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บทคัดย่อ
ที่มาและความส�าคัญ

ผู้ป่วยไตวายเรื้อรังมีแนวโน้มที่จะมีความดันโลหิตสูงซึ่งเกิด

ได้จากหลายกลไก	หนึง่ในนัน้คอืภาวะบกพร่องการขบัโซเดียมและภาวะ

น�า้เกนิในร่างกาย		จากการศกึษาก่อนหน้านีพ้บว่าผูป่้วยโรคไตวายเรือ้รงั

มปีรมิาณน�า้เกนิในร่างกายมากกว่าคนปกตแิม้ไม่ได้มอีาการบวม	ผูว้จิยั

จึงต้องการศึกษาถึงปัจจัยที่น่าจะมีผลต่อภาวะน�้าเกินในร่างกายของผู้

ป่วยไตวายเร้ือรังระยะที่	 3-5	ที่มีความดันโลหิตสูงและยังไม่ได้รับการ

บ�าบัดทดแทนไต

วัตถุประสงค์

วิเคราะห์ปริมาณน�้าในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไต

วายเรือ้รังทีม่ภีาวะความดนัโลหติสงูและหาความสมัพนัธ์ของภาวะน�า้

เกินในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มีภาวะความดันโลหิตสูงกับปัจจัยเสี่ยงต่อ

การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ	เช่น	โรคเบาหวาน		ดัชนีมวลกาย		arterial	

stiffness	จากการวัด	pulse	wave	velocity	และ	ยาที่ผู้ป่วยได้รับ

รูปแบบการวิจัย

	 การศึกษาเชิงพรรณนา	ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่มา

ตรวจติตตามกับคลินิกอายุรกรรมโรคไต	 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ	์

สภากาชาดไทย	ช่วงเดือนพฤศจิกายน	2558	–	พฤศจิกายน	2559

ผลการศึกษา

	 อาสาสมัครทั้งหมด	46	คน	เป็นกลุ่มผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะ
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ที่	 3-5	ที่ยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต	และมีภาวะความดันโลหิตสูง	ที่มารับการตรวจติดตามที่โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์	สภากาชาดไทย	เป็นเพศชาย	24	คน	และเพศหญิง	22	คน	โดยมีอายุอยู่ระหว่าง	46-80	ปี	อายุเฉลี่ย	64.7	

ปี	(SD=8.62)	อาสาสมัครทั้งหมดที่เข้าร่วมงานวิจัยเป็นผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	4	ทั้งสิ้น	21	คน	ซึ่งคิดเป็นร้อย

ละ	45.7	รองลงมาคือผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	5	และ	3	คือร้อยละ	30.4	และ	23.9		ตามล�าดับ	โดยเมื่อพิจารณา

ดัชนีมวลกาย(Body	mass	index,	BMI)	ในกลุ่มอาสาสมัครแล้วพบว่าอยู่ระหว่าง	15.5-35.5	kg/m2		โดยมีค่าเฉลี่ย

อยู่ที่	24.6	kg/m2	(SD=4.09)	และพบว่าส่วนใหญ่มีภาวะอ้วน	(BMI	>25	kg/m2)	จ�านวน	22	คน	คิดเป็นร้อยละ	47.8		

ของอาสาสมัครทั้งหมด	

อาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษา	ส่วนใหญ่เป็นผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังที่มีโรคเบาหวานร่วมด้วยคือ	 เป็นโรค

เบาหวาน	29	คน	คดิเป็นร้อยละ	63	และ	อาสาสมคัรได้รบัยาในกลุ่ม	calcium	channel	blocker	38	คน	คดิเป็นร้อยละ	82.6	

หลังจากท�าการประเมินปริมาณน�้าส่วนเกินในร่างกายของผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	 3-5	ที่ยังไม่ได้รับ

การบ�าบดัทดแทนไต	และมภีาวะความดนัโลหติสงู	ด้วยเครือ่ง	Body	Composition	Monitor	(BCM)	จะพบว่าอาสา

สมัครมีปริมาณน�้าส่วนเกินอยู่ระหว่าง	-2.8-5.9	ลิตร	ค่าเฉลี่ย	1.1	ลิตร	(SD=1.78)		โดยพบว่า	อาสาสมัครที่มีภาวะ

น�้าเกิน	>7%		มีจ�านวน	23	คน	และ	ผู้ที่มีภาวะน�้าเกิน	<7%	มีจ�านวน		23	คน	คิดเป็นร้อยละ	50	และ	50	ตามล�าดับ

สรุปและวิจารณ์ผลการศึกษา

	 จากการเก็บข้อมูลของผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่ยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต	ร่วมกับ	มีภาวะ

ความดันโลหิตสูงของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์สภากาชาดไทยนั้น		พบว่าผู้ป่วยที่มีภาวะน�้าเกิน	ในร่างกาย		>7%		

ม	ี50%		เช่นกนั		ซึง่สอดคล้องกบัผลการศกึษาก่อนหน้านีใ้นประเทศไต้หวนั	ดงันัน้จงึคดิว่าสภาพภมูอิากาศทีแ่ตก

ต่างกนัไม่ได้ท�าให้ปรมิาณน�า้เกนิในผูป่้วยดงักล่าวแตกต่างกนัอย่างชดัเจน		ส่วนปัจจยัทีม่คีวามสมัพนัธ์อย่างมนัีย

ส�าคญัทางสถติิกับภาวะน�า้เกนิในผูป่้วยไตวายเร้ือรังทียั่งไม่ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไต	คอืโรคเบาหวาน	ซึง่มภีาวะ

น�้าเกินมากกว่ากลุ่มที่ไม่เป็นเบาหวาน	9.05	เท่า	ที่ระดับนัยส�าคัญ		ทางสถิติ	0.029	(95%CI=1.255-65.284)		และ

ภาวะอ้วนที่มีดัชนีมวลกาย		>25	kg/m2		มีโอกาสน�้าเกินน้อยกว่ากลุ่มที่น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐานอยู่ร้อยละ	99.1	ที่

ระดับนัยส�าคัญทางสถิติ	0.014	(95%CI=0.000-0.383)	ซึ่งเมื่อพิจารณาเทียบกับการศึกษาก่อนหน้านี้ในผู้ป่วยไต

วายเรื้อรังที่มีความดันโลหิตสูง	และได้รับการบ�าบัดทดแทนไตด้วยการฟอกเลือดแล้วนั้นพบว่าเม่ือผู้ป่วยได้รับ

การฟอกเลอืดและได้น�า้หนกัแห้งทีเ่หมาะสมแล้วจะสามารถควบคมุความดนัโลหติได้ดขีึน้กว่าก่อนทีจ่ะได้รบัการ

ฟอกเลือด		ดงันัน้ถ้าสามารถควบคุมภาวะน�า้เกนิในร่างกายผู้ป่วยไตวายเรือ้รังทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไตได้	ก็

น่าจะสามารถควบคมุความดนัโลหติและปัจจยัเสีย่งทางหวัใจและหลอดเลอืดให้ดขีึน้ได้เช่นกนั	เช่นโรคเบาหวาน			

ดังเช่นการศึกษานี้ที่พบว่าภาะวะน�้าเกินพบในกลุ่มอาสาสมัครที่เป็นเบาหวานมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้เป็นเบาหวาน	

	 สิ่งที่น่าสนใจในการศึกษานี้คือการพบว่าภาวะอ้วนที่มีดัชนีมวลกาย		>25	kg/m2		มีโอกาสน�้าเกินน้อย

กว่ากลุม่ทีน่�า้หนกัต�า่กว่ามาตรฐาน			ซึง่เมือ่ท�าการวิเคราะห์หาความสมัพนัธ์ในองค์ประกอบร่างกายจงึพบว่าอาสา

สมัครที่มีภาวะอ้วนจะมีปริมาณเนื้อเยื่อไขมันเพิ่มขึ้น	และพบว่าปริมาณเนื้อเยื่อไขมันมีความสัมพันธ์เชิงผกผัน

กับปริมาณมวลกล้ามเนื้อ	 	 เนื่องจากปริมาณน�้าในกล้ามเน้ือมีปริมาณมากกว่าน�้าที่อยู่ในเน้ือเย่ือไขมัน	เม่ืออาสา

สมัครมีภาวะอ้วนและมีเนื้อเยื่อไขมันเพิ่มขึ้นท�าให้มวลกล้ามเนื้อน้อยลง	จึงมีน�้าเกินน้อยลงด้วย	
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system,	การกระตุ้น	sympathetic	nervous	system,	การเสยี

สมดุลของ	 prostaglandin	 และ	 kinin,	 การเพิ่มขึ้นของ	

endothelin	รวมถึงการลดลงของ	nitric	oxide3,5

พบว่าผูป่้วยไตวายเรือ้รงัทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดั

ทดแทนไตมีภาวะ	chronic	overhydration8		Yi-Chun	Tsai	

และคณะได้ท�าการแบ่งกลุ่มผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	 4	

และ	5	ตาม	volume	status	จากการวิเคราะห์องค์ประกอบ

ของร่างกายด้วย	Bioimpedance	spectroscopy	device	นั้น

พบว่า	กลุ่มที่มี	volume	overload	มากที่สุดจะมีระดับของ	

eGFR	 	ที่ลดลงอย่างรวดเร็ว	และเพิ่มความเสี่ยงในการที่

จะต้องรับการบ�าบัดทดแทนทางไตเร็วกว่ากลุ ่มที่ม	ี

volume	overload	น้อยกว่า20

จากผลการวิจัยของ	Nina	Vasavada	และคณะ	

ที่ท�าการศึกษาในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังและมีภาวะความดัน

โลหิตสูงจ�านวน	 14	คน	พบว่าการให้ยาขับปัสสาวะแก่

ผู้ป่วยเพียง	1	dose	ท�าให้ปริมาณ	extracellular	water	และ		

total	 body	water	ลดลง	 เม่ือวิเคราะห์องค์ประกอบของ

ร่างกายด้วย	Bioimpedance	 	 และเมื่อผู้ป่วยได้รับยาขับ

ปัสสาวะเป็นเวลานาน	3	สปัดาห์พบว่า	extracellular	water	

ยังคงลดลง	ในขณะที่	total	body	water	ค่อยๆปรับตัวกลับ

มาใกล้เคียง	baseline	และ	systolic	blood	pressure	ลดลง

อย่างมีนัยส�าคัญ1

อย่างไรก็ตามการประเมินภาวะ	 overhydration	

จากอาการแสดงทางคลินิก	เช่น	อาการบวมนั้นมีความไว

ต�่า		จากการศึกษาของ	Szu-Chun	Hung	และคณะ	แสดง

ให้เห็นว่าในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	 3-5	ที่มีน�้าเกินใน

บทน�า
ความส�าคัญและที่มาของปัญหา	(Rationale)

ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังจากสาเหตุต่างๆ	ทั้งที่มีเบา

หวานเป็นโรครว่มด้วยหรอืไมก่ต็าม	เปน็เหตุใหเ้พิ่มความ

เส่ียงต่อการเกิดภาวะหัวใจล้มเหลว	กล้ามเน้ือหัวใจขาด

เลอืด	การเสยีชวิีต	และการบ�าบดัทดแทนไตทีม่ากข้ึนอย่าง

มีนยัส�าคญัทางสถติิ15		จากการศกึษาของ	Douglas	S.	Keith	

และคณะ	ที่ได้ติดตามผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	2-4	 เป็น

เวลานาน	66	เดือน	ได้พบว่าผู้ป่วยไตวายระยะที่	4	มากถึง	

45.7%	ทีเ่สียชวีติไป	ในช่วงเวลาดงักล่าว	โดยมเีพยีง	17.6%	

เท่านัน้ทีไ่ด้เริม่บ�าบัดทดแทนทางไต	ทัง้นีจ้ากการศึกษาดงั

กล่าวได้พบว่าในกลุ่มผู้ป่วยท่ีเสียชีวิตน้ันมีความชุกของ

โรคร่วมทีส่�าคญัได้แก่		โรคหลอดเลอืดหวัใจตบี	ภาวะหวัใจ

ล้มเหลว	โรคเบาหวาน	และภาวะโลหติจางมากกว่าในกลุม่

อืน่2	จากการศกึษาของ	Patrick	S.	และคณะพบว่าในผูป่้วย

ไตวายทีไ่ด้รบัการฟอกไตเป็นประจ�านัน้มภีาวะ	congestive	

heart 	 fa i lure 	 จาก	 hypertrophic	 hyperkinet ic	

cardiomyopathy	และ	dilated	cardiomyopathy	โดยส่วน

ของ	hypertrophic	hyperkinetic	cardiomyopathy	

มีความสัมพันธ์กับ	diastolic	hypertension12

จากปัญหาในทางเวชปฏิบัติพบว่าในผู้ป่วยไต

วายเรื้อรังระยะสุดท้ายมีแนวโน้มที่ความดันโลหิตจะสูง

กว่าเกณฑ์ที่ก�าหนด	 แม้ว่าจะได้รับการรักษาด้วยยาลด

ความดันโลหิตมากกว่า	 3	ตัว	 ซ่ึงกลไกการเกิดความดัน

โลหติสูงในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัมหีลายประการได้แก่	ความ

บกพร่องในการขบั	sodium,	การกระตุน้	renin-	angiotensin	

การวเิคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติสงู

ข้อเสนอแนะและการศึกษาเพิ่มเติม

จากการศกึษาพบว่าผูป่้วยไตวายเรือ้รงัส่วนใหญ่มภีาวะอ้วนทัง้ทีเ่ป็นโรคเรือ้รงัและโรคเบาหวานสมัพนัธ์

กบัภาวะน�า้เกนิในร่างกายอย่างมนียัส�าคญั	การศกึษาเต่อไปอาจศกึษาในผูป่้วยเบาหวานเพือ่ดปูรมิาณองค์ประกอบ

ของร่างกายทัง้ปรมิาณน�า้ในรา่งกาย	ปริมาณมวลกล้ามเนือ้และเนือ้เยื่อไขมนั	ร่วมกบัการประเมนิความเสีย่งหรือ

การมีโรคหลอดเลือดสมองและหัวใจร่วมด้วยว่ามีความสัมพันธ์กันมากน้อยเพียงใด
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ร่างกายตรวจไม่พบอาการบวมได้ถึง	 20%  และผู้ป่วย

มากกว่าครึ่งหนึ่งมีปัญหา	overhydration18

ทั้งนี้การศึกษาดังกล่าวท�าในประชากรไต้หวัน

ซึ่งมีสภาพภูมิอากาศแตกต่างกับประเทศไทย	อาจท�าให้มี

เรื่องของ	 volume	 status	 ที่แตกต่างกัน	 เนื่องจาก

ประเทศไทยมีอุณหภูมิสูงเกือบทั้งปี	และในประเทศไทย

ยังไม่เคยมีการศึกษาถึงความชุกของภาวะ	 subclinical	

overhydration	ในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดั

ทดแทนไตจึงเป็นที่มาของการศึกษานี้

	 ส�าหรับอุปกรณ์ท่ีจะน�ามาใช้ในงานวิจัยน้ี	 คือ		

Body	Composition	Monitor	(BCM;	Fresenius	Medical	

Care,	 Bad	 Homburg,	 Germany)	 ใช้หลักการของ	

Bioimpedance	 spectroscopy	 technique	 โดยเป็นการใช้

ความถี่	 50	 ค่าในช่วง	 5-1,000	 kHz	 ซ่ึงมากกว่าท่ีใช้ใน	

multifrequency	และค�านวณค่า	electrical	resistance	ของ	

Extracellular	water	(ECW)	และ	Intracellular	water	(ICW)	

โดยใช้ผลรวมของสูตร	 Cole–Cole	 plot	 และ	 Hanai	

formulae	ร่วมกับ	physiologic	tissue	model	ซึ่งแบ่งส่วน

ประกอบของร่างกายออกเป็น	3	ส่วน	ได้แก่	extracellular	

fluid	 overload,	 normohydrated	 lean	 tissue	 และ	

normohydrated	 adipose	 tissue	 โดยคิดว่าสัดส่วนของ	

normohydrated	lean	และ	adipose	tissue	นั้นคงที่		จากนั้น

โปรแกรมค�านวณกลบัเป็นปริมาณของน�า้ในส่วนดงักล่าว		

ค่าอ้างองิคอื	10th	-90th	percentile	ของปรมิาณน�า้ในร่างกาย

ของประชากรปกติที่มีเพศ	และอายุ	 เท่ากับผู้ป่วย	ก็จะ

สามารถบอกถึงปริมาณน�้าที่เกินในผู้ป่วยที่ศึกษาได้	1,4,14 

BCM	 เป็นเครื่องมือท่ีมีความน่าเชื่อถือในการ

วิเคราะห์องค์ประกอบของร่างกาย	รวมทั้ง	 intracellular	

และ	 extracellular	 water	 เพื่อบ่งบอกภาวะ	 volume	

overload	ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่ได้รับการฟอกเลือด	เมื่อ

เปรียบเทียบกับ	gold	standard	reference	method	อีกทั้งยัง

เป ็นเครื่องมือที่ 	 noninvasive,	 ใช ้งานง ่าย	 และมี	

producibility	สูง7,14

	 BCM	ถูกน�ามาใช้อย่างกว้างขวางในกลุ่มผู้ป่วย

ไตวายระยะสดุท้ายทีไ่ด้รบัการบ�าบดัทดแทนทางไต								ทัง้

การฟอกเลือดและการล้างไตทางหน้าท้อง	 เพื่อประเมิน	

volume	 status	 ในผู้ป่วยซึ่งแม่นย�ากว่าการใช้	 clinical	

evaluation	และ	dry	weight7	แต่มีจ�านวนน้อยที่น�ามาใช้

ศกึษาในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัทียั่งไม่ได้รบัการบ�าบดัทดแทน

ไต	ผูป่้วยกลุม่นีส่้วนใหญ่มคีวามดนัโลหติสงูร่วมด้วย	และ

ด้วยอัตราการกรองที่ลดลงของไตในผู้ป่วยไตวายระยะ

สุดท้ายท�าให้ผู้ป่วยกลุ่มนี้มี	chronic	volume	overload	ซึ่ง

ถ้าไม่ได้มีการควบคุม	volume	 status	 ก็จะเพ่ิมความเส่ียง

ต่อการเกิด	cardiovascular	event	ตามมา

	 นอกจากการประเมิน	volume	status	ด้วยเครื่อง	

BCM	 แล้วการศึกษานี้ยังได้ใช้การวัด	 central	 blood	

pressure	และ	pulse	wave	velocity	ด้วยเครือ่ง	SphygmoCor	

XCEL	เพือ่ประเมนิ	arterial	stiffness	ทีเ่ป็นความเสีย่งของ	

cardiovascular	event	อีกด้วย	มีหลายการศึกษาที่แสดงให้

เห็นว่า	central	blood	pressure	มีความสัมพันธ์กับ	target	

organ	damage		เช่น	left	ventricular	mass,	intima	media	

thickness	และการลดลงของ	eGFR	มากกว่า	 peripheral	

blood	pressure6,9		นอกจากนีผู้ว้จิยัคดิว่าจากข้อมลูทัง้หมด

ที่ได้นี้ 	 น่าจะน�ามาศึกษาถึงความสัมพันธ์ของภาวะ	

overhydration	กับ	 central	 blood	pressure	และ	 arterial	

stiffness	ได้ด้วย

ทบทวนวรรณกรรมงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง	 (Review	
Literature)

Ender	Hur	และคณะได้ใช้	BCM	ในการประเมนิ	

cardiovascular	parameter	ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรัง	ที่ฟอกไต

ทางเส้นเลือด	 โดยเป็นการทดลองแบบ	Randomized	

control	 trial	 โดยแบ่งกลุ่มผู้ป่วยที่ต้องได้รับการฟอกไต	

จ�านวน	 156	 คน	 ออกเป็น	 2	 กลุ่ม	 กลุ่มที่	 1	 เป็นกลุ่ม	

intervention	 ผู ้ป่วยจะได้รับการตรวจปริมาณ	 fluid	

overload	ด้วย	BCM	และปรับ	ultrafiltration	ตามนั้น	จน
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กระทั่งผู้ป่วยเป็น	 normohydration	 ในวันท่ีไม่ได้ฟอกไต	

ส่วนกลุ่ม	 control	 ผู้ป่วยได้รับการฟอกไตตามปกติ	 โดย

ประเมิน	volume	status	จาก	clinical	และ	dry	weight	โดย

ทั้ง	 2	 กลุ่มจะได้รับการฟอกไตสัปดาห์ละ	 3	 ครั้ง	 และ

ปรมิาณความเข้มข้นของ	sodium	ใน	dialysate	เท่ากบั	138	

mEq/L	จากการศึกษาในระยะเวลา	12	 เดือน	มีผู้ป่วยเสีย

ชวีติรวม	6	คน	และได้รบัการปลกูถ่ายไตและตดิตามไม่ได้	

จ�านวน	 24	คน	ผลการศึกษาในผู้ป่วยเหล่านี้ไม่ได้น�ามา

วิเคราะห์	 	ดังนั้นผลการศึกษาจึงได้มาจากผู้ป่วย	126	คน	

ก่อนเริ่มการศึกษา	baseline	echocardiography	ทั้ง	2	กลุ่ม	

ไม่มคีวามแตกต่างกนัทัง้เรือ่งของ	left	ventricular	mass	index	

(LVMI)	 และความถี่ของ	 left	 ventricular	 hypertrophy	

(LVH)	 แต่ภายหลังการศึกษาพบว่า	 LVMI	 ในกลุ ่ม	

intervention	ลดลงอย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิในขณะทีก่ลุ่ม	

control	ไม่มีการเปลี่ยนแปลง	ในเรื่องความถี่ของ	LVH	ก็

เช่นกนั	ภายหลงัการศกึษา	12	เดอืน	พบว่ากลุ่ม	intervention	

มีความถ่ีของ	LVH	ลดลง	ส่วนกลุ่ม	 control	 ไม่มีการ

เปลี่ยนแปลง	นอกจากน้ีเม่ือท�าการวิเคราะห์	 secondary	

outcome	พบว่ามีการลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติของ

ความดนัโลหติทัง้ก่อนและหลงัฟอกไตในกลุม่	intervention	

ท�าให้มกีารใช้ยาลดความดนัโลหติลดลงจาก	23.4%	เหลอื	

10.9%	ตามล�าดับ	 (P=0.008)	ส่วน	 adverse	 event	 เช่น	

การเป็นลมหรือความดนัโลหติต�า่ขณะฟอกไตไม่ได้เพ่ิมขึน้

ใน	intervention	group4

	 Szu-Chun	Hung	และคณะ	ได้ท�าการศกึษาความ

สัมพันธ์ของภาวะ	volume	overload	กับ	 cardiovascular	

risk	factor	ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่ยังไม่ได้รับ

การบ�าบัดทดแทนไต	โดยใช้	BCM	เพือ่ศกึษา	volume	status	

ในผูป่้วย	338	คน	พบว่า	20%	ของผูป่้วยไตวายเรือ้รงัม	ีfluid	

overload	(overhydration	>7%	หรอื	ปรมิาณน�า้เกนิ	>1.1L)	

ไม่มี	 clinical	 edema	 และมากกว่าครึ่งของผู้ป่วยไตวาย

เรื้อรังที่ศึกษามีภาวะน�้าเกินอย่างน้อย	1.1	L	เมื่อเทียบกับ	

overhydration	ที่	 90th	 percentile	 ของประชากรอ้างอิง	

นอกจากนี้ยังพบว่ามีผู้ป่วยมากถึง	20%	ที่มีภาวะน�้าเกิน

รนุแรง	(overhydration	>15%	หรอื	ปรมิาณน�า้เกนิ	>2.5L)	

ซึง่จากการศกึษาก่อนหน้าพบว่าระดบัของ	overhydration	

สัมพันธ์กับ	mortality	 	 ดังน้ันการศึกษานี้จึงได้แสดงถึง

ความสัมพันธ์ของ	overhydration	กับ	cardiovascular	risk	

factor	 ที่ส�าคัญ	 และพบว่าตัวแปรท่ีมีความสัมพันธ์กับ	

overhydration	 ได้แก่	 serum	 albumin	 level	 (negative	

association),	diabetes	mellitus,	systolic	blood	pressure,	

male	sex,	ln	TNF-a,	ln	UPCR,	cardiovascular	disease15  

	 Luminita	Voroneanu	และคณะได้ใช้	BCM	ใน

การศึกษาความสัมพันธ์ของ	 chronic	 volume	 overload	

และความดนัโลหิตสงูในผูป่้วยไตวายระยะสดุท้ายทีไ่ด้รบั

การฟอกไต	 15	 ช่ัวโมง/สัปดาห์	 จ�านวน	 160	 คน	 โดย

นอกจากการใช้	BCM	ในการประเมิน	volume	status	แล้ว

ยังมีการใช้	 ultrasonic	 evaluation	of	 inferior	 vena	 cava	

(IVC),	 NT-proBNP	 และ	 echocardiography	 ในการ

ประเมินด้วย	ซึ่งพบว่าเครื่องมืออื่นมีความถูกต้องแม่นย�า

น้อยกว่า	BCM	และมีข้อจ�ากัดมากกว่า	 เช่น	 ultrasonic	

evaluation	of		IVC	ประเมนิได้เฉพาะ	intravascular	volume	

และยังได้รับผลกระทบจากการมี	 diastolic	 dysfunction	

ด้วย	 ส่วน	 NT-proBNP	 น้ันแม้สามารถบอกถึงการ

เปลี่ยนแปลง	 hydration	 status	 ได้	 แต่ถูกรบกวนจาก	

ปริมาณ	preload	และ	ventricle	ที่ผิดปกติ	นอกจากนี้ในผู้

ป่วยไตวายเรือ้รงัทีม่	ีchronic	volume	overload	อยูแ่ล้วอาจ

ท�าให้การแปรผลผิดพลาดได้		ส่วน	echocardiography	ใช้

เพื่อประเมิน	Left	atrial	diameter,	LV	thickness,	LV	mass	

and	diameters,	the	ejection	fraction	และ	parameters	of	

diastolic	dysfunction		ผลการศกึษาพบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รับการ

