
Evaluation of the Appropriateness of Prescribing  

Direct Oral Anticoagulants at Songkhla Hospital

Thai Journal of Clinical Pharmacy

Vol 31 No 1 Jan - Apr 2025

Reseach Article
Klaikaew L, Thanisaro P, 

Leesakulpisut N

16

การประเมิินความิเหมิาะสมิของการส่�งใช้้ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือด 

ช้นิดร่บประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง ณ โรงพยาบาลืสงขลืา

ความเป็็นมา: จากการทบทวนการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดช้นิดรับประ–

ทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง ระหว่างปี พึ.ศ. 2564-2565 ในโรงพึยาบาลืสงข็ลืา พึบอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่�ส่งผลืลัืพึธ์ิ์ต่้อผ้้ป่วย 

ในระดับ I (เส่ยช่้วิต้) จำานวน 2 ราย ทำาให้ต้้องใช้้ยาต้้านพิึษท่�ม่่ราค์าแพึง ส่งผลืกระทบต่้อช่้วิต้แลืะค่์าใช้้จ่ายด้านยา

วัตถุุป็ระสงค์: เพืึ�อประเมิ่นค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการสั�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดช้นิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�

โดยต้รง แลืะการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา

วิธีีการวิจััย: เป็นงานวิจัยเชิ้งพึรรณนาแบบย้อนหลัืง โดยเก็บข้็อม้่ลืย้อนหลัืงจากฐานข้็อม้่ลือิเล็ืกทรอนิกส์แลืะ

เวช้ระเบ่ยนผ้้ป่วย ตั้�งแต่้วันท่� 1 ตุ้ลืาค์ม่ พึ.ศ. 2565 ถึึง 30 กันยายน พึ.ศ. 2566

ผลการวิจััย: พึบว่าม่่การสั�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดช้นิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รงท่�เหม่าะสม่ 208 

ค์รั�ง (ร้อยลืะ 90.04) ไม่่เหม่าะสม่ 23 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 9.96) เป็นการสั�งใช้้ยาในข็นาดท่�ต้ำ�าเกินไป 10 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 4.33) 

สั�งใช้้ยาในข็นาดส้งเกินไป 13 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 5.63) พึบอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั�งใช้้ยาท่�เหม่าะสม่ 7 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 

3.03) โดยม่่ภาวะเลืือดออก 6 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 2.60) แลืะเท้าบวม่ 1 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 0.43) แลืะพึบภาวะเลืือดออกจากการ

สั�งใช้้ยาท่�ไม่่เหม่าะสม่ 1 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 0.43) การสั�งใช้้ยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะสม่เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ม่ากกว่าผ้้ป่วย

ท่�ได้รับยาในข็นาดเหม่าะสม่ 1.29 เท่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 10.97)

สรุป็ผล: จากการศึกษาพึบว่าม่่การสั�งใช้้ยาต้้านการแข็็งต้ัวข็องเลืือดช้นิดรับประทานท่�ออกฤทธิ์ิ�โดยต้รงท่�ไม่่– 

เหม่าะสม่ ทำาให้เพิึ�ม่ค์วาม่เส่�ยงต่้อการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาม่ากกว่าการสั�งใช้้ยาท่�เหม่าะสม่ประม่าณร้อยลืะ 

29 แม้่ว่าไม่่ม่่นัยสำาคั์ญทางสถิึติ้ เนื�องจากยังม่่การรายงานน้อย กลุ่ืม่ตั้วอย่างม่่ข็นาดเล็ืก แลืะเป็นยาใหม่่ท่�เริ�ม่ใช้้ในโรง–

พึยาบาลืไม่่นาน แต่้ก็เป็นจุดสำาคั์ญท่�ทำาให้แพึทย์ต้ระหนักในเรื�องการสั�งใช้้ยาม่ากขึ็�น

คำาสำาค่ญ: ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง; อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้ยา
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Evaluation of the Appropriateness of Prescribing  

Direct Oral Anticoagulants at Songkhla Hospital

Background: A review of adverse drug reactions from the use of direct oral anticoagulants 

(DOACs) between 2021 and 2022 at Songkhla Hospital revealed two cases of grade I adverse events, 

including death, necessitating the use of expensive antidotes, thereby impacting both patient lives 

and drug costs.

Objective: To evaluate the appropriateness of prescribing DOACs and to assess the incidence 

of adverse drug reactions.

Method: This was a retrospective descriptive study that collected data from electronic data-

bases and patient medical records from October 1, 2022, to September 30, 2023.

Result: A total of 231 prescriptions were reviewed, with 208 (90.04%) being for appropriate 

doses and 23 (9.96%) for inappropriate doses. Among the inappropriate doses, 10 (4.33%) were 

underdosed, and 13 (5.63%) were overdosed. Adverse drug reactions were reported in 7 (3.03%) of 

the appropriately dosed patients, including 6 bleeding events (2.60%) and 1 case of swollen feet 

(0.43%). One bleeding event (0.43%) was reported in a patient who received an inappropriately 

dosed medication. Patients with inappropriate doses had 1.29-fold higher odds of experiencing 

adverse drug reactions compared to those with appropriate doses (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 10.97).

Conclusion: Our study found that inappropriate prescribing of DOACs was associated with a 

29% increased risk of adverse drug reactions compared to appropriate prescribing. While this finding  

did not reach statistical significance due to limitations in reported data, the small sample size, 

and the short observation period, it was a crucial reminder for physicians to be more aware when 

prescribing these medications.
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บทนำา

ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�

ออกฤทธิิ์�โดยต้รง (direct oral anticoagulants; DOACs) 

เป็นยาต้้านการแข็็งต้ัวข็องเลืือดท่�ออกฤทธิ์ิ�ยับยั�งการ

ทำางานข็อง factor ท่�เก่�ยวข็้องกับการแข็็งต้ัวข็องเลืือด

โดยต้รง ใช้รักษาภาวะลิื�ม่เลืือดอ่ดตั้นท่�หลือดเลืือดดำา โดย 

ยากล่่ืม่น่�ถู้กพัึฒนาม่าเพืึ�อลืดข้็อจำากัดข็อง warfarin ท่�ต้้อง

ม่่การติ้ดต้าม่ค่์า international normalized ratio (INR)1 

จากการทบทวนอ่บัติ้การณ์์การเกิดอาการไม่่พึึงประ– 

สงค์์จากการใช้ยากลื่่ม่ DOACs ในโรงพึยาบาลืสงข็ลืา

ระหว่างปี พึ.ศ. 2564-2565 พึบอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่�ส่ง– 

