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บทคััดย่่อ
หลัักการและเหตุุผล 	 :	 ในปััจจุุบัันมีีจำนวนผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคประจำตััวและได้้รับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด 
		ชนิ  ดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง (Direct Oral Anticoagulants; DOACs)  
		  เพื่่�อป้้องกัันภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันเพิ่่�มขึ้้�น ภาวะเลืือดออกเป็็นความเสี่่�ยงที่่�พบได้้บ่่อย 
		  ในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้� แต่่ยัังขาดหลัักฐานมาสนัับสนุุนเชิิงประจัักษ์์ท่ี่�เกี่่�ยวกัับความเสี่่�ยง 
		  ภาวะเลือืดออกหลังัการรักัษาศัลัยกรรมช่อ่งปาก การศึกึษานี้้�มีีวัตัถุปุระสงค์เ์พื่่�อรวบรวม 
		ผ  ลการศึึกษาและวิิเคราะห์์อภิิมานในเรื่่�องความเสี่่�ยงการเกิิดภาวะเลืือดออกหลััง 
		  การรัักษาศััลยกรรมช่่องปากในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทาน 
		  ที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง
วิิธีีการศึึกษา	 :	สื บืค้้นงานวิิจัยัที่่�เก่ี่�ยวข้้องกัับการทดลองทางคลิินิกิ ทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบ  
		  จากฐานข้้อมููล PubMed และ Google scholar คัดักรองเฉพาะบทความภาษาอังักฤษ 
		  หรืือภาษาไทยตั้้�งแต่่ ปีี ค.ศ. 2015 ถึึง ปีี ค.ศ. 2024 โดยเป็็นงานวิิจััยในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้ 
		รั  บการรัักษาศััลยกรรมช่่องปากโดยไม่่ได้้หยุุดยา DOAC และรายงานผลลััพธ์ ์
		  ภาวะเลืือดออก รวบรวมข้้อมููลเพื่่�อหาค่่าอััตราส่่วนความเสี่่�ยง (risk ratio) ที่่�ช่่วงความ 
		  เชื่่�อมั่่�น 95% 
ผลการศึึกษา	 :	บท ความที่่�ได้้รัับการยอมรัับมีี 8 บทความ ถููกนำมาวิิเคราะห์์อภิิมาน พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ได้้ 
		รั  ับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทาน มีีความเส่ี่�ยงภาวะเลืือดออกหลััง 
		  การรัักษาศััลยกรรมช่่องปากสููงกว่่ากลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับยาต้้านแข็็งตััวของเลืือดอย่่างมีี 
		นั  ัยสำคััญทางสถิิติิ โดยผลรวมของขนาดอิิทธิิพล (effect size) ซึ่่�งในที่่�นี้้�คืือ Risk ratio  
		มีีค่  ่าเท่่ากัับ 5.90 (95% CI=3.30 - 10.55, p<0.001) ข้้อมููลมีีความเป็็น 
		  เนื้้�อเดีียวกัันสููง (I2=10.5%) ซึ่่�งเมื่่�อพิิจารณา funnel plot พบว่่าไม่่สมมาตร ทดสอบ 
		ด้้  วย Begg’s test ได้้ค่่า p-value เท่่ากัับ 0.083 ทดสอบ Egger’s test ได้้ค่่า  
		  p-value เท่า่กับั 0.046 แปลผลได้้ว่า่ไม่ม่ีีอคติจิากการตีีพิมิพ์ ์แต่ม่ีีหลักัฐานของอิทิธิพิล 
		  ของการศึึกษาที่่�มีีกลุ่่�มตััวอย่่างน้้อย (small study effect) ต่่อผลรวมของการศึึกษา  
		  และวิิเคราะห์์กลุ่่�มย่่อยพบว่า ภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษากลุ่่�มใช้้ยา DOACs  
		มีีค่  ่า Risk ratio เท่่ากัับ  5.09 (95% CI=2.69- 9.65, p<0.001) ส่่วนกลุ่่�มวาร์์ฟาริิน 
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		มีีค่  ่า Risk ratio เท่่ากัับ 7.46 (95% CI=3.16-17.58, p= p<0.001) อััตราส่่วน 
		  ความเสี่่�ยงของเลืือดออกหลัังการผ่่าตััดในผู้้�ป่่วย DOACs ต่่ำกว่่าผู้้�ป่่วยวาร์์ฟาริิน 
		  อย่่างไม่่มีีนััยสํําคััญทางสถิิติิ (p=0.48)   
สรุุป	 : 	 ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทานมีีความเส่ี่�ยงภาวะเลืือดออก 
		  หลังัการรัักษาศัลัยกรรมช่่องปากสููงกว่่าผู้้�ป่ว่ยกลุ่่�มที่่�ไม่ไ่ด้้รับัยาอย่า่งมีีนัยัสำคัญัทางสถิติิิ  
		  แต่ก่ารเกิิดภาวะเลืือดออกของกลุ่่�มที่่�รัับประทานยา DOACs กับักลุ่่�มวาร์์ฟาริินแตกต่่าง 
		  อย่่างไม่่มีีนััยสำคััญทางสถิิติิ
คำสำคััญ	 :	 ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง ศััลยกรรมช่่องปาก  

		  การวิิเคราะห์์อภิิมาน

ABSTRACT	
Background	 :	 Currently, there is an increasing number of patients with underlying  
		  diseases who receive Direct Oral Anticoagulants (DOACs) to prevent  
		  thromboembolism. Bleeding is a common risk in this patient group.  
		  However, there is a lack of clear empirical evidence regarding the risk  
		  of bleeding following oral surgery. This study aims to compile research  
		  results and conduct a meta-analysis on the risk of bleeding after oral  
		  surgery in patients using Direct Oral Anticoagulants.
Methods	 : 	 A systematic search was conducted for clinical trial research from PubMed  
		  and Google Scholar databases. The search was filtered for English or  
		  Thai articles published from 2015 to 2024. The included studies  
		  conducted on patients undergoing oral surgery under uninterrupted DOACs  
		  therapy and reporting bleeding outcomes. Data were pooled to calculate  
		  risk ratios (RR) with 95% confidence intervals (CI).
Results	 : 	 Eight studies were included and analyed. Meta-analysis indicated  
		  a statistically significant higher bleeding risk in patients receiving oral  
		  anticoagulants than in control group (RR=5.90 (95% CI=3.30 - 10.55,  
		  p<0.001).  The result is high homogeneity of data (I2=10.5%). Asymmetrical  
		  funnel plot was found (Begg's test p-value = 0.083, Egger's test  
		  p-value =0.046).This can be interpreted as no publication bias, but there  
		  is evidence of a small study effect on the overall results of the study.  
		  Subgroup analysis revealed that the risk ratio for post-treatment bleeding  
		  in the DOACs group was 5.09 (95% CI=2.69- 9.65, p<0.001), while for  
		  the warfarin group it was 7.46 (95% CI=3.16-17.58, p= p<0.001).  
		  The Risk ratio of post operative bleeding in DOAC patients was not  
		  significantly lower than in warfarin patients. (p=0.48).   
Conclusion	 :	 Meta-analysis indicated a statistically significant higher bleeding risk  
		  in patients receiving oral anticoagulants than in the group that did not  
		  receive anticoagulants. However, there was no statistically significant  
		  difference in the risk of bleeding in the DOACs and the warfarin patients.
Keywords	 :	 Direct-Acting, Oral Anticoagulants , Oral surgery, Meta-Analysis.
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หลัักการและเหตุุผล
	 ในปััจจุุบัันผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคประจำตััวและได้้รัับ 