ฟอกไตเป็นประจ�าน้ันมีภาวะ	 underhydration	 (<10th 

percentile),	 normohydration	และ	overhydration	 (>90th 

percentile)	คดิเป็น	1.2%,	42%	และ	56.8%	ตามล�าดบั	โดย

มี	severe	fluid	overload	(overhydration	>15%)	อยู่	25.6%		

ส่วนผู้ป่วยที่มี	 volume	dependent	 hypertension	 น้ันพบ

การวเิคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติสงู
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เพยีง	32%	(ผูป่้วยทีม่	ีoverhydration	>15%	และ	SBP	>150	

mmHg)	ผู้ป่วยส่วนใหญ่พบว่าความดันโลหิตไม่ได้ขึ้นกับ	

volume	 status	 โดยตรง	 และจากการศึกษาก่อนหน้าน้ี

อธบิายได้ว่าการเปลีย่นแปลงของความดนัโลหติขึน้อยู่กบั

การเปล่ียนแปลงของ	volume/sodium	 status	 ซ่ึงเป็นผล

จาก	neurohormonal	mechanism	ด้วย7

	 Yi-Chun	Tsai	และคณะได้ใช้	BCM	ในการศกึษา

ความสัมพันธ์ระหว่าง	fluid	overload,	 diabetic	mellitus	

และ	 parameter	 ท่ีประเมิน	 arterial	 stiffness	 ได้แก	่

Brachial-ankle	pulse	wave	velocity	(baPWV)	ส่วน	Ratio	

of	Brachial	Pre-Ejection	Period	to	Ejection	Time	(bPEP/

bET)		ใช้บอกถงึ	left	ventricular	systolic	function	ได้		การศึกษา

นีท้�าในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัระยะที	่4	และ	5	จ�านวน	480	คน	

โดยแบ่งผู้ป่วยเป็น	 2	 กลุ่มคือกลุ่มที่เป็นโรคเบาหวาน	

211	คน	และกลุ่มที่ไม่ได้เป็นโรคเบาหวาน	269	คน	พบว่า

ในกลุ่มที่ไม่ได้เป็นโรคเบาหวาน	fluid	 overload	 มีความ

สัมพันธ์กับ	arterial	stiffness	(baPWV)	อย่างมีนัยส�าคัญ

ทางสถิติ	(P	<0.001)	ในขณะที่ผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มีโรค

เบาหวานร่วมด้วยนั้น	fluid	overload	มีความสัมพันธ์กับ

การลดลงของ	 left	 ventricular	 systolic	 function	 (bPEP/

bET)	 	 โดยคิดว่าการท่ีมี	 fluid	 overload	ท�าให้เกิดการ	

remodeling	และเพิม่ความหนาของหลอดเลอืด	จน	arterial	

stiffness	และเป็นสาเหตขุอง	cardiovascular	event	ตามมา17

วัตถุประสงค์และค�าถามของการวิจัย
1.	วัตถุประสงค์ของการวิจัย	(Objectives)

	 วัตถุประสงค์	(หลัก)		

	 เพ่ือหาอุบัติการณ์ของผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มี

ภาวะความดันโลหิตสูงที่มีน�้าเกินในร่างกาย

	 วัตถุประสงค์	(รอง)

	 -	ศึกษาความสัมพันธ์ของภาวะน�้าเกินในผู้ป่วย

ไตวายเรื้อรังที่มีภาวะความดันโลหิตสูงกับ

ปัจจยัเสีย่งต่อการเกิดโรคหลอดเลอืดหวัใจ	เช่น	โรคเบาหวาน	

ความดันโลหิตสูง	 ดัชนีมวลกาย	และ	 arterial	 stiffness	

จากการวัด	pulse	wave	velocity

	 -	ภาวะแทรกซ้อนที่เกิดขึ้น	 เมื่อติดตามผู้ป่วยที่

ระยะเวลา	1	ปี

2.	ค�าถามของการวิจัย/สมมติฐาน	(Hypothesis)

ค�าถาม	(หลัก)	 อุบัติการณ์ของผู ้ป่วยไตวายเรื้อรังท่ีมี

ภาวะความดันโลหิตสูงจะมีภาวะน�้าเกิน	

>7%	 (เมื่อเทียบกับประชากรปกติ)	

เป็นเท่าไร

ค�าถาม	(รอง)	 มีปัจจัยใดบ้างที่มีความสัมพันธ์กับภาวะ

น�า้เกินในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัทีย่งัไม่ได้รบั 

	การบ�าบดัทดแทนไต	เช่น	ยาลดความดนั

ที่ได้รับโดยเฉพาะกลุ่ม	calcium	channel		

blocker,โรคเบาหวาน,	สาเหตุและความ

รุนแรงของโรคไตวายเรื้อรัง

3.	ค�าส�าคัญ	(Keywords)

	 Chronic	 kidney	 disease,	 Hypertension,	

Bioimpedance	 spectroscopy,	 volume	overload,	 central	

blood	pressure,	pulse	wave	velocity

วิธีการวิจัย	(Research	Methodology)

1.	รูปแบบการวิจัย	(Research	Design)

	 การศึกษาเชิงพรรณนา	 (Descriptive	 study	

design)

2.	ลักษณะตัวอย่างหรือประชากรที่ศึกษา

	 ประชากร	(Population)	

	 ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	 3-5	มีภาวะความดัน

โลหิตสูงและยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต

	 ประชากรเป้าหมาย	(Target	Population)

	 ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่ยังไม่ได้รับการ

บ�าบดัทดแทนไต	และมภีาวะความดนัโลหติสงูตามเกณฑ์

การวินิจฉัยของ	 JNC	 8	 ที่มารับการตรวจติดตามที่

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	สภากาชาดไทย	ในช่วงประมาณ
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เดือนสิงหาคม	2558	–	มีนาคม	2560

	 เกณฑ์การคัดเลือกอาสาสมัครเข้าร่วมโครงการ

วิจัย	(Inclusion	criteria)

	 -		ผูป่้วยไตวายเรือ้รงัระยะที	่3-5	ทีย่งัไม่ได้รบัการ

บ�าบัดทดแทนไต	

	 -		GFR	15-59	ml/min/1.73	m2	เป็นเวลามากกว่า	

90	วัน	(เมื่อค�านวณโดยใช้	Cockcroft–Gault	formula)

	 -	 อายุตั้งแต่	18-80	ปี

	 -	 มคีวามดนัโลหติสงู	ซึง่รบัประทานยาความดนั

โลหิตสูงอยู่

	 -	 ตรวจติดตามต่อเนื่องท่ี	 รพ.จุฬาลงกรณ	์

สภากาชาดไทยอย่างน้อย	1	ปี	นับจากวันที่เริ่มเก็บข้อมูล

	 เกณฑ์การคดัเลอืกอาสาสมคัรออกจากโครงการ

วิจัย	(Exclusion	criteria)

	 -	 ผู้ป่วยที่มี	 volume	 overload	 จากสาเหตุอ่ืน	

เช่น	congestive	heart	failure	ในระยะเวลา	3	เดือน	หรือ	

decompensated	cirrhosis

	 -	 ผู้ป่วยที่มี	clinical	edema

	 -	 ผู ้ป ่วยไตวายเรื้อรังท่ีตรวจพบว่ามีภาวะ	

secondary	hypertension	เช่น	renal	artery	stenosis	primary	

hyperaldosteronism,	 severe	OSA	และ	 heavy	 alcohol	

drinking

	 -	 ผู ้ป่วยที่มี	 pacemaker	 หรือ	 defibrillator	

implantation

	 -		ผูป่้วยท่ีมอีงค์ประกอบของร่างกายทีเ่ปลีย่นแปลง	

เช่น	Implantation	of	artificial	joints	or	pins,	amputee	แบะ

ผู้ป่วยที่ตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร

	 -	 Body	mass	 index	 >40	 kg/m2	 (ค�านวณโดย

การน�าน�้าหนักของผู้ป่วยเป็นกิโลกรัม	หารด้วยส่วนสูง

เป็นเมตรยกก�าลังสอง)	

	 -	 ผู้ป่วย	bedridden

	 -	 ผู้ป่วยที่มี	 serious	 life	 limiting	 comorbid	

situation	 เช่น	 end	 stage	malignancy,	 uncontrolled	

infection,	active	inflammation,	end	stage	heart	disease

3.	ค�านิยามเชิงปฏิบัติที่จะใช้ในการวิจัย 

	 -	ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง	 (Chronic	kidney	disease,	

CKD)	หมายถงึผูป่้วยทีม่อีตัราการกรองของไต		(estimated	

glomerular	filtration	 rate,	 eGFR)	น้อยกว่า	 60	ml/min/	

1.73m2	ตดิต่อกนันานเกนิ	3	เดอืน	โดยอาจจะตรวจพบหรอื

ไม่พบว่ามีภาวะไตผิดปกติก็ได้

 - ระยะของโรคไตเรื้อรังระยะที่	 3-5	 แบ่งตม	

eGFR	ดังนี้	

	 	 โรคไตเรื้อรังระยะที่	 3	 eGFR	 30-59	 ml/

min/1.73m2 

  โรคไตเรื้อรังระยะท่ี	 4	 eGFR	 15-29	 ml/

min/1.73m2 

	 	 โรคไตเรื้อรังระยะที่ 	 5	 eGFR	 <	 15	 ml/

min/1.73m2	

	 -	ค�านวณอัตราการกรองของไต	(eGFR)	โดยใช้	

Cockcroft-Gault	formula

eGFR	=	 {((l	 40–age)	 x	weight)/(72xS
Cr
)}	 x	 0.85	 (if	

female)

	 -	ภาวะความดนัโลหติสงูทีค่วบคมุไม่ได้ในภาวะ

ปกติใช้ค่าเฉลี่ย	 systolic	 blood	 pressure	 >140	mmHg	

หรือในผู้ป่วยเบาหวานหรือผู้ป่วยไตวายเรื้อรังท่ีมีโปรตีน

ในปัสสาวะจะใช้ค่าเฉลี่ย	 systolic	 blood	 pressure	 >130	

mmHg	 โดยผู้ป่วยจะต้องได้รับยาลดความดันโลหิตอย่าง

น้อย	 3	กลุ่มโดยตัวหน่ึงเป็นยาขับปัสสาวะ	หรือถ้าไม่ได้

รับยาขับปัสสาวะจะต้องได้รับยาลดความดันโลหิตอย่าง

น้อย	4	กลุ่ม

4.	วิธีการเข้าถึงอาสาสมัคร	(Approach	to	participant)	

	 ในเบือ้งต้นก�าหนดกลุม่เป้าหมายเป็นผูป่้วยทีม่า

ตรวจติดตามต่อเนื่องตามนัด	 ในแผนกอายุรกรรม	และ

อายุรกรรมโรคไตแต่เนื่องจากแผนกอายุรกรรมมีจ�านวน

ผู้ป่วยมากและไม่สามารถระบุตัวหาผู้ป่วยที่เป็นโรคไต

เรื้อรังระยะที่	 3-5	ที่ยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไตได้	

การวเิคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติสงู
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ร่วมกับไม่มีห้องตรวจเพียงพอในช่วงเวลาดังกล่าว	 จึงได้

เปลี่ยนกลุ่มเป้าหมายหลักเป็นผู้ป่วยในคลินิกอายุรกรรม

โรคไต	ซึง่มทีกุวันพธุช่วงบ่ายแทน	โดยผูว้จัิยแนะน�าตวัต่อ

อาสาสมัครและอธิบายขั้นตอนการวิจัยรวมทั้งขอความ

ยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย	

	 ก่อนเริม่ท�าการเก็บข้อมลูได้วางแผนว่าจะท�าการ

ตรวจวเิคราะห์ด้วยเคร่ือง	BCM	และ			SphygmoCor	XCEL	

หลังจากผู ้ป่วยตรวจติดตามกับแพทย์เจ้าของไข้เสร็จ

เรียบร้อยแล้ว	แต่เมื่อไปเก็บข้อมูลจริงพบว่าอาสาสมัคร

ส่วนใหญ่ไม่สะดวกในช่วงเวลาดังกล่าว	 เน่ืองจากเมื่อ

ตรวจกับแพทย์เจ้าของไข้เสร็จจะต้องรอรับยาและท�านัด

ต่อ	 จึงได้ใช้วิธีโทรเชิญอาสาสมัครที่มีนัดตรวจติดตามที่

คลินิกอายุรกรรมโรคไตในวันน้ันอยู่แล้ว	 ให้มาท่ีคลินิก

ก่อนเวลา	เพือ่ท�าการตรวจวเิคราะห์ด้วยเครือ่ง	BCM	และ	

SphygmoCor	XCEL	ภายหลังจากอธิบายหลักการเหตุผล

ของงานวิจัยและได้รับความยินยอมเข้าร่วมงานวิจัยจาก

อาสาสมัครแล้ว

5.	วิธีการวิจัย/วิธีด�าเนินการวิจัย

	 แพทย์ผูท้�าการวจิยัท�าการสืบค้นจ�านวนผูป่้วยที่

เป็นไปตาม	 inclusion	และ	exclusion	 criteria	ที่มาตรวจ

ตดิตามในแผนกอายรุกรรมโรคไตตามวนันดัเพือ่วางแผน

การเก็บตัวอย่าง	 โดยท�าการอธิบายที่มาและหลักการของ

งานวิจัยพร้อมทั้งขั้นตอนการตรวจให้กับอาสาสมัครเพื่อ

ขอ	 informed	 consent	 	 	 เม่ืออาสาสมัครยินยอมเข้าร่วม

การศกึษา	ภายหลงัจากทีต่รวจติดตามกบัแพทย์เจ้าของไข้

จนเสร็จเรียบร้อยแล้ว	 แพทย์ผู้ท�าการวิจัยจะท�าการจด

บนัทกึข้อมลูพืน้ฐานของผูป่้วย	น�า้หนกัและส่วนสงู	รวมทัง้

ประวัติยาที่ได้รับ	และความดันโลหิตย้อนหลังอย่างน้อย	

3	ครั้งในช่วง	1	ปีที่ผ่านมา	ตาม	case	record	form

	 ให้อาสาสมัครนั่งพักอย่างน้อย	5	นาที	วัดความ

ดนัโลหติด้วยเครือ่งวดัอตัโนมตัทิีแ่ขนขวาโดยวดัทัง้หมด	

3	ครั้ง	 และน�ามาหาค่าเฉลี่ย	 จากนั้นวัด	 	 central	 blood	

pressure	ด้วยเครือ่ง	SphygmoCor	XCEL	ใช้เวลาประมาณ	

1	นาท	ีเครือ่งจะท�าการบนัทกึและประมวลผลลงซอฟท์แวร์	

	 จากนั้นให้อาสาสมัครนอนราบบนเตียง	ถอด

ถุงมือ	ถุงเท้า	และวัสดุที่เป็นโลหะออก	ท�าการวัด	 pulse	

wave	velocity	ด้วยเครื่อง	SphygmoCor	XCEL	โดยการ

พัน	cuff	ที่ต้นขาขวาและใช	้ tonometer	 รับสัญญาณจาก

หลอดเลือดใหญ่ที่คอ	 ใช้เวลาประมาณ	ประมาณ	1	นาที	

เมื่อตรวจ	pulse	wave	velocity	 เสร็จข้อมูลจะถูกเก็บเข้า

ซอฟท์แวร์		

	 ขั้นตอนต่อไปคือการตรวจวิเคราะห์ด้วยเครื่อง	

BCM	โดยอาสาสมคัรนอนราบท่าเดมิ	ท�าการตดิ	electrode	

ทีม่อืและเท้าขวาของอาสาสมคัร	และท�าการวเิคราะห์องค์

ประกอบร่างกายด้วย	BCM	โดยใช้เวลาประมาณ	2นาท	ี

ข้อมูลที่ได้จะถูกบันทึกลงใน	 electronic	 card	 เพ่ือน�าไป

ประมวลผลในระบบคอมพิวเตอร์ต่อไป	

6.	การรวบรวมข้อมูล	(Data	Collection)

	 ท�าการเก็บรวบรวมข้อมูลพ้ืนฐานของอาสา

สมัครแต่ละคน	ได้แก่	เพศ,	อายุ,	น�้าหนัก,	ส่วนสูง,	ดัชนี

มวลกาย,	stage	of	CKD,	ค่าเฉลี่ยความดันโลหิตย้อนหลัง	

3	ครั้ง	 และปัจจุบันซึ่งวัดทั้ง	 peripheral	 blood	 pressure	

และ	central	blood	pressure,	BMI,		โรคร่วมอื่นเช่น	โรค

เบาหวาน,	cardiovascular	disease,		ยาที่ได้รับ	pulse	wave	

velocity	และ	volume	status	ที่วิเคราะห์ได้จาก	BCM	ใน

การเก็บรวบรวมข้อมูลจะท�าในช่วงประมาณเดือน

พฤศจิกายน	2558	–	พฤศจิกายน	2559	จนครบจ�านวนที่

ต้องการ

	 หลังจากนั้น	1	ปี	จะท�าการทบทวนเวชระเบียน

ของผูป่้วยเพือ่ดภูาวะแทรกซ้อนต่างๆทีเ่กดิขึน้	เช่น	กล้าม

เนื้อหัวใจตาย	หัวใจล้มเหลว	 โรคหลอดเลือดสมอง	หรือ

การเสียชีวิต	 ในรายที่ไม่สามารถทบทวนเวชระเบียนได้

กรณีผู้ป่วย	 loss	 follow	up	 ไปน้ัน	จะใช้วิธีโทรศัพท์เพ่ือ

สอบถามอาการแทน

7.	ขนาดตัวอย่าง	และ	การค�านวณ

	 จากงานวิจัยของ	Szu-Chun	Hung	และคณะ15  
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พบว่าผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะท่ี	 3-5	 จ�านวน	 338	 คน															

ม	ีfluid	overload	(overhydration	>7%	หรอื	ปรมิาณน�า้เกนิ	

>1.1L	)	โดยไม่ม	ีclinical	edema	จากการตรวจร่างกายมาก

ถึง	 20%	นอกจากนี้ในกลุ่มผู้ป่วยไตวายเรื้อรังทั้งหมด

มากกว่า	50%	ที่มีภาวะน�้าเกินอย่างน้อย	1.1	L	และ	20%	

ที่มีภาวะน�้าเกินรุนแรง	 	 (overhydration	 >15%	หรือ	

ปริมาณน�้าเกิน	>2.5L)		ในการค�านวณ	sample	size	จึงคิด

ว่าผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่มี	volume	overload	แต่

ไม่ม	ีclinical	edema	มปีระมาณ	20%	(a=	0.05,	95%	power)	

ซ่ึงเมื่อค�านวณโดยโปรแกรม	 Epi	 Info7	 โดยก�าหนด	

acceptable	error	ท่ี	10%	จะได้จ�านวนตัวอย่างท้ังสิน้	52	คน	

8.	 การวิเคราะห์ข้อมูลและสถิติที่ใช้วิเคราะห์	 (Data	

Analysis	and	Statistics)

	 บรรยายข้อมูลท่ัวไปโดยใช้จ�านวนกับร้อยละ

ส�าหรับข้อมูลเชิงกลุ่ม	(Categorized	variable)	และ	mean	

กับ	SD	ส�าหรับข้อมูลเชิงปริมาณ

	 ใช้	Spearman	Rank	correlation	ทดสอบความ

สัมพันธ์ของความดันโลหิตสูงท่ีเกินก�าหนดกับภาวะ															

น�้าเกินในร่างกายมากกว่า	 7%	และความสัมพันธ์ที่เป็น

ข้อมูลระดับอันดับ	(ordinal	scale)

	 ส�าหรบัการหาปัจจยัทีม่ผีลต่อภาวะน�า้เกนิ	>7%	

ในร่างกายผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	3-5	ที่ยังไม่ได้รับการ

บ�าบัดทดแทนไตนัน้	จะใช้	Binary	logistic	regression	เป็น

เครื่องมือในการหาความสัมพันธ์

ผลการวิจัย
1.	ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย

	 อาสาสมัครทั้งหมด	46	คน	 เป็นกลุ่มผู้ป่วยโรค

ไตเรือ้รงัระยะที	่3-5	ทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไต	และ

มีภาวะความดันโลหิตสูง	ที่มารับการตรวจติดตามที่โรง

พยาบาลจุฬาลงกรณ์	สภากาชาดไทย	เป็นเพศชาย	24	คน	

และเพศหญิง	22	คน	โดยมีอายุอยู่ระหว่าง	46-80	ปี	อายุ

เฉลี่ย	64.7	ปี	 (SD=8.62)	 	 	อาสาสมัครทั้งหมดที่เข้าร่วม

งานวิจัยเป็นผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่	 4	ทั้งสิ้น	 21	คน	

ซึ่งคิดเป็นร้อยละ	 45.7	 รองลงมาคือผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง

ระยะที่	5	และ	3	คือร้อยละ	30.4	และ	23.9		ตามล�าดับ	โดย

เมื่อพิจารณาดัชนีมวลกายในกลุ่มอาสาสมัครแล้วพบว่า

อยูร่ะหว่าง	15.5-35.5	kg/m2	โดยมค่ีาเฉลีย่อยูท่ี	่24.6	kg/m2 

(SD=4.09)	และพบว่าส่วนใหญ่มภีาวะอ้วน	(BMI	>25	kg/m2)	

จ�านวน	22	คน	คดิเป็นร้อยละ	47.8		ของอาสาสมคัรทัง้หมด	

อาสาสมคัรทีเ่ข้าร่วมการศกึษา	ส่วนใหญ่เป็นผูป่้วย

โรคไตเรือ้รงัทีม่โีรคเบาหวานร่วมด้วยคอื	เป็นโรคเบาหวาน	

29	คน	คิดเป็นร้อยละ	63	และ	อาสาสมัครได้รับยาในกลุ่ม	

calcium	channel	blocker	38	คน	คิดเป็นร้อยละ	82.6	

เม่ือพิจารณาความดันโลหิตที่ควบคุมได้เม่ือมา

ตรวจติดตามท่ี	OPD	ซึ่งหมายถึง	 ในภาวะปกติความดัน

โลหติมค่ีาเฉลีย่	systolic	blood	pressure	>140	mmHg	หรอื	

ในผู้ป่วยเบาหวานหรือผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มีโปรตีนใน

ปัสสาวะจะใช้ค่าเฉลี่ย	 systolic	 blood	 pressure	 >130	

mmHg	 โดยผู้ป่วยจะต้องได้รับยาลดความดันโลหิตอย่าง

น้อย	 3	กลุ่มโดยตัวหน่ึงเป็นยาขับปัสสาวะ	หรือถ้าไม่ได้

รับยาขับปัสสาวะจะต้องได้รับยาลดความดันโลหิตอย่าง

น้อย	4	กลุ่ม	ในกลุ่มอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษาเป็นก

ลุ่มท่ีความดันโลหิตควบคุมได้	 20	คน	และควบคุมไม่ได	้

26	คน	คิดเป็นร้อยละ	43.5	แลละ	56.5	ตามล�าดับ	

หลังจากท�าการประเมินปริมาณน�้าส่วนเกินใน

ร่างกายของผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัระยะที	่3-5	ทีย่งัไม่ได้รบัการ

บ�าบดัทดแทนไต	และมภีาวะความดนัโลหติสงู	ด้วยเครือ่ง	

BCM	 จะพบว่าอาสาสมัครมีปริมาณน�้าส่วนเกินอยู ่

ระหว่าง	-2.8-5.9	ลิตร		ค่าเฉลี่ย	1.1	ลิตร	(SD=1.78)		โดย

พบว่า	อาสาสมัครที่มีภาวะน�้าเกิน	>7%		มีจ�านวน	23	คน	

และ	ผู้ที่มีภาวะน�้าเกิน	<7%	มีจ�านวน		23	คน	คิดเป็นร้อย

ละ	50	และ	50	ตามล�าดับ
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ตารางที่	1.	ข้อมูลทั่วไปของอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษา

จ�านวน ค่าน้อยที่สุด ค่ามากที่สุด ค่าเฉลี่ย
ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน

อายุ	(ปี) 46 46 80 64.7 8.62

ดัชนีมวลกาย	(kg/m2) 46 15.5 35.5 24.6 4.09

ปริมาณน�้าเกินในร่างกาย	(ลิตร) 46 -2.8 5.9 1.1 1.78

Valid	N	(listwise) 46

ตารางที่	2.	ข้อมูลทั่วไปของอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษาแยกตามกลุ่ม

จ�านวน ร้อยละ

เพศ

เพศชาย

เพศหญิง

รวม

24

22

46

52.2

47.8

100.0

ช่วงอายุ

อายุ	40-59	ปี

อายุ	60-80	ปี

รวม

13

33

46

28.3

71.7

100.0

ระยะของโรคไตวายเรื้อรัง

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	3

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	4

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	5

รวม

11

21

14

46

23.9

45.7

30.4

100.0

ดัชนีมวลกาย	(BMI)

น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐาน	BMI	<18.5	kg/m2

น�้าหนักปกติ	BMI	18.5-22.9	kg/m2

น�้าหนักเกินกว่ามาตรฐาน	BMI	23-24.9	kg/m2

อ้วน	BMI	>25	kg/m2

รวม

4

10

10

22

46

8.7

21.7

21.7

47.8

100.0

โรคเบาหวาน

เป็นโรคเบาหวาน

ไม่เป็นโรคเบาหวาน

รวม

29

17

46

63.0

37.0

100.0
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จ�านวน ร้อยละ

ความดันโลหิตที่	OPD	ควบคุมได้

ใช่

ไม่ใช่

รวม

20

26

46

43.5

56.5

100.0

ผู้ป่วยได้รับยาในกลุ่ม	calcium	channel	blocker

ไม่ได้รับ

ได้รับ

รวม

8

38

46

17.4

82.6

100.0

จ�านวนชนิดของยาลดความดันโลหิตทั้งหมดที่ผู้ป่วยได้รับ

1	ชนิด

2	ชนิด

3	ชนิด

4	ชนิด

รวม

9

14

16

7

46

19.6

30.4

34.8

15.2

100.0

ภาวะน�้าเกินในร่างกาย

น�้าเกินในร่างกาย	<7%

น�้าเกินในร่างกาย		>7%

รวม

23

23

46

50.0

50.0

100.0

แผนภูมิที่	1.	แสดงการกระจายตัวของดัชนีมวลกายในอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษา

ตารางที่	2.	ข้อมูลทั่วไปของอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษาแยกตามกลุ่ม	(ต่อ)

การวเิคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติสงู
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แผนภูมิที่	2.	แสดงการกระจายตัวของปริมาณน�้าส่วนเกินในอาสาสมัคร

ตารางที่	3.	แสดงความสัมพันธ์ของภาวะความดันโลหิตสูงที่ควบคุมไม่ได้และภาวะน�้าเกินในร่างกายมากกว่า	7%

ภาวะความดันโลหิตสูง

ที่ควบคุมไม่ได้

ภาวะน�้าเกินในร่างกาย

มากกว่า	7%

	Spearman’s			

	rho

ภาวะความดันโลหิตสูง

ที่ควบคุมไม่ได้

Correlation	Coefficient

Sig.	(2-tailed)

N

1.000

.

