
บท ท ี่ 4 
ผลการว ิจ?!

1. ข ้อม ูลพ ื้นฐานของผ ้ป ่วย■ป่ dâ ‘น

ได้ทำการศึกษาเภสัชจดนศาสตร์ของยา tacrolimus ในผู้ป่วยคนไทยท่ีได้รับการปลูกถ่ายไต 
จำนวน 15 ราย เป็นผู้ป่วยชาย 7 ราย และ หญิง 8 ราย ข้อมดพื้นฐานของผู้ป่วยแสดงไว้ในตารางที่«บ OV «บ dJ} <น่

6

ตารางที่ 6 ข ้อม ูลพ ื้นฐานของผ ู้ป ่วย

เพศ ชาย = 47% 
หญิง = 53%

อายุ (ปี) 44.3 ±  3.1
น้ําหน้ก (กิโลกรัม) 57.8 ±  3.3
ความสูง (เซนติเมตร) 158.9±2 .1
Body mass index (กิโลกรัม/เมตร2) 22.9 ±  1.2
Body surface area (เมตร2) 1 .6± 0.1
Serum creatinine (มิลลิกรัม/เดซิลิตร) 1.5 ±  0.1
Hematocrit (%) 40.1 ±  1.8
Serum albumin (กรัม/เดซิลิตร) 4.4 ±  0.1
ชนิดของการปลูกถ่ายไต cadaveric KT = 53% 

living related KT = 47%
ข้อบ่งซของยา tacrolimus primary therapy = 87% 

rescue therapy = 13%
ระยะเวลาหลังการปลูกถ่ายไต (เดือน) 8.7 ± 2 .1
ระยะเวลาท่ีได้รับยา tacrolimus (เดือน) 6.3 ±  0.8
ขนาดยา tacrolimus ม้ือเข้า (มิลลิกรัม/กิโลกรัม) 0.07 ±  0.01
ขนาดยา prednisolone (มิลลิกรัม/วัน) 10.7 ±  1

หมายเหตุ: ก = 15 ข้อมูลแลดงผลเป็นค่า mean ±  SE หรอ percentage 
คำย่อ: KT = kidney transplantation
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2. ระดับยา tacrolimusใน เล ือด

ค่าเฉลี่ยของระดับยา tacrolimus ในเดือด ณ เวลาต่างๆแสดงไว้ในตารางที่ 7 และ เลืน 
แสดงระดับยา tacrolimus ในเลือดของผู้ป่วยแต่ละรายแสดงไว้โนรูปท่ี 7 พบว่าระดับยาสูงสุด
(maximal concentration หรอ Cmax) มีค่าเฉลี่ย 29.6 ±  2.5 นาโนกรัม/มิลดิลิตร เวลาทีมระดับยา 
สูงสุด (time to maximal concentration หรือ tmax) มีค่าเฉลืย 1 .3 ± 0.1 ซ้วโมง

ตารางที่ 7 ค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา tacrolimus ใน เล ือด  ณ เวลาด่าง ๆ

ระดับยา (นาโนกรัม/มิดลิลิตร)
Co 1 0 .5 ± 0 .9
C, 28.7 ± 2 .8
c 2 2 4 .7 ± 1.8
c 4 16.4 ± 1 .3
c s 13.9 ± 1 .2
c 3 12.6 ± 1 .2
C12 10.5 ± 0 .9

หมายเหตุ: ระดับยา tacrolimus แสดงผลเป็นค่า mean ±  SE
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รูปที่ 7 เส ้นแสดงระด ับยา tacrolimus ในเล ือดของผ ู้ป ่วยแต ่ละราย (ก = 15)

3. ค่า completed AUC

จากการคำนวณโดยใช้วิธีกฎสี่เหลี่ยมคางหมูพบว่า completed AUC มีค่าเฉลี่ย 190.1 ±
14.8 ช่ัวโมง - นาโนกรัม/มิลลิลิตร

