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บทคัดย่อ 
 

การศึกษาน้ีมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกร
ส าหรับผู้ป่วยทีเ่ริม่การรักษาด้วยยา warfarin เป็นครัง้แรกต่อร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน 
therapeutic range ในหอผู้ป่วยอายุรกรรมและหอผู้ป่วยศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ช่วง
เดือนกรกฎาคม 2557 – ตุลาคม 2558  การศึกษาน้ีเป็นการวิจัยเชิงกึ่งทดลองเปรียบเทียบผล
ระหว่างกลุม่ควบคุมที่ได้รบัการรักษาแบบเดิม (n=40) และกลุม่ทดลองที่ได้รับการบริบาลทาง    
เภสัชกรรมโดยเภสัชกร (n=40) โดยข้อมูลพื้นฐานของผูป้่วยทั้ง 2 กลุ่ม ไม่มีความแตกต่างทางสถิต ิ
(p>0.05)  และผู้ป่วยในทัง้สองกลุ่มใช้ยาด้วยข้อบ่งใช้ภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะมากที่สุด 

ผลการศึกษาพบว่า ร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในกลุ่มทดลอง
มีมากกว่ากลุ่มควบคุม เพียงขณะออกจากโรงพยาบาล (รอ้ยละ 52.5 กับ 27.5; p=0.022) ส่วนขณะ
พักรักษาตัวในโรงพยาบาล (ร้อยละ 15.0 กับ 15.0; p=1.000) และขณะกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิก
ผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจากโรงพยาบาล  (ร้อยละ 30.0 กับ 15.0; p=0.108) ไม่แตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ส าหรับปัญหาการบ าบัดทางยาทีเ่กิดจากการได้รบัยา warfarin พบภาวะ
เลือดออกผิดปกตเิพียง 1 เหตุการณ์ในกลุม่ควบคุมหลังออกจากโรงพยาบาล ส่วนกลุ่มทดลองไมพ่บ
ภาวะเลือดออก ซึง่ไม่แตกต่างกัน (p=0.500)  ไม่พบภาวะการเกิดลิม่เลือดอุดตันในทั้งสองกลุ่ม แต่
พบปญัหาอันตรกริิยาระหว่างกันกบัยาอื่นในกลุ่มทดลองน้อยกว่ากลุ่มควบคุม โดยมีความแตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้งขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 80.0 กับ 92.5; p=0.000)  และขณะ
กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 72.5 กับ 82.5; 
p=0.013) รายการยาที่พบอันตรกิริยากับ warfarin มากสดุ ได้แก่ ยา omeprazole, aspirin และ 
simvastatin ส่วนผลคะแนนเฉลี่ยจากการประเมินความรูผู้้ป่วยพบว่าเพิ่มข้ึน ทั้งการเปรียบเทียบ
ระหว่างกลุม่ควบคุมกับกลุม่ทดลอง ขณะกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจาก
โรงพยาบาล (2.95 กับ 8.38; p=0.000) และภายในกลุ่มทดลอง ระหว่างพกัรักษาตัวในโรงพยาบาล 
(pre-test) กับขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (post-
test) (จาก 1.25 เป็น 8.38; p=0.000) จากผลการศึกษาน้ีแสดงใหเ้ห็นว่า การมีเภสัชกรในการให้
บริบาลทางเภสัชกรรมกบัผูป้่วย สามารถส่งผลให้การรกัษาด้วยยา warfarin ของผู้ป่วยถึงเป้าหมาย
มากยิ่งข้ึน ลดปญัหาการบ าบัดทางยา และเพิม่ความรูผู้้ป่วยในเรื่องยาและการปฏิบัติตัวทีเ่หมาะสมได้ 
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Abstract 
 
The objective of this study was to determine the effect of 

pharmaceutical care for patient who received warfarin in the first time to a percent 
of international normalized ration (INR) in therapeutic range during July 2014 – 
October 2015 in the medical and surgical wards at Phramongkutklao hospital. This 
study design was a quasi-experiment to compare between the control group 
(traditional practice, n=40) and the experimental group (pharmacist intervention; 
n=40). Baseline characteristics between the two groups were not statistically 
difference (p>0.05). The most indication of warfarin in the both groups are atrial 
fibrillation.   

The percentage of INR in therapeutic range in the experimental group 
was higher than control group at discharge (52.5% vs 27.5%, p=0.022) while the 
result during stay in hospital (15.0% vs 15.0%; p=0.100) and follow-up at the first 
time at outpatient clinics (30.0% vs 15.0%; p=0.108) were not difference. Drug related 
problems (DRPs) focusing on warfarin usage revealed that only one haemorrhagic 
complication event was found in the control group after discharge but not found in 
the experimental group which was not difference (p=0.500). No thromboembolic 
complication was found in any group, but drug interaction in the experimental group 
was significantly less  than the control group at discharge (80.0% vs 92.5%; p=0.000) 
and at the first time follow-up in the outpatient clinic (72.5% vs 82.5%; p=0.013).  
The drugs mostly interaction with warfarin were omeprazole, aspirin and simvastatin. 
The mean score of the knowledge evaluation in the experimental group was higher 
than the control group in both of comparison between groups at the first time 
follow-up in outpatient clinics (2.95 vs 8.38; p=0.000) and within the experimental 
group; during stay in hospital (pre-test) and follow-up at the first time at outpatient 
clinics (post-test) (from 1.25 to 8.38; p=0.000). These results indicated that 
pharmaceutical care could effectively improve warfarin therapy to target, decrease 
DRPs and enhance warfarin knowledge for patients. 
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บทท่ี 1 
 

บทน า 
 
 

1.1 ความเป็นมาของปัญหาและปัญหา 
 

จากการศึกษาในไทยที่ผ่านมาสะท้อนใหเ้ห็นถึงปัญหาที่ยงัพบได้มากจากผูป้่วยที่ได้ 
รับยา warfarin มาโดยตลอด (สุณี เลิศสินอุดม และคณะ, 2553; สาวิตรี ทองอาภรณ์ และคณะ, 
2553) รวมทั้งข้อมลูรายงานจากโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ช่วงเดือนมีนาคม-พฤษภาคม พ.ศ. 2556 
ผู้ป่วยในที่ได้รบัยา warfarin จ านวน 276 ราย พบผู้ป่วยที่มีค่า INR นอกช่วง 2.0-3.5 ซึ่งไม่เป็นไป
ตามเป้าหมายของการรักษาสงูถึงรอ้ยละ 69.2 ของจ านวนครั้งที่ตรวจวัด (ทั้งหมด 666 ครั้ง) โดยมีค่า 
INR ต่ ากว่า 2.0 ร้อยละ 57.2 และสูงกว่า 3.5 ร้อยละ 12.0 ดังนั้นเพื่อให้ผูป้่วยได้รับการรักษาอย่างมี
ประสิทธิภาพ เข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย และเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยาหรือปจัจัยอื่น ๆ นอ้ย
ที่สุด จึงเป็นจุดประสงค์ส าคัญหลักของการศึกษาในครัง้นี ้ คือ เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทาง     
เภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรบัผูป้่วยในที่เริ่มการรักษาด้วยยา warfarin เป็นครัง้แรก ต่อร้อยละของ
ค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

ปัจจุบันบทบาทของเภสัชกรในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าส าหรับผูป้่วยในด้านการ
ให้บรบิาลทางเภสัชกรรมนั้น ได้ด าเนินงานบนหอผู้ป่วยอายุรกรรมเป็นส่วนใหญ่ ซึง่ไม่ครอบคลุม
ผู้ป่วยในหอผู้ป่วยศัลยกรรมซึ่งมผีู้ป่วยที่ใช้ยา warfarin อยู่มากเช่นกัน ดังนั้นเพื่อเป็นการเปิดบทบาท
ของเภสัชกรมากยิง่ข้ึน รวมทั้งความต้องการพฒันางานบรบิาลทางเภสัชกรรมส าหรบัผูป้่วยในที่ได้รบั
ยา warfarin อย่างเป็นระบบ การวิจัยในครั้งนีจ้ึงมุง่ศึกษาในกลุ่มประชากรผู้ป่วยในที่ได้รบัยา 
warfarin ทั้งบนหอผูป้่วยอายุรกรรมและหอผู้ป่วยศัลยกรรม ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ซึ่งรวมถึง
การดูแลผู้ป่วยทีส่ามารถเช่ือมต่อข้อมูลและบริการระหว่างแผนกบริการผูป้่วยในสู่แผนกบริการผู้ป่วย
นอกให้มปีระสิทธิภาพมากยิง่ข้ึน 
 
 
1.2 วัตถุประสงค์ของการวิจัย 

 
 1.2.1 วัตถุประสงค์หลัก  

    ศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรับผูป้่วยที่เริม่การรักษาด้วย
ยา warfarin เป็นครั้งแรกต่อรอ้ยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในหอผู้ป่วยอายุรกรรม
และหอผู้ป่วยศัลยกรรม  
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 1.2.2 วัตถุประสงค์รอง  
                 1) ศึกษาปัญหาการบ าบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับยา warfarin (drug related 
problems; DRPs) ของผูป้่วยทั้งในกลุ่มทดลองและกลุม่ควบคุม 
   2) ประเมินผลคะแนนความรูเ้กี่ยวกับการใช้ยา warfarin ของผูป้่วยทั้งกอ่นและหลงั
ได้รับการบรบิาลทางเภสัชกรรม รวมทั้งในวันนัดตรวจที่คลนิิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรก หลังออกจาก
โรงพยาบาล 

 
 

1.3 ความส าคัญและประโยชน์ของการวิจัย 
 

 1.3.1 เปิดบทบาทเภสัชกรในการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมส าหรับผูป้่วยในที่ได้รับยา 
warfarin อย่างใกล้ชิด เพื่อควบคุมค่า INR ของผูป้่วยให้เป็นไปตามเป้าหมายการรกัษา รวมทั้งลดและ
ป้องกันการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา warfarin 
 1.3.2 ท าให้บุคลากรทางการแพทย์ภายในโรงพยาบาลตระหนักถึงความส าคัญของ
การควบคุมค่า INR ให้เป็นไปตามเป้าหมาย ซึ่งสามารถช่วยลดปัญหาของการเกิดอาการไม่พึงประสงค์
จากการใช้ยา warfarin 
  1.3.3 เกิดการท างานร่วมกันเป็นทีมในสหสาขาวิชาชีพ เพื่อให้ผู้ป่วยสามารถเข้าถึง
ยาได้อย่างปลอดภัยและเกิดประสทิธิผลมากทีสุ่ด 
 1.3.4 เพื่อใหผู้้ป่วยได้รับการบรบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสชักรทั้งในฐานะผู้ป่วยใน
และผูป้่วยนอกอย่างตอ่เนื่อง 
 
 
1.4 ขอบเขตของการวิจัย  
 
                 ศึกษาเปรียบเทียบระหว่างผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรับผู้ป่วย
ที่เริม่การรักษาด้วยยา warfarin เป็นครัง้แรกกับกลุ่มควบคุม (ใช้วิธีการดูแลรักษาแบบเดิม) ต่อ   
ร้อยละของผลค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range และศึกษาปัญหาการบ าบัดทางยาที่เกิดจากการ
ได้รับยา warfarin รวมทั้งผลการประเมินความรูผู้ป้่วย ในหอผู้ป่วยอายุรกรรมและหอผูป้่วยศัลยกรรม      
ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า และติดตามหลังจากผูป้่วยออกจากโรงพยาบาลจนกลบัมาพบแพทย์ที่
คลินิกผูป้่วยนอกในครัง้แรก โดยเริ่มศึกษาต้ังแต ่ 1 กรกฎาคม พ.ศ 2557 จนถึง 31 ตุลาคม พ.ศ.
2558 
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1.5 นิยามศัพท์เฉพาะ  
 
 1.5.1 การบริบาลทางเภสัชกรรม (pharmaceutical care) หมายถึง ความ
รับผิดชอบของเภสัชกรต่อการใช้ยารกัษาโรค โดยมีวัตถุประสงค์ใหผู้ป้่วยได้รับผลประโยชนส์ูงสุดจาก
การใช้ยา ซึ่งเพิม่คุณภาพชีวิตของผู้ป่วย ดังนั้นเภสัชกรจึงควรมบีทบาทโดยตรงในการวินจิฉัยทาง
เภสัชกรรม เพื่อค้นหา แก้ไข และป้องกันปัญหาทีเ่กี่ยวกับการใช้ยาของผูป้่วยเฉพาะราย (Strand et 
al, 1990)   
 
 1.5.2 ปัญหาจากการบ าบัดทางยา (drug related problems; DRPs) หมายถึง 
เหตุการณ์ที่ไม่ต้องการให้เกิดข้ึนกบัผูป้่วยจากการรักษาด้วยยา ซึ่งเป็นทั้งเหตุการณ์ที่เกิดข้ึนจริงหรือมี
โอกาสเกิดข้ีนแล้วสง่ผลต่อการรกัษาที่ต้องการ (Strand et al., 1990)  ซึ่งเมือ่แบ่งประเภทของ
ปัญหาจากการบ าบัดทางยาตามแบบของ Strand และคณะ (1990) และ Cipolle และคณะ (1998) 
สามารถแบ่งได้ 8 ประเภท ได้แก ่ 

1) ผู้ป่วยไม่ได้รบัยาทั้งที่ควรจะได้รบั (untreated indication)  หรือการได้รบัยา
นั้นไม่จ าเปน็ เพราะผูป้่วยไม่มีข้อบง่ใช้ทางคลินิกในช่วงเวลานั้น (unnecessary drug therapy) 

2) เลือกใช้ยาไม่เหมาะสม (improper drug selection) 
3) ผู้ป่วยได้รับยาในขนาดน้อยเกินไป (too little of the correct drug) 
4) ผู้ป่วยได้รับยาในขนาดมากเกินไป (too much of the correct drug) 
5) ยาก่อให้เกิดอาการไมพ่ึงประสงค์ (adverse drug reaction)  
6) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยา (drug interaction) 
7) ผู้ป่วยไม่สามารถหรือไม่ตัง้ใจทีจ่ะใช้ยาที่ได้รบัอย่างเหมาะสม 

(noncompliance) 
8) ผู้ป่วยใช้ยาที่ไม่ได้พิสจูน์ว่าใช้ได้ (no valid medical indication) 

 แต่เมื่อน าประเภทของปญัหาการบ าบัดทางยาน้ีมาพิจารณาที่เกี่ยวข้องกบัผู้ป่วยที่
ได้รับยา warfarin จึงมกีารปรับให้เหมาะกับบรบิทของการใช้ยา warfarin ในการศึกษาน้ี ดังนี้  

1) การไม่จ าเป็นต้องได้รับยานั้น เนือ่งจากผูป้่วยไม่มีข้อบง่ใช้ทางคลินิกในช่วงเวลา
นั้น 

2) ยาก่อให้เกิดอาการไมพ่ึงประสงค์   
3) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยากบัยา หรอืยากับอาหาร 
4) ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทยส์ั่ง  

 
 1.5.3 ค่าไอเอ็นอาร์ (International Normalized Ratio; INR) เป็นค่าที่ใช้ใน
การติดตามผลการรกัษาด้วยยา warfarin โดยมีการแปลผลมาจากค่า prothrombin time (PT) ที่ได้
จากการตรวจวัดเลือดของผู้ป่วย  ซึ่งการตรวจวัด PT เป็นการทดสอบฤทธ์ิทางชีวภาพของ factor II, 
VII และ X ที่เป็นผลจากฤทธ์ิต้านการแข็งตัวของเลือดของยา warfarin ในการทดสอบเป็นการวัดเวลา
ที่เลอืดใช้ในการแข็งตัวเป็นก้อน (clot) หลังจากทีม่ีการเตมิแคลเซียมและ thromboplastin ลงใน 
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citrated plasma แต่เนื่องจาก thromboplastin ที่ใช้ในแต่ละห้องปฏิบัติการมีความแตกต่างกัน ไม่
สามารถน าค่า PT ที่ได้แต่ละแหง่มาเปรียบเทียบผลกันได้  ในปี ค.ศ.1982 องค์การอนามัยโลกจึงได้มี
การพัฒนา reference thromboplastin และคิดค้นสูตรค านวณ INR เพื่อใช้ค านวณปรับค่า PT โดย
มีสูตรค านวณดังสมการ (Fairweather et al., 1998; Kirkwood, 1983) 
 

INR = (patient PT/mean normal PT)ISI 
 หรือ     log INR = ISI (log observed PT ratio) 
  
โดย ISI (International sensitivity index) เป็นค่าทีบ่ริษัทผูผ้ลิต thromboplastin ท าการตรวจวัด
ความไว thrombloplastin เทียบกบัน้ ายามาตรฐานสากล ในแต่ละครั้งการผลิต 
 
 1.5.4 ค่าดัชนีการรักษา (therapeutic index) หมายถึง ค่าที่แสดงถึงความ
ปลอดภัยของการใช้ยาในคน ซึ่งค่าที่แคบแสดงถึงว่า ขนาดยาที่ให้ผลในการรักษากบัขนาดยาที่ท าให้
เกิดพิษไม่แตกต่างกันมากนัก จึงจัดเป็นยาที่มีความปลอดภัยในการใช้ต่ า โดยจะเรียกกลุ่มยาเหล่าน้ัน
ว่า ยาที่มีค่าดัชนีการรักษาแคบ (narrow therapeutic index) ซึ่งจะต้องเพิม่ความระมัดระวังในการ
ใช้ยามากยิ่งข้ึน  ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP (American College of Chest Physicians) ในป ี
ค.ศ.2012 ได้ก าหนดค่า therapeutic INR ของยา warfarin ตามข้อบ่งใช้ในผูป้่วยแต่ละราย 
โดยทั่วไปก าหนดใหอ้ยู่ในช่วง 2.0-3.0 เว้นแตก่รณีผูป้่วยเปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียมชนิดโลหะ 
(mechanical prosthetic valves) ที่มีความเสี่ยงสูงกว่าท าให ้ therapeutic INR เปลี่ยนเป็นช่วง 
2.5-3.5   
 

 1.5.5 อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา (Adverse Drug Reaction; ADR) 
ตามค าจ ากัดความขององค์การอนามัยโลก (World Health Organization; WHO, 1972) หมายถึง 
การตอบสนองต่อยาที่เป็นอันตราย และเกิดข้ึนโดยมิไดต้ัง้ใจเมื่อใช้ในขนาดปกติในมนุษย์เพื่อการ
ป้องกัน วินิจฉัย หรือรกัษาโรค หรือเปลี่ยนแปลงสรีรวิทยาของร่างกาย  ซึ่งยา warfarin เป็นยาที่มี
อุบัติการณ์การเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาสูง  ทั้งภาวะเลอืดออกผิดปกติ และการเกิดลิ่ม
เลือดอุดตัน ดังนี ้

 1.5.5.1 ภาวะการเกิดเลือดออก (bleeding complications) เป็น
อาการไม่พงึประสงค์ทีส่ าคัญในระหว่างการรักษาด้วยยา warfarin ซึ่งจะเกิดเมื่อค่า INR สูงเกินกว่า 
therapeutic INR (Finh et al., 1993)   

เมื่อเดอืนมิถุนายน ค.ศ. 2004 ในงานประชุม The scientific and 
standardization committee ครั้งที่ 50 ได้มีการประชุมหารือในคณะอนุกรรมการ The Control 
of Anticoagulation ของสมาคม The International Society on Thrombosis and 
Haemostasis (ISTH)  ในการก าหนดนิยามภาวะเลือดออกชนิดรุนแรง (major bleeding) ในผู้ป่วย
ที่ได้รับการรกัษาด้วยยา antihemostatic ที่ไม่เกี่ยวข้องกับการผ่าตัด เพื่อใช้เป็นแนวทางปฏิบัติ
เดียวกัน ทั้งในยุโรปส าหรับ The European Agency for the Evaluation of Medicinal 
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Products และในสหรัฐอเมริกาส าหรบัองค์การอาหารและยา (The United States Food and 
Drugs Administration; USFDA) รวมทั้งความคาดหวังที่จะใช้กันอย่างกว้างขวางในงานวิจัยใน
อนาคต   ซึ่งมีการก าหนดเกณฑ์ของภาวะเลือดออกรุนแรง (major bleeding) ในผู้ป่วยที่ไม่เกี่ยวข้อง
กับการผ่าตัด ดังนี้ (Schulman & Kearon, 2005) 

1) เกิดภาวะเลือดออกทีเ่ป็นอันตรายต่อชีวิต และ/หรือ 
2) เกิดภาวะเลือดออกในบริเวณหรืออวัยวะส าคัญ ได้แก่ ภายในกะโหลกศีรษะ 

(intracranial) ภายในไขสันหลัง (intraspinal) ภายในลูกตา (intraocular) ช่องหลังเยื่อบุช่องท้อง 
(retroperitoneal) ภายในข้อต่อ (intra-articular) ถุงเยื่อหุ้มหัวใจ (pericardial) ภายในกล้ามเนื้อ 
(intramuscular) เป็นต้น และ/หรือ 

3) เกิดภาวะเลือดออกทีท่ าให้ระดับฮีโมโกลบิน (hemoglobin) ลดลงมากกว่าหรือ
เท่ากับ 2 กรมัต่อเดซิลิตร (หรือ 1.24 มิลลิโมลต่อลิตร) หรอืจ าเป็นต้องได้รบัเลือดเท่ากบัหรือมากกว่า 
2 ยูนิต  
 

 1.5.5.2 ภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน (thromboembolic events) 
เป็นอาการไม่พงึประสงค์ที่ส าคัญทีส่ามารถเกิดได้ในระหว่างการรกัษาด้วยยา warfarin จะเกิดเมื่อค่า 
INR ต่ ากว่า therapeutic INR (Clark, et al., 2008) เช่น ภาวะหลอดเลือดด าอักเสบ (mild 
superficial thrombophlebitis), ภาวะสมองขาดเลือดช่ัวคราว (transient ischemic attack; TIA) 
หรือสงสัยว่าเกิดลิ่มเลือดอุดตันในสมอง (suspected stroke) ภาวะหลอดเลือดที่ปอดมีลิม่เลือดอุด
ตัน (pulmonary embolism) ที่ไม่มีผลกระทบกับระบบการท างานของหัวใจและปอด ภาวะหลอด
เลือดด าลึกมลีิ่มเลอืดอุดตันซ้ า (recurrent deep venous thrombosis) เป็นต้น  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



6 
 

บทท่ี 2 
 

เอกสารงานวิจัยท่ีเกี่ยวข้อง 
 
 
การทบทวนวรรณกรรมท่ีเกี่ยวข้องกับการศึกษาน้ี ประกอบด้วย 

1. กลไกการออกฤทธ์ิของยา warfarin 
2. เภสัชจลนศาสตร์ของยา warfarin 
3. ข้อบ่งช้ีในการใช้ยา warfarin  
4. การตรวจติดตามผล INR (INR monitoring) 
5. เป้าหมาย INR และระยะเวลาของการได้รับยา warfarin  
6. การเริม่ต้นและปรบัขนาดยา warfarin 
7. ปัจจัยที่มผีลต่อการตอบสนองต่อยา warfarin 
8. ภาวะแทรกซ้อนจากยา warfarin 
9. การค าแนะน ากับผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin 

 10. การบริบาลทางเภสัชกรรมในผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin 
 

  เนื่องจากแพทยส์่วนใหญ่ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าซึ่งเปน็สถานที่เกบ็ข้อมลู
ศึกษา ได้ยึดหลักการรักษาผู้ป่วยที่ต้องได้รบัยา warfarin ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP  ในปี ค.ศ. 
2012  การศึกษาน้ีจึงขอกล่าวรายละเอียดตามแนวทางนีเ้ปน็หลัก ดังที่จะได้กล่าวต่อไป 
 
 
2.1 กลไกการออกฤทธิ์ของยา warfarin  
 

warfarin เป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือด ที่ออกฤทธ์ิขัดขวางกระบวนการ          
ชีวสังเคราะห์ของปัจจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัยวิตามินเค (vitamin K dependent clotting 
factor) ซึ่งได้แก ่ factor II (prothrombin), VII, IX และ X  ในกระบวนการ cyclic 
interconversion ของวิตามินเค และ vitamin K epoxide (Hirsh et al., 2003)  โดยปัจจัยการ
แข็งตัวของเลือดเหล่าน้ีจะอยู่ในรปูของ inactive ต้องอาศัยปฏิกิริยา carboxylation ในการ
เปลี่ยนเป็นรปู active ที่ออกฤทธ์ิได้ ซึ่งปฏิกริิยา carboxylation นี้จะถูกเร่งด้วยเอนไซม ์
carboxylase ซึ่งต้องอาศัยวิตามินเคในรูปรีดีวซ์ (vitamin KH2)  ดังแสดงในรูปที่ 2.1 และในการ
เกิดปฏิกริิยานี ้ vitamin KH2 จะถูกออกซิไดซ์ไปเป็น vitamin K epoxide (KO) ซึ่งจะถูกเปลี่ยน
กลับมาเป็นวิตามินเคได้โดยเอนไซม์ vitamin K epoxide reductase และถูกรีดิวซ์ต่อเป็น vitamin 
KH2 โดยเอนไซม์ vitamin K reductase (Ageno et al., 2012)  ดังแสดงในรูปที่ 2.2   

โดย warfarin จะยับยัง้การท างานของเอนไซม์ reductase ใน vitamin K cycling 
นี้ ทั้ง vitamin K epoxide reductase เป็นส่วนใหญ ่และ vitamin K reductase เล็กน้อย ส่งผลให ้
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factor II, VII, IX และ X ไม่สามารถออกฤทธ์ิได้ ท าให้เลือดไม่เกิดการแข็งตัว  นอกจากนี้ warfarin 
ยังขัดขวางกระบวนการการเติมหมู่ carboxyl ของ protein C และ protein S ที่มีผลตอ่การแข็งตัว
ของเลอืดเช่นกัน  แต่ warfarin จะไม่มผีลตอ่ปจัจัยการแข็งตัวของเลอืดที่ถูกกระตุ้นและอยู่ในกระแส
เลือดกอ่นได้รับยา (Ageno et al., 2012; Hirsh et al., 2003) ดังนั้นระยะเวลาการออกฤทธ์ิของ 
warfarin จึงข้ึนอยูก่ับการก าจัดออกของปจัจัยการแข็งตัวของเลือดเหล่าน้ีที่มีอยู่ในร่างกาย  โดยค่า
ครึ่งชีวิตของ factor II นานสุดประมาณ 60 ช่ัวโมง  ส่งผลใหเ้มื่อมีการได้รับหรอืปรับขนาดยา 
warfarin อาจต้องใช้ระยะเวลาประมาณ 8-15 วัน ในการให้ยาออกฤทธ์ิเตม็ที่ (Ageno et al., 2012; 
Nutescu et al., 2006)  

 

 
 

รูปที่ 2.1 แสดงกลไกการออกฤทธ์ิของ warfarin (Ageno et al., 2012) 
 

 
 

รูปที่ 2.2 แสดงวงจรการเปลี่ยนแปลงรูปของวิตามินเค (Hirsh et al., 2003) 

https://www.google.co.th/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjI4MvGy4nQAhWIvY8KHazkCyIQjRwIBw&url=http%3A%2F%2Fcon-news.com%2Fpicalsd%2Fwarfarin-mechanism-of-action&psig=AFQjCNG9yniqqMvXgtfh0uGfYNe8z6msBg&ust=1478159289661306
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หากมีการได้รบัวิตามินเคในปริมาณสงู (มากกว่า 5 มิลลิกรมั) สง่ผลให้ warfarin ไม่
สามารถยบัยั้งเอนไซม์ reductase ที่ใช้ในการเปลี่ยน vitamin K epoxide (KO) ไปเป็น vitamin 
KH2 ได้ ฤทธ์ิต้านการแข็งตัวของเลือดก็จะลดลง ก่อให้เกดิการดื้อต่อยา warfarin (Hirsh et al., 
2003) 

 
 

2.2 เภสัชจลนศาสตร์ของยา warfarin  
 

Warfarin ถูกดูดซึมได้ดีในทางเดินอาหาร ท าให้หลังจากรบัประทานยา ระดบัยาใน
เลือดข้ึนสูงสุดภายใน 90 นาที ด้วยค่า bioavailability ที่มากกว่า 90% (Haines et al., 2011) 
อาหารมผีลท าให้ค่านีล้ดลงแต่ไม่มผีลต่อการดูดซมึ   ส าหรบัค่าปรมิาตรการกระจายตัวยาของ 
warfarin มีค่าประมาณ 0.09-0.17 ลิตรต่อกิโลกรัม (Mungall and White, 1995)  warfarin 
สามารถผ่านทางรกได้ แต่จะไม่ขับออกทางน้ านม (Ageno et al., 2012)   

Warfarin ที่ใช้กันโดยทั่วไปอยู่ในรูป racemic mixture ของ R และ S isomers 
โดย S isomer มีความแรงมากกว่า R isomer 2-5 เท่า  ทั้ง R และ S isomers จับกับ albumin ได้
ถึง 97% และ 99% ตามล าดับ (Haines et al., 2011)  warfarin ถูกท าลายที่ตบัด้วยเอนไซม ์
CYP450  โดย S isomer ถูกท าลายด้วย CYP2C9 เป็นหลกั ประมาณร้อยละ 90 และ CYP3A4 เป็น
ส่วนน้อย  ส่วน R isomer ถูกท าลายด้วย CYP3A4 และ CYP1A2 เป็นหลัก รวมกันประมาณรอ้ยละ 
60 และ CYP2C19 เป็นส่วนน้อย ให้อยู่ในรูปไม่ออกฤทธ์ิ จากนั้นยาจะถูกขับออกทางปสัสาวะเป็น
ส่วนใหญ่ และส่วนน้อยขับออกทางน้ าด ี (Ageno et al., 2012)  ค่าเฉลี่ยครึ่งชีวิตของ warfarin 
ประมาณ 36 ช่ัวโมง (ระหว่าง 17-60 ช่ัวโมง) โดย S isomer มีค่าครึ่งชีวิต 29 ช่ัวโมง ส่วน R 
isomer มีค่าครึ่งชีวิต 45 ช่ัวโมง (Mungall and White, 1995)  
 
 
2.3 ข้อบ่งใช้ในการใช้ยา warfarin 

ยา warfarin เป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรบัประทานที่ใช้ในการรกัษาและ
ป้องกันการเกิดลิม่เลือดอุดตันในภาวะต่าง ๆ ดังนี้ (Hirsh et al., 2003) 

1. หัวใจเต้นผิดจงัหวะ (Atrial Fibrillation; AF/Atrial flutter) 
2. โรคหลอดเลือดสมองตีบหรืออุดตัน (Ischemic stroke) 
3. กล้ามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน (Acute myocardial infarction; MI) 
4. โรคเกี่ยวกบัลิ้นหัวใจ (Valvular disease) 
5. การเปลี่ยนลิ้นหัวใจ (Valve replacement) ทั้งชนิดที่เป็นเนื้อเยื่อ  

(Bioprosthetic valve) และชนิดที่เป็นโลหะ (Mechanical valve) 
6. ภาวะหลอดเลือดอุดตัน (Thromboembolism) ทั้งในภาวะหลอดเลือดด าลึก  

มีลิ่มเลอืด (Deep Vein Thrombosis; DVT) และภาวะลิม่เลอืดอุดหลอดเลือดที่ปอด (Pulmonary 
Embolism; PE) 
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2.4 การตรวจติดตามผล INR (INR monitoring)  
 

เนื่องจากยา warfarin เป็นยาทีม่ีช่วงที่ใหผ้ลดีต่อการรักษาแคบ (narrow 
therapeutic index) จึงต้องอาศัยการตรวจหาค่าการแข็งตัวของเลือด หรือทีเ่รียกว่า INR 
(International Normalized Ratio) เพื่อช่วยติดตามผลของยา warfarin และก าหนดขนาดยาที่
เหมาะสมซึ่งจะแตกต่างกันตามเป้าหมายของการรักษา (therapeutic INR) (Hirsh et al., 2003) 
โดยมีค าแนะน าในการตรวจติดตามค่า INR ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 ดังนี้ 
(สมาคมแพทย์โรคหัวใจแหง่ประเทศไทย ในพระบรมราชูปถัมภ์, 2553; Ageno et al., 2012; Hirsh 
et al., 2003) 

1. ก่อนเริม่ยา warfarin ควรตรวจวัดค่า INR ในครั้งแรก (baseline)  
2. หลงัจากเริม่ได้ยา 2-3 วัน ควรตรวจติดตามค่า INR  ซึ่งการตรวจค่า INR หลังให้

ยาครั้งแรกผ่านไป 2 วัน จะเป็นประโยชน์ต่อผู้ป่วยที่ไวต่อการตอบสนองต่อยา และตอบสนองต่อยา
ในระดับรุนแรง 

3. หลงัจากไดร้ับยาเป็นเวลา 1 สัปดาห์ ควรตรวจติดตามค่า INR อีกครัง้ เพื่อให้
ปัจจัยการแข็งตัวของเลอืดที่ถูกสร้างก่อนผู้ป่วยได้รับยา warfarin โดยเฉพาะ factor II ที่มีค่าครึ่งชีวิต
ยาวนานสุดประมาณ 60 ช่ัวโมง ถูกก าจัดออกจากร่างกาย  ยา warfarin จึงสามารถออกฤทธ์ิได้เต็มที ่
และเป็นการหาขนาดยาเฉลี่ยในช่วงระยะแรกของการได้รบัยาในผู้ป่วยแต่ละราย  และหากมีการปรับ
ขนาดยาในทุกครั้ง ผูป้่วยควรได้รับการตรวจติดตามค่า INR ซ้ าภายใน 1 สัปดาห์  

 4.  เมื่อค่า INR อยู่ในช่วงเป้าหมายอย่างสม่ าเสมอและผูป้่วยได้รับการปรบัขนาดยา
ที่แน่นอน ควรได้รับการตรวจติดตามค่า INR อย่างน้อยทุก 4 สัปดาห์  แต่หากค่า INR ไม่คงที่ ควร
ได้รับการตรวจติดตามค่า INR อย่างน้อยทุก 2 สัปดาห ์

ความถ่ีของการตรวจติดตามค่า INR หลงัจากเริม่ยา warfarin และในช่วงระยะยาว  
แสดงในตารางที่ 2.1 และ 2.2 ตามล าดับ  

 
ตารางที่ 2.1 แสดงความถ่ีของการตรวจติดตามค่า INR หลงัจากเริ่มยา warfarin  
                (Ageno et al., 2012; Hirsh et al., 2003; Holbrook et al., 2012) 
 

เง่ือนไข ความถี่ในการตรวจวัดค่า INR 
เริ่มแรกของการได้รบัยา warfarin จนกว่าค่า INR อยู่ในระดับ 
therapeutic range ใน 2 ครั้งติดกันที่ตรวจวัด 

ทุก 2-3 วัน 

หลงัจากค่า INR อยู่ในระดบั therapeutic range ใน 2 ครัง้ติดกัน
ที่ตรวจวัดทุก 2-3 วัน 

ทุก 1-2 สัปดาห ์

หลงัจากค่า INR อยู่ในระดบั therapeutic range ใน 2 ครัง้ติดกัน
ที่ตรวจวัดทุก 1-2 สัปดาห ์

ทุก 4 สัปดาห ์
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ตารางที่ 2.2 แสดงความถ่ีของการตรวจติดตามค่า INR ส าหรับการได้รับยา warfarin ในระยะยาว  
                (Ageno et al., 2012; Hirsh et al., 2003; Holbrook et al., 2012) 
 

เง่ือนไข ความถี่ในการตรวจวัดค่า INR 
เมื่อมกีารปรบัขนาดยา อาจเนื่องมาจากมีการเริ่มหรือหยดุ
การเกิดปฏิกิริยาต่อกันกับยา warfarin  มีการเปลี่ยนแปลง
การบริโภคอาหาร หรือสิ่งที่มผีลตอ่ค่า INR เป็นต้น 

หลงัจากมีการปรบัขนาดยา 
warfarin ไป 1 สัปดาห ์

ถ้ามีการปรับขนาดยา warfarin 5-10% ของขนาดยารวมตอ่
สัปดาหเ์ดิม 

ทุก 1-2 สัปดาห ์

ถ้าขนาดยา warfarin คงที่ น้อยกว่า 6 เดือน ทุก 4 สัปดาห ์
ถ้าขนาดยา warfarin คงที่ มากกว่าหรอืเท่ากับ 6 เดือน ทุก 6-8 สัปดาห ์
 
 
2.5 เป้าหมาย INR และระยะเวลาของการได้รับยา warfarin 
 

ค่า INR อยู่ในช่วงที่ใหผ้ลดีต่อการรักษา (therapeutic INR หรือ target INR) 
หมายถึง ค่า INR ที่เหมาะสมต่อการรักษาด้วยยา warfarin ตามข้อบ่งใช้ส่วนใหญ่ target INR คือ 
2.5 (ในช่วง 2.0-3.0) เว้นแต่กรณีผูป้่วยเปลี่ยนลิ้นหัวใจเทยีมชนิดโลหะ (mechanical prosthetic 
valves) จะเปลี่ยนเป็นค่า 3.0 (ในช่วง 2.5-3.5) หรือตามที่แพทย์พจิารณาเห็นสมควร ทัง้นี้จะ
แตกต่างกันตามข้อบง่ใช้ในผู้ป่วยแต่ละราย จากแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 สามารถสรุป
ได้ดังตารางที่ 2.3 (Ageno et al., 2012; Haines et al., 2011)   

 
ตารางที่ 2.3 แสดงเป้าหมาย INR และระยะเวลาของการไดร้ับยา warfarin ตามข้อบ่งใช้  
                (ดัดแปลงจากแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012) 
 

ข้อบ่งใช้ 
เป้าหมาย 

INR 
ระยะเวลาการ
ได้รับ warfarin 

หมายเหต ุ

1. หัวใจเต้นผิดจังหวะ (Atrial Fibrillation; AF/Atrial flutter) (You et al., 2012)  
1.1 CHADS2 = 0 
     (low stroke risk) 

ไม่มี - อาจเลือกให้ aspirin    
75-325 mg วันละ 1 ครั้ง 

1.2 CHADS2 = 1 
     (Intermediate stroke risk) 

2-3 ตลอดชีวิต หากมีข้อห้ามใช้กลุม่ยา
ต้านการแข็งตัวของเลือด 
ให้ใช้ aspirin 75-325 mg 
วันละ 1 ครั้ง และ 
clopidogrel 75 mg  
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ข้อบ่งใช้ 
เป้าหมาย 

INR 
ระยะเวลาการ
ได้รับ warfarin 

หมายเหต ุ

วันละ 1 ครั้ง 
1.3 CHADS2 >2 
     (high stroke risk) 

2-3 ตลอดชีวิต  

1.4 Mitral stenosis 2-3 ตลอดชีวิต  
1.5 Stable CAD 2-3 ตลอดชีวิต ไม่จ าเป็นต้องให้ aspirin 
1.6 Pre-cardioversion  
    (AF หรอื flutter >48 ช่ัวโมง) 

2-3 3 สปัดาห ์ - 

1.7 Post-cardioversion  
     (in NSR) 

2-3 4 สปัดาห ์ - 

2. โรคหลอดเลือดสมองตีบหรืออุดตัน (Ischemic stroke) (Lansberg et al., 2012)  

2.1 Non-cardioembolic    
     stroke หรือ TIA 

ไม่มี ตลอดชีวิต รักษาด้วยยาต้านเกล็ด
เลือด 

2.2 Cardioembolic stroke หรือ TIA 
    - มีข้อห้ามการได้รับยา warfarin ไม่มี ตลอดชีวิต ให้ aspirin 81-325 mg 

วันละ 1 ครั้ง 
    - Cerebral venous sinus 
thrombosis 

2-3 3-6 เดือน - 

    - Patent foramen ovale ไม่มี ตลอดชีวิต รักษาด้วยยาต้านเกล็ด
เลือด 

    - มีข้อบ่งใช้อื่นของการได้รับยาใน
กลุ่มต้านการแข็งตัวของเลือด เช่น 
VTE, AF 

2-3 ตลอดชีวิต - 

3. โรคเกี่ยวกับลิ้นหัวใจ (valvular disease) (Whitlock et al., 2012)  

3.1 Rheumatic mitral valve disease 
     - Left atrial มีเส้นผ่าศูนย์กลาง 
>55 มิลลเิมตร 

ไม่มี - - 

     - เกิด AF, left atrial 
thrombus หรือ left atrial มี
เส้นผ่าศูนย์กลาง >55 มิลลิเมตร 

2-3 ตลอดชีวิต - 

3.2 การผ่าตัดซ่อมลิ้นหัวใจ (valve replair) 
     - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ aortic ไม่มี - aspirin 81 mg วันละ    

1 ครั้ง 
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ข้อบ่งใช้ 
เป้าหมาย 

INR 
ระยะเวลาการ
ได้รับ warfarin 

หมายเหต ุ

     - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ mitral ไม่มี 3 เดือน รักษาด้วยการให้ยาต้าน
เกล็ดเลอืด 

3.3 การผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ (valve replacement) 

     3.3.1 การผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดเนื้อเยือ่ (bioprosthetic valve replacement) 
            - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ aortic ไม่มี - Aspirin 81 mg วันละ    

1 ครั้ง 
            - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ mitral 2-3 3 เดือน จากนั้นให้ aspirin 81 mg 

วันละ 1 ครั้ง 
     3.3.2 การผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะ (mechanical valve replacement) 
            - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ aortic 2-3 ตลอดชีวิต ถ้าผู้ป่วยมีความเสี่ยงต่ าต่อ

การมเีลือดออก เพิ่มการ
ให้ aspirin 81 mg วันละ 
1 ครั้ง  

            - ต าแหน่งลิ้นหัวใจ mitral 2.5-3.5 ตลอดชีวิต  
            - ทั้งต าแหนง่ลิ้นหัวใจ 
aortic และ mitral 

2.5-3.5 ตลอดชีวิต  

4. ภาวะหลอดเลือดอุดตัน (thromboembolism; DVT/PE) (Kearon et al., 2012)  
4.1 Provoked VTE event 2-3 3 เดือน - 
4.2 Unprovoked: 1st VTE event  
     - Proximal หรือ distal DVT 2-3 3 เดือน หลงัจาก 3 เดือน ประเมิน

ความเสี่ยงกับผล 
ประโยชน์ที่ได้ในการขยาย
เวลาการรักษาด้วยยา 

     - PE ที่มีความเสี่ยงต่ าต่อการมี
เลือดออก 

2-3 >3 เดือน  

     - PE ที่มีความเสี่ยงสูงต่อการมี
เลือดออก 

2-3 3 เดือน - 

4.3 Unprovoked: 2st VTE event 
    - DVT หรอื PE ที่มีความเสี่ยงต่ า
ต่อการมเีลอืดออก 

2-3 >3 เดือน พิจารณาการให้ยาอย่าง
ต่อเนื่อง 

    - DVT หรอื PE ที่มีความเสี่ยงสูง
ต่อการมเีลอืดออก 

2-3 3 เดือน - 
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ข้อบ่งใช้ 
เป้าหมาย 

INR 
ระยะเวลาการ
ได้รับ warfarin 

หมายเหต ุ

4.4 Malignancy 2-3 >3 เดือน แนะน าเลือกกลุม่ LMWH 
มากกว่าการได้รบัยา 
warfarin และพิจารณาให้
ยาอย่างต่อเนื่อง 

4.5 Acute upper extremity DVT 
     - สัมพันธ์กบัการใสส่ายในหลอด
เลือดด าใหญ่ และถอดสายออก 

2-3 3 เดือน - 

     - สัมพันธ์กบัการใสส่ายในหลอด
เลือดด าใหญ่ แต่ไม่ถอดสายออก 

2-3 ตามระยะเวลา ให้ยาต้านการแข็งตัวของ
เลือดต่อเนื่องจนถอดสาย
สวนออก 

     - ไม่สัมพันธ์กบัการใสส่ายใน
หลอดเลอืดด าใหญ ่

2-3 3 เดือน - 

4.6 Spontaneous superficial 
vein thrombosis 

ไม่มี 45 วัน ป้องกันด้วยการให้ยากลุ่ม 
LMWH หรือ 
fondaparinux 

5. ศัลยกรรมเก่ียวกับกระดูกและข้อ (orthopedic surgery) (Falck-Ytter et al., 2012)  
    - ศัลยกรรมตกแต่ง ทั้งหัวเข่าหรือ
สะโพก 

1.8-2.2 10-14 วัน - 

    - ศัลยกรรมสะโพกที่แตก 1.8-2.2 10-14 วัน - 
    - ศัลยกรรม trauma 1.8-2.2 35 วัน - 

หมายเหต:ุ  AF - atrial fibrillation (ภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะ), CAD - coronary artery disease 
(โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ), CHADS2   - Congestive heart failure/Hypertension/Age/Diabetes/ 
Stroke หรอื transient ischemic attack (TIA), DVT - deep vein thrombosis (ภาวะหลอด
เลือดด าลึกมลีิ่มเลอืดอุดตัน), LMWH – low molecular weight heparin, NSR - normal sinus 
rhythm (จังหวะการเต้นของหัวใจทีป่กติ), PE - pulmonary embolism (ภาวะหลอดเลือดทีป่อดมี
ลิ่มเลือดอุดตัน), TIA - transient ischemic attack (โรคหลอดเลือดสมองตีบช่ัวคราว), VTE - 
venous thromboembolism (ภาวะหลอดเลือดด ามีลิม่เลอืดอุดตัน) 
 
การประเมินความเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดสมอง  
 

ในปี ค.ศ. 2001 Gage และคณะได้ท าการรวบรวมข้อมลูผู้ป่วยทีเ่ป็นโรคหัวใจเต้น
ผิดจังหวะ (Atrial fibrillation; AF) เพื่อประเมินความเสี่ยงต่อการเกิดโรคหลอดเลอืดสมอง (stroke) 
ในผู้ป่วยที่ไม่ได้รบัยา warfarin หรอื aspirin  จึงได้รูปแบบการประเมินทีเ่รียกว่า CHADS2 score 
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เพื่อประเมินความเสี่ยงของผูป้่วยต่อการเกิดโรคหลอดเลือดสมองและจ าเป็นต้องให้การรักษาด้วยยา
ต้านการแข็งตัวของเลือดเพื่อป้องกันการเกิดลิม่เลือดอุดตัน  ดังแสดงในตารางที ่2.4 

 
ตารางที ่2.4 แสดงเกณฑ์การประเมินของ CHADS2 score (Gage et al., 2001)   
 

เกณฑ์การประเมิน เกณฑ์คะแนน 
Congestive heart failure  1 คะแนน 
Hypertension  1 คะแนน 
Age >75 ปี  1 คะแนน 
Diabetes  1 คะแนน 
Stroke หรือ transient ischemic attack (TIA) 2 คะแนน 

 
 โดยผู้ป่วยที่ได้คะแนนรวมเท่ากบั 1 ถือว่าเป็นผู้ทีม่ีความเสี่ยงปานกลาง ส่วนคะแนน

ตั้งแต่ 2 ข้ึนไป ถือว่าเป็นผู้มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดโรคหลอดเลือดสมอง และจ าเป็นต้องใหก้าร
รักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือด เพื่อปอ้งกันการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน  ซึ่งโอกาสเสี่ยงต่อการเกิด
โรคหลอดเลือดสมอง (คิดเป็นร้อยละต่อปี) เมื่อเทียบกบัผลคะแนนรวมจาก CHADS2 score ที่ได ้
แสดงในตารางที่ 2.5 

 
ตารางที่ 2.5 แสดงโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดโรคหลอดเลือดสมอง (ร้อยละต่อปี) โดยเทียบกบัผลคะแนน 

     รวมจาก CHADS2 score ที่ได้ (Gage et al., 2001)  
 

CHADS2 score โอกาสเสีย่งต่อการเกิดโรคหลอดเลือดสมอง (ร้อยละต่อปี) 
0 1.9 
1 2.8 
2 4.0 
3 5.9 
4 8.5 
5 12.5 
6 18.2 

 
 

2.6 การเริ่มต้นและปรับขนาดยา warfarin 
 

เนื่องจากขนาดยา warfarin ที่ใช้ในผู้ป่วยแต่ละรายมีความแตกต่างกัน ข้ึนกับ
ความจ าเพาะและปจัจัยแวดลอ้มของผู้ป่วย ดังนั้นตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 ได้
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แนะน าว่า ควรมีการประเมินปจัจัยที่มผีลต่อความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin (ดังแสดงใน
ตารางที่ 2.6) (Ageno    et al., 2012; Holbrook et al., 2012; Levine et al., 2004) พิจารณา
ข้อห้ามของการใช้ยา warfarin และปจัจัยเสี่ยงทีม่ีผลตอ่การท าให้เลือดออกเพิม่ขึ้น (ดังแสดงใน
ตารางที่ 2.7) (Ageno et al., 2012; Hulland & Pineo, 2004) รวมทั้งประวัติการใช้ยา ซึง่รวมถึง
สมุนไพรและผลิตภัณฑ์เสริมอาหารทัง้หมด ก่อนพิจารณาเริม่และปรับขนาดยา warfarin ให้กับผูป้่วย 
(Nutescu et al., 2006)     

