
บทท่ี 3
ว ิธ ีก า ร ด ำ เน ิน ว ิจ ัย

วัตถุประสงค เ์พี่อ

1. หาสมการทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลบคาสตร์ของแวนโคมัยซินที่มีความแม่นยำที่สุด

2. สร้างโนโมแกรมแวนโคมัยซินจากสมการดังกล่าว 

น ิยามศ ัพท ํเฉพาะการว ิจ ัย

1. โนโมแกรมแวนโคมัยชิน หมายถีง โบโมแกรมที่มีการพัฒนาขึ้นมาโดยกำหนดเป๋าหมายของค่า 

AUQq/MIC เมื่อมีการให้ขนาดยาตามโนโมแกรมมีค่ามากกว่าหรือเท่ากับ 400 [5] และมี 

ระดับยาตรสุดในเลือดที่ภาวะคงที่ก่อนให้ยามื้อถัดไปอยูในช่วง 10- 20 มิลลืกรัมต่อลิตร [55, 

58, 62]

2. A U C 24hr หมายถึง สัดส่วนของขนาดยา (มิลล ิกรัม) ท ี่ผ ู้,ป่วย'ไ ด ้'รับ'ใน 24 ช่ัวโมงต่อ CUeference

3. ภาวะการติดเชื้อ [1, 5] หมายถึง การติดเชื้อในกระแสเลือด (bacteremia) การติดเชื้อที่ลิ้น 

หัวใจ (endocarditis) การติดเชื้อบริเวณกระดูก ไขกระดูก (osteomyelitis) การติดเชื้อที่ 

เยื่อหุ้มสมอง (meningitis) ปอดอักเสบที่ม ีการติดเชื้อจากโรงพยาบาล (hospital-acquired 

pneumonia) การติดเชื้อบริเวณเนื้อเยื่ออ่อนและผิวหนังซนิดซับซ้อน ( complicated skin 

and soft-tissue infection)

4. ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีการเปลี่ยนแปลงการทำงานของไตอย่างรวดเร็วหรือมีการทำงานของไตที่ไม ่คงที่ 

หมายถึง ผู้ป่วยที่มีภาวะไตวายฉับพลัน [70] ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดเปลี่ยนไตภายใน 6 เดือน

[19] ผู้ป ่วยที่ม ีภาวะแผลไฟไหม้มากกว่าร้อยละ 30-40 ของพื้นที่ผ ิวของร่างกาย [10, 37] 

ผู้ป่วยที่มีการเปลี่ยนแปลงของค่าซีรั่มครืเอตินิน (SCr) มากกว่าร้อยละ 50 ภายในระยะเวลา 

1 วัน [70]

5. ผู้ป ่วยที่ม ีภาวะไตวายฉับพลัน [70] หมายถึง ผู้ป ่วยที่ม ีการทำงานของไตลดลงอย่างฉับพลับ 

ภายในระยะเวลา 48 ชั่วโมง มี SCr เพิ่มชื้นอย่างน้อย 0.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตรหรือมีระดับ 

SCr เพ ิ่มช ื้นอย่างน ้อยร้อยละ 50 จากค่าตั้งต้น หรือม ีปริมาณป้สสาวะลดลงน ้อยกว่า 0.5 

มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมต่อชั่วโมงเปีนเวลานานกว่า 6 ช่ัวโมง

6. ค ่าขจ ัดครืเอต ิน ิน หมายถึง การประมาณการทำงานของไตโดยคำนวณจากสมการของ 

Cockcroft-Gault [9, 10]

7. ระดับยาสูงสุดในเลือด (peak concentration หรือ Cpeak) คือ ระดับยาที่ม ีการตรวจวัด 

หลังจากที่บริหารยาเสร็จแล้ว 1 ช่ัวโมง [9, 10]

8. ระดับยาตํ่าส ุดในเลือด (trough concentration หรือ Ctrou§h) คือ ระดับยาที่ม ีการตรวจวัด 

