
บทที 2

แนวเหต ุผล ทฤษฎีและผลงานวิจ ัยท ี่เก ี่ยวข ้อง

การวิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลของการติดตามดูแลผู้ป่วยที่ได้รับยาวาร์ฟารินหลังการผ่าตัด 
ใส่ลิ้นหัวใจเทียมโดยเภสัชกร ดังนั้นจึงขอแยกกล่าวถึงทฤษฎีและผลงานการวิจัยที่เกี่ยวข้องเป็น 3 หัวข้อ 
สังธ์

1. การผ่าดัดใส่ลิ้นหัวใจเทียม
2. ยาวาร์ฟาริน
3. การติดตามดูแลผู้ป่วยที่รับประทานยาวาร์ฟาริน

การผ่าตัดใส่ล้ินหัวใจเทียม

การผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียมเป็นวิธีการหนึ่งในการรักษาผู้ป่วยที่เป็นโรคลิ้นหัวใจพิการที่ไม่ 
สามารถควบคุมอาการโดยการรักษาด้วยยาหรือการรักษาด้วยการขยายลิ้นหัวใจ เพื่อให้ผู้ป่วยสามารถ
ดำรงชีวิตได้ตามปกติ

ประเภทของลิ้นหัวใจเทียม

ลิ้นหัวใจเทียมได้ถูกพัฒนาขึ้นมาเรื่อยๆ เพื่อให้มีรูปแบบและการทำหน้าที่เหมือนลินหัวใจมนุษย์ 
โดยลิ้นหัวใจเทียมที่ใข้จะมีหลายชนิดแต่ละชนิดจะมีลักษณะที่แตกต่างกันไป ซึ่งสามารถแบ่งได้เป็น 2 
ประเภทตามชนิดของวัสดุที่นำมาผลิตคือ3 

1. Mechanical heart valves
เป็นลิ้นหัวใจเทียมซึ่งทำมาจากโลหะหรือ carbon alloys มีอยู่ 3 ชนิดคือ3

1.1 ลิ้นหัวใจเทียมแบบลูกบอลเปิดปิด (caged-ball valves) เป็นลิ้นหัวใจเทียมชนิด 
แรกและปิจจุบันยังคงใช้อยู่ เช่น Starr-edwards caged-ball valve เป็นด้น69

1.2 ลิ้นหัวใจเทียมแบบแผ่นเปิดปิดชนิดแผ่นเดียว (Single-tilting-disk valves) มี 
ความทนทานและเลือดสามารถไหลผ่านได้สะดวก เช่น Bjork-shiley 
monostrut tilting disk valve, Medtronic-Hall valve และ Omnicarbon vavle
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เป็นต้น
1.3 ลิ้นหัวใจเทียมแบบแผ่นเปิดปีดชนิด 2 แผ่น (bileaflet-tilting-disk valves) เช่น 

St. Jude medical valve, Carbomedics valve และ Edwards-Duromedics valve 
เป็นต้น

ลิ้นหัวใจเทียมชนิด mechanical heart valves จะมีความทนทานและสามารถใช้งานไต้นานอย่าง 
น้อย 20-30 ปี 3 แต่มีข้อเสียคือทำให้เกิดลิ่มเลือดหลุดอุดหลอดเลือดไต้ดังนันผู้ป่วยจึงจำเป็นต้อง 
รับประทานยาวาร์ฟารินตลอดชีวิต นอกจากนี้ยังพบว่าผู้ป่วยที่ผ่าดัดใส่ลินหัวใจเทียมชนิดนีจะเกิด
ภาวะแทรกซ้อนที่ทำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตได้สูงกว่าลิ้นหัวใจเทียมชนิดที่ทำมาจากเบือเยือของสิงมีชีวิต 2-4 
เท่า 11

2. Bioprosthetic heart valves
เป็นลิ้นหัวใจเทียมที่ทำมาจากเนื้อเยื่อของสิ่งมีชีวิต ซึ่งถูกนำมาเตรียมด้วยวิธีการต่าง  ๆ เพ่ือ 

ไม่ให้เกิดการต่อต้านจากร่างกายผู้รับ ซึ่งสามารถแบ่งไต้เป็น 2 ชนิดไต้แก่3
2.1 ลิ้นหัวใจเทียมซึ่งไต้มาจากลิ้นหัวใจคน(Homografts)
2.2 ลิ้นหัวใจเทียมซึ่งทำมาจากเนื้อเยื่อของสิ่งมีชีวิตอื่น (Heterografts) เช่น 

ลิ้นหัวใจหมู เยื่อทุ้มหัวใจวัว
ลิ้นหัวใจเทียมชนิด bioprosthetic heart valves จะมีอายุการใช้งานสนโดยพบว่าร้อยละ 10- 

20 ของลิ้นหัวใจเทียมซึ่งทำมาจากลิ้นหัวใจคน และร้อยละ 30 ของลินหัวใจเทียมซึ่งทำมาจากเบือเยื่อ 
ของสิ่งมีชีวิตอื่น จะมีอายุการใช้งานเพียง 10-15 ปี และอาจจะต้องไต้รับการผ่าตัดเปลี่ยนลินหัวใจเทียม 
อันใหม่ แต่ลิ้นหัวใจเทียมชนิดนี้ จะทำให้เกิดลิ่มเลือดหลุดอุดหลอดเลือดน้อยกว่า mechanical heart 
valves" ดังนี้นผู้ป่วยที่ไต้รับการผ่าดัดใส่ลิ้นหัวใจเทียมโดยใช้ bioprosthetic heart valves จึงไม่ 
จำเป็นต้องรับประทานยาวาร้ฟารินเพื่อป้องกันการเกิดลิ่มเลือดในระยะยาว (ผู้ป่วยมีความจำเป็นที่
จะต้องใช้ยาวาร์ฟารินในช่วง 3 เดือนแรกหลังการผ่าตัดใส่ลิ้นหั'วใจเทียม หลังจากนี้นถ้าผู้ป่วยมี sinus 
rhythm แล้ว ก็สามารถเปลี่ยนมาใช้ aspirin แทนไต้)3'4

ภาวะแทรกซ้อนของการผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียม

ภาวะแทรกซ้อนที่เกิดขึ้นหลังการผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียม ได้แก่ 3

1.ระบบการไหลเวียนของเลือดผิดปกติ (hemodynamic dysfunction) เกิดจากสาเหตุต่าง  ๆ เช่น
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1.1 ความล้มเหลวของโครงสร้างของลิ้นหัวใจเทียม ซึ่งเกิดจากการที่มีการอุดตันของรู 
เปีดปิดของลิ้นหัวใจเทียมมักจะเกิดขึ้นกับลิ้นหัวใจเทียมที่ผลิตในระยะแรก  ๆ ท่ีมี 
คุณสมบัติดูดซับไขมันในพลาสมาได้ หรือมีการแตกหักของโครงของลิ้นหัวใจเช่น 
Bjork-Shiley tilting disc valve มีรายงานในปี ค.ศ. 1986 ว่ามีการแตกหักของโครงลิ้น 
หัวใจเกิดขึ้น

1.2 มีลิ่มเลือดขนาดใหญ่ซึ่งสามารถที่จะอุดตันรูเปิด-ปิดของลิ้นหัวใจและทำให้ลิ้นหัวใจ 
ตีบได้ ซึ่งเกิดจากการที่ได้รับยาป้องกันการแข็งตัวของเลือดในปริมาณที่ไม่เพียงพอ

1.3 เกิดการเปลี่ยนแปลงของเนื้อเยื่อและลิ้นหัวใจเทียมที่ทำมาจากเนือเยื่อเกิดการตีบหรือรั่ว
1.4 เกิดการไหลวนของเลือดทลินหัวใจ (paravalvular regurgitation)

2. การติดเชื้อของเยื่อบุผนังห้องหัวใจ (infective endocarditis)
พบว่าเกิดขึ้นได้ร้อยละ3-6 ของผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียม ถ้าเป็นการติดเชื้อ 

ในช่วง 60 วันแรกหลังการผ่าตัด พบว่าส่วนใหญ่เกิดจากเชื้อ Staphylococcus epiderm idis,ร.aureus 
และแบคทีเรียแกรมลบ ล้าเป็นการติดเชื้อในช่วงหลังจาก 60 วันแรกหลังการผ่าตัดพบว่าส่วนใหญ่ 
เกิดจากเชื้อจำพวก*reptococci และถ้าเป็นการติดเชื้อตั้งแต่ 12 เดือนหลังการผ่าตัดพบว่าส่วนใหญ่ 
เกิดจากเชื้อ Staphylococcus epiderm idis สำหรับอัตราการตายที่เกิดขึ้นจากการติดเชื้อในระยะแรก 
หลังจากผู้ป่วยได้รับการผ่าตัดประมาณร้อยละ 30-80 และอัตราการตายที่เกิดขึ้นจากการติด เช้ือใน 
ระยะหลัง หลังจากผู้ป่วยได้รับการผ่าตัดประมาณร้อยละ 20-40 อย่างไรก็ตามสามารถรักษาการติด 
เชื้อของเยื่อบุผนังห้องหัวใจได้โดยการใช้ยาปฏิชีวนะ3

3. ภาวะเลือดจางจากเม็ดเลือดแตกตัว (hemolytic anemia)
อัตราการทำลายเม็ดเลือดแดงในหลอดเลือดจะเพิ่มขึ้นในผู้ป่วยที่ผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียมชนิด 

mechanical heart valve ถ้าเกิดขึ้นไม,รุนแรงมากนัก ร่างกายสามารถปรับตัวโดยมีการสร้างเม็ดเลือด 
แดงเพิ่มมากขึ้นจากไขกระลูก ถ้ามีอาการรุนแรงอาจมีอาการขาดธาตุเหล็กหรือกรดโฟลิกได้ และอาจ 
ทำให้เกิดความผิดปกติอื่นๆ เช่น เกิดการรั่วที่บริเวณลิ้นหัวใจขึ้นได้ (paravalvular leak) ภาวะเลือด 
จางที่เกิดขึ้นสามารถให้การรักษาโดยการให้ธาตุเหล็ก กรดโฟลิก หรือมีการให้เลือด และอาจต้อง 
ได้รับการผ่าตัดอีกครั้งหนึ่งเพื่อรักษาการรั่วที่บริเวณลิ้นหัวใจ3
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4.การเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด (throm boem bolism )
เป ็นภาวะแท รกซ ้อน ท ี่ส ำค ัญ และพ บ ได ้บ ่อยท ี่ส ุคของผ ู้ป ่วยท ี่ผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียม ชน ิด  

m echanical heart valve แตกส ามารถเก ิดข ึ้นได ้ใน ผ ู้ป ่วยท ี่ใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมท ี่ท ำมาจากเน ือ เย ื่อ  โดย 
สาม ารถป ้องก ัน ได ้โดยการร ับ ป ระท าน ยาป ้องก ัน การแข ็งต ัวของเล ือด3

การเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดในผ ู้ป ่วยผ ่าต ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจเท ียม

ผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมจะเห ม ือน ก ับ ว ่าม ีเน ื้อ เย ื่อท ี่ถ ูกท ำลายอย ู่ตลอดเวลา 
เน ื่องจากล ิ้น ห ัวใจเท ียม ถ ือ เป ็น ส ิ่งแป ลกป ลอมท ี่ม ีพ ื้น ท ี่ผ ิวม ากท ี่ส ัมผ ัส ก ับ ระบ บ เล ือด  ร ่างกายจ ึงม ีกลไก 
ในการซ ่อมแซ มส ่วน ท ี่เส ียห ายโดยการส ร ้างล ิ่ม เล ือดไป ห ย ุดการม ีเล ือดออกใน ตำแห น ่งท ี่เก ิดความ  
เส ียหายน ั้น  ด ังน ั้น จ ึงม ีการท ำงาน ของกระบ วน การแข ็งต ัวของเล ือดมากผ ิดป กต ิ ทำให ้เล ือดแข ็งต ัวจ ับ  
เป ็นก ้อนเล ็กๆ การเก ิดล ิ่ม เล ือดน ี้จะรบ กวน การท ำงาน ของล ิ้น ห ัวใจเท ียมและอาจไป อ ุดต ัน ห ลอดเล ือด  
ต ่างๆได ้ แม ้ว ่าใน ป ิจจ ุบ ัน จะได ้ม ีการพ ัฒ น าล ิ้น ห ัวใจเท ียมข ึ้น มาเร ื่อย ๆ ท ำให ้ล ิ้น ห ัวใจเท ียม ท ี่ใช ้ม ีอาย ุ 
การใช ้งาน ได ้น าน ข ึ้น และม ีล ักษณ ะท ี่ช ่วยให ้การไห ลเว ียน ของเล ือดด ีข ึ้น กว ่าเด ิมก ็ตาม  ก ็ย ังคงม ีป ิญหา 
เร ื่องการเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด ซ ึ่งพ บอ ุบ ัต ิการณ ์ด ังกล ่าว 0.1-5.7 ค ร ั้ง /100 คน /ป ี3 และส ่วน 
ให ญ ่ม ักจะเก ิดข ึ้น ก ับ ห ลอดเล ือดท ี่ไป เล ี้ยงสมอง ซ ึ่งอาจท ำให ้ส มองขาดเล ือดไป เล ียงช ั่วคราว หรืออาจ 
ท ำให ้ผ ู้ป ่วยเส ียช ีว ิตได ้

ชน ิดของล ิ้น ห ัวใจเท ียม  ตำแห น ่งของล ิ้นห ัวใจท ี่ทำการผ ่าต ัด  และ จำนวนลิ้นห ัวใจเท ียมท ี่ทำ 
การผ ่าต ัด เป ็น ป ็จจ ัยท ี่ม ีผลต ่อการเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดใน ผ ู้ป ่วยได ้3'4เช ่น m echanical heart 
valves จะท ำให ้เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดได ้มากกว ่า bioprosthetic heart valves ล ินห ัวใจเท ียม 
แบ บ ล ูกบ อลเป ิดป ิดจะท ำให ้เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดข ึ้น มากท ี่ส ุด  ในขณ ะท ี่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมแบ บ  
แผ ่น เป ิดป ิดชน ิดแผ ่น เด ียวและล ิ้น ห ัวใจเท ียมแบ บ แผ ่น เป ิดป ิดชน ิด  2  แผ่น จะท ำให ้เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุด  
ห ลอดเล ือดข ึ้น ป าน กลางและน ้อยท ี่ส ุด  ตามลำด ับ 3'4'9 ส ่วน การผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมท ี่ตำแห น ่งล ิ้น
ไมตรัล จะทำให ้เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดมากกว ่าท ี่ตำแห น ่งล ิ้น เอออร ์ต ิกถ ึง  2 เท ่า9 และการผ ่าต ัด  
ใส ่ล ิ้นห ัวใจเท ียม ท ี่ตำแห น ่งล ิ้น ไม ตร ัลและเอออร ์ต ิกร ่วม ก ัน  จะท ำให ้เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดได ้ 
ส ูงกว ่าการผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมท ี่ตำแห น ่งล ิ้น ไมตร ัลห ร ือล ิ้น เอออร ์ต ิก เพ ียงอย ่างเด ียว โดยจะเก ิด
อ ุบ ัต ิการณ ์ฃ ึนร ้อยละ 1 . 2 ,  0.9 และ 0.5 ตามลำด ับ70



จากการศ ึกษาของ C annegieter และ คณะ 0 9 9 4 )  ใน ผ ู้ป ่วยท ี่ผ ่าต ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจเท ียม  พบว ่าผ ู้ป ่วย 
ที่ไม,ได ้ร ับ ป ระท าน ยาส ำห ร ับ การป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด ม ีอ ัตราการเก ิดล ิ่ม เล ือด 
ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด ได ้ส ูงถ ึง4 ค น /100ค น /ป ีใน ผ ู้ป ่วยก ล ุ่ม ท ี่ร ับ ป ระท าน ยาด ้าน เก ล ็ด เล ือ ด ม ีอ ัต ราก าร  
เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด 2.2 คน/ 100 ค น /ป ี และใน ผ ู้ป ่วยกล ุ่มท ี่ร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟ าร ิน ม ีอ ัตรา 
การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดเพ ียง 1 คน / 100 คน / ป ี9 ซ ึ่งแส ดงว ่าการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน สาม ารถลด 
อ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดได ้มากถ ึงร ้อยละ75 แม ้ว ่าจะเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ 
บ ้างใน ผ ู้ป ่วยกล ุ่มท ี่ร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟาร ิน และยาด ้าน เกล ็ด เล ือด น อกจากน ี้พ บ ว ่าการใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน  
ร ่วมก ับ ยาด ้าน เกล ็ด เล ือดเช ่น  แอสไพริน หรือ dipyridam ole จะส ามารถป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดได ้ด ีข ึ้น  
แด'จะเพ ิ่มโอกาส ใน การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิได ้ ต ังเช ่นการศ ึกษาของ Turpie และ คณะ (1993)
พ บ ว ่าการใช ้แอสไพ ร ิน ในขนาดต ํ่า (100 ม ิลล ิกร ัมต ่อว ัน) ร ่วมก ับ การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินจะสามารถลดการ 
เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด  ลดอ ัตราการตายท ี่ม ีสาเห ต ุเน ื่องมาจากระบ บ ห ัวใจและห ลอดเล ือด และ 
การเก ิด stroke ได ้อย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ เม ื่อ เท ียบ ค ับ การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน เพ ียงอย ่างเด ียว แต ่โอกาสเก ิด 
ภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิชน ิดไม ่ร ุนแรงก ็จะเพ ิ่มข ึ้น ด ้วย ส ่วน ภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิชน ิดร ุน แรงไม ่เพ ิ่มข ึน  
อย ่างม ีน ัยส ำค ัญ ท างส ถ ิต ิ7' ด ังน ั้น ในผ ู้ป ่วยท ี่ม ีความจำเป ็น ท ี่จะต ้องใช ้ยาน ีร ่วมค ันจ ึงต ้องม ีการต ิดตาม 
ผ ู้ป ่วยอย ่างใกล ้ช ิด เพ ื่อลดความเส ี่ยงของการเถ ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิท ี่อาจเก ิดข ึ้น

ส ่วน การใช ้ยาด ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดชน ิดฉ ีด  เช่น heparin พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยไม ่ส ะดวกใน การใช ้ยา 
ในระยะเวลาน าน และยาม ีราคาแพ งกว ่ายาวาร ์ฟ าร ิน  นอกจากน ี้ย ังม ีอาการไม ่พ ึงประสงค ์ท ี่สำค ัญ ค ือทำ 
ให ้เกล ็ด เล ือดลดลง (throm bocytopenia) ซ ึ่งพ บ ได ้ป ระม าณ ร ้อยละ1-3 ของจำน วน ผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยา heparin 
และเม ื่อใช ้เป ็น ระยะเวลาน าน อาจท ำให ้เก ิดโรคกระด ูกพ ร ุน ได ้โดยเฉ พ าะใน ผ ู้ห ญ ิง36’72

ตังน ัน The A m erican College o f  Chest Physicians (A CC P) ได ้แน ะน ำให ใชยาวารพ ีาร ินในการ 
ป ้องค ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดใน ผ ู้ป ่วยท ี่ผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียม  แม ้ว ่าการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน จะ 
ทำให ้เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้ส ูง  แต ่ก ็ส ามารถลดอ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้โดย 
การต ิดตาม ด ูแลผ ู้ป ่วยอย ่างใกล ้ช ิดและป ร ับ ขน าดยาให ้ผ ู้ป ่วยอย ่างเห มาะส ม

การป้องกันการเกิดล่ิมเลือดหลุดอุดหลอดเลือด
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ย า ว า ร ์ฟ า ร ิน

ยาต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดถ ูกค ้นพบมาต ั้งแต ่ป ี ค.ศ. 1924 โดย Schofield ได ้รายงานการเก ิด  
โรคเล ือดออกใน ว ัวท ี่ก ิน พ ัน ธ ุไม ้ sweet clover จากน ั้นในป ี ค.ศ. 1939 Cam pbell และ Link ไต ้ค ้นพบว่า 
สารท ีก ่อให ้เก ิดโรคต ังกล ่าว คอ bishydroxycoum arin (dicoum arol) ต ่อมาในป ค.ศ. 1940 ทางสถาพ ัน 
W isconsin A lum ni Research Foundation ไต ้ส ังเคราะห สารทเป ็นอน ุพ ันธของ dicoum arol ขน และตัง 
ช ื่อสารน ั้นว ่าวาร ์ฟ าร ิน  โดยม ีจ ุดประสงค ์ในขณ ะน ั้น เพ ื่อใช ้เป ็น ยากำจ ัดห น ุ ต ่อมาพ บว ่ายาน ีม ีความ 
ปลอดภ ัยท ี่จะใช ้ในคนจ ึงม ีการนำมาใช ้ใน คน เป ็น คร ั้งแรกในป ี ค.ศ. 1941 และห ล ังจากพ ันไต ้ม ีการ 
น ำมาใช ้ใน คน เพ ื่อร ักษาและป ้องก ัน การเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด  ในช ่วงห ล ังป ี ค .ศ .1950 
เป ็น ต ้น ม า5,73

ยาวาร ์ฟ าร ิน จ ึงเป ็น ยาท ี่ม ีการใช ้มานาน กว ่า 60 ป ี และใน ป ้จจ ุพ ัน ม ีการใช ้อย ่างกว ้างขวางเพ ื่อ  
ป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดใน ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีโอกาส ใน การเก ิดล ิ่ม เล ือด  ท ังน ีเน ื่องจากระยะ
เวลาท ี่จะออกฤท ธและระยะเวลาท ี่ยาออกฤท ธ ิส ามารถท ี่จะท ำน ายไต ้ เน ื่องจากยาม ีช ีวอน ุเคราะห ์ท ี่ด ี
อย ่างไรก ็ตาม ย ังม ีป ้ญ ห าจากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน เน ื่องจากยาม ีเภส ัชจลน ศาส ตร ์และเภส ัชพ ลศาส ตร ์ท ี่
ซ ับซ ้อน รวมท ั้งย ังม ีด ัชน ีในการร ักษาแคบ และขนาดยาท ี่เหมาะสมไม,สามารถว ัดไต ้จากระด ับ ความ 
เข ้มข ้นของยาใน เล ือด แต ่จะว ัดไต ้จากผลท างเภส ัชพ ลศาส ตร ์ท ี่ม ีต ่อระบ บ การห ้าม เล ือดของร ่างกาย
น อกจากน ี้การใช ้ยาน ี้อาจท ำให ้เก ิดภาวะแท รกซ ้อน ท ี่เป ็น อ ัน ตรายต ่อช ีว ิตผ ู้ป ่วยไต ้ จ ึงควรจะต ้องม ีการ 
ต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาน ี้อย ่างใกล ้ช ิด

