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บทที่  1 
บทนํา 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

ยาเปน 1 ในปจจัย 4 ที่จําเปนในการดํารงชีวิตของมนุษย  ความเจริญกาวหนา
ทางการแพทยในปจจุบัน และวิวัฒนาการของเทคโนโลยีใหมๆ ของการรักษาโรคที่เกิดขึ้นอยาง
รวดเร็ว ทําใหการใชยาในปจจุบันมีความแตกตางจากในอดีตเปนอยางมาก มีการศึกษา
คนควาวิจัยตัวยาใหม ๆ เกิดขึ้นทุกป รวมทั้งการศึกษาและพัฒนาแนวทางการรักษาโรคตาง ๆ  ทีม่ี
การใชยาหลายชนิดรวมกัน การใชยาหลายชนิดรวมกันอาจไดประโยชนเพิ่มข้ึนในการเสริมฤทธิ์ซึ่ง
กันและกัน ซึ่งจะชวยเพิ่มประสิทธิภาพของการรักษา นอกจากนี้ผูปวยหลายรายมีภาวะความ
เจ็บปวยมากกวา 1 โรค ซึ่งจําเปนตองไดรับยาสําหรับรักษาแตละโรคแตกตางกันไป จากเหตุผล
ดังกลาวขางตนจึงทําใหผูปวยแตละรายมีโอกาสจะไดรับการสั่งใชยามากกวา 1 ชนิดรวมกัน การ
ใชยาตั้งแต 2 ชนิดขึ้นไปในระยะเวลาเดียวกันหรือใกลเคียงกัน จึงอาจทําใหผูปวยไดรับประโยชน
จากการเสริมฤทธิ์การรักษา หรืออาจทําใหเกิดอันตรายจากการเกิดอันตรกิริยาของยาที่ไมพึง
ประสงคไดเชนเดียวกัน การเกิดอันตรกิริยาของยาที่ไมพึงประสงคมีการรายงานเพิ่มข้ึนตาม
จํานวนการใชยาที่เพิ่มข้ึน ถึงแมการคนควาพัฒนายาใหมนั้นตองผานกระบวนการศึกษาใน
สัตวทดลองและในมนุษยซึ่งไดมีการกําหนดใหศึกษาโอกาสเกิดอันตรกิริยาของยาใหมนั้นรวมกัน
กับยาอื่นแลวกอนนํามาใชในทางคลินิก แตเนื่องจากการศึกษาเหลานั้นเปนเพียงการศึกษาในกลุม
ประชากรซึ่งมีขอจํากัดของการศึกษาทดลอง ซึ่งทําใหเมื่อมีการนํายามาใชจริงในผูปวยและมีการ
ติดตามความปลอดภัยของการใชยาใหมนั้นเปนระยะเวลานานขึ้น จึงพบรายงานกรณีผูปวยที่เกิด
อาการไมพึงประสงคจากยาเพิ่มข้ึน และเมื่อมีการรายงานมากขึ้นจึงมีการศึกษาทดลองพิสูจน
ความสัมพันธของยาและอาการไมพึงประสงคเหลานั้น ทั้งนี้อันตรกิริยาของยาที่มีผลทําใหเพิ่มการ
เกิดอาการไมพึงประสงคจากยา ทําใหยาในอดีตทั้งใหมและเกาหลายตัวถูกถอนทะเบียนทั้งโดย
ความสมัครใจและโดยภาคบังคับ ตัวอยางเชน ยา astemizole และยา terfenadine ซึ่งพบรายงาน
เกิดความเปนพิษตอหัวใจ ( Torsade de Points)  สวนยา cerivastatin พบรายงานของการเกิด 
rhabdomyolysis เพิ่มข้ึน โดยเฉพาะเมื่อใชยารวมกับยาที่มีผลยับยั้งการทํางานของเอนไซม 
cytochrome P450 ชนิด CYP3A4 

การใชยารวมกัน 2 ชนิดอาจมีผลทําใหการออกฤทธิ์ของตัวยาเปลี่ยนแปลงตางไป
จากเดิมของการใชยาเพียงชนิดเดียวโดยที่ยาตัวหนึ่งอาจมีผลเสริมหรือตานฤทธิ์ของยาอีกตัวหนึ่ง 
หรืออาจทําใหเกิดอาการขางเคียงหรืออาการไมพึงประสงคจากยาทั้งชนิดที่ทํานายลวงหนาไดจาก
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กลไกการออกฤทธิ์ของยาหรืออาจทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคชนิดที่ทํานายลวงหนาไมได ใน
ผูปวยบางราย ทั้งนี้อาจเกิดจากการออกฤทธิ์โดยตรงของยาตัวใดตัวหนึ่งหรือยาทั้งคูที่นํามาใช
รวมกันนั้น โดยทั่วไปเมื่อกลาวถึงคูอันตรกิริยาของยา จะตองประกอบดวยยา 2 ตัว ซึ่งตัวหนึ่งจะ
เปน “ยาเปาหมาย” หรือ object drug และมียาอีกตัวหนึ่งที่เปน “ยาคูกรณี” หรือ precipitant 
drug  โดยกระบวนการของการเกิดอันตรกิริยาของยาอาจเกิดขึ้นจากกลไกหลายชนิด แตกลไกที่
สําคัญมักจะเกิดขึ้นจากกลไกทางเภสัชจลนศาสตรของยา ซึ่งมีผลตอปริมาณของยาในรางกายที่
ทําใหเกิดฤทธิ์หรือผลของยา     ในขณะท่ีอันตรกิริยาที่เกิดจากกลไกทางเภสัชพลศาสตรนั้นเกิดขึ้น
โดยปริมาณยาในรางกายอาจไมเปลี่ยนแปลงแตการออกฤทธิ์ของยาที่ตัวรับเพื่อเปลี่ยนแปลงการ
ทํางานของรางกายมีผลเปลี่ยนแปลงไปจากเดิม ซึ่งอาจเกิดขึ้นไดทั้งการเสริมฤทธิ์หรือตานฤทธิ์กัน 
ในขณะที่กลไกอีกชนิดนึ่งนั้นเปนกลไกที่เกิดขึ้นภายนอกรางกายโดยเกิดจากคุณสมบัติเฉพาะของ
ตวัยาสําคัญนั้นโดยทั่วไปไมจัดวาเปนอันตรกิริยาของยาในมนุษย อันตรกิริยาชนิดนี้ไดแก ความไม
เขากันของเภสัชภัณฑที่อาจมีผลทําใหเกิดการตกตะกอนหรือเสียคุณสมบัติของตัวยาสําคัญ ยาที่
อาจทําใหเกิดอันตรกิริยาของยาอื่นนั้นมีคุณสมบัติเฉพาะกลุมตางกัน ยาในกลุมเดียวกันอาจทําให
เกิดอันตรกิริยากับยาอื่นไดเหมือน ๆ กัน แตยาในกลุมเดียวกันบางตัวยังอาจมีคุณสมบัติเฉพาะตัว
ตางกันดวย ซึ่งทําใหความสามารถของการทําใหเกิดอันตรกิริยาของยารวมกับยาอื่นเกิดขึ้นไดมาก
นอยแตกตางกันไป ยาบางตัวอาจทําตัวเปนไดทั้ง “ยาเปาหมาย” หรือ “ยาคูกรณี” เมื่อมีการ
เปลี่ยนคูยาที่ใชรวมกัน 

อันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดปญหาจากการใชยาจัดเปนความคลาดเคลื่อนทาง
ยา ซึ่งอาจสงผลใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาได สงผลใหคาใชจายในการ
รักษาพยาบาลเพิ่มสูงขึ้น ทําใหผูปวยนอกตองเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลหรือตองเขาหอง
ฉุกเฉินรวมทั้งอาจทําใหผูปวยเกิดความพิการหรือเสียชีวิตได ซึ่งการเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
การใชยาที่มีอันตรกิริยาของยาเหลานี้ สามารถทํานายการเกิดและปองกันได 

อันตรกิริยาของยาบางคูอาจเกิดขึ้นไดโดยมีความสําคัญทางคลินิก แตบางคู
อันตรกิริยาอาจไมเกิดผลเสียทางคลินิกกับผูปวยที่ใชยา ดังนั้นการติดตามเฝาระวังปญหาจาก
อันตรกิริยาของยาจึงควรมีการจัดระดับของการเฝาระวังใหเหมาะสม อันตรกิริยาบางคูมีขอหามใช
รวมกันเด็ดขาดเนื่องจากทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงเปนอันตรายตอชีวิต ในขณะที่
อันตรกิริยาบางคูมีหลักฐานขอบงใชที่สามารถใชรวมกันไดโดยตองมีการเฝาติดตามผูปวยอยาง
ระมัดระวัง เพื่อปองกันหรือแกไขการเกิดอาการไมพึงประสงคอยางทันทวงที ในขณะที่อันตรกิริยา
ของยาบางคูสามารถหลีกเลี่ยงไดโดยการปรับเวลาในการบริหารยาใหเหมาะสม ซึ่งในปจจุบันดวย
ความกาวหนาทางวิทยาการเทคโนโลยี   ทําใหการพัฒนาวิธีการและรูปแบบในการตรวจสอบ



     

 

3

อันตรกิริยาของยาใหมีความสะดวกมากขึ้น จากในอดีตจะใชบัตรเตือนอันตรกิริยา (alerting 
card) (1) ซึ่งตองใชการอบรมความรูของบุคลากรที่ทําหนาที่ตรวจสอบ   ทําใหมีความ
คลาดเคลื่อนไดสูง อันอาจเกิดจากประสบการณความรูของผูปฏิบัติงานเองและความเหนื่อยลา
จากปริมาณงานในแตละวัน ดังนั้นหลายประเทศไดมีการสรางระบบการติดตามโดยการสราง
โปรแกรมคอมพิวเตอร ซึ่งจะแสดงขอความเตือนอันตรกิริยาขณะทําการบันทึกขอมูลผูปวยใน
กระบวนการสั่งใชยาของแพทยและกระบวนการจายยา ซึ่งชวยใหเภสัชกรตรวจสอบแนวโนมของ
การเกิดอันตรกิริยาของยาไดอยางรวดเร็วและครอบคลุมข้ึน ซึ่งระบบการบันทึกขอมูลการสั่งใชยา
ดวยคอมพิวเตอรโดยแพทยเปนผูบันทึกดวยตนเอง ทําใหแพทยไดมีการตรวจสอบและยืนยันการ
ใชกอนที่ขอมูลจะถูกสงมายังสถานบริการเภสัชกรรมเพื่อจายยา การพัฒนาระบบตรวจสอบ
แนวโนมของอันตรกิริยาของยาใหแสดงขอความเตือนแพทยผูสั่งใชยาตั้งแตขั้นตอนแรกของการใช
ยา ทําใหสามารถลดการสั่งใชยาที่ทําใหเกิดอันตรกิริยาลงไดจํานวนหนึ่ง แตเนื่องจากการคนพบ
อันตรกิริยาของยาที่เพิ่มมากขึ้น และแบบแผนการใชยาใหม ๆ ที่แสดงถึงประโยชนของการใชยา
รวมกันโดยปรับแบบแผนการใชยาใหเหมาะสม  ซึ่งหากระบบการตรวจสอบอันตรกริยาระหวางยา
ขาดการปรับปรุงขอมูลใหทันสมัย อาจทําใหมีการละเลยขอความเตือนโดยเฉพาะในกรณีที่เปน
อันตรกิริยาที่ไมรุนแรงหรือโอกาสเกิดนอย หรือในบางครั้งเภสัชกรคิดวาผูปวยไดรับการติดตาม
และประเมินเปนอยางดีมาจากแพทยแลว จึงทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาในผูปวย
ที่ใชยาคูนั้นได ดังนั้นการจัดใหมีระบบการตรวจสอบรวมกับการคัดกรองและติดตามอันตรกิริยา
ของยาในผูปวยนอก โดยเฉพาะอยางยิ่งสําหรับยากลุมที่มีโอกาสเกิดอันตรกิริยาที่มีความสําคัญ
ทางคลินิกของยาในกลุมที่มีความเสี่ยงสูง  โดยเภสัชกรประสานงานกับแพทยในการติดตามการใช
ยาและใหคําแนะนําความรูแกผูปวยเกี่ยวกับการใชยา จะชวยลดอันตรายจากอาการไมพึง
ประสงคเนื่องจากอันตรกิริยาของยาและลดปญหาที่เกิดขึ้นจากการใชยาในผูปวยนอกลงได 

โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลามีสถานะเปนโรงเรียนแพทย ซึ่งมีการเรียนการสอน
นักเรียนแพทย แพทยประจําบานสาขาตาง ๆ รวมทั้งมีแพทยที่ใหการรักษาผูปวยหลากหลายสาขา 
ทําใหผูปวยมีโอกาสไดรับยาที่มีความซับซอนหลากหลาย และพบแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยา
ของยาในอัตราสูง การที่โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาไดรับการรับรองโรงพยาบาลคุณภาพ ใน
มาตรฐานการใหบริการทางเภสัชกรรมโรงพยาบาล กําหนดใหโรงพยาบาลมีมาตรการเพื่อเพิ่ม
ความปลอดภัยในการใชยาของผูปวยอยางเหมาะสม ทั้งนี้สําหรับผูปวยนอกซึ่งไดรับยาที่มีความ
ซับซอนและผูปวยจะตองเปนผูใชยาเองที่บาน จําเปนจะตองมีการใหความรูคําแนะนําการใชยา 
และการติดตามปญหาจากการใชยาของผูปวย เพื่อปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคที่อาจ
เกิดขึ้น แตเนื่องจากจํานวนผูปวยที่มีมากและขอจํากัดของการใหบริการทางเภสัชกรรมผูปวยนอก 
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จึงจําเปนตองมีการคัดเลือกกลุมผูปวยที่มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา ซึ่ง
อันตรกิริยาของยาเปนปญหาจากการใชยาที่โดยสวนใหญสามารถปองกันได โดยการคัดกรองและ
ติดตามผูปวยกลุมที่ใชยาและมีความเสี่ยงสูง รวมทั้งการใหคําแนะนําใหผูปวยมีความเขาใจการใช
ยาอยางถูกตอง ทั้งนี้โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาไดมีการพัฒนาใหมีโปรแกรมแสดงขอความเตือน
เมื่อพบอันตรกิริยาของยา และสามารถเชื่อมโยงกับขอมูลอ่ืน ๆ ของผูปวยได อยางไรก็ตามยังไมมี
การศึกษาถึงผลของการนําโปรแกรมการเตือนนี้มาใชวามีปญหามากนอยเพียงใด และมีการ
ติดตามแกไขหรือปองกันปญหาที่อาจเกิดขึ้นอยางไรในผูปวยที่มีความเสี่ยงสูงเหลานั้น ประกอบ
กับการศึกษาวิจัยอันตรกิริยาของยาของผูปวยนอกยังมีไมมากนัก โดยเฉพาะการศึกษาผลของการ
มีระบบการติดตามอันตรกิริยาและอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงกับผูปวยนอก ดังนั้นผูวิจัยจึงได
ทําการศึกษาติดตามการเกิดอันตรกิริยาของยาเหลานี้ในกลุมผูปวยนอกของโรงพยาบาลพระ
มงกฎุเกลา 

วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. วิเคราะหอัตราของการไดรับยาที่มีแนวโนมจะเกิดอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิกใน
ผูปวยนอก 

2. วิเคราะหอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงในผูปวยนอกที่ไดรับ
การสั่งใชยาที่มีแนวโนมจะเกดิอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิก 

3. ศึกษาผลของการมีระบบการตรวจสอบคัดกรองและติดตามอันตรกิริยาของยา 

ขอบเขตของการวิจัย 

การศึกษานี้จะดําเนินการคัดกรองและติดตามอันตรกิริยาของยาเฉพาะในผูปวย
นอกที่ไดรับการตรวจรักษาภายในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา และไดรับบริการจายยาจากหอง
จายยาผูปวยนอกตึกตรวจโรคชั้น 1 โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา เทานั้น ไมครอบคลุมถึงผูปวย
นอกที่รับบริการจากหองจายยาอื่น ๆ ในโรงพยาบาล 

ขอตกลงเบื้องตน 

การคัดเลือกรายการคู อันตรกิ ริยาของยาที่มีความสําคัญในทางคลินิกที่
ดําเนินการติดตามของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาใชตามบัญชียาที่โรงพยาบาลกําหนดและ
เพิ่มเติมโดยผูวิจัย 
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ขอจํากัดของการวิจัย 

การติดตามผูปวยที่ไดรับการสั่งใชยาคูอันตรกิริยาในผูปวยนอก ในการศึกษานี้ 
ดําเนนิการติดตามผูปวยเมื่อผูปวยมารับยา ณ หองจายยาตึกตรวจโรคชั้น 1 เพียงหองเดียว 
ภายในระยะเวลาที่ดําเนินการวิจัย และการสัมภาษณและติดตามผูปวยเปนไปตามความสมัครใจ
ของผูปวย 

คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 

1. อันตรกิริยาของยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นได (potential drug-drug interaction)  หมายถึง
อันตรกิริยาที่อาจเกิดขึ้นไดเมื่อผูปวยมีการใชยารวมกัน ตามรายงานจากหลักฐานอางอิงตาง 
ๆ โดยอันตรกิริยานั้นพบในใบสั่งยาของผูปวยที่ศึกษา 

2. ผลของอันตรกิริยาของยาที่เกิดขึ้นจริงกับผูปวย 
2.1 actual drug-drug interaction          หมายถึงอันตรกิริยาของยาที่เกิดขึ้นมีผลตอ

ผูปวยที่ศึกษา โดยมีการลดหรือเพิ่มระดับยาในเลือดหรือมีผลตอประสิทธิภาพในการ
รักษา หรือทําใหผูปวยเกิดอาการขางเคียงหรืออาการไมพึงประสงคจากการใชยา  

2.2 non-actual drug-drug interaction หมายถึงอันตรกริยาของยาที่ไมเกิดผลตอผูปวย
ที่ศึกษา โดยไมพบการเกิดอาการขางเคียงหรืออาการไมพึงประสงคจากการใชยา 

3. ความรุนแรงของอันตรกิริยาของยา (severity) หมายถึง ผลเสียของอันตรกิริยาของยาที่เกิด
ข้ึนกับผูปวย กําหนดไวเปน 3 ระดับดังนี้ 
3.1. ความรุนแรงสูง (Major)   อาจทําใหผูปวยเสียชีวิตหรือเกิดผลเสียถาวร 
3.2. ความรุนแรงปานกลาง (Moderate) อาจทําใหมีผลตออาการทางคลินิกของผูปวย 

เชน ตองเปลี่ยนแปลงการรักษา ตองเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาล หรือทําใหตองอยู
โรงพยาบาลนานขึ้น 

3.3. ไมรุนแรง  (Minor)  มีผลเพียงเล็กนอย อาจเปนการรบกวนหรือไมมีผล
ชัดเจนตอผลการรักษา และไมจําเปนตองมีการเปลี่ยนแปลงแผนการใชยา 

4. อันตรกิริยาของยาที่มีความสําคัญทางคลินิก (clinical significant drug-drug interaction) 
ในการศึกษานี้จะหมายถึงอันตรกิริยาของยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นไดตามเอกสารอางอิง โดย
อันตรกิริยานั้นมีผลตออาการแสดงทางคลินกิของผูปวยหรืออาจทําใหผูปวยไดรับอันตรายจาก
การใชยานั้น รายการอันตรกิริยาที่กําหนดในการศึกษานี้คัดเลือกจาก 
4.1. คูอันตรกิริยาที่ระบุนัยสําคัญของอันตรกิริยาระดับ 1 ใน Drug Interaction Facts 2004 
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4.2. คูอันตรกิริยาที่ระบุนัยสําคัญของอันตรกิริยาระดับ 2 ใน Drug Interaction Facts สําหรับ
ยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาเปนยาในกลุมยาที่มีความเสี่ยงสูง (high alert drugs) ซึ่งมี
ชวงการรักษาแคบ (narrow therapeutic drugs) 

5. ยาในกลุมที่มีความเสี่ยงสูง (high alert drugs) ไดแกยาที่โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา
กําหนดใหจัดเปนยาที่ตองระมัดระวังเมื่อมีการสั่งใช โดยการศึกษานี้คัดเลือกเฉพาะยาที่มีชวง
การรักษาแคบ (narrow therapeutic drugs) ซึ่งเมื่อไดรับรวมกับยาที่มีอันตรกิริยาของยาจะ
ทําใหระดับยาในเลือดหรือผลของยาเกิดการเปลี่ยนแปลงไดมาก ไดแก digoxin , warfarin , 
theophylline และ phenytoin 

6. ผลของระบบการติดตามอันตรกิริยาของยา ไดแก 
6.1. ประสิทธิผลของของระบบคัดกรอง หมายถึง จํานวนผูปวยที่ไดรับการตดิตามอันตรกิริยา

ของยาตอผูปวยทั้งหมดในชวงเวลาที่ศึกษาโดยคิดเปน 
6.1.1. จํานวน(รอยละ) ของผูปวยที่ผานการคัดกรองโดยระบบคอมพิวเตอร 
6.1.2. จํานวน(รอยละ) ของผูปวยที่ผานการคัดกรองโดยเภสัชกร 
6.1.3. จํานวน(รอยละ) ของผูปวยที่เภสัชกรปองกันอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยา

ของยาได โดยคํานวณจากจํานวนผูปวยที่เภสัชกรไดมีการทําบันทึกปรึกษาแพทย
และติดตามไมพบการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา 

6.2. ความคิดเห็นของแพทย และผูปวย ตอระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาในผูปวยนอก 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

1. ไดขอมูลลักษณะและอัตราการไดรับยาที่มีแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทาง
คลินิก 

2. ไดขอมูลลักษณะและอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาที่เกิดขึ้นกับ
ผูปวยนอกที่ไดรับยาที่มีแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิก 

3. ไดระบบการติดตามเฝาระวังการเกิดอันตรกิริยาของยาในการใหบริการผูปวยนอกซึ่งจะชวย
กระตุนเตือนใหมีการสั่งใชยาอยางเหมาะสม รวมทั้งลดอันตรายจากอันตรายจากการใชยาได 

วิธีดําเนินการวิจัย 

 การวิจัยนี้เปนการวิจัยเชิงพรรณนาซึ่งดําเนินการศึกษาวิจัยไปขางหนา โดยติดตามผูปวย
ที่ไดรับการสั่งใชยาที่มีแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาของยาในผูปวยนอก 



 

บทที่  2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

แนวคิดและทฤษฎี 

การคนหาและปองกันปญหาจากการใชยาในผูปวยเปนหนาที่ที่พึงกระทําของ
เภสัชกร เพื่อปองกันอันตรายจากการใชยาและเพิ่มคุณภาพของการรักษา การปองกันปญหาจาก
การใชยาหรือคนหาและแกไขปญหาจากการใชยากอนที่จะเกิดปญหารายแรงขึ้น ปญหาจากการ
ใชยาตางจากปญหาของการรักษาพยาบาล  (2)  โดยปญหาของการรักษาพยาบาลเปนปญหาที่
เกิดจากสภาพความเจ็บปวยจากพยาธิสภาพที่เปลี่ยนแปลงไป สวนปญหาจากการใชยาเปน
ปญหาที่เกิดขึ้นติดตามมาหลังจากการใชยาของผูปวยเพื่อแกไขสภาพความเจ็บปวย และปญหา
จากการใชยานี้อาจสงผลใหเกิดปญหาของการรักษาพยาบาลทําใหการรักษาพยาบาลไมบรรลุ
ตามเปาหมาย หรือทําใหเพิ่มปญหาความเจ็บปวยใหมเกิดขึ้น  การติดตามการใชยาจึงเปน
บทบาทหนาที่ของเภสัชกรที่พึงปฏิบัติ ทั้งนี้เพื่อใหเกิดประสิทธิภาพจากการใชยาสูงที่สุด และลด
อันตรายหรือความเสี่ยงจากการใชยาใหนอยที่สุด อยางไรก็ดีระบบการติดตามการใชยาที่
เหมาะสม ควรมีการทํางานรวมกันของบุคลากรทางการแพทยในลักษณะสหสาขาวิชาชีพ  อีกทั้ง
ความรวมมือในการใชยาและความเขาใจของผูปวยเกี่ยวกับยาและการรักษา จะชวยสงเสริมให
การใชยามีความปลอดภัยและไดรับผลการรักษาสมตามเปาหมายของการใชยา 

 อยางไรก็ดีสวนหนึ่งของปญหาจากการใชยา ไดแกการเกิดเหตุการณไมพึง
ประสงคจากการใชยา ( adverse drug events)  ซึ่งหมายถึงอันตรายที่เกิดขึ้นจากการใชยา โดย
จะครอบคลุมอาการไมพึงประสงคจากการใชยา (adverse drug reactions) ทั้งที่เกิดจากการใช
ยาในขนาดปกติสําหรับการรักษา หรือ เกี่ยวเนื่องกับความผิดพลาดจากการใชยา (medication 
errors) ดวย  โดยความผิดพลาดจากการใชยาเกิดขึ้นไดในทุกขั้นตอนของกระบวนการใชยา ตั้งแต 
การเลือกใชยาของแพทย การถายทอดคําสั่งใชยาของพยาบาล การจายยาของเภสัชกร การ
บริหารยาของผูปวย และรวมถึงขาดการติดตามพารามิเตอรของการใชยา หากความผิดพลาดนี้
ไดรับการตรวจพบกอนที่จะสงผลที่ทําใหเกิดอันตรายกับผูปวย จะจัดวาเปนเหตุการณไมพึง
ประสงคที่มีแนวโนมอาจเกิดขึ้นได (potential ADEs) (4) ดังแสดงในภาพประกอบที่ 2.1 
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ภาพประกอบที่ 2.1      ความสัมพันธระหวางการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากยา (ADEs) และ
ความผิดพลาดจากการใชยา (MEs)   

 มีการจัดแบงชนิดของการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาเปน 2 ชนิด 
ไดแก เหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาที่สามารถปองกันได(preventable ADEs) และ
เหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาที่ไมสามารถปองกันได (non-preventable ADEs) อาการที่
เกิดจากภาวะภูมิคุมกันไวเกินและอาการที่ไมสามารถอธิบายกลไกหรือสาเหตุของการเกิดปฏกิริิยา
ไดชัดเจน จัดเปนอาการไมพึงประสงคที่ไมสามารถปองกันได สวนอาการไมพึงประสงคจากการใช
ยาที่สามารถปองกันได ไดมีการกําหนดเกณฑการประเมินไวโดย Schumock และ Thornton ในป 
1992  ซึ่งไดสรางเปนชุดคําถามเกี่ยวกับอาการไมพึงประสงคจากการใชยาที่เกิดขึ้น 7 ขอ โดย
คําตอบจะเปน ใชหรือไมใช หากคําตอบคําถามขอใดขอหนึ่งตอบวา “ใช” ก็ประเมินวาอาการไมพึง
ประสงคนั้น เปนอาการไมพึงประสงคที่ปองกันได  โดยขอคําถามมีดังนี้ (3, 4)   
1. ยาที่เกี่ยวของกับอาการไมพึงประสงค ไมเหมาะสําหรับภาวะของผูปวยหรือไม 
2. ขนาดการใชยา วิธีใหยา และความถี่สําหรับการใหยาไมเหมาะสมสําหรับ อายุ น้ําหนัก และ

ภาวะโรคของผูปวย 
3. ตองการการติดตามระดับยา หรือการตรวจทางหองปฏิบัติการอื่นที่จําเปนหรือไม 
4. มีประวัติการแพยาหรือประวัติการเกิดปฏิกิริยากอนหนานี้หรือไม 
5. เกี่ยวของกับอันตรกิริยาของยาหรือไม 
6. มีระดับยาในเลือดที่บงความเปนพิษของยาระบุไวหรือไม 
7. เกี่ยวของกับความรวมมือในการใชยาของผูปวยหรือไม 
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จะเห็นไดวา การเกิดอันตรกิริยาของยา จัดเปนการเกิดเหตุการณไมพึงประสงค
จากยาที่สามารถปองกันไดตามคําจํากัดความนี้ และการปองกันเหตุการณไมพึงประสงคจาก
อันตรกิริยาของยาสามารถกําหนดแนวทางการตรวจสอบตั้งแตความถูกตองเหมาะสมของการสั่ง
ใชยา เฝาระวัง ติดตามผูปวยที่ใชยา ประเมินผลของการใชยา เพื่อหลีกเลี่ยงการใชยาที่ไมจําเปน
รวมกัน หรือในกรณีที่จําเปนตองใชรวมกัน ควรมีกระบวนการในการเฝาติดตามผูปวยอยาง
เหมาะสม ตั้งแตกอนเริ่มใชยาและติดตามผลของการใชรวมกันอยางตอเนื่องตลอดระยะเวลาของ
การใชยาเหลานั้น  อันตรกิริยาของยา (5-12) ที่เกิดขึ้นทําใหผลของยาตัวหนึ่งเปลี่ยนแปลงไปจาก
เดิมเมื่อมีการใชยาอื่น อาหาร เครื่องดื่ม หรือสารเคมีบางชนิดรวมดวย โดยที่อันตรกิริยาอาจทําให
เกิดอันตรายรายแรงตอผูปวย หากผลของอันตรกิริยานั้นเพิ่มความเปนพิษของยา เชนการใชยา
ตานการแข็งตัวของเลือด warfarin  รวมกับยา aspirin อาจทําใหเกิดภาวะเลือดออกที่อวัยวะ
สําคัญที่ทําใหเกิดอันตรายรายแรงได นอกจากนี้อันตรกิริยาของยาบางคูอาจทําใหประสิทธิภาพ
ของยาลดลง ซึ่งเปนอันตรายตอผูปวยไดเชนเดียวกัน  เชนผูปวยท่ีใชยาวารฟารินอยูและมีคาการ
แข็งตัวของเลือดคงที่ หากตอมาไดรับยา rifampicin รวมดวย ตองมีการติดตามผูปวยและปรบัเพิม่
ขนาดยา  warfarin เพื่อคงฤทธิ์ตานการแข็งตัวของเลือดใหเหมาะสม สวนผูปวยที่กําลังใชยา
ปฏิชีวนะในกลุม tetracyclines หรือ quinolones  ควรที่จะหลีกเลี่ยงการรับประทานยาลดกรด
และนมพรอมกับยาปฏิชีวนะเหลานี้ เนื่องจากอาจทําใหฤทธิ์ในการฆาเชื้อของยาลดลง อันตรกริิยา
ของยาเกิดขึ้นเมื่อมีการใชยารวมกันตั้งแต 2 ชนิดขึ้นไป ในระยะเวลาเดียวกันหรือใกลเคยีงกนั แลว
มีผลทําใหฤทธิ์ของยาตัวใดตัวหนึ่งหรือทั้งคูนั้นเปลี่ยนแปลงไปจากการใชยาเพียงตัวเดียว โดยอาจ
เกิดการเสริมฤทธิ์กันหรือตานฤทธิ์กัน นอกจากนี้อาจเกิดการเปลี่ยนแปลงฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของ
ยาหรือทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคจากยารุนแรงขึ้น  

อันตรกิริยาของยามีทั้งที่เกิดอันตรกิริยาแลวเพิ่มประสิทธิภาพของยาหรือลด
ประสิทธิภาพของยาหรือบางอันตรกิริยาอาจทําใหเกิดฤทธิ์ขางเคียงเพิ่มมากขึ้น ดังนั้นอันตรกิริยา
ที่ไมตองการจึงจัดเปนเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยา ในขณะที่อันตรกิริยาของยาบางคู
อาจมีการใชรวมกันไดเนื่องจากมีขอดีมากกวาขอเสีย เชนการใชยาลดความดันโลหิตสูงรวมกับยา
ขับปสสาวะจะชวยเสริมฤทธิ์ลดความดันโลหิตไดดีขึ้น ทั้งนี้โดยทั่วไปแลวเมื่อกลาวถึงอันตรกิริยา
ของยามักจะเปนอันตรกิริยาที่เมื่อใชรวมกันแลวทําใหเกิดผลลัพทที่ไมพึงประสงค ที่ควรเฝาระวัง
ติดตามอยางใกลชิดเมื่อมีการใชรวมกัน 
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เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

การเกิดอันตรกิริยาของยาคูหนึ่งอาจเกิดขึ้นไดจากกลไกตาง ๆ หลายกลไก  ทั้งนี้
มีการอธิบายกลไกของการเกิดอันตรกิริยาของยาอธิบายไว 3 ประเภท (5-12) ไดแก  กลไกทาง
เภสัชจลนศาสตร กลไกทางเภสัชพลศาสตร  และ กลไกของตัวเภสัชภัณฑเอง ทั้งนี้ กลไกของ
อันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจากตัวเภสัชภัณฑเองนั้นไดแก ความไมเขากันของเภสัชภัณฑ เปนปฏิกิริยาที่
เกิดข้ึนภายนอกรางกายของมนุษย มักจะไมนํามากลาวถึงในการศึกษาการเกิดเหตุการณไมพึง
ประสงคในทางคลินิกของอันตรกิริยาของยา   
1. กลไกทางเภสัชจลนศาสตรของยา  (pharmacokinetic interactions)   

เปนกระบวนการตาง ๆ ที่รางกายกระทําตอยาในการนํายาจากภายนอกรางกาย
ไปยังตัวรับของยาเพื่อการออกฤทธิ์จนถึงการขจัดยาออกจากรางกาย อันตรกิริยาที่เกิดโดยกลไกนี้
ไดแก 

1.1.  กระบวนการดูดซึมยา (drug absorption) ยาสวนใหญถูกบริหารเขาสูรางกายดวยการ
รับประทานเพื่อใหเกิดการดูดซึมผานผนังของทางเดินอาหารเขาสูกระแสเลือด          
อันตรกิริยาของยาอาจเกิดขึ้นไดภายในทางเดินอาหารซึ่งมีผลทําใหเกิดการลดระดับยา
ในเลือดมากกวาการเพิ่มระดับยาในเลือด ซึ่งผลของอันตรกิริยาอาจเกิดขึ้นจากการลด
อัตราการดูดซึมยาหรอืผลตอการลดปริมาณยาที่ถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือด ยาที่มีการใช
อยางตอเนื่องเปนระยะเวลานาน เชน ยาตานการแข็งตัวของเลือด อัตราการดูดซึมยาที่
เปลี่ยนแปลงไปมีผลตอปริมาณยาที่ถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือดอยางไมมีนัยสําคัญ  
ในขณะที่การใหยาบางชนิดที่ใหเพียงครั้งเดียวและตองการใหดูดซึมเขาสูรางกายอยาง
รวดเร็ว เชนยานอนหลับหรือยาแกปวด หากอัตราการดูดซึมยาลดลงจะทําใหได
ผลการรักษาไมดี ตารางที่ 2.1 แสดงรายการยาที่มีอันตรกิริยาของยาในขั้นตอนการดูด
ซึมยาเขาสูรางกาย อันตรกิริยาของยาที่เกิดขึ้นในกระบวนการดูดซึมยา ไดแก 

1.1.1. ทําใหความเปนกรดดางของทางเดินอาหารเปลี่ยนแปลงไป ( Effects of 
changes in gastrointestinal pH)  การดูดซึมของยาผานผนังทางเดินอาหาร ยา
จะตองอยูในรูปแบบไมแตกตัวและละลายไดในไขมัน (non-ionised lipid soluble 
form)   ซึ่งขึ้นอยูกับคุณสมบัติของตัวยาเอง เชนยา  salicylic acid จะดูดซึมไดดีใน
สภาวะที่กระเพาะอาหารเปนกรด ( pH ต่ํา ) การใหยาที่มีผลเพิ่มคา pH ในทางเดิน
อาหารเชน ยา H2-blockers จึงอาจมีผลตอการดูดซึมของยานี้ แตเมื่อนํายามาใช
กับผูปวยแลวอาจมีผลของปจจัยอื่นเขามาเกี่ยวของอีกมากมาย เชน การสราง 
chelation , adsorption , หรือการเคลื่อนไหวของทางเดินอาหาร เปนตน 
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ตารางที่ 2.1  ยาที่เกิดอันตรกิริยาในขั้นตอนการดูดซึมยา(6) 
ยาเปาหมาย ยาคูกรณ ี ผลของอันตรกิริยา 

Digoxin Metocloplamide ลดการดูดซึมยา digoxin 
 Propantheline เพิ่มการดูดซึมยา digoxin (เนื่องจากมีผลตอ

การเคลื่อนไหวของทางเดินอาหาร) 
Digoxin 
Levothyroxine 
Warfarin 

Colestyramine ลดการดูดซึมของยาโดยการรวมตัวกันเปน
สารประกอบเชิงซอน 

Ketoconazole Antacids 
H2-blockers 

ลดการดูดซึมของยา ketoconazole โดยทํา
ใหยามีการละลายลดลง 

Penicillamine Antacids containing Al3+, 
Mg2+ ,iron preparations, 
food 

จับตัวกันเปน chelates ที่ละลายน้ําได
นอยลง ทาํให penicillamine ถูกดูดซึมได
ลดลง 

Penicillin Neomycin Neomycin อาจทาํใหเกิดความผิดปกติใน
การดูดซึม (malabsorption state) 

Quinolone 
antibiotics 

Antacids containing Al3+, 
Mg2+, milk, Zn2+(?), Fe2+ 

จับตัวกันเปนสารประกอบเชิงซอนที่ถกูดูดซึม
ไดนอยลง 

Tetracyclines Antacids containing Al3+, 
Ca2+, Mg2+, Bi2+, milk, Zn2+ 
,Fe2+  

จับตัวกันเปนchelates ที่ละลายน้ําได
นอยลง ทาํใหยาปฏิชีวนะถกูดูดซึมไดลดลง 

1.1.2. การดูดซับ และการรวมตัวกันเปนสารประกอบเชิงซอนอื่น ๆ  ( Adsorption, 
chelation and other complexing mechanism) เชน ผงถาน (activated 
charcoal) มีฤทธิ์เปนตัวดูดซับ ซึ่งมักใชในการรักษาพิษจากการใชยาเกินขนาด ใน
ขณะเดียวกัน ผงถานอาจมีการดูดซับยาอื่นที่ใชในการรักษารวมดวยได  สวนยาลด
กรดก็สามารถดูดซับตัวยาไดมากมายหลายชนิด รวมกับอาจมีกลไกอื่นรวมดวย 
เชน การที่ยา   tetracycline จับตัวกับธาตุแคลเซียม อะลูมิเนียม บิสมัส และธาตุ
เหล็ก ทําใหเกิดสารประกอบเชิงซอนที่ดูดซึมไดนอย และทําใหฤทธิ์ตานเชื้อ
แบคทีเรียของยาปฏิชีวนะลดนอยลง ในกรณีที่จําเปนตองใชยาเหลานี้รวมกัน ควร
แยกระยะเวลาในการบริหารยาหางกัน 2-3 ชั่วโมงเพื่อหลีกเลี่ยงการเกิดอันตรกิริยา
นี้ ยาอื่น เชน Cholestyramine ซึ่งใชในการจับน้ําดีและคอเลสเตอรอลในทางเดิน
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อาหาร สามารถที่จะจับรวมตัวกับยาอื่นอีกไดหลายชนิด เชนยา digoxin, warfarin 
และ levothyroxine ที่มักจะใชรวมกัน 

1.1.3. การเปลี่ยนแปลงการเคลื่อนไหวของทางเดินอาหาร (changes in 
gastrointestinal motility) ยาสวนใหญจะถูกดูดซึมเขาสูรางกายบริเวณลําไสเล็ก
สวนตน ดังนั้นยาที่มีผลเปลี่ยนแปลงการเคลื่อนไหวของกระเพาะอาหารเพื่อบีบยาสู
ลําไสเล็กจึงอาจมีผลเปลี่ยนแปลงอัตราการดูดซึมของยาอื่นได  แตมักไมมีผลตอ
ปริมาณยาทั้งหมดที่ถูกดูดซึม เชน ยา metoclopramide จะเพิ่มอัตราการบบีตวัของ
ทางเดินอาหารทําใหการดูดซึมยา paracetamol  เร็วขึ้น อยางไรก็ดี การเคลื่อนไหว
ของลําไสที่ถูกเปลี่ยนแปลงไปอาจถูกรบกวนดวยกระบวนการอื่นที่มีผลตอการดูด
ซึมยารวมดวยเชน การที่ลําไสเคลื่อนไหวชาลง อาจทําใหยามีการละลายไดดีขึ้น
และสัมผัสผนังลําไสไดนานขึ้น ซึ่งอาจทําใหมีการดูดซึมไดมากขึ้น ในขณะที่ยาบาง
ชนิดที่อาจถูกทําลายไดในทางเดินอาหารเชนยา levodopa การที่ยามีระยะเวลาอยู
ในลําไสนานขึ้นอาจทําใหยาถูกดูดซึมไดนอยลง  

1.1.4. ความผิดปกติของการดูดซึมจากทางเดินอาหารที่เกิดจากยาอื่น (malabsorption 
caused by drugs) ยา neomycin มีผลทําใหเกิดความผิดปกติในการดูดซึมจะทํา
ใหรางกายดูดซึมยา digoxin และ penicillin V ไดลดลง 

1.2. กระบวนการกระจายยาในรางกาย (distribution)  ยาเมื่อเขาสูรางกายจะถูกนําพาไปยัง
อวัยวะตาง ๆ ไดโดยการละลายในพลาสมา ยาบางชนิดจะถูกนําพาไปไดตองรวมตัวกับ
โปรตีนในรางกายกอน โปรตีนที่สําคัญในการนําพายาไปในรางกายไดแก อัลบูมิน โดยที่
ความสามารถในการที่ยาจะจับรวมตัวกับอัลบูมินนั้นมีความแตกตางกันตามคุณสมบัติ
เฉพาะตัวของยา  การจับรวมตัวกันนี้มีการเปลี่ยนแปลงตลอดเวลาเพื่อใหสัดสวนของยา
ที่รวมตัวกับอัลบูมินและยาอิสระในเลือดเกิดภาวะสมดุล ยาที่อยูในรูปอิสระ จะเปนยาที่
ออกฤทธิ์ สวนยาที่จับอยูกับอัลบูมินจะเปนยาที่เก็บสํารองไว และปองกันไมใหยาถูก
รางกายทําลายใหหมดฤทธิ์และถูกขับออกจากรางกายอยางรวดเร็ว การที่ยาแตละชนิดมี
ความสามารถในการจับรวมตัวกับอัลบูมินตางกัน ยาที่จับรวมตัวไดดีกวา จึงอาจแทนที่
ยาที่มีความสามารถในการจับรวมตัวกับอัลบูมินไดนอยกวา และทําใหมียาอิสระใน
กระแสเลือดมากขึ้น โดยที่ยาที่มีความสามารถในการจับกับอัลบูมินไดตั้งแตรอยละ  99 
ถึงรอยละ 95 เมื่อมีการถูกแทนที่จะทําใหมียาอิสระในกระแสเลือดเพิ่มข้ึน จาก รอยละ 1 
เปนรอยละ 4 ซึ่งเปน 4 เทา การแทนที่นี้จะเพิ่มปริมาณยาอิสระในกระแสเลือด ดังนั้นจึง
มีผลตอยาที่มกีารกระจายตัวต่ํา เชนยากลุม sulfonylureas เชน tolbutamide  ยาตาน
การแข็งตัวของเลือดไดแก warfarin และยากันชัก phenytoin  แตถึงแมยา วารฟารินอาจ
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ถูกแทนที่การจับกับโปรตีนแตเมื่อยาอิสระมีปริมาณมากในกระแสเลือด ยาอิสระจะถูก
ทําลายและขจัดออกจากรางกายอยางรวดเร็ว และเกิดภาวะสมดุลใหม โดยที่อาจไมตอง
มีการปรับขนาดยา ยาที่เกิดอันตรกิริยาดวยกลไกชนิดนี้เพียงกลไกเดียวมักไมคอยมี
ความสําคัญในทางคลินิกเมื่อใชกับมนุษยเนื่องจากรางกายมักจะปรับสภาพสมดุลได 
นอกจากนี้ตัวอยางจากยา phenytoin ซึ่งในผูปวยรายหนึ่งอาจมีระดับยาในเลือดเทากับ 
50 ไมโครโมลตอลิตร ซึ่งจะประกอบดวยยาที่จับกับอัลบูมิน 45 ไมโครโมล และ ยาอิสระ  
5 ไมโครโมลตอลิตร (รอยละ 10) หากยาถูกแทนที่ดวยยาอื่นที่จับกบัโปรตีนไดสูงกวา ทํา
ใหมียาอิสระในเลือดรอยละ 20 ยาอิสระจะถูกเปลี่ยนแปลงทําลายและขจัดออก จนทํา
ใหระดับยาในเลือดเหลือเพียงครึ่งหนึ่งเทากับ 25 ไมโครโมลตอลิตร ซึ่งจะมียาอิสระ
เทากับ 5 ไมโครโมลตอลิตรเชนเดิม โดยไมจําเปนตองมีการปรบัขนาดยาซึ่งหากปรับ
เพิ่มข้ึนอาจทําใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคได 

