
  Srinagarind Med J 2018; 33 (suppl)  

114     การประชุมวิชาการ ครัง้ที ่34 ประจ าปี 2561     

 
 

 
 

การทบทวนรูปแบบและความเหมาะสมของขนาดยาต้านการแข็งตวัของ
เลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ในผู้ป่วยนอก ณ โรงพยาบาลศรีนครินทร์  
ชาริณี มีอาษา 1, ไชยสิทธ์ิ วงศ์วิภาพร 2, ชญานิศ น่าชม 1, สุปราณ ีสิงหพีระกลุ 1, ผันสุ ชุมวรฐายี 3, 
 วีรวรรณ อุชายภิชาติ 1*    
1 คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลยัขอนแก่น 
2 ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 
3 งานเภสัชกรรม โรงพยาบาลศรีนครินทร ์คณะแพทยศาสตร์ มหาวทิยาลัยขอนแก่น 
 

Drug Use Review and Dose Appropriateness of New Oral 
Anticoagulants in Outpatients at Srinagarind Hospital 

Charinee Meearsa 1, Chaiyasith Wongvipaporn 2, Chayanis Nachom 1, Supranee Singhapeerakul 1,  
Pansu Chumworathayi 3, Verawan Uchaipichat 1*    
1 Faculty of Pharmaceutical Sciences, Khon Kaen University 
2 Department of Medicine, Faculty of Medicine, Khon Kaen University 
3Department of Pharmacy Service, Srinagarind Hospital, Faculty of Medicine, Khon Kaen 
University 
* Corresponding Author: Verawan Uchaipichat, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Khon Kaen 
University, Khon Kaen, 40002, Thailand. Tel: +66 43202378 E-mail: veruch@kku.ac.th  
 
หลักการและวัตถุประสงค์: ยาตา้นการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม ่ (new oral anticoagulants; 
NOACs) เป็นยาทางเลือกที่พบข้อดีหลายประการเหนือกว่า warfarin แต่มีข้อจ ากัด และพบปญัหาการสั่งใช้ยาใน
ขนาดยาที่ไมเ่หมาะสม งานวจิัยนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อทบทวนรูปแบบการใช้และความเหมาะสมของขนาดยา 
NOACs ในผู้ป่วยนอกท่ีเข้ารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลศรีนครินทร์ในช่วง 1 ปี หลังเริ่มใช้ยา  
วิธีการศึกษา: เป็นการศึกษาเชิงพรรณนา โดยเก็บข้อมลูย้อนหลงัจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์และเวชระเบยีน
ของผู้ป่วยนอกท่ีเริ่มได้รับยาในช่วงเดือนธันวาคม พ.ศ. 2555–2559 ที่โรงพยาบาลศรีนครินทร ์
ผลการศึกษา: พบการสั่งใช้ยากลุม่ NOACs ในผู้ป่วย 103 ราย (475 ใบสั่งยา) ในข้อบ่งใช้ คือ ป้องกันโรคหลอด
เลือดสมองชนิดสมองขาดเลือดในผู้ป่วยภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพลิ้วท่ีไม่มโีรคลิ้นหัวใจร่วม จ านวน 75 
ราย (ร้อยละ 72.1), รักษาและปอ้งกันการกลับเป็นซ้ าของภาวะลิ่มเลือดอุดหลอดเลือดด า จ านวน 20 ราย (ร้อย
ละ 19.2) และ 8 ราย (ร้อยละ 7.7) ตามล าดับ พบการสั่งใช้ยานอกเหนือข้อบ่งใช้ที่ได้รับการรับรองจากองค์การ
อาหารและยา คือ โรคหลอดเลือดแดงส่วนปลายอุดตัน จ านวน 1 ราย (ร้อยละ 1) ชนิดของ NOACs ที่มีการสั่งใช้ 
ได้แก ่ rivaroxaban 229 ใบสั่งยา dabigatran 162 ใบสั่งยา และ apixaban 84 ใบสั่งยา ร้อยละ 48, 34 และ 
18 ตามล าดบั โดยขนาดยาที่ใช้มากท่ีสุดสามอันดับแรก คือ dabigatran 110 มก.วันละสองครั้ง (144 ใบสั่งยา, 
ร้อยละ 30.3) rivaroxaban 20 มก.วันละครั้ง (126 ใบสั่งยา, ร้อยละ 26.5) และ rivaroxaban 15 มก.วันละครั้ง 
(96 ใบสั่งยา ร้อยละ 20.2) ผู้ป่วยไดร้ับการตรวจวัดคา่การท างานของไตก่อนไดร้ับยาร้อยละ 76 และได้รับการ
ติดตามค่าการท างานของไตอย่างน้อย 1 ครั้งในระหว่างที่ได้รับยาร้อยละ 66 พบอันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจ
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เกิดขึ้นเมื่อใช้ร่วมกับ NOACs ในผู้ป่วย 48 ราย (ร้อยละ 46.6) โดยพบ 68 คู่ ซึ่งส่วนใหญ่เป็นการใช้ยาร่วมกับยา
ต้านเกลด็เลือด (ร้อยละ 38.2) พบใบสั่งยาร้อยละ 22 มีขนาดยาที่ไม่เหมาะสม เป็นการใช้ยาขนาดต่ าเกินไป, 
ขนาดยาสูงเกินไป และสั่งใช้ยาในผู้ป่วยที่มีข้อห้ามใช้ ร้อยละ 10, 8 และ 4 ตามล าดับ  
สรุป: การสั่งใช้ยากลุ่ม NOACs ในผู้ป่วยนอกโรงพยาบาลศรีนครินทร์ส่วนใหญ่มคีวามเหมาะสมทั้งในด้านข้อบ่งใช้ 
ขนาดยา และการตรวจวัดคา่การท างานของไตก่อนและระหว่างการใช้ยา อย่างไรก็ตามยังมผีู้ป่วยจ านวนหนึ่งที่
ได้รับการตดิตามดังกล่าวไม่เพียงพอและได้รับยาในขนาดที่ไมเ่หมาะสม จึงควรเพิม่แนวทางการจัดการเพื่อให้การ
ใช้ยามีประสิทธิภาพมากยิ่งข้ึน 
 
