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ผลของการใช้้แนวทางการป้้องกัันและติิดตาม ADR จากการใช้้ 

asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน
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บทความวิจัย
เพ็ญนภา ม่วงศรี 1

ผลของการใช้้แนวทางการป้้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์ 

จากการใช้้ยา asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

ท่ี่�มาของปััญหา: Asparaginase เป็็นยาใช้้รัักษาโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน (acute lymphoblastic  

leukemia; ALL) ร่่วมกับยาเคมีีบำำ�บัดอื่่�นในสููตร Thai Pediatric Oncology Group (ThaiPOG) protocol ทำำ�ให้้เพิ่่�ม 

event-free survival และ overall survival แต่่ยาทำำ�ให้้เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ได้้มาก ส่่งผลให้้ผู้้�ป่วยมีีอัันตรายถึึง

ชีีวิิตหรืือหมดโอกาสใช้้ยา หากไม่่มีีแนวทางการป้องกัันและติิดตามอาการอย่่างเป็็นระบบ

วััตถุุประสงค์์: ศึึกษาผลของแนวทางการป้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์ และศึึกษาลัักษณะของอาการ

ไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้�ป่วยเด็็ก ALL ที่่�ได้้ยา asparaginase

วิิธีีวิจััย: เป็็นการวิจััยเชิิงพรรณนา ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน ที่่�ได้้รัับ asparaginase ใน

สถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี ก่่อนและภายหลัังจากมีีการใช้้แนวทางฯ ช่่วง 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2560 -30 กัันยายน 

พ.ศ. 2563 และ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2563 – 30 กัันยายน พ.ศ. 2566 จำำ�นวน 64 และ 61 ราย วิิเคราะห์์ข้้อมูลโดยใช้้สถิิติิ

เชิิงพรรณนาและไคสแควร์์

ผลการวิิจััย: จากการใช้้แนวทางฯ พบว่่าเภสััชกรค้นหาอาการไม่่พึึงประสงค์์และปรึกษาแพทย์์ได้้เพิ่่�มขึ้้�น จาก 

82 ครั้้�ง (ร้้อยละ 51.57) เป็็น 105 ครั้้�ง (ร้้อยละ 67.31) มีีการให้้ยาป้้องกัันการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ก่่อนการให้้ 

asparaginase ในรายที่่�มีีความเสี่่�ยงเพิ่่�มขึ้้�นจาก 204 ครั้้�ง (ร้้อยละ 32.54) เป็็น 305 ครั้้�ง (ร้้อยละ 45.59) ผู้้�ป่วยได้้– 

รัับการจััดการเพื่่�อให้้ได้้รัับยาครบตามแผนการรักษาเพิ่่�มขึ้้�นจากร้้อยละ 74.39 เป็็นร้้อยละ 87.62 อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทาง– 

สถิิติิ (p-value <0.05)

บทสรุุป: อาการไม่่พึึงประสงค์์จาก asparaginase มีีความหลากหลาย และมีีโอกาสเกิิดซ้ำำ��ได้้ แนวทางการ

ป้้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาช่่วยป้้องกัันการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ร้้ายแรงได้้ ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยมีี

ความปลอดภัยจากการใช้้ยามากขึ้้�นและเพิ่่�มอัตราการให้้ยาได้้ครบตามแผนการรักษา

คำำ�สำำ�คัญ: อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา; มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันในเด็็ก; asparaginase
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Effect of Asparaginase Protocol in Monitoring Adverse Drug Reaction  

in Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia

Background: Asparaginase, used in combination with other chemotherapeutic agents in 

the Thai Pediatric Oncology Group (ThaiPOG) protocol for acute lymphoblastic leukemia (ALL) 

treatment, has significantly improved event-free survival and overall survival rates. However, its 

life-threatening adverse drug reactions (ADRs) necessitate systematic prevention and monitoring 

guidelines.

Objective: To study the effect of the ADR monitoring protocol and its characteristics in child-

hood ALL patients receiving asparaginase-based therapy.

Method: This descriptive research study compared childhood ALL patients receiving aspa–

raginase at the Queen Sirikit National Institute of Child Health before and after implementing the 

protocol. Data were collected from 64 patients between October 1, 2017, and September 30, 2020, 

and from 61 patients between October 1, 2020, and September 30, 2023. Data were analyzed using 

descriptive statistics and chi-square tests.

Results: After using the protocol, pharmacist interventions in ADR detection and physician 

consultations increased from 82 episodes (51.57%) to 105 episodes (67.31%). Premedication admi–

nistration in high-risk patients increased from 204 episodes (32.54%) to 305 episodes (45.59%). The 

percentage of patients completing the planned treatment course improved from 74.39% to 87.62% 

with statistical significance (p-value <0.05).

Conclusion: Asparaginase-associated ADRs are diverse and recurrent. The protocol for adverse 

drug reaction monitoring prevents serious adverse reactions, ensuring patient safety and treatment 

completion.

Keywords: adverse drug reaction; childhood acute lymphoblastic leukemia; asparaginase
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ผลของการใช้้แนวทางการป้้องกัันและติิดตาม ADR จากการใช้้ 

asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

เภสัชกรรมคลินิก
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บทความวิจัย
เพ็ญนภา ม่วงศรี 3

บทนำำ�

ปััจจุุบัันมีีรายงานผู้้�ป่วยเด็็กป่่วยเป็็นโรคมะเร็็ง 

เพิ่่�มขึ้้�น มีีรายงานผู้้�ป่วยเด็็กตั้้�งแต่่ในช่่วงอายุุ 0-19 ปีี ได้้รัับ 

การวิินิิจฉััยเป็็นมะเร็็งรายใหม่่ทั่่�วโลกประมาณปีีละ 

300,000 ราย ชนิิดของมะเร็็งในช่่วงอายุุ 0-14 ปีี ที่่�พบ

มากที่่�สุด 3 อัันดัับแรก คืือมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน 

(acute lymphoblastic leukemia; ALL) ร้้อยละ 46.4 

มะเร็็งระบบประสาทและสมอง (CNS tumor) ร้้อยละ 28.2  

และมะเร็็งต่่อน้ำำ��เหลืือง (lymphoma) ร้้อยละ 15.2 ตาม– 

ลำำ�ดับ1 สถิิติิโรคมะเร็็งเด็็กในภาพรวมของประเทศไทย 

พบอุุบััติิการณ์์ต่่อประชากร 100,000 คน อายุุระหว่่าง  

0-4 ปีี 5-9 ปีี และ 10-14 ปีี แยกเป็็นผู้้�ป่่วยเด็็กชาย 

16.2, 8.5 และ 12.7 และผู้้�ป่่วยเด็็กหญิิง 16.7, 7.5 และ 

8.2 ตามลำำ�ดัับ2 ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี  

มีีผู้้�ป่วยเด็็ก ALL เข้้ารัับการรัักษาในคลิินิิกโรคเลืือดและ

มะเร็็งในปีี พ.ศ. 2561-2565 จำำ�นวน 270, 274, 241, 200 

และ 198 ราย ตามลำำ�ดับ คิิดเป็็นร้้อยละ 63.90 ของมะเร็็ง

ทั้้�งหมด ในการรัักษาโรคมะเร็็งยึึดตามแนวทางการรัักษา 

ของชมรมโรคมะเร็็งเด็็กแห่่งประเทศไทยร่่วมกัับสมาคม

โลหิิตวิิทยาแห่่งประเทศไทย (Thai Pediatric Oncology 

Group; ThaiPOG) protocol3

Asparaginase หรืือ L-asparaginase เป็็นยาเคมีี

บำำ�บัดในกลุ่่�มเอนไซม์์ มีีรููปแบบแตกต่่างกัันตามการผลิิต 

3 ชนิิด คืือ native Escherichia coli (E. coli) aspara-

ginase และ polyethylene glycolated (PEG)-aspa–

raginase ซึ่่�งยา 2 ชนิิดนี้้�ผลิิตจากเชื้้�อแบบทีีเรีีย E. coli 

ส่่วนยาอีีกรููปแบบคืือ erwinia asparaginase ผลิิตได้้

จากเชื้้�อแบคทีีเรีีย Erwinia chrysanthemi5 ออกฤทธิ์์�

โดยย่่อยสลายกรดอะมิิโนแอสพาราจีีน (asparagine) ให้้

สลายกลายเป็็นกรดแอสพาติิกและแอมโมเนีีย ทำำ�ให้้เซลล์์

มะเร็็งไม่่สามารถสร้้างแอสพาราจีีนทดแทน จึึงไม่่สามารถ

สัังเคราะห์์ nucleic acids เพื่่�อเจริิญเติิบโตและตายใน

ที่่�สุด ต่่างจากเซลล์์ปกติิที่่�ยัังสร้้างแอสพาราจีีนทดแทนได้้ 

ทำำ�ให้้ asparaginase มีีความจำำ�เพาะต่่อเซลล์์มะเร็็งมาก 

การศึึกษาผลของการรัักษาโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบ– 

พลััน (acute lymphoblastic leukemia; ALL) โดยใช้้  

asparaginase ร่่วมกัับยาเคมีีบำำ�บัดอื่่�นครบจำำ�นวนตาม– 

แผนตลอดการรัักษา จะมีีอััตราการมีีชีีวิิตอยู่่�ได้้โดยปราศ– 

จากอาการของโรค (event-free survival; EFS) และ

อััตราการรอดชีีวิิตโดยรวม (overall survival; OS) ใน

ระยะ 5 ปีี ได้้สููงถึึงร้้อยละ 83.01 และร้้อยละ 94.6 เทีียบ– 

กัับผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาไม่่ครบตามแผนการรัักษาซึ่่�งมีีอััตราที่่�

ต่ำำ��กว่่าคืือ ร้้อยละ 71.96 และร้้อยละ 88.20 ตามลำำ�ดับ4 

โดยสาเหตุุหลัักที่่�ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยได้้รัับยาไม่่ครบเนื่่�องจากเกิิด

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา (adverse drug reaction; 

ADR) จากที่่� asparaginase มีีผลลดการสัังเคราะห์์โปรตีีน

ต่่าง ๆ ภายในเซลล์์ ทำำ�ให้้เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ชนิิด

ที่่�ร้้ายแรง (serious ADRs)5 ได้้แก่่ ภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ 

(pancreatitis) ภาวะพิิษต่่อตัับ (hepatotoxicity) ภาวะ

น้ำำ��ตาลในเลืือดสููง (hyperglycemia) ภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตััน  

(thrombosis) ภาวะกดไขกระดููก (myelosuppression)  

และเนื่่�องจากยาเป็็นกลุ่่�มเอนไซม์์ จึึงทำำ�ให้้เกิิดภาวะภููมิิ–

ไวเกิิน (hypersensitivity reactions; HSRs) เช่่น urti-

caria, anaphylaxis, angioedema บาง ADRs เมื่่�อเกิิด

ขึ้้�นแล้้วผู้้�ป่วยต้้องหยุุดยาชั่่�วคราวรอจนอาการปกติิจึึงให้้

ยาอีีกครั้้�ง5,8,9,12 แต่่บาง ADRs อาจมีีอัันตรายถึึงชีีวิิต แพทย์์

จำำ�เป็็นต้้องหยุุดยา เช่่น แพ้้ยารุุนแรง (anaphylaxis)  

ดัังเช่่นการศึึกษาของ Schmidt และคณะ7 พบว่่าผู้้�ป่วยที่่�

เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์แพ้้ยารุุนแรงจาก asparaginase 

(E. coli) และหยุุดใช้้ยา มีีอััตราการรอดชีีวิิตโดยรวมเป็็น 

ร้้อยละ 72.7 ซึ่่�งต่ำำ��กว่่ารายที่่�เปลี่่�ยนยาไปใช้้รููปแบบ erwi– 

nia asparaginase คืือ ร้้อยละ 86.2 และพบผู้้�ป่วยที่่�เกิิด

ภาวะตัับอ่่อนอัักเสบรุุนแรงทำำ�ให้้รัับ asparaginase ไม่่–

ครบตามแผนการรัักษา มีีอััตราการรอดชีีวิิตโดยรวมต่ำำ��– 

กว่่ารายที่่�ไม่่เกิิดอาการเช่่นเดีียวกััน

ในสหรััฐอเมริิกาและยุุโรปมีีการใช้้ PEG-aspara-

ginase เป็็นยามาตรฐาน เนื่่�องจากมีีอััตราการเกิิด ADRs 

ต่ำำ��กว่่า native E.coli asparaginase ในขณะที่่�สหราช–

อาณาจัักรให้้ความสำำ�คัญกัับการใช้้ยา erwinia asparagi-

nase สำำ�หรัับผู้้�ป่วยที่่�เกิิดอาการภููมิิไวเกิินรุุนแรงจากการ

ใช้้ PEG-asparaginase5 สำำ�หรัับประเทศไทยแนวทางการ

รัักษาตาม ThaiPOG protocol จะใช้้ยา native E. coli  
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asparaginase เพื่่�อควบคุุมต้้นทุุนและเพิ่่�มการเข้้าถึึงยา 

ดัังนั้้� น จึึงมีีการพััฒนาแนวทางการจััดการ ADRs ให้้มีี

ความครอบคลุุมและเหมาะสม เพื่่�อเพิ่่�มประสิิทธิิภาพใน

การรัักษาและลดอััตราการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ร้้าย–

แรงในผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�ได้้รัับ asparaginase โดยที่่� ADRs มีี

บทบาทสำำ�คัญที่่�อาจส่่งผลกระทบต่่อความสำำ�เร็็จในการ

รัักษาผู้้�ป่วยโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันโดยตรง ซึ่่�ง 

ADRs ที่่�รุุนแรงดัังกล่่าวอาจทำำ�ให้้ต้้องหยุุดการใช้้ยาและ

เปลี่่�ยนแผนการรัักษา ส่่งผลให้้ EFS และ OS ของผู้้�ป่่วย

ลดลง

ข้้อมููลย้้อนหลัังในผู้้�ป่วยของสถาบัันสุุขภาพเด็็กฯ 

ที่่�ได้้รัับ asparaginase ในปีี พ.ศ. 2561-2563 จำำ�นวน 64  

ราย พบรายงาน ADRs และมีีการแจ้้งเตืือนในระบบคอม– 

พิิวเตอร์์เพีียง 20 รายงาน นัับว่่ามีีจำำ�นวนค่่อนข้้างต่ำำ��เมื่่�อ

เทีียบกัับรายงานในต่่างประเทศ เนื่่�องจากยัังขาดระบบ

การติิดตาม การส่่งต่่อข้้อมููล และการบัันทึึกเหตุุการณ์์ใน 

เวชระเบีียน ผู้้�วิิจััยจึึงต้้องการสร้้างแนวทางป้้องกัันติิด–

ตามการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ร่่วมกัับทีีมสหสาขา

วิิชาชีีพ เพื่่�อการจััดการ ADRs อย่่างเหมาะสม เช่่น การ– 

เฝ้้าระวัังอย่่างใกล้้ชิิด การบัันทึึกข้้อมููลอย่่างเป็็นระบบ 

การให้้คำำ�แนะนำำ�เพื่่�อปรัับเปลี่่�ยนขนาดยาร่่วมกัับแพทย์์ 

และการให้้คำำ�แนะนำำ�ผู้้�ป่วยและผู้้�ปกครอง ช่่วยให้้สามารถ 

จััดการกัับ ADRs ได้้ทัันทีี ลดความเสี่่�ยงต่่อการเสีียชีีวิิต 

และช่่วยให้้ผู้้�ป่วยสามารถกลัับมาใช้้ยาได้้ตามแผนการ

รัักษา ซึ่่�งเป็็นปััจจััยสำำ�คััญในการเพิ่่�มโอกาสการรัักษาให้้

สำำ�เร็็จและเพิ่่�มคุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่วยในระยะยาว

วััตถุุประสงค์์

1.	เพื่่�อศึึกษาผลของแนวทางการป้้องกัันและ

ติิดตาม ADR ในผู้้�ป่่วยเด็็ก ALL ที่่�ได้้รัับ asparaginase 

ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กฯ

2.	เพื่่�อศึึกษาลัักษณะการเกิิด ADR ในผู้้�ป่่วยเด็็ก 

ALL ที่่�ได้้รัับ asparaginase ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กฯ

นิิยามศััพท์์เฉพาะ

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา (adverse 

drug reaction; ADR) ในที่่�นี้้� หมายถึึง ปฏิิกิิริิยาที่่�เกิิดขึ้้�น

จาก asparaginase โดยไม่่ได้้ตั้้�งใจและเป็็นอัันตรายต่่อ 

ผู้้�ป่วย ในขนาดยาปกติิ แบ่่งเป็็น type A ADR ที่่�ไม่่เกี่่�ยว–

กัับปฏิิกิิริิยาภููมิิคุ้้�มกััน ในการศึึกษานี้้� หมายถึึงภาวะตัับ–

อ่่อนอัักเสบ ภาวะน้ำำ��ตาลในเลืือดสููง ภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตััน  

ภาวะเกล็็ดเลืือดต่ำำ�� ภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ�� ภาวะตัับอัักเสบ  

และ type B ADR เกี่่�ยวข้้องกัับปฏิิกิิริิยาภููมิิคุ้้�มกััน หรืือ

ภาวะภููมิิไวเกิิน ในการศึึกษานี้้� หมายถึึงผื่่�นแพ้้ยาทั้้�งชนิิด 

maculopapular (MP), urticaria, angioedema, ana-

phylaxis

ผู้้�ป่่วยมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน (acute 

lymphoblastic leukemia; ALL) หมายถึึง ผู้้�ป่่วยเด็็ก

โรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวชนิิด ALL ที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยและ

รัักษาที่่�สถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี

ระเบีียบวิธีีวิจััย

การวิิจััยครั้้�งนี้้�เป็็นการวิิจััยเชิิงพรรณนามีีการรวบ– 

รวมข้้อมููลย้้อนหลััง (retrospective descriptive study) 

เพื่่�อศึึกษาผลของการป้้องกัันและติิดตาม ADR ในผู้้�ป่่วย

เด็็กที่่�ได้้รัับ asparaginase ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กฯ ภาย–

หลัังจากมีีการใช้้แนวทางการป้้องกัันและติิดตามอาการ

ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรค

มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

ประชากรและกลุ่่�มตััวอย่่าง

ประชากรที่่�ศึึกษา คืือ ผู้้�ป่่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ด–

เลืือดขาวเฉีียบพลััน อายุุ ≥ 1 เดืือน ถึึง 15 ปีี ที่่�ได้้รัับ 

asparaginase ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี 

ระยะก่่อนมีีแนวทางฯ ระหว่่างวัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2560 

ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2563 และระยะหลัังมีีแนวทางฯ 

ระหว่่างวัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2563 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 

2566 เป็็นผู้้�ป่วยคนละกลุ่่�ม ในช่่วงเวลาที่่�แตกต่่างกััน

กลุ่่�มตััวอย่่าง

เกณฑ์์การคััดเข้้า คืือ ผู้้�ป่วยโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือด–

ขาวเฉีียบพลัันที่่�มีอายุุ ≥ 1 เดืือน ถึึง 15 ปีี ที่่�มีประวััติิได้้–

รัับ asparaginase ในช่่วงวัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2560 – 30 

กัันยายน พ.ศ. 2566
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ผู้้�ป่วยได้้รัับการรัักษาโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาว–

เฉีียบพลัันด้้วยยาเคมีีบำำ�บััดตาม ThaiPOG protocol 

และมีีจำำ�นวน dose ของ asparaginase ดัังนี้้�

–	 Standard risk ALL ใช้้ protocol: ThaiPOG-

ALL-1301 ได้้รัับ asparaginase รวมทั้้�งหมด 8 dose

–	 High risk ALL ใช้้ protocol: ThaiPOG-ALL- 

1302 ได้้รัับ asparaginase รวมทั้้�งหมด 14 dose

–	 Very high risk ALL ใช้้ protocol: ThaiPOG-

ALL-1303 ได้้รัับ asparaginase รวมทั้้�งหมด 14 dose

–	 Philadephia chromosome positive (Ph+ 

ALL) ใช้้ protocol: ThaiPOG-ALL-1304 ได้้รัับ aspa–

raginase รวมทั้้�งหมด 16 dose

–	 Low risk infant ALL ใช้้ protocol: ThaiPOG-

ALL-1306 ได้้รัับ asparaginase รวมทั้้�งหมด 18 dose

เกณฑ์์การคััดออก คืือ ผู้้�ป่วยที่่�ไม่่สามารถติิดตาม

แฟ้้มเวชระเบีียนได้้และผู้้�ป่วยที่่�ผู้้�ปกครองอ่่านเขีียนภาษา

ไทยไม่่ได้้

การคำำ�นวณขนาดตััวอย่่าง

คำำ�นวณตามสููตรของ Krejcie and Morgan กรณีี

ทราบขนาดของประชากร
χ2

Np(1 − p)

e2(N − 1) + χ2
p(1 − p)

n = ขนาดตััวอย่่าง

N = ขนาดประชากร (จากการสืืบค้้นฐานข้้อมููลใน

ระบบคอมพิิวเตอร์์ จำำ�นวนผู้้�ป่วยทั้้�งหมดที่่�ได้้รัับ aspara-

ginase ในช่่วงระยะเวลาที่่�ศึกษา = 150 คน)

e = ระดัับความคลาดเคลื่่�อนของการสุ่่�มตััวอย่่างที่่�

ยอมรัับได้้ (0.05)
χ2 

= ค่่าไคสแควร์์ที่่� degree of freedom (df) 

เท่่ากัับ 1 ระดัับความเชื่่�อมั่่�น 95% (เท่่ากัับ 3.841)

p = สััดส่่วนของลัักษณะที่่�สนใจในประชากร (ถ้้า

ไม่่ทราบให้้กำำ�หนด p = 0.5)

การคำำ�นวณได้้ขนาดตััวอย่่าง อย่่างน้้อย 108 คน

จากการเก็็บข้้อมููลมีีผู้้�ป่วยจำำ�นวน 125 คน จึึงทำำ� 

การศึึกษาข้้อมููลในผู้้�ป่วยทุุกราย

เครื่่�องมืือท่ี่�ใช่่ในการศึึกษา

1.	แบบเก็็บข้้อมููลผู้้�ป่วยจากเวชระเบีียน เพื่่�อรวบ–

รวมข้้อมููลการใช้้ asparaginase และยาอื่่�นที่่�ได้้รัับ ข้้อมููล

การจััดการอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�เกิิดขึ้้�น รวมทั้้�งข้้อมููล

การให้้เลืือด หรืือผลิิตภััณฑ์์ของเลืือดที่่�เกี่่�ยวข้้อง

2.	แบบประเมิินความรุุนแรงของอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์โดยใช้้เกณฑ์์ของ Common Terminology Cri– 

teria for Adverse Events (CTCAE) version 5.0

3.	แนวทางการป้้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้้ asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็ง 

เม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

ขั้้�นตอนการดำำ�เนิินวิิจััย

การเก็็บข้้อมููล ดำำ�เนิินการหลัังผ่่านการพิิจารณา

ด้้านจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ เก็็บข้้อมููลการได้้รัับ as–

paraginase ของผู้้�ป่วยและอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�เกิิดขึ้้�น 

จากเวชระเบีียน ก่่อนมีีแนวทางฯ ตั้้�งแต่่ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 

2560 – 30 กัันยายน พ.ศ. 2563 และหลัังมีีแนวทางฯ 

ตั้้�งแต่่ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2563 – 30 กัันยายน พ.ศ. 2566

การกำำ�หนดแนวทางการป้้องกัันและติิดตาม

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase และ

การนำำ�ไปใช้้ในขั้้�นตอนการปฏิิบััติิงาน

เภสััชกรหน่่วยผสมยาเคมีีบำำ�บัดพััฒนาแนวทางฯ 

ร่่วมกัับทีีมสหสาขาวิิชาชีีพจากแนวทางการรัักษาโรคมะ–

เร็็งเด็็กแห่่งประเทศไทย ปีี พ.ศ. 2561 (ThaiPOG pro– 

tocol) และจากการทบทวนวรรณกรรม ประกอบด้้วย 1) 

การกำำ�หนดค่่าทางห้้องปฏิิบััติิการ (LAB) ที่่�ต้้องติิดตาม

ก่่อนและหลัังให้้ยาในผู้้�ป่วย 2) การจััดการ ADR ที่่�เกิิดขึ้้�น

และการป้้องกัันการเกิิด ADR ในรอบถััดไป 3) การให้้คำำ�– 

แนะนำำ�เรื่่�องยาแก่่ผู้้�ปกครอง โดยผ่่านการตรวจสอบความ– 

ถููกต้้องและเหมาะสมจากผู้้�ทรงคุุณวุุฒิิ จำำ�นวน 3 ท่่าน 

เริ่่�มใช้้เมื่่�อ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2563 ดัังแสดงในตารางที่่� 1 

และกำำ�หนดขั้้�นตอนการทำำ�งาน คืือ

1.	ก่่อนผู้้�ป่่วยเข้้าพบแพทย์์ มีีการเจาะเลืือดตรวจ

ค่่า LAB ตามแนวทางที่่�กำำ�หนด เมื่่�อพบแพทย์์พิิจารณา

สั่่�งยาแล้้ว ส่่งคำำ�สั่่�งยาและแฟ้้มประวััติิผู้้�ป่่วยมาที่่�เภสััชกร

หน่่วยผสมยาเคมีีบำำ�บัด

2.	เภสััชกรที่่�หน่่วยผสมยาเคมีีบำำ�บััด ทบทวนค่่า 

n =
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ตารางท่ี่� 1 แนวทางการป้้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase5,8,9,12

แนวทางการป้้องกัันและติิดตาม ADR จากการใช้้ asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน

ประเมิินค่่า lab ก่่อนการให้้ asparaginase

1.	ตรวจ CBC; ANC >750/µL, Platelets (Plt) >75,000/µL ในแต่่ละสััปดาห์์ หรืือ 2 ครั้้�ง/สััปดาห์์ ในช่่วง induction 

phase

•	 ถ้้าค่่า ANC ≤1000/mm3 ให้้ asparaginase ต่่อได้้ และ ติิดตาม ค่่าทางห้้องปฏิิบััติิการก่่อนเริ่่�มยาครั้้�งถััดไป

•	 ถ้้าค่่า ANC <1000-500/mm3 ให้้ GCSF : ก่่อนเริ่่�มยา cycle ถััดไป keep ANC >750/mm3 ก่่อนให้้ยา

•	 ถ้้า Plt ≤75,000-50,000/mm3 ให้้ asparaginase ต่่อได้้และติิดตามค่่าทางห้้องปฏิิบััติิการก่่อนเริ่่�มยาครั้้�งถััดไป

•	 ถ้้า Plt <50,000/mm3 ให้้ premed: platelet transfusion, keep Plt ≥50,000 /mm3 ก่่อนให้้ยา

2.	ตรวจ amylase ก่่อนให้้ยาในแต่่ละ phase

•	 ถ้้าค่่าผิิดปกติิระดัับ >1.5 - 2.0 x ULN หรืือ >2.0 - 5.0 x ULN โดยไม่่มีีอาการทางคลิินิิก ให้้เลื่่�อนวัันฉีีด  

asparaginase จนอาการดีีขึ้้�นและ LAB ปกติิ จึึงเริ่่�มยาใหม่่

•	 ถ้้าค่่าผิิดปกติิระดัับ >5.0 x ULN แม้้ไม่่มีีอาการ ให้้ข้้าม dose หรืือ หยุุด asparaginase

3.	ตรวจ LFTs, kidney function test ก่่อนเริ่่�มแต่่ละ phase

•	 ถ้้าค่่าผิิดปกติิระดัับ ≥3 x ULN ให้้เลื่่�อนวัันฉีีด asparaginase จนอาการดีีขึ้้�นและ LAB ปกติิ จึึงเริ่่�มยาใหม่่

4.	ตรวจ coagulation parameters, serum glucose (FBS) เมื่่�อมีีอาการบ่่งชี้้�ทางคลิินิิก

•	 ถ้้าค่่า FBS ผิิดปกติิระดัับ ≤250 mg/dL ให้้เลื่่�อนวัันฉีีด asparaginase จนอาการดีีขึ้้�นและ LAB ปกติิ จึึงเริ่่�มยา

ใหม่่ ให้้ยาต่่อได้้ กรณีี uncomplicated hyperglycemia

•	 ถ้้าค่่า FBS ผิิดปกติิระดัับ >250 mg/dL ให้้เข้้ารัับการรัักษาในโรงพยาบาล หยุุด asparaginase และ steroids 

ชั่่�วคราว จน LAB ปกติิ ค่่อยเริ่่�มยาใหม่่

•	 มีีค่่า coagulation parameters; antithrombin III, protiens C, proteins S level หากผิิดปกติิ ร่่วมกัับมีี

อาการทางคลิินิิก ให้้เลื่่�อนวัันฉีีด asparaginase จนกว่่าแก้้ไขอาการเป็็นปกติิ ด้้วย LMWH: enoxaparin และ

ติิดตามค่่า anti-factor Xa level (0.5-1 unit/mL) จึึงเริ่่�มยาใหม่่

5.	กรณีีผู้้�ป่วยเสี่่�ยงต่่อภาวะภููมิิไวเกิิน ให้้ premed: CPM inj./oral +/- Dexa inj./oral ก่่อนให้้ยาครั้้�งถััดไป  

กรณีีแพ้้ยารุุนแรง เช่่น angioedema, urticaria, anaphylaxis ให้้หยุุด asparaginase

6.	วััด body temperature / blood pressure / pulse rate ก่่อนให้้ยา 30 นาทีี

การบริหาร asparaginase และ monitoring หลัังให้้ยา

1.	ให้้ยาฉีีดเข้้ากล้้าม เพื่่�อลดอุุบััติิการณ์์การเกิิดแพ้้ยาชนิิดรุุนแรง (anaphylaxis)

2.	เฝ้้าระวัังอาการไม่่พึึงประสงค์์หลัังฉีีดยา วััด BP, PR หลัังให้้ยา 30 นาทีี และสัังเกตอาการทั่่�วไปหลัังฉีีดยาอย่่างน้้อย 

2 ชั่่�วโมง

3.	Lab monitoring: CBC ประเมิิน ANC, platelet อาจตรวจ Lab เพิ่่�มเติิม  

เพื่่�อประเมิินอาการก่่อนเริ่่�มยา phase ถััดไป

การให้้คำำ�แนะนำำ�แก่่ผู้้�ป่วย อาการท่ี่�ต้้องมาพบแพทย์ก่่อนถึึงวัันนััด

1.	มีีไข้้สููง >38 °C หนาวสั่่�น

2.	อาเจีียนมาก 4-5 ครั้้�ง ใน 24 ชั่่�วโมง
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LAB คำำ�สั่่�งยาของแพทย์์ และลงบัันทึึกขนาดยา ค่่า LAB ลง

ในใบติิดตามการใช้้ asparaginase หากพบปััญหาด้้าน– 

ยา มีีแนวโน้้มเสี่่�ยงต่่อการเกิิด ADR เภสััชกรขอคำำ�ปรึึกษา

จากแพทย์์ เพื่่�อเพิ่่�มยาป้้องกัันหรืือปรัับเลื่่�อนวัันให้้ยาผู้้�–

ป่่วยให้้เหมาะสม ก่่อนการเตรีียมยา

3.	พยาบาลตรวจวััดสััญญาณชีีพผู้้�ป่วยก่่อนให้้ยา 

30 นาทีีและทุุก 30 นาทีีภายใน 2 ชั่่�วโมง ลงในใบติิดตาม

การใช้้ asparaginase ที่่�ส่งต่่อมาจากเภสััชกร หากไม่่พบ

อาการผิิดปกติิจึึงให้้ผู้้�ป่่วยกลัับบ้้าน โดยเภสััชกรให้้คำำ�–

แนะนำำ�ดููแลผู้้�ป่่วย พร้้อมกัับแจ้้งอาการผิิดปกติิที่่�ต้้องพา 

ผู้้�ป่วยกลัับมาพบแพทย์์ก่่อนนััดครั้้�งต่่อไป

4.	เภสััชกรเก็็บใบติิดตามการใช้้ asparaginase 

ลงในแฟ้้มประวััติิผู้้�ป่วยเมื่่�อได้้รัับยาครบถ้้วน หากผู้้�ป่วยมีี

อาการผิิดปกติิใด ๆ พยาบาลแจ้้งแพทย์์ และส่่งต่่อข้้อมููล

ให้้เภสััชกร

5.	เภสััชกรสืืบค้้นข้้อมููลและประเมิิน ADR พร้้อม

บัันทึึกเหตุุการณ์์ลงในระบบคอมพิิวเตอร์์ Queen Sirikit 

National Institute of Child Health-Hospital infor-

mation system (QSNICH-HIS) และติิดป้้ายแจ้้งเตืือนที่่�

แฟ้้มเวชระเบีียน ให้้คำำ�แนะนำำ�และมอบบััตรเฝ้้าระวัังหรืือ

บััตรแพ้้ยาให้้แก่่ผู้้�ป่วย/ผู้้�ปกครอง

การวิิเคราะห์์ข้้อมููล

วิิเคราะห์์ข้้อมููลผู้้�ป่วยและจำำ�นวนการพบอาการ

ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase อััตราการเกิิด 

serious ADR และการจััดการ ก่่อนและหลัังการใช้้แนว–

ทางฯ ใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา ได้้แก่่ จำำ�นวน ร้้อยละ ค่่าเฉลี่่�ย 

ส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน ค่่าสููงสุุด ค่่าต่ำำ��สุด และไคสแควร์์ 

กำำ�หนดนััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่�ระดัับ 0.05

ด้้านจริิยธรรม

การศึึกษานี้้�ได้้ผ่่านการพิิจารณาจริิยธรรมการวิิจััย

จากคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ สถาบััน–

สุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี เลขที่่�หนัังสืือรัับรอง REC. 

014/2567 วัันที่่� 25 มกราคม 2567

ผลการศึึกษา

มีีผู้้�ป่วยโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันที่่�มีประ–

วััติิได้้รัับ asparaginase ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิ–

มหาราชิินีี ในช่่วงที่่�ศึึกษา จำำ�นวน 128 ราย มีี 3 รายที่่�

เป็็นชาวต่่างชาติิไม่่สามารถอ่่านเขีียนภาษาไทยและไม่่

สามารถติิดตามแฟ้้มเวชระเบีียนได้้ จึึงเหลืือผู้้�ป่วยในการ– 

ศึึกษานี้้� 125 ราย แบ่่งเป็็นช่่วงก่่อนมีีแนวทางฯ 64 ราย 

และหลัังมีีแนวทางฯ 61 ราย พบว่่าลัักษณะพื้้�นฐานของ 

ผู้้�ป่วยทั้้�ง 2 กลุ่่�มมีีความคล้้ายคลึึงกััน ดัังตารางที่่� 2

หลัังการใช้้แนวทางฯ ทำำ�ให้้การค้้นหาอาการไม่่พึึง– 

ประสงค์์ในแต่่ละรอบการให้้ยาตาม phase ที่่�กำำ�หนดใน  

ThaiPOG protocol เพื่่�อจััดการแก้้ไขหรืือเตรีียมป้้องกััน

ได้้ทัันเวลาเพิ่่�มขึ้้�นจาก 82 ครั้้�ง (ร้้อยละ 51.57) เป็็น 105 

ครั้้�ง (ร้้อยละ 67.30) อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ ดัังแสดง

ตารางท่ี่� 1 แนวทางการป้้องกัันและติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase5,8,9,12 (ต่่อ)

ANC =absolute neutrophil count; BP = blood pressure; CBC = complete blood count; CPM = chlorpheniramine

Dexa = dexamethasone; FBS = fasting blood sugar; GCSF = granulocyte colony stimulating factor

LAB = laboratory; LFTs = liver function tests; LMWH = low molecular weight heparin

mg/dL = milligrams per decilitre; mL = millilitre; mm3= cubic millimetre; Plt = platelet

PR = pulse rate; Premed = premedication; ULN = upper limit of normal; µL = microlitre

3.	ปวดท้้อง ท้้องอืืด หรืือ ท้้องเสีีย ถ่่ายเหลว 4-6 ครั้้�ง ใน 24 ชั่่�วโมง

4.	มีีอาการปวด บวม มีีรอยแดง ที่่�ฉีดยา หรืือมีีผื่่�นแดงที่่� ใบหน้้าหรืือลำำ�ตัว แขน ขา

5.	ปวดเมื่่�อยไม่่มีีแรง จนไม่่สามารถเคลื่่�อนไหวได้้ (สงสััย thrombosis)
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ในตารางที่่� 3 โดย ADR ส่่วนใหญ่่เป็็นชนิิด type A ซึ่่�งเป็็น 

ADR ที่่�ไม่่เกี่่�ยวกัับปฏิิกิิริิยาภููมิิคุ้้�มกัันเพิ่่�มขึ้้�นเป็็นร้้อยละ  

89.52 ชนิิดที่่�พบบ่่อยที่่�สุดคืือภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ ส่่วน–

ใหญ่่มีีความรุุนแรงในระดัับ 1-2 จำำ�นวน 54 ครั้้�ง และ

รุุนแรงระดัับ 3 จำำ�นวน 2 ครั้้�ง การจััดการ ADR ที่่�เกิิด–

ขึ้้�นจึึงเป็็นการเลื่่�อนวัันฉีีดยาและสัังเกตอาการผู้้�ป่วยอย่่าง

ใกล้้ชิิด สำำ�หรัับ type B ซึ่่�งเป็็น ADR ภาวะภููมิิไวเกิินพบ

เพีียงร้้อยละ 10.48 โดยชนิิดที่่�พบบ่่อยที่่�สุดคืือ urticaria 

 ตารางท่ี่� 2 ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่วย

คุุณลัักษณะ

จำำ�นวน (ร้้อยละ)

p-value*ก่่อนมีีแนวทางฯ 

(n=64)

หลัังมีีแนวทางฯ 

(n=61)

อายุุ

0-1 ปีี 1 (1.56) 3 (4.92) 0.611

1-4 ปีี 29 (45.31) 31 (50.82)

5-9 ปีี 22 (34.38) 17 (27.87)

10-15 ปีี 12 (18.75) 10 (16.39)

เฉลี่่�ย±ค่่าเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน (ปีี) 5.73±3.74 4.92±3.73

น้้อยสุุด – สููงสุุด 6 เดืือน - 13 ปีี 6 เดืือน - 12 ปีี

เพศ

ชาย 29 (45.31) 38 (62.30) 0.057

หญิิง 35 (54.69) 23 (37.70)

จำำ�แนกผู้้�ป่วยตาม criteria ความเสี่่�ยงในการกลัับเป็็นซ้ำำ��ของโรค risk stratification for ALL

Standard risk ALL 31 (48.44) 23 (37.70) 0.680

High risk ALL 29 (45.31) 34 (55.74)

Very high risk ALL 3 (4.69) 3 (4.92)

low risk infant ALL 1 (1.56) 1 (1.64)

ชนิิดของสููตรยาที่่�ใช้้รัักษาผู้้�ป่วยตาม ThaiPOG protocol 

ThaiPOG-ALL-1301 Standard risk 31 (48.44) 23 (37.70) 0.341

ThaiPOG-ALL-1302 High risk 29 (45.31) 34 (55.74)

ThaiPOG-ALL-1303 Very high risk 1 (1.56) 3 (4.92)

ThaiPOG-ALL-1304 Ph+ ALL 2 (3.13) 0 (0.00)

ThaiPOG-ALL-1306 Infant ALL 1 (1.56) 1 (1.64)

จำำ�นวน phase ของ asparaginase ที่่�ได้้รัับ 159 ครั้้�ง 156 ครั้้�ง

จำำ�นวน dose ของ asparaginase ที่่�ได้้รัับ 627 ครั้้�ง 669 ครั้้�ง
*p-value<0.05
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ร้้อยละ 3.82 การจััดการ ADR ที่่�เกิิดขึ้้�นส่่วนใหญ่่เป็็นการ

หยุุด asparaginase ยกเว้้นรายที่่�เกิิดผื่่�นชนิิด MP แพทย์์

จะสั่่�งใช้้ยา pre-medication ให้้แก่่ผู้้�ป่วยเพื่่�อป้้องกัันอา–

การรุุนแรง และฉีีด asparaginase ต่่อได้้โดยไม่่มีีอาการ

ผิิดปกติิ ดัังแสดงในตารางที่่� 4 ทั้้�งนี้้� ผู้้�ป่วย 1 คนอาจมีี 

ADR ได้้มากกว่่า 1 ครั้้�ง และแบ่่งระดัับความรุุนแรงของ 

ADR ตาม CTCAE version 5.0

การป้้องกัันอาการไม่่อาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

ตารางท่ี่� 3 จำำ�นวน ADR ที่่�ค้นพบก่่อนและหลัังการใช้้แนวทางฯ

จำ�นวนครั้ง (ร้อยละ)

p-valueก่อนมีแนวทางฯ 

(n = 159)

หลังมีแนวทางฯ 

(n = 156)

ค้้นพบ ADR 82 (51.57) 105 (67.30) 0.004*

ไม่่พบ ADR (ค้้นหาไม่่ได้้) 77 (48.43) 51 (32.70)
*p-value<0.05

ตารางท่ี่� 4 ชนิิด ADR ที่่�ค้นพบและการจััดการ

ชนิิด ADR

ก่่อนมีีแนวทางฯ (n=82) หลัังมีีแนวทางฯ (n=105)

เลื่่�อนวััน

ฉีีดหรืือให้้ 

pre-med

ข้้าม dose 

หรืือ  

หยุุดยา

รวม  

(ร้้อยละ)

เลื่่�อนวััน

ฉีีดหรืือให้้ 

pre-med

ข้้าม dose 

หรืือ  

หยุุดยา

รวม  

(ร้้อยละ)

ADR ที่่�ไม่่เกี่่�ยวกัับปฏิิกิิริิยาภููมิิคุ้้�มกััน

ภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ 9 13 22 (26.83) 29 5 34 (32.38)

ภาวะน้ำำ��ตาลในเลืือดสููง - 1 1 (1.22) - - -

ภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตััน 3 - 3 (3.66) 1 - 1 (0.95)

ภาวะเกล็็ดเลืือดต่ำำ�� 19 - 19 (23.17) 24 - 24 (22.86)

ภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ�� 19 1 20 (24.39) 31 - 31 (29.53)

ภาวะตัับอัักเสบ 1 1 2 (2.44) 2 - 2 (1.90)

บวมแดงบริิเวณฉีีดยา - - - 2 - 2 (1.90)

รวม 50 17 67 (81.71) 89 5 94 (89.52)

ADR ภาวะภููมิิไวเกิิน

Anaphylaxis - 2 2 (2.44) - 2 2 (1.90)

Urticaria - 3 3 (3.66) - 4 4 (3.82)

Angioedema - - - - 2 2 (1.90)

MP rash 4 - 4 (4.88) 3 - 3 (2.86)

ผื่่�นแดงคัันไม่่ระบุุชนิิด 6 - 6 (7.31) - - -

รวม 10 5 15 (24.39) 3 8 11 (10.48)
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การใช้้ asparaginase

อาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�พบมากในการศึึกษานี้้� 

ได้้แก่่ ภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ ภาวะกดไขกระดููก และการ

เกิิดภาวะภููมิิไวเกิิน พบว่่าเภสััชกรสามารถดัักจัับและค้้น– 

หาผู้้�ป่วยที่่�มีแนวโน้้มเสี่่�ยงต่่อการเกิิด ADR รุุนแรงได้้มาก– 

ขึ้้�นอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ ในการป้้องกัันภาวะตัับอ่่อน

อัักเสบโดยการติิดตามค่่า amylase ก่่อนเริ่่�มยาในแต่่ละ 

phase ที่่�กำำ�หนดใน ThaiPOG protocol มีีการตรวจติิด– 

ตามเพิ่่�มขึ้้�น ค้้นพบผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่า amylase ผิิดปกติิตาม

เกณฑ์์ CTCAE version 5.0 ระดัับ 1-2 ได้้มากขึ้้�น แพทย์์

พิิจารณาเลื่่�อนวัันฉีีดยาและติิดตามค่่า LAB จนอยู่่�ในช่่วง 

ปกติิจึึงให้้ยาต่่อจนครบ ในการป้้องกัันภาวะการกดไข–

กระดููก มีีการตรวจติิดตามค่่าความสมบููรณ์์ของเม็็ดเลืือด 

(CBC) ทุุกสััปดาห์์ก่่อนเริ่่�มยาได้้ทุุกราย กรณีีผู้้�ป่่วยมีีค่่า  

platelet ต่ำำ��กว่่า 50,000/mm3 เภสััชปรึึกษาแพทย์์เพื่่�อ

พิิจารณาให้้เกล็็ดเลืือดก่่อนให้้ยาได้้เพิ่่�มขึ้้�น และกรณีีผู้้�– 

ป่่วยเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ��รุนแรงร่่วม–

กัับมีีไข้้ (febrile neutropenia; FN) จากค่่า absolute 

neutrophil count (ANC) ที่่�น้อยกว่่า 750/µL เภสััชกร

ปรึึกษาแพทย์์เพื่่�อพิิจารณาเลื่่�อนการฉีีดยาเคมีีบำำ�บัดและ

ให้้ยาฉีีดกระตุ้้�นการสร้้างเม็็ดขาว (granulocyte colony 

stimulating factor; GCSF) ก่่อนนััดมารัับยาอีีกครั้้�ง (ยก– 

เว้้นในระยะ induction phase ที่่�ผู้้�ป่่วยยัังมีีเซลล์์มะเร็็ง

ตััวอ่่อนอยู่่�ใน CBC ซึ่่�งตามคำำ�แนะนำำ�ใน ThaiPOG pro-

tocol ไม่่แนะนำำ�ให้้ GCSF ในระยะนี้้�) ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยกลัับ–