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดมาพบทัันตแพทย์์เพิ่่�มขึ้้�น 

สภาวะช่อ่งปากถืือเป็็นหนึ่่�งในปััจจัยัสำคัญัที่่�ส่ง่ผลกระทบ

ต่่อคุุณภาพชีีวิตของผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้� โดยปััญหาท่ี่�พบมาก

ที่่�สุุดคืือ ปวดเรื้้�อรัังในช่่องปาก การบดเคี้้�ยวลำบาก และ

ปััญหาเหงืือกอัักเสบ(1) ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิด

รัับประทานที่่�ใช้้กัันอย่่างแพร่่หลายในปััจจุุบัันตััวแรกคืือ 

กลุ่่�มต้้านวิิตามิินเค (Vitamin K antagonist oral  

anticoagulants) ได้้แก่่ วาร์์ฟาริิน (warfarin) และอีีก

กลุ่่�มคืือ ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทานที่่�

ออกฤทธิ์์�โดยตรง (Direct Oral Anticoagulants; 

DOACs) ซึ่่�งไม่ไ่ด้้ออกฤทธิ์์�ต้้านวิติามินิเค (Non-Vitamin 

K antagonist oral anticoagulants; NOACs) ได้้แก่่ 

ดาบิิกาแทรน (dabigatran) เอพิิซาแบน (apixaban)  

ไรวาโรซาแบน (rivaroxaban) และอีีด็อกซาแบน 

(edoxaban) เป็็นยาชนิิดใหม่่ ถููกพััฒนามาเพื่่�อลด 

ข้้อจำกััดของวาร์์ฟาริิน(2) กลไกการออกฤทธิ์์�ของ 

ยากลุ่่�ม DOACs นั้้�น ยาดาบิิกาแทรนออกฤทธิ์์�ในการยัับยั้้�ง

ทรอมบิินโดยตรง (direct thrombin inhibitor) ซึ่่�ง  

ทรอมบิิน ทำหน้้าที่่�เปลี่�ยน fibrinogen ให้้เป็็น fibrin  

ในกระบวนการแข็็งตัวัของเลืือด ฤทธิ์์�ยาส่่งผลให้้การแปร

สภาพไฟบริโนเจนเป็็นไฟบรินและการสร้้างลิ่่�มเลืือด

ลดลง ส่่วนยาเอพิิซาแบน ไรวาโรซาแบน และอีีด็็อกซา

แบนเป็็นยากลุ่่�มที่่�ออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�ง Factor Xa (direct 

factor Xa inhibitor) ในกระบวนการแปรสภาพ 

โปรทรอมบิินเป็็นทรอมบิิน ส่่งผลให้้การสร้้างลิ่่�มเลืือด

ลดลง ยากลุ่่�ม DOACs มีีการดููดซึึมที่่�ดีีจากทางเดินิอาหาร 

มีีชีีวปริมาณ (Bioavailability) สููง และอายุุคร่ึ่�งชีีวิต 

(Half-life) สั้้�น ประมาณ 5-17 ชั่่�วโมง ซึ่่�งถืือว่่าสั้้�นกว่่า

ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดกลุ่่�มวาร์์ฟาริินซ่ึ่�งมีีอายุุ 

คร่ึ่�งชีีวิิตนานถึึง 20-60 ชั่่�วโมง อายุุครึ่่�งชีีวิิตที่่�สั้้�นของ 

DOACs ทำให้้สามารถควบคุมุระดับัยาในเลือืดได้้ง่า่ยขึ้้�น 

เมื่่�อจำเป็็นต้้องหยุุดยาก่่อนผ่่าตััดหรืือเริ่่�มยาใหม่ ่

หลังัผ่่าตััด และยาไม่่มีีปฏิกิิริิยิากับัอาหารหรืือยากลุ่่�มอื่่�น

มากนััก จึึงลดความเส่ี่�ยงจากอัันตรกิิริิยาระหว่่างยา 

(Drug Interaction)(3) 

	 ในปััจจุุบัันนั้้�นแนวทางปฏิิบััติิในการรัักษาทาง

ทัันตกรรมสำหรัับผู้้�ป่่วย DOACs นั้้�นยัังไม่่มีีข้้อสรุุป 

ที่่�ชััดเจน เนื่่�องจากเป็็นยารุ่่�นใหม่่และยัังขาดข้้อมููล 

ระยะยาว คำแนะนำจากองค์์กรวิิชาชีีพส่่วนใหญ่่  

การผ่่าตััดทางทัันตกรรมจะไม่่แนะนำให้้หยุุดยาต้้าน 

การแข็็งตััวของเลืือดประเภท DOACs โดยแนะนำให้้

ดำเนิินการรัักษาในช่่วงที่่�ระดัับยาต่่ำสุุด หรืือเพีียงแค่่งด

รัับประทานยา DOACs ในมื้้�อเช้้า ร่่วมกัับมาตรการหยุุด

เลืือดเฉพาะที่่� อย่่างไรก็็ตาม คำแนะนำเหล่่านี้้�มัักจะ

อ้้างอิิงจากหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์ที่่�มีีคุณภาพต่่ำ และ

