
บทคััดย่่อ
วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อหาความชุุกและปััจจััยทางคลิินิิกที่่�ส่่งผลต่่อระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินขนาด ในคลิินิิก 

วาร์์ฟาริิน โรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์
วิิธีีการศึึกษา: เป็็นการวิิจััยเชิิงวิิเคราะห์์แบบย้้อนหลััง โดยเก็็บข้้อมููลจากเวชระเบีียนผู้้�ป่วยนอก ตั้้�งแต่่  

1 มกราคม พ.ศ. 2561 ถึึง 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2564 ทั้้�งหมด 211 ราย โดยเก็็บข้้อมููลทั่่�วไป ได้้แก่่ อายุุ เพศ ข้้อบ่่งชี้้�
การใช้ย้าวาร์์ฟาริิน ภาวะโรคร่่วม ยาและอาหารท่ี่�ใช้ร้่ว่ม ปัญัหาจากการบำบััดทางยา ระดับั INR ภาวะเลืือดออก และ
ความรุุนแรงของภาวะเลืือดออก

ผลการศึึกษา: พบความชุุกระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับของการรัักษาร้้อยละ 45.5 ระดัับ INR ที่่�พบบ่่อย
ที่่�สุุดมีีค่่า INR 5–9 คิิดเป็็นร้้อยละ 23.2 ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดอย่่างมีีนััยสำคััญ
ทางสถิิติิ ได้้แก่่ ภาวะโลหิิตจาง ประวััติิเลืือดออกในอดีีต ปััญหาการบำบััดทางยา การเกิิดอััตรกริิยาของยา (NSAIDs, 
antibiotics, fluoroquinolone) การใช้้สมุุนไพร ขิิง และการไม่่ได้้ใช้้ยาตามแพทย์์สั่่�ง ส่่วนระยะเวลาของการกิินยา
วาร์์ฟาริินที่่�มากกว่่า 36 สััปดาห์์ และการได้้รัับยากลุ่่�มต้้านการแข็็งตััวของเกล็็ดเลืือด มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิิน
ขนาดได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีีปััจจััยนี้้�

สรุุป: ผู้้�ป่่วยท่ี่�รัับยาวาร์์ฟาริินภายใน 6 สััปดาห์์แรก ควรมีีการเฝ้้าระวัังในกลุ่่�มผู้้�ป่วยท่ี่�มีีภาวะซีีด ประวััติิ
เลืือดออกในอดีีต และติิดตามอย่่างเหมาะหลัังปรัับปริิมาณยา โดยประเมิินปััญหาจาการบำบััดทางยา การใช้้ยาหรืือ
อาหารที่่�ผลต่่อการเพิ่่�มฤทธิ์์�ของวาร์์ฟาริิน 

คำำ�สำำ�คััญ: วาร์์ฟาริิน ยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือด ภาวะเลืือดออก ปััญหาการบำำ�บััดทางยา 
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Abstract

Objectives: The objective of this study was to determine the prevalence of therapeutic 

range INR and to determine clinical factors affecting INR levels in Warfarin Clinic of  

Prachuapkhirikhan Hospital.

Method: This is a retrospective analytical research by collecting data from outpatient medical 

records between 1 January 2018 and 31 December 2021. The sample was a total of 211 patients, 

divided into 2 groups which included therapeutic range INR group and over therapeutic range INR 

group. General data were collected including age, gender, indications for warfarin, conditions and 

co-morbidities, combined drugs and food, problems from drug therapy, INR levels, bleeding, and 

severity of bleeding.

Results: The prevalence of over therapeutic INR level was 45.5 %, with the most frequent 

INR exceeding the treatment level being INR 5–9, representing 23.2 %. The statistically significant 

correlation with over therapeutic INR level included anemia, bleeding history, drug related problem 

therapy, drug interactions with warfarin (NSAIDs, antibiotics, fluoroquinolone), herbal use, ginger, and 

nonprescription drug patients, including the duration of taking warfarin and when all factors were 

brought together. Statistically significant predictors of over therapeutic INR were patients with past 

bleeding episodes and drug related problem therapy. Factors for warfarin duration greater than  

36 weeks and exposure to antiplatelet anticoagulants, warfarin overdose was less likely than  

patients who did not have these.

Conclusion: Patients who are taking warfarin within the first 6 weeks should be closely 

monitored in those with anemia and bleeding history; and followed up appropriately after  

adjusting the dosage by assessing problems from drug therapy, medications, or conditions that 

increase the effect of warfarin.
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บทนำำ�
วาร์์ฟาริิน (warfarin) เป็็นยาต้้านการแข็็งตััว

ของเลืือด (vitamin K antagonists) ในรููปแบบยา

รัับประทาน โดยออกฤทธิ์์�ต้้านการแข็็งตััวของเลืือด ไป

ยัับยั้้�ง vitamin K epoxide reductase complex 1 

(VKORC1) ซึ่่�งเป็็นเอนไซม์์ที่่�มีีผลต่่อการสร้้าง vitamin 

K dependent coagulation factor เป็็นผลให้้ทำให้้

เลืือดแข็็งตััวช้้า ซึ่่�งสามารถติิดตามผลโดยวััดระดัับค่่า 

INR (International Normalized Ratio) จึึงนำมา

ใช้้ป้้องกัันและรัักษาภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันจากสาเหตุุ

ต่่างๆ ซึ่่�งมีีข้้อบ่่งชี้้� ดัังนี้้� 1. ป้้องกัันและรัักษาลิ่่�มเลืือด

อุดุตันของหลอดเลืือดดำ หลอดเลืือดในปอด 2. ป้อ้งกััน
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และรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันอัันเกิิดจากหััวใจเต้้นพลิ้้�ว 

(Atrial fibrillation) หรืือผู้้�ป่่วยหลัังผ่่าตััดลิ้้�นหััวใจ

เทีียม 3. ป้้องกัันและรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตััน ซึ่่�งเป็็น 

ภาวะแทรกซ้้อนจากลิ้้�นหััวใจรั่่�วร่่วมกัับหััวใจเต้้นพลิ้้�ว 

(atrial fibrillation) 4. ป้อ้งกันัและรักัษาลิ่่�มเลืือดอุดุตันั 

ในสมองจาก embolic stroke 5. รัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตััน

กรณีี dilated cardiomyopathy with intracardiac 

thrombus1,2

การติิดตามระดัับผลของยาวาร์์ฟาริินเพ่ื่�อ

ควบคุมุขนาดยาที่่�เหมาะสมในผู้้�ป่ว่ยนั้้�น ใช้ก้ารวััดค่า่ INR  

ซึ่่�ง therapeutic INR ควรอยู่่�ในระดัับ 2 ถึึง 3 หรืือ

ขึ้้�นกัับแต่่ละข้้อบ่่งใช้้ อย่่างไรก็็ดีีการใช้้ยาวาร์์ฟาริินนั้้�น 

มีีข้อ้ควรระวัังในการใช้ท้างคลิินิกิ เน่ื่�องจาก therapeutic 

INR ที่่�แคบ ถ้า้ระดับั INR สูงูเกินิระดับัของการรักัษา เป็น็ผล 

ให้้เกิิดภาวะแทรกซ้้อนที่�สำคััญคืือ ภาวะเลืือดออก

ได้้ โดยเฉพาะเลืือดออกในสมองหรืืออวััยวะสำคััญอื่่�น 

ทำให้้เกิิดภาวะทุุพพลภาพและเสีียชีีวิตเพิ่่�มขึ้้�นได้้  

โดยความเส่ี่�ยงของภาวะเลืือดออกรุุนแรงจากการใช้้ยา

วาร์์ฟาริินพบได้้ประมาณร้้อยละ 0.4 ถึงึร้้อยละ 7.2 ต่่อปีี3 

จากการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�พบว่่า ปััจจััยที่่�อาจมีีผลต่่อ 

