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บทคัดย่อ
หลักการและวัตถุประสงค์: แวนโคมัยซิน (vancomycin) เป็นยาต้านจุลชีพท่ีออกฤทธิ์กว้าง ยามีฤทธิ์ฆ่าเช้ือแบคทีเรียแกรมบวกรวมท้ัง Methicillin resistance 
Staphylococcus aureus (MRSA) อาการไม่พึงประสงค์ส�าคัญของยา vancomycin คือ การเกิดพิษต่อไต (vancomycin induced nephrotoxicity; VIN) ซึ่งเป็น
อาการไม่พึงประสงค์จากยาที่สามารถป้องกันได้ โดยถ้าหากตรวจพบและแก้ไขได้อย่างรวดเร็วสามารถท�าให้การท�างานของไตกลับมาเป็นปกติได้ การศึกษาครั้งนี ้
มีวัตถุประสงค์เพื่อประเมินผลของการใช้ค่าประมาณอัตราการกรองผ่านโกลเมอรูลัสเป็นตัวส่งสัญญาณในการเกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin (eGFR trigger tool) 
ตลอดจนศึกษาปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ต่อการเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดพิษต่อไต ในผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin 
วธิกีารศกึษา: เปรยีบเทยีบข้อมูลก่อนและหลงัทดลองใช้ระบบ eGFR trigger tool ในผู้ป่วยท่ีได้รบัยา vancomycin ฉีดเข้าทางหลอดเลือดด�า มาแล้วไม่ต�่ากว่า 48 ชัว่โมง 
ในสถาบันโรคทรวงอก โดยมีระยะเวลาช่วงละ 1 ปี คือ ระหว่างวันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562 ผู้ป่วยจะได้รับการติดตามจนกว่าจะหยุดใช้ยา 
และประเมินการเกิดพิษต่อไตจากยา โดยใช้เกณฑ์คือค่าอัตราการกรองผ่านโกลเมอรูลัส เพิ่มขึ้นมากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 25 ภายใน 48 ชั่วโมง หรือคา่ซีรัมครีเอตินีน 
เพิ่มขึ้นมากกว่าหรือเท่ากับ 1.5 เท่าของค่าพื้นฐาน
ผลการศึกษา: ผู้ป่วยที่ได้รับคัดเลือกเข้าการศึกษาจ�านวนทั้งหมด 366 ราย แบ่งเป็นก่อนใช้ eGFR trigger tool จ�านวน 157 ราย และ หลังใช้ eGFR trigger tool 
จ�านวน 179 ราย พบว่าก่อนใช้ eGFR trigger tool ผู้ป่วยเกิดไตวายเฉียบพลัน 54 ราย (ร้อยละ 34.4) และหลังใช้ eGFR trigger tool จ�านวน 34 ราย (ร้อยละ 19) 
ลดลงอย่างมีนัยส�าคัญเมื่อเทียบกับก่อนใช้ eGFR trigger tool (p = 0.002) และอุบัติการณ์เกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin จะเพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ  
ในผู้ป่วยสูงอายุ (>70 ปี) ผู้ป่วยที่ได้รับยานานกว่า 14 วัน และผู้ป่วยที่ได้รับยา gentamycin หรือ colistin ร่วมด้วย (p = 0.012, p = 0.043, p = 0.044 และ p = 
0.048 ตามล�าดับ) 
สรปุ: หลงัเริม่ใช้ค่า eGFR trigger tool พบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin มอีบัุตกิารณ์เกิดไตวายเฉียบพลันต�า่กว่าก่อนใช้ eGFR trigger tool อย่างมนียัส�าคญั และ
ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการเกิดพิษต่อไตจากยา ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 70 ปี ผู้ป่วยที่ได้รับยานานกว่า 14 วัน และการได้รับยาที่มีพิษต่อไตชนิดอื่นๆ ร่วมด้วย

ค�าส�าคัญ: แวนโคมัยซิน, ความเป็นพิษต่อไตจากยาแวนโคมัยซิน, ตัวส่งสัญญาณเฝ้าระวังอาการไม่พึงประสงค์จากยา 

Abstract
Background and Objective: Vancomycin is a broad-spectrum antimicrobial used intravenously for the treatment of Gram-positive pathogens, 
including Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) infection. Nephrotoxicity is a commonly feared and largely preventable adverse 
effect of vancomycin therapy. This study aimed to determine the effect of using estimated glomerular filtration rate (eGFR) as a Trigger tool to 
prevent vancomycin induced nephrotoxicity and to explore potential confounding factors that may increase the risk of nephrotoxicity in patients 
receiving vancomycin. 
Methods: This study was a retrospective study. Data were compared before and after the trial of the eGFR trigger tool system in patients 
receiving intravenous vancomycin for at least 48 hours in the Central Chest Institute of Thailand with a period of 1 year, during October, 2017 
to September, 2019 were included. Patients will be monitored until the drug is discontinued. The incidence of nephrotoxicity, defined as a 
decrease in eGFR by ≥25%, and/or an increase in serum creatinine (SCr) of 1.5-fold from its baseline value.
Results: The 336 hospitalized adults treated with intravenous vancomycin at least 48 hours in hospital during October, 2017 to September, 
2019 were included. There were 157 patients in before using the eGFR trigger tool group and 179 patients in after using the eGFR trigger tool 
group. The present study found that the incidence of acute kidney injury before and after using a eGFR trigger tool were 34.4% and 19%, 
respectively (p = 0.002). Elderly patients (>70 yrs.), prolonged therapy of vancomycin (>14 days), concomitant treatment with nephrotoxic 
agents (gentamicin and colistin) and was also associated with an increased risk of nephrotoxicity (p = 0.012, p = 0.043, p = 0.044 and p = 0.048, re-
spectively). 
Conclusions: After initiation of the eGFR trigger tool, patients treated with vancomycin had a significantly lower incidence of acute renal 
failure than before using the eGFR trigger tool. Factors associated with vancomycin induced nephrotoxicity included patients older than 70 years, 
patients treated for more than 14 days, and concomitant exposure to other nephrotoxic drugs.