ข ้อบ ่งใช ้ของยาวาร ์ฟาร ิน

The A m erican C ollege o f  Chest Physicians (A CCP) ไต ้ระบ ุข ้อบ ่งใช ้ส ำห ร ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน ท ี่ใช ้ 
เพ ื่อ ป ้อ งก ัน การเก ิด ล ิ่ม เล ือ ด ใน ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีโอ กาส ส ูงใน การเก ิด ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ลอ ด เล ือ ดด ังน ี้ค ือ1

1. ป ้องก ันการเก ิดล ิ่ม เล ือดหลุดอ ุดหลอดเล ือดดำ (จากการผ ่าด ัดท ี่ม ีความเส ี่ยงส ูงใน การเก ิด  
ล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด)

2. ร ักษาภาวะล ิ่ม เล ือดหลุดอ ุดหลอดเล ือดดำ
3. ร ักษาภาวะส ิ่งหล ุดอ ุดห ลอดเล ือดในปอด
4. ป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดในผ ู้ป ่วยต ่อไป น ี้

1 ) ผ ู้ป ่วยท ี่ผ ่าต ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจท ี่ทำมาจากเน ื้อ เย ื่อ
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2) ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีภาวะกล ้ามเน ื้อห ัวใจตายเหต ุขาดเล ือดเฉ ียบพล ัน
3) ผ ู้ป ่วยล ิ้นห ัวใจพ ิการ
4) ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีภาวะห ัวใจห ้องบนเต ้น เร ็วผ ิดจ ังหวะ
5) ป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดหลอดเล ือดในผ ู้ป ่วยท ี่ผ ่าต ัดใส ่ล ินห ัวใจเท ียม

ชง The A m erican College o f Chest Physicians (ACCP) และ The N ational H eart, Lung, and 
Blood Institute (N H LBI) ไต ้ม ีการประช ุมร ่วมก ัน เพ ื่อห าช ่วงการร ักษาท ี่เห มาะส มในการใช ้ยาต ้านการ 
แข ็งต ัวของเล ือดชน ิดร ับ ป ระท าน และไต ้กำห นดค ่า INR ซ ึ่ง เป ็น ช ่วงการร ักษาท ี่เห มาะสมส ำห ร ับ ผ ู้ป ่วยท ี่ 
ม ีข ้อบ ่งใช ้ต ่างๆ ไว ้ด ังตารางท ี่ I 1

ต า ร า ง ท ี่ 1 ช ่ว ง  I N R  ท ี่ใ ห ้ก า ร ร ัก ษ า ท ี่! ห ม า ะ ส ม ข อ ง ย า ต ้า น ก า ร แ ข ็ง ต ัว ข อ ง เ ล ือ ด ช น ิด ร ับ ป ร ะ ท า น 1

ข้อบ่งใช้ IN R

-  ป้องกันการเกิดลิ่มเลือดหลุดอุดหลอดเลือดดำ 2 .0 -3 .0

-  รักษาภาวะลิ่มเลือดหลุดอุดหลอดเลือดคำ 2 .0 -3 .0

-  รักษาภาวะสิ่งหลุดอุดหลอดเลือดในปอด 2 .0 -3 .0

-  ป้องกันภาวะลิ่มเลือดหลุดอุดหลอดเลือดในผู้ป ่วยต่อไปนี ้
ผู้ป ่วยที่ผ ่าต ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจท ี่ทำมาจากเนื้อเยื่อ 
ผู้ป๋วยที่มีภาวะกล้ามเนื้อหัวใจตายเหตุขาดเลือดเฉียบพลัน* 
ผ ู้ป่วยลิ้นหัวใจพิการ

ผู้ป ๋วยที่ม ีภาวะหัวใจห้องบนเต้นเร็วผิดจังหวะ

2 .0 -3 .0

-  ผ ู้ป่วยที่ไต ้รับการผ่าตัดใส่ล ิ้นหัวใจเทียมชนิดกล 2 .5 -3 .5

-  ผู้ป ่วยที่ไต้ร ับการผ่าตัดใส่ลิ้นหัวใจเทียมชนิดแผ่นเปิดปีด 2 แผ่น 
ที่ตำแหน่งเอออร์ติก

2 .0 -3 .0

*  ถ้าใช้เพื่อป้องกันการกลับเป็นซาของภาวะหัวใจขาดเลือด องค์การอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกาแนะนำให  ้
ใช ้ INR ช ่ว ง 2 .5 -3 .5

สำห ร ับ การศ ึกษ าน ี้ไต ้กำห น ดให ้ค ่า INR 2.0-3.0 เป ็นค ่า INR ท ี่อย ู่ใน ช ่วงการร ักษา ซ ึ่งสอดคล ้อง 
ก ับการศ ึกษาของ Tientadakul และ คณะ (1994) ท ี่ท ำการศ ึกษ าใน ผ ู้ป ่วยชาวไท ยท ี่โรงพ ยาบ าลค ิร ิราช  
จำนวน 125 คน ซ ึ่งไต ้ร ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน ห ล ังการผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียม  พ บ ว ่าเม ื่อห าค ่าเฉ ล ี่ย  และ 95% CI
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แทรกช้อนของค่า INR ซึ่งวัดจากผู้ป่วยที่มาติดตามการรักษาในช่วงเวลาเดียวกัน ในรายที่ไม่มีภาว
พบว่าส่วนใหญ่อยู่ในช่วง INR2.0-3.0 ซึ่งเป็นช่วงที่แตกต่างกับที่ ACCP และ NHLBI ได้กำหนดไว้

ระบ บ การแข ็งต ัวของเล ือด

เราส าม ารถแบ ่งระบ บ การแข ็งต ัวข องเล ือดออกได ้เป ็น  3 ส ่วน ได ้แก ่ extrinsic , intrinsic และ 
com m on pathw ay ( ร ูปท ี่ 1 ) โดยท ี่ก ารกระต ุ้น การแข ็งต ัวข องเล ือดจะเก ิดข ึ้น ได ้ จะต ้องผ ่านการกระต ุ้น  
coagulation factors ท ังทาง extrinsic และ intrinsic pathway ชงท ังสอง pathw ay น มต ัวกระต ุน ท แตกต ่าง 
ก ันออกไป การกระต ุ้น  extrinsic pathw ay เก ิดขน โดยอาศ ัย tissue factor ช ้งจะถ ูกห ล ังอ อกม าจาก เซ ลล 
เย ื่อบ ุห ลอดเล ือด  และ m acrophages เม ื่อ เก ิดการเส ียห ายของห ลอดเล ือดข ึน  โดยอาศ ัยแคลเซ ียมไอออน  
tissue factor ท ี่ถ ูกห ล ั่งออ กม าจะไป กระต ุ้น ให ้ factor VII เป ล ี่ยน ไป อย ู่ส ภาพ ท ี่ active ซ ึ่งจะไปกระต ุ้น  
เห ต ุการณ ์ต ่าง ๆ ใน กระบ วน การแข ็งต ัวของเล ือด  ท ำให ้เก ิดการส ร ้าง fibrin และน ำไป ส ู่การแข ็งต ัวของ 
เล ือดใน ท ี่ส ุด74

การกระต ุ้น  intrinsic pathway จะ เก ิด ข ึ้น เม ื่อม ีการส ัม ผ ัส ก ัน ระห ว ่างเล ือ ด ก ับ เน ื้อ เย ื่อ เก ี่ยวพ ัน ใต ้ 
endothelial cells หรอ negatively charged surfaces ท เก ิดขน เม อเก ิดการเส ยห ายต ่อ เน อเยอ ผลล ัพธท ี เดก 
ค ือม ีการกระต ุ้นการสร ้าง fibrin และนำไปส ู่การแข ็งต ัวของเล ือดได ้เช ่นก ัน

ใน ส ภาวะป กต ิการแข ็งต ัวข องเล ือ ดต ้องอ าศ ัย  clotting factors ห ลายชน ิด  ซ ึ่งส ่วน ให ญ ่ถ ูกส ร ้าง 
ท ี่ต ับ clotting factors บ างต ัวต ้อ งอ าศ ัยว ิต าม ิน เค ใน ก ารท ำงาน ซ ึ่งรวม เร ียก ว ่า  vitam in K dependent 
clotting factors ได ้แก ่ factor II (throm bin) , factor VII (proconvertin) , factor IX (C hristm as factor) 
และ factor X  ( stuart-pow er factor) clotting factors กล ุ่ม น เม อถ ูกส ร ้างออกม าให ม ่ ๆ จะย ังไม ่สามารถ 
ออกฤท ธ ึ๋ได ้จน กว ่าจะได ้ร ับ การกระต ุ้น ให ้เป ็น ส ารท ี่ม ีฤท ธ ิ โดยการเต ิมห ม ู่ carboxyl เข ้าไป ท ี่โครงส ร ้าง 
ส ่ว น ป ล าย ด ้าน ก ร ด อ ะ ม ิโ น ข อ ง ก ร ด อ ะ ม ิโ น ก ล ูต า ม ิก  ใ น ก า ร เก ิด ป ฏ ิก ิร ิย า ด ัง ก ล ่า ว ต ้อ ง อ า ศ ัย ก ๊า ซ  
ค าร ์บ อ น ได อ อ ก ไช ้ด ์ โม เลก ุลข องออ กซ ิเจน และว ิตาม ิน เค ใน ร ูป  reduced form ซ ึ่งได ้แก ่ vitam in K H 2 
หรอ hydroquinone ห ล ังจากท ป ฏ ิก ิร ิยาน ีผ ่าน  เป  vitam in K H 2 จะถ ูก เป ลยน โค รงส รางกลาย เป ็น  vitam in 
K epoxide ซ ึ่งจ ะ ห ม ุน เว ีย น เป ล ี่ย น ก ล ับ ม าเป ็น  vitam in K H 2 เพ ื่อ ใช ้ใน ป ฏ ิก ิร ิย าค ร ั้งต ่อ ไ ป อ ีก  
กระบ วน การน ี้ด ้อ งอ าศ ัย เอ น ไซ ม ์ท ี่ส ำค ัญ  2 ชน ิด ได ้แก ่ vitam in K epoxide reductase และ vitam in K
quinone reductase 1,5,36
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Intrinsic pathway (APTT) Extrinsic pathway (PT)

ร ูป ท ี่ 1  ร ะ บ บ ก า ร แ ข ็ง ต ัว ข อ ง เ ล ือ ด  ( c o a g u l a t i o n  p a t h w a y )

ห ล ังจาก ท ีม ีการก ระต ุ้น  extrinsic pathway หรอ intrinsic pathw ay แลว ผลล ัพ ธท ีไดคอการ 
เปล ี่ยน  factor X  ใน com m on pathway ให ้อย ู่ใน ร ูป ท ี่ออ กฤ ท ธ ิได ้ ซ ึ่งจะไป ก ระต ุ้น ให ้เก ิด ก ารเป ล ี่ยน  
prothrom bin ไปเป ็น  throm bin จากน ัน throm bin จะไป ย ่อยสลาย fibrinogen ให ไดเป น  fibrin ทำหนาท ี 
เป ็น ต ัว เช ื่อ ม ระห ว ่าง เก ล ็ด เล ือ ด ท ี่ถ ูก ด ึง เข ้าม าบ ร ิเวณ ifน ท ำให ้ได ้เป ็น โค รงส ร ้างร ่างแห ท ี่แข ็งแรงไป อ ุด  
บ ร ิเวณ เน ื้อ เย ื่อท ี่เส ียห าย แล ้วเก ิด เป ็น ก ้อน ล ิ่ม เล ือดซ ึ่งจะม ีผลช ่วยใน การห ย ุดย ั้งภาวะเล ือดออกใน ร ่างกาย 
มน ุษย ์

กลไกการออกฤ ท ธ ิ่ขอ งยาวาร ์ฟ าร ิน

ย าว าร ์ฟ าร ิน อ อ ก ฤ ท ธ ิย ับ ย ั้ง ก าร แ ข ็ง ต ัว ข อ ง เล ือ ด โ ด ย ย ับ ย ั้ง เอ น ไ ซ ม ์ vitam in K epoxide 
reductase เป น ห ล ักและม ีผลน ้อยต ่อการย ับ ย ัง เอน ไซ ม  vitam in K quinone reductase (ร ูปท 2) การได ้ร ับ 
ยาวาร ์ฟ าร ิน เข ้าไป จะท ำให ้ clotting factor I I , V I I , IX และ X ท ี่ส ร ้างได ้ย ังคงอ ย ู่ใน ร ูป ท ี่ไม ่ส าม ารถออ ก 
ฤทธ ิได ้ 1
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1. KO-reductase-warfarin sensitive 2.K-reductase-relatively warfarin resistant

รูปท ี่ 2 กลไกการออกฤทธ ิ่ของยาวาร ์ฟาร ิน

ใน ข ณ ะ เด ีย ว ก ัน ย าย ังอ อ ก ฤ ท ธ ย ับ ย ั้งป ฏ ิก ิร ิย าก าร เต ิม ห ม ู่ค าร ์บ อ ก ช ิล ให ้แ ก ่ protein C และ 
protein ร ซ ึ่งท ำให ้โป รต ีน ท ั้ง  2 ต ัวอย ู่ใน ร ูป ท ี่ออกฤท ธไม ่ได ้ โดย protein C เป ็น โป รต ีน ท ี่ส ร ้างได ้จาก  
เซ ล ล ์บ ุห ล อ ด เล ือ ด แล ะเช ลล ์ต ับ  ซ ึ่ง เป ็น โป รเอน ไซ ม ์ท ำห น ้าท ี่ย ับ ย ัง  extrinsic coagulation system  และ 
เร ่ง fibrinolysis โดย protein C ท ี่ม ีฤ ท ธ ิจะท ำห น ้าท ี่ค ล ้าย  anticoagulant ด ้ว ยก ารไ ป เร ่ง  specific 
proteolysis activated factor V  และ VII แล ะเร ่งการส ลายต ัวขอ งไฟ บ ร ิโน เจน ด ้วยการเพ ิ่ม จำน วน  tissue 
plasm ogen activator ส ่วน protein ร ช งส ร ้างจาก เซ ลลห ลอ ดเลอ ดและ hepatic m icrosom es น ันมหนาท 
เป็น cofactor ของ protein C 21

ยาวาร ์ฟาร ินจะไม ่ม ีผลต ่อ clotting factors ท ี่ได ้ร ับ การกระต ุ้น แล ้วและย ังห ลงเห ล ือ อย ู่ใน กระแส  
เล ือดก ่อน ท ี่ผ ู้ป ่วยจะได ้ร ับยา ระยะเวลาท ี่ยาจะออกฤท ธ ์'เป ็น คร ั้งแรกห ล ังจากได ้ร ับ ยา จะถ ูกกำห น ดโดย 
ระยะเวลาท ี่ clotting factors ท ี่ออ กฤท ธ ิได ้ซ ึ่งย ังห ลงเห ล ืออย ู่ได ้ถ ูกขจ ัดออกไป  ค ่าคร ึ่งช ีว ิตของ clotting 
factors เห ล ่าน ั้น ได ้ถ ูกรวบ รวม ไว ้ใน ตารางท ี่ 2 จะเห ็น ได ้ว ่า factors VII ม ีค ่าคร ึ่งช ีว ิต ท ี่ส ัน ท ี่ส ุดป ระมาณ  
6 ช ั่วโมง ในขณ ะท ี่ factor II ม ีค ่าคร ึ่งช ีว ิตยาวนานมากถ ึง 60 ช ั่วโมง ต ังน ั้น เม ื่อ เร ิ่ม ใช ้ยาห ร ือม ีการป ร ับ  
ข น าด ยาท ี่ผ ู้ป ่วยได ้ร ับ อ ย ู่ อ าจต ้อ งรอ เวลาถ ึง  7-10 ว ัน จ ึงจะได ้ระด ับ ยาใน เล ือ ด อ ย ู่ท ี่ภ าวะ  steady state 
แ ล ะเห ็น ผ ล ข อ งยาอ ย ่าง เต ็ม ท ี่ 74 น อกจาก น ี้ใน ช ่วงแรก ข อ งก ารใช ้ยาอ าจเก ิดภ าวะ  hypercoagulable ขืน 
ก ่อ น ท ี่ย าจ ะ ส าม าร ถ ล ด ร ะ ด ับ ป ้จ จ ัย ใ น ก า ร แ ข ็ง ต ัว ข อ ง เล ือ ด ท ี่ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ ว ิต าม ิน เค ไ ด ้อ ย ่า ง เพ ีย ง พ อ  
เน ื่องจาก  protein C และ protein ร จะลดลงอย ่างรวดเร ็ว เห ม ือน  factor VII แต ่ห ล ังจากช ั่วโมงท ี่ 72 -  96 
ไปแล ้ว ระด ับของ factor I I , IX , X ก ็ลดลงจนทำให ้เก ิดฤทธด ้าน การแข ็งต ัวของเล ือด 21
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ตารางท ี่ 2 ค ่าคร ึ่งช ีว ิตของ c lo tting  fac to rs  ซ ึ่ง เชน เป ้าห ม ายข องการออกฤท ธ ิ๋ของยาวาร ์ฟ าร ิน  74

Clotting factors ค่าครึ่งช ีว ิต ( ชั่วโมง )
Factor II 60
Factor VII 6
Factor IX 24
Factor X 40
Protein c 8
Protein ร 30

จาก ก ล ไก ก ารอ อ ก ฤ ท ธ ด ังก ล ่าวข ้างต ้น  จะ เห ็น ได ้ว ่าก ารได ้ร ับ ว ิต าม ิน เค ไม ่ว ่าจาก อ าห ารห ร ือ ใน  
ร ูป ของยา จ ะ ม ีผ ล ต ้าน ฤ ท ธ ข อ งยาว าร ์ฟ าร ิน ได ้เน ื่อ งจ าก ยาไ ม ่ส าม ารถ ย ับ ย ัง เอ น ไ ซ ม ์ w arfarin-resistant 
vitam in K reductase enzym e ได ้อย ่างถาวร ด ังน ั้น เม ื่อผ ู้ป ่วยได ้ร ับ ว ิตาม ิน เคจากภายน อกก ็จะส ามารถท ำ 
ใ ห ้เก ิด ก า ร ห ม ุน เว ีย น ข อ ง ว ิต า ม ิน เค ท ี่จ ำ เป ีน ใ น ก ร ะ บ ว น ก า ร  carboxylation ไ ด ้อ ย ่าง ส ม บ ูร ณ ์อ ีก
น อ ก จาก น ี้ก ารได ้ร ับ ว ิตาม ิน เคจากภายน อ กใน ป ร ิม าณ ท ี่ส ูงม าก  ๆ อ าจท ำให ้เก ิดการส ะส ม ข องว ิต าม ิน เค  
ในดับ เป ็นผลให ้ผ ู้ป ่วยไม ่ตอบ สน องห ร ือตอบ สน องต ่อยาวาร ์ฟ าร ินได ้ไม ่ด ีเป ็นระยะเวลาห ลายว ัน 1

เภส ัชจลน ศาส ต ร ์ของยาวาร ์ฟ าร ิน

ยาวาร ์ฟ าร ิน ท ี่ม ีใช ้ใน ท างค ล ิน ิก อ ย ่ใน ร ูป  racem ic m ixture ของ R และ ร isom er ในปริมาณ  
ใกล ้เค ียงก ัน  S-isom er จะม ีความแรงมากกว ่า R-isom er ประมาณ  5 เท ่า ในขณ ะท ี่ R -isom er ม ีค ่าคร ึ่ง 
ช ีว ิตยาวนานกว ่า 74,75

ยาวาร ์ฟ าร ิน ถ ูกด ูดซ ึม จากท างเด ิน อ าห ารได ้อย ่างส ม บ ูรณ ์ ม ีความส าม ารถจ ับ ก ับ โป รต ีน ใน  
เล ือ ด ได ้ถ ึงร ้อ ยล ะ 99 ยาม ีค ่าคร ึ่งช ีว ิตป ระม าณ  36-42 ช ั่วโมง ก ารข จ ัด ยาเก ิด ข ึน ท ี่ด ับ เป ็น ห ล ัก โด ย ร- 
isom er จะถ ูก ข จ ัด ผ ่าน ระบ บ เอ น ไซ ม ์ cytochrom e P450 2 C9 (CYP 2C9) เป ็นห ล ัก  รองลงม าค ือ เอน ไซ ม ์ 
cytochrom e P450 3A4 (CYP 3A4) โดยจะเก ิดกระบวน การ hydroxylation ได ้ 7-hydroxy-w arfarin ส่วน 
R-isom er จะถ ูก ข จ ัด ผ ่าน เอ น ไซ ม ์ cytochrom e P450 3A4 เป ็นห ล ัก รองลงมาค ือ  เอ น ไซ ม ์ P450 1A2 โดย 
เก ิดกระบ วน การ reduction ท branch chain ไปเปน inactive m etabolites ซงเป ็น  tertiary alcohol 4 ชนิด 
จากน ิน m etabolites ท ไม ่ม ีฤท ธ ิเห ล ่าน ีจะเก ิดกระบ วน การ glucuronide conjugation แล ้วข ับ เข ้าส ู่ลำไส ั
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ทางนาด ี ต ่อมาจะเก ิดการ deconjugation ท ี่ลำไส ัและถ ูกด ูดซ ึมได ้อ ีก  และส ุดท ้าย  m etabolites ท ี่ไม ่ม ีฤทธ ิ 
จะถ ูกข ับ ออกท างไตใน ป ัสส าวะ6'7

