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The aim of this cross - sectional descriptive research was to study prevalence rates , odds ratio 
of lithium induced nephrotoxicity  and correlation of lithium level and nephrotoxicities in  psychiatric 
patients at psychiatric out - patient department  at Phramongkutklao Hospital from October 2000 to 
April 2001. 

 Forty two psychiatric lithium users  and thirty five psychiatric non-lithium users  were 
recruited to this study .  The prevalence rate of nephrotoxicities in psychiatric lithium users were 
polyuria 39.39, decrease urine concentrating ability 85.70 , proteinuria 88.10 and nephrogenic diabetes 
insipidus 27.27, respectively.  Strength of association between lithium-used and nephrotoxicities by 
odds ratio were polyuria 2.13 ( 95% CI ,OR = 6.40-0.70 ),decrease urine concentrating ability 1.24 
( 4.25-0.36 ) , proteinuria 2.13 ( 7.43-0.64 ) and nephrogenic diabetes insipidus 2.19 ( 4.69-0.44 ).  The  
correlation between lithium level and nephrotoxicities showed  negative statistical significant  ( p = 
0.031 ) in lithium level and urine osmolality   at correlation coefficient of - 0.346 but showed positive 
statistical significant  ( p = 0.018 ) in duration of lithium-used  and serum creatinine at correlation 
coefficient of 0.362. In addition , trend of lithium induced nephrotoxicity were presented in more than 
10 years of lithium-used. Lithium half life which calculated from 24 hrs urine creatinine clearance and 
lithium level showed linear relationship with duration of lithium-used. Lithium induced nephrotoxicities 
correlated with duration of lithium-used and lithium level. So , renal function  and lithium level should 
be monitor to prevent nephrotoxicity in long term  lithium-users. 
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บทท่ี 1 
 

บทนํา 
 
เมื่อยาลิเทียมถูกคนพบในป ค.ศ. 1817 และถูกนํามาใชเพื่อรักษาอาการทางจิตเวชเมือ่ป ค.ศ. 

1949    โดยใชรักษาอาการคลุมคลั่ง ( mania ) และมีการใชยาลิเทียมอยางแพรหลายเพื่อรักษาความผิด 
ปกติทางอารมณ ( mood disorders ) เชน โรคอารมณเศรา ( major depressive disorders ) , รักษา
อารมณแปรปรวนแบบขัว้เดยีว  ( bipolar I ) , อารมณกาวราว ( agression ) ,โรคจิตเภท                         
( schizophrenia )  และโรคจติเภทรวมกับอารมณแปรปรวน   (  schizoaffective disorders ) การรักษา
โรคจิตเวชตาง ๆ ดวยยาลิเทียมนั้นตองใชเวลาในการรับประทานยา 5 - 10 ป หากผูปวยบางรายมี
อาการกําเริบหลายครั้งอาจตองรับประทานยาตลอดชวีิต ( 12 ,16 ) 

นอกจากคณุประโยชนของลิเทียมที่กลาวมาขางตนแลว ยาลิเทียมอาจทําใหเกิดอาการพิษได
งายเนื่องจากยามีชวงของการรักษาและชวงการเกิดพษิแคบ ( narrow therapeutic window )   นอกจาก 
นี้การใชยาลิเทียมยังมีผลขางเคียงหรืออาการไมพึงประสงคตอระบบอื่นๆ ของรางกายไดอีก เชน ผล
ตอตอมไทรอยด ทําใหเกิดภาวะขาดไทรอยดฮอรโมน ( hypothyroidism ) , ผลตอหัวใจอาจทาํให
ผูปวยที่มีหวัใจไมดีอยูแลวเกิดภาวะหวัใจหยุดเตน ( heart block ) และผลตอไต ที่ทําใหความสามารถ
ในการทํางานของไตลดลง เกิดภาวะปสสาวะมาก   ( polyuria ) และอาจตามมาดวยการเปนโรคเบาจืด  
(  diabetes insipidus ) , ภาวะไตวายชนิดเฉียบพลัน     ( acute renal failure ) ได   ซ่ึงอาการไมพึง
ประสงคตอไตนี้หากผูปวยเปนแลวมใิชวาจะกลับคืนสูปกติทุกราย  ดงันั้นเพื่อปองกนัปญหาการใชยา
เหลานี ้ ผูปวยจําเปนตองไดรับการตรวจตดิตามระดับยาใหอยูในชวงของการรักษา ( 0.5 - 1.5 mmol / 
L )  อยางสม่ําเสมอ รวมทั้งตองปองกันภาวะขาดน้ํา ( dehydration )  เพื่อการรักษาและปองกันการเกิด
พิษ รวมถึงการตรวจภาวะการทํางานและหนาที่ของไต เปนประจําทกุป  จะชวยลดอัตราการเกิดโรค
เบาจืดและพิษตอไตอื่น ๆได   
 ตามคุณสมบัติของยาลิเทียมเองจะถูกกรองผานเสนเลือดในไตที่ขดรวมกันเปนกอน                
( glomeruli ) ไดด ี เหมือนโซเดียม และถูกดูดซึมกลับทีท่อไตสวนตน ( proximal tubule )   ไมมกีาร
ขับออก ( secretion ) แตมีการดูดซึมกลับ ( reabsorption )  ที่ทอไตสวนปลาย ( distal tubule ) และ 
หลอดไตฝอย ( collecting tubule ) การชําระ ( clearance )  ของยาลิเทียมมีคารอยละ 20 - 25 ของ อัตรา
การกรองผานไต ( glomerular filtration rate )  การดูดซึมกลบัของลิเทียมที่ทอไตสวนปลาย                 
( proximal tubule ) ขึ้นกับปริมาณน้ํา และโซเดียม . ถาน้ําและโซเดียมที่ไหลผานทอไตสวนปลายมาก 
ยาลิเทียมกจ็ะถูกดูดซึมกลับเขาสูรางกายนอย  

อาการไมพึงประสงคตอไตในผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมมีดังนี ้( 1 ) อาการปสสาวะมาก ( polyuria ) 
และทําใหเกดิโรคเบาจืด ( nephrogenic diabetes insipidus ) ( 2 ) ทอไตสวนปลายสูญเสียความ 
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สามารถในการทําใหปสสาวะเปนกรด  ( distal renal tubular acidosis ) ( 3 ) ไตสูญเสียความสามารถ
ในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง( progressive impairment of urinary concentration ability )   ( 4 ) 
อัตราการกรองผานไตลดลง ( decreases glomerular filtration rate : GFR ) และ ( 5 ) ภาวะปสสาวะมี
โปรตีนมากผิดปกต ิ( nephrotic syndrome ) 

 ผูปวยที่รับประทานยาลิเทยีมจะพบอาการปสสาวะมาก ( polyuria ) ไดถึงรอยละ 20 - 8019 ,20  
แตอาการมักไมรุนแรงและจะหายเองเมื่อหยุดยา และพบวาลิเทียมทาํใหหลอดไตฝอยตอบสนองตอ
แอนตี้ไดยูเรตกิฮอรโมน ( antidiuretic hormone : ADH) ลดลง  และอาจทําใหเกิดโรคเบาจืด  ซ่ึงทําให
รางกายไมสามารถเก็บน้ําไวได ทําใหมีอาการปสสาวะมาก โดยปสสาวะตอวัน ตั้งแต 3 ลิตร จนถึง 24 
ลิตร แลวแตความรุนแรงของโรค ผูปวยจะมีอาการออนเพลีย , มีไข ,มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ
ความรูสึกตัวเนื่องจากมีการเพิ่มขึ้นของออสโมลาลิตี้ ในเลือด และจากภาวะการขาดน้ํา ( 1 ) จากการ
รายงานของศนูยรายงานอาการไมพึงประสงคที่ทําใหเกดิโรคเบาจืดขององคการอนามัยโลก จํานวน 
359 ราย ตั้งแตป 1990 - 1997  พบวาผูปวยสวนใหญทีพ่บจํานวน 159 รายเกิดจากการใชยาลิเทียม  
 ผูปวยที่ไดรับลิเทียมพบวา ลิเทียมมีผลตอทอไตสวนปลาย ทําใหเสียความสามารถในการทํา
ใหปสสาวะเปนกรด   เมื่อมีการใหกรดเขาไปในรางกายพบวา คาความเปนกรด-ดางของปสสาวะยัง
มากกวา 5.5 ขณะที่สัดสวนของการขบัออก ( fractional excretion ) ของไบคารบอเนตปกต ิ แต
ลักษณะของอาการไมพึงประสงคตอทอไตสวนปลายสญูเสียความสามารถในการทําใหปสสาวะเปน
กรดนั้น เปนแบบไมสมบูรณ สามารถหายเปนปกติไดเมื่อหยุดใชยา การเกิดอาการไมพึงประสงคตอ
ไตชนิดนี้มกัเกิดขึ้นเมื่อผูปวยไดรับยาลิเทียมในขนาดสูง  
 ผลของยาลิเทียมตอความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลงนั้นเมื่อหยุดใชยา 
ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลงนี้ยังคงอยูตอไป  การตรวจชิ้นเนื้อทางกลอง
จุลทรรศนพบกลุมของเนื้อไตเกิดการฝอ ( focal interstitial nephropathy ) ทําใหเขาใจวา การรับ 
ประทานยาลิเทียมอยูนาน ๆ จะทําใหเกิดการทําลายเนื้อไตทําใหสูญเสียความสามารถในการทําให
ปสสาวะเขมขน จากการรวบรวมรายงานการเกดิอาการไมพึงประสงคตอไตที่ทําใหความสามารถใน
การทําใหปสสาวะเขมขมลดลงไปจากการใชยาลิเทียมของ Gitlin ในป ค.ศ.1999.( 28 ) พบวามีความชุก
ของการเกิดอาการดังกลาวไดถึงรอยละ 54   จากการศกึษาของ Forrest และคณะ 1974 พบวาการที่ผู 
ปวยรับประทานยาลิเทียมตดิตอกันเปนเวลานาน จะสงผลตอระบบการทํางานของไตทั้งในมนษุยและ
สัตวโดยมีผลทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนขึ้นลดลง และทําใหออสโมลาลิตี้
ของปสสาวะลดลง อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

ลิเทียมสามารถทําใหเกดิภาวะไตวายชนิดเฉียบพลัน ไดในกรณีที่เกดิพิษเฉยีบพลัน ( acute 
intoxication ) จากระดับยาที่สูงเกินชวงของการรักษาของยาลิเทียม  ภาวะไตวายเฉียบพลันที่เกดิขึ้น
จากการที่เนื้อของทอไตมีการตายเฉียบพลัน ( acute tubular necrosis ) นอกจากนี้ยังพบวาการรับ 
ประทาน ลิเทียมติดตอกนัเปนเวลานาน จะมีอัตราการกรองผานไตโดยเฉลี่ยตามเกณฑอายุต่ํากวาคนที่
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ไมไดรับประทานยาลิเทียม  จากการตรวจชิ้นเนื้อไตพบวามีลักษณะกลุมของเนื้อไตฝอไปมากกวาคน
ทั่วไปในเกณฑอายุเทากนั โดยความชกุของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตดงักลาวพบถึงรอยละ 
15  

อาการไมพึงประสงคตอไต ที่ทําใหเกิดภาวะที่มีโปรตีนหลุดออกมาในปสสาวะมากกวาปกติ
จากการใชยาลิเทียม   ซ่ึงมักเกิดขึ้นภายหลังจากการใชยานานติดตอกันตั้งแต 2 ปขึ้นไป แตการเกดิพิษ
ตอไตดังกลาวพบไดนอย โดยกลไกการเกิดเนื่องจากการที่ยาลิเทียมรบกวนคณุสมบัติของการซึมผาน
ของผนังเสนเลือดฝอยที่โกลเมอรูลัส ( glomerular capillary permeability ) โดยอาการไมพึงประสงค
ดังกลาวจะหายไปไดเองเมื่อหยุดยาลิเทียม 

ดังนั้นหากผูปวยทีใ่ชยาลิเทยีมและมีอาการของโรคเบาจืด และอาการไมพึงประสงคตอไต
ลักษณะอื่นขางตนในขั้นรุนแรง ที่กลาวมา      ผูปวยจะเกดิอาการซมึเนื่องจากเกิดความผิดปกตขิอง
สมดุลน้ําและอิเล็กโตรไลตในรางกาย และ หมดสต ิ จนมักตองรับเขาไวรักษาตวัในโรงพยาบาลซึ่ง
จากการรายงานพบวาผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมตองเขารับการรักษาตวัในหองผูปวยวิกฤต ( Intensive 
Care Unit ) ของโรงพยาบาลฝายกายเกิดจากความผิดปกติของสมดุลน้ําและ อิเล็กโตรไลตในรางกาย 
และโรคเบาจดื ( 4 , 8 ,13 ,14 )นอกจากนี้ความผิดปกติของสมดุลน้ําและอิเล็กโตรไลตในรางกายยังทําให
เกิดอาการพษิจากยาลิเทยีมในรางกาย เนื่องจากรางกายไมสามารถกําจัดยาลิเทยีมออกทางไตไดเปน
ปกติ เสมือนทําใหระดับยาในรางกายสูงขึ้นทั้งที่ไดรับยาในขนาดปกติ    ซ่ึงอาการซึมจากความผิด 
ปกติของระบบสมดุลน้ําและเกลือแรในรางกายในโรคเบาจืดของผูปวยจิตเวช จะถูกมองขามไปวาเปน
อาการของโรคทางจิตเวชทีผู่ปวยเปนอยู  จึงไมไดรับการบําบัดรักษาที่ทันทวงท ีจนอาจทําใหผูปวยถึง
แกชีวติได 

จากการทบทวนรายงานการศึกษาและวิจยัเกี่ยวกับอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยา
ลิเทียมที่ผานมาพบวามีการศกึษาแบบตดิตามอาการไมพงึประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมแบบไป
ขางหนา   โดยเริ่มตั้งแตผูปวยไดรับยาลิเทียมเพื่อการรักษาและตดิตามผลของยาที่ระยะเวลาตาง ๆ 
และการศึกษา ณ.จุดเวลาใดเวลาหนึ่งเมื่อผูปวยไดรับยาลเิทียมเพื่อการรักษามาชวงระยะเวลาหนึ่งแลว
มีการศึกษาและติดตามผลจากการใชยาลิเทียมตอไต พบวาผลจากการใชยาลิเทียมตอไตสามารถสรุป
ไดดังนี ้ 

ผลของยาลิเทียมตอการทํางานของทอไต ( tubular function ) พบวาการใชยาลิเทยีมมีความ 
สัมพันธกับความสามารถในการทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนขึ้นลดลง โดย
แสดงออกในรูปแบบของคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะลดลงต่ํากวาคาปกติ เชน การศึกษาของ Boton 
และ Colleagues 28 ในป ค.ศ. 1987 พบวาผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาออสโมลาลิตี้ของ
ปสสาวะลดลงต่ํากวาคาปกต ิ ( < 800 mOsm / kg.H2O ) โดยคิดเปนรอยละ 54 ของผูปวยทั้งหมดที่
ทําการศึกษา และพบผูปวยรอยละ 19 ที่มีภาวะปสสาวะมาก  โดยปริมาตรของปสสาวะมากกวา 3 ลิตร
ตอวัน  แตการศึกษาบางการศึกษาพบวาผูปวยจติเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาก็มีคาออสโมลา 
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ลิตี้ของปสสาวะของปสสาวะลดลงต่ํากวาคาปกติไดเชนกัน สรุปโดยรวมคือ การใชยาลิเทียมมีความ 
สัมพันธกับการลดลงของคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะและการเพิ่มขึ้นของปริมาตรปสสาวะตอวัน แต
ความสัมพันธของอาการไมพึงประสงคตอไตดังกลาวนัน้มีความสัมพนัธกับระยะเวลาในการใชยา
ลิเทียมนั้นหรือไม ยังไมมีการศึกษาใดทีพ่สูิจนไดเดนชัดเทาที่ควร 

ผลการศึกษาของยาลิเทียมตออัตราการกรองผานไตหลายการศึกษา เชนการศึกษาของ Benze 
และคณะ 28 ในป ค.ศ.1994 พบวาผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีอัตราการกรองผานไตลดลง
อยางมีนัยสําคญัทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกบัคนปกต ิและจากการศึกษานี้ใหขอเสนอแนะวา ระยะเวลา
การใชยาลิเทยีมมีความสัมพันธกับอัตราการกรองผานไตที่ลดลง  และจากการศึกษา Jorkasky และ
คณะในป ค.ศ. 1988  , Hetmer และคณะ ในป ค.ศ. 1992 , และ Kallner และ Peterson ในป ค.ศ.1995 
สรุปวาผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษามีการลดลงของคาการชําระของครีอะตินินที่ไตและมี
การเพิ่มขึ้นของครีอะตินินในเลือด  

ผลของการตรวจชิ้นเนื้อไตในผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาในหลาย ๆ การศกึษาของ 
Benze และคณะ28พบวามีการตายและฝอของเซลลเนื้อไต , ทอไต และเกิดถุงน้ําที่ไต และจาก
การศึกษาดังกลาวไดเสนอเกีย่วกับการเปลีย่นแปลงของพยาธิสภาพของเนื้อไตนี้เกดิจากการระดบัยา
ลิเทียมที่สูงเกนิขนาดจนทําใหเกดิอาการพิษ โดยจะพบในผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาและมี
ประวัติเคยเกดิพิษจากการใชยาลิเทียมมาอยางนอย 1 คร้ังมีโอกาสพบพยาธิสภาพที่ไตสูงกวาและพบ 
วามีความรุนแรงกวาคนที่ไมเคยมีประวัติการเกิดพิษจากยาลิเทียม 

ปจจัยที่มีผลตอการเปลี่ยนแปลงพยาธิสภาพของไตจากการใชยาลิเทียมจากการศึกษาที่ผาน ๆ 
มาพบวา ปจจัยแรกคือระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาซึ่งมีความสัมพันธและมีความเสี่ยง
สูงกับการลดลงของอัตราการกรองผานไต และความสามารถในการทํางานของทอไตที่ลดลง ปจจยัที่
สองคือ ยาอ่ืน ๆ ที่ใชรวม  ในบางการศึกษานําเสนอวาการใชยาตานโรคจิตอื่น ๆ รวมกับยาลิเทยีมจะ
พบอัตราการทํางานของทอไตลดลงสูงกวาการใชยาลิเทยีม หรือการใชยาตานโรคจติรักษาเดีย่ว ๆ  
ปจจัยที่สามคอื จํานวนครั้งของการเกิดพษิจากยาลิเทียม ( episode of lithium intoxication ) ปจจัยที่ส่ี
โรคทางกายอื่น ๆ ที่ผูปวยเปนรวมดวย  จากการศึกษาของ Benz และคณะ พบวาผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาและมีโรคทางกายรวมดวยจะพบวามอัีตราการกรองผานไตและออสโมลาลิตี้ของ
ปสสาวะต่ํากวาผูปวยที่ใชยาลิเทียมและไมเปนโรคทางกาย และปจจัยทีห่า คือแบบแผนของการใหยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา พบวาการเปลี่ยนแบบแผนการใชยาลิเทียมแบบบริหารยาวนัละหลาย ๆ คร้ัง  มา
เปนวันละ 1 คร้ัง   จะทําใหลดปรมิาตรของปสสาวะตอวนัและอาการปสสาวะมากได แตจาก
การศึกษาดังกลาวทําการศึกษาในผูปวยจํานวนนอย และมีระยะเวลาในการใชยานอยกวา 5 ป จึงยังไม
สามารถสรุปไดอยางชัดเจนวาการปรับเปลี่ยนแบบแผนการใชยาลิเทยีมจะมีผลดีตอไตของผูปวยที่ใช
ยาลิเทียม 
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จากความสําคญัของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมที่กลาวมาขางตน 
ลวนแลวแตเปนการศึกษาในตางประเทศ และที่ผานมายังไมมีขอมูลและรายงานการวจิัยที่ศกึษา
อาการไมพึงประสงคตอไตที่เกิดจากการใชยาลิเทียมในผูปวยจิตเวชคนไทย   เพราะฉะนั้นการศึกษานี้
ไดจัดทําขึน้เพือ่หาความชุกของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมในผูปวยจิตเวช
คนไทย รวมถึงศึกษาความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพงึประสงคตอไตแตละชนดิ เปรียบเทียบกับผู 
ปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา รวมถึงศึกษาความสัมพันธของระดับยาลิเทยีมและ
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียม กับการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตแตละชนิด เพื่อที่จะไดเปนขอมูล
เพื่อติดตามและปองกันการเกิดอาการไมพงึประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมในผูปวย ควบคูกับการ
รักษาอาการทางจิตเวชตอไปในอนาคต 

 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. ศึกษาความชกุของการพิษตอไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีม 
2. ศึกษาความสัมพันธระหวางระดับยาลิเทยีมในเลือดกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่

แสดงถึงหนาที่การทํางานของไต 
3. ศึกษาและเปรยีบเทียบคาการชําระของครีอะตินินทีไ่ต และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของ

ผูปวยจิตเวชกบัระยะเวลาในการใชยาลิเทยีม 
4. ศึกษาความเสี่ยงของการเกดิพิษตอไตในผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียม 

 
ขอบเขตและขอจํากัดของการวิจัย 

การศึกษาครั้งนี้ ศึกษาเฉพาะผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาทั้งในกรณทีี่ใชเปนยา
เดี่ยว หรือใชรวมกับยาจิตเวชอื่น ๆ และมารับการรักษาอยางตอเนือ่งที่ แผนกผูปวยนอกกองจิตเวช
และระบบประสาท โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา ระหวาง วันที ่31 เดือนตุลาคม พ.ศ.2543 ถึง วันที ่30 
เมษายน พ.ศ. 2544  
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 

1. ทราบถึงสถานการณ , ปญหาและปจจยัตาง ๆ ที่กอใหเกิดความเปนพษิตอไตจากการใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาในผูปวยจติเวช 

2. เปนขอมูลสําหรับจิตแพทยในการประกอบการตัดสินใจสั่งการใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา
ของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

3. เปนขอมูลในการวางแผนพฒันาคุณภาพการตรวจรักษา และติดตามผูปวยจิตเวชทีไ่ดรับ
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาตอไปในอนาคต 

4. เปนแนวทางใหแกเภสัชกร ในการปฏิบัติงานดานเภสัชกรรมคลินิก 



บทที่  2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวของ 
 

การทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วของกับการวิจัยในครั้งนีแ้บงออกเปน 2 สวนคือ  
1. ขอมูลทางเภสัชวิทยาคลินิกของยาลิเทียมและการรักษา 
2. อาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียม 

1. ขอมูลทางเภสัชวิทยาคลินิกของยาลิเทียมและการรักษา ( 33 , 42 , 43 , 48 ) 
ลิเทียม ( lithium ) มีคุณสมบัติทางเคมีกายภาพ หลายประการที่คลายคลึงกับอิออนบวก 

ในรางกาย  ลิเทียมเปนธาตุชนิดที่มีประจหุนึ่งตัว ( monovalent ) ซ่ึงอยูในตระกูลเดียวกับโซเดยีมและ
โปแตสเซียม มีความหนาแนนของประจุใกลเคียงกับแมกนีเซยีมและแคลเซี่ยม ในระยะแรกของการ
คนพบยาคาดวากลไกการออกฤทธิ์ของลิเทียมอาจเกีย่วของกับการแทนที่ของอิออนบวกในรางกาย  
แตจากการที่พบวาการกําจัดลิเทียมออกจากรางกายมีความแตกตางจากอิออนบวกอื่น ๆ ทําใหทฤษฎี
ขางตนเปนไปไดยาก ทั้งยังพบวา ลิเทียมมกีารกระจายตวัไดทั้งในและนอกเซลล ซ่ึงดีกวาอิออนบวกที่
มีอยูในรางกายอีกดวย  จากการศึกษาคาดวาลิเทียม มีกลไกการออกฤทธิ์ที่อาจเปนไปได โดยสรุปดังนี้ 

1. เนื่องจากอิออนลิเทียมมีความคลายคลึงกับอิออนของโซเดียม โปแตสเซียม และแมกนีเซียม 
กลไกการออกฤทธิ์ของยาลิเทียมจึงอาจเกี่ยวของกับการแขงขันกัน หรือแทนที่กันกบัอิออน
ชนิดตาง ๆ ดังกลาวที่ชองของอิออน หรือตัวรับ ผูปวยที่ไดรับยาลเิทียมเพื่อการรักษาจะมี
ปริมาณของโซเดียมอิออนในสมองลดลง รวมทั้งยาลิเทียมยังสกดักัน้การไหลเขา ( influx ) 
ของอิออนของแคลเซี่ยม แลวทําใหเกดิการเปลี่ยนแปลงของแคลเซี่ยมภายในเซลล ทําให
กิจกรรมทางไฟฟาของเซลลประสาทลดลงทําใหเยื่อหุมเซลลมีเสถียรภาพ 

2. ยาลิเทียมสกัดกั้นความไวเกนิ ( supersensitivity ) ของตัวรับชนิดโดปามีน กลไกนีเ้ขาไดกับ
สมมัติฐานของโรคอารมณบาคลั่งที่เกิดจากการตัวรับชนดิแคทีโคลามีนมีความไวเกนิไป ซ่ึง
สามารถใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาได 

3. ยาลิเทียมเพื่อระดับของโคลีน ( choline ) ในเม็ดเลือดแดง แตยังไมทราบวาฤทธิ์ของยานี้มี
ความสําคัญทางคลินิกอยางไร  แตอาจจะเขาไดกับสมมตฐิานที่เกีย่วกับสาเหตุของความผิด 
ปกติทางอารมณที่วาดวยสมดุลระหวางระบบอะดรีนาลนีกับระบบโคลีน ซ่ึงในโรคอารมณ
บาคลั่งเกิดจากระบบโคลีนทํางานลดลงเมื่อเปรียบเทียบกับระบบอะดรีเนอรจิก  สวนอารมณ
ซึมเศราเกิดจากระบบอะดรีเนอรจิกทํางานลดลงเมื่อเปรียบเทียบกับระบบโคลีน 

4. ยาลิเทียมเสริมการทํางานของระบบ GABA ซ่ึงสงผลตอไปโดยทําใหระบบแคทีคอลเอมีน
ทํางานลดลง 
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5. ยาลิเทียมออกฤทธิ์ที่ secondary messenger system โดยเฉพาะที ่phosphoinositol cycle ทําให
มีปริมาณของ inositol อิสระลดลง และทําใหมีการเปลีย่นแปลงของแคลเซี่ยมในเซลล
ตามปกต ิระบบนี้จะกระตุนโดยโดปามีน ดังนั้นการใชลิเทียมจะสงผลทําใหการทํางานของ
โดปามีนลดลง 

6. ยาลิเทียมสกัดกั้นการปลอยฮอรโมนของตอมไทรอยด  ปกติฮอรโมนชนิดนี้จะทําใหความไว
ของตัวรับชนดิเบตานอรอะดรีเนอรจิก เพิม่ขึ้น 

7. ยาลิเทียมทําใหทําใหอัตราสวนของธาตุลิเทียมภายในเซลลเม็ดเลือดแดงตอในพลาสมาเปน
ปกติ ในคนปกติอัตราสวนของธาตุลิเทียมในเซลลเม็ดเลือดแดงตอพลาสมาเทากับ 0.3 แต
อัตราสวนนี้มกัมีคาสูงในผูปวยโรคอารมณแปรปรวน  

 
เภสัชจลนศาสตรคลินิก 

 
การดูดซึม ( absorption )  
 ลิเทียมถูกดูดซมึที่ลําไสเล็กสวนของเจจูนัมและไอเลียม การดูดซึมจะลดนอยลงตามความยาว
ของลําไส เมื่อถึงลําไสใหญนั้นแทบจะไมมีการดูดซึมเลย  อัตราการดูดซึมจะขึ้นอยูกับรูปแบบ
ของยา  ในรูปของแคปซูลจะพบระดับยาสูงสุดในเลอืดภายใน 0.5 – 3 ช่ัวโมงแรกหลังจาก
รับประทาน  การดูดซึมจะเกิดขึ้นอยางสมบูรณภายใน 6 – 8 ชั่วโมง สวนยาลิเทยีมในรูปแบบออก
ฤทธิ์เนิ่นจะพบระดับยาสูงสดุในเลือดภายใน 2 - 6 ชั่วโมงหลังจากรบัประทานยา และยาลิเทยีม
ในรูปแบบของยาน้ําจะใหระดับยาสูงสุดในเลือดภายใน 0.25 - 1 ช่ัวโมงแรกหลังจากรับประทาน
ยา   จากการศึกษาพบวาเกลือที่แตกตางกนัของลิเทียม ไมมีผลตอระดับยาในเลือดที่คงที่( steady 
state ) 
 การใหยาลิเทียมพรอมอาหาร ทําใหการดดูซึมชาลง ซ่ึงจะทําใหระดับยาลิเทียมในเลือดสูงขึ้น
อยางชาๆ ทําใหอาการไมพงึประสงคหลายประการของยาลิเทียม เชน อาการสั่น ( tremor ) , 
ปสสาวะบอย จะเกดินอยลงดวย   นอกจากนีย้ังพบวาการใหยาลิเทยีมในรูปแบบของออกฤทธิ์
เนิ่น ( sustained - release ) จะชวยลดอาการขางเคียงดงักลาวไดเชนกัน  สวนขอดขีองการใหยา
ลิเทียมพรอมกบัอาหารจะชวยปรับสมดุลของกรด - ดาง ในทางเดนิอาหาร ทําใหอาการปวดแสบ 
ปวดรอนในกระเพาะลดลง 
 
การกระจายตัว ( distribution )  
 ยาลิเทียมกระจายตวัไดดีในสวนที่เปนน้ําของรางกาย ( total body fluid ) มีคาการกระจายตวั
ของยา เทากับ 0.5 - 1 ลิตร ตอ กิโลกรัมของน้ําหนกัตัว   ยาไมถูกเมตาบอลสิมหรือจับกับโปรตีน
แตอยางใด   นอกจากนี้เมื่อยาลิเทียมเขาสูรางกายแลว สามารถพบไดในสมอง  กลามเนื้อ กระดูก 
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และไต  การลดลงของระดับยาลิเทียมในเลือดเปนแบบ two - compartment model โดยมีการ
กระจายที ่ central และ peripheral compartment ในอัตราเทา ๆ กัน  สวนการเกิดภาวะสมดุลของ
ยาลิเทียมภายในเซลลตองใชเวลา 3 - 10 วัน จากการตองอาศัยระยะเวลานานในการเกิดภาวะ
สมดุลนี่เอง ที่ทําใหเกดิชวงวาง ( lag period )  ในการเห็นผลของการรักษา รวมถึงอาการพิษของ
ยาลิเทียม  เนื่องจากผลการเกิดพิษตอระบบประสาทจะขึ้นอยูกับระดบัยาลิเทียมภายในเซลล ไม
ขึ้นอยูกับระดบัยาในเลือด 
 
ตารางที่ 1  แสดงพารามิเตอรทางเภสชัจลนศาสตรของยาลิเทียม 

Dosage form ( t max  ; hr )  
 Liquid  ( 0.25 - 1 ) 
 Cap , tab ( 0.5 - 3 ) 
 Sustained release ( 2 - 6 ) 
Bioavailability 80 - 100 % 
Volume of distribution 0.5 - 1.5 lit / kg 
Metabolism Not metabolized  
Elimination Renal elimination 
Clearance 10 - 40 ml / min 
Half - life 18 - 36 hrs. 

 
การกําจัดยา ( elimination ) 
 
 ยาลิเทียมถูกขบัออกจากรางกายทางไตเปนสวนใหญ นอกจากนี้ยังสามารถขับออกทาง
น้ําลาย,เหงื่อ และอุจจาระโดยจะพบในปรมิาณที่นอยมากเพียงรอยละ5 เทานั้น การกําจัดยาลิเทียมออก 
จากรางกายจึงเปนสัดสวนโดยตรงกับ อัตราการกรองผานไต และปริมาณเลือดที่ไปเลี้ยงไต  โดยมกีาร
กําจัดทางไตประมาณรอยละ 20  ของการชําระของครีอะตินิน( creatinine clearance ) คือประมาณ 10 
- 40 มิลลิลิตรตอนาที ในผูปวยที่มีไตปกติ  ยาลิเทียมจะถูกดูดซึมกลบัที่หลอดไตสวนตน ประมาณ
รอยละ 60 - 80  ที่ถูกขับออกทางทอไตสวนโกลเมอรูลัส โดยแยงกนัดูดซึมกลับกบัโซเดียม โดยใช
วิธีการแบบกมัมันต ( active ) และแบบกสานต ( passive ) 
 การขับยาลิเทยีมออกจากรางกายเปนแบบ 2 ระยะ( biphasic pattern ) โดยมีคาครึ่งชีวิต
แอลฟา ( α  - half life ) ประมาณ 5 ช่ัวโมง และคาครึ่งชีวิตเบตา  ( β - half life ) ประมาณ 18 ชั่วโมง 
ซ่ึงผูปวยที่รับประทานยาลิเทียมติดตอกนันานมากกวา 1 ป จะมีคาครึ่งชีวิตยาวกวาผูปวยที่รับประทาน
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ยาลิเทียมนอยกวา  1  ป   สวนปจจยัทีม่ีผลรบกวนการกําจัดยาลิเทยีมออกทางไตไดแก สมดุลของ
โซเดียมเปลี่ยนแปลง ( negative sodium balance ) หรือ การเกิดภาวะน้ําในรางกายลดลง ( volume 
depletion )  เชน เกิดจากการปสสาวะบอย  ภาวะดังกลาวมีผลทําใหเกิดการคั่งของลิเทียม  เนื่องจาก
รางกายมีการทดแทนภาวะนั้นโดยการเพิม่การดูดซึมกลับของโซเดียมที่หลอดไตสวนตน ทําใหมีการ
ดูดซึมลิเทียมกลับมากขึ้นเชนกัน  นอกจากนี้ยาลิเทียมเองยังทําใหการขบัออกของตัวเองลดลง โดยลด
การกําจัดออกทางไต ผานการยับยั้งการตอบสนองของไดแอนตีไ้ดยเูรติกฮอรโมน  ( antidiuretic 
hormone ) และแอลโดสเตอรโรน ( aldosterone ) ซ่ึงผลการเปลี่ยนแปลงของฮอรโมนดังกลาวทําให
เกิดการยับยั้งการดูดซึมกลับของโซเดียมที่หลอดไตสวนปลาย  ทําใหหลอดไตสวนปลายมีความเขม 
ขนของลิเทียมสูงมาก  ทําใหมีความเสี่ยงตอการเกิดพษิตอไต ( nephrotoxic ) จากยาลิเทียมมากที่สุด 
 
เภสัชพลศาสตร ( pharmacodynamics ) 
 
การตอบสนองทางคลินิกในผูปวย bipolar disorders 
 ผลการรักษาของยาลิเทียม ประเมินโดยดูจากอาการสําคัญที่เปนตัวบงชี้ที่เชื่อถือไดคือภาวะ 
การทํางานมากเกิน ( hyperactivity ) ซ่ึงรวมถึงภาวะที่รูปแบบของการนอนหลับถูกรบกวน                  
( disturbed sleep pattern ) ภาวะที่จิตใจไมสงบ ( agitation ) อาการตอตาน( assaultiveness )  อาการ
วิตกกังวล ( anxiety ) จะลดลงถาการรักษาไดผลด ี  โดยที่ภาวะการตอตาน ( assaultive และ hostile 
behavior ) จะลดลงภายใน 1 - 3 สัปดาหแรกของการใหยาลิเทียม  การพูดและความคิดที่รุนแรง จะดี
ขึ้นภายใน 2 - 3 สัปดาห นอกจากนีก้ารแตงตัว แตงหนาใหเหมาะสมกบักาละเทศะ ซ่ึงสามารถสังเกตุ
ไดถึงผลการรักษาภายใน 2 - 4 สัปดาห ซึ่งแบบแผนในการรักษาผูปวยโรคอารมณแปรปรวนชนิด
สองขั้ว ( bipolar disorders )  ดังแสดงในรูปที่ 1  
 ในผูปวยโรคคลุมคลั่ง มักมีอาการทางจิตอืน่ ๆ รวมดวย เหมือนที่พบในผูปวยโรคจิตเภท อาจ
ตองใชยาตานโรคจิตรวมดวย ( antipsychotics )  สวนในผูปวยที่มีภาวะซึมเศรา การติดตามผลการ 
รักษาดวยยาลิเทียม จะตองอาศัยการติดตามความรูสึกนกึคิด และ สภาวะของจิตใจ พบวาลิเทยีมจะ
ชวยแกไขปญหาการนอนไมหลับไดในผูปวยซึมเศรา  โดยทัว่ไปจะพบวาอาการซึมเศราจะดีขึน้ภาย 
ใน 2 - 4 สัปดาห ซ่ึงจะใชเวลานานกวาผูปวยโรคคลุมคลั่ง 
 ปจจุบันขอบงใชสําคัญของยาลิเทียม คือ ใชรักษาผูปวยโรคอารมณแปรปรวน ในกรณีดังตอ 
ไปนี ้
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1. อาการคลุมคลั่งชนิดเฉียบพลัน  
ยาลิเทียม จะชวยใหอารมณ ความคิด และพฤติกรรมของผูปวยที่มีอาการคลุมคลั่ง ดีขึ้น 

โดยทั่วไปผูปวยจะมีการตอบสนองตอลิเทียมภายใน 1 - 2 สัปดาห ระดับยาลิเทยีมที่ใชเพื่อการรักษา
อาการคลุมคลั่งชนิดเฉียบพลันอยูระหวาง 0.8 - 1.2 มิลลิโมลตอลิตร เมื่อผูปวยไดรับการรักษาดวย
ยาจนหายจากอาการคลุมคลั่งแลว ไมควรหยุดใชยาลิเทยีม แตควรใชยาติดตอไปอยางตอเนื่องไปอยาง
นอย 6 เดือน จึงคอยพจิารณาวาสมควรใหการรักษาเพือ่ปองกันการเกิดโรคครั้งตอไปหรือไมในกรณี
ที่ผูปวยมีอาการคลุมคลั่งไมตอบสนองตอยาลิเทียม หรือทนตออาการไมพึงประสงคของยาลิเทียมไม 
ได  แพทยอาจพิจารณาใชยาคารบามาซีปนแทน 

2. อาการซึมเศราชนิดเฉียบพลัน 
2.1  ยาลิเทียมมีประสิทธิภาพในการรักษาภาวะซึมเศราของผูปวยโรคอารมณแปรปรวน 

ชนิดสองขั้วได  โดยทั่วไปผูปวยประมาณรอยละ 50 - 70 จะตอบสนองตอยาลิเทยีมเพยีงตัวเดียว  แต
การตอบสนองของผูปวยตอยาลิเทียมตองใชเวลานาน 10 - 20 วัน  ดังนั้นสามารถใชยาลิเทียมเพยีงตัว
เดียวในการรักษาผูปวยซึมเศราที่มีอาการไมรุนแรง  ความเขมขนของยาลิเทียมในเลือดอาจตองสูงกวา 
0.6 มิลลิโมลตอลิตร ถาผูปวยมีอาการซึมเศรารุนแรง แพทยอาจพจิารณาใชยาลิเทียมรวมกับยาตาน
อาการซึมเศรา ( antidepressants )  เมื่ออาการซึมเศราของผูปวยดีขึ้น จึงคอย ๆ ลดขนาดยาตานอาการ
ซึมเศราลงจนหยุดในที่สุด  แตควรใหยาลิเทียมตอไปเพื่อผลการรักษาอยางตอเนือ่งอีกอยางนอย 6 
เดือน  จึงพิจารณาวาควรใชยาลิเทียมเพื่อปองกันการเกดิซ้ําของโรคครั้งตอไปหรือไม 

2.2 ในผูปวยโรคซึมเศรา ( major  depression ) ที่ไมตอบสนองตอการรักษาดวยยาตาน 
อาการซึมเศราตัวเดยีว  หากมีการนํายาลิเทียมมาใชรวมดวย  ผูปวยสวนใหญจะมีอาการดีขึ้นภายใน
เวลาอันสั้น แตบางรายอาจตองรอนาน 2 - 3 สัปดาห จึงจะเห็นผลของการรักษา 

3. การใหการรักษาแบบปองกนั 
3.1 ยาลิเทียมมีประสิทธิภาพในการปองกัน ( prophylaxis ) การกลับเปนซ้าํของโรคครั้ง 

ตอไป ( recurrence )  ในผูปวยโรคอารมณแปรปรวนแบบสองขั้ว ที่มีอารมณคลุมคลั่งและอารมณ
เศรา แตผูปวยที่มีลักษณะของการเปลี่ยนแปลงอารมณกลับไปมาบอยครั้ง  คือ มีอารมณคลุมคลั่ง หรือ
อารมณเศรา เกิดขึ้น  4  คร้ังหรือมากกวาในชวง 1 ป มักจะไมตอบสนองตอการใชยาลิเทียม โดยระดับ
ยาที่ใชเพื่อการรักษาแบบปองกันอยูระหวาง 0.6 - 0.8 มิลลิโมลตอลิตร 

3.2 ยาลิเทียมมีประสิทธิภาพในการปองกันการเกิดโรคซ้ําครั้งตอไปในผูปวยโรคซึม 
เศรา เชนเดยีวกับการรักษาอารมณซึมเศราในโรคอารมณแปรปรวนแบบสองขั้ว แตเนื่องจากยาลิเทียม
ไมใชยารักษาในชวงของ อาการซึมเศราเฉียบพลัน ดังนั้นในกรณีทัว่ไปจึงนิยมใหยารักษาอาการซึม 
เศราที่ผูปวยตอบสนอง แลวใหยานั้นเปนยาปองกันตอไปดวย  แตถาผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยไฟฟา 
( electroconvulsive  therapy )  หรือนอนไมหลับ แพทยอาจพิจารณาใหยาลิเทยีม ในการปองกันการ
เกิดโรคได 
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ชวงการรักษา ( therapeutic range ) 
 ในทางคลินิกนั้นสามารถวัดระดับยาลิเทียมในรางกายไดจากทั้งใน เลือด , น้ําลาย , เม็ดเลือด
แดง และน้ําตา  แตอยางไรก็ตามในทางปฏิบัติจะวดัเฉพาะในเลือดเนื่องจากไมมีขอมลูเพียงพอในดาน
ความสัมพันธระหวางความเขมขนของยาลิเทียม ในน้ําลายหรือในเม็ดเลือดแดง และการตอบสนอง
ตอการรักษาของผูปวย  การติดตามระดับยาลิเทียมในเลอืด มักทําเพื่อใหมั่นใจวาระดับยาเริ่มตนทีใ่ห
ผูปวยนัน้จะทาํใหระดับยาในเลือดที่เพยีงพอในการรักษา รวมทั้งติดตามการเกิดพษิ  การใหความ
รวมมือในการรักษาของผูปวย รวมถึงการทํานายการใหขนาดยาครั้งแรกแกผูปวยโดยใชเทคนิคทาง
เภสัชจลนศาสตรดวย 
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รูปท่ี 1   General scheme for pharmacokinetic monitoring of lithium therapy in bipolar disorders.  
 ( Carson SW. 1992. ) 
 

diagnosis of bipolar disorder requiring lithium therapy  
 
 

perform biochemical and physical evaluation 
 
 

initiate lithium therapy 
 
 
previously  effective  dose     dose  prediction method 
 
 

Is 12 - hrs serum lithium level with in therapeutic range ? 
 
 

   No     Yes 
 
 

Is clinical response adequate ? 
 