Keywords: vancomycin, vancomycin induced nephrotoxicity, Adverse drug reaction trigger tool
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บทน�า
 แวนโคมัยซิน (vancomycin) เป็นยาต้านจุลชีพในกลุ่ม 
tricyclic glycopeptides ออกฤทธิย์บัยัง้การสร้างผนงัเซลล์ของเชือ้
แบคทีเรียแกรมบวก โดยยาจะจับ D-alanyl-D-alanine ของ  
peptidoglycan precursor ท�าให้ไม่เกิด cross-linking ของ  
peptidoglycan ซึง่เป็นโครงสร้างหลกัของเชือ้แบคทเีรยี1 ยามฤีทธิ์
ฆ่าเช้ือแบคทีเรียแกรมบวกหลายชนิด เช่น Staphylococcus  
aureus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus  
pneumoniae, Viridans streptococci, beta-hemolytic  
streptococci, Clostridium difficile และ Bacillus anthracis 
นอกจากนี้ยังมีฤทธ์ิยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย Enterococcus faecium 
และ Enterococcus faecalis ดงันัน้จงึมขีอ้บ่งใช้หลักในการรกัษา
โรคตดิเช้ือแบคทเีรยีแกรมบวกดือ้ยาอ่ืนรวมทัง้ Methicillin-resistant 
Staphylococcus aureus (MRSA)2-4 โดยอาการไม่พึงประสงค์
ส�าคัญของยา คือ ความเป็นพิษต่อไต (vancomycin induced 
nephrotoxicity)5 โดยจากการศกึษาทีผ่่านมาพบอบุตักิารณ์เกดิไต
วายเฉียบพลัน (acute kidney injury) ร้อยละ 5-806-8 และส่งผล
ให้ผู้ป่วยต้องรักษาตัวในโรงพยาบาลนานขึ้น เพ่ิมค่าใช้จ่ายในการ
รกัษาพยาบาล น�าไปสูภ่าวะไตวายเรือ้รงั และเพิม่อตัราการเสยีชวีติ
 สถาบันโรคทรวงอกมีการด�าเนินการเฝ้าระวังและติดตาม
อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา รวมถึงจัดระบบเตือนป้องกัน 
การแพ้ยาซ�้ามาเป็นระยะเวลานาน แต่ระบบการเฝ้าระวังเป็นแบบ
รายงานโดยสมัครใจ (spontaneous reporting system) ซ่ึงมี 
ข้อจ�ากัดของระบบ คือมีการรายงานน้อยกว่าความจริง และมักจะ
พบรายงานเมื่อผู ้ป่วยเกิดปัญหาจนต้องได้รับการรักษาหรือที่มี 
ความรนุแรงแล้ว8 ต่อมาในปีงบประมาณ 2562 (ตลุาคม พ.ศ. 2561 
ถึง กันยายน พ.ศ. 2562) สถาบันโรคทรวงอกได้สร้างระบบการ
ติดตามอาการไม่พึงประสงค์จากยาเชิงรุก โดยใช้ค่าอัตราการกรอง
ผ่านโกลเมอรลูสั (estimated glomerular filtration rate; eGFR) 
เป็นตวัส่งสญัญาณในการเฝ้าระวงั (eGFR trigger tool) การเกดิพษิ
ต่อไตจากยาข้ึน โดยผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin จะได้รับการ
ตรวจวัดค่า eGFR และซีรัมครีเอตินีน (serum creatinine; SCr) 
ก่อนเริ่มใช้ยา และติดตามอย่างน้อยสัปดาห์ละ 2 คร้ังหลังใช้ยา 
จนกว่าจะมีค�าสั่งหยุดใช้ยา และปรับขนาดใช้ยาตามค่าการท�างาน
ของไต ดังนั้นการศึกษานี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อประเมินผลของ 
การใช้ค่าประมาณอตัราการกรองผ่านโกลเมอรลูสัเป็นตวัส่งสญัญาณ
ในการเกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin (eGFR trigger tool) 
ตลอดจนศึกษาปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ต่อการเพิ่มความเสี่ยงในการ
เกิดพิษต่อไต ในผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin

นิยามศัพท์
 Trigger หรือตัวส่งสัญญาณ หมายถึง ลักษณะ กระบวนการ 
หรือผลลัพธ์บางประการท่ีสามารถค้นหาหรือมองเห็นได้ง่าย และ 
มีความสัมพันธ์กับโอกาสที่จะเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ 

