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ส่วนต้นและการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติในการบริบาลทางเภสัชกรรมส าหรับผู้ป่วยท่ีได้รับยาแอสไพรินร่วมกับยาโคลพิโด
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งานวิจัยน้ีมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยท่ีเกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้นท่ีเป็นผลจากการได้รับยาแอสไพริน ร่วมกับยาโคลพิโดเกรล และพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกัน
ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยาแอสไพริน ร่วมกับยาโคลพิโดเกรล โดยมีรูปแบบการศึกษาแบบโค
ฮอร์ทแบบย้อนหลัง ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจท่ีเข้ารับการรักษา ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ระหว่างปี พ.ศ. 2554-
2558  กลุ่มศึกษาเป็นผู้ป่วยท่ีมีข้อมูลการสั่งใช้ยาแอสไพริน ขนาด 75-162 มิลลิกรัม ร่วมกับยาโคลพิโดเกรล ขนาด 75 
มิลลิกรัมต่อวัน ส่วนกลุ่มควบคุมเป็นผู้ป่วยท่ีมีข้อมูลการสั่งใช้ยาแอสไพริน ขนาด 75-162 มิลลิกรัม เพียงชนิดเดียว และมี
การจับคู่ผู้ป่วยกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุมโดยใช้ปัจจัยเพศและอายุ ด้วยหลักการคะแนนความโน้มเอียง (propensity score 
matching) ในสัดส่วน 1:1 เพื่อให้ได้กลุ่มผู้ป่วยท้ังสองกลุ่มมีปัจจัยเพศและอายุใกล้เคียงกัน 

ผลการศึกษาพบมีผู้ป่วยท่ีสามารถสืบค้นข้อมูลตามเกณฑ์ท่ีก าหนดกลุ่มละ 184 ราย ผู้ป่วยท้ังสองกลุ่มส่วน
ใหญ่เป็นเพศชาย 127 ราย (ร้อยละ 69.02) และมีอายุเฉลี่ย 70.5±13.14 ปี และ 70.5±14.36 ปี ในกลุ่มควบคุมและกลุ่ม
ศึกษาตามล าดับ ซ่ึงแตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value = 0.994) อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้น ในกลุ่มควบคุมพบเพียง 1 ราย (ร้อยละ 0.54) และในกลุ่มศึกษาพบ 9 ราย (ร้อยละ 4.89)  ซ่ึงมีความ
แตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value = 0.034, OR 9.41 (95%CI 1.74-174.46))  จากปัจจัยท่ีเกี่ยวข้องกับการเกิด
ภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นท่ีศึกษา ได้แก่ อายุ, ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหาร, ระยะเวลาท่ีได้รับยา, ประวัติการได้รับยาบางชนิดท่ีอาจมีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร , 
ประวัติการได้รับยาต้านการหลั่งกรด  ผลการวิเคราะห์การถดถอยโลจิสติกส์ตัวแปรเดียว (univariate logistic regression 
analysis) พบว่าปัจจัยท่ีมีผลเพ่ิมความเสี่ยงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ได้แก่ ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหาร (p-value = 0.002, OR 9.79 (95%CI 1.96-39.31)) ส่วนผลการวิเคราะห์การถดถอยแบบพหุโล
จิสติกส์ (multivariate logistic regression analysis) พบว่าการได้รับยาในกลุ่มต้านการอักเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด์ (NSAIDs) 
เป็นครั้งคราวมีผลเพ่ิมความเสี่ยงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P-value = 0.014, OR 3.83 (95%CI 1.30-50.15)) 

จากข้อมูลอุบัติการณ์ ปัจจัยท่ีเกี่ยวข้อง และปัญหาจากการได้รับยาแอสไพริน ร่วมกับยาโคลพิโดเกรล ท่ี
เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นท่ีพบน้ี ได้น ามาพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันการ
เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยท่ีได้รับยาแอสไพรินร่วมกับยาโคลพิโดเกรล   ภายใต้ค าแนะน าของ
ผู้เชี่ยวชาญและผู้มีประสบการณ์ในการดูแลผู้ป่วยกลุ่มโรคหลอดเลือดหัวใจ  และมีการตรวจสอบคุณภาพของร่างแนวทาง
เภสัชปฏิบัติฯ โดยผู้เชี่ยวชาญและมีประสบการณ์ในการดูผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจอีกชุดหน่ึง  เพื่อใช้เป็นแนวทางการ
ปฏิบัติงานส าหรับเภสัชกรในการวางแผนการประเมินและดูแลผู้ป่วยได้ตรงตามลักษณะปัญหาการใช้ยาท่ีพบ 
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 

57351201 : Major (CLINICAL PHARMACY) 
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MISS BOONRAK CHATRATTANAKULCHAI : INCIDENCE AND RELATED FACTORS 
OF UPPER GASTROINTESTINAL BLEEDING AND DEVELOPMENT OF PHARMACEUTICAL 
CARE PRACTICE GUIDELINES FOR PATIENTS WITH  ASPIRIN AND CLOPIDOGREL  THESIS 
ADVISOR :  INTHARA KANCHANAPHIBOOL, PH.D. 

The purpose of this study were to determine the incidence and related factors associated 
with upper gastrointestinal bleeding and to develop pharmaceutical care practice guidelines (PCPGs) for 
pharmacists to prevent upper gastrointestinal bleeding in patients with aspirin and clopidogrel. The 
retrospective cohort study was conducted on patients with coronary artery disease at Phramongkutklao 
hospital during January 2011 – December 2015. The study group was patients with aspirin 75-162 mg and 
clopidogrel 75 mg and the control group was patients with aspirin only. The propensity score matching 
was employed for adjustment of potential differences in sex and age with the ratio of 1:1. 

Among 184 patients in both study and control groups, most of them were male (69.02%) 
in both groups and the means of age were 70.5±13.14 years and 70.5±14.36 years, respectively (p-value 
= 0.994). The incidence of upper gastrointestinal bleeding in the study group was statistically significant 
higher than in the control group (0.54% and 4.89%, respectively) with p-value = 0.034, OR 9.41 (95%CI 
1.74-174.46). From the univariate logistic regression analysis of risk factors, the history of previous GI 
bleeding or peptic ulcer was the significant associated risk factors (p-value = 0.002, OR 9.79 (95%CI 1.96-
39.31)). The multivariate logistic regression analysis demonstrated that occasional NSAIDs use was a 
statistically significant increase in upper gastrointestinal bleeding events (P-value = 0.014, OR 3.83 (95%CI 
1.30-50.15)) 

The finding of the significant higher incidence of aspirin and clopidogrel-associated 
gastrointestinal bleeding compared to the aspirin only seemed to be the important related factors and 
drugs-related problems in patients with coronary artery disease receiving dual antiplatelet therapy. From 
these actual evidence, the pharmaceutical care practice guidelines (PCPGs) for prevention of upper 
gastrointestinal bleeding in patients with aspirin and clopidogrel was developed with the 
recommendations of the cardiovascular disease specialists, and was confirmed by another group of 
cardiovascular disease specialists. In conclusion, the PCPGs may help pharmacists to evaluate and 
manage drug related problems in patients with upper gastrointestinal bleeding receiving dual 
antiplatelet. 
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บทที ่1 

บทน า 

 

ความเป็นมาและความส าคัญของปญัหา 

โรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) เป็นกลุ่มอาการทางคลินิก ซึ่งมีลักษณะ
การเกิดโรคคล้ายคลึงกัน คือ ผู้ป่วยที่มีภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดออกซิเจน แบ่งออกได้เป็น 2 กลุ่ม
ใหญ่ๆ ตามความรุนแรงและอาการแสดงของโรค ได้แก่ กล้ามเนื้ อหัวใจขาดเลือดที่มีอาการคงที่ 
(stable ischemic heart disease) และภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน (acute coronary 
syndrome) ซึ่งปัจจุบันพบว่าเป็นโรคที่มีจ านวนผู้ป่วยเพ่ิมสูงขึ้นอย่างต่อเนื่องทั่วโลก รวมถึงประเทศ
ไทยด้วย ข้อมูลจากส านักนโยบายและยุทธศาสตร์ กระทรวงสาธารณสุขได้รายงานอัตราผู้ป่วยกลุ่ม
โรคนี้ 308.39 รายต่อแสนประชากร ในปี 2550 และในปี 2556 มีอัตราเพ่ิมสูงขึ้นเป็น 460.76 ราย
ต่อแสนประชากร ส าหรับรายงานสถิติผู้ป่วยรายใหม่ ปี 2556 เป็น 43.91 ต่อประชากรแสนคน(1)  

การรักษาหลักโดยทั่วไปประกอบด้วยการให้ยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) เพ่ือยับยั้งการ
เกิดลิ่มเลือด โดยแนวทางการรักษาเดิมแนะน าให้ใช้ยา aspirin เพียงชนิดเดียว แต่ในปัจจุบันแนว
ทางการรักษาของสมาคมแพทย์และวิทยาลัยแพทย์โรคหัวใจแห่งประเทศสหรัฐอเมริกา (American 
heart association/ American college of cardiology) ตั้งแต่ปี 2555 ในผู้ป่วยที่มีภาวะหลังจาก
เกิดกล้ามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน (acute coronary syndrome) และผู้ป่วยที่ได้รับการขยายหลอด
เลือดด้วยบอลลูนและใส่ขดหลอดเลือดหัวใจ(percutaneous coronary intervention : PCI) 
แนะน าการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน (dual antiplatelet therapy) เพ่ือป้องกันการเกิด
ภาวะหัวใจขาดเลือดซ้ า หมายถึง ผู้ป่วยต้องได้รับยา aspirin ขนาดต่ า (75-162 มิลลิกรัมต่อวัน) 
ตลอดชีวิต ร่วมกับยากลุ่ม P2Y12 receptor antagonists เช่น ยา clopidogrel, prasugrel หรือ 
ticaglelor  ตัวใดตัวหนึ่ง โดย ซึ่งมีการศึกษาพบว่ามีผลลดความเสี่ยงต่อการเสียชีวิตจากโรคหัวใจ
และหลอดเลือด (cardiovascular death) การเกิดกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด (myocardial 
infarction) และหลอดเลือดสมองตีบตัน (stroke) ได้มากกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการใช้ยา aspirin 
เพียงอย่างเดียว(2-4) ทั้งนี้ชนิดของยาและระยะเวลาของการใช้ยากลุ่ม P2Y12 receptor antagonists 
จะขึ้นกับชนิดและความรุนแรงของอาการทางคลินิก (5) โดยพบว่ายา clopidogrel เป็นยาที่มี
การศึกษาทดลองและมีการใช้ร่วมกับยา aspirin มากที่สุด  

อย่างไรก็ตาม มีการศึกษาที่พบว่าการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ท าให้เกิด
อาการอันไม่พึงประสงค์ท่ีส าคัญ ได้แก่ เพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออก (bleeding risk) โดย
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เพ่ิมการเกิดภาวะเลือดออกท่ีมีความรุนแรง (major bleeding) มากกว่าการใช้ยา aspirin เพียงอย่าง
เดียว และต าแหน่งที่พบภาวะเลือดออกมากท่ีสุด คือ บริเวณทางเดินอาหาร(6-11) ซึ่งการเกิดเลือดออก
ในทางเดินอาหารที่มีอุบัติการณ์การเกิดสูงและมีความส าคัญทางคลินิก ได้แก่ การเกิดเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้น (upper gastrointestinal bleeding) โดยมีผลเพิ่มอัตราการเสียชีวิตและท าให้
ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลสูงขึ้นเป็น 2 เท่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่เกิดอาการ (12) เป็นผลท า
ให้สูญเสียค่าใช้จ่ายในการรักษาเพิ่มมากขึ้นอีกด้วย (13)  ผลจากการศึกษาเชิงสังเกตพบว่าการใช้ยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  ท าให้เกิดเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นสูงกว่าประมาณ 2-5 
เท่า เมื่อเปรียบเทียบกับผู้ที่ได้รับยา aspirin เพียงอย่างเดียวและเกิดสูงถึงประมาณ 3-7 เท่าเมื่อ
เปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยาต้านเกล็ดเลือด(14, 15) 

ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ได้แก่ 1 ) อายุ (13, 16, 17), 2) 

ขนาดของยา aspirin ที่ได้รับ(16, 18) 3) ระยะเวลาที่ได้รับยา (14, 16), 4) ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะ

อาหารหรือการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (16, 19, 20), 5) ประวัติการติดเชื้อ  Helicobacter 

pylori (H. pylori) (20 , 21) และ 6) ยาที่ได้รับร่วม ได้แก่ ยาในกลุ่ม nonsteroidal 

antiinflammatory drugs (NSAIDs)(14, 20, 21) ยากลุ่ม corticosteroids(14) และยา warfarin(17, 22) 

โดยความรุนแรงจะขึ้นกับขนาดและจ านวนชนิดของยาที่ ได้รับ นอกจากนี้ยังมีปัจจัยอ่ืนที่อาจมีผล 

ได้แก่  การดื่มแอลกอฮอล์และการสูบบุหรี่ โดยขึ้นกับปริมาณที่ผู้ป่วยได้รับร่วมด้วย ทั้งนี้ในปัจจุบันผล

ของแอลกอฮอล์และบุหรี่ยังมีผลการศึกษาต่าง ๆ ที่ยังขัดแย้งกันอยู่(14, 23-25) 

โดยทั่วไปการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เป็นความเสี่ยงที่สามารถป้องกัน
ได้ด้วยการใช้ยา ในปัจจุบันยาที่มีประสิทธิภาพและเป็นยาที่ถูกแนะน าให้ใช้ส าหรับการป้องกัน ได้แก่ 
ยาในกลุ่ม proton pump inhibitors (PPIs)(26) อย่างไรก็ตามยาในกลุ่ม PPIs ก็มีผลยับยั้งการท างาน
ของเอนไซม์ CYP2C19 จึงอาจท าให้เกิดอันตรกิริยากับยา clopidogrel ได้ โดยความชุกของ
ประชากรที่มีการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 บกพร่องจะมีความแตกต่างกันในแต่ละเชื้อชาติ ซึ่ง
อาจส่งผลต่อการเกิดอันตรกิริยาที่แตกต่างกัน(27)  ในปัจจุบันยังไม่มีข้อสรุปที่แน่ชัดเรื่องผลจากการใช้
ยาในกลุ่ม PPIs ร่วมกับยา clopidogrel แนวทางการรักษาในปัจจุบันแนะน าให้มีการใช้ยาในกลุ่ม 
PPIs เฉพาะในผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารมาก่อน และอาจ
พิจารณาการใช้ยาในกลุ่ม PPIs   ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารสูง ได้แก่ กลุ่มผู้ป่วยสูงอายุ ,  ผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin, ยากลุ่ม NSAIDs หรือยากลุ่ม 
corticosteroids และผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อ H. pylori(26)  

การศึกษาเชิงทดลองในยุโรปและสหรัฐอเมริการายงานอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ประมาณร้อยละ 1-3(6, 8, 11) 
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และการศึกษาการศึกษาเชิงสังเกตพบรายงานอุบัติการณ์ร้อยละ 2.7 – 12.5(16, 20, 28) ส าหรับข้อมูล
การศึกษาในประเทศไทยมีรายงานการศึกษาในโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยที่ศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันหลังได้รับการท า percutaneous coronary intervention (PCI) พบ
การเกิดภาวะแทรกซ้อนเกี่ยวกับระบบทางเดินอาหาร (GI complications) โดยรวมทั้งหมดร้อยละ 
9.05  ทั้งนี้รายงานอุบัติการณ์ที่พบมากที่สุด ได้แก่ การเกิดภาวะเลือดจางที่คาดว่ามีสาเหตุจากการ
เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (clinically significant anemia of presumed occult GI 
origin)   ร้อยละ 66.7(29)  โดยยังไม่มีรายงานอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ในผู้ป่วยคน
ไทย 

เนื่องจากการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เป็นอาการอันไม่พึงประสงค์ที่
ส าคัญของยาต้านเกล็ดเลือดที่สามารถป้องกันได้  เภสัชกรจึงเป็นบุคลากรทางการแพทย์ที่มีบทบาท
ส าคัญยิ่ง ในการช่วยค้นหา แก้ไข และป้องกันหรือลดความรุนแรงในการเกิดภาวะนี้ได้ เช่น  1) การ
ป้องกันการสั่งใช้ยาต้านเกล็ดเลือดร่วมกับการยาที่มีผลต่อทางเดินอาหารอ่ืน เช่น ยาในกลุ่ม NSAIDs, 
corticosteroids และ warfarin  2) การประเมินความเหมาะสมในการได้รับยาลดการหลั่งกรด 
(antisecretory drugs) เพ่ือป้องกันในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหาร โดยเฉพาะในผู้สูงอายุ   3) การประเมินขนาดและระยะเวลาที่เหมาะสมในการใช้ยาส าหรับ
ผู้ป่วยแต่ละรายและ 4) การให้ค าแนะน าผู้ป่วยเพื่อให้มีความรู้ความเข้าใจในการใช้ยาที่เหมาะสม เป็น
ต้น โดยจะต้องมีการปฏิบัติงานบนหลักฐานเชิงประจักษ์ทางคลินิก (evidence-based clinical 
practice) เพ่ือให้เกิดประสิทธิภาพสูงสุดในการดูแลผู้ป่วย น าไปสู่คุณภาพการรักษาและคุณภาพชีวิต
ที่ดีของผู้ป่วย 

ในระบบบริการสาธารณสุข แนวทางปฏิบัติ (practice guidelines) จัดเป็นเครื่องมือที่ส าคัญ
แบบหนึ่งที่สามารถเพ่ิมคุณภาพในการดูแลผู้ป่วยที่มีการใช้อย่างแพร่หลาย โดยหมายถึงเอกสารที่
ได้รับการพัฒนาขึ้นอย่างเป็นระบบเพ่ือช่วยการตัดสินใจของผู้ให้บริการและผู้รับบริการหรือผู้ป่วย 
เกี่ยวกับการรักษาที่เหมาะสมในสถานการณ์เฉพาะ(30)  ตามหลักการ evidence-based practice ใน
ปัจจุบันจ าเป็นต้องใช้หลักฐานเชิงประจักษ์ เพ่ือน ามาเป็นแนวทางในการปฏิบัติงานร่วมกับ
ประสบการณ์ทางคลินิกและความต้องการของผู้รับบริการ โดยแนวทางปฏิบัติสามารถช่วยในการ
ตัดสินใจในการปฏิบัติได้สะดวกขึ้นเกิดมาตรฐานการปฏิบัติที่ดีและเกิดความปลอดภัยต่อผู้ป่วย การ
น าแนวปฏิบัติทางคลินิกไปใช้ในการดูแลผู้ป่วย มีประโยชน์ทั้งต่อผู้รับบริการ ผู้ให้บริการ และระบบ
บริการสุขภาพ โดยท าให้มีข้อมูลที่น่าเชื่อถือในการตัดสินใจทางคลินิก ลดความหลากหลายและความ
เสี่ยงของความผิดพลาดจากการปฏิบัติงาน เกิดการดูแลผู้ป่วยที่มีคุณภาพ เกิดผลลัพธ์ทางสุขภาพที่ดี
ขึ้น ส่งผลให้ประหยัดต้นทุนของระบบบริการสุขภาพ (31) ในปัจจุบันพบว่ามีการศึกษาเกี่ยวกับการ
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พัฒนาแนวทางปฏิบัติของแพทย์ (clinical practice guidelines) และพยาบาล (clinical nursing 
practice guidelines) จ านวนมาก  โดยแนวทางเวชปฏิบัติของแพทย์ มักเน้นแนวทางการตรวจเพ่ือ
วินิจฉัยและการเลือกวิธีการรักษาที่เหมาะสมกับสภาวะโรค การตรวจติดตามอาการและอาการแสดง 
เพ่ือประเมินผลการรักษา  แนวทางปฏิบัติทางการพยาบาลมักเน้นบทบาทการประเมินอาการและการ
ดูแลผู้ป่วยให้ได้รับการรักษาเป็นไปตามแนวทางที่ก าหนดไว้  ส าหรับวิชาชีพเภสัชกรรมพบว่ามีการ
พัฒนาแนวทางปฏิบัติในวงจ ากัด โดยส่วนใหญ่เน้นแนวทางที่เกี่ยวข้องกับการเลือกใช้ยาที่เหมาะสม
กับผู้ป่วย การติดตามอาการอันไม่พึงประสงค์และการแก้ไข การให้ข้อมูลค าแนะน าที่เหมาะสมกับ
ผู้ป่วยเพ่ือเพ่ิมความร่วมมือในการใช้ยา เช่น แนวทางการใช้ยา warfarin(32) แนวทางป้องกันการเกิด
อาการอันไม่พึงประสงค์จากยา allopurinol, capecitabine(33, 34)  โดยการปฏิบัติตามแนวทาง
สามารถลดการเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาได้ อย่างไรก็ตามการใช้ยาให้เกิดความ
เหมาะสมนั้น ยังต้องค านึงถึง การจัดการด้านที่เกี่ยวข้องกับผลิตภัณฑ์ยาโดยตรง เช่น วิธีการบริหาร
ยาด้วยเทคนิคพิเศษ ความคงตัว ความเข้ากันได้ของยา การเก็บรักษาที่เหมาะสม คุณภาพของยา 
และประเด็นอ่ืนๆ เช่น ความครอบคลุมของรายการยาในแต่ละสิทธิ์การรักษา การมีระบบบริหาร
จัดการเพ่ือการเข้าถึงยาที่ไม่มีในบัญชียาโรงพยาบาล ฯลฯ  ซึ่งข้อมูลเหล่านี้ไม่พบในแนวทางปฏิบัติ
ของวิชาชีพอ่ืน ๆ ท าให้ไม่สามารถใช้แนวทางปฏิบัติร่วมกันได้ จึงมีความจ าเป็นที่จะต้องมีแนวทาง
ปฏิบัติเฉพาะส าหรับเภสัชกร เพ่ือเป็นแนวทางในการบริบาลทางเภสัชกรรมที่อ้างอิงข้อมูลตาม
เอกสารหลักฐานทางวิชาการและระบาดวิทยาของปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยาที่พบจริงในประเทศ 
เพ่ือช่วยในการตัดสินใจ ท าให้เกิดการใช้ยาอย่างเหมาะสม  ลดความหลากหลายของการปฏิบัติที่เป็น
ผลจากความเชื่อหรือความแตกต่างส่วนบุคคล ลดความเสี่ยงของความผิดพลาดท าให้ผู้ป่วยได้รับ
ความปลอดภัยและเกิดประสิทธิภาพสูงสุดจากการใช้ยา 

การสร้างแนวทางปฏิบัติที่มีความเฉพาะส าหรับโรงพยาบาล นอกจากจะใช้ข้อมูลหลักฐานเชิง
ประจักษ์แล้วยังต้องอาศัยข้อมูลระบาดวิทยาของปัญหาการใช้ยาในผู้ป่วยของโรงพยาบาลนั้น ๆ ด้วย
เพ่ือให้แนวทางปฏิบัติมีความจ าเพาะเจาะจงมากขึ้น  การศึกษานี้จึงจัดท าขึ้นเพ่ือศึกษาอุบัติการณ์  
ปัจจัยที่เก่ียวข้อง และน าข้อมูลที่ได้มาพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติที่ตรงตามลักษณะของปัญหาการใช้
ยาที่พบจริงในโรงพยาบาล เพ่ือให้มีการการบริบาลทางเภสัชกรรมการดูแลผู้ป่วยที่ภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ได้อย่างมีประสิทธิภาพ และ
เพ่ิมคุณภาพการดูแลผู้ป่วยของโรงพยาบาลต่อไป 
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วตัถปุระสงค์ของการวจิยั 

1. เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 
(upper gastrointestinal bleeding) ที่เป็นผลจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel 

2. เพ่ือสร้างแนวทางเภสัชปฏิบัติ (pharmaceutical care practice guidelines : PCPGs) 
ส าหรับป้องกันภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel 

 

ขอบเขตของการวจิยั 

 การเกิดภาวะเลือดออกในทางอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel  ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ระหว่างปี พ.ศ. 2554-2558   
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กรอบแนวคิดการวจิยั 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

การได้รับยา aspirin ร่วมกับ

ยา clopidogrel 

การเกดิภาวะเลอืดออก 
ในทางเดนิอาหารสว่นตน้ 
(upper gastrointestinal 

bleeding) 
 

ปัจจัยท่ีเกี่ยวข้อง 
ปัจจัยด้านผู้ป่วย 
- อายุ  
ปัจจัยด้านโรค 
- ประวัติการเกิด GI bleeding 

หรือ peptic ulcer 
- การติดเชื้อ H.Pylori 
ปัจจัยด้านยา 
- ระยะเวลาที่ได้รับยา DAPT 
- การได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs  
- การได้รับยาในกลุ่ม steroids  
- การได้รับยา warfarin 
- การได้รับยาในกลุ่ม PPIs 
- การได้รับยาในกลุ่ม H2RAs 
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นยิามศพัทเ์ฉพาะ 

1. ผูป้ว่ยทีเ่กิดภาวะเลือดออกทางเดนิอาหารสว่นตน้ (upper Gastrointestinal bleeding : 
UGIB)  
หมายถึง ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่มีผลการ
ตรวจส่องกล้องทางเดินอาหาร (endoscopy) ยืนยัน ซึ่งตามแนวทางการวินิจฉัยและรักษา
ภาวะ UGIB เป็นวิธีที่แนะน าส าหรับการวินิจฉัยเพื่อยืนยันการเกิดภาวะ UGIB ในผู้ป่วยทุก
ราย(35, 36) 

2. การไดร้บัยา aspirin รว่มกับยา clopidogrel  
หมายถึง มีข้อมูลการสั่งใช้ยาในเวชระเบียนร่วมกันอย่างน้อย 2 สัปดาห์ ก่อนได้รับการ
วินิจฉัย UGIB(20) 

3. ประวตัิการเกดิ gastrointestinal bleeding หรือ peptic ulcer  
หมายถึง ผู้ป่วยที่มีการบันทึกข้อมูลการวินิจฉัยว่ามีภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น
หรือแผลในกระเพาะอาหาร ภายใน 6 เดือนก่อนได้รับการวินิจฉัย UGIB(37) 

4. การไดร้บัยารว่มกบัยาในกลุ่ม NSAIDs, steroids, warfarin เป็นประจ า  
หมายถึง ผู้ป่วยมีข้อมูลการสั่งใช้ยาต่อเนื่องกันทุกครั้งร่วมกับการรับยาต้านเกล็ดเลือด(38) 

5. การไดร้บัยารว่มกบัยาในกลุ่ม NSAIDs, steroids, warfarin เป็นครั้งคราว  
หมายถึง ผู้ป่วยมีข้อมูลการสั่งใช้ยามากกว่าหนึ่งครั้งร่วมกับการรับยาต้านเกล็ดเลือด(38) 

6. การไดร้บัยารว่มกบัยาในกลุ่ม H2RAs และ PPIs  

หมายถึง ผู้ป่วยมีข้อมูลการสั่งใช้ยาต่อเนื่องกันทุกครั้งร่วมกับการรับยาต้านเกล็ดเลือด 

7. แนวทางเภสชัปฏบิตัใินการปอ้งกนัการเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ในผูป้ว่ย
ที่ไดร้ับยาต้านเกลด็เลือดสองชนดิรว่มกนั (pharmaceutical care practice guideline : 
PCPG)   
หมายถึง  คู่มือการดูแลผู้ป่วยที่ได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน เพ่ือช่วยการตัดสินใจ
ของเภสัชกรในการดูแลผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นได้อย่าง
เหมาะสม โดยครอบคลุมบทบาทของเภสัชกรในด้านการสั่งใช้ยา การให้ข้อมูลค าแนะน าที่
เหมาะสม การติดตามอาการอันไม่พึงประสงค์และการแก้ไข การจัดการด้านที่เกี่ยวข้องกับ
ผลิตภัณฑ์ยา 
 
 
 



  8 

ประโยชนท์ี่คาดวา่จะไดร้บั 

1. ทราบอุบัติการณ์และปัจจัยการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่เป็นผลจากการ
ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

2. มีแนวทางส าหรับเภสัชกรในการให้บริบาลทางเภสัชกรรมเพ่ือป้องกันการเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
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บทที ่2 

วรรณกรรมทีเ่กีย่วข้อง 

 

การทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้องกับการวิจัยนี้ ประกอบด้วย 

1. การใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 

1.1 ข้อบ่งใช้ของยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 

1.2 แนวทางการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 

1.3 อาการอันไม่พึงประสงค์ท่ีรุนแรงจากการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 

2. การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 

2.1 กลไกการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อระบบทางเดินอาหาร 

2.2 ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากยา aspirin และยา

clopidogrel 

2.3 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากยา aspirin และยา

clopidogrel 

2.4 ปัจจัยที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากยา aspirin 

และยาclopidogrel 

2.5 แนวทางการใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากยา 

aspirin และยา clopidogrel 

3. ปัญหาจากการใช้ยา (drug related problems) 

3.1 การจัดประเภทของปัญหาที่เกิดจากการใช้ยา  (classification for drug related 

problems) 

3.2 ปัญหาจากการใช้ยาที่เกี่ยวกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการ

ได้รับยาต้านเกล็ดเลือดในผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือด 

3.3 บทบาทเภสัชกรในการป้องกันการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 
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4. แนวทางปฏิบัติ (practice guideline) 

4.1 ที่มาของการสร้างแนวทางปฏิบัติ 

4.2 ประโยชน์ของแนวทางปฏิบัติ 

4.3 หลักการสร้างแนวทางปฏิบัติ (practice guideline development) และขั้นตอนการ

ด าเนินการ 

โดยมีรายละเอียดดังนี้ 

1. การใชย้าตา้นเกลด็เลือดสองชนดิรว่มกนั (dual antiplatelet therapy) 

dual antiplatelet therapy (DAPT) หมายถึง การใช้ยา aspirin ร่วมกับยาในกลุ่ม P2Y12 

receptor antagonists ได้แก่ ยา clopidogrel หรือ prasugrel หรือ ticagrelor ตัวใดตัวหนึ่ง  

1.1 ข้อบ่งใช้ของยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 
ข้อบ่งใช้ตามแนวทางการรักษาโรค (clinical practice guidelines) 

1)  ผู้ป่วยกลุ่มโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) หรือกลุ่มโรคหัวใจขาด

เลือด (ischemic heart disease)  ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน (acute coronary 

syndrome) และผู้ป่วยที่ได้รับใส่ขดหลอดเลือดหัวใจ การใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน

สามารถลดการเกิดภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด (myocardial infarction), โรคหลอดเลือดสมอง 

(stroke) และการเสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular death) ได้สูงกว่าการได้รับ

ยา aspirin เพียงอย่างเดียว (2-4) 

2) ผู้ป่วยที่มีการตีบตันแบบอุดกลั้นหรือไม่อุดกลั้นของหลอดเลือด (obstructive or non-

obstructive artherosclerotic) extracranial carotid หรือ vertebral arteries และเคยมีประวัติ

ภาวะสมองขาดเลือดจากหลอดเลือดสมองตีบตันหรือหลอดเลือดสมองตีบชั่วคราวได้ เป็นยาทางเลือก

ส าหรับโดยพิจารณาเป็นรายกรณีไป ขึ้นกับความเสี่ยงในการเป็นซ้ าและการเกิดเลือดออกของผู้ป่วย 

โดยยาที่แนะน าอันดับแรก ได้แก่  ยา aspirin ขนาด 75-325 มิลลิกรัม วันละครั้ง (level of 

evidence : A) อาจพิจารณาใช้ยา aspirin ร่วมกับ dipyridamole  25-200  มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง 

หรือใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 75 มิลลิกรัม วันละครั้ง (level of evidence : B) (39)  

นอกจากนี้สามารถพิจารณาใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ตามผลการศึกษาทาง

คลินิก เช่น ผู้ป่วยที่มีประวัติหลอดเลือดสมองตีบตันไม่รุนแรง (minor ischemic stroke) หรือโรค

หลอดเลือดสมองตีบชั่วคราว (transient ischemic attack) โดยเริ่มให้ยา clopidogrel loading 
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300 มิลลิกรัม ตามด้วย 75 มิลลิกรัม วันละครั้ง ร่วมกับยา aspirin 75 มิลลิกรัม ภายใน 24 ชั่วโมง

แรกที่มีอาการ  ระยะเวลาให้ยาร่วมกันนาน  21 วัน มีการศึกษารายงานว่าสามารถลดการเกิด 

recurrent stroke ได้ดีกว่าการใช้ยา aspirin เพียงอย่างเดียว ที่ระยะเวลา 90 วัน(40) 

ปัจจุบันการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน มีการใช้เป็นจ านวนมากในผู้ป่วยกลุ่มโรค

หลอดเลือดหัวใจเนื่องจากเป็นโรคที่มีจ านวนผู้ป่วยเพิ่มสูงขึ้นอย่างต่อเนื่องทั่วโลก รวมถึงประเทศไทย 

ข้อมูลจากส านักนโยบายและยุทธศาสตร์ กระทรวงสาธารณสุข รายงานจ านวนผู้ป่วย  ในปี 2550 

เท่ากับ 308.39 รายต่อแสนประชากร ในปี 2556 มีอัตราเพ่ิมสูงขึ้นเป็น 460.76 รายต่อแสน

ประชากร ส าหรับรายงานสถิติผู้ป่วยรายใหม่ ปี 2556 เท่ากับ 43.91 ต่อประชากรแสนคน(1) รวมถึง

แนวทางการรักษาภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันในปัจจุบันมุ่งเน้นให้ผู้ป่วยได้รับการเปิด

หลอดเลือดและใส่ขดเลือดค้ ายัน (stent) มากขึ้น เนื่องจากช่วยรักษากล้ามเนื้อหัวใจไม่ให้ตายหรือ

ขาดเลือดเป็นบริเวณกว้าง ซึ่งจะท าให้ลดอัตราการเสียชีวิตและภาวะแทรกซ้อนได้   ส่งผลให้ปัจจุบัน

การใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันเข้ามามีบทบาทและมีจ านวนการใช้ที่สูงในผู้ป่วยกลุ่มนี้  

1.2   แนวทางการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันในโรคหลอดเลือดหัวใจ 
โรคหลอดเลือดหัวใจเป็นกลุ่มอาการทางคลินิก ซึ่งมีลักษณะการเกิดโรคคล้ายคลึงกัน 

คือ ผู้ป่วยที่มีภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดออกซิเจน อาการส่วนใหญ่ ได้แก่ อาการเจ็บปวดบริเวณ

หน้าอก (chest pain) แบ่งออกได้เป็น 2 กลุ่มใหญ่ๆ ตามความรุนแรงและอาการแสดงของโรค ได้แก่ 

กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดที่มีอาการคงที่ (stable ischemic heart disease) และภาวะกล้ามเนื้อ

หัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน (acute coronary syndrome) ซึ่งสามารถแบ่งตามลักษณะความผิดปกติ

ของคลื่นไฟฟ้าหัวใจ ได้เป็น non ST elevated myocardial infraction (NSTEMI) และ ST 

elevated myocardial infraction (STEMI) โดยทั่วไปการรักษาหลักประกอบด้วย (1) การให้ยา

ต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) เพ่ือยับยั้งการเกิดลิ่มเลือด (2) การเปิดหลอดเลือดหัวใจ 

(reperfusion) เพ่ือให้เลือดไปเลี้ยงกล้ามเนื้อหัวใจได้ ได้แก่ การผ่าตัดใส่ขดลวดหลอดเลือดหัวใจ 

(percutaneous coronary Intervention: PCI) การผ่าตัดต่อหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery 

bypass graft: CABG) รวมถึงการให้ยากลุ่ม fibrinolytics ในผู้ป่วยกลุ่ม STEMI และ (3) การให้ยา

เพ่ือลดอาการเจ็บหน้าอก (anti-ischemic pain)(41) 
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ขนาดและระยะเวลาการให้ยาต้านเกล็ดเลือด(5) 

1)  ผู้ป่วยที่มีภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันชนิด ST และ non-ST  
elevation (acute ST and non-STEMI)  
       1.1) ผู้ป่วย NSTEMI และ STEMI ที่ได้รับการท า percutaneous coronary  

intervention (PCI)  
- loading dose ยา Aspirin 162 - 325 มิลลิกรัม  ร่วมกับ ยาในกลุ่ม 

P2Y12 receptor antagonists ได้แก่ ยา clopidogrel 600 
มิลลิกรัม หรือ prasugrel 60 มิลลิกรัม หรือ ticagrelor 180 
มิลลิกรัม 

- maintenance dose  ยา aspirin 81 มิลลิกรัมต่อวัน (75 - 100 
มิลลิกรัมต่อวัน)  ร่วมกับ clopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน หรือ 
prasugrel 10 มิลลิกรัมต่อวัน หรือ ticagrelor 90 มิลลิกรัม วันละ 
2 ครั้ง 