 
ตารางที่ 2.6 แสดงปัจจัยที่มผีลตอ่ความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin ของผู้ใช้ยาในแต่ละระดบั   
                (Ageno et al., 2012; Holbrook et al., 2012; Levine et al., 2004) 
 

ผู้ท่ีมีความไวสูง ผู้ท่ีมีความไวปานกลาง ผู้ท่ีมีความไวต่ า 

- ค่า INR เริ่มต้น มากกว่า 1.5    
  (baseline INR)  
- อายุ มากกว่า 65 ป ี
- มีลักษณะเด่นของยีนที่ควบคุม
การท างานของ CYP2C9 
- โรคตับ 
- โรคมะเรง็ 
- ภาวะหัวใจล้มเหลวเรื้อรงั 
(Decompensated CHF) 
- ภาวะไทรอยด์เป็นพิษ 
(hyperthyroid) 
- ภาวะทุพโภชนาการ  
- ภาวะการดูดซึมอาหารบกพร่อง 
หรือท้องเสียเรือ้รัง 
- ระดับ albumin ในเลือดต่ า            
(น้อยกว่า 2 กรัมต่อเดซิลิตร) 

- ค่า INR เริ่มต้น 1.2-1.5 
- อายุ 50-65 ป ี
- มีการยบัยั้งการท างานของ
เอนไซม์ CYP450 ในเวลา
เดียวกัน 

- ค่า INR เริ่มต้น น้อยกว่า 1.2 
- อายุ น้อยกว่า 50 ปี และไม่มี
ปัจจัยเสี่ยงอื่น 
 

 
ตารางที่ 2.7 แสดงปัจจัยเสี่ยงที่มีผลต่อการท าให้เลือดออกเพิ่มข้ึน (Ageno et al., 2012; Hulland 
and Pineo, 2004) 
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ปัจจัยเสี่ยงท่ีมีผลต่อการท าให้เลือดออกเพ่ิมขึ้น 

- ผู้ป่วยได้รบัยาต้านเกล็ดเลือดร่วมด้วย 
- มีภาวะเกล็ดเลอืดต่ า (เกล็ดเลือด <75,000) 
- เป็นโรคตับ: ตับแข็ง หรือค่า bilirubin >2.4 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร 
- เป็นโรคไตระยะสุดท้าย 
- มีประวัติการดื่มแอลกอฮอล์อย่างหนัก 
- มีภาวะเลือดออกในกะโหลกศีรษะ หรือในทางเดินอาหาร ภายใน 30 วันที่ผ่านมา 
- ได้รับการผ่าตัด ภายใน 2 สัปดาห์ทีผ่่านมา 

 
จากแนวทางปฏิบัติของสมาคม ACCP ปี ค.ศ. 2012  กรณีที่ผู้ป่วยมปีัจจัยทีม่ีผลต่อ

ความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin เช่นน้ี ควรพิจารณาเริ่มยา warfarin ในขนาดต่ าก่อน และ
ในระยะยาวควรได้รับยาในขนาดต่ ากว่าคนปกติเช่นกัน  
 

2.6.1 การเริ่มต้นยา warfarin ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 
แนะน าดังนี้  

         2.6.1.1 กรณีที่เป็นการรกัษาภาวะไม่เร่งด่วน เช่น เพื่อป้องกันการอุดตันของ
ลิ่มเลือดทีห่ลอดเลือดด า  ภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะเรื้อรังที่มีสภาวะคงที่ (stable chronic atrial 
fibrillation)  ควรเริ่มให้ยา warfarin ขนาด 5 มิลลิกรมัตอ่วัน ซึ่งจะเห็นค่า INR อยู่ในเป้าหมายการ
รักษาภายใน 5-7 วัน  แต่หากผู้ป่วยมีความเสี่ยงสงูในการเกิดภาวะเลือดออก อาจเริม่ให้ในขนาดต่ า
กว่า 5 มิลลิกรมัต่อวัน หรือ 2-3 มิลลกิรมั (Ageno et al., 2012) 

มีบางค าแนะน าที่ให้เริ่มยา warfarin ในขนาด 10 มิลลกิรัม ในเหตุผลเพือ่ให้ถึง 
therapeutic INR ภายใน 1 วัน ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลได้เร็วข้ึน และหยุดการให้ยาอื่นร่วม เช่น 
low molecular weight heparin (LMWH) ได้เร็วข้ึน  จนในปี ค.ศ. 1993 Crowther ได้
ท าการศึกษาในผูป้่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ เพื่อเปรียบเทียบผลขนาดยาเริ่มต้นระหว่าง 5 และ 
10 มิลลิกรมั พบว่า ผู้ป่วยที่ได้รบัขนาดยาเริม่ต้นเป็น 10 มิลลิกรมั แม้ในช่วงแรกจะไดร้ับการ
ตอบสนองต่อยาทีร่วดเร็ว แต่ในเวลาถัดมาผูป้่วยได้รับผลต้านการแข็งตัวของเลือดทีเ่กินกว่าขนาดการ
รักษา  ต่อมาในปี ค.ศ. 2003 Kovacs พบว่า การให้ยา warfarin ในขนาดเริ่มต้น 10 มิลลกิรมัใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหลอดเลือดด าอุดตันเฉียบพลันน้ัน สามารถมีความปลอดภัยได้ถ้ามีการติดตามวัดค่า 
INR อย่างเหมาะสม 

                 2.6.1.2 กรณีที่ต้องการผลการรักษาอย่างเรง่ด่วน เช่น เกิดภาวะอุดตันที่
หลอดเลอืดด าเฉียบพลัน ควรให้ unfractionated heparin (UFH) หรือ LMWH ต่อเนื่องกันอย่าง
น้อย 5 วัน ร่วมกับการเริม่ให้ยา warfarin ขนาด 5 มิลลกิรัม และให้หยุด UFH หรอื LMWH ได้
หลงัจากที่ค่า INR มากกว่า 2.0 และคงที่ (Haines et al., 2011) 

เมื่อปรับระดบัยา warfarin ได้คงที่แล้วมักไม่ต้องปรบัขนาดยาใหม่ เว้นแต่บางกรณี
ที่อาจส่งผลรบกวนท าให้ค่า INR เพิ่มข้ึนหรือลดลงได้ เช่น การเปลี่ยนลักษณะอาหาร การใช้ยา
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บางอย่างร่วม การรับประทานยา warfarin ที่ไม่สม่ าเสมอ การดื่มแอลกอฮอลล์ การเจบ็ป่วย หรอื
การเปลี่ยนแปลงของ thromboplastin ที่ใช้ทดสอบค่า prothrombin time (PT) 

 
2.6.2 การปรับขนาดยา warfarin ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 

แนะน าดงันี ้
      1) เมื่อพบว่าค่า INR อยู่นอกช่วงเป้าหมายการรักษา กอ่นปรบัขนาดยา ต้อง
หา สาเหตุก่อนเสมอ เช่น 

- การรบัประทานยาไม่ถูกต้องหรือไมส่ม่ าเสมอของผู้ป่วย 
- มีการเปลี่ยนแปลงปรมิาณวิตามินเคในอาหารที่ผูป้่วยบริโภค 
- มีการเปลี่ยนแปลงการดูดซมึของยา warfarin หรอืวิตามินเคเกิดข้ึน 
- เกิดการเปลี่ยนแปลงการสังเคราะห์หรือการท าลาย (metabolism) ของ 

ปัจจัยการแข็งตัวของเลอืด 
- เกิดอันตรกิริยาระหว่างยา warfarin กับยาหรือสมุนไพรหรือผลิตภัณฑ์อื่นที่

ผู้ป่วยใช้ร่วมกัน 
- เกิดความผิดพลาดของการตรวจวัดค่า INR 

     2) การปรบัขนาดยา warfarin ควรปรบัขนาดข้ึนหรือลงครั้งละ 5-20% ของ
ขนาดยารวมต่อสัปดาห ์ และไม่ควรปรบับ่อยกว่าทกุ 3 วัน  หลังจากปรบัขนาดยาแล้วควรมีการ
ติดตามวัดค่า INR แต่การปรับขนาดยาเพียงเล็กน้อย อาจไม่เห็นผลเปลี่ยนแปลงค่า INR ภายใน 5-7 
วัน  
     3) ในกรณีที่ค่า INR อยู่นอกช่วงไม่มาก (1.5-2 หรือ 3-4) และไม่มสีาเหตุที่
ชัดเจน อาจยงัไม่ปรับขนาดยา แต่ให้ใช้วิธีติดตามค่า INR ถ่ีข้ึน เพื่อดูแนวโน้มว่าจะกลับเข้าสูร่ะดับ
ช่วงการรักษาหรือไม่ วิธีนี้เหมาะกบัผูป้่วยที่มีปจัจัยเสี่ยงต่อเลือดออกและ thromboembolism น้อย 

 
        2.6.2.1 กรณีระดับ INR ต่ ากว่าช่วงเป้าหมาย ตามแนวทางปฏิบัติของ 

ACCP ปี ค.ศ. 2012 แนะน าดังนี้ 
    1) ผู้ป่วยที่มีค่า INR ต่ ากว่า 1.5 ให้ปรบัเพิม่ขนาดยา warfarin 
ข้ึน 10-20% ของขนาดยารวมต่อสปัดาห ์ 

     2) ผู้ป่วยที่มีค่า INR 1.5-1.9 ให้ปรับขนาดยา warfarin เพิม่ขึ้น 5-
10% ของขนาดต่อสัปดาห์ หรอือาจไมป่รบัยา แต่ใช้วิธีติดตามค่า INR ถ่ีข้ึน เพื่อดูแนวโน้มว่าจะกลับ
เข้าสู่ระดับช่วงการรักษาหรือไม ่

     3) ผู้ป่วยทีม่ีค่า INR ต่ ากว่าช่วงการรักษาและก าลังไดร้ับการปรบั
ขนาดยา ควรติดตามตรวจค่า INR อย่างใกล้ชิด จนกว่าได้ค่า INR ที่ต้องการ หากผู้ป่วยมีความเสี่ยง
ต่อการเกิด thromboembolic สูง เช่น ใสล่ิ้นหัวใจเทียม หรือภาวะมเีนื้อร้าย (malignancy) ควร
ตรวจวัดค่า INR ถ่ีข้ึนกว่าเดิม  
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        2.6.2.2 กรณีระดับ INR สูงกว่าช่วงเป้าหมาย ตามแนวทางปฏิบัติของ 
ACCP ปี ค.ศ. 2012 แนะน าดังนี้ 

     1) ผู้ป่วยที่มีค่า INR เกินช่วงรักษาแต่ไม่เกิน 5.0 และไมม่ีภาวะ
เลือดออก ใหห้ยุดรบัประทานยา warfarin 1 วัน และติดตามค่า INR จนเข้าสู่ช่วงการรักษาและเริม่
ใหม่ที่ขนาดต่ าลง โดยลดลง 10% ของขนาดรวมต่อสปัดาหเ์ดิม 

     2) ผู้ป่วยที่มีค่า INR อยู่ระหว่าง 5.0-9.0 และไม่มีภาวะเลอืดออก 
ให้หยุดรบัประทานยา warfarin 2 วัน และติดตามค่า INR อย่างใกล้ชิดจนเข้าสู่ช่วงการรักษา และ
เริ่มใหม่ที่ขนาดต่ าลง โดยลดลงประมาณ 20% ของขนาดรวมต่อสปัดาหเ์ดิม  หากผู้ป่วยมปีจัจัยที่
ส่งเสริมทีท่ าให้เสี่ยงตอ่ภาวะเลือดออกง่าย อาจพิจารณาใหวิ้ตามินเค 1-2.5 มิลลิกรัม แต่หากผู้ป่วยมี
ความเร่งด่วนที่ต้องแก้ไขค่า INR เช่น ต้องได้รับการผ่าตัด พิจารณาให้วิตามินเค 2.5-5 มิลลิกรมั เพื่อ
หวังให้ ค่า INR กลับมาในช่วงการรักษาภายใน 24 ช่ัวโมง  

    3) ผู้ป่วยทีม่ีค่า INR มากกว่า 9.0 และไม่มีภาวะเลือดออก ให้หยุด
ยา warfarin และให้วิตามินเคชนิดรบัประทาน 2.5-5 มิลลกิรัม และติดตามค่า INR อย่างใกล้ชิด โดย
คาดว่าจะกลับมาอยู่ในช่วงการรักษาภายใน 24-48 ช่ัวโมง  แต่หากค่า INR ยังสูงอยู่อาจให้วิตามินเค
ชนิดรับประทาน 1-2 มิลลิกรัมอีกครัง้ 
 
ตารางที่ 2.8 สรปุแนวทางการปรับขนาดยา warfarin ตามผลค่า INR ในแต่ละเป้าหมาย  
                (ดัดแปลงจากแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012) 
 

ค่า INR ท่ีวัดได ้
แนวทางการปรับขนาดยา warfarin กรณีเป้าหมาย INR 

คือ 2.5 (2.0-3.0) 
กรณีเป้าหมาย INR 
คือ 3.0 (2.5-3.5) 

INR <1.5 INR <1.9 เพิ่มขนาดยารวมต่อสัปดาห ์10-20%  
INR 1.5-1.9 INR 1.9-2.4 เพิ่มขนาดยารวมต่อสัปดาห ์5-10% 
INR 2.0-3.0 INR 2.5-3.5 คงขนาดยาเดิม 
INR 3.1-4.0 INR 3.6-4.5 ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห ์5-10% 
INR 4.1-5.0 INR 4.6-5.0 หยุดยา warfarin 1 วัน และ 

ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห ์10% 
INR 5.1-9.0 INR 5.1-9.0 หยุดยา warfarin 2 วัน และ 

ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห ์10-20% 
INR >9.0 และไม่มี
ภาวะเลือดออก 

INR >9.0 และไม่มี
ภาวะเลือดออก 

หยุดยา warfarin และ 
ให้รับประทานวิตามินเค 2.5-5 มิลลกิรัม 

ภาวะเลือดออกรุนแรง 
(major bleeding) 

ภาวะเลือดออกรุนแรง 
(major bleeding) 

ให้วิตามินเค 10 มิลลิกรัม ทางหลอดเลือดด า 
อย่างช้า ๆ และให้ FFP อาจพิจารณาให้วิตามิน
เค ซ้ าได้ทุก 12 ช่ัวโมง 
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  ข้อแนะน าของการให้วิตามินเค (Phytonadion; vitamin K1) ตามแนวทาง
ปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 แนะน าดังนี้ 

1) ควรหลีกเลี่ยงการใช้วิตามินเคทั้งชนิดรบัประทานและชนิดฉีดเข้าทางหลอดเลือด
ด าในขนาดสูง ในการแก้ไขภาวะค่า INR สูง โดยที่ไม่มีภาวะเลือดออกรุนแรง (โดยเฉพาะอย่างยิ่งใน
ผู้ป่วยที่ใส่หัวใจเทียม)  เนื่องจากท าให้เกิดค่า INR ต่ ามากและเกิดภาวะ warfarin resistance 
ต่อเนื่องไปเป็นสัปดาห์หรือนานกว่าน้ันได้   

2) ในผู้ป่วยที่มีค่า INR สูงปานกลาง (INR 5-9) และต้องการแก้ไขด้วยการให้วิตามิน
เค แนะน าให้บริหารยาโดยใช้วิธีการรบัประทาน แต่ไม่แนะน าให้วิตามินเคฉีดเข้าใต้ผิวหนงั  เนื่องจาก
การฉีดเข้าใต้ผิวหนงัไม่สามารถคาดการณ์การตอบสนองต่อยาได้ และในบางครั้งออกฤทธ์ิล่าช้า 
(Whitling, Bussey & Lyons, 1998; Crowther, 2002) เมื่อเทียบกับการให้โดยวิธีรับประทานที่
สามารถคาดการณ์ประสทิธิผล และเป็นวิธีที่สะดวกและปลอดภัย 

มีการศึกษาแบบ randomized controlled trial (RCT) ในผู้ป่วยที่มีค่า INR 6-10 
แต่ไม่มีภาวะเลือดออก โดยศึกษาเปรียบเทียบการให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าทางหลอดเลือดด าขนาด 
0.5 มิลลิกรมั กับการให้วิตามินเคชนิดรบัประทานขนาด 2.5 มิลลิกรมั พบว่า การให้วิตามินเคชนิดฉีด
เข้าทางหลอดเลือดด าสามารถท าให้ค่า INR กลบัสู่ therapeutic range ภายใน 6 ช่ัวโมงได้เร็วกว่า
การให้วิตามินเคชนิดรับประทาน (ในผูป้่วย 11 รายจาก 24 ราย เทียบกับ 0 รายจาก 23 ราย) แต่
เมื่อศึกษาผลใน 24 ช่ัวโมง ค่าเฉลี่ย INR ของทั้งสองกลุม่ไม่แตกต่างกัน (Lubetsky et al., 2003)  
ส่วนอีกหนึง่การศึกษาแบบ RCT ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีค่า INR 6-10 แต่ไม่มีภาวะเลือดออกเช่นเดิม แต่
เป็นการศึกษาเปรียบเทียบระหว่างการให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าทางหลอดเลือดด าขนาด 0.5 มิลลกิรมั 
กับการให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าใต้ผิวหนงัขนาด 3 มิลลกิรมั พบว่า ค่า INR <5 เป็นร้อยละ 95 ในกลุ่ม
ที่ให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าทางหลอดเลือดด า และร้อยละ 45 ในกลุ่มที่ให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าใต้
ผิวหนัง เมื่อติดตามผลต่อไปพบว่า ใน 24 ช่ัวโมง ค่าเฉลี่ยของค่า INR ทั้งสองกลุ่ม เป็น 3.7 และ 5.4 
ตามล าดับ (Nee et al., 1999) 

3) ในสภาวะเรง่ด่วน แนะน าให้วิตามินเคชนิดฉีดเข้าทางหลอดเลือดด ามากกว่าการ
ให้โดยการรับประทาน เนื่องจากออกฤทธ์ิได้เร็วกว่า (Dezee et al., 2006; Lubetsky et al., 2003) 
แต่เสี่ยงต่อการเกิด anaphylaxis ได้ ซึ่งมรีายงานการเกิด 3 ใน 10,000 ครั้งของการให้ยา  ดังนั้นจึง
แนะน าให้ทางหลอดเลอืดด าอย่างช้า ๆ (Fiore et al., 2001) 

 4) ในผู้ป่วยทีม่ีค่า INR สูงกว่าช่วงรักษา และมีภาวะเลือดออกรุนแรง แก้ไขโดยให ้
วิตามินเค 10 มิลลิกรัม ทางหลอดเลือดด าอย่างช้า ๆ และให้ fresh frozen plasma (FFP) 4-8 ยูนิต
หรือ prothrombin complex concentrate หรอื recombinant factor VIIa ทั้งนี้ข้ึนกับความ
รุนแรงและความเร่งด่วนของสถานการณ์ อาจพิจารณาให้วิตามินเค ซ้ าได้ทุก 12 ช่ัวโมง 

 ทั้งนี้วิตามินเคสามารถให้ได้ด้วยการรบัประทาน ฉีดเข้าทางหลอดเลอืดด าอย่างช้า ๆ 
หรือฉีดใตผ้ิวหนัง แต่ไม่แนะน าให้ด้วยการฉีดเข้ากล้ามเนื้อ เนื่องจากจะมีความเสี่ยงต่อการเกิด 
hematoma ได ้
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2.7 ปัจจัยท่ีมีผลต่อการตอบสนองต่อยา warfarin 
 

ขนาดของยา warfarin ที่ออกฤทธ์ิให้ผลในการรักษาส าหรบัผูป้่วยแต่ละรายนั้นมี
ความแตกต่างกัน และแม้แตผู่ป้่วยรายเดียวกันก็อาจให้ผลการรกัษาที่ไม่สม่ าเสมอได้เช่นกัน ทัง้นี้มี
สาเหตุจากหลายปัจจัยทีส่่งผลตอ่การตอบสนองต่อยา warfarin ที่แตกต่างกัน ได้แก่ 

 
2.7.1 การเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกับยา หรือสมุนไพร (drug interaction)  
     ดังที่ได้กล่าวมาแล้วข้างต้น  warfarin ถูกท าลายที่ตับด้วยเอนไซม์ CYP 450  

โดย S isomer ถูกท าลายโดย CYP2C9 (เป็นหลัก) และ CYP3A4  ส่วน R isomer ถูกท าลายโดย 
CYP3A4 และ CYP1A2 (เป็นหลกั) และ CYP2C19  ดังนั้นยาอื่นที่มีการสัง่ใช้ร่วมกับยา warfarin 
โดยเฉพาะทีม่ีความเกี่ยวข้องกบัเอนไซม์ CYP2C9, CYP3A4 และ CYP1A2 (Ageno et al., 2012)  
จะสง่ผลต่อการออกฤทธ์ิของ warfarin โดยมีกลไกการเกิดได้หลายทาง ดังนี ้

 
2.7.1.1 ยาท่ีเพ่ิมฤทธิ์ตา้นการแข็งตัวของยา warfarin (ดังแสดงในตารางที ่

2.9) โดยมีกลไกการเกิด ดังนี ้
 1) ลดการท าลายยา warfarin ที่ตับ (inhibition of warfarin metabolism) โดยมี
ผลยบัยั้งเอนไซมท์ี่ใช้ในการเปลี่ยนแปลงยา warfarin เช่น 

- ยาที่มีผลยบัยั้งเอนไซม์ CYP2C9 ส่งผลให้ S-warfarin ถูกท าลายลดลง ได้แก่ 
trimethoprime-sulfamethoxazole (O’Reilly, 1980), fluvastatin (Andrus, 2004), 
fluvoxamine, gemfibrozil (Dixon and Williams, 2009), isoniazid (Holbrook, 2005), 
sertraline, sulfinpyrazone (Toon, 1986), voriconazole (Tammy, 2011) 

- ยาที่มีผลยับยั้งเอนไซม์ CYP3A4 ส่งผลให้ R-warfarin ถูกท าลายลดลง ได้แก่ 
clarithromycin (Dandekar, 2001), erythromycin (Tammy, 2011) 

- ยาที่มีผลยับยั้งเอนไซม์ CYP1A2 ส่งผลให้ R-warfarin ถูกท าลายลดลง ได้แก่ 
Levofloxacin (Carroll and Carroll, 2008) 

- ยาที่มีผลยบัยั้งเอนไซม์ CYP3A4 และ CYP1A2 ส่งผลให้ R-warfarin ถูก
ท าลายลดลง ได้แก่ ciprofloxacin (Ellis, Mayo and Bodensteiner, 2000) 

- ยาที่มีผลยบัยั้งเอนไซม์ทัง้ CYP2C9 และ CYP3A4 ส่งผลให้ S-warfarin และ 
R-warfarin ถูกท าลายลดลง ได้แก่ amiodarone (O’Reilly, 1987), metronidazole (O’Reilly, 
1976), fluconazole (Gericke, 1993; Allison, McKinney and Langenberg, 2002), 
Itraconazole, ketoconazole (Tammy, 2011) 

โดยมีการศึกษาทีท่ าให้ทราบว่า ยาที่มีผลยับยั้งตอ่การก าจดัของ S-warfarin จะ
ส่งผลส าคัญต่อทางคลินิคมากกว่า R-warfarin เนื่องจาก S-warfarin มีความแรงมากกว่า R-warfarin 
ถึง 5 เท่า  และยาที่มผีลยบัยั้งต่อการท าลายทัง้ S-warfarin และ R-warfarin เช่น amiodarone ซึ่ง
มีผลอย่างมากต่อฤทธ์ิของ warfarin (Breckenridge, 1974; O’Reilly, 1974) 
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2) ยับยั้ง vitamin K oxide reductase (VKOR) ด้วย toxic metabolite ของ 
paracetamol (Thijssen, 2004) 

3) ลดการสังเคราะห์วิตามินเคจากแบคทีเรียประจ าถ่ิน (normal flora) ในระบบ
ทางเดินอาหาร จากการใช้ยาปฏิชีวนะชนิดที่มีขอบเขตการออกฤทธ์ิกว้าง (broad spectrum),  
sulfonamide (Udall, 1965)  

4) ยับยั้งกระบวนการ cyclic interconversion ของวิตามินเค ส่งผลให้ยับยั้งการ
สร้างปัจจัยการแข็งตัวของเลือดที่ตอ้งอาศัยวิตามินเค โดย methylthiotetrazole ring ของยาใน
กลุ่ม cephalosporins เช่น cefoperazone, cefamandole, cefotetan และ cefmetazole 
(Bechtold et al., 1984; Weitekamp and Aber, 1983) 

5) ลดการสังเคราะห์ปจัจัยการแข็งตัวของเลือด เช่น วิตามินอี 
6) เพิ่มการท าลาย (catabolism) ปัจจัยการแข็งตัวของเลือด ได้แก่ levothyroxine 

(Owens, Neely and Owen, 1962) 
7) ไม่สามารถอธิบายกลไกการเกิดได้ เช่น androgens, ascorbic acid, cortico-

steroids, ยากลุ่ม statins, clofibrate (O’Reilly, Sahud and Robinson, 1972)  
 

ตารางที ่ 2.9 แสดงรายกายยาที่เพิม่ฤทธ์ิยา warfarin (เพิ่มค่า INR) ในแต่ละระดับ (Holbrook et 
al., 2005) 
 

กลุ่มยา 
ระดับการเกิดอันตรกิริยา 

known probable possible unlikely 
ยาปฏิชีวนะ - ciprofloxacin 

- erythromycin 
- fluconazole 
- isoniacid 
- metronidazole 
- moxifloxacin 
- sulfamethoxa-
zole 
- voriconazole 

- amoxicillin/ 
clavulanate 
- azithromycin 
- clarithromycin 
- itraconazole 
- ketoconazole 
- levofloxacin 
- ritonavir 
- tetracycline 

- amoxicillin 
- chloramphe-
nicol 
- ivermectin 
- nitrofurantoin 
- norfloxacin 
- ofloxacin 
- saquinavir 
 

- cefazolin  
- cefotetan 
- tigecycline 

ยารักษา
โรคหัวใจและ
หลอดเลอืด 

- amiodarone 
- diltiazem 
- fenofibrate 
- propafenone 
- propanolol 

- aspirin 
- fluvastatin 
- quinidine 
- simvastatin 

- gemfibrozil - heparin 

ยาแก้ปวด
และแก้

- piroxicam - aspirin 
- celecoxib 

- indomethacin 
- sulindac 

- methyl- 
prednisolone 
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กลุ่มยา 
ระดับการเกิดอันตรกิริยา 

known probable possible unlikely 
อักเสบ - paracetamol 

- tramadol 
- ยาทาแก้ปวดที่มี 
salicylates 

- nabumetone 

ยาที่ออกฤทธ์ิ
ต่อระบบ
ประสาท
ส่วนกลาง 

- alcohol 
- entacapone 
- sertraline 

- chloral hydrate  
- disulfiram 
- fluvoxamine 
- phenytoin 

- - 

ยากลุ่มอื่นๆ - omeprazole - fluorouracil 
- gemcitabine 
- paclitaxel 
- tamoxifen 

- acarbose 
- cyclophospha- 
mide 
- iphosphamide 

- etoposide 
- carboplatin 
- levonor-
gestrel 

 
2.7.1.2 ยาท่ีลดฤทธิ์ต้านการแข็งตัวของยา warfarin (ดังแสดงในตารางที ่

2.10) โดยมีกลไกการเกิด ดังนี้ 
1) เพิ่มการท าลายยา warfarin ที่ตับ (induction of warfarin metabolism) โดย

มีผลเหนี่ยวน าเอนไซมท์ี่ใช้ในการเปลี่ยนแปลงยา warfarin เช่น 
- ยาที่มผีลเหนี่ยวน าเอนไซม์ทัง้ CYP2C9, CYP3A4 และ CYP1A2 ส่งผลให้ยา 

warfarin ถูกท าลายเพิ่มข้ึน ได้แก่ carbamazepine, phenobarbital, phenytoin, rifampin 
(Cropp, 1997)   

2) ลดการดูดซมึยา warfarin เช่น cholestyramine, sucralfate 
3) เพิ่มการสงัเคราะหป์ัจจัยการแข็งตัวของเลือด เช่น estrogen, วิตามินเค 
4) ลดการท าลาย (catabolism) ปัจจัยการแข็งตัวของเลือด ได้แก่ methimazole, 

propylthiouracil (PTU) (Loeliger et al., 1964) 
5) ไม่สามารถอธิบายกลไกการเกิดได้ เช่น azathioprine (Vazquez, Rondina & 

Pendleton, 2008), cyclosporine, cyclophosphamide, mesalamine (Marinella, 1998)  
 

ตารางที ่2.10 แสดงรายกายยาทีล่ดฤทธ์ิยา warfarin (ลดค่า INR) ในแต่ละระดับ (Holbrook et al., 
2005) 
 

กลุ่มยา 
ระดับการเกิดอันตรกริยา 

known probable possible unlikely 
ยาปฏิชีวนะ - griseofluvin 

- ribavirin 
- rifampin 

- dicloxacillin 
- ritonavir 

- terbinafine 
- nelfinavir 
- nevirapine 

- cloxacillin 
- teicoplanin 
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กลุ่มยา 
ระดับการเกิดอันตรกริยา 

known probable possible unlikely 
ยารักษา
โรคหัวใจและ
หลอดเลอืด 

- cholestyra-
mine 

- bosentan - telmisartan - furosemide 

ยาแก้ปวดและ
แก้อักเสบ 

- meselamine - azathioprine - suldasalazine - 

ยาที่ออกฤทธ์ิ
ต่อระบบ
ประสาท
ส่วนกลาง 

- barbiturates 
- carbamaze- 
pine 

- chlordiaze-   
poxide 

- - propofol 

ยากลุ่มอื่นๆ - mercapto 
purine 

- sucralfate 
- raloxifen 
- วัคซีนไข้หวัดใหญ ่

- cyclosporine 
- ubidecare- 
none  

- 

 
      2.7.1.3 กลไกอ่ืนท่ีไม่มีผลเปลี่ยนแปลงค่า INR โดยมีกลไกการเกิด ดังนี ้
- Aspirin (Dale, Myhre and Loew, 1980) หรือ non steroidal anti-

inflammatory drugs (NSAIDs) (Schulman and Henriksson, 1989) มีฤทธ์ิต้านการเกาะกลุ่ม
ของเกล็ดเลือด (antiplatelet) เนื่องจากยากลุ่มนีจ้ะยับยัง้การท างานของเอนไซม์ cyclooxygenase 
(COX) ท าให้ thromboxane A2 ลดลง เป็นผลให้เกล็ดเลือดไม่เกาะกลุ่มกัน เลือดที่ไหลออกมาไม่
กลายเป็นลิม่เลือดและไม่หยุดไหล  รวมทัง้ยังก่อให้เกิด gastrointestinal injury  เป็นผลจากการ
สร้าง prostaglandins ลดลง ท าให้การหลั่งเยื่อเมือกและ bicarbonate บริเวณกระเพาะอาหาร
ลดลง จึงเกิดแผลในระบบทางเดินอาหารได้ (Vane, 1971) ความเสี่ยงของการเกิดการเลือดออกจะ
สูงข้ึนตามขนาดยา aspirin ที่เพิ่มขึ้นในผูป้่วยที่มีค่า INR 3.0-4.5 (Dale, Myhre and Loew, 1980; 
Chesebro et al., 1983) 

- Specific COX-II inhibitors เช่น celecoxib ออกฤทธ์ิลดระดับ prostacyclin ซึ่ง 
prostacyclin มีหน้าที่ท าใหห้ลอดเลือดขยายตัว โดยไม่มีผลต่อระดบั thromboxane A2  ดังนั้นใน
ผู้ป่วยที่ได้รบัยากลุ่มนี้จงึมีแนวโน้มในการเกิดการอุดตันของหลอดเลอืดได้ โดยเฉพาะหลอดเลือด
หัวใจ (Crofford, 2000)  ผู้ป่วยได้รับยา warfarin แต่ยังไม่ถึงระดับ therapeutic INR จึงมีความ
เสี่ยงในการเกิดลิม่เลือดอุดตันหลอดเลอืดเพิม่ขึ้น 

 - Clopidogrel และ ticlopidine ยับยั้งการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด ออกฤทธ์ิโดย
การจบักับ P2Y12 receptor บนเกล็ดเลือด สง่ผลให้ adenosine diphosphase (ADP) ไม่สามารถ
จับ receptor นี้ได้ จึงไม่เกิดการกระตุ้นเพื่อเปลี่ยนแปลงของ glycoprotein GP IIb/IIIa complex 
ท าให้เกล็ดเลือดไมส่ามารถเกาะกลุม่กัน (Mani et al., 2008) เมื่อมีการให้ร่วมกับยา warfarin จึง
ต้องระวังเลอืดไหลไม่หยุดโดยเฉพาะเมื่อเกิดบาดแผล  
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2.7.2 การเกิดอันตรกิริยากับอาหาร หรือผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร (food 
interaction)  โดยเฉพาะผักใบเขียวที่มปีรมิาณวิตามินเคสูง เนื่องจากวิตามินเคทีสู่งข้ึนท าให้
กระบวนการเกิดการแข็งตัวของเลือดจากปัจจัยการแข็งตัวทีต่้องอาศัยวิตามินเคสามารถเกิดข้ึนได้ จึง
เป็นการต้านฤทธ์ิของยา warfarin  ในตารางที่ 2.11 จึงแสดงให้เห็นถึงระดับของปริมาณวิตามินเคใน
อาหารปรมิาณ 100 กรัม  ซึ่งผู้ป่วยที่ไดร้ับยา warfarin ควรระมัดระวังในการบริโภค 

 
ตารางที่ 2.11 ปริมาณวิตามินเคในอาหาร 100 กรัม (Booth & Centurelli, 1999) 
 

ปริมาณสูงมาก 
(>200 มิลลิกรัม) 

ปริมาณสูง 
(100-200 มิลลกิรัม) 

ปริมาณปานกลาง 
(50-100 มิลลกิรมั) 

ปริมาณต่ า 
(<50 มิลลิกรัม) 

 - กะหล่ าดาว 
 - ถ่ัวหัวช้าง 
 - ผักชี 
 - คะน้า 
 - สลัดปลี (ม่วง) 
 - ตับ 
 - ผักชีฝรัง่ 
 - ผักโขม 
 - ปวยเล้ง 
 - หัวไชเท้า 
 - สลัดน้ า 
 - ชาด า 
 - ชาเขียว 

 - โหระพา 
 - กะเพรา 
 - ใบแมงลกั 
 - บร็อคโคลี ่
 - กุยช่าย 
 - แตงกวา (พร้อม
เปลือก) 
 - ต้นหอม 
 - หอมหัวใหญ ่
 - สลัดปล ี
 - ผักกาดกวางตุ้ง 
 - น้ ามันถ่ัวเหลือง 

 - แอปเปิล้เขียว 
 - หน่อไม้ฝรั่ง 
 - กะหล่ าปล ี
 - กะหล่ าดอก 
 - มายองเนส 
 - ถ่ัวหมัก 
 - พืชประเภทฟัก 

 - แอปเปิล้แดง 
 - อะโวคาโด 
 - ถ่ัวแระ 
 - แครอท 
 - ค่ืนฉ่าย 
 - ข้าวโพด 
 - แตงกวา (ไม่มี
เปลือก) 
 - มะเขือเทศ 
 - มันฝรัง่ 
 - กาแฟ 
 - ไข่ 
 - เนื้อหม,ู เนื้อปลา 

 
นอกจากนี้ยังมีการศึกษาของสุวิมล ยี่ภู่ (2547) และของวิจติรา ทัศนียกุล และคณะ 

(2551) ทึ่ศึกษากลไกและผลการเกิดอันตรกริิยาระหว่างยา warfarin กับอาหารหรือผลิตภัณฑ์เสรมิ
อาหารเหล่าน้ัน (ดังแสดงในตารางที่ 2.12)   

 
ตารางที่ 2.12 แสดงรายการอาหารและผลิตภัณฑ์เสรมิอาหาร ที่มีผลต่อการออกฤทธ์ิของยา 
warfarin (สุวิมล ยี่ภู่, 2547; วิจิตรา ทัศนียกุล และคณะ, 2551; Nutescu et al., 2006) 
 
ชนิดของอาหาร กลไกการเกิดอันตรกิริยา ผลลัพธ์ 
กระเทียม มีฤทธ์ิต้านการแข็งตัวของเลือด และลด

การเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด   
เพิ่มความเสี่ยงต่อการเลือดออก 

ขิง ลดการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด   เพิ่มความเสี่ยงต่อการเลือดออก 
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ชนิดของอาหาร กลไกการเกิดอันตรกิริยา ผลลัพธ์ 
ชาเขียว มีวิตามินเคเป็นส่วนประกอบ  ลดฤทธ์ิของยา warfarin  

(ค่า INR ลดลง) 
ตังกุย ลดการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด   เพิ่มความเสี่ยงต่อการเลือดออก 
น้ ามันปลา  
(fish oil) 

- มีฤทธ์ิต้านการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด 
- ลดการสร้างปจัจัยการแข็งตัวของเลอืด 

- เพิ่มความเสี่ยงตอ่การเลอืดออก 
- เพิ่มฤทธ์ิของยา warfarin  
  (ค่า INR เพิ่มข้ึน) 

ใบแปะก๊วย ลดการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด   เพิ่มความเสี่ยงต่อการเลือดออก 
วิตามินเค เพิ่มการสร้างปัจจัยการแข็งตัวของเลือด ลดฤทธ์ิของยา warfarin  

(ค่า INR ลดลง) 
วิตามินอี ลดการสร้างปจัจัยการแข็งตัวของเลือด เพิ่มฤทธ์ิของยา warfarin  

(ค่า INR เพิ่มข้ึน) 
โสม - ยับยั้งการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด  

- เหนี่ยวน าการท างานของกลุม่เอนไซม์ 
CYP2C9 และ CYP3A4  

- เพิ่มความเสี่ยงตอ่การเลอืดออก 
- ท าให้ระดับยา warfarin ใน
เลือดลดต่ าลง และมีค่า INR 
ลดลง 

Alfafa มีวิตามินเคเป็นส่วนประกอบ  ลดฤทธ์ิของยา warfarin  
(ค่า INR ลดลง) 

Coenzyme 
Q10 

มีโครงสร้างที่คล้ายวิตามินเค ลดฤทธ์ิของยา warfarin  
(ค่า INR ลดลง) 

St.John’s wort 
 

เหนี่ยวน าใหร้่างกายสร้างเอนไซม์ 
CYP1A2, CYP2C9 และ CYP3A4 
เพิ่มข้ึน  

ระดับยา warfarin ในเลือดลด
ต่ าลง (ค่า INR ลดลง) 

 
2.7.3 โรคหรือสภาวะอ่ืนท่ีผู้ป่วยเป็นร่วม อาจส่งผลต่อการตอบสนองต่อยา 

warfarin ที่มากข้ึนหรือลดลงได้เช่นกัน (ดงัแสดงในตารางที ่2.13)  
 

ตารางที่ 2.13 แสดงโรคหรือสภาวะทีส่่งผลตอ่การตอบสนองต่อยา warfarin  
 

โรคหรือสภาวะอ่ืน
ท่ีเป็นร่วม 

กลไกการเกิดอันตรกิริยา การตอบสนอง
ต่อยา warfarin 

โรคตับ การสร้างปัจจัยการแข็งตัวของเลือดลดลง 
(Mammen, 1992) 

มากขึ้น 

โรคไต ลดการท างานของเอนไซม์ CYP2C9 (Dreisbach et 
al., 2003) 

ลดลง 
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โรคหรือสภาวะอ่ืน
ท่ีเป็นร่วม 

กลไกการเกิดอันตรกิริยา การตอบสนอง
ต่อยา warfarin 

โรคมะเร็ง Tumor cell จะหลั่งสารที่เสริมฤทธ์ิการแข็งตัวของ
เลือด และการเกิด angiogenesis (Lee, 2002) 

มากขึ้น 

โรคหัวใจล้มเหลว เพิ่มการท าลายยา warfarin ที่ตับ (Self et al., 
2006) 

มากขึ้น 

Hyperthyroidism เพิ่มการท าลายปจัจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้อง
อาศัยวิตามินเค (Self, Straughn and Weisburst, 
1976; Walters, 1963) 

มากขึ้น 

Hypothyroidism ลดการท าลายปัจจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัย
วิตามินเค (Stephens et al., 1989; Walters, 
1963)  

 ลดลง  
 

ภาวะการขาด
สารอาหาร 

อาจเป็นผลจากการไดร้ับวิตามินเคในปริมาณน้อย 
และระดบั albumin ในเลือดลดลง (Horton JD 
and Bushwick, 1999) 

มากขึ้น 

ภาวะการขาด
วิตามินเค 

ลดการสร้างปจัจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัย
วิตามินเค  

มากขึ้น 

ภาวะมีไข้ เพิ่มการท าลายปจัจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้อง
อาศัยวิตามินเค (Richards, 1943) 

มากขึ้น 

ภาวะท้องเสีย
รุนแรงหรอืยาวนาน 

การดูดซึมวิตามินเคลดลง และเนื่องจากผู้ป่วยทาน
อาหารได้ลดลง ส่งผลให้การไดร้ับวิตามินเคลดลง
จากเดิม (Smith, Aljazairi and Fuller, 1999) 

มากขึ้น 

ภาวะอุจจาระที่มี
ไขมันมาก 
(steatorrhea) 

วิตามินเคซึ่งละลายได้ดีในไขมัน จึงถูกขบัออกจาก
ร่างกายด้วย (Pezzilli, 2009) 

มากขึ้น 

ระดับ albumin ที่
น้อยกว่า 2 กรัมต่อ
เดซิลิตร 

warfarin จับกบั albumin ได้ลดลง จึงอยู่ในรูป 
free form ที่ออกฤทธ์ิได้เพิ่มข้ึน 

มากขึ้น 

 
2.7.4 การไมใ่ช้ยาตามแพทยส์ั่ง (non-compliance) 

เป็นสาเหตหุนึ่งส าคัญทีสุ่ดทีส่่งผลให้ค่า INR ไม่คงที่  จนมีการศึกษาใน
สหรัฐอเมรกิา ในผู้ป่วย 136 ราย แบบติดตามผลไปข้างหน้าเป็นระยะเวลา 32 สัปดาห์ เพื่อศึกษา
ผลของการใช้ยาตามแพทยส์ั่งตอ่ผลการควบคุมภาวะต้านการแข็งตัวของเลือด โดยผูป้่วยที่ได้รบัยา 
warfarin จะถูกติดตามด้วยระบบอิเล็กทรอนกิสท์ี่เรียกว่า Medication Event Monitoring System 
(MEMS) ซึ่งจะติดอุปกรณ์บนฝาขวดส าหรับใส่ยาและบันทกึผลทุกครัง้ทีผู่้ป่วยท าการเปิดขวด  จาก
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การวิเคราะหผ์ลพบว่า มีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส าคัญระหว่างการไม่ให้ความร่วมมือในการใข้ยาตาม
แพทย์สั่งกับผลต้านการแข็งตัวของเลือดที่ต่ ากว่าผลการรักษาที่ต้องการ  โดยแต่ละร้อยละ 10 ของ
การไม่เปิดขวดยา ส่งผลตอ่ความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะการแข็งตัวของเลือดถึงร้อยละ 14 อย่างมี
นัยส าคัญ (p<0.001) และการไมเ่ปิดขวดยาที่มากกว่าร้อยละ 20 (ไม่เปิดขวด 1-2 วันต่อสัปดาห)์ 
ส่งผลต่อความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะการแข็งตัวของเลือดมากขึ้นเป็น 2 เท่า (adjusted odds ratio 
เท่ากับ 2.1 (ช่วง 1.48-2.96) ที่ระดับความเช่ือมั่นร้อยละ 95) (Kimmel et al., 2007) 
  ปัจจัยที่สง่ผลต่อการไม่ใช้ยาตามแพทยส์ั่งของผูป้่วย ได้แก่ การขาดความรู้ความ
เข้าใจในข้อบ่งใช้และกลไกของยา  ลักษณะของงานที่ผูป้่วยท า (Palareti et al., 2005)  สภานภาพ
ครอบครัว ความเป็นอยูอ่าศัย  รูปแบบการบริหารยาที่มบีทบาทอย่างมีนัยส าคัญต่อการไม่ให้ความ
ร่วมมือในการใช้ยาตามแพทย์สัง่ (Orensky and Holdford, 2005) ระดับการศึกษา  สภาวะทาง
จิตใจ  และความบกพร่องทางการเรียนรู้ (Platt et al., 2008)   

นอกจากนี้ Patrick และ Margaret (2010) ยังพบในการศึกษาว่า ผู้ป่วยที่มีอายุ
น้อย เพศชาย ผู้ป่วยที่มปีัจจจัยเสี่ยงต่อการเกิดโรคหลอดเลือดสมองต่ า ความจน ผู้ไร้ที่อยูอ่าศัย ผู้ที่
จบการศึกษาสงู หน้าที่การงาน การไม่ยอมรับในข้อมูลการรักษาของผูป้่วย เป็นปจัจยัที่สมัพันธ์กับ
การใช้ยาตามแพทย์สัง่ในผูป้่วยที่ได้รบัการรักษาด้วยยา warfarin อีกด้วย  และยังพบข้อมลูที่น่าสนใจ
ในผู้ป่วยที่ต้องได้รับยา warfarin เป็นระยะเวลานานน้ันมผีลต่อคุณภาพชีวิติของผูป้่วย เนื่องมาจาก
ความไม่สะดวกในการต้องรบัประทานยา ความถ่ีในการถูกเจาะเลอืดเพือ่ติดตามผล การตอ้งไปพบ
แพทย์เป็นประจ า การยอมรบัในประสทิธิภาพของยา warfarin ความกังวลในผลข้างเคียงที่อาจ
เกิดข้ึนจากยา หรือการเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกับยา ผลกระทบของยาตอ่กิจกรรมของผูป้่วย 
ความเข้มงวดในการเลือกบริโภคอาหารที่อาจเกิดความไม่เข้ากันกับยา การจ ากัดการดื่มแอลกอฮอล ์
รวมถึงคุณภาพของข้อมลูที่แพทย์ให้กับผูป้่วย 

 
2.7.5 ปัจจัยด้านเภสัชพันธุศาสตร์เฉพาะหรือยีน 

เนื่องจากความหลากหลายทางพันธุกรรม สง่ผลต่อการตอบสนองต่อขนาดยา 
warfarin ในผู้ป่วยแต่ละรายที่แตกต่างกัน ถึงร้อยละ 30-50 (Rettie and Tai, 2006) โดยยีนที่ส าคัญ
และเป็นทีส่นใจศึกษากันมี 2 ชนิดคือ ยีน CYP2C9 และยีน VKORC1 (vitamin K 2,3-epoxide 
reductase complex subunit 1) (Khan et al., 2003; Sconce et al., 2005) 

  2.7.5.1 ยีน CYP2C9 เป็นยีนที่ควบคุมการท างานของเอน็ไซม์ CYP2C9 ท า
หน้าที่ขจัดยา warfarin ซึ่งความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีนนี้สง่ผลใหก้ารท าลายยาโดยเฉพาะ
รูปแบบ S-warfain ลดลง จึงมีผลต่อระดับยาในเลือดที่เพิม่ข้ึน และความต้องการขนาดยาของผู้ป่วยที่
ลดลง โดยพบว่า polymorphisms ชนิด CYP2C9*2 และ CYP2C9*3 มีผลท าให้การขับยาลดลง แต่
ไม่ส่งผลนี้ในยีนปกติชนิด CYP2C9*1/*1 (wide type)  ท าให้ผูป้่วยที่มียีน CYP2C9*2 หรือ 
CYP2C9*3 มีระดับยาในเลือดสูงข้ึน เสี่ยงต่อการมีภาวะเลือดออก (Aithal  et al., 1999; Freeman 
et al., 2000; Sanderson, Emery and Higgins, 2005)  จึงจ าเป็นต้องมกีารปรบัขนาดยาลดลง
จากขนาดปกต ิ ประมาณร้อยละ 20-30 ส าหรบัผูป้่วยที่มยีีน CYP2C9*1/*2 หรอื CYP2C9*1/*3  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fang%20MC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20361065
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และประมาณร้อยละ 50-70 ส าหรบัผูป้่วยที่มียีน CYP2C9*2/*2 หรือ CYP2C9*3/*3 (McClain et 
al., 2008) 