มานอนโรงพยาบาลด้้วยปััญหา FN ลดลง ในการลดการ–

เกิิดภาวะภููมิิไวเกิิน ได้้เพิ่่�มระยะเวลาติิดตามสััญญาณชีีพ 

เป็็น 120 นาทีีทุุกรายหลัังฉีีดยาในทุุก dose และเภสััชกร

ปรึึกษาแพทย์์พิิจารณาให้้ยาฉีีดกลุ่่�ม anti-histamines 

และกลุ่่�ม corticosteroids ในรายที่่�เสี่่�ยงแพ้้ยา และหยุุด 

asparaginase ได้้ทัันก่่อนทำำ�ให้้เกิิดอัันตรายรุุนแรง และ

ไม่่พบผู้้�ป่วยแพ้้ยาซ้ำำ�� ดัังแสดงในตารางที่่� 5

สำำ�หรัับการส่่งต่่อข้้อมููลและการบัันทึึก ADR เพื่่�อ

ป้้องกัันเหตุุการณ์์อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาที่่�ร้ายแรง 

 ตารางท่ี่� 5 การป้้องกัันอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase

จำำ�นวนครั้้�ง (ร้้อยละ)
p-value

ก่่อนมีีแนวทางฯ หลัังมีีแนวทางฯ

การป้้องกัันภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ

จำำ�นวน phase ที่่�ให้้ยา 159 (100.00) 156 (100.00)

มีีการตรวจค่่า amylase ก่่อนเริ่่�มยา 124 (77.99) 143 (91.67) <0.001*

พบ ADR amylase ผิิดปกติิ 22 (13.84) 34 (21.79) 0.065

การป้้องกัันภาวะกดไขกระดููก

จำำ�นวนสััปดาห์์ที่่�ให้้ยา 454 (100.00) 472 (100.00)

มีีการติิดตามค่่า CBC ก่่อนเริ่่�มยา 396 (87.22) 472 (100.00) <0.001*

พบผู้้�ป่วยกลัับมา admit ด้้วยภาวะ FN 19 (4.19) 5 (1.06) 0.003*

การป้้องกัันการเกิิดภาวะภููมิิไวเกิิน

จำำ�นวน dose ที่่�ให้้ยา 627 (100.00) 669 (100.00)

ให้้ยากลุ่่�ม anti-histamines/corticosteroids 

ก่่อนฉีีดยา

204 (32.54) 305 (45.59) <0.001*

ผู้้�ป่วยที่่�เกิิดแพ้้ยาซ้ำำ�� 2 (0.32) 0 (0.00) 0.144
*p-value<0.05
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ที่่�อาจเกิิดขึ้้�นได้้อีีกเมื่่�อให้้ยาในรอบถััดไป ต้้องเฝ้้าระวััง

ติิดตามอย่่างใกล้้ชิิด หรืือเพื่่�อป้้องกัันการเกิิดแพ้้ยาซ้ำำ��

ในรายที่่�เคยมีีผื่่�นแพ้้ยามีีประสิิทธิิภาพมากขึ้้�น โดยการ

บัันทึึกในระบบคอมพิิวเตอร์์ QSNICH-HIS และการติิด

ป้้ายแจ้้งเตืือนในแฟ้้มเวชระเบีียนผู้้�ป่วยเพิ่่�มขึ้้�นอย่่างมีี 

นััยสำำ�คัญทางสถิิติิ ดัังแสดงในตารางที่่� 6

ในกระบวนการจััดการ ADR ที่่�เกิิดขึ้้�นในแต่่ละชนิิด 

หลัังการใช้้แนวทางฯ พบว่่าแพทย์์พิิจารณาเลื่่�อนวัันให้้ยา 

และรอจนกว่่าผู้้�ป่่วยมีีอาการปกติิ หรืือมีีค่่า LAB เข้้าสู่่�

ระดัับปกติิ จึึงให้้ยาต่่อ หรืือมีีการให้้ pre-medication 

เพื่่�อป้้องกัันภาวะแทรกซ้้อนรุุนแรง ส่่งผลให้้มีีการให้้ 

asparaginase ได้้ครบตามแผนการรัักษาเพิ่่�มขึ้้�นจากเดิิม

ร้้อยละ 74.39 เป็็นร้้อยละ 87.62 อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทาง– 

สถิิติิ ดัังแสดงในตารางที่่� 7

อภิิปราย

ผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�ได้้รัับ asparaginase ก่่อนและหลัังมีี

แนวทางฯ มีีจำำ�นวน 64 และ 61 รายตามลำำ�ดัับ อายุุส่่วน– 

ใหญ่่อยู่่�ในช่่วง 1-4 ปีี ซึ่่�งสอดคล้้องกัับข้้อมููลที่่�รวบรวม

โดยสถาบัันมะเร็็งแห่่งชาติิ2 พบเพศชายใกล้้เคีียงกัับเพศ–

หญิิง สููตรยาที่่�ใช้้รัักษาตาม ThaiPOG protocol เป็็น 

standard risk และ high risk ใกล้้เคีียงกััน

พบว่่าหลัังมีีแนวทางฯ สามารถค้้นหาผู้้�ป่่วยเกิิด 

ADR ได้้มากขึ้้�นจาก 82 ครั้้�ง เป็็น 105 ครั้้�ง สำำ�หรัับภาวะ

ภููมิิไวเกิิน พบลดลงจาก 15 ครั้้�ง เป็็น 11 ครั้้�ง การติิดตาม

ค้้นหา ADR เพิ่่�มขึ้้�นจึึงทำำ�ให้้ค้้นหาผู้้�ป่่วยที่่�เสี่่�ยงต่่อการ

เกิิด ADR ได้้รวดเร็็ว เมื่่�อมีีการจััดการอย่่างเหมาะสมจึึง

ช่่วยลดอัันตรายจาก ADR ได้้มากขึ้้�น5,7,8 ภายหลัังมีีแนว–

ทางฯ ยัังพบผู้้�ป่วยเกิิด anaphylaxis จาก asparaginase 

2 ราย แต่่ไม่่มีีอาการรุุนแรงจนต้้องช่่วยชีีวิิตทั้้�ง 2 ราย 

เนื่่�องจากทีีมรัักษามีีการติิดตามผู้้�ป่่วยอย่่างใกล้้ชิิด เพิ่่�ม

ระยะเวลาติิดตามสััญญาณชีีพผู้้�ป่วยจาก 1 ชั่่�วโมงเป็็น 2 

ชั่่�วโมง ทำำ�ให้้แก้้ไขอาการผิิดปกติิที่่�เกิิดขึ้้�นได้้ทัันเวลา ผู้้�–

ป่่วยไม่่มีีอัันตรายถึึงชีีวิิต

การบัันทึึกการเกิิด ADR ที่่�เกิิดขึ้้�นในระบบคอม–

พิิวเตอร์์ QSNICH-HIS ทำำ�ได้้มากขึ้้�น แต่่ยัังไม่่สามารถ

ลงบัันทึึกในผู้้�ป่่วยทุุกรายที่่�พบ ดัังรายที่่�เกิิดภาวะกดไข–

กระดููกทั้้�งภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ��หรืือเกล็็ดเลืือดต่ำำ�� ยัังมี ี

สาเหตุุจากยาเคมีีบำำ�บัดชนิิดอื่่�นที่่�ใช้้ร่่วมกัันและจากตััว– 

โรคเองร่่วมด้้วย สำำ�หรัับ ADR ภาวะภููมิิไวเกิิน มีีการ

ตารางท่ี่� 7 เปรีียบเทีียบผลการให้้ asparaginase ครบตามแผนการรัักษา ก่่อนและหลัังการใช้้แนวทางฯ

การให้้ asparaginase  

ตามแผนการรัักษา

จำำ�นวนครั้้�งในการจััดการ ADR (ร้้อยละ)
p-value

ก่่อนมีีแนวทางฯ (n=82) หลัังมีีแนวทางฯ (n=105)

ไม่่ครบตามแผน 21 (25.61) 13 (12.38) 0.020*

ครบตามแผน 61 (74.39) 92 (87.62)
*p-value<0.05

ตารางท่ี่� 6 การบัันทึึกแจ้้งเตืือนในระบบคอมพิิวเตอร์์ QSNICH-HIS และในเวชระเบีียน

การแจ้้งเตืือนในระบบ QSNICH-HIS  

และเวชระเบีียน

จำำ�นวนครั้้�ง (ร้้อยละ)

p-valueก่่อนมีีแนวทางฯ  

(n=82)

หลัังมีีแนวทางฯ  

(n=105)

ไม่่มีีการลงบัันทึึก 62 (75.61) 53 (50.48) <0.001*

ลงบัันทึึก 20 (24.39) 52 (49.52)
*p-value<0.05
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บัันทึึกได้้ครบทุุกราย

หลัังการมีีแนวทางฯ การจััดการ ADR ที่่�เกิิดส่่วน–

ใหญ่่เป็็นการเลื่่�อนการให้้ยาออกไปและกลัับมาให้้ต่่อจน–

ครบ และมีีการใช้้ยา pre-medication มากขึ้้�น เช่่น การ– 

ใช้้ dexamethasone และ chlorpheniramine ฉีีดก่่อน

ให้้ asparaginase ในผู้้�ป่วยเกิิดผื่่�นไม่่รุุนแรง หรืือการให้้

เกล็็ดเลืือดก่่อนการฉีีด asparaginase เข้้ากล้้าม และการ

ประคบเย็็นต่่อเนื่่�องที่่�บ้านในผู้้�ป่วยที่่�มีประวััติิบวมแดง

หลัังฉีีดยา นอกจากนี้้�ในรายที่่�มีีประวััติิไขกระดููกถููกกด

การทำำ�งานทุุกครั้้�งหลัังได้้รัับยาเคมีีบำำ�บัด จะให้้ยากระตุ้้�น

เม็็ดเลืือดขาวฉีีด 1 สััปดาห์์ก่่อนให้้ asparaginase ทำำ�ให้้

จำำ�นวนผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับ asparaginase ครบตามแผนเพิ่่�ม–

ขึ้้�น ซึ่่�งตามการศึึกษาของ Liu และคณะ4 ผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับ 

asparaginase ครบทุุกขนาดตลอดการรัักษาจะมีีอััตรา

การมีีชีีวิิตอยู่่�ได้้โดยปราศจากอาการของโรคในระยะ 5 ปีี

สููงถึึงร้้อยละ 83.01 เทีียบกัับผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาไม่่ครบร้้อย– 

ละ 71.96 ดัังนั้้�น การมีีแนวทางการป้้องกัันและติิดตาม

อาการไม่่พึึงประสงค์์อย่่างเหมาะสมของการศึึกษานี้้�จึง

อาจมีีบทบาทสำำ�คัญในการเพิ่่�มโอกาสรอดชีีวิิตของผู้้�ป่วย

ในระยะยาวเช่่นเดีียวกััน

ภาวะภููมิิไวเกิินพบทั้้�งหมด 26 ครั้้�งจาก ADR รวม

ทั้้�งหมด 187 ครั้้�ง (ร้้อยละ 13.90) ใกล้้เคีียงกัับการศึึกษา

ของ Battistel AP และคณะ 11 มีีรายงานการแพ้้ยาเป็็น

ร้้อยละ 16.3 ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ asparaginase รููปแบบ 

native E. coli asparaginase ส่่วนใหญ่่พบในช่่วงที่่�ได้้

ขนาดยาของ asparaginase 25,000 unit/m2/dose 

เป็็นช่่วงหลััง induction phase ระดัับความรุุนแรงส่่วน–

ใหญ่่ที่่�พบอยู่่�ในระดัับ 1-2 มีีอาการไม่่รุุนแรง ในการให้้ยา

ป้้องกัันโดยให้้ยาฉีีดกลุ่่�ม corticosteroids หรืือ antihis-

tamines ก่่อนให้้ asparaginase ในการรัักษา phase 

หลัังนี้้� และการเพิ่่�มระยะเวลาสัังเกตอาการหลัังฉีีดยานาน– 

ขึ้้�นเป็็น 2 ชั่่�วโมงจึึงให้้ผู้้�ป่วยกลัับบ้้าน ทำำ�ให้้พบภาวะภููมิิ–

ไวเกิินได้้ลดลง

ภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันพบรวม 4 ครั้้�ง (ร้้อยละ 2.13) 

ส่่วนใหญ่่มีีความรุุนแรงระดัับ 3-4 พบหลอดเลืือดอุุดตััน

ใน central nervous system (CNS) ทุุกรายสามารถ

กลัับมาให้้ asparaginase ได้้ต่่อตามแผนการรัักษา หลััง–

จากแก้้ไข ADR จนเป็็นปกติิร่่วมกัับใช้้ low molecular 

weight heparin (LMWH) สอดคล้้องกัับรายงานของ 

Hijiya5 พบรายงานการเกิิด ADR ได้้ร้้อยละ 2-7 มัักพบ

ในการรัักษาระยะ induction phase และการศึึกษาของ 

Caruso V และคณะ16 พบรายงานเกิิดภาวะลิ่่�มเลืือดอุุด–

ตัันร้้อยละ 5.2 โดยพบใน CNS สููงถึึงร้้อยละ 53.8 และ

พบที่่� Non-CNS venous thrombosis ร้้อยละ 42.8 โดย

การศึึกษาในประเทศไทยของคุุณััญญา และคณะ17 พบว่่า

ตำำ�แหน่่งที่่�พบส่่วนใหญ่่เกิิดในระบบประสาทส่่วนกลาง  

ผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่ได้้รัับการรัักษาด้้วย LMWH และภาวะ 

ลิ่่�มเลืือดอุุดตัันสลายหมดหลัังการรัักษา

ภาวะตัับอ่่อนอัักเสบ พบได้้มากรวม 56 ครั้้�ง (ร้้อย– 

ละ 29.94) ส่่วนใหญ่่มีีระดัับความรุุนแรงเล็็กน้้อยถึึงปาน– 

กลาง (ระดัับ 1-2) จำำ�นวน 54 ครั้้�ง ระดัับรุุนแรงมาก 

(ระดัับ 3) จำำ�นวน 2 ครั้้�ง มากกว่่ารายงานของ Kawa-

hara Y และคณะ8 พบรายงานได้้ร้้อยละ 2-18 แต่่มีีความ

รุุนแรงระดัับ 3-4 อย่่างไรก็็ตาม มีีการศึึกษาของ Wol-

thers และคณะ14 โดยการรวบรวมข้้อมููลผู้้�ป่วยในระยะ

เวลา 20 ปีี พบรายงานภาวะตัับอ่่อนอัักเสบจาก aspara– 

ginase ที่่�อาการพััฒนาเป็็น pseudocysts ร้้อยละ 26 

ต้้องให้้การรัักษาอาการแทรกซ้้อนด้้วย insulin ร้้อยละ 21  

และเสีียชีีวิิต ร้้อยละ 2 ในการศึึกษานี้้�มีการติิดตามอาการ

ทางคลิินิิกของผู้้�ป่วยทุุกครั้้�ง ร่่วมกัับค่่า amylase ก่่อนให้้

ยา จึึงลดความรุุนแรงของอาการลงได้้และทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยได้้– 

รัับยาครบตามแผนการรัักษามากขึ้้�น

ภาวะกดไขกระดููกพบมากรวม 94 ครั้้� ง (ร้้อยละ 

62.67) แบ่่งเป็็นภาวะเกล็็ดเลืือดต่ำำ�� 43 ครั้้� ง (ร้้อยละ 

28.67) และภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ�� 51 ครั้้�ง (ร้้อยละ 34.00) 

อยู่่�ในระดัับรุุนแรง 3-4 ผู้้�ป่วยต้้องได้้รัับการรัักษาเพิ่่�มเติิม 

แม้้ว่่าภาวะนี้้�ไม่่ได้้เกิิดจาก asparaginase โดยตรงแต่่เป็็น

ผลกระทบทางอ้้อม กล่่าวคืือภาวะเกล็็ดเลืือดต่ำำ��จากการ– 

ศึึกษานี้้� ส่่วนใหญ่่พบในระยะ induction phase เนื่่�องจาก 

เมื่่�อผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยครั้้�งแรกยัังมีี blast cell อยู่่�– 

ในไขกระดููกทำำ�ให้้การสร้้างเม็็ดเลืือดทุุกชนิิดต่ำำ��กว่่าปกติิ

และ asparaginase มีีวิิถีีให้้ยาโดยฉีีดเข้้ากล้้ามเนื้้�อ จึึง



ผลของการใช้้แนวทางการป้้องกัันและติิดตาม ADR จากการใช้้ 

asparaginase ในผู้้�ป่วยเด็็กโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลััน
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ต้้องมีีการติิดตามค่่าเกล็็ดเลืือดให้้อยู่่�ในระดัับที่่�กำำ�หนด

ตาม ThaiPOG protocol3 ที่่�กำำ�หนดว่่าก่่อนให้้ aspara–

ginase หากผู้้�ป่่วยมีีปััญหา platelet < 50,000/mm3 

ต้้องมีีการจััดการให้้ได้้ platelet > 50,000/mm3 จึึงให้้ 

asparaginase ได้้ สำำ�หรัับภาวะเม็็ดเลืือดขาวต่ำำ��พบได้้มาก 

ทั้้�งการรัักษาช่่วง induction phase และ consolida-

tion phase ทั้้�งยัังพบมากในผู้้�ป่วยกลุ่่�ม high risk สููงถึึง  

41 ครั้้�ง ต่่างจากผู้้�ป่วยกลุ่่�ม standard risk พบเพีียง 9 

ครั้้�ง ทั้้�งนี้้� เนื่่�องจากผู้้�ป่วยกลุ่่�ม high risk ใช้้แผนการรัักษา

เป็็นสููตร ThaiPOG-ALL-1302 high risk ALL และ  

ThaiPOG-ALL-1303 very high risk ALL มีีการใช้้ do–

xorubicin เพิ่่�มเข้้ามาในสููตรยาตั้้�งแต่่ในระยะ induction 

และให้้ methotrexate (MTX) ทางไขสัันหลััง และให้้ 

6-mercaptopurine (6-MP), cyclophosphamide และ  

cytarabine ในช่่วง consolidation ทำำ�ให้้กดไขกระดููก

มากขึ้้�น สอดคล้้องกัับการศึึกษาของ Merryman และ

คณะ18 พบรายงานการกดไขกระดููกเมื่่�อได้้รัับ asparagi-

nase ร่่วมกัับ MTX และ 6-MP ในการรัักษาช่่วง con-

solidation phase สููงถึึงร้้อยละ 24 จึึงต้้องติิดตามค่่า 

ANC ให้้อยู่่�ในระดัับที่่�กำำ�หนดตาม ThaiPOG protocol3 

ที่่�กำำ�หนดว่่า ANC ต้้องอยู่่�ในระดัับมากกว่่า 750/mm3 จึึง

ให้้ asparaginase ได้้ แต่่อย่่างไรก็็ตาม ในการศึึกษานี้้�ไม่่– 

ได้้บัันทึึกเหตุุการณ์์ภาวะกดไขกระดููกในระบบว่่าเป็็นผล

จาก asparaginase เนื่่�องจากมีียาอื่่�นร่่วมด้้วย

ภาวะน้ำำ��ตาลในเลืือดสููงในการศึึกษานี้้�พบเพีียง 1 

ครั้้�ง (ร้้อยละ 0.67) ในผู้้�ป่วยเด็็กหญิิงอายุุ 13 ปีี ในการ

รัักษาช่่วง induction phase และสุุดท้้ายแพทย์์ได้้นำำ�–

ออกจากแผนการรัักษา น้้อยกว่่าที่่�พบในการศึึกษาของ  

Aisyi และคณะ15 ที่่�พบผู้้�ป่วยเกิิดภาวะ hyperglycemia 

ร้้อยละ 5.2 อาจเนื่่�องจากอายุุเฉลี่่�ยของผู้้�ป่วยในการศึึกษา 

นี้้�เพีียง 5.34 ปีี จึึงมีีปััจจััยเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะ hyper-

glycemia ได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่วยที่่�มีอายุุ 10 ปีีขึ้้�นไป แต่่อย่่าง– 

ไรก็็ตาม การใช้้ dexamethasone ร่่วมกัับ asparagi-

nase มีีผลทำำ�ให้้ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดสููงได้้มากกว่่า 10 

เท่่า เมื่่�อเทีียบกัับการใช้้ asparaginase ร่่วมกัับ pred-

nisolone อย่่างมีีนััยสำำ�คััญ จึึงต้้องมีีการติิดตามผู้้�ป่่วย

อย่่างใกล้้ชิิด

ภาวะตัับอัักเสบพบทั้้�งหมดรวม 4 ครั้้�ง (ร้้อยละ 

2.66) ในการรัักษาช่่วง induction phase ทั้้�ง 4 รายเมื่่�อ

ติิดตามอาการและค่่า LAB เป็็นปกติิ สามารถให้้ aspara-

ginase ต่่อได้้

สรุุป

จากการพััฒนาแนวทางการป้้องกัันและติิดตาม

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ asparaginase ในผู้้�ป่วย

เด็็ก ALL ในสถาบัันสุุขภาพเด็็กแห่่งชาติิมหาราชิินีี ทำำ�ให้้

เกิิดระบบการติิดตามและบัันทึึกเหตุุการณ์์ในเวชระเบีียน

ได้้อย่่างครอบคลุุม รวมถึึงการป้้องกัันการเกิิดอาการไม่่–

พึึงประสงค์์จากยาที่่�ร้ายแรง นอกจากนี้้� แนวทางดัังกล่่าว

ยัังแสดงศัักยภาพในการจััดการอาการไม่่พึึงประสงค์์โดย

ทีีมสหวิิชาชีีพ ซึ่่�งรวมถึึงเภสััชกรที่่�มีบทบาทสำำ�คัญในการ

จััดการอาการไม่่พึึงประสงค์์ เช่่น การปรัับเวลาหรืือเลื่่�อน

วัันให้้ยา การให้้คำำ�แนะนำำ�ผู้้�ป่วย และการประสานงาน

กัับแพทย์์และพยาบาลเพื่่�อการติิดตามอาการผู้้�ป่วยอย่่าง

ใกล้้ชิิดในทุุกขั้้�นตอนของการรัักษา ทั้้�งก่่อน ขณะ และ

หลัังให้้ยา การทำำ�งานร่่วมกัันของทีีมสหวิิชาชีีพนี้้� ช่่วยลด

ระดัับความรุุนแรงของอาการไม่่พึึงประสงค์์ ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วย

มีีความปลอดภััยและสามารถรัับยาเคมีีบำำ�บัดได้้ครบถ้้วน

ตามแผน ซึ่่�งส่่งผลโดยตรงต่่อโอกาสรอดชีีวิิตและการรััก–

ษาที่่�มีประสิิทธิิภาพในระยะยาว

ข้้อเสนอแนะ

1.	ในการศึึกษานี้้� ยัังไม่่มีีข้้อมููลการติิดตามอััตรา 

EFS และ OS ในระยะ 5 ปีี ซึ่่�งเป็็นตััวชี้้�วัดสำำ�คัญที่่�สะท้้อน

ประสิิทธิิผลของการรัักษาในระยะยาว

2.	ข้้อจำำ�กัดด้้านขนาดกลุ่่�มตััวอย่่างและการกระ– 

จายตััวของคุุณลัักษณะผู้้�ป่วย การศึึกษานี้้�ได้้รวบรวมข้้อ– 

มููลจากผู้้�ป่วยทั้้�งหมด 125 ราย ซึ่่�งแม้้ว่่าจะเป็็นกลุ่่�มตััว–

อย่่างที่่�มีความสำำ�คัญ แต่่ยัังคงมีีขนาดค่่อนข้้างเล็็ก และผู้้�– 

ป่่วยส่่วนใหญ่่อยู่่�ในกลุ่่�ม high risk ALL (ร้้อยละ 50.40) 

ทำำ�ให้้ผลลััพธ์์สะท้้อนกลุ่่�มความเสี่่�ยงสููงได้้ดีี แต่่ยัังขาด

ความสมดุุลในกลุ่่�มอื่่�น ๆ การขยายขนาดกลุ่่�มตััวอย่่างใน
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การประเมิินความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด 

ชนิิดรัับประทานท่ี่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง ณ โรงพยาบาลสงขลา

ความเป็็นมา: จากการทบทวนการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรับประ–

ทานที่่�ออกฤทธ์ิ์�โดยตรง ระหว่่างปีี พ.ศ. 2564-2565 ในโรงพยาบาลสงขลา พบอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�ส่่งผลลััพธ์ต่่อผู้้�ป่วย 

ในระดัับ I (เสีียชีีวิิต) จำำ�นวน 2 ราย ทำำ�ให้้ต้้องใช้้ยาต้้านพิิษที่่�มีีราคาแพง ส่่งผลกระทบต่่อชีวิิตและค่่าใช้้จ่่ายด้้านยา

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อประเมิินความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรับประทานที่่�ออกฤทธ์ิ์�

โดยตรง และการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา

วิิธีีการวิิจััย: เป็็นงานวิิจััยเชิิงพรรณนาแบบย้้อนหลััง โดยเก็็บข้้อมูลย้้อนหลัังจากฐานข้้อมูลอิเล็็กทรอนิกส์์และ

เวชระเบีียนผู้้�ป่วย ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2565 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2566

ผลการวิิจััย: พบว่่ามีีการสั่่�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรับประทานที่่�ออกฤทธ์ิ์�โดยตรงที่่�เหมาะสม 208 

ครั้้�ง (ร้้อยละ 90.04) ไม่่เหมาะสม 23 ครั้้�ง (ร้้อยละ 9.96) เป็็นการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ต่ำำ��เกิินไป 10 ครั้้�ง (ร้้อยละ 4.33) 

สั่่�งใช้้ยาในขนาดสูงเกิินไป 13 ครั้้�ง (ร้้อยละ 5.63) พบอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั่่�งใช้้ยาที่่�เหมาะสม 7 ครั้้�ง (ร้้อยละ 

3.03) โดยมีีภาวะเลืือดออก 6 ครั้้�ง (ร้้อยละ 2.60) และเท้้าบวม 1 ครั้้�ง (ร้้อยละ 0.43) และพบภาวะเลืือดออกจากการ

สั่่�งใช้้ยาที่่�ไม่่เหมาะสม 1 ครั้้�ง (ร้้อยละ 0.43) การสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะสมเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์มากกว่่าผู้้�ป่วย

ที่่�ได้้รัับยาในขนาดเหมาะสม 1.29 เท่่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 10.97)

สรุุปผล: จากการศึึกษาพบว่่ามีีการสั่่�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรงที่่�ไม่่– 

เหมาะสม ทำำ�ให้้เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยามากกว่่าการสั่่�งใช้้ยาที่่�เหมาะสมประมาณร้้อยละ 

29 แม้้ว่่าไม่่มีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ เนื่่�องจากยัังมีีการรายงานน้้อย กลุ่่�มตััวอย่่างมีีขนาดเล็็ก และเป็็นยาใหม่่ที่่�เริ่่�มใช้้ในโรง–

พยาบาลไม่่นาน แต่่ก็็เป็็นจุุดสำำ�คัญที่่�ทำำ�ให้้แพทย์์ตระหนัักในเรื่่�องการสั่่�งใช้้ยามากขึ้้�น

คำำ�สำำ�คัญ: ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง; อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา
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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.

Keywords: direct oral anticoagulants; DOACs; adverse drug reactions
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บทนำำ�

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�

ออกฤทธิ์์�โดยตรง (direct oral anticoagulants; DOACs) 

เป็็นยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดที่่�ออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�งการ

ทำำ�งานของ factor ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการแข็็งตััวของเลืือด

โดยตรง ใช้้รัักษาภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันที่่�หลอดเลืือดดำำ� โดย 

ยากลุ่่�มนี้้�ถูกพััฒนามาเพื่่�อลดข้้อจำำ�กัดของ warfarin ที่่�ต้อง

มีีการติิดตามค่่า international normalized ratio (INR)1 

จากการทบทวนอุุบััติิการณ์์การเกิิดอาการไม่่พึึงประ– 

สงค์์จากการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs ในโรงพยาบาลสงขลา

ระหว่่างปีี พ.ศ. 2564-2565 พบอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�ส่ง– 

ผลลััพธ์์ต่่อผู้้�ป่่วยในระดัับ I จำำ�นวน 2 ราย คืือ อาการ

เลืือดออกในกะโหลกศีีรษะ และต้้องใช้้ยาต้้านพิิษที่่�มีรา– 

คาแพง ส่่งผลกระทบต่่อค่่าใช้้จ่่ายด้้านยา จากการทบ–

ทวนวรรณกรรมที่่�ศึกษาเกี่่�ยวกัับรููปแบบการใช้้ยากลุ่่�ม 

DOACs พบปััญหาการใช้้ยาไม่่เหมาะสม ได้้แก่่ การใช้้ยา

ที่่�ไม่่มีีข้้อบ่่งใช้้ ร้้อยละ 4-20 การใช้้ยาที่่�มีข้้อห้้ามใช้้โดย– 

เฉพาะในผู้้�ป่วยที่่�มีการทำำ�งานของไตบกพร่่องรุุนแรง  

ร้้อยละ 0.4-14 ขนาดยาที่่�ผู้้�ป่วยได้้รัับไม่่เหมาะสมตามค่่า

การทำำ�งานของไต ร้้อยละ 5-35 ผู้้�ป่วยได้้รัับยาในขนาด

ที่่�ต่ำำ��กว่่าการรัักษา ร้้อยละ 10-19 และขนาดยาที่่�สูงกว่่า

การรัักษา ร้้อยละ 1-7 การบริิหารยาไม่่เหมาะสม ร้้อย–

ละ 18-26 ระยะเวลาได้้รัับยาไม่่เหมาะสม ร้้อยละ 12-95 

และการเปลี่่�ยนยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดไม่่เหมาะสม 

ร้้อยละ 52-56 นอกจากนี้้�พบว่่ามีีการใช้้ยาร่่วมกัับยาอื่่�น

ที่่�คาดว่่าจะเกิิดอัันตรกิิริิยาระหว่่างยาได้้ โดยเฉพาะใช้้–

ร่่วมกัับยาที่่�มีผลต่่อ glycoprotein transporter, cyto-

chrome P450 3A4 และยาอื่่�น ๆ ที่่�มีผลเพิ่่�มความเสี่่�ยง

ในการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ2

ในปีี พ.ศ. 2565 โรงพยาบาลสงขลา เริ่่�มนำำ�ยากลุ่่�ม  

DOACs เข้้ามาใช้้ครบทั้้�ง 4 รายการคืือ dabigatran, api–

xaban, edoxaban และ rivaroxaban ซึ่่�งปััจจุุบัันพบว่่ามีี

แนวโน้้มการใช้้สููงมากขึ้้�น เนื่่�องจากยากลุ่่�ม DOACs เป็็น

ยาทางเลืือกที่่�พบข้้อดีีหลายประการเหนืือกว่่า warfarin  

เนื่่�องจากยาออกฤทธิ์์�และถููกกำำ�จััดออกจากร่่างกาย

เร็็ว เกิิดอัันตรกิิริิยากัับยาอื่่�นและอาหารน้้อย มีีความ–

แปรปรวนของการออกฤทธิ์์�ยาต่ำำ�� ช่่วงการรัักษากว้้าง ไม่่– 

ต้้องเฝ้้าระวัังการประเมิินการรัักษาอย่่างใกล้้ชิิด3,4 จึึงเป็็น

ทางเลืือกหนึ่่�งในการรัักษาผู้้�ป่วยที่่�จำำ�เป็็นต้้องใช้้ยาต้้าน

การแข็็งตััวของเลืือดในระยะยาว อย่่างไรก็็ตามยากลุ่่�มนี้้�

มีีข้้อจำำ�กัดเรื่่�องการเข้้าถึึงการตรวจวััดทางห้้องปฏิิบััติิการ

ที่่�ใช้้ติิดตามการใช้้ยา และยามีีข้้อควรระวัังและควรปรัับ–

ขนาดยาให้้เหมาะสมในผู้้�ป่วยที่่�มีีการทำำ�งานของไตบก–

พร่่อง มีีข้้อมููลการศึึกษาที่่�จำำ�กัดในผู้้�ป่วยกลุ่่�มพิิเศษ และ

มีีข้้อจำำ�กัดในการเข้้าถึึงยาต้้านพิิษ การใช้้ยากลุ่่�มนี้้�อย่่าง

ไม่่เหมาะสมอาจนำำ�ไปสู่่�อาการไม่่พึึงประสงค์์ ได้้แก่่ ภาวะ

เลืือดออกผิิดปกติิได้้5-7

วััตถุุประสงค์์

1.	เพื่่�อประเมิินความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยา

ต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�

โดยตรง ในผู้้�ป่วยที่่�มารัับบริิการที่่�โรงพยาบาลสงขลา

2.	เพื่่�อทบทวนอุุบััติิการณ์์การเกิิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับ–

ประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง

นิิยามศััพท์์

1.	ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทาน

ที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง (direct oral anticoagulant; 

DOACs) หมายถึึง ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับ–

ประทานกลุ่่�มใหม่่ที่่�ถูกพััฒนาขึ้้�นมาให้้ออกฤทธิ์์�เฉพาะ

เจาะจง และข้้อดีีที่่�เหนืือกว่่า warfarin ได้้แก่่ ใช้้ขนาดยา 

คงที่่�ไม่่จำำ�เป็็นต้้องปรัับขนาดบ่่อย ออกฤทธิ์์�เร็็ว และไม่่มีี

อัันตรกิิริิยาระหว่่างยากัับอาหาร และมีีอัันตรกิิริิยาต่่อยา

อื่่�นน้้อยกว่่า warfarin8 ในปััจจุุบัันยากลุ่่�ม DOACs มีี

การศึึกษาแสดงถึึงผลลััพธ์์ทางคลิินิิกของการใช้้ยานี้้�ทั้้�ง

ด้้านประสิิทธิิภาพและความปลอดภััย การเลืือกใช้้ยากลุ่่�ม  

DOACs มีีแนวโน้้มเพิ่่�มมากขึ้้�น แต่่อย่่างไรก็็ตาม ยากลุ่่�ม  

DOACs จััดเป็็นยากลุ่่�มความเสี่่�ยงสููง  (high alert drug) 

ต้้องใช้้องค์์ความรู้้�ในการจััดการที่่�ทัันสมััยตลอดจนประ–

สบการณ์์ในการดููแลผู้้�ป่วยเพื่่�อป้้องกัันและแก้้ไขปััญหา

จากการใช้้ยาเช่่นกััน ในการศึึกษานี้้�จะหมายถึึงรายการ
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ยาดัังต่่อไปนี้้� คืือ apixaban, dabigatran, edoxaban 

และ rivaroxaban

2.	อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา (adverse drug 

reaction; ADR) หมายถึึง เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ที่่�

เกิิดขึ้้�นระหว่่างการรัักษา และได้้รัับการประเมิินแล้้วว่่ามีี

ความสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยา ซึ่่�งได้้รัับการประเมิินโดยแพทย์ ์

ผู้้�ทำำ�การรัักษาในฐานข้้อมููลอิิเล็็กทรอนิิกส์์ หรืือในเวช–

ระเบีียนผู้้�ป่วย

วััสดุุและวิิธีีวิจััย

รููปแบบการศึึกษาวิิจััย

การศึึกษาวิิจััยครั้้�งนี้้�เป็็นงานวิิจััยเชิิงพรรณนาแบบ

ย้้อนหลััง (retrospective descriptive study) ระยะ

เวลาการศึึกษาวิิจััยตั้้� งแต่่ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2565 - 30 

กัันยายน พ.ศ. 2566 รวมระยะเวลา 1 ปีี

ประชากรท่ี่�ศึึกษาวิิจััย

ประชากรเป็็นกลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่�มีีข้้อบ่่งใช้้และได้้รัับ

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�

โดยตรง ในช่่วงระหว่่าง 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2565 - 30 

กัันยายน พ.ศ. 2566 ณ แผนกผู้้�ป่่วยนอก โรงพยาบาล

สงขลา จำำ�นวนทั้้�งสิ้้�น 218 ราย

กลุ่่�มตััวอย่่างท่ี่�ศึึกษาวิิจััย

กลุ่่�มตััวอย่่างเป็็นผู้้�ป่วยที่่�มีข้้อบ่่งใช้้และได้้รัับยา

ต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�

โดยตรงทุุกราย ในช่่วงระหว่่าง 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2565 - 30 

กัันยายน พ.ศ. 2566 ณ แผนกผู้้�ป่วยนอก โรงพยาบาล

สงขลา จำำ�นวน 218 ราย

เครื่่�องมืือท่ี่�ใช้้ในงานวิิจััย

1.	ฐานข้้อมููลอิิเล็็กทรอนิิกส์์และเวชระเบีียนเพื่่�อ

สืืบค้้นประวััติิการได้้รัับยา และประวััติิการนอนโรงพยา–

บาลเนื่่�องจากการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการได้้รัับ

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�

โดยตรงแต่่ละชนิิด

2.	แบบเก็็บข้้อมููลที่่�มีบัันทึึกในเวชระเบีียน เพื่่�อให้้

ได้้ตััวแปรที่่�ต้องการประกอบด้้วย

2.1	ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่วย: เพศ อายุุ น้ำำ��หนััก 

สิิทธิิการรัักษา โรคหลัักที่่�แพทย์์วิินิิจฉััย โรคร่่วมที่่�ผู้้�ป่่วย

เป็็น ผลตรวจร่่างกายที่่�เกี่่�ยวข้้อง ผลตรวจทางห้้องปฏิิบััติิ– 

การ ค่่า estimated glomerular filtration rate (eGFR)

2.2	ข้้อมููลการใช้้ยาทั้้�งหมด ประกอบด้้วยชื่่�อยา  

ขนาด วิิธีีให้้ยา ความถี่่� และระยะเวลา

2.3	แบบบัันทึึกอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�เกิิดจาก

ยา และการแก้้ไขปััญหาที่่�เกิิดขึ้้�น

3.	เกณฑ์์การพิิจารณาการใช้้ยาเหมาะสมตาม

แนวทางทางการรัักษาด้้วยยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง9 ที่่�แพทย์์และเภสััช–

กรได้้พิิจารณาร่่วมกััน ดัังแสดงตารางที่่� 1

4.	แนวทางการปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยาต้้านการแข็็ง–

ตััวของเลืือด โดยอ้้างอิิงจากโครงการอบรมหลัักสููตรการ–

บริิบาลทางเภสััชกรรมในผู้้�ป่วยโรคหลอดเลืือดสมอง10 ดััง

แสดงตารางที่่� 2

ขั้้�นตอนการเก็็บรวบรวมข้้อมููล

1.	เก็็บรวบรวมข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่วย ได้้แก่่ เพศ 

อายุุ น้ำำ��หนััก สิิทธิิการรัักษา ค่่าการทำำ�งานของไต โรคร่่วม

ของผู้้�ป่วย และข้้อมููลการวิินิิจฉััยโรค

2.	ทบทวนความเหมาะสมในการสั่่�งใช้้ยาของ

แพทย์์ โดยพิิจารณาจากการปรัับขนาดยาตามแนวทาง

การรัักษาเมื่่�อมีีการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิด 

รัับประทาน ส่่วนข้้อบ่่งใช้้ยาได้้พิิจารณาเบื้้�องต้้นในผู้้�ป่วย

ทุุกรายแล้้วว่่าเป็็นไปตามภาวะโรคที่่�แพทย์์วิินิิจฉััย

3.	แบ่่งผู้้�ป่วยเป็็น 2 กลุ่่�มคืือ กลุ่่�มที่่�ได้้รัับยาในขนาด 

ที่่�เหมาะสม (appropriate dose) และในขนาดที่่�ไม่่

เหมาะสม (inappropriate dose)

4.	ทบทวนการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการได้้

รัับยา โดยติิดตามการใช้้ยาตลอดระยะเวลา 1 ปีี มีีการ

บัันทึึกอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�เกิิดจากการใช้้ยา และการ

แก้้ไขปััญหาที่่�เกิิดขึ้้�น รวมถึึงการปรัับเปลี่่�ยนชนิิดของยา

ต้้านการแข็็งตััวของเลืือด ซึ่่�งได้้รัับการประเมิินโดยแพทย์์

ผู้้�ทำำ�การรัักษาในฐานข้้อมููลอิิเล็็กทรอนิิกส์์ หรืือในเวชระ–

เบีียนผู้้�ป่วย

5.	นำำ�ข้อมููลที่่�ได้้มาวิิเคราะห์์ผลทางสถิิติิ

การวิิเคราะห์์ข้้อมููล
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นำำ�ข้อมููลที่่�ได้้วิิเคราะห์์ผลทางสถิิติิโดยใช้้โปรแกรม 

IBM SPSS statistics for Windows, version 26.0.0.0

ข้้อมููลเชิิงกลุ่่�ม (categorical data) วิิเคราะห์์ด้้วย

สถิิติิเชิิงพรรณนาโดยแสดงผลเป็็นจำำ�นวน และร้้อยละ

การวิิเคราะห์์เปรีียบเทีียบระหว่่างจำำ�นวนครั้้�งที่่�ผู้้�–

ป่่วยเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�

ไม่่เหมาะสมกัับการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�เหมาะสม วิิเคราะห์์

โดยแสดงผลเป็็นค่่า odds ratio (OR) ที่่�ระดัับความเชื่่�อ–

มั่่�นร้้อยละ 95 (95% confidence interval)

การพิิจารณาจากคณะกรรมการวิิจััยและจริิย–

ธรรมวิิจััย

การวิิจััยครั้้�งนี้้�ผ่านการพิิจารณาและรัับรองจาก

คณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ จากโรงพยา–

บาลสงขลา เมื่่�อวัันที่่� 24 พฤศจิิกายน พ.ศ. 2566 เลขที่่�

โครงการวิิจััย SKH IRB 2024-PHARM-IN3-1032

ผลการวิิจััย

ข้้อมููลทั่่�วไปของกลุ่่�มตััวอย่่าง

จากการเก็็บข้้อมููลกลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่� ไ ด้้ รัับยากลุ่่�ม 

DOACs ทุุกราย ในช่่วงระหว่่าง 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2565 - 

30 กัันยายน พ.ศ. 2566 ณ แผนกผู้้�ป่วยนอก โรงพยา–

บาลสงขลา จำำ�นวนทั้้�งสิ้้�น 218 ราย พบว่่าเป็็นเพศชาย

จำำ�นวน 118 ราย (ร้้อยละ 54.13) เพศหญิิง 100 ราย 

(ร้้อยละ 45.87) อายุุส่่วนใหญ่่อยู่่�ในช่่วง 81-90 ปีี 75 ราย 

(ร้้อยละ 34.40) น้ำำ��หนัักตััวส่่วนใหญ่่อยู่่�ในช่่วง 51-60 

กิิโลกรััม 67 ราย (ร้้อยละ 30.73) สิิทธิิการรัักษาเบิิกได้้

จ่่ายตรง 181 ราย (ร้้อยละ 83.03) ค่่า eGFR ส่่วนใหญ่่อยู่่�– 

ในช่่วง 30-59 mL/min/1.73m2 จำำ�นวน 94 ราย (ร้้อย–

ละ 43.12) ผู้้�ป่วยได้้รัับการวิินิิจฉััยว่่าเป็็น atrial fibrilla-

tion 147 ราย (ร้้อยละ 67.43) embolism in brain 

65 ราย (ร้้อยละ 29.82) และ embolism in other 

(DVT, PE) 6 ราย (ร้้อยละ 2.75) โรคร่่วมที่่�พบ คืือ โรค

ความดัันโลหิิตสููง 144 ราย (ร้้อยละ 66.51) โรคไขมัันใน

เลืือดสููง 123 ราย (ร้้อยละ 53.66) และโรคเบาหวาน 71 

ราย (ร้้อยละ 32.56) รายละเอีียดดัังตารางที่่� 3

ความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs

ข้้อมููลการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs พบว่่ามีีการใช้้ api–

xaban จำำ�นวน 68 ราย (ร้้อยละ 29.44) dabigatran 

จำำ�นวน 114 ราย (ร้้อยละ 49.35) edoxaban จำำ�นวน 40 

ราย (ร้้อยละ 17.32) rivaroxaban จำำ�นวน 9 ราย (ร้้อย

ละ 3.90) มีีการปรัับการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs ให้้เหมาะสม

กัับสภาวะผู้้�ป่วยโดยจำำ�นวนครั้้�งของการประเมิินการใช้้ยา

รวมทั้้�งหมด 231 ครั้้�ง เมื่่�อพิิจารณาขนาดยาที่่�เหมาะสม

ตามแนวทางการรัักษาฯ พบว่่ามีีการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�

