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บทคัดย่อ 
ผู้ป่วยโรคลิ้นหัวใจและได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันสูงมาก

ดังนั้นยาต้านการแข็งตัวของเลือดจึงมีบทบาทสำคัญในการรักษาและบำบัดเพื่อให้อาการของโรคคงที่และไม่
เกิดภาวะแทรกซ้อน  อย่างไรก็ตาม ยากลุ่มนี้มีดัชนีการรักษาแคบ (narrow therapeutic index)  ดังนั้น จึง
ต้องมีการดูแลเกี่ยวกับการใช้ยาทั้งทางด้านประสิทธิภาพ ความปลอดภัย และความร่วมมือในการใช้ยาอย่าง
ใกล้ชิด บทความนี้ให้รายละเอียดเกี่ยวกับหลักการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดทั้งรูปแบบฉีดและรูปแบบ
รับประทานในผู้ป่วยโรคลิ้นหัวใจผิดปกติและผู้ป่วยที่ได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ ซึ่งเภสัชกรที่ทำงานเกี่ยวข้องกับ
การใช้ยานี้สามารถใช้ทบทวนความรู้และปรับความรู้ให้เป็นปัจจุบันต่อไป 

วัตถุประสงค์ 
เพ่ือให้ทราบหลักการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดทั้งรูปแบบฉีดและรูปแบบรับประทานในผู้ป่วยโรค

ลิ้นหัวใจผิดปกติและผู้ป่วยที่ได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ 

บทนำ 
การเกิดโรคลิ้นหัวใจและการเปลี่ยนลิ้นหัวใจมีสาเหตุส่วนหนึ่งมาจาก “การแข็งตัวของเลือดผิดปกติ” 

ซึ่งเกิดได้จากหลายสาเหตุ  จากการทบทวนวรรณกรรม พบสาเหตุสำคัญที่ทำให้เกิดภาวะนี้  3 ประการ ใน
ภาพรวมเรียกว่า “Virchow's triad”(1) ได้แก่  1) การมีภาวะเลือดแข็งตัวง่ายกว่าปกติ  2) การปรับตัวของ
ร่างกายหลังจากหลอดเลือดถูกทำลายจนทำให้เกิดการแข็งตัวของเลือดมากเกินไป และ  3) การไหลเวียนของ
เลือดผิดปกต ิ ซึ่งในแต่ละข้อดังกล่าว จะมีรายละเอียดเกี่ยวกับปัจจัยที่ทำให้เกิดสาเหตุแตกต่างกันออกไป เช่น 
ภาวะผิดปกติของร่างกาย โรคบางอย่าง ภาวะตั้งครรภ์ การถูกทำลายของหลอดเลือด  

จากอดีตจนถึงปัจจุบัน พบว่ามีทฤษฎีที่เก่ียวข้องกับการแข็งตัวของเลือด แบ่งออกเป็น 2 ทฤษฎี ได้แก่ 
ทฤษฎีดั้งเดิม เรียกว่า ระบบการแข็งตัวของเลือด (coagulation cascade) และ ทฤษฎีใหม่ ซึ่งเกี่ยวข้องกับ
เซลล์ (cell based coagulation)(2, 3) มีรายละเอียดดังแสดงในตารางที ่1   

 

บทความการศึกษาต่อเนื่อง 
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ตารางท่ี 1 ระบบการแข็งตัวของเลือด(2, 3) 

 รายละเอียด 
หลักการ เป็น cell based coagulation เป็นการทำงานเกี่ยวเนื่องกันอย่างเป็น

