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บทความรายงานผู้ป่วย (Case Report)

บทคัดย่อ

	 Metformin-associated lactic acidosis (MALA) เป็นภาวะฉุกเฉินทางอายุรศาสตร์ที่พบได้น้อยแต่มี 

ความรุนแรง พยาธิก�ำเนิดและปัจจัยเสี่ยงเกิดจากการที่ระดับยา metformin สูงเกินระดับปกติ ท�ำให้เกิดการ 

สะสมของ lactate ร่วมกับมีปัจจัยอื่นที่ท�ำให้มีการสร้างหรือขจัด lactate ออกได้น้อยลง ป้องกันโดยการหลีกเลี่ยง

การใช้ยา metformin ในผู้ป่วยกลุ่มที่มีความเสี่ยงในการเกิด MALA ปรับขนาดยา metformin ตามการท�ำงาน 

ของไต และให้การรักษาแบบประคับประคอง แก้ไขภาวะเลือดเป็นกรดและรักษาปัจจัยร่วมที่เป็นสาเหตุของ  

lactic acidosis

	 กรณีศึกษาเป็นผู้ป่วยหญิงไทย อายุ 81 ปี มีโรคประจ�ำตัวเป็นโรคเบาหวาน โรคไตเรื้อรังระยะที่ 3 (eGFR =  

38 mL/min/1.73 m2) โรคความดันโลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง ได้รับยา metformin 500 mg รับประทาน 

ครั้งละ 1 เม็ด วันละ 1  ครั้ง เพื่อรักษาโรคเบาหวาน ผู้ป่วยไม่มีข้อห้ามใช้ยา metformin และเมื่อพิจารณาขนาด 

ยาที่ผู้ป่วยได้รับ พบว่าไม่เกินขนาดที่แนะน�ำตามการท�ำงานของไต อย่างไรก็ตามผู้ป่วยรายนี้มาโรงพยาบาลด้วย 

อาการเหนื่อยมากขึ้น แพทย์วินิจฉัยเป็น MALA จากผลตรวจร่างกาย ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ และประวัติ 

การรักษารวมถึงการได้รับยาทั้งจากในและนอกโรงพยาบาล โดยสาเหตุของ MALA ในผู้ป่วยรายนี้เกิดจากการ 

ที่ผู ้ป่วยมีภาวะ acute kidney injury (AKI) จากการได้รับยาที่มีพิษต่อไตคือ diclofenac ท�ำให้ระดับยา  

metformin เพิ่มสูงขึ้นจนเกิดภาวะ lactic acidosis 

	 จากกรณีศึกษา แสดงให้เห็นว่าการป้องกัน MALA มีความส�ำคัญ และเภสัชกรมีบทบาทในการป้องกัน 

การเกิด MALA ได้โดยการคัดกรองผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง ทบทวนการได้รับยาของผู้ป่วย ให้ค�ำปรึกษาแนะน�ำ รวมถึงการ

ช่วยสืบค้นสาเหตุและปัจจัยร่วมในการเกิด MALA

บทน�ำ

	 Metformin เป็นยารักษาเบาหวานที่แนะน�ำให้ 

ใช้เป็นล�ำดับแรกในผู ้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 โดย 

ผู ้ป่วยนั้นไม่มีข้อห้ามใช้ยา เนื่องจากสามารถลดอัตรา

การเสียชีวิตโดยรวม และการเสียชีวิตจากโรคหัวใจ

และหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่อ้วน1 

ทั้งนี้ metformin ขับออกทางไตร้อยละ 90 ในรูปไม่ 

เปลี่ยนแปลง ท�ำให้ระดับยา metformin เพิ่มสูงขึ้น 

2-4 เท่า ในผู ้ป ่วยที่มีการท�ำงานของไตบกพร่องใน

ระดับปานกลางถึงรุนแรง มีโอกาสเกิดอาการไม่พึง

ประสงค์ที่พบได้น้อยแต่มีอาการรุนแรงได้แก่ metfor- 

min-associated lactic acidosis (MALA) ซึ่งเป็น

ค�ำส�ำคัญ: เมทฟอร์มิน, ภาวะเลือดเป็นกรดจากกรดแลคติก, อาการไม่พึงประสงค์จากยา, ไตวายเฉียบพลันจากยา
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ภาวะฉุกเฉินทางอายุรศาสตร์ที่มีอัตราการเสียชีวิตสูง 