 Trigger Tool เป็นเครื่องมือที่ Institute for Healthcare 
Improvement (IHI) ได้ก�าหนดขึ้น เพื่อใช้ในการคัดกรอง ทบทวน 
เพื่อเพิ่มโอกาสที่จะพบเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์มากและเป็นวิธีการ
ที่ได้ผลดีในการวัดระดับการเกิดเหตุการณ์ที่ไม่พึงประสงค์ใน 
ภาพรวมของโรงพยาบาล
 การใช้ eGFR trigger tool คือการใช้ค่า eGFR เป็นตัว 
ส่งสญัญาณในการเกดิพษิต่อไต กรณผีูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin 
มค่ีา eGFR ลดลงมากกว่าหรอืเท่ากบัร้อยละ 25 จะเกดิการแจ้งเตอืน 
เพื่อเฝ้าระวังและแก้ไข เช่น หยุดใช้ยา หรือปรับขนาดยา เป็นต้น

วิธีการศึกษา
 เป็นการศึกษาเชิงพรรณนา เปรยีบเทยีบข้อมลูก่อนและหลงั
การทดลองใช้ระบบ eGFR trigger tool โดยมีระยะเวลาช่วงละ  
1 ปี ท�าการเกบ็ข้อมลูด้วยการทบทวนเวชระเบยีนย้อนหลงั ในผูป่้วย
ที่ได้รับยา vancomycin ในสถาบันโรคทรวงอกทุกราย ระหว่าง 
วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562
 งานวจิยันีด้�าเนนิการหลงัได้รบัการอนมุตัจิากคณะกรรมการ
พิจารณาจริยธรรมของสถาบันโรคทรวงอกแล้ว (เอกสารรับรอง
หมายเลข 019/2564)

เกณฑ์การคัดเลือกกลุ่มตัวอย่างเข้าร่วมการศึกษา
 1. อายุตั้งแต่ 18 ปีขึ้นไป
 2. ผู้ป่วยได้รับยา vancomycin ในรูปแบบยาฉีดเข้าทาง
หลอดเลือดด�า (intravenous) มาแล้วไม่ต�่ากว่า 48 ชั่วโมง  
โดยผู้ป่วยทุกรายได้รับการบริหารยา vancomycin ในลักษณะ
เดียวกันคือ intravenous infusion ภายในเวลา 2 ชั่วโมง ในอัตรา
ความเข้มข้นยา 5 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร9

เกณฑ์การคัดเลือกกลุ่มตัวอย่างออกจากการศึกษา
 1. ผู ้ป ่วยที่ต ้องล้างไต ทั้งผู ้ป ่วยที่ได้รับการฟอกเลือด 
ด้วยเครื่องไตเทียม (hemodialysis) และผู้ป่วยที่ได้รับการล้างไต
ทางช่องท้อง (peritoneal dialysis)
 2. ผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไต

วิธีด�าเนินการโดยใช้ eGFR trigger tool
 1. ผู้ป่วยที่ได้รับยา Vancomycin ในรูปแบบยาฉีดเข้าทาง
หลอดเลือดด�าทุกรายจะได้รับการตรวจวัดค่า eGFR และ SCr  
ค่าพืน้ฐานก่อนเริม่ใช้ยา (baseline) และขณะใช้ยาจะท�าการตดิตาม
ค่า eGFR และ SCr อย่างน้อยสปัดาห์ละ 2 คร้ัง จนกว่าจะหยดุใช้ยา
 2. กรณีผู้ป่วยมีค่า eGFR ลดลงมากกว่าร้อยละ 25 ภายใน 
48 ชัว่โมง หรอืมค่ีา SCr เพิม่ขึน้มากกว่า 1.5 เท่าของค่าพืน้ฐาน จะ
มีการแจ้งเตือนผ่านระบบคอมพิวเตอร์ ไปยังหอผู้ป่วยและเภสัชกร 
 3.  เมือ่เภสชักรทราบผลการแจ้งเตอืน จะท�าการทบทวนและ
ประเมินการใช้ยา vancomycin และให้ข้อเสนอแนะทางยา เช่น 
การส่งตรวจวดัระดบัยาและแปลผลระดบัยาในเลอืด รวมถึงการปรบั
ขนาดยาให้เหมาะสม โดยการสื่อสารแจ้งแพทย์เจ้าของไข้ เป็นลาย
ลักษณ์อักษรในเอกสารบันทึกความก้าวหน้าอาการทางการแพทย์ 
(Progress note) เพื่อปรับแผนการรักษาให้เหมาะสมต่อไป
 4. ผู ้ป ่วยจะได ้ รับการติดตามจนกว ่าจะหยุดใช ้ยา  
vancomycin
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ขั้นตอนการด�าเนินการ
 1. ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลันจากการใช้ยา vancomycin และสร้างแบบเก็บข้อมูล

