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เอมอร ประดู่ ะ การพัฒนาโนโมแกรมของยาแวนโคมัยชินเพื่อให้ได้ค่า AUC2q/MIC > 

400. (DEVELOPMENT OF VANCOMYCIN NOMOGRAM IN ACHIEVING TARGET 

OF AUC24/MIC ร 400) อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: อ. ภญ. ดร.ธิติมา วัฒน่วิจิตรกุล, 

อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์ร่วม: อ. พญ.ดรุณี โชติประสิทธํ่สกุล, 86 หน้า.

การวิจัยนี้ม ีว ัตถุประสงค์เพ ื่อ (1) หาสมการที่สามารถทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัช 

จลนศาสตร์ของแวนโคมัยซินที่มิความแม่นยำที่สุดในผู้ป ่วยซาวไทย และ (2) นำสมการดังกล่าว 

มาสร้างโนโมแกรมแวนโคมัยซินที่มิเป๋าหมายให้Iด้ค่า AUC2q/MIC มากกว่าหรือเท ่ากับ 400 และ 

มิระดับยาตํ่าสุดในเลือดที่ภาวะคงที่ในช่วง 10-20 มิลลิกรัมต่อลิตร การศึกษานี้ทำการเก็บข้อมูล 

แบบไปข้างหน้า ศึกษาในผู้ป ่วยที่ม ิอายุมากกว่า 18 ปีที่มิค่าขจัดครึเอตินินตั้งแต่ 30 มิลลิลิตรต่อ 

นาที ได้รับยาแวนโคมัยชิน และได้ร ับการเจาะวัดระดับยาในเลือดที่สภาวะคงที่ 2 ครั้ง คือ ท่ี 

ระดับยาสูงสุดและระดับยาตํ่าสุด เพื่อนำมาคำนวณค่าพารามิเตอร์ทางเภสัขจลนศาสตร์ มิผู้’ป่วย 

เข้าร่วมการศึกษาจำนวน 51 ราย จำแนกผู้ป ่วยออกเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มที่ 1 สำหรับหาสมการ 

ค่าเภสัขจลนศาสตร์มิจำนวน 36 ราย และกลุ่มที่ 2 สำหรับเปรียบเทียบความแม่นยำของสมการ 

ทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัขจลนศาสตร์ม ิจำนวน 15 ราย ผลการศึกษาในผู้ป่วยกลุ่มที' 1 

พบว่าค่าขจัดยาแวนโคมัยชินสัมพันธ์กับค่าขจัดครึเอตินินจากสมการ Cockcroft-Gault (r=0.60, 

p<0.01) ส าม ารถ สร ้างส ม ก ารถ ด ถ อ ยอ ย ่างง ่าย  คือ Ln[CLvanco (ทาเ/nก in)]

0.612*Ln[CLcr(ทาl/ทกin)]+1.55 (R2=0.45, p<0.01) และม ีค ่าเฉลี่ยปริมาตรการกระจายยา 

เท่ากับ 0.84 ลิตรต่อกิโลกรัม เมื่อนำสมการดังกล่าวทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ใน 

ผู้ป ่วยกลุ่มที่ 2 เปรียบเทียบกับสมการค่าเภสัชจลนศาสตร์ 5 สมการที่ต ีพ ิมพ์ก่อนหน้า ได้แก่ 

สมการของ Ducharme, Birt, Burton, Revised burton และ Ambrose พบว่าสมการที่พ ัฒนา 

จากการศึกษานี๋โดยใช้ข้อมูลของผู้ป่วยกลุ่มที่ 1 เป็นสมการที่ม ิความแม่นยำทีสุดโดยค่าขจัดยา 

แวนโคมัยชินมิค่า ME (95% Cl) เท่ากับ 0.02 (-0.39, 0.43) ลิตรต่อชั่วโมง (p=0.53) และมี 

RMSE เท่ากับ 0.72 ลิตรต่อชั่วโมง ค่าปริมาตรการกระจายตัวมีค่า ME (95% Cl) เท่ากับ

3.87 (-4.31, 12.04) ลิตร (p=0.33) และมิ RMSE เท่ากับ 14.77 ลิตร ผู้วิจัยจึงได้เสนอโน

โมแกรมที,พัฒนาจากสมการดังกล่าว กำหนดขนาดยาแวนโคมัยชินจากนํ้าหนักตัวและค่าขจัดครึเอ 