ระบบของการเปลี่ยนแปลงระดับเซลล์ 3 ขั้นตอน คือ initiation phase 
(เป็นการกระตุ้น factor X โดย clotting factors หลายชนิด จนทำให้
เกิด thrombin ออกมาจำนวนหนึ่งแต่ยังไม่มากนัก) , amplification 
phase (เป็นการทำงานของ thrombin ร่วมกับ calcium และ acute 
promyelocytic leukemia (APL) ขยายสัญญาณการกระตุ้นย้อนกลับ 
ไปยัง clotting factors ต่าง ๆ รวมถึงเกิด platelet activation ทำให้
สร้าง clotting factors ที่สำคัญ คือ clotting factors V, VIIIa และ IXa) 
และขั ้นตอนสุดท้าย ค ือ propagation phase (clotting factors V, 
VIIIa และ IXa กระตุ ้น clotting factors Xa ซึ ่งจะกระต ุ ้นเอนไซม์ 
prothrombinase ทำให้เกิดการเปลี ่ยนแปลง prothrombin ไปเป็น 
thrombin และ เปลี่ยนแปลงต่อ จนเกิด fibrin เป็นจำนวนมาก) 

ปัจจัยการแข็งตัวของเลือดที่
เป็นเป้าหมายในการยับยั้งการ
แข็งตัวของเลือด 

Xa 

พยาธิสภาพต่อเนื่องที่ส่งผลต่อ
การเกิดโรคหัวใจและหลอด
เลือด 

degenerative calcification 

สรุปเกี่ยวกับพยาธิสภาพของโรค(2, 3) 
1. ความผิดปกติของการสร้างหรือทำลาย clotting factors ไม่ว่าจะ “ทางตรงหรือทางอ้อม” จะทำ

ให้เกิดภาวะเลือดแข็งตัวผิดปกติหรือภาวะเลือดออกผิดปกติ 
2. ภาวะเลือดแข็งตัวผิดปกติจะส่งผลต่อการไหลของเลือด ซึ่งอาจนำพาลิ่มเลือดไปอุดตันยังอวัยวะ

ต่าง ๆ ซึ่งนำไปสู่การเกิดโรคหลอดเลือดได้ เช่น pulmonary embolism, thromboembolic stoke, deep 
vein thrombosis  

โรคลิ้นหัวใจ (valvular heart disease) 
โรคลิ้นหัวใจเป็นความเสียหายของอวัยวะเป้าหมาย (target organ damage) อันเกิดจากภาวะความ

ดันโลหิตสูง หรือเป็นภาวะแทรกซ้อนของโรคไข้รูมาติก หรืออาจเป็นความผิดปกติที่เป็นมาตั้งแต่กำเนิด ซึ่งพบ
ได้น้อย(4) 

ลิ้นหัวใจ (รูปที่ 1) แบ่งออกเป็น 4 ประเภท มีหน้าที่ “กั้นเลือด” ไม่ให้ย้อนกลับเข้าไปในห้องหัวใจ 
ได้แก่  1) ลิ้น mitral กั้นระหว่างหัวใจห้องบนกับห้องล่างซ้าย  2) ลิ้น aortic กั้นระหว่างหัวใจห้องล่างซ้ายกับ 
aorta  3) ลิ้น tricuspid กั้นระหว่างหัวใจห้องบนกับห้องล่างขวา  และ 4) ลิ้น pulmonary กั้นระหว่างหัวใจ
ห้องล่างขวากับ pulmonary artery(5) 

 
 



สถาบันหลักการศึกษาต่อเนื่อง คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยนเรศวร 
 

 

3 
 

 
 

 

 

 

 

 

 
 

รูปที่ 1  ลิ้นหัวใจและการไหลเวียนเลือดผ่านหัวใจ(5) 
 
 

ลิ้นหัวใจแต่ละแบบจะมีโครงสร้างและขนาดแตกต่างกัน  โดยเฉพาะอย่างยิ่ง ลิ้น mitral จะทำงาน
หนักมากที่สุด  รองลงมาคือ ลิ้น aortic  ดังนั้น หากเกิดพยาธิสภาพที่เกี่ยวข้องกับการเกิดลิ่มเลือดอุดตันที่ลิ้น 
mitral จะเกิดพยาธิสภาพที่รุนแรงมาก เพราะรับแรงดันมากที่สุดและมีโครงสร้างที่แข็งแรงน้อยกว่าลิ้น aortic  