พึ่่�งพาข้้อมููลทางเภสัชัวิทิยาที่่�มีีอยู่่�เป็น็หลักั(4) โดยแนวทาง

ปฏิิบัั ติิทางคลิินิิกราชวิิทยาลััยแพทย์์ทรวงอกของ

สหรัฐัอเมริกิา (American College of Chest Physicians 

หรืือ ACCP) ผู้้�ป่่วยที่่�มีีความเสี่่�ยงต่่ำต่่อภาวะลิ่่�มเลืือด 

อุุดตััน และทำหััตถการทางทัันตกรรมที่่�เล็็กน้้อย เช่่น  

การถอนฟัันน้้อยกว่่า 3 ซี่่� การทำรากเทีียม ขููดหิินปููน  

ไม่่จำเป็็นต้้องหยุุดยากลุ่่�ม DOACs สามารถทำหััตถการ

ได้้ในขณะที่่� ยัังคงรัับประทานยาตามปกติิแต่่ต้้อง 

ใช้้มาตรการป้้องกัันภาวะเลืือดออกที่่�เหมาะสม เช่่น  

การเย็็บแผล กััดก๊๊อซ การใช้้สารห้้ามเลืือดเฉพาะที่่� 

เป็็นต้้น อย่่างไรก็็ตาม อาจเลืือกหยุุดยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดก่่อนการผ่่าตััด 1 ถึึง 2 วัันหากมีีความกัังวล 

เกี่่�ยวกัับการตกเลืือด เช่่น การถอนฟััน อาจมีีความ 

ซัับซ้้อนมากขึ้้�นในผู้้�ป่่วยที่่�สุุขภาพช่่องปากไม่่ดีีหรืือเป็็น

โรคปริิทัันต์์อัักเสบที่่�รุุนแรงร่่วมด้้วย และหากเป็็น

หััตถการที่่� เส่ี่�ยงสููงเช่่น การถอนฟัันมากกว่่า 3 ซี่่�  

การผ่า่ตัดักระดููกขากรรไกร ให้้พิจิารณาหยุดุยา DOACs 

ตามคำแนะนำสำหรัับหััตถการที่่�เสี่่�ยงสููงก่่อนทำการ

รัักษา(3) ส่่วนแนวทางการรัักษาภาวะหััวใจล้้มเหลวของ 

American Heart Association (AHA), American 

College of Cardiology (ACC) และ Heart Failure 

Society of America (HFSA) ประจำปีี ค.ศ. 2022 

แนะนำให้้งดยาชั่่�วคราวก่อ่นและหลังัศัลัยกรรมช่อ่งปาก

เพื่่�อลดความเส่ี่�ยงจากภาวะเลืือดออกมากผิิดปกติิ  

โดยอาจงดยาประมาณ 24-48 ชั่่�วโมงก่่อนหััตถการ  

และรอจนแน่ใ่จว่า่ไม่ม่ีีภาวะเลือืดออกก่อ่นกลับัมากินิยา

ตามปกติิ(5) 
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	 ที่่� ผ่่ านมามีีการทบทวนวรรณกรรมและ 

การวิิ เคราะห์์อภิิมานเกี่่�ยวกัับความเสี่่�ยงของการ 

มีีเลืือดออกหลัังผ่่าตััดทางศััลยกรรมช่่องปากในผู้้�ป่่วย 

ที่่�ได้้รัับยา DOACs โดย Bensi และคณะ(6) ปีี ค.ศ. 2018 

พบว่่าอััตราส่่วนของความเสี่่�ยง (risk ratio) การมีี 

เลืือดออกหลัังผ่่าตััดในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ DOACs นั้้�นสููงกว่่า

ผู้้�ป่่วยปกติิอย่่างมีีนััยสำคััญ (3.04; ช่่วงความเชื่่�อมั่่�น  

95% เท่่ากัับ 1.31-7.04) และพบความแตกต่่าง 

อย่่างไม่่มีีนัยสำคััญทางสถิิติิของความเส่ี่�ยงในการ 

เกิิดเลืือดออกหลัังผ่่าตััดระหว่่าง DOACs กัับวาร์์ฟาริิน 

แตกต่่างจากการทบทวนวรรณกรรมและการวิิเคราะห์์ 

อภิิมานโดย Hua W และคณะ(7)  ปีี ค.ศ. 2021 ที่่�พบว่่า

ความเส่ี่�ยงต่่อการเกิิดภาวะเลืือดออกในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับ 

DOACs ต่่ำกว่่าวาร์์ฟาริิน อย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิิติิ  

ซึ่่�งคุุณภาพของหลัักฐานทั้้�งสองการศึึกษายัังต่่ำมาก 

จำเป็็นต้้องมีีการศึึกษาเพิ่่�มเติมิที่่�มีีขนาดตััวอย่่างใหญ่่ขึ้้�น

เพื่่�อสนัับสนุุนข้้อสรุุปนี้้�

วััตถุุประสงค์์
	 เพื่่�อการทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบ

และการวิิเคราะห์์อภิิมานเก่ี่�ยวกัับความเส่ี่�ยงการเกิิด

ภาวะเลืือดออกในผู้้�ป่่วยใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด

ชนิิดรัับประทานท่ี่�ออกฤทธิ์์� โดยตรงในการรัักษา

ศััลยกรรมช่่องปาก เปรีียบเทีียบกับผู้้�ป่่วยกลุ่่�มท่ี่�ไม่่ได้้ 

รัับยาต้้านแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทานออกฤทธิ์์�

โดยตรง

วิิธีีการศึึกษา  
	 ในการศึึกษาครั้้�งนี้้�ได้้ดำเนิินการตามขั้้�นตอนดัังนี้้�

	 1. การรวบรวมข้้อมููล

	 เก็บ็รวบรวมบทความจากฐานข้้อมููล Pubmed 

และ /หรืือใน google scholar ด้้วยวิิธีีการสืืบค้้น 

อย่่างเป็็นระบบ ใช้้กลยุุทธ์์การสืืบค้้นข้้อมููล (Search 

strategies) ดัังนี้้�คืือ ค้้นหาข้้อมููล Pubmed ได้้แก่่:  

(direct) AND (oral) AND (anticoagulants) AND 

(oral surgery OR oral surgical procedures) AND 

(postoperative hemorrhage OR postoperative 

bleeding) AND (risk) Filters: in the last 10 years 

และนำผลมารวมกัับการสืืบค้้นจาก Google scholar 

โดยใช้้คำหลััก ได้้แก่่ “direct oral anticoagulants”  

“oral surgery” “postoperative bleeding risk” 

ซึ่่�งนำมาเฉพาะบทความภาษาอัังกฤษหรืือไทยตั้้�งแต่่  

ปีี ค.ศ. 2015  จนถึึงปีี ค.ศ. 2024 และผลของการสืืบค้้น

ใช้้เกณฑ์์ดัังนี้้�

	 เกณฑ์์การคััดเข้้า ประกอบด้้วย 1) รายงาน

วิิจััยเป็็นภาษาอัังกฤษและภาษาไทยเท่่านั้้�น 2) ประเภท

การศึึกษาทุุกประเภทที่่�อธิิบายถึึงความเส่ี่�ยงของภาวะ

เลืือดออกหลัังผ่่าตััดของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับยากลุ่่�ม DOACs 

หลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปาก 3) การศึึกษาที่่�ถููกรวม

ในการวิิเคราะห์์อภิิมานจะต้้องเป็็นการศึึกษาทางคลิินิิก 

หรืือการศึึกษาเชิิงปริมาณที่่�มีีกลุ่่�มที่่�ไม่่หยุุดยา DOACs 

(และ/หรืือกลุ่่�มที่่�ไม่่หยุุดวาร์์ฟาริิน) และกลุ่่�มควบคุุม คืือ

ผู้้�ที่่�ไม่่ได้้รัับยาต้้านแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทาน 

	 เกณฑ์์การคััดออก ประกอบด้้วย 1) การผ่่าตััด

ประ เภทอื่่� นนอก เหนืื อจากศัั ลยกรรมช่่ อ งปาก  

2) การศึึกษาที่่� เป็็นผ่่าตััดใหญ่่ (Major surgery)  

3) จดหมายถึงึบรรณาธิกิาร บทความปริทิัศัน์ ์และหนังัสือื 

4) การศึึกษาประสิิทธิิผลของสารห้้ามเลืือด/เทคนิิคการ

ห้้ามเลืือดแบบต่่างๆ 5) การศึึกษาที่่�หยุุดยากลุ่่�ม DOACs 

(interrupted the medication) ก่่อนทำหััตถการ 

6) วิิจััยที่่�ไม่่สามารถหาเอกสารฉบัับเต็็มได้้

	 2. การทบทวนบทความ

	 ผู้้�ทบทวน (reviewer) 2 คน อ่า่นบทความอย่่าง

เป็็นอิิสระต่่อกััน ตั้้�งแต่่ขั้้�นตอนคััดชื่่�อเรื่่�องและเฉพาะ

บทความที่่�ผ่่านเกณฑ์์ทั้้�ง inclusion และ exclusion 

criteria ที่่�กำหนด สำเนาฉบัับเต็็มของบทความจะถููกนำ

มาประเมิินตามขั้้�นตอนการทำวิิจารณญาณ (critical 

appraisal) ซึ่่�งประกอบด้้วยการทบทวนบทความ  

การดึึงข้้อมููลจากบทความ และการประเมิินคุุณภาพ 

ของบทความต่่อไป โดยการคััดเลืือกเป็็นอิิสระต่่อกััน 

หากความคิิดเห็็นที่่�ขััดแย้้งระหว่่างผู้้�ทบทวน 2 คน  

จะถููกแก้้ไขได้้โดยการอภิิปรายและตกลงกัันเป็็นเอกฉัันท์์ 

(รููปที่่� 1) 

ความเสี่่�ยงการเกิิดภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปากในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาต้้านการแข็็งตััว
ของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง: การทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบและการวิิเคราะห์์อภิิมาน
Risk of Bleeding After Oral Surgery in Patients Taking Direct-Acting Oral Anticoagulants: A Systematic Review and Meta-Analysis
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รููปที่่� 1 ขั้้�นตอนการทบทวนอย่่างเป็็นระบบใน PRISMA flow template

	 3.	 การดึึงข้้อมููลจากบทความ
	ดึึ งข้้อมููลจากบทความออกมาเป็น็ จำนวนผู้้�ป่ว่ย
ท่ี่� เกิิดภาวะเ ลืือดออกหลัังการรัักษาจากกลุ่่�ม รัับ 
ยา DOACs กลุ่่�มวาร์์ฟาริิน และกลุ่่�มควบคุุม คืือผู้้�ที่่�ไม่่ได้้
รับัยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทานจำนวนผู้้�ป่่วย 
จะถููกนำไปคำนวณเป็็นค่่า Risk ratio เพื่่�อหาความ
สััมพัันธ์์ระหว่่างการรัับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด 
ชนิิดรัับประทาน ต่่อการเพิ่่�มโอกาสเกิิดภาวะเลืือดออก 
หลัังการศััลยกรรมช่่องปาก
	 4. การประเมิินคุุณภาพของบทความ
	 การประเมิินคุุณภาพของบทความที่่�ได้้รับการ
ยอมรัับโดยผู้้�ทบทวนทั้้�งสองคนอย่่างเป็็นอิิสระต่่อกััน 
จากนั้้�นผู้้�วิิจััยประเมิินคุุณภาพของงานวิิจััยตามแนวทาง
ของ Cochrane risk of bias ตาม PRISMA guideline 
การยอมรับัคุณุภาพบทความใช้้ฉันัทามติผิู้้�ทบทวนทั้้�งสองคน 
เครื่่�องมืือประเมิินคุุณภาพเอกสารงานวิิจััย ได้้แก่่ 

Cochrane Risk-of-Bias tool for non-randomized 
studies of interventions (ROBINS-I)(8) และแสดง 
ผลการประเมิินอคติิงานวิิจััยเป็็นตาราง ให้้เกณฑ์์การ
ประเมิินในแต่่ละด้้านเป็็น ความเส่ี่�ยงต่่ำ (Low risk of bias) 
ความเสี่่�ยงปานกลาง (Moderate risk of bias)  
ความเสี่่�ยงสููง (Serious risk of bias) ความเสี่่�ยงสููงมาก 
(Critical risk of bias) และไม่่ข้้อมููล (No information) 
	 5. สถิิติิที่่�ใช้้
	 การศึึกษานี้้�อยู่่�ในรููปตััวแปรไม่่ต่่อเนื่่�อง ข้้อมููล
ที่่�ได้้ผลจากการศึึกษาทางคลิินิิกแบบ prospective 
studies หรืือ แบบ retrospective studies โดยนำ
รายงานจำนวนผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษา
กลุ่่�มที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับยา DOACs นำมาวิิเคราะห์ ์
อภิิมาน คำนวณ Pooled differential variation โดย
คำนวนหาค่่าอััตราส่่วนความเสี่่�ยง (risk ratio) ที่่�ระดัับ
ความเชื่่�อมั่่�นเท่า่กับัร้้อยละ 95 (95% CI) นำเสนอผลการ
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รวบรวมข้้อมููล (pooled estimate) ในรููปกราฟ forest 

plot การศึกึษานี้้�ใช้้ค่า่ Cochrane statistic (Q-statistic)  

และค่่า percentage of inconsistency index (I2)  

เพื่่�อวััดความไม่่เป็็นเนื้้�อเดีียวกััน (heterogeneity)  

