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สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ

อภิปรายผล

จากผลการศึกษา แสดงให้เห็นว่าการให้ยา ceftazidime เข้าทางช่องห้องเพียงวันละครังนัน มีระดับ 
ของยาใน dialysate ที่เพียงพอเหนือ MIC ( อนุมานว่ามีค่าเท่ากับในเลือด ) ไม่ตลอดระยะเวลา 24 ช่ัว 
โมง โดยมีช่วงเวลาท่ีระดับใน dialysate ต่ํากว่า MIC ถึง 4.187 ชั่วโมงในวันแรกและเท่ากับ 6.288 ช่ัว 
โมงในวันท่ี 4 ระดับยาใน dialysate เป็นป็จจัยสำคัญประการหน่ึงในการกำจัดเช้ือท่ีทำให้เกิดเย่ือบุ 
ช่องห้องอักเสบมากกว่าระดับของยาในเลือดเนื่องจากการติดเชื้อดังกล่าวเป็นการติดเช้ือเฉพาะท่ี 
ระดับยาใน dialysate ในช่วงเวลาท่ีไม,ได้ใส่ยาเข้าไปในถุงนายานันเกิดจากการแพร,ผ่านของยาจาก 
เลือดเข้าสู่ช่องห้องตามหลักการของ bi-directional transfer แม้จะเช่ือกันว่าการติดเชื้อท่ีเย่ือบุช่องห้อง 
จะทำให้ระดับยาในเลือดสูงกว่าในคนปกติที่ไม่มีการติดเชื้อ ซึ่งกีน่าจะทำให้ระดับยาใน dialysate สูง 
พอตลอดช่วงเวลา แต่ก็ยังไม่มีการสืกษาท่ีให้คำตอบที่แน่ชัด ผลการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์ของ 
การให้ยา ceftazidime เข้าทางช่องห้องวันละครั้งก่อนหห้านี้ที่สรุปว่าระดับยา ceftazidime ท้ังในเลือด 
และใน dialysate เพียงพอตลอดเวลา 24 ชั่วโมงของวันน้ันเป็นการสรุปที่อาจจะไม่ถูกด้องเนื่องจาก 
การศึกษาดังกล่าวมีการวัคระดับของยา ceftazidime ใน dialysate เฉพาะ dialysate ถุงแรกและเม่ือส้ิน 
สุดของแต่ละวันท่ีศึกษาเท่าบัน ซ่ึงไม,สามารถบอกได้ว่าระดับยาใน dialysate ในช่วงเวลาท่ีไม่ได้ใส่ 
ยาเข้าทางช่องห้องน้ันมีระดับเพียงพอหรือไม, การศึกษาน้ีสามารถพิสูจา!ได้ว่าการให้ยา ceftazidime 
เข้าทางช่องห้องเพียงวันละครังนันไม่เพียงพอตลอดเวลา 24 ชั่วโมงและเมื่อพิจารณาจากการท่ีไม่มี 
คุณสมบัติของ post-antibiotic effect ของยา ceftazidime ด้วยแล้ว จะเห็นได้ว่าการให้ยา ceftazidime 
เข้าทางช่องห้องเพียงวันละครั้งไม่เหมาะสมที่จะนำมารักษาภาวะเยื่อบุช่องห้องอักเสบจากการติดเชื้อ 
ในผู้ป่วยท่ีล้างไตอย่างต่อเน่ืองทางช่องห้อง