ถึงร้อยละ 30-502

พยาธิก�ำเนิดและปัจจัยเสี่ยง2, 3

	 MALA เกิดจากการมีระดับยา metformin สูง 

เกินเนื่องจากการขับออกทางไตได้ลดลง ท�ำให้เกิดการ 

คั่งของ lactate โดยมีกลไกการเกิดดังนี้

	 1.	 Metformin ยับยั้งกระบวนการ gluco- 

neogenesis ในตับ โดยการยับยั้งเอนไซม์ pyruvate 

carboxylase ซึ่งเป ็นเอนไซม์ที่ ใช ้ในกระบวนการ 

เปลี่ยน pyruvate หรือ lactate เป็น glucose ท�ำให้เกิด

การคั่งของ lactate เพิ่มมากขึ้น ดังรูปที่ 14

	 2.	 Metformin ยับยั้งกระบวนการ oxidative 

phosphorylation ใน mitochondria ท�ำให้ pyruvate 

ถูกเปลี่ยนเป็น lactate เพิ่มมากขึ้นจากกระบวนการ 

anaerobic metabolism

	 นอกจากนี้ยังมีปัจจัยเสี่ยงอื่นที่ส ่งเสริมให้เกิด 

ภาวะ MALA ได้แก่ การสร้าง lactate เพิ่มขึ้นจากภาวะ

พิษเหตุติดเชื้อ (sepsis), ภาวะหัวใจล้มเหลว (con- 

gestive heart failure), ภาวะเลือดไหลไปเลี้ยงเนื้อเยื่อ 

ลดลง (reduced tissue perfusion), ภาวะขาด 

ออกซิเจน (anoxia) หรือสภาวะที่มีการขจัด lactate  

ออกได้ลดลง ได้แก่ ภาวะตับบกพร่อง ดังรูปที่ 1 นอก 

จากนี้ยังมียาอื่นที่อาจเพิ่มการสร้าง lactate ได้แก่ 

isoniazid, linezolid, propofol และยากลุ่ม nucleo-

side reverse transcriptase inhibitor (NRTI)5

อุบัติการณ์ของ MALA 

	 พบอุบัติการณ์ของ MALA ค่อนข้างต�่ำ 0.03-

0.06 รายต่อจ�ำนวนประชากร 1,000 ราย-ปีที่ได้รับ 

ยา ส่วนใหญ่เกิดในผู ้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยง โดยมีอัตรา 

การเสียชีวิตร้อยละ 30-502, 6

อาการแสดงทางคลินิก

	 อาการแสดงทางคลินิกมักไม่จ�ำเพาะเจาะจง ได้ 

แก่ เบื่ออาหาร คลื่นไส้ อาเจียน ปวดท้อง อาจมีอาการ 

เซื่องซึม หายใจหอบ หรือความดันเลือดต�่ำ7 

การวินิจฉัย  

	 ผู ้ป ่วยที่ ได ้รับยา metformin และมีภาวะ 

metabolic acidosis (arterial pH < 7.35) ร่วมกับมี 

ระดับ lactate > 5.0 mmol/L8 จะวินิจฉัยว่าเป็น 

MALA โดยมักพบ MALA เมื่อระดับยา metformin  

> 5 mcg/mL9

รูปที่ 1  พยาธิก�ำเนิดของภาวะ metformin-associated lactic acidosis4
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แนวทางการรักษาภาวะ MALA