 2. ยื่นพิจารณาจริยธรรมทางการวิจัยในมนุษย์ของสถาบัน
โรคทรวงอก โดยผ่านการพิจารณาเมือ่วนัท่ี 22 เมษายน พ.ศ. 2564 
(เอกสารรับรองหมายเลข 019/2564)
 3. ค้นข้อมูลการใช้ยา vancomycin ในสถาบนัโรคทรวงอก 
ระหว่างวันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562  
จากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ของสถาบัน แล้วน�าข้อมูลดังกล่าวไป
ค้นเวชระเบียนผู้ป่วย บันทึกข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย เช่น เพศ อายุ 
น�้าหนักตัว ข้อมูลทางคลินิก ได้แก่ การวินิจฉัยโรค ข้อบ่งชี้ของยา 
ค่าทางห้องปฏิบัตกิารก่อนและขณะได้รบัยา vancomycin ประกอบ
ด้วย eGFR และ SCr ข้อมูลการใช้ยา vancomycin ได้แก่ วิธีการ
บริหารยา วันที่เริ่มใช้ยา วันที่หยุดใช้ยา ขนาดยา และยาอื่นที่ได้รับ
ร่วมด้วย 
 4. แบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม ได้แก่ 1) ก่อนใช้ eGFR trigger 
tool คือ ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin ระหว่างวันที่ 1 ตุลาคม 
พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2561 และ 2) หลังใช้ eGFR  
trigger tool คือ ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin ระหว่างวันที่ 1 
ตุลาคม พ.ศ. 2561 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562
 ประเมินการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันจากการใช้ยา  
vancomycin โดยใช้เกณฑ์ RIFLE ซึ่งแบ่งระดับความรุนแรงของ
ภาวะไตวายเฉียบพลัน ดังนี้ (1) Risk หมายถึง มีระดับ SCr เพิ่มขึ้น
มากกว่า 1.5 เท่าของค่าพ้ืนฐาน หรือ ค่า eGFR ลดลงมากกว่า 
ร้อยละ 25 (2) Injury หมายถึง มีระดับ SCr เพิ่มขึ้นมากกว่า 2 เท่า
ของค่าพืน้ฐาน หรอื ค่า eGFR ลดลงมากกว่าร้อยละ 50 (3) Failure 
หมายถึง มีระดับ SCr เพิ่มขึ้นมากกว่า 3 เท่าของค่าพื้นฐาน หรือ  
ค่า eGFR ลดลงมากกว่าร้อยละ 75 (4) Loss of kidney function 
หมายถงึ สญูเสยีการท�างานของไต นานมากกว่า 4 สปัดาห์ และ (5) 
End stage kidney disease หมายถึง เกิดภาวะไตวายเรื้อรัง 
ระยะสุดท้าย นานมากกว่า 3 เดือน

การวิเคราะห์ข้อมูล
 ท�าการวเิคราะห์ข้อมลูโดยใช้โปรแกรม Statistical Package 
for the Social Sciences (SPSS) version 26 
 ทดสอบความแตกต่างของสถิติของข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย
ระหว่างก่อนและหลงัใช้ eGFR trigger tool ด้วย Chi-square test 
หรือ Independent t test หรือ Mann-Whitney U test

 ทดสอบความแตกต่างของสถิติของการเกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลันหลังได้รับยา vancomycin ระหว่างก่อนและหลังใช้ 
eGFR trigger tool ด้วย Chi-square test
 หาความสัมพันธ์ระหว่างการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันกับ
ปัจจัยต่างๆ ได้แก่ เพศ อายุ ขนาดยาที่ได้รับ ระยะเวลาที่ได้รับยา 
และยาอื่นที่ได้รับร่วมด้วย ด้วย Chi-square test

ผลการศึกษา
1. ข้อมูลการใช้ยา vancomycin

 จากเกณฑ์การคัดเลอืกกลุ่มตวัอย่างพบผูป่้วยจ�านวนทัง้หมด 

366 ราย แบ่งผูป่้วยออกเป็น 2 กลุม่ คอื ก่อนใช้ eGFR trigger tool 

จ�านวน 157 ราย และหลังใช้ eGFR trigger tool จ�านวน 179 ราย 

พบว่า ในกลุม่ก่อนใช้ eGFR trigger tool เป็นเพศชาย ร้อยละ 62.4 

ผู้ป่วยมีอายุเฉลี่ย 67.9 ปี น�้าหนักตัวเฉลี่ย 56.35 กิโลกรัม ข้อบ่งชี้

ในการใช้ยา ได้แก่ รักษาภาวะติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจ ร้อยละ 61.2 

ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด ร้อยละ 21 ภาวะติดเชื้อที่ระบบหายใจ 

ร้อยละ 17.8 ผู้ป่วยมีค่ามัธยฐานของค่าการท�างานของไตก่อน 

เริ่มใช้ยา ได้แก่ SCr เท่ากับ 1.02 มิลลิกรัม/เดซิลิตร และค่า eGFR 

เท่ากับ 81.69 มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตางรางเมตร ระยะเวลาที่ได้รับ

ยาเฉลี่ย 10.9 วัน และในกลุ่มหลังใช้ eGFR trigger tool เป็น 

เพศชาย ร้อยละ 63.7 ผู้ป่วยมีอายุเฉลี่ย 66.7 ปี น�้าหนักตัวเฉลี่ย 

55.64 กิโลกรัม ข้อบ่งชี้ในการใช้ยา ได้แก่ รักษาภาวะติดเชื้อ 

ที่เยื่อบุหัวใจ ร้อยละ 57 ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด ร้อยละ 21.8 

ภาวะติดเชื้อที่ระบบหายใจ ร้อยละ 21.2 ผู้ป่วยมีค่ามัธยฐานของ 

ค่าการท�างานของไตก่อนเริม่ใช้ยา ได้แก่ SCr เท่ากบั 1.09 มลิลกิรมั/

เดซิลิตร และค่า eGFR เท่ากับ 76.71 มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตาราง

เมตร ระยะเวลาที่ได้รับยาเฉลี่ย 12.5 วัน 

 เม่ือน�าข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยมาเปรียบเทียบกัน พบว่า 