ผู้ลืลืัพึธิ์์ต้่อผู้้้ป่วยในระดับ I จำานวน 2 ราย ค์ือ อาการ

เลืือดออกในกะโหลืกศ่รษะ แลืะต้้องใช้ยาต้้านพิึษท่�ม่่รา– 

ค์าแพึง ส่งผู้ลืกระทบต่้อค่์าใช้จ่ายด้านยา จากการทบ–

ทวนวรรณ์กรรม่ท่�ศึกษาเก่�ยวกับร้ปแบบการใช้ยากล่่ืม่ 

DOACs พึบปัญหาการใช้ยาไม่่เหม่าะสม่ ได้แก่ การใช้ยา

ท่�ไม่่ม่่ข้็อบ่งใช้ ร้อยลืะ 4-20 การใช้ยาท่�ม่่ข้็อห้าม่ใช้โดย– 

เฉพึาะในผู้้้ป่วยท่�ม่่การทำางานข็องไต้บกพึร่องร่นแรง  

ร้อยลืะ 0.4-14 ข็นาดยาท่�ผู้้้ป่วยได้รับไม่่เหม่าะสม่ต้าม่ค่์า

การทำางานข็องไต้ ร้อยลืะ 5-35 ผู้้้ป่วยได้รับยาในข็นาด

ท่�ต้ำ�ากว่าการรักษา ร้อยลืะ 10-19 แลืะข็นาดยาท่�ส้งกว่า

การรักษา ร้อยลืะ 1-7 การบริหารยาไม่่เหม่าะสม่ ร้อย–

ลืะ 18-26 ระยะเวลืาได้รับยาไม่่เหม่าะสม่ ร้อยลืะ 12-95 

แลืะการเปลื่�ยนยาต้้านการแข็็งต้ัวข็องเลืือดไม่่เหม่าะสม่ 

ร้อยลืะ 52-56 นอกจากน่�พึบว่าม่่การใช้ยาร่วม่กับยาอื�น

ท่�ค์าดว่าจะเกิดอันต้รกิริยาระหว่างยาได้ โดยเฉพึาะใช้–

ร่วม่กับยาท่�ม่่ผู้ลืต่้อ glycoprotein transporter, cyto-

chrome P450 3A4 แลืะยาอื�น ๆ ท่�ม่่ผู้ลืเพิึ�ม่ค์วาม่เส่�ยง

ในการเกิดภาวะเลืือดออกผิู้ดปกติ้2

ในปี พึ.ศ. 2565 โรงพึยาบาลืสงข็ลืา เริ�ม่นำายากล่่ืม่  

DOACs เข้็าม่าใช้ค์รบทั�ง 4 รายการคื์อ dabigatran, api–

xaban, edoxaban แลืะ rivaroxaban ซึึ่�งปัจจ่บันพึบว่าม่่

แนวโน้ม่การใช้ส้งม่ากขึ็�น เนื�องจากยากล่่ืม่ DOACs เป็น

ยาทางเลืือกท่�พึบข้็อด่หลืายประการเหนือกว่า warfarin  

เนื�องจากยาออกฤทธิ์ิ�แลืะถู้กกำาจัดออกจากร่างกาย

เร็ว เกิดอันต้รกิริยากับยาอื�นแลืะอาหารน้อย ม่่ค์วาม่–

แปรปรวนข็องการออกฤทธิิ์�ยาต้ำ�า ช่วงการรักษากว้าง ไม่่– 

ต้้องเฝ้้าระวังการประเมิ่นการรักษาอย่างใกล้ืชิด3,4 จึงเป็น

ทางเลืือกหนึ�งในการรักษาผู้้้ป่วยท่�จำาเป็นต้้องใช้ยาต้้าน

การแข็็งตั้วข็องเลืือดในระยะยาว อย่างไรก็ต้าม่ยากล่่ืม่น่�

ม่่ข้็อจำากัดเรื�องการเข้็าถึูงการต้รวจวัดทางห้องปฏิิบัติ้การ

ท่�ใช้ติ้ดต้าม่การใช้ยา แลืะยาม่่ข้็อค์วรระวังแลืะค์วรปรับ–

ข็นาดยาให้เหม่าะสม่ในผู้้้ป่วยท่�ม่่การทำางานข็องไต้บก–

พึร่อง ม่่ข้็อม้่ลืการศึกษาท่�จำากัดในผู้้้ป่วยกล่่ืม่พิึเศษ แลืะ

ม่่ข้็อจำากัดในการเข้็าถึูงยาต้้านพิึษ การใช้ยากล่่ืม่น่�อย่าง

ไม่่เหม่าะสม่อาจนำาไปส่้อาการไม่่พึึงประสงค์์ ได้แก่ ภาวะ

เลืือดออกผิู้ดปกติ้ได้5-7

ว่ต้ถุุประสงค์

1. เพืึ�อประเม่ินค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการสั�งใช้ยา

ต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�

โดยต้รง ในผู้้้ป่วยท่�ม่ารับบริการท่�โรงพึยาบาลืสงข็ลืา

2. เพืึ�อทบทวนอ่บัติ้การณ์์การเกิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับ–

ประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง

นิยามิศ่พท์

1. ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือดช้นิดร่บประทาน

ท่�ออกฤทธิ์ิ�โดยต้รง (direct oral anticoagulant; 

DOACs) หม่ายถึูง ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับ–

ประทานกลื่่ม่ใหม่่ท่�ถู้กพัึฒนาขึ็�นม่าให้ออกฤทธิ์ิ�เฉพึาะ

เจาะจง แลืะข้็อด่ท่�เหนือกว่า warfarin ได้แก่ ใช้ข็นาดยา 

ค์งท่�ไม่่จำาเป็นต้้องปรับข็นาดบ่อย ออกฤทธิิ์�เร็ว แลืะไม่่ม่่

อันต้รกิริยาระหว่างยากับอาหาร แลืะม่่อันต้รกิริยาต่้อยา

อื�นน้อยกว่า warfarin8 ในปัจจ่บันยากลื่่ม่ DOACs ม่่

การศึกษาแสดงถูึงผู้ลืลืัพึธิ์์ทางค์ลืินิกข็องการใช้ยาน่�ทั�ง

ด้านประสิทธิิ์ภาพึแลืะค์วาม่ปลือดภัย การเลืือกใช้ยากล่่ืม่  

DOACs ม่่แนวโน้ม่เพิึ�ม่ม่ากขึ็�น แต่้อย่างไรก็ต้าม่ ยากล่่ืม่  

DOACs จัดเป็นยากล่่ืม่ค์วาม่เส่�ยงส้ง  (high alert drug) 

ต้้องใช้องค์์ค์วาม่ร้้ในการจัดการท่�ทันสมั่ยต้ลือดจนประ–

สบการณ์์ในการด้แลืผู้้้ป่วยเพืึ�อป้องกันแลืะแก้ไข็ปัญหา

จากการใช้ยาเช่นกัน ในการศึกษาน่�จะหม่ายถูึงรายการ
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ยาดังต้่อไปน่� ค์ือ apixaban, dabigatran, edoxaban 

แลืะ rivaroxaban

2. อาการไม่ิพึงประสงค์จากยา (adverse drug 

reaction; ADR) หม่ายถูึง เหต้่การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ท่�

เกิดขึ็�นระหว่างการรักษา แลืะได้รับการประเมิ่นแล้ืวว่าม่่

ค์วาม่สัม่พัึนธ์ิ์กับการใช้ยา ซึึ่�งได้รับการประเมิ่นโดยแพึทย ์

ผู้้้ทำาการรักษาในฐานข็้อม่้ลือิเลื็กทรอนิกส์ หรือในเวช–

ระเบ่ยนผู้้้ป่วย

ว่สดุแลืะวิธ่ิ์วิจ่ย

รูปแบบการศึกษาวิจ่ย

การศึกษาวิจัยค์รั�งน่�เป็นงานวิจัยเชิงพึรรณ์นาแบบ

ย้อนหลืัง (retrospective descriptive study) ระยะ

เวลืาการศึกษาวิจัยต้ั �งแต้่ 1 ต้่ลืาค์ม่ พึ.ศ. 2565 - 30 

กันยายน พึ.ศ. 2566 รวม่ระยะเวลืา 1 ปี

ประช้ากรท่�ศึกษาวิจ่ย

ประชากรเป็นกล่่ืม่ผู้้้ป่วยท่�ม่่ข้็อบ่งใช้แลืะได้รับ

ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�

โดยต้รง ในช่วงระหว่าง 1 ต้่ลืาค์ม่ พึ.ศ. 2565 - 30 

กันยายน พึ.ศ. 2566 ณ์ แผู้นกผู้้้ป่วยนอก โรงพึยาบาลื

สงข็ลืา จำานวนทั�งสิ�น 218 ราย

กลุ่ืมิต่้วอย่างท่�ศึกษาวิจ่ย

กล่่ืม่ตั้วอย่างเป็นผู้้้ป่วยท่�ม่่ข้็อบ่งใช้แลืะได้รับยา

ต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�

โดยต้รงท่กราย ในช่วงระหว่าง 1 ต่้ลืาค์ม่ พึ.ศ. 2565 - 30 

กันยายน พึ.ศ. 2566 ณ์ แผู้นกผู้้้ป่วยนอก โรงพึยาบาลื

สงข็ลืา จำานวน 218 ราย

เครื�องมืิอท่�ใช้้ในงานวิจ่ย

1. ฐานข้็อม้่ลือิเล็ืกทรอนิกส์แลืะเวชระเบ่ยนเพืึ�อ

สืบค้์นประวัติ้การได้รับยา แลืะประวัติ้การนอนโรงพึยา–

บาลืเนื�องจากการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการได้รับ

ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�

โดยต้รงแต่้ลืะชนิด

2. แบบเก็บข้็อม้่ลืท่�ม่่บันทึกในเวชระเบ่ยน เพืึ�อให้

ได้ตั้วแปรท่�ต้้องการประกอบด้วย

2.1 ข้็อม้่ลืทั�วไปข็องผู้้้ป่วย: เพึศ อาย ่ นำ�าหนัก 

สิทธิ์ิการรักษา โรค์หลืักท่�แพึทย์วินิจฉัย โรค์ร่วม่ท่�ผู้้้ป่วย

เป็น ผู้ลืต้รวจร่างกายท่�เก่�ยวข้็อง ผู้ลืต้รวจทางห้องปฏิิบัติ้– 

การ ค่์า estimated glomerular filtration rate (eGFR)

2.2 ข้็อม้่ลืการใช้ยาทั�งหม่ด ประกอบด้วยชื�อยา  

ข็นาด วิธ่ิ์ให้ยา ค์วาม่ถู่� แลืะระยะเวลืา

2.3 แบบบันทึกอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่�เกิดจาก

ยา แลืะการแก้ไข็ปัญหาท่�เกิดขึ็�น

3. เกณ์ฑ์์การพิึจารณ์าการใช้ยาเหม่าะสม่ต้าม่

แนวทางทางการรักษาด้วยยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือด

ชนิดรับประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง9 ท่�แพึทย์แลืะเภสัช–

กรได้พิึจารณ์าร่วม่กัน ดังแสดงต้ารางท่� 1

4. แนวทางการปรับเปล่ื�ยนการใช้ยาต้้านการแข็็ง–

ตั้วข็องเลืือด โดยอ้างอิงจากโค์รงการอบรม่หลัืกส้ต้รการ–

บริบาลืทางเภสัชกรรม่ในผู้้้ป่วยโรค์หลือดเลืือดสม่อง10 ดัง

แสดงต้ารางท่� 2

ข่�นต้อนการเก็บรวบรวมิข้อมูิลื

1. เก็บรวบรวม่ข้็อม้่ลืพืึ�นฐานข็องผู้้้ป่วย ได้แก่ เพึศ 

อาย่ นำ�าหนัก สิทธิิ์การรักษา ค่์าการทำางานข็องไต้ โรค์ร่วม่

ข็องผู้้้ป่วย แลืะข้็อม้่ลืการวินิจฉัยโรค์

2. ทบทวนค์วาม่เหม่าะสม่ในการสั�งใช้ยาข็อง

แพึทย์ โดยพึิจารณ์าจากการปรับข็นาดยาต้าม่แนวทาง

การรักษาเมื่�อม่่การใช้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิด 

รับประทาน ส่วนข้็อบ่งใช้ยาได้พิึจารณ์าเบื�องต้้นในผู้้้ป่วย

ท่กรายแล้ืวว่าเป็นไปต้าม่ภาวะโรค์ท่�แพึทย์วินิจฉัย

3. แบ่งผู้้้ป่วยเป็น 2 กล่่ืม่คื์อ กล่่ืม่ท่�ได้รับยาในข็นาด 

ท่�เหม่าะสม่ (appropriate dose) แลืะในข็นาดท่�ไม่่

เหม่าะสม่ (inappropriate dose)

4. ทบทวนการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการได้

รับยา โดยต้ิดต้าม่การใช้ยาต้ลือดระยะเวลืา 1 ปี ม่่การ

บันทึกอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่�เกิดจากการใช้ยา แลืะการ

แก้ไข็ปัญหาท่�เกิดข็ึ�น รวม่ถูึงการปรับเปลื่�ยนชนิดข็องยา

ต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือด ซึึ่�งได้รับการประเมิ่นโดยแพึทย์

ผู้้้ทำาการรักษาในฐานข้็อม้่ลือิเล็ืกทรอนิกส์ หรือในเวชระ–

เบ่ยนผู้้้ป่วย

5. นำาข้็อม้่ลืท่�ได้ม่าวิเค์ราะห์ผู้ลืทางสถิูติ้

การวิเคราะห์ข้อมูิลื
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นำาข้็อม้่ลืท่�ได้วิเค์ราะห์ผู้ลืทางสถูิติ้โดยใช้โปรแกรม่ 

IBM SPSS statistics for Windows, version 26.0.0.0

ข้็อม้่ลืเชิงกล่่ืม่ (categorical data) วิเค์ราะห์ด้วย

สถิูติ้เชิงพึรรณ์นาโดยแสดงผู้ลืเป็นจำานวน แลืะร้อยลืะ

การวิเค์ราะห์เปร่ยบเท่ยบระหว่างจำานวนค์รั�งท่�ผู้้้–

ป่วยเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั�งใช้ยาในข็นาดท่�

ไม่่เหม่าะสม่กับการสั�งใช้ยาในข็นาดท่�เหม่าะสม่ วิเค์ราะห์

โดยแสดงผู้ลืเป็นค่์า odds ratio (OR) ท่�ระดับค์วาม่เชื�อ–

มั่�นร้อยลืะ 95 (95% confidence interval)

การพิจารณาจากคณะกรรมิการวิจ่ยแลืะจริย–

ธิ์รรมิวิจ่ย

การวิจัยค์รั�งน่�ผู่้านการพิึจารณ์าแลืะรับรองจาก

ค์ณ์ะกรรม่การจริยธิ์รรม่การวิจัยในม่น่ษย์ จากโรงพึยา–

บาลืสงข็ลืา เมื่�อวันท่� 24 พึฤศจิกายน พึ.ศ. 2566 เลืข็ท่�

โค์รงการวิจัย SKH IRB 2024-PHARM-IN3-1032

ผลืการวิจ่ย

ข้อมูิลืท่�วไปของกลุ่ืมิต่้วอย่าง

จากการเก็บข้็อม้่ลืกล่่ืม่ผู้้้ป่วยท่� ไ ด้ รับยากล่่ืม่ 

DOACs ท่กราย ในช่วงระหว่าง 1 ต่้ลืาค์ม่ พึ.ศ. 2565 - 

30 กันยายน พึ.ศ. 2566 ณ์ แผู้นกผู้้้ป่วยนอก โรงพึยา–

บาลืสงข็ลืา จำานวนทั�งสิ�น 218 ราย พึบว่าเป็นเพึศชาย

จำานวน 118 ราย (ร้อยลืะ 54.13) เพึศหญิง 100 ราย 

(ร้อยลืะ 45.87) อาย่ส่วนใหญ่อย้ใ่นช่วง 81-90 ปี 75 ราย 

(ร้อยลืะ 34.40) นำ�าหนักตั้วส่วนใหญ่อย้่ในช่วง 51-60 

กิโลืกรัม่ 67 ราย (ร้อยลืะ 30.73) สิทธิิ์การรักษาเบิกได้

จ่ายต้รง 181 ราย (ร้อยลืะ 83.03) ค่์า eGFR ส่วนใหญ่อย้–่ 

ในช่วง 30-59 mL/min/1.73m2 จำานวน 94 ราย (ร้อย–

ลืะ 43.12) ผู้้้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น atrial fibrilla-