ภายใน 30 นาทีก่อนให้ยามื้อถัดไป่ [9, 10]
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9. การเจาะว ัดระด ับยาท ี่ภ าวะคงท ี่ หมายถึง ตรวจว ัดระด ับยาหล ังจากให ้ยาในขนาดและ 

dosing interval เดิมนานกว่า 3 เท่าของค่าครี่งชีวิตยา

10. c Inference คือ ค่าขจัดยาแวนโคมัยซินที่ได้จากการคำนวณโดยใช้ระดับยาใบเลือดของผู้ป ่วย 

สองตำแหน่ง

11. vd reference คือ ค่าปริมาตรการกระจายตัวของแวนโคมัยชินของผู้ป่วยใบการศึกษาท่ีได้จาก 
การคำนวณ

12. Adjusted vd คือ อัตราส่วนของปริมาตรการกระจายตัวของแวนโคมัยชินต่อน้ําหนักตัว

13. ผู้ป่วยที่มีนํ้าหนักตัวปกติ (normal weight) หมายถึง ผู้ป ่วยที่ม ีอัตราส่วนของนี้าหนักตัวจริง 

ต่อด้วย ideal body weight (BW/IBW) มีค่าระหว่าง 0.8-1.3 [32]

14. ผู้ป ่วยที่ม ีน ํ้าหนักตัวน้อย (underweight weight) หมายถึง ผู้ป ่วยที่ม ีอัตราส่วนของนํ้าหนัก 

ตัวจริงต่อด้วย ideal body weight (BW/IBW) มีค่าน้อยกว่า 0.8 [32] หรือมี body mass 

index (BMI) น้อยกว่า 18.5 kg/ทก2

15. ผู้ป่วยที่มีภาวะอ้วน (obesity) หมายถึง ผู้ป ่วยที่ม ีอ ัตราส่วนของนํ้าหนักตัวจริงต่อด้วย ideal 

body weight (BW/IBW) มีค่ามากกว่า 1.3 [32]

16. การเกิดพิษต่อไต หมายถึง การมีค่า SCr เพิ่ม1ขึ้นมากกว่า 0.5 มิลลิกรัมต่อเดชิลิตรหรือเพิ่มขึ้น 

มากกว่าร้อยละ 50 จากค่าตั้งต้นหลังได้รับการรักษาด้วยแวนโคมัยชินเมื่อตรวจวัดระดับ SCr 

ติดต่อกันอย่างน้อย 2 ครั้งในช่วงระยะเวลาการรักษา [59, 60]

ขอบเขตการวิจัย

การศึกษานี้ทำการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยอายุมากกว่า 18 ปีที่สงสัยว่าติดเซื้อหรือมีการติดเซื้อ 

แบคทีเรีย MRSA ได้รับการรักษาด้วย[63]แวนโคมัยชินและมีการเจาะวัดระตับยาที่ภาวะคงที่ 2 ค่า 

คอ Cpea|r แลV Cj-rough

การขออน ุม ัต ิจร ิยธรรมการว ิจ ัยในมน ุษย ่

การว ิจ ัยน ี้ได ้ร ับ การพ ิจารณ าเห ็น ขอบ โดยสอดคล ้องก ับ แ น วปฏ ิญ ญ าเฮลช ิงก ิ จาก 

คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี
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รูปแบบการวิจ ัย