	 แนวทางในการรักษาภาวะ MALA เป็นการ 

รักษาแบบประคับประคอง แก้ไขภาวะเลือดเป็นกรด

และรักษาปัจจัยร่วมที่เป็นสาเหตุของ lactic acidosis  

แต่เนื่องจาก metformin สามารถขจัดออกทางการ

บ�ำบัดทดแทนไต (hemodialysis , continuous 

hemodiafiltration) ปัจจุบันจึงมีค�ำแนะน�ำให้รักษา 

MALA โดยการฟอกเลือดเพื่อขจัด metformin ซึ่งจะ 

ขจัด lactate ด้วย ปรับสมดุลน�้ำ และ แก้ไขภาวะ 

เลือดเป็นกรด (metabolic acidosis)2, 10

การป้องกันภาวะ MALA9-11

	 1.	 ห้ามใช้ยา metformin ในผู้ป่วยโรคไตวาย 

เรื้อรังระยะที่ 4-5 (eGFR < 30 mL/min/1.73 m2) 12, 13  

และควรปรับขนาดยาตามการท�ำงานของไตดังแสดง 

ในตารางที่ 1 เพื่อป้องกันการสะสมของยา metfor- 

min 

	 2.	 หยุดยา metformin ชั่วคราวก่อนการฉีดสาร

ทึบรังสีเข้าหลอดเลือดด�ำ (intra-vascular iodinated 

contrast agent) ในผู้ป่วยโรคไตวายเรื้อรังระยะที่ 3 

(eGFR 30-60 mL/min/1.73 m2) มีประวัติเป็นโรคตับ 

ติดสุรา (alcoholism) โรคหัวใจล้มเหลว หรือในผู้ป่วย 

ฉีดสารทึบรังสีเข ้าหลอดเลือดแดง (intra-arterial 

iodinated contrast agent)

	 3.	 หลีกเลี่ยงการใช้ยา metformin ในผู ้ป่วย 

โรคตับ เนื่องจากอาจท�ำให้เกิดการสะสมของ lactate

	 4.	 หยุดการใช้ยา metformin ในกรณีที่ผู ้ป่วย 

มีปัจจัยเสี่ยงในการเกิด lactic acidosis ได้แก่ ภาวะ 

ขาดน�้ำ (dehydration) การไหลเวียนเลือดไม่ดี (hy- 

poperfusion) มีภาวะพิษเหตุติดเชื้อ มีภาวะออกซิเจน 

ในเลือดต�่ำ (hypoxemia) 

	 5.	 หยุดยา metformin ชั่วคราวระหว่างที่มีการ

งดน�้ำงดอาหาร เนื่องจากอาจน�ำไปสู่ภาวะความดันเลือด

ต�่ำจากการขาดน�้ำ (volume depletion hypotension) 

และไตท�ำงานได้ลดลง (renal impairment) 

	 6.	 ให้ค�ำแนะน�ำผู้ป่วยเกี่ยวกับอาการแสดงของ  

lactic acidosis และหยุดยาเมื่อมีอาการดังกล่าว  

รวมถึงปัจจัยเสี่ยงในการเกิด MALA เช่น สภาวะที่ท�ำให้ 

เกิด acute kidney injury (AKI) ซึ่งอาจเกิดจากการ 

ได้รับยาที่เป็นพิษต่อไต เช่น non-steroidal anti-

inflammatory drugs (NSAIDs) ภาวะขาดน�้ำ การติด 

เชื้อ การได้รับสารทึบรังสี 

ตารางที ่1	 การปรับขนาดยา metformin ตามการท�ำงานของไต

Stage of CKD
	 eGFR	 Dose of			 

Suggestions15, 16

		  (mL/min/1.73 m2)	 metformin14

	 3A	 45 - 60	 ขนาดยาสูงสุด 1.5 g	 ติดตามการท�ำงานของไตทุก 3 – 6 เดือน

	 3B	 30 - 45	 ขนาดยาสูงสุด 1 g	 •	ไม่แนะน�ำให้ใช้ยา metformin ส�ำหรับการเริ่มต้นรักษา