โรคลิ้นหัวใจ mitral ตีบ (mitral stenosis, MS) ทำให้ความดันในห้องบนซ้ายสูงขึ้น และหัวใจห้อง
บนซ้ายขยายโตขึ้น ทำให้เกิดลิ่มเลือด(6) ในขณะที่โรคลิ้นหัวใจ mitral รั่ว (mitral regurgitation, MR) ทำให้
เลือดในระบบหัวใจห้องล่างซ้ายจะไหลย้อนกลับมาที่ห้องบนซ้าย หัวใจห้องบนซ้ายจึงได้รับเลือดมากกว่าปกติ 
ส่งผลให้เกิดลิ่มเลือดได้เช่นกัน แต่ความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดจะน้อยกว่าในกรณี MS(7) 

โรคลิ้นหัวใจ aortic ตีบ (aortic stenosis, AS) มีสาเหตุที่พบบ่อย คือ degenerative calcification 
รองลงมา คือ โรคลิ้นหัวใจที่เกิดตามหลังไข้รูมาติก (rheumatic fever and rheumatic heart disease) ซึ่ง
มักพบร่วมกับ mitral valvular disease สำหรับสาเหตุที่พบน้อย ได้แก่ โรคไต และ Paget's disease of 
bone  ภาวะแทรกซ้อนที่พบของ AS คือ left ventricular hypertrophy (LVH) ซึ่งจะทำให้เกิดการอุดกั้น
ทางออกของ left ventricular  การผ่าตัดเป็นการรักษาหลักของ AS แบ่งออกเป็น “การถ่างลิ้น และการ
เปลี่ยนลิ้นหัวใจ” ในกรณีที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจ aortic จะมีข้อบ่งใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด แต่ไม่จำเป็นต้อง
ใช้ตลอดชีวิต หากเปลี่ยนลิ้นหัวใจแบบ “bioprosthetic”(8) 

การรักษาโรคลิ้นหัวใจ MS แบ่งออกเป็น การรักษาโดยการใช้ยาและไม่ใช้ยา  การรักษาโดยการใช้ยา 
เช่น ใช้ยาขับปัสสาวะเพื่อลดการคั่งของน้ำในเลือดและในปอด  ใช้ยาควบคุมอัตราการเต้นของหัวใจ (rate 
control และ rhythm control) เพื่อป้องกันการเกิดภาวะที่หัวใจไม่สามารถสูบฉีดเลือดไปเลี้ยงอวัยวะต่าง ๆ 
ของร่างกายได้อย่างเพียงพอ (congestive heart failure) จนส่งผลให้อวัยวะต่าง ๆ เกิดการขาดออกซิเจน  
ใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด ในผู้ป่วยที่มีโรค atrial fibrillation ร่วมด้วย เพ่ือป้องกันการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน 
โดยเฉพาะ thromboembolic stroke และอาจต้องใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดไปตลอดชีวิต  สำหรับการ
รักษาโดยไม่ใช้ยา จะเน้นที่การจำกัดน้ำและเกลือ การแก้ไขปัญหาภาวะทุโภชนาการ (หากมี) และการผ่าตัด
ซ่อมลิ้นหัวใจหรือเปลี่ยนลิ้นหัวใจ เป็นต้น(9) 
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บทบาทของเภสัชกรในการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ 
เภสัชกรมีบทบาทอย่างมากในการช่วยทีมสหสาขาวิชาชีพเพ่ือเตรียมตัวผู้ป่วยก่อนการผ่าตัดซ่อมหรือ