1.3. กระบวนการสรางและสลายยาในรางกาย (drug metabolism) ยาบางชนิดถูกขจัดออก
จากรางกายในรูปที่ไมถูกเปลี่ยนแปลงทางปสสาวะ ซึ่งสวนใหญเปนยาที่ละลายไดนอย
ในไขมัน แตหากเปนยาที่มีคุณสมบัติตรงกันขามจะทําใหยามีฤทธิ์คงอยูในรางกายได
นาน ยาเหลานี้จะถูกเปลี่ยนแปลงดวยกระบวนการตาง ๆ ที่เรียกวา metabolism  
biotransformation  biochemical-degradation  หรือ detoxification โดยการ
เปลี่ยนแปลงทําลายยานี้อาจเกิดขึ้นไดในเลือด ที่ไต ที่ผิวหนัง หรือลําไส  แตโดยสวน
ใหญแลวกระบวนการนี้จะเกิดขึ้นที่ผนังของ endoplasmic reticulum ของตับ โดยกลุม
เอนไซมที่เรียกวา microsomal liver enzyme ซึ่งประกอบดวย 2 ขั้นตอน ในขั้นตอนแรก 
(phase I) จะเปนกระบวนการ oxidation reduction หรือ hydrolysis เพื่อทําใหยามี
คุณสมบัติละลายน้ําไดดีข้ึน จากนั้น ขั้นตอนที่ 2 (phase II) จะเปนกระบวนการ 
coupling กับสาร glucoronic acid ซึ่งทําใหยาหมดฤทธิ์ 

1.3.1. การกระตุนการทํางานของเอนไซม (enzyme induction)  ซึ่งประกอบดวย   
NADPH และ cytochrome P450  โดยกระบวนการนี้จะกระตุนใหมีเอนไซมที่
เปลี่ยนแปลงทําลายยามีปริมาณสูงขึ้น แตอาจตองใชเวลานานหลายวันจนถึง 2-3 
สัปดาห จึงจะมีเอนไซมเพิ่มข้ึนในปริมาณสูงสุด  และเอนไซมนี้จะคงอยูไดนาน
ถึงแมตัวกระตุนจะหมดไปแลวก็ตาม กระบวนการนี้จะทําใหเกิดการลดลงของ
ปริมาณและการออกฤทธิ์ของยาเปาหมาย การแกไขคือการปรับเพิ่มขนาดของยา
เปาหมาย แตควรระวังเฝาติดตามผูปวยเมื่อมีการหยุดใชยาคูกรณีเพื่อลดขนาดของ
ยาเปาหมายปองกันการใชยาเกินขนาด 
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1.3.2. การยับยั้งการทํางานของเอนไซม (enzyme inhibition) กระบวนการยับยั้งการ
ทํางานของเอนไซมที่เปลี่ยนแปลงทําลายยาจากยาคูกรณี ทําใหยาเปาหมายมี
ปริมาณยาในรางกายสะสมเพิ่มข้ึนเชนเดียวกับการเพิ่มขนาดยาที่ใช กระบวนการนี้
ใชระยะเวลาที่จะเห็นผลของปฏิกิริยาสั้นกวากระบวนการกระตุนเอนไซม โดยจะ
เกิดผลสูงสุดไดภายใน 2-3 วันหลังการใชยารวมกันซึ่งจะทําใหเกิดพิษจากยาได
อยางรวดเร็ว ความสําคัญในทางคลินิกของกระบวนการนี้ขึ้นอยูกับวาปริมาณยา
เปาหมายที่ถูกทําใหเพิ่มสูงขึ้นนั้นอยูในชวงของการรักษาหรือทําใหเกิดพิษ 

1.3.3. cytochrome P450 isoenzymes และ การทํานายอันตรกิริยาของยา กลุมของ
เอนไซม P450 ที่พบในเนื้อเยื่อตับมนุษยที่พบแลวในปจจุบันมีมากกวา 30 ชนิด 
โดยกลุมที่ทําหนาที่ในการเปลี่ยนแปลงยาที่พบบอยไดแก CYP1A2  CYP2C9 
CYP2C19  CYP2D6  CYP 3A3 และ  CYP 3A4  ซึ่ง เอนไซมชนิด CYP 2D6 เปน
กลุมที่มีความแตกตางทางพันธุกรรม นั่นคือประชากรสวนใหญมีเอนไซมชนิดนี้เปน
ปกติ แตมีกลุมประชากรกลุมหนึ่งที่มีเอนไซมชนิดนี้อยูนอยหรือไมมีเลย ไดแก รอย
ละ  5 ถึงรอยละ 10 ประชากร Caucasians ผิวขาว และรอยละ 0 ถึง 2 ของ
ประชากรชาวเอเชียและชนผิวดํา  ประชากรเหลานี้จะมีการเปลี่ยนแปลงยาใน
รางกายไดชากวาคนปกติ  จึงทําใหพบวาในผูปวยที่ใชยากลุมหนึ่งจะเกิดพิษจาก
ระดับยาเกินขนาดไดในขณะที่ประชากรสวนใหญไมมีความผิดปกติจากการใชยา  
สวน CYP 3A4 ไมพบวามีความแตกตางกันทางพันธุกรรม ตารางที่ 2.2,2.3 และ 
2.4  จะแสดงตัวอยางของยาที่มีการเปลี่ยนแปลงทําลายยาผานระบบเอนไซม CYP 
P450 และยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งหรือกระตุนการทํางานของเอนไซมเหลานี้ 

1.3.4. การเปลี่ยนแปลงการไหลเวียนของเลือดผานตับ (changes in blood flow 
through the liver)  เมื่อยาถูกดูดซึมผานผนังทางเดินอาหารเขาสูกระแสเลือด ยา
จะถูกนําไปผานตับกอนที่จะกระจายไปทั่วรางกาย ยาที่มีการละลายในไขมันไดดี 
จะถูกเปลี่ยนแปลงดวยกระบวนการ first pass metabolism ในขั้นตอนนี้ หากมียา
ที่มีผลเปลี่ยนแปลงปริมาณของเลือดที่ไหวเวียนผานตับจะทําใหการเปลี่ยนแปลงยา
ดวยกระบวนการนี้เพิ่มข้ึนหรือลดลงได เชน cimetidine ลดการไหลเวียนของเลือดที่
ผานตับ จึงทําใหมีปริมาณยา propranolol ที่ออกฤทธิ์ไดมากขึ้น ในทางตรงกันขาม 
หากมียาใดที่เพิ่มการไหลเวียนของเลือดผานตับ จะทําใหยาถูกทําลายมากขึ้น และ
ทําใหระดับยาในเลือดลดลง 



 15

 

ตารางที่  2.2 ยาที่ถูกเปลี่ยนแปลงโดยกลุมเอนไซม Cytochrome P450(6) 
Cytochrome P450 isoenzyme ยาที่ถูกเปลี่ยนแปลง 
CYP1A2 
 

Caffeine , Clozapine , Imipramine, Maprotiline,  Propranolol,  
R-warfarin, Theophylline 

CYP2D6 Amitriptyline, Captopril, Clomipramine, Codeine, 
Desipramine, Dextromethorphan, Diphenhydramine, 
Flecainide, Fluoxetine, Haloperidol, Imipramine, Meprotiline, 
Metoprolol, Mexiletine, Nortriptyline, Ondansetron, 
Papaverine, Paroxetine, Perphenazine, Propafenone, 
Propranolol, Thioridazine, Timolol, Venlafaxine 

CYP2C9 Diclofenac, Fluvastatin, Ibuprofen, Mefenamic acid, 
Naproxen, Phenytoin, Piroxicam, S-warfarin 

CYP2C19 Clomipramine, Diazepam, Imipramine, Omeprazole, 
Phenytoin, Propranolol 

CYP3A4 Amiodarone, Amitriptyline, Alprazolam, Astemizole, 
Carbamazepine, Ciclosporin, Cisapride, Clindamycin, 
Clomipramine, Clonazepam, Dapsone, Dexamethasone, 
Dextromethorphan, Diazepam, Diltiazem, Erythromycin, 
Ethyl estradiol, Felodipine, Hydrocortisone, Imipramine, 
Indinavir, Lidocaine, Lovastatin, Midazolam, Nefazodone, 
Nelfinavir, Nevirapine, Nifedipine, Nimodipine, Nisoldipine, 
Propafenone, Quinidine, R-warfarin, Ritonavir, Saquinavir, 
Sertraline, Simvastatin, Tamoxifen, Testosterone, Triazolam, 
Venlafaxine, Verapamil, Zolpidem 
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         ตารางที่  2.3 ยาที่มีฤทธิ์กระตุนการทํางานของกลุมเอนไซม Cytochrom P450(6) 
Cytochrome P450 

isoenzyme 
ยาที่มีฤทธิก์ระตุนเอนไซม 

CYP1A2 Barbiturate, Omeprazole, Phenytoin, Tobacco smoke 
CYP2D6 - 
CYP2C9 Barbiturates, Rifampicin 
CYP2C19 - 
CYP3A4 Barbiturates, Carbamazepine, Dexamethasone, Phenytoin, 

Rifampicin 
 

       ตารางที่  2.4  ยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของกลุมเอนไซม Cytochrom P 450(6) 
Cytochrome P450 

isoenzyme 
ยาที่มีฤทธิ์ยบัยั้งเอนไซม 

CYP1A2 Cimetidine, Ciprofloxacin, Fluvoxamine, Furafylline, 
Grapefruit juice 

CYP2D6 Fluoxetine,, Haloperidol, Paroxetine, Quinidine, Ritonavir, 
Sertraline, Thioridazine 

CYP2C9 Fluconazole, Fluoxetine, Fluvoxamine, Ritonavir 
CYP2C19 Fluoxetine, Fluvoxamine, Omeprazole 
CYP3A4 Cimetidine, Clarithromycin, Erythromycin, Fluvoxamine, 

Grapefruit juice, Itraconazole, Ketoconazole, Miconazole, 
Nefazodone, Nelfinavir, Ritonavir 

 
1.4. กระบวนการขับถายยา (excretion) ยาจะถูกขจัดออกจากรางกายทางน้ําดีหรือปสสาวะ  

ยาที่มีขนาดโมเลกุลเล็กที่สามารถผานผนัง glomerular membrane ได จะถูกขจัดออก
ทางปสสาวะ  ยาบางชนิดอาจถูกขับถายออกดวยกระบวนการ active transport ที่
บริเวณทอไต  ยาที่มีผลเปลี่ยนแปลงความเปนกรดดางของน้ําปสสาวะ  หรือมีผลตอ
กระบวนการ active transport หรือมีผลตอการไหลเวียนของเลือดท่ีไต จะมีผลตอการ
ขจัดยาออกจากรางกาย  

1.4.1. ยาที่มีผลตอความเปนกรดดางของปสสาวะ  ยาจะซึมผานผนังเซลลไดดีขึ้น
จะตองไมแตกตัวและละลายไดดีในไขมัน ทั้งนี้ขึ้นอยูกับคาการแตกตัว pKa และ
ความเปนกรดดาง  (pH) ของน้ําปสสาวะ  ความสําคัญในทางคลินิกของอันตรกิริยา
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ที่เกิดขึ้นจากกระบวนการนี้มีนอย แตเปนกระบวนการที่มีประโยชนในกรณีที่ตอง
รักษาผูปวยที่ใชยา phenobarbital หรือ  salicylate  เกินขนาด 

1.4.2. ยาที่มีผลเปลี่ยนแปลงกระบวนการ active transport ยาที่มีผลแยงกันขจัดออก
ดวยกระบวนการนี้ เชน probenecid จะลดการขจัดออกของยา penicillin  

1.4.3. ยาที่มีผลเปลี่ยนแปลงปริมาณการไหลเวียนของเลือดผานไต   ยาที่ยับย้ังการ
สังเคราะห prostaglandins เชน indomethacin จะมีผลลดการขจัดยา lithium จึง
ทําใหระดับยา lithium ในเลือดสูงขึ้น 

1.4.4. ยาที่มีผลตอกระบวนการขจัดยาออกทางน้ําดี และ entero-hepatic shunt ยาที่
ถูกขจัดออกทางน้ําดีอาจอยูในรูปเดิมหรือถูก conjugated กับ glucuronide ซึ่งจะ
ทําใหมีการละลายน้ําดีข้ึน แตยาที่ถูกขจัดออกแลวนี้อาจถูกเปลี่ยนแปลงโดย
แบคทีเรียในลําไสและถูกดูดซึมกลับเขากระแสเลือดใหมอีกครั้ง ทําใหมียาคงอยูใน
กระแสเลือดไดนานขึ้น หากแบคทีเรียในลําไสถูกทําลายจะทําใหไมมีการดูดซึมยา 
กลับเขากระแสเลือด ยาจะถูกขจัดออกจากรางกายเร็วขึ้น ตัวอยางของอันตรกิริยาที่
เกิดขึ้นโดยกระบวนการนี้เชนผูปวยที่ใชยาเม็ดคุมกําเนิดรวมกับยาปฏิชีวนะกลุม 
penicillins หรือ tetracyclines ทําใหการคุมกําเนิดไมไดผล 

1.4.5. อันตรกิริยาของ p-glycoprotein มีหลักฐานมากขึ้นเกี่ยวกับยาที่เกิดอันตรกิริยา
ตอ    p-glycoprotein ซึ่งเปนกระบวนการที่เกิดขึ้นที่ผนังเซลลบางชนิด โดยยาจะ
ถูกขับออกจากเซลลจึงมีผลตอการดูดซึมยาเขารางกาย เซลลที่พบไดแกเซลลเยื่อบุ
ผนังลําไสเล็ก และไต นั่นคือหากพบ p-glycoprotein ที่ผนังลําไสเล็ก ยาบางชนิดที่
ถูกดูดซึมแลวอาจถูกผลักกลับเขาไปในทางเดินอาหารอีกครั้ง ปริมาณยาที่ถูกดูดซึม
เขาสูรางกายจะลดลง p-glycoprotein จึงเปนกําแพงยับยั้งการดูดซึมยาเขาสู
รางกาย นอกจากนี้ p-glycoprotein ที่พบที่เซลลเยื่อบุ blood-brain barrier จะ
ปองกันยาบางชนิดไมใหผานเขาสูสมอง ทั้งนี้ การทํางานของ p-glycoprotein อาจ
ถูกกระตุนหรือยับยั้งไดดวยยาบางชนิด เชน  rifampicin จะกระตุนการทํางานของ 
p-glycoprotein ท่ีผนังลําไส มีผลทําใหยา digoxin ที่ถูกดูดซึมแลวถูกผลักดัน
กลับไปยังทางเดินอาหาร การใชรวมกันจึงมีผลลดระดับยา digoxin ในเลือด สวน
ยา cyclosporin จะยับยั้งการทํางานของ p-glycoprotein ที่ทอไตทําใหการผลักดัน
ยา digoxin กลับเขาไปในปสสาวะลดลง มีผลทําใหระดับยา digoxin ในเลือดสงูขึ้น 
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2. กลไกทางเภสัชพลศาสตรของยา (pharmacodynamic interactions) 

อันตรกิริยาที่เกิดโดยกลไกทางเภสัชพลศาสตรทําใหผลการออกฤทธิ์ของยาถูก
เปลี่ยนแปลงไปเมื่อมีการใชรวมกัน โดยกลไกนี้จะเกิดขึ้นที่ตําแหนงที่ตัวยาออกฤทธิ์ ตัวอยางเชน 
การใชยากระตุนตัวรับเบตา เชนยาขยายหลอดลม salbutamol รวมกับยายับยั้งตัวรับเบตาเชน 
propranolol  ผลของปฏิกิริยานี้เกิดขึ้นทางออม เกี่ยวของกับกลไกทางสรีรวิทยาของรางกาย 

2.1. การเพิ่มฤทธิ์หรือเสริมฤทธิ์ของยาและเพิ่มความเปนพิษของยา เมื่อใชยาที่มีการออกฤทธิ์
ทางเภสัชวิทยาเชนเดียวกันรวมกันจะทําใหฤทธิ์ของยาเพิ่มสูงขึ้น เชน แอลกอฮอล จะ
เพิ่มฤทธิ์กดระบบประสาทสวนกลางเมื่อใหรวมกับยานอนหลับหรือยาคลายกังวล ทําให
เกิดอาการงวงนอนมากขึ้น กลไกนี้อาจเพิ่มการออกฤทธิ์หรืออาจเพิ่มอาการไมพึง
ประสงคจากยา ซ่ึงยาบางชนิดเมื่อนํามาใชรวมกันแลวทําใหเกิดโทษมากกวาประโยชน 
เชนทําใหเกิดพิษตอไต พิษตอหู ทําใหเกิดการกดไขกระดูกมากขึ้น หรือทําใหเกิดภาวะ 
QT prolongation  แตทั้งนี้ผลของการเกิดอันตรกิริยาไมสามารถทํานายไดวาจะเกิดขึ้น
มากหรือนอยเพียงใด 

2.1.1. ภาวะ serotonin syndrome เปนภาวะที่เกิดขึ้นจากการกระตุนตัวรับ 5-HT ที่
มากเกินไป อาการแสดงที่สําคัญที่เกิดขึ้นแบงได 3 ลักษณะ ดังนี้ ลักษณะแรกคอืผล
ตอ mental status ไดแกอาการสั่น (agitation) สับสน (confusion), กระวนกระวาย 
(mania) ลักษณะที่ 2 คือผลตอการทํางานของระบบประสาทอัตโนมัติ (autonomic 
dysfunction) ไดแก เหงื่อออกมาก   ทองเสีย   มีไข  หนาวสั่น   และลักษณะที่ 3 
เกิดความผิดปกติตอระบบประสาทที่ควบคุมกลามเนื้อลาย (neuromuscular 
abnormality) ไดแก ภาะไวตอส่ิงกระตุน(hypereflexia)  ควบคุมไมได 
(incoordination)   กลามเนื้อเกร็ง (myoclonus)  และ tremor  ภาวะ serotonin 
syndrome เกิดขึ้นไดอยางรวดเร็วเมื่อมีการเพิ่มยาที่มีผลกระตุน serotonin รวมกับ
ยาเดิม หรือแทนที่ยาเดิมโดยไมมีการเวนระยะเวลาใหยาหมดไปจากกระแสเลือด 
ยาที่มีรายงานทําใหเกิดภาวะนี้ไดแก การใช L-tryptophan รวมกับ MAOIs  การใช 
tricyclic antidepressants รวมกับ MAOIs  หรือ  SSRIs แตทั้งนี้ภาวะนี้ไมไดเกิด
ขึ้นกับผูปวยทุกราย ผูปวยสวนใหญสามารถใชยารวมกันไดโดยไมเกิดอันตรกิริยา 
แตมีการรายงานผูปวยจํานวนหนึ่งที่เกิดผลขางเคียงอยางรุนแรงจากภาวะนี้ 

2.2. การตานฤทธิ์หรือมีการออกฤทธิ์ตรงกันขาม (antagonistic or opposing interaction)  
เชน ฤทธิ์ตานการแข็งตัวของเลือดจากยา warfarin จะถูกยับยั้งเมื่อมีการบริโภคอาหารที่
อุดมไปดวย vitamin K 



 19

 

2.3. อันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจากการเกิดความผิดปกติของสมดุลสารน้ําและอิเล็กโทรไลตใน
รางกาย เชนยา digoxin จะมีฤทธิ์ตอกลามเนื้อหัวใจเพิ่มสูงขึ้นเมื่อมีระดับธาตุ
โพแทสเซียมในเลือดต่ําจากการใชยาขับปสสาวะ หรือระดับยา lithium ในเลือดจะเพิ่ม
สูงขึ้นเมื่อมีการใชรวมกับยาขับปสสาวะกลุม thiazides เนื่องจากทําใหการขับยา  
lithium ออกทางปสสาวะลดลง 

ซึ่งจากกลไกที่กลาวมาขางตน กลไกที่มีความสําคัญและมีการกลาวถึงมากที่สุด
ไดแกกลไกทางเภสัชจลนศาสตร ที่เกี่ยวของกับกระบวนการเปลี่ยนแปลงยาซึ่งมีผลตอปริมาณยา
ในรางกาย โดยเฉพาะการเปลี่ยนแปลงโดยใชเอนไซม Cytochrome P450  

ความสําคัญของอันตรกิริยาของยาในทางคลินิก 

การศึกษาถึงอันตรกิริยาของยาตาง ๆ ไดมีการกําหนดใหตองทําการศึกษา
ทดลองในยาใหมทุกตัวเพื่อทํานายโอกาสที่ยาจะเกิดอันตรกิริยากับยาอื่นในหลอดทดลอง กอนที่
จะนํามาใชกับส่ิงมีชีวิต ทั้งนี้เพื่อเปนการประหยัดคาใชจายในการทําการวิจัยทางคลินิก แต
อยางไรก็ดี การศึกษาในสิ่งมีชีวิตตอมาอาจพบวาผลของอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงนั้นมีความ
แตกตางจากผลการศึกษาในหลอดทดลอง ทั้งนี้เนื่องจากมีปจจัยรวมอ่ืนอีกหลายประการที่เกิดขึ้น
ในรางกายและอาจเปลี่ยนแปลงผลของอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นได แตตอมาเมื่อมีจํานวนผูปวยที่มีการ
ใชยามากขึ้น มักจะพบอัตราของการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาเพิ่มมากขึ้น ทําใหมี
การคนพบวาการใชยาบางคูรวมกันมีผลตอการเกิดอาการไมพึงประสงค การศึกษาปญหาจากการ
ใชยาของผูปวยหลายการศึกษาพบวาปญหาของอันตรกิริยาของยาเปนสวนหนึ่งที่ทําใหเกิดปญหา
จากการใชยา(13-21) 

อันตรกิริยาของยานั้นเปนสาเหตุหนึ่งที่ทําใหผูปวยตองเขารับการรักษาตัวใน
โรงพยาบาล ซึ่งสวนใหญของอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นกับผูปวยเปนเหตุการณไมพึงประสงคจากการใช
ยาที่ปองกันได การศึกษาของ McDonnell และคณะ (15)  ซึ่งศึกษาจากแฟมเวชระเบียนผูปวยที่
เกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากยา 437 คร้ัง พบวา ผูปวยกลุมนี้ตองเขารักษาตัวในโรงพยาบาล
เนื่องจากอาการไมพึงประสงคจากยาจํานวน 158 คร้ัง  โดยที่ ลักษณะของผูปวยที่เกิดอาการไมพงึ
ประสงคพบวา รอยละ 80 มีระดับยาในเลือดสูงจนทําใหเกิดพิษจากยาหรือตรวจพบความผิดปกติ
ทางหองปฏิบัติการที่เปนผลมาจากการใชยา รอยละ 67 ของผูปวยไมไดรับการติดตามพารามิเตอร
ของการใชยาอยางเหมาะสม รอยละ 51 ไดรับยาในขนาดที่ไมเหมาะสม รอยละ 33 มีปญหาการ
ใชยาไมถูกตอง รอยละ 26 ไดรับยาที่มีอันตรกิริยา รอยละ 3 ไดรับยาที่มีขอหามใช และรอยละ 1 
เกิดจากอาการแพยา   
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Lazarou (16) และคณะ ไดรวบรวมรายงานการศึกษาเหตุการณไมพึงประสงค
จากยาระหวางป 1966 ถึง 1996 พบวา ผูปวยนอกตองเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลจาก
อาการไมพึงประสงคที่รายแรงรอยละ 4.7  (3.1-6.2 ,95% CI) และอาการไมพึงประสงคจากการใช
ยายังเกิดขึ้นกับผูปวยที่เขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลถึงรอยละ  10.9 (7.9-13.9, 95% CI)โดย
เปนอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงรอยละ 2.1 (1.9-2.3, 95% CI)  นอกจากนี้ยังพบวาอาการไมพึง
ประสงคจากยาสวนใหญเปนเหตุการณที่ปองกันได โดยการเฝาติดตามผูปวยที่ใชยาและปรับ
ขนาดยาใหเหมาะสม  

Prince และคณะ (17)  ศึกษาอัตราและสาเหตุของการเขารับการรักษาใน
โรงพยาบาลหรือการมารับการรักษาฉุกเฉินจากปญหาในการใชยา โดยทําการศึกษายอนหลังจาก
เวชระเบียนผูปวยในเปนเวลา 4 เดือน โดยมีผูปวยที่ศึกษาทั้งหมด 10,184 ราย พบวาผูปวย 293 
รายหรือรอยละ 2.9 ของผูปวยที่ศึกษามีปญหาจากการใชยา  และ รอยละ 1 ของปญหาจากการใช
ยาเหลานี้เกิดจากอันตรกิริยาของยา สวน Doucet และคณะ (18) ไดทําการศึกษาเหตุการณไมพึง
ประสงคจากยาที่ทําใหผูสูงอายุเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลโดยแบงปจจัยเสี่ยงของผูปวย
เปนชนิดที่ปองกันไดและปองกันไมได ซึ่งอันตรกิริยาของยาจัดเปนปจจัยเสี่ยงชนิดที่ปองกันไดของ
การศึกษานี้ ผลการศึกษาพบวาจาก 653 ครั้งที่พบปจจัยเสี่ยงอยางใดอยางหนึ่งในผูปวยที่เขา
โรงพยาบาลเนื่องจากการใชยา รอยละ 41.3 ของปจจัยเสี่ยงเหลานั้นสามารถปองกันไดซึ่งไดแก
การไดรับอันตรกิริยาของยาที่ปองกันได การใชยาในขนาดสูง และการใชยาที่ไมเหมาะสมกับภาวะ
ความเจ็บปวย นอกจากนี้ยังพบวามีอันตรกิริยาของยาบางคูที่ทําใหเกิดเหตุการณไมพึงประสงค
ชนิดที่ไมสามารถปองกันไดดวย 

การศึกษาของ Hohl และคณะ ในป 1998 (13) ทําการสุมตัวอยางจากแฟมผูปวย
ที่มารับการรักษาในหองฉุกเฉิน จํานวน 282 ราย พบวารอยละ 10.6 ของผูปวยทั้งหมดที่เขารับ
การรักษาที่หองฉุกเฉินเนื่องจากอาการไมพึงประสงคจากยา นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยรอยละ 31 
ของผูปวยที่ศึกษาไดรับยาที่มีแนวโนมทําใหเกิดอันตรกิริยาที่ไมพึงประสงค โดยพบการไดรับคูยาที่
มีอันตรกิริยารอยละ  50 ของผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากยา ซึ่งคูอันตรกิริยาที่พบมาก
ที่สุด 5 อันดับ ซึ่งคูที่พบมากที่สุดไดแกการใช  furosemide รวมกับ digoxin  รองลงมาคือการใช 
aspirin  รวมกับ beta-blockers  การใช  aspirin รวมกับ  insulin การใช enalapril รวมกับ 
potassium  supplements และ การใช acetaminophen รวมกับ warfarin ตามลําดับ 

Jurrlink และคณะ (19)  ศึกษาผูปวยสูงอายุ ตั้งแต 66 ปข้ึนไป ที่เขารับการรักษา
ในโรงพยาบาลดวยสาเหตุจากอาการไมพึงประสงคจากการใชยาโดยศึกษาจากฐานขอมูลผูปวยป 
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1994 ถึง 2000 เปนเวลา 7 ป โดยศึกษาประวัติการไดรับยาในชวงสัปดาหกอนเขารับการรักษาใน
โรงพยาบาล โดยศึกษาการไดรับอันตรกิริยาจํานวน 3 คู ไดแก cotrimoxazole-glyburide  
clarithromycin-digoxin และ potassium-sparing diuretics - ACE inhibitors พบวา ผูปวยที่
ไดรับคูอันตรกิริยามีการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคที่ทําใหตองเขารับการรักษาในโรงพยาบาลสูง
กวากลุมควบคุม  โดย odd ratio ของผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของ cotrimoxazole-glyburide มี
คาเทากับ 6.6 (95%CI = 4.5-9.7) ผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของ clarithromycin-digoxin มีคา
เทากับ 11.7 (95% CI = 7.5-18.2) และผูปวยที่ไดรับคูอันตรกริิยาของ potassium-sparing 
diuretics - ACE inhibitors มีคาเทากับ 20.3 (95% CI = 13.4-30.7) 

รัตนา  แสนอารี(20) วิจัยติดตามปญหาการใชยาในผูปวยสูงอายุที่โรงพยาบาล
สมเด็จพระปนเกลา พบปญหาจากการสั่งใชยาที่มีอันตรกิริยาอยูในลําดับ 3 ของปญหาจากการใช
ยาในผูปวยสูงอายุ โดยพบรอยละ 9.7 ของปญหาจากการใชยาทั้งหมด  

การศึกษาหาอุบัติการณของอันตรกิริยาของยาในกลุมผูปวยตาง ๆ มีทั้งที่เปน
เพียงการศึกษาอันตรกิริยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นได (potential drug interaction) ที่ทําการศึกษา
จากการสั่งใชยาของแพทยหรือประวัติการใชยาของผูปวย(22-28)  และบางการศึกษามีการ
รายงานติดตามอุบัติการณของอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงกับผูปวย (actual drug interaction) ดวย
(29-32) ซึ่งการรายงานอุบัติการณของอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงมักจะเปนอันตรกิริยาจากการใชยา
ในกลุมผูปวยในที่มีการติดตามผูปวยไดอยางใกลชิดตลอดการศึกษา ทําใหสามารถศึกษาไดทั้ง
การใชยาที่เกิดอันตรกิริยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นไดและอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริง ในขณะที่
การศึกษาในกลุมผูปวยนอกจะเปนการศึกษายอนหลังจากขอมูลการจายยาซึ่งสวนใหญศึกษา
เฉพาะอันตรกิริยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นได ซึ่งพบรายงานการศึกษาอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงกับ
ผูปวยนอกไมมากนัก   โดยมีรายงานอุบัติการณของการไดรับยาที่มีแนวโนมของการเกิดอันตร
กิริยา (33) มีตั้งแตรอยละ 9.2 ถึงรอยละ 70.3 ในผูปวยนอก   ขึ้นอยูกับการกําหนดขอบเขตของคู
ยาที่ทําการศึกษาและวิธีการศึกษา สวนการรายงานอุบัติการณของการเกิดเหตุการณไมพึง
ประสงคที่เกดิขึ้นจริงกับผูปวยโดยมีสาเหตุมาจากอันตรกิริยาของยาพบในอัตรารอยละ 0 ถึง รอย
ละ 1.3  

การศึกษาเพื่อหาอุบัติการณของการไดรับยาที่มีแนวโนมอาจเกิดอันตรกิริยาที่ไม
พึงประสงค ของ Solberg  และคณะ (23) คัดเลือกรายการยาที่มีแนวโนมอันตรกิริยาของยาใน
ผูปวยนอกจาํนวน 44 คู นํามาศึกษายอนหลังกับขอมูลการจายยาผูปวยที่มีอายุตั้งแต 19 ปขึ้นไป
ในป 1998 ถึง 2001 พบวาผูปวยไดรับยาที่มีแนวโนมจะเกิดอันตรกิริยาของยาระหวางรอยละ 2.0 
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ถึง 2.3 ตอป ซึ่งเมื่อศึกษาเฉพาะกลุมผูปวยที่มีการใชยาเปาหมายที่มีโอกาสเกิดอันตรกิริยาเมื่อใช
รวมกับยาอื่น พบอัตราของผูที่ไดรับยาที่มีแนวโนมจะเกิดอันตรกิริยาของยาในกลุมผูปวยเหลานี้
รอยละ 6.2 ถึง 6.7 โดยกลุมของยาที่ศกึษาคัดเลือกจากเอกสารอางอิง 3 ฉบับคือ 1) Hansten 
and Horn’s Drug Interactions, Analysis and Management  2) DrugReax System of 
Micromedex 3) Evaluation of Drug Interactions ไดแกยาใน กลุมยากันชัก เชน phenytoin , 
carbamazepine, valproic acid กลุมยาลดไขมันในเลือด HMG CoA reductase inhibitors กลุม
ยาโรคหัวใจ ไดแก verapamil , clonidine, nitrates , ACE inhibitors ,spironolactone, 
triamterene, digoxin, furosemide, propranolol และ metoprolol กลุมยาระบบทางเดินอาหาร 
ไดแก cimetidine และ sucrallfate ยาตานการแข็งตัวของเลือด warfarin ยาเม็ดคุมกําเนิด ยาฉีด 
insulin ยาจิตเวช ไดแก lithium,  tricyclic-antidepressants,  alprazolam และ SSRIs  และยาที่
ใชในโรคทางเดินหายใจไดแก theophylline 

Guedon-Moreau และคณะ (34) ไดทําการศึกษาใบสั่งยาในประเทศฝรั่งเศสจาก
ฐานขอมูลการจายยาเพื่อคนหาการสั่งใชยาที่มีขอหามใชรวมกัน โดยศึกษาขอมูลในป 1998 
พบวาจากขอมูลใบส่ังยาจํานวน 5,358,374 ใบส่ังยา พบวามีผูปวยที่ไดรับยาที่มีขอหามใชรวมกนั
ตามที่กําหนดในประเทศฝรั่งเศส จํานวน 14,390 ใบส่ัง คิดเปนรอยละ 0.28โดยเมื่อจําแนกขอมูล
ใบส่ังยาในกลุมที่พบวามีขอหามใชรวมกันนั้นพบวา รอยละ 26  เปนยาที่มีขอหามใชรวมกันอยาง
เด็ดขาด (absolute contraindication) และ รอยละ 74 เปนยาที่มีขอหามใชรวมกันในผูปวยบาง
กลุม  สําหรับกลุมยาที่จัดเปนขอหามใชในการศึกษานี้มี 9 กลุม ไดแก กลุม dopaminergic 
antiparkinson agents  , neuroleptic agents, migraine drugs (ergot alkaloid and 
sumatriptan), prokinetic drugs (cisapride) , antibacterial drugs (macrolides) , antifugals 
(imidazoles) , antiarrythmias, betablockers  และ opioid analgesics การศึกษานี้เปน
การศึกษาขอมูลจากใบสั่งยาเทานั้นโดยไมไดติดตามดูผลของการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคของ
อันตรกิริยาที่เกิดขึ้นกบัผูปวย 

Heininger-Rothbucher และคณะ(35)  ทําการศึกษาอัตราการไดรับยาที่มี
แนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาและปจจัยเสี่ยงของผูปวยที่มารับการตรวจรักษาในหองฉุกเฉิน โดย
ทําการสุมเวชระเบียนผูปวยมาศึกษาเปรียบเทียบกลุมผูปวยสูงอายุกับผูปวยที่ไมใชผูสูงอายุ 
พบวาผูปวยกลุมนี้มีโอกาสไดรับยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยารอยละ 5.4 โดยผูปวยที่มี
อายุมากกวา 60 ป ไดรับยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาในอัตรารอยละ11.3 สูงกวาผูปวยที่อายุ
นอยกวา 60 ป ซึ่งพบแนวโนมของการไดรับยาที่มีอันตรกิริยาของยาเพียงรอยละ 2.2  
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Zhan และคณะ (22)ทําการศึกษายอนหลังเพื่อหาอุบัติการณการสั่งใชยาที่มี
โอกาสเกิดอันตรกิริยาของยาและอันตรกิริยาของยากับโรค ในผูปวยนอกที่เปนผูสูงอายุซึ่งอายุ
มากกวา  65 ป ในป 1995 ถึง 2000 พบวารอยละ 0.74 ของจํานวนครั้งที่ผูปวยมาตรวจรักษา 
ผูปวยจะไดรับยาที่ไมเหมาะสมที่จะใชรวมกัน โดยการศึกษานี้กําหนดคูอันตรกิริยาที่ไมเหมาะสม
ในการใชกับผูปวยสูงอายุ 6 คูยาไดแก อันตรกิริยาระหวาง warfarin-aspirin, warfarin-NSAIDs, 
warfarin-dipyridamole, warfarin-ticlopidine, warfarin-cimetidine และ monoamine oxidase 
inhibitor-selective seronotin reuptake inhibitors  พบวา ผูปวยที่ใชยา warfarin รอยละ 6.60 
ไดรับยาที่มีแนวโนมเกดิอันตรกิริยาที่ไมเหมาะสม 

การศึกษาอุบัติการณของการสั่งใชยาที่มีอันตรกิริยาของยาที่ศึกษาเฉพาะกลุมยา
มีการศึกษาในยาหลายกลุม เชน กลุมยาโรคหัวใจและหลอดเลือด ไดแก การศึกษาของ Morera 
และคณะ(36) ไดทําการศึกษาอันตรกิริยาของยาลดไขมันกลุม statins กับยาตานเชื้อรากลุม 
azoles ในป 2001 ในประเทศสเปน โดยทําการศึกษายอนหลังในผูปวยนอกโดยใชการคัดกรอง
จากฐานขอมูลแตละเดือนในระยะเวลา 3 phase ที่ศึกษา โดยผูวิจัยติดตามดูอัตราของการสั่งใชคู
อันตรกิริยาหลังมีการออกจดหมายเตือนระวังอาการไมพึงประสงคจากการใชยาเหลานี้ โดยพบวา
การสั่งใชยาไมไดลดลงหลังการออกจดหมายเตือน แตกลับลดลงหลังจากยา cerivastatin ถอน
ทะเบียนยาออกจากทองตลาด 

สําหรับการศึกษาที่ทําการศึกษาเก่ียวกับการเกิดอันตรกิริยาของยาที่พบใน
ประเทศไทยมีผูรายงานทั้งในผูปวยในและผูปวยนอก โดยสวนหนึ่งเปนการศึกษาถึงแนวโนมของ
การพบอันตรกิริยาของยาในใบสั่งยาของผูปวยนอก (37-39)ในขณะที่การติดตามอันตรกิริยาของ
ยาที่ทําใหเกิดเหตุการณไมพึงประสงคขึ้นจริงมักติดตามในกลุมผูปวยใน(31, 32, 40) โดยมีการ
ติดตามในผูปวยนอกเพียงเล็กนอยเทานั้น (30) 

สําหรับการศึกษาอันตรกิริยาของยาในกลุมผูปวยนอก ไดแกการศึกษาของ อรุณี  
หาญทวีพันธ  (37) ศึกษาการเกิดอันตรกิริยาของยาเฉพาะกลุมยาบางกลุมไดแก กลุมยาหวัใจและ
หลอดเลือด กลุมยาลดระดับน้ําตาลในเลือด และกลุมยาลดระดับไขมันในเลือด โดยทําการศึกษา
จากใบสั่งยาผูปวยนอก ของโรงพยาบาลกลาง กรุงเทพมหานคร พบวามีใบส่ังยาที่มีการสั่งใชยาที่
มีแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยาของยาในกลุมที่ศึกษา ในอัตรารอยละ  12.02 ของใบสั่งยาผูปวย
นอกทั้งหมดที่ทําการศึกษา และเปนการศึกษาแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยาของยาทีต่รวจพบใน
ใบส่ังยา โดยไมไดศึกษาถึงผลของการใชยาที่มีอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงกับผูปวยนอก  
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Janchawee และคณะ(38) ทําการศึกษายอนหลังโดยตรวจสอบอันตรกิริยาของ
ยาในผูปวยนอกทั้งหมดของโรงพยาบาลระดับมหาวิทยาลัยโดยใชขอมูลใบส่ังยาจากฐานขอมูล
การจายยาผูปวยนอกดวยระบบคอมพิวเตอรที่ไดพัฒนาขึ้นเอง พบวาอัตราของการสั่งใชยาที่มี
แนวโนมจะเกิดอันตรกิริยาของยาพบไดรอยละ 27.9 และเปนอันตรกิริยาที่มีนัยสําคัญทางคลินิก
พบไดรอยละ 2.6 การศึกษานี้ใชการอางอิงคูอันตรกิริยาจาก Drug Interaction Facts 

เสริมสุข จันทรใต (30)ติดตามอันตรกิริยาของยากันชักในผูปวยนอก สถาบัน
ประสาท พบวาความชุกในการสั่งใชยาที่มีอันตรกิริยาทั้งหมดรอยละ  27.88 และ พบอันตรกิริยาที่
เกิดขึ้นจริงกับผูปวยรอยละ 1.6 การศึกษานี้ใช Drug Interaction Facts ตรวจสอบคูยาที่มีโอกาส
เกิดอันตรกิริยาเมื่อใชรวมกับยากันชักในทุกระดับความรุนแรง 

นงลักษณ โตรักษา(39) ศึกษาแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาของยาจากใบสั่งยา
ผูปวยนอกของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาเปนเวลา 1 เดือนโดยใช ขอมูลอันตรกริยา จาก 
Micromedex DRUGREAX ในการตรวจสอบคูยาที่มีโอกาสเกิดอันตรกิริยา พบวาจากใบสั่งยาที่มี
รายการยาตั้งแต 2 รายการขึ้นไป มีการสั่งใชยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาในอัตรารอยละ 
38.03 และอัตราการพบแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาของยาจะเพิ่มสูงขึ้นตามจํานวนรายการยา 
โดยเมื่อมีรายการยาตั้งแต 5 รายการยาขึ้นไปจะพบอันตรกิริยามากกวารอยละ 50  ซึ่งรอยละ 
9.56 ของอนัตรกิริยาที่พบทั้งหมด จัดเปนอันตรกิริยาที่มีความรุนแรงสูง ( major severity )  

จะเห็นไดวา อัตราของการพบอันตรกิริยาของยา มีความแตกตางกันขึ้นอยูกับ
รูปแบบการศึกษาและคําจํากัดความของการศึกษา นอกจากนี้ การใชเอกสารอางอิงสําหรับการ
ตรวจสอบแนวโนมของอันตรกิริยาของยา ก็มีผลตออัตราของการพบอันตรกิริยาของยาดวยเชนกัน 
เ น่ืองจากการกําหนดความรายแรงของอันตรกิ ริยาของยามีความแตกตางกันในแตละ
เอกสารอางอิง นอกจากนี้รายการคูอันตรกิริยาที่เฝาติดตามในแตละการศึกษาก็ยังมีความ
แตกตางกันดวย ซึ่งเปนขอจํากัดของการนํามาเปรียบเทียบกัน รวมทั้งมีการคนพบอันตรกิริยาใหม 
ๆ เกิดมากขึ้นดวยเชนกัน 

Malone และคณะ(41) ทําการศึกษาเพื่อรวบรวมรายการของคูอันตรกิริยาที่มี
ความสําคัญทางคลินิก (clinically important drug-drug interactions –DDIs ) สําหรับบันทึกใน
ระบบคอมพิวเตอรเพื่อการเฝาระวังในการจายยาผูปวยนอก โดยสืบคนขอมูลจากเอกสารอางอิง
อันตรกิริยา 4 ฉบับ ของป 2001 ไดแก Evaluation of Drug Interactions, Drug Interaction 
Facts, Drug Interactions: Analysis and Management และ MICROMEDEX (DRUG-REAX) 
ซึ่งพบวามีคูอันตรกิริยาที่อันตรกิริยาที่ระบุวามีความรุนแรงสูงตรงกันในเอกสารอางอิงทั้งหมด 62 
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คู และเมื่อใชวิธี Delphi คัดกรองโดยแพทย เภสัชกรคลินิก และผูเชี่ยวชาญ เพื่อคัดเลือกอันตร
กิริยาอยางมีนัยสําคัญในทางคลินิกในการจายยาผูปวยนอกรวมกับการเพิ่มเติมคูอันตรกิริยาที่
แพทยเห็นวาสมควรอยูในรายการเฝาระวังเพิ่มเติม พบวาไดคูอันตรกิริยาทั้งหมด 25 คูที่ตอง
ติดตามเฝาระวังการใชในผูปวยนอก ดังมีรายละเอียดตามตารางที่ 2.5 

ตารางที่ 2.5 รายการคูอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิก (41) 
Object drug or Drug class Precipitant drug or Drug class 

Anticoagulants (warfarin) Thyroide hormones (levothyroxine, liothyronine) 
Benzodiazepines (alprazolam, triazolam) Azole antifungal agents (fluconazole, itraconazole, 

ketoconazole) 
Cyclosporine Rifamycins ( rifampin) 
Dextromethorphan MAO inhibitors (selegiline) 
Digoxin Clarithromycin 
Ergot alkaloids (dihydroergotamine, 
ergotamine) 

Macrolide antibiotics (clarithromycin, erythromycin) 

Estrogen-progestin products  
(oral contraceptives) 

Rifampin  

Ganciclovir Zidovudine 
MAO inhibitors  (selegiline) Anorexiants (diethylpropion, mazindol, phentermine, 

phenylpropanolamine, sibutramine) 
MAO inhibitors (selegiline) Sympathomimetics (dopamine, ephedrine, metaraminol, 

phenylephrine, pseudoephedrine) 
Meperidine MAO inhibitors  (selegiline) 
Methotrexate Trimethoprim (trimethoprim-sulfamethoxazole, 

trimethoprim) 
Nitrates (nitroglycerine, isosorbide 
dinitrate/mononitrate) 

Sildenafil 

Pimozide Macrolide antibiotics (clarithromycin, erythromycin ) 
Pimozide Azole antifungal agents (fluconazole, itraconazole, 

ketoconazole) 
SSRIs(citalopram, fluoxetine, fluvoxamine, 
nefazodone, paroxetine ,sertraline, 
venlafaxine) 

MAO inhibitors (selegiline) 
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ตารางที่ 2.5 รายการคูอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิก (ตอ) (41) 
Object drug or Drug class Precipitant drug or Drug class 

Theophylline Quinolones (ciprofloxacin) 
Theophylline Fluvoxamine  
Thiopurines  
(azathioprine, mercaptopurine) 

Allopurinol 

Warfarin Nonsteroid anti-inflammatory drugs (celecoxib, 
diclofenac, flurbiprofen, fenoprofen, ibuprofen, 
indomethacin, ketoprofen, mefenamic acid, 
nabumetone, naproxen, piroxicam, sulindac) 