					     โรคเบาหวาน

				    •	พิจารณาประโยชน์ และความเสี่ยงของการรักษาอย่างต่อเนื่อง 

					     ลดขนาดยา metformin ลงร้อยละ 50 และติดตามการท�ำงาน

					     ของไตทุก 3 เดือน

	 4-5	 < 30	 -	 ไม่แนะน�ำให้ใช้ยา metformin 

CKD = chronic kidney disease, eGFR = estimated glomerular filtration rate
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กรณีศึกษา

	 ผู้ป่วยหญิงไทย อายุ 81 ปี 

	 อาการส�ำคัญ: มาโรงพยาบาลด้วยอาการเหนื่อย

มากขึ้น 1 ชั่วโมง 

	 ประวัติความเจ็บป่วยและการใช้ยา: 2 เดือน 

ก่อนมาโรงพยาบาลมีอาการปวดเมื่อยตามตัว ซื้อยา 

แผนโบราณมารับประทาน ปัสสาวะออกดี ต่อมา 2 วัน

ก่อนมาโรงพยาบาล ญาติเริ่มสังเกตว่ามีปัสสาวะออก 

น้อยลง ปัสสาวะไม่แสบขัด รับประทานอาหารได้ปกติ  

ไม่มีถ่ายเหลวเมื่อ 1 วันก่อนมาโรงพยาบาล นอนหายใจ

เหนื่อย (orthopnea) ปัสสาวะไม่ออก 

	 มีโรคประจ�ำตัวเป็นโรคความดันโลหิตสูง โรค 

เบาหวาน โรคไตเรื้อรังระยะที่ 3 (Scr 1.31 mg/dL;  

eGFR = 38 mL/min/1.73 m2)  รับประทานยารักษา 

โรคประจ�ำตัวอยู่เดิมไม่เคยขาดยา

	 ยาที่ได้รับก่อนเข้ารักษาตัวในโรงพยาบาล

	 Prazosin (1 mg) 1x1 po pc		

	 Folic acid (5 mg) 1x1 po pc 

	 Amlodipine (10 mg) 1x1 po pc

	 Enalapril (20 mg) 1x1 po pc 

	 Metformin (500 mg) 1x1 po pc

	 Gemfibrozil (600 mg) 1x1 po ac

	 Bisacodyl 1 tab po hs

	 ผู ้ป ่วยซื้อยาแผนโบราณมารับประทานเอง มี

ลักษณะคล้ายยาชุดแต่ละชุดมี 5 เม็ด มี 3 สี คือ สีแดง  

2 เม็ด สีน�้ำตาล 2 เม็ด และสีด�ำ 1 เม็ด โดยรับประทาน

ครั้งละ 1 ชุด วันละ 2-3 ครั้ง ติดต่อกันเป็นเวลา 2 เดือน 

	 ผลการตรวจร่างกาย: 

	 Vital signs: T 37.2 C, BP 150/80 mmHg, RR 

36/min, HR 70 bpm

	 Physical examination: HEENT normal, 

extremities edema 2+

	 EKG 12 lead: sine wave, wide QRS complex

	 U/S KUB: no evidence of obstructive 

uropathy

	 ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ: 

	 DTX 495 mg/dL, serum ketone 0.11 mmol/L 

	 Arterial blood gas (ABG) after ET-tube: pH 

6.3, PCO
2
 17 mmHg, lactate 12.5 mmol/L

	 CBC: Hb 10.9 g/dL, Hct 36 %, Platelet 

236,000, WBC 13,200 (neutrophil 77%) 

	 Electrolyte: Na 132 mEq/L, K 9.12 mEq/L, 

Cl 101 mEq/L, HCO
3
 < 5 mEq/L

	 Renal function: BUN 121 mg/dL, Scr 8.5  

mg/dL

	 Liver function test: within normal limit

	 Urinalysis (on hospital course): Creatinine 

82.37 mg/dL, Na 111 mEq/L (FeNa = 8.68%), 

muddy brown cast, no eosinophinuria, protein: 

negative, WBC: 5-20, RBC: 2-4 

	 แพทย์วินิจฉัย: 

	 Severe metabolic acidosis 

	 Acute kidney injury (AKI) on top of chronic 

kidney disease (CKD)

