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ไดรับตนฉบับเมื่อ 24 ตุลาคม 2560 ไดตีพิมพเมื่อ 21 พฤศจิกายน 2560

ตองการส�ำเนาตนฉบับติดตอ ร้อยเอกหญิง ระวิวรรณ  หลิมศิโรรัตน์  กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ถนนราชวิถี เขตราชเทวี กทม. 10400

นิพนธ์ต้นฉบับ

ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมส�ำหรับผู้ป่วยที่ได้รับยาวอร์ฟารินครั้งแรก 
ในหอผู้ป่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า
ระวิวรรณ  หลิมศิโรรัตน์1   โพยม  วงศ์ภูวรักษ์2   สุชาดา  สูรพันธุ์3 และ วรสิน  เกตานนท์4
1กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า   2คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์   3คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์
4กองศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

บทคัดย่อ

วัตถุประสงค ์  เพื่อศึกษาผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส�ำหรับผู้ป่วยที่เริ่มการรักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรกต่อ

ร้อยละของค่า international normalized ration (INR) ที่อยู่ใน therapeutic range ในหอผู้ป่วยอายุรกรรมและหอผู้ป่วยศัลยกรรม 

โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ช่วงเดือนกรกฎาคม 2557 ถึง ตุลาคม 2558  วิธีการ  การศึกษานี้เป็นการวิจัยเชิงกึ่งทดลองเปรียบเทียบ

ผลระหว่างกลุ่มควบคุมที่ได้รับการรักษาแบบเดิม (n = 40) และกลุ่มทดลองที่ได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกร (n = 40) 

โดยข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่ม ไม่มีความแตกต่างทางสถิติ (p > 0.05)  ข้อบ่งใช้ของการเริ่มได้รับยา warfarin มากที่สุดใน

ทั้งสองกลุ่ม คือ ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ  ผลการวิจัย ร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในกลุ่มทดลองมีมากกว่า

กลุ่มควบคุม เพียงขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 52.5 กับ 27.5; p = 0.022) ส่วนขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (ร้อยละ 15.0 

กับ 15.0; p = 1.0) และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล  (ร้อยละ 30.0 กับ 15.0; 

p = 0.108) ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ส�ำหรับปัญหาการบ�ำบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับยา warfarin พบภาวะเลือด

ออกผิดปกติเพียง 1 เหตุการณ์ในกลุ่มควบคุมหลังออกจากโรงพยาบาล ส่วนกลุ่มทดลองไม่พบภาวะเลือดออก ซ่ึงไม่แตกต่างกัน 

(p = 0.5) และไม่พบภาวะการเกิดลิ่มเลือดอุดตันในทั้งสองกลุ่ม พบปัญหาอันตรกิริยาระหว่างกันกับยาอื่นในกลุ่มทดลองน้อยกว่ากลุ่ม

ควบคุม โดยมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติทั้งขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 80.0 กับ 92.5; p = 0.0)  และขณะ

กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในคร้ังแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 72.5 กับ 82.5; p = 0.013) รายการยาที่พบ 

อันตรกิริยากับ warfarin มากสุดเรียงตามล�ำดับ ได้แก่ ยา omeprazole, aspirin และ simvastatin  ส่วนผลคะแนนเฉลี่ยจากการ

ประเมินความรู้ผู้ป่วย พบว่าเพิ่มขึ้น ทั้งการเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก

โรงพยาบาล (2.95 กับ 8.38; p = 0.0)  และภายในกลุ่มทดลอง ระหว่างพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (pre-test) กับขณะกลับมาพบ

แพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (post-test) (จาก 1.25 เป็น 8.38; p = 0.0)  สรุป จากผลการศึกษานี้

แสดงให้เห็นว่า การมีเภสัชกรในการให้บริบาลทางเภสัชกรรมกับผู้ป่วย สามารถส่งผลให้การรักษาด้วยยา warfarin ของผู้ป่วยถึงเป้า

หมายมากยิ่งขึ้น ลดปัญหาการบ�ำบัดทางยา และเพิ่มความรู้ผู้ป่วยในเรื่องยาและการปฏิบัติตัวที่เหมาะสมได้

ค�ำส�ำคัญ:	 l ยาวอร์ฟาริน  l การบริบาลทางเภสัชกรรม  l ผู้ป่วยใน 

เวชสารแพทยทหารบก 2560;70:217-28.



ระวิวรรณ  หลิมศิโรรัตน์ และคณะ

Royal Thai Army Medical Journal Vol. 70  Vol. 4  October-December 2017

218

Original Article

Effects of Pharmaceutical Care for Warfarin-naive Patients in
the Medical and Surgical Wards of Phramongkutklao Hospital
Rawiwan Lhimsirorat1, Payom Wongpoowarak2, Suchada Soorapan3 and Worasin Ketanond4

1Department of Pharmcy, Pramongkutklao Hospital;   2Faculty of Pharmaceutical Sciences, Prince of Songkla University;
3Faculty of Pharmacy, Thammasart University;   4Deparment of Surgery, Phramongkutklao Hospital

Abstract: 

Objective: 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 to October 2015 in the 

medical and surgical wards at Phramongkutklao Hospital.  Design: A quasi-experiment to compare between the 

control group (traditional practice, n =4 0) and the experimental group (pharmacist intervention; n = 40).  Base-

line characteristics between the two groups were not statistically difference (p > 0.05).  The most indication of 

warfarin in the both groups are atrial fibrillation.  Result: The 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 = 0.1) 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 = 0.5).  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 = 0.0) 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 experi-

mental 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 = 0.0) 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 = 0.0).  Conclusion: These 

results indicated that pharmaceutical care could effectively improve warfarin therapy to target, decrease DRPs 

and enhance warfarin knowledge for patients.

Keywords:	 l Warfarin  l Pharmaceutical service  l Inpatient

RTA Med J 2017;70:217-28.
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บทน�ำ

Warfarin เป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือดที่ออกฤทธิ์ขัดขวาง