การออกฤทธิ์์�ของยาวาร์์ฟาริิน ได้้แก่่ อายุุ โรคร่่วมอื่่�นๆ 

เช่น่ โรคตับั ไตวายเรื้้�อรังั ภาวะไทรอยด์เ์ป็น็พิษิ ภาวะพร่อ่ง 

ฮอร์์โมนไทรอยด์์ ยาและอาหารที่่�ส่่งผลต่่อเมตาบอลิิสม 

การดูดูซึมึ หรืือการกำจัดัของยาวาร์ฟ์ารินิ รวมถึงึการรับั

ประทานยาวาร์์ฟาริินถููกต้้องและสม่่ำเสมอ4,5 เนื่่�องจาก

ยาวาร์์ฟาริินเป็็นยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดที่่�ใช้้มาก

ที่่�สุดุในประเทศไทย รวมถึงึโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขันธ์์ 

ทางผู้้�วิจิัยัจึงึเห็น็ความสำคัญัของระดัับ INR เกินิขนาดซึ่่�ง

สััมพัันธ์์กัับภาวะเลืือดออก จึึงเป็็นที่่�มาของการศึึกษานี้้� 

เพื่่�อหาความชุุกของผู้้�ป่่วยที่่�ระดัับ INR เกิินขนาด และ

หาปััจจััยทางคลิินิิกที่่�ส่่งผลต่่อระดัับ INR เกิินขนาด  

โดยเก็็บข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่วยได้้แก่่ อายุุ เพศ  

โรคประจำตััว ยาและอาหารที่่�ใช้้ร่่วม ข้้อบ่่งใช้้ยา 

วาร์์ฟาริิน ระดัับ INR ภาวะเลืือดออกและความรุุนแรง

ของภาวะเลืือดออก ปััญหาจากการบำบััดทางยา  

จากเวชระเบีียนผู้้�ป่วยในของโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขันธ์์ 

ย้้อนหลัังตั้้�งแต่่ พ.ศ. 2561–2564 ทั้้�งนี้้�ข้้อมููลที่่�ได้้จาก

การศึึกษา อาจนำมาใช้้ทางคลิินิิกในการมาประเมิิน

ปััจจััยเสี่่�ยงของยาวาร์์ฟาริินเกิินขนาด เฝ้้าระวััง และ

ติิดตามการใช้้ยาวาร์์ฟาริินอย่่างใกล้้ชิิดในผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้� 

เพื่่�อป้้องกัันภาวะเลืือดออกรุุนแรงจากยาวาร์์ฟาริิน 

ตลอดจนพััฒนาคุุณภาพของคลิิ นิิ ก ว า ร์์ ฟ า ริิ น  

โรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์ต่่อไป

วััตถุุประสงค์์
เพ่ื่�อศึึกษาความชุุกของผู้้�ป่วยที่่�มีีระดัับ INR 

เกิินระดัับช่่วงของการรัักษา และปััจจััยทางคลิินิิกที่่�มีี

ความสััมพันัธ์ก์ับัระดับั INR เกินิระดับัช่่วงของการรัักษา

ในคลิินิิกวาร์์ฟาริินโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์ 

วิิธีีการศึึกษา
กลุ่่�มตััวอย่่าง ผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาวาร์์ฟาริิน  

ในคลิินิิกวาร์์ฟาริินโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์  

เก็็บข้้อมููลย้้อนหลัังตั้้�งแต่่ พ.ศ. 2561 ถึึง 2564  

โดยขนาดของกลุ่่�มตัวัอย่า่ง คำนวณโดยใช้สู้ตูร Cochran, 

1953 ผ่่านแอปลิิเคชั่่�น n4Studies: Sample size and 

power calculations for iOS6 อ้้างอิิงจากข้้อมููลจาก

การศึึกษาในประเทศไทยของสาวิิตรีี ทองอาภรณ์์7  

พบค่่าความชุุกของการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ 

จากการใช้้ยาวาร์์ฟาริินทั้้�งหมดร้้อยละ 46.55 ดัังนั้้�น

ขนาดตััวอย่่างที่่�ใช้้ในการศึึกษานี้้� คืือ 176 ราย

เกณฑ์์การคััดเลืือกผู้้�ร่่วมวิิจััย/อาสาสมััคร 

(Inclusion criteria)

1.	 อายุุมากกว่่า 18 ปีีขึ้้�นไป

2.	 ได้้รัับยาต้้านการแข็็งตััวของเลืือดชนิิดวาร์์

ฟาริิน (warfarin) อย่่างน้้อย 2 สััปดาห์์
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เกณฑ์์การคััดผู้้�ป่่วยออกจากการศึึกษา 

1.	ผู้้�ป่ ่วยที่่�มีีประวััติิการหยุุดรัับประทานยา

วาร์์ฟาริินด้วยตััวเองมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 7 วััน หรืือ 

มีีประวััติิการหยุุดรับประทานยาวาร์์ฟาริินน้้อยกว่่า  

7 วัันแต่่ต่่อเน่ื่�องกัันอย่่างน้้อย 3 ครั้้�ง ซึ่่�งได้้จากข้้อมููล 

ที่่�มีีระบุุไว้้ในฐานข้้อมููลของผู้้�ป่่วย ทั้้�งในส่่วนของ 

เวชระเบีียน ฐานข้้อมููลของคลิินิิกวาร์์ฟาริิน 

2.	ผู้้�ป่ ่วยที่่� ไม่่สามารถติิดตามข้้อมููลจาก 

เวชระเบีียนได้้ 

3.	สตรีีมีี ครรภ์์

เครื่่�องมืือที่่�ใช้้ในงานวิิจััย แบบบัันทึกข้้อมููล 

ที่่�ใช้้ในการรวบรวมข้้อมููลของผู้้�ป่วย ประกอบด้้วย  

5 ส่่วน ได้้แก่่ 1. ข้้อมููลทั่่�วไป, 2. ประวััติิเรื่่�องภาวะ 

เลืือดออกอวััยวะต่่างๆ ในอดีีต, 3. ข้้อมููลการการใช้้ยา 

วาร์์ฟาริินและการติิดตามระดัับ INR, 4. ปััญหาจาก 

การบำบััดทางยา, 5. อาการไม่่พึึงประสงค์์เลืือดออก

ทั้้�งหมด และรวมอาการไม่่พึึงประสงค์์ INR มากกว่่า 5

สถิิติิและการวิิเคราะห์์ข้้อมููล การวิิเคราะห์์

ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่่วย ข้้อมููลความชุุกในการเกิิดระดัับ 