	 Severe hyperkalemia 

	 แพทย์สั่งการรักษา: 

	 10% Calcium gluconate IV

	 insulin 10 U IV drip

	 7.5% NaHCO
3
 IV

	 Hemodialysis 

อภิปรายกรณีศึกษา

	 ผู ้ป่วยหญิงอายุ 81 ปี มีโรคประจ�ำตัวเป็นโรค

ความดันโลหิตสูง โรคเบาหวาน โรคไตเรื้อรังระยะที่ 3  

มีประวัติการได้รับยา metformin ผู้ป่วยให้ประวัติว่า 

รับประทานยาเดิมอยู่โดยไม่ขาดยา มาโรงพยาบาลด้วย
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อาการเหนื่อยมากขึ้น 1 วันและมีอาการปัสสาวะไม่ออก  

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการพบ arterial blood gas: 

pH 6.3, PCO
2
 17 mmHg และ HCO

3
 ในเลือด < 5 

mEq/L เข้าได้กับภาวะ metabolic acidosis และมี

การปรับสมดุลย์โดยระบบทางเดินหายใจ (respiratory 

compensation) ท�ำให้เกิดภาวะ respiratory alkalosis 

ร่วมด้วย (โดยพบ pH < 7.35, PCO
2
 < 35 mmHg,  

HCO
3
 < 22 mEq/L) จากการค�ำนวณ anion gap [Na-

(Cl+HCO
3
)] = 26 ซึ่งมากกว่าค่าปกติ คือ 8±4 mEq/L 

จัดเป็น high anion gap metabolic acidosis หมาย 

ถึงภาวะเลือดเป็นกรดที่มีสาเหตุจากการมีกรดบางชนิด

เพิ่มขึ้นในร่างกาย เมื่อพิจารณาถึงสาเหตุที่อาจเป็นไป 

ได้ของ high anion gap metabolic acidosis ใน 

ผู ้ป ่วยรายนี้  คือ ภาวะเลือดเป็นกรดจากคีโตนจาก 

เบาหวาน (diabetic ketoacidosis) แต่อย่างไรก็ตาม

ตรวจไม่พบคีโตนในเซรั่ม (เกณฑ์การวินิจฉัย diabetic 

ketoacidosis คือ ระดับน�้ำตาลในเลือด > 250 mg/

dL, acidosis: arterial pH < 7.3 หรือ serum HCO
3
 

< 15 mmol/L, ตรวจพบ ketone ในเซรั่ม/ปัสสาวะ)  

