้อมูลสําหรับแพทย์เพืÉอนํามาใช้เป็นแนวทางในการรักษาผู ้ ป่วยติดเชื Ê อทีÉมีภาวะไตวายฉับพลันท่านอืÉนๆ ต่อไปใน
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อนาคตนี Ê   อย่างไรก็ตามการเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Êอาจช่วยทําให้การดูแลรักษาผู ้ เข้าร่วมการวิจัยมีประสิทธิภาพ

สูงกว่าการฟอกเลือดด้วยตัวกรองปกติมาตรฐานได้ อาจจะลดความรุนแรงของโรคได้ แต่ไม่ได้รับรองว่าสุขภาพของ

ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยจะต้องดีขึ Ê นหรือความรุนแรงของโรคจะลดลงอย่างแน่นอน 

วิธีการและรูปแบบการรักษาอืÉน ๆ ซึÉงมีอยู่สําหรับอาสาสมัคร 

 ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยไม่จําเป็นต้องเข้าร่วมการวิจัยนี Ê เพืÉอประโยชน์ในการรักษาทีÉเป็นอยู่ หาก

ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยไม่เข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê  ก็จะได้รับการตรวจเพืÉอการวินิจฉัยและรักษาโรคตามวิธีการทีÉเป็น

มาตรฐานคือ รักษาด้วยการการฟอกเลือดวิธีและตัวกรองมาตรฐานตามความเห็นของอายุรแพทย์โรคไตตามข้อ

บ่งชี Ê ดังนั Ê นจึงควรปรึกษากับแพทย์ผู ้ให้การรักษาก่อนตัดสินใจ 

ข้อปฏิบัติของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยขณะทีÉร่วมในโครงการวิจัย 

ขอให้ปฏิบัติดังนี Ê 

1. ขอให้ท่านให้ข้อมูลทางการแพทย์ของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยทั Ê งในอดีต และปัจจุบัน แก่ผู ้ทําวิจัยด้วยความ

สัตย์จริง 

2. ขอให้ท่านแจ้งให้ผู ้ทําวิจัยทราบความผิดปกติทีÉเกิดขึ Ê นระหว่างทีÉผู ้ เข้าร่วมการวิจัยร่วมในโครงการวิจัย 

อันตรายทีÉอาจเกิดขึ Ê นจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยและความรับผิดชอบของผู ้ทําวิจัย/ผู ้สนับสนุนการวิจัย 

 หากเกิดอาการแทรกซ้อนอันเกิดจากตัวกรองทีÉใช้ในการศึกษา แพทย์จะได้ประเมินอาการแทรกซ้อนของ 

ผู ้ เข้าร่วมการวิจัย และให้การรักษาทีÉเหมาะสมทันที หากอาการดังกล่าวเป็นผลจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัย 

ผู ้ทําวิจัย/ผู ้สนับสนุนการวิจัยยินดีจะรับผิดชอบค่าใช้จ่ายในการรักษาพยาบาลของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยและการลง

นามในเอกสารให้ความยินยอม ไม่ได้หมายความว่าผู ้ เข้าร่วมการวิจัยได้สละสิทธิ Í ทางกฎหมายตามปกติทีÉพึงมี 

 ในกรณีทีÉไผู ้ เข้าร่วมการวิจัยด้รับอันตรายใด ๆ หรือต้องการข้อมูลเพิÉมเติมทีÉเกีÉยวข้องกับโครงการวิจัย 

ท่านสามารถ ติดต่อกับผู ้ทําวิจัยคือ  พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย ได้ทีÉ หน่วยโรคไต  ตึกกสิกรไทย ร.พ.

จุฬาลงกรณ์  โทรศัพท์  02-2564251  ต่อ 101 หรือ 081-8992938  (ตลอด 24 ชัÉวโมง) 

ค่าใช้จ่ายของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยในการเข้าร่วมการวิจัย 

 ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยอาจได้รับการฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษหรือรูใหญ่ปกติอันใดอันหนึÉง รวมถึงการ

ทดสอบต่างๆทีÉต้องใช้ในการวิจัยโดย “พญ. จีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย (ผู ้วิจัยหลัก)”  จะเป็นผู ้ รับผิดชอบค่าใช้จ่าย

ทั Ê งหมด  
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ค่าตอบแทนสําหรับผู ้ เข้าร่วมวิจัย  

ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยจะไม่ได้รับเงินค่าตอบแทนจากการเข้าร่วมในการวิจัย แต่จะได้รับค่าเดินทางและเงินชดเชยการ

สูญเสียรายได้ หรือความไม่สะดวก ไม่สบาย  ในการเข้าร่วมโครงการวิจัย จํานวน 1,000 บาท เมืÉอท่านได้รับการ

จําหน่ายจากหอผู ้ ป่วยวิกฤตหนัก 

การเข้าร่วมและการสิ Ê นสุดการเข้าร่วมโครงการวิจัย 

 การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครั Ê งนี Ê เป็นไปโดยความสมัครใจ หากท่านไม่สมัครใจให้ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยเข้า

ร่วมการศึกษาแล้ว ท่านสามารถให้ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยถอนตัวได้ตลอดเวลา การขอถอนตัวออกจากโครงการวิจัยจะ

ไม่มีผลต่อการดูแลรักษาโรคของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยแต่อย่างใด 

ผู ้ทําวิจัยอาจถอนผู ้ เข้าร่วมการวิจัยออกจากการเข้าร่วมการวิจัย เพืÉอเหตุผลด้านความปลอดภัยของผู ้ เข้าร่วมการ

วิจัย หรือเมืÉอผู ้สนับสนุนการวิจัยยุติการดําเนินงานวิจัย หรือ ในกรณีดังต่อไปนี Ê 

3. ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยไม่สามารถดําเนินการฟอกเลือดจนครบตามกําหนดเวลา 

4.  ผู ้ เข้าร่วมการวิจัยเกิดภาวะแทรกซ้อน จากการได้ฟอกเลือดด้วยตัวกรองรูใหญ่พิเศษ 

การปกป้องรักษาข้อมูลความลับของอาสาสมัคร 

 ข้อมูลทีÉอาจนําไปสู่การเปิดเผยตัวผู ้ เข้าร่วมการวิจัย จะได้รับการปกปิดและจะไม่เปิดเผยแก่สาธารณชน 

ในกรณีทีÉผลการวิจัยได้รับการตีพมิพ์ ชืÉอและทีÉอยู่ของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยจะได้รับการปกปิดอยู่เสมอ โดยจะใช้เฉพาะ

รหัสประจําโครงการวิจัยของผู ้ เข้าร่วมการวิจัย 

 จากการลงนามยินยอมของผู ้แทนผู ้ เข้าร่วมการวิจัย ผู ้ทําวิจัย และผู ้ สนับสนุนการวิจัยสามารถเข้าไป

ตรวจสอบบันทึกข้อมูลทางการแพทย์ของผู ้ เข้าร่วมการวิจัยได้แม้จะสิ Ê นสุดโครงการวิจัยแล้วก็ตาม หากท่านต้องการ

ยกเลิกการให้สิทธิ Í ดังกล่าว ท่านสามารถแจ้ง หรือเขียนบันทึกขอยกเลิกการให้คํายินยอม โดยส่งไปทีÉ “พญ. จีรา

ลักษณ์ ตันฑ์พรชัย หน่วยไต ตึกกสิกรไทย ร.พ.จุฬาลงกรณ์ 1873 ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 

1033  

หากท่านขอยกเลิกการให้คํายินยอมหลังจากทีÉท่านได้อนุญาติให้ผู ้ ร่วมการวิจัยเข้าร่วมโครงการวิจัยแล้ว 

ข้อมูลส่วนตัวของผู ้ ร่วมการวิจัยจะไม่ถูกบันทึกเพิÉมเติม อย่างไรก็ตามข้อมูลอืÉน ๆ อาจถูกนํามาใช้เพืÉอประเมิน

ผลการวิจัย  และผู ้ ร่วมการวิจัยไม่สามารถกลับมาเข้าร่วมในโครงการนี Ê ได้อีก ทั Ê งนี Ê เนืÉองจากข้อมูลของผู ้ ร่วมการวิจัย

ทีÉจําเป็นสําหรับใช้เพืÉอการวิจัยไม่ได้ถกูบันทึก 
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 จากการลงนามยินยอมของท่านแพทย์ผู ้ทําวิจัยสามารถบอกรายละเอียดของผู ้ ร่วมการวิจัยทีÉเกีÉยวกับการ