 

No     Yes 
 

 
  Adjust lithium dose      Continue therapy 
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ระดับยาในเลือด ( blood : plasma and serum ) 
 การวัดระดับยาลิเทียมในเลือดสามารถทําไดทั้งในพลาสมาและซีร่ัม  เนื่องจากยาลิเทียมไมมี
การจับกับโปรตีนในเลือดดังนั้นความแตกตางของจํานวนโปรตีนในพลาสมา หรือซีร่ัมจึงไมเปน
ปญหา    วธีิการที่นิยมใชในการตรวจวดัระดับยาลิเทียม ไดแก flame photometry  และ atomic 
absorption spectrophotometry  
 ชวงของระดับยาลิเทียมในเลอืดที่ใชในการรักษา อยูในชวง 0.4 - 1.5 มิลลิโมลตอลิตร ซ่ึงขึ้น 
อยูกับระยะของโรคที่ทําการรักษา และกลุมประชากรทีท่ําการศึกษา   โดยทั่วไปผูปวยมากกวารอยละ 
90  จะตอบสนองตอระดับยาที่ต่ํากวา 1.2 มิลลิโมลตอลิตร  สวนระดบัยาลิเทียมในเลือด 1.2 - 1.5 มิลลิ
โมลตอลิตร เปนชวงของระดับยาในเลือดที่ต่ําสุดที่จะทาํใหเกดิพษิได  ดังนั้นการทีจ่ะใหผูปวยรักษา
ดวยระดับยาขนาดนี้จะตองมีการคัดเลือกผูปวยและมีการติดตามอาการอยางใกลชิด  การติดตามระดับ
ยาลิเทียมในเลอืดจะตองมีชวงเวลาในการเจาะเลือดที่เหมาะสมซึ่งปจจุบนัมาตรฐานใหมีการเจาะเลือด
เพื่อทําการวดัระดับยาลิเทยีม ที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังจากรับประทานยา เนื่องจากถาทําการเจาะเลือด
กอน 10 - 12 ชั่วโมงหลังจากที่รับประทานยาจะทําใหไดคาที่ไมถูกตองเพราะ ลิเทียม อาจจะยังอยูใน
ระยะของการดูดซึม และการกระจายตัว  ซ่ึงพบวาถามีการเจาะวัดระดับยาที ่  8 ชั่วโมงหลังจาก
รับประทานยา จะตรวจวดัระดับยาลิเทยีมไดสูงกวาทีเ่จาะที ่ 12 ชั่วโมง ประมาณรอยละ 20 - 25   ซ่ึง
อาจทําใหประเมินชวงระดับลิเทียมในการรักษาสูงกวาความจําเปน  สวนในกรณีที่มกีารเจาะวัดระดับ
ยาหลังจาก 12 ช่ัวโมงไปแลว  พบวาทําใหระดับยาลิเทียมในเลือดต่ํากวาการเจาะที ่ 12 ชั่วโมง 
ประมาณรอยละ 15 - 20  ( เจาะที่เวลา 16 ชั่วโมง ) ซ่ึงอาจมีผลใหการประเมินชวงระดับลิเทียมที่ใหผล
ในการรักษาต่าํกวาความเปนจริง    นอกจากนี้การเจาะวดัที่ 12  ชั่วโมงหลังการรับประทานยา ( trough 
concentration ) จะมีความปรวนแปรของระดับยาลิเทยีม ในเลือดนอยกวาการเจาะวดัที่ 6 - 8 ช่ัวโมง 
หรือเมื่อมีการเจาะวดัที่เวลาอื่นก็ตาม  ซ่ึงอาจทําใหการประเมินความสัมพันธของระดับยาลิเทยีมใน
เลือดกับการตอบสนองที่ผิดไปได  สวนขอกําหนดในการเจาะวัดระดบัยาลิเทียมแสดงไวดังตารางที่ 2  
 
ตารางที่  2 มาตรฐานการตรวจติดตามระดับยาลิเทียมในเลือด 
1. การรับประทานยาลิเทียม  ควรแบงให 2 - 3 คร้ังตอวัน 
2. การเจาะเลือดเพื่อวัดระดับยาลิเทียม ควรทําในตอนเชากอนที่จะใหยาลิเทียมมื้อตอไป  และควรจะ

หางจากการรับประทานยามื้อสุดทาย 12 ชั่วโมง 
3. ควรจัดแบบแผนการใหยาลิเทียม  เชน จํานวนครั้งที่ใหตอวัน  หรือระยะเวลาในการใหยาแตละ

มื้อ ใหเปนไปตามกําหนดอยางนอย 1 วันกอนการเจาะวัดระดับยาในเลือด เนื่องจากจะมีผลตอ
การกําหนดเวลาที่จะเจาะเลอืด 

4. การติดตามการรักษา ควรจะมีการเจาะวัดระดับยาในเลือด เมื่อยาอยูในสภาวะสมดุล ( steady  
       state ) ซ่ึงโดยทั่วไปจะใชเวลาเวลาประมาณ 7 วัน เมื่อใหยาตามแบบแผนที่แนนนอน 
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อาการไมพงึประสงคจากการใชยาลิเทียม ( adverse drug reactions ) 
 อาการไมพึงประสงคจากการใชยาลิเทียมที่พบไดบอยทีสุ่ดคือ อาการขางเคียงของระบบทาง 
เดินอาหาร ( gastric distress )  น้ําหนกัตวัเพิ่มขึ้น ( weight gain )  อาการสั่น ( tremor ) และความคดิ
อานชาลง ( cognitive impairment ) แสดงดังตารางที ่ 3 , 4 โดยอาการขางเคียงของระบบทางเดิน
อาหารไดแก อาการคลื่นไส ( nausea )  อาเจียน ( vomit )  และทองเสีย ( diarrhea )  ซ่ึงอาการขางเคียง
ของระบบทางเดินอาหารจากการใชยาลิเทยีมสามารถแกไขไดโดยการแบงมื้อการรับประทานยา และ
รับประทานยาพรอมอาหาร และเปลี่ยนรูปแบบของยาลิเทียมที่ใช  สวนอาการขางเคียงจากการใชยา
ลิเทียมแลวทําใหน้ําหนักตัวเพิ่มนั้น กลไกการเกดิยังไมทราบชัดเจนวายาลิเทียมมีผลเกี่ยวของกับการ
เปล่ียนแปลงของคารโบไฮเดรตในรางกาย หรือจากการใชยาแลวทําใหตัวบวม ( edema )  การแกไขที่
เหมาะสมสําหรับผูปวยที่ใชยาคือ ควบคุมการรับประทานอาหารใหเพยีงพอแกความตองการของราง 
กาย และออกกําลังกายอยางสม่ําเสมอ 
 
ตารางที่ 3  อาการขางเคยีงจากการใชยาลิเทียมและการรักษา 

อาการขาเคียง การแกไข 
ระบบทางเดินอาหาร รับประทานยาพรอมอาหาร ,แบงใหยาในขนาดต่ําแตใชยาใหถี่ขึ้น , เลือกใช

รูปแบบยาแบบออกฤทธิ์เนิ่น , ใชยาในขนาดที่ตํ่าที่สุด 
อาการสั่น ใชยาในขนาดต่ําที่สุด , ใชยาโพรพราโนลอลรวมดวย ( 40-100 มิลลิกรัมตอวัน ) , 

พิจารณาใชยากลุมเบนโซไดอะซีปเพิ่มเติม 
ภาวะปสสาวะมาก และ โรค
เบาจืด 

ใชยาลิเทียมในรูปแบบออกฤทธิ์เนิ่น, ใชยาในขนาดที่ตํ่าที่สุด , ใชยาอะมีโลไรด   
( 5-10 มิลลิกรัมตอวัน ) , ตรวจติดตามระดับยาลิเทียมในเลือดอยางสม่ําเสมอ 

สิว ใชเบนโซอิลเพอร็อกไซดชนิดทา ( 5-10% )  , ใชยาอิริโธมัยซินชนิดทา ( 1.5-2%)  
กลามเนื้อออนแรง ,ปวดศีรษะ จะหายไดเองภายหลังจากที่ใชยาไปแลว 2 - 3 สัปดาห 
ภาวะตอมไทรอยดทํางานนอย
ผิดปกติ 

ใชยาเลโวไทร็อกซิน  ( 0.05 มิลลิกรัมตอวัน เพิ่มขนาดยาไดจนถึง 0.2 มิลลิกรัม
ตอวัน  ) , ตรวจติดตามวัดระดับ TSH 

คลื่นไฟฟาหัวใจ คลื่น T 
ผิดปกติ 

ไมรายแรง ไมตองการการรักษา 

หัวใจเตนไมเปนจังหวะ ตองหยุดใชยาลิเทียมทันที 
สะเก็ดเงิน สงผูปวยปรึกษาแพทยผิวหนัง และจะหายเปนปกติไดหากหยุดใชยา 
น้ําหนักตัวเพิ่ม ควบคุมอาหาร และสามารถกลับเปนปกติไดหากหยุดใชยา 
ตัวบวม พิจารณาใชยาขับปสสาวะสไปโรโนแลคโตนรับประทาน ( 50 มิลลิกรัมตอวัน ) 

สามารถกลับเปนปกติไดหากหยุดใชยา 
เม็ดเลือดขาวเพิ่มจํานวน ไมรายแรง ไมตองการการรักษา 
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อาการสั่น ( Tremor ) 
 อาการสั่นจากการใชยาลิเทยีม โดยทั่วไปมคีวามถี่ประมาณ 8 - 10 Hz และสามารถสังเกตเหน็
ไดอยางชัดเจนถาใหผูปวยยืน่แขนและมือออกมาดานหนา จะพบวามีอาการของมือส่ัน อาการสั่นจะ
รุนแรงมากเมือ่ระดับยาลิเทยีมในรางกายสูงขึ้น ซ่ึงสามารถแกไขอาการสั่นไดโดยการแบงขนาดยาใน
การรับประทานยา และงดรบัประทานเครือ่งดื่มที่มีคาเฟอีนเปนสวนประกอบ รวมถึงการพิจารณาใช
ยาโพรพราโนลอล ขนาด 40 - 100 มิลลิกรัมตอวัน  หากผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมมีอาการสั่นมากถึงขั้นรุน 
แรง อาจตองคํานึงถึงอาการของการเกิดพษิจากยาลิเทียมได 
ผลตอเชาวปญญา  ( Cognitive effects ) 
 การใชยาลิเทยีมมีความสัมพันธกับการเกดิอารมณแปรปรวน  ขาดความรับผิดชอบ  เฉื่อยชา  
และความจําเสื่อม การวินิจฉัยแยกโรคของอาการดังกลาวตองแยกออกจากอาการของโรคซึมเศรา   
โรคตอไทรอยดทํางานนอยผิดปกต ิ  ประวตัิการใชยาอ่ืนรวมดวย และความเจ็บปวยอ่ืน ๆ มีรายงาน
การใชยาในผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาแลวเกิดภาวะรางกายเมื่อยลา และความคิดและ
เชาวปญญาลดลง 
ผลตอไต ( Renal effects ) 
 เปนอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมที่พบไดบอย โดยจะแสดงออกมาในรูป
ของอาการปสสาวะมากผิดปกติ ซ่ึงเกิดจากการที่ผูปวยมีภาวะดื่มน้ํามากผิดปกต ิ ( secondary 
polydipsia )  โดยจะพบอาการไมพึงประสงคตอไตดังกลาวประมาณ รอยละ 25 - 35 ของผูปวยที่ใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา โดยผูปวยจะมีปริมาตรของปสสาวะมากกวา 3 ลิตรตอวัน ซ่ึงในคนปกตจิะมี
ปริมาตรของปสสาวะประมาณ 1 - 2 ลิตรตอวัน จากการที่ผูปวยมีภาวะปสสาวะมากนานติดตอกันจะ
ทําใหรางกายเกิดการตอตานผลของแอนตี้ไดยูเรตกิฮอรโมนสงผลใหไตลดการดูดซมึน้ํากลับที่ทอไต 
ภาวะปสสาวะมากจะสงผลกระทบตอผูปวยในการทํางาน และมักจะสัมพันธกับอาการนอนไมหลับ  
น้ําหนกัตัวเพิม่ และภาวะรางกายขาดน้ํา ( dehydration ) เมื่อพบวาผูปวยมีอาการไมพึงประสงคตอไต 
ควรใหความสนใจในการเฝาระวังโดยใหผูปวยเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงเพื่อคํานวณหาคาการชําระค
รีอะตินนิ และควรสงผูปวยไปปรึกษาและอยูในความดแูลของ อายุรแพทยผูเชี่ยวชาญดานโรคไตดวย  
การรักษาผูปวยที่มีอาการไมพึงประสงคตอไตที่เกิดขึ้นสามารถทําไดโดย ( 1 ) การใหสารน้ําทดแทน
ใหเพยีงพอแกความตองการของรางกาย  ( 2 ) การใชยาลิเทียมในขนาดต่ําเทาที่ผูปวยจะตอบสนองตอ
อาการทางจิต  ( 3 ) การจัดเวลาในการบริหารยาลิเทียมเพียงวนัละ 1 คร้ัง ( 4 ) การรักษาดวยยาขับ
ปสสาวะไธอะไซด และกลุมของยาปสสาวะที่สงวนโปแตสเซี่ยมในรางกาย เชน อะมิโล สไปโรโน
แลคโตน ไตรแอมเธอรีน  เปนตน และ ( 5 ) หากผูปวยไดรับการรักษาดวยยาขับปสสาวะควรพจิารณา
ลดขนาดยาลิเทียมที่ผูปวยไดรับลงเหลือคร่ึงหนึ่ง เนื่องจากยาขับปสสาวะจะเพิม่การดูดกลับของ
ลิเทียมในรางกาย อาการไมพึงประสงคตอไตที่มีความรนุแรงมากที่สุดแตเกดินอยในผูปวยจิตเวชที่ใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาไดแก glomerulonephritis , interstitial  nephritis และ ภาวะไตวาย   ซ่ึงอุบัติ 
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การณของอาการไมพึงประสงคตอไตที่รุนแรงดังกลาวถึงแมจะเกิดขึน้นอยแตแพทยผูทําการรักษาดวย
ยาลิเทียมควรตระหนกัถึงและเฝาระวังอยางมาก 
ผลตอการทํางานของตอมไทรอยด ( Thyroid effects ) 
 ยาลิเทียมมีผลตอการทํางานของตอมไทรอยดโดยทําใหระดับของฮอรโมนที่หล่ังจากตอม
ไทรอยดที่ออกมาสูกระแสเลือดลดลง โดยพบอุบัติการณของการเกดิโรคคอหอยพอก ( goiter ) ใน
ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษารอยละ 5 ของผูปวยทีใ่ชยา และเกิดภาวะตอมไทรอยดทํางาน
นอยกวาปกต ิ รอยละ 7 - 9 ของผูปวยที่ใชยา และรอยละ 50 ของผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาติดตอกนัเปนเวลานานจะมีฮอรโมนกระตุนการหลั่งของไทรอยดฮอรโมน ( Thyroid stimulating 
hormone ; TSH ) ผิดปกติ โดยรอยละ 30 ของผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจะม ีฮอรโมนกระตุน
การหลั่งของไทรอยดฮอรโมนสูงขึ้น  หากผูปวยมีอาการของภาวะของไทรอยดฮอรโมนในรางกาย
นอยผิดปกต ิ  โดยพจิารณาจากผลของการตรวจวดัระดบัฮอรโมนไธร็อกซิน ( thyroxine ; T3 ) ใน
กระแสเลือดต่าํผิดปกต ิ แพทยอาจพิจารณาใชยาเลโวไธร็อกซิน ( levothyroxine ) ในการรักษาผูปวย
เพื่อเพิ่มระดับของไทรอยดฮอรโมนในรางกาย และผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาควรไดรับการ
ติดตามตรวจวดัระดับฮอรโมนกระตุนการหลั่งของไทรอยดฮอรโมนทกุ 6 - 12 เดือน และเมื่อผูปวยมี
อาการของอารมณซึมเศรา ในระหวางการรักษาดวยยาลิเทียม ควรไดรับการตรวจวินจิฉัยหาความ
ผิดปกติของภาวะตอมไทรอยดฮอรโมนทํางานนอยผิดปกติตอไปดวย 
ผลตอหัวใจ ( Cardiac effects )  
 ผลของยาลิเทียมตอหวัใจ เปนผลมาจากการที่ยาลิเทียมทําใหเกดิภาวะโปแตสเซี่ยมในรางกาย
ต่ํา ( hypokalemia ) ซ่ึงภาวะดังกลาวทําใหสงผลตอคล่ืนไฟฟาหวัใจ ( electrocardiogram ; ECG ) โดย
กลไกการเกิดภาวะโปแตสเซี่ยมในเลือดต่าํเกิดจากการทีลิ่เทียมไอออนเขาไปแทนที่โปแตสเซี่ยม
ไอออนในเซลลตาง ๆ ( intracellular potassium )  ทําใหคล่ืนไฟฟาหวัใจเกิดความผิดปกติโดยเกิดการ
กลับของคลื่นไฟฟาหวัใจสวนที ( T - wave inversion ) ควรพิจารณาตรวจวดัคลื่นไฟฟาหวัใจไวเปน
พื้นฐานกอนเริม่การเริ่มตนการรักษาดวยยาลิเทียม  และควรใหผูปวยตรวจวัดคลื่นไฟฟาหวัใจเปน
ประจําทุกปเมือ่ผูปวยไดรับการรักษาดวยยาลิเทียม  จากการที่ยาลิเทยีมกดการทํางานของหัวใจ ทําให
หัวใจเตนชาไมสม่ําเสมอ  ( dysrhythymia )  ทําใหผูปวยมีอาการหนามดื ( syncope ) เพราะฉะนั้นการ
ใชยาลิเทียมจึงเปนขอหามในผูปวยจิตเวชทีม่ีภาวะของการทํางานของหัวใจผิดปกต ิ ( sick sinus 
syndrome )  และจากการรายงานที่ผานมาพบวาการใชยาลิเทียมอาจทําใหเกดิภาวะของหัวใจลมเหลว  
( congestive heart failure ) และการเตนของหัวใจผิดจังหวะ ( ventricular arrythmias )  
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ผลตอผวิหนัง ( Dermatological effects ) 
 อาการไมพึงประสงคจากการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาทีเ่กิดขึ้นที่ผิวหนังมักขึ้นกับขนาดยา
ลิเทียมที่ผูปวยไดรับ โดยอุบตัิการณการเกดิไดแก สิว ( acneiform ) , ผิวหนังอกัเสบ ( folliculitis ) , 
และผ่ืนชนิดนนู(maculopapular eruptions)  , pretibial ulceration , และเกิดโรคสะเกด็เงิน ( psoriasis ) 
มีรายงานการเกิดผมรวง ( alopecia ) ขอควรพิจารณาในการแกไขอาการไมพึงประสงคจากการใชยา 
ที่เกิดขึ้นที่ผิวหนังโดยการเปลี่ยนรูปแบบของยาลิเทียม ใหเปนแบบออกฤทธิ์เนิ่น หากมกีารใชยาเต 
ตราไซคลีนในการรักษาอาการไมพึงประสงคที่ผิวหนัง ผูปวยควรไดรับการตรวจติดตามระดบัยา
ลิเทียมในเลือด อาการของโรคสะเก็ดเงินจะหายไปไดเองหากผูปวยหยดุใชยาลิเทยีม 
 
ตารางที่ 4  อาการไมพงึประสงคจากการใชยาลิเทียมท่ีสัมพันธกับระดับยาลิเทียมในเลือด 

เร่ิมในระยะแรก  
( ระดับยาลิเทียม 1.5-2.0 มิลลิโมล

ตอลิตร ) 

เร่ิมหลังจากใชยาไปแลวระยะหนึ่ง 
( ระดับยาลิเทียม 2.0-2.5 มิลลิโมล

ตอลิตร ) 

อาการพิษ 
( ระดับยาลิเทียม > 2.5  มิลลิโมลตอ

ลิตร ) 
ปากแหง  
มือสั่น 
ระคายเคืองระบบทางเดินอาหาร 
สมาธิไมดี 
ความจําไมดี 
เม็ดเลือดขาวเพิ่มจํานวน 
กลามเนื้อออนแรง 
ดื่มน้ํามาก 
ปสสาวะมาก 

ปากแหง 
มือสั่น 
ตัวแข็ง เคลื่อนไหวกระตุก 
สิว 
สะเก็ดเงิน 
เม็ดเลือดขาวเพิ่มจํานวน 
ผลรวง 
ดื่มน้ํามาก 
ปสสาวะมาก 
ผื่น 
น้ําหนักตัวเพิ่ม 
การรับรสของลิ้นเสียไป 
คลื่นไฟฟาหัวใจ คลื่น T เปลี่ยน 
แปลง 
ความตองการทางเพศลดลง 
ภาวะตอไทรอยดทํางานนอยผิดปกติ 
 

เดินเซ 
มือสั่นมาก 
ระคายเคืองระบบทางเดินอาหาร 
รวมทั้งคลื่นไส อาเจียน 
สมาธิไมดี 
ความจําไมดี 
พิษตอไต 
กลามเนื้อออนแรง 
ชัก 
ตัวสั่น 
กลามเนื้อบิดเกร็ง 
ปวดตามขอ 
เช่ืองชา ,ซึม 
ไมรูสึกตัว 
สับสน 
ตอบสนองตอสิ่งกระตุนมากผิดปกติ 
หนังตากระตุก 

 
จากการที่ขนาดยาลิเทียม ที่ทําใหไดระดบัยาในเลือดทีใ่หผลในการรกัษามีความแตกตางกัน

มากในแตละบุคคล  อีกทั้งชวงของระดับยาที่ใหผลในการรักษานั้นแคบ  ทําใหผูปวยที่ไดรับยาลิเทียม 
มีโอกาสที่จะเกิดพิษได    ระดับยาลิเทยีมที่ต่ําที่สุดที่ทําใหเกดิพษิไดจะอยูในชวงที่มากกวา 1.2 - 1.5 
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มิลลิโมลตอลิตร  เมื่อผูปวยไดรับขนาดยาดังกลาวติดตอกัน 2 - 3 วัน ก็จะเริ่มเกดิพษิ  ปจจัยที่เสริมการ
เกิดพษิคือเมื่อผูปวยมีการทํางานของไตผิดปกติเกิดจะทําใหการกาํจัดยาลิเทียมออกจากรางกายเกิดได
นอยลง  ซ่ึงจะยิ่งทําใหระดับยาลิเทียมในเลอืดสูงขึ้นอีก 
 การเกิดพษิของยาลิเทียม แบงออกเปน 3 ระดับไดแก ( 1 ) ระดับพษินอย ( ความเขมขน < 1.5 
มิลลิโมลตอลิตร  ) ( 2 ) ระดับปานกลาง ( ความเขมขน 1.5 - 2.5 มิลลิโมลตอลิตร  )  ( 3 ) ระดับเปน
พิษมาก ( ความเขมขน > 2.5 มิลลิโมลตอลิตร )  อาการของการเกิดพษินอยอาจพบในชวงแรกของการ
รักษาซึ่งอาจเกดิเปนระยะเวลาสั้น ๆ แตถาอาการของการเกิดพิษกลับมาอีกครั้งในระหวางการรักษา 
ควรติดตามการรักษาดวยความระมัดระวังวาจะเกิดพิษของยาลิเทียม  โดยทีจ่ะตองดแูลเรื่องของ
อาหารและสุขภาพของผูปวยอยางใกลชิด  แตอยางไรก็ตามการเกดิพิษอาจพบไดแมกระทั่งในชวง
ระดับยาทีใ่หผลในการรักษา  เชน อาการสับสน ( confusion ) , อาการปวดขอ ( dysarthric ) , อาการ
กระวนกระวาย ( agitate )  รวมกับการมีความจําไมคอยดี  และมีการเคลื่อนไหวแขง็เกร็ง ถาผูปวยเกิด
อาการพิษ  ควรจะตองลดขนาดยาลิเทียมลง จนไมเกิดอาการดังกลาวแตยังสามารถใหผลของการ
รักษาอยู  สวนการเกดิพิษชนิดรุนแรงของยาลิเทียมมักพบในผูปวยที่ไดรับยาเกนิขนาด หรือในผูปวย
ที่ไดรับยาลิเทยีมในขนาดสูงรวมกับการที่ผูปวยมภีาวะแทรกซอนอื่นรวมดวย เชนผูปวยไดรับยาขบั
ปสสาวะรวมดวย , ผูปวยเปนโรคติดเชื้อ , โรคไต เปนตน ตารางที่ 5 แสดงปจจัยทีเ่พิ่มความเสี่ยงของ
การเกิดพษิจากยาลิเทียม 

ตารางที่ 5  แสดงปจจัยท่ีเพิ่มความเสี่ยงของการเกิดพษิจากยาลิเทียม 
Anorexia 
Cystic fibrosis 
Decreased effective circulating volume : cirrhosis , congestive heart failure nephrotic syndrome 
Decrease dietary sodium intake 
Diabetes insipidus 
Diabetes mellitus 
Gastroenteritis 
Infections 
Medications : ACEIs , Cyclosporine , NSAIDs , Tetracycline 
Overdose 
Renal insufficiency 
Schizophrenia 
Surgery 
Volume depletion 
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การเปลี่ยนแปลงภาวะสมดุลของน้ําและเกลือแรในรางกายมักเปนสาเหตุที่ทําใหเกิดพิษในผู 
ปวยที่ไดรับยาลิเทียม ในการรักษาแบบตอเนื่อง  ภาวะการขาดน้ําเนื่องจากการทํางานของไตบกพรอง
จัดเปนปจจัยทีเ่ปนตัวกระตุนทําใหเกดิพษิ รวมถึงการเกิดภาวะการขาดโซเดียมดวย    โดยทั่วไปแลว
สาเหตุที่ทําใหเกิดการขาดโซเดียมนั้นเกิดจากการเปลี่ยนแปลงการรับประทานเกลือ หรือมีการสูญเสีย
เกลือในทางอืน่ เชนการสูญเสียเหงื่อจากพษิไข , อาเจียน , หรืออาการทองเสีย  สวนปจจัยอ่ืนที่ทําให
เกิดพษิจากลิเทียม เชนการเกิดปฏิกิริยาระหวางยา เชนการใชยาลิเทียมรวมกับยาขับปสสาวะไธอะ
ซายด  เปนตน 
 ระยะเวลาที่ผูปวยรับประทานยาลิเทียม มีความสําคัญตอความรุนแรงของการเกิดพิษดวย 
ตัวอยางเชน ผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยยาลิเทียมมาเปนระยะเวลานานแลวตอมาเกดิพิษ  จะพบวาพิษ
ของลิเทียมที่มีตอระบบตาง ๆ ในรางกายนัน้ ( โดยเฉพาะการเกดิพิษตอสมอง ) จะรนุแรงกวาการเกิด
พิษของผูที่จงใจรับประทานยาลิเทียมเกินขนาด  ในขณะที่มีระดับยาลิเทียมในเลือดเทา ๆ กัน   สวน
ปจจัยอ่ืน ๆ ที่ตองพิจารณาถึงความรุนแรงของการเกิดพิษจากยาลิเทยีม  คือภาวะความเจ็บปวยของผู 
ปวยและความรุนแรงของอาการพิษที่เกิดขึน้ ซ่ึงจะเปนตวับงชี้ถึงวิธีการที่จะแกพิษที่เกิดขึ้นได 
 
การรักษาการเกิดพิษจากยาลเิทียม 
 ในการรักษาผูปวยที่เกิดพษิจากยาลิเทียม นั้นตองพิจารณาทั้งระดับยาลิเทียมในเลือด และ
อาการพิษที่เกดิขึ้นควบคูกนั เพื่อใหผูปวยไดรับการรักษาที่ถูกตองและปลอดภัย 
 
ตารางที่  6 การรักษาการเกิดพิษจากยาลเิทียม 
Mild intoxication  รักษาตามอาการและดูวามีความผิดปกติของสมดุลน้ําหรือเกลือแรหรือไม ถา

มีใหทําการแกไขภาวะนัน้ 
Moderate to severe 
intoxication 

ลางทอง / hemodialysis a /  peritoneal dialysis b / artheriovenous 
hemodiafiltration c 

a    การขับออกของลิเทียม 30 - 50 ml / min 
b    การขับออกของลิเทียม 13 - 15 ml / min 
c    การขับออกของลิเทียม 20.5  ml / min 
 
อันตรกิริยาระหวางยา ( Drug interaction ) 
ยาขับปสสาวะ ( Diuretics ) 
 ความสมดุลของโซเดียมในรางกายเปนผลที่สําคัญในการเกิดปฏิกิริยาระหวางยาขับปสสาวะ
กับยาลิเทียม   ยาขับปสสาวะที่มีการออกฤทธิ์ที่หลอดไตสวนตนจะมีผลตอการกําจัดยาลิเทียม  เนือ่ง 
จากที่หลอดไตสวนตนนัน้มีขบวนการดดูซึมกลับของโซเดียมและลิเทียม  จะคลายกัน  สวนที่หลอด
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ไตสวนปลายนั้นขบวนการดูดซึมกลับของโซเดียมและลิเทียมจะแตกตางกัน  ดังนั้นยาขับปสสาวะที่มี
กลไกการออกฤทธิ์ที่หลอดไตสวนปลาย  สวนใหญจึงไมมีผลตอการกําจัดยาลิเทียมออกจากรางกาย   
สวนยาขับปสสาวะที่ออกฤทธิ์ที่ทอไตสวนเฮนเลย และกลุมสงวนโปแตสเซี่ยม  ยังมีรายงานขัดแยง
กันในเรื่องของการเกิดปฏิกริิยาระหวางยา  แตการศึกษาที่ผานมายากลุมนี้ยังมีผลตอการขับออกของ
ยาลิเทียมนอย  อยางไรก็ตามการใชยาขับปสสาวะกลุมนีจ้ึงควรใชดวยความระมัดระวงั 

Thiazide diuretics  
   การออกฤทธิ์ของยาขับปสสาวะกลุมไธอะไซด จะอยูที่หลอดไตสวนปลายก็ตาม แต
ผลของการเกิดการขับโซเดียมออกจากรางกาย ( natriuretic ) ของยากลุมนี้ทําใหเกดิภาวะโซเดยีมใน
รางกายต่ําและปริมาณของน้าํในรางกายลดลง  จะมีผลทําใหรางกายเกิดการทดแทนการขาดนี ้ โดย
เพิ่มการดูดซึมกลับของโซเดียมที่หลอดไตสวนตน สงผลใหยาลิเทยีมถูกดูดซึมกลับเพิ่มขึ้นเชนกนั  จึง
สงผลใหการกาํจัดลิเทียมของรางกายลดลงโดยทางออม    จากการศึกษาพบวาผลของยาขับปสสาวะ
ไธอะซายดที่มตีอการลดลงของการกําจัดลิเทียม นั้นเปนสัดสวนโดยตรงกับขนาดยาขับปสสาวะที่
ไดรับ   โดยระยะเวลาในการเกิดผลนั้นประมาณ 1 -2 สัปดาหหลังจากใชยาทั้งสองตัวรวมกัน ซ่ึงอาจมี
ผลทําใหเกิดพษิของยาลิเทียมได  แตอยางไรก็ตามสามารถนําผลนี้มาเปนประโยชนในการรกัษาได
เชนกัน ในผูปวยที่มีเปนโรคเบาจืดเนื่องจากความผิดปกติของไตจากการใชยาลิเทียม   หรือใชเพื่อเพิม่
ประสิทธิผลของลิเทียม ในผูปวยที่มภีาวะอารมณคลุมคลั่งและซึมเศรารุนแรง และยังสามารถลด
ขนาดยาลิเทยีมลง ในกรณทีี่ผูปวยไมสามารถทนตออาการขางเคียงทีม่ีตอทางเดินอาหารได  รวมทั้ง
ชวยลดขนาดยาลิเทียมในการรักษาดวย  ดังนั้นการใชยากลุมนี้รวมกับยาลิเทียม ควรลดขนาดยาลิเทียม
ลงประมาณรอยละ 40  

Loop diuretics  
  ผลการเกิดปฏิกิริยากับยาลิเทียมนั้นพบนอย แตผูปวยทีไ่ดรับยาขับปสสาวะกลุมนีม้ัก
มีปจจัยอ่ืนที่อาจทําใหเกิดพษิจากการใชยาลิเทียมได  เชน ระบบการไหลเวยีนเลือดไมสมดุล ,มีการ
เปล่ียนแปลงของน้ําในรางกาย และ ระดบัของสารน้ําในรางกายผิดปกติ จึงควรระมัดระวังในการใช
ยากลุมนี้รวมกบัลิเทียม 

Osmotic diuretics 
  ยาขับปสสาวะกลุมนี้จะใหผลตรงกันขามกบัยาขับปสสาวะกลุมอื่น ๆ โดยยาจะชวย
เพิ่มการกําจดัยาลิเทียมออกจากรางกายประมาณ รอยละ 36 

Potassium - sparing diuretics 
  มีรายงานวาการใชยาสไปโรโนแลคโตน จะมีผลทําใหระดับยาลิเทยีมลดลง สวนยา 
อะมีโลไรด และ ไตรแอมเทอรีน ไมพบวามีรายงานการเกิดปฏิกิริยากบัลิเทียม 
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Psychotropic medications 
 ยาลิเทียมมักมกีารใชรวมกับยาตานโรคจิตในการควบคุมอาการของโรคอารมณแปรปรวน
ชนิดสองขั้วจึงสามารถพบการเกิดปฏิกิริยาระหวางยากลุมนี้กับลิเทียมได โดยการเกดิปฏิกิริยาระหวาง
กันที่พบมักเกดิจากกลไกของเภสัชพลศาสตร ซ่ึงทําใหเกิดภาวะเปนพษิจากยาลิเทียม  หรืออาจพบ 
อาการทางระบบประสาทที่ไมสามารถทํานายได 
  
Antipsychotic drugs 
  ปฏิกิริยาระหวางยาตานโรคจติ กับยาลิเทียมมีอุบัติการณนอย แตถาเกดิขึ้นจะมีความ
รุนแรงคอนขางมาก ยาลิเทียมมักทําใหเกิดอาการตอบสนองของประสาทนอกเปลือกสมอง                  
( extrapyramidal reaction ) ของยาตานโรคจิตเพิ่มมากขึ้น โดยเฉพาะเมื่อมีการใชรวมกับยาตานโรค
จิตในกลุมที่มีฤทธิ์แรง เชนยา piperazine , phenothiazine นอกจากนีย้ังอาจเกดิพิษตอระบบประสาท    
( neurotoxic reaction ) ดวย  จากการศึกษาพบวาผลของพิษตอระบบประสาทที่เกดิขึ้นไดแก อาการ
ตอบสนองของรางกาย ( organic symptom ) รอยละ  82  อาการตอบสนองของประสาทนอกเปลือก
สมอง รอยละ  74  อาการตอบสนองของสนองนอย ( cerebella signs ) รอยละ 26   มีไขรอยละ 18 
นอกจากนี้ยังพบปฏิกิริยาระหวางยาลิเทยีมกบัยาฮาโลเพอริดอล ( haloperidol ) ดวย โดยหากเกิด
อาการพิษตอระบบประสาทเมื่อมีการใชยา 2 ตัวนี้รวมกนั ใหหยดุยาลิเทยีม หรือยาฮาโลเพอริดอล ตัว
ใดตัวหนึ่งทนัที 
 
Antidepressants  
  ยากลุมนี้นยิมใชรวมกับยาลิเทียม เนื่องจากใหผลเสริมฤทธิ์กันในการรักษา  และพบ 
วาผูปวยทนตอยาไดด ี สวนรายงานการเกดิปฏิกิริยาระหวางยากลุมนี้กบัยาลิเทียมมีดงันี้ 
  

Tricyclic Antidepressants ยาที่มีรายงานการเกิดปฏิกิริยาระหวางยากบั ยาลิเทียม มีดังนี ้
- Amitriptyline พบวาเมือ่มีการใชยาลิเทียมรวมกับยาชนิดนี้ทําใหเกดิการชัก

ทั้งตัว (  grand mal seizure ) 
- Doxepine พบวาเมื่อมีการใชยาลิเทียมรวมกับยาชนดินี้ทาํใหเกดิอาการไขสูงและ

มีอาการเกร็ง (  neuroleptic malignant syndrome ) 
- Nortriptyline พบวาเมื่อมกีารใชยาลิเทยีมรวมกับยาชนิดนี้ในผูสูงอายุทําใหเกิด 

ความคิด ( cognitive ) ลดลง 
Selective Serotonin Reuptake Inhibitors ( SSRIs ) 
     การใชยาในกลุมนี้รวมกบัยาลิเทียมอาจทําใหเกิดพษิตอระบบประสาทได แตโอกาสการ
เกิดไมมากนัก แตอยางไรกต็ามมีรายงานการเกิดภาวะสบัสนเฉียบพลัน( acute confusion 
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states) และโรคที่ทําใหเยื่อสมองเสื่อม ( encephalopathy )  รวมทั้งอาการบางอยาง เชน 
serotonin syndrome โดยทําใหผูปวยมีอาการ วิตกกังวล , กระวนกระวาย , กลามเนื้อกระตุก
รัว , มีไข และ เหงื่อออกมาก 
    กลไกการเกดิปฏิกิริยาระหวางยากลุมนี้กบัยาลิเทียม  คาดวาเกดิเนื่องจาก ยาลิเทียมไปเพิ่ม
การทํางานของระบบกระตุนซีโรโทนิน (  serotoninergic )  ของยากลุมนี้ สวนผลของยากลุม
นี้ตอคาทางเภสัชจลนพลศาสตรของยาลิเทียมนั้น พบเพียง 1 รายงาน  จากการที่ใชยา 
fluoxetine มีผลเพิ่มระดับยาลิเทียมในเลือด  หลังจากทีม่ีการเพิ่มยา fluoxetine เขาไปในผูปวย
ที่ใชยาลิเทียม  แตสําหรับยาอื่น ๆ ในกลุมนี้เชน  sertraline , paroxetine , fluvoxamine และ 
citalopram ไมพบรายงานวามีผลตอระดับยาลิเทียมในเลอืด 

 
Theophylline 
 จากการศึกษาพบวายา theophylline มีผลเพิ่มการขับออกของยาลิเทียมที่ไต  ดังนั้นในผูปวยที่
รับประทานยาลิเทียม และมคีวามจําเปนตองใชยา theophylline รวมดวยอาจทําใหระดับยาลิเทยีมใน
เลือดลดลง ซ่ึงอาจทําใหไมไดผลในการรักษา และในทางตรงกันขามถาผูปวยที่ไดรับทั้งยาลิเทยีม 
และยา theophylline กรณีทีห่ยุดยา theophylline อาจทําใหการขับออกของยาลิเทียมที่ไตลดลง ทําให
ระดับยาลิเทยีมในเลือดเพิ่มขึ้นจนอาจเกิดพิษได  ดังนั้นการใชยาทั้งสองตัวนี้รวมกนั ควรติดตามตรวจ 
วัดระดับยาลิเทียมในเลือด รวมทั้งควรมีการปรับขนาดยาใหเหมาะสมดวย 
Nonsteroidal anti - inflammatory drugs ( NSAIDs) 
 ยาตานการอกัเสบกลุม NSAIDs มีผลทําใหการกําจดัลิเทียมออกจากรางกายลดลง โดยคาดวา
เกิดจากผลการลดเลือดที่ไปเลี้ยงที่ไตจากการยับยั้งพรอสตาแกลนดนิ ( prostaglandin ) มีผลทําใหเกิด
มีการคั่งของโซเดียม ( sodium retention ) และสงผลทําใหมีการคั่งของลิเทียมดวย  ยาในกลุมนี้ที่มกีาร
รายงานการเกดิปฏิกิริยาระหวางยากับยาลิเทียมไดแก  diclofenac  , ibuprofen , indomethacin ( พบ
บอย ) , ketoprofen , naproxen , oxyphenylbutazone , phenylbutazone และ piroxicam  
Angiotensin - converting enzyme inhibitors ( ACEI ) 
  มีการรายงานวายากลุมนี้ทําใหกระบวนการกําจัดยาลิเทยีมลดลง  คาดวาเกดิจากการที่ยากลุม
นี้ออกฤทธิ์โดยลดระดับอัลโดสเตอโรน ซ่ึงจะทําใหเกดิภาวะโซเดียมลดต่ําลง และทําใหเกิดการคั่ง
ของลิเทียมดวย  ผลความเสี่ยงที่ทําใหเกิดพิษในผูปวย ยงัไมมีการศึกษาอยางชัดเจนแตควรระมัดระวัง
การใชรามกันในผูปวยสูงอาย ุ  ดังนั้นการใชยากลุมนี้ควรมีการติดตามระดับยาลิเทยีมในเลือดดวยโดย 
เฉพาะเมื่อเริ่มใชยากลุมนีใ้น 1 - 2  เดือนแรก  
Calcium channel blockers 
 มีรายงานวา diltiazem , verapamil  ทําใหเกิดพิษจากลเิทียมได และทําใหเกดิอาการทางจิต     
( psychotic symptom ) จึงควรระมัดระวังในการใชยากลุมนี้ 
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Anticonvulsants 
 ยาคารบามาซีปน   เปนยาสําคัญตัวหนึ่งที่ใชแทนยาลิเทียม ในการรักษาโรคอารมณแปร 
ปรวนชนิดสองขั้ว และบอยครั้งที่มีการใชยานี้รวมกับยาลิเทียม  ในกรณีที่ผูปวยตอบสนองตอการ
รักษาดวยยาเพยีงตัวเดียวไมดีนัก  จากการศึกษาหลาย ๆ การศึกษาสรุปไดวาการใชยาลิเทียมรวมกับ 
ยากันชกั ( anticonvulsants ) ที่มีฤทธิ์ที่ทําใหอารมณคงที ่ ( mood stabilizers ) นั้นใหผลดีตอผูปวยจติ
เภท และผูปวยสวนใหญก็ทนยาไดด ี อยางไรก็ตามมีรายงานการเกิดอาการพิษตอระบบประสาท เชน 
อาการสั่น สับสนกระวนกระวาย  ตากระตุก และ เดินเซ ในผูปวยที่ไดรับยาคารบามาซีปนรวมกบัยา
ลิเทียม แมวาระดับยาของยาคารบามาซีปนจะอยูในชวงของการรักษากต็าม    ซ่ึงคาดวายาลิเทยีมจะไป
เพิ่มผลการเกิดพิษตอระบบประสาทสวนกลางจากยาคารบามาซีปนได ดังนั้นในผูปวยที่ไดรับยาทั้ง
สองตัวพรอมกัน อาจตองมีการติดตามการใชยา เพื่อสังเกตอาการไมพงึประสงคดวย 
 ยาฟแนนโทอนี ( phenytoin ) มีรายงานวาทําใหเกิดพษิจากยาลิเทียม เมื่อมีการใชยารวมกนั  
แตยังไมมหีลักฐานยนืยนัชดัเจนถึงการเกดิอาการไมพึงประสงคดังกลาววาเกิดจากยาฟแนนโทอนี 
หรือจากตวัผูปวย   
 
Sodium bicarbonate  
 มีรายงานวาโซเดียมไบคารบอเนต มีผลตอคาเภสัชจลนพลศาสตรของยาลิเทียม โดยมีผลทํา
ใหไมสามารถควบคุมระดับยาลิเทียมในเลอืดใหอยูในชวงของการรักษาได  โดยพบในผูปวยที่ไดรับ
ยาลดกรดที่มปีริมาณโซเดียมไบคารบอเนตสูง ๆ   นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยที่รับประทานยา
โซเดียมไบคารบอเนตชนิดเม็ด จะเพิ่มการขับออกของลิเทียมประมาณรอยละ 27 
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ตารางที่ 7 แสดงรายการยาที่มีผลตอระดับยาลิเทียมในเลือด 
class and generic name Effect on plasma lithium 

concentration 
significance 

Antibiotic 
    Tetracycline 
    Spectinomycin 

 
Possible increase 
Possible increase 

 
Case reports ; possible from nephrotoxic effect of 
antibiotics 

Tricyclic Antidepressants Unknown May cause switch to mania ; increase in tremors 
NSAIDs 
    Ibuprofen 
    Indomethacin 
    Naproxen 
    Phenylbutazone 

 
Increase 
Increase 
Increase 
Increase 

 
Case reports of piroxicam and diclofenac sodium 
increasing lithium concentrations 

Antipsychotic drugs 
    Chlorpromazine 
    Fluphenazine 
    Haloperidol 
    Perphenazine 
    Thioridazine 

 
Possible increase in red blood cell lithium 
Possible increase in red blood cell lithium 
Possible increase in plasma  lithium 
Possible increase in red blood cell lithium 
Possible increase in red blood cell lithium 

 
All antipsychotic may increase lithium's 
neurotoxicity 

Cardiovascular drugs 
    Digoxin 
    ACE inhibitors 
    Methyldopa 
    Diltiazem 
    Verapamil 

 
Unknown 
Increase 
Unknown 
Unknown 
Unknown 

 
Case report of CNS confusion and bradycardia 
Case report of toxicity , renalinsufficiency 
Case report of neurological toxicity 
Case report of neurological toxicity 
Case report of neurological toxicity 

Diuretics 
    Carbonate anhydrase inhibitors 
    Acetazolamide 

 
Decrease 
Decrease 

 
Increase lithium excretion 

Loop diuretics 
    Furosemide 
    Ethacrynic acid 

 
Unclear 
Unclear 

 
May increase lithium concentration 

Distal tubule diuretics 
    Thiazides 
    Metolazone 
    Chlorthalidone 

 
Increase 
Increase 
Increase 

 
Well documented interaction with increase in 
lithium concentrations 

Osmotic diuretics 
    Manitol 
    Urea 

 
Decrease 
Decrease 

 
Increase lithium excretion 
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ตารางที่ 7 ( ตอ )  แสดงรายการยาที่มีผลตอระดับยาลิเทียมในเลือด 
 

class and generic name Effect on plasma lithium 
concentration 

significance 

Potassium sparing diuretics 
    Triamterene 
    Spironolactone 
    Amiloride 

 
Increase 
Increase 
Unclear 

 
May increase lithium concentration 
 
May be used to treat lithium - induced polyuria 

Xanthines 
    Theophylline 
    Caffeine 

 
Decrease 
Decrease 

 
Increase lithium excretion 
 

Neuromuscular blocking drugs 
    Succinylcholine 
    Pancuronium bromide 

 
Unknown 
Unknown 

 
May prolong neuromuscular blockade 

Miscellaneous 
    Sodium Chloride 
    Sodium bicarbonate 
    Metronidazole 
    Metoclopramide 
    Carbamazepine 
    Iodides 
    Alcohol 
    Phenytoin 

 
Decrease 
Decrease 
Increase 
Unknown 
Unknown 
Unknown 
Unknown 
Possible increase 

 
Increase lithium excretion 
Alkalinization of urine increase lithium excretion 
Report of toxicity , Reanal damage 
Case report of extrapyramidol symptoms 
Case report of neurotoxicity 
May have synergistic hypothyroid effect 
Increase lithium toxicity in animal 
Case reports of lithium toxicity 

Quinidine Unknown Altered sinus node concentration 
Digoxin Unknown Altered sinus node concentration 
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2. อาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียม ( 20,28,29,36,37 ) 
ลิเทียมถูกกําจดัออกจากรางกายทางไตโดยจะมีความเขมขนของยาสูงสุดในสวนของเนื้อไต 

สวนเมดัลลา ยาลิเทียมเปนยาตัวหนึ่งที่เปนสาเหตุที่กอใหเกิดพยาธิสภาพที่ไต  นําสูการเกิดอาการของ
โรคไตบางอยางได  ถึงแมวาระดับยาลิเทียมในเลือดจะอยูในชวงของการรักษาก็ตาม ก็ไมไดหมาย 
ความวายาลิเทยีมจะไมมีผลตอไต  พยาธิสภาพของไตที่เกิดจากการใชยาลิเทียม แบงออกเปนพยาธิ 
สภาพที่เกดิขึ้นแลวสามารถกลับคืนสูสภาวะปกติได หรือสามารถหายไดเมื่อหยดุใชยา  และพยาธิ
สภาพที่เกดิขึ้นแลวไมสามารถกลับคืนสูสภาวะปกต ิ เชน ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะ
เขมขนลดลง ซ่ึงพยาธิสภาพดังกลาวมีความสัมพันธกบัการเกิดเนื้อเยื่อไตเกดิการอักเสบเรื้อรัง และ 
โรคไตวาย ซ่ึงนํามาสูการพิจารณาและทบทวนการเฝาระวังอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลานาน  ซ่ึงมีรายงานการศกึษาวจิัยมากมาย เกี่ยวกับผลของ
ยาลิเทียมที่ทําใหเกดิพยาธิสภาพที่ไต ดังนี ้

2.1 ผลของยาลิเทียมตอพยาธิสภาพของไตที่เกิดขึ้นแลวสามารถหาย และกลับคืนสูสภาวะ 
ปกติได  

2.1.1 สมดุลของโซเดียม ( sodium balance ) 
ลิเทียมมีผลตอสมดุลของโซเดียมที่ไต โดยทําใหมีการขับโซเดียมออกมาใน 

ปสสาวะมากขึน้  ซ่ึงผลดังกลาวสามารถพบไดทั้งในคน และในสัตวทดลอง  โดยกล 
ไกการเกิดมีการรายงานวาเกดิจากการที่ลิเทียมลดการดูดซึมกลับของโซเดียมที่
บริเวณทอไตสวนตน ทอไตสวนปลาย  และที่ทอไตรวม  และอีกกลไกหนึ่งของการ
เกิดมีการรายงานวาเกิดจากปฏิกิริยาระหวาง โซเดียมกบัฮอรโมนในรางกายที่ควบ 
คุมสมดุลของโซเดียมที่ไต  เชน  renin - angiotensin  - aldosterone  
 โดยทั่วไปแลวเมื่อผูปวยไดรับการรักษาดวยยาลิเทยีมติดตอกันเปนเวลานาน 
ปริมาณของโซเดียมจะลดลงอยางไมมีนยัสําคัญทางคลินิก  ซ่ึงอาจเปนไปไดวาระดบั
โซเดียมที่ลดลงต่ํากวาคาปกติ ที่เกิดจากการขับโซเดียมออกทางปสสาวะ นั้นเกดิขึ้น
เพียงชัว่คราว ไมมีความรุนแรงมาก  อยางไรกต็ามปริมาณโซเดียมที่ลดลงทําใหเกิด
ความรุนแรงเพิ่มมากขึ้นและมีความสําคญัทางคลินิกเมื่อ มีกลไกการดูดซึมลิเทียม
กลับที่ทอไต ( renal tubular ) ซ่ึงเปนผลทําใหมีการเพิ่มระดับยาลิเทียมในเลือด 
กอใหเกิดพษิจากยาลิเทียมทีสู่งขึ้นได  สวนปจจยัเสริมอื่น ๆ ที่ทําใหผูปวยมีปริมาณ
โซเดียมในรางกายลดลง อาจเกิดจาก ความเจ็บปวยอ่ืน ๆ เชน ทองเสีย  อาเจียน การ
รักษาอื่น  ๆ เชนการใหผูปวยรับประทานเกลือในปริมาณที่นอยลง และการใหการ
รักษาผูปวยดวยยาขับปสสาวะบางกลุม เปนตน  
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2.1.2 สมดุลของกรด - ดาง ( acid - base balance ) 
ในสัตวทดลอง ยาลิเทียมสงผลตอการทําใหปสสาวะเปนกรด เมื่อมีการให 

ยาในขนาดที่สูง ดังนั้นผูปวยที่ไดรับการรกัษาดวยยาลิเทียมติดตอกนัเปนระยะเวลา
นาน โดยที่ระดับยาอยูในชวงของการรักษา เมื่อรางกายไมสามารถทําใหภาวะความ
เปนกรดของปสสาวะในรางกายสูสภาวะปกติ หรือเปนกลางได เมื่อมีการทดสอบ
การใหกรดเขาไปในรางกาย ผลจากการที่ยาลิเทยีมทําใหรางกายสูญเสียความ 
สามารถในการทําใหปสสาวะปรับสมดุลของความเปนกรดดาง ทําใหเกิดความเปน
กรดที่ทอไตทาํใหผูปวยรางกายของผูปวยมีภาวะเลือดเปนกรด ซ่ึงกลไกการเกดิ เชื่อ
วาเกดิจากการที่ยาลิเทียมจะรบกวนสมดุลของการเปลี่ยนแปลงไฮโดรเจนในรางกาย  
2.1.3 สมดุลของน้าํ ( water balance ) 

อาการขางเคียงจากการใชยาลิเทียมโดยทัว่ไป ไดแก อาการกระหายน้ํา , ดื่ม 
น้ํามากและปสสาวะมากมีการรายงานวาลิเทียมสามารถกระตุนการกระหายน้ําได
โดยตรงในสัตวทดลอง  ยาลิเทียมทําใหเกิดการกระหายน้ํามาก แตไมไดทําใหเกิด
ภาวะปสสาวะมาก ในผูปวยไดทุกราย 

ภาวะปสสาวะมาก หมายถงึ ภาวะที่ผูปวยมีปริมาตรของปสสาวะมากกวา 
หรือเทากับ 3,000 มิลลิลิตร ตอวัน สาเหตุหลักของภาวะปสสาวะมากทั้งใน
สัตวทดลอง และในมนษุย นั้นเกิดจากโรคเบาจืด ( diabetes insipidus ) ซ่ึงโรคเบาจืด
นี้เกิดจากการใชยาลิเทียม โดยยาลิเทยีมมีผลทําใหไตตอบสนองตอแอนตี้ไดยูเรตกิ
ฮอรโมน ลดลง ซ่ึงเปนผลทําใหเกดิภาวะปสสาวะมาก  นอกจากนี้ยาลิเทียมยังสงผล
ตอกระบวนอืน่ ๆ อีกเชน การลดการดูดซึมกลับของน้ําที่ทอไตสวนเฮนเล และมีผล
ตอการเพิ่มขึ้นของอิเล็คโตรไลตอิสระ ( free electrolytes ) ที่ปราศจากน้ําที่สวนทอ
ไตรวม  ตารางที่ 8  แสดงผลการวิจัยตาง ๆ เกี่ยวกับปรมิาตรของปสสาวะ และความ 
สามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมจากการทบ 
ทวนวรรณกรรมที่ผานมา 
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ตารางที่  8   Urine volume and renal concentrating ability in lithium treated and  nontreated psychiatric patients ( 20 ) 
Proportion of patients with reduced 

concentrating ability 
auther No.of 

patients 
Urine volume 
( >3L/day)(%) 