ตินิน อย่างไรก็ตามควรมิการศึกษาเพื่อประเมินความเหมาะสมของการใข้!นโมแกรมดังกล่าวต่อไป 
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A prospective study was performed to (1) determine the best 

pharmacokinetic equation for estimating vancomycin pharmacokinetics in Thai 

adult patients aged at least 18 years old with creatinine clearance (c y )  greater 

than or equal to 30 ml/min and (2) develop vancomycin nomogram in achieving 

target of AUCyMIC £ 400 and trough serum concentrations of 10-20 mg/L. Data 

from 51 patients, who were given intravenous vancomycin, were evaluated. Peak 

and trough concentrations at steady state were used for calculating 

pharmacokinetic parameters. เท the model group (ก=36), vancomycin clearance 

(CLvanf0) was significantly correlated with CLcr calculated from Cockcroft-Gault 

equation (r=0.60, PcO.Ol) and the best regression equation was Ln[CLvan<.0 

(ml/min)] = 0.612*Ln[CLcr (ml/min)] + 1.55 (R2=0.45, p<0.01). The average vd was 

0.84 L/kg. These two equations were applied to predict pharmacokinetics in the 

validation group (ท=15) compared with the previous published methods of 

Ducharme, Birt, Burton, Revised burton and Ambrose. Mean error (ME) and root 

mean square error (RMSE) were examined to reflect the performance of each 

method. The results revealed that the current study methods were less bias and 

more precise than the other methods. The estimated CL,anc0 from this analysis 

showed ME (95% Cl) 0.02 (-0.39, 0.43) L/hr (p=0.53) and RMSE 0.72 L/hr. vd 
showed ME (95% Cl) 3.87 (-4.31, 12.04) L (p=0.33) and RMSE 14.77 L. These 

equations were used to develop a nomogram which based dosing on body weight 

and CLcr. However, further studies are required to validate this nomogram.
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การวิจัยบี้สำเร็จลุล่วงไปได้ด้วยดีเนื่องจากผู้ว ิจ ัยได้รับความเมตตาช่วยเหลือ เอาใจใส่เป็น 

อย่างดียิ่งจากบุคคลหลายฝ่าย โดยเฉพาะอย่างยิ่ง อาจารย์ เภลัซกรหญิง ดร. ธิติมา วัฒนวิจิตรกุล ซ่ึง 

เป็นอาจารย์ที่ปรึกษา อาจารย์ แพทย์หญิงดรุณี โซติ'ประสิทธึ๋สกุล ซึ่งเป็นอาจารย์ที่ปรึกษาร่วม และ 

รองศาสตราจารย์ เภสัซกรหญิง ดร. ดวงจิตต์ พนมวัน ณ อยุธยาที่กรุณาให้การแนะนำตรวจแก้!ซ 

ให้ข ้อเสนอแนะ และติดตามความก้าวหน ้าในการดำเน ินการวิจ ัย รวมถึงเป ็นผ ู้ผล ักดันและมอบ 

กำลังใจตลอดระยะเวลาการดำเนินการวิจัย

ขอบคุณคณะแพทย์ พยาบาล เจ้าหน้าที่ห้องปฏิบ้ติการทดลองซองโรงพยาบาลรามาธิบดีที่ 

ให้ความช่วยเหลือทำให้การวิจัยสามารถลุล่วงผ่านได้ด้วยดี

ขอบคุณนักสถิติของโรงพยาบาลรามาธิบดีที่ช่วยทำให้เข้าใจเรื่องสถิติในการทำวิจัยเพิ่มมาก 

ขีน

ขอบคุณเภสัซกร หน่วยเภสัขกรรมคลินิก ของโรงพยาบาลรามาธิบดีที่ให้กำลังใจ สนับสบุน 

และเป็นกำลังสำคัญที่ช่วยทำให้การวิจัยดำเนินไปได้ด้วยดีและสำเร็จลุล่วง

การว ิจ ัยบ ี้จะสำเร ็จไปไม 'ได ้หากไม ่ได ้ร ับท ุนอ ุดหน ุนการว ิจ ัย  จากบ ัณ ฑ ิตว ิทยาล ัย  

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

สุดท้ายบี้ฃอขอบคุณพ่อ แม่ และครอบครัวที่เป ็นกำลังใจและเป็นแรงผลักดับให้เข ้มแข็ง 

เสมอมา ผ ู้ว ิจ ัยร ู้ส ึกซาบซ ี้งในความกรุณาและความช ่วยเหลือของท ุกท ่านเป ็นอย ่างย ิ่ง จ ึงกราบ 

ขอบพระคุณไว้ ณ โอกาสบี้

กิตติกรรมประกาศ
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