- ระยะเวลาการให้ยาร่วมกันอย่างน้อย 12 เดอืน 
       1.2) ผู้ป่วย STEMI ที่ได้รับยากลุ่ม fibrinolytics 

- loading dose ยา aspirin 162 - 325 มิลลิกรัม ร่วมกับ ยาในกลุ่ม 
P2Y12 receptor antagonists  ได้แก่ ยา clopidogrel  (ไม่แนะน า 
prasugrel และ ticagrelor เนื่องจากไม่มีการศึกษา) 

- หากได้รับ PCI ภายใน 24 ชั่วโมงหลังได้รับยากลุ่ม fibrinolytics ไห้
ยา  clopidogrel 300 มิลลิกรัม กรณีได้รับการท า PCI นานกว่า 24 
ชั่วโมงหลังได้รับยากลุ่ม fibrinolytics ให้ยา clopidogrel 600 
มิลลิกรัม 

- ผู้ป่วยที่ได้รับยากลุ่ม fibrinolytics หากมีอายุน้อยกว่า 75 ปี  
loading dose  ยา clopidogrel 300 มิลลิกรัม กรณีอายุมากกว่า 
75 ปี ไม่ต้องให้ loading dose 

- maintenance dose ยา aspirin 81 มิลลิกรัมต่อวัน  (75 - 100 
มิลลิกรัมต่อวัน) ร่วมกับยา clopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน 

- ระยะเวลาการได้รับยาร่วมกันกรณีได้รับยากลุ่ม fibrinolytics ให้ยา
อย่างน้อย 14 วัน และควรให้ถึง 12 เดือน   
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1.3)  ผู้ป่วย NSTEMI และ STEMI กรณีไม่ได้รับยากลุ่ม fibrinolytics และ 
ไม่ได้รับการท า PCI (Medication therapy alone)  ให้ยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน หรือ ticagrelor 90 
มิลลิกรัมต่อวัน ระยะเวลาการได้รับยาร่วมกันอย่างน้อย  12 เดือน 

 
2)  ผู้ป่วยกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดคงท่ี (Stable ischemic heart disease) 

2.1)   ผู้ป่วยที่ไม่มีประวัติการท า PCI หรือ CABG ให้รับการรักษาด้วยยา 
aspirin 81 มิลลิกรัมต่อวัน (75 - 100 มิลลิกรัมต่อวัน)  เพียงอย่างเดียว 

       2.2)  ผู้ป่วยที่มีประวัติการท า PCI  
- ให้ยา aspirin 81 มิลลิกรัมต่อวัน (75 - 100 มิลลิกรัมต่อวัน)  

ร่วมกับยาclopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน 
- ระยะเวลาการได้รับยาร่วมกัน ขึ้นกับชนิดของ stent ที่ได้รับ โดย

กรณีเป็น bare-metal stents (BMS) ระยะเวลาอย่างน้อย 1 เดือน 
และส าหรับ drug-eluting stents (DES)  ระยะเวลาอย่างน้อย 6 
เดือน    

      2.3)  ผู้ป่วยที่มีประวัติการท า CABG 
- ให้ยา aspirin 81 มิลลิกรัมต่อวัน (75 - 100 มิลลิกรัมต่อวัน)  

ร่วมกับยา clopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน 
- ระยะเวลาการได้รับยาร่วมกัน 12 เดือน   

ทั้งนี้ระยะเวลาการได้รับยาต้านเกล็ดร่วมสองชนิดร่วมกันอาจยาวนานขึ้นได้ เมื่อประเมินว่า
ผู้ป่วยได้รับประโยชน์มากกว่าความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออก  

โดยจากแนวทางการรักษาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจของสมาคมแพทย์และวิทยาลัย
แพทย์โรคหัวใจแห่งประเทศสหรัฐอเมริกา (American heart association/ American college of 
cardiology) ปี 2016 พบว่ายาในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists ที่มีข้อบ่งใช้ร่วมกับยา aspirin 
มากที่สุด ได้แก่ ยา clopidogrel  ข้อมูลแสดงดังรูปที่ 1 ดังนั้นในการศึกษานี้จึงมุ่งเน้นท าการวิจัยใน
ผู้ป่วยที่ได้รับยา clopidogrel ร่วมกับยา aspirin  



 

 14 

 
รปูที ่1 แนวทางการเลือกใช้ยาและระยะเวลาการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ(5) 
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1.3  อาการอันไม่พึงประสงค์ที่รุนแรงจากการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 
การใช้ยา aspirin ร่วมกับยาในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists ท าให้เกิดอาการอันไม่

พึงประสงค์ที่รุนแรง (serious adverse drug reaction) ที่เกิดเหมือนกันทั้งกลุ่ม  (class effect) 

ได้แก่ การเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออก  (bleeding risk) จากผลการศึกษาเชิงทดลอง

แบบสุ่มขนาดใหญ่จ านวน 6 ฉบับ(6-11) ข้อมูลแสดงให้เห็นว่านผลการเสียชีวิตจากการเกิดภาวะ

เลือดออก (fatal bleeding) แตกต่างอย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ แต่การใช้ยา aspirin ร่วมกับยา 

clopidogrel เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกที่รุนแรง (major bleeding) สูงกว่าการได้รับ

ยา aspirin หรือยา clopidogrel อย่างเดียวอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ เมื่อพิจารณาบริเวณที่เป็น

สาเหตุของการเกิดภาวะเลือดออกรุนแรง พบว่าการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (major 

gastrointestinal bleeding) ในกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel มีความเสี่ยงสูงกว่า

การได้รับยา aspirin หรือยา clopidogrel อย่างเดียว อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  ข้อมูลแสดงดัง

ตารางที่ 1 

 

ตารางที ่1 การเกิดภาวะเลือดออกจากการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน 
 

Bleeding 

risk  

(%) 

CURE(6) MATCH(8) ACTIVE(11) 

aspirin + 

clopidogrel 
aspirin 

relative 

risk 

 95%CI) 

aspirin + 

clopidogrel 
clopidogrel 

relative 

risk 

 95%CI) 

aspirin + 

clopidogrel 
aspirin 

relative 

risk 

(95%CI) 

Fatal 

bleeding 

0.18 0.24 0.74 

(0.33-

1.60) 

0.42 0.29 1.46 

(0.68-

3.14) 

1.11 0.71 1.56 

(0.96-

2.53) 

Major 

bleeding  

3.7 2.7 1.38 

(1.13-

1.67) 

4.45 1.87 2.37 

(1.80-

3.12) 

6.65 4.28 1.75 

(1.29-

1.92) 

Major GI 

bleeding 

1.33 0.75 1.77 

(1.24-

2.53) 

2.45 0.84 2.91 

(1.95-

4.33) 

3.49 1.79 1.96 

(1.46-

2.63) 
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2. การเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารจากการใชย้าตา้นเกลด็เลือดสองชนดิรว่มกนั 

2.1 กลไกการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อระบบทางเดินอาหาร(26, 42) 

1) ยา aspirin 

ยา aspirin ออกฤทธิ์โดยยับยั้งการท างานของ cyclooxygenase enzyme (COX) ภายใน

เกล็ดเลือด ยับยั้งการสังเคราะห์ thromboxane A2 ซึ่งเป็นสารที่ปลดปล่อยออกจากเกล็ดเลือด ผล

การเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อระบบทางเดินอาหาร เกิดจากการที่ยา aspirin ยับยั้งการสร้าง 

prostagrandin E2 (PGE2) ผ่านการยับยั้งการท างานของ COX-1 ซึ่ง PGE2 มีหน้าที่ส าคัญในการ

ป้องกันเนื้อเยื่อของกระเพาะอาหารจากการระคายเคืองโดยกรดในกระอาหาร จึงก่อให้เกิดแผลใน

กระเพาะอาหาร จนเกิดเลือดออกในกระเพาะอาหารหรือกระเพาะอาหารทะลุได้ นอกจากนี้ยังมีผล

ระคายเคืองต่อเยื่อบุกระเพาะอาหารโดยตรง โดยการเพ่ิมสภาพการซึมผ่านได้ (permeability) ของ

ผนังกระเพาะอาหารต่อ cation ท าให้เพิ่มการสัมผัสของเยื่อบุกระเพาะอาหารต่อกรด  

2) ยาในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists   
  ยาในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists แบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม (1) thienopyridines เช่น 

ยา clopidogrel  และ prasugrel (2) cyclopentyltriazolopyrimidine เช่น ยา ticagrelor โดยยา 

clopidogrel และ prasugrel การออกฤทธิ์ต้องผ่านกระบวนการเปลี่ยนแปลงที่ตับโดย 

cytochrome P450 ได้เป็น active metabolites ส่วนยา ticagrelor เมื่อเข้าสู่ร่างกายออกฤทธิ์ได้

เลย ยาในกลุ่มนี้ออกฤทธิ์โดยการยับยั้งการรวมตัวของ ADP กับ P2Y12 receptors จึงป้องกันการ

กระตุ้นเกล็ดเลือดจากสาร ADP ที่ปล่อยออกมาจากเกล็ดเลือด 

ผลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อระบบทางเดินอาหาร เนื่องจากยาในกลุ่มนี้ไม่มีผลต่อ 

cyclooxygenase pathway ดังนั้นจึงไม่ได้เป็นสาเหตุท าให้เกิด ulcers หรือ erosions ในระบบ

ทางเดินอาหาร แต่ผลจากการยับยั้งต้านเกล็ดเลือดของยา อาจเพ่ิมภาวะเลือดออกบริเวณที่เป็นรอย

โรคอยู่แล้ว ซึ่งมีสาเหตุมาจากการติดเชื้อ H. pylori หรือจากการได้รับยา aspirin /NSAIDs โดยจาก

การศึกษาพบว่ายา clopidogrel ท าให้การเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารในกลุ่มผู้ป่วยที่เคยมี

ประวัติ peptic ulcer ได้สูงถึงร้อยละ 12 
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             รูปที ่ 2  กลไกการออกฤทธิ์ของยา aspirin และยาในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists 
 
การเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อทางเดินอาหารจากการได้รับยา aspirin และยา 

clopidogrel มีรายงานการเกิดทั้งในทางเดินอาหารส่วนต้นและส่วนล่าง (upper and lower 
gastrointestinal tract)  การศึกษาส่วนใหญ่เป็นการรายงานการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ใน
ทางเดินอาหารส่วนบน โดยความรุนแรงของอาการมีตั้งแต่เล็กน้อย เช่น dyspepsia, petechiae 
หรือ erosions ไปจนถึงอาการรุนแรง เช่น แผลในกระเพาะอาหาร (peptic ulcer) และเลือดออกใน
ทางเดินอาหาร  

การรายงานการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดส่วน
ใหญ่จะรายงานการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น (upper gastrointestinal 
bleeding : UGIB) เนื่องจากมีหลักฐานการเกิดท่ีชัดเจน ส่วนผลต่อทางเดินอาหารส่วนล่างยังไม่เป็นที่
แน่ชัด ประเด็นที่ส าคัญ คือ UGIB มีความรุนแรงสูง  เป็นภาวะแทรกซ้อนที่เป็นสาเหตุของการนอน
โรงพยาบาลโดยเฉพาะในผู้สูงอายุ โดยมีอุบัติการณ์การเกิดมากกว่าภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร
ส่วนล่าง (lower gastrointestinal bleeding : LGIB) ประมาณ 4-5 เท่า มีความรุนแรงสูงโดย UGIB 
มีอัตราการเสียชีวิตประมาณร้อยละ 10 ซึ่งสูงกว่า LGIB ซึ่งมีอัตราการเสียชีวิตประมาณร้อยละ 2-
4(43) มีการศึกษารายงานในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจล้มเหลวเฉียบพลัน พบว่าในกลุ่มที่เกิด UGIB มี
ผลเพ่ิมอัตราการเสียชีวิตสูงขึ้นเป็น 2 เท่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่เกิดอาการ (12)  ท าให้
ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลนานขึ้น เป็นผลท าให้สูญเสียค่าใช้จ่ายในการรักษาเพ่ิมมากขึ้น (13) 
นอกจากนี้ยังเป็นการเกิดภาวะเลือดออกในต าแหน่งที่สามารถป้องกันได้ด้วยการใช้ยา   
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2.2 ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากยา aspirin และยา 

clopidogrel 

การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการได้รับยา aspirin อย่างเดียวมีความเสี่ยง
สูงกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา clopidogrel จากการศึกษาที่ท าในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองตีบ โรค
กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดและโรคหลอดเลือดส่วนปลายตีบ จ านวน 19185 ราย ติดตามระยะเวลา
เฉลี่ย 1.9 ปี พบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารในกลุ่มที่ได้รับยา aspirin สูงกว่า
ยา clopidogrel อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value < 0.05)  โดยเกิดในกลุ่มที่ได้รับยา 
clopidogrel ร้อยละ 1.99  และในกลุ่มที่ได้รับยา aspirin  ร้อยละ 2.66(44) 

การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารเมื่อใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ท าให้มี
ความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงขึ้นมากกว่าการใช้ยา aspirin หรือยา 
clopidogrel เพียงตัวเดียว 1.78-2.47 เท่า ข้อมูลแสดงดังตารางที่ 2  
 
ตารางที ่2 ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel จากการศึกษาเชิงทดลอง  
 

การศกึษา 
ประชากร/ 
ระยะเวลา 

ยาทีไ่ดร้บั ภาวะเลอืดออก ผลการศกึษา 

CAPRIE(44) 
(1996) 
 

myocardiaI 
infarction, stroke, 
peripheral artery 
disease 
19185 ราย 
1-3 ปี  เฉลี่ย 1.9 ปี 

aspirin 325 mg VS  
clopidogrel 75 mg 

GI bleeding 
 

clopidogrel 1.99% 
aspirin 2.66% 
relative risk 0.69 (0.48-1.00) 
(P< 0.05) 

CURE(6) 

(2001) 
non-ST elevated 
acute coronary 
syndrome  
12562 ราย  
3-12 เดือน  

aspirin 75-325 mg 
VS aspirin + 
clopidogrel 75 mg 

GI bleeding aspirin  0.7% 
aspirin + clopidogrel 1.3% 
relative risk 1.78 (1.25-2.54) 
(P< 0.05) 

MATCH(8) 
(2004) 

ischemic stroke, 
transient ischemic 
attack  
7599 ราย  
18 เดือน  

clopidogrel 75 mg 
VS aspirin 75 mg + 
clopidogrel  

Major GI 
bleeding 
(Transfusion < 
3 units) 

clopidogrel 0.84% 
aspirin + clopidogrel 2.47% 
(P< 0.05)  
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การศกึษา 
ประชากร/ 
ระยะเวลา 

ยาทีไ่ดร้บั ภาวะเลอืดออก ผลการศกึษา 

ACTIVE(11) 
(2009) 

atrial fibrillation 
7554 ราย 
1 ปี 

aspirin 75 mg 
VS aspirin + 
clopidogrel 75 mg 

Major GI 
bleeding 
(Transfusion > 
2 units) 

aspirin  0.5% 
aspirin + clopidogrel 1.1% 
relative risk 1.96 (1.46-2.63) 

 
การศึกษาเชิงสังเกต (observational study) แสดงให้เห็นว่า การได้รับยา aspirin อย่าง

เดียวมีความเสี่ยงการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารมากกว่าการได้รับยา clopidogrel เช่นเดียวกัน 
โดยการศึกษาแบบ case-control study พบว่าการได้รับยา aspirin มีความเสี่ยงในการเกิด UGIB 
มากกว่ากลุ่มที่ได้รับยา clopidogrel ประมาณ 1.5-2 เท่า(19, 45) และเมื่อใช้ยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel ท าให้มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงขึ้น การศึกษาโดยใช้
วิธีการสืบค้นจากฐานข้อมูลย้อนหลังในประเทศอังกฤษพบว่า เมื่อใช้ยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel มีการเกิด UGIB 3.71 เท่า เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel(14)  
 
ตารางที ่3 ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel จากการศึกษาเชิงสังเกต 
 

การศกึษา รปูแบบการศกึษา จ านวนผูป้ว่ย ผลการเกดิ UGIB (odds ratio) 
Ibanz L, et al.(45) 
(2006) 

case-control  
 

case  2813  
control 7193  

clopidogrel  2.3 (0.9-6.0)  
aspirin 4.0 (3.2-4.9)  

Hallas J, et al.(15) 
(2006) 

Case-control case  1443  
control 57720  

clopidogrel  1.1 (0.6-2.1)  
low dose aspirin 1.8 (1.5-2.1)  
aspirin + clopidogrel 7.4 (3.5-
15.00)  
 

Garcia Rodriguez 
LA, et al.(14) 
(2011) 

Case-control Case 2049 
Control 2000 

clopidogrel  1.67 (1.24-2.24)  
low dose aspirin 1.80 (1.59-2.03)  
aspirin + Clopidogrel 3.71 (2.38 
5.76) 
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2.3 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากยา aspirin และยา clopidogrel 

การศึกษาเชิงทดลองพบรายงานอุบัติการณ์การเกิด GIB ประมาณ 1-3%(6, 8, 11) ส าหรับ

การศึกษาแบบสถานการณ์การใช้ยาจริง (real situation) ในต่างประเทศพบว่ามีการรายงาน

อุบัติการณ์ UGIB อยู่ที่ร้อยละ 2.7-12.5 โดยมีความแตกต่างกันของกลุ่มผู้ป่วย, วิธีการวัดผลลัพธ์ของ

การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารและการได้รับยาในกลุ่มต้านการหลั่งกรด ข้อมูลแสดงดัง

ตารางที่ 4 

 

ตารางที ่4 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel 
 

การศกึษา/ 
ประเทศ 

รปูแบบการศกึษา จ านวนผูป้ว่ย การวดัผลลพัธ ์

การไดร้บั
ยาตา้นการ
หลัง่กรด 
(รอ้ยละ) 

UGIB 
(รอ้ย
ละ) 

Alli O,  
et al.(20) 
(2011) 
USA 

Retrospective 
cohort study 

1852 patients 
during  
hospitalization 

Sign of bleeding NA 2.7 

Ng FH,  
et al.(16) 
(2008) 
Hongkong 

Retrospective 
cohort study 

987 patients 
after hospital 
discharge 

Endoscopy PPIs 21.6 
H2RAs 
29.1 
 

4 

Huang KW, 
et al.(28) 
(2013) 
Taiwan 

Retrospective 
cohort study 

534 patients 
during  
hospitalization  

Positive stool occult 
blood in nasogastric 
aspirate or positive 
finding of 
esogastroduodenoscopy 

PPIs 9.1 
H2RAs 
21.7 
 

12.5 

 

ส าหรับข้อมูลการศึกษาในประเทศไทยมีรายงานการศึกษาในโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยที่

ศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันหลังได้รับการท า percutaneous coronary 

intervention (PCI) พบการเกิดภาวะแทรกซ้อนเกี่ยวกับระบบทางเดินอาหาร (GI complications) 
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โดยรวมทั้งหมดร้อยละ 9.05  ทั้งนี้รายงานอุบัติการณ์ที่พบมากที่สุด ได้แก่ การเกิดภาวะเลือดจางที่

คาดว่ามีสาเหตุจากการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (clinically significant anemia of 

presumed occult GI origin)   ร้อยละ 66.7(29) 

 

2.4 ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา 

aspirin และยา clopidogrel  

เนื่องจากกลไกการเกิดแผลในทางเดินอาหารมีสาเหตุมาจากยา aspirin ปัจจัยที่เพ่ิมความ

เสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร จึงเป็นทบทวนวรรณกรรมจากการศึกษาผู้ป่วยที่

ได้รับยา aspirin รายการเดียว ร่วมกับปัจจัยจากการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 

clopidogrel  

1) อายุ เป็นปัจจัยเสี่ยงที่มีผลชัดเจนในการท าให้เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร 
อายุของผู้ป่วยที่มากขึ้นจะยิ่งเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดสูงขึ้น โดยผลนี้เหมือนกันทั้งใน
ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin อย่างเดียว และได้รับยา aspirin ร่วมกับ clopidogrel (13, 16, 

17, 20, 28) 
2) ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหาร (peptic ulcer disease) หรือการเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหาร (gastrointestinal bleeding) โดยผู้ป่วยที่ได้รับยา 
aspirin และเคยมีประวัติการเกิดแผลในทางเดินอาหารหรือเลือดออกในทางเดิน
อาหารมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร มากกว่ากลุ่มที่ไม่มี
ประวัติ ประมาณ 2-3 เท่า(19, 24, 25) เช่นเดียวกับผลการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel(16, 20)  

3) ยาที่ได้รับร่วม (concomitant Medications) 
traditional NSAIDs และ COX-2 selective NSAIDs  การได้รับยา aspirin มีผลท า

ให้เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงขึ้น โดยการศึกษาของ Lanas L และ
คณะ(19) ท าการศึกษาแบบ case control พบว่ากลุ่มที่เกิด major upper GI bleeding พบว่าการ
ได้รับยา aspirin ร่วมกับ NSAIDs ท าให้เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิด UGIB RR 5.3   (95%CI 4.5-6.2) 
การได้รับยาร่วมกับ COX-2 selective RR 2.1 (95% CI 1.1-4.0) ผลการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  พบว่าการได้รับยาร่วมกับยาในกลุ่ม traditional NSAIDs และ 
COX-2 selective มีผลเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารเช่นกัน (14, 20, 21) แต่
อย่างไรก็ตามมีการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับ clopidogrel และได้รับยาร่วมกับยาใน
กลุ่ม NSAIDs ไม่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นเช่นกัน (16, 28) 
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corticosteroids  การได้รับยา aspirin ร่วมกับ oral corticosteroids มีผลเพ่ิม
ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาในขนาดสูง RR 
2.43 (95%CI 1.57-3.77)(14) ส าหรับการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
การได้รับยาร่วมกับยา oral coricosteroids ไม่มีผลเพ่ิมความเสี่ยง (16, 28) 

anticoagulants  การได้รับยาในกลุ่ม anticoagulants ไม่มีผลโดยตรงต่อ GI 
mucosa แต่มีผลต่อการยับยั้งการแข็งตัวของเลือด (anti-hemostatic effect) การศึกษาในผู้ป่วยที่
ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา warfarin พบว่ามีความเสี่ยงเพ่ิมขึ้นเมื่อเปรียบเทียบกับการได้รับยา 
aspirin เพียงตัวเดียว โดยในกลุ่มที่ได้รับยา aspirin เกิดร้อยละ 0.39 กลุ่มที่ได้รับยาร่วมกับ 
warfarin เกิดร้อยละ 0.55(22) ผลการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา clopidogrel ร่วมกับยา warfarin มี
ผลเพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงกว่ากลุ่มท่ีไม่ได้รับยาอย่างมีนัยส าคัญ (P 
= 0.0004)(17) 

4) ขนาดของยา aspirin โดยขนาดของยา aspirin ที่สูงขึ้นพบว่าท าให้เพ่ิมความเสี่ยงใน
การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารเพ่ิมสูงขึ้น จากการศึกษาพบว่ายา aspirin 
ขนาด 75, 150 และ 300 มิลลิกรัมต่อวัน มีผลเพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารเท่ากับ 2.3, 3.2 และ 3.9 เท่าตามล าดับ(18) ส าหรับการศึกษาที่
ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel พบว่าการได้รับ high dose aspirin (300 
มิลลิกรัม) เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ได้รับ 
low dose aspirin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.02)(16)  อย่างไรก็ตามมีรายงาน
การศึกษาแบบ meta-analysis ท าการเปรียบเทียบความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ low dose (< 100 มิลลิกรัม), moderate 
dose (100-200 มิลลิกรัม) และ high dose (> 200 มิลลิกรัม) พบว่าความเสี่ยงใน
การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่แตกต่างกัน(46)  

5) ระยะเวลาการได้รับยา  ระยะเวลาการได้รับยาที่ยาวนานขึ้น เพ่ิมความเสี่ยงและเพ่ิม
อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงขึ้น จากการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วย
ที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel เกิด UGIB ร้อยละ 1.3  ภายใน 30 วัน
แรกของการรักษา(6) การศึกษาที่ท าการติดตามระยะเวลา 6 เดือน พบอุบัติการณ์  
ร้อยละ 4(16) ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาอุบัติการณ์ในกลุ่มผู้ป่วยโรคกล้ามเนื้อหัวใจขาด
เลือดเฉียบพลัน เมื่อติดตามเป็นระยะเวลา 1 ปี พบว่าอุบัติการณ์การเกิดเท่ากับร้อย
ละ 4.5  และเพ่ิมข้ึนเป็นร้อยละ 9.2  เมื่อติดตามเป็นระยะเวลา 2 ปี(47) 

6) การติดเชื้อ Helicobactor pylori (H.pyroli infection) การศึกษาพบว่าในผู้ป่วยที่
ได้รับยา aspirin ร่วมกับมีภาวะติดเชื้อ H.pyroli มีความเสี่ยงในการเกิด UGIB 4.7 
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เท่าเม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ติดเชื้อ(48) ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel พบว่าผลของการการติดเชื้อ H.pyroli เพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นเช่นกัน(20, 21)   

7) ประวัติการดื่มแอลกอฮอล์ (alcohol consumption) แอลกอฮอล์มีผลเพ่ิมความเสี่ยง
ในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร โดยความเสี่ยงจะขึ้นอยู่กับปริมาณ
แอลกอฮอล์ที่ได้รับ การศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับ low dose aspirin การดื่มแอลกอฮอล์
จะมีผลเพ่ิมความเสี่ยงเฉพาะในกลุ่มท่ีได้รับปริมาณ ≥ 25 units/week(14, 23) 

8) ประวัติการสูบบุหรี่  (cigarette smoking)  การศึกษาส่วนใหญ่ในผู้ป่วยที่ได้รับ 
aspirin พบว่าไม่มีผลต่อการเกิด UGIB(23-25) แต่อย่างไรก็ตามมีการศึกษาในผู้ป่วยที่
ได้รับ aspirin บางฉบับรายงานว่ามีผลเพ่ิมความเสี่ยงการเกิด UGIB  (RR 1.45, 95% 
CI 1.27-1.66)(14) 

9) ประวัติโรคร่วม (comorbidity) การศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับยา low dose Aspirin 
จ านวน 903 ราย พบว่า โรคความดันโลหิตสูง เบาหวาน,  atrial fibrillation และ 
rheumatic heart disease ไม่มีผลต่อการเพ่ิมความเสี่ยงการเกิด UGIB(24) การศึกษา
ในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  พบว่าโรคไตเรื้อรัง(16, 20, 28) โรค
ความดันโลหิตสูง  (17, 20, 28) และโรคเบาหวาน(17, 20) ไม่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงการ
เกิด UGIB  

อย่างไรก็ตามพบว่าการได้รับยาในกลุ่มลดการหลั่งกรด (antisecretory drugs) ได้แก่  
ยาในกลุ่ม proton pump inhibitors (PPIs) หรือ histamine-2 receptor antagonists (H2RAs)    
สามารถลดความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการใช้ยาได้ โดยในกลุ่ม
ที่ไม่ได้รับยา antisecretory drugs พบว่าความเสี่ยงเท่ากับร้อยละ 5.95  เป็นกลุ่มที่ได้รับ H2RA  
ร้อยละ 3.14 ในขณะที่กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs เกิดเพียงร้อยละ 0.47(16) เช่นเดียวกับ
การศึกษาของ Huang KW และคณะ(28) พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs เกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นต่ ากว่าอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

2.5 แนวทางการใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับ

ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

   การศึกษาที่ผ่านมาพบว่าการใช้ยาในกลุ่ม PPIs มีประสิทธิภาพในการป้องกันการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ในผู้ที่ได้รับยาต้านเกล็ดเลือดได้ โดยพบว่าสามารถป้องกัน
เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ในระบบทางเดินอาหารได้ดีกว่ายากลุ่ม H2RA แต่อย่างไรก็ตาม การให้ยาใน
กลุ่ม PPIs เพ่ือป้องกันผลไม่พึงประสงค์ในระบบทางเดินอาหารจากยา clopidogrel ควรใช้อย่าง
ระมัดระวัง เนื่องจากยาในกลุ่ม PPIs อาจมีผลลดฤทธิ์ยับยั้งเกล็ดเลือดของยา clopidogrel จากการที่
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ยาในกลุ่ม PPIs ออกฤทธิ์เป็น CYP2C19 inhibitors และกลไกการออกฤทธิ์ของยา clopidogrel ซึ่ง
เป็นยาที่อยู่ในรูป prodrug เมื่อเข้าสู่ร่างกายต้องได้รับการเปลี่ยนแปลงโดยเอนไซม์ cytochrome 
P450 เพ่ือเปลี่ยนเป็น active metabolite โดยเอนไซม์ที่ส าคัญ ได้แก่ CYP2C19 ดังนั้นการใช้
ร่วมกับยาในกลุ่ม PPIs อาจมีผลท าให้ยา clopidogrel ถูกเปลี่ยนเป็น active metabolite ได้ลดลง 
ส่งผลท าให้ประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดลิ่มเลือดลดลงได้ จึงมีความเสี่ยงที่จะเกิดการอุดตันของ
หลอดเลือด นอกจากนี้ยังมีผลเกี่ยวข้องกับพันธุกรรมของ CYP2C19 เนื่องจากความชุกของประชากร
ที่มีการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 บกพร่อง (poor metabolizer) มีความแตกต่างกันในแต่ละ
เชื้อชาติ ส่งผลต่อการเกิดอันตรกิริยาแตกต่างกัน จากการศึกษาในประชากรไทย พบว่ามีการท างาน
บกพร่องของยีน CYP2C19 ร้อยละ 9.2 ซึ่งมากกว่าชาวยุโรปที่มีเพียงร้อยละ 2-5(27) ซึ่งในปัจจุบันยัง
ไม่มีข้อสรุปที่แน่ชัดเรื่องผลจากการใช้ยาในกลุ่ม PPIs ร่วมกับยา clopidogrel การศึกษาในคนไทยที่
ได้รับยา clopidogrel ร่วมกับยา omeprazole พบว่ายังมีผลขัดแย้งกันในเรื่องการเพ่ิมความเสี่ยง
การเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ต่อหัวใจและหลอดเลือด(49, 50) 
 American college of cardiology (ACC)/ American college of Gastroenterology 
(ACG) และ American heart association (AHA)(26) แนะน าแนวทางการใช้ยาในกลุ่ม PPIs ในการ
ป้องกันการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารในผู้ป่วยที่ต้องได้รับยา clopidogrel ดังนี้ ในผู้ป่วยที่เคยมี
ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารมาก่อน แนะน าให้ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ทุกราย และ
อาจพิจารณาการให้ยากลุ่ม  PPIs   ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารสูง ได้แก่ กลุ่มผู้ป่วยสูงอายุ ,  ผู้ที่ได้รับยา warfarin, ยาในกลุ่ม NSAIDs หรือยาในกลุ่ม 
corticosteroids , มีภาวะติดเชื้อ H. pylori  โดยความเสี่ยงในการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหาร มี
ผลเพ่ิมข้ึนตามจ านวนของปัจจัยเสี่ยง 
 

3. ปัญหาจากการใชย้า 

ปัญหาจากการใช้ยา (drug related problems : DRPs) หมายถึง เหตุการณ์อันไม่พึงประสงค์
ใดๆ ที่เกิดขึ้นกับผู้ป่วยเนื่องจากการใช้ยา ปรากฏการณ์ดังกล่าวอาจรบกวนหรือมีแนวโน้มที่จะ
รบกวนผลการรักษาที่ต้องการ 

3.1 การจัดประเภทของปัญหาที่เกิดจากการใช้ยา ตามระบบของ The Pharmaceutical Care 
Network Europe (PCNE) Version 7.0(51) แบ่งออกเป็น 5 หมวดหลัก ได้แก่  
1) ปัญหาเกี่ยวกับยา (problems) 
2) สาเหตุของปัญหา (causes) 
3) แผนการแก้ไขปัญหา (planned interventions) 



  25 

4) การยอมรับของแผนการแก้ไขปัญหา (intervention acceptance) 
5) ผลลัพธ์ของการแก้ไขปัญหา (Outcome) 

การแบ่งประเภทแบบนี้เป็นแบ่งปัญหาและสาเหตุออกจากการกันอย่างชัดเจน ซึ่งเป็นการจัด
ประเภทที่ครอบคลุม เหมาะแก่การใช้งาน ท าให้ทราบผลลัพธ์การปฏิบัติงาน รายละเอียดการจัด
ประเภทปัญหาที่เกิดจากการใช้ยา แสดงดังตารางที่ 5 
 
ตารางที ่5 การจัดประเภทปัญหาที่เกิดจากการใช้ยาตามระบบของ Pharmaceutical Care 
Network Europe (PCNE) V 7.0 
 

 หมวดหมู่หลกั 
(primary domains) 

รายละเอยีด 

1. ปญัหาเกีย่วกบัยา 
(problems) 

1.1 ประสิทธิภาพการรักษา  
(treatment 
effectiveness) 

ไม่ได้ผลจากการรักษาหรือการรักษา
ล้มเหลว 
ได้รับผลการักษาจากยาไม่พอ 
ได้รับยาที่ไม่จ าเป็น 
มีข้อบ่งใช้ที่ยังไมไ่ด้ท าการรักษา 

1.2 อาการอันไม่พึงประสงค ์
(adverse event) 

เกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 

1.3 อื่นๆ 
(others) 

ผู้ป่วยไม่พอใจการรักษา 
ปัญหาไมช่ัดเจน ไม่สามารถหาสาเหตุได้ 

2. สาเหตุของปญัหา 
(causes) 

2.1 การเลือกใช้ยา  
(drug selection) 

ใช้ยาไม่เหมาะสม 
ไม่มีข้อบ่งใช้ส าหรับยาดงักล่าว 
ใช้ยาร่วมกับยาอื่นที่ไม่เหมาะสม 
ใช้ยากลุ่มเดียวกันหรือออกฤทธิ์เหมือนกัน 
ไม่ระบุข้อบ่งใช้ของยาที่สัง่ 
ใช้ยามากเกินไปส าหรับข้อบ่งใชเ้ดียวกัน 
มียาที่มีประสิทธิภาพและคุ้มคา่มากกว่าให้
เลือกใช้ 
ไม่มีการใช้ยาที่จ าเปน็ต้องใช้เพือ่เสริมฤทธิ์
หรือป้องกันผลข้างเคียงจากยา 
มีข้อบ่งใช้จ าเปน็ต้องได้รับยา 

1.3 รูปแบบยา (drug form) ใช้ยารูปแบบไม่เหมาะสม 
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 หมวดหมู่หลกั 
(primary domains) 

รายละเอยีด 

1.4 การเลือกขนาดใช้ยา  
(dose selection) 

ใช้ยาขนาดต่ าเกินไป 
ใช้ยาขนาดสูงเกินไป 
ช่วงระยะเวลาการให้ยาห่างเกินไป 
ช่วงระยะเวลาการให้ยาถี่เกินไป 
ไม่มีการติดตามระดับยาในเลือด 
มีปัญหาทางเภสัชจลนศาสตร์จ าเป็นต้องมี
การปรับขนาดยา 
สภาวะโรคเปลี่ยนแปลงจ าเปน็ตอ้งมีการ
ปรับขนาดยา 

3.2 ระยะเวลาการรักษา  
(treatment duration) 

ระยะเวลาการรักษาสั้นเกินไป 
ระยะเวลาการรักษานานเกินไป 

3.3 การจ่ายยา  
(dispensing) 

ไม่สามารถจ่ายยาตามที่แพทย์สัง่ได้ 
สั่งใช้ยาคลาดเคลื่อนเนื่องจากได้รับข้อมูล
ที่จ าเป็นไม่ครบ 
จ่ายยาคลาดเคลื่อน 

2.6 การใช้ยา  
(drug use/ process) 

ไม่ได้รับยาตามช่วงเวลาที่ก าหนด 
ได้รับยาน้อยกว่าที่ก าหนด 
ได้รับยามากกว่าที่ก าหนด 
ไม่ใช้ยา 
ใช้ยาผิด 
ใช้ยาในทางทีผ่ิด 
ไม่สามารถใช้ยาตามสั่งได้ 

2.3 ผู้ป่วย  
(patient related) 

ลืมใช้ยา 
ใช้ยาทีไ่ม่จ าเปน็ 
รับประทานอาหารที่มผีลต่อยา 
เก็บรักษายาไม่เหมาะสม 

2.4 อื่นๆ (others) ไม่มีการติดตามหรือการติดตามไม่
เหมาะสม เช่น TDM 
ไม่มีสาเหตุชัดเจน 

4 วธิกีารแกไ้ข
ปญัหา  

3.1 ไม่มีการแก้ไข  
(no intervention) 