46

0.089

0.556

46

ภาวะน�้าเกินในร่างกาย

มากกว่า	7%

Correlation	Coefficient

Sig.	(2-tailed)

N

0.089

0.556

46

1.000

.

46

เมื่อใช้	 Spearman	Rank	 correlation	ทดสอบ

ความสัมพันธ์ของภาวะความดันโลหิตสูงที่ควบคุมไม่ได	้

กับภาวะน�้าเกินในร่างกายมากกว่า	 7%	พบว่าไม่มีความ

สัมพันธ์กันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	(p=0.556)

ในส่วนของ	Pulse	wave	velocity	 (PWV)	นั้น	

สามารถเก็บข้อมูลได้เพียง	24	คน	จากอาสาสมัคร		46	คน	

เท่านั้น	พบว่าค่าที่ได้อยู่ระหว่าง	3-13	m/s	(SD=2.86)

จากการศึกษาและตั้งสมมุติฐานในเบื้องต้นน้ัน	

คิดว่าปัจจัยที่มีผลต่อปริมาณน�้าเกินในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง

ระยะที่	3-5	ที่ยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต	ได้แก่	ดัชนี

มวลกาย	ระยะของโรคไตเรื้อรัง	การมีโปรตีนในปัสสาวะ		

โรคเบาหวาน		ภาวะความดนัโลหติสงูทีค่วบคมุไม่ได้		และ

การได้รับยาในกลุ่ม	 calcium	 channel	 blocker	แต่เม่ือใช้

การวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกส์เพ่ือพยากรณ์ว่ามีปัจจัยใด

บ้างที่ส่งผลต่อภาวะน�้าเกินในร่างกายของผู้ป่วยดังกล่าว		

พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อปริมาณน�้าเกินในร่างกายผู้ป่วยไต

วายเรื้อรังระยะที่	 3-5	 	ที่ยังไม่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต

คือโรคเบาหวานโดยมี	Odd	ratio	9.050	ที่ระดับนัยส�าคัญ
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ทางสถิติ	0.029	(95%CI	=	1.255-65.284)		อีกปัจจัยหนึ่ง	

ได้แก่	ดัชนีมวลกายที่มากกว่า	25	kg/m2	โดยมี	Odd	ratio	

0.009	ที่ระดับนัยส�าคัญทางสถิติ	0.014	(95%CI	=	0.000-

0.383)

ตารางที่	4.	ปัจจัยที่คาดว่าจะส่งผลต่อปริมาณน�้าเกินในร่างกาย

ตัวแปร Odds	ratio 95%	CI p	value

น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐาน	BMI	<18.5	kg/m2 0.027

น�้าหนักปกติ	BMI	18.5-22.9	kg/m2 0.409 (0.15-11.370) 0.598

น�้าหนักเกินกว่ามาตรฐาน	BMI	23-24.9	kg/m2 0.249 (0.011-5.859) 0.388

อ้วน	BMI	>25	kg/m2 0.009 (0.000-0.383) 0.014

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	3 0.782

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	4 1.155 (0.167-8.004) 0.884

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	5 0.620 (0.081-4.764) 0.646

การมีโปรตีนในปัสสาวะ 0.529 (0.094-2.964) 0.469

โรคเบาหวาน 9.050 (1.255-65.284) 0.029

การได้รับยากลุ่ม	calcium	channel	blocker 6.021 (0.313-115.928) 0.234

กล้ามเนื้อไขมันต�่ากว่าเกณฑ์ปกติ 0.373

กล้ามเนื้อไขมันอยู่ในเกณฑ์ปกติ 3.892 (0.579-26.161) 0.162

กล้ามเนื้อไขมันมากกว่าเกณฑ์ปกติ 3.761 (0.111-127.521) 0.461

Constant 0.914 0.967

เมื่อท�า	Subgroup	 analysis	 ในกลุ่มอาสาสมัคร

ที่มีภาวะอ้วนคือ	 BMI	 >25	 kg/m2	 	 และกลุ่มที่มี	 BMI	

<25	kg/m2		ไม่ได้มีความแตกต่างกัน

การวเิคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผู้ป่วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติสงู
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ตารางที่	4.	ปัจจัยที่คาดว่าจะส่งผลต่อปริมาณน�้าเกินในร่างกาย

ตัวแปร Odds	ratio 95%	CI p	value

น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐาน	BMI	<18.5	kg/m2 0.027

น�้าหนักปกติ	BMI	18.5-22.9	kg/m2 0.409 (0.15-11.370) 0.598

น�้าหนักเกินกว่ามาตรฐาน	BMI	23-24.9	kg/m2 0.249 (0.011-5.859) 0.388

อ้วน	BMI	>25	kg/m2 0.009 (0.000-0.383) 0.014

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	3 0.782

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	4 1.155 (0.167-8.004) 0.884

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	5 0.620 (0.081-4.764) 0.646

การมีโปรตีนในปัสสาวะ 0.529 (0.094-2.964) 0.469

โรคเบาหวาน 9.050 (1.255-65.284) 0.029

การได้รับยากลุ่ม	calcium	channel	blocker 6.021 (0.313-115.928) 0.234

กล้ามเนื้อไขมันต�่ากว่าเกณฑ์ปกติ 0.373

กล้ามเนื้อไขมันอยู่ในเกณฑ์ปกติ 3.892 (0.579-26.161) 0.162

กล้ามเนื้อไขมันมากกว่าเกณฑ์ปกติ 3.761 (0.111-127.521) 0.461

Constant 0.914 0.967

ตารางที่	5.	ปัจจัยที่ส่งผลต่อปริมาณน�้าเกินในร่างกาย

	ตัวแปร Adjust	Odds	ratio 95%	CI p	value

อ้วน	BMI	>25	kg/m2

โรคเบาหวาน

Constant

0.077

3.642

2.350

(0.007-1.294)

(0.806-16.454)	

0.077

0.093

0.469

ตารางที่	6.	Subgroup	analysis	กลุ่มที่มี	BMI>25	kg/m2		

อ้วน	BMI	>25	kg/m2 p	value Odd	ratio
95%	CI

Lower Upper

0 Step	

1a,b
น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐาน	BMI	<18.5	kg/m2 0.559

น�้าหนักปกติ	BMI	18.5-22.9	kg/m2 0.537 0.287 0.005 15.039

น�้าหนักเกินกว่ามาตรฐาน	BMI	23-24.9	kg/m2 0.287 0.128 0.003 5.636

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	3 0.960

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	4 0.963 0.916 0.021 39.604

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	5 0.883 1.334 0.029 61.444

การมีโปรตีนในปัสสาวะ 0.287 0.138 0.004 5.263

โรคเบาหวาน 0.153 13.573 0.379 486.008

การได้รับยากลุ่ม	calcium	channel	blocker 0.402 6.201 0.087 440.632

กล้ามเนื้อไขมันอยู่ในเกณฑ์ปกติ 0.074 12.653 0.780 205.127

Constant 0.803 2.087

1 Step	

1a,b
โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	3 0.341

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	4 0.301 5.786 0.208 161.106

โรคไตวายเรื้อรังระยะที่	5 0.524 0.365 0.016 8.117

การมีโปรตีนในปัสสาวะ 0.759 1.626 0.073 36.248

โรคเบาหวาน 0.099 15.416 0.595 399.272

การได้รับยากลุ่ม	calcium	channel	blocker 1.000 288503476.344 0.000 .

กล้ามเนื้อไขมันอยู่ในเกณฑ์ปกติ 0.749 1.861 0.041 83.664

Constant 1.000 0.000

กล้ามเนื้อไขมันต�่ากว่าเกณฑ์ปกติ 0.812

กล้ามเนื้อไขมันมากกว่าเกณฑ์ปกติ 0.533 5.077 0.031 834.014

a.	Variable(s)	entered	on	step	1:	BMI_group,	CKD_stage,	Proteinuria,	DM,	CCB,	FTI_range.
b.	Variable(s)	entered	on	step	1:	CKD_stage,	Proteinuria,	DM,	CCB,	FTI_range.



จุฬาอายุรศาสตร์156

	 อาสาสมัครที่มีภาวะอ้วนคือ	BMI	>25	kg/m2	มี

ความสัมพนัธ์อย่างมนียัส�าคัญทางสถติกิบัปรมิาณเนือ้เยือ่

ไขมัน	คือมี	 correlation	 0.498	 (p=0.000)	 แต่ไม่มีความ

สัมพันธ์กับปริมาณมวลกล้ามเนื้ออย่างชัดเจน

	 เมือ่วิเคราะห์ปรมิาณมวลกล้ามเนือ้	(Lean	tissue	

mass,	LTM)	และปริมาณเนื้อเยื่อไขมัน(Fat	tissue	index,	

FTI)	ในกลุ่มที่มีภาวะน�้าเกิน	>7%		ด้วย	Spearman	Rank	

correlation	พบว่าปรมิาณมวลกล้ามเนือ้ความสมัพันธ์เชงิ

ผกผันกับปริมาณเนื้อเยื่อไขมันคือมี	 correlation	 -0.360	

(p=0.016)

	 พบว่าปรมิาณน�า้ในร่างกายทีเ่กนิ	>7%	สมัพนัธ์

แบบผกผันกับปริมาณมวลกล้ามเน้ือด้วย	 correlation		

-0.303	(p=0.041)

อภิปราย	สรุปผลการวิจัย	 ข้อเสนอแนะและการ
ศึกษาเพิ่มเติม
อภิปรายและสรุปผลการวิจัย

	 จากงานวิจัยก่อนหน้านี้ในประเทศไต้หวัน	พบ

ว่าผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะที่	3-5	มากกว่า	50%	มีปริมาณ

น�้าเกินในร่างกาย	>7%	15			ซึ่งจากการเก็บข้อมูลของผู้ป่วย

ไตวายเร้ือรังระยะที่	 3-5	 ท่ียังไม่ได้รับ	การบ�าบัดทดแทน

ไต	 ร่วมกับมีภาวะความดันโลหิตสูง	 ของโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์	สภากาชาดไทย	 น้ันพบว่าผู้ป่วยท่ีมีภาวะน�้า

เกินในร่างกาย	>7%	มี	50%	เช่นกัน		ดังนั้นจึงคิดว่าสภาพ

ภมูอิากาศทีแ่ตกต่างกนัไม่ได้ท�าให้ปรมิาณน�า้เกนิในผูป่้วย

ดังกล่าวแตกต่างกันอย่างชัดเจน	 ส่วนปัจจัยท่ีมีความ

สัมพันธ์อย่างมีนัยส�าคัญ	 	ทางสถิติกับภาวะน�้าเกินในผู้

ป่วยไตวายเรือ้รงัทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไต	คอืโรค

เบาหวานซึง่มภีาวะ		น�า้เกนิมากกว่ากลุม่ทีไ่ม่เป็นเบาหวาน	

9.05	 เท่า	 ที่ระดับนัยส�าคัญทางสถิติ	 0.029	 (95%CI	 =	

(1.255-65.284)	และภาวะอ้วนทีม่ดีชันมีวลกาย		>25	kg/m2   

มโีอกาสน�า้เกนิน้อยกว่ากลุม่ทีน่�า้หนกัต�า่กว่ามาตรฐานอยู่

ร้อยละ	99.1		ที่ระดับนัยส�าคัญทางสถิติ	0.014	(95%CI=	

0.000-0.383)	 	 และเมื่อพิจารณาเทียบกับการศึกษาก่อน

หน้านี้ในผู้ป่วยไตวายเรื้อรังที่มีความดันโลหิตสูงและได้

รับการบ�าบัดทดแทนไตด้วยการฟอกเลือดแล้วนั้นพบว่า

เมือ่ผูป่้วยได้รบัการฟอกเลอืดและได้น�า้หนกัแห้งทีเ่หมาะ

สมแล้วจะสามารถควบคมุความดนัโลหติได้ดขีึน้กว่าก่อน

ที่จะได้รับการฟอกเลือด	ดังนั้นถ้าสามารถควบคุมภาวะ

น�า้เกนิในร่างกายผูป่้วยไตวายเรือ้รงัทีย่งัไม่ได้รบัการบ�าบดั

ทดแทนไตได้	ก็น่าจะสามารถควบคุมความดันโลหิตและ

ปัจจยัเสีย่งทางหวัใจและหลอดเลือดให้ดขีึน้ได้เช่นกัน	เช่น

โรคเบาหวาน	ดงัเช่นการทดลองนีท้ีพ่บว่าภาวะน�า้เกนิพบ

ในกลุ่มอาสาสมัครที่เป็นเบาหวานมากกว่ากลุ่มท่ีไม่ได้

เป็นเบาหวาน	

	 อาสาสมัครที่มีภาวะอ้วนคือ	BMI	>25	kg/m2		มี

ปริมาณเนื้อเย่ือไขมันเพ่ิมขึ้น	 เม่ือวิเคราะห์ต่อพบว่า

ปรมิาณเนือ้เยือ่ไขมนัมคีวามสมัพนัธ์เชิงผกผนักบัปรมิาณ

มวลกล้ามเนื้อ	 และเน่ืองจากปริมาณน�้าในกล้ามเนื้อมี

ปริมาณมากกว่าที่อยู่ในเนื้อเยื่อไขมัน	 เมื่ออาสาสมัครที่มี

ภาวะอ้วนมปีรมิาณมวลกล้ามเนือ้ลดลงจงึมโีอกาสน�า้เกนิ

น้อยกว่ากลุ่มที่น�้าหนักต�่ากว่ามาตรฐาน

แต่อย่างไรก็ตาม	การศึกษานี้มีข้อจ�ากัดที่ส�าคัญ	

คือจ�านวนอาสาสมัครที่เข้าร่วมการศึกษา	 เน่ืองจาก

สามารถเก็บข้อมูลได้เพียง	 46	คน	 เท่าน้ัน	 จึงอาจท�าให้

ตัวแปรบางอย่างไม่มีนัยส�าคัญทางสถิติ

ข้อเสนอแนะและการศึกษาเพิ่มเติม

จากการศกึษาพบว่าผูป่้วยไตวายเรือ้รงัส่วนใหญ่

มีภาวะอ้วนทั้งที่เป็นโรคเรื้อรังและโรคเบาหวานสัมพันธ์

กบัภาวะน�า้เกกนิในร่างกายอย่างมนียัส�าคญั	การศกึษาเต่อ

ไปอาจศกึษาในผูป่้วยเบาหวานเพือ่ดปูรมิาณองค์ประกอบ

ของร่างกายทั้งปริมาณน�้าในร่างกาย	ปริมาณมวลกล้าม

เนือ้และเนือ้เยือ่ไขมนั	ร่วมกบัการประเมนิความเสีย่งหรอื

การมีโรคหลอดเลือดสมองและหัวใจร่วมด้วยว่ามีความ

สัมพันธ์กันมากน้อยเพียงใด
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ตารางที่	7.	แสดงความสัมพันธ์ของภาวะอ้วน	ปริมาณมวลกล้ามเนื้อและปริมาณเนื้อเยื่อไขมัน

LTM_range FTI_range BMI	>25	kg/m2

Spearman’s	rho LTM_range Correlation	Coefficient 1.000 -.279 .132
Sig.	(2-tailed) . .064 .383
N 46 45 46

FTI_range Correlation	Coefficient -.279 1.000 .498**

Sig.	(2-tailed) .064 . .000
N 45 45 45

BMI	>25	kg/m2 Correlation	Coefficient .132 .498** 1.000
Sig.	(2-tailed) .383 .000 .
N 46 45 46

**.	Correlation	is	significant	at	the	0.01	level	(2-tailed).

ตารางที่	8	.	แสดงความสัมพันธ์ของปริมาณมวลกล้ามเนื้อ	ปริมาณเนื้อเยื่อไขมันและภาวะน�้าเกิน	>7%

Control	Variables LTM_range FTI_range

Percent	OH	>7% LTM_range Correlation

Significance	(2-tailed)

df

1.000

.

0

-.360

0.016

42

FTI_range Correlation

Significance	(2-tailed)

df

-.360

0.016

42

1.000

.

0

ตารางที่	9.	แสดงความสัมพันธ์ของภาวะอ้วน	ปริมาณมวลกล้ามเนื้อและปริมาณเนื้อเยื่อไขมัน

OH >7% LTM_range FTI_range

Spearman’s rho OH >7% Correlation Coefficient 1.000 -.303* -.056
Sig. (2-tailed) . .041 .713
N 46 46 45

LTM_range Correlation Coefficient -.303* 1.000 -.279
Sig. (2-tailed) .041 . .064
N 46 46 45

FTI_range Correlation Coefficient -.056 -.279 1.000
Sig. (2-tailed) .713 .064 .
N 45 45 45

*. Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).
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อุปสรรคของงานวิจัย

ปัญหาด้านอาสาสมัคร

	 ในการท�างานวจิยัน้ี	เนือ่งจากกลุม่เป้าหมายเป็น

ผู้ป่วยนอกที่มาตรวจตามนัด	เมื่อเริ่มออกแบบงานวิจัยได้

คิดว่าจะเก็บข้อมูลผู้ป่วยที่มาตรวจตามนัดที่แผนกผู้ป่วย

นอกอายรุกรรมและอายรุกรรมโรคไต	แต่เมือ่ลงมอืปฏบิตัิ

จริงพบว่าผู้ป่วยอายุรกรรมนั้นไม่ได้มีการลงบันทึก	 ICD	

10	เอาไว้ทกุคน	ท�าให้การสบืค้นว่าผูป่้วย	เป็นกลุม่ทีม่โีรค

ไตเรื้อรังระยะที่	 3-5	 ร่วมกับความดันโลหิตสูงร่วมด้วย

หรือไม่นั้นท�าไม่ได้	 จึงได้ปรับเปลี่ยนกลุ่มเป้าหมาย	 ให้

เหลือเพียงแค่ผู้ป่วยที่มาตรวจติดตามตามนัดที่คลินิกโรค

ไต	ซึ่งมีเฉพาะวันพุธช่วงบ่ายเท่านั้น	นอกจากนี้ในผู้ป่วย

ทีม่าตรวจทีค่ลนิกิโรคไตเฉลีย่สปัดาห์ละ	200-300	รายนัน้	

มีเพียงประมาณ	10-20%		ที่เข้าตาม	inclusion	criteria		เมื่อ

ได้รายชือ่อาสาสมคัรจากการส�ารวจรายชือ่ผูป่้วยทีม่นีดัใน

วันนั้นๆ	แล้ว	 จึงท�าการสืบค้นเบอร์โทรศัพท์จากระบบ

คอมพิวเตอร์	 เพื่อโทรเชิญเข้าร่วมงานวิจัยและนัดหมาย

กับอาสาสมัครต่อไป	แต่ปัญหาคือเบอร์โทรศัพท์ที่ผู้ป่วย

ให้ไว้นั้นมีประมาณ	30%	ที่ติดต่อไม่ได้	 จึงท�าให้มีปัญหา

เรือ่งจ�านวนอาสาสมคัรทีจ่ะเข้าร่วมงานวจิยั	และเมือ่ต้อง

เกบ็อาสาสมคัรเพิม่	ท�าให้อาสาสมคัรคนสดุท้ายทีเ่ข้าร่วม

การศึกษาอยู่ในช่วงพฤศจิกายน	2559	 	ท�าให้ไม่สามารถ

ติดตามภาวะแทรกซ้อนที่เวลา	1	ปีได้

ปัญหาด้านทรัพยากร	

	 เนือ่งจากในช่วงแรกของการเกบ็งานวจิยันัน้	ได้

ใช้สถานทีท่ีต่กึธนาคารกสกิรชัน้	1	ซึง่เป็นฝ่ายธรุการของ

หน่วยโรคไต	มปัีญหาว่าอาสาสมคัรต้องเดนิมาทีต่กึ	ท�าให้

เกดิความไม่สะดวกและบางครัง้กห็าไม่พบ	ภายหลงัผูว้จิยั

จึงได้เคลื่อนย้ายอุปกรณ์ทั้งหมด	 ไปตั้งที่บริเวณคลินิก

อายุรกรรมโรคไตในช่วง	10.00-12.00	น.	 เน่ืองจากอาสา

สมัครจะมีตรวจที่แผนกดังกล่าวในช่วงบ่าย	ซึ่งเป็นพื้นที่

เดียวกัน	ท�าให้สะดวกต่ออาสาสมัครมากขึ้น

	 ด้านอปุกรณ์ทีน่�ามาใช้ในการศกึษา	เครือ่ง	BCM	

นัน้ค่อนข้างใช้งานง่าย	และใช้เวลาตรวจวเิคราะห์สัน้มาก	

ไม่ถึง	 5	นาที	 แต่เครื่อง	 SphygmoCor	XCEL	 เน่ืองจาก

อปุกรณ์มหีลายช้ิน	และใช้งานยากกว่า	ท�าให้มปัีญหา	บาง

ครั้งเครื่อง	 calibrate	 ไม่สามารถใช้งานได้	หรือบางครั้งมี

แพทย์ท่านอื่นน�าเครื่องไปใช้เพื่อเก็บข้อมูล	ท�าให้	 เครื่อง

มอืไม่อยูใ่นช่วงทีอ่าสาสมคัรมาตรวจ	จงึตรวจได้แค่	BCM	

เพียงอย ่างเดียว	 และไม่ได ้รับการตรวจด้วยเครื่อง	

SphygmoCor	XCEL	

ปัญหาด้านผู้วิจัย

	 แพทย์ผู้ท�าการวิจัยน้ันจะมีช่วงเวลาเพื่อท�างาน

วิจัยป ีละ	 4	 สัปดาห์	 โดยที่ผ ่านมาเป ็นเวลาทั้งสิ้น	

12	สปัดาห์	ในช่วงแรกเนือ่งจากมปัีญหาอปุสรรคดงักล่าว	

ท�าให้เก็บข้อมูลจากอาสาสมัครได้ไม่มาก	 ต่อมาเมื่อปรับ

ระบบโทรนัดหมายผู้ป่วยและน�าอุปกรณ์ไปต้ังที่แผนกผู้

ป่วยอายรุกรรมโรคไต	กท็�าให้สามารถเกบ็ข้อมูลได้มากขึน้	

แต่ด้วยข้อจ�ากัดของเวลา	ท�าให้ไม่สามารถเก็บข้อมูลได้

ตามจ�านวนที่ตั้งไว้
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Topic review

การเปรียบเทียบความชุกของภาวะตับคั่งไขมันที่ไม่ได้เกิดจาก

แอลกอฮอล์ในผู้ที่มีและผู้ที่ไม่มีภาวะอ้วนลงพุง ด้วยเครื่อง 

Controlled attenuation parameter with transient 

elastography (CAP-TE)