ถ้้าผลของ I2 น้้อยกว่่า 40 ใช้้การวิิเคราะห์์ตามรููปแบบ

โมเดลแบบคงที่่� (fixed effect model) และตรวจสอบ

อคติิจากการตีีพิมพ์์ด้้วยการทดสอบสถิิติิ Begg’s test 

และ Egger’s test นำเสนอผลด้้วยรููปกราฟ Funnel 

plot โดยใช้้โปรแกรมสำเร็็จรููป

ผลการศึึกษา
	 การสืบืค้้นข้้อมููลอย่่างเป็็นระบบจาก PubMed 

ได้้ 172 บทความ สืืบค้้นจาก Google Scholar ร่่วมกัับ

การค้้นหาด้้วยมืือได้้ 96 บทความ ทำการเลืือกบทความ

ที่่�ซ้้ำกัันออก เหลืือเป็็นจำนวนทั้้�งสิ้้�น 247 บทความ  

ผ่่านการคััดกรองตามเกณฑ์์ในการคััดเลืือกงานวิิจััย 

เข้้าและออก ได้้รับัการยอมรับัจากผู้้�ทบทวนเป็น็เอกฉันัท์์

จำนวน 8 บทความ (ตารางที่่� 1) โดยยอมรัับบทความ 

ที่่�ทั้้�งที่่�เป็็นการศึึกษาที่่�เป็็นการศึึกษาแบบไปข้้างหน้้า 

(Prospective study) และการศึึกษาย้้อนหลััง 

(Retrospective study) ที่่�มีีกลุ่่�มควบคุมเปรีียบเทีียบ 

ซึ่่�งเป็็นผู้้� ป่่วยกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รับยาต้้านการแข็็งตััวของ 

เลืือดชนิิดรัับประทานที่่�มารัับบริิการศััลยกรรมช่่องปาก

ในสถานบริิการแห่่งเดีียวกััน งานวิิจััยทั้้�ง 8 บทความ 

ที่่�ถููกคััดเข้้ามานั้้�น มีีกลุ่่�มตััวอย่่างกลุ่่�ม DOACs มากที่่�สุุด

คืือ 103 คน และน้้อยที่่�สุุด 16 คน การประเมิินอคติิงาน

วิิจััยด้้วยเครื่่�องมืือประเมิินคุุณภาพเอกสารงานวิิจััย 

ROBIN-I tool สรุปุการประเมินิอคติงิานวิจิัยัในภาพรวม

อยู่่�ในระดัับปานกลาง (ตารางที่่� 2)

ตารางที่่� 1 แสดงข้้อมููลของการศึึกษาที่่�เข้้าเกณฑ์์วิิเคราะห์์อภิิมาน

ผู้้�แต่่ง/ปีีที่่�พิิมพ์์ รููปแบบการศึึกษา กลุ่่�มตััวอย่่าง หััตถการ การห้้ามเลืือดเฉพาะที่่� 

และติิดตามผล

ภาวะเลืือดออก

หลัังรัักษา

Bajkin (2024)(9) Prospective study - กลุ่่�ม DOACs 103 ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 103 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 103 ราย

ถอนฟััน ผ่่าฟัันคุุด

และอื่่�นๆ (ตััดเหงืือก ตััด

ชิ้้�นเนื้้�อ ตััดปลายรากฟััน)

- ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- ใส่่ฟองน้้ำเจลาติินแล้้วเย็็บแผลด้้วยไหมไม่่ละลาย กััดกอซ 20 นาทีี

- ติิดตามอาการจนถึึงวัันตััดไหม (5-7วััน)

- กลุ่่�ม DOACs 3  ราย

- กลุ่่�มวาร์์ฟาริิน 5 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 1 ราย

Buchbender (2021)(10) Prospective study - กลุ่่�ม DOACs  27 ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 17 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 100 ราย

ถอนฟััน ตััดกระดููก     

รากฟัันเทีียม

- ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- เย็็บแผลด้้วยไหมละลายและกััดก๊๊อซชุุบกรด tranexamic 

- ติิดตามอาการหลัังรัักษา 10 วััน

- กลุ่่�ม DOACs 8 ราย

- กลุ่่�มวาร์์ฟาริิน 1 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 2 ราย

Caliskan (2017)(11) Prospective study - กลุ่่�ม DOACs 38 ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 22 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 24 ราย

ถอนฟััน - ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- กััดก๊๊อซ 20 นาทีี แล้้วใส่่ oxidized cellulose dressing (Surgicel) 

   และเย็็บแผลด้้วยไหมไม่่ละลาย

- ติิดตามอาการหลัังรัักษา 2 และ 7 วััน

- กลุ่่�ม DOACs 1 ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 3 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 0 ราย

Clemm (2016)(12) Prospective study - กลุ่่�ม  DOACs 16  ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 30 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 447 ราย

รากฟัันเทีียม - ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- เย็็บแผลด้้วยไหมละลาย

- ติิดตามอาการหลัังรัักษา 1 และ 10 วััน

- กลุ่่�ม DOACs 0 ราย

- กลุ่่�มวาร์์ฟาริิน 2 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 3 ราย

Gomez-Moreno (2016)(13) Prospective study - กลุ่่�ม  DOACs 19 ราย 

  (ไรวาโรซาแบน )

- กลุ่่�มควบคุุม 39 ราย

รากฟัันเทีียม - ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- รัักษาเสร็็จเย็็บแผลด้้วยไหมไม่่ละลายและกััดผ้้าก๊๊อซชุุบกรด   

  tranexamic นาน 30-60 นาทีี

- กลุ่่�มไรวาโรซาแบน 1 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 2 ราย

Gomez-Moreno (2018)(14) Prospective study - กลุ่่�ม  DOACs 29 ราย

  (Dabigatan)

- กลุ่่�มควบคุุม  42 ราย

รากฟัันเทีียม - รัักษาหลัังการกิินยา 12 ชั่่�วโมง และกลัับมาใช้้ยาหลัังรัักษา 8 ชั่่�วโมง

- เย็็บแผลด้้วยไหมไม่่ละลายและกััดผ้้าก๊๊อซชุุบกรด tranexamic 

   นาน 30-60 นาทีี

- ติิดตามอาการหลัังรัักษา 3 และ  8 วััน

- กลุ่่�ม Dabigatan 2 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 2 ราย

Hanken (2016)(15) Retrospective study - กลุ่่�ม DOACs 52 ราย

 (rivaroxaban)

- กลุ่่�มควบคุุม 285 ราย

ถอนฟััน - ทำการรัักษาโดยกิินยาก่่อนและหลัังทำตามปกติิ

- ใส่่ collagen fleece และเย็็บแผลด้้วยไหมไม่่ละลาย 

- นััดติิดตามอาการหลัังผ่่าตััดในวัันที่่� 1, 3, 7, 10 และ 14

- กลุ่่�ม rivaroxaban 6 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 2 ราย

