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การศกึษาน้ีมวีตัถุประสงค์เพื่อหาขนาดยากลุ่มคาร์บาพเีนมและยา cefepime ที่เหมาะสมในการ

รกัษาผูป่้วยวกิฤตทมีภีาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองของชาว

เอเชยีเปรยีบเทยีบกบัชาวยุโรป โดยสรา้งแบบจาํลองดว้ยขอ้มลูทางเภสชัจลนศาสตร ์และจาํลองผูป่้วยโดยใช้

เทคนิค Monte Carlo simulation กําหนดรูปแบบการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 3 รูปแบบ คือ pre-

dilution CVVH, post-dilution CVVH และ CVVHD การประเมนิค่าทางเภสชัพลศาสตร์ คอื ช่วงเวลาอย่าง

น้อยรอ้ยละ 40 และ 70 ทีม่รีะดบัยาในรปูแบบอสิระทีอ่ยู่เหนือระดบัยาตํ่าสดุทีส่ามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโต

ของเชื้อ Pseudomonas aeruginosa ของยา meropenem, imipenem, doripenem และ cefepime และเชื้อ 

Staphylococcus aureus ของยา ertapenem (2 µg/mL) จํานวน 1 เท่า (%fT/MIC) และ 4 เท่า (%fT/4MIC) 

ในระยะ 48 ชัว่โมงแรกของการรกัษา โดยขนาดยาทีเ่หมาะสมต้องเป็นขนาดยาตํ่าทีส่ดุและถงึเป้าหมายอย่าง

น้อยรอ้ยละ 90 ของผูป่้วยจาํลองทัง้หมด ผลการศกึษาพบว่า ความเขม้ขน้จาํนวน 1 เท่าของ MIC (%fT/MIC) 

ในกลุ่มผูป่้วยเอเชยีทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง ดว้ยอตัราการไหลของ effluent ที ่20 - 35 ม.ล./

ก.ก./ชัว่โมง ตามขนาดยาทีแ่นะนําผ่านทุกขนาดยา และขนาดยาในกลุ่มผูป่้วยชาวเอเชยีและยุโรปไม่แตกต่าง

กัน โดยขนาดยาที่ตํ่ าที่สุดที่สามารถเข้าถึงเป้าหมายของยา meropenem, imipenem, doripenem, 

ertapenem และ cefepime คือ 500 มิลลิกรมั ทุก 12 ชัว่โมง ที่ความเข้มข้นจํานวน 4 เท่าของ MIC (%

fT/4MIC) ขนาดยาที่แนะนําหลายขนาดไม่ถึงเป้าหมาย ในผู้ป่วยชาวเอเชยีขนาดยาที่ตํ่าที่สุดและสามารถ

เขา้ถงึเป้าหมายของยา meropenem ทีอ่ตัราการไหลของ effluent ที ่20 - 25 ม.ล./ก.ก./ชัว่โมง คอื ขนาดยา

นํา 1.5 กรมัตามดว้ย 1 กรมั.ทุก 12 ชัว่โมง หรอื ขนาดยานํา 1 กรมั ตามดว้ย 750 ม.ก.ทุก 8 ชัว่โมง ส่วนที่

อตัราการไหลของ effluent 35 ม.ล./ก.ก./ชัว่โมง จาํเป็นต้องเพิม่ขนาดยาใหส้งูขึน้, ขนาดยา imipenem คอื 1 

กรมั ทุก 8 ชัว่โมง, ขนาดยา doripenem คอื 750 ม.ล. ทุก 8 ชัว่โมง, ขนาดยา ertapenem คอื 1 กรมั ทุก 24 

ชัว่โมง และ ขนาดยา cefepime ที ่2 กรมั ตามดว้ย 1.5-1.75 กรมั ทุก 8 ชัว่โมง แต่จาํเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยา

ต่อวันในชาวยุโรป เพื่อให้ถึงเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์ในผู้ป่วยกลุ่มน้ี อย่างไรก็ตามขนาดยาที่ได้

จาํเป็นตอ้งมกีารศกึษาทางคลนิิกเพิม่เตมิก่อนนําไปใชใ้นทางปฏบิตั ิ
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Abstract 

A study of optimal dosing regimens of common antimicrobial 

drugs used in intensive care units using Monte Carlo simulations 

in acute kidney injury patients receiving continuous renal 
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This study aims to examine optimal dosage regimen of carbepenems and cefepime in acute 

kidney injury patients receiving continuous renal replacement therapy (CRRT). The optimal dosage is 

also compared between Asian and western populations by creating the pharmacokinetic model and 

the Monte Carlo simulation technique. There are 3 types of renal replacement therapy: pre and post-

dilution continuous venovenous hemofiltration and continuous venovenous hemodialysis modalities. 

Pharmacodynamic parameters were evaluated under the probability of attaining percent of duration of 

free drug concentrations to the minimum inhibitory concentration (MIC) at least 40% for meropenem, 

imipenem, doripenem and 70% for cefepime of Pseudomonas aeruginosa as well as of ertapenem for 

Staphylococcus aureus at 2 µg/mL at one (% fT/MIC)  and four times (% fT/4MIC)  at 48-hour first 

treatment. The most optimal regimens were defined as the smallest total daily dose and a probability 

target attainment (PTA)  more than 90%  of all simulated populations.  Using 1 time of MIC in Asian 

populations with CRRT and effluent flow rate 20 – 35 mL/kg/hour, recommended dose of all regimens 

were achieved therapeutic range, which were similarity between Asian and western populations. The 

carbapenems and cefepime dosing regimens was 500 mg every 12 hours. At 4- time MIC, several 

recommended dosing regimens were not achieved. In Asian group, the most optimal dosing regimen 

of meropenem at effluent rate at 20 – 25 mL/kg/hour was 1.5 g loading dose then 1 g every 12 hours 

or 1 g loading dose then 750 mg every 8 hours. Moreover, imipenem 1 g every 8 hours, doripenem 

750 mg every 8 hours, ertapenem 1 g every 24 hours, cefepime 2 g loading dose and 1.5-1.75 g 

every 8 hours were recommended. Clinical validations of the results should be conducted.   
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P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

88 

5.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

90 

5.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

92 

6.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

94 

6.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

95 

6.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอัตราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

96 

7.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

97 

7.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

98 

7.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

99 

  



ซ 
 

 สารบญัตาราง (ต่อ)  

   

ตารางท่ี  หน้า 

8.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 20 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

100 

8.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 25 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

101 

8.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

102 

9.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

103 

9.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

105 

9.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

107 

10.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

109 

10.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

110 

10.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเ ป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

111 

   

   
  



ฌ 
 

 สารบญัตาราง (ต่อ)  

   
ตารางท่ี  หน้า 

11.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

112 

11.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 25 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

113 

11.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผู้ป่วยจําลอง ที่ 40%fT/4MIC ด้วยอตัราการไหลของ effluent 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

114 

12.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 20 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

115 

12.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 25 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

116 

12.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ S. 

aureus ในผูป่้วยจาํลอง ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหลของ effluent 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

117 

 

 

 

 

 

 

 

  



ญ 
 

สารบญัรปู 

 
รปูท่ี   หน้า 

2.1 ผลของภาวะ sepsis ต่อเภสชัจลนศาสตรข์องยาตา้นจลุชพี 11 
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ความสมัพนัธร์ะหว่างความสามารถในการละลายน้ําและไขมนัของยาต้านจุล

ชพีต่อเภสชัจลนศาสตรใ์นผูป่้วยทัว่ไปและผูป่้วยวกิฤต ิ

แสดงค่า PTA ของยา meropenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC             ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยี 

แสดงค่า PTA ของยา meropenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC             ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตก 

แสดงค่า PTA ของยา imipenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC                ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล           

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยี 

แสดงค่า PTA ของยา imipenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC                ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตก 

แสดงค่า PTA ของยา doripenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC               ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยี 

แสดงค่า PTA ของยา doripenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC               ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตก 

แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC               ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยี 

แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ที ่1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC                ที่

ทําการศึกษาในรูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วยอัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตก 

11 
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ฎ 
 

 สารบญัรปู (ต่อ) 
 

 

รปูท่ี  หน้า 

5 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล         20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง  

63 

6 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล       20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

64 

7 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

65 

8 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวันตกที่อัตราการไหล     

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

66 

9 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล   20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

67 

10 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล                  20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

68 

11 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล        20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

69 

12 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล      20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

70 

13 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

71 

   

   



ฏ 
 

 สารบญัรปู (ต่อ)  

   

รปูท่ี  หน้า 

14 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล    20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

72 

15 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวันตกที่อัตราการไหล   

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

73 

16 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล                   20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

74 

17 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH pre-dilution ในผู้ ป่วยวิกฤติชาวเอเชียที่อัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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18 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล      20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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19 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

77 

20 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVH pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล    20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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21 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวันตกที่อัตราการไหล   

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

79 

22 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล                   20 

– 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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23 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH pre-dilution ในผู้ ป่วยวิกฤติชาวเอเชียที่อัตราการไหล         

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

81 

24 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวเอเชียที่อัตราการไหล                

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

82 

25 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รปูแบบ CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

83 

26 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวันตกที่อัตราการไหล              

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

84 

27 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVH post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวันตกที่อัตราการไหล            

20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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28 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

รูปแบบ CVVHD ในผู้ป่วยวกิฤติชาวตะวนัตกในผู้ป่วยวกิฤตชิาวตะวนัตกที่

อตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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สญัลกัษณ์ และคาํย่อ 

 
 % = เปอรเ์ซน็ต์ 

 %fT/MIC = กรมั 

 °C = องศาเซลเซยีส 

 Cell/mm³  = เซลลต่์อลกูบาศกม์ลิลเิมตร 

 CRRT = Continuous renal replacement therapy 

 CVVHD = Continuous venovenous hemodialysis 

 CVVHDF = Continuous venovenous hemodiafiltration 

 g/day = กรมัต่อวนั 

 GFR = Glomerular filtration 

 L/kg = ลติรต่อกโิลกรมั 

 mg/dL = มลิลกิรมัต่อเดซลิติร 

 mg/kg/hr = มลิลกิรมัต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

 MIC = Minimum inhibitory concentration 

 PaCO2 = Partial pressure of arterial carbondioxide 

 SIRS = Systemic Inflammatory Response Syndrome 

 Serum Cr = Serum creatinine 
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บทท่ี 1 

 

บทนํา 

 

 

1.1 ความเป็นมาและและความสาํคญัของปัญหา 

 

ยาปฏิชีวนะกลุ่ม carbapenem และยา cefepime เป็นกลุ่มยาที่มีโครงสร้างทางเคมีที่

เรยีกว่าเบต้า-แลคแทม (beta-lactam) ปัจจุบนัชนิดทีม่ใีชอ้ยู่ในประเทศไทยไดแ้ก่ meropenem, 

imipenem, doripenem และ ertapenem รวมถึงยา cefepime ซึ่งเป็นยาปฏชิีวนะที่มกีารออก

ฤทธิแ์บบวงกวา้ง สามารถต้านเชือ้กรมับวก กรมัลบ และเชือ้ทีเ่จรญิเตบิโตแบบไมใ่ชอ้อกซเิจน 

(anaerobe) ได ้(1) นอกจากน้ียงัทนต่อเอนไซม ์beta-lactamase เกอืบทุกชนิดที่สรา้งจากเชื้อ

เพื่อทําลายยา โดยเฉพาะเชือ้ Pseudomonas aeruginosa ซึง่เป็นเชื้อดือ้ยาที่พบบ่อยในผูป่้วย

วิกฤติ (2)  ยากลุ่ ม carbapenem และยา cefepime มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ 

(pharmacokinetic) ที่สําคญัคอื ยามคีวามชอบน้ํา (hydrophilic drug) มคี่าการกระจายตวัของ

ยา (volume of distribution) อยู่ในช่วง         0.11 – 0.38 L/kg และ 16-20 L ตามบําดับ มี

ความสามารถในการจบักบัโปรตนีในกระแสเลอืด (protein binding) ตํ่า อยู่ในช่วง 2 – 21%และ 

20% ตามลําดบั (3) ยกเวน้ยา ertapenem ทีม่กีารจบักบัโปรตนีในกระแสเลอืดไดค้่อนขา้งมาก 

อยู่ในช่วง 85 - 95% (4) และยากลุ่มน้ีถูกขจัดออกจากร่างกายทางไตเป็นส่วนใหญ่ จาก

คุณสมบตัทิางเภสชัจลนศาสตรท์ีด่งักล่าวแสดงใหเ้หน็ว่ายาอาจถูกขบัออกในกระบวนการรกัษา

ดว้ยวธิกีารบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง (continuous renal replacement therapy) ได ้
ยากลุ่ม carbapenem และ ยา cefepime เป็นกลุ่มทีนํ่ามาใชใ้นการรกัษาภาวะตดิเชือ้ในหอ

ผูป่้วยวกิฤต ิโดยส่วนมากผูป่้วยกลุ่มน้ีมกัมปัีญหาภาวะไตวายเฉียบพลนัและจําเป็นต้องได้รบั

การรกัษาด้วยวธิกีารบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง มกีารศกึษาในรูปแบบ review article ของ 

Pea และคณะในปี 2007 และการศึกษาของ Heintz และคณะในปี 2009 พบว่าผู้ป่วยไตวาย

เฉียบพลนัจะมปีรมิาตรการกระจายของยาปฏชิวีนะที่ละลายน้ําได้ดเีพิม่สูงขึน้ และการจบักบั

โปรตนีเปลี่ยนแปลงไป โดยขนาดยาที่แนะนําในแนวทางการรกัษาการติดเชื้อในผู้ป่วยกลุ่มน้ี

พบว่าไม่สามารถเขา้ถงึเป้าหมายการรกัษาในทางเภสชัพลศาสตร ์สาเหตุส่วนหน่ึงเกดิจากยา

ถูกขบัออกในกระบวนการรกัษาดว้ยวธิกีารบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองได ้(5,6) 

อย่างไรก็ตามได้มกีารศึกษาขนาดยาที่เหมาะสมในผู้ป่วยกลุ่มดงักล่าวบ้างแล้วในกลุ่ม

ชาวตะวนัตก ร่วมกบัมกีารศกึษา pharmacokinetic parameter ของยากลุ่ม carbapenem และ 
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cefepime ในกลุ่มผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง (4,7,8) 

แต่ยงัไม่มกีารศึกษาขนาดยาของกลุ่ม carbapenem และ cefepime ที่เหมาะสมในผู้ป่วยชาว

เอเชยี ดงันัน้จงึสนใจทําการศกึษาขนาดยาของกลุ่ม carbapenem และ cefepime ทีเ่หมาะสมใน

การรกัษาผู้ป่วยไตวายเฉียบพลนัในชาวเอเชยีเปรยีบเทยีบกบัชาวตะวนัตกที่ได้รบัการรกัษา

ดว้ยวธิกีารบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองโดยวธิ ีMonte Carlo simulation เพื่อหาขนาดยาทีค่วร

ใชใ้นผูป่้วยชาวเอเชยีใหม้ปีระสทิธภิาพในการรกัษาต่อไป 

 

1.2 วตัถปุระสงคข์องการทาํวิจยั 

 

1.2.1  เพื่อหาขนาดยาของยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ทีเ่หมาะสมในผูป่้วยไต

วายเฉียบพลนัที่ได้รบัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองของผู้ป่วยวกิฤตชาว

เอเชยีโดยใชว้ธิ ีMonte Carlo simulation 

1.2.2  เพื่อศึกษาเปรียบเทียบขนาดยาของยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ที่

เหมาะสมระหว่างผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกทีม่ภีาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษา

ดว้ยการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

1.2.3  เพื่อศึกษาความสมัพนัธ์ระหว่างข้อมูลทางเภสชัจลนศาสตร์กับขนาดยากลุ่ม

carbapenem และ cefepime ที่เหมาะสมในผู้ป่วยที่มภีาวะไตวายเฉียบพลนัที่ได้รบัการรกัษา

ดว้ยการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

 

1.3  ขอบเขตการวิจยั 

 

ทําการศกึษาขนาดยากลุ่ม carbapenem ได้แก่ ยา meropenem, imipenem, doripenem 

และ ertapenem รวมถงึยา cefepime ในผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยการ

บาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองโดยใชข้อ้มลูทางเภสชัจลนศาสตรห์าขนาดยาทีเ่หมาะสม (optimal 

dose) โดยอาศัยข้อมูลจากการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์ที่มีมาก่อนหน้าน้ีในผู้ป่วย

ชาวตะวนัตก และฐานข้อมูลผู้ป่วยวิกฤตชาวเอเชียจาก The Epidemiology and Prognostic 

Factors for Mortality in intensive Care Unit Patient with Acute Kidney Injury in Southeast 

Asia ด้วยวิธีการ Monte Carlo simulation จําลองผู้ป่วยจํานวน 5,000 คนในแต่ละ regimen 

ของยาทีม่กีารแนะนําให้ใช้ในเอกสารอ้างองิต่างๆ และเปรยีบเทยีบขนาดยาทีเ่หมาะสมของยา

แต่ละตวัระหว่างผูป่้วยชาวตะวนัตกและชาวเอเชยี 
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1.4  ประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รบั 

 

1.4.1  ทราบขนาดยาที่เหมาะสมของยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ในผู้ป่วย

ภาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองในชาวเอเชยีและ

ชาวตะวนัตก 

1.4.2  ทราบถึงความแตกต่างของขนาดยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ที่

เหมาะสมในผู้ป่วยภาวะไตวายเฉียบพลันที่ได้ร ับการรักษาด้วยการบําบัดทดแทนไต

แบบต่อเน่ืองในชาวเอเชยีและชาวตะวนัตก เพื่อเป็นแนวทางในการกําหนดขนาดยาในผู้ป่วย

กลุ่มน้ีทางคลนิิกต่อไป 

1.4.3  ทราบถึงความสัมพันธ์ระหว่างข้อมูลทางเภสัชจลนศาสตร์กับขนาดยากลุ่ม

carbapenem และ cefepime ที่เหมาะสมในผู้ป่วยที่มภีาวะไตวายเฉียบพลนัที่ได้รบัการรกัษา

ดว้ยการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 
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บทท่ี 2 

 

เอกสารและทบทวนวรรณกรรม 
 

การศึกษาขนาดยาคาร์บาพีเนม (carbapenem) โดยวิธี Monte Carlo simulation ใน

ผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง คณะผูว้จิยั

ไดศ้กึษาเอกสารและทบทวนงานวจิยัทีเ่กีย่วขอ้งดงัน้ี 

 

2.1  คาํจาํกดัความของภาวะไตวายเฉียบพลนั (9-11) 

ภาวะไตวาย เฉี ยบพลัน  (Acute kidney injury, AKI)  คือภาวะที่ ร่ า งกายสูญ เสีย

ความสามารถในการทํางานของไตอย่างเฉียบพลนั ทัง้ความสามารถในการกรองของเสยี ส่งผล

ทําให้มีการคัง่ของ nitrogenous waste product เช่น urea, creatinine และ uremic toxin ใน

รา่งกายมากขึน้ รวมถงึมกีารสญูเสยีความสามารถในการควบคุมน้ําและเกลอืแรข่องไต         ซึง่

อ า จ ก่ อ ใ ห้ เ กิ ด ภ า ว ะ  volume overload, metabolic acidosis, hyperkalemia แ ล ะ  hypo-

hypernatremia ได ้

เกณฑก์ารแบ่งระดบัความรนุแรงของภาวะไตวายเฉียบพลนัตาม KDIGO criteria มดีงัน้ี 

2.1.1  ผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัขัน้ที ่1 มรีะดบัของ creatinine ในเลอืดเพิม่ขึน้      1.5 

– 1.9 เท่าจากระดบัปกติของผู้ป่วยหรอืมรีะดบัของ creatinine ในเลอืดเพิม่ขึน้มากกว่า  หรอื

เท่ากบั 0.3 mg/dL (เพิม่ขึน้มากกว่าหรอืเท่ากบั 26.5 mmol/L) ภายในระยะเวลา            48 

ชัว่โมง หรอืมปีรมิาณปัสสาวะน้อยกว่า 0.5 mL/kg/h เป็นระยะเวลา 6 – 12 ชัว่โมง 

2.1.2  ผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัขัน้ที ่2 มรีะดบัของ creatinine ในเลอืดเพิม่ขึน้      2.0 

– 2.9 เท่า จากระดบัปกตขิองผู้ป่วย หรอืมปีรมิาณปัสสาวะน้อยกว่า 0.5 mL/kg/h          เป็น

ระยะเวลามากกว่าหรอืเท่ากบั 12 ชัว่โมง 

2.1.3  ผูป่้วยภาวะไตวายเฉียบพลนัขัน้ที ่3 มรีะดบัของ creatinine ในเลอืดเพิม่ขึน้ 3 เท่า

จากระดบัปกตขิองผูป่้วยหรอืมรีะดบัของ creatinine ในเลอืดเพิม่ขึน้มากกว่าหรอืเท่ากบั      4.0 

mg/dL (เพิม่ขึน้มากกว่าหรอืเท่ากบั 353.6 mmol/L) ภายในระยะเวลา 48 ชัว่โมง หรอื   ต้อง

เริม่การรกัษาด้วยการบําบดัทนแทนไต หรอืมปีรมิาณปัสสาวะน้อยกว่า 0.3 mL/kg/h      เป็น

ระยะเวลามากกว่าหรอืเท่ากบั 24 ชัว่โมง หรอืไม่มปัีสสาวะเป็นระยะเวลามากกว่า         หรอื

เท่ากบั 12 ชัว่โมง 

2.2  คาํจาํกดัความของการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง (continuous renal 

replacement therapy, CRRT) (12) 
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CRRT เป็นหน่ึงในวิธีการบําบัดหลักที่สําคัญสําหรับผู้ป่วยวิกฤตซึ่งมีภาวะไตวาย