Fluid Restriction  
Protocol 

Lower limit of normal 
osmolality 

( mOsm / kgH2O ) Lithium pt.(%) Control pt. (%) 
Forrest et al 1974 96 11/96 (12) NR NR NR NR 
Baylist et al 1978 48 NR 14 h FD < 2 SD 17/48 (35) NR 
Vestergaard et al 1979 218 80/218 (37 ) NR NR NR NR 
Donker et al  1979 30 8/30 (27) 22 h FD + DDAVP < 800 10/30 (33) NR 
Grof et al 1980 50 5/50 (10 ) 18 h FD + AVP < 700 19/50 (38) NR 
Albrecht et al 1981 46 1/45 (2) 22 h FD + AVP < 1 SD 20/46 (43) NR 
Wahlin et al 1980 112 NR 40 ug DDAVP < 800 97/112 (87) 12/25 (48) 
Coppen et al 1980 100 3/100 (3) 40 ug DDAVP < 800 56/100 (56) 17/32 (53) 
Tyrer et al 1980 49 NR 18 h FD < 800 35/49 (71) 5/14 (36) 
Gelenberg et al 1981 54 NR 12 h FD < 600 34/54 (63) 6/19 (32) 
Uldall et al 1981 42 9/42 (21) 18 h FD < 800 35/41 (85) NR 
Wallin et al 1982 231 NR 16 h FD + DDAVP < 800 114/231 (49) NR 
Walker et al 1982 41 4/41 (10) NR NR NR NR 
Bendz et al 1983 124 13/124 (12) 12 h FD + DDAVP < 800 63/124 (51) NR 
Khandelwai et al 1983 40 4/40 (10) 12 h FD < 500 6/40 (15) NR 
Lokkegaard et al 1985 126 NR 26 h FD < 95 %  56/126 (44) NR 
Jorgenson et al1985 54 20/54 (37) 26 h FD < 800 40/54 (74) NR 

 Abbreviations : FD , Fluid deprivation ; AVP , Vassopressin ; DDAVP , Desamino-8-arginine vassopressin ; NR , not repor 
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2.2 ผลของยาลิเทียมตอพยาธิสภาพของไตที่เกิดขึ้นแลวไมสามารถกลับคนืสูภาวะปกตไิด    
2.2.1 โรคเบาจืดท่ีเกิดจากพยาธิสภาพของไต ( persistent nephrogenic diabetes 

insipidus ) 
ที่ผานมามีการอางถึงโรคเบาจืดที่เกดิจากการใชยาลิเทียมวาสามารถหายคืน 

สูสภาวะปกตไิด เมื่อมีการหยุดใชยาลิเทยีม แตในปจจุบันมีรายงานการวิจยัเพิ่มมาก
ขึ้นที่แสดงใหเห็นวาโรคเบาจืดที่เกดิจากการใชยาลิเทียม เมื่อมีการหยุดใชยาแลว 
ยังคงทําใหผูปวยมีอาการของโรคเบาจืดอยูนานหลายเดือน และบางรายงานเสนอวา
อาการของโรคเบาจืดนั้นไมสามารถหายเปนปกติไดแมวาจะหยุดใชยาลิเทียมไปแลว
ก็ตาม ตารางที่ 9 แสดงการติดตามผูปวยจิตเวชทีเ่คยใชยาลิเทียมและไดรับการ
วินิจฉยัวาเปนโรคเบาจืดภายหลังการหยดุใชยาลิเทียมไปแลว 

 
ตารางที่  9   Persistent Nephrogenic Diabetes Insipidus Following Discontinuation of Lithium(20) 

Maximal Urinary Osmolality 
( mOsm / kg H2O 

Auther No. of  
Patients 

Duration of 
lithium 

Therapy (yr) During therapy 
(month) 

After therapy 
Discontinued 

Elapse time 
after Lithium 

Stopped 
(month) 

Lee et al 1971 1 1.5 198 500 1 
Simon et al 1977 1 6 153 156 6 
Hansen et al 1977 5 5.25 - 10 414 

240 
151 
333 
519 

635 
260 
317 
507 
682 

6 
10 
12 
8 
7 

Price et al 1978 1 6 NR 83 3 
Forrest et al 1979 3 4 

6 
7.5 

274 
290 
370 

410 
380 
535 

6 
6 
6 

Rabin et al 1979 1 8 NR 84 3 
Bucht et al 1980 84 6.9 ± 2.9 517 ± 197 658 ± 203 8 
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การศึกษาของ Albrecht และคณะไดมีการรายงานอุบัติการณของการเกิดโรคเบาจดื
ในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันเปนระยะเวลานานพบวาผูปวยจํานวน 20 
ราย จากทั้งหมด  43 รายท่ีทําการติดตามผลการรักษา มีความสามารถของไตในการทําให
ปสสาวะเขมขนลดลง ภายหลังจากการหยดุใชยาลิเทยีมไปแลว 1 - 2 สัปดาห คิดเปนรอยละ 
46.5  และไดมีการนําเสนอวาผลจากการใชยาลิเทียมและทําใหความสามารถของไตในการทํา
ใหปสสาวะเขมขนลดลงนี้นีจ้ะนํามาสูการทําลายไต และเกดิพยาธสิภาพที่ไตในระยะยาว  
และมีบางรายงานการวจิัยพบวาผูปวยมีความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน
เพิ่มขึ้นเมื่อหยดุใชยาลิเทยีมไปนานหลายเดือน แตความสามารถดังกลาวไมสามารถกลับคืนสู
สภาวะปกติเดมิได นอกจากนีจ้ากการศึกษาที่ผานมายังมีขอดอยในแงของขอบเขตของ
ผลกระทบและความรุนแรงของผลขางเคียงที่เกิดขึ้นตอไตที่เกิดจากการใชยาลิเทียมที่เกิดขึ้น
อยางชัดเจน เนื่องมาจากผลดังกลาวเกิดขึน้ในผูปวยที่มคีวามเจ็บปวยทางจิต และการใชยาใน
ผูปวยดังกลาวมิไดมีการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเพียงตวัเดยีว แตผลตอไตดังกลาวยังอาจ
เปนผลจากการใชยาตานโรคจิตตัวอ่ืน ๆ ก็เปนได   

2.2.2 Chronic interstitial nephritis 
ในป ค.ศ.1975 Lindop และ Padfeild ไดทําการศึกษาในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา 

ลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลานาน 3 ป และไดรับการวินิจฉยัวาเปนโรคเบาจืด  
โดยไดทําการตรวจชิ้นเนื้อไต ( renal biopsy ) ดูพยาธสิภาพที่เกดิขึ้นพบวาผูปวยเหลานั้นมี
การทําลายของเนื้อไตในสวนของทอไตสวนปลาย และที่ทอไตรวม จากการศึกษานี้ไดนํา 
เสนอวาผลของยาลิเทียมทําใหมีการทําลายเนื้อไต ซ่ึงผลดังกลาวที่เกิดขึ้นในมนษุยนัน้เกิดขึ้น
เชนเดยีวกันกบัในสัตวทดลอง  ตารางที่ 10  แสดงการศึกษาวจิัยตาง ๆที่เกี่ยวกบัอัตราการ
กรองผานไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 

Hestbech และคณะ ในป ค.ศ.1977 ไดมีการรายงานผลการตรวจชิ้นเนื้อของ 
ไตของผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาติดตอกันนาน 2 - 14 ป พบวาผูปวย จาํนวน 13 
ใน 14 รายท่ีทําการตรวจพบวามีเซลลเนื้อไตมีขนาดเล็กลงเปนจุด ๆ และมีการสรางเนื้อไตที่
ผิดปกติที่ชัดเจนเมื่อเปรียบเทยีบกับผลการตรวจชิ้นเนื้อของคนปกติที่มเีพศและอายุเทากัน  
จากรายงานการวิจัยนี้สรุปไววาผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยยาลิเทยีมติดตอกันเปนระยะเวลา
นานจะทําใหเกิด interstitial nephritis โดยผูปวยที่เขารวมโครงการวิจัยในครั้งนี้มกีารใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลานานกวา 6 เดือน จากกลุมผูปวยทั้งหมดที่ใชยา
ลิเทียม 110 คน จากผูปวยไดทําการตรวจวินิจฉยัหนาที่การทํางานของไต ทําโดยการเก็บ
ปริมาตรปสสาวะ 24  ชั่วโมง หากพบวาปริมาตรปสสาวะมากกวา 3,000 มิลลิลิตร และหรือ 
มีคาการชําระของครีอะตินินที่ไต ต่ํากวาคาปกติ ถือวามีความผิดปกติ จากการเกบ็ขอมูลพบ 
วามีผูปวยจํานวน 32 รายที่มีความผิดปกตขิองไตตามเกณฑที่กําหนดขึ้น  และมีผูปวยจํานวน 
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18 คน ที่ถูกวนิิจฉัยวาเปนโรคไตไมทราบสาเหตุจาก 32  คน  และจากผูปวย 18 คนดงักลาวมี
ผูปวยจํานวน 14 ราย ที่ยินยอมและใหความรวมมือในการตัดชิ้นเนื้อไตนํามาตรวจสอบ เพื่อ
คนหาความผดิปกติของไตที่เกิดขึ้น โดยผูปวยในกลุมดังกลาวมีอายุเฉลี่ย 48 ป  และรับ 
ประทานยาลิเทียมติดตอกนัเปนระยะเวลานานกวา 2 ป โดยผูปวยทั้งหมดมีความสามารถของ 
ไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง โดยพิจารณาจากคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะที่ลดลง
นอยกวา 800 mOsm / kg.H2O เมื่อผูปวยอยูในสภาวะอดน้ํา 

จากการศึกษาในประเทศออสเตรเลีย  ทําการศึกษาในผูปวยจติเวชชาวออสเตรเลียที่
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาติดตอกันอยูในชวง 4 ถึง 9 ป พบวาไตของผูปวยมีพยาธิสภาพของ
การทําลายของหนวยไต และเกดิการสรางเนื้อไตที่ผิดปกติที่มีความรุนแรงของการทําลาย
แตกตางกนั  

 การศึกษาของ Rafaelson และคณะไดนําเสนอขอมูลเกี่ยวกับผูปวยจิตเวชที่ 
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาติดตอกันเปนเวลา 1 ถึง 17 ป ( คาเฉลี่ยประมาณ 5 ป ) จํานวน 37 
ราย พบวามีผูปวยจํานวน 6 รายที่มีผลการตรวจชิ้นเนื้อไตเกิดพยาธิสภาพคือ มีการทําลายของ
หนวยไต และเกิดการสรางเนื้อไตที่ผิดปกติ ผูปวย 5 ใน 6 รายมีภาวะปสสาวะมาก โดย
ปริมาตรปสสาวะมากกวา 4,000 มิลลิลิตรตอวัน ทีคาการชําระของครีอะตินินผานไต ลดลง
ต่ํากวา 60 มิลลิลิตรตอนาที  การศึกษานี้ใหขอสรุปวา อุบัติการณของการเกิดอาการไมพึง
ประสงคตอไตในผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันนานกวา 5 ป จะมีอุบัตกิารณของ
การเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตมากกวาผูปวยที่ใชยาลิเทียมติดตอกนันอยกวา 5 ป อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ และ อุบัติการณของอาการไมพึงประสงคตอไตของผูปวยที่ใชยามากกวา 
10 ป ไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จากผูปวยที่ใชยาติดตอกนัทีอ่ยูในชวง 5 -10 ป งาน 
วิจัยนี้สามารถตั้งสมมติฐานไดวา การใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันสงผลทําใหเกิดการ 
เปล่ียนแปลงพยาธิสภาพของเนื้อไต  

 จากการศึกษาของ Vestergaard และคณะ ที่เมืองโคเปนเฮเก็น ประเทศ 
เดนมารก ศึกษาหนาทีก่ารทํางานของไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกัน
จํานวน 237 ราย โดยระยะเวลาในการใชยาอยูระหวา  0.5 - 17 ป ( คาเฉลี่ย 5 ป ) พบวา คา
การชําระของครีอะตินิน ของผูปวยจํานวน 218 รายท่ีใหความรวมมอืในการเก็บปสสาวะ 24 
ช่ัวโมงพบวา มีคาเทากับ 102 มิลลิลิตรตอนาที ในผูปวย 218 รายนี้มีผูปวยจํานวน 15 รายท่ีมี
คาการชําระของครีอะตินินต่ํากวา 70 มิลลิลิตร ตอนาที โดยคาการชําระของครีอะตินินมี
แนวโนมลดลงเมื่อระยะเวลาในการใชยาเพิ่มมากขึ้น แตไมมีความแตกตางอยางมนีัยสําคัญ
ทางสถิติ  จากการศึกษามีผูปวยจํานวน 184 รายท่ีไดรับการตรวจวดัระดบัของซีร่ัมครีอะตินิน 
กอนเริ่มใชยาลิเทียม จึงสามารถศึกษาถึงคาการเปลี่ยนแปลงของซีร่ัมครีอะตินินได สรุปวา 
คาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินเพิ่มขึ้นจาก 0.94 ไปเปน 1.08 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และพบวาซีร่ัม 
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ครีอะตินินของผูปวยมีแนวโนมเพิ่มเมื่อระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพิม่ขึ้นอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ  และจากการศึกษานี้ยังพบวามีผูปวยจํานวน 31 รายจาก 218 รายท่ีมีภาวะปสสาวะ
มาก โดยมีปริมาตรของปสสาวะมากกวา 3,000 มิลลิลิตรตอวัน  และคาเฉลี่ยของการศึกษา
ทั้งหมดพบวาปริมาตรปสสาวะเฉลี่ยเทากบั 2.9 ลิตรตอวัน โดยอยูในชวง 0.7 - 9.2 ลิตรตอวัน  
จากการทดสอบผูปวยจํานวน 31 รายท่ีมีภาวะปสสาวะมากโดยกระบวนการอดน้ํา ( water 
deprivation ) พบวาผูปวยทีม่ีคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะนอยกวา 800 mOsm / kg.H2O 
ซ่ึงแสดงถึงผลของยาลิเทียมทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง ซ่ึง
จากการศึกษานี้ใหขอเสนอแนะไววา ยงัไมสามารถสรุปไดอยางตรงไปตรงมาวาการเปลี่ยน 
แปลงของคาซีร่ัมครีอะตินินที่เพิ่มขึ้น และคาการชําระของครีอะตินินที่ลดลง สัมพันธกับการ
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา เนื่องมาจากวาผูปวยที่ทําการศึกษามีการใชยาอ่ืนรวมกันหลายชนิด 
และผูปวยที่ทาํการศึกษายังมีจํานวนนอย จากงานวจิัยนีย้ังสนับสนุนแนวคิดทีว่าการใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนเวลานาน จะทําใหเสียหนาที่การทํางานของไตไป ซ่ึงใน
ระยะยาวสงผลทําใหเกดิอาการไมพึงประสงคตอไตที่รุนแรงตอผูปวยตามมา 

 จากการศึกษาของ Hullin และคณะ ในประเทศอังกฤษ ศึกษาในผูปวย 
จํานวน 106 รายท่ีใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาติดตอกนั พบวามีผูปวยจํานวน 6 รายที่มีภาวะ
ปสสาวะมาก โดยปริมาตรปสสาวะมากกวา 3,500 มิลลิลิตรตอวัน และพบวามีผูปวย 5 รายท่ี
มีคาซีร่ัมครีอะตินินเพิ่มสูงขึน้  โดยมีคามากกวา 1.7 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร จากการศึกษานี้ได
สุมเลือกผูปวยจํานวน 30 รายจาก 106 ราย มีคาเฉลี่ยของการใชยาลิเทยีมอยูระหวาง 3 - 12 ป 
และจับคูเปรียบขอมูลผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ กับกลุมผูปวยจติเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา โดยจับคูเพศ และอาย ุพบวา คาซีร่ัมครีอะตินิน , คาการชําระของครีอะติ
นิน , ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน และระดับไมโครอัลบูมินชนิดเบตา   
( β2 microalbumin ) ในปสสาวะที่แสดงถึงการทําลายของทอไตไมมีความแตกตางกันอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ  จากการศึกษานีจ้ึงไมไดใหสนับสนุนแนวคิดทีว่าการใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษาติดตอกันเปนระยะเวลานานไมทาํใหเกดิอาการไมพึงประสงคตอไต แตผูทําการ 
ศึกษาวจิัยไดใหขอเสนอแนะวา ผูปวยที่เขารวมการศึกษามีระดับยาลิเทียมในเลือดต่าํกวากลุม
ผูปวยของการศึกษาอื่น ๆ ที่ผานมา 

 การศึกษาของ Hallgren และคณะ ศึกษาในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่ 
การรักษาจํานวน 66 ราย และมีชวงของการใชยาลิเทียมอยูระหวาง 2 เดือน ถึง 15 ป โดย
ศึกษาอัตราการกรองผานไต และระดับไมโครอัลบูมินชนิดเบตา   ในปสสาวะ พบวา มีผูปวย
จํานวน 13 รายที่มีความผิดปกติของการทาํงานของไต และผูปวยจํานวน 7 รายใน 13 รายมีคา
อัตราการกรองผานไตลดลงมากผิดปกต ิและมีผูปวย 7 รายใน 13 รายมีภาวะมีโปรตีนใน
ปสสาวะมากผดิปกติและผูปวย 4 ใน 7  
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ตารางที่ 10 Studies of GFR in Lithium Patients(20) 

Study No. of 
Patients 

Duration of 
Therapy (yr) 

Serum lithium 
(mmol / L ) 

GFR 
(mi/min) 

Method of 
GFR study 

Criteria for low 
GFR 

Proportion of patients 
with low GFR ( % ) 

Vestergaard et al 218 5.2 (0.5 - 17 ) 0.85 (0.2-2.0) 102 Creat Cl < 70 ml / min 15/218 (7) 
Hallgren et al 66 NR NR NR EDTA Cl < 85 ml / min (M) 

< 77 ml / min ( F ) 
8/66 (12) 

Hullin et al 106 6.2 ± 3.2 0.59 ± 0.17 75.7 ± 30 Creat Cl < 70 ml / min 38/106 (36) 
Donker et al 30 3.3 ± 0.3 0.79 ± 0.3 101 ± 4 Radioisotope < 70 ml / min 1/30 (3.3 ) 
Gerner et al 40 2.3 ( 0.1 - 10 ) NR (0.6-1.2) 93 ± 5 Creat Cl NR NR 
Grof et al 50 5.8 ± 2.9 ( 1.0 - 10 ) NR 92.5 ± 33 Creat Cl < 70 ml / min 10/50 (20) 
Uldall et al 31 4.6 ± 1.5 1.07 ± 0.30 96.4 ± 21.4 Creat Cl < 2 SD = 5/31 (16) 
DePaulo et al 86 2.7 ± 2.9 0.89 ± 0.32 95 ± 23 Creat Cl < 5 th % ++ 10/86 (12) 
Thysell et al 29 6.5 ( 2.5 - 12 ) 1.04 ± 0.06 94.2 ± 3.8 EDTA Cl < 2 SD = 5/29 (17) 
Wallin et al 231 6.5 NR (0.7-1.2) 81 ± 21 EDTA Cl < 2 SD = 39/179 (17) 
Bendz et al 57 5.3 ( 0.3 - 13 ) 0.78 (0.6-1.0) NR EDTA Cl < 2 SD = 4/57 (7) 
Johnson et al 61 4.5 ( 0.2 - 18 ) 0.68 93 ± 3 Inulin Cl < 70 ml /min 7/61 (12) 
Lokkegaard et al 153 10.0 ( 3.0 - 17 ) 0.77 NR EDTA Cl < 5 th % ++ 31/152 (20) 
Jorgensen et al 54 7.1 ( 0.5 - 24 ) NR NR EDTA Cl < 2 SD = 5/54 (9) 

 AbbreviationS : NR , not report ; Creat , creatinine ; Cl , clearance ; M ,male ; F , female   Σ Average is given . Range is in parasynthesis 
 = GFR below  2 standard deviations of reference control values were considered abnormal 
 == GFRs below the fifth percentile confedence limits for reference control values were considered abnormal. 
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มีไมโครอัลบูมิน ชนิดเบตาในปสสาวะ จากการศึกษานี้สรุปวา ไมมีความสัมพันธระหวาง
อัตราการกรองผานไตที่ลดลง กับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม 

จากการศึกษาของ Coppen และคณะเปนการศึกษา ณ.จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง  
ในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันเปนระยะเวลา 1 - 12.5 ป ( คาเฉลี่ย 5 ป )  
จํานวน 99 ราย และผูปวยจติเวชโรคซึมเศราจํานวน 52 รายท่ีใชยาอืน่ในการรักษาอาการทาง
จิต และไมเคยไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา โดยจับคูเปรยีบเทียบขอมูลของ เพศ , 
อายุ และเปรยีบเทียบกับคนปกติ พบวา คาเฉลี่ยของการชําระครีอะตินนิของกลุมผูปวยทีใ่ชยา
ลิเทียมเทากับ 83 มิลลิลิตรตอนาที โดยมีผูปวย 13 รายในกลุมนี้ที่มีคาการชําระของครีอะตินิ
นต่ํากวา 60 มิลลิลิตรตอนาที  กลุมผูปวยจติเวชอืน่ ๆ มีคาเฉลี่ยของการชําระเทากับ 78 
มิลลิลิตร ตอนาที และมีผูปวยจํานวน 9 รายในกลุมนีท้ี่มีคาการชําระของ ครีอะตินินต่ํากวา 
60  มิลลิลิตรตอนาที  คาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินในกลุมผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเทากับ 1.09 
มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ เทากับ 1.04 มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร ซ่ึงผลการ
ทดสอบความแตกตางของคาการชําระครีอะตินิน และคาซีร่ัมครีอะตินิน ของผูปวยทั้งสอง
กลุมไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   จากการศึกษาโดยการวัดปริมาตรของ
ปสสาวะตอวนัพบวา กลุมผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมจํานวน 15 ราย , กลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ 
จํานวน 5 ราย และคนปกตจิาํนวน 4 รายท่ีมีปริมาตรของปสสาวะมากกวา 2,000 มิลลิลิตรตอ
วัน  และการศกึษาความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขม 
ขน โดยการใหผูปวยจิตเวชทั้ง 2 กลุมอดน้ํา พบวาคาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ 
กลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเทากับ 756 mOsm / kg H2O และของกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ เทากับ 
786 mOsm / kg H2O  พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ  และจาก
การศึกษานีพ้บวากลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจาํนวน 14 ราย และกลุมผูปวยจิตเวช
อ่ืน ๆ จํานวน 2 รายท่ีมีคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ 600 mOsm / kg.H2O จากการศึกษานี ้
สรุปวา ยาลิเทียมไมมีผลตอการทําใหเกดิภาวะมีโปรตนีในปสสาวะมากผิดปกต ิ และไมผล
ตอการมีไมโครอัลบูมินชนิดเบตา 2  และ N - acetyl - β - glucosidase หลุดออกมาใน
ปสสาวะ และยาลิเทยีมไมมีผลตอหนาที่การทํางานของไตในสวนของโกลเมอรูลัส และทอ
ไต  

การศึกษาของ Grof และคณะ ทําการศึกษาแบบตอเนื่องในผูปวยจิตเวชทใีช 
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 50 ราย โดยมีชวงระยะเวลาในการใชยา 1 - 10 ป ( คาเฉลี่ย
เทากับ 5.8 ป ) โดยคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินกอนเริ่มใชยาลิเทียมเทากับ 1.08 มิลลิกรัม ตอ
เดซิลิตร ,คาเฉลี่ยของ ยูเรียไนโตรเจนในเลือด ( BUN ) เทากับ 14  มิลลิกรัม ตอเดซิลิตรและ
คาเฉลี่ยของการชําระครีอะตินินเทากับ 97.7 มิลลิลิตรตอนาที  เมื่อผูปวยใชยาไปแลวพบวา 
คาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินเทากับ 0.97 มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร ,คาเฉลี่ยยูเรียไนโตรเจนใน
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เลือด  เทากับ 13.7  มิลลิกรัม ตอเดซิลิตรและคาเฉลี่ยของการชําระครีอะตินินเทากับ 96.6 
มิลลิลิตรตอนาที จากการศกึษานี้สรุปวาการลดลงของคาซีร่ัมครีอะตินิน ไมมีความสัมพันธ
กับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม จากการศกึษาในครั้งนีพ้บวามีผูปวยจํานวน 5 รายมีภาวะ
ปสสาวะมาก โดยมีปริมาตรของปสสาวะมากกวา 3,000 มิลลิลิตร ตอวัน และจากผูปวย
ทั้งหมดนี้เมื่อทําการทดสอบการอดน้ําและหลังใหยาเดสโมเพรสซนิ พบวาปสสาวะมีคา
ออสโมลาลิตี้ต่ํากา 725 mOsm / kg.H2O   และมีผูปวยจาํนวน 19 รายที่มีคาออสโมลาลิตี้ของ
ปสสาวะต่ํากวา 500 mOsm / kg.H2O แตจากการศึกษาคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะไมมี
ขอมูลการตรวจคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยกอนเริ่มใชยาลิเทียม จึงไมสามารถสุป
ไดวายาลิเทียมมีผลตอการทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง  
 
 จากการศึกษาของ Gerner และคณะ ( 20 )ในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การ 
รักษาติดตอกนั 1 - 10 ป จํานวน 43  ราย  โดยมีคาเฉลี่ยของระยะเวลาในการใชยาลิเทียม
เทากับ 2.3 ป พบวาคาเฉลีย่ของซีร่ัมครีอะตินิน เทากับ 0.97 มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร และมี
คาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินเทากับ 93 มิลลิลิตร ตอนาที เมื่อเปรียบเทียบคาการชําระ
ของครีอะตินินตามสูตรของการคํานวณของ Cockcroft & Gualt พบวา คาการชําระของครีอะ
ตินินไมแตกตางกัน จากการศึกษานี้สรุปวา คาการชําระของครีอะตินินที่ลดลงไมมี
ความสัมพันธกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  

การศึกษาของ Albecht และคณะ ทําการศึกษาในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีม 
เพื่อการรักษา จํานวน 36 ราย โดยศึกษาคาการชําระของอินูลิน ( inulin clearance ) พบวามี
ผูปวยจํานวน 13  รายท่ีมีการชําระของอินูลินต่ํากวาคนปกตทิี่มีอายุและเพศเดียวกัน และ
พบวาผูปวย 12 ใน 13 รายท่ีมีความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลงเมื่อ
เปรียบเทียบกบัคนปกต ิ และเมื่อทําการหยุดใชยาลิเทียมในผูปวยทั้ง 13 รายไปแลว 1- 2 
สัปดาห ยังพบวาผูปวยกลุมดังกลาวยังคงมีคาการชําระของอินูลินต่ํากวาคนปกติอยู และยัง
พบวามีผูปวยจํานวน 2 รายท่ีเกิดภาวะไตวาย ( renal insufficiency  ) 

จากการศึกษาของ Bucht และคณะศึกษาผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการ 
รักษาจํานวน 20 ราย โดยผูปวย 10 รายใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเปนยาเดีย่ว และอีก 10 ราย
ใชยาลิเทียมรวมกับยาอื่น ๆ เพื่อการรักษา โดยระยะเวลาในการติดตามผลเปนเวลา  8  ป 
พบวา กลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเปนยาเดีย่วมีคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะติ
นินเทากับ 94 มิลลิลิตรตอนาที สวนกลุมทีใ่ชยาลิเทียมรวมกับยาอื่น ๆ มีคาเฉลี่ยของการ 
ชําระของครีอะตินินเทากับ 81 มิลลิลิตรตอนาที คาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะภายหลงั 
กระบวนการอดน้ําและใหยาวาโซเปรสซินกลุมที่ใชยาลิเทียมเปนยาเดีย่วมีคาเฉลี่ยเทากับ 736 
mOsm / kg.H2O สวนกลุมทีใ่ชยาลิเทียมรวมกับยาอื่น มีคาเฉลี่ยเทากับ 498 mOsm / kg. H2O 
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จากการศึกษานี้พบผูปวยที่มพียาธิสภาพของการสรางเนื้อไตที่ผิดปกต ิ ( chronic interstitial 
fibrosis )จํานวน 10 ราย โดยในจํานวนนีม้ี 7 รายท่ีใชยาลิเทียมรวมกบัยาอื่น ๆ และม ี3 รายท่ี
ใชยาลิเทียมเปนยาเดีย่วในการรักษา  และจากผูปวย 10 รายนี้พบวามีผูปวยจํานวน 2 รายใน
กลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเปนยาเดีย่ว มีภาวะของโปรตีนในปสสาวะมปีริมาณมากผดิปกต ิจาก
การศึกษานีใ้หขอสรุปวาการใชยาลิเทียมรวมกับยาอื่น ๆ เพื่อการรักษาทําใหเกิดการเปลี่ยน 
แปลงของลักษณะทางกายภาพของไต และสงผลถึงหนาที่การทํางานของไตทําใหหนาที่ใน
การทํางานของไตลดลงมากกวาผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเพียงตวัเดยีว แตจากการ 
ศึกษานี้มีขอเสนอแนะวา กลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษารวมกับยาอ่ืน ๆ นั้นมีระดับยา
ลิเทียมในเลือดสูงกวากลุมผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาเพยีงตวัเดยีว โดยจากการศึกษานี้
ระดับยาลิเทยีมของกลุมผูปวยทีใ่ชยารวมกับยาอื่น เทากบั 1.4 มิลลิโมลตอลิตร สวนกลุมที่ใช
ยาลิเทียมเพยีงตัวเดยีวมีระดบัยาเฉลี่ยเทากบั 1.0 มิลลิโมลตอลิตรและยังขาดขอมูลการศึกษา
พยาธิสภาพของไต และขอมูลเบื้องตนของหนาที่การทํางานของไตกอนการใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษา ดังนั้นการศึกษานี้จึงยังไมสามารถสรุปไดชัดเจนวายาลิเทียมมีความสัมพันธกับการ
เกิดความผดิปกติของไตกรือไม 
  การศึกษาของ Uldall และคณะ ทําการศึกษาในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาจํานวน 42 รายโดยมีชวงระยะเวลาในการใชยาเพื่อการรักษา  1 - 14 ปโดยเฉลี่ย
เทากับ 4.5 ป  คาซีร่ัมครีอะตินินมีคาเฉลี่ยเทากับ 0.93 มิลลิกรัม ตอ เดซิลิตร ( คาสูงสุดเทากับ 
1.31 มิลลิกรัม ตอ เดซิลิตร )  จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงในผูปวยจํานวน 31 รายพบวามี
คาการชําระของครีอะตินินเฉลี่ยเทากับ 96 มิลลิลิตรตอนาที จากการศึกษานี้พบวามีผูปวย
จํานวน 5 รายท่ีมีคาการชําระของครีอะตินนิต่ํากวาคาปกติจํานวน 5 ราย เมื่อเทียบกับอายุและ
พื้นที่ผิวของรางกาย   และพบวามีผูปวย 1 รายท่ีมีภาวะโปรตีนในปสสาวะมากผิดปกติ ซ่ึง
จากการศึกษานี้สรุปวาการเกิดอาการไมพงึประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมมีความถี่ของ
การเกิดขึ้นต่ํากวาการศกึษาอื่น ๆ ที่ผานมา 
  จากการศึกษาของ DePaul  และคณะทําการศึกษาอัตราการกรองผานไตในผู 
ปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 99 ราย โดยมีระยะเวลาเฉลี่ยในการใชยาลิเทียม
เทากับ  32 เดอืน  โดยผูปวยสวนใหญใชยาลิเทียมรวมกับยาอื่น ๆ เพื่อการรักษา ในจํานวนนี้
ผูปวยจํานวน 22 รายจาก 99 รายเคยมีประวัตกิารเกิดพษิจากยาลิเทียมอยางนอย 1 คร้ัง  มีผู 
ปวยจํานวน 13 รายถูกคัดออกจากการวิจยั เนื่องจากผูปวยกลุมดังกลาวมีพยาธิสภาพที่ไตผิด 
ปกติจากสาเหตุอ่ืน ๆ กอนการใชยาลิเทียม  จากการศึกษานี้พบวาคาซีร่ัมครีอะตินินมคีาเฉลี่ย
เทากับ 1.06 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  และมีผูปวยจํานวน 10 รายท่ีมีคาอัตราการกรองผานไตต่ํา
กวาคาปกต ิเมือ่เปรียบเทียบกับเพศและอายุของคนปกต ิและพบวามีคาอัตราการกรองผานไต
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เฉลี่ยเทากับ 71 มิลลิลิตร ตอนาที  แตจากการศึกษาดังกลาวไมไดกลาวถึงขอสรุปของการวิจยั
วาการใชยาลิเทียมแลวทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตนั้นเกิดขึน้ชัดเจน 

นอกจากนี้ยังมกีารศึกษาอื่น ๆ อีกมากมายเกี่ยวกับอาการไมพึงประสงคตอไต จาก
การใชยาลิเทยีม เชน การศึกษาของ Donker และคณะ พบวาอัตราการกรองผานไตของผูปวย
จิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลา 4 - 76 เดือน พบวาคาเฉลี่ยของ
อัตราการกรองผานไต เทากบั 101 มิลลิลิตรตอนาที    การศึกษาของ Muller - Oerlinghausen 
และ Drescher  พบวาไมมกีารเปลี่ยนแปลงของคาซีร่ัมครีอะตินินในผูปวยจิตเวชจาํนวน 30 
รายท่ีใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลา 3 ป  และการศึกษาของ Colt และคณะ 
พบวาผูปวยจํานวน 11 รายในจํานวน 140 รายท่ีใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษามีคาซีร่ัมครีอะตินนิ 
สูงขึ้นมากกวา 1.5 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร โดยคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินมีคาเทากบั 1.71 
มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร และคาซีร่ัมครีอะตินินสูงสุดเทากบั 2.3 มิลลิกรัม ตอเดซิลิตร  ซ่ึงการ 
ศึกษาที่ผานมา มีความแตกตางกันในรูปแบบของการศึกษาวิจยั  การเลือกกลุมตัวอยาง และ
การใหความหมายของความผิดปกติตอไตที่เกิดขึ้น จึงเปนการยากที่จะเปรียบเทยีบผลการ 
ศึกษาที่ไดรวบรวมมา อยางไรก็ตามความถี่ของการเกิดความผิดปกติตอหนาที่การทํางานของ 
ไต และพยาธสิภาพของเนื้อไตสวนตาง ๆที่เปล่ียนแปลงไปภายหลังการใชยาลิเทยีม  ที่ได 
จากการศึกษาที่ผานมาดูเหมอืนจะเกิดขึ้นนอย แตถึงอยางไรก็ตามกย็ังมีนักวิจยัพยายามที่จะ
ศึกษาหาความชุกของของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตดวยเหตุผลที่วา การใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาอาการทางจิตตองใชยาติดตอกันเปนระยะเวลานาน หากเกิดอาการไมพงึ
ประสงคตอไตที่เปนแลวไมสามารถกลับคืนสูสภาวะปกติไดแลว เปนผลใหผูปวยจิตเวชเกิด
โรคแทรกซอนทางกายทีเ่กีย่วกับไตตอไป สงผลกระทบตอคุณภาพชวีิตของผูปวย รวมถึงผล 
กระทบตอเศรษฐกิจ และสังคมตอไปในอนาคต 
 
 
 
 
 
 
 

 



บทท่ี  3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

1. รูปแบบแผนการวิจัย 
การวิจยัเชิงพรรณนา ( descriptive research ) โดยทําการศกึษา ณ.จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง  

( cross - sectional  study ) 
 
2. ลักษณะตัวอยางหรือประชากรที่ทําการศึกษา 

ก. ประชากรเปาหมาย  
ผูปวยจิตเวชทีม่ารับการรักษาแบบผูปวยนอก ของกองจติเวชโรงพยาบาลกระมงกุฎเกลา ใน

ระหวางวันที ่ 31  ตุลาคม  2543  จนถึง วันที่ 30 เมษายน 2544  
 

ข. การเลือกตัวอยาง : กลุมท่ีทําการศึกษา 
กลุมตัวอยางทีท่ําการศึกษา แบงออกเปน 2 กลุม คือ ( 1 ) กลุมผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียม 
( 2 )  กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทยีม  

( 1 )  กลุมผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา   เปนผูปวยจิตเวชที่มารับการรักษาที่ 
แผนกผูปวยนอก และไดรับการสั่งใชยาลิเทียม เพื่อการรักษาระหวางวนัที่ 31 ตุลาคม  2543  -  
30  เมษายน 2544  และมีคุณสมบัติตรงตามเกณฑการคดัตัวอยางเขารวมการวจิัย ดังนี้ 

◘ เกณฑการคัดตัวอยางเขารวมการวิจัย 
 ผูปวยที่มีคุณสมบัติครบดังตอไปนี ้จะถูกคัดใหเขารวมการวิจัย 

1. ผูปวยไดรับยาลิเทียมเพื่อการรักษานานกวา 4 สัปดาหอยางตอเนื่องกอนเขารวม
การวิจยั 

2. ผูปวยที่มีอายมุากกวา 16 ป บริบูรณ 
3. ผูปวยยนิยอมเขารวมการวิจยั 
4. ผูปวยไดรับการรักษาดวยยาลิเทียม ทั้งในกรณีเปนยาเดีย่ว หรือใชรวมกับยาอื่น 

เชน ยานอนหลับ , ยาตานอาการวิตกกังวล และยาตานอาการซึมเศรา เปนตน 
 

◘  เกณฑการคัดตัวอยางออกจากการวิจัย  
ผูปวยที่มีคุณสมบัติขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้จะถูกคดัออกจากการวิจยั  
1. ผูปวยที่มิไดมารับการรักษาดวยตนเอง 
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2. ผูปวยที่จิตแพทยวินจิฉัยวาอาการทางจิตยังไมคงที่และไมปลอดภัยถาเขารวม
การวิจยั 

3. ผูปวยที่ปวยเปนโรคทางกายเรื้อรังที่สามารถหาขอมูลการปวยไดจากแฟม
ประวัติการรักษาของโรงพยาบาลพระมงกฏุเกลา หรือจากการสัมภาษณ  ไดแก 
มะเร็ง , เบาหวาน หรือมีระดบัน้ําตาลในเลอืดหลังการอดอาหารผิดปกต ิ, ความ
ดันโลหิตสูง และโรคไตวาย 

4. ผูปวยที่มีระดบัของอิเล็กโตรไลตในเลือดผิดปกต ิดังนี้ ระดับโปแตสเซี่ยมใน
เลือดต่ํากวาคาปกติ , ระดับแคลเซี่ยมในเลอืดสูงกวาคาปกติ 

5. ผูปวยไมยินยอมเขารวมโครงการวิจยั 
 

( 2 )  กลุมผูปวยจิตเวชท่ีไมไดรับการสัง่ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา  
เปนผูปวยจิตเวชที่มารับการรักษาที่แผนกผูปวยนอกที่ไมไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพือ่การ 
รักษา  ระหวางวันที ่31ตุลาคม  2543  - 30 เมษายน 2544  และมีคุณสมบัติตรงตามเกณฑการ 
คัดตัวอยางเขารวมการวจิัย ดังนี้ 
 

◘  เกณฑการคัดตัวอยางเขารวมการวิจัย 
 ผูปวยที่มีคุณสมบัติครบดังตอไปนี ้จะถูกคัดใหเขารวมการวิจัย 

1. ผูปวยที่มีอายมุากกวา 16 ป บริบูรณ 
2. ผูปวยยนิยอมเขารวมการวิจยั 
3. ผูปวยไมประวตัิการไดรับการรักษาดวยยาลิเทียม ทั้งในกรณีเปนยาเดีย่ว หรือใช

รวมกับยาอืน่ เชน ยานอนหลบั , ยาตานอาการวิตกกังวล และยาตานอาการ
ซึมเศรา เปนตน 

 
◘  เกณฑการคัดตัวอยางออกจากการวิจัย  

ผูปวยที่มีคุณสมบัติขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้จะถูกคดัออกจากการวิจยั  
1. ผูปวยที่มิไดมารับการรักษาดวยตนเอง 
2. ผูปวยที่จิตแพทยวินจิฉัยวาอาการทางจิตยังไมคงที่และไมปลอดภัยถาเขารวม

การวิจยั 
3. ผูปวยที่ปวยเปนโรคทางกายเรื้อรังที่สามารถหาขอมูลการปวยไดจากแฟม

ประวัติการรักษาของโรงพยาบาลพระมงกฏุเกลา หรือจากการสัมภาษณ  ไดแก 
มะเร็ง , เบาหวาน หรือมีระดบัน้ําตาลในเลอืดหลังการอดอาหารผิดปกต ิ,  ความ
ดันโลหิตสูง และโรคไตวาย 
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4. ผูปวยที่มีระดบัของอิเล็กโตรไลตในเลือดผิดปกต ิดังนี้ ระดับโปแตสเซี่ยมใน
เลือดต่ํากวาคาปกติ , ระดับแคลเซี่ยมในเลอืดสูงกวาคาปกติ 

5. ผูปวยไมยินยอมเขารวมโครงการวิจยั 
 

ค. ขนาดตัวอยาง  จํานวนตัวอยางผูปวยที่ทําการศึกษาไมต่ํากวา  41  ราย  
การคํานวณขนาดตัวอยางทีท่ําการศึกษา  n  =  Z 2 pq 
              d 2 
Z = คาที่ไดจากการเปดตารางที่ α =0.05  เทากับ 1.96 
p =  prevalence  rate ของการตรวจพบอาการพิษตอไตชนิดใดชนิดหนึง่ที่เกิดจากยาลเิทียม 
จากการทดลองเก็บขอมูลเบื้องตน ( pilot study ) พบ prevalence rate ของการเกิด proteinuria        
( ภาวะที่มีโปรตีนในปสสาวะมากกวา 150  mg / day )  = รอยละ 70  = 0.7 , q = 1 – p  = 0.3 
d = 0.2 x p = 0.14 

แทนคา  n = ( 1.96 ) 2 ( 0.7 ) ( 0.3 ) 
       ( 0.14 ) 2  
   n = 41.14  คน 
 

3. ขั้นตอนและวิธีดําเนินการวิจัย 
ก.  การดําเนินการวิจัย แบงออกเปน 3 ขั้นตอนดังนี ้

- ขั้นตอนที ่1  การเตรียมการกอนดําเนนิการวิจัย 
- ขั้นตอนที ่2  การดําเนินการวจิัย 
- ขั้นตอนที ่3  การวิเคราะหและสรุปผลการวิจัย 

ขั้นตอนที ่1 การเตรียมการกอนดําเนินการวิจัย 
1.1 ทบทวนและรวบรวมวรรณกรรมที่เกี่ยวของกับการวจิัย 
1.2 การประสานงานกับโรงพยาบาลที่ทําการศึกษา 
1.3 จัดเตรียมเครื่องมือที่ใชการวจิัย  
1.4 การขออนุมัติจัดทําโครงการวิจัยตอภาควชิาและคณะเภสัชศาสตรและโรงพยาบาลที่

ทําการศึกษา 
 
ขั้นตอนที ่2  การดําเนินการวจัิย 
2.1 กลุมผูปวยที่ทาํการศึกษา 

กลุมประชากรที่ทําการศึกษา เปนผูปวยที่มารับการรักษาดวยโรคทางจติเวช ที่แผนก
ผูปวยนอก และไดรับการสั่งใชยาลิเทียม และผูปวยจติเวชที่ไมไดรับการสั่งใชยาลิเทียม
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เพื่อการรักษา และมีคุณสมบตัิตามเกณฑการคัดเลือกตัวอยางเพื่อเขารวมการวิจยัใน
ระหวางวันที ่31  ตุลาคม  2543  จนถึง วันที่ 30 เมษายน 2544  

2.2 เครื่องมือที่ใชในการวิจัย 
2.2.1 แบบบันทึกประวัตกิารใชยาผูปวย ( patient drugs profile ) 
2.2.2 แบบบันทึกประวัตกิารรักษาและการสั่งใชยาของผูปวยของโรงพยาบาลพระ

มงกุฎเกลา (OPD card ) 
2.2.3 แบบบันทึกการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวย ( laboratory report  ) 
2.2.4 แบบสัมภาษณผูปวย เร่ือง ปริมาณน้ําที่ดื่มตอวัน , ความถี่ของการปสสาวะ

ตอวัน , จํานวนครั้งในการตืน่นอนตอนกลางคืนเพื่อรับประทานน้ํา และ 
ปสสาวะ และชวงเวลาในการรับประทานยาลิเทียม 

2.2.5 แนวทางในการตรวจวนิิจฉัยความสามารถในการทําใหปสสาวะเขมขนของ
ไต   ( urine concentrating ability protocol )  

2.2.6 แนวทางในการตรวจวนิิจฉัยโรคเบาจืด ( water deprivation  test protocol )  
2.3 การดําเนินการวิจัย  

2.3.1 ดําเนินการเก็บขอมูลโดยขอความรวมมือจากจิตแพทยผูทําการรักษาผูปวยที่
ใชยาลิเทียมและมารับการรักษาตอเนื่องทีแ่ผนกผูปวยนอก ส่ังการตรวจทาง
หองปฏิบัติการในวันนัดเดือนตอไปที่ผูปวยมารับยาซ้ํา ดังแผนภูมิที ่1 , 2 
ซ่ึงการตรวจทางหองปฏิบัติการมีดังนี ้ 

ปสสาวะ ( Urine )  :  
◘  24 - hour urine : volume , creatinine , total protein  
◘  Spot urine : Urinary Analysis , Urine Osmolality and Urine  
       electrolytes  

 เลือด ( Blood )  : Fasting Plasma Glucose , BUN & Creatinine , 
 Electrolytes , Calcium , Albumin , Uric Acid , Serum Osmolality และ  
 Lithium level 

2.3.2 การสัมภาษณผูปวยเรื่องอาการและอาการแสดงของโรคเบาจืด  
2.3.3 การวินจิฉัยผูปวยจากผลการตรวจทางหองปฏิบัติการเบื้องตนโดยเจาหนาที่

แผนกชวีเคม ี
2.3.4 การตรวจวินิจฉัยความสามารถในการทําใหปสสาวะเขมขนของไต และการ

วินิจฉยัโรคเบาจืดดวยวาโซเพรสซิน ( vasopressin test )ในผูปวยทุกรายที่มี
ภาวะปสสาวะมาก  โดยอายรุแพทยโรคไต ดังแผนภูมิที ่3 , 4 
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2.3.5 การนําผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของปสสาวะ 24 ช่ัวโมง และผลการ
ตรวจเลือด มาคํานวณคาการชําระของครีอะตินินในผูปวยจิตเวชที่ใชยา
ลิเทียมโดยใชขอมูลของผูปวยแตละราย  

2.3.6 การเก็บขอมูลการใชยาของผูปวยจาก แบบบันทึกประวตัิผูปวยนอกของ
โรงพยาบาล   ประกอบดวย 
ขอมูลทั่วไป : 

ก. เพศ 
ข. อายุ 
ค. โรคที่เปน 
ง. ระยะเวลาในการดําเนินของโรค 
จ. น้ําหนกั และความสูง 

ขอมูลการใชยา 
ก. ยาที่ผูปวยไดรับ : ชนิด , ขนาด และวิธีใชยา 
ข.    ระยะเวลาที่ผูปวยไดรับยาลิเทียม 

2.3.7 การคํานวณคาการชําระของครีอะตินินที่ไตโดยการคํานวณโดยใชสูตร 3 วิธี
ดังนี ้  
1. สูตรการคํานวณคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากขอมูลของปสสาวะ

24 ชั่วโมง ( 24 hrs urine creatinine clearance ; 24 hrs CrCl : ml / min )  
24 hrs CrCl =  24 hrs. urine volume x 24 hrs . urine creatinine 
    Serum Creatinine x 1,440 

2. สูตรการคํานวณคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณของ
สูตรการคํานวณของ Cockcroft & Gault  ; CrCl : ml / min ) 
CrCl  male  =  ( 140 - Age ) x Ideal Body Weight  
    Serum Creatinine x 72 
CrCl  female    =  ( 140 - Age ) x Ideal Body Weight    x 0.85 
    Serum Creatinine x 72 
( อางอิงจาก Cockcroft  DW and Gault  HM. Prediction of creatinine 
clearance from serum creatinine. Nephron .1967 ; 16 : 31 - 41. 
Ideal Body Weight male     = 50 + 2.3 ( ความสูงเปนนิว้ท่ีเกิน 5 ฟุต ) 
Ideal Body Weight female  = 45.5 + 2.3 ( ความสูงเปนนิว้ที่เกนิ 5 ฟุต ) 

-  ถาน้ําหนกัจริง ( Real Body Weight ) นอยกวา Ideal Body 
Weight ใหใชน้ําหนกัจริงในการคํานวณ 
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-  ถาน้ําหนกัจริง มากกวารอยละ  30 ของ Ideal Body Weight ใหใช 
Adjusted Ideal Body Weight 

   Adjusted Ideal Body Weight  =   Ideal Body Weight  + 0.25 ( Real Body  
Weight - Ideal Body Weight )  

 
3. สูตรการคํานวณคาการชําระของครีอะตินินเทียบกบัอัตราการกรองผาน

ไตมาตรฐาน ( standard glomerular filtration rate ) 100 มิลลิลิตรตอ
นาที  เทียบกับพื้นที่ผิวของรางกาย ( body surface area ; BSA ) 1.73 
ตารางเมตร 

 BSA  =  ( Real Body Weight ) 0.425 x ( height )0.725 x 0.007184 
 

2.3.8 สูตรการคํานวณคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทีไ่ดจากสูตรการคํานวณคาทาง
เภสัชจลนศาสตรของประชากร  
1. คาปริมาตรการกระจายตัวของยาในรางกาย  ( volume of 

distribution ;Vd : lit. ) 
Vd =  0.6 x Real Body Weight 

2. คาการชําระของยาลิเทียม ( lithium clearance ; Cl : lit / hr. ) 
Cl =  0.0093 ( LBW ) + 0.0885 [ CrCl ( lit / hr ) ] 

Lean Body Weight male     =   50 + 2.3 ( ความสูงเปนนิว้ที่เกนิ 5 ฟุต ) 
Lean Body Weight female  = 45.5 + 2.3 ( ความสูงเปนนิว้ที่เกนิ 5 ฟุต ) 
CrCl =   คาการชําระของครีอะตินนิที่ไต ( creatinin clearance ) ที่ไดจาก 

     การคํานวณจากขอมูลผูปวยทั้ง 3 วิธีขางตน 
3. คาคงที่ของการกําจัดยาออกจากรางกาย ( elimination constants ; Ke : 

hr -1 ) 
Ke =    lithium clearance  
  volume of distribution 

4. คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียม ( lithium half life ; t1/2 : hrs ) 
t 1/2 =       0.693 / Ke 

  ( อางอิงจาก Gilman T , Steinberg , Hurst A, Gill M, Robinson D et al. Editors. 
 Pharmacokinetics data sheet . Department of pharmacy: USC University  
Hospital.1992. ) 
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2.3.9 สูตรการคํานวณคาการชําระของยาลิเทียมจากระดับยาลิเทียม 1 คาที่วัดได  

Cl =  ( S ) ( F ) ( Dose ) 
  τ x Css 

   Lithium Dose (mmol ) = Lithium Dose ( mg ) ( 8.12 ) / ( 300 mg ) 
  ( อางอิงจาก Gilman T , Steinberg , Hurst A, Gill M, Robinson D et al. Editors. 