Schmitt (2020)(16) Prospective study - กลุ่่�ม  DOACs  28  ราย

- กลุ่่�ม วาร์์ฟาริิน 64 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 603 ราย

ถอนฟััน ผ่่าฟัันคุุด - ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยา DOACs ได้้รัับคำแนะนำให้้รัับประทานยาต่่อเนื่่�อง

  ตามที่่�แพทย์์สั่่�ง โดยนััดทำหััตถการอย่่างน้้อย 5 ชั่่�วโมง

   หลัังจากรัับประทานยา

- ใส่่สารห้้ามเลืือด (Oxycellulose/Collagen/Porcine gelatin)

  และ เย็็บแผลด้้วยไหมละลาย

- ติิดตามอาการหลัังรัักษา 1 และ  10 วััน

- กลุ่่�ม DOACs 1 ราย

- กลุ่่�มวาร์์ฟาริิน 6 ราย

- กลุ่่�มควบคุุม 4 ราย

ความเสี่่�ยงการเกิิดภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปากในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาต้้านการแข็็งตััว
ของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง: การทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบและการวิิเคราะห์์อภิิมาน
Risk of Bleeding After Oral Surgery in Patients Taking Direct-Acting Oral Anticoagulants: A Systematic Review and Meta-Analysis
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ตารางที่่� 2 	 (ซ้้าย) การประเมิินอคติิงานวิิจััยด้้วยเครื่่�องมืือประเมิินคุุณภาพเอกสารงานวิิจััย 

		  (Cochrane Risk Bias tool: ROBIN-I) และ รููปที่่� 2 (ขวา) แสดงผลการประเมิินอคติิงานวิิจััย

	 การทำวิิเคราะห์์อภิิมานค่่า risk ratio แต่่ละ

การศึึกษานำมาวิิเคราะห์์ตามรููปแบบโมเดลแบบคงท่ี่� 

จากผลการวิเิคราะห์์ Heterogeneity ดููจากค่า่ I-squared 

เท่่ากัับ ร้้อยละ 10.5 สามารถแปลผลได้้ว่่าการศึึกษา  

ทั้้�ง 8 การศึึกษาที่่�นำมารวมกันันั้้�นมีีความต่่างแบบปรากฏ

ไม่่ชััดเจน ค่่าทดสอบ Q- test ได้้เท่่ากัับ 0.35 หมายถึึง

ผลการศึึกษาที่่�นำมารวมกัันนั้้�นไม่่แตกต่่างอย่่างมีี 

นัยัสำคัญัทางสถิติิ ิภาพรวมกลุ่่�มรับัยาต้้านการแข็ง็ตัวัของ

เลืือดชนิิดรัับประทานเปรีียบเทีียบกัับผู้้�ป่่วยกลุ่่�มท่ี่�ไม่่ได้้

รัับยาต้้านการแข็็งตััวของเ ลืือดชนิดรัับประทาน  

เมื่่�อดููผลรวมของขนาดอิิทธิิพล (effect size) ซึ่่�งในท่ี่�นี้้�

คืือ Risk ratio มีีค่่าเท่่ากัับ 5.90 (95% CI=3.30-10.55, 

p<0.001) แปลผลได้้ว่่าผู้้�ท่ี่�ได้้รับยาต้้านการแข็็งตััว 

ของเลืือดชนิิดรัับประทานรัักษาศััลยกรรมช่่องปาก 

จะมีีความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษาสููง 

กว่า่ผู้้�ที่่�ไม่ไ่ด้้รับัยาอย่า่งมีีนัยัสำคัญัทางสถิติิ ิโดยสามารถ

สรุุปได้้  จากข้้อมููลที่่�มีีความเป็็นเนื้้� อ เดีียวกัันสูู ง 

(I2=10.5%) กราฟ Forest plot แสดงผลจากการศึึกษา 

8 ฉบัับว่าไม่่มีีความต่่างแบบระหว่่างงานวิิจััย และเมื่่�อ

ตรวจสอบอคติิจากการตีีพิมพ์์ด้้วย Funnel plot จาก

การคำนวณผลรวมของค่่า risk ratio จากการศึึกษา  

พบว่่ากราฟที่่�ได้้ไม่่มีีความสมมาตรกััน ซึ่่�งจะแสดงถึึง

ภาวะที่่�อาจจะมีีอคติิจากการตีีพิิมพ์์ ตรวจสอบอคติิจาก

การตีีพิิมพ์์ด้้วยสถิิติิ การทดสอบด้้วย Begg’s test ได้้ค่่า 

p-value เท่่ากัับ 0.08 ซึ่่�งมีีค่ามากกว่่า p=0.05  

แปลความหมายเบื้้�องต้้นได้้ว่่าไม่่มีีหลัักฐานของอคติิจาก

การตีีพิิมพ์์ ส่่วนผลจากการทดสอบด้้วย Egger’s test  

ได้้ค่า p-value เท่่ากัับ 0.046 มีีค่่าน้้อยกว่่า p=0.05 

สามารถแปลความหมายเบื้้�องต้้นได้้ว่่า มีีหลัักฐานของ

อคติิจากงานวิิจััยที่่�นำมาวิิเคราะห์์บางงานมีีขนาดของ

กลุ่่�มตััวอย่่างน้้อย ซึ่่�งอาจส่่งผลต่่อความแม่่นยำของผล

การวิิเคราะห์์ (small  study effect)

	วิ ิ เคราะห์์กลุ่่� มย่่อยภาวะเลืือดออกหลัั ง 

การรัักษากลุ่่�มรัับ DOACs ค่่า risk ratio เท่่ากัับ 5.09       

(95% CI=2.69- 9.65, p<0.001) และกลุ่่�มรัับยาวาร์์ฟาริิน 

ค่่า risk ratio เท่่ากัับ 7.46 (95% CI=3.16 - 17.58,  

p= p<0.001) แปลผลได้้ว่าผู้้�ป่่วยที่่�กลุ่่�มรัับ DOACs  

รักัษาศัลัยกรรมช่อ่งปาก มีีความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออก

หลัังการรัักษาสููงกว่่าผู้้� ป่่วยกลุ่่�มที่่� รัับยาวาร์์ฟาริิน  

แต่่ไม่่พบความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ 

(p=0.48) (ตารางที่่� 3)
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ตารางที่่� 3 ผลคำนวณจากค่่า Risk ratio และ Forest plot กลุ่่�ม DOACs และวาร์์ฟาริินเทีียบกัับควบคุุม