INR เกิินช่วงการรัักษาและอาการไม่่พึึงประสงค์์จาก

การใช้้ยาวาร์์ฟาริิน ได้้แก่่ ตััวแปรเชิิงคุุณภาพ เช่่น เพศ 

เป็็นข้อมููลแจงนัับ ใช้้สถิติิเชิิงพรรณนา นำเสนอเป็็น

ความถี่่�และร้้อยละ ส่่วนตัวแปรเชิิงปริิมาณ เช่่น อายุุ 

เป็น็ข้อ้มูลูต่อ่เนื่่�อง นำเสนอด้ว้ย ค่า่เฉลี่่�ย และส่ว่นเบี่่�ยง

เบนมาตรฐาน หากข้้อมููลมีีการแจกแจงปกติิ ถ้้าข้้อมููล

ไม่่มีีการแจกแจงแบบปกติิ นำเสนอด้้วย ค่่ามััธยฐาน 

และค่่าต่่ำสุุด–สููงสุุด และใช้้สถิิติิเชิิงอนุุมาน ในส่่วน 

การศึึกษาความชุุกของระดัับ INR เกิินช่่วงการรัักษา

และอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาวาร์์ฟาริิน  

นำเสนอด้้วยจำนวน ค่่าร้้อยละ และ ร้้อยละ 95 ช่่วง

เชื่่�อมั่่�น (95% confidence interval) ส่่วนการศึึกษา

ลัักษณะทางคลิินิิกระหว่่างกลุ่่�มที่่�มีีระดัับ INR เกิินช่่วง

การรัักษา อาการไม่่พึึงประสงค์์ในผู้้�ป่่วยที่่�รัับประทาน

ยาวาร์์ฟาริิน และกลุ่่�มที่่�ระดัับ INR ไม่่เกิินช่่วงการ

รัักษา ใช้้สถิิติิ chi-square หรืือ Fisher’s exact test  

การวิิเคราะห์์ปััจจััยทำนายการเกิิดระดัับยาวาร์์ฟาริิน

เกิินขนาด โดยใช้้ multiple logistic regression

	จริ ิยธรรมในการวิิจััย วิิจััยนี้้�ผ่่านการรัับรอง

จริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์เลขที่่� PKHREC 21/65  

ของโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์ เมื่่�อวัันที่่� 22 ธัันวาคม 

พ.ศ. 2565 

ผลการศึึกษา
จำนวนผู้้�ป่วยในการศึึกษาครั้้�งนี้้�มีีทั้้�งสิ้้�นจำนวน 

211 ราย โดยศึึกษาในกลุ่่�มคนไข้้ที่่�มารัับการตรวจ 

ในคลิินิิกวาร์์ฟาริิน โรงพยาบาลประจวบคีีรีีขันธ์์  

ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 มกราคม 2561 ถึึง 31 ธัันวาคม 2564  

ส่ว่นใหญ่่เป็น็เพศชาย คิดิเป็็นร้อ้ยละ 54 ช่ว่งอายุุท่ี่�พบมา 

ที่่�สุุดอยู่่�ในช่่วง 35 ถึึง 65 ปีี โดยมีีค่่าเฉลี่่�ยที่่�อายุุ 61 ปีี 

ข้้อบ่่งชี้้�ในการใช้้ยาวาร์์ฟาริินส่่วนใหญ่่คืือ ป้้องกัันและ

รัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตััน ซึ่่�งเป็็นภาวะแทรกซ้้อนจากลิ้้�น

หััวใจรั่่�วร่่วมกัับหััวใจเต้้นพลิ้้�ว (atrial fibrillation)  

คิิดเป็็นร้อยละ 37 รองลงมาคืือป้้องกัันหรืือรัักษา

ลิ่่�มเลืือดอุุดตันอันเกิิดจากหััวใจเต้้นพลิ้้�ว (atrial 

fibrillation) ผู้้�ป่่วยหลัังผ่่าตััดลิ้้�นหััวใจเทีียมร้้อยละ 27 

ป้้องกัันหรืือรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันของหลอดเลืือดดำ 

หลอดเลืือดในปอดร้อยละ 16.1 ป้้องกัันและรัักษา 

ลิ่่�มเลืือดอุดตัันในสมองจาก embolic stroke  

ร้้อยละ 11.4 และรัักษาลิ่่�มเลืือดอุดตันกรณีี dilated 

cardiomyopathy with intracardiac thrombus 

ร้้อยละ 8.1 ตามลำดัับ โดยพบภาวะและโรคร่่วมดัังนี้้�

คืือ ภาวะหััวใจล้้มเหลวพบได้้บ่่อยท่ี่�สุุดร้อยละ 46.40 

โรคไตเรื้้�อรัังร้้อยละ 36 โดยพบเป็็นไตวายเรื้้�อรััง 

ระยะที่่� 3 ได้้มากที่่�สุุด ร้้อยละ 22.7 พบภาวะโลหิิต

จางร้้อยละ 18 ภาวะตัับบกพร่่องร้้อยละ 6.2 ไทรอยด์์

เป็็นพิษและพร่องฮอร์์โมนไทรอยด์์ได้้ร้้อยละ 4.7 และ 

1.9 ตามลำดัับ ปริิมาณยาวาร์์ฟาริินเฉลี่่�ยในผู้้�ป่่วยของ

การศึึกษานี้้�คืือ 24.82 มิิลลิิกรััมต่่อสััปดาห์์ (ดัังแสดง

ในตารางที่่� 1) 
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สำหรัับประวััติิเรื่่�องภาวะเลืือดออกอวััยวะ

ต่่างๆในอดีีต พบว่่า ส่่วนใหญ่่ไม่่เคยมีีประวััติิเลืือดออก

อวัยัวะต่า่งๆ ในอดีีตคิดเป็น็ร้อยละ 68.7 มีีร้อ้ยละ 31.3 

ที่่�พบประวััติเิคยมีีประวััติเิลืือดออกอวััยวะต่า่งๆ ในอดีีต 

โดยพบบริิเวณผิิวหนัังและเยื่่�อบุุต่่างๆ มากที่่�สุุด คิิดเป็็น 

ร้้อยละ 13.7 รองลงมาคืือทางเดิินอาหารมองเห็็นด้้วย

ตาเปล่่าร้้อยละ 5.7 ทางเดิินอาหารมองไม่่เห็็นด้้วย 

ตาเปล่า่ร้อ้ยละ 3.8 ตามลำดับั เมื่่�อติดิตามผลเลืือด INR 

พบว่่ามีีผู้้�ป่วยท่ี่�มีีระดับั INR เกิินช่วงระดัับของการรัักษา

ร้อ้ยละ 45.5 โดยระดัับ INR ที่่�เกิินระดัับการรัักษาพบว่่า

ได้้ค่่า INR 5–9 บ่่อยที่่�สุุดคิิดเป็็นร้้อยละ 23.2 ส่่วน INR 

3.5–5 และมากกว่่า 9 พบได้้ 20.9 และ 2.4 ตามลำดัับ 

ผู้้�ป่ว่ยส่ว่นใหญ่่มีีระยะเวลาการกิินยาวาร์์ฟาริินมากกว่่า 

36 สััปดาห์์หรืือ 6 เดืือนคิิดเป็็นร้้อยละ 65.9 (ดัังข้้อมููล

ที่่�แสดงในตารางที่่� 2)