tion 147 ราย (ร้อยลืะ 67.43) embolism in brain 

65 ราย (ร้อยลืะ 29.82) แลืะ embolism in other 

(DVT, PE) 6 ราย (ร้อยลืะ 2.75) โรค์ร่วม่ท่�พึบ คื์อ โรค์

ค์วาม่ดันโลืหิต้ส้ง 144 ราย (ร้อยลืะ 66.51) โรค์ไข็มั่นใน

เลืือดส้ง 123 ราย (ร้อยลืะ 53.66) แลืะโรค์เบาหวาน 71 

ราย (ร้อยลืะ 32.56) รายลืะเอ่ยดดังต้ารางท่� 3

ความิเหมิาะสมิของการส่�งใช้้ยากลุ่ืมิ DOACs

ข้็อม้่ลืการใช้ยากล่่ืม่ DOACs พึบว่าม่่การใช้ api–

xaban จำานวน 68 ราย (ร้อยลืะ 29.44) dabigatran 

จำานวน 114 ราย (ร้อยลืะ 49.35) edoxaban จำานวน 40 

ราย (ร้อยลืะ 17.32) rivaroxaban จำานวน 9 ราย (ร้อย

ลืะ 3.90) ม่่การปรับการใช้ยากล่่ืม่ DOACs ให้เหม่าะสม่

กับสภาวะผู้้้ป่วยโดยจำานวนค์รั�งข็องการประเมิ่นการใช้ยา

รวม่ทั�งหม่ด 231 ค์รั�ง เมื่�อพิึจารณ์าข็นาดยาท่�เหม่าะสม่

ต้าม่แนวทางการรักษาฯ พึบว่าม่่การสั�งใช้ยาในข็นาดท่�

ต้ารางท่� 1 เกณ์ฑ์์การพิึจารณ์าการใช้ยาเหม่าะสม่ต้าม่แนวทางทางการรักษาด้วยยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือดชนิดรับ–

ประทานท่�ออกฤทธิิ์�โดยต้รง

Apixaban Dabigatran Edoxaban Rivaroxaban

Standard dose 5 mg twice daily 150 mg twice daily 60 mg twice daily 20 mg twice daily

Reduced dose 2.5 mg twice daily 110 mg twice daily 30 mg twice daily 15 mg twice daily

Dose reduction criteria ≥ 2 of the following

Renal function Serum creatinine 

≥1.5 mg/dL

CrCl 30 to 50  

ml/min

CrCl 15 to 49  

ml/min

CrCl 15 to 49  

ml/min

Age ≥80 years ≥80 years

Body weight ≤60 kg ≤60 kg

Concomitant drug use Itraconazole Verapamil Itraconazole Itraconazole

Contraindication CrCl <15 ml/min CrCl <30 ml/min CrCl <15 ml/min CrCl <15 ml/min
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ต้ารางท่� 2 แนวทางการปรับเปล่ื�ยนการใช้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือด

ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือด

ท่�ใช้้ปัจจุบ่น

ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือด

ท่�ต้้องการเปล่ื�ยน
วิธ่ิ์การเปล่ื�ยน

Apixaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

• พิึจารณ์าหย่ด apixaban แลืะเริ�ม่ enoxaparin/fondaparinux/

heparin ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง apixaban เป็นระยะเวลืา 12 

ชั�วโม่ง

• กรณ่์ผู้้้ท่�ม่่ค์วาม่เส่�ยงส้งต่้อการเกิดเลืือดออกแลืะจำาเป็นต้้องเปล่ื�ยน

จาก apixaban เป็น heparin อาจไม่่จำาเป็นต้้องให้ยาข็นาดเริ�ม่ต้้น

ในข็นาดส้ง (loading dose) ข็อง heparin

Apixaban Dabigatran

Edoxaban 

Rivaroxaban

• พิึจารณ์าเริ�ม่ dabigatran/edoxaban/rivaroxaban ห่างจากมื่�อ

ส่ดท้ายข็อง apixaban เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

Apixaban Warfarin • พิึจารณ์าใช้ heparin/enoxaparin เป็น bridging therapy พึร้อม่

กับเริ�ม่ warfarin หลัืงจากมื่�อส่ดท้ายข็อง apixaban ห่างกันเป็น

ระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง แลืะเมื่�อ INR ≥2 จึงพิึจารณ์าหยด่ heparin/

enoxaparin

Dabigatran Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ >30 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง dabigatran 

เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ <30 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง dabigatran 

เป็นระยะเวลืา 24 ชั�วโม่ง

• กรณ่์เป็นผู้้้ท่�ม่่ค์วาม่เส่�ยงต่้อการเกิดเลืือดออกส้งแลืะจำาเป็นต้้อง

เปล่ื�ยนจาก dabigatran เป็น heparin อาจไม่่จำาเป็นต้้องให้ยา

ข็นาดเริ�ม่ต้้นในข็นาดยาส้งข็อง heparin

Dabigatran Apixaban

Edoxaban 

Rivaroxaban

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ ≥30 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ apixaban/

edoxaban/rivaroxaban ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง dabigatran 

เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ <30 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ apixaban/

edoxaban /rivaroxaban ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง dabigatran 

เป็นระยะเวลืา 24 ชั�วโม่ง

Dabigatran Warfarin • กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ ≥50 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ warfarin  

3 วันก่อนหย่ด dabigatran

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ 30-50 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ warfarin 

2 วันก่อนหย่ด dabigatran

• กรณ่์ค่์าการทำางานข็องไต้ 15-30 ml/min พิึจารณ์าเริ�ม่ warfarin 

1 วันก่อนหย่ด dabigatran เนื�องจาก dabigatran อาจทำาให้ค่์า 

INR ส้งขึ็�นได้ ดังนั�นค์วรติ้ดต้าม่ค่์า INR หลัืงจากหยด่ dabigatran  

อย่างน้อย 2 วัน เพืึ�อให้ค่์า INR เป็นผู้ลืจากการออกฤทธิิ์�ข็อง war-

farin เท่านั�น
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ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือด

ท่�ใช้้ปัจจุบ่น

ยาต้้านการแข็งต่้วของเลืือด

ท่�ต้้องการเปล่ื�ยน
วิธ่ิ์การเปล่ื�ยน

Edoxaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

• พิึจารณ์าเริ�ม่ enoxaparin/fondaparinux/heparin ห่างจากมื่�อ

ส่ดท้ายข็อง edoxaban เป็นระยะเวลืา 24 ชั�วโม่ง

• กรณ่์ผู้้้ท่�ม่่ค์วาม่เส่�ยงต่้อการเกิดเลืือดออกส้งแลืะจำาเป็นต้้องเปล่ื�ยน

จาก edoxaban เป็น heparin อาจไม่่จำาเป็นต้้องให้ยาข็นาดเริ�ม่–

ต้้นในข็นาดส้งข็อง heparin

Edoxaban Apixaban

Dabigatran

Rivaroxaban

• พิึจารณ์าหย่ด edoxaban แลืะเริ�ม่ apixaban/dabigatran/rivar-

oxaban ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง edoxaban เป็นระยะเวลืา 24 

ชั�วโม่ง

Edoxaban Warfarin วิธ่ิ์ท่� 1: พิึจารณ์าเริ�ม่ enoxaparin/fondaparinux/heparin ห่าง

จากมื่�อส่ดท้ายข็อง edoxaban เป็นระยะเวลืา 24 ชั�วโม่ง แลืะเมื่�อ 

INR ≥2 พิึจารณ์าหย่ด heparin/enoxaparin

วิธ่ิ์ท่� 2: 