กุลวดี		แหวนดวงเด่น*

รุ่งฤดี		ชัยธีรกิจ**

เกศรินทร์		ถานะภิรมย์**

กนกวรรณ		ศรศิริ**

สมบัติ		ตรีประเสริฐสุข**

		*	โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

	 สภากาชาดไทย

**	 หน่วยโรคทางเดินอาหาร

	 ภาควิชาอายุรศาสตร์

	 คณะแพทย์ศาสตร์

	 จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

บทน�า
ภาวะตับคัง่ไขมนัทีไ่ม่ได้เกดิจากแอลกอฮอล์เป็นภาวะทีพ่บได้บ่อย

ในประชากรท่ัวโลก	 โดยมีความชุกในวัยผู ้ใหญ่ประมาณร้อยละ	 20-40 

ซ่ึงความชุกน้ันก็ข้ึนอยู่กับประชากรในบริเวณนั้นๆ	 และอุปกรณ์ที่ใช้

ในการวินิจฉัยโรค	1,2	 จากงานวิจัยก่อนหน้านี้พบว่าภาวะตับคั่งไขมันที่ไม่ได้

เกิดจากแอลกอฮอล์เป็นมีความสัมพันธ์กับภาวะอ้วนลงพุง	 (Metabolic	

syndrome)	3,4		ซึง่ภาวะตบัคัง่ไขมนันี	้ถ้าเป็นในระยะเวลานานมกัจะท�าให้เกดิ

ตับอักเสบเรื้อรัง	 ตับแข็ง	 และอาจเกิดโรคมะเร็งตับตามมาได้5	 	 การตรวจ

โดยการใช้เครือ่งอลัตราซาวน์สามารถวนิจิฉยัภาวะตับคัง่ไขมนัได้	แต่อาจจะ

มีความไวไม่มากพอ	ปัจจุบันได้มีเครื่องมือซึ่งน�ามาช่วยวินิจฉัยภาวะตับ

คั่งไขมัน	ปริมาณไขมันในตับ	 และความรุนแรงของพังผืดในตับได้ไวและ

ละเอียดมากขึ้น	คือเครื่อง	Controlled	attenuation	parameter	with	transient	

elastography	 (CAP-TE)6,7,8	  ทางผู้วิจัยจึงได้น�าเครื่องมือดังกล่าวมาใช้

ในงานวิจัยนี้	

วัตถุประสงค์ของงานวิจัย			

1.	 เพื่อเปรียบเทียบความชุกของภาวะตับคั่งไขมันที่ไม่ได้เกิดจาก

แอลกอฮอล์	 และปริมาณพังผิดในตับในกลุ่มบุคลากรของโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ที่มีและไม่มีภาวะอ้วนลงพุง

2.	 เพื่อหาปัจจัยที่มีผลต่อภาวะตับคั่งไขมันที่ไม ่ได ้ เกิดจาก

แอลกอฮอล์ในกลุ่มประชากรดังกล่าว
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วิธีด�าเนินการวิจัย

นิยาม

ภาวะอ้วนลงพงุ	(Metabolic	syndrome)	ใช้เกณฑ์

ของ	International	Diabetes	Federation9	คอื	มรีอบเอว	>80	

ซม.ในเพศหญิง	หรือ >90	ซม.ในเพศชาย	ร่วมกับ	2	ใน	4	

ข้อดังต่อไปนี้

	 1.	ระดบัไตรกลเีซอไรด์	(TG)	>1.7	มลิลโิมล/ลติร 

(150	มก./ดล.)	หรือเคยมีประวัติและได้รับการรักษาแล้ว 

	 2.	 ระดับโคเลสเตอรอลชนิด	HDL (HDL-C)	

< 40	มก./ดล.	(เพศชาย),	< 50	มก./ดล.	(เพศหญิง)	หรือ	

เคยมีประวัติและได้รับการรักษาแล้ว

	 3.	 ความดันโลหิต >130/85	 ม.ม.ปรอท หรือ

เคยมีประวัติและได้รับการรักษาโรคความดันโลหิตสูง

อยู่แล้ว

	 4.	น�้าตาลในเลือดหลังอดอาหาร	 (FPG)	 >5.6	

มิลลิโมล/ลิตร	 (100	มก./ดล.)	หรือได้รับการวินิจฉัยว่า

เป็นเบาหวานมาก่อนหน้านี้แล้ว

รูปแบบการวิจัย

การวิจัยเชิงวิเคราะห์	ณ	 จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง	

(Cross-Sectional	Analytic	Study)

ประชากร

บุคลากรของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ที่มีอายุ	

18-65	ปี ทีไ่ม่มโีรคไวรสัตบัอกัเสบบ	ีหรอืไวรสัตบัอกัเสบ

ซีเรื้อรัง	และไม่ดื่มแอลกอฮอล์ปริมาณมากกว่า	 20	กรัม/

วนั	ผูวิ้จยัจะคดัเลือกประชากรทีจ่ะเข้าร่วมโดยการสุม่	คาด

หวังว่าควรจะได้ประชากรอย่างน้อย	144	คน	เพื่อให้งาน

วจิยัมคีวามส�าคญัทางสถติ	ิ(ค�านวณโดยใช้ค่า	alpha	=	0.05	

และ	beta	=	0.1)	หลังจากนั้นผู้วิจัยจะอธิบายถึงข้อมูลของ

โครงงานวจิยั	ข้อดข้ีอเสยีในการเข้าร่วมงานวจิยั	หากอาสา

สมคัรยนิดเีข้าร่วมงานวจัิยกด็�าเนนิการนดัพบ	และลงนาม

ในเอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมวิจัย

การเก็บข้อมูล

ท�าการเก็บข้อมูลตั้งแต่เดือนมีนาคม	พ.ศ.	2559 

ถงึตลุาคม	พ.ศ.	2559	โดยเกบ็ข้อมลูของผูเ้ข้าร่วมวจิยัเบือ้ง

ต้น	ได้แก่	อายุ	เพศ	น�้าหนัก	ส่วนสูง	รอบเอว	รอบสะโพก	

การตั้งครรภ์	ปริมาณแอลกอฮอล์ที่ดื่มต่อวัน	โรคตับ	เบา

หวาน	 ไขมันในเลือดสูง	และความดันโลหิตสูง	หลังจาก

นัน้ท�าการเกบ็ข้อมลูผลการตรวจสุขภาพของผูเ้ข้าร่วมวจิยั

ทีเ่คยมใีนช่วง	6	เดอืนทีผ่่านมานี	้แต่ในกรณทีีผ่ลการตรวจ

เลือดไม่ครบ	จะให้ผู้เข้าร่วมวิจัยเจาะเลือดตรวจเพิ่มเติม	

แต่ทั้งนี้ขึ้นกับความสมัครใจของผู้เข้าร่วมวิจัยเป็นส�าคัญ	

ซึ่งผลเลือดจะน�ามาใช้คือ	 ระดับน�้าตาลหลังอดอาหาร	

(Fasting	plasma	glucose),	ระดบัไขมนัในเลอืด	(HDL-Cho	-

lesterol,	triglyceride),	ค่าการท�างานของตบั	(AST,	ALT),	

ผลเลือดไวรสัตับอกัเสบบ	ีและไวรสัตับอกัเสบซ	ี(HBsAg	

และ	AntiHCV)	ทั้งนี้หากพบว่าผู้เข้าร่วมวิจัยต้ังครรภ์	มี

โรคตับอยู่เดิมแล้ว	หรือประวัติติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบ	ี

ไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง	 หรือดื่มแอลกอฮอล์ปริมาณ

มากกว่า	20	กรัม/วัน	ทางผู้วิจัยจะคัดออกจากงานวิจัย

หลังจากนั้นท�าการตรวจหาภาวะตับคั่งไขมัน

และปริมาณพังผืดในตับด้วยเครื่อง	CAP-TE	และน�าค่าที

ได้มาท�าการวิเคราะห์ต่อไป

Controlled	 attenuation	 parameter	with	 transient	

elastography	(CAP-TE)

เป็นเครือ่งมอืทีใ่ช้ในการตรวจวดัปรมิาณไขมนั

ในตับ	และพังผืดตับ	ซึ่งการตรวจจะท�าโดยแพทย์และเจ้า

หน้าทีท่ีไ่ด้รบัการฝึกอบรมมาโดยเฉพาะ	การตรวจวดัท�าได้

โดยให้ผู้ป่วยงดน�้างดอาหารอย่างน้อย	2	ชั่วโมง	นอนราบ	

และใช้หัว	probe	M	วางบริเวณชายโครงด้านขวา	แต่หาก

ผู้เข้าร่วมมีดัชนีมวลกายมากกว่า	 30	กก./ตรม.	 จะใช้หัว	

probe		XL10   ซึ่ง	probe	ที่ใช้คือความถี่	3.5	เฮิรตซ์	การวัด

จะวัดอย่างน้อย	 10	ครั้ง	 โดยให้มีอัตราความส�าเร็จอย่าง

น้อยร้อยละ	60	และค่า	 Interquatile	 range	(IQR)	ไม่เกิน

ร้อยละ	30	ซึ่งรายงานเป็นค่ามัธยฐาน	โดยมีข้อมูล	2	ส่วน

ดังนี้

	 1)	ปริมาณไขมันในตับหน่วยเป็น	 dB/m	 (เดซิ



จุฬาอายุรศาสตร์162

สถิติที่ใช้

	 ใช้โปรแกรม	 IBM	SPSS	 statistics	 22	 ในการ

วเิคราะห์	โดยค�านวณออกมาในค่า ร้อยละ	ค่าเฉลีย่	และค่า

เบี่ยงเบนมาตรฐาน	ส่วนการเปรียบเทียบตัวแปรที่เป็นค่า

ต่อเนื่อง	(continuous	data)	ใช้	independent	t-test	ในการ

ค�านวณ	 และในส่วนของข้อมูลที่ไม่ได้เป็นค่าต่อเนื่อง	

(categorical	data)	ใช	้Chi-square	ในการค�านวณ	นอกจาก

นัน้ยงัมกีารค�านวณค่า	p	value	และ	95%	confident	interval	

ส่วนการหาปัจจัยที่มีผลต่อภาวะตับคั่งไขมัน	 ใช้การ

ค�านวณ	odds	ratio	จากการท�า	Univariate analysis	หลัง

จากนัน้น�าค่าทีม่นียัส�าคญัจากวิเคราะห์แบบ	univariate	มา

ท�า	multivariate	analysis	ต่อไป

ผลการวิจัย

	 การเกบ็ข้อมลูงานวจิยัเริม่ตัง้แต่เดอืนมนีาคม	ถงึ

เดอืนตลุาคม	พ.ศ.	2559	โดยมกีารประชาสัมพนัธ์หาอาสา

สมคัรเข้าร่วมวจิยัรวมทัง้สิน้	250	ราย	มผีูต้กลงเข้าร่วมใน

เบล/เมตร)	ซึ่งจะแบ่งความรุนแรงเป็น	4	ระดับคือ	S-0S3	

โดย		S0	คอื	<	215	dB/m	(ปรมิาณไขมันในตบัน้อยกว่าร้อย

ละ 10)	S1 คือ 251-215	dB/m	(ปริมาณไขมันในตับร้อยละ 

33-10)	S2	คือ 295-252	dB/m	(ปริมาณไขมันในตับร้อยละ 

66-33) และ	 S3	 คือ	 >296	 dB/m	 (ปริมาณไขมันในตับ

มากกว่าร้อยละ 66) 11,12

	 2)	ความรุนแรงของพังผืดในตับ	หน่วยเป็นกิโล

ปาสคาล	(kPa)	ซึง่จะแบ่งระยะเป็น	F0-F4	โดย	F0	คอื	<6.5	

kPa,	F1 คือ	6.5-	7	kPa,	F2 คือ 9.5-7	kPa F3	คือ 12.5-9.5 

kPa	และ	F4	คือ	>12.5	kPa	12   ซึ่งจะคล้อยไปกับการแบ่ง

ระยะของภาวะพังผืดตับซึ่งระยะ	 0	คือไม่มีพังผืดในตับ,	

ระยะที่	 1	 คือมีพังผืดอยู่ท่ีบริเวณ	 perisinusoidal	หรือ 

portal,	 ระยะที่	 2	คือมีพังผืดอยู่ที่บริเวณ	perisinusoidal	

และ	 portal	หรือ	 periportal,	 ระยะที่	 3	 คือมีพังผืดอยู่ที่

บริเวณ	septal	หรือม	ีbridging	fibrosis	และระยะที่	4	คือมี

ภาวะตับแข็ง	(cirrhosis)13

แผนภูมิที่	1.

การเปรยีบเทยีบความชกุของภาวะตับคัง่ไขมันทีไ่ม่ได้เกดิจากแอลกอฮอล์ในผูท่ี้มแีละผูท้ีไ่ม่มภีาวะอ้วนลงพงุ

ด้วยเครือ่ง Controlled attenuation parameter with transient elastography (CAP-TE)
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งานวิจัยทั้งหมด	176	ราย	 โดย	4	 ใน	176	รายถูกคัดออก

เนื่องจากมีโรคไวรัสตับอักเสบบี	(HBsAg	positive)	2	ราย	

ไวรัสตับอักเสบซี	 (AntiHCV	positive)	 1	ราย	และไม่ได้

เจาะเลือดตรวจ	1	 ราย	นอกจากนั้นยังมีผู้เข้าร่วมวิจัยอีก

ทั้งหมด	11	รายที่ไม่ได้มาตรวจ	CAP-TE	ตามนัด	จึงเหลือ

ข้อมูลของผู้เข้าร่วมวิจัยทั้งหมด	161	ราย	ซึ่งคิดเป็นร้อย

ละ	64.4	ของจ�านวนตัง้ต้น	(สรปุดงัแผนภมูทิี	่1)	ทีส่ามารถ

น�ามาวิเคราะห์ได้

ผลการวิจัยพบว่าจากทั้งหมด	 161	 ราย	 มีผู้ที่มี

ภาวะอ้วนลงพุง	33	ราย	(ร้อยละ	20.5)	และผู้ที่ไม่มีภาวะ

อ้วนลงพุง	128	ราย	(ร้อยละ	79.5)	ซึ่งข้อมูลพื้นฐานของ

แต่ละกลุ่มสรุปได้ดังตารางที่	1

ตารางที่	1.	แสดงข้อมูลเบื้องต้นของกลุ่มที่มีและไม่มีภาวะอ้วนลงพุง

ตัวแปร
จ�านวน	(ร้อยละ)

มีภาวะอ้วนลงพุง
(จ�านวน	33	ราย)

ไม่มีภาวะอ้วนลงพุง
(จ�านวน	128	ราย)

p	value

อายุ	(ปี) 51.0	+/-	9.2 44.0	+/-	10.5 0.001

เพศหญิง 28	(84.8) 110	(85.9) 0.87

ดัชนีมวลกาย	(กก/ตรม.) 29.8	+/-	4.3 23.7	+/-	3.7 <	0.001

รอบเอว	(ซม.) 94.2	+/-	9.5 79.0	+/-	9.7 <	0.001

อัตราส่วนความยาวรอบเอวต่อรอบสะโพก 0.9	+/-	0.07 0.8	+/-	0.07 <	0.001

ความดันโลหิตสูง	(ร้อยละ) 14 (42.4) 6	(4.7) <	0.001

เบาหวาน	(ร้อยละ) 12 (36.4) 0	(0) <	0.001

น�้าตาลหลังอดอาหาร	>100	มก./ดล. 14	(42.4) 14	(10.9) <	0.001

ไขมันในเลือดสูงที่ก�าลังรักษา	(ผลเลือดปกติ) 5	(15.2) 15	(11.7) 0.56

ไตรกลีเซอไรด์	>150	มก./ดล. 18	(54.5) 8	(6.3) <	0.001

โคเลสเตอรอลชนิด	HDL	<40	มก./ดล.	(ชาย)	
<50	มก./ดล.	(หญิง)

19	(57.6) 28	(21.9) <	0.001

ค่าการท�างานของตับ	ALT (ยูนิต/ลิตร) 28.9	+/-	18.1 19.2	+/-	11.6 0.006

CAP	(ปริมาณไขมันในตับ)
-	S0 (<215	dB/m)
-	S1	(215-251	dB/m)
-	S2	(252-295	dB/m)
-	S3	(>296	dB/m)

1 (3.0)
2	(6.1)
11	(33.3)
19	(57.6)

61	(47.6)
32	(25.0)
23	(18.0)
12	(9.4)

<	0.001

TE	(ความรุนแรงของพังผืดในตับ)
-	F0
-	F1
-	F2
-	F3

30	(90.9)
0	(0)
1	(3.0)
2	(6.1)

125	(97.7)
0	(0)
3	(2.3)
0	(0)

0.02
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นอกจากน้ันยังพบว่ามีผู้ที่มีภาวะตับคั่งไขมัน	

(S1-S3)	99	ราย	(คิดเป็นร้อยละ	61.5)	โดยแบ่งเป็นระยะ	

S1,	S2	และ	S3	จ�านวน	34,	34	และ	31	รายตามล�าดับ	(คิด

เป็นร้อยละ	21.1,	21.1	และ	19.3	ของประชากรที่เข้าร่วม

วิจัยตามล�าดับ)	 โดยพบว่ากลุ่มท่ีมีภาวะอ้วนลงพุงน้ันมี

ความชกุของภาวะตบัคัง่ไขมนัสงูกว่ากลุม่ทีไ่ม่มีภาวะอ้วน

ลงพุงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	 (ร้อยละ	 97	 เทียบกับ

ร้อยละ	52	ตามล�าดับ,	p	<0.001)	แต่เมื่อพิจารณากลุ่มที่มี

ปรมิาณตับคัง่ไขมนัมาก	หรอืมปีริมาณไขมนัในตับร้อยละ	

33	ขึ้นไป	(significant	steatosis;	S2-S3)	พบว่าความชุกดัง

กล่าวในกลุ่มที่มีภาวะอ้วนลงพุงยังคงมีมากกว่ากลุ่มท่ี

ไม่มีภาวะอ้วนลงพุง	 (ร้อยละ	 91	 เทียบกับร้อยละ	 27.3 

ตามล�าดับ)

ตารางที่	2. แสดงข้อมูลเบื้องต้นของกลุ่มที่มีและไม่มีภาวะตับคั่งไขมันอย่างมีนัยส�าคัญ

ตัวแปร

จ�านวน	(ร้อยละ)

ไม่มีภาวะตับคั่งไขมัน

อย่างมีนัยส�าคัญ	(S0-S1)

(จ�านวน	96	ราย)

ภาวะตับคั่งไขมัน

อย่างมีนัยส�าคัญ	(S2-S3)

(จ�านวน	65	ราย)

p	value

อายุ	(ปี) 44.3	+/-	11.1 47.0	+/-	9.8 0.12

เพศหญิง 87	(90.1) 51	(78.5) 0.03

ดัชนีมวลกาย	(กก/ตรม.) 22.7	+/-	3.2 28.2	+/-	4.2 <	0.001

รอบเอว	(ซม.) 76.6	+/-	8.5 90.2	+/-	10.3 <	0.001

อัตราส่วนความยาวรอบเอวต่อรอบสะโพก 0.8	+/-	0.06 0.9	+/-	0.07 <	0.001

ความดันโลหิตสูง 5	(5.2) 15	(23.1) 0.001

เบาหวาน 0	(0) 12	(18.5) <	0.001

น�้าตาลหลังอดอาหาร	>100	มก./ดล. 10	(10.4) 18	(27.7) 0.005

ไขมันในเลือดสูงที่ก�าลังรักษา	(ผลเลือดปกติ) 13	(13.5) 7	(10.8) 0.60

ไตรกลีเซอไรด์	>150	มก./ดล. 5	(5.2) 21	(32.3) <	0.001

โคเลสเตอรอลชนิด	HDL	<40	มก./ดล.	(ชาย)	

<50	มก./ดล.	(หญิง)

18	(18.8) 29	(44.6) <	0.001

ค่าการท�างานของตับ	ALT	(ยูนิต/ลิตร) 16.7	+/-	7.3 27.8	+/-	17.7 <	0.001

TE	(ความรุนแรงของพังผืดในตับ)

-	F0

-	F1

-	F2

-	F3

	 94	(97.9)

0	(0)

2	(2.1)

0	(0)

61	(93.8)

0	(0)

2	(3.1)

2	(3.1)

0.20

มีภาวะอ้วนลงพุง 3 (3.1) 30	(46.2) <	0.001

การเปรยีบเทยีบความชกุของภาวะตับคัง่ไขมันทีไ่ม่ได้เกดิจากแอลกอฮอล์ในผูท่ี้มแีละผูท้ีไ่ม่มภีาวะอ้วนลงพงุ

ด้วยเครือ่ง Controlled attenuation parameter with transient elastography (CAP-TE)
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ในงานวิจัยน้ีพบว่าผู ้เข้าร่วมวิจัยมีพังผืดตับ

ระดับ	F2	ขึ้นไปทั้งหมด	6	ราย	(ร้อยละ	3.8)	โดยแบ่งเป็น

ระยะ	F2	จ�านวน  4	ราย	และ	F3	จ�านวน	2	ราย	และเมื่อ

พจิารณาในกลุม่ทีม่แีละไม่มภีาวะอ้วนลงพงุพบว่ามคีวาม

แตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	 (ร้อยละ	9.1	 เทียบ

กับร้อยละ	2.3	ตามล�าดับ,	p	=	0.02)

เมื่อเปรียบเทียบข้อมูลของกลุ่มที่มีภาวะตับคั่ง

ไขมนัอย่างมนียัส�าคญั	(S2-S3)	และไม่มภีาวะตบัคัง่ไขมนั

อย่างมีนัยส�าคัญ	(S0-S1)	ได้ข้อมูลดังแสดงในตารางที่	2

 เมื่อน�าค่า	CAP	ของกลุ่มที่มีและไม่มีภาวะอ้วน

ลงพุงมาเปรียบเทียบกัน	พบว่ากลุ่มที่มีภาวะอ้วนลงพุงมี

ค่า	CAP	306.7	+/-	46.6	dB/m	ซึ่งสูงกว่ากลุ่มที่ไม่มีภาวะ

อ้วนลงพุงอย่างมีนัยส�าคัญ	  (225.6	+/-	 50.2	 dB/m, p	<	

0.001)	และเมื่อน�าค่า	CAP	ของกลุ่มที่มีค่า	BMI	 ในช่วง

ต่างๆ	 มาเปรียบเทียบกันจะเห็นว่า	 กลุ่มที่มีภาวะอ้วน 

(ดชันมีวลกาย	>	25	กก./ตรม.)	มค่ีา	CAP	สงูทีส่ดุคอื	284.3	

+/- 48.9	 dB/m	 รองลงมาคือกลุ่มที่มีภาวะน�้าหนักเกิน	

(ดัชนีมวลกาย	23-25	กก./ตรม.) คือ	233.0	+/-	54.7	dB/m	

ภาพที่	1. แสดงความสัมพันธ์ระหว่างปริมาณไขมันในตับ	(CAP)	กับภาวะอ้วนลงพุง	ดัชนีมวลกาย	และรอบเอวที่มาก

เกินปกติตามล�าดับ



จุฬาอายุรศาสตร์166

ตารางที่	3.

ปัจจัย Odd	ratio 95%	CI p	value

ดัชนีมวลกาย	>25	กก/ตรม. 12.4 5.8	-26.4 <	0.001

รอบเอว >80	ซม.(หญิง)	

และ	>90	ซม.	(ชาย)

11.0 5.0	-24.4 <	0.001

ความดันโลหิตสูง 5.5 1.9-15.9 0.002

น�้าตาลหลังอดอาหาร	>100	มก./ดล. 3.3 1.4-7.7 0.006

ไขมันในเลือดสูงที่ก�าลังรักษา	

(ผลเลือดปกติ)

0.8 0.3-2.1 0.60

ไตรกลีเซอไรด์	>150	มก./ดล. 8.7 3.1-24.6 <	0.001

โคเลสเตอรอลชนิด	HDL	<40	มก./ดล.	(ชาย)	<50	มก./ดล.	