ป ัจจ ัยท ี่ม ีผลต ่อการออ ก ฤ ท ธ ิ่ของยาวาร ์ฟ าร ิน

ก ารอ อ ก ฤ ท ธ ิข อ งยาวาร ์ฟ าร ิน น อ ก จาก จะข ึ้น ก ับ ป ร ิม าณ ยาท ี่ร ับ ป ระท าน แ ล ้ว  ย ังม ีป ีจจ ัยส ำค ัญ  
อื่น  ๆ ซ ึ่งม ีผลต ่อการออกฤทธของยาได ้แก ่ 1,35

1. ค ว าม ไ ม ่ร ่ว ม ม ือ ใ น ก าร ใ ช ้ย าต าม แ พ ท ย ์ส ั่ง  (non-com pliance) เช ่น  ล ืม ร ับ ป ร ะ ท าน ย า  
ร ับ ป ระท าน ผ ิด ข น าด ห ร ือ ผ ิด ว ิธ ี เป ็นด ้น  ป ็จจ ัยน ี้เป ็น ป ัญ ห าท ี่พ บ บ ่อ ยแล ะเป ็น ส าเห ต ุท ี่ท ำ 
ให ้ผ ล ใน ก ารร ัก ษ าข อ งยาไ ม ่ค งท ี่37 เน ื่อ งจาก ฤ ท ธ ิข อ งยาส ูงห ร ือ ต ํ่าไป จ าก ช ่วงก ารร ัก ษ าท ี่ 
ต ้องการซ ึ่งอาจเป ็นอ ันตรายต ่อผ ู้ป ่วย

2. อาห ารท ี่ผ ู้,ป ่วยร ับประทาน การร ับ ป ระท าน อาห ารท ี่ม ีว ิตาม ิน เคม ีผลต ่อการออกฤท ธของยา 
วาร ์ฟ าร ิน  ผ ู้ป ่ว ยท ี่ร ับ ป ระ ท าน ย าว าร ์ฟ าร ิน เป ็น ระ ยะ เว ล าน าน จ ะ ไว ต ่อ ระ ด ับ ว ิต าม ิน เค ท ี่ 
เป ล ี่ยน แป ล ง ก าร เพ ิ่ม ป ร ิม าณ ว ิต าม ิน เค จะท ำให ้ฤ ท ธ ิข อ งยาวาร ์ฟ าร ิน ล ด ล ง ซ ึ่งอาจได ้ร ับ  
จ าก อ าห าร ท ี่ร ับ ป ร ะ ท าน  ห ร ือ ก าร ใช ้ผ ล ิต ภ ัณ ฑ ์เส ร ิม อ าห าร บ าง ช น ิด ท ี่ม ีว ิต าม ิน เค เป ีน  
ส ่วน ป ระกอบ  แล ะม ีป ร ิม าณ ม ากพ อท ี่จะม ีผลกระท บ ต ่อ การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  ห ร ือการได ้ร ับ  
ส า ร อ า ห า ร ท ี่ม ีป ร ิม า ณ ว ิต า ม ิน เค ส ูง ท า ง ห ล อ ด เล ือ ด ด ำ  พ บ ว ่า ป ร ิม า ณ ข อ ง ว ิต า ม ิน เค ท ี่ 
พ อ เห ม าะ ส ำห ร ับ ผ ู้ป ่วยใน แ ต ่ล ะวน ป ระม าณ  300 ไม โค รก ร ัม 21 ซ ึ่งว ิต าม ิน เค จะม ีม าก ใน  
อ าห ารป ระ เภ ท ต ่าง  ๆ โดยเฉ พ าะผ ักใบ เข ียว  (เช ่น  ผ ักกระเฉ ด บ รอคโคล ี่ อ ื่น ไช ่ คะน ้า เป ็น 
ด ้น) เน ื้อ ส ัต ว ์ นมวัว และเนยแข ็ง เป ็นด ้น การร ับ ป ระท าน อาห ารท ี่ม ีว ิตาม ิน เค ต ่างก ัน ใน แต ่ 
ละช ่วงเวลา จะทำให ้ผลใน การร ักษาของยาต ่อการแข ็งต ัวของเล ือดเปล ี่ยน แปลงได ้ 1-34 3

3. อ ัน ตรก ิร ิยาระห ว ่างยา ยาวาร ์ฟ าร ิน ม ีค ุณ ส ม บ ัต ิ 3 ป ระการท ี่ก ่อให ้เก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาก ับ ยา 
อ ื่น ๆได ้แก ่ การม ีความส าม ารถใน การจ ับ ก ับ โป รต ีน ใน เล ือดได ้ส ูง  การเมแท บ อล ิซ ึม ของยา 
อ าศ ัย เอ น ไซ ม ์ Cytochrom e P450 แล ะม ีช ่วงข องการร ักษ าค ่อน ข ้างแคบ 8 โดยอ ันตรก ิร ิยาท ี่ 
เก ิดข ึ้น อาจเก ิดการเปล ี่ยนแปลงการด ูดซ ึมของยา ก ารแท น ท ี่การจ ับ ก ับ โป รต ีน ใน เล ือด  รวม 
ไป ถ ึงการรบ กวน การข จ ัดยา รายล ะเอ ียดข องยาท ี่ม ีป ฎ ิก ิร ิยาต ่อก ัน ก ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน แส ดงใน  
ตารางท ี่ 3
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ต ารางท ี่3 ยาและอาหารท ี่เก ิดอ ันตรก ิร ิยาก ับยาวาร ์ฟาร ินโดยแบ ่งคามหล ักฐานจากงานว ิจ ัยชน ิดต ่เงๆ1

Type of Study Potentiation Inhibition No Effect
Randomized Alcohol (if concomitant liver Barbiturates, carbamazepine, Alcohol, antacids,
controlled trials disease) amiodarone, anabolic chlordiazepoxide, atenolol, bumetadine,

steroids, cimetidine, +clofibrate, cholestyramine, griseofulvin, enoxacin, famotidine,
cotrimoxazole, erythromycin, *nafcillin, rifampin. fluoxetine, ketorolac,
fluconazole, isoniazid (600 sucralfate, high vitamin K metoprolol, naproxen,
mg/d), metionidazole, content foods/enteral feeds, nizatidine, psyllium,
miconazole, omeprazole, 
phenylbutazone, *piroxicam, 
propafenone, propranolol, 
sulfinpyrazone (biphasic with 
later inhibition)*

large amounts o f avocado ranitidine£

Randomized 
controlled trials

Acetaminophen, chloral hydrate, 
ciprofloxacin, 
dextropropoxyphène, 
disulfiram, itraconazole, 
quinidine, phenytoin (biphasic 
with later inhibition), tamoxifen, 
tetracycline, flu vaccine

Dicloxacillin Ibuprofen, kétoconazole

Observational Acetylsalicylic acid, Azathioprine, cyclosporine,
studies disopyramide, fluorouracil, 

ifosfamide, ketoprofen 1 
lovastatin, metozalone, 
moricizine, propoxyphene, 
sulindac, tolmetine, topical 
salicylates

etretinate, trazodone

Obserbational Cefamandole, cefazolin, Diltiazem, tobacco,
studies gemfibrozil, heparin, 

indomethacin, sulfisoxazole
vancomycin

* Has supporting level 1 evidence from both patients and volunteers.
In a small num ber o f volunteer subjects, an inhibitory drug interaction occurred. 

1 Randomized, controlled trial evidence o f potentiation in patients
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จ ะ เห ็น ว ่าม ีย า เป ็น จ ำน ว น ม าก ท ี่อ าจ เก ิด อ ัน ต ร ก ิร ิย าก ับ ย าว าร ์ฟ าร ิน ไ ด ้ ซ ึ่งย าแ ต ่ล ะ ช น ิด จ ะ ม ี 
กลไกการเก ิดอ ันตรก ิร ิยาก ับยาวาร ์ฟ าร ินได ้ต ่างก ัน เช ่น  2'8'32'3'1

1) ยาท ี่รบ กวน การด ูดซ ึม ข องยาวาร ์ฟ าร ิน  เช ่น cholestyram ine จะท ำให ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  
ออกฤทธิ0ได ้ลดลง

2) ยาท ี่ม ีผลต ้านฤทธ ิของยาวาร ์ฟาร ิน  โดยการเพ ิ่มฤทธของเอนไซม ์ในการทำลายยา

วารฟาร ินทต ับ เช่น barbiturate , rifam picin และ carbam azepine เป น ต น 1
3) ยาท ี่ย ับย ั้งการขจ ัดยาวาร ์ฟาร ินออกจากร ่างกาย ซ ึ่งอ าจผ ่าน ท าง steroselective หรือ 

non-steroselective ก ็ไ ต ้3'1 จ ะ ท ำใ ห ้ก าร อ อ ก ฤ ท ธ ิข อ งย าว าร ์ฟ าร ิน เพ ิ่ม ข ึ้น  ยา 
วาร ์ฟ าร ิน ป ระกอบ ด ้วย R และ ร isom er การย ับ ย ั้งกระบ วน การเม แท บ อล ิซ ึม ข อง 
วาร ์ฟ าร ิน ท ี่ผ ่าน ท าง steroselective พ บ ว ่าห ากย ับ ย ั้งกระบ วน การเม แท บ อล ิซ ึม ของ 
ร isom er จะม ีความส ำค ัญ ท างคล ิน ิกมากกว ่า R isom er ท ั้งน ี้เน ื่องจาก  ร isom er จะ 
ม ีฤท ธใน การเป ็น  vitam in K antagonist แรงมากกว ่า R isom er ถึง 5 เท ่า ดังนิ'นยา 
ท ี่ย ับ ย ั้งก ระ บ วน ก าร เม แ ท บ อ ล ิซ ึม ข อ ง ร isom er จะ ท ำให ้ก ารอ อ ก ฤ ท ธ ข อ งย า 
เพ ิ่มข ึ้นมากกว ่ายาท ี่ย ับย ั้ง R isom er

- ยาท ี่ย ับย ั้งกระบวนการเมแทบอล ิซ ึมของ ร isom er ของยาวาร ์ฟาร ิน  เช่น 
sulfinpyrazole และ trim etroprim -sulfam ethoxazole เปนต้น

- ยาท ี่ย ับย ั้งกระบวนการเมแทบอล ิซ ึมของ R isom er ของยาวาร ์ฟาร ิน  เช่น
cim etidine ,om eprazole เปนต้น

- ยาท ี่ย ับย ั้งกระบวนการเมแทบอล ิซ ึมของท ั้ง R  และร isom er ของยา 
วาร์ฟาริน เช่น am iodarone เป ็นต ้น ต ังน ั้น เม ื่อร ับประทานยา

am iodarone ร ่วมก ับยาวาร ์ฟ าร ิน จ ึงม ีผลทำให ้ฤทธ ิยาวาร ์ฟ าร ิน เพ ิ่มข ึ้น มาก
4) ยาท ี่เพ ิ่มขบวนการเมแทบอล ิซ ึมของ coagulation factor เช ่นยา thyroxine เป ็นต ้น 

จะทำให ้ยาวาร ์ฟาร ินออกฤทธ ึ๋ใต ้เพ ิ่มข ึ้น
5) ยา phenytoin จะเก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาก ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน แบ บ  biphasic โดยใน ส ัป ดาห ์แรก 

phenytoin จ ะ เพ ิ่ม ฤ ท ธ ข อ ง ย า ว า ร ์ฟ า ร ิน โ ด ย ล ด ก า ร ข จ ัด อ อ ก ข อ ง ย า ว า ร ์ฟ า ร ิน  
จากน ิน ฤท ธ ิของยาวาร ์ฟ าร ิน จะลดลงเน ื่องจากใน ช ่วงห ล ัง phenytoin จะค ่อยๆเพ ิ่ม  
เมตาบอล ิซ ึมของยาวาร ์ฟ าร ิน 8

6) แอส ไพ ร ิน และยาต ้าน การอ ัก เส บ ท ี่ไม ่ใช ่ส เด ียรอยด ้ (nonsteroidal antiinflam m atory
drugs : N SA ID s) จะเพ ิ่มความเส ี่ยงต ่อการเก ิดภาวะเล ือดออกจากการใช ้ยา
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วาร ์ฟ าร ิน  เน ื่อ งจาก ยาเห ล ่าน ีจะไป ย ับ ย ังก ารท ำงาน ข อ งเก ล ็ด เล ือ ด แ ล ะท ำให ้เก ิด  
แ ผ ล ใน ก ระ เพ าะ อ าห าร ' ซ ึ่ง เม ื่อ ใช ้ร ่ว ม ก ับ ยาว าร ์ฟ าร ิน จ ะ เพ ิ่ม ค ว าม เส ี่ย งข อ งก าร  
เก ิด เล ือ ด อ อ ก ใน ก ระเพ าะอ าห ารได ้ ท ำให ้ต ้อ ง เพ ิ่ม ค วาม ระม ัด ระว ังใน ก ารใช ้ม าก
4น

7) การท ี่ผ ู้ป ่วยต ้องร ับ ป ระท าน ยาป ฏ ิช ีวน ะต ิดต ่อก ัน เป ็นระยะเวลาน านจะท ำให ้ 
แบ คท ีเร ียในลำไล ้ท ี่ผล ิตว ิตาม ิน เคไต ้ม ีจำน วน ลดลง จ ึงทำให ้ยาวาร ์ฟาร ิน ออก 

ฤท ธ ิไต ้เพ ิ่ม ข ึ้น 1
8) การด ื่มแอลกอฮอล ์เป ็น จำน วนมากโดยเฉพ าะในผ ู้ป ่วยท ี่ม ีโรคต ับ ร ่วมด ้วย จะทำ 

ให ้ผ ู้ป ่วยตอบ สน องต ่อยามากกว ่าป กต ิเน ื่องจากต ับ จะสร ้าง clotting factors ไต ้ 
น ้อยลง 174

4 โ ร ค ท ี่ผ ู้ป ่ว ย เป ็น ร ่ว ม ด ้ว ย  โ ร ค บ า ง ช น ิด ก ็ม ีผ ล ท ำ ใ ห ้ก า ร ต อ บ ส น อ ง ต ่อ ย า ว า ร ์ฟ า ร ิน
เป ล ี่ย น แ ป ล งไต ้เช ่น 1

- ภาวะขาดไทรอยด (hypothyroidism ) ทำให ้ผ ู้ป ่วยตอบสนองต ่อยาน ้อยลง 
เน ื่องจากร ่างกายม ีอ ัตราการเมแทบอล ิช ึมท ี่ช ้าลง ทำให ้ค ่าคร ึ่งช ีว ิตของ clotting 
factors ยาวนานขึ้น

-ภ าว ะ ต ่อ ม ไ ท ร อ ย ด ์ท ำงาน เก ิน  (hyperthyroidism ) ห ร ือ ภ าว ะ ไ ข ้ ผ ู้ป ่วยจะ 
ต อ บ ส น อ งต ่อ ย าม าก ข ึ้น เน ื่อ งจ าก ม ีอ ัต ร าก าร เม แ ท บ อ ล ิซ ึม ท ี่เร ็ว ข ึ้น  ท ำให ้ 
ค ่าคร ึ่งช ีว ิตของ clotting factors ส ั้นลงกว ่าปกต ิ 
-ผ ู้ป ่วยโรคต ับจะตอบสน องต ่อยามากกว ่าปกต ิเน ื่องจากต ับส ามารถสร ้าง 
clotting factors ไต ้น ้อยกว ่าปกต ิ
-ผ ู้ป ่วยภาวะห ัวใจล ้ม เห ลวจะตอบสน องต ่อยามากกว ่าปกต ิเน ื่องจากม ี cardiac 
output ท ี่ลดลง จ ึงม ีเล ือดไปเล ี้ยงท ี่ต ับน ้อยลง ท ำให ้การข ับ ถ ่ายยาท ำไต ้ไม ่ด ีเท ่า 
ปกต ิ

ต ัวอย ่างของโรคและสภาวะร ่างกายบ างอย ่าง ท ี่ม ีผลต ่อการตอบ ส น องต ่อยาวาร ์ฟ าร ิน  แสดงไว ้ 
ในตารางท ี่ 4



22

ตารางท ี่ 4 โรคและสภาวะท ี่ม ีผลเปล ี่ยน แปลงการตอบส นองต ่อยาวาร ํ่ฟาร ิน 74 5

โรคห ร ือสภาวะอ ื่น  ๆ การตอบสนองต ่อยามากข ึ้น การตอบ สน องต ่อยาน ้อยลง

Cancer X
Collagen vascular disease X
Diarrhea X
Fever X
H eart failure X
H epatic diseases X
H yperthyroidism X
M alnutrition X
Hypothyroidism X

N ephrotic syndrom e X

Steatorrhea X
High vitam in K intake X

V itam in K deficiency X

5. ความแตกต ่างท างพ ันธ ุกรรม พ บ ว ่าม ีความแตกต ่างของส ารพ ัน ธ ุกรรมท ี่ควบ ค ุมการท ำงาน  
ข อ ง เอ น ไ ซ ม ์CY P 2C9 ใน มน ุษ ย ์ โดยพ บ ความ แตกต ่างร ้อยละ14-28 (heterozygotes) และ 
ร ้อยละ 0.2-1 (hom ozygotes) ช ึ่งม ีผลต ่อปฏ ิก ิร ิยา oxidative m etabolism  ของ S-isom er ของ 
ยาวาร ์ฟาร ิน  จ ึงเป ็นส าเห ต ุท ี่ท ำให ้การตอบ สน องต ่อยา วาร ์ฟ าร ินในแต ่ละบ ุคคลไม ่เท ่าก ัน  
ม ีการศ ึกษาพ บ ว ่า genetic polym orphism  ของ CYP 2C9 ใน ชาวคอเค เช ียน และชาวเอ เช ีย  
ต ่างก ัน  ชาวคอเคเช ียนเป ็น  polym orphism  ร ้อยละ 2-6 ส ่วน ชาวเอ เช ีย เป ็น  polym orphism  
ร ้อยละ 20 จ ึงท ำให ้ชาวเอ เช ียม ีความไวต ่อยาวาร ์ฟ าร ิน มากกว ่าชาวคอเคเช ียน  และม ีความ 
ต ้อ งการขน าดยาวาร ์ฟ าร ิน น ้อยกว ่า25'28 น อกจากน ี้ย ังพ บ การด ื้อต ่อยาวาร ์ฟ าร ินตาม 
พ ันธ ุกรรม ในผ ู้ป ่วยบ างคน จะต ้องไต ้ร ับ ยามากกว ่าป กต ิ 5-20 เท ่าของผ ู้ป ่วยท ั่วไป จ ึงจะ 
ไต ้ผลต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดตามท ี่ต ้องการ ท ั่งน ี้เน ื่องจากความผ ิดป กต ิใน ความส าม ารถ
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ของร ีเซ 'บ เตอร ์ (receptor) ท ี่จ ับก ับยาวาร ์ฟาร ิน  ด ังบ ันจ ึงต ้องม ีความ เข ้มข ้น ของยาวาร ์ฟ าร ิน  
ในกระแสเล ือดส ูงกว ่าป กต ิจ ึงจะท ำให ้ยาออกฤท ธ ิไต ้ด ี การด ือต ่อยาวาร ์ฟ าร ิน น ีพ บ ไต ้น ้อย 
มากซ ึ่งไม ่สามารถอธ ิบายด ้วยป ัจจ ัยอ ื่น   ๆ ไต ้ 1

6. อาย ุของผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน  วาร ์ฟ าร ิน จ ัด เป ็น ยาชน ิดห น ึ่งท ี่อ าย ุของผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ ยา 
ม ีค วาม ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ ค วาม ไวต ่อ ยา ถ ้าอ าย ุข อ งผ ู้ป ่วย เพ ิ่ม ข ึน โด ยเฉ พ าะใน ผ ู้ส ูงอ าย ุพ บ ว ่าจะ  
เพ ิ่มความไวต ่อยามากข ึ้น  17'29'31,77 แต ่อย ่างไรก ็ตาม ม ีบ างรายงาน การว ิจ ัยพ บ ว ่าอาย ุอ าจไม ่ม ี 

ผลต ่อการออกฤทธ ์ของยา 19

7. ป ัจจ ัยทางเทคน ิค  เช่น ผลการตรวจทางห ้องปฏ ิบ ัต ิการท ี่ไม ่เท ี่ยงตรงจะทำให ้การแปลผล 
การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ของผ ู้ป ่วยผ ิดพ ลาดห เอไม ่น ่าเช ื่อถ ือได ้ 1

อาการไม ่พ ึงป ระสงค ์ท ี่เก ิดจากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน

ยาวาร ์ฟ าร ิน เป ็น ยาท ี่ม ีป ระโยชน ์ใน การป ้องก ัน การเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด  แตกเป ็นยา 
ท ี่ม ีช ่วงการร ักษ าแคบ  จ ึงอาจเก ิดอ ัน ตรายจากการใช ้ยาไต ้ง ่าย

อาการไม ่พ ึงป ระสงค ์ท ี่พ บ ได ้บ ่อยท ี่ส ูดของยาวาร ์ฟ าร ิน  ได ้แก ่ ภาวะเล ือ ดออ กต าม บ ร ิเวณ ต ่าง  ๆ
ของร ่างกาย L andefeld และ Beyth (1993)14 ได ้ท ำการรวบ รวม ข ้อม ูลจาก 25 การศ ึกษา พ บว ่าอ ัตราการ 
เก ิด ภ าวะ เล ือ ด อ อ ก ท ี่ก ่อ ให ้เก ิด ก าร เส ียช ีว ิต  ภาวะเล ือ ดออ กร ุน แรง (ท ำให ้ผ ู้ป ่วยต ้อ งเข ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน  
โรงพ ยาบ าล) และภาวะเล ือดอ อกไม ่ร ุน แรงข ณ ะท ี่ผ ู้ป ่วยใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ได ้แก ่ ร ้อยละ 0.6 , 3.0 และ 9.6 
ต ่อป ี แต ่อ ย ่างไรก ็ต าม ก ารศ ึก ษ าภ าวะเล ือ ด อ อ ก ใน ก ารศ ึก ษ าเห ล ่าน ี้จะม ีค วาม แ ต ก ต ่างก ัน ได ้ม าก  ข ึนก ับ 
ล ัก ษ ณ ะข อ งผ ู้ป ่วยท ี่ท ำก ารศ ึก ษ า ขน าด ยาวาร ์ฟ าร ิน ท ี่ใช ้ แล ะก ารต ิด ต าม ด ูแล ผ ู้ป ่วย  ส ่วน ตำแห น ่งท ี่พ บ  
ภาวะเล ือดออกไต ้บ ่อย ได ้แก ่ ทางเด ินอาหาร ทางเด ินป ัสสาวะ เน ื้า เย ื่อ อ ่อ น  และ คอห อยร ่วมป าก และยัง 
อาจพบ ภาวะเล ือดออกได ้ใน เน ื้อ เย ื่อป อด เย ื่อบ ุห ัวใจ มดลูก รังไข่ และต ่อมหมวกไต น6,17'73