Warfarin Cimetidine 
Warfarin Fibric acid derivatives (fenofibrate, gemfibrosil) 
Warfarin  Barbiturates (amobarbital, phenobarbital, 

secobarbital) 
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มีการพยายามหาวิธีการในการปองกันการเกิดอันตรกิริยาของยาในผูปวยนอก
ดวยการคัดกรองและการใหขอมูลกลับไปยังแพทยผูสั่งใชยา โดยมีการจัดทําเปนระบบตรวจสอบ
อันตรกิริยาดวยโปรแกรมคอมพิวเตอร(36, 42-45) และการใชบัตรเตือนคูอันตรกิริยา(1)  ซึ่งพบวา
เมื่อตรวจสอบพบการสั่งใชยาคูอันตรกริิยาและเภสัชกรมีการใหขอมูลสงกลับไปยังแพทยชวยลด
อัตราการสั่งใชยาคูอันตรกิริยาในบางคูได  Halkin และคณะ (43) ไดทําการศึกษาการปองกัน
อันตรกิริยาของยาโดยใชการตรวจสอบคัดกรองรายการยาที่แพทยส่ังใหกับผูปวยนอกตามสถาน
บริการเภสัชชุมชมและคลินิกแพทยในประเทศอิสราเอล โดยทําการศึกษา 3 ชวงเวลาซึ่งนานชวง
ละ 6 เดือน เพื่อดูอัตราการสั่งใชยาที่มีอันตรกิริยาระหวางกัน และอัตราของผูปวยที่ไดรับยานี้  โดย
ทําการศึกษารวบรวมขอมูลยอนหลังจากฐานขอมูลผูปวยจํานวน 775,186 ราย สั่งใชยาโดยแพทย
จํานวน 5,504 ทาน  ไดรับยาจากสถานบริการเภสัชชุมชนจํานวน 572 แหง พบวาการสั่งใชยาที่มี
โอกาสเกิดอันตรกิริยาระหวางกันลดลงในชวงระยะเวลาที่ 2 และ 3 ของการศึกษาในอัตรารอยละ 
21.1 และ 67.5 ตามลําดับ  

นอกจากนี้ Malone และคณะ (46) ยังไดนําคูอันตรกิริยาที่มีนัยสําคัญทางคลินิก
ที่ศึกษาไวในป 2000 จํานวน 25 คูมาทําการศึกษายอนหลังจากฐานขอมูลการจายยาโดยศึกษา
จากขอมูลเดือนเมษายน ป 2000 ถึง มิถุนายน ป 2002  พบวาผูปวยที่ใชยา warfarin มีความชุก
ของการสั่งใชรวมกับยาในกลุม NSAIDs สูงที่สุดคือ 242.7 คร้ังตอ 1000 ราย ซึ่งจากผลของการ
นําคูอันตรกิริยาเหลานี้บันทึกไวในระบบการจายยา ของงานเภสัชกรรมทําใหเกิดระบบการเตือน
เมื่อตรวจสอบพบคูอันตรกิริยาที่ส่ังใชรวมกัน โดยคูยาที่มีแนวโนมอันตรกิริยาเหลานี้ถูกยกเลิกรอย
ละ 20 ถึง รอยละ 46 

การศึกษาของระบบตรวจสอบอันตรกิริยาที่กลาวมาแลวเปนการศึกษาหลังจาก
แพทยสั่งใชยาใหแกผูปวยแลวและขอมูลการจายยามีการรวบรวมและตรวจสอบภายหลังการจาย
ยา ซึ่งการเสนอแนะขอมูลกลับไปยังแพทยผูส่ังใชยาไมไดเกิดขึ้นในทันทีกอนที่ผูปวยจะไดรับยา 
แตเปนการใหขอมูลยอนหลังและติดตามการสั่งใชยาของแพทยตอไป อยางไรก็ตามอันตรกิริยา
ของยาบางคูยังมีการสั่งใชรวมกันทั้งนี้เนื่องจากมีขอบงใชรวมกัน ซึ่งในการศึกษาตอมาจึงไดมีการ
สรางระบบเตือน และการคัดกรองปญหาของผูปวยกอนที่จะสงขอมูลกลับไปยังแพทย โดย Peng 
และคณะ(33) ทําการการศึกษาที่เกี่ยวกับอันตรกิริยาที่มีแนวโนมจะเกิดขึ้นไดในผูปวยนอกและ
บทบาทของเภสัชกรในการคัดกรองผูปวย  โดยศึกษาขอมูลจากฐานขอมลูการจายยาผูปวยนอก
เปนเวลา 12 เดือน ในป 2002  โดยตรวจสอบอันตรกิริยาจํานวน 69 คู ที่เปนอันตรกิริยาที่มีความ
รายแรง โดยใชระบบคอมพิวเตอรในการตรวจสอบคัดกรองอันตรกิริยาที่มีความสําคัญทางคลินิก 
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รวมกับการมีเภสัชกรคลินิกศึกษาเวชระเบียนผูปวยที่ผานการคัดกรองดวยคอมพิวเตอรยอนหลัง
ภายใน 1 วัน และสงจดหมายเตือนไปยังแพทยผูสั่งใชยา การศึกษานี้พบวา การใชคอมพิวเตอร
ตรวจสอบขั้นตนจะพบอันตรกิริยาของยาในผูปวยที่ศึกษารอยละ 12.1 และในผูปวยที่พบอันตร
กิริยาของยาเหลานี้เมื่อผานการคัดกรองโดยเภสัชกรเพื่อคนหาผูปวยที่อาจเกิดอันตรกิริยาของยาที่
รายแรงและจําเปนตองมีการเตือนแพทยผูสั่งใชยาในอัตรารอยละ 6  ซึ่งเปนเพียงรอยละ 0.04 ของ
ผูปวยที่ศึกษาทั้งหมด ซึ่งชวยลดการสงขอมูลกลับไปยังแพทยดวยการเตือนอันตรกิริยาที่ไมจําเปน
ลงได 

การเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาที่สามารถคาดเดาไดจากฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา
ของยานั้น การคัดกรองดวยเกณฑที่ เหมาะสมสามารถตรวจพบความผิดปกติหรือความ
คลาดเคลื่อนทางยาจากการสั่งใชยาที่ไมเหมาะสมกับผูปวยซึ่งอาจนํามาซึ่งการเกิดอาการไมพึง
ประสงคจากการใชยาได ทั้งนี้ขึ้นอยูกับปจจัยเสี่ยงจําเพาะอื่น ๆ ที่พบในผูที่ใชยาดวย (47)  เชน   
1. ปจจัยจากฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของยา ไดแก ขนาดยาที่ไดรับ วิธีการบริหารยา จํานวนรายการ

ยาที่ไดรับ  
2. ปจจัยจากความคลาดเคลื่อนในการใชยา เชนการสั่งใชยาที่ไมเหมาะสม และความรวมมือใน

การบริหารยาของผูปวย  
3. ปจจัยเสี่ยงที่ข้ึนอยูกับตัวผูปวยเอง เชน เพศ อายุ น้ําหนัก การทํางานของตับและไต โรคอื่นที่

ผูปวยเปนรวมดวย  

  โดยปจจัยเสี่ยงบางชนิดมีความสัมพันธกับยาในทุกกลุม แตปจจัยเสี่ยงบางชนิด
อาจมีความสัมพันธกับการเกิดอาการไมพึงประสงคกับผูปวยเมื่อมีการใชยาบางกลุมเทานั้น 
อยางไรก็ตาม ผูปวยที่ใชยาในกลุมเสี่ยงตาง ๆ ควรมกีารติดตามอยางใกลชิดโดยเฉพาะเมื่อผูปวย
มีปจจัยเสี่ยง เชน ผูสูงอายุ  ผูปวยที่มีตับหรือไตทํางานบกพรอง สําหรับจํานวนรายการยาที่ไดรับ
นั้นเปนปจจัยเสี่ยงจากภายนอกรางกายที่มีผลตอการพบแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยาของยา 
อันจะสงผลใหผูปวยมีโอกาสเกิดอาการ ไมพึงประสงคจากการใชยาไดมากขึ้น 

เหตุการณไมพึงประสงคจากยาเกิดขึ้นไดจากฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของยา แตใน
บางครั้งอาจเกิดจากความคลาดเคลื่อนทางยา โดยพบวาปจจัยเสี่ยงที่อาจสงผลใหผูปวยเกิด
ปญหาจากการใชยา (34, 47, 48)ไดแก เพศ ซึ่งเหตุการณไมพึงประสงคพบในเพศหญิงมากกวา
เพศชาย อายุของผูปวยโดยเฉพาะในผูปวยสูงอายุ  ความบกพรองในการทํางานของอวัยวะที่ทํา
หนาที่ขจัดยาไดแกตับและไตบกพรอง และจํานวนยาที่ผูปวยไดรับซึ่งพบรายงานตั้งแต 5 รายการ
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ยาขึ้นไป  นอกจากนี้รายการยาที่พบวาทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคกับผูปวย ไดแก(14, 17, 47, 
49-51)  
1. ยาในกลุม analgesics  เชนยาในกลุมฝน และ อัลคาลอยดของฝน 
2. ยาในกลุม antibiotics  
3. ยาในกลุม cardiovascular drugs เชน digitalis glycosides  
4. ยาในกลุม anticoagulant เชน warfarin  
5. ยาในกลุม psychotherapeutic เชน sedatives   
6. ยาในกลุม chemotherapeutic agents   
7. ยาในกลุม bronchodilators เชน theophylline   
8. ยาในกลุม anticonvalsants เชน phenytoin   
9. ยาในกลุม diuretics  เชน furosemide 
10. electrolyte supplements  

จะเห็นไดวารายการยาขางตนเปนยาที่มีความเสี่ยงสูงและมีความสําคัญในทาง
คลินิก ซึ่งยาหลายตัวมีอันตรกิริยาเมื่อใชรวมกับยาอื่นทําใหผูปวยที่ใชยาไดรับอันตรายจากการใช
ยานั้นรวมกันได ซึ่งผลของอันตรกิริยานั้นมีความรุนแรงทําใหผูปวยเสียชีวิตหรือตองรีบทําการ
แกไขอันตรกิริยานั้นเพื่อปองกันอันตรายรายแรงที่อาจเกิดขึ้นในทันที 

การเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยา มีทั้งที่สามารถปองกันไดและไม
สามารถปองกันได อันตรกิริยาของยาทําใหเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากยาที่สามารถหลีกเลี่ยง
หรือปองกันได โดยการบริหารจัดการอยางเปนระบบ โดยมีการทํางานรวมกันของทีมสหสาขา
วิชาชีพ ทําใหไดมุมมองที่แตกตางกัน ทั้งนี้เพื่อเปาหมายรวมกันในการดูแลรักษาผูปวย การจัดทํา
ระบบที่เหมาะสมสําหรับการปฏิบัติงานรวมกัน โดยมีการแบงหนาท่ีกันอยางชัดเจน จะชวยกัน
ทํางานใหบรรลุเปาหมาย ทั้งนี้ เพื่อใหเกิดคุณภาพของการบริการทางการแพทย  และเพื่อคุณภาพ
ชีวิตที่ดีของผูปวย ความรับผิดชอบของเภสัชกรโรงพยาบาลที่มีตอกระบวนการใชยา ทําใหเภสัชกร
ตองเขาไปมีสวนรวมในกระบวนการดูแลรักษาผูปวย ลดความเสี่ยงของผูปวยที่จะไดรับอันตราย
จากการใชยา ชวยสงเสริมใหมีการใชยาอยางสมเหตุผล ความตระหนักในกระบวนการคุณภาพนี้ 
ทําใหตองมีการจัดสรางระบบที่เหมาะสมขึ้นเพื่อควบคุมดูแลการใชยา และใหคําแนะนําที่
เหมาะสม ทั้งแกผูปวย และแกแพทยผูส่ังใชยา  



 

บทที่  3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

การวิจัยนี้ เปนการวิจัยเชิงพรรณนาโดยดําเนินการศึกษาวิจัยไปขางหนา 
(Descriptive prospective study) การดําเนินการวิจัยแบงเปน 4 ข้ันตอน ดังนี้ 

1. การเตรียมการกอนการดาํเนินการวิจยั 
2. การดําเนินการวิจัย 
3. การรวบรวมขอมูลวิเคราะหและอภิปรายผล 
4. สรุปผลการวิจยัและขอเสนอแนะ 

ขั้นตอนที่ 1 การเตรยีมการกอนการดาํเนินการวจิยั 

1. ทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วของ 
2. คัดเลือกและจัดทําแนวทางในการติดตามการใชยาที่มีโอกาสการเกิดอันตรกิริยาของยาที่มี

ความสําคัญทางคลินิก (clinical significant drug-drug interaction) (ภาคผนวก ก) โดย
คัดเลือกจากเอกสารอางอิง ไดแก Drug Interaction Facts 2004 เปนเอกสารหลัก  
2.1. การคัดเลือกขั้นตอนที่ 1  

2.1.1. คัดเลือกจากคูอันตรกิริยาทีม่ีนัยสาํคัญของอันตรกิริยาระดับ 1  ซึ่งทาํใหเกิด
เหตุการณไมพึงประสงคในระดับรุนแรงสูง (major)   

2.1.2. คัดเลือกจากรายการยาที่มีชวงการรักษาแคบหรือจัดเปนยาความเสี่ยงสูงที่ได
กําหนดไวตามบัญชีของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โดยคัดเลือกคูอันตรกิริยาที่มี
นัยสําคัญของอันตรกิริยาระดับ 2 หรือทําใหเกิดเหตุการณไมพึงประสงคระดับ
ปานกลาง (moderate) 

พบวาไดคูอันตรกิริยาที่ควรเฝาระวงัในการจายยาผูปวยนอกทั้งหมด 119  คู 
2.2. การคัดเลือกขั้นตอนที่ 2 

2.2.1. จากคูอันตรกิริยาทัง้หมด 119 คู กองเภสัชกรรมไดนํามาพิจารณาใหมเนื่องจากมี
คูยาทีก่ําหนดใหติดตามมากกวาจะสามารพติดตามไดทั้งหมด จงึพิจารณาให
คัดเลือกเฉพาะรายการยาทีจ่ัดอยูในกลุมที่เปนยาความเสี่ยงสงู และยาที่มี
หลักฐานรายงานการเกิดอนัตรกิริยาอยางชัดเจนในระดบั probable ถึง 
established 

2.2.2. ไดคูอันตรกิริยาของยาทีนํ่ามาจัดทาํบัญชียาเฝาระวังใน 3 ระดับ โดยจัดทําเปน
บัญชียาดังนี ้
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บัญชี 1   ยาที่ควรหลีกเลี่ยงการใชรวมกัน    ไดแก  
ก. อันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดภาวะ QT prolongation  จํานวน 2 คู 
ข. อันตรกิริยาของยา sildenafil      จํานวน 1  คู 
ค. อันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดภาวะ serotonin syndrome จํานวน 6  คู   
บัญชี 2     ยาที่สามารถใชรวมกันเมื่อมีขอบงใช โดยตองมีการติดตามผูปวยอยาง
  เหมาะสม   ไดแก 
ก. อันตรกิริยาของยา digoxin     จํานวน 12 คู 
ข. อันตรกิริยาของยา theophylline    จํานวน  8  คู 
ค. อันตรกิริยาของยา potassium sparing diuretic  จํานวน  21 คู   
ง. อันตรกิริยาของยา carbamazepine    จํานวน 2  คู 
จ. อันตรกิริยาของยา phenytoin    จํานวน 6  คู 
ฉ. อันตรกิริยาของยา warfarin     จํานวน 30 คู 
บัญชี 3       คูอันตรกิริยาของยาที่ใหรวมกันไดโดยตองใหคําแนะนําการบริหารยา      
  เพื่อหลีกเลี่ยงการเกิดอันตรกิริยา  ไดแก 
ก. อันตรกิริยาของยา aluminum , ferrous, calcium  , magnesium 
ข. อันตรกิริยาของยาลดกรด และยาตานเชื้อรา 
ค. อันตรกิริยาของยาตานเชื้อรา และยา rifampicin 
ง. อันตรกิริยาของยาที่มฤีทธิ์ดูดซับ ไดแก kaolinpectin , cholestyramine, 

dioctahedral smectite, carbon , fiber laxatives 

โดยคูยาในบญัชีที่ 1 และ 2 ทั้งหมด (87 คูยา) จะบรรจุไวในโปรแกรม
คอมพิวเตอรสาํหรับตรวจสอบอันตรกิริยาของยา ซึง่เมือ่มีการสั่งจายรวมกัน กจ็ะมีการแสดง
ขอความเตือนบนหนาจอ สําหรับบัญชีที ่3 จะไมมีการเตอืนบนหนาจอ แตจะมีขอความไวในฉลาก
ยา เมื่อเภสัชกรสงมอบยา จะใหคําแนะนาํตามขอมูลที่ไดระบุไว รายละเอียดตาม ภาคผนวก ข 
3. จัดทําเครื่องมอืที่ใชในการติดตามผูปวย ไดแก  

3.1. แบบบันทกึขอมูลผูปวย 
3.2. แบบประเมินการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา  
3.3. แบบปรึกษาแพทย  
3.4. แบบสอบถามความคิดเหน็ตอระบบการติดตามอันตรกริิยาของยาจากแพทย และผูปวย 

4. ทดสอบเครื่องมือที่ใชและปรบัปรุงตามความเหมาะสม  
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เกณฑการคัดเลือกตัวอยางเขารวมการวิจยั 

1. ผูปวยที่ไดรับยาตามรายการยาที่เฝาระวงัติดตามอันตรกิริยาของยา  
2. ผูปวยที่รับการตรวจรักษาแบบผูปวยนอก ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา และสามารถติดตาม

ขอมูลประวัติการตรวจรักษาได  
3. ผูปวยที่ยนิยอมเขารวมการวจิัย 

เกณฑการคัดเลือกตัวอยางออกจากการวิจยั 

1. ผูปวยที่ไมสามารถติดตามประวัติการตรวจรักษาไดภายในระยะเวลาที่ดําเนินการวจิยั 
2. ผูปวยที่ไมยินยอมเขารวมการวิจัย 

การคํานวณขนาดตัวอยาง  
  ผูปวยทุกรายที่ไดรับยาทีม่อัีนตรกิริยาของยาตามรายการที่กาํหนดใหมีการ
ติดตามโดยผูปวยไดรับยาจากหองจายยาผูปวยนอกตึกตรวจโรคชั้น 1 ในชวงระยะเวลาที่
ดําเนนิการวิจยัคือต้ังแตเดือนพฤศจิกายน 2548  ถึงเดือน เมษายน 2549    
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ขั้นตอนที่ 2 การดําเนินการวิจยั 

1. คัดเลือกผูปวยที่ไดรับการสั่งใชยาทีม่ีแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาของยาโดยใชระบบการ
ตรวจสอบอันตรกิริยาจากคอมพิวเตอรบริการผูปวยนอก 

2. ผูวิจัยคัดกรองผูปวยที่ไดรับยาในบัญชทีี่ 1 และ 2 ที่ตองติดตามผลของการใชยา 
2.1. สัมภาษณผูปวยตามแบบฟอรมที่กําหนด สําหรับคูยาทีม่ีแนวโนมการเกิดอันตรกิริยาของ

ยา ไดแก ขอมลูทั่วไป ความรวมมือในการบริหารยา อาการไมพึงประสงค รวมทัง้การใช
ยาหรือผลิตภณัฑอ่ืนที่ผูปวยใชภายในชวงระยะเวลา 1 เดือน 

2.2. ตรวจสอบขอมูลผลการตรวจทางหองปฏบิัติการที่เกี่ยวของจากฐานขอมูลผูปวยนอก 
2.3. ตรวจสอบขอมูลอ่ืน ๆ จากแฟมเวชระเบียนผูปวยนอก (ในกรณีไมสามารถติดตามแฟม

ผูปวยได ขณะทําการสัมภาษณผูปวย ผูวจิัยจะสืบคนขอมูลยอนหลังภายใน 48 ชั่วโมง) 
3. ปรึกษาแพทยผูรักษาในกรณีสงสัยเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากอนัตรกิริยาของยา หรือ

ผูปวยจาํเปนตองไดรับการตรวจวินจิฉัยเพิม่เติม 
4.  ใหคําแนะนาํผูปวยและติดตามผูปวยโดยติดตามตามใบนัดของแพทยอยางนอย 1 คร้ัง และ/

หรือรวมกับการโทรศัพทติดตามผูปวยที่บานภายใน 1-2 สัปดาหหลังไดรับยา โดยการติดตาม
ผูปวยดังนี ้
4.1. ผูปวยทุกรายที่ไดรับยาทีม่แีนวโนมเกิดอนัตรกิริยาเปนครั้งแรก  
4.2. ผูปวยที่มีปจจยัเสี่ยง ไดแก มีความบกพรองหรือมีการทํางานของตับและไตเปลี่ยนแปลง

ไป , ไดรับยามากกวา 5 รายการในใบสัง่ยา ,หรือมีความเจ็บปวยที่ตองรับการตรวจรักษา
จากแพทยมากกวา 1 ทาน 

4.3. ผูปวยเกาที่สงสัยวาเกิดเหตกุารณไมพงึประสงคจากการใชยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยา
ของยา 

 ผูปวยที่ไดคัดกรองและติดตามผลของการใชยาจะไดรับการสัมภาษณขอมูล
เพิ่มเติม รวมกับการสืบคนเวชระเบียนประวัติที่จําเปน สวนผูปวยที่ไมพบปญหาจากการใชยา 
จะไดรับคําแนะนําจากเภสัชกรที่ทําหนาที่จายยาตามปกติ 

5. ประเมินความคิดเห็นตอระบบการติดตามการเกิดอันตรกิริยาของยา โดยใชแบบสอบถาม 
5.1. แพทย โดยคัดเลือกจากแพทยผูเชี่ยวชาญและแพทยที่ไดทําการปรกึษาอนัตรกิริยาของ

ยา  
5.2. ผูปวยโดยคัดเลือกเฉพาะผูปวยที่ผานการคดักรองและติดตามอันตรกิริยาของยา 
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โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาไดจัดทําบัญชียาอันตรกิริยาของยาเดิมไวโดยจัดทํา
เปนโปรแกรมตรวจสอบขอมูลขณะบันทึกขอมูลการจายยา ซึ่งผูวิจัยไดเพิ่มเติมคูยาตามที่ได
คัดเลือกพิ่มเติมดังแสดงในตารางที่ 3.1 

ตารางที่ 3.1 บัญชีอันตรกิริยาของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่กําหนดไวเดิมและที่เพ่ิมเติม 
ยาเปาหมาย ยาคูกรณี หมายเหต ุ

Cisapride*  -amiodarone* 
-azole antifugal* (ketoconazole, itraconazole,     
  fluconazole) 
-acetazolamide* ,methazolamide* 
-loop diuretics* ( furosemide, torsemide) 
-erythromycin* , clarithromycin* 

*บัญชีเดิม 
เลิกใช cisapride 
เนื่องจาก ทะเบียนยา
ถูกยกเลิก 
 

Thioridazine -fluoxetine* 
-propranolol 

* บัญชีเดิม 
 

Sildenafil  -nitrate* * บัญชีเดิม 
Serotonin reuptake inhibitors -monoamine oxidase inhibitors (selegiline)  
Digoxin -amiodarone, proprafenone , quinine , verapamil 

-clarithromycin , erythromycin 
-potassium  depleting diuretics (furosemide, HCTZ,   
  indapamide) 
-methimazole, propylthiouracil 
-metoclopramide 

 

Potassium sparing diuretic -potassium supplement*  
-angiotensin converting enzyme inhibitors 

* บัญชีเดิม 

Carbamazepine -clarithromycin , erythromycin  
Theophylline  -quinolones (ciprofloxacin , norfloxacin) 

-macrolides (erythromycin, clarithromycin,  
  azithromycin) 
-propranolol 
-phenytoin, rifampicin 

 

Phenytoin -amiodarone 
-disulfiram 
-fluconazole 
-isoniazid 
-ticlopidine 
-trimethoprim 
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ตารางที่ 3.1 บัญชีอันตรกิริยาของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่กําหนดไวเดิมและที่เพ่ิมเติม (ตอ) 
ยาเปาหมาย ยาคูกรณี หมายเหต ุ

Warfarin -amiodarone*  
-azole antifungal (fluconazole, ketoconazole,  
  itraconazole) 
-aspirin (high dose), NSAIDs 
-erythromycin, clarithromycin, azithromycin 
-cholestyramine 
-danazole, oxymetholone  
-disulfiram 
-fenofibrate , gemfibrosil 
-thyroxine 
-metronidazole 
-phenobarbital, rifampicin 
-sulfasalazine, cotrimoxazole 
-vitamin k 

* บัญชีเดิม 

 
ในขั้นตอนการปฏิบัติงานสําหรับผูปวยนอกตามบัญชียาเดิมที่กําหนดไว 5 

รายการนั้น  ขั้นตอนการปฏิบัติเดิมไดกําหนดไวใหมีเพียงการสอบถามกลับไปยังแพทยเพื่อยืนยัน
การสั่งใชโดยไดมีการคัดกรองหรือไมมีการติดตามพารามิเตอรของยากอนการสอบถาม ซึ่งขั้นตอน
การปฏิบัติสําหรับการจายยาผูปวยนอก(เดิม) แสดงไวในแผนภูมิที่ 3.1 

ภาพประกอบที่ 3.1 ขั้นตอนการปฏิบัติเมื่อพบอันตรกิริยาในใบส่ังยาผูปวยนอก (เดิม) 

 

แพทยส่ังใชยา 

ระบบคอมพิวเตอรแจงเตือนขณะบันทึกรายการยา 

เภสัชกรประสานกับแพทยผูส่ังใช 
เพื่อยืนยันหรือปรับเปล่ียนการรักษา 

บันทึกขอมูลสถิติ 
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  ในขั้นตอนการปฏิบัติงานใหม จะมีการคัดกรองผูปวยที่ใชยาโดยที่ใหเภสัชกรคัด
กรองและตรวจสอบพารามิเตอรของการใชยาโดยมีการจัดแบงบัญชีอันตรกิริยาของยาเปน 3 บญัชี
เพื่อกําหนดระดับของการเฝาระวังการใช สําหรับคูอันตรกิริยาตามที่ระบุในบัญชีที่ 1 และ 2  ให
เภสัชกรทําการคดักรองและตรวจสอบพารามิเตอรของผูปวย กอนที่จะปรึกษาแพทยเพื่อยืนยัน
หรือปรับเปล่ียนการใชยา  สวนบัญชีที่ 3 เภสัชกรที่จายยาจะเปนผูใหคําแนะนําการบริหารยาแก
ผูปวย โดยมีรายละเอียดแสดงตามภาพประกอบที่ 3.2 
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ภาพประกอบที่ 3.2 ขั้นตอนปฏิบัติในการติดตามผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิรยิาของยา(ใหม) 

 

หองจายยาบันทึกขอมูลการจายยา 

แพทยสั่งยา

อันตรกิริยาที่ใชรวมกันไดโดยตองติดตามเฝาระวังเหตุการณไมพึงประสงค 
ใหเภสัชกรตรวจสอบคัดกรองและติดตามอาการไมพึงประสงค 

ผูปวยเกาที่ไดรับยาเดิมโดยไมมีการปรับเปลี่ยน
ใหสัมภาษณเพื่อประเมินการเกิดเหตุการณไมพึง

ประสงคที่อาจเกิดขึ้น 

จายยาพรอมใหคําแนะนําแกผูปวย

บันทึกขอมูลในเวชระเบียนผูปวยนอก

สืบคนขอมูลผูปวยเพิ่มเติมจากเวชระเบียน 

หามใชรวมกัน
ควรเปลี่ยนยา 

ผูปวยรายใหม หรือไดรับยาใหม 
หรือมีการปรับขนาดยา  

ใหประเมินความเหมาะสมของการสั่งใช 
การติดตามพารามิเตอรและผลของอันตรกิริยา 

ตองมีการตรวจเพิ่มเติม
หรือยืนยันขอบงใช 

ใช 
ไมใช

บัญชี 1 

บัญชี 2 

บัญชี 3 

ปรึกษากลับไปยังแพทย

ตรวจสอบคัดกรองอันตรกิริยาคูทีโ่รงพยาบาล
กําหนดขณะบันทึกขอมูลการจายยา 

ติดตามผูปวยตามนัด /หรือโทรศัพทติดตาม 

อันตรกิริยาที่หลีกเลี่ยง
โดยการใหคําแนะนํา 
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ขั้นตอนที่ 3 การรวบรวมขอมูลและวิเคราะหอภิปรายผล 

1. การรวบรวมขอมูล   
1.1. ขอมูลของผูปวยที่ศกึษาวิจยั จากแบบเก็บขอมูลการติดตามผูปวยรวมกับการสืบคน

ผูปวยที่ไดรับยาทีม่ีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาจากฐานขอมูลการจายยาโดย 
1.1.1. จํานวนผูปวยที่ใชยาตามบญัชีอันตรกิริยาของยาของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

ณ จุดคัดกรองหองคิดราคายา หองจายยาตึกตรวจโรคชั้น 1 
1.1.2. จํานวนผูปวยที่ผานการคัดกรองโดยเภสชักร รวบรวมจากแบบเก็บขอมูลและ

ติดตามผูปวย 
1.1.3. จํานวนผูปวยที่เภสัชกรไดมีการปรึกษาแพทย รวบรวมจากแบบบันทกึปรึกษา

แพทย 
1.1.4. จํานวนผูปวยที่เกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาทีม่ีอันตรกริิยาของยา 

รวบรวมขอมูลจากแบบเก็บขอมูลและติดตามผูปวย 
1.2. ขอมูลความคดิเห็น รวบรวมจากแบบสอบถาม 

2. การวิเคราะหขอมูล 
 ใชโปรแกรมสถิต ิ SPSS version 11.0 ในการวเิคราะหขอมูลไดแก  สถิติเชิง

พรรณนา (Descriptive statistic) ไดแกความถี่ รอยละ คาเฉลี่ย สําหรับขอมูลทั่วไปของผูปวย 
ขอมูลการเกิดอันตรกิริยาของยา และขอมูลความคิดเห็นตอระบบการติดตามการเกิดอันตร
กิริยาของยา 

ขั้นตอนที่ 4  สรุปผลการวจิัยและขอเสนอแนะ 

 สรุปผลการวิจยัจากขอมูลที่ได รวมทัง้ขอเสนอแนะ เพือ่เปนแนวทางสําหรับการ
ศึกษาวจิัยตอไป 



 

บทที่  4 

ผลการศึกษาและการอภิปรายผล 

  ผลการศึกษา ประกอบดวยขอมูล 6 สวน ดังตอไปนี้ 

สวนที่ 1   ขอมูลทั่วไปของผูปวย 

สวนที่ 2  ผลการคัดกรองปจจัยเสีย่ง 

สวนที่ 3  เหตุการณไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา 

สวนที่ 4  การทาํบันทึกปรึกษาแพทย 

สวนที ่5  ขอมูลอันตรกิริยาของยาจําแนกตามยาเปาหมาย 

สวนที่ 6  การประเมนิผลระบบการตดิตามอันตรกริิยา 

สวนที่ 1 ขอมูลทั่วไปของผูปวย 

จากฐานขอมูลการจายยา ณ หองจายยาผูปวยนอกที่ศึกษา พบวามีผูปวยนอก
มารับบริการในชวงระยะเวลาที่ศึกษาทั้งสิ้น รวม 46, 554 ราย และมีผูปวยที่ไดรับการสั่งใชคูยาที่
มีโอกาสเกิดอันตรกิริยาตามบัญชีที่ติดตามจํานวน  825 ราย คิดเปนรอยละ 1.77 ของผูปวยที่มา
ใชบริการ   พบใบสั่งยาของผูปวยที่มีการแสดงขอความเตือนแนวโนมอันตรกิริยา ณ จุดคัดกรอง
ดวยโปรแกรมคอมพิวเตอรขณะบันทึกรายการยา ซึ่งไดสงตอมายังผูวิจัยจํานวน 330 ราย ผูวิจัยได
คัดกรองและติดตามผูปวยจนสิ้นสุดการศึกษาไดจํานวน 299 ราย คิดเปนรอยละ 36.24 ของผูปวย
นอกที่มีการใชยาตามบัญชีอันตรกิริยาของยาที่กําหนดใหเฝาระวังและติดตามของโรงพยาบาล
พระมงกุฎเกลา 

ผูปวยที่ศึกษาเปนเพศชายจํานวน 159 ราย (รอยละ 53.2) และเพศหญิงจํานวน 
140 ราย (รอยละ 46.8)  โดยมีอายุระหวาง 18 ถึง 88 ป   (อายุเฉลี่ย 61.30+13.85 ป)  ผูปวยเปน
โรคในระบบหัวใจและหลอดเลือดมีจํานวนมากที่สุดถึง 273 ราย (รอยละ 91.3)  จํานวนรายการยา
ที่ผูปวยไดรับอยูระหวาง 2 ถึง 19 รายการยา (เฉลี่ย 7.91+2.76 รายการ)   มีผูปวยจํานวน 266 
ราย (รอยละ 89.0) ไดรับยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไป   เปนผูปวยเกา ซึ่งเคยใชยามากอนอยางนอย 1 
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คร้ัง 256 ราย (รอยละ 85.6) และเปนผูปวยใหมไดรับยาเปนครั้งแรก  43 ราย (รอยละ 14.4 ) 
ผูปวยเกา 252 รายใชยาคูอันตรกิริยาอยางตอเนื่อง และมีผูปวยเกาจํานวน 4 รายที่มีประวัติการใช
ยาคูอันตรกิริยาในชวงระยะเวลาหนึ่งในอดีตซึ่งเปนการใชยาในระยะสั้นเพื่อรักษาภาวะโรค
เฉียบพลันของผูปวย ไดแก ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา ภาวะติดเชื้อทางเดินหายใจ และอาการ
ปวดกลามเนื้อจากการทํางานหนัก  พบวามีผูปวย 7 ราย (รอยละ 1.3 ) ที่ไดรับการตรวจรักษาและ
ส่ังใชยาจากแพทยมากกวา 1 ทาน  ในกลุมปวยเกาผูวิจัยไดติดตามตอหลังการคัดกรองในครั้งแรก
อยางนอย 1 คร้ังขึ้นไป จํานวน 230 ราย มีผูปวยเกาจํานวน 22 รายท่ีไมมีการติดตามตอหลังการ
สัมภาษณในครั้งแรกแลวไมพบอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา ผูปวยเกามีระยะเวลา
การใชยามาแลวตั้งแต 1 ถึง 45 เดือน โดยมีผูปวยที่มีการติดตามพารามิเตอรของการใชยา
เหมาะสมแลวจํานวน 20 ราย และ ผูปวยที่เภสัชกรไดทําแบบปรึกษาเนื่องจากไมมีขอมูลการ
ติดตามพารามิเตอรของยา จํานวน 2 ราย ทั้งนี้ระยะเวลาในการใชยาของผูปวยจนสิ้นสุด
การศึกษามีระยะเวลาการใชยาตั้งแต 1 ถึง  60 เดือน (เฉลี่ย 16.80+ 15.462) ซึ่งขอมูลทั่วไปของ
ผูปวยทั้งหมด แสดงไวในตารางที่ 4.1 
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ตารางที่  4.1  ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
ขอมูลทั่วไป  Potential DDI รอยละ 

เพศ   
ชาย 159 53.2 
หญิง 140 46.8 

อายุ   
ตํ่ากวา 65 ป 157 52.5 
65 ป ขึ้นไป 142 47.5 

อายุเฉลี่ย+SD 61.30 + 13.851  
อายุตํ่าสุด  -  สูงสุด 18 – 88  
Serum creatinine    

ไมมีขอมูล 31  10.4 
ตํ่ากวา 1.2 มิลลกิรัมตอเดซิลิตร 185  61.9 
1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรขึ้นไป 83  27.8 

เฉลี่ย+SD , n = 268  1.06+0.530  
คาตํ่าสุด- สูงสุด 0.4 – 7.2  
จํานวนรายการยาที่ไดรับ   

ตํ่ากวา 5 รายการ 33 11.1 
5 รายการขึ้นไป 266 89.0 

รายการยาเฉลี่ย+SD 7.91 + 2.76  
คาตํ่าสุด  -  สูงสดุ 2 – 19  
ที่มาของคูอันตรกิริยา    

ใบสั่งยาเดียวกัน 292 97.7 
ตางใบสั่งยา 7 2.3 

กลุมโรคหรอืความเจ็บปวย   
โรคระบบหัวใจและหลอดเลือด 273 91.3 
โรคระบบหัวใจและหลอดเลือดสมอง 14 4.7 
โรคหลอดเลอืดสมอง 3 1.0 
โรคทางจิต 2 0.7 
โรคอื่น ๆ 7 2.3 

 ประเภทผูปวย   
      ผูปวยเกา  256 85.6 
      ผูปวยใหม 43  14.4 
ระยะเวลาการใชยารวม (เดือน)    
    เฉลี่ย+SD (เดือน) 16.80+15.462  
   ตํ่าสุด- สูงสุด(เดือน) 1 – 60  
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สวนที่ 2 ผลการคัดกรองปจจัยเสี่ยง 

ในการใชยาหรือการบําบัดรักษาผูปวย อาจมีปจจัยเสี่ยงตาง ๆ ของตัวผูปวยที่
เปนสาเหตุเสริมใหอันตรกิริยาของยาที่ผูปวยไดรับนั้นมีความรุนแรงจนเปนอันตรายตอผูปวยได 
ปจจัยเสี่ยงที่สําคัญไดแก ผูปวยที่เปนผูสูงอายุ ภาวะไตทํางานบกพรอง การไดรับยาตั้งแต 5 ชนิด
ขึ้นไป ซึ่งหากมีจํานวนปจจัยเสี่ยงมาก ก็ยิ่งมีโอกาสเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยามากขึ้น 
  ผลการคัดกรองปจจัยเสี่ยงในผูปวยที่ติดตามทุกรายพบวา ผูปวย 31 ราย (รอยละ 
10.4) ไมมีขอมูลของการติดตามการทํางานของไต  ผูปวย 18 ราย (รอยละ 6.0) ไมพบปจจัยเสี่ยง
ที่ใชคัดกรองทั้ง 4 ชนิด  พบวามีผูปวยจํานวน    276  ราย  (รอยละ 92.3) ที่มีปจจัยเสี่ยงอยาง
นอย 1 ชนิดขึ้นไป และผูปวย 5 ราย (รอยละ 1.7) ที่ไมมีขอมูลการติดตามการทํางานของไตแตไม
พบปจจัยเสี่ยงชนิดอื่น ๆ  รายละเอียดชนิดปจจัยเสี่ยงที่พบรวมกันในผูปวยแสดงในตารางที่ 4.2 

ตารางที่ 4.2 ปจจัยส่ียงที่พบรวมกันในผูปวยที่เกิดและไมเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา 
ปจจัยเส่ียง nonADDI 

N = 273 (%) 
ADDI 

N =26 (%) 
ไมพบปจจัยเส่ียงทั้ง 4 ชนิด 18 ( 6.0) 0 
ผูปวยไมมีขอมูลการทํางานของไต , 31 ราย   
    ไมพบปจจัยเสี่ยงอื่น 5(1.7) 0 
     จํานวนรายการยา 5 รายการขึ้นไป 12 (4.0) 1 (0.3) 
     ผูสูงอายุและไดรับยา 5 รายการขึ้นไป 13 (4.3) 0 
พบปจจัยเส่ียง 1 ชนิด , 95 ราย   
     ผูสูงอายุ 2 (0.7) 1 (0.3) 
     ไตทํางานบกพรอง 5 (1.7) 0 
     จํานวนรายการยา 5 รายการขึ้นไป 79 (26.4) 7 (2.3) 
     ตางใบสั่งยา 0 1 (0.3) 
พบปจจัยเส่ียง 2 ชนิด , 78 ราย   
     ผูสูงอายุมีไตทํางานบกพรอง 1 (0.3) 0 
     ผูสูงอายุและไดรับยา 5 รายการขึ้นไป 67 (22.4) 5 (1.7) 
     จํานวนยา 5 รายการขึ้นไปและตางใบสั่งยา 4 (1.3) 1 (0.3) 
พบปจจัยเส่ียง 3 ชนิด ,76 ราย   
     ผูสูงอายุ ไตทํางานบกพรองและไดรับยา 5 รายการขึ้นไป 47 (15.7) 5 (1.7) 
     ไตทํางานบกพรองและไดรับยา 5 รายการขึ้นไป 19 ( 6.4) 5 (1.7) 
มีปจจัยเส่ียงทั้ง 4 ชนิด 1 (0.3) 0 
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  พบวาปจจัยเสี่ยงที่พบมากที่สุดในผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตร
กิริยาของยาคือการไดรับจํานวนรายการยาตั้งแต 5 รายการยาขึ้นไป นั่นคือพบในผูปวยจํานวน 24 
ราย จาก 26 ราย ซึ่งการพบอันตรกิริยาของยาในใบสั่งยาของผูปวยเปนผลจากจาํนวนรายการยาที่
ผูปวยไดรับนี้ดวย 
  เมื่อทําการศึกษาความสัมพันธของการมีปจจัยเสี่ยงแตละชนิดระหวางผูปวยที่
เกิดอาการไมพึงประสงคและไมเกิดอาการไมพึงประสงคจากการไดรับคูยาที่มีแนวโนมอันตรกิริยา
พบวา ไมมีความแตกตางในทางสถิติระหวางการมีหรือไมมีปจจัยเสี่ยงระหวางกลุมผูปวยที่เกิด
อาการไมพึงประสงคและกลุมผูปวยที่ไมเกิดอาการไมพึงประสงคจากการไดรับคูยาที่มีอันตรกิริยา  
(p-value > 0.05) โดยพบวาการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาไมมีความ
แตกตางระหวางเพศชายและเพศหญิง (p-value = 0.245) ไมพบความแตกตางในผูปวยสูงอายุที่
มีอายุ 65 ปขึ้นไป และผูปวยที่มีอายุต่ํากวา 65 ป  (p-value = 0.580) ไมพบความแตกตาง
ระหวางผูปวยที่ไตทํางานปกติหรือภาวะไตทํางานบกพรอง (p-value = 0.305) และไมพบความ
แตกตางของจํานวนรายการยาที่เปนปจจัยเสี่ยง (p-value = 0.751)  และไมพบความแตกตาง
ระหวางผูปวยเกาและผูปวยใหม (p-value = 0.075) ดังแสดงในตารางที่ 4.3   
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ตาราง 4.3 ปจจัยเส่ียงแตละชนิดของกลุมผูปวยที่เกิดและไมเกิดอาการไมพึงประสงค 
ขอมูลทั่วไป nonADDI 

N = 273  
ADDI 
N =26  

P value 

เพศ    
ชาย 148 ( 49.5) 11 (3.7) χ2 = 0.245 
หญิง 125 ( 41.8) 15 (5.0)  

อายุ    
ต่ํากวา 65 ป 142 ( 47.5) 15 ( 5.0) χ2 = 0.580 
65 ป ขึ้นไป 131 ( 43.8)  11 (3.7)  

อายุเฉล่ีย+SD , n = 299 61.45+13.514 59.73 + 17.236 t-test = 0.545 
อายุต่ําสุด  -  สูงสุด 18-87 26 - 88  
 Serum creatinine     

ต่ํากวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 170 (63.4) 15 (5.6) χ2 = 0.305 
1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรขึ้นไป 73 (27.2) 10 (3.7)  

เฉล่ีย+SD , n = 268  1.06+0.544 1.07+0.389 t-test =0.880 
คาต่ําสุด- สูงสุด 0.4 -  7.2 0.7 – 2.4  

ไมมีขอมูล 30 1  
จํานวนรายการยาที่ไดรับ    

ต่ํากวา 5 รายการ 31 (10.4) 2 (0.7) Exact = 0.751 
5 รายการขึ้นไป 242 ( 80.9)  24 (8.0)  

รายการยาเฉลี่ย+SD,n =299 7.84+2.732 8.73 + 3.001 t-test = 0.114 
คาต่ําสุด  -  สูงสุด 2 – 19 4 – 14  
ที่มาของคูอันตรกิริยา     

ใบส่ังยาเดียวกัน 268 ( 89.6) 24 (8.0) Exact = 0.116 
ตางใบสั่งยา 5 (1.7) 2 ( 0.7)  

ประเภทผูปวย    
ผูปวยเกา 237 (79.3) 19 (6.4) Exact = 0.075 
ผูปวยใหม 36 (12.0) 7 (2.3)  
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อยางไรก็ตามพบวาเมื่อศึกษาระยะเวลาเฉลี่ยในการใชยาของผูปวยทั้งหมด
พบวามีความแตกตางของระยะเวลาในการใชยาเฉลี่ยระหวางผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงค
และไมเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยา โดยพบวาระยะเวลาในการใชยาของผูปวยกลุมที่
เกิดอาการไมพึงประสงคมีระยะเวลานอยกวาผูปวยที่ไมเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ   (p value = 0.001 )  
 
ตาราง 4.4  ระยะเวลาใชยาและติดตามผูปวย 

ขอมูลผูปวย nonADDI ADDI P value 
ระยะเวลาใชยาในผูปวยเกากอนศึกษา 
(เดือน) 

N = 234 N = 18  

      เฉล่ีย+SD (เดือน) 17.62+15.489 9.78+8.762 t test = 0.035 

     ต่ําสุด- สูงสุด(เดือน) 1 – 58 1 – 29  
ระยะเวลาการติดตามผูปวย (เดือน)  N = 273 N= 26  
    เฉล่ีย+SD (เดือน) 2.19+1.118 2.54+1.303 t test = 0.136 