การศึกษาในเรือ่งความชุกของยีนน้ัน มกีารศึกษาในไทยของบุรสักร ทรพัย์สุพรรณ 
(2556) ที่เก็บข้อมลูผู้ป่วยนอกที่ได้รับยา warfarin 91 ราย ในโรงพยาบาลพหลพลพยุหเสนา จังหวัด
กาญจนบุรี พบความถ่ีของยีนชนิด CYP2C9*1/*1 ถึงร้อยละ 98.90 แต่พบชนิด CYP2C9*1/*3 เพียง
ร้อยละ 1.20 และไม่พบชนิด CYP2C9*3/*3  ซึ่งใหผ้ลคลา้ยคลึงกันเช่นน้ีในอกีหลายการศึกษาที่เกบ็
ข้อมูลจากประชากรไทย (ศรัณย์ ควรประเสรญิ, 2552; สุมลมาลย์ คล้ าช่ืน และคณะ, 2551; อลิสรา 
แสงวิรุณ และคณะ, 2553) จากหลายการวิจัยจึงพบว่า อัตราการเกิด polymorphism ของ CYP2C9 
ในประชากรไทยมีน้อยมาก แสดงใหเ้ห็นว่าประเด็นนี้จึงไม่มีผลมากนกัต่อผูป้่วยที่เป็นประชากรไทย 
(สุภารัตน์ วัฒนสมบัติ, 2553) 

            2.7.5.2 ยีน VKORC1 จะควบคุมการสร้างเอนไซม์ vitamin K epoxide 
reductase ความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีนนี้จะส่งผลต่อปรมิาณเอนไซม์ที่แตกต่างกันออกไป 
จึงส่งผลต่อการออกฤทธ์ิของยา warfarin โดยผู้ป่วยที่มียีน VKORC1 แบบ haplotype A, A/A หรอื 
non-A/A จะมีการตอบสนองต่อยา warfarin ได้ดีกว่าผู้ปว่ยที่มียีนแบบ non-A/non-A (Schwarz 
et al., 2008)   ซี่งจะมีความแตกต่างกันตามเช้ือชาติ จากการศึกษาพบว่า กลุ่มคนผิวเหลือง (Asian-
American) มีสัดส่วน VKORC1 ชนิดที่เป็น haplotype A มากกว่าคนผิวด า (African-American) 
และผิวขาว (Europian-American)  ดังนั้นจึงควรมีการปรับขนาดยา warfarin ลงจากขนาดของ
ผู้ป่วยที่มียีนชนิด non-A/non-A ประมาณร้อยละ 26 ส าหรบัชนิด non-A/A และประมาณร้อยละ 
50 ส าหรับชนิด A/A (McClain et al., 2008)   

จากการศึกษาในไทยของสมุลมาลย์ คล้ าช่ืน และคณะ (2551) ณ โรงพยาบาลรามาธิบด ี
ในการหาความถ่ีและความสัมพันธ์ของยีน VKORC1 กับขนาดยา warfarin ในผู้บรจิาคเลอืด 319 
ราย และผู้ป่วยที่ไดร้ับยา warfarin 106 ราย พบว่า ความถ่ีของยีน VKORC1 ที่ต าแหน่ง -1639 ชนิด 
AA, ชนิด GA และชนิด GG ในผู้บรจิาคเลอืดคิดเป็นร้อยละ 61.1, 33.6 และ 5.3 ตามล าดับ และใน
ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin คิดเป็นรอ้ยละ 63.2, 31.1 และ 5.7 ตามล าดับ  โดยค่าเฉลี่ยของขนาดยา
warfarin ที่ได้รับของผูป้่วยที่มียีน VKORC1 ชนิด AA เท่ากับ 24.0+10.2 มิลลิกรมัต่อสัปดาห ์ซึ่งต่ า
กว่าทั้งชนิด GG และชนิด GA ที่เท่ากับ 39.5+21.3 และ 37.6+13.0 มิลลิกรัมต่อสัปดาห ์ตามล าดับ 
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.001) จะเห็นได้ว่า ผู้ป่วยที่มี polymorphisms ของยีน VKORC1 
โดยเฉพาะชนิด AA ที่พบบ่อยในคนไทย มีความต้องการขนาดยาน้อยกว่าชนิดอื่นอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ  

 
2.7.6 การสั่งใชแ้ละปรับขนาดยาของแพทย์ผู้รักษา  เป็นปัจจัยหนึง่ที่ส าคัญ ดัง

ตัวอย่างการศึกษาของสุพร กลุะพฒัน์ และกนกพจน์ มีวัฒนา (2551) ในเรื่องการใช้ยาต้านการแข็งตัว
ของเลอืดส าหรบัผูป้่วยนอกทีม่ีภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะ พบว่าผู้ป่วยที่ได้รบัการวินิจฉัยเป็นโรคหัวใจ
เต้นผิดจงัหวะ 84 ราย มีเพียงร้อยละ 22.6 ที่ได้รับยา warfarin และเมือ่วิเคราะห์ผลการศึกษาพบว่า 
ผู้ป่วยทีส่มควรได้รบัยาเนื่องจากปจัจัยเสี่ยงต่อการเกิดเส้นเลือดสมองอุดตันและไม่มีข้อห้ามของการ
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สั่งใช้ยา 51 ราย ได้รับยา warfarin เพียงร้อยละ 29.4  ซึ่งปัจจัยทีส่่งผลต่อการใช้ยาที่พบใน
การศึกษาน้ีเป็นปจัจัยเกี่ยวกับประเภทของแพทย์ผูร้ักษาเปน็ส าคัญ (p=0.002)  

 
 
2.8. ภาวะแทรกซ้อนระหว่างการใช้ยา warfarin 
 

ภาวะแทรกซ้อนจากยา warfarin หมายถึง อาการไม่พึงประสงค์ทีเ่กิดข้ึนระหว่าง
การได้รับยา warfarin  เนื่องจากยา warfarin เป็นยาที่มีดัชนีการรักษาที่แคบ จึงเกิดได้ทั้งภาวะ
เลือดออกผิดปกติ และการเกิดลิม่เลือดอุดตัน ดังนี ้ 

 
2.8.1 ภาวะการเกิดเลือดออก (bleeding complications) 
   ภาวะเลือดออกผิดปกตเิป็นอาการไม่พงึประสงค์ทีส่ าคัญ สามารถเกิดข้ึนได้ใน

ระหว่างการรักษาด้วยยา warfarin ตั้งแต่การเกิดจ้ าเลือดตามผิวหนัง เลือดออกตามไรฟัน เลือด
ก าเดาไหล  จนถึงการเกิดภาวะเลือดออกรุนแรง (major bleeding) ในอวัยวะส าคัญ เช่น ภายใน
กะโหลกศีรษะ (intracranial) ภายในไขสันหลัง (intraspinal) ภายในลูกตา (intraocular) ช่อง
หลงัเยื่อบุช่องทอ้ง (retroperitoneal) ภายในข้อต่อ (intra-articular) ถุงเยื่อหุ้มหัวใจ 
(pericardial) ภายในกล้ามเนื้อ (intramuscular) (Schulman & Kearon, 2005)   

การเกิดภาวะเลือดออกนี้จะเกิดข้ึนเมื่อค่า INR สูงเกินกว่าช่วงที่ใช้ในการรักษา 
(Finh et al., 1993) มีอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกรุนแรงร้อยละ 1-10 ต่อปี โดยผู้ป่วยที่มี
เป้าหมายค่า INR เท่ากับ 3 จะมีอบุัติการณ์เกิดภาวะเลอืดออกรุนแรงมากกว่าผู้ป่วยทีม่ีเป้าหมายค่า 
INR เท่ากับ 2.5 ถึง 2 เท่า และความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกภายในกะโหลกศีรษะจะเพิม่ขึ้น
อย่างมีนัยส าคัญเมือ่ค่า INR มากกว่า 4.0 เป็นระยะเวลานานและโดยเฉพาะในผูสู้งอายุ  แม้ว่าผู้ป่วย
ที่ตั้งเป้าหมายค่า INR ไว้ต่ า (INR 1.3-1.9) จะมอีุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกที่น้อย แต่ระดับการ
รักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือดจะไม่พอเพียงต่อการปอ้งกันการเกิดภาวะลิม่เลือดอุดตันได้ 
(Levine et al., 2004; Ansell et al., 2004) 

ปัจจัยเสี่ยงทีท่ าให้การเกิดภาวะเลือดออกรุนแรงในระหว่างที่ได้รับยาต้านการแข็งตัว
ของเลอืดน้ัน (Levine et al., 2004) ได้แก่  

- ในระหว่างการได้รบัยาต้านการแข็งตัวของเลือด ผู้ป่วยมีค่า INR มากกว่า 4.0 
- ช่วงแรกของการเริ่มรักษา (ตั้งแต่ 2-3 วันแรกและสัปดาหแ์รก ๆ) 
- มีการตอบสนองต่อยาต้านการแข็งตัวของเลือดไม่คงที่ 
- อายุมากกว่า 65 ป ี
- มีการใช้ยา antiplatelet ร่วมด้วย 
- มีการใช้ยาในกลุ่ม NSAIDs ร่วมด้วย 
- มีประวัติการเลือดออกในทางเดินอาหาร 
- เมื่อเร็ว ๆ นี้ ผู้ป่วยเพิ่งได้รบัการผ่าตัดหรือเกิดภาวะบาดเจบ็ (trauma)  
- มีความเสี่ยงสงูทีเ่กิดภาวะตกจากที่สงูหรือเกิดภาวะบาดเจบ็ 
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- มีการไดร้ับแอลกอฮอล์ในขนาดสงู 
- มีภาวะไตวาย 
- เป็นโรคทางหลอดเลือดสมอง (cerebrovascular disease) 
- มีภาวะเนื้อร้าย (malignancy) 

 
2.8.2 ภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน (thromboembolic events)  

     ภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน เป็นอาการไม่พงึประสงค์ที่อาจเกิดข้ึนได้ในระหว่าง
การรกัษาด้วยยา warfarin ซึ่งจะเกิดข้ึนเมื่อค่า INR ต่ ากว่าช่วงที่ใช้ในการรักษา (Clark, et al., 
2008) จนอาจส่งผลให้เกิดภาวะต่าง ๆ เช่น ภาวะหลอดเลือดด าอักเสบ (mild superficial 
thrombophlebitis), ภาวะสมองขาดเลอืดช่ัวคราว (transient ischemic attack; TIA) หรอืสงสัย
ว่าเกิดลิ่มเลอืดอุดตันในสมอง (suspected stroke) ภาวะหลอดเลือดทีป่อดมลีิ่มเลอืดอุดตัน 
(pulmonary embolism) ที่ไม่มีผลกระทบกบัระบบการท างานของหัวใจและปอด ภาวะหลอดเลือด
ด าลึกมลีิ่มเลือดอุดตันซ้ า (recurrent deep venous thrombosis; DVT) เป็นต้น (Saokaew et 
al., 2010)   

 
2.8.3 Skin necrosis  เป็นภาวะแทรกซ้อนที่พบได้ไม่บ่อยนัก มักพบในช่วง 3-8 วัน

หลังเริ่มให้ยา warfarin (Verhagen, 1954; Weinberg et al., 1983)  ซึ่งเป็นอาการที่ผิวหนงัรอ้นแดง
และเจ็บปวดแผ่ขยายอย่างรวดเร็ว โดยเริ่มจากบริเวณที่มเีลอืดออก ต่อมาจะเกิด gangrene และเกิด
การติดเช้ือในทีสุ่ด กลไกการเกิดคาดว่าเกิดจากยา warfarin ลดการสร้างปจัจัยการแข็งตัวของเลือดที่
ต้องอาศัยวิตามินเค (vitamin K-dependent coagulation factors) และ protein C ซึ่งเป็น
เอนไซม์ protease ชนิดหนึ่งใช้ย่อย factor V, VIII ชะลอการสร้าง thrombin และเหนี่ยวน าให้เกิด
การสลาย fibrin  ทั้งนี้หลังจากเริ่มใช้ยา warfarin คาดว่าระดับของ protein C ลดต่ าลงอย่างรวดเร็ว
กว่าการลดลงของปจัจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัยวิตามินเคอื่น ได้แก่ factor II และ X ดังนั้น
ก่อให้เกิดภาวะขาด protein C และ hypercoagulable state  ผู้ป่วยประเภทนี้อาจกลับมาใช้ 
warfarin อีกครั้ง โดยเริ่มให้ในขนาดต่ า (2 มิลลิกรัม) และให้ร่วมกับ heparin ประมาณ 10-14 วัน  ในช่วง
นี้ควรปรับขนาดยา warfarin ข้ึนทีละน้อย (Broekmans et al., 1983; Zauber & Stark, 1986)  

 
 

2.9 การให้ค าแนะน ากับผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 
ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin เภสัชกรควรให้ค าแนะน าแก่ผูป้ว่ยเกี่ยวกับยา warfarin 

และให้คู่มือการใช้ยา warfarin แก่ผูป้่วย (สมาคมแพทย์โรคหัวใจแห่งประเทศไทย ในพระบรม
ราชูปถัมภ์, 2553; สุวิมล ยี่ภู่ และคณะ, 2548; Janoly-Dumenil et al., 2011)  ในประเด็น
ดังต่อไปนี้  

1. ยา warfarin คืออะไร ออกฤทธ์ิอย่างไร 
2. ท าไมต้องรบัประทานยา warfarin 
3. ระยะเวลาที่ต้องรบัประทานยา warfarin 
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4. อธิบายความหมาย และเป้าหมายของค่า INR และความส าคัญในการตรวจเลือด 
อย่างสม่ าเสมอ เพือ่ลดความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกหรอืลิ่มเลือดอุดตัน 

5. ความส าคัญของการรบัประทานยาอย่างถูกต้องสม่ าเสมอตามแพทย์สัง่ 
6. ข้อปฏิบัติหากลืมรับประทานยา 
7. อันตรกิริยาระหว่างยา (drug interaction) อาหารเสรมิและสมุนไพร 
8. ชนิดอาหารที่มีวิตามินเคสงู และผลทีม่ีต่อค่า INR 
9. อาการและอาการแสดงของภาวะเลือดออกง่าย และภาวะลิม่เลอืดอุดตัน 
10. ภาวะฉุกเฉินที่ควรสังเกต และการปฏิบัติตัวเมื่อเกิดเหตุฉุกเฉิน 
11. ความส าคัญของการแจ้งการใช้ยา warfarin ให้แพทย์ ทนัตแพทย์ เภสัชกร 

และบุคลากรทางการแพทย์ทราบ  
12. การคุมก าเนิดและผลของยา warfarin ต่อทารกในครรภ์ 
ซึ่งผู้วิจัยได้น าประเด็นเหล่าน้ีไปประยุกต์ออกแบบค าถามเพือ่ประเมินความรู้ผูป้่วยที่

ได้รับยา warfarin ในงานวิจัยน้ี 
 
ข้อควรปฏิบัติตนของผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin (ส านักพฒันาระบบบริการสุขภาพ 

กรมสนับสนุนบริการสุขภาพ และชมรมเภสัชกรโรงพยาบาล กระทรวงสาธารณสุข, 2551) มีดังนี ้
1. มาตรวจตามแพทย์นัด เพื่อเจาะเลือดตรวจดูฤทธ์ิของยาที่ให้ทุก 1-3 เดือน และ

ปรับขนาดยาตามค าสั่งของแพทย์ ในกรณีที่ไม่สามารถมาพบแพทย์ได้ตามนัด ใหร้ับประทานยาใน
ขนาดเดิมไว้ก่อนจนกว่าจะไดร้ับการเจาะเลือดและพบแพทย์ 

การรบัยา warfarin นี้จ าเป็นต้องมกีารเจาะเลอืดตรวจเป็นระยะ เนื่องจากขนาดยา
ที่น้อยเกินไปจะไม่ได้ผลในการรกัษา ขนาดยาที่มากเกินไปจะท าให้เลือดออกง่าย ซึง่อาจะเป็น
อันตรายถึงชีวิตได้  ผู้ป่วยถูกเจาะเลือดเพื่อน าไปตรวจหาค่าการแข็งตัวของเลือด และน าไปวิเคราะห์
หาค่า INR ซึ่งเป็นค่าที่ใช้บอกประสิทธิภาพการรักษาด้วยยา warfarin และเป็นค่าที่แพทย์น ามาใช้
ช่วยในการพิจารณาปรับขนาดยา (ส านักพฒันาระบบบรกิารสุขภาพ กรมสนบัสนุนบรกิารสุขภาพ 
และชมรมเภสัชกรโรงพยาบาล กระทรวงสาธารณสุข, 2551) 

 
2. ผู้ป่วยควรรับประทานยาตามแพทย์สั่งอยา่งเคร่งครัด  โดยควรรับประทานยา

เวลาเดียวกันของทุกวัน  ในผู้ป่วยบางรายต้องรบัประทานยาตลอดชีวิต เช่น ผู้ป่วยที่ผ่าตัดใสล่ิ้นหัวใจ
เทียม ควรรับประทานยาอย่างต่อเนือ่ง  หากผู้ป่วยลืมรับประทานยา warfarin ควรทราบวิธีปฏิบัติตัว 
(ส านักพฒันาระบบบริการสุขภาพ กรมสนับสนุนบริการสุขภาพ และชมรมเภสัชกรโรงพยาบาล 
กระทรวงสาธารณสุข, 2551) ดังนี ้

1) ห้ามเพิม่ขนาดยาที่รบัประทานเป็น 2 เท่าโดยเด็ดขาด 
2) กรณีลืมรับประทานยาโดยที่ยงัไม่ถึง 12 ช่ัวโมง ให้รีบรับประทานยาทันทีที่นกึ

ได้ ในขนาดยาเท่าเดิม 
 3) กรณีลมืรบัประทานยา และเลย 12 ช่ัวโมงไปแล้ว ให้ข้ามยาในมื้อนั้นไป แล้ว

รับประทานยามื้อต่อไปในขนาดยาเท่าเดิม 
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4) ควรจดบันทึกทกุครั้งที่ลมืรบัประทานยา แล้วน ามาแจ้งให้แพทย์ทราบ เพื่อใช้
ในการวางแผนการรกัษาต่อไป 

นอกจากมีอาการเลือดออกผิดปกติ เช่น เลือดออกตามไรฟัน ปสัสาวะเป็นเลอืด 
อุจจาระเป็นเลือดหรือเป็นสีด า มีบาดแผลเลือดออกมาก มรีอยช้ าเป็นจ้ าตามตัว ประจ าเดือนมามาก
ผิดปกติ ไอเป็นเลือด ข้อบวมผิดปกติ เป็นต้น  ถ้ามีอาการดังกล่าว ใหห้ยุดรบัประทานยาและมาพบ
แพทย์ทันที เพือ่เจาะเลือดดูค่า INR 

 
3. ผู้ป่วยควรท าความเข้าใจกับรายละเอียดในสมุดประจ าตัวผู้ป่วยท่ีรับยา 

warfarin และน ามาด้วยทุกครั้งท่ีแพทย์นัด  การพกบัตรและ/หรือสมุดประจ าตัวผู้ป่วยติดตัวไปด้วย
ตลอดเวลา จะเป็นประโยชน์หากผูป้่วยหมดสติ เพราะจะเปน็สิ่งทีบ่อกแทนตัวผู้ป่วยได ้

3.1 หากมีการเปลี่ยนแปลงที่อยู่  ให้แจ้งสถานพยาบาลหน่วยตรวจที่เกี่ยวข้อง 
และแพทยป์ระจ าตัวของท่านทราบ เพื่อจะได้ติดตามการรักษาได้อย่างต่อเนื่อง 

3.2 ถ้าไปพบแพทยห์รือทันตแพทย์ด้วยปญัหาอื่น ต้องแจ้งให้แพทย์ทราบว่า
ก าลังรับประทานยา warfarin อยู่ โดยเฉพาะในกรณีทีจ่ะตอ้งผ่าตัด ถอนฟัน หรอืต้องรับประทานยา
อย่างอื่นเพิม่ 

3.3 หากเกิดอุบัตเิหตุ มีบาดแผล เลือดไหลไมห่ยุด  วิธีห้ามเลือด คือ ใช้มือ 
หรือผ้าสะอาดกดตรงบาดแผลให้แน่น หรือพันผ้าไว้ให้แน่นเหนือบาดแผล เลือดจะหยุดออกหรือออก
น้อยลง แล้วใหร้ีบส่งโรงพยาบาลทันท ี
 

4. การเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin   
 4.1 ยาบางชนิดอาจเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin มีผลท าให้ระดบัยา 
warfarin หรือยาอื่นที่ใช้ร่วมกัน มีการเปลี่ยนแปลงระดบัยาในกระแสเลอืดได้ (Holbrook et al., 
2005) เช่น 

- ยาที่เพิ่มฤทธ์ิของยา warfarin เช่น ยาฆ่าเช้ือแบคทีเรีย ciprofloxacin, 
metronidazole, sulfamethoxzole  ยาฆ่าเช้ือรา fluconazole, itraconazole ketoconazole 
เป็นต้น    

- ยาที่ลดฤทธ์ิของยา warfarin เช่น ยาฆ่าเช้ือ rifampicin, griseofulvin 
ยากันชัก carbamazepine, phenytoin เป็นต้น 

 
4.2 อาหารบางชนิดอาจเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin (วิจิตรา ทัศนียกลุ 

และคณะ, 2551; สุวิมล ยี่ภู่, 2004; Nutescu et al., 2006) เช่น 
- อาหารที่มีวิตามินเคสงู เช่น ผักใบเขียว คลอโรฟิลด์อัดเม็ด ชาเขียว  
- อาหารที่มีวิตามินอสีูง เช่น วิตามินอี น้ ามันพืช น้ ามันปลา (fish oil)  
- อาหารเสริม หรือสมุนไพรบางชนิด เช่น โสม ขิง แปะก๊วย กระเทียม  
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ดังนั้นผู้ป่วยจึงไม่ควรเปลี่ยนแปลงปริมาณการรบัประทานอาหารเหล่าน้ีในแต่ละวัน 
(ควรรับประทานอาหารในปริมาณทีเ่ท่า ๆ กันทกุวัน) และหากต้องการใช้ยาสมุนไพรอื่น ๆ ควร
ปรึกษาแพทยห์รือเภสัชกรก่อนใช้ 

 
5. ควรหลีกเลี่ยงพฤติกรรมท่ีท าให้ระดับยา warfarin ในเลือดเปลี่ยนแปลงได้ 

เช่น  
- การสูบบหุรี่  
- การดื่มเครื่องดื่มทีม่ีส่วนผสมของแอลกอฮอลล์ 
- การเล่นกีฬาทีม่ีการกระทบกระแทก 
- การลื่นล้น โดยเฉพาะผูป้่วยสูงอายุ 
- การนวดที่รุนแรง 
- การฉีดยาเข้ากล้าม 
- หากต้องใช้อปุกรณ์มีคม ควรสวมถุงมือ 
- หากขับข่ีรถจักรยานยนต์ ควรสวมหมวกป้องกันทกุครั้ง 
 

6. เมื่อมีอาการหรือสิ่งผิดปกติท่ีควรแจ้งให้แพทย์หรือเภสัชกรทราบทันทีท่ีเกิดขึ้น 
(American heart association, 2014) 

    1) มีเลือดออกผิดปกต ิ
- มีจ้ าเลือดหรือรอยฟกช้ าตามผิวหนงัโดยไม่ทราบสาเหตุ 
- เมื่อเกิดแผลแล้วเลือดไหลไมห่ยุด 
- มีเลอืดไหลมากผิดปกติขณะแปรงฟัน 
- เลือดก าเดาไหลไม่หยุด 
- ไอหรืออาเจียนเป็นเลอืด 
- มีเลอืดปนออกมากบัอุจจาระ หรอือุจจาระมีสีด า 
- ปัสสาวะมีสเีข้มผิดปกติ อาจเป็นสสีนิม หรือสีน้ าล้างเนื้อ 
- ส าหรบัผู้ป่วยหญิง มีเลือดประจ าเดือนมากผิดปกติ หรอืมีเลือดออกาทาง

ช่องคลอดทีผ่ิดปกต ิ
2) การหกล้มศรีษะกระแทก หรือถูกกระทบกระเทือนอย่างรุนแรง 
3) มีไข้ หรืออาการป่วยที่รุนแรงข้ึน 
4) เวียนศีรษะ หน้ามืด 
5) ปวดศีรษะเฉียบพลัน 
6) หายใจล าบาก เจ็บหน้าอก 
7) รู้สึกเพลีย หรือเหนือ่ยง่ายผิดปกต ิ
8) แขนขาบวม 
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7.  หากต้องการตั้งครรภ์ ควรปรึกษาแพทย์ก่อน เพื่อวางแผนการมีบุตร เนื่องจาก
ยานี้มีผลตอ่ทารกในครรภ์ โดยเฉพาะในระยะ 3 เดือนแรกของการตัง้ครรภ์  (สมาคมแพทย์โรคหัวใจ
แห่งประเทศไทย ในพระบรมราชูปถัมภ์, 2553) 

 
 

2.10 การบริบาลทางเภสัชกรรมในผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 
 
การบริบาลทางเภสัชกรรมเป็นความรับผิดชอบโดยตรงของเภสัชกรต่อการใช้ยาใน

การรกัษาโรคของผู้ป่วย โดยหวังใหผู้้ป่วยได้รบัผลประโยชนส์ูงสุดจากการใช้ยา  ดังนั้นบทบาทส าคัญ
คือ การค้นหา แก้ไข และป้องกันปัญหาทีเ่กี่ยวกับการใช้ยาของผู้ป่วยเฉพาะราย (Strand et al, 
1990) 

ในการค้นหาปญัหาน้ันจ าเป็นที่เภสัชกรจะต้องเข้าใจถึงประแภทของปัญหาการ
บ าบัดทางยา ดังที่กล่าวไว้ในบทที่ 1 (Strand et al., 1990; Cipolle et al., 1998) เมื่อมีการปรับให้
เหมาะสมกับบรบิททีเ่กี่ยวข้องกบัผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin ตามการศึกษาน้ี ปัญหาการบ าบัดทางยา
ได้แก่ 

1) การได้รับยานั้นไมจ่ าเป็น เพราะผูป้่วยไม่มีข้อบง่ใช้ทางคลินิกในช่วงเวลาน้ัน  
2) ยาก่อให้เกิดอาการไม่พงึประสงค์   
3) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยากบัยา หรือยากับอาหาร 
4) ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทย์สัง่  
 
ซึ่งปญัหาการบ าบัดทางยาที่เกี่ยวข้องกับผู้ป่วยที่ไดร้ับยา warfarin นี้เห็นได้จาก

การศึกษามากมาย  แต่การศึกษาในไทยทีเ่ป็นกลุ่มประชากรเดียวกันกบัการศึกษาในครัง้นี้ ได้แก่  
การศึกษาของนฤมล เจริญศิริพรกุล และคณะ (2549) โดยศึกษาข้อมูลย้อนหลงัเป็น

ระยะเวลา 1 ปี ช่วงตุลาคม พ.ศ. 2542 ถึงเดือนกันยายน พ.ศ. 2543 บนหอผู้ป่วยอายรุกรรม 
โรงพยาบาลศรีนครินทร์ จังหวัดขอนแก่น ถึงการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา warfarin 
ส าหรับผู้ป่วยในน้ัน พบว่า จากผูป้่วยทั้งหมด 193 ราย พบการเกิดอาการไมพ่ึงประสงค์จากการใช้ยา 
warfarin ร้อยละ 23.3 ลักษณะทีพ่บมากทีสุ่ดคือ การมีค่า prothrombin time ยาวนานข้ึนหรือค่า 
INR ที่เพิ่มข้ึน (ร้อยละ 15.6)  รองลงมาคือ การเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ ได้แก่ unspecified 
bleeding hematoma การตายของเนือ้เยื่อหรอืผิวหนงั การเกิดรอยช้ าจ้ าเลอืด ไอมีเลอืดปน (ร้อย
ละ 7.8) ซึ่งส่วนใหญ่มีความรุนแรงในระดับน้อย (ร้อยละ 55.6)  การศึกษาต่อมาของสุณี เลิศสินอุดม 
และคณะ (2553) ในโรงพยาบาลแหง่เดิม ด้วยการศึกษาข้อมูลย้อนหลงัเช่นกัน แต่เป็นการศึกษา
เกี่ยวกับรูปแบบการสัง่ยาและปัญหาการใช้ยาที่พบในผูป้่วย โดยการทบทวนเวชระเบียนผู้ป่วยในที่
ได้รับยา warfarin ในระหว่าง พ.ศ. 2547-2550 พบว่า ในผู้ป่วย 85 ราย มีผู้ป่วยซึ่งได้รับยา 
warfarin อยู่ก่อนแล้วและมีค่า INR อยู่ในเป้าหมายเพียงรอ้ยละ 16 ส่วนการสั่งใช้ยาในขนาดเริ่มต้น
และการปรบัขนาดยาที่เป็นไปตามแนวทางการสั่งใช้ยา warfarin นั้นคิดเป็นร้อยละ 71 และ 68 
ตามล าดับ การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยาพบร้อยละ 27  ภาวะแทรกซ้อนจากการใช้ยา warfarin ณ 
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แรกรบัคือ เกิดภาวะเลือดออกอย่างรุนแรงพบร้อยละ 10 เกิดภาวะเลือดออกเล็กน้อยร้อยละ 9 และ
ยังพบว่ามผีู้ป่วยที่ค่า INR อยู่ในเป้าหมายเพียงรอ้ยละ 25  

แม้ในเขคภูมิภาคอื่นอย่างทางใต้ของไทย สามารถเกิดปัญหาทางยาที่คล้ายคลงึกัน 
ดังการศึกษาของสาวิตรี ทองอาภรณ์ และคณะ (2555) ในการศึกษาการเกิดอาการไม่พงึประสงค์จาก
การใช้ยา warfarin โดยเก็บข้อมูลย้อนหลังจากเวชระเบียนและฐานข้อมลูผูป้่วยคลินิก warfarin ใน
โรงพยาบาลกรงุเทพหาดใหญ่และโรงพยาบาลสงขลา พบอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา warfarin 
ร้อยละ 24.9 ของผูป้่วยทั้งหมดต่อปี (จ านวนทั้งหมด 142 คน) ส่วนใหญ่มีค่า INR มากกว่า 5 คิดเป็น
ร้อยละ 29.7 ของเหตกุารณ์ทัง้หมด รองลงมาคือ เกิดจ้ าเลอืดตามร่างกายร้อยละ 21 และการมเีลือด
ปนออกในปัสสาวะร้อยละ 22  นอกจากนีย้ังพบปัจจัยที่มผีลต่อการออกฤทธ์ิของยา warfarin คือ 
การเกิดอันตรกริิยาต่อกันกับยาอื่นที่ใช้ร่วม อายุ และภาวะโรคร่วมที่มีความสมัพันธ์อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิต ิ  

ในตลอดเวลาที่ผ่านมาของการใช้ยา warfarin กันอย่างกว้างขวาง แสดงใหเ้ห็นถึง 
ปัญหาทางยายังคงอยู่ บทบาทต่อไปของเภสัชกรคือ การแก้ไขและป้องกันปญัหาทางยาที่อาจเกิดข้ึน
ได้อีก โดยมีขั้นตอนการด าเนินงานด้านการบริบาลทางเภสัชกรรม  (ส านักพัฒนาระบบบริการสุขภาพ 
กรมสนับสนุนบริการสุขภาพ และชมรมเภสัชกรโรงพยาบาล กระทรวงสาธารณสุข, 2551) ดังนี ้

1) ก าหนดรูปแบบการให้การบริบาลทางเภสัชกรรม  โดยเริ่มจากการทบทวน
ข้อมูลพื้นฐานของการให้บริการที่เป็นอยู่ เพื่อช้ีให้เห็นถึงปญัหาทางคลินิกของผูป้่วย จากนั้นวิเคราะห์
ข้อมูล ดังเช่น จ านวนผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin ในโรงพยาบาลแล้วได้รบัยา warfarin เป็นครัง้แรก 
หรือได้รบัยา warfarin แต่ยังได้ค่า INR ไม่เป็นไปตามเป้าหมาย และ/หรือเกิดภาวะแทรกซ้อนใน
ระหว่างที่ได้รับยา warfarin ร่วมด้วย  ตลอดทั้งอัตราทีผู่ป้่วยต้องเข้ารบัการรักษาตัวในโรงพยาบาล
อันเนื่องมากจากการเกิดอาการไม่พงึประสงค์รุนแรงจากการได้รับยา warfarin  รวมทั้งความ
ผิดพลาดจากการสัง่ใช้ยา ปรบัขนาดยา และการจ่ายยา เปน็ต้น  หากวิเคราะห์ปัญหาทีเ่กิดข้ีนได้ จะ
ท าให้สามารถก าหนดรปูแบบการให้การบรบิาลโดยเภสัชกรได้อย่างเป็นระบบ จนสามารถแก้ไขปญัหา
ให้ลดลงได ้

2) ขั้นตอนการให้บริบาลทางเภสัชกรรม   โดยมีขั้นตอนพืน้ฐานดังนี้ 
    2.1) การทบทวนประวัติและประวัติการใช้ยาของผู้ป่วย  ประเมินความรู้ความ

เข้าใจในการปฏิบัติตัวส าหรับผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin  ประเมินปจัจัยเสี่ยงร่วมในตัวผูป้่วยที่อาจ
ส่งผลต่อค่า INR และ/หรืออาการไม่พงึประสงค์จากยา warfarin  ประเมินความเหมาะสมของการ
ได้รับยา warfarin ขนาดยากับค่า INR ที่ได้  รวมทั้งประเมินความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย 
(compliance) 

    2.2) การให้ข้อมูลเรื่องยาและการปฏิบัติตัวอย่างเหมาะสมส าหรับผู้ป่วยที่ไดร้ับ
ยา warfarin เพื่อความปลอดภัยในการใช้ยาของผู้ป่วย 

    2.3) การติดตามค่า INR และเฝ้าระวังอาการไมพ่ึงประสงค์จากการได้รับยา 
warfarin ที่อาจเกิดข้ึน 
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ทั้งนี้อาจมีการจัดต้ังเป็นคลินิก warfarin หรือร่วมทมีรกัษากับบุคลากรแพทย์อื่น ๆ 
โดยใช้หลักการบริบาลทางเภสัชกรรมในการดูแลผูป้่วย  ซึ่งในปี ค.ศ. 2003 มีการท า meta-analysis 
โดย Hammond และคณะ ด้วยการรวบรวมงานวิจัยจ านวน 54 ผลงาน ในการเปรียบเทียบผลการ
ดูแลรักษาผู้ป่วยในด้วยวิธีการแบบเดิมทีม่ีเฉพาะทีมแพทย ์ กับการดูแลรกัษาที่มเีภสัชกรเป็นผู้มสี่วน
ร่วมในทีม  พบการศึกษาถึงร้อยละ 85 ที่แสดงให้เห็นถึงการมีเภสัชกรร่วมในทีมท าให้การดูแลรักษา
ผู้ป่วยดีข้ึนเมือ่เทียบกบัการรักษาแบบเดิม ทั้งการเพิม่ประสิทธิผล (effectiveness) ประสิทธิภาพ 
(efficiency) และความปลอดภัย (safety) ในการรักษาด้วยยาของผู้ป่วย   

นอกจากนีก้ารมเีภสัชกรร่วมดูแลรักษาผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin นั้น ยังส่งผลให้
ผู้ป่วยได้รับการติดตามผลทางห้องปฏิบัติทีเ่หมาะสม ซึ่งมีความส าคัญต่อการปรับขนาดยาและการ
ประเมินผลข้างเคียงของยาที่อาจเกิดข้ึนได้ ดังการศึกษาของ Armstrong และคณะ (2011) ใน
การศึกษาข้อมลูย้อนหลัง ในกลุม่ผูป้่วยในที่ได้รับยา warfarin ช่วงเดือนเมษายนถึงกรกฎาคม ค.ศ. 
2008 ส าหรับกลุม่ควบคุมมผีู้ป่วยจ านวน 112 ราย  และช่วงเดือนเมษายนถึงกรกฎาคม ค.ศ. 2009 
ส าหรับกลุ่มทดลอง (หลังจากที่มกีารใช้ anticoagulant program กับผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin) มี
ผู้ป่วยจ านวน 115 ราย พบว่า ผูป้่วยในกลุม่ทดลองได้รบัการเจาะเลือดเพื่อตรวจวัดค่า baseline INR 
เพิ่มข้ึนจากร้อยละ 74 เป็นร้อยละ 90 (p=0.001), baseline CBCs (cell blood counts) เพิ่มข้ึน
จากร้อยละ 85 เป็นร้อยละ 94 (p=0.026) และเจาะเลือดทุก 3 เดือนส าหรบั CBCs เพิ่มข้ึนจากร้อย
ละ 54 เป็นร้อยละ 74 (p<0.001) แต่อย่างไรก็ตามไมม่ีความแตกต่างในการเจาะเลือดเพือ่ตรวจวัดค่า 
daily INR  ทั้งนี้ในการศึกษายังพบว่า มีผู้ป่วยในกลุ่มทดลองจ านวนน้อยกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับใน
กลุ่มควบคุม ที่ต้องได้รับวิตามินเคและ/หรือ fresh frozen plasma ส าหรบัผูป้่วยที่มีค่า INR เกินช่วง
เป้าหมายของการรกัษาและเกิดภาวะเลอืดออกร่วมด้วย อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

รวมถึงประเด็นในการช่วยลดค่าใช้จ่ายในการรักษา ดังการศึกษาของ Mamdani 
และคณะ (1999) พบว่า การมีเภสัชกรร่วมในการดูแลรกัษาผู้ป่วยด้วยยา warfarin นั้น ช่วยลด
ค่าใช้จ่ายในการพักรกัษาตัวในโรงพยาบาลได้ถึงร้อยละ 21 อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ เมื่อเปรีบเทียบ
การรกัษาแบบเดิมทีม่ีเฉพาะทีมแพทย์  (1,594 และ 2,014 ดอลลาห์เหรียญสหรฐัในปี ค.ศ.1997 
ตามล าดับ ที่ p=0.05) 

ส าหรับการศึกษาในไทย ดังเช่น การศึกษาของสุวิมล ยี่ภู่ และคณะ (2548) ในเรื่อง
การประเมินความรู้ความเข้าใจของผูป้่วยนอกที่ได้รับยา warfarin ณ โรงพยาบาลนพรัตนราชธานี 
พบว่า ผู้ป่วยส่วนใหญ่ยังมีความรูเ้ฉพาะในเรื่องประโยชน์ของยาและวิธีการรับประทานยา แต่ในหัวข้อ
อื่นที่ผูป้่วยยังรู้น้อย ได้แก่ ข้อควรปฏิบัติในการรับประทานอาหาร ข้อควรปฏิบัติในการใช้ยาชนิดอื่น 
สมุนไพรหรือผลิตภัณฑ์เสรมิอาหาร ประโยชน์ของการพกบัตรประจ าตัวส าหรับผู้ใช้ยา และกจิวัตร
ประจ าวันที่ควรระมัดระวัง ซึ่งพบผู้ป่วยเพียงร้อยละ 9.8, 19.5, 19.5 และ 29.3 ตามล าดับ แต่
หลงัจากเภสัชกรให้ความรู้และค าแนะน าในการปฏิบัติตัวเมือ่ได้รับยา warfarin พบผลคะแนน
ประเมินความรู้ความเข้าใจของผู้ป่วยมากข้ึนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P<0.001) และยังพบ
ความสัมพันธ์ในเรือ่งความรู้ของผูป้่วยที่ดสีง่ผลต่อการควบคุมค่า INR ให้เป็นไปตามเป้าหมายและการ
ลดลงของการเกิดอาการไมพ่ึงประสงค์ 
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และการศึกษาของมณีรัตน์ สิทธิเดช และคณะ (2555) ในผลการบริบาลทางเภสัช
กรรมส าหรบัผูป้่วยนอกเช่นกัน ที่ได้รบัยา warfarin หลังไดร้ับการผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียมชนิดโลหะ ณ 
โรงพยาบาลสงขลานครินทร์ ในช่วงเดือนมกราคมถึงธันวาคม พ.ศ. 2552 และได้รับการติดตามอย่าง
ต่อเนื่องที่คลินิกศัลยกรรมหัวใจ หลอดเลือดและทรวงอก อย่างน้อย 3 ครั้งหรือ 1 ป ีพบว่า ในด้าน
จ านวนผู้ป่วยทีม่ีค่า INR อยู่ในช่วงเป้าหมายและคงที่ภายใน 3 เดือนแรกหลังการผ่าตัด มีเพียงรอ้ยละ 
35  ส่วนอุบัติการณ์การเกิดเลือดออกผิดปกติ พบจ านวน 12 ครั้งในผู้ป่วย 7 ราย เป็นภาวะเลือดออก
รุนแรง 2 ราย คิดเป็นร้อย 5.88  โดยปัญหาทีเ่กิดจากการใช้ยาหลักนั้นมาจากความไม่ร่วมมือในการ
ใช้ยาถึงร้อยละ 34  ซึ่งยังต้องอาศัยการพัฒนาอย่างต่อเนื่องร่วมกันในทีมรักษา  แต่ส าหรบัการ
ประเมินความรู้ในการใช้ยาและการปฏิบัติตัวด้วยแบบทดสอบความรู้จ านวน 10 ข้อ คะแนนเต็ม 10 
คะแนนน้ัน ผู้ป่วยมีคะแนนเพิ่มสูงข้ึนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติจาก  3.82+3.55 เป็น 7.88+1.95 
คะแนน (p<0.001) หลงัได้รบัการบรบิาลทางเภสัชกรรมจากเภสัชกร 

ส่วนการบรบิาลทางเภสัชกรรมส าหรบัผู้ป่วยใน การศึกษาของ Boddy C (2001) 
พบว่า การมีเภสัชกรท าให้ค่า INR ของผูป้่วยอยู่ใน therapeutic range เป็นระยะยาวนานกว่า 12 
สัปดาห ์ ถึงรอ้ยละ 58 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมที่มเีพียงรอ้ยละ 15 ซึ่งแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติที่ p<0.001 และผลการศึกษาของ Wong YM และคณะ (2011) ที่แสดงใหเ้ห็นว่า การมี
เภสัชกรซึ่งมสี่วนในการเริม่และปรบัขนาดยา warfarin นั้น สามารถท าให้ผูป้่วยได้รับค่า INR อยู่ใน
เป้าหมายภายใน 5 วัน เพิ่มข้ึนจากร้อยละ 38 เป็น 88 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม อย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติที่ p<0.001 และยังสามารถลดจ านวนค่า INR ที่มากกว่า 4 ในระหว่างการปรบัขนาดยา จากร้อย
ละ 27 เหลือ 2 (p<0.001) รวมทั้งลดค่า INR ที่ต่ ากว่าเป้าหมายการรักษาและไม่ได้รบัยา LMWH 
ขณะออกจากโรงพยาบาลลง จากรอ้ยละ 15 เป็น 0 (p<0.001) รวมทั้งการศึกษาของ Dawson 
(2012) ในเรื่องผลของการมีเภสัชกรต่อรอ้ยละของผูป้่วยในที่มีค่า INR เกินช่วงเป้าหมาย  ในหอผู้ป่วย
โรคหัวใจ และอายุรกรรม พบว่า ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมที่มีค่า INR>5 สูงกว่ากลุ่มทดลอง (ร้อยละ 7.85 
กับ 1.85) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ

ส่วนการศึกษาในไทย พบการศึกษาของสุชาดา ค าคงคุณ (2550) ที่ศึกษาผลของ
การเภสัชกรรมคลินกิร่วมในการดูแลการใช้ยา warfarin ต่อการควบคุมการแข็งตัวของเลือด และ
อัตราการเกิดภาวะเลือดออกและการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน โดยวิจัยเป็นแบบกึง่ทดลองในผู้ป่วยทีเ่ข้ารับ
การรกัษา ณ หอผู้ป่วยศัลยกรรมหัวใจและทรวงอก โรงพยาบาลศิรริาช  พบว่า ผู้ป่วยในกลุม่ศึกษามี
ค่า INR อยู่ในช่วงเป้าหมายของการรักษา (INR 2.0-3.0) มากกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ ทั้ง ณ เวลาก่อนผูป้่วยออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 77.19 เทียบกบัร้อยละ 59.65; p=0.044) 
และประมาณ 30 วันหลังเริม่ใช้ยา warfarin (ร้อยละ 57.89 เทียบกับร้อยละ 31.58; p=0.005)  โดย
ไม่พบภาวะเลอืดออกในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม แต่อัตราการเกิดลิ่มเลือดอุดตันในผู้ป่วยกลุ่มศึกษามากกว่า
กลุ่มควบคุมเลก็น้อย อย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ (0.06 เหตุการณ์/100 ผูป้่วย-วัน เปรียบเทียบกบัไม่
พบเหตุการณ์นี้ ตามล าดับ; p=1.000) 

และการศึกษาที่คล้ายคลงึในการศึกษาของพรนลัท ทองศรีสมบูรณ์ (2552) ได้ศึกษา
ผลของการมีเภสัชกรคลินกิร่วมติดตามดูแลผูป้่วยในที่ได้รับยา warfarin ในหอผูป้่วยอายุรกรรมและ
หอผูป้่วยศัลยกรรม โรงพยาบาลรามาธิบดี พบว่าผูป้่วยกลุ่มศึกษามรีะดับค่า INR อยู่ในเป้าหมาย 
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(ร้อยละ 62.5) มากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 30.0) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P<0.001) ส่วนอัตรา
การเกิดภาวะเลือดออกในกลุ่มศึกษาน้อยกว่ากลุ่มควบคุมเลก็น้อย (0.81 เหตุการณ์/100 ผู้ป่วย-วัน 
เทียบกับ 1.19 เหตกุารณ์/100 ผู้ป่วย-วัน ตามล าดับ) ซึ่งไม่ต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ
(P=0.376) ไม่พบภาวะลิม่เลือดอุดตันในผูป้่วยทั้งสองกลุม่ 

ได้สรุปไว้ในตารางที่ 2.14 ดังนี ้
 

ตารางที่ 2.14 เปรียบเทียบการศึกษาที่แสดงถึงผลของการมีเภสัชกรในการดูแลผู้ป่วยในที่ได้รบัยา 
warfarin   
 

ผู้วิจัย รูปแบบ วัตถุประสงค์ ประชากร ผลการศึกษา 
Boddy 
C. (2001) 

- ประเมินผลการ
ควบคุมค่า INR ให้
เป็นไปตาม
เป้าหมายระหว่าง
ทีมแพทย์
เปรียบเทียบกับทมี
เภสัชกร 

ผู้ป่วยใน บนหอ
ผู้ป่วยอายุรกรรม 

การมเีภสัชกรท าให้ค่า INR 
ของผู้ป่วยอยู่ใน therapeutic 
range เป็นระยะยาวนานกว่า 
12 สัปดาห์ ถึงร้อยละ 58 เมื่อ
เทียบกับกลุ่มควบคุมที่มีเพียง
ร้อยละ 15 ซึ่งแตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ 
p<0.001 

Wong, et 
al., 2011 

Single-
centre 
cohort 
study 

ประเมินผลของการ
มีเภสัชกรในการ
ให้บรกิารส าหรับ
ผู้ป่วยใน 

ผู้ป่วยใหมท่ี่เริ่ม
ได้รับยา 
warfarin ส าหรบั 
DVT, PE และ AF 
ในหอผูป้่วยอายุ
รกรรม และ
ศัลยกรรมทั่วไป 
โรงพยาบาล Tan 
Tock Seng 
ขนาด 1,200 
เตียง กลุม่ควบคุม 
26 รายและกลุม่
ทดลอง 144 ราย 

1. พบผู้ป่วยมีค่า INR อยู่ใน
เป้าหมายภายใน 5 วัน ใน
กลุ่มทดลองมากกว่ากลุ่ม
ควบคุม (ร้อยละ 88 กับ 38; 
p<0.001) 

2. ลด INR>4 ในระหว่างการ
ปรับขนาดยา ในกลุม่ทดลอง
ลง จากร้อยละ 27 เป็น 2; 
p<0.001 

3. ค่า INR ที่สูงกว่าเกณฑ์
เป้าหมายและไมม่ีการสัง่ใช้ 
LMWH ขณะออกจาก
โรงพยาบาล ลดลงในกลุม่
ทดลอง จากรอ้ยละ 15 เป็น 
0; p<0.001) 