ทั้งนี้ผู ้ป่วยไม่มีประวัติการได้รับแอลกอฮอล์ หรือสาร

ชนิดอื่น เช่น aspirin/salicylate, ethylene glycol  

จึงไม่คิดถึง metabolic acidosis จากภาวะดังกล่าว  

เมื่อพิจารณาถึง arterial lactate 12.5 mmol/L จึง 

เข ้าเกณฑ์การวินิจฉัย MALA คือ ผู ้ป ่วยได ้รับยา 

metformin และมีภาวะ metabolic acidosis (arterial 

pH < 7.35) ร่วมกับมีระดับ lactate  12.5 mmol/L ซึ่ง 

สูงกว่า 5.0 mmol/L8 

	 เมื่อวิเคราะห์ถึงสาเหตุและปัจจัยเสี่ยงในการ 

เกิด MALA พบว่าผู้ป่วยมีภาวะ AKI โดยผลตรวจทาง 

ห้องปฏิบัติการ BUN 121 mg/dL, Scr 8.5 mg/dL  

เพิ่มขึ้นจากเดิม คือ Scr 1.31 mg/dL (eGFR = 38  

mL/min/1.73 m2) ท�ำให้ระดับยา metformin เพิ่ม 

สูงขึ้นจนเป็นสาเหตุของ MALA  ได้ ทั้งนี้มีค�ำแนะน�ำ 

ว่าในผู ้ป่วย chronic kidney disease (CKD) ควร

หลีกเลี่ยงการใช้ยา metformin เมื่อ eGFR < 30 mL/

min/1.73 m2 เนื่องจากเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด  

MALA12, 13 นอกจากนี้จากผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ 

ของผู้ป่วยพบว่ามีการท�ำงานของตับปกติ และไม่พบภาวะ

ที่เพิ่มการสร้าง lactate จากสาเหตุอื่น เช่น ภาวะพิษ 

เหตุติดเชื้อ หัวใจล้มเหลว ภาวะเลือดไหลไปเลี้ยงเนื้อ 

เยื่อลดลง หรือภาวะขาดออกซิเจน

	 สิ่งที่ควรวิเคราะห์ต่อคือสาเหตุและปัจจัยเสี่ยง 

ในการเกิด AKI ในผู้ป่วยรายนี้ว่าคืออะไรเพื่อหยุดและ

ป้องกันไม่ให้เกิด MALA ขึ้นอีก พบว่าผู ้ป่วยมีการรับ

ประทานยา enalapril ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม angiotensin-

converting enzyme inhibitor (ACEI) และมีการรับ

ประทานยาแผนโบราณ ที่จัดเป็นชุดประกอบด้วยยาเม็ด 

สีแดง 2 เม็ด ยาเม็ดสีน�้ำตาล 2 เม็ด และยาเม็ดสีด�ำ  

1 เม็ด ซึ่งจากการสืบค้นข้อมูล17 พบมีการบุกจับแหล่ง 

ผลิตยาแผนโบราณดังกล่าว ผลจากการตรวจวิเคราะห์ 

ยาเม็ดสีแดงและสีน�้ ำตาลพบ dexamethasone, 

diclofenac และ vitamin B1 ยาเม็ดลูกกลอนสีด�ำพบ

ยา diclofenac และสมุนไพร ได้แก่ เหงือกปลาหมอ  

พริกไทย หญ้าหนวดแมว จึงมีความเป็นไปได้ว่าผู้ป่วย 

ได้รับยาแก้ปวดกลุ่ม NSAIDs ร่วมกับยากลุ่ม ACEI ซึ่ง

มีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิด AKI เนื่องจากในสภาวะที่

เลือดมาเลี้ยงไตน้อยลง ร่างกายปรับตัวโดยอาศัยกลไก 

autoregulation โดยเพิ่มการสร้าง prostaglandin I2 

และ prostaglandin E2 ซึ่งมีบทบาทในการขยายหลอด

เลือดแดงขาเข้าของหน่วยไต (afferent arteriole) และ

สร้าง angiotensin II มีบทบาทในการหดหลอดเลือด

แดงขาออกของหน่วยไต (efferent arteriole) เพื่อเพิ่ม

อัตราการกรองของไต แต่การได้รับยากลุ่ม NSAIDs ซึ่ง

ยับยั้งการสร้าง prostaglandin I2 และ prostaglandin 

E2 ร่วมกับยากลุ่ม ACEI ซึ่งยับยั้งการสร้าง angiotensin 

II จึงเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด AKI จากการลดแรงดัน
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ใน glomerular และท�ำให้อัตราการกรองของไตลดลง18 