น อ กจากน ี้ย ังอาจพ บ ภ าวะ warfarin necrosis ซ ึ่งพ บ ได ้น ้อย โด ยผ ู้ป ่วยม ีอ าการผ ิวห บ ังร ้อน แดง 
แ ล ะ เจ ็บ ป ว ด  แ ล ้ว แ ผ ่ข ย าย ไ ป ย ังบ ร ิเว ณ อ ื่น ข อ งร ่างก าย อ ย ่างร ว ด เร ็ว  โด ย เร ิ่ม จ าก บ ร ิเว ณ ท ี่ม ีเล ือ ด อ อ ก  
ต ่อ ม าจะ เก ิด เน ื้อ ต าย เน ่าท ี่ผ ิวห น ัง  กล ้ามเน ื้อ  และเน ื้อ เย ื่ออ ่อน  แล ะ เก ิด ก ารต ิด เช ือ ใน ท ี่ส ุด  ส ่งผลให ้ต ้อง 
ต ัด อ ว ัย ว ะ ท ี่เก ิด ก าร ต าย เน ่าข อ ง เน ื้อ เย ื่อ เห ล ่าน ี้น ท ิ้ง  ส ่ว น ให ญ ่แ ล ้ว ม ัก เก ิด ข ึน ก ับ ส ่ว น ล ่างข อ งร ่างก าย  
เซ ลลไขม ันบ ร ิเวณ เต ้านม สะโพก ช ่องท ้อง และโคนขา ผ ู้ป ่วยท ี่เก ิดภาวะ w arfarin necrosis มากกว ่าร ้อย 
ละ 90 เป ็น เพ ศห ญ ิง โดยม ักจะเก ิดอาการข ึ้น ใน ระห ว ่างว ัน ท ี่ 2-5 ห ล ังจาก เร ิ่ม ใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  กลไกการ
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เก ิดคาดว ่าน ่าจะเก ิดจากการท ี่ยาวาร ์ฟ าร ิน ไป ลดการส ร ้าง vitam in K -dependent coagulation factors และ 
protein c ซ ึ่งโด ยป ก ต ิแล ้ว  protein C จะย ับ ย ั้งกระบ วน การแข ็งต ัว1ของเล ือดโดยการท ำ'ให ้ป ีจจ ัยการ 
แข ็งต ัวของเล ือด ซ ึ่งได ้แก ่ป ้จจ ัย  V และ VIII หมดฤทธิ และย ัง เห น ี่ยวน ำให ้เก ิดการส ลายไฟ บ ร ิน อ ีกด ้วย 
ตังาÏน ห ล ังก ารบ ร ิห ารยาว าร ์ฟ าร ิน แ ล ้ว ระ ด ับ ข อ งโป รต ีน ต ํ่าล งอ ย ่างรว ด เร ็ว ก ว ่าก ารล ด ล งข อ งป ัจ จ ัย  II 
และ X จะก ่อให ้เก ิดภาวะขาด protein C และภาวะ hypercoagulable state ในท ีส ุด 78

อาการไม ่พ ึงประสงค ์อ ีกอาการห น ึ่ง ได้แก่ purple-toe syndrom e ม ักพบหล ังจากได ้ร ับยา 
วาร ์ฟ าร ิน ไป แล ้ว  3-8 ส ัป ด าห ์ เก ิด เน ื่อ งจาก ห ล อ ด เล ือ ด ถ ูก อ ุด ต ัน ด ้วยค อ เลส เต อ รอ ล จาก  atherom atous 
plaques แ ล ้ว ม ีเล ือ ด ไ ห ล ไ ป ย ังบ ร ิเว ณ  plaques น ั้น โ ด ย เล ือ ด ท ี่ไ ห ล เข ้าไ ป น ั้น เป ็น ผ ล ม าจ าก ภ าว ะ  
เล ือดออกจากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  78

อาการไม ่พ ึงป ระส งค ์อ ื่นๆ ซ ึ่งไม ่ข ึ้น อย ู่ก ับ ผลของยาวาร ์ฟ าร ินในการป ็องก ันการเข ็งต ัวของเล ือด  
ได้แก่ คล ื่น ไส ั อาเจ ียน  ท ้องเส ีย เบ ื่ออาหาร น อกจากน ี้อาจม ีอาการเป ็น ผ ื่น ค ัน ท ี่ผ ิวห น ังและศ ีรษ ะล ้าน ซ ึ่ง  
พ บ ได ้น ้อยมาก ใน ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ต ั้งแต ่เด ็กและใช ้เป ็น ระยะเวลาน าน ก ็อาจพ บ ว ่าม ีการ 
ส ูญ เส ียแร'ธาต ุของกระด ูกได ้ 1,73

การใช ้ยาในส ตร ีม ีครรภ ์จะต ้องคำน ึงถ ึงป ระโยชน ์ท ี่ได ้ร ับ และอ ัน ตรายท ี่จะเก ิดข ึน ระห ว ่าง 
มารดาและทารก ยาวาร ์ฟ าร ินสามารถทำให ้มารดาแท ้งบ ุตร และสามารถท ี่จะผ ่าน จากรกไป ย ังท ารกใน  
ครรภ ์และท ำให ้เก ิดความพ ิการแต ่กำเน ิดของท ารกได ้ โดยทำให ้เก ิดกล ุ่มอาการ w arfarin em bryopathy 
ได ้แก ่ nasal hypoplasia, saddle nose deform ities, stippled epiphyses, punctate calcifications และความ 
ผ ิดป กต ิของระบ บ กระด ูกอ ื่น  ๆ เม ื่อมารดาร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ใน ช ่วงไตรมาสแรกโดยเฉพ าะในช ่วง 
6-12 ส ัป ดาห ์แรกของการต ั้งครรภ ์ แต ่ผลต ่อระบบประส าทส ่วน กลางและตา อาจจะเก ิดความผ ิดปกต ิข ึ้น  
ในช ่วงไตรมาส ท ี่ 2 และ รได ้ อาการเห ล ่าน ี้ข ึ้น ก ับ ขน าดยาวาร ์ฟ าร ิน ท ี่มารดาร ับ ป ระท าน ขณ ะต ั้งครรภ ์ 
ด ้วย พ บ ว ่ามารดาท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ินในขนาดส ูงกว ่า 5 ม ิลล ิกร ัม ต ่อว ัน จะม ีอ ัตราการเก ิด  warfarin 
em bryopathy ได ้ส ูง น อกจากน ี้ย ังพ บภาวะเล ือดออกในต ัวอ ่อน  ( fetal hem orrhage) และการตายของ 
ทารกไน ั โดยเฉพ าะอย ่างย ิ่งใน ระห ว ่างการคลอด23'24'78 ด ังน ั้น ค วรจะต ้องม ีการต ิดตาม ด ูแลผ ู้ป ่วยต ั้งครรภ ์ 
ท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน อย ่างใกล ้ช ิด  และควรห ล ีก เล ี่ยงการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินในผ ู้ป ่วยท ี่ต ั้งครรภ ์ในช ่วง 
6-12 ส ัป ดาห ์แรกและใน ช ่วงใกล ้คลอด โดยควรจะเปล ี่ยนมาใช ้ยา heparin หรือ low m olecular weigh 
heparin แท น ใน ช ่วงเวลาด ังกล ่าว  และเร ิ่มให ้ร ับ ป ระท าน ยาวาร ้ฟ าร ิน ให ม ่ภายใน  12-24 ช ั่วโมงหล ังการ 
คลอด โดยค วรจะให ้ heparin ร ่วมด ้วยจนกว ่ายาวาร ์ฟาร ิน จะออกฤทธได ้เต ็มท ี่ 72
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ก า ร เ ก ิด ภ า ว ะ เ ล ือ ด อ อ ก ผ ิด ป ก ต ิ

เป ็น ภาวะท ี่เก ิดข ึ้น เน ื่องจากฤท ธ ิในการป ้องก ัน การแข ็งต ัวของเล ือดท ี่มากเก ิน ช ่วงของการร ักษาท ี 
ต ้องการ การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิเป ็น ภาวะแท รกช ้อน ท ี่ส ำค ัญ ท ี่ส ุดของยาวาร ์ฟ าร ิน  แต ่เป ็นภาวะ 
ท ี่สาม ารถป ้องก ัน ห ร ือท ำให ้เก ิดน ้อยลงได ้ ภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิจะแบ ่งเป ็น  2 ชน ิด ข ึนก ับความ 

ร ุน แรงท ี่เก ิดข ึ้น ค ือ10,13'15'17

1. ภาวะเล ือดออกร ุน แรง (m ajor bleeding) ซ ึ่ง เป ็น สาเห ต ุของการตายห ร ือท ำให ้ต ้องเข ้าร ับ การ 
ร ักษาในโรงพยาบาล ห ร ืออาจต ้องม ีการให ้เล ือดห ร ือได ้ร ับ การผ ่าต ัด เพ ื่อร ักษ าภาวะเล ือดออก เช่น การ 
เก ิด เล ือดออกในส มอง (intracranial hem orrhage) หรอท retroperitoneal ภาวะเลอดออกทร ุนแรงถง 
เส ียช ีว ิตอาจเก ิดไต ้จากการม ีเล ือดออกแล ้วไป กดท ับ อว ัยวะท ี่สำค ัญ  เช่น สมอง เย ื่อห ุ้มห ัวใจ ไขส ันหล ัง 
เป ็นต ้น ห ร ืออาจเก ิดการส ูญ เส ีย เล ือดม ากจากการม ีเล ือดออกจากอว ัยวะภายใน บ างแห ่ง เช่น ในระบบ 
ท างเด ินอาห ารห ร ือในช ่องท ้อง เป ็นด้น

2 . ภาวะเล ือดออกท ี่ไม ่ร ุน แรง (m inor bleeding) เป ็นภาวะเล ือดออกท ี่ไม,จำเป ็นต ้องให ้เล ือดแก ่ 
ผ ู้ป ่วยห ร ือต ้องร ับ ผ ู้ป ่วยไว ้ร ักษาในโรงพ ยาบ าล เช่น เล ือดออกตามไรฟ ิน  เล ือดกำเดาไห ล หร ือม ีจำเล ือด 
เก ิดข ึ้น ท ี่บร ิเวณ ผ ิวห น ัง เป ็นต ้น

อย ่างไรก ็ตามการแบ ่งความร ุน แรงของภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิอาจแตกต ่างก ัน ใน แต ่ละรายงาน  
การศ ึกษา

จากการศ ึกษาใน ต ่างป ระเท ศพ บ อ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิ 0.5-39.6 ครัง /100 
ค น /ป ี 9'11' 14'16'17,19โดยเป ็นภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิชน ิดร ุน แรงร ้อยละ 1.2-5.6 ต ่อปี 18ในประเทศไทยพบ 
การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิจากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน เช ่น เด ียวก ับ ใน ต ่างป ระเท ศ จากการศ ึกษาท ี่ 
โรงพยาบาลส ิร ิราช โดยท ำการศ ึกษ าย ้อน ห ล ังใน ผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียม  ในระหว ่างป ี 
พ .ศ.2507-พ .ศ. 2522 จำนวน 146 ราย เพ ื่อศ ึกษ าถ ึงผลของการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ใน ระยะยาว พบว่าผ ู้ป ่วยท ี่ 
ใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิถ ึงร ้อยละ 26.89 (8.9 ครั้ง /1 00 ค น /ป ี)  ม ีผ ู้ป ่วย 2 รายท ี่ม ี 
เล ือดออกใน ส มองและถ ึงแก ่ความตาย นอกน ั้น เป ็นภาวะเล ือดออกท ี่ไม 'ม ีอ ัน ตราย65 ส ่วนการศ ึกษาท ี่ 
โรงพ ยาบ าลส งขลาน คร ิน ท ร ์ ใน การต ิดตามผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การผ ่าต ัดใส ่ล ิ้น ห ัวใจเท ียมจำน วน  174 คน 
พ บ ว ่าเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ 3.2 ครั้ง /100 ค น /ป ี ::
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ป ้จจ ัยส ำค ัญ ท ี่อาจม ีผลท ำให ้เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ ได ้แก ่

1. ระยะเวลาใน การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน
จากการศ ึกษาพ บ ว ่าระยะเวลาใน การร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ม ีความส ัม พ ัน ธ ์ก ับ การเก ิดภาวะ 

เล ือดออกผ ิดป กต ิ โดยผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับยาวาร ์ฟาร ิน ใน ช ่วง 1 ป ีแรก จะเป ็น ช ่วงท ี่เส ี่ยงต ่อการเก ิด
ภาวะแท รกซ ้อน ได ้ม าก21'22 โดยเฉ พ าะใน ระยะเด ือน แรกของการร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟ าร ิน จะม ีโอกาส
เส ี่ยงในการเก ิด เล ือดออกผ ิดป กต ิได ้ส ูงกว ่าช ่วงเวลาอ ื่น ๆ  พ บ ว ่าการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิลดลงจาก 
ร ้อยละ 3 ใน เด ือน แรก เป ็น ร ้อยละ0.8ต ่อ เด ือนในช ่วงเวลาป ีแรก ของการร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟาร ิน  และ 
ห ล ังจากน ั้น ลดลงเป ็น ร ้อยละ 0.3 ต ่อ เด ือ น '3'14

2. ค่า IN R ของผ ู้ป ่วย
ความ เส ี่ยงใน ก ารเก ิด ภ าวะเล ือ ด อ อ ก ผ ิด ป ก ต ิใน ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ม ีค วาม ส ัม พ ัน ธ ์ 

โดยตรงก ับค ่า IN R ท ี่ส ูงข ึ้น '7'20’70'74'79 โดยความเส ี่ยงน ี้จะส ูงข ึ้น อค ่างเห ็น ได ้ช ัด เม ื่อ  INR มากกว ่า 4-5 ขึ้น 
ไป 70'74'79 ด ังน ั้น ก ารค วบ ค ุม ไม ่ให ้ INR ส ูง เก ิน เป ้าห ม ายข องการร ักษ าท ี่ก ำห น ดไว ้จ ึง เป ็น ส ิ่งจำเป ็น  โดย 
จ าก ก ารศ ึก ษ าใน ผ ู้ป ่ว ยช าว ไท ยท ี่โรงพ ยาบ าล ส ิร ิร าช พ บ ว ่าค ว าม เส ี่ย งข อ งภ าว ะ เล ือ ด อ อ ก จ ะ ต ํ่าแ ล ะ อ ย ู่ 
ใน ช ่วงท ี่ยอมร ับ ได ้ ( 0.94 คร ั้งต ่อ 100 คนต ่อป ี)ถ ้าค ่า INR อย ู่ระหว่าง 2.0-3.0 80

3. ล ักษณ ะเฉพ าะของผ ู้ป ่วย
ความ เส ี่ยงใน การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิจะม ีความส ัมพ ัน ธ ์ก ับ ล ักษ ณ ะของผ ู้ป ่วย ซ ึ่งได ้แก ่ 

อาย ุของผ ู้ป ่วย ป ระว ัต ิการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิในอด ีต  โรคอ ื่น  ๆ ท ี่เป ็นร ่วมด ้วย เป ็น ด ้น '8

3.1 อายุ
อาย ุของผ ู้ป ่วยก ับค ฑ มเส ี่ยงของการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิย ังส ร ุป ไม ่ได ้แน ่ช ัด  

เน ื่อ งจากบ างการศ ึกษ าว ิจ ัยพ บ ว ่าอาย ุม ีส ่วน ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ โดย
ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีอาย ุส ูงข ึ้น จะม ีความ เส ี่ยงต ่อการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิมากฃ ึน 13’17'20'77โดยเฉพาะ 
ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีอาย ุต ั้งแต ่ 65 ป ีข ึ้น ไ ป 13 แต ่บ างการศ ึกษ าว ิจ ัยพ บ ว ่าอาย ุไม ่ม ีความส ัมพ ัน ธ ์ต ่อการเก ิด  
ภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิจากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  19
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3.2 เช ึอชาต ิ
ม ีบางการศ ึกษ าว ิจ ัยท ี่พ บ ว ่าเช ื้อชาต ิม ีส ่วน ส ัมพ ัน ธ ์ต ่อการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ 

จากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน 25'28 เน ื่องจากม ีความแตกต ่างในการเมแท บ อล ิซ ืมยา เช่น ม ีการศ ึกษา 
พบว ่าชาวเอเช ียม ีการขจ ัดยาลดลง ด ังน ั้น จ ึงท ำให ้ระด ับ ยาวาร ์ฟาร ิน ส ูงกว ่าชาวคอเคเช ียน  หาก 
ไม,ได ้ร ับ การป ร ับ ขน าดยาท ี่เห มาะส ม ก ็อาจเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้

3.3 ป ระว ัต ิใน อด ีตของการเก ิดภาวะเล ือดออกใน ระบ บ ท างเด ินอาห ารห ร ือการเป ็นแผล
ในระบบทางเด ินอาหาร
ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีป ระว ัต ิการเก ิดภาวะเล ือดออกใน ระบ บ ท างเด ิน อาห ารจะม ีโอกาสเก ิดภาวะ 

เล ือดออกผ ิดป กต ิมากข ึ้น เม ื่อร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน  ส ่วน การเป ็นแผลใน กระเพ าะอาห าร
(peptic ulcer) เพ ียงอย ่างเด ียวโดยไม ่ม ีป ระว ัต ิการเก ิดภาวะเล ือดออกในท างเด ินอาห ารมาก ่อน  
จะไม ่ม ีผลต ่อความเส ี่ยงใน การเก ิดภาวะเล ือดออก14

3.4 โรคอ ื่น  ๆ ท ี่เป ็นร ่วมด ้วย
โรคอ ื่นๆ ท ี่เป ็น ร ่วมด ้วยท ี่อาจจะท ำให ้เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิมากข ึ้น ได ้แก ่ ภาวะ

ห ัวใจห ้องบ น เต ้นผ ิดจ ังห วะ โรคความด ันโลห ิตส ูง โรคห ลอดเล ือดใน สมอง โรคห ัวใจท ี่ม ี 
อาการร ุน แรง ภาวะการทำงานของไตบกพร ่อง ภาวะการท ำงานของต ับ บ กพ ร ่อง โรคโลห ิตจาง 
เป ็นต ้น  น อกจากน ี้ใน ผ ู้ป ่วยท ี่ด ื่มแอลกอฮอล ์มากและม ีการท ำงาน ของต ับ ผ ิดป กต ิท ำให ้การส ร ้าง 
ป ิจจ ัยใน การแข ็งต ัวของเล ือดน ้อยลง ก ็จะตอบ ส น องต ่อยาไต ้มากกว ่าป กต ิจน เป ็น ส าเห ต ุท ำให ้ 
เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้ 14,18

3.5 ยาอ ื่น  ๆ ท ี่ใช ้ร ่วมด ้วย
ต ังได ้กล ่าวมาแล ้วยาวาร ์ฟ าร ิน ส าม ารถท ี่จะเก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาก ับยาอ ื่น ได ้มาก  และการ 

เก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาเห ล ่าน ี้ม ีผลต ่อฤท ธ ์ใน การต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดซ ึ่งอาจท ำให ้เก ิดภาวะ 
เล ือดออกผ ิดป กต ิได ้เช ่น  การใช ้ยาแอสไพ ร ิน ร ่วมก ับ ยาวาร ์ฟ าร ินส ามารถเพ ิ่มอ ุบ ัต ิการณ ์ของ
การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้ จ ึงควรจะต ้อ งต ิดตาม ผ ู้,ป ่วยและเฝ ็าระว ังการเก ิดภาวะ
เล ือดออกผ ิดป กต ิเม ื่อผ ู้ป ่วยม ีความ จำเป ็น ต ้องใช ้ยาท ี่อาจ เพ ิ่มฤท ซ ิของยาวาร ์ฟ าร ิน จน อาจท ำให ้ 
เก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิไต ้
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การแก ้ไขภาวะท ี่ม ีค ่า IN R  ส ูงเก ินช ่วงการร ักษาห ร ือภาวะเล ือดออกจากการใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน

V itam in K, (phytom enadione) เป ็น ส ารแก ้พ ิษ ห ล ักของยาวาร ์ฟ าร ิน  ว ิตาม ิน เคส ังเคราะห ์ชน ิด  
อ ื่น อ าจ ให ้ผ ล ท ี่ไ ม ่แ น ่น อ น เท ่าว ิต าม ิน เค ช น ิด น ี้ ก าร ให ้ย าค ว ร ให ้โ ด ย ก าร ร ับ ป ร ะ ท าน ห ร ือ ก าร ฉ ีด เข ้า  
ห ลอดเล ือดดำเท ่าน ั้น  ไม ่แน ะน ำให ้ใช ้การฉ ีด เข ้ากล ้าม เน ื้อห ร ือ เข ้าใต ้ผ ิวห น ัง เพ ราะการฉ ีด เข ้ากล ้าม เน ือ  
ใน ขณ ะท ี่ผ ู้ป ่วยม ี IN R  ท ี่ส ูงอ าจท ำให ้เก ิด เล ือ ดออกใน กล ้าม เน ือ  ส ่วน การฉ ีด เข ้าใต ้ผ ิวห น ังอาจม ีการด ูด  
ซ ึม ยาไต ้ไม ่ด ีเท ่าท ี่ค วร  เน ื่อ งจาก ผ ู้ป ่วยอ ย ู่ใน ส ภ าวะท ี่เส ีย เล ือ ด ม าก ท ำให ้ก ารไห ล เว ียน โล ห ิต ใน บ ร ิเวณ  
น ั้นอาจไม,ด ีพ อท ี่จะท ำให ้เก ิดการด ูดซ ึมยาเข ้าส ู่กระแส เล ือดไต ้อย ่างสมบ ูรณ ์