การวิจัยนี้แบ่งออกเปีน 3 ขั้นตอน คือ

I. สร้างสมการทำนายค่าพารามิเตอร์เภสัชจลนศาสตร์ของแวนโคมัยชิน

II. คัดเลือกสมการทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ที่มีความแม่นยำที่สุด

III. สร้างโนโมแกรมแวนโคมัยชินโดยอาศัยสมการที่ทำนายค่าเภสัชจลนศาสตร์ได้ใกล้เคียง 

ก ับค ่าจริงของผู้ป ่วยมากที่ส ุดจากข้อ 2 โดยกำหนดเป๋าหมายของโนโมแกรมให้ม ีค่า 

AUC2d/MIC > 400 และมิระดับยาตํ่าสุดในเลือดในช่วง 10-20 มิลลืกรัมต่อลิตร

ประชากรและกลุ่มต ัวอย่าง

ประชากร คือ กลุ่มผู้ป่วยที่อายุมากกว่า 18 ปีที่ร ักษาอยู่ใบโรงพยาบาลรามาธิบดื ได้รับการ 

รักษาด้วยแวบโคมัยชิน และได้ร ับการเจาะวัดระดับยาในเลือดที่ภาวะคงที่ (Steady state) 2 ค่า 

คอ Cpeak แล*/ CtroUgh

กลุ่มตัวอย่าง คือ กลุ่มผู้ป่วยที่อายุมากกว่า 18 ปี ได้รับการรักษาอยู่ในโรงพยาบาลรามาธิบดี 

ระหว่าง ตั้งแต่เดือนตุลาคม 2555 ถึงมีนาคม 2556 ได้รับการรักษาด้วยแวนโคมัยชิน และได้รับ 

การเจาะวัดระดับยาในเลือดที่ภาวะคงที่ (Steady state) 2 ค่า คือ c peak และ c tr0u§h

เกณฑ์การคัดเลือกตัวอย่างเข้าร่วมการวิจ ัย

1. ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 18 ปีได้รับการรักษาด้วยแวนโคมัยชินและไม่มีประวัติแพ้แวนโค 

มัยชิน

2. มีค่าขจัดครีเอตินินที่คำนวณจากสมการ Cockcroft-Gault ตั้งแต่ 30 มิลลิล ิตรต่อนาที 

ข้ึนไป

3. มีผลการตรวจวัดระดับยาใบเลือดท่ีภาวะ.คงท่ีท้ัง cpeak และ Ctrouçh

เกณฑ์การคัดเลือกตัวอย่างออกจากการวิจ ัย

1. ผู้ป่วยที่ได้รับการล้างไตโดยการฟอกเลือดหรือการล้างไตทางช่องท้อง

2. ผู้ป ่วยที่ม ิการเปลี่ยนแปลงการทำงานของไตอย่างรวดเร็วหรือมีการทำงานชองไตที่ไม่ 

คงที่ หมายถึง ผ ู้ป ่วยที่ม ิภาวะไตวายฉับพลัน [70] ผู้ป ่วยที่ได้ร ับการผ่าตัดเปลี่ยนไต 

ภายใน 6 เดือน [19] ผู้ป่วยที่มีภาวะแผลไฟไหม้มากกว่าร้อยละ 30-40 ของพื้นที่ผิวของ 

ร่างกาย [10, 37] ผู้ป ่วยที่ม ีการเปลี่ยนแปลงของค่าซีรั่มครืเอตินิน (SCr) มากกว่าร้อย 

ละ 50 ภายในระยะเวลา 1 วัน [70]
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ขั้นตอนการดำเนินการวิจ ัย

ในการวิจัยนี้จะแบ่งออกเป็น 3 ขั้นตอบ คือ

I. สร ้างสมการทำนายค ่า๓ ส ัชจลนศาสตร ์ของแวนโคม ัยช ิน

ใน การศ ึกษ าน ี้ผ ู้,ป ่วยท ี่เข ้าร ่วม ก ารว ิจ ัยจะม ีค ่าขจ ัดคร ีเอต ิน ินซ ี่งคำนวณ จากสมการ 

Cockcroft-Gault ตั้งแต่ 30 มิลลิลิตรต่อนาที และได้รับการเจาะวัดระดับยาแวนโคมัยชินของผู้ป่วย 