ก่อนและหลังใช้ eGFR trigger tool ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มมีข้อมูล 

พื้นฐานไม่แตกต่างกัน (ตารางที่ 1)
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ตารางที่ 1 ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย

ข้อมูลพื้นฐาน
ก่อนใช้

eGFR trigger tool

หลังใช้

eGFR trigger tool
p-value

(n = 157) (n = 179)

เพศชาย − จ�านวน (ร้อยละ) 98 (62.4) 114 (63.7) 0.811 a

อายุเฉลี่ย  −  ปี (mean±SD) 67.9 ±15.8 66.7 ±17.1 0.613 b

น�้าหนักตัว − กิโลกรัม 56.35 (9.6) 55.64 (7.9) 0.741 C

ข้อบ่งชี้ในการใช้ยา

ภาวะติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจ 96 (61.2) 102 (57.0) 0.441a

ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด 33 (21.0) 39 (21.8) 0.864 a

ภาวะติดเชื้อที่ระบบหายใจ 28 (17.8) 38 (21.2) 0.436 a

ค่าการท�างานของไตก่อนเริ่มใช้ยา

SCr − มิลลิกรัม/เดซิลิตร median (IQR) 1.02 (0.7) 1.09 (0.7) 0.425 c

eGFR − มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตารางเมตร median (IQR) 81.69 (30.6) 76.71 (30.4) 0.137 c

ระยะเวลาที่ใช้ยาเฉลี่ย − วัน (median (IQR)) 10.9 (15.3) 12.5 (16.2) 0.325 c

ยาที่ได้รับร่วมด้วย − จ�านวน (ร้อยละ)

Gentamicin 21 (13.4) 23 (12.8) 0.887 a 

Colistin 20 (12.7) 18 (10.1) 0.440 a

ACEIs/ARBs 43 (27.4) 55 (30.7) 0.503 a

Metformin 26 (16.6) 41 (22.9) 0.144 a

a ทดสอบโดยใช้ Chi-square test
b ทดสอบโดยใช้ Independent t test
c ทดสอบโดยใช้ Mann-Whitney U test

ค�าย่อ: ACEIs = Angiotensin converting enzyme inhibitors, ARBs = Angiotensin II receptor blockers, eGFR = estimated 

glomerular filtration rate, SCr = serum creatinine

2. การประเมินภาวะไตวายเฉียบพลัน
 ประเมินการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันโดยใช้เกณฑ์ RIFLE 
พบว่า ก่อนใช้ eGFR trigger tool ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin 
เกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 54 ราย (ร้อยละ 34.4) ระดับ
ความรุนแรง Risk จ�านวน 22 ราย (ร้อยละ 11.3) Injury จ�านวน 
16 ราย (ร้อยละ 10.2) และ Failure จ�านวน 16 ราย (ร้อยละ 10.2)  
และหลังใช้ eGFR trigger tool ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin  
เกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 34 ราย (ร้อยละ 19.0) ระดับ
ความรุนแรง Risk จ�านวน 16 ราย (ร้อยละ 8.9) Injury จ�านวน  
11 ราย (ร้อยละ 6.1) และ Failure จ�านวน 7 ราย (ร้อยละ 3.9)  

 
 เมื่อเปรียบเทียบการเกิดไตวายเฉียบพลันระหว่างก่อนและ
หลังใช้ eGFR trigger tool พบว่า หลังใช้ eGFR trigger tool  
ผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin เกดิภาวะไตวายเฉยีบพลนัลดลงอย่าง
มีนัยส�าคัญทางสถิติ (p = 0.002) แบ่งระดับความรุนแรงของภาวะ
ไตวายเฉียบพลัน ตามเกณฑ์ RIFLE พบว่า ก่อนและหลังใช้ eGFR 
trigger tool เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันระดับ Risk และ Injury  
ไม่แตกต่างกัน แต่เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันระดับ Failure หลังใช้ 
eGFR trigger tool ลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ เมื่อเทียบกับ
ก่อนใช้ eGFR trigger tool (p = 0.027) (ตารางที่  2)
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ตารางที่ 2 อุบัติการณ์เกิดไตวายเฉียบพลันจากยา vancomycin 

การเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน
ตามเกณฑ์ RIFLE

ก่อนใช้
eGFR trigger tool

(n = 157)

หลังใช้
eGFR trigger tool

(n = 179)
p-valuea

ภาวะไตวายเฉียบพลัน − จ�านวน (ร้อยละ) 54 (34.4) 34 (19.0) 0.002

Risk 22 (14.0) 16 (8.9) 0.19

Injury 16 (10.2) 11 (6.1) 0.69

Failure 16 (10.2) 7 (3.9) 0.027
a ทดสอบโดยใช้ Chi-square test.
ค�าย่อ: eGFR = estimated glomerular filtration rate, SCr 
= serum creatinine