• กรณ่์รับประทาน edoxaban ข็นาด 60 mg พิึจารณ์าลืดข็นาดยา

ลืงเป็นข็นาด 30 mg พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin

• กรณ่์รับประทาน edoxaban ข็นาด 30 mg พิึจารณ์าลืดข็นาดยา

ลืงเป็นข็นาด 15 mg พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin

ค์วรติ้ดต้าม่ค่์า INR อย่างน้อยสัปดาห์ลืะ 1 ค์รั�ง แลืะค์วรเจาะเลืือด

ก่อนเวลืารับประทาน edoxaban เนื�องจากยาอาจม่่ผู้ลืต่้อค่์า INR ได้ 

แลืะเมื่�อ INR ≥2 จึงพิึจารณ์าหยด่ edoxaban

Rivaroxaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

• พิึจารณ์าหย่ด rivaroxaban แลืะเริ�ม่ enoxaparin/fondaparinux 

/heparin ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง rivaroxaban เป็นระยะเวลืา 24 

ชั�วโม่ง

• กรณ่์ผู้้้ท่�ม่่ค์วาม่เส่�ยงต่้อการเกิดเลืือดออกส้งแลืะจำาเป็นต้้องเปล่ื�ยน

จาก rivaroxaban เป็น heparin อาจไม่่จำาเป็นต้้องให้ยาข็นาด– 

เริ�ม่ต้้นในข็นาดส้งข็อง heparin

• กรณ่์ได้รับ rivaroxaban ข็นาด 10 mg พิึจารณ์าเริ�ม่ enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ได้ทันท่โดยไม่่ต้้องค์ำานึงถึูงมื่�อส่ดท้าย

ข็อง rivaroxaban

Rivaroxaban Apixaban

Dabigatran

Edoxaban

• พิึจารณ์าหย่ด rivaroxaban แลืะเริ�ม่ apixaban/dabigatran/

edoxaban ห่างจากมื่�อส่ดท้ายข็อง rivaroxaban เป็นระยะเวลืา 

24 ชั�วโม่ง

Rivaroxaban Warfarin • พิึจารณ์าใช้ heparin/enoxaparin เป็น bridging therapy พึร้อม่

กับเริ�ม่ warfarin ในมื่�อถัูดไปข็อง rivaroxaban ห่างกันเป็นระยะ

เวลืา 12 ชั�วโม่ง แลืะเมื่�อ INR ≥2 จึงพิึจารณ์าหยด่ heparin/

enoxaparin (rivaroxaban อาจม่่ผู้ลืต่้อค่์า INR อย่างน้อย 24 

ชั�วโม่ง)

ต้ารางท่� 2 แนวทางการปรับเปล่ื�ยนการใช้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือด (ต่้อ)
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ต้ารางท่� 3 ข้็อม้่ลืพืึ�นฐานผู้้้ป่วย (n = 218)

ข้อมูิลืท่�วไป จำานวน (ร้อยลืะ)

เพึศ

ชาย 118 (54.13)

หญิง 100 (45.87)

อาย่

31-40 ปี 1 (0.47)

41-50 ปี 5 (2.29)

51-60 ปี 22 (10.09)

61-70 ปี 33 (15.15)

71-80 ปี 72 (33.04)

81-90 ปี 75 (34.40)

91-100 ปี 10 (4.58)

นำ�าหนักตั้ว

< 40 กิโลืกรัม่ 8 (3.67)

41-50 กิโลืกรัม่ 32 (14.68)

51-60 กิโลืกรัม่ 67 (30.73)

61-70 กิโลืกรัม่ 51 (23.40)

71-80 กิโลืกรัม่ 34 (15.60)

81-90 กิโลืกรัม่ 22 (10.09)

91-100 กิโลืกรัม่ 3 (1.37)

> 100 กิโลืกรัม่ 1 (0.46)

สิทธิิ์การรักษา

เบิกได้/จ่ายต้รง 181 (83.03)

บัต้รทอง 18 (8.25)

องค์์กรปกค์รองส่วนท้องถิู�น 15 (6.88)

บ่ค์ค์ลืยกเว้นค่์าบริการ 3 (1.38)

ชำาระเงินเอง 1 (0.46)

eGFR (mL/min/1.73m2)

ระยะท่� 1 eGFR > 90 (ปกติ้) 40 (18.35)

ระยะท่� 2 eGFR 60-89 77 (35.32)

ระยะท่� 3 eGFR 30-59 94 (43.12)
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เหม่าะสม่ 208 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 90.04) เมื่�อพิึจารณ์าข็นาด–

ยาไม่่เหม่าะสม่พึบว่าม่่การสั�งใช้ยาในข็นาดท่�ต้ำ�าเกินไป 

10 ค์รั�ง (ร้อยลืะ 4.33) แลืะสั�งใช้ยาในข็นาดส้งเกินไป 13 

ค์รั�ง (ร้อยลืะ 5.63) แสดงดังต้ารางท่� 4

สำาหรับสัดส่วนค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการสั�งใช้ยา

ต้้านการแข็็งต้ัวแต้่ลืะชนิด พึบว่าม่่การสั�งใช้ยาในข็นาด

ต้ำ�าเกินไปในยาแต่้ลืะชนิด ดังน่� apixaban 5 ค์รั�ง dabi–

gatran 2 ค์รั�ง แลืะ edoxaban 3 ค์รั�ง ม่่การสั�งใช้ยา

ในข็นาดท่�ส้งเกินไปใน apixaban 10 ค์รั�ง edoxaban 2 

ค์รั�ง แลืะ rivaroxaban 1 ค์รั�ง แสดงดังร้ปท่� 1

การเกิดอาการไม่ิพึงประสงค์จากการใช้้ยากลุ่ืมิ 

DOACs

จากการติ้ดต้าม่อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาในผู้้้–

ป่วยทั�งหม่ด พึบว่าผู้้้ป่วยท่�แพึทย์สั�งใช้ยาอย่างเหม่าะสม่ 

208 ค์รั�ง เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้ยา 7 ค์รั�ง 

(ร้อยลืะ 3.03) ผู้้้ป่วยท่�แพึทย์สั�งใช้ยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะ–

สม่ 23 ค์รั�ง เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา 1 ค์รั�ง (ร้อย– 

ลืะ 0.43) แสดงดังต้ารางท่� 5

ผู้ลืการศึกษาพึบอาการไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้้ป่วยท่�

ได้รับยากล่่ืม่ DOACs ในข็นาดท่�เหม่าะสม่จำานวน 7 ค์รั�ง 

ข้อมูิลืท่�วไป จำานวน (ร้อยลืะ)

ระยะท่� 4 eGFR 15-29 4 (1.83)

ระยะท่� 5 eGFR < 15 3 (1.38)

โรค์ร่วม่

ค์วาม่ดันโลืหิต้ส้ง 144 (66.51)

เบาหวาน 71 (32.56)

ไข็มั่นในเลืือดส้ง 123 (53.66)

การวินิจฉัย

Atrial fibrillation 147 (67.43)

Embolism in brain 65 (29.82)

Embolism in other (DVT, PE) 6 (2.75)

ต้ารางท่� 3 ข้็อม้่ลืพืึ�นฐานผู้้้ป่วย (n = 218) (ต่้อ)

ต้ารางท่� 4 ค์วาม่เหม่าะสม่ในการสั�งใช้ยา

ความิเหมิาะสมิ
Apixaban

(คร่�ง)

Dabigatran

(คร่�ง)

Edoxaban

(คร่�ง)

Rivaroxaban

(คร่�ง)

รวมิ

(คร่�ง (ร้อยลืะ))

ข็นาดยาเหม่าะสม่  

(appropriate dose)

53 112 35 8 208 (90.04)