การท�ำงานของปัจจัยการแข็งตัวของเลือดท่ีต้องอาศัยวิตามินเค 

(vitamin K dependent clotting factor) ยานี้มี bioavail-

ability สูง แต่มีค่าดัชนีการรักษาแคบ (narrow therapeutic 

index)  ซึ่งสามารถใช้วิธีการตรวจหาค่า INR (International 

Normalized Ratio)  ในเลือดเพื่อติดตามผลของยา warfarin 

และก�ำหนดขนาดยาที่เหมาะสมซ่ึงจะแตกต่างกันตามเป้าหมาย 

therapeutic INR  ส�ำหรับข้อบ่งใช้ในผู้ป่วยแต่ละราย ทั่วไป

ก�ำหนดให้ INR อยู่ในช่วง 2.0-3.0 เว้นแต่กรณีผู้ป่วยเปลี่ยนลิ้น

หัวใจเทียมชนิดโลหะ (mechanical prosthetic valves) ที่มี

ความเสี่ยงสูงกว่าท�ำให้ therapeutic INR เปลี่ยนเป็นช่วง 2.5-3.5 

หากสามารถควบคุมระดับ INR ได้ตามเกณฑ์ดังกล่าวจะสามารถ

ลดภาวะแทรกซ้อนที่ส�ำคัญ คือ ภาวะเลือดออก โดยเฉพาะภาวะ

เลือดออกในสมองลงได้1,2 และถึงแม้ว่าผู้ป่วยไม่มีอาการแสดง แต่

หากมีค่า INR ในช่วง 4.5-10.0 ผู้ป่วยกลุ่มนี้ควรได้รับการดูแล

อย่างใกล้ชิด3

ขนาดยาเริ่มต้นในการรักษาผู้ป่วยทั่วไป คือ 5-10 มิลลิกรัม

ต่อวัน เว้นแต่ผู้ป่วยท่ีมีความเสี่ยงสูงต่อภาวะเลือดออก เช่น 

ผู้ป่วยสูงอายุมากกว่า 75 ปี ผู้ป่วยโรคหัวใจล้มเหลว โรคตับ เบา

หวาน ผู้ป่วยที่ต้องได้รับการผ่าตัดใหญ่ ผู้ป่วยที่ได้รับยาอื่นและ

มีผลส�ำคัญต่อการออกฤทธิ์ของยาวอร์ฟาริน เป็นต้น ขนาดยาเริ่ม

ต้นจะลดลงเหลือ 2-3 มิลลิกรัมต่อวัน1 จะเห็นได้ว่ามีความแตก

ต่างกันในผู้ป่วยแต่ละราย และแม้ในผู้ป่วยรายเดียวกันก็อาจให้

ผลการรักษาที่ไม่สม�่ำเสมอได้เช่นกัน ทั้งนี้มีสาเหตุจากหลายปัจจัย

ที่ส่งผลต่อการตอบสนองต่อยาที่แตกต่างกัน เช่น อายุ เชื้อชาติ 

น�้ำหนัก ยาอื่นที่ใช้ร่วม อาหาร (โดยเฉพาะที่มีวิตามินเคปริมาณ

มาก) การออกก�ำลังกาย การดื่มแอลกอฮอลล์ การไม่ใช้ยาตาม

แพทย์สั่ง (non compliance) หรือสภาวะโรคอื่นที่ผู้ป่วยเป็นร่วม2 

รวมทั้งปัจจัยการสั่งใช้และปรับขนาดยาของแพทย์ผู้รักษา4 เป็นต้น

การศึกษาเกี่ยวกับบทบาทของเภสัชกรในงานบริบาลทาง

เภสัชกรรม ตัวอย่างเช่น การศึกษาของ Fowler S. และคณะ5 

และ Thompson6 ในการพัฒนาทีมเภสัชกรในการดูแลผู้ป่วยใน

ที่ได้รับยา warfarin ด้วยการติดตามค่า INR และค่าอื่นๆ ทาง

ห้องปฏิบัติการ อาการทางคลินิก และการปรับเปลี่ยนขนาดยาตาม

ความเหมาะสมนั้น ชี้ให้เห็นว่าบทบาทเภสัชกรในงานบริบาลทาง

เภสัชกรรมสามารถเพิ่มความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย ลดการ

เกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันและภาวะเลือดออก และได้ค่า INR บรรลุ

ตามเป้าหมาย ส่วนการศึกษาในไทย เช่น การศึกษาของสุวิมล ยี่ภู่ 

และคณะ7 ในการประเมินความรู้ความเข้าใจของผู้ป่วยนอกที่ได้

รับการรักษาด้วยยา warfarin ณ โรงพยาบาลนพรัตนราชธานี 

พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ยังมีความรู้เฉพาะในเร่ืองประโยชน์ของยา

และวิธีการรับประทานยา แต่หลังจากเภสัชกรให้ความรู้และค�ำ

แนะน�ำในการปฏิบัติตัวเมื่อได้รับยา warfarin พบผลคะแนน

ประเมินความรู้ความเข้าใจของผู้ป่วยมากขึ้น และยังพบความ

สัมพันธ์ในเรื่องความรู้ของผู้ป่วยที่ดีส่งผลต่อการควบคุมค่า INR 

ให้เป็นไปตามเป้าหมายและการลดลงของการเกิดอาการไม่พึง

ประสงค์ 

การศึกษาย้อนหลังเกี่ยวกับรูปแบบการสั่งยาและปัญหาการใช้

ยาที่พบในผู้ป่วย ได้แก่ การศึกษาของ สุณี เลิศสินอุดม และคณะ8 

แบบทบทวนเวชระเบียนผู้ป่วยในที่ได้รับยา warfarin บนหอ 

ผู้ป่วยอายุรกรรม โรงพยาบาลศรีนครินทร์ จังหวัดขอนแก่น ใน

ระหว่าง พ.ศ. 2547-2550 พบว่า ในผู้ป่วย 85 ราย มีผู้ป่วยซึ่งได้

รับยา warfarin อยู่ก่อนแล้วและมีค่า INR อยู่ในเป้าหมายเพียง

ร้อยละ 16 ส่วนการสั่งใช้ยาในขนาดเริ่มต้นและการปรับขนาดยา

ที่เป็นไปตามแนวทางการสั่งใช้ยา warfarin นั้นคิดเป็นร้อยละ 71 

และ 68 ตามล�ำดับ  การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาพบร้อยละ 27  

ภาวะแทรกซ้อนจากการใช้ยา warfarin ณ แรกรับคือ เกิดภาวะ

เลือดออกอย่างรุนแรงพบร้อยละ 10 และเกิดภาวะเลือดออกเล็ก

น้อยร้อยละ 9 และยังพบว่ามีผู้ป่วยที่ค่า INR อยู่ในเป้าหมายเพียง

ร้อยละ 25 

จากปัญหาที่ยังพบอยู่มากในผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin และ

ข้อมูลรายงานจากโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ช่วงเดือนมีนาคม 

ถึงพฤษภาคม พ.ศ. 2556 ผู้ป่วยในที่ได้รับยา warfarin จ�ำนวน 

276 ราย พบผู้ป่วยที่มีค่า INR นอกช่วง 2.0-3.5 ซึ่งไม่เป็นไปตาม

เป้าหมายของการรักษาสูงถึงร้อยละ 69.2 ของจ�ำนวนครั้งที่ท�ำการ

ตรวจวัด (ทั้งหมด 666 ครั้ง) โดยมีค่า INR ต�่ำกว่า 2.0 ร้อยละ 

57.2 และสูงกว่า 3.5 ร้อยละ 12.0  ดังนั้นเพื่อให้ผู้ป่วยได้รับการ

รักษาอย่างมีประสิทธิภาพ เข้าถึงยาได้อย่างปลอดภัย และเกิด

เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยาหรือปัจจัยอื่นๆ น้อยที่สุด จึงเป็น

จุดประสงค์ส�ำคัญหลักของการศึกษาในครั้งนี้
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วัตถุประสงค์

เพื่อศึกษาผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส�ำหรับ

ผู้ป่วยในที่เริ่มการรักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก ต่อร้อย

ละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range บนหอผู้ป่วยอายุร-

กรรม และศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

วัสดุและวิธีการ

การวิจัยนี้เป็นการศึกษาเชิงกึ่งทดลอง (quasi-experimental 

study) โดยใช้วิธีการเลือกตัวอย่างแบบจ�ำเพาะเจาะจง (purposive 

sampling) ตามเกณฑ์ที่ก�ำหนด เพื่อศึกษาเปรียบเทียบผลการให้

บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรส�ำหรับผู้ป่วยที่เร่ิมการรักษา

ด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรก กับกลุ่มควบคุม (ดูแลรักษาแบบ

เดิม) ต่อร้อยละของผลค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range รวม

ทั้งศึกษาปัญหาการบ�ำบัดทางยาที่เกี่ยวข้องกับผู้ป่วยที่ได้รับยา 

warfarin และประเมินความรู้ผู้ป่วยเกี่ยวกับยาและการปฏิบัติตัว

ส�ำหรับผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin บนหอผู้ป่วยอายุรกรรมและ

ศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยเข้าการศึกษา

1)	 ผู้ป่วยอายุตั้งแต่ 18 ปีบริบูรณ์ขึ้นไป

2)	 ผู้ป่วยเข้าพักรักษาตัวในหอผู้ป่วยอายุรกรรม

	 หรือหอผู้ป่วยศัลยกรรม ประเภทสามัญหรือพิเศษ

	 ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

3)	 ผู้ป่วยได้รับยา warfarin เป็นครั้งแรก และ

	 ใช้ยา warfarin มากกว่า 72 ชั่วโมง

เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยออกจากการศึกษา

1)	 ผู้ป่วยไม่สามารถสื่อสารหรือให้ข้อมูลได้

2)	 หญิงตั้งครรภ์

3)	 ในระหว่างช่วงการศึกษาผู้ป่วยย้ายไปยังหอผู้ป่วยที่ไม่ใช่

หอผู้ป่วยอายุรกรรม หรือหอผู้ป่วยศัลยกรรม ประเภทสามัญหรือ

พิเศษ เช่น หอผู้ป่วยวิกฤต 

4)	 ผู้ป่วยปฏิเสธการรับยาก่อนออกจากโรงพยาบาล หรือมี

การหยุดยาที่ไม่ได้เป็นผลจากยา warfarin ในระหว่างช่วงการ

ศึกษา

5)	 ผู้ป่วยไม่กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกตามนัด

6)	 ไม่สามารถติดตามผู้ป่วยได้ตลอดช่วงการ ศึกษา เช่น เสีย

ชีวิตจากสาเหตุอื่นที่ไม่ได้เป็นผลจากการได้รับยา warfarin เป็นต้น 

7)	 ผู้ป่วยขอถอนตัวในระหว่างช่วงการศึกษา

ขนาดตัวอย่าง

ในการวิจัยนี้เป็นการศึกษาเพื่อเปรียบเทียบผลในกลุ่มตัวอย่าง 

2 กลุ่มที่เป็นอิสระต่อกัน ดังนั้นในการค�ำนวณหาขนาดตัวอย่าง 

จึงใช้สูตร9 ดังนี้

เมื่อแทนค่าในสูตร โดยค่า P ได้จากข้อมูลการศึกษาในประเทศ 

ไทยของ พรนลัท ทองศรีสมบูรณ์10 ดังนั้นขนาดตัวอย่างที่ค�ำนวณ

ได้ส�ำหรับในการศึกษานี้เป็นกลุ่มควบคุม 36 คน และกลุ่มทดลอง 

36 คน แต่เพื่อป้องกันการสูญเสียตัวอย่างไประหว่างการด�ำเนิน

การวิจัยที่อาจเกิดขึ้นได้ประมาณร้อยละ 10 จึงวางแผนเก็บตัวอย่าง

เป็นกลุ่มละ 40 คน

กลุ่มควบคุม เริ่มท�ำการศึกษาตั้งแต่วันที่ 1 กรกฎาคม ถึง 31 

ธันวาคม พ.ศ. 2557 โดยเก็บรวบรวมข้อมูลผู้ป่วยช่วงพักรักษา

ตัวในโรงพยาบาล แบบย้อน หลัง ตั้งแต่ 1 มิถุนายน ถึง 31 ธันวาคม 

พ.ศ. 2557 จากฐานข้อมูลและเวชระเบียนผู้ป่วย ซึ่งเภสัชกรจะ

พบผู้ป่วยในวันที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้ง

แรกหลังออกจากโรงพยาบาล เพื่อประเมินความรู้ผู้ป่วยและซัก

ประวัติเพิ่มเติม จนได้ผู้ป่วยจ�ำนวน 40 ราย

กลุ่มทดลอง เป็นผู้ป่วยที่จะได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรม

โดยเภสัชกร เริ่มตั้งแต่ 1 มกราคม ถึง 31 ตุลาคม พ.ศ. 2558 

โดยเภสัชกรจะติดตามและประเมินความเหมาะสมของขนาดยา 

warfarin กับผลตรวจค่า INR ซึ่งก�ำหนดเกณฑ์เป้าหมายค่า INR 

คือ 2.0-3.0 ยกเว้นผู้ป่วยที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียมชนิดโลหะเป้า

หมายเป็น 2.5-3.5 (ตามแนวทางปฏิบัติของ American College 

of Chest Physicians; ACCP ในปี ค.ศ. 2012) รวมทั้งติดตาม

ค้นหาสาเหตุ และแก้ไขปัญหาการบ�ำบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับ

ยา warfarin พร้อมประเมินและให้ความรู้ผู้ป่วยในเรื่องยาและ

การปฏิบัติตัวส�ำหรับผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin 

เครื่องมือที่ใช้ในการท�ำวิจัยและเก็บข้อมูล ได้แก่ แบบบันทึก

ข้อมูลผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin ส�ำหรับผู้ป่วยใน แบบประเมิน

ความรู้ผู้ป่วยด้วยค�ำถาม 10 ข้อ (ตอบถูกให้ 1 คะแนน ตอบผิด

หรือตอบไม่ได้ให้ 0 คะแนน โดยคะแนนรวมเป็น 10 คะแนน)  

และสมุดพกประจ�ำตัวผู้ป่วย ซึ่งแบบประเมินมีรายละเอียดใน

ค�ำถาม ดังนี้

1)	 ผู้ป่วยรู้ว่า ยานี้ของผู้ป่วยเป็นยาอะไร

2)	 ผู้ป่วยรู้ว่า ท�ำไมต้องกินยานี้
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3)	 ผู้ป่วยสามารถบอกเป้าหมายค่าการแข็งตัวของเลือด (INR) 

ของผู้ป่วยว่าเป็นเท่าไหร่

4)	 หากผู้ป่วยลืมรับประทานยา warfarin ควรท�ำอย่างไร

5)	 ในระหว่างรับประทานยา warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกต

ตนเองของการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตัน หรือไม่

6)	 ในระหว่างรับประทานยา warfarin ผู้ป่วยรู้วิธีการสังเกต

ตนเองของการเกิดภาวะเลือดออกที่ผิดปกติ หรือไม่

7)	 หากมีบาดแผลหรือเกิดอุบัติเหตุที่ท�ำให้เลือดออก ควร

ปฏิบัติตัวอย่างไร

8)	 เมื่อผู้ป่วยไปพบแพทย์อื่นหรือทันตแพทย์ ควรปฎิบัติ

อย่างไร

9)	 เมื่อผู้ป่วยต้องการซื้อยา/สมุนไพร/ ยาลูกกลอน/อาหาร

เสริมมากินเอง ผู้ป่วยควรท�ำอย่างไร

10)	 ผู้ป่วยสามารถบอกวิธีปฏิบัติตัวที่ถูกต้องในขณะท่ีใช้ยา 

warfarin

แบบประเมินนี้ได้ผ่านการท�ำ content validate และค�ำนวณ

หา reliability จากสูตร Kuder-Richardson ได้ค่าเท่ากับ 0.82 

การวัดผลในการวิจัย ได้แก่

1)	 ร้อยละของค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ในแต่ละ

ช่วงเวลา ซึ่งได้แก่ ขณะผู้ป่วยพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (โดยน�ำ

ค่า INR ที่ตรวจวัดได้ในช่วง 5 วันหลังจากผู้ป่วยได้รับยา war-

farin มาวิเคราะห์) ขณะออกจากโรงพยาบาล และขณะกลับมา

พบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 

พร้อมเปรียบเทียบผลระหว่างกลุ่มควบคุมกับกลุ่มทดลอง

2)	 ปัญหาการบ�ำบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับยา warfarin 

แสดงผลเป็นจ�ำนวน (ร้อยละ) ของผู้ป่วยที่เกิดปัญหาในแต่ละ

ประเภท 

3)	 ผลการประเมินความรู้ผู้ป่วย แสดงผลเป็นจ�ำนวนผู้ป่วย 

(ร้อยละ) ที่ตอบค�ำถามถูกต้องในแต่ละข้อค�ำถาม ผลคะแนนเฉลี่ย

ของการประเมินในแต่ละคร้ัง พร้อมเปรียบเทียบคะแนนเฉลี่ย

ระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง และภายในกลุ่มทดลองด้วย

กันเอง

สถิติที่ใช้ในงานวิจัยนี ้มีดังนี้

1)	 ข้อมูลที่มีลักษณะ categorial variable แสดงเป็น “จ�ำนวน

และร้อยละ” และทดสอบความแตกต่างระหว่างกลุ่มด้วยการใช้ 

Chi-square test หรือ Fisher’s exact test แต่หากเปรียบเทียบ

ภายในกลุ่มเดียวกันใช้ McNemar test 

2)	 ข้อมูลที่มีลักษณะ continuous variable แสดงเป็น “ค่า

เฉลี่ยและค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน” และทดสอบความแตกต่างระหว่าง

กลุ่มด้วยการใช้ Unpaired student t-test แต่การเปรียบเทียบ

ภายในกลุ่มเดียวกันใช้ Repeated measures ANOVA

ผลการวิจัย

จากการด�ำเนินการศึกษาตั้งแต่กรกฎาคม พ.ศ. 2557 ถึง ตุลาคม 

พ.ศ. 2558 มีผู้ป่วยที่นอนโรงพยาบาลและได้รับยา warfarin รวม

ทั้งสิ้น 678 ราย คัดเลือกตามเกณฑ์จนได้ผู้ป่วยจ�ำนวน 80 ราย 

เป็นกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลองอย่างละ 40 รายเท่ากัน ลักษณะ

ทั่วไปของผู้ป่วยทั้งในด้านเพศ อายุ ประวัติการแพ้ยา ประวัติการ

สูบบุหรี่ ประวัติการดื่มแอลกอฮอล์ ประเภทหอผู้ป่วยที่เข้ารับการ

รักษา และระยะเวลาในการพักรักษาตัวในโรงพยาบาล (Table 1) 

รวมทั้งปัจจัยที่สามารถส่งผลกระทบต่อการออกฤทธิ์ของยา war-

farin (Table 2) และความไวในการตอบสนองต่อยา warfarin 

ของผู้ป่วยในทั้งสองกลุ่ม (Table 3) ไม่มีความแตกต่างกันทาง

สถิติ  

1)	 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมส�ำหรับผู้ป่วยที่เร่ิมการ

รักษาด้วยยา warfarin เป็นครั้งแรกต่อร้อยละของค่า INR ที่อยู่

ใน therapeutic range จาก Table 4 เมื่อเปรียบเทียบค่า INR 

ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่าง 2 กลุ่ม มีเพียงขณะออก

จากโรงพยาบาล ที่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ 

p = 0.022 

2)	 ปัญหาการบ�ำบัดทางยาที่เกิดจากการได้รับยา warfarin 

ในการศึกษานี้ ได้แก่

2.1	 การไม่จ�ำเป็นต้องได้รับยานั้น เนื่องจากผู้ป่วยไม่มีข้อ

บ่งใช้ทางคลินิกในช่วงเวลานั้น จากการศึกษาไม่พบผู้ป่วยทั้ง 2 

กลุ่มที่ได้รับยาโดยไม่จ�ำเป็นตามข้อบ่งใช้ทางคลินิก โดยพบข้อบ่ง

ใช้มากสุดใน 3 อันดับแรก คือ ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ ผ่าตัด

เปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะ และผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดเนื้อเยื่อ 

เมื่อทดสอบด้วย Fisher’s exact test ไม่พบความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p = 0.523) (Table 5)

2.2	 ยาก่อให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์ ที่เกี่ยวกับยา war-

farin มี 2 ลักษณะคือ ภาวะเลือดออก และภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 

จากการศึกษาพบอาการไม่พึงประสงค์เพียง 1 รายในกลุ่มควบคุม 

คือ เกิดอาการเลือดออกขณะแปรงฟัน หลังจากผู้ป่วยออกจากโรง

พยาบาล ส่วนกลุ่มทดลองไม่พบภาวะเลือดออก ซึ่งไม่มีความแตก
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Table 2  เปรียบเทียบประเภทของโรคหรือภาวะอื่นร่วมที่อาจส่ง

ผลต่อการออกฤทธิ์ของยา warfarin ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม

และกลุ่มทดลอง

โรคหรือภาวะที่ส่ง
ผลต่อการออกฤทธิ์

ของ warfarin

จ�ำนวนผู้ป่วย (%)
p-valueกลุ่มควบคุม

(n = 40)
กลุ่มทดลอง
(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)

ภาวะไทรอยด์ฮอร์โมนต�่ำ

   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)

   - ต�่ำกว่าเกณฑ์
    (< 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)

   - ไม่ได้รับการ
    ตรวจวัด

6 (15.0) 0 (0.0)

a = สถิติ Fisher’s exact test;  b = สถิติ Pearson chi-square, 
c = สถิติ Independent sample t-test

Table 1  เปรียบเทียบลักษณะทั่วไปของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม

และกลุ่มทดลอง

ลักษณะทั่วไป
ของผู้ป่วย

จ�ำนวนผู้ป่วย (%)
p-valueกลุ่มควบคุม

(n = 40)
กลุ่มทดลอง
(n = 40)

เพศ (%)

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

ต�่ำสุด 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

ประวัติการดื่ม
แอลกอฮอล์

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)

ระยะเวลาการพัก
รักษาตัวใน
โรงพยาบาล
จ�ำนวนวนัเฉลีย่ ± SD

18.1 ± 16.12 18.6 ± 11.54 0.861c

a = สถิติ Pearson chi-square;  b = สถิติ Fisher’s exact test;

c = สถิติ Independent sample t-test
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Table 4  เปรียบเทียบจ�ำนวนค่า INR ที่อยู่ใน therapeutic range ระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง ในแต่ละช่วงเวลา

เกณฑ์ผลการตรวจวัดค่า INR ในแต่ละช่วงเวลา จ�ำนวนครั้งของการตรวจวัด (%) 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

   1.2 ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 34 (85.0) 34 (85.0)

        - ค่า INR ต�่ำกว่า therapeutic range 31 (77.5) 29 (72.5)

        - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 3 (7.5) 5 (12.50)

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 ต�่ำกว่า therapeutic range 24 (60.0) 15 (37.5)

        - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 2 (5.0) 4 (10.00)

3. ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล

   3.1 ค่า INR อยู่ใน therapeutic range 6 (15.0) 12 (30.0) 0.108

   3.2 ค่า INR อยู่นอก therapeutic range 34 (85.0) 28 (70.0)

        - ค่า INR ต�่ำกว่า therapeutic range 21 (52.5) 19 (47.5)

        - ค่า INR สูงกว่า therapeutic range 13 (32.5) 9 (22.5)

a = สถิติ Pearson chi-square;   b = INR ที่ถูกตรวจวัดหลังเริ่มยา warfarin ไปแล้ว 5 วัน;   c = INR ที่อยู่ในเกณฑ์เป้าหมายของการรักษา คือ 

INR ในช่วง 2.0-3.0 ส�ำหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของ warfarin ยกเว้นผู้ป่วยที่ใช้หลังผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะอยู่ในช่วง 2.5-3.5

Table 5  เปรียบเทียบข้อบ่งใช้ของการเริ่มได้รับยา warfarin ของ

ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง

ข้อบ่งใช้
จ�ำนวนผู้ป่วย (%)

กลุ่มควบคุม
(n = 40)

กลุ่มทดลอง
(n = 40)

Atrial fibrillation (AF) 11 (27.5) 10 (25.0)

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)

ใช้สถิติ Fisher’s exact test ทดสอบได้ค่า p = 0.532

Table 3 เปรียบเทียบระดับความไวของค่า baseline INR และ

ค่าเฉลี่ย baseline INR ของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง

ระดับความไวของค่า 
baseline INR

จ�ำนวนผู้ป่วย (%) p-value

กลุ่มควบคุม
(n = 40)

กลุ่มทดลอง
(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)

ไม่ได้รับการตรวจวดัค่า INR 3 (7.5) 1 (2.5)

ค่าเฉลี่ย baseline INR
± SD

1.08 ± 0.09 1.07 ± 0.09 0.762b

a = สถิติ Fisher’s exact test;  b = สถิติ Independent sample t-test
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ต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p = 0.500) ส่วนภาวะการเกิด

ลิ่มเลือดอุดตัน ไม่พบในทั้งสองกลุ่ม 

2.3	 การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากับยา หรือยากับอาหาร 

ใน 3 ช่วงเวลาคือ ขณะผู้ป่วยนอนโรงพยาบาล ขณะออกจากโรง

พยาบาล และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรก

หลังออกจากโรงพยาบาล พบว่ากลุ่มควบคุมเกิดปัญหานี้คิดเป็น

ร้อยละ 90.0, 92.5 และ 82.5 ตามล�ำดับ  ส่วนกลุ่มทดลองเกิด

ร้อยละ 87.5, 80.0 และ 72.5 ตามล�ำดับ  เมื่อเปรียบเทียบระหว่าง

กลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลองพบว่า มีความแตกต่างกันอย่างมีนัย

ส�ำคัญทางสถิติ ทั้งในขณะออกจากโรงพยาบาลและขณะกลับมา

พบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล

ที่ p = 0.000 และ p = 0.013 ตามล�ำดับ (Table 6)

แต่เมื่อเปรียบเทียบภายในกลุ่มเดียวกันของทั้งกลุ่มควบคุม

และกลุ่มทดลอง พบว่าไม่มีความแตกต่างกันทางสถิติในแต่ละช่วง

เวลา (p > 0.05)

ส่วนรายการยาอื่นที่สั่งร่วมและเกิดอันตรกิริยากับยา war-

farin มากที่สุดใน 3 อันดับแรก โดยพบทุกช่วงเวลาของทั้งกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ ยา omeprazole, aspirin และ 

simvastatin 

2.4	 ผู้ป่วยไม่ใช้ยาตามแพทย์สั่ง ไม่สามารถเก็บข้อมูลได้

สมบูรณ์ เนื่องจากผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมส่วนใหญ่ไม่ได้พกยาติดตัว

มาโรง พยาบาล และมีปัญหาการน�ำยา warfarin ที่เหลือจากการ

สั่งใช้ขณะผู้ป่วยนอนโรงพยาบาลรวมกับจ�ำนวนยา กลับบ้านโดย

ไม่มีการจดบันทึกจ�ำนวนยาใหม่ให้กับผู้ป่วย ท�ำให้ไม่สามารถเก็บ

ข้อมูลได้อย่างถูกต้องได้

เก็บข้อมูลได้เฉพาะกลุ่มทดลอง โดยนับจ�ำนวนเม็ดยาที่เหลือ

ในซองยาแล้วค�ำนวณเทียบกับจ�ำนวนวันที่ผู้ป่วยกลับบ้านและต้อง

รับประทานยา

ในกรณีที่ผู้ป่วยที่ลืมพกซองยามาโรงพยาบาลจะใช้วิธีสอบถาม

ผู้ป่วย (มีผู้ที่ลืมจ�ำนวน 5 รายใน 40 รายหรือคิดเป็นร้อยละ 12.5) 

ท�ำให้พบข้อมูลว่า ผู้ป่วยมีการใช้ยาตามแพทย์สั่งจ�ำนวน 34 ราย

ใน 40 ราย หรือคิดเป็นร้อยละ 85.0

3)	 การประเมินความรู้ผู้ป่วยท่ีได้รับยา warfarin คะแนน

เฉลี่ยของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลองได้เท่ากับ 2.95 

และ 8.38 คะแนน ตามล�ำดับ  เมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม พบ

ความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ p = 0.0

Table 6 เปรียบเทียบจ�ำนวนและร้อยละของผู้ป่วยในกลุ่มควบคุม

และกลุ่มทดลอง ตามจ�ำนวนครั้งการเกิดอันตรกิริยากับยา war-

farin  ในแต่ละช่วงเวลา

จ�ำนวนครั้ง

การเกิดอันตรกิริยา

จ�ำนวนผู้ป่วย (%)
p-valuea

กลุ่มควบคุม

(n = 40)

กลุ่มทดลอง

(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)

ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรง

พยาบาล

   - 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)

   - 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 = สถิติ Fisher’s exact test

ส่วนการเปรียบเทียบจ�ำนวนครั้งเฉลี่ยของการเกิดอันตรกิริยา 

ภายในกลุ่มเดียวกันของทั้งกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง โดยใช้

สถิติ Repeated measure ANOVA พบว่า มีความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ p < 0.05 ใน 2 คู่เวลาที่เปรียบเทียบ 

คือ 1) ระหว่างขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลกับขณะออกจาก

โรงพยาบาล และ 2) ระหว่างขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาลกับ

ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก

โรงพยาบาล (Table 7)
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4)	 ผลการให้บริบาลทางเภสัชกรรมโดยเภสัชกรในผู้ป่วยที่ใช้

ยา warfarin ระหว่างท�ำการศึกษาในกลุ่มทดลอง เภสัชกรมีส่วน

ร่วมในการแนะน�ำวิธีการแก้ไขปัญหาทางยาท่ีเกี่ยวข้องกับการได้

รับยา warfarin (intervention) ให้กับแพทย์ เป็นจ�ำนวน 132 

ครั้ง โดยพบว่า เภสัชกรมีส่วนร่วมในการให้ค�ำแนะน�ำวิธีการแก้ไข

ปัญหาเมื่อแพทย์มีการสั่งใช้ยาอื่นที่มีอันตรกิริยากับยา warfarin 

(ระดับ known และ probable) มากที่สุด คือ 65 ครั้งหรือคิด

เป็นร้อยละ 49.24 ของปัญหาทั้งหมดที่มีการให้ค�ำแนะน�ำ ส่วน

การแนะน�ำในการปรับขนาดยา warfarin และแนะน�ำการสั่งตรวจ

วัดค่า INR เมื่อแพทย์ไม่ได้สั่งนั้น คิดเป็นร้อยละ 37.12 และ 13.64 

ตามล�ำดับ

การยอมรับของแพทย์ต่อค�ำแนะน�ำในการแก้ไขปัญหาโดย

เภสัชกรพบว่า มีการยอมรับค�ำแนะน�ำและน�ำไปแก้ไขปัญหาให้กับ

ผู้ป่วยจริง ยอมรับเพียงบางส่วน และไม่ยอมรับค�ำแนะน�ำ (ไม่

ปฏิบัติตามค�ำแนะน�ำ) คิดเป็นร้อยละ 51.51, 13.64 และ 34.85 

ตามล�ำดับ 

และจากข้อมูลยังพบว่า ระยะเวลาเฉลี่ยตั้งแต่ผู้ป่วยเร่ิมรับ

ประทานยา warfarin จนถึงวันที่ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลลด

ลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (จาก 14.25 ± 15.70 วันในกลุ่ม

ควบคุม เป็น 8.15 ± 15.70 วันในกลุ่มทดลอง; p = 0.029) ส่วน

ระยะเวลาของวันที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ท่ีคลินิกผู้ป่วยนอกใน

ครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมี

นัยส�ำคัญทางสถิติ (กลุ่มควบคุม 7.55 วัน กับ กลุ่มทดลอง 7.28 

วัน; p = 0.758)

วิจารณ์

ผลการเปรียบเทียบข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มในด้าน

เพศ อายุ ประวัติการแพ้ยา ประวัติการสูบบุหรี่ ประวัติการดื่ม

แอลกอฮอล์ ประเภทหอผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษา และระยะเวลาใน

การพักรักษาตัวในโรงพยาบาล พบว่าไม่มีความแตกต่างกันถึงแม้

จะท�ำการศึกษาผู้ป่วยในช่วงเวลาที่ต่างกัน โดยเก็บรวบรวมข้อมูล

ผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมเสร็จสิ้นก่อน จึงท�ำการศึกษาผู้ป่วยในกลุ่ม

ทดลองตามในภายหลัง 

จากการศึกษาในครั้งนี้พบว่า ผู้ป่วยในกลุ่มทดลองมีค่า INR 

อยู่ใน therapeutic range มากกว่ากลุ่มควบคุม เพียงขณะที ่

ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 52.5 กับ 27.5) ซึ่งให้ผล

คล้ายคลึงกับการศึกษาในไทยก่อนหน้านี้ของสุชาดา ค�ำคงคุณ11 

ในการศึกษาผลของการมีเภสัชกรรมคลินิกร่วมในทีมดูแลผู้ป่วย

ในท่ีได้รับยา warfarin ต่อการควบคุมค่า INR บนหอผู้ป่วย

ศัลยกรรมหัวใจและทรวงอก โรงพยาบาลศิริราช พบว่าผู้ป่วยใน

กลุ่มศึกษามีค่า INR อยู่ใน therapeutic range มากกว่ากลุ่ม

ควบคมุ ทัง้ขณะผูป่้วยได้รบัอนญุาตให้ออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 

77.19 กับ 59.65) และในช่วง 30 วันภายหลังเริ่มใช้ยา warfarin 

(ร้อยละ 57.89 กับ 31.58)  และการศึกษาของ พรนลัท ทองศรี-

สมบูรณ์10 ซึ่งท�ำการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่นอนพักรักษาตัวในหอ

ผู้ป่วยอายุรกรรมและศัลยกรรม โรงพยาบาลรามาธิบดี พบว่า 

ผู้ป่วยในกลุ่มทดลองมีค่า INR อยู่ใน therapeutic range มากกว่า

กลุ่มควบคุม ท้ังในขณะออกจากโรงพยาบาล (ร้อยละ 61.25 กับ 

46.25) และขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกในครั้งแรกหลังออกจาก

โรงพยาบาล (ร้อยละ 62.50 กับ 30.00) เช่นกัน เมื่อพิจารณา

ตัวเลขร้อยละของกลุ่มทดลองยังมีค่ามากกว่ากลุ่มควบคุมประมาณ 

2 เท่า 

ยังมีผลการศึกษาของ Boddy C12 พบว่า การมีเภสัชกรท�ำให้

ค่า INR ของผู้ป่วยอยู่ใน therapeutic range เป็นระยะยาวนาน

กว่า 12 สัปดาห์ ถึงร้อยละ 58 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมที่มีเพียง

ร้อยละ 15 และผลการศึกษาของ Wong YM และคณะ13 ที่แสดง

ให้เห็นว่า การมีเภสัชกรซึ่งมีส่วนในการเริ่มและปรับขนาดยา war-

farin นั้น สามารถท�ำให้ผู้ป่วยได้รับค่า INR อยู่ในเป้าหมายภายใน 

Table 7 เปรียบเทียบจ�ำนวนครั้งเฉลี่ยของการเกิดอันตรกิริยา ภายในกลุ่มเดียวกันในแต่ละช่วงเวลา 

