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ABSTRACT 

 

Although fentanyl has been widely used in cardiac anesthesia, there is limited 

data on the pharmacokinetic model for assessing the effects of a cardio-pulmonary bypass 

graft (CPBG). The aim of this study was to determine the fentanyl concentration in human 

plasma by using the HPLC-UV method. The investigation of population pharmacokinetics of 

fentanyl in CPB patients developed a simple model for predicting a fentanyl concentration- 

time profile which correlated with factors during the cardiac surgery. 

The developed population pharmacokinetic modeling was applied to determine 

the optimal dosage regimen for patients during cardio-pulmonary bypass graft (CABG) 

surgery. The one-compartmental analysis of the data using the WinNonlin
®
 program provided 

the best fit to find initial values of volume of distribution and clearance. The correlation 

between age, body weight, and dosage regimens was described by the Monolix
®
 program. The 

primary result of the volume of distribution of fentanyl was correlated with the log of body 

weight in all groups. The population pharmacokinetics of a high dose regimen for volume of 

distribution and clearance were Vd=47.7 L and Cl=0.109 ml/min, respectively. The 

pharmacokinetic parameters of fentanyl from this study can be used as basic information for 

further study in related fields. However, the results were insufficient to explain the 

pharmacodynamic results of fentanyl, implying the importance of a titrating analgesic to the 

clinical effect. Thus, a more complete pharmacokinetic parameters model and suitable dosage 

regimen need more Thai patients’ pharmacokinetic/pharmacodynamic data and the method of 

analysis for lower concentration measurements could be used. 
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บทคดัยอ่ 
 

 ถึงแมว้่ายาเฟนทานิลจะมีการใชอ้ย่างกวา้งขวางในการผ่าตดัหัวใจ แต่ยงัมีขอ้มูลทางดา้นเภสัช-
จลนศาสตร์ท่ีจ ากดัในคนไขท่ี้ผ่าตดับายพาสเส้นเลือดหัวใจ และการท านายผลของขนาดยาท่ีมีต่อคนไขอ้ย่าง
ถูกตอ้ง วตัถุประสงคข์องการศึกษาน้ี คือ การหาปริมาณของยาเฟนทานิลในพลาสมาของคนไขด้ว้ยวิธีวิเคราะห์ 
HPLC-UV และท านายผลของระดับยาเฟนทานิลต่อเภสัชจลนศาสตร์ในประชากรจ านวนมาก โดยการใช้
แบบจ าลองอย่างง่ายในการท านายความเขม้ขน้ของยาเฟนทานิลในขณะท าการผ่าตดับายพาสเส้นเลือดหัวใจ     
และท านายผลความสมัพนัธ์ของเภสชัจลนศาสตร์ของยาต่อปัจจยัต่างๆ ในขณะท าการผา่ตดั ในระดบัประชากร 
 ตน้แบบของเภสัชจลนศาสตร์ในประชากรและขนาดการให้ยาท่ีดีท่ีสุด จะสามารถท านายผลได้
จากการหาขนาดยาเฟนทานิลท่ีใชใ้นคนไขผ้่าตดับายพาสเส้นเลือดหัวใจ โดยใชรู้ปแบบ non-compartment with 
sparse model จากโปรแกรม WinNonlin® ไดน้ ามาใชใ้นการหาค่าเร่ิมตน้ของปริมาตรการกระจายยาในร่างกาย   
กบั ค่าการก าจดัยาออกจากร่างกาย ตามดว้ยโปรแกรม Monolix® ท่ีใชใ้นการหาความสัมพนัธ์ของค่าพารามิเตอร์
ทางเภสัชจลนศาสตร์กบั อายุ, น ้ าหนกัตวั และขนาดยาต่างๆท่ีให้กบัผูป่้วย ผลจากการศึกษาน้ีพบวา่ น ้ าหนักตวั
ของผูป่้วยมีความสัมพนัธ์กบัเภสัชจลนศาสตร์ของระดับยาเฟนทานิล ขอ้มูลเภสัชจลนศาสตร์ของประชากรท่ี
ไดรั้บยาในขนาดสูง พบวา่ มีปริมาตรการกระจายตวัของยา เท่ากบั 47.7 ลิตร และ ค่าการก าจดัยาออกจากร่างกาย 
เท่ากบั 0.109 มล.ต่อนาที ตามล าดบั ซ่ึงตวัแปรทางเภสัชจลนศาสตร์ของยาเฟนทานิลจากการศึกษาน้ี สามารถใช้
เป็นพ้ืนฐานส าหรับการศึกษาอ่ืนท่ีเก่ียวขอ้ง อย่างไรก็ตามผลการทดลองน้ียงัไม่สมบูรณ์ในส่วนของผลด้าน   
เภสชัพลศาสตร์ ซ่ึงมีความส าคญัในการท านายผลทางคลินิก ดงันั้นสมการตวัแปรทางเภสัชจลนศาสตร์ท่ีสมบูรณ์
กบัขนาดยาท่ีเหมาะสม จึงตอ้งการขอ้มูลเภสัชจลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์จากผูป่้วยไทยท่ีมากกว่าน้ี และ
ตอ้งการวิธีวิเคราะห์ท่ีสามารถวดัความเขม้ขน้ของเฟนทานิลในระดบัท่ีต ่ากว่าน้ี จึงจะท านายผลความสัมพนัธ์   
ของเภสชัจลนศาสตร์/เภสชัพลศาสตร์ของยาเฟนทานิลในร่างกายผูป่้วยท่ีก าลงัผา่ตดับายพาสเสน้เลือดหวัใจได ้
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