ทั้ง cpeak และ Ctrouçh ที่ภาวะคงที่ ผ ู้ป ่วยที่ผ ่านการคัดเลือกจะถูกจำแนกออกเป็น 2 กลุ่ม ได้แก่

กล ุ่มท ี่หน ึ่งสำหร ับหาสมการค ่าเภส ัชจลนศาสตร ์ของแวนโคม ัยช ินโดยการวิเคราะห ์ด ้วย linear 

regression (model group) และกลุ่มที่สองสำหรับนำมาใช้ในการตรวจสอบความถูกต้องชอง

สมการเภสัชจลนศาสตร์ของผู้ป ่วย (validation group) ด้วยสัดส่วน 2 ต่อ 1 โดยแบ่งตามอันตร 

ภาคขั้น (stratified) ตามการทำงานของไต ได้แก่ กลุ่มที่มีค่าขจัดศรีเอตินินระหว่าง 30-60 มิลลิตร 

ต่อนาที 60-90 มิลลิตรต่อนาที และตั้งแต่ 90 มิลลิตรต่อนาทีขึ้นไป

■  น ำข ้อม ูลพ ื้น ฐาน และระด ับ ยาใน เล ือดของผ ู้ป ่วยมาคำน วณ ห าค ่าพ าราม ิเตอร ์เภส ัช  

จลนศาสตร์โดยการใช้ short infusion model ซึ่งได้แก่ ค่าคงที่การขจัดยา (kg) ค่าขจัด 

ยา (CLvanco) และปริมาตรการกระจายตัว (Vd) ของผู้ป่วยทุกราย ดังสมการ

k  ( h r - 1 )  =  ^ c Pe a k ~ c tr o u 3 h ^  ( 1 )
t tro u g h ~ tp e a k

C L v a n c o ^ L / f i r ) D
t i n f x Ctrough

X
( 1 _ e - fceXt:in / \  -fcex(t t r  0 u g h - t  1-n / )

1_e(-kexr) (2)

T/ ('ไ ~\ _ CLv a n c o ( L /h r )
VdlL)  =  M h r - 1 )

Cpeak หมายถีง ระดับยาสูงสุดที่ภาวะคงที่ซึ่งวัดระดับยาหลังจากบริหารยาเสร็จแล้ว 1ช่ัว'โมง
Ctrough หมายถึง ระดับยาตํ่าสุดที่ภาวะคงที่ซึ่งวัดระดับยาภายใน 30 นาทีก่อนให้ยามื้อถัดไป

f trough หมายถึง ช่วงเวลาที่เจาะวัดระดับยาตํ่าสุดในเลือดตั้งแต่เวลาที่เริ่มให้ยาจนถึงเวลาก่อนหรือ 

ภายใน 30 นาทีก่อนให้ยามื้อถัดไป

tpeak หมายถึง ช่วงเวลาที่เจาะวัดระดับยาสูงสุดในเลือดหลังจากบริหารยาเสร็จแล้ว 1 ช่ัวโมง 

t inf หมายถึง ระยะเวลาในการบริหารยา 

kg หมายถึง elimination rate constant 

X หมายถึง ช่วงระยะในการให้ยา
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• ค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ได้แก่ Cl_vanc0 และ vd ของผู้ป ่วยในกลุ่มที่ 1 (model 

group) จะถ ูกนำมาหาความส ัมพ ันธ ์ก ับป ัจจ ัยต ่างๆ โดยการว ิเคราะห ์ค ่าสหส ัมพ ันธ ์ 

(pearson’s correlation coefficient, r)

CLvanco จะถูกนำมาความสัมพันธ์ก ับอายุ นํ้าหนักตัว ค่าซีรั่มครีเอตินิบ ค่าขจัดครึเอตินินที่ 