ตารางท่ี่� 1 เกณฑ์์การพิิจารณาการใช้้ยาเหมาะสมตามแนวทางทางการรัักษาด้้วยยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับ–

ประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง

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



การประเมิินความเหมาะสมของการส่ั่�งใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ชนิดรัับประทานท่ี่�ออกฤทธ์ิ์�โดยตรง ณ โรงพยาบาลสงขลา

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568
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ตารางท่ี่� 2 แนวทางการปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ท่ี่�ใช้้ปััจจุุบััน

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ท่ี่�ต้้องการเปลี่�ยน
วิิธีีการเปลี่�ยน

Apixaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

•	พิิจารณาหยุุด apixaban และเริ่่�ม enoxaparin/fondaparinux/

heparin ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ apixaban เป็็นระยะเวลา 12 

ชั่่�วโมง

•	กรณีีผู้้�ที่่�มีความเสี่่�ยงสููงต่่อการเกิิดเลืือดออกและจำำ�เป็็นต้้องเปลี่่�ยน

จาก apixaban เป็็น heparin อาจไม่่จำำ�เป็็นต้้องให้้ยาขนาดเริ่่�มต้้น

ในขนาดสููง (loading dose) ของ heparin

Apixaban Dabigatran

Edoxaban 

Rivaroxaban

•	พิิจารณาเริ่่�ม dabigatran/edoxaban/rivaroxaban ห่่างจากมื้้�อ

สุุดท้้ายของ apixaban เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

Apixaban Warfarin •	พิิจารณาใช้้ heparin/enoxaparin เป็็น bridging therapy พร้้อม

กัับเริ่่�ม warfarin หลัังจากมื้้�อสุุดท้้ายของ apixaban ห่่างกัันเป็็น

ระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง และเมื่่�อ INR ≥2 จึึงพิิจารณาหยุุด heparin/

enoxaparin

Dabigatran Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต >30 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ dabigatran 

เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต <30 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ dabigatran 

เป็็นระยะเวลา 24 ชั่่�วโมง

•	กรณีีเป็็นผู้้�ที่่�มีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดเลืือดออกสููงและจำำ�เป็็นต้้อง

เปลี่่�ยนจาก dabigatran เป็็น heparin อาจไม่่จำำ�เป็็นต้้องให้้ยา

ขนาดเริ่่�มต้้นในขนาดยาสููงของ heparin

Dabigatran Apixaban

Edoxaban 

Rivaroxaban

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต ≥30 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม apixaban/

edoxaban/rivaroxaban ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ dabigatran 

เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต <30 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม apixaban/

edoxaban /rivaroxaban ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ dabigatran 

เป็็นระยะเวลา 24 ชั่่�วโมง

Dabigatran Warfarin •	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต ≥50 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม warfarin  

3 วัันก่่อนหยุุด dabigatran

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต 30-50 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม warfarin 

2 วัันก่่อนหยุุด dabigatran

•	กรณีีค่่าการทำำ�งานของไต 15-30 ml/min พิิจารณาเริ่่�ม warfarin 

1 วัันก่่อนหยุุด dabigatran เนื่่�องจาก dabigatran อาจทำำ�ให้้ค่่า 

INR สููงขึ้้�นได้้ ดัังนั้้�นควรติิดตามค่่า INR หลัังจากหยุุด dabigatran  

อย่่างน้้อย 2 วััน เพื่่�อให้้ค่่า INR เป็็นผลจากการออกฤทธิ์์�ของ war-

farin เท่่านั้้�น
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ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ท่ี่�ใช้้ปััจจุุบััน

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ท่ี่�ต้้องการเปลี่�ยน
วิิธีีการเปลี่�ยน

Edoxaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

•	พิิจารณาเริ่่�ม enoxaparin/fondaparinux/heparin ห่่างจากมื้้�อ

สุุดท้้ายของ edoxaban เป็็นระยะเวลา 24 ชั่่�วโมง

•	กรณีีผู้้�ที่่�มีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดเลืือดออกสููงและจำำ�เป็็นต้้องเปลี่่�ยน

จาก edoxaban เป็็น heparin อาจไม่่จำำ�เป็็นต้้องให้้ยาขนาดเริ่่�ม–

ต้้นในขนาดสููงของ heparin

Edoxaban Apixaban

Dabigatran

Rivaroxaban

•	พิิจารณาหยุุด edoxaban และเริ่่�ม apixaban/dabigatran/rivar-

oxaban ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ edoxaban เป็็นระยะเวลา 24 

ชั่่�วโมง

Edoxaban Warfarin วิิธีีท่ี่� 1: พิิจารณาเริ่่�ม enoxaparin/fondaparinux/heparin ห่่าง

จากมื้้�อสุุดท้้ายของ edoxaban เป็็นระยะเวลา 24 ชั่่�วโมง และเมื่่�อ 

INR ≥2 พิิจารณาหยุุด heparin/enoxaparin

วิิธีีท่ี่� 2: 

•	กรณีีรัับประทาน edoxaban ขนาด 60 mg พิิจารณาลดขนาดยา

ลงเป็็นขนาด 30 mg พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin

•	กรณีีรัับประทาน edoxaban ขนาด 30 mg พิิจารณาลดขนาดยา

ลงเป็็นขนาด 15 mg พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin

ควรติิดตามค่่า INR อย่่างน้้อยสััปดาห์์ละ 1 ครั้้�ง และควรเจาะเลืือด

ก่่อนเวลารัับประทาน edoxaban เนื่่�องจากยาอาจมีีผลต่่อค่่า INR ได้้ 

และเมื่่�อ INR ≥2 จึึงพิิจารณาหยุุด edoxaban

Rivaroxaban Enoxaparin

Fondaparinux

Heparin

•	พิิจารณาหยุุด rivaroxaban และเริ่่�ม enoxaparin/fondaparinux 

/heparin ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ rivaroxaban เป็็นระยะเวลา 24 

ชั่่�วโมง

•	กรณีีผู้้�ที่่�มีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดเลืือดออกสููงและจำำ�เป็็นต้้องเปลี่่�ยน

จาก rivaroxaban เป็็น heparin อาจไม่่จำำ�เป็็นต้้องให้้ยาขนาด– 

เริ่่�มต้้นในขนาดสููงของ heparin

•	กรณีีได้้รัับ rivaroxaban ขนาด 10 mg พิิจารณาเริ่่�ม enoxapa-

rin/fondaparinux/heparin ได้้ทัันทีีโดยไม่่ต้้องคำำ�นึงถึึงมื้้�อสุุดท้้าย

ของ rivaroxaban

Rivaroxaban Apixaban

Dabigatran

Edoxaban

•	พิิจารณาหยุุด rivaroxaban และเริ่่�ม apixaban/dabigatran/

edoxaban ห่่างจากมื้้�อสุุดท้้ายของ rivaroxaban เป็็นระยะเวลา 

24 ชั่่�วโมง

Rivaroxaban Warfarin •	พิิจารณาใช้้ heparin/enoxaparin เป็็น bridging therapy พร้้อม

กัับเริ่่�ม warfarin ในมื้้�อถััดไปของ rivaroxaban ห่่างกัันเป็็นระยะ

เวลา 12 ชั่่�วโมง และเมื่่�อ INR ≥2 จึึงพิิจารณาหยุุด heparin/

enoxaparin (rivaroxaban อาจมีีผลต่่อค่่า INR อย่่างน้้อย 24 

ชั่่�วโมง)

ตารางท่ี่� 2 แนวทางการปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด (ต่่อ)
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ตารางท่ี่� 3 ข้้อมููลพื้้�นฐานผู้้�ป่วย (n = 218)

ข้้อมููลทั่่�วไป จำำ�นวน (ร้้อยละ)

เพศ

ชาย 118 (54.13)

หญิิง 100 (45.87)

อายุุ

31-40 ปีี 1 (0.47)

41-50 ปีี 5 (2.29)

51-60 ปีี 22 (10.09)

61-70 ปีี 33 (15.15)

71-80 ปีี 72 (33.04)

81-90 ปีี 75 (34.40)

91-100 ปีี 10 (4.58)

น้ำำ��หนัักตััว

< 40 กิิโลกรััม 8 (3.67)

41-50 กิิโลกรััม 32 (14.68)

51-60 กิิโลกรััม 67 (30.73)

61-70 กิิโลกรััม 51 (23.40)

71-80 กิิโลกรััม 34 (15.60)

81-90 กิิโลกรััม 22 (10.09)

91-100 กิิโลกรััม 3 (1.37)

> 100 กิิโลกรััม 1 (0.46)

สิิทธิิการรัักษา

เบิิกได้้/จ่่ายตรง 181 (83.03)

บััตรทอง 18 (8.25)

องค์์กรปกครองส่่วนท้้องถิ่่�น 15 (6.88)

บุุคคลยกเว้้นค่่าบริิการ 3 (1.38)

ชำำ�ระเงิินเอง 1 (0.46)

eGFR (mL/min/1.73m2)

ระยะที่่� 1 eGFR > 90 (ปกติิ) 40 (18.35)

ระยะที่่� 2 eGFR 60-89 77 (35.32)

ระยะที่่� 3 eGFR 30-59 94 (43.12)
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เหมาะสม 208 ครั้้�ง (ร้้อยละ 90.04) เมื่่�อพิิจารณาขนาด–

ยาไม่่เหมาะสมพบว่่ามีีการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ต่ำำ��เกิินไป 

10 ครั้้�ง (ร้้อยละ 4.33) และสั่่�งใช้้ยาในขนาดสููงเกิินไป 13 

ครั้้�ง (ร้้อยละ 5.63) แสดงดัังตารางที่่� 4

สำำ�หรัับสััดส่่วนความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยา

ต้้านการแข็็งตััวแต่่ละชนิิด พบว่่ามีีการสั่่�งใช้้ยาในขนาด

ต่ำำ��เกิินไปในยาแต่่ละชนิิด ดัังนี้้� apixaban 5 ครั้้�ง dabi–

gatran 2 ครั้้�ง และ edoxaban 3 ครั้้�ง มีีการสั่่�งใช้้ยา

ในขนาดที่่�สูงเกิินไปใน apixaban 10 ครั้้�ง edoxaban 2 

ครั้้�ง และ rivaroxaban 1 ครั้้�ง แสดงดัังรููปที่่� 1

การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยากลุ่่�ม 

DOACs

จากการติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาในผู้้�–

ป่่วยทั้้�งหมด พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�แพทย์์สั่่�งใช้้ยาอย่่างเหมาะสม 

208 ครั้้�ง เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา 7 ครั้้�ง 

(ร้้อยละ 3.03) ผู้้�ป่วยที่่�แพทย์์สั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะ–

สม 23 ครั้้�ง เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา 1 ครั้้�ง (ร้้อย– 

ละ 0.43) แสดงดัังตารางที่่� 5

ผลการศึึกษาพบอาการไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้�ป่วยที่่�

ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs ในขนาดที่่�เหมาะสมจำำ�นวน 7 ครั้้�ง 

ข้้อมููลทั่่�วไป จำำ�นวน (ร้้อยละ)

ระยะที่่� 4 eGFR 15-29 4 (1.83)

ระยะที่่� 5 eGFR < 15 3 (1.38)

โรคร่่วม

ความดัันโลหิิตสููง 144 (66.51)

เบาหวาน 71 (32.56)

ไขมัันในเลืือดสููง 123 (53.66)

การวิินิิจฉััย

Atrial fibrillation 147 (67.43)

Embolism in brain 65 (29.82)

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

ตารางท่ี่� 3 ข้้อมููลพื้้�นฐานผู้้�ป่วย (n = 218) (ต่่อ)

ตารางท่ี่� 4 ความเหมาะสมในการสั่่�งใช้้ยา

ความเหมาะสม
Apixaban

(ครั้้�ง)

Dabigatran

(ครั้้�ง)

Edoxaban

(ครั้้�ง)

Rivaroxaban

(ครั้้�ง)

รวม

(ครั้้�ง (ร้้อยละ))

ขนาดยาเหมาะสม  

(appropriate dose)

53 112 35 8 208 (90.04)

ขนาดยาต่ำำ��เกิินไป (underdosing) 5 2 3 - 10 (4.33)

ขนาดยาสููงเกิินไป (overdosing) 10 - 2 1 13 (5.63)
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(ร้้อยละ 3.03) โดยพบว่่ามีีภาวะเลืือดออก 6 ครั้้�ง (เลืือด

ออกในระบบทางเดิินอาหาร 5 ครั้้�ง จ้ำำ��เลืือดที่่�แขน 1 ครั้้�ง) 

และเท้้าบวม 1 ครั้้�ง และผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs ใน

ขนาดไม่่เหมาะสม พบภาวะเลืือดออก 1 ครั้้�ง แสดงดััง

ตารางที่่� 6

ผลการวิิเคราะห์์เปรีียบเทีียบระหว่่างจำำ�นวนครั้้�ง

ที่่�ผู้้�ป่วยเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการสั่่�งใช้้ยาในขนาด

ที่่�ไม่่เหมาะสมกัับการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�เหมาะสม พบว่่า 

การสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะสมเกิิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์มากกว่่าผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาในขนาดเหมาะสม 1.29 

เท่่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 10.97)

วิิจารณ์์ผล

จากข้้อมููลพื้้�นฐานผู้้�ป่วยที่่�มี ข้้อบ่่งใช้้ยากลุ่่�ม 

DOACs พบว่่ามีีการใช้้ยาในภาวะ atrial fibrillation มาก

ที่่�สุด อายุุส่่วนใหญ่่อยู่่�ในช่่วง 81-90 ปีี และพบโรคความ– 

ดัันโลหิิตสููง ไขมัันในเลืือดสููง และโรคเบาหวานเป็็นโรค

ร่่วม ซึ่่�งสอดคล้้องกัับการศึึกษาวิิจััยหลายฉบัับในอดีีตที่่�

ผ่่านมา9,11,12 ส่่วนใหญ่่มีีค่่า eGFR อยู่่�ในช่่วง 30-59 mL/

min/1.73m2 (ภาวะไตบกพร่่องในระยะที่่� 3) ซึ่่�งยัังไม่่มีี

ข้้อห้้ามในการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs6,7 สิิทธิิการรัักษาส่่วน–

ใหญ่่เป็็นสิิทธิ์์�เบิิกจ่่ายตรง เนื่่�องจากมีีข้้อจำำ�กัดในสิิทธิ์์�การ

รัักษาอื่่�น ๆ ที่่�ผู้้�ป่วยต้้องจ่่ายค่่ายาในการรัักษาเอง

รููปท่ี่� 1 สััดส่่วนความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs แต่่ละชนิิด

ตารางท่ี่� 5 การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ของผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs

Appropriate dose

ครั้้�ง (ร้้อยละ)

Inappropriate dose

ครั้้�ง (ร้้อยละ)

ไม่่เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ 201 (87.01) 22 (9.52)

เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ 7 (3.03) 1 (0.43)
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การศึึกษานี้้�ได้้พิิจารณาถึึงความเหมาะสมของการ

สั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs เฉพาะเรื่่�องขนาดยาเท่่านั้้�น เนื่่�อง–

จากค่่า eGFR มีีความสำำ�คัญต่่อการเลืือกใช้้และปรัับขนาด

ยากลุ่่�ม DOACs นอกจากนี้้�ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่่เป็็นกลุ่่�มผู้้�ป่วย

เดิิมที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััย มีีข้้อบ่่งใช้้ และได้้รัับ warfarin มา– 

ก่่อน จากการศึึกษาพบการใช้้ dabigatran มากที่่�สุด รอง– 

ลงมาคืือ apixaban, edoxaban และ rivaroxaban ตาม– 

ลำำ�ดัับ ซึ่่�งแตกต่่างจากการศึึกษาของ Pongsathabor-

dee C และคณะ ที่่�พบการใช้้ rivaroxaban มากที่่�สุุด 

รองลงมาคืือ apixaban, edoxaban และ dabigatran 

ตามลำำ�ดับ9

ตลอดการเก็็บข้้อมููลพบจำำ�นวนครั้้�งของการประเมิิน

การสั่่�งใช้้ยาทั้้�งหมด 231 ครั้้�ง เมื่่�อพิิจารณาตามแนวทาง

การรัักษาด้้วยยากลุ่่�ม DOACs ที่่�แพทย์์และเภสััชกรได้้

กำำ�หนดขึ้้�นร่่วมกััน10 พบว่่ามีีอััตราการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�

เหมาะสมมากกว่่าการสั่่�งใช้้ยาที่่�ไม่่เหมาะสมในอััตราส่่วน

ตารางท่ี่� 6 อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs และการแก้้ไข

ล�ำดับ อาการไม่่พึึงประสงค์์ การแก้้ไข

1 Gastro-intestinal irritation เปลี่่�ยน apixaban เป็็น warfarin โดยใช้้ enoxaparin เป็็น bridging 

therapy พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin หลัังจากมื้้�อสุุดท้้ายของ apixaban  

ห่่างกัันเป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง และเมื่่�อ INR ≥2 จึึงหยุุด enoxaparin

2 Upper gastro-intestinal 

bleeding

เปลี่่�ยน apixaban เป็็น warfarin โดยใช้้ enoxaparin เป็็น bridging 

therapy พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin หลัังจากมื้้�อสุุดท้้ายของ apixaban  

ห่่างกัันเป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง และเมื่่�อ INR ≥2 จึึงหยุุด enoxaparin

3 Bleeding disorder เปลี่่�ยน apixaban เป็็น dabigatran โดยเริ่่�ม dabigatran ห่่างจากมื้้�อ

สุุดท้้ายของ apixaban เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

4 Ecchymosis on right arm เปลี่่�ยน dabigatran เป็็น warfarin โดยเริ่่�ม warfarin 3 วัันก่่อนหยุุด 

dabigatran และติิดตามค่่า INR หลัังจากหยุุด dabigatran อย่่างน้้อย  

2 วััน เพื่่�อให้้ค่่า INR เป็็นผลจากการออกฤทธิ์์�ของ warfarin เท่่านั้้�น

5 Upper gastro-intestinal 

bleeding

เปลี่่�ยน dabigatran เป็็น apixaban โดยเริ่่�ม apixaban ห่่างจากมื้้�อ

สุุดท้้ายของ dabigatran เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

6 Gastritis เปลี่่�ยน dabigatran เป็็น apixaban โดยเริ่่�ม apixaban ห่่างจากมื้้�อ

สุุดท้้ายของ dabigatran เป็็นระยะเวลา 12 ชั่่�วโมง

7 Scurvy เปลี่่�ยน edoxaban เป็็น warfarin โดยลดขนาดยาจาก 30 mg ลงเป็็น

ขนาด 15 mg พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin และติิดตามค่่า INR อย่่างน้้อย

สััปดาห์์ละ 1 ครั้้�ง และเจาะเลืือดก่่อนเวลารัับประทาน edoxaban เมื่่�อ 

INR ≥2 จึึงหยุุด edoxaban

8 Swollen feet เปลี่่�ยน edoxaban เป็็น warfarin โดยลดขนาดยาจาก 30 mg เป็็นขนาด 

15 mg พร้้อมกัับเริ่่�ม warfarin และติิดตามค่่า INR อย่่างน้้อยสััปดาห์์ละ 1 

ครั้้�ง และเจาะเลืือดก่่อนเวลารัับประทาน edoxaban เมื่่�อ INR ≥2 จึึงหยุุด 

edoxaban
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ประมาณ 90:10 จะเห็็นว่่าโรงพยาบาลสงขลามีีการสั่่�งใช้้–

ยาในขนาดที่่�เหมาะสมกว่่าสถานพยาบาลในการศึึกษาอื่่�น ๆ   

ที่่�มีอััตราการสั่่�งใช้้ยาประมาณ 63:369, 61:3911, 80:2012,  

74:2613 ตามลำำ�ดับ ที่่�เป็็นเช่่นนี้้�อาจเป็็นเพราะโรงพยา–

บาลสงขลาจำำ�กัดให้้มีีการเริ่่�มสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs เฉพาะ

แพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญด้้านอายุุรกรรมและศััลยกรรมเท่่านั้้�น

การศึึกษานี้้�ได้้ติิดตามอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา

ในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs ทั้้�งหมด ซึ่่�งถืือเป็็นการ

ศึึกษาแรกในประเทศไทยที่่�ได้้พิิจารณาถึึงอาการไม่่พึึง– 

ประสงค์์จากการใช้้ยาที่่�เกิิดขึ้้�นจากการสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม 

DOACs ทั้้�งในขนาดยาที่่�เหมาะสมและไม่่เหมาะสม พบว่่า 

ในผู้้�ป่วยที่่�แพทย์์สั่่�งใช้้ยาอย่่างเหมาะสมเกิิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้้ยา 7 ครั้้�ง โดยพบว่่ามีีภาวะเท้้าบวม  

1 ครั้้�ง มีีภาวะเลืือดออกทั้้�งหมด 6 ครั้้�ง โดยจำำ�แนกเป็็น

ภาวะเลืือดออกในระบบทางเดิินอาหาร 5 ครั้้�ง และเกิิด 

จ้ำำ��เลืือดที่่�แขน 1 ครั้้�ง ส่่วนผู้้�ป่วยที่่�แพทย์์สั่่�งใช้้ยาในขนาด

ที่่�ไม่่เหมาะสมเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์โดยมีีภาวะเลืือด–

ออกจากการใช้้ยา 1 ครั้้�ง และเมื่่�อวิิเคราะห์์เปรีียบเทีียบ

ระหว่่างจำำ�นวนครั้้�งที่่�ผู้้�ป่วยเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

การสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะสมกัับการสั่่�งใช้้ยาใน

ขนาดที่่�เหมาะสม พบว่่าการสั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะ–

สมเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์มากกว่่าผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาใน

ขนาดเหมาะสม 1.29 เท่่า (OR = 1.29, 95%CI: 0.15 – 

10.97) แม้้ว่่าอุุบััติิการณ์์การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

ยากลุ่่�ม DOACs แตกต่่างจากการศึึกษาในต่่างประเทศ

ของ Poli D และคณะ แต่่ผลจากการวิิเคราะห์์เปรีียบเทีียบ 

จำำ�นวนครั้้�งของการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาพบว่่า

มีีค่่าความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�เกิิดจาก

การสั่่�งใช้้ยาที่่�ไม่่เหมาะสมเป็็นไปในทิิศทางเดีียวกััน โดย

การศึึกษาในต่่างประเทศได้้มีีรายงานค่่า all bleedings 

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

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

2.8, 95%CI: 1.9 – 4.1)11 ซึ่่�งการศึึกษาดัังกล่่าวแสดงผลที่่�

มีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิของค่่า relative risk ทั้้�ง 3 เหตุุการณ์์

เนื่่�องจากกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�ใช้้ในการศึึกษาดัังกล่่าวมีีขนาด–

ใหญ่่ จึึงแตกต่่างจากการศึึกษานี้้�ที่่�กลุ่่�มตััวอย่่างยัังมีีขนาด– 

เล็็ก เนื่่�องจากข้้อจำำ�กััดที่่�ยัังมีีการรายงานอุุบััติิการณ์์การ

เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์น้้อย และเป็็นยากลุ่่�มใหม่่ที่่�เพิ่่�ง

เริ่่� มใช้้ในโรงพยาบาลไม่่นาน จึึงเป็็นโอกาสในการเก็็บ

ข้้อมููลเพิ่่�มเติิมเพื่่�อให้้เห็็นถึึงแนวโน้้มความเหมาะสมของ

การสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs ที่่�มีผลต่่อการเกิิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากยาต่่อไป

การศึึกษานี้้�ยังได้้รายงานถึึงอาการไม่่พึึงประสงค์์

จากยาพร้้อมแนวทางการแก้้ไขทั้้�ง 8 เหตุุการณ์์ที่่�เกิิดขึ้้�น  

โดยเหตุุการณ์์ที่่�เกิิดขึ้้�นในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาในขนาดที่่�ไม่่

เหมาะสม (ขนาดยาสููงเกิินไป) เนื่่�องจากไม่่ได้้ปรัับขนาด– 

ยาตามค่่า eGFR จึึงทำำ�ให้้เกิิด gastro-intestinal irrita-

tion และได้้มีีการจััดการตามแนวทางโดยเปลี่่�ยน apixa–

ban กลัับมาใช้้ warfarin ตามที่่�ผู้้�ป่วยเคยใช้้เดิิม ส่่วนอีีก 

7 เหตุุการณ์์ที่่�เกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาแม้้ว่่ามีีการ

สั่่�งใช้้ยาในขนาดที่่�เหมาะสม ได้้มีีการปฏิิบััติิตามแนวทาง

การปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด10 เช่่น–

เดีียวกััน เมื่่�อติิดตามผู้้�ป่วยหลัังได้้รัับการแก้้ไขอาการไม่่– 

พึึงประสงค์์จากยาที่่�เกิิดขึ้้�นในผู้้�ป่วยทั้้�ง 8 ราย พบว่่า

อาการหายเป็็นปกติิทุุกราย นอกจากนี้้�ยัังมีีรายงานการ–

ใช้้ยากลุ่่�ม DOACs จำำ�นวน 3 รายที่่� eGFR น้้อยกว่่า 15 

mL/min/1.73m2 ซึ่่�งเป็็นข้้อห้้ามใช้้ยากลุ่่�ม DOACs ทุุก–

ตััว6,7 เมื่่�อพบอุุบััติิการณ์์ดัังกล่่าวจึึงได้้รายงานแพทย์์และ

ปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยากลุ่่�ม DOACs เป็็น warfarin ซึ่่�งเป็็น

ยาที่่�มีความปลอดภััยในผู้้�ป่วย end stage renal disease  

มากกว่่า14

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยาสามารถเกิิดขึ้้�นได้้

แม้้ว่่าจะได้้รัับยาในขนาดปกติิ15 ทั้้�งนี้้�สาเหตุุ 1 จากใน 8  

เหตุุการณ์์ที่่�เกิิดขึ้้�น เกิิดจาก dabigatran ที่่�มีการบดและ  

feed ยาให้้ผู้้�ป่วยผ่่าน naso-gastric tube ทำำ�ให้้เปลี่่�ยน–

แปลงการดููดซึึมยาในทางเดิินอาหาร ยาถููกดููดซึึมและ

ออกฤทธิ์์�มากขึ้้�น16 ส่่งผลให้้ผู้้�ป่วยเกิิดภาวะ upper gas-

tro-intestinal bleeding

ข้้อจำำ�กัดของงานวิิจััยนี้้�คือ การสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs 

ต้้องปรัับขนาดยาตามค่่าการทำำ�งานของไตที่่�คำำ�นวณจาก

สููตร Cockcroft and Gault ในขณะที่่�โรงพยาบาลสงขลา

รายงานจากสููตร CKD-EPI ดัังนั้้�นแต่่ละโรงพยาบาลควรมีี
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ระบบคััดกรองการสั่่�งใช้้ยา เพื่่�อให้้แพทย์์และเภสััชกรเข้้า– 

ถึึงข้้อมููลประกอบการสั่่�งใช้้ยาที่่�ถูกต้้องและเหมาะสมกัับ

ยากลุ่่�มนี้้�เพื่่�อความปลอดภััยสููงสุุดของผู้้�ป่วย

แม้้จะมีีงานวิิจััยในลัักษณะนี้้�ทั้้�งในและต่่างประ–

เทศ9,11-13 แต่่จุุดแข็็งของงานวิิจััยนี้้�คือ มีีการติิดตามอาการ 

ไม่่พึึงประสงค์์จากยาในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs ทั้้�ง– 

หมด ซึ่่�งเป็็นการศึึกษาแรกในประเทศไทยที่่�ได้้พิิจารณา

ถึึงอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาที่่�เกิิดขึ้้�นจากการ 

สั่่�งใช้้ยาทั้้�งในขนาดยาที่่�เหมาะสมและไม่่เหมาะสม รวมทั้้�ง 

ได้้มีีการวิิเคราะห์์ถึึงสาเหตุุและปฏิิบััติิตามแนวทางการ

แก้้ไขกัับสหวิิชาชีีพหลัังจากที่่�ผู้้�ป่วยเกิิดอาการไม่่พึึง–

ประสงค์์จากยา เป็็นการวางแผนงานเพื่่�อพััฒนาและประ– 

เมิินความเหมาะสมของการสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม DOACs ในโรง–

พยาบาลสงขลา ซึ่่�งมีีความสำำ�คััญอย่่างยิ่่�งต่่อการพััฒนา

คุุณภาพการบริิการด้้านสาธารณสุุข การดำำ�เนิินการตาม

แนวทางนี้้�จะช่่วยยกระดัับมาตรฐานการดููแลผู้้�ป่่วย ลด

ปััญหาด้้านยา และสอดคล้้องกัับนโยบายระดัับชาติิใน

การพััฒนาระบบสาธารณสุุขของประเทศ

งานวิิจััยนี้้�มีความสำำ�คัญต่่อการพััฒนาระบบสา–

ธารณสุุขของประเทศไทย และมีีผลกระทบเชิิงบวกอย่่าง

มีีนััยสำำ�คัญต่่อการดำำ�เนิินงานของกระทรวงสาธารณสุุข 

ซึ่่�งสอดคล้้องกัับภารกิิจหลัักของกระทรวงสาธารณสุุขใน

หลายด้้าน เช่่น การส่่งเสริิมการใช้้ยาอย่่างสมเหตุุผล การ

เพิ่่�มคุุณภาพในการรัักษาพยาบาลผู้้�ป่วย การป้้องกัันและ

ลดความเสี่่�ยงจากการใช้้ยา การพััฒนาระบบยาภายใน

โรงพยาบาล การลดค่่าใช้้จ่่ายด้้านสาธารณสุุขจากยา

ต้้านพิิษที่่�อาจต้้องใช้้ในการรัักษาภาวะแทรกซ้้อนจาก

การใช้้ยา การพััฒนาแนวทางการปฏิิบััติิงานของบุุคลากร

ทางการแพทย์์ และการเตรีียมความพร้้อมสำำ�หรัับสัังคม

ผู้้�สูงอายุุโดยเฉพาะในด้้านการใช้้ยาที่่�มีความซัับซ้้อนและ

มีีความเสี่่�ยงสููง ทั้้�งหมดนี้้�ล้วนสอดคล้้องกัับพัันธกิิจหลััก

ของกระทรวงสาธารณสุุขในการพััฒนาระบบสุุขภาพให้้

มีีประสิิทธิิภาพและยั่่�งยืืน เพื่่�อให้้ประชาชนมีีสุุขภาพแข็็ง

แรงสมบููรณ์์ทั้้�งทางร่่างกายและจิิตใจ

สรุุปผลการวิิจััย

ผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs ส่่วนใหญ่่ได้้รัับยาใน

ขนาดที่่�เหมาะสมตรงตามแนวทางการรัักษามาตรฐาน มีี

เพีียงบางส่่วนที่่�ได้้รัับยาในขนาดที่่�ไม่่เหมาะสม ซึ่่�งทำำ�ให้้

มีีแนวโน้้มเพิ่่�มความเสี่่�ยงในการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์

มากกว่่าการใช้้ยาในขนาดที่่�เหมาะสม แม้้ผลการวิิเคราะห์์

ทางสถิิติิจะยัังไม่่แสดงความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทาง

สถิิติิ แต่่ก็็บ่่งชี้้�ถึงความจำำ�เป็็นที่่�แพทย์์จะต้้องให้้ความสำำ�–

คััญกัับการปรัับขนาดยากลุ่่�ม DOACs ให้้เหมาะสมกัับผู้้�–

ป่่วยแต่่ละรายมากยิ่่�งขึ้้�น

กิิตติิกรรมประกาศ

ขอขอบคุุณ นายแพทย์์รััตนพล ล้้อประเสริิฐกุุล  

ผู้้�อำำ�นวยการโรงพยาบาลสงขลา เภสััชกรหญิิงสุุจิิตา กุุล–

ถวายพร หััวหน้้ากลุ่่�มงานเภสััชกรรม โรงพยาบาลสงขลา 

และผู้้�มีีส่่วนร่่วมในงานวิิจััยนี้้�ทุุกท่่านที่่�ได้้ให้้คำำ�แนะนำำ� 

ทำำ�ให้้งานวิิจััยชิ้้�นนี้้�สำำ�เร็็จลุุล่่วงเป็็นอย่่างดีี
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การติิดตามผลการรัักษาและอาการไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้�ป่วยท่ี่�ไปรับวาร์์ฟาริิน 

ภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรงพยาบาลชุุมชน จัังหวััดสระบุุรีี

ความเป็็นมา: เพื่่�อเพิ่่�มประสิิทธิภาพและลดปััญหาการใช้้ยาในผู้้�ป่วยที่่�ใช้้วาร์์ฟาริิน โรงพยาบาลสระบุุรีีจึึงได้้จััด–

ตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดร่วมกับโรงพยาบาลชุมชนขึ้้�นในปีีงบประมาณ 2559

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อประเมิินผลการดำำ�เนิินการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรงพยาบาลชุมชน

วิิธีีวิจััย: การศึกษาย้้อนหลัังแบบกลุ่่�มเดีียววััดผลก่อนและหลัังการดำำ�เนิินการ โดยใช้้โปรแกรม Warfarin Regis-

try Network เก็็บข้้อมูลตั้้�งแต่่ 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2559 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2565 เปรีียบเทีียบค่่า time in therapeu-

tic range (TTR) ก่่อนและหลัังการส่งต่่อ ความถี่่�ของการตรวจค่า international normalized ratio (INR) และการ– 

เกิิดเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริิน

ผลการวิิจััย: ผู้้�ป่วยจำำ�นวน 95 ราย เป็็นชาย 44 ราย (ร้้อยละ 46.3) หญิิง 51 ราย (ร้้อยละ 53.7) อายุุเฉลี่่�ย 67.2 

ปีี ข้้อบ่งใช้้ non valvular atrial fibrillation (AF) 68 ราย (ร้้อยละ 71.6) valvular AF 11 ราย (ร้้อยละ 11.6) post 

valvular surgery 8 ราย (ร้้อยละ 8.4) deep vein thrombosis 6 ราย (ร้้อยละ 6.3) ischemic stroke 2 ราย (ร้้อย– 

ละ 2.1) ค่่าเฉลี่่�ย TTR ก่่อนการส่งต่่อ ร้้อยละ 45.07 หลัังการส่งต่่อ ร้้อยละ 51.96 (p-value <0.002) การตรวจค่า INR 

เฉลี่่�ย ปีีงบประมาณ 2560-2565 โรงพยาบาลชุมชน 0.44 ครั้้�งต่่อเดืือน โรงพยาบาลสระบุุรีี 0.33 ครั้้�งต่่อเดืือน โรง– 

พยาบาลพระพุุทธบาท 0.39 ครั้้�งต่่อเดืือน ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิที่่�เกิิดจากวาร์์ฟาริิน ปีีงบประมาณ 2559 เกิิดร้อยละ 

5.63 หลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกปีีงบประมาณ 2565 พบร้้อยละ 0.93 (p-value <0.001)

สรุุป: การจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรงพยาบาลชุมชน พบว่่าค่่าเฉลี่่�ย TTR ของทุุกแห่่งเพิ่่�มขึ้้�น

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญ ความถี่่�ในการการตรวจค่า INR เฉลี่่�ย ในโรงพยาบาลชุมชนทุุกแห่่งน้้อยกว่่า 1 ครั้้�งต่่อเดืือน แต่่สููงกว่่า

โรงพยาบาลสระบุุรีี และการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริินลดลงอย่างมีีนััยสำำ�คัญ

คำำ�สำำ�คัญ: warfarin; TTR; INR
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Outcome of Treatment and Adverse Reactions in Patients Receiving  

Warfarin After the Establishment of an Anticoagulant Clinic  

at Community Hospital in Saraburi Province

Background: To increase efficiency and reduce drug-related problems in patients taking war-

farin, Saraburi Hospital collaborated with a community hospital to establish an anticoagulant clinic 

in 2016.

Objective: To evaluate the establishment of an anticoagulant clinic at community hospitals.

Method: This study was a retrospective descriptive study combined with a one-group pre-

test-posttest design. The Warfarin Registry Network program was used to collect retrospective data 

from 2016 to 2022 to compare the mean percentage of time in therapeutic range (TTR) before and 

after referral, the frequency of international normalized ratio (INR) monitoring, and the occurrence 

of hemorrhagic disorders related to warfarin.

Result: The study included 95 referred patients: 44 males (46.3%) and 51 females (53.7%), 

with an average age of 67.2 years. The indications for warfarin use were: non-valvular atrial fibrilla-

tion (AF) in 68 cases (71.6%), valvular AF in 11 cases (11.6%), post-valvular surgery in 8 cases (8.4%), 

deep vein thrombosis in 6 cases (6.3%), and ischemic stroke in 2 cases (2.1%). The average TTR 

before referral was 45.1%, which increased to 51.9% after referral (p-value <0.002). The frequency 

of INR monitoring between 2017 and 2022 was 0.45 times per month at community hospitals, 0.33 

times per month at Saraburi Hospital, and 0.39 times per month at Phraphutthabat Hospital. The 

incidence of hemorrhagic disorders due to warfarin in 2016 was 5.63%, but after the establishment 

of the clinic in 2022, it decreased to 0.93% (p-value <0.001).

Conclusion: The establishment of an anticoagulant clinic at a community hospital signifi-

cantly improved the average TTR at all participating hospitals. Although the frequency of INR 

monitoring at community hospitals remained less than once per month, it was still higher than at 

Saraburi Hospital. Additionally, the incidence of hemorrhagic disorders related to warfarin signifi-

cantly decreased.

Keywords: warfarin; TTR; INR
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บทนำำ�

วาร์์ฟาริินเป็็นยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิด 

รัับประทานที่่�ใช้้ป้้องกัันและรัักษาการเกิิดลิ่่�มเลืือดอุุดตััน 

ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะโรคหลอดเลืือดดำำ�อุุดตัันที่่�ขา รัักษา

การเกิิดลิ่่�มเลืือดอุุดตัันที่่�ปอด ป้้องกัันการเกิิดลิ่่�มเลืือดใน 

ผู้้�ป่วยหััวใจเต้้นผิิดจัังหวะ ผู้้�ป่วยโรคลิ้้�นหััวใจพิิการ หรืือ 

ใช้้ป้้องกัันภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันในผู้้�ป่วยที่่�เปลี่่�ยนลิ้้�นหััวใจ– 

เทีียม ผู้้�ป่่วยที่่�มีีลิ่่�มเลืือดในสมอง เป็็นต้้น แต่่เนื่่�องจาก 

วาร์์ฟาริินมีีข้้อจำำ�กัดทางเภสััชจลนศาสตร์์และเภสััช–

พลศาสตร์์ มีีดััชนีีการรัักษาแคบ ตามแนวทางการรัักษา

ผู้้�ป่วยด้้วยยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทาน

ของสมาคมแพทย์์โรคหััวใจแห่่งประเทศไทยในพระบรม–

ราชููปถััมภ์์ ผู้้�ป่่วยจะต้้องมีีค่่า international norma–

lized ratio (INR) 2.0-3.0 หรืือ 2.5-3.5 ตามข้้อบ่่งใช้้ 

และต้้องมีีระยะเวลาที่่�ผู้้�ป่่วยมีีระดัับ INR เข้้าเป้้าหมาย 

(time in therapeutic range; TTR) มากกว่่าร้้อยละ 

651,2 จึึงจะสามารถป้้องกัันการเกิิดลิ่่�มเลืือดได้้อย่่างมีี

ประสิิทธิิภาพและลดการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนรุุนแรงทั้้�ง

ภาวะเลืือดออกและลิ่่�มเลืือดอุุดตัันในสมองได้้ สอดคล้้อง

กัับการศึึกษาของอิิทธิิเดช กำำ�ธรธนากานต์์ และคณะ ที่่�

ศึึกษาระดัับ INR ที่่�เหมาะสมในผู้้�ป่วยที่่�รับวาร์์ฟาริินภาย– 

หลัังการผ่่าตััดเปลี่่�ยนลิ้้�นหััวใจชนิิดโลหะ3 พบว่่าอุุบััติิ–

การณ์์การเกิิดลิ่่�มเลืือดอุุดตัันในผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า INR น้้อยกว่่า  

2 และการเกิิดภาวะเลืือดออกในผู้้�ป่วยที่่�มี INR มากกว่่า 

3 เพิ่่�มขึ้้�นอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ ดัังนั้้�น เพื่่�อป้้องกัันการเกิิด

ภาวะแทรกซ้้อนในผู้้�ที่่�รับประทานวาร์์ฟาริิน ควรตรวจค่่า  

INR อย่่างสม่ำำ��เสมอเพื่่�อควบคุุมให้้ค่่า INR อยู่่�ในเป้้าหมาย 

ความถี่่�ในการตรวจวััด INR ตามมาตรฐานของ Ameri–

can College of Chest Physician (ACCP) 2001 

แนะนำำ�ให้้ติิดตามค่่า INR ทุุก 1 เดืือนในผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า INR 

คงที่่�แล้้ว4 แต่่จากข้้อมููลความถี่่�ในการตรวจค่่า INR จาก

สถาบัันต่่าง ๆ  ในประเทศไทย พบว่่ามีีค่่าความถี่่�ของการ–

ตรวจตั้้�งแต่่ 2-6 ครั้้�งต่่อปีี ซึ่่�งไม่่เพีียงพอในการติิดตามค่่า  

INR ให้้อยู่่�ในค่่าที่่�ต้้องการได้้5ตามแนวทางการรัักษาผู้้�– 

ป่่วยด้้วยยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานของ

สมาคมแพทย์์โรคหััวใจแห่่งประเทศไทย เพื่่�อประเมิิน

ประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยของยาอย่่างสม่ำำ��เสมอ 

โดยเภสััชกรจะเป็็นผู้้�รับผิิดชอบในเรื่่�องการให้้คำำ�ปรึึกษา 

ตรวจสอบและเฝ้้าระวัังการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ต่่าง ๆ   

และประสานงานกัับทีีมสหวิิชาชีีพที่่�เกี่่�ยวข้้อง เพื่่�อให้้ผู้้�–

ป่่วยได้้รัับความปลอดภััยจากการใช้้ยา6

โรงพยาบาลสระบุุรีีมีีการจััดตั้้�งคลิินิิกวาร์์ฟาริิน 

ขึ้้�นในคลิินิิกอายุุรกรรมหััวใจและหลอดเลืือดในปีีงบประ– 

มาณ 2547 และมีีการศึึกษาปััญหาที่่�เกิิดจากวาร์์ฟาริินใน– 

ช่่วงปีงบประมาณ 2558–2559 พบว่่ามีีผู้้�ป่วยเพีียงร้้อยละ  

44.5 เท่่านั้้�นที่่�มีค่่า INR อยู่่�ในเป้้าหมาย (INR 2.0-3.5) 

สอดคล้้องกัับการศึึกษาของสรณ บุุญใบชััยพฤกษ์์ และ

คณะ7 ที่่�ศึกษารููปแบบการตอบสนองของ prothrombin 

time ต่่อวาร์์ฟาริินในประชากรไทย พบว่่ามีีผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับ 

ยาป้้องกัันการแข็็งตััวของเลืือดจำำ�นวนน้้อยกว่่าร้้อยละ 

50 ที่่�มีค่่า INR อยู่่�ในเป้้าหมาย การศึึกษาสาเหตุุที่่�ผู้้�ป่วย

ในคลิินิิกวาร์์ฟาริินของโรงพยาบาลสระบุุรีีไม่่สามารถ

ควบคุุมค่่า INR ให้้อยู่่�ในเกณฑ์์นั้้�น พบว่่าเกิิดจากการรัับ– 

ประทานยาผิิดมากที่่�สุด (ร้้อยละ 39) รองลงมาคืือการไม่่

มาตามนััดทำำ�ให้้ขาดการตรวจติิดตาม INR (ร้้อยละ 25) 

ผู้้�ป่่วยขาดยา (ร้้อยละ 25) และสุุดท้้ายคืือผู้้�ป่่วยหยุุดยา

เอง8 จะเห็็นได้้ว่่าปััญหาของการรัับประทานยาผิิด การ

ไม่่มาตามนััด ผู้้�ป่วยขาดยา และผู้้�ป่วยไม่่ได้้รัับการตรวจ

ติิดตาม INR เป็็นสาเหตุุสำำ�คัญที่่�ทำำ�ให้้ค่่า INR ของผู้้�ป่วยไม่่

อยู่่�ในเป้้าหมาย ทั้้�งนี้้�อาจเกิิดจากจำำ�นวนผู้้�ป่่วยโรคหััวใจ

และหลอดเลืือดที่่�ต้องได้้รัับวาร์์ฟาริินมีีจำำ�นวนเพิ่่�มขึ้้�น

อย่่างต่่อเนื่่�อง ทำำ�ให้้การติิดตามดููแลผู้้�ป่่วยในกลุ่่�มนี้้�อาจ

ไม่่ครอบคลุุมตามแนวทางการดููแลผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับวาร์์ฟา–