Dawson, 
Porter, 
Klipa, et 

Prospecti
ve, 
nonrando

เพื่อศึกษาผลของ
การมเีภสัชกรต่อ
ร้อยละผูป้่วยในที่มี

หอผูป้่วย
โรคหัวใจ และ
อายุรกรรม กลุ่ม

ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม ที่มีค่า 
INR>5 สูงกว่ากลุม่ทดลอง 
(ร้อยละ 7.85 กับ 1.85) อย่าง
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ผู้วิจัย รูปแบบ วัตถุประสงค์ ประชากร ผลการศึกษา 
al., 2012 mized ค่า INR เกินช่วง

เป้าหมาย 
ควบคุม 293 ราย 
และกลุ่มทดลอง 
217 ราย 

มีนัยส าคัญทางสถิต ิ

สุชาดา 
ค าคงค า
คุณ; 
2550 

กึ่งทดลอง ศึกษาผลของการมี
เภสัชกรคลินิกร่วม
ในการดูแลการใช้
ยาวาร์ฟารินต่อการ
ควบคุมการแข็งตัว
ของเลอืด รวมทั้ง
อัตราการเกิดภาวะ
เลือดออกและการ
เกิดลิม่เลือดอุดตัน 

หอผูป้่วย
ศัลยกรรมหัวใจ
และทรวงอก 
โรงพยาบาลศิริ
ราช กลุ่มควบคุม 
57 ราย และกลุ่ม
ที่ได้รับการดูแล
จากเภสัชกร 57 
ราย 

1. ผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีค่า INR 
อยู่ในช่วงเป้าหมาย (2.0-
3.0) มากกว่ากลุม่ควบคุม
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ทั้ง
เมื่อได้รบัอนุญาตให้ออกจาก
โรงพยาบาล (ร้อยละ 77.19 
กับ 59.65; p=0.044) และ
ประมาณ 30 วันภายหลัง
เริ่มใช้ยา warfarin (57.89 
กับ 31.58; p=0.005) 

2. ไม่พบภาวะเลือดออกใน
ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม ส่วนอัตรา
การเกิดลิ่มเลอืดอุดตัน พบ
ในกลุ่มศึกษามากกว่ากลุม่
ควบคุมเล็กนอ้ย อย่างไม่มี
นัยส าคัญทางสถิต ิ

พรนลทั 
ทองศรี
สมบรูณ์; 
2552 

กึ่งทดลอง ศึกษาผลของการมี
เภสัชกรคลินิกร่วม
ติดตามดูแลผูป้่วย
ในที่ได้รับยา 
warfarin ต่อการ
ควบคุมการแข็งตัว
ของเลอืด 

ในหอผูป้่วยอายุ
รกรรมและ
ศัลยกรรม 
โรงพยาบาล
รามาธิบดี 160 
ราย (กลุม่ละ 80 
ราย) 

1. ระดับ INR ของผู้ป่วยใน
กลุ่มทดลองอยู่ในเป้าหมาย
มากกว่ากลุม่ควบคุม (ร้อย
ละ 62.5 กับ 30.0, 
p<0.001) 

2. อัตราการเลือดออก ในกลุม่
ศึกษาน้อยกว่ากลุ่มควบคุม 
(0.81 กับ 1.19 
เหตุการณ์/100 ผู้ป่วย-วัน, 
p=0.376) 

3. ไม่พบภาวะลิ่มเลือดอุดตัน
ในทั้งสอง กลุม่ 
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บทที่ 3 
 

วิธีด าเนนิการวิจัย 
 

 
3.1 ประชากร กลุ่มตัวอยา่ง วิธีการสุ่มตัวอยา่ง 

 
3.1.1 ประชากรเป้าหมาย 

  ผู้ป่วยที่เริม่การรักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก ในหอผูป้่วยอายุรกรรม
และหอผู้ป่วยศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

 
3.1.2 การเลือกตัวอย่าง 

    3.1.2.1 เกณฑ์การคัดเลอืกผู้ป่วยเข้าการศึกษา 
1) ผู้ป่วยอายุตั้งแต่ 18 ปีบริบรูณ์ข้ึนไป 
2) ผู้ป่วยที่เข้าพักรักษาตัวในหอผู้ป่วยอายรุกรรม หรือหอผูป้่วย

ศัลยกรรม ประเภทสามญัหรือพเิศษ ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
3) ผู้ป่วยได้รับยา warfarin เป็นครั้งแรก และใช้ยา warfarin 

มากกว่า 72 ช่ัวโมง 
3.1.2.2 เกณฑ์การคัดเลือกผูป้่วยออกจากการศึกษา  

1) ผู้ป่วยไม่สามารถสือ่สารหรือให้ข้อมูลได ้
2) หญิงตั้งครรภ์ 

  3) ในระหว่างช่วงการศึกษาผู้ป่วยย้ายไปยังหอผู้ป่วยที่ไม่ใช่หอผู้ป่วย
อายุรกรรม หรือหอผู้ป่วยศัลยกรรม ประเภทสามัญหรอืพิเศษ เช่น หอผู้ป่วยวิกฤต  

  4) ผู้ป่วยปฏิเสธการรบัยาก่อนออกจากโรงพยาบาล หรอืมีการหยุด
ยาที่ไม่ได้เป็นผลจากยา warfarin ในระหว่างช่วงการศึกษา 

  5) ผู้ป่วยไม่กลบัมาพบแพทยท์ี่คลินิกตามนัด 
6) ไม่สามารถติดตามผูป้่วยได้ตลอดช่วงการศึกษา เช่น เสยีชีวิตจาก

สาเหตุอื่นที่ไม่ได้เป็นผลจากการไดร้ับยา warfarin เป็นต้น  
7) ผู้ป่วยขอถอนตัวในระหว่างช่วงการศึกษา 
 

3.1.3 ขนาดตัวอย่าง 
  ในการวิจัยนีเ้ป็นการศึกษาเพื่อเปรียบเทียบผลในกลุ่มตัวอย่าง 2 กลุม่ที่เป็น

อิสระต่อกัน ดังนั้นในการค านวณหาขนาดตัวอย่าง จงึใช้สูตร (สุทธิพล อุดมพันธุรัก และคณะ, 2543) 
ดังนี ้ 
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N = จ านวนตัวอย่างที่ต้องศึกษาในแต่ละกลุ่ม 
Z1- = ค่ามาตรฐานจากตาราง Z ที่ระดบัความเช่ือมั่น 95% type I error 0.05 

เท่ากับ 1.96 
Z1- = ค่ามาตรฐานจากตาราง Z ที่ระดบัความเช่ือมั่น 95% type II error 0.2 

เท่ากับ 0.84 
P = ค่าสัดส่วนที่คาดว่าจะพบในประชากร  
ค่า P1 ได้จากข้อมูลการศึกษาในประเทศไทยของพรนลัท ทองศรสีมบรูณ์ (2552) ที่

พบว่าผู้ป่วยในที่ได้รบัยา warfarin แตไ่ม่ได้รับการบรบิาลทางเภสัชกรรม (กลุม่ควบคุม) มีระดบัค่า 
INR ตามเป้าหมาย คิดเป็นร้อยละ 30.0 

ค่า P2 ได้จากข้อมลูการศึกษาในประเทศไทยของพรนลัท ทองศรสีมบรูณ์ (2552) ที่
พบว่า ผู้ป่วยในที่ได้รบัยา warfarin และได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรม (กลุม่ทดลอง) มรีะดับค่า 
INR ตามเป้าหมาย คิดเป็นร้อยละ 62.5 

ดังนั้นขนาดตัวอย่างที่ค านวณไดส้ าหรบัในการศึกษาน้ีเป็นกลุ่มควบคุม 36 คน และ
กลุ่มทดลอง 36 คน แต่เพื่อป้องกันการสญูเสียตัวอย่างไประหว่างการด าเนินการวิจัยที่อาจเกิดข้ึนได้
ประมาณร้อยละ 10 จึงเผื่อขนาดตัวอย่างเป็นกลุ่มละ 40 คน 

 
 

3.2 แบบแผนการวิจัย 
 
    เป็นการศึกษาวิจัยเชิงกึ่งทดลอง (quasi-experimental study) โดยใช้วิธีการเลือก
ตัวอย่างแบบจ าเพาะเจาะจง (purposive sampling) โดยผู้วิจัยได้เลือกตัวอย่างผู้ป่วยเข้าร่วม
โครงการวิจัยทีม่ีลักษณะตามเกณฑท์ี่ก าหนดดงัที่ได้กล่าวในหัวข้อ 3.1.2 การเลือกตัวอย่าง   
 
 
3.3 วิธีด าเนินการวิจัย 
         

ก่อนเริม่วิจัยได้เสนอโครงร่างวิจัยต่อคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคน 
ณ ส านักงานพจิารณาโครงการวิจัย กรมแพทย์ทหารบก ซึง่ได้รับการรบัรองเมื่อ 12 มิถุนายน พ.ศ. 
2557 (ดังภาคผนวก ก) 

3.3.1 การแบ่งกลุ่มเพื่อการศึกษา 
      ในการวิจัยนีเ้ป็นการศึกษาเพื่อเปรียบเทียบผลในกลุ่มตวัอย่าง 2 กลุ่ม คือ 
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   1) กลุ่มควบคุม คือ กลุ่มผู้ป่วยในที่เข้าพกัรักษาตัวบนหอผูป้่วยอายุรกรรม
หรือหอผู้ป่วยศัลยกรรม และเริ่มการรกัษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก โดยได้รับการดูแลรักษาตาม
แบบเดมิ  

   2) กลุ่มทดลอง คือ กลุ่มผู้ป่วยในที่เข้าพกัรักษาตัวบนหอผูป้่วยอายุรกรรม
หรือหอผู้ป่วยศัลยกรรม และเริ่มการรกัษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก พร้อมได้รับการบริบาลทาง
เภสัชกรรมโดยเภสัชกร  

 
3.3.2 เครื่องมือท่ีใช้ในการวิจัย   

1) เอกสารช้ีแจงข้อมลูแกผู่้เข้าร่วมโครงการวิจัย ส าหรบักลุ่มทดลอง (ดัง
ภาคผนวก ข) และส าหรบักลุ่มควบคุม (ดังภาคผนวก ค)  ซึ่งผู้วิจัยได้จัดท าข้ึนตามรูปแบบและ
ข้อก าหนดที่คณะกรรมการพจิารณาจริยธรรมการวิจัยในคน ส านักงานพิจารณาโครงการวิจัย กรม
แพทย์ทหารบกเป็นผู้ก าหนด เนื่องจากผู้วิจัยเกบ็รวบรวมข้อมูลผู้ป่วยในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
ภายใต้การก ากับดูแลการวิจัยในคนของคณะกรรมการฯ ชุดดังกล่าว 

2) แบบบันทกึข้อมลูผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin ส าหรับผู้ป่วยใน (ดัง
ภาคผนวก ง) ผู้วิจัยได้จัดท าข้ึนตามข้อมลูที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมต่าง ๆ และฝึกปฏิบัติดูงาน
การใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมกบัผูป้่วยนอกที่ได้รบัยา warfarin ณ โรงพยาบาลสงขลานครินทร์  โดย
ให้สอดคล้องตามวัตถุประสงค์ของการวิจัยน้ีเป็นหลกั  

3) แบบประเมินความรูผู้ป้่วย (ดังภาคผนวก จ)  โดยผู้วิจัยได้สร้างเป็นแบบ
ค าถาม 10 ข้อ ดัดแปลงมาจาก 

- แนวทางปฏิบัตทิี่ดี เรือ่งการบริบาลทางเภสัชกรรมผูป้ว่ยที่ได้รับยา warfarin 
(2551) ของส านักพฒันาระบบบริการสุขภาพ กรมสนบัสนุนบริการสุขภาพ และชมรมเภสัชกร
โรงพยาบาล กระทรวงสาธารณสุข และ 

- แนวทางการรักษาผูป้่วยด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทาน (2553) 
ของสมาคมแพทย์โรคหัวใจแหง่ประเทศไทย ในพระบรมราชูปถัมภ์  

เกณฑ์การให้คะแนนคือ ตอบถูกให้ 1 คะแนน แต่เมื่อตอบผิดหรือตอบไม่ได้ให้ 0 
คะแนน โดยคะแนนรวมเป็น 10 คะแนน ซึ่งแบบประเมินนี้ได้ผ่านการท า content validate จาก
ผู้ทรงคุณวุฒิหรือผู้เช่ียวชาญ และได้ทดลองใช้แบบประเมนิกับผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin เพื่อหา 
reliability ของแบบประเมินก่อนน าไปใช้จริงในงานวิจัย โดยใช้สูตรการค านวณของ Kuder-
Richardson ได้ค่าเท่ากับ 0.82   

4) แบบเฉลยค าตอบตามแบบประเมินความรูผู้้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin (ดัง
ภาคผนวก ฉ) เพื่อเป็นแนวทางในการให้คะแนนกบัผูป้่วยในทิศทางและมีความเท่าเทียมกัน โดย
ดัดแปลงจากแนวทางการรกัษาดังกล่าวข้างต้น 

5) สมุดประจ าตัวผู้ป่วย ส าหรบัผูป้่วยโรคหัวใจที่รบัการรกัษาด้วยยากันเลือด
แข็งตัวระยะยาว ซึ่งมรีายละเอียดดังภาคผนวก ช 

6) คู่มือการปฏิบัตงิาน ในงานบรบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกร ส าหรบั
ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin (ภาคผนวก ซ) 



43 
 

3.3.3 กรรมวิธีการรักษาหรือการด าเนินการวิจัย (สรุปดงัรปูที่ 3.1) 
3.3.3.1 ส าหรับกลุ่มควบคุม ได้ด าเนินการดังนี ้
         1) คัดเลือกผู้ป่วยเข้าศึกษาตามเกณฑ์การคัดเลอืกผูป้่วยเข้า-ออก

การศึกษาที่ได้ก าหนดไว้ข้างต้น โดยเริ่มท าการศึกษากบัผูป้ว่ยที่กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกใน
ครั้งแรก (หลังจากออกจากโรงพยาบาล) ตั้งแต่วันที่ 1 กรกฎาคม – 31 ธันวาคม พ.ศ. 2557 

          2) เก็บรวบรวมและจดบันทึกข้อมูลผู้ป่วย ในช่วงพักรักษาตัวใน
โรงพยาบาลแบบย้อนหลงั จากฐานข้อมูลและเวชระเบียนผูป้่วยในระบบคอมพิวเตอร์โรงพยาบาล ลง
ในแบบบันทึกข้อมลูผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin ส าหรบัผูป้่วยใน (ดังภาคผนวก ง) 

          3) วันที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรก หลงั
ออกจากโรงพยาบาล เภสัชกรจดบันทกึผลค่า INR จากฐานข้อมูลระบบคอมพิวเตอร์โรงพยาบาล และ
ซักประวัติผูป้่วยเกี่ยวกับปัญหาการบ าบัดทางยาที่อาจเกิดข้ึนจากการไดร้ับยา warfarin พร้อมกับ
ประเมินความรูผู้้ป่วยโดยใช้แบบประเมินที่จัดเตรียมขึ้น (ดังภาคผนวก จ)  ซึ่งก่อนเริ่มประเมิน ผู้ป่วย
ในกลุ่มควบคุมนีจ้ะได้รบัการช้ีแจงข้อมลูแกผู่้เข้าร่วมโครงการวิจัย และหากยินยอมจะมีการลง
หลักฐานลายมอืในหนังสือแสดงเจตนายินยอมเข้าร่วมการวิจัยในครั้งนี้ 

          4) หากผูป้่วยไม่กลบัมาพบแพทย์ตามนัด จะถือว่าการศึกษาในผูป้่วย
รายนั้นสิ้นสุดลง และจะต้องหาผูป้่วยรายใหม่ทดแทน จนไดจ้ านวนผู้ป่วย 40 รายตามที่ค านวณได้  

 
3.3.3.2 ส าหรับกลุ่มทดลอง ผู้ป่วยจะได้รบัการบรบิาลทางเภสัชกรรมโดย

เภสัชกร โดยเริ่มตัง้แต่ 1 มกราคม – 31 ตุลาคม พ.ศ. 2558  โดยมีขั้นตอนดังนี้  
1) คัดเลือกผูป้่วยเข้าศึกษาตามเกณฑ์การคัดเลือกผูป้่วยเข้า-ออก

การศึกษาที่ได้ก าหนดไว้ข้างต้น โดยเริม่ศึกษาหลังจากได้ผู้ป่วยในกลุม่ควบคุมครบตามจ านวนที่
ต้องการ คัดเลือกผูป้่วยทุกรายที่ได้รบัยา warfarin เป็นครัง้แรก เข้ารักษาในหอผู้ป่วยอายรุกรรมและ
หอผูป้่วยศัลยกรรมตั้งแต่ 1 มกราคม พ.ศ. 2558 และเข้าตามเกณฑก์ารคัดเลือกเป็นผูป้่วยกลุ่ม
ทดลอง จนกระทั่งไดจ้ านวนผู้ป่วยครบ 40 คน 

2) ก่อนเริ่มวิจัย ผู้ป่วยในกลุม่ทดลองจะได้รบัการช้ีแจงข้อมูลแก่
ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย และหากยินยอมจะมกีารลงหลกัฐานลายมือในหนังสือแสดงเจตนายินยอมเข้า
ร่วมการวิจัยในครั้งนี ้ 

3) เภสัชกรรวบรวมข้อมูลผูป้่วย จากฐานข้อมลูและเวชระเบียน
ผู้ป่วยในระบบคอมพิวเตอร์โรงพยาบาล และจดบันทึกลงในแบบบันทึกข้อมูลผู้ป่วยที่ไดร้ับยา 
warfarin ส าหรับผู้ป่วยใน (ดังภาคผนวก ง) รวมถงึทบทวนรายการยา และประเมินผลทาง
ห้องปฏิบัติการต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้องก่อนผู้ป่วยเริ่มใช้ยา warfarin ได้แก่  

- ผลตรวจการท างานของตับ (AST, ALT, AP, TB, DB, TP และ serum albumin) 
- ผลตรวจการท างานของไต (BUN และ SCr) 
- ผลตรวจการท างานของต่อมไทรอยด์ (TSH, FT3 และ FT4) 
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4) ในทุกวันเภสัชกรจะติดตามสัญญาณชีพ (vital sign) สังเกต
อาการและอาการแสดงของผูป้่วยและจดบันทกึลงในแบบบนัทึกข้อมลูผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin 
ส าหรับผู้ป่วยใน (ดังภาคผนวก ง) 

5) ในระหว่างทีผู่้ป่วยพักรักษาตัวในโรงพยาบาล เภสัชกรจะติดตาม
และประเมินความเหมาะสมของขนาดยา warfarin กับผลตรวจค่า INR ทุกครั้งเมือ่มีการรายงานผล 
โดยก าหนดเกณฑ์เป้าหมายค่า INR คือ 2.0-3.0 ยกเว้นผู้ป่วยที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียมชนิดโลหะ
เป้าหมายเป็น 2.5-3.5 (ตามแนวทางปฏิบัติของ ACCP ในป ีค.ศ. 2012) 

6) หากค่า INR ยังไม่อยู่ใน therapeutic range และ/หรอืมีปัญหา
การบ าบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับยา warfarin เกิดข้ึน เภสัชกรจะทบทวนเวชระเบียนและซกั
ประวัติผูป้่วยเพิม่เติม เพือ่ค้นหาสาเหตุและปัจจัยที่แทจ้รงิ เช่น การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยา 
warfarin กับยาอื่นที่ได้รบัร่วม หรือกับผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร/วิตามิน/สมุนไพรทีผู่้ป่วยใช้ หรือโรคอื่น
ที่ผู้ป่วยเป็นร่วม หรืออาหารที่รบัประทานโดยเฉพาะที่มีวิตามินเคสงู รวมทั้งความร่วมมือในการใช้ยา
ของผู้ป่วย  หรือปัจจัยอื่น ๆ ของการท าให้ค่า INR ไม่ได้ตามเป้าหมายและ/หรือเกิดปญัหาการบ าบัด
ทางยาที่เกิดจากการได้รบัยา warfarin  

7) ประสานความร่วมมอืกับแพทย์ เพื่อหาแนวทางร่วมในการแก้ไข
ปัญหาให้กบัผูป้่วย  

8) เภสัชกรประเมินความรู้ผูป้่วย (ครัง้ที่ 1) โดยใช้แบบประเมินที่ได้
จัดเตรียมขึ้น (ดังภาคผนวก จ) ซึ่งถือว่าเป็นความรู้ของผู้ป่วยก่อนได้รบัการบริบาลทางเภสัชกรรม 
และวิเคราะห์ผลคะแนนที่ได ้ 

9) เภสัชกรให้ความรูเ้รื่องยาและค าแนะน าในการปฏิบัติตัวส าหรบั
ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin ตลอดช่วงทีผู่้ป่วยพักรักษาตัวในหอผู้ป่วยอายุรกรรมหรือหอผู้ป่วย
ศัลยกรรม  โดยใช้สื่อให้ความรู้และค าแนะน าการปฏิบัติตัวส าหรบัผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin ตาม
แนวทางในคู่มือส าหรบัเภสัชกรฯ ที่ได้จัดเตรียมข้ึน พรอ้มมอบสมุดพกและบัตรประจ าตัวส าหรบั
ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin เพื่อทบทวนความรู้และข้อมลูการปฏิบัติตัวที่ถูกต้อง 

10) ก่อนออกจากโรงพยาบาลผู้ป่วยจะได้รับการประเมินความรู้อีก
ครั้ง (ครั้งที่ 2)  โดยใช้แบบประเมินเดิม (ดังภาคผนวก จ) เพื่อให้แน่ใจว่า ผู้ป่วยมีความรู้ ในเรื่องการ
ปฏิบัติตัวและข้อควรระวังส าหรบัผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin หลังจากออกจากโรงพยาบาล โดย
ยอมรบัผลคะแนนเมือ่ได้มากกว่ารอ้ยละ 80 หากผลคะแนนไม่เป็นที่ยอมรับจะให้ค าแนะน าและ
ประเมินซ้ าด้วยค าถามเดมิ (ผู้วิจัยต้ังเกณฑ์คะแนนผ่านไว้ทีร่้อยละ 80 เนื่องจากในค าถามทีป่ระเมิน
ประกอบด้วยหัวข้อทีผู่้ป่วยจ าเปน็ต้องรู้เพื่อการปฏิบัติตัวที่ถกูต้องในระหว่างที่ไดร้ับยา warfarin  จึง
ตั้งเกณฑ์ให้ผูป้่วยควรตอบค าถามถูกต้องอย่างน้อย 8 ข้อใน 10 ข้อ  หรือคิดเป็นร้อยละ 80) 

11) ตรวจสอบข้อมลูการวัดค่า INR ของผู้ป่วยทุกรายก่อนออก
โรงพยาบาล หากไม่มผีลการรายงานค่า INR ให้แจง้แพทย์เพื่อด าเนินการขอสง่ตรวจ  

12) เมื่อผู้ป่วยกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลงั
ออกจากโรงพยาบาล ติดตามและจดบันทกึผลค่า INR และซักประวัติถึงปญัหาการบ าบัดทางยาที่อาจ 
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รูปที่ 3.1: แผนผงัข้ันตอนการด าเนินงานวิจัย 

ผู้ป่วยในที่ได้รบัยา warfarin เป็นครัง้แรก บนหอผู้ป่วยอายุรกรรมหรอืศัลยกรรม 

เก็บรวบรวมและจดบันทกึ
ข้อมูลผู้ป่วยย้อนหลัง จาก

ฐานข้อมูลระบบคอมพิวเตอร์
และเวชระเบียนผู้ป่วยใน 

ขณะที่ผู้ป่วยพักรักษาตัวใน
โรงพยาบาล  

ขณะที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทย ์
ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรก 

จดบันทกึค่า INR และซกัประวัติ
ผู้ป่วยเกี่ยวกบั DRPs ที่อาจเกิดข้ึน 

พร้อมประเมินความรู้ผูป้่วย  

 

ทบทวนเวชระเบียนและซกัประวัติเพิม่เติม 
เพื่อค้นหาสาเหตุหรือปจัจัยที่แทจ้รงิของ 

ค่า INR ที่ไม่เป็นไปตามเป้าหมาย หรือเกิด DRPs  
 

 ประสานความร่วมมอืกับแพทย์ เพื่อร่วมแก้ไข
ปัญหา 

 ประเมินความรูผู้้ป่วย (ครัง้ที่ 1) และ 
ให้ความรู้และค าแนะน าในการปฏับัติตัว 

 

ก่อนออกโรงพยาบาล เภสัชกรประเมินความรู้ผูป้่วย (ครั้งที ่2) 
และจดบันทึกค่า INR และ DRPs ที่อาจเกิดข้ึน 

 

ขณะที่กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอกในครัง้แรก 
ติดตามและจดบันทึกค่า INR และ DRPs 
รวมทั้งประเมินความรู้ผูป้่วย (ครั้งที่ 3) 

 

กลุ่มควบคุม 

 

กลุ่มทดลอง 

 

ตั้งแต่ 1 ก.ค. – 31 ธ.ค. 2557 

 

ตั้งแต่ 1 ม.ค. – 31 ต.ค. 2558 

คัดเลือกผู้ป่วยตามเกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยเข้า-ออกการศึกษาที่ได้ก าหนดไว้ 

เก็บรวบรวมและจดบันทกึข้อมลูผูป้่วย 

 

ประเมินความเหมาะสมของขนาดยา warfarin 
กับผลค่า INR และ DRPs ที่เกิดข้ึน 
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เกิดข้ึนจากการได้รบัยา warfarin รวมทัง้ประเมินความรูผู้ป้่วยอีกครั้ง (ครั้งที่ 3) โดยใช้แบบประเมิน
เดิม (ดังภาคผนวก จ) 

 
3.3.4 การวัดผลทางการวิจัย (Outcome measurement) 

1) ร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range, ต่ ากว่า therapeutic 
range และสูงกว่า therapeutic range ในแต่ละช่วงเวลา ซึ่งได้แก่ ขณะผู้ป่วยพักรกัษาตัวใน
โรงพยาบาล ขณะออกจากโรงพยาบาล และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลัง
ออกจากโรงพยาบาล พร้อมผลการเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุม ซึ่งขอยกตัวอย่าง
การค านวณดังนี้ 

- ร้อยละของผลค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในขณะผู้ป่วยพักรักษาตัวใน
โรงพยาบาล เท่ากบั จ านวนของผลค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในขณะผู้ป่วยพักรกัษาตัวใน
โรงพยาบาล หารด้วยจ านวนของผลการตรวจค่า INR ทั้งหมด ในขณะผู้ป่วยพักรักษาตัวใน
โรงพยาบาล คูณ 100 

2) ปัญหาการบ าบัดทางยาที่เกิดจากการได้รบัยา warfarin แสดงผลการ
รายงานเป็น “จ านวน (รอ้ยละ)” ของปัญหาในแตล่ะประเภท  

3) ผลการประเมินความรูผู้้ป่วยในกลุ่มทดลองทั้ง 3 ครัง้ ได้แก่ ก่อนได้รับการ
บริบาลทางเภสัชกรรม ก่อนออกจากโรงพยาบาล และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้
แรกหลังออกโรงพยาบาล  ส่วนกลุม่ควบคุมมีการประเมินเพียงครั้งเดียว คือ ขณะผู้ป่วยกลับมาพบ
แพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกโรงพยาบาล โดยแสดงผลการรายงานเป็นดังนี้ 
  - จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) ที่ตอบค าถามถูกตอ้งในแต่ละข้อค าถาม 

- ผลคะแนนเฉลี่ยและค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน ของการประเมนิในแต่ละครั้ง 
- ผลเปรียบเทียบคะแนนเฉลี่ยระหว่างกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุม ณ ครั้งที่ผู้ป่วย

กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล 
- ผลเปรียบเทียบคะแนนเฉลี่ยทั้ง 3 ครั้ง ภายในกลุ่มทดลอง 
- ร้อยละของจ านวนผู้ป่วยทีม่ีคะแนนผ่านเกณฑ์เทียบกับจ านวนผู้ป่วยทั้งหมดที่

ได้รับการประเมินในแตล่ะครัง้ 
 
 
3.4 การเก็บรวบรวมข้อมูล 

 
จากข้อมลูที่ได้จดบันทึกลงในแบบบันทึกข้อมลูผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin ส าหรับ

ผู้ป่วยใน (ดังภาคผนวก ง)  โดยมีรายละเอียดข้อมลูที่น ามาใช้ในการวิเคราะห์ ดังนี ้
3.4.1 ข้อมูลลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วย ประกอบด้วย อายุ เพศ ระยะเวลาเข้าพัก

รักษาตัวในโรงพยาบาล ประวัติการสบูบหุรี่ และประวัติการดื่มแอลกอฮอลล์ 
3.4.2 โรคและภาวะการเจ็บป่วยในปัจจุบัน ประกอบด้วย  



47 
 

- โรคหรือภาวะที่ผูป้่วยเป็นร่วมในระหว่างช่วงที่ศึกษา 
- ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการทีเ่กี่ยวข้อง ได้แก่ ค่า serum albumin 

(baseline), ผลการตรวจการท างานของตับ (liver function test), ผลการตรวจการท างานของไต 
(renal function test), ผลการตรวจการท างานของต่อมไทรอยด์ (thyroid function test) 

- รายการยาที่มีการสัง่ใช้ร่วมในระหว่างช่วงที่ศึกษา 
3.4.3 ข้อมูลการรักษาด้วยยา warfarin ผู้วิจัยก าหนดช่วงเวลาในการเก็บข้อมูล

ผู้ป่วยไว้ 3 ช่วง ได้แก่  
   3.4.3.1 ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล   

  - ข้อบ่งใช้ทีจ่ าเป็นต้องได้รบัยา warfarin  
  - วันที่ตรวจและผลการตรวจวัดค่า INR  ซึ่งผู้ป่วยแตล่ะรายจะ

ประกอบด้วยค่า INR หลายค่าแตกต่างกันไป ข้ึนกับระยะเวลาในการพักรักษาตัวในโรงพยาบาล และ
ความถ่ีของการสัง่ตรวจวัดจากแพทย ์ดังนั้นผู้วิจัย จึงเลอืกใช้ค่า INR หลงัจากผู้ป่วยได้รบัยา warfarin 
ภายใน 5 วัน มาค านวณค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range หากมีหลายค่าจะเลือกวันที่ใกล้กบัวันที ่
5 มากทีสุ่ด 

- ข้อมูลช่วงเวลา ขนาดยา และวิธีการบรหิารยา warfarin   
  - อาการไมพ่ึงประสงค์ทีพ่บจากการได้รับยา warfarin  
  - รายการยา/อาหาร/ผลิตภัณฑ์เสริม/สมุนไพรทีเ่กิดอันตรกิริยากับ

ยา warfarin  
- ผลการประเมินความรูผู้ป้่วยในครั้งที่ 1 (ดังภาคผนวก จ) 

 3.4.3.2 ขณะออกจากโรงพยาบาล (discharge) ประกอบด้วย  
- ผลการตรวจวัดค่า INR ก่อนออกจากโรงพยาบาล ผู้ป่วยแต่ละ

รายจะมีค่า INR เพียง 1 ค่า  และวันนัดตรวจที่คลินิกผู้ป่วยนอก  
  - อาการไมพ่ึงประสงค์ทีพ่บจากการได้รับยา warfarin  

- รายการยากลับบ้าน และผลประเมินการเกิดอันตรกิริยาระหว่าง
กันกับยา warfarin  

- ผลการประเมินความรูผู้ป้่วยในครั้งที่ 2 (ดังภาคผนวก จ) 
 3.4.3.3 ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก

โรงพยาบาล ประกอบด้วย  
- ข้อมูลขนาดยาและจ านวนที่เหลือของยา warfarin   
- ผลการตรวจวัดค่า INR ในขณะที่กลับมาพบแพทย์ในครั้งนี ้ 

ผู้ป่วยแต่ละรายจะมีค่า INR เพียง 1 ค่า 
- ประวัติการเกิดอาการไมพ่ึงประสงค์หลงัจากออกจากโรงพยาบาล  
- ประวัติการไดร้ับยา/อาหาร/ผลิตภัณฑเ์สริม/สมุนไพร ที่สามารถ

เกิดอันตรกิริยาได้กบั ยา warfarin จากการซกัประวัติโดยเภสัชกร 
- ผลการประเมินความรูผู้ป้่วยในครั้งที่ 3 (ดังภาคผนวก จ) 
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3.4.4 การประเมินคู่การเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกับยา warfarin อ้างองิจาก
ข้อมูลจากตารางที่  โดยดัดแปลงจาก Holbrook et al., 2005 

 
ตารางที่ 3.1 แสดงรายกายยาที่สามารถเพิ่มค่า INR หรือลดค่า INR ในแต่ละระดับ (Holbrook et 
al., 2005) 
 

กลุ่มยา 
รายการยาท่ีสามารถเพ่ิมค่า INR รายการยาท่ีสามารถเพ่ิมลดค่า INR 
known probable known probable 

ยาปฏิชีวนะ - ciprofloxacin 
- erythromycin 
- fluconazole 
- isoniacid 
- metronidazole 
- moxifloxacin 
- sulfamethoxa-
zole 
- voriconazole 

- amoxicillin/ 
clavulanate 
- azithromycin 
- clarithromycin 
- itraconazole 
- ketoconazole 
- levofloxacin 
- ritonavir 
- tetracycline 

- griseofluvin 
- ribavirin 
- rifampin 

- dicloxacillin 
- ritonavir 

ยารักษา
โรคหัวใจและ
หลอดเลอืด 

- amiodarone 
- diltiazem 
- fenofibrate 
- propafenone 
- propanolol 

- aspirin 
- fluvastatin 
- quinidine 
- simvastatin 

- cholestyra-
mine 

- bosentan 

ยาแก้ปวด
และแก้
อักเสบ 

- piroxicam - aspirin 
- celecoxib 
- paracetamol 
- tramadol 

- meselamine - azathioprine 

ยาที่ออกฤทธ์ิ
ต่อระบบ
ประสาท
ส่วนกลาง 

- alcohol 
- entacapone 
- sertraline 

- chloral hydrate  
- disulfiram 
- fluvoxamine 
- phenytoin 

- barbiturates 
- carbamaze- 
pine 

- chlordiaze-   
poxide 

ยากลุ่มอื่นๆ - omeprazole - fluorouracil 
- gemcitabine 
- paclitaxel 
- tamoxifen 

- mercapto 
purine 

- sucralfate 
- raloxifen 
- วัคซีนไข้หวัด
ใหญ ่
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3.4.4 การประเมินอาการไม่พึงประสงค์ เภสัชกรจะใช้ Naranjo’s algorithm ใน
การประเมินผูป้่วย 
 
 
3.5 การวิเคราะห์ข้อมูล  
   
  3.5.1 ผลการตรวจวัดค่า baseline INR เพื่อใช้พิจารณาความไวในการตอบสนอง
ต่อยา warfarin ของผูป้่วยแต่ละรายที่อาจมีความแตกต่างกนั มีเกณฑ์การพิจารณาดังนี้  
  1) ผู้ป่วยที่มีความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin ต่ า (low sensitivity) 
จะมีค่า INR น้อยกว่า 1.2 
  2) ผู้ป่วยทีม่ีความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin ปานกลาง 
(moderate sensitivity) จะมีค่า INR 1.2-1.5 
 3) ผู้ป่วยที่มีความไวในการตอบสนองต่อยาสูง (high sensitivity) จะมีค่า 
INR มากกว่า 1.5 
 
  3.5.2 ผลการตรวจวัดค่า INR จากค่า INR ทั้งหมดที่รวบรวมได้จะถูกน ามา
วิเคราะหเ์พื่อแจกแจงตามเกณฑ์ therapeutic range ซึ่งสมัพันธ์กับข้อบง่ใช้ ดังนี้ 
 1) ค่า INR อยู่ใน therapeutic range คือ ค่า INR ที่อยูใ่นช่วง 2.0-3.0 
ส าหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของยา warfarin แต่ส าหรับผู้ป่วยที่มีข้อบง่ใช้ส าหรับหลงัการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้น
หัวใจชนิดโลหะ จะถูกก าหนด ค่า INR ที่อยู่ในช่วง 2.5-3.5  
   2) ค่า INR อยู่นอก therapeutic range โดยมี 2 ลักษณะ ดังนี้ 
      2.1) ค่า INR ต่ ากว่า therapeutic range คือ ค่า INR ที่ต่ ากว่า 2.0 
ส าหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของยา warfarin แต่ส าหรับผู้ป่วยที่มีข้อบง่ใช้ส าหรับหลงัการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้น
หัวใจชนิดโลหะ จะถูกก าหนดว่า ค่า INR ที่ต่ ากว่า 2.5 จึงถือว่าเปน็ระดบัที่ค่า INR ต่ ากว่าเกณฑ์
เป้าหมาย 
       2.2) ค่า INR สูงกว่า therapeutic range คือ ค่า INR ที่สูงกว่า 3.0 
ส าหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของยา warfarin แต่ส าหรับผู้ป่วยที่มีข้อบง่ใช้ส าหรับหลงัการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้น
หัวใจชนิดโลหะ จะถูกก าหนดว่า ค่า INR ที่สูงกว่า 3.5 จึงถือว่าเปน็ระดบัที่ค่า INR สูงกว่าเกณฑ์
เป้าหมาย 
 
 
3.6 สถิติท่ีใช้ในงานวิจัย  
 

3.5.1 สถิติเชิงพรรณนา ที่ใช้ในงานวิจัยน้ี ได้แก่ 
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1) ข้อมูลท่ีมีลักษณะเป็น categorical variable ได้แก่ เพศ ประวัติการ
สูบบุหรี่ ประวัติการดืม่แอลกอฮอลล ์โรค/ภาวะที่เป็นร่วม รายการยาที่มีการสัง่ใช้ร่วม และข้อบ่งช้ีใน
การได้รับยา warfarin จะแสดงการรายงานผลเป็น “จ านวนและร้อยละ” 

2) ข้อมูลท่ีมีลักษณะเป็น continuous variable ได้แก่ อายุ ระยะเวลา
เข้าพักรักษาตัวในโรงพยาบาล baseline serum albumin และผลคะแนนประเมินความรู้ผูป้่วย จะ
แสดงการรายงานผลเป็น “ค่าเฉลี่ยและค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน” 

 
3.5.2 สถิติเชิงวิเคราะห์ เพื่อเปรียบเทียบความแตกต่างของผลลัพธ์ระหว่างกลุม่

ทดลองและกลุ่มควบคุม ที่ใช้ในงานวิจัยน้ี ได้แก ่
1) Chi-square ใช้ในการเปรียบเทียบข้อมูลที่มลีักษณะเป็น categorical 

variable ระหว่างกลุม่ควบคุมและกลุม่ทดลอง ได้แก ่ ลักษณะพื้นฐานของผู้ป่วยทีม่ีลักษณะเป็น 
categorical variable   ผลร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range  และจ านวนครั้งของ
การเกิดอันตรกริิยาที่แบ่งเป็นระดับช้ัน ในแต่ละช่วงเวลา แต่ในกรณีที่มีค่า expected  cell 
frequencies น้อยกว่า 5 เกินกว่าร้อยละ 20 ของเซลลท์ั้งหมดในตารางความถ่ีทีท่ดสอบจะใช้ 
Fisher’s exact test 

2) Unpaired student’s t-test ใช้ในการเปรียบเทียบข้อมูลทีม่ีลกัษณะ
เป็น continuous variable ระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง ได้แก่ ค่าเฉลี่ยของอายุ  ระยะเวลา
ที่เข้าพักรักษาตัวในโรงพยาบาล  ค่า baseline serum albumin  จ านวนโรคเฉลี่ยในผู้ป่วยแต่ละ
ราย  ค่าเฉลี่ย baseline INR  ค่าเฉลี่ย INR  ค่าเฉลี่ยของการเกิดอันตรกริิยา ในแต่ละช่วงเวลา และ
ผลคะแนนประเมินความรูเ้ฉลี่ย ณ ครั้งทีผู่้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลัง
ออกจากโรงพยาบาล  

3) McNemar test ใช้ในการเปรียบเทียบข้อมูลทีม่ีลักษณะเปน็ 
categorical variable ของผู้ป่วยในกลุ่มเดียวกัน ในแต่ละช่วงเวลา ได้แก่ ค่า INR ที่อยู่ใน 
therapeutic range  จ านวนผู้ป่วยที่เกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกับยา warfarin และการผ่านเกณฑ์
คะแนนประเมินความรูผู้้ป่วยภายภายในกลุ่มทดลอง ระหว่างขณะผูป้่วยออกจากโรงพยาบาล
เปรียบเทียบกับขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 

4) Repeated measures ANOVA ใช้ในการเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของ
ผู้ป่วยกลุ่มเดียวกัน ในแตล่ะช่วงเวลา ได้แก่ ค่าเฉลี่ย INR  จ านวนครั้งเฉลี่ยของการเกิดอันตรกริิยา
ระหว่างกันกับยา warfarin  และผลคะแนนประเมินความรูเ้ฉลี่ยของผูป้่วยภายในกลุ่มทดลอง  
ส าหรับทกุการทดสอบทางสถิติที่ใช้ ผลการเปรียบเทียบที่ถอืว่ามีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิตกิ็ต่อเมื่อ p-value <0.05 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
 
4.1 ลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วย 
    
  4.1.1 ข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วย 
 

จากการด าเนินการศึกษาต้ังแต่กรกฎาคม พ.ศ. 2557 - ตุลาคม พ.ศ. 2558  มีผู้ป่วย
ที่นอนโรงพยาบาลและได้รับยา warfarin จ านวน 678 ราย เป็นผู้ป่วยที่ถูกคัดเลือกเข้าร่วมโครงการ
วัจัยรวมทัง้สิ้น 80 รายหรือคิดเปน็ร้อยละ 11.80 แบ่งกลุ่มการศึกษาเป็น 2 กลุม่ ดังนี้  

1) กลุ่มควบคุม ท าการศึกษาต้ังแต่เดือนกรกฎาคม - ธันวาคม พ.ศ. 2557  ในกลุ่ม
ผู้ป่วยที่มีคุณสมบัติตามเกณฑท์ี่ได้ก าหนดไว้ในการศึกษาน้ี (ในหัวข้อ 3.1.2)  และเก็บรวบรวมข้อมูล 
จนได้ผู้ป่วยจ านวนรวม 40 ราย เป็นเพศชาย 20 ราย และเพศหญิง 20 ราย อย่างละเท่ากัน โดยมี
อายุเฉลี่ย 57.0 ป ี

2) กลุ่มทดลอง ท าการศึกษาหลังจากกลุ่มควบคุมได้ผู้ป่วยครบตามจ านวนที่ต้องการ 
คือตั้งแต่มกราคม - ตุลาคม พ.ศ. 2558 ได้ผู้ป่วยรวม 40 ราย เป็นเพศชาย 28 ราย เพศหญงิ 12 ราย 
คิดเป็นร้อยละ 70 และ 30 ตามล าดับ โดยมีอายุเฉลี่ย 59.8 ป ี

ประเภทหอผูป้่วยที่ได้ท าการศึกษา คือ หอผูป้่วยอายุรกรรม และหอผูป้่วยศัลยกรรม 
ในโรงพยาบาลพระมงกุฏเกล้า โดยผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมมาจากหอผูป้่วยอายุรกรรม จ านวน 10 ราย 
และหอผู้ป่วยศัลยกรรม จ านวน 30 ราย คิดเป็นร้อยละ 25.0 และ 75.0 ตามล าดับ  ส่วนผู้ป่วยใน
กลุ่มทดลองมาจากหอผูป้่วยอายุรกรรม จ านวน 15 ราย และหอผู้ป่วยศัลยกรรม จ านวน 25 ราย คิด
เป็นรอ้ยละ 37.5 และ 62.5 ตามล าดับ  เมื่อเปรียบเทียบประเภทหอผู้ป่วยระหว่างสองกลุ่ม พบว่าไม่
มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.228) 

ส่วนระยะเวลาในการพักรักษาตัวในโรงพยาบาลของผูป้่วยทัง้ 2 กลุ่ม มีความ
ใกล้เคียงกัน คือ เฉลี่ยเป็น 18.1 วันในกลุ่มควบคุม และ 18.6 วันในกลุ่มทดลอง  ซึ่งไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.861)   

สรปุลักษณะพื้นฐานโดยทั่วไปของผู้ป่วยทัง้สองกลุ่มนี้ไมม่ีความแตกต่างกันอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05)  ดังตารางที่ 4.1  
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ตารางที่ 4.1  เปรียบเทียบลักษณะทั่วไปของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 
 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  

ลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วย กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 
 (n=40) (n=40)  
เพศ (ร้อยละ)    
     ชาย 20 (50.0) 28 (70.0) 0.068a 
     หญิง 20 (50.0) 12 (30.0)  
     รวม 40 (100.0) 40 (100.0)  
อายุ (ปี)    
     อายุเฉลี่ย+SD 57.03+16.44 59.80+15.08 0.434c 
     ต่ าสุด 24 29  
     สูงสุด 84 89  
ช่วงอายุ  (ปี)    
     >18 – 40 8 (20.0) 6 (15.0) 0.372b 
     41 – 60 14 (35.0) 15 (37.5)  
     61 – 80 16 (40.0) 16 (40.0)  
     >80 2 (5.0) 3 (7.5)  
     รวม 40 (100.0) 40 (100.0)  
ประวัติการแพ้ยา/อาหาร 8 (20.0) 4 (10.0) 0.174b 
ประวัติการสูบบุหรี่ 2 (5.0) 3 (7.5) 0.500b 
ประวัติการดื่มแอลกอฮอล์ 5 (12.5) 5 (12.5) 0.745a 
ประเภทหอผู้ป่วย    
     อายุรกรรม 10 (25.0) 15 (37.5) 0.228a 
     ศัลยกรรม  30 (75.0) 25 (62.5)  
ระยะเวลาในการพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (จ านวนวันเฉลี่ย+SD) 
 18.1+16.12 18.6+11.54 0.861c 
a คือ ใช้สถิติ Pearson chi-square, b คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test, c คือ ใช้สถิติ 
Independent sample t-test 
 

4.1.2 โรคหรือภาวะอ่ืนร่วมของผู้ป่วย 
 

 จากการทบทวนวรรณกรรม พบว่า ผู้ป่วยทีเ่ป็นโรคตับ โรคไต โรคมะเรง็ มีภาวะ
หัวใจลม้เหลว ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนผิดปกติ และภาวะขาดสารอาหาร รวมถึงระดบั serum 
albumin ของผูป้่วย สามารถสง่ผลต่อการออกฤทธ์ิของยา warfarin ให้เกิดความแตกต่างกันได ้ 
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ดังนั้นก่อนเริ่มท าการศึกษาในผูป้่วย จ าเป็นต้องมีการรวบรวมและวิเคราะห์ข้อมลูเพื่อใช้ในการ
พิจารณาขนาดยาเริ่มต้นและการปรบัขนาดยาของผูป้่วย   
 ส าหรับผู้ป่วยในการศึกษาน้ีพบว่า มีภาวะความผิดปกติเหล่าน้ีค่อนข้างน้อยทั้งใน
กลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง รวมทัง้ไม่มีความแตกต่างกันทางสถิติระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่ม
ทดลองในด้านภาวะการท างานของตับบกพรอ่ง  ภาวะการท างานของไตบกพร่อง  การเป็นโรคมะเร็ง 
ภาวะหัวใจล้มเหลว การท างานผิดปกติของต่อมไทรอยด์ และภาวะขาดสารอาหาร ดังตารางที่ 4.2  
โดยภาวะที่พบมากที่สุดคือ ภาวะหัวใจล้มเหลวซึ่งมีจ านวนอย่างละ 6 รายในกลุม่ควบคุม และ 7 ราย
ในกลุ่มทดลอง คิดเป็นร้อยละ 15.0 และ 17.5 ของจ านวนผู้ป่วยในแต่ละกลุ่ม (n=40) ตามล าดับ  
รองลงมาคือ ภาวะการท างานของไตบกพรอ่ง มจี านวน 6 รายในกลุ่มควบคุม และ 4 รายในกลุ่ม
ทดลอง คิดเป็นรอ้ยละ 15.0 และ 10.0 ของจ านวนผูป้่วยในแต่ละกลุม่ (n=40) ตามล าดับ 
 เมื่อพจิารณาค่าเฉลี่ย serum albumin มีค่าเท่ากับ 3.91 กรัมต่อเดซลิิตรในกลุ่ม
ควบคุม และ 3.70 กรัมตอ่เดซลิิตรในกลุม่ทดลอง เมือ่น ามาเปรียบเทียบกัน พบว่าไม่มีความแตกต่าง
กันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.069)  โดยผู้ป่วยส่วนใหญ่ในทั้งสองกลุ่มมีค่า serum albumin อยู่
ในเกณฑ์ปกติ คือ 2.6-5.2 กรัมต่อเดซลิิตร มีเพียง 1 รายในกลุ่มทดลองที่มีค่าน้อยกว่าเกณฑ์ปกติ
เล็กนอ้ย คือ มีค่า albumin 2.4 กรัมต่อเดซลิิตร เมื่อเปรยีบเทียบระหว่างสองกลุ่ม พบว่าไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.541) เช่นกัน  
 