เปลี่ยนลิ้นหัวใจ การจัดการเรื่องยาต้านการแข็งตัวของเลือดขณะเข้ารับการรักษาตัวที่โรงพยาบาล  และการ
รักษาระยะยาวหลังออกจากโรงพยาบาล  ดังนั้น ในขั้นต้นเภสัชกรจึงควรมีความรู้พ้ืนฐานเกี่ยวกับชนิดของลิ้น
หัวใจเทียมและความรู้เกี่ยวกับการประเมินความเสี่ยงต่าง ๆ ได้แก่ ความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 
และ ความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ เพื่อชั่งผลประโยชน์ที่จะได้รับเปรียบเทียบกับเหตุการณ์อัน
ไม่พึงประสงค์เรื่องเลือดออกผิดปกติที่จะเกิดข้ึน ก่อนพิจารณาให้การรักษาใด ๆ 

ลิ้นหัวใจเทียม แบ่งออกเป็น 2 กลุ่มใหญ่ ได้แก่ ลิ้นหัวใจชนิดโลหะ (mechanical valve) และ ลิ้น
หัวใจเนื้อเยื่อ (bioprosthetic valve) ซ่ึงแต่ละกลุ่มยังแบ่งออกเป็นชนิดย่อย ๆ อีก(10)  สิ่งที่เภสัชกรควรทราบ 
คือ  

1. การเปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะจะมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตัน “มากกว่า” ลิ้นหัวใจ
ชนิดเนื้อเยื่อ(10) 

2. ผู้ที่มีความเสี่ยงสูงในการเกิดลิ่มเลือดอุดตันคือ ผู้ที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจชนิดโลหะที่ตำแหน่ง mitral, 
โดยเฉพาะอย่างยิ่ง หากเป็นลิ้นหัวใจรุ่นเก่า เช่น cage ball หรือ tilting disc และเคยมีประวัติเป็นโรคอัม
พฤกษ์ อัมพาต (cerebrovascular accident) หรือภาวะสมองขาดเลือดชั ่วคราว (transient ischemic 
attack, TIA) ในช่วงระยะเวลา 6 เดือนก่อนหน้า ที่จะได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ(10, 11) 

การเตรียมตัวผู้ป่วยก่อนการผ่าตัด 
การผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจเป็นการรักษาโรคโดยการทำหัตการที่มี  “ความเสี่ยงสูงต่อการเกิดภาวะ

เลือดออกมาก”  ดังนั้น ต้องให้ผู้ป่วยที่กำลังรับประทานยาออกฤทธิ์ยับยั้งการแข็งตัวของเลือด “หยุด” การ
รับประทานยาก่อนผ่าตัด “ชั่วคราว”  ยากลุ่มดังกล่าว ได้แก่ 1) ยาต้านการเกาะกลุ่มกันของเกล็ดเลือด และ 
2) ยาต้านการแข็งตัวของเลือด(12) 

ผู้ป่วยที่ใช้ยาต้านการเกาะกลุ่มกันของเกล็ดเลือด ได้แก ่aspirin, clopidogrel, ticlopidine, ticagrelor, 
prasugrel หรือ cangrelor ต้องหยุดใช้ยานาน 5-7 วัน ก่อนเข้ารับการผ่าตัด  ในขณะที่ผู ้ที ่ใช้ยาต้านการ
แข็งตัวของเลือด warfarin ต้องหยุดใช้ยานาน 5 วัน ก่อนเข้ารับการผ่าตัด และต้องตรวจวัดค่า International 
Normalized Ratio (INR) จนได้เท่ากับค่าของคนปกติที่ไม่ได้รับประทานยา warfarin(12, 13) 