การท่ีระดับยา ceftazidime ใน dialysate ไม,เพียงพอตลอดเวลา 24 ช่ัวโมงน้ันท้ังๆท่ียามี protein 
binding ในกระแสเลือดต่ําเพียงร้อยละ 10-17 เท่านั้นซึ่งไม่น่าจะมีผลขัดขวางการแพร่ผ่านของยาจาก 
ในกระแสเลือดเข้าสู่ช่องห้อง ส่วนหนึ่งอาจจะเป็นได้จากการขจัดของยาออกทางไตกีเป็นได้ แม้ใน 
การศึกษานี้ผู้ป่วยส่วนใหญ่จะมีปริมาณปีสสาวะโดยเฉลี่ย/วันสูงถึง 802 มิลลิลิตรก็ตาม แต่เม่ือ 
พิจารณาจากค่า creatinine clearance เฉล่ียจะเห็นได้ว่ามีค่าห้อยมากเพียง 3.08 มิลลิลิตร/นาทีเท่าน้ัน
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จากการศึกษาก่อนหน้านีที่พบว่า renal clearance ของยา ceftazidime มีค่าใกต้เคียงก บั ค่า creatinine 
clearance อย่างมาก ดังนันการขจัดของยาออกทางไตจึงไม่น่าจะมีผลต่อระดับยาในเลือดแต่อย่างใด 
นอกจากนีฌื่อพิจารณาจากระดับของยา ceftazidime ในเล ือ ด ของผู้ป่วยที่ทำการศึกษา จะเห็นได้ว่ามี 
ค่ามากกว่า MIC มากเกือบตลอดช่วงเวลา 24 ช่ัวโมงของวัน ดังนันการท่ีระดับยาใน dialysate ไม่ 
เพียงพอตลอดช่วงเวลา 24 ชั่วโมงของวันน้ัน น่าจะเกิดจากการแพร,ผ่านของยาจากในกระแสเลือดเข้า 
สู่ช่องท้องเองท่ีอาจจะเกิดขึ้นอย่างข้าเกินไป ทำให้ระดับของยาใน dialysate ไม่เพียงพอท่ีจะคงเหนือ 
MIC ได้ตลอดเวลา ซึ่งจะแตกต่างจากการให้ยาใน dialysate ทุกๆถุงที่จะทำให้ระดับของยาในช่อง 
ท้องมีค่าสูงตลอดเวลาเหนือ MIC ดังข้อมูลจากการศึกษาของนพ. ธนวัฒน้และคณะ52ท่ีศึกษาเภสัช 
จลนศาสตร์ของการให้ยา cefazolin เข้าทางช่องท้องทุกถุง พบว่าระดับของยาใน dialysate ในช่วง 
เวลาที่ใส่ยา cefazolin อย่างต่อเน่ือง 250 มิลลิกรัม/ถุงเป็นมีค่ามากกว่าMIC ถึง 2-10 เท่าตลอดเวลา 24 
ชั่วโมงในวันแรกและมากกว่า MIC ถึง 6-13 เท่าตลอดเวลา 24 ช่ัวโมงในวันท่ี 5 ของการศึกษา อย่าง 
ไรก็ตามระดับยาในเลือดหรือในช่องท้องเป็นเพียงปิจจัยหนึ่งท่ีมีผลต่อการตอบสนองต่อการรักษาเท่า 
น้ัน นอกจากนียังไม่มีข้อมูลเกี่ยวกับความสัมพันธ์ของระดับยาในเลือดหรือในช่องท้องกับระดับยา 
ในเนื้อเยื่อที่เกิดการติดเชื้อข้ึนว่ามีความสัมพันธ์กันหรือไม่ ระดับยาในเนื้อเยื่อท่ีมีการติดเชืออาจจะ
เป็นปีจจัยที่มีผลต่อการตอบสนองต่อการรักษาได้คีกว่าระดับยาในเลือดหรือในช่องท้อง

ก า ร ศ ึก ษ า นีไม่ส า ม า ร ถ เป ร ีย บ เท ีย บ ร ะ ด ับ ข อ ง ย า  ceftazidime ใ น เ ล ือ ด แ ล ะ ใ น  dialysate ท ี่ได้จ าก  

ก า ร ศ ึก ษ า ท า ง เภ ส ัช จ ล น ศ า ส ต ร ์ก ับ ผ ล ก า ร ร ัก ษ า ท า ง ค ล ีน ิก ไ ด ้เน ื่อ ง จ า ก ค ร ึ่ง ห น ึ่ง ข อ ง ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ท ำ ก า ร. J y y I y, " 7 ไ ไ ไ " , 1 ไ ไ 1 „ศึกษานีไม่ทราบเชือทีเป็นตนเหตุ ซงค่อนข้างสูงเมือเทียบกับข้อมูลในต่างบระเทศ แต่เมือเทียบกับข้อ 
มูลของผู้ป่วยที่มาทำการรักษาท่ีโรงพยาบาลธุฬาลงกรณํ' พบว่ามีสูงถึงร้อยละ 44 ที่เพาะเช้ือไม่ข้ึนซึ่ง 
ไม่แตกต่างจากในการศึกษานีแต่อย่างใด การเพาะเช้ือไม,ขึ้นเป็นสัดส่วนท่ีสูงอาจจะเกิดเนื่องจาก
เทคนิคการเก็บตัวอย่างไม่ถูกต้อง อาหารเพาะเลียงเชือท่ีไม,เหมาะสมรวมไปถึงเทคนิคการเพาะเชือที่ 
ไม่ถูกต้อง ถึงแม้ในการศึกษานีจะไต้เก็บตัวอย่างของผู้ป่วยทั้งจากในเลือดและใน dialysate ไว้ใน 
อาหารเลียงเชือท่ีเป็น Bactec system แต้วก็ตาม เนื่องจากผลการเพาะเชื้อที่ไม่ขึ้นถึงครึ่งหนึ่งของผู้ 
ป่วยที่ทำการศึกษาทำให้ไม่สามารถทราบถึงผลความไวของเชื้อต่อยา ceftazidime ได้ จึงไม่สามารถ 
นำข้อมูลทางเภสัชจลนศาสตร์มาเปรียบเทียบกับผลการรักษาทางคลินิกไต้ แต่เมื่อพิจารณาเฉพาะใน 
รายที่เกิดจากเชือท่ีไวต่อยา ceftazidime แม้จะมีการตอบสนองต่อการรักษาในระยะแรก แต่ก็พบว่าผู้ 
ป่วย 2 ใน 3 รายท่ีเกิดการติดเชือกลับซำอีก ส่วนหน่ึงอาจจะเป็นไปได้จากการที่มีระดับยาใน 
dialysate ในวันหลังๆของการรักษาที่ต่ํากว่าในวันแรก มีช่วงเวลาท่ีระดับยาใน dialysate ต่ํากว่า MIC 
นานกว่าในวันแรกทำให้การตอบสนองต่อการรักษาไม่ดีเท่าที่ควร จากข้อมูลของการศึกษาท่ีพบว่า
ช่วงเวลาที่ระดับยาใน dialysate ต่ํากว่า MIC ในวันที่4 มากกว่าในวันท่ี 1ของการศึกษาส่วนหนึ่งอาจ 
จะเป็นจากภาวะการอักเสบที่ดีขึ้นในช่วงแรกซึ่งพิจารณาได้จาก dialysate wbc ท่ีลดลง ทำให้การแพร่
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ผ่านของยาจากเลือดเข้าสู่ช่องท้องเกิดข้ึนได,น้อยลงและช้าลงซึ่งอาจจะทำให้ระดับยาใน dialysate ใน 
วันหลังๆต่ําเกินใปซ่ึงก,อให้เกิดการตอบสนองต่อการรักษาท่ีไม่ดีเท่าที่ควรไท้