    ต่ําสุด- สูงสุด(เดือน)  0 – 5 1 – 6  
ระยะเวลาการใชยารวม (เดือน)  N = 270 N = 25  
  ผูปวยทั้งหมด  เฉล่ีย+SD (เดือน) 17.46+15.769 9.64+9.119 t test = 0.001 
   ต่ําสุด- สูงสุด(เดือน) 1 – 60 1 – 32  
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สวนที ่3 อาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา 
การเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาไมไดเกิดขึ้นในผูปวยทุกรายที่

ไดรับยารวมกัน ทั้งนี้เนื่องจากปจจัยอื่นๆ อีกหลายประการที่เกี่ยวของเชน ขนาดยาที่ไดรับ สภาพ
รางกายของผูปวย  ความเจ็บปวยเรื้อรังและการดําเนินไปของโรค การติดตามผูปวยอยาง
เหมาะสมเพื่อเฝาระวังอาการหรืออาการแสดงเริ่มแรกของอาการไมพึงประสงคจะชวยปองกันหรือ
แกไขอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดรุนแรงได  จากการคัดกรองผูปวยที่ไดรับคูยาตามรายการที่
กําหนดใหมีการเฝาระวังจํานวน 299 ราย พบอันตรกิริยาที่มีการสั่งใชรวมกันจํานวน 364 ครัง้ จาก
คูยาที่เฝาติดตามจํานวน 40 คู พบคูยาที่ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคกับผูปวยจํานวน 26 ราย  
(รอยละ 8.7 ของผูปวย) รวม 28 คร้ัง (รอยละ 7.7 ของการสั่งใชยารวมกัน)  ผูปวยที่เกิดอาการไม
พึงประสงค เปนเพศหญิงจํานวน 15 ราย และเพศชายจํานวน 11 ราย มีอายุระหวาง 26 – 88 ป  
(อายุเฉลี่ย 59.73+17.24 ป) จํานวนยาที่ไดรับต้ังแต 4-14 รายการ (รายการยาเฉลี่ย 8.73+3.00 
รายการ) พบอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาในผูปวยเกาจํานวน 20 ราย ผูปวยใหม 6 ราย 
เมื่อพิจารณาถึงปจจัยเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคพบวา เปนผูปวยที่มีอายุมากกวา 65 
ป จํานวน 13 ราย  ผูปวยที่มีรายการยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไปจํานวน 24 ราย ผูปวยที่มกีารทํางาน
ของไตบกพรองจํานวน 83 ราย เมื่อทดสอบนัยสําคัญทางสถิติ ไมพบวามีความแตกตางของ เพศ 
อายุ การทํางานของไตบกพรอง จํานวนรายการยาที่ไดรับ กลุมโรคหรือความเจ็บปวย มีผลตอการ
เกิดอาการไมพึงประสงคของผูปวย ดังรายละเอียดในตารางที่  4.2 

สําหรับเกณฑการตัดสินการเกิดอาการไมพึงประสงคของยาเปาหมายแตละชนิด
ซึ่งพบในผูปวยที่ติดตาม มดีังนี ้
1. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา digoxin ไดแก อาการหรืออาการแสดงของผูปวย

ที่อาจเกิดจากความเปนพษิของยา เชนอาการคลื่นไส อาเจียน ทองเสยี เบื่ออาหาร ปวดศีรษะ 
มึนงง เวยีนศรีษะ วูบ ตาพราหรือการมองเหน็แสงเปนรัศมีเขียวเหลือง  โดยอาจพบรวมกับ
ความผิดปกตทิางหองปฏิบตัิการ และ/หรือ การตรวจรางกายอืน่ ๆ เชน การติดตามสมดุล
ของอิเล็กโทรไลตในเลือด เชน ภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมต่ํา ภาวะเลอืดมีแมกนีเซยีมต่ํา หรือ
ผลการตรวจวดัระดับยา digoxin ในเลอืดที่เปนพิษ (มากกวา 2 ng/ml)  การตรวจวัด
สัญญาณชีพพบภาวะหวัใจเตนชา  การตรวจพบความผิดปกติของคลื่นไฟฟาหัวใจ 

2. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา warfarin ไดแก อาการหรอือาการแสดงของผูปวย 
เชนการเกิดเลอืดออกผิดปกติตามอวัยวะตาง ๆ หรืออาการที่แสดงวาอาจเกิดภาวะลิ่มเลือด
อุดตันหลอดเลือด หรือ การตรวจพบความผิดปกติทางหองปฏิบัติการไดแก คา PT และ INR ที่
อยูนอกชวงของการรักษา (INR 1.5 – 3.5)  
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3. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics ไดแก อาการ
หรืออาการแสดงของผูปวยที่เกิดจากภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูง เชนออนเพลีย ปวดเมื่อย
กลามเนื้อ หรือกลามเนื้อออนแรง  โดยอาจพบรวมกับความผิดปกตทิางหองปฏิบตัิการไดแก 
ภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูงกวา 5 mg/dl  หรือผลการตรวจรางกาย เชน การตรวจวัด
สัญญาณชีพ การตรวจพบความผิดปกติของคลื่นไฟฟาหัวใจ  

4. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา phenytoin ไดแก อาการและอาการแสดงของ
ผูปวยที่เกิดจากความเปนพษิของยา เชน คลื่นไสอาเจยีน ชกั เกรง็ กระตุก ซึม โดยอาจพบ
รวมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการซึ่งไดแกระดับยาในเลือดที่สงูเกนิกวา 20 mg/l  

5. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา theophylline ไดแก อาการและอาการแสดงของ
ผูปวยที่เกิดจากความเปนพษิของยา เชนคลื่นไส อาเจยีน ใจสัน่ เปนลม ชกั เกร็ง โดยอาจพบ
รวมกับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการซึ่งไดแกระดับยาในเลือดสูงกวา 20mg/l และการ
ตรวจวัดสัญญาณชีพหรือการตรวจพบความผิดปกติของคลื่นไฟฟาหวัใจ 

6. อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา thioridazine ไดแก อาการและอาการแสดงของ
ผูปวย เชน วิงเวียน เปนลม ใจสัน่  โดยอาจตรวจพบรวมกับความผิดปกติของการตรวจ
คลื่นไฟฟาหวัใจ 

สําหรับอาการไมพึงประสงคจากอนัตรกิริยาของยา  warfarin ซึ่งวนิจิฉัยไดจาก
ผลการตรวจพบความผิดปกติของคา INR ซึ่งมกีารตรวจอยางสม่ําเสมอในผูปวยทุกรายที่ใชยา 
warfarin โดยผูปวยอาจไมเกิดภาวะเลือดออกที่ผิดปกตหิรือมีการอุดตนัของลิ่มเลือด ซึ่งมีผลทําให
พบอัตราของการเกิดอันตรกิริยาของยาของยา warfarin ในอัตราสูง ในขณะที่อาการไมพึงประสงค
จากอนัตรกิริยาของยา digoxin , phenytoin และ theophylline และ thioridazine จะตัดสินจาก
อาการของผูปวยที่ไดจากการสัมภาษณรวมกับความผิดปกติทางหองปฏิบัติการที่สัมพันธกับยาที่
มี ทัง้นี้ผูปวยอาจไมมีผลการตรวจวัดระดับยาในเลือดหรือการตรวจอื่นที่จําเพาะตอตัวยานัน้ ๆ  

จากการศึกษา ไมพบผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาในระดับ
ความรุนแรงสูงจนเปนอันตรายตอชีวิตหรือทําใหผูปวยเกิดความพิการถาวร พบวาอาการไมพึง
ประสงคที่เกิดขึ้นกับผูปวยจํานวน 24 รายมีระดับความรุนแรงปานกลางทําใหผูปวยตองไดรับการ
แกไขอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น  และมีผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคในระดับไมรุนแรงและ
ไมมีผลทําใหตองมีการเปลี่ยนแปลงการรักษาจํานวน 2 ราย มีผูปวยนอกที่ตองเขารับการตรวจ
รักษาฉุกเฉิน หรือตองเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลโดยมีสาเหตุที่อาจเกิดจากอันตรกิริยาของ
ยาจํานวน 4 ราย โดยเกิดจากยา warfarin 2 ราย และยา digoxin 2 ราย 
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ตารางที่ 4.5    อันตรกิริยาของยาเปาหมายและอันตรกิริยาที่ทําใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงค 
อันตรกิริยาของยา  จํานวน PDDI จํานวน ADDI 

 ครั้งคูยา (%)1 ผูปวย (%)1 ครั้งคูยา(%)2 ผูปวย(%)2 

Digoxin  188 (51.6) 179(59.9) 13 (6.9) 12 (6.7) 
Potassium sparing drugs 105 (28.8) 100(33.4) 7 (6.7) 7 (7.0) 
Warfarin  65 (17.9) 59(19.7) 8 (12.3) 7 (11.9) 
Phenytoin 1 (0.3) 1(0.3) - - 
Theophylline 3 (0.8) 3(1.0) - - 
Thioridazine  2(0.5) 2(0.7) - - 

รวม 364(100) 299(100) 28 (7.7) 26 (8.7) 
หมายเหตุ   1  หมายถึงรอยละของการใชทั้งหมดที่พบ , 2 หมายถึงรอยละของการใชยาเปาหมายแตละชนิด 

คูอันตรกิริยาของยาทีพ่บการใชรวมกันมากที่สุดคืออันตรกิริยาของยา digoxin 
พบการใชในผูปวย179 ราย (รอยละ 59.9 ของผูปวยทีต่ิดตามทั้งหมด)โดยพบจํานวน 188 คร้ัง
และพบวาทาํใหเกิดอาการไมพึงประสงคตอผูปวยจํานวน 13 คร้ัง คิดเปนรอยละ 6.9 ของการ
ไดรับยา digoxin ที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยา  

คูอันตรกิริยาทีพ่บการใชรวมกันมากอนัดับที่ 2 ไดแกคูอันตรกริิยาของยา 
potassium-sparing diuretics โดยพบการใชจํานวน 105 คร้ัง ในผูปวย 100 ราย และพบภาวะ
เลือดมีโพแทสเซียมสูงจากยาจํานวน 7 คร้ังคิดเปนรอยละ 6.7 ของการใชยาคูทีม่ีแนวโนมทําให
เกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูงทีม่ีการใชรวมกัน  

อันตรกิริยาทีพ่บการใชรวมกันมากเปนลาํดับที่ 3 คืออันตรกิริยาของยา warfarin  
พบจํานวน 65 คร้ัง โดยพบอันตรกิริยาที่ทาํใหเกิดอาการไมพงึประสงคจํานวน 8 คร้ังคดิเปนรอย
ละ 12.3 ของการใชคูยา warfarin ที่มีแนวโนมทาํใหเกดิอันตรกิริยา  

 อาการไมพงึประสงคซึ่งเกิดจากอนัตรกิริยาของยาพบในผูปวย 26 ราย โดยผูปวย
มีการใชยาทีม่อัีนตรกิริยาทั้งหมด 37 คร้ัง พบวาคูอันตรกิริยา 28 คร้ังที่ไดรับทําใหเกิดอาการไมพงึ
ประสงคกับผูปวย โดยอาการไมพึงประสงคจากอนัตรกริิยาของยาที่เกิดขึ้นจําแนกเปนอาการไมพงึ
ประสงคตอระบบตาง ๆ ดังแสดงในตารางที่ 4.6 
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ตารางที่ 4.6  อาการไมพึงประสงคจากการใชยาจําแนกตามระบบอวัยวะของรางกาย 
ชื่อระบบอวัยวะของรางกาย ยาเปาหมาย จํานวนครั้ง รอยละ 
1. Gastro-intestinal disorder    
     - nausea /vomiting Digoxin 5 17.86 
     - diarrhea Digoxin 1 3.57 
2. Heart rate and rhythm disorder    
     - 1st degree AV block Digoxin 2 7.14 
3. Vision disorder    
     - blurred or yellow vision Digoxin 6 21.43 
4. Metabolic and nutritional disorder    
    - hyperkalemia (serum K > 5mmol/L) Amiloride+HCTZ 2 7.14 
     Spironolactone 5 17.86 
5. Platelet, bleeding and clotting disorder    
     - INR increase or bleeding Warfarin 6 21.43 
     - INR decrease or risk of occlusion Warfarin 1 3.57 

รวม  28 100 

อาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา digoxin  

พบผูปวยที่เกดิอาการไมพงึประสงคจากการใชยา digoxin จํานวน  12 ราย จาก 
179 ราย (รอยละ 6.7)  เกิดจากอันตรกิริยารวมกับยาขับปสสาวะกลุม K-depleting diuretics ซึง่
ทําใหผูปวยมภีาวะเลือดมีโพแทสเซยีมต่าํและเกิดอาการพิษจากยา digoxin  โดยผูปวย 1 รายได
รับรวมกับยา  amiodarone ซึ่งมีผลเพิ่มระดับยา digoxin ในเลือดรวมดวย และผูปวยรายนี้เกิด
อาการไมพงึประสงคจากยา amiodarone คือเกิดภาวะ hyperthyroidism จึงหยุดการใช 
amiodarone สําหรับขอบงใชของยา  digoxin  พบวาผูปวย 8  ราย ใชรักษาภาวะหัวใจเตนผิด
จังหวะ ผูปวย  2 รายมีภาวะหัวใจเตนผิดจงัหวะรวมกับภาวะหัวใจลมเหลว และมีผูปวย 2 รายที่ใช
ยา digoxin เพื่อชวยเพิม่แรงบีบตัวของหวัใจเนื่องจากภาวะหัวใจลมเหลว ในกลุมผูปวยทีพ่บ
อาการไมพงึประสงคที่เกิดจากยา digoxin พบวาผูปวยมีภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมต่ํากวา 3.5 
mmol/L  จํานวน   9  ราย   และโพแทสเซียมในเลือด อยูระหวาง 3.5 ถึง  3.6  mmol/L จํานวน 2 
ราย  ผูปวยจํานวน  1 รายที่ไมมกีารติดตามโพแทสเซียมในเลือดนานกวา 1 ป แตจากการ
สัมภาษณพบวามีผูปวยเกิดอาการไมพงึประสงคที่อาจเกิดจากยา digoxin  ไดแกอาการผิดปกติ
ของระบบสายตาโดยมองเหน็แสงสีเขียวเหลืองแตเปนอาการที่ไมรุนแรง ทัง้นี้มกีารเจาะวัดระดบั
ยาในเลือดในผูปวยที่มีอาการไมพึงประสงค เพยีง   4   ราย  และพบวาผูปวย  3 รายมีระดับยาใน
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เลือดอยูในชวงของการรักษา  ผูปวย 1 รายมีระดับยาในเลือดสูงในระดับที่ทาํใหเกดิพิษของยาคอื 
3.98 ng/ml  โดยผูปวยรายนี้มีปจจยัเสี่ยงคือภาวะไตทํางานบกพรองรวมดวย  

อาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา potassium-sparing diuretics 

  พบวาผูปวย 7 รายจาก 100 ราย (รอยละ 7.0) ที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา 
potassium-sparing diuretics เกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูง ทั้งนี้ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสงูที่
เกิดขึ้นในผูปวยเปนอาการที่ไมรายแรง (โดยโพแทสเซียมในเลือดของผูปวยที่เกิดอาการไมพึง
ประสงคจากอันตรกิริยาอยูระหวาง 5.04 mmol/l ถึง 6.06 mmol/L) ไมมีการตรวจพบความ
ผิดปกติของคลื่นไฟฟาหัวใจ  ผูปวยทุกรายที่เกิดอาการไมพึงประสงคมีการใชรวมกับยาลดความ
ดันโลหิตกลุม angiotensin converting enzyme inhibitors โดยผูปวย  6  รายมี serum 
creatinine มากกวา 1.2 mg/dl  และผูปวย 1 ราย ที่มีคา serum creatinine อยูในคาปกติ ทั้งนี้
ผูปวย 1 รายท่ีพบวาโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้นไมมีการเปลี่ยนแปลงการใชยา โดยพบวาผูปวยมี
ภาวะไตบกพรองเรื้อรังโดยมีคา serum creatinine  เทากับ  1.4  mg/dl ผูปวยมีประวัติของการ
ติดตามโพแทสเซียมในเลือดพบวามีคาสูงมากกวา 5 mmol/L มาตลอดและไมมีอาการผิดปกติ
จากการมีโพแทสเซียมในเลือดที่สูงขึ้น 

อาการไมพึงประสงคจากอันตรกริยาของยา warfarin 

  พบวาผูปวย 7 รายจาก 59 รายที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา warfarin และพบ
ความผิดปกตขิองคา INR โดยผูปวยจาํนวน 6 ราย มคีา INR เพิ่มข้ึนสูงกวาเปาหมายของการ
รักษา (สงูกวา 3.5 ) และผูปวยจํานวน 1 รายมีคา INR ลดลงต่ํากวาเปาหมาย (ต่ํากวา 1.5) หลัง
ไดรับคูอันตรกิริยา  ทัง้นี้ผูปวยที่พบอาการไมพึงประสงคมีการตรวจวัดพารามิเตอรติดตามการใช
ยาโดยติดตามคา INR ตามนัดทกุครั้งอยางเหมาะสม และมีการปรบัขนาดยา warfarin เมื่อพบ
ความผิดปกตขิองคา INR ทั้งนี้ผูปวยทีพ่บอันตรกิริยาของยา warfarin จํานวน 2 รายเปนผูปวยที่
สามารถหลีกเลี่ยงอาการไมพึงประสงคจากยาดวยการเปลี่ยนไปใชยาอื่นแทน นั่นคืออันตรกิริยา
ของยา diclofenac และอันตรกิริยาของยา menatetrenone (vitaminK2)  สวนคูอันตรกิริยาที่ให
รวมกันไดโดยการติดตามปรบัขนาดยา warfarin ใหเหมาะสมมีจํานวน 5 ราย คอือันตรกิริยาของ
ยา cotrimoxazole-fluconazole อันตรกริิยาของยา fenofibrate  อันตรกิริยาของยา aspirin และ
อันตรกิริยาของยา L-thyroxine 

 



 

 

ตาราง 4.7  ขอมูลคูอันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคตอผูปวย 
ผูปวย คูอันตรกิริยาเปาหมาย ยาที่มีผลตอคูอันตรกิริยา Sign/Symptom ผล LAB และอืน่ ๆ  เพศ / อายุ SeCr  Itmes Severity Naranjo's 

1 Digoxin-hydrochlorothiazide - Yellow-green vision Serum K 3.44 mmol/l F / 26 0.7 6 Moderate Probable/5 
2 Digoxin-hydrochlorothiazide K supplement –

HCTZ+amiloride 
Blurred-vision, 
syncope 

Serum K 3.3 mmol/l M / 37 0.8 7 Moderate Probable/5 

3 Digoxin-furosemide Enalapril Blurred-vision, 
dizziness 

Serum K 3.37 mmol/l 
Digoxin level*  = 0.7 ng/ml 

M / 42 0.9 5 Moderate Probable/5 

4 Digoxin-furosemide Enalapril-spironolactone Nausea vomiting Serum K 3.22 mmol/l F / 42 0.9 14 Moderate Possible/4 
5 Digoxin-hydrochlorothiazide Enalapril-

HCTZ+Amiloride 
Nausea vomiting Serum K 3.17 mmol/l F / 58 0.7 8 Moderate Probable/5 

6 Digoxin-furosemide Enalapril-spironolactone Blurred-vision   Serum K 3.54 mmol/l 
digoxin level*  = 0.3ng/ml 

M / 66 0.7 5 Moderate Probable/5 

7 Digoxin-furosemide Enalapril Nausea vomiting 
Diarrhea 

 Serum K  3.56 mmol/l 
Digoxin level* 3.98 ng/ml 
EKG: paroxysmal AF 

F / 66 1.2 10 Moderate Probable/5 

8 Digoxin-furosemide Enalapril Dizziness , syncope Serum K 3.19 mmol/l 
digoxin level*  = 0.9ng/ml 
EKG : 1st degree AV block 

M / 71 1.0 9 Moderate Probable/6 

9 Digoxin-furosemide Enalapril Blurred or yellow 
vision 

 - M / 73 0.7 6 Moderate Possible/4 

หมายเหตุ  F = Female , M = Male    คาปกติของ serum K = 3.5-5 mmol/l  , digoxin level = 0.8-2 ng/ml (* สั่งตรวจเฉพาะราย) , serum creatinin = 0.7 -1.2 mg/dl , INR = 1.5  - 3.5  
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ตารางที่  4.7  ขอมูลคูอันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคและขอมูลของผูปวย (ตอ) 
ผูปวย คูอันตรกิริยาเปาหมาย ยาที่มีผลตอคูอันตรกิริยา Sign/Symptom ผล LAB และอืน่ ๆ  เพศ/อายุ SeCr  Itmes Severity Naranjo's 

10 1. Digoxin-furosemide 
2. Digoxin-amiodarone 

Enalapril-spironolactone Nausea , syncope Serum K 3.58 mmol/l 
EKG : 1st degree AV block 
Abnormal TFTs (high T4) 

F / 78 1.4 12 Moderate Probable/6 

11 Digoxin-furosemide Enalapril Blurred-vision , 
Headache ,syncope  

Serum K 3.45 mmol/l 
digoxin level 1.33 ng/ml 

F / 80 0.7 14 Moderate Probable/ 5 

12 Digoxin-furosemide  Metoclopramide Nausea vomiting Serum K 3.31 F / 84 1.2 8 Moderate Probable/5 
13 Enalapril-spironolactone - Fatigue, muscle pain Serum K 5.04  

(กอนใชยา 4.17) 
M / 46 1.0 7 Moderate Possible/4 

14 Enalapril-spironolactone Furosemide Fatigue Serum K 5.09  
(กอนใชยา 3.75) 

M / 53 1.3 7 Moderate Possible/4 

15 Enalapril-spironolactone Digoxin-furosemide Fatigue Serum K 5.98 F / 55 1.5 12 Moderate Possible/4 
16 Enalapril-amiloride+HCTZ - Fatigue Serum K 6.06 M / 60 1.4 9 Moderate Probable/5 
17 Enalapril-spironolactone Torsemide - Serum K  5.81 M / 64 1.5 9 Moderate Probable/5 
18 Enalapril-amiloride+HCTZ - Fatigue  Serum K 5.53 F / 79 1.3 6 Moderate Possible/4 
19 Lisinopril-spironolactone Torsemide  - Serum K 5.86 F / 88 2.4 10 Moderate Probable/5 
20 1. Warfarin-cotrimoxazole 

2. Warfarin -fluconazole 
- - INR จาก 1.77 เพิ่มเปน 5.54 M / 28 0.8 5 Moderate Probable/5 

หมายเหตุ  F = Female , M = Male    คาปกติของ serum K = 3.5-5 mmol/l  , digoxin level = 0.8-2 ng/ml (* สั่งตรวจเฉพาะราย) , serum creatinin = 0.7 -1.2 mg/dl , INR = 1.5  - 3.5  52 



 

 

ตารางที่   4.7  ขอมูลคูอันตรกิริยาของยาที่ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคและขอมูลของผูปวย (ตอ) 
ผูปวย คูอันตรกิริยาเปาหมาย ยาที่มีผลตอคูอันตรกิริยา Sign/Symptom ผล LAB และอืน่ ๆ  เพศ/อายุ SeCr  Itmes Severity Naranjo's 

21 Warfarin-diclofenac - Bleeding urine 
Hypermenorrhea 

INR 5.01 F / 40 nd 5 Moderate Probable/5 

22 Warfarin-fenofibrate - Bleeding urine INR  เพิ่มขึ้นจาก 1.65  
เปน 9.68  

F / 47 1.4 12 Moderate Probable/5 

23 Warfarin-vitaminK Amiodarone   - INR ลดลงจาก 2.5 เปน  1.27  M / 59 0.9 13 Mild Probable/7 
24 Warfarin-ASA 300 mg Simvastatin Bleeding gum INR = 5.61 ( warfarin  4.5 mg) 

และ = 11.1  (warfarin 3 mg)  
F / 64 0.8 8 Moderate Possible/4 

25 Warfarin-fenofibrate - - INR หลังไดรับยา fenofibrate  
เพิ่ม เปน 4.4  

F / 70 0.8 11 Mild Probable/5 

26 Warfarin-levothyroxine - - INR เพิ่มสูงขึ้นจาก 1.22 เปน 
5.87  

F / 77 0.9 11 Moderate Possible/4 

หมายเหตุ  F = Female , M = Male    คาปกติของ serum K = 3.5-5 mmol/l  , digoxin level = 0.8-2 ng/ml (* สั่งตรวจเฉพาะราย) , serum creatinin = 0.7 -1.2 mg/dl , INR = 1.5  - 3.5 
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 สวนที ่4  ผลการทําบนัทึกปรึกษาแพทย 

  จากการติดตามผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา พบวาผูปวยที่ติดตามจํานวน 
222 ราย (รอยละ 74.25) ที่ผูวิจัยไมไดทําบันทึกปรึกษาแพทยเนื่องจากไมพบอาการไมพึงประสงค
หรืออาการไมพึงประสงคไดรับการแกไขจากแพทยแลว โดยมผีูปวยผูปวยจํานวน 77 ราย (รอยละ 
25.25) ที่ผูวิจัยมีการขอคําปรึกษาแพทยในการติดตามอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา
โดยเปนผูปวยที่เกิดอันตรกิริยาที่ไมพึงประสงคขึ้นแลวจํานวน  14 ราย (รอยละ 4.68) และการ
เสนอแนะการติดตามพารามิเตอรของการใชยาในผูปวยที่ขาดการติดตามจํานวน 62 ราย (รอยละ 
20.74) ทั้งนี้มีผูปวย 1 รายที่ทําการปรึกษาความเหมาะสมของการใชยารวมกันเนื่องจากผูปวยให
สัมภาษณพบวามีอาการไมพึงประสงคแตไมสามารถยืนยันดวยคาพารามิเตอรที่ผิดปกติ โดย
รายละเอียดของการทําการปรึกษาแพทยแสดงไวในตารางที่ 4.8 

  ผูปวยที่ไดทําแบบปรึกษาแพทยอันเนื่องมาจากอันตรกิริยาของยา 14 ราย ผูวิจัย
ไดทําการปรึกษาแพทยดวยวาจาในทันทีจํานวน 2 ราย จากการคัดกรองพบอาการไมพึงประสงค
จากการไดรับคูอันตรกิริยาของยาและผูปวยยังไมไดรับการแกไขอาการไมพึงประสงคนั้น สวน
ผูปวยอีก 12 รายไดทําการปรึกษาแพทยดวยการเขียนแบบปรึกษาแพทยในแฟมเวชระเบียนผูปวย
นอกและติดตามผลเมื่อผูปวยมาตามนัด 

อันตรกิริยาของยา digoxin 

 ผูปวยที่พบการใชยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยารวมกับยา digoxin ผูวิจัยไดทํา
บันทึกปรึกษาแพทยจํานวน 52 ราย  (รอยละ 29.05 ของผูปวยที่รับคูอันตรกิริยา) โดยเปนผูปวยที่
เกิดอาการไมพึงประสงคของยา digoxin จํานวน 6 ราย  และการปรกึษาเพื่อติดตามพารามิเตอร
ของยา  45 ราย ซึ่งผลการติดตามผูปวยพบวาผูปวย 2 รายที่มีภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา สวน
ผูปวยอีก 1 รายเปนผูปวยที่ไดรับคูอันตรกริยาของยา potassium-sparing diuretics ซึ่งพบวา
โพแทสเซียมในเลือดของผูปวยสูงกวาคาปกติ 

อันตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics 

 ผูปวยที่พบการใชยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยา potassium-sparing 
diuretics ไดทําแบบปรึกษาแพทยจํานวน 23 ราย (รอยละ 23.00 ของผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยา) 
โดยรายละเอยีดของการปรกึษาแพทยเนือ่งจาก ผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาทีท่ําใหมีการสะสมของ
โพแทสเซยีม 18  รายไมมีการตรวจติดตามโพแทสเซยีมในเลือด และผูปวย 5 รายทําการปรึกษา



 

 

55

เนื่องจากเกิดอาการไมพงึประสงค ไดแกภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูง ทัง้นี้ผูปวยทีพ่บภาวะเลือดมี
โพแทสเซยีมสงู แพทยไดแกไขโดยการเปลีย่นยา 4 ราย และ 1 รายมีการปรับลดขนาดยาและรอ
ติดตาม สวนผูปวยกลุมที่ไมมีการติดตามโพแทสเซยีมในเลือด หลงัจากทําแบบปรึกษาและ
ติดตามตอพบวา ผูปวย 2 รายมีโพแทสเซียมในเลือดอยูในคาปกติ ผูปวย 4 รายแพทยเปลี่ยนยา
โดยไมมีผลการติดตามโพแทสเซียมในเลอืด และผูปวย 12   รายทีย่ังไมมีขอมูลการติดตาม
โพแทสเซยีมในเลือดหลังสิ้นสุดการศึกษา 

 สําหรับผูปวยที่ไมไดทําแบบปรึกษาจาํนวน 76 รายพบวาเปนผูปวยที่มีการ
ติดตามโพแทสเซียมในเลือดอยางสม่าํเสมอโดยพบวามีโพแทสเซียมในเลือดอยูในคาปกติ 74 ราย 
และภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูง 2 ราย ซึ่งแพทยไดแกไขแลวโดยการเปลี่ยนยา 1 ราย และลด
ขนาดยาลง 1 ราย 
 
อันตรกิริยาของยา warfarin 

  การทําบนัทกึปรึกษาแพทยในผูปวยทีพ่บอันตรกิริยาของยา warfarin มีการให
ขอมูลแกแพทยจํานวน 4  ราย (รอยละ 6.78) โดยเปนการใหขอมูลของอนัตรกิริยาของยา 
warfarin ที่พบในผูปวย ซึง่เปนอันตรกิริยาของยา warfarin ที่พบการเพิ่มสูงขึ้นของคา INR จํานวน 
2 ราย พบอาการแสดงของภาวะเลือดออกงายแตคา INR อยูในคาปกติ จาํนวน  1 ราย และ พบ
การตานฤทธิ์ของ warfarin  ซึ่งทาํใหคา INR ของผูปวยลดต่ํากวาเปาหมายของการใชยาจาํนวน 1 
ราย ซึง่หลงัการใหขอมูลแพทยมกีารปรับเปล่ียนยา 



 

 

ตารางที่  4.8  ขอมูลการทําบันทึกปรึกษาแพทย 
ลําดับ รายละเอียดการปฏิบัติงาน ความถี่,ราย(%) ยาเปาหมาย ผลของการไดรบัคู DI ความถี่(ครั้ง) เหตุผล /การติดตาม 

Potential DDI 121 มีการติดตามผูปวยอยางเหมาะสม Digoxin 
S/Sx of digoxin toxicity 6 แพทยแกไขอันตรกิริยาแลวดวยการ 

- ให K – supplement 
- ใหยา K –sparing diuretic 
- ลดขนาด หรือ หยุดยา  digoxin 

Potential DDI 75 - เปนการใชรวมกับยา digoxin จํานวน  28  
รายโดยผูปวยมีภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา 10 
ราย 
- ไมไดใชรวมกับ digoxin 47 ราย โดยผูปวยมี
ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา 17 ราย 

Potassium-
sparing diuretics 
- spironolactone 
- amiloride+HCTZ 

Elevated serum K 2 แพทยแกไขอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นแลว 
Potential DDI 48 มีการติดตามผูปวยอยางเหมาะสม Warfarin  
Elevated INR 4 แพทยแกไขแลวดวยการปรับขนาดยา warfarin 

Phenytoin  Potential DDI 1 ไมพบอาการไมพึงประสงคจากยา 
Theophylline Potential DDI 3 ไมพบอาการไมพึงประสงคจากยา 

1 ไมมี intervention 222 (74.25) 

Thioridazine Potential DDI 2 ไมพบอาการไมพึงประสงคจากยา 
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ตารางที่ 4.8   ขอมูลการทําบันทึกปรึกษาแพทย (ตอ) 
ลําดับ รายละเอียดการปฏิบัติงาน ความถี่,ราย(%) ยาเปาหมาย ผลของการไดรบัคู DI ความถี่(ครั้ง) เหตุผล /การติดตาม 
2 มี intervention      

S/Sx of digoxin toxicity 
with hypokalemia 

5 - แกไขดวยการใหยาเพิ่มโพแทสเซียม 3 ราย 
- แกไขดวยการลดขนาดยา digoxin  1 ราย 
- ยังไมไดรับการแกไข 1 ราย 

S/Sx of digoxin toxicity 
without electrolyte 
monitoring 

1 รอผลการติดตามพารามิเตอรยืนยัน 

Digoxin 

Potential DDI 1 ผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา 
potassium-sparing diuretics 

Potassium-sparing 
diuretics 

Hyperkalemia 5 - คาโพแทสเซียมในเลือดลดลงเปนปกติหลัง
การเปลี่ยนยา 4 ราย 
- ยังใชยาตามเดิม 1 ราย (ผูปวยอาการปกติ) 

 Elevated INR  2 ปรับลดขนาดยา  warfarin ลง โดยผูปวย 1 
ราย ใช  NSAIDs จึงใหคําแนะนําแกผูปวย
รวมดวย 

2.1 ผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
อันตรกริยาและเสนอแนวทางแกไข 

14 (4.68) 

Warfarin  

Decreased INR 1 หยุดการใชยาคูกรณี (vitaminK2) 
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ตารางที่  4.8  ขอมูลการทําบันทึกปรึกษาแพทย (ตอ) 
ลําดับ  รายละเอียดการปฏิบัติงาน ความถี่,ราย(%) ยาเปาหมาย ผลของการไดรบัคู DI ความถี่

(ครั้ง) 
เหตุผล /การติดตาม 

2.2 ปรึกษาความเหมาะสมของการใชยา โดย
ไมสามารถประเมินเหตุการณไมพึง
ประสงคจากยาเนื่องจากผูปวย
รับประทานยาไมสม่ําเสมอ  

1 (0.33) Warfarin  Gum bleeding 
 with normal INR 

1 แพทยยังคงใชยาเดิม เภสัชกรใหคําแนะนํา
แกผูปวย 

Digoxin Potential DDI 45 -ติดตามพบภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา 2 
ราย 
- โพแทสเซียมในเลือดอยูในคาปกติ  8 
ราย 
-ยังไมมีผลการติดตามพารามิเตอร 35 ราย 

K sparing drugs Potential DDI 18 - โพแทสเซียมในเลือดอยูในคาปกติ 2 ราย 
- เปลี่ยนยา  4 ราย 
- ยังไมมีการติดตามพารามิเตอร 12 ราย 

2.3 ไมพบเหตุการณไมพึงประสงคแตขาดการ
ติดตามพารามิเตอรของการใชยา 

62 (20.74) 

Warfarin Potential DDI 2 -ติดตามพารามิเตอรของ warfarin 
เหมาะสม แตผูปวยไดรับคูอันตรกิริยาของ 
digoxin ซึ่งไมไดติดตาม electrolyte 
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สวนที่ 5 ขอมูลอันตรกิรยิาของยาจาํแนกตามยาเปาหมาย (object drugs) 

 จากบัญชีคูยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยา 2 บัญชี คือบัญชียาที่ควร
หลีกเลี่ยงการใชรวมกัน และ บัญชียาที่อาจใชรวมกันไดโดยตองมีการติดตามผูปวยอยางใกลชิด
โดยมคีูอันตรกิริยาของยาที่เฝาติดตามจํานวน 84 คูยา คูอันตรกิริยาที่ไมพบการใชรวมกันใน
การศึกษานี้ไดแก คูอันตรกิริยาของยา sildenafil คูอันตรกริยาที่ทําใหเกิดภาวะ serotonin 
syndrome และคูอันตรกริยาของยา carbamazepine  

 ในการศึกษานี้พบคูอันตรกิริยาของยาจํานวน 40 คูยา เปนอันตรกิริยาของยาใน
บัญชีที่ควรหลีกเลี่ยงการใชรวมกันจํานวน 1 คูยา  ไดแกอันตรกิริยาของยา thioridazine ที่อาจทํา
ใหเกิดภาวะ QT prolongation  และเปนอันตรกิริยาของยาในบัญชีที่ 2  จํานวน 39 คูยา ซึ่งการใช
รวมกันเมื่อมีขอบงใชโดยผูปวยตองไดรับการติดตามอยางใกลชิดเพื่อปองกันการเกิดอาการไมพึง
ประสงค  ทั้งนี้พบวาผูปวย 299 ราย ไดรับคูยาที่มีแนวโนมอันตรกิริยาจํานวน 364  คร้ัง 
โดยเปนอันตรกิริยาของยา thioridazine จํานวน 2 คร้ัง อันตรกิริยาของยา digoxin จํานวน 188 
คร้ัง อันตรกิริยาของยา potassium-sparing diuretics จํานวน 105 คร้ัง  อันตรกิริยาของยา 
warfarin จํานวน 65 คร้ัง อันตรกิริยาของยา theophylline จํานวน 3  คร้ัง และอันตรกิริยาของยา 
phenytoin จํานวน 1 คร้ัง 

 พบวา ผูปวย จํานวน 58 ราย มีการใชคูยาที่แนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยา
มากกวา 1 คู โดยมีผูปวย 45 รายที่พบยาเปาหมายของคูอันตรกิริยาตางชนิดรวมกัน รายละเอียด
แสดงไวในตารางที่ 4.9 

ตารางที่  4.9  คูอันตรกิริยาของยาเปาหมายตางชนิดที่พบรวมกัน 
Digoxin  K sparing drugs Warfarin 

ยาเปาหมาย nADDI ADDI nADDI ADDI nADDI ADDI 
Digoxin  - - 29 1 9 1 
K sparing drugs 25 5 - - 4 - 
Warfarin 10 - 4 - - - 
Phenytoin     1 - 

รวมผูปวย(ราย) 45 

  การที่ผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยาเปาหมายตางชนิดรวมกันนั้น เนือ่งจากโรค
หรือภาวะความเจ็บปวยนั้นจําเปนตองไดรับการใชยารวมกัน หรือผูปวยไดรับคูอันตรกิริยาของยา
ชนิดหนึ่งเพื่อแกไขหรือปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาอีกชนิดหนึ่ง เชนการใชคู
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อันตรกิริยาของ potassium-sparing diuretic เพื่อแกไขภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ําซึ่งอาจทําให
เกิดอาการไมพึงประสงคจาก digoxin ไดงายขึ้น  

  เนื่องจากอันตรกิริยาของยาแตละคูกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคที่มีลักษณะที่
แตกตางกันตามคุณสมบัติของตัวยาเปาหมาย การติดตามผลของการใชยาดวยพารามิเตอรตาง ๆ 
จึงมีความแตกตางกันดวย เชน อันตรกิริยาของยา digoxin อาจทําใหผูปวยเกิดภาวะพิษจากยา 
digoxin ได โดยอาการไมพึงประสงคนั้นอาจเกิดขึ้นเนื่องจากระดับยา digoxinในเลือดสูงกวาคา
ปกติ หรืออาจมีระดับยาในเลือดอยูในชวงของการรักษาแตผูปวยมีภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา  
สวนอันตรกิริยาของยา potassium-sparing drugs ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคกับผูปวยโดย
ทําใหโพแทสเซียมในเลือดเพิ่มสูงขึ้นโดยอาจพบหรือไมพบอาการผิดปกติของภาวะเลือดมี
โพแทสเซียมสูง เชนอาการผิดปกติของกลามเนื้อลายหรือกลามเนื้อหัวใจ  และอันตรกิริยาของยา 
warfarin ทําใหเกิดความผิดของการแข็งตวัของเลือดไดแกภาวะเลือดออกผิดปกติ หรือ ภาวะเกิด
ลิ่มเลือดอุดตันหลอดเลือด ซึ่งติดตามไดจากคา INR  ดังนั้น จึงขอกลาวรายละเอียดของคูอันตร
กิริยาที่พบในการศึกษานี้และการติดตามพารามิเตอรของการใชยาเปาหมายแตละชนิด โดย
จัดแบงตามยาเปาหมายดังตอไปนี้ 
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 5.1 อันตรกิริยาของยา digoxin (digoxin drug interaction) 

 Digoxin เปนยาที่มีดัชนีการรักษาแคบ และมีโอกาสไดรับยารวมกับยาอืน่ที่มี
แนวโนมเกิดอนัตรกิริยาไดบอย ทําใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาไดงาย หากไมมี
การติดตามการใชยาของผูปวยอยางเหมาะสม ปจจยัที่มีผลตอการเกิดอาการไมพึงประสงคใน
ผูปวยที่ไดรับยา digoxin ทีน่อกเหนือจากการไดรับยาทีม่ีอันตรกิริยา ไดแก ผูปวยสงูอาย ุภาวะไต
ทํางานบกพรอง ขนาดยาทีไ่ดรับ  ภาวะเลือดมีโพแทสเซียม หรือ แมกนีเซยีมต่ํา โรคบางชนิด เชน 
congestive heart failure   ภาวะ hypothyrodism   

 จากการศึกษานี้พบการสั่งใชยา digoxin รวมกับยาทีม่ีแนวโนมทําใหเกิดอันตร
กิริยา จาํนวน 9 คูยา โดยพบจํานวนทัง้หมด  188   คร้ังในผูปวย 179 ราย โดยมีผูปวย 9 รายทีพ่บ
อันตรกิริยาของยา digoxin มากกวา 1 คูยา  คูอันตรกิริยาของยา digoxin ทีพ่บการใชรวมกนั 
ไดแก 
1. การใชยา digoxin รวมกับ potassium-depleting diuretics พบจาํนวน  178 คร้ัง ในผูปวย 

176 รายโดยผูปวย 2 ราย ไดรับ potassium-depleting diuretics 2 ชนิดรวมกนั 
2. การใช digoxin รวมกับยาที่ทาํใหระดับยา digoxin ในเลือดเพิ่มสูงขึ้นไดแก amiodarone, 

quinine, proprafenon และ verapamil พบจํานวน 8 คร้ัง  โดยใชรวมกับ potassium-
depleting diuretics จํานวน  5  ราย 

3. การใชยา digoxin รวมกับยาปฏิชีวนะไดแก clarithromycin ซึ่งอาจทําใหการดูดซึมยาเพิ่ม
สูงขึ้น 1 คร้ัง โดยมีการใชรวมกับยาขับปสสาวะ furosemide 

4. การใชยา digoxin รวมกับยาแกอาเจยีน metoclopramide ซึ่งอาจทําใหการดูดซมึยา digoxin 
ลดลง  1  คร้ัง โดยผูปวยใช potassium-depleting diuretics รวมดวย 

 ทั้งนี้รายละเอยีดของคูอันตรกิริยาของยา digoxin ที่พบ แสดงในตารางที ่4.10 
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ตาราง  4.10   ขอมูลคูอันตรกิริยาของยา digoxin  
คูอันตรกิริยา จํานวนผูปวยทีใ่ชยา  (ราย) จํานวนผูปวยทีพ่บ ADDI (ราย) 

Potassium-depleting diuretics   
 1Furosemide 112 8 

 1Hydrochlorothiazide 51 3 
 1Indapamide 4  
 1Furosemide + 

1hydrochlorothiazide 
2  

1Amiodarone 2  

1Proprafenone 1  
1Amiodarone + 1furosemide 3 1 
2Quinine + 1hydrochlorothiazide 1  
1Verapamil + 1hydrochlorothiazide 1  
1Clarithromycin + 1furosemide 1  
2Metoclopramide + 1furosemide 1  

รวม 179 12 
1  Significant level 1 (severity= major, documentation = probable-established, 
 2  significant level 2 ( severity = modurate, documentation = probable-established
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ตารางที่  4.11  ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา digoxin 
 PDDI  

N = 179 (%) 
nonADDI 
N = 167 

ADDI 
N = 12 

P value 

เพศ      
ชาย  100 ( 55.9) 95 ( 53.1)  5 (2.8) χ2 =0.307 
หญิง  79 ( 44.1) 72 ( 40.2) 7 (3.9)  

อายุ      
ต่ํากวา 65 ป 97 (54.2) 92 ( 51.4) 5 (2.8) χ2 = 0.367 
65 ป ขึ้นไป 82 (45.8) 75 ( 41.9) 7 (3.9)  

เฉล่ีย+SD (ป) 60.01+14.50 59.99+14.190 60.25+065 t-test = 0.953 
คาต่ําสุด- สูงสุด(ป) 18 – 84 18 – 84 26 - 84  
 Serum creatinine      

ไมมีขอมูล 15 (8.4) 15   
ต่ํากวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 115 ( 64.2) 106 ( 64.6) 9 ( 5.5) Exact =1.000 
1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรขึ้นไป 49 (27.4) 46 ( 28.0) 3 (1.8)  

เฉล่ีย+SD , n =164 1.08+0.629 1.09+0.648 0.91+0.243 t-test = 0.316 
คาต่ําสุด- สูงสุด 0.50 – 7.20 0.50 – 7.20 0.7 – 1.4  
จํานวนรายการยาที่ไดรับ      

ต่ํากวา 5 รายการ 19 (10.6) 18 ( 10.1) 1 ( 0.6) Exact  =1.000 
5 รายการขึ้นไป 160 (89.4) 149 ( 83.2) 11 (6.1)  

เฉล่ีย+SD (รายการ) 7.98+ 2.855 7.94+2.824 8.58+3.343 t-test = 0.453 
คาต่ําสุด- สูงสุด (รายการ) 3 – 19 3 – 19 4 - 14  
ประเภทผูปวย      

ผูปวยเกา 158 ( 88.3) 148 (82.7) 10 ( 5.6) Exact  =0.636 
ผูปวยใหม 21 (11.7) 19 ( 10.6) 2 (1.1)  