ไม่มี 
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 หมวดหมู่หลกั 
(primary domains) 

รายละเอยีด 

(planned 
interventions) 

3.2 การแก้ไขปัญหาที่ผูส้ั่งใช้
ยา  
(at prescriber level) 

แจ้งให้แพทย์ทราบเพียงอย่างเดียว 
ติดต่อแพทย์เพื่อทราบข้อมูลเพิ่มเติม 
เสนอวิธีการแก้ไขต่อแพทย์และแพทย์ตอบ
รับข้อเสนอ 
เสนอวิธีการแก้ไขต่อแพทย์และแพทย์ไม่
ตอบรับข้อเสนอ 
เสนอวิธีการแก้ไขต่อแพทย์แต่ไม่ทราบผล
การตอบสนอง 

3.3 การแก้ไขปัญหาที่ผูป้่วย  
(at patient level) 

ให้ค าแนะน าโดยวาจาแก่ผูป้่วย 
ให้ค าแนะน าโดยการเขียนแจ้งผูป้่วย 
ส่งต่อผู้ป่วยพบแพทย ์
ให้ค าแนะน าแก่ญาติหรือผู้ดูแล 

3.4 การแก้ไขที่ตัวยา 
(at drug level) 

เปลี่ยนตัวยา 
เปลี่ยนขนาดยา 
เปลี่ยนรูปแบบยา 
เปลี่ยนวิธีการใช้ยา 
หยุดยา 
สั่งใช้ยาตัวใหม ่

3.5 อื่นๆ (other) อื่นๆ (โปรดระบ)ุ 
ระบบการรายอาการอันไม่พงึประสงค์จาก
การใช้ยา 

5 การยอมรบัของ
แผนการแกไ้ข
ปญัหา 
(intervention 
acceptance) 

4.1 ได้รับการยอมรับจาก
แพทย์และผูป้่วย 
(intervention 
accepted) 

ได้รับการยอมรับและน าไปปฏิบตัิทั้งหมด 
ได้รับการยอมรับและน าไปปฏิบตัิบางส่วน 
ยอมรับแต่ไม่น าไปปฏิบัต ิ
ยอมรับแต่ไม่ทราบว่าน าไปปฏิบตัิหรือไม่ 
 

4.2 ไม่ได้รับการยอมรับจาก
แพทย์และผูป้่วย 
(intervention not 
accepted) 

เป็นไปไมไ่ด ้
ไม่เป็นไปตามข้อตกลง 
เหตุผลอื่นๆ (โปรดระบ)ุ 
ไม่ทราบเหตุผล 

4.3 อื่นๆ (other) ไม่ทราบผล 
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 หมวดหมู่หลกั 
(primary domains) 

รายละเอยีด 

6 ผลลพัธข์องการ
แกไ้ขปญัหา 
(Outcome) 
 

5.1 ไม่ทราบผลลัพธ์  
(unknown) 

-- 

5.2 ปัญหาแก้ไขได้ทัง้หมด  
(totally solved) 

-- 

5.3 ปัญหาแก้ไขไดบ้างส่วน  
( partially solved) 

-- 

5.4 ปัญหาไมไ่ด้รับการแก้ไข  
(not solved) 

เพราะขาดการประสานงานกับผู้ป่วย 
เพราะขาดการประสานงานกับแพทย์ 
เพราะวิธีการแก้ไขไม่มีประสิทธภิาพ 
ไม่มีความจ าเป็นต้องแก้ไขปัญหา หรือ
เป็นไปไมไ่ด้ที่จะแก้ไขปัญหา 

 
3.2 ปัญหาจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้น 
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจส่วนใหญ่มีการใช้ยาร่วมกันหลายชนิดท าให้มีโอกาสในเกิดอันตร

กิริยาระหว่างยาและเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ได้สูง(52)  โดยรายการยาที่มีการรายงานว่าเพ่ิมความ

เสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นเมื่อใช้ร่วมกับยา aspirin และยา 

clopidogrel(42) ได้แก่ ยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids และยาต้านการแข็งตัวของเลือด 

(anticoagulants) นอกจากนี้ยังพบว่ายาแผนโบราณหรือสมุนไพรมีเพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะ

เลือดออกด้วยเช่นกัน(53) ซึ่งการศึกษาในประเทศไทยพบว่าการซื้อยาชุดแก้ปวด ยาสมุนไพรหรือยา

ลูกกลอนที่มักพบว่ามีการผสมยาในกลุ่ม steroids ร่วมด้วยเป็นปัญหาที่พบมากในผู้ป่วยโรคเรื้อรังที่

ได้จากการออกเยี่ยมบ้านโดยเภสัชกร(54, 55)   

ปัญหาเกี่ยวกับการสั่งใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันในระยะเวลานานเกินไป  มี

การศึกษาแสดงให้เห็นว่าการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันนานเกิน 1 ปี ไม่ได้ช่วยลดความ

เสี่ยงของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ รวมถึงเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดอาการ อันไม่พึงประสงค์ที่

รุนแรง ได้แก่ ภาวะเลือดออก ซึ่งควรมีการพิจารณาถึงประโยชน์และความเสี่ยงของการเกิดภาวะ

เลือดออกก่อนพิจารณาให้ยานานกว่าที่แนะน า (5) การศึกษาเรื่องความสมเหตุผลในการสั่งใช้ยา 
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clopidogrel ร่วมกับยา aspirin ในประเทศไทย พบว่ายังมีการสั่งใช้ยา clopidogrel ในระยะเวลาไม่

เหมาะสม โดยมีการสั่งใช้ยาในผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย non-STEMI และผู้ป่วยที่ใส่ขดลวดค้ ายัน 

(stent) นานเกิน 1 ปี ประมาณร้อยละ 18(56) 

ส าหรับปัญหาเกี่ยวกับการเลือกใช้ยาส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร

ส่วนต้นจากการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันไม่สอดคล้องกับแนวทางการรักษา โดย

แนวทางการป้องกันในปัจจุบันแนะน าให้มีการใช้ยาในกลุ่ม PPIs เฉพาะในผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการ

เกิดภาวะเลือดออกมาก่อน และอาจพิจารณาการใช้ยาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงในการเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหาร ได้แก่ ผู้สูงอายุ, ผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin, NSAIDs, corticosteroids 

และผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อ H. pylori (26) โดยการศึกษารายงานว่ามีการเลือกใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่เหมาะสม ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs 

ส าหรับป้องกันการเกิด GIB สูงถึงร้อยละ 52.4(57) การศึกษาที่พบส่วนใหญ่เป็นการไม่ได้รับยาในกลุ่ม 

PPIs ในผู้ที่มีความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น สูงถึงประมาณร้อยละ 

50 (57, 58) โดยการศึกษาของ Morneau KM และคณะ(57) รายงานว่าการเลือกใช้ยาป้องกันการเกิด

ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่เหมาะสมตามแนวทางการรักษา ร้อยละ 52.4 เป็นการ

ไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ในกลุ่มท่ีมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นร้อย

ละ 22.8 เช่นเดียวกับการศึกษาของ Jensen BE และคณะ(58) รายงานว่าการเลือกใช้ยาป้องกันการ

เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่เหมาะสมตามแนวทางการรักษา ร้อยละ 49.4 เป็น

การไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ในกลุ่มที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

สูงถึงร้อยละ 56.4 

3.3 บทบาทเภสัชกรในการป้องกันอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 
  การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เป็นอาการอันไม่พึงประสงค์ที่ส าคัญของ

ยาต้านเกล็ดเลือด ซึ่งเภสัชกรสามารถมีบทบาทช่วยในการป้องกันหรือลดความรุนแรงในการเกิดได้ 
เช่น การป้องกันการสั่งใช้ยาร่วมกับการยาที่มีผลต่อทางเดินอาหารอ่ืน ได้แก่ ยาในกลุ่ม NSAIDs, 
steroids, warfarin การประเมินความเหมาะสมในการได้รับยาลดการหลั่งกรด (antisecretory 
drugs) เพ่ือป้องกันในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร โดยเฉพาะ
ในผู้สูงอายุ การประเมินขนาดและระยะเวลาที่เหมาะสมในการใช้ยาส าหรับผู้ป่วยแต่ละรายและการ
ให้ค าแนะน าผู้ป่วยเพ่ือให้มีความรู้ความเข้าใจในการใช้ยาที่เหมาะสม  จากการศึกษาการมีขั้นตอน
การปฏิบัติงานหรือมีแนวทางการท างานที่ชัดเจนส าหรับเภสัชกร มีผลในการลดความรุนแรงของการ
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เกิดเหตุการณไ์ม่พึงประสงค์จากการใช้ยาได้ เช่น แนวทางการใช้ยา warfarin(32) แนวทางป้องกันการ
เกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากยา allopurinol, capecitabine(33, 34) ดังนั้นการมีแนวทางปฏิบัติ
ส าหรับเภสัชกรในการดูแลผู้ป่วยที่ใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน น่าจะสามารถป้องกันหรือลด
ความรุนแรงของอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาได้ 

4. แนวทางปฏบิตั ิ(Practice Guideline) 

แนวทางปฏิบัติ(30)  (practice guidelines) หมายถึง เอกสารที่ได้รับการพัฒนาขึ้นอย่างเป็นระบบเพื่อ

ช่วยการตัดสินใจของผู้ให้บริการและผู้รับบริการหรือผู้ป่วย เกี่ยวกับการรักษาที่เหมาะสมในสถานการณ์

เฉพาะ ตามหลักการ evidence-based practice ในปัจจุบันจ าเป็นต้องใช้หลักฐานเชิงประจักษ์ เพื่อน ามา

เป็นแนวทางในการปฏิบัติงานร่วมกับประสบการณ์ทางคลินิกและความต้องการของผู้รับบริการ โดยแนวทาง

ปฏิบัติสามารถช่วยในการตัดสินใจในการปฏิบัติได้สะดวกขึ้นเกิดมาตรฐานการปฏิบัติที่ดีและเกิดความ

ปลอดภัยต่อผู้ป่วย  

4.1 ที่มาของการสร้างแนวทางปฏิบัติ(30) 

 แนวทางปฏิบัติถูกกล่าวถึงครั้งแรกเม่ือเดือน พฤศจิกายน 1989 เมื่อรัฐสภาสหรัฐอเมริกาได้

ประกาศในพระราชบัญญัติการบริการสาธารณสุข (Public Health Service Act) ให้มีการก่อตั้ง

หน่วยงานที่รับผิดชอบการวิจัยระบบสุขภาพ คือ  Agency for Health Care Policy and Research 

(AHCPR) ซึ่งต่อมาเปลี่ยนชื่อเป็น Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ) และ

ก าหนดให้มีหน้าที่ในการสนับสนุนการวิจัย การพัฒนาฐานข้อมูล และกิจกรรมอ่ืนๆ ที่เพ่ิมคุณภาพ 

ความเหมาะสมและประสิทธิภาพในการให้บริการทางด้านสุขภาพ  นอกจากนี้ยังได้ก าหนดให้ 

AHCPR มีหน้าที่ในการสร้าง การเผยแพร่ และการประเมินแนวทางปฏิบัติร่วมด้วย โดยได้ก าหนดว่า

จะต้องจัดให้มีการพัฒนาและการทบทวน ดังนี้  

1)  แนวทางท่ีเกี่ยวข้องทางคลินิก ที่สามารถใช้ได้โดยแพทย์ ผู้ให้ความรู้และผู้ให้บริการทาง

สุขภาพในการตัดสินใจการประเมินโรค ความผิดปกติ หรือสภาวะสุขภาพอ่ืน ให้มีประสิทธิภาพและ

ความเหมาะสมในการป้องกัน การวินิจฉัย การรักษาและการจัดการดูแล 

2) มาตรฐานที่มีคุณภาพ การวัดประสิทธิภาพและเกณฑ์การตรวจสอบทางการแพทย์ 

เพ่ือให้ผู้บริการทางการแพทย์ใช้ในการประเมินหรือตรวจสอบการให้บริการและเป็นการประกัน

คุณภาพการรักษานั้น 
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หลังจากนั้น AHCPR จึงได้ร่วมกับสถาบันการแพทย์แห่งสหรัฐอเมริกา (Institute of 

Medicine : IOM) เพ่ือร่วมกันในการก าหนดนิยาม คุณลักษณะเฉพาะที่ส าคัญของแนวทางปฏิบัติที่ดี 

รวมถึงแนวทางการเผยแพร่และประเมินแนวทางปฏิบัติ ซึ่งต่อมาแนวทางปฏิบัติเป็นเรื่องที่ได้รับความ

สนใจจากบุคลากรสาธารณสุขทั่วโลก เนื่องมาจากค่าใช้จ่ายทางการแพทย์ที่สูงขึ้นอย่างต่อเนื่อง ทั้ง

จากความต้องการการดูแลที่เพ่ิมขึ้น ค่าใช้จ่ายด้านเทคโนโลยี จ านวนประชากรสูงอายุเพ่ิมมากขึ้น 

รวมถึงรูปแบบการรักษาที่มีความหลากหลาย โดยขึ้นกับแพทย์สถานพยาบาลและความแตกต่างด้าน

พ้ืนที่ เป็นสาเหตุที่ท าให้เกิดการรักษาท่ีไม่เหมาะสม โดยอาจเป็นการให้บริการที่มากเกินหรือน้อยเกิน 

แพทย์จึงต้องการหาเครื่องมือที่มีความน่าเชื่อถือและมีประสิทธิภาพเพ่ือลดช่องว่างระหว่างการ

ตัดสินใจของแพทย์กับข้อมูลที่มีหลักฐานทางวิทยาศาสตร์ แนวทางปฏิบัติจึงเข้ามามีบทบาทส าคัญใน

การน าความรู้จากการวิจัยมาใช้ในการดูแลผู้ป่วยและเป็นตัวช่วยในการตัดสินใจของผู้ให้บริการ ซึ่ง

ต่อมาในส่วนของภาคเอกชน (private initiatives) ได้แก่ บริษัทประกันสุขภาพ ได้เห็นความส าคัญ

ของการใช้แนวทางปฏิบัติ และได้น าไปก าหนดให้เป็นบริการขั้นพ้ืนฐานและปฏิเสธการจ่ายเงินหาก

พบว่ามีการรักษาท่ีไม่เหมาะสม 

4.2  ประโยชน์ของแนวทางปฏิบัติ(31)  

    การน าแนวปฏิบัติทางคลินิกไปใช้ในการดูแลผู้ป่วย มีประโยชน์ ดังนี้ 

1) ประโยชน์ต่อผู้รับบริการ (benefits for patients) ท าให้ผู้รับบริการได้รับการดูแลที่มี
คุณภาพ เกิดผลลัพธ์ทางสุขภาพที่ดีขึ้น โดยแนวทางการรักษาจะแนะน าการรักษาที่
เป็นประโยชน์เพ่ือลดความเจ็บป่วยและลดการเสียชีวิตหรือเพ่ิมคุณภาพชีวิตของ
ผู้ป่วย ช่วยลดข้อขัดแย้งอันเนื่องจากความคิดเห็นที่แตกต่างของแพทย์และ
ผู้เชี่ยวชาญ แนวทางปฏิบัติจะช่วยให้ได้รับการรักษาที่เหมาะสมที่สุด ถึงแม้ว่าจะมี
ความแตกต่างกันในเรื่องสถานบริการหรือแพทย์ผู้รักษา นอกจากนี้แนวปฏิบัติยังสรุป
ประโยชน์และความเสี่ยงเป็นทางเลือกให้แก่ผู้ป่วยเลือกการรักษาท่ีดีที่สุด 

2) ประโยชน์ต่อผู้ให้บริการทางสุขภาพ (benefits for healthcare professionals) ท า
ให้มีข้อมูลในการตัดสินใจทางคลินิกที่ง่ายขึ้น โดยมีข้อมูลที่น่าเชื่อถืออ้างอิงหลักฐาน
ข้อมูลทางวิชาการ การปฏิบัติงานมีมาตรฐานและลดความหลากหลายของการปฏิบัติ
ที่เป็นผลจากความเชื่อหรือความแตกต่างส่วนบุคคลของผู้ให้บริการ ลดความเสี่ยงของ
ความผิดพลาดจากการปฏิบัติงาน 
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3) ประโยชน์ต่อระบบบริการสุขภาพ (benefits for healthcare systems) การมี
แนวทางท่ีเป็นมาตรฐานช่วยเพิ่มประสิทธิภาพการรักษา ท าให้มีการใช้ทรัพยากรอย่าง
เหมาะสม ลดการนอนโรงพยาบาล การใช้ยา การผ่าตัดหรือหัตการอ่ืนๆ ส่งผลให้
ประหยัดต้นทุนของระบบบริการสุขภาพ 

แนวทางปฏิบัติแบ่งตามกลุ่มที่จัดท าขึ้นเพื่อการน าไปใช้ ดังนี้ 

1. แนวทางปฏิบัติส าหรับระหว่างประเทศ (international practice guidelines) 

2. แนวทางปฏิบัติส าหรับภายในประเทศ (national practice guidelines) 

3. แนวทางปฏิบัติส าหรับภูมิภาค (regional practice guidelines) 

4. แนวทางปฏิบัติระดับพื้นที่ (local practice guidelines) 

4.3 หลักการสร้างแนวปฏิบัติ (guideline Development) 

หลักการสร้างแนวปฏิบัติตามหลักการขององค์กรต่างๆ(59-62) ดังนี้   

1) WHO Guidelines review committee  

2) Committee of ministers of the Council of Europe  

3) National Health and Medical Research Council (NHMRC)  

4) National Institute for Health and Care Excellence (NICE)  

การสร้างแนวปฏิบัติประกอบด้วยขั้นตอนหลัก 4 ขั้นตอนเหมือนกัน(63) ได้แก่ 

1) ขั้นเตรียมการ (Preparing for practice guideline development) ประกอบด้วย  

- การก าหนดหัวเรื่อง (topic selection)   เป็นการก าหนดปัญหาที่ต้องการแก้ไขและ

ขอบเขตการด าเนินงาน โดยพิจารณาจากปัญหาที่มีจ านวนมาก (high volume) มี

ความเสี่ยงสูง (high risk) และผลลัพธ์ที่เกิดอันตรายสูงต่อผู้ป่วย 

- การก าหนดขอบเขตของแนวปฏิบัติ (scoping the practice guideline)  เป็นการ

ก าหนดวัตถุประสงค์ กลุ่มเป้าหมาย และผลลัพธ์ที่ต้องการจากการใช้แนวปฏิบัติทาง

คลินิก 

- การปรับปรุงจากแนวปฏิบัติเดิมที่มีอยู่ (adaptation of existing practice 

guideline)  

- การก าหนดกลุ่มคนที่มาสร้างแนวปฏิบัติ (forming a multidisciplinary group) 

เป็นการก าหนดทีมพัฒนาในการสร้างแนวปฏิบัติ โดยทีมพัฒนาแนวทางปฏิบัติทาง
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คลินิก ควรประกอบด้วย กลุ่มคนที่มีความสนใจ กลุ่มที่มีความเชี่ยวชาญ และผู้มี

ส่วนได้ส่วนเสียในเรื่องนั้น 

2) ขั้นตอนการทบทวนวรรณกรรม (systematically reviewing the evidence) 

- การสร้างค าถามหลัก (establishing clinical questions) สร้างค าถามเพ่ือใช้

ส าหรับการทบทวนวรรณกรรม 

- การก าหนดขอบเขตหัวข้องานวิจัยที่เกี่ยวข้องเพ่ือใช้ในการสืบค้นข้อมูล (including 

and excluding identified research) 

- การสืบค้นข้อมูลอย่างเป็นระบบ (systematic search) ท าการทบทวนวรรณกรรม

เพ่ือหาหลักฐานเชิงประจักษ์  

- การประเมินคุณค่าของข้อมูล (appraising research) ท าการคัดเลือกและประเมิน

คุณภาพวรรณกรรม 

3) ขั้นตอนการร่างและการยกร่างแนวปฏิบัติ (drafting the practice guideline) 

- สร้างค าแนะน า (developing recommendation) โดยการรวบรวมข้อสรุปจาก

หลักฐานเชิงประจักษ์ 

- ทบทวนความถูกต้องโดยผู้เชี่ยวชาญ (consulting on the draft) น าร่างแนวทาง

ปฏิบัติไปให้ผู้ทรงคุณวุฒิประเมินความตรงตามเนื้อหาและปรับปรุงเนื้อหาของแนว

ปฏิบัติทางคลินิกตามข้อเสนอแนะ 

- สรุปแนวทางปฏิบัติ (writing of summary versions) 

4) ขั้นตอนการทบทวนแนวปฏิบัติ (reviewing the practice guideline) 

- การประเมินผลและทบทวนแนวปฏิบัติ (planning for evaluating the impact, 

revising and updating) 
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ตารางท่ี 6 เปรียบเทียบขั้นตอนการสร้างแนวปฏิบัติขององค์กรต่างๆ 
 

ขัน้ตอนหลกั กระบวนการ 
Council 

of 
Europe 

NHMRC NICE WHO 

Preparing Topic selection     
Scoping the practice guideline     
Adaptation of existing 
practice guideline     

Forming of the guideline 
development group     

Systematically 
reviewing 

Establishing clinical questions     
Systematic searching     
Including and excluding 
identified research     

Appraising research     
Drafting Developing recommendation     

Consulting on the draft     
Writing of summary versions x    

Reviewing Planning for evaluating the 
impact, revising and updating     
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สรุปขั้นตอนการสร้างแนวปฏิบัติจากการทบทวนวรรณกรรม  ประกอบด้วย 

1. การก าหนดหัวเรื่อง (topic selection) 

2. การก าหนดขอบเขตของแนวปฏิบัติ (scoping the practice guideline)   

3. การก าหนดทีมร่วมสร้างแนวปฏิบัติ (forming of the guideline development 

group)  

4. การสร้างค าถามหลักส าหรับทบทวนวรรณกรรม (formulation of the key 

questions)  

5. การสืบค้นข้อมูลเชิงประจักษ์ (search evidence  or systematic search)  

6. การประเมินคุณค่าของข้อมูล (appraising of research)  

7. การเขียนค าแนะน า (developing  recommendation)   

8. การทบทวนความถูกต้องโดยผู้เชี่ยวชาญ (consultation and review)   

9. การสรุปแนวทางปฏิบัติก่อนน าไปเผยแพร่และน าปฏิบัติจริง (writing of summary 

versions, dissemination and implementation)   

10. การประเมินผลและทบทวนแนวปฏิบัติ (guideline evaluation, revising and 

updating)   

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่า แนวปฏิบัติของแพทย์และพยาบาล มีการสร้างและ
การศึกษาเป็นจ านวนมาก  ส าหับรายละเอียดในแนวเวชปฏิบัติของแพทย์ เน้นแนวทางการตรวจเพ่ือ
วินิจฉัยและการเลือกใช้ยาให้เหมาะสมกับสภาวะโรค การตรวจติดตามอาการและอาการแสดง เพ่ือ
ประเมินผลการรักษา แนวปฏิบัติทางการพยาบาลจะเน้นบทบาทการประเมินอาการและการดูแล
ผู้ป่วยให้ได้รับการรักษาเป็นไปตามแนวทางที่ก าหนดไว้  ส่วนของเภสัชกร พบว่ามีการท าแนวปฏิบัติ
เพียงเล็กน้อย  เช่น แนวทางการใช้ยากลุ่มเสี่ยงสูง (High alert drugs) และยา warfarin ซึ่ง
ประกอบด้วยข้อมูลส าหรับการบริบาลทางเภสัชกรรม เริ่มตั้งแต่ระบบการจัดการยา การประเมิน
ความเหมาะสมของการใช้ยา การติดตามอาการอันไม่พึงประสงค์และการแก้ไข การให้ความรู้ผู้ป่วย
เพ่ือเพ่ิมความร่วมมือในการใช้ยาและเกิดการใช้ยาที่เหมาะสม ลดการเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จาก
การใช้ยา  ซึ่งมีความแตกต่างจากแนวปฏิบัติของวิชาชีพอ่ืน ท าให้ไม่สามารถใช้แนวปฏิบัติร่วมกับ
วิชาชีพอ่ืนได้ จึงมีความจ าเป็นที่จะต้องมีแนวปฏิบัติส าหรับการบริบาลทางเภสัชกรรม เพ่ือเป็น
แนวทางในการท างานแก่เภสัชกรในการให้บริบาลทางเภสัชกรรมผู้ป่วย มีข้อมูลที่น่าเชื่อถืออ้างอิงตาม
หลักฐานทางวิชากรเพ่ือช่วยในการตัดสินใจท าให้เกิดการใช้ยาอย่างเหมาะสม  ลดความหลากหลาย
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ของการปฏิบัติที่เป็นผลจากความเชื่อหรือความแตกต่างส่วนบุคคล ลดความเสี่ยงของความผิดพลาด
ท าให้ผู้ป่วยได้รับความปลอดภัยและเกิดประสิทธิภาพสูงสุดจากการใช้ยา 
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บทที ่3 

วธิดี าเนินการวจิยั 

 
การศึกษานี้ใช้วิธีการศึกษาแบบผสมผสาน (mix-method research)  โดยใช้วิธีการวิจัยเชิง

ปริมาณ (quantitative method) เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่เป็นผลจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  ร่วมกับ
การวิจัยเชิงคุณภาพ (qualitative method)  เพ่ือสร้างแนวทางเภสัชปฏิบัติ (pharmaceutical 
care practice guidelines: PCPGs) ส าหรับป้องกันภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจาก
การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel โดยอาศัยข้อมูลเชิงปริมาณเกี่ยวกับอุบัติการณ์และ
ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นมาเป็นข้อมูลตั้งต้นเพ่ือให้
สามารถพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติที่ตรงต่อปัญหาและสามารถปฏิบัติได้จริง 
 

ระยะเวลาด าเนินการวิจัย 
 สิงหาคม 2559  ถึง  ธันวาคม 2560 

ประชากรและกลุ่มตวัอยา่ง 

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) ที่เข้ารับการรักษา ณ โรงพยาบาลพระ
มงกุฎเกล้า ระหว่าง ปี พ.ศ. 2554 – 2558 

เกณฑ์การคัดข้อมูลผู้ป่วยเข้าการศึกษา (inclusion criteria) 
1. มีข้อมูลการสั่งใช้ยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) ชนิดเดิมในช่วงระยะเวลาที่ศึกษา 
2. มีข้อมูลการรับบริการต่อเนื่องอย่างน้อย 6 เดือน  

กลุ่มศึกษา (treatment) ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin ขนาด 75-162 มิลลิกรัม
ต่อวัน ร่วมกับยา clopidogrel ในเวชระเบียนติดต่อกันอย่างน้อย 2 สัปดาห์  

กลุ่มควบคุม (control)  ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin ขนาด 75 -162 มิลลิกรัม
ต่อวันเพียงรายการเดียว  ในเวชระเบียนติดต่อกันอย่างน้อย 2 สัปดาห์ 
เกณฑ์การคัดข้อมูลผู้ป่วยออกจากการศึกษา (exclusion criteria) 
1. ผู้ป่วยมีประวัติมะเร็งในกระเพาะอาหารหรือล าไส้เล็กส่วนต้น (gastric or duodenum 

cancer) 
2. ผู้ป่วยที่วินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือดในหลอดอาหารหรือกระเพาะอาหารโป่งพอง (esophageal 

or gastric varices) 
3. ผู้ป่วยที่มีข้อมูลในเวชระเบียนไม่ครบถ้วน 
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การค านวณขนาดตัวอย่าง 
 การค านวณขนาดตัวอย่างตามวัตถุประสงค์หลัก คือ อุบัติการณ์ในการเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
   

(1)  สูตรค านวณตัวอย่างเพ่ือประมาณค่าสัดส่วน(64) 
 

 n   =   
     

       

   
 

            Z α/2 = ค่ามาตรฐานจากตาราง Z ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% type I error 0.05 เท่ากับ 
1.96 
            P = ค่าสัดส่วนที่คาดว่าจะพบในประชากร จากการทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องของ Ng 
FH และคณะ(16) พบอัตราการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เท่ากับ ร้อยละ 4  
            e = ช่วงกว้างของความคลาดเคลื่อนที่ยอมรับได้ ในการศึกษานี้ก าหนดเป็นร้อยละ 3  
 

n    =    
                 

       = 163.90 
 
 

(2) ปัจจัยที่มีผลท านายการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการใช้ยาต้าน
เกล็ดเลือดสองชนิด 
จ านวนตัวอย่างที่น ามาวิเคราะห์หา odds ratio จาก Binary logistic 
regression(65) 
ต้องมีตัวอย่าง n ≥ 20x  โดยที่ x = จ านวนตัวแปรอิสระ 

           โดยการศึกษานี้มีจ านวนตัวแปรอิสระ =  9 
           ดังนั้นต้องใช้จ านวนตัวอย่าง ≥ 180 ราย 

 
ค านวณขนาดตัวอย่างเพ่ิมส าหรับกรณีข้อมูลในเวชระเบียนไม่สมบูรณ์ ร้อยละ 5  
สรุปขนาดตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษานี้ เท่ากับ 190 ราย 
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วธิกีารด าเนินการวจิยั 

การวิจัยครั้งนี้แบ่งวิธีการด าเนินการวิจัยเป็น 2 ส่วน  
ส่วนที่ 1 : การวิจัยเชิงปริมาณ 

การศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น มี
ขั้นตอนการด าเนินการ ดังนี้ 

1. สืบค้นจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ของโรงพยาบาล ระหว่างปี พ.ศ.2554-2558 และระบุ
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) ด้วย ICD-10 ดังนี้ I25.0-I25.5  

2. ค้นหาผู้ป่วยกลุ่มศึกษา (treatment) ได้แก่ ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel และค้นหาผู้ป่วยกลุ่มควบคุม (control) ได้แก่ ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin เพียง
อย่างเดียว 

3. สุ่มตัวอย่างผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (treatment) จ านวน 190 ราย 
โดยใช้วิธีการสุ่มอย่างเป็นระบบ (systematic random sampling) 

4. เก็บข้อมูลกลุ่มศึกษา (treatment) ได้แก่ ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออก
ทางเดินอาหารส่วนต้น จากเวชระเบียนอิเล็กทรอนิกส์  ข้อมูลที่บันทึก ได้แก่ ข้อมูลทั่วไป 
ประกอบด้วย เพศ อายุ โรคร่วม สิทธิการรักษา และ ข้อมูลปัจจัยที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ประกอบด้วย ประวัติการเกิด GI bleeding หรือ peptic 
ulcer, ขนาดยา aspirin ที่ได้รับ ระยะเวลาที่ได้รับยา, ประวัติการใช้ยาในกลุ่ม traditional 
NSAIDs, COX-II inhibitors, steroids, warfarin, PPIs และ H2RAs 

5. ระบุผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นด้วย ICD-10 ดังนี้ K25.0-25.6, 
K26.0-26.6, K 27.0-27.6, K28.0-28.6, K29.0, K92.0-92.2  

6. สืบค้นประวัติการวินิจฉัยจากเวชระเบียน เพ่ือยืนยันผลการวินิจฉัยภาวะเลือดออกทางเดิน
อาหารส่วนต้น สืบค้นประวัติการวินิจฉัยจากเวชระเบียน เพ่ือยืนยันผลการวินิจฉัยภาวะ
เลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้น 

7. คัดเลือกผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin (control) โดยด าเนินการจับคู่ผู้ป่วยด้วยหลักการ
คะแนนความโน้มเอียง (propensity score matching) กับกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel (treatment) โดยปัจจัยเพศและอายุ ด้วยอัตราส่วนจ านวนผู้ป่วยทั้ง
สองกลุ่มเป็นอัตรา 1:1 

8. เก็บข้อมูลผู้ป่วยกลุ่มควบคุม (control)  ได้แก่ ข้อมูลทั่วไป, ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิด
ภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นและการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น
เช่นเดียวกับกลุ่มศึกษา (ข้อ 4-6) 
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การวเิคราะหข์้อมลู 

 วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้ R-program version 3.3.0 โดยใช้สถิติ ดังนี้ 
1. การจับคู่คะแนนความโน้มเอียง (propensity score matching) ส าหรับจับคู่ผู้ป่วยกลุ่มศึกษา

และกลุ่มควบคุม(66) ด้วยปัจจัยเพศและอายุของผู้ป่วย ด้วยอัตราส่วนจ านวนผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม
เป็นอัตรา 1:1 เพ่ือให้ลักษณะพ้ืนฐาน (baseline characteristics) ที่ส าคัญของกลุ่มผู้ป่วยทั้ง
สองกลุ่มมีความใกล้เคียงกันมากที่สุดและสามารถวิเคราะห์ความสัมพันธ์ของผลของปัจจัยเสี่ยง
ของ UGIB ที่มีความส าคัญต่อการเกิด UGIB ได้อย่างชัดเจนมากที่สุด เช่น ผลจากการใช้ยากลุ่ม
ที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

2. สถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistics) ส าหรับวิเคราะห์ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยและ
อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจากการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิด 
- ร้อยละ ค่าเฉลี่ย (mean) ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (SD)  

3. สถิติเชิงอนุมาน (inferential statistics) 
- unpaired t-test และ chi-square เพ่ือแสดงความแตกต่างของลักษณะทั่วไปและปัจจัยที่

เกี่ยวข้องของผู้ป่วยกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุม ที่นัยส าคัญทางสถิติเมื่อ p-value < 0.05 ใน

กรณีที่ค่า expected value มีค่าน้อยกว่า 5 เกินร้อยละ 20 ของเซลล์ทั้งหมดใช้ fisher’s 

exact test  

- binary logistic regression เพ่ือหาค่า odds ratio  แสดงขนาดความสัมพันธ์ของปัจจัยที่

เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin 

ร่วมกับยา clopidogrel ที่ช่วงความเชื่อมั่น 95% Confidence Interval ประกอบด้วยการ

หาความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรตามและตัวแปรต้นทีละคู่ แบบ univariate analysis และ

การหาความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรตาม (UGIB) และตัวแปรต้น (related factors of UGIB) 

ทีละหลายตัวแปร แบบ multivariate analysis  

 
เครื่องมือทีใ่ชใ้นการศกึษา 

- แบบบันทึกประวัติการใช้ยาผู้ป่วย  (ภาคผนวก ก) 
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ส่วนที่ 2 : การวิจัยเชิงคุณภาพ 
  การพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  โดยใช้ข้อค้นพบจากส่วนที่ 1 มาตั้งต้นในการ
ด าเนินการ 
       การศึกษาครั้งนี้น าหลักการสร้างแนวทางเวชปฏิบัติ (clinical practice guidelines) ของ 
World Health Organization (WHO, Council of Europe, National Health and Medical 
Research Council (NHMRC) และ National Institute for Health and Care Excellence 
(NICE) มาพัฒนาให้เหมาะสมกับบริบทของสถานที่ท าการวิจัย โดยมีขั้นตอนในการด าเนินการดังนี้    

1. ทบทวนวรรณกรรมเพ่ือน ามาใช้เป็นกรอบแนวคิดในการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับ
ป้องกันและแก้ไขภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับ
ยา clopidogrel 

2. น าข้อมูลอุบัติการณ์การเกิดปัญหาและปัจจัยที่เกี่ยวข้องที่ได้จากการวิจัยเชิงปริมาณมาพัฒนา
หัวข้อ ประเด็นปัญหาและข้อมูลที่จ าเป็น ที่ต้องระบุในแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ เพ่ือให้ได้แนว
ทางการดูแลผู้ป่วยที่ตรงกับปัญหาที่มีข้อมูลว่าเกิดข้ึนจริงในโรงพยาบาล 

3. แต่งตั้งผู้เชี่ยวชาญและผู้มีประสบการณ์ในการดูแลผู้ป่วยกลุ่มโรคหัวใจและหลอดเลือด 5-7 
ท่าน (กลุ่มที่ 1) และจัดการประชุมระดมสมองเพ่ือสอบถามความคิดเห็นเกี่ยวกับประเด็น
ปัญหาและข้อมูลที่จ าเป็นในการดูแลผู้ป่วยเพ่ือป้องกันและแก้ไขการเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้น  

4. จัดท าแนวเภสัชปฏิบัติการดูแลผู้ป่วยเพ่ือป้องกันและแก้ไขการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
4.1 สืบค้นหลักฐานวิชาการเชิงประจักษ์ 
4.2 จัดระดับความน่าเชื่อถือของหลักฐานวิชาการเชิงประจักษ์ 
4.3 จัดท าค าแนะน า (recommendation)  

5. ตรวจสอบคุณภาพของแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ โดยการประยุกต์ใช้หลักการหาค่าดัชนีความ
ตรงตามเนื้อหา ท าการรวบรวมความคิดเห็นของผู้ทรงคุณวุฒิโดยใช้หลักการเทคนิคเดลฟาย 
(Delphi technique) โดยเชิญผู้ทรงวุฒิจ านวน 3-5 ท่านที่ เป็นผู้ เชี่ยวชาญและมี
ประสบการณ์ในการดูแลผู้ป่วยวิกฤตและผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือด (กลุ่มที่ 2) โดยเป็น
คนละกลุ่มกับผู้เชี่ยวชาญในกลุ่มที่ 1 หรือมีจ านวนซ้ ากันไม่เกินร้อยละ 20 เพ่ือท าการ
ประเมินความตรงของเนื้อหาโดยใช้แบบสอบถาม แบ่งระดับความเห็นเป็น 4 ระดับ(67)  ดังนี้ 
ระดับ 1 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติไม่สอดคล้องกับแนวคิด/ทฤษฎีที่เกี่ยวข้อง 
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ระดับ 2 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติมีความสอดคล้องบางส่วนกับแนวคิด/ทฤษฎีที่
เกี่ยวข้อง จ าเป็นต้องได้รับการพิจารณาทบทวนและปรับปรุงอย่างมาก 
ระดับ 3 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติค่อนข้างสอดคล้องกับกับแนวคิด/ทฤษฎีที่
เกี่ยวข้อง จ าเป็นต้องได้รับการปรับปรุงเล็กน้อย 
ระดับ 4 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติสอดคล้องกับแนวคิด/ทฤษฎีที่เกี่ยวข้อง 
โดยระดับ 1 และ 2 หมายถึง ไม่สอดคล้อง , ระดับ 3 และ 4 หมายถึง มีความสอดคล้อง 

6. ส่งแบบสอบถามให้ผู้เชี่ยวชาญตรวจสอบ โดยแบบสอบถามรอบที่ 1 เป็นการให้ผู้เชี่ยวชาญ
ลงระดับความคิดเห็น และค าแนะน าเพ่ิมเติม น าข้อมูลที่ได้มาวิเคราะห์ความสอดคล้อง 
ค านวณค่าดัชนีความตรงตามเนื้อหารายข้อ (Item - Content Validity Index : ICVI)(67)  
 

             ICVI     =   
จ านวนผู้ทรงคุณวุฒิท่ีให้ความคิดเห็นระดับสอดคล้องกับแนวคิดหรือทฤษฏี

จ านวนผู้ทรงคุณวุฒิท้ังหมด
 

 
โดยก าหนดให้ค่า ICVI มากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 0.6 หมายถึงค าแนะน าในหัวข้อนั้นมีความ
เหมาะสม 

7. ส่งแบบสอบถามรอบท่ี 2 ซึ่งแสดงผลการวิเคราะห์ข้อมูลที่ได้จากความคิดเห็นจากการส ารวจ
รอบที่ 1 เพ่ือให้ผู้ทรงคุณวุฒิได้ยืนยันหรือเปลี่ยนแปลงค าตอบ พร้อมทั้งเสนอความคิดเห็น
เพ่ิมเติม  หาก ICVI มีค่าน้อยกว่า 0.6 หัวข้อนั้นจะต้องปรับปรุงแก้ไขตามความเห็นของผู้ทรง
วุฒิ และท าการส่งให้ผู้ทรงคุณวุฒิประเมินซ้ าอีกครั้ง 
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เครื่องมือที่ใช้ในการศึกษา 
- แบบเก็บข้อมูลส าหรับการระดมสมอง เพ่ือก าหนดหัวข้อที่ควรมีในแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 

(ภาคผนวก ข) 
- แบบสอบถามส าหรับผู้เชี่ยวชาญลงความคิดเห็นความตรงตามเนื้อหาของค าแนะน าในแนวทาง

เภสัชปฏิบัติฯ (ภาคผนวก ค) 
 
ประเด็นจริยธรรม 

เนื่องจากในการศึกษานี้ ใช้วิธีสืบค้นประวัติผู้ป่วยย้อนหลังจากเวชระเบียนและฐานข้อมูลทาง
อิเล็กทรอนิกส์ของโรงพยาบาลและไม่มีการท าหัตถการใดกับผู้ป่วย ดังนั้นประเด็นจริยธรรมจึงมีเพียง
การรักษาความลับของผู้ป่วยเท่านั้น ทั้งนี้ผู้วิจัยด าเนินการรักษาความลับของผู้ป่วยโดยการใช้รหัส
แทนการระบุตัวบุคคล แหล่งเก็บข้อมูลเอกสารเกี่ยวกับผู้ป่วยมีเพียงผู้วิจัยเท่านั้นที่เข้าถึงข้อมูลของ
ผู้ป่วยได้รวมถึงมีระบบป้องกันการเข้าถึงเอกสารอย่างรัดกุม 

โดยการศึกษานี้ได้รับการรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ คณะเภสัช
ศาสตร์ มหาวิทยาลัยศิลปากร ในวันที่ 3 ตุลาคม 2559 (รหัสโครงการ: 21/2559) (ภาคผนวก ง) และ
ได้รับการรับรองจากคณะอนุกรรมการพิจารณาโครงการวิจัย กรมแพทย์ทหารบก ในวันที่ 1 
กุมภาพันธ์ 2560 (รหัสโครงการ: Q032h/59) (ภาคผนวก จ) 
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บทที ่4 

ผลการวเิคราะห์ข้อมลู 

 

ผลการศึกษาพบว่าระหว่างปี พ.ศ.2554 ถึง 2558 มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจเข้ารับการ
รักษา ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ทั้งหมด 9,639 ราย โดยเป็นผู้ป่วยกลุ่มศึกษา ได้แก่ ผู้ป่วยที่
ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 4,870 ราย ผู้ป่วยกลุ่มควบคุม ได้แก่ ผู้ป่วยที่ได้รับยา 
aspirin เพียงอย่างเดียว จ านวน 4,769 ราย ด าเนินการสุ่มตัวอย่างจากกลุ่มศึกษาจ านวน 190 ราย 
เพ่ือท าการสืบค้นข้อมูลปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น จาก
ฐานข้อมูลเวชระเบียนอิเล็กทรอนิกส์ ทั้งนี้สามารถเก็บรวบรวมข้อมูลผู้ป่วยได้ 184 ราย  ถูกคัดออก
จากการศึกษา 6 ราย เนื่องจากข้อมูลเวชระเบียนอิเล็กทรอนิกส์ไม่สมบูรณ์  และท าการจับคู่ 
(match) กับกลุ่มที่ได้รับยา aspirin โดยใช้หลักการคะแนนความโน้มเอียง (propensity score 
matching) ด้วยปัจจัยเพศและอายุของผู้ป่วย ด้วยอัตราส่วนจ านวนผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มเป็นอัตรา 1:1 
เพ่ือให้ลักษณะพ้ืนฐาน (baseline characteristics) ที่ส าคัญของกลุ่มผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มมีความ
ใกล้เคียงกันมากที่สุด รวมทั้งสิ้น 368 ราย (กลุ่มศึกษา 184 รายและกลุ่มควบคุม 184 ราย) 
รายละเอียดการคัดเลือกผู้ป่วยเข้าการศึกษา แสดงดังแผนภูมิที่ 1 และค่าคะแนนความโน้มเอียงก่อน
และหลังการจับคู่ผู้ป่วยกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุม แสดงดังแผนภูมิที่ 2 
  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

propensity score matching  1:1   
ด้วยปัจจัยเพศและอาย ุ

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ 
(CAD) 

ผู้ป่วยกลุ่มศึกษา 
184 ราย 

สุ่มตัวอย่าง 

190 ราย 

ผู้ป่วยกลุ่มควบคุม 
184 ราย 

ได้รับยา aspirin +clopidogrel 
4,870 ราย 

ได้รับยา aspirin  
4,769 ราย 

คัดออกจาก
การศึกษา 6 ราย 

(ข้อมูลในเวชระเบยีน
อิเล็กทรอนิกสไ์ม่

ครบถ้วน) 
 

แผนภูมทิี ่1 การคัดเลือกผู้ป่วยเข้าการศึกษา 
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แผนภูมิที่ 2 ค่าคะแนนความโน้มเอียง (propensity score) ก่อนและหลังการจับคู่ของผู้ป่วยที่ได้รับ
ยา aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

 
 

ข้อมลูทัว่ไปของผู้ปว่ย 

จากการเก็บข้อมูลในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งหมด 368 ราย แบ่งเป็นผู้ป่วยกลุ่มศึกษา
และกลุ่มควบคุม กลุ่มละ 184 ราย ข้อมูลทั่วไปพบว่าผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มส่วนใหญ่เป็นเพศชาย ร้อยละ 
69.02 และอายุเฉลี่ยของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มเท่ากับ 70.5 ปี ซึ่งมีลักษณะแตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส าคัญ
ทางสถิติ (p-value 1.00 และ 0.994 ตามล าดับ) 

ประวัติการมีโรคร่วมในกลุ่มโรคหัวและหลอดเลือด พบว่าผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีโรคร่วม 1 โรค
ร้อยละ 19.02 กลุ่มควบคุมร้อยละ 17.39,  ผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีโรคร่วม 2 โรค ร้อยละ 42.94 กลุ่ม
ควบคุม ร้อยละ 44.02 และผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีโรคร่วม 3 โรค ร้อยละ 38.04 กลุ่มควบคุม 38.59 
สิทธิการรักษาพบว่าผู้ป่วยในกลุ่มศึกษามีสิทธิประกันสุขภาพถ้วนหน้า ร้อยละ 11.41 กลุ่มควบคุม 
15.22, สิทธิกองทุนประกันสังคม กลุ่มศึกษา ร้อยละ 1.63 กลุ่มควบคุม ร้อยละ 2.72, สวัสดิการ
ข้าราชการ กลุ่มศึกษา ร้อยละ 80.89 กลุ่มควบคุม ร้อยละ 71.19  และสิทธิช าระเงิน กลุ่มศึกษา ร้อย
ละ 5.98 กลุ่มควบคุม ร้อยละ 10.87  โดยทั้งสองกลุ่มมีลักษณะแตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส าคัญทาง
สถิติ (p-value 0.920 และ 0.153 ตามล าดับ)  ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย แสดงดังตารางที่ 7 



  46 

ตารางที ่7 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มท่ีได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

ข้อมลูผูป้ว่ย 
กลุม่ทีไ่ดร้บัยา 

 aspirin 
จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

กลุม่ทีไ่ดร้บัยา  
aspirin รว่มกบัยา 

clopidogrel 
จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

P- value 

เพศ  

     ชาย 127 (69.02) 127 (69.02) 
1.000a 

     หญิง 57 (30.98) 57  (30.98) 

อาย ุ(ป)ี 

< 60 38 (20.65) 37 (20.11) 

0.999a 

60-69 46 (25.00) 46 (25.00) 

70-79 49 (26.63) 49 (26.63) 

80-89 42 (22.83) 42 (22.83) 

 90  9 (4.89) 10 (5.43) 

อายุเฉลีย่  (mean ± SD) 70.5±13.14 70.5±14.36 0.994b 

โรครว่มในกลุม่โรคหวัใจและหลอดเลอืด (DM, HT, DLP)    

    มีโรคร่วม 1 โรค 32 (17.39) 35 (19.02) 

0.920a     มีโรคร่วม 2 โรค 81 (44.02) 79 (42.94) 

    มีโรคร่วม 3 โรค 71 (38.59)  70 (38.04) 

สทิธกิารรักษา 

    ประกันสุขภาพถ้วนหน้า 28 (15.22) 21 (11.41) 

0.153a 
    กองทุนประกันสังคม 5 (2.72) 3 (1.63) 

    สวัสดิการข้าราชการ 131 (71.19) 149 (80.98) 

    ช าระเงิน 20 (10.87) 11 (5.98) 

หมายเหตุ a วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ  chi square test  
     b  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ  unpaired t- test 
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การรายงานผลการศึกษาแบ่งออกเป็น 2 ส่วน ดังนี้ 
ส่วนที่ 1  อุบัติการณ์และปัจจัยที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

1.1 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin และ
การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

1.2 ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

1.3 ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา (drug related problems; DRPs) ที่มีแนวโน้มอาจท าให้
ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel 

ส่วนที่ 2 การพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน
ต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

สว่นที ่1  อุบตัิการณแ์ละปจัจยัทีเ่กี่ยวข้องกบัการเกดิภาวะเลือดออกในทางเดนิอาหารสว่นต้น 

1.1 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin และ
การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin เพียงชนิดเดียว พบการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร

ส่วนต้น  1 ราย (ร้อยละ 0.54) และในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel จ านวน 
9 ราย (ร้อยละ 4.89) โดยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel มีโอกาสในการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นมากกว่ากลุ่มที่ได้รับยา aspirin เพียงชนิดเดียวอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติ (p-value 0.034, odds ratio 9.41, (95%CI 1.74-174.46)) ข้อมูลแสดงดังตารางที่ 8 
 

ตารางที ่8 อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา 
aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

กลุม่ผูป้ว่ย 
เกดิ UGIB  

ราย (ร้อยละ) 
ไมเ่กดิ UGIB  
ราย (ร้อยละ) 

OR 
(95% CI) 

P-value 

กลุ่มที่ได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel  

(184 ราย) 
9 (4.89) 175 (95.11) 

9.41 
(1.74-174.46) 

0.034* 
กลุ่มที่ได้รับยา aspirin 

(184 ราย) 
1 (0.54) 183 (99.46) 

หมายเหตุ วิเคราะห์ข้อมูลด้วยสถิติ binary logistic regression 
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อาการแสดงและผลการผลการตรวจยืนยันด้วยการส่องกล้องทางเดินอาหารของผู้ป่วยที่เกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ในกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุม แสดงดังตารางที่ 9 และ 10 
ตามล าดับ 
 

ตารางท่ี 9 อาการแสดงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา 
aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

อาการแสดง 
กลุม่ทีไ่ดร้บัยา 

 aspirin 
จ านวนผูป้ว่ย (รอ้ยละ) 

กลุม่ทีไ่ดร้บัยา  
aspirin รว่มกบัยา clopidogrel 

จ านวนผูป้ว่ย (รอ้ยละ) 
Melena 1 (100) 4 (44.45) 
Drop in Hemoglobin 0 2 (22.22) 
Hematemesis 0 1 (11.11) 
Coffee ground and melena 0 1 (11.11) 

Stool occult blood positive 0 1 (11.11) 
รวม 1 (100) 9 (100)  

 
ตารางที ่10 ผลการตรวจส่องกล้องทางเดินอาหารในผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

ผลการตรวจยนืยันดว้ย 
esogastroduodenoscopy 

กลุม่ทีไ่ดร้บัยา aspirin 
จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

กลุม่ทีไ่ดร้บัยา 
aspirin รว่มกบัยา clopidogrel 

จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

Gastric ulcer 1 (100) 4 (44.45) 

Duodenal ulcer 0 3 (33.33) 

Esophagitis and gastritis 0 2 (22.22) 

รวม 1 (100)  9 (100)  
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1.2 ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  

 การศึกษาในครั้งนี้ติดตามปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้น ทั้งหมด 9 ปัจจัย ได้แก่ 1) อายุ, 2) ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารหรือแผลใน

กระเพาะอาหาร, 3) การติดเชื้อ H. pylori, 4) ระยะเวลาการได้รับยาต้านเกล็ดเลือด, การได้รับยาที่มี

ผลเพ่ิมความเสี่ยง ได้แก่ 5) ยาในกลุ่ม NSAIDs, 6) ยาในกลุ่ม corticostreroids, 7) ยา warfarin 

และการได้รับยาที่มีผลลดความเสี่ยง ได้แก่ 8) ยาในกลุ่ม PPIs, 9) ยาในกลุ่ม H2RAs ส าหรับการ

รายงานผลปัจจัยที่มีอิทธิพลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น แบ่งเป็น 3 ส่วน ดังนี้ 

1.2.1 จ านวนผู้ป่วยจ าแนกตามปัจจัยที่เกี่ยวข้องการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

1.2.2 การวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นด้วยวิธี  

univariate binary logistic regression 

1.2.3 การวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นด้วยวิธี  

multivariate binary logistic regression 

 

1.2.1 จ านวนผู้ปว่ยจ าแนกตามปจัจยัทีเ่กี่ยวข้องการเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดินอาหารสว่นตน้ 

ผลการศึกษาพบว่าจ านวนผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยงด้านอายุ , ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารหรือแผลในกระเพาะอาหาร , ระยะเวลาการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดนานกว่า 1 ปี, 

ประวัติการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs เป็นประจ า, ประวัติการได้รับยาในกลุ่ม corticostreroids เป็น

ประจ าและเป็นครั้งคราว และการได้รับยาในกลุ่ม H2RAs ของผู้ป่วยในกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุมมี

ความแตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value 0.999, 0.053, 0.257, 0.174, 1.000, 0.121 

และ 0.371 ตามล าดับ) 

ในผู้ป่วยกลุ่มควบคุมที่ได้รับยา aspirin เพียงอย่างเดียว มีจ านวนผู้ป่วยที่มีประวัติการได้รับ

ยาในกลุ่ม NSAIDs เป็นครั้งคราว และการได้รับยา warfarin มากกว่ากลุ่มผู้ป่วยในกลุ่มศึกษาที่ได้รับ

ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value 0.003 และ 0.010 

ตามล าดับ)  

ส่วนประวัติการได้รับยาในกลุ่ม PPIs พบว่าผู้ป่วยกลุ่มศึกษามีมากกว่าผู้ป่วยกลุ่มควบคุม

อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p-value 0.000) 
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ส าหรับปัจจัยด้านประวัติการติดเชื้อ H. pylori  ไม่สามารถเก็บข้อมูลจากเวชระเบียนได้ 

เนื่องจากตามแนวทางการรักษาของโรงพยาบาล ไม่ได้มีข้อก าหนดให้มีการตรวจก่อนเริ่มใช้ยาต้าน

เกล็ดเลือด   

ข้อมูลจ านวนผู้ป่วยที่มีปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

แสดงดังตารางที่ 11 

 
ตารางที ่11 จ านวนผู้ป่วยจ าแนกตามปัจจัยที่เกี่ยวข้องการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน
ต้นในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin (กลุ่มควบคุม) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel (กลุ่มศึกษา) 
 

ปจัจยั 
กลุม่ทีไ่ดร้บัยา 

 aspirin 
จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

กลุม่ทีไ่ดร้บัยา  
aspirin รว่มกบัยา 

clopidogrel 
จ านวนผูป้ว่ย (ร้อยละ) 

P- value 

อายุมากกว่า 60 ป ี 146 (79.35) 147 (79.89) 0.999 a 

ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหาร 13 (7.06) 5 (2.71) 0.053 c 

ระยะเวลาการได้รับยานานกวา่ 1 ปี 148  (80.43) 139 (75.54) 0.257 a 

การได้รับยากลุ่ม NSAIDs เป็นประจ า 7 (3.80) 2 (1.08) 0.174 c 

การได้รับยากลุ่ม NSAIDs เป็นคร้ังคราว 28 (15.21) 11 (5.97) 0.003 a 

การได้รับยากลุ่ม Steroid เป็นประจ า 1 (0.54) 0 (0) 1.000 c 

การได้รับยากลุ่ม Steroid เป็นคร้ังคราว 6 (3.26) 1 (0.54) 0.121 c 

การได้รับยา Warfarin 10 (5.43) 1 (0.54) 0.010 c 

ประวัติการได้รบัยาในกลุ่ม PPIs 56 (30.43) 138 (75) 0.000 a 

ประวัติการได้รบัยาในกลุ่ม H2RA 1 (0.54) 4 (2.57) 0.371 c 

หมายเหตุ  a วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ chi square test 
      c  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ  fisher-exact probability test 
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1.2.2 การวเิคราะหป์จัจยัทีม่ผีลต่อการเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ดว้ยวธิ ี 

univariate binary logistic regression 

ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้น โดยใช้ binary 
logistic regression แบบ univariate analysis พบว่าปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะ
เลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ได้แก่ การได้รับยา clopidogrel (p-value  
0.034, OR 9.41 (95%CI 1.74-174.46)) และประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารหรือ
แผลในกระเพาะอาหาร (p-value  0.002, OR 9.79 (95%CI 1.96-39.31)) 

ปัจจัยการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids เป็นประจ า, การได้รับยา warfarin 
และยาในกลุ่ม H2RAs มีจ านวนกลุ่มตัวอย่างไม่เพียงพอที่จะน ามาวิเคราะห์ทางสถิติ ข้อมูลแสดงดัง
ตารางที่ 12 
 
ตารางที ่12 ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นด้วยวิธี  
univariate binary logistic regression 
 

Factors Coefficient Odds ratio 95%CI P-value 
Clopidogrel 2.242 9.41 1.74-174.46 0.034* 
Age -0.003 0.99 0.95-1.04 0.886 
Duration 0.000 0.99 0.99-1.00 0.517 
History of GIB/PUD 2.282 9.79 1.96-39.31 0.002* 
Occasional NSAIDs use 1.343 3.83 0.79-14.46 0.059 
Occasional steroids use 1.874 6.51 0.32-44.13 0.097 
PPIs use 1.308 3.69 0.91-24.73 0.101 

 
1.2.3 การวเิคราะหป์จัจยัทีม่ผีลต่อการเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ดว้ยวธิ ี 

multivariate binary logistic regression 

จากผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้น โดยใช้ 

binary logistic regression แบบ univariate analysis พบว่ามีเพียงปัจจัยเดียวที่มีผลเพ่ิมความ

เสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น จึงน าข้อมูลมาวิเคราะห์แบบ multivariate 

analysis ซ่ึงวิธีการน าตัวแปรเข้าไปท านายในสมการที่ใช้บ่อยมี 4 วิธี ได้แก่ 1) enter method หรือ 

select all independent variables 2) forward method 3) backward method 4) stepwise 
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method ส าหรับการศึกษานี้เนื่องจากมีเพียงตัวแปรประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร

หรือแผลในกระเพาะอาหารที่มีนัยส าคัญทางสถิติ และอีกหลายปัจจัยที่มีจ านวนผู้ป่วยไม่มากเพียงพอ

ในการวิเคราะห์ข้อมูล จึงมีความจ าเป็นในการเลือกวิธีการวิเคราะห์ด้วยเทคนิค select all 

independent variables(68)  โดยน าตัวแปรต้นที่มีความสัมพันธ์ทั้งหมด ทั้งแบบที่มีและไม่มี

นัยส าคัญทางสถิติจากการวิเคราะห์แบบ univariate analysis ทุกตัวแปรเข้าในสมการ ซึ่งเหมาะ

ส าหรับการศึกษาที่มีการทบทวนมาแล้วว่าตัวแปรอิสระทุกตัวที่ศึกษามีอิทธิพลต่อตัวแปรตาม และ

โดยทั่วไปวิธีการนี้สามารถใช้ได้ในกรณีการวิเคราะห์ผลที่มีลักษณะ ดังต่อไปนี้  1) ความไม่สมดุลของ

ขนาดตัวอย่าง (unbalanced sample size) 2) อิทธิพลของข้อมูลสูญหาย (influence of missing 

data) 3) มีความแปรปรวนในกลุ่มและระหว่างกลุ่มตัวอย่างสูงมาก (extremely large within 

group variation, relative to between group variation)  และ 4) ตัวแปรอิสระมีอิทธิพลร่วมกัน

ในการส่งผลต่อตัวแปรตาม (presence of interaction)(69) ซึ่งการศึกษานี้พบว่ามีตัวแปรอิสระมี

อิทธิพลร่วมกัน เช่น อายุมีผลต่อการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs และประวัติการเกิด GI bleeding ที่

มากขึ้น(70)  

ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้น โดยใช้ binary 
logistic regression แบบ multivariate analysis ด้วยการน าปัจจัยที่สามารถวิเคราะห์ผลทางสถิติ
ได้จาก univariate analysis ทุกปัจจัย ได้แก่ ระยะเวลาการได้รับยา, ประวัติการเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารหรือแผลในกระเพาะอาหาร, ประวัติการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids 
เป็นครั้งคราว และการได้รับยาในกลุ่ม PPIs พบว่าปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออก
ทางเดินอาหารส่วนต้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ได้แก่ ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารหรือแผลในกระเพาะอาหาร (p-value  0.000, OR 9.79 (95%CI 5.91-334.14))  และการ
ได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs (p-value  0.014, OR 3.83 (95%CI 1.30-50.15)) ข้อมูลแสดงดังตารางที่ 
13 
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ตารางที ่13 ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นด้วยวิธี 
multivariate binary logistic regression 
 

Factors Coefficient OR 95%CI P-Value 
Clopidogrel 3.590 9.41 3.69-960.85 0.006* 
Duration 0.000 0.99 0.99-1.00 0.698 
Hx of GIB/PUD 3.730 9.79 5.91-334.14 0.000* 
Occasional NSAIDs use 2.170 3.83 1.30-50.15 0.014* 
Occasional steroids use 3.784 6.51 0.56-2885.57 0.075 
PPIs use -0.370 3.69 0.11-5.46 0.690 

 
1.3 ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา (drug related problems; DRPs) ที่มีแนวโน้มอาจท าให้

ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel 
การศึกษานี้ท าการบันทึกปัญหาที่เก่ียวข้องกับการใช้ยาที่มีแนวโน้มอาจท าให้ผู้ป่วยเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ร่วมด้วย โดย

จ าแนกประเภทปัญหาที่เกิดจากการใช้ยา (Drug related problem; DRPs) ตามแนวทางของ 

Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) 7.0 แบ่งออกเป็น 2 ประเด็นหลัก ได้แก่ 

ลักษณะของปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา (problems) และสาเหตุของแนวโน้มการเกิดปัญหาจาก

การใช้ยา (causes)   

1.3.1 ลักษณะของปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา (problems) ที่มีแนวโน้มอาจท าให้ผู้ป่วยเกิด

ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 

clopidogrel พบทั้งหมด 218 ครั้ง  เป็นปัญหาที่เกี่ยวข้องกับประสิทธิภาพการรักษา

ทั้งหมด ปัญหาที่พบมากที่สุด ได้แก่  

1) ระยะเวลาการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ไม่เหมาะสม ร้อยละ 63.76
การศึกษานี้พบการบันทึกระยะเวลาที่เหมาะสมของการใช้ยาในเวชระเบียนเพียง 4 ราย 
เป็นการระบุแผนการหยุดยาเมื่อครบ 1 ปีในการนัดครั้งถัดไป แต่เมื่อผู้ป่วยเข้ารับการ
รักษายังได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันอยู่ และเมื่อประเมินจากข้อมูลผู้ป่วย
ทั้งหมดพบผู้ป่วยถึงร้อยละ 75.54 ที่มีการได้รับยานานกว่า 1 ปี  
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2) การเลือกใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่ไม่สอดคล้องกับ
แนวทางการรักษา  ร้อยละ 35.33 มี 2 ประเด็น ได้แก่   
2.1) มีข้อบ่งใช้ของการได้รับยาป้องกัน แต่ไม่ได้รับยา 34 ราย (ร้อยละ 18.48) โดยเป็น

ผู้ป่วยที่มีปัจจัย 1 ข้อ ได้แก่ ผู้ป่วยสูงอายุ 33 ราย อีก 1 รายเป็นผู้ป่วยสูงอายุที่มี

การใช้ยาในกลุ่ม NSAIDs ร่วมด้วย และได้รับยาป้องกันที่ไม่ใช่ยาในกลุ่ม PPIs ได้แก่ 

การใช้ยาในกลุ่ม H2RAs 3 ราย (ร้อยละ 1.63) 

2.2) มีการสั่งใช้ยาป้องกันในรายที่ไม่มีข้อบ่งใช้ 28 ราย (ร้อยละ 15.22) โดยเป็นการสั่ง

ใช้ยาในผู้ป่วยที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 

ซึ่งท าให้เพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาในกลุ่ม PPIs กับยา 

clopidogrel ท าให้เกิดผลแทรกซ้อนทางระบบหัวใจและหลอดเลือดได้  

3) ปัญหาการได้รับยาที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยง ได้แก่ ยาในกลุ่ม NSAIDs และ corticosteroids  
ร้อยละ 6.42  รายละเอียดข้อมูล แสดงดังตารางที่ 14 

 

ตารางที ่14 ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยาที่มีแนวโน้มอาจท าให้ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
 

ปัญหาที่เกีย่วขอ้งกับการใชย้า รายละเอยีด 
จ านวน 
ครัง้  

(ร้อยละ) 
1. การได้ รั บยาที่ มี ผล เ พ่ิม

ความเสี่ยง 
การได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, 
corticosteroids 

14  
(6.42) 

2. ระยะเวลาการได้ รับยา 
dual antiplatelet ไม่
เหมาะสม 

ระยะเวลาการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel นานเกินไป (มากกว่า 1 ปี) 

139 
(63.76) 

3. การได้รับยาป้องกันการ
เ กิ ด อ า ก า ร อั น ไ ม่ พึ ง
ประสงค์ท่ีไม่เหมาะสม 

3.1 ไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ในรายที่ม ี
ข้อบ่งใช้ 

37  
(16.97) 

3.2 ได้รับยาในกลุ่ม PPIs โดยไม่มีข้อบ่งใช้ 
 

28 
(12.85) 
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1.3.2 สาเหตุของแนวโน้มการเกิดปัญหาจากการใช้ยา (causes)  เมื่อพิจารณาตามสาเหตุของ

แนวโน้มการเกิดปัญหาจากการใช้ยาพบว่าส่วนใหญ่เกิดจากระยะเวลาการได้รับยาต้าน

เกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันที่นานกว่าค าแนะน าตามแนวทางการรักษา ร้อยละ 63.76 

ส่วนที่เหลือเป็นปัญหาการเลือกใช้ยา ข้อมูลแสดงดังตารางที่ 15 
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ตารางที ่15 สาเหตุของแนวโน้มการเกิดปัญหาจากการใช้ยาที่อาจท าให้ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
 

หมวดหมู่หลกั 
(primary domains) 

รายละเอยีด 

จ านวน 
ครัง้  

(ร้อยละ) 
1. การเลือกใช้ยา  

(drug selection) 
1.1 ไม่มีการใช้ยาที่จ าเปน็ต้องใช้เพือ่เสริมฤทธิ์หรือ

ป้องกันผลขา้งเคียงจากยา 
(synergistic/preventive drug required and 
not given) 
ได้แก่ ไม่ได้รบัยาในกลุ่ม PPIs ในรายที่มีข้อบ่งใช ้

1.2 ไม่มีข้อบ่งใช้ส าหรับยาดงักล่าว  
       (no indication for drug) 

ได้รับยาในกลุ่ม PPIs โดยไม่มีขอ้บ่งใช ้
1.3 เลือกใช้ยาไม่สอดคล้องกับแนวทางการรักษา 

(inappropriate drug according to 
guidelines/formulary)   
ได้แก่  ได้รับยาในกลุ่ม H2RAs แทน PPIs 

1.4 เลือกใช้ยาไม่เหมาะสม (inappropriate drug : 
within guidelines but otherwise contra-
indicated) ได้แก่ การได้รับยาในกลุ่มที่เพิ่ม
ความเสี่ยงของการเกิด UGIB 

34  
(15.60) 

 
 
 

28 
(12.85) 

 
3 

(1.37) 
 
 

14 
(6.42) 

2. ระยะเวลาการรักษา  
(treatment 
duration) 

ระยะเวลาการรักษาสั้นหรือนานเกินไป 
(duration of treatment too short/long) 
ได้แก่ ได้รับยา DAPT นานเกินระยะเวลา 1 ป ี

139 
(63.76) 

รวม 218  
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สว่นที ่2  การพฒันาแนวทางเภสชัปฏบิตัสิ าหรับป้องกันภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้จาก

การไดร้บัยา aspirin รว่มกบัยา clopidogrel 

ขั้นตอนการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ประกอบด้วย 6 ขั้นตอน ได้แก่ 1) การทบทวน
วรรณกรรมเพ่ือน ามาใช้เป็นกรอบแนวคิดในการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 2) การก าหนดหัวข้อ 
ประเด็นปัญหาและข้อมูลที่จ าเป็น ที่ต้องระบุในแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 3) การก าหนดทีมร่วมสร้าง
แนวปฏิบัติฯ 4) การจัดท าร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 5) การตรวจสอบคุณภาพของแนวทางเภสัช
ปฏิบัติฯ  6) การสรุปแนวทางปฏิบัติฯ ผลการด าเนินการ มีรายละเอียด ดังนี้ 

ขั้นตอนที่ 1 การทบทวนวรรณกรรมเพ่ือน ามาใช้เป็นกรอบแนวคิดในการพัฒนาแนวทาง
เภสัชปฏิบัติฯ ผลการทบทวนหลักการสร้างแนวทางปฏิบัติ ของ WHO, Council of Europe, 
NHMCR และ NICE สามารถสรุปขั้นตอนการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ได้ 6 ขั้นตอนหลัก ดังนี้ 

1. การก าหนดหัวเรื่อง (topic selection) 
2. การก าหนดขอบเขตของแนวทางปฏิบัติ (scoping the practice guideline) 
3. การก าหนดทีมร่วมสร้างแนวทางปฏิบัติ (forming of the guideline development 

group) 
4. การร่างแนวทางปฏิบัติ ประกอบด้วย ขั้นตอนการสร้างค าถามหลักส าหรับทบทวน

วรรณกรรม (formulation of the key questions), การสืบค้นข้อมูลเชิงประจักษ์ 
(search evidence  or systematic search), การประเมินคุณค่าของข้อมูล 
(appraising of research) และการเขียนค าแนะน า (developing  recommendation) 

5.  การทบทวนความถูกต้องของแนวทางปฏิบัติโดยผู้เชี่ยวชาญ (consultation and 
review) 

6.  การสรุปแนวทางปฏิบัติก่อนน าไปเผยแพร่และน าไปปฏิบัติจริง (writing of summary 
versions, dissemination and implementation)   

ส าหรับการศึกษานี้ได้ก าหนดหัวเรื่องของการจัดท าแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ไว้แล้ว ดังนั้น
ขั้นตอนพัฒนาจึงเริ่มตั้งแต่ข้ันตอนการก าหนดขอบเขตของแนวทางปฏิบัติ เป็นต้นไป 

ขั้นตอนที่ 2 การก าหนดหัวข้อ ประเด็นปัญหาและข้อมูลที่จ าเป็น ที่ต้องระบุในแนวทางเภสัช
ปฏิบัติฯ โดยการน าผลการศึกษาปัจจัยที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น
และแนวโน้มการเกิดปัญหาจากการใช้ยาในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่ได้จาก
การศึกษาเชิงปริมาณ ในส่วนที่ 1 น ามาสรุปประเด็นหัวข้อที่ควรมีในแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ โดยการ
พัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ในครั้งนี้เป็นการเน้นการด าเนินการของเภสัชกรเพ่ือป้องกันการเกิด
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ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น จึงได้ใช้กรอบแนวคิดของ PCNE version 7.0 ในส่วนของ
การแก้ไขปัญหา (interventions) มาก าหนดบทบาทของเภสัชกร ประกอบด้วยข้อมูล 4 ส่วน ดังนี้วิธี 

1.1) ประเด็นด้านการสั่งใช้ยา (prescriber) เภสัชกรควรมีบทบาทในการให้ข้อมูลแก่
แพทย์เพ่ือส่งเสริมให้เกิดการใช้ยาอย่างสมเหตุสมผล ในประเด็น ดังนี้  
- การประเมินปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 
- การประเมินระยะเวลาที่เหมาะสมของการได้รับยาต้านเกล็ดเลือด 
- การประเมินความเหมาะสมของการได้รับยาเพ่ือป้องกันการเกิดภาวะเลือดออก

ในทางเดินอาหารส่วนต้น 
- การประเมินความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย 
- การติดตามอาการและอาการแสดงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น 
1.2) ประเด็นด้านผู้ป่วย (patients) เภสัชควรมีบทบาทในการให้ค าแนะน าผู้ป่วยใน

ประเด็น ดังนี้ 
- ข้อมูลเกี่ยวกับยาต้านเกล็ดเลือดและยาส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออก

ในทางเดินอาหารส่วนต้น 
- ข้อมูลเกี่ยวกับโรคหัวใจและหลอดเลือดและการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น 
- ความส าคัญของการให้ความร่วมมือในการใช้ยา 

1.3) ประเด็นด้านผลิตภัณฑ์ยา (drugs) เภสัชกรควรมีบทบาทในการให้ค าแนะน าการ
เลือกรูปแบบยาและวิธีการบริหารยาที่เหมาะสมให้แก่ผู้ป่วย ในประเด็น ดังนี้ 
- ข้อมูลการบริหารยาต้านเกล็ดเลือดและยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้นด้วยเทคนิคพิเศษ  
1.4) ประเด็นอ่ืนๆ (others) เภสัชกรควรมีบทบาทเภสัชกรควรมีการสร้างระบบการ