เน ื่องจาก  vitam in K, ออกฤท ธโดยผ ่าน การสร ้าง carboxylated clotting factors ด ังน ั้นผลของยา 
ต ้อ งใช ้เวลาห ลายช ั่วโม งกว ่าจะเห ็น ผล  ใน กรณ ีฉ ุก เฉ ิน การให ้ clotting factors โดยตรงใน ร ูป ของ fresh 
frozen plasm a จะทำให ้ภาวะเล ือดออกห ย ุดไต ้รวดเร ็วท ี่ส ุด74

ขนาดยาของ vitam in K, ท ี่ควรใช ้ข ึ้นอย ู่ก ับระด ับของ INR และความ ร ุน แรงขอ งภาวะเล ือดอ อก 
ACCP ได ้ให ้คำแน ะนำในการร ักษาภาวะ INR ส ูงห ร ือภาวะเล ือดออกไว ้ด ังน ี้ (ตารางท ี่ 5)

ต า ร า ง ท ี่ 5  ก า ร แ ก ้ไ ข ภ า ว ะ ท ี่ม ีค ่ใ  I N R  ส ูง เ ก ิน ช ่ว ง ก า ร ร ัก ษ า  ห ร ือ ภ า ว ะ เ ล ือ ด อ อ ก จ า ก ก า ร ใ ช ้ย า ว า ร ์ฟ า ร ิน 79

ร ะ ด ับ  I N R ค ำ แ น ะ น ำ ใ น ก า ร ร ัก ษ า

-ไม ่ม ีภาวะเล ือดออกที่สำกัญทาง 
คลิน ิกและมีค ่า INR น้อยกว่า 5

-หยุดยาครั้งต ่อไปแล้วเร ิ่มด ้วย1ขนาดยาที่ต ํ่ากว่าเม ื่อ INR อยู่ในช่วงเป้าหมายของ 
การรักษา

-ไม ่ม ีภาวะเล ือดออกที่สำค ัญทาง 
คลิน ิกและมีค ่า I N R 5 - 9

-หยุดการให้ยา 1 -2 คร ั้งแล ้วเร ิ่มด ้วย1ขนาดยาท ี่ต ํ่ากว ่าเม ื่อ  INR อยู่ในช่วง 
เป ้าหมายของการรักษา หากผู้ป ่วยมีความเส ี่ยงต ่อภาวะเล ือดออกสามารถให ้ 
vitamin K, โดยการรับประทานในขนาดยา 1-2.5 มิลลิกรัม

-ไม ่ม ีภาวะเล ือดออกท ี่สำคัญทาง 
คลิน ิกและม ีค่า INR มากกว่า 9

-หยุดยาชั่วคราว แล้วให้ vitamin K 1 ประมาณ 3-5 มิลลิกรัม วัดค่า INR ภายใน 
24 ชั่วโมง หาก INR ยังส ูงอยู่อาจให้ vitamin K, ซำอีกครังหนึ่ง

- ม ีภาวะเล ือดออกท ี่สำคัญทาง 
คลิน ิกหรือม ีค่า 1NR มากกว่า 20

-ให้ vitamin K, โดยการฉีดเข ้าหลอดเลือดดำอย่างช้า  ๆอาจใช้ fresh frozen 
plasma ในกรณ ีท ี่จำเป็น ถ ้าผ ู้ป่วยยังตอบสนองไม ด่ ี อาจให้ vitamin K, อีกครัง 
ภายใน 12 ช ั่วโมงหากจำเป็น
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พ าราม ีเตอร ์ท ี่ใช ้ใน การต ิดตามผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน

ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับประท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน จะต ้องได ้ร ับ การต ิดตามด ูแลอย ่างใกล ้ช ิด เน ื่องจากขน าดของยาท ี่ 
ใช ้ใน ผ ู้ป ่วยแต ่ละคน จะแตกต ่างก ัน  และป ระส ิท ธ ิผลในการร ักษ าของยาและความ ป ลอดภ ัยใน การใช ้ยา 
ของผ ู้ป ่วยข ึ้น อย ู่ก ับ ฤท ธใน การป ้องก ัน การแข ็งต ัวของเล ือดใน ช ่วงของการร ักษ า ล ้าผลของการร ักษา
ด ้วยยาวาร ์ฟ าร ิน ต ํ่าเก ินไป  จะทำให ้เก ิดภาวะแทรกซ ้อน ค ือ เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดได ้ แต ่ถ ้าผล 
ของการร ักษาด ้วยยาวาร ์ฟ าร ินส ูงเก ิน ไป  อาจเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิได ้ ซ ึ่งภาวะแทรกซ ้อนเห ล ่าน ี 
อาจท ำให ้เก ิดอ ัน ตรายร ้ายแรงถ ึงช ีว ิตได ้ แต ่ส ามารถป ้องก ัน ห ร ือท ำให ้ความร ุน แรงใน การเก ิดภาวะ
แท รกซ ้อนลดลงได ้โดยการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วย โดยอาจใช ้การตรวจว ัดพ าราม ิเตอร ์ต ่อไป น ี ในการต ิดตาม 
ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ได ้แก ่1

1 .ค่า prothrom bin tim e (PT)
การต ิดตามผลการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินใน ผ ู้ป ่วยด ้วยค ่า PT เป ็นว ิธ ีท ี่น ิยมก ัน มากท ี่ส ุดในอด ีต  

เพราะม ีราคาถ ูกและป ลอดภ ัยสำห ร ับ ผ ู้ป ่วย ค่า PT  เป ็นค ่าท ี่ว ัดความสามารถใน การกดการ 
ท ำงาน ของป ิจจ ัยในการแข ็งต ัวของเล ือดท ี่ส ัมพ ันธ ์ก ับ ว ิตาม ิน เค 3 ตัว จากท ังห มด 4 ตัว ซึ่ง 
ได ้แก ่ factor II, VII และ X การตรวจว ัดค ่า PT ทำได ้โดยการเต ิม แคลเซ ียมและ throm boplastin 
ลงใน ซ ิเตรตพ ลาส มาเพ ื่อกระต ุ้น ให ้เก ิดกระบ วน การแข ็งต ัวของเล ือด  ระยะเวลาท ี่เล ือดแข ็งต ัว 
เร ียกว ่า prothrom bin tim e หรือ PT ม ีห น ่วยเป ็นว ินาท ี ห ร ืออาจจะรายงาน ค ่าเป ็น ส ัดส ่วน ก ับ ค ่า 
ควบค ุม โดยใช ้ค ่าว ิน าท ีของเล ือดผ ู้ป ่วยห ารด ้วยว ิน าท ีของค ่าควบ ค ุม ซ ึ่ง เร ียกว ่า prothrom bin 
tim e ratio (PTR) 1

T hrom boplastin  เป ็นฟ อส โฟไลป ิดโป รต ีนส ก ัดจากเน ื้อ เย ื่อต ่าง ๆ เช่น ปอด รก สมอง จาก 
ส ัตว ์ชน ิดต ่าง ๆ เช ่น ( คน กระต ่าย หรือ วัว ) ซ ึ่งป ระกอบ ด ้วย tissue factor และ ฟอสโฟไลป ิด 
ท ี่จำเป ็น ใน การกระต ุ้น  factor X โดย factor V II ในระยะแรกของการร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน  
ค่า PT ท ี่ตรวจว ัดได ้จะเป ็น ผลมาจากการย ับ ย ั้ง  factor VII ม ีค ่าคร ึ่งช ีว ิตส ัน เพ ียง 6 ช ั่วโมง และ 
ต ่อมาจะเป ็น ผลจากการย ับ ย ั้ง  factor X และ II '

อย ่างไรก ็ตามป ิญ ห าสำค ัญ ในการว ัดค ่า PT คือ ความไม’แน ่น อ น ข อ งผ ลท ี่ได ้ เน ื่องจากความ 
ไ ว ท ี่แ ต ก ต ่าง ก ัน ข อ ง ส าร  throm boplastin ท ี่ใช ้ใน ก าร ท ด ส อ บ  ซ ึ่งข ึ้น อ ย ู่ก ับ แ ห ล ่งท ี่ม าข อ ง  
throm boplastin  ว ่าท ำม าจ าก เน ื้อ เย ื่อ ช น ิด ใด ห ร ือ จาก ส ัต ว ์ช น ิด ใด  ห ร ือ ว ิธ ีก าร เต ร ียม ส ูต รต ำร ับ  
แ ล ะ แ ม ้แ ต ่ใน โ ร งงาน ท ี่ผ ล ิต เด ีย ว ก ัน ก ็จ ะ แ ต ก ต ่างก ัน ใน แ ต ่ล ะ ค ร ังข อ งก าร ผ ล ิต ด ้ว ย  ก ารใช ้ 
throm boplastin  ท ี่ม ีค วาม ไวต ่อ ก ารล ด ลงข อ งป ิจจ ัยใน ก ารแข ็งต ัวข อ งเล ือ ด ต ํ่าจะท ำให ้ต รวจว ัด
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ค่า PT ได ้ค ่าน ้อยกว ่า การใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีค วาม ไวต ่อการลดลงข องป ัจจ ัยใน การแข ็งต ัว  
ของเล ือดส ูงกว ่า 1

2. ค่า INR (International N orm alized Ratio)
จากป ัญ ห าความไวท ี่แตกต ่างก ัน ของ throm boplastin ต ่อ การลดลงขอ งป ัจจ ัย  I I , VII และ 

X และความ แตกต ่างใน การรายงาน ผลค ่า PT ท ำให ้ไม ่ส าม ารถท ี่จะ เป ร ียบ เท ียบ ค ่า PT ในแต ่ละ 
ห ้อ ง ป ฏ ิบ ัต ิก า ร ไ ด ้ ด ัง น ั้น ใ น ป ี ค .ศ .1977 อ ง ค ์ก า ร อ น า ม ัย โ ล ก ไ ด ้ม ีก า ร ก ำ ห น ด ใ ห ้ใ ช ้
throm boplastin  ท ี่ผล ิตมาจากส มองมน ุษย ์เป ็น ส ูตรตำร ับ สำห ร ับ อ ้างอ ิง ( International Reference 
Preparations หรอ IRP ) ของ throm boplastin ชงต ่อม ากม การไช throm boplastin  จากแหล ่งอน 
ๆ ม าใช ้ใน การอ ้างอ ิง  และได ้ม ีการพ ัฒ น าการรายงาน ผล PT โดยการเป ล ี่ยน ให ้เป ็น ค ่า INR ซึ่ง 
คำนวณ มาจากค ่า PTR  โดยใช้ส ูตร 1

IN R = ( Patient PT ) c 
( Plasma control PT )

c คอ ค่า ISI ( International Sensitivity Index )
ค่า ISI เป ็น ค ่าท ี่แส ด งถ ึงความ ไวขอ ง throm boplastin ท ี่ม ีต ่อ ก ารล ดล งข อ งป ัจจ ัยใน ก าร 

แข ็งต ัวของเล ือดท ี่ส ัมพ ัน ธ ์ก ับว ิตาม ิน เค เม ื่อ เปร ียบเท ียบก ับ  ISI ของ IRP ซ ึ่งม ีค ่า ISI เท ่าก ับ  1.0 
ถ ้าค ่า  ISI ต ํ่า จ ะ ม ีค ว าม ไ ว ต ่อ ก าร ล ด ล ง ข อ งป ัจ จ ัย ใ น ก าร แ ข ็ง ต ัว ข อ ง เล ือ ด  ซ ึ่งส ัม พ ัน ธ ์ก ับ  
ว ิตาม ิน เคส ูง

ในป 1985 ได ้ม ีมต ิของ The International Com m ittee for Throm bosis and Hem ostasis 
และ The International Com m ittee for Standardization in H em atology เสนอใหวารสารทางการ 
แพทย ์ใช ้ระบบ IN R ในการรายงาน ผลการศ ึกษาท ี่ต ีพ ิมพ ์ และโรงงานผ ู้ผล ิต  throm boplastin 
ควรจะม ีการเป ร ียบ เท ียบ ความไวของ throm boplastin ท ี่ผลิต าบ IRP ของ W HO เพ ื่อระบ ุค ่า ISI 
และรายงานค ่า ISI แก,ผ ู้ใช ้ throm boplastin น้ั'น

A m erican Society o f  H ealth-System  Pharm acists (ASHP) ได ้สน ับสน ุนให มการรายงาน 
ผล PT ในระบบของ INR เพ ื่อช ่วยลดความแตกต ่างในการรายงานผลของ PT อ ัน เน ื่องมาจาก 
การใช ้ throm boplastin  ท ี่ม ีความไวแตกต ่างก ัน  81 การรายงานผลในระบบของ INR จ ึงเป ็น 
ระบบท ี่ด ีท ี่ส ุดในการใช ้ส ำห ร ับ การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ินใน ป ัจจ ุบ ัน  
เพ ราะม ีป ระโยช น ์ต ังต ่อ ไป น ี้21



3]

1) เป ็น ข ้อ ก ำห น ด ท ี่ต ร ง ก ัน ส ำห ร ับ ก าร ต ิด ต าม ด ูแ ล ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ก าร ร ัก ษ าด ้ว ย ย าต ้าน ก าร  
แข ็งต ัวของเล ือด

2) เป ็น ป ระโยช น ์ส ำห ร ับ ผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การตรวจว ัดใน ห ้อ งป ฏ ิบ ัต ิการท ี่ใช ้ throm boplastin ที่มี 
ความไวแตกต ่างก ัน  สามารถเปร ียบเท ียบผลของการตรวจว ัดได ้

3) เพ ื่อ ให ้การศ ึกษ าว ิจ ัยท างด ้าน คล ิน ิกและการต ีพ ิม พ ์ใน วารส ารต ่างๆ ท ี่เก ี่ยวก ับ การใช ้ยาด ้าน  

การแข ็งต ัวของเล ือดเป ็นมาตรฐานเด ียวก ัน
4) ล ด ค ว า ม เส ี่ย ง ใ น ก าร เก ิด ภ าว ะ ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด แ ล ะ ก าร เก ิด ภ าว ะ เล ือ ด อ อ ก  

ผ ิดปกต ิเน ื่องจากสามารถควบค ุมได ้ด ีข ึ้น

ฟ ้ญหาในการใช ้ค ่า IN R

การใช ้ค ่า IN R เป ็น พ าราม ิเต อ ร ์ท ี่ใช ้ใน ก ารต ิด ต าม ผ ู้ป ่ว ยท ี่ร ับ ป ระ ท าน ยาว าร ์ฟ าร ิน ก ็พ บ ว ่าม ี 
ป ็ญ ห าจากการใช ้ด ังต ่อไป น ี้ 1

(1) เม ื่อใช ้ในระยะเร ิ่มแรกของการร ักษาด ้วยยาวาร ์ฟ าร ินอาจให ้ผลท ี่ม ีความน ่าเช ื่อถ ือน ้อย 
ค ่า PT เป ็น การว ัดการลดลงของ factor I I , VII และ X แต่ throm boplastin  ท ี่ใช ้ใน การว ัดค ่า PT 

จ ะ ม ีค ว าม ไ ว ใน ก าร ว ัด ก าร ล ด ล งข อ ง  factor เห ล ่าน ี้แ ต ก ต ่างก ัน ไ ด ้ม าก ใน ผ ู้ป ่ว ย แ ต ่ล ะ ร าย  โด ยเฉ พ าะ 
factor VII และ X เน ื่องจาก factor ท ั้งส าม น ี้จะม ีอ ัตราการกำจ ัดออกจากพ ลาส ม าท ี่แตกต ่างก ัน  ผลของยา 
วาร ์ฟ าร ิน ใน การท ำให ้ค ่า PT ยาวข ึ้น จ ึงแตกต ่างก ัน ใน ช ่วงแรกขอ งการใช ้ยา ด ังน ั้น ใน ระห ว ่างการใช ้ยา 
วาร ์ฟาร ิน  2-5 ว ันแรก ค ่า PT ท ี่ยาวข ึ้น จ ึง เก ิดจากการท ี่ระด ับ ของ factor VII ท ี่ลดลง และอาจร ่วมก ับการ 
ท ี่ระด ับ  factor X  ท ี่ลดลงด ้วย ใน ท างต รงก ัน ข ้าม การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ต ิดต ่อ ก ัน เป ็น ระยะเวลาน าน  ค่า PT 
ท ี่ย าวข ึ้น จ ะ เป ็น ผ ล เน ื่อ งจาก ระ ด ับ ข อ ง factor ท ั้งส าม ท ี่ลด ล ง ก ารรายงาน ค ่า  แ 4แ ใน ช ่ว งแ ร ก ,ของการ 
ร ับ ป ระ ท าน ยาว าร ์ฟ าร ิน  ค ่าท ี่ได ้จะม ีค วาม น ่า เช ื่อ ถ ือ น ้อ ย  แ ต ่ป ิญ ห าน ีส าม ารถ ล ด ล งได ้โด ยค ว รจ ะ ใช ้ 
พ ลาส ม าข องผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ต ิดต ่อ ก ัน อ ย ่างน ้อย 6 ส ัป ด าห ์ และควรใช ้ throm boplastin 
ท ี่ม ีความไวส ูง
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(2) การรายงานค ่า INR โดยใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีค ่า ISI สูง ท ำให ้การรายงานผลน ั้นขาดความ 
ถูกต้องและแม่นยำ

การคำน วณ ค ่า IN R จากส ูตร INR = PT ratio080 ค่า INR ท ี่คำน วณ ไต ้จะม ีค วาม แม ่น ยำน ้อยเม ื่อ  
ใช ้ throm boplastin  ท ี่ม ีความไวต ํ่า ค ือม ีค ่า ISI สูง และความ ไม ่แม ่น ยำน ี้จะส ูงข ึ้น เม ื่อ  PT ratio ม ีค ่าส ูง 
ป ัญ ห าด ังกล ่าวจะลดลงเม ื่อใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีค ่า 1ร1ใกล้เคียง 1.0 ในการทดสอบพ ลาส มา

(3) การขาดค วาม ถ ูกต ้อ งข องค ่า INR ท ี่รายงาน เม ื่อใช ้เคร ื่องต รวจว ัด การแข ็งต ัวข องเล ือด ช น ิด  
อ ัตโนม ัต ิ

ใน ป ัจ จ ุบ ัน ห ้อ งป ฏ ิบ ัต ิก าร ส ่ว น ให ญ ่ม ัก ใช ้เค ร ื่อ งต ร ว จ ว ัด ก าร แ ข ็งต ัว ข อ ง เล ือ ด ช น ิด อ ัต โ น ม ัต ิ 
(A utom ated C lot D etectors) ซ ึ่งจะก ่อให ้เก ิดต ัวแปรใน การรายงาน ค ่า INR ขึน ท ำให ้ค ่า INR ท ี่ได ้ไม ่ตรง 
ก ับ ค ว าม เป ็น จ ร ิง  โ ด ย ป ก ต ิจ ะ ล ด ค ว าม แ ป ร ป ร ว น ใน ก าร ห าค ่า  ISI ไ ต ้โ ด ย ก าร เท ีย บ ม าต ร ฐ าน ข อ ง  
เค ร ื่อ งม ือ ด ้วยพ ล าส ม าท ี่ป ราศ จาก ป ัจจ ัยก ารแ ข ็งต ัวข อ งเล ือ ด  ด ังน ั้น ผ ล รบ ก วน จาก เค ร ื่อ งม ือ ท ี่ใช ้ว ัด จะ  
ลดลงเม ื่อ ใช ้ throm boplastin  ท ี่ม ีความไวห ร ือม ีค ่า ISI ใกล ้เค ียง 1.0 และจะต ้อ งม ีการเท ียบ ม าตรฐาน ขอ ง 
เค ร ื่อ งม ือ ท ุก ค ร ั้งท ี่เป ล ี่ยน น ั้ายาท ด ส อ บ  ด ังน ั้น ป ัญ ห าจ าก ก ารใช ้เค ร ื่อ งม ือ ต รวจว ัด ก ารแ ข ็งต ัว ข อ งเล ือ ด  
ช น ิด อ ัต โน ม ัต ิจะล ด ลงโด ยก ารใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีค วาม ไวห ร ือม ีค ่า  ISI ใกล ้เค ียง 1.0 และโดยการ 
เท ียบมาตรฐานของเคร ื่องม ือท ี่ใช ้ว ัดท ุกคร ั้ง

(4) การขาดความน ่าเช ื่อถ ือของค ่า ISI ท ี่กำหนดโดยโรงงานผ ู้ผล ิต
ม ีการส ำรวจพ บ ว ่าค ่า ISI ท ี่รายงาน โดยบ ร ิษ ัท ผ ู้ผล ิต น ั้น อาจจะไม ่ถ ูกต ้อง ด ังบ ัน ห ้องป ฏ ิบ ัต ิการ 

ทางคล ิน ิกจะต ้องเล ือกใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีความไวส ูง กล ่าวค ือม ีค ่า ISI ใกล ้เค ียง 1.0 และทำการเท ียบ  
มาตรฐานก ับ เคร ื่องม ือท ี่ใช ้ว ัดท ุกคร ั้งเพ ื่อห าค ่า ISI ท ี่จำเพ าะก ับ เคร ื่องม ือว ัดบ ัน   ๆ5

(5) ก ารค ำน วณ ค ่า  INR ไม ่ถ ูก ต ้อ ง เป ็น ผ ล ม าจาก ก ารค ำน วณ  าา PT  เฉ ล ี่ยข อ งค น ป ก ต ิท ี่ไม ่ 
เหมาะสม