ข็นาดยาต้ำ�าเกินไป (underdosing) 5 2 3 - 10 (4.33)

ข็นาดยาส้งเกินไป (overdosing) 10 - 2 1 13 (5.63)
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(ร้อยลืะ 3.03) โดยพึบว่าม่่ภาวะเลืือดออก 6 ค์รั�ง (เลืือด

ออกในระบบทางเดินอาหาร 5 ค์รั�ง จำ�าเลืือดท่�แข็น 1 ค์รั�ง) 

แลืะเท้าบวม่ 1 ค์รั�ง แลืะผู้้้ป่วยท่�ได้รับยากล่่ืม่ DOACs ใน

ข็นาดไม่่เหม่าะสม่ พึบภาวะเลืือดออก 1 ค์รั�ง แสดงดัง

ต้ารางท่� 6

ผู้ลืการวิเค์ราะห์เปร่ยบเท่ยบระหว่างจำานวนค์รั�ง

ท่�ผู้้้ป่วยเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั�งใช้ยาในข็นาด

ท่�ไม่่เหม่าะสม่กับการสั�งใช้ยาในข็นาดท่�เหม่าะสม่ พึบว่า 

การสั�งใช้ยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะสม่เกิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์ม่ากกว่าผู้้้ป่วยท่�ได้รับยาในข็นาดเหม่าะสม่ 1.29 

เท่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 10.97)

วิจารณ์ผลื

จากข้็อม้่ลืพืึ�นฐานผู้้้ป่วยท่� ม่่ ข้็อบ่งใช้ยากล่่ืม่ 

DOACs พึบว่าม่่การใช้ยาในภาวะ atrial fibrillation ม่าก

ท่�ส่ด อาย่ส่วนใหญ่อย้ใ่นช่วง 81-90 ปี แลืะพึบโรค์ค์วาม่– 

ดันโลืหิต้ส้ง ไข็มั่นในเลืือดส้ง แลืะโรค์เบาหวานเป็นโรค์

ร่วม่ ซึึ่�งสอดค์ล้ืองกับการศึกษาวิจัยหลืายฉบับในอด่ต้ท่�

ผู่้านม่า9,11,12 ส่วนใหญ่ม่่ค่์า eGFR อย้ใ่นช่วง 30-59 mL/

min/1.73m2 (ภาวะไต้บกพึร่องในระยะท่� 3) ซึึ่�งยังไม่่ม่่

ข้็อห้าม่ในการใช้ยากล่่ืม่ DOACs6,7 สิทธิิ์การรักษาส่วน–

ใหญ่เป็นสิทธิิ์�เบิกจ่ายต้รง เนื�องจากม่่ข้็อจำากัดในสิทธิิ์�การ

รักษาอื�น ๆ ท่�ผู้้้ป่วยต้้องจ่ายค่์ายาในการรักษาเอง

รูปท่� 1 สัดส่วนค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการสั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs แต่้ลืะชนิด

ต้ารางท่� 5 การเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ข็องผู้้้ป่วยท่�ได้รับยากล่่ืม่ DOACs

Appropriate dose

คร่�ง (ร้อยลืะ)

Inappropriate dose

คร่�ง (ร้อยลืะ)

ไม่่เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ 201 (87.01) 22 (9.52)

เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ 7 (3.03) 1 (0.43)
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การศึกษาน่�ได้พิึจารณ์าถูึงค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการ

สั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs เฉพึาะเรื�องข็นาดยาเท่านั�น เนื�อง–

จากค่์า eGFR ม่่ค์วาม่สำาคั์ญต่้อการเลืือกใช้แลืะปรับข็นาด

ยากล่่ืม่ DOACs นอกจากน่�ผู้้้ป่วยส่วนใหญ่เป็นกล่่ืม่ผู้้้ป่วย

เดิม่ท่�ได้รับการวินิจฉัย ม่่ข้็อบ่งใช้ แลืะได้รับ warfarin ม่า– 

ก่อน จากการศึกษาพึบการใช้ dabigatran ม่ากท่�ส่ด รอง– 

ลืงม่าคื์อ apixaban, edoxaban แลืะ rivaroxaban ต้าม่– 

ลืำาดับ ซึ่ึ�งแต้กต้่างจากการศึกษาข็อง Pongsathabor-

dee C แลืะค์ณ์ะ ท่�พึบการใช้ rivaroxaban ม่ากท่�ส่ด 

รองลืงม่าค์ือ apixaban, edoxaban แลืะ dabigatran 

ต้าม่ลืำาดับ9

ต้ลือดการเก็บข้็อม้่ลืพึบจำานวนค์รั�งข็องการประเมิ่น

การสั�งใช้ยาทั�งหม่ด 231 ค์รั�ง เมื่�อพิึจารณ์าต้าม่แนวทาง

การรักษาด้วยยากลื่่ม่ DOACs ท่�แพึทย์แลืะเภสัชกรได้

กำาหนดข็ึ�นร่วม่กัน10 พึบว่าม่่อัต้ราการสั�งใช้ยาในข็นาดท่�

เหม่าะสม่ม่ากกว่าการสั�งใช้ยาท่�ไม่่เหม่าะสม่ในอัต้ราส่วน

ต้ารางท่� 6 อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้ยากล่่ืม่ DOACs แลืะการแก้ไข็

ลืำาด่บ อาการไม่ิพึงประสงค์ การแก้ไข

1 Gastro-intestinal irritation เปล่ื�ยน apixaban เป็น warfarin โดยใช้ enoxaparin เป็น bridging 

therapy พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin หลัืงจากมื่�อส่ดท้ายข็อง apixaban  

ห่างกันเป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง แลืะเมื่�อ INR ≥2 จึงหย่ด enoxaparin

2 Upper gastro-intestinal 

bleeding

เปล่ื�ยน apixaban เป็น warfarin โดยใช้ enoxaparin เป็น bridging 

therapy พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin หลัืงจากมื่�อส่ดท้ายข็อง apixaban  

ห่างกันเป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง แลืะเมื่�อ INR ≥2 จึงหย่ด enoxaparin

3 Bleeding disorder เปล่ื�ยน apixaban เป็น dabigatran โดยเริ�ม่ dabigatran ห่างจากมื่�อ

ส่ดท้ายข็อง apixaban เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

4 Ecchymosis on right arm เปล่ื�ยน dabigatran เป็น warfarin โดยเริ�ม่ warfarin 3 วันก่อนหยด่ 

dabigatran แลืะติ้ดต้าม่ค่์า INR หลัืงจากหยด่ dabigatran อย่างน้อย  

2 วัน เพืึ�อให้ค่์า INR เป็นผู้ลืจากการออกฤทธิิ์�ข็อง warfarin เท่านั�น

5 Upper gastro-intestinal 

bleeding

เปล่ื�ยน dabigatran เป็น apixaban โดยเริ�ม่ apixaban ห่างจากมื่�อ

ส่ดท้ายข็อง dabigatran เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

6 Gastritis เปล่ื�ยน dabigatran เป็น apixaban โดยเริ�ม่ apixaban ห่างจากมื่�อ

ส่ดท้ายข็อง dabigatran เป็นระยะเวลืา 12 ชั�วโม่ง

7 Scurvy เปล่ื�ยน edoxaban เป็น warfarin โดยลืดข็นาดยาจาก 30 mg ลืงเป็น

ข็นาด 15 mg พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin แลืะติ้ดต้าม่ค่์า INR อย่างน้อย