เฉียบพลนั เป้าหมายของ CRRT คอื การทดแทนการทํางานที่สญูเสยีไปของไตให้ดทีี่สุดเท่าที่

ทําได ้โดยการขจดัของเหลวออกจากร่างกายอย่างชา้ๆ แต่ยงัคงสามารถปรบัสมดุลในร่างกาย

ได้ แม้ผู้ป่วยจะอยู่ในภาวะไม่คงที่ เช่น ภาวะชอ็กหรอืภาวะน้ําเกนิอย่างรุนแรง อกีทัง้ยงัเป็น

วธิกีารบําบดัที่สามารถปรบัแผนการรกัษาให้เขา้กบัสภาพทางกายของผู้ป่วยได้อย่างรวดเรว็ 

เหมาะสม เพื่อตอบสนองความตอ้งการในการขจดัของเหลวออกจากรา่งกาย 

2.2.1  หลกัการทาํงานของ CRRT ในการจดัการของเสีย 

2.2.1.1  การแพร่ผ่าน (diffusion) คอืวธิกีารทีใ่ชใ้นการขจดัของเสยีทีม่โีมเลกุล

ขนาดเล็กในระหว่างการฟอกเลอืด โดยเลอืดจะไหลผ่านท่อกลวงขนาดเล็กสวนทางกบัการ   

ไหลของน้ํายาฟอกเลือดที่เรียกว่า dialysate solution วิธีการน้ีช่วยให้การขจัดของเสียมี

ประสทิธภิาพสูงสุด  โมเลกุลของของเสยีจะแพร่จากความเขม้ขน้สงูในเลอืดไปสู่ความเขม้ขน้ตํ่า

กว่าใน dialysate  ตลอดกระบวนการฟอกเลอืด 

2.2.1.2  การพา (convection) หรอือาจเรยีกวา่ solvent drag ใชใ้นการขจดัของ

เสยีทัง้โมเลกุลขนาดเลก็และใหญ่  โดยอาศยัความแตกต่างของความดนัระหว่างเลอืดและสาร

น้ําทดแทน (substitution solution) ด้วยการพาของเสยีทัง้โมเลกุลขนาดเลก็และขนาด    ใหญ่

เคลื่อนผ่านแผ่นกรอง ทําให้เกดิการขจดัของเสยีออกจากเลอืด โดยปรมิาณของเสยีที่ถูกขจดั

ออกจากเลอืดจะขึน้กบัอตัราการไหลของสารน้ําทดแทน 

2.2.2  หลกัการทาํงานของ CRRT ในการจดัการของเหลว 

2.2.2.1  การกรองแบบ ultrafiltration  อาศัยความดันของน้ําเลือดที่สูงกว่า 

(positive pressure) ในการผลกัดนัให้ของเหลวในน้ําเลอืดเคลื่อนผ่านแผ่นกรองไปยงัสารน้ํา

ทดแทนที่อยู่อีกด้านหน่ึงของเยื่อซึ่งมคีวามดนัตํ่ากว่า (negative pressure) ระดบัความดนัที่

แตกต่างกนัส่งผลให้เกดิการขจดัของเหลวออกจากเลอืดของผู้ป่วย  อตัราของการกรองแบบ 

ultrafiltration ขึน้อยู่กบัความดนัที่ให้ต่อทัง้ภายในและภายนอกเส้นใยของตวักรอง ในระหว่าง

การกรองแบบ ultrafiltration นัน้ การขจดัของเสียโดยการนําพาอาจเกิดได้บ้างแต่มปีรมิาณ

เพยีงเลก็น้อย 

2.2.2.2  การดูดซบั (adsorption) อาศยัแผ่นกรองในการดูดซบัสาร โดยชนิด

ของแผ่นกรองมผีลต่อแนวโน้มและประสทิธผิลของการดูดซบั เมื่อใชง้านไปไดร้ะยะหน่ึงอาจทํา

ใหเ้กดิการอุดตนัของแผ่นกรองจนใชง้านต่อไปไมไ่ด ้

 

2.2.3  ประเภทของการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง (13)  

2.2.3.1 Continuous venovenous hemofiltration (CVVH) คือเทคนิคที่มีการ

นําเลอืดออกจากร่างกาย โดยใช ้venous system ผ่าน dialysis catheter อยา่งต่อเน่ือง เขา้สู่ตวั
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กรองที่มีประสิทธิภาพสูง (hemofilter) เพื่อขจดัน้ําออกจากร่างกายแล้วให้สารน้ําทดแทน 

(replacement fluid) โดยไมต่้องใชน้ํ้ายา dialysate ในการรกัษาและใชห้ลกัการพาดว้ยน้ําในการ

กําจดัของเสยีไปกบัน้ําทีม่กีารขจดัออกผ่าน hemofilter  

2.2.3.2  Continuous venovenous hemodialysis ( CVVHD) คื อ ก า ร ทํ า  

hemodialysis อย่างต่อเน่ืองโดยใช้ venous system ผ่านตัวกรอง hemodialyzer  เพื่อกําจดั

ของเสยีออกจากรา่งกายโดยใชห้ลกัการแพร่ และมกีารใส่น้ํายาฟอกเลอืดไหลผ่านตวักรองอกีฝัง่

หน่ึงใหว้ิง่สวนทางกบัฝัง่เลอืด ทาํใหเ้กดิการแลกเปลีย่นสารตามความเขม้ขน้ทีแ่ตกต่างกนั  

2.2.3.3  Continuous venovenous hemodiafiltration (CVVHDF) คอืการรกัษา

โดยใช้หลกัการร่วมกันของ hemodialysis และ hemofiltration เพื่อเพิม่ประสิทธิภาพในการ

กําจดัของเสยีออกจากรา่งกายและใชน้ํ้ายาฟอกเลอืด ซึง่การกําจดัของเสยีออกจากรา่งกายจะใช้

ทัง้กระบวนการแพรแ่ละการพาผ่านตวักรองประสทิธภิาพสงูใน venous system  

2.2.4.  การคาํนวณหา extracorporeal clearance จากกระบวนการทาํ CRRT  

วธิทีี่นิยมใช้ในการบําบดัทดแทนไตอย่างต่อเน่ืองวิธหีน่ึง คอื CVVH ที่อาศัย

หลกัการพา โดยอาศยัแรงดนัจากน้ําขบัเคลื่อนสารผ่านตวักรอง เป็นกลไกหลกัในการขจดัของ

เสยี รวมถงึยาต้านจุลชพีทีผู่ป่้วยไดร้บัโดยไมข่ึน้กบัน้ําหนักโมเลกุลยา (molecular weight) (14) 

ความสามารถของยาในการผ่านตัวกรองจากกลไกการพาเรยีกว่า sieving coefficient (SC)   

โดยคาํนวณไดด้งัสมการที ่1 

SC =  Cf / Cp = AUCf  / AUCp      สมการที ่1 

  โดย  Cf = ความเขม้ขน้ของยาใน ultrafiltrate 

   Cp = ความเขม้ขน้ของยาในพลาสมา 

   AUCf = พืน้ทีใ่ตก้ราฟของความเขม้ขน้ของยากบัเวลาใน ultrafiltrate 

   AUCp = พืน้ทีใ่ตก้ราฟของความเขม้ขน้ของยากบัเวลาในพลาสมา 

ในทางปฎิบตัิสามารถคํานวณค่า SC ได้จากค่าความสามารถในการจบักบัโปรตีนใน

เลอืดของยา (PB) ดงัสมการที ่2 

SC = ( 1 - PB )      สมการที ่2 

อย่างไรกต็ามค่า PB อาจมกีารเปลีย่นแปลงขึน้กบัสภาวะของผูป่้วยโดยเฉพาะอย่างยิง่

ในผูป่้วยวกิฤต ผูเ้ชีย่วชาญบางท่านจงึไมแ่นะนําการคาํนวณ SC เพื่อพจิารณาขนาดยาในผูป่้วย

กลุ่มน้ี (14)   

สาํหรบัการขจดัยาจากวธิ ีCVVH ชนิด post-dilution (CLCVVH,post) สามารถคาํนวณจาก

ค่า ultrafiltration rate (Q f) และค่า SC ดงัสมการที ่3 

CLCVVH,post = SC x Q f      สมการที ่3 

ขณะที ่CVVH ชนิด pre-dilution ( CLCVVH,pre ) ขจดัยาได้ตํ่ากว่าวธิแีรก เน่ืองจากมกีารเตมิน้ํา

ในระบบก่อนทีเ่ลอืดจะเขา้สู่ตวักรอง ทําให้ความเขม้ขน้ของเลอืดก่อนเขา้สู่ตวักรองลดลง การ
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ขจัดยาด้วยวิธีน้ีสามารถคํานวณโดยอาศัย correction factor จาก blood flow ( Qb ) และ 

predilution substitution rate ( Qspre )  

ดงัสมการที ่4 

 CLCVVH,pre = SC x Q f x Qb / ( Qb + Qspre )  สมการที ่4 

 Continuous venovenous hemodialysis (CVVHD) คือการหา saturation coefficient 

(Sd) โดยการดูความแตกต่างของความเข้มข้นระหว่างเลอืดกบั dialysate ได้จากสมการที่ 5 

ส่วนการหา clearance หาไดจ้ากสมการที ่6   

 Sd = Cd / Cp = AUCd / AUCp    สมการที ่5  

  โดย  Cd = ความเขม้ขน้ของยาใน dialysate 

   Cp = ความเขม้ขน้ของยาในพลาสมา 

   AUCd  = พืน้ทีใ่ตก้ราฟของความเขม้ขน้ของยากบัเวลาใน dialysate 

   AUCp = พืน้ทีใ่ตก้ราฟของความเขม้ขน้ของยากบัเวลาในพลาสมา 

   CLHD = Sd x Qd     สมการที ่6  

  โดย Qd = dialysate flow rate  

  

2.3  คาํจาํกดัความของภาวะไตวายเฉียบพลนัจากการติดเช้ือในกระแสเลือด

(Sepsis-Induced Acute Kidney Injury) (15) 
 
     ภาวะไตวายเฉียบพลนัจากการติดเชื้อในกระแสเลือด (sepsis- induced acute kidney 

injury) คอื ภาวะที่ไตมคีวามสามารถของในการควบคุมสารน้ําลดลงโดยเกดิขึน้จากการตดิเชื้อ

ในกระแสเลอืด มกัจะใชเ้วลาในการเกดิอยา่งรวดเรว็เป็นชัว่โมงหรอืเป็นวนั 
     ภาวะการตดิเชื้อในกระแสเลอืดสามารถพบในหอผู้ป่วยวกิฤตได้มากกว่ารอ้ยละ 60 และ

รอ้ยละ 40 – 60 ของผูป่้วยดงักล่าวจะเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัตามมา จากการศกึษาพบว่า

การติดเชื้อในกระแสเลอืดจะทําให้เกิดภาวะไตวายเฉียบพลนัได้โดยไม่จําเป็นต้องเกิดภาวะ

ความดนัโลหิตตํ่า (7) เน่ืองจากในภาวะที่มกีารติดเชื้อในกระแสเลอืดจะเกิดการเพิม่ขึ้นของ

ปรมิาณเลอืดที่ออกจากหวัใจ ทําให้ปรมิาณของเลอืดที่ไปเลี้ยงไตไม่ได้ลดลงมากนัก แต่ไตมี

ภาวการณ์ตอบสนองต่อการอกัเสบ ทําให้เกิดการตบีของ afferent arteriole ของโกลเมอรูลสั 

ด้วยสาเหตุดงักล่าวจงึทําให้ผู้ป่วยที่มกีารติดเชื้อในกระแสเลอืดสามารถเกิดภาวะไตวายได้  

ตัง้แต่ในช่วงที่ผู้ป่วยยังมีความดันโลหิตอยู่ในค่าปกติ ในปัจจุบันการรักษาภาวะไตวาย

เฉียบพลันจากการติดเชื้อในกระแสเลือด เป็นการรกัษาแบบประคับประคอง (supportive 

treatment) และการใหย้าปฎชิวีนะทีเ่หมาะสมและรวดเรว็ โดยการรกัษาภาวะไตวายเฉียบพลนั
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จากการตดิเชื้อในกระแสเลอืดมกีารรกัษาที่คล้ายคลงึกบัการรกัษาการติดเชื้อในกระแสเลอืด 

โดยมหีลกัการรกัษา ดงัน้ี 
2.3.1.  การให้สารน้ํา แมม้กีารค้นพบว่าสาเหตุของการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจาก

การตดิเชื้อในกระแสเลอืดไม่ไดเ้กดิจากการที่มเีลอืดไปเลี้ยงทีไ่ตน้อย แต่อย่างไรกต็ามมคีวาม

จาํเป็นในการใหส้ารน้ําเก่ผูป่้วยเมือ่ผูป่้วยมคีวามดนัโลหติตํ่าจากภาวะการตดิเชือ้ในกระแสเลอืด 

โดยควรพงึระวงัไม่ให้สารน้ําที่มากเกนิไป เพราะอาจทําให้เกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากการ

ตดิเชือ้ในกระแสเลอืดไดง้า่ยยิง่ขึน้ หลกัการใหส้ารน้ําจะประกอบไปดว้ย 4 ระยะ ไดแ้ก่ Rescue, 

Optimization, Stabilization และ De-escalation กรณีผู้ป่วยมีอาการคงที่แล้วอาจมีการลด

ปรมิาณน้ําในตวัผู้ป่วยด้วยการบําบดัทดแทนไต หรอื/และการให้ยาขบัปัสสาวะ โดยสารน้ําที่

สามารถให้ผู้ป่วย ได้แก่ สารน้ําประเภท colloid และ crystalloid โดยการให้สารน้ําประเภท 

colloid จะมผีลดใีนเรื่องของคงอยู่ในกระแสเลอืดได้นานกว่าและต้องการปรมิาณสารน้ําที่น้อย

กว่า crystalloid ลดความเสีย่งในการเกดิภาวะน้ําเกนิของผู้ป่วย แต่มปัีญหาในเรื่องของราคาที่

แพง ส่วนสารน้ําประเภท crystalloid ที่ใช้มากได้แก่ 0.9% normal saline (NSS) เน่ืองจากมี

ราคาทีถู่กและมคีวามปลอดภยั ทัง้น้ีการใช ้NSS ในปรมิาณมากอาจเพิม่ความเป็นกรดในเลอืด

เน่ืองจากเกิดการคัง่ของ chloride จึงมีการใช้ Balanced solution เ ช่น PlasmaLyte หรือ 

Ringer’s lactate แทน แต่ Ringer’s lactate ยงัคงจํากัดการใช้ในผู้ป่วยโรคตับที่ไม่สามารถ

เปลีย่น lactate ใหเ้ป็น acetate ได ้ 

 2.3.2.  พิจารณาให้ vasopressor เน่ืองจาก vasopressor ทําให้ efferent arteriole ที่

โกลเมอรลูสัเกดิการบบีตวั ส่งผลให ้glomerular filtration rate (GFR) ของไตสูงขึน้ โดยตวัเลอืก

แรกที่ควรใช้คอื norepinephrine เน่ืองจากการใช้ dopamine ในขนาดตํ่าไม่ช่วยให้การทํางาน

ของไตดขีึน้ และการใช ้dopamine ในขนาดทีสู่งยงัมคีวามเสีย่งทีจ่ะก่อใหเ้กดิภาวะหวัใจเตน้ผดิ

จงัหวะได ้ 

 2.3.3. พจิารณาใหย้าฆ่าเชือ้ทีเ่หมาะสมอย่างรวดเรว็ ยงัมกีารศกึษาทีพ่บว่าการใหย้า

ฆ่าเชื้อล่าช้าทุก 1 ชัว่โมงของการให้ยา ทําให้อตัราการอยู่รอดของผู้ป่วยลดลงถึงร้อยละ 7.6  

แต่มขีอ้ควรระวงัในการใหย้าฆา่เชือ้บางชนิดในภาวะไตวายเฉียบพลนั เน่ืองจากตวัยา         ฆา่

เชื้อบางชนิดเป็นพษิต่อไตหรอืทําให้เกดิภาวะไตวายได้ เช่น ยา vancomycin มรีายงาน    ว่า

สามารถทําเกิดภาวะไตวายได้ ถึงแม้จะได้รบัยาในระดบัที่เหมาะสมในการรกัษา Methicillin 

resistance Stapylococcus aureus (MRSA) คือ  15 –  20 mg/dL จึงควรหลีกเลี่ยงการใช้  

nephrotoxic substance ทีไ่มม่คีวามจาํเป็นทุกชนิด  

 2.3.4.  การควบคุมภาวะกรดด่างในเลอืด  หลกัการแก้ไขภาวะความเป็นกรดในเลอืด 

ของผู้ป่วยควรแก้ไปตามสาเหตุ เช่น หากผู้ป่วยมภีาวะความเป็นกรดในเลอืดสูง จากสาเหตุ 

lactic acidosis ควรแก้ไขโดยการทําให้เลือดไปเลี้ยงเน้ือเยื่อได้ดีขึ้น จะทําให้เกิดการใช้

ออกซเิจนแบบ anaerobic respiration ส่งผลให้เกิด lactic acidosis ลดลง หากผู้ป่วยมสีาเหตุ
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มาจาก respiratory acidosis การปรบัเครื่องช่วยหายใจให้เหมาะสมจะช่วยลดภาวะเลอืดเป็น

กรดได ้และหากมสีาเหตุมาจาก hyperchloremic metabolic acidosis หรอืเกดิการคัง่ของ   คลอ

ไรด์ในกระแสเลอืด การแก้ไขโดยการปรบัเปลี่ยนสารน้ํา โดยการให้ balanced solution อื่นๆ 

ร่วมกบั NSS เพื่อลดปรมิาณการใช ้NSS จะช่วยลดภาวะเลอืดเป็นกรดได ้ไม่แนะนําการรกัษา

ภาวะความเป็นกรดด้วยการให้ไบคาร์บอเนต หาก pH ในเลือดของผู้ป่วยยงัไม่ตํ่ากว่า 7.15 

เน่ืองจากการให้ไบคาร์บอเนตเป็นการให้โซเดยีมเป็นจํานวนมาก อาจทําให้ผู้ป่วยเกิดภาวะ

โซเดยีมในเลอืดสูง (hypernatremia) เกิดภาวะน้ําเกินตามมา (hypervolumia) และเกิดภาวะ

แคลเซยีมในเลอืดตํ่า (hypocalcemia) เน่ืองจากมกีารเคลื่อนทีข่องแคลเซยีมเขา้สู่เซลล ์ทาํใหใ้น

เซลล์มีความเป็นกรดสูง (intracellular acidosis) และก่อให้เกิดความผิดปกติของการขนส่ง

ออกซเิจนเขา้สูเ่ซลล ์(impaired oxygen delivery) 

 2.3.5.  การบําบดัทดแทนไต มขี้อบ่งใช้ในผู้ป่วยที่มภีาวะไตวายจากการติดเชื้อใน

กระแสเลอืด คอื ไม่สามารถควบคุมความเป็นกรดในเลอืดได้ (acidemia) มคีวามผดิปกตขิอง

เกลือแร่ (electrolyte abnormalities) มีภาวะน้ําเกิน (volume overload) โดยเฉพาะอย่างยิ่ง

ภ า ว ะ  uremia ( pericarditis, encephalopathy)  แ ล ะ ภ า ว ะ โ พ แ ท ส เ ซี ย ม ใ น เ ลื อ ด สู ง 

( hyperkalemia)  ใน ปัจจุบันยัง ไม่มีข้อ สรุปว่ าการบํ าบัดทดแทนไตแบบ intermittent 

hemodialysis ( IHD)  ห รื อ  continuous renal replacement therapy ( CRRT)  ห รื อ 

sustained/slow low-efficacy dialysis (SLED) แบบใดที่ดีกว่ากัน สําหรบัผู้ป่วยที่มีความดัน

โลหติตํ่าจนเกนิไปจนไม่สามารถใช้วธิกีารอื่นๆได้ ส่วนใหญ่จะมคีวามจําเป็นในการทํา CRRT  

ซึง่ทําใหผู้้ป่วยมกีารกระจายยาทีเ่พิม่มากขึน้ และมกีารกําจดัยาออกตลอดเวลา ควรระมดัระวงั

ในการปรบัขนาดยาฆ่าเชือ้ โดยยาทีม่ลีกัษณะเป็น interval dependence เช่น ยาในกลุ่ม beta-

lactams และ azoles อาจต้องการปรับขนาดยา ส่วนยาที่มีล ักษณะเป็น concentration 

dependence เ ช่ น  ย า ใ น ก ลุ่ ม fluoroquinolones, aminoglycosides, daptomycin แ ล ะ 

amphotericin อาจจะตอ้งมกีารใหย้าทีบ่่อยมากขึน้ 
 

2.4  คาํจาํกดัความของผูป่้วยวิกฤติ (Critical ill patients) (15) 

 0 ผู้ป่วยวิกฤติ หมายถึง ผู้ป่วยที่มภีาวะล้มเหลวหรอืเสี่ยงต่อการเกิดความล้มเหลวของ

อวยัวะสําคญัของร่างกายตัง้แต่หน่ึงระบบขึน้ไป ได้แก่ ระบบหายใจ ระบบไหลเวยีนโลหติ ซึ่ง

ภาวะเหล่าน้ีก่อให้เกิดอันตรายต่อร่างกายได้อย่างรุนแรงและรวดเร็ว เป็นสิ่งที่คุกคามความ

ปลอดภยัต่อชวีติของผูป่้วย จาํเป็นต้องไดร้บัการเฝ้าระวงัตดิตามต่อเน่ืองดว้ยเครื่องมอืตดิตาม

สญัญาณชพีที่ละเอยีดตลอดเวลา โดยมวีตัถุประสงค์ของการดูแลคอื ให้ผูป่้วยภาวะวกิฤตริอด