ระยะเวลาใชยาเฉลี่ย+SD (เดือน) 18.14+15.769 18.52+16.022 13.00+10.921 t-test = 0.125 
เวลาการใชยา ต่ําสุด - สูงสุด(เดือน) 1 – 60 1 – 60 1 – 32  
ขอบงใช      

ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ 123 (68.7) 117 ( 65.4) 6 ( 3.4) Exact  =0.033 
ภาวะหัวใจลมเหลว 38 (21.2) 36 ( 20.1) 2 ( 1.1)  
ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะและหัวใจ
ลมเหลว 

 
18 (10.1) 

 
14 (7.8) 

 
4 (2.2) 

 

ขนาดยาตอวัน      
62.5 mcg  53( 29.6) 52 (29.1) 1 (0.6) Exact  = 0.168 
125 mcg 80 (44.7) 74 ( 41.3) 6 ( 3.4)  
250 mcg 46 (25.7) 41 ( 22.9) 5 ( 2.8)  
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ผลการคัดกรองปจจัยเสี่ยงในผูปวยที่ใชยา digoxin 

 ยา digoxin  เปนยาที่มีชวงของการรักษาแคบ การใชยานี้มีขอบงใชที่ไดการ
รับรองคือ การใชในผูปวยที่มีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ โดยมีอัตราการเตนของหัวใจหองลาง
มากกวา 100 คร้ังตอนาที และมีขอบงใชในผูปวยที่มีภาวะหัวใจลมเหลว ทั้งนี้ ชวงของระดับยาใน
เลือดที่ตองการอยูระหวาง 0.8 ถึง 1.2 ng/ml โดยผูปวยที่มีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะอาจตองการ
ระดับยาในเลือดสูงไดถึง 2 ng/ml  การใชยา digoxin มีขอควรระวังคือควรใชยาเมื่อมีขอบงใชของ
ยาอยางชัดเจน และควรเฝาระมัดระวังปรับขนาดยาใหเหมาะสมในผูปวยที่มีการทํางานของไต
บกพรองเนื่องจากยานี้ถูกขจัดออกทางไต ยา digoxin ยังเกิดอันตรกิริยารวมกับยาอื่นไดหลาย
ชนิด ซึ่งเปนยาที่ผูปวยอาจไดรับรวมกัน นอกจากนี้ผูปวยที่มีภาวะเลือดมีโพแทสเซียม หรือ 
แมกนีเซียมต่ํา จะทําใหผูปวยไวตอการเกิดพิษจากยา digoxin ได ซึ่งพบวาผูปวยเหลานี้มักจะ
ไดรับ digoxin รวมกับ potassium-depleting diuretics แตบางครั้งผูปวยบางรายที่มีภาวะหัวใจ
ลมเหลวรวมดวยอาจไดรับยาที่มีฤทธิ์ทําใหโพแทสเซียมในเลือดสูงได เชน ยา  spironolactone 
หรือยาในกลุม angiotensin converting enzyme inhibitors  

 จากผลการคัดกรองปจจัยเสี่ยงที่พบในผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา digoxin    
มีดังนี้ 

1. อายุ  ผูปวย 82 ราย (รอยละ 45.8 ) เปนผูปวยสูงอายุ ซึง่การทดสอบทางสถิต ิ ไมพบความ
แตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคระหวางกลุมผูปวยอายุนอยและผูปวยสูงอาย ุ

2. การทํางานของไต  มีผูปวยที่ไมมีการติดตามการทํางานของไต 15 ราย (รอยละ  8.4 ผูปวยที่
มีการติดตามการทํางานของไตจํานวน 164 ราย  มีผูปวยจํานวน 49 ราย (รอยละ 27.4 ของ
ผูปวยที่มีการติดตาม)  มีการทํางานของไตบกพรอง การทดสอบทางสถิติไมพบความแตกตาง
ของการเกิดอาการไมพึงประสงคระหวางกลุมผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติและไตทํางาน
บกพรอง 

3. จํานวนรายการยา ผูปวยจาํนวน 160 รายไดรับรายการยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไป ซึ่งจํานวน
รายการยานี้เปนปจจัยที่อาจทําใหพบอันตรกิริยาของยาได การทดสอบทางสถิติไมพบความ
แตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคระหวางกลุมผูปวยที่คัดกรองดวยจาํนวนรายการยา
ที่ไดรับ 

  อยางไรก็ตาม จากการทดสอบความแตกตางของขอบงใชกับการเกิดอาการไมพึง
ประสงค พบผูปวยที่ใชยา digoxin เพื่อรักษาภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ เกิดอาการไมพึงประสงค
แตกตางจากผูปวยกลุมอ่ืนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p value = 0.033) ดังนั้นจึงอาจนําขอบงใช
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หรือภาวะโรคของผูปวยมาเปนปจจัยเสี่ยงหนึ่งในการติดตามการใชยาของผูปวยที่ใชยา digoxin 
ดวย 

  นอกจากการติดตามการทํางานของไต(serum creatinine) ซึง่เปนพารามิเตอร
ของยา digoxin แลวผูปวยยังตองติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลต (electrolyte) ในรางกายอยาง
สม่ําเสมอเพื่อปองกนัหรือแกไขอาการไมพึงประสงคจากยา   ซึ่งจากผลการติดตามผูปวยพบวา 
1. การติดตาม serum creatinine และการติดตามอิเล็กโทรไลต 

1.1. ผูปวยที่ไมมีการติดตาม serum creatinine  มีจาํนวน 15  ราย (รอยละ  8.4) ผูปวยใน
กลุมนี้ จาํนวน 3 ราย(รอยละ 1.7) มีผลการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตซึ่งพบวาอยูใน
คาปกติ ( 3.6-5 mmol/L) 

1.2. ผูปวยที่มีการติดตาม serum creatinine สม่ําเสมอ มจีํานวน 164   ราย ( รอยละ 91.6) 
โดยผลของการติดตามพบวา 

1.2.1.  ผูปวยที่ม ี serum creatinine อยูในคาปกติ  (ต่ํากวา 1.2 mg/dl) จํานวน  115 
ราย  มีผูปวยที่ไมมีการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตจํานวน 13 ราย (รอยละ 7.3) 
และผูปวยที่มกีารติดตามสมดุลอิเล็กโทรไลตจํานวน  102 ราย พบภาวะเลือดมี
โพแทสเซยีมต่าํจํานวน 15 ราย (รอยละ 8.4) 

1.2.2.  ผูปวยที่มี serum creatine สูงกวาคาปกติ (ตั้งแต 1.2 mg/dl ขึ้นไป) จํานวน 49 
ราย พบวา ผูปวยในกลุมนี้ 7 ราย (รอยละ 3.9) ไมมีการติดตามสมดุลของอิเล็กโทร
ไลต และผูปวยจํานวน 42 รายทีม่ีการติดตามอิเล็กโทรไลต พบภาวะเลือดมี
โพแทสเซยีมต่าํ 3 ราย (รอยละ 1.7) 

ตารางที่ 4.12  การติดตามอิเล็กโทรไลตในเลือดผูปวยจําแนกตามการทํางานของไต 
การทํางานของไต, ราย(รอยละ) การติดตาม 

อิเล็กโทรไลต ไมมีขอมูล SeCr > 1.2 mg/dl SeCr < 1.2 mg/dl 
รวม 

ไมมีขอมูล 12 ( 6.7) 7 (3.9) 13 ( 7.3) 32 (17.9) 
SeK < 3.5 mmol/L - 3 ( 1.7) 15 (8.4) 18 (10.1) 
SeK 3.5-3.6 mmol/L - 4 ( 2.2) 6 ( 3.4) 10 (5.6) 
SeK > 3.6 mmol/L 3 ( 1.7) 35 (19.6) 81 ( 45.3) 119 (66.5) 

รวม 15 (8.4) 49 ( 27.4) 115 (64.2) 179 (100) 
  ผลการศึกษานี้พบวาภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา พบไดทั้งในผูปวยกลุมที่มกีาร
ทํางานของไตปกติและกลุมที่มีไตทํางานบกพรอง 
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  อยางไรก็ดีการจําแนกผูปวยที่อาจมีการทํางานของไตบกพรองดวย serum 
creatinine ซึ่งการศึกษานี้ใชเปนตัวแทนการทํางานของไต มีผูศึกษา(52)พบวามีความ
คลาดเคลื่อนไดสูง เมื่อนํามาคํานวณ creatinine clearanceโดยเฉพาะในกลุมผูปวยที่มีอายุ
ระหวาง 40 ถึง  59 ปซึ่งการศึกษาวามีความคลาดเคลื่อนไดรอยละ 1.2  และผูปวยที่มีอายุเกิน
กวา 70 ปขึ้นไปอาจเกิดความคลาดเคลื่อนไดถึงรอยละ 47.3     นอกจากนี้ผูปวยที่ไดรับอันตร
กิริยาของยา digoxin ซึ่งใชรวมกับยาขับปสสาวะที่มีผลทําใหเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา ซึ่ง
เม่ือคัดกรองการทํางานของไตดวยระดับ serum creatinine ในผูปวยในกลุมที่มีความบกพรองใน
การทํางานของไตอาจไมพบความผิดปกติของโพแทสเซียมในเลือด  อยางไรก็ตามพบวาผูปวยที่มี
ระดับ serum creatinine สูง จํานวน 3 ราย พบภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ําจากการใชยา  
potassium-depleting diuretics ทําใหผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา digoxin  ซึ่งการเกิด
ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ําทําใหผูปวยไวตอยา digoxin เปนปจจัยเสี่ยงอยางหนึ่งของการเกิด
ภาวะพิษจากยา digoxin ที่สําคัญและเปนสาเหตุที่ทําใหผูปวยนอกตองเขารับการรักษาตัวใน
โรงพยาบาล (53) ซึ่งพบไดในการศึกษานี้จํานวน 2 ราย ในขณะที่ผูปวยที่มีภาวะไตบกพรองตองมี
การปรับลดขนาดยาใหเหมาะสมกับการทํางานของไตเนื่องจากยา digoxin ถูกขับออกทางไต 
นอกจากนี้ผูปวย 1 ราย ที่ไดรับยา salbutamol ซึ่งเปน beta-2 agonists ซึ่งยาในกลุมนี้มีผลตอ
ผูปวยคือทําใหผูปวยมีหัวใจเตนเร็วและยานี้ยังมีผลทําใหโพแทสเซียมในเลือดต่ําไดดวย (54) 
 
2. การติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือดและการเกิดอาการไมพงึประสงค พบวา ผูปวย 32  

ราย (รอยละ 17.9) ไมมีขอมูลการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือด สวนผูปวยจํานวน 
147 ราย ( รอยละ 82.1) มีการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลอืด โดยมีรายละเอียดดัง
แสดงในตารางที ่4.13 

      ตารางที่  4.13  โพแทสเซียมในเลือดและการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา digoxin 
การเกิดอาการไมพึงประสงคจาก  digoxin , ราย (รอยละ) โพแทสเซียมในเลือด 

nonADDI ADDI 
 รวม 

ไมมีขอมูล 31 (17.3) 1 (0.6) 32 (17.9) 
SeK < 3.5 mmol/L 10 (5.6) 8 (4.5) 18 (10.1) 
SeK 3.5-3.6 mmol/L 7 (3.9) 3 (1.7) 10 (5.6) 
SeK > 3.6 mmol/L 119 ( 66.5) - 119 ( 66.5) 

รวม 167 (93.3) 12 (6.7) 179 (100.0) 
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2.1. โพแทสเซยีมในเลือดต่ํากวา 3.5 mmol/L จํานวน 18 ราย  (รอยละ  10.1)  โดยพบวา
ผูปวยกลุมนี้จาํนวน 8 ราย มีอาการไมพงึประสงคจากยา digoxin โดยมีการตรวจวัด
ระดับยาในเลอืดของผูปวย 3 ราย พบวาระดับยาในเลือดอยูในชวงของการรักษา 

2.2. โพแทสเซยีมในเลือดอยูในคาปกติ (3.5-5 mmol/L ) จํานวน 129  ราย(รอยละ 72.1)  ใน
ผูปวยกลุมนีพ้บวามีผูปวยที่เกิดอาการไมพงึประสงคจากยา digoxin จํานวน 3 ราย จึง
ขอจําแนกคาโพแทสเซยีมในเลือดของผูปวยเปน 2 กลุมยอย ดังนี ้

2.2.1. ผูปวยที่โพแทสเซียมในเลือดอยูในคาระหวาง 3.5  - 3.6 mmol/L พบจํานวน 10 
ราย (รอยละ 5.6 ของผูปวยที่มีการติดตามอิเล็กโทรไลต) พบวาผูปวยในกลุมนี้
จํานวน 3 รายมีอาการไมพงึประสงคจากยา digoxin  มีการเจาะเลือดเพื่อวัดระดับ
ยาในเลือดในผูปวย 2 ราย พบวาผูปวย 1 รายมีระดับยาในเลือดสูงถงึ 3.98 ng/ml 
ผูปวยรายนี้มอีาการคลื่นไสอาเจียนและทองเสียรวมดวย ซึง่อาจมีผลทาํให
โพแทสเซยีมในเลือดคอนขางต่ําได สวนผูปวยรายที ่2 มีระดับยาในเลือดเทากับ 0.3 
ng/ml และมีโพแทสเซยีมในเลือดเทากับ 3.54 mmol/L ซึง่อยูในคาปกติ ผูปวยรายนี้
แพทยไดเพิม่ยา spironolactone ให ซึ่งจากการติดตามตอมา พบวาผูปวยมี
โพแทสเซยีมในเลือดเพิ่มข้ึนอยูในคาปกต ิ และผูปวยรายสุดทายไมมีการเจาะวดั
ระดับยาในเลอืด โดยผูปวยไดรับยา amiodarone ขนาดสูงถงึวนัละ 800 mg ซึ่ง
การใชรวมกับ digoxin อาจทําใหระดับยา digoxin ในเลือดเพิ่มสูงขึน้ อยางไรก็ดีไม
มีผลการตรวจวัดระดับยาในเลือด แตผูปวยรายนี้มีอาการคลื่นไสและตรวจพบความ
ผิดปกติของคลื่นไฟฟาหัวใจไดแก 1st degree AV block ผูปวยรายนี้ไดรับยา 
enalapril และ spironolactone รวมดวย ซึ่งตอมาแพทยมีการลดขนาดยา digoxin 
ลงจากขนาด 62.5 mcg เปน 31.25 mcg รวมกับ amiodarone และตอมาไดหยุด
การใชยา amiodarone เนื่องจากตรวจพบภาวะ hyperthyroidism ซึ่งแพทยวินจิฉัย
วาเปนอาการไมพึงประสงคที่เกิดจากยา amiodarone  

2.2.2.  ผูปวยที่มีโพแทสเซียมในเลอืดอยูในคาปกติตั้งแต 3.6 mmol/L ข้ึนไป มีจํานวน   
119   ราย  (รอยละ 66.5 ของผูปวยที่มกีารติดตามอิเล็กโทรไลต) ผูปวยเหลานี้ไม
พบอาการแสดงที่บงบอกถงึภาวะพิษของยา digoxin   

  ผูปวยที่ใชยา digoxin อาจมีการใชรวมกับยาที่มีผลทําใหโพแทสเซียมในเลือด
สูงขึ้นในกลุม potassium sparing diuretics หรือ angiotensin converting enzyme inhibitors 
หรือ potassium supplements กลุมใดกลุมหนึ่งหรอือาจเปนการใชรวมกันก็ตาม ทัง้นี้อาจเปน
การใชโดยมีขอบงใชรวมกนัเชน ภาวะหวัใจวาย หรือ ภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมต่าํ โดยตองมีการ
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ติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือดของผูปวยอยางสม่ําเสมอเมื่อมกีารใชรวมกนั ขอมูล
โพแทสเซยีมในเลือดและการใชยาที่มีผลตอโพแทสเซยีมในเลือดของผูปวยแสดงในตารางที่ 4.14  
ตารางที่ 4.14  โพแทสเซียมในเลือดของผูปวยและการใชยาที่อาจมีผลเพ่ิมโพแทสเซียมในเลือด 

การใชยาที่มีอาจผลเพิ่มโพแทสเซียมในเลือด ,ราย(รอยละ) 
โพแทสเซียมในเลือด ไมใช ใช 

รวม 

ไมมีขอมูล 10 (5.6) 22 ( 12.3) 32 (17.9) 
SeK < 3.5 mmol/L 6 (3.4) 12 (6.7) 18 (10.1) 
SeK 3.5-3.6 mmol/L 3 (1.7) 7 (3.9) 10 (5.6) 
SeK > 3.6 mmol/L 49 (27.4) 70 (39.1) 119 (66.5) 

รวม 68 (38.0) 111 ( 62.0) 179 (100.0) 
 
1. ผูปวยที่ไมมีการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือด 32 ราย มีผูปวย 22 รายไดรับยาที่อาจ

ทําใหเพิม่โพแทสเซียมในเลอืดกลุม angiotensin converting enzyme inhibitors หรือ 
potassium-sparing diuretics รวมดวย  มีผูปวยจาํนวน 10 รายไมมีการใชยาที่อาจทําให
โพแทสเซยีมในเลือดเพิ่มสูงขึ้น อยางไรกด็ีผูปวยกลุมนีค้วรมีการติดตามอิเล็กโทรไลตในเลือด
รวมทัง้การทํางานของไตเพือ่ปองกันการเกิดอาการไมพงึประสงคจากการใชยา 

2. ผูปวยที่มีการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือด  มีจํานวน 147  ราย  พบวา 
2.1. ไมมีการใชรวมกับยาที่มีผลทําใหโพแทสเซียมในเลือดเพิ่มสูงขึน้ ผูปวยที่มีการติดตาม

สมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลอืดจํานวน 58 ราย (รอยละ 31.5 )ไมไดรับยาที่อาจทําให
โพแทสเซยีมในเลือดเพิ่มสูงขึ้น ทั้งนี ้ผูปวย จํานวน 6 ราย ทีม่ีโพแทสเซียมในเลือดต่ํากวา
คาปกติคือตํ่ากวา 3.5 mmol/L ระหวางไดรับยา ผูปวย 3 ราย ที่มีโพแทสเซียมในเลือดอยู
ในคาปกติคอนขางต่าํ (ระหวาง 3.5 – 3.6 mmol/L)  และผูปวย 49 รายมีโพแทสเซยีมใน
เลือดอยูในคาปกติสูงกวา 3.6 mmol/L 

2.2. การใชรวมกับยาทีม่ีผลทาํใหโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้น ผูปวยที่มกีารติดตามอิเลกโทร
ไลตในเลือดจํานวน 89 ราย  (รอยละ 49.7) มีการใชรวมกับยาทีม่ผีลทําใหโพแทสเซียม
ในเลือดเพิ่มสูงขึ้นได เชน การใชรวมกับยาในกลุม angiotensin converting enzyme 
inhibitors และ/หรือ  potassium-sparing diuretics และ/หรือ ธาตุโพแทสเซยีมเสริม
รวมดวย  

   
  พบวาผูปวยทีไ่ดรับยาที่มีอันตรกิริยากบัยา digoxin จํานวน 111 รายไดรับยาที่
อาจทาํใหโพแทสเซยีมในเลอืดเพิ่มสูงขึน้โดยมีทัง้การใชเพียง 1 ตัวยา หรือการใชมากกวา 1 ตัวยา 
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ซึ่งพบวาทําใหมีโอกาสเกิดอนัตรกิริยาทําใหโพแทสเซียมในเลือดเพิ่มสูงขึ้นได ขอมูลการใชยาที่
อาจมีผลทาํใหโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้น แสดงในตารางที ่4.15 

ตารางที่  4.15  ขอมูลการใชยาอาจมีผลทําใหที่โพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้น 
 PDDI 

ราย (%) 
nonADDI 
ราย (%) 

ADDI 
ราย(%) 

ไมมีการใชรวมกับยาที่เพิ่มโพแทสเซียมในเลือด 68 (38.0) 66 (36.9) 2 (1.1) 
ใชรวมกับ ACEIs 58 (32.4) 53 (29.6) 5 (2.8) 
ใชรวมกับ K-sparing diuretics 23 (12.8) 23( 12.8) - 
ใชรวมกับ K-sparing diuretics + ACEIs 26 ( 14.5) 23 (12.8) 3 (1.7) 
ใชรวมกับ K-sparing diuretics + potassium 
supplement 

3(1.7) 1 (0.6) 2 (1.1) 

ใชรวมกับ ACEIs + potassium supplement 1 (0.6) 1(0.6) - 
รวม 179 (100) 167 ( 93.3) 12 (6.7) 
   
  ผูปวยที่พบอันตรกิริยาของ digoxin   จํานวน 81 รายไดรับยาในกลุม ACEIs หรือ 
potassium-sparing diuretics อยางใดอยางหนึ่งรวมดวย  นอกจากนี้ยังพบวามีผูปวยจํานวน 29 
ราย ไดรับยาที่มีอันตรกิริยากับยา potassium-sparing diuretics  รวมดวย  โดยเปนการใช 
potassium-sparing diuretics รวมกับ ACEIs จํานวน 26 ราย และใชรวมกับ potassium 
supplement จํานวน 3 ราย  นอกจากนี้ยังมีผูปวยจํานวน 1 รายที่ไดรับรวมกับ ACEIs และ 
potassium supplement ซึ่งยาทั้งคูมีผลทําใหโพแทสเซียมในเลือดเพิ่มสูงขึ้นไดเชนกัน 
  พบวามีผูปวย 2 รายที่ไดรับคูอันตรกิริยาที่อาจทําใหเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียม
สูงถึง 2 คูยาในระหวางการติดตาม โดยผูปวย 1 รายไดรับทั้งยาขับปสสาวะ spironolactone 
รวมกับยาสูตรผสมของ amiloride-hydrochlorothiazide และ enalapril ในเวลาเดียวกัน โดย
ผูปวยรายนี้มีประวัติของภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ําในอดีต หลังจากการติดตามผูปวยตอเนื่อง
พบวาโพแทสเซียมในเลือดของผูปวยอยูในคาปกติ แตอยางไรก็ตามตอมาแพทยไดหยุดยา 
spironolactone  และ amiloride จึงทําใหผูปวยไดรับยาที่มีแนวโนมของอันตรกิริยาของยา 
digoxin และ furosemide โดยมีการใชรวมกับยา enalapril  เทานั้น  สวนผูปวยอีก 1 ราย แพทย
สั่งใชยาขับปสสาวะกลุม potassium-sparing diuretics รวมกับยา enalapril โดยใชยาสูตรผสม
ของ amiloride   1 คร้ังกอนเปลี่ยนเปน  spironolactone ซึ่งผลของการติดตามการใชยาของผูปวย
รายนี้พบวาเกดิเหตุการณไมพึงประสงคทําใหโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้นเกินกวาคาปกติหลังไดรับ 
spironolactone  
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5.1.2. อันตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics 

ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูง อาจเกิดขึ้นไดในผูปวยที่มีภาวะไตทํางานบกพรอง 
หรืออาจเกิดจากการที่ผูปวยไดรับยาซึ่งมีผลทําใหโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้น โดยอาจเปนการใชยา
เพียงตัวเดียว หรือ ใชเปนคูยาที่มีอันตรกิริยาของยารวมกัน โดยเฉพาะในผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงคือ 
ไตทํางานบกพรอง ทั้งนี้การเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูงอาจเปนอันตรายตอผูปวยโดยทําให
เกิดความผิดปกติของการทํางานของกลามเนื้อ ทําใหผูปวยเกิดอาการออนเพลีย ไมมีแรง ซึม 
อันตรายของภาวะเลือดมีโพแทสเซียมในเลือดสูงที่เกิดขึ้นตอกลามเนื้อหัวใจอาจทําใหเกิดภาวะหัว
ใจเตนผดิจังหวะและอาจเปนอันตรายรายแรงซึ่งทําใหผูปวยเสียชีวิตได 

ดังนั้น ผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics เมื่อ
จําเปนตองใชรวมกันตามขอบงใช เชน ควรใชในผูปวยที่มีภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ําหรือผูปวยที่
มีภาวะหัวใจลมเหลวที่มีการทํางานของไตปกติ โดยมีการติดตามการใชยาและผลของยาอยาง
เหมาะสม  ซึ่งตามแนวทางการรักษาผูปวยโรคหัวใจลมเหลวพบวามีหลักฐานการศึกษาที่ยืนยันถึง
ผลดีของการใชยา spironolactone และยาในกลุม angiotensin converting enzyme inhibitors 
ซึ่งชวยลดอัตราการตายและการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลของผูปวยได 

จากการติดตามผูปวยในการศึกษานี้ พบผูปวยที่ได รับยาขับปสสาวะกลุม 
potassium-sparing diuretics รวมกับยาคูอันตรกิริยาที่เพิ่มโอกาสเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียม
สูงจํานวน 105 คร้ังจากคูอันตรกิริยา 13 คู ในผูปวย 100 ราย เปน เพศชายและเพศหญิงจํานวน
เทากันคือ 50 ราย ดังแสดงในตารางที่  4.17 พบอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นกับ
ผูปวย 7 ราย ทั้งนี้ผูปวย 6 ใน 7 รายมีภาวะไตทํางานบกพรองโดยมีคา serum creatinine 
มากกวา 1.2 mg/dl ซึ่งจากการทดสอบทางสถิติพบวาผูปวยที่มีไตทํางานบกพรองมีการเกิดอาการ
ไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาตางจากผูปวยที่มีไตทํางานปกติอยางมีนัยสําคัญ ( p value 
< 0.05)   

ผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา potassium-sparing 
diuretics ไดรับการแกไขอันตรกิริยาดวยการเปลี่ยนยาในผูปวย 3 ราย ซึ่งจากการติดตามผูปวย
พบวาทําใหโพแทสเซียมในเลือดลดลงสูคาปกติภายใน 1-2 เดือน ผูปวย 1 รายแพทยลดขนาดยา 
spironolactone ลง และติดตามพบวาทําใหโพแทสเซียมในเลือดลดลงใน 1 เดือน ในขณะที่ผูปวย
อีก 2 ราย มีภาวะไตวายเรื้อรัง และมีการใชรวมกับยาขับปสสาวะ  furosemide จากการติดตาม
ผูปวยยังมีคาโพแทสเซียมในเลือดสูงเกินคาปกติแมหยุดยาที่มีอันตรกิริยาแลว 
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ตารางที่  4.16   คูอันตรกิริยาของยาขับปสสาวะกลุม Potassium-sparing diuretics 

คูอันตรกิริยา จํานวนผูปวยทีใ่ชยา(ราย) จํานวนผูปวยทีพ่บ ADDI (ราย) 

Amiloride + HCTZ   
1Enalapril 23 1 

1Lisinopril 1 - 
1Perindopril 3 - 
1Ramipril 1 - 
1Potassium salts 2 - 
1Enalapril + 1potassium salts 1 - 

Triamterene +  HCTZ 
     1Potassium salt 1 - 

Spironolactone    
1Captopril 3 - 
1Enalapril 44 4 

1Lisinopril 1 - 
1Perindopril 4 1 
1Quinapril 3 - 
1Ramipril 3 - 
1Potassium salt 6 - 
1Enalapril + 1potassium salts 2 - 

Amiloride + HCTZ – Spironolactone   
1Enalapril 2 1 

รวม 100 7 
1  Significant level 1 (severity= major, documentation = probable-established, 
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ตารางที่   4.17    ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่ไดรับยาคูอันตรกิริยาของ Potassium-sparing diuretics 
 PDDI 

N = 100 (%)  
nonADDI 
N = 93 

ADDI 
N = 7  

P value 

เพศ     
ชาย 50 (50.0) 46 (46.0) 4 (4.0) χ2= 1.000 
หญิง 50 (50.0) 47 (47.0) 3 (3.0)  

อายุ     
ตํ่ากวา 65 ป 43 ( 43.0) 38 ( 38.0) 5( 5.0) Exact =0.136 
65 ป ขึ้นไป 57 (57.0) 55 ( 55.0)  2 (2.0)  

เฉลี่ย+SD (ป) 64.81+12.409 64.90+12.288  63.57+14.954 t-test=0.786 
คาตํ่าสุด- สูงสุด(ป) 36 – 88 36 - 86 46 - 58  
 Serum creatinine      

ไมมีขอมูล 7 (7) 7 -  
ตํ่ากวา 1.2 มิลลกิรัมตอเดซิลิตร 58 ( 58.0) 57 (61.3) 1 (1.1) Exact  =0.011* 

1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรขึ้นไป 35 (35.0) 29 (31.2) 6 (6.5)  
เฉลี่ย+SD , n = 93 1.04+0.311 1.01+0.273 1.47+0.439 t-test= 0.000 
คาตํ่าสุด- สูงสุด 0.4 – 2.4 0.4 – 1.7 1.0 – 2.4  
จํานวนรายการยาที่ไดรับ     

ตํ่ากวา 5 รายการ 6 (6.0) 6 (6.0) - Exact =1.000 
5 รายการขึ้นไป 94 ( 94.0) 87 ( 87.0) 7 (7.0)  

เฉลี่ย+SD (รายการ) 8.43+2.548 8.42+2.589 8.57+2.070 t-test=0.880 
คาตํ่าสุด- สูงสุด(รายการ) 3 - 14 3 – 14 6 – 12  
ประเภทผูปวย     

ผูปวยเกา 80 ( 80.0) 75 (75.0) 5  (5.0) Exact = 0.627 
ผูปวยใหม 20 ( 20.0) 18(18.0) 2 ( 2.0)  

ระยะเวลาใชยาเฉลี่ย+SD(เดือน),n=99 14.22+14.561 14.65+14.898 8.571+7.534 t-test=0.289 
เวลาการใชยา ตํ่าสุด - สูงสุด(เดือน) 1 – 56 1 – 56 1 – 19  
ขอบงใช     

ความดันโลหิตสูง 24 (24.0) 22 (22.0) 2 (2.0) Exact = 0.839 
ภาวะหัวใจลมเหลว 45 (45.0) 40 (40.0) 5 (5.0)  
ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมตํ่า 6 (6.0) 6 (6.0) -  
โรคตับแข็ง 3 (3.0) 3 (3.0) -  
ความดันโลหิตสูงและโพแทสเซยีมต่ํา 14 (14.0) 14 (14.0) -  
ภาวะหัวใจลมเหลวและโพแทสเซยีม
ตํ่า 

8 (8.0) 8 (8.0) -  
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ผลการคัดกรองผูปวยที่ใชยาขับปสสาวะกลุม  Potassium-sparing diuretics 

  ผูปวยที่ใชยาขับปสสาวะกลุม potassium-sparing diuretics รวมกับยาคูอันตร
กิริยาที่ทําใหเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูง ไดแก การใชรวมกับยาลดความดันโลหิตกลุม 
angiotensin converting enzyme inhibitors (ACEIs) หรือการใชรวมกับ potassium 
supplements เมื่อคัดกรองผูปวยตามปจจัยเสี่ยงแตละชนิด มีรายละเอียดดังตอไปนี้ 

1. อาย ุ  พบผูปวย 43 ราย (รอยละ 43.0) มีอายุต่ํากวา 65 ป  ผูปวย 57 ราย (รอยละ 57.0) มี
อายุตั้งแต 65 ปข้ึนไป  ไมพบความแตกตางทางสถิติระหวางกลุมอายขุองผูปวย 

2. การทาํงานของไต พบวาผูปวยที่ใชยามีการติดตามการทาํงานของไต โดยการติดตามระดับ 
serum creatinine จํานวน  93 ราย (รอยละ 93.0 ของผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยาที่มี
การสะสมของโพแทสเซยีม) ซึ่งผลการตดิตามการทํางานของไตพบวา 
2.1. ผูปวยที่มีการทํางานของไตบกพรอง พบจํานวน 35 ราย (รอยละ 37.0 ของผูปวยที่มีการ

ติดตามการทาํงานของไต) มีระดับ serum creatinine สูงกวา 1.2 mg/dl 
2.2. ผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติ พบจํานวน 58 ราย (รอยละ 63.0 ของผูปวยทีม่ีการ

ติดตามการทาํงานของไต) มีคา serum creatinine ต่ํากวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 
   พบผูปวย 7 ราย (รอยละ 7.1 ของผูปวยทีไ่ดรับคูอันตรกิริยาของยาทีม่กีารสะสม
ของโพแทสเซยีม) ไมมีการตดิตามวัดระดับ serum creatinine และ สมดุลของอิเล็กโทรไลตใน
เลือด จากการทดสอบทางสถิติของปจจัยเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึงประสงคของผูปวยที่
ไดรับคูอันตรกิริยาของยา potassium-sparing diuretics พบวาผูปวยทีม่ีการทํางานของไต
บกพรองเกิดอาการไมพึงประสงคเมื่อไดรับคูยาทีม่ีอันตรกิริยาสูงกวาผูปวยที่ไตทํางานปกติ 
อยางมีนยัสําคัญ ( p value = 0.011) 

3. จํานวนรายการยา พบวาผูปวย 6 ราย (รอยละ 6.0) ไดรับยา ต่าํกวา 5 รายการ และผูปวย 
94 ราย พบวาไดรับยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไป จากการทดสอบทางสถิติ ไมพบความแตกตาง
ของการเกิดอาการไมพึงประสงค เมื่อจําแนกผูปวยดวยจํานวนรายการยาที่ไดรับ 
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การไดรับยาขับปสสาวะกลุม potassium-depleting diuretics 
  เนื่องจากยา potassium-sparing diuretics อาจมีขอบงใชรวมกับยาในกลุม 

angiotensin converting enzyme inhibitors ในผูปวยที่มีความดันโลหิตสงูหรือภาวะหวัใจ
ลมเหลว ซึ่งผูปวยในกลุมนีอ้าจไดรับยาขับปสสาวะกลุม potassium-depleting diuretics รวม
ดวย เชน loop diuretics หรือ thiazide diuretics  ถึงแมวายาจะมีการใชรวมกนัได แตผูปวย
เหลานี้ควรมกีารติดตามการเปลี่ยนแปลงการทํางานของไต และสมดุลของอิเล็กโทรไลตในเลือด
อยางใกลชิด เพื่อปองกนัอาการไมพงึประสงคจากภาวะเลือดมโีพแทสเซียมสงู โดยเฉพาะเมื่อ
ผูปวยมกีารทาํงานของไตลดลงตามอาย ุ

ตารางที่  4.18  การใช potassium-depleting diuretics  และคา serum potassium ในผูปวย 
การใชรวมกับ K-depleting diuretics ,ราย(%) คา  serum potassium 

ใช ไมใช 
รวม 

ไมมีขอมูลการติดตาม 10 (10.0) 4 (4.0) 14 (14.0) 
Serum K < 3.5 mmol/L 7 (7.0) 3 (3.0) 10 (10.0) 
Serum K = 3.5- 5 mmol/L 55 (55.0) 14 (14.0) 69 (69.0) 
Serum K > 5.0 mmol/L 4 (4.0) 3 (3.0) 7 (7.0) 

รวม 76 (76.0) 24 (24.0) 100 (100.0) 
 

 ผูปวยจาํนวน 24 รายที่ศึกษา พบวาไมมีการใช potassium-depleting diuretics 
ซึ่งจากการตรวจสอบประวตัิในอดีตของผูปวยทั้งหมด พบวามีผูปวย 28 รายที่ไดรับคูอันตรกิริยา
ของยา potassium-sparing diuretics มีประวัติของภาวะเลือดมโีพแทสเซยีมต่าํในอดีต จงึมี
ผูปวยจาํนวน 6 รายในกลุมที่มีประวัติของภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมต่ําไดรับคูอันตรกิริยาของยา 
potassium-sparing diuretics โดยไมใชรวมกับยากลุม potassium-depleting diuretics อยางไร
ก็ตามในการศกึษานี้พบวาผูปวยจาํนวน 76  รายไดรับยา potassium-depleting diuretics ดวย 
ซึ่งจากการติดตามผูปวยกลุมหลังนี ้ พบวาการไดรับอันตรกิริยาของ potassium-sparing 
diuretics ทําใหผูปวยจาํนวน 4 รายเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูงจากการใชยารวมกัน ทั้งทีม่ี
การใชยาขับปสสาวะกลุม potassium-depleting diuretics รวมดวย โดยพบวาผูปวยทกุรายที่เกดิ
ภาวะเลือดมีโพแทสเซยีมสูงมีภาวะไตทาํงานบกพรอง 

สําหรับอันตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics ซึ่งการคัดกรอง
ผูปวยดวย serum creatinine พบการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาในผูปวยที่มีภาวะไตทํางาน
บกพรองสูงกวาผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติ ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาหลายการศึกษา(55-
58) ที่พบวาผูปวยที่ไตทํางานบกพรองควรระมัดระวังการไดรับยาที่ทําใหมีการสะสมของ
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โพแทสเซียมซึ่งไดแกยาที่มีผลยับยั้ง rennin – angiotensin  และ aldosterone โดยควรมีการ
ติดตามพารามิเตอรของการใชยาอยางเหมาะสมไดแก การติดตามการทํางานของไต และการ
ติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลต นอกจากนี้ยังควรระมัดระวังการใชรวมกับ NSAIDs ในผูปวยกลุม
นี้ดวยเนื่องจากพบวาทําใหผูปวยเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูงได อยางไรก็ดียาในกลุม 
aldosterone antagonists และ angiotensin converting enzyme inhibitors มีขอบงใชรวมกันได
ในผูปวยที่มีภาวะหัวใจลมเหลว แตอาจทําใหผูปวยเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูงได  
 
ตารางที่ 4.19  การใช potassium-depleting diuretics และการทํางานของไต 

การเกิดอาการไมพึงประสงค ,ราย(%) การทํางานของไต 
ADDI Non ADDI 

รวม 

 ไมมีขอมูล Serum creatinine    
 ไมใช potassium-depleting diuretics - 3 (3.0) 3 (3.0) 
 ใช potassium-depleting  diuretics - 4 (4.0) 4 (4.0) 
Serum creatinine < 1.2 mg/dl    
 ไมใช potassium-depleting diuretics 1 (1.0) 13 (13.0) 14 (14.0) 
 ใช potassium-depleting diuretics - 44 (44.0) 44 (44.0) 
Serum creatinine > 1.2 mg/dl    
 ไมใช potassium-depleting diuretics 2 (2.0) 5 (5.0) 7 (7.0) 
 ใช potassium-depleting diuretics 4 (4.0) 24 (24.0) 28 (28.0) 

รวม 7 (7.0) 93 (93.0) 100 (100.0) 
 

 จากตารางที่ 4.19  ผูปวย 35 รายที่มีการทํางานของไตบกพรองและใชคู
อันตรกิริยาของยา potassium-sparing diuretics เกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงขึ้น 6 ราย โดย
ผูปวย 2 รายไมไดใช potassium-depleting diuretics อยางไรก็ดี พบวาผูปวย 4 รายเกิดภาวะ
เลือดมีโพแทสเซียมสูงจากอันตรกิริยาของยา potassium-sparing diuretics กับ angiotensin 
converting enzyme inhibitors ทั้งที่มีการใช potassium-depleting diuretics รวมดวย โดย
ผูปวย 2 รายไดรับยา furosemide รวมกับ spironolactone และผูปวยอีก 2 ราย ใชยา 
hydrochlorothiazide รวมกับ amiloride ทั้งนี้ในผูปวยกลุมที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา 
potassium-sparing diuretics ซึ่งมีภาวะไตทํางานบกพรอง พบวาผูปวยยังคงเกิดอาการไมพึง
ประสงคขึ้น ถึงแมวาจะไดรับยาขับปสสาวะในกลุม potassium-depleting diuretics รวมดวยแลว
ก็ตาม ซึ่งมีความสอดคลองกับการศึกษาของ Saito และคณะ ที่พบวาการใช spironolactone 
รวมกับ ACEIs หรือแมแต ARBs ในผูปวยที่ไดรับยา furosemide ขนาด 40 mg ตอ วันอาจทําให
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ผูปวยเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูงได แมวาจะใชยา spironolactone ในขนาด 25 mg ตอวัน
เทานั้นก็ตาม(55) 

 ผูปวย 29 ราย ที่มีการทาํงานของไตบกพรองโดยไมพบเหตุการณไมพึงประสงค
จากอนัตรกิริยาของยา พบวา ผูปวย 1 รายไมพบผลการติดตามโพแทสเซียมในเลอืด ทัง้นี้ผูปวยใช
ยาขับปสสาวะ furosemide รวมดวย  สวนผูปวย 28 รายมีการติดตามโพแทสเซียมในเลือด
สม่ําเสมอ โดยผูปวยจาํนวน 5 รายไมมกีารใช potassium-depleting diuretics และผูปวยอีก 23 
รายมีการใชรวมกับ potassium-depleting diuretics  

 ผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติจํานวน 58 ราย พบวา 14 รายไมมีการใชยาที่ขับ
ปสสาวะกลุม potassium-depleting diuretics มีผูปวย 1 ราย เกิดอาการไมพงึประสงคจากอนัตร
กิริยาของยา  สวนผูปวยอีก 44 ราย ไดรับ potassium-depleting diuretics รวมดวย และไมพบ
อาการไมพงึประสงคจากอนัตรกิริยาของยา อยางไรก็ดีพบวาผูปวย 7 ราย ที่ไมมีการติดตามสมดุล
ของอิเล็กโทรไลตในเลือด 
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5.1.3. อันตรกิริยาของยา warfarin  

 ยา warfarin เปนยาทีม่ีดัชนีการรักษาแคบ และอาจทาํใหเกดิอาการไมพงึ
ประสงคจากการใชยาไดในระดับรายแรงถงึแกชีวิต จงึจดัเปนยาในกลุมยาความเสีย่งสูง การใชยา
นี้ตองมกีารตดิตามผูปวยทีใ่ชยาอยางใกลชิดเพื่อปรับขนาดยาใหเหมาะสม โดยเฉพาะเมื่อเร่ิมใช
ยา หรือมีการใชยาอื่นบางชนิดรวมดวย โดยขนาดยาทีใ่ชในผูปวยแตละราย ข้ึนอยูกับปจจัยตาง ๆ 
หลายประการ (59, 60) เชน ขอบงใชของยาและเปาหมายของ INR  นอกจากนีย้ังขึ้นอยูกับปจจยั
เสี่ยงของผูปวยแตละรายดวย เชน สภาวะการทํางานของตับ โรคอื่นที่เปนรวมดวย สภาวะทาง
โภชนาการของผูปวย การใชยาดวยตนเองและผลิตภัณฑเสริมอาหารบางชนิดที่มีอันตรกิริยาตอยา 
warfarin   และความรวมมือในการบริหารยาตามแพทยสั่ง เปนตน  

 การศึกษานีพ้บอันตรกิริยาของยา warfarin  จํานวน 65 ครั้ง จากคูอันตรกิริยา
จํานวน 14 คู  ในผูปวย 59 รายโดยพบการใชรวมกับยาทีเ่พิ่มการออกฤทธิ์ของยา warfarin  64 
คร้ังและใชรวมกับยาที่มีผลตานฤทธิ์ของยา warfarin  1 คร้ัง รายละเอียดของคูอันตรกิริยาแสดงไว
ตามตารางที ่ 4.20 

 พบอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา warfarin ที่เกิดขึ้นกับผูปวย 7 
ราย จาก 8 คูอันตรกิริยาของยา โดยพบผูปวยที่ไดรับยา warfarin รวมกับยาที่มีอันตรกิริยาทาํให
ฤทธิ์ของยา warfarin เพิ่มสูงขึ้นจาํนวน  6  ราย และใชรวมกับยาที่ตานฤทธิ์ของยา warfarin  
จํานวน  1 รายโดยผูปวยที่พบอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นจริงนี้พบไดทั้งการสั่งใชยาโดยแพทยทาน
เดียวกนัจํานวน 5 ราย ผูปวยจํานวน 2   ราย ไดรับยาทีม่ีอันตรกริิยาโดยแพทยทานอื่นที่ผูปวย
ไดรับการรักษารวมดวย และพบวาผูปวยทั้ง 2  รายเกดิอันตรกิริยาของยาจนทําใหตองมกีารปรับ
ขนาดยาและหยุดการใชยารวมกันในที่สดุ 



 

 

78

ตารางที่  4.20   คูอันตรกิริยาของยา warfarin  

คูอันตรกิริยา จํานวนผูปวยทีใ่ชยา (ราย) จํานวนผูปวยทีพ่บ ADDI (ราย) 
1Aspirin 300 mg  ⇑ 12 1 
1Amiodarone 200 mg ⇑ 9   
1Levo-thyroxine ⇑ 7 1 

Azole antifungals     
 1Ketoconazole ⇑ 1   

Non-steroid antiinflammatory agents     
 2Diclofenac  ⇑ 1 1 
 2Mefenamic acid ⇑ 1   
 2Naproxen ⇑ 1   

Sulfonamides     
 1Co-trimoxazole ⇑ 1  

 1Sulfasalazine ⇑ 1   

-Fibric acid derivatives     
 1Fenofibrate ⇑ 10 2 
 1Gemfibrosil ⇑ 8   

Macrolides     
 1Azithromycin ⇑ 1   

Combinations   
 1Fluconazole  ⇑ + 1co-trimoxazole ⇑ 3 1 

 