บันทึกข้อมูลเพ่ือใช้ส าหรับประกอบการประเมินความเหมาะสมของการสั่งใช้ยา 
การติดตามและรายงานการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาติดตามเพ่ือ
การใช้ยา ในประเด็น ดังนี้ 
- การบันทึกข้อมูลเพื่อประเมินความเหมาะสมการสั่งใช้และติดตามการใช้ยา 
- ระบบป้องกันการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 
- ระบบการรายงานข้อมูลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 

 ขั้นตอนที่ 3 การก าหนดทีมร่วมสร้างแนวปฏิบัติฯ โดยการแต่งตั้งผู้เชี่ยวชาญและผู้มี
ประสบการณ์ในการดูแลผู้ป่วยกลุ่มโรคหัวใจและหลอดเลือด 5 ท่าน ได้แก่ แพทย์ประจ าบ้านและ



  59 

เภสัชกร  (ภาคผนวก ฉ ) และด าเนินการจัดการประชุมระดมสมองเพ่ือสอบถามความคิดเห็นเกี่ยวกับ
ประเด็นหัวข้อที่ควรมีในแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ผลจากการประชุมระดมสมอง สรุปเห็นควรให้มี
ประเด็นตามท่ีผู้วิจัยได้น าเสนอ และได้เสนอประเด็นที่ควรเพิ่มเติม ดังนี้ 

- ข้อมูลรายการยาและรูปแบบยา aspirin, clopidogrel และยาในกลุ่ม proton 
pump inhibitors ที่มีในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
- ระบบการแจ้งเตือนเพ่ือพิจารณาการหยุด dual antiplatelet therapy ทุก 1 ปี 
- ความครอบคลุมรายการยาและเงื่อนไขการสั่งใช้ยาตามสิทธิการรักษาของยาในกลุ่ม 

P2Y12 receptor antagonists และ proton pump inhibitors (insurance 
coverage) 

ขั้นตอนที่ 4 การจัดท าร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ โดยในขั้นตอนนี้ประกอบด้วยขั้นตอนย่อย 
ได้แก่ การสร้างค าถามหลักส าหรับทบทวนวรรณกรรม การสืบค้นหลักฐานวิชาการเชิงประจักษ์ การ
จัดระดับความน่าเชื่อถือของหลักฐานวิชาการเชิงประจักษ์และจัดท าค าแนะน า (recommendation) 
ในการดูแลผู้ป่วย  

ขั้นตอนที่ 5 การตรวจสอบคุณภาพของร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ  โดยการประยุกต์ใช้
หลักการหาค่าดัชนีความตรงตามเนื้อหา โดยเชิญผู้เชี่ยวชาญและมีประสบการณ์ในการดู แลผู้ป่วย
โรคหัวใจและหลอดเลือด จ านวน 3 ท่าน (ภาคผนวก ช) ตรวจสอบคุณภาพของร่างแนวทางเภสัช
ปฏิบัติฯ ท าการรวบรวมความคิดเห็นของผู้ทรงคุณวุฒิโดยใช้หลักการเทคนิคเดลฟาย (Delphi 
technique) การประเมินความตรงของเนื้อหาโดยใช้แบบสอบถาม และประยุกต์ใช้หลักการหาค่า
ดัชนีความตรงตามเนื้อหา  น าข้อมูลที่ได้มาวิเคราะห์ความสอดคล้องโดยค านวณค่าดัชนีความตรงตาม
เนื้อหารายข้อ (ICVI) และสรุปข้อเสนอแนะเพ่ิมเติมโดยผู้เชี่ยวชาญ  ผลการวิเคราะห์ค่าดัชนีความตรง
ตามเนื้อหารายข้อของร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ เท่ากับ 1.0 ในทุกประเด็นที่ประเมิน นอกจากนี้
ผู้เชี่ยวชาญได้เสนอแนะเพ่ิมในส่วนรายละเอียดที่นอกเหนือจากประเด็นหลัก เช่น ให้มีการระบุ
สถานพยาบาลที่น าแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ มาปฏิบัติ, การบันทึกวันที่ผู้ป่วยได้รับการท าหัตถการ PCI 
หรือ CABG ส าหรับช่วยในการพิจารณาระยะเวลาการได้รับยา dual antiplatelet ที่เหมาะสม
ส าหรับผู้ป่วย และการบันทึกความเหมาะสมของการได้รับหรือไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ของผู้ป่วย เป็น
ต้น รายละเอียด แสดงดังตางรางที่ 16 
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ตารางที ่16 ค่าดัชนีความตรงตามเนื้อหารายข้อของแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ และข้อเสนอแนะเพ่ิมเติมโดยผู้เชี่ยวชาญ 
 

ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

สว่นที ่1 บทน า 
1.1. วัตถุประสงค์ของแนวทาง

เภสัชปฏิบัติฯ 
4 4 4 1.0 (2) ควรพิจารณาเพิ่มเติมข้อความที่ระบุถึงการเป็นแนวทางในการน าไปใช้เฉพาะใน

โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ตามที่ได้กล่าวไว้ในบทน า เพื่อให้เกิดความชัดเจน
ของการจัดท าแนวทางดังกล่าวให้มากยิ่งขึ้น 

1.2. ขอบเขตเนื้อหาของ
แนวทางเภสชัปฏบิัติฯ 

4 4 4 1.0 -- 

1.3. ระดับของหลักฐาน 4 3 4 1.0 (1) แก้ไขข้อความที่พิมพ์ไม่ถูกตอ้ง 
(2) พิจารณาแก้ไขข้อความ (ตามเอกสารที่แนบกลับ) 

ไม่แน่ใจว่าระดับของหลักฐานในระดับที่ 1 ควรพิจารณาถึงหลกัฐานทางวิชาการ
ที่มีจากการศึกษาในหน่วยงานอื่นๆ ทั้งในประเทศไทยและตา่งประเทศหรือไม่ 
แม้ผู้ด าเนินโครงการพิจารณาว่าเป็นแนวทางการใชท้ี่จะน าไปใชใ้นเฉพาะ
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า อยา่งไรก็ตามข้อมูลทางวชิาการจากหน่วยงานอื่น
อาจช่วยให้การพิจารณาค าแนะน ามีความชัดเจนและน้ าหนักมากยิ่งขึ้นได้ 
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ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

สว่นที ่2 บทบาทของเภสชักร 
1. บทบาทเภสชักรในการใหข้้อมลูเพือ่สง่เสรมิการใชย้าอยา่งสมเหตผุล (prescriber) 
1.1 การทบทวนความสอดคลอ้งของการสัง่ใชย้า 

1) การประเมินปัจจยัที่มี
ผลเพิ่มความเสี่ยงใน
การเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนตน้ 

4 4 4 1.0 -- 

2) ระยะเวลาการได้รับยา 
dual antiplatelet 
therapy 

4 3 4 1.0 (2) ควรพิจารณาเพิ่มประเด็นของการด าเนินการของเภสัชกร  
โดยควรระบุให้เภสัชกรมีการบันทึกการวันที่ที่ผู้ป่วยได้รับการท า PCI (index 
date) และมีการทบทวนทุกครั้งในการติดตามและรับยา เพื่อให้สามารถติดตาม
ได้ว่าผู้ป่วยได้รับยา DAPT อย่างต่อเนื่องตลอดช่วงระยะเวลาที่ควรได้รับ และ
จะได้แจ้งเตือนแพทย์ผู้รักษาเพื่อพิจารณาหยุดยาหรือวางแผนการหยุดยาเมื่อ
ครบตามก าหนดของช่วงเวลาการให้ DAPT 

3) การใช้ยาในกลุ่ม PPIs 
เพื่อป้องกันการเกิด
ภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนตน้ 

4 3 4 1.0 (2) ควรพิจารณาเพิ่มประเด็นของการด าเนินการของเภสัชกร โดยควรระบุให้มีการ
แจ้งเตือนและบันทึกช่วยจ าเพื่อช่วยในการติดตามผู้ป่วย กรณีที่ได้รับยา DAPT 
ร่วมกับ PPIs (เนื่องจาก PPIs อาจลดฤทธิ์ของยา DAPT) โดยเฉพาะอย่างยิ่งใน
รายที่มีความเสี่ยงต่อการเกิด complication (เช่น stent thrombosis) จาก 
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ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

PCI สูง (เช่น ใส่ขดลวดหลายเส้น มีรอยโรคมาก เป็นเบาหวาน ฯลฯ) เพื่อจะได้
วางแผนในการป้องกันและรักษากรณีผู้ป่วยเกิด complication ดังกล่าวได้ 
(เพื่อใช้เป็นแนวทางในการพิจารณาประเด็น risk vs. benefit) 
ไม่แน่ใจว่าควรมีประเด็นของยา PPIs ที่เหมาะสม หรือแนะน าให้ใช้เป็นแนวทาง
หลักหรือไม่ อาจพิจารณาทบทวนข้อมูลและปรับปรุงแนวทางอีกคร้ังถ้าจ าเป็น 

4) การประเมินความ
ร่วมมือในการใช้ยา
และการประเมิน
ความสามารถในการ
บริหารยาของผู้ป่วย 

4 3 4 1.0 (2) ควรพิจารณาเพิ่มประเด็นของการด าเนินการของเภสัชกร ในการติดตามปัจจัย
เสี่ยงของผู้ป่วยต่อการเกิดภาวะเลือดออก โดยเฉพาะปัจจัยเสี่ยงที่ปรับเปลีย่นได้ 
เช่น ขนาดยา ยาร่วม การเกิดแผลในกระเพาะอาหาร แอลกอฮอล์และบุหรี่ 
เป็นต้น 

1.2 การติดตามอาการและ
อาการแสดงของการเกิด
ภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนตน้ 

4 4 4 1.0 -- 

2. บทบาทเภสชักรดา้นการใหค้ าแนะน าผูป้ว่ย (patient) 
2.1 ข้อมูลเก่ียวกับยา 

- ชื่อและขนาดยา 
- ข้อบ่งใช้ 

4 3 4 1.0 (1) แก้ไขข้อความ “ขดหลอดเลือดหัวใจ” เป็น “ขดลวดค้ ายันหลอดเลือดหัวใจ”  
     แก้ไขข้อความ “acute ST เป็น “STEMI” 
(2) อาจพิจารณาปรับข้อความในส่วนของข้อบ่งใช้ให้มีความสอดคล้องกับการใช้ยา 
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ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

- อาการอันไม่พึงประสงค์
ที่ส าคัญ 

- การปฏิบัติตัวเพื่อป้องกัน
การเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารส่วนต้น 

- การเก็บรักษายา 

DAPT ตามหลักฐานทางวิชาการให้มากขึ้น คือ “เพื่อป้องกันการเกิด
ภาวะแทรกซ้อนจากการท าบอลลูนและ/หรือการใส่ขดลวด และป้องกันการ
กลับมาเป็นซ้ าของโรคหัวใจขาดเลือด” 
พิจารณาตรวจทานตาราง “ระยะเวลาที่แนะน าส าหรับการได้รับยาต้านเกล็ด
เลือดสองชนิดร่วมกัน” อีกคร้ังว่าเป็นไปตามค าแนะน าของแนวทางการรักษาที่
ใช้ในปัจจุบันหรือไม่ แต่หากอ้างอิงตามแนวทางของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า
ก็ให้ยึดตามนั้น 

(3) ประเด็นอาการอันไม่พึงประสงค์จากยาในกลุ่ม PPIs อาจเพิ่มร้อยละในการเกิด
แต่ละอาการหรืออาจจะเพิ่มเติมว่าเกิดใน PPIs ตัวไหนบ่อย เพราะเป็น ADR ที่
พบน้อยแต่ค่อนข้างรุนแรง 
อาจเพิ่มเติมในส่วนของการรับประทานยาในกลุ่ม PPIs ว่าควรรับประทานก่อน
อาหารอย่างน้อย 30 นาที และรับประทานวันละกี่ครั้ง เพระข้อมูลส่วนนี้เป็น
ข้อมูลที่เป็นแนวทางในการอธิบายผู้ป่วย 

2.2 ข้อมูลเก่ียวกับโรค 
- การเกิดโรค 
- ปัจจัยเสี่ยงของการเกิด

โรค 
- อาการและอาการแสดง 

4 4 4 1.0 (1) แก้ไขข้อความ “การผ่าตัดใส่ขดหลอดเลือดหัวใจ” เป็น “การขยายหลอดเลือด
ด้วยบอลลูนและใส่ขดหลอดเลือดหัวใจ” 
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ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

- แนวทางการรักษา 
2.3 ความส าคัญของการให้

ความร่วมมือในการใช้ยา
และการติดตามความ
ร่วมมือในการใช้ยาของ
ผู้ป่วย 

4 3 4 1.0 (2) อาจพิจารณาปรับข้อความให้สอดคล้องตามที่แนะน าไว้ในข้อ 2.1 เนื่องจากการ
ใช้ DAPT ภายหลังการท า PCI โดยเฉพาะการท าร่วมกับการใส่ขดลวดมี
ความส าคัญอย่างยิ่งในการป้องกันการเกิดลิ่มเลือดตรงต าแหน่งที่ท า (stent 
thrombosis) เนื่องจากผู้ป่วยที่เกิดภาวะแทรกซ้อนดังกล่าวมักมีอาการที่
รุนแรง (เกือบร้อยละ 100 กลับมาเป็น STEMI) และเสี่ยงต่อการเสียชีวิตสูง 
(ประมาณร้อยละ 40-60 เสียชีวิต) 

3. บทบาทเภสชักรในการใชผ้ลติภณัฑย์า (drugs) 
3.1 แนวทางการบริหารยาทาง

สายยางให้อาหาร 
4 4 4 1.0 (3) ยา aspirin กรณีให้ยาทางสายยาง ถ้า รพ. ไม่มีรูปแบบยาแบบ dispersible 

จะมีแนวทางการให้ยา aspirin อย่างไร 
4. บทบาทเภสัชกรต่อระบบอื่นๆ ที่เกี่ยวข้อง (others) 
4.1 การบันทึกข้อมูลเพื่อ

ประเมินความเหมาะสมการ
สั่งใช้และติดตามการใช้ยา 

4 4 4 1.0 (2) พิจารณาทบทวนการเพิ่มข้อมูลที่ควรบันทึกไว้ดังที่แนะน าในข้อก่อนหน้า 

4.2 ระบบป้องกันการเกิด
อาการอันไม่พึงประสงค ์

4 4 4 1.0 (3) อาจมีระบบตรวจสอบหรือบันทึกข้อมูลเพิ่มเติมในผู้ป่วยที่จ าเป็นต้องได้รับยา 
PPIs ว่าได้รับหรือไม่ ถ้าไม่ได้รับเพราะอะไร 
ถ้าแพทย์มีการสั่งหยุดยาตัวใดตัวหนึ่งก่อนครบ 1 ปี จะสามารถตรวจสอบ
สาเหตุได้หรือไม่ 
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ประเดน็ 

ความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ# คา่ดชันคีวามตรง
ตามเนือ้หา 

(ICVI) 
ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 

(1) (2) (3) 

4.3 ระบบการรายงานข้อมูล
การเกิดอาการอันไม่พึง
ประสงค์จากการใช้ยา 

4 4 4 1.0 (3) ไม่แน่ใจว่าอาการ bleeding ที่เกิดขึ้นเป็น ADR type A หากผู้ป่วยยัง
จ าเป็นต้องได้รับต่อจะสามารถให้ได้หรือไม่ 
อาการที่เกิดขึ้นเกิดจากการไม่ได้รับการ prophylaxis ที่ดีหรือไม่  
อาจจะมีแนวทางว่าเก็บอุบัติการณ์ส่ง อย. แต่อาจจะไม่ได้ออกบัตรแพ้ยาให้
ผู้ป่วยในกรณีจ าเป็นต้องได้รับยาต่อ เช่นคนไข้มีข้อบ่งใช้จ าเป็นต้องได้รับยา 
warfarin รับประทานแล้วเกิดเกิด bleeding มา แต่ก็ยังคงได้รับยาต่อไป 
อาจจะออกบัตรแพ้ยาเมื่อมีความจ าเป็นว่าต้องการห้ามให้จริงๆ 

 
หมายเหตุ # (1) หมายถึง อายุรแพทย์โรคหัวใจและหลอดเลือด  
                (2) หมายถึง อาจารย์เภสัชกรผู้เชี่ยวชาญด้านโรคหัวใจและหลอดเลือด  
                (3) หมายถึง เภสัชกรโรงพยาบาลที่ปฏิบัติงานดูแลผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือด 
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ขั้นตอนที่ 6  น าข้อเสนอแนะเพ่ิมเติมจากผู้เชี่ยวชาญในขั้นตอนที่ 5 มาปรับปรุงเนื้อหาและ
จัดท าเป็นแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นส าหรับ
ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ส าหรับใช้ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
รายละเอียดดังภาคผนวก ซ  
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บทที ่5 

สรปุ อภปิรายผลและข้อเสนอแนะ 

การศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางอาหารส่วนต้น และการ
พัฒนาแนวทางทางเภสัชปฏิบัติส าหรับการป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นใน
ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า  
 

อุบัติการณ์การเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดินอาหารสว่นตน้จากการไดร้บัยา aspirin ร่วมกับ
ยา clopidogrel 

ข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วย (baseline characteristic) ได้แก่ เพศ, อายุ, โรคร่วมในกลุ่ม
โรคหัวใจและหลอดเลือด รวมถึงสิทธิการรักษาพยาบาลของผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับ
ยา clopidogrel (กลุ่มศึกษา) และกลุ่มที่ได้รับยา aspirin เพียงชนิดเดียว (กลุ่มควบคุม) มีลักษณะ
แตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ  แต่อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน
ต้นในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel สูงกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin 
เพียงชนิดเดียวอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติถึง ร้อยละ 4.89 (odds ratio 9.41) เมื่อพิจารณาปัจจัยที่
อาจส่งผลต่ออุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น พบว่าปัจจัยทางพันธุกรรม
ด้านการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 ที่มีผลต่อการออกฤทธิ์ของยา clopidogrel และยาในกลุ่ม 
PPIs อาจเป็นปัจจัยส าคัญที่ส่งผลต่ออุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 
การศึกษาพบว่าความชุกของประชากรที่มีการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 บกพร่องมีความแตกต่าง
กันในแต่ละเชื้อชาติ ดังนี้ คนไทยมีการท างานบกพร่องของยีน CYP2C19 ร้อยละ 9.2 (ค่าเฉลี่ยของ
การพบการท างานบกพร่องของยีน CYP2C19 ในกลุ่มชาวเอเชีย ประมาณร้อยละ 11-23) ส าหรับชาว
ยุโรปและอเมริกัน (Caucasian) พบการท างานบกพร่องของยีน CYP2C19 ร้อยละ 2-5(27) ดังนั้นจาก
ข้อมูลข้างต้น กลุ่มผู้ป่วยชาวไทยและชาวเอเชียน่าจะมีแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงยา clopidogrel ไป
อยู่ในรูปที่ออกฤทธิ์ (active metabolite) ได้น้อยกว่าชาวยุโรปและอเมริกัน ส่งผลท าให้ยา 
clopidogrel ถูกเปลี่ยนแปลงในรูปออกฤทธิ์ได้น้อยลง  ดังนั้นการศึกษานี้จึงท าการเปรียบเทียบ
อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น จ าแนกตามกลุ่มชาติพันธ์ที่มีโอกาสพบ
การท างานบกพร่องของยีน CYP2C19 ใกล้เคียงกัน ดังนี้ 

1) การเปรียบเทียบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นกับ
การศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีลักษณะทางพันธุกรรมคล้ายคลึงกับชาวไทย 

   ผลการศึกษาในผู้ป่วยชาวเอเชียซึ่งมีลักษณะทางพันธุกรรมคล้ายคลึงกับผู้ป่วยชาวไทย  2 
การศึกษา ได้แก่ การศึกษาของ Ng FH และคณะ(16)  ที่ท าการศึกษาในผู้ป่วยชาวฮ่องกง และ 
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การศึกษาของ Huang KW และคณะ(28) ที่ท าการศึกษาในผู้ป่วยชาวไต้หวัน พบว่ารายงานการเกิด 
UGIB ของ Ng FH และคณะ เท่ากับ ร้อยละ 4 ซึ่งมีอุบัติการณ์การเกิด UGIB ต่ ากว่าการศึกษานี้ เมื่อ
พิจารณาในรายละเอียดของลักษณะกลุ่มผู้ป่วยที่ใช้ในการศึกษา พบความแตกต่างกันดังนี้ กล่าวคือ 
ในการศึกษาของ Ng FH และคณะ ผู้ป่วยมีอายุเฉลี่ย 66.9 ปี (การศึกษากลุ่มศึกษาอายุ 70.5 ปี) และ
ได้รับยาในกลุ่ม corticosteroid ร้อยละ 0.4 (การศึกษานี้กลุ่มศึกษาได้รับ 0.54) เมื่อพิจารณาปัจจัย
ที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงพบความแตกต่างส าคัญ ได้แก่ การได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs โดยการศึกษานี้มี
ผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs รวมสูงถึงร้อยละ 7.05 แต่การศึกษาของ Ng FH และคณะ เท่ากับ 
ร้อยละ 0.3 ท าให้สามารถอนุมานได้ว่า การได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs น่าจะเป็นปัจจัยส าคัญในการเพ่ิม
อุบัติการณ์การเกิด UGIB ในผู้ป่วยของการศึกษาในครั้งนี้ และเมื่อพิจารณาปัจจัยที่มีผลลดความเสี่ยง
โดยการได้รับยาในกลุ่มต้านการหลั่งกรด พบว่ากลุ่มตัวอย่างในการศึกษาของ Ng FH และคณะ ได้รับ
ยาในกลุ่มต้านการหลั่งกรดร่วมด้วยเพียงร้อยละ 50.7 (การศึกษาครั้งนี้กลุ่มศึกษาได้รับร้อยละ 77.57) 
ส าหรับปัจจัยอื่นการได้รับยา warfarin ของผู้ป่วยไม่มีรายงาน 

เมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษา Huang KW และคณะ รายงานการเกิด UGIB สูงถึงร้อยละ 
12.5 ซึ่งพบว่าอุบัติการณ์สูงกว่าการศึกษานี้  และเมื่อพิจารณาในรายละเอียดของลักษณะกลุ่มผู้ป่วย
ที่ใช้ในการศึกษา พบความแตกต่างกันดังนี้ กล่าวคือ ในการศึกษาของ Huang KW และคณะ กลุ่ม
ผู้ป่วยมีอายุเฉลี่ย 75 ปี, ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร
ร้อยละ 22.3, ประวัติการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs ร้อยละ 9.5, การได้รับยาในกลุ่ม 
corticorsteroids ร้อยละ 13.4, การได้รับยาในกลุ่ม warfarin ร้อยละ 2.2 ซึ่งที่สูงกว่าการศึกษานี้
ทั้งสิ้น รวมถึงมีประวัติการได้รับยาต้านการหลั่งกรดร่วมด้วยเพียงร้อยละ 30.8 นอกจากนี้ยังนับรวม
ผู้ป่วยที่ได้รับยาต้านเกล็ดเลือดระหว่างนอนโรงพยาบาลร่วมด้วย ซึ่งภาวะวิกฤตของผู้ป่วยอาจส่งผล
ให้พบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นสูงกว่าการศึกษานี้ได้ 

2) การเปรียบเทียบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นกับ
การศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีลักษณะทางพันธุกรรมแตกต่างกับชาวไทย 

จากการศึกษาของ Alli O และคณะ(20) ที่ติดตามอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ในกลุ่มผู้ป่วยผิวขาวชาว

อเมริกัน พบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ร้อยละ 2.7 และเมื่อ

พิจารณาลักษณะประชากรและปัจจัยที่มีผลเพ่ิมและลดความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น พบว่าอายุเฉลี่ยมีความใกล้เคียงกัน คือ เท่ากับ 70.5 และ 70.9 ปี แต่มีผู้ป่วยที่มี

ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร ร้อยละ 17.85 ซึ่งสูงกว่า

การศึกษานี้ และมีผู้ป่วยได้รับยาในกลุ่มต้านการหลั่งกรดร่วมด้วยเพียงร้อยละ 34.52  ซึ่งน้อยกว่า
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การศึกษานี้ โดยไม่มีการรายงานข้อมูลเกี่ยวกับการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids และ 

warfarin ของผู้ป่วย ซึ่งหากพิจารณาจากปัจจัยทางด้านพันธุกรรม (โอกาสการพบการท างาน

บกพร่องของยีน CYP2C19) การศึกษานี้ที่ด าเนินการศึกษาอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้นในกลุ่มผู้ป่วยชาวไทยควรพบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้นต่ ากว่าการศึกษาของ Alli O และคณะที่ท าการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยชาวอเมริกัน 

ข้อมูลปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในแต่ละ

การศึกษา แสดงดังตารางที่ 17 

ตารางที่ 17 อุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นใน

การศึกษาเชิงสังเกต 

Study 

Estimate 
prevalence 
of CYP2C19 

poor 
metabolizer 

(%) 

UGIB 
(%) 

H.pylori 
infection 

Mean 
age 

(year) 

history 
GIB/ 
PUD 

NSAID 
use 
(%) 

Steroid 
use 
(%) 

Warfarin 
use 
(%) 

PPIs/
H2RAs 
use 

Alli O,  
et al.(20) 

Caucasians 
2-5 

2.7 NA 70.9 17.85 NA NA NA 34.52 

Ng FH,  
et al.(16) 

Aisans 
11-23 

4 NA 66.9 11.9 0.3 0.4 NA 50.7 

Huang KW, 
et al.(28) 

12.5 NA 75 22.3 9.5 13.4 2.2 30.8 
 

วทิยานพินธ ์
 

4.89 NA 70.5 2.17 7.05 0.54 0.54 77.56 

 

เมื่อเปรียบเทียบผลการศึกษาในผู้ป่วยชาวยุโรปและอเมริกาอีก 3 ฉบับ ได้แก่  Yusurf S 

และคณะ(6), Diener HC และคณะ(8), Connolly SJ  และคณะ(11) ที่ท าการศึกษาเชิงทดลองทาง

คลินิกด้านประสิทธิภาพของการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel และได้มีการรายงาน

อุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินส่วนต้น เท่ากับ ร้อยละ 1.3, 2.47 และ 1.1 ตามล าดับ 

ซึ่งการศึกษาทั้ง 3 ฉบับ มีการรายงานอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นต่ า

กว่าการศึกษานี้ทั้งหมด ซึ่งไม่สอดคล้องกับปัจจัยด้านพันธุกรรมที่กล่าวข้างต้น  กล่าวคือ การศึกษานี้
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น่าจะพบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นต่ ากว่าการศึกษาของ Yusurf S 

และคณะ(6), Diener HC และคณะ(8), Connolly SJ และคณะ(11) อย่างไรก็ตามการศึกษา RCT ทั้ง 3 

ฉบับนั้นไม่มีการรายงานข้อมูลเกี่ยวกับปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร

ส่วนต้น 

เมื่อพิจารณาปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น พบว่า 

การศึกษานี้ และ การศึกษาของ Ng FH และคณะ(16) รวมถึงการศึกษา Huang KW และคณะ ไม่

ปรากฏข้อมูลผลการตรวจการติดเชื้อ H. pylori ก่อนเริ่มใช้ยาต้านเกล็ดเลือด ซึ่งมีรายงานการศึกษา

รายงานว่าความชุกของผู้ที่มีภาวะติดเชื้อ H. pylori  ในประเทศก าลังพัฒนาจะมีความชุกสูงกว่า

ประเทศที่พัฒนาแล้ว(71)  โดยประเทศก าลังพัฒนาพบอุบัติการณ์ประมาณร้อยละ 80 ในขณะที่

ประเทศซึ่งพัฒนาแล้วพบอุบัติการณ์ประมาณร้อยละ 40 (72) และประเทศในเอเชียมีความชุกสูงกว่า

ในยุโรปและอเมริกา(73) ส าหรับประเทศไทย ฮ่องกงและไต้หวัน รายงานความชุกของการติดเชื้อ     

H. pylori  ร้อยละ 57, 58.4 และ 54.5 ตามล าดับ นอกจากนี้การศึกษาในประเทศไทยยังรายงานว่า

การติดเชื้อ H. Pylori  เป็นปัจจัยส าคัญท่ีเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะ UGIB(74)  

ส าหรับปัจจัยอ่ืนๆ ที่อาจเกี่ยวข้อง ได้แก่ ปัจจัยด้านพันธุกรรมที่เกี่ยวข้องกับการออกฤทธิ์

ของยา clopidogrel อ่ืนๆ  เช่น ความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีน carboxylesterase1 

(CES1), paroxonase1 (PON1)(75) ปัจจุบันยังไม่มีข้อสรุปที่ชัดเจน ดังนั้นการศึกษานี้จึงไม่ได้

อภิปรายในส่วนดังกล่าว 

อาการแสดงของผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนใหญ่ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ
ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ส่วนใหญ่พบอาการถ่ายด า (melena) ร้อยละ 44.45 และผล
การตรวจส่องกล้องทางเดินอาหาร ส่วนใหญ่พบแผลในกระเพาะอาหาร (gastric ulcer) ร้อยละ 
44.45 ซ่ึงสอดคล้องกับการศึกษาของ Ng FH(16)  และ Alli O และคณะ(20) ที่รายงานว่าอาการถ่ายด า
เป็นอาการน าและผลการตรวจส่องกล้องพบแผลในกระเพาะอาหารเป็นสาเหตุหลักของการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

จากการอภิปรายข้อมูลข้างต้น พบว่าอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร
ส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ในการศึกษาครั้งนี้ที่ติดตามกลุ่มผู้ป่วยชาว
ไทยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า มีอุบัติการณ์ค่อนข้าง
สูง โดยปัจจัยที่คาดว่ามีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ได้แก่ การได้รับยาใน
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กลุ่มต้านการหลั่งกรด, ยาในกลุ่ม NSAIDs และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับพันธุกรรม รวมถึงมีความเป็นไปได้
ว่า การติดเชื้อ H. Pylori อาจเป็นปัจจัยส่งเสริมส าคัญปัจจัยหนึ่ง  
 

ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา 
aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

ผลการศึกษาครั้งนี้ แสดงให้เห็นว่าการได้รับยา clopidogrel ร่วมกับยา aspirin มีผลเพ่ิม

ความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นอย่างชัดเจน โดยมีความเสี่ยงสูงกว่า

กลุ่มท่ีได้รับยา aspirin เพียงอย่างเดียวประมาณ 10 เท่า (p-value 0.034, OR 9.41, (95%CI 1.74-

174.46))   และเมื่อพิจารณาปัจจัยที่เกี่ยวข้องด้วยการวิเคราะห์  univariate binary logistic 

regression พบว่าปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงที่พบในการศึกษานี้ ได้แก่ ประวัติการเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารหรือแผลในกระเพาะอาหารมีผลเพ่ิมความเสี่ยงประมาณ 10 เท่า (p-

value 0.002, OR 9.79, (95%CI 1.96-39.31)) โดยพบว่าผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น 9 ราย มีผู้ป่วยที่มีประวัติการการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร จ านวน 2 ราย 

ซึ่งผลการศึกษาสอดคล้องกับผลการศึกษาอ่ืนๆ (16, 20)  ที่รายงานว่ามีผลเพ่ิมความเสี่ยงประมาณ 4-5 

เท่า เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยา  

เมื่อพิจารณาปัจจัยที่เกี่ยวข้องด้วยการวิเคราะห์ multivariate binary logistic regression 
พบว่าปัจจัยด้านการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs เป็นครั้งคราวพบว่าเพ่ิมความเสี่ยงประมาณ 4 เท่า (p-
value 0.014, OR 3.83, (95%CI 1.30-50.15)) โดยพบว่าผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้น 9 ราย มีผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs ร่วมด้วย จ านวน 2 ราย เมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุ่มที่ไม่ได้รับยา โดยผลสอดคล้องกับการศึกษาส่วนใหญ่ (14, 20, 21) ที่รายงานว่าการได้รับยาในกลุ่ม 
NSAIDs มีผลเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นประมาณ 3 เท่า เมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยา  

ผลการวิเคราะห์ปัจจัยด้านอายุ ด้วยวิธี univariate binary logistic regression พบว่า 
ปัจจัยด้านอายุไม่มีผลเพ่ิมความเสี่ยง ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาส่วนใหญ่ (13, 16, 17, 20, 28) ที่รายงานว่า
อายุเป็นปัจจัยส าคัญที่เพ่ิมความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น สาเหตุอาจ
เนื่องจากผู้ป่วยในการศึกษานี้ส่วนใหญ่ อายุประมาณ ร้อยละ 80 ซึ่งเป็นผู้ป่วยสูงอายุ (มากกว่า 60 
ปี) ท าให้ไม่มีความแตกต่างภายในกลุ่มผู้ป่วยด้วยกันเอง โดยในการศึกษานี้พบว่าผู้ป่วยที่เกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 9 ราย มีผู้ป่วยอายุมากกว่า 60 ปี จ านวน 8 ราย  
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ผลการวิเคราะห์ปัจจัยด้านระยะเวลาการใช้ยาต้านเกล็ดเลือด ด้วยวิธี univariate binary 
logistic regression พบว่า ปัจจัยด้านระยะเวลาการใช้ยาต้านเกล็ดเลือด ไม่มีผลเพ่ิมความเสี่ยง ซึ่ง
ขัดแย้งกับผลการศึกษาที่รายงานส่วนใหญ่ซึ่งรายงานว่าการได้รับยาในระยะเวลาที่นานขึ้นอุบัติการณ์
การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสูงขึ้น(20, 47) ความแตกต่างนี้น่าจะเกิดจากผู้ป่วยส่วนใหญ่ใน
การศึกษานี้ ร้อยละ 75.54 ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel นานกว่า  1 ปี โดยผู้ป่วยที่เกิด
ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นทั้ง 9 ราย ได้รับยานานกว่า 1 ปีทั้งหมด ท าให้ไม่มีความ
แตกต่างภายในกลุ่มผู้ป่วยด้วยกันเอง และเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาในประเทศไทยของนุชรินทร์ 
คงสิน และคณะ(56) พบว่าการศึกษาของนุชรินทร์ คงสิน และคณะ มีผู้ป่วยได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel นานกว่า 1 ปี เพียงร้อยละ 17.57  

ผลการวิเคราะห์ปัจจัยด้านการได้รับยาในกลุ่ม PPIs ด้วยวิธี univariate binary logistic 
regression ผลการศึกษาพบว่าปัจจัยด้านการได้รับยาในกลุ่ม PPIs ไม่มีผลช่วยลดความเสี่ยงการเกิด
ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น โดยผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 9 
ราย ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ซึ่งเหมาะสมตามค าแนะน า 7 ราย อีก 2 รายเป็นผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงแต่
ไม่ได้รับยาในกลุ่มต้านการหลั่งกรด ซึ่งการศึกษานี้ให้ผลเหมือนกับการศึกษาของ Alli O และคณะ(20) 
แต่แตกต่างจากการศึกษาอ่ืนๆ(16, 28, 47)  ที่รายงานผลว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs มีการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นน้อยกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยา แต่อย่างไรก็ตามไม่
สามารถสรุปผลได้ชัดเจน เนื่องจากยังมีปัจจัยอ่ืนๆ ที่เกี่ยวข้อง เช่น ความร่วมมือในการใช้ยาของ
ผู้ป่วย นอกจากนี้อาจเป็นไปได้ว่าผู้ป่วยในกลุ่มนี้มีความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้นสูงอยู่แล้ว รวมถึงประเด็นเรื่องข้อมูลที่ชัดเจนของประวัติการเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารของผู้ป่วยก่อนได้รับยาต้านเกล็ดเลือดอีกด้วย 

ปัจจัยอ่ืนๆ ได้แก่ ปัจจัยการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids เป็นประจ า, การ
ได้รับยา warfarin และยาในกลุ่ม H2RAs มีจ านวนกลุ่มตัวอย่างไม่เพียงพอที่จะน ามาวิเคราะห์ทาง
สถิติ จึงไม่สามารถสรุปผลได้ชัดเจน 
  โดยสรุปการศึกษานี้พบว่าปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้นที่ชัดเจน ได้แก่  ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารและภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหาร และการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs  ส าหรับปัจจัยอื่นๆ ที่ไม่สามารถสรุปได้ชัดเจนในการศึกษานี้ 
ได้แก่ ปัจจัยด้านอายุ, ระยะเวลาการได้รับยา, การได้รับยาในกลุ่ม corticosteroids, warfarin, PPIs 
และ H2RAs  
  นอกเหนือจากนี้ยังมีประเด็นปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
ที่มีแนวโน้มอาจท าให้เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่เภสัชกรสามารถมีบทบาท
ด าเนินการป้องกันหรือแก้ไขได้ 
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   ปัญหาที่เกีย่วขอ้งกับการใชย้า (drug related problems; DRPs) ที่มแีนวโน้มอาจท าให้
ผูป้ว่ยเกดิภาวะเลือดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้จากการไดร้บัยา aspirin รว่มกับยา clopidogrel     
 ปัญหาเกี่ยวกับยาที่มีแนวโน้มอาจท าให้เกิดปัญหาจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel ที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ในการศึกษาพบทั้งหมด 218 
ครั้ง เป็นปัญหาที่เก่ียวข้องกับประสิทธิภาพการรักษาทั้งหมด ปัญหาที่พบมากที่สุด ได้แก่  

1) ระยะเวลาการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ไม่เหมาะสม ซึ่งจากแนวทางการ
รักษาแนะน ากรณีที่ต้องการให้ผู้ป่วยได้รับยานานกว่าระยะเวลาที่แนะน า (1 ปี) ควรมีการ
พิจารณาความเสี่ยงและประโยชน์จากการได้รับยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกันก่อน 
ดังนั้นระยะเวลาการได้รับยาที่เหมาะสมของผู้ป่วย จึงเป็นประเด็นที่ส าคัญที่ต้องมีการ
ทบทวน ส าหรับสาเหตุของระยะเวลาการได้ยาที่ไม่เหมาะสม อาจเกิดจากขาดระบบบันทึก
ผลการประเมินความเหมาะสมของการได้รับยา clopidogrel ของผู้ป่วยที่ชัดเจน ส่งผลให้ยา
ยังมีการถูกสั่งใช้อย่างต่อเนื่อง  

2) การเลือกใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่ไม่สอดคล้องกับแนว
ทางการรักษา  ร้อยละ 35.33 ซึ่งพบน้อยกว่าการศึกษาของ Morneau KM และคณะ(57) ซึ่ง
รายงานว่าการเลือกใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่
เหมาะสมตามแนวทางการรักษา ร้อยละ 52.4 เช่นเดียวกับการศึกษาของ Jensen BE และ
คณะ(58) พบว่ามีการไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออก
ในทางเดินอาหารส่วนต้น ร้อยละ 49.4  อย่างไรก็ตามการศึกษานี้ไม่พบปัญหาที่เกี่ยวกับการ
เกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาโดยเฉพาะประเด็นการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาใน
กลุ่ม PPIs กับยา clopidogrel ซึ่งอาจส่งผลต่อประสิทธิภาพของการรักษาและการเลือกใช้
ยาในกลุ่ม PPIs ได้ ดังนั้นควรมีระบบการบันทึกความเหมาะสมของการได้รับหรือไม่ได้รับยา
ในกลุ่ม PPIs ของผู้ป่วยร่วมด้วย 

3) ปัญหาการได้รับยาที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยง ได้แก่ ยาในกลุ่ม NSAIDs และ corticosteroids ซึ่ง
จากแนวทางการรักษาแนะน าว่าการได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids และ 
warfarin เป็นปัจจัยที่ส าคัญที่เพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร
ส่วนต้น ส าหรับสาเหตุที่พบในการศึกษานี้พบว่าผู้ป่วยได้รับการตรวจรักษาจากแพทย์เฉพาะ
ทางหลายคลินิก และอาจเกิดจากโรงพยาบาลไม่มีการก าหนดแนวทางการสั่งใช้ยาที่ชัดเจน
และขาดการทบทวนประวัติการใช้ยาของผู้ป่วยก่อนสั่ง ใช้ยา ท าให้แพทย์ขาดข้อมูลเรื่อง
ปัจจัยเสี่ยงส าคัญเรื่องการได้รับยากลุ่มที่เพ่ิมความเสี่ยง เช่น การใช้ยาในกลุ่ม NSAIDs  
นอกจากนี้ยังขาดการบันทึกประวัติการซื้อยาชุดแก้ปวด ยาสมุนไพรหรือยาลูกกลอนที่มัก
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พบว่ามีการผสมยาในกลุ่ม steroids ร่วมด้วย ซึ่งเป็นปัญหาที่พบมากในผู้ป่วยโรคเรื้อรังที่ได้
จากการออกเยี่ยมบ้านโดยเภสัชกร(54, 55) 

   ส าหรับประเด็นเรื่องการไม่ใช้ยาตามแพทย์สั่งหรือเรื่องความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย

เป็นปัญหาส าคัญที่ไม่พบการบันทึกในเวชระเบียนผู้ป่วยเช่นเดียวกัน ซึ่งจากการศึกษาปัญหาจากการ

ใช้ยาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจหลายฉบับ พบว่าเป็นปัญหาที่พบมากที่สุดในผู้ป่วยกลุ่มนี้(76-78) 

นอกจากนี้ผลจากการทบทวนเวชระเบียนแสดงให้เห็นว่าการประเมินผู้ป่วยโดยเภสัชกรยังไม่
ครอบคลุม ในด้านการประเมินการเลือกใช้รูปแบบยาที่เหมาะสมกับผู้ป่วยและการประเมินปัจจัยที่
เกี่ยวกับตัวผู้ป่วยที่ท าให้ไม่สามารถบริหารยาได้ตามที่แพทย์สั่งได้ ซึ่งล้วนมีผลต่อความร่วมมือในการ
ใช้ยาของผู้ป่วย 

จากข้อมูลอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน
ต้น รวมทั้งลักษณะของปัญหาที่เก่ียวข้องกับการใช้ยาที่พบจากการศึกษานี้ สามารถน าไปใช้เป็นข้อมูล
สร้างแนวทางปฏิบัติของเภสัชกร เพ่ือใช้ส าหรับป้องกันภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจาก
การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่เหมาะสมกับกลุ่มผู้ป่วยใน รพ.พระมงกุฎเกล้าได้ 
 

การพฒันาแนวทางเภสชัปฏบิตัสิ าหรบัป้องกนัภาวะเลอืดออกในทางเดินอาหารสว่นตน้จาก
การไดร้บัยา aspirin รว่มกับยา clopidogrel 

การจัดท าแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ในการศึกษานี้ เป็นการน าข้อมูลจากหลักฐานเชิงประจักษ์

และข้อมูลเชิงปริมาณจากอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้อง รวมถึงปัญหาที่มีแนวโน้มเกี่ยวข้องกับการ

ใช้ยาที่เกิดขึ้นจริง น ามาก าหนดเป็นประเด็น หัวข้อและเนื้อหาที่ควรมีในร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ท า

ให้ร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ได้รับการยอมรับจากผู้เชี่ยวชาญ โดยพิจารณาได้จากการตรวจสอบ

คุณภาพที่ไม่มีประเด็นใดที่ควรตัดออก และค่าดัชนีความตรงตามเนื้อหา ( ICVI) อยู่ในเกณฑ์สูงในทุก

หัวข้อ การปรับปรุงแก้ไขมีเพียงประเด็นเพ่ิมเติมเพ่ือเพ่ิมความสมบูรณ์ในเนื้อหา แต่อย่างไรก็ใน

การศึกษานี้ ยังไม่ได้มีการน าไปปฏิบัติและยังไม่ถูกประเมินผลการใช้จริงในกลุ่มผู้ป่วย  ท าให้สามารถ

สรุปได้เพียงว่าวิธีการในการจัดท าแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ โดยการใช้เทคนิควิธีการเก็บข้อมูลและการ

วิเคราะห์ข้อมูลแบบการวิจัย (research) ร่วมกับการวิเคราะห์ปัญหาการใช้ยาและน ามาเป็นข้อมูล

พ้ืนฐานส าหรับการจัดท าร่างแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ โดยอ้างอิงบทบาทของเภสัชกรตามแนวทางการ

แก้ไขปัญหาของการใช้ยาของ Pharmaceutical care network Europe (PCNE) ท าให้มีแนวโน้มที่

จะได้รับการยอมรับจากผู้เชี่ยวชาญสูง แสดงให้เห็นว่าหลักการในการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัตินี้ 

น่าจะสามารถน าไปประยุกต์ใช้กับกลุ่มผู้ป่วยอื่นๆ ได้ 
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สรปุผลการศกึษา 

1. ผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือดที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel มีอุบัติการณ์การ
เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น สูงกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin เพียงอย่างเดียว
ประมาณ 10 เท่า 

2. ปัจจัยที่มีผลเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ส่วนใหญ่เป็น
ปัจจัยที่สามารถป้องกันได้  โดยการประเมินผู้ป่วยก่อนเริ่มยาต้านเกล็ดเลือด เช่น ประวัติการ
ได้รับยาร่วมกับยาที่เพ่ิมความเสี่ยง และการประเมินผู้ป่วยระหว่างได้รับยา เช่น ระยะเวลาที่
เหมาะสมของการได้รับยา ส าหรับปัจจัยที่ไม่สามารถหลีกเลี่ยงได้ เช่น อายุและประวัติการ
เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น หากมีการทบทวนประวัติที่ครอบคลุม จะ
สามารถท าให้ผู้ป่วยได้รับยาเพ่ือป้องกันภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นอย่าง
เหมาะสมเหมาะสม 

3. ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นบางปัจจัย เช่น การได้รับยา
ในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids, warfarin ไม่สามารถแปรผลได้ชัดเจนว่าไม่มี
ความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เนื่องจากจ านวนกลุ่ม
ผู้ป่วยที่ได้รับยาในกลุ่มนี้ไม่เพียงพอต่อการวิเคราะห์ผลทางสถิติ 

4. จากข้อมูลอุบัติการณ์ ปัจจัยที่เกี่ยวข้องและลักษณะของปัญหาจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับ
ยา clopidogrel ที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่ได้จาก
การศึกษานี้ สามารถน าข้อมูลที่ได้ไปสร้างแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
ส าหรับเภสัชกรเพ่ือใช้ในการวางแผนการประเมินและดูแลผู้ป่วย ซึ่งเป็นข้อมูลที่อ้างอิงจาก
หลักฐานทางวิชาการ ท าให้เกิดมาตรฐานในการปฏิบัติงานของเภสัชกร ช่วยลดความ
หลากหลายของการปฏิบัติที่เป็นผลจากความแตกต่างส่วนบุคคล ลดความเสี่ยงของความ
ผิดพลาดท าให้ผู้ป่วยได้รับความปลอดภัยและเกิดประสิทธิภาพสูงสุดจากการใช้ยา 

 

ข้อจ ากดัและข้อเสนอแนะ 

1. เนื่องจากเวชระเบียนมีความไม่สมบูรณ์ของข้อมูลปัจจัยเสี่ยงบางปัจจัยที่อาจมีผลเพ่ิมความ
เสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร เนื่องจากการบันทึกข้อมูลที่ไม่ครบถ้วน 
โดยเฉพาะปัจจัยเสี่ยงอ่ืนๆ เช่น ประวัติการดื่มสุรา, การสูบบุหรี่, การได้รับยาจากแหล่งอ่ืน, 
ประวัติการเข้ารับการรักษาพยาบาลด้วยภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารในสถานพยาบาล
แห่งอ่ืนรวมทั้งความร่วมมือในการใช้ยาทั้งยาต้านเกล็ดเลือดและยาในกลุ่ม PPIs นอกจากนี้
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ยังไม่สามารถวิเคราะห์ปัจจัยด้านการติดเชื้อ H. pylori  ซึ่งเป็นปัจจัยส าคัญปัจจัยหนึ่งที่อาจ
มีผลเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เนื่องจากไม่มีการ
ก าหนดเป็นแนวทางการรักษาของโรงพยาบาลในการตรวจก่อนเริ่มใช้ยาต้านเกล็ดเลือด 
ดังนั้นจึงควรมีการเสนอแนะให้มีการระบุในแนวทางการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดสองชนิดร่วมกัน
ให้ควรมีการตรวจการติดเชื้อ H. pylori ก่อนเริ่มใช้ยาเพ่ือความปลอดภัยของผู้ป่วย 

2. จ านวนผู้ป่วยที่ได้รับปัจจัยเสี่ยงบางปัจจัยไม่เพียงพอส าหรับการวิเคราะห์ binary logistic 

regression เนื่องจากการศึกษานี้ใช้วิธี propensity score matching ในสัดส่วน 1:1 ท าให้

ได้กลุ่มตัวอย่างที่มีจ านวนผู้ป่วยค่อนข้างจ ากัด ค่าสถิติ odds ratio ที่ได้จึงมีค่า 95% CI 

ค่อนข้างกว้าง (1.74-174.46) ซึ่งแสดงถึงค่าความแม่นย า (precision) ที่น้อย ดังนั้นจึงควรมี

การศึกษาเพ่ิมเติมโดยการจับคู่กลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุมในสัดส่วนที่มากขึ้น เช่น 1:2 หรือ 

1:4 เพ่ือให้ได้กลุ่มตัวอย่างท่ีมีขนาดใหญ่เพียงพอที่จะท าให้มีความแม่นย าของผลการศึกษาที่

มากขึ้น 

3. ควรมีการศึกษาในรูปแบบ prospective cohort study เพ่ิมเติมเพ่ือศึกษาปัจจัยอื่นๆ ที่อาจ

มีผลเพ่ิมความเสี่ยงให้ครอบคลุม เช่น ความร่วมมือในการใช้ยาทั้งยาต้านเกล็ดเลือดและยา

ในกลุ่ม PPIs ซึ่งเป็นปัจจัยส าคัญที่ส่งผลต่ออุบัติการณ์ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้น 

4. ควรมีการศึกษาเชิงคุณภาพกับกลุ่มผู้สั่งใช้ยา เพ่ือท าความเข้าใจเหตุผลและปัจจัยที่มีผลต่อ

การเลือกใช้ยาและท าการศึกษาเพ่ิมเติมเกี่ยวกับปัญหาด้านความปลอดภัยในการใช้ยา ได้แก่ 

การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาในกลุ่ม PPIs และยา clopidogrel ซึ่งอาจมีผลต่อปัญหาใน

การเลือกใช้ยาที่เหมาะสมส าหรับการป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้นของผู้ป่วย 

5. ควรมีการศึกษาเพ่ิมเติมเพ่ือศึกษาผลของการน าแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  ไปใช้

กับผู้ป่วยและประเมินผลของการใช้แนวทางเภสัชปฏิบัติฯ ทั้งในด้านกระบวนการและ

ผลลัพธ์ที่เกิดข้ึนกับผู้ป่วย 
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ภาคผนวก ก 
แบบบนัทกึขอ้มลูผูเ้ขา้รว่มการวจิยั 

ข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย 

รหัส 
เพศ อาย ุ  
น้ าหนัก ส่วนสูง BMI 

แอลกอฮอล ์        ไม่ดื่ม บุหรี ่        ไม่สูบ 
       ดื่ม………../วัน        สูบ………../วัน 
      เลิกแล้ว…….ปี       เลิกแล้ว…….ปี 

ระยะเวลาการได้รับยา Aspirin ร่วมกับ Clopidogrel 
วันที่เริ่มยา……………………… วันที่หยุดยา / นอนรพ……….... รวมเวลา…………..วัน/เดือน/ป ี
ขนาดยา Aspirin (mg) 
     75      81      162     …………………… 
เหตุผลการได้รับยา Aspirin ร่วมกับ Clopidogrel 
     NSTE-ACS       STEMI      SIHD     …………………… 
Intervention 
      PCI       BMS              CABG     ............................. 

      DES 
การได้รับ Antisecretory drugs 
      ไม่ได้รับ        ได้รับ 

(ระบุ Tradname) 
      PPIs   ………………………………………. 
      H2RA  ………………………………………. 

        ................................................. 

โรคร่วม 
       No       Chronic kidney disease        Chronic Liver disease 

 

ผลการตรวจ H.Pylori 
     CLO test       Positive      Serology       Positive 

      Negative       Negative 
ประวัติการเกิดแผลในทางเดินอาหาร/ เลือดออกในทางเดินอาหาร 
     Dyspepsia 
วันที่ ........................ 

     Peptic or gastric ulcer 
วันที่ ........................ 

     GI bleeding 
วันที่ ........................ 

     ............................. 
........................  

ยาอื่นๆ ที่ได้รับ 
      Traditional  NSAIDs  ………………………..        COX-II inhibitors  ……………………….......     
     Steroids…………….............        Wafarin ............................ 

 

ข้อมูลการนอนโรงพยาบาลด้วย UGIB 
อาการแสดง 
      Melena       Coffee ground     Hematemesis       …………………… 
ผลการตรวจ EGD 
     Gastric ulcer        Duodenal ulcer     Esophageal ulcer       …………………… 
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ภาคผนวก ข 

แบบลงความคดิเหน็ของผูเ้ชีย่วชาญ 

หวัข้อทีค่วรมีใน "แนวทางเภสชัปฏบิตัิในการบรบิาลทางเภสชักรรมส าหรบัผูป้ว่ยที่ไดร้บัยาแอสไพรนิรว่มกบัยาโคลพโิดเกรล" 

หวัข้อ รายละเอยีด ความคดิเหน็ ขอ้เสนอแนะเพิม่เตมิ 
บทน า 
(Introduction) 

แนวทางการจัดระดับค าแนะน า (Grading 
recommendation) 
ขอบเขต (Scope) 
วัตถุประสงค์ (Objective) 

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
……………………………………………………………………… 

 

1. การสัง่ใชย้า (Prescriber)   
1.1 การใหข้้อมลูแกแ่พทยแ์ละ
การเสนอวธิกีารแกไ้ข (Provide 
information and   
Intervention purpose for 
prescriber) 

 ข้อบ่งใช้และประสิทธิภาพของยา (Indication and 
efficacy) 

 ความปลอดภัยในการใช้ยา (Safety) 
 ปัจจัยที่มีผลเพิ่มหรือลดความเสี่ยงการเกิด UGIB (Risk 

factor/Factors affecting)      

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

1.2 การตดิตามอาการอนัไมพ่งึ
ประสงคจ์ากการใชย้า  

 ติดตามระยะเวลาการใช้ยาที่เหมาะสม (Duration) 
 ปัจจัยร่วมที่อาจมีผลต่อการเกิด UGIB ได้แก่ Drug 

interaction, food, Dietary supplement, disease 
 อาการและอาการแสดงของการเกดิ UGIB  (Common 

signs and symptoms of UGIB) 

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 
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หวัข้อ รายละเอยีด ความคดิเหน็ ขอ้เสนอแนะเพิม่เตมิ 
1.3 ความรว่มมอืในการใชย้าของ
ผูป้ว่ย  (Compliance) 

 การประเมินความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

1.4 ความครอบคลุมตามสิทธิการ
รักษา (Insurance coverage) 

 รายการยาตามสิทธิการรักษาของยาโรงพยาบาลกลุม่ 
P2Y12 receptor antagonists, PPIs  

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล…………………………………………………………… 

 

1.5 ระบบการแจง้เตอืนปญัหา
จากการใชย้าทีพ่บบอ่ย 
     (Specific alerts) 

   เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล…………………………………………………………… 

 

2. ผูป้ว่ย (Patient)   
2.1 การใหค้ าแนะน า (Patient 
counseling) 

 ข้อมูลเกี่ยวกับยา 
การเก็บรักษา 
การหยุดยาในระยะก่อน – หลังท าหัตถการ 
การเกิดอันตรกิริยาระหว่ายา อาหาร อาหารเสรมิ 
สมุนไพรและโรคร่วม 
การใช้ยาซ้ าซ้อน (polypharmacy) 

 การสังเกตอาการและอาการแสดงของการเกิด UGIB 
 ความส าคญัของการให้ความร่วมมอืในการใช้ยา 

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

2.2 การใหค้ าแนะน าโดยการ
เขยีนแจง้แกผู่ป้ว่ย  (Written 

 ถ้ามี  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
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หวัข้อ รายละเอยีด ความคดิเหน็ ขอ้เสนอแนะเพิม่เตมิ 
information) เหตุผล……………………………………………………………

………………………………………………………………….… 
2.3 การสง่ตอ่ผูป้ว่ยพบแพทย ์ 
(patient referred to 
prescriber)  
 

 ถ้ามี  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล…………………………………………………………… 

 

2.4 ใหค้ าแนะน าแกญ่าตหิรอื
ผูด้แูล (spoken to family 
member/caregiver) 

 บทบาทการดูแลความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

3. ขอ้มลูเกีย่วกบัผลติภณัฑย์า (Drugs)   
3.1 การบริหารยาทางสายอาหาร 
(NG feeding) 

 การให้ค าแนะน าแก่ญาตผิู้ป่วย 
 การให้ค าแนะน าแก่พยาบาล 

 เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

3.2 การปรับเปลีย่นยาที่มีช่ือ
สามัญเดียวกัน  (generic 
substitution drugs) 

 การปรับการจ่ายยาผู้ป่วยตามสิทธิการรักษา  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 

 

4. ขอ้มลูอืน่ๆ (Others)   
4.1 การรายงาน (ADR report)  การรายงานเหตุการณไ์ม่พึงประสงค์จากการใช้ผลติภณัฑ์  เห็นด้วย  
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หวัข้อ รายละเอยีด ความคดิเหน็ ขอ้เสนอแนะเพิม่เตมิ 
สุขภาพ  ไม่เห็นด้วย     

เหตุผล…………………………………………………………… 
4.2 การบนัทกึขอ้มลู 
(Documentation) 

 ระบบการบันทึกข้อมลู  เห็นด้วย 
 ไม่เห็นด้วย     
เหตุผล……………………………………………………………
………………………………………………………………….… 
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ภาคผนวก ค 

แบบประเมินความตรงของเนือ้หาโดยผู้ทรงคณุวฒุิ 

รา่งแนวทางเภสชัปฏบิตัสิ าหรบัป้องกนัภาวะเลือดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ 

จากการไดร้บัยา aspirin รว่มกับยา clopidogrel 

ค าชี้แจง: กรุณาท าเครื่องหมายในช่องที่ตรงกับความคิดเห็นของท่าน   
โดยความคิดเห็นต่อความตรงของเนื้อหาแบ่งระดับความเห็นเป็น 4 ระดับ ดังนี้ 

ระดับ 1 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติไม่สอดคล้องกับแนวคิด/ทฤษฎีที่เกี่ยวข้อง 
ระดับ 2 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติมีความสอดคล้องบางส่วนกับแนวคิด/ทฤษฎีที่

เกี่ยวข้อง จ าเป็นต้องได้รับการพิจารณาทบทวนและปรับปรุงอย่างมาก 
ระดับ 3 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติค่อนข้างสอดคล้องกับกับแนวคิด/ทฤษฎีที่

เกี่ยวข้อง จ าเป็นต้องได้รับการปรับปรุงเล็กน้อย 
 ระดับ 4 หมายถึง ค าแนะน าในแนวทางปฏิบัติสอดคล้องกับแนวคิด/ทฤษฎีที่เกี่ยวข้อง 
โดยระดับ 1 และ 2 หมายถึง ไม่สอดคล้อง , ระดับ 3 และ 4 หมายถึง มีความสอดคล้อง 

 

หัวขอ้ 
ความคดิเหน็ของผูท้รงคณุวฒุ ิ

ระดบั 1 ระดบั 2 ระดบั 3 ระดบั 4 ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 
บทน า 
ระบาดวทิยาของการ
เกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนตน้
ในผู้ป่วยที่ได้รับยา 
aspirin ร่วมกับ 
clopidogrel 

     

บทบาทของเภสชักร 
สว่นที ่1 บทบาทเภสชักรในการให้ขอ้มลูเพือ่สง่เสรมิการใชย้าอยา่งสมเหตผุล 
การประเมินปัจจยัที่มีผล
เพิ่มความเสี่ยงในการ
เกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนตน้ 

     

การทบทวนความ
สอดคล้องของการสั่งใช้
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หัวขอ้ 
ความคดิเหน็ของผูท้รงคณุวฒุ ิ

ระดบั 1 ระดบั 2 ระดบั 3 ระดบั 4 ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 
ยา (medication 
reconciliation) 
การประเมินความ
ร่วมมือในการใช้ยาและ
การประเมิน
ความสามารถในการ
บริหารยาของผู้ป่วย 

     

การติดตามอาการและ
อาการแสดงของการเกิด
ภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารส่วนตน้ 

     

สว่นที ่2 บทบาทเภสชักรดา้นการใหค้ าแนะน าผูป้ว่ย 
แนวทางการให้
ค าแนะน าผูป้่วยรายใหม่
และญาติหรือผู้ดูแล 

     

สว่นที ่3 บทบาทเภสชักรในการใชผ้ลติภณัฑย์า 
แนวทางการบริหารยา
ทางสายยางให้อาหาร 

     

รูปแบบยาที่มีใน
โรงพยาบาลและการเก็บ
รักษา 

     

สว่นที ่4 บทบาทเภสชักรตอ่ระบบอืน่ๆ ทีเ่กีย่วขอ้ง  
ระบบการจัดการข้อมูล
การเกิดอาการอันไม่พึง
ประสงค์จากการใช้ยา 

     

ระบบการบันทึกข้อมูล      
ระบบการเข้าถึงข้อมูล
เก่ียวกับผู้ป่วยเพื่อ
ประกอบการพิจารณา
การสั่งใช้ยา 

     

ระบบแจ้งเตือนปัญหา      
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หัวขอ้ 
ความคดิเหน็ของผูท้รงคณุวฒุ ิ

ระดบั 1 ระดบั 2 ระดบั 3 ระดบั 4 ข้อเสนอแนะเพิม่เตมิ 
จากการใช้ยาทีพ่บบ่อย 
แนวทางการสั่งใช้ยาตาม
สิทธิการรักษาของ
โรงพยาบาล 
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ภาคผนวก ง 
เอกสารรบัรองจากคณะกรรมการจรยิธรรมการวจิยัในมนษุย ์ 

คณะเภสชัศาสตร ์มหาวิทยาลยัศลิปากร 
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ภาคผนวก จ 

เอกสารรบัรองจากจากคณะอนุกรรมการพจิารณาโครงการวจิยั กรมแพทยท์หารบก 
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ภาคผนวก ฉ 

เอกสารแต่งตัง้ผู้เชีย่วชาญและผูม้ปีระสบการณใ์นการดแูลผูป้ว่ยกลุม่โรคหลอดเลอืดหวัใจ 

เพื่อสอบถามความคิดเหน็เกีย่วกับประเดน็หวัขอ้ทีค่วรมใีนแนวทางเภสชัปฏบิตัฯิ 
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ภาคผนวก ฉ (ต่อ) 
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ภาคผนวก ฉ (ต่อ) 
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ภาคผนวก ฉ (ต่อ) 
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ภาคผนวก ฉ (ต่อ) 
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ภาคผนวก ช 

เอกสารแต่งตัง้ผู้เชีย่วชาญและผูม้ปีระสบการณใ์นการดแูลผูป้ว่ยกลุม่โรคหลอดเลอืดหวัใจ 

เพื่อตรวจสอบคุณภาพของร่างแนวทางเภสชัปฏบิตัฯิ   
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ภาคผนวก ช (ต่อ) 
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ภาคผนวก ช (ต่อ) 
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ภาคผนวก ช (ต่อ) 
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ภาคผนวก ช (ต่อ) 
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ภาคผนวก ช (ต่อ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



  106 

ภาคผนวก ซ 

แนวทางเภสชัปฏบิตัสิ าหรบัปอ้งกนัภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ 

ในผูป้ว่ยโรคหลอดเลือดหวัใจที่ไดร้ับยา aspirin รว่มกบัยา clopidogrel 

สารบัญ 
 หนา้ 
สว่นที ่1 บทน า 
 ระบาดวทิยาของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผูป้่วยทีไ่ด้รับยา 

aspirin ร่วมกับ clopidogrel  
 วัตถุประสงค์ของแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 
 ขอบเขตเนื้อหาของแนวทางเภสัชปฏิบัติฯ 
 ระดับของหลักฐาน 

 
1 
 
4 
4 
5 

ส่วนที่ 2 บทบาทของเภสัชกร 
1 บทบาทเภสัชกรในการให้ข้อมูลเพื่อส่งเสริมการใช้ยาอย่างสมเหตุผล 

1.1 การทบทวนความสอดคล้องของการสั่งใช้ยา 
1) การประเมินปัจจัยที่มีผลเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น 
2) ระยะเวลาการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 
3) การใช้ยาในกลุ่ม PPIs เพื่อป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้น 
4) การประเมินความร่วมมือในการใช้ยาและการประเมินความสามารถในการบริหาร

ยาของผู้ป่วย 
1.2 การติดตามอาการและอาการแสดงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วน

ต้น 

 
 
 
6 
 
7 
8 
9 

 
10 

2 บทบาทเภสัชกรด้านการให้ค าแนะน าผู้ป่วย 
2.1 ข้อมูลเก่ียวกับยา 
2.2 ข้อมูลเก่ียวกับโรค 
2.3 ความส าคัญของการให้ความร่วมมือและการติดตามความร่วมมือในการใช้ยาของ

ผู้ป่วย 

 
12 
17 
20 

3 บทบาทเภสัชกรในการใช้ผลิตภัณฑ์ยา 
3.1 แนวทางการบริหารยาทางสายยางให้อาหาร 

 
22 
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4 บทบาทเภสัชกรต่อระบบอื่นๆ ที่เกี่ยวข้อง  
4.1 การบันทึกข้อมูลเพื่อประเมินความเหมาะสมการสัง่ใช้และติดตามการใช้ยา 
4.2 ระบบป้องกันการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา 
4.3 ระบบรายงานข้อมูลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใชย้า 

 
25 
26 
26 

เอกสารอ้างอิง 
ภาคผนวก 

29 
35 
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บทน า : ระบาดวิทยาของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น

ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  
การใช้ยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) สองชนิดร่วมกัน ได้แก่ ยา aspirin ร่วมกับยา 

clopidogrel ในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ มีบทบาทส าคัญในการลดความเสี่ยงต่อการเสียชีวิต

จากโรคหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular death) การเกิดกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด 

(myocardial infarction) และหลอดเลือดสมองตีบตัน (stroke) ได้มากกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการ

ใช้ยา aspirin เพียงอย่างเดียว(1-3) อย่างไรก็ตามมีการศึกษาที่พบว่าการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 

clopidogrel แล้วท าให้เกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ท่ีส าคัญ ได้แก่ การเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะ

เลือดออก (bleeding risk) โดยเพ่ิมการเกิดภาวะเลือดออกที่มีความรุนแรง (major bleeding) 

มากกว่าการใช้ยา aspirin เพียงอย่างเดียว ข้อมูลจากการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ใน

ขนาดต่ าเพียงชนิดเดียว เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารร้อยละ 0.7 ในขณะที่เมื่อใช้ยา aspirin 

ร่วมกับยา clopidogrel การเกิดภาวะเลือดออกดังกล่าวเพ่ิมสูงขึ้นเป็นร้อยละ 1.3 (4-6)และต าแหน่งที่

พบภาวะเลือดออกมากท่ีสุด คือ บริเวณทางเดินอาหาร (4-9) ซึ่งการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารที่มี

อุบัติการณ์การเกิดสูงและมีความส าคัญทางคลินิก ได้แก่ การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร

ส่วนต้น (upper gastrointestinal bleeding : UGIB) ผลจากการศึกษาเชิงสังเกตพบว่าการใช้ยา 

aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  ท าให้เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นสูงกว่าประมาณ 

2-5 เท่า เมื่อเปรียบเทียบกับผู้ที่ได้รับยา aspirin เพียงอย่างเดียวและเกิดสูงถึงประมาณ 3-7 เท่าเมื่อ

เปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยาต้านเกล็ดเลือดใดๆ (10, 11)โดยการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้นสูงมีผลเพ่ิมอัตราการเสียชีวิตสูงขึ้นและท าให้ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลนานขึ้น

เป็น 2 เท่า เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่เกิดอาการ (12)นอกจากนี้เป็นผลให้สูญเสียค่าใช้จ่ายใน

การรักษาเพ่ิมมากข้ึนอีกด้วย  (13) 

ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ได้แก่ 1 ) ผู้ป่วยสูงอายุ 

(มากกว่า 60 ปี)  เป็นปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงท าให้เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (13-15), 2) 

ขนาดของยา aspirin ในขนาดสูง (high dose) 300 mg มีความเสี่ยงมากกว่าการได้รับยาในขนาดต่ า 

(low dose) 75 mg  (14, 16)3) ระยะเวลาที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (10, 14), 4) 

ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร (14, 17, 18), 5) 
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ประวัติการติดเชื้อ  Helicobacter pylori (H. pylori) (18, 19)และ 6) ยาที่ได้รับร่วม ได้แก่ ยาวาร์

ฟาริน (warfarin) (15, 20) ยากลุ่มต้านการอักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ (NSAIDs) (10, 18, 19)และยากลุ่มส

เตียรอยด์ (corticosteroids) (10)โดยความรุนแรงจะขึ้นกับขนาดและจ านวนชนิดของยาที่ได้รับ 

นอกจากนี้ยังมีปัจจัยอ่ืนที่อาจมีผล ได้แก่  การดื่มแอลกอฮอล์และการสูบบุหรี่ โดยขึ้นกับปริมาณ

แอลกอฮอล์และบุหรี่ที่ผู้ป่วยได้รับร่วมด้วย ทั้งนี้ในปัจจุบันผลการศึกษาของการได้รับแอลกอฮอล์และ

การสูบบุหรี่ต่อการเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด UGIB ยังขัดแย้งกันอยู ่(10, 21-23) 

โดยทั่วไปการป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น อาจท าได้โดยลด

ปัจจัยเสี่ยงหรือการใช้ยาต้านการหลั่งกรด (antisecretory drugs) โดยในปัจจุบันยาในกลุ่ม proton 

pump inhibitors (PPIs) เป็นยาที่ถูกแนะน าเป็นอันดับแรกเนื่องจากมีประสิทธิภาพสูง (24)อย่างไรก็

ตามยาในกลุ่ม PPIs บางชนิดก็มีผลยับยั้งการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 จึงอาจท าให้เกิดอันตร

กิริยากับยา clopidogrel ได้ โดยความชุกของประชากรที่มีการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 

บกพร่องจะมีความแตกต่างกันในแต่ละเชื้อชาติ ซึ่งอาจส่งผลต่อการเกิดอันตรกิริยาที่แตกต่างกัน ผล

การศึกษาพบว่าในประชากรไทยพบความชุกของผู้ที่การท างานของ CYP2C19 บกพร่อง ร้อยละ 9.2 

ซึ่งสูงกว่าชาวยุโรปซึ่งพบ ร้อยละ 2-5 ท าให้คนไทยมีแนวโน้มที่จะเปลี่ยนยา clopidogrel จาก 

prodrug ไปเป็น active metabolite ได้ช้ากว่า  (25)ในปัจจุบันยังไม่มีข้อสรุปที่แน่ชัดเรื่องผลจากการ

ใช้ยาในกลุ่ม PPIs ร่วมกับยา clopidogrel แนวทางการรักษาในปัจจุบันแนะน าให้มีการใช้ยาในกลุ่ม 

PPIs เฉพาะในผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารมาก่อน และอาจ

พิจารณาการใช้ยาในกลุ่ม PPIs ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารสูง ได้แก่ กลุ่มผู้ป่วยสูงอายุ ,  ผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin, ยากลุ่ม NSAIDs หรือยากลุ่ม 

corticosteroids และผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อ H. pylori (24) 

มีการศึกษาในต่างประเทศที่พบอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น

จากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ประมาณร้อยละ 4 – 12.5 (14, 26)ส าหรับข้อมูล

การศึกษาในประเทศไทยมีรายงานการศึกษาในโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยที่ศึกษาในกลุ่มผู้ป่วยที่มี

ภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันหลังได้รับการท า percutaneous coronary intervention (PCI) พบ

การเกิดภาวะแทรกซ้อนเกี่ยวกับระบบทางเดินอาหาร โดยรวมทั้งหมดร้อยละ 9.05  ทั้งนี้รายงาน

อุบัติการณ์ที่พบมากที่สุด ได้แก่ การเกิดภาวะเลือดจางที่คาดว่ามีสาเหตุจากการเกิดภาวะเลือดออก

ในทางเดินอาหาร ร้อยละ 66.7  (27)  โดยยังไม่มีรายงานอุบัติการณ์และปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิด
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ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ใน

ผู้ป่วยคนไทย 

จากการศึกษาเพ่ือหาอุบัติการณ์และปัจจัยเสี่ยงที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้น ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า  ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจที่เข้ารับการ

รักษาในโรงพยาบาล ระหว่างปี พ.ศ.2554-2558 ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin ขนาด 

75-162 mg/day ร่วมกับยา clopidogrel ในเวชระเบียนติดต่อกันอย่างน้อย 2 สัปดาห์ เปรียบเทียบ

กับกลุ่มผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin เพียงชนิดเดียว โดยทั้งสองกลุ่มได้รับการติดตามอย่าง

น้อย 6 เดือน ทั้งนี้มีเกณฑ์การคัดผู้ป่วยออกจากการศึกษา ได้แก่ ผู้ป่วยมีประวัติมะเร็งในกระเพาะ

อาหารหรือล าไส้เล็กส่วนต้น และผู้ป่วยที่วินิจฉัยว่าเป็น esophageal or gastric varices  การจับคู่ 