ชวีติและมคีุณภาพชวีติทีด่ ี
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2.5  การเปล่ียนแปลงทางเภสชัจลนศาสตรแ์ละเภสชัพลศาสตร์ของผู้ป่วยไต

วายเฉียบพลนั (6, 16-17)  

  การเปลี่ยนแปลงทางเภสชัจลนศาสตร์ ในผู้ป่วยไตวายเฉียบพลนั คอื ปรมิาตรการ

กระจายยา และการขจดัยาทางไต ขณะทีก่ระบวนการเมแทบอลซิมึมกีารเปลีย่นแปลงน้อยมาก 

สาเหตุหลกัของการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัในผูป่้วยโรคตดิเชือ้ คอื ภาวะ sepsis โดยเฉพาะ

ในผู้ป่วยวิกฤติ การเปลี่ยนแปลงทางเภสชัจลนศาสตร์ที่เกดิขึ้นในผู้ป่วยภาวะ sepsis ได้แก่ 

ปรมิาตรการกระจายของยาต้านจุลชพีทีล่ะลายน้ําไดด้เีพิม่สูงขึน้ จากการรัว่ของสารน้ําในหลอด

เลอืดไปยงั extracellular มากขึน้ การจบักบัโปรตนีทีเ่ปลีย่นแปลงไป และ systemic clearance 

ลดลงจากภาวะตบัหรอืไตวาย  การตอบสนองต่อการอกัเสบที่เกิดขึน้ในภาวะ sepsis ในช่วง

แรก ส่งผลให้ระดบัอลับูมนิในเลอืดเพิม่ขึน้ เกดิการรัว่ของสารน้ําและเกดิ third space ร่างกาย

จงึมกีารปรบัตวัโดยมกีารเพิม่ขึ้นของ cardiac output และเพิ่มค่า creatinine clearance และ 

drug clearance ในช่วงน้ี ขณะที่ภาวะ sepsis ในช่วงหลงัเป็นผลมาจากการไม่สามารถควบคุม

ภาวะ sepsis ที่เกิดขึ้นได้ จะเกิดภาวะตับหรอืไตวายจากการขาดเลอืดไปเลี้ยงอวยัวะต่างๆ 

นอกจากนัน้การทีเ่ลอืดไปเลีย้งเน้ือเยือ่ลดลงจากภาวะ sepsis อาจทาํใหป้รมิาตรการกระจายยา

ลดลง ขณะทีม่กีารเพิม่ขึน้ของ capillary permeability, interstitial edema, การรกัษาดว้ยสารน้ํา

ปรมิาณมากในภาวะ sepsis และ septic shock ส่งผลให้ปรมิาตรการกระจายยาต้านจุลชพีที่

ละลายน้ําไดด้เีพิม่มากขึน้ โดยสามารถสรุปผลของภาวะ sepsis ต่อเภสชัจลนศาสตรไ์ดด้งัรปูที ่

2.1 และความสมัพนัธ์ระหว่างความสามารถในการละลายน้ําและไขมนัของยาต้านจุลชพีต่อ

เภสชัจลนศาสตรข์องผูป่้วยในหอผูป่้วยทัว่ไปกบัผูป่้วยวกิฤต ิแสดงในรปูที ่2.2  

 
 

รปูที ่2.1 ผลของภาวะ sepsis ต่อเภสชัจลนศาสตรข์องยาตา้นจลุชพี (6) 
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รปูที ่2.2 ความสมัพนัธร์ะหว่างความสามารถในการละลายน้ําและไขมนัของยาต้านจลุชพีต่อ

เภสชัจลนศาสตรใ์นผูป่้วยทัว่ไปและผูป่้วยวกิฤต ิ(17) 

  

นอกจากนัน้ในผู้ป่วยวกิฤตทิี่มภีาวะไตวายเฉียบพลนัยงัมปัีจจยัอื่นที่ส่งผลกระทบต่อ

กระบวนการเมแทบอลซิมึของยา และ systemic clearance ได้แก่ การลดลงของเลอืดไปเลี้ยง

ตบัจากภาวะ shock-liver การใชย้าบบีหลอดเลอืด หรอืภาวะ sepsis ทีย่งัไม่สามารถควบคุมได ้

โรคตบัแขง็ หรอืการเกดิอนัตรกริยิาระหว่างยาจากการใช้ยากลุ่ม CYP inhibitor หรอื inducer 

เป็นตน้ (8) 

 การเปลีย่นแปลงทางเภสชัพลศาสตรใ์นผู้ป่วยไตวายเฉียบพลนั การกําหนดขนาดยา

ต้านจุลชีพอาศัยการพิจารณาค่าพารามเิตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ร่วมกับข้อมูลทางเภสัช

พลศาสตร์ของยา เพื่อเพิม่ประสทิธภิาพในการรกัษา ลดหรอืป้องกนัการดื้อยาของเชื้อจุลชพี 

โดยการประเมนิประสทิธภิาพในการฆ่าเชื้อของยาต้านจุลชพีมกัพจิารณาจากระดบัยาตํ่าสุดที่

สามารถยบัยัง้การเจรญิเติบโตของเชื้อจุลชีพ (minimum inhibitory concentration; MIC) ใน

สภาพแวดลอ้มแบบนอกร่างกาย (in vitro) เป็นหลกั และการประเมนิประสทิธภิาพของยาจะใช้

ค่าพารามเิตอร์ทางเภสชัจลนศาสตร์ โดยพารามเิตอร์ที่มบีทบาทสําคญั คอื ค่าความเข้มข้น

สงูสุดของยาในเลอืดกบัเวลา (peak concentration level; Cmax) ค่าความเขม้ขน้ตํ่าสุดของยาใน

เลอืด (trough concentration level; Cmin) และพืน้ทีใ่ต้กราฟของระดบัยาในเลอืดกบัเวลา (area 

under the concentration time curve; AUC) การประยุกต์รวมค่าพารามิเตอร์ทางเภสัช

จลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์(PK/PD parameters) ที่สามารถนํามาใช้ในการแสดงถึง

ความสามารถและประสิทธิภาพในการฆ่าเชื้อของยาต้านจุลชีพ พารามิเตอร์ทาง PK/PD 

(18,19) ไดแ้ก่ 
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 1. Peak/MIC ratio คาํนวณไดด้งัสมการที ่7 

  Peak/MIC ratio = Cmax / MIC   สมการที ่7 

 2.    T > MIC คอื ช่วงเวลาทีร่ะดบัยาในเลอืดอยูส่งูกว่าค่า MIC 

 3. 24 h - AUC/MIC ratio ซึง่คาํนวณไดด้งัสมการที ่8 

  24 h - AUC/MIC ratio = AUC0-24 / MIC  สมการที ่8 

 

2.6  คณุสมบติัในการฆ่าเช้ือของยาต้านจลุชีพ (20) 

 

  พารามเิตอรท์างเภสชัพลศาสตรท์ี่ใช้อธบิายถงึความสามารถในฆ่าเชื้อของยาต้านจุลชพี 

ไ ด้ แ ก่  time dependent bactericidal activity แ ล ะ  concentration dependent bactericidal 

activity  

 2. 6. 1  Time dependent ห รื อ  concentration dependent bactericidal activity 

หมายถึง ความสามารถในการฆ่าเชื้อแบคทีเรยีของยาต้านจุลชีพที่ไม่ได้แปรผนัตามความ

เข้มขน้ของยาที่เชื้อแบคทเีรยีสมัผสั เน่ืองจากความสามารถในการฆ่าเชื้อแบคทเีรยีจะถึงจุด

อิม่ตวัที่ความเขม้ขน้ประมาณ 2 – 4 เท่าของ MIC ถ้าความเขม้ขน้ของยามากกว่า 2 – 4 เท่า

ของ MIC เชือ้แบคทเีรยีจะไมถู่กฆา่ดว้ยอตัราเรว็ หรอืปรมิาณทีม่ากขึน้ ความสามารถในการฆ่า

เชือ้แบคทเีรยีของยากลุ่มน้ีจะขึน้อยู่กบัระยะเวลาที่แบคทเีรยีสมัผสักบัยา ณ ความเขม้ขน้ของ

ยาที่สูงกว่าค่า MIC ตวัอย่างยาต้านจุลชพีที่มคีุณสมบตัิดงักล่าวได้แก่ ยากลุ่มเบต้าแลคแตม 

แมคโคไลด ์ยกเวน้ อะซโิทรมยัซนิ ไกลโคเปปไท 

น์ คลนิดา้มยัซนิ เป็นตน้ 

 2.6.2  Concentration dependent bactericidal activity หมายถงึ ความสามารถในการ

ฆ่าเชือ้แบคทเีรยีของยาต้านจุลชพีแปรผนัตามความเขม้ขน้ของยาทีส่มัผสักบัเชือ้แบคทเีรยี ซึ่ง

หมายความว่าความเข้มขน้ของยายิง่สูงกว่า MIC มากเท่าไร ยิง่ทําให้เชื้อแบคทเีรยีถูกฆ่าใน

อตัราเรว็และปรมิาณที่มากขึน้เท่านัน้ ตวัอย่างยาต้านจุลชพีทีม่รีายงานว่ามคีุณสมบตัดิงักล่าว 

ไดแ้ก่ ยากลุ่มอะมโินกลยัโคไซด ์ฟลอูอโรควโินโลน และ เมโทรนิดาโซล 

 ผลจากการศกึษาทัง้ในหลอดทดลองและสตัว์ทดลอง พบความสมัพนัธ์ระหว่างค่าตวั

แปรทางเภสชัจลนศาสตร์และเภสชัพลศาสตรก์บัประสทิธภิาพในการฆ่าเชื้อแบคทเีรยีของยา

ตา้นจุลชพี โดยพบว่า ค่า %T>MIC เป็นค่าตวัแปรทางเภสชัจลนศาสตรแ์ละเภสชัพลศาสตรท์ีด่ ี

ทีสุ่ดในการทํานายผลของการฆ่าเชือ้แบคทเีรยีทัง้กรมับวกและกรมัลบของยากลุม่เบตา้แลคแตม 

ซึง่ผลการศกึษาในสตัว์ทีม่ภีูมคิุม้กนัปกต ิพบว่ายาในกลุ่ม เพนนิซลินิ เซฟาโลสปอรนิ และ คา

บาพเีนม จะมปีระสทิธภิาพในการฆ่าเชื้อแบคทเีรยีได้ดทีี่สุดเมื่อค่า %T>MIC ของยาประมาณ

รอ้ยละ 25 – 43, 25 – 40 และ 20 ของระยะห่างการใหย้าตามลาํดบั (2) 



13 
 

2.7  ข้อมลูยา carbapenem 

  

2.7.1  คุณสมบติั ข้อบ่งใช้และกลไกการออกฤทธ์ิทางเภสชัวิทยาของยาในกลุ่ม 

carbapenam (9) 

2. 7. 1. 1  Meropenem เ ป็ นย าปฏิชี ว น ะ อ อ ก ฤ ท ธิ ท์ี่ อ ยู่ ใ น ก ว้ า ง ก ลุ่ ม 

carbapenems มีฤทธิต์้ านเชื้อกรัมบวกและกรัมลบ และครอบคลุมเชื้อ  Pseudomonas 

aeruginosa ใชใ้นผูป่้วยวกิฤตทิีต่ดิเชือ้รุนแรง เช่น ตดิเชือ้ในช่องทอ้ง ตดิเชือ้ในกระแสเลอืด ตดิ

เชื้อทางเดนิปัสสาวะและตดิเชือ้ทีท่างเดนิหายใจส่วนล่าง โดยยาออกฤทธิย์บัยัง้การสงัเคราะห์

ผนังเซลล์โดยจบักบั penicillin-binding proteins (PBPs) ทนต่อการทําลายจากเอนไซม ์beta-

lactamase 

2.7.1.2  Imipenem เป็นยาปฎิชีวนะออกฤทธิก์ว้างในกลุ่ม carbapenems มี

ฤทธิต์้านเชื้อกรมับวกและกรมัลบ และครอบคลุมเชื้อ Pseudomonas aeruginosa ใช้ในผู้ป่วย

วกิฤตทิี่ตดิเชื้อรุนแรง เช่น ติดเชื้อในช่องท้อง ตดิเชื้อในกระแสเลอืด ตดิเชื้อทางเดนิปัสสาวะ

และตดิเชือ้ทีท่างเดนิหายใจส่วนล่าง โดยยาออกฤทธิโ์ดยยบัยัง้การสงัเคราะห ์mucopeptide ใน

ผนงัเซลลข์องเชือ้แบคทเีรยี  

2.7.1.3  Doripenem เป็นยาปฏชิวีนะออกฤทธิก์วา้งทีอ่ยู่ในกลุ่ม carbapenems 

มฤีทธิต์้านเชือ้กรมับวกและกรมัลบ และครอบคลุมเชือ้ Pseudomonas aeruginosa ใชใ้นผูป่้วย

วกิฤตทิี่ตดิเชื้อรุนแรง เช่น ติดเชื้อในช่องท้อง ตดิเชื้อในกระแสเลอืด ตดิเชื้อทางเดนิปัสสาวะ

และตดิเชือ้ที่ทางเดนิหายใจส่วนล่าง โดยยาออกฤทธิย์บัยัง้การสงัเคราะห์ผนังเซลลโ์ดยจบักบั 

penicillin-binding proteins (PBPs) และมปีระสิทธภิาพสูงในการจบั PBP โดยเฉพาะ PBP 2 

และ PBP 3 ของเชือ้ Pseudomonas aeruginosa และ PBP 2 ของเชือ้ Escherichia coli  

   2.7.1.4   Ertapenem เป็นยาปฎชิวีนะออกฤทธิก์ว้างในกลุ่ม carbapenems มี

ฤทธิต์้านเชื้อกรมับวก กรมัลบและเชื้อแบบไม่ใช้ออกซิเจน ครอบคลุมเชื้อ Staphylococcus 

aureus แต่ไม่มปีระสทิธภิาพในการฆ่า Pseudomonas aeruginosa ใช้ในผู้ป่วยวกิฤตทิี่ตดิเชือ้ 

เช่น ติดเชื้อในช่องท้อง ติดเชื้อในอวยัวะสบืพนัธุ์เพศหญิง ติดเชื้อที่ชัน้ผวิหนัง ติดเชื้อปอด

อักเสบในชุมชน  และติดเชื้อทางเดินปัสสาวะ โดยยาออกฤทธิย์ ับยัง้การสังเคราะห์สาร 

peptidoglycan ซึง่เป็นองคป์ระกอบสําคญัของผนงัเซลลใ์นตวัแบคทเีรยี ส่งผลใหแ้บคทเีรยีหยุด

การเจรญิเตบิโตและตายลงในทีสุ่ด 

2.7.2   ข้อมลูทางเภสชัจลนศาสตรข์องยา carbapenem (9) 

   2.7.2.1  Meropenem มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ที่สําคัญได้แก่ ยามี

ความชอบน้ํา โดยค่าการกระจายตวัของยาอยู่ในช่วง 0.26 – 0.46 ลติรต่อกโิลกรมั ยาจบักบั

http://haamor.com/th/%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%A5%E0%B8%A5%E0%B9%8C-%E0%B9%80%E0%B8%99%E0%B8%B7%E0%B9%89%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%A2%E0%B8%B7%E0%B9%88%E0%B8%AD-%E0%B8%AD%E0%B8%A7%E0%B8%B1%E0%B8%A2%E0%B8%A7%E0%B8%B0
http://haamor.com/th/%E0%B9%81%E0%B8%9A%E0%B8%84%E0%B8%97%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B8%A2
http://haamor.com/th/%E0%B9%81%E0%B8%9A%E0%B8%84%E0%B8%97%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B8%A2
http://haamor.com/th/%E0%B8%95%E0%B8%B2%E0%B8%A2
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โปรตีนในกระแสเลอืดได้น้อยกว่ารอ้ยละ 2 และถูกขจดัออกทางไตในรูปไม่เปลี่ยนแปลงทาง

ปัสสาวะรอ้ยละ 70 

   2.7.2.2  Imipenem มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ที่สําคัญได้แก่ ยามี

ความชอบน้ํา มคี่าการกระจายตัวของยาอยู่ในช่วง 0.27 – 0.47 ลิตรต่อกิโลกรมั ยาจบักับ

โปรตีนในกระแสเลือดได้ร้อยละ 20 และยาถูกขจดัออกทางไตในรูปแบบเดิมทางปัสสาวะ      

รอ้ยละ 70  
2.7.2.3  Doripenem มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ที่สําคัญได้แก่ ยามี

ความชอบน้ํา มคี่าการกระจายตัวของยาอยู่ในช่วง 0.29 – 0.34 ลิตรต่อกิโลกรมั ยาจบักับ

โปรตนีในกระแสเลอืดไดป้ระมาณรอ้ยละ 8.1 และถูกขจดัออกทางไตในรปูแบบเดมิทางปัสสาวะ

รอ้ยละ 71   

 2.7.2.4  Ertapenem มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ที่สําคัญได้แก่ ยามี

ความชอบน้ํา โดยค่าการกระจายตวัของยาอยู่ในช่วง 0.11 – 0.12 ลติรต่อกโิลกรมั ยาจบักบั

โปรตนีในกระแสเลอืดไดร้อ้ยละ 85 – 95 และถูกขจดัออกทางปัสสาวะรอ้ยละ 80 

2.7.3   ข้อมลูทางเภสชัพลศาสตรข์องยา carbapenem (14) 

   จากการศกึษาการใหย้าปฏชิวีนะในสตัวท์ดลอง พบว่าการใหย้าปฏชิวีนะขึน้กบั

ช่วงระยะเวลาการให้ยา (time dependent) โดยการให้ยาปฏชิวีนะในช่วงระยะเวลารอ้ยละ 40 

ของระยะเวลาทีอ่อกฤทธิ ์มฤีทธิใ์นการฆ่าเชือ้ไม่ต่างจากการใหย้าปฏชิวีนะในช่วงเวลาทัง้หมด

ของการให้ยา และคุณสมบตัทิางเภสชัพลศาสตรข์อง meropenem เป็นแบบ time-dependent 

โดยมพีารามเิตอรท์ีเ่กี่ยวขอ้งคอื รอ้ยละของระดบัยาในรปูแบบอสิระทีอ่ยู่เหนือระดบัยาตํ่าสุดที่

สามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้ของช่วงเวลาการใหย้าอย่างน้อยรอ้ยละ 40 ต่อระยะเวลา

ทีอ่อกฤทธิ ์(%fT/MIC)   

 2.7.4  รปูแบบยา carbapenem  ท่ีมีจาํหน่ายในประเทศไทย (21) 
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ตารางที ่2.1 รปูแบบยา meropenem ทีม่จีาํหน่ายในประเทศไทย  
ช่ือการค้า บริษทั ตวัยาสาํคญั ความแรง รปูภาพ 

Enem® MacroPhar Co Ltd 
Meropenem 

trihydrate 

500 mg 
 

1000 mg 
 

 

 

ตารางที ่2.1 รปูแบบยา meropenem ทีม่จีาํหน่ายในประเทศไทย (ต่อ) 

ช่ือการค้า บริษทั ตวัยาสาํคญั ความแรง รปูภาพ 

Meropenem® Siam Bheasach 
Meropenem 

trihydrate 

500 mg 

 

1000 mg 

 

Meronem® 
AstraZeneca 

(Thailand) 

Meropenem 

trihydrate 

500 mg 

 

1000 mg 

 

Monem® Biolab 
Meropenem 

trihydrate 

500 mg 

 

1000 mg 
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Nemmed® Millimed 
Meropenem 

trihydrate 
1000 mg 

 

Penem® 
M&H 

Manufacturing 

Meropenem 

trihydrate 
500 mg 

 

Penem® 
M&H 

Manufacturing 

Meropenem 

trihydrate 
1000 mg 

 

 

ตารางที ่2.2 รปูแบบยา imipenem ทีม่จีาํหน่ายในประเทศไทย  

ช่ือการค้า บริษทั ตวัยาสาํคญั ความแรง รปูภาพ 

Bacqure® Ranbaxy 
Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 

Bionam® Biolab 
Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 

Cilapenem® Jeil Pharm 
Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 

Minem® Millimed 
Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 



17 
 

Prepenem® 
JW 

Pharmaceutical 

Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 

Sianem® 
Siam 

Bheasach 

Imipenem anhydrous 

500 mg 

cilastatin 500 mg 

500 mg 

 

Tienam® MSD 
Imipenem 500 mg 

cilastatin 500 mg 
500 mg 

 

Yungjin® Yungjin Pharm 
Imipenem 500 mg 

cilastatin Na 500 mg 
500 mg 

 

 

ตารางที ่2.3 รปูแบบยา doripenem ทีม่จีาํหน่ายในประเทศไทย 

ช่ือการค้า บริษทั ตวัยาสาํคญั ความแรง รปูภาพ 

DORIBAX® Takeda Doripenem 500 mg 

 

 

ตารางที ่2.4 รปูแบบยา ertapenem ทีม่จีาํหน่ายในประเทศไทย 

ช่ือการค้า บริษทั ตวัยาสาํคญั ความแรง รปูภาพ 

Invanz® MSD 
Ertapenem Na 

1500 mg 
1000 mg 

 

  

http://www.mims.com/thailand/company/info/jw%20pharmaceutical
http://www.mims.com/thailand/company/info/jw%20pharmaceutical
http://www.mims.com/thailand/company/info/takeda
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 2.7.5  วิธีบริหารยาและความคงตวัภายหลงัผสมของยา carbapenem (16) 
 

ตารางที ่2.5 วธิบีรหิารยา meropenem และความคงตวัของยาภายหลงัผสม  

ช่ือยา/ 

ความแรง 

การเกบ็ 

ยาก่อน 

ผสม 

ตวัทาํละลาย 
การ

บริหาร

ยา 

สารละลาย

ท่ีเข้ากนัได้ 

ความคงตวัหลงั 

เจือจาง 

ชนิด ปริมาตร ชนิด 2–8°C 25°C 

Meropenem 

1 g/vial 

เกบ็ใน

ตูเ้ยน็ 

หา้ม   

แช่แขง็ 

SWFI 20 mL 

(conc. 