ริิน6 รวมทั้้�งในขณะนั้้�นยัังขาดหน่่วยบริิการที่่�จะรองรัับ

การส่่งต่่อเพื่่�อดููแลผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาป้้องกัันการแข็็งตััวของ

เลืือด ทำำ�ให้้มาตรฐานการรัักษาลดลง จากปััญหาดัังกล่่าว 

ส่่งผลให้้เกิิดแนวคิิดในการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดในโรงพยาบาลชุุมชนขึ้้�น เพื่่�อพััฒนาคุุณภาพ

การให้้บริิการตามแผนพััฒนาระบบบริิการสุุขภาพสาขา

โรคหััวใจของกระทรวงสาธารณสุุขที่่�ระบุุให้้มีีการบริิหาร

จััดการหน่่วยดููแลผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาป้้องกัันการแข็็งตััวของ

เลืือด และกำำ�หนดตััวชี้้�วัดของ service plan โรคหััวใจ
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และหลอดเลืือด1 ให้้โรงพยาบาลระดัับ F2 ขึ้้�นไปทุุกแห่่ง

ต้้องมีีการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดและ 

ผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้วาร์์ฟาริินและมีีค่่าเฉลี่่�ย TTR อยู่่�ในเป้้าหมาย

มากกว่่า ร้้อยละ 651 การเกิิดภาวะแทรกซ้้อนเลืือดออก 

ที่่�รุุนแรงจากวาร์์ฟาริินลดลง รวมทั้้�งอััตราการเกิิดโรค–

หลอดเลืือดสมองในผู้่่��ป่่วยที่่�อยู่่�ในคลิินิิกยาต้้านการแข็็ง–

ตััวของเลืือดลดลง ดัังนั้้�น ในปีีงบประมาณ 2559 จัังหวััด

สระบุุรีีซึ่่�งประกอบด้้วยโรงพยาบาลสระบุุรีี โรงพยาบาล

พระพุุทธบาทได้้ร่่วมมืือกัับโรงพยาบาลชุุมชนในจัังหวััด

สระบุุรีีจำำ�นวน 10 แห่่งที่่�เป็็นลููกข่่าย จััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้าน–

การแข็็งตััวของเลืือดขึ้้�นในทุุกโรงพยาบาล

วััตถุุประสงค์์

เพื่่�อประเมิินผลการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดในโรงพยาบาลชุุมชนจัังหวััดสระบุุรีี โดยเปรีียบ– 

เทีียบค่่าเฉลี่่�ย TTR ของผู้้�ป่่วยก่่อนและหลัังการส่่งต่่อ 

ประเมิินความถี่่�ในการตรวจติิดตามค่่า INR และการเกิิด

ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับวาร์์ฟาริินภาย–

หลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรง–

พยาบาลชุุมชน

นิิยามศััพท์์

Time in therapeutic range (TTR) หมายถึึง  

ระยะเวลาที่่�ค่่า INR อยู่่�ในช่่วงเป้้าหมายเทีียบกัับเวลาที่่� 

ติิดตามทั้้�งหมด เป็็นค่่าที่่�เชื่่�อถืือได้้ ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับประ–

สิิทธิิภาพในการรัักษาผู้้�ป่่วยต่่อยาและความปลอดภััยของ

ผู้้�ป่่วยจากการใช้้วาร์์ฟาริิน โดยการศึึกษานี้้�จะใช้้วิิธีีการ

คำำ�นวณแบบ Rosendaal’s method9 โดยมีีสููตรการคำำ�– 

นวณ ดัังนี้้�

จำำ�นวนวัันที่่�ค่า INR อยู่่�ในช่่วงเป้้าหมาย x 100

จำำ�นวนวัันของการติิดตามค่่า INR ทั้้�งหมด

ความถ่ี่�ในการตรวจวััดค่่า INR หมายถึึง การนัับ

จำำ�นวนครั้้�งของการตรวจวััดค่่า INR ต่่อปีีของผู้้�ป่วยมาหา

ค่่าเฉลี่่�ยต่่อเดืือน จากสููตรคำำ�นวณ คืือ

จำำ�นวนครั้้�งของการตรวจวััดค่่า INR ต่่อปีี

12

ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ หมายถึึง ภาวะเลืือดออก

ผิิดปกติิจากการได้้รัับวาร์์ฟาริิน โดยเก็็บข้้อมููลจากเวช– 

ระเบีียนของผู้้�ป่วยที่่�ถูกวิินิิจฉััยโรคหลััก (principle diag-

nosis) ด้้วย ICD10 รหััส D683 จากทุุกโรงพยาบาลใน

จัังหวััดสระบุุรีี

วิิธีีดำำ�เนิินการวิิจััย

รููปแบบวิธีีวิจััย

เป็็นการศึึกษาย้้อนหลัังแบบกลุ่่�มเดีียววััดผลก่่อน

และหลัังการดำำ�เนิินการ โดยใช้้สถิิติิ pair t-test การ–

เปรีียบเทีียบค่่าเฉลี่่�ย TTR ก่่อนและหลัังส่่งต่่อ กำำ�หนด

ระดัับนััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่� p-value ≤0.05 ใช้้สถิิติิเชิิง–

พรรณนาสำำ�หรัับความถี่่�ในการตรวจค่่า INR และใช้้ chi 

square เปรีียบเทีียบอััตราการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิด–

ปกติิจากวาร์์ฟาริิน

ขอบเขตการศึึกษา

เก็็บข้้อมููลผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับวาร์์ฟาริินทุุกรายที่่�ได้้รัับยา 

ตั้้�งแต่่ปีีงบประมาณ 2559–2565 ที่่�โรงพยาบาลสระบุุรีี 

โรงพยาบาลพระพุุทธบาท และ โรงพยาบาลชุุมชนทุุกแห่่ง 

ในจัังหวััดสระบุุรีี

ประชากรกลุ่่�มตััวอย่่าง

เก็็บข้้อมููลผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับวาร์์ฟาริินทุุกรายที่่�รับยาจาก

โรงพยาบาลสระบุุรีี โรงพยาบาลพระพุุทธบาท และโรง–

พยาบาลชุุมชนทุุกแห่่ง ที่่�ได้้รัับยาต่่อเนื่่�องตั้้�งแต่่ปีีงบประ– 

มาณ 2559 ถึึงปีีงบประมาณ 2565 โดยแบ่่งกลุ่่�มตััวอย่่าง

เป็็น 2 กลุ่่�ม คืือ

1.	ผู้้�ป่่วยที่่�ถููกส่่งต่่อจากโรงพยาบาลแม่่ข่่าย คืือ

โรงพยาบาลสระบุุรีี โรงพยาบาลพระพุุทธบาท ไปยััง

โรงพยาบาลลููกข่่ายเพื่่�อศึึกษาเปรีียบเทีียบค่่าเฉลี่่�ย TTR 

ก่่อนและหลัังการส่่งต่่อ

2.	ผู้้�ป่วยทุุกรายที่่�รับวาร์์ฟาริินของแต่่ละโรง–

พยาบาล เพื่่�อศึึกษาความถี่่�ของการตรวจค่่า INR และ

ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริิน

เกณฑ์์คััดเข้้าร่่วมการศึึกษา

ในกลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่�เป็็นกลุ่่�มส่่งต่่อมาจากโรงพยาบาล

แม่่ข่่ายที่่�จะศึึกษาเปรีียบเทีียบค่่าเฉลี่่�ย TTR ต้้องมีีข้้อมููล

%TTR =
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ค่่า INR ทั้้�งก่่อนและหลัังการส่่งต่่ออย่่างน้้อย 3 ครั้้�ง การ

ติิดตามความถี่่�ในการตรวจค่่า INR นั้้�นจะใช้้ข้้อมููลของผู้้�–

ป่่วยทุุกรายที่่�ถูกบัันทึึกในโปรแกรม Warfarin Registry 

Network (WaRN) ส่่วนการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ

เก็็บข้้อมููลจากเวชระเบีียนของทุุกโรงพยาบาล

เกณฑ์์์�คัดออกจากการศึึกษา

ผู้้�ป่วยวาร์์ฟาริินที่่�ขาดการบัันทึึกข้้อมููลในโปร–

แกรม WaRN เกิิน 6 เดืือน

เครื่่�องมืือท่ี่�ใช้้ในการทำำ�วิจััย

1.	โปรแกรม WaRN

2.	เวชระเบีียนผู้้�ป่วย

จริิยธรรมวิิจััย

การศึึกษาวิิจััยนี้้�ได้้รัับการพิิจารณาและได้้อนุุมััติิ

จากคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ โรงพยา–

บาลสระบุุรีี เลขที่่� SRBR65-026 ได้้รัับอนุุมััติิเมื่่�อวัันที่่� 9 

มิิถุุนายน 2565

ผลการศึึกษา

1. ข้้อมููลทั่่�วไป

ผู้้�ป่่วยที่่�ถููกส่่งต่่อไปยัังโรงพยาบาลชุุมชนที่่�อยู่่�ใน

เกณฑ์์การคััดเข้้าจำำ�นวน 95 คน เป็็นชาย 44 ราย (ร้้อย– 

ละ 46.3) เป็็นหญิิง 51 ราย (ร้้อยละ 53.7) อายุุอยู่่�ในช่่วง 

41-88 ปีี เฉลี่่�ย 67.2 ปีี ส่่วนใหญ่่เป็็นผู้้�ป่วย non-valvu-

lar atrial fibrillation (AF) (ร้้อยละ 71.6) รองลงมาเป็็น

ผู้้�ป่วย valvular AF without valve surgery (ร้้อยละ 

11.6) post valve surgery (ร้้อยละ 8.4) deep vein 

thrombosis (DVT) (ร้้อยละ 6.3) และ ischemic stroke 

(ร้้อยละ 2.1) ตามลำำ�ดับ ดัังแสดงในตารางที่่� 1

2. TTR

การศึึกษาในผู้้�ป่วยจำำ�นวน 95 คนที่่�ถูกส่่งต่่อจาก

โรงพยาบาลสระบุุรีีและโรงพยาบาลพระพุุทธบาทไปยััง

โรงพยาบาลชุุมชน พบว่่าผู้้�ป่วยมีีค่่าเฉลี่่�ย TTR เพิ่่�มขึ้้�น

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญ (p-value <0.02) ดัังแสดงในตารางที่่� 2

เมื่่�อศึึกษาค่่า TTR ภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้าน

การแข็็งตััวของเลืือดของผู้้�ป่วยทุุกรายที่่�ถูกบัันทึึกข้้อมููล 

ในโปรแกรม WaRN ของทุุกโรงพยาบาลในจัังหวััด โดย

เปรีียบเทีียบข้้อมููลปีีงบประมาณ 2562 ซึ่่�งเป็็นปีีที่่�โรง–

พยาบาลส่่วนใหญ่่ในจัังหวััดสระบุุรีีมีีข้้อมููลครบถ้้วนกัับ

ปีีงบประมาณ 2565 พบว่่าจำำ�นวนของผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า TTR 

มากกว่่าร้้อยละ 65 สููงขึ้้�นแต่่ไม่่แตกต่่างกัันอย่่างมีีนััย–

ตารางท่ี่� 1 ข้้อมููลทั่่�วไป10

ข้้อมููลทั่่�วไป จำำ�นวน (ร้้อยละ)

ชาย 44 (46.3)

หญิิง 51 (53.7)

อายุุเฉลี่่�ย 67.2 ปีี

ข้้อบ่่งใช้้

Non-valvular AF 68 (71.6)

Valvular AF without valve surgery 11 (11.6)

Post valve surgery 8 (8.4)

Deep vein thrombosis 6 (6.3)

Ischemic stroke 2 (2.1)

รวมทั้้�งหมด 95 (100.0)
AF = atrial fibrillation
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สำำ�คัญ ดัังตารางที่่� 3

3. ความถ่ี่�ของการตรวจติิดตามค่่า INR

ความถี่่�ในการตรวจติิดตามค่่า INR ตามมาตรฐาน 

ACCP4 แนะนำำ�ให้้ตรวจติิดตามอย่่างน้้อยเดืือนละ 1 ครั้้�ง

ในผู้้�ที่่�ค่่า INR คงที่่�แล้้ว ผลการศึึกษาพบว่่าโรงพยาบาล

หนองแคมีีความถี่่�ในการตรวจมากที่่�สุุดเฉลี่่�ย 0.54 ครั้้�ง

ต่่อเดืือน รองลงมาคืือโรงพยาบาลหนองแซงเฉลี่่�ย 0.49 

ครั้้�งต่่อเดืือน ขณะที่่�โรงพยาบาลสระบุุรีีเฉลี่่�ย 0.33  ครั้้�ง

ต่่อเดืือน โรงพยาบาลพระพุุทธบาทเฉลี่่�ย 0.39 ครั้้�งต่่อ

เดืือน และโรงพยาบาลเสาไห้้น้้อยที่่�สุดคืือเฉลี่่�ย 0.21 ครั้้�ง

ต่่อเดืือน ดัังแสดงในตารางที่่� 4

4. การเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริิน

การศึึกษาอััตราการเกิิด ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ

จากวาร์์ฟาริินในทุุกโรงพยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีี พบว่่า

ตารางท่ี่� 2 ค่่าเฉลี่่�ย TTR ของผู้้�ป่วยก่่อนและหลัังการส่่งต่่อ (n=95)11

ตััวชี้้�วััด ก่่อนส่่งต่่อ หลัังส่่งต่่อ p-value

ค่่าเฉลี่่�ย TTR (ร้้อยละ) 45.07 51.96 0.002

ตารางท่ี่� 4 ความถี่่�ในการตรวจวััดค่่า INR ของโรงพยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีี (ครั้้�ง/เดืือน)12

โรงพยาบาล การตรวจวััดค่่า INR เฉล่ี่�ย (ครั้้�ง/เดืือน)

โรงพยาบาลหนองแค 0.54

โรงพยาบาลหนองแซง 0.49

โรงพยาบาลมวกเหล็็ก 0.47

โรงพยาบาลหนองโดน 0.47

โรงพยาบาลพระพุุทธบาท 0.39

โรงพยาบาลวิิหารแดง 0.37

โรงพยาบาลแก่่งคอย 0.35

โรงพยาบาลวัังม่่วง 0.34

โรงพยาบาลสระบุุรีี 0.33

โรงพยาบาลบ้้านหมอ 0.32

โรงพยาบาลดอนพุุด 0.29

โรงพยาบาลเสาไห้้ 0.21

ตารางท่ี่� 3 จำำ�นวนผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า TTR มากกว่่าร้้อยละ 65 ภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด11

จำำ�นวน (ร้้อยละ)

p-valueปีีงบประมาณ 2562

(N=1486)

ปีีงบประมาณ 2565

(N=2675)

ผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า TTR มากกว่่าร้้อยละ 65 703 (47.3) 1,450 (54.2) 0.06
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ก่่อนการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรง–

พยาบาลชุุมชนในปีีงบประมาณ 2559 เกิิดร้้อยละ 5.23 

และภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกในปีีงบประมาณ 2565 เกิิด

ร้้อยละ 0.93 อััตราการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิลดลง

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ (p-value <0.001) ตามตาราง

ที่่� 5

สรุุปและวิิจารณ์์ผลการศึึกษา

การศึึกษานี้้�มีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อประเมิินผลการ

รัักษาและการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากวาร์์ฟาริิน 

ภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดใน

โรงพยาบาลชุุมชนในจัังหวััดสระบุุรีี พบว่่า TTR ของผู้้�ป่วย 

ที่่�ถูกส่่งต่่อจำำ�นวน 95 คน มีีค่่าเฉลี่่�ย TTR สููงขึ้้�นอย่่างมีี– 

นััยสำำ�คัญ (p-value <0.02) และเมื่่�อศึึกษาค่่า TTR ภาย– 

หลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดของผู้้�–

ป่่วยทุุกรายที่่�ถูกบัันทึึกข้้อมููลในโปรแกรม WaRN ของทุุก 

โรงพยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีี เปรีียบเทีียบข้้อมููลปีีงบ–

ประมาณ 2562 ซึ่่�งเป็็นปีีที่่�โรงพยาบาลส่่วนใหญ่่ในจัังหวััด

สระบุุรีีมีีข้้อมููลครบถ้้วนกัับปีี งบประมาณ 2565 พบว่่า

ร้้อยละของผู้้�ป่วยวาร์์ฟาริินที่่�มีค่่า TTR มากกว่่าร้้อยละ 65  

ของจัังหวััดสระบุุรีีในปีีงบประมาณ 2565 สููงขึ้้�น แต่่ไม่่

แตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ (p-value = 0.06) ซึ่่�งผลที่่�ได้้

สอดคล้้องกัับการศึึกษาการจััดตั้้�งเครืือข่่ายการดููแลผู้้�ป่วย

โรคหััวใจที่่�รับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรงพยาบาล

ชุุมชนและศููนย์์แพทย์์ชุุมชนในจัังหวััดนครราชสีีมาที่่� 

พบว่่าค่่า TTR ของผู้้�ป่วยในโรงพยาบาลแม่่ข่่ายและโรง–

พยาบาลลููกข่่ายไม่่มีีความแตกต่่างกัันภายหลัังการจััดตั้้�ง

คลิินิิก14 และต่ำำ��กว่่าเป้้าหมายที่่�ค่า TTR ควรมากกว่่าร้้อย– 

ละ 651 ซึ่่�งเป็็นค่่าที่่�ประสิิทธิิภาพของยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดจะมีีประโยชน์์สููงสุุด

การศึึกษาความถี่่�ของการตรวจติิดตามค่่า INR พบ– 

ว่่า โรงพยาบาลทุุกแห่่งในจัังหวััดสระบุุรีียัังตรวจน้้อยกว่่า  

1 ครั้้�งต่่อเดืือน อย่่างไรก็็ตามโรงพยาบาลชุุมชนส่่วนใหญ่่ 

มีีความถี่่�ในการตรวจมากกว่่าโรงพยาบาลสระบุุรีีและ

โรงพยาบาลพระพุุทธบาท ในประเด็็นนี้้�จึงยัังต้้องมีีการ– 

พััฒนาให้้เป็็นไปตามมาตรฐานของ ACCP 2001 ที่่�แนะ–

นำำ�ให้้ติิดตามค่่า INR ทุุก 1 เดืือนในผู้้�ป่วยที่่�มีค่่า INR คงที่่�

แล้้ว4 จึึงจะเพีียงพอติิดตามค่่า INR ให้้อยู่่�ในค่่าที่่�ต้องการ5

การศึึกษาการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจาก 

วาร์์ฟาริิน จากการลงข้้อมููลในเวชระเบีียนของทุุกโรง–

พยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีีนั้้� น ในปีีงบประมาณ 2559 

ที่่�เริ่่�มก่่อตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดในโรง–

พยาบาลชุุมชนเกิิดร้้อยละ 5.23 ผู้้�วิิจััยได้้นำำ�เสนอข้้อมููล

การเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์คืือภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ

จากวาร์์ฟาริินต่่อที่่�ประชุุมหััวหน้้ากลุ่่�มงานเภสััชกรรมทุุก 

โรงพยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีี ที่่�ประชุุมได้้เสนอให้้เภสััช–

กรผู้้�ดูแลคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดของแต่่ละโรง– 

พยาบาลร่่วมกัันหาแนวทางแก้้ไขร่่วมมืือกัันในการดููแล 

ผู้้�ป่วยในกลุ่่�มนี้้�ในการปรัับขนาดยา การเฝ้้าระวัังการเกิิด

อาการไม่่พึึงประสงค์์อย่่างใกล้้ชิิด หลัังการดำำ�เนิินมาอีีก

ระยะหนึ่่�งเก็็บข้้อมููลในปีีงบประมาณ 2565 พบภาวะ

เลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริินเพีียงร้้อยละ 0.93 เห็็น–

ได้้ว่่าหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดพบ

อััตราการเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริินมีีแนว–

โน้้มลดลง อย่่างไรก็็ตามการเก็็บข้้อมููลนั้้�นเก็็บตาม ICD10 

รหััส D683 ที่่�ระบุุเพีียงแค่่การเกิิดภาวะเลืือดออกจากยา–

ตารางท่ี่� 5 การเกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริิน ก่่อนการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวในปีีงบประมาณ 2559 

และหลัังการจััดตั้้�งในปีีงบประมาณ 2565 (n=3,576)10,13 

จำำ�นวน (ร้้อยละ)
p-value

ปีีงบประมาณ 2559 ปีีงบประมาณ 2565

เกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ 47 (5.23) 25 (0.93) <0.001

ไม่่เกิิดภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ 851 (94.77) 2,653 (99.07)
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ต้้านการแข็็งของเลืือด โดยไม่่ได้้แบ่่งระดัับความรุุนแรง 

ทำำ�ให้้ไม่่ทราบจำำ�นวนผู้้�ป่วยที่่�เกิิด major bleeding ซึ่่�ง

ควรทำำ�การศึึกษาต่่อไปในอนาคต

จากผลการศึึกษานี้้�ที่่�มีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อติิดตาม

ผลการรัักษาและอาการไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้�ป่วยที่่�ไปรัับ 

วาร์์ฟาริินภายหลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดในโรงพยาบาลชุุมชนในจัังหวััดสระบุุรีีนั้้�น ได้้

แสดงให้้เห็็นถึึงประโยชน์์ของการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้าน– 

การแข็็งตััวของเลืือดในทุุกโรงพยาบาลเป็็นการเพิ่่�มประ–

สิิทธิิภาพในการรัักษา ลดการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์คืือ

ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริิน รวมถึึงเพิ่่�มคุุณภาพ

ชีีวิิตอัันเป็็นเป้้าหมายสููงสุุดในการดููแลผู้้�ป่วย

ข้้อจำำ�กัดของการศึึกษา

การวิิจััยนี้้�เป็็นการวิิจััยย้้อนหลััง วััดผลก่่อนและ

หลัังการจััดตั้้�งคลิินิิกยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด การศึึก–

ษาค่่า TTR เก็็บข้้อมููลจากโปรแกรม WaRN ซึ่่�งขาดข้้อมููล

โรคร่่วม ยาที่่�ใช้้ร่่วมกัันที่่�อาจเกิิดอัันตรกิิริิยากัับวาร์์ฟาริิน  

เหตุุการณ์์แทรกซ้้อนต่่าง ๆ  ในช่่วงเวลานั้้�น ส่่วนการศึึกษา 

ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิจากวาร์์ฟาริินเก็็บข้้อมููลจากเวช– 

ระเบีียนของทุุกโรงพยาบาลในจัังหวััดสระบุุรีี ในช่่วงปีี–

งบประมาณ 2563–2564 ซึ่่�งเป็็นช่่วงของการระบาดเชื้้�อ– 

ไวรััส COVID-19 การบัันทึึกข้้อมููลอาจไม่่ครบถ้้วนผลที่่�ได้้

อาจน้้อยกว่่าความเป็็นจริิง

ข้้อเสนอแนะ

การศึึกษานี้้� เป็็นการเก็็บข้้อมููลจากโปรแกรม 

WaRN พบว่่าปััจจุุบัันจัังหวััดสระบุุรีี มีีผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับวาร์์–

ฟาริินจำำ�นวน 4,322 ราย โดยรัับยาที่่�โรงพยาบาลสระบุุรีี

จำำ�นวน 3,652 ราย โรงพยาบาลพระพุุทธบาทจำำ�นวน 442  

ราย รัับยาที่่�โรงพยาบาลชุุมชนในจัังหวััดสระบุุรีีรวมทุุก–

แห่่งจำำ�นวน 670 ราย (ข้้อมููล ณ วัันที่่� 9 กรกฎาคม พ.ศ. 

2567) ซึ่่�งเป็็นสััดส่่วนที่่�แตกต่่างกัันมาก แสดงว่่ายัังมีีการ

ส่่งกลัับผู้้�ป่วยจำำ�นวนน้้อย ส่่วนหนึ่่�งเกิิดจากความไม่่สมััคร–

ใจของผู้้�ป่วย ค่่า TTR ของผู้้�ป่วยวาร์์ฟาริินส่่วนใหญ่่ยัังต่ำำ��– 

กว่่าร้้อยละ 65 ซึ่่�งเป็็นค่่าเป้้าหมาย อาจเนื่่�องจากการ–

ลงข้้อมููลในโปรแกรมที่่�ไม่่ครบถ้้วน ทำำ�ให้้มีีจำำ�นวนผู้้�ป่่วย

น้้อยกว่่าความเป็็นจริิง ดัังนั้้�น ควรมีีการส่่งผู้้�ป่วยกลัับไป

รัับยาที่่�โรงพยาบาลใกล้้บ้้านให้้มากขึ้้�น เพื่่�อความสะดวก

ของผู้้�ป่วยและได้้รัับการติิดตามการใช้้ยาใกล้้ชิิดจาก

แพทย์์ เภสััชกร และพยาบาลประจำำ�โรงพยาบาลชุุมชน

ใกล้้บ้้าน และลดภาระงานของโรงพยาบาลศููนย์์ โรงพยา–

บาลทั่่�วไป รวมถึึงการรณรงค์์การลงข้้อมููลในโปรแกรม 

WaRN ให้้มากขึ้้�นเพื่่�อความสมบููรณ์์ของข้้อมููล
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ความเป็็นมา: โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราชประกาศใช้้แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะในโรคติิดเชื้้�อที่่�–

พบบ่่อยในการรักษาแบบคาดการณ์ (empiric antibiotic in common infection)

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึกษารููปแบบและความสอดคล้้องการสั่่�งใช้้ยากัับแนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะแบบคาด–

การณ์ก่่อนทราบเชื้้�อก่อโรคในผู้้�ป่วยปอดอักเสบติิดเชื้้�อ

วิิธีีวิจััย: ศึึกษาข้้อมูลย้้อนหลัังของผู้้�ป่วยอายุุรกรรมปอดอักเสบติิดเชื้้�อ 1,120 ราย จากฐานข้้อมูลในระบบคอม– 

พิิวเตอร์ ตั้้�งแต่่ 1 กรกฎาคม พ.ศ. 2565 ถึึง 30 มิิถุุนายน พ.ศ. 2566 แบ่่งประเภทผู้้�ป่วยเป็็นปอดอักเสบติิดเชื้้�อจาก

ชุุมชนและปอดอักเสบติิดเชื้้�อในโรงพยาบาล วิิเคราะห์์ผลการศึกษาความถี่่�ด้้วยสถิิติิพรรณนา และทดสอบความสอด–

คล้้องของการสั่่�งใช้้ยาตามแนวทางฯ กัับผลลััพธ์์การใช้้ยา (อาการทุุเลา เสีียชีีวิิต หรืืออื่่�น ๆ) ด้้วยสถิิติิ Pearson chi 

square

ผลการวิิจััย: พบผู้้�ป่วยปอดอักเสบติิดเชื้้�อส่วนใหญ่่ อายุุมากกว่่า 60 ปีี ร้้อยละ 70.09 ผู้้�ป่วยมีีโรคร่่วม 1 โรค 

ร้้อยละ 39.46 โรคร่่วมที่่�พบมากที่่�สุุดคือความดันโลหิตสูง ร้้อยละ 49.02 ผู้้�ป่วยปอดอักเสบติิดเชื้้�อจากชุุมชน มีีการ 

สั่่�งใช้้ ceftriaxone และ ceftriaxone + azithromycin ร้้อยละ 34.88 และ 25.31 ตามลำำ�ดับ สถานะจำำ�หน่่ายทุุเลา

ร้้อยละ 46.50 เสีียชีีวิิตร้อยละ 39.40 ผู้้�ป่วยอายุุรกรรมปอดอักเสบติิดเชื้้�อในโรงพยาบาล พบการสั่่�งใช้้ piperacillin/ 

tazobactam มากที่่�สุุดร้อยละ 55.41 สถานะจำำ�หน่่ายเสีียชีีวิิตร้อยละ 52.03 ทุุเลาร้้อยละ 29.73 ส่่วนเชื้้�อที่่�พบใน

เสมหะมีีความแตกต่่างจากแนวทางฯ ที่่�กำำ�หนด ความสอดคล้้องการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะแบบคาดการณ์์เปรีียบเทีียบกัับ

แนวทางฯ พบผู้้�ป่วยปอดอักเสบติิดเชื้้�อจากชุุมชนและในโรงพยาบาล มีีการสั่่�งใช้้ยาสอดคล้้องแนวทางฯ ร้้อยละ 61.11 

และ 56.75 ตามลำำ�ดับ แต่่การสั่่�งใช้้ยาตามแนวทางฯ ไม่่มีีความสอดคล้้องกัับผลลััพธ์ในการรักษาทั้้�งผู้้�ป่วยปอดอักเสบ

ติิดเชื้้�อจากชุุมชน (p-value = 0.128) และผู้้�ป่วยปอดอักเสบติิดเชื้้�อในโรงพยาบาล (p-value = 0.067)

สรุุปผล: แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะควรมีการปรับปรุงให้้สอดคล้้องกัับระบาดวิทยาของเชื้้�อที่่�พบ

คำำ�สำำ�คัญ: ความสอดคล้้อง; ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ; แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะ
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Pattern and Compliance to Practice Guideline Empiric Pneumonia Treatment: 

Maharaj Nakhon Si Thammarat Hospital

Background: Maharaj Nakhon Si Thammarat Hospital has implemented guidelines for the 

selection of empiric antibiotics in common infections.

Objective: To study the patterns and compliance of antibiotic prescriptions compared to the 

guidelines for empiric antibiotic therapy in patients with pneumonia.

Methods: A retrospective study of 1,120 medical records of patients with pneumonia from 

July 1, 2022, to June 30, 2023. Patients were categorized into community-acquired pneumonia and 

hospital-acquired pneumonia. Descriptive statistics were used to analyze the frequency and test 

the association between guideline compliance and patient outcomes (improvement, death, or  

others) using Pearson chi square analysis.

Results: Most patients with pneumonia were aged greater than 60 years (70.09%). One comor-

bidity was present in 39.46% of patients, with hypertension being the most common (49.02%). For 

community-acquired pneumonia, ceftriaxone and ceftriaxone + azithromycin were prescribed in 

34.88% and 25.31% of cases, respectively. Mortality and discharge with approval rates were 39.40% 

and 46.50%, respectively. For hospital-acquired pneumonia, piperacillin/tazobactam was the most 

frequently prescribed antibiotic (55.41%). Mortality and discharge with approval rates were 52.03% 

and 29.73%, respectively. The identified pathogens differed from the guideline recommendations.

Compliance with empiric antibiotic therapy compared to the guidelines showed that 61.11% 

of patients with community-acquired pneumonia and 56.75% of patients with hospital-acquired 

pneumonia received antibiotics according to the guidelines. The association between guideline 
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บทนำำ�

ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อเป็็นโรคติิดเชื้้�อที่่�พบได้้บ่่อยและ

เป็็นปััญหาทางสาธารณสุุขที่่�สำำ�คัญ ผู้้�ป่วยมีีอััตราการเสีีย– 

ชีีวิิตสููงหากได้้รัับการรัักษาที่่�ไม่่เหมาะสม โดยเฉพาะกรณีี

ที่่�มีีการติิดเชื้้�อรุุนแรง ส่่งผลให้้มีีการใช้้ยาปฏิิชีีวนะเป็็น

จำำ�นวนมาก การเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะในการรัักษาภาวะ

ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อจึึงมีีความสำำ�คััญทำำ�ให้้ผลการรัักษา

ผู้้�ป่่วยประสบความสำำ�เร็็จ จากข้้อมููลการเฝ้้าระวัังโรค 

(รง.506) ของกองระบาดวิิทยา กระทรวงสาธารณสุุข ใน

ช่่วง 5 ปีีที่่�ผ่านมา (พ.ศ. 2561 – 2565) พบรายงานผู้้�ป่วย

ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อตลอดทั้้�งปีี โดยเฉลี่่�ยเดืือนละ 20,000 

ราย อััตราป่่วยตาย 0.34 ต่่อแสนประชากร1

งานวิิจััยศึึกษาความสอดคล้้องของการสั่่�งใช้้ยา– 

ปฏิิชีีวนะตามแนวทางการรัักษาสำำ�หรัับโรคปอดอัักเสบ 

จากชุุมชนจากเชื้้�อแบคทีีเรีียในแผนกผู้้�ป่วยนอก โรงพยา– 

บาลกระนวน จัังหวััดขอนแก่่น พบว่่าการสั่่�งใช้้ยาปฏิิ– 

ชีีวนะร้้อยละ 45.1 ที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางการรัักษา 

ทุุกด้้าน (ชนิิดยา ขนาดยา และระยะเวลาการให้้ยา) การ–

สั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะที่่�ไม่่สอดคล้้องกัันแนวทางการรัักษาใน

ด้้านใดด้้านหนึ่่�ง และในทุุกด้้าน เท่่ากัับร้้อยละ 46.7 และ 

2.6 ตามลำำ�ดัับ ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาปฏิิชีีวนะสอดคล้้องกัับ

แนวทางการรัักษาร้้อยละ 77.7 ผู้้�ป่วยที่่�ไม่่มีีโรคร่่วมได้้รัับ

ชนิิดยาปฏิิชีีวนะที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางการรัักษาร้้อย– 

ละ 97.3 ความสอดคล้้องของการสั่่�งใช้้ยา ขนาดยา และ

ระยะเวลาให้้ยา เท่่ากัับร้้อยละ 93.6 และ 79.8 ตาม–

ลำำ�ดับ2

การศึึกษาความสอดคล้้องตามแนวทางของการ–

ใช้้ยาปฏิิชีีวนะในผู้้�ป่่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อในโรงพยาบาล

และผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อที่่�ใช้้เครื่่�องช่่วยหายใจ พบว่่า 

การใช้้ยาปฏิิชีีวนะตามแนวทางผู้้�ป่วยหายจากการติิดเชื้้�อ

มากกว่่าการไม่่ใช้้ยาตามแนวทาง odds ratio 5.82 

(p-value <0.001, 95%CI: 2.712–12.497) การใช้้ยา

ตามแนวทางมีีระยะเวลาการรัักษาในโรงพยาบาล ค่่าใช้้–

จ่่ายด้้านยาน้้อยกว่่าไม่่ใช้้ยาตามแนวทาง3

โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราชมีีผู้้�ป่วย 

ปอดอัักเสบจำำ�นวนมากและเป็็นโรคที่่�มีีอััตราการเสีียชีีวิิต

สููงที่่�สุดของโรงพยาบาล ศููนย์์ข้้อมููลข่่าวสารโรงพยาบาล

มหาราชนครศรีีธรรมราช รายงานสถิิติิผู้้�ป่วยปอดอัักเสบ

ติิดเชื้้� อปีีงบประมาณ 2561-2565 มีีจำำ�นวน 2,358, 

2,353, 2,342, 2,953 และ 3,985 ราย ตามลำำ�ดับ อััตรา

การเสีียชีีวิิตเป็็นร้้อยละ 24.77, 25.29, 24.00, 22.04 

และ 24.56 ตามลำำ�ดัับ4 จากการติิดตามการใช้้ยากลุ่่�ม 

controlled antimicrobial ของผู้้�ป่่วยในโรงพยาบาล

มหาราชนครศรีีธรรมราช พบว่่าภาวะปอดอัักเสบติิด–

เชื้้�อเป็็นการติิดเชื้้�อที่่�มีสััดส่่วนของผู้้�ป่วยมากที่่�สุดของ

โรงพยาบาล แนวทางการควบคุุมกำำ�กัับการใช้้ยาของ 

โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราช กำำ�หนดรายการยา

ที่่�ต้้องมีีการควบคุุมการใช้้ยาตามเกณฑ์์ที่่�กำำ�หนด (con-

trolled antimicrobial) และ รายการยาที่่�จำำ�กัดการสั่่�ง– 

ใช้้โดยแพทย์์เฉพาะทางโรคติิดเชื้้�อ (restricted antimi-

crobial) ซึ่่�งประเมิินการให้้ยาต่่อเนื่่�องโดยอายุุรแพทย์์

โรคติิดเชื้้�อและมีีเภสััชกรที่่�ได้้รัับการอบรม antimicro-

bial stewardship program ทำำ�หน้้าที่่�ประเมิินการใช้้ยา 

เฉพาะแผนกศััลยกรรม การสั่่�งใช้้ยา controlled antimi-

crobial ของผู้้�ป่่วยแผนกอายุุรกรรมได้้มีีการมอบหมาย

จากผู้้�บริิหารให้้แพทย์์อายุุรศาสตร์์โรคระบบทางเดิิน– 

หายใจเป็็นผู้้�พิจารณาอนุุมััติิการใช้้ยาหากแพทย์์เจ้้าของ

ไข้้ต้้องการใช้้ยามากกว่่า 7 วััน ขณะที่่�จำำ�นวนผู้้�ป่วยปอด

compliance and patient outcomes was not statistically significant for both community-acquired 

pneumonia (p-value = 0.128) and hospital-acquired pneumonia (p-value = 0.067).

Conclusion: The guidelines for antibiotic selection should be updated to reflect the local 

epidemiology of pathogens.



Pattern and Compliance to Practice Guideline  

Empiric Pneumonia Treatment

Thai Journal of Clinical Pharmacy

Vol 31 No 1 Jan - Apr 2025

Reseach Article
Tantawiwat P, Thaisiam P, 

Poompruek P

44

อัักเสบติิดเชื้้�อในแผนกอายุุรกรรม มีีจำำ�นวนผู้้�ป่วยเพิ่่�มสููง 

จากปีีงบประมาณ 2564 จำำ�นวน 1,844 รายเป็็น 2,762  

ราย ในปีีงบประมาณ 2565 อััตราการเสีียชีีวิิต เพิ่่�มจาก

ร้้อยละ 27.53 เป็็น ร้้อยละ 29.55 ตามลำำ�ดัับ4 ขณะที่่� 

ยัังขาดการประเมิินเชิิงคุุณภาพการสั่่�งใช้้ยาในผู้้�ป่วยอายุุร–

กรรม และอีีกกลไกหนึ่่�งที่่�โรงพยาบาลมหาราชนครศรีี–

ธรรมราชกำำ�หนดให้้เป็็นแนวทางควบคุุมการใช้้ยาคืือการ

สร้้างและประกาศใช้้แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะ

ในโรคติิดเชื้้�อที่่�พบบ่่อย5 โดยคณะทำำ�งานพััฒนาระบบ–

บริิการให้้มีีการใช้้ยาอย่่างสมเหตุุผลและการจััดการเชื้้�อ

ดื้้�อยาต้้านจุุลชีีพ เมื่่�อวัันที่่� 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2565 เพื่่�อ

เป็็นแนวทางการเลืือกใช้้ยาของแพทย์์แบบคาดการณ์์

ก่่อนทราบผลเพาะเชื้้�อ ซึ่่�งได้้จากการรวบรวมข้้อมููลทาง

ด้้านระบาดวิิทยาและแบบแผนความไวของเชื้้�อต่่อยา–

ต้้านจุุลชีีพของโรงพยาบาล ดัังนั้้�น ผู้้�วิิจััยจึึงมีีความสนใจ

ศึึกษาความสอดคล้้องของการเลืือกใช้้ยาตามแนวทางฯ 

ที่่�ได้้ประกาศเมื่่�อวัันที่่� 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2565

วััตถุุประสงค์์

1.	ศึึกษารููปแบบการสั่่�งใช้้ยา เชื้้�อที่่�พบ ระยะเวลา

ใช้้ยา ผลของการใช้้ยา ในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อแผนก

อายุุรกรรม

2.	ศึึกษาความสอดคล้้องของการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะ 

และเชื้้�อที่่�พบในผู้้�ป่่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อแผนกอายุุร– 

กรรม เปรีียบเทีียบกัับ แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะ

ในโรคติิดเชื้้�อที่่�พบบ่่อยของโรงพยาบาลมหาราชนครศรีี–

ธรรมราช ประกาศเมื่่�อวัันที่่� 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2565

3.	ศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างการเลืือกใช้้ยาที่่�

สอดคล้้องตามแนวทางฯ กัับผลลััพธ์์ของการใช้้ยา

วิิธีีวิจััย

โครงการวิิจััยนี้้�ผ่านการพิิจารณาจากคณะกรรม–

การจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ โรงพยาบาลมหาราช–

นครศรีีธรรมราช รหััสโครงการวิิจััยที่่� 107/2567 เอกสาร

รัับรองเลขที่่� A029/2567 วัันที่่� 2 กัันยายน พ.ศ. 2567

เป็็นการศึึกษาย้้อนหลัังเชิิงพรรณนา (retrospec-

tive descriptive study) ถึึงความสอดคล้้องของการสั่่�ง– 

ใช้้ยาและเชื้้�อที่่�พบในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ แผนกอา– 

ยุุรกรรม เปรีียบเทีียบกัับแนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะ 

ในโรคติิดเชื้้�อที่่�พบบ่่อยโรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรม–

ราช ระหว่่างวัันที่่� 1 กรกฎาคม พ.ศ. 2565 ถึึง 30 มิิถุุ–

นายน พ.ศ. 2566 โดยเก็็บข้้อมููลตามแบบเก็็บข้้อมููลจาก

ฐานข้้อมููลเวชระเบีียนระบบคอมพิิวเตอร์์ของโรงพยาบาล

ความสอดคล้้องในการศึึกษานี้้� หมายถึึง การสั่่�ง–

ใช้้ยาตรงตามแนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะที่่�พบบ่่อย

กำำ�หนดโดยคณะทำำ�งานพััฒนาระบบบริิการให้้มีีการใช้้–

ยาอย่่างสมเหตุุผลและการจััดการเชื้้�อดื้้�อยาต้้านจุุลชีีพ 

ในด้้านชนิิดของยาและหรืือเชื้้�อที่่�พบ โรงพยาบาลมหา–

ราชนครศรีีธรรมราช ดัังแสดงตารางที่่� 1

Community acquired pneumonia (CAP) 

คืือ ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อที่่�เกิิดขึ้้�นจากชุุมชน หรืือหลัังเข้้า–

รัับการรัักษาในโรงพยาบาลไม่่เกิิน 48 ชั่่�วโมง

ตารางท่ี่� 1 แนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะในโรคติิดเชื้้�อที่่�พบบ่่อยในการรัักษาแบบคาดการณ์์ (empiric antibiotic in 

common infection)

โรคปอดอัักเสบติดเชื้้�อ เชื้้�อก่่อโรค ยาปฏิิชีีวนะ

CAP S. pneumoniae, atypical pathogen Ceftriaxone ± macrolide or fluo-

roquinolone alone

HAP, COPD, chronic lung 

disease

P. aeruginosa Ceftazidime or piperacillin/tazo-

bactam

DM B. pseudomallei, gram negative bacilli Ceftazidime or meropenem
ที่่�มา: คณะทำำ�งานพััฒนาระบบบริิการให้้มีีการใช้้ยาอย่่างสมเหตุุผลและการจััดการเชื้้�อดื้้�อยาต้้านจุุลชีีพ วัันที่่� 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2565
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Hospital-acquired pneumonia (HAP) คืือ  

ปอดอัักเสบติิดเชื้้�อที่่�เกิิดขึ้้�นหลัังจากผู้้�ป่วยเข้้ารัับการ–

รัักษาในโรงพยาบาลแล้้วอย่่างน้้อย 48 ชั่่�วโมง ของการ

ติิดเชื้้�อครั้้�งแรก

เกณฑ์์การคััดผู้้�ป่วยเข้้าศึึกษา คืือ ผู้้�ป่วยใน อายุุ

ตั้้�งแต่่ 18 ปีีขึ้้�นไป ที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ 

ICD10 J13 - J189 และเข้้าพัักรัักษาตััวในหอผู้้�ป่วยอายุุร– 

กรรม โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราช

เกณฑ์์การคััดผู้้�ป่วยออกจากการศึึกษา คืือ ผู้้�ป่วยที่่�

ติิดเชื้้�อโควิิดและมีีภาวะปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ

การวิิเคราะห์์ ใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา แสดงข้้อมููลเป็็น

ร้้อยละและค่่าเฉลี่่�ย และทดสอบความสอดคล้้องของการ

สั่่�งใช้้ยาตามแนวทางฯ กัับผลลััพธ์์การใช้้ยา (อาการทุุเลา 

เสีียชีีวิิต หรืืออื่่�น ๆ) ด้้วยสถิิติิ Pearson chi square

ผลการวิิจััย

1.	การศึึกษาผู้้�ป่่วยในปอดอัักเสบติิดเชื้้�อของกลุ่่�ม–

งานอายุุรกรรม ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 กรกฎาคม พ.ศ. 2565 ถึึง 

30 มิิถุุนายน พ.ศ. 2566 จำำ�นวน 1,120 ราย เป็็นเพศ

ชาย 707 ราย (ร้้อยละ 63.13) เพศหญิิง 413 ราย (ร้้อย– 

ละ 36.87) พบผู้้�ป่วยตั้้�งแต่่อายุุ 18-102 ปีี อายุุเฉลี่่�ยของ

ผู้้�ป่วยคืือ 67 ปีี ผู้้�ป่วยรัับการรัักษาในหอผู้้�ป่วยสามััญมาก

ที่่�สุุด ร้้อยละ 76.96 โรคร่่วมของผู้้�ป่่วยที่่�พบมากที่่�สุุดคืือ

โรคความดัันโลหิิตสููง ร้้อยละ 49.02 โรคเบาหวาน โรค

ปอดอุุดกั้้�นเรื้้�อรััง ตามลำำ�ดัับ ผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคร่่วม 1 โรค 