3. การหาความสัมพันธ์ระหว่างการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน
กับปัจจัยต่างๆ
 จากกลุ่มตัวอย่างผู้ป่วยจ�านวนทั้งหมด 336 ราย เม่ือน�า
ปัจจัยต่างๆมาวิเคราะห์หาความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลัน พบว่า
 3.1 เพศ 
 ผูป่้วยส่วนใหญ่เป็นเพศชาย จ�านวน 212 ราย (ร้อยละ 63.1) 
ซึ่งไม่พบความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน
 3.2 อายุ 
 เมื่อพิจารณาปัจจัยเรื่องอายุ เนื่องจากผู้ป่วยส่วนใหญ่ อายุ
มากกว่า 60 ปี (เฉลี่ย 67.25 ±16.5 ปี) ดังนั้นจึงแบ่งช่วงอายุของ 
ผู้ป่วยออกเป็น 2 กลุ่มคือ อายุน้อยกว่า 70 ปี จ�านวน 180 ราย  
(ร้อยละ 53.6) และอายุมากกว่า 70 ปี จ�านวน 156 ราย (ร้อยละ 
46.4) พบว่า ผูป่้วยทีม่อีายนุ้อยกว่า 70 ปี เกดิภาวะไตวายเฉยีบพลนั
หลังได้รับยา vancomycin จ�านวน 37 ราย (ร้อยละ 20.6) ผู้ป่วย 
ที่มีอายุมากกว่า 70 ปี เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันหลังได้รับยา  
vancomycin จ�านวน 51 ราย (ร้อยละ 32.7) แตกต่างอย่างม ี
นัยส�าคัญทางสถิติ (p = 0.012)
 3.3 ขนาดยา vancomycin 
 ผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รับยา vancomycin ในขนาดยาน้อยกว่า
หรือเท่ากับ 2 กรัม/วัน จ�านวน 331 ราย (ร้อยละ 95.5) มีเพียง  
5 ราย (ร้อยละ 1.5) ที่ได้รับยาในขนาดยา มากกว่า 2 กรัม/วัน 
และไม่มีผู้ป่วยที่ได้รับยาเกิน 4 กรัม/วัน ดังน้ันเมื่อแบ่งผู้ป่วยออก
เป็น 2 กลุ่ม คือ ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin ในขนาดน้อยกว่า 
หรอืเท่ากบั 2 กรัม/วนั และผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin ในขนาด
มากกว่า 2 กรัม/วัน พบว่า ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin ในขนาด
ยาน้อยกว่าหรือเท่ากับ 2 กรัม/วัน เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันหลัง 
ได้รับยา จ�านวน 84 ราย (ร้อยละ 25.4) ผู ้ป ่วยท่ีได้รับยา  
vancomycin ในขนาดมากกว่า 2 กรัม/วัน เกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลันหลังได้รับยา จ�านวน 4 ราย (ร้อยละ 80) แต่ไม่พบ 
ความสัมพันธ์กับการเกิดไตวายเฉียบพลัน

 3.4 ระยะเวลาที่ได้รับยา vancomycin
 ระยะเวลาทีใ่ช้ยา vancomycin ทีแ่นะน�าโดยทัว่ไป คอื 7-14 
วัน แต่กรณีรักษาภาวะติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจ ระยะเวลาที่แนะน�า 
ให้ใช้ยาได้อาจยาวนานถึง 42 วัน (6 สัปดาห์) ดังนั้นงานวิจัยนี ้
จึงแบ่งช่วงระยะเวลาที่ได้รับยาออกเป็น 2 ช่วง ได้แก่ ได้รับยา 
น้อยกว่าหรือเท่ากับ 14 วัน จ�านวน 161 (ร้อยละ 47.9) เกิดภาวะ 
ไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 34 ราย (ร้อยละ 21.1) และได้รับยา
มากกว่า 14 วนั จ�านวน 175 (ร้อยละ 52.1) พบว่ากลุม่ทีไ่ด้รบัยา 
 vancomycin น้อยกว่าหรือเท่ากับ 14 วัน เกิดภาวะไตวาย
เฉยีบพลนั จ�านวน 34 ราย (21.1) และกลุม่ทีไ่ด้รับยา vancomycin 
มากกว่า 14 วัน เกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 54 ราย  
(ร้อยละ 30.9) 
 เมื่อพิจารณาความสัมพันธ์ระหว่างระยะเวลาที่ได้รับยากับ
การเกดิภาวะไตวายเฉยีบพลนั พบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin 
นานกว่า 14 วัน มีความสัมพันธ์กับการเกิดไตวายเฉียบพลันอย่างมี
นัยส�าคัญทางสถิติ (p = 0.043)
 3.5 ยาที่ได้รับร่วมด้วย
 ผู ้ป ่วยมีการใช้ยาอื่นท่ีอาจส่งเสริมให้เกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลันหรือยาที่ก�าจัดทางไตร่วมกับยา vancomycin ได้แก่  
1) ยา gentamicin จ�านวน 44 ราย (ร้อยละ 13.1) เกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลัน จ�านวน 17 ราย (ร้อยละ 2 (38.6) ยา colistin จ�านวน 
38 ราย (ร้อยละ 11.3) เกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 15 ราย 
(ร้อยละ 3  (39.5) ยากลุ่ม angiotensin converting enzyme 
inhibitors (ACEIs) หรือยากลุ ่ม angiotensin II receptor  
blockers (ARBs) จ�านวน 98 ราย (ร้อยละ 22.9) เกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลัน จ�านวน 21 ราย (ร้อยละ 21.4) และ 4) ยา metformin  
จ�านวน 67 ราย (ร้อยละ 19.9) เกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน จ�านวน 
14 ราย (ร้อยละ 20.9)
 เม่ือพิจารณาความสัมพันธ์ระหว่างยาที่ได้รับร่วมด้วยกับ 
การเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน พบว่า การใช้ยากลุ่ม ACEIs หรือ 
ARBs และยา metformin ร่วมกบัยา vancomycin ไม่มคีวามสมัพนัธ์
กับการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน แต่การใช้ยา gentamicin  
และยา colistin ร่วมกับยา vancomycin มีความสัมพันธ์กับ 
การเกิดไตวายเฉียบพลันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p = 0.044  
และ 0.048 ตามล�าดับ) (ตารางที่ 3)
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ตารางที่ 3 ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการเกิดไตวายเฉียบพลันในผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin

ตัวแปร

จ�านวน

(ร้อยละ)

n = 336

ภาวะไตวายเฉียบพลัน

จ�านวน (ร้อยละ) p-valuea

เกิด ไม่เกิด

เพศ

- ชาย

- หญิง

212 (63.1)

124 (36.9)

59 (27.8)

29 (23.4)

153 (72.2)

95 (76.6)

0.372

อายุ (ปี)

- ≤ 70

- > 70

180 (53.6)

156 (46.4)

37 (20.6)

51 (32.7)

143 (79.4)

105 (67.3)

0.012

ขนาดยา vancomycin (กรัม/วัน)

- ≤ 2

- >2

331 (95.5)

5 (1.5)

84 (25.4)

4 (80)

247 (74.6)

1 (20) 0.071

ระยะเวลาที่ได้รับยา (วัน)

- ≤ 14

- > 14

161 (47.9)

175 (52.1)

34 (21.1)

54 (30.9)

127 (78.9)

121 (69.1) 0.043

ยาที่ได้ร่วมด้วย

- Gentamicin

- Colistin

- ACEIs/ARBs

- Metformin

44 (13.1)

38 (11.3)

98 (22.9)

67 (19.9)

17 (38.6)

15 (39.5)

21 (21.4)

14 (20.9)

27 (61.4)

23 (60.5)

77 (78.6)

53 (79.1)

0.044

0.048

0.204

0.272
a ทดสอบโดยใช้ Chi-square test.

ค�าย่อ: ACEIs = Angiotensin converting enzyme inhibitors, ARBs = Angiotensin II receptor blockers

วิจารณ์
 การศกึษาครัง้นีไ้ด้ท�าการศกึษาผลของการใช้ eGFR trigger 
tool เพื่อเฝ้าระวังการเกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin โดย 
เปรียบเทียบการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันก่อนและหลังใช้ eGFR 
trigger tool จากผลการศึกษาพบว่า ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มมีข้อมูล 
พื้นฐานไม่แตกต่างกันทางสถิติ สามารถน�าข้อมูลสองกลุ ่มมา 
เปรียบเทียบกันได้
 จากผลการศึกษาด้านข้อมูลทางคลินิกของผู ้ป่วยพบว่า  
ข้อบ่งชี้ในการใช้ยา vancomycin ที่พบมากที่สุดคือ ภาวะติดเชื้อ 
ที่เยื่อบุหัวใจ ร้อยละ 57 ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด ร้อยละ 21.8  
และภาวะติดเช้ือที่ระบบหายใจ ร้อยละ 21.2 ตามล�าดับ เม่ือ
พิจารณาสัดส่วนข้อบ่งชี้ในการใช้ยาพบว่า ทั้งสองกลุ่มมีข้อบ่งชี ้
ในการใช้ยา vancomycin ไม่แตกต่างกัน
 อุบัติการณ์เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันที่พบในการศึกษาคือ 
จ�านวน 88 ครั้ง จากจ�านวนผู้ป่วยทั้งหมด 336 ราย คิดเป็นร้อยละ 
26.1 ใกล้เคียงกับผลการศึกษาที่ผ่านมาของ Rybak และคณะ ในปี 
ค.ศ. 19907 และ20098 และการศึกษาของ Elyasi และคณะ  
ในปี ค.ศ. 20125 ที่พบอุบัติการณ์เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันจากยา 
vancomycin ร้อยละ 5-22 และ 10-40 ตามล�าดับ และสัมพันธ์ 
กบัระดบัยาในเลอืด อย่างไรกต็าม พบว่า หลงัใช้ eGFR trigger tool 
ผู้ป่วยมีอุบัติการณ์เกิดภาวะไตวายเฉียบพลันลดลงเป็นร้อยละ 19  