Background and Objective: New oral anticoagulants (NOACs) is the new option of 
antithrombotics that contains several advantages over the warfarin use, however accumulating 
reports have shown some limitations or dose inappropriateness from its use. This study aimed 
to review the drug pattern and dose appropriateness of NOACs use during 1 year in outpatients 
at Srinagarind hospital.   
Methods: The study was retrospective descriptive design. Data were collected from electronic 
database and medical records of patients who started NOACs using during December 2012 - 
December 2016.   
Results: There were 103 cases with 475 prescriptions of NOACs use. The indications were 
nonvalvular atrial fibrillation (to reduce the risk of ischemic stroke and systemic embolism) for 
75 cases (72.1%), and treatment and prevention of venous thromboembolism for 20 cases 
(19.2%) and 8 cases (7.7%), respectively. There was 1 case (1%) of off-label indication use for 
peripheral artery disease. The most prescribed NOACs was rivaroxaban (229 prescriptions, 48%), 
while the second and third were dabigatran (162 prescriptions, 34%) and apixaban (84 
prescriptions, 18%). The three most prescribed of NOACs dosage regimen were dabigatran 110 
mg twice daily (144 prescriptions, 30.3%), rivaroxaban 20 mg once daily (126 prescriptions, 
26.5%), and rivaroxaban 15 mg once daily (96 prescriptions, 20.2%). Approximately 76% of 
patients were assessed renal function before starting NOACs, while 66% of patients were 
monitored renal function at least one time during NOACs use. Potential drug-drug interactions 
were found in 48 cases (46.6%) with 68 drug pairs. Most of them was concomitant use with 
antiplatelets (38.2%). The inappropriateness dose of NOACs were found in 22% of prescriptions 
which contains too low dose, too high dose, and contraindication use for 10%, 8% and 4%, 
respectively. 
Conclusion: Most of NOACs use in outpatients at Srinagarind hospital was appropriate in terms 
of indication, dose and renal function monitoring. However, the lack of renal 
assessment/monitoring and the use in inappropriate dose were still found in some patients. 
Increasing awareness and management of NOACs utilization by healthcare team is suggested to 
improve the effectiveness of drug use in patients.         
Keywords: New oral anticoagulants (NOACs), drugs utilization review, potential drug-drug 

interactions  
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บทน า 
ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรบัประทานกลุม่ใหม่ (New oral anticoagulants; NOACs) แบ่ง

ออกเป็น 2 กลุ่มตามกลไกการออกฤทธิ์ ได้แก่ (1) Direct thrombin inhibitors ได้แก่ dabigatran และ (2) 
Direct factor Xa inhibitors ได้แก ่ rivaroxaban, apixaban และ edoxaban ได้รับการรับรองในข้อบ่งใช้
ดังต่อไปนี้ (1) ป้องกันและรักษาภาวะลิม่เลือดอุดหลอดเลือดด า (venous thromboembolism; VTE) และ (2) 
ป้องกันการเกิดโรคหลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลือด (ischemic stroke) และภาวะลิ่มเลือดอุดตันในกระแส
เลือด (systemic embolism) ในผู้ป่วยภาวะหัวใจห้องบนสั่นพลิ้วชนิดไม่มโีรคลิ้นหัวใจร่วม (non-valvular atrial 
fibrillation; NVAF) โดยพบข้อดทีี่เหนือกว่ายา warfarin ซึ่งเป็นยารับประทานกลุม่เก่า ดังนี ้ ยาออกฤทธ์ิและถูก
ก าจัดออกจากร่างกายเร็ว เกิดอนัตรกิริยากับยาอื่นและอาหารน้อย มีความแปรปรวนของการออกฤทธ์ิของยาต่ า 
ช่วงการรักษากว้าง ไม่ต้องเฝ้าระวังการประเมินการรักษาอย่างใกล้ชิด จึงเป็นทางเลือกหนึ่งในการรักษาผู้ป่วยที่
จ าเป็นต้องใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดในระยะยาว แต่อย่างไรกต็ามการใช้ยานี้ยังมีข้อจ ากัด ได้แก่ การเข้าถึงการ
ตรวจวัดทางห้องปฏิบตัิการที่ใช้ในการติดตามการใช้ยา, ยามีราคาสงู และมีโอกาสเกิดอันตรกิริยากับยาในบางกลุ่ม
ได้ การใช้ยามีข้อควรระวังและควรปรับขนาดยาให้เหมาะสมในผู้ปว่ยท่ีมีการท างานของไตบกพร่อง มีข้อห้ามใช้ใน
ผู้ป่วยท่ีมีภาวะไตบกพร่องขั้นรุนแรง มีข้อมูลการศึกษาที่จ ากัดในผูป้่วยกลุ่มพิเศษ รวมถึงมีข้อจ ากัดในการเข้าถึงยา
แก้พิษ (antidote) จากข้อจ ากัดข้างต้น อาจท าให้เกิดการใช้ยาในกลุ่มนี้อย่างไม่เหมาะสม น าไปสู่การใช้ยาที่ไม่เกดิ
ประสิทธิผล หรือเกิดอาการไม่พึงประสงค์ ได้แก่ ภาวะเลือดออกผิดปกติในผู้ป่วยได้ 1-4 

จากการทบทวนวรรณกรรมที่ศึกษาเกี่ยวกับรูปแบบการใช้ NOACs5-15 พบปัญหาการใช้ยาไม่เหมาะสม 
ได้แก่ การใช้ยาที่ไมม่ีข้อบ่งใช้ ร้อยละ 4-20 การใช้ยาที่มีข้อห้ามใช้โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีการท างานของไตบกพร่อง
รุนแรง ร้อยละ 0.4-14 ขนาดยาที่ผู้ป่วยได้รับไม่เหมาะสมตามค่าการท างานของไต ร้อยละ 5-35 ผู้ป่วยไดร้ับยาใน
ขนาดที่ต่ ากว่าการรักษา ร้อยละ 10-19 และขนาดที่สูงกว่าการรักษา ร้อยละ   1-7 การบริหารยาไม่เหมาะสม ร้อย
ละ 18-26 ระยะเวลาการได้รับยาไมเ่หมาะสม ร้อยละ 12-95 และการเปลี่ยนยาต้านการแข็งตัวของเลือดไม่
เหมาะสม ร้อยละ 52-56 นอกจากน้ีพบว่ามีการใช้ NOACs ร่วมกับยาอื่นที่คาดวา่จะเกิดอันตรกิรยิาระหว่างยาได ้
โดยเฉพาะใช้ร่วมกับยาที่มผีลต่อ P-glycoprotein transporter, cytochrome P450 3A4 และยาอื่นที่มีผลเพิ่ม
ความเสีย่งในการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ  

ปัจจุบันยากลุม่ NOACs ถูกสั่งใช้มากขึ้น16 แม้มีราคาสูง โดยจัดเป็นยานอกบัญชียาหลักแห่งชาต ิ พ.ศ. 
256117 และนอกบัญชียาโรงพยาบาลศรีนครินทร์ จากปัญหาในการใช้ยาที่พบจากการทบทวนวรรณกรรมดังกลา่ว 
งานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อทบทวนรูปแบบการใช้ยาและความเหมาะสมของขนาดยา NOACs ในผู้ป่วยนอกท่ี
เข้ารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลศรนีครินทร์ในช่วง 1 ปี หลังเริ่มใช้ยา โดยคาดว่าข้อมูลทีไ่ด้จะเป็นประโยชน์ในการ
พัฒนาแนวทางการใช้ยาได้อย่างสมเหตสุมผล เพื่อให้การใช้ยาก่อประโยชน์สูงสดุและเหมาะสมกับผูป้ว่ยแต่ละราย 