สัปดาห์ลืะ 1 ค์รั�ง แลืะเจาะเลืือดก่อนเวลืารับประทาน edoxaban เมื่�อ 

INR ≥2 จึงหย่ด edoxaban

8 Swollen feet เปล่ื�ยน edoxaban เป็น warfarin โดยลืดข็นาดยาจาก 30 mg เป็นข็นาด 

15 mg พึร้อม่กับเริ�ม่ warfarin แลืะติ้ดต้าม่ค่์า INR อย่างน้อยสัปดาห์ลืะ 1 

ค์รั�ง แลืะเจาะเลืือดก่อนเวลืารับประทาน edoxaban เมื่�อ INR ≥2 จึงหย่ด 

edoxaban
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ประม่าณ์ 90:10 จะเห็นว่าโรงพึยาบาลืสงข็ลืาม่่การสั�งใช้–

ยาในข็นาดท่�เหม่าะสม่กว่าสถูานพึยาบาลืในการศึกษาอื�น ๆ   

ท่�ม่่อัต้ราการสั�งใช้ยาประม่าณ์ 63:369, 61:3911, 80:2012,  

74:2613 ต้าม่ลืำาดับ ท่�เป็นเช่นน่�อาจเป็นเพึราะโรงพึยา–

บาลืสงข็ลืาจำากัดให้ม่่การเริ�ม่สั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs เฉพึาะ

แพึทย์ผู้้้เช่�ยวชาญด้านอาย่รกรรม่แลืะศัลืยกรรม่เท่านั�น

การศึกษาน่�ได้ติ้ดต้าม่อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา

ในผู้้้ป่วยท่�ได้รับยากล่่ืม่ DOACs ทั�งหม่ด ซึึ่�งถืูอเป็นการ

ศึกษาแรกในประเทศไทยท่�ได้พิึจารณ์าถึูงอาการไม่่พึึง– 

ประสงค์์จากการใช้ยาท่�เกิดขึ็�นจากการสั�งใช้ยากล่่ืม่ 

DOACs ทั�งในข็นาดยาท่�เหม่าะสม่แลืะไม่่เหม่าะสม่ พึบว่า 

ในผู้้้ป่วยท่�แพึทย์สั�งใช้ยาอย่างเหม่าะสม่เกิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้ยา 7 ค์รั�ง โดยพึบว่าม่่ภาวะเท้าบวม่  

1 ค์รั�ง ม่่ภาวะเลืือดออกทั�งหม่ด 6 ค์รั�ง โดยจำาแนกเป็น

ภาวะเลืือดออกในระบบทางเดินอาหาร 5 ค์รั�ง แลืะเกิด 

จำ�าเลืือดท่�แข็น 1 ค์รั�ง ส่วนผู้้้ป่วยท่�แพึทย์สั�งใช้ยาในข็นาด

ท่�ไม่่เหม่าะสม่เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์โดยม่่ภาวะเลืือด–

ออกจากการใช้ยา 1 ค์รั�ง แลืะเมื่�อวิเค์ราะห์เปร่ยบเท่ยบ

ระหว่างจำานวนค์รั�งท่�ผู้้้ป่วยเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

การสั�งใช้ยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะสม่กับการสั�งใช้ยาใน

ข็นาดท่�เหม่าะสม่ พึบว่าการสั�งใช้ยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะ–

สม่เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ม่ากกว่าผู้้้ป่วยท่�ได้รับยาใน

ข็นาดเหม่าะสม่ 1.29 เท่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 

10.97) แม้่ว่าอ่บัติ้การณ์์การเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

ยากล่่ืม่ DOACs แต้กต่้างจากการศึกษาในต่้างประเทศ

ข็อง Poli D แลืะค์ณ์ะ แต่้ผู้ลืจากการวิเค์ราะห์เปร่ยบเท่ยบ 

จำานวนค์รั�งข็องการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาพึบว่า

ม่่ค่์าค์วาม่เส่�ยงต่้อการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่�เกิดจาก

การสั�งใช้ยาท่�ไม่่เหม่าะสม่เป็นไปในทิศทางเด่ยวกัน โดย

การศึกษาในต่้างประเทศได้ม่่รายงานค่์า all bleedings 

(RR = 1.5, 95%CI: 1.2 – 2.0), major bleedings (RR 

= 1.8, 95%CI: 1.3 – 1.7) แลืะอัต้ราการเส่ยช่วิต้ (RR = 

2.8, 95%CI: 1.9 – 4.1)11 ซึึ่�งการศึกษาดังกล่ืาวแสดงผู้ลืท่�

ม่่นัยสำาคั์ญทางสถิูติ้ข็องค่์า relative risk ทั�ง 3 เหต่้การณ์์

เนื�องจากกล่่ืม่ตั้วอย่างท่�ใช้ในการศึกษาดังกล่ืาวม่่ข็นาด–

ใหญ่ จึงแต้กต่้างจากการศึกษาน่�ท่�กล่่ืม่ตั้วอย่างยังม่่ข็นาด– 

เลื็ก เนื�องจากข็้อจำากัดท่�ยังม่่การรายงานอ่บัต้ิการณ์์การ

เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์น้อย แลืะเป็นยากลื่่ม่ใหม่่ท่�เพึิ�ง

เริ �ม่ใช้ในโรงพึยาบาลืไม่่นาน จึงเป็นโอกาสในการเก็บ

ข้็อม้่ลืเพิึ�ม่เติ้ม่เพืึ�อให้เห็นถึูงแนวโน้ม่ค์วาม่เหม่าะสม่ข็อง

การสั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs ท่�ม่่ผู้ลืต่้อการเกิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากยาต่้อไป

การศึกษาน่�ยังได้รายงานถึูงอาการไม่่พึึงประสงค์์

จากยาพึร้อม่แนวทางการแก้ไข็ทั�ง 8 เหต่้การณ์์ท่�เกิดขึ็�น  

โดยเหต่้การณ์์ท่�เกิดขึ็�นในผู้้้ป่วยท่�ได้รับยาในข็นาดท่�ไม่่

เหม่าะสม่ (ข็นาดยาส้งเกินไป) เนื�องจากไม่่ได้ปรับข็นาด– 

ยาต้าม่ค่์า eGFR จึงทำาให้เกิด gastro-intestinal irrita-

tion แลืะได้ม่่การจัดการต้าม่แนวทางโดยเปล่ื�ยน apixa–

ban กลัืบม่าใช้ warfarin ต้าม่ท่�ผู้้้ป่วยเค์ยใช้เดิม่ ส่วนอ่ก 

7 เหต่้การณ์์ท่�เกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาแม้่ว่าม่่การ

สั�งใช้ยาในข็นาดท่�เหม่าะสม่ ได้ม่่การปฏิิบัติ้ต้าม่แนวทาง

การปรับเปล่ื�ยนการใช้ยาต้้านการแข็็งตั้วข็องเลืือด10 เช่น–

เด่ยวกัน เมื่�อติ้ดต้าม่ผู้้้ป่วยหลัืงได้รับการแก้ไข็อาการไม่่– 

พึึงประสงค์์จากยาท่�เกิดขึ็�นในผู้้้ป่วยทั�ง 8 ราย พึบว่า

อาการหายเป็นปกติ้ท่กราย นอกจากน่�ยังม่่รายงานการ–

ใช้ยากล่่ืม่ DOACs จำานวน 3 รายท่� eGFR น้อยกว่า 15 

mL/min/1.73m2 ซึึ่�งเป็นข้็อห้าม่ใช้ยากล่่ืม่ DOACs ท่ก–

ตั้ว6,7 เมื่�อพึบอ่บัติ้การณ์์ดังกล่ืาวจึงได้รายงานแพึทย์แลืะ

ปรับเปล่ื�ยนการใช้ยากล่่ืม่ DOACs เป็น warfarin ซึึ่�งเป็น

ยาท่�ม่่ค์วาม่ปลือดภัยในผู้้้ป่วย end stage renal disease  

ม่ากกว่า14

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาสาม่ารถูเกิดขึ็�นได้

แม้่ว่าจะได้รับยาในข็นาดปกติ้15 ทั�งน่�สาเหต่้ 1 จากใน 8  

เหต่้การณ์์ท่�เกิดขึ็�น เกิดจาก dabigatran ท่�ม่่การบดแลืะ  

feed ยาให้ผู้้้ป่วยผู่้าน naso-gastric tube ทำาให้เปล่ื�ยน–

แปลืงการด้ดซึ่ึม่ยาในทางเดินอาหาร ยาถู้กด้ดซึ่ึม่แลืะ

ออกฤทธิิ์�ม่ากขึ็�น16 ส่งผู้ลืให้ผู้้้ป่วยเกิดภาวะ upper gas-

tro-intestinal bleeding

ข้็อจำากัดข็องงานวิจัยน่�คื์อ การสั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs 