จำำ�นวน 442 ราย (ร้้อยละ 39.46) ไม่่มีีโรคร่่วม 374 ราย 

(ร้้อยละ 33.39) ประเภทปอดอัักเสบติิดเชื้้�อของผู้้�ป่่วย

แบ่่งเป็็น CAP จำำ�นวน 972 ราย (ร้้อยละ 86.79) HAP 

จำำ�นวน 148 ราย (ร้้อยละ 13.21) ระยะเวลาใช้้ยาปฏิิชีี– 

วนะแบบคาดการณ์์ ร้้อยละ 93.66 ใช้้ยานาน 1-7 วััน 

จำำ�นวนวัันนอนระยะเวลา 1-7 วัันพบมากที่่�สุุด จำำ�นวน 

504 ราย (ร้้อยละ 45.00) ผลของการใช้้ยาในภาพรวม

จากสถานะจำำ�หน่่าย พบว่่าผู้้�ป่วยจำำ�นวน 496 ราย (ร้้อย–

ละ 44.29) มีีอาการทุุเลา รองลงมาผู้้�ป่วยเสีียชีีวิิต จำำ�นวน 

460 ราย (ร้้อยละ 41.07) โดยดัังแสดงตารางที่่� 2

2.	รููปแบบการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะ

2.1	รููปแบบการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะก่่อนทราบ

เชื้้�อก่่อโรคในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อจากชุุมชน (CAP)

จากการศึึกษาพบว่่าผู้้�ป่วย CAP จำำ�นวน 972 ราย 

ได้้รัับการสั่่�งใช้้ยาตามแนวทางคืือ ceftriaxone จำำ�นวน 

ตารางท่ี่� 2 ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่วย

ข้้อมููลทั่่�วไป จำำ�นวน (ร้้อยละ)

เพศ

ชาย 707 (63.13)

หญิิง 413 (36.87)

รวม 1,120 (100.00)

อายุุ

1- 60 ปีี 335 (29.91)

มากกว่่า 60 ปีี 785 (70.09)

อายุุเฉลี่่�ย 67 ปีี ต่ำำ��สุด 18 ปีี สููงสุุด 102 ปีี

หอผู้้�ป่วย

สามััญ 862 (76.96)

วิิกฤติิ 194 (17.33)
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ข้้อมููลทั่่�วไป จำำ�นวน (ร้้อยละ)

พิิเศษ 64 (5.71)

โรคร่่วมของผู้้�ป่วย

ความดัันโลหิิตสููง 549 (49.02)

เบาหวาน 297 (26.52)

ปอดอุุดกั้้�นเรื้้�อรััง 177 (15.80)

ระบบหััวใจและหลอดเลืือด 38 (3.39)

หลอดเลืือดสมอง 4 (0.36)

จำำ�นวนโรคร่่วม

ไม่่มีีโรคร่่วม 374 (33.39)

1 โรค 442 (39.46)

2 โรค 287 (25.63)

3 โรค 17 (1.52)

ชนิิดของปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ

Community acquired pneumonia (CAP) 972 (86.79)

Hospital acquired pneumonia (HAP) 148 (13.21)

ระยะเวลาใช้้ยาแบบคาดการณ์์

1 – 7 วััน 1,049 (93.66)

8 – 14 วััน 65 (5.80)

มากกว่่า 14 วััน 6 (0.54)

จำำ�นวนวัันนอน

1 – 7 วััน 504 (45.00)

8 – 14 วััน 292 (26.07)

14 – 21 วััน 135 (12.05)

มากกว่่า 21 วััน 189 (16.88)

สถานะจำำ�หน่่าย

ทุุเลา 496 (44.29)

เสีียชีีวิิต 460 (41.07)

ส่่งต่่อสถานพยาบาลอื่่�น 96 (8.57)

ไม่่สมััครอยู่่� 67 (5.98)

หนีีกลัับ 1 (0.09)

ตารางท่ี่� 2 ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่วย (ต่่อ) 
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339 ราย (ร้้อยละ 34.88) ceftriaxone ร่่วมกัับ azithro-

mycin จำำ�นวน 246 ราย (ร้้อยละ 25.31) levofloxacin 

จำำ�นวน 9 ราย (ร้้อยละ 0.93) เชื้้�อที่่�พบในเสมหะมากที่่�สุด

ได้้แก่่ Acinetobacter baumannii ร้้อยละ 11.00 รอง–

ลงมาเป็็น Klebseilla pneumoniae ร้้อยละ 10.39 พบ 

Streptococcus pneumoniae ตามแนวทางฯ ร้้อยละ 

2.16 มีีการปรัับเปลี่่�ยนยาปฏิิชีีวนะเมื่่�อทราบผลเพาะเชื้้�อ 

158 ราย (ร้้อยละ 16.26) ระยะเวลาวัันนอน 1-7 วััน 470 

ราย (ร้้อยละ 48.35) ผลการใช้้ยาตามสถานะจำำ�หน่่าย ผู้้�–

ป่่วยทุุเลา 452 ราย (ร้้อยละ 46.50) และเสีียชีีวิิต 383 

ราย (ร้้อยละ 39.40) ดัังแสดงตารางที่่� 3

2.2	รููปแบบการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะก่่อนทราบ

เชื้้�อก่่อโรคในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อโรงพยาบาล (HAP)

ผู้้�ป่วย HAP จำำ�นวน 148 ราย พบว่่ายาที่่�สั่่�งใช้้ตรง

ตามแนวทางได้้แก่่ piperacillin/tazobactam ร้้อยละ 

55.41, ceftazidime ร้้อยละ 1.35 ส่่วนยาที่่�มีีการสั่่�งใช้้

  ตารางท่ี่� 3 ข้้อมููลของผู้้�ป่วยแยกตามประเภทปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ

ข้้อมููลผู้้�ป่วย
จำำ�นวน (ร้้อยละ)

CAP (N = 972) HAP (N = 148)

อายุุ

1-60 ปีี 296 (30.45) 39 (26.35)

มากกว่่า 60 ปีี 676 (69.55) 109 (73.65)

โรคร่่วมของผู้้�ป่วย

โรคความดัันโลหิิตสููง 458 (47.12) 89(60.14)

โรคเบาหวาน 243 (25.00) 52 (35.14)

โรคปอดอุุดกั้้�นเรื้้�อรััง 173 (17.80) 5 (3.38)

โรคระบบหััวใจและหลอดเลืือด 27 (2.78) 11 (7.43)

โรคหลอดเลืือดสมอง 4 (0.41) 0

จำำ�นวนโรคร่่วม

ไม่่มีีโรคร่่วม 334 (34.36) 40 (27.03)

1 โรค 382 (39.30) 60 (40.54)

2 โรค 240 (24.69) 47 (31.75)

3 โรค 16 (1.65) 1 (0.68)

ยาที่่�สั่่�งใช้้

Ceftriaxone 339 (34.88) 44 (29.73)

Ceftriaxone + azithromycin 246 (25.31) 6 (4.05)

Piperacillin/tazobactam 200 (20.58) 82 (55.41)

Ceftazidime 111 (11.42) 2 (1.35)

Amoxicillin/clavulanic acid 32 (3.29) 8 (5.41)
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ข้้อมููลผู้้�ป่วย
จำำ�นวน (ร้้อยละ)

CAP (N = 972) HAP (N = 148)

Meropenem 29 (2.98) 6 (4.05)

Levofloxacin 9 (0.93) 0

Clindamycin 2 (0.21) 0

Co-trimoxazole 2 (0.21) 0

Cefotaxime 1 (0.10) 0

Vancomycin 1 (0.10) 0

เชื้้�อที่่�พบในเสมหะ 10 ลำำ�ดับแรก

Acinetobacter baumannii 107 (11.00) 19 (12.84)

Klebseilla pneumoniae 101 (10.39) 29 (19.59)

Viridan group streptococci 100 (10.29) 16 (10.81)

Pseudomonas aeruginosa 63 (6.48) 7 (4.73)

Staphylococcus aureus 41 (4.22) 4 (2.70)

Escherichia coli 23 (2.37) 0

Streptococcus pneumoniae 21 (2.16) 7 (4.73)

Enterobactor spp. 15 (1.54) 5 (3.38)

Haemophilus influenzae 14 (1.44) 2 (1.35)

Staphylococcus coagulase-negative 13 (1.34) 1(0.68)

การปรัับเปลี่่�ยนยาเมื่่�อทราบผลเพาะเชื้้�อ 158 (16.26) 28 (18.92)

จำำ�นวนวัันนอน

1-7 วััน 470 (48.35) 33 (22.30)

8-14 วััน 236 (24.28) 54 (36.49)

15-21 วััน 106 (10.91) 29 (19.59)

มากกว่่า 21 วััน 158 (16.26) 32 (21.62)

สถานะจำำ�หน่่าย

ทุุเลา 452 (46.50) 44 (29.73)

เสีียชีีวิิต 383 (39.40) 77 (52.03)

ส่่งต่่อสถานพยาบาลอื่่�น 82 (8.44) 14 (9.46)

ไม่่สมััครอยู่่� 54 (5.56) 13 (8.78)

หนีีกลัับ 1 (0.10) 0

ตารางท่ี่� 3 ข้้อมููลของผู้้�ป่วยแยกตามประเภทปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ (ต่่อ)



รููปแบบและความสอดคล้้องการใช้้ยาปฏิิชีีวนะก่่อนทราบเช้ื้�อก่่อโรค

ในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเช้ื้�อตามแนวทางการใช้้ยา

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568

บทความวิจัย
ปัทมา ตัณฑวิวัฒน์, พีระพัชร ไทยสยาม, 

ภานุพัฒน์ พุ่มพฤกษ์

49

ไม่่ตรงตามแนวทางได้้แก่่ ceftriaxone ร้้อยละ 29.73, 

ceftriaxone + azithromycin ร้้อยละ 4.05, amoxi-

cillin/clavulanic acid ร้้อยละ 5.41, meropenem 

ร้้อยละ 4.05 เชื้้�อที่่�พบในเสมหะมากที่่�สุดคืือ Klebseilla 

pneumoniae ร้้อยละ 19.59 รองลงมาเป็็น Acineto-

bacter baumannii ร้้อยละ 12.84 มีีการปรัับเปลี่่�ยนยา 

เมื่่�อทราบผลเพาะเชื้้�อ ร้้อยละ 18.92 ระยะเวลาวัันนอน 

8-14 วัันพบมากที่่�สุุดคืือ ร้้อยละ 36.49 สถานะการจำำ�–

หน่่าย ผู้้�ป่่วยเสีียชีีวิิตมากที่่�สุุด ร้้อยละ 52.03 รองลงมา 

เป็็นทุุเลา ร้้อยละ 29.73 ดัังแสดงตารางที่่� 3

ผลการศึึกษาพบว่่าการเลืือกใช้้ยาในผู้้�ป่วย CAP มีี

ความสอดคล้้องกัับแนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะก่่อน

ทราบเชื้้�อก่่อโรคในผู้้�ป่่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อมากกว่่าผู้้�–

ป่่วย HAP ส่่วนเชื้้�อที่่�พบมีีความสอดคล้้องกัับแนวทางฯ 

น้้อยมากในผู้้�ป่วยทั้้�งสองกลุ่่�ม ดัังตารางที่่� 4

ผลของการใช้้ยาที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางฯ พบว่่า

สััดส่่วนของผู้้�ป่วย CAP และ HAP ที่่�อาการทุุเลา มีีจำำ�นวน

มากกว่่าผู้้�ป่วยที่่�การใช้้ยาไม่่สอดคล้้องกัับแนวทางฯ ส่่วน

ผู้้�ป่วยที่่�เสีียชีีวิิตทั้้�ง 2 กลุ่่�มซึ่่�งใช้้ยาสอดคล้้องกัับแนวทางฯ 

ก็็มีีสััดส่่วนมากกว่่าผู้้�ป่วยที่่�ใช้้ยาไม่่สอดคล้้องกัับแนว–

ทางฯ เมื่่�อทดสอบความสััมพัันธ์์ระหว่่างสถานะจำำ�หน่่าย

กัับการสั่่�งใช้้ยาที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางฯ ด้้วยสถิิติิ Pear-

son chi square พบว่่าค่่า Pearson chi square เท่่ากัับ 

4.112 (p-value = 0.128) ในผู้้�ป่วย CAP และ Pearson 

chi square เท่่ากัับ 5.418 (p-value = 0.067) ในผู้้�–

ป่่วย HAP สรุุปได้้ว่่าสถานะจำำ�หน่่ายของผู้้�ป่วยไม่่มีีความ

สััมพัันธ์์กัับการสั่่�งใช้้ยาที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางฯ ในผู้้�ป่วย

ทั้้�ง 2 กลุ่่�มโดยดัังแสดงตารางที่่� 5

อภิิปรายผล

จากการศึึกษาแสดงให้้เห็็นว่่าการเลืือกใช้้ยาปฏิิ–

ชีีวนะในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อแบบคาดการณ์์ของ 

ผู้้�ป่วยอายุุรกรรม โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราช 

กรณีีผู้้�ป่วย CAP มีีการสั่่�งใช้้ ceftriaxone หรืือ ceftria– 

xone ร่่วมกัับ azithromycin มากที่่�สุุด สอดคล้้องกัับ

แนวทางที่่�คณะทำำ�งานพััฒนาระบบบริิการให้้มีีการใช้้–

ยาอย่่างสมเหตุุผลและการจััดการเชื้้�อดื้้�อยาต้้านจุุลชีีพ

กำำ�หนด และสอดคล้้องกัับการศึึกษาของ Asai และคณะ6 

ที่่�พบว่่าผู้้�ป่วยที่่�มีอาการรุุนแรงและไม่่มีีความเสี่่�ยงต่่อ

การติิดเชื้้�อ MRSA หรืือ Pseudomonas aeruginosa 

แนะนำำ�ให้้ใช้้ยาแบบสููตรร่่วมระหว่่าง beta-lactams และ  

macrolides มากกว่่า fluoroquinolones (levofloxa–

cin และ moxifloxacin) เพราะอััตราการเสีียชีีวิิตที่่�ต่ำำ��–

กว่่าโดยเฉพาะในสถานพยาบาลที่่�มีีการทำำ� antibiotic 

stewardship program แต่่การศึึกษานี้้�พบว่่าการใช้้ยา

ที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางฯ มีีสััดส่่วนของผู้้�ป่่วยเสีียชีีวิิต

ตารางท่ี่� 4 ความสอดคล้้องของการสั่่�งใช้้ยาปฏิิชีีวนะในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อเมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับแนวทางการใช้้ยา

ปฏิิชีีวนะก่่อนทราบเชื้้�อก่่อโรคในผู้้�ป่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อตามแนวทางการเลืือกใช้้ยาปฏิิชีีวนะในโรคติิดเชื้้�อ

ที่่�พบบ่่อย โรงพยาบาลมหาราชนครศรีีธรรมราช 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2565

ความสอดคล้้องกัับแนวทางฯ
จำำ�นวน (ร้้อยละ)

CAP (N = 972) HAP (N = 148)

สอดคล้้องทั้้�งชนิิดยาและเชื้้�อที่่�พบ 16 (1.65) 5 (3.38)

สอดคล้้องชนิิดยา 594 (61.11) 84 (56.75)

สอดคล้้องเชื้้�อที่่�พบ 21 (2.16) 7 (4.73)

ไม่่สอดคล้้องทั้้�งชนิิดยาและเชื้้�อที่่�พบ 341 (35.08) 52 (35.13)
CAP = community acquired pneumonia

HAP = hospital acquired pneumonia
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มากกว่่าการใช้้ยาที่่�ไม่่สอดคล้้องกัับแนวทางฯ เนื่่�องจาก

ยาที่่�ไม่่สอดคล้้องแนวทางฯ มีีการออกฤทธิ์์�ที่่�ครอบคลุุม

เชื้้�อมากกว่่า เช่่น การสั่่�งใช้้ piperacillin/tazobactam 

ร้้อยละ 20.58 ซึ่่�งออกฤทธิ์์�ครอบคลุุมเชื้้�อมากกว่่า cef-

triaxone ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยมีีอาการทางคลิินิิกดีีขึ้้�น ส่่งผลให้้มีี

การปรัับเปลี่่�ยนยาหลัังจากให้้การรัักษาแบบคาดการณ์์มีี

อััตราต่ำำ�� จากที่่�แนวทางฯ ระบุุเชื้้�อที่่�คาดว่่าเป็็นเชื้้�อก่่อโรค 

ของการติิดเชื้้�อในชุุมชนคืือ Streptococcus pneumo–

niae จากการศึึกษาพบเพีียงร้้อยละ 2.16 แต่่พบเชื้้�อ 

gram negative bacilli ได้้แก่่ Acinetobacter bau-

mannii, Klebseilla pneumoniae เป็็นส่่วนมาก สอด–

คล้้องกัับการศึึกษาของกุุลวรีี ทองเนื้้�อห้้าและคณะ7 ที่่�พบ

ผู้้�ป่่วยปอดอัักเสบในชุุมชน จำำ�นวน 205 คน พบเชื้้�อที่่�

เป็็นสาเหตุุคืือ Klebseilla pneumoniae, Klebseilla 

pneumoniae (ESBL) และ Escherichia coli การ–

ศึึกษานี้้�พบผู้้�ป่วยที่่�มีอาการทุุเลาร้้อยละ 63.72 ได้้รัับยา

สอดคล้้องกัับแนวทางฯ แต่่ไม่่ได้้พิิจารณาเรื่่�องเชื้้�อดื้้�อยา

และความรุุนแรงของโรคจึึงเป็็นข้้อจำำ�กัดของการศึึกษานี้้�

ผู้้�ป่วย HAP พบการสั่่�งใช้้ piperacillin/tazobac-

tam ร้้อยละ 55.41 และ ceftazidime ร้้อยละ 1.35 

สอดคล้้องกัับแนวทางฯ เช่่นเดีียวกัับการศึึกษาของรััช–

ฎาพร และคณะ8 ที่่�พบว่่าผู้้�ป่วย HAP ส่่วนใหญ่่ (ร้้อยละ  

88.2) ได้้รัับยากลุ่่�ม beta-lactams คืือ piperacillin/

tazobactam เป็็นยาที่่�ถูกเลืือกใช้้มากที่่�สุด แต่่การศึึกษา

นี้้�พบการสั่่�งใช้้ ceftriaxone ร้้อยละ 29.73 และ ceftriax-

one + azithromycin ร้้อยละ 4.05 ซึ่่�งเป็็นสััดส่่วนค่่อน–

ข้้างสููง การออกฤทธิ์์�ของยาไม่่ครอบคลุุมเชื้้�อที่่�พบ หาก

มีีการเลืือกใช้้ piperacillin/tazobactam ตั้้�งแต่่เริ่่�ม– 

แรกอััตราการตายในภาพรวมอาจน้้อยกว่่าร้้อยละ 52.03 

จากแนวทางฯ ระบุุเชื้้�อที่่�คาดว่่าเป็็นเชื้้�อก่่อโรคของ HAP  

คืือ Pseudomonas aeruginosa แต่่จากการศึึกษานี้้�

พบ Pseudomonas aeruginosa เพีียงร้้อยละ 4.73 

แต่่กลัับพบ Klebseilla pneumoniae, Acineto-

bacter baumannii ร้้อยละ 19.59 และ 12.84 ตาม–

ลำำ�ดับ ความสอดคล้้องกัับรายงานวิิจััยการติิดเชื้้�อในโรง–

พยาบาลสุุราษฎร์์ธานีี9 ที่่�พบ Klebseilla pneumoniae 

ร้อยละ 31.2 และ Acinetobacter baumannii ร้้อยละ 

21.9 และสอดคล้้องกัับการศึึกษาเฝ้้าระวัังและติิดตามผู้้�– 

ป่่วยผู้้�ใหญ่่ที่่�เข้้ารัักษาในโรงพยาบาลสมุุทรปราการ10 ที่่�

เป็็น HAP เชื้้�อจุุลชีีพที่่�พบมากที่่�สุดคืือ Acinetobacter 

bamannii (MDR) ร้้อยละ 48.9 และ Klebseilla 

pneumoniae (CRE) ร้้อยละ 15.5 การศึึกษานี้้�ยังพบว่่า

สััดส่่วนของผู้้�ป่วยที่่�เสีียชีีวิิตจากการใช้้ยาตามแนวทางฯ 

มีีมากกว่่าการไม่่ได้้ใช้้ยาตามแนวทางฯ อาจเนื่่�องจากการ

ออกฤทธิ์์�ของยาตามแนวทางฯ ไม่่ครอบคลุุมระบาดวิิทยา

ของเชื้้�อที่่�พบ

การศึึกษานี้้�พบว่่าความสอดคล้้องของการสั่่�งใช้้

ยาตามแนวทางฯ ไม่่มีีผลต่่อผลลััพธ์์การรัักษาของผู้้�ป่วย 

เนื่่�องจากมีีปััจจััยอื่่�นที่่�เกี่่�ยวข้้อง เช่่น อายุุ โรคร่่วม ความ– 

รุุนแรงของการติิดเชื้้�อ เชื้้�อที่่�พบ ประวััติิการใช้้ยาปฏิิชีีวนะ

ก่่อนหน้้าของผู้้�ป่วย ซึ่่�งมิิได้้มีีการนำำ�มาพิิจารณา จึึงควรมีี

การศึึกษาวิิจััยต่่อไป

สรุุปผล

จากแนวทางการจััดการการดื้้�อยาต้้านจุุลชีีพใน 

โรงพยาบาล สัังกััดกระทรวงสาธารณสุุข11 ได้้กำำ�หนดเป้้า– 

หมายและแนวทางการดำำ�เนิินงานให้้โรงพยาบาลมีีการใช้้

ยาป้้องกัันและรัักษาการติิดเชื้้�อแบคทีีเรีียอย่่างเหมาะ–

สม โดยให้้โรงพยาบาลจััดทำำ�มาตรการและข้้อกำำ�หนด 

การใช้้ยาเพื่่�อป้้องกัันและรัักษาการติิดเชื้้�อตามหลัักฐาน

เชิิงประจัักษ์์และความไวของเชื้้�อที่่�สอดคล้้องกัับ anti-

biogram ของโรงพยาบาล คณะทำำ�งานพััฒนาระบบให้้มีี 

การใช้้ยาอย่่างสมเหตุุผลและการจััดการเชื้้�อดื้้�อยาต้้าน–

จุุลชีีพจึึงได้้กำำ�หนดแนวทางการเลืือกใช้้ยาซึ่่�งเป็็นอีีกหนึ่่�ง

หััวข้้อของการประเมิินระดัับการจััดการเชื้้�อดื้้�อยาต้้าน– 

จุุลชีีพเพื่่�อกำำ�กับดููแลการใช้้ยาในโรงพยาบาล จากผลการ– 

ศึึกษาครั้้�งนี้้� พบว่่าการใช้้ยาตามแนวทางฯ มีีความสอด–

คล้้องในประเด็็นการเลืือกใช้้ยามากที่่�สุุดในผู้้�ป่่วย CAP 

และ HAP ประเมิินการเลืือกใช้้ยาเหมาะสมตามแนวทางฯ  

มากกว่่าร้้อยละ 50 ซึ่่�งการรัักษาแบบคาดการณ์์หากเลืือก 

ใช้้ยาอย่่างเหมาะสมตั้้�งแต่่แรกเริ่่�มจะส่่งผลให้้ผู้้�ป่วยมีี

อาการดีีขึ้้�นและลดอััตราการเสีียชีีวิิตลงได้้ อย่่างไรก็็ตาม 
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แม้้ว่่าการเลืือกใช้้ยาที่่�สอดคล้้องกัับแนวทางฯ จะเป็็นสิ่่�งที่่�

สำำ�คัญแต่่ไม่่ใช่่ปััจจััยเดีียวที่่�กำำ�หนดผลลััพธ์์การรัักษาของ

ผู้้�ป่่วยปอดอัักเสบติิดเชื้้�อ เนื่่�องจากปััจจััยอื่่�น ๆ  ที่่�เกี่่�ยว–

ข้้อง เช่่น อายุุ เพศ ภาวะแทรกซ้้อนหรืือความรุุนแรงของ 

โรค มีีส่่วนสำำ�คัญในการกำำ�หนดผลลััพธ์์การรัักษาซึ่่�งเป็็น

ข้้อจำำ�กัดของการศึึกษานี้้� และการศึึกษาวิิจััยแบบ retro– 

spective descriptive ซึ่่�งใช้้ข้้อมููลย้้อนหลัังอาจมีีความ–

คลาดเคลื่่�อนจากการบัันทึึกข้้อมููลและไม่่สามารถควบคุุม

ตััวแปร เช่่น โรคร่่วมของผู้้�ป่วย เป็็นต้้น

ข้้อเสนอแนะ

จากผลการศึึกษาผู้้�ป่่วย CAP พบชนิิดของเชื้้� อ 

gram negative organism มากกว่่า Streptococcus 

pneumoniae แสดงถึึงการแพร่่กระจายของเชื้้�อดื้้�อยาใน

ชุุมชน หรืือเป็็นกรณีีผู้้�ป่วยส่่งต่่อจากโรงพยาบาลอื่่�น หรืือ

มีีการใช้้ยาปฏิิชีีวนะอื่่�นก่่อนหน้้า จึึงควรเพิ่่�มรายการเชื้้�อที่่�

พบเป็็น Klebseilla pneumoniae และ Acinetobac–

ter baumannii และเพิ่่�มรายการ amoxicillin/cla– 

vulanic acid ในรายการยาที่่�ควรเลืือกใช้้ในแนวทางฯ

แนวทางการเลืือกใช้้ยาในผู้้�ป่่วย HAP มีีความ

สอดคล้้องมากกว่่าร้้อยละ 50 แต่่ควรเพิ่่�มรายการเชื้้�อที่่�พบ 

ได้้แก่่ Klebseilla pneumoniae และ Acinetobacter 

baumannii ในแนวทางฯ ซึ่่� งเป็็นเชื้้� อที่่� พบมากกว่่า 

Pseudomonas aeruginosa และควรเพิ่่�มรายการยาที่่� 

เลืือกใช้้เป็็น cefoperazone/sulbactam เพื่่�อให้้ครอบ–

คลุุมเชื้้�อที่่�พบ อย่่างไรก็็ตาม หลัังจากมีีการปรัับปรุุงแนว–

ทางฯ แล้้ว ควรมีีการสื่่�อสารให้้แพทย์์ทราบด้้วยวิิธีีการ

ต่่าง ๆ เช่่น การสอนนัักศึึกษาแพทย์์ การปฐมนิิเทศแพทย์์

ฝึึกหััด/แพทย์์เพิ่่�มพููนทัักษะ สื่่�อสารผ่่านองค์์กรแพทย์์เพื่่�อ

ให้้มีีการใช้้ยาตามแนวทางฯ มากขึ้้�น
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การวิิเคราะห์์ความเส่ี่�ยงท่ี่�เก่ี่�ยวข้้องกัับการใช้้ยา 

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ย้้อนหลััง 5 ปีี

ความเป็็นมา: ความคลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา เป็็นตััวชี้้�วััดระบบความ– 

ปลอดภัยด้้านยา ปีี พ.ศ. 2561 มีีการพัฒนาระบบรายงานโดยกำำ�หนดรหัสความเสี่่�ยงเป็็นมาตรฐานเดีียวกัันทั่่�วประเทศ 

(National Reporting and Learning System: NRLS) การวิเคราะห์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์ไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้้ยาทำำ�ให้้ทราบปริมาณปััญหาและความรุนแรง เพื่่�อนำำ�มาพััฒนาระบบยา

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อวิิเคราะห์์ข้้อมููลเชิิงปริิมาณของเหตุุการณ์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยา และเหตุุการณ์์ไม่่พึึง–

ประสงค์์จากการใช้้ยา เพื่่�อเปรีียบเทีียบเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาที่่�ควรป้้องกัันได้้ตามเกณฑ์์ Schumock 

and Thronton criteria และเหตุุการณ์ที่่�ระบบป้้องกัันได้้

วิิธีีวิจััย: การวิจััยเชิิงพรรณนา โดยศึึกษาข้้อมูลความคลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้– 

ยา จากโปรแกรมรายงานความเสี่่�ยงของโรงพยาบาล ช่่วงตุุลาคม พ.ศ. 2561 - กัันยายน พ.ศ. 2566 โดยใช้้สถิิติิ ร้้อยละ

ผลการวิิจััย: พบรายงานความเสี่่�ยง 58,688 เหตุุการณ์ จำำ�แนกเป็็นความคลาดเคลื่่�อนทางยา 57,828 เหตุุการณ์ 

(ร้้อยละ 98.53) และเหตุุการณ์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา 860 เหตุุการณ์ (ร้้อยละ 1.47) โดยความคลาดเคลื่่�อนทาง–

ยาส่่วนใหญ่่พบในขั้้�นตอนก่่อนจ่่ายยา และความรุนแรงระดัับ B 55,008 เหตุุการณ์ (ร้้อยละ 93.73) ระดัับ C-D 3,587 

เหตุุการณ์ (ร้้อยละ 6.11) ระดัับ E-H 93 เหตุุการณ์ (ร้้อยละ 0.16) ไม่่พบเหตุุการณ์ที่่�ทำำ�ให้้ถึึงแก่่ชีีวิิต (ระดัับ I) ส่่วน

เหตุุการณ์ไม่่พึึงประสงค์์จากยาพบว่่าเป็็นเหตุุการณ์ที่่�ควรป้องกัันได้้ และพบ 5 ราย ที่่�ระบบไม่่สามารถดัักจัับได้้และเกิิด

ผลกระทบรุุนแรง คืือ การป้องกัันแพ้้ยาซ้ำำ��ข้ามโรงพยาบาล

สรุุปผล: ความคลาดเคลื่่�อนทางยาส่่วนใหญ่่ระบบสามารถป้้องกัันได้้ แต่่ยัังพบเหตุุการณ์์แพ้้ยาซ้ำำ��ข้้ามโรงพยา–

บาลซึ่่�งควรมีการพัฒนาระบบต่่อไป

คำำ�สำำ�คัญ: ความคลาดเคลื่่�อนทางยา; เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา; ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�ป้้องกัันได้้; 

ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�ป้องกัันไม่่ได้้
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The Analysis of Risks Associated with Medication Use  

in Maharat Nakhon Ratchasima Hospital for the Past 5 Years

Background: Medication errors and adverse drug events are indicators of the effectiveness 

of the drug safety system. In 2018, a reporting system was developed by standardizing risk codes 

nationwide (National Reporting and Learning System: NRLS). The analysis of medication errors and 

adverse drug events reveals both the frequency and severity of issues, which helps improve the 

drug safety system.

Objective: To analyze quantitative data on medication errors and adverse drug events in 

order to compare preventable adverse drug events based on the Schumock and Thornton criteria 

and those that could be prevented by the system.

Method: A descriptive study was conducted by analyzing data on medication errors and 

adverse drug events from the hospital’s risk reporting program during the period from October 2018 

to September 2023, using percentage statistics.

Results: A total of 58,688 risk reports were identified, comprising 57,828 medication errors 

(98.53%) and 860 adverse drug events (1.47%). Most medication errors occurred in the pre-admin-

istration stage, with severity levels distributed as follows; level B: 55,008 events (93.73%), level 

C-D:  3,587 events (6.11%), and level E-H: 93 events (0.16%). No fatal events (level I) were reported. 

Regarding adverse drug events, five preventable cases, which could not be detected by the system, 

had significant impacts on patients, particularly resulting in repeated drug allergies across hospitals.

Conclusion: Most medication errors could be prevented by the system before reaching the 

patients. However, repeated drug allergies across hospitals still occur, indicating the need for further 

development of the system.

Keywords: medication errors; adverse drug events; preventable medication errors; non-preventable 

medication errors
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บทนำำ�

อัันตรายจากความความคลาดเคลื่่�อนในการใช้้ยา  

ส่่งผลกระทบต่่อชีีวิิตของผู้้�ป่่วยและครอบครััว รวมถึึง

บุุคลากรทางการแพทย์์ซึ่่�งเป็็นผู้้�ดููแล ความคลาดเคลื่่�อน

ในการใช้้ยาสามารถพบได้้เมื่่�อระบบยามีีจุุดอ่่อน การเพิ่่�ม

ความปลอดภััยด้้วยการเพิ่่�มมาตรการต่่าง ๆ ในกระบวน– 

การด้้านยาสามารถช่่วยป้้องกัันความผิิดพลาดของมนุุษย์์

ได้้ สถาบัันการแพทย์์ในสหรััฐอเมริิกาปีี 1999 ได้้ให้้

ความสำำ�คัญเรื่่�องความปลอดภััยด้้านยาต่่อการป้้องกััน

ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�สามารถป้้องกัันได้้ และในปีี 

2017 องค์์การอนามััยโลกประกาศ The WHO’s Global 

Patient Safety Challenge ซึ่่�งมีีเป้้าหมายในการลด

ระดัับความรุุนแรงและหลีีกเลี่่�ยงการเกิิดอัันตรายที่่�เกี่่�ยว–

กัับการใช้้ยาร้้อยละ 50 ภายใน ปีี 20221 มีีรายงานจาก

การศึึกษาของ Jha AK และคณะ2 ศึึกษาระดัับอัันตราย

ที่่�มาจากการรัักษาพยาบาลที่่�ไม่่ปลอดภััยกัับสภาวะ

สุุขภาพส่่วนบุุคคลโดยใช้้ภาระโรคทั่่�วโลก (global bur-

den of disease) เป็็นตััวชี้้�วัดเพื่่�อพิิจารณาว่่าความทุุกข์์–

ทรมานที่่�เกิิดจากโรคแต่่ละโรคมากน้้อยเพีียงใด ผลการ–

ศึึกษาพบว่่ามีีคนเข้้ารัับการรัักษาในโรงพยาบาลทั่่�วโลก 

จำำ�นวน 421 ล้้านคนต่่อปีี และมีีเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

ประมาณ 42.7 ล้้านครั้้�ง ประมาณสองในสามของเหตุุ–

การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทั้้�งหมดและ disability adjusted  

life years ที่่�สููญเสีียไปเกิิดขึ้้�นในประเทศที่่�มีีรายได้้น้้อย

และมีีรายได้้ปานกลาง และผู้้�ป่่วยทั้้�งหมดที่่�เข้้ารัับการ

รัักษาในโรงพยาบาลสามารถพบความคลาดเคลื่่�อนทาง–

ยาได้้ร้้อยละ 5 ซึ่่�งส่่งผลกระทบต่่อระยะเวลาในการเข้้า

รัักษาในโรงพยาบาลนานขึ้้�น และผลกระทบต่่อค่่าใช้้จ่่าย

จากความคลาดเคลื่่�อนทางยาทั่่�วโลกมีีมููลค่่าสููงถึึง 42 พััน

ล้้านดอลลาร์์ต่่อปีี3-4

สมาคม National Coordinating Council for 

Medication Error Reporting and Prevention (NCC 

MERP)5 ให้้นิิยามเรื่่�องความคลาดเคลื่่�อนทางยา (medi-

cation error) หมายถึึงเหตุุการณ์์ใด ๆ ที่่�ควรป้้องกัันได้้ 

ซึ่่�งอาจเป็็นสาเหตุุหรืือการนำำ�ไปสู่่�การใช้้ยาที่่�ไม่่เหมาะสม

หรืือเกิิดอัันตรายต่่อผู้้�ป่วย ความคลาดเคลื่่�อนทางยาบาง–

เหตุุการณ์์สามารถนำำ�ไปสู่่�เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากยา 

(adverse drug events) ได้้ เช่่น การใช้้ยาที่่�มีอัันตรกิิริิยา

ต่่อกััน (drug interaction) การใช้้ยาขนาดสููงเกิินไป การ

ไม่่ได้้ปรัับขนาดยาตามค่่าการทำำ�งานของไต ในขณะที่่�

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากยา (adverse drug reaction) 

เป็็นสิ่่�งที่่�ไม่่สามารถทำำ�นายได้้และอาจไม่่ได้้มีีสาเหตุุมา–

จากความคลาดเคลื่่�อนทางยา ความคลาดเคลื่่�อนทางยา 

เป็็นตััวชี้้�วััดระบบความปลอดภััยด้้านยา6 สามารถแบ่่ง 

เหตุุการณ์์ความรุุนแรงได้้ 9 ระดัับ ตั้้� งแต่่ A-I โดย

เหตุุการณ์์ระดัับ E-I ถืือว่่าเป็็นอัันตรายรุุนแรงต่่อตััวผู้้�ป่วย

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมาเป็็นโรงพยาบาล

ศููนย์์ขนาด 1,500 เตีียง เป็็นโรงพยาบาลแม่่ข่่ายเขตสุุข– 

ภาพที่่� 9 มีีการรัับส่่งต่่อผู้้�ป่่วยจากจัังหวััดใกล้้เคีียง มีี

แพทย์์เฉพาะทางหลายสาขา มีีการดููแลโรคที่่�ซับซ้้อนและ 

มีีโอกาสเกิิดความคลาดเคลื่่�อนทางยาได้้ทุุกขั้้�นตอนของ 

การให้้บริิการ ถึึงแม้้จะมีีการพััฒนาระบบยาอย่่างต่่อเนื่่�อง  

แต่่ยัังพบเหตุุการณ์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�ทำำ�ให้้เกิิด

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ที่่�รุนแรง ดัังนั้้�น เพื่่�อพััฒนาระบบ

บริิการให้้สามารถป้้องกัันการเกิิดความคลาดเคลื่่�อนทาง–

ยาที่่�อาจนำำ�ไปสู่่�เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ที่่�รุนแรง การนำำ�

ข้้อมููลการเกิิดความคลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์์

ไม่่พึึงประสงค์์จากยามาวิิ เคราะห์์ เชิิงปริิมาณของ

ความคลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

จากยาย้้อนหลััง 5 ปีี ตั้้�งแต่่ปีีงบประมาณ พ.ศ. 2562-

2566 โดยรวบรวมจากระบบรายงานความเสี่่�ยงด้้านยา

ของโรงพยาบาล วิิเคราะห์์แยกเหตุุการณ์์ตามระดัับความ–

รุุนแรง (A-I) และจััดกลุ่่�มเหตุุการณ์์ตามรหััสมาตรฐานใหม่่ 

“การเรีียนรู้้�อุบััติิการณ์์ความเสี่่�ยงทางคลิินิิกและเหตุุ–

การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ประเทศไทย (National Reporting  

and Learning System; NRLS)”7 รวมถึึงวิิเคราะห์์

สััดส่่วนของเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาที่่�มี

สาเหตุุจากความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�ควรป้้องกัันได้้ตาม 

Schumock and Thronton criteria8 เปรีียบเทีียบกัับ

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทั้้�งหมด เพื่่�อหาจุุดอ่่อนของระบบ

ยาและนำำ�ข้อมููลมาพััฒนาให้้เกิิดความปลอดภััยสููงสุุดทั้้�ง–

ต่่อผู้้�ป่วยและผู้้�ให้้บริิการต่่อไป
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วััตถุุประสงค์์

1.	เพื่่�อวิิเคราะห์์ข้้อมููลเชิิงปริิมาณของเหตุุการณ์์

ความคลาดเคลื่่�อนทางยา และเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

จากการใช้้ยาจากระบบรายงานความเสี่่�ยงของโรงพยา–

บาล

2.	เพื่่�อเปรีียบเทีียบจำำ�นวนเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประ–

สงค์์จากการใช้้ยาที่่�ควรป้้องกัันได้้ตาม Schumock and 

Thronton criteria กัับเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากยาที่่�

ระบบป้้องกัันได้้

นิิยามศััพท์์เฉพาะ

ความคลาดเคลื่่�อนทางยา แบ่่งเป็็น 8 กระบวนการ 

ตามมาตรฐานของ NRLS7 กำำ�หนดรหััสมาตรฐานในการ

ลงรายงาน คืือ CPM 201-208

การประเมิินความรุุนแรง (harm) ของเหตุุการณ์์

ความคลาดเคลื่่�อนทางยา แบ่่งเป็็น 9 ระดัับ ตั้้�งแต่่ A-I 

ตามเกณฑ์์ NCC MERP6 โดย ระดัับ A คืือ ยัังไม่่เกิิด

ความคลาดเคลื่่�อน ระดัับ B คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนแต่่

ไม่่ถึึงผู้้�ป่วย ระดัับ C คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่วยแต่่

ไม่่อัันตรายไม่่ต้้องติิดตาม ระดัับ D คืือ มีีความคลาด–

เคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่วยแม้้ไม่่เกิิดอัันตรายแต่่ต้้องตรวจติิดตาม 

ระดัับ E คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่่วยเกิิดอัันตราย

เพีียงชั่่�วคราว ระดัับ F คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่วย

เกิิดอัันตรายชั่่�วคราว รวมถึึงจำำ�เป็็นต้้องได้้รัับการรัักษา

ในโรงพยาบาลหรืือเพิ่่�มระยะเวลารัักษาในโรงพยาบาล 

ระดัับ G คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่่วยและเป็็นอััน–

ตรายถาวร ระดัับ H คืือ มีีความคลาดเคลื่่�อนถึึงผู้้�ป่่วย

และเป็็นอัันตรายจนเกืือบเสีียชีีวิิต และระดัับ I คืือ มีี

ความคลาดเคลื่่�อนเป็็นอัันตรายจนผู้้�ป่วยเสีียชีีวิิต

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา (adverse 

drug events; ADEs) หมายถึึง เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

ที่่�เกิิดขึ้้�นระหว่่างการรัักษาและได้้รัับการประเมิินแล้้วว่่า 

มีีความสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยา9 เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จาก

การใช้้ยาแบ่่งเป็็น 7 กระบวนการ ตามมาตรฐานของ 

NRLS7 รหััส CPM 101-107

Preventable adverse drug reaction (pre-

ventable ADR) หมายถึึง เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จาก

การใช้้ยาที่่�สามารถป้้องกััน โดยประเมิินตาม Schumock 

and Thronton criteria ซึ่่�งใช้้ในการประเมิินอาการไม่่– 

พึึงประสงค์์ในการใช้้ยาที่่�ควรป้้องกัันได้้ ประกอบด้้วยคำำ�–

ถาม 7 ข้้อ ได้้แก่่ 1) มีีประวััติิแพ้้ยาหรืือมีีปฏิิกิิริิยากัับยา–

นี้้�มาก่่อนหรืือไม่่ 2) ยาที่่�เกี่่�ยวข้้องไม่่เหมาะสมกัับเงื่่�อนไข

ทางคลิินิิกของผู้้�ป่วยหรืือไม่่ 3) ขนาดยา วิิถีีการให้้ยาหรืือ

ความถี่่�ในการให้้ยาไม่่เหมาะสมกัับ อายุุ น้ำำ��หนััก หรืือ

สถานะโรคของผู้้�ป่วยหรืือไม่่ 4) ไม่่ได้้มีีการตรวจติิดตาม

การใช้้ยาหรืือการทดสอบในห้้องปฏิิบััติิการที่่�จำำ�เป็็นหรืือ–

ไม่่ 5) มีีปฏิิกิิริิยาระหว่่างยาที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับ ADR นี้้�หรืือ–

ไม่่ 6) มีีความไม่่ร่่วมมืือในการใช้้ยาที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับ ADR 

นี้้�หรืือไม่่ 7) มีีบัันทึึกความเข้้มข้้นของระดัับยาในเลืือด

ที่่�เป็็นพิิษ หรืือผลการตรวจติิดตามทางห้้องปฏิิบััติิการที่่�

ผิิดปกติิหรืือไม่่ หากมีีการตอบว่่า “ใช่่” อย่่างน้้อย 1 ข้้อ 

เหตุุการณ์์นั้้�นจะถููกพิิจารณาว่่าเป็็นอาการไม่่พึึงประสงค์์

ที่่�ป้องกัันได้้8

ระเบีียบวิธีีวิจััย

เป็็นการศึึกษาวิิจััยเชิิงพรรณนาแบบเก็็บข้้อมููล

ย้้อนหลััง เก็็บข้้อมููลอุุบััติิการณ์์ที่่�เกิิดขึ้้�นตั้้�งแต่่ 1 ตุุลาคม 

พ.ศ. 2561 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2566

ประชากรท่ี่�ศึึกษา

ข้้อมููลรายงานเหตุุการณ์์ความเสี่่�ยงด้้านยาใน

โปรแกรมความเสี่่�ยงของผู้้�ป่่วยใน โรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีีมา ที่่�รายงานเข้้าในโปรแกรมความเสี่่�ยงโดย

แพทย์์ เภสััชกร พยาบาล และผ่่านการตรวจสอบและ

วิิเคราะห์์ข้้อมููลโดยเภสััชกรผู้้�รัับผิิดชอบรายงานความ–

เสี่่�ยงผู้้�ป่วยใน เก็็บข้้อมููลอุุบััติิการณ์์ที่่�เกิิดระหว่่างวัันที่่� 1 

ตุุลาคม พ.ศ. 2561 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2566

กลุ่่�มตััวอย่่าง

ข้้อมููลรายงานเหตุุการณ์์ความเสี่่�ยงด้้านยาที่่�พบใน

แผนกผู้้�ป่วยใน ช่่วงวัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2561 ถึึง 30 