ตารางที่ 4.2  เปรียบเทียบประเภทของโรคหรือภาวะอื่นร่วมที่สง่ผลต่อการออกฤทธ์ิของยา warfarin 
ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 

โรคหรือภาวะอ่ืนร่วม จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  
ท่ีส่งผลต่อการออกฤทธิ์ กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 

ของยา warfarin (n=40) (n=40)  
โรคตับ    
     เป็นโรค 1 (2.5) 2 (5.0) 1.000a  
     ไม่เป็นโรค 39 (97.5) 38 (95.0)  
โรคไต    
     เป็นโรค 6 (15.0) 4 (10.0) 0.737a 
     ไม่เป็นโรค 34 (85.0) 36 (90.0)  
โรคมะเร็ง    
     เป็นโรค 1 (2.5) 1 (2.5) 1.000a 
     ไม่เป็นโรค 39 (97.5) 39 (97.5)  
โรคหัวใจล้มเหลว    
     เป็นโรค 6 (15.0) 7 (17.5) 0.762b 
     ไม่เป็นโรค 34 (85.0) 33 (82.5)  
ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนต่ า     
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โรคหรือภาวะอ่ืนร่วม จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  
ท่ีส่งผลต่อการออกฤทธิ์ กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 

ของยา warfarin (n=40) (n=40)  
     ไม่ปกติ 0 (0.0) 1 (2.5) 1.000a 
     ปกติ 40 (100.0) 39 (97.5)  
ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนสูง    
     ไม่ปกติ 0 (0.0) 0 (0.0) - 
     ปกติ 40 (100.0) 40 (100.0)  
ภาวะขาดสารอาหาร    
     เป็นโรค 1 (2.5) 2 (5.0) 1.000a 
     ไม่เป็นโรค 39 (97.5) 38 (95.0)  
ค่าเฉลี่ย serum albumin (baseline)+SD 
 3.91+0.51 3.70+0.47 0.069c 
เกณฑ์ประเมินค่า serum albumin (baseline) 
     ต่ ากว่าเกณฑ์ (<2.6 g/dl) 0 (0.0) 1 (2.5) 1.000a 
     อยู่ในเกณฑ์ (2.6-5.2 g/dl) 34 (85.0) 39 (97.5)  
     สูงกว่าเกณฑ์ (>5.2 g/dl) 0 (0.0) 0 (0.0)  
     ไม่ได้รับการตรวจวัด 6 (15.0) 0 (0.0)  
a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test, b คือ ใช้สถิติ Pearson chi-square, c คือ ใช้สถิติ 
Independent sample t-test 
 

  เมื่อพจิารณาถึงจ านวนโรคหรือภาวะอื่นทีผู่้ป่วยเป็นร่วมทั้งหมดในกลุ่มศึกษา พบว่า 
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมส่วนใหญ่มเีพียง 1 โรคร่วม คือ 11 รายใน 40 รายหรือคิดเป็นร้อยละ 27.5  ส่วน
ผู้ป่วยในกลุ่มทดลองส่วนใหญม่ีถึง 3 โรคร่วม คือ 14 รายใน 40 รายหรือคิดเป็นร้อยละ 35.0 แต่เมื่อ
ค านวณเป็นจ านวนโรคเฉลี่ยในผูป้่วยแต่ละราย ผลคือ ผู้ปว่ยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลองมีจ านวน
โรคเฉลี่ยเป็น 2.10 และ 2.40 โรค ตามล าดับ และเมื่อเปรยีบเทียบระหว่างสองกลุ่ม พบว่าไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.315)  (ดังตารางที่ 4.3)   โดยมีรายละเอียดของประเภท
ของโรคหรือภาวะอื่นทีผู่้ป่วยเป็นร่วมในตารางที่ 4.4  ซึ่งพบว่า โรคความดันโลหิตสูง และภาวะไขมัน
ในเลือดสูง เป็นสองโรคที่ผูป้่วยเป็นร่วมมากที่สุดทั้งในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง   
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ตารางที่ 4.3 เปรียบเทียบจ านวนโรคหรือภาวะอื่นร่วมของผูป้่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 
 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  

จ านวนโรคหรือภาวะอ่ืนร่วม กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 
 (n=40) (n=40)  
     ไม่มีโรคหรือสภาวะอื่นร่วม 5 (12.5) 2 (5.0) 0.052a 
     มี 1 โรคร่วม 11 (27.5) 9 922.5)  
     มี 2 โรคร่วม 9 (22.5) 8 (20.0)  
     มี 3 โรคร่วม 7 (17.5) 14 (35.0)  
     มี 4 โรคร่วม 6 (15.0) 6 (15.0)  
     มี 5 โรคร่วม 2 (5.0) 1 (2.5)  
จ านวนโรคเฉลี่ยในผูป้่วยแต่ละราย+SD 2.10+1.43 2.40+1.21 0.315b 
a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test, b คือ ใช้สถิติ Independent sample t-test 
 

ตารางที่ 4.4 แสดงรายละเอียดประเภทโรคหรือภาวะอืน่ร่วมทั้งหมดของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและ
กลุ่มทดลอง  
 

 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
โรคหรือภาวะอ่ืนร่วม กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Hypertension 29 (72.5) 31 (77.5) 
Dyslipidemia 24 (60.0) 20 (50.0) 
Diabetes mellitus 6 (15.0) 9 (22.5)  
Congestive heart failure 6 (15.0) 7 (17.5)  
Nephropathy 6 (15.0) 4 (10.0)  
Gout 2 (5.0) 3 (7.5) 
Thalassemia 2 (5.0) 1 (2.5) 
Cirrhosis 1 (2.5) 2 (5.0) 
Malnutrition 1 (2.5) 2 (5.0) 
Asthma 1 (2.5) 1 (2.5) 
Hepatitis virus B 1 (2.5) 1 (2.5) 
Cancer 1 (2.5) 1 (2.5) 
COPD 1 (2.5) 1 (2.5) 
Bipolar 1 (2.5) 0 (0.0) 
G-6-PD deficiency 1 (2.5) 0 (0.0) 
Glaucoma 1 (2.5) 0 (0.0) 
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 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
โรคหรือภาวะอ่ืนร่วม กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Osteoarthritis 1 (2.5) 0 (0.0) 
Peptic ulcer  1 (2.5) 0 (0.0) 
Benign prostatic hyperplasia 0 (0.0) 3 (7.5) 
Gall stone 0 (0.0) 2 (5.0) 
Anemia 0 (0.0) 1 (2.5) 
Dementia 0 (0.0) 1 (2.5) 
Epilepsy 0 (0.0) 1 (2.5) 
GERD 0 (0.0) 1 (2.5) 
Hypothyroid 0 (0.0) 1 (2.5) 
Influenza 0 (0.0) 1 (2.5) 
Jaundice 0 (0.0) 1 (2.5) 
Rheumatoid arthritis 0 (0.0) 1 (2.5) 
Scleroderma 0 (0.0) 1 (2.5) 

COPD = Chronic obstructive pulmonary disease; G-6-PD = Glucose-6-phosphate 
dehydrogenase deficiency; GERD = Gastro-esophageal reflux disease 
 
   4.1.3 ผลการตรวจวัดหาค่า baseline INR 
   
  ผู้ป่วยที่ถูกระบุว่า มีความจ าเป็นต้องได้รบัการรักษาด้วยยา warfarin ตามข้อบ่งใช้
แล้ว ก่อนเริ่มได้รบัยา warfarin ผู้ป่วยควรได้รบัการตรวจเลอืดเพื่อตรวจวัดหาค่า baseline INR เพื่อ
พิจารณาความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin ของผูป้ว่ยแต่ละรายที่อาจมีความแตกต่างกัน โดย
แบ่งเป็น 3 ระดับคือ 1) ตอบสนองต่อยา warfarin ต่ า (low sensitivity) คือมีค่า INR น้อยกว่า 1.2  
2) ตอบสนองต่อยา warfarin ปานกลาง (moderate sensitivity) คือมีค่า INR 1.2-1.5 และ 3) 
ตอบสนองต่อยาสูง (high sensitivity) คือมีค่า INR มากกว่า 1.5  พบว่า ผู้ป่วยส่วนใหญท่ั้งในกลุ่ม
ควบคุมและกลุ่มทดลองมีความไวต่อการตอบสนองต่อยา warfarin ในระดับต่ า คือ คิดเป็นร้อยละ 
85.0 ของผูป้่วยในกลุ่มควบคุม และคิดเป็นร้อยละ 82.5 ของผูป้่วยในกลุ่มทดลอง  เมื่อทดสอบด้วย
วิธีทางสถิติเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม พบว่าไม่มคีวามแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ
(p=0.111) และเมื่อค านวณหาค่าเฉลี่ย baseline INR ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง ได้
เท่ากับ 1.08+0.09 และ 1.07+0.09 ตามล าดับ ซึ่งไม่มคีวามแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ
(p=0.762) เช่นกัน ดังตารางที่ 4.5 
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ตารางที่ 4.5 เปรียบเทียบระดบัความไวของค่า baseline INR และค่าเฉลี่ย baseline INR ของผู้ป่วย
ในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 
 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  
ระดับความไวของค่า baseline INR กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 
 (n=40) (n=40)  
Low sensitivity (INR <1.2) 34 (85.0) 33 (82.5) 0.111a 
Moderate sensitivity (INR=1.2-1.5) 3 (7.5) 0 (0.0)  
High sensitivity (INR >1.5) 0 (0.0) 0 (0.0)  
ไม่ได้รับการตรวจวัดค่า INR 3 (7.5) 1 (2.5)  
ค่าเฉลี่ย baseline INR +SD 1.08+0.09 1.07+0.09 0.762b 
a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test, b คือ ใช้สถิติ Independent sample t-test 

 
 

4.2 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมส าหรับผู้ป่วยท่ีเริ่มการรักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก
ต่อร้อยละของค่า INR ท่ีอยู่ใน therapeutic range 
 
   ผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมส าหรับผู้ป่วยทีเ่ริม่การรักษาด้วยยา warfarin เป็น
ครั้งแรกตอ่ร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range คือ ค่า INR ในช่วง 2.0-3.0 ส าหรับข้อ
บ่งใช้ทั่วไปของ warfarin ยกเว้นผู้ป่วยที่ใช้หลงัผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะอยู่ในช่วง 2.5-3.5  
จากตารางที่ 4.6 เมื่อเปรียบเทียบค่า INR ที่อยูใ่น therapeutic range ระหว่าง 2 กลุ่ม มเีพียงขณะ
ออกจากโรงพยาบาลที่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ 0.022 และในตารางที่ 4.7 
แสดงใหเ้ห็นว่า ผูป้่วยในทั้งสองกลุม่มีแนวโน้มค่าเฉลี่ย INR ที่ดีข้ึนอยู่ใน therapeutic range 
ตามล าดับของช่วงเวลา คือ ในกลุ่มควบคุมมีค่าเฉลี่ย INR เท่ากับ 1.53, 2.03 และ 2.55 ตามล าดับ 
ส่วนกลุ่มทดลองมีค่าเฉลี่ย INR เท่ากับ 1.80, 2.23 และ 2.52 ตามล าดับ โดยไมม่ีความแตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญที่ P>0.05 ในทุกช่วงเวลา   
 
ตารางที่ 4.6 เปรียบเทียบจ านวนค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่างกลุม่ควบคุมและกลุม่
ทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา 
 

เกณฑ์ผลการตรวจวัดค่า INR  ในแต่ละช่วงเวลา 

จ านวนครั้งของการตรวจวัด  
(ร้อยละ) 

p-valuea 
กลุ่มควบคุม 

(n=40) 
กลุ่มทดลอง 

(n=40) 
1. ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลb    
    1.1 ค่า INR อยู่ใน therapeutic rangec 6 (15.0) 6 (15.0) 1.000 
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เกณฑ์ผลการตรวจวัดค่า INR  ในแต่ละช่วงเวลา 

จ านวนครั้งของการตรวจวัด  
(ร้อยละ) 

p-valuea 
กลุ่มควบคุม 

(n=40) 
กลุ่มทดลอง 

(n=40) 
    1.2 ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 34 (85.0) 34 (85.0)  
         - ค่า INR ต่ ากว่า therapeutic range 31 (77.5) 29 (72.5)  
         - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 3 (7.5) 5 (12.5)  
2. ขณะออกจากโรงพยาบาล 
    2.1 ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 11 (27.5) 21 (52.5) 0.022 
    2.2 ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 29 (72.5) 19 (47.5)  
         - ค่า INR ต่ ากว่า therapeutic range 24 (60.0) 15 (37.5)  
         - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 2 (5.0) 4 (10.00)  
3. ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
    3.1 ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 6 (15.0)  12 (30.0) 0.108 
    3.2 ค่า INR อยูนอก therapeutic range 34 (85.0) 28 (70.0)  
         - ค่า INR ต่ ากว่า therapeutic range 21 (52.5) 19 (47.5)  
         - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 13 (32.5) 9 (22.5)  
a คือ ใช้สถิติ Pearson chi-square, b คือ ค่า INR ที่ถูกตรวจวัดหลงัเริ่มยา warfarin ไปแล้ว 5 วัน,     
c คือ ค่า INR ที่อยู่ในเกณฑเ์ป้าหมายของการรักษาคือ INR ในช่วง 2.0-3.0 ส าหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของ 
warfarin ยกเว้นผู้ป่วยที่ใช้หลังผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะอยู่ในช่วง 2.5-3.5  

 
ตารางที่ 4.7 เปรียบเทียบค่าเฉลี่ย INR ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา  
 

ช่วงเวลา 
 

ค่าเฉลี่ยของ INR+SD 
p-valuea กลุ่มควบคุม 

(n=40) 
กลุ่มทดลอง 

(n=40)   
ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลb 1.53+1.04  1.80+0.84 0.212 
ขณะออกจากโรงพยาบาล  2.03+0.70 2.23+0.64 0.191 
ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอก 
ในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาล  

2.55+1.33 2.52+1.36 0.922 

a คือ ใช้สถิติ independent sample t-test, b คือ ค่าเฉลีย่ INR ที่ค านวณจากค่า INR ที่ถูกตรวจวัด
หลงัเริ่มยา warfarin ไปแล้ว 5 วัน 
 
   การเปรียบเทียบค่า INR อยู่ใน therapeutic range ภายในกลุ่มเดียวกัน โดยใช้
สถิติ McNemar test นั้น  จากตารางที่ 4.8, 4.9 และ 4.10 พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทาง
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สถิติในแต่ละช่วงเวลาเฉพาะภายในกลุม่ทดลอง คือ ขณะผู้ป่วยพักรักษาตัวในโรงพยาบาลกบัขณะ
ออกจากโรงพยาบาล (p=0.001) ดังตารางที่ 4.8  และขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลกับขณะผู้ป่วย
กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล (p=0.049) ดังตารางที่ 4.9   
 
ตารางที่ 4.8 เปรียบเทียบค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่างขณะพักรกัษาตัวใน
โรงพยาบาลกับขณะออกจากโรงพยาบาล ของผูป้่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
ขณะออกจากโรงพยาบาล 

p-valuea ค่า INR อยู่ใน 
therapeutic range 

ค่า INR อยู่นอก 
therapeutic range 

ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลb     
กลุ่มควบคุม (n=40)    

ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 2 4 0.267 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 9 25  

กลุ่มทดลอง (n=40)    
ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 4 2 0.001 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 17 17  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test, b คือ ค่า INR ที่ถูกตรวจวัดหลังเริ่มยา warfarin ไปแล้ว 5 วัน 
 
ตารางที่ 4.9 เปรียบเทียบค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่างขณะออกจากโรงพยาบาลกับ
ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาลของผูป้่วยในกลุม่
ควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 

ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอก 
ในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 

p-valuea 
ค่า INR อยู่ใน 

therapeutic range 
ค่า INR อยู่นอก 

therapeutic range 
ขณะออกจากโรงพยาบาล     

กลุ่มควบคุม (n=40)    
ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 2 9 0.267 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 4 25  

กลุ่มทดลอง (n=40)    
ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 8 13 0.049 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 4 15  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test 
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ตารางที่ 4.10 เปรียบเทียบค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่างขณะพักรกัษาตัวใน
โรงพยาบาลกับขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล ของ
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 

ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอก 
ในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 

p-valuea 
ค่า INR อยู่ใน 

therapeutic range 
ค่า INR อยู่นอก 

therapeutic range 
ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลb     

กลุ่มควบคุม (n=40)    
ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 1 5 0.752 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 5 29  

กลุ่มทดลอง (n=40)    
ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 2 4 0.181 
ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 10 24  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test, b คือ ค่า INR ที่ถูกตรวจวัดหลังเริ่มยา warfarin ไปแล้ว 5 วัน 
 
  ส่วนการเปรียบเทียบค่าเฉลี่ย INR ภายในกลุ่มเดียวกัน โดยใช้สถิติ repeated 
ANOVA (ดังตารางที่ 4.11)  ส าหรับกลุ่มควบคุม ผลการวิเคราะห์พบว่า ร้อยละของค่าเฉลี่ย INR ที่อยู่
ใน therapeutic range ของผู้ป่วย มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.043) เมื่อ
เปรียบเทียบระหว่างขณะพักรกัษาตัวในโรงพยาบาลกบัขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกใน
ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
    ส่วนกลุ่มทดลองพบว่า มีความแตกต่างของร้อยละของค่าเฉลี่ย INR ที่อยู่ใน 
therapeutic range ของผูป้่วยในทุกช่วงเวลาเมื่อน ามาเปรียบเทียบกัน อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที ่
p<0.05 
 
ตารางที่ 4.11 แสดงการเปรียบเทียบค่าเฉลี่ย INR ภายในกลุ่มเดียวกันในแต่ละช่วงเวลา ของกลุม่
ควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
กลุ่มควบคุม (n=40) กลุ่มทดลอง (n=40) 

ค่าเฉลี่ย INR p-valuea ค่าเฉลี่ย INR p-valuea 
ช่วงเวลา 1 กับ 2  1.53 กับ 2.03 0.108 1.80 กับ 2.23 0.000 
ช่วงเวลา 2 กับ 3  2.03 กับ 2.55 0.083 2.23 กับ 2.52 0.027 
ช่วงเวลา 1 กับ 3 1.53 กับ 2.55 0.043 1.80 กับ 2.52 0.000 



61 
 
a คือ ใช้สถิติ repeated ANOVA, 1 คือ ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล, 2 คือ ขณะออกจาก
โรงพยาบาล, 3 คือ ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
 
 
4.3 ปัญหาการบ าบัดทางยาท่ีเกิดจากการได้รับยา warfarin ในกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุม  
 

โดยแยกประเภทปญัหาการบ าบัดทางยา เฉพาะทีเ่กิดจากการได้รับยา warfarin 
ตามที่นิยามไว้ในบทที่ 1  ได้แก่ 

 
    4.3.1 การไม่จ าเป็นต้องได้รับยาน้ัน เน่ืองจากผู้ป่วยไม่มีข้อบ่งใช้ทางคลินิกใน
ช่วงเวลาน้ัน 

จากการศึกษาไม่พบผู้ป่วยทัง้ในกลุม่ควบคุมและกลุม่ทดลองที่ได้รับยาโดยไมจ่ าเป็น
ตามข้อบ่งใช้ทางคลินิก  ผู้ป่วยทุกรายไดร้ับยาตามข้อบ่งใช้ดังตารางที่ 4.12 และเมือ่ทดสอบทางสถิติ
ด้วย Fisher’s exact test พบว่า ผู้ป่วยในทั้งสองกลุ่มมีข้อบ่งใช้ของการเริ่มรักษาด้วยยา warfarin 
ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.523)   

 
ตารางที่ 4.12 เปรียบเทียบข้อบง่ใช้ของการเริ่มได้รบัยา warfarin ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่ม
ทดลอง 
 
 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  

ข้อบ่งใช้ กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-valuea 
 (n=40) (n=40)  
Atrial fibrillation (AF) 11 (27.5) 10 (25.0) 0.523 
Mechanical valve replacement 10 (25.0) 10 (25.0)  
Bioprosthetic valve replacement 6 (15.0) 7 (17.5)  
Deep vein thrombosis (DVT) 5 (12.5) 5 (12.5)  
Miocardial infarction (MI) 4 (10.0) 0 (0.0)  
Ischemic stroke 2 (5.0) 2 (5.0)  
Pulmonary embolism (PE) 1 (2.5) 3 (7.5)  
Portal vein stenosis 1 (2.5) 1 (2.5)  
Cerebral infarction 0 (0.0) 2 (5.0)  
a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test 
 
 4.3.2 ยาก่อให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์  
  ตามนิยามอาการไมพ่ึงประสงค์จากการได้รับยา warfarin ที่ก าหนดเพือ่การศึกษาใน
งานวิจัยน้ีมีเพียง 2 ลักษณะคือ  ภาวะเลือดออก  และภาวะการเกิดลิ่มเลอืดอุดตัน 
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    จากข้อมลูทีร่วบรวมได้จากผูป้่วย พบอาการไม่พงึประสงค์เพียง 1 รายในกลุม่
ควบคุม คือ พบอาการเลือดออกขณะแปรงฟันหลังออกจากโรงพยาบาลได้ 3 วัน ซึ่งก่อนออกจาก
โรงพยาบาลผู้ป่วยรายนี้มีค่า INR เท่ากบั 2.86 ผู้ป่วยจึงได้ตรวจเลือดในสถานพยาบาลใกล้บ้าน พบ
ค่า INR ประมาณ 4  แพทย์จึงสัง่ใหห้ยุดยา warfarin 3 วัน แล้วท าการตรวจวัดค่า INR ใหม่ ได้
เท่ากับ 1.8 แพทย์จึงปรับขนาดยาลงจาก 3 มิลลกิรมัต่อวัน เป็น 1.5 มิลลิกรัมต่อวัน  อีก 4 วันต่อมา
กลับมาพบแพทย์ตามนัดที่คลินิกผู้ป่วยนอก โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า วัดค่า INR ได้เท่ากับ 1.32  
    ส่วนอาการไม่พงึประสงค์ของการมลีิ่มเลอืดอุดตัน ไม่พบผู้ป่วยมีอาการดังกล่าวใน
ทั้งสองกลุ่ม     
   เมื่อน าผลอาการไม่พงึประสงค์ของทั้งสองกลุ่มมาเปรียบเทียบกัน พบว่า ไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.500) (ดังตารางที่ 4.13) 
 
ตารางที่ 4.13 เปรียบเทียบอาการไม่พงึประสงค์จากยา warfarin ของผูป้่วยในกลุม่ควบคุมและกลุม่
ทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา  
 
 จ านวนเหตุการณ์ (ร้อยละ)  

อาการไม่พึงประสงค์ท่ีเกิดขึ้น กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-valuea 
 (n=40) (n=40)  
ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล    
   - ภาวะเลือดออก 0 (0.0) 0 (0.0) - 
   - ภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 0 (0.0) 0 (0.0)  
ขณะออกจากโรงพยาบาล (discharge) 
   - ภาวะเลือดออก 0 (0.0) 0 (0.0) - 
   - ภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 0 (0.0) 0 (0.0)  
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
   - ภาวะเลือดออก 1 (2.5) 0 (0.0) 0.500 
   - ภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 0 (0.0) 0 (0.0)  
a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test   
 

 4.3.3 การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากับยา หรือยากับอาหาร 
 

   ปัญหาการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยา warfarin กับยาอื่นที่ผู้ป่วยใช้ร่วม  ถือเป็น
ปัญหาหนึ่งส าคัญทีส่่งผลต่อค่า INR ของผูป้่วยไม่เป็นไปตามเป้าหมายของการรกัษา ส าหรบัการศึกษา
นี ้ พบปญัหาทัง้ในขณะทีผู่้ป่วยรักษาตัวในโรงพยาบาล ขณะออกจากโรงพยาบาลแพทยส์ั่งยาร่วมกัน
ในยากลับบ้าน และขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล อัน
เป็นผลมาจากแพทย์สัง่ใช้ยาต่อเนื่องให้กับผูป้่วย  โดยมีรายละเอียดของผลการวิเคราะห์ดังนี้ 
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   1) ปัญหาการเกิดอันตรกริิยากบัยา warfarin เมื่อเปรียบเทียบจ านวนปญัหาของ
การเกิดอันตรกริิยาระหว่างกันของยา warfarin กับยาอื่นระหว่างกลุม่ควบคุมและกลุ่มทดลองพบว่า 
ขณะออกจากโรงพยาบาลมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ p=0.000 และขณะกลับมา
พบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาลมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติที่ p=0.013 (ดังตารางที่ 4.14)   
   และเมือ่เปรียบเทียบผู้ป่วยในกลุม่เดียวกันใน 3 ช่วงเวลาคือ ขณะผู้ป่วยนอน
โรงพยาบาล ขณะออกจากโรงพยาบาล และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลัง
ออกจากโรงพยาบาล พบว่ากลุม่ควบคุมเกิดปัญหาน้ีคิดเป็นร้อยละ 90.0, 92.5 และ 82.5 ตามล าดับ
ซึ่งไม่มีความแตกต่างกันทางสถิติในแต่ละช่วงเวลา (p>0.05) และกลุ่มทดลองเกิดปัญหาน้ีคิดเป็นร้อย
ละ 87.5, 80.0 และ 72.5 ตามล าดับซึง่ไม่มีความแตกต่างกันทางสถิติในแต่ละช่วงเวลาเช่นกัน 
(p>0.05) (ดังตารางที่ 4.15, 4.16 และ 4.17)  
 
ตารางที่ 4.14 เปรียบเทียบจ านวนและร้อยละของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง ตามจ านวน
ครั้งการเกิดอันตรกริิยากับยา warfarin ในแต่ละช่วงเวลา 
 

 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  
จ านวนครั้งการเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-valuea 

 (n=40) (n=40)  
ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล    
   - ไม่เกิดอันตรกิริยา 4 (10.0)  5 (12.5)  0.310 
   - เกิดอันตรกิริยา 1 ครั้ง 16 (40.0) 13 (32.5)  
   - เกิดอันตรกิริยา 2 ครั้ง 10 (25.0) 12 (30.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 3 ครั้ง 7 (17.5)  8 (20.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 4 ครั้ง 2 (5.0) 2 (5.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 5 ครั้ง 1 (2.5) 0 (0.0)  
ขณะออกจากโรงพยาบาล     
   - ไม่เกิดอันตรกิริยา 3 (7.5) 8 (20.0)  0.000 
   - เกิดอันตรกิริยา 1 ครั้ง 17 (42.5) 12 (30.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 2 ครั้ง 11 (27.5) 11 (27.5)  
   - เกิดอันตรกิริยา 3 ครั้ง 5 (12.5)  9 (22.5)  
   - เกิดอันตรกิริยา 4 ครั้ง 3 (7.5) 0 (0.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 5 ครั้ง 1 (2.5) 0 (0.0)  
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
   - ไม่เกิดอันตรกิริยา 7 (17.5) 11 (27.5) 0.013 
   - เกิดอันตรกิริยา 1 ครั้ง 16 (40.0) 11 (27.5)  
   - เกิดอันตรกิริยา 2 ครั้ง 8 (20.0) 14 (35.0)  
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 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ)  
จ านวนครั้งการเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-valuea 

 (n=40) (n=40)  
   - เกิดอันตรกิริยา 3 ครั้ง 8 (20.0) 4 (10.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 4 ครั้ง 1 (2.5) 0 (0.0)  
   - เกิดอันตรกิริยา 5 ครั้ง 0 (0.0) 0 (0.0)  

a คือ ใช้สถิติ Fisher’s exact test 
 
ตารางที่ 4.15 เปรียบเทียบจ านวนผูป้่วยที่เกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกบัยา warfarin ระหว่างขณะพัก
รักษาตัวในโรงพยาบาลกับขณะออกจากโรงพยาบาล ของผูป้่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
ขณะออกจากโรงพยาบาล 

p-valuea 
ไม่เกิดอันตรกิริยา เกิดอันตรกิริยา 

ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล     
กลุ่มควบคุม (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  3 1 1.000 
     - เกิดอันตรกิริยา 0 36  
กลุ่มทดลอง (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  5 0 0.250a 
     - เกิดอันตรกิริยา 3 32  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test 
 
ตารางที่ 4.16 เปรียบเทียบจ านวนผูป้่วยที่เกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกับยา warfarin ระหว่างขณะ
ออกจากโรงพยาบาลกับขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอก

ในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
p-valuea 

ไม่เกิดอันตรกิริยา เกิดอันตรกิริยา  
ขณะออกจากโรงพยาบาล     
กลุ่มควบคุม (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  3 0 0.125 
     - เกิดอันตรกิริยา 4 33  
กลุ่มทดลอง (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  7 1 0.625 
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ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอก

ในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
p-valuea 

ไม่เกิดอันตรกิริยา เกิดอันตรกิริยา  
     - เกิดอันตรกิริยา 3 29  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test 
 
ตารางที่ 4.17 เปรียบเทียบจ านวนผูป้่วยที่เกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกบัยา warfarin ระหว่างขณะพัก
รักษาตัวในโรงพยาบาลกับขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้ว่ยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก
โรงพยาบาล ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ 
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกใน

ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล p-valuea 
ไม่เกิดอันตรกิริยา เกิดอันตรกิริยา 

ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล    
กลุ่มควบคุม (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  4 0 0.250 
     - เกิดอันตรกิริยา 3 33  
กลุ่มทดลอง (n=40)    
     - ไม่เกิดอันตรกิริยา  5 0 0.063 
     - เกิดอันตรกิริยา 5 30  

a คือ ใช้สถิติ McNemar test 
 
   2) จ านวนครั้งของการเกิดอันตรกริิยากับยา warfarin  จากตารางที่ 4.14  เมือ่
สังเกตข้อมลูจากการแบง่ระดับตามจ านวนครั้งของการเกิดอนัตรกิริยา พบว่า ผู้ป่วยส่วนใหญ่ทั้งสอง
กลุ่มและทกุช่วงเวลา เกิดปัญหาน้ีเพียง 1-2 ครั้ง  และเมื่อค านวณผลแสดงเป็นตัวเลขของค่าเฉลี่ย
จ านวนครั้งในการเกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกบัยา warfarin ช้ีให้เห็นว่า ผู้ป่วยเกิดปัญหาน้ีเพียง 1-2 
ครั้ง เมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มในทกุช่วงเวลา ไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที ่
p>0.05 เช่นกัน (ดังตารางที่ 4.18)   
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ตารางที่ 4.18 เปรียบเทียบจ านวนครัง้เฉลี่ยของการเกิดอนัตรกิริยาในแตล่ะช่วงเวลา ของผูป้่วยใน
กลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 

ช่วงเวลา 
 

จ านวนครั้งเฉลี่ยของ      
การเกิดอันตรกิริยา+SD 

p-valuea 
กลุ่มควบคุม 

(n=40)   
กลุ่มทดลอง 

(n=40)   
ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล  1.75+0.18 1.72+0.17 0.921 
ขณะออกจากโรงพยาบาล  1.78+0.18 1.52+0.17 0.200 
ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกใน
ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล  

1.50+0.17 1.28+0.16 0.225 

a คือ ใช้สถิติ independent sample t-test 
 
   แต่เมื่อเปรียบเทียบจ านวนครั้งเฉลี่ยของการเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกับยา 
warfarin ภายในกลุ่มเดียวกันด้วยสถิติ repeated ANOVA  พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติได้ใน 2 คู่เวลาเปรียบเทียบทั้งในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ 1) ระหว่างขณะออกจาก
โรงพยาบาลกับขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (ในกลุ่ม
ควบคุม p=0.020 และกลุ่มทดลอง p=0.016) และ 2) ระหว่างขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลกับ
ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาล (ในกลุม่ควบคุม 
p=0.031 และ ในกลุ่มทดลอง p=0.000) ดังตารางที่ 4.19   
 
ตารางที่ 4.19 แสดงการเปรียบเทียบจ านวนครั้งเฉลี่ยของการเกิดอันตรกริิยา ภายในกลุ่มเดียวกันใน
แต่ละช่วงเวลา ของกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 
 กลุ่มควบคุม (n=40) กลุ่มทดลอง (n=40) 
ช่วงเวลาเปรียบเทียบ จ านวนครั้งเฉลี่ยของ

การเกิดอันตรกิริยา 
p-valuea 

จ านวนครั้งเฉลี่ยของ
การเกิดอันตรกิริยา 

p-valuea 

ช่วงเวลา 1 กับ 2  1.75 กับ 1.78 0.570 1.72 กับ 1.52 0.073 
ช่วงเวลา 2 กับ 3  1.78 กับ 1.50 0.020 1.52 กับ 1.28 0.016 
ช่วงเวลา 1 กับ 3 1.75 กับ 1.50 0.031 1.72 กับ 1.28 0.000 
a คือ ใช้สถิติ repeated ANOVA, 1 คือ ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล, 2 คือ ขณะออกจาก
โรงพยาบาล, 3 คือ ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
 
   3) รายละเอียดของรายการยาทีม่ีการสั่งร่วมและเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin 
มากที่สุดใน 3 อันดับแรก  โดยพบทกุช่วงเวลาของทั้งกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ ยา 
omeprazole, aspirin และ simvastatin (ดังตารางที่ 4.20, 4.21 และ 4.22)  
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ตารางที่ 4.20 แสดงรายละเอียดรายการยาที่มีการสัง่ร่วมและเกิดอันตรกริิยากบัยา warfarin ของ
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล  
 

 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
รายการยาท่ีเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Omeprazole 27 (67.5) 26 (65.0) 
Aspirin 13 (32.5) 13 (32.5) 
Simvastatin 8 (20.0)  9 (22.5) 
Tramadol 6 (15.0)  1 (2.5) 
Amiodarone 5 (12.5)  8 (20.0) 
Amoxycillin + clavulanic acid 3 (7.5) 3 (7.5) 
Ciprofloxacin 2 (5.0) 2 (5.0) 
Prednisolone 2 (5.0) 2 (5.0) 
Dicloxacillin  1 (2.5) 1 (2.5) 
Azathioprine 1 (2.5) 0 (0.0) 
Azithromycin 1 (2.5) 0 (0.0) 
Ibuprofen 1 (2.5) 0 (0.0) 
Ceftriaxone 0 (0.0) 1 (2.5) 
Doxycycline  0 (0.0) 1 (2.5) 
Levothyroxine 0 (0.0) 1 (2.5) 
Valproic acid 0 (0.0) 1 (2.5) 

 
ตารางที่ 4.21 แสดงรายละเอียดรายการยาที่มีการสัง่ร่วมและเกิดอันตรกริิยากบัยา warfarin ของ
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง ขณะออกจากโรงพยาบาล  
 

 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
รายการยาท่ีเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Omeprazole 26 (65.0) 24 (60.0) 
Aspirin 13 (32.5) 12 (30.0) 
Simvastatin 8 (20.0)  8 (20.0)  
Tramadal 6 (15.0)  1 (2.5) 
Amiodarone 4 (10.0) 5 (12.5)  
Amoxycillin + clavulanic acid 4 (10.0) 2 (5.0) 
Prednisolone 2 (5.0) 2 (5.0) 
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 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
รายการยาท่ีเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Dicloxacillin  2 (5.0) 0 (0.0) 
Ciprofloxacin 1 (2.5) 2 (5.0) 
Ibuprofen 1 (2.5) 1 (2.5) 
Azathioprine 1 (2.5) 0 (0.0) 
Azithromycin 1 (2.5) 0 (0.0) 
Doxycycline  0 (0.0) 1 (2.5) 
Levothyroxine 0 (0.0) 1 (2.5) 
Metronidazole 0 (0.0) 1 (2.5) 
Valproic acid 0 (0.0) 1 (2.5) 

 
ตารางที่ 4.22 แสดงรายละเอียดรายการยาที่มีการสัง่ร่วมและเกิดอันตรกริิยากบัยา warfarin ของ
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง ขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออก
จากโรงพยาบาล 
 

 จ านวนผู้ป่วย (ร้อยละ) 
รายการยาท่ีเกิดอันตรกิริยา กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

 (n=40) (n=40) 
Omeprazole 25 (62.5) 22 (55.0) 
Aspirin 13 (32.5) 12 (30.0) 
Simvastatin 8 (20.0)  7 (17.5)  
Tramadal 5 (12.5)  0 (0.0) 
Amiodarone 3 (7.5) 5 (12.5) 
Prednisolone 2 (5.0) 2 (5.0) 
Azathioprine 1 (2.5) 0 (0.0) 
Amoxycillin + clavulanic acid 0 (0.0) 1 (2.5) 
Levothyroxine 0 (0.0) 1 (2.5) 
Valproic acid 0 (0.0) 1 (2.5) 
    

4.3.4 ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทยส์ั่ง  
     
    จากการเกบ็ข้อมลูผูป้่วยในกลุ่มควบคุมขณะผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วย
นอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล พบปัญหาดังนี ้
    1) ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่ได้พกยาติดตัวมาโรงพยาบาลด้วย 
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    2) เมื่อนับจ านวนเม็ดยา warfarin ในซองยาทีผู่้ป่วยได้รบัเป็นยากลบับ้านเมื่อได้
ออกจากโรงพยาบาล ร่วมกบัการซักถามจากตัวผูป้่วยเอง พบว่า จ านวนยากลับบ้านทีผู่้ป่วยได้รับจริง
เกินตัวเลขจ านวนที่ระบุบนหน้าซองยา  เนื่องจากมีการน ายา warfarin ที่เหลอืจากการสั่งใช้ขณะ
ผู้ป่วยนอนโรงพยาบาลรวมกบัจ านวนยากลับบ้านโดยไม่มีการจดบันทึกจ านวนยาใหม่ใหก้ับผู้ป่วย   

จากปญัหาทีพ่บใน 2 ประเด็น ท าให้ผู้วิจัยไม่สามารถวัด วิเคราะห์ และสรุปข้อมูล
เกี่ยวกับปัญหาการบ าบัดทางยาในประเด็นนี้ได้   

ในกลุ่มทดลอง เภสัชกรเป็นผู้ให้ค าแนะน าเกี่ยวกบัยาทีผู่้ปว่ยได้รับกลบับ้าน และ
เน้นย้ าผู้ป่วยให้พกซองยาทีเ่หลือติดตัวมาโรงพยาบาลในวันที่กลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอก ท า
ให้สามารถนับจ านวนเม็ดยาทีเ่หลือในซองยาแล้วค านวณเปรียบเทียบกับจ านวนวันที่ผู้ป่วยกลับบ้าน
และต้องรับประทานยา แต่ส าหรับผูป้่วยที่ลมืพกซองยามาโรงพยาบาลจะใช้วิธีสอบถามผู้ป่วย (มีผู้ที่
ลืมจ านวน 5 รายใน 40 รายหรือคิดเป็นร้อยละ 12.5) ท าให้พบข้อมูลว่า ผู้ป่วยมกีารใช้ยาตามแพทย์
สั่งจ านวน 34 รายใน 40 ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 85.0  

 
 

4.4 ผลคะแนนประเมินความรู้ผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 
 

การประเมินความรูผู้้ป่วยโดยมีค าถาม 10 ข้อในการทดสอบเกี่ยวกบัความรู้และการ
ปฏิบัติตัวที่ผูป้่วยได้รับยา warfarin ควรทราบ ซึง่มรีายละเอียดข้อค าถามมีในภาคผนวก จ และการ
ประเมินค าตอบของผูป้่วยให้เป็นไปตามรายละเอียดของค าตอบในภาคผนวก ฉ  ถ้าผู้ป่วยตอบถูกต้อง
จะได้รับ 1 คะแนน แต่ถ้าตอบไม่ถูกต้องหรือไมม่ีค าตอบจะได้รับ 0 คะแนน 

โดยผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมจะถูกประเมินความรู้ได้เพียงครัง้เดยีว คือ ขณะที่ผู้ป่วย
กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล  แต่ผูป้่วยในกลุ่มทดลองจะ
ถูกประเมินความรูท้ั้งหมด 3 ครั้งด้วยชุดค าถามเดิม คือ  

1) ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล โดยจะท าการประเมินความรูห้ลงัได้รบัยา 
warfarin มากกว่า 72 ช่ัวโมง และก่อนเริม่ให้บริบาลทางเภสัชกรรมกบัผูป้่วย 

2) ขณะผู้ป่วยจะออกจากโรงพยาบาล  
3) ขณะที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก 

โรงพยาบาล   
 
4.4.1 เปรียบเทียบผลการประเมินความรู้ผู้ป่วยระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่ม

ทดลอง  ขณะผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
 
เมื่อรวบรวมและค านวณคะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลองได้

เท่ากับ 2.95 และ 8.38 คะแนน ตามล าดับ และน าผลคะแนนเฉลี่ยมาเปรียบเทียบกันระหว่าง 2 กลุ่ม
พบว่า คะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมมีความแตกต่างจากกลุ่มทดลองอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ
ที่ p=0.000 
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ในตารางที่ 4.23 เปรียบเทียบจ านวนและร้อยละของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่ม
ทดลองที่ตอบค าถามถูกต้องในแต่ละข้อ และผลคะแนนเฉลีย่ของผู้ป่วยในแต่ละกลุ่ม ขณะกลบัมาพบ
แพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาล  ซึ่งพบว่า ค าถามที่ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม
ตอบถูกมากที่สุด คือ ค าถามข้อที่ 1 เป็นค าถามเกี่ยวกบัเรื่องยาที่ผูป้่วยรับประทาน รูห้รือไม่ว่าเป็นยา
อะไร และค าถามข้อที่ 2 เกี่ยวกับเหตผุลของการต้องรบัประทานยานี้ของผูป้่วย มีจ านวนผู้ป่วยที่ตอบ
ค าถามถูกต้อง 35 และ 22 ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 87.5 และ 55.0 ของจ านวนผู้ป่วยทัง้หมด 40 
รายในกลุม่ควบคุม ตามล าดับ 

ในกลุ่มทดลอง มีค าถามที่ผูป้่วยสามารถตอบถูกต้องได้ทั้งกลุ่ม 40 ราย คือ  
- ค าถามข้อที่ 1 เกี่ยวกบัเรื่องยาที่ผูป้่วยรับประทาน รู้หรือไม่ว่าเป็นยาอะไร 
- ค าถามข้อที่ 2 เกี่ยวกบัเหตุผลของการต้องรับประทานยานี้ของผู้ป่วย 
- ค าถามข้อที่ 6 เกี่ยวกบัวิธีการสงัเกตตนเองเมื่อเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ 
- ค าถามข้อที่ 7 เกี่ยวกบัวิธีการปฏิบัติตัว หากมีบาดแผลหรอืเกิดอบุัติเหตุที่ท าให้

เลือดออก 
- ค าถามข้อที่ 8 เกี่ยวกบัวิธีการปฏิบัติตัว เมื่อไปพบแพทย์อืน่หรือทันตแพทย ์

 
ตารางที่ 4.23 เปรียบเทียบผูป้่วยที่ตอบค าถามถูกต้องในแต่ละข้อค าถาม และผลคะแนนเฉลี่ยของ
ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุม่ทดลอง ขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออก
จากโรงพยาบาล  
 

 จ านวนผู้ป่วยท่ีตอบถูก (ร้อยละ)  
ข้อค าถาม กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 

 (n=40) (n=40)  
1 35 (87.5) 40 (100.0)  
2 22 (55.0) 40 (100.0)  
3 8 (20.0) 10 (25.0)  
4 2 (5.0) 26 (65.0)  
5 1 (2.5) 26 (65.0)  
6 13 (32.5) 40 (100.0)  
7 9 (22.5) 40 (100.0)  
8 13 (32.5) 40 (100.0)  
9 5 (12.5) 39 (97.5)  
10 10 (25.0) 34 (85.0)  

คะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วย+SD 2.95+1.96 8.38+1.08 0.000a 
a คือ ใช้สถิติ Independent sample t-test 
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4.4.2 เปรียบเทียบผลคะแนนเฉลี่ยของการประเมินความรู้ผู้ป่วยในกลุ่มทดลอง 
ในแต่ละช่วงเวลา (ก่อนและหลังได้รับการบริบาลทางเภสชักรรม)  

 
ส่วนในตารางที่ 4.24 เปรียบเทียบจ านวนและร้อยละของผูป้่วยในกลุ่มทดลองที่ตอบ

ค าถามถูกต้อง และผลคะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วย ในแต่ละช่วงเวลา ได้ผลดังนี้  
1) ขณะผู้ป่วยพักรักษาตัวในโรงพยาบาล ก่อนได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรม 

เป็นการประเมินความรูผู้้ป่วยเป็นครั้งแรกส าหรับผู้ป่วยที่ไดร้ับยา warfarin เป็นครัง้แรก พบว่าผู้ป่วย
ส่วนใหญ่ยงัไม่สามารถตอบค าถามได้ มีเพียงค าถามข้อที่ 1 และข้อที่ 2 ที่มีผู้ตอบถูกจ านวน 24 และ 
14 ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 60.0 และ 35.0 ของจ านวนผู้ป่วยทั้งหมด 40 รายในกลุม่ทดลอง 
ตามล าดับ  ซึ่งคะแนนเฉลี่ยของผูป้่วยในขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลได้เท่ากับ 1.25 คะแนน   

2) ขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล  เป็นการประเมินความรู้ผูป้่วยเป็นครั้งที่ 2 
หลงัจากมีการประเมินครั้งแรก และถือว่าได้รับการบรบิาลทางเภสัชกรรม โดยเภสัชกรมีการให้ความรู้
เรื่องยาและค าแนะน าในการปฏิบัติตัวส าหรบัผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin แล้ว  พบว่า ผู้ป่วยทั้งหมด 
40 ราย สามารถตอบค าถามได้ถูกต้องในค าถามข้อที่ 1, 2, 6, 7 และ 8 ซึ่งรายละเอียดค าถามได้
กล่าวไว้แล้วในผลของตารางที่ 4.23  ส่วนค าถามที่มจี านวนผู้ป่วยตอบถูกน้อย คือ ค าถามข้อที่ 3 
เกี่ยวกับเป้าหมายค่า INR ของผูป้่วย มีผูป้่วยตอบถูกจ านวน 17 ราย และค าถามข้อที่ 10 เกี่ยวกับวิธี
ปฏิบัติตัวที่ถูกต้องในขณะที่ใช้ยา warfarin มีผูป้่วยตอบถูกจ านวน 13 ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 42.5 
และ 32.5 ของจ านวนผู้ป่วยทัง้หมด 40 รายในกลุ่มทดลอง ตามล าดับ  ส าหรับคะแนนเฉลี่ยของ
ผู้ป่วยในขณะออกจากโรงพยาบาลได้เท่ากับ 8.38 คะแนน   

3) ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
ได้กล่าวรายละเอียดของค าถามที่มผีู้ป่วยตอบถูกทั้งหมดในกลุ่มทดลองไว้แล้วในผลของตารางที่ 4.23 
แต่ส่วนค าถามที่ยังมผีู้ป่วยตอบได้ถูกต้องน้อย  คือ ค าถามข้อที่ 3 มีจ านวนผูป้่วยตอบถูก 10 รายหรือ
คิดเป็นร้อยละ 25.0 ของจ านวนผูป้่วยทั้งหมด 40 รายในกลุ่มทดลอง  ส าหรบัคะแนนเฉลี่ยของผูป้่วย
ในขณะกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาลได้เท่ากบั 8.38 
คะแนน ซึ่งเท่ากบัคะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วยในขณะออกจากโรงพยาบาล 
 
ตารางที่ 4.24 เปรียบเทียบผูป้่วยที่ตอบค าถามถูกต้องในแต่ละข้อค าถาม และผลคะแนนเฉลี่ยของ
ผู้ป่วยในกลุ่มทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา 
 

ข้อค าถาม 

จ านวนผู้ป่วยท่ีตอบถูก (ร้อยละ)  
ขณะพักรักษาตัว ขณะออกจาก ขณะกลับมา p-value 
ในโรงพยาบาล ในโรงพยาบาล พบแพทย์ท่ีคลินิก  

(n=40) (n=40) (n=40)  
1 24 (60.0) 40 (100.0) 40 (100.0)  
2 14 (35.0) 40 (100.0) 40 (100.0)  
3 0 (0.0) 17 (42.5) 10 (25.0)  
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ข้อค าถาม 