50  

mg/mL) 

IV push 

over  

3-5 min 

IV drip 

in 30-60 

min 

NSS 

D5W 

DSS 

(Conc. 

1-20 

mg/mL) 

NSS 

D5W 

DSS 

48 hr 

14 hr 

14 hr 

8 hr  

3 hr 

3 hr 

 

ตารางที ่2.6 วธิบีรหิารยา imipenem และความคงตวัของยาภายหลงัผสม 

ช่ือยา/

ความแรง 

การเกบ็

ยาก่อน

ผสม 

ตวัทาํละลาย 
การ

บริหาร

ยา 

สารละลาย

ท่ีเข้ากนัได้ 

ความคงตวัหลงั    

เจือจาง 

ชนิด ปริมาตร ชนิด 2-8oC 25oC 

Imipenem 

500 

mg/vial 

เกบ็ที่

อุณหภมูิ

ไมเ่กนิ   

25 oC 

SWFI

D5W 

10 mL IV drip 

in 40-60 

min 

NSS D5W 

(Conc.     

5 mg/ml) 

NSS 

D5W 

24 hr 

24 hr 

4 hr 

4 hr 

 

ตารางที ่2.7 วธิบีรหิารยา doripenem และความคงตวัของยาภายหลงัผสม  

 

ช่ือยา/ 

ความแรง 

การเกบ็

ยาก่อน

ผสม 

ตวัทาํละลาย 
การ

บริหาร

ยา 

สารละลาย

ท่ีเข้ากนัได้ 

ความคงตวัหลงั    

เจือจาง 

ชนิด ปริมาตร ชนิด 2-8oC 25oC 

Doripenem 

500 mg/vial 

อุณหภมู ิ

หอ้ง 

SWFI 

NSS 

10 mL 

(Conc. 

50 

mg/mL) 

IV drip 

over  

60 min 

D5W 

NSS 

(Conc. 4.5 

mg/mL) 

D5W 

NSS 

 

24 hr 

24 hr 

4 hr 

8 hr 
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ตารางที ่2.8 วธิบีรหิารยา ertapenem และความคงตวัของยาภายหลงัผสม 

ช่ือยา/ 

ความแรง 

การเกบ็

ยาก่อน

ผสม 

ตวัทาํละลาย 
การ

บริหาร

ยา 

สารละลาย

ท่ีเข้ากนัได้ 

ความคงตวัหลงั       

เจือจาง 

ชนิด ปริมาตร ชนิด 2-8oC 25oC 

Ertapenem 

500 

mg/vial 

อุณหภมูิ

หอ้ง   

ไมเ่กนิ 

25 °C 

SWFI 

NSS 

 

10 mL 

(Conc. 

100 mg 

/mL) 

IV drip 

over  

30 min 

NSS 

(Conc.20 

mg/ml     

or less) 

NSS 

 

24 hr 6 hr 

 

2.8  คาํจาํกดัความของขนาดยาท่ีเหมาะสม 

 

 ขนาดยาทีเ่หมาะสม (optimal dose) คอื ขนาดยาในกลุ่ม carbapenem ทีม่ขีนาด        ยา

ตํ่าทีสุ่ดที่ความเขม้ขน้เพยีงพอทีส่ามารถเขา้สู่อวยัวะทีต่ดิเชือ้เป็นขนาดยาทีม่ ี   ประสทิธภิาพ

ในการรกัษา โดยพจิารณาจากค่าทาง pharmacodynamic ของ                      ยาในกลุ่ม 

carbapenem คอื (%Time above MIC) มรีะยะเวลาของความเข้มข้น                ของยาใน

รปูแบบอสิระที่เหนือ MIC อย่างน้อยรอ้ยละ 40 (29) ร่วมกบัมคี่า PTA อย่าง               น้อย

ร้ อ ย ล ะ  90 ใ น ผู้ ป่ ว ย จํ า ล อ ง จ า ก ก า ร ทํ า  Monte Carlo simulation ( 4) 

 

2.9  ขนาดยาคารบ์าพีเนมท่ีแนะนําในปัจจบุนัในหนังสือคู่มือมาตรฐาน         (2, 

29-31) 

 

ตารางที ่2.9 แสดงขนาดยาคารบ์าพเีนมทีแ่นะนําในปัจจุบนัในหนงัสอืคู่มอืมาตรฐาน 

Carbapenems 
หนังสือคู่มือ

มาตรฐาน 

Recommended doses in CRRT 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post-

dilution 

CVVHD 

Meropenem 
Sanford 

1 g q 12 h 

500 mg q 6 h 

2 g q 12 h 

1 g q 12 h 

500 mg q 6 h 

2 g q 12 h 

Micromedex 1 g q 12 h 1 g q 12 h 
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Drug 

information 

Handbook 

LD 1 g then 500 mg 

q 8 h 

1 g q 12 h 

LD 1 g then 250 mg q 6 h 

LD 1 g then 250 mg q 8 h 

1 g q 8 h 

1 g q 12 h 

Imipenem 

Sanford 250 mg q 6 h 

500 mg q 6 h 

500 mg q 8 h 

Trotman RL 

(2005) 

Drug 

information 

Handbook 

LD 1 g then 500 mg 

q 8 h 

LD 1 g then 500 mg q 6 h 

LD 1 g then 500 mg q 8 h 

ตารางที ่2.9 แสดงขนาดยาคารบ์าพเีนมทีแ่นะนําในปัจจุบนัในหนงัสอืคู่มอืมาตรฐาน (ต่อ) 

Carbapenems 
หนังสือคู่มือ

มาตรฐาน 

Recommended doses in CRRT 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post-

dilution 

CVVHD 

Doripenem 

Drug 

information 

Handbook 
250 mg q 12 h 

Hidaka 2010 

Ertapenem 

Sanford 

1 g q 24 h 
Drug 

information 

Handbook 

 

2.10  คาํจาํกดัความของผูป่้วยจาํลอง (33) 

 

 ผูป่้วยจําลอง คอื ผูป่้วยทีผู่ท้ําการวจิยักําหนดค่าพารามเิตอรท์าง pharmacokinetic จาก

การศกึษาทางเภสชัจลนศาสตรท์ีไ่ดร้บัการตพีมิพก่์อนหน้าน้ี โดยมกีารกําหนด น้ําหนัก ค่าการ

กระจายตัวของยา ค่าการขจดัออกของยาที่ไม่ได้ผ่านไต ของผู้ป่วยวิกฤติที่มีภาวะไตวาย

เฉียบพลนัและได้รบัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง นํามาวเิคราะห์ด้วยวธิ ี

Monte Carlo simulation เพื่อหาขนาดยา carbapenem ที่เหมาะสมในผู้ป่วยวิกฤติไตวาย
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เ ฉี ย บ พ ลั น ที่ ไ ด้ ร ั บ ก า ร รั ก ษ า ด้ ว ย ก า ร บํ า บั ด ท ด แ ท น ไ ต แ บ บ ต่ อ เ น่ื อ ง 

 

2.11  คาํจาํกดัความของ Monte Carlo (33-37)  

 
  Monte Carlo simulation คอืโปรแกรมการสุ่มตวัอย่างซํ้าเพื่อสรา้งขอ้มูลจําลองดว้ยการ

วเิคราะหท์างสถติโิดยใช้แบบจําลองทางคณิตศาสตร ์ซึง่สามารถใส่ขอ้มลูค่าพารามเิตอรต่์างๆ 

ที่เกี่ยวขอ้งกบัผลลพัธ์ที่ต้องการหาลงในสมการเพื่อทํานายผลลพัธ์ ซึ่งในความเป็นจรงิขอ้มูล

ของค่าพารามเิตอรจ์ะมหีลายค่าเน่ืองจากมคีวามแปรปรวนของขอ้มูล ซึ่งความแปรปรวนของ

ค่าพารามเิตอร์น้ีส่งผลให้เกดิความแปรปรวนของผลลพัธ์ การออกแบบเพื่อเพิม่ความแม่นยํา 

และผลลพัธ์ที่ด ีทําได้โดยการรวบรวมข้อมูลเพิม่มากขึ้น เพื่อกําหนดค่าความแปรปรวนของ

ข้อมูลที่มีความสัมพันธ์กับผลลัพธ์ภายใต้เงื่อนไขต่างๆ หากทราบการกระจายค่าของ

ค่าพารามเิตอรต่์างๆ และมสีมการทีใ่ชใ้นการสรา้งโมเดล จะทําใหส้ามารถสรา้งแบบจาํลองของ

ค่าพารามเิตอร ์และใส่ขอ้มูลเหล่าน้ีลงในสมการ เพื่อสรา้งแบบจําลองการแจกแจงของผลลพัธ์ 

โดยแบบจาํลองทีส่รา้งขึน้มา สามารถปรบัเปลีย่นค่าเฉลีย่และส่วนเบีย่งเบนมาตรฐานของขอ้มลู

จาํลอง และเพื่อใหไ้ดคุ้ณภาพของผลลพัธท์ีด่ ีปัจจบุนัการใชโ้ปรแกรม Monte Carlo simulation 

นิยมใช้ในสถานการณ์ที่ทรพัยากรมจีํากดั หรอืการรวบรวมข้อมูลโดยตรงที่ใช้ระยะเวลานาน 

หรอืมคี่าใชจ้า่ยทีส่งูมาก หรอืไมส่ามารถเกบ็ขอ้มลูไดจ้รงิในทางปฎบิตั ิ(35) 

 การศกึษาขนาดยาโดยการทําวจิยัในมนุษย์อาจมขี้อจํากดัหลายประการ (30) ดงันัน้  

การใช้ Monte Carlo simulation จึงเป็นวิธีที่มีประโยชน์และสามารถนําผลลัพธ์ไปใช้ได้ใน     

ทางปฏบิตัเิมือ่มขีอ้มลูทาง pharmacokinetic และ pharmacodynamic ของยา ขอ้มลูแบบจาํลอง

ทางเภสชัจลนศาสตรข์องผูป่้วย ขอ้มลูความไวของเชือ้ต่อยาต้านจุลชพี และขอ้มลูค่าเป้าหมาย

ดชันีทางเภสชัพลศาสตรข์องยาต้านจุลชพี (10) ผลลพัธ์ทีไ่ด้จาก Monte Carlo simulation คอื 

probability of target attainment (PTA) และ cumulative fraction of response (CFR) (14) โดย

ค่า PTA จะช่วยใหท้ราบขนาดยาตา้นจุลชพีทีเ่หมาะสมในการรกัษาแบบเฉพาะเจาะจง ในกรณี

ที่ทราบ MIC ที่แท้จรงิของเชื้อจุลินทรยี์ และค่า CFR จะช่วยให้ทราบขนาดยาต้านจุลชีพที

เหมาะสมในการรกัษาแบบครอบคลุมเชือ้เบือ้งตน้ (empirical therapy) เมือ่ทราบค่าการกระจาย

ของ MIC (MIC distribution) (31) 

 

2.12  การศึกษาเก่ียวกบัขนาดยา carbapenem  

 

  จากการศึกษาของ Lucie Seyler และคณะ (7) ทําการศึกษาแบบ pharmacokinetic 

study ในผูป่้วยตดิเชือ้ในกระแสเลอืดที่ได้รบัยา meropenem ขนาด 1 กรมั ทุก 12 ชัว่โมงและ
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ได้รบัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองจํานวน 22 ราย ทําการวดัระดบัยาใน

กระแสเลือดหลงัจากให้ยาในช่วง 48 ชัว่โมงของการรกัษา พบว่าระดบัยา meropenem ใน

รูปแบบอสิระที่อยู่เหนือ 4 เท่า MIC ไม่เพยีงพอที่จะยบัยัง้เชื้อ Pseudomonas aeruginosa ได้ 

โดยได้ค่า PTA เท่ากบัรอ้ยละ 81 ซึ่งตํ่ากว่าค่าเป้าหมายที่รอ้ยละ 90 ในผู้ป่วยกลุ่มน้ี ซึ่งไม่ถงึ

เป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์และเภสชัจลนศาสตร์ ดงันัน้จงึต้องการขนาดยา meropenem     

ทีส่งูขึน้เพื่อใหร้ะดบัยาถงึเป้าหมายการรกัษา 
  จ าก ก า รศึก ษ าข อ ง  Alexander R. Shaw แ ล ะ ค ณ ะ  ( 28)  ทํ า ก า รศึก ษ าแ บ บ 

pharmacokinetic study ในผูป่้วยไตวายเฉียบพลนัที่ไดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองใน

เฉพาะกลุ่มผูป่้วยชาวตะวนัตก เพื่อตรวจสอบอตัราการไหลของของเหลวจากการบาํบดัทด แทน

ไต (effluent flow rate) ทีส่่งผลต่อความเขม้ขน้ของระดบัยาทีเ่หมาะสมในกระแสเลอืด  โดยการ

จาํลองผูป่้วยดว้ยวธิ ีMonte Carlo simulation จาํนวน 5000 ราย ทีไ่ดร้บัยาปฏชิวีนะชนิดต่างๆ 

รวมถงึยา meropenem ทีเ่ป็นยาในกลุ่ม carbapenem ซึง่ทําการคํานวณระดบัยาในกระแสเลอืด

หลังจากให้ยาในช่วง 72 ชัว่โมงของการรกัษา และใช้ effluent flow rate อยู่ที่ 20 และ 35 

mL/kg/h ตามแนวทางการรกัษา KDIGO guidelines พบว่า ระดบัยา meopenem ในรูปแบบ

อิสระที่อยู่เหนือ 1 เท่า MIC ทัง้ effluent flow rate ที่ 20 และ 35 mL/kg/h นัน้ เพียงพอที่จะ

ยบัยัง้เชือ้ได้ โดยไดค้่า PTA มคี่ามากกว่ารอ้ยละ 90 ซึง่ถอืว่าถงึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์

และเภสชัจลนศาสตร ์

 จ ากก ารศึกษาขอ ง  Mahesh N. Samtani แ ล ะคณ ะ  ( 36)  ทํ า ก า รศึกษ าแบ บ 

pharmacokinetic study ในผูป่้วยไตวายเฉียบพลนัที่ไดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองใน

เฉพาะกลุ่มผูป่้วยชาวตะวนัตก เพื่อต้องการทราบถงึขนาดยา doripenem ที่เหมาะสมในผู้ป่วย

วกิฤตทิีไ่ดร้บัไดร้บัการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองในรปูแบบของ CVVH และ CVVHDF โดย

การจาํลองดว้ยวธิ ีMonte Carlo simulation จาํนวน 5000 ราย ทาํการคาํนวณระดบัยาในกระแส

เลือดหลงัจากให้ยาในช่วง 12 ชัว่โมงของการรกัษา พบว่า MIC ที่น้อยกว่าหรอืเท่ากับ   1 

µg/mL ขนาด ย าที่ แ น ะ ใน  mode CVVH ที่ มี  estimated CrCL ≤ 30 mL/min แ ล ะ  mode 

CVVHDF ที่ม ีestimated CrCL ≤ 5 mL/min คอื 250 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง และขนาดยาที่

แนะนําใน mode CVVHDF ทีม่ ีestimated CrCL 5 – 30 mL/min คอื 500 มลิลกิรมั ทุก         12 

ชัว่โมง โดยไดค้่า PTA เท่ากบัรอ้ยละ 81 

 จากการศึกษาของ Douglas N. Fish และคณะ (33) ทําการศึกษาแบบ prospective 

open-label study ในผู้ป่วยวกิฤตทิี่ไดรบัการบําบดัทดแทนไตอย่างต่อเน่ือง ในรูปแบบ CVVH 

และ CVVHDF เพื่ อดูประสิทธิภาพของยา imipenem ในการยับยัง้ เชื้อ  Pseudomonas 

aeruginosa พบว่า MIC ทีน้่อยกว่าหรอืเท่ากบั 2 µg/mL ขนาดยาที่ผูป่้วยได้รบัสามารถเขา้ถงึ

เป้าหมายในการรกัษาได ้โดยมยีาในรปูแบบอสิระทีอ่ยู่เหนือ MIC ทีม่ากกว่ารอ้ยละ 40 MIC ที่
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เท่ากบั 8 µg/mL ขนาดยาที่ผูป่้วยได้รบัไม่สามารถเขา้ถงึเป้าหมายในการรกัษาได้ โดยมยีาใน

รปูแบบอสิระทีอ่ยูเ่หนือ MIC รอ้ยละ 34  

 จากการศกึษาของ Rachel F. Eyler และคณะ (34) ทําการศกึษาแบบ pharmacokinetic 

study ในผู้ป่วยวิกฤตที่ได้รบัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองในผู้ป่วยจํานวน 8 ราย เพื่อ

ตอ้งการทราบถงึขนาดยา ertapenem ทีเ่หมาะสมในผูป่้วยวกิฤตทิีไ่ดร้บัไดร้บัการบาํบดัทดแทน

ไตแบบต่อเน่ืองในรูปแบบของ CVVH และ CVVHDF พบว่า MIC ที่น้อยกว่าหรือเท่ากับ 2 

µg/mL ขนาดยา 1 กรมั ทุก 24 ชัว่โมง ผูป่้วยทัง้ 8 รายสามารถเขา้ถงึเป้าหมายในการรกัษาได ้

โดยมยีาในรปูแบบอสิระทีอ่ยู่เหนือ MIC ทีม่ากกว่ารอ้ยละ 40 โดยไดค้่า PTA มคี่ามากกว่ารอ้ย

ละ 96 ซึง่ถอืว่าถงึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์

 

ตารางที ่2.10 สรปุผลการศกึษาเกีย่วกบัขนาดยา carbapenem 

การศึกษา จาํนวน 
รปูแบบ

การศึกษา 
ผลการศึกษา 

Lucie Seyler 

และคณะ 

22 ราย prospective 

pharmacokinetic 

study 

•  ใ ห้ ย า  meopenem ขนาด  1 ก รัม  ทุ ก         

12 ชัว่โมง  

• Total meropenem clearance เท่ากบั 88.7 

มลิลลิติรต่อนาท ี

• ระดบัยา meopenem ในรูปแบบอสิระที่อยู่

เหนือ 4 เท่า MIC ไม่เพยีงพอที่จะยบัยัง้เชื้อ

ได้ โดยค่า PTA เท่ากบัร้อยละ 81 ซึ่งไม่ถึง

เ ป้ า ห ม า ย ท า ง เ ภ สั ช พ ล ศ า ส ต ร์ แ ล ะ          

เภสชัจลนศาสตร ์

• การศกึษาไดแ้นะนําการกําหนดยาในขนาด

สงูหรอืเพิม่เวลาในการหยดยาใหน้านขึน้เพื่อ

คงระดับยาในเลือดให้เพียงพอตลอดช่วง

ระยะเวลาในการใหย้า 

Alexander 

R. Shaw 

และคณะ 

5000 

ราย 

pharmacokinetic 

study 

• ให้ยา meopenem ขนาด 2 กรัม ทุก 12 

ชัว่ โมง , 1 กรัม LD 500 มิลลิกรัม ทุก 8 

ชัว่โมง , 1 กรมั LD 1 กรมั ทุก 12 ชัว่โมง , 

976 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง , 1063 มลิลกิรมั 

ทุก 12 ชัว่โมง , 625 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง 

, 686 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง 
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• Non-renal meropenem clearance เท่ากบั 

54.9 มลิลลิติรต่อนาท ี

• ระดบัยา meopenem ในรูปแบบอสิระที่อยู่

เหนือ 1 เท่า MIC ทัง้ effluent flow rate ที่ 

20 และ 35 mL/kg/h นัน้ เพยีงพอทีจ่ะยบัยัง้

เชื้อได้ โดยได้ค่า PTA มคี่ามากกว่าร้อยละ 

90 ซึง่ถอืว่าถงึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์

และเภสชัจลนศาสตร ์

 

 

ตารางที ่2.10 สรปุผลการศกึษาเกีย่วกบัขนาดยา carbapenem (ต่อ) 

การศึกษา จาํนวน 
รปูแบบ

การศึกษา 
ผลการศึกษา 

Mahesh    

N. Samtani 

และคณะ 

5000 

ราย 

pharmacokinetic 

study 

• ใหย้า doripenem ขนาด 500 มลิลกิรมั ทุก 

8 ชัว่โมง, 250 มลิลกิรมั ทุก 8 ชัว่โมง, 250 

มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง และ 365 มลิลกิรมั 

ทุก 12 ชัว่โมง 

• Non-renal doripenem clearance ใ น 

CVVH และ  CVVHD เท่ากับ 3.7 และ 4.7 

ลติรต่อชัว่โมง ตามลําดบั • MIC ที่น้อยกว่า

หรือเท่ากับ 1 mcg/mL ขนาดยาที่แนะใน 

mode CVVH ที่ มี  estimated CrCL ≤ 30 

mL/min  แ ล ะ  mode CVVHDF ที่ มี่  

estimated CrCL  ≤ 5 mL/min คื อ  250 

มิลลิกรัม ทุก 12 ชัว่โมง และขนาดยาที่

แนะนําใน mode CVVHDF ที่มี estimated 

CrCL 5 – 30 mL/min คอื 500 มลิลกิรมั ทุก 

12 ชัว่โมง โดยค่า PTA ทีไ่ดจ้ากการศกึษามี

ค่ามากกวา่รอ้ยละ 90 

Douglas    

N. Fish    

และคณะ 

12   

ราย 

Prospective 

open-label study 

ทําการศึกษาในผู้ ป่วยวิกฤติที่ได้ร ับการ

บําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ืองในรูปแบบ 

CVVH และ CVVHDF 
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• ให้ยา imipenem ขนาด 500 มลิลกิรมั ทุก 