PT ratio ส าม ารถ ค ำน ว ณ ไ ด ้จ าก ค ่า  PT ข อ งผ ู้ป ่ว ย ห าร ด ้ว ย ค ่า  PT เฉ ล ี่ย ข อ งค น ป ก ต ิ 
ห ้อ งป ฏ ิบ ัต ิก ารแ ต ่ล ะแ ห ่งจะม ีค ่า  PT เฉ ล ี่ยข อ งค น ป ก ต ิแต ก ต ่างก ัน ไป  การใช ้ค ่า  PTC0111101 แทน ค ่า PT 
เฉล ี่ยของคน ป กต ิจะท ำให ้การคำนวณ ค ่า INR เก ิดความ ผ ิดพ ลาดได ้ ค ่า PT เฉล ี่ยขอ งคน ป กต ิส าม ารถห า 
ได ้จากการว ัดค ่า PT จาก ต ัวอย ่างพ ลาส ม าข องผ ู้ท ี่ม ีส ุข ภาพ ด ีท ั้ง เพ ศ ห ญ ิงและช ายอ ย ่างน ้อ ย 20 คน แต่ถ ้า 
การกระจายของค ่า PT ท ี่ได ้ม ีการกระจายแบ บ ไม ่ป กต ิ ควรเป ล ี่ยน ค ่า PT น ั้น ให ้อย ู่ใน ร ูป ของลอการ ิท ึม  
แล ้วห าค ่าเฉ ล ี่ย เรข าคณ ิต  (geom atric m ean) ห ร ืออาจใช ้ค ่าม ัธยฐาน  (m edian) ก ็ได ้ ถ ้าค ่าม ัธยฐานน ีม ีค ่า
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ใกล ้เค ีย งก ับ ค ่า เฉ ล ี่ย เรข าค ณ ิต  การห าค ่า PT เฉ ล ี่ยข อ งค น ป ก ต ิน ี้ค วรท ำท ุก ค ร ังท ี่เป ล ี่ยน น ำยาท ด ส อ บ  
และควรใช ้เคร ื่องม ือชน ิดเด ียวก ับท ี่ใช ้ในการหาค ่า PT ของผ ู้ป ่วย

การติดตามดูแลผู้ป่วยที่รับประทานยาวาร์ฟาริน

เน ื่องจากยาวาร ์ฟ าร ิน เป ็น ยาท ี่ม ีเภส ัชจลน ศาส ตร ์และเภส ัชพ ลศาส ตร ์ท ี่ซ ับ ซ ้อน  อ ีกท ังย ังม ีด ัชน ี 
การร ักษาแคบ จ ึงม ีความ เส ี่ยงส ูงใน การใช ้ และม ีภาวะแท รกซ ้อน ท ี่ส ำค ัญ ซ ึ่งอาจเป ็น อ ัน ตรายถ ึงช ีว ิตได ้ 
เช่น การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ เน ื่องจากระด ับยาในเล ือดส ูงเก ินไป ห ร ือการเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุด  
หลอดเล ือด เน ื่องจากระด ับยาในเล ือดต ํ่าเก ิน ไป ด ังน ั้น จ ึงม ีการกำห น ดร ูป แบ บ ใน การด ูแลผ ู้ป ่วย เพ ื่อเพ ิ่ม 
ความป ลอดภ ัยและป ระส ิท ธ ิผลของยาวาร ์ฟ าร ิน

A nticoagulation clinic ได ้ถ ูกจ ัดต ั้งข ึ้น เป ็น คร ั้งแรกใน ป ระเท ศสห ร ัฐอเมร ิกา ใน ป ีค .ศ .1960 เป็น 
ระบบท ี่จ ัดต ั้งข ึ้น เพ ื่อให ้ม ีการป ระส าน งาน ก ัน ระห ว ่างบ ุคลากรท ี่ด ูแลผ ู้ป ่วย ได ้แก ่ แพ ท ย ์ ผ ู้ช ่วยแพทย ์ 
เภส ัชกร พยาบาล ผ ู้ช ่วยพยาบาล และเจ ้าหน ้าท ี่ห ้องปฏ ิบ ัต ิการ เพ ื่อช ่วยให ้การร ักษ าด ้วยการใช ้ยาต ้าน  
การแข ็งต ัวของเล ือดโดยเฉพ าะยาวาร ์ฟ าร ิน ได ้ผลด ีท ี่ส ุด  โดยจะท ำการป ระเม ิน ความ เส ี่ยงและความ
เห มาะส มใน การเร ิ่มใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ก ับ ผ ู้ป ่วย ม ีการจ ัดการเพ ื่อให ้ง ่ายต ่อการป ร ับ ขน าดและส ี่งจ ่ายยา
วาร ์ฟาร ิน  เช ่น ม ีการจ ัดทำแบบแผน  ( protocol ) สำห ร ับ การด ูแลผ ู้ป ่วยและป ร ับ ขนาดยาวาร ์ฟ าร ิน ตาม 
ค ่า!N R  ท ี่ตรวจว ัดได ้ ต ิดตามผลการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินท ั้งในแง ่ผลท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการ รวมถ ึงป ็จจ ัยอ ื่นๆ ท่ี 
อาจจะม ีผลกระท บ ต ่อการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  เช่น อาห ารท ี่ผ ู้ป ่วยร ับประทาน  ยาอ ื่นๆท ี่ผ ู้ป ่วยร ับประทาน 
ร ่วมด ้วย รวมท ั้งภาวะโรคอ ื่น   ๆ ท ี่ผ ู้ป ่วยเป ็นร ่วมด ้วย การให ้ความร ู้ท ั้งแก ่ผ ู้ป ่วยและผ ู้ท ี่ด ูแลผ ู้ป ่วย 
เก ี่ยวก ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน  และคำน ึงถ ึงความส ำค ัญ ของการด ูแลตน เองของผ ู้ป ่วยเพ ื่อจะน ำไปธ ุ(ผลการร ักษาท ี่
^  38-47ด

ร ูป แบ บ ใน การดำเน ิน งาน ใน การด ูแลผ ู้ป ่วยอย ่างเป ็น ระบ บ ใน ป ีจจ ุบ ัน ม ักจะเป ็น การดำเน ิน งาน  
ตามแบ บ แผน ใน การด ูแลผ ู้ป ่วยเบ ื้องต ้น ท ี่กำห น ดไว ้ (The prim ary care referral-protocol-directed 
m odel)381ดยการดำเน ิน งาน ด ูแลผ ู้ป ่วยในร ูป แบ บ น ี้ม ีผ ู้ดำเน ิน การจ ัดต ั้ง  ได ้แก ่ แพ ท ย ์ พยาบาล เภส ัชกร 
ห ร ืออาจจะม ีดำเน ิน งาน ร ่วมค ัน แบ บ เป ็น ท ีม  ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน จะด ูแลผ ู้ป ่วยเฉพ าะรายตามแน วท างท ี่ได ้
กำห น ดไว ้ และส ่วน ให ญ ่แล ้วพ บ ว ่าผ ู้ดำเน ิน งาน ใน การด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ม ักจะเป ็น  
เภส ัชกร39'40'42'46'',8'49'50'51'54'58'60'63'64การด ูแลผ ู้ป ่วยใน ร ูป แบ บ น ี้พ บ ว ่าให ้ผลท างคล ิน ิกตามท ี่ต ้องการได ้ด ีกว ่า 
การด ูแลโดยแพ ท ย ์เพ ียงผ ู้เด ียว
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แน วทางใน การจ ัดการสำห ร ับการให ้บร ิการผ ู้ป ่วยท ี่ร ับประทาน ยาวาร ์ฟ าร ิน

เพ ื่อ ให ้การดำเน ิน งาน ใน การใหบ้ ร ิการแก ่ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟ าร ิน เป ็นป ระ 1ยชน์ต่อ 
ผ ู้ป ่วยมากท ี่ส ุดและเก ิดอ ัน ตรายเน ื่องมาจากใช ้ยาน ้อยท ี่ส ุด  จ ึงค วรม ีการเต ร ียม การโด ยกำหนด 
อ งค ์ป ระก อ บ ด ังต ่อ ไป น ี้38

1. แนวทางในการจ ัดต ั้งและจ ัดการ
2. กระบวนการในการด ูแลผ ู้ป ่วย
3. การประเม ินผลของการดำเน ินงาน

1. แน วทางใน การจ ัดต ั้งและจ ัดการ

1.1 ค ุณ ส มบ ัต ิของบ ุคลากร
บ ุคลากรผ ู้ม ีห น ้าท ี่ป ฏ ิบ ัต ิงาน ใน คล ิน ิกท ี่ให ้บ ร ิการแก ่ผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน  ได้แก่

แพ ท ย ์ พยาบาล และเภส ัชกร เป ็นด ้น ช ึ่งม ีห น ้าท ี่ใน การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่มาร ับ บ ร ิการ ควรจะม ี 
ความร ู้ความเข ้าใจใน เร ื่องต ่างๆ  ด ังต ่อไปน ี้ค ือ กระบ วน การใน การแข ็งต ัวของเล ือด  การให ้การร ักษา 
เม ื่อ เก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด  ห ร ือภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ ด ังบ ันผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงานควรจะม ี 
ค ุณ ส ม บ ัต ิด ังต ่อ ไป น ี้

1. ม ีความร ู้ความ เข ้าใจใน เร ื่องค ุณ ส ม บ ัต ิท างเภส ัชจลนศาส ตร ์และเภส ัชพ ลศาส ตร ์ของ 
ยาวาร ์ฟาร ินและยาอ ื่นๆ ท ี่เป ็น ยาด ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดท ี่ใช ้ใน คล ิน ิก  สามารถท ี่ 
จะอธ ิบ ายถ ึงผลท ี่คาดว ่าจะเก ิดข ึ้น เน ื่องจากยาได ้ ส ภาวะของโรคท ี่เป ็น อย ู่ หรือ 
อาห ารท ี่ร ับประทาน และการเป ล ี่ยน แป ลงว ิถ ีการดำเน ิน ช ีว ิต  ท ี่ม ีผลต ่อยาด ้านการ 
แข ็งต ัวของเล ือด

2. ม ีความชำน าญ ใน การป ระเม ิน อาการและอาการแส ดงท ี่จะบ ่งช ี้ถ ึงภาว :เล ือดออกผ ิด 
ปกติ หร ือภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด เพ ื่อท ี่จะได ้ป ระส าน งาน ก ับ แพ ท ย ์ผ ู้ด ูแล  
ผ ู้ป ่วยได ้

3. ควรจะม ีความชำน าญ ใน การจำแน ก ม ีท ักษะและสามารถจ ัดการบ ัเญ หาอ ื่นๆ ที่เก ิด 
จากยา โดยได ้ร ับการยอมร ับจากผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงานอ ื่นๆ

4. ม ีความเข ้าใจถ ึงป ้จจ ัยทางส ังคม เศรษฐก ิจ อ ุปน ิส ัย ส ุขภาพจ ิต และส ิ่งแวดล ้อมท ี่ 
ม ีผลต ่อผ ู้ป ่วย
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5. เข ้าใจถ ึงความห มายของ Prothrom bin Tim e (PT) , INR (International N orm alized 
Ratio) และค่า ISI (Intenational sensitivity index) รวมท ังมความเขาโจถง 
ความส ัมพ ันธ ์ระห ว ่างค ่าต ่างๆ เห ล ่าน ี้และข ้อจำก ัดของค ่าต ่างๆ  เหล่าน ี

6. สามารถท ี่จะแปลผลค ่า INR และผลทางห ้องปฏ ิบ ัต ิการอ ื่นๆ  เพ ื่อท ี่แพทย ์จะ
สามารถปร ับขนาดยาวาร ์ฟาร ินได ้อย ่างเหมาะสม

7. สามารถท ี่จะส ื่อสารก ับผ ู้ป ่วยและบ ุคลากรอ ื่นๆ ได ้อย ่างด ี
8. สามารถท ี่จะทำห น ้าท ี่ใน การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยได ้อย ่างต ่อ เน ื่อง

1.2 ม ีผ ู้คอยอำนวยการและด ูแลให ้การดำเน ิน งานเป ็นไป ตามแน วท างท ี่วางไว ้

1.3 การดำเน ินงานและการประสานงาน
1.3.1 การกำห น ดแน วทางสำห ร ับการด ูแลผ ู้ป ่วยอย ่างช ัด เจน  เพ ื่อให ้การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วย 
เป ็นไปในแนวทางเด ียวก ัน  และเห มาะสมสำห ร ับผ ู้ป ่วย โดยเฉพ าะผ ู้ป ่วยท ี่จะต ้องม ีการส ่ง 
ต ่อไปร ักษาท ี่โรงพ ยาบาลใกล ้บ ้าน  ว ิธ ีการใน การด ูแลและต ิดตามผ ู้ป ่วยควรจะป ระกอบ  
ด ้วยข ั้น ตอน ต ่อไป น ี้

1) ว ิธ ีการประเม ินผ ู้ป ่วย
2) ว ิธ ีการให ้ความร ู้แก ่ผ ู้ป ่วย
3) ข ้อบ ่งช ี้ในการใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน
4) กำหนดช ่วงค ่า INR ท ี่เห มาะส มสำห ร ับ แต ่ละข ้อบ ่งใช ้ของยาวาร ์ฟ าร ิน
5) กำห น ดระบบในการจ ัดการในกรณ ีท ี่ค ่า IN R ไม ่อย ู่ในช ่วงของการร ักษา
6) กำห น ดช ่วงห ่างของระยะเวลาท ี่เห มาะสมส ำห ร ับ การตรวจว ัดค ่า IN R ในแต ่ละคร ัง

รวมท ั้งผลทางห ้องปฏ ิบ ัต ิการอ ื่นๆ ท ี่ต ้องใช ้ใน การป ระเม ิน ผ ู้ป ่วย เช่น การตรวจ
น ับ เม ็ดเล ือด การตรวจป ีสสาวะ เป ็นต้น

7) ข ้อกำห น ดใน การจำแน กอาการไม ่พ ึงประสงค ์ท ี่เก ิดช ี้น ว ่าร ุนแรงห ร ือไม 'เพ ียงใด เช่น
การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิและว ิธ ีดำเน ินการเม ื่อพ บ ป ็ญ ห าด ังกล ่าว

8) การประเม ินผ ู้ป ่วยในเร ื่อง อาหารท ี่ผ ู้ป ่วยร ับ ป ระท าน  ส ภาวะของโรคท ี่เป ็นอยู่ 
และการเปล ี่ยน แปลงว ิถ ีในการดำเน ินช ีว ิต  ซ ึ่งอาจม ีผลต ่อการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน

9) ว ิธ ีการใน การป ร ับ ขน าดของยาวาร ์ฟ ่าร ินท ี่เห ม าะสม โดยพ ิจารณ าจากค ่า INR ท่ี 
ตรวจว ัดไต ้

1 ฐ า ^ ? )  A A O JS
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1.3.2 การดำเน ิน งาน ท ี่เป ็น ระบ บ เพ ื่อท ี่จะจำแน กผ ู้ป ่วยท ี่ควรจะต ้องได ้ร ับ เล ือด เพ ื่อท ดแท น  
เน ื่องจากการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ หร ือการป ระเม ินการใช ้ยา ตารางการน ัดหมายท ี่ 
จำเป ็น ส ำห ร ับ ผ ู้ป ่วย การตรวจผลท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการซ ํ้าเพ ื่อผลท ี่ถ ูกต ้องในรายท ี่จำเป ็น  
การเตร ียมคำแนะน ำสำห ร ับ ผ ู้ป ่วย และการต ิดตามผลการร ักษา

ความสำเร ็จในการด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟ าร ิน บ ัน  มาจากการท ี่สามารถท ี่จะ 
ดำเน ิน งานได ้อย ่างต ่อ เน ื่อง สาม ารถท ี่จะป ร ับ ขน าดยาของผ ู้ป ่วยได ้อย ่างส ม ํ่าเส ม อ และ 
สามารถท ี่จะป ้องก ัน การเก ิดภาวะแทรกซ ้อน  ม ีการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยอย ่างส ม ํ่าเส มอ ด้วย 
การม ีระบ บ ในการต ิดตามผลการร ักษาของผ ู้ป ่วย และม ีการให ้ความ ร ูแก ่ผ ู้ป ่วย ซึ่ง
องค ์ป ระกอบ ของระบ บ ท ี่อย ่างน ้อยท ี่ส ุดควรจะม ี ได ้แก ่ ท ะเบ ียน ป ระว ัต ิของผ ู้ป ่วย กลไก 
ใน การส ่งต ่อระห ว ่างผ ู้ป ่วยในและผ ู้ป ่วยน อก และเช ่น เด ียวก ัน ก ับ ว ิธ ีการใน การบ ัดห มาย 
ผ ู้ป ่วย เพ ื่อตรวจว ัดผลท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการอย ่างสม ํ่าเสมอ และม ีการตรวจส อบ ผลท าง
ห ้องป ฏ ิบ ัต ิการด ้วย ม ีว ิธ ีการบ ัดห ม ายและการต ิดตามผลใน การร ักษาผ ู้ป ่วย เป ็นต้น
เพ ื่อท ี่จะให ้การด ูแลผ ู้ป ่วยเป ็น ไป อย ่างต ่อ เน ื่อง

1.4 การต ิดต ่อส ื่อสารและการบ ันท ึกผล
การดำเน ิน งานใน การด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน  ควรจะม ีว ิถ ีท างและข ั้นตอน ท ี่ควร 

จะต ้องคำน ึง ในการต ิดต ่อส ื่อสารระห ว ่างผ ู้ป ่วย แพ ท ย ์ ห ร ือบ ุคลากรท างแพ ท ย ์ ผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงานใน 
ห ้องปฏ ิบ ัต ิการ และฝ ่ายเภส ัชกรรม น อกจากน ี้ควรจะม ีการบ ัน ท ึกการต ิดต ่อส ื่อส ารระห ว ่างก ัน ไว ้ 
ใน ท ะเบ ียน ป ระว ัต ิของผ ู้ป ่วยด ้วย

การต ิดต ่อส ื่อสารระหว ่างก ันสำห•ร ับการให ้การด ูแลผ ู้ป ่วย ม ีความส ำค ัญ เป ็น อย ่างย ิ่งต ่อผลของ 
การร ักษาด ้วยยาต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือด  เร ื่องต ่างๆ ท ี่จำเป ็น ต ้องต ิดต ่อส ื่อส ารค ัน  ได ้แก ่ ผลเลือด 
ท ี่ตรวจว ัดได ้ท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการ ว ัน ท ี่จะต ้องเร ิ่มห ร ือห ย ุดร ับ ป ระท านยาวาร ์ฟ าร ิน ห ร ือยาอ ื่น ๆ  ท่ี 
ร ับ ป ระท าน ร ่วมด ้วย ห ร ือการปร ับ เปล ี่ยน การให ้การร ักษา เป ็นต ้น  ส ิ่งต ่างๆ เหล ่าน ี้ต ้อ  การการ 
ส ื่อสารท ี่ช ัด เจน  เน ื่องจากความผ ิดพ ลาดใน การส ื่อสาร อาจเป ็น ผลเส ียต ่อผลการร ักษ าข องผ ู้ป ่วยไต ้

สำเน าของจดห มายต ่างๆ  ท ี่ส ่งให ้ก ับผ ู้ป ่วยห ร ือผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงาน อ ื่น ๆ  ควรจะเก ็บ ไว ้ใน ท ะเบ ียน  
ป ระว ัต ิของผ ู้ป ่วยด ้วยรวม ท ั้งแบ บ บ ัน ท ึกการส ื่อส ารต ่างๆ  เป ็นต ้นว ่า การใช ้โท รศ ัพ ท ์ ไปรษณ ียบ ัตร 
ควรจะเก ็บ รวบ รวม ไว ้ด ้วย ในท ะเบ ียน ป ระว ัต ิของผ ู้ป ่วยควรจะม ีการบ ัน ท ึกข ้อม ูล เบ ื้องต ้น ของผ ู้ป ่วย 
ข ้อบ ่งใช ้ของการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  ระยะเวลาท ี่จะต ้องไต ้ร ับ การร ักษ าและค ่า IN R  ท ี่เหมาะสมสำห ร ับ  
ผ ู้ป ่วย โรคอ ื่น   ๆ ท ี่เป ็นร ่วมด ้วย ผลการตรวจทางห ้องปฏ ิบ ัต ิการ ขน าดของยาวาร ์ฟ าร ินและการป ร ับ  
ขน าดยาของผ ู้ป ่วย บ ัน ท ึกการต ิดต ่อส ื่อส ารและคำแน ะนำต ่าง  ๆ ท ี่ผ ู้ป ่วยได ้ร ับ  ระหว ่างการต ิดตาม
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ดูแล ยาอ ื่น ๆ ท ี่ได ้ร ับ ร ่วมด ้วย (รวมท ั้งยาส าม ัญ ประจำบ ้าน ) จะด ้องม ีการบ ันท ึกช ื่อยา ขนาด ว ิถ ีทาง 
การให ้ยา ความถ ี่ใน การให ้ยา และท ี่ส ำค ัญ ควรม ีแบ บ แผน การป ร ับ ขน าดยาท ี่กำห น ดไว ้ แนบอยู่ใน 
ท ะเบ ียนป ระว ัต ิของผ ู้ป ่วย

1.5 ม ีการใช ้พ าราม ิเตอร ์ท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการท ี่เห มาะสมใน การด ูแลผ ู้ป ่วย
ควรม ีการรายงานผลการตรวจว ัดการแข ็งต ัวของเล ือดโดยใช ้ค ่า INR ซ ึ่ง เช ื่อว ่าเป ็นระบบท ี่ด ี

ท ี่ส ุด ใน ข ณ ะน ี้ และม ีการใช ้ throm boplastin ท ี่ม ีค ่า ISI ไม ่เก ิน 1.5 และผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงาน ควรม ีความร ู 
ความเช ้าใจถ ึงว ิธ ีการและการรายงาน ผลด ้วยค ่า INR

2. กระบ วน การใน การด ูแลผ ู้ป ่วย

2.1 การค ัด เล ือกผ ู้ป ่วยและการประเม ินผ ู้ป ่วย
2.1.1 แพ ทย ์ห ร ือบ ุคลากรทางการแพทย ์อ ื่นๆ  ควรจะกำห น ดว ิธ ีการให ้การร ักษ าด ้วยยาต ้านการ 
แข ็งต ัวของเล ือดท ี่เห ม าะส มส ำห ร ับ ผ ู้ป ่วยเฉพ าะรายและได ้ร ับ การเห ็น ชอบ จากผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ด ้วย
2.1.2 ผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีการประเม ินผ ู้ป ่วยในเร ื่องต ่างๆ  ต ังต ่อไปน ี ยาท ี่ร ับประทานอย ู่ใน
ขณ ะน ี้ อาห ารท ี่ร ับประทาน  ว ิถ ีการดำเน ินช ีว ิต ระด ับความร ู้และความส ามารถใน การอ ่าน ออก 
เข ียน ได ้ของผ ู้ป ่วย ความ เช ื่อและแน วความค ิดท างด ้านส ุขภาพ อน าม ัย แรงจ ูงใจในการด ูแล
ร ักษาตนเอง และส ิ่งแวดล ้อมและพฤต ิกรรมอ ื่นๆ ท ี่เป ็น ส ิ่งข ัดขวางต ่อการเร ียน ร ู้และความ
เช ื่อม ั่นในแน วท างการร ักษาพ ยาบ าล ซ ึ่งการป ระเม ิน ผ ู้ป ่วยท ี่มาร ับ บ ร ิการเป ็น องค ์ป ระกอบ ท ี่
ส ำค ัญ ใน การด ูแลผ ู้ป ่วย เป ็นกระบ วน การท ี่จะท ำให ้ร ู้จ ักผ ู้ป ่วยมากย ิ่งข ึ้น  และเป ็นประโยชน ์ต ่อ  
ผ ู้ป ่วย