 Pharmacokinetics data sheet . Department of pharmacy: USC University  
Hospital.1992. ) 

 
ขั้นตอนที ่3 การวิเคราะหขอมูลและการสรุปผล 

 3.1 การวิเคราะหขอมูล : 
 วิเคราะหขอมูลดวยเครื่องคอมพิวเตอรโดยใชโปรแกรมสําเร็จรูปทางสถิติสําหรับวิเคราะห
ขอมูลทางสังคมศาสตร ( statistical package for the social sciences : SPSS )  

3.1.1   การศึกษาความชุกของการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาลิเทียมใช
สถิติเชิงพรรณนา แสดง คารอยละ , ความถี่ , ความชุกของการเกิดโรค  

3.1.2   การวิเคราะหหาความสัมพันธระหวางระดับยาลิเทยีมในเลือด และระยะเวลา 
ในการใชยากบัความชกุของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไต โดยใชสถิติคาสัมประสิทธิ์
ความสัมพันธ  ( correlation coefficient : r ) และความสัมพันธเชิงถดถอย ( multiple 
regression ) 

3.1.3   วิเคราะหคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมโดยใชสถิติเชงิ 
พรรณนา ในรูปของคาเฉลี่ย และรอยละ และเปรียบเทยีบคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมใน
ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษาระยะเวลานอยกวา 1 ป และมากกวา 1 ป โดยใชสถิติ 
unpaired t -  test ที่ ∝   = 0.05  ภายใตสมมติฐาน 
สมมติฐาน H0 : ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันเปนเวลานานกวา 1 ป มีคา
คร่ึงชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมไมแตกตางกับผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษาติดตอกัน
นอยกวาหรือเทากับ 1 ป 
สมมติฐาน HA : ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกันเปนเวลานานกวา 1 ป มี คา
คร่ึงชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมแตกตางกับผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมติดตอกันนอยกวาหรือเทา 
กับ 1  ป  

3.1.4 วิคราะหคาการชําระครีอะตินินของผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  
และ ของกลุมผูปวยจิตเวชทีไ่มไดรับการสัง่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา ในรูปของคาเฉลี่ย และ
รอยละ และเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินของกลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยา
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ลิเทียมเพื่อการรักษา กับ กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา โดยใช
สถิติ unpaired t -  test ที่ ∝   = 0.05  ภายใตสมมติฐาน 
สมมติฐาน H0 : กลุมผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีคาเฉลี่ยของการชําระ
ของครีอะตินิน ไมแตกตางกับกลุมผูปวยจิตเวชทีไ่มไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  
สมมติฐาน HA : กลุมผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีคาเฉลี่ยของการชําระ
ของครีอะตินิน แตกตางกับกลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา  
3.1.5    วิเคราะหความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตแตละในกลุมผูปวยจติเวช
ที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา กับกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ที ่ไมไดรับยาลิเทยีมเพื่อการรักษา แสดง
คา odd ratio  
3.2 การสรุปผลการวิจัย 
1. ความชุกความเปนพิษตอไตแตละชนิดในผูปวยที่ใชยาลิเทียม 
2. ความสัมพันธระหวางระดับยาลิเทียมในเลอืดกับความเปนพิษตอไตแตละชนิด และ

ความสัมพันธระหวางระยะเวลาในการใชยาลิเทียมกับความชุกของการเกิดความเปนพิษ
ตอไตแตละชนิด 

      คาสัมประสิทธิ์ความสัมพันธ ( correlation coefficient : r)  ในกรณทีี่ 
- คาความสัมพันธเปนบวก ( +1 ) หมายถึง เกิดอาการไมพงึประสงคตอไตมากขึ้น

เมื่อความเขมขนของระดับยาลิเทียมในเลือดสูงขึ้น  
- คาความสัมพันธเปนลบ ( - 1 ) กรณีอาการไมพึงประสงคตอไตนอยลงเมื่อความ

เขมขนของระดับยาลิเทียมในเลือดสูงขึ้น 
3.   ความแตกตางของคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาที่มี
ระยะเวลาในการใชยานอยกวาหรือเทากับ 1 ป กับกลุมผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมมากกวา 1 ป โดย
ใชสถิติ unpaired t -  test ที่ ∝ = 0.05  ภายใตสมมติฐาน   
H0 : ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนเวลานานกวา 1 ป มีคาครึ่งชีวิตของ
ยาลิเทียมเฉลี่ย ไมแตกตางจากผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาตดิตอกันนอยกวาหรือ
เทากับ 1 ป  เมื่อ คา P  ที่ไดจากการคํานวณนอยกวา 0.05 จะยอมรับสมมติฐาน H0 และถาคา 
P มากกวา 0.05 และจะยอมรบัสมมติฐาน HA 
4.     ความแตกตางของคาการชําระของครีอะตินินเฉลี่ยของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษา กับ กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดรับการสั่งใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาโดยใชสถิติ 
unpaired t -  test ที่ ∝ = 0.05  ภายใตสมมติฐาน   
H0 : ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาการชําระของ ครีอะตินินเฉลี่ย  ไมแตกตาง
จากกลุมผูปวยจิตเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา  เมื่อ คา P  ที่ไดจากการคํานวณนอย
กวา 0.05 จะยอมรับสมมติฐาน H0 และถาคา P มากกวา 0.05 และจะยอมรับสมมติฐาน HA 
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5.    ความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตของกลุมผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียม กับ
กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  

 
นิยามคําศพัทเฉพาะ 
1. อาการไมพงึประสงคจากการใชยา25 หมายถึง ปฏิกิริยาที่เปนอันตรายและเกดิขึ้นโดยไมตั้งใจเมื่อ

ใชยาในขนาดปกติ เพื่อการปองกัน, วินิจฉัย และรักษา หรือการเปลีย่นแปลงทางสรีรวิทยา ทั้งนี้
ไมรวมถึงการใชยาโดยเจตนา ( ฆาตัวตาย ) โดยอุบัติเหต ุ , ความเปนพษิ หรือ การใชยาในทางที่
ผิด 

2. ความเปนพษิตอไต หมายถงึ ปฏิกิริยาที่เปนอันตรายและเกิดขึ้นจากการใชยาตอไต และผลของยา
ที่มีตอไต มีไดหลายรูปแบบคือ acute functional renal failure , glomerulonephritis , acute tubular 
necrosis , acute interstitial nephritis , drug-induced renal vasculitis , drug-induced lithiasis , 
Electrolyte imbalance และ acid - base disorder 

3. ความเปนพษิตอไตจากยาลิเทียม หมายถึง ปฏิกิริยาที่เปนอันตรายและเกิดขึ้นจากการใชยาลิเทียม 
ตอไตและผลของยาลิเทียมตอไต เมื่อใชยาในขนาดปกติ เพื่อการรักษา  โดยขนาดยาสําหรับการ
รักษาแบบเฉยีบพลัน ( acute treatment ) 900 - 2400 mg / วัน  และขนาดยาสําหรับการรักษา
ตอเนื่อง ( maintenance dose ) 300 - 1200 mg / วัน  โดยอาการไมพึงประสงคตอไตที่เกิดจากการ
ใชยาลิเทียมทีท่ําการศึกษา ไดแก ภาวะปสสาวะมาก โรคเบาจืดจากความผิดปกติของไต การ
ลดลงของอัตราการกรองผานไต ภาวะที่มโีปรตีนออกมาในปสสาวะ ,ความสามารถของไตในการ
ทําใหปสสาวะเขมขนขึ้นลดลง และรวมถึง สมดุลของโซเดียม และโพแทสเซียมในเลอืด  

4. ภาวะปสสาวะมาก ( Polyuria )24 หมายถึง ภาวะที่มีปริมาณของปสสาวะมากกวา 3 ลิตรตอวัน  
ซ่ึงอาจเกิดไดในคนปกติที่มีการดื่มน้ําในปรมิาณมากตอวนั สาเหตุของภาวะปสสาวะมากเกิดจาก
มีการหลั่งของฮอรโมนวาโซเปรสซินนอย  หรือเกดิจากการที่ทอไตไมตอบสนองตอการทํางาน
ของฮอรโมน , มีสารละลาย,สารที่มีคุณสมบัติขับ หรือดึงปสสาวะออกจากรางกาย การที่จะ
วินิจฉยัวาผูปวยมีภาวะปสสาวะมาก ทําไดโดยการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง โดยผูปวยจะมี
ปริมาตรปสสาวะมากกวา 3 ลิตรตอวัน กอนการตรวจวินจิฉัยหาสาเหตอ่ืุนตอไป 

5. โรคเบาจืด  หมายถึง โรคที่มีสาเหตุมาจากการขาด หรือไตไมตอบตอแอนตี้ไดยูเรติกสฮอรโมนทํา
ใหรางกายไมสามารถเก็บน้ําไวได ทําใหมีภาวะปสสาวะมาก โดยปสสาวะตอวัน ตั้งแต 3 ลิตร จน 
ถึง 24 ลิตร แลวแตความรุนแรงของโรค ผูปวยจะมีอาการออนเพลีย , มีไข ,มีการเปลี่ยนแปลงของ 
ระดับความรูสึกตัวเนื่องจากมีการเพิ่มขึ้นของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะและจากการขาดน้ํา( 1 ) 
โรคเบาจืดแบงออกเปน 2 ชนิด คือ 
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( 1 ) โรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของสมอง ( neurogenic , central ) หมายถึงโรคเบา 
จืดที่เกดิจากความผิดปกติของสมองเกิดจากมีการหลั่งของ แอนตีไ้ดยูเรตกิสฮอรโมนนอย
หรือไมเพยีงพอที่มีสาเหตุจาก การไดรับอบุัติเหตุจนทําใหสมองขาดออกซิเจน , เนื้องอก และ
การติดเชื้อที่สมองและทําใหเกิดการทําลายระบบประสาทที่เชื่อมโยงกนัระหวางสมองสวนพิ
ทูอิทารี  และ สมองสวนไฮโปทาลามัส  
( 2 ) โรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไต  ( nephrogenic , peripheral ) โดย สวนโรคเบา 
จืดที่เกดิจากความผิดปกติของไต เกิดจากการที่ไตไมตอบสนองตอ antidiuretic hormone ซ่ึง 
มีสาเหตุมาจาก โรคไตบางชนิด , ความผิดปกติของอิเลคโตไลต เชนภาวะโปแตสเซี่ยมใน 
เลือดต่ําและภาวะแคลเซี่ยมในเลือดสูง , โรคจิตที่ผูปวยดื่มน้ํามาก ( psychogenic polydipsia) 

6. อาการและอาการแสดงของโรคเบาจืด หมายถึง อาการที่ผูปวยมีความตองการหิวกระหายน้ํามาก  
ดื่มน้ําปริมาณมากตอวัน , ปสสาวะมากและบอย  โดยเฉพาะตอนกลางคืน ปริมาณปสสาวะ 3 - 18 
ลิตรตอวัน ( หรือมากกวา 30 มิลลิลิตรตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัม ) , ผูปวยมีอาการซึม และอาจ
หมดสติได การตรวจวินิจฉยัทางหองปฏิบัติการ พบวา คาความถวงจาํเพาะของปสสาวะ 
( specific gravity ) นอยกวา 1.005 , และคาออสโมลาริตี้ของปสสาวะ ( urine osmolality ) นอย
กวา 200 mOsm per kg. มีการเพิ่มขึ้นของ คาออสโมลาริตี้ของซีร่ัม ( serum osmolality ) สูงขึ้น 
มากกวาหรือเทากับ 300 mOsm per kg. 

7. ผูปวยท่ีใชยาลเิทียม หมายถึง ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาโรคทางจิตเวช ซ่ึงไดแก 
โรคความผิดปกติทางอารมณ ( mood disorders ) เชน โรคอารมณเศรา ( major depressive 
disorders ) , รักษาอารมณแปรปรวนแบบขั้วเดยีว  ( bipolar I ) , อารมณกาวราว ( agression )  , 
โรคจิตเภท ( schizophrenia )  และโรคจิตเภทรวมกบัอารมณแปรปรวน (  schizoaffective 
disorders ) เปนตน รักษา      โดยขนาดยาสําหรับการรักษาแบบเฉยีบพลัน ( acute treatment ) 900 
- 2400 mg / วัน  และขนาดยาสําหรับการรักษาตอเนื่อง ( maintenance dose ) 300 - 1200 mg / วัน 

8. การศึกษาความชุกของการเกิดโรค ( prevalence  study ) หมายถึง การศึกษาการเกดิโรคที่เกิดขึ้น
ในชวงเวลาหนึ่ง ๆ ซ่ึงเปนการรวบรวมผูปวยดวยภาวะที่สนใจ , หรือมีความเสี่ยงตอการเกิดโรค 
ลักษณะผูปวยที่รวบรวมไวไมไดแยกผูปวยเกาออกจากผูปวยใหม และรายงานวิเคราะหผูปวย
เหลานั้นตามลกัษณะทัว่ไปทางคลินิกและทางระบาดวิทยา เพื่อมุงที่จะแสดงขนาดของปญหาและ
เสนอสมมุติฐานดานตาง ๆ โดยสามารถคํานวณ 
ความชุกของการเกดิโรค  =   จํานวนผูปวยท่ีถูกตรวจพบวามีโรคตรงตามที่สนใจ X 100 
             จํานวนผูปวยท่ีถูกตรวจทั้งหมดที่ทําการศึกษา 

9. ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง ( Decreases Urinary Concentrating 
Ability ) หมายถึง ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนขึ้นลดลง โดยยาลิเทยีมจะ
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ทําลายเซลลเนื้อไต ( interstitium cell ) ทําใหปสสาวะมคีาความถวงจาํเพาะ ( specific gravity ) 
และทําใหออสโมแลลิตีของปสสาวะ ( urine osmolality ) นอยกวาคาปกติ  

10. ภาวะที่มีโปรตนีออกมาในปสสาวะ แบงออกเปน 2 ชนิด คือ  
-   Nephrotic Syndrome  หมายถึง   ภาวะที่มีโปรตีน ( total protein ) ออกมาในปสสาวะ 
มากกวา 3.5 กรัม ตอ 24  ช่ัวโมง   
-  Proteinuria  หมายถึง ภาวะที่มีโปรตีน ( total protein ) ออกมาในปสสาวะมากกวา 150 
มิลลิกรัม ตอ 24 ช่ัวโมง 

11. ความเสี่ยงของการเกิดโรค  หมายถึง โอกาสหรือแนวโนมของการเกิดโรค หรือการบาดเจ็บในคน 
โดยการคํานวณหาคา Odd Ratio เพื่อดูความสัมพันธระหวางปจจัยเสี่ยงกับโรคที่สนใจเฉพาะใน
การศึกษายอนหลัง 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 49

แผนภูมิที ่2 แสดงการดําเนินการวิจัย 
 
 

                   ปวยจิตเวชท่ีไดรับการสัง่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา                  เภสัชกร 
และสมัครใจเขารวมโครงการวิจัย                  พบผูปวย 

 
                  สัมภาษณ และใหคําแนะนําในเก็บปสสาวะ 

24 ชั่วโมงแกผูปวย 
 

การเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงที่บาน 
กอนวนัมารับการรักษาในวนันัดหมายครัง้ตอไป 

เภสัชกรพบผูปวย 
      ช่ังน้ําหนกั วัดสวนสูง และสัมภาษณ 

        
 ปริมาตรปสสาวะนอยกวา 3 ลิตร / วัน      ปริมาตรปสสาวะมากกวา 3 ลิตร / วัน 
 
 
 

การตรวจทางหองปฏิบัติการและวัดระดับยาลิเทียม 
แผนภูมิที ่2 

 
เภสัชกรพบผูปวย 

  สัมภาษณความสมัครใจและนัดวนัทดสอบ 
การทดสอบความสามรถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน 

( Urine Concentrating Ability Test ) 
 

 
       แพทยพบผูปวย 

 
การทดสอบเพือ่การวินิจฉยัหาโรคเบาจืด 

( Vassopressin Test ) 
 



 50

แผนภูมิท่ี 3: การดําเนินการคัดกรองผูปวยท่ีใชยาลิเทียมและเกิดโรคเบาจืด  
และความผิดปกติของไตอืน่ ๆ เบื้องตน 

( กองจิตเวช โรงพยาบาลพระมงกุฏเกลา ) 
 

ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 
และมารับยาที่แผนกผูปวยนอก 
ของโรงพยาบาลตามที่แพทยนัด 

 
 

          ขอความรวมมือจิตแพทยสั่งตรวจทางหองปฏิบัติการ 
ในการนัดหมายมารับยาในเดือนตอไป ดังนี้ 

    Urine : 
- urine 24-hours collection 
- UA , Osmolality , Creatinine , Volume ,Electrolytes 
Blood : 
- Fasting Plasma Glucose , Lithium level 
- BUN,Creatinine , Osmolality ,Uric Acid ,Albumin 
- Electrolyte : Na , Ca , K,HCO3- 

 
1 เดือนตอมาผูปวยมาพบแพทยและตรวจวินิจฉัย        ทางหองปฏิบัติการ และรับยาแลวกลับบาน 
 
 
Laboratory Report :           Laboratory Report : 
- Normal  Fasting Plasma Glucose          -  Abnormal Fasting Plasma Glucose 
- 24 hrs. Urine Volume มากกวา 3 ลิตร / วัน (30 ml./kg / day )                         -  decrease K , increase Ca 
 
 
 
 

 
ตรวจหาโรคเบาจืด และความผิดปกติ             Exclude 

                  ของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน 
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แผนภูมิที ่4 : การทดสอบความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน  
( Urine Concentrating Ability ) 

 
ใหผูปวยดื่มน้ําไดตามปกติในวันและคืนกอนการทดสอบ  เชาวันที่ทําการทดสอบให 

คนไขรับประทานอาหารออนในตอนเชาได  แตไมควรดื่มนม ชา กาแฟ  
หรือเครื่องดื่มที่มีรสชาติหวานจัด หามสูบบุหรี่ตลอดการทดสอบ 

 
 

เวลา 08.30 น.ใหผูปวยปสสาวะทิ้งใหสุด และบันทึกน้ําหนักตัวไว 
เริ่มกระบวนการอดน้ํา  หามผูปวยดื่มน้ําและเครื่องดื่มใด ๆ ตลอดการทดสอบ 

 
 

ช่ังน้ําหนักตัวผูปวย , วัดปริมาณปสสาวะ และ ตรวจวัด 
ความถวงจําเจาะของปสสาวะ  และ ออสโมลาลิต้ีของปสสาวะ ทุกช่ัวโมง 

 
 

เจาะเลือดเพื่อตรวจวัดคาออสโมลาลิต้ีที่เวลา 09.00 , 12.00 , 15.00 และ 16.00 น. 
BW urine osmolality specific gravity blood osmolality 

08.30 น.  08.30 - 09.30 น.   09.00 น.  
09.30 น.  09.30 - 10.30 น.     
10.30 น.  10.30 - 11.30 น.     
11.30 น.  11.30 - 12.30 น.   12.00 น.  
12.30 น.  12.30 - 13.30 น.     
13.30 น.  13.30 - 14.30 น.     
14.30 น.  14.30 - 15.30 น.   15.00 น.  
15.30 น.  15.30 - 16.30 น.   16.00 น.  

 
ยุติการทดสอบและตรวจวัด     ดําเนินกระบวนการตอไปเรื่อย ๆ ถาผล 
urine & serum osmolality  ทันทีเมื่อ    วิเคราะหไมเขาเกณฑใหหยุดการทดสอบ 
- ผูปวยมีภาวะ dehydrate มาก     

และรูสึกกระวนกระวาย 
- น้ําหนักตัวของผูปวยลดลงมากกวา   

3 % จากคาเริ่มตน 
- คา urine sp. > 1.020 หรือ urine osmolality 

> 850 mOsm / kg H2O 
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แผนภูมิที ่5  :  การวินิจฉัยแยกโรคเบาจืด  ( Vassopressin Test ) 
( การทดสอบนี้มักเริ่มทําหลังจาก urine concentrating ability test ) 

 
 
 

หลังจากยตุิการทดสอบ urine concentrating ability test อีก คร่ึงชั่วโมง 
ถัดมา ใหทําการฉีดพน desmopressin 20 microgram intranasal  spray 

ใหผูปวยนอนพักอยูบนเตียง 5 นาที 
 
 
 

เก็บปสสาวะเพื่อ วัดปริมาณปสสาวะ คาความถวงจําเพาะของ 
ปสสาวะทุกชัว่โมง เปนเวลา 4 ชั่วโมงติดตอกัน 

 
 
 

เก็บตัวอยางเลอืดครั้งละ 5 ml. เพื่อตรวจวัดออสโมลาลิตี้ 
เมื่อเวลาผานไป 30 นาที และ 3 ชั่วโมง 

 
  

เวลา urine volume urine sp. Urine osmolality Serum osmolality 
18.00 น.    17.30 น.  
19.00 น.      
20.00 น.    20.00 น.  
21.00 น.      
 
 
 

ยุติการทดสอบ  
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การแปลผลการทดสอบการอดน้ําเพื่อทดสอบความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน 
( Interpretation PMK Protocal for Urine  Concentrating Test ; Water Deprivation Test ) 

 
1. ไตมีการเสียความสามารถในการทําใหปสสาวะเขมขน ( concentrating ability ) เมื่อคา ออสโมลา

ลิตี้ข( urine osmolality ) ยังคงนอยกวา 750 mOsmol / Kg H2O ตลอดการทดสอบรวมกับคา        
ซีร่ัมออสโมลาลิตี้ ( serum osmolality ) มากกวา 295  mOsmol / Kg H2O  

2. กรณีที่เปนโรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติของสมอง (  cranial diabetes insipidus  ) หรือ โรค
เบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไต ( nephrogenic diabetes insipidus )  คาซีร่ัมออสโมลาลิตี้จที่
มากกวา295 mOsmol / Kg H2O ควรใช Vasopressin test เพื่อแยก โรคเบาจืดที่เกดิจากความ
ผิดปกติของสมอง และ โรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไตตอไป 

3. ถาคาออสโมลาลิตี้ ต่ําอยูตลอดเวลา และไมพบวามีการเพิ่มขึ้นของซีร่ัมออสโมลาลิตี้ หรือการ
เปล่ียนแปลงของน้ําหนกัตัว เปนไปไดอยางมากวาผูปวยแอบดื่มน้ําขณะทําการทดสอบ 

 
การแปลผลการทดสอบดวยวาโซเพรสซิน 

( Interpretation PMK Protocal for Vasopressin Test ) 
 
1. ถาเปนโรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติของสมอง  คาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะจะต่ํากวา 300 

mOsml / Kg H2O ขณะทําการทดสอบดวยการอดน้ําและจะสูงกวา 750 mOsmol / Kg H2O หลัง
การให DDAVP 

2. ถาเปนหรือ โรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติของไต  คาออสโมลาลิตี้ จะต่ํากวา 750 mOsmol / 
Kg H2O หลังการให DDAVP 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



  

บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย  และอภิปรายผล 
 

ผลการวิจัยแบงออกเปน  5   ตอน ไดแก 
 

1. ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
2. ผลการศึกษาความชุกของการพิษตอไตในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียม 
3. ผลการศึกษาความเสี่ยงของการเกิดพิษตอไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเปรียบเทยีบกับ

ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 
4. ผลการศึกษาความสัมพันธระหวางระดับยาลิเทียมในเลือดกับผลการตรวจทาง

หองปฏิบัติการที่แสดงถึงหนาที่การทํางานของไต 
5. ผลการศึกษาและเปรียบเทยีบคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทีไ่ดจากการคํานวณจากการขอ

มูลคาชําระของ ครีอะตินินทีไ่ตของผูปวยจติเวชกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม 
 

1. ขอมูลท่ัวไปของผูปวย 
 

จากกลุมตวัอยางที่ทําการศึกษา ซ่ึงเปนผูปวยจติเวช ที่มารับการรักษาที่แผนกผูปวยนอก 
กองจิตเวชและระบบประสาท โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา ในชวงระยะเวลาตั้งแตวนัที่ 31 
ตุลาคม  พ.ศ. 2543 ถึง วันที ่30 เมษายน พ.ศ. 2544  รวมทั้งสิ้น 77 ราย ซ่ึงกลุมตัวอยางแบง
ออกเปน 2 กลุม คือ 
1. กลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา    คือ กลุมผูปวยจิตเวชที่ไดรับการสั่งใชยา

ลิเทียมเพื่อการรักษาและมีคณุสมบัติเขาเกณฑการคัดเลือกตัวอยางครบทุกขอ  จํานวน 42  
ราย 

2. กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  คือกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดรับ
การสั่งใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาและมีคุณสมบัติเขาเกณฑการคัดเลือกตัวอยาง ของกลุม
ผูปวยที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาครบทุกขอ  จํานวน 35  ราย 

 
สามารถแบงขอมูลทั่วไปของผูปวย ออกเปน  2   สวนดังนี้คือ 

1.1 ขอมูลทั่วไปของกลุมตัวอยาง 
1.2 ขอมูลผลการตรวจทางหองปฏบิัติการของผูปวย 
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1.1 ขอมูลท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 
จากการศึกษาไดจํานวนผูปวยดังนี ้  ( 1 ) กลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา จํานวน 42 

ราย และ ( 2 ) กลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา จํานวน 35 ราย แสดงรายละเอยีดดัง
ตารางที่ 10  หนา 57 กลุมผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษาม ี 42 ราย เปนเพศหญิง 21 ราย คิด
เปนรอยละ 50 และเปนเพศชาย  21 ราย คิดเปนรอยละ 50  กลุมผูปวยจติเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษามี 35 ราย เปนเพศหญิง  21 รายคิดเปนรอยละ 60 และเปนเพศชาย 14  คนคิดเปนรอยละ 
40  เมื่อจําแนกผูปวยทั้ง 2 กลุมตามอาย ุพบวามีผูปวยตั้งแตอาย ุ19 ป ขึ้นไปจนถึงอายุ 72 ป  โดยชวง
อายุที่พบผูปวยมากที่สุดของทั้ง 2 กลุม คือ ชวงอายุระหวาง  41 ถึง 50 ป โดยในกลุมผูปวยที่ใชยา
ลิเทียมพบผูปวย 11 คน คิดเปนรอยละ 26.2 และกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาพบผูปวย 13 ราย คิดเปนรอยละ 37.1  อายุเฉลี่ยของกลุมผูปวยที่ใชยาลิเทียม และผูปวยจิตเวช
อ่ืนๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  คือ 43.9 ± 13.1 ป  และ 45.5 ± 14.2  ป ตามลําดับ  โดยอายุ
เฉลี่ยของผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทางสถิติ ( p value = 0.819 )  จํานวนผูปวย
ที่ใชในการศึกษาเชิงพรรณนาแบบ จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง ( cross - sectional study ) ในครั้งนี้มีจํานวนผู 
ปวยกลุมที่ใชยาลิเทียมจํานวนใกลเคียงกบัการศึกษาของ Walker และคณะ ป ค.ศ.1982 ( 20 )จํานวน 41 
ราย และการศกึษาของ Khandelwai และคณะเมื่อป ค.ศ. 1983 ( 20 ) จํานวน 40 ราย 
 สถานะภาพสมรสของผูปวย กลุมผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียม เปนผูปวยโสดจํานวน 19 ราย 
คิดเปนรอยละ 45.2 ผูปวยทีส่มรสแลวจํานวน  20  ราย คิดเปนรอยละ 47.6  และผูปวยที่มีสถานะภาพ 
มาย และหยา จํานวน 3  ราย คิดเปนรอยละ 7.1  สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษาพบวาเปนผูปวยโสด จาํนวน  11 ราย คิดเปนรอยละ 31.4  ผูปวยที่สมรสแลวจํานวน  23 ราย 
คิดเปนรอยละ65.7  และเปนผูปวยที่มีสถานะภาพ มาย และหยา จํานวน  1 ราย คิดเปนรอยละ 2.9 
 น้ําหนกัเฉลี่ยของกลุมผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา เทากับ 67.7 ± 12.9 กิโลกรัม 
สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีน้ําหนกัเฉลี่ย เทากับ 65.5 ± 12.0 
กิโลกรัม ซ่ึงพบวาน้ําหนักเฉลี่ยของผูปวยทัง้สองกลุมไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p 
= 0.627 )  สวนความสูงเฉลี่ยของกลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียม เทากับ 159.8  ± 8.3 เซนติเมตร สวน
กลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีความสูงเฉลี่ย เทากับ 159 ± 7.6 เซนติเมตร 
ซึ่งความสูงของผูปวยทั้งสองกลุม ไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.273 ) ซ่ึงจาก
การศึกษานี้ตองนําน้ําหนักและสวนสูงของผูปวยแตละรายมาคํานวณหาน้ําหนกัในอดุมคติของผูปวย  
( ideal body weight ; IBW ) และนํามาคาํนวณหาชวงของปริมาณของครีอะตินินมาตรฐานที่ขับออก 
มาในปสสาวะตอวันของผูปวยแตละคนเพือ่ ตรวจสอบการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผูปวยวาผูปวย
แตละรายเก็บปสสาวะครบ หรือไม    และยังนําน้ําหนักและสวนสูงของผูปวยนี้มาคํานวณหาพืน้ทีผิ่ว
ของผูปวย ( body surface area ; BSA ) เพื่อนํามาคํานวณหาอัตราการกรองผานไตมาตรฐานของผูปวย
แตละราย  เทยีบกับคามาตรฐาน คือ 100 มิลลิลิตรตอนาทีตอพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร  
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 อาชีพของผูปวยจติเวชที่ทําการศึกษา ของผูปวยกลุมที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา และกลุมผู 
ปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาพบวาสวนใหญมอีาชีพ รับราชการ หรือเปน
ขาราชการบํานาญ และโดยผูปวยสวนใหญที่มีอาชีพรับราชการทหาร คิดเปนรอยละ  42.9 และ 31.4 
ตามลําดับ ซ่ึงอาจเปนเพราะวาโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาเปนโรงพยาบาลสังกัดกระทรวงกลาโหม ที่
รับผิดชอบในการดูแล และรักษา ทหาร และครอบครัวของทหาร เปนงานหลัก 

การวินจิฉัยโรคของกลุมผูปวยทีใ่ชยาลิเทยีมเพื่อการรักษา สวนใหญปวยดวยโรคอารมณ
แปรปรวนแบบ 2 ขั้วจํานวน 29 ราย คิดเปนรอยละ 69.0 รองลงมาปวยดวยโรคจิตเภท จํานวน 7 ราย 
คิดเปนรอยละ 16.6  ซ่ึงแสดงใหเห็นวายาลิเทยีมยังเปนคงเปยาหลักในการรักษาโรคอารมณแปร 
ปรวนชนิด 2 ขั้ว  และยังเปนยาเสริม ( adjunctive therapy ) ในการรกัษาโรคจิตเภท  สวนกลุมผูปวย
จิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา สวนใหญปวยดวยโรคจิตเภท จํานวน 7 ราย คิดเปนรอย
ละ 20.0 รองลงมาปวยดวยโรคจิต จํานวน 6 ราย คิดเปนรอยละ 17.1   การวินิจฉยัโรคของกลุมผูปวย
จิตเวชอางอิงตามรูปแบบการวินิจฉยัโรคตาม International  Statistical Classification of Diseases and 
Related Health Problems Tenth Revision ( ICD 10 ) ขององคการอนามัยโลกป ค.ศ. 1992   ซ่ึงจาก
จํานวนผูปวยจติเวชที่เขารวมการศึกษาในครั้งนี้ พบวาผูปวยที่ไดรับการวินิจฉยัโรควาเปนโรคจิตเภท 
และโรคจิตอื่น ๆ นั้น อาจเปนสาเหตุทําใหเกิดสมดุลของน้ําในรางกายผิดปกต ิโดยจากการศึกษาของ 
ทวีศิลป วิษณโุยธิน และเจนศักดิ ์พนิตอังกูร ป พ.ศ. 254341 พบวาผูปวยโรคจิตเภทและโรคจิตอืน่ ๆ 
จะมีกลไกของโรคที่ทําใหมีการเพิ่มการหลั่ง และเพิ่มการออกฤทธิ์ของวาโซเพรสซินในรางกาย สงผล
ตอสมดุลน้ําในรางกาย ทําใหผูปวยปสสาวะมาก และบอย  

ระยะเวลาในการดําเนินของโรค พบวากลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาสวนใหญ
มีการดําเนินของโรคทางจิตอยูในชวง 1 - 5 ป โดยมีคาเฉลี่ย เทากับ 93.2 ± 78.1 เดือน สวนกลุมผูปวย
จิตเวชอืน่ ๆ  ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาสวนใหญมีชวงเวลาของการดําเนินของโรคอยู
ในชวง 6 - 10 ป โดยมีคาเฉลี่ย เทากับ 86.4 ± 61.7 เดือน โดยระยะเวลาในการดําเนนิของโรคทางจิต
ของผูปวยทั้งสองกลุม ไมแตกตางอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p value = 0.099 )  จากการศึกษาในครั้ง
นี้พบขอดอยของการสืบคนประวัติในการเจ็บปวยดวยอาการทางจิตของคนไขทั้งสองกลุม เนื่องจาก
แฟมประวัติผูปวยนอกของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา จะทําการลมประวัตผูิปวยทกุ  5 ป รายงานการ
รักษาของผูปวยจิตเวชสวนใหญจึงไมตอเนื่อง ตองอาศัยการสัมภาษณผูปวยและการสอบถามจาก
จิตแพทย นอกจากนี้ผูปวยบางรายมีประวัติการปวยทางจิตมานานแตทําการรักษาในโรงพยาบาลอื่น ๆ 
มากอนจําเปนตองสัมภาษณและติดตามประวัตกิารใชยาผูปวยจากแหลงขอมูลบุคคลรอบขางผูปวย
เชนญาติ , ผูปกครอง และจิตแพทยผูรักษา ขอมูลระยะเวลาในการดําเนินของโรคที่เก็บไดจาก
การศึกษาอาจสั้นกวาระยะเวลาที่แทจริง 

จํานวนรายการยาที่ผูปวยไดรับเพื่อการรักษาอาการทางจติอยางตอเนื่องของผูปวยทั้ง 2 กลุม
พบวา กลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาพบวา ผูปวยสวนใหญมีรายการยาเพื่อการรักษา
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จํานวน 3 รายการ จํานวน 13 ราย คิดเปนรอยละ 31.0 รองลงมาคือ 2 รายการ คิดเปนรอยละ 28.6 ซ่ึง
กลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาในการศึกษาครั้งนี้ มีผูปวยเพยีง 1 รายท่ีใชยาลิเทียมเพียง 
1 รายการเพื่อการรักษา และมีผูปวย 2 รายท่ีใชยาลิเทียมรวมกับวติามิน สวนผูปวยคนอื่น ๆ จะใชยา
ลิเทียมรวมกับยาอื่น ๆ เพื่อการรักษา สวนกลุมผูปวยจติเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา 
สวนใหญมีรายการยาเพื่อการรักษา จํานวน 2 รายการ คิดเปนรอยละ 28.6 และรองลงมา 3 รายการ คิด
เปนรอยละ 25.7  โดยคาเฉลี่ยของรายการยาเพื่อการรกัษาของกลุมผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา 
และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา เทากับ 3.3  ± 1.2 รายการ และ 3.1 ± 
1.44 รายการตามลําดับ โดยจํานวนรายการยาเพื่อการรักษาของผูปวยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตาง
กันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p value = 0.383 )   

จากรายการยาที่ผูปวยจิตเวชกลุมที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาพบวามีการใชยาลิเทียม รวมกับ
ยากันชกั ( anticonvulsants ) ซ่ึงมีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของยาเปนยาทีช่วยทําใหอารมณคงที่ ( mood 
stabilizers ) , ยาตานโรคจิต ( antipsychotics ) , ยาตานอารมณเศรา ( antidepressants ) และ ยาตานโค
ลิเนอจิก ( anticholinergic ) เพื่อการรักษาอาการทางจิตของผูปวย ซ่ึงยาลิเทียมสวนใหญใชเปนยาหลัก
ในการรักษาโรคอารมณแปรปรวนชนิด 2 ขั้ว และยังใชเปนยาเสริม ชวยในการรักษาโรคซึมเศรา โรค
จิตเภท  รวมกบัยาจิตเวชกลุมอื่น ๆ ไดอีกดวย ( 42 , 43 )  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 



 58

ตารางที่ 11 ขอมูลท่ัวไปของผูปวยกลุมผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียม และกลุมผูปวยจิตเวชท่ีไมได 
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา  

ผูปวยจิตเวชท่ีใชยา
ลิเทียม 

ผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใช
ยาลิเทียมเพื่อการ

รักษา 

 
 

ขอมูลท่ัวไป 
ของผูปวย จํานวน 

ราย 
N = 42 

รอยละ 
( 100.0 ) 

จํานวน 
( ราย ) 
N = 35 

รอยละ 
( 100.0 ) 

 
 

p  - value 
(sig.) 

เพศ 
     หญิง 
     ชาย 

 
21  
21  

 
50 
50 

 
21 
14 

 
60 
40 

 

อายุ ( ป ) 
      <  20   
      21 - 30  
      31 - 40 
      41 - 50 
      51 - 60 
      61 - 70 
      > 70 

 
1 
7 

10 
11 
6 
6 
1 

 
2.4 
16.6 
23.8 
26.2 
14.3 
14.3 
2.4 

 
2 
3 
6 

13 
4 
6 
1 

 
5.7 
8.6 
17.1 
37.1 
11.6 
17.1 
2.9 

 

อายุเฉล่ีย ± SD ( ป ) 43.9  ± 13.1 45.5 ± 14.2 0.819 
ชวงอายุ (  range ) ( ป ) 19 - 71  19 - 72  
สถานะภาพ 
     โสด   
      สมรส 
      หมาย / หยา 

 
19  
20 
3 

 
45.2 
47.6 
7.1 

 
11 
23 
1 

 
31.4 
65.7 
2.9 

 

น้ําหนัก ( กิโลกรัม ) 
     < 45 
     46 - 50 
     51 - 60 
     61 - 70 
     71 - 80 
     >  81 

 
1 
3 
7 

14 
11 
6 

 
2.4 
7.1 
16.7 
33.3 
26.2 
14.3 

 
1 
2 
8 

11 
9 
4 

 
2.9 
5.7 
22.9 
31.4 
25.7 
11.4 

 

น้ําหนักเฉลี่ย ±SD 67.7  ± 12.9 65.5 ± 12.0 0.627 
 



 59

ตารางที่ 11  ( ตอ )  ขอมูลท่ัวไปของผูปวยกลุมผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียม และกลุมผูปวยจิตเวช 
ท่ีไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  

ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา
ลิเทียม 

ผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษา 

 
 

ขอมูลท่ัวไป 
ของผูปวย 

จํานวน 
( ราย ) 
N = 42 

รอยละ 
( 100.0 ) 

จํานวน 
( ราย ) 
N = 35 

รอยละ 
( 100.0 ) 

 
 

p  - value 
(sig.) 

สวนสูง ( เซนติเมตร ) 
< 150 
151 - 160 
161 - 170 
171 - 180 

 
9 

13 
16 
4 

 
21.4 
31.0 
38.0 
9.5 

 
8 

16 
8 
3 

 
22.8 
45.7 
22.9 
8.6 

 

สวนสูง เฉล่ีย  ( เซนติเมตร ) 159.8  ± 8.3 159.0  ± 7.6 0.273 
อาชีพ 

- ขาราชการ /  ขาราชการบํานาญ 
      - เกษตรกร 
      - คาขาย 
      - รับจาง 
      - แมบาน 
      - นักเรียน - นักศึกษา 
      - อื่น ๆ 

 
18  
- 
5  

11  
6  
- 
2  

 
42.9 

- 
11.9 
26.2 
14.3 

- 
4.8 

 
11  
2  
3  
6  
7  
3  
3  

 
31.4 
5.7 
8.6 
17.1 
20.0 
8.6 
8.6 

 

การวินิจฉัยโรค 
     - Bipolar affective disorders 
     - Schizophrenia 
     - Schizoaffective disorders 
     - Major depression without     
        psychotic features 
     - Major depression with 
        psychotic features 
     - Dysthymia 
     - Psychosis 
     - Anxiety disorders 
     - อื่น ๆ 

 
29 
7 
1 
2 
 
1 
 
1 
- 
1 
- 

 
69.0 
16.6 
2.4 
4.8 

 
2.4 

 
2.4 

 
2.4 
- 

 
2 
7 
2 
3 
 
3 
 
2 
6 
4 
6 

 
5.7 
20.0 
5.7 
8.6 

 
8.6 

 
5.7 
17.1 
11.4 
17.1 
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ตารางที่ 11  ( ตอ )  ขอมูลท่ัวไปของผูปวยกลุมผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียม  และกลุมผูปวยจิต 
เวชท่ีไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  

ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา
ลิเทียม 

ผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษา 

 
 

ขอมูลท่ัวไป 
ของผูปวย 

จํานวน 
( ราย ) 
N = 42 

รอยละ 
( 100.0 ) 

จํานวน 
( ราย ) 
N = 35 

รอยละ 
( 100.0 ) 

 
 

p  - value 
(sig.) 