อย่างไรก็ตาม อาจมีบางกรณีที่แพทย์จะพิจารณาทำ bridging therapy(14) คือ การใช้ยาต้านการ
แข็งตัวของเลือดชนิดออกฤทธิ์สั ้น ได้แก่ unfractionated heparin (UFH) หรือ low molecular weight 
heparin (LMWH) ก่อนจะเริ่มใช้ warfarin หรือมีแผนจะหยุดใช้ warfarin ในกรณีที่ผู้ป่วยเคยได้รับยามาก่อน
หน้า เนื่องจาก warfarin มีค่าระยะเวลาที่ได้รับยาสูงสุด (Tmax) นาน 3-5 วัน  ดังนั้น หากต้องการเริ่มหรือหยุด
ใช้ warfarin จะต้องมีการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดที่ออกฤทธิ์สั้น  “ทดแทนในช่วงสั้น ๆ” เพื่อรอให้ 
warfarin เริ ่มออกฤทธิ์ หรือ ยังคงได้รับฤทธิ์ต้านการแข็งตัวของเลือดอย่างสม่ำเสมอในระหว่างที่หยุดใช้  
warfarin 

บทบาทของเภสัชกรคือ ช่วยแพทย์พิจารณาข้อบ่งชี ้ของการทำ bridging therapy  ช่วยแพทย์
พิจารณาความเหมาะสมของ “ขนาดยา” ต้านการแข็งตัวของเลือดแบบฉีด (UFH, LMWH) ที่สั ่งใช้ และ
ติดตาม “ประสิทธิภาพและความปลอดภัย” จากค่า activated partial thromboplastin time (aPTT) ใน
กรณีที่ใช้ UFH และค่า INR ในกรณีที่ใช้ warfarin ตามลำดับ  สำหรับ LMWH ให้ติดตามจากการเกิดภาวะ
เลือดออกผิดปกต ิ
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จากรูปที่ 2 จะพบว่าการทำ bridging therapy หรือ bridging anticoagulant (ตามคำที่ใช้ในภาพ) 
เป็นแนวทางการรักษาหลักในผู ้ป่วยที ่หยุดใช้  warfarin มาก่อนเข้ารับการผ่าตัดเปลี ่ยนลิ ้นหัวใจชนิด 
mechanical valve ทีต่ำแหน่ง mitral หรือ ตำแหน่ง aortic ที่มีความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันสูง 
และมีค่า INR ต่ำกว่าเป้าหมายการรักษา หรือ ใกล้เคียงกับคนปกติแล้ว (ประมาณ 1.0) ในขณะที่หากเป็น 
biological valve (tissue valve) หรือ การซ่อมลิ้นหัวใจ จะไม่มีข้อบ่งชี้ของการทำ bridging therapy(15) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปที่ 2 แนวทางการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่ต้องเข้ารับการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจหรือ

ซ่อมแซมลิ้นหัวใจ(15) 
 
จากรูปที ่3 แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยต้องหยุดใช้ warfarin ก่อนผ่าตัดนาน 5 วัน จนมีระดับ INR ต่ำลงจน

ใกล้เคียงกับคนปกติ เพื่อลดความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ  อย่างไรก็ตาม ผู้ป่วยยังคงมีความ
เสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอยู่ เนื่องจากมีโรคพื้นฐานอันนำมาสู่การต้องได้รับการรักษาด้วยการเปลี่ยนลิ้น
หัวใจ เช่น AF, severe MS, severe AS  ดังนั้น ก่อนผ่าตัดจึงยังคงต้องทำ bridging therapy เพ่ือให้มียาต้าน
การแข็งตัวของเลือด ที่สามารถควบคุมหรือปรับเปลี่ยนได้ง่ายกว่า warfarin  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