2.2 การเร ิมต ้น ให ้การร ักษา (Initiation o f  th e rap y )
2.2.1 ควรม ีการกำห น ดช ่วงค ่า INR ท ี่เห มาะส มสำห ร ับผ ู้ป ่วย
2.2.2 ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรม ีการปร ับขน าดยาวาร ์ฟ าร ิน  ตามค ่า IN R ท ี่ตรวจว ัดได ้ ผลทาง
ห ้องป ฏ ิบ ัต ิการอ ื่นท ี่เก ี่ยวช ้อง ผลการประเม ินผ ู้ป ่วย การตอบ ส น องของผ ู้ป ่วย และตาม
แน วท างท ี่วางไว ้

การให ้ยาแก ่ผ ู้ป ่วยควรจะห าว ิธ ีการท ี่ง ่ายท ี่ส ุด  เช่น อาจจะม ีการใช ้ยาเพ ียงความ แรงเด ียว 
แล ้วส ิ่งจ ่าย เป ็น จำน วน  1 เม ็ด, 2 เม็ด ห ร ือ เป ็น เศษส ่วน ของเม ็ดยา เพ ื่อป ้องก ัน ความผ ิดพ ลาด
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ในการร ับประทาน ยาอาจจะม ีอ ุปกรณ ์อ ื่นๆ  เพ ื่อช ่วยผ ู้ป ่วยให ้เก ิดความเข ้าใจมากย ิงฃ ึน  เช่น
เข ียน เป ็น คำแน ะน ำไว ้ ม ีกล ่องสำหร ับบรรจ ุยา หรือ ใช ้ป ฏ ิท ิน ท ี่ระบ ุขน าดยาไว ้ เป ็นต ้น
2.2.3 เม ื่อ เร ิ่มต ้น ใน การร ักษาห ร ือห ล ังจากการเข ้าพ ักร ักษาในโรงพ ยาบ าล ผ ู้ป ่วยควรจะไต ้ร ับ  
การด ูแลอย ่างใกล ้ช ิด  โดยอาจจะต ้องมาร ับ บ ร ิการท ุกส ัป ดาห ์ ข ืนอย ู่ก ับความคงท ีของระบบ 
ไห ลเว ียน โลห ิตของผ ู้ป ่วย ห ล ังจากท ี่ฤท ธ ิของยาต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือดคงท ี่แล ้ว  ควรจะม ีการ 
ต ิดตามผลการร ักษาอย ่างน ้อยท ุก  4 ส ัปดาห ์ และไม ่ควรเก ิน  12 ส ัป ดาห ์

2.3 การร ักษาเม ื่อผลของยาคงท ี่ (m aintenance o f  therapy)
2.3.1 ผ ู้ปฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีกระบ วน การท ี่เป ็น ระบ บ ใน การต ิดตามผลการร ักษาของผ ู้ป ่วย โดย 
ม ุ่ง เน ้น ใน การป ระเม ินผ ู้ป ่วย ถ ึงอาการไม ่พ ึงป ระส งค ์ท ี่อาจ เก ิดข ืน เน ื่องจากการให ้การร ักษ า การ 
เก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิ การเก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาระห ว ่างยา 
หร ืออาหาร ว ิถ ีใน การดำเน ิน ช ีว ิตท ี่เปล ี่ยนแปลง การท บ ท วน ผลท างห ้องป ฏ ิบ ัต ิการ และการ 
ให ้ค วาม เแ ก ่ผ ู้ป ่วย

ผลการให ้บ ร ิการท ี่ด ี1ข ึ้น อย ู่ก ับความถ ี่,ใน การต ิดตามผลการร ักษ า1ของผ ู้ป ่วย การประเม ิน 
การต ิดตามผลการร ักษาประกอบด ้วย การป ระเม ินถ ึงความเป ล ี่ยน แป ลงของยาท ี่ไต ้ร ับ  สภาวะ 
ของผ ู้ป ่วย อาห ารท ี่ร ับ ป ระท าน และความเช ื่อม ั่นของผ ู้ป ่วย ผ ู้ป ่วยควรจะได ้ร ับ การป ระเม ินใน  
เร ื่องของ อาการและอาการแส ดงของการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ หร ือการเก ิดล ิ่ม เล ือดห ล ุด  
อ ุดห ลอดเล ือด และขน าดของยาวาร ์ฟ าร ินว ่าเห มาะสมก ับผ ู้ป ่วยห ร ือไม ่
2.3.2 ผ ู้ปฏ ิบ ัต ิควรจะม ีว ิถ ีท างใน การกำห น ดระยะเวลาใน การต ิดตามผลการร ักษ าห ล ังการป ร ับ  
ขนาดยาในแด'ละคร ั้ง การกำหนดควรจะคำน ึงถ ึงค ่า INR ท ี่ไม ่อย ู่ในช ่วงของการร ักษาและ 
ขน าดของยาท ี่เป ล ี่ยนแป ลง เช ่น เด ียวก ับป ัจจ ัยอ ื่นๆ ท ี่ม ีผลต ่อการตอบ ส น องของผ ู้ป ่วย

การร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟาร ินจะต ้องใช ้เวลาอย ่างน ้อย 3 วัน จ ึงจะม ีผลต ่อค ่า INR ดังบ ัน 
ระยะเวลาท ี่เห มาะส ม สำห ร ับ การตรวจว ัดค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดห ล ังการป ร ับ ขน าดยา ควรจะ 
เป ็นอย ่างน ้อย 3 ว ันและไม ่ควรเก ิน  2 ส ัปดาห ์
2.3.3 ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีการพ ัฒ น าแน วท างใน การจ ัดการก ับ ป ัจจ ัยท ี่อาจม ีผลท ำให ้การตอบ  
สน องต ่อยาเป ล ี่ยนแป ลง เน ื่องจากสภาวะของผ ู้ป ่วย ยาท ี่ผ ู้ป ่วยใช ้ร ่วมด ้วย อาหาร หร ือป ัจจ ัย 
อื่นๆ เช่น ผ ู้ป ่วยควรจะได ้ร ับ คำแนะน ำจากผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงานท ี่ด ูแลผ ู้ป ่วย เร ื่องการร ับประทานยาต ้าน  
การแข ็งต ัวของเล ือดท ุกคร ั้ง  ท ี่ม ีเห ต ุการณ ์ท ี่ค าดว ่าอาจก ่อให ้เก ิดป ัญ ห าการเก ิด เล ือดออกไต ้ง ่าย 
เช่น ม ีการน ัดห มายก ับ ท ัน ตแพ ท ย ์ ซ ึ่งอาจจะต ้องม ีการถอน พ ึน ท ี่เส ี่ยงต ่อการเก ิดบ าดแผล หรือ 
ม ีการน ัดห มายก ับแพทย ์อ ื่นๆ  ซ ึ่งอาจได ้ร ับยาอ ื่นๆ เพิ่ม และอาจท ำให ้เก ิดอ ัน ตรก ิร ิยาระห ว ่างยา
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ซ ึ่ง จะม ีผลต ่อค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดได ้ ห ร ือการน ัดห มายเพ ื่อการผ ่าต ัดอ ื่น ๆ  เพ ื่อท ี่จะได ้ปร ับ  
ขน าดยาให ้เห ม าะส ม

2.4 การให ้ความร ู้แค ่ผ ู้ป ่วย
ผ ู้ให ้บ ร ิการควรจะม ีว ิถ ีท างและข ั้น ตอนในการให ้ความร ู้แค ่ผ ู้ป ่วย โดยม ีเป ้าหมายและ 

ว ัตถ ุป ระส งค ์ใน การให ้ความ ร ู้แค ่ผ ู้ป ่วย ซ ึ่งการให ้ความร ู้แก ่ผ ู้ป ่วยแต ่ละรายควรเป ็น ไป ตามการ 
ป ระเม ิน ผ ู้ป ่วยใน ตอน ต ้น  ข ึ้น ก ับระด ับความร ู้ของผ ู้ป ่วย การม ีโป รแกรมในการให ้ความร ู้ท ี่ด ีจะช ่วย 
ให ้ผลในการด ูแลผ ู้ป ่วยด ีข ึ้น

2.5 ม ีการจ ัดการและท ักษะใน การแก ้ป ัญ ห าอ ื่นๆ  ท ี่อาจเก ิดข ึ้น เน ื่องจากการให ้การร ักษาห ร ือป ัญ ห าท ี่ 

ไม ่เก ี่ยวก ับ การให ้การร ักษ า
2.5.1 ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีว ิถ ีท างและข ั้นตอน ใน การจ ัดการก ับ ป ัญ ห าท ี่เก ิดข ึ้น  เช่น การเกิด 
ภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิท ี่อาจจะร ุนแรงหร ือไม'ร ุนแรง การเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด 
ห ร ือการเก ิดอ าการไม ่พ ึงป ระส งค ์ เน ื่องจากยาต ้าน การแข ็งต ัวของเล ือด หร ือ เน ื่องจากยาอ ื่นๆ 
รวม ถ ึงการใช ้ว ิตาม ิน เคห ร ือการให ้ fresh frozen plasm a เพ ื่อแก ้ไขภาวะท ี่ม ีค ่า INR สูงมาก 
เก ิน ไป ห ร ือการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ
2.5.2 ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีว ิถ ีท างและข ั้นตอน สำห ร ับ การดำเน ินการ ในกรณ ีท ี่ผ ู้ป ่วยต ้องม ี

ห ัตถการท ี่ม ีความ เส ี่ยงส ูง  เช่น จะต ้องได ้ร ับ การผ ่าต ัดห ร ือการร ักษาท างท ัน ตกรรม จะต้อง 
คำน ึงถ ึงความ เส ี่ยงของการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ และการเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอด 
เล ือด ป ัจจ ัย เฉ พ าะต ัวของผ ู้ป ่วย และชน ิดของห ัตถการน ั้น  ควรจะไต ้ร ับ การป ระเม ิน เพ ื่อกำห น ด 
แผนในการให ้การร ักษ าให ้ม ีป ระส ิท ธ ิภาพ มากท ี่ส ุด  ผ ู้ป ่วยควรจะได ้ร ับ การต ิดตาม ด ูแลอย ่าง
ใกล ้ช ิดและห ย ุดร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ิน ก ่อน ท ี่จะม ีห ัตถการป ระมาณ  2-3 วัน หรือเร ิ่ม
ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ินในขนาดต ํ่ากว ่าเต ิม  ห ร ืออาจจะต ้องให ้การร ักษ าโดยใช ้ heparin ในระยะ 
เวลาส ั้นๆ เป ็นต ้น
2.5.3 ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรม ีว ิถ ีท างและข ั้นตอนในการบ ร ิห ารจ ัดการ เม ื่อผ ู้ป ่วยไม ่ย ึดม ั่น ต ่อการร ักษา 
และ การน ัดห มาย หรืออ ื่นๆ ท ี่เก ี่ยวข ้องก ับการให ้การร ักษา เพ ื่อป ้องก ัน การแข ็งต ัวของเล ือด



40

3. ม ีการประเม ิน ผลของการให ้บ ร ิการแก ่ผ ู้ป ่วย

3.1 ม ีการประเม ิน องค ์ประกอบขององค ์กร
ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรท ี่จะป ระเม ิน องค ์ป ระกอบ ขององค ์กรเป ็น ป ระจำท ุกป ี ห ร ืออาจจะมากกว ่าบ ัน  

ตามความจำเป ็น  ควรจะม ีการว ิเคราะห ์ถ ึงกระบวน การต ่างๆ  ท ี่ม ีผลต ่อผลการร ักษ าของผ ู้ป ่วย การ 
ป ระเม ิน ส ่วน ป ระกอ บ ขอ งองค ์กรน ี้ จะรวมไปถ ึงประส ิทธ ิภาพ ของระบบ กระบวนการในการด ูแล 
ผ ู้ป ่วย การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยด ้วยผลทางห ้องปฏ ิบ ัต ิการ และการให ้ความร ู้แก ่ผ ู้ป ่วย เป ้าหมายของ 
การป ระเม ิน น ี้เพ ื่อ ท ี่จะแน ่ใจว ่าการดำเน ิน งาน น ี้เป ็น ไป ต าม จ ุลป ระส งค ์ของการจ ัดต ัง

3.2 การป ระเม ินผลการร ักษาของผ ู้ป ่วย
ผ ู้ป ฏ ิบ ัต ิงาน ควรจะม ีการป ระเม ินผลจากการให ้บ ร ิการเป ็นป ระจำท ุกป ี ห ร ือมากกว ่าบ ันตาม

ความจำเป ็น  ส ิ่งท ี่จะต ้องประเม ิน ได ้แก ่ ผลของการร ักษาผ ู้ป ่วยด ้วยยาวาร ์ฟ าร ิน  ซ ึ่งม ีต ัวช ี'ว ัดค ือ ค่า 
IN R  ว ่าอย ู่ในช ่วงของการร ักษาห ร ือไม' อ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ อ ุบ ัต ิการณ ์การ 
เก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด และภาวะแทรกช ้อน อ ื่น ๆ  ท ี่เก ิดข ึน เน ื่องจากการให ้การร ักษ า 
เป ็นต ้น รวมท ั้งท ักษะใน การด ูแลตนเอง และค ุณ ภาพช ีว ิตของผ ู้ป ่วย

ก า ร ต ิด ต า ม ผ ู้ป ่ว ย ด ูแ ล ต น เ อ ง ท ี่บ ้า น  (  h o m e  p r o t h r o m b i n  t i m e  m o n i t o r i n g  )

ได ้ม ีการท ดลองให ้ผ ู้ป ่วยด ูแลตน เองโดยการป ร ับ ขน าดยาและตรวจว ัดค ่า PT โดยใช ้เคร ื่องม ือ 
ต ิดตามค ่า PT ด ้วยตนเอง เป ็น เคร ื่องม ือส ำห ร ับ การตรวจว ัดค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดโดยการเจาะเล ือด  
จากป ลายน ิ้วม ือซ ึ่งผ ู้ป ่วยสามารถใช ้ได ้เองท ี่บ ้าน  และให ้ผ ู้ป ่วยป ร ับ ขน าดยาไต ้เองโดยจะม ีค ู่ม ือส ำห ร ับ  
ผ ู้ป ่วยเพ ื่อใช ้ใน การป ร ับ ขน าดยาตามค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดท ี่ตรวจว ัดได ้ จากการศ ึกษาของ W hite และ 
คณะ (1989) 82 พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยส ามารถป ร ับ ขน าดของยาให ้ม ีค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดอย ู่ใน ช ่วงของการ
รักษา ได ้ถ ึงร ้อยละ 93 ซ ึ่งมากกว ่ากล ุ่มควบค ุม  (ร ้อ ยละ75) ซ ึ่งส อดคล ้องก ับ การศ ึกษาของ A nsell และ 
คณะ (1995) 83 ซ ึ่งต ิด ต าม ผ ู้ป ่ว ย 7 ป ี พ บว ่าผ ู้ป ่วยส ามารถป ร ับ ขน าดของยาให ้ม ีค ่าการแข ็งต ัวของเล ือดอย ู่ 
ใน ช ่วงข องการร ักษ าได้ถึงร้อยละ 88.6 ซ ึ่งมากกว ่ากล ุ่มควบ คุม (ร ้อยละ 68) pO.OOl อ ย ่างไร ก็ตาม มี 
ผ ู้ป ่วยท ี่ป ร ับ ขน าดยาผ ิดท ั้งน ี้เน ื่องจากไม ่เข ้าใจว ิธ ีการป ร ับ ขน าดยา การท ี่ผ ู้ป ่วยสามารถท ี่จะด ูแลตน เอง 
ใน เร ื่องของการตรวจว ัดค ่าการแข ็งต ัวของเล ือด  และป ร ับ ขน าดยาเองท ี่บ ้าน ได ้จะเป ็น การส ะดวกส ำห ร ับ  
ผ ู้ป ่วยและสามารถลดภาวะแท รกช ้อน ต ่างๆ  ไต ้ นับว ่าเป ็น แน วท างท ี่ด ีใน การด ูแลผ ู้ป ่วยอ ีกว ิธ ีห น ึ่ง
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ผลจากการให ้บร ิการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยโดยเภส ัชกร

ผลจากการให ้บ ร ิการต ิดตามด ูแลการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ของผ ู้ป ่วยอย ่างใกล ้ช ิดโดยเภส ัชกร จะช ่วย 
ให ้ผ ู้ป ่วยม ีความร ู้ความ เข ้าใจ เก ี่ยวก ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน และการป ฏ ิบ ัต ิต ัวอย ่างเห ม าะส มใน ขณ ะท ีใช ้ยาได ้ 
เพ ิ่มข ึ้น  ช ่วยให ้ผ ู้ป ่วยส ามารถใช ้ยาได ้ตามแพท ย ์ส ั่ง เพ ิ่มข ึ้น  ทำให ้ผลใน การร ักษาของผ ู้ป ่วยด ีฃ ึน  โดย 
ผ ู้ป ่วยม ีค ่า IN R  อย ู่ใน ช ่วงของการร ักษามากข ึ้น ร ้อยละ 16-21.4 ช ่วยลดห ร ือฟ ้องก ัน ภาวะแท รกซ ้อน จาก 
การใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  โดยลดอ ุบ ัต ิการณ ์เก ิดล ิ่ม เล ือดอ ุดต ัน  และภาวะเล ือดออกร ุน แรงได ้ร ้อยละ 70.9-91 
และ ร ้อยละ 74-78 ตามลำด ับ  รวมท ั้งช ่วยลดอ ัตราการเข ้าร ับ การร ักษาใน โรงพ ยาบ าลและการเข ้าร ับ การ 
ร ักษ าท ี่ห ้องฉ ุก เฉ ินอ ัน เน ื่องมาจากภาวะด ังกล ่าวได ้ร ้อยละ 14-35 และย ังช ่วยลดการมาตรวจท ี่คล ิน ิก  
ก ่อน ว ัน น ัด เน ื่องจากเก ิดป ิญ ห าจากการใช ้ยา ลดภาระของแพ ท ย ์ใน การด ูแลผ ู้ป ่วย และย ังช ่วยลด 
ค ่าใช ้จ ่ายใน การร ักษ าพ ยาบ าลผ ู้ป ่วยได ้ 600-8,145 ดอ ล ล าร ์/ค น /ป ี 39,48’64

ผลการศึกษาเปรียบเทียบภาวะแทรกซ้อนจากการใช้ยาวาร์ฟารินในช่วงที่ยังไม่ได้มีการจัดตัง 
anticoagulation clinic กับช่วงที่เริ่มให้บริการไปแล้ว โดยรวบรวมผลจาก 6 การศึกษา พบว่าอัตราการ 
เกิดภาวะเลือดออกรุนแรงลดลงจากร้อยละ 10.9 เป็น 2.8 ต่อคนต่อปี และภาวะลิ่มเลือดหลุดอุดหลอด 
เลือดลดลงจากร้อยละ 16.2เป ็น2.4ต่อคนต่อปีส่วนอัตราการเกิดภาวะเลือดออกไม่รุนแรงนั้นใกล้เคียง 
กัน ในการเปรียบเทียบผลการศึกษานี้ม ีอุปสรรคในการประเมินผล เนื่องจากขาดมาตรฐานในการ 
รายงานภาวะแทรกซ้อนที่เกิดขึ้น บางการศึกษายังมีการจำกัดโรคที่เป็นข้อบ่งใช้ของยาวาร์ฟาริน ทำให้ 
ไม่สามารถนำผลการศึกษาไปแปลผลในกลุ่มประชากรทั้งหมดที่ใช้ยาวาร์ฟารินได้59

G arabedian-R uffalo และ คณะ (1985)39 ท ำก ารศ ึก ษ าเป ร ียบ เท ียบ อ ัต ราก ารเข ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน  
โ ร งพ ย าบ าล เน ื่อ งจ าก เก ิด ภ าว ะ เล ือ ด อ อ ก ผ ิด ป ก ต ิแ ล ะ ภ าว ะ ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด ข อ งผ ู้ป ่ว ยก ่อ น  
แ ล ะ ห ล ัง ก าร ไ ด ้ร ับ บ ร ิก าร จ าก  anticoagulation clinic พ บ ว ่าก ่อ น ท ี่ผ ู้ป ่ว ย จ ะ ไ ด ้ร ับ ก าร บ ร ิก าร จ าก  
anticoagulation clinic ผ ู้ป ่ว ย เข ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน โรงพ ยาบ าล เน ื่อ งจ าก เก ิด ภ าว ะ เล ือ ด อ อ ก ผ ิด ป ก ต ิแ ล ะ  
ภ าว ะ ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด ร ้อ ย ล ะ  39 แ ล ะ ห ล ัง จ าก ไ ด ้ร ับ บ ร ิก าร ผ ู้ป ่ว ย เข ้าร ับ ก าร ร ัก ษ าใน  
โรงพ ยาบ าลเน ื่องจากภ าวะด ังกล ่าว เพ ียงร ้อ ยละ 4 น อ ก จาก น ี้พ บ ว ่าก ่อน ท ี่ผ ู้ป ่วยจะได ้ร ับ การบ ร ิการจาก  
anticoagulation clinic จะม ีค ่า PT อย ู่น อ กช ่วงการร ักษาร ้อยละ35.8 และห ล ังจากผ ู้ป ่วยได ้ร ับ บ ร ิการม ีค ่า 
PT อ ย ู่น อ ก ช ่วงก ารร ัก ษ าเพ ียงร ้อ ยล ะ!4.4 และจากการศ ึกษาของ G ray และคณ ะ (1985)49 ในแง ่การลด 
ค ่าใช ้จ ่าย เน ื่อ งจาก ก าร เข ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน โรงพ ยาบ าล อ ัน เน ื่อ งม าจาก ภ าวะแ ท รก ซ ้อ น ข อ งยาวาร ์ฟ าร ิน  
พบว่า anticoagulation clinic จะช ่วยลดค ่าใช ้จ ่ายลงได ้ถ ึง 8,145 ดอลลาร ์/คน/ป ี