(match) ผู้ป่วยเพ่ือวิเคราะห์ขนาดความสัมพันธ์ของปัจจัยเสี่ยงในผู้ป่วย 2 กลุ่ม ใช้หลักการคะแนน

ความโน้มเอียง (propensity matching score) โดยเก็บข้อมูลจากเวชระเบียน กลุ่มละ 184 ราย 

จากฐานข้อมูลอิเลคทรอนิกส์ 

ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย ได้แก่ ทั้งสองกลุ่มมีผู้ป่วยเพศชาย 127 ราย (ร้อยละ 69.02) และ

เพศหญิง 57 ราย (ร้อยละ 30.98) อายุเฉลี่ยกลุ่มควบคุม 70.51 ปี และกลุ่มศึกษา 70.44 ปี แตกต่าง

กันอย่างไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ (p value 0.994) ผลการศึกษาพบว่า อุบัติการณ์การเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin เพียงชนิดเดียว จ านวน 1 ราย 

(ร้อยละ 0.54) และในกลุ่มที่ได้รับ aspirin ร่วมกับยา clopidogrel จ านวน 9 ราย (ร้อยละ 4.89) ซึ่ง

สอดคล้องกับการศึกษาของ Ng FH ที่รายงานการเกิด UGIB ร้อยละ 4 (14)โดยกลุ่มที่ได้รับยา aspirin 

ร่วมกับยา clopidogrel มีโอกาสในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นมากกว่ากลุ่มที่

ได้รับยา aspirin เพียงชนิดเดียวอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (odds ratio 9.41, 95%CI 1.74-174.46)  

ส าหรับปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นที่ศึกษา ได้แก่ 

อายุ, ประวัติการเกิดภาวะเลือดออกในทางดินอาหาร (GI bleeding) หรือแผลในกระเพาะอาหาร 

(peptic ulcer), ระยะเวลาที่ได้รับยา, ประวัติการใช้ยา steroids, warfarin, traditional NSAIDs, 

selective COX-II inhibitors,  H2RAs และ PPIs ผลการศึกษาพบว่าปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงการ

เกิดภาวะเลือดออกทางเดินอาหารส่วนต้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ได้แก่ ประวัติการเกิด  GI 

bleeding หรือ peptic ulcer  (P-value = 0.002, OR 9.79 (95%CI 1.96-39.31) และเมื่อท าการ

วิเคราะห์แบบ multivariable analysis พบว่าการได้รับยากลุ่ม NSAIDs เป็นครั้งคราวมีผลเพ่ิมความ
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เสี่ยงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P-value =  0.014, OR 3.83 (95%CI 1.30-50.15) นอกจากนี้ยังมี

การศึกษาเกี่ยวกับปัญหาจากการใช้ยา aspirin  ร่วมกับยา clopidogrel ที่มีผลต่อการเกิดภาวะเลือด

ในทางเดินอาหารส่วนต้นร่วมด้วย (ภาคผนวก ก) 

จากข้อมูลระบาดวิทยาที่ศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าพบรายงานอุบัติการณ์ของการ

เกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  สูงถึง

ประมาณร้อยละ 5 ซึ่งเป็นภาวะที่มีความรุนแรงสูงท าให้ผู้ป่วยต้องนอนโรงพยาบาลและเพ่ิมโอกาส

การเสียชีวิตได้ เมื่อพิจารณาจากแนวโน้มของการเกิดปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา จากผลการศึกษา

พบว่าเป็นปัจจัยที่สามารถป้องกันได้ ได้แก่ การหลีกเลี่ยงการใช้ยาในกลุ่ม NSAIDs และ steroids, 

การใช้ยาต้านเกล็ดเลือดในระยะเวลาที่เหมาะสม และการเลือกใช้ยาป้องกันการเกิดภาวะเลือดออก

ในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูง เภสัชกรจึงควรมีบทบาทส าคัญในการช่วยค้นหา 

แก้ไขและป้องกันหรือลดความรุนแรงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วยกลุ่ม

นี้ได ้

แนวทางปฏิบัติ (practice guidelines)  จัดเป็นเครื่องมือที่ส าคัญแบบหนึ่งที่สามารถเพ่ิม

คุณภาพในการดูแลผู้ป่วย การน าแนวปฏิบัติทางคลินิกไปใช้ในการดูแลผู้ป่วย มีประโยชน์ทั้งต่อ

ผู้รับบริการ ผู้ให้บริการ และระบบบริการสุขภาพ โดยท าให้มีข้อมูลที่น่าเชื่อถื อเพ่ือสนับสนุนการ

ตัดสินใจทางคลินิก ลดความหลากหลายและความเสี่ยงของความผิดพลาดจากการปฏิบัติงาน เกิดการ

ดูแลผู้ป่วยที่มีคุณภาพ เกิดผลลัพธ์ทางสุขภาพท่ีดีขึ้น ส่งผลให้ประหยัดต้นทุนของระบบบริการสุขภาพ 
(28) และจากบทบาทหน้าที่ของเภสัชกรตามแนวทางการปฏิบัติงานด้านการบริบาลทางเภสัชกรรม 

ภายใต้เกณฑ์มาตรฐานผู้ประกอบวิชาชีพเภสัชกรรม จึงควรมีการพัฒนาแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับ

การบริบาลทางเภสัชกรรมเพ่ือดูแลผู้ป่วยกลุ่มนี้ของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า เพ่ือเป็นแนวทางการ

ปฏิบัติงานของเภสัชกรและส่งเสริมให้ผู้ป่วยเกิดความปลอดภัยในการใช้ยา 

 

วัตถุประสงคข์องแนวทางเภสชัปฏบิตัิส าหรบัปอ้งกันภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารสว่นต้นจากการ

ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

เพ่ือเป็นแนวทางส าหรับเภสัชกรในการบริบาลทางเภสัชกรรม โดยการค้นหา แก้ไขและ

ป้องกันความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น เพ่ือให้เกิดความปลอดภัยใน

ผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่เข้ารับบริการในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 
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ขอบเขตเนื้อหาของแนวทางเภสัชปฏิบัติส าหรับป้องกันภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจาก

การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

 แนวทางเภสัชปฏิบัติ (pharmaceutical care practice guidelines: PCPGs) เป็นแนวทาง

การดูแลและจัดการปัญหาจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel โดยมีแนวทางการแบ่งกลุ่ม

บทบาทของเภสัชกรตาม Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) 7.0 ซึ่งแบ่งเนื้อหา

ออกเป็น 4 ส่วน ได้แก่ 

 ส่วนที่ 1 บทบาทเภสัชกรในการให้ข้อมูลเพื่อส่งเสริมการใช้ยาอย่างสมเหตุผล 

 ส่วนที่ 2 บทบาทเภสัชกรในด้านการให้ค าแนะน าผู้ป่วยและผู้ดูแลผู้ป่วย 

 ส่วนที่ 3 บทบาทเภสัชกรในด้านการดูแลการใช้ผลิตภัณฑ์ยา  

 ส่วนที่ 4 บทบาทเภสัชกรด้านการจัดการด้านยา ได้แก่ ระบบการรายงาน ระบบการบันทึก

ข้อมูล 

 

ระดับของหลักฐาน (level of evidence)  

ระดับ  หมายถึง  ข้อมูลจากการศึกษาระบาดวิทยาของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร 

                     ส่วนต้นในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

ระดับ  หมายถึง  ข้อมูลจากการศึกษาแนวโน้มที่อาจท าให้ผู้ป่วยเกิดปัญหาจากการใช้ยา aspirin 

ร่วมกับยา clopidogrel ในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า 

ระดับ  หมายถึง   ข้อมูลจากการทบทวนวรรณกรรมของการศึกษาท่ีเกี่ยวข้อง 

ระดับ  หมายถึง   ข้อมูลที่ได้มาจากการลงความเห็นของผู้เชี่ยวชาญจากการประชุมระดมสมอง  
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I บทบาทเภสัชกรในการให้ข้อมูลเพื่อส่งเสริมการใช้ยา
อย่างสมเหตุผล (prescriber) 

มาตรฐานด้านความปลอดภัยในการใช้ยาของผู้ป่วย ตามแนวทางการปฏิบัติงานด้านการ
บริบาลทางเภสัชกรรม ภายใต้เกณฑ์มาตรฐานผู้ประกอบวิชาชีพเภสัชกรรม (29)และสถาบันพัฒนา
และรับรองคุณภาพโรงพยาบาล (30)แนะน าให้ควรมีการสร้างระบบในการรวบรวมและบันทึกข้อมูล
เกี่ยวกับยาทั้งหมดที่ผู้ป่วยแต่ละรายได้รับและท าการเปรียบเทียบบัญชีรายการยาเพ่ือดูความ
สอดคล้องระหว่างยากับสภาวะทางคลินิก ความคลาดเคลื่อนในขนาดยา โอกาสเกิดอันตรกิริยาและ
การสั่งใช้ยาซ้ า จากข้อมูลระบาดวิทยาการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นที่พบและ
แนวโน้มการเกิดปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ในผู้ป่วยโรคหลอด
เลือดหัวใจ เภสัชกรจึงควรมีบทบาทดูแลผู้ป่วยเพ่ือส่งเสริมให้เกิดการใช้ยาอย่างสมเหตุผล โดยมี
ขั้นตอนการปฏิบัติงานดังนี้ 

 
1.1 การทบทวนความสอดคลอ้งของการสัง่ใชย้า (medication reconciliation) โดยพจิารณา

ประเด็นดงันี ้

1) การประเมินปัจจัยที่มีผลเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น  
ประเด็นพิจารณา 
 

1.1) ปัจจัยจากตัวผู้ป่วย 
         จากการทบทวนวรรณกรรมพบปัจจัยที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงใน
การเกิดภาวะ UGIB ที่พบบ่อย (31)ได้แก่ 
 อายุ 
 ประวัติ GIB หรือ complicated peptic ulcer 
 การติดเชื้อ H. pylori 

ผลการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้ายังไม่มีแนวทางการ
ตรวจการติดเชื้อ H. pylori  ก่อนเริ่มใช้ยา และพบว่าความเสี่ยงในการ
เกิด UGIB สูงขึ้นในผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการเกิด GIB อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิต ิ 
1.2) ปัจจัยจากการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยา (drug interaction) 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าปัญหาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือด
หัวใจส่วนใหญ่เป็นปัญหาจากการใช้ยาร่วมกันหลายชนิดท าให้มีโอกาส
ในเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาและเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ได้สูง (32) 
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โดยรายการยาที่มีการรายงานว่าเพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นเมื่อใช้ร่วมกับยา aspirin และยา 
clopidogrel (31)ได้แก่ 
 ยาในกลุ่ม NSAIDs 
 ยาในกลุ่ม corticosteroids 
 ยาต้านการแข็งตัวของเลือด (anticoagulants) 
นอกจากนี้ยังพบว่ายาแผนโบราณหรือสมุนไพรที่เพ่ิมความเสี่ยง

การเกิดภาวะเลือดออกท่ีใช้บ่อยในประเทศไทย (33)ได้แก่ 
 ยาแผนโบราณ เช่น ยาหอมทิพโอสถ ยาหอมเทพจิตร ยาหอ

มนวโกฐ ยาธาตุบรรจบ 
 สมุนไพร เช่น เถาวัลย์เปรียงขมิ้นชัน, ขิง, ฟ้าทะลายโจร, 

กระเทียม, แปะก๊วย 
      ผลการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าพบว่ามีการได้รับยาใน
กลุ่ม NSAIDs และ steroids ร่วมกับการใช้ยา dual antiplatelet 
จ านวน 14 ราย และเมื่อวิเคราะห์ผลทางสถิติพบว่าความเสี่ยงในการ
เกิด UGIB สูงขึ้นในผู้ป่วยที่มีประวัติได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs อย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ อย่างไรก็ตามการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า
ไม่พบการบันทึกข้อมูลในส่วนของการใช้ยาสมุนไพรและอาหารเสริมของ
ผู้ป่วย 

การด าเนินการของ 
เภสัชกร 

 ทบทวนประวัติการรับยาของผู้ป่วยทั้ งหมดทั้ งในและนอก
โรงพยาบาล 

 สัมภาษณ์ประวัติผู้ป่วยเกี่ยวกับ การซื้อยา สมุนไพรหรืออาหาร
เสริมมารับประทานเอง 

 ให้ค าแนะน ากรณีที่ปัจจัยเสี่ยงนั้นสามารถปรับเปลี่ยนได้โดยผู้ป่วย
เองและบันทึกข้อมูลส่งต่อแก่บุคลากรทางการแพทย์ 

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อพบปัญหาด้านยาที่จ าเป็นต้องได้รับการ
ตรวจหรือรักษาเพ่ิมเติม 

2) ระยะเวลาการได้รับยา dual antiplatelet therapy ที่เหมาะสม 
ประเด็นพิจารณา 
 

     จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าการใช้ยา dual antiplatelet 
ร่วมกันนานเกิน 1 ปี ไม่ได้ช่วยลดความเสี่ยงของการเกิดโรคหลอด
เลือดหัวใจ รวมถึงเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ที่
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รุนแรง ได้แก่ ภาวะเลือดออก ซึ่งควรมีการพิจารณาถึงประโยชน์และ
ความเสี่ยงของการเกิดภาวะเลือดออกก่อนพิจารณาให้ยานานกว่าที่
แนะน า (34)การศึกษาเรื่องความสมเหตุผลในการสั่งใช้ยา clopidogrel 
ร่วมกับยา aspirin ในประเทศไทย พบว่ายังมีการสั่งใช้ยา 
clopidogrel ในระยะเวลาไม่เหมาะสม โดยมีการสั่งใช้ยาในผู้ป่วยที่
ได้รับการวินิจฉัย non-STEMI และผู้ป่วยที่ใส่ขดลวดค้ ายัน (stent) 
นานเกิน 1 ปี ประมาณร้อยละ 18 (35) 
     จากการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าพบระยะเวลาการ
ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่ไม่เหมาะสม เป็นประเด็น
ส าคัญที่อาจท าให้ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น
จากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel โดยพบว่ามีการ
บันทึกระยะเวลาที่ เหมาะสม โดยระบุแผนการหยุดยา dual 
antiplatelet เมื่อครบ 1 ปี เพียง 4 ราย และมีผู้ป่วยถึงร้อยละ 75.54 
ที่ไม่มีการระบุเหตุผลหรือความจ าเป็นของการได้รับยาต่อเนื่องนานกว่า 
1 ปี    

การด าเนินการของ
เภสัชกร 

 ทบทวนการใช้ยาทั้งหมดของผู้ป่วยในปัจจุบันเพ่ือให้ข้อมูล
ประกอบการพิจารณาการสั่งใช้ยา dual antiplatelet แก่แพทย ์

 ลงบันทึกข้อมูลในระบบแจ้งเตือนในฐานข้อมูล PMK-HMS เพ่ือให้
แพทย์มีการประเมินความเหมาะสมก่อนสั่งใช้ยา (รายละเอียดตาม
ส่วนที่ 4) 

 ประเมินความเหมาะสมของระยะเวลาการได้รับยา aspirin 
ร่วมกับยา clopidogrel ทุกครั้งที่ผู้ป่วยมารับยา 

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อพบปัญหาและให้ข้อมูลเกี่ยวกับระยะเวลา
การใช้ยาที่เหมาะสมแก่แพทย์ 

3) การใช้ยาในกลุ่ม PPIs เพื่อป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น 
ประเด็นพิจารณา 
 

จากการทบทวนวรรณกรรม แนวทางการป้องกันในปัจจุบันแนะน า
ให้มีการใช้ยาในกลุ่ม PPIs เฉพาะในผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการเกิดภาวะ
เลือดออกมาก่อน และอาจพิจารณาการใช้ยาในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความ
เสี่ยงสูงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร ได้แก่ ผู้สูงอายุ , 
ผู้ป่วยที่ได้รับยา warfarin, NSAIDs, steroids และผู้ป่วยที่มีการติด
เชื้อ H. pylori  

(24) โดยการศึกษารายงานว่ามีการเลือกใช้ยาป้องกัน
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การเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นไม่เหมาะสม ได้แก่ 
ผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ส าหรับป้องกันการเกิด 
GIB สูงถึงร้อยละ 52.4 (36) 
    จากการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าพบการสั่งใช้ยาในกลุ่ม 
PPIs ไม่สอดคล้องกับแนวทางการรักษาร้อยละ 35.53 ได้แก่ ผู้ป่วย
ไม่ได้รับยากลุ่ม PPIs ในรายที่มีข้อบ่งใช้ 37 ราย และได้รับยากลุ่ม 
PPIs โดยไม่มีข้อบ่งใช้ 28 ราย  

นอกจากนี้การสั่งใช้ยาในกลุ่มนี้ยังต้องค านึงถึงแนวทางการสั่งใช้ยา
ของโรงพยาบาลตามสิทธิการรักษาของผู้ป่วยอีกด้วย 

การด าเนินการของ
เภสัชกร 

 ทบทวนการใช้ยาทั้งหมดของผู้ป่วยในปัจจุบันเพ่ือให้ข้อมูล
ประกอบการพิจารณาการสั่งใช้ยาของแพทย์ 

 ประเมินปัจจัยเสี่ยงของการเกิด UGIB และความเสี่ยงของการเกิด
ภาวะหลอดเลือดอุดตัน (ischemic risk), การเกิดลิ่มเลือดอุดตัน
ภายในขดลวด (stent thrombosis) ของผู้ป่วยทั้งหมดที่มีผลต่อ
การได้รับยาในกลุ่ม PPIs และให้ข้อมูลแก่แพทย ์

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อประเมินพบความไม่เหมาะสมของการได้รับ
ยาในกลุ่ม PPIs  

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อพบการสั่งใช้ยาไม่เป็นไปตามแนวทางการ
สั่งใช้ยาตามสิทธิการรักษาของโรงพยาบาล (ภาคผนวก จ) 

4) การประเมินความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วยและการประเมินความสามารถในการ
บริหารยาของผู้ป่วย 

ประเด็นพิจารณา 
 

     จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าหากผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอด
เลือดไม่ให้ความร่วมมือในการใช้ยาจะมีอัตราการเสียชีวิตสูงขึ้น ร้อยละ 
50-80 และมีอัตราการเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลสูงขึ้น ร้อยละ 
10-40 (37)และการหยุดยาต้านเกล็ดเลือด ได้แก่ ยา clopidogrel ก่อน
ระยะเวลาที่เหมาะสม  เป็นสาเหตุของการเพ่ิมอัตราการกลับเข้ารักษา
ในโรงพยาบาลเป็น 2 เท่าและเพ่ิมอัตราการเสียชีวิตเป็น 9 เท่า (38, 39) 
     ปัญหาที่พบจากการใช้ยาในผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือดมาก
ที่สุด ได้แก่ ปัญหาความไม่ร่วมมือในการใช้ยา (40, 41)สาเหตุของความ
ไม่ร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือด ประเด็น
ส าคัญ คือ ผู้ป่วยขาดความรู้เกี่ยวกับข้อบ่งใช้หรือความจ าเป็นในการ
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ได้รับยา รวมถึงระยะเวลาของการได้รับยา และเกิดอาการอันไม่พึง
ประสงค์จากการใช้ยา  (40-43) 
     นอกจากนี้ยังมีประเด็นของผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือดส่วน
ใหญ่เป็นผู้สูงอายุ บางรายจ าเป็นต้องได้รับยาทางสายอาหาร ซึ่งจาก
คุณสมบัติของยาบางชนิดที่มีข้อห้ามเรื่องการแบ่งหรือบดยา อาจท าให้
ผลการรักษาไม่เป็นไปตามเป้าหมาย 

การด าเนินการของ 
เภสัชกร 

 สัมภาษณ์ประวัติเพื่อประเมินความสามารถในการบริหารยาและวิธี
ที่เหมาะสมในการบริหารยาของผู้ป่วย 

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อพบว่ารูปแบบยากับวิธีบริหารยาไม่
สอดคล้องกันและให้ข้อมูลรูปแบบหรือวิธีการบริหารยาที่เหมาะสม
แก่แพทย์  

 สัมภาษณ์ประวัติผู้ป่วยเพื่อประเมินความร่วมมือในการใช้ยา 
 ประเมินความรู้ ความเข้าใจเกี่ยวกับยาที่ผู้ป่วยได้รับและสัมภาษณ์

ผู้ป่วยเพื่อค้นหาปัจจัยที่อาจมีผลท าให้เกิดความไม่ร่วมมือในการใช้
ยา  

 ให้ค าแนะน ากรณีที่พบว่าสาเหตุความไม่ร่วมมือนั้นสามารถ
ปรับเปลี่ยนได้โดยผู้ป่วยเองและบันทึกข้อมูลส่งต่อแก่บุคลากรทาง
การแพทย ์

 แจ้งให้แพทย์ทราบเมื่อพบปัญหาที่จ าเป็นต้องได้รับการปรับเปลี่ยน
แผนการรักษาหรือจ าเป็นต้องได้รับการรักษาเพ่ิมเติม 

1.2 การตดิตามอาการและอาการแสดงของการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดนิอาหารสว่นตน้ 
ประเด็นพิจารณา 
 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าอาการและอาการแสดงของ UGIB 
(44)ได้แก่ 
 อาการท่ัวไป ได้แก่ ซีด อ่อนเพลีย ปวดท้อง เบื่ออาหาร 
 อาเจียนเป็นเลือด 
 อาการถ่ายด าหรือถ่ายเป็นเลือด 
 ผลตรวจ stool occult blood 
 ระดับ Hemoglobin ลดลง 

การศึกษาการเกิด UGIB ในผู้ป่วยทีได้รับยาต้านยา aspirin ร่วมกับ 
clopidogrel พบว่าอาการที่เป็นสาเหตุของการเข้ารับการรักษาใน
โรงพยาบาล ได้แก่ อาการถ่ายด า ร้อยละ 40, อาเจียนเป็นเลือด ร้อย
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ละ 22, ถ่ายเป็นเลือด, ผลตรวจ stool occult blood ร้อยละ 12, 
Drop in Hgb, Coffee ground เท่ากับร้อยละ 6 

(18) 
    ส าหรับผลการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้าพบว่าผู้ป่วยส่วน
ใหญ่มาพบแพทย์ด้วยอาการถ่ายด าร้อยละ 55.56 , Drop in Hgb ร้อย
ละ 22.22, อาเจียนเป็นเลือดและจากผลตรวจ stool occult blood  
ร้อยละ 11.11 

การด าเนินการของ 
เภสัชกร 

 ก่อนเริ่มใช้ยาท าการสัมภาษณ์ประวัติเพ่ือประเมินการเกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นในผู้ป่วย 

 สัมภาษณ์ผู้ป่วยเพ่ือประเมินและติดตามอาการอันไม่พึงประสงค์
ภาวะแทรกซ้อนเกี่ ยวกับระบบทางเดินอาหาร  (GI 
complications) 

 บันทึกประวัติการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ทุกครั้งที่ผู้ป่วยมารับ
ยา 

 ประสานงานกับแพทย์เมื่อพบปัญหาที่จ าเป็นต้องได้รับการ
ปรับเปลี่ยนแผนการรักษาหรือจ าเป็นต้องได้รับการรักษาเพ่ิมเติม 
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II บทบาทเภสัชกรด้านการให้ค าแนะน าผู้ป่วย (patient) 
การใหค้ าแนะน าผูป้่วยรายใหมแ่ละญาตหิรอืผูด้แูล (patient counseling) 

ตามเกณฑ์มาตรฐานผู้ประกอบวิชาชีพเภสัชกรรม ด้านการบริบาลทางเภสัชกรรม (29) ก าหนด

หลักการจ่ายยาที่ดี เภสัชกรมีหน้าที่ช่วยให้ผู้ป่วยที่ต้องใช้ยาทราบถึงสาเหตุที่ต้องใช้ยาและทราบ

ข้อมูลที่ส าคัญในการใช้ยาให้ได้ผลและปลอดภัย ได้แก่ ชื่อยา ข้อบ่งใช้ ขนาดและวิธีการใช้ อาการ

ข้างเคียงท่ีพบบ่อยและการหลีกเลี่ยง การปฏิบัติเมื่อเกิดปัญหาดังกล่าวรวมถึงการเก็บรักษา 

การให้ค าแนะน าผู้ป่วยที่ได้รับยา aspirin และยา clopidogrel ร่วมกัน เพ่ือป้องกันการเกิด

ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น ตามแนวทางการจ่ายยาที่มีประสิทธิภาพนั้น เภสัชกรจึง

ควรให้ค าแนะน าแก่ผู้ป่วยในประเด็นต่างๆ ดังนี้ 
 

2.1 ขอ้มูลเกี่ยวกบัยา 

2.1.1 ขอ้มูลยา aspirin และยา clopidogrel 
ชือ่ยาและขนาดยาส าหรบั
ผู้ปว่ยโรคหลอดเลอืด
หัวใจ 
 

 

 ชื่อยา aspirin และยา clopidogrel  
 เป็นยาในกลุ่มต้านเกล็ดเลือดหรือป้องกันการเกาะ

กลุ่มกันของเกล็ดเลือด 
 ขนาดยาที่เหมาะสมส าหรับผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ 

ได้แก่ ยา aspirin ขนาด 75 หรือ 81 mg และ ยา 
clopidogrel ขนาด 75 mg รับประทานวันละ 1 ครั้ง 

ขอ้บ่งใชข้องยาและ
ระยะเวลาการไดร้ับยาใน
ผู้ปว่ยโรคหลอดเลอืด
หัวใจ (1-3, 34) 

 
 
 
 
 

 ส าหรับป้องกันการเกิดภาวะแทรกซ้อน ได้แก่ การ
กลับเป็นซ้ าของภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด 
(myocardial infarction), โรคหลอดเลือดสมอง 
(stroke) และการเสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอด
เลือด (cardiovascular death) ในผู้ป่วยกลุ่มโรค
หลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) หรือ
กลุ่มโรคหัวใจขาดเลือด (ischemic heart disease)  
ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน (acute 
coronary syndrome) และผู้ป่วยที่ได้รับใส่ขดลวด
ค้ ายันหลอดเลือดหัวใจ  

 ระยะเวลาที่แนะน าส าหรับการได้รับยาต้านเกล็ดเลือด
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 สองชนิดร่วมกัน 
กลุม่ผูป้ว่ย ระยะเวลา 

STEMI and Non-STEMI อย่างน้อย 12 เดือน 
STEMI ที่ได้รับยา 
fibrinolytics 

อย่างน้อย 14 วัน และควร
ให้ถึง 12 เดือน   

NSTEMI และ STEMI กรณี
ไม่ได้รับยา fibrinolytics และ 
ไม่ได้รับการท า PCI 

อย่างน้อย  12 เดือน 

Stable ischemic heart 
disease ที่มีประวัติการท า 
PCI 

ขึ้นกับชนดิ stent  
 bare metal stents 

(BMS) อย่างน้อย 1 
เดือน  

 drug-eluting stents 
(DES)  อย่างน้อย 6 
เดือน 

Stable ischemic heart 
disease ที่มีประวัติการท า 
CABG 

12 เดือน 

 ระยะเวลาการได้รับยาต้านเกล็ดร่วมสองชนิดร่วมกัน
อาจยาวนานขึ้นได้  เมื่ อประเมินว่ าผู้ป่ วยได้ รับ
ประโยชน์มากกว่ าความเสี่ ยง ในการเกิดภาวะ
เลือดออก  

 กรณีครบก าหนดตามระยะเวลาที่วางแผนไว้ควร
สอบถามแพทย์เพ่ือยืนยันการได้รับยาต่อ 

อาการอนัไมพ่ึงประสงคท์ี่
ส าคญัจากการใช้ยา 
aspirin รว่มกบั 
clopidogrel 
 
 
 

 การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel มีผล
เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้นประมาณ 2-3 เท่า 

 ผู้ป่วยควรสังเกตว่าอาจเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหารส่วนต้น ได้แก่ 
- อาเจียนเป็นเลือด โดยอาจมีอาการอาเจียนเป็น

เลือดเก่าสีน้ าตาลคล้ายสีกาแฟ หรือเป็นสีแดงสด 
- ถ่ายด า เป็นอาการที่พบได้บ่อยโดยมีอาการถ่าย
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อุจจาระสีด าหรือเป็นยางมะตอย (black tarry 
stool) หรืออาจพบอาการถ่ายเป็นเลือด กรณีที่มี
เลือดออกในทางเดินอาหารปริมาณมาก ซึ่งพบได้
น้อย 

- อาการอ่ืนๆ ได้แก่ ภาวะซีดหรืออ่อนเพลีย ปวด
ท้อง คลื่นไส้ เบื่ออาหาร 

 กรณีเกิดอาการดังกล่าวแนะน าให้กลับมาพบแพทย์
ทันท ี

การปฏิบตัติวัเพื่อปอ้งกนั
การเกดิภาวะเลอืดออกใน
ทางเดนิอาหารส่วนตน้ 

 
 
 

วิธีการปฏิบัติตัวและการรับประทานยาที่เหมาะสมเพ่ือป้องกัน
การเกิด UGIB  
 หลีกเลี่ยงการดื่มแอลกอฮอล์หรือสูบบุหรี่ 
 รับประทานยาหลังอาหารทันทีและ/หรือดื่มน้ าตา

มมากๆ เพ่ือลดการระคายเคืองต่อกระเพาะอาหาร 
 ปรึกษาแพทย์หรือเภสัชกรก่อนซื้อยา สมุนไพร อาหาร

เสริมรับประทานเองเนื่องจากยาหรือสมุนไพรบางชนิด
เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกได้ เช่น
เถาวัลย์เปรียง, ขม้ินชัน, ขิง, ฟ้าทะลายโจร, กระเทียม
, แปะก๊วย 

 หลีกเลี่ยงการทานยากลุ่ม NSAIDs และยาที่มี 
steroids เป็นส่วนประกอบ ได้แก่ ยาชุด ยาลูกกลอน 
หรือยาแผนโบราณ เช่น ยาหอมทิพโอสถ ยาหอมเทพ
จิตร ยาหอมนวโกฐ ยาธาตุบรรจบ 

การเกบ็รกัษายา aspirin:  
 เก็บยาที่อุณหภูมิ 15-30 oC 
 ป้องกันจากความชื้นเนื่องจากยาสามารถเกิด

กระบวนการ hydrolysis ได้จากการถูกน้ าหรือ
ความชื้นในอากาศ 

clopidogrel: 
 เก็บยาที่อุณหภูมิ 15-30 oC 
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2.1.2 ขอ้มูลยาในกลุ่ม proton pump inhibitors  (PPIs)  
ชือ่ยาและขนาดยาส าหรบั
ป้องกนัการเกดิภาวะ
เลอืดออกในทางเดนิ
อาหารจากการไดร้บัยา
ตา้นเกลด็เลอืด 

ยายับยั้งการหลั่งกรด 
ใช้ส าหรับป้องกันการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารจาก
การได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ยาในกลุ่มนี้ 
ได้แก่ 
 omeprazole     ขนาด 20 mg  
 esomeprazole  ขนาด 20 mg  
 lansoprazole    ขนาด 30 mg  
 rabeprazole     ขนาด 20 mg  
 pantoprazole   ขนาด 40 mg  
 dexlansoprazole   ขนาด 30 mg 

แนะน าให้รับประทานตอนท้องว่าง ก่อนอาหารอย่างน้อย 30 
นาท ี

ขอ้บ่งใชข้องยา 
 
 

ส าหรับป้องกันการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารในผู้ที่ได้รับ
ยา aspirin ร่วมกับ clopidogrel ในผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง ได้แก่ 
 ผู้ป่วยที่มีประวัติเกิด GIB หรอื complicated peptic 

ulcer 
 ผู้สูงอายุ 
 ผู้ที่ติดเชื้อ H.pylori 
 ผู้ทีได้รับยาต้านการแข็งตัวของเลือด, ยาในกลุ่ม 

NSAIDs หรือยาในกลุ่ม corticosteroids 

อาการอนัไมพ่ึงประสงค์
จากการใช้ยาที่เกดิจาก
การไดร้บัยาในกลุม่ PPIs 
ร่วมกบัยา clopidogrel 

จากกลไกการออกฤทธิ์ของยาการได้รับยาในกลุ่ม PPIs 
สามารถยับยั้งการท างานของเอนไซม์ CYP2C19 ซึ่งเป็น
เอนไซม์ที่จ าเป็นในการเปลี่ยนยา clopidogrel ไปเป็น active 
metabolite จึงเป็นไปได้ว่ายาในกลุ่ม PPIs อาจมีผลลดฤทธิ์
การยับยั้งเกล็ดเลือดของยา clopidogrel ซึ่งอาจน าไปสู่การ
เกิด major adverse cardiovascular events  ได้แก่ การ
เกิดภาวะหัวใจขาดเลือดซ้ า  การรักษาโดยขยายหลอดเลือด
หัวใจ (revascularization) และน าไปสู่การเสียชีวิตได้ อย่างไร
ก็ตามปัจจุบันยังไม่มีข้อสรุปที่ชัดเจนถึงผลของการใช้ยาในกลุ่ม 
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PPIs ร่วมกับยา clopidogrel ในทางปฏิบัติจึงมีการเลือกใช้ยา
ในกลุ่ม PPIs เฉพาะในผู้ที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดเลือดออก
ในทางเดินอาหารเท่านั้น 

อาการอนัไมพ่ึงประสงคท์ี่
ส าคญัทีอ่าจเกดิจากการ
ใชย้ากลุม่ PPIs 

การใช้ยากลุ่ม PPIs ต่อเนื่องเป็นระยะเวลานาน มี
การศึกษารายงานว่าอาจเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดอาการอันไม่
พึงประสงค์ ดังนี้  
 การติดเชื้อ Clostridium difficile (CDI) ซึ่งเกิดจากยา

ลดความเป็นกรดในกระเพาะอาหารส่งเสริมให้เกิดการ
เจริญของเชื้อในทางเดินอาหาร 

 ปอดอักเสบ (pneumonia) อาจเกิดจากยาลดกรดใน
กระเพาะอาหารส่งเสริมให้เกิดการเจริญเติบโตของเชื้อ
แบคทีเรีย ซึ่งอาจมีผลเพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดปอด
อักเสบได ้

 ภาวะกระดูกหัก (bone fracture) การดูดซึมแคลเซียม
จากทางเดินอาหารจ าเป็นต้องอาศัยความเป็นกรดจาก
กระเพาะอาหาร ยาในกลุ่มนี้มีผลลดการหลั่งกรดจึงมีผล
รบกวนการดูดซึมแคลเซียมจากทางเดินอาหาร อาจท าให้
มวลกระดูกลดลงและเพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหัก 

 ภาวะแมกนีเซียมในเลือดต่ า (hypomagnesemia) กลไก
การเกิดยังไม่ทราบแน่ชัด 
 

การปฏิบตัติวัเพื่อปอ้งกนั
การเกดิอาการอนัไมพ่งึ
ประสงคจ์ากการใชย้า 

ปัจจุบันยังไม่มีค าแนะน าให้มีการตรวจเพิ่มเติม แนะน าใช้
ยาในกลุ่ม PPIs เมื่อมีความจ าเป็น และควรหยุดใช้ยา PPIs 
ทันทีเม่ือไม่มีข้อบ่งใช้  

การเกบ็รกัษายา เก็บยาที่อุณหภูมิ 15-30 oC 
ป้องกันจากแสงและความชื้น 
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2.2 ขอ้มูลเกี่ยวกบัโรค 

2.2.1  โรคหลอดเลอืดหัวใจ (coronary artery disease) 
การเกดิโรคหลอดเลอืด
หัวใจ 
 

 

 โรคหลอดเลือดหัวใจ คือภาวะที่มีการตีบแคบลง
ของหลอดเลือดแดง ซึ่งเกิดจากสะสมของไขมัน
และเนื้อเยื่อในผนังหลอดเลือดท าให้เยื่อบุผนัง
หลอดเลื อดหนาตั วขึ้ น  ส่ งผลให้ เลื อดซึ่ งน า
ออกซิเจนไหลไปเลี้ยงกล้ามเนื้อหัวใจผ่านได้น้อยลง 
จนเกิดภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด  

ปัจจยัเสีย่งของการเกดิ
โรคหลอดเลอืดหวัใจ 

 อายุ  40 ปี 
 บุคคลในครอบครัวมีประวัติโรคหลอดเลือดหัวใจ 
 มีโรคประจ าตัวเป็นความดันโลหิตสูง , ไขมันใน

เลือดสูง, เบาหวาน 
 สูบบุหรี่ 
 ภาวะอ้วน 

อาการและอาการแสดง
ของโรค 

 
 
 
 
 

 