กัันยายน พ.ศ. 2566

เกณฑ์์คััดเข้้าการศึึกษา

อุุบััติิการณ์์ความเสี่่�ยงด้้านยาจากโปรแกรมความ–
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เสี่่�ยงช่่วงเวลา 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2561 ถึึง 30 กัันยายน 

พ.ศ. 2566 ในหมวด M1: safe from ADE (CPM101-

CPM107) และ หมวด M2: safe from medication 

error (CPM201-CPM208) ตามเกณฑ์์ของ NRLS

เกณฑ์์การคััดออกจากการศึึกษา

ข้้อมููลอุุบััติิการณ์์ความเสี่่�ยงด้้านยาที่่�ไม่่ระบุุระดัับ

ความรุุนแรง รายละเอีียดเหตุุการณ์์ ขั้้�นตอนที่่�คลาดเคลื่่�อน

เครื่่�องมืือในการวิิจััย

1. โปรแกรมรายงานความเสี่่�ยงของโรงพยาบาล

2. บััญชีีอุุบััติิการณ์์ความเสี่่�ยงของระบบ NRLS & 

HRMS on cloud7

3. เกณฑ์์ประเมิิน preventable ADR (Schumock  

and Thronton criteria)8

สถิิติิและการวิิเคราะห์์ข้้อมููล

ใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา รายงานผลเป็็นร้้อยละ

จริิยธรรมการวิิจััยและการพิิทัักษ์์สิิทธิ์์�

การวิิจััยนี้้�ได้้ผ่่านการรัับรองจากคณะกรรมการ

จริิยธรรม เลขที่่�รับรอง 123/2024 โรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีีมา เมื่่�อวัันที่่� 22 สิิงหาคม 2567

ผลการวิิจััย

จากโปรแกรมรายงานความเสี่่�ยงของโรงพยาบาล

มหาราชนครราชสีีมา ย้้อนหลััง 5 ปีี (ปีีงบประมาณ 2562-

2566) พบรายงานความเสี่่�ยงด้้านยาจำำ�นวน 58,688  

เหตุุการณ์์ ทำำ�การวิิเคราะห์์ข้้อมููลเชิิงปริิมาณของความ–

คลาดเคลื่่�อนทางยาและเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการ

ใช้้ยา แสดงผลดัังนี้้�

1. ข้้อมููลเชิิงปริมาณของความคลาดเคลื่่�อนทาง– 

ยาและเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา

รายงานความเสี่่�ยงด้้านยาทั้้�งหมด 58,688 เหตุุ– 

การณ์์ แบ่่งเป็็นรายงานความคลาดเคลื่่�อนทางยา 57,828  

เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 98.53) และเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์ ์

จากการใช้้ยา 860 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 1.47) เมื่่�อนำำ� 

เหตุุการณ์์ทั้้�งหมดมาแบ่่งตามกระบวนการ พบความ–

คลาดเคลื่่�อนสููงสุุด 3 อัันดัับแรก คืือ pre-dispensing 

error (CPM203) จำำ�นวน 35,714 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 

61.76) รองลงมาคืือ administration error (CPM205) 

10,103 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 17.48) และ prescribing 

error (CPM201) 9,968 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 17.23) ตาม– 

ลำำ�ดับ

เมื่่�อแบ่่งระดัับความรุุนแรงของเหตุุการณ์์ความ– 

คลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�พบ ส่่วนใหญ่่อยู่่�ในระดัับ B 54,161 

เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 93.66) รองลงมาคืือระดัับ C 2,808 

เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 4.86) ระดัับ D 768 เหตุุการณ์์ (ร้้อย–

ละ 1.32) ระดัับ E-H 90 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 0.16) และ

ไม่่พบเหตุุการณ์์ระดัับ I ข้้อมููลดัังตารางที่่� 1 และตารางที่่� 2

เมื่่�อนำำ�เหตุุการณ์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�พบ

มากที่่�สุด 5 กระบวนการแรกมาแบ่่งตามลัักษณะความ–

คลาดเคลื่่�อนทางยา ได้้ดัังนี้้�

•	Pre-dispensing error พบ 35,714 เหตุุการณ์์ 

(ความรุุนแรงระดัับ B ทั้้�งหมด) 5 ลำำ�ดับแรก ได้้แก่่ 1) จััด–

ยาผิิดจำำ�นวน 8,724 เหตุุการณ์์ 2) จััดยาไม่่ครบรายการ 

7,984 เหตุุการณ์์ 3) จััดยาผิิดชนิิด 6,525 เหตุุการณ์์ 4) 

คีีย์์ยาผิิดวิิธีีใช้้ 3,044 เหตุุการณ์์ 5) จััดยาผิิดความแรง 

1,837 เหตุุการณ์์ (ตารางที่่� 3)

•	Administration error พบ 10,103 เหตุุการณ์์ 

โดย 5 ลำำ�ดับแรก ได้้แก่่ 1) ไม่่บัันทึึกการบริิหารยา 5,897 

เหตุุการณ์์ 2) บริิหารยาผิิดเวลา 736 เหตุุการณ์์ 3) บริิหาร– 

ยาผิิดขนาดยา 396 เหตุุการณ์์ 4) บริิหารยาผิิดชนิิด 279 

เหตุุการณ์์ 5) บริิหารยาผิิดคน 89 เหตุุการณ์์

•	Prescribing error พบ 9,968 เหตุุการณ์์ (ร้้อย–

ละ 17.23) โดย 5 ลำำ�ดับแรก ได้้แก่่ 1) ไม่่สั่่�งยาที่่�ควรได้้– 

รัับ 874 เหตุุการณ์์ 2) ไม่่ระบุุจำำ�นวน 871 เหตุุการณ์์ 3) 

สั่่�งยาไม่่ถููกจำำ�นวน หรืือระยะเวลา 428 เหตุุการณ์์ 4) สั่่�ง– 

ยาผิิดความแรง 169 เหตุุการณ์์ 5) สั่่�งยาซ้ำำ��ซ้้อน 142 

เหตุุการณ์์

•	Transcribing error พบจำำ�นวน 1,333 เหตุุการณ์์ 

(ร้้อยละ 2.31) โดย 5 ลำำ�ดับแรก ได้้แก่่ 1) scan ใบสั่่�งยา

ชื่่�อผู้้�ป่วยไม่่ตรงกัับชื่่�อผู้้�ป่วยในโปรแกรม 334 เหตุุการณ์์ 

2) ไม่่ส่่งสำำ�เนาใบสั่่�งยาหรืือส่่งไม่่ครบ 103 เหตุุการณ์์ 3) 

ติิดชื่่�อสกุุลในใบสั่่�งยาไม่่ถููกคน 101 เหตุุการณ์์ 4) คััดลอก

ใบสั่่�งยาผิิด 75 เหตุุการณ์์ 5) ไม่่ระบุุชื่่�อสกุุลในใบสั่่�งยา 



การวิิเคราะห์์ความเส่ี่�ยงท่ี่�เก่ี่�ยวข้้องกัับการใช้้ยา 

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ย้้อนหลัง 5 ปีี

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568

บทความวิจัย
จักษ์ เชาวน์วิวัฒน์, กิตติพร ธเนศเศรษฐ์, 

อุบลวรรณ สะพู
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การวิิเคราะห์์ความเส่ี่�ยงท่ี่�เก่ี่�ยวข้้องกัับการใช้้ยา 

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ย้้อนหลัง 5 ปีี

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568
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อุบลวรรณ สะพู

61

7 เหตุุการณ์์

•	Dispensing error พบจำำ�นวน 461 เหตุุการณ์์ 

(ร้้อยละ 0.80) โดย 5 ลำำ�ดัับแรก ได้้แก่่ 1) จ่่ายผิิดตััว–

ยา 618 เหตุุการณ์์ 2) จ่่ายยาผิิดจำำ�นวน 278 เหตุุการณ์์ 

3) จ่่ายยาผิิดวิิธีีให้้ยา 240 เหตุุการณ์์ 4) ไม่่จ่่ายยาที่่�– 

ควรได้้รัับ 213 เหตุุการณ์์ 5) จ่่ายยาที่่�ไม่่ควรได้้รัับ 199 

เหตุุการณ์์

เมื่่�อวิิเคราะห์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยาโดยแบ่่ง

ตามการป้้องกัันเหตุุการณ์์ได้้ก่่อนถึึงตััวผู้้�ป่่วย พบเหตุุ–

การณ์์ที่่�ป้ ้องกัันได้้ก่่อนถึึงตััวผู้้�ป่ ่วย 54,161 เหตุุการณ์์ 

(ร้้อยละ 93.66) และเหตุุการณ์์ที่่�ไม่่สามารถดัักจัับได้้ก่่อน 

ถึึงตััวผู้้�ป่วย 3,667 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 6.34)

2. เปรีียบเทีียบจำำ�นวนเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

จากการใช้้ยาท่ี่�ควรป้้องกัันได้้ตาม Schumock and 

Thronton criteria กัับเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จาก

ยาท่ี่�ระบบป้องกัันได้้

เมื่่�อนำำ�เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา 

(CPM 101-107) จำำ�นวน 860 เหตุุการณ์์ มาประเมิิน

คำำ�ถาม 7 ข้้อ ตาม Schumock and Thronton crite-

ria พบว่่าทั้้�ง 860 เหตุุการณ์์ เป็็นเหตุุการณ์์ที่่�ควรป้้อง– 

กัันได้้ ในขณะที่่�เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาที่่� 

ระบบสามารถป้้องกัันได้้ก่่อนถึึงตััวผู้้�ป่่วย (ความรุุนแรง

ระดัับ B) มีีจำำ�นวน 847 เหตุุการณ์์ คิิดเป็็น ร้้อยละ 98.49 

ส่่วนอีีก 13 เหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 1.51) ระบบไม่่สามารถ

ป้้องกัันได้้ และในจำำ�นวน 13 เหตุุการณ์์ มีี 6 เหตุุการณ์์ที่่�

จััดเป็็นเหตุุการณ์์ที่่�รุนแรง (ระดัับ E) คืือแพ้้ยาซ้ำำ�� 5 เหตุุ–

การณ์์ และผู้้�ป่่วยมีีภาวะแทรกซ้้อนที่่�ป้้องกัันได้้จากการ

ได้้รัับยาความเสี่่�ยงสููง 1 เหตุุการณ์์ และมีี 7 เหตุุการณ์์

ที่่�จัดเป็็นเหตุุการณ์์ไม่่รุุนแรง (ระดัับ C, D) คืือ พบผู้้�ป่วย 

มีีภาวะแทรกซ้้อนที่่�ป้องกัันได้้จากการได้้รัับยาความ–

เสี่่�ยงสููง (CPM103) 5 เหตุุการณ์์ พบการไม่่มีี/ไม่่ปฏิิบััติิ

ตาม guideline ของการใช้้ fatal drug (CPM106) 1 

เหตุุการณ์์ และผู้้�ป่่วยได้้รัับยาที่่�มีีคู่่� ยาปฏิิกิิริิยารุุนแรง 

(CPM 107) 1 เหตุุการณ์์ ดัังตารางที่่� 4

อภิิปรายผลการวิิจััย

จากการศึึกษานี้้�พบความคลาดเคลื่่�อนทางยาและ

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ในการใช้้ยา ร้้อยละ 98.53 และ 

ร้้อยละ 1.47 ตามลำำ�ดับ จำำ�นวนความคลาดเคลื่่�อนทางยา 

ที่่�พบเกิิดในกระบวนการก่่อนจ่่ายยา ร้้อยละ 61.76 การ– 

บริิหารยา ร้้อยละ 17.48 และการสั่่�งจ่่ายยา ร้้อยละ 17.23  

และจากการประเมิินระดัับความรุุนแรงของความคลาด–

เคลื่่�อนทางยาเกืือบทั้้�งหมดอยู่่�ในระดัับ B คืือสามารถ

ดัักจัับได้้ก่่อนถึึงตััวผู้้�ป่วย แต่่มีีเหตุุการณ์์จำำ�นวน ร้้อยละ 

6.27 ซึ่่�งระบบไม่่สามารถป้้องกัันได้้ และนำำ�ไปสู่่�การเกิิด

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทั้้�ง 13 เหตุุการณ์์ในจำำ�นวนนี้้�มี 6 

ตารางท่ี่� 3 เหตุุการณ์์ความความคลาดเคลื่่�อนทางยาในขั้้�นตอน pre-dispensing error ที่่�พบมาก 5 อัันดัับแรก 

(N=35,714 เหตุุการณ์์)

Pre-dispensing error ระดัับความรุุนแรง จำำ�นวนเหตุุการณ์์ (ร้้อยละ)

1.จััดยาผิิดจำำ�นวน B 8,724 (24.43)

2.จััดยาไม่่ครบรายการยาที่่�มีคำำ�สั่่�ง B 7,984 (22.36)

3.จััดยาผิิดชนิิด B 6,525 (18.27)

4.คีีย์์ยาผิิดวิิธีีใช้้ B 3,044 (8.52)

5.จััดยาผิิดความแรง B 1,837 (5.14)

6.อื่่�น ๆ B 7,600 (21.28)

จำำ�นวนเหตุุการณ์์รวม 35,714 (100.00)
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เหตุุการณ์์ที่่�เกิิดผลกระทบรุุนแรงต่่อผู้้�ป่วย

จากเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ในการใช้้ยาระดัับ E 

ที่่�พบเกืือบทั้้�งหมดเป็็นการสั่่�งยาที่่�มีประวััติิแพ้้ยาซึ่่�งโปร–

แกรมที่่�ใช้้ในการเบิิกยาสามารถคััดกรองได้้ แต่่ในกรณีีที่่�

มีีการใช้้ยาในระบบสำำ�รองยาของหอผู้้�ป่่วยจะไม่่สามารถ

ตรวจสอบข้้อมููลยาที่่�มีีประวััติิแพ้้ยาได้้ เช่่นเดีียวกัับผล–

การศึึกษาของ จารุุณีี วงศ์์วััฒนาเสถีียร10 พบประเด็็น

ปััญหาการแพ้้ยาซ้ำำ��จากการใช้้ยาที่่�ไม่่ผ่่านการเบิิกตาม

ระบบซึ่่�งมีีผลให้้ระบบไม่่สามารถตรวจสอบได้้ ดัังนั้้�น เพื่่�อ

ให้้เกิิดความปลอดภััยสููงสุุดกัับผู้้�ป่่วย ในปีี พ.ศ. 2567  

ตารางท่ี่� 4 จำำ�นวนเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากยาที่่�ระบบไม่่สามารถป้้องกัันได้้ก่่อนถึึงตััวผู้้�ป่วย (N=13)

NRLS ประเภทความคลาดเคลื่่�อน Harm 

CPM101 แพ้้ยาซ้ำำ��

•	ผู้้�ป่วยมีีประวััติิแพ้้ยาหลายตััว ได้้แก่่ penicillin, clindamycin, NSAID แต่่ผู้้�ป่วยให้้

ข้้อมููลประวััติิแพ้้ยาไม่่ครบแจ้้งว่่าแพ้้ penicillin รายการเดีียว แพทย์์สั่่�ง clindamycin

•	 มีีข้้อมููลการแพ้้ tramadol ในระบบข้้อมููลยา ระบบล็็อกการจ่่ายยา แต่่มีีการนำำ�ยาใน

หอผู้้�ป่วยมาบริิหารก่่อนการเบิิกยา

•	 มีีประวััติิแพ้้ ceftriaxone ในระบบ มีีการแจ้้งเตืือนแพทย์์เมื่่�อมีีการเบิิกยา แต่่หลัังจาก

นั้้�นมีี order ceftriaxone หลัังผ่่าตััดอีีกครั้้�ง และมีีการใช้้ยาในหอผู้้�ป่วยบริิหารไปก่่อน

การเบิิกยาในระบบ

•	 มีีประวััติิแพ้้ cephalexin syrup ในระบบ เมื่่�อมีีการเบิิก cefotaxime inj. ระบบไม่่ได้้

ตั้้�งให้้ล็็อกการจ่่ายยากลุ่่�มเดีียวกัันแต่่ต่่างรููปแบบ

•	ผู้้�ป่วยใส่่ท่่อช่่วยหายใจถููกส่่งตััวจากโรงพยาบาลชุุมชน หลัังรัับการรัักษาและอาการดีีขึ้้�น 

แพทย์์สั่่�ง naproxen กลัับบ้้าน ผู้้�ป่วยเกิิดอาการแพ้้แบบ angioedema พบว่่ามีีประวััติิ

แพ้้จากโรงพยาบาลชุุมชนแต่่ไม่่ระบุุในใบส่่งตััว

E

E

E

E

E

CPM103 ผู้้�ป่วยมีีภาวะแทรกซ้้อนที่่�ป้องกัันได้้จากการได้้รัับยาความเสี่่�ยงสููง

•	Vancomycin 500 mg injection สั่่�งวิิธีีใช้้ไม่่เหมาะสม

•	Amikacin 500 mg injection สั่่�งเวลาบริิหารไม่่เหมาะสม

•	Cytarabine 100 mg injection สั่่�งชนิิดยาคลาดเคลื่่�อน

•	Dopamine 500 mg injection สั่่�งความแรงคลาดเคลื่่�อน

•	Cyclophosphamide tablet สั่่�งวิิธีีใช้้ยาคลาดเคลื่่�อน

•	Colistin sulfate 150 mg injection สั่่�งขนาดยาสููงเกิินขนาดที่่�เหมาะสม

E

C

D

C

D

C

CPM106 ไม่่มีี/ไม่่ปฏิิบััติิตาม guideline ของการใช้้ fatal drug

•	สั่่�งใช้้ methylergometrine 0.2 mg/ml injection คู่่�กับ erythromycin 250 mg 

tablet

D

CPM107 ผู้้�ป่วยได้้รัับยาที่่�มีคู่่�ยาปฏิิกิิริิยารุุนแรง (คู่่�ยา non fatal)

•	สั่่�งใช้้ fenofibrate 200 mg capsule คู่่�กับ simvastatin 40 mg tablet C

รวม 13
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โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา จึึงมีีการเสริิมจุุดอ่่อน 

ของระบบป้้องกัันการแพ้้ยาซ้ำำ��และการแพ้้ยาซ้ำำ��ข้ามโรง– 

พยาบาล เพื่่�อป้้องกััน/ดัักจัับ และล็็อกการคีีย์์ยา เมื่่�อเกิิด

การสั่่�งยาในผู้้�ป่วยที่่�มีประวััติิแพ้้ยามาก่่อน (prescribing  

error) ด้้วยการนำำ�โปรแกรมเชื่่�อมโยงข้้อมููลการแพ้้ยากัับ

ฐานข้้อมููลกลางของประเทศทำำ�ให้้ปััจจุุบัันสามารถตรวจ– 

สอบประวััติิแพ้้ยาข้้ามโรงพยาบาลได้้ ซึ่่�งมีีการศึึกษาของ  

พััสรีี ศรีีอุุดร และวรรณีี ชััยเฉลิิมพงษ์์11 ศึึกษาเชิิงปฏิิบััติิ–

การในการพััฒนาระบบป้้องกัันการแพ้้ยาซ้ำำ��ข้ามโรงพยา–

บาลโดยการเชื่่�อมโยงข้้อมููลแพ้้ยาและแจ้้งเตืือนข้้อมููล 

แพ้้ยาผ่่านระบบ HOSxP พบว่่าสามารถป้้องกัันการแพ้้–

ยาซ้ำำ��ข้ามโรงพยาบาลได้้เกืือบร้้อยละ 100

อีีกหนึ่่�งขั้้�นตอนที่่�พบความคลาดเคลื่่�อน คืือ admi– 

nistration error (ร้้อยละ 17.68) โดยลัักษณะความ– 

คลาดเคลื่่�อนที่่�พบ คืือการบริิหารยา ผิิดคน ผิิดชนิิด และ

ผิิดขนาด ซึ่่�งความคลาดเคลื่่�อนลัักษณะนี้้� อาจนำำ�ไปสู่่�

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ในการใช้้ยาที่่�รุนแรงได้้ การเสริิม

ระบบความปลอดภััยในการยืืนยัันตััวตนผู้้�ป่วยอาจนำำ�

เทคโนโลยีี เช่่น การใช้้เครื่่�องอ่่านบาร์์โค้้ดเพื่่�อยืืนยัันตััว 

ผู้้�ป่วยและรายการยาที่่�จะบริิหารให้้ผู้้�ป่วย เพื่่�อลดความ–

เสี่่�ยงในการบริิหารยาผิิดคน ดัังเช่่นการศึึกษาของ Kham-

marnia M และคณะ12 ทำำ�การศึึกษาแบบ meta-analy-

sis study เพื่่�อศึึกษาผลการใช้้บาร์์โค้้ดบนสายรััดข้้อมืือ 

ต่่อการเกิิดความคลาดเคลื่่�อนทางยา พบว่่าการใช้้บาร์์–

โค้้ดระบุุตััวผู้้�ป่่วยช่่วยลดความคลาดเคลื่่�อนทางยาได้้

ประมาณร้้อยละ 57.5 ดัังนั้้�นจึึงควรมีีการพััฒนาแนว–

ปฏิิบััติิสากลในการใช้้บาร์์โค้้ดเพื่่�อระบุุตััวตนของผู้้�ป่วยใน

โรงพยาบาล

จากข้้อมููลเหตุุการณ์์ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�

พบในแต่่ละขั้้�นตอน pre-dispensing error มีีรายงาน

เหตุุการณ์์มากที่่�สุด (ร้้อยละ 61.76) พบว่่าความคลาด–

เคลื่่�อนส่่วนใหญ่่มีีสาเหตุุจากยา look-alike sound-alike  

(LASA) โดยเฉพาะยาเม็็ด เช่่น furosemide 40 mg tab-

let กัับ prednisolone 5 mg tablet หรืือยาที่่�บรรจุุแผง

คล้้ายคลึึงกััน เช่่น คู่่�ยา spironolactone 25 mg tab-

let กัับ folic acid 5 mg tablet คู่่�ยา etoricoxib 90 

mg tablet กัับ esomeprazole 20 mg tablet ทั้้�งนี้้�  

คู่่�ยาเหล่่านี้้�มีการเปลี่่�ยนคู่่�ไปได้้ในแต่่ละช่่วงเวลา

การศึึกษาเรื่่�องการจััดการระบบยาเพื่่�อความ–

ปลอดภััยด้้านยาในโรงพยาบาล พบว่่าการที่่�มียาลัักษณะ

คล้้ายกัันเป็็นสาเหตุุสำำ�คัญประการหนึ่่�งของการเกิิด

ความคลาดเคลื่่�อนทางยา หากมีีการป้้องกัันตั้้�งแต่่การ 

คััดเลืือกยาเข้้าโรงพยาบาลด้้วยการเลืือกยาจากบริิษััทที่่�

ไม่่มีีรููปแบบคล้้ายกัันหรืือชื่่�อยาพ้้องกัันจะช่่วยลดความ–

คลาดเคลื่่�อนทางยาได้้ เช่่นเดีียวกัับการศึึกษาของ ใจภััส 

วััดอุุดม13 และของ ฉััตราภรณ์์ ชุ่่�มจิิต14 ที่่�ได้้ทำำ�การศึึกษา

ในงานบริิการจ่่ายยาผู้้�ป่วยใน พบว่่าการพััฒนาระบบการ

ตรวจสอบ การแจ้้งเตืือนต่่าง ๆ จะช่่วยลด pre-dispen– 

sing error, dispensing error ลงจากเดิิม ที่่�ผ่านมาโรง–

พยาบาลมหาราชนครราชสีีมา มีีกระบวนการแก้้ไขปััญหา

เพื่่�อลดความคลาดเคลื่่�อนทางยาอย่่างต่่อเนื่่�อง เช่่น จััดทำำ�

บััญชีีคู่่�ยา LASA การใช้้ตััวอัักษร Tallman Letter ให้้เป็็น

รููปแบบเดีียวกัันทั้้�งในโปรแกรม HOMC และชื่่�อยาบน

ฉลากยา ป้้ายชื่่�อชั้้�นวางยา การวางตำำ�แหน่่งยา LASA แยก– 

ออกจากกััน ทำำ�ป้้ายเตืือนที่่�ชั้้�นวางยาว่่าเป็็นคู่่�ยา LASA 

รวมถึึงมีีระบบแจ้้งเตืือนชื่่�อยาคล้้ายกัันเมื่่�อพิิมพ์์รายการ–

ยา แต่่ยัังคงพบความคลาดเคลื่่�อนทางยาอยู่่� ดัังนั้้�น ในปีี 

พ.ศ. 2565 จึึงมีีการเปลี่่�ยนระบบจััดยาจากคนมาเป็็นการ– 

จััดยาโดยเครื่่�องจััดยาเม็็ดอััตโนมััติิในแผนกผู้้�ป่วยใน โดย

มีีการศึึกษาประสิิทธิิภาพการทำำ�งานของเครื่่�องบรรจุุยา–

เม็็ดอััตโนมััติิและเครื่่�องตรวจสอบเม็็ดยาอััตโนมััติิห้้องยา

ผู้้�ป่วยใน โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา พบว่่าสามารถ

ลดความคลาดเคลื่่�อนในขั้้�นตอนการจััดยาและการจ่่าย–

ยา (ประเภทจััดยาผิิดชนิิด ผิิดความแรง และผิิดจำำ�นวน) 

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญ (p-value < 0.001) เช่่นเดีียวกัับ เพีียง–

เพ็็ญ ชนาเทพาพร15 ศึึกษาเรื่่�องประสิิทธิิภาพและความ–

ปลอดภััยของระบบการจ่่ายยาด้้วยเครื่่�องจััดยาอััตโนมััติิ

ในแผนกผู้้�ป่วยในโรงพยาบาลศรีีนคริินทร์์ พบว่่าช่่วยลด

ความคลาดเคลื่่�อนในการจ่่ายยาลงร้้อยละ 52.3

สรุุปผลการวิิจััย

จากข้้อมููลความเสี่่�ยงย้้อนหลััง 5 ปีี ในแผนกผู้้�ป่วย 
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ใน โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีีมา ส่่วนใหญ่่พบรายงาน 

ความคลาดเคลื่่�อนทางยาที่่�ระบบสามารถป้้องกัันได้้ก่่อน

ถึึงตััวผู้้�ป่่วย ส่่วนเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จากยาซึ่่�งเป็็น

เหตุุการณ์์ที่่�ควรป้้องกัันได้้ พบว่่ามีีบางเหตุุการณ์์ที่่�ระบบ

ไม่่สามารถป้้องกัันได้้และนำำ�ไปสู่่�ผลกระทบที่่�รุุนแรง คืือ

การแพ้้ยาซ้ำำ�� ดัังนั้้� นการใส่่มาตรการเพื่่�อป้้องกััน เช่่น 

การนำำ�เทคโนโลยีีต่่าง ๆ เข้้ามาช่่วยเชื่่�อมโยงข้้อมููลแพ้้ยา 

ระหว่่างสถานพยาบาล เพื่่�อสามารถตรวจสอบ แจ้้งเตืือน 

และจำำ�กัดการจ่่ายยา เป็็นวิิธีีหนึ่่�งที่่�ช่วยป้้องกัันการจ่่ายยา

ที่่�เคยแพ้้ซ้ำำ��ได้้
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การเปรีียบเทีียบวิธีีพยากรณ์์แบบอนุุกรมเวลาท่ี่�เหมาะสมสำำ�หรัับพยากรณ์์ 

ความต้้องการใช้้ยาท่ี่�มีีมููลค่่าการจััดซ้ื้�อสููงสุุด: กรณีีศึกษาสถาบัันโรคทรวงอก

ความเป็็นมา: ปััจจุบัันโรงพยาบาลได้้รัับการจััดสรรงบประมาณด้้านการจััดซื้้�อยาและเวชภััณฑ์์อย่่างจำำ�กัด การ– 

พยากรณ์ความต้องการจึงเป็็นเทคนิิคที่่�นำำ�มาใช้้คาดการณ์ความต้องการใช้้ยาในอนาคต โดยข้้อมูลที่่�ได้้จากการพยากรณ์ 

สามารถนำำ�ไปประกอบการตััดสินใจจััดซื้้�อและบริิหารคลัังยาและเวชภััณฑ์์ได้้อย่่างมีีประสิิทธิภาพ

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อเปรีียบเทีียบวิิธีีการพยากรณ์แบบอนุกรมเวลาที่่�เหมาะสมสำำ�หรัับการพยากรณ์ความต้องการ

ใช้้ยามููลค่าสููงสุุด และพยากรณ์ความต้องการใช้้ยามููลค่าสููงของสถาบัันโรคทรวงอกในปีีถััดไป

วิิธีีวิจััย: เป็็นการศึกษาเชิิงพรรณนาแบบ retrospective โดยใช้้ข้้อมูลทุติิยภููมิิจากสถาบัันโรคทรวงอก เพื่่�อคัด– 

เลืือกยาจำำ�เป็็นที่่�มีีมููลค่่าสููงสุุดด้้วยการวิิเคราะห์์ ABC-VEN นำำ�ยาที่่�วิิเคราะห์์ได้้มาศึึกษาลัักษณะการเคลื่่�อนไหวของ

อนุกรมเวลาเพื่่�อเลืือกวิิธีีพยากรณ์อนุกรมเวลา จากนั้้�นเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์อนุกรมเวลาแต่่ละวิิธีีโดยพิิจารณาจาก

ค่่า mean absolute percent error (MAPE)

ผลการวิิจััย: จากการคัดเลืือกพบว่่า Jardiance® 10 mg เป็็นยาที่่�มีีมููลค่าการจััดซื้้�อสูงสุุดในปีีงบประมาณที่่�–

ผ่่านมา การเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์อนุกรมเวลา 4 วิิธีี ได้้แก่่ วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก 

วิิธีีปรับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว และวิิธีีถดถอยเชิิงเส้้นอย่่างง่่าย พบว่่าวิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (การเคลื่่�อนที่่� = 6) 

ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด (19.38) และเหมาะสมที่่�สุุดสำำ�หรัับพยากรณ์ความต้องการยา โดยคาดการณ์ว่่าความต้องการใช้้ยา

นี้้�ในปีีถััดไปอยู่่�ที่่� 14,435 หน่่วย คิิดเป็็นมููลค่า 19.46 ล้้านบาท

สรุุปผล: วิิธีีพยากรณ์อนุกรมเวลาแบบถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (การเคลื่่�อนที่่� = 6) เป็็นวิิธีีที่่�เหมาะสมที่่�สุุดสำำ�หรัับการ

พยากรณ์ความต้องการยาที่่�มีีมููลค่าสููง เช่่น Jardiance® 10 mg สามารถประยุุกต์์ใช้้ในการวางแผนการจััดซื้้�อได้้อย่่าง

สมเหตุุผล

คำำ�สำำ�คัญ: การบริิหารคลัังยาและเวชภััณฑ์์; การพยากรณ์์อนุุกรมเวลา; ยาที่่�มีมููลค่่าสููง
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Comparative Study of Time-Series Forecasting Techniques  

for Demand Estimation of Highest-Cost Essential Medicines:  

A Case Study of the Central Chest Institute of Thailand

Background: Currently, hospitals are allocated limited budgets for the procurement of drugs 

and medical supplies. Time-series forecasting has become a technique used to predict future medi-

cation needs. The data obtained from forecasting can be used to effectively support decision-making 

in the procurement and inventory management of drugs and medical supplies.

Objectives: To compare time-series forecasting techniques for the demand of highest-cost 

essential medicines at the Central Chest Institute of Thailand and to propose a forecast for the 

upcoming year.

Methods: This retrospective descriptive study used secondary data from the Central Chest 

Institute to select the highest-cost essential medicines through ABC-VEN analysis. The selected medi– 

cines were examined to identify patterns and determine the appropriate time-series forecasting 

techniques. Subsequently, the time-series forecasting techniques were compared using the mean 

absolute percentage error (MAPE) as the evaluation metric.

Results: The ABC-VEN analysis identified Jardiance® 10 mg as the highest-cost essential medi–

cine in the previous fiscal year. Among the four selected time series forecasting methods; moving 

average, weighted moving average, single exponential smoothing, and simple linear regression, the 

moving average method with a 6-period setting achieved the lowest MAPE of 19.38. This method 
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บทนำำ�

การให้้บริิการบำำ�บัดรัักษาผู้้�ป่วยนัับเป็็นหนึ่่�งใน

ภารกิิจสำำ�คััญของโรงพยาบาล ฉะนั้้�นโรงพยาบาลจึึงมี ี

หน้้าที่่�ให้้บริิการตรวจวิินิิจฉััยและบำำ�บัดรัักษาผู้้�ป่วยนอก 

และผู้้�ป่วยใน ให้้บริิการการแพทย์์เฉพาะทาง รวมถึึงจััด–

ซื้้�อจััดหาบริิการจ่่ายยาเวชภััณฑ์์และเคมีีภััณฑ์์สำำ�หรัับ

บำำ�บััดรัักษาโรคแก่่ประชาชน อย่่างไรก็็ตามประเทศไทย

ได้้เผชิิญกัับสถานการณ์์การเปลี่่�ยนแปลงโครงสร้้างของ

ประชากรไปสู่่�สัังคมผู้้�สููงอายุุอย่่างสมบููรณ์์1 รวมทั้้�งต้้อง

เผชิิญกัับภาวการณ์์เจ็็บป่่วยจากโรคไม่่ติิดต่่อเรื้้�อรััง ได้้แก่่ 

โรคหลอดเลืือดสมอง โรคหััวใจขาดเลืือด โรคเบาหวาน 

ภาวะความดัันโลหิิตสููงและโรคทางเดิินหายใจอุุดกั้้�น– 

เรื้้�อรััง2 ซึ่่�งภาวการณ์์ดัังกล่่าวส่่งผลให้้ค่่าใช้้จ่่ายด้้านสา– 

ธารณสุุขของประเทศมีีแนวโน้้มเพิ่่�มสููงขึ้้�น โดยในปีีงบ–

ประมาณ 2566 ประเทศไทยมีีงบประมาณรายจ่่ายด้้าน– 

สาธารณสุุขสููงถึึงร้้อยละ 9.76 ของงบประมาณรายจ่่าย 

ทั้้�งหมด3 ทำำ�ให้้ภาครััฐต้้องควบคุุมงบประมาณรายจ่่าย 

ด้้านสาธารณสุุขอย่่างเข้้มงวดเพื่่�อให้้เกิิดการใช้้งบประ–

มาณอย่่างมีีประสิิทธิิภาพและคุ้้�มค่่ามากขึ้้�น ส่่งผลให้้โรง–

พยาบาลต่่าง ๆ  ได้้รัับการจััดสรรงบประมาณจากภาครััฐ

อย่่างจำำ�กัด ดัังนั้้�น การบริิหารจััดการงบประมาณจึึงเป็็น

สิ่่�งท้้าทายสำำ�หรัับทุุกโรงพยาบาล โดยเฉพาะงบประมาณ

ด้้านการจััดซื้้�อยาและเวชภััณฑ์์ เนื่่�องจากเป็็นงบประมาณ

ที่่�มีีต้้นทุุนสููง อีีกทั้้�งยัังเป็็นงบประมาณที่่�มีีความสำำ�คััญ

และมีีผลกระทบต่่อการดำำ�เนิินงานของโรงพยาบาล4

การบริิหารคลัังยาและเวชภััณฑ์์เป็็นกระบวนการ

สำำ�คัญที่่�ช่วยเพิ่่�มประสิิทธิิภาพในการบริิหารงบประมาณ

และการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วย โดยเครื่่�องมืือที่่�นิิยมใช้้บริิหาร

คลัังยาและเวชภััณฑ์์คืือการวิิเคราะห์์แบบ ABC (ABC ana–

lysis) ซึ่่�งแบ่่งกลุ่่�มยาเป็็น 3 กลุ่่�ม ได้้แก่่ กลุ่่�ม A (always) 

คืือกลุ่่�มยาที่่�มีมููลค่่าหมุุนเวีียนระดัับสููง กลุ่่�ม B (better)  

คืือกลุ่่�มยาที่่�มีมููลค่่าหมุุนเวีียนระดัับปานกลาง และกลุ่่�ม C 

(control) คืือกลุ่่�มยาที่่�มีมููลค่่าหมุุนเวีียนระดัับต่ำำ�� เครื่่�อง–

มืือแบบ VEN (VEN analysis) จะแบ่่งกลุ่่�มยาเป็็น 3 กลุ่่�ม 

ได้้แก่่ กลุ่่�ม V (vital drugs) กลุ่่�ม E (essential drugs) และ

กลุ่่�ม N (non-essential drugs) หากใช้้เครื่่�องมืือทั้้�งสอง

แบบร่่วมกัันจะถููกเรีียกว่่า ABC-VEN analysis ผลการ

วิิเคราะห์์แสดงในรููปแบบ ABC-VEN matrix ซึ่่�งสามารถ

นำำ�เสนอในสองมิิติิ ทั้้�งมิิติิด้้านเศรษฐศาสตร์์และมิิติิด้้าน

เภสััชศาสตร์์ กล่่าวคืือทำำ�ให้้ทราบมููลค่่ายาและข้้อมููลของ

ยาที่่�มีผลกระทบในการรัักษาผู้้�ป่วย5,6 ยากลุ่่�ม AE ในบริิ– 

บทของ ABC-VEN analysis หมายถึึง ยาที่่�มีีราคาสููง (A)  

และมีีความจำำ�เป็็นต่่อการรัักษา มีีความสำำ�คัญสููง (essen-

tial; E) ยากลุ่่�มนี้้�จึึงถููกเรีียกว่่ายามููลค่่าสููงเนื่่�องจากเป็็น 

กลุ่่�มยาที่่�มีผลต่่อการดููแลรัักษาผู้้�ป่วยอย่่างมากและมีี

ต้้นทุุนที่่�สููง เพื่่�อให้้การบริิหารจััดการวางแผนการจััดซื้้�อ

ยากลุ่่�มนี้้�มีีประสิิทธิิภาพ การบริิหารจััดการยากลุ่่�มนี้้�จะ

ไม่่ใช่่เป็็นการหาปริิมาณสำำ�รองให้้เหมาะสมเพื่่�อป้้องกััน

ยาขาดแคลนเพีียงอย่่างเดีียว แต่่ยัังสามารถวางแผนเพื่่�อ

ควบคุุมค่่าใช้้จ่่าย เช่่น การจััดซื้้�อแบบรวมกลุ่่�มหรืือการ

เจรจาราคากัับผู้้�จัดจำำ�หน่่าย ในการศึึกษาของสัันติิ แก้้ว–

งาม ได้้นำำ� ABC-VEN analysis มาใช้้ในการจััดกลุ่่�มยา

เพื่่�อกำำ�หนดกลยุุทธ์์และแนวทางการบริิหารการจััดการยา 

รวมทั้้�งวางแผนการจััดซื้้�อให้้เหมาะสมและช่่วยลดจำำ�นวน

was determined to be the most suitable for forecasting the demand for this medication. The fore-

cast for the following year estimates a demand of 14,435 units, equivalent to approximately 19.46 

million baht.

Conclusions: The 6-period moving average method is the most suitable for forecasting the 

demand for highest-cost essential medicines, such as Jardiance® 10 mg. This approach provides a 

reliable basis for rational planning and budgeting for drug procurement.



การเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์แบบอนุุกรมเวลาที่่�เหมาะสม 

สำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการใช้้ยาที่่�มีีมููลค่่าการจััดซ้ื้�อสููงสุุด

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568

บทความวิจัย
เสาวคนธ์ หนูขาว, สามารถ จำ�รัส, 

พิเชฐ มาเร็ว, ชัยธวัช สวัสดิ์พาณิชย์

69

รายการยาที่่�ไม่่จำำ�เป็็นออกจากบััญชีียาโรงพยาบาลโดย

เฉพาะยาในกลุ่่�ม AE และ AV ที่่�มีีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููง7  

ดัังนั้้�น ABC-VEN analysis จึึงเป็็นหััวใจสำำ�คัญที่่�ทำำ�ให้้เกิิด

มาตรฐานในการวางแผนการจััดซื้้�อและการสำำ�รองยาได้้

อย่่างเหมาะสมตามบริิบทของโรงพยาบาล ซึ่่�งเป็็นประ– 

โยชน์์ต่่อการช่่วยเหลืือดููแลผู้้�ป่วยและการบริิหารงบ–

ประมาณ รวมทั้้�งกำำ�หนดแนวทางการจััดซื้้�อยาและเวช–

ภััณฑ์์ได้้อย่่างเหมาะสมและคุ้้�มค่่า8-10

การพยากรณ์์ความต้้องการ (demand forecas–

ting) เป็็นอีีกวิิธีีที่่�หลายองค์์กรนำำ�มาใช้้เพื่่�อบริิหารทรััพ– 

ยากรขององค์์กร โดยการพยากรณ์์ความต้้องการนั้้�นคืือ

การคาดการณ์์หรืือทำำ�นายความต้้องการหรืือแนวโน้้มที่่�

จะเกิิดขึ้้�นในอนาคตด้้วยการศึึกษาข้้อมููลและรููปแบบต่่าง ๆ   

ในอดีีต11,12 ซึ่่�งข้้อมููลที่่�ได้้จากการพยากรณ์์จะเป็็นประ–

โยชน์์ และสามารถใช้้ประกอบการตััดสิินใจและวางแผน

การดำำ�เนิินงานได้้แม่่นยำำ�ขึ้้�น อัันจะนำำ�ไปสู่่�การลดต้้นทุุน 

การบริิหารทรััพยากรได้้อย่่างคุ้้�มค่่า และสร้้างความได้้–

เปรีียบในการแข่่งขััน13,14

สถาบัันโรคทรวงอก กรมการแพทย์์ กระทรวงสา– 

ธารณสุุข เป็็นโรงพยาบาลที่่�ให้้บริิการประชาชนด้้านโรค– 

ทรวงอก ได้้แก่่ หััวใจ หลอดเลืือด และปอด ตลอดจนการ

บริิการทางการแพทย์์ด้้านอื่่�น ๆ  ซึ่่�งมีีต้้นทุุนหมวดค่่าใช้้– 

จ่่ายจััดซื้้�อยาในปีีงบประมาณ 2567 จำำ�นวน 393.83 ล้้าน

บาท ปััจจุุบัันโรงพยาบาลใช้้ข้้อมููลจากระบบสารสนเทศ

ของโรงพยาบาลในการวางแผนจััดซื้้�อยา และมีีนโยบาย

ควบคุุมการจััดซื้้�อโดยกำำ�หนดให้้ปรัับเพิ่่�มวงเงิินการจััดซื้้�อ

ได้้ไม่่เกิินร้้อยละ 10 จากการซื้้�อจริิงในปีีที่่�ผ่านมา เพื่่�อให้้ 

การบริิหารทรััพยากรเกิิดประสิิทธิิภาพสููงสุุด จึึงนำำ�ไปสู่่�

การศึึกษาครั้้�งนี้้� คืือการเปรีียบเทีียบวิิธีีการพยากรณ์์แบบ

อนุุกรมเวลาที่่�เหมาะสมสำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการยา 

ที่่�มีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุดของสถาบัันโรคทรวงอก เพื่่�อให้้ 

ได้้เทคนิิควิิธีีการใหม่่ที่่�มีประสิิทธิิภาพ ซึ่่�งจะเป็็นประโยชน์์ 

ต่่อกลุ่่�มงานเภสััชกรรมในการวางแผนการจััดซื้้�อยาได้้

อย่่างเหมาะสม สามารลดต้้นทุุนและควบคุุมงบประมาณ

ตามนโยบายของภาครััฐ รวมทั้้�งเป็็นประโยชน์์ต่่อประชา–

ชนได้้รัับยาอย่่างทั่่�วถึึงและเพีียงพอ

วััตถุุประสงค์์

1.	เพื่่�อศึึกษาเปรีียบเทีียบวิิธีีการพยากรณ์์แบบ

อนุุกรมเวลาที่่�เหมาะสมสำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการยา

ที่่�มีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุดของสถาบัันโรคทรวงอก

2.	เพื่่�อพยากรณ์์ความต้้องการยาที่่�มีมููลค่่าการ– 

จััดซื้้�อสููงสุุดของสถาบัันโรคทรวงอกในปีีถััดไป

วััสดุุและวิิธีีการศึึกษา

การศึึกษานี้้�เป็็นการศึึกษาเชิิงพรรณนาแบบ re–

trospective โดยใช้้ข้้อมููลทุุติิยภููมิิ คืือ รายการบััญชีี

เวชภััณฑ์์ สถาบัันโรคทรวงอก จำำ�นวน 6 ปีีงบประมาณ

ย้้อนหลััง ตั้้�งแต่่ปีีงบประมาณ 2562 – 2567 การศึึกษานี้้� 

ได้้รัับการอนุุมััติิจากคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััย

ในมนุุษย์์ มหาวิิทยาลััยศิิลปากร เลขที่่�โครงการ REC 

67.1115-175-9101 ซึ่่�งไม่่จำำ�เป็็นต้้องมีีการเซ็็นยิินยอม 

เนื่่�องจากเป็็นการเก็็บข้้อมููลย้้อนหลัังซึ่่�งไม่่มีีความเสี่่�ยงใด ๆ   

ต่่อผู้้�ป่่วย ไม่่มีีผลต่่อการรัักษาพยาบาล และไม่่กระทบ

สิิทธิิของผู้้�ป่วย มีีวิิธีีการดำำ�เนิินการดัังนี้้�

จััดเตรีียมข้้อมููล

เก็็บรวบรวมข้้อมููลรายการยาและเวชภััณฑ์์ในระ–

ยะเวลา 1 ปีีงบประมาณย้้อนหลััง (ปีีงบประมาณ 2567)  

ได้้แก่่ ชื่่�อทางการค้้า ชื่่�อสามััญทางยา ราคาต่่อหน่่วย 

จำำ�นวนเบิิกจ่่าย และคงคลััง เพื่่�อทำำ�การวิิเคราะห์์ความ–

สำำ�คัญโดยพิิจารณาจากมููลค่่าต้้นทุุนและปริิมาณเบิิกจ่่าย

ยาด้้วยวิิธีีวิิเคราะห์์แบบ ABC ด้้วยโปรแกรม Microsoft 

Excel เพื่่�อให้้ได้้ยาที่่�มีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุด

เก็็บรวบรวมข้้อมููลการเบิิกจ่่ายยาที่่�มีมููลค่่าจััดซื้้�อ 

สููงสุุดที่่�ได้้จากการวิิเคราะห์์ก่่อนหน้้าในช่่วง 6 ปีีงบประ–

มาณย้้อนหลััง (ปีีงบประมาณ 2562 – 2567) จำำ�นวน 72 

เดืือน ตั้้�งแต่่เดืือนตุุลาคม พ.ศ. 2561 ถึึงเดืือนกัันยายน 

พ.ศ. 2567 เพื่่�อวิิเคราะห์์การเคลื่่�อนไหวของอนุุกรมเวลา

และเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์แบบอนุุกรมเวลา

การคััดเลืือกวิธีีการพยากรณ์์

เนื่่�องจากวิิธีีการพยากรณ์์อนุุกรมเวลามีีหลาย

วิิธีี ได้้แก่่ วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (moving average) วิิธีี

ถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก (weighted moving 
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average) วิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว (single 

exponential smoothing) และวิิธีีวิิเคราะห์์การถดถอย

เชิิงเส้้นอย่่างง่่าย (simple linear regression analysis) 

วิิธีีการหาค่่าแบบตรงตััว (naive approach) หรืือการ– 

พยากรณ์์โดยวิิธีีบอกซ์์-เจนกิินส์์ (Box-Jenkins method)  

เป็็นต้้น12,15 แต่่ละวิิธีีมีีความเหมาะสมกัับลัักษณะการ

เคลื่่�อนไหวของอนุุกรมเวลาที่่�แตกต่่างกััน จึึงมีีความจำำ�– 

เป็็นที่่�จะต้้องเลืือกวิิธีีพยากรณ์์ที่่�เหมาะสมสำำ�หรัับยา

แต่่ละตััว ดัังนั้้�น ผู้้�วิจััยจึึงนำำ�ข้อมููลมาศึึกษาลัักษณะการ– 

เคลื่่�อนไหวของอนุุกรมเวลาที่่� เกี่่�ยวข้้องกัับแนวโน้้ม 

(trends) รููปแบบฤดููกาล (seasonal patterns) และ

เสถีียรภาพของข้้อมููล โดยวิิธีีที่่� เข้้าเกณฑ์์จะถููกนำำ�ไป

เปรีียบเทีียบความแม่่นยำำ�ในการพยากรณ์์

ศึึกษาเปรีียบเทีียบวิธีีพยากรณ์์

การเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์จะต้้องแบ่่งข้้อมููล

ออกเป็็น 2 ชุุด ประกอบด้้วยข้้อมููลชุุดที่่� 1 เป็็นข้้อมููล

เบิิกจ่่ายยาที่่�ถูกคััดเลืือกจำำ�นวน 5 ปีีงบประมาณย้้อนหลััง  

(ปีีงบประมาณ 2562-2566) ตั้้� งแต่่เดืือนตุุลาคม พ.ศ. 