ระยะเวลาในการดําเนินของโรค ( ป ) 
     < 1 
     1 - 5 
     6 - 10 
     11 - 15 
     16 - 20 
     21 - 25 

 
3 

15 
10 
7 
4 
3 

 
7.1 
35.8 
23.8 
16.7 
9.5 
7.1 

 
5 
8 

12 
5 
5 
- 

 
14.3 
22.9 
34.2 
14.3 
14.3 

- 

 

ระยะเวลาเฉลี่ยในการดําเนินของโรค ( เดือน ) 93.2  ± 78.1 86.4 ± 61.7 0.099 
ชวงของระยะเวลาในการดําเนินของโรค ( เดือน ) 4 - 276 2 - 228  
ระดับยาลิเทียมในเลือด ( mmol / L )  0.49 ± 0.18   
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียม ( เดือน ) 
≤ 12 
13 - 60 
61 - 120 
121 - 180 
181 - 240 

 
7 

17 
12 
3 
3 

 
16.7 
40.5 
28.6 
7.1 
7.1 

 
- 

 
- 

 

ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเฉล่ีย ( เดือน ) 66.3 ± 58.4   
ชวงระยะเวลาในการใชยาลิเทียม( เดือน ) 1 - 207   
จํานวนรายการยาที่ใชเพื่อการรักษา 
1 ( รายการ ) 
2 
3 
4 
5 
≥ 6 

 
1 
12 
13 
9 
6 
1 

 
2.4 

28.6 
31 

21.4 
14.2 
2.4 

 
4 

10 
9 
5 
6 
1 

 
11.4 
28.6 
25.7 
14.3 
17.1 
2.9 

 

จํานวนรายการยาที่ใชเพื่อการรักษา 
เฉล่ีย  ( รายการ ) 

3.3  ± 1.2 3.1 ±1.44 0.383 
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 รายการยาอื่นๆที่ผูปวยไดรับรวมเพื่อการรักษาในกลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษา สวนใหญไดแก กลุมยาที่ทําใหอารมณคงที่ ( mood stabilizers ) รองลงมาคือ กลุมยาตานโรคจิต 
( antipsychotic drugs ) และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา สวนใหญไดแก 
กลุมยาตานโรคจิต ( antipsychotic drugs ) รองลงมาคือ ยาตานอารมณเศรา  ( antidepressant drugs )  
แสดงดังตารางที่ 12 และ 13 

ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษามีระดับยาลิเทยีมในเลือดเพื่อการรักษาอยูในชวง 0.10 
- 0.82   mmol/L โดยมีคาเฉลี่ยของระดับยาลิเทียมในเลือด เทากับ 0.49 ± 0.18 mmol/L ผูปวยสวน
ใหญมีระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาอยูในชวง 13 - 60 เดือน จํานวน 17 ราย คิดเปนรอย
ละ 40.5 โดยคาเฉลี่ยของระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา เทากับ 66.3 ± 58.4 เดือน โดย
ชวงระยะเวลาต่ําที่สุดที่ผูปวยใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาในการศึกษานี ้ เทากับ 1 เดือน และ ระยะเวลา
ในการใชยาลิเทียมนานที่สุดเทากับ 207 เดอืน ( 17 ป 3 เดือน )  คาเฉลี่ยของขนาดยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาเทากับ 707.1 ± 217.9 มิลลิกรัมตอวัน ซ่ึงอยูในชวงของขนาดยาลิเทียมเพื่อการรักษาอยางตอ 
เนื่อง ( maintenance dose )  ชวงของขนาดยาลิเทียมที่ใชเพื่อการรักษาในกลุมผูปวยทีท่ําการศึกษานีอ้ยู
ในชวง 300 - 1,200 มิลลิกรัมตอวัน แสดงดังตารางที่ 12  ขนาดยาสูงสุดที่ผูปวยไดรับเพื่อการรักษาใน
การศึกษานีเ้ทากับ 1,200 มิลลิกรัมตอวัน ซ่ึงมีผูปวยจํานวน 1 รายท่ีใชยาลิเทียมในขนาดดังกลาว และ
ผูปวยรายดังกลาวมีภาวะปสสาวะมาก ( polyuria ) โดยผูปวยมีปริมาตรของปสสาวะ 4,100 มิลลิลิตร
ตอวัน  แตผูปวยไมใหความรวมมือในการเขารวมกระบวนการวนิิจฉัยแยกโรคภาวะปสสาวะมาก  
ผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาและมีภาวะปสสาวะมาก ( polyuria ) จํานวน 13 รายไดรับยาลิเทียม
เพื่อการรักษาอยูในชวง 300 - 1,200 มิลลิกรัมตอวัน โดยสามารถแบงเปน ผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษา 300 มิลลิกรัมตอวัน จํานวน 2  ราย คิดเปนรอยละ 15.4  , ผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 600 
มิลลิกรัมตอวัน จํานวน 4 ราย คิดเปนรอยละ 30.8 , ผูปวยทีใ่ชยาลิเทยีม 900 มิลลิกรัมตอวันจํานวน 6 
ราย คิดเปนรอยละ  46.2  และผูปวยที่ใชยาลิเทียม 1,200 มิลลิกรัมตอวัน จํานวน 1 ราย คิดเปนรอยละ
7.6  จากประวัติการรักษาดวยยาลิเทียมทีส่ามารถสืบคนและสอบถามไดจากจิตแพทยและผูปวยพบวา 
มีผูปวย 2  รายท่ีเคยมีประวัตกิารเกิดพษิจากยาลิเทียมและตองถูกรับไวรักษาตัวในโรงพยาบาล  

จากขอมูลระดบัยาลิเทียมในเลือดของผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาพบวา เมื่อ
พิจารณาขนาดยาลิเทียมที่ผูปวยไดรับตอวนักับระดับยาลิเทียมที่ตรวจวัดได จากการศึกษานีพ้บวา 
ระดับยาทีว่ัดไดมีคาคอนขางต่ํา  ซ่ึงอาจเกดิจาก คาเภสชัจลนศาสตรของยาลิเทียมในผูปวยแตละราย
แตกตางกนั  การเกิดปฏิกิริยาระหวางยาทีผู่ปวยใชรวมกนัเพื่อการรักษา เชน ยาตานโรคจิต ฮารโล    
เพอริดอล  คลอโปรมาซีน ฟลูเฟนาซีน  เพอเฟนาซิน และไธโอริดาซีน จะเพิ่มการนํายาลิเทียมเขาสู
เซลลเม็ดเลือดแดง ทําใหระดับยาที่ตรวจวดัได   แตถึงอยางไรก็ตามระดับยาลิเทียมทีต่รวจวดัไดนัน้ต่ํา
กวาระดับยาลิเทียมที่อางอิงไวสําหรับการรกัษาแบบตอเนือ่ง แตในทางปฏิบัติการใชยาขึ้นอยูกับการ
ตอบสนองของอาการทางจิตของผูปวยเปนเพีเทคนิคการตรวจวดั   
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รูปแบบการบริหารยาลิเทียมของผูปวยในการศึกษาผูปวยสวนใหญไดรับยาลิเทียมแบบแบง
มื้อของการบริหารยา ออกเปน 3 คร้ังตอวัน จํานวน 18 ราย คิดเปนรอยละ 42.9 และรองลงมาคือ 2 
คร้ังตอวัน จํานวน 17 ราย คิดเปนรอยละ 40.5   คิดในแบบรวมของการบริหารยาวันละหลายครั้ง 
( หมายรวมถึงการบริหารยาวันละ 2 ,3 และ4 คร้ังตอวัน ) รอยละ 85.3 ของจํานวนผูปวยทั้งหมด และ
รอยละ 14.7 ไดรับการบริหารยาเพียงวันละ 1 ครั้ง  ซ่ึงแสดงใหเห็นถึงแนวโนมของรูปแบบของการ
ส่ังใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาอยางตอเนื่องที่จิตแพทยสวนใหญ  ส่ังการบริหารยาใหแกผูปวยวนัละ
หลายครั้งหลังอาหาร เพื่อประโยชนในการลดอาการขางเคียงของระบบทางเดนิที่เกิดจากการรับ 
ประทานยาลิเทียม (  37 ) 
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ตารางที่ 12   แสดงรายการยาและกลุมยาที่ผูปวยไดรับรวมกับยาลิเทียมในกลุมผูปวยท่ีใชยา 
ลิเทียม 

ผูปวย
ลําดับ
ท่ี 

 
รายการยาอื่น ๆ ท่ีใชรวมกัน 

 
กลุมยา 

1 Chlopromazine 25 mg (3 hs ) , Flurazepam 15 mg ( 2 hs ) Antipsychotics + Sedative & Hypnotics 
2 Thioridazine 50 mg ( 1 hs ) , Flurazepam 15 mg. ( 2 hs ) Antipsychotics + Sedative & Hypnotics 
4 Paroxitine 20 mg (1/2 od ), Merislon ( 1x2 ) , Diazepam 5 mg ( 1 hs ), 

B.Complex ( 1 x 2 ) 
Antidepressants + Anxiolytics + etcs. 

5 Carbamazepine 200 mg ( 1x2 ) , Olanzapine 10 mg ( 1x2 ) Mood stabilizers + Antipsychotics 
6 Alprazolam 0.25 mg. (1x2 ) , Sertraline ( 2 od ) Antidepressants + Anxiolytics 
7 Carbamazepine 200 mg ( 1x4 ) , Perphenazine 4 mg ( 1 od ) , 

Trihexyphenidyl 2 mg. ( 1 od ), Flurazepam 15 mg ( 1 hs ) 
Mood stabilizers + Antipsychotics + 
Anticholinergics + Sedative & Hypnotics 

8 Clozapine 25 mg (1 hs ) , Clozapine 100 mg ( 1 hs ) , Sodium 
valproate 200 mg ( 1x3 ) , Lipanthyl M ( 1x2 ) 

Mood stabilizer + Antipsychotics 

9 Propranolol 10 mg ( 1x3 ),Mianserine 30 mg ( ½ hs ) , Haloperidol 
0.5 mg. (2 hs ) 

Antidepressants + Antipsychotics + Betablocker 

10 _ - 
11 Sodium valproate 200 mg ( 1x2 ) Mood stabilizers 
12 Clozapine 25 mg ( 1 ½ hs ) , Triazolam 0.25 mg ( 2 hs ) Antipsychotics + Sedative & Hypnotics 
13 Imipramine 25 mg ( 2 hs ) Antidepressants 
14 Carbamazepine 200 mg ( 1 hs ) Mood stabilizers 
15 Perphenazine 4 mg ( 1 hs ) , Flurazepam 15 mg ( 2 hs ) Antipsychotics + Sedative & Hypnotics 
16 Perphenazine 4 mg ( 1 x 2 ) Antipsychotics  
17 Haloperidol 0.5 mg ( 1x2 ) , Fluoxetine 20 mg ( 1 od ) , Sinemet 

25/250 ( 1x2 ) , B 1-6-12 ( 2x 3 ) 
Antidepressants + Antipsychotics + vitamin + 
etcs. 

18 Vitaral ( 1 od. pc. ) vitamin 
19 Thioridazine 50 mg ( 1 hs ) , Diazepam 5 mg ( 1 hs ) Antipsychotics + Sedative & Hypnotics 
20 Propranolol 10 mg (1x2 ) , Tranxene 5 mg ( 1x3 ) , Flurazepam 15 mg 

( 2 hs ),Cycloprogynova ( 1 od.pc.) 
Anxiolytics + Sedative & Hypnotics + 
Betablockers + etc 

21 Carbamazepine 200 mg ( 1 x 2 ) Mood stabilizers 
22 Perphenazine 4 mg ( 1x3 ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1od ) , 

Flupentixol depot 20 mg. Inj. , CHLOPROMAZINE 100 mg ( 1 hs ) 
Antipsychotics + Anticholinergics 

23 Vitaral ( 1 x 2 ) vitamin 
24 Sodium valproate 200 mg ( 1x2 ) , Carbamazepine 200 mg ( 1x3 ) , 

Olanzapine 10 mg (1 hs ) 
Mood stabilizers + Antipsychotics 

25 Haloperidol 2 mg ( 1 hs ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( ½ od )  Antipsychotics + Anticholinergics 
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ตารางที่ 12   ( ตอ )    แสดงรายการยาและกลุมยาที่ผูปวยไดรับรวมกับยาลิเทียมในกลุมผูปวยท่ีใช 
ยาลิเทียม 

ผูปวย
ลําดับ
ท่ี 

 
รายการยาอื่น ๆ ท่ีใชรวมกัน 

 
กลุมยา 

26 Carbamazepine 200 mg ( ½ x 2 ) , Prazepam 5 mg ( 1 od ) Mood stabilizers + Sedative & Hypnotics 
27 Diazepam 5 mg ( 1 hs  prn. ) Sedative & Hypnotics 
28 Clonazepam 2 mg ( 1x2 ) , Flurazepam 15 mg ( 1 hs ), B1-6-12 ( 1X2 

) 
Mood stabilizers + Sedative & Hypnotics 

29 Carbamazepine 200 mg ( 1x3 ) , Risperidone 2 mg ( 1 hs ) , 
Haloperidol 2 mg ( 1 pc เย็น ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1 pc เย็น ) 
,Victan ( 1 hs ) 

Mood stabilizers + Antipsychotics + 
Anticholinergics + Sedative & Hypnotics 

30 Sodium valproate 500 mg ( 1x2 ) , Chlopromazine 100 mg ( 1 hs ) Mood stabilizers + Antipsychotics 
31 Sertraline ( 1 od.pc.) , Carbamazepine 200 mg. ( 1 x 3 )  Mood stabilizers + Antidepressants 
32 Sodium valproate 200 mg ( 1x 3 ) , Tranxene 5 mg ( 1 x 2 ) , 

Lorazepam 0.5 mg ( 1 hs ) , Vitaral ( 1 od.pc ) 
Mood stabilizers + Anxiolytics + Anxiolytics + 
vitamin 

34 Lorazepam 1 mg ( 1/2 x 2  ) , Flurazepam 15 mg ( 1 hs ) , B.complex 
( 1 x 3 ) 

Anxiolytics +  vitamin 

35 Sodium valproate 200 mg ( 1x4 pc. ) , Diphenhydramine 25 mg. (1 
hs. ) ,Flurazepam 15 mg ( 2 hs ), Clonazepam 0.25 mg  ( 1 od.pc. ) 

Mood stabilizers + Anticholinergics + Sedative 
& Hypnotics 

36 Clozapine 25 mg (1 hs ) , Clozapine 100 mg ( 1 hs ) , Sodium 
valproate 500 mg ( 1 hs ) , Lipanthyl M ( 1x2 ) 

Mood stabilizers + Antipsychotics + etcs. 

37 Fluoxetine 20 mg ( 1 od. pc ) , Clonazepam 2 mg ( 1 hs ) Mood stabilizers + Antidepressants 
38 Carbamazepine 200 mg ( 1 x 3 ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1 od. pc.) Mood stabilizers + Anticholinergics  
39 Sodium valproate 200 mg ( 1 hs ) , Librium 10 mg ( 1 x 2 ) , 

Fluoxetine 20 mg ( 1 od. pc. ) 
Mood stabilizers + Antidepressants + Anxiolytics 

40 Tranxene 5 mg ( 1 x 2 ) Anxiolytics 
41 Tranxene 5 mg ( 1 od pc. เย็น ) Anxiolytics 
42 Diphenhydramine 25 mg. ( 1 hs ) Anticholinergics 
43 Carbamazepine 200 mg ( 1 x 2 ) Mood stabilizers 
45 Flupentixol depot 20 mg IM. ( q. 1 mo ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1 

od. pc. ) , Thioridazine 50 mg ( 1 od. pc. ) 
Antipsychotics + Anticholinergics 
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ตารางที่ 13  แสดงรายการยาและกลุมยาที่ผูปวยจิตเวชไดรับเพื่อการรักษาอาการทางจิตของกลุม 
ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ท่ีไมไดใชยาลิเทียม 

ผูปวย 
ลําดับ 
ท่ี 

รายการยาที่ใช กลุมยา 

1 Sodium valproate 500 mg (1X3) , Flurazepam 15 mg ( 2hs) , 
Risperidone 2 mg ( 1 ช ,1 hs) 

Mood stabilizers + Antipsychotics + Sedative & 
Hypnotics 

2 Diphenhydramine 25 mg (1hs), Mianserine 10 mg (1hs), Amitrip 10 
mg (1hs), Tranxene 5 mg (1hs), Propranolol 40 mg ( 1/2 prn) 

Antidepressants + Anxiolytics + 
Anticholinergics + Betablockers 

3 Haloperidol 5 mg (1x3) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1x2) Amitrip 25 mg 
( 1hs ) 

Antipsychotics + Antidepressants + 
Anticholinergics 

4 Librium 5 mg ( 1x2 ) , B. Complex ( 1x3 ) Anxiolytics + vitamin 

5 Sodium valproate 200 mg (1 od pc.), Sodium valproate 200 mg 
(1hs),Sertraline (2hs),Alprazolam 0.5 mg (1x4) , Eltroxin ( 1od.pc.) 

Mood stabilizers + Antidepressants + 
Anxiolytics + etcs. 

6 Alprazolam 0.25 mg ( 2 ช, 1ท , 2 hs ) Anxiolytics 

7 Phenytoin 100 mg (1x4) , Risperidone 2 mg (1hs) , Mianserine 10 mg 
(1hs) , B. Complex ( 1x3 ) 

Antiepileptics + Antipsychotics + 
Antidepressants + Vitamin 

8 Fluoxetine 20 mg (1 od pc ), Perphenazine 4 mg ( 1 pc.เยน็ ), 
Trihexyphenidyl 2 mg ( 1/2 pc. เย็น ) 

Antipsychotics + Antidepressants + 
Anticholinergics 

9 Clozapine 25 mg ( 1 hs ) , Fluoxetine 20 mg (1 hs ) , B1-6-12 ( 1hs ) Antipsychotics + Antidepressants + Vitamin 

10 Mianserine 10 mg ( 1 hs ) , Diazepam 5 mg ( 1 od.pc.),B. Complex ( 
1x3 ),Eltroxin ( 1od.pc.) 

Antidepressants + Anxiolytics + Vitamin + 
etcs. 

11 Clozapine 100 mg ( 2 hs ) , Prothiaden 25 mg (1 od pc) , Prazepam 5 
mg ( 1x2 ) , Temazepam 20 mg ( 1 pc. เย็น ) 

Antipsychotics + Anxiolytics + Sedative & 
Hypnotics 

12 Olanzapine 5 mg ( 1 od pc ) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1x2 ) , 
Diazepam 2 mg ( 1x2 ) 

Antipsychotics + Anxiolytics + 
Anticholinergics 

13 Clozapine 100 mg ( 1 pc. เย็น ) , Clozapine 25 mg ( 2 hs ) Antipsychotics 

14 Trazodone 50 mg ( 1 1/2 hs ) , Clonazepam 2 mg ( 1 1/2 hs ) Mood stabilizers + Antidepressants  

15 Risperidone 1 mg ( 1 hs ) Antipsychotics 

16 Haloperidol 5 mg (1x2) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1x2) ,Instenon ( 1x2 
), Fluoxetine 20 mg ( 1 od.pc.) B.Complex ( 1x2 ) 

Antipsychotics + Antidepressants + 
Anticholinergics + etcs. 

17 Olanzapine 5 mg ( 1  pc เย็น ) , Imipramine 25 mg  ( 1 hs ) Antipsychotics + Antidepressants 

18 Fluoxetine 20 mg ( 1 od pc ), Tranxene 5 mg.( 1x2 ) , Deanxit ( 1x2 ) , 
Lipanthyl 100 mg (1x2) , Flurazepam 15 mg (1hs) 

Antidepressants + Anxiolytics + Sedative & 
Hypnotics + etcs. 
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ตารางที่ 13 ( ตอ) แสดงรายการยาและกลุมยาที่ผูปวยจิตเวชไดรับเพื่อการรักษาอาการทางจิต 
ของกลุมผูปวยอ่ืน ๆ ท่ีไมไดใชยาลิเทียม 

ผูปวย 
ลําดับ 
ท่ี 

รายการยาที่ใช กลุมยา 

19 Phenytoin 100 mg (1x3) ,Sodium valproate 500 mg (1x4) , Sodium 
valproate 200 mg (1hs) , Trihexyphenidyl 2 mg ( 1od pc )  Olanzapine 
10 mg ( 1 od pc ) , Haloperidol 5 mg ( 1x2 ) , Propranolol 10 mg. ( 
1x2 ) 

Antiepileptics + Antipsychotics + 
Anticholinergics + Betablocker 

20 Flunitrazepam 1 mg (1hs) , Trazodone 50 mg (2hs) , Anafranil 25 mg 
(1x3 ) , Fluoxetine 20 mg ( 1 od pc ) ,Aricept ( 1 hs ) 

Antidepressants + Sedative & Hypnotics + 
Antialzheimers 

21 Risperidone 2 mg ( 1 od pc ) , Mirtazapine 30 mg ( 1 hs ) Antipsychotics + Antidepressants 

22 Lorazepam 1 mg ( 1 hs ) , Mianserine 10 mg ( 1 hs ) Antidepressants + Anxiolytics 

23 Prazepam 5 mg ( 1 x 2 ) , Hydroxyzine 10 mg ( 1 hs ) Anxiolytics 

24 Olanzapine 5 mg ( 1hs) ,  Antipsychotics 

25 Fluoxetine 20 mg ( 2 od pc ), Diazepam 2 mg (1hs) Antidepressants + Anxiolytics 

26 Haloperidol 5 mg ( 1 hs ) , Sodium valproate 200 mg ( 1x2 ) , 
Trihexyphenidyl 2 mg ( 1 x 2 ) 

Mood stabilizers + Antipsychotics + 
Anticholinergics 

27 Alprazolam 0.25 mg ( 1 x 2 ), Maprotiline 25 mg ( 2 hs ) , B 1-6-12 
(1x2) , Vitaral ( 1 od pc ) 

Antidepressants + Anxiolytics + Vitamin + 
etcs. 

28 Tranxene 5 mg (1x2) , Diazepam 5 mg ( 1 hs ) , Ponstan 250 mg         
( 2 cap prn. ) 

Anxiolytics  

31 Clozapine 100 mg ( 2 hs ) ,  Haloperidol 5 mg  ( 1 pc. เยน็ , 2 hs ) Antipsychotics 

32 Trazodone 50 mg ( 2ช,1ท, 2hs ) , Essential (1x3) , Hydergine FAS     
( 1 od pc), Tranxene 5 mg ( 1 hs), B1-6-12 ( 1x3 ) 

Antidepressants + Anxiolytics + Vitamin + 
etcs. 

33 Risperidone 2 mg ( 2 hs ) ,Trihexyphenidyl 2 mg ( 1 od pc ) , 
Flurazepam 15 mg ( 2 hs ) 

Antipsychotics + Anticholinergics + Sedative & 
Hypnotics 

34 Lorazepam 0.5 mg ( 1x2 pc ) , Vitaral  ( 1 od pc. ) , Sivastatin 10 mg  
( 1 pc. เย็น ) 

Anxiolytics + vitamin + ects. 

35 Clozapine ( 100 mg ) 1/2 od pc. เชา และ 1 hs , Anafranil ( 25 mg ) 2 
hs 

Antidepressants + Antipsychotics 
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ตารางที่ 14 แสดงวิธีการใชยาและระดับลิเทียมเพื่อการรักษา รวม 42 คน 
ผูปวย 
ลําดับท่ี 

ขนาดยาลิเทียม 
มิลลิกรัม ตอ วัน 

วิธีบริหารยา ระดับยา
ลิเทียม 
ในเลือด 

ผูปวย 
ลําดับท่ี 

ขนาดยาลิเทียม 
มิลลิกรัม ตอ วัน 

วิธีบริหาร
ยา 

ระดับยา
ลิเทียม 
ในเลือด 

1 900 tid 0.58 23 900 tid 0.51 
2 900 tid 0.52 24 1,200 qid 0.49 
4 900 tid 0.67 25 600 bid 0.48 
5 900 tid 0.78 26 900 tid 0.53 
6 600 bid 0.73 27 600 bid 0.45 
7 900 tid 0.51 28 900 tid 0.58 
8 600 bid 0.52 29 900 tid 0.45 
9 900 tid 0.74 30 900 tid 0.52 

10 600 bid 0.42 31 900 tid 0.68 
11 600 bid 0.39 32 900 tid 0.75 
12 600 bid 0.39 34 900 tid 0.82 
13 900 tid 0.71 35 300 od.pcเย็น 0.23 
14 300 od.pc.เชา 0.2 36 600 bid 0.46 
15 300 hs 0.32 37* 600 bid 0.1 
16* 600 bid 0.15 38 900 tid 0.63 
17 600 bid 0.48 39* 600 bid 0.17 
18 600 hs 0.57 40 600 bid 0.72 
19 900 tid 0.55 41 300 od.pc.เย็น 0.28 
20 600 bid 0.54 42 600 bid 0.61 
21 600 bid 0.51 43 600 bid 0.49 
22* 900 tid 0.1 45 300 od.pc.เชา 0.33 

ขอมูลการใชยา จํานวน ( คน ) รอยละ ระดับยาเฉลีย่ ( min -max ) 
ขนาดยาลิเทียม ( มิลลิกรัม ตอวัน ) 

- 300  
- 600 
- 900 
- 1,200 

 
5 
18 
18 
1 

 
11.9 
42.9 
42.9 
2.4 

 
0.2720 ± 0.0056 ( 0.20 - 0.33 ) 
0.4544 ± 0.1732 ( 0.10 - 0.73 ) 
0.5906 ± 0.1637 ( 0.10 - 0.82 ) 

 
รวม 42 100  

รูปแบบการบริหารยาลิเทียม 
- od.pc.เชา 
- od.pc.เย็น 
- hs. 
- bid.pc. 
- tid.pc. 
- qid. 

 
2 
2 
2 
17 
18 
1 

 
4.8 
4.8 
4.8 

40.5 
42.9 
2.4 

 

รวม 42 100  
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หมายเหตุ  

- od.pc.เชา หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 1 ครั้งหลังอาหารเชา  
- od.pc.เย็น หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 1 ครั้งหลังอาหารเย็น  
- hs. หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 1 ครั้ง กอนนอน 
- bid.pc. หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 2  ครั้งหลังอาหารเชา และเย็น 
- tid.pc. หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 1 ครั้งหลังอาหารเชา ,กลางวัน และเย็น 
- qid. หมายถึง รับประทานยาลิเทียม วันละ 4 ครั้งหลังอาหารเชา ,กลางวัน ,เย็น และ กอนนอน 
-            ผูปวยที่มีภาวะปสสาวะมาก ( polyuria ) 
- * หมายถึง ผูปวยที่ไมใหความรวมมือในการรับประทานยาลิเทียมอยางสม่ําเสมอ ( non  - compliance ) จึงไม

นําระดับยาลิเทียมในเลือดมาคํานวณหาคาเฉลี่ยรวมกับผูปวยอื่น ๆ 
 

จากขอมูลการใชยาลิเทียมพบวาผูปวยที่ไดรับยาลิเทียมเพือ่การรักษา ที่มีขนาดการ 
ใชยาลิเทียมขนาดมิลลิกรัมตอวันที่เทากัน  แตมีระดับยาลิเทียมในเลอืดแตกตางกันออกไป โดยจาก
การศึกษานีพ้บวา ผูปวยที่ไดรับยาลิเทียมวันละ 300 มิลลิกรัม ตอวันจาํนวน 5 ราย มีระดับยาลิเทยีมใน
เลือดอยูระหวาง 0.20 - 0.33 mmol/L  โดยมีคาเฉลี่ยเทากบั 0.2720 ± 0.0056 mmol/L  ผูปวยที่ไดรับ
ยาลิเทียมวันละ 600 มิลลิกรัมตอวัน  จํานวน 18 ราย มีระดับยาลิเทยีมในเลือดอยูระหวาง 0.10 - 0.73  
mmol/L โดยมีคาเฉลี่ยเทากบั 0.4544 ± 0.1732  mmol/L โดยผูปวยในกลุมนีจ้ํานวน 3 รายท่ีไมให
ความรวมมือในการรับประทานยาลิเทียมเพื่อการรักษาอยางสม่ําเสมอ ทําใหระดับยาลิเทียมที่ตรวจวัด
ไดมีคาต่ํากวาคาที่ควรเปน   และกลุมผูปวยที่ไดรับยาลิเทียมวันละ 900  มิลลิกรัม ตอวัน จํานวน 18 
ราย  มีระดับยาลิเทียมในเลือดอยูระหวาง 0.10 - 0.82  mmol/L โดยมีคาเฉลี่ยเทากับ  0.5906 ± 0.1637 
mmol/L ในกลุมนี้มีผูปวยจาํนวน 1 รายที่ความรวมมือในการใชยาไมดี ( non compliance ) ทําให
ระดับยาที่ตรวจวัดไดต่ํากวาคาที่ควรจะเปน  จากระดับยาที่ตรวจวดัไดทั้งหมดของผูปวยมีชวงของ
ระดับยาอยูระหวาง 0.10 - 0.82 mmol/L และคาเฉลี่ยของระดับยาทีว่ัดได 0.4544 ± 0.1732  mmol/L 
นั้นอยูต่ํากวาชวงของการรักษาอาการทางจติอยางตอเนื่อง คือระหวาง  0.6 - 0.8 mmol / L นอกจากนี้
ระดับยาที่ตรวจวัดไดมีความแตกตางกนัในผูปวยแตละรายที่ไดรับยาลิเทียมในขนาดที่เทากันนัน้อาจ
เกิดจาก ความแตกตางกนัของเภสัชพลศาสตร และเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมในรางกายของแต
ละคนที่แตกตางกัน ( 44 ) , การใชยาหลายชนิดรวมกันแลวทําใหเกิดปฏิกิริยาระหวางกันที่สงผลใหการ
ขับยาออกจากรางกายแตกตางกัน และ หนาที่การทํางานของรางกายในการขับยาออกจากรางกายแตก 
ตางกันดวย นอกจากนีย้ังขึ้นอยูกับความรวมมือในการใชยาอยางสม่ําเสมออีกดวย 
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1.2  ขอมูลผลการตรวจทางหองปฏิบตัิการของเลือดและปสสาวะของผูปวย 
 จากการตรวจวิเคราะหทางหองปฏิบัติการของปสสาวะของผูปวยกลุมที่ทําการศึกษาโดยแบง
ออกเปนกลุมที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา
พบวา ปริมาตรของปสสาวะ 24 ช่ัวโมงที่ใหผูปวยเก็บมา พบวาปริมาตรตอวันของกลุมผูปวยที่ใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาเฉลี่ยเทากับ 2,597.6 ± 1,247.3  มิลลิลิตรตอวันและมีชวงของปริมาตรปสสาวะ 
24 ชั่วโมงอยูระหวาง  1,000 - 7,100 มิลลิลิตรตอวัน  และกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาเฉลี่ย เทากับ 2,266.6 ± 1,391.6 มิลลิลิตรตอวัน และชวงของปริมาตรปสสาวะ 24 
ชั่วโมงเทากับ 500 - 6,700 มิลลิลิตร ตอวัน 
 จากการคํานวณปริมาณของครีอะตินินที่ขบัออกทางปสสาวะของผูปวยแตละรายเพือ่
ตรวจสอบวาผูปวยแตละรายเก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมงหรือไม เปรียบเทียบกับปริมาณของครีอะติ
นินมาตรฐานที่ขับออกมาในปสสาวะเพศชายอยูในชวง 20 - 25 มิลลิกรัม ตอ น้ําหนกัตัวเปนกิโลกรัม 
ตอวัน และเพศหญิงอยูในชวง 14 - 20 มิลลิกรัม ตอน้ําหนักตวัเปนกโิลกรัม ตอวัน  พบวา กลุมผูปวย
จิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา เก็บปสสาวะครบ ทั้งสิ้น 33 ราย ( พจิารณาจากปริมาณของครีอะติ
นินที่ขับออกมาทางปสสาวะ ) และ 9 รายเกบ็ปสสาวะไมครบ ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาพบวา มีผูปวยที่เก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมง จํานวน  29  ราย  และ 6 รายที่เก็บ
ปสสาวะไมครบ 24 ชั่วโมง เมื่อนําผลของปริมาตรปสสาวะของผูปวยจิตเวชที่เก็บปสสาวะครบ 24 
ช่ัวโมงทั้งสองกลุมมาคํานวณหาคาเฉลี่ยใหมพบวา กลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา
จํานวน 33 รายทีเก็บปสสาวะครบ  มีคาเฉลี่ยของปริมาตรปสสาวะ เทากับ 2,825.76 ± 1,306.00 
มิลลิลิตรตอวัน และมีชวงของปริมาตรปสสาวะที่เก็บไดอยูระหวาง 1,200 - 6,000 มิลลิลิตรตอวัน  
สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 29 รายท่ีเก็บปสสาวะครบ มี
คาเฉลี่ยของปสสาวะเทากับ 2,401.03 ± 1,394.84 มิลลิลิตรตอวัน และมีชวงของปรมิาตรปสสาวะที่
ตรวจวดัไดอยูระหวาง 500 - 5,500 มิลลิลิตรตอวัน และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของปริมาตรปสสาวะ 
24 ช่ัวโมงของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุม พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทางสถิติ ( p = 
0.908 ) 
 จากผลการตรวจทางหองปฏบิัติการของคาครีอะตินินที่ขบัออกมาในปสสาวะ 24 ชั่วโมง ( 24 
- hrs - creatinine excretion ) พบวากลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ยของครีอะติ
นินที่ขับออกมาในปสสาวะ เทากับ 4,747.0 ± 2,868.0 ไมโครโมล ตอวัน โดยมีชวงของการขับครีอะ
ตินิน อยูระหวาง 1,484.0 - 15,180.0 ไมโครโมล ตอวัน สวนกลุมผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษามีคาการขับครีอะตินินออกมาในปสสาวะเฉลี่ย เทากับ 6,002.9 ± 4,943.7 ไมโคร
โมล ตอวัน โดยมีชวงของการขับครีอะตินิน อยูระหวาง 1,199.0 - 27,400.0 ไมโครโมล ตอวัน เมื่อ
เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของการขับครีอะตินินออกมาในปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุมพบวา มีความ
แตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.048 ) โดยพบวาคาเฉลี่ยของการขับครีอะตินินออกมาใน
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ปสสาวะของผูปวยจติเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ยทีสู่งกวากลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา 
 การศึกษาปริมาณของโปรตีนที่ถูกขับออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผูปวยจิตเวชที่ใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา พบวาคาเฉลี่ยของปริมาณโปรตีนทีอ่อกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมง ( 24 - hrs - 
urine protein ) เทากับ 441.9 ± 330.0 มิลลิกรัม ตอวัน และมีชวงของโปรตีนที่ถูกขับออกมาใน
ปสสาวะอยูระหวาง 50 - 2,080 มิลลิกรัมตอวัน สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทยีมเพื่อ
การรักษา พบวามีปริมาณของโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงเฉลี่ย เทากบั 304.8 ± 186.4 
มิลลิกรัมตอวัน และมีชวงของปริมาณโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงอยูระหวาง 50 - 2,080 
มิลลิกรัมตอวัน ซ่ึงเมื่อพิจารณาจากคาเฉลี่ยของปริมาณโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงแลว
พบวาผูปวยจติเวชสวนใหญมีภาวะโปรตีนออกมาในปสสาวะมากเกินคาปกต ิ ( proteinuria )  ซ่ึงคา
ปกติของคนทัว่ไปปริมาณของโปรตีนในปสสาวะตองไมเกิน 150 มิลลิกรัมตอวันซึ่งคาเฉลี่ยของ
ปริมาณโปรตีนที่ไดจากการศึกษาของผูปวยกลุมที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีแนวโนมมากกวากลุม
ผูปวยจิตเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียม  แตคาเฉลี่ยของปริมาณโปรตีนในปสสาวะทั้งสองกลุมนี้ไมแตกตาง
กันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.095 )  
 การศึกษาคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยภายหลังการอดน้ําหลังเวลา 22.00 น.ของวัน 
ของวันกอนทีจ่ะมาโรงพยาบาลเพื่อตรวจเลือดและปสสาวะพบวาคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของ
ปสสาวะของผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ย เทากับ 475.9 ± 238.2 mOsm / Kg. 
H2O โดยมีชวงของคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะอยูระหวาง 106 - 1,038 mOsm / kg.H2O สวนกลุมผู 
ปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาพบวา มีคาเฉลี่ย เทากับ  506.7 ± 248.7 mOsm / 
Kg. H2O โดยมีชวงของคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะอยูระหวาง 118 - 988  mOsm / Kg. H2O โดยคา 
เฉลี่ยของคาออกโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  
( p = 0.570 ) จากคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาภายหลัง 
การอดน้ําที่ไดจากการศึกษาในครั้งนี้พบวาคาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะภายหลังการอดน้าํมี
คาต่ํากวาการศกึษาของ Robert boton และคณะ เมื่อป ค.ศ. 1987  ( 20 ) ซ่ึงทําการศึกษาคาออสโมลาลิตี้
ของปสสาวะ ( maximal urine concentrating ability ) ในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 
จํานวน 100 คน พบวาคาเฉลี่ยของปสสาวะของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษา เทากับ 756 ± 
14 mOsmol / kg.H2O และคาเฉลี่ยของผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีคาออส 
โมลาลิตี้ของปสสาวะมีคาเฉลี่ยเทากับ 786 ± 22  mOsmol / kg.H2O ซ่ึงจากการเปรียบเทียบคาทาง
สถิติดังกลาวพบวาคาเฉลี่ยทั้งสองคาไมมีความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  ซ่ึงจากผลการ 
ศึกษาในครั้งนีเ้ปนผลการศึกษาในผูปวยจิตเวชคนไทย ซ่ึงมีความแตกตางกันในดานเชื้อชาติ , ภมูิ
ประเทศที่อยูอาศัย รวมถึงเทคนิคการตรวจวัดออสโมลาลิตี้ที่มีความแตกตางกัน รวมถึงการใชยาใน
การรักษาผูปวยจิตเวชคนไทยมีโอกาสนอยในการใชยาตานโรคจิตที่พัฒนาขึ้นมาใหม ๆ ซ่ึงยาใหม
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เหลานี้ที่ใชรวมกับยาลิเทียมเพื่อการรักษามผีลขางเคียงตอการทํางานของไตนอย และมีฤทธิ์ตานโคลิ
เนอรจิกนอยดวย ทําใหสงผลตอคาออสโมลาลิตี้ที่ไดจากการศึกษาแตกตางกัน 
 ผลการตรวจปสสาวะของผูปวยจติเวชทั้งสองกลุม พบวาคาเฉลี่ยของคาความเปนกรดดาง 
และความถวงจําเพาะของปสสาวะของผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ย เทากับ 6.6 ± 
0.8 และ 1.013 ± 0.005 ตามลําดับ สวนผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาพบวามี
คาเฉลี่ย เทากับ 6.4 ± 1.0  และ 1.013 ± 0.006 ตามลําดับซึ่งคาเฉลี่ยของคาความเปนกรดดางของ
ปสสาวะ และคาความถวงจําเพาะของปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมนีัย 
สําคัญทางสถิติ ( p = 0.376 ) และ ( p = 0.347 ) ตามลําดับ 
 ผลการวิเคราะหปริมาณอิเล็กโตรไลตในปสสาวะ ซ่ึงไดแกปริมาณของโซเดียม โปแตสเซี่ยม 
คลอไรด  และไบคารบอเนต พบวา กลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ยของปริมาณ 
อิเล็กโตรไลตในปสสาวะ เทากับ 96.9 ± 49.0 , 37.9 ± 26.2 , 98.8 ± 47.6 และ 5.9 ± 2.8  ตามลําดับ 
สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการกัษามีคาเฉลี่ยของปริมาณอิเล็คโตรไลต เทา 
กับ 88.6 ± 46.3 , 42.2 ± 34.4 , 117.6 ± 65.8 และ 7.6 ± 1.7  ตามลําดับ ซ่ึงพบวาคาเฉลี่ยของปริมาณ
โซเดียม , โปแตสเซี่ยม และไบคารบอเนต ในปสสาวะของผูปวยทัง้สองกลุมไมมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคญัทางสถิติ   ( p = 0.687 ) ,  ( p = 0.301 ) และ ( p = 0.056 )  ตามลําดับ  สวนคาเฉลี่ย
ของปริมาณ คลอไรด ในปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุม นั้นมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทาง
สถิติ ( p = 0.006 ) โดยคาเฉลี่ยของกลุมผูปวยจิตเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษามีแนวโนมมาก 
กวา กลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 

ผลการศึกษาคาการชําระของครีอะตินินในปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุม 
พบวา คาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินนิในปสสาวะ 24 ชั่วโมงของกลุมผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาจํานวน 33 รายท่ีเก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมงพบวามีคาเฉลี่ย เทากับ 72.35 ± 14.26  
มิลลิลิตรตอนาที  โดยมีชวงของการชําระอยูระหวาง 46.43 - 98.65 มิลลิลิตรตอนาที สวนกลุมผูปวย
จิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาที่เก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมง มีคาเฉลี่ย เทากับ 72.90 ± 
18.21   มิลลลิตรตอนาที มีชวงของการชําระเทากับ 37.88 - 109.83 มิลลิลิตรตอนาที ซ่ึงเมื่อเปรียบ 
เทียบคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินในปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุมแลว พบวาไมมีความแตก 
ตางกันอยางมนียัสําคัญทางสถิติ ( p = 0.146 )  จากคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการ 
ศึกษาในครั้งนี ้พบวามีคาใกลเคียงกับการศึกษาของ Hullin และคณะเมื่อป ค.ศ. 1979 ( 20 ) ที่ทําการ 
ศึกษาในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 106 ราย พบวาคาเฉลี่ยของการชําระครีอะติ
นินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง มีคาเฉลี่ยเทากับ 75.7 ± 30 มิลลิลิตรตอนาที โดยที่ระยะเวลา
ในการใชยาลิเทียมของผูปวยทั้งสองการศึกษามีคาใกลเคียงกันคือ 6.2 ±3.2 ป การศึกษานี้มีระยะเวลา
ในการใชยาลิเทียมเฉลี่ยเทากับ 66.3 ± 58.4 เดือน ( 5.5 ± 4.8 ป ) คาเฉลี่ยของระดบัยาของผูปวยจาก
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การศึกษาของ Hullin และคณะเทากับ 0.59 ± 0.17 mmol /L และจากการศึกษาในครั้งนี้คาเฉลี่ยของ
ระดับยาลิเทยีมในเลือดเทากับ 0.49 ± 0.18 mmol / L แตเมื่อเปรียบเทียบคาการชําระของครีอะตินินที่
ไดจากการศึกษาในครั้งนี้พบวามีคาการชาํระที่ต่ํากวาศกึษาของผูวิจยัอ่ืน ๆ เชน Vestergaard และคณะ 
ป ค.ศ. 1979 ( 20 ) , Gerner และคณะ ป ค.ศ. 1980 , Grof และคณะ ป ค.ศ.1980  ,  Uldall และคณะ ป 
ค.ศ.1981  ,  Depaulo และคณะ ป ค.ศ.1979  , Johnson และคณะ ป ค.ศ.1984 ซ่ึงแตละการศึกษามี
ความแตกตางกันในแงของจาํนวนผูปวยทีใ่ชในการศึกษา ระยะเวลาในการใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษา  

ระดับยาลิเทยีมในเลือด  และวิธีการในการศึกษาคาการชําระของครีอะตินินทีแ่ตกตางกัน  
สวนคาการชําระของครีอะตินินของผูปวยที่ไดจากการคํานวณคาการชาํระโดยใชผลการตรวจเลือด
ของคาซีร่ัมครีอะตินิน ( serum creatinine ;Scr ) ของผูปวยแตละรายแลวนํามาคํานวณโดยใชสูตรการ 
คํานวณของ Cockcroft & Gault พบวา คาการชําระของครีอะตินินของผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมทีเ่ก็บ
ปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมงจํานวน 33 ราย มีคาเฉลี่ยเทากับ 60.49 ± 13.92 มิลลิลิตรตอนาที  และมีชวง
ของการชําระอยูระหวาง 35.93 - 84.47 มิลลิลิตรตอนาที  สวนของกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ท่ีไมไดใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่เก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมงจาํนวน 29 รายพบวามีคาการชําระของครีอะติ
นินมีคาเฉลี่ย เทากับ 66.52 ± 20.79 มิลลิลิตรตอนาที และมีชวงของการชําระอยูระหวาง 37.65 - 
129.14 มิลลิลิตรตอนาที และพบวาเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินของผูปวย 
โดยใชผลของซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยแตละรายมาคํานวณของผูปวยทั้งสองกลุม พบวาไมความแตก 
ตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.129 )  
  เมื่อนําคาการชาํระของครีอะตินินของผูปวยที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมง มาเทียบกับ
คาการชําระของครีอะตินินที่คํานวณไดจากสูตรของ Cockcroft & Gault โดยใชผลของซีร่ัมครีอะตินิน 
ของผูปวยแตละราย พบวา คาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผูปวยจิต
เวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาที่สามารถเก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมงจํานวน 33 ราย มีคา เทากับ  
72.35 ± 14.26  มิลลิลิตรตอนาที สวนคาการชําระของครีอะตินิน โดยใชผลของซีร่ัมครีอะตินินของ
ผูปวยแตละรายคํานวณตามสูตรของ Cockcroft & Gault เทากับ 60.49 ± 13.92 มิลลิลิตรตอนาที  เมื่อ
เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของการชําระที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง และที่ไดจากการคํานวณตาม
สูตรของ Cockcroft & Gault โดยใชสถิติ paired t - test แลวพบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ ( p = 0.000 ) โดยคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินจากการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงจะมคีา
สูงกวาการคํานวณโดยใชคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & 
Gault  สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่สามารถเก็บปสสาวะครบ 24 
ช่ัวโมงจํานวน 29 ราย พบวา มีคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่ว 
โมงแลวพบวา เทากับ 72.90 ± 18.21    มิลลิลิตรตอนาที สวนการชําระที่ไดจากการคํานวณตามสูตร
ของ Cockcroft & Gault พบวามีคาเฉลี่ยเทากับ 66.52 ± 20.79 มิลลิลิตรตอนาที ซ่ึงคาเฉลี่ยของการ 
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ชําระของครีอะตินินของกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทยีมที่ไดจากการเกบ็ปสสาวะ 24 ชั่ว 
โมง และจากการคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault นั้นไมแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถติิ 
( p = 0.158  ) 
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของเลือดพบวา ระดับน้ําตาลในเลือด ของผูปวยภายหลังกา
รอดอาหาร 12 ช่ัวโมง ของผูปวยกลุมที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีคาเฉลี่ยเทากบั 88.7 ± 16.1 
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมชีวงของระดับน้ําตาลในเลือดเทากับ 54.4 - 121.8 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 
สวนของผูปวยที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเฉลี่ยของระดับน้ําตาล เทากับ 81.8 ± 11.0 
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมชีวงอยูระหวาง 64.0 - 119.0 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร โดยที่ระดับน้ําตาลใน
เลือดของผูปวยทั้งสองกลุมอยูในชวงของคาปกติ ( ≤ 126 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร ) และเมื่อเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยของระดับน้ําตาลในเลือดภายหลังการอดอาหารของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุมแลวพบวามีความ
แตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.042 ) โดยที่คาเฉลี่ยของระดับน้ําตาลในเลือดภายหลังกา
รอดอาหารของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษามีคามากกวากลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษา  
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของยูเรียไนโตรเจนในเลือด พบวาคาเฉลี่ยของกลุมผูปวยจิต
เวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาเทากับ 11.6 ± 3.4 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมีชวงของคาที่ตรวจวดัได
อยูระหวาง 6.1 - 21.8 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และกลุมผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษามีคาเฉลี่ยเทากับ 11.8 ± 4.4 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมีชวงของคาที่วัดไดเทากับ 4.76 - 25.2 
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของยูเรียไนโตรเจนในเลือดของผูปวยทั้งสองกลุม
พบวา ไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทางสถิติ ( p = 0.375 )  
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของคาซีร่ัมครีอะตินิน ของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษามีคาเฉลี่ยเทากับ 1.01 ± 0.21 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมีชวงของคาที่วัดไดเทากับ 0.70 - 1.85 
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  และคาเฉลี่ยของกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาเทากับ 
1.05 ± 0.16  มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมีชวงของคาที่วัดไดอยูระหวาง 0.76 - 1.44 มิลลิกรัมตอ
เดซิลิตร  เมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุมแลวพบวาไมมคีวาม
แตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.383 ) จากการศึกษาในครั้งนี้ไมสามารถบอกไดวาหลัง 
จากที่ผูปวยใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาแลวนัน้สงผลตอคาซีร่ัมครอีะตินินของผูปวยหรือไม เนื่องจาก 
ขอมูลจากแฟมประวัติผูปวยถูกทําลายทุก  5 ปทําใหไมมีประวัติเกี่ยวกับผลการตรวจทางหองปฏบิัติ 
การกอนการใชยา และจิตแพทยบางรายเริ่มใชยาลิเทียมโดยไมมีการตรวจซีร่ัมครีอะตินินเริ่มตนกอน
การใชยา จึงไมสามารถเปรียบเทียบคาซร่ัีมครีอะตินินกอนการใชยาและคาซีร่ัมครีอะตินินหลังจากที่
ใชยาลิเทียมตดิตอกันเปนระยะเวลานาน สวนคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินที่ไดจากการศึกษาในครั้งนี้
เมื่อเปรียบเทียบกับคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินที่ไดจากการศึกษาของ Hestbech และคณะ( 20 ) เมื่อป 
ค.ศ.1977 ศึกษาในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาจํานวน 18 รายมีคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะต ิ  
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นินขณะทําการศึกษาเทากับ 1.33 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  และจากการศกึษาผูปวยมีผลการตรวจทางหอง 
ปฏิบัติการของซีรัมครีอะตินินกอนเริ่มใชยา พบวากอนเริ่มใชยาลิเทียมผูปวยมีคาซีร่ัมครีอะตินินเฉลี่ย
เทากับ 1.07 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และจากการศึกษาของ Vestergaard และคณะ ( 20 )เมื่อป ค.ศ. 1979 
พบวาคาเฉลี่ยของซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมกอนการรักษาดวยยานั้นเทากับ 0.94  
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  และเมื่อใชยาไปแลวคาซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยที่ศึกษาเทากบั 1.08 มิลลิกรัม
ตอเดซิลิตร ซ่ึงจากทั้งสองการศึกษานี้สรุปวาคาซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมนั้นเพิ่มขึน้แต
ไมมีนัยสําคัญทางสถติิ ซ่ึงแตละการศึกษาที่อางถึงมีความแตกตางกนัในแงของจํานวนผูปวยทีใ่ชใน
การศึกษาแตกตางกัน , ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมแตกตางกัน และรวมถึงรูปแบบและวัตถุประสงค
ในการศึกษาแตกตางกันดวย โดยพบวาการศึกษาของ Hestbech มุงเนนการศึกษาพยาธิสภาพของไต
โดยการตรวจชิ้นเนื้อไตผูปวยที่ยินยอมเขารวมโครงการเปนหลัก   มีผูปวยจํานวน 19 รายซ่ึงทั้งหมด
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา และจากผลการตรวจชิ้นเนื้อพบวามีการฝอ ( focal nephron atropy ) และ
ตายของเนื้อทอไต ( interstitial fibrosis )  สวนการศึกษาของ Vestergaard มุงเนนการศึกษาหนาทีก่าร
ทํางานของไตในผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาติดตอกนัเปนระยะเวลานาน วายาลิเทียมมีผลตอ
การลดลงของหนาที่การทํางานของไตที่สามารถตรวจวัดไดโดยใชผลการตรวจวดัทางหองปฏิบัติการ
ของเลือดและปสสาวะเปนหลัก 

ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของอิเล็กโตรไลตในเลือด ซ่ึงไดแก โซเดียม โปแตลเซี่ยม 
คลอไรด และไบคารบอเนต  พบวาคาเฉลี่ยของสารดังกลาวในผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา 
เทากับ 141.3 ± 3.1 , 4.3 ± 0.4 , 107.0 ± 2.9 และ 25.6 ± 2.9 ตามลําดับ สวนคาเฉลี่ยของกลุมผูปวย
จิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา เทากับ  142.1 ± 2.4 , 4.2 ± 0.3 , 105.9 ± 2.4 และ 
17.2 ± 29.0 ตามลําดับ โดยคาเฉลี่ยของอิเล็กโตรไลตในเลือดของผูปวยทั้งสองกลุมอยูในชวงของคา
ปกติ และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยแลวพบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทางสถิติทั้งในแง
ปริมาณของโซเดียมในเลือด ( p = 0.442 ) , โปแตสเซี่ยม ( p = 0.357 ) , คลอไรด ( p = 0.894 ) และ 
ไบคารบอเนต ( p = 0.201 ) 
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของยูริกแอซิด ( uric acid ) ในเลือดของผูปวยจิตเวชกลุมที่ใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษา พบวา คาเฉลี่ยเทากับ 5.2 ± 1.3 และชวงของระดับยูริกแอซิดที่ตรวจพบอยู
ระหวาง  2.9 - 8.0 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร สวนคาเฉลี่ยของกลุมผูปวยจติเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาพบวา เทากับ 5.0 ± 1.7 มิลลิกรัม ตอเดซลิิตร และมีชวงของคาที่ตรวจพบอยูระหวาง 1.9 
- 10.1 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร ซ่ึงจากการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของระดับยริูกแอซิดของผูปวยทั้งสองกลุม
แลวพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p =  0.283 ) 
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของระดับแคลเซี่ยมในเลือด ของผูปวยทั้งสองกลุมพบวา 
คาเฉลี่ยของระดับแคลเซี่ยมในเลือดของผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียม เทากับ 2.4  ± 2.2  มิลลิกรัมตอ
เดซิลิตร  และมีชวงของระดบัแคลเซี่ยมในเลือด เทากับ 1.7 - 3.3 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร สวนกลุมผูปวย
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จิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาพบวา คาเฉลี่ยของระดับแคลเซี่ยมในเลือดของผูปวยเทา 
กับ 2.4  ± 0.1  มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  และมีชวงของระดบัแคลเซี่ยมในเลือด เทากับ 2.2 - 2.6 มิลลิกรัม
ตอเดซิลิตร เมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของระดับแคลเซี่ยมในเลือดของผูปวยทั้งสองกลุมพบวาไมมีความ
แตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.500 ) 

ผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิารของระดับอัลบูมินในเลอืดของผูปวยจติเวชทั้งสองกลุมพบวา 
คาเฉลี่ยของระดับอัลบูมินในเลือดของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา เทากับ 4.8 ± 0.3 
มิลลิกรัมตอเดซิลิตร โดยคาที่วัดไดอยูระหวาง 4.1 - 5.3 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร สวนคาเฉลี่ยของกลุม
ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา เทากับ 4.8 ± 0.4  มิลลิกรัมตอเดซลิิตร โดยคาที่
วัดไดอยูระหวาง 4.2 - 5.7  มิลลิกรัมตอเดซิลิตร  จากการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของระดับอัลบูมินของ
ผูปวยทั้งสองกลุมพบวาไมมีความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.489 ) 
 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของซีร่ัมออสโมลาลิตี้ ภายหลังจากที่ผูปวยอดน้ําและอาหาร 
หลังเวลา 22.00 น.ของคืนกอนที่จะมาโรงพยาบาลพบวา คาซีร่ัมออสโมลาลิตี้เฉลี่ยของผูปวยจิตเวชที่
ใชยาลิเทียมเพือ่การรกัษา เทากับ 305 ± 11.0 mOsm / Kg.H2Oโดยคาที่วัดไดอยูระหวาง  287 - 336 
mOsm / Kg.H2O สวนคาเฉลี่ยของผูปวยจิตเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเทากับ  306.3 ± 20.8 mOsm / 
Kg.H2O โดยคาที่วัดไดอยูระหวาง 269 - 349 mOsm / Kg.H2O จากการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของ 
ซีร่ัมออสโมลาลิตี้ ของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุมพบวามคีวามแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p 
= 0.004 ) 
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1.2    ขอมูลผลการตรวจทางหองปฏบิัติการของผูปวย 
ตารางที่ 15 แสดงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวย 

ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 
n = 42 

ผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียม 
n = 35 

ขอมูลผลการตรวจทางหอง 
ปฏิบัติการของผูปวย 

Mean ±SD Range Mean ±SD Range 

p  - value 
(sig.)** 

24 - hrs - Urine Volume ( ml. )  
ผูปวยที่เก็บปสสาวะครบ 24 ชั่วโมง 

 2,825.76 ± 1,306.00  
( n = 33 ) 

 1,200 - 6,000  2,401.03 ± 1,394.84  
( n = 29 ) 

500 - 5,500 0.908 

24 - hrs - Urine Creatinine ( umol /day ) 4,747.0 ± 2,868.0 1,484 - 15,180 6,002.9  ± 4,943.7 1,199 - 27,400 0.048 ** 
24 - hrs - Urine Protein ( mg / day ) 441.9 ± 330.0 50 - 2,080 304.8 ± 186.4 70 - 860 0.095 ** 

Urine Osmolality (mOsm / Kg H2O ) 475.9 ± 238.2 106 - 1,038 506.7 ± 248.7 118 - 988 0.570 
Urine pH 6.6 ± 0.8 5.0 - 8.0 6.4 ± 1.0 5.0 - 9.0 0.376 
Urine Specific gravity 1.013 ± 0.005 1.005 - 1.025 1.013 ± 0.006 1.000 - 1.025 0.347 
Urine Electrolytes 
- Na 
- K 
- Cl 
- CO2 

 
96.9  ± 49.0 
37.9 ± 26.2 
98.8 ± 47.6 

5.9 ± 2.8 

 
11.9 - 210.9 
3.8 - 100.5 

15.7 - 208.7 
5.0 - 16.8 

 
88.6 ± 46.3 
42.2 ± 34.4 
117.6 ± 65.8 

7.6 ± 10.7 

 
19.1 - 175.6 
5.9 - 147.2 

19.7 - 264.3 
5.0 - 66.2 

 
0.687 
0.301 

0.006 ** 

0.056  
24 - hrs- Creatinine Clearance (ml/min )  72.25 ± 14.26  46.43  - 98.65  72.90  - 18.21  37.88  - 109.83  0.146 
CrCl by Cockcroft & Gault ( ml/min ) 60.49  ± 13.92  35.93  - 84.47  66.52  ± 20.79  37.65  - 129.14  0.129 
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ตารางที่   15 ( ตอ ) แสดงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวย 
ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียม 

n = 42 
ผูปวยจิตเวชทีไ่มไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 

n = 35 
 
 

ขอมูลผลการตรวจทางหอง 
ปฏิบตัิการของผูปวย 

Mean ±SD Range Mean ±SD Range 

 
 

P - value 
(sig.)** 

FPG ( mg / dL ) 88.7 ± 16.1 54.4 - 121.8 81.8 ± 11.0 64.0 - 119.0 0.042 ** 
BUN 11.6 ± 3.4 6.1 - 21.8 11.8 ± 4.4 4.76 - 25.2 0.375 
Creatinine 89.4 ± 18.8 62 - 164 92.6 ± 14.4 67 - 127 0.383 
Serum Electrolytes 
- Na 
- K 
- Cl 
- CO2 

 
141.2 ± 3.1 

4.3 ± 0.4 
107.0 ± 2.9 
25.6 ± 2.9 

 
130.3 - 148.2 

3.6 - 5.2 
102.0 - 116.7 

18.5 - 30.5 

 
142.1 ± 2.4 

4.2 ± 0.3 
105.9 ± 2.4 
24.7 ± 2.5 

 
136.5 - 147.7 

3.6 - 5.0 
101.0 - 111.3 

17.2 - 29.0 

 
0.442 
0.357 
0.894 
0.201 

Uric Acid 5.2 ± 1.3 2.9 - 8.0 5.0 ± 1.7 1.9 - 10.1 0.283 
Calcium 2.4 ± 2.2 1.7 - 3.3 2.4 ± 0.1 2.2 - 2.6 0.500 
Albumin 4.8 ± 0.3 4.1 - 5.3 4.8 ±0.4 4.2 - 5.7 0.489 
Serum Osmolality 305.4 ± 11.0 287 - 336 306.3 ±20.8 269 - 349 0.004 ** 
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2 ขอมูลการศึกษาความชุกของการพิษตอไตในผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียม 
 
ผลการศึกษาความชุกของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตจากยาลิเทียมในสวนของการเกิด 

ภาวะปสสาวะมาก ตามตารางที่  16 หนา 78  พบวาจากการศึกษาจากผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่
การรักษาจํานวน 42 รายท่ีเขารวมโครงการพบวา มีผูปวยจํานวน 33 รายท่ีสามารถเก็บปสสาวะครบ 
24 ช่ัวโมง และพบวามีผูปวยจํานวน 13 รายท่ีมีภาวะปสสาวะมาก  เมื่อนํามาคํานวณหาความชุกของ
การเกิดภาวะปสสาวะมากพบวามีความชกุเทากับ 39.39  สวนกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาพบวามีผูปวยจํานวน 29  รายท่ีสามารถเก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมง และพบวามี
ผูปวยจํานวน 7 รายที่มีภาวะปสสาวะมาก  และเมื่อนํามาคํานวณหาความชกุของการเกิดภาวะ 
ปสสาวะมากพบวามีความชกุเทากับ   24.14     และยังพบวาคาเฉลี่ยของปริมาตรปสสาวะของผูปวย
จิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมที่มีภาวะปสสาวะมาก พบวาเทากับ 4,172.31 ± 928.9 มิลลิลิตร ตอวัน สวน
คาเฉลี่ยของผูปวยอ่ืน ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีคาเทากับ 4,500.0 ± 1,209.6 มิลลิลิตร ตอ
วัน และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของปริมาตรปสสาวะตอวนัของผูปวยทีม่ีภาวะปสสาวะมากของผูปวย
จิตเวชทั้งสองกลุมพบวาไมแตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.256 )       จากการศึกษานี้
พบวาความชกุของการเกิดภาวะปสสาวะมาก ในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่
ทําการศึกษาในครั้งนี้ มีคาความชุกของการเกิดภาวะปสสาวะมาก สูงกวาการศกึษาของ Forest ( รอย
ละ 12 ) , Donker (  รอยละ 27 )  , Groft ( รอยละ 10  )  , Coopen (  รอยละ 2  ) , Uldall ( รอยละ 
21  )  , Walkers ( รอยละ 10 ) และ Khandelwai ( รอยละ 10 ) แตคาความชุกที่ไดจากการศึกษานี้มคีา 
ต่ํากวาการศึกษาของ Vestergaard ( รอยละ 37 ) และ Jorgensen ( รอยละ 37  ) ซ่ึงการศึกษาของ 
Vestergaard และ Jorgensen  ไมไดรายงานวิธีการเก็บปสสาวะวาเปนการเก็บปสสาวะแบบ 12 ชั่ว 
โมง หรือ 24 ช่ัวโมง และไมไดรายงานการตรวจสอบความถูกตองของการเก็บปสสาวะใหครบ 24   
วาผูปวยที่ทําการศึกษาทั้งหมดนั้นเก็บปสสาวะขาด , เกินเปนจํานวนกี่ราย  การเกิดภาวะปสสาวะ  
มากในผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียม เพือ่การรักษานั้นนอกจากจะเกดิจากการที่ผูปวยรับประทานยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาซึ่งผลของยาลิเทียมนัน้ทําใหเกดิภาวะปสสาวะมากโดยตัวของยาเองแลว จาก
รายงานการศกึษาของ ทวีศลิป วิษณุโยธิน และเจนศกัดิ์ พนิตอังกูร ป พ.ศ. 254341 พบวารายการยาที่
ผูปวยจิตเวชใชเพื่อการรักษาแลวเปนสาเหตุของโรคที่ตองคํานึงถึง เมื่อผูปวยจิตเวชดื่มน้ํามากผิด   
ปกติ  ไดแก ยาคารบามาซีปน และยาตานอาการเศรา กลไกของยาเหลานี้จะเพิ่มฤทธิ์ของวาโซเพรส
ซิน ซ่ึงจะสงผลทําใหสมดุลการขับน้ําออกจากรางกายเสียไป โดยมีแนวโนมทําใหผูปวยปสสาวะ  
มาก และบอย  นอกจากนีย้ากลุมที่ใชเพือ่การรักษาโรคพารคินสัน ยาจานอาการเศรา และตานโรค   
จิต ที่มีฤทธิ์ตานระบบโคลิเนอรจิก กลไกของยาเหลานี้ทําใหเกิดอาการปากแหง คอแหง สงผลทํา    
ใหมีการดื่มน้ํามากผิดปกต ิ  ดังนัน้ภาวะปสสาวะมากจงึมีโอกาสเกิดไดทั้งในกลุมผูปวยจิตเวชทีไ่ม  
ไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา และทั้งในกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม หากแตวาผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา
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ลิเทียมเพื่อการรักษานั้น ตัวยาลิเทียมเองที่มีกลไกการออกฤทธิ์ตอฮอรโมนวาโซเพรสซินโดยตรง    
ทําใหการทํางานของฮอรโมนนี้ลดลง และเสริมกับกลไกที่สงผลตอน้ําในรางกายอื่น ๆ ที่เกิดจาก   
การใชยาตานโรคจิต ยาตานอาการเศรารวมกัน  นอกจากนี้ผูปวยจิตเวชที่เขารวมการศึกษาในครัง้นี้ 
พบวาผูปวยทีไ่ดรับการวนิิจฉัยโรควาเปนโรคจิตเภท และโรคจิตอื่น ๆ นั้น อาจเปนสาเหตุทําใหเกิด
สมดุลของน้ําในรางกายผิดปกติ โดยจากการศึกษาของ ทวีศิลป วิษณโุยธิน และเจนศักดิ ์ พนิตองักูร    
ป พ.ศ. 254341 พบวาผูปวยโรคจิตเภทและโรคจิตอื่น ๆ จะมกีลไกของโรคที่ทําใหมีการเพิ่มการหลั่ง 
และเพิ่มการออกฤทธิ์ของวาโซเพรสซินในรางกาย สงผลตอสมดุลน้ําในรางกาย ทําใหผูปวย  
ปสสาวะมาก และบอย นาจะสงผลใหผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษา มีโอกาสเกิดพษิตอ    
ไตที่ทําใหภาวะปสสาวะมากและความผิดปกติของไตอื่น ๆ ที่เกิดจากภาวะปสสาวะมาก รวมถึงการ  
ที่ยาลิเทียมมีผลทําลายเนื้อไตไดโดยตรง  มากกวาผูปวยจิตเวชอืน่  
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 ตารางที่  16 แสดงความชุกของการเกิดพษิตอไต 
พิษตอไต ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา

ลิเทียม 
ผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใช

ยาลิเทียม 
P - value 

(sig.) 
Polyuria  (  24-hrs urine volume > 3,000 ml /day ) 

จํานวน ( คน ) 13 / 33 7 / 29  
รอยละ (%) 39.39 24.14  
คาเฉลี่ยของปริมาตรปสสาวะ ml / day 4,234.62 ± 884.45 4,457.14 ± 873.43 0.785 
ชวงของปริมาตรปสสาวะ ( ml ) 3,100 - 6,000 3,300 - 5,500  

Decrease of urine concentrating ability  ( urine osmolality < 800 mOsm / kg H2O ) 
จํานวน ( คน ) 36 / 42 29 / 35  
รอยละ (%) 85.7 82.8  
คาเฉลี่ยของออสโมลาลิต้ีปสสาวะ  
mOsm / kg. H2O  

427.9 ± 197.1 453.3 ± 213.6 0.554 

ชวงของออสโมลาลิต้ีปสสาวะ  
mOsm / kg. H2O 

106 - 797 118 - 798  

Proteinuria  ( urine proteine > 150 mg . / day ) 
จํานวน ( คน ) 37 / 42 27 / 35  
รอยละ (%) 88.1 77.1  
คาเฉลี่ยของโปรตีนในปสสาวะ mg / day  485.4 ± 327.0 362.6 ± 173.7 0.171 
ชวงของโปรตีนในปสสาวะ mg / day 160 - 2,080 200 - 860  

Nephrogenic Diabetes Insipidus 
จํานวนผูปวยที่ยินยอมเขารวมทําการ
ทดสอบการอดน้ํา  

9 / 13 
( 69.2 % ) 

6 / 7 
( 85.7 % ) 

 

จํานวนผูปวยที่ถูกวินิจฉัยวาเปนโรคเบาจืด
จากความผิดปกติที่ไต ตามกระบวนการ
ทดสอบการอดน้ํา ( ราย ) 

9 / 33 
( 27.27%) 

 

 6 / 25 
( 20.68 % ) 

 

คาเฉลี่ยของคาออสโมลาลิต้ี ของปสสาวะ
สูงสุด ระหวางกระบวนการอดน้ํา mOsm / 
Kg.H2O  

466.4 ± 130.6 549.0 ± 121.4 0.842 
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ตารางที่  16 ( ตอ ) แสดงความชุกของการเกิดพษิตอไต 
พิษตอไต ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยา

ลิเทียม 
ผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใช

ยาลิเทียม 
P - value 

(sig.) 
ชวงของคาออสโมลาลิต้ี ของปสสาวะ
สูงสุด ระหวางกระบวนการอดน้ํา mOsm / 
Kg.H2O 

288 - 704 357 - 662  

คาเฉลี่ยของคาออสโมลาลิต้ี ของปสสาวะ
สูงสุด ระหวางกระบวนการทดสอบโรค
เบาจืด ดวยวาโซเพรสซิน 

454.7 ± 150.9 670.8 ± 44.2  

ชวงของคาออสโมลาลิต้ี ของปสสาวะ
สูงสุด ระหวางกระบวนการทดสอบโรค
เบาจืดดวยวาโซเพรสซิน 

244 - 686 590 - 707  

 
 ผลการศึกษาความชุกของความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง แสดงดัง 
ตารางที่ 16 โดยพิจารณาจากคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะภายหลังจากทีผู่ปวยอยูในสภาวะอดน้ํา 
โดยจากการทดลองนี้ใหผูปวยงดน้ําและอาหารหลังเวลา 22.00 น.ของคืนกอนมาโรงพยาบาล 
เปรียบเทียบกบัคาของคนปกติ ที่มีคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะขณะอดน้ํา มากกวาหรือเทากับ 800 
mOsm / kg.H2O จากการศึกษานี้พบวาคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 
เพื่อการรักษาที่ต่ํากวา 800 mOsm / kg.H2Oมีจํานวน 36 ราย จาก 42 ราย โดยมีคาเฉลี่ยของออสโมลา
ลิตี้ของปสสาวะเทากับ 427.9 ± 197.1 mOsm / Kg.H2O สวนผูปวยที่ไมไดใชยาลิเทียมมีจํานวน       
29 ราย จาก 35 ราย มีคาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ เทากับ 453.3 ± 213.6 mOsm /     
Kg.H2O เมื่อนําคาเฉลี่ยของคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะที่ต่ํากวา 800 mOsm / Kg.H2O ของผูปวย    
ทั้งสองกลุมมาเปรียบเทียบกนัพบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ( p = 0.554 )   
และเมื่อนํามาคํานวณหาความชุกของการเกิดความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลด   
ลงพบวา กลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความชุกของการเกิดอาการไมพึงประสงค    
ตอไตที่ทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง เทากับ 85.7  สวนกลุมผูปวย  
จิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา มีความชุกเทากับ   82.8  ซ่ึงจากความชุกของความ 
สามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนที่ลดลงนี้พบวามีความชกุสูงกวาการศกึษา coppen และ
คณะ ( 20 ) ( รอยละ56 ) , Tyrer และคณะ ( 20 )  ( รอยละ71 ) และ Gelenberg และคณะ ( 20 ) ( รอยละ 63 ) 
สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมใดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่ไดจากการศึกษาในครั้งนี้มีความชุก
ของการเกิดความสามารถของไตในการทาํใหปสสาวะเขมขนลดลงนี้ สูงกวาการศึกษาของตาง 
ประเทศที่กลาวมาขางตนคือ การศึกษา coppen และคณะ ( รอยละ 53 ) , Tyrer และคณะ ( รอยละ36  ) 
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และ Gelenberg และคณะ ( รอยละ32  )  สวนการศึกษาของ Wahlin และคณะ มีความชุกของการ    
เกิดความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลงในผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียม สูงกวาการ 
ศึกษานี้คือมีความชุกเทากับ 87 สวนกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความ
ชุกของการเกดิเทากับ 48  ซ่ึงจากการที่ความชุกของความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขม  
ขนของผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียม กับผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาไมแตก  
ตางกันนัน้ แตหากจะแยกสาเหตุของการเกิดพยาธิสภาพดังกลาวของผูปวยทั้งสองกลุม  อาจอาศัย
กลไกการเกิดพยาธิสภาพดังกลาว โดยผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาหากมีการตรวจทางพยาธิ  
ของเนื้อไตรวมดวยจะพบวา ยาลิเทียมเองมีผลทําใหมีการตายของฝอตายของเนื้อไต และอาการขาง 
เคียงจากการใชยาลิเทียมเอง และรวมกับการใชยาจิตเวชอื่น ๆ ที่ทําใหผูปวยดื่มน้าํมากและสงผลให
ผูปวยมภีาวะปสสาวะมาก  ตามมาดวยนั้นก็จะทําใหคาออสโมลาลิตี้ของเมดัลลาล้ีอินเตอรสติเทียม
ลดลงทําใหไตเสียความสามารถในการทําใหปสสาวะเขมขน ปสสาวะที่ออกมาจึงมคีาออสโมลาลิตี้ 
ต่ํากวาคนปกต ิ ซ่ึงในผูปวยผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียม การเกิดพยาธิสภาพของการ        
เกิดความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลงนาจะเกิดจากกลไกที่สองที่กลาวมาขางตน 
และสามารถแยกพยาธิสภาพการเกิดไดจากการตรวจพยาธิของเนื้อไต  ( renal biopsy )  
 การศึกษาภาวะที่มีโปรตีนในปสสาวะมากผิดปกติ โดยพิจารณาจากคาโปรตีนทั้งหมด  
( total protein ) ที่ออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมงที่มากกวา 150 มิลลิกรัมตอวัน แสดงดังตารางที่ 16 
จากการศึกษานี้พบวากลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่มีปริมาณโปรตีนในปสสาวะ
มากผดิปกติจํานวน  37 รายจากผูปวยทั้งหมด 42 ราย  โดยปริมาณโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะมาก
ผิดปกติของผูปวยกลุมนี้เทากับ 485.4 ± 327.0   มิลลิกรัมตอวัน และมีชวงของคาที่ตรวจวัดไดเทา 
กับ 170 - 2,080 มิลลิกรัมตอวัน   สวนผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีผูปวยที่
มีโปรตีนในปสสาวะมากผิดปกติ จํานวน 27  ราย จากผูปวย 35 ราย โดยมีคาเฉล่ียของปริมาณ
โปรตีนในปสสาวะที่มากผิดปกติที่ตรวจวัดไดเทากับ 362.6 ± 273.7  มิลลิกรัมตอวัน โดยมีชวงของ
คาที่ตรวจวัดไดอยูระหวาง  200 - 860 มิลลิกรัมตอวัน และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของปริมาณ
โปรตีนในปสสาวะของผูปวยทั้งสองกลุมพบวาไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p  
= 0.171 ) เมื่อนําจาํนวนผูปวยที่มีภาวะปสสาวะมากผิดปกติมาคํานวณหาความชุกของการเกิดภาวะ
ที่มีโปรตีนในปสสาวะมากผิดปกติ พบวากลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความชุกของ
การเกิดภาวะปสสาวะมากผิดปกติ เทากับ 88.1  สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษามีความชุก เทากับ  77.1 ซ่ึงพบวาคาความชุกของการเกิดภาวะที่ปสสาวะมีโปรตีนมาก
ผิดปกติของผูปวยทั้งสองกลุมจากการศึกษานี้สูงมาก ซ่ึงเกิดจากการไดใหคําจาํกัดความของภาวะที่
ปสสาวะมีโปรตีนในปสสาวะมากผิดปกตินั้น หมายถึงปริมาณของโปรตีนทั้งหมดในปสสาวะ 24 
ช่ัวโมงตอง มากกวา 150 มิลลิกรัมตอวัน ซ่ึงขอบเขตของปริมาณโปรตีนในปสสาวะในการศึกษานี้
ต่ําเกินไป ทําใหความชุกที่คํานวณออกมาไดมีคาสูง  ซ่ึงขอเท็จจริงหากพิจารณาในคนปกติ แลวพบ 
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วาคนปกติสวนใหญมีปริมาณโปรตีนทั้งหมดในปสสาวะอยูระหวาง 300 - 600 มิลลิกรัมตอวัน( 47 )  
( เกรียง ตั้งสงา 2535) ซ่ึงหากใชเกณฑ300 - 600 มิลลิกรัมตอวันนี้ในการพิจารณาผูปวยจิตเวชที่ใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาแลวพบวา จะพบผูปวยที่มีโปรตีนในปสสาวะผิดปกติ 10 ราย  จากผูปวยทั้ง 
หมด 42 ราย และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาพบ 3 ราย จากผูปวยทั้ง 
หมด 35 ราย และเมื่อนํามาคํานวณหาความชุกของการเกิดภาวะปสสาวะมีโปรตีนในปสสาวะมาก
ผิดปกติ แลวพบวา ความชุกของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเทากับ 23.80 สวนกลุม
ผูปวยจิตเวชอื่น ๆ มีคาความชุกเทากับ 8.57 ซ่ึงจะแตกตางจากคาความชุกที่ไดจะต่าํกวาคาความชุก
จากคําจาํกัดความปริมาณโปรตีนทั้งหมด 150 มิลลิกรัม    กลไกการเกิดภาวะที่ปสสาวะมีโปรตีนใน 
ปสสาวะมากผิดปกติในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมนั้น นอกจากจะเกิดจากการท่ียาลิเทียมมีผลทําลาย
เนื้อไตไดโดยตรงแลว ยังอาจเกิดจากสาเหตุอ่ืน ๆ ที่จากการศึกษานี้ไมสามารถสรุปได เนื่องจากไม
สามารถหาขอมูลผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงถึงหนาที่ของการทํางานของไตเบื้องตน
ของผูปวยกอนเริ่มใชยาลิเทียมได  
 การศึกษาอาการไมพึงประสงคของไตในลักษณะการเกิดโรคเบาจืดในผูปวยจิตเวชที่ใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษาและผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา แสดงดังตารางที่ 16 
โดยคัดกรองผูปวยจิตเวชที่มีภาวะปสสาวะมาก คือมีปสสาวะตอวัน ( 24 - ชั่วโมง ) มากกวา 3,000 
มิลลิลิตรมาทดสอบโดยอายรุแพทยโรคไตโดยวิธีการอดน้ํา ( water deprivation test ) และการ
ทดสอบการตอบสนองของไตตอวาโซเพรสซิน ( vasopressin test ) ตามหลักเกณฑการวินิจฉัยของ 
Dashe และคณะ ป ค.ศ.1963 พบวา ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีภาวะปสสาวะมาก
จํานวน 13 รายและยินยอมเขารวมกระบวนการอดน้ําเพื่อวินิจฉัยโรคเบาจืด ( diabetes insipidus ) 
จํานวน 9 ราย ซ่ึงจากการวินิจฉยัแลวพบวาผูปวยทั้ง 9 รายเขาไดกับโรคเบาจืดที่เกิดจากความผิด 
ปกติของไต ( nephrogenic diabetes insipidus ) สวนผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการ 
รักษาพบวามีผูปวยจํานวน 7 ราย ที่มีภาวะปสสาวะมาก และมีผูปวยจํานวน 6 รายที่ยินยอมเขารวม
กระบวนการอดน้าํเพื่อวินิจฉัยโรคเบาจืด จากการทดสอบพบวาผูปวยทั้ง 6 รายเขาไดกับโรคเบาจืดที่
เกิดจากความผิดปกติของไตเชนเดียวกับผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม จากกระบวนการวินิจฉัยโรคเบา
จืดของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา ดวยการอดน้าํ เปนระยะเวลาประมาณ 8 ชั่วโมง
พบวาผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาสามารถทน 
ตอภาวะของการอดน้ําไดนอย หมายถึงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของเลือดและปสสาวะ
สามารถเขาเกณฑของการหยุดกระบวนการอดน้ําไดเร็วกวา 8 ชั่วโมง คือผูปวยมีน้ําหนักตัวลดลง
มากกวาหรือเทากับรอยละ 3 ของน้าํหนักตัวเร่ิมตน , คาซีร่ัมออสโมลาลิตี้มากกวา 295 mOsm / kg. 
H2O และผูปวยมีภาวะกระวนกระวายหรือขาดน้ํามาก สวนผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาสามารถหยุดกระบวนการอดน้ําไดที่เวลามากกวาหรือเทากับ 8 ช่ัวโมง  เมื่อผูปวยผาน 
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กระบวนการอดน้าํแลวพบวา คาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะภายหลังจากที่ผูปวยอดน้ําไดถึง
จุดยุติของการทดสอบ พบวา คาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 
เทากับ 466.4 ± 130.6 mOsm / kg.H2O และมีชวงของคาที่วัดไดอยูระหวาง  288 - 704 mOsm / 
kg.H2O สวนคาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้สูงสุดของปสสาวะของกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ เทากับ 549 - 
121.4 mOsm / kg.H2O โดยมีชวงของคาที่วัดไดอยูระหวาง  549.0 ±  212.4 mOsm / kg.H2O  จาก 
การศึกษาเมื่อนําคาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ของปสสาวะสูงสุดขณะที่ผูปวยอยูในกระบวนการอดน้าํ 
ของผูปวยจิตเวชทั้งสองกลุมมาเปรียบเทียบกันพบวาไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  
( p = 0.842 )  เมื่อผูปวยเขาสูกระบวนการทดสอบโรคเบาจืดโดยวิธีการใชวาโซเพรสซินสังเคราะห 
ที่ใชในการทดสอบนี้คือ เดสโมเพรสซิน ( desmopressin ) ปริมาณ 20 ไมโครกรัมพนเขาทางจมูกทั้ง
สองขาง หลังจากพนยาแลวครึ่งชั่วโมงเจาะเลือดผูปวยเพื่อนําไปวัดคาออสโมลาลิตี้ และเก็บ
ปสสาวะของผูปวยทุกชั่วโมงภายหลังการพนยาเพื่อวัดคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะเปนําดับ 4 ชั่ว 
โมงติดตอกันเพื่อวินิจฉัยโรคเบาจืด พบวา คาเฉลี่ยของออสโมลาลิตี้ภายหลังการใหวาโซเพรสซิน
เขาสูรางกายของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเทากับ 454.7 ± 150.9 mOsm / kg.H2O 
และมีชวงของคาที่วัดไดอยูระหวาง 244 - 686 mOsm / kg.H2O และคาเฉลี่ยของกลุมผูปวยจิตเวชอื่น 
ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาเทากับ 670.8 ± 44.2 mOsm / kg.H2O และมีชวงของคาที่วัดได
อยูระหวาง 590 - 707 mOsm / kg.H2O ซ่ึงเมื่อพิจารณาจากคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะภายหลังการ
ใชวาโสเพรสซินเขาสูรางกายแลวพบวาคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวยทุกรายไมสามารถ
เพิ่มขึ้นมากกวาหรือเทากับ 800 mOsm / kg.H2O ผูปวยจิตเวชทุกรายจึงเขาเกณฑการวินิจฉัยวาเปน
โรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไต  

จากผลการวินิจฉัยโรคเบาจืดในผูปวยจิตเวชที่มีภาวะปสสาวะมากสามารถนําจํานวนผูปวย
มาคํานวณหาความชุกของการเกิดโรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไตพบวา กลุมผูปวยจิตเวชที่
ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความชุกประมาณ  27.27   สวนกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยา
ลิเทียมเพื่อการรักษามีความชุก  ประมาณ  20.68  สาเหตุที่ความชุกของการเกิดโรคเบาจืดที่เกิดจาก
ความผิดปกติของไตจากการศึกษานี้ เปนเพียงแคคาประมาณการ เนื่องจากไมสามารถนําผูปวยที่มี
ภาวะปสสาวะมากทั้งหมดที่พบในการศึกษานี้มาเขารวมกระบวนการวินิจฉัยโรคเบาจืดโดยการอด
น้ําไดทั้งหมด ซ่ึงผูปวยจิตเวชที่มีภาวะปสสาวะมากที่ไมไดเขารวมการทดสอบ หรือผูปวยจิตเวชอื่น
ที่ไมมีภาวะปสสาวะมากเนื่องจากการเก็บปสสาวะไมครบ 24 ชั่วโมงอาจเปนโรคเบาจืดที่เกิดจาก
ความผิดปกติของไตก็ได   

จากการศึกษานี้พบวา ผลของความชุกของการเกิดโรคเบาจืด และพิษตอไตอื่น ๆ ในผูปวย
จิตเวชที่ใชยาลิเทียมไมแตกตางจากผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียม ซ่ึงอาจเกิดจากการดื่มน้าํมาก
ดวยอาการทางจิตที่เปนอยู เสริมกับการไดรับยาที่มีฤทธ์ิตานโคลิเนอรจิก ทําใหผูปวยมีอาการปาก
แหง คอแหง เปนปจจัยเสริม ในการดื่มน้ํามากเปนระยะเวลาติดตอกันนานหลายป ทําใหเกิดภาวะ
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ปสสาวะมาก ไตมีการตอบสนองตอแอนตี้ไดยูเรติกสฮอรโมนลดลง ทําใหเกิดโรคเบาจืดไดเชนกัน  
และนอกจากนี้การดื่มน้าํในปริมาณมากตอวันนาน ๆ จะทาํใหหนาที่การทาํงานของเมดัลลาล้ีอิน 
เตอรสติเทียมลดลงสงผลใหคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะต่าํลงผิดปกติ ทําใหความสามารถของไต 
ในการทําใหปสสาวะเขมขนของผูปวยลดลงตามไปดวย แตถาผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อ
การรักษาและไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคเบาจืดแลว หากไดรับการแนะนําในการลดปริมาณน้ําดื่ม
ในแตละวันใหไมเกิน 3 ลิตรตอวัน และการปรับเปลี่ยนการรับประทานอาหารใหมีสวนประกอบ
ของโปรตีนสูงขึ้น จะชวยลดปริมาตรปสสาวะของผูปวยลงได และอาการของโรคเบาจืดและความ 
สามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนที่ลดลงในผูปวยกลุมนี้จะหายไปไดเอง  และนอกจากนี้
ผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาและไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคเบาจืดทั้ง 6 รายพบวา
ผูปวย  3 ใน 6 รายนี้ใชยาโคลซาปน ( clozapine ) ซ่ึงเปนยาตานโรคจิตที่มีการรายงานขององคการ
อนามัยโลกในป ค.ศ. 1990 - 1998 วาทําใหเกิดโรคเบาจืดได   สวนโรคเบาจืดที่พบในผูปวยจิตเวชที่
ใชยาลิเทียมจะยังคงอยูตอไปแมจะหยุดใชยาไปแลว   

และนอกจากนี้ซ่ึงจากการวิจัยนี้ใชหลักเกณฑการวินิจฉัยภาวะปสสาวะมากที่ไมสามารถ
แยกสาเหตุของโรคเบาจืด ( diabetes insipidus ) ของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม กับผูปวยจิตเวชอื่น 
ๆที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาไดวาเปนโรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติที่ไตหรือเกิดจากโรค
จิตที่ทําใหผูปวยดื่มน้ํามากผิดปกติ ซ่ึงเปนขอดอยของการศึกษานี้   
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3 การศึกษาความเสี่ยงของการเกิดการเกิดพิษตอไตในผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียมเปรียบเทียบกับ
ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ท่ีไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา 

 
จากการศึกษาหาคาความเสี่ยง ( odd ratio ) ของการเกิดภาวะปสสาวะมาก ระหวางผูปวย 

จิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษากับผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา โดย
พิจารณาจากจาํนวนผูปวยที่เก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมงโดยแบงเปนผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาจาํนวน 33 รายจาก 42 ราย และผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจาํนวน 29 
รายจาก 35 ราย พบวาคาความเสี่ยงของภาวะปสสาวะมาก เทากับ 2.13  ซ่ึงหมายถึงผูปวยจิตเวชที่ใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความเสี่ยงที่เกิดภาวะปสสาวะมากเปน 2.13 เทาของผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่
ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา แตไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที่ 95 
%  ( p = 0.1164 )  ขอมูลดังตารางที่ 17 
 
ตารางที่ 17 แสดงคาความเสี่ยงของการเกิดภาวะปสสาวะมากระหวางกลุมผูปวยจิตเวชท่ีใช 

ยาลิเทียมและกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ท่ีไมไดใชยาลิเทียม 
อาการไมพงึ
ประสงคตอไต 
Polyuria 

ผูปวยกลุม
ลิเทียม 
( คน ) 

ผูปวยกลุม
ควบคุม 
( คน ) 

จํานวนรวม 
( คน ) 

Odd ratio λ 2 

(df=1) 

24 hrs urine 
volume ≥ 3 lit / 
day 

 
13 

 
7 

 
20 

24 hrs urine 
volume < 3 lit / 

day 

 
20 

 
22 

 
42 

 
 

2.13 
 

 
2.5277 

( p = 0.1167 ) 

รวม ( คน ) 33 29 62 95%CI OR =  (6.40 - 0.70 ) 
 
 จากตารางที่ 18 แสดงถึงการศึกษาคาความเสี่ยงของการเกิดความผิดปกติของไตที่ทาํให
ความสามารถของไตทําใหปสสาวะเขมขนลดลง พบวาคาความเสี่ยงเทากับ 1.24  ซ่ึงหมายถึงผูปวย
จิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษานั้นมีความเสี่ยงในการที่ความสามารถของไตในการทาํให
ปสสาวะเขมขนลดลงเปน 1.24 เทาของผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา แตไมมี
ความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที่ 95 %   ( p = 0.1185 ) 
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ตารางที่ 18       แสดงคาความเสี่ยงของการท่ีความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง 
           ระหวางกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมและกลุมผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ท่ีไมไดใชยา 

ลิเทียม 
อาการไมพงึ
ประสงคตอไต 

ผูปวยกลุม
ลิเทียม 

ผูปวยกลุม
ควบคุม 

Decrease urine concentrating ability 

จํานวนรวม 
( คน ) 

Odd ratio λ 2 

(df=1) 

Urine 
osmolality < 
800 mOsm / kg. 
H2O 

 
36 

 
29 

 
65 

Urine 
osmolality 
≥800 mOsm / 
kg. H2O 

 
6 

 
6 

 
12 

 
 
 

1.24 

 
 

0.1185 
(  p = 0.736 ) 

รวม ( คน ) 42 35 77 95%CI OR =  ( 4.25 - 0.36 ) 
 
 จากตารางที ่ 19 การศึกษาความเสี่ยงของการที่มีโปรตีนออกมาในปสสาวะมากผิดปกต ิ          
( total protein > 150 มิลลิกรัม ตอวัน )จากจํานวนผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษาจํานวน     
42 ราย และกลุมผูปวยจิตเวชที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 35 ราย พบวา คาความเสี่ยง 
เทากับ 2.19 ซ่ึงหมายถึงผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษามีความเสี่ยงของการที่มีปริมาณ
โปรตีนในปสสาวะมากผิดปกติ มากกวาผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา แตไมมี
ความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมัน่ที่ 95 %    ( p = 0.202 ) 
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ตารางที่  19 แสดงคาความเสี่ยงของการที่มีโปรตีนออกมาในปสสาวะมากผิดปกตริะหวางกลุม 
ผูปวยท่ีใชยาลเิทียมและกลุมผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใชยาลิเทียม 

อาการไมพงึ
ประสงคตอไต 

ผูปวยกลุม
ลิเทียม 

ผูปวยกลุม
ควบคุม 

Proteinuria 

จํานวนรวม 
( คน ) 

Odd ratio λ 2 

(df=1) 

24- hrs - Urine  
protein > 150 
mg. / day 

 
37 

 
27 

 
64 

24- hrs - Urine  
protein ≤ 150 
mg. / day 

 
5 

 
8 

 
13 

 
 

2.19 

 
 

1.6319 
(  p = 0.202 ) 

รวม ( คน ) 42 35 77 95%CI OR = ( 7.43 - 0.64 ) 
 
  สวนการศึกษาความเสี่ยงของการเกิดโรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไต โดย
พิจารณาจากขอมูลผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาและสามารถเก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมง
จํานวน 33 ราย และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่สามารถเก็บปสสาวะ
ครบ 29 ราย พบวามีความเสี่ยงเทากับ  1.44 ซ่ึงหมายถึงผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษานั้นมี
ความเสี่ยงของการเกิดโรคเบาจืดที่เกิดจากความผิดปกติของไต 1.44 เทาของผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่
ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา แตไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที่ 
95 %   ( p = 0.5502 )  ขอมูลดังตารางที่  20 
 
ตารางที่ 20 แสดงคาความเสี่ยงของการโรคเบาจืดระหวางกลุมผูปวยจิตเวชท่ีใชยาลิเทียมและ 

กลุมผูปวยจิตเวชท่ีไมไดใชยาลิเทียม 
อาการไมพงึ
ประสงคตอไต 

ผูปวยกลุม
ลิเทียม 

ผูปวยกลุม
ควบคุม 

Diabetes Insipidus 

จํานวนรวม 
( คน ) 

Odd ratio λ 2 

(df=1) 

Yes 9 6 15 
No 24 23 47 

1.44 0.3647 
(  p = 0.5502 ) 

รวม ( คน ) 33 29 62 95%CI OR ( 4.69 - 0.44 ) 
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4 ศึกษาความสมัพันธระหวางระดับยาลิเทียมในเลือดกับความชุกของการเกิดพิษตอไตแตละชนิด 
 

ผลการศึกษาความสัมพันธระหวางระดับยาลิเทียมในเลือดกับผลการตรวจทางหอง 
ปฏิบัติการของผูปวยที่แสดงถึงหนาที่การทํางานของไตของกลุมผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษา ดังตารางที่  21 พบวาระดับยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้นไมมีความสัมพันธ ( corelation ) อยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ กับคาซีรัมครีอะตินิน คาความสัมพันธเทากับ - 0.198 ( p = 0.208 ) , ปริมาตรปสสาวะ 
ตอวัน คาความสัมพันธ เทากับ 0.177 ( p = 0.263 ) , ปริมาณของโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะ 24 
ชั่วโมง คาความสัมพันธเทากับ 0.118 ( p = 0.456 ) และคาการชําระของครีอะตินิน คาความสัมพันธ
เทากับ - 0.198 ( p = 0.208 ) สวนระดับยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้นนั้นมีความสัมพันธอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ
กับคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ ( urine osmolality ) ที่ลดลง ซ่ึงแสดงถึงความสามารถของไตในการ
ทําใหปสสาวะเขมขนขึ้นลดลง โดยคาความสัมพันธเทากับ - 0.346  ( p = 0.031 ) 
ตารางที่ 21 แสดงความสมัพันธระหวางระดับยาลิเทียม , ขนาดยาลิเทียม และระยะเวลาในการ 

ใชยาลิเทียมกับผลการตรวจทางหองปฏิบตัิการของผูปวยท่ีแสดงถงึหนาท่ีการทํางานของ 
ไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม 

ระดับยาลิเทียมใน
เลือด 

ขนาดยาลิเทียม 
ตอวัน 

ระยะเวลาในการใช
ยาลิเทียม 

ผลการตรวจทางหอง 
ปฏิบตัิการ 

r  p - value r  p - value r  p - value 
Serum creatinine ( mg % ) - 0.198 0.208 - 0.100 0.530 0.362 0.018 ** 

24-hrs-Urine volume ( ml / day ) 0.177 0.263 0.158 0.317 0.140 0.377 
24- hrs urine protein ( mg / day ) 0.118 0.456 - 0.017 0.914 0.087 0.583 
Urine osmolality - 0.346 0.031 ** - 0.173 0.293 - 0.116 0.481 
24-hrs-urine creatinine clearance  
( ml/day ) 

- 0.198 0.208 - 0.130 0.411 - 0.061 0.700 

** statistical significant 
 การศึกษาความสัมพันธระหวางขนาดยาลิเทียมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงถึง
หนาที่การทํางานของไตในผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา พบวา ขนาดยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้นนั้น
ไมมีความสัมพันธอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ โดยคาซีร่ัมครีอะตินิน มีคาความสัมพันธเทากับ - 0.100    
( p = 0.530 )     สวนปริมาตรปสสาวะ 24 ชั่วโมง มีความสัมพันธเทากับ 0.158 ( p = 0.317 )   ปริมาณ
ของโปรตีนในปสสาวะ 24 ชั่วโมง มีความสัมพันธเทากับ -  0.017 ( p = 0.914 )  คาออสโมลาลิตี้ของ
ปสสาวะ ( urine osmolality ) มีความสัมพนัธ เทากับ - 0.173 ( p = 0.293 ) และ การชําระของครีอะติ
นิน 24 ช่ัวโมง มีความสัมพันธเทากับ - 0.130 ( p = 0.411 ) ขอมูลดังตารางที่ 21 
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 การศึกษาความสัมพันธของระยะเวลาในการใชยาลิเทียมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่
แสดงถึงหนาที่การทํางานของไตในผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษา จากการศึกษานีพ้บวา
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่เพิ่มขึ้นนั้นมคีวามสัมพันธอยางมีนัยสําคญัทางสถิติกับคา
ซีร่ัมครีอะตินิน โดยพบวาความสัมพันธมคีาเทากับ 0.362 ( p = 0.018 ) สวนปรมิาตรปสสาวะ 24 
ช่ัวโมง ,  ปริมาณของโปรตีนในปสสาวะ 24 ชั่วโมง , ออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ และการชาํระ
ของครีอะตินิน 24 ชั่วโมง นั้นไมพบวามีความสัมพันธอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ โดยที่ปริมาตร
ปสสาวะ 24 ช่ัวโมง  มีความสัมพันธเทากบั 0.140 ( p = 0.377 )   ปริมาณของโปรตีนในปสสาวะ 24 
ช่ัวโมง มีความสัมพันธเทากับ 0.087 ( p = 0.583 ) คาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะมีความสัมพันธเทากับ  
- 0.116 ( p = 0.481 ) และ การชําระของครีอะตินิน 24 ช่ัวโมง  มีความสัมพันธเทากับ - 0.061  ( p = 
0.700 ) ขอมูลดังตารางที่ 21  จากการศึกษาความสัมพันธของระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้นมี
ความสัมพันธกับซีร่ัมครีอะตินินนี้ใหผลเชนเดียวกับการศึกษาของ DePaulo และคณะป ค.ศ.1981 ซ่ึง
พบวาความสมัพันธของระยะเวลาในการใชยาลิเทียมกบัคาซีร่ัมครีอะตินิน เทากับ 0.32  ในสวนของ
ความสัมพันธระหวางระยะเวลาที่ใชยาลิเทยีมกับคาออสโมลิตี้ของปสสาวะ โดยจากการศึกษาของ
ตางประเทศหลาย ( 20 ) การศึกษาพบวาระยะเวลาในการใชยาลิเทียมทีเ่พิ่มขึ้นจะทําใหคาออสโมลาลิตี้
ของปสสาวะลดลงอยางมีนับสําคัญทางสถิติ โดยมีคาความสัมพันธเทากับ  0.40  สวนการศกึษาของ 
DePaulo  และคณะเมื่อป ค.ศ.1984 พบวา ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้นนัน้มีความสัมพนัธ
โดยตรงกับการทําใหปริมาตรของปสสาวะ 24 ช่ัวโมงที่เพิ่มขึ้น  ซ่ึงจากผลการศึกษาระหวางระยะเวลา
ที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษากบัคาซีร่ัมครีอะตินินที่ไดจากการศึกษาในครั้งนี้ พบวามคีวามสัมพันธไป
ในทางเดยีวกนั คือ ระยะเวลาที่ใชยาลิเทยีมที่เพิ่มมากขึน้จึงทําใหคาซีร่ัมครีอะตินินของผูปวยเพิ่มขึ้น
ตามไปดวย  
 ซ่ึงจากการศึกษานี้พยายามแสดงใหเห็นถึงความสัมพันธของพิษตอไตจากการใชยาลิเทียมที่
สัมพันธกับระดับยาลิเทียมในเลือด และระยะเวลาในการใชยาลิเทียม โดยในการเกดิพิษจากยาลิเทยีม
ในชวงแรกของการใชยาทําใหความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง ซ่ึงเปนพิษจาก
การใชยาที่ไมไดแสดงอาการทางคลินิกและไมสงผลกระทบตอสุขภาพของผูปวยในทันทีทันใดทีใ่ช
ยา และจากการศึกษานี้สรุปไดวา ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนที่ลดลงนี้ มีความ 
สัมพันธในทางลบกับระดับยาลิเทียมในเลอืด คือเมื่อระดับยาลิเทียมในเลือดเพิ่มสูงขึ้น จะทําใหความ 
สามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง โดยพิจารณาจากคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะที่ลด 
ลง แตจากการศึกษานี้ไมสามารถสรุปไดวาระดับยาลิเทยีมในเลือดที่ต่ําที่สุดขนาดใด และระยะเวลา 
ในการใชยานานเทาใดจึงจะสงผลกระทบตอความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง  