จ านวนผู้ป่วยท่ีตอบถูก (ร้อยละ)  
ขณะพักรักษาตัว ขณะออกจาก ขณะกลับมา p-value 
ในโรงพยาบาล ในโรงพยาบาล พบแพทย์ท่ีคลินิก  

(n=40) (n=40) (n=40)  
4 0 (0.0) 32 (80.0) 26 (65.0)  
5 1 (2.5) 35 (87.5) 26 (65.0)  
6 8 (20.0) 40 (100.0) 40 (100.0)  
7 0 (0.0) 40 (100.0) 40 (100.0)  
8 3 (7.5) 40 (100.0) 40 (100.0)  
9 0 (0.0) 38 (95.0) 39 (97.5)  
10 0 (0.0) 13 (32.5) 34 (85.0)  

คะแนนเฉลี่ยของผู้ป่วย+SD    
 1.25+1.15 8.38+1.08 8.38+1.08 0.000a 
a คือ ใช้สถิติ repeated ANOVA 
 
  จากผลการวิเคราะห์เปรียบเทียบผลคะแนนเฉลี่ยในการประเมินความรูผู้้ป่วยที่วัดทัง้ 
3 ช่วงเวลา ภายในกลุ่มทดลอง โดยใช้สถิติ repeated ANOVA (ดังตารางที่ 4.25)  พบว่า มีความ
แตกต่างกันจ านวน 2 คู่เวลาที่เปรียบเทียบ คือ 1) ระหว่างขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลกบัขณะ
ออกจากโรงพยาบาล และ 2) ระหว่างขณะพักรกัษาตัวในโรงพยาบาลกบัขณะกลับมาพบแพทยท์ี่
คลินิกผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ p=0.000 และ 
p=0.000 ตามล าดับ 
 
ตารางที่ 4.25 แสดงการเปรียบเทียบคะแนนเฉลี่ยภายในกลุม่ทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา   
 

ช่วงเวลาเปรียบเทียบ กลุ่มทดลอง (n=40) 
 คะแนนเฉลี่ย p-valuea 
 ช่วงเวลา 1 กับ 2  1.25 กับ 8.38 0.000 
 ช่วงเวลา 2 กับ 3  8.38 กับ 8.38 0.027 
 ช่วงเวลา 1 กับ 3 1.25 กับ 8.38 0.000 

a คือ ใช้สถิติ repeated ANOVA, 1 คือ ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล, 2 คือ ขณะออกจาก
โรงพยาบาล, 3 คือ ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
 

4.4.3 วิเคราะห์การผ่านเกณฑ์ของคะแนนประเมินความรู้ผู้ป่วยในกลุ่มทดลอง 
ผลคะแนนประเมินความรูผู้้ป่วยที่ไดม้าพิจารณาว่า ผ่านเกณฑ์ เมื่อคะแนนที่ได้มีค่า

มากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 80 หรือตอบค าถามถูกต้องอย่างน้อย 8 ข้อใน 10 ข้อ  ทั้งนี้เพื่อให้แน่ใจ
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ว่า ผู้ป่วยมีความรู้เรื่องยาและวิธีปฏิบัติตัวได้อย่างถูกต้องก่อนออกจากโรงพยาบาล  หากผลคะแนนไม่
ผ่านเกณฑ์ จะให้ค าแนะน าและประเมินซ้ าด้วยค าถามเดิม จนคะแนนประเมินที่ได้มีค่ามากกว่าหรือ
เท่ากับร้อยละ 80 หรือตอบค าถามถูกต้องอย่างนอ้ย 8 ข้อใน 10 ข้อ แต่ผลคะแนนที่น ามาวิเคราะห์
ยังคงใช้ผลคะแนนประเมินในครัง้แรกก่อนให้ค าแนะน าและประเมินซ้ า  รายละเอียดของผลเป็นดังนี้  

1) ขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล  มีผู้ป่วยที่ได้คะแนนผ่านเกณฑจ์ านวน 32 
ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 80.0 ของจ านวนผู้ป่วยทัง้หมด 40 รายในกลุม่ทดลอง 

2) ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล
มีผู้ป่วยที่ได้คะแนนผ่านเกณฑจ์ านวน 29 ราย หรอืคิดเป็นรอ้ยละ 72.5 ของจ านวนผูป้่วยทั้งหมด 40 
รายในกลุม่ทดลอง 

เมื่อน าผลการผ่านเกณฑ์ของคะแนนประเมินความรู้ผูป้่วยภายในกลุ่มทดลอง ใน
ระหว่างขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลเปรียบเทียบกบัขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกใน
ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล โดยใช้สถิติ McNemar test พบว่า ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (p=0.581) (ดังตารางที่ 4.26)   
 
ตารางที่ 4.26 เปรียบเทียบการผ่านเกณฑ์ของคะแนนประเมินความรูผู้้ป่วยในกลุ่มทดลอง (n=40) 
ระหว่างขณะออกจากโรงพยาบาลกบัขณะกลบัมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออก
จากโรงพยาบาล 
 

เกณฑ์คะแนน 
ขณะกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วย

นอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล p-value 
ไม่ผ่านเกณฑ ์ ผ่านเกณฑ ์

ขณะออกจากโรงพยาบาล     
     - ไม่ผ่านเกณฑ์  3 5 0.581a 
     - ผ่านเกณฑ์  8 24  
a คือ ใช้สถิติ McNemar test 
 
  จากข้อมลูในตารางจะเห็นว่า มีผูป้่วยในขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอก
ยังคงมีคะแนนไมผ่่านเกณฑ์ถึง 11 รายหรือคิดเป็นร้อยละ 11.25 โดยคะแนนต่ าสุดอยู่ที่ 6 คะแนน 
และเมือ่พิจารณาข้อค าถามที่ผูป้่วยตอบไม่ได้หรือตอบผิดเปน็ค าถามที่ต้องการให้ระบรุายละเอียด 
ดังนี ้

- ค าถามข้อที่ 3 ให้ผูป้่วยบอกเป้าหมายค่า INR ของผู้ป่วย 
- ค าถามข้อที่ 4 หากผู้ป่วยลืมรบัประทานยา warfarin ควรท าอย่างไร 
- ค าถามข้อที่ 5 วิธีสังเกตตนเองของการเกิดภาวะลิม่เลือดอดุตัน 
- ค าถามข้อที่ 10 วิธีปฏิบัติตัวที่ถูกต้องในขณะใช้ยา warfarin  
จึงเป็นเหตุผลว่า ช่วงเวลาที่นานข้ึนและผูป้่วยไม่ได้รับการซ้ าในข้อมูล อาจหลงลืม

ข้อมูลเรื่องยาและการปฏิบัติตัวที่ถูกต้องได้ 
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4.5 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรในผู้ป่วยท่ีใช้ยา warfarin (Pharmacist’s 
intervention in warfarin using patients) 
 
  ระหว่างท าการศึกษาในกลุ่มทดลอง เภสัชกรมีส่วนร่วมในการแนะน าวิธีการแก้ไข
ปัญหาทางยาทีเ่กี่ยวข้องกบัการได้รับยา warfarin (intervention) ให้กบัแพทย์ เป็นจ านวน 132 ครั้ง 
โดยพบว่า เภสัชกรมสี่วนร่วมในการให้ค าแนะน าวิธีการแก้ไขปัญหาเมื่อแพทยม์ีการสัง่ใช้ยาอื่นที่มี
อันตรกิริยากับยา warfarin (ระดบั known และ probable) มากที่สุด คือ 65 ครั้งหรือคิดเป็นร้อย
ละ 49.24 ของปัญหาทัง้หมดที่มีการให้ค าแนะน า ส่วนการแนะน าในการปรับขนาดยา warfarin และ
แนะน าการสัง่ตรวจวัดค่า INR เมื่อแพทย์ไม่ได้สั่งนั้น คิดเปน็ร้อยละ 37.12 และ 13.64 ตามล าดับ 
(ดังตารางที่ 4.27) 
 
ตารางที่ 4.27  แสดงจ านวนครัง้และร้อยละของปัญหาทางยาที่เกี่ยวข้องกับการได้รบัยา warfarin 
และมีการให้ค าแนะน าโดยเภสัชกร ของผู้ป่วยในกลุ่มทดลอง  
 

ประเด็นปัญหาท่ีมีการให้ค าแนะน าโดยเภสัชกร จ านวนครั้ง ร้อยละ 
1. แพทย์ลืมสั่งตรวจวัดค่า INR 18 13.64 
2. การปรบัขนาดยา warfarin 49 37.12 
    - มีการปรับเพิ่มขนาดยามากเกินไป 19 38.78 
    - มีการปรับลดขนาดยาไม่เหมาะสม 8 16.33 
    - แพทย์ไม่ปรบัขนาดยา 22 44.89 
3. การสั่งยาที่เกิดอันตรกริิยากบัยา warfarin  
    (ระดับ known และ probable) 

65 49.24 

รวม 132 100.0 
 
   เมื่อประเมินข้อมูลการยอมรับของแพทย์ต่อค าแนะน าในการแก้ไขปัญหาโดยเภสัชกร 
พบว่า มีการยอมรบัค าแนะน าและน าไปแก้ไขปญัหาให้กบัผู้ป่วยจริง ยอมรบัเพียงบางส่วน และไม่
ยอมรบัค าแนะน า (ไม่ปฏิบัติตามค าแนะน า) คิดเป็นร้อยละ 51.51, 13.64 และ 34.85 ตามล าดับ (ดัง
ตารางที่ 4.28)   
 
ตารางที่ 4.28  แสดงการยอมรบัของแพทย์ต่อค าแนะน าในการแก้ไขปัญหาผูป้่วยโดยเภสัชกร 
 

ระดับการยอมรับค าแนะน าของแพทย์ จ านวนครั้ง ร้อยละ 
1. ยอมรับค าแนะน า 68 51.51 
2. ยอมรับค าแนะน าบางส่วน 18 13.64 
3. ไม่ยอมรับค าแนะน า 46 34.85 
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ระดับการยอมรับค าแนะน าของแพทย์ จ านวนครั้ง ร้อยละ 
รวม 132 100.0 

 
  และจากข้อมูลที่ศึกษายังพบว่า ระยะเวลาต้ังแตผู่้ป่วยเริ่มใช้ยา warfarin จนถึงวันที่
ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลลดลง จากจ านวนวันรักษาในโรงพยาบาลเฉลี่ย 14.25+15.70 วันในกลุ่ม
ควบคุม เป็น 8.15+15.70 วันในกลุ่มทดลอง ซึ่งมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที ่
p=0.029 ส่วนระยะเวลาของวันที่ผูป้่วยกลบัมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจาก
โรงพยาบาล ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิตใินระหว่างสองกลุม่ (p=0.758) ดังตาราง
ที่ 4.29 
 
ตารางที่ 4.29  เปรียบเทียบช่วงระยะเวลาของผูป้่วยในกลุม่ควบคุมและกลุ่มทดลอง  
 

ระยะเวลา (วัน) 
กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง p-value 

(n=40) (n=40)  
ระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วยเริ่มใช้ยา warfarin จนถึงวันท่ีออกจากโรงพยาบาล  
     - จ านวนวันเฉลี่ย+SD 14.25+15.70 8.15+7.35 0.029a 
     - ต่ าสุด-สูงสุด  3-64 3-44  
ระยะเวลาตั้งแต่วันท่ีออกจากโรงพยาบาลจนถึงวันนัดท่ีคลินิกผู้ป่วยนอก  
     - จ านวนวันเฉลี่ย+SD 7.55+4.48 7.28+3.39 0.758a 
     - ต่ าสุด-สูงสุด (วัน) 3-18 2-15  
a คือ ใช้สถิติ Independent sample t-test 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผล 
 
 

การวิจัยน้ีมีวัตถุประสงค์เพือ่ศึกษาผลการให้บริบาลทางเภสชักรรมโดยเภสัชกร
ส าหรับผู้ป่วยทีเ่ริม่การรักษาด้วยยา warfarin เป็นครัง้แรกต่อร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน 
therapeutic range ในหอผู้ป่วยอายรุกรรมและหอผูป้่วยศัลยกรรม  โดยศึกษาเปรียบเทียบผลใน
กลุ่มตัวอย่าง 2 กลุ่ม คือ กลุม่ควบคุมที่ได้รบัการรักษาตามแบบเดมิ และกลุ่มทดลองที่ได้รบัการ
บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกร  จากการศึกษาแบบ meta-analysis ของ Hammond และคณะ 
ในปี ค.ศ. 2003 สนบัสนุนว่า การมเีภสัชกรร่วมทมีในการดูแลผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin มีส่วนช่วย
ให้การดูแลรักษาผู้ป่วยดีข้ึน ทั้งการเพิม่ประสิทธิผล (effectiveness) ประสิทธิภาพ (efficiency) และ
ความปลอดภัย (safety) ในการรักษาด้วยยาของผูป้่วย แต่การศึกษาในไทยที่แสดงถึงบทบาทและ
ผลลัพธ์ของการมเีภสัชกรในการร่วมดูแลผู้ป่วยโดยเฉพาะผูป้่วยในน้ันยังมีน้อย (สุชาดา ค าคงคุณ, 
2550 และพรนลทั ศรสีมบรูณ์, 2552) และระบบการดแูลผูป้่วยในประเทศไทยข้ึนกบัการตัดสินใจ
ของแพทย์เป็นหลัก ไม่ว่าจะเป็นสั่งและปรับขนาดยาของผู้ป่วย หรอืการสั่งเจาะเลือดเพือ่สง่ตรวจ
ห้องปฏิบัติการ ซึ่งแตกต่างจากประเทศอื่นที่เห็นได้จากการศึกษาส่วนใหญ่ว่า เภสัชกรมบีทบาทและมี
ส่วนร่วมในเรื่องเกี่ยวกับยาเป็นส าคัญ จงึเป็นที่มาของการศึกษาในครั้งนี้ 

 
 

5.1 ลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วย 
 
ข้อมูลลักษณะทั่วไปของผู้ป่วยทัง้ 2 กลุม่เปรียบเทียบกัน ในด้านเพศ อายุ ประวัติ

การแพ้ยา ประวัติการสบูบหุรี่ ประวัติการดื่มแอลกอฮอล ์ ประเภทหอผู้ป่วยทีเ่ข้ารับการรักษา และ
ระยะเวลาในการพกัรกัษาตัวในโรงพยาบาล ซึ่งเป็นข้อมลูพื้นฐานที่เมือ่เปรียบเทียบผูป้่วยระหว่าง 2 
กลุ่มศึกษาพบว่า ไม่มีความแตกต่างทางสถิติที่ระดับนัยส าคัญ 0.05 ถึงแม้จะท าการศึกษาผูป้่วยใน
ช่วงเวลาที่ต่างกัน โดยเกบ็รวบรวมข้อมลูผูป้่วยในกลุม่ควบคุมเสร็จสิ้นก่อน จึงศึกษาและเก็บรวบรวม
ข้อมูลผู้ป่วยในกลุม่ทดลองตามในภายหลงั 

ในเรื่องของโรคหรือสภาวะอื่นร่วมทีส่่งผลต่อการตอบสนองต่อยา warfarin ของ
ผู้ป่วย เป็นปัจจัยหนึง่ที่แนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012  ได้แนะน าว่า ควรมีการประเมิน
ผู้ป่วยก่อนพจิารณาเริม่และปรบัขนาดยา warfarin เนื่องจากมีหลายปจัจัยที่สามารถสง่ผลกระทบได้ 
เช่น ผู้ป่วยโรคตับ มีผลต่อการสร้างปัจจัยการแข็งตัวของเลอืด (Mammen, 1992)  โรคไตจะลดการ
ท างานของเอนไซม์ CYP2C9 (Dreisbach et al., 2003) โรคมะเร็ง โดย tumor cell จะหลัง่สารที่
เสริมฤทธ์ิการแข็งตัวของเลือด (Lee, 2002) โรคหัวใจล้มเหลวสามารถเพิ่มการท าลาย warfarin ที่ตับ
ได้ (Self et al., 2006) ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนต่ าผิดปกติ สามารถส่งผลตอ่การท าลายปัจจัยการ
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แข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัยวิตามินเคได้ (Stephens et al., 1989; Self, Straughn and 
Weisburst, 1976; Walters, 1963) หรือแม้ในภาวะขาดสารอาหาร อาจเป็นผลจากการได้รบั
วิตามินเคในปริมาณน้อยและท าให้ระดบั serum albumin ลดลง ซึง่สง่ผลต่อการจบักันของยา 
warfarin กับ albumin ลดลง ยาจึงอยู่ในรูป free from ที่ออกฤทธ์ิได้เพิ่มข้ึน (Horton and 
Bushwick, 1999) ดังนั้นจึงควรมกีารตรวจวัดระดับ serum albumin ที่น้อยกว่า 2 กรัมต่อเดซลิิตร
ร่วมด้วย ในการศึกษาน้ีพบผู้ป่วยทีเ่ป็นโรคหรือมีภาวะเหลา่น้ีบ้าง แต่เมื่อท าการเปรียบเทียบผูป้่วย
ระหว่าง 2 กลุ่ม ไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ P<0.05 ในทุกโรคหรือสภาวะอื่น
ร่วม  

ส่วนโรคความดันโลหิตสงูเป็นโรคร่วมที่พบมากสุดทัง้ 2 กลุม่ ถึงแม้จะไม่ได้มผีลตอ่
การออกฤทธ์ิของยา warfarin โดยตรง แต่ก็สามารถเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในสมอง
ในผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin ได้ (Hylex, 2003) 

นอกจากนีก้ารเก็บรวบรวมผลการตรวจวัดค่า baseline INR เพื่อประเมินความไวใน
การตอบสนองต่อยา warfarin ของผู้ป่วย ซึ่งเป็นปจัจัยหนึง่ที่ควรประเมินก่อนพจิารณาเริม่และปรบั
ขนาดยา warfarin ให้กับผู้ป่วยน้ัน (Ageno et al., 2012; Holbrook et al., 2012;  ไม่พบความ
แตกต่างกันของผู้ป่วยระหว่าง 2 กลุ่มอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ p<0.05 เช่นกัน 

สรปุได้ว่า ทั้งลักษณะทั่วไป ปัจจัยทีส่ามารถส่งผลกระทบต่อการออกฤทธ์ิของยา 
warfarin หรือความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin ของผูป้่วย ได้พิสูจน์ใหเ้ห็นแล้วว่า ผู้ป่วยใน
ทั้งสองกลุ่มไมม่ีความแตกต่างกันทางสถิติ ถึงแม้จะท าการศึกษาและเก็บข้อมูลคนละช่วงเวลาก็ตาม 
ลักษณะพื้นฐานที่ไม่แตกต่างกันระหว่างผู้ป่วยสองกลุ่มนี้ ท าให้การแปลผลจากปัจจัยหลักที่ต้องการ
ศึกษา คือ ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรับผู้ป่วยทีเ่ริ่มรักษาด้วยยา warfarin เป็น
ครั้งแรกตอ่ร้อยละค่า INR ที่อยู่ therapeutic range มีความน่าเช่ือถือมากข้ึน 

 
 

5.2 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมส าหรับผู้ป่วยท่ีเริ่มการรักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก
ต่อร้อยละของค่า INR ท่ีอยู่ใน therapeutic range   
 
  จากการศึกษาในครั้งนี้พบว่า ผู้ป่วยในกลุม่ทดลองมีค่า INR อยูใ่น therapeutic 
range มากกว่ากลุ่มควบคุมถงึ 2 เท่า ทั้งในขณะทีผู่ป้่วยออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 52.5 กับ 
27.5; p=0.022) และขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 
(ร้อยละ 30.0 กับ 15.0; p=0.108) ถึงแม้จะมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิตทิี่ p<0.05 
เพียงขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลก็ตาม  
  ซึ่งใหผ้ลที่คล้ายคลึงกบัการศึกษาในไทยกอ่นหน้านี้ โดยเปน็การศึกษาผลของการมี
เภสัชกรรมคลินิกร่วมในทีมดูแลผู้ป่วยในที่ได้รบัยา warfarin ต่อการควบคุมค่า INR เช่นกัน ดัง  
การศึกษาของสุชาดา ค าคงคุณ (2550) ในกลุ่มผูป้่วยที่นอนพักรักษาตัวในหอผูป้่วยศัลยกรรมหัวใจ
และทรวงอก โรงพยาบาลศิรริาช พบว่า ผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีค่า INR อยู่ใน therapeutic range 
มากกว่ากลุม่ควบคุมอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  ทั้งขณะผู้ป่วยได้รับอนุญาตใหอ้อกจากโรงพยาบาล 
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(ร้อยละ 77.19 เปรียบเทียบกับร้อยละ 59.65; p=0.044) และในช่วง 30 วันภายหลังเริม่ใช้ยา 
warfarin (ร้อยละ 57.89 เปรียบเทียบกบัร้อยละ 31.58; p=0.005)  และการศึกษาของพรนลทั ทอง
ศรีสมบูรณ์ (2552) เช่นกัน ซึ่งท าการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่นอนพักรักษาตัวในหอผูป้่วยอายุรกรรม
และหอผู้ป่วยศัลยกรรม โรงพยาบาลรามาธิบดี พบว่า ผู้ป่วยในกลุม่ทดลองมีค่า INR อยู่ใน 
therapeutic range มากกว่ากลุ่มควบคุม ทั้งในขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 61.25 กับ 
46.25; p=0.125) และขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 
62.50 กับ 30.00; p<0.001) เช่นกัน แต่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ P<0.001 
เพียงขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาลเท่านั้น  

ถึงแม้ผลพิสจูน์ทางสถิติขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิในครัง้แรกหลงัออกจาก
โรงพยาบาลในการศึกษาน้ีจะต่างจากสองการศึกษาข้างต้น แต่เมื่อพจิารณาตัวเลขร้อยละของกลุ่ม
ทดลองยงัมีค่ามากกว่ากลุม่ควบคุมประมาณ 2 เท่าเช่นกัน  

นอกจากนี้ยังมผีลการศึกษาของ การศึกษาของ Boddy C (2001) พบว่า การมี
เภสัชกรท าให้ค่า INR ของผูป้่วยอยู่ใน therapeutic range เป็นระยะยาวนานกว่า 12 สัปดาห์ ถึง
ร้อยละ 58 เมื่อเทียบกบักลุ่มควบคุมทีม่ีเพียงร้อยละ 15 ซึ่งแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที ่
p<0.001 และผลการศึกษาของ Wong YM และคณะ (2011) ที่แสดงให้เห็นว่า การมีเภสัชกรซึ่งมี
ส่วนในการเริ่มและปรับขนาดยา warfarin นั้น สามารถท าให้ผูป้่วยได้รับค่า INR อยู่ในเป้าหมาย
ภายใน 5 วัน เพิ่มข้ึนจากร้อยละ 38 เป็น 88 เมื่อเทียบกบักลุม่ควบคุม อย่างมีนัยส าคัญทางสถิตทิี ่
p<0.001 และยงัสามารถลดจ านวนค่า INR ที่มากกว่า 4 ในระหว่างการปรบัขนาดยา จากรอ้ยละ 27 
เหลือ 2 (p<0.001) รวมทั้งลดค่า INR ที่ต่ ากว่าเป้าหมายการรักษาและไม่ได้รับยา LMWH ขณะออก
จากโรงพยาบาลลง จากร้อยละ 15 เป็น 0 (p<0.001) รวมทั้งการศึกษาของ Dawson (2012) ใน
เรื่องผลของการมเีภสัชกรต่อร้อยละของผูป้่วยในที่มีค่า INR เกินช่วงเป้าหมาย  ในหอผู้ป่วยโรคหัวใจ 
และอายุรกรรม พบว่า ผูป้่วยในกลุ่มควบคุมที่มีค่า INR>5 สูงกว่ากลุม่ทดลอง (ร้อยละ 7.85 กับ 
1.85) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 และในการศึกษาน้ีก าหนดให้ therapeutic range เป็นไปตามแนวการรักษาของ 
ACCP ปี ค.ศ. 2012 คือ ค่า INR ในช่วง 2.0-3.0 ส าหรบัข้อบ่งใช้ทั่วไปของ warfarin ยกเว้นผู้ป่วยที่
ใช้หลังผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะอยู่ในช่วง 2.5-3.5 แต่ในทางปฏิบัติผู้ป่วยได้กลับบ้านตั้งแต่
ค่า INR ยังไม่ถึงเป้าหมาย (ร้อยละ 47.5 ของจ านวนผูป้่วยทั้งหมดในกลุม่ทดลอง) และการปรบัขนาด
ยา warfarin ยังไม่คงที่ (ซึ่งสงัเกตได้จากจ านวนวันเฉลี่ยต้ังแต่ผู้ป่วยเริ่มใช้ยา warfarin จนถึงวันที่
ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลในกลุม่ทดลองเป็นเพียง 8.15+15.70 วัน) เป็นผลเนื่องมาจากโรงพยาบาล
พระมงกุฎเกล้าเป็นโรงพยาบาลขนาดใหญ่อัตรา 1,000 เตียง ที่มีผู้ป่วยรอเข้ารับการรกัษาจ านวนมาก 
ท าให้ผูป้่วยที่นอนโรงพยาบาลเมื่อแพทย์เห็นสมควรว่า ผู้ปว่ยมีอาการดีข้ึน สามารถดูแลตัวเองได้ จึง
ให้ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลเพื่อพักฟื้นต่อที่บ้าน ส่งผลลัพธ์ที่สังเกตได้ในการศึกษาน้ีว่า ร้อยละของ
ค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ขณะผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลัง
ออกจากโรงพยาบาลนั้น ลดลงเหลือเพียงร้อยละ 30 จากร้อยละ 52.5 ขณะออกจากโรงพยาบาล 
และเมือ่เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p=0.108) ด้วย
เหตุน้ีแพทยจ์ึงติดตามดูแลผูป้่วยอย่างใกล้ชิดโดยการนัดผู้ปว่ยให้กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอก
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ภายใน 1-2 สัปดาห์ หลังจากออกจากโรงพยาบาล และผลในทางปฏิบัตจิรงิผูป้่วยกลบัมาพบแพทย์ที่
คลินิกผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาลตามทีแ่พทย์นัดใช้ระยะเวลาเพียง 7.28 วันใน
กลุ่มทดลอง และเช่นเดียวกันกบักลุ่มควบคุมที่ใช้ระยะเวลา 7.55 วัน ซึ่งไม่แตกต่างกันในทางสถิติที่
นัยส าคัญเท่ากับ 0.758 

 
 

5.3 ปัญหาการบ าบัดทางยา เฉพาะท่ีเกิดจากการได้รับยา warfarin ได้แก ่ 
 

จากประเภทของปญัหาจากการบ าบัดทางยาตามแบบของ Strand และคณะ (1990) 
และ Cipolle และคณะ (1998) เมื่อน ามาพิจารณาที่เกีย่วข้องกับผูป้่วยที่ได้รบัยา warfarin ตาม
การศึกษาน้ี ได้แก่ 

1) การไม่จ าเป็นต้องได้รับยานั้น เนือ่งจากผูป้่วยไม่มีข้อบง่ใช้ทางคลินิกใน
ช่วงเวลาน้ัน  

2) ยาก่อให้เกิดอาการไมพ่ึงประสงค์   
3) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยากบัยา หรอืยากับอาหาร 
4) ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทยส์ั่ง  

 
  5.3.1 การไม่จ าเป็นต้องได้รับยาน้ัน เน่ืองจากผู้ป่วยไม่มีข้อบ่งใช้ทางคลินิกใน
ช่วงเวลาน้ัน 
  ผู้ป่วยทั้งในกลุม่ควบคุมและกลุม่ทดลองได้รบัการวินจิฉัยจากแพทย์ใหเ้ริ่ม 
รับประทานยา warfarin เป็นไปตามข้อบ่งใช้ที่ระบุในแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012  โดย
ข้อบ่งใช้ที่พบมากสุด 3 อันดับแรกทัง้ในกลุม่ควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ ภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะ  
ผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะ และผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดเนื้อเยื่อ  ซึ่งอาจเกี่ยวเนือ่งจากกลุ่ม
ประชากรศึกษาคือ เป็นผู้ป่วยที่นอนพักรกัษาตัวในหอผูป้่วยอายุรกรรมและหอผูป้่วยศัลยกรรมเท่านั้น 
  เว้นแต่ข้อบ่งใช้ portal vein stenosis ที่พบในผูป้่วยทั้งสองกลุ่มอย่างละ 1 ราย 
ถึงแม้ไม่ได้ระบุในข้อบ่งใช้ของแนวทางปฏิบัติของ ACCP ป ีค.ศ. 2012  แต่มีหลายการศึกษาในยุโรป
ที่แสดงให้เห็นว่า การเริ่มต้นรักษาด้วย anticoagulant ตั้งแต่เริ่มแรกสามารถป้องกันการขยายตัว
ของ thrombus ที่จะไปอุดกั้น portal vein ได้ และในการศึกษาส่วนใหญม่ีการใช้ยา warfarin ถึง
ร้อยละ 65 เมื่อเทียบกับการใช้ heparin เพียงร้อยละ 25 โดยมีเป้าหมายค่า INR คือ ช่วง 2-3 
(Plessier, et al., 2010) 
  
 5.3.2 ยาก่อให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์  ท้ังภาวะเลือดออก และภาวะการเกิดลิ่ม
เลือดอุดตัน 
 จากการศึกษา พบเพียง 1 เหตุการณ์ในกลุม่ควบคุมขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิ
ผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจากโรงพยาบาล คือ เกิดเลอืดออกตามไรฟันขณะแปรงฟัน โดยมีค่า 
INR ประมาณ 4 ส่วนกลุ่มทดลองไม่พบภาวะเลือดออก และเมื่อเปรียบเทียบกันไมพ่บความแตกต่าง
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กันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P=0.500)  ส าหรับภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน ไม่พบการเกิดในทั้งสอง
กลุ่ม   
 มีการศึกษาก่อนหน้าที่พบภาวะเลอืดออกในกลุ่มทดลองมากกว่ากลุ่มควบคุม เช่น 
การศึกษาของ Dager และคณะ (2000) พบ ภาวะเลือดออกในกลุ่มควบคุม 6 ราย แต่ในกลุ่มทดลอง
ที่มีเภสัชกรร่วมดูแล พบเพียงรายเดียว  และการศึกษาของ Burn และคณะ (2004) พบเหตุการณ์ไม่
พึงประสงค์ ในกลุม่ที่มเีภสัชกรร่วมดูแล ร้อยละ 6  ส่วนกลุ่มที่ไม่มีเภสัชกรพบรอ้ยละ 12 โดยพบ
ภาวะเลือดออกในช่องท้องรุนแรงจ านวน 1 รายในกลุ่มที่ไม่มีเภสัชกรดูแล  ส่วนการศึกษาในไทยก็
เช่นกัน ดังการศึกษาของสุชาดา ค าคงคุณ (2550) ไม่พบภาวะเลือดออกในทั้งสองกลุม่ แต่เกิดภาวะ
ลิ่มเลือดอุดตันในผู้ป่วยกลุ่มศึกษามากกว่ากลุม่ควบคุมเล็กนอ้ย อย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิต ิ
(p=1.000)  ส่วนการศึกษาของพรนลัท ทองศรีสมบรูณ์ (2552) พบภาวะเลือดออกในกลุม่ศึกษาน้อย
กว่ากลุ่มควบคุมเลก็น้อย (0.81 เหตุการณ์/ 100 ผู้ป่วย-วัน เทียบกับ 1.19 เหตุการณ์/100 ผู้ป่วย-วัน 
ตามล าดับ) ซึ่งไม่ต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P=0.376)  โดยไม่พบภาวะลิม่เลือดอุดตันในผูป้่วย
ทั้งสองกลุ่ม 
  Glasheen (2005) ได้ศึกษาถึงความสัมพันธ์ของการเกิดภาวะเลือดออกกับผูป้่วยที่
ได้รับยา warfarin พบว่า อายุที่เพิ่มข้ึน การมีประวัติเลือดออกในช่องท้อง  และโรคทีผู่้ป่วยเป็นร่วม 
ซึ่งได้แก่ โรคความดันโลหิตสงู โรคหลอดเลือดสมอง และโรคไต ส่งผลให้เกิดภาวะเลือดออกได้เพิ่มข้ึน  
ส าหรับการศึกษาน้ี ผู้ป่วยในทัง้สองกลุ่มมอีายุเฉลี่ยเพียง 57 ปีในกลุ่มควบคุม และ 60 ปีในกลุม่
ทดลอง  และไมพ่บผู้ป่วยทีม่ีประวัติการเลือดออกในช่องทอ้งในทั้งสองกลุม่  รวมทั้งการศึกษาน้ีได้
ติดตามผู้ป่วยเป็นเพียงช่วงระยะเวลาสั้น ๆ และกลุ่มประชากรศึกษายังถือว่าน้อย  จึงส่งผลให้ใน
การศึกษาน้ีพบอาการไม่พงึประสงค์จากยา warfarin เพียงรายเดียว 
 
 5.3.3 การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากับยา หรือยากับอาหาร 
   ในการศึกษาน้ีผูป้่วยส่วนใหญท่ั้งสองกลุ่มและในทกุช่วงเวลา พบปัญหาอันตรกริิยา
ระหว่างยาอื่นที่แพทยส์ั่งร่วมกับยา warfarin เพียง 1-2 ครั้ง  โดยมีความแตกต่างกันระหว่างกลุ่ม
ควบคุมและกลุ่มทดลองอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติขณะออกจากโรงพยาบาล (p=0.000) และขณะ
กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล (p=0.013) โดยในกลุม่
ทดลองมีจ านวนครัง้การเกิดที่นอ้ยกว่ากลุม่ควบคุม  ซึ่งอาจเป็นผลสบืเนือ่งมาจากในกลุ่มทดลองมี
เภสัชกรให้บริบาลทางเภสัชกรรมในการคัดกรอง ติดตาม และป้องกันปัญหาจากการเกิดอันตรกิริยา
ระหว่างกันกับยา warfarin ซึ่งเป็นไปตามนิยามของการบริบาลทางเภสัชกรรม (Strand et al., 
1990) ส่งผลให้การสั่งยาของแพทย์ใหก้ับผู้ป่วยขณะออกจากโรงพยาบาล และขณะกลบัมาพบแพทย์
ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจากโรงพยาบาล มีความระมัดระวังมากขึ้นในการใหเ้กิดปญัหา
อันตรกิริยาระหว่างกันกบัยา warfarin ที่ลดลง และเหลือเฉพาะรายการยาเท่าที่จ าเป็น 
 การศึกษาน้ีพบรายการยาที่มีการสัง่ร่วมและเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin มาก
ที่สุดใน 3 อันดับแรก  โดยพบทุกช่วงเวลาของทั้งกลุม่ควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ ยา omeprazole, 
aspirin และ simvastatin  
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 โดย omeprazole เป็นยารกัษา peptic ulcer ที่มีฤทธ์ิในการยับยัง้ CYP2C19 
ด้วย ซึ่ง R-warfarin ต้องอาศัย CYP2C19 ในการเปลีย่นแปลง การให้ยาร่วมกันจงึสง่ผลให้การ
เปลี่ยนแปลง R-warfarin ลดลง ค่าครึ่งชีวิตนานข้ึน ระดับ R-warfarin ในเลือดจึงเพิ่มขึ้นอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ แต่อันตรกริิยานี้ไม่สง่ผลต่อ S-warfarin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ และ R-
warfarin มีความแรงในการออกฤทธ์ิน้อยกว่า S-warfarin ถึง 5 เท่า (Haines et al., 2011)  อันตร
กิริยาระหว่าง omeprazole กับยา warfarin จึงสง่ผลต่อการออกฤทธ์ิของยา warfarin เพียง
เล็กนอ้ย (Uno et al, 2008) 
 Aspirin เป็นยาที่ออกฤทธ์ิต้านการเกาะกลุ่มกันของเกล็ดเลอืด และยังสามารถยับยัง้
การสงัเคราะห์ prostaglandins (PG) บริเวณเยือ่บุทางเดินอาหาร ท าให้กระบวนการป้องกัน
กระเพาะอาหารสูญเสียไป  ดังนั้นการให้ยา warfarin ร่วมกับ aspirin อาจเพิ่มความเสี่ยงตอ่ภาวะ
เลือดออกผิดปกติได้ โดยเฉพาะในระบบทางเดินอาหาร (GI bleeding)  เมื่อมีความจ าเป็นที่จะต้องให้
ยาสองตัวร่วมกัน ควรมีการติดตามอาการผูป้่วยอย่างใกลชิ้ดและให้ความรูผู้้ป่วยในการสังเกตอาการ
เมื่อมีภาวะเลือดออกผิดปกติเกิดข้ึน  ซึ่งมีการศึกษาของ Jian-tang Wang (2014) ถึงการให้ยา 
warfarin ร่วมกับยา aspirin ในผู้ป่วย atrial fibrillation หลังจากมกีารผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิด
โลหะ พบว่า การให้ยาร่วมกันไม่ได้เพิม่ความเสี่ยงต่อการเกิด major bleeding หรืออัตราการตาย
จากภาวะเลอืดออกแต่อย่างใด ในช่วงเวลาติดตาม 5 เดือนถึง 2 ปี โดยติดตามทุก ๆ 3 เดือน 
 Simvastatin เป็นยาลดระดบัไขมันในเลือด ทีส่ามารถยับยัง้เอนไซม์ CYP2C9 และ 
CYP3A4 ซึ่งเกี่ยวข้องกบัการเปลี่ยนแปลง S- และ R-warfarin ตามล าดับ จงึท าให้การขับออกของยา 
warfarin ลดลง ส่งผลให้ฤทธ์ิต้านการแข็งตัวของเลอืดจากยา warfarin เพิ่มข้ึน (Scoce, et al., 
2006)  โดยการศึกษาของ Hickmolt และคณะ (2003)  ในผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin และมีค่า INR 
อยู่ในช่วง 2-3 อย่างน้อย 3 ครั้งทีม่าพบแพทย ์  พบว่า เมื่อมีการเริ่มใช้ยา simvastatin ส่งผลให้
ค่าเฉลี่ย INR เพิ่มข้ึนจากค่า INR 2.5 เป็น 3.2 ร้อยละ 27 (p<0.003) และต้องมีการปรับขนาดยา 
warfarin ลง จาก 4.2 เป็น 3.8 มิลลิกรัมตอ่วัน ร้อยละ 9 (p<0.001) ดังนั้นหากมกีารให้ยาสองตัวนี้
ร่วมกัน ควรมีการติดตามค่า INR อย่างใกล้ชิด และปรบัขนาดยา warfarin ลงจากปกติ (Scoce, et 
al., 2006) 
 
 5.3.4 ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทยส์ั่ง 
 จากข้อมลูในกลุม่ทดลองพบว่า ผูป้่วยมีการใช้ยาตามแพทยส์ั่งหรือรายละเอียดที่ระบุ
บนหน้าซองยาถึงร้อยละ 85.0 เป็นผลสืบเนื่องจากการที่มเีภสัชกรให้ค าแนะน าและเน้นย้ าเรื่อง
ความส าคัญของการรบัประทานยาตามแพทย์สัง่ รวมทัง้ข้อควรปฏิบัติหากลืมรับประทานยา กับผู้ป่วย
ก่อนออกจากโรงพยาบาล จากการประเมินความรูผู้้ป่วยขณะออกจากโรงพยาบาล มผีู้ป่วยตอบถูกใน 
2 หัวข้อนี้ถึงรอ้ยละ 100.0 และ 80.0 ตามล าดับ 
 ซึ่งใหผ้ลสอดคล้องกบัการศึกษาของ Arnsten (1997) ในเรือ่งความสัมพันธ์ของการ
ทราบเหตผุลในการรับประทานยา warfarin กับการใช้ยาตามแพทย์สัง่ของผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin 
พบว่า กลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ใช้ยาตามแพทย์สัง่ มีจ านวนผู้ไมท่ราบเหตผุลในการรับประทานยา warfarin 
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มากกว่ากลุม่ผูป้่วยที่ใช้ยาตามแพทย์สัง่ คือร้อยละ 21 และ 6 ตามล าดับ อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที ่
p=0.007  
 แต่ส าหรบักลุ่มควบคุม ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่พกยาติดตัวเมื่อมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วย
นอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล และขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล มีการน ายา warfarin 
ที่เหลือจากการสัง่ใช้ขณะผู้ป่วยนอนโรงพยาบาลรวมกบัจ านวนยากลับบ้านโดยไม่มีการจดบันทึก
จ านวนยาใหม่ใหก้ับผู้ป่วย จึงไมส่ามารถรวบรวมและวิเคราะห์ข้อมลูของกลุ่มควบคุมได้ 
 
 
5.4 ผลคะแนนความรู้เกี่ยวกับการใช้ยา warfarin  
 

ผลคะแนนเฉลี่ยของผูป้่วย ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลัง
ออกจากโรงพยาบาล ในกลุม่ควบคุมมีความแตกต่างจากกลุ่มทดลองอย่างมีนัยส าคัญทางสถิตทิี ่
p=0.000 (คะแนนเฉลี่ย 2.95 กับ 8.38)  

ส่วนการเปรียบเทียบผลคะแนนเฉลี่ยภายในกลุ่มทดลอง พบว่า มีความแตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ p=0.000 เมื่อเปรียบเทยีบระหว่างขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล
(คะแนนเฉลี่ย 1.25) ซึ่งอาจถือได้กับการท า pre-test คือก่อนการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรม กับขณะ
ออกจากโรงพยาบาล (คะแนนเฉลี่ย 8.38) หรือขณะกลบัมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรก
หลงัออกจากโรงพยาบาล (คะแนนเฉลี่ย 8.38) ถือเป็นการท า post-test ที่ผู้ป่วยได้รบัการบรบิาล
ทางเภสัชกรรมแล้ว  โดยใหผ้ลการศึกษาที่คล้ายคลงึกับการศึกษาของสุวิมล ยี่ภู่ และคณะ (2548) 
พบว่า คะแนน post-test หลังจากให้ความรู้ผูป้่วยเพิ่มข้ึนจากคะแนน pre-test อย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ (จาก 4.17 เป็น 9.12; p<0.001)  และการศึกษาของมณีรัตน์ สทิธิเดช และคณะ (2555) 
เช่นกันพบว่า ผู้ป่วยมีคะแนนเพิ่มสูงข้ึนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติจาก  3.82+3.55 เป็น 7.88+1.95 
คะแนน (p<0.001) หลงัได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรมจากเภสัชกร  รวมทั้งการศึกษาของ 
Lakshmi และคณะ (2013) พบว่า ในกลุ่มทดลองที่มเีภสัชกรให้ความรู้นั้น ผลคะแนนเฉลี่ยในการ
ประเมินความรูเ้พิ่มข้ึนจาก 5.6+3.2 เป็น 13.8+0.94 (P=0.000)  ส่วนในกลุม่ควบคุม ผลคะแนน
เฉลี่ยเพิ่มข้ึน แต่ไม่มีความแตกต่างทางสถิติที่ p=0.218 (จาก 8.0+1.59 เป็น 8.3+2.6) 
 
 
5.5 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรในผู้ป่วยท่ีใช้ยา warfarin (Pharmacist’s 
intervention in warfarin using patients) 

 
  จากข้อมลูในการศึกษาพบว่า เภสัชกรสามารถพบปัญหาและให้ค าแนะน าการแก้ไข
ปัญหาดังกล่าวกับแพทย์ได้ถึง 132 ปัญหาจากผู้ป่วย 40 รายในกลุ่มทดลอง ถึงแม้จะได้รับการยอมรบั
จากแพทย์ในระดับที่น้อยเพียงรอ้ยละ 51.51 แต่เมื่อรวบรวมผลของระยะเวลาต้ังแตผู่้ป่วยเริ่มใช้ยา 
warfarin จนถึงวันที่ผูป้่วยออกจากโรงพยาบาลนั้นในกลุ่มทดลองลดลงเมื่อเทียบกบักลุ่มควบคุม (จาก
จ านวนวันเฉลี่ย 14.25+15.70 วันในกลุ่มควบคุม เป็น 8.15+15.70 วันในกลุ่มทดลอง; p=0.029) 
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แสดงใหเ้ห็นว่า การมีเภสัชกรใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมในการดูแลผูป้่วยผูป้่วยสามารถช่วยลดจ านวน
วันนอนในโรงพยาบาลของผูป้่วยลงได้ ส่วนระยะเวลาของวันที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทยท์ี่คลินกิผูป้่วย
นอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในระหว่าง
สองกลุ่ม (p=0.758) เนื่องจากผูป้่วยส่วนใหญ่มาตามวันที่แพทย์ได้นัดไว้ 
 

 
5.6 สรุปผลการวิจัย 
 
  จากวัตถุประสงค์ของการศึกษาในครัง้นี้ ท าให้สามารถสรุปได้ว่า การมีบริบาลทาง
เภสัชกรรมโดยเภสัชกร ส าหรบัผูป้่วยที่เริ่มการรกัษาด้วยยา warfarin เป็นครัง้แรก ในหอผู้ป่วย    
อายุรกรรม และหอผูป้่วยศัลยกรรมนั้น มผีลท าใหร้้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range มี
มากกว่ากลุม่ควบคุมที่ใช้การรักษาแบบเดิม เพียงขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 52.5 กับ 27.5; 
p=0.022)  ส่วนขณะพักรกัษาตัวในโรงพยาบาล (ร้อยละ 15.0 กับ 15.0; p=1.000)   และขณะ
กลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัออกจากโรงพยาบาล  (ร้อยละ 30.0 กับ 15.0; 
p=0.108)  พบว่า ไม่มีความแตกต่างทางสถิต ิ  ส่วนการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ พบอาการ
เลือดออกตามไรฟัน เพียง 1 เหตุการณ์ในกลุม่ควบคุม ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินกิผูป้่วยนอกใน
ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล ส่วนกลุ่มทดลองไม่พบภาวะเลือดออกนี้ เมือ่เปรียบเทียบกันไม่พบ
ความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P=0.500) ส าหรับภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน ไม่พบการ
เกิดในทั้งสองกลุม่ พบปญัหาอันตรกริิยาระหว่างกันกับยาอืน่ในกลุ่มทดลองน้อยกว่ากลุ่มควบคุม โดย
มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้งขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 80.0 กับ 92.5; 
p=0.000)  และขณะกลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (ร้อย
ละ 72.5 กับ 82.5; p=0.013) รายการยาทีพ่บอันตรกริิยากับ warfarin มากสุดเรียงตามล าดับ ได้แก ่
ยา omeprazole, aspirin และ simvastatin ส่วนเรื่องการประเมินความรู้ผูป้่วย หลงัจากเภสัชกรให้
ความรู้เรื่องยาและค าแนะน าในการปฏิบัติตัวส าหรับผู้ป่วยทีไ่ด้รับยา warfarin ท าให้ผู้ป่วยมีความรู้
ความเข้าใจมากยิ่งข้ึนสังเกตได้จากผลคะแนนเฉลี่ยที่เพิม่ขึ้น ทั้งการเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มควบคุม
กับกลุ่มทดลอง  ขณะกลับมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (2.95 
กับ 8.38)  และภายในกลุ่มทดลอง ระหว่างพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (pre-test) กับขณะกลับมาพบ
แพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอกในครั้งแรกหลงัออกจากโรงพยาบาล (post-test) (จาก 1.25 เป็น 8.38) ซึ่งมี
ความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ p=0.000  

แสดงใหเ้ห็นแล้วว่า การมีเภสัชกรในการร่วมดูแลผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin ทั้ง
บทบาทในการติดตามการสั่งใช้และปรบัขนาดยา warfarin ให้มีความเหมาะสมเป็นไปตามผลการ
ตรวจวัดค่า INR  การติดตามอาการไมพ่ึงประสงค์ทีอ่าจเกิดข้ึน  การเฝ้าระวังและแก้ไขปัญหาการเกิด
อันตรกิริยาระหว่างกันกบัยา warfarin รวมถึงการให้ข้อมลูเรื่องยาและการปฏิบัติตัวอย่างเหมาะสม
ในผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin นั้น สามารถท าให้ผูป้่วยมีค่า INR อยู่ในระดบั therapeutic range ซึ่ง
เป็นเป้าหมายส าคัญของการดูแลรักษาผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin ได้   ดังที่ Strand และคณะ (1990) 
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ได้กล่าวไว้ว่า บทบาทส าคัญของเภสัชกรในงานบริบาลทางเภสัชกรรม คือ การค้นหา แก้ไข และ
ป้องกันปัญหาทีเ่กี่ยวกับการใช้ยาของผูป้่วยเฉพาะราย 
   