เข้าร่วมโครงการวิจัยนี Ê ให้แก่แพทย์ผู ้ รักษาท่านได้ 

สิทธิ Í ของผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

 ในฐานะทีÉเป็นผู ้ เข้าร่วมในโครงการวิจัย จะมีสิทธิ Í ดังต่อไปนี Ê 

1. ได้รับทราบถึงลักษณะและวัตถุประสงค์ของการวิจัยในครั Ê งนี Ê 

2. ได้รับการอธิบายเกีÉยวกับระเบียบวิธีการของการวิจัยทางการแพทย์ รวมทั Ê งยาและอุปกรณ์ทีÉใช้ในการวิจัย

ครั Ê งนี Ê 

3. ได้รับการอธิบายถึงความเสีÉยงและความไม่สบายทีÉจะได้รับจากการวิจัย 

4. ได้รับการอธิบายถึงประโยชน์ทีÉผู ้ ร่วมการวิจัยอาจจะได้รับจากการวิจัย 

5. ได้รับการเปิดเผยถึงทางเลือกในการรักษาด้วยวิธีอืÉน ยา หรืออุปกรณ์ซึÉงมีผลดีต่อผู ้ ร่วมการวิจัยรวมทั Ê ง

ประโยชน์และความเสีÉยงทีÉอาจได้รับ 

6. ได้รับทราบแนวทางในการรักษาในกรณีทีÉพบโรคแทรกซ้อนภายหลังการเข้าร่วมในโครงการวิจัย 

7. มีโอกาสได้ซักถามเกีÉยวกับงานวิจัยหรือขั Ê นตอนทีÉเกีÉยวข้องกับงานวิจัย 

8. ได้รับทราบว่าการยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี Ê  สามารถขอถอนตัวจากโครงการเมืÉอไรก็ได้โดย

สามารถขอถอนตัวจากโครงการโดยไม่ได้รับผลกระทบใดๆทั Ê ง สิ Ê น 

9. ได้รับสําเนาเอกสารใบยินยอมทีÉมีทั Ê งลายเซ็นและวันทีÉ 

10. มีสิทธิ Íในการตัดสินใจว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยหรือไม่ก็ได้ โดยปราศจากการใช้อิทธิพลบังคับข่มขู่ 

หรือการหลอกลวง 

 หากผู ้ ร่วมการวิจัยไม่ได้รับการชดเชยอันควรต่อการบาดเจ็บหรือเจ็บป่วยทีÉเกิดขึ Ê นโดยตรงจากการวิจัย  

หรือผู ้ ร่วมการวิจัยไม่ได้รับการปฏิบัติตามทีÉปรากฎในเอกสารข้อมูลคําอธิบายสําหรับผู ้ เข้าร่วมในการวิจัย ท่าน

สามารถร้องเรียนได้ทีÉ คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  ตึกอานันท

มหิดลชั Ê น 3  โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330  โทร 0-2256-4455 ต่อ 14, 15 ใน

เวลาราชการ 

 

ขอขอบคุณในการร่วมมือของท่านมา ณ ทีÉนี Ê 
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ประวัติผู ้เขียนวิทยานิพนธ์ 

 

 

ชืÉอ-นามสกุล นางสาวจีราลักษณ์ ตันฑ์พรชัย  

 

ว ัน เดือน ปีเกิด 24 ตุลาคม พ.ศ. 2521 จังหวัดลพบุรี  

 

ประวัติการศึกษาและการทํางาน  

นักศึกษาแพทย ์คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร ์   2539-2545  

แพทย์เพิÉมพูนทักษะ โรงพยาบาลสระบุร ี2545-2546  

แพทย์ใช้ทุนปีทีÉ 2 – 3 โรงพยาบาลหนองแค จังหวัดสระบุร ี   2546-2548  

แพทย์ประจําบ้านอายุรศาสตร ์โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรต ิ 

มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์        2548-2551 

อายุรแพทย์ประจําโรงพยาบาลชัยบาดาล จังหวัดลพบุรี     2552-2553 

กําลังศึกษาอายุรศาสตร์ต่อยอดสาขาวิชาโรคไต จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย   2553–ป ั จจุบ ัน  

 

ปริญญาและประกาศนียบัตร  

แพทยศาสตรบัณฑิต มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร ์    2545  

วุฒิบ ัตรแพทย์ผู้เชีÉยวชาญสาขาอายุรศาสตร์      2551  

 

สมาชิกสมาคมวิชาชีพ  
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