(หญิง)

3.5 1.7-7.1 0.001

ค่าการท�างานของตับ	ALT	(ยูนิต/ลิตร) 1.08 1.05-1.1 <	0.001

ภาวะอ้วนลงพุง 26.6 7.6-92.6 <	0.001

และ	>90	ซม.ในเพศชาย	(OR	11.0)	ระดับไตรกลีเซอไรด์

ที่มากกว่า	 150	 (OR	8.7),	การเป็นโรคความดันโลหิตสูง 

(OR	5.5)	ระดับโคเลสเตอรอลชนิดเอชดีแอลต�่า	(OR	3.5) 

และระดับน�้าตาลที่มากกว่า	100	มก./ดล.	 (OR	3.3)	ตาม

ล�าดับ	(ตารางที	่3)

แต่ส�าหรับค่า	 odds	 ratio	 ของการเป็นโรคเบา

หวานนัน้	ไม่สามารถคดิได้	เนือ่งจากไม่มปีระชากรในกลุม่

ที่ไม่มีภาวะตับคั่งไขมันอย่างมีนัยส�าคัญเป็นเบาหวาน 

ส่วนปัจจัยที่ไม่พบความสัมพันธ์กันอย่างมีนัยส�าคัญทาง

สถิติคือ	อายุ	และผู้ป่วยไขมันโลหิตสูงที่รักษาจนระดับไข

มนัปกติแล้ว เมือ่น�าปัจจยัทีม่นัียส�าคญัทางสถติิทัง้หมดไป

วิเคราะห์ต่อโดยใช้	multivariate	analysis	พบว่าตัวแปรที่

ยงัมนียัส�าคญัต่อการเกดิ	significant	steatosis	ทางสถติคิอื	

ดัชนีมวลกายที่มากกว่า	 25	กก./ตรม.	 (OR	3.6,	 95%	CI	

1.3-9.9,	p	=	0.014)	และค่าการท�างานของตับ	(ALT)	(OR	

1.05,	95%	CI	1.00-1.09,	p	=	0.03)

และกลุม่ทีน่�า้หนกัปกต	ิ(ดชันมีวลกาย	<	23	กก./ตรม.)	คอื	

200.6	+/-	36.6	dB/m	(p	=	0.001)	ส่วนผู้ทีม่รีอบเอวมากกว่า	

80	ซม.	ในเพศหญิง	และมากกว่า	90	ซม.	ในเพศชายก็มีค่า	

CAP	สูงกว่าในผู้ที่รอบเอวไม่เกินค่าปกติ	 คือ	 271.9	+/-	

51.6	dB/m	และ	207.3	+/-	47.7	dB/m	ตามล�าดบั	(p	<	0.001) 

ทั้งหมดดังแสดงในภาพที่	1

	จากการวิเคราะห์แบบ	univariate	analysis	เพื่อ

หาปัจจัยของการเกิดภาวะตับค่ังไขมัน	 (significant	

steatosis;	 S2-S3)	พบว่าตัวแปรท่ีมีนัยส�าคัญทางสถิติคือ	

ดชันมีวลกาย	รอบเอว	อตัราส่วนความยาวรอบเอวต่อรอบ

สะโพก	ความดันโลหิตสูง	เบาหวาน	ระดับไตรกลีเซอไรด์	

ระดบัโคเลสเตอรอลชนดิ	เอชดแีอล	ค่าการท�างานของตบั	

(ALT)	และภาวะอ้วนลงพุง	โดยค่า	odds	ratio	ของปัจจัย

ทีท่�าให้เกดิภาวะตบัคัง่ไขมนัอย่างมนียัส�าคญั	ทีส่งูทีส่ดุคอื

ภาวะอ้วนลงพุง	 (OR 26.6)	 	 รองลงมาคือ ดัชนีมวลกาย	

>25	กก./ตรม.	 (OR	12.4)	รอบเอว	>80	ซม.ในเพศหญิง	

การเปรยีบเทยีบความชกุของภาวะตับคัง่ไขมันทีไ่ม่ได้เกดิจากแอลกอฮอล์ในผูท่ี้มแีละผูท้ีไ่ม่มภีาวะอ้วนลงพงุ

ด้วยเครือ่ง Controlled attenuation parameter with transient elastography (CAP-TE)
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การวิเคราะห์ผล
จากการตรวจด้วยเครื่อง	CAP-TE	พบว่ามีผู้ที่มี

ภาวะไขมนัคัง่ในตบัสูงถงึร้อยละ	61.5	ซึง่สงูกว่าความชกุ

ของภาวะตับคั่งไขมันที่พบทั่วไป	 1,2  ทางผู้วิจัยคิดว่าอาจ

เป็นไปได้	 เนื่องจากการตรวจด้วยเครื่อง	 CAP-TE	 มี	

sensitivity	ค่อนข้างสูงเมือ่เทยีบกบัการใช้อลัตราซาวน์ใน

การวินิจฉัยโรคภาวะตับคั่งไขมัน	แต่เมื่อพิจารณาดูความ

ชกุของผูท่ี้มภีาวะตบัคัง่ไขมนัอย่างมนียัส�าคญั	(significant	

fibrosis)	คือระดับ	S2	และ	S3	จะพบว่ามีร้อยละ	40.4

	 ในงานวจิยันีพ้บว่ามกีลุม่ทีม่ภีาวะอ้วนลงพงุร้อย

ละ	20.5	หรือประมาณ	1	ใน	5	ของประชากรที่เข้าร่วมใน

งานวิจยัทัง้หมด	โดยในตารางที	่1	จะพบว่าในกลุม่ทีม่ภีาวะ

อ้วนลงพงุ	จะมดีชันมีวลกาย	รอบเอว	และอตัราส่วนความ

ยาวรอบเอวต่อรอบสะโพกท่ีมากกว่ากลุ่มทีไ่ม่มภีาวะอ้วน

ลงพุง	 และยังพบว่ามีโรคความดันโลหิตสูง	 เบาหวาน	

ระดับน�้าตาล	และระดับไตรกลีเซอไรด์ที่มากกว่าอย่างมี

นัยส�าคัญทางสถิติ	 แต่จะมีระดับโคเลสเตอรอลชนิด	แอ

ชดีแอลน้อยกว่ากลุ่มที่ไม่มีภาวะอ้วนลงพุงอย่างมีนัย

ส�าคญัทางสถติเิช่นกนั	ซึง่กค็ล้อยไปกบัหลกัเกณฑ์ทีใ่ช้ใน

การวินิจฉัยภาวะอ้วนลงพุง	 และจะเห็นว่าผู้ท่ีเป็นเบา

หวานจะอยู่ในกลุ่มที่มีภาวะอ้วนลงพุงทั้งหมด	

เมื่อแบ่งกลุ่มประชากรออกเป็นกลุ่มท่ีไม่มีและ

มภีาวะตบัคัง่ไขมนัอย่างมนียัส�าคญั	(Significant	steatosis) 

จะพบว่าในกลุ่มแรกมี	 96	ราย	และกลุ่มที่สองมี	 65	ราย	

โดยเมื่อน�ามาวิเคราะห์จะพบว่าปัจจัยที่มีความแตกต่าง

อย่างมนียัส�าคญัในทัง้สองกลุม่คอื	ในกลุม่ทีม่ภีาวะตบัคัง่

ไขมันอย่างมีนัยส�าคัญมีดัชนีมวลกาย	 รอบเอว	 และ

อตัราส่วนความยาวรอบเอวต่อรอบสะโพกทีม่ากกว่า	รวม

ถงึการเป็นโรคความดนัโลหติสูงและโรคเบาหวานทีม่ากก

ว่า	นอกจากนั้นยังมีระดับไตรกลีเซอไรด์ที่มากกว่า	ระดับ

โคเลสเตอรอลชนิด	 เอชดีแอลน้อยกว่า	 ค่าการท�างาน

ของตับ	(ALT)	ที่สูงกว่า	และมีจ�านวนผู้มีภาวะอ้วนลงพุง

ที่มากกว่า

ในกลุ่มที่มีดัชนีมวลกายมากกว่า	 25	กก./ตรม.

(ภาวะอ้วน)	มภีาวะตับคัง่ไขมนัอย่างมนียัส�าคญัถึงร้อยละ	

71	ในขณะที่กลุ่มที่ดัชนีมวลกายน้อยกว่า	25	กก./ตรม.	มี

ภาวะตับคั่งไขมันเพียงแค่ร้อยละ	17	ซึ่งจากงานวิจัยก่อน

หน้านีก้พ็บว่าภาวะอ้วนมคีวามสมัพนัธ์กับภาวะตบัคัง่ไข

มนัเช่นกนั	โดยในผูท้ีไ่ม่ดืม่แอลกอฮอล์กลุม่ทีม่ภีาวะอ้วน

จะมีภาวะตับคั่งไขมันได้ถึงร้อยละ	 76	 ในขณะที่กลุ ่ม

น�้าหนักปกติจะมีภาวะตับคั่งไขมันเพียงร้อยละ	16 14

 จากงานวิจัยก่อนหน้าน้ีที่ท�าการวิเคราะห์ใน

กลุม่ทีม่ภีาวะตบัคัง่ไขมนัอย่างรนุแรง	(CAP	>	310	dB/m)	

พบว่ามหีลายปัจจยัทีม่คีวามสัมพนัธ์กบัภาวะตับคัง่ไขมนั	

เช่น	ดัชนีมวลกายมากกว่า	25	กก./ตรม.	และมากกว่า	30	

กก./ตรม.	(OR 2.3	และ	4.7	ตามล�าดบั)	ระดบัโคเลสเตอรอล

ชนิด	เอชดีแอลต�่า	(OR	1.7)	และระดับไตรกลีเซอไรด์สูง	

(OR	1.9)8

จากอีกงานวิจัยหน่ึงยังพบว่าประชากรที่มีรอบ

เอวเกินของทั้งเพศชายและเพศหญิงม	ีOR	4.9	รองลงมา

เป็นประชากรทีม่นี�า้ตาลสงูผดิปกต	ิโรคความดนัโลหติสูง	

และมีระดับไตรกลีเซอไรด์สูงผิดปกติ	โดยมี	OR	คือ	2.1,	

1.8	และ	1.6	ตามล�าดับ15   แต่ในงานวิจัยนี้พบว่า	OR	ของ

ภาวะอ้วน	รอบเอวเกิน	น�้าตาลสูงผิดปกติ	ความดันโลหิต

สูง	ไตรกลีเซอไรด์สูง	คือ	12.41,	11.0,	3.3,	5.5	และ	8.7	

ตามล�าดับ ซ่ึงค่า	OR	ของการเกิดภาวะตับคั่งไขมันของ

แต่ละปัจจัยอาจจะไม่เท่ากัน	แต่พบว่าแต่ละปัจจัยมีความ

สัมพันธ์กับภาวะตับคั่งไขมันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ

เหมือนกัน

ส่วนภาวะอ้วนลงพุง	 ในงานวิจัยนี้พบว่ากลุ่มที่

มีภาวะตับคั่งไขมันอย่างมีนัยส�าคัญน้ันมีภาวะอ้วนลงพุง

ถึงร้อยละ	46	ในขณะที่กลุ่มที่ไม่มีภาวะตับคั่งไขมันอย่าง

มีนัยส�าคัญนั้นพบภาวะอ้วนลงพุงเพียงร้อยละ	3	ซึ่งจาก

งานวิจัยหลายช้ินก่อนหน้านี้ก็พบว่าภาวะอ้วนลงพุงมี

ความสัมพันธ์กับภาวะตับคั่งไขมันเป็นอย่างมากเช่นกัน	

โดยงานวิจัยของ	Chen	SH,	et	al	16	  พบว่าในกลุ่มที่มีภาวะ
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ไขมนัตบัคัง่ไขมนัมภีาวะอ้วนลงพงุถงึร้อยละ	36.8	ในขณะ

ที่กลุ่มที่ไม่มีภาวะคั่งไขมันมีภาวะอ้วนลงพุงเพียงแค่ร้อย

ละ	5.3	ส่วนของ	Almeda-Valdes	P,	et	al	17  นั้นพบว่าใน

กลุ่มที่มีภาวะตับคั่งไขมัน	มีภาวะอ้วนลงพุงร้อยละ	33

นอกจากนี้ยังมีงานวิจัยในประเทศไทยที่เคยมีผู้

ท�าก่อนหน้านี้	 เกี่ยวกับความสัมพันธ์ของภาวะตับคั่งไข

มนั	(จากการอลัตราซาวน์)	และภาวะอ้วนลงพงุนัน้	พบว่า

มคีวามสัมพนัธ์กนัอย่างมนียัส�าคัญทางสถติคิอืค่า	p	value	

<	 0.001	 โดยความชุกของภาวะตับค่ังไขมันของกลุ่มท่ีม	ี

และไม่มีภาวะอ้วนลงพุงคือร้อยละ	 55	และร้อยละ	 30.8	

ตามล�าดับ	18

แต่อีกหนึ่งป ัจจัยเสี่ยงส�าคัญที่ผู ้วิจัยคิดว ่า

สมัพนัธ์กบัภาวะตับคัง่ไขมนัมากคอื	การเป็นโรคเบาหวาน	

ซึง่จากการวเิคราะห์ข้อมลูพบว่าผูท้ีเ่ป็นเบาหวานทัง้หมด	

(12	ราย)	มีภาวะตับคั่งไขมันอย่างมีนัยส�าคัญทั้งหมด	แต่

ไม่สามารถน�ามาค�านวณ	odds	ratio	ได้	(เนื่องจากส่วนจะ

เป็นศูนย์)	ส่วนในกลุ่มผู้ป่วยที่มีโรคไขมันในเลือดสูงและ

ท�าการรักษาจนระดับไขมันอยู่ในเกณฑ์ปกตินั้น	พบว่ามี

ความเสี่ยงในการเกิดภาวะตับคั่งไขมันใกล้เคียงกับกับ

ประชากรปกติที่ไม่ได้เป็นโรคไขมันในเลือดสูง

ในงานวิจัยน้ีพบว่าผู้เข้าร่วมวิจัยมีภาวะพังผืด

ตบัมากผดิปกต	ิ6	ราย	(ร้อยละ	3.8)	และเมือ่พจิารณาเปรยีบ

เทียบในกลุ่มที่มีและไม่มีภาวะอ้วนลงพุงพบว่ามีความ

แตกต่างกนัอย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิ(ร้อยละ	9.1	และร้อย

ละ	2.3	ตามล�าดับ,	p	=	0.02)	แต่เมื่อเปรียบเทียบในกลุ่มผู้

ที่มีและไม่มีภาวะตับค่ังไขมันอย่างมีนัยส�าคัญพบว่ามีผู้ที่

มีพังผืดในตับมากเกินกว่าปกติ	4	ราย	(ร้อยละ	6.1)	และ	2	

ราย	(ร้อยละ	2)	ตามล�าดบั	ซึง่ไม่ได้มคีวามแตกต่างกันอย่าง

มีนัยส�าคัญทางสถิติ	(p	=	0.20)

ในกลุม่ผูท้ีม่ภีาวะพงัผดืในตบัผดิปกตทิัง้หมด	6	

ราย	พบว่ามภีาวะตบัคัง่ไขมนัรนุแรง	(severe	steatosis,	S3)	

4	ราย	ซึ่งมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติเมื่อ

เทียบกับกลุ่มที่ไม่มีภาวะตับคั่งไขมันรุนแรง	(2	ราย,	p	=	

0.004)	ทางผูว้จิยัจงึคดิว่าในกลุม่ทีม่ภีาวะตบัคัง่ไขมนัอย่าง

รุนแรงนั้นมีความเสี่ยงสูงที่จะเป็นตับแข็งมากกว่ากลุ่มที่

มีภาวะตับคั่งไขมันที่ไม่รุนแรง

อย่างไรก็ตามงานวิจัยนี้ผู้ที่มีภาวะพังผืดในตับ

ผดิปกติมปีริมาณน้อย	จงึอาจท�าให้การแปลผลจากการวจิยั

เกีย่วกบัภาวะพงัผดืในตบัอาจมคีลาดเคลือ่นได้	ดงันัน้งาน

วิจัยในอนาคตอาจจะท�าเพิ่มเติมในกลุ่มที่มีปริมาณพังผืด

ในตับผิดปกติที่มีจ�านวนมากกว่านี้

สรุปผลการวิจัย
	 ความชุกของภาวะตับคั่งไขมันของประชากร

ตัวอย่างในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ที่ตรวจโดยเครื่อง	

CAP-transient	elastography	คือร้อยละ	61	ส่วนความชุก

ของภาวะพังผืดในตับคอืร้อยละ	3.8	โดยความชกุของภาวะ

ตับคั่งไขมันในกลุ่มที่มีภาวะอ้วนลงพุงสูงกว่ากลุ่มที่ไม่มี

ภาวะอ้วนลงพุงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	และปัจจัยเสี่ยง

ของภาวะตบัค่ังไขมนัคอื	ดชันมีวลกาย	และรอบเอวทีเ่พิม่

ขึ้น	อัตราส่วนความยาวรอบเอวต่อรอบสะโพกที่เพ่ิมขึ้น	

รวมถึงการเป็นโรคความดันโลหิตสูง	โรคเบาหวาน	การมี

ระดับน�้าตาลหลังอดอาหารเกิน	 100	 มก./ดล.	 ระดับ

ไตรกลีเซอไรด์ในเลือดสูง	ระดับโคเลสเตอรอลชนิดเอชดี

แอลในเลือดต�่า	รวมถึงภาวะอ้วนลงพุง	แต่หากมีภาวะไข

มนัในเลอืดสงูและได้รบัการรกัษาจนระดบัไขมนัปกตแิล้ว	

พบว่ามีความเสี่ยงไม่ต่างกับประชากรทั่วไป		

การเปรยีบเทยีบความชกุของภาวะตับคัง่ไขมันทีไ่ม่ได้เกดิจากแอลกอฮอล์ในผูท่ี้มแีละผูท้ีไ่ม่มภีาวะอ้วนลงพงุ

ด้วยเครือ่ง Controlled attenuation parameter with transient elastography (CAP-TE)
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ภาวะไตวายเฉยีบพลนั	(Acute	Kidney	Injury)	เป็นภาวะแทรกซ้อน

ที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาในหออภิบาลผู้ป่วยวิกฤติที่มีภาวะ

ติดเชื้อรุนแรง	(sepsis	/	septic	shock)	และสัมพันธ์กับอัตราการเสียชีวิตที่สูง

เทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะไตวายเฉียบพลัน1	 โดยทั่วไปการบ�าบัดทดแทนไต

จะมีข้อบ่งชี้ชัดเจนเมื่อมีภาวะท่ีเป็นอันตรายถึงชีวิต	 (life-threatening)	อัน

เน่ืองมาจากภาวะไตวายเฉลีบพลัน	 ได้แก่	 	ภาวะเลือดเป็นกรด	 (Metabolic	

acidosis)	ภาวะโปทสัเซยีมในเลอืดสงู	(Hyperkalemia)	ภาวะน�า้เกนิ	(Volume	

overload)	โดยที่ไม่สามารถรักษาได้ด้วยยา	(refractory	to	medical	treatment)	

แต่ในผูป่้วยไตวายเฉยีบพลนัทียั่งไม่มีภาวะข้างต้น	ยงัเป็นทีถ่กเถยีงถงึเวลาที่

เหมาะสมในการเริ่มการบ�าบัดทดแทนไต

การศึกษา	 IDEAL-ICU2	 มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาความแตกต่าง

ของระยะเวลาในการเริ่มการบ�าบัดทดแทนไต	(Renal	replacement	therapy)	

ในผู้ป่วยที่มีภาวะไตวายเฉียบพลัน	 (Acute	 kidney	 injury;	AKI)	 ร่วมกับมี

ภาวะ	Septic	shock	ระหว่าง	early	strategy	(ภายใน	12	ชัว่โมงหลงัการวินิจฉยั

ภาวะ	AKI	ตาม	RIFLE-Failure	stage3)		กับ	delay	strategy	(เมื่อมี	life-threat-

ening	conditions	ทีต้่อง	emergency	RRT	หรอื	หลัง	48	ช่ัวโมงจากการวนิจิฉยั

ภาวะ	AKI	ตาม	RIFLE-Failure	stage	และยงัไม่มกีารฟ้ืนของไต;	spontaneous	

renal	recovery)โดย	primary	outcome	คือ	อัตราการเสียชีวิตที่	90	วัน	หลังเข้า

รับการรักษาในหออภิบาลผู้ป่วยวิกฤต	 (ICU)	 โดยวิเคราะห์แบบ	 inten-

tion-to-treat	 โดยการศึกษานี้เป็นการศึกษาแบบ	multi-center,	 open-label,	

randomized	controlled	 trial	ประชากรที่เข้าร่ามในการศึกษานี้	คือ	ผู้ป่วยที่

เข้ารบัการรกัษาใน	ICU	ทีม่อีายุ	18	ปีขึน้ไปและได้รบัการวนิิจฉยั	septic	shock	

ในระยะต้น	โดยมีค�าจ�ากัดความคือ	ภายใน	48	hours	หลังจากเริ่มการรักษา

ด้วย	 vasopressor	 และมีภาวะ	AKI	ซึ่งวินิจฉัยตาม	RIFLE	 classification	

(Failure	stage*)	โดยมเีกณฑ์การคดัออก	(Exclusion	criteria)	ทีส่�าคญัคอื	ไม่ม	ี

life-threatening	 conditions	ที่	 need	 emergency	RRT	 (รายละเอียดเพิ่มเติม

สามารถศกึษาได้ใน	table	S7	จาก	supplementary	appendix	ของการศกึษาทาง	

nejm.org2)	โดยหลงัจากคดัเข้าการศกึษาแล้วผูป่้วยจะถกูสุม่	(randomization)	
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เพื่อเข้าในกลุ่ม	early	และ	delay	strategy	ตามรายละเอียด

ข้างต้น	 โดยใช้	Minimization	 technique	 โดยแบ่งตาม	

center,	อายุ,	 type	 of	 infection(community	 vs	 hospital-	

acquired),	 site	 of	 infection	และ	 severity	 จาก	Sepsis-	

related	Organ	Failure	Assessment	(SOFA)	score4		โดย

หลงัเริม่การศกึษาได้มกีารวเิคราะห์ข้อมลูระหว่างทางสอง

ครั้ง	 และได้หยุดท�าการศึกษาก่อนเวลาเน่ืองจากพบว่ามี

แนวโน้มสงูท่ีจะไม่พบความแตกต่างระหว่างสองกลุม่หาก

ท�าการศึกษาต่อจนเก็บตัวอย่างครบตามจ�านวนที่ค�านวณ

ไว้	(futility)	

	 โดยสรุปมีผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษา	488	รายที่ได้

รับการสุ่มตัวอย่างโดย	246	รายอยู่ในกลุ่ม	early	strategy	

และ	242	รายอยู่ในกลุ่ม	 delay	 strategy	 โดยไม่พบความ

แตกต่างของ	 baseline	 characteristics	 ท่ีส�าคัญเช่น	อายุ	

ความรุนแรงของโรค	และโรคร่วมก่อนเข้ารับการรักษา	

ไม่พบความแตกต่างของ	Primary	 outcome	คือ	 90-day	

mortality	ระหว่างทั้งสองกลุ่มคือ	58%	vs	54%	 ในกลุ่ม	

early	 และ	 delay	 strategy	 ตามล�าดับ	 (p=0.38)	 ส่วน	

secondary	outcome	ไม่พบความแตกต่างของ	mortality	ที่	

28	และ	180	วัน	รวมทั้งจ�านวนวันที่ใช้เครื่องช่วยหายใจ,	

จ�านวนวันนอนใน	ICU	และ	จ�านวนวันนอนโรงพยาบาล	

พิจารณาในกลุ่ม	Delay	 strategy	พบว่ามีผู้ป่วย	 70	 ราย	

(29%)	ที่มี	spontaneous	renal	recovery***	และไม่ต้องรับ

การบ�าบัดทดแทนไต	แต่ในทางกลับกันมีผู้ป่วย	 	 41	ราย	

(17%)	ที่มีภาวะที่มี	 life-threatening	 conditions	ที่	 ต้อง	

emergency	โดยในกลุม่ทีต้่องท�า	emergency	RRT	เกนิครึง่

หนึ่งของผู้ป่วยกลุ่มนี้	(28	ราย,	68%)	เสียชีวิต	

วิจารณ์การศึกษา	IDEAL-ICU	ด้านระเบียบวิธีวิจัยและ

การวิเคราะห์ทางสถิติ	

สามารถแบ่งประเด็นที่น่าสนใจในการศึกษานี้ได้ดังนี้

1.	Operational	definition

ในการด�าเนนิการศกึษาควรต้องมกีารก�าหนดค�า

จ�ากดัความอย่างเป็นรปูธรรมและน�าไปจดักลุม่ผูป่้วยหรอื

วินิจฉัยภาวะต่างๆ	ที่มีผลต่อการศึกษาได้	เรียกว่า	Opera-

tional	 definition	 ซ่ึงมีผลท�าให้สามารถจัดกลุ่มผู้ป่วยทั้ง

Journal	club

ตารางที่	1.	ตัวอย่าง	Study	definitions	ใน	IDEAL-ICU	study2

RIFLE	classification-	failure	stage:	at	least	one	of	the	following:	 

-	Serum	Cr	increase	>200%	or	GFR	decrease	>75%	 

OR	Serum	Cr	>4mg/dL	(with	an	acute rise >0.5 mg/dL)		 

OR	Urine	Output	<0.3	mL/kg/h	for	24	hours	or	anuria	for	12	hours

Criteria	for	emergency	renal-replacement	therapy:	any	one	of	the	following:	 

-	hyperkalemia	(potassium	level	>6.5	mmol	per	liter)	 

-	metabolic	acidosis	(pH	<7.15) 

-	fluid	overload	(extravascular	fluid	overload	that	was refractory to diuretics	with	pulmonary	edema)

Spontaneous	renal	recovery: 

defined	as	a	decrease in creatinine level	and	a	return	of	spontaneous	urine	output	to	>1000	ml	per	24	hours	or	

>2000	ml	per	24	hours	in	patients	receiving	diuretics
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เกณฑ์การเข้าร่วมและคดัออก	ร่วมทัง้การให้	intervention	

ได้ชดัเจนเป็นทีเ่ข้าใจตรงกนัและท�าซ�า้ได้	โดยในการศึกษา

นี้ผู้วิจัยได้ก�าหนดค�าจ�ากัดความของภาวะต่างๆ	ดังแสดง

ในตารางที	่1	(บรรยายในส่วน	Method	ของบทความฉบบั

เต็ม	และ	 table	S7	 study	definitions	 ใน	 supplementary	

appendix	ทาง	nejm.org)	

	 โดย	Definition	ของ	AKI	ใน	study	นี้ใช้	RIFLE	

criteria	ซึ่งเป็น	 criteria	 ท่ีนิยมใช้ในช่วงท่ีท�าการศึกษา	

โดยมีการพัฒนา	 criteria	 diagnosis	 ล่าสุดเป็น	KDIGO	

criteria	ซึ่งมี	 sensitivity	สูงกว่า	ส�าหรับ	RIFLE-Failure	

stage	ข้างต้น	มี	criteria	ที่เป็น	Serum	Cr	>4mg/dL	(with	

an	acute	rise	>0.5	mg/dL)		โดยมิได้ก�าหนดว่า	acute	arise	

ของ	serum	creatinine	ในระยะเวลาเท่าใด	ซึ่งได้มีการแก้

ภายหลงัทีพ่ฒันาเป็น	AKIN	และ	KDIGO	criteria		(ตาราง

ที	่2)