E llis และ คณ ะ (1992)48 ท ำก ารศ ึก ษ าเป ร ียบ เท ีย บ ค ่า  PT ข อ งผ ู้ป ่ว ยท ี่ได ้ร ับ ก ารบ ร ิก ารจ าก  
anticoagulation clinic และผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิการ พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ ก ารบ ร ิก ารจาก  anticoagulation



42

clinic จะม ีค ่า PT อย ู่ใน ช ่วงการร ักษาถ ึงร ้อยละ 90 ใน ข ณ ะท ี่ผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิการม ีค ่า PT อย ู่ในช ่วง 
การร ัก ษ าเพ ียงร ้อ ยละ 62.30 และพ บ ว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การบ ร ิการจาก  anticoagulation clinic จะม ีความ 
ร ่ว ม ม ือ ใน ก าร ใช ้ย า เพ ิ่ม ข ึ้น ถ ึง  6.7 เท ่าโ ด ย เฉ พ าะ ใน ผ ู้ป ่ว ย ก ล ุ่ม ท ี่ไ ม ่ม ีป ร ะ ว ัต ิก าร ใช ้ย าใน ท าง ท ี่ผ ิด  
น อกจากน ี้พบว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับการบร ิการจาก anticoagulation clinic จะม ีระยะเวลาข องการน อน ร ักษ าต ัว  
ใน โรงพ ยาบ าล ส ั้น ก ว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิก ารแ ล ะผ ู้ป ่วยก ล ุ่ม ท ี่ได ้ร ับ บ ร ิก ารจะม ีค ่า  PT ท ี่คงท ี่เพ ิ่มข ึน  
ค ่อนออกจากโรงพยาบาล

C ortelazzo และ คณะ (1993)10 ได ้ท ำก ารศ ึก ษ าเป ร ียบ เท ียบ อ ุบ ัต ิก ารณ ์ก าร เก ิด ภ าวะเล ือ ด อ อ ก  
ผ ิด ป ก ต ิแ ล ะ ภ าว ะ ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด ร ะ ห ว ่างก ่อ น ไ ด ้ร ับ บ ร ิก าร แ ล ะ ห ล ังจ าก ท ี่ผ ู้ป ่ว ย ไ ด ้ร ับ  
บ ร ิก ารจ าก  anticoagulation clinic พ บ ว ่าห ล ังจ าก ท ผ ู้ป ่ว ย ไ ด ้ร ับ บ ร ิก าร จ าก  anticoagulation clinic 
อ ุบ ัต ิก ารณ ์การเก ิดภ าวะเล ือ ดออ กผ ิดป กต ิลดลงจากร ้อยละ4.9 คร ั้ง /คน /ป ี เป ็น ร ้อ ยล ะ! คร ั้ง /คน/ป ี และ 
อ ุบ ัต ิการณ ์การเก ิดภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดลดลงจากร ้อยละ 6.6 คร ั้ง /คน /ป ี เป ็นร ้อยละ 0.6 คร ัง/ 
คน/ป ี ท ั้งน ี้เน ื่อ งจากป ิจจ ัยท ี่ส ำค ัญ ค ือ ผ ู้ป ่วยได ้ร ับ ยาวาร ์ฟ าร ิน ใน ขน าดท ี่เห ม าะส ม  ได ้ร ับ ความร ูเก ี่ยวค ับ  
ก ารใช ้ยาอ ย ่างต ่อ เน ื่อ งแ ล ะ ส าม ารถ ป ระ เม ิน ส ภ าวะ ท างค ล ิน ิก ข อ งก าร เก ิด ภ าว ะ ล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด  
เล ือดหร ือการเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิได ้ท ันท ีวงท ี

Lee และ Schom m er (1996)51 ท ำการศ ึกษ าเป ร ียบ เท ียบ อ ัตราการเช ้าร ับ การร ักษ าใน โรงพ ยาบ าล  
อ ัน เน ื่อ งจาก เก ิด ภ าวะเล ือ ด อ อ ก ผ ิด ป ก ต ิแล ะภ าวะล ิ่ม เล ือ ด ห ล ุด อ ุด ห ล อ ด เล ือ ด ระห ว ่างผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ ก าร 
บ ร ิก ารจาก  anticoagulation clinic แ ล ะผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิก าร  พ บ ว ่าผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ก าร บ ร ิก าร จ าก  
anticoagulation clinic จะม ีอ ัต ราก าร เช ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน โรงพ ยาบ าล เน ื่อ งจาก ภ าวะด ังก ล ่าวน ้อ ยก ว ่า  
ผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิก าร  โด ยผ ู้ป ่วยแ ต ่ล ะก ล ุ่ม เช ้าร ับ ก ารร ัก ษ าใน โรงพ ยาบ าล เน ื่อ งม าจาก ภ าวะล ิ่ม เล ือ ด  
ห ล ุด อ ุดห ลอดเล ือ ดต ัน เท ่าค ับ  1 และ 9 รายตามลำด ับ  แล ะภ าวะเล ือด อ อกร ุน แรงเท ่าก ับ  2 และ 6 ราย 
ตามลำด ับ

C hiquette และ คณ ะ (1998)53 ได ้ท ำการศ ึกษาเป ร ียบ เท ียบ ระห ว ่างผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การบ ร ิการจาก 
anticoagulation clinic และผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับบร ิการ พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การบ ร ิการจาก anticoagulation 
clinic จะเช ้าร ับ การร ักษ าใน โรงพ ยาบ าลเน ื่องจากเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิและภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุด  
ห ลอดเล ือด เพ ียงร ้อยละร โดยเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดปกต ิร ้อยละ 8.1 ภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือด 
เพ ียงร ้อยละ 3.3 และการมาร ับ บ ร ิการท ี่ห ้องฉ ุก เฉ ิน ร ้อยละ 6 ใน ขณ ะท ี่ผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับ บ ร ิการจาก 
anticoagulation clinic จะเช ้าร ับ การร ักษ าใน โรงพ ยาบ าลเน ื่องจากเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิและภาวะ 
ล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดร ้อยละ 19 โดยเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิร ้อยละ 35 ภาวะล ิ่ม เล ือดหล ุดอ ุด  
ห ล อ ด เล ือ ด เพ ียงร ้อ ยล ะ น .8 และการมาร ับบร ิการท ี่ห ้องฉ ุก เฉ ินร ้อยละ 22 ตามลำด ับ  และพบว่าการ
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ให ้บร ิการโดย anticoagulation clinic จะช ่วยลดค ่าใช ้จ ่ายใน การเข ้าร ับการร ักษาในโรงพ ยาบาลและการ 
ม าร ับ บ ร ิการท ี่ห ้องฉ ุก เฉ ิน ของผ ู้ป ่วยได ้ 1,621 ดอลล ่าร ัตอคนต ่อ,ปี

Foss และ คณะ (1999)55 ได ้ท ำการศ ึกษาเปร ียบ เท ียบระห ว ่างผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับการบร ิการจาก 
anticoagulation clinic และผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับบร ิการ พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การบ ร ิการจาก anticoagulation 
clinic จะเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ และภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุดอ ุดห ลอดเล ือดเพ ียงร ัอยละ 1.1 และ 0.9 
ตามลำด ับ ในขณ ะท ี่ผ ู้ป ่วยกล ุ่มท ี่ไม ่ได ้ร ับบร ิการ จะเก ิดภาวะเล ือดออกผ ิดป กต ิ และภาวะล ิ่ม เล ือดห ล ุด 
อ ุดห ลอดเล ือดร ้อยละ 2.0และ 3.1 ตามลำดับ

ท ิพ ว ัลย ์ น ันช ัย (2540)66 ได ้ศ ึกษาถ ึงการให ้บร ิการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ห ล ังการ 
ผ ่าด ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจเท ียม ท ี่โรงพยาบาลราชว ิถ ี โดยการเปร ียบ เท ียบประส ิทธ ิผลของการร ่วมให ้บร ิการ 
แน ะน ่าและต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยโดยเภส ัชกรในการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน ของผ ู้ป ่วยก ับ การให ้บ ร ิการตามป กต ิ ซึ่ง 
ผ ู้ป ่วยได ้ร ับการด ูแลจากแพ ทย ์และพ ยาบาล พบว ่าผลของการควบค ุมให ้ค ่า IN R อย ู่ในช ่วงการร ักษาไม ่ 
แตกต ่างก ัน อย ่างม ีน ัยส ำค ัญ ท างส ถ ิต ิ แต ่แส ดงให ้เห ็นถ ึงความสามารถของเภส ัชกรใน การจำแน กป ีญ ห า 
การใช ้ยา โดยการให ้ความร ู้เร ื่องการใช ้ยาแก ่ผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาวาร ์พ ีาร ิน

จากการศ ึกษาของ สิริพร กฤตธรรมาก ุล (2542)67 ในผ ู้ป ่วยน อกท ี่ร ับ ป ระท าน ยาวาร ์ฟ าร ินท ี่ 
โรงพยาบาล ส งข ลาน ค ร ิน ท ร ์ โดยศ ึกษาในผ ู้ป ่วยโรคล ิ้นไมตร ัลต ีบ  ผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับการผ ่าด ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจ 
เท ียม และผ ู้ป ่วยท ีม ีภาวะห ัวใจเต ้นผ ิดจ ังห วะ ถ ึงผลของการให ้คำแน ะน ่าโดยเภส ัชกรแก ่ผ ู้ป ่วย พบว่า 
ส ัดส ่วนของค ่า IN R ของผ ู้ป ่วยท ี่อย ู่ในช ่วงการร ักษาส ำห ร ับ แต ่ละโรคก ่อนและห ล ังได ้ร ับ คำแน ะน ่า ไม'มี 
ความแตกต ่างก ัน อย ่างม ีน ัยส ำค ัญ ท างส ถ ิต ิ (p -0 .421 ) และผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ การผ ่าต ัดใส ่ล ิ้นห ัวใจเท ียมจะม ี 
ค่า IN R  ต ํ่ากว ่าช ่วงการร ักษามากกว ่าโรคอ ื่น  แต ่ผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ คำแน ะน ่าจะม ีระด ับ ความ ร ู้เก ี่ยวก ับ ยา 
วาร ์ฟ าร ิน เพ ิ่มข ึ้น อย ่างต ่อ เน ื่อง และผ ู้ป ่วยส ่วน ให ญ ่ม ีความพ ึงพ อใจก ับ การให ้คำแน ะน ่าใน ระด ับ ด ี
ยกเว ้นในแง'ของเวลาท ี่ผ ู้ป ่วยร ู้ส ึกว ่าต ้องรอร ับคำแนะน ่านาน

Choe และ คณะ (2002)63 พ บว ่าการให ้บ ร ิการแนะน ่าและต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินโดย 
ม ีเภส ัชกรร ่วมใน การให ้บ ร ิการ สามารถควบค ุมให ้ผ ู้ป ่วยม ีค ่า IN R  อย ู่ใน ช ่วงการร ักษาถ ึง  82% ในขณะที่ 
กล ุ่มผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับบร ิการตามปกต ิโดยไม 'ม ีเภส ัชกรร ่วมใน การให ้บร ิการ สามารถควบค ุมให ้ผ ู้ป ่วยม ีค ่า 
INR อย ู่ใน ช ่วงการร ักษาเพ ียง 66% p<0.01

น อ ก จ าก น ี้Lodw ick และ Sajbel (2000)54ได ้ส ำรวจความพ ึงพ อใจของผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับ บ ร ิการจาก 
anticoagulation clinic และแพทย ์ผ ู้ทำการร ักษาผ ู้ป ่วย พ บ ว ่าผ ู้ป ่วยม ีความ พ ึงพ อใจจากการได ้ร ับ บ ร ิการ 
จาก anticoagulation clinic โดยเภส ัชกร โดยผ ู้ป ่วยเข ้าใจการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินม ากข ึ้น และม ีค ุณ ภาพช ีว ิตท ี่ด ี 
ฃึน น อกจากน ี้ผ ู้ป ่วยค ิดว ่าเภส ัชกรให ้เวลาก ับ ผ ู้ป ่วยอย ่างเพ ียงพ อใน การให ้คำป ร ึกษ าแก ่ผ ู้ป ่วยใน ส ิ่งท ี่ 
ผ ู้ป ่วยเป ็นก ังวลและให ้ความ เช ื่อม ั่นใน คำตอบ ท ี่ได ้จากเภส ัชกร ในส ่วนของแพ ท ย ์ผ ู้ท ำการร ักษ าผ ู้ป ่วย



44

ค ิดว ่าเภส ัชกรส ามารถช ่วยลดระยะเวลาท ี่แพ ท ย ์จะต ้องใช ้ในการด ูแลผ ู้ป ่วยแต ่ละราย และเภส ัชกร 

สามารถช ่วยให ้ข ้อ ม ูลแพ ท ย ์เก ี่ยวกับผ ู้ป ่วยไต ้ท ัน เวลาและครบ ถ ้วน ซ ึ่ง เป ็น ผลด ีต ่อการด ูแลผ ู้ป ่วย 
ในประเท ศไท ยไต ้ม ีการร ิเร ิ่มงาน ให ้บ ร ิการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ีใช ้ยาวาร ์ฟ าร ินโดยเภส ัชกร 

ต ั้งแต ่ป ี พ.ศ. 2540 โดยใน ระยะแรกจะเป ็น การให ้คำแน ะน ำเร ื่องยาวาร ์ฟ าร ินแก ่ผ ู้ป ่วยโดยเภส ัชกร ต่อมา 
ไต ้ม ีการพ ัฒ น าร ูปแบบการให ้บร ิการเป ็น การบร ิบาลทางเภส ัชกรรม โดยเภส ัชกรจะทำงานร ่วมก ับ
ท ีมส ห สาขาว ิชาช ีพใน การต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วย โดยห น ้าท ี่ส ่วนใหญ ่จะเป ็นการให ้ความร ู้และคำแนะนำ
เก ี่ยวก ับ การใช ้ยาและการด ูแลตนเองให ้แก ่ผ ู้ป ่วย การต ิดตาม ผลการใช ้ยาของผ ู้ป ่วย การจ ัดการและการ 
ป ้องก ัน ภาวะแท รกช ้อน จากการใช ้ยา รวมถ ึงการป ร ับ ขน าดยาวาร ์ฟ าร ิน ให ้แก ่ผ ู้ป ่วย ซ ึ่งเป ็นงานท ี่
เภส ัชกรไต ้เร ิ่มปฏ ิบ ัต ิในระยะห ล ังใน โรงพ ยาบาลบางแห ่ง

ป ็จจ ุบ ันไต ้ม ีการจ ัดต ั้งคล ิน ิกวาร ์ฟ าร ินข ึ้นใน ห ลายโรงพยาบ าล ได ้แก ่ โรงพยาบาลศ ิร ิราช
โรงพ ยาบ าลส งขลาน คร ิน ท ร ์ โรงพยาบ าลเช ียงรายป ระชาน ุเคราะห ์ และ โรงพ ยาบ าลอ ุตรด ิตถ ์ เป ็นต้น 
ซ ึ่งงาน ใน คล ิน ิกวาร ์ฟ าร ิน ท ี่โรงพ ยาบ าลส งขลาน คร ิน ท ร ์และโรงพ ยาบ าลอ ุตรด ิตถ ์ดำเน ิน การอย ู่จะ เป ็น  
การให ้ความร ู้เร ื่องการใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน และการด ูแลตนเองแก ่ผ ู้ป ่วย ต ิดตามผลการใช ้ยาและแก ้ไขห ร ือ
ป ้องก ัน ภาวะแท รกช ้อน จากการใช ้ยา โดยประสานก ับแพ ทย ์ใน การแก ้ป ้ญ ห า เม ื่อผ ู้ป ่วยมาพบแพทย์ใน  
แต ่ละคร ั้ง แด 'เภส ัชกรย ังไม ่ไต ้เป ็นผ ู้ทำการปร ับขนาดยา ห ร ือบ ัดผ ู้ป ่วยมาเจาะเล ือด  เพ ื่อต ิดตาม
ผลการร ักษา และย ังไม ่ไต ้ม ีระบ บ ต ิดตามผ ู้ป ่วยเม ื่อผ ู้ป ่วยอย ู่ท ี่บ ้าน  และย ังไม ่ถ ึงกำห น ดท ี่จะม าพ บ แพ ท ย ์ 
ส ่วน งาน ท ี่โรงพ ยาบ าลศ ิร ิราชดำเน ิน การอย ู่จะใกล ้เค ียงก ัน  แต ่ไต ้เร ิ่มม ีการต ิดตาม ผลการร ักษาของผ ู้ป ่วย 
ท างโท รศ ัพ ท ์ โดยเภส ัชกรจะแน ะน ำให ้ผ ู้ป ่วยไป เจาะเล ือดท ี่โรงพ ยาบ าลใกล ้เค ียงก ับ ภ ูม ิลำเน าของผ ู้ป ่วย 
และใช ้ว ิธ ีการโท รศ ัพ ท ์ไป ห าผ ู้ป ่วยห ร ือให ้ผ ู้ป ่วยโท รศ ัพ ท ์มาแจ ้งผลค ่า IN R  และอาการต ่างๆ ในขณะท ี่ 
ผ ู้ป ่วยย ังไม ่ถ ึงกำห น ดมาพ บ แพ ท ย ์ ซ ึ่งว ิธ ีการน ี้ไต ้ร ับ ความร ่วมม ือจากผ ู้ป ่วยบ างส ่วน  ส ่วนงานท ี่
โรงพ ยาบ าลเช ียงรายป ระชาน ุเคราะห ์ดำเน ินการอย ู่ ไต ้พ ัฒ นาไปจน ถ ึงฃ ัน ท ี่แพ ทย ์อน ุญ าตให ้เภส ัชกร
ช ่วยแพ ท ย ์ป ร ับ ขนาดยาวาร ์ฟ าร ิน  และกำห น ดว ันน ัดให ้แก ่ผ ู้ป ่วย เพ ื่อมาเจาะเล ือดและต ิดตาม
ผลการร ักษา โดยการปร ับขนาดยาจะปร ับ เพ ิ่มข ึ้นห ร ือลดลงไม,เก ินร ้อยละ 5-20 จากปร ิมาณ ยาวาร ์ฟาร ิน  
ท ั้งห ม ดท ี่ผ ู้ป ่วยไต ้ร ับ ใน ห น ึ่งส ัป ดาห ์ และท ี่โรงพยาบ าลน ี้จะม ีโป รแกรมคอมพ ิวเตอร ์ท ี่ใช ้ช ่วยใน การ
ป ร ับ ขน าดยาให ้แก ่ผ ู้ป ่วยด ้วยจ ึงช ่วยเพ ิ่ม ความ ส ะดวกใน การท ำงาน ม ากข ึ้น  84 87

จากรายละเอ ียดท ี่กล ่าวม าแล ้วท ั้งห มดข ้างต ้น จะเห ็น ว ่าเภส ัชกรส ามารถดำเน ิน งาน ร ่วมก ับ  
ท ีมส ห สาขาว ิชาช ีพ  ใน การด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน  ไต ้อย ่างม ีป ระส ิท ธ ิภาพ และป ระส บ ความส ำเร ็จ  
ในระด ับห น ึ่ง  ซ ึ่ง เภส ัชกรส ามารถท ี่จะช ่วยลดภาระของแพ ท ย ์ใน การด ูแลผ ู้ป ่วย ช ่วยท ำให ้ผ ู้ป ่วยม ีความร ู้ 
ความ เข ้าใจ เร ื่องยาวาร ์ฟ าร ิน และการป ฏ ิบ ัต ิต ัวอย ่างเห มาะส ม ใน ขณ ะท ี่ใช ้ยาเพ ิ่มข ึ้น  ทำให ้ผ ู้ป ่วยสามารถ 
ใช ้ยาไต ้ตามแพ ท ย ์ส ั่ง เพ ิ่มข ึ้น  ซ ึ่งจะส ่งผลท ำให ้ผลการร ักษาของผ ู้ป ่วยด ีข ึน  น อกจากน ี้ย ังช ่วยลดห ร ือ
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ป ้องก ัน ภาวะแท รกช ้อน จากการใช ้ยาวาร ์ฟ าร ิน  รวมท ั้งลดอ ัตราการเข ้าร ับการร ักษาในโรงพ ยาบ าล และ 
การเข ้าร ับ การร ักษาท ี่ห ้องฉ ุก เฉ ินอ ัน เน ื่องมาจากภาวะด ังกล ่าว จ ึงช ่วยลดค ่าใช ้จ ่ายในการร ักษ าพ ยาบ าล 
ผ ู้ป ่วยลงได ้ จากประโยชน ์ท ั้งห ลายท ี่ได ้กล ่าวมาแล ้วข ้างด ้น  จ ึงควรจะสน ับ สน ุนให ้เภส ัชกรเข ้าไป ม ีส ่วน  
ร ่วมในการให ้บ ร ิการต ิดตามด ูแลผ ู้ป ่วยท ี่ใช ้ยาวาร ์ฟาร ิน ต ่อไป  ซ ึ่งจะเป ็น การพ ัฒ น างาน ของเภส ัชกรให ้ 
ส อดคล ้องก ับ มาตรฐาน ว ิชาช ีพ  และทำให ้การร ักษาพยาบาลม ีประส ิทธ ิภาพ  รวมท ั้ง เก ิดความปลอดภ ัย 
แก ่ผ ู้ป ่วย ซ ึ่งจะส ่งผลให ้ผ ู้ป ่วยม ีค ุณ ภาพ ช ีว ิตท ี่ด ีข ึ้น
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