 
5.7 การน าไปใช้ 
 
  จากผลการวิจัยที่แสดงให้เห็นว่า การมีเภสัชกรในการให้บริบาลทางเภสัชกรรมกับ
ผู้ป่วย สามารถส่งผลให้การรักษาด้วยยา warfarin ของผู้ป่วยถึงเป้าหมายมากยิ่งขึ้น  และเดิมบทบาท
ของเภสัชกรในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าในการให้บริบาลทางเภสัชกรรมแก่ผู้ป่วยที่ได้รับยา 
warfarin นั้นมีเพียงที่คลินิกผู้ป่วยนอก  หากมีการด าเนินงานอย่างต่อเนื่องหลังจากการวิจัยนี้ จะ
สามารถท าให้ผู้ป่วยได้รับการดูแลอย่างมีประสิทธิภาพมากยิ่งข้ึน ด้วยการส่งต่อข้อมูลผู้ป่วยและเช่ือม
การบริการระหว่างแผนกบริการผู้ป่วยในสู่แผนกบริการผู้ป่วยนอกเป็นหนึ่งเดียวกัน  ซึ่งสามารถน าไป
ประยุกต์ใช้ในโรงพยาบาลอื่นได้เช่นกัน ร่วมกับการจัดระบบการส่งต่อข้อมูลผู้ป่วยตามระบบการ
ให้บริการของแต่ละโรงพยาบาล  และจัดอบรมความรู้แก่เภสัชกรและบุคลากรทางแพทย์ที่เกี่ยวข้อง
กับการให้บริการผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin  
 
 
5.8 ข้อจ ากัดในการศึกษา 
 
  การศึกษาน้ีมีข้อจ ากัดในการด าเนินงานวิจัย ได้แก่ การคัดเลือกผู้ป่วยไม่ได้เป็นแบบ
สุ่ม เนื่องจากจริยธรรมในการรักษาผูป้่วยและจริยธรรมในการท าการศึกษาในคน ที่ไม่สามารถท าการ
สุ่มเลือกผูป้่วยกับวิธีปฏิบัติทัง้สองแบบในช่วงเวลาเดียวกันได้  จึงเกิดการศึกษาผูป้่วยในกลุม่ควบคุม
เรียบร้อยกอ่น โดยเป็นการเกบ็รวบรวมข้อมลูย้อนหลงั  และถึงแม้ในการศึกษาน้ีจะออกแบบให้ผู้วิจัย
ได้พบผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม ขณะกลบัมาพบแพทยท์ี่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังออกจาก
โรงพยาบาล เพื่อได้ซักถามข้อสงสัยหรือข้อมูลที่ได้ไม่ครบจากเวชระเบียนแล้วก็ตาม  แต่ยังมีบาง
ปัญหาที่เกิดข้ึน ไม่สามารถกลับไปแก้ไขได้ ท าให้การเกบ็รวบรวมข้อมลูได้ไม่สมบูรณ์ เช่น การ
ตรวจสอบเรื่องการใช้ยาตามแพทยส์ั่งของผูป้่วย  ในความเป็นจริงทีเ่กิดข้ึน คือ ผูป้่วยบางรายไม่ได้พก
ยาติดตัวเมื่อมาพบแพทย์ที่คลินิกผูป้่วยนอก  และขณะผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล มีการน ายา 
warfarin ที่เหลือจากการสั่งใช้ขณะผู้ป่วยนอนโรงพยาบาลมารวมกบัจ านวนยากลับบ้านและไมม่ีการ
จดบันทกึจ านวนยาใหม่ให้กบัผูป้่วย จึงท าให้ไมส่ามารถประเมินความร่วมมอืในการใช้ยาตามแพทยส์ั่ง
ของผู้ป่วยจากจ านวนยาทีเ่หลือได ้
  สถานที่ท าการศึกษาเป็นโรงพยาบาลขนาดใหญท่ี่มผีู้ป่วยรอเข้ารับการรักษานอน
โรงพยาบาล ท าให้ผูป้่วยที่ท าการศึกษาเมื่อมีอาการดีข้ึนและไม่มีภาวะแทรกซ้อน ต้องออกจาก
โรงพยาบาลเพื่อพกัฟื้นต่อทีบ่้าน ก่อนที่ยา warfarin จะออกฤทธ์ิได้เต็มที่ ซึ่งตามคุณสมบัติของยาจะ
ใช้เวลาประมาณ 7-10 วัน ท าให้ค่า INR ที่ได้ส่วนใหญ่ของผูป้่วยขณะออกจากโรงพยาบาลยังคงมีค่าที่
ต่ ากว่า therapeutic range 
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5.9 ข้อเสนอแนะ 
 

การศึกษาในอนาคต ควรมีการวางแผนการวิจัยให้สามารถครอบคลุมการศึกษา
ผู้ป่วยทุกประเภท ที่ไม่ใช่เพียงหอผูป้่วยอายุรกรรมและหอผู้ป่วยศัลยกรรมเท่านั้น  และควรมีการ
ประเมินความพึงพอใจ ความร่วมมือ และการยอมรับของบุคลากรทางการแพทย์อื่นในทมี เพื่อ
เป้าหมายการรักษาที่ดีข้ึน รวมทั้งความพงึพอใจของผูป้่วยในการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกร
ต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย 
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ท่านได้รับการเชิญชวนให้เข้าร่วมในโครงการวิจัยน้ี แต่ก่อนที่ท่านจะตกลงใจเข้าร่วม

หรือไม่ โปรดอ่านข้อความในเอกสารนี้ทัง้หมด เพื่อใหท้ราบว่า เหตุใดท่านจึงได้รบัเชิญให้เข้าร่วมใน
โครงการวิจัยน้ี โครงการวิจัยน้ีท าเพือ่อะไร หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัยน้ีท่านจะต้องท าอะไรบ้าง 
รวมทั้งข้อดีและข้อเสียทีอ่าจจะเกิดข้ึนในระหว่างการวิจัย 
  ในเอกสารนี้ อาจมีข้อความที่ท่านอ่านแล้วยังไม่เข้าใจ โปรดสอบถามผู้วิจัยหรือ
ผู้ช่วยผู้วิจัยที่ท าโครงการนีเ้พื่อใหอ้ธิบายจนกว่าท่านจะเข้าใจ ท่านจะได้รบัเอกสารนี้ 1 ชุด เพื่อ
ปรึกษาหารือกับญาติพี่นอ้ง เพือ่น หรือแพทย์ทีท่่านรูจ้ัก ใหช่้วยตัดสินใจว่าควรจะเข้าร่วม
โครงการวิจัยน้ีหรือไม่ การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครัง้นี้จะตอ้งเป็นความสมัครใจของท่าน ไม่มีการ
บังคับหรือชักจูง ถึงแมท้่านจะไมเ่ข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่านก็จะได้รบัการรักษาพยาบาลตามปกติ 
การไม่เข้าร่วมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยน้ี จะไม่มีผลกระทบต่อการได้รับบรกิาร การ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชน์ที่พึงจะได้รบัของท่านแต่อย่างใด 
  โปรดอย่าลงลายมือช่ือของท่านในเอกสารนี้ จนกว่าท่านจะแน่ใจว่ามีความประสงค์
จะเข้าร่วมในโครง การวิจัยน้ี ค าว่า “ท่าน” ในเอกสารนี้หมายถึง ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยในฐานะเป็น
อาสาสมัครในโครงการวิจัยน้ี  
 
วัตถุประสงค์ของการวิจัย 
  เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรบัผูป้่วยที่เริ่มการรักษา
ด้วยยาวอร์ฟาริน (warfarin) เป็นครั้งแรก  ต่อผลค่าไอเอน็อาร ์ (INR) ที่ให้เป็นไปตามเป้าหมายของ
การรกัษา และปัญหาที่อาจเกิดข้ึนจากการได้รับยาวอร์ฟารนิ รวมทั้งผลประเมินความรูผู้้ป่วย บนหอ
ผู้ป่วยอายุรกรรม ศัลยกรรม และคลินกิผูป้่วยนอกทีผู่้ป่วยกลับมาพบแพทย์ในครั้งแรกหลงัจากออก
จากโรงพยาบาล ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
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ความส าคัญและท่ีมาของงานวิจัย 
   ยาวอร์ฟารินเป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือด ที่มีระดับยาที่ให้ผลในการรักษาและ
การเกิดพิษใกลเ้คียงกันมาก และมปีัจจัยหลายอย่างที่มผีลต่อการออกฤทธ์ิของยา เช่น อาหาร ยา 
ผลิตภัณฑ์หรือสมุนไพรอื่นที่ใช้ร่วม ดังนั้นผูป้่วยที่ได้รบัยาวอร์ฟารินจึงจ าเป็นต้องไดร้ับการติดตามการ
รักษาอย่างใกล้ชิด โดยการตรวจเลอืดเพื่อหาค่าไอเอ็นอาร์ (ทั่วไปก าหนดช่วง 2.0-3.0)  ซึ่งใช้เป็นตัว
ช่วยในการปรับขนาดยาใหเ้หมาะสมกบัผูป้่วยแต่ละราย เพื่อลดและปอ้งกันการเกิดอาการไม่พึง
ประสงค์โดยเฉพาะภาวะเลอืดออกผิดปกติ เช่น การเกิดจ้ าเลือดตามผิวหนัง อจุจาระหรือปัสสาวะที่มี
เลือดปน อาเจียนเป็นเลือด เลือดออกตามไรฟัน เลอืดออกทางตา ประจ าเดือนทีม่ามากผิดปกติ เป็น
ต้น  หรือเพื่อลดการรักษาที่ไม่ได้ผลท าให้เกิดการอุดตันของลิ่มเลือด ซึ่งมีอาการบ่งบอกดังเช่น อาการ
ปวดศีรษะเฉียบพลัน เวียนศีรษะ หน้ามืด หายใจล าบาก แน่นหน้าอก พูดล าบาก ปากเบี้ยว แขนขา
อ่อนแรง บวม เป็นต้น 

ดังนั้นเพื่อให้ผูป้่วยได้รับการรกัษาอย่างมปีระสิทธิภาพ เข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย 
และเกิดปัญหาทีเ่กี่ยวเนื่องจากยา warfarin น้อยที่สุด จึงเป็นเหตผุลส าคัญของการศึกษาในครั้งนี้ คือ 
เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรม (ดูแลและร่วมแก้ไขปัญหาการรกัษา) โดยเภสัชกรส าหรบั
ผู้ป่วยในที่ได้รบัยาวอร์ฟารินเป็นครั้งแรก ต่อผลค่า  ไอเอ็นอาร์ที่ใหเ้ป็นไปตามเป้าหมายของการรักษา 
และปญัหาทีอ่าจเกิดข้ึนจากการได้รบัยาวอร์ฟาริน รวมทัง้ผลประเมินความรู้ของผู้ป่วย บนหอผูป้่วย
อายุรกรรมและศัลยกรรม ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

 
ค าจ ากัดความ (Operational definition) 

 1) การบริบาลทางเภสัชกรรม (pharmaceutical care) ตาม
Pharmaceuticals Care Practice: The Clinician's Guide in New York, 2004 หมายถึง ความ
รับผิดชอบของเภสัชกรต่อการใช้ยารกัษาโรค โดยมีวัตถุประสงค์ใหผู้ป้่วยได้รับผลประโยชนส์ูงสุดจาก
การใช้ยา ซึ่งเพิม่คุณภาพชีวิตของผู้ป่วย ดังนั้นเภสัชกรจึงควรมบีทบาทโดยตรงในการวินจิฉัยทาง
เภสัชกรรม เพือ่ค้นหา แก้ไขและปอ้งกันปัญหาที่เกี่ยวกับการใช้ยาของผูป้่วยเฉพาะราย  

ซึ่งปญัหาการบ าบัดทางยาที่เกิดจากการได้รบัยาวอร์ฟาริน (drug related 
problem; DRPs) ได้แก่ 

1) การบ าบัดด้วยยาน้ันไม่จ าเป็น เพราะว่าผู้ป่วยไม่มีข้อบง่ช้ีทางคลินิกในช่วง 
เวลาน้ัน (unnecessary drug therapy)  

2) ยาก่อให้เกิดอาการไม่พงึประสงค์ (adverse drug reaction)  
3) ผู้ป่วยไม่สามารถหรือไม่ตั้งใจทีจ่ะใช้ยาที่ได้รับอย่างเหมาะสม (non- 

compliance) 
4) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยา (drug interaction) 

 2) ค่าไอเอ็นอาร์ (International Normalized Ratio; INR) เป็นค่าที่ใช้แสดง
ถึงการทดสอบการแข็งตัวของเลอืด เพื่อใช้ในตรวจติดตามผลการรักษาด้วยยาวอร์ฟาริน 
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ท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี เพราะคุณสมบัติท่ีเหมาะสมดังต่อไปน้ี 
1. อายุตั้งแต่ 18 ปีบรบิูรณ์ข้ึนไป 
2. เป็นผูป้่วยที่เข้าพักรักษาตัวในหอผู้ป่วยอายรุกรรมหรอืศัลยกรรม ณ โรงพยาบาล        

พระมงกุฎเกล้า  
3. ได้รับการรักษาด้วยยาวอร์ฟารินเป็นครั้งแรกและต่อเนือ่งทุกวันจนถึงวันนัดตรวจ

ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครัง้แรกหลังจากออกจากโรงพยาบาล 
4. ได้รับการตรวจวัดค่าไอเอ็นอาร์ ในระหว่างพกัรักษาตัวในโรงพยาบาล และวันที่

นัดตรวจที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัจากออกจากโรงพยาบาล 
 
ท่านไม่สามารถเขา้ร่วมโครงการวิจัยได้หากท่านมีคุณสมบัติดังต่อไปน้ี 

1. ผู้ป่วยไม่สามารถสื่อสารหรือรับรู้ข้อมลูได้ 
2. หญิงตัง้ครรภ์ 

 
จะมีการท าโครงการวิจัยน้ีท่ีใด และมีจ านวนผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยท้ังสิ้นเท่าไร 

มีการด าเนินโครงการวิจัยในครั้งนี้บนหอผู้ป่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม ทั้งประเภท
สามัญหรอืพิเศษ ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า โดยจะมผีู้เข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี 72 ราย เป็นกลุม่
ควบคุม 36 ราย และกลุ่มทดลอง 36 ราย 
 
ระยะเวลาท่ีท่านจะต้องร่วมโครงการวิจัย 

 คือ หลังจากช่วงเดือนมิถุนายน 2557 ที่ท่านได้รับยาวอร์ฟาริน ตลอดจนถึงวันนัด
ตรวจที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัจากออกจากโรงพยาบาล แต่การศึกษาวิจัยจะสิ้นสุดลงกอ่น
เวลาได้ก็ต่อเมื่อ 

1) ในระหว่างช่วงท าการศึกษาผูป้่วยย้ายไปยังหอผูป้่วยที่ไม่ใชห่อผูป้่วยอายุรกรรม
หรือศัลยกรรม ประเภทสามัญหรอืพิเศษ เช่น หอผู้ป่วยวิกฤต  

2) ปฏิเสธการรบัยาก่อนออกจากโรงพยาบาล หรอืมีการหยุดยาที่ไม่ได้เป็นผลจาก
ยาวอร์ฟารินในระหว่างช่วงท าการศึกษา 

3) ไม่กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกตามนัดหรือเกิน 1 เดือนหลังจากออกจาก
โรงพยาบาล 

4) ไม่สามารถติดตามเพื่อเก็บข้อมูลได้ตลอดช่วงท าการศึกษา  
5) ขอถอนตัวในระหว่างช่วงท าการศึกษา 
 

หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัย ท่านจะต้องปฏิบัติตามขั้นตอน หรือได้รับการปฏิบัติอย่างไร 
หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านจะไดร้ับการดูแลรักษาพยาบาลจากแพทย์และ

พยาบาลเช่นเดิม แต่จะได้รับการดูแล ติดตาม ได้ความรู้เรื่องยาและค าแนะน าในเรื่องการปฏิบัติตัวที่
เหมาะสมส าหรบัผูป้่วยที่ได้รับยาวอร์ฟารินจากเภสัชกรเพิ่มเติม 
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ความไม่สุขสบาย หรือความเสี่ยงต่ออันตรายท่ีอาจจะได้รบัจากกรรมวิธีการวิจัยมีอะไรบ้าง และ
วิธีการป้องกัน/แก้ไขท่ีผู้วิจัยเตรียมไว้หากมีเหตุการณ์ดังกล่าวเกิดขึ้น 

ผู้วิจัยจ าเป็นต้องขอความร่วมมอืจากท่าน โดยแต่ละครัง้ใช้เวลาประมาณ 20-30 
นาที ในการถูกประเมินความรู้ส าหรับผู้ป่วยที่ได้รบัยาวอร์ฟาริน และการให้ความรู้และค าแนะน า
ต่างๆ เกี่ยวกับการใช้ยาวอร์ฟารินทีเ่ป็นประโยชนส์ าหรับตัวท่าน 

 
ประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รับจากโครงการวิจัย 

 1. ประโยชน์ต่อผู้เข้าร่วมวิจัยโดยตรง คือ ได้รับการดูแล ติดตาม ได้ความรู้เรื่องยา
และค าแนะน าในเรือ่งการปฏิบัติตัวทีเ่หมาะสม โดยเภสัชกรอย่างใกล้ชิด 

 2. ประโยชน์ต่อส่วนรวม คือ เกิดการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรับ
ผู้ป่วยในและผู้ป่วยนอก ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าอย่างเป็นระบบและต่อเนื่อง ส่งผลให้ผูป้่วย
สามารถเข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย และได้รบัการรักษาทีม่ีประสทิธิภาพมากยิ่งข้ึน 
   
หากท่านไม่เข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านมีทางเลือกอ่ืนอย่างไรบ้าง 

หากท่านไมเ่ข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านจะไดร้ับการดูแลรักษาพยาบาลจากแพทย์
และพยาบาลตามอย่างเดิม  

 
หากเกิดอันตรายท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัยน้ี 

สามารถติดต่อได้ทัง้ในและนอกเวลาราชการ ที่ 
ร.อ.หญิง ระวิวรรณ หลิมศิโรรัตน์ เภสัชกรผู้ท าวิจัย  
แผนกบริการผูป้่วยใน กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกล้า 
เบอร์โทรติดต่อ 08-4058-9014, 09-0969-9473 

เพื่อด าเนินการประสานแพทย์ พยาบาล หรือผูเ้กี่ยวข้องในการเรง่แก้ไขเหตุอันตรายหรือ
ภาวะฉุกเฉินที่อาจเกิดข้ึนกับตัวผูป้่วยได้อย่างโดยด่วน 

 
หากท่านมีค าถามท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัยน้ี 

สามารถติดต่อได้ทัง้ในและนอกเวลาราชการ ที่ 
ร.อ.หญิง ระวิวรรณ หลิมศิโรรัตน์ เภสัชกรผู้ท าวิจัย  
แผนกบริการผูป้่วยใน กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกล้า 
เบอร์โทรติดต่อ 08-4058-9014, 09-0969-9473 

 
หากท่านรู้สึกว่าได้รับการปฏิบัติอย่างไม่เป็นธรรมในระหว่างโครงการวิจัยน้ี ท่านอาจแจ้งเรื่องได้ท่ี  

ส านักงานพจิารณาโครงการวิจัย กรมแพทยท์หารบก  ช้ัน 5 อาคารพระมงกุฎเกล้า
เวชวิทยา เบอร์โทร 02-3547600-28 ต่อ 94297 
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ข้อมูลส่วนตัวของท่านท่ีได้จากโครงการวิจัยครั้งน้ีจะถูกน าไปใช้ดังต่อไปน้ี 
ข้อมูลส่วนตัวของท่านจะถูกเกบ็เป็นความลับ และจะเปิดเผยเฉพาะในรปูของสรปุ

ผลการวิจัยเพื่อประโยชน์ทางวิชาการ โดยไม่มีการระบุช่ือนามสกลุของท่าน การเปิดเผยข้อมลู
เกี่ยวกับตัวท่านต่อหน่วยงานต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้อง จะกระท าด้วยเหตุผลทางวิชาการเท่านั้น 
 
ท่านจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากได้ลงนามเขา้ร่วมโครงการวิจัยแล้วได้หรือไม่ 

ท่านมีสทิธ์ิที่จะถอนตัวจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได้ และการถอนตัวนี้
จะไม่มผีลตอ่การรักษาพยาบาลทีท่่านพึงจะได้รบัในปัจจบุันและในอนาคต 

 
หากมีข้อมูลใหม่ท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัย ท่านจะได้รับแจ้งข้อมูลน้ันโดยผู้วิจัยหรือผู้วิจัยร่วม
น้ันทันที  
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หนังสือแสดงเจตนายินยอมเข้าร่วมการวิจัย (Informed Consent)  
 
ชื่อโครงการวิจัย: 

ผลการใหบ้ริบาลทางเภสัชกรรมส าหรบัผูป้่วยที่ได้รบัยาวอรฟ์ารินเปน็ครั้งแรก 
ในหอผูป้่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม 

 
วันที่ลงนาม           

 
 ก่อนที่จะลงนามในใบยินยอมให้ท าการวิจัยน้ี  ข้าพเจ้าไดร้ับการอธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์

ของการวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดข้ึนจากการวิจัย หรือจากยาที่ใช้ รวมทัง้
ประโยชน์ที่คาดว่าจะเกิดข้ึนจากการวิจัยอย่างละเอียด และมีความเข้าใจดีแล้ว 

 ผู้วิจัยรบัรองว่าจะตอบค าถามที่ข้าพเจ้าสงสัยด้วยความเต็มใจ และไม่ปิดบังซ่อนเร้น จนข้าพเจ้าพอใจ 
 ข้าพเจ้าเข้าร่วมในโครงการวิจัยน้ีด้วยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจงู 
 ข้าพเจ้ามสีิทธ์ิทีจ่ะถอนตัวจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมือ่ใดก็ได้ และการถอนตัวนี้จะไมม่ีผล

ต่อการรกัษาพยาบาลที่ข้าพเจ้าพึงจะได้รบัในปจัจบุันและในอนาคต 
 ผู้วิจัยรบัรองว่าจะเกบ็ข้อมูลเกี่ยวกบัตัวข้าพเจ้าเป็นความลบั และจะเปิดเผยเฉพาะในรปูของสรปุ

ผลการวิจัยโดยไมม่ีการระบุช่ือนามสกุลของข้าพเจ้า การเปดิเผยข้อมลูเกี่ยวกับตัวข้าพเจ้าต่อ
หน่วยงานต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้อง จะกระท าด้วยเหตุผลทางวิชาการเท่านั้น 

 ผู้วิจัยรบัรองว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัย ข้าพเจ้าจะได้รับการรักษาพยาบาล ตามที่
ระบุในเอกสารช้ีแจงข้อมลูแก่ผูเ้ข้าร่วมโครงการวิจัย  

 ข้าพเจ้าจะได้รับเอกสารช้ีแจงข้อมลูแกผู่้เข้าร่วมโครงการวิจยั เก็บไว้ 1 ชุด 
 ข้าพเจ้าได้รบัทราบข้อความข้างต้น มีความเข้าใจดี และลงนามในใบยินยอมด้วยความเต็มใจ 

 
               ลงช่ือ    ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย              

     (     ) ตัวบรรจง 
 
               ลงช่ือ    ผู้ด าเนินโครงการวิจัย              

     (     ) ตัวบรรจง
    
               ลงช่ือ     พยาน              

     (     ) ตัวบรรจง  
 
               ลงช่ือ     พยาน              

     (     ) ตัวบรรจง 
 



104 
 

ภาคผนวก ค 
 

เอกสารชีแ้จงข้อมูลแก่ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย 
(Research Subject Information sheet) 

 
ชื่อโครงการวิจัย:  ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมส าหรบัผู้ป่วยที่ได้รบัยาวอร์ฟารินครัง้แรก  

  ในหอผูป้่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม 
วันท่ีชี้แจง:              . 
ชื่อผู้ร่วมวิจัย:               . 
ชื่อและสถานท่ีท างานของผู้วิจัย: หอผูป้่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
ผู้ให้ทุนวิจัย:  ทุนอุดหนุนการวิจัยเพือ่วิทยานิพนธ์ บัณฑิตวิทยาลัย มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร ์
 

   
ท่านได้รับการเชิญชวนให้เข้าร่วมในโครงการวิจัยน้ี แต่ก่อนที่ท่านจะตกลงใจเข้าร่วม

หรือไม่ โปรดอ่านข้อความในเอกสารนี้ทัง้หมด เพื่อใหท้ราบว่า เหตุใดท่านจึงได้รบัเชิญให้เข้าร่วมใน
โครงการวิจัยน้ี โครงการวิจัยน้ีท าเพือ่อะไร หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัยน้ีท่านจะต้องท าอะไรบ้าง 
รวมทั้งข้อดีและข้อเสียทีอ่าจจะเกิดข้ึนในระหว่างการวิจัย 
  ในเอกสารนี้ อาจมีข้อความที่ท่านอ่านแล้วยังไม่เข้าใจ โปรดสอบถามผู้วิจัยหรือ
ผู้ช่วยผู้วิจัยที่ท าโครงการนีเ้พื่อใหอ้ธิบายจนกว่าท่านจะเข้าใจ ท่านจะได้รบัเอกสารนี้ 1 ชุด เพื่อ
ปรึกษาหารือกับญาติพี่นอ้ง เพือ่น หรือแพทย์ทีท่่านรูจ้ัก ใหช่้วยตัดสินใจว่าควรจะเข้าร่วม
โครงการวิจัยน้ีหรือไม่ การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครัง้นี้จะตอ้งเป็นความสมัครใจของท่าน ไม่มีการ
บังคับหรือชักจูง ถึงแมท้่านจะไมเ่ข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่านก็จะได้รบัการรักษาพยาบาลตามปกติ 
การไม่เข้าร่วมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยน้ี จะไม่มีผลกระทบต่อการได้รับบรกิาร การ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชน์ที่พึงจะได้รบัของท่านแต่อย่างใด 
  โปรดอย่าลงลายมือช่ือของท่านในเอกสารนี้ จนกว่าท่านจะแน่ใจว่ามีความประสงค์
จะเข้าร่วมในโครง การวิจัยน้ี ค าว่า “ท่าน” ในเอกสารนี้หมายถึง ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยในฐานะเป็น
อาสาสมัครในโครงการวิจัยน้ี  
 
วัตถุประสงค์ของการวิจัย 
  เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรบัผูป้่วยที่เริ่มการรักษา
ด้วยยาวอร์ฟาริน (warfarin) เป็นครั้งแรก  ต่อผลค่าไอเอน็อาร ์ (INR) ที่ให้เป็นไปตามเป้าหมายของ
การรกัษา และปัญหาที่อาจเกิดข้ึนจากการได้รับยาวอร์ฟารนิ รวมทั้งผลประเมินความรูผู้้ป่วย บนหอ
ผู้ป่วยอายุรกรรม ศัลยกรรม และคลินกิผูป้่วยนอกทีผู่้ป่วยกลับมาพบแพทย์ในครั้งแรกหลงัจากออก
จากโรงพยาบาล ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
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ความส าคัญและท่ีมาของงานวิจัย 
   ยาวอร์ฟารินเป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือด ที่มีระดับยาที่ให้ผลในการรักษาและ
การเกิดพิษใกลเ้คียงกันมาก และมปีัจจัยหลายอย่างที่มผีลต่อการออกฤทธ์ิของยา เช่น อาหาร ยา 
ผลิตภัณฑ์หรือสมุนไพรอื่นที่ใช้ร่วม ดังนั้นผูป้่วยที่ได้รบัยาวอร์ฟารินจึงจ าเป็นต้องไดร้ับการติดตามการ
รักษาอย่างใกล้ชิด โดยการตรวจเลอืดเพื่อหาค่าไอเอ็นอาร์ (ทั่วไปก าหนดช่วง 2.0-3.0)  ซึ่งใช้เป็นตัว
ช่วยในการปรับขนาดยาใหเ้หมาะสมกบัผูป้่วยแต่ละราย เพื่อลดและปอ้งกันการเกิดอาการไม่พึง
ประสงค์โดยเฉพาะภาวะเลอืดออกผิดปกติ เช่น การเกิดจ้ าเลือดตามผิวหนัง อจุจาระหรือปัสสาวะที่มี
เลือดปน อาเจียนเป็นเลือด เลือดออกตามไรฟัน เลอืดออกทางตา ประจ าเดือนทีม่ามากผิดปกติ เป็น
ต้น  หรือเพื่อลดการรักษาที่ไม่ได้ผลท าให้เกิดการอุดตันของลิ่มเลือด ซึง่มีอาการบ่งบอกดังเช่น อาการ
ปวดศีรษะเฉียบพลัน เวียนศีรษะ หน้ามืด หายใจล าบาก แน่นหน้าอก พูดล าบาก ปากเบี้ยว แขนขา
อ่อนแรง บวม เป็นต้น 

ดังนั้นเพื่อให้ผูป้่วยได้รับการรกัษาอย่างมปีระสิทธิภาพ เข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย 
และเกิดปัญหาทีเ่กี่ยวเนื่องจากยา warfarin น้อยที่สุด จึงเป็นเหตผุลส าคัญของการศึกษาในครั้งนี้ คือ 
เพื่อศึกษาผลการใหบ้รบิาลทางเภสัชกรรม (ดูแลและร่วมแก้ไขปัญหาการรกัษา) โดยเภสัชกรส าหรบั
ผู้ป่วยในที่ได้รบัยาวอร์ฟารินเป็นครั้งแรก ต่อผลค่า  ไอเอ็นอาร์ที่ใหเ้ป็นไปตามเป้าหมายของการรักษา 
และปญัหาทีอ่าจเกิดข้ึนจากการได้รบัยาวอร์ฟาริน รวมทัง้ผลประเมินความรู้ของผู้ป่วย บนหอผูป้่วย
อายุรกรรมและศัลยกรรม ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

 
ค าจ ากัดความ (Operational definition) 

1) การบริบาลทางเภสัชกรรม (pharmaceutical care) ตาม 
Pharmaceuticals Care Practice: The Clinician's Guide in New York, 2004 หมายถึง ความ
รับผิดชอบของเภสัชกรต่อการใช้ยารกัษาโรค โดยมีวัตถุประสงค์ใหผู้ป้่วยได้รับผลประโยชนส์ูงสุดจาก
การใช้ยา ซึ่งเพิม่คุณภาพชีวิตของผู้ป่วย ดังนั้นเภสัชกรจึงควรมบีทบาทโดยตรงในการวินจิฉัยทาง
เภสัชกรรม เพือ่ค้นหา แก้ไขและปอ้งกันปัญหาที่เกี่ยวกับการใช้ยาของผูป้่วยเฉพาะราย  

ซึ่งปญัหาการบ าบัดทางยาที่เกิดจากการได้รบัยาวอร์ฟาริน (drug related 
problem; DRPs) ได้แก่ 

1) การบ าบัดด้วยยาน้ันไม่จ าเป็น เพราะว่าผู้ป่วยไม่มีข้อบง่ช้ีทางคลินิกในช่วง 
เวลาน้ัน (unnecessary drug therapy)  

2) ยาก่อให้เกิดอาการไม่พงึประสงค์ (adverse drug reaction)  
3) ผู้ป่วยไม่สามารถหรือไม่ตั้งใจทีจ่ะใช้ยาที่ได้รับอย่างเหมาะสม (non-

compliance) 
4) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างยา (drug interaction) 

2) ค่าไอเอ็นอาร์ (International Normalized Ratio; INR) เป็นค่าที่ใช้แสดงถึง
การทดสอบการแข็งตัวของเลือด เพื่อใช้ในตรวจติดตามผลการรักษาด้วยยาวอร์ฟาริน 
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ท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี เพราะคุณสมบัติท่ีเหมาะสมดังต่อไปน้ี 
1. อายุตั้งแต่ 18 ปีบรบิูรณ์ข้ึนไป 
2. ได้รับการรกัษาด้วยยาวอร์ฟารินเป็นครัง้แรกขณะพกัรกัษาตัวในหอผู้ป่วยอายุรก

รรมหรอืศัลยกรรม ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า และต่อเนื่องทุกวันจนถึงวันนัดตรวจที่คลินิกผู้ป่วย
นอกในครั้งแรกหลังจากออกจากโรงพยาบาล 

3. ได้รับการตรวจวัดค่าไอเอ็นอาร์ ในระหว่างพักรักษาตัวในโรงพยาบาล และวันที่
นัดตรวจที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัจากออกจากโรงพยาบาล 

 
ท่านไม่สามารถเขา้ร่วมโครงการวิจัยได้หากท่านมีคุณสมบัติดังต่อไปน้ี 
 1. ผู้ป่วยไม่สามารถสื่อสารหรือรับรู้ข้อมลูได ้
 2. หญิงตัง้ครรภ์ 

 
จะมีการท าโครงการวิจัยน้ีท่ีใด และมีจ านวนผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยท้ังสิ้นเท่าไร 

มีการด าเนินโครงการวิจัยในครั้งนี้บนหอผู้ป่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม ทั้งประเภท
สามัญหรอืพิเศษ ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า โดยจะมผีูเ้ข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี 72 ราย เป็นกลุม่
ควบคุม 36 ราย และกลุ่มทดลอง 36 ราย 

 
ระยะเวลาท่ีท่านจะต้องร่วมโครงการวิจัย 
  คือ หลงัจากช่วงเดือนมิถุนายน 2557 ที่ท่านได้รบัยาวอรฟ์าริน ตลอดจนถึงวันนัด
ตรวจที่คลินกิผูป้่วยนอกในครัง้แรกหลงัจากออกจากโรงพยาบาล แต่การศึกษาวิจัยจะสิ้นสุดลงกอ่น
เวลาได้ก็ต่อเมื่อ 

1) ในระหว่างช่วงท าการศึกษาผูป้่วยย้ายไปยังหอผู้ป่วยที่ไมใ่ช่หอผู้ป่วยอายรุกรรม
หรือศัลยกรรม ประเภทสามัญหรือพเิศษ เช่น หอผูป้่วยวิกฤต  

2) ปฏิเสธการรบัยาก่อนออกจากโรงพยาบาล หรือมีการหยดุยาที่ไม่ได้เป็นผลจากยา
วอร์ฟารินในระหว่างช่วงท าการศึกษา 

3) ไม่กลบัมาพบแพทย์ที่คลินิกตามนัดหรือเกิน 1 เดือนหลังจากออกจาก
โรงพยาบาล 

4) ไม่สามารถติดตามเพื่อเก็บข้อมูลได้ตลอดช่วงท าการศึกษา  
 
หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัย ท่านจะต้องปฏิบัติตามขั้นตอน หรือได้รับการปฏิบัติอย่างไร 

หากท่านเข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านจะไดร้ับการดูแลรักษาพยาบาลจากแพทย์และ
พยาบาลเช่นเดิม แต่จะได้รับการประเมินความรู้ของผูป้่วยโดยเภสัชกร ในวันนัดตรวจที่คลินกิผูป้่วย
นอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล  
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ความไม่สุขสบาย หรือความเสี่ยงต่ออันตรายท่ีอาจจะไดร้ับจากกรรมวิธีการวิจัยมีอะไรบ้าง และ
วิธีการป้องกัน/แก้ไขท่ีผู้วิจัยเตรียมไว้หากมีเหตุการณ์ดังกล่าวเกิดขึ้น 

ผู้วิจัยจ าเป็นต้องขอความร่วมมอืจากท่าน โดยใช้เวลาประมาณ 10-15 นาที ในการ
ถูกประเมินความรูส้ าหรับผูป้่วยที่ได้รับยาวอร์ฟาริน และเพือ่เป็นการไม่เสียเวลาของท่าน ผู้วิจัยจะขอ
ใช้ช่วงเวลาระหว่างที่ท่าน   รอพบแพทย ์

 
ประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รับจากโครงการวิจัย 

1. ประโยชน์ต่อผูเ้ข้าร่วมวิจัยโดยตรง คือ ได้รบัการประเมินความรู้ทีส่่งผลต่อการ
ดูแล ติดตาม ได้ความรู้เรื่องยาและค าแนะน าในเรื่องการปฏิบัติตัวทีเ่หมาะสม โดยเภสัชกรอย่าง
ใกล้ชิด 

2. ประโยชน์ต่อส่วนรวม คือ เกิดการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส าหรับ
ผู้ป่วยในและผู้ป่วยนอก ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าอย่างเป็นระบบและต่อเนื่อง ส่งผลให้ผูป้่วย
สามารถเข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย และได้รบัการรักษาทีม่ีประสทิธิภาพมากยิ่งข้ึน 
 

หากท่านไม่เข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านมีทางเลือกอ่ืนอย่างไรบ้าง 
หากท่านไมเ่ข้าร่วมโครงการวิจัยน้ี ท่านจะได้รบัการดูแลรักษาพยาบาลจากแพทย์

และพยาบาลตามอย่างเดิม  
 

หากเกิดอันตรายท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัยน้ี 
สามารถติดต่อได้ทัง้ในและนอกเวลาราชการ ที่ 

ร.อ.หญิง ระวิวรรณ หลิมศิโรรัตน์ เภสัชกรผู้ท าวิจัย  
แผนกบริการผูป้่วยใน กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกล้า 
เบอร์โทรติดต่อ 08-4058-9014, 09-0969-9473 

เพื่อด าเนินการประสานแพทย์ พยาบาล หรือผู้เกี่ยวข้องในการเร่งแก้ไขเหตุอันตรายหรอื
ภาวะฉุกเฉินที่อาจเกิดข้ึนกับตัวผูป้่วยได้อย่างโดยด่วน 

 
หากท่านมีค าถามท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัยน้ี 
 สามารถติดต่อได้ทัง้ในและนอกเวลาราชการ ที่ 

ร.อ.หญิง ระวิวรรณ หลิมศิโรรัตน์ เภสัชกรผู้ท าวิจัย  
แผนกบริการผูป้่วยใน กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกล้า 
เบอร์โทรติดต่อ 08-4058-9014, 09-0969-9473 

 
หากท่านรู้สึกว่าได้รับการปฏิบัติอย่างไม่เป็นธรรมในระหว่างโครงการวิจัยน้ี ท่านอาจแจ้งเรื่องได้ท่ี  

ส านักงานพจิารณาโครงการวิจัย กรมแพทย์ทหารบก  ช้ัน 5 อาคารพระมงกุฎเกล้า
เวชวิทยา เบอร์โทร 02-3547600-28 ต่อ 94297 
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ข้อมูลส่วนตัวของท่านท่ีได้จากโครงการวิจัยครั้งน้ีจะถูกน าไปใช้ดังต่อไปน้ี 

ข้อมูลส่วนตัวของท่านจะถูกเกบ็เป็นความลับ และจะเปิดเผยเฉพาะในรปูของสรปุ
ผลการวิจัยเพื่อประโยชน์ทางวิชาการ โดยไม่มีการระบุช่ือนามสกลุของท่าน การเปิดเผยข้อมลู
เกี่ยวกับตัวท่านต่อหน่วยงานต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้อง จะกระท าด้วยเหตุผลทางวิชาการเท่านั้น 
 
ท่านจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากได้ลงนามเขา้ร่วมโครงการวิจัยแล้วได้หรือไม่ 

ท่านมีสทิธ์ิที่จะถอนตัวจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได้ และการถอนตัวนี้
จะไม่มผีลตอ่การรักษาพยาบาลทีท่่านพึงจะได้รบัในปัจจบุันและในอนาคต 
 
หากมีข้อมูลใหม่ท่ีเกี่ยวข้องกับโครงการวิจัย ท่านจะได้รับแจ้งข้อมูลน้ันโดยผู้วิจัยหรือผู้วิจัยร่วม
น้ันทันที  
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หนังสือแสดงเจตนายินยอมเข้าร่วมการวิจัย (Informed Consent) 
 
ชื่อโครงการวิจัย: 

ผลการใหบ้ริบาลทางเภสัชกรรมส าหรบัผูป้่วยที่ได้รบัยาวอรฟ์ารินเปน็ครั้งแรก 
ในหอผูป้่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม 

 
วันที่ลงนาม           

 
 ก่อนที่จะลงนามในใบยินยอมให้ท าการวิจัยน้ี  ข้าพเจ้าได้รบัการอธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์

ของการวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดข้ึนจากการวิจัย หรือจากยาที่ใช้ รวมทัง้
ประโยชน์ที่คาดว่าจะเกิดข้ึนจากการวิจัยอย่างละเอียด และมีความเข้าใจดีแล้ว 

 ผู้วิจัยรบัรองว่าจะตอบค าถามที่ข้าพเจ้าสงสัยด้วยความเต็มใจ และไม่ปิดบังซ่อนเร้น จนข้าพเจ้าพอใจ 
 ข้าพเจ้าเข้าร่วมในโครงการวิจัยน้ีด้วยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจงู 
 ข้าพเจ้ามสีิทธ์ิทีจ่ะถอนตัวจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมือ่ใดก็ได้ และการถอนตัวนีจ้ะไม่มผีล

ต่อการรกัษาพยาบาลที่ข้าพเจ้าพึงจะได้รบัในปจัจบุันและในอนาคต 
 ผู้วิจัยรบัรองว่าจะเกบ็ข้อมูลเกี่ยวกบัตัวข้าพเจ้าเป็นความลบั และจะเปิดเผยเฉพาะในรปูของสรปุ

ผลการวิจัยโดยไมม่ีการระบุช่ือนามสกุลของข้าพเจ้า การเปิดเผยข้อมูลเกี่ยวกบัตัวข้าพเจ้าต่อ
หน่วยงานต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้อง จะกระท าด้วยเหตุผลทางวิชาการเท่านั้น 

 ผู้วิจัยรบัรองว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัย ข้าพเจ้าจะได้รบัการรักษาพยาบาล ตามที่
ระบุในเอกสารช้ีแจงข้อมลูแก่ผูเ้ข้าร่วมโครงการวิจัย  

 ข้าพเจ้าจะได้รับเอกสารช้ีแจงข้อมลูแกผู่้เข้าร่วมโครงการวิจยั เก็บไว้ 1 ชุด 
 ข้าพเจ้าได้รบัทราบข้อความข้างต้น มีความเข้าใจดี และลงนามในใบยินยอมด้วยความเต็มใจ 

 
               ลงช่ือ    ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย              

     (     ) ตัวบรรจง
    
               ลงช่ือ    ผู้ด าเนินโครงการวิจัย              

     (     ) ตัวบรรจง
    
               ลงช่ือ     พยาน              

     (     ) ตัวบรรจง
    
               ลงช่ือ     พยาน              

     (     ) ตัวบรรจง
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ภาคผนวก ง 
 

แบบบันทึกข้อมูลผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin ส าหรับผู้ป่วยใน 
 

1. ข้อมูลผู้ป่วย 

หอผูป้่วย               เตียง/ห้อง          วันที่ท าเก็บข้อมูล                .                  
วัน เดือน ปี เกิด                อายุ             ปี เพศ ชาย / หญิง นน.          กก. ส่วนสูง          ซม. 
วันที่รับเข้า                      วันที่จ าหน่าย                   รวม          วัน วันนัด OPD      . 
ระดับการศึกษา   ประถมศึกษา       มัธยมศึกษาตอนต้น       มัธยมศึกษาตอนปลาย 

 ปริญญาตรี           สูงกว่าปรญิญาตร ี         อื่น ๆ       . 
สิทธ์ิการรักษา  จ่ายตรงกรมบัญชีกลาง      รัฐวิสาหกจิ       30 บาท 
                      ประกันสงัคม  ช าระเงินเอง      อื่น ๆ       .                                           
SH                  สูบบุหรี ่  ดื่มแอลกอฮอล ์  อื่น ๆ       . 
ประวัตกิารแพ้ยา/อาหารและอ่ืน ๆ (ในอดีต)    ปฏิเสธ       เคย (ระบุ)     .   
อาการแพ ้              . 
 
2. โรคและภาวะการเจ็บป่วยในปัจจุบัน  

CC:                  .    
HPI:                 .   
                    .  
                    .  
PMH:                 . 
                    .  
                    .. 
PE: v/s BT          oc  BP          /          mmHg  PR          /min  RR          /min          . 
                    .      
                    .  
                    .      
 

โรค/ภาวะท่ีผู้ป่วยเป็นร่วม: 
 hypertension   diabetes   dyslipidemia 
 congestive heart failure  hyperthyroidism   hypothyroidism 
 cancer           .  hepatic disease  nephrotic syndrome 
 fever    diarrhea   malnutrition  
 bleeding tendency   อื่น ๆ          . 

Code no. _ _ _ _ _ _ _ _ 
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ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ:    

รายการยาท่ีมีการสั่งใช้ร่วม: 
 

ชื่อยา/ขนาดยา/วิธีบริหาร 
ช่วงวันท่ีได้รับยา (จ านวน) 

      
1.       
2.       
3.       
4.       
5.       
 

3. ข้อมูลการรักษาด้วยยา warfarin 

    3.1 โรคหรือภาวะการเจ็บป่วยท่ีจ าเป็นต้องได้รับยา warfarin 
  valvular atrial fibrillation (AF)      mechanical prosthetic heart valve. 

 myocardial infarction   bioprosthetic heart valve 
 embolic stroke    deep vein thrombosis (DVT) 
 recurrent cerebral infarction  pulmonary embolism (PE)  
 อื่น ๆ             

    3.2 INR: เป้าหมายค่า INR ส าหรับผู้ป่วยรายนี้      . 

 
 
 

Lab เกณฑ์    
AST 0-37 U/L    
ALT 0-41 U/L    
AP 40-129 U/L    
TB 0-1 mg/dl    
DB 0-0.4 mg/dl    
BUN 6-20 mg/dl    
SCr 0.67-1.17 mg/dl    
CrCl  -    
TP 6-8.5 g/dl    
albumin 2.6-5.2 g/dl    

Lab เกณฑ์    
Na 135-145 mEq/L    
K 3.5-5 mEq/L    
Chol 120-200 mg/dl    
TG 50-160 mg/dl    
LDL - mg/dl    
HDL - mg/dl    
FBS 68-110 mg/dl    
TSH 0.27-4.20 mIU/L    
FT3 2.02-4.43 pg/ml     
FT4 0.932-1.71 ng/dl    

ครั้งที่ 1 2 3 4 5 D/C OPD 
วัน/เดือน/ปี        

ค่า INR        

Code no. _ _ _ _ _ _ _ _ 
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      3.3 ประวัติการได้ยา warfarin   
ระยะเวลาทีผู่้ป่วยรายนี้ควรได้รบัยา warfarin       

    3.4 อาการไม่พึงประสงค์ท่ีพบจากการได้รับยา warfarin (ADRs) 
          3.4.1 การเกิดภาวะเลือดไหลไม่หยุด (bleeding)  
 จ้ าเลือดตามผิวหนงั   ถ่ายอุจจาระเป็นเลอืด   ปัสสาวะออกเป็นเลือด 
 เลือดออกตามไรฟัน   เลือดออกทางตา   เลือดก าเดาไหล 
 อาเจียนเป็นเลือด   ประจ าเดือนมามากผิดปกต ิ  อื่น ๆ      . 
          3.4.1 การเกิดภาวะลิม่เลือดอุดตัน (thromboembolic events)  
                  . 
    3.5 รายการยา/อาหาร/ผลิตภัณฑ์เสริม/สมุนไพร ท่ีเกิดอันตรกิริยากับยา warfarin (DIs) 
 ยา (โปรดระบุ)             . 
 อาหาร/ผลิตภัณฑ์เสรมิ/สมุนไพร (โปรดระบ)ุ          .
 อื่น ๆ (โปรดระบุ)             . 
 

4. ขณะออกจากโรงพยาบาล (D/C) 

    4.1 D/C status:        วันนัด                 . 
         INR                    .ADRs  ไม่เกิด  เกิด         . 
    4.2 ยากลับบ้าน (HM): warfarin (   )           จ านวน        เม็ด 
                  . 
         DIs  ไม่เกิด  เกิด            . 
    4.3 ผลการประเมินความรู ้             . 
 

5. ขณะมาพบแพทย์ท่ี “คลินิกผู้ป่วยนอก” ในครั้งแรกหลังจากออกจากโรงพยาบาล:  

    5.1 ยา warfarin (   )       INR                    . 
         จ านวนยาที่เหลอื               เม็ด เพราะ            .  
    5.2 เกิด ADRs จากยา warfarin  ปฏิเสธ  เกิด (ระบ)ุ       . 
    5.3 พบ DIs กับยา warfarin  ไม่พบ  พบ (ระบุ)        . 
    5.4 ผลการประเมินความรู ้             . 
สรุป 
               . 
               . 