	 ส�าหรับ	Criteria	 for	 emergency	RRT	 ในข้อ	

fluid	overload	refractory	to	diuretics	ในการศึกษานี้มิได้

มีการก�าหนด	operational	definition	ว่าต้องใช้	diuretic	ที่	

dose	 เท่าใดและประเมินที่ระยะเวลาเท่าใด	 เช่นเดียวกับ

เกณฑ์การวนิจิฉยัภาวะ	spontaneous	renal	recovery	ทีม่ไิด้

ระบุว่าค่า	serum	creatinine	ต้องลดลงเท่าได	

สิ่งส�าคัญของการให้ค�าจ�ากัดความคือ	Misclas-

sification	 bias	 คือผู้ป่วยถูกจัดอยู่ในกลุ่มการรักษา	 คือ	

Early	 และ	Delay	RRT	 ไม่ตรงตามที่ได้ก�าหนดไว้	 โดย

การศึกษาน้ีได้ก�าหนดว่าผู้ป่วยที่ได้รับการจัดกลุ่ม	Early	

ต้องได้รบัการบ�าบดัทดแทนไตหลงัจากวนิจิฉยั	AKI-RIFLE	

ตารางที	่2.	AKI	definitions	ต่างๆ	(คดัลอกจาก	supplementary	appendix	ของการศกึษา	IDEAL	ICU2)
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Failure	stage	ภายใน	12	ชั่วโมง	ส่วนกลุ่ม	Delay	จะได้รับ

การบ�าบดัทดแทนได้หลงัจากวนิจิฉยั	AKI-RIFLE	Failure	

stage	48	ชั่วโมง	หรือ	ก่อน	48	ชั่วโมงในกรณีที่มี	ต่อเมื่อมี	

emergency	indication	

จากผลการศึกษา	median	time	from	diagnosis	

of	RIFLE-F	AKI	to	RRT	ของกลุ่ม	Early	คือ	7.6	ชั่วโมง	

(IQR	4.4-11.5)	ส่วนกลุ่ม	 delay	 คือ	 51.5	ชั่วโมง	 (IQR	

34.6-59.5)		ซึง่ตรงตามค�าจ�ากดัความทีก่�าหนดไว้	โดยม	ี41	

ราย	 (17%)	 ในกลุ่ม	 delay	ที่ได้รับการบ�าบัดแทนไตก่อน	

48	ชั่วโมง	เนื่องจากมี	emergency	indication	นอกจากนี้ผู้

ท�าการศึกษาได้รายงานใน	supplementary	appendix	table	

S10	 เกี่ยวกับ	 protocol	 violation	ว่ามีผู้ป่วยส่วนหนึ่งใน

กลุม่	delay	RRT	ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไตก่อน	48	ชัว่โมง

โดยตามความเหน็ของแพทย์ผูท้�าการรกัษาโดยมไิด้มภีาวะ	

emergency	indication	ทีร่ะบไุว้ตอนแรกจ�านวน	11	ใน	242	

ราย	 ในจ�านวนนั้นมี	 2	 รายที่ได้รับการบ�าบัดทดแทนไต

ก่อนเวลา	 12	ชั่วโมง	นอกจากนี้ยังมีผู้ป่วยในกลุ่ม	Early	

RRT	ที่ควรต้องได้รับการบ�าบัดทดแทนไตภายใน	 12	

ชัว่โมงแต่ไม่ได้รบัจ�านวน	51	ใน	246	รายด้วยเหตผุลต่างๆ	

จากข้างต้นจะเห็นได้ว่ามีความทับซ้อนกันของ

ห้วงเวลาในการเริ่มการบ�าบัดทดแทนไตของท้ังสองกลุ่ม

การศกึษา	อาจมคีวามเสีย่งในการ	misclassification	ผูป่้วย

ผิดไปจากกลุ่มที่ได้รับการ	randomization	ไว้แต่แรก	โดย

ตามหลักการ	intention-to-treat	analysis	ผู้ป่วยจะต้องถูก

วิเคราะห์ตามกลุ่มที่ถูก	randomization	ไม่ว่าจะได้รับการ

รักษาไม่ตรงตาม	protocol	ก็ตาม	ซึ่งการวิเคราะห์ลักษณะ

นี้	 มีข้อดีคือสามารถแสดงประสิทธิผลของการรักษา	

(efficacy)	ทีเ่ป็นไปตามทีสุ่ม่ไว้	และคงคณุสมบตัทิีส่�าดลุกนั

ของทัง้สองกลุม่ทีไ่ด้รับการ	randomization	มาด้วย	แต่หาก

มจี�านวนผูป่้วยทีไ่ม่ท�าตาม	protocol	จ�านวนมากอาจท�าให้

สรุปผลผิดได้เช่นกัน	 	 ซ่ึงอาจใช้การวิเคราะห์อีกวิธีหน่ึง

คือ	per-protocol	analysis	ซึ่งจะพิจารณาเฉพาะผู้ป่วยที่ได้

รับการรักษาตาม	protocol	 เท่าน้ัน	 ร่วมด้วย	 โดยการท�า	

per-protocol	analysis	มปีระโยชน์เพือ่เปรยีบเทยีบผลทีแ่ท้

จรงิของการท�าตาม	protocol	ทีว่างไว้อย่างเคร่งครดั	ทัง้ใน

ด้านประสิทธิผลและผลข้างเคียงของการรักษา	ผู้อ่าน

บทความจึงต้องใช้วิจารณญานในการพิจารณาการ

วิเคราะห์แบบต่างๆ	รวมทั้งตรวจสอบอัตราของ	protocol	

violation	ในการศกึษาด้วยเพือ่ประกอบการวเิคราะห์และ

วิจารณ์ผลการศึกษา		

2.	Trial	design	and	risk	of	biases

	 การศึกษานี้เป็นการศึกษาแบบ	open-label	คือ

มิได้มีการปกปิด	(blind)	การรักษาของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม	

อันเนื่องจากลักษณะของ	 intervention	 ไม่สามารถปกปิด

ได้	ความเสี่ยงต่อ	bias	ในการศึกษาแบบ	open-label	นี้คือ	 

		 2.1	Performance	bias:	เนื่องจากไม่มีการปกปิด

ว่าผู้ป่วยอยู่ในกลุ่มการรักษาใด	จึงมีโอกาสที่ผู้รักษาจะ

ให้การรกัษาผูป่้วยในแต่ละกลุม่แตกต่างกนัได้	ซึง่อาจมผีล

ต่อ	outcome	ของการศกึษาได้	หรอืในกรณกีารศกึษาทีก่าร

ปฏิบัติตัวของผู้ป่วยมีผลต่อ	outcome	หากผู้ป่วยทราบว่า

ตนอยูใ่นการกลุม่การรกัษาใดอาจมแีนวโน้มในการปฏบิตัิ

ตัวที่แตกต่างกัน	กรณีการศึกษา	IDEAL-ICU	อาจมีผลใน

ฝั่งแพทย์ผู้รักษาใน	 ICU	อาจให้การรักษาผู้ป่วยที่ทราบ

แล้วว่าอยู ่ในกลุ ่ม	 early	 หรือ	 delay	 แตกต่างกันได  ้

		 2.2	Detection	bias:	กรณีที่	 outcome	ของการ

ศึกษาได้จากการประเมินของผู้ศึกษาหากไม่มีการปกปิด

กลุม่การรกัษา	ผูป้ระเมนิอาจมอีคติในการประเมนิผลการ

ศกึษาในแต่ละกลุม่แตกต่างกนัได้	แต่ในกรณ	ีIDEAL	ICU	

study	ซึ่ง	primary	outcome	เป็น	hard	outcome	คือ	mor-

tality	จึงไม่มีผลกับ	bias	ชนิดนี้				

3.	Randomization	by	minimization	technique5

	 การสุ่มตัวอย่าง	 (randomization)	 ในการศึกษา

นัน้มจีดุประสงค์เพือ่ลดความแตกต่างกนัของคณุลกัษณะ

ทางคลนิกิระหว่างกลุม่การทดลองต่างๆ	ซึง่อาจมอีทิธพิล

ต่อผลการศกึษาทีส่นใจ	และลดโอกาสการเกดิอคติในการ

จดักลุม่	(selection	bias)	โดยทัว่ไปหากต้องการให้กลุม่การ

Journal	club



ปีที่ 31 ฉบับที่ 4  ตุลาคม-ธันวาคม 2561 175

ตารางที่	3.	ตัวอย่างการสุ่มตัวอย่างแบบ	minimization

Treatment

(N=15)

Control	

(N=14)

Center A 8 5

B 7 9

Age >60 10 10

<=	60 5 4

SOFA	score >15 7 3

<=15 8 11

Site Lung 3 2

Digestive 4 4

Urinary 5 3

Bloodstream 3 5

Type Hospital 8 7

Community 7 7

โดยวิธี	minimization	นี้เหมาะกับการศึกษาที่มี

จ�านวนตัวอย่างน้อย	 (<	 100)	 และทราบคุณลักษณะที่มี

อิทธิพลต่อผลการศึกษาโดยมีข้อดีคือสามารถกระจายให้

กลุ ่มการศึกษาแต่ละกลุ่มมีคุณลักษณะคล้ายกันคล้าย	

stratified	 randomization	แต่มีการถ่วงน�้าหนักให้จ�านวน

ตัวอย่างแต่ละกลุ่มสมดุลกันด้วยแม้จะมีขนาดตัวอย่าง

น้อย

4.	Primary	outcome	and	Intention-to-treat	principles7

	 Primary	outcome	ทีใ่ช้ในการศกึษานีค้อื	90-day	

all-cause	mortality	ซึ่งมีข้อดีคือเป็นผลทางคลินิกที่เป็น	

hard	outcome	ไม่มคีวามผดิพลาดและคลาดเคลือ่นในการ

ประเมิน	 ส�าหรับระยะเวลา	 90	 วันจากการทบทวน

วรรณกรรมต่างๆ	ที่ศึกษาผู้ป่วยในภาวะวิกฤติ	พบว่าจุด

ตดัชดัเจนว่าควรใช้การประเมนิทีร่ะยะเวลาเท่าใด	แต่การ

ประเมนิทีร่ะยะเวลานานขึน้อาจแสดงถงึความยัง่ยืน	(sus-

tainable)	ของผลการรักษา	

ทดลองแต่ละกลุ่มมีคุณลักษณะที่อาจมีมีอิทธิพลต่อผล

การศึกษาที่คล้ายกันมักใช้การสุ่มตัวอย่างเป็นชั้น	(Strati-

fied	 randomization)	 โดยก�าหนดปัจจัย	 1-2	ปัจจัยเพื่อ

ท�าการแบ่งชั้นของตัวอย่างให้เท่าๆกันทุกกลุ่ม	 แต่มีข้อ

จ�ากดัคอืหากมขีนาดตวัอย่างน้อย	(น้อยกว่า	100	ราย)	หรอื

จ�านวนคุณลกัษณะทีต้่องการแบ่งชัน้จ�านวนมาก	และการ

วจิยัแบบ	multicenter	ซึง่สุม่ตวัอย่างจากส่วนกลางโดยแบ่ง

ชั้นตาม	center	ต่างๆด้วย	อาจท�าให้ได้จ�านวนตัวอย่างใน

แต่ละชั้นน้อยจนไม่เพียงพอในการวิเคราะห์ทางสถิติ		

วิธีการสุ่มแบบ	Minimization	technique6	ซึ่งใช้

ในการศกึษา	IDEAL-ICU	นี	้เป็นการสุม่ตัวอย่างทีป่รบัให้

กลุ่มการทดลองแต่ละกลุ่มมีจ�านวนสมดุลกัน	 โดยที่มี

คณุลกัษณะทีอ่าจมอีทิธพิลต่อผลการศกึษาไม่แตกต่างกนั

ได้	โดยถอืเป็นการสุม่ประเภทปรบัได้	(Adaptive	random-

ization)	คอืโอกาสทีจ่ะถกูเลอืกให้เข้ากลุม่ต่างๆ	ของผูป่้วย

ทีไ่ด้รบัการคดัเลอืกเข้าการศกึษา	ณ	เวลาใดเวลาหนึง่	แตก

ต่างกันไป	ตามจ�านวน	และ	คุณลักษณะที่ก�าหนดไว้ก่อน

แล้วของผู้ที่ถูกสุ่มมาแล้วก่อนหน้าคล้ายเป็นการถ่วงน�้า

หนัก	 เพื่อให้จ�านวนตัวอย่างสมดุลกันมากที่สุดระหว่าง

กลุ่ม	

ยกตัวอย่างในการศึกษา	 IDEAL-ICU	นี้ใช้	 5	

ปัจจยั	คอื	center,	age,	SOFA	score,	site	of	infection	(lung,	

digestive,	urinary	tract,	bloodstream)	และ	type	of	infec-

tion	(community	vs	hospital	acquired)	โดย	สมมตมิผีูป่้วย

อยู่ในการศึกษาก่อนหน้าแล้ว	19	คน	ตามตารางที่	3	โดยมี

คุณลักษณะดังตารางท่ี	 1	 (ข้อมูลตามตารางเป็นข้อมูล

สมมตเิพือ่อธบิายวธิ	ีminimization	เท่านัน้)	หากผูป่้วยคน

ที่	20	อายุ	50	ปี	มาจาก	center	A	และมี	SOFA	score	>15	

เป็น	hospital	acquired	pneumonia	ถ้าใช้วิธี	minimization	

จะถูกจัดเข้าในกลุ่ม	Control
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การวิเคราะห์ผลการศึกษาด้วยหลักการ	 inten-

tion-to-treat	คอืวเิคราะห์ผลการศกึษาของผูป่้วยตามกลุม่

การศึกษาที่ได้รับการสุ่มตัวอย่างมาตอนแรก	 ไม่ว่าจะได้

รบัการรกัษาตรงตามนัน้หรอืไม่	เป็นหลกัการทีแ่นะน�าใน

การศึกษาประสิทธิผลของการรักษา	 (efficacy)	ที่เป็นไป

ตามที่สุ่มไว้จริง	แม้จะได้หรือไม่ได้รับการรักษาตามกลุ่ม

นั้นๆก็ตาม	เพื่อคงความสมดุลของคุณลักษณะทางคลินิก

ระหว่างกลุ่ม	

ส�าหรับการวิเคราะห์ทางสถิติส�าหรับ	 primary	

outcomes	ซึ่งเป็น	proportion	จึงใช้	chi-square	 test	ซึ่งมี

ความเหมาะสม	ส�าหรับการ	การน�าปัจจัยต่างๆ	(prognos-

tic	factor)	ที่มีผลต่อ	outcome	ในการศึกษานี้มาวิเคราะห์

ร่วมด้วย	ใช้วธิ	ีlogistic	regression	ซึง่สามารถดปัูจจยัอืน่ๆ

ที่มีผลต่อ	 outcome	นอกจากตัวแปรท่ีเราสนใจในการ

ศึกษาคือ	early	และ	delay	RRT	ส�าหรับก�าหนด	signifi-

cance	level	ที	่0.05	ซึง่นยิมท�าในการศกึษาทางคลนิกิทัว่ไป

ซึ่งเหมาะสมแล้ว	 ส�าหรับวิเคราะห์ข้อมูล	 baseline	

characteristics	จ�าเป็นต้องแยกว่าข้อมลูนัน้ๆมกีารกระจาย	

(distribution)	แบบใด	 ซ่ึงมีผลต่อการเลือกการแสดงผล

และการทดสอบทางสถติ	ิในการศกึษานีข้้อมลู	time	from	

documentation	 of	 acute	 kidney	 injury	 to	 initiation	 of	

renal-replacement	therapy,	the	length	of	ICU	and	hospital	

stay,	and	the	number	of	days	free	of	mechanical	ventilation,	

vasopressors,	 and	 renal-replacement	 therapy	 ซึ่งมี

การกระจายไม่เป็น	normal	distribution	จงึถกูน�าเสนอเป็น

ค่ามัธยฐาน	 (Median)	และแสดงการกระจายเป็น	 Inter-

quartile	range	(IQR)	โดยการทดสอบต้องเป็นการทดสอบ

ส�าหรับข้อมูลที่กระจายไม่เป็น	 normal	 distribution	

(non-parametric	 test)	 โดยการศึกษาน้ีเลือกใช้	Mann-	

Whitney	U	test		

5.	Interim	analysis

	 ในการศกึษานีม้กีารระบวุ่ามกีารท�าการวเิคราะห์

ระหว่างทางโดยได้วางแผนไว้ก่อนจะเริ่มการศึกษาแล้ว	

(planned	 interim	 analysis)	 จ�านวน	2	ครั้ง	 โดยประเมิน	

90-day	mortality	ของทัง้สองกลุม่ในขณะนัน้ๆ	โดยการท�า	

interim	analysis	มวีตัถปุระสงค์หลกัในการประเมนิ	treat-

ment	effect	และ	safety	effect	เพื่อที่จะพิจารณาหยุดการ

ศึกษาก่อนที่จะได้จ�านวนตัวอย่างที่ก�าหนดในกรณีที่ผล

การรกัษาออกมาแตกต่างกนัชัดเจนหรอืมผีลข้างเคยีงหรอื

อันตรายในการศึกษาที่รุนแรงเกินกว่าที่ก�าหนดไว้เพื่อ

ความปลอดภัยของผู้ป่วย	 รวมทั้งกรณีที่ไม่สามารถพบ

ความแตกต่างได้ชัดเจน	(Futility)	โดยมีประเด็นทางสถิติ

คอืการวเิคราะห์ข้อมลูระหว่างหลายครัง้	(multiple	analysis)	

จะท�าให้เกิดปัญหาทางสถิติอันเนื่องมาจากการทดสอบ

สมมติฐานหลายครั้งท�าให้โอกาสในการสรุปผิด	 (Type	 I	

error;	a)	เพิ่มขึ้นตามจ�านวนครั้งที่ท�าการทดสอบ	จึงต้อง

มีการแก้ไขด้วยวิธีการทางสถิติต่างๆ	 เพื่อลดโอกาสการ

สรุปผิดในการ	 interim	 ครั้งนั้นๆ	 โดยในการศึกษา	

IDEAL	ICU	นี้ใช้วิธีการของ	Peto8โดยก�าหนดค่า	alpha	ที่

ใช้ในการ	interim	analysis	ไว้ที่	0.0001	เพื่อให้เกิด	type	I	

error	น้อยทีส่ดุและไม่มผีลต่อ	significance	level	ของ	final	

analysis	นอกจากวิธีของ	Peto	แล้ว	ยังมีวิธีทางสถิติอื่นๆ	

ทีใ่ช้ในการท�า	multiple	analysis	ได้แก่	Pocock	และ	Obrien	

Flamming5	ซึ่งมีรายละเอียดการปรับค่า	a	ในการทดสอบ

แต่ละครั้งแตกต่างกัน	 สามารถศึกษาเพิ่มเติมได้จาก

ต�าราทางชีวสถิติ

	 โดยหลงัจาก	interim	analysis	ครัง้ท	ี2	(after	393	

inclusions	 followed	 until	 day	 90)	 เนื่องจากค�านวณ	

conditional	power	ได้	51.44%	ซึ่งการศึกษาต่อไปอาจไม่

สามารถพบความแตกต่างของผลการรักษาทั้งสองกลุ่ม	

(futility)	จึงหยุดท�าการศึกษาก่อนก�าหนด	

วิจารณ์การศึกษา	 IDEAL-ICU	ทางด้านผลทาง
คลินิกและการน�าไปใช้
	 การบ�าบัดทดแทนไต	 (Renal	 replacement	

therapy)	 เป็นการรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะไตวายเฉียบพลัน
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รุนแรง	 ในผู้ป่วยที่มีภาวะ	 emergency	 life	 threatening	

condition	ดงักล่าวข้างต้นมข้ีอบ่งชีช้ดัเจนในตดัสนิใจการ

เริ่มการบ�าบัดทดแทนไตตามค�าแนะน�ามาตรฐานใน

ปัจจุบัน	แต่ส�าหรับผู้ป่วยไตวายเฉียบพลันที่ยังไม่มีภาวะ

ดงักล่าวยงัเป็นทีถ่กเถยีงกันในประเดน็เรือ่งระยะเวลาการ

เริ่มการบ�าบัดทดแทนไต	โดยในกลุ่มเริ่มบ�าบัดทดแทนไต

เร็ว	(early	initiation)	อาจได้ประโยชน์9	ในการปรับสมดุล

เกลือแร่	 กรดด่างและสารน�้า	 รวมท้ังในผู้ป่วยท่ีมีภาวะ	

sepsis	 การเป็นการกรองสารพิษบางชนิดออกซึ่งทาง

ทฤษฏีอาจลดความรุนแรงของภาวะอักเสบในร่างกายได้	

(systemic	inflammatory	response;	SIRS)	แต่ในทางกลับ

กันอาจมีผู ้ป่วยบางรายซึ่งเมื่อติดตามไปมีการกลับมา

ท�างานของไตได้เอง	(spontaneous	renal	recovery)	ซึ่งอาจ

ได้รบัการบ�าบดัทดแทนไตโดยไม่จ�าเป็นและอาจลดโอกาส

การฟื้นของไตได้รวมทั้งอาจพบภาวะแทรกซ้อนที่ไม่

จ�าเป็นจากการใส่สายสวนหลอดเลือดและภาวะความดัน

โลหิตต�่าจากการบ�าบัดทดแทนไต	

ตารางที่	4.	เปรียบเทียบการศึกษา	IDEAL-ICU,	ELAIN	และ	AKIKI

Study ELAIN11	

JAMA	2016

AKIKI10	

NEJM	2016

IDEAL-ICU2	

NEJM	2018

Method Single	center	RCT Multicenter	RCT Multicenter	RCT

Population 231 

KDIGO	stage	2	with	plasma	

NGAL>150	ng/ml 

Post-op	94.8%

620 

KDIGO	stage	3	with	ventila-

tor/Catecholamine 

Sepsis	79.5%

488 

RIFLE,	failure	stage 

Septic	shock	100%

SOFA	score 15.8 10.9 12.3

Early	RRT Within	8	h	after	Dx Within	6	h	after	Dx Within	12	h	after	Dx

Delayed	RRT Within	12	h	of	Dx 

(RRT	91%)

RRT	indication 

(RRT	51%)

After	48	h	of	Dx 

Emergency	conditions 

(RRT	62%)

Time	to	RRT 6	vs	25	h 2	VS	57	h 7	vs	51	h

Mode	of	RRT CRRT	100% IHD	50%,	CRRT	30% IHD	34%,	CRRT	46%,	

both	20%

Primary	outcome 90-d	mortality:38%	vs	55%	

p=0.03

60-d	mortality:49%	vs	50%	

(NS)

90-d	mortality:58%	vs	54%	

(NS)

Secondary	outcomes Early	RRT 

-	Shorter	RRT,	MV	duration		

		and	hospital	length	of	stay 

-	More	renal	recovery

Early	RRT 

-	Delayed	diuresis 

-	Higher	CRBSI

Early	RRT 

-	Shorter	RRT	free	day



จุฬาอายุรศาสตร์178

มกีารศกึษาขนาดใหญ่ก่อนหน้านีซ้ึง่ศกึษาเกีย่ว

กบัผลระยะเวลาในการเริม่การบ�าบดัทดแทนไต	ตพีมิพ์ใน

ปี	ค.ศ.	 2016	สองการศึกษา	 ได้แก่	AKIKI	 study10	และ	

ELAIN	study11		ซึ่งผลการศึกษาออกมาแตกต่างกันคือใน	

ELAIN	study	พบว่ากลุ่ม	Early	RRT	มีอัตราการเสียชีวิต

ที	่90	วนัต�า่กว่ากลุ่ม	Delay	อย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิ(38%	

vs	55%;	p	=	0.03)	โดยประชากรส่วนใหญ่ของการศึกษา	

(94%)	เป็นผูป่้วยหลงัการผ่าตดัโดยเกอืบครึง่หนึง่เป็นหลงั

การผ่าตัดหัวใจ	(Cardiac	surgery	47%)		และอีกข้อสังเกต

หน่ึงคือ	ELAIN	 study	 ได้น�าผู้ป่วยท่ีมีภาวะ	 refractory	

fluid	overload	มาเข้าการศกึษาด้วย	ส่วน	AKIKI	study	ซึง่

มีผู้ป่วยส่วนใหญ่มีภาวะ	 sepsis	 79.5%	 ไม่พบความแตก

ต่างของอัตราการเสียชีวิตที่	60	วันของทั้งสองกลุ่ม	(49%	

vs	50%)	แต่อย่างไรก็ตาม	นอกจากกลุ่มประชากรแล้วยัง

มีความแตกต่างของค�าจ�ากัดความของกลุ่ม	Early	 และ	

Delay	 initiation	 ในทั้งสองการศึกษาเทียบกับการศึกษา	

IDEAL-ICU	(รายละเอียดดังตารางที่	2)	

จากการศึกษา	 IDEAL-ICU	 ยังไม่พบความ

แตกต่างของ	90-day	mortality	เมือ่เทียบกบั	Delay	strategy	

โดยพบว่าในกลุ่ม	Delay	strategy	มีผู้ป่วยถึง	29%	ที่ไม่มี

การฟื้นตัวของไตเองโดยไม่ต้องท�าการบ�าบัดทดแทนไต	

แต่มีผู้ป่วยจ�านวนหนึ่งที่ต้องเริ่มบ�าบัดทดแทนไตฉุกเฉิน	

ซึง่ในกลุม่นีม้อีตัราการเสยีชวิิตทีส่งูมากถงึ	68%	ซึง่คล้าย

กับผลการศึกษาของ	AKIKI	study	ที่กลุ่ม	Delay	มี	51%	

ที่ไม่ต้องรับการบ�าบัดทดแทนไต	ซึ่งในกลุ่มนี้มีอัตราการ

เสียชีวิตต�่าที่สุด	ส่วนกลุ่ม	Delay	ที่ต้อง	RRT	มีอัตราการ

เสียชีวิตสูงสุดเมื่อเทียบกันกับกลุ่ม	Early,	และ	Delay	ที่

ไม่ต้องบ�าบัดทดแทนไต	คือ	61.5%	vs	48.5%	vs	37.1%	

ตามล�าดับ	อย่างไรก็ตามจาก	baseline	 characteristics	ที่

บรรยายในผลการศึกษา	 มิได้กล่าวถึงระยะเวลาและ

ความเหมาะสมของการให้ยาต้านจุลชีพ	 (Antibiotics,	

timing	and	appropriateness)	ซึ่งเป็นปัจจัยส�าคัญต่ออัตรา

การรอดชีวิตของผู้ป่วยที่มีภาวะ	sepsis		

แผนภมูทิี	่1.	แนวทางการพจิารณาเริม่การบ�าบดัทดแทนไตในผูป่้วยทีม่ภีาวะไตวายเฉยีบพลนั	(RRT,	Renal	replacement	

therapy;	FST,	furosemide	stress	test;	NGAL,	Neutrophil	gelatinase	associated	lipocalin;	AKI;	Acute	kidney	injury)	