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

จ�ำนวนครั้งเฉลี่ย p-valuea จ�ำนวนครั้งเฉลี่ย 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 = สถิติ repeated ANOVA;   1 = ขณะพักรักษาตัวในโรงพยาบาล;   2 = ขณะออกจากโรงพยาบาล;

3 = ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล
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5 วัน เพิ่มขึ้นจากร้อยละ 38 เป็น 88 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม 

และยังสามารถลดจ�ำนวนค่า INR ที่มากกว่า 4 ในระหว่างการปรับ

ขนาดยา จากร้อยละ 27 เหลือ 2 รวม ทั้งลดค่า INR ที่ต�่ำกว่าเป้า

หมายการรักษาและไม่ได้รับยา LMWH (low molecular weight 

heparin) ขณะออกจากโรงพยาบาลลง จากร้อยละ 15 เป็น 0 

รวมทั้งการศึกษาของ Dawson14 ในเรื่องผลของการมีเภสัชกรต่อ

ร้อยละของผู้ป่วยในที่มีค่า INR เกินช่วงเป้าหมาย  ในหอผู้ป่วย

โรคหัวใจและอายุรกรรม พบว่าผู้ป่วยในกลุ่มควบคุมที่มีค่า INR 

> 5 สูงกว่ากลุ่มทดลอง (ร้อยละ 7.85 กับ 1.85) 

ส่วน therapeutic range ในการศึกษานี้ก�ำหนดให้เป็นไป

ตามแนวการรักษาของ ACCP ปี ค.ศ. 2012 คือ ค่า INR ในช่วง 

2.0-3.0 ส�ำหรับข้อบ่งใช้ทั่วไปของ warfarin ยกเว้นผู้ป่วยที่ใช้หลัง

ผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะอยู่ในช่วง 2.5-3.5 แต่ในทาง

ปฏบัิตผู้ิป่วยได้กลบับ้านตัง้แต่ค่า INR ยงัไม่ถงึเป้าหมาย (ร้อยละ 

47.5 ของจ�ำนวนผู้ป่วยทั้งหมดในกลุ่มทดลอง) และการปรับขนาด

ยา warfarin ยังไม่คงที่ (ซึ่งสังเกตได้จากจ�ำนวนวันเฉลี่ยตั้งแต่

ผู้ป่วยเริ่มใช้ยา warfarin จนถึงวันที่ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาล

ในกลุ่มทดลองเป็นเพียง 8.15 ± 15.70 วัน) เป็นผลเนื่องมาจาก

โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าเป็นโรงพยาบาลขนาดใหญ่อัตรา 1,000 

เตียง ที่มีผู้ป่วยรอเข้ารับการรักษาจ�ำนวนมาก ท�ำให้ผู้ป่วยที่นอน

โรงพยาบาลเมื่อแพทย์เห็นสมควรว่า ผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น สามารถ

ดูแลตัวเองได้ จึงให้ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลเพื่อพักฟื้นต่อที่

บ้าน ส่งผลลัพธ์ที่สังเกตได้ในการศึกษานี้ว่า ร้อยละของค่า INR 

ที่อยู่ใน therapeutic range ขณะผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิก

ผู้ป่วยนอกในคร้ังแรกหลังออกจากโรงพยาบาลลดลงเหลือเพียง

ร้อยละ 30 จากร้อยละ 52.5 ในขณะออกจากโรงพยาบาล ด้วย

เหตุนี้แพทย์จึงติดตามดูแลผู้ป่วยอย่างใกล้ชิดโดยการนัดผู้ป่วย

ให้กลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกภายใน 1-2 สัปดาห์ หลัง

จากออกจากโรงพยาบาล และผลในทางปฏิบัติจริงผู้ป่วยกลับมา

พบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล

ตามที่แพทย์นัดใช้ระยะเวลาเพียง 7.55 วันในกลุ่มควบคุม และ 

7.28 วันในกลุ่มทดลอง

เรื่องข้อบ่งใช้ของการเริ่มได้รับยา warfarin ผู้ป่วยทั้งในกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มทดลองได้รับการวินิจฉัยให้เป็นไปตามข้อบ่งใช้ที่

ระบุในแนวทางปฏิบัติของ ACCP ปี ค.ศ. 2012  โดยข้อบ่งใช้ที่

พบมากสุด 3 อันดับแรกทั้งในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง คือ 

ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ  ผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะ และ

ผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดเนื้อเยื่อ  อาจเนื่องจากกลุ่มประชากร

ศึกษาคือ เป็นผู้ป่วยที่นอนพักรักษาตัวในหอผู้ป่วยอายุรกรรมและ

หอผู้ป่วยศัลยกรรมเท่านั้น

อาการไม่พึงประสงค์จากยา warfarin ที่พบเพียงรายเดียวใน

การศึกษานี้ เนื่องจากการศึกษานี้ท�ำในช่วงระยะเวลาสั้นๆ และ

กลุ่มประชากรศึกษายังถือว่าน้อย ส่วนปัญหาอันตรกิริยาระหว่าง

ยาอื่นที่แพทย์สั่งร่วมกับยา warfarin พบเพียง 1-2 ครั้ง ในผู้ป่วย

ส่วนใหญ่ทั้งสองกลุ่มและในทุกช่วงเวลา  โดยกลุ่มทดลองมีจ�ำนวน

ครั้งการเกิดที่น้อยกว่ากลุ่มควบคุม เป็นผลสืบเนื่องจากในกลุ่ม

ทดลองมีเภสัชกรให้บริบาลทางเภสัชกรรมในการคัดกรอง ติดตาม 

และป้องกันปัญหาจากการเกิดอันตรกิริยาระหว่างกันกับยา war-

farin ซึ่งเป็นไปตามนิยามของการบริบาลทางเภสัชกรรม15 ส่งผล

ให้การสั่งยาของแพทย์ให้กับผู้ป่วยขณะออกจากโรงพยาบาล และ

ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจาก

โรงพยาบาล มีความระมัดระวังมากขึ้นในการให้เกิดปัญหาอันตร

กิริยาระหว่างกันกับยา warfarin ที่ลดลง และเหลือเฉพาะรายการ

ยาเท่าที่จ�ำเป็น

จากข้อมูลในกลุ่มทดลองพบว่า ผู้ป่วยมีการใช้ยาตามแพทย์

สั่งหรือรายละเอียดที่ระบุบนหน้าซองยาถึงร้อยละ 85.0 เป็นผล

สืบเนื่องจากการที่มีเภสัชกรให้ค�ำแนะน�ำ และเน้นย�้ำเรื่องความ

ส�ำคัญของการรับประทานยาตามแพทย์สั่ง รวมทั้งข้อควรปฏิบัติ

หากลืมรับประทานยา กับผู้ป่วยก่อนออกจากโรงพยาบาล จากการ

ประเมินความรู้ผู้ป่วยขณะออกจากโรงพยาบาล มีผู้ป่วยตอบถูก

ใน 2 หัวข้อนี้ถึงร้อยละ 100.0 และ 80.0 ตามล�ำดับ  ซึ่งให้ผล

สอดคล้องกับการศึกษาของ Arnsten16 ในเรื่องความสัมพันธ์ของ

การทราบเหตุผลในการรับประทานยา warfarin กับการใช้ยาตาม

แพทย์สั่งของผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin พบว่า กลุ่มผู้ป่วยที่ไม่