  
วิธีการศึกษา 

งานวิจัยนี้มีรูปแบบการศึกษาเชิงพรรณนาแบบย้อนหลัง (retrospective descriptive study) เพื่อ
ทบทวนรูปแบบการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ (NOACs) ได้แก่ dabigatran, 
rivaroxaban และ apixaban โดยเก็บข้อมูลจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์และเวชระเบียนของผู้ป่วยนอกทุกรายที่
เริ่มได้รับยาอย่างน้อย 1 ครั้ง ในช่วงเดือนธันวาคม พ.ศ. 2555 ถึง ธันวาคม พ.ศ. 2559 และติดตามการรักษาที่
โรงพยาบาลศรีนครินทร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น ท าการเก็บข้อมูลในช่วง 1 ปีหลังจากได้รับยา 
ซึ่งประกอบด้วย ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย รูปแบบการสั่งใช้ยา NOACs การประเมินและติดตามค่าการท างานของ
ไต โดยพิจารณาค่า creatinine clearance (CrCl) จาก Cockcroft-Gault equation ทั้งภายใน 3 เดือนก่อนเริ่ม
ใช้ยาและในช่วง 1 ปีระหว่างการใช้ยา การได้รับยาอื่นท่ีคาดว่าจะเกิดอันตร-กิริยากับ NOACs และความเหมาะสม
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ของขนาดยาเมื่อพิจารณาค่าการท างานของไตและอันตรกิริยาที่คาดว่าจะเกิดขึ้นตามที่ได้รับการรั บรองจาก
องค์การอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (The United States Food and Drug Administration: 
U.S.FDA) และตามที่ระบุไว้ในเอกสารก ากับยา การวิเคราะห์ข้อมูลใช้โปรแกรม Microsoft excel 2016 และสถิติ
เชิงพรรณนา (descriptive statistics) การศึกษานี้ได้ผ่านความเห็นชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยใน
มนุษย์ เลขที่โครงการ HE571454 

ผลการศึกษา 
พบจ านวนผู้ป่วยท่ีใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ (NOACs) ทั้งหมด 103 ราย 

จากจ านวนเริม่ต้น 110 ราย ถูกคัดออก 7 ราย เป็นผู้ป่วยใน 1 ราย และไม่สามารถเข้าถึงข้อมลู   เวชระเบียน
ผู้ป่วย 6 ราย จากผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษามีใบสั่งยาทั้งหมดจ านวน 475 ใบสั่งยา ซึ่งพบการสั่งใช้ยาเพิ่มขึ้นทุกป ี
โดยมผีู้ป่วยท่ีเริ่มใช้ยาในปี พ.ศ. 2556 จ านวน 5 ราย (ร้อยละ 4.9) พ.ศ. 2557 จ านวน 7 ราย (ร้อยละ 6.8) พ.ศ. 
2558  จ านวน 20 ราย (ร้อยละ 19.4) และ พ.ศ. 2559 จ านวน 71 ราย (ร้อยละ 68.9) โดยกลุ่มผู้ปว่ยมีอายุเฉลีย่ 
72.0 ± 11.7 ปี เป็นเพศชาย 61 ราย (ร้อยละ 59.2) มีน้ าหนักเฉลี่ย 64.1 ± 12.4 กิโลกรัม (ต่ าสดุ 35 สูงสดุ 
102.9 กิโลกรัม) มีส่วนสูงเฉลี่ย 161.9 ± 8.6 เซนติเมตร (ต่ าสดุ 145 สูงสุด 185 เซนตเิมตร) ผู้ปว่ยส่วนใหญ่มี
สิทธิการรักษาข้าราชการ/รัฐวิสาหกิจ/สวสัดิการพนักงานส่วนท้องถิ่น 95 ราย (ร้อยละ 92.2) โดยมโีรคร่วมสูงสุด 
3 อันดับ ดังนี้ โรคความดันโลหิตสูง (hypertension) 76 ราย (ร้อยละ 16.7) โรคไขมันผิดปกติ (dyslipidemia) 
43 ราย (ร้อยละ 9.5) และโรคเบาหวาน (diabetes) 38 ราย (ร้อยละ 8.4) ผู้ป่วยมีประวตัิการแพ้ยา 16 ราย 
(ร้อยละ 15.5) เคยไดร้ับ warfarin มาก่อน 66 ราย (ร้อยละ 64.1) ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกผดิปกติ 39 ราย 
(ร้อยละ 37.9) ประวัติการสูบบุหรี่ 29 ราย (ร้อยละ 28.2) และบริโภคเครื่องดืม่แอลกอฮอล ์ 26 ราย (ร้อยละ 
25.2)  

ชนิดยา ข้อบ่งใช้ และขนาดยา NOACs ที่ผู้ป่วยไดร้ับแสดงในตารางที่ 1 พบว่ามีการสั่งใช้ยาใน 3 ข้อบ่ง
ใช้ที่ได้รับการรับรองจากองค์การอาหารและยา คือ ป้องกันโรคหลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลือด (ischemic 
stroke/systemic embolism) ในผู้ป่วย nonvalvular atrial fibrillation (NVAF) จ านวน 75 ราย (ร้อยละ 
72.1), รักษา venous thromboembolism (VTE) จ านวน 20 ราย (ร้อยละ 19.2) และป้องกันการกลับเป็นซ้ า
ของ VTE จ านวน 8 ราย (ร้อยละ 7.7) โดยมีผู้ป่วย 1 รายใช้ยาใน 2 ข้อบ่งใช้ ได้แก่ ป้องกันโรคหลอดเลือดสมอง
ในผู้ปว่ย NVAF และรักษา VTE พบการสั่งใช้ยานอกเหนือข้อบ่งใช้ที่ได้การรับรองจากองค์การอาหารและยา คือ 
โรคหลอดเลือดแดงส่วนปลายอุดตนั (peripheral artery disease; PAD) จ านวน 1 ราย (ร้อยละ 1) โดยภาพรวม
พบการสั่งใช้ยา rivaroxaban มากที่สุด จ านวน 229 ใบสั่งยา (ร้อยละ 48.2) รองลงมาคือ dabigatran 162 
ใบสั่งยา (ร้อยละ 34.1) และ apixaban 84 ใบสั่งยา (ร้อยละ 17.7) ตามล าดับ  

เมื่อพิจารณาการสั่งใช้ NOACs ในข้อบ่งใช้ป้องกันโรคหลอดเลือดสมองในผู้ป่วย NVAF (ตารางที่ 1) พบ
การสั่งใช้ยา rivaroxaban มากที่สุด จ านวน 165 ใบสั่งยา (ร้อยละ 46.2) แบ่งเป็น rivaroxaban 15 mg OD 82 
ใบสั่งยา (ร้อยละ 23) และ rivaroxaban 20 mg OD 80 ใบสั่งยา (ร้อยละ 22.4) รองลงมาพบการใช้ยา 
dabigatran รวม 129 ใบสั่งยา (ร้อยละ 36.1) แบ่งเป็น dabigatran 110 mg และ 150 mg BID เป็น 119 ใบสั่ง
ยา (ร้อยละ 33.3) และ 10 ใบสั่งยา (ร้อยละ 2.8) ตามล าดับ ส่วน apixaban พบการสั่งใช้น้อยที่สุดรวม 63 ใบสั่ง
ยา (ร้อยละ 17.7) แบ่งเป็น apixaban 2.5 mg BID (5 mg ½ tab BID) 33 ใบสั่งยา (ร้อยละ 9.2) และ 
apixaban 5 mg BID 29 ใบสั่งยา (ร้อยละ 8.1) โดยพบใบสั่งยาทีค่าดว่าจะเป็นความคลาดเคลื่อนในการสั่งใช้ยา 
ได้แก่ rivaroxaban 20 mg BID จ านวน 3 ใบสั่งยา (ร้อยละ 0.8) และ apixaban 5 mg OD จ านวน 1 ใบสั่งยา 
(ร้อยละ 0.3) 