คำนวนจาก Cockcroft-Gault (CLcr-CG) และจาก MDRDq (CLcr-MDRD4) ดังสมการ 4 

และ 5 ตามลำดับ

vd จะถูกนำมาความสัมพันธ์กับปัจจัยอายุ บ้ําหนักตัว 

Cockcroft-Gault equation

C lc r  =  ~~72ysc r  ~~~ x (°-85 i f  fe m a le ) (4)

Abbreviated MDRD equation (MDRD4)

Clcr {ไทl / m i n / 1 .7 3  ไท1) =
1 8 6  X  (SCr)-1'154 X  {a g e )~ 0-203 X  ( 0 . 7 4 2  i f  fe m a le )  X  ( 1 . 1 2 1 0  i f  A f r ic a n  —  

A m e ric a n )  (5)

• ป ัจจัยท ี่พบว่าม ิความสัมพันธ์ก ับค ่าเภสัชจลนศาสตร์อย่างอย่างมีน ัยสำคัญทางสถิต ิ (r>0.5, 

p<0.05) จะถ ูกนำมาสร้างสมการค่าเภสัชจลนศาสตร์โดยการใช ้ว ิธ ี linear regression 

เส ือกสมการท ี่ด ีท ี่ส ุดโดยพ ิจารณาจากค ่าประส ัมประส ิทธ ิ๋การต ัดส ินใจ (coefficient of 

determination หรือ R2) ทีมิค่าสูงสุด

II. คัดเลือกสมการทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ที่มีความแม่นยำที่สุด

นำสมการท ี่สร ้างจากข ้อม ูลของผ ู้ป ่วยกลุ่มท ี่ 1 (model group) และสมการทำนาย 

ค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ของแวนโคมัยซินที่คำนวณจาก Cpeak และ Ctroush ที่มิ 

รายงานในปัจจุบ ัน ได้แก่ วิธีของ Ducharme [32], Burton [45], Revised burton [45], 

Birt [44] รวมทั้งวิธีของ Ambrose [9, 23] มาทำนายค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ใน 

ผู้ป่วยกลุ่มที่ 2 (validation group) ค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ที่ได้จากการคำนวณ

ด้วยสมการต่างๆ จะเร ียกว่า ค่าคาดการณ์ (prediction values) จะถูกนำมาเปรียบเท ียบกับ 

ค ่าท ี่คำนวณจาก cpeak และ ctr011 ?h ชองคนไข้โดยตรงหรือเรียกว่า ค ่าอ ้างอ ิง (reference 

values) โดยใช้สมการ 1-3 เปรียบเทียบความถูกต้องของสมการโดยหา bias และ precision 

จากค่า mean error (ME) และ root mean squared error (RM5E) ตามลำดับ [71] 

สมการที่ได้จากวิธีที่ให้ค่า ME และ RMSE น้อยที่ส ุด และมิ P value มากกว่า 0.05 จะเป็น 

สมการที่สามารถทำนายระดับยาได้แม่นยำสุด และคำนวณหาค่า %Predictive error (%PE) 

ที่เป็นผลต่างระหว่างค่า pharmacokinetics ที่ได้จากผู้ป่วยและค่าที่ได้จากการคาดการณ์ซึ่งค่า 

%PE, ME และ RMSE คำนวณดังสมการ 6-9
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การคำนวณใช ้ส ูตรด ังต ่อไปน ี้

% p re d ic tio n  e r ro r  =  f (predict^  value)1 X 100 (6)l (p r e d ic te d  v a lu e )  )

M E  =  1 (p re d ic te d  v a lu e  —  re /e re n c e  v a lu e )  (7)

R M S E = V M S E  •1 M SE =  ^YJ)=i(.Vr  e d ite d  v a lu e  —  re fe re n c e  v a lu e ) 2 (8) 

M A E  =  -^'Z1j= i \ ( p r e d ic te d  v a lu e  —  r e f  e rence  v a lu e )]  (9)

ตารางท ี่ 3 สมการทำนายค ่าพาราม ิเตอร ์ทางเภส ัขจลนศาสตร ์ของแวนโคม ัยช ินจาก c peak และ

