
บ ท ท ี่ 1 

บทนำ

ความเป็นมาและความสำคัญของปัญหา

ผ ู้ป วยไต วายเร ื้อร ังระยะส ุด ท ้ายจากลาเห ต ุต ่างๆม ีฅ วาม จำเป ็น จะต ้องได ้ร ับ การ
ร ักษาด ้วยการบำบ ัดทดแทนไต (Renal rep lacem ent therapy) ซ ึงแบ ่งออกได้ 2 วิธี ใหญ ่ คือ

1) การล ้างไต(dialysis) ซ ึ่งย ังแบ ่ง เป ็น 1 .1 ) การล ้างไตโดยใช ้เคร ื่องไตเท ียม (hem odialysis) แกะ
1 .2 ) การล ้างไตทางช ่องท ้อง ( peritoneal dialysis)

2) การปล ูกถ ่ายไต (renal allograft transplantation or kidney transplantation) ย ังแบ ่งเป ็น
2.1) การปล ูกถ ่ายไตจากผ ู้บ ่วยสม องตาย (cadaveric renal transplantation) แคะ 2.2) การ 
ป ล ูก ถ ่ายไต จ าก ญ าต ิ (living renal transplantation) การบำบ ัดทดแทนไต ด ้วยการปล ูกถ ่าย  
ไตม ีอ ัตราการรอดช ีว ิตด ีกว ่าการล ้า1ไตไม ่ว ่าด ้วยเคร ื่องไตเท ียมหร ือล ้างไตทาพ น ้าท ้องก ็ตาม  
ฉะน ั้นในป ัจจ ุบ ันหากม ีผ ู้ปวยไตวายเร ื้อร ังระยะส ุดท ้ายจะได ้ร ับคำแนะนำให ้ปล ูกถ ่ายไตหาก  
ใม ่ม ีข ้อห ้ามทางว ิชาการ เม ื่อ เปร ียบ อาย ุท ี่เห ค ือทางไตท ี่ปล ูกถ ่ายแล ้วพ บว ่าไตจากญ าต ิ ม ีอาย  ุ
เฉล ี่ยมากกว ่าไตจากผ ู้บร ิจาคและไตจากฝาแฝดเห ม ือน ม ีอาย ุย ืน ม ากท ี่ส ุด  เฉลี่ย 9 ปี 12 ปี 
และ25 ปี1 ต ามลำด ับ  เหต ุผดที่อธ ิบายได ้ค ือ โอกาสเก ิดภาวะต ้านไต (acute renal allograft 
rejection, acute rejection) เพราะไตจากฝาแผดม ี HLA มาก เหม ือนกันมากทีส ุด

Acute renal allograft rejection เป ็น ปญ หาท ี่สำค ัญ ในการด ูแลผ ู้ปวยเปล ี่ยนไต โดย 
เฉพาะใน 1 ป ีแรกหล ังการผ ่าต ัด ต ั้งแต ่อด ีตมาการใช ้ im m unosuppressive drugs เช่น 
corticosteroids, cyclosporin A, azathioprine น ัน สามารถลดอ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิด  graft 
rejection ได ้ในระด ับหน ึ่งซ ึ่งเป ็นส ูตรท ี่สถาบ ันส ่วนใหญ ่ใช ้ในการป ้องก ัน rejection จนกระทั่ง 
มีการค้นพบ m ycophenolate mofetil (MMF) ซ ึ่งกลไกการออกสุทธิใของยาคือ ย ับย ั้ง inositol 
m onophosphate d eh yd rogen ase  ซ ึงอยู่ใน de novo pathway ข อ 1 purine m etabolism  
โดยม ีผลเล ือกเฉพ าะเซ ลล ์เม ็ด เล ือดขาว ly m p h o c y te s^ ให ้ม ีผลต ่ออว ัยวะอ ื่นน ้อย'อ ีกท ั้งม  ี
การศ ึกษ าเป ร ียบ เท ียบ การร ักษ าด ้วย  corticosteroids กับ cyclosporin A กับ MMFlปรียบ 
เท ียบก ับกล ุ่ม ท ี่ใช ้ corticosteroid กับ cyclosporin A ก ับ ยาห ลอก2 หร ือเท ียบก ับกล ุ่มท ี่ได  ้
corticosteroid กับ cyclosporin A กับ azathioprine ก ิได ้ผลด ีกว ่าเช ่นก ันท ีขนาดยา MMF 2 
กรัม และ 3 กรัม ต ่อ ว ัณ ์5 อย ่างไรก ็ตาม จากการศ ึกษาของโรงพ ยาบ าลราม าร ิบ ด ี6 และประสบ 
การณ ์ของผ ู้ใช ้ยาน ี้ท ี่คล ิน ิกปล ูกถ ่ายไตโรงพ ยาบาลจ ุฬ าลงกรณ ์ท ั้นผ ู้ปวยส ่วนให ญ ่ไม,สามารถ
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ท น ผลข ้างเค ียงท ี่สำค ัญ ค ือ ถ ่ายเหลว อ ุจจาระร ่วงได ้จำเป ็นต ้องลดขนาดยามาท ี่ 1 กรัมต่อวัน 
(ร ้อยละ 68.7) ซ ึ่งอ ุบ ัต ิการณ ์เก ิด acute renal allograft rejection ไม ่ได ้ส ูงข ึ้นตาม แต่ยังไม่มี 
การศ ึกษาในไทยเพ ื่อบ อก ประส ิทธ ิภาพในการลดอ ุบ ัต ิการณ ์ของ rejection ใน ขน าดยา MMF 

1 กรัมต่อวัน อย ่างย ัด เจน จ ึงเป ็น ท ี่มาของการศ ึกษาน ี้

วัตถุประสงค์ข'องการวิจ ัย

1. เพ ื่อศ ึกษาเภส ัชจลนศาสตร์ของยาม ัยโคท ี!โนเลตโมท ี!ต ิลในผู้ป ่วยเปลี่ยนไตในซาวไทย

2. เปร ียบเท ียบค ่าเภส ัชจลนศาสตร์ของยาม ัยโคท ี!โนเลตโมท ี!ต ิดในขนาด 1 กรัมต่อวันใน  
ผ ู้ป ่วยเปล ี่ยนไตในชาวไทยกับค ่าเภส ัชจลนศาสตร์ชองยาม ัยโคท ี!โนเลตโมท ี!ต ิลใน  
ขนาด 2 กร ัมต ่อว ันในผ ู้ป ่วยเปล ี่ยนไตในซาวต ่างชาต ิ

ข้อจำกัดของการวิจ ัย

เน ื่องจากว ิธ ีว ัดระค ับยา MMFtIนยังไม่ม ี gold standard ท ี่ย ัด เจน แต่วิธี high 
perform ance liquid chromatography(FIPLC) ถ ือได ้ว ่าเป ็นว ิธ ีท ีด ีท ีส ุดในป ัจจ ุบ ัน

ประโยชน์ท ี่คาดว่าจะได้รับ

ใน กรณ ีท ีค ่า  area under curve 0-12 ชม. ของ MPA ใน ขน าดยา 1 กรัมต่อวันไม่ม ีความ  
แตกต ่างก ับ ค ่า area under curve 0-12 ซมในขนาดยา 2 กร ัมต ่อว ันแล ้วจะสามารถใช ้ขนาดยาน ี้
ในการคดการเกิด acute graft rejection ได้
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