การใช้ NOACs เพื่อการรักษา VTE (ตารางที่ 1) พบการสั่งใช้ยา rivaroxaban มากที่สุด เป็น 54 ใบสั่ง
ยา (ร้อยละ 60.7) แบ่งเป็น rivaroxaban 20 mg OD 38 ใบสั่งยา (ร้อยละ 42.7), rivaroxaban 15 mg OD 12 
ใบสั่งยา (ร้อยละ 13.5) และ rivaroxaban 15 mg และ 10 mg BID (20 mg ½ tab BID) แต่ละขนาดพบเป็น 2 
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ใบสั่งยา (ร้อยละ 2.3) พบการสั่งใช้ dabigatran รองลงมารวม 26 ใบสั่งยา (ร้อยละ 29.2) แบ่งเป็น dabigatran 
110 mg และ 150 mg BID เป็น 18 ใบสั่งยา (ร้อยละ 20.2) และ 8 ใบสั่งยา (ร้อยละ 9) ตามล าดับ ส่วน 
apixaban พบการสั่งใช้รวม 9 ใบสั่งยา (ร้อยละ 10.1) แบ่งเป็น apixaban 5 mg และ 2.5 mg BID จ านวน 7 
ใบสั่งยา (ร้อยละ 7.9) และ 2 ใบสั่งยา (ร้อยละ 2.3) ตามล าดับ 
 ส าหรับขอ้บ่งใช้ป้องกันการกลับเปน็ซ้ าของ VTE (ตารางที่ 1) พบการสั่งใช้ยา apixaban มากที่สุด เป็น 
12 ใบสั่งยา (ร้อยละ 52.2) แบ่งเป็น apixaban 2.5 mg BID 8 ใบสั่งยา (ร้อยละ 34.8) และ apixaban 5 mg BID 
4 ใบสั่งยา (ร้อยละ 17.4) มีการใช้ rivaroxaban รองลงมา พบ 10 ใบสั่งยา (ร้อยละ 43.5) แบ่งเป็น rivaroxaban 
20 mg และ 15 mg OD จ านวน 8 ใบสั่งยา (ร้อยละ 34.8) และ 2 ใบสั่งยา (ร้อยละ 8.7) ตามล าดับ และพบการสั่ง
ใช้ dabigatran 110 mg BID จ านวน 1 ใบสั่งยา (ร้อยละ 4.4) 

การประเมินและตดิตามค่าการท างานของไตก่อนและระหว่างได้รับยา พบการตรวจวดัค่าการท างานของ
ไตภายใน 3 เดือนก่อนเริ่มใช้ยาในผู้ป่วย 78 ราย (ร้อยละ 75.7) และระหว่างการใช้ยาพบการติดตามอย่างน้อย 1 
ครั้งในผู้ป่วย 68 ราย (ร้อยละ 66) ซึ่งผู้ป่วยแตล่ะรายมจี านวนการติดตามต่อปีท่ีแตกต่างกัน โดยไม่พบการตรวจ
ติดตามค่าการท างานของไต จ านวน 35 ราย (ร้อยละ 34) พบการตรวจตดิตามค่าการท างานของไตจ านวน 1, 2, 3, 
4, 5 และ 6 ครั้งต่อปี เป็น 28 ราย (ร้อยละ 27.2), 13 ราย (ร้อยละ 12.6), 15 ราย (ร้อยละ 14.6), 7 ราย (ร้อยละ 
6.8), 3 ราย (ร้อยละ 2.9) และ 2 ราย (ร้อยละ 1.9) ตามล าดบั ผู้ป่วยมีค่า estimated glomerular filtration 
rate (eGFR) เฉลีย่ 64.3 ± 21.2 (ก่อนรักษา) และ 59.2 ± 16.4 มล.ต่อนาทีต่อพื้นที่ผิวกาย 1.73 ตร.ม. (ระหว่าง
รักษา) ค่าเฉลีย่ creatinine clearance (CrCl) ภายใน 3 เดือนก่อนเริ่มใช้ยา 57.6 ± 24.0 มล.ต่อนาที โดย
แบ่งเป็นช่วง 15-30, 30-50, 50-80 และมากกว่า 80 มล.ต่อนาที พบ 8 ราย (ร้อยละ 7.8), 25 ราย (ร้อยละ 24.3), 
30 ราย (ร้อยละ 29.1), และ 15 ราย (ร้อยละ 14.6) ตามล าดับ และไม่มีข้อมลู CrCl 25 ราย (ร้อยละ 24.3) ส่วน 
CrCl ระหว่างรักษา เฉลี่ย 52.7 ± 19.5 มล.ต่อนาที โดยแบ่งเป็นช่วง 15-30, 30-50, 50-80 และมากกว่า 80 มล.
ต่อนาที พบ 6 ราย (ร้อยละ 5.8), 28 ราย (ร้อยละ 27.2), 27 ราย (ร้อยละ 26.2) และ 7 ราย (ร้อยละ 6.8) 
ตามล าดับ และไม่มีข้อมลูหรือไมไ่ด้ติดตาม CrCl 35 ราย (ร้อยละ 34) โดยไม่พบผู้ป่วยท่ีมีค่า CrCl ต่ ากว่า 15 มล.
ต่อนาที ท้ังก่อนและระหว่างการรกัษา  

ในด้านอันตรกิรยิาระหว่างยาที่อาจเกิดขึ้นกับยากลุ่ม NOACs พบจ านวนผู้ป่วยท่ีอาจเกิดอันตรกิริยา
ระหว่างยา 48 ราย (ร้อยละ 46.6) โดยพบ 68 คู่ยา (เฉลี่ย 1.4 คู่ยาต่อคน) ซึ่งพบคู่ยาที่อาจเกิดอันตรกิริยาระหว่าง
ยาต่อคนจ านวน 1, 2 และ 3 คู่ยา เป็น 30 ราย (ร้อยละ 29.1), 16 ราย (ร้อยละ 15.5) และ 2 ราย (ร้อยละ 1.9) 
ตามล าดับ โดยแบ่งอันตรกิรยิาที่คาดว่าจะเกดิขึ้นจากการใช้ยาอื่นร่วมกับ NOACs ออกเป็น 3 กลุ่มตามค าแนะน าใน
การจัดการเมื่อใช้ยาร่วมกันจาก 2017 ESC/EHRA practical guide on the use of non-vitamin-K antagonist 
anticoagulants in patients with non-valvular atrial fibrillation 18 ได้แก่ กลุ่มที ่ 1 มีข้อห้ามใช้หรือไม่
แนะน าใช้ยาร่วมกัน กลุ่มที ่2 แนะน าลดขนาดยาเมื่อใช้ร่วมกัน และกลุ่มที่ 3 พิจารณาลดขนาดยาเมือ่ใช้ร่วมกัน ดัง
แสดงในตารางที่ 2 อันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจเกิดขึ้นกลุม่ที ่1 จ านวน 4 คู่ยา (ร้อยละ 5.9) โดยเป็นอันตรกิริยา
ระหว่างยาที่อาจเกดิขึ้นท่ีมีผลลดระดับยา NOACs ในเลือด ได้แก่ phenytoin 1 คู่ยา (ร้อยละ 1.5) และ 
rifampicin 3 คู่ยา (ร้อยละ 4.4) กลุ่มที ่2 จ านวน 1 คู่ยา (ร้อยละ 1.5) ได้แก่ การสั่งยาร่วมกับ verapamil และ
กลุ่มที ่ 3 จ านวน 63 คู่ยา (ร้อยละ 92.6) ซึ่งสว่นใหญ่เป็นอันตรกริิยาทางด้านเภสัช-พลศาสตร ์
(pharmacodynamic drug interactions) ได้แก่ การใช้ยา NOACs ร่วมกับยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelets), ยา
ต้านอักเสบชนิดไม่ใช่สเตียรอยด ์ (non-aspirin NSAIDs) และยาสเตียรอยด ์ (systemic corticosteroids) จ านวน 
26 คู่ยา (ร้อยละ 38.2), 16 คู่ยา (ร้อยละ 23.5), และ 10 คู่ยา (ร้อยละ 14.7) ตามล าดับ ส่วนผลของอันตรกิริยา
ทางด้านเภสัชจลนศาสตร ์ (pharmacokinetic drug interactions) พบการใช้ยา NOACs รว่มกับยา P-gp 
competition ได้แก่ amiodarone 9 คู่ยา (ร้อยละ 13.2) และ diltiazem 1 คู่ยา (ร้อยละ 1.5)  
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ตารางที่ 1 จ านวน (ร้อยละ) ข้อบ่งใช้ ชนิดและขนาดของยาตา้นการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ที่
ได้รับต่อใบสั่งยา  