คัดลอกจากเอกสารอ้างอิงที่	12
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จากข้างต้น	หากสามารถจ�าแนกผู้ป่วยในกลุ่ม	

Delay	 strategy	 ท่ีน่าจะได้รับประโยชน์จากการบ�าบัด

ทดแทนไตก่อนทีจ่ะมภีาวะฉุกเฉนิ	ออกจากผูป่้วยทีน่่าจะ

มกีารฟ้ืนตวัของไตได้แต่เนิน่ๆ	น่าจะช่วยลดอตัราการเสยี

ชวีติของผูป่้วยลงได้	โดยมกีารศกึษาการทีจ่ะแยกผูป่้วยข้าง

ต้น12	เช่น	การใช้การประเมนิทางคลนิกิอย่างต่อเนือ่ง	หรอื	

Biomarker	เช่น	plasma	และ	urine	neutrophil	gelatinase	

associated	 lipocalin	(NGAL)13	 	หรือการใช้	 furosemide	

stress	test(FST)14	ซึ่งได้ผลดีในการพยากรณ์ว่าผู้ป่วยจะมี

ความจ�าเป็นต้องได้รบัการบ�าบดัทดแทนไตหรอืไม่	(ภาพที	่1,	

และศกึษารายละเอยีดเพิม่เตมิได้จากเอกสารอ้างองิที	่12-14)

	 สรุปส�าหรับการน�าไปใช้ทางคลินิกในการดูแล

ผู้ป่วยที่มีภาวะ	AKI	คือพิจารณาเริ่มการบ�าบัดทดแทนไต

ทันที	 ในผู้ป่วยที่มี	 life-threatening	 condition	ที่ไม่ตอบ

สนองต่อการรกัษาด้วยยา	หากไม่มภีาวะดงักล่าวจากหลกั

ฐานในปัจจุบันยังไม่พบประโยชน์ชัดเจนของ	Early	RRT	

โดยผู้ป่วยที่มีภาวะ	AKI	 ทุกรายควรได้รับการติดตาม

เฝ้าระวังภาวะที่จะมีข้อบ่งชี้ในการบ�าบัดทดแทนไต

อย่างใกล้ชิด	โดยอาจใช้	Biomarker	หรือการทดสอบเช่น	

Furosemide	stress	test	ร่วมกบัการประเมนิการตอบสนอง

ต่อการรักษาอย่างต่อเนื่องเพื่อที่จะสามารถช่วยลดอัตรา

การเสียชีวิตในผู้ป่วยได้อย่างดียิ่งขึ้น	
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ผู้ป่วยหญิงไทยโสด	อายุ	 23	ปี	 	 ไม่ได้ประกอบอาชีพ	 	ภูมิล�าเนา	

จงัหวดัเชยีงใหม่	ทีอ่ยูปั่จจบุนั	จงัหวดักรงุเทพมหานคร	เชือ้ชาตไิทย		สญัชาติ

ไทย	 	ศาสนาพุทธ	 	รับไว้ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์เป็นครั้งที่	5	ประวัติได้

จากผู้ป่วย	และเวชระเบียน	เชื่อถือได้มาก	

CC:		 เรียกไม่รู้สึกตัว	15	นาที	ก่อนมาโรงพยาบาล

PI:			 Status	เดิม			on	home	BIPAP	สลับกับ	O2	cannula

13	วัน	PTA		 ไอมเีสมหะเหลอืง	ปรมิาณมากขึน้	คดัจมกู มนี�า้มกูสเีหลอืง 

ไม่มีไข ้ ไม่เหนื่อย	อาการไอเป็นตลอดทุกวัน	แต่สามารถ

ขบัเสมหะออกมาเองได้	วดั	SpO2	ทีบ้่านได้	85-90%	ไม่ได้

ไปพบแพทย์ที่ไหน	เนื่องจากการไอคงที่เท่าเดิมตลอด	

12	ชั่วโมง	PTA	 เริ่มหายใจเหนื่อยมากขึ้น	มารดาวัด	SpO2	ที่บ้านได	้65%	

(Baseline	82-85%)	มารดาปรับ	BiPAP	-	IPAP	19	->	28		

อาการไม่ดีขึ้น	ยังเหนื่อยและไอมากอยู่	

4	ชั่วโมง	PTA		 มารดาสังเกตว่าซึมลง	หลับลึกขึ้น	แต่ยังพอเรียกลืมตา

15	นาท	ีPTA		 ผู้ป่วยเริ่มเรียกไม่รู้สึกตัว	 จึงโทรเรียกรถพยาบาล	 ไปที่

โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่

At	โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่

	 Cardiac	arrest:	EKG	เป็น	slow	rate PEA	ได้รับการท�า	CPR	6	นาที	

และ	on	ETT		พบเสมหะเหลืองข้นปริมาณมาก	หลังจากนั้น ผู้ป่วยตื่นรู้สึก

ตัวด ีท�าตามสั่งได ้ 

	 BP 	 70 / 40 , 	 PR 	 110 /m in , 	 BT 	 38 	 oC, 	 RR 	 24 /m in 

	 Lungs:	wheezing	+	secretion	sound	BL

	 ABG	at	ward:	pH	7.34,	PaCO2	-	84,	PaO2	116,	HCO3	45

	 CBC:	Hb	9.9,	Hct	36.8,	WBC	4100,	N	77,	ANC	3157,	Plt	291000

Imp:	Pneumonia	with	septic	shock,	Cardiac	arrest	from	CO2	retention

Management:	IV	resuscitation,	Norepinephrine	>>	off	within	2	days,	Imi-

penem	*14	days,	Mechanical	ventilation	>>	off	within	5	days

Clinicopathological conference
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	 Sputum	C/S:	P.aeruginosa,	H/C	:	NG	*II

	 F/U	CBC:	Hb	7.7,	Hct	27,	WBC	2400,	N	24,	

ANC	580,	Plt	544000

Management:	G-CSF

จากนั้นจึงส่งตัวมาโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เพื่อรักษาต่อ

และท�า	lung	transplant	

on	BIPAP:	IPAP	25,	EPAP	5,	RR	24	สลบักบั	O2	cannula	

3-5	LPM,	TV	250-300	ml,	SpO2	90%

Past	history	

	 1.	 Chronic	bronchiectasis	with	sinusitis

  - เริ่มมีปัญหาการติดเชื้อในระบบการหายใจ

ตัง้แต่อาย	ุ2	ขวบ	ต้องเข้าโรงพยาบาลรบัการรกัษา	ทกุ	2-3	

เดือน	จนถึงปัจจุบัน	(สรุปในตาราง)

  - มีประวัติ	recurrent	pneumothorax	s/p	Rt	

pleurodesis	ปี	2554,	VATS	ปี	2556

  - มีประวัติ	recurrent	pneumonia	เกือบทุกปี	

sputum	culture	ขึ้นเชื้อ	P. aeruginosa

	 2.	 Isolated	leukopenia	

  - ตรวจพบเม็ดเลือดขาวต�่าตั้งแต่เด็ก	

  - ตามประวัต	ิCBC:	WBC	1200-6600x106/L,	

ANC	56-6840	x106/L

SH/FH

- ไม่สูบบุหรี,่	ไม่ดื่มสุราม	ปฏิเสธประวัติใช้สารเสพติด

- ปฏิเสธประวัติคนในครอบครัวมีอาการคล้ายผู้ป่วย	

Growth	&	Development

-	Normal	 labor,	BW	3500	g	 	 โรงพยาบาลมหาราชนคร

เชียงใหม่

- ได้รบัวคัซีนครบตามก�าหนด,	พฒันาการอยูใ่นเกณฑ์ปกต ิ

- เป็นหวัดบ่อยๆ	ไม่สบาย	3-4	ครั้งต่อปี		เริ่มเป็นหวัดตอน

อายุ	2	ปี

- ตวัเตีย้กว่าเพือ่นในห้อง		เรยีนหนงัสอืในระดบัปานกลาง	

เกรด	2-3

Current	medication	

-	Seretide	(25/250)	2	puff	bid,	Azithromycin	(250)	1	tab	

po	OD	pc	q	MON,	WED,	FRI,	Doxofylline	(400)	0.5	tab	

po	bid	pc,	Folic	(5)	1	tab	po	OD	pc,	Montelukast	(10)	2	

tab	po	hs,	Loratadine	(10)	1	tab	po	OD	pc	

Physical	examination

An	adolescent	thin	Thai	female,	normal	conciousness

V/S	temp	37.3	๐C			BP	100/50	mmHg			HR	100/min	RR	

24/min	O2	sat	92%	(BiPAP)

Skin:	no	rash,	no	petechiae,	no	ecchymoses	

HEENT:	no	pale	conjunctivae,	no	injected	conjunctivae,	

no	icteric	sclerae,	low	nasal	bridge,	exophthalmos

Respiratory	system:	normal	chest	contour,	equal	breath	

sound,	coarse	crepitation	both	lungs

Cardiovascular	 system:	 no	 jugular	 vein	 engorgement,	

tachycardia	with	full	and	regular	pulses,	apical	impulse	

at	5th	ICS/MCL,	RV	heaving,	loud	P2,	no	thrill,	no	murmur

Abdomen:	active	bowel	sound,	soft,	no	tenderness,	liver	

span	10	cm,	splenic	dullness	negative

Musculoskeletal:	clubbing	of	fingers,	no	pitting	edema,	

no	joint	swelling,	no	joint	deformities	

Neurological	exam:	E4M6V5,	well	cooperative

Cranial	nerves	–	intact,	Motor:	grossly	normal,	Reflex:	

DTR:	2+	all	Sensory:	intact

Long	tract	signs:	no	clonus;	plantar	response	of	Babinski’s	

sign

 Cerebellum:		no	truncal	ataxia,	no	dysdiadochokinesia,

 Finger	to	nose	test	intact
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Investigations

	 -	CBC:	Hb	9.1	g/dL	Hct	32.7	%	MCV	76.4	fl	

MCH	21.1	pg	MCHC	27.7	g/dL	RDW	15%	WBC	3760/

µL	(N	50.1%	L	42%	M	4.9%	Eo	2.8%	B	0.2%)	platelets	

335,000/µL

 -	BUN	12	mg/dL	Cr	0.26	mg/dL	Na	138	mmol/L	

K	4	mmol/L	Cl	89	mmol/L	HCO3	38	mmol/L

	 -	 Corrected	 Calcium	 9.1	mg/dL	Mg	 0.85	

mmol/L	PO45.3 	mg/dL

	 -	AST	15	U/L	ALT	5	U/L	ALP	106	U/L	TB	

0.25	mg/dL	DB	0.17	mg/dL	albumin	3.7	g/dL	

	 -	UA:	pale	yellow,	sp.gr.	1.013,	pH	7.0,	protein	

negative,	glucose	negative,	RBC	0-1	cell/HPF,	WBC	0	

cell/HPF,	squamous	epi.	0	/HPF	

-	ABG:	pH	7.335,	pCO2	65.7mmHg,	pO2	79	

mmHg,	SpO2	94.2%,	lactate	0.5	mmol/L	

Bone	marrow	aspiration:	normal	 cellularity,	 a	 slightly	

megakaryocyte,	M:E	=	4:1	Myeloid	slightly	increase	esp	

myelocyte	stage,	increase	histiocyte	and	hemophagocytic	

activitiy	DDx	:	IAHS	(Infection	associated	hemophago-

cytic	syndrome),	Acute	leukemia

Special	laboratory:

CMI:	

1.	Amount:	Leukocyte	Flow	cytometry

	 WBC	count	1550/uL,	Total	lymphocyte	800/uL,	CD3	

672/uL,	CD4	464/uL,	CD8	216/uL	

	 CD	19	=	4%,	CD	56	=	13%

2.	Function	

	 PHA	stimulation	test	–	negative,	Skin	test	for	tetanus,	

candida,	tuberculin	–	no	reaction	

HMI:

1.	Amount

Serum	immunoglobulin	level

	 IgG	1310	mg/dL	(548-1768),	IgG1	1060	mg/dL	(280-

800),	 IgG2	 	223	mg/dL	 (85-330),	 IgG3	177	mg/dL	

(24-120),	IgG4	23.1	mg/dL	(5-125),	IgM	106	mg/dL	

(45-153),	IgA	435	mg/dL	(78-322)	

Total	IgE	68.5	IU/mL		 	

2.	Function

AntiHBs	–	negative,	Anti-pneumococcal	Ab	–	positive	

Complement:

	 CH50	29.6	U/mL	(19-40)	

	 C3	92	mg/dL	(76-171)			

	 C4	28.3	mg/dL	(10-40)

Serology:

		 AntiHIV	–	negative,	HBsAg	–	neg,	AntiHBs	

–	neg,	Anti	HBc	–	neg	(Post	HBV	vaccination)

	 Anti	HCV	–	neg,	VDRL	(RPR)	–	non-reactive,	

TPHA	(TP-PA)	–	non-reactive

	 ANA	–	1:80,	Anti-SS-A	<	20,	Anti-SS-B	<	20,	

Rheumatoid	factor	<10.6

Clinicopathological	conference
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Discussion

อ.นพ.ปิติพงศ	์	กิจรัตนะกุล	

จากประวัต ิผู้ป่วยม	ีrecurrent	respiratory	tract	

infection	ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการพบว่าม	ีanemia	

with	reactive	thrombocytosis	และม	ีleukopenia	ตัง้แต่อายุ 

4	ปี ร่วมกับ	transient	neutropenia	โดยที่ยังได้ประวัติการ

ฉีด	G-CSF	ไม่ชัดเจน และยังขาดข้อมูล	CBC	ที่	OPD	แต่

เมื่อติดตามอาการ และผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพบว่า

ผู้ป่วยมีการตอบสนองต่อการให	้G-CSF	

สรุปปัญหาในผู้ป่วยรายนี้ได้แก่	 Pseudomonas	

aeruginosa	 pneumonia	with	 septic	 shock	with	 cardiac	

arrest	from	CO2	retention,	multiple	episode	of	intermit-

tent	severe	neutropenia	since	early	childhood,	multiple	

episodes	of	sinopulmonary	infection	in	childhood	devel-

op	chronic	bronchiectasis	both	lungs,	recurrent	pneumo-

thorax	post	right	pleurodesis	and	VATS	

ปัญหาเร่ือง	 neutropenia	 โดยค�านิยามส�าหรับ

ผูป่้วยทีม่อีาย ุมากกว่า	1	ปีขึน้ไป ใช้ค่า	absolute	neutrophil	

count	<	 1.5	 x	 109/L	 โดยที่ค่า	 <	 0.5	 x	 109/L	จะเรียกว่า 

severe	 neutropenia	 ผู้ป่วยรายนี้	 ตรวจพบ	neutropenia	

ตั้งแต่เด็กจึงควรหาสาเหตุต่อ ร่วมกับดูความผิดปกติของ 

red	blood	cell	และ	platelet	ด้วย ในการ	approach	ผู้ป่วย

ที่มาด้วยภาวะ	 neutropenia	 เริ่มจากการซักประวัติและ

ตรวจร่างกาย เพื่อหา	 congenital	 syndrome	อื่นๆ เช่น 

stomatitis,	gingivitis,	congenital	anomalies,	hypersplenism	

เป็นต้น ร่วมกับดูความผิดปกติของระบบเลือดอื่นๆ	 เช่น 

lymphopenia,	macrocytosis,	eosinophilia	เป็นต้น ในกรณี

ที่	absolute	neutrophil	count	<	0.5	x	109/L	มากกว่า	3	ครั้ง 

ต้องคิดถึงภาวะ	congenital	neutropenia	ซึ่งในผู้ป่วยรายนี้

คิดถึง	congenital	cause	มากกว่า	acquired	causes	โดยที่

อาจเป็นภาวะที่เจอร่วมกับ	genetic	syndromes	อื่นๆ	ก็ได ้

การหาสาเหตุของ	congenital	neutropenia	ควร

ตรวจ	bone	marrow	study	เพื่อหาว่าม	ีmaturation	arrest	

หรือ	 adaptive	 or	 innate	 deficiency	 เช ่น	 การหา 

dysgranulopoiesis,	dysmegakaryopoiesis,	myelokathex-

is,	monocytopenia,	 lymphopenia,	 thrombocytopenia	

เป็นต้น และหา	extrahematopoietic	features	อืน่ๆ ตวัอย่าง

1	year	later

CXR:	
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โรคในกลุ่ม	congenital	neutropenia	เช่น 

1.	Disorder	of	myelopoiesis	ผู้ป่วยกลุ่มนี้พบว่า

ม	ีsevere	congenital	neutropenia	ได ้มักม	ีrecurrent	skin	

and	respiratory	 tract	 infection	ตั้งแต่ขวบปีแรก เช่นพบ

ว่ามี	 delayed	 umbilical	 cord	 separation,	 omphalitis,	

recurrent	oral	stomatitis	เป็นต้น การตรวจ	bone	marrow	

พบว่ามีการพัฒนาถึง	promyelocyte	และม	ีmonocytosis	

2.	Disorder	 of	 immune	 function	 เช่น	Warts,	

Hypogammaglobulinemia,	Immunodeficiency,	and	My-

elokathexis	syndrome	(WHIM)	syndrome	พบว่าเกิดจาก 

gain-of-function	mutation	ของ	CXCR4	receptor	ท�าให ้

bone	marrow	ไม่ปล่อย	neutrophil	สู่กระแสเลือด

3.	Disorder	of	ribosomal	and	telomere	dysfunc-

tion เช่นโรค	Shwachman-Diamond,	dyskeratosis	 cone-

genital

4.	Autoimmune	neutropenia	

ผลการตรวจ	 bone	marrow	พบว่ามี	myeloid	

series	มากขึ้น ซึ่งไม่พบใน	maturation	arrest	ดังนั้นกลุ่ม

โรคที่เป็นไปได้จึงอาจเป็น	Disorder	of	immune	function	

เช่น	WHIM	syndrome	หรอืโรคกลุม่	congenital	neutropenia	

with	 extrahematopoietic	manifestations	 โดยที่โรคกลุ่ม

หลังมักพบว่าม	ีskin,	heart,	liver	involvement	ด้วย 

ปัญหาเรือ่งการตดิเชือ้ซ�า้ๆ	ในผูป่้วย ท�าให้สงสยั

ว่ามภีาวะ	immunodeficiency	ซึง่อาจเกดิได้จาก	bone	marrow	

suppression,	bone	marrow	failure,	immune	dysregulation	

ได้ การตรวจทางห้องปฏิบตักิารพบว่าม	ีlymphopenia	และ 

PHA	stimulation	test	negative	ร่วมกับ ไม่ม	ีresponse	ต่อ 

tetanus	toxoid	และ	tuberculin	test	แปลผลได้ว่าผู้ป่วยน่า

จะมี	 cell	mediated	 immunity	 defect	หรืออาจเป็นจาก

ปริมาณ	T	 cell	 ที่น้อยก็ได้ ส�าหรับ	 humoral	mediated	

immunity	test	ผลปกติทั้งปริมาณและการท�างาน 

ดงันัน้โรคท่ีมคีวามเป็นไปได้คอื	WHIM	syndrome	

ซึ่งพบว่าม	ีclinical	features	ทั้ง	4	อย่างก็ได ้ในผู้ป่วยรายนี้

ยงัไม่พบ	papilloma	virus	infection	และ	hypogammaglobulin	

แต่พบว่าม	ีtransient	neutropenia,	lymphopenia	เมือ่มปัีจจัย

กระตุ้นและตอบสนองดีต่อการให	้G-CSF	

การตรวจเพิ่มเติมเพื่อช่วยในการวินิจฉัย ได้แก ่

bone	marrow	aspiration	and	biopsy	with	cytogenetic	study	

และ	genetic	testing	

รศ.พญ.มนตร์รว	ี	ทุมโฆสิต	

จากผล	chest	x-ray	พบว่าม	ีdiffuse	bronchiectasis	

with	patchy	opacity	at	right	lower	lung	zone	อาจเกิดจาก 

superimposed	infection	หรอื	fluid-filled	dilated	bronchus	

เมื่อติดตามไปพบว่าม	ีfluid-filled	dilated	bronchus	มาก

ขึ้น เด่นที	่lower	lobes	

ผลการตรวจ	CT	 scan	พบว่ามี	 bronchiectasis	

และ	bronchial	wall	thickening	ลักษณะเป็น	bead	like	เข้า

ได้กับ	cystic	bronchiectasis	เด่นบริเวณ	lower	lobes	ทั้ง	2	

ข้าง ในบางบริเวณพบว่าม	ีtree	in	bud	opacity	ซึ่งพบได้

ในกลุ่ม	 small	 airway	 disease	 เมื่อติดตามไปพบว่าม ี

progression	ของ	bronchiectasis	มี	 dilatation	และ	flug-

id-filled	มากขึ้น เมื่อพิจารณาลักษณะ	bronchiectasis	เด่น

บรเิวณ	lower	lobes	ท�าให้คดิถงึโรคในกลุม่	primary	ciliary	

dyskinesia	หรือ	Katagener	syndrome	

รศ.นพ.เจตทะนง		แกล้วสงคราม

ปัญหาหลักของผู ้ป่วย เป็นเรื่อง	 recurrent	

sinopulmonary	infection	ซึ่งเกิดได้จาก	2	สาเหตุทางด้าน

ภูมิคุ้มกัน แบ่งเป็น	local	immunodeficiency	เช่น	primary	

ciliary	 dyskinesia	หรือ	 cystic	 fibrosis	 และ	 systemic	

immunod efi c i e n c y 	 ดั งนั้ นควรหาอาก ารของ 

immunodeficiency	 ในระบบอื่นๆ	 ด้วย	 เช่น	 antibody	

defect,	phagocytic	defect	โดยอาจพจิารณาจากการติดเชือ้

แต่ละชนิด เช่น	 encapsulated	 bacteria	 ในกลุ ่มที่มี 

phagocytic	defect	เป็นต้น 

Clinicopathological	conference
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ผูป่้วยมกีารตดิเชือ้	Pseudomonas	ซ�า้ๆ ไม่จ�าเพาะ

ต่อความผิดปกติทางภูมิคุ ้มกัน และพบได้ในโรคปอด

เรื้อรัง แต่ประวัติท่ีไม่เคยมีหูดหรือการติดเชื้อราอ่ืนๆ 

ท�าให้ยังไม่มีหลักฐานของ	 cell	&	 humoral	mediated	

immunity	จงึน่าจะมคีวามผดิปกตขิอง	phagocytic	system	

ร่วมกบั	neutropenia	สนนัสนนุว่าน่าจะเป็นกลุม่	systemic	

immunodeficiency	

โรคที่มี	 congenital	 neutropenia	 อาจเป็น

โรคเดียวหรือเป็นส่วนหนึ่งของโรคอื่นๆ	ก็ได้ การตรวจ

ทาง	ห้องปฏบิตักิารจะช่วยหาความผดิปกตทิีเ่ป็นเลก็น้อย

ได ้เช่นผู้ป่วยมีปริมาณ	B	cell	ค่อนต�่า แต่ม	ีfunction	ปกต ิ

จากการตรวจ	booster	effect	ของ	pneumococcal	vaccine	

อย่างไรก็ตามควรตรวจติดตาม	 sustainability	 ซ่ึงเป็น

หน้าที่ของ	memory	B	cell	

โดยสรุปโรคที่คิดถึง ได้แก่	WHIM	syndrome,	

Shwachman-Diamond	และ	severe	congenital	neutropenia	

การตรวจ	bone	marrow	study	กรณีพบ	mature	neutrophil	

สามารถช่วยแยกโรค	WHIM	syndrome	ได้

อ.นพ.ประสิทธิ	์	เผ่าทองค�า	

ปัญหาที่พบในผู้ป่วยรายนี้คือ	 childhood	onset	

recurring	 respiratory	 tract	 infection,	 bronchiectasis,	

fluctuating	neutropenia,	low	CD4,	CD8,	B cell,	Delayed	

type	 hypersensitivity	 anergy,	 normocellular	marrow	

สงสัยว่ามีภาวะ	primary	immunodeficiency	

การหาสาเหตทุางพันธุศาสตร์มไีด้หลายวธิี เช่น 

syndromic	 recognition	 เช่นโรค	DiGeorge	 syndrome,	

Single	 gene	 testing	 เช่น	 BTK	 ใน	X-linked	 Bruton	

agammaglobulinemia,	Targeted	multiple	gene	panel	เช่น 

neutropenia	panel,	combined	immunodeficiency	panel,	

hypogammaglobulin	panel	เป็นต้น,	และ	Whole	exome/

genome	testing	

เนื่องจากโรคกลุ่ม	 primary	 immunodeficiency	

มีอาการได้หลากหลาย การใช้ลักษณะ	ทางคลินิกในการ

หาสาเหตุของโรคในผูป่้วยรายนีไ้ม่ชดัเจน จงึส่งท�า	whole	

exome	 sequencing	 พบว่ามี	 heterozygous	 change	 ที่ 

CXCR4	gene	(C.1012	C>T,	p.Arg338*)	สรุปได้ว่าเป็น 

CXCR4	related	primary	immunodeficiency	แต่จากอาการ

ของผูป่้วยยงัเข้าไม่ได้กบั	WHIM	syndrome	ซึง่มกัม	ีwarts	

และ	hypogammaglobulinemia	อย่างไรก็ตามอาจมีปัจจัย

อื่นๆเข้ามาเกี่ยวข้อง เช่นการติดเช้ือ	 human	 papilloma	

virus	เป็นต้น	

การตรวจ	bone	marrow	อาจช่วยสนบัสนนุกรณี

พบว่าม	ีmyelokathexis	และการตรวจ	immunophenotype	

ของผู้ป่วยรายนีม้ปีระโยชน์ในการวางแผนการรกัษาต่อไป 

เช่นการให	้targeted	therapy	

เอกสารอ้างอิง
1.	 Gibson	C,	Berliner	N.	How	we	evaluate	and	treat	neutropenia	in	adults.	