อภิิปรายผล
	 จากการวิิเคราะห์์อภิิมานเพื่่�อตอบคำถาม 

เกี่่�ยวกัับภาวะเลืือดออกหลัังการทำศััลยกรรมช่่องปาก 

ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม DOACs จากการรวบรวบข้้อมููล

ไม่่พบงานวิิจััยทางคลิินิิกที่่�มีีการสุ่่�มตััวอย่่างเปรีียบเทีียบ 

(randomised controlled clinical trials) ที่่�ประเมิิน

ผลภาวะเลืือดออกหลัังการทำศััลยกรรมช่่องปาก 

ในผู้้�ป่่วยใช้้ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด อย่่างไรก็็ตาม 

มีี 7 การศึกึษาที่่�เก็็บข้้อมููลไปข้้างหน้้า โดยมีี 3 การศึกึษา

ที่่� เ ก็็บข้้อมููล ไปข้้ างหน้้ าแบบไ ม่่มีีการ รัับรู้�ข้้ อมููล 

(prospective blinded studies) โดยผู้้�ทำหััตถการ 

ไม่่รู้้�ว่่าผู้้�ป่่วยอยู่่�กลุ่่�มไหน(11, 13, 14) 

ความเสี่่�ยงการเกิิดภาวะเลืือดออกหลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปากในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาต้้านการแข็็งตััว
ของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง: การทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบและการวิิเคราะห์์อภิิมาน
Risk of Bleeding After Oral Surgery in Patients Taking Direct-Acting Oral Anticoagulants: A Systematic Review and Meta-Analysis

P-value
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	 การประเมิินภาวะเลืือดออก การศึึกษา 

ส่ว่นใหญ่่(9-14, 16) ใช้เ้กณฑ์์ประเมิินโดยอ้้างอิิงจากงานวิิจัยั

ก่่อนหน้้าของ Bacci และคณะ(17) ที่่�แบ่่งภาวะเลืือดออก

หลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปากเป็็น 4 ระดัับ ดัังนี้้�  

1) ไม่่มีีเลืือดออก 2) เลืือดออกเล็็กน้้อย หมายถึึง มีีเลืือด

ซึึมออกจากแผลผ่่าตััดเล็็กน้้อย สามารถควบคุุมได้้ด้้วย

การใช้้ผ้้าก๊๊อซกดเท่่านั้้�น 3) เลืือดออกปานกลาง  

หมายถึึง มีีก้้อนเลืือดขนาดใหญ่่รบกวนบริิเวณท่ี่�ผ่่าตััด 

ต้้องใช้้มาตรการห้้ามเลืือดเพิ่่�มเติิม 4) เลืือดออกรุุนแรง 

หมายถึึง ต้้องการการจััดการทางการแพทย์์อย่่างเป็็น

ระบบเพื่่�อหยุดุเลือืดออก อย่า่งไรก็ต็าม ตัวัแปรนี้้�ไม่ไ่ด้้รับั

การอ้้างอิิงในศึึกษาของ Hanken และคณะ(15) ที่่�นิิยาม

ภาวะเลืือดออกหลัังการผ่่าตัดัว่า่เป็็นเหตุุการณ์์ที่่�ต้้องการ

การรัักษาเพิ่่�มเติมิซ่ึ่�งอาจเทีียบได้้กับเลืือดออกปานกลาง

ในการศึึกษาอื่่�น จากการรวบรวมผลการศึึกษาและ

ทำการวิิเคราะห์์อภิิมาน เพื่่�อตอบคำถามความสััมพัันธ์์

ระหว่่างการรัับประทานยา DOACs กัับภาวะเสี่่�ยงเลืือด

ออกหลัังการรัักษาศััลยกรรมช่่องปาก ประเด็็นนี้้�มีีการ

ศึกึษาโดย Bensi และคณะ(6) ปีคี.ศ. 2018 ซึ่่�งนำบทความ 

5 ฉบัับ(12-15,18) มาวิิเคราะห์์อภิิมาณพบว่่าอััตราส่่วนของ

ความเสี่่�ยง (risk ratio) การมีีเลืือดออกหลัังผ่า่ตัดัในผู้้�ป่่วย

ที่่�ได้้รัับ DOACs นั้้�นสููงกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ได้้รัับยาอย่่างมีีนััย

สำคััญ (3.04; ช่่วงความเชื่่�อมั่่�น 95% เท่่ากัับ 1.31-7.04)  

ชี้้�ให้้เห็น็ว่า่ผู้้�ป่ว่ยที่่�ได้้รับั DOACs เสี่่�ยงต่อ่การมีีเลือืดออก

หลัังผ่่าตััดศััลยกรรมช่่องปากสููงกว่่าคนปกติิ ต้้องมีีการ

ประเมิินและเฝ้้าระวัังอย่่างใกล้้ชิด อย่่างไรก็็ตาม 

การวิิเคราะห์์ไม่่ได้้คััดการศึึกษาท่ี่�มีีการหยุุดยา DOACs  

ก่่อนรัักษาศััลยกรรมช่่องปากออก อาจทำให้้ผลลััพธ์ ์

แตกต่า่งจากความเป็น็จริงิในคลินิิกิ จําํเป็น็ต้้องมีีการวิจิัยั

เพิ่่�มเติมิเพื่่�อสนัับสนุุนผลลััพธ์์ ซึ่่�งจากการรวบรวมผลการ

ศึึกษาของผู้้�วิิจััยพบว่าตั้้�งแต่่ปีี 2015 จนถึึงปััจจุุบััน  

มีีการศึึกษาเก่ี่�ยวกัับเรื่่�องนี้้�เพิ่่�มขึ้้�น ผลการศึึกษาครั้้�งนี้้�  

เมื่่�อดููผลรวมของขนาดอิิทธิิพล (effect size) ซึ่่�งในท่ี่�นี้้�

คืือ Risk ratio เท่่ากัับ 5.09 (95% CI=2.69-9.65, 

p<0.001) แปลผลได้้ว่่าผู้้�รัับประทานยา DOACs รัักษา

ศััลยกรรมช่่องปาก มีีความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออก 

หลัังการรัักษาสููงกว่่าผู้้� ไม่่ได้้รัับยาต้้านแข็็งตััวของ 

เลืือดอย่า่งมีีนัยัสำคัญัทางสถิติิ ิ ซึ่่�งมีีอัตัราส่ว่นความเสี่่�ยง

สููงกว่่าการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้� จากข้้อมููลที่่�มีีความเป็็น 

เนื้้�อเดีียวกัันสููง (I2=13.5%)  

	 เมื่่�อเปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มที่่�รัับยา DOACs 

กัับวาร์์ฟาริิน พบว่าความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออก 

หลัังการรัักษาไม่่แตกต่่างอย่่างมีีนัยสำคััญ p=0.48) 