12 ชัว่โมงและ 500 มลิลกิรมั ทุก 8 ชัว่โมง 

• Non-renal imipenem clearance ใน mode 

CVVH และ mode CVVHD เท่ากบั 109.0 ± 

24.0 และ 120.0 ± 32.0 มิลลิลิตรต่อนาที 

ตามลาํดบั 

• MIC ทีน้่อยกว่าหรอืเท่ากบั 2 µg/mL พบว่า

ขนาดยาทัง้สองขนาดที่ผู้ป่วยได้รบัสามารถ

เข้าถึงเป้าหมายในการรกัษาได้ โดยมยีาใน

รปูแบบอสิระทีอ่ยูเ่หนือ MIC ที ่

 

 

 

ตารางที ่2.10 สรปุผลการศกึษาเกีย่วกบัขนาดยา carbapenem (ต่อ) 

การศึกษา จาํนวน 
รปูแบบ

การศึกษา 
ผลการศึกษา 

   มากกว่ารอ้ยละ 40 

• MIC ที่เท่ากับ 8 µg/mL ยาทัง้สองขนาดไม่

สามารถเขา้ถงึเป้าหมายในการรกัษาได ้โดยมี

ยาในรปูแบบอสิระทีอ่ยูเ่หนือ MIC รอ้ยละ 34 

Rachel    

F. Eyler 

และคณะ 

8     

ราย 

pharmacokinetic 

study 

• ทําการศึกษาในผู้ป่วยวิกฤติที่ได้ร ับการ

บําบัดทดแทนไตแบบต่อเ น่ืองในรูปแบบ 

CVVHD และ CVVHDF (CVVHD/F) 

• ให้ยา ertanem ขนาด 500 มลิลกิรมั ทุก 12 

ชัว่ โมง 500 มิลลิกรัม ทุก 24 ชัว่ โมง 750 

มลิลิกรมั ทุก 24 ชัว่โมง และ 1 กรมั ทุก 24 

ชัว่โมง 

• CLS (systemic unbound clearance) เท่ากบั 

48 มลิลลิติรต่อนาท ี

• CLD (unbound, unbound distribution 

clearances) เท่ากบั 115 มลิลลิติรต่อนาท ี
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•  CLdial (dialytic clearance of unbound 

ertapenem) เท่ากบั 36 มลิลลิติรต่อนาท ี 

• MIC ที่น้อยกว่าหรอืเท่ากบั 2 µg/mL พบว่า 

ยา ertapenem ขนาด 1 กรัม ทุก 24 ชัว่โมง 

โดยมียาในรูปแบบอิสระที่อยู่เหนือ MIC ที่

มากกว่ าร้อยละ  40 พบผู้ ป่ วยทั ้ง  8 ราย

สามารถเขา้ถงึเป้าหมายทางเภสชัศาสตรท์ีไ่ด้

ตัง้ไว ้โดยไดค้่า PTA มคี่ามากกว่ารอ้ยละ 96  
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บทท่ี 3 

 

วิธีดาํเนินงานวิจยั 

 

 

3.1  รปูแบบการวิจยั  

 

การศึกษาน้ีเป็นการวจิยัแบบทดลอง (experimental research) ประเภทการศึกษาทาง

เภสัชจลนศาสตร์ (pharmacokinetics study) เพื่อทํานายระดับยาในเลือดของผู้ป่วยภาวะ      

ไตวายเฉียบพลันที่ได้ร ับการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเ น่ืองในผู้ ป่วยจําลองโดยใช้           

โปรแกรม Monte Carlo simulation และเปรียบเทียบขนาดยาที่ เหมาะสมของกลุ่มยา 

carbapenem ในผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตก 

 

3.2  ประชากรและกลุ่มตวัอย่าง 

 

3.2.1  ประชากร คอื ผู้ป่วยภาวะวกิฤตจําลองไตวายเฉียบพลนัที่ได้รบัการรกัษาด้วย

การบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง 

3.2.2  กลุ่มตัวอย่าง คือ ผู้ป่วยที่ผู้ทําการวิจ ัยกําหนดค่าพารามิเตอร์ทางเภสัช

จลนศาสตร์ จากการศึกษาที่ได้รบัการตีพิมพ์ก่อนหน้าน้ี โดยมกีารกําหนดน้ําหนัก ค่าการ

กระจายของยา ค่าการขจดัออกของยาทีไ่มไ่ดผ้่านไต ของผูป่้วยวกิฤตทีม่ภีาวะไตวายเฉียบพลนั

และไดร้บัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง นํามาวเิคราะหด์ว้ยวธิ ีMonte Carlo 

simulation เพื่อหาขนาดยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ทีเ่หมาะสมในผูป่้วยวกิฤตไตวาย

เฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง  

 

3.3  เคร่ืองมือท่ีใช้ในการวิจยั 

 

 3.3.1  การรวบรวมข้อมูลของผู้ป่วยจากฐานข้อมูลและในงานวิจยัก่อนหน้าน้ีจะใช้

โปรแกรมคอมพิวเตอร์ Microsoft excel ในการบันทึกข้อมูลต่างๆ ได้แก่ ข้อมูลทัว่ไป คือ 

น้ําหนัก และข้อมูลทางเภสชัจลนศาสตร์ได้แก่ non-renal clearance, volume of distribution, 
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half- life, elimination rate constant, free fraction และ  seiving coefficient จากนั ้นคํ านวณ

ระดบัยาในเลอืดของผูป่้วย และประเมนิ probability target attainment  

 3.3.2  โปรแกรมช่วยในการวเิคราะห์ขนาดของยากลุ่ม carbapenem และ cefepime ที่

ใชใ้นผูป่้วยจาํลองในวธิ ีMonte Carlo simulation ไดแ้ก่ โปรแกรม Oracle crystal ball®  

 

3.4  การเกบ็รวบรวมข้อมลูและแหล่งท่ีมาของข้อมลู 

 

3.4.1  เกบ็รวบรวมขอ้มลูจากการศกึษาทางเภสชัจลนศาสตรท์ีไ่ดร้บัการตพีมิพม์าก่อน

หน้าน้ี ของผู้ป่วยที่มีภาวะไตวายเฉียบพลันที่ได้ร ับการรักษาด้วยการบําบัดทดแทนไต

แบบต่อเน่ืองและได้รบัยากลุ่ม carbapenem ได้แก่ยา meropenem, imipenem, doripenem 

และ ertapenem รวมถงึยา cefepime 

3.4.2  แหล่งที่มาของข้อมูล ฐานข้อมูลผู้ป่วยวกิฤตเชื้อชาติเอเชยีจากการศึกษา The 

Epidemiology and Prognostic Factors for Mortality in Intensive Care Unit Patients with 

Acute Kidney Injury in Southeast Asia (38) และฐานขอ้มูลผู้ป่วยวกิฤตเชื้อชาตติะวนัตกจาก

การศึกษา Antibiotic Dosing in Continuous Renal Replacement Therapy (29) ซึ่งแสดงใน

ตารางที ่3.1 – 3.4 

 

ตารางที่ 3.1 ค่าตัวแปรทางเภสัชจลนศาสตร์ของยา meropenem ที่ได้จากการรวบรวม

การศกึษาทางเภสชัจลนศาสตร ์(41-52) 
Pharmacokinetic 

parameters 

Mean±SD 

(range limits) 

CVVH CVVHD 

Weight (kg) 

Asian Western Asian Western 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4 

(≥40) 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4      

(≥40) 

Vd (L/kg) 0.39±0.14 (0.08-1.07) 

CLNR (mL/min) 56.77±45.47 (0-251.55) 

Free fraction 0.79±0.09 (0-1) 

SC or SA 0.965±0.179 (0.21-1) 0.85±0.23 (0.35-1) 
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ตารางที ่3.2 ค่าตวัแปรทางเภสชัจลนศาสตรข์องยา imipenem ทีไ่ดจ้ากการรวบรวมการศกึษา

ทางเภสชัจลนศาสตร ์(33, 54-59) 
Pharmacokinetic 

parameters 

Mean±SD 

(range limits) 

CVVH CVVHD 

Weight (kg) 

Asian Western Asian Western 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4 

(≥40) 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4      

(≥40) 

Vd (L/kg) 0.36±0.12 (0.15-0.75) 

CLNR (mL/min) 101.07± 28.42 (52.51-167.67) 

Free fraction 0.8±0.16 (0-1) 

SC or SA 1.00±0.20 (0-1) 0.705±0.14 (0-1) 

 

ตารางที ่3.3 ค่าตวัแปรทางเภสชัจลนศาสตรข์องยา doripenem ทีไ่ดจ้ากการรวบรวมการศกึษา

ทางเภสชัจลนศาสตร ์(8, 60-63) 
Pharmacokinetic 

parameters 

Mean±SD 

(range limits) 

CVVH CVVHD 

Weight (kg) 

Asian Western Asian Western 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4 

(≥40) 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4      

(≥40) 

Vd (L/kg) 0.47±0.26 (0.20-1.76) 

CLNR (mL/min) 51.20±45.00 (34-183) 

Free fraction 0.92±0.18 (0-1) 

SC or SA 0.49±0.27 (0.089-0.67) 0.58±0.31 (0.064-1) 
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ตารางที ่3.4 ค่าตวัแปรทางเภสชัจลนศาสตรข์องยา ertapenem ทีไ่ดจ้ากการรวบรวมการศกึษา

ทางเภสชัจลนศาสตร ์(4, 63-65) 

Pharmacokinetic 

parameters 

Mean±SD 

(range limits) 

CVVH CVVHD 

Weight (kg) 

Asian Western Asian Western 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4 

(≥40) 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4      

(≥40) 

Vd (L/kg) 0.205±0.055 (0.13-0.34) 

CLNR (mL/min) 51.2±45 (34-183) 

Free fraction 0.92±0.18 (0-1) 

SC or SA 0.21±0.06 (0-1) 

 

ตารางที่ 3.5 ค่าตวัแปรทางเภสชัจลนศาสตรข์องยา cefepime ทีไ่ด้จากการรวบรวมการศกึษา

ทางเภสชัจลนศาสตร ์(4, 63-65) 

Pharmacokinetic 

parameters 

Mean±SD 

(range limits) 

CVVH CVVHD 

Weight (kg) 

Asian Western Asian Western 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4 

(≥40) 

60.72±14.5 

(≥40) 

75.4±18.4      

(≥40) 

Vd (L/kg) 0.5 ± 0.23 (0.21–1.11) 

CLNR (mL/min) 24.33 ± 11.25 (13–44) 

Free fraction 0.79 ± 0.09 (0.72–0.85) 

SC or SA 0.79 ± 0.15 (0.47–0.92) 
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3.5  วิธีการดาํเนินงาน 

 

  3.5.1  จดัทาํโครงรา่งการวจิยั 

 3.5.2  ทบทวนวรรณกรรมทีเ่กีย่วขอ้ง 

 3.5.3  สร้างสมการ pharmacokinetic model ในการคํานวณชนิด one compartment 

ซึ่งมกีารขจดัยาแบบ first order เพื่อคํานวณหาระดบัยาในเลือดจากพารามเิตอร์ของผู้ป่วย

วกิฤตโดยใช้ค่าเภสชัจลนศาสตรข์องยากลุ่ม carbapenem จากการศกึษาทีไ่ดร้บัการตพีมิพม์า

ก่อนหน้าน้ี ในช่วงเวลา 48 ชัว่โมงของการใหย้าในรปูแบบการใหย้าต่างๆ 

3.5.4  ดาํเนินการเกบ็รวมรวมขอ้มลูทางเภสชัจลนศาสตรจ์ากงานวจิยัทีเ่กีย่วขอ้ง ไดแ้ก่ 

ขอ้มลูทัว่ไป เช่น น้ําหนกั และค่าพารามเิตอรท์างเภสชัจลนศาสตร ์ไดแ้ก่ non-renal clearance, 

volume of distribution, half-life, elimination rate constant, free fraction แ ล ะ  sieving 

coefficient จากงานวจิยัทีม่กีารศกึษาเภสชัจลนศาสตรข์องยากลุ่ม carbapenem และ cefepime

ทีไ่ดร้บัการตพีมิพก่์อนหน้าน้ี และจากฐานขอ้มลูผูป่้วยวกิฤตชาวเอเชยี The Epidemiology and 

Prognostic Factors for Mortality in intensive Care Unit Patient with Acute Kidney Injury in 

Southeast Asia (38) และจากฐานข้อมูลผู้ป่วยวิกฤตชาวตะวนัตกจากการศึกษา Antibiotic 

Dosing in Continuous Renal Replacement Therapy (29) 

 

 

3.5.5  บนัทกึขอ้มลูลงในโปรแกรม Microsoft Excel ในคอมพวิเตอร ์

3.5.6  ทาํการจาํลองผูป่้วยจาํนวน 5000 คนในแต่ละ regimen ของขนาดยาทีแ่นะนําใน

ผู้ป่วยไตวายเฉียบพลันที่ได้รบัการบําบัดทดแทนไตอย่างต่อเน่ือง ด้วยโปรแกรม Oracle 

Crystal ball®  โดยวธิกีาร Monte Carlo simulation ซึง่ขนาดยาดงักล่าวนํามาจากเอกสารอา้งองิ

ต่างๆ เช่น การศกึษา หนังสอื บทความทางวชิาการ บทความวจิยั และเอกสารคําแนะนําขนาด

ยาทีใ่ชท้างคลนิิก เป็นตน้ 

3.5.7  กําหนดเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์คอื มรีอ้ยละของระดบัยาในรปูแบบอสิระที่

อยูเ่หนือระดบัยาตํ่าสุดทีส่ามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้อยา่งน้อยรอ้ยละ 40 หรอื 70 ต่อ

ระยะเวลาทีอ่อกฤทธิ ์โดยมรีะดบัยาอยา่งน้อย 1 หรอื 4 เท่าในรปูแบบอสิระทีอ่ยูเ่หนือระดบัยาที่

ตํ่าทีสุ่ดทีส่ามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้ Pseudomonas aeruginosa 

3.5.8  ศกึษาปัจจยัดา้นเภสชัพลศาสตร ์ทีม่ผีลกระทบต่อผูป่้วยโดยทําการเปลีย่นแปลง

ค่าพารามเิตอร ์ 

3.5.8.1  การกําหนด MIC เป็นจาํนวน 1 และ 4 เท่าของค่า MIC  
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 3.5.8.2  กําหนด effluent flow rate เป็น 20, 25 และ 35 มลิลลิติรต่อกิโลกรมั

ต่อชัว่โมง 

3.5.9  ทําการวเิคราะห์ขอ้มูลระดบัยาในเลอืดในแต่ละ regimen ของยาแต่ละชนิดเพื่อ

คํานวณหา probability target attainment (PTA) โดยนําขอ้มลูที่ไดนํ้ามาวเิคราะหเ์พื่อหาขนาด

ยา carbapenem ทีเ่หมาะสมจากการพจิารณาค่าทางเภสชัพลศาสตร ์ไดแ้ก่ รอ้ยละของระดบัยา

ในรูปแบบอิสระที่อยู่เหนือระดบัยาตํ่าสุดที่สามารถยบัยัง้การเจรญิเติบโตของเชื้อเป็นจาํนวน    

1 และ 4 เท่าของช่วงเวลาการให้ยาอย่างน้อยรอ้ยละ 40 หรอื 70 ต่อระยะเวลาทีอ่อกฤทธิ ์และ

เป็นขนาดยาทีเ่ขา้สู่เป้าหมายทางเภสชัจลนศาสตรแ์ละเภสชัพลศาสตรอ์ยา่งน้อยรอ้ยละ 90 ของ

ผูป่้วยจาํลองโดยเป็นขนาดยาทีต่ํ่าทีสุ่ด 

3.5.10  เปรยีบเทียบหาขนาดยาที่เหมาะสมที่สามารถเข้าถึงเป้าหมายการรกัษาใน

ผูป่้วยจาํลองมากกว่ารอ้ยละ 90 จากผูป่้วยจาํลองทัง้หมดทีเ่ป็นชาวเอเชยีและชาวตะวนัตก และ

ตอ้งเป็นขนาดยาทีต่ํ่าสุด 

         3.5.11  อภปิรายและสรปุรายงานผลการวจิยั 

         3.5.12  เขยีนรายงานวจิยั 

         3.5.13  นําเสนอผลการวจิยั 

 

 

3.6  การวิเคราะหแ์ละแปลผลข้อมลู 

  

       การวเิคราะห์ขอ้มูลที่รวบรวมได้นัน้ ใช้สถติเิชงิพรรณนา (descriptive statistics) ในการ

อธบิายและวเิคราะห์ข้อมูลของผู้ป่วย เช่น สถิติที่ใช้ได้แก่ ร้อยละ (%) ค่าเฉลี่ย (x̄ ) และค่า

เบีย่งเบนมาตรฐาน (SD) เพื่อเปรยีบเทยีบความแตกต่างของขนาดยาที่เหมาะสมในผู้ป่วยชาว

เอเชยีและชาวตะวนัตก 

 

3.7  ระยะเวลาในการทาํการวิจยั 

 

 กนัยายน 2560 – กนัยายน 2561 
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บทท่ี 4 

 

ผลการวิจยัและการวิเคราะหข้์อมูล 

 

4.1  ข้อมลูพืน้ฐานของผูป่้วยจาํลอง 

 
  ผูป่้วยจาํลองในการศกึษานี้ คอื ผูป่้วยทีผู่ท้าํการวจิยักาํหนดคา่พารามเิตอรท์างเภสชัจลนศาสตร์

จากการศกึษาทางเภสชัจลนศาสตรท์ีไ่ดร้บัการตพีมิพก์่อนหน้านี้และมกีารกาํหนดน้ําหนักของผูป่้วย

ซึง่ไดม้าจากฐานขอ้มลูผูป่้วยจากการศกึษา The Epidemiology and Prognostic Factors for Mortality 

in Intensive Care Unit Patients with Acute Kidney Injury in Southeast Asia โดยนําข้อมูลผู้ป่วย

จากประเทศไทย ฟิลปิปินส ์และลาวทัง้หมดจํานวน 7,194 คน มาวเิคราะหแ์ละตดัขอ้มลูบางส่วนออก 

ไดแ้ก่ ผูป่้วยทีม่ขีอ้มลูซํ้ากนั ผูป่้วยทีข่อ้มลูไม่ครบ ผูป่้วยทีเ่กดิปี 1998 ขึน้ไป ผูป่้วยทีม่ ีactual body 

weight และ ideal body weight น้อยกว่า 40 กโิลกรมั จะเหลอืจํานวนผูป่้วยทัง้หมด 6,644 คน จะมี

คา่เฉลีย่น้ําหนกัอยูท่ี ่60.09 กโิลกรมั และขอ้มลูน้ําหนกัผูป่้วยชาวตะวนัตกไดจ้ากการศกึษาของ Shaw 

AR และคณะในปี 2005 ซึ่งมีผู้ป่วยจํานวน 29,269 คน และมคี่าเฉลี่ยน้ําหนักอยู่ที่ 75.40 กโิลกรมั 

จากนัน้นํามาวิเคราะห์ด้วยวิธี Monte Carlo Analysis โดยผู้ป่วยจําลองในการทดลองนัน้ควรมคี่า

ใกลเ้คยีงกบัผูป่้วยจรงิ ซึ่งจะทาํใหผ้ลการวเิคราะหท์ีไ่ด้ออกมานัน้ มปีระสทิธภิาพและน่าเชื่อถอืมาก

ยิง่ขึน้ 

 เมื่อนําผลทีไ่ด้จากการวเิคราะหข์อ้มลูทางด้านเภสชัจลนศาสตรข์องผูป่้วยจําลองในการศกึษา

เปรยีบเทยีบกบัค่าเภสชัจลนศาสตรจ์ากการศกึษาในผูป่้วยไตวายเฉียบพลนัทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทน

ไตแบบต่อเนื่องทีไ่ดร้บัการตพีมิพม์ากอ่นหน้าของยากลุ่ม carbapenem และยา cefepime โดยกาํหนด 

effluent rate ที ่20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง พบว่าค่าการขจดัยาออกจากร่างกายทางช่องทาง

อืน่ๆ และคา่ครึง่ชวีติของยามคีา่ใกลเ้คยีงกนั ซึง่จะเหน็ไดว้่าคา่พารามเิตอรข์องผูป่้วยจาํลองการศกึษา

ของเรา มคีวามคลา้ยกบัผูป่้วยไตวายเฉียบพลนัภาวะวกิฤตทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่องที่

ได้รวบรวมค่าพารามเิตอร์มาจากเอกสารที่ได้รบัการตีพมิพ์มาก่อนหน้านี้ในทุกรูปแบบการบําบัด

ทดแทนไตแบบต่อเนื่อง แสดงผลดงัตารางที ่4.1 แต่อยา่งไรกต็ามขอ้มลูทีแ่สดงในตารางที ่4.1 นัน้ ยงั

พบว่า อตัราเร็วของการไหล และค่าการขจดัยาออกจากเครื่องฟอกไตของยา ertapenem มคีวาม

แตกต่างกนั เนื่องจากขอ้จํากดัของจํานวนผูป่้วยและจํานวนขอ้มูลจากการศกึษาทีไ่ด้รบัการตพีมิพ์

กอ่นหน้านี้  

ตารางที ่4.1 แสดงถงึการเปรยีบเทยีบคา่การขจดัยาออกจากร่างกายทางชอ่งทางอืน่ๆ และคา่ครึง่ชวีติ

ของยา carbapenem ในการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่องทุกรูปแบบ โดยกําหนดอตัราการไหล 20 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง กบัขอ้มลูทางดา้นเภสชัจลนศาสตรจ์ากการศกึษาทีต่พีมิพม์ากอ่นหน้านี้  
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Pharmacokinetic 

parameters 
Meropenem Doripenem Imipenem Ertapenem Cefepime 

CLNR 

(mL/min) 