โรคหลอดเลือดหัวใจเป็นกลุ่มอาการทางคลินิก ซึ่งมีลักษณะ
การเกิดโรคคล้ายคลึงกัน อาการส่วนใหญ่ ได้แก่ อาการ
เจ็บปวดบริเวณหน้าอก (chest pain) แบ่งออกได้เป็น 2 
กลุ่มใหญ่ๆ ตามความรุนแรงและอาการแสดงของโรค ได้แก่  
1) กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดที่มีอาการคงที่ (stable 
ischemic heart disease)   
2) ภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน (acute 
coronary syndrome) ซึ่งสามารถแบ่งตามลักษณะความ
ผิดปกติของคลื่นไฟฟ้าหัวใจ ได้เป็น Non ST Elevated 
Myocardial Infraction (NSTEMI) และ ST Elevated 
Myocardial Infraction (STEMI) 

แนวทางการรกัษา 
 
 
 
 

การรักษาหลักประกอบด้วย(41) (45) 
1) การให้ยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) เพ่ือยับยั้งการ
เกิดลิ่มเลือด โดยขนาดและระยะเวลาที่ได้รับยาขึ้นอยู่กับ
สภาวะของผู้ป่วยและหัตถการที่ได้รับ 
2) การเปิดหลอดเลือดหัวใจ (reperfusion) เพ่ือให้เลือดไป
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เลี้ยงกล้ามเนื้อหัวใจได้ ได้แก่ การขยายหลอดเลือดด้วย
บอลลูนและใส่ขดหลอดเลื อดหัว ใจ (percutaneous 
coronary Intervention : PCI) การผ่าตัดต่อหลอดเลือด
หัวใจ (coronary artery bypass graft) รวมถึงการให้ 
fibrinolytic ในผู้ป่วยกลุ่ม STEMI   
3) การให้ยาเพ่ือลดอาการเจ็บหน้าอก (anti-ischemic 
pain) 

2.2.2 ภาวะเลือดออกในทางเดนิอาหารส่วนตน้ (upper gastrointestinal 
bleeding)  

การเกดิภาวะเลอืดออกใน
ทางเดนิอาหารส่วนตน้
จากการไดร้บัยา aspirin 
และยา clopidogrel 
 

 

ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น หมายถึง 
การมีเลือดออกตั้งแต่หลอดอาหาร กระเพาะอาหาร และ
ล าไส้เล็กส่วนดูโอดีนัม (duodenum)  

ยา aspirin และยา clopidogrel มีกลไกการเกิด
อาการอันไม่พึงประสงค์ต่อระบบทางเดินอาหาร (26, 42) ดังนี้ 

aspirin ผลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ต่อ
ระบบทางเดินอาหาร เกิดจากการที่ยา aspirin ยับยั้งการ
สร้าง prostagrandin E2 (PGE2) ผ่านการยับยั้งการท างาน
ของ COX-1 ซึ่ง PGE2 มีหน้าที่ส าคัญในการป้องกันเนื้อเยื่อ
ของกระเพาะอาหารจากการระคายเคืองโดยกรดในกระ
อาหาร จึงก่อให้ เกิดแผลในกระเพาะอาหาร จนเกิด
เลือดออกในกระเพาะอาหารหรือกระเพาะอาหารทะลุได้ 
นอกจากนี้ยังมีผลระคายเคืองต่อเยื่อบุกระเพาะอาหาร
โดยตรง โดยการเพ่ิมสภาพการซึมผ่านได้ (permeability) 
ของผนังกระเพาะอาหารต่อแคตไอออน ท าให้เพ่ิมการ
สัมผัสของเยื่อบุกระเพาะอาหารต่อกรด  

clopidogrel ผลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์
ต่อระบบทางเดินอาหาร เนื่องจากยาในกลุ่มนี้ไม่มีผลต่อ 
cyclooxygenase pathway ดังนั้นจึงไม่ได้เป็นสาเหตุท า
ให้เกิด ulcers หรือ erosions ในระบบทางเดินอาหาร แต่
ผลจากการยับยั้งต้านเกล็ดเลือดของยา อาจเพ่ิมภาวะ
เลือดออกบริเวณที่เป็นรอยโรคอยู่แล้ว ซึ่งมีสาเหตุมาจาก
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การติดเชื้อ H.pylori  หรือจากการได้รับยา aspirin 
/NSAIDs 

ปัจจยัเสีย่งของการเกดิ 
UGIB ในผู้ทีไ่ดร้บัยา 
aspirin รว่มกบั 
clopidogrel 

ปัจจัยที่มีผลเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด  UGIB ได้แก่ 
10) ผู้ป่วยสูงอายุ (มากกว่า 60 ปี)  เป็นปัจจัยเสี่ยงที่มี

ผลชัดเจนในการท าให้เกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหาร  (13-15) 

11) ประวัติการเกิดแผลในกระเพาะอาหารหรือการเกิด
ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารโดยผู้ที่เคยมีประวัติ
การเกิดแผลในทางเดินอาหารหรือเลือดออกในทางเดิน
อาหารมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน
อาหาร มากกว่ากลุ่มที่ไม่มีประวัติ ประมาณ 2-3 เท่า(16, 

19, 20)
 (14, 17, 18) 

12) ย า ที่ ไ ด้ รั บ ร่ ว ม  (concomitant 
Medications) ได้แก่ ยาวาร์ฟาริน 
(warfarin)  (15 , 20)ยาในกลุ่มต้านการ
อัก เ สบที่ ไ ม่ ใ ช่ ส เ ตี ย รอยด์  (NSAIDs) 
(10,18,19) และยาในกลุ่มสเตียรอยด์ 
(corticosteroids) (10) 

13) ขนาดของยา aspirin โดยการได้รับ high 
dose aspirin (300 mg) เกิดภาวะ
เลือดออกในทางเดินอาหารสูงกว่าเมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุ่มที่ได้รับ low dose 
aspirin (75 mg)  (14, 16) 

14)
 ระยะเวลาการได้รับยา  ระยะเวลาการ

ได้รับยาที่ยาวนานขึ้น เพ่ิมความเสี่ยงและ
เพ่ิมอุบัติการณ์การเกิดภาวะเลือดออกใน
ทางเดินอาหารสูงขึ้น (10, 14) 

15) ประวัติการติดเชื้อ  Helicobacter pylori 
(H. pylori) (18, 19) 

16) ปัจจัยอ่ืนที่อาจมีผล ได้แก่  การดื่มแอลกอฮอล์และการ
สูบบุหรี่ โดยขึ้นกับปริมาณที่ผู้ป่วยได้รับร่วมด้วย 
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อาการและอาการแสดง
ของ UGIB 

 
 

 

อาการและอาการแสดงของ UGIB (44) ได้แก่ 
 อาการทั่วไป ได้แก่ ซีด อ่อนเพลีย ปวดท้อง เบื่อ

อาหาร 
 อาเจียนเป็นเลือด 
 อาการถ่ายด าหรือถ่ายเป็นเลือด 
 ผลตรวจ stool occult blood 
 ระดับ Hemoglobin ลดลง 

แนวทางการรกัษา 
 
 
 
 

การรักษาหลักประกอบด้วย 
1) การรักษาด้วยการใช้ยา โดยการใช้ยาในกลุ่ม PPIs เพ่ือ

ลดอัตราการเกิดภาวะเลือดออกซ้ า และอาจให้ยา 
somatostatin, somatostatin 
analoque(octerotide), tranexamine ร่วมด้วย 

2) การส่องกล้อง (esophagogastroduodenoscope: 
EGD) เพ่ือการวินิจฉัยที่ถูกต้องและการหยุดเลือดผ่าน
อุปกรณ์ช่วยหยุดเลือด (hemostasis instrument) 

3)  การผ่าตัด ในกรณีที่ไม่สามารถส่องกล้องได้หรือท าการ
หยุดเลือดไม่ได้ผล 

 
2.3 ความส าคญัของการใหค้วามร่วมมอืในการใช้ยาและการตดิตามความรว่มมอืใน

การใชย้าของผู้ปว่ย 
ความสามารถในการบริหาร
ยาของผู้ป่วย  

 แนะน าผู้ป่วยว่าหากได้รับยาไม่ต่อเนื่องจะเพ่ิมความ
เสี่ยงการเกิดภาวะแทรกซ้อน ได้แก่ การกลับเป็นซ้ าของ
ภ า ว ะ ก ล้ า ม เ นื้ อ หั ว ใ จ ข า ด เ ลื อ ด  ( myocardial 
infarction), โรคหลอดเลือดสมอง (stroke) และการ
เสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular 
death)  

 แนะน าวิธีการปฏิบัติเมื่อลืมรับประทานยา หากลืม
รับประทานยาให้ทานทันทีที่นึกได้ กรณีลืมทานยาแล้ว
นึกได้เมื่อถึงม้ือถัดไปให้ทานยาในขนาดปกติ 

 สอบถามวิธีการบริหารยาของผู้ป่วยก่อนจ่ายยาทุกครั้ง 
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 ให้ค าแนะน ากับญาติหรือผู้ดูแลเกี่ยวกับวิธีการบริหาร
ยาที่เหมาะสม (ข้อมูลตามส่วนที่ 3:ผลิตภัณฑ์ยา) 

 แนะน าให้ญาติหรือผู้ดูแลมีบทบาทในการช่วยก ากับ
ดูแลและช่วยแจ้งแพทย์หรือเภสัชกรเมื่อมีปัญหาที่ท าให้
ผู้ป่วยไม่สามารถใช้ยาได้ 
 

ปัญหาการใช้ยาร่วมกันหลาย
ขนานหรือหลายชนิด  

 

 แนะน าผู้ป่วยให้แจ้งแพทย์/ เภสัชกรทราบว่ามีโรค
ประจ าตัวเมื่อได้รับยาจากสถานพยาบาลหลายแห่ง 
(โรงพยาบาล, คลินิก, ร้านขายยา) 

 ปัญหาการได้รับยาซ้ าซ้อน ยากลุ่มเดียวกัน ชื่อการค้า
ต่างกันแต่ชื่อสามัญเดียวกันอาจส่งผลให้เกิดอาการอัน
ไม่พึงประสงค์มากข้ึน 

 การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาที่อาจท าให้การรักษาไม่
ได้ผล 
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III บทบาทเภสัชกรในการใช้ผลิตภัณฑ์ยา (drugs) 
ผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือดส่วนใหญ่เป็นผู้สูงอายุ บางรายจ าเป็นต้องได้รับยาทางสาย

อาหาร (enteral feeding) เช่น nasogastric tube, nasojejunal tube, gastrostomy tube 

และ jejunostomy tube จากคุณสมบัติของยาบางชนิดที่มีข้อห้ามเรื่องการแบ่งหรือบดยา 

นอกจากนี้อาจมีปัญหาเรื่องตัวยาติดค้างตามสายให้อาหาร ปัญหาเรื่องการแตกตัวและการดูด

ซึมของยา ซึ่งเหล่านี้ล้วนมีผลต่อประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยา ท าให้ผลการรักษาไม่เป็นไป

ตามเป้าหมาย ดังนั้นเภสัชกรมีบทบาทส าคัญในการให้ค าแนะน าการเลือกรูปแบบยาที่

เหมาะสมในการสั่งใช้ยาและวิธีบริหารยาให้เหมาะสมกับผู้ป่วย 

3.1  แนวทางการบรหิารยาทางสายยางใหอ้าหาร (46) 

การบริหารยาทางสายอาหารโดยปลายสายอยู่ที่กระเพาะอาหาร  (intragastric 

tube) ได้แก่ ชนิดสายผ่านจมูก (nasogastric tube) และ สายเปิดเข้ากระเพาะ 

(gastrostomy tube) 

การบริหารยาทางสายอาหารโดยปลายสายอยู่ที่ล าไส้เล็ก (intrajejunal tube) 

ได้แก่ ชนิดสายผ่านจมูก (nasojejunal tube)  และสายเปิดเข้าล าไส้เล็ก (jejunostomy 

tube) 

3.1.1 ยา aspirin และ clopidogrel 
 

รายการยา รูปแบบยาทีเ่หมาะสม 
ส าหรบัผู้ปว่ยทัว่ไป 

 

รูปแบบยาทีเ่หมาะสม
ส าหรบัผู้ปว่ยบรหิารยา
ทาง intragastric และ 
intrajejunal tube 

Aspirin 
 

enteric-coated tablet 
ห้ามบดแบ่งเคี้ยวก่อนบริหารยา 

dispersible tablet 
ยาสามารถละลายน้ าได้  
ไม่ต้องบดก่อนบริหารยา 

Clopidogrel 
 

film-coated tablet film-coated tablet  
บดให้เป็นผงละเอียดก่อน
บริหารยา 
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ยาในรูปแบบ enteric-coated tablet ไม่สามารถบดให้ละเอียดได้ แต่จะแตกเป็นชิ้นเล็กๆ 

เมื่อสัมผัสความชื้นหรือน้ าจะจับกลุ่มกัน อาจท าให้เกิดการอุดตันของสายอาหาร 

3.1.2 ยาในกลุม่ proton pump inhibitors 
 

รายการยา รปูแบบยาทีเ่หมาะสม
ส าหรับผูป้ว่ยทัว่ไป 

รปูแบบยาทีเ่หมาะสมส าหรับผูป้ว่ย
บรหิารยาทาง intragastric และ 

intrajejunal tube 
Omeprazole  
 

enteric coated 
granule within hard 
gelatin capsule 
 

สารละลายยา 
การเตรียมสามารถท าได้ 2 วิธ ี
1. ถอดแคปซูลน าแกรนูลยาผสมในน้ า

สะอาดหรือน้ าผลไม้ที่มีฤทธิ์เป็นกรด
ด่อน เช่น น้ าแอปเปิ้ลหรือน้ าส้ม 15-
30 ml 

2. ถอดแคปซูลน าแกรนูลยาผสมใน 
7.5% หรือ 8.4% sodium 
bicarbonate 10 ml ได้สารละลาย
ความเข้ม 2 mg/ml 
 กรณีผู้ป่วยมีข้อห้ามใช้น้ าผลไม้

และมีข้อจ ากัดของปริมาณน้ าที่
ให้ต่อวันควรเลือกการใช้ 7.5% 
หรือ 8.4% sodium 
bicarbonate แต่ต้องติดตามค่า 
electrolyte ในเลือดเป็นระยะ  

 กรณีผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง อาจ
พิจารณา PPIs ตัวอ่ืนแทน 

Esomeprazole** 
 

gastro-resistant 
tablet 

gastro-resistant tablet  
ยาสามารถละลายน้ าได้ ไม่ต้องบดก่อน
บริหารยา 

Lansoprazole  
 

hard gelatin 
capsule containing 
gastro-resistant 

hard gelatin capsule containing 
gastro-resistant granules  
น ายาผสม 8.4% Sodium bicarbonate 
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รายการยา รปูแบบยาทีเ่หมาะสม
ส าหรับผูป้ว่ยทัว่ไป 

รปูแบบยาทีเ่หมาะสมส าหรับผูป้ว่ย
บรหิารยาทาง intragastric และ 

intrajejunal tube 
granules 10 ml เพ่ือให้กระจายตัวก่อนน าไป

บริหาร 
Pantoprazole** 
 

gastro-resistant 
coated tablet 

gastro-resistant coated tablet 
สามารถบดและละลายในสารละลาย 
8.4% sodium bicarbonate 10 ml  
ถึงแม้ว่า pantoprazole จะสามารถ
บริหารยาผ่าน NG tube ได้  อย่างไรก็
ตาม 
 
แนะน าให้ใชย้า omeprazole หรือ 
lansoprazole ซึ่งมวีธิกีารบรหิารยาที่
สะดวกกวา่ 

Dexlansopra 
zole**  

delayed release 
capsule 

delayed release capsule สามารถ
น าไปผสมกับน้ าไม่ต้องบดก่อนบริหารยา 

Rabeprazole 
 

gastro-resistant 
coating tablet 

ไมส่ามารถบรหิารยาไดท้าง enteral 
feeding tube 
(no suitable formulation is 
available for administration via an 
enteral feeding tube) 

** หมายถึง ไม่มีข้อมูลเกี่ยวกับการบริหารยาแบบ intrajejunal tube 
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IV บทบาทเภสัชกรต่อระบบอื่นๆ ที่เกี่ยวข้อง (others) 
การส่งเสริมเพ่ือให้เกิดการสั่งใช้ยาอย่างสมเหตุสมผล เภสัชกรควรมีระบบการบันทึกข้อมูลเพ่ือ

ใช้ส าหรับประกอบการประเมินความเหมาะสมของการสั่งใช้ยา การติดตามและรายงานการเกิด
อาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาติดตามเพ่ือการใช้ยา ดังนี้ 

4.1 การบันทึกข้อมูลเพื่อประเมินความเหมาะสมการสั่งใช้และติดตามการใช้ยา  
 

การบนัทกึข้อมลู กลุม่ผูป้ว่ย 

1.1 ทบทวนประวัติการใช้ยาของผู้ป่วย 
(ภาคผนวก ข) 

ผู้ป่วยทุกราย 

1.2 รายงานการเกิดปัญหาที่เก่ียวกับการใช้ยา 
(ภาคผนวก ข) 

ผู้ป่วยทุกราย 

1.3 การประเมินความเหมาะสมการสั่งใช้ยา 
(DUE) 
(ภาคผนวก ค)  
 

ผู้ป่วยที่ใช้สิทธิการรักษาเบิกไดทุ้กรายที่ได้รับยา 
ticagrelor  
esomeprazole 
lansoprazole 
rabeprazole 
pantoprazole 
dexlanxoprazole 

1.4 ใบประกอบการสั่งใช้ยานอกบัญชียาหลัก
แห่งชาติ (NED) 
(ภาคผนวก ง) 

ผู้ป่วยที่ใช้สิทธิการรักษาเบิกไดทุ้กรายที่ได้รับยา 
clopidogrel 75 mg/ aspirin 75 mg 
prasugrel 
ticagrelor 
esomeprazole 
lansoprazole 
rabeprazole 
pantoprazole 
dexlanxoprazole 
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4.2 ระบบป้องกันการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ 
ระบบการแจง้เตือนปญัหาจากการใชย้าทีพ่บบ่อย (specific alerts) 

ระบบแจ้งเตือนในระบบปฏิบัติการ  PMKHMS เพ่ือพิจารณาประเมินความเหมาะสมการ

ได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ทุก 1 ปี 

ผูป้ว่ยรายใหม่ทุกรายทีไ่ด้รบัยา aspirin รว่มกบัยา clopidogrel 

เภสัชกรบันทึกข้อมูลในฐานข้อมูล ได้แก่  

 ข้อบ่งใช้  

 วันที่ผู้ป่วยได้รับการท า PCI หรือ CABG 

 วันที่เริ่มใช้ยา  

 วันที่สมควรหยุดยา ตามระยะเวลาที่แพทย์วางแผนการรักษา 

กรณีแพทย์ไม่ระบุแผนการใช้ยาให้ลงระยะเวลาการใช้ยาเป็น 1 ปี 

กรณีแพทย์ระบุใช้ยาตลอดชีวิต ให้ระบุเป็นตลอดชีวิต 

 ผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงต่อการเกิด UGIB ระบุรายการยาในกลุ่ม PPIs ที่ได้รับ และระบุ

เหตุผลกรณีไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs 

ผูป้ว่ยรายเก่า 

 เภสัชกรประเมินระยะเวลาการใช้ยา เมื่อครบตามระยะเวลาแผนการใช้ยา หรือ

ครบก าหนด 1 ปี แล้วยังไม่มีการสั่งหยุดใช้ เภสัชกรให้ข้อมูลและประสานงานกับ

แพทย์เพ่ือพิจารณาความเหมาะสมของการใช้ยาต่อ 

 กรณีแพทย์มีการปรับแผนการใช้ยา เช่น ระยะเวลาเป็นตลอดชีวิต ให้ลงบันทึก

ข้อมูลระยะเวลาการใช้ยาใหม่ 

4.3 ระบบการรายงานข้อมูลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา เพื่อท าให้
เห็นภาพรวมของอุบัติการณ์ท่ีพบบ่อยน าไปสู่การจัดการระบบแจ้งเตือนและการ
ให้ค าแนะน าผู้ป่วย 

ขั้นตอนการรายงานการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา 

aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

1) สอบถามประวัติเกี่ยวกับอาการที่คาดว่าจะเกิดภาวะ เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น

ของผู้ป่วยทุกครั้ง  



  134 

2) กรณีพบว่าผู้ป่วยมีประวัติหรือเข้ารับการรักษาด้วยอาการของการเกิดภาวะเลือดออกใน

ทางเดินอาหารส่วนต้น เภสัชกรบันทึกข้อมูลที่ซักประวัติและแจ้งให้แพทย์ทราบเพ่ือ

ตรวจวินิจฉัยเพื่อยืนยันอาการอันไม่พึงประสงค์ที่เกิดจากการใช้ยา 

3) เภสัชกรร่วมประเมินอาการอันไม่พึงประสงค์ท่ีเกิดจากการใช้ยากับทีมสหสาขาวิชาชีพ 

โดยมีขั้นตอนการปฏิบัติงาน ได้แก่ 

3.1) สัมภาษณ์ประวัติการใช้ยาและประเมินความสัมพันธ์ของยากับอาการอันไม่พึง

ประสงค์โดยใช้แบบประเมินตาม  Naranjo’s  algorithm 

3.2) รายงานข้อมูลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ของผู้ป่วยใน “แบบรายงาน

เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ผลิตภัณฑ์สุขภาพ” และส่งรายงานไปยังศูนย์

เฝ้าระวังความปลอดภัยด้านผลิตภัณฑ์สุขภาพ ส านักงานคณะกรรมการอาหาร

และยา 

3.3) บันทึกข้อมูลใน  “แบบบันทึกประวัติการแพ้ยา/ADR”  และติดแบบบันทึกกับ

เวชระเบียนผู้ป่วย 

3.4) บันทึกข้อมูลในระบบฐานข้อมูลคอมพิวเตอร์ของโรงพยาบาล  เพื่อป้องกันการสั่ง

ใช้ยาที่มีประวัติการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ซ้ า  

3.5) กรณีแพทย์พิจารณาแล้วพบว่าผู้ป่วยมีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออกสูง

กว่าการเกิดภาวะหลอดเลือดอุดตัน (ischemic risk), การเกิดลิ่มเลือดอุดตัน

ภายในขดลวดค้ ายันหลอดเลือดหัวใจ (stent thrombosis) 

พิจารณาออกบัตรแพ้ยา/แจ้งเตือนเรื่องยา  อธิบายและส่งมอบให้ผู้ป่วย  โดยมี

แนวทางปฏิบัติต่อไปนี้ 

 ระบุชื่อ  นามสกุล  HN  ของผู้ป่วยโรงพยาบาล 

 เขียนชื่อยาที่สงสัยด้วยชื่อ generic  name ( tradename® ) และเขียน

ค าอ่านเป็นภาษาไทยไว้ด้วย 

 ระบุอาการอันไม่พึงประสงค์ที่เกิดข้ึน  ( ADR )  และผลการประเมิน

ความสัมพันธ์ 

 ลงชื่อเภสัชกร  และวันที่ประเมินด้วยลายมือตัวบรรจง   
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 อ่านชื่อตัวยาที่สงสัยว่าท าให้ผู้ป่วยแพ้/เกิด  ADR  ให้ผู้ป่วยทราบและให้พูด

ทบทวนชื่อยาซ้ า 

 อธิบายความหมายของค าต่าง ๆ  ที่เขียนในบัตร  และค าแนะน าระวังการ

แพ้ยาในกลุ่มเดียวกันให้ผู้ป่วยทราบ 

 แนะน าให้ผู้ป่วยพกติดตัวเวลาเดินทางและแสดงบัตรให้เจ้าหน้าที่  แพทย์

และเภสัชกรทราบทุกครั้งก่อนรับบริการ 

 ควรให้ญาติผู้ป่วยรับทราบข้อมูลการเกิดอาการอันไม่พึงประสงค์ร่วมด้วย 
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ภาคผนวก 

(แนวทางเภสชัปฏบิตัสิ าหรับป้องกนัภาวะเลอืดออกในทางเดินอาหารสว่นตน้ 

ในผูป้ว่ยโรคหลอดเลือดหวัใจที่ไดร้ับยา aspirin รว่มกบัยา clopidogrel) 
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ภาคผนวก ก 

ปญัหาจากการใชย้า aspirin ร่วมกบัยา clopidogrel ที่มผีลตอ่ 
การเกดิภาวะเลอืดออกในทางเดนิอาหารส่วนตน้ 

 

การศึกษาเพ่ือหาอุบัติการณ์และปัจจัยเสี่ยงที่เก่ียวข้องกับการเกิดภาวะเลือดออกในทางเดิน

อาหารส่วนต้น ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า  ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจที่เข้ารับการรักษาใน

โรงพยาบาล ระหว่างปี พ.ศ.2554-2558 ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin ขนาด 75-162 

mg/day ร่วมกับยา clopidogrel ในเวชระเบียนติดต่อกันอย่างน้อย 2 สัปดาห์ เปรียบเทียบกับกลุ่ม

ผู้ป่วยที่มีข้อมูลการสั่งใช้ยา aspirin เพียงชนิดเดียว โดยทั้งสองกลุ่มได้รับการติดตามอย่างน้อย 6 

เดือน ทั้งนี้มีเกณฑ์การคัดผู้ป่วยออกจากการศึกษา ได้แก่ ผู้ป่วยมีประวัติมะเร็งในกระเพาะอาหาร

หรือล าไส้เล็กส่วนต้น และผู้ป่วยที่วินิจฉัยว่าเป็น esophageal or gastric varices  การจับคู่ 

(match) ผู้ป่วยเพ่ือวิเคราะห์ขนาดความสัมพันธ์ของปัจจัยเสี่ยงในผู้ป่วย 2 กลุ่ม ใช้หลักการคะแนน

ความโน้มเอียง (propensity matching score) โดยเก็บข้อมูลจากเวชระเบียน กลุ่มละ 184 ราย  

ผลการศึกษาปัญหาจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel ที่มีผลต่อการเกิดภาวะ

เลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้น โดยการศึกษานี้แบ่งประเภทปัญหาที่เกิดจากการใช้ยาตาม

แนวทางของ Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) 7.0  พบปัญหาเกี่ยวกับยาที่มี

แนวโน้มอาจท าให้ผู้ป่วยเกิดปัญหาจากการใช้ยา จ านวน 218 ครั้ง แสดงดังตารางที่ 1 

 

ตารางที่ 1 ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา (drug related problems; DRPs) ที่มีแนวโน้มอาจท าให้

ผู้ป่วยเกิดภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารส่วนต้นจากการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel  

 

ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา รายละเอยีด จ านวน 
(ครัง้) 

ร้อยละ 

1. การได้รับยาที่มีผลเพิ่ม
ความเสี่ยง 

การได้รับยาในกลุ่ม NSAIDs, corticosteroids 14 6.42 

2. ระยะเวลาการได้รับยา 
dual antiplatelet ไม่
เหมาะสม 

ระยะเวลาการได้รับยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel นานเกินไป (มากกว่า 1 ปี) 

139 63.76 
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ปัญหาที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา รายละเอยีด จ านวน 
(ครัง้) 

ร้อยละ 

3. การได้รับยาป้องกันการ
เ กิ ด อ า ก า ร อั น ไ ม่ พึ ง
ประสงค์ท่ีไม่เหมาะสม 

3.3 ไม่ได้รับยาในกลุ่ม PPIs ในรายที่มี    
ข้อบ่งใช้ 
 

37 16.97 

3.4 ได้รับยาในกลุ่ม PPIs โดยไม่มีข้อบ่งใช้ 
 

28 12.85 

 

อย่างไรก็ตามเมื่อพิจารณาตามสาเหตุของแนวโน้มการเกิดปัญหาจากการใช้ยา (causes)  

แสดงดังตารางที่ 2 
 

 ตารางที่ 2 สาเหตุของแนวโน้มการปัญหาที่เกิดจากการใช้ยา aspirin ร่วมกับยา 
clopidogrel  
 

หมวดหมู่หลัก 
(primary domains) 

รายละเอียด จ านวน 
(ครั้ง) 

ร้อยละ 

1.  การเลือกใช้ยา  
(drug selection) 
 

1.1 ไม่มีการใช้ยาที่จ าเป็นต้องใช้เพื่อเสริมฤทธิ์
หรือป้องกันผลข้างเคียงจากยา 
(synergistic/preventive drug required 
and not given) 
ได้แก่ ไม่ได้รับยา PPIs ในรายที่มีข้อบ่งใช้ 

1.2 ไม่มีข้อบ่งใช้ส าหรับยาดังกล่าว  
       (no indication for drug) 

ได้รับยาในกลุ่ม PPIs โดยไม่มีข้อบ่งใช้ 
1.3 เลือกใช้ยาไม่สอดคล้องกับแนวทางการ

รักษา (inappropriate drug according 
to guidelines/formulary)   
ได้แก่  ได้รับยากลุ่ม H2RAs แทนยาในกลุ่ม 
PPIs 

1.4 เลือกใช้ยาไม่เหมาะสม (inappropriate 
drug : within guidelines but 

34 
 
 
 
 

28 
 

 
3 
 
 
 

14 

15.60 
 
 
 
 

12.85 
 
 

1.37 
 
 
 

6.42 
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หมวดหมู่หลัก 
(primary domains) 

รายละเอียด จ านวน 
(ครั้ง) 

ร้อยละ 

otherwise contra-indicated) 

2. ร ะ ย ะ เ ว ล า ก า ร
รักษา  
(treatment 
duration) 

ระยะเวลาการรักษาสั้นหรือนานเกินไป 
(duration of treatment too short/long) 
ได้แก่ ได้รับยา DAPT นานเกินระยะเวลา 1 ปี 

139 63.76 
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ภาคผนวก ข 
แบบบันทึกประวัติผู้ป่วยท่ีได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

ข้อมูลผู้ป่วย 

ชื่อ-สกลุ………………………………………………….…………………………HN………………………………. 

ประวัติแพ้ยา 
……………………………. 

เพศ อาย ุ BMI 
น้ าหนัก ส่วนสูง  

แอลกอฮอล ์        ไม่ดื่ม บุหร่ี        ไม่สูบ 
       ดื่ม………../วัน        สูบ………../วัน 

      เลิกแล้ว…….ปี       เลิกแล้ว…….ปี 
ข้อบ่งใช้ของการได้ยายา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

     NSTE-ACS       STEMI      SIHD     …………………… 
Intervention 
      PCI       BMS              CABG     

.............................       DES 
ระยะเวลาที่สมควรได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel 

       1 เดือน        3 เดือน        12 เดือน      …………………… 
การได้รับ Antisecretory drugs 
      ไม่ได้รับ        ได้รับ 

(ระบุ Tradname) 
      PPIs   ………………………………………. 
      H2RA  ………………………………………. 

        ................................................. 

โรคร่วม 
       no       HT        DM      DLP 

ประวัติการเกิดแผลในทางเดินอาหาร/ เลือดออกในทางเดินอาหาร 
     dyspepsia 
วันท่ี ........................ 

     peptic or gastric ulcer 
วันท่ี ........................ 

     GI bleeding 
วันท่ี ........................ 

     
............................. 
........................
  

ยาอื่นๆ ท่ีได้รับ 

      traditional  NSAIDs  ………………………..        COX-II inhibitors  ……………………….......     
     steroids…………….............        wafarin ............................ 

 

ประวัติการใช้ สมุนไพร อาหารเสริม 
      ไม่เคย       เคย  ได้แก่  …………………………………………………………………………….. 

                      ………………………………………………………………………………. 
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แบบบันทึกประวัติผู้ป่วยท่ีได้รับยา aspirin ร่วมกับยา clopidogrel (ต่อ) 

 
 

วนัที ่
อาการและอาการแสดง 

UGIB 
ความรว่มมอืในการใชย้า 

ปญัหาทีเ่กีย่วกบัการใชย้า 
และการแกไ้ข 
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ภาคผนวก ค 
ตัวอย่าง ใบประกอบการสั่งใช้ยานอกบัญชียาหลักแห่งชาติและ 

    เอกสารประเมินความเหมาะสมในการใช้ยาในกลุ่ม proton pump inhibitors 
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ภาคผนวก ง 
ตัวอย่าง ใบประกอบการสั่งใช้ยานอกบัญชียาหลักแห่งชาติ 

ในกลุ่ม P2Y12 receptor antagonists 
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ภาคผนวก จ 

ความครอบคลุมรายการยาและเงื่อนไขการสั่งใชย้าตามสิทธกิารรักษาของยาในกลุม่ 

P2Y12 receptor antagonists และ proton pump inhibitors  

 

1. บัญชยีาโรงพยาบาลกลุม่ยา P2Y12 receptor antagonists 

 

รายการยา ชื่อการค้า บัญชียา
หลัก 

ครอบคลุมสิทธิ์การรักษา เงื่อนไข 

Clopidogrel  
75 mg 

Apolet ED (ง) ประกันสุขภาพถ้วนหน้า 
ประกันสังคม 
เบิกได้ 

 สั่งใช้โดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญไม่ระบุ
สาขา 

Clopidogrel  
75 mg/  
aspirin 75 mg 

Co-plavix NED เบิกได้  สั่งใช้โดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญเฉพาะ
สาขาดา้นโรคหัวใจ
และหลอดเลือดสมอง 

 มีใบประกอบการสั่ง
ใช้ยานอกบัญชียา
หลักแห่งชาต ิ

Prasugrel  
10  mg 

effient NED เบิกได้  สั่งใช้โดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญเฉพาะ
สาขาดา้นโรคหัวใจ
และหลอดเลือด
สมอง 

 มีใบประกอบการสั่ง
ใช้ยานอกบัญชียา
หลักแห่งชาต ิ

Ticagrelor  
90 mg 

brilinta NED เบิกได้  สั่งใช้โดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญเฉพาะ
สาขาดา้นโรคหัวใจ
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รายการยา ชื่อการค้า บัญชียา
หลัก 

ครอบคลุมสิทธิ์การรักษา เงื่อนไข 

และหลอดเลือด
สมอง 

 มีใบประกอบการสั่ง
ใช้ยานอกบัญชียา
หลักแห่งชาต ิ

 มีเอกสารประเมิน
ความเหมาะสมใน
การใช้ยา 

 

2. บัญชยีาโรงพยาบาลยาในกลุม่ proton pump inhibitors 

 

รายการยา ชื่อการค้า บัญชียา
หลัก 

ครอบคลุมสิทธิ์การ
รักษา 

เงื่อนไข 

Omeprazole  
20 mg 

miracid ED (ก) ประกันสุขภาพถ้วนหน้า 
ประกันสังคม 
เบิกได้ 

 ไม่มี 
 

Esomeprazole  
20 mg 

nexium  NED เบิกได้  สั่งใช้โดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญไม่
ระบุสาขา 

 มีใบ
ประกอบการสั่ง
ใช้ยานอกบัญชี
ยาหลักแห่งชาต ิ

 มีเอกสาร
ประเมินความ
เหมาะสมใน
การใช้ยา 

Lansoprazole   
30 mg 

prevacid NED เบิกได้ 

Rabeprazole  
20 mg 

pariet NED เบิกได้ 

Pantoprazole  
40 mg 

controloc NED เบิกได้ 

Dexlansoprazole  
30 mg 

dexilant NED เบิกได้ 
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ภาคผนวก ฉ 

รปูแบบยาทีม่ีในโรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้ 

 

1. ยา aspirin และยา clopidogrel 

รายการยา รปูแบบยา 
Aspirin 81 mg enteric-coated tablet  
Clopidogrel 75 mg film-coated tablet 
Aspirin 75 mg/ Clopidogrel  
75 mg (co-plavix) 

film-coated tablet 

 

2. ยาในกลุม่ proton pump inhibitors 

รายการยา รปูแบบยา 
Omperazole  
 

enteric coated granule within hard 
gelatin capsule 

Esomeprazole 
 

gastro-resistant tablets 

Lansoprazole  hard gelatin capsule containing gastro-
resistant granules 

Pantoprazole gastro-resistant coated tablet 
Dexlansoprazole  
 

delayed release capsule 

Rabeprazole gastro-resistant coating tablet 
 

 
 
 
 
 
ประวัติผู้เขียน  
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ประวัติผู้เขียน 
 

ชื่อ-สกุล นางสาวบุญรักษ์  ฉัตรรัตนกุลชัย 
วัน เดือน ปี เกิด 25 เมษายน 2526 
สถานที่เกิด จังหวัดพิษณุโลก 
วุฒิการศึกษา พ.ศ.2550  ส าเร็จการศึกษาปริญญาเภสัชศาสตรบัณฑิต   

                (สาขาบริบาลเภสัชกรรม) มหาวิทยาลัยนเรศวร  
พ.ศ.2557  ศึกษาต่อระดับปริญญาเภสัชศาสตรมหาบัณฑิต   
                 สาขาเภสัชกรรมคลินิก มหาวิทยาลัยศิลปากร 

ที่อยู่ปัจจุบัน 333/44 ถ.ไชยานุภาพ ซ.10 ต.ในเมือง อ.เมือง จ.พิษณุโลก   
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