สวนผลการศึกษาความสัมพันธของระยะเวลาในการใชยาลิเทียมกับพษิตอไตจากการใชยา
ลิเทียม นั้นพบวา ยิ่งระยะเวลาในการใชยาลิเทียมยาวนานมากขึ้น จะยิ่งทําใหคาซร่ัีมครีอะตินินของผู 
ปวยสูงขึ้น ซ่ึงเปนผลพิษจากการใชยาที่ไมไดแสดงอาการทางคลินิก จนกวาคาซีร่ัมครีอะตินินที่สูงขึ้น
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มากจนทําใหผูปวยแสดงอาการของโรคไตตามมา แตจากการศึกษานี้ไมสามารถสรุปไดวา ระดับยา 
ขนาดยาลิเทยีม และระยะเวลาในการใชยาลิเทียมนานเทาใดจึงจะสงผลกระทบตอคาซีร่ัมครีอะตินิน
เกิดการเปลีย่นแปลงจากคาพืน้ฐานของของผูปวย เนื่องจากพษิตอยาลิเทียมที่เกดิตอไปเปนพยาธิ
สภาพแบบคอย ๆ เปนไป การศึกษาจําเปนตองเพิ่มจํานวนผูปวยที่มีระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่ยาว 
นานขึ้นกวาการศึกษานี ้จึงจะสามารถ เห็นแนวโนมและสรุปไดชัดเจนยิ่งขึ้น   
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5 การศึกษาและเปรียบเทียบคาครึ่งชีวติของยาลิเทียมท่ีไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะ
ตินิน กับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม 
   จากขอมูลตารางที่ 22  ที่แสดงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของคาการชําระของครีอะตินิน  

และอัตราการกรองผานไต แลวนํามาคํานวณคาทางเภสชัจลนศาสตรของยาลิเทียมในผูปวยจิตเวชที่ใช
ยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 33 รายท่ีสามารถเก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมง   พบวา คาการชําระ
ของครีอะตินินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงมีคาเฉลี่ยเทากับ 72.25  ± 14.26 มิลลิลิตรตอนาท ี
โดยมีชวงของคาการชําระอยูระหวาง 46.43 - 98.65 มิลลิลิตรตอนาที  สวนคาการชําระของครีอะตินิน
ที่ไดจากการคํานวณโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault โดยใชคาซร่ัีมครีอะตินินของผูปวย พบวามี
คาเฉลี่ย เทากบั 60.50 ± 13.29 มิลลิลิตรตอนาที โดยมชีวงของการชาํระอยูระหวาง 35.93 - 84.47 
มิลลิลิตรตอนาที  และการคํานวณเทียบกบัคาอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที
เทียบกับพืน้ทีผิ่วของรางกาย 1.73 ตารางเมตร มีคาเฉลี่ยเทากับ 99.72 ± 10.96 มิลลิลิตรตอนาที  และ
ชวงของอัตราการกรองผานไตที่คํานวณไดอยูระหวาง 79.15 - 125.39 มิลลิลิตรตอนาที  จากการศกึษา
ที่ผานมาพบวาคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากขอมูลของปสสาวะ 24 ชั่วโมงนั้นมีคาต่ํากวาอัตรา
การกรองผานไตที่แทจริงอยูประมาณรอยละ 10  ซ่ึงเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของการชําระของครีอะติ
นินที่ไดจากขอมูลปสสาวะ 24 ช่ัวโมง กับคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากสูตรของ 
Cockcroft & Gault และคาเฉลี่ยของอัตราการกรองผานไตที่เทียบกบัพื้นที่ผิวของรางกาย  พบวาคา 
เฉลี่ยทั้ง 3 คามีความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ( p = 0.000 )  

โดยคาเฉลี่ยของอัตราการกรองผานไตเทียบกับพืน้ที่ผิวของรางกาย มีคามากกวา การชําระ
ของครีอะตินินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวย และ มากกวาคาเฉลี่ยการชําระ
ของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault   
 จากขอมูลคาอัตราการกรองผานไต  การชาํระของครีอะตินินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่ว 
โมง  จากการคํานวณโดยใชสูตร Cockcroft & Gault  และรวมถึงระดับยาลิเทียมทีเ่จาะวัดได 1 จุด   
นํามาคํานวณหาคาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียม ดังนี้ คาการชําระของยาลิเทยีม        
( lithium clearance ) , คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทยีมออกจากรางกาย  ( elimination constant ; Ke ) 
และคาครึ่งชีวติของยาลิเทียม ( lithium half life ) โดยสูตรที่ใชไดจากสูตรการคํานวณคาทางเภสัช
จลนศาสตรของประชากร โดย คาการชําระของยาลิเทยีมคํานวณจากสูตร  [ 0.0093 x lean body 
weight ] x [ 0.0885 x creatinine clearance]   หนวยเปน ลิตรตอช่ัวโมง , คาคงที่ของการกําจัดยาออก
จากรางกายคํานวณจากสูตร [ lithium clearance  / volume of distribution ]   ซ่ึงคาปริมาตรการ
กระจายตัวคํานวณไดจากสตูร [ 0.6 x body weight ] หนวยทีไ่ดเปน ลิตร   หนวยของคาคงที่ของการ
กําจัดยาเปน ชั่วโมง  - 1 และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมคํานวณจากสูตร[ 0.693 /  Ke ]    มีหนวยเปน 
ช่ัวโมง    สวนคาเภสัชจลนศาสตร การชําระของยาลิเทียม ที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทยีม 1 
จุดสามารถคํานวณไดจากสตูร [ ( S ) ( F )( Dose ) / ( τ * Cave )  ] เมื่อคํานวณไดคาการชําระของยา
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ลิเทียม นํามาแทนคาหาคาคงที่ของการกําจัดยา และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมตามสูตรที่กลาวมาขาง 
ตน  

ซ่ึงจากการทดลองแทนคาการชําระของครีอะตินินดวย อัตราการกรองผานไตเทียบกับพืน้ที่
ผิวของรางกาย , ขอมูลการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมง และจากการ
คํานวณโดยใชสูตร Cockcroft & Gault  ที่เปนขอมูลของผูปวยที่ใชยาลิเทียมแลว พบวา  คาเฉลี่ยของ
คาการชําระของยาลิเทียม  ท่ีไดจากการแทนคาดวยอัตราการกรองผานไตเทียบกับพื้นที่ผิวของรางกาย 
มีคาเทากับ 0.9774 ± 0.1286  ลิตรตอช่ัวโมง ( 16.29 ± 2.14 มิลลิลิตร ตอนาที   )และมีชวงของคาที่
คํานวณไดอยูระหวาง 0.7442 - 1.2919  ลิตรตอช่ัวโมง  คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทยีมออกจากรางกาย  
มีคาเฉลี่ยเทากบั  0.0246 ± 0.0023 ชั่วโมง - 1 และมชีวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง  0.0168 - 
0.0276 ชั่วโมง - 1 และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียม มีคาเฉลี่ยเทากับ 28.46 ± 3.20  ช่ัวโมง  มีชวงของคาที่
คํานวณไดอยูระหวาง 25.07 -  41.36 ช่ัวโมง 

จากการทดลองแทนคาการชาํระของครีอะตินินที่ไดจากการขอมูลปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผู 
ปวยทีใ่ชยาลิเทียมแลว พบวา คาเฉลี่ยของคาการชําระของยาลิเทียม  มีคาเทากับ 0.8316 ± 0.1169 
ลิตรตอช่ัวโมง ( 13.86 ± 1.94 มิลลิลิตรตอนาที )  และมีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 0.6381 - 
1.0561 ลิตรตอช่ัวโมง  , คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทียมออกจากรางกาย  มีคาเฉลี่ยเทากับ  0.0210 ± 
0.0031 ชั่วโมง - 1 และมีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง  0.0143 - 0.0254 ชั่วโมง - 1 และคาครึ่งชีวิต
ของยาลิเทียม มีคาเฉลี่ยเทากบั 37.77 ± 5.89 ชั่วโมง  มีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 27.24 - 
48.33 ช่ัวโมง 
 จากการทดลองแทนคาการชาํระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณโดยใชสูตร Cockcroft & 
Gault  ที่ใชคาซีร่ัมครีอะตินิน อายุ และน้ําหนักซึ่งเปนขอมูลของผูปวยแตละรายที่ใชยาลิเทียมแลว 
พบวา คาเฉลี่ยของคาการชําระของยาลิเทียม  มีคาเทากับ 0.4787 ± 0.0786 ลิตรตอช่ัวโมง ( 7.98 ± 
1.30  มิลลิลิตรตอนาที )      และมีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 0.3548 - 0.6444 ลิตรตอช่ัวโมง   
คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทยีมออกจากรางกาย  มีคาเฉลี่ยเทากับ  0.0120 ± 0.0015 ชั่วโมง - 1 และมี
ชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง  0.0071 - 0.0139 ชั่วโมง - 1 และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียม มีคาเฉลี่ย
เทากับ 58.69 ± 9.47 ชั่วโมง  มีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 49.86 - 98.02 ช่ัวโมง 
 คาเภสัชจลนศาสตรที่ไดจากการคํานวณโดยใชระดับยาลิเทียม 1 จุดที่ตรวจวัดไดพบวา 
คาเฉลี่ยของคาการชําระของยาลิเทียม  มีคาเทากับ 1.5700 ± 0.3978 ลิตรตอช่ัวโมง ( 26.16 ± 6.63  
มิลลิลิตรตอนาที )      และมชีวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 0.9400 - 2.7600 ลิตรตอช่ัวโมง   คาคง 
ที่ของการกําจดัยาลิเทียมออกจากรางกาย  มีคาเฉลี่ยเทากบั  0.0400 ± 0.0107 ชั่วโมง - 1 และมีชวงของ
คาที่คํานวณไดอยูระหวาง  0.0209 - 0.0677 ชั่วโมง - 1 และคาครึ่งชีวติของยาลิเทียม มีคาเฉลี่ยเทากับ 
18.57 ± 5.22 ชั่วโมง  มีชวงของคาที่คํานวณไดอยูระหวาง 10.24 - 33.15 ช่ัวโมง 
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 จากการทดลองหาคาเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียม โดยการแทนคาการชําระของครีอะตินิน
ที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของผูปวย 4 วิธี  ซ่ึงไดแก ( 1 ) ขอมูลจากปสสาวะ 24 ชั่วโมง  ( 2 ) 
ขอมูลจากการคํานวณจากสตูรของ Cockcroft & Gault  ( 3 ) ขอมูลพื้นที่ผิวของรางกายเทยีบกับ 1.73 
ตารางเมตร เทยีบกับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที และ( 4 ) การคํานวณจาก
ระดับยาลิเทยีม 1 จุด  พบวา  คาเฉลี่ยของการชําระของยาลิเทียมผานไตที่ไดจากการแทนคาดวยขอมูล
ของระดับยาลเิทียมที่เจาะวดัได 1 จุด นั้นมีคาใกลเคียงกบัคาที่รายงานโดย Mason RW. และคณะ ป 
ค.ศ.1978 ซ่ึงขอมูลไดจากการเจาะวัดระดบัยาลิเทียมที่เวลาตาง ๆ โดยคาเฉลี่ยของคาการชําระของยา
ลิเทียมออกทางไตอยูระหวาง 21.3 - 28.2 มิลลิลิตรตอนาที โดยคาทีค่ํานวณไดจากระดับยาลิเทยีม 1 
จุดมีคาเฉลี่ยเทากับ 26.16 ± 6.63  มิลลิลิตรตอนาที  สวนคาการชําระของลิเทียมทีไ่ดจากการคํานวณ
จากขอมูลปสสาวะ 24 ชั่วโมง คาการชําระที่ไดจากการคํานวณจากสตูรของ Cockcroft & Gault และ
คาที่ไดจากอัตราการกรองผานไตมาตรฐานเทียบกับพืน้ทีผิ่วของรางกาย มีคาการชําระของลิเทียมที่ได
ต่ํากวา คาการรายงานของ Mason RW. และคณะ 

เมื่อนําคาการชาํระของลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลผูปวยทั้ง 4 วิธีขางตนแทนคาเพื่อ
หาคาคงที่ของการกําจัดยา ( Ke ) และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมจะพบวา คาครึ่งชีวิต ( t 1/2 ) ที่ไดจาก
การคํานวณ พบวาคาครึ่งชีวติของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจาก  ขอมูลจากปสสาวะ 24 ชั่วโมงมี
คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมเฉลีย่ เทากับ  33.77 ± 5.89 ช่ัวโมง และมีชวงของคาครึ่งชีวิตที่คํานวณไดนี้ 
อยูระหวาง 27.24 - 48.33 ชั่วโมง   คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลการชําระ
ของครีอะตินินที่คํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault มีคาเฉลี่ย เทากับ 58.69 ± 9.47 ชั่วโมง และ
มีชวงของคาครึ่งชีวิตที่คํานวณไดอยูระหวาง 49.86 - 98.02 ช่ัวโมง  คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจาก
การคํานวณจากขอมูลพื้นที่ผิวของรางกายเทียบกับ 1.73 ตารางเมตร เทียบกับอัตราการกรองผานไต
มาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที  มีคาเฉลี่ยเทากับ 28.46 ± 3.20 ชั่วโมง และมีชวงของคาครึ่งชีวิตที่
คํานวณไดอยูระหวาง 25.07 - 41.36 ชั่วโมง  และคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดการการคํานวณจาก
ระดับยาลิเทยีม 1 จุด  พบวามีคาเฉลี่ยของยาลิเทียม เทากับ 18.57 ± 5.22 ช่ัวโมง และมีชวงของคาครึ่ง
ชีวิตของยาลิเทียมที่คํานวณไดอยูระหวาง  10.24 - 33.15  ชั่วโมง  

จากคาครึ่งชีวติเฉลี่ยของยาลิเทียมที่คํานวณไดจากระดบัยาลิเทียม 1 จุด พบวามีคาใกลเคียง
กับคาการรายงานของ ของ Mason และคณะ ป ค.ศ.1978 ซ่ึงมีคาครึ่งชีวิตเฉลี่ย เทากับ    23  ช่ัวโมง 
สวนคาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณจาก ขอมูลพื้นที่ผิวของรางกายเทียบกับ 1.73 ตาราง
เมตร เทียบกับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที  ขอมูลปสสาวะ 24 ช่ัวโมง และ
การคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault นั้นมีคาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตที่ยาวนานกวา คาเฉลี่ยการ
รายงาน  

การคํานวณหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมจากขอมูลการชําระของครีอะตินนิที่ไดจากการ
คํานวณจากขอมูลของผูปวย 3 วิธีแรก คือ ( 1 ) ขอมูลจากปสสาวะ 24 ช่ัวโมง  ( 2 ) ขอมูลจากการ



 95

คํานวณจากสตูรของ Cockcroft & Gault  ( 3 ) ขอมูลพื้นที่ผิวของรางกายเทยีบกบั 1.73 ตารางเมตร 
เทียบกับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที เมื่อนําคาการชําระของครีอะตินินที่ได
จากการคํานวณจากขอมูลของผูปวยแตละวิธีมาแทนคาเพื่อคํานวณหาคาการชําระของลิเทียม นั้นพบ 
วาแตละวิธีมีขอดี และขอเสียของการคํานวณ สงผลตอคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ตองการหา ดังนี ้( 1 ) 
ขอมูลจากปสสาวะ 24 ช่ัวโมง  ขอดี คือการชําระของครีอะตินินทีไ่ตที่ไดแสดงถึงหนาที่การทํางาน
ของไตที่มีหนาที่ในการกําจดัยาลิเทียมโดยตรง  หากแตวาขอเสียของการคํานวณคาครึ่งชีวิตของยา
ลิเทียมที่ไดจากขอมูลของปสสาวะ 24 ช่ัวโมงถูกกระทบกับ ดวยการเก็บปสสาวะครบหรือไมครบ 
ของผูปวย( ความรวมมือในการเก็บปสสาวะใหครบในผูปวยจติเวชคอนขางนอย ) และการตรวจสอบ
โดยการพจิารณาจากคาครีอะตินินที่ขับออกมาในปสสาวะ 24 ช่ัวโมง มาตรฐานในเพศหญิงและเพศ
ชาย นั้นพบวามีชวงที่กวาง ทําใหคาที่ไดมชีวงของความถูกตองกวางไปดวย ทําใหคาการชําระของครี 
อะตินินที่คํานวณไดนัน้เมื่อนําไปคํานวณหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมจึงมีชวงของคาครึ่งชีวิตของยาที่
กวางไปดวย สงผลตอคาเฉล่ียของคาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของผูปวยดวยวิธีนี ้ แตก 
ตางจากขอมูลจากการศึกษาของ Mason และคณะ และจากคาของระดบัยาลิเทียม 1 จุด และนอกจากนี้ 
ขอเสียจากขอมูลการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากปสสาวะ 24 ชั่วโมง เปนตัวแทน
ของคาทางเภสัชจลนศาสตรในสวนของการกําจัดยาลิเทียมที่ไตเทานัน้ ไมไดสะทอนถึงกระบวนการ
ทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมในรางกายของผูปวยทั้งหมด 

สวนการคํานวณคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทีไ่ดจากการคํานวณการชําระของครีอะตินินที่ได
จากการคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault ซ่ึงขอดีของการคํานวณดวยวิธีนี ้ คือมีความสะดวก 
แตขอเสียของวิธีนี้คือ คาครึ่งชีวิตี่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากวิธีคํานวณ
วิธีนี้คือถูกกระทบดวย ตัวแปรของ อายุ น้ําหนัก และคาซีร่ัมครีอะตินิน ของผูปวย ซ่ึงในผูปวยจิตเวช
ที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา สงผลตอน้ําหนักของผูปวยเนื่องจากยามีผลโดยตรงทําใหน้ําหนักของผู 
ปวยเพิ่มขึ้น ผูปวยสวนใหญมากกวารอยละ  70  ในการศึกษามีน้ําหนกัจรงิ ( real body weight ) มาก 
กวารอยละ30  น้ําหนักในอดุมคติ ( ideal body weight ) ทําใหการคาํนวณตองมีการปรับคาของน้ํา 
หนักในอุดมคติ ( adjusted ideal body weight ) และคาซีร่ัมครีอะตินินซึ่งเปนตัวแทนของคาทางเภสัช
จลนศาสตรในสวนของการกาํจัดยาลิเทยีมของไต ซ่ึงการเกิดการเปลี่ยนแปลงของคาซีร่ัมครีอะตินินมี
การเปลี่ยนแปลงอยางชา ๆ และผลตอไตจากยาลิเทียมเปนแบบคอย ๆ เปนไป ผลตอไตจากยาลิเทยีมมี
สงผลตอคาซีร่ัมครีอะตินินนัน้ตองอาศัยระยะเวลาในการใชยาที่นานมาก จึงจะแสดงความผิดปกตติอ
คาซีร่ัมครีอะตินินใหเหน็ชัดเจนทําใหคร่ึงชีวิตของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากคาการชําระของ 
ครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault มีคาสูงคาครึ่งชีวิตของลิเทียมที่ไดจาก
การคํานวณดวยวิธีอ่ืน ๆ จึงควรพิจารณาอยางมากหากนาํมาคํานวณหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมเพื่อใช
ในการติดตามผลตอไตจากการใชยาลิเทียม 
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สวนคาครึ่งชีวติที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลขอมูลพื้นที่ผิวของรางกายเทียบกับ 1.73 ตาราง
เมตร เทียบกับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที ขอดีของวิธีนี้คอื มีความสะดวก 
และเหมาะกับการปรับขนาดยาลิเทียมที่ใชในเดก็ แตขอเสียของวิธีนี้คอื คาการชําระของครีอะตินนิที่
ไดจากวิธีนี้เปนคาที่ไดจากขอมูลของการประมาณการจากคาของประชากรอีกทีหนึ่ง ผลที่ไดจึงเปน
การประมาณการจากขอมูลของประชากรถึง 2 ชั้น เกิดความคลาดเคลื่อนไดมาก และคาที่ใชในการ
คํานวณคือ คาของน้ําหนัก และสวนสูงของผูปวย ที่ไมไดเปนคาทีแ่สดงถึงหนาที่การทํางานของไต 
และคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในรางกายของผูปวยเลย เพราะฉะนั้นการคํานวณหาคาครึ่งชีวติจึง
ไมควรพิจารณานํามาคํานวณหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมเพื่อใชในการตดิตามผลตอไตจากการใชยา
ลิเทียม 

จากการทดลองคํานวณหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมโดยใชขอมูลของผูปวยทั้ง 3 วิธีขางตน ขอ
มูลคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่มีความใกลเคียงกับความเปนจริงของผูปวยมากที่สุด คือคาที่ไดจากการ
คํานวณจากระดับยาลิเทียมทีไ่ดจากการตรวจวัด  1 จุด เนื่องจากเปนระดับยาในเลือดที่แทจรงิจาก
ผูปวยแตละรายในสภาวะที่ระดับยาอยูในสภาวะคงที ่ ( steady state ) เมื่อนํามาคํานวณหาคาทางเภสัช 
จลนศาตรอ่ืน ๆ นาจะเปนคาที่ใกลเคียงกับความจริงมากที่สุด  

แตถึงอยางไรก็ตาม หากจะทําการศึกษาเพื่อยืนยันคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่แทจรงิในผูปวย
จิตเวชกลุมนี ้ เพื่อคนหาวธีิในการติดตามคาครึ่งชีวิตของยาที่เปล่ียนแปลงไปตามสภาวะของไต นั้น
ควรไดรับการโดยการเจาะวดัระดับยาลิเทียมในเลือด อยางนอย 2 จุดแลวนําไปคํานวณตอไป  ซ่ึงจะ
ไดคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยที่แทจริง แลวนําผลการคํานวณจากสตูรของการใชขอมูล
ประชากร ที่คํานวณจาก อัตราการกรองมาตรฐานเทียบกบัพื้นที่ผิวของรางกาย , ขอมูลจากปสสาวะ 
24 ช่ัวโมง การคํานวณโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault  และคาทีไ่ดจากการคํานวณจากระดบัยา
ลิเทียมที่เจาะวดั 1 จุดมาเปรียบเทียบวาวธีิการใดสามารถทํานายคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมไดใกลเคียง
ที่สุด เพื่อที่จะไดนํามาปรับใชในการตรวจติดตามการรักษา และเฝาระวังการเกดิพยาธิสภาพของไตที่
ทําใหคาครึ่งชีวิตของยาเปลีย่นแปลงไป และการปรับขนาดยาที่เหมาะสมแกผูปวยจิตเวชตอไป 
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ตารางที่ 22  แสดงคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมท่ีไดจากการคํานวณโดยใชขอมูล 
ของผูปวย 
 

วิธีการคํานวณ lithium 
clrarance 

( Cl ; ml / min ) 

elimination 
constants 
( Ke ; hr-1) 

Lithium  
half life 

( t1/2 ; hrs ) 
By 24 - hrs urine creatinine clearance 
Mean ± SD 
Range ( min - max ) 

 
0.8316 ± 0.1169  

( 0.6381 - 1.0561 ) 

 
0.0210 ± 0.0031 

 ( 0.0143 - 0.0254 ) 

 
33.77 ± 5.89  

( 27.24 - 48.33 ) 
By creatinine clearance by  
Cockcroft & Gault 
Mean ± SD 
Range ( min - max ) 

 
 

0.4787 ± 0.0786  
( 0.3548 - 0.6444 ) 

 
 

0.0120 ± 0.0015 
 ( 0.0071 - 0.0139 ) 

 
 

58.69 ± 9.47  
( 49.86 - 98.02 ) 

By  standard GFR 100 ml / min  per 
BSA 1.73 m 2 
Mean ± SD 
Range ( min - max ) 

 
 

0.9774 ± 0.1286  
( 0.7442 - 1.2919 ) 

 
 

0.0246 ± 0.0023  
( 0.0168 - 0.0276 ) 

 
 

28.46 ± 3.20  
( 25.07 - 41.36 ) 

By Lithium level 
Mean ± SD 
Range ( min - max ) 

 
1.5700 ± 0.3978 

  ( 0.9400 - 2.7600 ) 

 
0.0400 ± 0.0107  

( 0.0209 - 0.0677 ) 

 
18.57 ± 5.22 

( 10.24 - 33.15 ) 
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รูปท่ี 1 แสดงคาครึ่งชวีิตของยาลิเทียม กับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม 
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รูปที่ 1  แสดงคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินทีไดจาก
ขอมูลของผูปวยทั้ง 4 วิธี ไดแก ( 1 ) คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระ
ของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวย  ( 2 ) คาครึ่งชีวิตของ
ยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากสูตร Cockcroft 
& Gault   ( 3 ) คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชาํระของครีอะตินินที่ไดจาก
การคํานวณจากการเทียบพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร กับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 
100 มิลลิลิตรตอนาที  และ ( 4 )  คาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทยีมที่ตรวจวดั 1 จุด 
พบวาเมื่อนําคาครึ่งชีวิตของยาที่ไดจากการคํานวณโดยอาศัยขอมูลของผูปวยทั้ง 4 วิธีมาทําการ
ทดสอบคาความสัมพันธเชิงเสนตรงแบบถดถอย ( linear regression ) กับระยะเวลาในการใชยาลิเทยีม  
โดยสมมติฐาน H0 คือ คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณแตละวิธีไมมีความสัมพันธเชิง
เสนตรงกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม พบวามีคาความสัมพันธ ( corelation  ; r 2 ) เทากับ 0.014 , 
0.001 , 0.011 และ 0.113 ตามลําดับ  คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากทั้ง  4 วิธีขางตน 
ไมมีความสัมพันธเชิงเสนตรงกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม เมื่อคา p = 0.514 , p = 0.869 ,  p = 
0.568 และ p = 0.075  ตามลําดับ จากรูปที่ 1 แสดงแนวโนมของคาครึ่งชีวิตของยาที่ไดจากการ
คํานวณจากขอมูลของปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวย  และขอมูลคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจาก
การคํานวณจากสูตรของ Cockcrof & Gault และวิธีที่คํานวณจากการเทียบพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 
ตารางเมตร กับอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที กราฟมีลักษณะขนานกับแกน x  
แสดงใหเห็นแนวโนมวาคาครึ่งชีวิจที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลผูปวยทั้ง 3 วิธีขางตนไม
เปล่ียนแปลงตามระยะเวลาในการใชยาลิเทียม แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ  

   สวนคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทยีม 1 จุด พบวามี
แนวโนมเพิ่มขึ้นตามระยะเวลาในการใชยาลิเทียมแตไมมีนัยสัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที่ 95 
เปอรเซ็นตแตจะมีนยัสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที ่90 เปอรเซ็นต  

จากกราฟรูปที ่ 1 ในชวงแรกของกราฟ แสดงการกระจายของขอมูลคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียม
ที่คํานวณไดจากขอมูลของผูปวยทั้ง 4 วิธี มีแนวโนมเพิม่ขึ้นเปนเสนตรงในชวง 1 ปแรกของการใชยา 
จึงนําขอมูลคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในชวง 1 ปแรกของการใชยามาทดลองสรางกราฟ และหา
ความสัมพันธของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในชวงปแรก  สามารถแสดงไดดังรูปที ่ 2 ซ่ึงแสดงคาครึ่ง
ชีวิตของของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินนิที่ไดจากขอมูลของผูปวยทั้ง 
4 วิธี ของผูปวยจิตเวชที่มีระยะเวลาในการใชยาลิเทียมนอยกวาหรือเทากับ 1 ป จํานวน 5 ราย และมีผู 
ปวย 2 ใน 5 รายที่ความรวมมือในการรับประทานยาลิเทียมไมสม่ําเสมอ ทําใหตองตัดคาครึ่งชีวิตของ
ยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากระดับยา 1 จุด 2 คา ออกไป  ( 1 ) คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจาก 
การคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของปสสาวะ 24 ชั่วโมงของ
ผูปวย  ( 2 ) คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการ
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คํานวณจากสตูร Cockcroft & Gault    ( 3 ) คาครึ่งชีวติของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการ
ชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการคํานวณจากการเทียบพืน้ที่ผิวของรางกาย กับอัตราการกรองผานไต
มาตรฐาน100 มิลลิลิตรตอนาทีเทียบกับพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร และ ( 4 ) คาครึ่งชีวิต
และ ( 4 ) คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่คํานวณจากระดับยาลิเทียม 1 จุด  พบวาเมื่อนําคาครึ่งชีวิตของยาที่
ไดจากการคํานวณโดยอาศยัขอมูลของผูปวยทั้ง 4 วิธีมาทําการทดสอบคาความสัมพันธเชิงเสนตรง
แบบถดถอย กับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม  โดยสมมติฐาน H0 คือ คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทีไ่ด
จากการคํานวณแตละวิธีไมมีความสัมพันธเชิงเสนตรงกับระยะเวลาในการใชยาลิเทยีมที่นอยกวาหรือ
เทากับ 1 ป  พบวา คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของผูปวยทั้ง 4 วิธี ไมมี
ความสัมพันธอยางมีนัยสําคญัทางสถิติ โดยมีคาความสัมพันธ เทากับ0.686 , 0.008 , 0.306 และ 0.005 
ตามลําดับ และมีคา p = 0.082 , p = 0.889 ,  p = 0.334 และ p = 0.955 ตามลําดับ 

 
รูปท่ี 2 แสดงคาคร่ึงชวีิตของยาลิเทียมกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียมในชวง 1 ปแรก 
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จากรูปที ่ 2 แสดงแนวโนมของคาครึ่งชีวิตของยาที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครี 
อะตินินที่คํานวณจากการเทยีบพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร กับอัตราการกรองผานไต
มาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที คาการชําระของครีอะตินนิจากสูตรของ Cockcrof & Gault และที่ได
จากการคํานวณจากระดับยาลิเทียม 1 จุด  มีแนวโนม คงที่ตามระยะเวลาในการใชยาลิเทียม คือ เมื่อ
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมยาวนานขึ้นคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมมีแนวโนมคงที่ หรือยาวนานขึ้นแต
ไมมีความสัมพันธในเชิงเสนตรง ในชวงปแรกของการใชยาลิเทียม  

   สวนคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณคาการชําระของครีอะตินินจากสูตรของ 
ขอมูลของปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผูปวย พบวาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทยีมที่ไดจากการคํานวณโดยวธีินี้
มีการเปลี่ยนแปลงตามระยะเวลาในการใชยาลิเทียมทีย่าวนานขึ้นในชวง 1 ปแรก และมีแนวโนมของ
การเปลี่ยนแปลงของคาครึ่งชีวิตตามระยะเวลาในการใชยาเปนเชิงเสนตรง อยางมีนัยสําคัญที่ความ
เชื่อมั่นที่ 90 เปอรเซ็นต  แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่นที ่95 เปอรเซ็นต  

จากขอมูลคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณทั้ง 4 วิธี ขางตน  พยายามแสดงให
เห็นถึงความสมัพันธของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม ซ่ึงจากขอมูลคา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากระดับยา 1 จุด นั้นมีแนวโนมเพิ่มขึ้นตามระยะเวลาในการใชยา แตไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ หากแตจํานวนผูปวยที่มีระยะเวลาในการใชยาลิเทียมนอยกวาหรือเทากับ 1 ป ที่
สามารถรวบรวมไดในการศกึษานี้มจีํานวนเพียง 5 ราย ซ่ึงไมสามารถแสดงใหเห็นความสัมพันธของ
คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่เพิม่ขึ้นตามระยะเวลาในการใชยาในชวง 1 ปแรกไดอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติที่ชัดเจนเนื่องจากจํานวนผูปวยนอยเกนิไป และมีการกระจายแบบไมปกต ิ ดังนั้น หากตองการ
ศึกษาความสัมพันธของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมกับระยะเวลาในการใชยาในชวงปแรก หรือชวงเวลา
ของการใชยาลิเทียมที่ทําใหคาความสัมพันธของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมกับระยะเวลาในการใชยา
ลิเทียมมีนัยสําคัญทางสถิติ  จําเปนตองศึกษาในผูปวยจํานวนมากกวานี้หลายเทาตวั ซ่ึงผลจากการวิจัย
นี้ที่พยายามแสดงใหเห็นคือ วิธีการในการติดตามคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในชวงปแรกของการใชยา
ลิเทียม ดวยการคํานวณคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่เปล่ียนแปลงไปจากคาการชําระของครีอะตินินที่ได
จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง นั้นมีแนวโนมแสดงใหเห็นการเปลี่ยนแปลงของคาครึ่งชีวิตของยาที่
ชัดเจน  สวนเมื่อผูปวยจําเปนตองใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษาอยางตอเนื่องหลายปตดิตอกัน การตดิตาม
คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมโดยใชการคํานวณจากระดับยาลิเทียมที่เจาะวดัได 1 จุด นั้นมีแนวโนมนั้นมี
แนวโนมแสดงใหเห็นการเปลี่ยนแปลงของคาครึ่งชีวิตของยาที่ชัดเจน การเปลี่ยนแปลงคาครึ่งชีวิต
ของยาลิเทียมที่ยาวนานขึ้นตามระยะเวลาในการใชยา จาํเปนตองมีการติดตามตรวจวัดระดับยาและคา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมอยางสม่ําเสมอ เพื่อปองกันการเกิดพิษจากยา   

ตารางที่ 25 แสดงคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากสูตรการคํานวณขอมูล
ประชากร โดยแทนคาการชําระของครีอะตินิน ที่ไดจากการศึกษานี ้ 4 วิธี ซ่ึงไดแก ( 1 ) ขอมูลการ
ชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีม ( 2 ) คาครึ่ง



 102

ชีวิตที่ไดจากการคํานวณโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault   ( 3 ) อัตราการกรองผานไตที่เทียบจาก
คามาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาทีตอพื้นทีผิ่วของรางกาย 1.73 ตารางเมตร และ( 4 ) คาครึ่งชีวิตของยา
ลิเทียมที่คํานวณจากระดับยาลิเทียม 1 จุด   โดยคาครึ่งชีวิตที่คํานวณไดจากทั้ง 4 วิธีแบงออกเปน 2 
กลุมตามระยะเวลาในการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา  
 ระยะเวลาในการใชยาแบงออกเปนกลุมได 2 กลุม ดังนี้ ( 1 ) กลุมที่ใชยาลิเทียมนอยกวาหรือ
เทากับ 1 ป ( 0 - 12 เดือน ) ( 2 ) กลุมที่ใชยาลิเทียมมากกวา 1 ป    พบวาคาเฉลี่ยของยาลิเทียมที่ไดจาก
การคํานวณจากขอมูลการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผูปวยจิตเวชที่
ใชยาลิเทียม ของผูปวยกลุมที่ 1 เทากับ 30.17 ± 1.60 ชั่วโมง และของผูปวยกลุมที ่2 เทากับ 34.42 ± 
6.16 ช่ัวโมง  เมื่อเปรียบเทียบคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทีไ่ดจากขอมูลปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวยทั้ง 
2 กลุม โดยใชสถิติ unpaired t - test พบวาคาเฉลี่ยของยาลิเทียมของผูปวยทั้งสองกลุมมีความแตกตาง
กันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ p = 0.031 โดยคาที่เฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยกลุมที่ 2 
มีคาเฉลี่ยที่ยาวนานกวาผูปวยกลุมที ่1    

คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินที่คํานวณโดยใช
สูตรของ Cockcroft & Gault  พบวา คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยกลุมที ่ 1 มีคาเฉลี่ยเทากับ 
53.96 ± 1.20 ชั่วโมง และคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของผูปวยกลุมที่ 2 เทากับ 59.53 ± 10.06 ชั่วโมง  เมื่อ
เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยทั้ง 2 กลุมโดยใชสถิต ิ unpaired t - test 
พบวา คาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทยีมของผูปวยทั้ง 2 กลุมไมแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทาง
สถิติ p = 0.071 

 คาครึ่งชีวิตของยาลิเทยีมทีไ่ดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการ
คํานวณจากอตัราการกรองผานไตที่เทียบจากคามาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาทีตอพื้นที่ผิวของ
รางกาย 1.73 ตารางเมตร พบวา คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยกลุมที่ 1 มีคาเฉลี่ยเทากับ26.66 ± 
1.07   ช่ัวโมง และคาครึ่งชีวติเฉลี่ยของผูปวยกลุมที่ 2 เทากับ 28.79 ± 3.36  ชั่วโมง  เมื่อเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยทั้ง 2 กลุมโดยใชสถิต ิ unpaired t - test พบวา คาเฉลี่ย
ของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยทั้ง 2 กลุมไมแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ p = 0.133 

คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทียมที่ตรวจวัดได 1 จุดพบวา คา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมของผูปวยกลุมที่ 1 มีคาเฉลี่ยเทากบั 14.81 ± 2.32 ช่ัวโมง และคาครึ่งชีวิตเฉลี่ย
ของผูปวยกลุมที่ 2 เทากับ 19.00 ± 5.31 ชั่วโมง  เมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียม
ของผูปวยทั้ง 2 กลุมโดยใชสถิติ unpaired t - test พบวา คาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมของ
ผูปวยทั้ง 2 กลุมไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ p = 0.193 
 จากการเปรยีบเทียบคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากสูตรขอมูลประชา 
กร ที่ไดขอมูลคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลของผูปวยทั้ง  3 วิธี และคา
คร่ึงชีวิตที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทียมในเลือด 1 จุดที่แสดงดังตามตารางที่ 25  ขางตน 
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พยายามแสดงถึง คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่มีการเปลี่ยนแปลงโดยมแีนวโนมยาวนานขึ้นในผูปวยจติ
เวชที่มีระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่แตกตางกัน แนวโนมของการเปลี่ยนแปลงของคาครึ่งชีวิตของ
ยาลิเทียมกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียมในชวงปแรกของการใชยาซ่ึงมีแนวโนมการเปลี่ยนแปลงคา
คร่ึงชีวิตที่ยาวนานขึ้นตามระยะเวลาในชวงแรกของการใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา เพื่อเปนแนวทางใน
การเฝาระวัง , การติดตาม และการปองกัน การเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมและ
ยาอื่น ๆ  ที่ทําใหเกดิการเปลีย่นแปลง หรือพยาธิสภาพทีไ่ต ในผูปวยจติเวชตองใชเพือ่การรักษาตอไป 
หากแตขอมูลของคาเฉลี่ยที่ไดจากผูปวยแตละกลุมยังมีจาํนวนนอยเกินไปที่จะแสดงถึง ผลของระยะ 
เวลาเนื่องจากผลของพิษตอไตจากการใชยาลิเทียมนัน้ขึน้อยูกับระยะเวลาในการใชยา และพษิตอไต
จากการใชยาลิเทียม ซ่ึงผูปวยที่เขารวมการศึกษาในครั้งนีส้วนใหญมีชวงระยะเวลาในการใชยาลิเทยีม
สวนใหญอยูในชวง 5 - 10 ปแรกของการใชยา   ดังนั้นการศึกษาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในผูปวยที่มี
ระยะเวลาในการใชยาที่แตกตางกันและพษิตอไตจากการใชยาลิเทียม หากมีการศกึษาเพิ่มเติมโดยเพิ่ม
จํานวนผูปวยที่ใชยาลิเทียมในแตละกลุมเวลาโดยเนนผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการรักษาที่มีระยะ 
เวลาในการใชยามากกวา 10 ป  อาจแสดงใหเห็นผลของคาครึ่งชีวิตที่เปล่ียนแปลงไป และผลของยาที่
เกิดพษิตอไตไดชัดเจนมากยิง่ขึ้น เพื่อที่จะไดนํามาเปนแนวทางในการกําหนด รูปแบบและวิธีการใน
การติดตามการใชยาลิเทียมที่เหมาะสมในผูปวยจิตเวชตอไปในอนาคต 
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ตารางที่ 23 แสดงการเปรยีบเทียบคาคร่ึงชีวติของยาลิเทียมท่ีไดจากการคํานวณโดยใชขอมูล 
การชําระของครีอะตินิน และจากขอมูลระดับยาลิเทียม 
 

Pt. 
กลุมท่ี 

ระยะเวลาที่ 
ใชลิเทียม 
( เดือน ) 

t 1/2 ตาม 24 - hrs  
urine CrCl 

 ( hrs ) 

t 1/2 ตาม Cockcroft 
& Gault Clcr  

( hrs ) 

t 1/2 ตาม GFR  
/  BSA 
( hrs ) 

T 1/2 ตาม lithium 
level 

( hrs ) 
1 1 31.9531 55.5369 26.1647 - 
1 3 30.3790 53.4286 27.6653 - 
1 4 27.9292 54.9163 26.6759 13.31 
1 7 31.2881 53.2175 27.6653 17.49 
1 10 29.3225 52.7413 25.1421 13.64 
Χ ± SD 30.17 ± 1.60 53.96 ± 1.20 26.66 ± 1.07 14.81 ± 2.32 

2 16 28.7494 57.1935 28.2458 16.06 
2 20 29.3810 50.6649 25.0736 15.26 
2 22 31.0789 54.1727 27.4565 15.23 
2 22 43.8332 68.5745 31.6193 16.35 
2 24 38.4786 57.8532 29.3461 22.33 
2 26 40.2783 70.9935 32.7564 21.73 
2 28 31.4231 49.8611 25.5786 - 
2 35 27.2397 54.6504 27.3266 20.06 
2 36 32.3794 51.2084 26.6580 14.91 
2 38 36.2531 65.0440 30.1692 28.63 
2 40 30.5042 53.7741 27.4741 10.24 
2 42 47.9068 75.3030 33.6761 25.12 
2 46 38.2226 68.5126 30.9752 18.97 
2 52 48.3294 98.0204 41.3631 19.36 
2 54 30.4987 55.1906 27.1998 13.46 
2 60 29.4742 58.2270 27.5294 15.85 
2 69 27.3120 54.7097 25.9439 16.59 
2 70 32.8766 57.6071 29.5106 23.09 
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ตารางที่   23     ( ตอ )แสดงการเปรยีบเทียบคาคร่ึงชีวิตของยาลิเทียมท่ีไดจากการคํานวณโดยใชขอ 
มูลการชําระของครีอะตินิน  และจากขอมูลระดับยาลิเทียม 
 

Pt. 
กลุมท่ี 

ระยะเวลาที่ 
ใชลิเทียม 
( เดือน ) 

t 1/2 ตาม 24 - hrs  
urine CrCl 

 ( hrs ) 

t 1/2 ตาม Cockcroft 
& Gault Clcr  

( hrs ) 

t 1/2 ตาม GFR  
/  BSA 
( hrs ) 

T 1/2 ตาม lithium 
level 

( hrs ) 
2 83 30.0017 51.4049 26.3803 13.37 
2 93 33.1583 52.4662 26.0261 20.49 
2 103 37.5230 64.6815 29.5886 23.43 
2 106 27.4004 52.7539 25.3449 12.70 
2 120 32.2537 51.8907 26.1073 13.16 
2 164 29.5301 54.2386 27.5863 21.82 
2 169 32.9397 59.6221 27.7832 19.44 
2 200 46.1278 62.4637 31.1563 - 
2 205 34.8417 60.3238 30.3483 33.15 
2 207 35.6291 55.4778 27.9666 23.35 
Χ ± SD  34.42 ± 6.16  59.53 ±  10.06 28.79  ±  3.36 19.00 ± 5.31 

เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของ
คาครึ่งชีวิตของยา

ระหวางกลุมที่ 1 และ 2 

P = 0.031** P = 0.071 P = 0.133 P = 0.193 

** Statistical significant  
กลุมท่ี 1 ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพ่ือการรักษาเปนระยะเวลานอยกวาหรือเทากับ 1 ป 
กลุมท่ี 2 ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพ่ือการรักษาเปนระยะเวลามากกวา  1 ป 
 

 
 
 
 
 
 

 



บทที่  5 
 

สรุปผลและขอเสนอแนะ 
 
สรุปผลการวิจัย 

 จากการศึกษานี้เปนการศกึษาเชิงพรรณนา ศึกษา ณ.จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง ( cross -  
sectional study ) โดยมีวตัถุประสงคในการศึกษาวจิัยในครั้งนี้ คือ เพื่อหาความชุกของการเกิดอาการ
ไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียมในผูปวยจิตเวชคนไทยที่ใชยาเพื่อการรักษาติดตอกัน โดย
ทําการศึกษาในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม และมารับการรักษาที่แผนกผูปวยนอก กองจิตเวชและ
ระบบประสาท ของโรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา ในชวงระยะเวลาตั้งแตวันที ่31 ตุลาคม  พ.ศ. 2543 ถึง 
วันที ่30 เมษายน พ.ศ. 2544  รวมทั้งสิ้น 77 ราย โดยแบงเปน กลุมผูปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาจํานวน 42 ราย และกลุมผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาจํานวน 35 ราย 
สามารถสรุปผลการศึกษาวจิยัไดดังนี ้คือ 

1. ความชุกของการเกิดพิษตอไตจากการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาในผูปวยจิตเวชคนไทยที่ 
ทําการศึกษาในครั้งนี้ พบวา ความชุกของการเกิดภาวะปสสาวะมาก เทากับ 39.39 , ความชุกของ
ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง เทากับ 85.70 , ความชุกของการที่ปสสาวะมี
โปรตีนออกมาในปสสาวะมากผิดปกต ิ เทากับ 88.10 และความชกุของการเกิดโรคเบาจืดที่เกดิจาก
ความผิดปกตขิองไตเทากับ 27.27   นอกจากนีย้ังพบความชุกของการเกิดพิษตอไตในผูปวยจิตเวชที่
ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา โดยพบวา ความชุกของการเกิดภาวะปสสาวะมาก เทากับ 24.14 ชุก
ของความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง  เทากับ 82.80 , ความชุกของการที่
ปสสาวะมีโปรตีนออกมาในปสสาวะมากผิดปกต ิ เทากับ 77.10 และความชุกของการเกิดโรคเบาจืดที่
เกิดจากความผิดปกติของไตเทากับ 20.68 

2.   ความสัมพันธะหวางระดบัยาลิเทียมในกระแลเลือดกบัผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่ 
แสดงถึงหนาที่การทํางานของไตของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา ซ่ึงไดแก คาซีร่ัมครีอะติ
นิน  , ปริมาตรของปสสาวะ 24 ชั่วโมง  ปริมาณของโปรตีนที่ออกมาในปสสาวะ 24 ชั่วโมง  ออสโม
ลาลิตี้ของปสสาวะ ( urine osmolality ) และ คาการชําระของครีอะตินิน 24 ชั่วโมง  พบวา ระดบัยา
ลิเทียมในกระแสเลือดมีความสัมพันธกับคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะ เทากับ - 0.346 ซ่ึงมีความ 
สัมพันธอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ p = 0.031 โดยทิศทางของความสัมพันธมีทิศทางตรงกันขาม ซ่ึง
หมายถึง เมื่อระดับยาลิเทยีมในกระแสเลอืดที่เพิ่มขึ้นจะทําใหคาออสโมลาลิตี้ของปสสาวะของผูปวย
มีแนวโนมลดลงลง สวนความสัมพันธกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงถึงหนาที่การทํางาน
ของไตอื่น ๆ ไมมีความสัมพันธอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ  และนอกจากนีย้ังพบวาระยะเวลาในการใช
ยาลิเทียมนัน้มคีวามสัมพันธกับคาซีร่ัมครีอะตินิน โดยมีคาความสัมพันธ เทากับ 0.362 อยางมีนัย 
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สําคัญทางสถิติ p =  0.018 โดยทิศทางของความสัมพันธเปนไปในทางเดียวกัน ซ่ึงหมายถึง ระยะเวลา
ในการใชยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้น มีแนวโนมทําใหคาซีร่ัมครีอะตินินเพิ่มขึ้นตามไปดวย  