ซึ่่�งสอดคล้้องกัับการวิิเคราะห์์อภิิมาณโดย Bensi  

และคณะ(6) แต่่มีีความแตกต่่างจาก Hua และคณะ(7)  

ที่่�พบว่ามีีความเส่ี่�ยงต่่อการเกิิดภาวะเลืือดออกใน 

ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ DOACs ต่่ำกว่่าอย่่างมีีนััยสำคััญ 

	ข้้ อจำกัดัการศึกึษานี้้�คือื 1) ภาวะเลือืดออกหลังั

การรัักษาไม่่ได้้ถููกนิิยามอย่่างชััดเจนในทุุกการศึึกษาที่่�

รวมอยู่่� ซึ่่�งอาจส่่งผลเล็็กน้้อยต่่อการวิิเคราะห์์ทางสถิิติิ  

2) ไม่่สามารถทำการแยกแยะประเภทของหััตถการทาง

ศััลยกรรมช่่องปากที่่�รวมอยู่่�ในการวิิเคราะห์์อภิิมานได้้ 

เนื่่�องจากส่่วนใหญ่่เป็็นการถอนฟััน มีีการศึึกษาแยก 

หััตถการอื่่�นๆ ที่่�เกี่่�ยวข้้องมีีน้้อย ทำให้้ไม่่สามารถระบุุ

ความเส่ี่�ยงภาวะเลืือดออกของแต่่ละหััตถการในผู้้�ป่่วย 

ที่่�ใช้้ DOACs ได้้ 3) ไม่่สามารถทำการแยกแยะ DOACs 

แต่่ละตััวเป็็นกลุ่่�มย่่อย ในการวิิเคราะห์์อภิิมานได้้ 

เนื่่�องจากการศึึกษาที่่�แยกจำเพาะยาแต่่ละตััวมีีน้้อย  

เพีียงสามารถสรุุปจากการทบทวนวรรณกรรมว่่า 

ยาไรวาโรซาแบน มีีความเส่ี่�ยงสููงต่่อการเกิิดเลืือดออก

เมื่่�อเทีียบกัับ DOACs ชนิิดอื่่�น 4) การจััดการห้้ามเลืือด

เฉพาะที่่� ที่่�มีีความแตกต่่างกัันในแต่่ละการศึึกษามีีผล 

ต่่อภาวะเลืือดออกหลัังผ่่าตััด แม้้จะมีีข้้อจำกััดเหล่่านี้้� 

อย่า่งไรก็ต็าม การศึึกษาที่่�รวมอยู่่�ในการวิเิคราะห์์มีีความ

แตกต่่างกัันต่่ำ (I2=10.5%) ซึ่่�งช่่วยเพิ่่�มอำนาจใน 

การวิิเคราะห์์ของเราอย่่างมีีนััยสำคััญ

	 การศึึกษานี้้�จึึงเป็็นข้้อมููลพื้้�นฐานสำคััญในการ

ประเมิินและวางแผนการรัักษา และการให้้ข้้อมููลผู้้�ป่่วย 

ที่่�รับัประทานยาต้้านการแข็ง็ตัวัของเลือืด ควรมีีการศึกึษา

เพิ่่�มเติิมเกี่่�ยวกัับความเสี่่�ยงภาวะเลืือดออกของยา 

แต่่ละชนิิดในกลุ่่�ม DOACs และประสิิทธิิภาพการห้้าม

เลืือดเฉพาะที่่� เพื่่�อที่่�จะสามารถประเมิินความคุ้้�มค่่า 

การหยุุดยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดรัับประทานที่่� 

ออกฤทธิ์์�โดยตรง เมื่่�อมารัับการรัักษาศััลยกรรมช่่องปาก 
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สรุุป	

	 จากการรวบรวมข้้อมููลเพื่่�อทำการวิิเคราะห์์ 

อภิิมาน จากการศึึกษาจำนวน 8 เรื่่�อง พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ได้้

รัับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิดรัับประทานรัักษา

ศััลยกรรมช่่องปาก มีีความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออก 

หลัังการรัักษาสููงกว่่าผู้้�ป่่วยกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับยาต้้านแข็็งตััว

ของเลืือดอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ และพบว่าข้้อมููล 

มีีความเป็็นเนื้้�อเดีียวกัันสููง (I2=10.5%) ทดสอบด้้วย 

Begg’s test ได้้ค่า p-value เท่่ากัับ 0.083 ทดสอบ 

Egger’s test ได้้ค่า p-value เท่่ากัับ 0.046 แปลผล 

ได้้ว่่าไม่่มีีอคติิจากการตีีพิิมพ์์ แต่่มีีหลัักฐานของอิิทธิิพล

จากการศึึกษาที่่�มีีกลุ่่�มตััวอย่่างน้้อยต่่อผลรวมของ 

การศึึกษา การศึึกษานี้้�ไม่่พบความแตกต่่างอย่่างมีีนัยสำคััญ

ความเสี่่�ยงภาวะเลืือดออกระหว่่างกลุ่่�ม DOACs และ 

วาร์์ฟาริิน (p=0.48)  ข้้อจำกััดของการศึึกษานี้้� คืือ  

นิยิามภาวะเลืือดออกหลังัการรักัษา จำนวนกลุ่่�มตัวัอย่า่ง 

DOACs แต่ล่ะชนิดิ  และความแตกต่า่งการจัดัการห้้ามเลือืด

เฉพาะที่่�ที่่�แตกต่่างกััน ควรมีีการศึึกษาเพิ่่�มเติิมเพื่่�อให้้

สามารถประเมิินความคุ้้�มค่่าการหยุุดยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือดชนิิดรัับประทานท่ี่�ออกฤทธิ์์�โดยตรง เมื่่�อมา 

รัับการรัักษาศััลยกรรมช่่องปาก

กิิตติิกรรมประกาศ
	 ขอขอบคุณ ทพญ.กรรณิิกา ชููเกีียรติิมั่่�น  

ที่่�ได้้กรุุณาให้้ความรู้้� คำปรึึกษา ข้้อแนะนำและปรัับปรุุง

แก้้ไขข้้อบกพร่่อง จนการวิิจััยสำเร็็จด้้วยดีี ผู้้�วิิจััยขอ 

กราบขอบพระคุณุเป็น็อย่า่งสููงไว้้ ณ ที่่�นี้้� และขอขอบคุณุ 

ทพ.สัันติิ การรััมย์์ ที่่� ให้้ข้้อคิิดเห็็นและช่่วยเหลืือ 

ด้้านการสืืบค้้นข้้อมููลในการทำวิิจััยครั้้�งนี้้�
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