1Amiodarone ⇑ + 
2Vitamin K2 (menatretinone) ⇓ 1 1 

 1Amiorarone⇑ + 1levothyroxine⇑ 1  
 1Fenofibrate ⇑+ 1levothyroxine ⇑ 1  

รวม 59 7 
หมายเหตุ  ⇑ เสริมฤทธิ์ , ⇓ ตานฤทธิ์ ของ warfarin 
1  significant level 1 (severity= major, documentation = probable-established, 
 2  significant level 2 ( severity = modurate, documentation = probable-established
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ตารางที่  4.21   ขอมูลทั่วไปของผูปวยที่ไดรับยาคูที่มีอันตรกิริยาของยา warfarin 
 PDDI 

N = 59 
nonADDI 
N = 52 

ADDI 
N = 7  

P value 

เพศ     
ชาย 32 ( 54.2) 30 ( 50.8) 2 ( 3.4) Exact  = 0.229 
หญิง 27 ( 45.8) 22 ( 37.3) 5 ( 8.5)  

อายุ      
ต่ํากวา 65 ป 35 (59.3) 30 (50.8) 5 (8.5) Exact  =0.689 
65 ป ขึ้นไป 24 ( 40.7) 22 (37.3) 2 (3.4)  

เฉล่ีย+SD (ป) 60.44+13.529 61.17+12.953 55.0+17.436 t-test=0.261 
คาต่ําสุด- สูงสุด(ป) 27 – 87 27 – 87 28 – 77  
 Serum creatinine      

ไมมีขอมูล 11(18.6) 10 1  
ต่ํากวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 32 ( 54.2) 27 ( 56.3) 5 (10.4) Exact  = 0.648 
1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรขึ้นไป 16 ( 27.1)  15 (31.3) 1 (2.1)  

เฉล่ีย+SD , n = 48 1.05+0.418 1.07+0.438 0.93+0.234 t-test=0.427 
คาต่ําสุด- สูงสุด 0.5- 2.3  0.5 – 2.3 0.8 – 1.4  
จํานวนรายการยาที่ไดรับ     

ต่ํากวา 5 รายการ 8 ( 13.6) 7 (11.9) 1 (1.7) Exact  =  
1.000 

5 รายการขึ้นไป 51 ( 86.4) 45 (76.3) 6 (10.2)  
เฉล่ีย+SD (รายการ) 7.93+3.034 7.77+2.061 9.14+3.532 t-test=0.264 
คาต่ําสุด- สูงสุด(รายการ) 2 –1 5 2 - 15 4 - 13  
ที่มาของคูอันตรกิริยา     

ใบส่ังยาเดียวกัน 52 ( 88.1) 47 ( 79.7) 5 (8.5) Exact = 0.190 
ตางใบสั่งยา 7 ( 11.9) 5 (8.5) 2 (3.4)  

ประเภทผูปวย     
ผูปวยเกา 51 (86.4) 47 (79.7) 4 (6.8) Exact =0.046 
ผูปวยใหม 8 (13.6) 5 ( 8.5) 3 (5.1)  

ระยะเวลาใชยาเฉลี่ย+SD(เดือน) n = 57 16.14+14.409 17.55+14.591 4.17+2.041 t-test =0.000 
เวลาการใชยา ต่ําสุด - สูงสุด(เดือน) 1 – 54  1 - 54 1-7  
ขอบงใช     
     โรคลิ้นหัวใจ      16 (27.1) 14 (23.7) 2 (3.4) Exact = 0.855 
     หัวใจเตนผิดจังหวะเรื้อรัง 23 (39.0) 21 (35.6) 2 (3.4)  
     มีการอุดกั้นของหลอดเลือด      10 (16.9) 9 (15.3) 1 (3.4)  
     โรคอื่น ๆ  10 (16.9) 8 (13.6) 2 (3.4)  
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ผลการคัดกรองผูปวยทีใชยา warfarin 

 จากการคัดกรองผูปวยที่ไดรับอันตรกิริยาของยา warfarin พบวา ผูปวยที่ไดรับคู
อันตรกิริยาของยา warfarin จํานวน 9 ราย (รอยละ15.5) เปนผูปวยใหม และจําแนกปจจัยเสี่ยงได
ดังนี ้
1. อายุ  พบวาผูปวย 24 ราย (รอยละ 40.7) เปนผูสูงอาย ุโดยมีอายุตัง้แต 65 ปข้ึนไป  
2. การทาํงานของไต  พบวาผูปวย 32 ราย (รอยละ 66.7) ที่ใชยา มกีารทํางานของไตปกติโดย

มีคา serum creatinine ต่ํากวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และผูปวยจํานวน 16 ราย (รอยละ
33.3) ที่ไตทํางานบกพรอง  

3. จํานวนรายการยาที่ไดรับ ผูปวยที่พบอันตรกิริยาของยา warfarin จํานวน 8 ราย(รอยละ 
13.6) ไดรับยาต่ํากวา 5 รายการ สวนผูปวยจํานวน 51 ราย (รอยละ 86.4) ไดรับยา 5 รายการ
ข้ึนไป 

4. การไดรับการตรวจจากแพทย มากกวา 1 ทาน พบผูปวยที่ไดรับอันตรกิริยาของยา 
warfarin 7 ราย (รอยละ 11.9) ที่ไดรับคูอันตรกิริยาจากแพทยที่รักษามากกวา 1 ทาน 

  จากผลการศึกษาพบวาการคัดกรองผูปวยดวยปจจัยเสี่ยงแตละชนิดไมพบความ
แตกตางกันทางสถิติระหวางผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคและไมเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
อันตรกิริยาของยา warfarin อยางไรก็ตามพบวาการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของ
ยาพบในผูปวยใหมมากกวาในผูปวยเกาอยางมีนัยสําคัญ ( p value = 0.046) โดยพบวา
ระยะเวลาเฉลี่ยของการไดรับยารวมกับคูอันตรกิริยามีความแตกตางกันในกลุมผูปวยที่เกิดอาการ
ไมพึงประสงคจากการไดรับอันตรกิริยาของยาอยางมีนัยสําคัญ ( p value < 0.05) 
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ขอบงใชของยา warfarin   

  เนื่องจากขอบงใชยาของยา warfarin มีผลตอการติดตามเปาหมายของคา INR 
ซึ่งการกําหนดชวงของ INR เปาหมายที่สูง เชนในผูปวยโรคลิ้นหวัใจ อาจพบการเกิดอาการไมพงึ
ประสงคจากอนัตรกิริยาของยาไดสูงกวาผูปวยในกลุมอ่ืน ๆ อยางไรก็ดี การศึกษานี้ไมพบความ
แตกตางทางสถิติระหวางขอบงใชและการเกิดอาการไมพงึประสงคจากยา warfarin ที่พบในผูปวย
ที่ศึกษามีดังตอไปนี้ 
1. ผูปวยผาตัดลิน้หวัใจหรือมคีวามผิดปกตขิองลิ้นหวัใจ  จํานวน 16 ราย ( รอยละ 27.1) 
2. ผูปวยที่มีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะเรื้อรัง จํานวน 23 ราย (รอยละ39.0) 
3. ผูปวยที่มีประวัติการอุดตันของหลอดเลือด ไดแกหลอดเลือดสมอง หลอดเลือดดําสวนปลาย 

หรือหลอดเลือดที่ปอด จํานวน 10 ราย (รอยละ 16.9) 
4. โรคอื่น ๆ จํานวน 10 ราย (รอยละ 16.9)ไดแก  ภาวะ antiphospholipid syndrome จํานวน 2 

ราย ผูปวยเสนเลือดหวัใจโคโรนารีตีบหลงัผาตัด 2 ราย และ เพื่อปองกันหลอดเลอืดอุดตันใน
ผูปวยที่มีปจจยัเสี่ยง 6 ราย  

  พบวาผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาเปนผูปวยที่ใชยา 
warfarin โดยมีขอบงใชของการผาตัดลิ้นหัวใจ 2 ราย  มีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะเรื้อรังจํานวน 2  
ราย ผูปวยที่มีประวัติการอุดตันของหลอดเลือดสมอง 1 ราย ผูปวยโรคเอสแอลอีที่มีภาวะ 
antiphospholipid syndrome  1 ราย และผูปวยหลังการผาตัดกระดูก 1 ราย   

  การออกฤทธิ์ของยา warfarin ในผูปวยแตละรายอาจมีผลจากปจจัยอ่ืน ๆ 
เนื่องจากเปนยาที่มีการจับกับโปรตีนในเลือดไดสูง และยาถูกเปลี่ยนแปลงที่ตับโดยใชระบบ
เอนไซม cytochrome P450 โดยเฉพาะยาในรูป S-isomer ซึ่งมีความแรงในการออกฤทธิ์มากกวา 
R-isomer ถึง 5 เทา จะถูกเปลี่ยนแปลงดวยเอนไซม CYP2C9 ซึ่งพบวาเอนไซมนี้มีความแตกตาง
ทางพันธุกรรมในผูปวยบางราย นอกจากนี้ปจจัยอื่น ๆ ที่มีผลตอการออกฤทธิ์ของยายังมีอีกหลาย
ปจจัย เชน โรคหรือภาวะความเจ็บปวยที่เปนรวมดวย อาหารที่รับประทาน ความรูความเขาใจใน
การบริหารยาใหถูกตองตามแพทยส่ัง การที่ผูปวยไดรับยาอ่ืนที่มีอันตรกิริยาตอยา warfarin รวม
ดวยอาจมีความจําเปนท้ังนี้เนื่องจากอาจมีขอบงใชโดยผูปวยตองไดรับการติดตามอยางใกลชิด
ระหวางการเริ่มใชยาหรือหยุดยาคูกรณีเหลานั้นเพื่อทําการปรับขนาดยา warfarin ใหเหมาะสม 
เชนการใชรวมกับยา amiodarone,  levothyroxine,  phenobarbital,  rifampicin ซึ่งผูปวย
จําเปนตองใชรวมกันในระยะเวลานาน   ยาบางชนิดอาจมีการใชรวมกันในระยะเวลาสั้น ๆ เชน ยา
ปฏิชีวนะ(59, 61) ไดแกกลุมยา macrolides เชน clarithromycin , azithromycin   สวนยา 
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aspirin หรือ NSAIDs มีผลยับยั้งการรวมกลุมของเกร็ดเลือดและยังอาจมีผลระคายเคืองทําให
ผูปวยมีโอกาสเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารได ในผูปวยที่ตองการเปาหมายของ INR สูงระหวาง 
3.0-4.5 อาจมีผลทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคไดสูงขึ้น ดังนั้น ACC/AHA guideline(60) จึง
แนะนําการใชยา aspirin ในขนาดต่ําๆ 75-100 mg รวมกับการใชยา warfarin  โดยเฉพาะใน
ผูปวยที่มีความเสี่ยงตอการเกิด stroke เนื่องจากเคยมีประวัติในอดีต หรือ เคยเกิด transient 
ischemic attack(TIA) (62) โดยรักษาคา INR ใหอยูในชวงต่ํา ๆ จะชวยลดความเสี่ยงของการเกิด
ภาวะเลือดออกที่ไมพึงประสงคไดดีกวา  ในขณะที่ควรหลีกเลี่ยงการใชยา NSAIDs โดยเฉพาะใน
กลุม conventional NSAIDs แตการใชกลุม Cox2-NSAIDs ก็ยังพบรายงานของอาการไมพึง
ประสงคของ warfarin ไดเชนกัน อยางไรก็ตามอันตรกิริยาของยา warfarin เมื่อมีการใชรวมกับยา
คูอันตรกิริยานั้นทําใหตองปรับขนาดของยา warfarin  แตความเสี่ยงของการเกิดอาการไมพึง
ประสงคที่รุนแรงกับผูปวยขึ้นอยูกับการติดตามเฝาระวังอยางใกลชิด แตในบางครั้งการที่ผูปวย
ไดรับการสั่งใชยารวมกันโดยไดรับการรักษาจากแพทยทานอื่นอาจทําใหการตรวจสอบอันตรกิริยา
และการปรับขนาดยาไมเหมาะสมได 

  สําหรับคูอันตรกิริยาของยาที่ผูปวยไดรับพบวาเปนคูอันตรกิริยาที่สามารถ
หลีกเลี่ยงการใชรวมกันไดจาํนวน 2 ราย ไดแกผูปวยที่มีการผาตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจพบวามีการใช
รวมกับยา diclofenac ซึ่งเปนยาที่ผูปวยเคยไดรับจากโรงพยาบาล  ทั้งนี้การใชยากลุม NSAIDs 
ควรหลีกเลี่ยงไปใชยาแกปวดในกลุม acetaminophen จะปลอดภัยกวา นอกจากนี้ผูปวยอีก 1 
รายไดรับการตรวจรักษาโรคกระดูกจากแพทยอีกทานซึ่งไดสั่งใชยา vitaminK2 ใหกับผูปวย โดย
แพทยผูดูแลผูปวยทางดานโรคลิ้นหัวใจไมทราบ และไดมีการปรับขนาดยา warfarin เพิ่มข้ึน 
อยางไรก็ดีการเกิดอันตรกิริยาของยา warfarin และ vitaminK2 ทําให INR ของผูปวยลดต่ํากวา
ชวงของการรักษา  ซึ่งภายหลังการหยุดยา vitaminK2 พบวาผูปวยสามารถปรับลดขนาดยา 
warfarin ให INR อยูในชวงของการรักษาได   

  คูอันตรกิริยาที่พบในผูปวยอีก 5 รายเปนการสั่งใชยารวมกันเนื่องจากมีขอบงใช
รวมกัน ทั้งนี้พบวาผูปวยที่ไดรับยา warfarin คูกับยา levothyroxine เพื่อเสริมทดแทนเนื่องจาก
ผูปวยไดรับการผาตัดตอมไทรอยด พบอาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นหลังจากการที่แพทยมีการปรับ
เพิ่มขนาดยา levothyroxine ใหกับผูปวย  การเพิ่มยาคูอันตรกิริยาทําใหตองลดขนาดของยา 
warfarin ที่ใชกับผูปวยลงมา อยางไรก็ดีผูปวยเพียง 1 รายเทานั้นท่ีคา INR ของผูปวยเกิดการ
เปลี่ยนแปลงอยางชัดเจนหลังการไดรับคูอันตรกิริยา ในขณะที่ ผูปวยรายอื่น ๆ มีประวัติของคา 
INR ที่ควบคุมไดไมดีมากอนหนาไดรับคูอันตรกิริยาของยาดวย  
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อันตรกิริยาของยา warfarin กับ อาหาร 

  จากการสัมภาษณผูปวยที่ไดรับยาทีก่ําหนดใหมีการติดตามอันตรกิริยา ซึง่พบวา 
มีผูปวยที่มีโอกาสเกิดอนัตรกิริยาของยา warfarin กับอาหารจํานวน 3 ราย  โดยมผีูปวย จาํนวน 2 
รายที่มกีารบรโิภคผักใบเขียวปริมาณมาก ทาํใหผูปวยมีคา INR ต่ํากวาเปาหมาย ซึ่งอาจมีผลทาํ
ใหการออกฤทธิ์ของยา warfarin ไมถึงเปาหมายของการรักษา นอกจากนี้ผูปวย 1 รายทีม่ีการใช
ผลิตภัณฑเสริมอาหารเปนเครื่องดื่มโสมเกาหล ี ซึ่งอาจมีผลทําใหคา INR ของผูปวยมีคาสงูขึ้นซึ่ง
ผูปวยรายนี้ไดรับคูอันตรกิริยารวมกับยา aspirin ดวย 
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2.4 อันตรกิรยิาของยา theophylline (theophylline drug interaction) 

    พบอันตรกิริยาของยา theophylline จํานวน 3 คูในผูปวยจํานวน   3  รายที่มีการ
สั่งใชยา theophylline รวมกับยาทีท่ําใหเกิดอันตรกิริยา ไดแก การใชรวมกับยา ciprofloxacin 
จํานวน 1 ราย ใชรวมกับยา clarithromycin  จํานวน 1 รายซึง่เปนการใชรวมกันในระยะเวลาสัน้ ๆ  
ไมเกิน 15 วันโดยผูปวยทั้ง 2 รายนี้เคยมปีระวัติการใชรวมกันแลวโดยไมมีอาการแสดงของอาการ
ไมพึงประสงค  ในขณะที่ผูปวยรายที่สาม ใชรวมกับยา phenytoin ซึ่งเปนผูปวยเกา ไดรับการใช
รวมกันมาเปนระยะเวลา 1  เดือน การใชยา theophylline เสริมเปนการใหยาเพิ่มเตมิในผูปวยที่ได
ใชยา phenytoin เพื่อควบคมุอาการชักมานานกวา 1 ปแลว จากการสัมภาษณไมพบเหตกุารณไม
พึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา อาการหอบควบคุมไดดีโดยผูปวยไดรับยาในกลุมอ่ืนเพื่อ
ควบคุมอาการหอบอยูแลวไดแก beta-2 agonists และ corticosteroids ทั้งนี้พบวามีผูปวย
จํานวน 2 รายที่มีปจจยัเสี่ยงเพียงชนิดเดยีวคือจํานวนรายการยาที่ไดรับต้ังแต 5 รายการขึ้นไป 

ตาราง 4.22 ขอมูลผูปวย และคูอันตรกิริยาของยา theophylline  
ผูปวย อายุ  

(ป) 
SeCr 

(Mg/dl) 
จํานวนยาที่

ไดรับ 
 

ขนาดยา 
theophlline  

คูอันตรกิริยา และขนาดใช ระยะเวลา 

ชาย 54 0.7 8  200 มก.   
วันละ 2 ครั้ง 

2Ciprofloxacin  250 มก. 
วันละ 2 ครั้ง 15 วัน 

หญิง 54 0.8 4 200 มก. 
 วันละ 1 ครั้ง 

2Clarithromycin 500 มก 
.วันละ 1 ครั้ง 14  วัน 

ชาย 52 1.0 11 200 มก. 
 วันละ 1 ครั้ง 

2Phenytoin 300 มก. 
วันละ 1 ครั้ง 1 เดือน 

2  significant level 2 ( severity = modurate, documentation = probable-established
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2.5 อันตรกิรยิาของยา phenytoin (phenytoin drug interaction) 

  การศึกษานีพ้บการสั่งใช phenytoin รวมกับยา amiodarone ในผูปวย 1 รายซึง่
ผูปวยมกีารใชยามาเปนระยะเวลานานกวา 1 ป การใชยา phenytoin และ amiodarone รวมกนั 
อาจทาํใหระดบัยา phenytoin ในเลือดเพิ่มสูงขึน้และเกิดอาการพิษ จากการสัมภาษณผูปวยและ
การติดตามไมพบอาการทางคลินิกของอาการไมพงึประสงคจากยา phenytoin ผูปวยรายนี้มี
ปจจัยเสี่ยงเพยีงชนิดเดียวคอืจํานวนรายการยาที่ไดรับมากกวา 5 รายการ นอกจากนี้ยังพบวา
ผูปวยรายนี้มกีารใช amiodarone รวมกบัยา warfarin ดวยซึ่งไมพบอาการไมพงึประสงคจากการ
ใชรวมกัน โดยผูปวยไดรับการปรับขนาดยา phenytoin และ warfarin มาแลวอยางเหมาะสม 

ตาราง 4.23  ขอมูลผูปวย และคูอันตรกิริยาของยา phenytoin 
ผูปวย อายุ  

(ป) 
SeCr 

(Mg/dl) 
จํานวนยาที่

ไดรับ 
 

ขนาดยา 
phenytoin 

คูอันตรกิริยา และขนาดใช ระยะเวลา 

ชาย 62 0.9 6 100 มก.  
เชา – เย็น และ 

50 มก. กอนนอน 

1Amiodarone 100 มก. 
วันละ 1 ครั้ง 

36 เดือน 

1  Significant level 1 (severity= major, documentation = probable-established, 
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2.6 อันตรกิริยาของยาที่ควรหลีกเลี่ยงการใชรวมกัน  

 ในการศึกษานี้ มีผูปวยที่ไดรับยาที่มีอันตรกิริยาของยาที่ควรหลีกเลี่ยงการใช
รวมกันพบเพียง 1 คูยาคือ thioridazine-propranolol โดยพบในผูปวยจํานวน 2   รายผูปวยราย
แรกใชยา thioridazine  100 มิลลิกรัม ตอวัน ผูปวยรายที่ 2  ใชยา thioridazine 75 มิลลิกรัมตอ
วัน โดยผูปวยทั้ง 2  รายมีการใชรวมกับ propranolol ในขนาด 40 มิลลิกรัม วันละ 2 คร้ัง ขอมูล
จากการสัมภาษณผูปวยใชยามามากกวา 1 ปโดยไมพบอาการไมพึงประสงค ทั้งนี้ผูปวยทั้ง 2 ราย 
ไดรับยาโดยมีปจจัยเสี่ยงคือจํานวนรายการยา อยางไรก็ดีผูปวยท้ัง 2 รายนี้ไมมีขอมูลผลการตรวจ
คลื่นไฟฟาหัวใจแตอยางใด 

ตาราง 4.24 ขอมูลคูอันตรกิริยาของยา thioridazine  
ผูปวย อายุ  

(ป) 
SeCr 

(Mg/dl) 
จํานวนยาที่

ไดรับ 
 

ขนาดยา 
thioridazine 

คูอันตรกิริยา และขนาดใช ระยะเวลา 

หญิง 56 0.8 6 25 มก.   
วันละ 3  ครั้ง 

1Propranolol 40 มก. 
วันละ 2 ครั้ง 

4  ป 

หญิง 39 0.8 6 100 มก. กอนนอน 1Propranolol 40 มก.  
วันละ 2  ครั้ง 

1 ป 

1  Significant level 1 (severity= major, documentation = probable-established, 

อันตรกิริยาของยาที่มีขอหามใช มีการพบการใชรวมกันในผูปวยนอกในการศกึษา
นี้จํานวน 2 ราย ซึ่งถึงแมจะมีขอหามในการใชรวมกัน แตก็มีผูทําการศึกษาพบวาในใบสั่งยาผูปวย
นอกรอยละ 9.4 มีการไดรับยาในกลุมที่ทําใหเกิด QT prolongation ซึ่งการเกิดอาการไมพึง
ประสงคชนิดนี้พบไดนอยมากและมักเกิดขึ้นเม่ือผูปวยมีการใชยาในขนาดสูงมาก (25) สําหรับ
การศึกษานี้ พบวาขนาดของยา thioridazine ที่ผูปวยไดรับอยูในขนาด 1 ใน 4 ของขนาดแนะนํา
สูงสุดตอวัน(63) 
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สวนที่ 6 การประเมินระบบการติดตามอันตรกิริยาของยา 

6.1 ความคิดเห็นจากแพทย 

  จํานวนแพทยที่ทาํแบบสํารวจความคิดเหน็ทัง้หมด 16 ราย ซึง่เปนแพทย
ผูเชี่ยวชาญเฉพาะทางสาขาตาง ๆ  ไดแก 
1. แพทยผูเชี่ยวชาญศัลยกรรมทรวงอก     จํานวน 2 ทาน  
2. แพทยผูเชี่ยวชาญทางอายุรกรรมหัวใจและหลอดเลือด  จํานวน 2 ทาน  
3. แพทยผูเชี่ยวชาญทางจิตเวช     จํานวน 1 ทาน 
4. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายรุกรรมโรคติดเชื้อ   จํานวน 2 ทาน  
5. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายุรกรรมโรคทางเดินอาหาร  จํานวน 1 ทาน 
6. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายรุกรรมตอมไรทอ   จํานวน 2 ทาน 
7. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายกุรรมประสาทวิทยา  จํานวน 1 ทาน 
8. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายรุกรรมโรคไต   จํานวน 1 ทาน 
9. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายรุกรรมผูสูงอายุ   จํานวน 1 ทาน 
10. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาโลหติวิทยา    จํานวน 1 ทาน 
11. แพทยผูเชี่ยวชาญสาขาอายรุกรรมภูมิแพ   จํานวน 1 ทาน 
12. แพทยประจาํกองอุบัติเหตุและฉุกเฉิน    จํานวน 1 ทาน 

จากแบบสํารวจพบวา แพทยเห็นดวยกับการมีระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาใน
ผูปวยนอกและชวยปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาได โดยความเห็นตอการ
จัดทําบัญชีอันตรกิริยาของยาเปน 3 บัญชี  และแนวทางการจัดการของยาแตละคู และ การมี
ระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาในผูปวยนอกพบวาแพทยทุกรายเห็นดวย สวนความเห็นตอคู
อันตรกิริยาที่หามใชรวมกันมีแพทย 1 รายที่เห็นวาอาจใชรวมกันไดดวยความระมัดระวัง ในขณะที่
ความเห็นตอการติดตามพารามิเตอรของยาแตละคู พบแพทย 8 รายไมเห็นดวยตอการติดตาม
พารามิเตอรในทุกครั้งที่มาโรงพยาบาล โดยใหขอเสนอแนะวาการติดตามวัดระดับยาในเลือดของ
ยา digoxin  phenytoin และ  theophylline ควรติดตามเมื่อพบวาผูปวยมีความเสี่ยง หรือมีอาการ
ทางคลินิกที่แสดงวาอาจเกิดอาการไมพึงประสงคจากระดับยาในเลือด สวนการติดตาม
พารามิเตอรของยา warfarin ควรทําทุกครั้งที่มาตรวจ สวนการติดตามสมดุลของอิเล็กโทรไลตใน
รางกายอาจไมจําเปนตองทําทุกครั้งแตควรมีการตรวจวัดเปนระยะ โดยเภสัชกรควรรายงานแจง
แพทยเปนผูส่ังตรวจ 
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ตารางที่   5.1  ขอมูลจากแบบสํารวจความคิดเห็นแพทย 

รายละเอียด จํานวนทีเ่หน็ดวย รอยละ 
1. ทานเห็นดวยหรือไมตอการกําหนด "บัญชีรายการคูอันตรกิริยา" เปน 3 

บัญชี เพื่อจัดระดับของการเฝาระวัง 16 100.0 

2. ทานเห็นดวยหรือไมตอ "คูอันตรกิริยาของยาที่หามใชรวมกัน 
(contraindicated)" 15 93.8 

3. ทานเห็นดวยหรือไมตอ "แนวทางการจัดการอันตรกิริยาของยา" ที่กําหนดไว
แตละคู 16 100.0 

4. ทานเห็นดวยหรือไมตอ " ส่ังตรวจพารามิเตอรของยาตามแนวทางการ
จัดการ อันตรกิริยาทุกครั้งที่ผูปวยมารับยา"  8 50.0 

5. กรุณาระบุคูอันตรกิริยาของยาที่ทานไมเห็นดวยที่จะตองติดตามเฝาระวัง
การใชรวมกัน หรือคูที่ตองการเพิ่มเติม - - 

6. ทานเห็นดวยหรือไมกับการมีระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาในผูปวย
นอก 16 100.0 

7. ทานเห็นดวยหรือไมกับขั้นตอนการติดตามอันตรกิริยาของยาแกผูปวยนอก
ในกระบวนการจายยา 15 93.8 

8. ทานเคยไดรับการปรึกษาจากเภสัชกรในการติดตามอันตรกิริยาของยาใน
ผูปวยนอกหรือไม (เคย) 6  37.5 

9. ทานพึงพอใจตอขอมูลที่ทานไดรับเมื่อไดรับคําปรึกษาในขอ 8หรือไม 
(พอใจ) 4 66.7 

10. ทานเห็นวาการติดตามอันตรกิริยาในผูปวยนอกจะชวยปองกันอาการไมพึง
ประสงคที่อาจเกิดขึ้นกับผูปวยนอกไดหรือไม 15  93.8 

สําหรับความคิดเห็นในขอ 5 พบวาคูอันตรกิริยาที่แพทยไมเห็นดวยที่จะตองติดตามเฝา
ระวัง พบวาแพทยไมมีการเสนอขอตัดคูใดคูหนึ่งออก แตมีการเพิ่มเติมคูที่ควรจัดเขาบัญชีเพิ่มคือ
ยาในกลุมที่อาจทําใหมีผลทําให QT prolongation 

จากแบบสํารวจความคิดเห็นพบวาแพทย 6 รายที่เคยไดรับคําปรึกษาจากเภสัชกรใน
ผูปวยที่ไดรับการสั่งใชยาคูอันตรกิริยา พบวา 4 รายที่พึงพอใจกับขอมูลที่ไดรับ  สวนแพทยอีก 2 
รายไมพึงพอใจ โดยแพทย 1 รายมีความเห็นวาเภสัชกรใหขอมูลไมถูกตอง และ แพทยอีก 1 รายมี
ความเห็นวาขอมูลที่ใหยังขาดรายละเอียดบางประการเนื่องจากเวลานอย 
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6.2 แบบสอบถามผูปวย 

  จากการสํารวจความคิดเห็นผูปวยดวยแบบสอบถามตอการใหบริการของเภสัชกร
ในการติดตามเหตุการณไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาพบวา มีผูปวยที่ไดตอบ
แบบสอบถาม 11 ราย โดยผูปวยคอนขางพอใจตอการใหคําแนะนําของเภสัชกร หัวขอที่มีผูปวยไม
พอใจคือระยะเวลาในการรอคอย และคําแนะนําเกี่ยวกับอาการขางเคียง ดังมีรายละเอียดตาม
ตารางที่ 5.2 

ตารางที่  5.2 ความคิดเห็นของผูปวยตอการใหบริการของเภสัชกร 
จํานวนผูปวย (รอยละ) หัวขอ 

พอใจมาก
ที่สุด 

พอใจ
มาก 

เฉย ๆ  ไม
พอใจ 

แย
มาก 

1. ระยะเวลาในการรอคอย  1 
(9.09) 

7 
(63.64) 

3 
(27.27) 

 

2. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับสรรพคุณยา 
       และวิธีใชยา 

2 
(18.18) 

4 
(36.36) 

5 
(45.45) 

  

3. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับการเก็บรักษายา 2 
(18.18) 

4 
(36.36) 

5 
(45.45) 

  

4. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับอาการขางเคียง 1 
(9.09) 

6 
(54.55) 

3 
(27.27) 

1 
(9.09) 

 

5. การใหความรูเกี่ยวกับโรค 2 
(18.18) 

5 
(45.45) 

4 
(36.36) 

  

6. การพูดจา การดูแลเอาใจใส การรับฟงและตอบ
คําถาม 

3 
(27.27) 

4 
(36.36) 

4 
(36.36) 

  

7. การใชคําอธิบายชัดเจน และงายตอการเขาใจ 3 
(27.27) 

4 
(36.36) 

4 
(36.36) 

  

8. สถานที่และส่ิงแวดลอม 1 
(9.09) 

4 
(36.36) 

5 
(45.45) 

1 
(9.09) 

 

9. ความพึงพอใจ โดยรวม  7 
(63.64) 

4 
(36.36) 

  

   พบวาผูปวย 1 ราย ที่ตองการคําแนะนาํเพิม่เติม เกีย่วกบัผลขางเคียงของยา
เพิ่มเติม และระยะเวลาที่ตองใชยา 

 



 

 

บทที่  5 
สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 

สรุปผลการวจิัย 

การวิจยันี้เปนการวิจยัเชิงพรรณนาดําเนินการศึกษาแบบไปขางหนา โดย
ดําเนนิการวิจยัในผูปวยทีพ่บวาไดรับยาทีม่ีอันตรกิริยาของยาตามรายการทีก่ําหนด ทําการศึกษา 
ณ หองจายยาผูปวยนอก ตึกตรวจโรคชั้น 1 โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา ระหวางเดือน 
พฤศจิกายน 2548 ถึงเดือน เมษายน 2549 

จากการคัดกรองและติดตามผูปวย จนส้ินสุดการศึกษา จํานวน 299 ราย เปน
เพศชายรอยละ 53.2 อาย ุเฉลี่ย 61.30+13.851 ป ผูปวยเปนโรคในระบบหวัใจและหลอดเลืดมาก
ที่สุด (รอยละ 91.3) จํานวนรายการยาที่ไดรับเฉลี่ย 7.91+ 2.76 รายการ ผูปวยรอยละ 89.0 ไดรับ
ยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไป คูอันตรกิริยาของยาทีพ่บการใชรวมกันมากที่สุดคือ อันตรกิริยาของยา 
digoxin พบ 188 คร้ัง ในผูปวย 179 ราย (รอยละ 51.6) ลําดับที ่ 2 ไดแก คูอันตรกิริยาของยา 
potassium sparing diuretics พบ 105 คร้ัง ในผูปวย 100 ราย (รอยละ 28.8) ลําดับที ่ 3 คือ 
อันตรกริยาของยา warfarin พบ 65 คร้ังในผูปวย 59 ราย (รอยละ 17.9) 

ผลการศึกษาพบวา อัตราการไดรับการสั่งใชคูยาที่มโีอกาสเกิดอันตรกิริยาตาม
บัญชีที่ติดตามพบในอัตรารอยละ 1.77 ของผูปวยนอกที่มาใชบริการของการเกิดอาการไมพงึ
ประสงคของผูปวยนอกที่ไดรับยาคูทีม่ีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาทีม่ีความสาํคัญในทางคลนิิก 
พบไดรอยละ 8.7 ของผูปวยนอกกลุมที่ศึกษา เมื่อจําแนกอัตราการพบอาการไมพงึประสงคจากยา
ตามกลุมของตัวยาเปาหมายที่ผูปวยไดรับ พบวาผูปวยที่ไดรับยา warfarin พบอัตราของอาการไม
พึงประสงคเมือ่ไดรับคูยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาในอัตราสูงที่สุดคือรอยละ 11.9 ของผูปวยที่
ใชคูอันตรกิริยาของยา warfarin  อัตราของการเกิดอาการไมพึงประสงคทีพ่บมากเปนอนัดับ 2 
ไดแก ผูปวยทีไ่ดรับคูอันตรกิริยาของยาขับปสสาวะกลุม potassium-sparing diuretics พบไดรอย
ละ 7.0 ของผูปวยที่ใชคูอันตรกิริยาของยาในกลุมนี ้ อันดับสุดทายไดแกอัตราการเกิดอาการไมพึง
ประสงคของผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา digoxin คือรอยละ 6.7 ของผูปวยทีใ่ชคูอันตรกิริยา
ของยา  digoxin 

ผลการคัดกรองปจจัยเสี่ยงในผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยา พบวาไมมีความ
แตกตางกันในทางสถิติ ของอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาระหวาง
ผูปวยเพศชายและหญิง ไมพบความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคระหวางผูปวย
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สูงอายุที่มีอายุตั้งแต 65 ปขึ้นไปหรือตํ่ากวา ไมพบความแตกตางเมื่อใชคา serum creatinine ที่สูง
กวา 1.2 mg/dl เปนปจจัยเสี่ยงใชคัดกรอง ไมพบความแตกตางระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับจํานวน
รายการยาตั้งแต 5 รายการขึ้นไปและกลุมที่ไดรับยาจํานวนต่ํากวา  แตเมื่อจําแนกผูปวยที่ไดรับ
อันตรกิริยาตามชนิดของยาเปาหมาย พบความแตกตางทางสถิติในผูปวยที่เกิดอาการไมพึง
ประสงคจากอันตรกิริยาของยากลุม potassium-sparing diuretics เมื่อคัดกรองดวยคา serum 
creatinine  ( p value = 0.01)  แตไมพบความแตกตางของปจจัยเสี่ยงชนิดอื่น ๆ ในผูปวยกลุมที่
ไดรับยาคูอันตรกิริยาของยาที่กลุม potassium-sparing diuretics   สวนผูปวยที่ไดรับคูอันตร
กิริยาของยา digoxin  และ warfarin ไมพบความแตกตางทางสถิติการเกิดอาการไมพึงประสงค
จากอันตรกิริยาของยาที่ไดรับระหวางกลุมผูปวยที่มีหรือไมมีปจจัยเสี่ยงไมวาชนิดใดก็ตาม   

  พบวาการใชเกณฑคัดกรองปจจัยเสี่ยงของผูปวยที่ไดรับยาคูอันตรกิริยาของยาใน
ทุกกลุมที่ติดตามไมมีความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาเมื่อใชเกณฑการคัด
กรองปจจัยเสี่ยงตามที่กําหนดไว แตพบวาระยะเวลาเฉลี่ยในการใชยาของผูปวยกลุมที่พบวาเกิด
อาการไมพึงประสงคตางจากกลุมผูปวยที่ไมเกิดอาการไมพึงประสงคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   

  อยางไรก็ดี พบวาผูปวยจํานวนหนึ่งที่พบในการศึกษานี้ ไดรับคูยาที่มีอันตรกิริยา
มากกวา 1 ชนิด ทั้งนี้เนื่องจากผูปวยมีขอบงใชของยาโดยผูปวยที่มีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ
รวมกับภาวะหัวใจลมเหลว อาจไดรับคูอันตรกิริยาของยา digoxin,  warfarin หรือ Potassium-
sparing diuretics รวมดวย ซึ่งยาเหลานี้อยูในแนวทางการรักษาผูปวยดวยการใชยา(60, 64-66)  
การใชยาในผูปวยที่ศึกษาสวนใหญเปนผูปวยโรคหัวใจที่มีภาวะหัวใจลมเหลวซึ่งมีความเสี่ยงสูงที่
จะเกิดอาการไมพึงประสงคไดทั้งจากการไดรับยาจํานวนมากซึ่งมีอันตรกิริยาตอกัน ซึ่งหากผูปวย
ไดรับการบริบาลทางเภสัชกรรมจะชวยใหผูปวยในกลุมนี้มีผลการรักษาที่ดีขึ้นได (67) 

  เนื่องจากอันตรกิริยาของยาอาจจัดเปนความคลาดเคลื่อนทางยาซึ่งเปนสาเหตุ
ของการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาชนิดที่ปองกันได ดังนั้นจึงมีการสรางระบบการ
ปองกันความคลาดเคลื่อนทางยาชนิดนี้ในโรงพยาบาล โดยการใชโปรแกรมคอมพิวเตอรเปน
เครื่องมือตรวจสอบและเตือนการแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยาของยาที่ผูปวยไดรับ เพื่อใหมี
ระบบความปลอดภัยของการใชยาภายในโรงพยาบาล  การมีระบบคอมพิวเตอรนั้นสามารถตรวจ
พบการไดรับยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาไดในผูปวยทุกราย ขึ้นอยูกับการกําหนดคูยาที่
ตองการเฝาระวังหรือแสดงขอความเตือนเมื่อพบการใชรวมกัน แตการมีระบบคอมพิวเตอรเพื่อ
ชวยเหลือการปฏิบัติงานจะไมเกิดประโยชนหากไมไดนําไปใชหรือมีการละเลยการเตือนที่เกิดขึ้น 
การพัฒนาใหระบบของการคัดกรองผูปวยที่ไดรับคูยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาโดยเภสัชกร 
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หลังจากโปรแกรมคอมพิวเตอรแสดงขอความเตือนพบการสั่งใชยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาที่มี
ความสําคัญที่ไดกําหนดไว พบวาสามารถใหบริการคัดกรองและติดตามผูปวยไดรอยละ 36.24 
ของผูปวยที่ใชยาที่มีแนวโนมของอันตรกิริยาที่สําคัญในทางคลินิก ผลของการมีระบบคัดกรองทํา
ใหเภสัชกรสามารถแกไขอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นกับผูปวยโดยการใหขอมูลที่
เหมาะสมแกแพทยผูสั่งใชยาได 14 ราย (รอยละ 4.7 ของผูปวยที่ติดตาม) และใหขอมูลเกี่ยวกับ
การติดตามพารามิเตอรของการใชยาที่เหมาะสมแกแพทยจํานวน 62 ราย (รอยละ 20.74) ซึ่งชวย
ลดความเสี่ยงที่ผูปวยจะไดรับอันตรายจากการใชยาลงได  อยางไรก็ดี การวิจัยนี้ ไมไดทําการ
ประเมินผลของระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาในการปองกันอันตรายจากอันตรกิริยาของยา
ในผูปวยนอก กอนและหลังที่จะมีระบบการติดตามนี้ 

  จากการสํารวจความคิดเห็นแพทย พบวา แพทยสวนใหญที่เคยไดรับการปรึกษา
จากเภสัชกรเกี่ยวกับการสั่งใชยาคูอันตรกิริยาใหแกผูปวย พึงพอใจกับขอมูลที่ไดรับ และเห็นดวย
กับการมีระบบติดตามอันตรกริยาในผูปวยนอก ซึ่งจะชวยปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
การใชยาได 

  จากการสํารวจความคิดเห็นของผูปวย พบวาผูปวยพึงพอใจตอการไดรับ
คําแนะนําจากเภสัชกร 
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ขอเสนอแนะ 

  เนื่องดวยการศึกษานี้มีขอจํากัดในการติดตามผูปวยซึ่งเปนผูปวยนอก โดยผูปวย
มีระยะเวลาของการนัดรับยาครั้งละ 1 -3 เดือน ทําใหไมสามารถติดตามไดอาการไมพึงประสงคได
อยางใกลชิดและผูปวยจํานวนหนึ่งไมมีการติดตามพารามิเตอรของการใชยาไดครบถวนภายใน
ระยะเวลาการศึกษาเพียง 6 เดือน  อัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาที่
เกิดขึ้นในผูปวยนอกที่ศึกษานี้ อาจไมสามารถนําไปใชทํานายโอกาสเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
การใชยาในผูปวยที่ไดรับคูยาที่มีแนวโนมเกิดอันตรกิริยาของยาได ทั้งนี้เนื่องจากผูปวยหลายราย
ขาดขอมูลการติดตามพารามิเตอรซึ่งใชวินิจฉัยอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยา ซึ่งผูวิจัยไดใช
ขอมูลเทาที่มีการสั่งตรวจโดยแพทยเทานั้น  ผูปวยที่ไมมีขอมูลการติดตามพารามิเตอรและยังไม
แสดงอาการที่บงชี้ความผิดปกติในระยะเริ่มแรก อาจพบการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการ
ติดตามในครั้งตอ ๆ ไปได  ทั้งนี้ผูปวยที่ไมพบอาการไมพึงประสงคจากการคัดกรองครั้งแรกจํานวน 
62 รายไมมีการติดตามพารามิเตอรของยา หลังการใหขอมูลแพทยพบวาผูปวยในกลุมนี้มีโอกาส
เกิดอาการไมพึงประสงคจากยาไดจากการติดตามพบความผิดปกติของพารามิเตอร (ผูปวยทีใ่ชยา 
digoxin จํานวน 2 รายพบภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา)  

 การสัมภาษณผูปวยในระยะเวลาสั้น ๆ อาจทําใหไดขอมูลไมครบถวน หรือผูปวย
ที่ยังไมเกิดอาการทางคลินิกเนื่องจากอาการไมพึงประสงคที่เร่ิมเกิดขึ้นไมรุนแรงหรือไมรบกวน
ชีวิตประจําวันของผูปวย นกจากนี้การวินิจฉัยอาการไมพึงประสงคจากยามีความซับซอนเนื่องจาก
โรคของผูปวยที่อาจเปนรวมดวยหลายโรค  นอกจากน้ีขอมูลผูปวยในแฟมเวชระเบียนผูปวยนอก
บางรายขาดการบันทึกหรือบันทึกไมชัดเจน การติดตอกับแพทยเพื่อทําการปรึกษาขณะพบผูปวย
ในทันทีไมสามารถทําไดในผูปวยทุกราย ดวยขอจํากัดของระยะเวลาในการใหบริการและปริมาณ
งาน นอกจากนี้การตรวจสอบอันตรกิริยาของยาดวยโปรแกรมฐานขอมูลของการจายยาผูปวยนอก 
เปนการตรวจสอบเมื่อพบรายการยาในใบสั่งยาเดียวกัน ซึ่งเปนผูปวยที่มีขอบงใชของยาที่
จําเปนตองใชรวมกัน การตรวจพบการสั่งใชคูอันตรกิริยาจากแพทยที่ตรวจรักษาตางทานกันนั้น 
เปนการตรวจสอบพบในภายหลังจากการตรวจสอบทบทวนรายการยาที่ผูปวยไดรับทั้งหมด จึงทํา
ใหพบการไดรับยาจากแพทยตางทานกันในอัตราที่อาจตํ่ากวาความเปนจริง อันตรกิริยาของยาที่
พบ ณ หองยาที่ศึกษาเปนเพียงสวนหนึ่งของอันตรกิริยาที่พบในผูปวยนอกของโรงพยาบาล ทั้งนี้ 
หองจายยาตึกตรวจโรคชั้น 1 เปนหองยาที่ใหบริการแกผูปวยนอกสวนใหญของโรงพยาบาล 
นอกจากน้ีโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลายังมีหองจายยาผูปวยนอกอื่น ๆ ที่ใหบริการอีกจํานวน 5 
หองยาซึ่งเปนหองจายยาที่ผูปวยอาจไปใชบริการและไดรับคูอันตรกิริยาของยาตางวันและเวลากัน
ได อันตรกิริยาของยาบางคูที่พบไดนอย ณ หองยานี้ อาจพบไดมากกวา ณ หองยาอื่น ทั้งนี้จาก
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การตรวจสอบยาที่ผูปวยไดรับทั้งหมดในผูปวยทุกรายในฐานขอมูล พบผูปวยที่ไดรับยาคูอันตร
กิริยาตองเฝาระวังมากขึ้น โดยเฉพาะการใชยาคูกรณีซึ่งเปนยาปฏิชีวนะ ซึ่งพบการสั่งใชไดเปน
ระยะเวลาสั้น ๆ นอกจากใบสั่งยาที่ตองใชตอเนื่อง การเฝาระวังอันตรกิริยาในลักษณะนี้ อาจตอง
ใชวิธีการเฝาติดตามดวยวิธีอ่ืนรวมดวย  อันจะตองมีการพัฒนาระบบการเฝาระวังอันตรกิริยาของ
ยาในผูปวยนอก โดยมีการกําหนดหนาที่และแนวทางปฏิบัติของผูที่เกี่ยวของอยางชัดเจน 
 