MCS 14.53 – 95.99 36.43 – 98.13 
74.91 – 

122.87 
8.31 – 12.47  13.00–43.99 

Publication 

study 
22.80 – 48.40 40.25 – 106.13 

85.00 – 

133.00 
8.10 – 13.90 13–44 

T½ (hr) 

MCS 2.21 – 8.63 2.46 – 9.74 1.78 – 4.12 8.58 – 14.34 2.46 – 9.74 

Publication 

study 
4.41–8.33 4.20 – 11.60 1.47 – 4.27 6.30 – 7.1 4.20 – 11.60 

 

4.2  ขนาดยาท่ีเหมาะสมของยา carbapenem และ cefepime ด้วยวิธี  Monte 

Carlo simulation  
 จากการศกึษาพบว่าขนาดยาทีแ่นะนําในปัจจุบนัเพื่อใชส้ําหรบัผูป่้วยทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทน

ไตแบบต่อเนื่องที่ 1 เท่าของ MIC พบว่าทุกขนาดยาที่แนะนําสามารถเข้าถึงเป้าหมายทางเภสชั

พลศาสตร์ แต่การศกึษาที ่4 เท่าของ MIC นัน้ พบว่าขนาดยาที่แนะนําส่วนใหญ่ไม่สามารถเขา้ถึง

เป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์ได้ ดังนัน้จึงทําการทดลองเพิ่มขนาดยา ซึ่งขนาดยาที่เหมาะสมที่

สามารถเขา้ถงึเป้าหมายทีก่าํหนดไวข้า้งตน้ดว้ยอตัราการไหลของ effluent rate ที ่20 – 25 มลิลลิติร

ต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง ตามคาํแนะนําของ KDIGO เป็นดงันี้ 

4.2.1  ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ meropenem โดยผลการศกึษาที ่1 เทา่ของ MIC พบว่าขนาด

ยาทีเ่หมาะสมในทกุ effluent rate และ ทกุ mode ทัง้ในผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกเป็นขนาดยา

เดยีวกนัคอื 500 มลิลกิรมั ทกุ 12 ชัว่โมง ซึง่จะตํ่ากว่าขนาดยาทีแ่นะนําและผลการศกึษาที ่4 เทา่ของ 

MIC มขีนาดยาทีเ่หมาะสมที ่effluent rate ที ่20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง คอื ขนาด 1 กรมั ทุก 

12 ชัว่โมง ถ้าเปลี่ยน mode ของ CRRT เป็น CVVHD และเพิ่ม effluent rate จําเป็นที่จะต้องเพิ่ม

ขนาดยาใหส้งูขึน้ เมื่อเปรยีบเทยีบกบัชาวตะวนัตกพบว่าขนาดยาทีใ่ชจ้ะตอ้งเป็นขนาดยาทีส่งูกว่าใน

กลุ่มผูป่้วยชาวเอเชยี 

4.2.2  ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ imipenem โดยผลการศกึษาที ่1 เทา่ ของ MIC พบว่า 

ขนาดยาทีเ่หมาะสมในทุก effluent rate และ ทุก mode ทัง้ในผู้ป่วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกนัน้

เป็นขนาดยาเดียวกนัคอื 500 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง ซึ่งเมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาดยาที่แนะนําใน

ปัจจุบนั คอื 250 มลิลกิรมั ทกุ 6 ชัว่โมง จะเหน็ว่า ขนาดยาทีไ่ดจ้ากการศกึษาสามารถปรบัการบรหิาร

ยาใหเ้ป็นทุก 12 ชัว่โมงได้ ซึ่งจะสะดวกกว่าการบรหิารทุก 8 ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่4 เท่า ของ 

MIC ขนาดยาทีเ่หมาะสมในทุก effluent rate และ ทุก mode ทัง้ในผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตก

คอื ขนาด 1 กรมั ทกุ 8 ชัว่โมง ซึง่จะเป็นขนาดทีส่งูกว่าขนาดทีแ่นะนําในปัจจุบนั 

4.2.3  ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ doripenem โดยผลการศกึษาที ่1 เทา่ของ MIC พบว่า 

ขนาดยาที่เหมาะสม คือ 250 มิลลิกรมั ทุก 12 ชัว่โมง เมื่อเพิ่ม effluent rate เป็น 35 มิลลิลิตรต่อ

กโิลกรมัต่อชัว่โมง และเปลีย่นเป็น mode CVVHD จะตอ้งเพิม่ขนาดยาขึน้เป็น 500 มลิลกิรมั ทุก 12 

ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่4 เทา่ของ MIC ใน effluent rate ที ่20 – 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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จะมขีนาดยาทีเ่หมาะสมคอื 1 กรมั ทุก 12 ชัว่โมง เมือ่เพิม่ effluent rate เป็น 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมั

ต่อชัว่โมงและเปลี่ยนเป็น mode CVVHD จะต้องเพิ่มขนาดยาขึ้นเป็น 750 มลิลิกรมั ทุก 8 ชัว่โมง  

เมือ่เปรยีบเทยีบกบัขนาดยากบักลุ่มผูป่้วยชาวตะวนัตก พบว่าจะตอ้งใชข้นาดยาทีเ่พิม่สงูขึน้ ใน mode 

ของ CVVH แบบ pre-dilution และ mode CVVHD 

4.2.4  ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ ertapenem โดยผลการศกึษาที ่ 1 เท่าของ MIC ขนาดยาที่

เหมาะสมของผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีคอื 250 มลิลกิรมั ทุก 24 ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่  4 เทา่ของ 

MIC ขนาดยาทีเ่หมาะสมคอื 1 กรมั ทุก 24 ชัว่โมง เมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาดยาทีเ่หมาะสมในกลุ่ม

ผู้ป่วยชาวตะวนัตกพบว่า ที่ effluent rate ที่ 35 มลิลิลิตรต่อกิโลกรมัต่อชัว่โมง และใน mode ของ 

CVVH  แบบ post-dilution และ mode CVVHD จาํเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยาใหส้งูขึน้  

4.2.5  ขนาดยาที่เหมาะสมของ cefepime โดยผลการศกึษาที่  1 เท่าของ MIC ขนาดยาที่

เหมาะสมของผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีคอื 500 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่  4 เทา่ของ 

MIC ขนาดยาทีเ่หมาะสมคอื 2 กรมั ตามดว้ย 1.5-1.75 กรมั ทุก 8 ชัว่โมง เมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาด

ยาทีเ่หมาะสมในกลุ่มผูป่้วยชาวตะวนัตกพบว่า ที ่effluent rate ที ่35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

จําเป็นต้องเพิ่มขนาดยาให้สูงขึ้น โดยแสดงรายละเอียดของขนาดยาที่เหมาะสมของยาในกลุ่ม 

carbapenem และ cefepime แสดงในตารางที ่4.2 – 4.6 ดงันี้ 
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ตารางที่  4.2 แสดงขนาดยา meropenem ที่ เหมาะสมในการยับยัง้ เชื้อ   P. aeruginosa        

(MIC = 2 µg/mL) จากการทาํ MCS  

Meropenem 

Asian sized body weight Western sized body weight 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post-

dilution 

CVVHD 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

At 1 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 

500 mg q 12 h 500 mg q 12 h 
25 

mL/kg/h 

35 

mL/kg/h 

At 4 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 
1 g q 12 h 

1 g  

q 12 h 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 

25 

mL/kg/h 

1 g  

q 12 h 

1500 mg then 

500 g q 8 h 

1500 mg then  

1 g q 12 h 

35  mL/kg/h 
LD 1 g then 

750 mg q 8 h 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 

 

ตารางที่  4.3 แสดงขนาดยา  imipenem ที่ เหมาะสมในการยับยั ้ง เชื้ อ  P. aeruginosa                

(MIC = 2 µg/mL) จากการทาํ MCS  

Imipenem 

Asian sized body weight Western sized body weight 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

At 1 time 

MIC 

20   mL/kg/h 

500 mg q 12 h 500 mg q 12 h 25  mL/kg/h 

35  mL/kg/h 

At 4 time 

MIC 

20  mL/kg/h 

1 g q 8 h 1 g q 8 h 25  mL/kg/h 

35  mL/kg/h 
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ตารางที่  4.4 แสดงขนาดยา doripenem ที่ เหมาะสมในการยับยั ้ง เชื้อ  P. aeruginosa             

(MIC = 2 µg/mL) จากการทาํ MCS  

Doripenem 

Asian sized body weight Western sized body weight 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

At 1 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 
250 mg q 12 h 250 mg q 12 h 

25 

mL/kg/h 

35 

mL/kg/h 
250 mg q 12 h 

500 mg  

q 12 h 

250 mg  

q 12 h 
500 mg q 12 h 

At 4 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 
1 g q 12 h 

1 g q 12 h 

25 

mL/kg/h 
1 g q 12 h 

750 mg  

q 8 h 

35 

mL/kg/h 
1 g q 12 h 

750 mg    

q 8 h 
1 g q 12 h 

750 mg  

q 8 h 
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ตารางที่ 4.5 แสดงขนาดยา ertapenem ที่เหมาะสมในการยับยัง้เชื้อ  S. aureus  (MIC =         

2 µg/mL) จากการทาํ MCS  

Ertapenem 

Asian sized body weight Western sized body weight 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

At 1 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 

250 mg q 24 h 

250 mg q 24 h 
25 

mL/kg/h 

35 

mL/kg/h 

250 mg  

q 24 h 
500 mg q 24 h 

At 4 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 

1 g q 24 h 

1 g q 24 h 
25 

mL/kg/h 

35 

mL/kg/h 

1 g  

q 24 h 
1500 mg q 24 h 
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ตารางที่ 4.6 แสดงขนาดยา cefepime ที่เหมาะสมในการยบัยัง้เชื้อ  P. aeruginosa (MIC =         

8 µg/mL) จากการทาํ MCS  

Meropenem 

Asian sized body weight Western sized body weight 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post-

dilution 

CVVHD 

CVVH 

Pre-

dilution 

CVVH 

Post- 

dilution 

CVVHD 

At 1 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 

 1 g then 500 mg q 12 h 1 g then 500 mg q 12 h 
25 

mL/kg/h 

35 

mL/kg/h 

At 4 time 

MIC 

20 

mL/kg/h 
2 g then 1.5-1.75 g q 8 h 2 g then 1.5-1.75 g q 8 h 

25 

mL/kg/h 

35  

mL/kg/h 
2 g then 1.75 g Q8H  2 g q 8 h 

 

4.3  ความน่าจะเป็นท่ีระดับยา carbapenem ถึงเป้าหมายการรกัษาในช่วง       

48 ชัว่โมงแรกของการรกัษาด้วยรปูแบบการให้ยาแบบ continuous infusion  

 

ความน่าจะเป็นของระดบัยาในกลุ่ม carbapenem ที่ถงึเป้าหมายในการรกัษา ซึ่งแสดงการ

เปรยีบเทยีบค่า PTA ในแต่ละรูปแบบของการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่อง ได้แก่ รูปแบบ CVVH 

แบบ pre-dilution และ post-dilution และรูปแบบ  CVVHD ตาม effluent rate ที่ 20, 25 และ  35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง โดยใชข้นาดยาทีไ่ดม้กีารแนะนําในผูป่้วยทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไต

แบบต่อเนื่อง และจากการศกึษาพบว่า ขนาดยา carbapenem ทีไ่ด้จากการศกึษามแีนวโน้มคล้าย 

ดงันัน้ในบทนี้ขอยกตวัอย่างผลคา่ PTA ของยา carbapenem ทีท่าํการศกึษาในรปูแบบ CVVH  post-

dilution ในทุก effluent rate ที่ถึงเป้าหมายทางเภสัชพลศาสตร์ของผู้ป่วยวิกฤติชาวเอเชียและ

ชาวตะวนัตก ในรปูที ่4.1 – 4.8 (รายละเอยีดทัง้            3 รปูแบบ แสดงในภาคผนวก ก ) 

การแสดงผลสรปุคา่ PTA ของยา meropenem, imipenem และ doripenem ในการยบัยัง้การ

เจริญเติบโตของเชื้อ Pseudomonas aeruginosa และผลสรุปค่า PTA ของยา ertapenem ในการ
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ยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้ Staphylococcus aureus ในชว่ง 48 ชัว่โมงแรกของการรกัษาดว้ยการ

บาํบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่อง โดยขนาดยา carbapenem ทีเ่หมาะสมประเมนิจากรอ้ยละของชว่งเวลา

อย่างน้อยร้อยละ 40 ที่มีระดับยาในรูปแบบอิสระที่อยู่เหนือระดับยาตํ่าสุดที่สามารถยับยัง้การ

เจรญิเตบิโตของเชื้อ Pseudomonas aeruginosa และ Staphylococcus aureus (2 µg/mL) ทีจ่ํานวน 

1 เท่า (%fT/MIC) และ 4 เท่า (%fT/4MIC) ในระยะ 48 ชัว่โมงแรกของการรกัษา และขนาดยาต้อง

เขา้ถึงเป้าหมายอย่างน้อยร้อยละ 90 จากผู้ป่วยจําลองทัง้หมด ร่วมกบัต้องเป็นขนาดยาที่ตํ่าที่สุด 

(รายละเอยีดของคา่ PTA แสดงในภาคผนวก ข ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



41 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr   

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr   

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr   

 

รูปที่ 4.1 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศกึษาใน

รปูแบบ CVVH  แบบ post-dilution ดว้ย effluent rate ที ่20 – 35 mL/kg/hr ในผูป่้วยวกิฤตชิาว

เอเชยี 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr   

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 

รูปที่ 4.2 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศกึษาใน

รูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วย effluent rate ที่ 20 – 35 mL/kg/hr ในผู้ป่วยวิกฤติ

ชาวตะวนัตก 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr   

 
Effluent rate  25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate  35 mL/kg/hr 

 

รูปที่ 4.3 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รปูแบบ CVVH  แบบ post-dilution ดว้ย effluent rate ที ่20 – 35 mL/kg/hr ในผูป่้วยวกิฤตชิาว

เอเชยี 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 

รูปที่ 4.4 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วย effluent rate ที่ 20 – 35 mL/kg/hr ในผู้ป่วยวิกฤติ

ชาวตะวนัตก 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 

รูปที่ 4.5 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รปูแบบ CVVH  แบบ post-dilution ดว้ย effluent rate ที ่20 – 35 mL/kg/hr ในผูป่้วยวกิฤตชิาว

เอเชยี 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 

รูปที่ 4.6 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วย effluent rate ที่ 20 – 35 mL/kg/hr ในผู้ป่วยวิกฤติ

ชาวตะวนัตก 

 

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

500 mg q 12 hr



47 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 

รูปที่ 4.7 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รปูแบบ CVVH  แบบ post-dilution ดว้ย effluent rate ที ่20 – 35 mL/kg/hr ในผูป่้วยวกิฤตชิาว

เอเชยี 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 

รูปที่ 4.8 แสดงค่า PTA ของยา ertapenem ที่ 1 เท่า และ 4 เท่าของ MIC ที่ทําการศึกษาใน

รูปแบบ CVVH  แบบ post-dilution ด้วย effluent rate ที่ 20 – 35 mL/kg/hr ในผู้ป่วยวิกฤติ

ชาวตะวนัตก 
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บทท่ี 5 

 

วิจารณ์ผลการวิจยั 

 

 
 การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแรกที่นําเทคนิค Monte Carlo simulation มากําหนดขนาด 

carbapenem ทีเ่หมาะสมในการรกัษาผูป่้วยทีม่ภีาวะวกิฤตในกลุ่มชาวเอเชยีทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทน

ไตแบบต่อเนื่อง จากการสรา้งแบบจําลองทางเภสชัจลนศาสตร์ โดยใชข้อ้มูลทางเภสชัจลศาสตร์ใน

ผู้ป่วยวิกฤติที่ได้รบัการตีพมิพ์มาก่อนหน้านี้ และเลือกใช้น้ําหนักของผู้ป่วยเอเชยีที่มภีาวะวิกฤติ

จาํนวน 6,000 คน จากฐานขอ้มลูของการศกึษาเรือ่ง The Epidemiology and Prognostic Factors for 

Mortality in Intensive Care Unit Patients with Acute Kidney Injury in Southeast Asia และเลอืกใช้

น้ําหนักของผูป่้วยตะวนัตกทีม่ภีาวะวกิฤตจิํานวน 6,000 คน จากฐานขอ้มลูของการศกึษา และขอ้มูล

น้ําหนักผู้ป่วยชาวตะวันตกจากการศึกษาของ Shaw AR และคณะในปี 2005 ซึ่งมีผู้ป่วยจํานวน 

29,269 คน และมคี่าเฉลี่ยน้ําหนักอยู่ที่ 75.40 กโิลกรมั มาทํานายระดบัยา carbapenem ในกระแส

เลอืด ดงันัน้การศกึษานี้จงึนํามาใชเ้พื่อหาขนาดยาในกลุ่ม carbapenem และ cefepime ทีเ่หมาะสม

สาํหรบักลุ่มผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีได ้โดยขนาดยา carbapenem และ cefepime ทีเ่หมาะสมประเมนิ

จากรอ้ยละของช่วงเวลาอย่างน้อยรอ้ยละ 40 หรอื 70 ทีม่รีะดบัยาในรปูแบบอสิระทีอ่ยู่เหนือระดบัยา

ตํ่าสุดที่สามารถยับยัง้การเจริญเติบโตของเชื้อ Pseudomonas aeruginosa และ Staphylococcus 

aureus (2 µg/mL หรอื 8 µg/mL) ทีจ่ํานวน 1 เท่า (%fT/MIC) และ 4 เท่า (%fT/4MIC) ในระยะ 48 

ชัว่โมงแรกของการรกัษา และขนาดยาต้องเขา้ถึงเป้าหมายอย่างน้อยร้อยละ 90 จากผูป่้วยจําลอง

ทัง้หมด รว่มกบัตอ้งเป็นขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุ  

 จากการศกึษาเพื่อหาขนาดยาที่เหมาะสมของ carbapenem และ cefepime ในกลุ่มผู้ป่วย

วกิฤตชิาวเอเชยีที่ได้รบัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่องพบว่าที่ 1 เท่า (%fT/MIC) ทุกขนาดยาที่

แนะนําสามารถเขา้ถงึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร์ แต่การศกึษาที ่4 เท่า (%fT/4MIC) นัน้ พบว่า

ขนาดยาทีแ่นะนําส่วนใหญ่ไม่สามารถเขา้ถงึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตรไ์ด ้ดงันัน้จงึทาํการทดลอง

เพิม่ขนาดยา ซึง่ขนาดยาทีเ่หมาะสมทีส่ามารถเขา้ถงึเป้าหมายทีก่ําหนดไวข้า้งตน้ดว้ยอตัราการไหล

ของ effluent ที ่20 – 25 มลิลลิิตรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมงตามคําแนะนําของ KDIGO ของยาแต่ละตวั

เป็นดงันี้ 

 ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ meropenem โดยผลการศกึษาที ่1 เท่าของ MIC พบว่าขนาดยาที่

เหมาะสมในทุก effluent rate และ ทุก mode ทัง้ในผู้ป่วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกเป็นขนาดยา

เดยีวกนัคอื 500 มลิลกิรมั ทกุ 12 ชัว่โมง ซึง่จะตํ่ากว่าขนาดยาทีแ่นะนําและผลการศกึษาที ่4 เทา่ของ 

MIC มขีนาดยาทีเ่หมาะสมที ่effluent rate ที ่20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมงคอื ขนาด 1 กรมั ทุก 

12 ชัว่โมง ถ้าเปลี่ยน mode ของ CRRT เป็น CVVHD และเพิม่  effluent rate จําเป็นที่จะต้องเพิ่ม
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ขนาดยาใหส้งูขึน้ เมื่อเปรยีบเทยีบกบัชาวตะวนัตกพบว่าขนาดยาทีใ่ชจ้ะตอ้งเป็นขนาดยาทีส่งูกว่าใน

กลุ่มผูป่้วยชาวเอเชยี  

 ขนาดยาที่เหมาะสมของ imipenem โดยผลการศกึษาที่ 1 เท่า ของ MIC พบว่าขนาดยาที่

เหมาะสมในทุก effluent rate และ ทุก mode ทัง้ในผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกนัน้เป็นขนาดยา

เดยีวกนัคอื 500 มลิลกิรมั ทุก 12 ชัว่โมง ซึง่เมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาดยาทีแ่นะนําในปัจจุบนัคอื 250 

มลิลกิรมั ทกุ 6 ชัว่โมง จะเหน็ว่า ขนาดยาทีไ่ดจ้ากการศกึษาสามารถปรบัการบรหิารยาใหเ้ป็นทกุ 12 

ชัว่โมงได้ ซึ่งจะสะดวกกว่าการบรหิารทุก 8 ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่4 เท่า ของ MIC ขนาดยาที่

เหมาะสมในทกุ effluent rate และ ทกุ mode ทัง้ในผูป่้วยชาวเอเชยีและชาวตะวนัตกคอื ขนาด 1 กรมั 

ทกุ 8 ชัว่โมง ซึง่จะเป็นขนาดทีส่งูกว่าขนาดทีแ่นะนําในปัจจุบนั 

 ขนาดยาที่เหมาะสมของ doripenem โดยผลการศกึษาที ่1 เท่าของ MIC พบว่าขนาดยาที่

เหมาะสมคอื 250 มิลลิกรมั ทุก 12 ชัว่โมง เมื่อเพิม่ effluent rate เป็น 35 มิลลิลิตรต่อกิโลกรมัต่อ

ชัว่โมง และเปลีย่นเป็น mode CVVHD จะตอ้งเพิม่ขนาดยาขึน้เป็น 500 มลิลกิรมั ทกุ 12 ชัว่โมง และ