3.   การศึกษาความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียม ซ่ึงไดแก  
ภาวะปสสาวะมาก  ความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง การที่ปสสาวะมีโปรตีน
ออกมาในปสสาวะมากผิดปกติ  การเกิดโรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติของไต เมื่อเปรียบเทียบกับ 
ผูปวยจิตเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา พบวา ผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษา
ติดตอกันจากการศึกษาในครั้งนี้ มีความเสี่ยงตอการเกดิ ภาวะปสสาวะมาก เปน 2.13 เทาของผูปวยจิต
เวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา , ความเสี่ยงตอความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะ
เขมขนลดลง เทากับ 1.24 , ความเสีย่งตอการที่ปสสาวะมีโปรตนีออกมาในปสสาวะมากผิดปกติ  
เทากับ 2.19 และ ความเสี่ยงของการเกดิโรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติของไต  เทากับ 1.44  ซ่ึง
ความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตแตละชนิด เมื่อเปรยีบเทียบกับกลุมผูปวยจิตเวชอื่น 
ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาโดยใชสถิติความเชื่อมั่นของคาความเสี่ยงของการเกิดพษิตอไตแต
ละชนิดที ่ความเชื่อมั่นที ่95 เปอรเซ็นต ( 95 % confidence interval ; 95% CI )พบวาไมมีนัยสําคัญทาง
สถิติ และการทดสอบดวยไคสแควร ( chi - square test ) กพ็บวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ ( p > 0.05 ) เชนเดยีวกัน 

4.  การศึกษาคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากขอมูลการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงของผู 
ปวยจติเวชทีใ่ชยาลิเทียม เปรียบเทียบกบัคาการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากสตูรของ 
Cockcroft & Gault  และคาอัตราการกรองมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาทีตอพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 
ตารางเมตร พบวา คาเฉลี่ยที่ไดจากการคํานวณจากขอมลูปสสาวะ 24 ชั่วโมง เทากบั 72.25 ± 14.26 
มิลลิลิตรตอนาที คาเฉลี่ยที่ไดจากการคํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault มีคาเฉลี่ย เทากับ 60.49 
± 13.92 มิลลิลิตรตอนาที และคาเฉลี่ยที่ไดจากการเปรียบเทียบกบัอัตราการกรองผานไตมาตรฐาน  
100 มิลลิลิตรตอพื้นที่ผิวรางกาย  1.73 ตารางเมตร เทากับ 99.72 ± 10.96 มิลลิลิตรตอนาที  ซ่ึงพบวา
คาเฉลี่ยของการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการคํานวณจากทั้ง 3 วิธี มีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ p = 0.000 โดยคาเฉลีย่ที่ไดจากการคํานวณเทียบกบัอัตราการกรองมาตรฐานเทียบ
กับพื้นที่ผิวของรางกาย สูงกวาคาเฉลี่ยทีไ่ดจากขอมูลการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง และสูงกวาการ
คํานวณจากสตูร Cockcroft & Gault  ตามลําดับ 

5. เมื่อนําคาการชาํระของครีอะตินินที่ไดจากการขอมูลการคํานวณทั้ง 3 วธีิซ่ึงไดแก ขอมูล 
จากการเก็บปสสาวะ 24 ชั่วโมง , การเทียบกับอัตราการกรองมาตรฐานเทียบกับพื้นที่ผิวของรางกาย
และคาการชําระของครีอะตินินที่คํานวณไดจากสูตรของ Cockcroft & Gault และคาของระดับยา
ลิเทียมในเลือด 1 จุด อีก 1 วิธีมาคํานวณหาคาทางเภสชัจลนศาสตรของยาลิเทียม ไดแก คาการชําระ
ของยาลิเทียม  คาครึ่งชีวิตของยา โดยใชสูตรการคํานวณของประชากร และคาคงที่ของการกําจดัยา
ลิเทียมพบวา คาการชําระของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินของ
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ปสสาวะ 24 ช่ัวโมง มีคาเฉลี่ยเทากับ 0.8316 ± 0.1169 ลิตรตอช่ัวโมง  คาการชําระของยาลิเทียมทีไ่ด
จากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault มีคาเฉลี่ยเทากับ 
0.4787 ± 0.0786 ลิตรตอช่ัวโมง  คาการชําระของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระที่
เทียบกับอัตราการกรองมาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที ตอพื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร มีคา 
เฉลี่ยเทากับ 0.9774 ± 0.1286 ลิตรตอช่ัวโมง  และคาการชําระของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจาก
ระดับยาลิเทยีมที่ตรวจวดัได 1 จุด มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.5700 ± 0.3978 ลิตรตอช่ัวโมง   จากขอมูลคาการ
ชําระของยาลิเทียมที่สามารถคํานวณไดสามารถนํามาคํานวณหาคาคงที่ของการกําจดัยาลิเทียมไดดังนี ้ 
คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทยีมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินินของปสสาวะ 24 ช่ัว 
โมง มีคาเฉลี่ยเทากับ 0.0210 ± 0.0031 ชั่วโมง-1  คาคงที่ของการกําจดัยาลิเทียมทีไ่ดจากการคํานวณ
จากคาการชําระของครีอะตินนิโดยใชสูตรของ Cockcroft & Gault มีคาเฉลี่ยเทากับ 0.0120 ± 0.0015 
ชั่วโมง-1  คาคงที่ของการกําจัดยาลิเทยีมทีไ่ดจากการคํานวณจากคาการชําระที่เทียบกับอัตราการกรอง
มาตรฐาน 100 มิลลิลิตรตอนาที ตอพื้นทีผิ่วของรางกาย 1.73 ตารางเมตร มีคาเฉลี่ยเทากับ 0.0246 ± 
0.0023 ชั่วโมง-1  และคาคงที่ของการกําจดัยาลิเทียมทีไ่ดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทียมที่ตรวจวัด
ได 1 จุด มีคาเฉลี่ยเทากับ 0.0400 ± 0.0107 ช่ัวโมง-1   คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ใชขอมูลจากการเก็บ
ปสสาวะ 24 ชั่วโมง มีคาเฉลี่ย เทากับ 33.77 ± 5.89 ชั่วโมง คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการ
คํานวณจากขอมูลจากสูตรการชําระของครีอะตินินของ Cockcroft & Gault มีคาเฉลี่ย เทากับ 58.69 ± 
9.47 ชั่วโมง  คาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณโดยการเปรียบเทียบกับอัตราการกรองมาตรฐานเทียบกับ
พื้นที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร มีคาเทากับ 28.46 ± 3.20 ชั่วโมง และคาครึ่งชวีิตของยาลิเทยีมที่
ไดจากการคํานวณจากขอมลูระดับยาลิเทยีม 1 จุด มีคาเฉลี่ยเทากับ  18.57 ± 5.22 ช่ัวโมง ซ่ึงพบวาคา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลทั้ง 4 วิธีมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคญัทาง
สถิติ p = 0.000 โดยคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทียม 1 จุด มีคา
นอยกวา คาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณเทียบกับอัตราการกรองมาตรฐานเทียบกบัพื้นที่ผิวของราง 
กาย 1.73 ตารางเมตร  และสั้นกวา คาครึ่งชีวิตเฉลี่ยที่ไดจากขอมูลการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมง และสั้น
กวาคาครึ่งชีวติที่ไดจากขอมูลการคํานวณคาการชําระของครีอะตินินจากสูตรของ Cockcroft & Gault 
ตามลําดับ ซ่ึงคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยที่ไดจากการคํานวณจากระดับยาลิเทยีมที่ตรวจวดัได 1 จุดมีคาใกลเคียง
กับคาการรายงานคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการศกึษาขอมูลของระดับยาลิเทยีมในเลือด 

6. การศึกษาความสัมพันธของคาครึ่งชีวิตเฉลี่ยของยาลิเทียมที่คํานวณไดจากสูตรการ 
คํานวณของประชากรกับระยะเวลาในการใชยาลิเทียม โดยการคํานวณคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมใชขอ 
มูลการชําระของครีอะตินินที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลปสสาวะ 24 ชั่วโมง การชําระของครีอะติ
นินที่คํานวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault    ขอมูลการชําระของครีอะตินินที่ไดจากคํานวณเทียบ
กับอัตราการกรองมาตรฐานเทียบกับพืน้ทีผิ่วของรางกาย 1.73 ตารางเมตร และจากระดับยาลิเทยีมที่
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เจาะวัดได 1 จุด  พบวาในชวง 1 ปแรกของการใชยาลิเทียม คาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคาการชําระ
ของครีอะตินินที่ไดขอมูลจากปสสาวะ 24 ชั่วโมงของผูปวย แนวโนมมีความสัมพันธเชิงเสนตรง กับ
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมแตไมมีนยัสําคัญทางสถิติ p = 0.082 โดยมีคาความสัมพันธเทากับ 0.689 
คือคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลการชําระของครีอะตินินจากปสสาวะ 24 
ช่ัวโมงเปลี่ยนแปลงไปในทางที่ยาวนานขึ้นเมื่อระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้น สวนคาครึ่งชีวิต
ที่ไดจากการคํานวณโดยวิธีอ่ืน ๆ ในชวง 1 ปแรกของการใชยาไมพบวามีความสัมพันธในเชิงเสนตรง
กับระยะเวลาในการใชยา   เมื่อพิจารณาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมทั้งหมดที่ไดจากการคํานวณจาก
ขอมูลผูปวยทั้ง 4 วิธีเมื่อผูปวยใชยาลิเทยีมติดตอกนัเปนระยะเวลานานขึ้นพบวา คาครึ่งชีวิตที่ไดจาก
การคํานวณจากระดับยาลิเทียม 1 จุด แนวโนมมีความสัมพันธเชิงเสนตรงกับระยะเวลาในการใชยา
ลิเทียม แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ p = 0.075 โดยมีคาความสัมพันธเทากับ 0.113  คือคาครึ่งชีวิตของยา
ลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากขอมูลระดับยาลิเทียม 1 จุดเปลี่ยนแปลงไปในทางที่ยาวนานขึ้นเมื่อ
ระยะเวลาในการใชยาลิเทียมที่เพิ่มขึ้น สวนสวนคาครึ่งชีวติที่ไดจากการคํานวณโดยวธีิอ่ืน ๆ ไมพบวา
มีความสัมพันธในเชิงเสนตรงกับระยะเวลาในการใชยา 

7.   การเปรียบเทียบคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากทั้ง 4 วิธีระหวางผูปวยที่
มีระยะเวลาในการใชยาลิเทยีมนอยกวาหรอืเทากับ 1 ป กับผูปวยทีใ่ชยาลิเทียมมากกวา 1 ป พบวาคา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการคํานวณจากคาการชําระของครีอะตินนิที่ไดจากขอมูลปสสาวะ 24 
ชั่วโมง ระหวางผูปวยทั้ง 2 กลุมที่มีระยะเวลาในการใชยาตางกันมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ p = 0.031 สวนคาครึ่งชีวิตที่ไดจากการคํานวณโดยวิธีอ่ืน ๆ ระหวางผูปวยทั้ง 2 กลุมไม
แตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( p > 0.05 ) 

8.   ลักษณะหรือแนวโนมของผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาและมีความเสี่ยงของ 
การเกิดภาวะปสสาวะมากที่สามารถรวบรวมไดจากการศึกษาในครั้งนี้ไดแก ผูปวยที่เปนเพศชายมี
แนวโนมของการเกิดภาวะปสสาวะมากไดมากกวาเพศหญิง ,ชวงอายุของผูปวยที่อยูในชวง 41 - 45 
ป  , ผูปวยที่ไดรับการวินจิฉยัวาเปนโรคอารมณแปรปรวน ( bipolar affective disorder ) รายการยาจิต
เวชที่ผูปวยใชเพื่อการรักษารวมกับยาลิเทียม จํานวน 2 รายการ , กลุมยา 2 กลุมแรกที่ผูปวยใชเพื่อการ
รักษาแลวพบวาผูปวยมีภาวะปสสาวะมาก ไดแก ยากนัชักที่ใชรักษาโรคอารมณแปรปรวน และยา
ตานโรคจิต ระยะเวลาในการเจ็บปวยดวยอาการทางจิตพบวาผูปวยที่ปวยดวยอาการทางจติที่อยู
ในชวง 0 ถึง 5 ป  ระยะเวลาที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาในชวง 0 ถึง 5 ป  ขนาดยาลิเทียมที่ใช 900 
มิลลิกรัมตอวัน  แบบแผนการใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา ใหบริหารยาลิเทียมวนัละ 3 คร้ัง และระดบัยา
ลิเทียมในเลือดอยูระหวาง 0.51 - 0.75 มิลลิโมลตอลิตรผูปวยจะมีแนวโนมของการเกิดปสสาวะมาก
สูงกวาผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมกลุมอื่น ๆ  
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ขอเสนอแนะ 
1.   จากการเก็บขอมูลการใชยาและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวยจิตเวชจากแฟม

ประวัติผูปวยนอก โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา ระหวางที่ทําการวิจยั พบปญหาและอุปสรรคที่อาจทํา
ใหผลของขอมูลเกี่ยวกับประวัตกิารใชยา , ระยะเวลาในการเจ็บปวยดวยอาการทางจิต รวมถึงผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการตาง ๆ  ในชวงปที่ผานมาของการรักษาตัวของผูปวยที่โรงพยาบาลพระมงกุฎ
เกลา  ที่ไดจากการศึกษานี้มคีวามไมสมบูรณของขอมูล เนื่องจากแฟมประวัติของผูปวยนอกจะทาํลาย
และลมประวตัิผูปวยโดยทางโรงพยาบาลทุก 5 ป ทําใหขอมูลเกี่ยวกบัการรักษาของผูปวยขาดหายไป 
ขาดการยืนยันเปนลายลักษณอักษรทีแ่ทจริง ผลที่ไดบางสวนจึงไดจากการสอบถามจากญาต ิ ,จิต 
แพทยผูทําการรักษา และตัวผูปวยเอง  รวมถึงไมสามารถหาขอมูลพ้ืนฐานในสวนของผลการตรวจ
ทางหองปฏิบัติการเบื้องตนกอนการเริ่มใชยาลิเทียมได จึงไมสามารถสรุปไดอยางชัดเจนวา การใชยา
ลิเทียมมีผลตอการทํางานของไตที่ลดลงไดหรือไม    ขอเสนอแนะในการปฏิบัติงานเกี่ยวกับขอมูลผู 
ปวยจติเวชที่อาจเปนประโยชนตอการรักษาของผูปวยคือ ควรมีการจดัทําแฟมประวัติของผูปวยนอกที ่
มารับการรักษาที่กองจิตเวชและระบบประสาทเสริมจากประวัติผูปวยนอก เพื่อใชในการบันทกึขอมูล 
เกี่ยวกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ และแผนการรักษาคราว ๆ , ประวัติการใชยา , ประวัติการฉีด
ยา เปนตน เพือ่ประโยชนในการติดตามผูปวยใหมารับการรักษาอยางตอเนื่อง และเพือ่การสืบคนเพือ่
ประโยชนในการรักษาผูปวยจิตเวชหากแฟมประวัติผูปวยนอกสูญหาย หรือมีการทําลายประวัติทิง้ 

2.   จากผลการวิจยัในสวนของอาการไมพึงประสงคตอไตจากการใชยาลิเทียม ที่ทําใหเกิด
โรคเบาจืดที่เกดิจากความผิดปกติที่ไต ( nephrogenic diabetes insipidus ) พบวาหลักเกณฑในการ
วินิจฉยัแยกโรคโดยวิธีการอดน้ํา ( water deprivation ) ของ  Dash และคณะ ป ค.ศ.1963 ไมสามารถ
แยก ภาวะปสสาวะมากที่เปนสาเหตุทําใหเกิดโรคเบาจดืที่เกิดจากความผิดปกติที่ไต กับภาวะดืม่น้ํา
มากที่เกิดจากความผิดปกตทิางจิต ( primary polydipsia , psychogenic polydipsia ) ออกจากกันได
อยางชัดเจน ทําใหผลการเกิดความชกุของการเกิดโรคเบาจืดในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียม ไมแตกตาง
จากผูปวยจิตเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรักษา ซ่ึงหากตองการการวินจิฉัยแยกโรคที่ชัดเจน
อาจตองใชวิธีการเจาะเลือดเพื่อตรวจวัดระดับฮอรโมนวาโซเพรสซินในกระแสเลือด หรือใชหลัก 
เกณฑการอดน้ําที่มีระยะเวลาในการอดน้าํยาวนอนมากขึ้น   แตขอดีของหลักเกณฑในการวินิจฉยัแยก
โรคภาวะปสสาวะมากของ Dashe และคณะ ป ค.ศ.1963    ซ่ึงใชในการวิจยัในครัง้นี้ คือระยะเวลาใน
การวินจิฉัยส้ัน ทําใหผูปวยไมตองนอนพักรักษาตวัในโรงพยาบาลแบบผูปวยใน ซ่ึงการตองเขานอน
พักรักษาตวัในโรงพยาบาลของผูปวยจิตเวชมักจะทําใหผูปวยเกดิความวิตกกงัวล ที่อาจกระตุนให
อาการทางจิตกําเริบ หรือแยลงได  จากการวิจัยในครั้งนี้ขอเสนอแนะในการใชหลักเกณฑการวนิิจฉัย
ของ Dash AM.    ใชเพื่อวนิิจฉัยคัดกรองเบื้องตนในผูปวยจติเวชที่มภีาวะปสสาวะมาก เพื่อการรักษา 
และเฝาระวัง ภาวะขาดน้ํา , ภาวะน้ําเกิน หรือน้ําเปนพษิ ในผูปวยจติเวช รวมถึงการติดตามอาการไม
พึงประสงคตอไตที่เกิดจากการใชยา หรือพยาธิสภาพอื่น ๆ ตอไต กอนการใชหลักเกณฑการวนิิจฉัย
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ภาวะปสสาวะมากโดยการใชหลักเกณฑการอดน้ําอื่น ๆ ที่ตองใชระยะเวลาในการอดน้ํานาน รวมถึงผู 
ปวยตองเจ็บตวัในการเจาะเลือดบอย ๆ ทุกชั่วโมง ซ่ึงเปนการสรางความเครียด และวิตกกังวล และ
การไมใหความรวมมือของผูปวยจิตเวชอกีดวย 

3. จากผลการวิจยัพบผูปวยที่มภีาวะปสสาวะมาก จํานวน 23 รายโดยแบงเปนผูปวยจิตเวชที ่
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษาจํานวน  16 ราย และผูปวยจติเวชอื่น ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการรกัษา
จํานวน  7  ราย  แตมีผูปวยที่ยินยอมเขารวมการวนิิจฉยัภาวะปสสาวะมาก เพียง 15 ราย โดยแบงเปน
ผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษา 9 ราย และผูปวยจติเวชอืน่ ๆ ที่ไมไดใชยาลิเทียมเพื่อการ
รักษาจํานวน 6  ราย และมีผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาอกี 4 รายที่มีภาวะปสสาวะมาก 
ยินยอมเขารวมกระบวนการวินิจฉยัภาวะปสสาวะมาก แตแอบดื่มน้ําในขณะทําการทดสอบ จึงตัด
ผูปวยไวในกลุมที่ไมสามารถ หรือไมยินยอมเขารวมกระบวนการวนิิจฉัยภาวะปสสาวะมากได ทําให
ผลการวิจัยต่ํากวาความเปนจริงซึ่งเปนขอดอยของการวจิัยในครั้งนี้ที่ไมสามารถนําตัวอยางผูปวยทีม่ี
ภาวะปสสาวะมากทั้งหมดทีค่นหามาไดเขามารวมกระบวนการวินิจฉยัแยกโรค ขอเสนอแนะในการ
ทําวิจัยในรูปแบบนี้คือการใหขอมูลแกผูปวย และญาติผูปวยถึงผลดี และผลเสียของการเขารวมการ
วิจัยที่มกีระบวนวิจยัอยางตอเนื่อง รวมถึงการขอความรวมมือ และการทําความเขาใจกับจติแพทยถึง
วัตถุประสงคของการวิจยั ผลดี และผลเสีย รวมถึงกระบวนการที่ผูปวยจติเวชทีเ่ขารวมการวจิัยตองทํา
ทั้งหมด เพื่อประโยชนในการถายทอดความเชื่อถือ และความเชื่อมั่น ( transference ) ของผูปวยจิตเวช 
จากจิตแพทยเจาของไขสูตัวผูวิจัยในระดับหนึ่ง 

4. การนําคาการชําระของครีอะตินินทีไ่ดจากการเก็บปสสาวะ 24  ชั่วโมงของผูปวยจิตเวชที ่
ใชยาลิเทียมเพือ่การรักษา มาคํานวณโดยการใชสูตรการคํานวณของประชากรเพื่อหาคาครึ่งชีวิตของ
ยาลิเทียมในผูปวย เปรียบเทียบกับ คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่ไดจากการนําคาการชําระของครีอะตินิน
ที่คํานวณไดจากสูตรของ Cockcroft & Gault คาการชําระที่แทนดวยอัตราการกรองมาตรฐาน 100 
มิลลิลิตรตอนาที เทียบกับพืน้ที่ผิวของรางกาย 1.73 ตารางเมตร คาของระดับยาลิเทยีม 1 จุดที่ตรวจวัด
ได ซ่ึงทั้ง 4 วธีิ ไดคาเฉลี่ยของคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมออกมา  ซ่ึงหากมีผูสนใจทําการศึกษาตอเนื่อง
โดยการศึกษาคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมในผูปวยดังกลาวโดยใชการเจาะวัดระดับยาใน
เลือด จะสามารถหาคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมที่แทจริงของผูปวยได ซ่ึงเมื่อนําคาเฉลี่ยของคาครี่งชีวิต
ของยาลิเทียมของ 4 วิธีดังกลาวขางตนมาเปรียบเทยีบกับคาครึ่งชวีิตที่ไดจากการเจาะเลือด ซ่ึงจะ
สามารถมีขอเสนอแนะในการใชวิธีการในการติดตามคาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมในผูปวยจติเวชทีใ่ห
ความถูกตองแมนยํา ความสะดวก และความประหยดั ซ่ึงแตละวิธีมีขอดี , ขอเสีย แตกตางกันไป ซ่ึง
จะนํามาประยกุตใชในทางคลินิก ซ่ึงจะสงผลดีตอการรักษาและการติดตามอาการไมพึงประสงคตอ
ไตในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทยีมเพื่อการรักษาตอไปในอนาคต 

5.   จากการศึกษาในครั้งนี้จาํนวนผูปวยจติเวชที่ใชยาลิเทียมตามวัตถุประสงคที่ตั้งไวควรเกบ็
ผูปวยใหไดจํานวนมากกวา หรือเทากับ 42 รายหรือมากกวานี ้ ซ่ึงจะทําใหขอมูลของผูปวยมีการ
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กระจายแบบปกติ แตในการศึกษานี้สามารถเก็บรวบรวมผูปวยที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาไดประมาณ 
42 ราย แตผูปวยทั้งหมด 42 รายนี้มีเพียง 33 รายท่ีสามารถเก็บปสสาวะครบ 24 ช่ัวโมงทําใหการแปล
ผลขอมูลบางสวนที่ตองการความสมบูรณของการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมงมีการตัดขอมูลของผูปวยที่
เก็บปสสาวะไมครบจํานวน 9 รายออก จากจํานวนผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมทีส่ามารถรวบรวมได
จากการวิจัยนีอ้าจยังมีจํานวนนอยเกินไป เนื่องจากผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมในโรงพยาบาลพระ
มงกุฎเกลามีจาํนวนไมมากพอ รวมถึงจํานวนที่มีอยูนี้บางรายมีโรคทางกายแทรกอยูดวย ทําใหจํานวน
ผูปวยที่รวบรวมไดต่ํากวาเปาหมายที่กําหนดไว จึงทําใหความนาเชื่อถือของขอมูลที่ไดลดลง 
นอกจากนี้พิษตอไตจากการใชยาลิเทียมเปนอาการพิษทีด่ําเนินแบบคอยเปนคอยไป อาการพิษจะ
แสดงอยางชัดเจนหากทําการศึกษาในผูปวยจิตเวชที่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษานานมากกวานี ้ เชนมี
การใชยามากกวา 10 ป เปนตนไป และเพิ่มจํานวนตวัอยางของการศึกษานีใ้หมากขึน้  ควร
ทําการศึกษาในโรงพยาบาลเฉพาะทางที่รักษาผูปวยจิตเวชโดยเฉพาะ เชนโรงพยาบาลจิตเวช ในสังกัด
กรมสุขภาพจติ กระทรวงสาธารณสุขซึ่งจะมีจํานวนผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การรักษาจํานวน
มากเพียงพอ  หากแตมขีอจํากัดในการศึกษาวจิัยรูปแบบนี้ในโรงพยาบาลจิตเวชในสังกัดกระทรวง
สาธารณสุข เนื่องจากขาดความพรอมในแงของหนวยงานและศักยภาพในการตรวจวิเคราะหทาง
หองปฏิบัติการ และขาดอายุรแพทยทั่วไป หรืออายุรแพทยโรคไต ในการตรวจวินจิฉัยผูปวยใน
กระบวนการวนิิจฉัยหนาที่การทํางานของไต  เพราะฉะนั้นการวิจยันีจ้ึงตองจัดทําในโรงพยาบาลที่มี
ศักยภาพในการสงตอผูปวยไปรับการปรึกษาตอแพทยผูเชี่ยวชาญ และมีความพรอมของเครื่องมือใน
การตรวจวินิจฉัย งานวิจยันี้จึงเปนเพียงขอมูลเบื้องตนในการหาขอมลูเพื่อประกอบการดูแลผูปวยจิต
เวช ที่สามารถจะนําไปปรับใชในโรงพยาบาลจิตเวช สังกัดกรมสุขภาพจิตตอไปในอนาคต  

6. ขอเสนอแนะของการวางแผนการรักษาและการติดตามผูปวยจิตเวชทีใ่ชยาลิเทียมเพือ่การ 
รักษา ที่สามารถสรุปไดจากการศึกษานี ้มีดังนี ้คือ  
  6.1 คาครึ่งชีวิตของยาลิเทียมมีการเปลีย่นแปลงในชวงปแรกของการใชยาเพื่อการ
รักษาโดยมแีนวโนมของคาครึ่งชีวิตที่ยาวนานขึ้นตามระยะเวลาในการใชยาในชวงปแรก และจะคา
คร่ึงชีวิตของยาลิเทียมจะคอย ๆ คงที่เมื่อระยะเวลาในการใชยายาวนานขึ้น ดังนั้นผูปวยที่ไดรับการ
รักษาดวยยาลิเทียมในชวงปแรกควรไดรับการตรวจวัดระดับยาลิเทยีม และหนาทีก่ารทํางานของไต
อยางสม่ําเสมอ  
  6.2   เมื่อผูปวยจติเวชไดรับการสั่งใชยาลิเทียมติดตอกันมากกวา 1 ป การตรวจ
ติดตามระดับยาลิเทียมจะสามารถประเมิน ความรวมมอืในการใชยาของผูปวย รวมถึงติดตามคาครึ่ง
ชีวิตของยาลิเทียมที่เปล่ียนแปลงไปไดอีกดวย 
  6.3  การใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาในชวงแรกของการเจ็บปวยทางจิต ตองทําให
ผูปวยมีระดับยาลิเทียมในเลอืดคอนขางสูงเพื่อรักษาอาการทางจิตที่รุนแรง ซ่ึงผลของระดับยาลิเทียม
ในเลือดจะมีความสัมพันธกบัพิษตอไตที่ความสามารถในการทําใหปสสาวะเขมขนลดลง หากผูปวยมี
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อาการทางจิตทุเลาลงแลวควรพิจารณาปรบัลดระดับยาลเิทียม เพื่อลดพิษตอไต หากผูปวยจําเปนตอง
ใชยาเพื่อการรักษาอยางตอเนื่อง ระยะเวลาในการใชยามีความสัมพันธกับพิษตอไตที่ทําใหซีร่ัมครีอะ
ตินินที่เพิ่มขึ้น หากเปนไปไดใหพิจารณาใชยาอ่ืน ๆ เพื่อรักษาอาการทางจิตของผูปวย โดยมี
วัตถุประสงคเพื่อการประวิงเวลาการเริ่มใชยาลิเทียมติดตอกันเปนระยะเวลานานติดตอกันในผูปวย
เพื่อลดโอกาสการเกิดพษิตอไต  แตหากพิจารณาแลววาผูปวยจําเปนตองใชยาลิเทียมติดตอกนัเปน
ระยะเวลานานควรพิจารณาตรวจวดัระดับยาลิเทียม และผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่แสดงถึง
หนาที่การทํางานของไตที่อาจผิดปกติไปได 
 7.   จากผลของรายงานการวิจัยนี ้ ยังมีขอเสนอแนะเกีย่วกับการพัฒนางานการตรวจติดตาม
ระดับยาลิเทยีมในเลือด ( Therapeutic Drug Monitoring ; TDM ) ซ่ึงเปนสวนหนึง่ของการทํางานที่
ประสานกันของแพทย และเภสัชกร ในการเฝาระวังการพิษจากการใชยาลิเทียม และเฝาระวังอาการ
ไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้น  และสงผลตอคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมในรางกายของผูปวย 
ซ่ึงจะเปนประโยชนในการดแูละผูปวยโดยความรวมมือกนัของบุคลากรทางการแพทยหลายวิชาชพี   
( multidisciplinary ) รวมกัน   
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ภาคผนวก ก 
 
แบบบันทึกการเก็บขอมูล ประกอบดวย 
แบบบันทึกประวัติผูปวย 1 
แบบบันทึกประวัตกิารใชยาของผูปวย 2 
แบบบันทึกการทดสอบความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน 
แบบบันทึกการวินิจฉยัโรคเบาจืดดวยวาโซเพรสซิน 
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แบบบันทึกประวัติผูปวย 1 
Demographic Data : 
วันท่ีเร่ิมเก็บขอมูล :                                        วันนัด : ผูปวยลําดับท่ี 
ชื่อผูปวย: HN : 
อายุ :                          ป น้ําหนัก:                   กก. สวนสูง:                  ซม. อาชีพ: 
Diagnosis: การดําเนินของโรค: 
ท่ีอยู : 
 
เบอรโทรศัพท : จํานวนครั้งท่ี admit ดวยอาการทางจิต : 
Medications History : 
No. Medications Regimens           
1             
2             
3             
4             
5             
6             
7             
8             
9             
10             
11             
12             

Laboratory History: 
Date No. Laboratory Data 

      
        
        
        
        



แบบบันทึกประวัติการใชยาผูปวย 2 
Date / Lithium Level                          

Drugs 
regimen 
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แบบบันทึกการทดสอบความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขน 
PMK PROTOCOL for Urine Concentrating Test ( Water Deprivation Test ) 
Patient 's name :                                                                       Age:               HN:                   AN: 
Clinical diagnosis : 
Principle of test 
การใหผูปวยงดดื่มน้ําชั่วขณะหนึ่งใชในการตรวจวัดความสามารถของไตในการทําใหปสสาวะเขมขนได มีประโยชนในการใชวินิจฉัย
แยกโรคผูปวยที่มีปญหาปสสาวะมาก ( polyuria ) และใชการทดสอบนี้กอนทํา Vassopressin test 
กอนทําการทดสอบตองแนใจวาผูปวยมีภาวะปสสาวะมากจริงโดยการเก็บปสสาวะเปนเวลา 24 ชั่วโมง 
หามทําการทดสอบนี้ถาผูปวยมีภาวะขาดน้ําอยูแลว และตองทําการเฝาติดตามผูปวยตลอดเวลาที่ทดสอบ และตองระวังมิใหผูปวยแอบ
ดื่มน้ําขณะไปเก็บตัวอยางปสสาวะในหองน้ําดวย 
Method 
1. ใหผูปวยดื่มน้ําไดตามปกติในวันและคืนกอนการทดสอบ เชาที่ทําการทดสอบใหคนไขรับประทานอาหารออนตอนเชาได แตไม

ควรดื่มนม ชา กาแฟ หรือเคร่ืองดื่มที่มีรสหวานจัดเพราะจะทําใหผูปวยกระหายน้ําไดงาย หามสูบบุหร่ีตลอดการทดสอบ และให
นอนพักอยูบนเตียงใหมากที่สุด 

2. เวลา 08.30 น.ใหผูปวยปสสาวะทิ้งใหสุด และบันทึกน้ําหนักตัวไว 
3. หามดื่มน้ําและเครื่องดื่มใด ๆ ตลอดการทดสอบ ( ประมาณ 8 ชั่วโมง ) 
4. สามารถรับประทานอาหารแหงไดโดยการควบคุมดูแลจากแพทยอยางใกลชิด 
5. ชั่งน้ําหนักตัวผูปวยทุกชั่วโมง วัดปริมาณปสสาวะและตรวจความถวงจําเพาะของปสสาวะทุกชั่วโมง ตลอดการทดสอบ 
6. เก็บตัวอยางเลือด ( 5 ml. ) และปสสาวะสงตรวจ Osmolality ตามตารางเวลาขางลาง 
7. หลังเวลา 16.00 น.อนุญาตใหผูปวยดื่มน้ําไดตามปกติ 
8. ใหยุติการทดสอบ และตรวจวัด urine และ serum osmolality ทันที เมื่อ : 

ก. ผูปวยมีภาวะขาดน้าํมาก ( dehydrate ) และรูสึกกระวนกระวาย 
ข. ขณะทดสอบน้ําหนกัของผูปวยลดลงมากกวา 3% ของน้ําหนักเร่ิมตน 
ค. คา urine specific gravity > 1.020 หรือ urine osmolality > 850 mOsmol / kg.H2O 

Body Weight Urine       Osmolality Urine Sp. Blood Osmolality 
08.30  08.30 - 09.30   09.00  
09.30  09.30 - 10.30     
10.30  10.30 - 11.30     
11.30  11.30 -12.30   12.00  
12.30  12.30 - 13.30     
13.30  13.30 - 14.30     
14.30  14.30 - 15.30   15.00  
15.30  15.30 - 16.30   16.00  
Interpretation : 
1. ไตมีการเสีย concentrating ability  เมื่อคา urine osmolality ยังคง < 750 mOsmol / kg.H2O ตลอดการทดสอบรวมกับคา serum 

osmolality > 295 mOsmol / kg.H2O 
2. กรณีที่เปน Cranial หรือ Nephrogenic DI คา serum osmolality จะมากกวา 295 mOsmol / kg.H2O ควรใช Vasopressin test เพื่อ

แยกระหวาง Cranial และ Nephrogenic DI 
3. ถาคา urine osmolality ต่ําตลอดเวลาและไมพบวามีการเพิ่มของ serum osmolality หรือไมมีการเปลี่ยนแปลงของน้ําหนักตัว 

เปนไปไดอยางมากวาผูปวยแอบดื่มน้ําขณะทําการทดสอบ 
Reference:  Dashe AM,Cramm RE,Habener JF and Solomon DH. A weter deprivation test for the differential diagnosis of polyuria. 
J. Am. Med. Ass.1963 ; 185: 699. 
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แบบบันทึกการวินิจฉัยแยกโรคเบาจืดดวยวาโซเพรสซิน 
 
PMK PROTOCOL for Vasopressin ( DDAVP ) Test  
Patient 's name :                                                                       Age:               HN:                   AN: 
Clinical diagnosis : 
Principle of  test 
Vasopressin test ใชสําหรับทดสอบแยกโรค  Nephrogenic DI ออกจาก Cranial DI หรือ vasopressin deficiency เรา
จะใชการทดสอบนี้ก็ตอเมื่อ พิสูจนไดวาไตมีการเสีย concentrating ability จากการทํา urine concentrating test แลว 
Method 
การทดสอบนี้มักจะเริ่มหลังจาก urine concentrating test ทันที 
ขณะทําการทดสอบนี้อนุญาตใหผูปวยด่ืมน้ําไดตามตองการ หลังจาก 
1. เวลา 16.30 น.หลังจาก urine concentratin test เสร็จแลว หรือเมื่อ 
2. เวลาที่ตองการยุติการทํา urine concentrating test กอน 16.30 น.เมื่อมีขอบงช้ี 
อีกครึ่งช่ัวโมงถัดมา 17.30 น.ใหทําการฉีด DDAVP ( desmopressin ) 2 microgram เขากลาม หรือ 0.01% DDAVP 
solution ( minirin ®) 0.2 ml. หรือ 20 microgram intranasal  
เก็บและวัดประมาณปสสาวะ , specific gravity และ osmolality ทุกช่ัวโมง เปนเวลาตอไปอีก 4 ช่ัวโมงติดตอกัน 
เก็บตัวอยางเลือด ( 5 ml. ) สงตรวจวัดคา serum osmolality ที่เวลาผานไป 30 นาที และ 3 ช่ัวโมง 

เวลา Urine volume Urine Sp. Urine Osmolality Serm osmolality 
18.00     
19.00     
20.00     
21.00     
Interpretation : 
1. ถาเปน Cranial DI คา urine osmolality จะต่ํากวา 300 mOsmol / kg. H2O ขณะทํา water deprivation และจะสูง

กวา 750 mOsmol / kg. H2O หลังให DDAVP 
2. ถาเปน Nephrogenic DI คา urine osmolality จะต่ํากวา 750 mOsmol / kg. H2O  หลังให DDAVP 
Reference:  Dashe AM,Cramm RE,Habener JF and Solomon DH. A weter deprivation test for the differential diagnosis of polyuria. 
J. Am. Med. Ass.1963 ; 185: 699. 
Test performed by Dr. :                                                                          Date: 
                                        (                                                                       ) 
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ภาคผนวก ข 
 
เอกสารแนะนาํการเขารวมการวิจัย 
ใบยินยอมของผูเขารวมโครงการวิจยั 
คําแนะนําในการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมง 
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เอกสารแนะนําการเขารวมการวิจัย 
โครงการวิจัยเร่ือง  ความเปนพษิตอไตของยาลิเทียมในผูปวยจิตเวช 
ผูวิจัย  1.พันโทนายแพทยเลอสรรพ ลือวิสุทธิบูลย  แผนกอายุรกรรมโรคไต 

   กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โทรศัพท 2460066 ตอ  93308 
2.พันเอกนายแพทยวีระ เขื่องศิริกุล ผูอํานวยการกองจิตเวชและระบบประสาท 
   โรงพยาบาลพระมงกุฏเกลา โทรศัพท 2460066 ตอ  93191 
3. เภสัชกรหญงิจุฑามณี  ดุษฎีประเสริฐ นิสิตปริญญามหาบัณฑิต สาขาเภสัชกรรม 

                  โรงพยาบาลและคลินิก คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  
    โทรศัพท  ( 01 )  9766711 ( 152 )  184558 
 

การใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาโรคทางจิตเวชและระบบประสาท จําเปนตองไดรับการตรวจวัดระดับยา 
ในเลือดเพื่อปองกันการเกิดพิษจากการใชยา เนื่องจากระดับยาลิเทียมมีชวงของการรักษาที่แคบ รวมถึงเมื่อมี
การใชยาติดตอกันเปนระยะเวลานาน ผูปวยจําเปนตองไดรับการตรวจรางกาย และการตรวจทาง
หองปฏิบัติการเพื่อปองกันอาการขางเคียงท่ีอาจเกิดจากการใชยา  ซึ่งไดแก การตรวจตอมไธรอยด เพื่อเฝา
ระวังการเกิดภาวะการขาดไธรอยดฮอรโมน  , การตรวจนับเม็ดเลือดขาว  และการตรวจสภาพไต เพื่อเฝา
ระวังการทําลายของเนื้อไตที่สงผลใหหนาท่ีในการทํางานของไตเสื่อมลง ทําใหความสามารถของไตในการ
ขจัดยา และสารตาง ๆ ออกจากรางกายลดลง   

โครงการวิจัยนีจ้ัดทําข้ึนโดยมีวัตถุประสงคเพื่อ คนหาความผิดปกติของไตในผูปวยท่ีใชยาลิเทียม
เพื่อการรักษาตดิตอกันเปนระยะเวลานาน โดยผูปวยท่ีเขารวมโครงการวิจัยจะไดรบัประโยชนจากการเขา
รวมโครงการวจิัยในครั้งนี้ คือการตรวจรางกายและการตรวจทางหองปฏบัิติการเพื่อคนหาความผิดปกติของ
ไต และหากพบความผิดปกติจะไดรับคําแนะนํา การรกัษาและการปฏิบัติตัวเพื่อการรักษาความผิดปกติ
เหลานั้นตอไป โดยผูปวยท่ีเขารวมโครงการวจิัยนี้จะตองเขามานอนพักในแผนกผูปวยอายรุกรรม กองอายุรก
รรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 1 คืน เพื่อทําการทดสอบความสามารถของไต โดยการอดน้ําประมาณ 8  
ช่ัวโมง เก็บปสสาวะทุกชั่วโมงที่อยูในชวงเวลาของการทดสอบ และเจาะเลือด 4  ครั้งเพื่อวินจิฉัยความ
ผิดปกติของไต 

โดยคณะผูวิจัยจะไมเกี่ยวของกับการรักษาตามแบบแผนปกติท่ีผูปวยเคยรักษาอยู และจะรักษา
ความลับของผูปวยอยางเครงครัด  ผูปวยท่ีเขารวมการวิจยัจะไมเสียคาใชจายเพิ่มเติมในการวินิจฉัยโรคและ
การนอนพักในโรงพยาบาล  ผูวิจัยจะรับผิดชอบผลขางเคียงท่ีเกิดจากการเจาะเลือดผูปวยเพื่อวินจิฉัยความ
ผิดปกติของไต และสามารถถอนตัวจากโครงการวิจัยไดทุกเมือ่ 

ซึ่งประโยชนท่ีไดจากผลของงานวิจัยในครั้งนี ้ จะทําใหทราบถึง ความชุกของความผิดปกติของไต
แตละชนิดจากการใชยาลิเทียมในผูปวยจิตเวช ซึ่งจะสงผลถึงการรักษาดวยยาจิตเวชตัว และยารักษาโรคทาง
กายอื่น ๆ  รวมท้ังไดขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของยาลิเทียมในผูปวยคนไทย สามารถนําผลการวิจยันีไ้ป
เปนแนวทางเพื่อปองกันและแกไขความผิดปกติของไตที่อาจเกิดข้ึน เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพของการรักษาโรค
ทางจิตเวชไดดียิ่งข้ึนตอไปในอนาคต. 
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ใบยินยอมของผูเขารวมโครงการวิจัย 
 

วันท่ี ………. เดือน ……………….พ.ศ. ……… 
ชื่อและนามสกุลผูปวย …………………………………………………………HN………………….. 
 
 ขาพเจาไดรับทราบขอมูลจากแพทยผูรักษา และเภสัชกรผูรวมดําเนินการวิจัย ซ่ึงไดลงนาม
ดานทายของหนังสือนี้ ถึงวัตถุประสงค ลักษณะแนวทางการศึกษา อาการไมพึงประสงคตอไตจากการ
ใชยาลิเทียม ซ่ึงเปนยาที่ขาพเจาไดรับการสัง่ใชยาลิเทียมเพื่อการรักษาโรคอยางตอเนือ่งอยูในปจจุบนั 
รวมทั้งทราบถึงผลดี  ผลเสีย และความเสีย่งที่อาจเกิดขึ้น ขาพเจาไดซักถาม ทําความเขาใจเกีย่วกับการ
ศึกษาวจิัยดังกลาวนี ้เปนที่เรียบรอยแลว 
 ขาพเจายนิดีเขารวมการศึกษาวิจัยคร้ังนี้โดยสมัครใจ และอาจถอนตัวจากการเขารวมการ
ศึกษาวจิัยนี้เมือ่ใดก็ไดโดยไมจําเปนตองแจงเหตุผล และยอมปฏิบัติตัวตามคําแนะนําของแพทยและ
เภสัชกรทุกประการ 
 ขาพเจาไดรับทราบจากแพทยผูรักษาวา หากขาพเจาไดรับความผิดปกติเนื่องมาจากการเขา
รวมโครงการวิจัย ขาพเจาจะไดรับความคุมครองตามกฎหมาย และหากขาพเจาเขารับการรักษาทาง
การแพทยอ่ืน ๆ โดยมิไดปรึกษาแพทยผูรับผิดชอบการศึกษาวจิัยนี ้และมิไดแจงใหแพทยทราบ
ในทันท ีถึงความผิดปกติของรางกายที่เกดิขึ้น  จะถือวาขาพเจาใหการคุมครองความปลอดภัยเปน
โมฆะ ( ตามที่กฎหมายกําหนด ) 
 ขาพเจายนิดีใหขอมูลของขาพเจาแกคณะแพทยผูรักษาเพื่อเปนประโยชนในการศกึษาวิจยั
คร้ังนี้ 
  

สุดทายนี ้ขาพเจายินดีเขารวมการศึกษาวิจยันี ้ภายใตเงื่อนไขที่ไดระบไุวแลวขางตน 
 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา…../…………./……….  …………………………………………….. 

( สถานที่ / วันที่ ) ( ………………………………………… ) 
           ลงนามผูปวย  

 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา…../…………./……….  …………………………………………….. 

( สถานที่ / วันที่ ) ( ………………………………………… ) 
   ลงนามญาติ / ผูดูแลผูปวย 

โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา…../…………./……….  …………………………………………….. 
( สถานที่ / วันที่ ) ( ………………………………………… ) 
                  ลงนามแพทยผูใหการรักษา 
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คําแนะนําในการเก็บปสสาวะ 24 ช่ัวโมง 
 
ชื่อผูปวย ……………………………………HN : ………………วันนัด ………………... 
 
1. เริ่มเก็บปสสาวะใสภาชนะที่ใหไปต้ังแตวัน ………… ที่ ….. เดือน…………พ.ศ. …… 

เวลา 06.00 น. ( หรือเวลาตื่นนอนตอนเชา ใหจดเวลาเริ่มเก็บปสสาวะไว ) 
2. ใหเก็บปสสาวะใสภาชนะทุกครั้งที่ปสสาวะตลอดเวลากลางวัน และเวลากลางคืน ของ

วันที่ ……เดือน …………. พ.ศ. จนถึงเชาวัน…………..ที่ …… เดือน…………
พ.ศ. ………เวลา 05.59 น. ถาเกินเวลานี้ไมตองเก็บใสภาชนะ    แตถาตื่นกอนเวลา 
05.59 น. แลวปวดปสสาวะ ใหเก็บปสสาวะใสภาชนะที่ใหไว  

3. 06.00 น. ปดฝาภาชนะที่ใสปสสาวะใหสนิท เตรียมนํามาสงตรวจที่แผนกจิตเวช ตามที่
นัดหมาย 

4. หากไมเขาใจการเก็บปสสาวะ กรุณาติดตอ ภญ.จุฑามณ ี โทรศัพท ( 01 )  9766711   
วิทยุติดตามตัวใหโทรกลบั  (152) 184558 

 
 

คําแนะนําในการปฏิบัติตัวกอนมาโรงพยาบาลในวันนัดครั้งตอไป 
 

1. จัดเวลารับประทานยาลิเทียมมื้อเย็นใหอยูระหวางเวลา 18.00 น.  หากมียาลิเทียม
รับประทานเวลากอนนอน ใหรับประทานยาเวลา 20.00 น. 

2. งดรับประทานน้ําและอาหารในคืนวนั………ที่ ….. เดือน……… พ.ศ. ………….  
ตื่นเชา หาม ! รับประทานอาหาร , น้ํา และเครื่องดื่มใด ๆ และรีบมาโรงพยาบาลเพื่อ
ตรวจเลือด และนําปสสาวะที่เก็บได มาหา ภญ.จุฑามณ ีที่แผนกจิตเวชผูปวยนอก 

3. หากมียาสําหรับรับประทานยาในมื้อเชา โปรดนํายามารับประทานที่โรงพยาบาลหลัง 
จากที่เจาะเลือดเสร็จแลว 
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นางสาวจุฑามณ ี  ชาตะวราหะ  เกิดเมื่อวนัที่ 19 สิงหาคม พ.ศ. 2516  ที่อําเภอเมือง จังหวัด
ปราจีนบุรี  สําเร็จการศึกษาปริญญาตรี เภสัชศาสตรบัณฑิต จากมหาวิทยาลัยขอนแกน ปการศึกษา 
2539  และเขารับการศึกษาในหลักสูตรเภสัชศาสตรมหาบัณฑิต สาขาเภสัชกรรม แขนงเภสัชกรรม
โรงพยาบาลและคลินิก คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อ พ.ศ.  2542  ปจจุบัน รับราช 
การในตําแหนงเภสัชกร ระดับ 4  โรงพยาบาลจิตเวชนครราชสีมา กรมสุขภาพจิต กระทรวง
สาธารณสุข 
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