 

 

95

ขอเสนอแนะแนวทางการพฒันาระบบการติดตามอันตรกิริยาสําหรับโรงพยาบาล 

  โรงพยาบาลพระมงกุฏเกลาไดมีการสรางเครื่องมือในการตรวจสอบอันตรกิริยา
ของยาดวยการใชโปรแกรมคอมพิวเตอรตรวจสอบจากใบสั่งยา ซึ่งโปรแกรมนี้ตรวจสอบใบส่ังยา
ของผูปวยทั้งในผูปวยนอกและผูปวยใน  โดยจะแสดงขอความเตือนถึงผลของอันตรกิริยาและ
ขอแนะนําสั้น ๆ เมื่อพบคูอันตรกิริยาของยาในใบสั่งยาของผูปวยที่ทําการบันทึก  การมโีปรแกรมนี้
เปนเพียงเครื่องมือสําหรับใชในการคัดกรองผูปวยในกระบวนการสั่งใชยาเบื้องตน โดยมี
วัตถุประสงคเพื่อปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา  ซึ่งหากไมมีการนําเครื่องมือนี้ไปใช
ในกระบวนการดูแลผูปวยอยางตอเนื่องก็อาจพบวาผูปวยที่ใชยาอาจเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
ยาได ถึงแมระบบจะมีการกําหนดคู อันตรกิริยาใหมีความครอบคลุมตามที่มีรายงานจาก
เอกสารอางอิงตาง ๆ ครบถวนแลวก็ตาม  อยางไรก็ดีการสรางระบบการปองกันอันตรายจากการ
ใชยาเชนนี้อาจถูกละเลยไมเห็นความสําคัญไดหากมีการเตือนที่พร่ําเพรื่อ หรือ ขอความที่เตือนมี
ขอมูลที่ไมเพียงพอสําหรับประกอบการตัดสินใจของแพทย (36, 68) ดังนั้นการพัฒนาระบบการ
ปองกันอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาจึงควรมีองคประกอบดังตอไปนี้ 
1. การพัฒนาจัดทําแนวทางของการใชยาในโรงพยาบาล โดยการกําหนดแนวทางปฏิบัติของ

แพทยผูส่ังใชยา เภสัชกร พยาบาล และผูปวย โดยเฉพาะในการติดตามพารามิเตอรที่สําคัญ
ของการใชคูอันตรกิริยาที่สําคัญทางคลนิิกแตละชนิด และเกณฑการคัดกรองปจจยัเสี่ยงของ
ผูปวยที่ไดรับการสั่งใชคูอันตรกิริยาของยาแตละคู และกระตุนติดตามใหมกีารนําไปใชปฏิบัติ
อยางเปนรูปธรรม 

2. การพัฒนาระบบสารสนเทศที่สามารถเชื่อมโยงขอมูลทั่วไปของผูปวย ขอมูลยาทัง้หมดที่ผูปวย
ใชในระยะเวลาเดียวกัน และผลการตรวจรางกายหรือทางหองปฏิบัตกิาร ซึ่งสามารถสงขอมูล
มายงังานบริบาลเภสัชกรรมและประมวลผลรวมกันได เพื่อใชในการตรวจสอบความผิดปกติ
ของคาพารามเิตอรของการติดตามการใชยา การเชื่อมโยงขอมูลเหลานี้จะชวยใหมีการตรวจ
พบความผิดปกติจากการใชยาไดในระยะเริ่มแรกและชวยปองกนัไมใหผูปวยเกิดอาการไมพึง
ประสงคที่รายแรงได 

3. การนําเครื่องมือชนิดอื่นสําหรับการตรวจสอบการเกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยา
มาใชรวมกัน  เชน การกําหนดใหมีการแสดงขอความเตือนเมื่อพบความผิดปกติทาง
หองปฏิบัติการ หรือ การสั่งใชยาแกพิษ  (antidote) โดยเฉพาะในผูปวยที่มีการใชยาที่อยูใน
กลุมยาความเสี่ยงสูง 
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ขอเสนอแนะแนวทางพฒันาระบบการติดตามอันตรกิริยาสําหรับแพทยผูส่ังใชยา 

  การสรางระบบปองกันความปลอดภัยของการใชยาจะไมสามารถเกิดขึ้นไดหาก
ไมไดรับการสนับสนุนและยอมรับจากแพทยผูสั่งใชยา ซึ่งหลังจากโรงพยาบาลไดมีการดําเนินการ
จัดทําแนวทางการติดตามอันตรกิริยาของยาแลว การกระตุนเตือนโดยองคกรแพทยเพื่อใหมีการ
ส่ังใชยาอยางเหมาะสม และใหแพทยบันทึกขอมูลการใชยาดวยตนเอง ซึ่งจะทําใหแพทยเห็น
ขอความเตือนหรือขอมูลความผิดปกติทางหองปฏิบัติการของผูปวย มาประกอบการตัดสินใจสั่ง
ใชยา  ซึ่งหากมีการสรางใหระบบตรวจสอบเชื่อมโยงความผิดปกติของคาตาง ๆ ที่มีความสัมพันธ
กับยาที่ผูปวยไดรับกอนที่จะแสดงขอความเตือนนั้นไปยังผูส่ังใชยา จะชวยปองกันผูปวยจากการ
เกิดเหตุการณไมพึงประสงคจากการใชยาที่ไมเหมะสมรวมกัน หรือในผูปวยที่จําเปนตองใชยา
รวมกันจะชวยใหมีการติดตามผูปวยอยางเหมาะสมพื่อชวยลดอันตรายที่รุนแรงจากการใชยาลง 
ซึ่งมีการศึกษาพบวา การเชื่อมโยงขอมูลตาง ๆ เหลานี้ชวยทําใหแพทยมีการสั่งใชยาอยาง
เหมาะสม ลดการเตือนที่ไมสมเหตุผล และชวยใหมีการสั่งติดตามพารามิเตอรของยาตาง ๆ มาก
ขึ้นโดยเฉพาะเมื่อแพทยเปนผูบันทึกการใชยาดวยตนเอง (69-73)  

ขอเสนอแนะแนวทางการพฒันาระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาสําหรับหนวยงานเภสัชกรรม 

  เภสัชกรมีบทบาทหนาที่สําคัญในการติดตามการใชยาของผูปวยไดแก การ
ติดตามผลของยาเมื่อมีขอบงใชที่เหมาะสม การคนหาอาการแสดงเริ่มแรกของอาการไมพึง
ประสงคที่อาจเกิดขึ้นและการใหคําเสนอแนะแกแพทย เพื่อแกไขกอนที่จะเกิดอาการที่รุนแรง
ขึ้นกับผูปวย กระบวนการนี้จะเกิดขึ้นไดอยางมีประสิทธิภาพยอมตองอาศัยความรวมมือกัน
ระหวางวิชาชีพและความรวมมือของผูปวย  การใหการสนับสนุนขององคกรตาง ๆ ในโรงพยาบาล 
และการพัฒนาระบบเทคโนโลยีสารสนเทศเพื่อการติดตามขอมูลทั่วไปและผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการของผูปวย    ในปจจุบันไดมีการนําโปรแกรมคอมพิวเตอรมาใชในขั้นตอนการจาย
ยา นอกจากจะชวยอํานวยความสะดวกในการปฏิบัติงาน ยังจะชวยลดความคลาดเคลื่อนของ
การจายยาได โดยการสรางระบบของการตรวจสอบความถูกตองของการสั่งใชยา เชนการบันทึก
ประวัติแพยาของผูปวย การตรวจสอบความถูกตองของการสั่งใชยา หรือความไมเหมาะสมของ
การสั่งใชยาในผูปวยที่มีขอหามใช ทั้งนี้การสรางระบบที่มีการแสดงขอความเตือนใหระมัดระวัง
ความถูกตองเหมาะสมของการใชยากอนที่ผูปวยจะไดรับยา อาจตองมีการเชื่อมโยงขอมูลตาง ๆ 
ของผูปวยมายังหนวยงานเภสัชกรรม หรือไปยังแพทยในกรณีแพทยเปนผูบันทึกขอมูลยาดวย
ตนเอง ขอมูลที่จําเปนไดแกผลการตรวจรางกายและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ การ
วินิจฉัยโรค 
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  จากผลของการใชเกณฑการคัดกรองปจจัยเสี่ยงของผูปวยในการศึกษานี้ พบวา
ไมสามารถนําไปใชคัดกรองผูปวยที่ใชยาในทุกกลุมยาเปาหมาย ดังนั้นจึงควรปรับปรุงให
เหมาะสมตามชนิดของยาเปาหมาย การศึกษานี้พบวาผูปวยที่ไดรับยาคูอันตรกิริยาของยาในทุก
กลุมที่ติดตามไมมีความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาเมื่อใชเกณฑการคัด
กรองปจจัยเสี่ยงตามที่กําหนดไว  แตพบวาระยะเวลาเฉลี่ยในการใชยาของผูปวยกลุมที่พบวาเกิด
อาการไมพึงประสงคตางจากกลุมผูปวยที่ไมเกิดอาการไมพึงประสงคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยบางกลุมโรคมีการเกิดอาการไมพึงประสงคไดสูงกวาผูปวยกลุมอ่ืน เชน 
ในผูปวยที่มีภาวะหัวใจลมเหลวพบการเกิดภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูง และภาวะพิษจากยา 
digoxin มากกวา ซึ่งอาจนํามาใชในการคัดกรองผูปวย ซึ่งกระบวนการคัดกรองผูปวยนอกจึงควร
มีการเฝาระวังอยางใกลชิดในผูปวยที่ไดเร่ิมไดรับยา ซึ่งแนวทางในการพัฒนาสําหรับหนวยงาน
เภสัชกรรมมีดังนี้ 
1. การพัฒนาองคความรูของบุคลากร ไดแก เภสัชกรในการใหการบริบาลทางเภสัชกรรม เพื่อ

นํามาใชในการคัดกรองและติดตามผูปวย 
2. การสนับสนุนใหมีการจัดตั้งหนวยงานบริการทางเภสัชสนเทศเพื่อจัดทําขอมูลสนับสนุนอยาง

เพียงพอ เชน ผลของการเกิดอันตรกิริยา  การติดตามพารามิเตอร และแนวทางการจัดการ
แกไขอันตรกิริยาเหลานั้น ทั้งนี้อาจนําไปบรรจุไวในโปรแกรมที่ตรวจสอบขณะบันทึกขอมูล 
หรือเชื่อมโยงกับแหลงขอมูลเทคโนโลยีสารสนเทศของโรงพยาบาล เพื่อใหแพทยผูสั่งใชยามี
ขอมูลเพียงพอประกอบการตัดสินใจในการใชยา  ทั้งในกรณีที่เภสัชกรเปนผูคัดกรองผูปวย 
และใหคําปรึกษาแพทย หรือ กรณีแพทยเปนผูบันทึกการสั่งใชยาดวยตนเองก็ตาม  

3. การสรางระบบการติดตามผูปวยที่มีโอกาสที่จะเกิดอาการไมพงึประสงคโดยกาํหนดเปาหมาย
จําเพาะกลุม ไดแก ผูปวยที่ใชยาในกลุมเสี่ยงหรือมีปจจัยเสี่ยงอื่น ๆ เชน กลุมผูปวยที่ใชยา 
warfarin   หรือกลุมผูปวยทีม่ีภาวะหวัใจลมเหลว โดยดําเนินการจัดตั้งเปนหนวยใหการ
บริบาลทางเภสัชกรรมเฉพาะโรค ซึง่สามารถดูแลผูปวยที่ใชยาไดอยางตอเนื่องเปนสหสาขา
วิชาชพี  

4. การพัฒนาโปรแกรมคอมพิวเตอรเพื่ออํานวยความสะดวกในการปฏิบัติงาน เชน โปรแกรม
สําหรับคํานวณขนาดยาที่เหมาะสม และโปรแกรมการคํานวณ creatinine clearance จาก 
serum creatinine เนื่องจากการใช serum creatinine คัดกรองการทํางานของไตอยางเดียว
โดยไมไดนํามาคํานวณ creatinine clearance อาจพบความคลาดเคลื่อนในการทํานายการ
ทํางานของไตไดในผูปวยสูงอายุ หรือผูปวยที่มีรูปรางสูงใหญ อยางไรก็ดีการใชคา serum 
creatinine จะชวยใหมีความสะดวกและรวดเร็วของการคัดกรองในขั้นแรก  
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5. การสรางเครื่องมือสําหรับผูปวยไดแก เอกสารคําแนะนําการใชยากลุมเสี่ยง และคูมือการใช
ยาของผูปวย เพื่อบันทึกขอมูลยาที่ผูปวยใชประจําทั้งที่ไดรับจากโรงพยาบาลและนอก
โรงพยาบาล ซึ่งเอกสารเหลานี้จะชวยใหผูปวยมีความรูและความเขาใจในการใชยาอยาง
ถูกตองมากขึ้นและสามารถติดตามการใชยาไดดวยตนเองอยางเหมาะสม 

ขอเสนอแนะสําหรับการศึกษาวิจัยตอไป 

  เนื่องจากกระบวนการเฝาระวังติดตามผูปวยที่ไดรับคูอันตรกิริยาของยาในผูปวย
นอกในการวิจัยนี้ยังไมไดจัดทําเปนแนวทางปฏิบัติที่เปนรูปธรรมของโรงพยาบาล ซึ่งหากจัดทํา
แนวทางปฏิบัติของโรงพยาบาลแลวควรตองมีการประเมินผลไดแก 
1. ประเมินผลลัพทของการนําไปใช  ไดแกผลของการมรีะบบในการปองกันการเกิดอาการไมพึง

ประสงคในผูปวยที่ใชยาในระยะกอนและหลัง ทั้งในดานเศรษฐศาสตร   ความพึงพอใจ และ
คุณภาพชีวิตของผูปวย  

2. การขยายผลการศึกษาเพิ่มเติมโดยขยายกลุมผูปวยที่ศึกษาทําการศึกษาในระยะยาวเพื่อ
คนหาความชุกของการเกิดอาการไมพึงประสงคในผูปวยนอก และวิเคราะหปจจัยเสี่ยงชนิด
อ่ืนของผูปวยที่อาจสงผลตอการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา  เชน ความซับซอน
ของโรค ขนาดยา และรูปแบบวิธีบริหารยา ความรูความเขาใจของผูปวยในการบริหารยาให
ถูกตองตามแพทยส่ัง   

3. การขยายผลการศึกษาของระบบการติดตามอันตรกิริยาของยาในการใหบริการผูปวยใน ซึ่ง
ขอมูลของผูปวยในสามารถที่จะติดตามไดครบถวน ซึ่งจะแสดงใหเห็นผลของการดําเนินงาน
ของเภสัชกรเพื่อปองกันหรือแกไขอันตรกิริยาของยารวมกับแพทยหรือพยาบาลอยางชัดเจน 
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ภาคผนวก ก  
ขั้นตอนปฏิบติัในการติดตามอันตรกิรยิาของยาในผูปวยนอก รพ.พระมงกุฎเกลา 

1. เมื่อระบบแสดงขอความเตือนอันตรกิริยา ใหเจาหนาที่ บันทกึคูอันตรกิริยาลงในแบบบันทกึ
ขอมูลที่กําหนด และสงตอผูปวยใหเภสัชกรประเมินความเสี่ยงของการเกิดอันตรกิริยา 

2. เภสัชกรตรวจสอบประวัติการใชยาจากฐานขอมูลหรือการสัมภาษณและตรวจสอบ
พารามิเตอรติดตามผลของการใชยา เพื่อประเมินแนวโนมของอนัตรกิริยาที่เปนอนัตรายตอ
ผูปวย 
2.1. อันตรกิริยาในบัญชีที่ 1 ใหยนืยนักบัแพทยผูสั่งใชยากอนจายยาในครั้งแรก 
2.2. อันตรกริยาในบัญชีที่ 2  ใหประเมินปจจยัเสี่ยงของผูปวยไดแก  

2.2.1. ผูปวยสูงอาย ุ(อายุมากกวา 65 ป) 
2.2.2. มีความบกพรองของการทํางานของตับ,ไต 

2.2.2.1. มีระดับการทาํงานของไตลดลงต่ํากวา 50 มิลลิลิตรตอนาท ี                      
  หรือมีคาซีรัมครีอะตินินสูงกวา 1.2 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

2.2.2.2. มีคาเอนไซมตบัสูงกวา 3 เทาของคาปกต ิ 
2.2.3. ไดรับการสั่งใชยามากกวา 5  รายการรวมกัน 
2.2.4. มีการตรวจรักษาจากแพทยมากกวา 1 ทาน 

2.3. อันตรกิริยาในบัญชีที่ 2 มีขอบงใชรวมกนัและมีการติดตามพารามิเตอรของการใชยา
ตามทีก่ําหนดไวของยาแตละคูอันตรกิริยารวมทัง้การนัดติดตามผลการรักษาอยาง
เหมาะสมหรือไม 

3. ในกรณีทีพ่บวาผูปวยมีโอกาสเกิดอันตรกิริยาของยา  
3.1. ใหเภสัชกรสอบถามยนืยันกบัแพทยผูส่ังใชยาเพื่อปองกนัหรือแกไขตามแนวทางของแต

ละคูอันตรกิริยาที่กาํหนดไว 
3.2. ใหเภสัชกรใหคําแนะนําผูปวยเกีย่วกับการปฏิบัติตนเพื่อหลีกเลี่ยงอาการไมพงึประสงค 

และการสังเกตุการเกิดอาการไมพึงประสงคจากอนัตรกริิยาของยาตามแนวทางของแตละ
คูอันตรกิริยาทีก่ําหนดไว  

3.3. เภสัชกรจายยาใหแกผูปวยพรอมทัง้ใหคําแนะนาํอื่น ๆ ตามความเหมาะสม  
4. สําหรับคูอันตรกิริยาในบัญชีที่ 3 ใหเภสัชกรที่ทาํหนาทีจ่ายยาใหคาํแนะนําเพื่อแยกระยะหาง

ของเวลาในการบริหารยาที่เหมาะสมเพื่อหลีกเลี่ยงปญหาของอนัตรกริิยาของยาที่อาจเกิดขึ้น
ได 
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บัญชี แนวทางการจัดการ ผูรับผิดชอบ 

บัญชีที่ 1 
เปนอันตรกิริยาที่ควร
หลีกเลี่ยงการใชยารวมกัน 
(เนื่องจากมีขอหามใชรวมกนั
อยางชัดเจน)   

ควรเปลี่ยนไปใชยาอื่นที่ไมเกิดอันตร
กิริยาระหวางกัน หรือในกรณีจําเปนควร
มีการระบุขอบงใชอยางชัดเจน  

เภสัชกรสอบถาม
แพทยผูส่ังใชกอนการ
จายยา 

บัญชีที่ 2 เปนอันตรกิริยาที่
ใชรวมกันได  

ตองมีการติดตามคาพารามิเตอรที่เปน
ผลของการใชยา หรืออาการไมพงึ
ประสงคที่อาจเกิดขึ้น และปรับขนาดหรือ
แกไขผลเสียนัน้อยางเหมาะสม 

เภสัชกรติดตาม
ตรวจสอบ
คาพารามิเตอรของ
การใชยาและปรึกษา
แพทย 

บัญชีที่  3 เปนอันตรกิริยาที่
ไมรายแรง สามารถ
หลีกเลี่ยงโดยการปรับเวลา
ในการบริหารยาใหเหมาะสม 

ใหคําแนะนาํแกผูปวยหรือพยาบาลใน
การปรับเวลาของการบริหารยาเพื่อ
หลีกเลี่ยงปญหาอนัตรกิริยาที่อาจเกิดขึ้น
ได 

เภสัชกร 

โดยบัญชีอันตรกิริยาของยานี้ จะบันทึกอยูในโปรแกรมตรวจสอบอันตรกิริยาใน
คอมพิวเตอรเครือขาย และจะแสดงขอความเตือนขณะบันทกึขอมูลการจายยาของผูปวย เมื่อ
ไดรับการสั่งใชคูยาในบัญชทีี่  1  และ บญัชีที่ 2  (รายละเอียดตามภาคผนวก ข) 
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ความหมายของนัยสาํคัญทางคลินกิจากเอกสารอางอิงมีดังนี ้
Significance rating Severity documentation 

1 Major ตั้งแตระดับ suspected ขึ้นไป 
2 Moderate ตั้งแตระดับ suspected ขึ้นไป 

คูยาแตละคูทีอ่าจเกิดอันตรกิริยามกีารระบุตัวเลขที่แสดงถึง แนวโนมของผลที่อาจเกิดขึ้น 
ซึ่งมีผลตอความจําเปนในการติดตามผูปวยหรือปรับการรักษาเพื่อหลกีเลี่ยงการเกิดเหตุการณไม
พึงประสงค 
Onset    
Rapid  อันตรกิริยาเกดิขึ้นภายใน 24 ชั่วโมง จาํเปนตองมกีารแกไขอันตรกิริยาในทนัที
Delayed อันตรกิริยาจะเห็นการเปลีย่นแปลงชัดเจนเมื่อใชยาไประยะเวลาหนึง่อาจใช 
  เวลาเปนวนัหรือสัปดาห ซึง่ไมจําเปนตองแกไขอันตรกิริยาในทนัท ี
Severity 
Major  อาจทาํใหผูปวยเสียชีวิตหรือเกิดผลเสียถาวร 
Moderate อาจทาํใหมีผลตออาการทางคลินิกของผูปวย เชนตองเปลี่ยนแปลงการรักษา 
  ตองเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาล หรือทําใหตองอยูโรงพยาบาลนานขึ้น
Minor  มีผลเพียงเล็กนอย อาจเปนการรบกวนหรอืไมมีผลชัดเจนตอผลการรักษา และ 
  ไมจําเปนตองมีการเปลี่ยนแปลงแผนการใชยา 
Documentation 
Established มีหลักฐานยืนยันผลทางเภสัชวิทยาในการทดลองที่มีการควบคุมอยางดีใน 
  มนุษยหรือมีการศึกษาจลนศาสตรของยารวมกับผลทางภสัชวิทยาทีม่กีาร 
  ติดตามอาการทางคลินิกที่เกดิขึ้นอยางชัดเจน  
Probable มีความเปนไปไดสูงที่จะเกิดแตยังไมสามารถยืนยนัในทางคลินกิจากการ 
  ทดลองที่ควบคุมเปนอยางดใีนมนษุย  โดยพบความสัมพันธของเภสัช 
  จลนศาสตรหรือระดับยาในเลือดกับอาการแสดงทางคลนิิกที่นาจะเกิดขึ้นได  
  หรือ อาจมกีารศึกษาในสัตวทดลองรวมกบัมีการรายงานผูปวยหลายรายหรือ 
  การทดลองที่ไมมีการควบคมุ 
Suspected อาจจะเกิดอนัตรกิริยา :มีหลกัฐานดีพอควรแตตองการการศึกษาเพิ่มเติม เชนมี
  เพียงการศึกษาจลนศาสตรของยาในการทดลองที่ควบคมุอยางดี  (การออกฤทธิ์
  ของยาคาดวาจะเกิดจากจลนศาสตรที่เปลีย่นแปลงไป แตยังไมยนืยนั) หรือมีการ
  รายงานผูปวยหลายรายรวมกับการทดลองซ้ําที่ไมมีการควบคุม 
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พารามเิตอรที่สําคัญในการติดตามการใชยาคูทีม่ีแนวโนมเกิดอันตรกิริยา 
 

Object drug laboratory monitoring  clinical monitoring 
Warfarin  SeCr <1.2 mg/dl 

PT/ INR  
-lower intensity (1.5 – 2) 
-conventional intensity ( 2-3) 
-high intensity (2.5-3.5) 
LFTs < 3 x upper limit level 
CBC 

ภาวะเลือดออกผิดปกติ ไดแก จ้ําเลือดหรือผ่ืนแดง
ตามผิวหนัง  เลือดออกตามไรฟน ปสสาวะสีน้ําลางเนื้อ 
ปวดทอง  ถายเหลวสีดํา อาเจียนเปนเลือด การมองเห็น
ผิดปกติ 
ภาวะล่ิมเลือดอุดตัน ไดแก อาการที่ปอด หลอดเลือด
สมอง และ อาการบวมแดงหรือรอนที่แขน ขา 

Digoxin SeCr <1.2 mg/dl 
Serum K (3.5-5 mmol/l) 
Serum Mg (0.7-1 mmol/l) 
Digoxin level (0.8-2 mcg/l) 
 

อาการทางเดินอาหาร : คล่ืนไส อาเจียน  ทองเสีย  
อาการทางระบบประสาท: การมองเห็นสีแสงที่ผิดปกติ
(เขียว , เหลือง) ,ตาพรา,นอนไมหลับ ,ออนเพลีย,สับสน, 
มึนงงเวียนศีรษะ,เปนลม 
EKG : AV block , sinus bradycardia , AF with 
ventricular response(<50/min), bigeminy 

Potassium salts 
ACEIs 
Potassium-
sparing 
diuretics 

SeCr <1.2 mg/dl 
Serum K (3.5-5 mmol/l) 
Serum Mg (0.7-1 mmol/l) 

ออนเหลีย ไมมีแรง ซึม อาการทางระบบประสาท   
EKG  : Peaked T wave , depressed ST segment, 
disappearance of P wave, widened QRS complex 

Carbamazepine SeCr <1.2 mg/dl 
CBC 
Serum Na (134-145mmol/l) 
Drug level ( 4-12 mg/l) 

Diplopia , คล่ืนไส ,อาเจียน ,ปวดศีรษะ ,วิงเวียน 
,ataxia ,ซึมเศรา , กระวนกระวาย ,อาการผิดปกติทาง
จิต ,ชัก 

Phenytoin SeCr <1.2 mg/dl 
Phenytoin level 
(10-20 mg/l) 

กระตุก ชัก เกร็ง ซึม 

Theophylline SeCr <1.2 mg/dl 
Serum K (3.5-5 mmol/l) 
Theophylline level  
(10-20mg/l) 

คล่ืนไส อาเจียน ใจส่ัน เปนลม ชักเกร็ง 



 

 

 

ภาคผนวก ข 
บัญชีรายการอันตรกิริยาของยาโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

บัญชีที่ 1 ยาที่ควรหลกีเลี่ยงการใชรวมกนั ควรพิจารณายาอืน่หรือกลุมอื่นแทน 
  Object drugs Precipitant drugs Sig Onset severity document ผลที่เกิด การจัดการ 

1 Thioridazine*  Propranolol*  1 delayed major probable ⇑ risk of life-threatening 
cardiac arrhythmias with 
thioridazine. 

⇓ decrease the dosage 
during coadministration;  
Thioridazine-propranolol  is 
contraindicated. 

2 Nitrate  
(Isosorbide Dinitrate  , 
Isosorbide Monoitrate*  , 
Nitroglycerin* ) 

Sildenafil*  1 Rapid major probable Severe hypotension may 
occur 

Carefully screen patients for 
nitrate use before prescribing 
or dispensing sildenafil.  
In emergency situations, if 
patients with chest pain have 
taken sildenafil during the 
previous 24 hours before 
administering a nitrate. 
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  Object drugs Precipitant drugs Sig Onset severity document ผลที่เกิด การจัดการ 

3 Citalopram* ,  
Fluoxetine* ,  
Fluvoxamine ,  
Paroxetine ,     
Sertraline* ,  
Venlafaxine*  

 Selegiline* 1 Rapid major probable A "serotonin symdrome" 
(eg, CNS irritability, 
shivering, myoclonus, 
alter                  ed 
consciousness)  

Before giving and MAOI; 
Allow  
> 1 week     nefazodone,         
                    venlafaxine  
> 2 weeks     citalopram,   
                     fluvoxamine,  
                     paroxetine 
                     sertraline 
> 5 weeks    fluoxetine.  
After stopping an MAOI, allow 
> 2 weeks before giving any 
serotonin reuptake inhibitor. 
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บัญชีที่ 2 ยาที่มีอันตรกิริยาของยาแตสามารถใชรวมกนัเมื่อมีขอบงใชเหมาะสม โดยตองมีการเฝาติดตามผูปวยอยางใกลชิดเพื่อปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงค
รายแรง 
 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

1. Amiloride* , 
Spironolactone* , 
Triamterene 

Captopril* ,  
Enalapril* , 
Lisinopril* ,  
Perindopril* ,  
Quinapril ,  
Ramipril  

1 delayed Major probable ⇑ serem potassium 
conc. in certain high-risk 
(eg, renally impaired) 
patients 

regular monitoring of renal 
function and serum potassium 
levels 

2. Amiloride* , 
Spironolactone* , 
Triamterene 

Potassium salt  
(Potassium Chloride* , 
Potassium Citrate , 
Potassium Iodide , 
Potassium Phosphate) 

1 delayed Major established potassium retentions , 
severe hyperkalemia 

Advise patient to monitor sign 
and symptom 

3. Theophylline* Azithromycin* , 
Clarithromycin* ,  
Erythromycin*  

2 delayed moderate established ⇑ theophylline levels 
with toxicity, 
⇓erythromycin levels 

Monitor thophylline plasma level.  
Or use alternative antibiotics 

4. Theophylline* Ciprofloxacin* ,  
Norfloxacin* 

2 delayed moderate established ⇑ theophylline levels 
with toxicity 

Monitor theophylline levels and 
observe for toxicity 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

5. Theophylline* Phenytoin* 2 delayed moderate probable ⇓ pharmacologic 
effects 0f theophylline or 
hydantoins. 

Monitor plasma levels of each. 
Tailor dosages as needed. 

6. Theophylline* Propranolol* 2 rapid moderate probable ⇓elimination of 
theophylline   
( certain beta blockers ) 
Pharmacologic 
antagonism. 

Monitor patients for clinical 
changes, plasma theophylline  
Beta-selective agents may be 
preferred. 

7. Theophylline* Rifampin* 2 delayed moderate established ⇓ theophylline level Monitoring of theophylline levels 
and the patient's response. 

8. Carbamazepine*  Clarithromycin* ,  
Erythromycin*  

1 rapid Major established ⇑ carbamazepine levels  
( pharmacologic and 
toxic effects) 

Avoid combination or if 
necessary  closely monitor 
patients ,decrease  
carbamazepine  dose  or use 
azithromycin or other antibiotics 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

9. Digoxin* Amiodarone* 1 delayed Major probable ⇑ digoxin levels  
( pharmacologic and 
toxic effects ) 

Monitor signs and symptoms of 
digoxin toxicity (adjust the dose 
). Empiric reduction of the 
digoxin dose during amiodarone 
therapy.  
Serum digoxin levels may aid in 
dose adjustment. 

10. Digoxin* Clarithromycin* ,  
Erythromycin* 

1 delayed Major probable ⇑ serum digoxin (in ~ 
10% of patients); toxicity 
may occur. 
May occur for several 
weeks following 
erythromycin 
administration) 

⇓digoxin dose may be 
necessary.  

11. Digoxin* Furosemide*  1 delayed major probable ⇑ electrolyte 
disturbances (digitalis-
induced arrhythmias ) 

Monitor K and Mg; (supplement 
if necessary ) Prevent further 
losses with dietary sodium 
restriction or potassium-sparing 
diuretics. 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

12. Digoxin* Hydrochlorothiazide* ,  
Indapamide ,  

1 delayed major probable ⇑ electrolyte 
disturbances (digitalis-
induced arrhythmias ) 

Monitor K and Mg; (supplement 
if necessary ) Prevent further 
losses with dietary sodium 
restriction or potassium-sparing 
diuretics. 

13. Digoxin* Methimazole ,  
Propythioruacil* 

2 delayed moderate established ⇑ digoxin level in 
hypothyroidism or 
euthyroid . ⇑ 
therapeutic effect of 
digitalis glycosides ; 
toxicity may occur. 

Euthyroid state >  
no special management when 
start digitalis glycoside. 
Hyperthyroid patients  >  
⇓ dose of digitalis glycosides if 
they become euthyroid. 

14. Digoxin* Metoclopramide* 2 delayed moderate probable ⇓ digoxin (therapeutic 
effects)  

Monitor the patients  
⇑ digoxin dose or consider 
switching to a formulation with 
high bioavailability (eg, elixir) 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

15. Digoxin* Propafenone* 1 delayed major established ⇑ digoxin levels  
( pharmacologic and 
toxic effects ) 

⇓digoxin dose may be 
necessary.  

16. Digoxin* Quinine* 2 delayed moderate probable ⇑ digoxin levels with 
possible toxicity. 

Monitor signs of digoxin toxicity / 
increased digoxin serum levels. 
 ⇓ digoxin may be necessary. 

17. Digoxin* Verapamil* 1 delayed major established ⇑ digoxin levels  
( pharmacologic and 
toxic effects ) 

⇓digoxin dose may be 
necessary.  

18. Phenytoin* Amiodarone* 2 delayed moderate probable ⇑  hydantoin 
concentrations (toxicity) 
may ⇓ amiodarone 
serum levels. 

Adjust the dose of either agent.  
( may be delayed for several 
weeks, long-term monitoring is 
necessary) 

19. Phenytoin* Disulfiram* 2 rapid moderate established ⇑ hydantoins  Monitor hydantoin levels and 
observe the patient for hydantoin 
toxicity  
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

20. Phenytoin* Fluconazole* 2 delayed moderate probable ⇑  hydantoin 
(pharmacologic and 
toxic effects ) 

Monitor hydantoin 
concentrations and observe the 
patient for hydantoin toxicity  

21. Phenytoin* Isoniazid* 2 delayed moderate established ⇑  hydantoin 
(pharmacologic and 
toxic effects ) in slow- 
metabolizers  

Monitor hydantoin levels and 
observe the patient for hydantoin 
toxicity  

22. Phenytoin* Ticlopidine* 2 delayed moderate probable ⇑ hydantoin 
concentrations (adverse 
effects); slowly over a 1-
month period. 

Monitor levels and observe the 
patient's clinical response  

23. Phenytoin* Trimethoprim* 2 delayed moderate probable ⇑ hydantoin 
concentrations may be 
incrased  
( pharmacologic and 
toxic effects ) 

Monitor hydantoin 
concentrations and observe the 
patient for hydantoin toxicity  
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

24. Warfarin* Amiodarone* 1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects Closely monitor INR for  6-8 wks:  
Amiodarone       warfarin 
  100 mg                ⇓ 25%,  
  200 mg                ⇓ 30%   
  300 mg                ⇓ 35%  
  400 mg                ⇓ 40% 
 ( ⇓warfarin ~ 30-50%)  
( last 1.5 - 4 months after 
discont. of amiodarone) 

25. Warfarin* Aspirin*  1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects 
GI irritation, risk for 
abnormal bleeding 

Monitor INR, and adjust the dose 
as indicated. 
Advise patient. 

26. Warfarin* Azithromycin*,  
Clarithromycin* ,  
Erythromycin*   

1 delayed major probable ⇑ anticoagulant effects , 
bleeding may occur 

Monitor INR when start/stop 
macrolides  
(3-4 days after stop these drugs) 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

27. warfarin* cholestyramine* 2 delayed moderate probable ⇓anticoagulants effect  Separate administration of these 
agents by > 3 hours. Monitor 
anticoagulant activity and tailor 
oral anticoagulant doses as 
needed. 

28. Warfarin* Danazol* ,  
Oxymetholone* 

1 delayed major probable ⇑ anticoagulant effects ⇓ warfarin , monitor INR 

29. warfarin* Diclofenac ,  
Ibuprofen *,  
Indomethacin *,  
Mefenamic  acid,  
Naproxen ,  
Piroxicam ,  
Sulindac  

2 delayed moderate probable ⇑ anticoagulant activity, 
increasing risk of 
bleeding. 

Monitor patients closely and 
instruct them to report signs and 
symptoms of bleeding to health 
care provider. 

30. warfarin* Disulfiram* 2 delayed moderate probable ⇑ anticoagulant effects Monitor anticoagulation 
parameters, and tailor the 
dosage of warfarin as needed. 

31. Warfarin* Fenofibrate* ,  
Gemfibrosil*  

1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects 
(Severe bleeding or 
death  ↔ warfarin level 

 Monitor INR when start/stop 
fibric acid  
Advise patient. 
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

)  

32. Warfarin* Fluconazole*   
Itraconazole* 
Ketoconazole*  
Miconazole* 

1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects monitor PT/INR (every 2 days) 
when start or stop  azole -
antifungals 
 
 

33. Warfarin* Levothyroxine*  1 delayed major probable ⇑ anticoagulant effect 
when patient use thyroid 
hormone 

Monitor  abnormal bleeding and 
INR ,⇓ warfarin dose when use 
thyroid hormone (⇑ dose when 
stop thyroid hormone) 

34. Warfarin* Metronidazole* 1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects , 
bleeding may occur 

Monitor INR  
( may ⇓ warfarin dose ) 
Advise patient  
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 Object drugs Precipitant drugs sig onset severity documentation ผลที่เกิด การจัดการ 

35. Warfarin* Phenobarbital* 1 delayed major established ⇓ anticoagulant effects ⇑ dose with barbiturates  
⇓ dose when stop barbiturates  
monitor q  2-3 weeks 
(benzodiazepines = alternatives) 

36. warfarin* Rifampin* 2 delayed moderate established ⇓anticoagulation action  ⇑ warfarin dose if necessary , 
monitor INR 

37. Warfarin* Sulfasalazine*, 
Sulfamethoxazole* 

1 delayed major established ⇑ anticoagulant effects , 
bleeding may occur 

Monitor INR, and adjust the dose 
as indicated. 
 

38. warfarin* vitamin K*  
(menatetrenone:Glakay®) 

2 delayed moderate established ⇓anticoagulant 
(possible thrombus 
formation.) Decreased 
vitamin K intake may 
increase the effect of 
anticoagulants 

Monitor INR, sign of thrombus 
formation 
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บัญชีที่ 3 อันตรกิริยาที่ไมรุนแรง ปองกันหรือหลีกเลี่ยงไดโดยการใหคาํแนะนําแกผูปวย  
Object drugs Precipitant drugs Clinical outcome & Recommendation 

Antibacterials: 
1. Fluoroquinolones: ciprofloxacin, norfloxacin, ofloxacin, 

gatifloxacin, levofloxacin, moxifloxacin 
2. Tetracycline: tetracycline, doxycycline, minicycline 
 

 Antacids, aluminium , magnesium containing 
: Antacil, voragas, MOM, ulcefate 
 Multivitamin&minerals with Zinc/ Iron : Z-

BEC, Ferous sulfate, Ferrocyte, Ferli-6, FBC, 
Obimin AZ, ZincPose 
 Calcium preparation :Chalktab, Primacal, 

Calcetate, CDR, Calcium Forte , Calcium 
lactate, Calcium gluconate , dairy product (นม) 

  เกิดการจับตัวกันระหวางยากับยา การดูดซึมลดลง 
มีผลใหลดประสิทธิภาพของยาปฏิชีวนะ 
 แนะนําใหผูปวยหลีกเลี่ยงอันตรกิริยาโดยการ
รับประทานยาหางกันอยางนอย 2 ชั่วโมง 

Antifungals: 
1. Itraconazole 
2. Ketoconazole 
3. Griseofulvin 

 Antacids 
 H2-blockers: cimetidine, ranitidine, 

famotidine 
 Proton pump inhibitors: omeprazole, 

lansoprazole, rabeprazole, esomeprazole, 
pantoprazole 

 การละลายของยาตานเชื้อราลดลงเนื่องจาก
ทางเดินอาหารมีความเปนกรดลดลง ทําใหการดูด
ซึมยาลดลงอาจมีผลลดประสิทธิภาพของยาตานเชื้อ
รา 
 Griseofulvin ดูดซึมไดดพีรอมอาหารที่มีไขมันสูง 
 แนะนําใหผูปวยหลีกเลี่ยงอันตรกิริยาโดยการ
รับประทานยาหางกันอยางนอย 2 ชั่วโมง 

Anti-tuberculosis: rifampicin  itraconazole, ketoconazole  ลดการดูดซึมยา rifampicin อาจทําให
ประสิทธิภาพลดลง 
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Object drugs Precipitant drugs Clinical outcome & Recommendation 
Dopa derivatives: levodopa/carbidopar, methyldopa  Iron preparation :  ใหยาที่มีสวนประกอบของธาตุเหล็กหลังจากยา 

dopa 2 ชั่วโมง 
Minerals : Iron, fluoride  Calcium preparations:  การดูดซึมลดลงเนื่องจากการจับตัวกนัตกตะกอน  

 ใหรับประทาน calcium หางจากยาอืน่ 2 ชั่วโมง 
Bisphosphanate :alendronate , risedronate  calcium preparation:  การดูดซึมลดลงเนื่องจากการจับตัวกนัตกตะกอน  

 ใหรับประทาน calcium หางจากยาอืน่ 2 ชั่วโมง 
Many drugs  Kaopectal  

 Smecta powder 
 Carbon ;activated charcoal, ultracarbon 
 Fiber laxatives: Metamucil, fybogel, mucillin 
 cholestyramin 

 เกิดการดูดซับกับตัวยาอื่น ๆ ทําใหลดการดดูซึม
และลดประสทิธิภาพ  
 ควรรับประทานหางกนัอยางนอย 2 ชั่วโมง 
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ภาคผนวก ค             no.  

แบบบันทึกขอมูลผูปวย 

HN   ชื่อ    เพศ       อาย ุ     wt     ht  . 
 
นัด F/U   คร้ังที่ 1          /     /        คร้ังที ่2         /     /        คร้ังที่ 3       /     /           คร้ังที่ 4     /    /     .        

แพทย    รหัส  หองตรวจ วันที ่   VN  
โรค         การเงนิ    
แพยา     �สูบบุหร่ี   �ดื่มเหลา    
สมุนไพร/อาหารเสริม/ยาที่ซือ้นอกรพ.         
ติดตอที่        โทรศัพท    
ประวัติการใชยา 

วันที/่จํานวน/วธิีใช ยา/ความแรง 
    

1         
2         
3         
4         
5         
6         
7         
8         
9         
10         
11         
12         
13         
14         
15         
16         
17         
18         
19         
20         
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HN   ชื่อ   เพศ       อาย ุ     wt     ht  . 
  