ครั้งที ่ 1 2 3 4 5 D/C OPD 
วันเริ่ม-วันหยุด        
ขนาดยา (mg)        

วิธีบริหาร        

Code no. _ _ _ _ _ _ _ _ 



113 
 

ภาคผนวก จ 
 

แบบประเมินความรู้ผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 

หอผูป้่วย/คลินิก                                                           เตียง/ห้อง                            .    
ข้อบ่งใช้ยา:                                                                ช่วงเป้าหมายค่า INR                .      
เกณฑ์การให้คะแนน:  1 = ตอบถูก และ 0 = ตอบผิด   คะแนนเต็ม 10 คะแนน 

หัวข้อในการประเมิน 
ผลคะแนนการประเมิน 

before D/C OPD 

วันที่ท าการประเมิน    

1) ผู้ป่วยรู้ว่า ยาน้ีของผู้ป่วยเป็นยาอะไร    

2) ผู้ป่วยรู้ว่า ท าไมต้องกินยาน้ี    

3) ผู้ป่วยสามารถบอกเป้าหมายค่าการแข็งตัวของเลือด (INR) ของ             
   ผู้ป่วยว่าเป็นเท่าไหร ่

   

4) หากผูป้่วยลืมรับประทานยา warfarin ควรท าอย่างไร    

5) ในระหว่างรับประทานยา warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกตตนเองของ  
    การเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตัน หรือไม ่

 
 

 

6) ในระหว่างรับประทานยา warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกตตนเองของ 
    การเกิดภาวะเลือดออกท่ีผิดปกติ หรือไม่  

   

7) หากมีบาดแผลหรือเกิดอุบัติเหตุท่ีท าให้เลือดออก ควรปฏิบัติตัว    
    อย่างไร 

   

8) เมื่อผูป้่วยไปพบแพทย์อ่ืนหรือทันตแพทย์ ควรปฎิบัตอิย่างไร    

9) เมื่อผูป้่วยต้องการซื้อยา/สมุนไพร/ ยาลูกกลอน/อาหารเสริม  
   มากินเอง ผู้ป่วยควรท าอย่างไร 

 
 

 

10) ผู้ป่วยสามารถบอกวิธีปฏิบัติตัวท่ีถูกต้องในขณะท่ีใช้ยา warfarin     

คะแนนรวม    
 

* คะแนนรวม ควรมากกว่าร้อยละ 80 จึงถือว่า “ผ่านเกณฑ์” หากไม่ถึงเกณฑ์ ควรให้ค าแนะน า 
และท าการประเมินซ้ า และท าการบันทึกผลคะแนนทุกครั้งที่ท าการประเมิน 

ข้อเสนอแนะอ่ืน  
               . 
               . 

Code no. _ _ _ _ _ _ _ _ 
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เฉลยค าตอบแบบประเมินความรู้ผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 
เกณฑ์การให้คะแนน:  1 = ตอบถูก และ 0 = ตอบผิด   คะแนนเต็ม 10 คะแนน 

หัวข้อในการประเมิน ค าตอบ 
1) ผู้ป่วยรู้ว่า ยานี้ 
ของผู้ป่วยเป็นยาอะไร 

ผู้ป่วยสามารถระบุได้ว่า เป็น “ยาวอร์ฟาริน (warfarin)” หรือ 
- ยาต้านการแข็งตัวของเลือด หรือ               
- ยาป้องกันการเกิดลิ่มเลือด หรือ  
- ยาละลายลิ่มเลือด หรือค าตอบที่มีความหมายคล้ายกัน 

2) ผู้ป่วยรู้ว่า  
ท าไมต้องกินยานี้ 

ผู้ป่วยสามารถบอกจุดมุ่งหมาย หรืออธิบายเหตุที่ท าให้ผู้ป่วยต้องได้รับยาน้ี (เพื่อ
เป็นการขยายความเพิ่มเติมจากค าตอบในข้อ 1 ที่ท าให้รู้ว่าผู้ป่วยเข้าใจและเห็น
ถึงความส าคัญของการได้รับยาน้ีจริง) 
ตัวอย่างค าตอบ: ใช้เพื่อท าให้เลือดแข็งตัวช้ากว่าปกติ ซ่ึงช่วยป้องกันการเกิดลิ่ม
เลือดที่อาจท าให้เกิดการอุดตันในระบบการไหลเวียนของเลือดในร่างกาย 
โดยเฉพาะการอุดตันที่หลอดเลือดส าคัญ เช่น สมอง หัวใจ ซ่ึงอาจท าให้เกิด
ความพิการ เกิดอัมพฤกษ์/อัมพาต หรือเกิดอันตรายร้ายแรงได้ 

3) ผู้ป่วยสามารถบอกเป้าหมาย
ค่าการแข็งตัวของเลือด (INR) 
ของผู้ป่วย ว่าเป็นเท่าไหร่ 

ผู้ป่วยสามารถบอกตัวเลขค่า INR ที่เป็นเป้าหมายหรืออยู่ในช่วงเป้าหมายของ
ตัวเองได้ ซ่ึงส่งเสริมให้ผู้ป่วยเกิดความร่วมมือในการรักษา รู้ว่าท าไมต้องถูกเจาะ
เลือด และค่า INR มีความส าคัญอย่างไรต่อการรักษา  

4) หากผู้ป่วยลืมรับประทานยา 
warfarin ควรท าอย่างไร 

ผู้ป่วยควรรู้ว่า ควรรับประทานตามแพทย์สั่งอย่างเคร่งครัดและควรทานยาใน
เวลาเดียวกันของทุกวัน เพื่อให้ยาออกฤทธ์ิได้คงที่ หากลืมทานยาควรปฏิบัติดังน้ี 
1) กรณีลืมทานยา “ไม่เกิน 12 ชม.” ให้รับประทานยาทันทีที่นึกได้ ในขนาด

เดิม 
2) กรณีลืมทานยา “เกิน 12 ชม.” ให้ข้ามยาม้ือน้ันไป และรับประทานยาม้ือ

ต่อไป ในขนาดเดิม (ไม่ต้องเพิ่มยา) 
และหากผู้ป่วยไม่ได้รับประทานยาไม่ว่าจากสาเหตุใดๆ เช่น ลืม หรือยาหมด
ก่อนถึงวันนัด โดยเฉพาะอย่างยิ่งภายใน 7 วันก่อนมาโรงพยาบาลต้องแจ้งให้
แพทย์ทราบ เพราะอาจมีผลต่อการพิจารณาปรับขนาดยาของแพทย์ 

5) ในระหว่างรับประทานยา 
warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกต
ตนเองของการเกิดภาวะลิ่ม
เลือดอุดตนั หรือไม่ 

ผู้ป่วยสามารถยกตัวอย่างอาการที่อาจเกิดขึ้นได้ ได้แก่ 
ผู้ป่วยลิ้นหัวใจเทียม หรือ AF: อาการชามือหรือเท้า แขนขาอ่อนแรง ขยับไม่ได้ 
ลิ้นแข็ง พูดไม่ชัด วูบ หมดสติ 
DVT: มีอาการปวด บวม ร้อนที่ขาข้างใดข้างหน่ึง อาจมีอาการกดเจ็บและขา
แดง ตะคริวที่ขา 
PE: เจ็บแน่นหน้าอก หายใจล าบาก หายใจเร็ว ไอ หอบ เหน่ือยอย่างกระทันหัน
โดยไม่ทราบสาเหตุ  
stroke: พูดไม่ชัด กล้ามเน้ือตากระตุก สูญเสียการมองเห็นข้างเดียวหรือทั้งสอง
ข้าง เห็นภาพซ้อน เดินเซ บ้านหมุน อ่อนแรงครึ่งซีกหรืออัมพาตครึ่งซีก
เฉียบพลัน ความรู้สึกตัวลดลงอย่างเฉียบพลัน 
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หัวข้อในการประเมิน ค าตอบ 
6) ในระหว่างรับประทานยา 
warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกต
ตนเองของการเกิดภาวะ
เลือดออกที่ผิดปกติ หรือไม่  

ผู้ป่วยสามารถยกตัวอย่างอาการที่อาจเกิดขึ้นได้ ได้แก่ 
- เลือดออกตามไรฟัน                - อาเจียนเป็นเลือด             
- ไอหรือมีเสมหะปนเลือด           - เลือดก าเดาไหล         
- เกิดจ้ าเลือดตามร่างกาย           - อุจจาระเป็นเลือด 
- ปัสสาวะมีสีเข้มผิดปกติหรือมีสีแดง     
- ประจ าเดือนมามากกว่าปกติหรือเลือดออกทางช่องคลอด 

7) หากมีบาดแผลหรือเกิด
อุบัติเหตทุี่ท าให้เลือดออก ควร
ปฏิบัติตัวอย่างไร 

- ผู้ป่วยทราบวิธีการปฐมพยาบาลตนเองเบื้องต้น เช่น การห้ามเลือด  
- ผู้ป่วยทราบวิธีจัดการเม่ือมีเลือดไหลไม่หยุด คือ ไปโรงพยาบาล หรือ
สถานพยาบาล 

8) เม่ือผู้ป่วยไปพบแพทย์อื่น
หรือทันตแพทย์ ควรปฏิบัติ
อย่างไร 

- ผูป้่วยต้องแจ้งแพทย์หรือทันตแพทย์ทราบทุกครั้งว่า ท่านก าลังทานยา 
warfarin หรือยาต้านการแข็งตัวของเลือด อยู่ก่อนรับการรักษา โดยเฉพาะกรณี
ที่ต้องฉีดยา ผ่าตัด ถอนฟัน ขูดหินปูน หรือรับประทายาอย่างอ่ืนเพิ่ม 

9) เม่ือผู้ป่วยต้องการซื้อยา/
สมุนไพร/ ยาลูกกลอน/อาหาร
เสริม มากินเอง ผู้ป่วยควรท า
อย่างไร 

- ผู้ป่วยควรปรึกษาแพทย์หรือเภสัชกร ก่อนซ้ือยา/สมุนไพร/ยาลูกกลอน/อาหาร
เสริม ทุกครั้ง เน่ืองจากอาจเกิดอันตรกิริยาของยา warfarin กับยาอ่ืน ที่ส่งผล
ให้ยา warfarin ออกฤทธ์ิเพิ่มขึ้นหรือลดลงได้ 

10) ผู้ป่วยสามารถบอกวิธี
ปฏิบัติตัวทีถู่กต้องในขณะที่ใช้ 
ยา warfarin ได้ 
 

วิธีปฏิบัติตัวทีถู่กต้องในขณะที่ใช้ยา warfarin ได้แก่ 
- ควรมาพบแพทย์ตามนัดทุกครั้ง และน าสมุดประจ าตัวผู้ป่วยมาด้วยทุกครั้งที่
แพทย์นัด 
- พกบัตรประจ าตัวผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin ติดตัวตลอด      
- ควรระมัดระวังในการเกิดบาดแผลเลือดออก การลื่นล้ม การเล่นกีฬาที่มีการ
กระทบกระแทก การนวดที่รุนแรง การใช้อุปกรณ์มีคมควรสวมถุงมือ เป็นต้น 
- การรับประทานอาหารครบ 5 หมู่ และควบคุมปริมาณพืชผักใบเขียวที่
รับประทานให้สม่ าเสมอ  
- หลีกเลี่ยงการสูบบุหรี่ หรือการดื่มแอลกอฮอลล์  
- ส าหรับหญิงที่ต้องการตั้งครรภ์ ควรปรึกษาแพทย์ เพราะยาน้ีมีผลต่อทารกใน
ครรภ ์
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สมุดประจ าตัวผู้ป่วย 
ส าหรับผู้ป่วยโรคหัวใจท่ีรับการการรักษาด้วยยากันเลือดแข็งตัวระยะยาว 

 

 
 

ซึ่งมรีายละเอียดดังนี ้
ยากันเลือดแข็ง 

ยากันเลือดแช็งระยะยาว หรือยาเม็ดวอร์ฟาริน (warfarin) ซึ่งมจี าหน่วยโดยใช้ช่ือ
การค้าว่า ออฟาริน (orfarin®) ที่ท่านได้รับอยูเ่ป็นยาทีอ่อกฤทธ์ิต้านการแข็งตัวของเลือด ท าใหเ้ลือด
แข็งตัวช้ากว่าปกติ มีจุดประสงค์เพ่ือป้องกันการเกิดลิ่มเลือด ซึ่งอาจท าให้เกิดการอุดตันในระบบ
ไหลเวียนของเลือดในร่างกาย 

 
ข้อบ่งใช้ทีส่ าคัญ ได้แก่ 

1. หลังผ่าตัดใสล่ิ้นหัวใจเทียม 
2. โรคลิ้นหัวในรมูาติค (RHD) 
3. ภาวะหัวใจเต้นผิดจงัหวะ (AF) 
4. ภาวะลิ่มเลือดอุดตันเส้นเลือดในปอด 
5. เส้นเลือดแดงบรเิวณแขน ขา หรือเส้นเลือดด าใหญ่ อุดตันจากลิม่เลือด 
6. ประวัติเส้นเลือดสมองอุดตันจากลิ่มเลือด 
7. ภาวะการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ 
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ควรรับประทานยาวอร์ฟาริน (warfarin) เวลาใด 
ผู้ป่วยควรรบัประทานยานี้ตามที่แพทยส์ั่งอย่างเคร่งครัด โดยควรรับประทานยาเวลาเดียวกัน

ของทุกวัน 
ในผู้ป่วยบางรายต้องรับปรานยาตลอดชีวิต เช่น ผู้ป่วยที่ผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียม 
 

ท าไมต้องเจาะเลือด 
 การรบัยานี้จะตอ้งมกีารเจาะเลือดตรวจเป็นระยะตลอด เนือ่งจากขนาดยาที่นอ้ยเกินไป จะ
ไม่ได้ผลในการรักษา ขนาดยยาที่มากเกินไป จะท าใหเ้ลอืดออกง่าย ซึ่งอาจะเป็นอันตรายถึงชีวิตได้ 
 ผู้ป่วยจะถูกเจาะเลือดเพื่อน าไปตรวจหาค่าการแข็งตัวของเลือด และน าไปวิเคราะหห์าค่า 
INR ซึ่งเป็นค่าที่ใช้บอกประสทิธิภาะการรกัษาด้วยยาวอร์ฟาริน (warfarin) และเป็นค่าที่แพทย์
น ามาใช้ช่วยในการพิจารณาปรับขนาดยา 
 
ผู้ป่วยท่ีได้รับยาวอร์ฟาริน (warfarin) ควรปฏิบบัติตน ดังนี้ 

1. มาตรวจตามแพทย์นัด เพื่อเจาะเลือดตรวจดูฤทธ์ิของยาที่ให้ทุก 1-3 เดือน และ
ปรับขนาดยาตามค าสั่งของแพทย์ ในกรณีที่ไมส่ามารถมาพบแพทย์ได้ตามนัด ให้รบัประทานยาใน
ขนาดเดิมไว้ก่อนจนกว่าจะไดร้ับการเจาะเลือดและพบแพทย์ 

2. ท่านต้องรับประทานยาอย่างต่อเน่ือง นอกจากมีอาการเลือดออกผิดปกติ เช่น 
เลือดออกตามไรฟัน ปัสสาวะเป็นเลือด อุจจาระเป็นเลอืดหรือเป็นสีด า มบีาดแผลเลือดออกมาก มี
รอยช้ าเป็นจ้ าตามตัว ประจ าเดือนออกมากผิดปกติ ไอเป็นเลือด ข้อบวมผิดปกติ เป็นต้น 

ถ้ามีอาการดังกล่าว ให้หยุดรับประทานยา และมาพบแพทย์ทันที เพื่อเจาะเลือดดู
ว่ารับประทานยามากเกินไปหรือเปล่า 

3. ถ้าไปพบแพทย์ หรือทันตแพทย์ด้วยปัญหาอ่ืนต้องบอกให้แพทย์ทราบว่าท่าน
ก าลังรับประทานยาวอร์ฟาริน (warfarin) อยู่ โดยเฉพาะในกรณีที่จะต้องท าการผ่าตัด ถอนฟัน 
หรือต้องรบัประทานยาอย่างอื่นเพิ่ม 

4. ถ้าเกิดอุบัติเหตุ มีบาดแผล เลือดอาจไหลไมห่ยุด วิธีแก้ไขไม่ให้เลือดออกมาก 
คือ ใช้มือ หรือผ้าสะอาดกดตรงบาดแผลให้แน่น หรือพันผ้าไว้ให้แน่นเหนือบาดแผล เลือดจะหยุด
ออกหรือออกน้อยลง แล้วให้รีบไปโรงพยาบาลทันที 

เมื่อพบแพทยห์รือพยาบาลให้แจง้ว่าท่านรบัประทานยาวอรฟ์าริน (warfarin) อยู ่
 แต่หากท่านหมดสติ บัตรประจ าตัวผู้ป่วยที่ได้รบัยาวอร์ฟารนิ (warfarin) และสมุด
ประจ าตัวผู้ป่วยจะเป็นสิง่ทีบ่อกแทนท่านได้ 

5. ท่านต้องน าบัตรประจ าตัวผู้ป่วยท่ีได้รับยาวอร์ฟาริน (warfarin) และสมุด
ประจ าตัวผู้ป่วยท่ีรับการรักษาด้วยยากันเลือดแข็งระยะยาวติดตัวท่านไปด้วยตลอดเวลา เมื่อเกิด
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อุบัติเหตุฉุกเฉิน หรือไปรับการตรวจรักษาทีส่ถานพยาบาลอืน่ กรุณาให้แพทยห์รือทันตแพทยผ์ู้ตรวจ
รักษาดูเอกสารเหล่าน้ีด้วยเสมอ 

6. ท่านควรท าความเข้าใจกับรายละเอียดในสมุดประจ าตัวผู้ป่วยท่ีรับการรักษา
ด้วยยากันเลือดแข็งระยะยาว และน ามาด้วยทุกครั้งท่ีแพทย์นัด 

7. ถ้ามีการเปลีย่นแปลงท่ีอยู่ โปรดแจ้งให้พยาบาลหน่วยตรวจท่ีเกี่ยวข้อง และ
แพทย์ประจ าตัวของท่านทราบ เพื่อจะได้ติดต่อสอบถามอาการ และให้ค าแนะน าในการรกัษาได้
อย่างต่อเนื่อง 

8. ยาบางชนิดอาจเกิดปฏิกิริยากับยาวอร์ฟาริน (warfarin) มีผลท าให้ระดับ
ยาวอร์ฟาริน (warfarin) หรือยาอ่ืนท่ีใช้ร่วมกัน มีการเปลี่ยนแปลงระดับยาในกระแสเลือดได้ เช่น 

- ยาที่เพิ่มฤทธ์ิของยาวอร์ฟาริน (warfarin) เช่น ยารักษาโรคข้อบางตัว เช่น อินโด
เมทาซิน (indomethacin) ยาฆ่าเช้ือบางตัว เช่น ยากลุ่มเซฟาโรสปอริน (Cephalosporins) 

- ยาที่ลดฤทธ์ิของยาวอร์ฟาริน (warfarin) เช่น ยากันชักบางตัว เช่น คาร์บามาเซ
ปีน (carbamazepine), ฟีนิทอยน์ (phenytoin), ยาฆ่าเช้ือบางตัว เช่น ไรแฟมปิซีน (rifampicine), 
กริสโซฟลัวิน (griseofulvin) 

- ยาสมุนไพร ยาหม้อ ยาลกูกลอน หรอืยาแผนโบราณอื่น ๆ ก็อาจมีผลต่อระดับยา
วอร์ฟาริน (warfarin) ได้เช่นกัน 

ดังน้ันจึงควรปรึกษาแพทย์หรือเภสัชกรก่อนใช้ยาเหลา่น้ัน [สามารถดูรายละเอียด
เพิ่มเตมิได้จากหัวข้อ “ปฏิกิริยากับยาอื่นและปฏิกริิยาในรปูแบบอื่น ๆ” ในเอกสารก ากบัยาของออฟา
ริน (orfarin®)]  

9. อาหารบางชนิดอาจเกิดปฏิกิริยากับยาวอร์ฟาริน (warfarin) ได้เช่นเดียวกับ
ยา เช่น 

- อาหารทีม่ีวิตามินเคสงู เช่น ผักใบเขียว 
- อาหารที่มีวิตามินอสีูง เช่น น้ ามันพืช ปลา 
- อาหารเสรมิ หรอื อาหารสมุนไพรบางชนิด เช่น โสม ขิง แปะก๊วย กระเทียม 
ดังน้ันผู้ป่วยจึงไม่ควรเปลี่ยนแปลงปริมาณการรับประทานอาหารเหล่าน้ีในแต่ละ

วัน (ควรรับประทานในปริมาณทีเ่ท่า ๆ กันทกุวัน) 
10. ควรหลีกเลี่ยงพฤติกรรมท่ีท าให้ระดับยาวอร์ฟาริน (warfarin) ในเลือด

เปลี่ยนแปลงได้ เช่น การสูบบุหรี่ การดื่มเครื่องดื่มทีม่ีส่วนผสมของแอลกอฮอลล์ 
11. ยาน้ีมีผลต่อทารกในครรภ์ โดยเฉพาะในระยะ 3 เดือนแรก ของการตั้งครรภ์  

ดังนั้นหากท่านต้ังครรภ์หรอืต้องการจะมีบุตร ควรปรกึษาแพทย์ 
 

ถ้าลืมรับประทานยาวอร์ฟาริน (warfarin) จะท าอย่างไร 
1. ห้ามเพิม่ขนาดยาที่รบัประทานเป็น 2 เท่าโดยเด็ดขาด 
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2. กรณีลืมรับปะทานยาโดยที่ยังไม่ถึง 12 ชั่วโมง ให้รีบรบัประทานยาทันทีที่นกึได้ 
ในขนาดยาเท่าเดิม 

3. กรณีลมืรบัประทานยา และเลย 12 ชั่วโมงไปแล้ว ให้ข้ามยาในมื้อนั้นไปเลย 
แล้วรับประทานยามื้อต่อไป ในขนาดยาเท่าเดิม 

4. ควรจดบันทึกทุกครั้งท่ีลืมรับประทานยา แล้วน ามาแจ้งใหแ้พทย์ทราบ เพื่อใช้
ในการวางแผนการรกัษาต่อไป 

 
การเก็บรักษายา 

1. เก็บยาให้พ้นแสง และความช้ืน 
2. เก็บยาไว้ในภาชนะที่โรงพยาบาลจัดให ้
3. เก็บยาให้พ้นมือเด็ก 

หมายเหต:ุ เม็ดยาวอร์ฟาริน (warfarin) จะมีสีไม่สม่ าเสมอ ซึ่งเป็นลกัษณะปกติของเม็ดยาวอร์ฟาริน 
(warfarin) ท่านสามารถรบัประทานตอ่ได้ตามปกติ และกรณุาน ายาที่เหลือมาใหเ้ภสัชกรตรวจสอบ
ทุกครั้ง ทีม่าพบแพทย ์
 
อาการหรือสิ่งผิดปกติท่ีต้องแจ้งให้แพทย์หรือเภสัชกรทราบทันทีท่ีเกิดขึ้น 

1. มีเลือดออกผิดปกต ิ
- มีจ้ าเลือดหรอืรอยฟกช้ าตามผิวหนงัโดยไม่ทราบสาเหต ุ
- เมื่อเกิดแผลแล้วเลือดไหลไมห่ยุด 
- มีเลือดประจ าเดือนมากผิดปกติ หรือมเีลือดออกาทางช่องคลอดที่ผิดปกติ 
- ไอหรืออาเจียนเป็นเลือด 
- มีเลือดปนออกมากบัอจุจาระ หรืออจุจาระมสีีด า 
- ปัสสาวะมสีีเข้มผิดปกติ อาจเป็นสสีนิม หรือสีน้ าล้างเนื้อ 
- มีเลือดไหลมากผิดปกติขณะแปรงฟัน 
- เลือดก าเดาไหลไม่หยุด 

2. การหกล้มศรีษะกระแทก หรือถูกกระทบกระเทือนอย่างรุนแรง 
3. มีไข้ หรืออาการป่วยที่รุนแรงข้ึน 
4. เวียนศีรษะ หน้ามืด 
5. ปวดศีรษะเฉียบพลัน 
6. หายใจล าบาก เจบ็หน้าอก 
7. รู้สึกเพลีย หรือเหนื่อยง่ายผิดปกต ิ
8. แขนขาบวม 
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ตารางบันทึกประวัติการไดร้ับยา warfarin และผลการเจาะเลือด 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ว/ด/ป ขนาดยาท่ีได ้ PT INR Note 
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ภาคผนวก ซ 
 

คู่มือการปฏิบัติงาน  
ในงานบริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสชักร ส าหรับผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin 

 
งานบรบิาลทางเภสัชกรรมในหอผูป้่วย ส าหรับผู้ป่วยที่ไดร้ับยา warfarin มี

รายละเอียดข้ันตอนการปฏิบัตงิาน ดังนี้ 
 
1. เภสัชกรรวบรวมและจดบันทึกข้อมูลพ้ืนฐานผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin จาก

ฐานข้อมูลคอมพิวเตอร์และเวชระเบียนผูป้่วยใน บันทึกข้อมลูลงในแบบบันทึก (ภาคผนวก ง) ได้แก่  
1.1 ข้อมูลทั่วไป: อายุ เพศ น้ าหนัก ส่วนสูง หอผู้ป่วย วันที่รบัเข้า-จ าหน่ายออก 

วันนัด OPD ระดับการศึกษา สทิธ์ิการรักษา ประวัติการสูบบุหรี่ ประวัติการดื่มแอลกอฮอล์ ประวัติ
การแพ้ยา/อาหาร  

1.2 โรคและการเจ็บป่วยในปจัจุบัน:  ผลการตรวจร่างกาย ประวัตกิารเจ็บป่วย
ในปัจจบุันและในอดีต โรคหรือภาวะที่ผูป้่วยเป็นร่วม  

1.3 ผลการตรวจทางหอ้งปฏิบัติการ: ได้แก่  
- ผลตรวจการท างานของตับ (AST, ALT, AP, TB, DB, TP และ serum 

albumin) 
- ผลตรวจการท างานของไต (BUN และ SCr) 
- ผลตรวจการท างานของต่อมไทรอยด์ (TSH, FT3 และ FT4) 
- ผลการตรวจระดับไขมันในเลือด (cholesterol, TG, LDL, HDL) 

1.4 รายการยาที่มกีารสั่งใช้ร่วม: ช่ือยา ขนาดยา วิธีบริหารยาที่มีการสั่งใช้ ณ 
ขณะนั้นและสง่ผลเกี่ยวข้องกับการได้รบัยา warfarin ของผูป้่วย 

1.5 ข้อมูลการรักษาด้วยยา warfarin: โรคหรือภาวะการเจบ็ป่วยที่จ าเป็นต้อง
ได้รับยา warfarin เป้าหมายค่า INR ระยะเวลาทีผู่้ป่วยรายนี้ควรได้รับยา warfarin และค่า baseline 
INR 
 

2. เภสัชกรจะติดตามข้อมูลทางคลินิก ในทุกวันหลังจากผูป้่วยได้เริ่มรับประทานยา 
warfarin เภสัชกรจะติดตามข้อมลูทางคลินิกดังตอ่ไปนี ้ เพื่อบันทกึลงในแบบบันทึกข้อมูลผู้ป่วย 
(ภาคผนวก ง) 

2.1 สัญญาณชีพ (vital sign)  
2.2 ผลทางห้องปฏิบัติการ ได้แก่ ค่า INR ผลการตรวจอื่น ๆ ที่แพทย์สั่ง 
2.3 ข้อมูลบันทกึของทมีแพทย์และพยาบาลในเวชระเบียน  
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3. เภสัชกรประเมินการใช้ยา warfarin ของผู้ป่วย ในประเด็นต่อไปนี้  
3.1 ด้านข้อบ่งใช้ ผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin ควรมีข้อบง่ใช้ข้อใดข้อหนึ่งหรือ

หลายข้อ ดังต่อไปนี้ (Hirsh et al., 2003) 
3.1.1 หัวใจเต้นผิดจังหวะ (Atrial Fibrillation; AF/Atrial flutter) 
3.1.2 โรคหลอดเลือดสมองตบีหรืออุดตัน (Ischemic stroke) 

     3.1.3 กล้ามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน (Acute myocardial infarction; MI) 
                  3.1.4 โรคเกี่ยวกับลิ้นหัวใจ (Valvular disease) 
                  3.1.5 การเปลี่ยนลิ้นหัวใจ (Valve replacement) ทั้งชนิดที่เป็นเนื้อเยือ่ 
(Bioprosthetic valve) และชนิดที่เป็นโลหะ (Mechanical valve) 

  3.1.6 ภาวะหลอดเลือดอุดตัน (Thromboembolism) ทัง้ในภาวะหลอด
เลือดด าลึกมลีิ่มเลอืด (Deep Vein Thrombosis; DVT) และภาวะลิ่มเลือดอุดหลอดเลือดทีป่อด 
(Pulmonary Embolism; PE) 

3.2 ด้านขนาดยา เภสัชกรติดตามและประเมินความเหมาะสมของขนาดยา 
warfarin กับผลตรวจค่า INR ทุกครั้งเมื่อมีการรายงานผล โดยก าหนดเกณฑ์เป้าหมายค่า INR คือ 
2.0-3.0 ยกเว้นผู้ป่วยทีเ่ปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียมชนิดโลหะเป้าหมายเป็น 2.5-3.5 (ตามแนวทางปฏิบัติ
ของ ACCP ในปี ค.ศ. 2012)  

4. แนวปฏิบัติเมื่อพบปัญหาหรือแนวโน้มท่ีจะเกิดปัญหาจากการใช้ยา warfarin  
เภสัชกรมีแนวปฏิบัติในการแก้ไขและป้องกันปญัหาดังต่อไปนี้ 
 
ขั้นตอนท่ี 1 รวบรวมและประเมินปัญหา 

 
เภสัชกรทบทวนเวชระเบียนและซักประวัติผูป้่วยเพิ่มเติมเพือ่ค้นหาสาเหตุและปจัจัย

ที่แท้จริง หากยงัอยู่ในช่วงระยะเวลาประมาณ 8-15 วันแรกของการเริม่ได้รับยา warfarin อาจต้อง
รอผลให้ยาออกฤทธ์ิเตม็ที่ตามคุณสมบัตเิภสัชจลนศาสตร์ของยา (Ageno et al., 2012; Nutescu et 
al., 2006)  

นอกจากนั้น เภสัชกรตรวจสอบหาสาเหตหุรือปัจจัยทีส่่งผลต่อการออกฤทธ์ิของยา 
warfarin เช่น  

1) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกับยา เภสัชกรทบทวนรายการยาในเวชระเบียน 
รวมทั้งยาที่ผูป้่วยได้รับจากแหล่งอื่นทั้งหมด เพื่อหาอันตรกริิยาระหว่างยา warfarin กับยาอื่น ทั้งที่
สามารถเพิ่มค่า INR หรือลดค่า INR (ดังตารางที่ 1)  
 
 
 
 
 



123 
 

ตารางที่ 1 แสดงรายกายยาที่สามารถเพิม่ค่า INR หรือลดค่า INR ในแต่ละระดับ (Holbrook et al., 
2005) 
 

กลุ่มยา 
รายการยาท่ีสามารถเพ่ิมค่า INR รายการยาท่ีสามารถเพ่ิมลดค่า INR 
known probable known probable 

ยาปฏิชีวนะ - ciprofloxacin 
- erythromycin 
- fluconazole 
- isoniacid 
- metronidazole 
- moxifloxacin 
- sulfamethoxa-
zole 
- voriconazole 

- amoxicillin/ 
clavulanate 
- azithromycin 
- clarithromycin 
- itraconazole 
- ketoconazole 
- levofloxacin 
- ritonavir 
- tetracycline 

- griseofluvin 
- ribavirin 
- rifampin 

- dicloxacillin 
- ritonavir 

ยารักษา
โรคหัวใจและ
หลอดเลอืด 

- amiodarone 
- diltiazem 
- fenofibrate 
- propafenone 
- propanolol 

- aspirin 
- fluvastatin 
- quinidine 
- simvastatin 

- cholestyra-
mine 

- bosentan 

ยาแก้ปวด
และแก้
อักเสบ 

- piroxicam - aspirin 
- celecoxib 
- paracetamol 
- tramadol 

- meselamine - azathioprine 

ยาที่ออกฤทธ์ิ
ต่อระบบ
ประสาท
ส่วนกลาง 

- alcohol 
- entacapone 
- sertraline 

- chloral hydrate  
- disulfiram 
- fluvoxamine 
- phenytoin 

- barbiturates 
- carbamaze- 
pine 

- chlordiaze-   
poxide 

ยากลุ่มอื่นๆ - omeprazole - fluorouracil 
- gemcitabine 
- paclitaxel 
- tamoxifen 

- mercapto 
purine 

- sucralfate 
- raloxifen 
- วัคซีนไข้หวัด
ใหญ ่
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2) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกับอาหารและเครื่องดืม่ สอบถามผู้ป่วยและ/หรือ
ญาติผู้ป่วยถึงประเภทอาหารและเครื่องดื่มที่ผูป้่วยนิยมบริโภค และปริมาณทีบ่รโิภคต่อวัน โดยเฉพาะ
อาหารทีม่ีปริมาณวิตามินเคสูง (ดังตารางที่ 2) 

 
ตารางที ่2 ปริมาณวิตามินเคในอาหาร 100 กรัม (Booth & Centurelli, 1999) 
 

ปริมาณสูงมาก 
(>200 มิลลิกรัม) 

ปริมาณสูง 
(100-200 มิลลกิรัม) 

ปริมาณปานกลาง 
(50-100 มิลลกิรมั) 

ปริมาณต่ า 
(<50 มิลลิกรัม) 

 - กะหล่ าดาว 
 - ถ่ัวหัวช้าง 
 - ผักชี 
 - คะน้า 
 - สลัดปลี (ม่วง) 
 - ตับ 
 - ผักชีฝรัง่ 
 - ผักโขม 
 - ปวยเล้ง 
 - หัวไชเท้า 
 - สลัดน้ า 
 - ชาด า 
 - ชาเขียว 

 - โหระพา 
 - กะเพรา 
 - ใบแมงลกั 
 - บร็อคโคลี ่
 - กุยช่าย 
 - แตงกวา (พร้อม
เปลือก) 
 - ต้นหอม 
 - หอมหัวใหญ ่
 - สลัดปล ี
 - ผักกาดกวางตุ้ง 
 - น้ ามันถ่ัวเหลือง 

 - แอปเปิล้เขียว 
 - หนอ่ไม้ฝรั่ง 
 - กะหล่ าปล ี
 - กะหล่ าดอก 
 - มายองเนส 
 - ถ่ัวหมัก 
 - พืชประเภทฟัก 

 - แอปเปิล้แดง 
 - อะโวคาโด 
 - ถ่ัวแระ 
 - แครอท 
 - ค่ืนฉ่าย 
 - ข้าวโพด 
 - แตงกวา (ไม่มี
เปลือก) 
 - มะเขือเทศ 
 - มันฝรัง่ 
 - กาแฟ 
 - ไข่ 
 - เนื้อหม,ู เนื้อปลา 

  
3) การเกิดอันตรกริิยาระหว่างกันกับผลิตภัณฑ์เสรมิอาหาร/วิตามิน/สมุนไพร 

สอบถามผู้ป่วยและ/หรือญาติผู้ป่วยถึงผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร/วิตามิน/สมุนไพรทีผู่้ป่วยใช้ เช่น 
     - อาหารที่มผีลเพิ่มค่า INR ได้แก่ น้ ามันปลา (fish oil) วิตามินอี  
     - อาหารที่มผีลลดค่า INR ได้แก่ ชาเขียว วิตามินเค โสม Coenzyme Q10 

4) โรคอื่นทีผู่้ป่วยเป็นร่วม ตรวจสอบประวัติโรคประจ าตัวหรือภาวะทีผู่้ป่วยเป็นอยู ่
ในขณะนั้นจากเวชระเบียน ที่มผีลตอ่ค่า INR ได้แก่  

     - โรคที่มีผลเพิ่มค่า INR ได้แก่ โรคตับ โรคหวัใจล้มเหลว โรคมะเร็ง 
Hyperthyroid ภาวะขาดสารอาหาร ภาวะท้องเสีย มีไข้ 

     - โรคที่มีผลลดค่า INR ได้แก่ โรคไต Hypothyroid 

5) ความร่วมมือในการใช้ยาของผูป้่วย เภสัชกรตรวจสอบบันทึกการให้ยาของ
พยาบาล และสอบถามผูป้่วยและ/หรือญาติผูป้่วย ถึงความร่วมมือในการใช้ยา ความถ่ีในการลืม
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รับประทานยา และการแก้ไขปัญหาเมื่อลืมทานยา ตรวจสอบว่าผู้ป่วยทราบช่ือยา และประโยชน์ของ
ยา warfarin ในการรกัษา   

6) การเกิดอาการไม่พึงประสงค์ เภสัชกรตรวจสอบบันทกึของแพทย์และพยาบาล 
ร่วมกับการซกัประวัติผูป้่วยและ/หรือญาติผูป้่วย ถึงอาการไม่พึงประสงค์จากการไดร้ับยา warfarin ที่
อาจเกิดข้ึน ได้แก ่
             - อาการของภาวะลิม่เลือดอุดตัน เช่น แขนขาบวม หนา้มืด เวียนศีรษะ หายใจ
ล าบาก เจ็บหน้าอก รูส้ึกเพลีย เหนื่อยง่าย เป็นต้น 
      - อาการของภาวะเลอืดออกผิดปกติ เช่น เกิดจ้ าเลือดตามผิวหนงั เลือดออกตาม
ไรฟัน อาเจียนเป็นเลือด ปสัสาวะ/อุจจาระเป็นเลอืด เลอืดก าเดาไหล เป็นต้น 
   ซึ่งการประเมินอาการไม่พงึประสงค์นี้ เภสัชกรจะใช้ Naranjo’s algorithm ในการ
ประเมินผู้ป่วย   
  7) ความรู้ผู้ป่วยในเรื่องของยา warfarin หลงัจากผู้ป่วยเริ่มได้รับยา warfarin และ
สามารถพูดคุยหรือรับรู้ข้อมลูได้ เภสัชกรจะประเมินความรูผู้้ป่วยในเรื่องเกี่ยวกับยา การปฏิบัติตัว 
และข้อควรระวังส าหรบัผูป้่วยที่ได้รับยา warfarin โดยใช้แบบประเมินที่ไดจ้ัดเตรียมขึ้น (ภาคผนวก 
จ)  
 
ขั้นตอนท่ี 2 แก้ไขและป้องกันปัญหาจากการใช้ยา warfarin 

1) กรณีที่พบว่าค่า INR ไม่อยู่ใน therapeutic range และ/หรือมีปญัหาการบ าบัด
ทางยาที่เกิดจากการได้รบัยา warfarin เกิดข้ึน รวมถึงประเมินพบสาเหตทุี่มีผลต่อค่า INR ดังกล่าว
ข้างต้น เภสัชกรจะแจ้งแพทย์ทราบถึงข้อมลูค่า INR และสาเหตุทีม่ีผลต่อค่า INR ของผู้ป่วย เพื่อให้
แพทย์พิจารณาแก้ไขปัญหา เช่น 

หากตรวจสอบพบคู่อันตรกริิยาที่มรีะดับการเกิดทีร่ะดับ known หรือ probable 
เภสัชกรจะรีบแจง้ให้แพทย์ทราบ เพื่อแก้ไขป้องกันปัญหา เช่น เปลี่ยนการสั่งใช้ยา simvastatin เป็น
ยา atorvastatin แต่หากยาน้ันจ าเป็นต้องสั่งใช้ร่วมหรือด้วยเหตุผลอื่น เช่น ยา amiodarone, 
omeprazole เภสัชกรจะคอยติดตามค่า INR และอาการ/อาการแสดงของภาวะลิม่เลือดอุดตันหรือ
ภาวะเลือดออกที่อาจเกิดข้ึนได้อย่างใกล้ชิด และค านวณเพือ่ปรบัขนาดยา warfarin ที่เหมาะสมตอ่ไป 

 
2) กรณีที่พบว่าค่า INR ไม่อยู่ใน therapeutic range แต่ไม่พบสาเหตทุี่มผีลต่อค่า 

INR เพื่อให้ได้ค่า INR อยู่ในช่วงการรักษา จึงจ าเป็นต้องมีการปรบัขนาดยา warfarin กรณีนี้จะ
พิจารณาตามหลกัการปรบัขนาดยาหรือหยุดยาของ ACCP (American College of Chest 
Physicians) (ดังตารางที่ 3) ซึ่งควรปรับขนาดข้ึนหรือลงครั้งละ 5-20% ของขนาดยารวมต่อสปัดาห ์
และไม่ควรปรับบ่อยกว่าทุก 3 วัน  หลังจากปรับขนาดยาแลว้ควรมีการติดตามวัดค่า INR  
  กรณีที่ค่า INR อยู่นอกช่วงไม่มาก (1.5-2 หรือ 3-4) และไม่มีสาเหตุที่ชัดเจน 
อาจยังไมป่รบัขนาดยา แต่ให้ใช้วิธีติดตามค่า INR ถ่ีข้ึน เพื่อดูแนวโน้มว่าจะกลับเข้าสู่ระดับช่วงการ
รักษาหรือไม่  
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ตารางที่ 3 สรุปแนวทางการปรับขนาดยา warfarin ตามผลค่า INR ในแต่ละเป้าหมาย  
             (ดัดแปลงจากแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012) 
 

ค่า INR ท่ีวัดได ้
แนวทางการปรับขนาดยา warfarin กรณีเป้าหมาย INR 

คือ 2.5 (2.0-3.0) 
กรณีเป้าหมาย INR 
คือ 3.0 (2.5-3.5) 

INR <1.5 INR <1.9 เพิ่มขนาดยารวมต่อสัปดาห์ 10-20%  
INR 1.5-1.9 INR 1.9-2.4 เพิ่มขนาดยารวมต่อสัปดาห์ 5-10% 
INR 2.0-3.0 INR 2.5-3.5 คงขนาดยาเดิม 
INR 3.1-4.0 INR 3.6-4.5 ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห์ 5-10% 
INR 4.1-5.0 INR 4.6-5.0 หยุดยา warfarin 1 วัน และ 

ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห์ 10% 
INR 5.1-9.0 INR 5.1-9.0 หยุดยา warfarin 2 วัน และ 

ลดขนาดยารวมต่อสปัดาห์ 10-20% 
INR >9.0 
และไม่มีภาวะ
เลือดออก 

INR >9.0 
และไม่มีภาวะ
เลือดออก 

หยุดยา warfarin และ 
ให้รับประทานวิตามินเค 2.5-5 มิลลกิรัม 

ภาวะเลือดออกรุนแรง 
(major bleeding) 

ภาวะเลือดออกรุนแรง 
(major bleeding) 

ให้วิตามินเค 10 มิลลิกรัม ทางหลอดเลือดด า 
อย่างช้า ๆ และให้ FFP อาจพิจารณาให้
วิตามินเค ซ้ าได้ทุก 12 ช่ัวโมง 

   
กรณีระดับ INR ต่ ากว่าช่วงเป้าหมาย ให้ปฏิบัติดังนี ้

    1. ผู้ป่วยที่มีค่า INR ต่ ากว่า 1.5 ให้ปรับเพิ่มขนาดยา warfarin ข้ึน 10-20% ของ
ขนาดยารวมต่อสัปดาห์  

2. ผู้ป่วยที่มีค่า INR 1.5-1.9 ให้ปรับขนาดยา warfarin เพิ่มข้ึน 5-10% ของขนาด
ต่อสัปดาห์ หรืออาจไมป่รบัยา แต่ใช้วิธีติดตามค่า INR ถ่ีข้ึน เพื่อดูแนวโน้มว่าจะกลับเข้าสูร่ะดับช่วง
การรกัษาหรอืไม ่

กรณีระดับ INR สูงกว่าช่วงเป้าหมาย ให้ปฏิบัติดังนี ้
1. ผู้ป่วยที่มีค่า INR เกินช่วงรักษาแต่ไม่เกิน 5.0 และไม่มภีาวะเลือดออก ใหห้ยุด

รับประทานยา warfarin 1 วัน และติดตามค่า INR จนเข้าสู่ช่วงการรกัษาและเริ่มใหม่ที่ขนาดต่ าลง 
โดยลดลง 10% ของขนาดรวมต่อสปัดาห์เดมิ 
      2. ผู้ป่วยที่มีค่า INR อยู่ระหว่าง 5.0-9.0 และไมม่ภีาวะเลือดออก ให้หยุด
รับประทานยา warfarin 2 วัน และติดตามค่า INR อย่างใกล้ชิดจนเข้าสู่ช่วงการรักษา และเริ่มใหม่ที่
ขนาดต่ าลง โดยลดลงประมาณ 20% ของขนาดรวมต่อสัปดาห์เดิม   
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3. ผู้ป่วยมีปัจจัยทีส่่งเสริมที่ท าใหเ้สี่ยงต่อภาวะเลอืดออกง่าย อาจพิจารณาให้
วิตามินเค 1-2.5 มิลลิกรัม แต่หากผู้ป่วยมีความเร่งด่วนที่ตอ้งแก้ไขค่า INR เช่น ต้องได้รับการผ่าตัด 
พิจารณาให้วิตามินเค 2.5-5 มิลลิกรัม เพื่อหวังให้ ค่า INR กลับมาในช่วงการรกัษาภายใน 24 ช่ัวโมง 
 

3) การประเมินความรูผู้้ป่วย หากพบว่าผู้ป่วยมีคะแนนความรู้ที่ต่ ากว่ารอ้ยละ 80 
จะให้ค าแนะน าเรื่องยาและการปฏิบัติตัวส าหรับผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin เพิ่มเติม และประเมินซ้ า
ด้วยค าถามเดิม เพื่อให้แน่ใจว่าผู้ป่วยมีความรู้และการปฏิบตัิตัวได้เป็นอย่างดี  

ทั้งนี้ผูป้่วยทุกรายที่ได้รบัการประเมินความรู้จะไดร้ับสมุดพกและบัตรประจ าตัว
ส าหรับผู้ป่วยที่ได้รบัยา warfarin เพื่อใหผู้ป้่วยพกติดตัวไว้ตลอดเวลา 
 
 5. การให้ค าแนะน าขณะผู้ป่วยเตรียมจะออกจากโรงพยาบาล  
 เภสัชกรจะให้ค าแนะน าเกี่ยวกับยาทั้งหมดทีผู่้ป่วยได้รบักลบับ้าน (discharge 
couseling) รวมถึงการพิจารณาค่า INR กับขนาดยา warfarin รายการยาอื่นทีม่ีการสั่งร่วมและมี
โอกาสเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกบัยา warfarin หากขนาดยาไม่เหมาะสมจะท าการค านวณขนาดยา
ใหม่และแนะน าส่งให้กบัแพทย์ต่อไป โดยการพูดคุยหรือเขียนบันทึกย่อเกี่ยวกับค าแนะน าติดไว้ที่แฟ้ม
การรกัษาของผูป้่วย 
 
 6. การติดตามดแูลผู้ป่วยหลังจากออกจากโรงพยาบาล และกลับมาพบแพทย์ท่ี
คลินิกผู้ป่วยนอก 

หลงัจากผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล เภสัชกรสง่ต่อข้อมลูที่ได้จดบันทึกเกี่ยวกบัการ
ได้รับยา warfarin ของผู้ป่วยขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลให้กบัเภสัชกรประจ าคลินิก warfarin 
ผู้ป่วยนอก พร้อมแจ้งปญัหาและการติดตามทีส่ าคัญของผู้ปว่ยแต่ละราย เพื่อการดูแลผู้ป่วยเป็นไป
อย่างต่อเนื่องและมีประสิทธิภาพ 
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ชื่อ  สกุล ร้อยเอกหญิง ระวิวรรณ หลมิศิโรรัตน์ 
รหัสประจ าตัวนักศึกษา 5610720017 
วุฒิการศึกษา 
 วุฒิ ชื่อสถาบัน ปีท่ีส าเร็จการศึกษา 
  เภสัชศาสตรบัณฑิต มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร ์ 2548 
 
ทุนการศึกษา   
 - ทุนอุดหนุนบัณฑิตศึกษา ประเภทผู้ช่วยสอน/ท างาน คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัย 
สงขลานครินทร ์

- ทุนอุดหนุนการศึกษา โครงการสู่ความเป็นเลิศสาขาเภสัชศาสตร์ คณะเภสัชศาสตร์ 
มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์ ประเภททุนค่าธรรมเนียมการศึกษา 

- เงินอุดหนุนการค้นคว้าวิจัยของนักศึกษาปรญิญาโท-เอก บัณฑิตวิทยาลัย มหาวิทยาลัย 
สงขลานครินทร ์
 
ต าแหน่งและสถานท่ีท างาน  
 - เภสัชกร ประจ าแผนกบรกิารผู้ป่วยใน กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
 
 
 
 