พบปััญหาจากการบำบััดทางยาร้้อยละ 39.8 

โดยพบว่า่มีีการใช้ย้าวาร์ฟ์ารินิที่�เกิดิอันตรกิริิยิาระหว่า่ง

ยากัับยาได้้มากที่่�สุุด ร้้อยละ 19.4 ชนิิดของยาที่่�พบว่่า

ก่่อให้้เกิิดอันตรกิิริิยาระหว่่างยากัับยาจากการศึึกษานี้้�

คืือ aspirin ร้อ้ยละ10 กลุ่่�มยาปฏิชิีีวนะร้้อยละ 7.6 และ 

NSAIDs ร้อ้ยละ 5.2 ส่ว่นการเกิิดอันัตรกิิริยิาระหว่่างยา

กัับอาหารพบได้้ร้้อยละ 11.8 จากปััญหาของการบำบััด

ทางยา พบมีีการใช้้สมุุนไพรมากที่่�สุุดร้้อยละ 9 

จากการศึึกษาพบการเกิิดอาการไม่่พึงึประสงค์์ 

ค่่า INR มากกว่่า 5 ร้้อยละ 26.1 (55 ราย) พบภาวะ

เลืือดออกไม่่รุุนแรง ร้้อยละ 16.6 (35 ราย) และ 

พบภาวะเลืือดออกรุุนแรงร้้อยละ 3.3 มีีผู้้�ป่่วยทั้้�งหมด  

7 ราย โดย 4 ใน 7 รายพบเลืือดออกทางเดินิอาหาร และ 

3 ใน 4 รายพบเลืือดออกในกะโหลกศีีรษะ

ส่่วนปััจจััยท่ี่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับ

วาร์์ฟาริินเกิินขนาด จากผลการศึึกษาพบว่่าภาวะ 

โลหิิตจาง ประวััติิเลืือดออกในอดีีต ปััญหาการบำบััด 

ทางยา การเกิิดอันตรกริิยาของยากัับยาวาร์์ฟาริิน 

(NSAIDs, antibiotics, fluoroquinolone) การใช้้

สมุุนไพร ขิิง และผู้้�ป่่วยไม่่ได้้ใช้้ยาตามแพทย์์สั่่�ง รวมถึึง 

ระยะเวลาของการกิินยาวาร์์ฟาริินเป็็นปััจจััยท่ี่�มีี 

ความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับ INR เกิินช่่วงระดัับ 

ของการรัักษาอย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิติ ิ(p-value < .05) 

(ดัังแสดงในตารางท่ี่� 3) โดยพบว่่า ผู้้�ป่วยท่ี่�มีีภาวะ 

โลหิติจางมีีโอกาสเกิดิระดับัวาร์์ฟาริินเกินิขนาดมากกว่า่

ผู้้�ป่ว่ยท่ี่�ไม่่มีี 2.76 เท่่า ผู้้�ป่ว่ยท่ี่�มีีประวััติเิลืือดออกในอดีีต

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่วย 

ที่่�ไม่่มีี 14.70 เท่่า ผู้้�ป่วยที่่�มีีปััญหาการบำบััดทางยา 

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่วย 

ที่่�ไม่่มีี 30 เท่่า ผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาที่่�เกิิดอัันตรกริิยาของยากัับ

ยาวาร์ฟ์ารินิ (NSAIDs, antibiotics, fluoroquinolone) 

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่วย 

ที่่�ไม่่ใช้้ 8.46 เท่่า ผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้สมุุนไพร มีีโอกาสเกิิดระดัับ

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ใช้้ 26.3 เท่่า ขิิง 

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่วย 

ที่่�ไม่ใ่ช้ ้8.96 เท่า่ ผู้้�ป่ว่ยไม่ไ่ด้ใ้ช้ย้าตามแพทย์ส์ั่่�ง มีีโอกาส

เกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดมากกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ใช้้ 

19.89 เท่่า ในขณะที่่�ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาวาร์์ฟาริินมากกว่่า 

36 สััปดาห์์ มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด 

น้้อยกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ใช้้ 0.18 เท่่า
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ตารางที่่� 1	 จำนวนและร้้อยละของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาวาร์์ฟาริินของคลิินิิกวาร์์ฟาริินโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์  

จำแนกตามข้้อมููลทั่่�วไป

ข้้อมููลทั่่�วไป
จำำ�นวนผู้้�ป่่วย 

(N = 211)
ร้้อยละ

1. เพศ

-  ชาย

-  หญิิง

114

97

54.0

46.0
2. อายุ 

-  น้้อยกว่่า 35 ปีี

-  35 ถึึง 65 ปีี

-  มากกว่่า 65 ปีี

 = 61, SD = 14.78, Min = 17, Max = 87

10

103

98

4.7

48.8

46.4

3. ข้อบ่งชี้ในการใช้ยาวาร์ฟาริน

-  ป้้องกัันและรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันซึ่่�งเป็็นภาวะแทรกซ้้อนจากลิ้้�นหััวใจรั่่�วร่่วมกัับ 

   หััวใจเต้้นพริ้้�ว (atrial fibrillation) 

-  ป้้องกัันหรืือรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันอัันเกิิดจากหััวใจเต้้นพริ้้�ว (atrial fibrillation) 

   ผู้้�ป่่วยหลัังผ่่าตััดลิ้้�นหััวใจเทีียม 

-  ป้้องกัันหรืือรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันของหลอดเลืือดดำ หลอดเลืือดในปอด

-  ป้้องกัันและรัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันในสมองจาก embolic stroke 

-  รัักษาลิ่่�มเลืือดอุุดตัันกรณีี dilated cardiomyopathy with intracardiac 

   thrombus

79

57

34

24

17

37.0

27.0

16.1

11.4

8.1

ภาวะและโรคร่่วมของผู้้�ป่่วย
4. ภาวะหััวใจล้้มเหลว 98 46.4
5. โรคไตเรื้้�อรััง

-  ระยะ 1

-  ระยะ 2

-  ระยะ 3

-  ระยะ 4

-  ระยะ 5

76

3

23

48

2

0

36.0

10.9

10.9

22.7

0.9

0
6. ภาวะโลหิิตจาง* 38 18.0
7. ภาวะตัับบกพร่่อง** 13 6.2
8. ไทรอยด์์เป็็นพิิษ 10 4.7
9. พร่่องฮอร์์โมนไทรอยด์์ 4 1.9
ปริิมาณยาวาร์์ฟาริินขณะเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ (mg/week)

 = 24.82, SD = 9.66, Min = 7.5, Max = 56

 24.82

*ภาวะโลหิิตจาง หมายถึึง ระดัับฮีีโมโกลบิินน้้อยกว่่า 12 กรััม/เดซิิลิิตรในผู้้�หญิิง หรืือระดัับฮีีโมโกลบิินน้้อยกว่่า 13 กรััม/เดซิิลิิตร 

ในผู้้�ชาย ตาม World Health Organization (WHO)

**ภาวะตัับบกพร่่อง หมายถึึง ผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่าการทำงานของตัับผิิดปกติิ โดยค่่าเอนไซม์์ AST,  ALT สููงกว่่าค่่าสููงสุุดของช่่วงปกติิ 3 เท่่า 