^ -tro u gh

'ปร ิมาตรการกระจายต ัว ค ่าก ารขจ ัดยา
ว ิธการศกษ า

(V J f-̂ -L-vanccJ
Ambrose [9, 23] v d (L) = 0.17a§e+0.22BW+15 CL (ml/min) = CLcr (ml/min)

Burton [45] v d (L7k§) = 0.47 CL (ml/min/k§) = 0.0075xCLc((ml/min)+0.04

Revised burton [45] Vd (l7kg) = 0.706 CL (L7hr) = 0.048xCLc, (ml/min)

Birt [44] v d (L/kg) = 0.54 CL (ml/min) = 0.674xCLc1 (ml/min)+13.45

Ducharme [32] vd (L7k§) = 0.69 CL (ml/min) = 0.711xCLcr (ml/min)+18.9

III. สร้างโนโมแกรมแวนโคมัยชิน

นำสมการที่มีความแม่นยำมากที่สุดจากขั้นตอน 2 ไปสร้างโนโมแกรม 

ขนาดยาในโนโมแกรมคำนวณโดยนำค่าที่ได้ไปคำนวณหาขนาดยาต่อวัน (มิลลิกรัมต่อวัน)

■  กำหนดให้ค่าเภสัชจลนพลศาสตร์ของแวนโคมัยชิน คือ AUC2q/MIC > 400 โดยค่า MIC 

หมายถึง ค่า MIC ของเชื้อ MRSA ใบที่นี้กำหนด'ให้มคี ่า เท่ากับ 1 และ 1.5 มิลลิกรัมต่อลิตร 

และกำหนดมีค่าคาดการณ์ของระดับยาตํ่าส ุดในเลือด (predicted trough concentra­

tion) ในช่วง 10-20 มิลลิกรัมต่อลิตร
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การคำนวณตามสมการด ังต ่อไปน ี้

_  v a n c o m y c i n  d a i l y  d o s e ( m g ) i n  24 h r 

24 v a n c o m y c i n  c l e a r a n c e  (L / h r )

A U C 24 _  A U C  24 hr 

M IC  b a c te r ia ]  M IC

^ r D (1c s s . t r o u g h i jn g /L )  =  t .n f X C 1vanc0 X i - e ( - * , « )

AUC2 4 หมายถึง Area under the concentration time curve ที่เวลา 24 ข่ัวโมง

MIC หมายถึง Minimal inhibitory concentration ของเขือ MRSA

อ หมายถึง ขนาดยาแวนโคมัยชิน (มิลลิกรัม)

CLvanco หมายถึง ค่าการขจัดยาแวนโคมัยชิน (L/hr)

Qs.troush หมายถึง ระดับยาตํ่าสุดไนเลือดที่ต้องการที่ภาวะคงที่

t jnf หมายถึง ระยะเวลาในการบริหารยา

t หมายถึง เวลาตั้งแต่หยุดให้ยาจนถึงเวลาที่เจาะวัดระดับยา

kg หมายถึง ค่าคงที่ของการขจัดยา (Elimination rate constant)

X หมายถึง ช่วงระยะในการให้ยา (Dosing interval)

ว ิธ ีการตรวจว ิเคราะห ์ระด ับแวนโคม ัยซ ินในเล ือด

ตรวจวัดระดับยาของแวนโคมัยชินโดยห้องปฏิบัติการทดลองของโรงพยาบาลรามาธีบดี โดย 

มีการตรวจโดยการใช้ Clotted blood ปริมาณ 5 มีลลิลิตร ด้วยวิธี fluorescence polarization 

immunoassay (FPIA) ด้วยเครื่อง AxSym® ซึ่งกำหนดค่าความไวของการวิเคราะห์ที่ 2 ไมโครกรัม 