2561 ถึึงเดืือนกัันยายน พ.ศ. 2566 จำำ�นวน 60 เดืือน เพื่่�อ

สร้้างตััวแบบ (model) สำำ�หรัับพยากรณ์์ และข้้อมููลชุุดที่่�  

2 เป็็นข้้อมููลเบิิกจ่่ายยาที่่�ถูกคััดเลืือกจำำ�นวน 1 ปีีงบประ–

มาณย้้อนหลััง (ปีีงบประมาณ 2567) ตั้้�งแต่่เดืือนตุุลาคม 

พ.ศ. 2566 ถึึงเดืือนกัันยายน พ.ศ. 2567 จำำ�นวน 12 เดืือน  

เพื่่�อใช้้เป็็นข้้อมููลทดสอบในการตรวจสอบผลของตััวแบบ

ที่่�สร้้างขึ้้�นด้้วยข้้อมููลชุุดที่่� 1 และเพื่่�อใช้้พยากรณ์์ความ–

ต้้องการยาที่่�ถูกคััดเลืือกในปีีงบประมาณถััดไป

ประสิิทธิิภาพของวิิธีีการพยากรณ์์แบบอนุุกรม–

เวลา พิิจารณาได้้จากค่่าความแม่่นยำำ� ซึ่่�งมีีวิิธีีการประเมิิน

ความแม่่นยำำ�ได้้หลายวิิธีี เช่่น วิิธีีรากที่่�สองของค่่าเฉลี่่�ย

ของกำำ�ลังสองของความผิิดพลาด (root mean squared 

error; RMSE) วิิธีีค่่าเฉลี่่�ยของความผิิดพลาดสััมบููรณ์์ 

(mean absolute deviation; MAD) วิิธีีค่่าเฉลี่่�ยของ

ความผิิดพลาด (mean error; ME) วิิธีีกำำ�ลัังสองของค่่า

คลาดเคลื่่�อนเฉลี่่�ย (mean squared error; MSE) หรืือ

วิิธีีค่่าเฉลี่่�ยร้้อยละของความคลาดเคลื่่�อนสััมบููรณ์์ (mean 

absolute percent error; MAPE) เป็็นต้้น โดยวิิธีี MAPE  

จะแสดงความคลาดเคลื่่�อนในรููปแบบเปอร์์เซ็็นต์์ สามารถ

เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพของโมเดลระหว่่างชุุดข้้อมููล

หรืือกรณีีศึึกษาต่่าง ๆ ได้้ โดยไม่่ต้้องคำำ�นึึงถึึงขนาดของ

หน่่วยหรืือค่่าเฉลี่่�ยของข้้อมููล ดัังนั้้�น การศึึกษานี้้�จึึงใช้้ค่่า 

MAPE เป็็นพารามิิเตอร์์เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพของวิิธีี

การพยากรณ์์เพื่่�อให้้ได้้วิิธีีการพยากรณ์์ที่่�เหมาะสมที่่�สุด16 

สามารถคำำ�นวณด้้วยสููตร ดัังนี้้�
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n

1

-

=
/

เมื่่�อ e
t
 = ผลต่่างของค่่าจริิงกัับค่่าพยากรณ์์ ณ เวลา t

Y
t
 = ค่่าจริิงของข้้อมููลอนุุกรมเวลา ณ เวลา t

F
t
 = ค่่าพยากรณ์์ของข้้อมููลอนุุกรมเวลา ณ เวลา t

n = จำำ�นวนช่่วงเวลาทั้้�งหมด

ผลการศึึกษา

การจััดกลุ่่�มยาด้้วยวิิธีี ABC-VEN analysis

จากผลการวิิเคราะห์์ ABC-VEN ที่่�แสดงดัังตาราง

ที่่� 1 เมื่่�อพิิจารณาในมิิติิของต้้นทุุนและปริิมาณของยา

ด้้วยวิิธีีวิิเคราะห์์แบบ ABC พบว่่ายาในกลุ่่�ม A มีีจำำ�นวน

ทั้้�งสิ้้�น 129 รายการ (ร้้อยละ 15.54) แต่่มีีมููลค่่าสููงถึึง 

403,270,486.21 บาท (ร้้อยละ 80.91) จากงบประมาณ

ทั้้�งสิ้้�น 498,420,744.19 บาท

เมื่่�อพิิจารณาในมิิติิผลกระทบต่่อสุุขภาพผู้้�ป่วยด้้วย

วิิธีีวิิเคราะห์์แบบ VEN จะเห็็นได้้ว่่ายาในกลุ่่�ม E (essen-

tial drugs) คืือ กลุ่่�มยาในบััญชีีหลัักแห่่งชาติิ มีีจำำ�นวน

สููงสุุด คืือ 606 รายการ (ร้้อยละ 73.01) และมีีมููลค่่า

สููงสุุด 462,406,206.65 บาท (ร้้อยละ 92.77)

ผลการวิิเคราะห์์พบว่่ายากลุ่่� ม AE (กลุ่่� มยา

มููลค่่าสููงและเป็็นยาที่่�มีความจำำ�เป็็นอย่่างมากต้้องมีีไว้้

ใช้้ในโรงพยาบาล) มีีมููลค่่าการจััดซื้้� อสููงมาก จำำ�นวน 

387,945,333.83 บาท คิิดเป็็นร้้อยละ 77.83 เมื่่� อ

พิิจารณายาแต่่ละรายการด้้วยการวิิเคราะห์์แบบ ABC 

พบว่่ายาที่่�มีีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุด 5 อัันดัับแรก ได้้แก่่ 

MAPE =

 =



การเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์แบบอนุุกรมเวลาที่่�เหมาะสม 

สำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการใช้้ยาที่่�มีีมููลค่่าการจััดซ้ื้�อสููงสุุด

เภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 31 ฉบับที่ 1 ม.ค. - เม.ย. 2568

บทความวิจัย
เสาวคนธ์ หนูขาว, สามารถ จำ�รัส, 

พิเชฐ มาเร็ว, ชัยธวัช สวัสดิ์พาณิชย์

71

Jardiance® 10 mg, Entresto® 100 mg, Forxiga® 10  

mg, Glyxambi® 25/5 mg, Lixiana® 60 mg ตามลำำ�ดับ 

แสดงดัังตารางที่่� 2 จากผลการวิิเคราะห์์พบว่่า Jardiance®  

10 mg ชื่่�อสามััญทางยา empagliflozin 10 mg เป็็น

ยากลุ่่�ม SGLT2 inhibitor สำำ�หรัับควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลใน

ผู้้�ป่วยเบาหวานชนิิดที่่� 2 เป็็นยาที่่�มีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุด 

ในกลุ่่�ม AE ด้้วยมููลค่่า 21,441,772.80 บาท (ร้้อยละ 4.30 

ของงบประมาณทั้้�งหมด) ดัังนั้้�น การศึึกษานี้้�จึงมุ่่�งเน้้น

การพยากรณ์์ความต้้องการใช้้ Jardiance® 10 mg เพื่่�อ

ช่่วยสนัับสนุุนการวางแผนการจััดซื้้�อและบริิหารคลััง– 

ยาในปีีงบประมาณถััดไป

ผลการคััดเลืือกวิิธีีการพยากรณ์์

จากการศึึกษาข้้อมููลเบิิกจ่่าย Jardiance® 10 mg 

จำำ�นวน 6 ปีีงบประมาณย้้อนหลัังตั้้�งแต่่ปีีงบประมาณ 

2562-2567 โดยพิิจารณาเบื้้�องต้้นจากกราฟ (t, Y
t
) พบ–

ว่่าข้้อมููลอนุุกรมเวลาความต้้องการ Jardiance® 10 mg  

ตารางท่ี่� 2 รายการยาที่่�มีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุด 5 อัันดัับแรก

ชื่่�อการค้้า ชื่่�อสามััญ 

และความแรง

จำำ�นวน 

(หน่่วย)

ต้้นทุุน 

ต่่อหน่่วย

มููลค่่า (บาท) ร้้อยละ

ของมููลค่่า

ร้้อยละ

สะสม

Jardiance® 10 mg Empagliflozin  

10 mg

15,904.00 1,348.20 21,441,772.80 4.30 4.30

Entresto® 100 mg Sacubitril valsar-

tan 100 mg

8,290.00 2,058.68 17,066,457.20 3.42 7.73

Forxiga® 10 mg Dapagliflozin  

10 mg

14,160.00 1,133.13 16,045,120.80 3.22 10.95

Glyxambi® 25/5 Empagliflozin and 

linagliptin 25/5 mg

6,500.00 2,311.20 15,022,800.00 3.01 13.96

Lixiana® 60 mg Edoxaban 60 mg 4,954.00 2,666.44 13,209,543.76 2.65 16.61

ตารางท่ี่� 1 จำำ�นวนและมููลค่่ายาแต่่ละกลุ่่�ม

กลุ่่�ม
จำำ�นวน (ร้้อยละ) / มููลค่่า (ร้้อยละ)

V E N รวม

A
3 (2.33)

3,010,873.00 (0.60)

118 (91.47)

387,945,333.83 (77.83)

8 (6.20)

12,314,279.38 (2.47)

129 (100.00)

403,270,486.21 (100.00)

B
11 (6.25)

4,513,650.18 (6.44)

142 (80.68)

57,622,385.81 (82.21)

23 (13.07)

7,956,402.14 (11.35)

176 (100.00)

70,092,438.13 (100.00)

C
30 (5.71)

1,908,663.12 (0.38)

346 (65.90)

16,838,487.01 (3.38)

149 (28.38)

6,310,669.72 (1.27)

525 (100.00)

25,057,819.85 (100.00)

รวม
44 (100.00)

1,908,663.12 (100.00)

606 (100.00)

16,838,487.01 (100.00)

180 (100.00)

6,310,669.72 (100.00)

830 (100.00)

498,420,744.19 (100.00)
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ไม่่มีีลัักษณะแนวโน้้มและฤดููกาล ดัังแสดงในรููปที่่� 1 และ

ข้้อมููลมีีเสถีียรภาพ จึึงได้้กำำ�หนดวิิธีีการพยากรณ์์แบบ

อนุุกรมเวลาโดยศึึกษาเปรีียบเทีียบวิิธีีการพยากรณ์์ ได้้แก่่ 

วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก 

วิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว และวิิธีีวิิเคราะห์์

การถดถอยเชิิงเส้้นอย่่างง่่าย สููตรการพยากรณ์์ของแต่่–

ละวิิธีี12 มีีดัังนี้้�

1) วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (moving average)

( )/F D nt t

n

t1 1
=

= -
/

เมื่่�อ F
t
 = ค่่าพยากรณ์์แบบถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�สำำ�หรัับช่่วง

เวลา t

D
t
 = ยอดเบิิกจ่่ายจริิงของช่่วงเวลา t

D
t-1

 = ยอดเบิิกจ่่ายจริิงของช่่วงเวลา t-1

n = จำำ�นวนจุุดของข้้อมููลในการหาค่่าถััวเฉลี่่�ย

2) วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก (weigh–

ted moving average)

WMA W
WA

n
t

t t

/
/

=

เมื่่�อ t = ช่่วงเวลา

n = จำำ�นวนข้้อมููลที่่�จะคำำ�นวณค่่าเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�

W
t
 = ค่่าถ่่วงน้ำำ��หนััก ณ ช่่วงเวลา t

A
t
 = ข้้อมููลจริิง ณ ช่่วงเวลา t

WMA
n
 = ค่่าพยากรณ์์วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วง–

น้ำำ��หนััก n ช่่วงเวลา

3) วิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว (single 

exponential smoothing)

F
t
 = F

t-1
 + α(A

t-1
 − F

t-1
)

เมื่่�อ F
t
 = ค่่าพยากรณ์์ใหม่่ในช่่วงเวลา t

A
t-1

 = ค่่าจริิงในช่่วงที่่�ผ่านมา t-1

4) วิิธีีวิิเคราะห์์การถดถอยเชิิงเส้้นอย่่างง่่าย (sim-

ple linear regression analysis)

Y = a + bX

เมื่่�อ Y = ตััวแปรตาม

X = ตััวแปรอิิสระ (ตััวแปรต้้น)

a = ค่่าคงที่่�เป็็นค่่าที่่�ตัดกัับแกน Y

b = ค่่าชัันของเส้้นกราฟ

การเปรีียบเทีียบวิธีีการพยากรณ์์

การเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์จะใช้้ข้้อมููลเบิิกจ่่าย 

Jardiance® 10 mg จำำ�นวน 5 ปีีงบประมาณย้้อนหลััง 

รููปท่ี่� 1 การเคลื่่�อนไหวอนุุกรมเวลาของความต้้องการ Jardiance® 10 mg (ปีีงบประมาณ 2562-2567)
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(ปีีงบประมาณ 2562-2566) ตั้้�งแต่่เดืือนตุุลาคม พ.ศ. 

2561 ถึึงเดืือนกัันยายน พ.ศ. 2566 จำำ�นวน 60 เดืือน 

(ข้้อมููลชุุดที่่� 1) เพื่่�อสร้้างตััวแบบสำำ�หรัับพยากรณ์์และ

เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพของวิิธีีพยากรณ์์ ผลการเปรีียบ– 

เทีียบ มีีรายละเอีียดดัังต่่อไปนี้้�

ผลการเปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพวิิธีีพยากรณ์์

ความต้้องการ Jardiance® 10 mg ด้้วยวิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อน– 

ที่่� กำำ�หนดค่่าเคลื่่�อนที่่�เท่่ากัับ 2, 4 และ 6 วิิธีีถััวเฉลี่่�ย–

เคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก กำำ�หนดค่่าถ่่วงน้ำำ��หนัักเท่่ากัับ 

0.7, 0.2, 0.1; 05, 0.3, 0.2 และ 0.4, 0.3, 0.3 วิิธีีปรัับ– 

เรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว กำำ�หนดค่่า α เท่่ากัับ 

0.2, 0.5 และ 0.8 และวิิธีีวิิเคราะห์์การถดถอยเชิิงเส้้น

อย่่างง่่าย กำำ�หนดสมการ Y = 436.19 + 0.44X รวมทั้้�งสิ้้�น 

10 วิิธีี โดยพิิจารณาจากค่่าเฉลี่่�ยร้้อยละของความคลาด– 

เคลื่่�อนสััมบููรณ์์ (MAPE) แสดงดัังตารางที่่� 3

จากตารางที่่� 3 พบว่่า การพยากรณ์์ด้้วยวิิธีีถััวเฉลี่่�ย 

เคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� = 6) ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด เท่่ากัับ 

19.38 สำำ�หรัับวิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก (ค่่า–

ถ่่วงน้ำำ��หนััก = 0.4, 0.3, 0.3) ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด เท่่ากัับ  

21.33 ส่่วนวิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว (ค่่า α  

= 0.2) ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด เท่่ากัับ 22.43 และวิิธีีวิิเคราะห์์

การถดถอยเชิิงเส้้นอย่่างง่่าย (สมการ Y = 436.19 + 0.44X)  

ให้้ค่่า MAPE เท่่ากัับ 25.21 เมื่่�อพิิจารณาในภาพรวม พบ–

ว่่าการพยากรณ์์ด้้วยวิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� = 

6) ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��ที่่�สุด

เมื่่�อทำำ�การเปรีียบเทีียบค่่าพยากรณ์์กัับข้้อมููลชุุด– 

ที่่�สองซึ่่�งเป็็นข้้อมููลการเบิิกจ่่ายจริิง (ปีีงบประมาณ 2567) 

ตั้้�งแต่่เดืือนตุุลาคม พ.ศ. 2566 − กัันยายน พ.ศ. 2567) 

ด้้วยวิิธีีพยากรณ์์ 4 วิิธีี ได้้แก่่ ถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� 

= 6) วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก (ค่่าถ่่วงน้ำำ��หนััก 

= 0.4, 0.3, 0.3) วิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว  

(ค่่า α = 0.2) และการถดถอยเชิิงเส้้นอย่่างง่่าย (สมการ 

Y = 436.19 + 0.44X) โดยยอดเบิิกจ่่าย Jardiance®  

10 mg จริิงในปีีงบประมาณ 2567 คืือ 14,800 หน่่วย 

ซึ่่�งผลการเปรีียบเทีียบพบว่่าค่่าพยากรณ์์ด้้วยวิิธีีถััวเฉลี่่�ย

เคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� = 6) เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับข้้อมููลจริิง 

ให้้ MAPE ต่ำำ��สุด เท่่ากัับ 12.75 จึึงเป็็นวิิธีีที่่�มีประสิิทธิิภาพ

สููงสุุดสำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการ Jardiance® 10 mg 

รองลงมาคืือวิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�แบบถ่่วงน้ำำ��หนััก (ค่่าถ่่วง

น้ำำ��หนััก = 0.4, 0.3, 0.3) วิิธีีปรัับเรีียบเอ็็กซ์์โพเนนเชีียล

ครั้้�งเดีียว (ค่่า α = 0.2) และวิิธีีวิิเคราะห์์การถดถอยเชิิง–

เส้้นอย่่างง่่าย (สมการ Y = 436.19 + 0.44X) ตามลำำ�ดับ 

แสดงดัังตารางที่่� 4 ดัังนั้้�น จึึงนำำ�วิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (ค่่า

เคลื่่�อนที่่� = 6) ไปพยากรณ์์ความต้้องการ Jardiance® 10 

mg สำำ�หรัับปีีงบประมาณถััดไป

การพยากรณ์์ปริมาณการจััดซ้ื้�อยา

การพยากรณ์์ปริิมาณการจััดซื้้�อยาในปีีงบ–

ประมาณถััดไป ใช้้ข้้อมููลเบิิกจ่่าย Jardiance® 10 mg 

จำำ�นวน 1 ปีีงบประมาณย้้อนหลััง (ปีีงบประมาณ 2567) 

ตั้้�งแต่่เดืือนตุุลาคม พ.ศ. 2566 ถึึงเดืือนกัันยายน พ.ศ. 

2567 จำำ�นวน 12 เดืือน เพื่่�อพยากรณ์์ความต้้องการยา

เพื่่�อประกอบการตััดสิินใจจััดซื้้�อ Jardiance® 10 mg ใน

ตารางท่ี่� 3 ผลการเปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพวิิธีีพยากรณ์์

วิิธีีถัวเฉล่ี่�ยเคลื่่�อนท่ี่� วิิธีีถัวเฉล่ี่�ยเคลื่่�อนท่ี่� 

แบบถ่วงน้ำำ��หนััก

วิิธีีปรับเรีียบ 

เอ็็กซ์์โพเนนเชีียลครั้้�งเดีียว

วิิธีีวิเคราะห์์ 

การถดถอยเชิิงเส้้น

อย่่างง่่าย

2 4 6 0.7,

0.2, 

0.1

0.5, 

0.3, 

0.2

0.4,

0.3, 

0.3

α=0.2 α=0.5 α=0.8 Y = 436.19 + 0.44X

ค่่า MAPE 24.05 20.17 19.38a 25.12 22.56 21.33a 22.43a 26.04 28.73 25.21
aMAPE ต่ำำ��สุดในแต่่ละวิิธีี



Comparative Study of Time-Series Forecasting Techniques 

for Demand Estimation of Highest-Cost Essential Medicines

Thai Journal of Clinical Pharmacy

Vol 31 No 1 Jan - Apr 2025

Reseach Article
Nookhao S, Jamrat S,  

Mareo P, Sawatphanit C

74

ปีีงบประมาณถััดไป  (ปีีงบประมาณ 2568) ด้้วยวิิธีีถััว–

เฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� = 6) แสดงดัังรููปที่่� 2 และ

ตารางที่่� 5

จากตารางที่่� 5 พบว่่าค่่าพยากรณ์์ความต้้องการ 

Jardiance® 10 mg ในปีีงบประมาณถััดไป ตั้้�งแต่่เดืือน

ตุุลาคม พ.ศ. 2567 − กัันยายน พ.ศ. 2568 ด้้วยวิิธีีถััวเฉลี่่�ย 

เคลื่่�อนที่่� (ค่่าเคลื่่�อนที่่� = 6) ได้้ปริิมาณความต้้องการรวม

ทั้้�งสิ้้�น 14,435 หน่่วย คิิดเป็็นมููลค่่า 19.46 ล้้านบาท โดย

เมื่่�อเปรีียบเทีียบการใช้้ Jardiance® 10 mg ในปีีที่่�ผ่านมา  

พบว่่ามีีปริิมาณความต้้องการทั้้�งสิ้้�น 14,800 หน่่วย (ดััง

ตารางที่่� 4) ดัังนั้้�น จะเห็็นว่่าค่่าพยากรณ์์มีีค่่าใกล้้เคีียงกัับ

ปริิมาณการใช้้จริิงในปีีที่่�ผ่านมา

อภิิปรายผล

จากการวิิเคราะห์์แบบ ABC-VEN พบว่่า Jardiance®  

10 mg มีีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุดจำำ�นวน 21,441,772.80 

บาท การเคลื่่�อนไหวของอนุุกรมเวลาของความต้้องการยา 

ไม่่มีีลัักษณะของแนวโน้้มและฤดููกาล และข้้อมููลมีีความ–

เสถีียรภาพ เมื่่�อศึึกษาเปรีียบเทีียบพบว่่าวิิธีีถััวเฉลี่่�ย– 

เคลื่่�อนที่่� (การเคลื่่�อนที่่� = 6) ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด (19.38) 

มีีความเหมาะสมที่่�สุดสำำ�หรัับพยากรณ์์ความต้้องการยา  

สอดคล้้องกัับการศึึกษาของดาว สงวนรัังศิิริิกุุลและคณะ17  

ตารางท่ี่� 4 เปรีียบเทีียบปริิมาณความต้้องการ Jardiance® 10 mg ระหว่่างข้้อมููลจริิงกัับค่่าพยากรณ์์

เดืือน ปีี พ.ศ.
ยอดเบิิกจ่่าย

จริิง

ค่่าพยากรณ์์ปริมาณความต้้องการ

วิิธีีถัวเฉล่ี่�ย

เคลื่่�อนท่ี่�

วิิธีีถัวเฉล่ี่�ย

เคลื่่�อนท่ี่�แบบ

ถ่่วงน้ำำ��หนััก

วิิธีีปรับเรีียบ

เอ็็กซ์์โพเนนเชีียล

ครั้้�งเดีียว

วิิธีีวิเคราะห์์การ

ถดถอยเชิิงเส้้น

อย่่างง่่าย

6 0.4, 03, 0.3 α=0.2 Y=436.19+0.44X

ต.ค. 2566 768 - - 768 -

พ.ย. 2566 1,440 - - 902 774

ธ.ค. 2566 1,056 - - 933 1,070

ม.ค. 2567 1,352 - 1,085 1,017 901

ก.พ. 2567 1,612 - 1,290 1,136 1,031

มีี.ค. 2567 1,248 - 1,367 1,158 1,145

เม.ย. 2567 1,080 1,246 1,388 1,143 985

พ.ค. 2567 1,344 1,298 1,290 1,183 911

มิิ.ย. 2567 1,392 1,282 1,236 1,225 1,028

ก.ค. 2567 1,268 1,338 1,284 1,233 1,049

ส.ค. 2567 1,344 1,324 1,328 1,256 994

ก.ย. 2567 896 1,279 1,336 768 1,028

ค่่า MAPE 12.75 16.07 18.04 20.41

อัันดัับความแม่่นยำำ� 1 2 3 4
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รููปท่ี่� 2 การพยากรณ์์ความต้้องการใช้้ Jardiance® 10 mg ในปีีถััดไป (พ.ศ. 2568)

ตารางท่ี่� 5 ผลการพยากรณ์์ความต้้องการ Jardiance® 10 mg ในปีีงบประมาณถััดไป

เดืือน ปีี พ.ศ. ปริมาณความต้้องการ (หน่่วย)

ต.ค. 2567 1,221

พ.ย. 2567 1,244

ธ.ค. 2567 1,227

ม.ค. 2568 1,200

ก.พ. 2568 1,189

มีี.ค. 2568 1,163

เม.ย. 2568 1,207

พ.ค. 2568 1,205

มิิ.ย. 2568 1,199

ก.ค. 2568 1,194

ส.ค. 2568 1,193

ก.ย. 2568 1,193

รวม 14,435
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ที่่�ได้้ศึึกษาเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์ที่่�เหมาะสมสำำ�หรัับ

การพยากรณ์์จำำ�นวนผู้้�ป่วยที่่�เป็็นโรคเฝ้้าระวัังทางระบาด

วิิทยา ในโรคที่่�ไม่่มีีลัักษณะแนวโน้้มและฤดููกาล พบว่่าวิิธีี

ถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่�เป็็นวิิธีีพยากรณ์์ที่่�มีประสิิทธิิภาพสำำ�หรัับ

พยากรณ์์จำำ�นวนผู้้�ป่วยโรคอาหารเป็็นพิิษ โรควััณโรคปอด 

และโรคตาแดง โดยใช้้ค่่า MAPE ในการทดสอบประสิิทธิิ– 

ภาพเช่่นเดีียวกััน และจากการศึึกษาของโสภิิดา ท้้วมมีี 

และคณะ18 ซึ่่�งใช้้ค่่าพยากรณ์์ความต้้องการร่่วมกัับวิิธีีการ

ปรัับเรีียบเอกซ์์โพเนนเชีียลของวิินเทอร์์ในการคำำ�นวณ 

ปริิมาณการสั่่�งซื้้�อหน้้ากากอนามััย พบว่่าสามารถวิิเคราะห์์

ปริิมาณการสั่่�งซื้้�อที่่�ประหยััดที่่�สุุด (economic order 

quantity; EOQ) และกำำ�หนดจุุดสั่่�งซื้้�อใหม่่ (re-order 

point; ROP) ได้้อย่่างมีีประสิิทธิิภาพและลดค่่าใช้้จ่่ายลง

ได้้ถึึงร้้อยละ 67.77 นอกจากนี้้� การศึึกษาของกิ่่�งแก้้ว มา– 

พงษ์์ และคณะ19 พบการสั่่�งซื้้�อแบบ EOQ มีีประสิิทธิิผล

ลดต้้นทุุนสั่่�งซื้้�อและต้้นทุุนการจััดเก็็บในการบริิหาร 

คลัังยา โรงพยาบาลวาริินชำำ�ราบ ดัังนั้้�น ผลการพยากรณ์์

ความต้้องการยาในการศึึกษานี้้� สามารถนำำ�ไปประยุุกต์์ใช้้

ในการตััดสิินใจและวางแผนจััดซื้้�อ Jardiance® 10 mg ได้้  

ทั้้�งการวิิเคราะห์์ปริิมาณการสั่่�งซื้้�อที่่�ประหยััดที่่�สุดและ

การกำำ�หนดจุุดสั่่�งซื้้�อใหม่่

แม้้ว่่าวิิธีีพยากรณ์์อื่่�น ๆ ที่่�ใช้้ในการศึึกษานี้้�จะไม่่ได้้ 

ให้้ค่่า MAPE ต่ำำ��สุด แต่่ค่่าที่่�ได้้มีีความใกล้้เคีียงกััน ซึ่่�งอาจ

เกิิดจากปััจจััยภายนอกหรืือปััจจััยแวดล้้อมอื่่�น ๆ ที่่�ส่งผล

ต่่อความคลาดเคลื่่�อนของผลการพยากรณ์์ ดัังนั้้�น การนำำ�

ปััจจััยที่่�เปลี่่�ยนแปลงได้้ เช่่น การปรัับเปลี่่�ยนนโยบายด้้าน

การจััดซื้้�อยา สถานการณ์์ฉุุกเฉิินทางสุุขภาพมาพิิจารณา

ในกระบวนการพยากรณ์์ จะช่่วยให้้สามารถพยากรณ์์

ความต้้องการยาได้้อย่่างแม่่นยำำ�และเหมาะสมกัับบริิบท

ขององค์์กรมากยิ่่�งขึ้้�น

สรุุปผลการวิิจััย

จากข้้อมููลการเบิิกจ่่ายยาของสถาบัันโรคทรวงอก

ในช่่วง 6 ปีีงบประมาณย้้อนหลััง (ปีีงบประมาณ 2562 –  

2567) พบว่่า Jardiance® 10 mg มีีมููลค่่าการจััดซื้้�อสููงสุุด  

วิิธีีถััวเฉลี่่�ยเคลื่่�อนที่่� ที่่�ค่่าเคลื่่�อนที่่�เท่่ากัับ 6 เป็็นวิิธีีการ

พยากรณ์์ความต้้องการใช้้ยาที่่�เหมาะสมที่่�สุดกัับยานี้้� การ

พยากรณ์์ดัังกล่่าวสามารถนำำ�ไปประยุุกต์์ใช้้ในการตััดสิิน–

ใจและวางแผนจััดซื้้�อยา โดยใช้้เป็็นข้้อมููลสนัับสนุุนการ

ตััดสิินใจในการวางแผนจััดซื้้�อและบริิหารคลัังยาได้้อย่่าง

มีีประสิิทธิิภาพในบริิบทขององค์์กร

ข้้อเสนอแนะ

ผลการศึึกษานี้้�สามารถนำำ�ไปใช้้วางแผนการจััด–

ซื้้�อยามููลค่่าสููงและยาจำำ�เป็็น (AE) สำำ�หรัับการดููแลผู้้�ป่วย 

โดยกลุ่่�มงานเภสััชกรรมอาจพิิจารณาเลืือกวิิธีีพยากรณ์์

ที่่�เหมาะสมกัับบริิบทของโรงพยาบาล พร้้อมทั้้�งพััฒนา

ระบบสารสนเทศเพื่่�อบริิหารคลัังยาและเวชภััณฑ์์ให้้มีี 

ประสิิทธิิภาพยิ่่�งขึ้้�น สำำ�หรัับการศึึกษาครั้้�งต่่อไปควรพิิ–

จารณาเปรีียบเทีียบวิิธีีพยากรณ์์ที่่�ซัับซ้้อนขึ้้�น เช่่น วิิธีี 

Box-Jenkins เพื่่�อให้้ได้้ผลพยากรณ์์ที่่�แม่่นยำำ�ยิ่่�งขึ้้�น รวม–

ถึึงการศึึกษาวิิธีีพยากรณ์์ยากลุ่่�ม AV ซึ่่�งเป็็นกลุ่่�มยาที่่�มีี

ความสำำ�คัญสููง และยากลุ่่�ม CN ที่่�ควรจััดซื้้�อเท่่าที่่�จำำ�เป็็น 

นอกจากนี้้� ควรประยุุกต์์ใช้้หลัักการพยากรณ์์ในงานอื่่�น ๆ 

เช่่น การเฝ้้าระวัังโรคหรืือการพััฒนาด้้านเภสััชกรรม เพื่่�อ

ขยายผลประโยชน์์ให้้ครอบคลุุมในหลากหลายบริิบท

กิิตติิกรรมประกาศ

ขอขอบคุุณสถาบัันโรคทรวงอก กรมการแพทย์์ 

กระทรวงสาธารณสุุข ที่่�ได้้อนุุเคราะห์์ข้้อมููลและสนัับสนุุน

การศึึกษาครั้้�งนี้้�
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ผลของขนาดอนุุภาคกััญชงต่่อการสกััดแคนนาบิิไดออล (CBD)  

โดยใช้้เทคนิิคการสกััดด้้วยคาร์์บอนไดออกไซด์์ท่ี่�วิิกฤตยิ่่�งยวด
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ผลของขนาดอนุุภาคกััญชงต่่อการสกััดแคนนาบิิไดออล (CBD)  

โดยใช้้เทคนิิคการสกััดด้้วยคาร์์บอนไดออกไซด์ท่ี่�วิิกฤตยิ่่�งยวด

ความเป็็นมา: โรงพยาบาลเจ้้าพระยาอภัยภููเบศรได้้รัับมอบหมายให้้ดำำ�เนิินนโยบายกััญชาทางการแพทย์์อย่่าง–

ครบวงจร ตั้้�งแต่่การปลูก ผลิิต และนำำ�ไปใช้้ประโยชน์์ทางการแพทย์์ ตั้้�งแต่่ พ.ศ. 2562 ปััจจุบัันได้้รัับมอบหมายให้้ผลิิต– 

ยาที่่�มีีกััญชาและกััญชงเป็็นส่่วนผสมจำำ�นวน 6 รายการเพื่่�อใช้้ในโรงพยาบาลสังกััดกระทรวงสาธารณสุุข โดยเฉพาะครีีม

แคนนาบิิไดออล (CBD) สำำ�หรัับผู้้�ป่วยสะเก็็ดเงิินและผิิวหนัังอัักเสบ

วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึกษาผลของขนาดอนุภาคดอกกััญชงต่่อน้ำำ��หนัักของสารสกััด (yield) และปริมาณสารสำำ�คัญ 

CBD และกรดแคนนาบิิไดออลิก (CBDA) ด้้วยเทคนิิคการสกััดด้วยคาร์์บอนไดออกไซด์ในสภาวะวิิกฤตยิ่่�งยวด

วิิธีีวิจััย: ช่่อดอกกััญชงบดแยกเป็็น 3 ขนาดอนุภาค ได้้แก่่ ขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 มิิลลิเมตร) ขนาดกลาง (0.25-

0.84 มิิลลิเมตร) และขนาดละเอีียด (<0.25 มิิลลิเมตร) ทำำ�การสกััดที่่�ความดัน 32 เมกะปาสคาล อุุณหภููมิิ 60 องศา

เซลเซีียส อััตราการไหลของคาร์์บอนไดออกไซด์ 2.5-3 ลิิตร/นาทีี เป็็นเวลา 120 นาทีี จากนั้้�นนำำ�สารสกััดที่่�ได้้ผ่่าน

กระบวนการ decarboxylation ที่่�อุุณหภููมิิ 120 องศาเซลเซีียส เป็็นเวลา 120 นาทีี นำำ�ไปวิเคราะห์์น้ำำ��หนัักของสาร–

สกััด (yield) และปริมาณสารสำำ�คัญ CBD และ CBDA

ผลการวิิจััย: อนุุภาคขนาดละเอีียดให้้ร้้อยละของสารสกััดสููงสุุดเฉลี่่�ย 15.74 รองลงมาคืือขนาดกลางร้้อยละ 

12.94 และขนาดใหญ่่ร้้อยละ 11.71 ตามลำำ�ดัับ สอดคล้้องกัับผลการวิิเคราะห์์ปริิมาณ total CBD ที่่�พบว่่าขนาด

ละเอีียดให้้ค่่าเฉลี่่�ยร้้อยละของ total CBD สููงสุุด 7.46 ซึ่่�งแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิเมื่่�อเทีียบกัับค่่าเฉลี่่�ยร้้อย–

ละของ total CBD ของขนาดกลาง 6.05 และขนาดใหญ่่ 5.70 ทั้้�งนี้้�ร้้อยละของ total CBD ที่่�ได้้จากขนาดกลางและ

ขนาดใหญ่่ให้้ผลไม่่แตกต่่างกัันทางสถิิติิ

สรุุปผล: อนุภาคกััญชงขนาดเล็็กให้้ปริมาณสารสกััดและ total CBD มากกว่่าขนาดใหญ่่ ซึ่่�งจะเป็็นแนวทางใน–

การกำำ�หนดขนาดของกััญชงให้้น้้อยกว่่า 0.25 มิิลลิเมตร ในกระบวนการเตรีียมวัตถุดิิบเพื่่�อเพิ่่�มประสิิทธิภาพการสกััด

สาร CBD ให้้ได้้สารสำำ�คัญในการผลิิตยามากขึ้้�น

คำำ�สำำ�คัญ: สารแคนนาบิิไดออล (CBD); กััญชง; การสกััดด้้วยคาร์์บอนไดออกไซด์์ในสภาวะวิิกฤตยิ่่�งยวด; ขนาดอนุุภาค
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Effect of Hemp Particle Size on Cannabidiol (CBD) Extraction  

Using Supercritical Carbon Dioxide Extraction Technique

Background: Chao Phraya Abhaibhubejhr Hospital has been assigned to implement a com-

prehensive medical cannabis policy, covering cultivation, production, and medical applications 

since its initiation in 2019. Currently, the hospital is responsible for producing six pharmaceutical 

products containing cannabis and hemp for use in hospitals under the Ministry of Public Health, 

particularly a cannabidiol (CBD) cream for patients with psoriasis and inflammatory skin conditions.

Objective: To investigate the effect of hemp flower particle size on extraction yield and on 

the concentrations of cannabidiol (CBD) and cannabidiolic acid (CBDA) by using supercritical carbon 

dioxide extraction.

Methods: Hemp flowers were ground into three particle sizes: coarse (0.84–1.00 mm), medium 

(0.25–0.84 mm), and fine (<0.25 mm). The extraction was performed at a pressure of 32 MPa, a 

temperature of 60°C, and a carbon dioxide flow rate of 2.5–3 L/min for 120 minutes. The obtained 

extract was then subjected to decarboxylation at 120°C for 120 minutes before being analyzed for 

extraction yield and CBD and CBDA concentrations.

Results: The fine particles yielded the highest extraction percentage, averaging 15.74%, fol-

lowed by the medium-sized particles (12.94%) and the coarse particles (11.71%). These findings 

were consistent with the total CBD content analysis, where the fine particles exhibited the highest 

total CBD content (7.46%), which was statistically significant compared to the medium-sized (6.05%) 

and coarse (5.70%) particles. No significant difference was observed between the medium and 

coarse particles regarding total CBD content.

Conclusion: Smaller hemp particle sizes result in higher extraction yields and total CBD con-

tent compared to larger particles. This finding suggests that reducing the particle size to less than 

0.25 mm during the raw material preparation process could improve CBD extraction efficiency, 

thereby increasing the availability of active compounds for pharmaceutical production.

Keywords: cannabidiol (CBD); hemp; supercritical carbon dioxide extraction; particle size
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บทนำำ�

ในปีี พ.ศ. 2562 โรงพยาบาลเจ้้าพระยาอภััยภููเบศร 

ได้้รัับมอบหมายให้้ผลิิตยากััญชาเพื่่�อใช้้ทางการแพทย์์ 

ครอบคลุุมตั้้�งแต่่การปลููก การผลิิต และการจ่่ายยาให้้กัับ

ผู้้�ป่วย โดยโรงพยาบาลมีีการผลิิตยาที่่�มีกััญชาและกััญชง

เป็็นส่่วนผสมจำำ�นวน 6 รายการ นอกจากการผลิิตเพื่่�อ

ใช้้เอง ยัังมีีการกระจายยาให้้กัับสถานพยาบาลอื่่�น ๆ ใน

สัังกััดกระทรวงสาธารณสุุขทั่่�วประเทศ จากการติิดตาม

การใช้้ยาในระบบสาธารณสุุข พบว่่าแนวโน้้มการสั่่�งใช้้ยา 

ที่่�มีสารเตตราไฮโดรแคนนาบิินอล (THC) เป็็นส่่วนประ–

กอบหลัักมีีแนวโน้้มลดลง เนื่่�องจากกัังวลเรื่่�องผลข้้างเคีียง 

ต่่อระบบประสาท ในทางตรงกัันข้้าม ความต้้องการใช้้ยา 

ที่่�มีีสารแคนนาบิิไดออล (CBD) กลัับเพิ่่�มสููงขึ้้�นอย่่างต่่อ– 

เนื่่�อง โดยเฉพาะในกลุ่่�มผู้้�ป่วยโรคลมชััก ผู้้�ป่วยที่่�มีอาการ

ปวดและผู้้�ป่่วยโรคผิิวหนัังอัักเสบ โดยเฉพาะในโรคผิิว–

หนัังอัักเสบอย่่างสะเก็็ดเงิินที่่�การรัักษามาตรฐานยัังไม่่ได้้

ผลดีีนััก การใช้้ CBD ได้้แสดงให้้เห็็นถึึงประสิิทธิิภาพที่่�น่า– 

สนใจ จากการทบทวนข้้อมููลพบว่่า CBD มีีกลไกการออก– 

ฤทธิ์์�ในการลดการอัักเสบผ่่านการยัับยั้้�งการผลิิตสารบ่่ง–

ชี้้�การอัักเสบ ได้้แก่่ IL-17 และ IFNγ ใน T-cell ของผู้้�– 

ป่่วยโรคสะเก็็ดเงิิน1 ซึ่่�งสอดคล้้องกัับผลการศึึกษาในสััตว์์

ทดลอง2 นอกจากนี้้� การทดลองทางคลิินิิกยัังแสดงให้้เห็็น– 

ว่่าครีีม CBD สามารถลดความรุุนแรงของโรคสะเก็็ดเงิิน

ได้้อย่่างมีีนััยสำำ�คััญเมื่่�อเทีียบกัับยาหลอก โดยช่่วยลดทั้้�ง 

ความหนาและพื้้�นที่่�โดยรวมของรอยโรค ที่่�สำำ�คััญคืือพบ 

ผลข้้างเคีียงน้้อยมากและเทีียบเคีียงได้้กัับยาหลอก 

สะท้้อนให้้เห็็นถึึงความปลอดภััยในการใช้้ CBD สำำ�หรัับ

การรัักษาโรคสะเก็็ดเงิิน3

CBD เป็็นสารประกอบแคนนาบิินอยด์์ (canna-

binoids) ที่่�พบมากในกััญชง (Cannabis Sativa L.) 