Blood.	2014	Aug	21;124(8):1251-8

2.	 Donadieu	J,	et	al.	Congenital	neutropenia:	diagnosis,	molecular	bases	and	

patient	management.	Orphanet	J	Rare	Dis.	2011	May	19;6:26

3.	 Liu	Q,	et	al.	WHIM	syndrome	caused	by	a	single	amino	acid	substitution	

in	 the	 carboxy-tail	 of	 chemokine	 receptor	CXCR4.	Blood.	 2012	 Jul	

5;120(1):181-9

4.	 Seidel	MG.	Autoimmune	and	other	cytopenias	in	primary	immunodefi-

ciencies:	pathomechanisms,	novel	differential	diagnoses,	and	treatment.	

Blood.	2014	Oct	9;124(15):2337-44.

5.	 Philip	M.	Murphy,	and	David	H.	McDermott.	Unexpected	developments	

in	immune	organs	in	WHIM	syndrome.	Blood	2012;119:5610-5612

6.	 Bonilla	FA,	et	al.	Practice	parameter	for	the	diagnosis	and	management	of	

primary	immunodeficiency.	J	Allergy	Clin	Immunol	2015;136:1186-205.
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EKG quiz
อนุรุธ	ฮั่นตระกูล*

สมชาย	ปรีชาวัฒน์*

*ภาควิชาอายุรศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

ผู้ป่วยชายอายุ	70	ปี	มาด้วยอาการใจเต้นเร็ว	2	ชั่วโมง	รู้สึกหายใจไม่สะดวก	ไม่มีอาการหน้ามืดหรือหมดสติ	ความดัน

โลหิตแรกรับที่ห้องฉุกเฉิน	88/65	mmHg	12-lead	ECG	เป็นดังภาพ

จงอ่านและแปลผล	12-lead	ECG	ของผู้ป่วยรายนี้อย่างเป็นระบบ

รูปที่	1.
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	 12-lead	ECG	แผ่นนี	้เครือ่งวิง่ด้วยความเรว็ปกต	ิคอื	25	มม.ต่อวนิาท	ีความสงูของคลืน่ไฟฟ้าหวัใจเป็นไปตาม

มาตรฐาน	คือ	10	มม.ต่อ	1	มิลลิโวลต์

	 1.	Rhythm	เป็น	Regular	narrow	complex	tachycardia	rate	190	bpm	QRS	duration	ที่กว้างที่สุดประมาณ	110	

msec	โดยเห็น	P	wave	activity	หน้า	QRS	complex	ทุกตัว	(lead	V1	ตามลูกศรในรูปที่	2.)	และมีความสัมพันธ์กันแบบ	

1:1	conduction	โดยที่	rate	ของ	P	wave	เร็วกว่า	age-predicted	maximal	HR	(220-อายุ)	ดังนั้นจึงอ่าน	rhythm	ในรายนี้

ว่าเป็น	“atrial	tachycardia”	แต่จะเห็นว่าถ้ามอง	wave	ที่คิดว่าเป็น	P	wave	ใน	lead	II	P	wave	นั้นมีหน้าตาแตกต่างกัน

ออกไปบ้าง	เช่นใน	beat	ที่	6	P	wave	positive	มากกว่า	beat	อื่น	หรือ	beat	ที่	14	P	wave	ดู	negative	มากกว่า	beat	อื่น

เป็นต้น	ท�าให้หลายๆ	คนอาจมองว่ามีลักษณะของ	AV	dissociation	แล้วคิดว่า	rhythm	นี้เป็น	ventricular	tachycardia	

แต่ที่จริงแล้วการที่เห็น	P	wave	หน้าตาต่างกันออกไป	และเห็น	baseline	TP	segment	ไม่คงที่ในแต่ละ	beat	ด้วยนั้น	มัก

อธิบายได้จากการมี	cardiac	motion	artifact	โดยเฉพาะกรณีที่คนไข้	HR	เร็ว	และเห็นเด่นชัดที่	inferior	leads

ในทางปฏิบัติหากไม่แน่ใจว่า	tachyarrhythmia	ที่เจออยู่นี้เป็น	SVT	หรือ	VT	ที่	rate	regular	ก็สามารถที่จะให้	IV	ade-

nosine	เพื่อช่วยในการวินิจฉัย	หรือหาก	V/S	คนไข้ไม่	stable	ก็สามารถท�า	synchronized	cardioversion	ได้

	 2.	ลักษณะ	QRS	complex	ที่เห็น	Q	wave	ใน	leads	I,	aVL,	V3-6,	II	และ	aVF	และมี	fragmented	QRS	complex	

ใน	leads	II,	III,	aVF,	aVL	และ	V6	ซึ่งน่าจะบอกถึงภาวะ	myocardial	infarction	หลายๆ	ต�าแหน่งใน	Left	ventricle

	 3.	เห็น	marked	ST	elevation	ใน	leads	I,	aVL,	V4-6	ซึ่งเป็น	leads	ที่พบ	evidence	ของ	myocardial	infarction	

จาก	clues	ในข้อ	2	จึงคิดว่า	ST	elevation	นั้นน่าจะเป็นผลจาก	LV	aneurysm	มากกว่า	STEMI	ส�าหรับ	clues	อื่นๆ	ที่

สามารถเจอได้ในภาวะ	LV	aneurysm	และใช้แยกกับภาวะ	STEMI	มีดังนี้

	 1.	Persistent	ST	elevation	และ	inverted	T	wave

	 2.	Pathological	Q	wave	 and	 small	R	wave	 (แต่เจอข้อนี้ข้อเดียวอาจไม่ช่วยในการแยก	LV	aneurysm	กับ	

STEMI	ได้ขาด	เนื่องจากในภาวะ	STEMI	สามารถพบ	pathological	Q	wave	เกิดขึ้นค่อนข้าง	early	ได้	แม้ขณะที่ยังมี	

ongoing	ischemia	อยู่)

	 3.	Tall	R	in	aVR	(Goldberger’s	sign)	ซึ่ง	sign	นี้จะไม่พบในภาวะ	STEMI	

	 4.	Fragmented	QRS	complexes	แบบต่างๆ	ดงัแสดงในรปู	ซึง่บ่งบอกถงึการสะดดุของการ	depolarization	ใน

กล้ามเนื้อหัวใจที่มี	scar	ตัวอย่าง	sign	ต่างๆ	ของ	fragmented	QRS	complex	เช่น

	 -	El-Sherif	sign	ซึ่งคือการเห็น	rSR’	หรือ	variant	อื่นเช่น	RSr’	or	rSr	ใน	left	precordial	leads	(V3	–	V6,	I	or	

aVL)	ส่วนในภาวะ	LBBB	สามารถพบ	sign	อื่นๆ	ที่มีลักษณะเทียบเคียงกัน	เช่น

	 -	Cabrera’s	sign	(notch	ใน	ascending	limb	ของ	S	wave	ใน	lead	V3,	V4)

	 -	Chapman’s	sign	(notch	ใน	ascending	limb	ของ	R	wave	ใน	lead	I,	aVL	หรือ	V6)	เป็นต้น

 

 

เฉลย
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รูปที่	2.	เฉลย

	 5.	หากเป็น	STE	 เกิดท่ี	 anterior	wall	 (V1	 -	V4)	สามารถใช้อัตราส่วนของ	T	wave	กับ	QRS	 amplitude	

ตามสมการในรูปที่	3.	โดยหากยิ่ง	T	wave	สูง	และ	Q	wave	ไม่ลึก	จะสนับสนุนความเป็น	STEMI	มากกว่า	LV	aneurysm

สรุป	clues	ในรายนี้ท�าให้นึกถึงว่า	ST	elevation	เป็นจาก	LV	aneurysm	มากกว่า	STEMI	ก็คือการเห็น	ST	elevation	

ใน	 leads	ที่มี	 pathological	Q	wave	ร่วมกับ	 fragmented	QRS	 complex	และ	Goldberger’s	 sign	ดังนั้นในรายนี้จึง

แปลผล	ECG	ว่าเป็น	atrial	tachycardia	rate	190	bpm	with	old	MI	and	LV	aneurysm	

	 ส�าหรับ	clinical	ของผู้ป่วย	ในเวลาต่อมา	tachycardia	ก็หยุดเอง	BP	ขึ้นมาเป็น	115/74	mmHg	12-lead	ECG	

ก็เป็นดังรูปที่	ซึ่งสามารถเห็นได้ไปบ่อยเวลามี	tachycardia	ST	elevation	of	LV	aneurysm	จะยกสูงขึ้นกว่าเดิมเนื่องจาก

ผลทาง	mechanoelectrical	effect	คือการที่	intraventricular	pressure	สูงขึ้นส่งผลให้เกิด	dyskinetic	segments	ที่ชัดเจน

มากขึ้น	(คล้ายกับตอนที่วิ่งสายพานแล้วเจอ	ST	elevation	ใน	lead	ที่มี	pathological	Q	wave	อยู่)	ซึ่งก็เป็นปรากฏการณ์

ทาง	ECG	ที่พบได้แต่ไม่ได้	indicate	ว่าคนไข้มี	ischemia	มากขึ้น

	 ส�าหรับ	Echocardiogram	ในคนไข้รายนี้พบว่ามี	Severe	LV	systolic	dysfunction	และมี	LV	apical	aneurysm	

รวมถึงมี	akinesia	and	thinning	ของ	anterior,	anteroseptal,	inferoseptal	wall	ซึ่งเข้าได้กับ	ECG	ตามที่กล่าวไป

	 เพิม่เตมิ:	ส�าหรบั	Fragmented	QRS	complex	นัน้สามารถพบได้ในกรณีอืน่ๆ	นอกเหนือจากภาวะ	myocardial	

infarction	เช่น	ในกลุ่ม	Non	ischemic	cardiomyopathy	เช่น	cardiac	sarcoidosis	หรือ	ARVD	เป็นต้น	หรือแม้กระทั่ง

กลุ่ม	primary	arrhythmic	syndrome	เช่น	Brugada	syndrome	ซึ่งพบว่าการเห็น	fragmented	QRS	complex	ในคนไข้กลุ่ม

เหล่านี้	เป็นปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการเกิด	arrhythmic	event	ในอนาคต

EKG	quiz
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รูปที่	3.	แสดงวิธีคิดอัตราส่วนของ	T	wave	และ	QRS	amplitude

เอกสารอ้างอิง	
1.	Take	Y,	Morita	H.	Fragmented	QRS:	What	Is	The	Meaning?.	Indian Pacing Electrophysiol J.	2012;12(5):213–225.

2.	el-Sherif	N.	The	rsR’	pattern	in	left	surface	leads	in	ventricular	aneurysm.	Br Heart J.	1970;32(4):440–448.
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Spot diagnosis
วิลาวัณย์		ด�าเกิงสุนทร*

ภาวิณี		ฤกษ์นิมิตร*

ผู้ป่วยชายไทยคู่	อายุ	45	ปี		มีโรคประจ�าตัวได้แก่	morbid	obesity,	hypertension,	dyslipidemia	และ	obstructive	

sleep	apnea	ต้องการผ่าตัดรักษาโรคอ้วนด้วย	bariatric	surgery	ตรวจร่างกายพบ	body	weight	90	kg,	height	170	cm	

BMI	 33	 kg/m2	 ตรวจร่างกายทั่วไปอยู่ในเกณฑ์ปกติ	 ตรวจร่างกายทางผิวหนังพบดังภาพ	 จงให้การวินิจฉัยโรค

ทางผิวหนังในผู้ป่วยรายนี้

*สาขาวิชาตจวิทยา	ภาควิชาอายุรศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย
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เฉลยผู้ป่วย

Skin	sign	in	Obesity

โรคอ้วนมีผลต่อการเปลี่ยนแปลงทางสรีระวิทยาของผิวหนังมากมาย	เช่น	skin	barrier	function,	ต่อมไขมัน

และการผลิตน�้ามัน,	ต่อมเหงื่อ,	 ระบบไหลเวียนเลือดและน�้าเหลือง,	 โครงสร้างของคอลลาเจน,	การหายของแผลและ

ชั้นไขมันใต้ผิวหนัง	นอกจากนี้ยังส่งผลให้เกิดรอยโรคที่ผิวหนัง	ดังต่อไปนี้

	 1.	รอยโรคที่เกิดจากภาวะ	insulin	resistance	

	 -	acanthosis	nigricans	(รปูที	่1,	2,	4)	เป็นรอยโรคทีพ่บบ่อยทีสุ่ดในคนอ้วน	มลีกัษณะเป็น	symmetric,	velvety,	

hyperpigmented	plaques	ที่สามารถเกิดได้ทุกที่ของร่างกาย	โดยมักพบที่	รักแร้	ขาหนีบ	ด้านหลังของคอ	เกิดจากการ

เจริญเติบโตที่ผิดปกติของ	 keratinocytes	 	 งานวิจัยพบภาวะ	 acanthosis	 nigricans	 ในร้อยละ	 74	ของผู้ป่วยอ้วนและ

สัมพันธ์กับระดับ	insulin	ในเลือด 	การลดน�้าหนักโดยการควบคุมอาหาร	ท�าให้ภาวะ	insulin	resistance	ดีขึ้นและท�าให้

รอยโรคนี้มีความรุนแรงลดลง 

	 -	acorchordons	(รูปที	่1,	2,	4)	มีลักษณะเป็น	pedunculated,	soft,	brown	papules	พบมากที่	คอ	รักแร้	และ

ขาหนีบ	

 - keratosis	pilaris	(รูปที	่1,	2,	4)	มีลักษณะเป็น	small,	perifollicular,	spiny	papules	มักพบที่ส่วนนอกของ

แขน	ขาและหลัง	

	 2.	รอยโรคที่เกิดจากแรงกดทับ	(mechanical	effect)

 - lymphedema	(รูปที่	3)	โรคอ้วนขัดขวางระบบการไหลเวียนน�้าเหลือง	ท�าให้ผิวมีลักษณะ	soft,	pitting	edema	

เริ่มที่บริเวณเท้าลามขึ้นมาที่ขาทั้งสองข้าง	 ในระยะต่อมาจะท�าให้เกิดการอักเสบเรื้อรังและผังผืด	 ผิวหนังมีลักษณะ	

hyperkeratosis	และ	papillomatosis	 เรียกว่า	 elephantiasis	 verrucosa	 nostra	การรักษาโดยการยกขาสูง	สวม	 elastic	

stocking	และ	การลดน�้าหนัก	จะท�าให้ภาวะนี้ดีขึ้นได้

 - Chronic	venous	insufficiency	(รูปที่	3)	โรคอ้วนเป็นหนึ่งในปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะ	chronic	venous	

insufficiency	 เนื่องจากการเพิ่มความดันในช่องท้อง	ขาเป็นบริเวณที่พบการเปลี่ยนแปลงบ่อยที่สุด	 โดยไม่จ�าเป็นต้อง

พบเส้นเลือดขอด	ผิวหนังมีลักษณะ	pitting	edema,	brown	macular	hyperpigmentation	และ	 scaling	และพบ	stasis	

dermatitis	ซึง่เป็นผลจากการระคายเคอืงต่อเส้นประสาทส่วนบน	ภาวะแทรกซ้อนทีพ่บตามมา	คอื	 lipodermatosclerosis	

เป็นการอักเสบของชั้นไขมันใต้ผิวหนัง	พบผิวหนังมีลักษณะแข็ง	หนา	เนื่องจากผังผืดและผิวมีสีคล�้าขึ้น	มักพบที่ส่วน

ล่างของขา	ลักษณะคล้ายขวดแชมเปญคว�่า	นอกจากนี้ยังเกิดแผลตามมาได้	 มักพบแผลที่บริเวณขาด้านในตั้งแต่ตาตุ่ม

จนถึงน่อง	ซึ่งเป็นต�าแหน่งของ	great	saphenous	vein	ซึ่งพบแผลบ่อยขึ้นในคนที่มีน�้าหนักมาก	

 - Plantar	hyperkeratosis	(รูปที่	5)	เป็นภาวะผิวหนังหนาตัวขึ้น	มักพบที่บริเวณส้นเท้า	เป็นผลจากแรงกดทับ

ต่อกระดูก	ขณะเดินหรือยืน	และการกระจายแรงที่ผิดปกติขณะเดิน	โดยการลดน�้าหนักจะท�าให้ภาวะนี้ดีขึ้นได้

นอกจากนีโ้รคอ้วนยงัส่งผลให้เกดิการติดเชือ้เพิม่ขึน้	เช่น	candidiasis,	dermatophytosis,	folliculitis,	cellulitis	

และ	necrotizing	fasciitis	รวมถงึภาวะอกัเสบของผวิหนงั	เช่น	hidradenitis	suppurativa,	psoriasis	และ	tophaceous	gout	

เป็นต้น	
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ค�าถาม
1.	จากการศึกษา	“การวิเคราะห์ปรมิาณน�า้ในองค์ประกอบของร่างกายในผูป่้วยไตวายเรือ้รงัท่ีมภีาวะความดนัโลหติ

สูง”	พบว่าปัจจัยที่ส�าคัญท�าให้ปริมาณน�้าดังกล่าวเพิ่มขึ้น	คือ

ก.	 ภาวะโรคอ้วน

ข.	 ภูมิล�าเนา

ค.	 โรคเบาหวาน

ง.	 อาหาร

จ.	 อายุ

2.	จากการศึกษา	“การเปรียบเทียบความชุกของภาวะตับคั่งไขมันที่ไม่ได้เกิดจากแอลกอฮอล์ในผู้ที่มี	และผู้ที่ไม่มี

ภาวะอ้วนลงพุง	ด้วยเครื่อง	Controlled	attenuation	parameter	with	transient	elastography	(CAP-TE)”	จากการ

วิเคราะห์	โดยใช้	multivariate	analysis	พบว่าตัวแปรที่ยังมีนัยส�าคัญต่อการเกิด	significant	steatosis	คือ	ข้อใด

ก.	 ค่าการท�างานของตับ	AST

ข.	 BMI	>	25	kg/m2

ค.	 โรคเบาหวาน

ง.	 ความดันโลหิตสูง

จ.	 ไขมันในเลือดสูง

3.	จากการศกึษาในข้อ	2		การวิเคราะห์	โดยใช้	univariate	analysis	พบว่าตวัแปรท่ียงัมนียัส�าคญัต่อการเกดิ	significant	

steatosis	ทีมี่ค่า	odds	ratio	สูงทีส่ดุ	ได้แก่

ก.	 ภาวะอ้วนลงพุง

ข.	 BMI	>	25	kg/m2

ค.	 ความดันโลหิตสูง

ง.	 โรคเบาหวาน

จ.	 ไขมันในเลือดสูง
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4.	จากการศกึษา	IDEAL-ICU	ผลการศกึษาพบว่าการท�า	early	renal	replacement	therapy	กบั	delay	renal	replacement	

therapy	มคีวามแตกต่างในด้านใดบ้าง

ก.	 อัตราการเสียชีวิตที่	28	วัน	

ข.	 อัตราการเสียชีวิตที่	90	วัน	

ค.	 อัตราการเสียชีวิตที่	120	วัน	

ง.	 จ�านวนวันที่ใช้เครื่องช่วยหายใจ	

จ.	 ไม่มีข้อถูก

5.	จากการศกึษา	IDEAL-ICU	ซึง่เป็นการศึกษา	open-label	ซ่ึงอาจท�าให้เกดิ	bias	ด้านใดบ้าง

ก.	Performance	bias	

ข.	Detection	bias

ค.	Selection	bias

ง.	Omitted-variable	bias

จ.	ถูกทุกข้อ

6.	 จากการศึกษา	 IDEAL-ICU	สามารถน�าไปปรับใช้ทางคลินิกในการดูแลผู้ป่วย	AKI	ควรพิจารณา	 early	 renal	

replacement	therapy	ในผู้ป่วยที่มีลักษณะ	ดังนี้

ก.	 มี	life-threatening	condition	ที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยา

ข.	 มีการติดเชื้อในทางเดินปัสสาวะ

ค.	 ใช้เครื่องช่วยหายใจ

ง.	 มีภาวะหลอดเลือดหัวใจตีบตัน

จ.	 ถูกทุกข้อ

7.	ในการตรวจ	ECG	พบว่า	clues	อื่นที่สามารถเจอได้ในภาวะ	LV	aneurysm	และใช้แยกกับภาวะ	STEMI	คือ		

ก.	 Persistent	ST	elevation	และ	inverted	T	wave	

ข.	 Pathological	Q	wave	and	small	R	wave	

ค.	 Tall	R	in	aVR	

ง.	 Fragmented	QRS	complexes	

จ.	 ถูกทุกข้อ

8.	ในการตรวจ	ECG	นั้น	การตรวจพบ	fragmented	QRS	complex	พบได้ในกรณีใดบ้าง	

ก.	 myocardial	infarction	

ข.	 cardiac	sarcoidosis	

ค.	 ARVD	

ง.	 Brugada	syndrome	

จ.	 ถูกทุกข้อ

CME	credit



ปีที่ 31 ฉบับที่ 4  ตุลาคม-ธันวาคม 2561 195

9.	รอยโรคทีผิ่วหนงัใดท่ีไม่ได้มสีาเหตจุาก	insulin	resistance		

ก.	 keratosis	pilaris	

ข.	 acanthosis	nigricans	

ค.	 acorchordons	

ง.	 Plantar	hyperkeratosis	

จ.	 ไม่มีข้อถูก

10.	ภาวะ	congenital	neutropenia	มสีาเหตจุากภาวะใดบ้าง

ก.	 ความผิดปกติของ	myelopoiesis

ข.	 ความผิดปกติของ	immune	function

ค.	 Ribosomal	and	telomere	dysfunction

ง.	 Autoimmunity	

จ.	 ถูกทุกข้อ

ตอบค�าถามวารสารจุฬาอายุรศาสตร์	ปีที่	31	ฉบับที่	4	ต.ค.-ธ.ค.	2561		(CME	credit	3	เครดิต)

	 ค�าตอบ	 1.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 2.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 3.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 4.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 5.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.	 (เขียนเครื่องหมาย	X	ในค�าตอบที่ถูกต้อง)

	 	 6.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 7.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 8.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 9.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

	 	 10.	 ก.	 ข.	 ค.	 ง.	 จ.

ชื่อผู้ขอ	CME	credit	........................................................................................................................................

ใบประกอบวิชาชีพเวชกรรมเลขที่	..................................................................................................................

ที่อยู่		................................................................................................................................................................

	 		................................................................................................................................................................



ใบสั่งซื้อต�าราโครงการต�าราอายุรศาสตร์

ต�าราอายุรศาสตร์	เล่ม	1	และ	2	 ราคาปก	1,300	บาท/ชุด	 จ�านวน...................เล่ม

การสัมภาษณ์ประวัติและตรวจร่างกาย	 ราคาปก	350	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

ต�าราอายุรศาสตร์ส�าหรับทันตแพทย์	 ราคาปก	350	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Manual	of	Medical	Diagnosis			 ราคาปก	150	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Manual	of	Medical	Therapeutics			 ราคาปก	200	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Manual	of	Medical	Investigations	 ราคาปก	300	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Clinical	Practice	Guideline	2010	 ราคาปก	300	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Internal	Medicine	Core	Content		 ราคาปก	320	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

for	Medical	Students	

BEAT	THE	OSCE	 ราคาปก	120	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Emergency	in	medicine		 ราคาปก	400	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

Personalized	Medicine	:	The	Right	Treatment		 ราคาปก	450	บาท	 จ�านวน...................เล่ม

for	The	Right	Patients

ทั้งหมด		จ�านวน...............................เล่ม		ราคา................................บาท

กรุณาสั่งจ่ายเช็คในนาม	วารสารจุฬาอายุรศาสตร์	(เช็คต่างจังหวัด	บวกเพิ่มอีก	10	บาท	ต่อ	1	เช็ค)

ส่งมาที่	 	 วารสารจุฬาอายุรศาสตร์

	 	 ภาควิชาอายุรศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

	 	 1873	ถนนพระราม	4		เขตปทุมวัน	กรุงเทพมหานคร	10330

สถานที่จัดส่ง	(กรุณาเขียนตัวบรรจงให้ชัดเจน)

	 ชื่อ	 .........................................................................................................................................................

	 ที่อยู	่ .........................................................................................................................................................

	 	 .........................................................................................................................................................

	 	 .........................................................................................................................................................