ผลการศกึษาที ่4 เท่าของ MIC ใน effluent rate ที ่20 – 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง จะมขีนาด

ยาทีเ่หมาะสมคอื 1 กรมั ทุก 12 ชัว่โมง เมือ่เพิม่ effluent rate เป็น 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง

และเปลี่ยนเป็น mode CVVHD จะต้องเพิ่มขนาดยาขึ้นเป็น 750 มิลลิกรัม ทุก 8 ชัว่โมง เมื่อ

เปรยีบเทยีบกบัขนาดยากบักลุ่มผูป่้วยชาวตะวนัตก พบว่าจะต้องใชข้นาดยาทีเ่พิม่สูงขึน้ ใน mode 

ของ CVVH แบบ pre-dilution และ mode CVVHD 

 ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ ertapenem โดยผลการศกึษาที ่1 เทา่ของ MIC ขนาดยาทีเ่หมาะสม

ของผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยี คอื 250 มลิลกิรมั ทุก 24 ชัว่โมง และผลการศกึษาที ่       4 เทา่ของ MIC 

ขนาดยาทีเ่หมาะสมคอื 1 กรมั ทุก 24 ชัว่โมง เมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาดยาทีเ่หมาะสมในกลุ่มผูป่้วย

ชาวตะวนัตกพบว่า ที ่effluent rate ที่ 35 มลิลลิิตรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง และใน mode ของ CVVH 

แบบ post-dilution และ mode CVVHD จาํเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยาใหส้งูขึน้ 

 ขนาดยาทีเ่หมาะสมของ cefepime โดยผลการศกึษาที ่ 1 เท่าของ MIC ขนาดยาทีเ่หมาะสม

ของผู้ป่วยวิกฤติชาวเอเชยีคอื 500 มิลลิกรมั ทุก 12 ชัว่โมง และผลการศกึษาที่   4 เท่าของ MIC 

ขนาดยาทีเ่หมาะสมคอื 2 กรมั ตามด้วย 1.5-1.75 กรมั ทุก 8 ชัว่โมง เมื่อเปรยีบเทยีบกบัขนาดยาที่

เหมาะสมในกลุ่มผู้ป่วยชาวตะวันตกพบว่า ที่ effluent rate ที่ 35 มิลลิลิตรต่อกิโลกรมัต่อชัว่โมง 

จาํเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยาใหส้งูขึน้ 

 จากการเปรียบเทียบระหว่างขนาดยาที่เหมาะสมจากการศึกษากบัขนาดยาแนะนําจาก

เอกสารอา้งองิในปัจจุบนัพบว่าขนาดยาทีไ่ดจ้ากการศกึษาที ่1 เทา่ (%fT/MIC) เป็นขนาดยาทีต่ํ่ากว่า

ขนาดยาแนะนําในปัจจุบัน สําหรบัที่ 4 เท่า (%fT/4MIC) ผลจากการศึกษามีความสอดคล้องกับ

การศกึษาก่อนหน้าของ Seyler คอืขนาดยาแนะนําในปัจจุบนัไมส่ามารถเขา้ถงึเป้าหมายการรกัษาได ้

และจากการศกึษาพบว่าจําเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยาใหส้งูขึน้จงึจะสามารถถงึเป้าหมายการรกัษา (2) และ

ปัจจยัทีส่่งผลต่อระดบัยาในเลือดได้แก่ effluent rate, รูปแบบของการบําบดัทดแทนไต, น้ําหนักตวั

ของผูป่้วย และระดบัของ MIC โดยจะกล่าวตามลําดบัคอื effluent rate (อตัราการไหลของน้ํายาฟอก

เลอืด) ของ CRRT ตามคาํแนะนําของ KDIGO นัน้อยูท่ี ่20 – 25 mL/kg/h อยา่งไรกต็ามยงัคงมกีารใช้
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อตัราการไหลที ่35 mL/kg/h ในโรงพยาบาลบางแห่ง เมื่อทําการบําบดัทดแทนด้วย effluent rate ที่

สงูขึน้ จะเพิม่การขจดัออกมากขึน้และเรว็ขึน้ ส่งผลใหร้ะดบัยาในกระแสเลอืดลดลงและผูป่้วยมโีอกาส

ไมเ่ขา้ถงึเป้าหมายการรกัษาได ้ จงึจาํเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยาเพือ่ใหเ้ขา้ถงึเป้าหมายการรกัษาทางเภสชั

พลศาสตร ์ซึ่งสอดคล้องกบัการศกึษาของ Alexander R. Shaw และคณะ พบว่า effluent rate ทีเ่พิม่

สงูขึน้นัน้ ส่งผลทาํใหผู้ป่้วยไม่สามารถเขา้ถงึเป้าหมายการรกัษาทางเภสชัพลศาสตรไ์ด ้(65) หรอืการ

เปลี่ยนรปูแบบการบําบดัทดแทนไตจาก CVVH ไปเป็น CVVHD นัน้ จะทาํใหม้กีารขจดัยาออกเพิม่

มากขึน้ส่งผลใหร้ะดบัยาในเลอืดลดลง สอดคล้องกบัการศกึษาของ Samtani MN และคณะ ทีพ่บว่า

การเปลีย่น mode จาก CVVH เป็น CVVHD จําเป็นตอ้งเพิม่ขนาดยา (36) อกีทัง้น้ําหนกัตวัของผูป่้วย

สง่ผลต่อคา่ Volume of distribution Vd  ซึง่ Vd มหีน่วยเป็น L/kg จากสมการ  clearance = Ke x Vd 

นัน้ จะเห็นได้ว่าหากน้ําหนักมีการเพิ่มขึ้น ทําให้ค่า Vd เพิ่มสูงขึ้น เมื่อค่า Vd สูงขึ้นส่งผลทําให้ 

clearance มกีารขจดัออกเพิม่มากขึ้น ดงันัน้จึงจําเป็นต้องเพิม่ขนาดยาในผู้ป่วยชาวตะวนัตกซึ่งมี

น้ําหนักเฉลีย่สงูกว่า และการคาํนวณ effluent rate ซึง่มหีน่วยเป็น mL/kg/h ส่งผลทาํใหน้ํ้าหนกัทีเ่พิม่

สงูขึน้ จะมอีตัราการไหลของน้ํายาฟอกเลอืดเพิม่ขึน้ ระดบัยาในกระแสเลอืดจะลดลง จงึจําเป็นต้อง

เพิม่ขนาดยาให้สูงขึน้ สอดคล้องกบัผลการศกึษาของเราว่าขนาดยาทีเ่หมาะสมในผูป่้วยวกิฤตชิาว

เอเชยีส่วนใหญ่เป็นขนาดยาทีม่แีนวโน้มตํ่ากว่าผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกเนื่องจากน้ําหนักตวัของชาว

เอเชยีนัน้ตํ่ากว่าผูป่้วยชาวตะวนัตก เมื่อนําผลที่ได้จากการวเิคราะห์ของผู้ป่วยจําลองในการศกึษา 

แล้วนํามาเปรยีบเทยีบกบัค่าครึง่ชวีติของยาในกลุ่ม carbapenem และยา cefepime พบว่ามคี่าการ

ขจดัของยาผ่านทางเครื่องฟอกไตและค่าการขจดัของยาผ่านทางช่องทางอื่นๆของผูป่้วยจําลองใน

การศึกษาที่ได้มาจากทุกรูปแบบของการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเนื่องนัน้ มีความใกล้เคียงกับ

คา่พารามเิตอรข์องผูป่้วยวกิฤตทีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเนื่องจากการรวบรวมจากเอกสาร

ที่ได้รบัการตีพิมพ์ก่อนหน้านี้ในทุกรูปแบบของการบําบัดทดแทนไต ดงันัน้การนําเทคนิค Monte 

Carlo simulation มาใชใ้นการวเิคราะหห์าขนาดยาทีเ่หมาะสมในผูป่้วยวกิฤตทิีไ่ดร้บัการบาํบดัทดแทน

ไตแบบต่อเนื่องนัน้เป็นวธิทีีม่ปีระสทิธภิาพ และสามารถนําขนาดยาทีไ่ดจ้ากการศกึษาไปใชก้บัผูป่้วย

จรงิได้ และจะเหน็ได้ว่าขนาดยาทีเ่หมาะสมของยาในกลุ่ม carbapenem ที ่1 เท่า (%fT/MIC) เป็น

ขนาดยาทีต่ํ่ากว่าขนาดยาแนะนําในปัจจุบนัทีย่งัมปีระสทิธภิาพในการกัษา ดงันัน้การนําขนาดยาทีไ่ด้

จากศกึษาไปใชจ้ะทาํใหผู้ป่้วยมคีวามเสีย่งในการเกดิพษิจากยาลดลง อย่างไรกต็ามควรมกีารศกึษา

ทางคลนิิกเพือ่ยนืยนัประสทิธภิาพและความปลอดภยัของการใชย้าเหล่านี้ก่อนนําขนาดยาทีแ่นะนําใน

การศกึษานี้ไปใชก้บัผูป่้วยจรงิในเวชปฏบิตั ิ
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บทท่ี 6 

 

สรปุผลการวิจยัและข้อเสนอแนะ 

 

 
การศกึษาน้ีเป็นการศกึษาแรกที่มกีารใช้แบบจําลอง Monte Carlo simulation เพื่อหา

ขนาดยา carbapenem และยา cefepime ทีเ่หมาะสมในการใชร้กัษาการตดิเชือ้ Psuedomonas 

aeruginosa และ Staphylococcus aureus ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวเอเชยีที่ได้รบัการบําบดัทดแทน

ไตอย่างต่อเน่ือง นอกจากน้ียงัมกีารเปรยีบเทยีบขนาดยาที่เหมาะสมระหว่างผู้ป่วยวกิฤตชาว

เอเชยีและชาวตะวนัตกที่ได้รบัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตอย่างต่อเน่ือง โดยการใช้

แบบจําลอง Monte Carlo simulation มาใช้ในการจําลองผู้ป่วย ซึ่งในการศึกษาครัง้น้ีมกีารนํา

ขอ้มูลทาง pharmacokinetic และขอ้มลูอื่นๆจากการศกึษาที่ได้รบัการตพีมิพ์ก่อนหน้ามาใชใ้น

การทําแบบจําลอง ทําให้สามารถใช้ทํานายความเข้นข้นของยาปฏชิวีนะในกระแสเลอืดของ

ผู้ป่วยยวกิฤตที่ได้รบัการรกัษาด้วยการบําบดัทดแทนไตอย่างต่อเน่ืองได้อย่างมปีระสทิธภิาพ 

ผลการศึกษาพบว่าขนาดยาที่เหมาะสมจากการศึกษาของยาในกลุ่ม carbapenem และ ยา 

cefepime  ที ่1 เท่า        (%fT/MIC) เป็นขนาดยาที่ตํ่ากว่าขนาดยาแนะนําในปัจจบุนั ซึง่การ

นําขนาดยาทีไ่ดจ้ากศกึษาไปใชจ้ะทาํใหผู้ป่้วยมคีวามเสีย่งในการเกดิพษิจากยาลดลง และขนาด

ยาที่ได้จากการศึกษาน้ียงัสามารถนําไปใช้ในการเลอืกขนาดยาที่เหมาะสมใน clinical setting 

ต่างๆได้ โดยการเลอืกขนาดยาที่จะนําไปใช้ขึ้นอยู่กบั MIC ของเชื้อในแต่ละ clinical setting 

หากเลอืกขนาดยาทีไ่ดจ้ากการศกึษาทีม่ขีนาดตํ่ากว่าขนาดยาในเอกสารอ้างองิกจ็ะสามารถลด

การเกดิอาการไม่พงึประสงคไ์ดใ้นขณะทีย่งัมปีระสทิธภิาพในการรกัษา แต่การนําขนาดยาทีไ่ด้

จากการศกึษาน้ีไปใชย้งัควรจํากดัการใชเ้ฉพาะในผูป่้วยวกิฤตที่ได้รบัการรกัษาดว้ยการบําบดั

ทดแทนไตที่มคี่าพารามิเตอร์ใกล้เคียงกับค่าพารามเิตอร์ที่นํามาใช้ในการศึกษา อีกทัง้ยงั

จาํเป็นตอ้งมกีารตรวจสอบรวมถงึศกึษาถงึประสทิธภิาพการรกัษาทางคลนิิกจรงิต่อไปก่อนทีจ่ะ

นําขนาดยาทีแ่นะนําในการศกึษาน้ีไปใชใ้นผูป่้วยจรงิต่อไป 
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ภาคผนวก ก 

กราฟแสดงค่า Probability of Target Attainment ของยา carbapenem 

 

 
Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 5 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ

CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวเอเชยีที่อตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อ
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 6 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อ

ชัว่โมง 

 

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8
hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 h

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8 hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 h

LD 1500 mg then 500 mg q 8 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8 hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 hr

LD 1 g then 750 mg q 8 hr



65 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 7 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 8 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวตะวนัตกที่อตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมั

ต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr   

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 9 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมั

ต่อชัว่โมง 

 

 

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8 hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 hr

LD 1500 mg then 500 mg q 8 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8 hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 hr

LD 1500 mg then 1 g q 12 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

500 mg q 6 hr

LD 1 g then 500 mg q 8 hr

500 mg q 12 hr

1 g q 12 hr

2 g q 12 hr

LD 1 g then 750 mg q 8 hr



68 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 10 แสดงค่า PTA ของยา meropenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 11 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อ

ชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 12 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อ

ชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่13 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 14 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวตะวนัตกที่อตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมั

ต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 15 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกที่อตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมั

ต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 16 แสดงค่า PTA ของยา imipenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 17 แสดงค่า PTA ของยา doripenem ในการทําบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVH pre-dilution ในผู้ป่วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อ

ชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รปูที ่18 แสดงค่า PTA ของ doripenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 
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Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 19 แสดงค่า PTA ของ doripenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 
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Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 
รปูที ่20 แสดงค่า PTA ของ doripenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รปูที ่21 แสดงค่า PTA ของ doripenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวนัตกที่อัตราการไหล 20 – 35 มิลลิลิตรต่อกิโลกรมัต่อ

ชัว่โมง 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr  
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Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 22 แสดงค่า PTA ของ doripenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 20 mL/kg/hr 

Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รปูที ่23 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
  

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 24 hr

1000 mg q 24 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 24 hr

1000 mg q 24 hr

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8
0.9

1

1 2 4 8 16

Pr
ob

ab
ili

ty
 o

f T
ar

ge
t 

At
ta

in
m

en
t (

fT
>M

IC
≥4

0%
)

MIC (mg/L)

250 mg q 24 hr
1000 mg q 24 hr



82 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รปูที ่24 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

post-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr 

 
 

รูปที่ 25 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผูป่้วยวกิฤตชิาวเอเชยีทีอ่ตัราการไหล 20-35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

 

Effluent rate 20 mL/kg/hr  
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Effluent rate 25 mL/kg/hr  

 
Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รปูที ่26 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

pre-dilution ในผูป่้วยวกิฤตชิาวตะวนัตกทีอ่ตัราการไหล 20 – 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Effluent rate 20 mL/kg/hr 
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Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
 Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รปูที ่27 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทาํบาํบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รปูแบบ CVVH 

post-dilution ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวนัตกที่อัตราการไหล 20 – 35 มิลลิลิตรต่อกิโลกรมัต่อ

ชัว่โมง 

Effluent rate 20 mL/kg/hr  
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Effluent rate 25 mL/kg/hr 

 
 Effluent rate 35 mL/kg/hr  

 
 

รูปที่ 28 แสดงค่า PTA ของ ertapenem ในการทําบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ือง รูปแบบ 

CVVHD ในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวนัตกในผู้ป่วยวิกฤติชาวตะวนัตกที่อัตราการไหล 20 – 35 

มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
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ภาคผนวก ข 

ตารางแสดงค่า Probability of Target Attainment ของยา Carbapenem 
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ภาคผนวก ข 

ตารางแสดงค่า Probability of Target Attainment ของยาCarbapenem 

 

 
ตารางที่ 5.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Meropenem 

 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 99.98% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

250 mg q 6 h 
99.94% 99.92% 99.94% 99.86% 99.94% 99.94% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 8 h 99.84% 99.94% 99.92% 99.90% 99.96% 99.88% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
99.26% 99.36% 99.26% 98.92% 99.36% 98.92% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
99.98% 100.00% 99.96% 99.92% 99.96% 99.90% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
99.98% 99.96% 99.96% 99.94% 99.98% 100.00% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
99.96% 99.98% 99.98% 99.98% 100.00% 99.98% 

LD 1500 mg 

then 500 mg 

q 8 h 

 

99.98% 

 

99.96% 

 

99.94% 

 

99.98% 

 

99.98% 

 

99.94% 

LD 1500 mg 

then 1 g q 8 h 
100.00% 99.98% 99.98% 100.00% 100.00% 100.00% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 5.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 
Meropenem 

 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

LD 2 g then   

500 mg q 8 h 
99.96% 99.98% 100.00% 100.00% 99.96% 99.96% 

LD 2 g then         

1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mgq 12 h* 97.76% 97.74% 98.08% 97.80% 98.18% 97.90% 

1 g q 12 h 99.62% 99.66% 99.64% 99.72% 99.52% 99.80% 

1500 mg 

q 12 h 
99.88% 99.82% 99.88% 99.86% 99.84% 99.92% 

2 g q 12 h 99.86% 99.96% 99.88% 99.90% 99.96% 99.84% 

LD 1 g then 

500 mg q 12 h 
98.70% 98.56% 98.74% 98.42% 98.58% 98.72% 

LD 1 g then 

1 g q 12 h 
99.72% 99.62% 99.52% 99.72% 99.54% 99.54% 

LD 1500 mg 

then 500 mg     

q 12 h 

 

99.00% 

 

99.82% 

 

98.26% 

 

98.72% 

 

99.06 % 

 

99.08% 

LD 1500 mg 

then 1 g q 12 h 
99.78% 99.66% 99.60% 99.60% 99.66% 99.46% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
99.18% 99.00% 98.98% 99.12% 99.08% 99.14% 

LD 2 g then     

1 g q 12 h 
99.78% 99.58% 99.64% 99.68% 99.84% 99.64% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 5.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Meropenem 

 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 99.98% 

LD 1 g then 

250 mg q 6 h 
99.96% 99.98% 99.98% 99.96% 100.00% 99.96% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 99.98% 100.00% 100.00% 100.0% 

500 mg q 8 h 99.92% 99.94% 99.94% 99.88% 99.86% 99.92% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
99.30% 99.54% 99.04% 99.22% 99.30% 99.02% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
99.98% 100.00% 99.98% 99.96% 99.94% 99.92% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
100.00% 99.98% 100.00% 99.98% 100.00% 99.98% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 99.98% 100.00% 99.98% 99.98% 

LD 1500 mg 

then 500 mg     

q 8 h 

99.94% 99.92% 99.94% 99.92% 99.98% 99.94% 

LD 1500 mg 

then 1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 99.96% 

LD 2 g then 

500 mg q 8 h 
99.90% 99.92% 100.00% 99.94% 99.98% 99.98% 

LD 2 g then 

1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.0% 

500 mg q 12 h* 97.90% 97.70% 97.52% 97.42% 98.02% 97.72% 

1 g q 12 h 99.70% 99.50% 99.60% 99.40% 99.44% 99.68% 

1500 mg 

q 12 h 
99.70% 99.76% 99.74% 99.76% 99.88% 99.66% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 5.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 

Meropenem 

 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC)  

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

2 g q 12 h 99.84% 99.90% 99.84% 99.86% 99.88% 99.86% 

LD 1 g then 

500 mg q 12 h 
98.36% 98.68% 98.36% 98.16% 98.28% 98.62% 

LD 1 g then 

1 g q 12 h 
99.66% 99.48% 99.54% 99.26% 99.44% 99.38% 

LD 1500 mg 

then 500 mg q 

12 h 

98.76% 98.66% 99.00% 98.62% 98.68% 98.78% 

LD 1500 mg 

then 1 g q 12 h 
99.76% 99.54% 99.68% 99.64% 99.74% 99.46% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
98.90% 98.98% 99.10% 98.98% 99.08% 98.50% 

LD 2  g then 

1 g q 12 h 
99.74% 99.64% 99.72% 99.62% 99.62% 99.70% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 5.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
Meropenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 99.98% 100.00% 99.98% 

750 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then    

250 mg q 6 h 
99.92% 99.96% 99.88% 99.84% 99.98% 99.92% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
99.88% 100.00% 99.92% 100.00% 99.94% 100.00% 

500 mg q 8 h 99.92% 99.94% 99.92% 99.76% 99.90% 99.80% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
99.12% 98.86% 98.72% 98.74% 99.02% 99.02% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
99.88% 99.96% 99.92% 99.92% 99.94% 99.90% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
99.98% 100.00% 99.98% 99.98% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
99.98% 100.00% 100.00% 99.98% 99.94% 100.00% 

LD 1500 mg 

 then 500 mg 

q 8 h 

99.90% 99.92% 99.94% 99.90% 99.98% 99.90% 

LD 1500 mg then 

1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 99.96% 

LD 2 g then 

500 mg q 8 h 
100.00% 99.96% 99.98% 99.96% 99.96% 99.96% 

LD 2 g then 

1 g q 8 h 
100.00% 100.00% 99.98% 99.98% 100.00% 100.00 % 

500 mg q 12 h* 97.92% 97.46% 97.12% 96.94% 97.46% 96.78% 

1 g q 12 h 99.32% 99.54% 99.60% 99.12% 99.52% 99.30% 

1500 mg q 12 h 99.72% 99.76 % 99.74% 99.66% 99.78% 99.70% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 5.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 

Meropenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

2 g q 12 h 99.84 % 99.84 % 99.88 % 99.84 % 99.88 % 99.86 % 

LD 750 mg 

then 250 mg 

q 12 h 

94.04% 93.00 % 92.64% 91.86 % 93.28% 92.02% 

LD 1 g then 

500 mg q 12 h 
98.34% 98.40% 98.32% 97.42% 98.38% 97.96% 

LD 1 g then 

1 g q 12 h 
99.50% 99.50% 99.52% 99.04% 99.56% 99.24% 

LD 1500 mg 

then 500 mg    

q 12 h 

 

98.50% 

 

98.54% 

 

98.32% 

 

98.44% 

 

98.44% 

 

98.40% 

LD 1500 mg 

then 1 g q 12 h 
99.60% 99.52% 99.50% 99.28% 99.60% 99.48% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
99.04% 98.66% 98.14% 98.52% 98.60% 98.52% 

LD 2 g then 

1 g q 12 h 
99.80% 99.72% 99.50% 99.54% 99.70% 99.64% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 6.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 99.94% 99.86% 99.90% 99.86% 99.94% 99.88% 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

250 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg 

then 500 mg   

 q 6 h 

100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 2 g then 

 500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

 750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg 

then 750 mg    

q 8 h 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

500 mg q 12 h* 98.30 % 98.18 % 98.02 % 97.66 % 98.60 % 98.34 % 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์

 

 

 

 



95 

 

ตารางที่ 6.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

Dosage 

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

250 mg q 6 h 99.94% 99.82% 99.90% 99.76% 99.90% 99.94% 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

250 mg q 6 h 
100.00% 99.98% 100.00% 99.98% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg 

then500 mg    

q 6 h 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

LD 2 g then 

 500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg 

then 750 mg    

q 8 h 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

 

100.00% 

LD 2 g then 

 750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 12 h* 98.38% 97.40% 97.36% 96.50% 98.28% 97.80% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 6.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

250 mg q 6 h 99.84% 99.88% 99.74% 99.50% 99.82% 99.68% 

500 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 6 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

250 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 99.94% 100.00% 99.98% 

LD 1 g then 

 500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 2 g then  

500 mg q 6 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 8 h 99.98% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

 500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg then 

750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 2 g then 

 750 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

500 mg q 12 h* 96.86% 96.56% 95.48% 93.46% 97.22% 95.48% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 7.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

 

Dosage     

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

 500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 12 h* 91.76% 92.40% 91.86% 91.30% 91.16% 90.30% 

500mg q 12 h 99.46% 99.28% 99.36% 99.34% 99.20% 99.26% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 7.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
100.00 % 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 12 h* 91.38% 90.90% 91.26% 90.72% 89.86% 89.62% 

500 mg q 12 h 99.48% 99.28% 99.34% 99.24% 99.18% 99.14% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 7.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 8 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

 500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 2000 mg then 

500 mg q 8 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 12 h* 91.36% 89.98% 89.78% 88.46% 87.72% 86.88% 

500 mg q 12 h* 99.50% 99.22% 99.02% 98.94% 98.86% 98.66% 

750 mg q 12 h 99.78% 99.22% 99.86% 99.06% 99.72% 98.56% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที ่8.1 แสดงความน่าจะเป็นทีร่ะดบัยา ertapenem จะถงึเป้าหมายในการตา้นเชือ้        S. 

aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 24 h* 99.24% 98.44% 98.72% 97.24% 98.72% 97.24% 

500 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g then  

500 mg q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g then  

750 mg q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที ่8.2 แสดงความน่าจะเป็นทีร่ะดบัยา ertapenem จะถงึเป้าหมายในการตา้นเชือ้        S. 

aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 24 h* 98.34% 97.38% 97.36% 94.98% 97.36% 94.98% 

500 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

750 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1 g q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

500 mg q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then 

750 mg q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที ่8.3 แสดงความน่าจะเป็นทีร่ะดบัยา ertapenem จะถงึเป้าหมายในการตา้นเชือ้          S. 

aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage     

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

250 mg q 24 h* 96.80% 94.40% 91.84% 87.08% 91.84% 87.08% 

500 mg q 24 h* 100.00% 100.00% 99.98% 99.88% 99.98% 99.88% 

750 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 99.98% 100.00% 100.00% 

1 g q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

500 mg  q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

LD 1 g then  

750 mg q 24 h 
100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

1500 mg q 24 h 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 100.00% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 9.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Meropenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 93.16% 92.36% 93.72% 91.02% 92.62% 93.06% 

LD 1 g then 

250 mg q 6 h 
75.30% 72.40% 74.12% 70.18% 74.76% 69.96% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
95.14% 94.94% 95.22% 94.66% 95.64% 94.06% 

500 mg q 8 h 83.58% 82.50% 82.58% 81.36% 84.30% 81.02% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
60.18% 57.70% 58.62% 55.12% 60.08% 56.56% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
88.22% 87.80% 87.92% 85.38% 88.30% 87.70% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
95.68% 95.94% 95.58% 95.00% 96.22% 95.20% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
98.08% 98.26% 98.10% 97.76% 98.32% 97.90% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h* 
90.88% 90.28% 90.34% 90.10% 91.20% 89.36% 

LD 1500 mg then 

1 g q 8 h 
98.40% 98.64% 98.88% 98.58% 98.54% 98.30% 

LD 2 g then   

 500 mg q 8 h 
92.16% 91.78% 92.30% 91.76% 92.22% 91.44% 

LD 2 g then         

1 g q 8 h 
98.70% 98.86% 99.00% 98.56% 98.74% 98.74% 

500 mg q 12 h 57.36% 53.28% 54.82% 50.28% 56.26% 50.50% 

1 g q 12 h* 90.76% 89.74% 90.26% 88.84% 91.12% 89.68% 

1500 mg q 12 h 96.70% 96.66% 95.88% 95.50% 96.40% 96.36% 

2 g q 12 h 97.84% 98.30% 97.94% 98.12% 98.26% 98.20% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์



104 

 

ตารางที่ 9.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 

Meropenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

LD 1 g then 500 

mg q 12 h 
72.18% 70.12% 70.52% 67.42% 71.58% 68.90% 

LD 1500 mg then 

1 g q 12 h 
92.32% 92.34% 92.18% 91.18% 92.40% 91.54% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
82.42% 80.80% 80.24% 78.34% 81.92% 79.82% 

LD 2 g then 1 g 

 q 12 h 
94.08% 93.36% 93.50% 92.36% 93.30% 92.82% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 9.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง  

Meropenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 93.06% 92.24% 91.94% 90.68% 92.24% 91.18% 

LD 1 g then 

250 mg q 6 h 
72.16% 68.48% 69.16% 65.94% 71.34% 69.44% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
95.00% 94.34% 95.00% 94.30% 94.78% 93.74% 

500 mg q 8 h 81.58% 81.40% 80.66% 77.24% 82.32% 78.74% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
59.22% 54.76% 55.40% 47.76% 58.38% 50.78% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
88.20% 86.60% 86.72% 84.80% 86.94% 84.66% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
95.40% 95.08% 95.20% 95.00% 95.10% 94.46% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
97.94% 98.14% 97.50% 97.60% 98.04% 97.74% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h* 
90.42% 89.60% 90.04% 88.14% 89.98% 87.70% 

LD 1500 mg then 

1 g q 8 h 
98.46% 98.60% 98.08% 98.22% 98.66% 98.10% 

LD 2 g then 

500 mg q 8 h 
92.30% 91.80% 91.56% 89.98% 91.88% 89.94% 

LD 2 g then 

1 g q 8 h 
98.96% 98.64% 98.94% 98.52% 98.84% 98.60% 

500 mg q 12 h 53.20% 50.64% 50.10% 42.44% 51.58% 48.28% 

1 g q 12 h* 90.22% 88.38% 89.12% 87.12% 90.32% 87.60% 

1500 mg q 12 h 95.22% 95.86% 95.54% 95.18% 95.52% 95.34% 

2 g q 12 h 97.88% 98.00% 97.90% 97.64% 98.32% 97.40% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 9.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 

Meropenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

2 g q 12 h 97.88% 98.00% 97.90% 97.64% 98.32% 97.40% 

LD 1 g then 

500 mg q 12 h 
69.56% 66.32% 67.14% 61.74% 67.86% 65.94% 

LD 1 g then 

1 g q 12 h 
90.46% 88.68% 88.88% 87.18% 89.08% 87.46% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 12 h 
77.40% 73.62% 73.42% 70.28% 75.04% 71.14% 

LD 1500 mg then 

1 g q 12 h* 
92.24% 91.40% 91.60% 90.50% 91.94% 90.16% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
79.92% 77.98% 78.98% 75.28% 80.34% 76.52% 

LD 2 g then 

1 g q 12 h 
93.60% 93.26% 92.22% 91.98% 93.08% 91.34% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 9.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 
Meropenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 6 h 91.42% 90.66% 89.96% 88.34% 90.54% 89.28% 

750 mg q 6 h 98.28% 98.52% 98.04% 97.42% 98.20% 97.68% 

LD 1 g then 

250 mg q 6 h 
67.52% 63.90% 62.14% 54.76% 65.52% 59.36% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
93.96% 94.56% 93.28% 92.04% 94.00% 91.40% 

500 mg q 8 h 78.52% 76.70% 74.46% 68.94% 78.24% 72.34% 

LD 1 g then 

250 mg q 8 h 
51.10% 45.18% 41.38% 33.88% 47.30% 38.94% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
86.04% 83.84% 83.34% 79.24% 84.10% 80.22% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h* 
95.02% 94.40% 94.00% 92.64% 94.88% 93.14% 

LD 1 g then 

1 g q 8 h 
97.54% 97.78% 96.84% 96.62% 97.58% 96.50% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
88.88% 88.04% 87.40% 83.38% 87.50% 84.82% 

LD 1500 mg then 

1 g q 8 h 
98.46% 98.00% 98.14% 97.54% 98.02% 97.26% 

LD 2 g then 

500 mg q 8 h 
90.88% 89.98% 89.56% 86.70% 90.10% 86.20% 

LD 2 g then 

1 g q 8 h 
98.36% 98.16% 98.24% 97.98% 98.72% 97.98% 

500 mg q 12 h 47.40% 41.18% 37.72% 28.90% 43.36% 34.14% 

1 g q 12 h 87.74% 87.98% 86.68% 82.40% 86.76% 82.18% 

1500 mg q 12 h 95.10% 94.64% 94.76% 93.66% 95.00% 93.02% 

2 g q 12 h 97.62% 97.54% 97.20% 96.90% 97.28% 96.28% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 9.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา meropenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง (ต่อ) 
Meropenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

LD 750 mg then 

250 mg q 12 h 
18.92% 13.46% 11.60% 6.66% 15.70% 10.78% 

LD 1 g then 

500 mg q 12 h 
65.36% 60.32% 58.32% 48.36% 60.66% 54.40% 

LD 1 g then 

1 g q 12 h 
88.46% 86.94% 85.64% 82.02% 87.36% 84.06% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 12 h 
71.68% 69.06% 66.62% 60.16% 69.74% 64.88% 

LD 1500 mg then 

1 g q 12 h 
91.14% 89.74% 88.68% 86.38 % 90.08% 88.28% 

LD 2 g then 

500 mg q 12 h 
77.06% 74.98% 72.10% 67.02 % 74.64% 69.76% 

LD 2 g then 

1 g q 12 h 
92.64% 91.86% 90.90% 89.16 % 91.52% 90.74% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 10.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

Dosage     

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

250 mg q 6 h 2.48% 2.20% 2.84% 1.18% 2.26% 1.72% 

500 mg q 6 h 73.36% 71.16% 70.76% 67.34% 74.80% 70.96% 

750 mg q 6 h 98.60% 97.86% 98.26% 97.20% 97.98% 97.92% 

LD 1 g then  

500 mg q 6 h 
85.12% 82.78% 83.34% 79.70% 85.48% 83.26% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 6 h 
89.80% 88.12% 89.20% 86.24% 89.70% 89.50% 

LD 2 g then 

 500 mg q 6 h 
93.04% 91.00% 91.24% 90.18% 92.58% 91.34% 

500 mg q 8 h 33.88% 31.40% 31.62% 28.82% 35.90% 32.52% 

750 mg q 8 h 83.86% 81.96% 82.08% 80.18% 84.56% 83.94% 

1 g q 8 h* 97.80% 97.74% 97.84% 96.54% 97.98% 97.44% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
53.30% 49.98% 51.04% 45.54% 53.96% 51.00% 

LD 1 g then  

750 mg q 8 h 
88.56% 86.66% 86.96% 84.36% 89.48% 88.38% 

LD 1500 mg then 

750 mg q 8 h 
92.94% 90.96% 91.52% 90.38% 92.50% 92.20% 

LD 2 g then 

 750 mg q 8 h 
95.12% 94.50% 94.06% 92.68% 95.92% 94.10% 

500 mg q 12 h 2.38% 1.56% 2.02% 1.16% 2.74% 2.00% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 10.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

250 mg q 6 h 2.18% 1.16% 1.42% 1.06% 1.90% 1.38% 

500 mg q 6 h 71.22% 67.08% 67.28% 62.96% 70.90% 67.46% 

750 mg q 6 h 98.04% 97.28% 97.42% 96.08% 97.68% 97.06% 

LD 1 g then 

500 mg q 6 h 
82.76% 79.46% 79.24% 75.86% 83.92% 78.68% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 6 h 
88.38% 86.78% 87.10% 82.42% 88.22% 86.44% 

LD 2 g then    

500 mg q 6 h 
91.88% 89.80% 89.18% 86.10% 91.92% 88.96% 

500 mg q 8 h 30.58% 27.40% 25.50% 22.66% 31.24% 28.68% 

750 mg q 8 h 81.16% 79.98% 79.12% 74.78% 82.16% 79.14% 

1 g q 8 h* 97.32% 96.52% 96.36% 95.18% 97.52% 96.84% 

LD 1 g then 

500 mg q 8 h 
49.26% 46.20% 45.66% 39.74% 50.98% 46.58% 

LD 1 g then 

750 mg q 8 h 
86.48% 84.78% 83.96% 81.28% 87.12% 84.78% 

LD 1500 mg then 

750 mg q 8 h 
90.84% 90.22% 89.12% 87.32% 91.70% 89.04% 

LD 2 g then  

750 mg q 8 h 
94.18% 93.34% 93.10% 90.60% 94.32% 92.36% 

500 mg q 12 h 1.76% 1.02% 1.12% 0.60% 1.96% 1.18% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 10.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา imipenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Imipenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

250 mg q 6 h 0.88% 0.52% 0.58% 0.20% 0.96% 0.80% 

500 mg q 6 h 63.98% 61.22% 56.54% 51.90% 63.92% 58.84% 

750 mg q 6 h 97.08% 96.34% 94.98% 93.00% 96.52% 96.22% 

LD 1 g then  

500 mg q 6 h 
76.86% 74.48% 71.44% 65.88% 77.54% 72.42% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 6 h 
85.52% 82.96% 80.28% 75.18% 84.34% 80.78% 

LD 2 g then 

 500 mg q 6 h 
87.94% 84.96% 83.94% 78.62% 87.98% 84.08% 

500 mg q 8 h 24.74% 21.42% 17.88% 15.00% 26.26% 19.72% 

750 mg q 8 h 76.84% 73.84% 71.34% 65.56% 76.24% 69.78% 

1 g q 8 h* 96.26% 94.96% 93.92% 91.00% 95.34% 93.54% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
42.64% 37.96% 35.44% 29.02% 41.80% 35.68% 

LD 1 g then 

 750 mg q 8 h 
82.54% 80.18% 77.28% 70.84% 81.46% 77.34% 

LD 1500 mg then 

750 mg q 8 h 
88.84% 85.96% 84.52% 79.66% 87.32% 84.32% 

LD 2 g then     

  1 g q 8 h 
98.68% 98.28% 96.90% 96.46% 98.62% 97.48% 

500 mg q 12 h 0.60% 0.38% 0.42 % 0.16% 0.74% 0.42% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 11.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 82.24% 82.58% 82.28% 81.42% 81.72% 78.90% 

750 mg q 8 h 96.40% 96.48% 96.48% 96.62% 96.12% 95.50% 

1 g q 8 h 99.62% 99.42% 99.38% 99.34% 99.40% 99.46% 

LD 1 g then 

 500 mg q 8 h 
89.50% 89.20% 89.52% 88.68% 89.04% 87.50% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
92.66% 93.24% 92.34% 92.04% 91.18% 90.26% 

250 mg q 12 h 0.24% 0.16% 0.14% 0.10% 0.04% 0.10% 

1 g q 12 h* 92.76% 90.66% 92.74% 92.00% 91.64% 90.64% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 11.2 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 81.20% 81.38% 82.02% 79.82% 78.52% 76.40% 

750 mg q 8 h* 96.96% 95.96% 96.14% 95.92% 95.52% 95.30% 

1 g q 8 h 99.62% 99.46% 99.26% 99.28% 99.34% 99.04% 

LD 1 g then 

 500 mg q 8 h 
89.08% 88.98% 88.36% 87.20% 87.08% 85.88% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
91.70% 91.32% 91.96% 91.62% 90.98% 88.76% 

LD 2000 mg then 

500 mg q 8 h 
93.82% 92.88% 93.94% 93.42% 92.50% 91.80% 

250 mg q 12 h 0.24% 0.16% 0.12% 0.06% 0.00% 0.02% 

1 g q 12 h* 91.94% 91.76% 91.40% 91.14% 90.52% 89.32% 

LD 1500 mg then 

1 g q 12 h 
94.14% 94.42% 93.64% 92.92% 93.38% 92.84% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 11.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา doripenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ 

P.aeruginosa ในผูป่้วยจาํลองจาํนวน 5000 คน ทีไ่ดร้บัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Doripenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 8 h 81.74% 80.02% 79.28% 75.20% 76.08% 72.32% 

750 mg q 8 h* 96.12% 95.32% 95.58% 95.34% 94.64% 93.46% 

1 g q 8 h 99.34% 99.46% 99.14% 99.06% 99.14% 98.98% 

LD 1 g then  

500 mg q 8 h 
87.76% 87.20% 85.94% 85.10% 84.58% 82.82% 

LD 1500 mg then 

500 mg q 8 h 
91.08% 90.76% 90.56% 90.06% 89.02% 87.50% 

LD 2000 mg then 

500 mg q 8 h 
93.06% 92.64% 93.26% 91.76% 91.24% 89.86% 

250 mg q 12 h 0.10% 0.00% 0.06% 0.00% 0.00% 0.00% 

1 g q 12 h* 91.76% 90.16% 89.72% 89.54% 88.46% 86.06% 

LD 1500 mg then 

1 g q 12 h 
93.34% 94.36% 92.72% 91.54% 92.44% 91.30% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 12.1 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ       

S. aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 20 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian  

weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 97.68% 96.86% 96.90% 94.50% 96.90% 94.50% 

250 mg q 24 h 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 

500 mg q 24 h 37.10% 32.64% 34.54% 28.24% 34.54% 28.24% 

750 mg q 24 h 87.06% 83.32% 83.00% 79.72% 83.00% 79.72% 

1 g q 24 h* 98.98% 98.54% 98.60% 97.74% 98.60% 97.74% 

LD 1 g then  

500 mg q 24 h 
89.62% 85.70% 86.58% 81.30% 86.58% 81.30% 

LD 1 g then  

750 mg q 24 h 
97.16% 95.60% 95.48% 93.12% 95.48% 93.12% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที ่12.2 แสดงความน่าจะเป็นทีร่ะดบัยา ertapenem จะถงึเป้าหมายในการตา้นเชือ้        S. 

aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบัดทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 25 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage    

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

 weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 96.36% 95.12% 95.02% 91.38% 95.02% 91.38% 

250 mg q 24 h 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 

500 mg q 24 h 33.12% 27.30% 27.94% 20.38% 27.94% 20.38% 

750 mg q 24 h 83.92% 80.26% 79.16% 72.58% 79.16% 72.58% 

1 g q 24 h* 98.64% 97.42% 97.20% 94.62% 97.20% 94.62% 

LD 1 g then    

500 mg q 24 h 
85.32% 81.16% 80.68% 73.72% 80.68% 73.72% 

LD 1 g then    

750 mg q 24 h 
94.48% 93.36% 92.58% 88.88% 92.58% 88.88% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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ตารางที่ 12.3 แสดงความน่าจะเป็นที่ระดับยา ertapenem จะถึงเป้าหมายในการต้านเชื้อ         

S. aureus ในผู้ป่วยจําลองจํานวน 5000 คน ที่ได้รบัการบําบดัทดแทนไตแบบต่อเน่ืองทัง้ 3 

รปูแบบ ที ่40%fT/4MIC ดว้ยอตัราการไหล 35 มลิลลิติรต่อกโิลกรมัต่อชัว่โมง 

Ertapenem 

 

Dosage      

regimens 

Probability of Target Attainment (40%fT/4MIC) 

Pre - dilution CVVH Post - dilution CVVH CVVHD 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

Asian 

weight 

Western 

weight 

500 mg q 12 h 93.60% 91.36% 89.14% 84.58% 89.14% 84.58% 

250 mg q 24 h 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 0.00% 

500 mg q 24 h 24.00% 19.72% 16.54% 10.90% 16.54% 10.90% 

750 mg q 24 h 76.52% 70.20% 65.68% 57.34% 65.68% 57.34% 

1 g q 24 h* 96.78% 94.04% 92.10% 86.60% 92.10% 86.60% 

LD 1 g then    

500 mg q 24 h 
77.14% 70.38% 67.84% 66.90% 67.84% 66.90% 

LD 1 g then    

750 mg q 24 h 
90.84% 87.24% 84.30% 77.08% 84.30% 77.08% 

1500 mg q 24 h* 100% 99.90% 99.66% 99.08% 99.66% 99.08% 

*หมายถงึ ขนาดยาทีต่ํ่าทีส่ดุทีท่าํใหถ้งึเป้าหมายทางเภสชัพลศาสตร ์
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