หัวข้อ รวม 

ข้อบ่งใช ้
Prevention of 
stroke in NVAF 

VTE 
(Treatment

) 

VTE 
(Prophylaxis) 

PAD 

จ านวนข้อบ่งใช้ * 104 (100.0)  75 (72.1) 20 (19.2) 8 (7.7) 1 (1.0) 
จ านวนใบสั่งยา 475 (100.0) 357 (75.2) 89 (18.7) 23 (4.8) 6 (1.3) 

จ านวนใบสั่งยา Dabigatran 162 (34.1) 129 (36.1) 26 (29.2) 1 (4.4) 6 (100.0) 
- 150 mg BID 18 (3.8) 10 (2.8) 8 (9.0) - - 
- 110 mg BID 144 (30.3) 119 (33.3) 18 (20.2) 1 (4.4) 6 (100.0) 

จ านวนใบสั่งยา Rivaroxaban 229 (48.2) 165 (46.2) 54 (60.7) 10 (43.5) - 
- 20 mg BID 3 (0.6) 3 (0.8) - - - 
- 20 mg OD 126 (26.5) 80 (22.4) 38 (42.7) 8 (34.8) - 
- 15 mg BID  2 (0.4) - 2 (2.3) - - 
- 15 mg OD 96 (20.2) 82 (23.0) 12 (13.5) 2 (8.7) - 
- 10 mg BID 2 (0.4) - 2 (2.3) - - 

จ านวนใบสั่งยา Apixaban 84 (17.7) 63 (17.7) 9 (10.1) 12 (52.2) - 
- 5 mg BID 40 (8.4) 29 (8.1) 7 (7.9) 4 (17.4) - 
- 5 mg OD  1 (0.2) 1 (0.3) - - - 
- 2.5 mg BID 43 (9.1) 33 (9.2) 2 (2.3) 8 (34.8) - 

* จ านวนผู้ป่วย 103 ราย โดยมี 1 รายที่มี 2 ข้อบ่งใช้ ได้แก่ ป้องกันโรคหลอดเลือดสมองในผู้ป่วย NVAF และรักษา 
VTE 
ค าย่อ: NVAF; nonvalvular atrial fibrillation, VTE; venous thromboembolism (deep vein 
thrombosis/pulmonary embolism), PAD; peripheral artery disease, OD; once daily, BID; twice daily, 
mg; milligram 
 

ตารางที่ 3 แสดงการประเมินความเหมาะสมของขนาดยา NOACs ที่ได้รับต่อใบสั่งยา (n=475) โดย
พิจารณาค่าการท างานของไตและอันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจเกิดขึน้ตามการรับรองจาก U.S.FDA และเอกสาร
ก ากบัยา พบผู้ป่วยได้รับขนาดยาเหมาะสม 288 ใบสั่งยา (ร้อยละ 60.6) และขนาดยาไม่เหมาะสมรวม 103 ใบสั่งยา 
(ร้อยละ 21.7) แบ่งเป็นกรณีขนาดยาสูงเกินไป 36 ใบสั่งยา (ร้อยละ 7.6), ขนาดยาต่ าเกินไป 47 ใบสั่งยา (ร้อยละ 
9.9) และสั่งใช้ยาในผู้ป่วยที่มีข้อหา้มใช้ 20 ใบสั่งยา (ร้อยละ 4.2) ซึ่งพบการใช้ในกรณีการท างานของไตบกพร่อง
รุนแรง (CrCl<30 มล.ต่อนาที) 12 ใบสั่งยา (ร้อยละ 2.5) และพบการใช้ในกรณีมีโอกาสเกดิอันตรกริิยาระหว่างยาท่ี
เป็นข้อห้ามใช้หรือไม่แนะน าให้ใช้ยาร่วมกัน 8 ใบสั่งยา (ร้อยละ 1.7) นอกจากน้ันพบการบริหารยาไม่เหมาะสม 3 
ใบสั่งยา (ร้อยละ 0.6) เป็นการใช้ยา dabigatran ในผู้ป่วยท่ีให้อาหารทางสายยาง และไมส่ามารถประเมินความ
เหมาะสมของขนาดยา 81 ใบสั่งยา (ร้อยละ 17.1) เนื่องจากไม่มคี่าการท างานของไต 75 ใบสั่งยา (ร้อยละ 15.8) 
และใช้ยาในข้อบ่งใช้อื่น 6 ใบสั่งยา (ร้อยละ 1.3)  
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ตารางที่ 2 อันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจเกิดขึ้นในการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ 
อันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจเกิดขึ้น จ านวน (ร้อยละ) 

จ านวนผู้ป่วยที่อาจเกิดอันตรกิรยิาระหว่างยา  48 ราย (46.6) 
จ านวนคู่ยาที่อาจเกิดอันตรกิริยาระหวา่งยา  68 คู่ (เฉลี่ย 1.4 คู่ยาต่อคน) 
กลุ่มการเกิดอันตรกิรยิาระหวา่งยาที่อาจเกิดขึ้นตามค าแนะน าในการจัดการเมื่อใช้ยาร่วมกัน * 
1. มีข้อห้ามใช/้ไม่แนะน าใชย้าร่วมกัน 4 (5.9) 

1) ผลเพิ่มระดับยา NOACs ในเลือด 0 (0) 
2) ผลลดระดับยา NOACs ในเลือด 4 (5.9) 
 Phenytoin 1 (1.5) 
 Rifampicin 3 (4.4) 

2. แนะน าลดขนาดยา 1 (1.5) 
 Verapamil 1 (1.5) 