นอกจากนี้ยากลุ่ม NSAIDs พบอุบัติการณ์การเกิด AKI  

ร้อยละ 1-519 ผู ้ป่วยรายนี้ยังมีปัจจัยเสี่ยง คือ มีอายุ  

81 ปี ซึ่งผู้ที่มีอายุมากกว่า 60 ปีจะมีความเสี่ยงเพิ่มขึ้น

ในการเกิด AKI เมื่อได้รับยากลุ ่ม NSAIDs18 และพบ

รายงานว่าในผู้ป่วยอายุมากกว่า 65 ปี มีความเสี่ยงใน 

การเกิด AKI จากการได้รับยากลุ่ม NSAIDs เพิ่มสูงถึง 

ร้อยละ 5819 นอกจากนี้ยังมีผู ้ป่วยกลุ ่มเสี่ยงที่จะเกิด  

AKI จากการได้รับยากลุ่ม NSAIDs อีก ได้แก่ เคยเป็น 

โรคไต เป็นโรคตับที่มีภาวะ ascites โรคหัวใจล้มเหลว  

มีภาวะขาดน�้ำ โรค systemic lupus erythematosus 

หรือได้รับยากลุ่ม diuretics และยากลุ่ม ACEIs/ ARBs  

ร่วมกับยากลุ่ม NSAIDs18 ผู ้ป่วยรายนี้จึงมีปัจจัยเสี่ยง 

เพิ่มขึ้นเนื่องจากเป็นโรคไต และได้รับยากลุ่ม ACEIs อยู่

เดิม แล้วได้รับยากลุ่ม NSAIDs ร่วมไปด้วย  

	 ผู้ป่วยมีประวัติเป็นโรคไตเรื้อรังระยะที่ 3B และ

แพทย์วินิจฉัยว่าผู้ป่วยเป็น AKI on top of CKD ซึ่ง

ควรวิเคราะห์ต่อไปว่า AKI นี้เกิดจากยาหรือไม่ ทั้งนี้ตาม

ข้อก�ำหนดการวินิจฉัยภาวะ AKI จากยาคือ Scr เพิ่ม

ขึ้นมากกว่า 0.5 mg/dL หรือ เพิ่มขึ้นมากกว่าร้อยละ 

50 ภายใน 24-72 ชั่วโมง และจากผล urinalysis ของ

ผู้ป่วยรายนี้มีสัดส่วนการขับโซเดียมทางไต (fractional 

excretion of sodium; FeNa) 8.68% โดย FeNa  

ที่มากกว่า 2% บ่งชี้ภาวะ acute intrinsic kidney  

injury และตรวจพบ muddy brown cast ซึ่งบ่งชี้ 

ภาวะ AKI จาก acute tubular necrosis จึงเข้าได้กับ

ภาวะ AKI จากยากลุ่ม NSAIDs20 จึงสรุปได้ว่าผู ้ป่วย

เกิด AKI จากการรับประทานยากลุ ่ม NSAIDs โดยมี 

ปัจจัยเสี่ยงเรื่องอายุมาก เคยเป็นโรคไต และรับประทาน

ยากลุ่ม ACEI อยู่เดิม  

	 ยาสมุนไพรที่ผู ้ป่วยได้รับยังไม่พบรายงานว่าท�ำ 

ให้เกิด AKI ในมนุษย์ แต่อย่างไรก็ตาม เหงือกปลาหมอ 

มีแนวโน้มท�ำให้การท�ำงานของไตลดลงได้ในหนูทดลอง 

เมื่อได้รับยาในขนาดสูง21 และหญ้าหนวดแมวมีฤทธิ์ใน 

การขับปัสสาวะ22 จึงอาจเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด AKI  