สรุปผลการวิจัย
ระดับยา ceftazidime เฉล่ียในเลือดสูงกว่าค่า MIC ( 8 มิลลิกรัม/ลิตร ) ตลอดเวลา 24 ชั่วโมงของวัน 

ในขณะที่ระดับยาเฉลี่ยใน dialysate มีค่าสูงกว่า MIC ไม่ตลอดเวลาท้ังวัน โดยวันแรกของการศึกษามี 
ช่วงเวลาที่ระดับยาใน dialysate ต่ํากว่า MIC อยู่ถึง 4.187 ช่ัวโมงและ 6.288 ชั่วโมงในวันท่ี 4 ของการ 
ศึกษา การให้ยา ceftazidime เข้าทางช่องท้องวันละครังในขนาดตามคำแนะนำของ the International 
Society of Peritoneal Dialysis ( ISPD ) อาจจะไม่เหมาะสมท่ีจะนำมาใช้ในการรักษาภาวะเย่ือบุช่อง 
ท้องอักเสบจากการติดเชือ

ข้อเสนอแนะ
1. ควรจะต้องมีการศึกษาถึงระดับยาปฏิชีวนะท่ีเหมาะสมในช่องท้องในการยับย้ังหรือทำลายเช้ือ 

แบคทีเรียอย่างเพียงอด ในปีจรุบันมักจะอนุมานว่า ระดับยาปฏิชีวนะท่ีเหมาะสมในช่องท้องเท่า 
กับในเลือด ซึ่งในความเป็นจริงระบบภูมิคุ้มกันภายในช่องท่องกับในเลือดมีความแตกต่างกัน 
โดยปกติในช่องท้องมีปริมาณของเหลวไม่มาก ท่าให้สารต่างๆและเซลล์ในระบบภูมิคุ้มกันมี 
ความเข้มข้นสูง แต่ในการล้างไตทางช่องท้อง ทั้ายาล้างไตทางช่องท้องจะท่าให้ความเข้มข้นของ 
สารต่างๆและเซลล์ลดตาลง นอกจากน ี้น ํ้าตาลกลูโคสในนํ้ายาล้างไตทางช่องท้องยังมีผลยับย้ัง 
การสร้างสารต่างๆดังกล่าวและทำลายเซลล์ต่างๆอีกด้วย

2. ควรจะต้องมีการศึกษาเพิ่มเติมที่มีขนาดตัวอย่างที่มากกว่าในการศึกษานี้เพื่อคูความสัมพันธ์ 
ระหว่างระดับยาปฏิชีวนะกับการตอบสนองต่อการรักษาในทางคลินิกเพื่อที่จะตอบคำถามว่า 
ระดับยาปฏิชีวนะมีผลต่อการตอบสนองต่อการรักษามากน้อยเพียงใด

3. ควรจะมีการศึกษาระดับยาปฏิชีวนะในเน้ือเยื่อบุช่องท้องท่ีเป็นตำแหน่งที่มีการติดเชื้อจริงว่า 
ขนาดและวิธีการให้ยาตามคำแนะนำของ ISPD นันมีระดับยาในเนือเยื่อเท่าใดและมีความเหมาะ 
สมหรือไม่
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