ใช้ยาตามแพทย์สั่ง มีจ�ำนวนผู้ไม่ทราบเหตุผลในการรับประทาน

ยา warfarin มากกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ใช้ยาตามแพทย์สั่ง คือร้อยละ 

21 และ 6 ตามล�ำดับ 

ผลคะแนนเฉลี่ยจากการประเมินความรู้ของผู้ป่วย ขณะกลับ

มาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออกจากโรงพยาบาล 

ในกลุ่มควบคุมมีความแตกต่างจากกลุ่มทดลอง (คะแนนเฉลี่ย 

2.95 กับ 8.38) 

ส่วนการเปรียบเทียบผลคะแนนเฉลีย่ภายในกลุม่ทดลอง พบว่า 

มีความแตกต่างกัน เมื่อเปรียบเทียบระหว่างขณะพักรักษาตัวใน

โรงพยาบาล (คะแนนเฉลี่ย 1.25) ซึ่งอาจถือได้กับการท�ำ pre-test 
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คือก่อนการให้บริบาลทางเภสัชกรรม กับขณะออกจากโรงพยาบาล 

(คะแนนเฉลี่ย 8.38) หรือขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอก

ในคร้ังแรกหลังออกจากโรงพยาบาล (คะแนนเฉลี่ย 8.38) ถือ

เป็นการท�ำ post-test ที่ผู้ป่วยได้รับการบริบาลทางเภสัชกรรมแล้ว  

โดยให้ผลที่คล้ายคลึงกับการศึกษาของสุวิมล ยี่ภู่ และคณะ7 พบ

ว่า คะแนน post-test หลังจากให้ความรู้ผู้ป่วยเพิ่มขึ้นจากคะแนน 

pre-test (จาก 4.17 เป็น 9.12)  และการศึกษาของมณีรัตน์ 

สิทธิเดช และคณะ17 เช่นกันพบว่า ผู้ป่วยมีคะแนนเพิ่มสูงขึ้นจาก 

3.82 ± 3.55 เป็น 7.88 ± 1.95 คะแนน หลังได้รับการบริบาลทาง

เภสัชกรรมจากเภสัชกร  รวมทั้งการศึกษาของ Lakshmi และ

คณะ18 พบว่า ในกลุ่มทดลองที่มีเภสัชกรให้ความรู้นั้น ผลคะแนน

เฉลี่ยในการประเมินความรู้เพิ่มขึ้นเช่นกัน (จาก 5.6 ± 3.2 เป็น 

13.8 ± 0.94)

เภสัชกรสามารถพบปัญหาและให้ค�ำแนะน�ำการแก้ไขปัญหา 

ดังกล่าวกับแพทย์ได้ถึง 132 ปัญหาจากผู้ป่วย 40 รายในกลุ่ม

ทดลอง ถึงแม้จะได้รับการยอมรับจากแพทย์ในระดับที่น้อยเพียง

ร้อยละ 51.51 แต่เมื่อรวบรวมผลของระยะเวลาเฉลี่ยตั้งแต่ผู้ป่วย

เริ่มใช้ยา warfarin จนถึงวันที่ผู้ป่วยออกจากโรงพยาบาลนั้น ใน

กลุ่มทดลองลดลงเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม (จาก 14.25 ± 15.70 

วัน เป็น 8.15 ± 15.70 วัน) แสดงให้เห็นว่า การมีเภสัชกรให้

บริบาลทางเภสัชกรรมในการดูแลผู้ป่วยสามารถช่วยลดจ�ำนวนวัน

นอนหลังจากเริ่มได้รับยา warfarin ลงได้  ส่วนระยะเวลาของวัน

ที่ผู้ป่วยกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้งแรกหลังออก

จากโรงพยาบาล ไม่มีความแตกต่างกันในระหว่างสองกลุ่ม เนื่องจาก

ผู้ป่วยส่วนใหญ่มาตามวันที่แพทย์ได้นัดไว้

ข้อจ�ำกัดในการด�ำเนินงานวิจัย ได้แก่ การคัดเลือกผู้ป่วยไม่

ได้เป็นแบบสุ่ม เนื่องจากจริยธรรมในการรักษาผู้ป่วยและจริยธรรม

ในการท�ำการศึกษาในคน ที่ไม่สามารถท�ำการสุ่มเลือกผู้ป่วยกับ

วิธีปฏิบัติทั้งสองแบบในช่วงเวลาเดียวกันได้  จึงได้ศึกษาผู้ป่วยใน

กลุ่มควบคุมเรียบร้อยก่อน โดยเป็นการเก็บรวบรวมข้อมูลย้อน

หลัง  และถึงแม้ในการศึกษานี้จะออกแบบให้ผู้วิจัยได้พบผู้ป่วย

ในกลุ่มควบคุม ขณะกลับมาพบแพทย์ที่คลินิกผู้ป่วยนอกในครั้ง

แรกหลังออกจากโรงพยาบาล เพื่อได้ซักถามข้อสงสัยหรือข้อมูลที่

ได้ไม่ครบจากเวชระเบียนแล้วก็ตาม แต่ยังมีบางปัญหาที่เกิดขึ้น 

ไม่สามารถกลับไปแก้ไขได้ ท�ำให้การเก็บรวบรวมข้อมูลได้ไม่สมบูรณ์ 

เช่น การตรวจสอบเรื่องการใช้ยาตามแพทย์สั่งของผู้ป่วย  

สถานที่ท�ำการศึกษาเป็นโรงพยาบาลขนาดใหญ่ที่มีผู้ป่วยรอ

เข้ารับการรักษานอนโรงพยาบาล ท�ำให้ผู้ป่วยที่ท�ำการศึกษาเมื่อมี

อาการดีขึ้นและไม่มีภาวะแทรกซ้อน ต้องออกจากโรงพยาบาลเพื่อ

พักฟื้นต่อที่บ้าน ก่อนที่ยา warfarin จะออกฤทธิ์ได้เต็มที่ ซึ่งตาม

คุณสมบัติของยาจะใช้เวลาประมาณ 7-10 วัน ท�ำให้ค่า INR ที่ได้

ส่วนใหญ่ของผู้ป่วยขณะออกจากโรงพยาบาลยังคงมีค่าท่ีต�ำ่กว่า 

therapeutic range
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ขอขอบพระคุณ แพทย์ เภสัชกร พยาบาล และเจ้าหน้าที่ ประจ�ำ

หอผู้ป่วยอายุรกรรม หอผู้ป่วยศัลยกรรม และคลินิกผู้ป่วยนอก

แผนกอายุรกรรมและแผนกศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

ที่ช่วยอ�ำนวยความสะดวกและช่วยเหลือในการด�ำเนินงานวิจัย 
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