หรืือได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นโรคตัับโดยแพทย์์ หรืือมีีภาพถ่่ายทางรัังสีียืืนยัันภาวะตัับแข็็ง
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ปััจจััยเสี่่�ยง
ระดับวาร์ฟารินเกินขนาด

OR 95% CI p-value
ไม่่พบ พบ

เพศ

ชาย

หญิิง

59 (51.7%)

56 (57.7%)

55 (48.2%)

41 (42.2%) 0.78 0.45–1.35 .46
อายุุ (ปีี)

	  < 35

	  35 ถึึง 65

	  > 65

4 (40%)

59 (57.3%)

52 (53.1%)

6 (60%)

44 (42.7%)

46 (46.9%)

0.49

0.59

0.13–1.86

0.15–2.22

.33

.51

ภาวะโลหิิตจาง

	  ไม่่พบ

	  พบ

102 (59%)

13 (34.2%)

71 (41%)

25 (65.8%) 2.76 1.32–5.76 .009
ภาวะตัับบกพร่่อง

	  ไม่่พบ

	  พบ

110 (55.6%)

5 (38.5%)

88 (44.4%)

8 (61.5%) 2 0.63–6.33 .36

โรคไตเรื้้�อรััง

	  ระยะที่่� 1

	  ระยะที่่� 2

	  ระยะที่่� 3

	  ระยะที่่� 4

2 (66.7%)

10 (4.5%)

23 (47.9%)

0 (0%)

1 (33.3%)

13 (56.5%)

25 (25.1%)

2 (100%)

2.6

2.17

0.20–32.90

0.18–25.60

.58

.61

ตารางที่่� 2	 จำนวนและร้้อยละของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาวาร์์ฟาริินของคลิินิิกวาร์์ฟาริินโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์  

จำแนกตามข้้อมููลการการใช้้ยาวาร์์ฟาริินและการติิดตามระดัับ INR

ข้อมูลการการใช้ยาวาร์ฟารินและการติดตามระดับ INR จ�ำนวนผู้ป่วย (N = 211) ร้อยละ

ผู้ป่วยที่มีระดับ INR อยู่ช่วงระดับของการรักษา 115 55.5

ผู้ป่วยที่มีระดับ INR เกินช่วงระดับของการรักษา 96 45.5

ระดับ INR ของผู้ป่วย

<3.5

3.5–5

5–9

>9 

113

44

49

5

53.6

20.9

23.2

2.4

ระยะเวลาที่ได้รับยาวาร์ฟารินจนถึงตรวจพบ INR (สัปดาห์)

น้้อยกว่่า 6 สััปดาห์์

6 ถึึง 36 สััปดาห์์

>36

26

46

139

12.3

21.8

65.9

ตารางที่่� 3	 ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด คำนวณแบบ univariate analysis
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ตารางที่่� 3	 ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด คำนวณแบบ univariate analysis (ต่่อ)

ปััจจััยเสี่่�ยง
ระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด

OR 95% CI p-value
ไม่่พบ พบ

ภาวะหััวใจล้้มเหลว

ไม่่พบ

พบ

65 (57.5%)

50 (51%)

48 (42.5%)

48 (49%) 1.30 0.76–2.24 .42

ภาวะไทรอยด์์เป็็นพิิษ

ไม่่พบ

พบ

112 (55.7%)

3 (30%)

89 (44.3%)

7 (70%) 2.94 0.74–11.68 .19

ภาวะพร่่องไทรอยด์์

ไม่่พบ

พบ

114 (55.1%)

1 (25%)

93 (44.9%)

3 (3%) 3.68 0.38–35.94 .33

ประวััติิภาวะเลืือดออกในอดีีต

ไม่่พบ

พบ

105 (72.4%)

10 (15.2%)

40 (27.6%)

56 (84.8%) 14.7 6.84–31.59 .000

ปััญหาจากการบำบััดทางยา

ไม่่พบ

พบ

104 (81.9%)

11 (13.1%)

23 (18.1%)

73 (86.9%) 30 13.78–65.35 .000

ปััญหาจากการบำบััดทางยา ในกรณีีที่่�

ไม่่จำเป็็นต้้องได้้ยานั้้�น

ไม่่พบ

พบ

115 (54.8%)

0

95 (45.2%)

1 (100%)

การเกิิดอัันตรกิิริิยาของยากัับ 

ยาวาร์์ฟาริิน

ไม่่พบ

พบ

108 (63.5%)

7 (17.1%)

62 (36.5%)

34 (82.9%) 8.46 3.54–20.223 .000
ยากลุ่่�มต้้านการแข็็งตััวของเกล็็ดเลืือด

ไม่่พบ

พบ

108 (56.8%)

7 (33.3%)

82 (43.2%)

14 (66.7%) 2.63 1.01–6.82 .068

Aspirin 

ไม่่พบ

พบ

109 (56.8%)

6 (31.6%)

83 (43.2%)

13 (68.4%) 2.84 1.03–7.801 .063
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ตารางที่่� 3	 ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด คำนวณแบบ univariate analysis (ต่่อ)

ปััจจััยเสี่่�ยง
ระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด

OR 95% CI p-value
ไม่่พบ พบ

Clopidogrel

ไม่่พบ

พบ

114 (55.6%)

1 (16.7%)

91 (44.4%)

5 (83.3%) 6.26 0.79–54.56 .94

NSAIDs

ไม่่พบ

พบ

115 (57.5%)

0

85 (42.5%)

11 (100%) .001

กลุ่่�มยา Antibiotic 

ไม่่พบ

พบ

115 (59%)

0

80 (41%)

16 (100%) .000

Fluoroquinolone 

ไม่่พบ

พบ

115 (57.8%)

0

84 (42.2%)

12 (100%) .000

Macrolides

ไม่่พบ

พบ

115 (55.3%)

0

93 (44.7%)

3 (100%) .093

การเกิิดอัันตรกิิริิยาอาหารกัับ 

วาร์์ฟาริิน

ไม่่พบ

พบ

113 (60.8%)

2 (8%)

73 (39.2%)

23 (92%) 17.80 4.07–77.77 .000

กระเทีียม

ไม่่พบ

พบ

115 (55%)

0

94 (45%)

2 (100%) .206

ขิิง

ไม่่พบ

พบ

114 (56.2%)

1 (12.5%)

89 (43.8%)

7 (87.5%) 8.96 1.08–74.21 .025

สมุุนไพรอื่่�น

ไม่่พบ

พบ

114 (59.4%)

1 (5.3%)

78 (40.6%)

18 (94.7%) 26.30 3.44–201.14 .000

ผู้้�ป่่วยไม่่ได้้ใช้้ยาตามแพทย์์สั่่�ง

ไม่่พบ

พบ

113 (61.4%)

2 (7.4%)

71 (38.6%)

25 (92.6) 19.89 4.57–86.57 .000
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เมื่่�อนำข้้อมููลมาหาปััจจััยทำนายการเกิิดภาวะ

ระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดแบบ multivariate analysis 

(ดัังแสดงในตารางที่่� 4) พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะเลืือดออก

ในอดีีตในอวััยวะต่่างๆ มีีโอกาสเกิิดกระดัับวาร์์ฟาริิน

เกินิขนาดได้ม้ากกว่่าผู้้�ป่ว่ยที่่�ไม่่มีีประวัตัิภิาวะเลืือดออก 

21.27 เท่่า ผู้้�ป่่วยที่่�มีีปััญหาจากการบำบััดทางยา

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้มากกว่่า 

ผู้้�ป่วยที่่�ไม่่มีี 65.44 เท่่า ในขณะท่ี่�ผู้้�ป่่วยที่่�กิินยา 

วาร์์ฟาริินมากกว่่า 36 สััปดาห์์ มีีโอกาสเกิิดระดัับ 

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�กิินยาวาร์์ฟาริิน 

น้้อยกว่่า 6 สััปดาห์์ 0.09 เท่่า ส่่วนผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยา 

ตารางที่่� 3	 ปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด คำนวณแบบ univariate analysis (ต่่อ)

ปััจจััยเสี่่�ยง
ระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด

OR 95% CI p-value
ไม่่พบ พบ

ระยะเวลาของการกิินยาวาร์์ฟาริิน 

น้้อยกว่่า 6 สััปดาห์์

6 สััปดาห์์ถึึง 6 เดืือน

มากกว่่า 6 เดืือน

7 (26.9%)

16 (34.8%)

92 (66.2%)

19 (73.1%)

30 (65.2%)

47 (33.8%)

0.69

0.18

0.24–1.99

0.07–0.47

.67

.000

กลุ่่�มต้า้นการแข็ง็ตัวัของเกล็ด็เลืือดร่ว่มด้ว้ยนั้้�น มีีโอกาส

เกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่วยท่ี่�ไม่่ได้้ 

0.024 เท่่า 

	 โดยตััวแปรทั้้�งหมดสามารถทำนายการเกิิน

ระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้ถููกต้้องร้้อยละ 88.6

โดยสมการเขีียนสมการได้้ดัังนี้้�

โอกาสในการเกิิดระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินขนาด =  

- 0.901+ 3.057 (ประวััติภิาวะเลืือดออกในอดีีต) + 4.181 

(ปััญหาจากการบำบััดทางยา) – 3.714 (ยากลุ่่�มต้้าน 

การแข็ง็ตััวของเกล็็ดเลืือด) – 2.401 (ระยะเวลาของการ

กิินยาวาร์์ฟาริินที่่�มากกว่่า 36 สััปดาห์์)

ตารางที่่� 4	 ปััจจััยทำนายการเกิิดภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดแบบ multivariate analysis

ปัจจัยเสี่ยง
ระดับวาร์ฟารินเกินขนาด

Adj. OR 95% CI p-value
ไม่พบ พบ

ประวัติภาวะเลือดออกในอดีต

	 ไม่่พบ

	พ บ

105 (72.4%)

10 (15.2%)

40 (27.6%)

56 (84.8%) 21.27 6.66–67.93 .000

ปัญหาจากการบ�ำบัดทางยา

	 ไม่่พบ

	พ บ

104 (81.9%)

11 (13.1%)

23 (18.1%)

73 (86.9%) 65.44 16.29–262.95 .000

ระยะเวลาของการกินยาวาร์ฟาริน

ที่มากกว่า 36 สัปดาห์ 92 (66.2%) 47 (33.8%) 0.09 0.02–0.40 .002

ยากลุ่มต้านการแข็งตัวของเกล็ดเลือด

	 ไม่่พบ

	พ บ

108 (56.8%)

7 (33.3%)

82 (43.2%)

14 (66.7%) 0.024 0.002–0.277 .003
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สรุุป
	 การวิิจััยเชิิงวิิเคราะห์์แบบย้้อนหลัังครั้้�งนี้้�  

มีีวัตถุประสงค์์เพื่่�อศึึกษาความชุุกของภาวะยาวาร์์ฟา

ริินเกิินระดัับของการรัักษาในผู้้�ป่วยที่่�รัับประทานยา 

วาร์์ ฟ า ริิ นของคลิิ นิิ ก ว า ร์์ ฟ า ริิ น  โร งพยาบาล

ประจวบคีีรีีขันธ์์และนำข้้อมููลท่ี่�ได้้มาศึึกษาปััจจััยทาง

คลิินิิกท่ี่�มีีความสััมพัันธ์์กัับระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับ

ช่่วงของการรัักษา กลุ่่�มตััวอย่่างได้้แก่่ จำนวนผู้้�ป่วย

ที่่�กิินยาวาร์์ฟาริินมาตรวจในคลิินิิกวาร์์ฟาริินตั้้�งแต่่  

1 มกราคม พ.ศ. 2561 ถึึง 30 ธัันวาคม พ.ศ. 2564 

ทั้้�งหมด 211 คน จากการสืืบค้้นเวชระเบีียนย้อนหลััง 

โดยแบ่่งผู้้�ป่่วยเป็็น 2 กลุ่่�ม คืือ กลุ่่�มที่่� 1 ผู้้�ป่่วยมาตรวจ

ติิดตามระดัับวาฟาริินได้้ระดัับในคลิินิิกวาร์์ฟาริิน และ

กลุ่่�มที่่� 2 ผู้้�ป่่วยมาตรวจติิดตามระดัับวาร์์ฟาริินและ 

พบว่่าเกิินระดัับของการรัักษาในคลิินิิกวาร์์ฟาริิน  

เคร่ื่�องมืือท่ี่� ใช้้ ในการวิิจััยได้้แก่่แบบบัันทึกข้้อมููล 

ประกอบด้้วย 5 ส่่วน ได้้แก่่ ข้้อมููลทั่่�วไป ประวััติิเรื่่�อง

ภาวะเลืือดออกอวััยวะต่่างๆในอดีีต ข้้อมููลการการใช้้

ยาวาร์์ฟาริินและการติิดตามระดัับ INR ปััญหาจากการ

บำบััดทางยา อาการไม่่พึึงประสงค์์เลืือดออกทั้้�งหมด 

และรวมอาการไม่่พึึงประสงค์์ INR มากกว่่า 5 ซึ่่�ง

ผ่่านการตรวจสอบโดยผู้้�เชี่่�ยวชาญ เก็็บรวบรวมข้้อมููล 

โดยบัันทึึกข้้อมููลจากเวชระเบีียนผู้้�ป่วยนอกลงในแบบ

บัันทึึกข้้อมููลตั้้�งแต่่ 25 ธัันวาคม 2565 ถึึง 31 มกราคม 

2566 วิิเคราะห์์ข้้อมููลด้้วยสถิิติิพรรณนา ได้้แก่่ จำนวน 

ร้้อยละ ค่่าเฉลี่่�ย และส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน และสถิิติิ