3. พิจารณาลดขนาดยา 63 (92.6) 
I. Antiplatelets  26 (38.2) 
II. Non-aspirin NSAIDs  16 (23.5) 
III. Systemic corticosteroids 10 (14.7) 
IV. Antiarrhythmic drugs 10 (14.7) 
 Amiodarone 9 (13.2) 
 Diltiazem 1 (1.5) 

V. Other anticoagulants 1 (1.5) 
 Warfarin 1 (1.5) 

* อ้างอิงจาก: 2017 ESC/EHRA practical guide on the use of non-vitamin-K antagonist anticoagulants in patients with 
non-valvular atrial fibrillation 

ตารางที่ 3 การประเมินความเหมาะสมของขนาดยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุม่ใหม่  
หัวข้อการประเมิน จ านวน (ร้อยละ) 

ขนาดยาเหมาะสม * 288 (60.6) 
ขนาดยาไม่เหมาะสม * 103 (21.7) 

- กรณีสูงเกินไป 36 (7.6) 
- กรณีต่ าเกินไป 47 (9.9) 
- กรณีสั่งใชย้าในผู้ป่วยที่มีข้อหา้มใช้ 20 (4.2) 

การใช้ในกรณีการท างานของไตบกพร่องรุนแรง (CrCl<30 mL/min) 12 (2.5)  
การใช้ในกรณีมีโอกาสเกดิอันตรกิริยาระหว่างยาที่มขี้อห้ามใช้/ไม่แนะน าใชย้าร่วมกัน 8 (1.7) 

การบริหารยาไม่เหมาะสม 3 (0.6)  
ไม่สามารถประเมินได ้ 81 (17.1) 

- ไม่มีค่าการท างานของไต 75 (15.8) 
- ข้อบ่งใช้อ่ืน 6 (1.3) 

* พิจารณาจากค่าการท างานของไตและโอกาสในการเกิดอันตรกิรยิาระหว่างยา 
หมายเหต:ุ  ผู้ป่วย 1 รายใช้ยาใน 2 ข้อบ่งใช้ ได้แก่ ป้องกันโรคหลอดเลือดสมองในผู้ป่วย NVAF และรักษา VTE จึงประเมินการใช้ยา
ตามข้อบ่งใช้ส าหรับป้องกันโรคหลอดเลือดสมองในผู้ป่วย NVAF 
 

วิจารณ์ 
 จากผลการศึกษาแสดงให้เห็นถึงปริมาณการสั่งใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ 
(NOACs) ในผู้ป่วยนอกโรงพยาบาลศรีนครินทร์ที่เพิ่มขึ้นทุกปีสอดคล้องกับความนิยมในการใช้ยา NOACs ที่เพิ่มขึ้น
อย่างต่อเนื่องทั่วโลก 16 ผู้ป่วยที่ได้รับยามีอายุเฉลี่ย 72 ปี ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาอื่นๆ ที่ เกี่ยวกับการทบทวน
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รูปแบบการใช้ NOACs ซึ่งพบการใช้ยาในกลุ่มผู้ป่วยสูงอายุ (64-77 ปี)5-15 โดยไม่พบการใช้ยาในผู้ป่วยที่มีอายุต่ ากว่า 
18 ปี เนื่องจากยังไม่มีการศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัยในผู้ป่วยกลุ่มนี้ 2-4 พบผู้ป่วยเพศชายในอัตราส่วนที่
สูงกว่าเพศหญิงเล็กน้อย (ร้อยละ 59) โดยมีน้ าหนักเฉลี่ย 64 กิโลกรัม พบผู้ป่วยที่มีน้ าหนักต่ ากว่า 50 กิโลกรัม 12 
ราย (ร้อยละ 12) เป็นผู้ป่วยที่ได้รับ dabigatran 7 ราย ซึ่งทั้งหมดได้รับการลดขนาดเป็น 110 mg BID ผู้ป่วยที่
เข้าถึงยาส่วนใหญ่มีสิทธิการรักษาจ่ายตรง/เบิกต้นสังกัด มีประวัติได้รับ warfarin มาก่อน 66 ราย (ร้อยละ 64)  ซึ่ง
สูงกว่าการศึกษาของ Larock และคณะ5 และ Carley และคณะ7 ที่พบการใช้ warfarin มาก่อน ร้อยละ 55 และ 57 
ตามล าดับ 

 การสั่งใช้ยา NOACs ในโรงพยาบาลศรีนครินทร์เป็นไปตามข้อบ่งใช้ที่ได้การรับรองจากองค์การอาหารและ
ยา (FDA) ร้อยละ 99 โดยใช้ส าหรับการป้องกันโรคหลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลือด (ischemic stroke) และ
ภาวะลิม่เลือดอุดตันในกระแสเลือด (systemic embolism) ในผู้ป่วย nonvalvular atrial fibrillation (NVAF) 
มากที่สุด และพบการใช้ในการรักษาและป้องกันการกลับเป็นซ้ าของภาวะลิ่มเลือดอดุหลอดเลือดด า (venous 
thromboembolism; VTE) รองลงมาตามล าดับ อย่างไรก็ตามพบการใช้ยาในข้อบ่งใช้นอกเหนือจากท่ีได้รบัการ
รับรองจาก FDA (off-label indications) ร้อยละ 1 ซึ่งพบน้อยกว่าการศึกษาอ่ืนท่ีพบถึงร้อยละ 4-20 5,7,8,10,11 โดย
ภาพรวมพบการสั่งใช้ยา rivaroxaban มากที่สุด รองลงมาคือ dabigatran และ apixaban ตามล าดบั สอดคล้องกับ
การศึกษาของ Whitworth และคณะ14 และ Altay และคณะ15 ที่มีการใช้ rivaroxaban มากที่สุด ร้อยละ 56 และ 
40 ตามล าดับ เมื่อพิจารณารูปแบบขนาดยาที่มีการสั่งใช้มากที่สุดสามอันดับแรกในการศึกษานี้ (รวมร้อยละ 77) คือ 
dabigatran 110 mg BID และ rivaroxaban 20 และ 15 mg OD รองลงมาตามล าดับ ซึ่งขนาดยาทัง้สามได้รับการ
รับรองจาก U.S.FDA และตามที่ระบุไว้ในเอกสารก ากับยา 
 เนื่องจากยาในกลุ่ม NOACs ถูกขับออกจากร่างกายทางไตเป็นหลัก ดังนั้นแนวทางการใช้ยาในปัจจุบนั 1,18 
แนะน าการตรวจวัดค่าการท างานของไตในผู้ป่วยทุกรายก่อนเริ่มใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดแบบรบัประทาน เพื่อ
ปรับขนาดของยา NOACs ให้เหมาะสม และตดิตามตรวจวดัค่าการท างานของไตอย่างน้อยปีละ 1 ครั้ง และในผู้ป่วย
สูงอายุ (มากกว่าหรือเท่ากับ 75 ปี) รวมถึงผู้ป่วยกลุ่มเปราะบางควรไดร้ับการตรวจวดัค่าการท างานของไตอย่างน้อย
ทุก 6 เดือน จากการศึกษาพบผูป้่วยท่ีได้รับการตรวจวัดค่าการท างานของไตในช่วง 3 เดือนก่อนไดร้ับยา 78 ราย 
(ร้อยละ 76) ในขณะที่ผู้ป่วย 25 ราย (ร้อยละ 24) ไม่ได้รับการประเมินค่าการท างานของไตก่อนเริ่มยา ในด้านการ
ตรวจตดิตามระหวา่งการใช้ยาพบการตรวจติดตามค่าการท างานของไตอย่างน้อย 1 ครั้งในช่วง 1 ปี หลังเริม่ใช้ยา 
จ านวน 68 ราย (ร้อยละ 66) และผู้ป่วย 35 ราย (ร้อยละ 34) ไม่ได้รับการติดตามค่าการท างานของไต อน่ึง ผู้ป่วยท่ี
ได้รับยามีอายมุากเฉลี่ย 72 ปี มีการท างานของไตระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง (eGFR เฉลี่ยก่อนและระหว่างรักษา
เป็น 64 และ 59 มล.ต่อนาทีตอ่พ้ืนท่ีผิวกาย 1.73 ตร.ม. ตามล าดับ) ซึ่งอาจท าให้เกิดการสะสมของยา และอาจ
น าไปสู่การเกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่รุนแรงได้ ดังนั้นควรเพิ่มความตระหนักในการตรวจวัดค่าการท างานของไตทั้ง
ก่อนและระหว่างทีผู่้ป่วยใช้ยา NOACs ให้มากข้ึน เพื่อเกิดประสิทธิผล และความปลอดภัยในการใช้ยาของผู้ป่วย  