4. ความส ้มพนธ์ของระด ับยา tacrolimus ใน เล ือด  ณ เวลาต ่างๆก ับ  completed AUC

ความสัมพันธ์ของระดับยา tacrolimus ในเดือด ณ เวลาต่างๆกับ completed AUC แสดง 
ไว้ในตารางท่ี 8 พบว่าระดับยา C4 มีความสัมพันธ์ทางสถิติมากที่สุดกับ completed AUC (r = 
0.97, r2 = 0.94; P < 0.01) ในขณะที่ระดับยา C0 มีความสัมพันธ์น้อยที่สุด (r = 0.78, r2 = 0.61; P
< 0.01)
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ตารางที่ 8 ความส ัมพ ันธ ์ของระด ับยา tacrolimus ใน เล ือด  ณ เวลาต ่างๆก ับ  completed
AUC

ระดับยา 2r r
Co 0.78 0.61
C, 0.84 0.71
c 2 0.85 0.72
c 4 0.97 0.94
c 6 0.96 0.93
c 3 0.94 0.88
c 12 0.88 0.78

หมายเหตุ: ข้อมูลทังหมดมีค่า P < 0.01
คำย่อ: โ = correlation coefficient, r2 = coefficient of determination

5. ความส ัมพ ันธ ์ของขนาดยา tacrolimus ม ี้อเช ้าก ับ completed AUC

พบว่าขนาดยา tacrolimus มื้อเข้าไม่มีความสัมพันธ์กับ completed AUC (r ะ= -0.19, r2 =
0.04; P = 0.5)

6. Abbreviated AUC ท ี่หาโดยใช ้ว ิธว ิเคราะห ์สมการถดถอย

Abbreviated AUC ที่หาโดยใช้วิธีวิเคราะห์สมการถดถอย (stepwise multiple linear 
regression analysis) ซึ่งมีระดับยา tacrolimus ในเดือด ณ เวลาต่างๆเป็นตัวแปร และ สามารถ 
ทำนายค่า completed AUC ได้อย่างแม่นยำแสดงไวิในตารางที่ 9 พบว่า abbreviated AUC ซ่ึงใช้ 
ระดับยาน้อยจุดที่สุด ที่สามารถทำนายค่า completed AUC ได้อย่างแม่นยำคือ ลมการท่ี 9 ซ่ึงใช้ 
ระดับยา C4 เพียงจุดเดียว
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ตารางที่ 9 Abbreviated AUC ท ี่หาโดยใชว ิธ ีว ิเคราะห ์สมการถดถอยซ ึ่งม ีระด ับยา 
tacrolimus ใน เล ึอด  ณ เวลาต ่างๆเป ็นต ัวแปร และ สามารถทำนายค่า completed AUC ได ้ 
อย่างแม่นยำ

ดมการ ระดับยา Abbreviated AUC ะ= r 2โ APE%
9 C4 13.8 + 10.8C4 0.97 0.94 4.8 ±1 .1

(0.2-12.9)
10 c 4, C12 8.4 + 8.4C4 + 4.3C12 0.98 0.97 4.3 ± 0 .6

(0.1-7.6)
11 C4, C121 c 2 -5.1 + 6.5C4 + 4.2C12 +1.8C2 0.99 0.98 2.9 ± 0 .5

(0.2-6.4)
12 C4, C 12, c2, Cg -2.9 + 5C4 + 2.9C, 2 +1.9C2 + 1 0.99 2.5 ± 0 .6

2.8Cg (0-6.8)
13 C41 c ,2, c 2, Cg, c, 0.4 + 3.2C4 + 2.9C,2 + 1.4C2 + 1 1 0.5 ± 0 .2

3.7Cg + C, (0-3)
14 c 4, C12, c 2, Cg, c „  Cg 0.9 + 2.3C4 + 2.3C12 + 1.5C2 + 1 1 0.3 ± 0 .1