หมายเหตุ ค่า INR ของคนปกติ คือ ประมาณ 1.0 

รูปที่ 3 การทำ bridging therapy(16) 
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ในกรณี bridging therapy ด้วย LMWH ให้หยุดใช้ 1 วัน ก่อนผ่าตัด  ในกรณีที่ใช้ UFH ให้หยุด 12 
ชั่วโมง ก่อนผ่าตัด เพื่อให้ยาหมดฤทธิ์และลดความเสี่ยงในการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ  (เนื่องจากค่าครึ่ง
ชีวิตของ LMWH ประมาณ 3-7 ชั่วโมง และค่าครึ่งชีวิตของ UFH คือ 1 ชั่วโมง ตามลำดับ)(12, 13, 16)  สามารถ
เริ่มใช้ UFH ได้ 12-24 ชั่วโมง หลังผ่าตัด และ เริ ่มยา warfarin ได้ 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัด และหากแพทย์
ต้องการเปลี่ยนจากการใช้ UFH เป็น LMWH จะสามารถเริ่มใช้ได้ 48 ชั่วโมง หลังผ่าตัด หรือ อาจพิจารณาใช้ 
UFH ไปตลอดในระหว่างที่นอนรักษาตัวในโรงพยาบาลก็ได้ แตจ่ะต้องมีการติดตามค่า aPTT ไม่ให้สูงเกิน 1.5-
2.5 เท่าของค่าปกติ (ค่าปกติอยู่ระหว่าง 12-13 วินาที) อย่างไรก็ตาม เภสัชกรจะต้องพึงระลึกว่า UFH มี
ผลข้างเคียงเรื่องการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติมากกว่า LMWH 

ในกรณีที่แพทย์ต้องการหยุดใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดแบบฉีด และต้องการให้เกิดฤทธิ์ต้านการ
แข็งตัวของเลือดทันที สามารถหยุดยาได้ ในวันที่ 4-5 ของการรักษา โดยผู้ป่วยต้องมีค่า INR คือ “>2.0 
และ >2.5 มาแล้วอย่างน้อย 24 ชั่วโมง” ในกรณีที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจที่ตำแหน่ง aortic และ mitral ตามลำดับ 
จากนั้นจึงเริ่ม warfarin ได(้16) 

การเริ่ม warfarin และการติดตามการใช้ยาขณะเข้ารับการรักษาตัวในโรงพยาบาล 
โดยทั่วไป แพทย์จะเริ่ม warfarin ขนาด 3 mg ในผู้ป่วยผู้ใหญ่  อย่างไรก็ตาม แพทย์อาจพิจารณาลด

ขนาดเป็น 1-2 mg ในกรณีใช้ในผู้สูงอายุ ผู้ป่วยโรคตับ หรือ ผู้ที่มีความเสี่ยงสูงในการเกิดภาวะเลือดออก
ผิดปกติ  โดยเภสัชกรควรแจ้งแพทย์ให้ติดตามค่า INR ทุก 24 ชั่วโมง ในช่วง 1-3 วันแรกของการรักษา 
เนื่องจาก Tmax ของ warfarin คือ 3 วัน เพ่ือใช้ค่า INR ในการพิจารณาแนวโน้มการเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ 
หากพบว่าค่า INR เพิ่มในอัตราเร่ง “เร็วเกินไป” เช่น เพิ่มจาก 1.0 ในวันแรก เป็น 1.3 ในวันที่สองหรือวันที่
สามของการเริ่มยา ให้รีบแจ้งแพทย์เพื่อเสนอแนะการหยุดใช้หรือปรับลดขนาดยา หรือ อาจต้องใช้ยาต้านพิษ
หากเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ  นอกจากนี ้เภสัชกรควรเสนอแพทย์ให้ติดตาม INR ในวันที่ 5-7 ของการรักษา 
เพื่อประเมินประสิทธิภาพของยา และแจ้งแพทย์ให้พิจารณาปรับขนาดยาได้ หาก INR ยังไม่อยู่ในเป้าหมาย
การรักษา เนื่องจากถึง steady state ของ warfarin แล้ว (steady state คือ ภาวะที่อัตราเร็วของการกำจัด
ยาออกจากร่างกายเท่ากับอัตราเร็วที่ร่างกายได้รับยาเข้า การเข้าสู่ภาวะ steady state ต้องใช้เวลาประมาณ 
4-5 เท่าของค่าครึ่งชีวิตของยา ค่าครึ่งชีวิตของ warfarin คือ 20-60 ชั่วโมง ดังนั้น steady state ต้องใช้เวลา
ประมาณ 7-10 วัน)(17) 