ด้านอันตรกริิยาระหว่างยาท่ีอาจเกิดขึ้นกับยากลุ่ม NOACs พบ 68 คู่ยา ในผู้ป่วย 48 ราย (ร้อยละ 47) 
เฉลี่ย 1.4 คู่ยาต่อคน ซึ่งพบจ านวนน้อยกว่าการศึกษาของ Carter และคณะ (2015) พบผู้ป่วยท่ีเกิดอันตรกริิยา
ระหว่างยาสูงถึงร้อยละ 76 เปน็ผลจากการใช้ NOACs ร่วมกับ P-gp competition ร้อยละ 41 ซึ่งเป็น 
amiodarone ร้อยละ 29 8 โดยการศึกษานี้แบ่งกลุ่มอันตรกิรยิาระหว่างยาท่ีอาจเกิดขึ้นตามค าแนะน าในการจัดการ
เมื่อใช้ยาร่วมกัน 18 ได้แก ่กลุ่มที่ 1 มีข้อห้ามใช้หรือไม่แนะน าใช้ยาร่วมกัน พบจ านวน 4 คู่ยา ร้อยละ 5.9 ซึ่งเป็นยา
ในกลุ่ม P-gp และ CYP3A4 inducer ได้แก่ การสั่งใช้ยา phenytoin 1 คู่ยา ร้อยละ 1.5 เนื่องจากผูป้่วยมีอาการชัก 
ขณะได้รับ rivaroxaban 20 mg OD ซึ่งเป็นขนาดยาทีเ่หมาะสมในการป้องกันโรคหลอดเลือดสมองใน NVAF โดย
การใช้ยาร่วมกันมผีลลดระดบัยา rivaroxaban ในเลือดถึงร้อยละ 54 18 แนวทางแก้ไข คือ ไม่ควรใช้ยาร่วมกัน อาจ
เปลี่ยนชนิดยากันชักท่ีไม่มผีลต่อ CYP3A4 เช่น sodium valproate เป็นต้น อย่างไรก็ตามการใช้ warfarin แทน 
rivaroxaban ก็มีโอกาสเกิดอันตรกิริยากับ phenytoin ได้เช่นเดียวกัน และพบการใช้ NOACs ร่วมกับ rifampicin 
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3 คู่ยา ร้อยละ 4.4 จากโรคร่วมวัณโรค โดยผู้ป่วย 2 ใน 3 รายได้เปลีย่นจากการใช้ยา warfarin มาเป็น NOACs 
ด้วยเหตผุลของการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยา อย่างไรก็ตามจากขอ้มูลพบว่า NOACs สามารถเกดิอันตรกิรยิากับ 
rifampicin ไดเ้ช่นกัน โดย NOACs ที่ผู้ป่วยไดร้ับ คือ dabigatran 110 mg BID และ rivaroxaban 15 mg OD ที่
ได้รับขนาดยาสอดคล้องกับการท างานของไต และ apixaban 2.5 mg BID ที่ได้รับขนาดยาต่ ากว่าการรักษา ซึ่ง
อันตร-กิริยาดังกล่าวมผีลลดระดับ NOACs ทั้ง 3 ชนิดในเลือดมากกว่าร้อยละ 50 18 จึงไม่ควรใช้ยาร่วมกัน หาก
เป็นไปได้อาจเปลี่ยนชนิดยาเป็น edoxaban เนื่องจากมีผลลดระดับยาในเลือดน้อยท่ีสดุ (ร้อยละ 35)18 หรืออาจ
เปลี่ยนกลับไปเป็น warfarin เนือ่งจากเกิดอันตรกริิยาที่มรีะดับความรุนแรงปานกลาง และการจัดการสามารถปรับ
เพิ่มขนาดยา warfarin โดยติดตามค่า international normalized ratio (INR) และอาการไม ่    พึงประสงค์อย่าง
ใกล้ชิด19 กลุ่มที ่ 2 แนะน าลดขนาดยาเมื่อใช้ร่วมกัน พบจ านวน 1 คู่ยา ร้อยละ 1.5 ได้แก่ การสั่งใช้ร่วมกับ 
verapamil ที่มผีลเพิ่มระดับยา dabigatran ในเลือดร้อยละ 12-18018 จึงแนะน าลดขนาดยา dabigatran เมื่อใช้
ร่วมกัน โดยผู้ป่วยได้รับการลดขนาดเป็น dabigatran 110 mg BID จึงถือว่าเหมาะสม และกลุม่ที่ 3 พิจารณาลด
ขนาดยาเมื่อใช้ร่วมกัน พบจ านวน 63 คู่ยา ร้อยละ 92.6 ส่วนใหญ่เป็นอันตรกิริยาทางด้านเภสัชพลศาสตร์ทีม่ีผลเพิ่ม
ความเสีย่งในการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติเมื่อใช้ยาร่วมกัน ร้อยละ 77.9 ซึ่งมากกว่าการศึกษาของ Carter และ
คณะ8 และ Jobski และคณะ9 ทีพ่บร้อยละ 35 และ 48 ตามล าดบั, โดยส่วนใหญ่เป็นการใช้ร่วมกับยาต้านเกล็ดเลือด
คล้ายกับการศึกษาของ Carter และคณะ18 ซึ่งพบในกรณีผู้ป่วยโรคหัวใจเต้นผดิจังหวะชนิด atrial fibrillation ที่มี
โรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) ร่วมด้วย และมีความจ าเป็นต้องใช้ยาต้านเกล็ดเลือด จึงควร
พิจารณาลดขนาดยาเป็น dabigatran 110 mg BID, rivaroxaban 15 mg OD และ apixaban 2.5 mg BID เมื่อใช้
ยาร่วมกัน แต่อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบันยังไมม่ีข้อมูลถึงประสิทธิภาพในการป้องกันโรคหลอดเลือดสมองของการลด
ขนาดยา NOACs ในผู้ป่วยกลุ่มดงักล่าว18 ดังนั้นควรเพิ่มความตระหนักในการสั่งใช้ยา NOACs และมีการจดัการที่
เหมาะสมเพื่อป้องกันการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาที่น าไปสู่การเกดิอาการไม่พึงประสงคไ์ด ้
 การประเมินความเหมาะสมของขนาดยา NOACs ที่ได้รับต่อใบสัง่ยาโดยพิจารณาค่าการท างานของไต
และการเกิดอันตรกิริยาระหวา่งยาที่คาดว่าจะเกิดขึ้นตามการรับรองจาก U.S.FDA และเอกสารก ากบัยา พบผู้ป่วย
ได้รับขนาดยาเหมาะสมร้อยละ 61 ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาเกีย่วกับรูปแบบการใช้ NOACs ที่ได้จากการทบทวน
วรรณกรรมซึ่งพบความเหมาะสมของขนาดยาร้อยละ 66-955-15 จากข้อมูลการศึกษานี้แสดงให้เห็นถึงการไดร้ับ
ขนาดยาที่ไมเ่หมาะสมรวมร้อยละ 22 แบ่งเป็นกรณีขนาดยาต่ าเกินไป ร้อยละ 10 ขนาดยาสูงเกินไป ร้อยละ 8 
และสั่งใช้ยาในผู้ป่วยทีม่ีข้อห้ามใช้ร้อยละ 4 ซึ่งพบในกรณีการท างานของไตบกพร่องรุนแรง ร้อยละ 2.5 แต่ไม่พบ
การใช้ยาในผู้ป่วยที่มีค่า CrCl ต่ ากว่า 15 มล.ต่อนาที และพบการเกิดอันตรกิรยิาระหว่างยาที่เป็นข้อห้ามใช้
หรือไม่แนะน าให้ใช้ยาร่วมกันร้อยละ 2 ซึ่งรูปแบบการใช้ยาที่ไม่เหมาะสมที่พบในการศึกษาน้ีมลีักษณะใกล้เคียง
กับการศึกษาอื่น5-15 นอกจากน้ีในการศึกษายังพบการบริหารยาไม่เหมาะสม ร้อยละ 0.6 จากการใช้ยา 
dabigatran ในผู้ป่วยท่ีให้อาหารทางสายยาง เนื่องจากการใช้ยาโดยเปดิแคปซลูออกจะท าให้ค่าชีวประสิทธิผล
เพิ่มขึ้นร้อยละ 752 ซึ่งเป็นข้อควรระวังในการใช้ยาดังกล่าว ควรพิจารณาเปลีย่นเป็นยา NOACs ชนิดอื่น โดย
การศึกษานี้พบน้อยกว่าการศึกษาก่อนหน้าท่ีพบการบริหารยาไม่เหมาะสมถึงร้อยละ 18-265-15 นอกจากน้ียังพบ
ความคลาดเคลื่อนในการสั่งใช้ยาจ านวน 4 ใบสั่งยา ได้แก่ การสั่งใช้ rivaroxaban 20 mg BID ตดิตอ่กัน 3 ใบสั่ง
ยา และ apixaban 5 mg OD จ านวน 1 ใบสั่งยา ซึ่งอาจน าไปสู่การเกิดอาการไม่พึงประสงค์หรือลดประสิทธิผล
ของยาได้ จึงควรระมัดระวังในการสั่งยา และวางแผนป้องกันการเกดิความคลาดเคลื่อนดังกล่าวต่อไป  