ต�่ากว่าก่อนใช้ eGFR trigger tool อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p = 
0.002)
 ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการเกิดพิษต่อไตจากยา vanco-
mycin ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 70 ปี (p = 0.012) และผู้ป่วย
ที่ได้รับยา vancomycin นานกว่า 14 วัน (p = 0.043) เช่นเดียว
กับการศึกษาของ Hanrahan และคณะ ในปี ค.ศ. 20156 ซึ่งพบว่า
ผู้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin นานเกิน 7 วัน มีอุบัติการณ์เกิดพิษ
ต่อไตจากยา ร้อยละ 21 และมีอุบัติการณ์เพิ่มขึ้นเป็นร้อยละ 30  
ในผู ้ป ่วยที่ได ้ รับยานานเกิน 14 วัน และ ผู ้ป ่วยที่ได ้รับยา  
vancomycin ร่วมกับยาที่มีพิษต่อไตชนิดอื่น คือ gentamicin  
(p = 0.044) และ colistin (p = 0.048) สอดคล้องกับการศึกษา
ของ Elyasi และคณะ ในปี ค.ศ. 20125 ซึ่งพบว่าปัจจัยที่มีความ
สัมพันธ์กับการเกิดพิษต่อไตจากยา ประกอบด้วย การได้รับยา 
นานกว่า 7 วนั ผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา vancomycin ร่วมกับ gentamicin 
จะมีอุบัติการณ์เกิดพิษต่อไตจากยาเพ่ิมข้ึนเป็นร้อยละ 30-40  
และการศึกษาของ Rybak และคณะในปี ค.ศ. 19907 ซึ่งพบว่า 
การได้รับยา vancomycin ร่วมกับยากลุ่ม aminoglycoside  
มีอุบัติการณ์เกิดพิษต่อไตจากยาเพิ่มขึ้นเป็นร้อยละ 22 
 การศึกษาคร้ังนี้มีข้อจ�ากัดคือ ประเมินการเกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลันโดยใช้เกณฑ์ RIFLE เช่นเดียวกับการศึกษาก่อนหน้าของ 
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Hanrahan และคณะ ในปี ค.ศ. 20156 เนื่องจากเป็นเกณฑ์ที่ใช้ค่า 
eGFR ในการประเมินค่าการท�างานของไต อย่างไรก็ตามการใช้ค่า 
SCr ท่ีเพิ่มขึ้นเปรียบเทียบกับค่าพ้ืนฐานก็สามารถบ่งบอกถึง 
ความผิดปกติของไตในผู้ป่วยไตวายเฉียบพลันได้ ดังเกณฑ์ของ  
The Kidney Disease Improving Global Outcome (KDIGO)12  
ซึ่งเป็นเกณฑ์มาตรฐานการประเมินในปัจจุบัน โดยแบ่งระดับ 
ความรุนแรงเป็น 3 ระดับ ได้แก่ ระดับ 1 คือ มีค่า SCr เพิ่มข้ึน 
จากก่อนเริ่มใช้ยามากกว่า 1.5-2 เท่า หรือค่า SCr เพิ่มขึ้นมากกว่า 
0.3 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ภายใน 48 ชั่วโมง ระดับ 2 คือมีค่า SCr 
เพ่ิมขึ้นจากก่อนเริ่มใช้ยามากกว่า 2-2.9 เท่า และระดับ 3 คือ 
มีค่า SCr เพิ่มขึ้นจากก่อนเร่ิมใช้ยามากกว่า 3 เท่า หรือค่า SCr  
เพิ่มขึ้นมากกว่า 0.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ภายใน 48 ชั่วโมง ดังนั้น
จึงควรน�าค่า SCr มาใช้ในการประเมินรวมถึงก�าหนดเป็น trigger 
tool ร่วมด้วย 
 จากการศึกษาก่อนหน้าของ Elyasi และคณะ ในปี ค.ศ. 
20125 ซึ่งท�าการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (review of 
the literature) เกี่ยวการเกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin  
พบว่าการเกิดพิษต่อไตจากยา vancomycin แปรผันตรงกับระดับ
ความเข้มข้นของยาในเลือด เช่นเดียวกับการศึกษาของ Hanrahan 
และคณะ ในปีค.ศ. 20156 ซ่ึงแบ่งช่วงความเข้มข้นต�่าสุดของยา 
ในเลือด เป็น 10-15 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 15-20 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 
20-35 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร และมากกว่า 35 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร  
พบอบุตักิารณ์เกดิพษิต่อไตจากยา ร้อยละ 3.1 ร้อยละ 10.6 ร้อยละ 
23.6 และร้อยละ 81.8 ตามล�าดับ แต่จากผลการศึกษานี้พบว่า  
การได้รับยามากกว่า 2 กรัม/วัน ไม่มีความสัมพันธ์กับการเกิดพิษ 
ต่อไตจากยา vancomycin ทั้งน้ีอาจเน่ืองมาจากในการศึกษานี้  
ผูป่้วยส่วนใหญ่ได้รบัยา vancomycin ในขนาดน้อยกว่าหรอืเท่ากบั 
2 กรัม/วัน ถึงร้อยละ 98.5 ในขณะที่มีผู้ป่วยที่ได้รับยาในขนาด
มากกว่า 2 กรัม/วัน มีเพียงร้อยละ 1.5 และไม่มีผู้ป่วยที่ได้รับยา
มากกว่า 4 กรัม/วัน ซ่ึงการที่สัดส่วนจ�านวนผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม 
ที่น�ามาเปรียบเทียบต่างกันอย่างมาก ดังนั้นจึงไม่พบความแตกต่าง
ทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบระหว่าง 2 กลุ่ม อย่างไรก็ตามพบว่าผู้ป่วย
ท่ีได้รับยามากกว่า 2 กรัม/วัน เกิดไตวายเฉียบพลัน (ร้อยละ 80) 
มากกว่ากลุ่มที่ได้รับยาน้อยกว่า 2 กรัม/วัน (ร้อยละ 25.4)

สรุป
 จากผลการศึกษาพบว่า หลังเริ่มใช้ค่า eGFR trigger tool 
พบว่าผู ้ป่วยที่ได้รับยา vancomycin มีอุบัติการณ์เกิดไตวาย
เฉียบพลันต�่ากว่าก่อนใช้ eGFR trigger tool อย่างมีนัยส�าคัญ  
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