การบริบาลทางเภสัชกรรมในผู้ป่วยที่ได้รับ warfarin ในระยะยาว 
warfarin เป็นยาที่มี therapeutic index แคบ ดังนั้นจึงต้องมีการติดตามประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยหลังจากใช้ยานี้อย่างใกล้ชิด  นอกจากนี้ จากหลักฐานเชิงประจักษ์ยังแสดงให้เห็นอีกว่า warfarin 
สามารถเกิดอันตรกิริยาได้กับทั้ง ยา โรค อาหาร สมุนไพร และผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร ส่งผลทำให้ค่า INR 
สูงขึ้นหรือต่ำลงได้  ดังนั้น เภสัชกรจึงสามารถเข้ามามีบทบาทสำคัญในการให้การบริบาลผู้ป่วยที่ได้รับยานี้ได้
เป็นอย่างมาก(17-19) 

ในภาพรวม บทบาทของเภสัชกรในการให้การบริบาลทางเภสัชกรรมในผู้ป่วยที่ได้รับ  warfarin ใน
ระยะยาว คือ การติดตามด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัยจากการใช้ยา การเสนอแนะการปรับขนาดยา 
การหยุดใช้ยา ตามข้อมูลหลักฐานเชิงประจักษ์และอาการแสดงของผู้ป่วยแบบเฉพาะรายในกรณีที่มีข้อบ่งชี้  
การพิจารณาการใช้ยาต้านพิษให้เหมาะสมกับลักษณะของผู้ป่วย และการติดตามความร่วมมือในการใช้ยา 
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1. การติดตามด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัยจากการใช้ยา 
สามารถติดตามได้จากอาการแสดงของโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไป อาการอันไม่พึงประสงค์จากยา (ทั้งภาวะ

เลือดแข็งตัวและภาวะเลือดออกผิดปกติ) การติดตามค่าทางห้องปฏิบัติการ ได้แก่ PT และ INR(17-19) 
หากรักษาแล้วมีประสิทธิภาพ ผู้ป่วยก็ไม่ควรเกิดอาการแสดงผิดปกติซึ ่งนำมาสู่การต้องถูกผ่าตัด

เปลี่ยนลิ้นหัวใจ  ยกตัวอย่างอาการแสดงก่อนถูกเปลี่ยนลิ้นหัวใจที่ตำแหน่ง aortic จะมีอาการก่อนหน้า คือ 
หายใจสั้นถี ่เจ็บหน้าอก มึน หรือสูญเสียสติสัมปชัญญะ  อาการดังกล่าวเกิดจากการที่หัวใจทำงานหนักเกินไป 
แสดงถึงลิ้นที่ถูกเปลี่ยนอาจมีปัญหารั่ว ฉีกขาด หรือไม่ทำงาน เป็นต้น  สำหรับอาการแสดงก่อนถูกเปลี่ยนลิ้น
หัวใจที่ตำแหน่ง mitral จะพบอาการเด่น คือ เหนื่อย เสียงหัวใจผิดปกติ (cardiac murmur) หัวใจเต้นผิด
จังหวะ เป็นต้น(17-19) 

การประเมินด้านประสิทธิภาพการใช้ warfarin จากข้อมูลทางห้องปฏิบัติการ ให้ติดตามจากค่า INR 
ซึ่งเป็นค่าที่เกิดจากการคำนวณ จากสูตร INR = [PT/PTcontrol]ISI  หากพบว่า INR ต่ำกว่าเป้าหมายการรักษา 
จะแสดงให้เห็นว่าการรักษาด้วย warfarin มีประสิทธิภาพลดลง  แต่หาก INR สูงกว่าเป้าหมายการรักษา จะ
แสดงให้เห็นว่าเกิดความไม่ปลอดภัยจากการรักษาด้วย warfarin เป็นต้น  เป้าหมาย INR ในผู้ป่วยโรคลิ้นหัวใจ
และได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ ขึ้นอยู่กับ “ความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน” จากแนวทางการรักษาต่าง ๆ 
สามารถสรุปได้ว่า หากเปลี่ยนลิ้นหัวใจแบบ mechanical valve ที่ตำแหน่ง mitral จะมีเป้าหมาย INR คือ 
2.5-3.5  สำหรับโรคลิ้นหัวใจและได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจในกรณีอ่ืน ๆ จะมีเป้าหมาย INR คือ 2.0-3.0(17-19) 