3.4Cg + C1 + 1 -6Cg (0-0.7)
หมายเหตุ: APE% แสดงผดเป็นค่า mean ±  SE (range) ข้อมูลทั้งหมดมีค่า P < 0.01 
ค่าย่อ: APE% = percentage of absolute prediction error

6. Abbreviated AUC ท ี่หาโดยใชว ิธ ีกฏส ี่เหล ี่ยมคางหม ู

การหา abbreviated AUC โดยใช้วิธีกฎสี่เหลี่ยมคางหมู (linear trapezoidal rule) จะใช้ 
ระดับยา C0 แทน C,2 เนื่องจากการวิเคราะห์ทางสถิติด้วย paired-samples T test พบว่าระดับยา 
C0 มีค่าไม่แตกต่างกับ C 12 (p = 0.97) พบว่า abbreviated AUC ซึ่งใช้ระดับยาน้อยจุดที่สุด ท่ี 
สามารถทำนายค่า completed AUC ได้อย่างแม่นยำคือ สมการที่ใช้ระดับยา 3 จุด ซ่ึงมีอยู่ 4 ดม 
การ (ตารางที่ 10) ได้แสดงรูปเปรียบเทียบระหว่างการหา completed AUC จากค่าเฉลี่ยของระดับ 
ยา tacrolimus ในเดือด ณ เวลาต่างๆในรูปที่ 8 กับการหา abbreviated AUC ของท้ัง 4 ดมการใน 
รูปท่ี 9-12 สมการท่ี 16 ซึ่งใช้ระดับยา C0, C2 แสะ C4 เป็นสมการที่มีความแม่นยำมากที่สุดเนื่อง 
จากมีค่า APE % น้อยที่สุด ดมการท่ี 18 ซึ่งใช้ระดับยา Ct, C2 แสะ C8 เป็นสมการท่ีมีความแม่นยำ
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น้อยทีสุดเนื่องจากมีค่า APE% มากที่สุด ซึ่งเป็นเพราะมีลักษณะของเล้นแสดงระดับยา (รูปที่ 12) 
ใกล้เคียงกับ completed AUC (รูปที 8) น้อยทีสุด

ตารางที 10 Abbreviated AUC ท ีหาโดยใซว ิธ ีกฎส ี่เหล ี่ยมคางหม ูซ ี่งใช ้ระด ับยาน ้อยจ ุดท ีส ุด  
ท ีสามารถทำนายค่า completed AUC ได้อย่างแม่นยำ

สมการ ระดับยา Abbreviated AUC = r 2โ APE%
15 C0, ๐1, c 4 4.5C0 + 2C, + 5.5C4 0.98 0.97 5.3 ± 1 .1  (0.3-14)
16 ๐ ๐ O ro O 5C0 + 2C2 + 5C4 0.98 0.96 4.6 ± 1 .1  (0.5-13.4)
17 C0, C2, Cg 4C0 + 3C2 + 5Cg 0.98 0.97 4.8 ±  1.1 (0-12.3)
18 Cv C2, Cg C, + 3.5C2 + 5Cg 0.98 0.96 7.4 ±  1.1 (0.7-12.9)

หมายเหตุ: APE % แสดงผลเป็นค่า mean ±  SE (range) ข้อมูดทั้;3หมดมีค่า P < 0.01

Time (hr)

รูปท ี 8 การหา completed AUC จากค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา tacrolimus ใน เล ือด  ณ เวลา 
ต่าง ๆ
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รูปที่ 9 การหา abbreviated AUC จากค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา C0, C,, C4 (สมการท ี่ 15)

Time (hr)

รูปที่ 10 การหา abbreviated AUC จากค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา C0, C2, C4 (สมการท ี่ 16)
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Time (hr)

รูปที่ 11 การหา abbreviated AUC จากค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา C0, C2, C6 (สมการท ี่ 17)

Time (hr)

รูปท ี่ 12 การหา abbreviated AUC จากค ่าเฉล ี่ยของระด ับยา C t, C2, Cg (สมการท ี่ 18)


	บทที่ 4 ผลการวิจัย