ต่อมิลลิลิตร มีค่า coefficient of variation เท่ากับร้อยละ 4.25, 2.61 และ 3.49 ที่ระดับยาในเลือด 

ที่ 7, 35 และ 75 ไมโครกรัมต่อมีลลิลิตร ตามลำดับ

เคร ื่องม ือท ี่ใข ้ในการเก ็บข ้อม ูล

ใช้แบบบันทึกข้อมูลเพื่อการวิเคราะห์ผลของการให้ขนาดยาตามโนโมแกรม ซึ่งประกอบด้วย

1. ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย ได้แก่ เลขประจำตัวผู้ป่วย (HN) เพศ อายุ วันเดือนปีเกิด นํ้าหนัก 

ตัว ส่วนสูง โรคประจำตัว

2. ผลตรวจทางห้องปฏิบ ัติการ ได้แก่ ผลการตรวจค่าการทำงานของไต (ระดับ BUN และ 

SCr) ก่อน ระหว่างและหลังจากที่ได้รับยาแวบโคมัยชิน ผลตรวจการติดเชื้อแบคทีเรีย

( 10)

( 11)

( 1 2 )
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3. ข้อมูลเกี่ยวกับแวนโคมัยชิน ได้แก่ ข้อบ่งใช้ ขนาดการให้ยาในแต่ละวัน เวลาในการให้ยา 

ช่วงเวลาในการให้ยา เวลาที่ไ'ข้ในการบริหารยา เวลาท ี่ม ีการเจาะว ัดระด ับยาใบเล ือด 

ระดับยาในเลือดของแวนโคมัยชิน ช่วงระยะเวลาที่ได้ระดับยาตามเป๋าหมาย

4. ข้อมูลเกี่ยวกับยาอื่นที่ใข้ร่วมในการรักษา 

สถ ิต ิท ี่ใช ้และการว ิเคราะห ์ข ้อม ูล

วิเคราะห์ข ้อมูลด ้วยคอมพิวเตอร์โดยใช้โปรแกรม SPSS version 20.0 (IBM Corp, 

Armonk, NY) ดังนี้

- ข้อมูลทั่วไปเกี่ยวกับผู้ป่วย ข ้อมูลผลตรวจทางห้องปฏิบ ัต ิการ และข้อมูลการใช้ยาแวน 

โคม ัยช ิน เช่น ข้อบ,งใข้ ขนาดการให ้ยาในแต ่ละว ัน เวลาในการให ้ยาใช ้สถ ิต ิเซ ิง 

พรรณนา

- ทดสอบการแจกแจงของข ้อม ูลเก ี่ยวก ับล ักษณะพ ื้นฐานซ ึ่งได ้แก ่ อาย ุ น ํ้าหนักตัว

ชิรั่มครีเอตินิน (SCr (mg/dü) และ CLcr-CG (ml/min) โดยใช้สถิติ Kolmogorov- 

Smirnov ข ้อม ูลต ่อเน ือง (Continuous data) จะม ีการว ิเคราะห ์โดยการใช ้

student t-test สำหรับข้อมูลที่ม ีการกระจายตัวเป็นปกติหธีอใช้ Mann-Whitney บ 

test สำหรับข้อมูลที่ไมใด้มีการกระจายตัวแบบปกติ

- ค่าพารามิเตอร์เภสัชจลนศาสตร์ที่ได้จากการศึกษาซึ่งได้แก่ CLvanc0, vd จะถูกนำมา 

คำนวณหา % PE, nnean error (ME) และ root mean square error (RMSE) [70] 

และนำมาคำนวณหา 9 5 %  CIs เพ ื่อประเม ินค่าแตกต่างระหว่างค ่าพาราม ิเตอร์ท ี่ 

คำนวณได้จากผู้ป ่วยและค่าพารามิเตอร์ที่ได้จากการคาดการณ์โดยวิธีต ่างๆ [9 ,  23, 

32, 44, 45] โดยการกำหนดค่า p<0.05
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