ต้้องปรับข็นาดยาต้าม่ค์่าการทำางานข็องไต้ท่�ค์ำานวณ์จาก

ส้ต้ร Cockcroft and Gault ในข็ณ์ะท่�โรงพึยาบาลืสงข็ลืา

รายงานจากส้ต้ร CKD-EPI ดังนั�นแต่้ลืะโรงพึยาบาลืค์วรม่่
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ระบบคั์ดกรองการสั�งใช้ยา เพืึ�อให้แพึทย์แลืะเภสัชกรเข้็า– 

ถึูงข้็อม้่ลืประกอบการสั�งใช้ยาท่�ถู้กต้้องแลืะเหม่าะสม่กับ

ยากล่่ืม่น่�เพืึ�อค์วาม่ปลือดภัยส้งส่ดข็องผู้้้ป่วย

แม้่จะม่่งานวิจัยในลัืกษณ์ะน่�ทั�งในแลืะต่้างประ–

เทศ9,11-13 แต่้จ่ดแข็็งข็องงานวิจัยน่�คื์อ ม่่การติ้ดต้าม่อาการ 

ไม่่พึึงประสงค์์จากยาในผู้้้ป่วยท่�ได้รับยากล่่ืม่ DOACs ทั�ง– 

หม่ด ซึ่ึ�งเป็นการศึกษาแรกในประเทศไทยท่�ได้พึิจารณ์า

ถึูงอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้ยาท่�เกิดขึ็�นจากการ 

สั�งใช้ยาทั�งในข็นาดยาท่�เหม่าะสม่แลืะไม่่เหม่าะสม่ รวม่ทั�ง 

ได้ม่่การวิเค์ราะห์ถึูงสาเหต่้แลืะปฏิิบัติ้ต้าม่แนวทางการ

แก้ไข็กับสหวิชาช่พึหลัืงจากท่�ผู้้้ป่วยเกิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากยา เป็นการวางแผู้นงานเพืึ�อพัึฒนาแลืะประ– 

เมิ่นค์วาม่เหม่าะสม่ข็องการสั�งใช้ยากล่่ืม่ DOACs ในโรง–

พึยาบาลืสงข็ลืา ซึ่ึ�งม่่ค์วาม่สำาค์ัญอย่างยิ�งต้่อการพึัฒนา

ค์่ณ์ภาพึการบริการด้านสาธิ์ารณ์ส่ข็ การดำาเนินการต้าม่

แนวทางน่�จะช่วยยกระดับม่าต้รฐานการด้แลืผู้้้ป่วย ลืด

ปัญหาด้านยา แลืะสอดค์ลื้องกับนโยบายระดับชาต้ิใน

การพัึฒนาระบบสาธิ์ารณ์ส่ข็ข็องประเทศ

งานวิจัยน่�ม่่ค์วาม่สำาคั์ญต่้อการพัึฒนาระบบสา–

ธิ์ารณ์ส่ข็ข็องประเทศไทย แลืะม่่ผู้ลืกระทบเชิงบวกอย่าง

ม่่นัยสำาคั์ญต่้อการดำาเนินงานข็องกระทรวงสาธิ์ารณ์ส่ข็ 

ซึึ่�งสอดค์ล้ืองกับภารกิจหลัืกข็องกระทรวงสาธิ์ารณ์ส่ข็ใน

หลืายด้าน เช่น การส่งเสริม่การใช้ยาอย่างสม่เหต่้ผู้ลื การ

เพิึ�ม่ค่์ณ์ภาพึในการรักษาพึยาบาลืผู้้้ป่วย การป้องกันแลืะ

ลืดค์วาม่เส่�ยงจากการใช้ยา การพึัฒนาระบบยาภายใน

โรงพึยาบาลื การลืดค์่าใช้จ่ายด้านสาธิ์ารณ์ส่ข็จากยา

ต้้านพิึษท่�อาจต้้องใช้ในการรักษาภาวะแทรกซ้ึ่อนจาก

การใช้ยา การพัึฒนาแนวทางการปฏิิบัติ้งานข็องบ่ค์ลืากร

ทางการแพึทย์ แลืะการเต้ร่ยม่ค์วาม่พึร้อม่สำาหรับสังค์ม่

ผู้้้ส้งอาย่โดยเฉพึาะในด้านการใช้ยาท่�ม่่ค์วาม่ซัึ่บซ้ึ่อนแลืะ

ม่่ค์วาม่เส่�ยงส้ง ทั�งหม่ดน่�ล้ืวนสอดค์ล้ืองกับพัึนธิ์กิจหลัืก

ข็องกระทรวงสาธิ์ารณ์ส่ข็ในการพัึฒนาระบบส่ข็ภาพึให้

ม่่ประสิทธิิ์ภาพึแลืะยั�งยืน เพืึ�อให้ประชาชนม่่ส่ข็ภาพึแข็็ง

แรงสม่บ้รณ์์ทั�งทางร่างกายแลืะจิต้ใจ

สรุปผลืการวิจ่ย

ผู้้้ป่วยท่�ได้รับยากล่่ืม่ DOACs ส่วนใหญ่ได้รับยาใน

ข็นาดท่�เหม่าะสม่ต้รงต้าม่แนวทางการรักษาม่าต้รฐาน ม่่

เพ่ึยงบางส่วนท่�ได้รับยาในข็นาดท่�ไม่่เหม่าะสม่ ซึึ่�งทำาให้

ม่่แนวโน้ม่เพิึ�ม่ค์วาม่เส่�ยงในการเกิดอาการไม่่พึึงประสงค์์

ม่ากกว่าการใช้ยาในข็นาดท่�เหม่าะสม่ แม้่ผู้ลืการวิเค์ราะห์

ทางสถิูติ้จะยังไม่่แสดงค์วาม่แต้กต่้างอย่างม่่นัยสำาคั์ญทาง

สถิูติ้ แต่้ก็บ่งช่�ถึูงค์วาม่จำาเป็นท่�แพึทย์จะต้้องให้ค์วาม่สำา–

คั์ญกับการปรับข็นาดยากล่่ืม่ DOACs ให้เหม่าะสม่กับผู้้้–

ป่วยแต่้ลืะรายม่ากยิ�งขึ็�น

กิต้ติ้กรรมิประกาศ

ข็อข็อบค์่ณ์ นายแพึทย์รัต้นพึลื ลื้อประเสริฐก่ลื  

ผู้้้อำานวยการโรงพึยาบาลืสงข็ลืา เภสัชกรหญิงส่จิต้า ก่ลื–

ถูวายพึร หัวหน้ากล่่ืม่งานเภสัชกรรม่ โรงพึยาบาลืสงข็ลืา 

แลืะผู้้้ม่่ส่วนร่วม่ในงานวิจัยน่�ท่กท่านท่�ได้ให้ค์ำาแนะนำา 

ทำาให้งานวิจัยชิ�นน่�สำาเร็จล่ืล่ืวงเป็นอย่างด่
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