อนุมุานได้แ้ก่ ่chi-square test และ multiple logistic 

regression ผลการวิิจััยมีีดัังต่่อไปนี้้�

จากการศึึกษากลุ่่�มตััวอย่่างมีีความชุุกของ 

ผู้้�ป่่วยที่่�มีีระดัับ INR เกิินช่่วงระดัับของการรัักษา 

ร้้อยละ 45.5 โดยระดัับ INR ทีีเกิินระดัับการรัักษา 

พบบ่่อยที่่�สุุดมีีค่่า INR 5–9 คิิดเป็็นร้้อยละ 23.2  

ส่่วน INR 3.5–5 และมากกว่่า 9 พบได้้รองลงมา  

ร้้อยละ 20.9 และ 2.4 ตามลำดัับ นอกจากนี้้�ยัังพบ 

อาการไม่่พึึงประสงค์์เลืือดออกทั้้�งหมดและรวมอาการ 

ไม่่พึึงประสงค์์ INR มากกว่่า 5 ดัังนี้้�โดยพบค่่า INR 

มากกว่่า 5 ร้้อยละ 26.1 พบภาวะเลืือดออกไม่่รุุนแรง 

ร้้อยละ 16 .6  และพบภาวะเลืือดออกรุุนแรง  

ร้้อยละ 3.3 มีีผู้้�ป่่วยทั้้�งหมด 7 ราย โดย 4 ใน 7 รายพบ

เลืือดออกทางเดินิอาหาร และ 3 ใน 4 รายพบเลืือดออก

ในกะโหลกศีีรษะ

	 ปััจจัั ย ท่ี่� มีี ความ สััมพัันธ์์ กัับภาวะระดัับ 

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิติิ ได้้แก่่ 

ภาวะโลหิิตจาง ประวััติิเลืือดออกในอดีีต ปััญหา 

การบำบััดทางยา การเกิิดอันตรกริิยาของยากัับยา 

วาร์์ฟาริิน (NSAIDs, antibiotics, fluoroquinolone) 

การใช้้สมุนไพร, ขิิง และผู้้�ป่่วยไม่่ได้้ใช้้ยาตามแพทย์์สั่่�ง 

รวมถึึงระยะเวลาของการกิินยาวาร์์ฟาริิน ส่ว่นปััจจััยอ่ื่�นๆ 

ได้้แก่่ อายุุ เพศ ภาวะหััวใจล้้มเหลว ภาวะตัับบกพร่่อง 

ภาวะไทรอยด์์เป็็นพิิษ ภาวะพร่่องฮอร์์โมนไทรอยด์์  

ไม่่มีีความสััมพัันธ์์กัับภาวะระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด

	 การวิเิคราะห์ป์ัจัจัยัทำนายการเกิดิภาวะระดับั 

วาร์์ฟาริินเกิินขนาด พบว่่า ผู้้�ป่วยท่ี่�มีีภาวะเลืือดออก 

ในอดีีตในอวััยวะต่่างๆมีีโอกาสเกิิดการเกิิดระดัับ 

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้มากกว่่าผู้้�ป่วยท่ี่�ไม่่มีีประวััติิ 

ภาวะเลืือดออก 21.27 เท่่า ปัญัหาจากการบำบัดัทางยา

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้มากกว่่าผู้้�ป่่วย 

ที่่�ไม่่มีี 65.44 เท่่า ส่่วนปััจจััยระยะเวลาที่่�ผู้้�ป่่วยกิินยา 

วาร์์ฟาริินมากกว่่า 36 สััปดาห์์ มีีโอกาสเกิิดระดัับ 

วาร์์ฟา ริิน เ กิินขนาดไ ด้้น้้ อยก ว่่ าผู้้�ป่ วย ท่ี่� กิิ นยา 

วาร์์ฟาริิน้้อยกว่่า 6 สััปดาห์์ 0.09 เท่่า การได้้รัับยา 

กลุ่่�มต้้านการแข็็งตััวของเกล็็ดเลืือด มีีโอกาสเกิิดระดัับ

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ได้้ 0.024 เท่่า

อภิิปรายผล

ความชุุกของภาวะยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับของ

การรัักษาในผู้้�ป่วยท่ี่�รัับประทานยาวาร์์ฟาริินของคลิินิิก

วาร์์ฟาริินโรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์คืือร้้อยละ 45.5 
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ของคลิินิิกวาร์์ฟาริิน

โรงพยาบาลประจวบคีีรีีขัันธ์์ 



และอาการไม่พ่ึงึประสงค์ท์ี่่�พบมากที่่�สุดุจากการศึกึษานี้้� 

คืือ ค่่า INR มากกว่่า 5 ร้้อยละ 26.1 พบภาวะเลืือด

ออกไม่่รุุนแรง ร้้อยละ 16.6 ซึ่่�งพบเป็็นจุุดจ้้ำเลืือดออก

ตามร่่างกาย เลืือดออกตามไรฟัันบ่่อยที่่�สุุด โดยพบ 

ภาวะเลืือดออกรุุนแรงร้้อยละ 3.3 มีีผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ

เลืือดออกรุุนแรงทั้้�งหมด 7 ราย โดย 4 ใน 7 รายพบ 

เลืือดออกทางเดินิอาหาร และ 3 ใน 4 รายพบเลืือดออก

ในกะโหลกศีีรษะ ผลการศึึกษาในครั้้�งนี้้�จึึงสอดคล้้อง

กัับการศึึกษาของสาวิิตรีี ทองอาภรณ์์7 ที่่�ได้้ศึึกษา

ความชุุกการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ และปััจจััยที่่�มีีผล 

ต่่อการเกิิดภาวะเลืือดออกจากการใช้้ยาวาร์์ฟาริิน

ในผู้้�ป่วยภาคใต้้ของไทยพบผู้้�ป่วยเกิิดอาการไม่่พึึง

ประสงค์์จากยาวาร์์ฟาริินทั้้�งหมดจำนวน 132 ราย  

218 เหตุุการณ์์  โดยคิิดเป็็น 46.55 events/ 

100 patient-years จากผู้้�ป่่วยทั้้�งหมด 323 ราย

ที่่�ทำการศึึกษา อาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�พบมากที่่�สุุด  

3 อัันดัับแรก ได้้แก่่ ค่่า INR ที่่�มากกว่่า 5 (ร้้อยละ 33.49 

ของเหตุุการณ์์ทั้้�งหมด) การเกิิดจ้้ำเลืือดตามร่่างกาย 

(ร้้อยละ 22.94) และการมีีเลืือดออกตามไรฟััน  

(ร้้อยละ 18.81) 

ปัจัจัยัที่่�สัมัพันัธ์กั์ับภาวะยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับ

ของการรัักษา ผลการวิิจััยพบว่่า ภาวะโลหิิตจางเป็็น

ปัจัจัยัที่่�สััมพันัธ์ก์ับัยาวาร์ฟ์ารินิเกินิระดับัของการรักัษา 

ซึ่่�งสอดคล้้องกัับการศึึกษาของ ธัันย์์ชนก ไทยชนะ และ 

DeRemer8,9 โดยในการศึึกษานี้้�ภาวะโลหิิตจางเป็็น

ปัจัจัยัที่่�เพิ่่�มโอกาสเกิดิระดัับวาร์ฟ์ารินิเกินิขนาดมากกว่า่

ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีี 2.76 เท่่า อาจสามารถอธิิบายได้้ว่่า ผู้้�ป่่วย

บางรายมีีลักัษณะทางกายภาพบางอย่า่งท่ี่�เปลี่่�ยนแปลง 

แล้้วมีีผลต่่อการดููดซึึมยา ทำให้้ระดัับยาวาร์์ฟาริิน 

เกินิขนาด โดยมีีข้อ้มููลเพิ่่�มเติิมจากการศึึกษาก่อ่นหน้า้นี้้� 

ของ Johannsdottir และคณะ10 พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ที่่� 