การศึกษานี้มีข้อจ ากัด ดังนี้ (1) เป็นการศึกษาย้อนหลังโดยเกบ็ข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วย และ
ฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ อาจท าให้การเก็บข้อมลูไม่ครบถ้วน (2) การศึกษาเก็บข้อมลูการใช้ยา NOACs ในช่วง 1 
ปีเท่านั้น ไมส่ามารถสรุปผลการใช้ยาในระยะยาวได ้ (3) การศึกษาไม่ได้เก็บข้อมลูที่แสดงถึงประสทิธิภาพ และ
ความปลอดภัยในการใช้ยา จึงแนะน าเก็บข้อมูลแบบไปข้างหน้าเพื่อเพ่ิมความครบถ้วนของข้อมูล โดยเพิ่มช่วงเวลา
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ในการเก็บข้อมูลใหม้ากขึ้น และควรเก็บข้อมูลการเกดิอาการไม่พึงประสงค์ขณะได้รับยา และอาจวิเคราะห์ต้นทุน
ประสิทธิผลของการใช้ยา NOACs ในการศึกษาต่อไป เพื่อวางแผนใช้ยาได้อย่างสมเหตุสมผลและมีความคุ้มค่ามาก
ขึ้น  

สรุป 
การทบทวนรูปแบบและความเหมาะสมของขนาดยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานกลุม่ใหม่

ในผู้ป่วยนอก ณ โรงพยาบาลศรีนครินทร์ ที่เริ่มใช้ยาในช่วงเดือนธันวาคม พ.ศ. 2555–2559 และติดตามการใช้ยา 
1 ปี พบผู้ป่วยท่ีใช้ยาจ านวน 103 ราย 475 ใบสั่งยา มีการสั่งใช้ยาเพิ่มมากข้ึนทุกปี ส่วนใหญ่ใช้ในการป้องกันโรค
หลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลอืด (ischemic stroke) และภาวะลิ่มเลือดอดุตันในกระแสเลือด (systemic 
embolism) ในผู้ป่วย nonvalvular atrial fibrillation (NVAF) โดยพบการใช้ rivaroxaban มากที่สุด รองลงมา
คือ dabigatran และ apixaban ตามล าดับ แต่พบขนาดยาที่มีการสั่งใช้มากที่สุดคือ dabigatran 110 mg BID 
และ rivaroxaban 20 และ 15 mg OD รองลงมาตามล าดับ ผู้ปว่ยส่วนใหญไ่ด้รับการประเมินการท างานของไต
ก่อนและระหว่างการใช้ยา อย่างไรก็ตามพบหนึ่งในสามของผู้ป่วยไม่ไดร้ับการประเมินค่าการท างานไตทั้งก่อนและ
ระหว่างได้รับยา ประมาณครึ่งนึงของผู้ป่วยท้ังหมดพบอันตรกริิยาระหว่างยาท่ีอาจเกิดขึ้น โดยพบเฉลี่ย 1.4 คู่ยา
ต่อคน ซึ่งส่วนใหญ่เป็นการใช้คู่กบัยาต้านเกล็ดเลือด เมื่อพิจารณาค่าการท างานของไตและโอกาสในการเกิดอันตร
กิริยาระหว่างยาพบใบสั่งยาประมาณร้อยละ 20 มีขนาดยาทีไ่ม่เหมาะสม โดยพบขนาดยาต่ าเกินไป, ขนาดยาสูง
เกินไป และสั่งใช้ยาในผู้ป่วยทีม่ีข้อห้ามใช้เป็นร้อยละ 10, 8 และ 4 ตามล าดับ จึงควรเพิ่มแนวทางการจัดการ
เพื่อให้การใช้ยามีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น 
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