Vital sig BP HR RR       
   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
LAB CrCl =      
 SeCr BUN AST ALT Alb CPK AP Chlol. TG 
คาปกติ 62-106 2.14-7.14 0-37 0-41    120-200 50-160 

   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
  K  Mg Na Cl HCO3 Ca PO4 Gab Uric  
คาปกติ 3.5-5 0.7-1 135-145 98-110 21-31 2.02-2.6 0.87-1.45   

   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
 D.level* PT INR FBS HbA1C     

คาปกติ    68-110 4.2-5.8     

   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
   /   /  .          
* ระดับยาในเลือด 
บันทกึเพิม่เตมิ 
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HN   ชื่อ   เพศ       อาย ุ     wt     ht  . 
พบอันตรกิรยิาของยาดังนี้ 
1.             ผล   �potential�actual (…/…/…) 
2.             ทําให   �potential�actual (…/…/…) 
3.             ทําให   �potential�actual (…/…/…) 
 
อาการไมพึงประสงคที่พบ 
     สัมพันธกับยา   naranjo’s  

     สัมพันธกับยา   naranjo’s  

     สัมพันธกับยา   naranjo’s  
 

ผลการติดตาม 
 ครั้งที่ 1 

…../…./…. 
ครั้งที่ 2 

…../…./…. 
ครั้งที่ 3  

…../…./…. 
ผูปวยไดรับยาที่ม ีPDDI  

 
  

มีการปรึกษาแพทยเพื่อ  
 

  

มีการเปลี่ยนแปลงการใชยา  
 

  

เกิด actual DDI  
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ภาคผนวก ง 
แบบประเมินการเกิดอาการไมพงึประสงคจากการใชยา (Naranjo’s algorithm) 

ชื่อ-สกุล      .HN   อาย ุ  ป 
ชื่อยาที่สงสัย            
ประวัติการแพยาในอดีต          NKDA 
วันที่เร่ิมใชยา    วันที่เกิดอาการ      
วันที่หยุดใชยา    เหตุผล       
วันที่ประเมนิ           
 

รายการประเมิน ใช ไมใช ไม
ทราบ 

คะแนน 

1. เคยมีรายงานอาการไมพึงประสงคเกี่ยวกับยาที่สงสัยมากอน 
2. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นภายหลังจากไดรับยาที่สงสัย 
3. อาการไมพึงประสงคจะดีขึ้นเมื่อหยุดยาที่สงสัยหรือไดรับยาตานที่
เฉพาะเจาะจง 
4. อาการไมพึงประสงคจะเกิดขึ้นอีกครั้งเมื่อไดรับยาที่สงสัยเขาไปใหม 
5. อาการไมพึงประสงคอาจเกิดขึ้นจากสาเหตุอื่นนอกเหนือจากยาที่สงสัย 
6. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นใหมจากการไดรับยาหลอก 
7. สามารถตรวจวัดระดับยาในเลือดหรือของเหลวในรางกายวาอยูในระดับความ
เขมขนที่ทําใหเกิดพิษ 
8. อาการไมพึงประสงครุนแรงขึ้นเมื่อเพิ่มขนาดยาหรือลดลงเมื่อลดขนาดยา 
9. ผูปวยเคยเกิดอาการไมพึงประสงคในลักษณะนี้มากอนเมื่อไดรับยาในครั้งกอน 
10. อาการไมพึงประสงคนั้นมีหลักฐานที่ไดรับการยืนยันโดยวิธีที่เหมาะสม 

+1 
+2 

 
+1 
+2 
-1 
-1 
 

+1 
+1 
+1 
+1 

 

0 
-1 
 

0 
-1 
+2 
+1 

 
0 
0 
0 
0 

0 
0 
 

0 
0 
0 
0 
 

0 
0 
0 
0 
 

 

คะแนนรวม   
ผลการประเมินอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น   ไมนาจะใช (Doubtful) ≤ 0 คะแนน 

 เปนไปได (Possible) 1-4 คะแนน  
 นาจะใช (Probable) 5-8 คะแนน 
 ใชแนนอน (Definite) ≥ 9 คะแนน 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นเกี่ยวของกับยา   ใช 
       ไมใช 
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ภาคผนวก จ 
แบบบันทึกอนัตรกิริยาและสงตอผูปวย 

สวนที่ 1 เจาหนาที่คิดราคายา 
วันที ่   VN  เวลา   
HN    ชื่อ-สกุล     
พบอันตรกิริยาระหวาง 
   กับ     
   กับ     
   กับ     
--------------------------------------------------------- 
สวนที่ 2 เภสชักร  พบ ภญ. นงลักษณ   โตรักษา 
�โรคตับ AST  ALT   Alb  
�โรคไต  SeCr  Cl   
� โรคที่พบแพทยวนันี ้     
�โรคที่เปนรวมดวย    
�ไดรับยาครั้งแรก   �ยาเดิม   

เภสัชกร   เวลา   
การประเมิน 
�มีอาการไมพึงประสงค      
�ปรึกษาแพทยแลวยืนยันการใช 
�ไมพบอาการไมพึงประสงค  มกีารติดตามพารามิเตอรเหมาะสม 

 ติดตามตอ        
เภสัชกร   เวลา   

การจายยา 
�แนะนาํเวลาในการบริหารยา 
�แนะนาํการอาการไมพงึประสงค 

 อ่ืน ๆ         
เภสัชกร   เวลา   
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ภาคผนวก ฉ 
 

แบบปรึกษาแพทยเพื่อติดตามอันตรกิริยา 
 
 เรียนแพทย           
ผูปวยชื่อ           
ไดรับยาที่มีแนวโนมของการเกิดอันตรกิริยาในระบบการเฝาระวังของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

 บัญชี 1 ควรหลีกเลี่ยงการใชรวมกนั  คือ     และ     
เนื่องจากทําให         

    
 บัญชี 2 การใชรวมกนัควรติดตามอาการไมพึงประสงค  

   และ     ทาํให     
   และ     ทาํให     
 
ขอเสนอแนะ   
1.1 ปรับขนาดยา            
1.2. ควรติดตามพารามิเตอรไดแก          
1.3  อ่ืน ๆ            
    เภสัชกร    โทร.   
ความเห็นแพทย 

 เปลี่ยนยา/ขนาดใช          
 ยืนยันตามเดิม(เหตุผล)         

 ความเหน็เพิ่มเติม          
(เอกสารนีเ้ปนเพียงขอเสนอแนะซึ่งแลวแตดุลยพินิจของแพทยในการตัดสินใจ 

ในกรณีมีขอสงสัยกรุณาติดตอ ภญ.นงลกัษณ 93112 , 016427871) 



 

 

132

ภาคผนวก ช 
แบบสอบถามผูปวย 

สวนที่ 1 ขอมูลทั่วไป 
ชื่อ-นามสกุล     เพศ  ชาย  หญิง   อาย ุ        ป น้ําหนัก       kg  สูง cm 
สิทธิการเบิกคารักษาพยาบาล  ขาราชการ    รัฐวิสาหกจิ    ประกันสังคม  
     บัตรประกันสุขภาพ (30 บาท)  ไมมีสิทธิเบิก  
     อื่น ๆ ระบ ุ      
โรคหรือความเจ็บปวยปจจบุนั (ระบ)ุ        

 สูบบุหรี่ ........มวน/วัน  ดื่มเหลา ................/วัน   ชา /กาแฟ    ยาเสพติด...................... 
 สมุนไพร/ยาพื้นบาน/ยาแผนโบราณ ที่ใช        
 ผลิตภัณฑเสริมอาหาร/ วิตามินบํารุงที่ซือ้เอง       

สถานที่ติดตอ       .โทร    
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สวนที่ 2 ความรูความเขาใจเกี่ยวกับยาและอาการไมพึงประสงค 
1. ทานทราบวายาที่ทานไดรับใชรักษาอะไร   ใช  ไมใช     ไมแนใจ 
2. จากขอ 1 ทานไดขอมูลจาก    แพทย  เภสัชกร  พยาบาล อื่น ๆ  

.......... 
3. ทานรับประทานยาสม่ําเสมอตามที่แพทยส่ัง  ใช  ไมใช       ไมแนใจ 
4. ทานเคยลืมรับประทานยา   บอย ๆ   นาน ๆ คร้ัง  ไมเคยลืม 
5. ยามื้อที่ทานมักจะลืมรับประทาน  กอนอาหาร :  เชา    กลางวัน    เย็น 
      หลังอาหาร :  เชา       กลางวัน     เย็น 
      กอนนอน 
6. ทานทราบหรือไมวาตองใชยาเปนระยะเวลานานเทาใด  

 ตอเนื่องตลอดชีวิต  เฉพาะเวลามีอาการ  ไมทราบ 
7. ในชวง 1-2 เดือนที่ผานมาทานมีอาการในขอใดตอไปน้ีบางหรือไม 

 รูสึกคลื่นไส ผะอืดผะอม   อาเจียน ...................  ทองอืด   ทองเสีย   
 เวียนศีรษะ      หนามืด   ใจส่ัน   เปนลม  
 มีเลือดกําเดา   มีเลือดออกตามไรฟน   ผ่ืนแดงหรือจ้ําเลือดรอยช้ําตามผิวหนัง      
 มีเสียงดังในหู   กลามเนื้อกระตุก   ปวดศีรษะ   มีไข   
 ออนเพลีย ไมมีแรง  ปวดเมื่อยกลามเนื้อ   สีปสสาวะผดิปกติ เปนสี............... 
 การมองเห็นแสงสีเขียวเหลืองผิดปกติ   มองเห็นภาพซอน   มองเห็นภาพไมชัด 
 อื่น ๆ ..........................................................  ไมมอีาการผิดปกติใด ๆ  

8. อาการในขอ 7 เปนบอยเพียงใด 
 ตลอดเวลา      เปน ๆ หาย  ๆ    
 เคยเปนชวงเวลาหนึ่งแตปจจุบันหายแลว   ไมเคยมีอาการดังกลาวเลย 



 

 

134

 
สวนที่ 3 ความคิดเห็นตอการใหบริการของเภสัชกร 
 
โปรดระบุ √ ชองที่ตรงกับความคิดเห็นของทานมากที่สุด 

หัวขอ พอใจมาก
ที่สุด 

พอใจ
มาก 

เฉย ๆ  ไม
พอใจ 

แยมาก 

1. ระยะเวลาในการรอคอย      
2. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับสรรพคุณยา และวธิีใชยา      
3. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับการเก็บรักษายา      
4. การใหคําแนะนําเกี่ยวกับอาการขางเคียง      
5. การใหความรูเกี่ยวกับโรค      
6. การพูดจา การดูแลเอาใจใส การรับฟงและตอบ

คําถาม 
     

7. การใชคําอธิบายชัดเจน และงายตอการเขาใจ      
8. สถานที่และสิ่งแวดลอม      
9. ความพึงพอใจ โดยรวม      
 ทานตองการใหเภสัชกรใหคําแนะนําแกทานในหัวขอใด เพิม่เติม (กรุณาระบุ) 
..............................................................................................................................................
..............................................................................................................................................
..............................................................................................................................................
...........................................................................................................................................



 

 

ภาคผนวก ซ 
แบบสํารวจความคิดเห็นแพทย 

ขอที่ รายละเอียด เห็นดวย ไมเห็นดวย ความเห็นเพิม่เติม (ถามี) 
1 ทานเห็นดวยหรือไมตอการกําหนด "บัญชีรายการคูอันตรกิริยา" เปน 3 บัญช ีเพื่อจัดระดับของการ

เฝาระวงั 
เห็นดวย ไมเห็นดวย   

2 ทานเห็นดวยหรือไมตอ "คูอันตรกิริยาของยาทีห่ามใชรวมกัน (contraindicated)" เห็นดวย ไมเห็นดวย   
3 ทานเห็นดวยหรือไมตอ "แนวทางการจัดการอันตรกิริยาของยา" ที่กําหนดไวแตละคู เห็นดวย ไมเห็นดวย   
4 ทานเห็นดวยหรือไมตอ " สั่งตรวจพารามเิตอรของยาตามแนวทางการจัดการ อันตรกิริยาทุกครั้งที่

ผูปวยมารับยา"  
เห็นดวย ไมเห็นดวย   

5 กรุณาระบุคูอันตรกิริยาของยาทีท่านไมเหน็ดวยที่จะตองติดตามเฝาระวังการใชรวมกัน หรือคูที่
ตองการเพิ่มเติม 

เห็นดวย ไมเห็นดวย   

6 ทานเห็นดวยหรือไมกับการมีระบบการตดิตามอันตรกริิยาของยาในผูปวยนอก เห็นดวย ไมเห็นดวย   
7 ทานเห็นดวยหรือไมกับขั้นตอนการติดตามอันตรกิริยาของยาแกผูปวยนอกในกระบวนการจายยา เห็นดวย ไมเห็นดวย   
8 ทานเคยไดรับการปรึกษาจากเภสัชกรในการติดตามอันตรกิริยาของยาในผูปวยนอกหรือไม เคย ไมเคย   
9 ทานพงึพอใจตอขอมูลที่ทานไดรับเมื่อไดรับคําปรึกษาในขอ 8หรือไม พอใจ ไมเห็นดวย   

10 ทานเห็นวาการติดตามอันตรกิริยาในผูปวยนอกจะชวยปองกนัอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้นกบั
ผูปวยนอกไดหรือไม 

เห็นดวย ไมเห็นดวย   

  หมายเหต ุ: ทานสามารถแสดงความคิดเหน็ตอคูอันตรกริิยาของยาแตละคูในเอกสารที่แนบมา       
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ภาคผนวก ฌ 

รายงานกรณศีึกษาของผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคอันตรกริิยาของยา 

อันตรกิริยาของยาของยา digoxin จํานวน 12 ราย 

ผูปวยรายที ่1   
  ผูปวยหญิงไทยคูอายุ 26 ป มีประวัติลิ้นหัวใจตีบ ไดรับการผาตัดแกไขแลว  มี
ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ ไดรับยา digoxin 0.25 มิลลิกรัมรวมกับ hydrochlorothiazide  25 
มิลลิกรัมตอวัน สัมภาษณพบวาผูปวยมีอาการสายตามองเห็นภาพผิดปกติเปนแสงสีเขียวสเีหลือง
เปนบางครั้ง แตไมมีอาการคลื่นไสหรืออาเจียน ติดตามระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดพบวามีคา
เทากับ 3.44  จึงใหคําแนะนําเรื่องอาหารที่เสริมธาตุโพแทสเซียม และติดตามผูปวยอีกครั้งพบวา
ผูปวยมีระดับธาตุโพแทสเซียมเพิ่มขึ้นเปน 3.99 ทั้งนี้อาจเนื่องจากไมไดทานยาขับปสสาวะ
บางครั้งเนื่องจากตองทํางานสงเอกสารนอกสถานที่ นอกจากนี้ผูปวยรายนี้ยังเคยไดรับ ยา aspirin 
ขนาด 300 มิลลิกรัมรวมกับยา warfarin  ซึ่งเพิ่มความเสี่ยงตอเลือดออก ตอมาแพทยไดลดขนาด
ยา aspirin เหลือเพียง 60 มิลลิกรัมตอวัน ซึ่งไมพบความผิดปกติจากอันตรกิริยาของยานี้ ความ
นาจะเปนของอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา digoxin ในผูปวยรายนี้อยูในระดับ 
นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที ่2   
 ผูปวยชายไทยอายุ  37 ป มีประวัติผาตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ 10  ป และ หลอดเลือดสมองอุด
ตัน ยาที่ไดรับ ไดแก  digoxin 0.125 มิลลิกรัมรวมกับ hydrochlorothiazide พบวาคาโพแทสเซยีม
ในเลือด มีคาเทากับ 3.3  ผูปวยมีอาการมึนงงเวียนศีรษะ เห็นภาพซอน เดินเซ วูบ แตไมมีอาการ
คลื่นไสอาเจียน แพทยแกไขใหยา hydrochlorothiazide+amiloride ขนาด 50+5 มิลลิกรัมและ
ติดตามโพแทสเซียมในเลือดอีกครั้งพบวายังมีคาต่ํา 3.27 จึงเสริมยาเม็ดโพแทสเซียมรับประทาน 
ระยะสั้น รวมกับ hydrochlorothiazide+amiloride ซึ่งยังพบวาระดับ โพแทสเซียมในเลือดยังต่ํา
เทากับ 3.17 จึงงดยา hydrochlorothiazide+amiloride และให โพแทสเซียมเสริมในรูปยาเม็ด
รับประทานตอไป ซึ่งโพแทสเซียมในเลือดลาสุดเทากับ 4.14  โดยไมพบอาการไมพึงประสงคความ
นาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่  3 
 ผูปวยชายไทย อายุ 42 ป  ไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคลิ้นหัวใจรูหมาติก ภาวะหัวใจเตน
ผิดจังหวะ และหัวใจลมเหลว ไดรับยา digoxin 0.25 มิลลิกรัมรวมกับยา furosemide 20 มลิลิกรัม
และ enaril 5 มิลลิกรัมตอวัน  จากการสัมภาษณผูปวยมีอาการปวดหัวรวมกบัตาลายหลายครั้ง 
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โพแทสเซียมในเลือดเทากับ 3.47  เคยวัดระดับยาในเลือดมีคาเทากับ 0.7 ng/ml ผูปวยรายนี้
แพทยไดมีการติดตามโพแทสเซียมในเลือดสม่ําเสมอ โดยมีประวัติภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา
หลายครั้ง หลังใหคําแนะนําการควบคุมอาหารและติดตามโพแทสเซียมในเลือดตอมา มีคาเทากับ 
3.92 ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ 
นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่ 4 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ 42  ป   ไดรับการวินิจฉัยวาเปนเอสแอลอี   ไตอักเสบ ความดันโลหิต
สูง และโรคลิ้นหัวใจร่ัว ไดรับยา spironolactone 25 มิลลิกรัมรวมกับ enalapril  5 มิลลิกรัมวันละ 
2 คร้ัง และยา digoxin 0.125 มิลลิกรัมตอวัน เวนเสารและอาทิตย รวมกับ furosemide 20 
มิลลิกรัมตอวัน ผลการตรวจโพแทสเซียมในเลือดพบวามีคาต่ําเทากับ 3.22 ผูปวยมีอาการไมพึง
ประสงคที่อาจเกิดจากความเปนพิษของยา digoxin  ไดแกอาการคลื่นไสอาเจียน  เนื่องจากผูปวย
ไดรับยาที่มีผลเพิ่มโพแทสเซียมในเลือดรวมดวยอยูแลว จึงใหคําแนะนําเร่ืองอาหาร จํากัดเกลือ 
และเสริมผลไมที่มีธาตุโพแทสเซียมสูง จากการติดตามพบวาโพแทสเซียมในเลือดของผูปวย
เพิ่มข้ึน เปน  3.87 อาการคลื่นไสอาเจียนดีข้ึน และในเดือนตอมาระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือด
ต่ํากวา 3.5 อีก แพทยจึงพิจารณาลดขนาดยา digoxin เปน 0.0625 มิลลิกรัมตอวัน  ผูปวยรายนี้
ไมมีการตรวจวัดระดับยาในเลือดเพื่อยืนยัน  ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตร
กิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่   5 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ 58 ป ไดรับยา digoxin  0.25 มิลลิกรัมตอวันรวมกับยา 
hydrochlorothiazide ขนาด 50 มิลลิกรัมและ enalapril 5 มิลลิกรัมตอวัน ผลการตรวจวัดระดับ
เกลือแรในเลือดของผูปวยมีระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดมีคาเทากับ 3.17 รวมกับมีอาการ
คลื่นไส และอาเจียน 2 คร้ังในตอนกลางคืน  แพทยจึงลดขนาดยา digoxin  เปน 0.125 มิลลิกรัม 
ตอวัน รวมกับยาขับปสสาวะ hydrochlorothiazide+amiloride และเสริมโพแทสเซียมขนาด 10 
mEq เปนเวลา 10 วัน  ผูปวยรายนี้มีประวัติการเปลี่ยนลิ้นหัวใจมา 1 เดือน และมีภาวะหัวใจวาย
รวมดวย  แตอยางไรก็ตามผูปวยรายนี้ไมมีผลการตรวจวัดระดับยาในเลือดเพื่อยืนยันพิษจาก
ขนาดยา digoxin ที่สูงเกินไป (ประมาณคาระดับยาในเลือดจากการคํานวณ เทากับ 1.24 ng/ml)  
แตอาจทําใหผูปวยมีอาการแสดงของการเกิดพิษจากยา digoxin  ไดงายเมื่อมีโพแทสเซียมใน
เลือดต่ํารวมดวย ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้
อยูในระดับ นาจะใช (5) 
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ผูปวยรายที่ 6 
ผูปวยชายไทยอายุ 66 ป ไดรับการผาตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ มีภาวะหัวใจลมเหลวรวมกับหัว

ใจเตนผิดจังหวะชนิด atrial fibrillation ไดรับยา digoxin 0.125 มิลลิกรัมตอวัน รวมกับยาขับ
ปสสาวะ furosemide 20 มิลลิกรัมตอวัน ไมมีประวัติการเจาะเลอืดเพื่อติดตามดูสมดุลของเกลือ
แรในรางกาย ผูปวยมีอาการตาพรา หนามืด เจาะวัดระดับ digoxin ในกระแสเลือด มีคาเทากับ 
0.3 ng/ml ระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดเทากับ 3.31 mmol/L มีอาการขางเคียงเนื่องจากยา 
ตอมาแพทยไดเพิ่มยา spironolactone 25 มิลลิกรัมใหแกผูปวย  ทําใหระดับธาตุโพแทสเซียมใน
เลือดเพิ่มข้ึนเปน 4.19 mmol/L ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยา
ของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที ่7 
 ผูปวยหญิงไทยคูอายุ 66 ป มีประวัติความเจ็บปวยดวยโรคเบาหวาน ความดันโลหิตสูง 
หอบหืด  โรคเสนเลือดสมอง เสนเลือดหัวใจโคโรนารีตีบ และมีภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะชนิด atrial 
fibrillation ผูปวยมีประวัติการใชยา digoxin ขนาด 0.25 มิลลิกรัมตอวัน รวมกับยา furosemide 
20 มิลลิกรัมตอวัน โดยไดรับรวมกับยา enalapril 20 มิลลิกรัมตอวัน จากการติดตามระดับธาตุ
โพแทสเซียมในเลือดระหวางไดรับยาพบวา ผูปวยมีระดับธาตุโพแทสเซียมคอนขางต่ํา อยูระหวาง 
3.4 ถึง 3.7 ระดับซีร่ัมครีอะตินีนของผูปวยเทากับ 1.2   มิลลิกรัมตอเดซิลิตร ผูปวยมีประวัติเขารับ
การรักษาที่หองฉุกเฉินดวยอาการคลื่นไสอาเจียน ทองเสีย  ตรวจวัดระดับยาในเลือดมีคาเทากับ 
3.98 ng/ml  แพทยจึงลดขนาดยา digoxin ลงเหลือ 0.0625 มิลลิกรัมตอวัน รวมกบัติดตามระดับ
ธาตุโพแทสเซียมในเลือดสม่ําเสมอ นอกจากนี้ผูปวยรายนี้อาจเกิดปญหาอาการไมพึงประสงค
เนื่องจากการใชยา digoxin ขนาดสูงเกินไปรวมกับภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา และแพทยสงสัย
หัวใจเตนผิดจังหวะเนื่องจากใชยาขยายหลอดลมดวย ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงค
ของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่ 8 
 ผูปวยชายไทย อายุ 71 ป ไดรับยา  digoxin รวมกับยา furosemide  โดยเคยไดรับรวมกับ 
enalapril ขณะใชรวมกันมีคา K  ในเลือดเทากับ 4.27  ตอมาแพทยงดยา enalapril ผูปวยมี
อาการแสดงของพิษจากยา digoxin  คือมี ภาวะเลือดมีโพแทสเซียมต่ํา เทากับ 3.19  ผลการตรวจ
คลื่นไฟฟาหัวใจพบความผิดปกติ 1St degree AV block   long QT interval อัตราการเตนของ
หัวใจเทากับ 65 แพทยวินิจฉัยวาเปนภาวะพิษจากยา digoxin จึงไดหยุดยาไป ผูปวยรายนี้ไมมีผล
การตรวจวัดระดับยาในเลือด ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของ
ผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (naranjo’scale = 6 ) 
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ผูปวยรายที่ 9 
 ผูปวยชายไทยคูอายุ  73 ป ไดรับยา furosemide  20 มิลลิกรัมรวมกับ digoxin 0.25 
มิลลิกรัมตอวันเพื่อรักษาภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะหลังผาตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ ผูปวยไมมีประวัติการ
เจาะเลือดติดตามระดับเกลือแรในรางกาย นอกจากการเจาะวัดคา INR จากการสัมภาษณพบวา
ผูปวยมีอาการสายตามองเห็นภาพเปนสีเหลือง โดยเฉพาะเวลาอากาศรอน และมีอาการมึนงง 
อัตราการเตนของหัวใจเทากับ 64  คร้ัง เมื่อคํานวณระดับยาในเลือดโดยประมาณจากซีรัมครีอะติ
นินในเลือดคร้ังลาสุด คาดวาผูปวยจะมีระดับยาในเลือดประมาณ 1.43 ng/ml ซึ่งหากมีระดับธาตุ
โพแทสเซียมในเลือดต่ําจะทําใหเกิดอาการพิษจากยา digoxin ได  แตอยางไรกต็ามผูปวยรายนี้
ไมไดมีการติดตามทั้งการวัดระดับยาในเลือดและโพแทสเซียมในเลือด ความนาจะเปนของอาการ
ไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา digoxin ในผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (4) 
ผูปวยรายที่  10 
 ผูปวยหญิงไทย อายุ  78 ป ไดรับการวินิจฉัยวาเปนมะเร็งเตานม ความดันโลหิตสูง มี
ภาวะหัวใจขาดเลือด โลหิตจาง และ ไทรอยดสูงจากการใชยา amiodarone โดยผูปวย ไดรับยา 
amiodarone 400 มิลลิกรัมรวมกับยา  digoxin ขนาด 0.0625  มิลลิกรัมและยา furosemide 
ขนาด  40 มิลลิกรัมตอวัน ทั้งนี้ผูปวยไดรับยาที่มีผลเพิ่มโพแทสเซียมในเลือดรวมดวยคือ enalapril 
ขนาด 5 มิลลิกรัมตอวัน  และ spironolactone  25 มิลลิกรัม ตอวัน  เนื่องจากผูปวยเกิดภาวะของ
ไทรอยดสูงและยา amiodarone ที่ผูปวยไดรับอาจมีผลทําใหเกิดพิษของยา digoxin ได ผูปวยมี
อาการคล่ืนไส และเปนลมหลายครั้ง การตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจพบความผิดปกติ 1st degree AV 
block  ไมมีการเจาะวัดระดับยา digoxin ในเลือด (คํานวณระดับยาในเลือดจาก คา serum 
creatinine ภาวะไทรอยดและยา amiodarone ไดคาระดับยาในเลือดประมาณ 0.73 ng/ml)  
รวมกับผูปวยมีภาวะโพแทสเซียมในเลือดคอนขางต่ํา ( 3.58) ซึ่งมีผลทําใหเพิ่มความเปนพิษของ
ยา digoxin ได  ตอมาแพทยจึงหยุดยา amiodarone และลดขนาดยา digoxin ลงอีกโดยใหทาน
ขนาด 0.0625 มิลลิกรัมวันละครึ่งเม็ด  ผูปวยมีอาการดีข้ึนหลังหยุดยา amiodarone และ digoxin 
ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะ
ใช (6) 
ผูปวยรายที่ 11  

ผูปวยหญิงไทยอายุ  80 ป  ไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคหัวใจเตนผิดจังหวะรวมกับมีภาวะ
หัวใจลมเหลว โลหิตจาง และนิ่วในถุงน้ําดี ผูปวยไดรับยาที่มีอันตรกิริยาไดแก digoxin 0.125 
มิลลิกรัมรวมกับ furosemide 20 มิลลิกรัมตอวัน โดยไดรับรวมกับยา enalapril  5 มิลลิกรัมตอวัน 
ผูปวยมีประวัติการเจาะเลือดติดตามระดับเกลือแรในรางกายลาสุด 7 เดือนกอนหนา โดย
โพแทสเซียมในเลือดเทากับ 3.45  จากการสัมภาษณพบวาผูปวยมีอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิด
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จากยา digoxin  ไดแกอาการปวดหัว วูบ ตาพรา เปนบางครั้ง  มีผลการเจาะวัดระดับยา digoxin 
ในเลือดเทากับ 1.33 ng/ml แพทยใหยาตอไปในขนาดเดิม โดยใหคําแนะนําเรื่องการควบคุม
อาหาร ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ 
นาจะใช (5) 
 
ผูปวยรายที่ 12 
 ผูปวยหญิงไทยคูอายุ  84 ป มีประวัติโรคประจําตัวไดแก เบาหวาน ความดันโลหิตสูง และ
ไขมันในเลือดสูง ไดรับยา digoxin ขนาด 0.125 มิลลิกรัมรวมกับ furosemide 20 mgตอวนั ผูปวย
เปนผูปวยรายใหมไดรับยาหลังออกจากโรงพยาบาล จากการติดตามผูปวยเมื่อมาพบแพทยตาม
นัดพบวาผูปวยมีอาการคลื่นไสอาเจียน ทองเสีย และมีระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดเทากับ 3.32 
ซึ่งแพทยไดแกไขอาการคลื่นไสอาเจียนดวยการใหยา metoclopramide  และติดตามอีก 1 เดือน 
พบวาผูปวยไมมีอาการคลื่นไสอาเจียน แตยังไมมีการติดตามเจาะวัดโพแทสเซียมในเลือด ความ
นาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
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อันตรกิริยาของยาของยาขับปสสาวะกลุม potassium-sparing diuretics 

ผูปวยรายที่ 13 
 ผูปวยชายไทยอายุ  46 ป  มีประวัติติดเชื้อเอชไอวี ความดันโลหิตสูง ไขมันในเลือดสูง  
ไดรับการเปลี่ยนยาลดความดันโลหิตจาก losartan 50 มิลลิกรัมตอวันเปน enalapril 5 มิลลิกรัม
ตอวัน ผูปวยไดรับยา spironolactone 25 มิลลิกรัมรวมดวย เม่ือมีการติดตามผูปวยพบวาผูปวยมี
อาการออนเพลีย และปวดเมื่อย ผลการตรวจธาตุโพแทสเซียมในเลือดมีคาเทากับ  5.04 โดยคา
ของโพแทสเซียมในเลือดกอนเปลี่ยนยามีคาเทากับ 4.15 ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงค
ของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (4) 
ผูปวยรายที ่14 
 ผูปวยชายไทย อาย ุ53 ป ไดรับการวินจิฉัยวาเปนโรคลิ้นหัวใจร่ัว ความดันโลหิตสงู และ
หัวใจลมเหลว ไดรับยา enalapril 40 มิลลิกรัมตอวัน(แบงให 2 คร้ัง) รวมกับยาขับปสสาวะ 
furosemide 40 mgตอวัน ผลการติดตามระดับธาตุโพแทสเซียมในเลอืดผูปวยมีคาเทากบั 3.75  
ตอมาแพทยสัง่ยา spironolactone 100 มิลลิกรัมตอวนั ติดตามวัดระดับธาตุโพแทสเซียมในเลอืด
สูงขึ้นเปน  5.09  mmol/L แพทยจึงปรับลดขนาดยา enalapril เหลือ 5 มิลลิกรัมวนัละ 2 คร้ัง 
รวมกับ spironolactone  25 mgตอวัน และ furosemide ขนาด 20 มิลลิกรัมตอวนั ความนาจะ
เปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (4) 
ผูปวยรายที่ 15 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ   55 ป มีประวัติเปลี่ยนลิ้นหัวใจ เบาหวานและหัวใจเตนผิดจังหวะ 
ไดรับยา  enalapril  รวมกับยา spironolactone พบวาจากการติดตามโพแทสเซียมในเลือดผูปวย
หลังไดรับยา 2  เดือนมีคาเทากับ 5.98  แพทยจึงเพิ่มยา furosemide รวมดวย ติดตาม 1 เดือน
ตอมาพบวา โพแทสเซียมในเลือดเทากับ  5.36  ผูปวยมีอาการปวดเมื่อยตามตัวรวมดวย 
ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะ
ใช (4) 
ผูปวยรายที ่16 

ผูปวยชายไทยอายุ 60 ป มีประวัติโรคเสนเลือดโคโรนารีตีบ ความดันโลหิตสูง และไขมัน
ในเลือดสูง เดิมผูปวยไดรับยา hydrochlorothiazide ขนาด 12.5 mgตอวันรวมกับยา enalapril 
20  mgวันละ 2 คร้ัง ผลการตรวจติดตามธาตุโพแทสเซียมในเลือดมีคาเทากับ 4.49  ตอมาแพทย
เปลี่ยนยาขับปสสาวะเปน hydrochlorothiazide+amiloride  ใหรวมกับยา enalapril ในขนาดเดิม 
จากการติดตามวัดระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดพบวามีคาเพิ่มสูงขึ้นเปน   6.06 แพทยจึงใหการ
รักษาดวย polystylene sulfonate และ เปลี่ยนยากลับไปเปน hydrochlorothiazide ตามเดิม  
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ผูปวยรายนี้มีคา serum creatinine ในเลือด เทากับ  1.1 ขณะไดรับยา hydrochlorothiazide และ
หลังจากเปลี่ยนเปนยา hydrochlorothiazide+amiloride และมีคาเทากับ 1.6  ความนาจะเปน
ของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่ 17 
 ผูปวยชายไทยอายุ 64 ป  มีประวัติภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ และหัวใจขาดเลือด ผูปวย
ไดรับยา spironolactone ขนาด 12.5 mg วันละ 2 คร้ัง รวมกับ enalapril 20 mg วันละ 2 คร้ัง 
ผูปวยมไตบกพรองเรื้อรัง มีคา serum creatinine ลาสุดเทากับ 1.5 mg/dl ผลการตรวจอิเล็กโทร
ไลตในเลือดมีระดับโพปทสเซียมในเลือดเทากับ 5.81 ผูปวยใหสัมภาษณวาสบายดีไมมีอาการ
ผิดปกติ แพทยลดขนาดยา spironolactone โดยใหใชขนาด 12.5 mg วันละ 1 คร้ัง จากการ
ติดตามผูปวยอีก 2 คร้ังตามนัด ยังไมมีผลของการเจาะวัดอิเล็กโทรไลตในเลือดซ้ํา ความนาจะเปน
ของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่ 18 
 ผูปวยหญิงไทยคูอายุ  79 ป ไดรับยา enalapril  20 มิลลิกรัมวันละ 2  คร้ังรวมกับ 
losartan  50 มิลลิกรัมและ hydrochlorothiazide+amoloride 25+2.5 มิลลิกรัมจากการ
สัมภาษณผูปวย รูสึกออนเพลีย ไมมีแรง  ผลการเจาะวัดระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดเทากับ 
5.53 ผูปวยมีคา serum creatinin เทากับ 1.3  แพทยใหการรักษาภาวะเลือดมีโพแทสเซียมสูงดวย 
polystylene sulfonate โดยไมไดเปลี่ยนยา เมื่อทําแบบปรึกษาแพทยขอเปลี่ยนเปนยา 
hydrochlorothiazide 25 มิลลิกรัมตอวัน โดยยังคง enalapril และ losartan ขนาดเดิม เมื่อ
ติดตามผูปวยในเดือนตอมาพบวาคาโพแทสเซียมในเลือดของผูปวยมีคาเทากับ 5.1 ความนาจะ
เปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ เปนไปได (4) 
ผูปวยรายที ่19 
 ผูปวยหญิงไทย อายุ 88 ป มีความบกพรองในการทํางานของไตเรื้อรัง มีระดับ Creatinine 
ในเลือดเทากับ 2.4   มีประวัติไดรับการสั่งใชยา perindopril 2 มิลลิกรัมตอวันรวมกับ 
spironolactone 25 มิลลิกรัมตอวัน  และยา torsemide ขนาด 10 มิลลิกรัมตอวัน โดยมีผลการ
ตรวจวัดระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดเทากับ 5.86  เภสัชกรจึงไดทําการปรึกษาแพทย เพื่อ
พิจารณาความเหมาะสมของการใชยา หลังแพทยสั่งงดยาและตรวจติดตามระดับเกลือแรในเลือด 
พบวาระดับธาตุโพแทสเซียมในเลือดลดลงเหลือ 4.63 ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงค
ของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
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อันตรกิริยาของยา warfarin  

ผูปวยรายที ่20 
ผูปวยชายไทย อายุ 28 ป ไดรับการปลูกถายไขกระดูก ไดรับยา prednisolone  

tacrolimus  cotrimoxazole  และ fluconazole รวมกับยา warfarin ขนาด 1.5 มิลลิกรัมตอวัน  
ขณะนอนอยูในโรงพยาบาล   เดิมคา INR เทากับ 1.77 จากการใชยา warfarin ขนาด 2.5 
มิลลิกรัมตอวัน  จากการใชรวมกันกับยาที่ไดรับทั้งหมดผูปวยมีคา INR เพิ่มสูงขึ้นเปน 5.44 ใน
เดือนแรก ตอมาคา INR ลดลงเหลือ 4.4 ในเดือนที่ 2  และเทากับ 2.4 ในเดือนที่ 3   ผูปวยหยุดยา 
warfarin หลังผาตัดกระดูกในเดือนที่ 5   จากการสัมภาษณผูปวยไมมีอาการแสดงของภาวะ
เลือดออกตามอวัยวะตาง ๆ  การประเมินอาการไมพึงประสงคจากอันตรกิริยาของยา warfarin 
รวมกับ cotrimoxazoleและ fluconazole อยูในระดับ นาจะใช ( 5 คะแนน ) 
ผูปวยรายที่ 21 
 ผูปวยชายไทยอายุ 40 ป ไดรับการผาตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ ไดรับยา warfarin ขนาด 6 
มิลลิกรัมตอวัน มาพบแพทยตามนัดพบวาคา INR  = 5.01 รวมกับมีปสสาวะเปนสีสม จากการ
สัมภาษณผูปวยบอกวามีอาการปวดกลามเนื้อ จึงใชยา diclofenac ซึ่งเปนยาที่แพทยเคยใหไว
รับประทานมา 2 ถึง 3  วัน  มาครั้งนี้ แพทยลดขนาดยา warfarin ลงเหลือ 4.5 มิลลิกรัมตอวัน 
และยังคงสั่งยา diclofenac ใหผูปวย ดวย จึงใหคําแนะนําผูปวยเกี่ยวกับอาการไมพึงประสงคและ
ใหสังเกตอาการเพื่อมาพบแพทย  เดือนตอมาผูปวยมีปญหาประจําเดือนมาไมหยุด เจาะคา INR 
ไดเทากับ  2.87 แพทยลดขนาดยาลงอีกครั้งโดยใหในขนาด 4.5 มิลลิกรัมสลับ 3 มิลลิกรัมตอวัน  
ซึ่งคา  INR ที่เพิ่มสูงขึ้นและอาการปสสาวะเปนสีสม และประจําเดือนมามาก อาจเกิดจากอันตร
กิริยาของยา diclofenac กับยา warfarin จึงทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคขึ้น ความนาจะเปนของ
อาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที่ 22 

ผูปวยหญิงไทยอายุ 47 ป  ไดรับการวินิจฉัยวาเปน เอสแอลอี  ความดันโลหิตสูง 
เบาหวาน โรคของหลอดเลือดหัวใจโคโรนารี และมีประวัติเปนวัณโรคที่ปอด  เดิมผูปวยไดรับยา 
warfarin  5 มิลลิกรัมวันจันทรถึงศุกร และ 6 มิลลิกรัม ในวันเสารและอาทิตย โดยมีคา INR คงที่
อยูประมาณ 2  ตอมาผูปวยไดรับการสั่งใชยา fenofibrate  160 มิลลิกรัม เมื่อติดตามผูปวย 2 
เดือนตอมาพบวาคา INR ของผูปวยสูงขึ้นเปน 9.68 แพทยจึงใหหยุดยา  warfarin 5 วันแลวทาน
ตอในขนาด 5 มิลลิกรัมและนัดเจาะเลือด 1 เดือน ตอมาพบวา INR เทากับ  9.77 โดยที่ผูปวยยัง
ใชยาในขนาดเดิม โดยไมไดปรับยาตามแพทยสั่ง นอกจากนี้ผูปวยยังมีอาการปสสาวะเปนเลอืดมา 
5  วัน แพทยจึงใหรับเขารักษาตัวในโรงพยาบาลเพื่อทําการปรับขนาดยาใหม โดยผูปวยไดรับยา 
warfarin ขณะออกจากโรงพยาบาล  ในขนาด 1.5 มิลลิกรัมตอวัน โดยมีคา  INR เทากับ  1.52  
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ยาอื่นที่ผูปวยไดรับและอาจทําใหมีผลตอการออกฤทธิ์ของยาวารฟาริน ไดแก  simvastatin , 
omeprazole ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูใน
ระดับ นาจะใช (5) 
 
ผูปวยรายที ่23 
 ผูปวยชายไทยอายุ  59 ป มีประวัติลิ้นหัวใจตีบ รักษาดวยการผาตัดแลว ไดรับยา 
warfarin 1.5 มิลลิกรัมวันจันทรถึงศุกร และ  3 มิลลิกรัมในวันเสารและอาทิตยโดยใชรวมกับ 
amiodarone 200 มิลลิกรัม โดยมีคา INR เทากับ 2.5  ตอมาผูปวยไดรับการสั่งใชยา vitamin K2 
ชนิดรับประทาน ชื่อการคา Glakay เพื่อรักษาภาวะกระดูกบาง จากแพทยผูเชี่ยวชาญโรคกระดูก
อีก 1 ทาน จากการติดตามผูปวยตามนัดพบวา คา INR ของผูปวยลดลงเหลือประมาณ 1  ภายใน  
1 เดือนที่ใชรวมกัน แพทยจงึไดปรับขนาดยา warfarin  เพิ่มข้ึนเปน 3 มิลลิกรัมตอวันในเดือน
ตอมา คา INR ของผูปวยยังคงอยูที่ประมาณ 1  แพทยนัดปรับขนาดยาเพิ่มข้ึนเปน 5 มิลลิกรัม
และ 8 มิลลิกรัมซ่ึงยังคงทําใหคา INR  เทากับ 1.27 ในเดือนที่ 3   หลงัจากผูวิจัยไดตรวจสอบ
ติดตามยาอื่นที่ผูปวยไดรับรวมดวยจากประวัติการใชยาพบวาผูปวยไดรับยาที่มีฤทธิ์ตานการออก
ฤทธิ์ของยา warfarin จึงไดทําแบบปรึกษาแพทยเพื่อพิจารณาหยุดยา   vitamin K  ซึง่ภายหลงัการ
ติดตามพบวา หลังหยุดยา vitamin K และใชยา warfarin 5 มิลลิกรัมตอวัน คา INR ของผูปวยเพิม่
สูงข้ึนเปน 5.71 แพทยจึงปรับลดขนาดยาลงอีกเหลือวันละ 2.5 มิลลิกรัมทําใหคา INR เทากับ 
ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะ
ใช (7) 
ผูปวยรายที่ 24 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ 64 ป มีประวัติโรคหลอดเลือดสมอง ความดันโลหิตสูง เบาหวาน เดิม
ไดรับยา aspirin ขนาด 300 มิลลิกรัมตอวัน ตอมาวินิจฉัยพบภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ ไดรับ 
warfarin 1.5 มิลลิกรัมตอวัน  รวมกับ aspirin ติดตามคา INR เทากับ 1.3  แพทยปรับเพิ่มขนาด
ยาเปน 4.5 มิลลิกรัมตอวันทําใหคา INR เพิ่มสูงขึ้นเปน 5.61 ผูปวยมีเลือดออกตามไรฟนรวมดวย  
แพทยจึงลดขนาดยาลงอีกครั้งเหลือ 3 มิลลิกรัมตอวัน    1 เดือนตอมา ผูปวยมาตรวจตามนัดดวย
คา INR 11.1 และไดรับการแกไขลดขนาดยาลงเหลือ 1.5 มิลลิกรัมตอวัน หลังจากติดตามผูปวย 1 
เดือนตอมา INR เทากับ  1.46 ผูปวยยังคงควบคุมคา INR  ไมไดตามเปาหมาย แพทยไดปรับ
ขนาดยา วารฟารินโดยให 1.5 มิลลิกรัมสลับ 3 มิลลิกรัมซ่ึงติดตามคา INR  อีก  1 เดือนพบวา
เทากับ 6.4  จึงปรับลดขนาดยาวารฟารินเหลือ  1.5 มิลลิกรัมตอวันซึ่งทําใหคา INR เทากับ 3.76  
ผูปวยรายนี้อาจเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาวารฟารินไดทั้งจากขนาดยาที่สูงเกินไป และอาจ
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เกิดจากอันตรกิริยาของยาวารฟารินและแอสไพรินรวมดวยความนาจะเปนของอาการไมพึง
ประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะใช (4) 
ผูปวยรายที ่25 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ  70 ป  มีประวัตคิวามเจ็บปวยดวยโรคไขมันในเลือดสูง ความดนั
โลหิตสูง ลิน้หวัใจร่ัว และหัวใจเตนผิดจังหวะชนิด atrial fibrillation เดมิไดรับยา warfarin ขนาด 3 
มิลลิกรัมตอวนั ตอมาไดรับยา fenofibrate 160 mg รวมดวยเพื่อลดไขมันในเลือด ติดตามพบวา
ผูปวยมีคา INR หลงัการใชยารวมกนัเทากบั 4.4 แพทยจงึเปลี่ยนยาลดไขมันในเลือดจาก 
fenofibrate เปน simvastatin ขนาด 10 มิลลิกรัมตอวัน และลดขนาดยา warfarin เหลือ 1.5 
มิลลิกรัมตอวนั พบวา คา INR ลดลงเหลอื   3.2  และเมื่อใหยา warfarin 1.5 มิลลิกรัมวันเวนวนั 
ทําให คา INR เทากบั 2.33  ซึ่งผูปวยรายนี้ยงัอาจเกิดอันตรกิริยาของยา warfarin และ 
simvastatin รวมดวย ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวย
รายนี้อยูในระดับ นาจะใช (5) 
ผูปวยรายที ่26 
 ผูปวยหญิงไทยอายุ 77 ป ไดรับการวินจิฉัยวาเปนภาวะหวัใจเตนผดิจังหวะชนิด atrial 
fibrillation มคีวามผิดปกติเกี่ยวกับการแขง็ตัวของเลือด มีประวัติเสนเลือดสมองตีบจากการอุดตัน
ของลิ่มเลือด ไดรับการผาตัดตอมไทรอยด มีภาวะไขมันในเลือดสงูรวมกับเบาหวาน ไดรับยา 
warfarin 1.5 มิลลิกรัมรวมกับ eltroxin ขนาด  50 mcg ตอวัน ตอมาตรวจพบวา thyroid 
stimulating hormone ยังสูง และฮอรโมน T3 และ T4 ต่ํา  แพทยมีการปรับขนาดยา eltoxin 
เพิ่มข้ึนเปน 100 mcg ตอวัน ทาํใหคา INR จากเดมิ 1.06 เพิ่มเปน 5.87 โดยไมพบอาการแสดง
ของเลือดออกตามอวัยวะตาง ๆ ในรางกาย แพทยจงึปรับลดขนาดยาตานการแข็งตัวของเลือดลง 
ความนาจะเปนของอาการไมพึงประสงคของอันตรกิริยาของยาของผูปวยรายนี้อยูในระดับ นาจะ
ใช (4) 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 

  พันตรีหญงินงลักษณ  โตรักษา เกิดเมื่อวันที ่ 26 เมษายน 2514 ที่
กรุงเทพมหานคร สําเร็จการศึกษาเภสัชศาสตรบัณฑิต จากคณะเภสัชศาสตร               
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยเมือ่ป พ.ศ. 2536    เขารับราชการครั้งแรก ในป พ.ศ. 2537 เปนเภสัชกร
แผนกเภสัชกรรม โรงพยาบาลคายเทพสตรีศรีสุนทร อําเภอทุงสง จงัหวัดนครศรีธรรมราช ไดปรับ
ยายเขามายังโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา กรุงเทพมหานคร ตั้งแตป พ.ศ. 2539 และไดลาศึกษา
ตอในระดับเภสัชศาสตรมหาบัณฑิต สาขาวิชาเภสัชกรรมคลินิก ทีค่ณะเภสัชศาสตรจุฬาลงกรณ
มหาวิทยาลยั จบการศึกษาในป พ.ศ. 2549 ปจจุบันรับราชการในตาํแหนง เภสัชกรชุดศัลยกรรม
อุบัติเหตุและฉุกเฉิน กองตรวจโรคผูปวยนอก โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา 
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