ภาวะซีีด ไม่่ทราบเหตุุอยู่่�เดิิม เม่ื่�อตรวจหาสาเหตุุด้ว้ยวิิธีี

ส่่องกล้้องทางเดิินอาหารพบว่่ามีีส่่วนหนึ่่�งที่่�พบลัักษณะ

ที่่�เข้้าได้้กัับมะเร็็งกระเพาะอาหารและลำไส้้ รวมถึึง 

แผลที่่�มีีความเสี่่�ยงสูงูในการกลายเป็น็มะเร็ง็ อาจเป็น็เหตุุ 

ให้้มีีผลต่่อการดููดซึึมยา หรืือสารอาหาร และเพิ่่�ม 

ความเสี่่�ยงต่อ่การเกิดิอาการไม่พ่ึงึประสงค์ค์ืือเลืือดออก

ทางเดิินอาหารได้้

ปััจจััยประวััติิเลืือดออกอวััยวะต่่างๆ ในอดีีต 

เป็็นปััจจััยที่่�สััมพัันธ์์กัับภาวะยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับ

ของการรัักษาอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิอธิิบายได้้ว่่า  

ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยเหล่่านี้้�อาจมีีพฤติิกรรมบางอย่่าง หรืือ 

การใช้้ยา การรัับประทานอาหารท่ี่� เพิ่่�มระดัับยา 

วาร์์ฟาริินในในอดีีตทำให้้เกิิดภาวะเลืือดออกในอดีีต 

แล้้วยัังไม่่ได้้แก้้ไขสาเหตุุเหล่่านี้้� ก็็อาจเป็็นปััจจััยที่่�มีี 

ผลเพิ่่�มระดัับยาวาร์์ฟาริินได้้

ปััจจััยจากปััญหาของการบำบััดทางยาเป็็น

ปััจจััยท่ี่�สััมพัันธ์์กัับภาวะยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับของ

การรัักษาอย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิติิ ในการศึึกษานี้้� 

พบว่่าความสััมพัันธ์์ทางบวก ทำมีีโอกาสเกิิดระดัับ 

วาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้มากกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีี 65.44 เท่่า 

โดยปััญหาของการบำบััดทางยา ประกอบด้้วยหลาย 

ส่่วนที่่�รวบรวมข้้อมููลมาคืือ

	 ยาที่่�เกิิดอัันตรกริิยาของยากัับยาวาร์์ฟาริิน 

(NSAIDs, antibiotics, fluoroquinolone) 

ซึ่่� ง สอดค ล้้อง กัับ ข้้อ มููล ก่่อนหน้้านี้้� ของ 

Tatro11 ว่่ายาข้้างต้้นมีีผลยัับยั้้�งกระบวนการ 

metabolism ของยาวาร์์ฟาริิน เป็็นผลให้้เพิ่่�ม

ฤทธิ์์�ของยาวาร์์ฟาริิน 

	 ปััจจััยอาหารท่ี่�มีีผลเพิ่่�มการออกฤทธิ์์�ของยา

วาร์์ฟาริินในการศึึกษานี้้�ได้้แก่่สมุนไพรและ

ขิิงซึ่่�งสอดคล้้องกัับการศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�ของ

สุุวิิมล ยี่่�ภู่่�12

	 ปััจจััยผู้้�ป่่วยไม่่ได้้ใช้้ยาตามแพทย์์สั่่�ง มีีโอกาส

เกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด พบว่่าส่่วนใหญ่่ 

กิินยาไม่่ถููกต้้องหลัังปรับยา และมีีผู้้�ป่วย  

1 รายในกาศึึกษานี้้�ที่่� ตั้้� ง ใจรัับประทาน 

เกิินขนาด
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ดังันั้้�นในทางปฏิบัิัติิ แพทย์ ์เภสัชั และพยาบาล

ที่่�ประจำคลิินิิกวาร์์ฟาริินควรเน้้นย้้ำเรื่่�องการใช้้ยา 

และอาหารดัังกล่่าว ตลอดจนเพิ่่�มเติิมข้้อมููลยาที่่�มีี 

อัันตรกริิยากัับยาวาร์์ริิน อาหารท่ี่�ผลเพิ่่�มฤทธิ์์�ลงใน 

สมุุดประจำตััวผู้้�ป่่วย

ปััจจััยของระยะเวลาการได้้รัับยาวาร์์ฟาริิน

พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�กิินยาวาร์์ฟาริินมากกว่่า 36 สััปดาห์์ 

มีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาดได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่่วย

ที่่�กิินยาวาร์์ฟาริินน้อยกว่่า 6 สััปดาห์์อย่่างมีีนัยสำคััญ

ทางสถิิติิ ซึ่่�งสอดคล้้องการก่่อนศึึกษาก่่อนหน้้านี้้�ของ 

Johannsdottir และคณะ10 ทำการศึึกษาปััจจััยที่่�มีี

ผลต่่อระดัับยาวาร์์ฟาริินใน ผู้้�ป่่วย 350 คน แบบผู้้�ป่่วย

นอก พบว่่าร้้อยละ 75 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาวาร์์ฟาริิน

มาน้้อยกว่่า 4 สััปดาห์์ มีีระดัับยาวาร์์ฟาริินเกิินขนาด 

และสอดคล้้องกัับการศึึกษาของ ธัันย์์ชนก ไทยชนะ

และคณะ8 ซึ่่�งพบว่่า ระยะเวลารัับยาในช่่วง 1–3 เดืือน

แรกเป็็นปััจจััยที่่�มีีผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือดออกรุุนแรง

อย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิติิ ทั้้�งนี้้�สามารถอธิิบายได้้จาก

ภาวะโรคร่่วม ประวััติิยาที่่�ใช้้ร่่วมกััน และความเข้้าใจ 

ในการัับประทานยาอย่่างถููกต้้อง ดัังนั้้�นในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้� 

จึึงควรติิดตามระดัับ INR อย่่างน้้อยเดืือนละ 1 ครั้้�ง  

หรืือถี่่�กว่่านั้้�นตามความเหมาะสม

ปััจจััยผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�มต้้านการแข็็งตััว

ของเกล็็ดเลืือดร่่วมด้้วย เป็็นปััจจััยที่่�สััมพัันธ์์กัับภาวะ 

ยาวาร์์ฟาริินเกิินระดัับของการรัักษาอย่่างมีีนััยสำคััญ

ทางสถิิติิ โดยมีีโอกาสเกิิดระดัับวาร์์ฟาริินเกิินขนาด

ได้้น้้อยกว่่าผู้้�ป่วยท่ี่�ไม่่ได้้ เป็็นปััจจััยท่ี่�ไม่่สอดคล้้องกัับ

การศึึกษาก่่อนหน้้านี้้� แต่่อาจอธิิบายได้้จากผู้้�ป่่วยที่่�ได้้

รัับทั้้�งยาวาร์์ฟาริินร่วมกัับยากลุ่่�มต้้านการแข็็งตััวของ

เกล็็ดเลืือด ทีีมแพทย์์ เภสััชและพยาบาลจะให้้ความ

ระมััดระวัังอย่่างมากในการปรัับยาวาร์์ฟาริิน ติิดตาม 

ค่่า INR และภาวะแทรกซ้้อนอื่่�นๆที่่� เกิิดขึ้้�น ทั้้�งนี้้� 

เพื่่�อป้้องกัันการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ต่่างๆ 
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