ซึ่่�งเป็็นพืืชในวงศ์์ Cannabaceae4 เช่่นเดีียวกัับกััญชา 

ในการพััฒนาตำำ�รัับยาที่่�มีี CBD เป็็นสารออกฤทธิ์์�หลััก 

โรงพยาบาลได้้คััดเลืือกสายพัันธุ์์� Charlotte’s Angel 

เนื่่�องจากมีีปริิมาณ CBD สููง THC ต่ำำ�� และมีีความผัันแปร

ของสารสำำ�คัญต่ำำ�� ทั้้�งนี้้�ปริิมาณสารสำำ�คัญในกััญชงยัังขึ้้�น–

อยู่่�กับปััจจััยการปลููก เช่่น ช่่วงแสง อุุณหภููมิิ และปริิมาณ

ไนโตรเจนในดิิน5 นอกจากนั้้�นแล้้วการสกััด CBD จากดอก

กััญชงให้้มีีประสิิทธิิภาพสููงยัังเป็็นความท้้าทาย เนื่่�องจาก

คุุณสมบััติิทางกายภาพของสารกลุ่่�มแคนนาบิินอยด์์ที่่�ไม่่

ละลายน้ำำ��แต่่ละลายได้้ในไขมัันและสารละลายอิินทรีีย์์ 

จึึงต้้องเลืือกเครื่่�องมืือและกระบวนการที่่�เหมาะสมและ

คุ้้�มค่่า แม้้ปััจจุุบัันจะมีีหลายวิิธีีในการสกััด แต่่ละวิิธีีมีี

ข้้อจำำ�กััด เช่่น การบีีบอััด (compression) แม้้มีีต้้นทุุน

ต่ำำ��แต่่ก็็มีีประสิิทธิิภาพต่ำำ�� ส่่วนการสกััดด้้วยแอลกอฮอล์์ 

ต้้นทุุนไม่่สููงมาก แต่่การสกััดก็็จะได้้คลอโรฟิิลล์์ปนเปื้้�อน

ออกมาด้้วย และการใช้้สารละลายอิินทรีีย์์มีีความเสี่่�ยง

ด้้านความเป็็นพิิษในระยะยาว6 ดัังนั้้�น โรงพยาบาลจึึง

เลืือกใช้้เทคนิิคการสกััดสีีเขีียว (green extraction) ด้้วย

คาร์์บอนไดออกไซด์์ในสภาวะวิิกฤตยิ่่�งยวด (supercriti–

cal carbon dioxide extraction) เนื่่�องจากสามารถ

สกััดสารสำำ�คััญได้้อย่่างมีีประสิิทธิิภาพ ไม่่มีีคลอโรฟิิลล์์

ปนเปื้้�อน และปลอดภััยต่่อทั้้�งผู้้�ผลิิตและผู้้�ใช้้7 แม้้จะมีี

ต้้นทุุนสููงกว่่าวิิธีีการสกััดดั้้�งเดิิม แต่่ในอนาคตเมื่่�อมีีการใช้้

เทคโนโลยีีการสกััดสีีเขีียวกว้้างขวางขึ้้�น ต้้นทุุนการผลิิตก็็

จะลดลง

ในส่่วนของการสกััดนั้้�น จากการศึึกษาในปััจจุุบััน 

พบว่่ากระบวนการแปรรููปและการสกััดพืืชสมุุนไพรให้้

เหมาะสม สามารถเพิ่่�มผลผลิิตและประสิิทธิิภาพการสกััด

พฤกษเคมีีในกััญชาและกััญชงได้้ เช่่น ขนาดอนุุภาคที่่�

ละเอีียดขึ้้�นจะช่่วยเพิ่่�มความเข้้มข้้นของแคนนาบิินอยด์์

ในสารสกััดอย่่างมีีนััยสำำ�คััญ อุุณหภููมิิที่่�เหมาะสมในการ

สกััดช่่วยให้้ผลผลิิตน้ำำ��มัันดิิบสููงสุุด และมีีสััดส่่วนสาร

พฤกษเคมีีที่่�สูงขึ้้�น รวมถึึงตััวทำำ�ละลายแต่่ละชนิิดให้้สาร– 

สกััดที่่�มีีสีีแตกต่่างกััน ซึ่่�งส่่งผลต่่อการนำำ�ไปพััฒนาผลิิต–

ภััณฑ์์ได้้แตกต่่างกััน8 จากการศึึกษาของ Aitor Sainz 

Martinez และคณะ9 พบว่่าขนาดอนุุภาคที่่�เหมาะสมใน

การสกััดกััญชาและกััญชง ควรอยู่่�ระหว่่าง 0.20-2.00 

มิิลลิิเมตร และการศึึกษาของ Da Porto C และคณะ10  

พบว่่าในการสกััดเมล็็ดกััญชงด้้วยเทคนิิค supercritical 

carbon dioxide extraction สภาวะที่่�ให้้น้ำำ��หนัักน้ำำ��มัน

เมล็็ดกััญชง (hemp seed oil) สููงสุุดคืือที่่�อุณหภููมิิ 40 °C  

ความดััน 300 บาร์์และขนาดอนุุภาค 0.71 มิิลลิิเมตร ซึ่่�ง 
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hemp seed oil นี้้� มีีองค์์ประกอบหลัักเป็็นกรดไขมััน  

(fatty acid) และมีี CBD ในปริิมาณต่ำำ��ไม่่เกิิน 0.003 

ppm นำำ�มาใช้้ในอุุตสาหกรรมอาหาร11 ส่่วนการศึึกษา

การสกััดในส่่วนช่่อดอกกััญชงเพื่่�อใช้้ทางการแพทย์์ของ 

Hinane Boumghar และคณะ12 ด้้วยเทคนิิค supercriti–

cal carbon dioxide extraction พบว่่าแรงดัันที่่�สูง– 

ขึ้้�นจะให้้น้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�สูงขึ้้�น โดยผู้้�วิจััยมีีความสนใจที่่�

จะศึึกษาปััจจััยด้้านขนาดอนุุภาคของกััญชงที่่�มีผลต่่อน้ำำ��–

หนัักของสารสกััด (yield) และปริิมาณสารสำำ�คัญ CBD 

ด้้วยเทคนิิค supercritical carbon dioxide extraction 

เนื่่�องจากการปรัับลดขนาดอนุุภาคเป็็นสิ่่�งที่่�สามารถ

ดำำ�เนิินการได้้ในระดัับสถานพยาบาลที่่�มีีทรััพยากรการ–

ผลิิตจำำ�กัด โดยผลการศึึกษาดัังกล่่าวจะเป็็นประโยชน์์ใน 

การปรัับปรุุงประสิิทธิิภาพการผลิิตยาสมุุนไพรในโรง–

พยาบาลอื่่�น ๆ ต่่อไป

วััตถุุประสงค์์ของการวิิจััย

เพื่่�อศึึกษาผลของขนาดอนุุภาคดอกกััญชงต่่อน้ำำ��–

หนัักของสารสกััด (yield) และปริิมาณสารสำำ�คัญแคนนา– 

บิิไดออล (CBD) และกรดแคนนาบิิไดออลิิก (CBDA) ด้้วย

เทคนิิค supercritical carbon dioxide extraction

วััสดุุและวิิธีีการศึึกษา

1.	การเตรีียมวััตถุุดิิบกััญชง

ช่่อดอกกััญชง (Cannabis Sativa L.) ที่่�ใช้้ในการ

ทดลองเป็็นส่่วนช่่อดอกเพศเมีีย สายพัันธุ์์� Charlotte’s 

Angel นำำ�มาคััดแยกสิ่่�งปนเปื้้�อนและบดด้้วยเครื่่�องบด

สมุุนไพร (ของ Toptech รุ่่�น ZFJ-200 ประเทศจีีน) ให้้

มีีขนาดประมาณ 1 มิิลลิิเมตร นำำ�ไปอบในตู้้�อบลมร้้อน 

(ของ MEMMERT รุ่่�น UN110 ประเทศเยอรมนีี) เพื่่�อไล่่

ความชื้้�นที่่�อุณหภููมิิ 120 องศาเซลเซีียส ระยะเวลา 2 ชั่่�ว–

โมง โดยควบคุุมปริิมาณความชื้้�นด้้วยวิิธีี loss on drying  

ไม่่มากกว่่า 10 %w/w13 ซึ่่�งการปฏิิบััติิเดิิมโรงพยาบาล

ย่่อยขนาดของกััญชงให้้มีีขนาด 1 มิิลลิิเมตรเท่่านั้้�น ใน

การศึึกษานี้้�ได้้ประยุุกต์์การศึึกษาข้้างต้้นมาใช้้ กล่่าวคืือ

โรงพยาบาลได้้ใช้้แร่่งมาตรฐาน (U.S.A. standard sieve 

ของ HUMBOLDT ขนาด 20 และ 60 mesh ประเทศ

สหรััฐอเมริิกา) ขนาด 60 mesh ซึ่่�งรููตะแกรงมีีขนาด 

250 ไมครอน (0.25 มิิลลิิเมตร) และแร่่งมาตรฐานขนาด 

20 mesh ซึ่่�งรููตะแกรงมีีขนาด 841 ไมครอน (0.84 

มิิลลิิเมตร) เป็็นเครื่่�องมืือในการกำำ�หนดขนาดอนุุภาคเป็็น 

3 ขนาดดัังรููปที่่� 1 กล่่าวคืือ อนุุภาคขนาดใหญ่่กว่่า 20 

mesh (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) อนุุภาคขนาดกลาง 20-60 

รููปท่ี่� 1 วิิธีีการแยกผงของช่่อดอกกััญชงด้้วยการแร่่งเป็็น 3 ขนาด
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mesh (0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) และอนุุภาคขนาดละเอีียด 

เล็็กกว่่า 60 mesh (<0.25 มิิลลิิเมตร) ทำำ�การคััดแยกและ

ชั่่�งผงของช่่อดอกกััญชงด้้วยเครื่่�องชั่่�งไฟฟ้้าความละเอีียด 

0.01 กรััม (ของ AND (A&D) รุ่่�น FX-2000i ประเทศ

ญี่่�ปุ่่�น) ตามขนาด ขนาดละ 1,200 กรััม จำำ�นวนขนาดละ 

3 ซ้ำำ��

2.	การสกััดสารจากดอกกััญชง

นำำ�ผงของช่่อดอกกััญชงตามขนาดทั้้�ง 3 ช่่วง คืือ 

ขนาดใหญ่่กว่่า 20 mesh (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) ขนาด

กลาง 20-60 mesh (0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) และขนาด

ละเอีียดเล็็กกว่่า 60 mesh (<0.25 มิิลลิิเมตร) ที่่�ชั่่�งเตรีียม 

ไว้้แล้้ว ไปสกััดด้้วยเครื่่�อง supercritical fluid extrac–

tion ขนาด 5 ลิิตร (ของ Lio Lab รุ่่�น SE-051B ประเทศ

ไต้้หวััน) โดยใช้้คาร์์บอนไดออกไซด์์เป็็นตััวทำำ�ละลาย ดััง

รููปที่่� 2 กำำ�หนดความดัันในการสกััดเท่่ากัับ 32 เมกะปาส–

กาล (MPa) อุุณหภููมิิที่่�ใช้้ในการสกััดเท่่ากัับ 60 องศา

เซลเซีียส กำำ�หนดอััตราการไหลของของไหลวิิกฤติิยิ่่�งยวด

ของคาร์์บอนไดออกไซด์์เท่่ากัับ 2.5-3 ลิิตร/นาทีี ระยะ

เวลาการสกััดเท่่ากัับ 120 นาทีี โดยดััดแปลงจากงานวิิจััย

ของ Hinane Boumghar และคณะ ในปีี 202312 ทำำ�การ

สกััดด้้วยวิิธีีเดีียวกัันทั้้�ง 3 ขนาด เก็็บสารสกััดจากถัังแยก 

(separation) ดัังรููปที่่� 3 จากนั้้�นนำำ�ไปชั่่�งน้ำำ��หนััก บัันทึึก

น้ำำ��หนัักสารสกััด เก็็บตััวอย่่างในภาชนะอลููมิิเนีียมปิิดสนิิท 

ที่่� 2-8 องศาเซลเซีียส นำำ�ไปวิิเคราะห์์หาปริิมาณสารสำำ�คัญ

เบื้้�องต้้นด้้วยเครื่่�อง high pressure liquid chromato–

graphy (HPLC) โดยใช้้สภาวะในการวิิเคราะห์์เดีียวกัับ

การวิิเคราะห์์สารสำำ�คััญในสารสกััด จากนั้้�นนำำ�สารสกััด

ผ่่านกระบวนการ decarboxylation ด้้วยการนำำ�เข้้าอบ

ในตู้้�อบลมร้้อน ที่่�อุณหภููมิิ 120 องศาเซลเซีียส ระยะเวลา 

2 ชั่่�วโมง เพื่่�อกำำ�จัดหมู่่�คาร์์บอกซิิลออกจากโมเลกุุล ในพืืช

รููปท่ี่� 3 ลัักษณะสารสกััดที่่�ได้้ในภาชนะบรรจุุสารสกััด

รููปท่ี่� 2 เครื่่�องสกััด supercritical fluid extraction ขนาดบรรจุุ 5 ลิิตร
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กััญชาจะมีีสาร cannabinoids ซึ่่�งส่่วนใหญ่่จะอยู่่�ในรููปที่่�

เป็็นกรด เช่่น กรดแคนนาบิิไดออลิิก (CBDA) กรดเต–

ตระไฮโดรแคนนาบิินอล (THCA) กรดแคนนาบิิเจอรอลิิก 

(CBGA) เป็็นต้้น รููปแบบที่่�เป็็นกรดจะมีีหมู่่�คาร์์บอกซิิล 

ติิดอยู่่�และเป็็นที่่�รู้้�กันว่่าเป็็นรููปแบบที่่�ออกฤทธิ์์�น้้อยกว่่า 

ซึ่่�งรููปแบบที่่�เป็็นกรดนี้้�เป็็นสารตั้้�งต้้นของรููปแบบแคนนา–

บิินอยด์์ที่่�ออกฤทธิ์์�มากขึ้้�น เช่่น CBD, THC, แคนนาบิิ– 

เจอรอล (CBG) เป็็นต้้น บัันทึึกน้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�ได้้หลััง

กระบวนการ decarboxylation

3.	การวิิเคราะห์์หาปริิมาณสารสำำ�คัญในสารสกััด

ชั่่�งน้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�ผ่านกระบวนการ decarbo–

xylation ทั้้�งหมด จากนั้้�นวิิเคราะห์์หาปริิมาณสารสำำ�คัญ

ของกััญชง คืือ CBD และ CBDA โดยวิิเคราะห์์เทีียบกัับ

สารละลายมาตรฐานของ CBD ที่่�เตรีียมในช่่วงความเข้้ม–

ข้้นเท่่ากัับ 0.5-100 µg/ml และสารละลายมาตรฐาน 

CBDA ที่่�เตรีียมในช่่วงความเข้้มข้้นเท่่ากัับ 0.5-100 µg/ml  

ด้้วยเครื่่�อง HPLC (ของ SHIMADZU รุ่่�น Prominence-i 

LC 2030 ประเทศญี่่�ปุ่่�น) วิิเคราะห์์ผลด้้วยโปรแกรม Lab-

Solutions โดยใช้้ column NexLeaf CBX for Potency 

(C18), 2.7µm x 4.6 x 150 mm กำำ�หนดสภาวะของ

ระบบ14,15 detector คืือ photodiode array detector 

ในการวิิเคราะห์์หาความเข้้มข้้น อุุณหภููมิิการวิิเคราะห์์ที่่�  

35 องศาเซลเซีียส อััตราการไหล (flow rate) เท่่ากัับ 1.6 

mL/min ใช้้ความยาวคลื่่�น 220 nm กำำ�หนด mobile 

phase A คืือ 0.085% orthophosphoric acid ใน de–

ionized water และ mobile phase B คืือ 0.085% or–

thophosphoric acid ใน acetonitrile แบบ gradient  

ดัังแสดงในตารางที่่� 1

ปริิมาณของสารสำำ�คััญ CBD และ CBDA ใน

ตััวอย่่างสารสกััดจะคำำ�นวณปริิมาณสารสำำ�คััญเป็็น CBD 

(%w/w) และ CBDA (%w/w) และคำำ�นวณหาปริิมาณ

สารสำำ�คััญ CBD (กรััม) CBDA (กรััม) และคำำ�นวณ

เป็็นปริิมาณ CBD รวม (total CBD)16 (กรััม) ที่่�ได้้จาก

กระบวนการสกััดผงของช่่อดอกกััญชง 1,200 กรััม ใน

แต่่ละขนาด และคำำ�นวณ %total CBD ที่่�ได้้จากการสกััด

ด้้วยสมการ total CBD = CBD + (CBDA x 0.877)

4.	การวิิเคราะห์์ทางสถิิติิ

ผลการทดลองจะรายงานค่่าข้้อมููลในรููปแบบของ

ค่่าเฉลี่่�ย ± ส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน การวิิเคราะห์์ความ– 

แตกต่่างของค่่าเฉลี่่�ยในแต่่ละกลุ่่�มตััวอย่่างจะใช้้การ

ทดสอบการวิิเคราะห์์ความแปรปรวน (analysis of va–

riance, one-way ANOVA) และเปรีียบเทีียบความแตก– 

ต่่างระหว่่างกลุ่่�มของค่่าเฉลี่่�ยโดยวิิธีี Tukey’s honest 

significant different (HSD) กำำ�หนดค่่า p-value < 

ตารางท่ี่� 1 Solvent elution gradients ที่่�ใช้้ในการวิิเคราะห์์หาปริิมาณสารสำำ�คัญในสารสกััด

Time (min)

Mobile phase A (%) 

(0.085% orthophosphoric acid  

ใน deionized water)

Mobile phase B (%) 

(0.085% orthophosphoric acid  

ใน acetonitrile)

0.01 30 70

3.00 30 70

7.00 28 72

7.10 5 95

8.00 5 95

8.10 30 70

10.00 30 70
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0.05 หมายถึึงมีีความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คััญทางสถิิติิ 

ด้้วยโปรแกรม STATA เวอร์์ชั่่�น 14.2

ผลการวิิจััย

1.	ผลการเตรีียมวััตถุุดิิบกััญชง

ช่่อดอกกััญชง (Cannabis Sativa L.) ที่่�ใช้้ในการ

ทดลองเป็็นส่่วนช่่อดอกเพศเมีียสายพัันธุ์์� Charlotte’s 

Angle หลัังจากบดหยาบขนาดประมาณ 1 มิิลลิิเมตร นำำ�– 

ไปอบในตู้้�อบลมร้้อนเพื่่�อไล่่ความชื้้�นที่่�อุณหภููมิิ 120 อง–

ศาเซลเซีียส เป็็นเวลา 2 ชั่่�วโมง จากนั้้�นบดเพื่่�อแยกขนาด

อนุุภาคเป็็น 3 ขนาด คืือ อนุุภาคขนาดใหญ่่ 20 mesh 

(0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) อนุุภาคขนาดกลาง 20-60 mesh 

(0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) และอนุุภาคขนาดละเอีียดเล็็ก–

กว่่า 60 mesh (<0.25 มิิลลิิเมตร) โดยมีีลัักษณะของผง

สมุุนไพรแสดงดัังรููปที่่� 4

2.	ผลการสกััดสารจากดอกกััญชง

ผลการเก็็บสารสกััดจากดอกกััญชง พบว่่าสารสกััด

ที่่�ได้้ยัังคงมีีน้ำำ��ปนออกมากัับชั้้�นน้ำำ��มัันของสารสกััด ซึ่่�ง

เกิิดจากความชื้้�นของผงดอกกััญชงและความชื้้�นภายใน

ระบบของเครื่่�องสกััด นำำ�ไปผ่่านกระบวนการ decarbo–

xylation ที่่�อุณหภููมิิ 120 องศาเซลเซีียส เป็็นเวลา 2 ชั่่�ว–

โมง17 เพื่่�อกำำ�จัดหมู่่�กรดคาร์์บอกซิิลิิก (-COOH) ออกจาก

โมเลกุุลของ CBDA ทำำ�ให้้ได้้ผลิิตภััณฑ์์เป็็น CBD และก๊๊าซ

คาร์์บอนไดออกไซด์์ โดยมีีปฏิิกิิริิยาทางเคมีีดัังรููปที่่� 5

รููปท่ี่� 4 ขนาดผงของช่่อดอกกััญชงและภาพกำำ�ลังขยาย 40 เท่่า หลัังการแร่่ง 3 ขนาด คืือ

(ก) อนุุภาคขนาดใหญ่่กว่่า 20 mesh (0.84 มิิลลิิเมตร)

(ข) อนุุภาคขนาดกลาง 20-60 mesh (0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) และ

(ค) อนุุภาคขนาดละเอีียด เล็็กกว่่า 60 mesh (<0.25 มิิลลิิเมตร)

ก ข ค

รููปท่ี่� 5 ปฏิิกิิริิยา decarboxylation เปลี่่�ยนกรดแคนนาบิิไดออลิิก (CBDA) เป็็น แคนนาบิิไดออล (CBD)

(จาก https://www.cannify.us/education/the-plant/chemistry/introduction-to-cbd/)
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โดยน้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�ได้้ของผงดอกกััญชงทั้้�ง 3 

ขนาด หลัังกระบวนการ decarboxylation ที่่�มีการกำำ�–

จััดน้ำำ��ออกจากโมเลกุุลของสารสกััด ส่่งผลทำำ�ให้้น้ำำ��หนััก 

สารสกััดที่่�ได้้ลดลง โดยอนุุภาคขนาดกลาง (0.25-0.84 

มิิลลิิเมตร) และอนุุภาคขนาดละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) 

มีีน้ำำ��หนัักสารสกััดลดลงอย่่าง มีี นััยสำำ�คัญทางสถิิ ติิ 

(p-value <0.05) ดัังแสดงในตารางที่่� 2

จากน้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�ได้้ เมื่่�อนำำ�มาคำำ�นวณร้้อย–

ละของสารสกััดหลัังการทำำ� decarboxylation พบว่่า

อนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) อนุุภาคขนาด

กลาง (0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) และอนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25 มิิลลิิเมตร) ได้้ร้้อยละของน้ำำ��หนัักสารสกััดเท่่ากัับ 

11.71±0.91, 12.94±0.43 และ 15.74±1.33 ตามลำำ�ดับ  

โดยร้้อยละของน้ำำ��หนัักสารสกััดของอนุุภาคขนาดละ–

เอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) มีีความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ

ทางสถิิติิ (p-value <0.05) เมื่่�อเทีียบกัับทั้้�งอนุุภาคขนาด

ใหญ่่ (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) และอนุุภาคขนาดกลาง  

( 0.25-0.84 มิิลลิิเมตร)

3.	ผลการวิิเคราะห์์สารสำำ�คัญในสารสกััด

วิิเคราะห์์สารสกััดที่่�ได้้หลัังจากผ่่านกระบวนการ 

decarboxylation เพื่่�อหาปริิมาณสารสำำ�คัญ CBD และ 

CBDA ด้้วยเครื่่�อง HPLC พบว่่า CBD จะออกมาที่่�เวลา 

3.7-3.8 นาทีี และ CBDA จะออกมาที่่�เวลา 3.1-3.2 

นาทีี จากโครมาโทแกรมจะพบว่่าขนาดของพีีค CBD มีี

ขนาดสููงขึ้้�นหลัังจากผ่่านกระบวนการ decarboxylation 

ในขณะที่่�ขนาดของพีีค CBDA ลดลง ซึ่่�งสอดคล้้องกัับ

ปฏิิกิิริิยาการกำำ�จัดหมู่่�กรดคาร์์บอกซิิลิิกออกจาก CBDA 

และเกิิดเป็็น CBD เพิ่่�มมากขึ้้�น ดัังแสดงในรููปที่่� 6

สารละลายมาตรฐาน CBD ในช่่วงความเข้้มข้้น

เท่่ากัับ 0.5-100 µg/ml มีีสมการเส้้นตรง คืือ

y = 13180X – 9252.8

มีีค่่า correlation coefficient (R2) เท่่ากัับ 0.9986

สำำ�หรัับสารละลายมาตรฐาน CBDA ในช่่วงความ–

เข้้มข้้นเท่่ากัับ 0.5-100 µg/ml มีีสมการเส้้นตรง คืือ

ตารางท่ี่� 2 น้ำำ��หนัักของสารสกััดก่่อนและหลัังกระบวนการ decarboxylation ที่่�ได้้จากการสกััดช่่อดอกกััญชงแยกตาม

ขนาดของผงช่่อดอกกััญชง

ขนาดอนุุภาคของผงช่่อดอกกััญชง 

(มิิลลิิเมตร)

น้ำำ��หนัักเฉล่ี่�ยสารสกััดท่ี่�ได้้ (กรััม)
p-value

ก่่อน decarboxylation หลััง decarboxylation

อนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00) 161.54±20.28 140.46±10.91 0.077

อนุุภาคขนาดกลาง (0.25-0.84) 177.54±5.29 155.22±5.19 <0.001

อนุุภาคขนาดละเอีียด (<0.25) 204.70±20.69 188.87±15.98 0.030

รููปท่ี่� 6 โครมาโทแกรมของสารสกััดจากการสกััดผงของช่่อดอกกััญชงอนุุภาคขนาดละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร)

(ก) ก่่อนกระบวนการ decarboxylation และ (ข) หลัังกระบวนการ decarboxylation

ก ข
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y = 14699X – 11421

มีีค่่า correlation coefficient (R2) เท่่ากัับ 0.9983

โดยปริิมาณสารสำำ�คััญในตััวอย่่างทั้้�ง CBD และ 

CBDA จากการสกััดผงของช่่อดอกกััญชงในแต่่ละขนาด

อนุุภาค เมื่่�อเปรีียบเทีียบก่่อนและหลัังกระบวนการ de–

carboxylation พบว่่า CBDA เกิิดกระบวนการ decar-

boxylation เปลี่่�ยนเป็็น CBD ส่่งผลให้้ปริิมาณ CBD เพิ่่�ม

สููงขึ้้�น ซึ่่�งสอดคล้้องกัับปริิมาณ CBDA ที่่�ลดลง ในทุุก ๆ 

สารสกััดที่่�สกััดจากอนุุภาคขนาดต่่าง ๆ ดัังแสดงในตาราง

ที่่� 3

จากผลการศึึกษา ผลที่่�ได้้จากการสกััดตััวอย่่างน้ำำ��– 

หนััก 1,200 กรััม ได้้น้ำำ��หนัักของสารสกััดและสามารถคำำ�– 

นวณร้้อยละของน้ำำ��หนัักสารสกััดที่่�ได้้โดยอนุุภาคขนาด

ละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) ให้้ร้้อยละของน้ำำ��หนัักสารสกััด 

สููงสุุด รองมาคืือ อนุุภาคขนาดกลาง (0.25-0.84 มิิลลิิ–

เมตร) และอนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) 

ตามลำำ�ดัับ และผลการคำำ�นวณปริิมาณสาร CBD และ 

CBDA จากความเข้้มข้้นของ CBD และ CBDA กัับน้ำำ��หนััก 

ของสารสกััดจากการทดลองในแต่่ละขนาดอนุุภาคดััง–

แสดงในตารางที่่� 4

เมื่่�อนำำ�ปริิมาณสารสำำ�คัญ CBD และ CBDA ที่่�วิ–

เคราะห์์ได้้มาคำำ�นวณเป็็นปริิมาณ CBD รวม (total CBD)  

โดยผลการคำำ�นวณ total CBD และร้้อยละของ total 

CBD ที่่�ได้้จากการสกััดแยกตามขนาดอนุุภาค พบว่่ามีี

ความแตกต่่างกัันระหว่่างค่่าเฉลี่่�ยของแต่่ละขนาดอนุุภาค

อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ (p-value <0.05) ดัังตารางที่่� 5

ผลการเปรีียบเทีียบความแตกต่่าง total CBD 

และร้้อยละของ total CBD พบว่่าอนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25 มิิลลิิเมตร) ให้้ค่่าของ total CBD และร้้อยละของ 

total CBD ที่่�ได้้จากการสกััดมากกว่่าขนาดอนุุภาคขนาด

กลางและอนุุภาคขนาดใหญ่่อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิ 

(p-value <0.05) ส่่วนปริิมาณสารสำำ�คัญที่่�สกััดได้้จาก

ตารางท่ี่� 3 ปริิมาณ CBD และ CBDA ก่่อนและหลัังกระบวนการ decarboxylation ในสารสกััด

ขนาดอนุุภาค 

(มิิลลิิเมตร)
สถานะ สารสำำ�คัญ

ปริมาณสารสำำ�คัญใน

ตััวอย่่าง (ไมโครกรััม)

สารสำำ�คัญในสารสกััด 

(%w/w)

อนุุภาคขนาดใหญ่่ 

(0.84-1.00)

ก่่อน decarboxylation
CBD 47.15±10.35 34.67±2.47

CBDA 11.86±3.79 8.61±1.08

หลััง decarboxylation
CBD 82.78±8.65 46.47±1.97

CBDA 4.67±0.55 2.63±0.17

อนุุภาคขนาดกลาง 

(0.25-0.84)

ก่่อน decarboxylation
CBD 48.07±1.42 34.10±0.39

CBDA 12.91±0.31 9.16±0.18

หลััง decarboxylation
CBD 71.93±7.08 43.55±0.95

CBDA 5.95±0.57 3.61±0.28

อนุุภาคขนาด

ละเอีียด (<0.25)

ก่่อน decarboxylation
CBD 46.57±4.32 39.25±3.76

CBDA 10.62±1.28 8.95±1.08

หลััง decarboxylation
CBD 79.31±0.36 44.49±0.68

CBDA 5.98±0.85 3.35±0.45
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ตารางท่ี่� 4 น้ำำ��หนัักสารสกััดและปริิมาณ CBD และ CBDA ที่่�ได้้จากกระบวนการสกััด

ขนาดอนุุภาค 

(มิิลลิิเมตร)

น้ำำ��หนััก 

สารสกััดท่ี่�ได้้  

(กรััม)

ร้้อยละของสารสกััด

หลัังการทำำ�  

decarboxylation

p-value สารสำำ�คัญ

ปริมาณสารสำำ�คัญ

ท่ี่�ได้้จากการสกััด 

(กรััม)

อนุุภาคขนาดใหญ่่ 

(0.84-1.00) 140.96±10.91 11.71 ± 0.91
0.006* CBD 65.15±3.02

CBDA 3.70±0.44

อนุุภาคขนาดกลาง 

(0.25-0.84) 155.22±5.19 12.94 ± 0.43
CBD 67.63±3.44

CBDA 5.61±0.57

อนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25) 188.87±15.98 15.74 ± 1.33
CBD 83.97±6.13

CBDA 6.36±1.38

* นััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่�ระดัับ 0.05

ตารางท่ี่� 5 ผลการคำำ�นวณ total CBD และร้้อยละของ total CBD ที่่�ได้้จากการสกััด

ขนาดอนุุภาค (มิิลลิิเมตร)
ค่่าเฉล่ี่�ยปริมาณ  

total CBD ท่ี่�ได้้ (กรััม)
p-value

ค่่าเฉล่ี่�ยร้้อยละของ  

total CBD ท่ี่�ได้้
p-value

อนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00) 68.39±2.67 0.05* 5.7±0.27 0.006*

อนุุภาคขนาดกลาง (0.25-0.84) 72.55±3.20 6.05±0.33

อนุุภาคขนาดละเอีียด (<0.25) 89.55±5.98 7.46±0.61

* นััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่�ระดัับ 0.05

ตารางท่ี่� 6 ผลการเปรีียบเทีียบ total CBD และร้้อยละของ total CBD ระหว่่างแต่่ละขนาดอนุุภาค

การเปรีียบเทีียบ

Mean  

difference  

total CBD ท่ี่�ได้้  

(กรััม)

p-value

Mean  

difference 

%total CBD
p-value

อนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25)
กัับ

อนุุภาคขนาดกลาง 

(0.25-0.84)
-17.003 0.016* -1.420 0.017*

อนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25)
กัับ

อนุุภาคขนาดใหญ่่ 

(0.84-1.00)
-21.153 0.006* -1.760 0.006*

อนุุภาคขนาดกลาง 

(0.25-0.84)
กัับ

อนุุภาคขนาดใหญ่่ 

(0.84-1.00)
-4.150 0.611 -0.350 0.614

* นััยสำำ�คัญทางสถิิติิที่่�ระดัับ 0.05
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อนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 มิิลลิิเมตร) และอนุุภาค

ขนาดกลาง (0.25-0.84มิิลลิิเมตร) พบว่่าให้้ค่่าของ total 

CBD และร้้อยละของ total CBD ที่่�ได้้จากการสกััดไม่่แตก– 

ต่่างกัันทางสถิิติิ (p-value >0.05) ดัังข้้อมููลในตารางที่่� 6 

เมื่่�อเปรีียบเทีียบปริิมาณ total CBD ที่่�ได้้ พบว่่าอนุุภาค

ขนาดละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) มีีค่่าสููงสุุดเฉลี่่�ยเท่่ากัับ 

89.55 กรััม (คิิดเป็็นร้้อยละ 7.46) รองมาคืืออนุุภาคขนาด 

กลาง (0.25-0.84 มิิลลิิเมตร) มีีค่่าเฉลี่่�ยเท่่ากัับ 72.55 กรััม  

(คิิดเป็็นร้้อยละ 6.05) และอนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 

มิิลลิิเมตร) มีีค่่าเฉลี่่�ยเท่่ากัับ 68.39 กรััม (คิิดเป็็นร้้อยละ 

5.70) ตามลำำ�ดับ

อภิิปรายผล

การสกััดกััญชง (Cannabis Sativa L. Subsp. 

Sativa) ด้้วยเครื่่�อง supercritical fluid extraction 

โดยใช้้คาร์์บอนไดออกไซด์์เป็็นตััวทำำ�ละลาย โดยกำำ�หนด

ความดััน 32 เมกะปาสกาล (MPa) อุุณหภููมิิ 60 องศา

เซลเซีียส อััตราการไหลของของไหลวิิกฤติิยิ่่�งยวดของ

คาร์์บอนไดออกไซด์์ 2.5-3 ลิิตร/นาทีี โดยดััดแปลงวิิธีีการ

สกััดมาจากงานวิิจััยของ Hinane Boumghar และคณะ 

ในปีี 202312 ขนาดนำำ�ร่อง (pilot scale) ปริิมาตร 5 ลิิตร 

ผลการสกััดพบว่่าสารสกััดจากถัังแยก (separation) ที่่�ได้้ 

มีีน้ำำ��ปนออกมา ซึ่่�งเกิิดจากความชื้้�นของผงกััญชงและ

ความชื้้�นภายในระบบของเครื่่�องสกััด โดยความชื้้�นนี้้�อาจ

เป็็นสาเหตุุให้้ความเข้้มข้้นของก๊๊าซ carbon dioxide ไม่่

สม่ำำ��เสมอในแต่่ละตััวอย่่างการสกััด หากมีีการควบคุุม

ความชื้้�นก่่อนการสกััดอาจทำำ�ให้้คุุณภาพการสกััดดีีมาก– 

ขึ้้�น สารสกััดที่่�ได้้หลัังผ่่านกระบวนการ decarboxyla– 

tion ที่่�อุณหภููมิิ 120 องศาเซลเซีียส เป็็นเวลา 120 นาทีี  

ทำำ�ให้้ปริิมาณของสารสำำ�คัญ CBD จากการสกััดของอนุุ– 

ภาคทั้้�ง 3 ขนาดเพิ่่�มขึ้้�น สอดคล้้องกัับการลดลงของปริิ–

มาณสารสำำ�คัญ CBDA เนื่่�องจากการเปลี่่�ยนโมเลกุุลสาร 

 CBDA เป็็น CBD

เมื่่�อพิิจารณาขนาดอนุุภาคที่่�ให้้ร้้อยละของสาร–

สกััด (yield) สููงสุุดคืือ การสกััดจากอนุุภาคขนาดละเอีียด 

(<0.25 มิิลลิิเมตร) มีีค่่าเฉลี่่�ยร้้อยละของสารสกััดเท่่ากัับ 

15.74 รองมาคืือการสกััดจากอนุุภาคขนาดกลาง (0.25-

0.84 มิิลลิิเมตร) มีีค่่าเฉลี่่�ยร้้อยละของสารสกััดเท่่ากัับ 

12.94 และการสกััดจากอนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 

มิิลลิิเมตร) มีีค่่าเฉลี่่�ยเท่่ากัับ 11.71 ตามลำำ�ดับ ซึ่่�งเป็็นไป

ในทิิศทางเดีียวกัับผลการคำำ�นวณ total CBD โดยอนุุภาค

ของช่่อดอกกััญชงขนาดละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) จะให้้

ร้้อยละของ total CBD เฉลี่่�ยสููงสุุดเท่่ากัับ 7.46 ซึ่่�งแตก–

ต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิิติิเมื่่�อเทีียบกัับอนุุภาคขนาด

กลางและอนุุภาคขนาดใหญ่่ รองลงมาคืืออนุุภาคขนาด

กลาง (0.25-0.84มิิลลิิเมตร) จะให้้ร้้อยละของ total CBD  

เฉลี่่�ยเท่่ากัับ 6.05 และอนุุภาคขนาดใหญ่่ (0.84-1.00 

มิิลลิิเมตร) จะให้้ร้้อยละของ total CBD เฉลี่่�ยน้้อยที่่�สุด

เท่่ากัับ 5.70 แต่่ไม่่แตกต่่างกัันทางสถิิติิ สอดคล้้องกัับ

การศึึกษาของ Sai Uday Kumar Reddy Sagili และ

คณะ8 ที่่�ทำำ�การศึึกษาการสกััดกััญชาด้้วยเครื่่�อง super-

critical fluid extraction โดยใช้้ ethanol, butanol 

และ hexane เป็็นตััวทำำ�ละลาย โดยขนาดอนุุภาคที่่�เล็็ก–

กว่่าจะมีีพื้้�นที่่�ผิวที่่�มากขึ้้�นในการสััมผััสกัับตััวทำำ�ละลาย 

ทำำ�ให้้กระบวนการสกััดมีีประสิิทธิิภาพมากขึ้้�น แต่่ในบาง

การศึึกษาพบว่่ามีีค่่าของขนาดอนุุภาคที่่�เหมาะสมช่่วง–

หนึ่่�งเท่่านั้้�นที่่�จะสามารถสกััดสารได้้ในปริิมาณมาก เช่่น 

เมื่่�อขนาดอนุุภาคของ Cleome coluteoides Boiss. 

ที่่�ให้้พื้้�นที่่�ผิวเพิ่่�มขึ้้�นจะทำำ�ให้้ผลผลิิตที่่�ได้้เพิ่่�มขึ้้�นจนถึึง

ระดัับหนึ่่�ง เมื่่�อเพิ่่�มขึ้้�นไปอีีกจะส่่งผลให้้ผลผลิิตลดลง17 

หากพิิจารณาถึึงต้้นทุุนของยา 1% CBD cream 30 กรััม  

การเพิ่่�มร้้อยละของ total CBD จากร้้อยละ 5.08 เป็็น 

7.46 จะทำำ�ให้้ต้้นทุุนกลุ่่�มสารเคมีีของยา 1% CBD cream  

ขนาด 30 กรััม ลดลงจาก 150.70 บาท เป็็น 103.60 บาท 

ลดลงประมาณร้้อยละ 34.86 ดัังนั้้�น จากผลการศึึกษา

ข้้างต้้น โรงพยาบาลเจ้้าพระยาอภััยภููเบศรได้้พิิจารณา

ปรัับปรุุงแนวทางการสกััดกััญชงโดยกำำ�หนดขนาดอนุุภาค

ของกััญชงในการสกััดให้้น้้อยกว่่า 0.25 มิิลลิิเมตร ด้้วย

การผ่่านแร่่ง 60 mesh (และอาจเพิ่่�มการควบคุุมไม่่ให้้

เล็็กกว่่า 0.1 มิิลลิิเมตร เพราะอาจทำำ�ให้้เกิิดการตัันของ

แผ่่นกรองสแตนเลสของเครื่่�องสกััด supercritical fluid 

extraction ได้้) เพื่่�อเพิ่่�มประสิิทธิิภาพในการสกััดสาร
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สำำ�คััญ การศึึกษานี้้�ยัังคงมีีข้้อจำำ�กััดในการกำำ�หนดขนาด

อนุุภาคละเอีียดที่่�ไม่่ได้้ครอบคลุุมถึึงขนาดต่ำำ��สุดของ

อนุุภาคที่่�ใช้้ สามารถกำำ�หนดได้้เพีียงขนาดที่่�ต่ำำ��กว่่า 0.25 

มิิลลิิเมตร อีีกทั้้�งต้้องมีีการปรัับขนาดอนุุภาคและการวััด 

ขนาดให้้มีีความแม่่นยำำ�มากขึ้้�น ซึ่่�งยัังพบอนุุภาคมีีลัักษณะ 

ยาวกว่่าขนาดที่่�กำำ�หนดแต่่ยัังคงผ่่านแร่่งตามขนาดที่่�ระบุุ

ได้้ โดยการพััฒนาประสิิทธิิภาพการสกััดอาจเพิ่่�มเติิมการ

ศึึกษาในด้้านปััจจััยต่่าง ๆ  เช่่น ความชื้้�นของกััญชงหลัังแยก

ขนาดอนุุภาคก่่อนการสกััดซ้ำำ�� ปริิมาณน้ำำ��ที่่�อยู่่�ในสารสกััด  

อุุณหภููมิิ ความดััน อััตราการไหลของ carbon dioxide 

ต่่อไป

สรุุปผลการวิิจััย

จากการวิิจััยพบว่่าขนาดของอนุุภาคกััญชงมีีผลกัับ

การสกััดสาร CBD ด้้วยเทคนิิคการสกััดด้้วยคาร์์บอนได–

ออกไซด์์ที่่�สภาวะวิิกฤตยิ่่�งยวด พบว่่าอนุุภาคกััญชงขนาด

เล็็กให้้ปริิมาณสารสกััดและ total CBD มากกว่่าอนุุภาค

กััญชงขนาดใหญ่่ ซึ่่�งจะเป็็นแนวทางในการกำำ�หนดขนาด

ของกััญชงให้้น้้อยกว่่า 0.25 มิิลิิเมตร ในกระบวนการ

เตรีียมวััตถุุดิิบเพื่่�อเพิ่่�มประสิิทธิิภาพการสกััดสาร CBD 

ให้้ได้้สารสำำ�คััญในการผลิิตยาในโรงพยาบาลมากขึ้้�น มีี

ยาใช้้อย่่างต่่อเนื่่�องในการนำำ�ไปใช้้รัักษาพยาบาล รวมทั้้�ง

ต้้นทุุนการผลิิตที่่�ลดลง ช่่วยส่่งเสริิมการพึ่่�งพาตนเองของ

ประเทศด้้านสุุขภาพด้้วยสมุุนไพร

ข้้อเสนอแนะ

การศึึกษานี้้� เป็็นส่่วนหนึ่่�งในการพััฒนากระบวน–

การผลิิตยาเพื่่�อเป็็นแนวทางในการกำำ�หนดขนาดอนุุภาค

ดอกกััญชงให้้มีีประสิิทธิิภาพในการสกััดเพิ่่�มขึ้้�นด้้วย

เครื่่�อง supercritical fluid extraction ขนาด 5 ลิิตร โดย

ร้้อยละของ total CBD ของโรงพยาบาลเจ้้าพระยาอภััย–

ภููเบศร เดิิมประมาณร้้อยละ 5.08 แต่่การใช้้ขนาดอนุุภาค

ละเอีียด (<0.25 มิิลลิิเมตร) ร้้อยละของ total CBD 

สููงสุุดเฉลี่่�ยเป็็นร้้อยละ 7.46 นั่่�นคืือเพิ่่�มขึ้้�นประมาณร้้อย–

ละ 46.85 ส่่งผลให้้ได้้ปริิมาณสาร CBD เพิ่่�มขึ้้�น แนวทาง

การกำำ�หนดขนาดอนุุภาคสามารถนำำ�ไปใช้้ประโยชน์์

ในกระบวนการสกััดดอกกััญชงได้้ โดยหากเครื่่�องสกััด 

supercritical fluid extraction มีีการเปลี่่�ยนขนาดควร

ต้้องทำำ�การทดสอบสภาวะการสกััด เช่่น อุุณหภููมิิ ความ–

ดััน อััตราการไหลของ carbon dioxide ระยะเวลาการ

สกััด ควบคู่่�กับขนาดอีีกครั้้�ง เพื่่�อให้้ได้้ข้้อมููลที่่�มีความถููก– 

ต้้องมากยิ่่�งขึ้้�น รวมถึึงขนาดของตะแกรงในคุุณลัักษณะ–

เฉพาะของเครื่่�องสกััด โดยที่่�ขนาดอนุุภาคต้้องไม่่เล็็กกว่่า

ช่่องตะแกรงที่่�อาจเกิิดการอุุดตัันส่่งผลถึึงการสกััดได้้
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