จากการใช้ยากลุ่ม NSAIDs ร่วมกับยากลุ่ม ACEI ได้

	 แนวทางในการรักษาภาวะ MALA คือ การหยุด 

ยา metformin ให้การรักษาแบบประคับประคอง แก้ไข

ภาวะเลือดเป็นกรด และรักษาปัจจัยร่วมที่เป็นสาเหตุ

ของ lactic acidosis ในผู ้ป่วยรายนี้แพทย์ได้ท�ำการ

รักษาโดยการหยุดยา NSAIDs และ metformin ให้ยา 

10% calcium gluconate ทางหลอดเลือดด�ำ, insulin 

ทางหลอดเลือดด�ำ, 7.5% NaHCO
3
 ทางหลอดเลือด

ด�ำ และบ�ำบัดทดแทนไตโดย hemodialysis เพื่อแก้ไข

ภาวะ severe metabolic acidosis, acute kidney 

injury on top of chronic kidney disease, severe 

hyperkalemia โดยในผู้ป่วยรายนี้ได้รับการรักษาจน

หายจากภาวะ lactic acidosis และ hyperkalemia 

การท�ำงานของไตดีขึ้นภายใน 1 สัปดาห์หลังจากหยุด

ยา NSAIDs โดยเภสัชกรมีบทบาทในการร่วมสืบค้นหา 

สาเหตุและปัจจัยเสี่ยงในการเกิด MALA ในผู้ป่วยรายนี้ 

และให้ค�ำแนะน�ำเพิ่มเติมเรื่องการใช้ยาแก้ปวด อาหาร 

เสริมและสมุนไพร ผู้ป่วยรายนี้ไม่ได้รับยา metformin 

อีก โดยฝ่ายเภสัชกรรมมีมาตรการในการป้องกันการเกิด 

MALA โดยการเพิ่มฉลากยาให้ค�ำแนะน�ำผู ้ป่วย “พบ 

แพทย์ทันที เมื่อมีอาการหอบเหนื่อยร่วมกับคลื่นไส้ 

อาเจียน ปวดท้องโดยไม่ทราบสาเหตุ” การจัดท�ำระบบ 

สั่งยาโดยแพทย์ทางคอมพิวเตอร์ (computerized 

physician order entry; CPOE) ที่มีค่า GFR แสดง 

ด้วยซึ่งท�ำให้เภสัชกรสามารถตรวจสอบการท�ำงานของไต

ของผู้ป่วยก่อนจ่ายยา รวมถึงท�ำแผ่นพับให้ค�ำแนะน�ำการ

ใช้ยาและข้อควรระวังการใช้ยาแจกให้ผู้ป่วย

สรุปและข้อเสนอแนะ

	 ภาวะ MALA เป็นภาวะฉุกเฉินทางอายุรศาสตร์

ที่พบได้น้อยแต่มีอัตราการเสียชีวิตสูงถึงร้อยละ 30-50  
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โดยส่วนใหญ่พบในผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง ผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง 

จัดเป็นผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงที่มีโอกาสเกิดอาการไม่พึงประสงค์

จากยาได้มากกว่าผู้ป่วยที่มีการท�ำงานของไตปกติเนื่อง 

จากมีการสะสมของยาจากการขจัดออกทางไตได้ลดลง 

จากกรณีศึกษานี้แสดงให้เห็นว่า การเกิดภาวะไตวาย

เฉียบพลันในผู้ป่วยกลุ่มนี้น�ำไปสู่การเกิด MALA ซึ่งเป็น

ภาวะฉุกเฉิน เภสัชกรควรมีบทบาทในการป้องกันการเกิด  

รวมถึงค้นหาสาเหตุ ปัจจัยเสี่ยง โดยมีแนวทางดังต่อไปนี้

	 1.	 ทบทวนรายการยาที่ผู้ป่วยได้รับทั้งในและนอก

โรงพยาบาล (medication reconciliation)

	 2.	 หลีกเลี่ยงการใช้ยา metformin ในผู ้ป่วย 

ที่มีความเสี่ยงในการเกิด MALA และปรับขนาดยาให้ 

เหมาะสมตามการท�ำงานของไต

	 3.	 ให้ค�ำแนะน�ำผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง เช่น ผู้ป่วยโรค

ไตเรื้อรัง ไม่ควรซื้อยารับประทานเอง รวมถึงยาชุด ยาต้ม  

ยาหม้อ ยาลูกกลอน และยาสมุนไพร หลีกเลี่ยงยาที่มี 

พิษต่อไต

	 4.	 ให้ค�ำแนะน�ำผู ้ป่วยที่ได้รับยา metformin  

ถึงอาการแสดงของภาวะ MALA และปัจจัยเสี่ยงในการ

เกิด MALA 

	 5.	 แนวทางการป้องกันเชิงระบบ เช่น การคัด 

กรองใบสั่งยาที่มี metformin การเพิ่มข้อความระบุ 

อาการไม่พึงประสงค์เบื้องต้นจาก MALA บนฉลากยา  

เพื่อให้ผู ้ป่วยสังเกตอาการและรีบมาโรงพยาบาล การ

ติดตามอัตราการเกิด MALA ในโรงพยาบาลเพื่อหา 

แนวทางป้องกันในอนาคต
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