อย่างไรก็ตาม พบงานวิจัยในประเทศไทยที่แสดงข้อมูลเป้าหมาย INR ที่เหมาะสม จากงานวิจัยของ 
Taksinachanekij และคณะ สรุปว่า ค่า INR ที่เหมาะสมหลังทำ prosthetic valve replacement คือ ไม่
ควรเกิน 3.5(20) ซึ่งสอดคล้องกับแนวทางการรักษาโรคด้วย warfarin ของประเทศไทยและต่างประเทศ แต่ยัง
ไม่ระบุช่วงที่เฉพาะเจาะจง ซึ่งแตกต่างจากงานวิจัยของ Kamthornthanakarn ที่ระบุช่วง INR ที่เหมาะสม 
ชัดเจน คือ 2.0-3.4(21) โดยแสดงข้อมูลให้เห็นว่าเป็นช่วงที่มีประสิทธิภาพและปลอดภัยที่สุดที่พบในงานวจิยันี้  
ดังแสดงในรูปที่ 4  ดังนั้น เภสัชกรจึงต้องติดตามหลักฐานเชิงประจักษ์ใหม่ ๆ ที่เกี่ยวข้องกับการบริบาลทาง
เภสัชกรรมอยู่เสมอ เพื่อให้เกิดประโยชน์สูงสุดแก่ผู้ป่วยและป้องกันการเกิดเหตุการณ์อันไม่พึงประสงค์ให้
ได้มากที่สุด 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   หมายเหตุ แกน X คือ ช่วง INR  แกน Y คือ จำนวนคนท่ีเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติต่อ 100 คน-ปี 

รูปที่ 4 INR ที่เหมาะสมสำหรับการรักษาด้วย warfarin หลังการเปลี่ยนลิ้นหัวใจไมตรัลแบบโลหะ (ข้อมูลการ
วิจัยในผู้ป่วยชาวไทย)(21) 
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2. การเสนอแนะการปรับขนาดยา การหยุดใช้ยา ตามข้อมูลหลักฐานเชิงประจักษ์และอาการ
แสดงของผู้ป่วยแบบเฉพาะรายในกรณีที่มีข้อบ่งช้ี 

เภสัชกรที่ทำงานในคลินิก warfarin หรือ คลินิกยาต้านการแข็งตัวของเลือด หรือ คลินิกโรคหัวใจ
ล้มเหลว ได้รับการยอมรับให้สามารถเสนอแนะแพทย์ในการ “ปรับขนาด warfarin ให้เหมาะสมกับการ
ตอบสนองของผู้ป่วยได้” (อย่างไรก็ตาม เภสัชกรไม่มีหน้าที่ในการปรับขนาดยาของผู้ป่วยได้เองตามกฎหมาย) 
ดังนั้น เภสัชกรควรพึงตระหนักว่าเกียรติที่ได้รับมานั้นมาพร้อมความรับผิดชอบ จึงต้องแสดงความขอบคุณผ่าน
การทำงานที่รัดกุมและรับผิดชอบสูงมาก เนื่องจากหากเกิดเหตุการณ์ใด ๆ ที่ทำให้มีการเปลี่ยนแปลงขนาด 
warfarin เพิ่มขึ้นหรือลดลง จะทำให้เกิดอาการอันไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาได้ ความรุนแรงจะขึ้นอยู่กับค่า 
INR ที่เปลี่ยนแปลงไป  หากค่า INR ลดลง จะทำให้เกิดอาการแสดงของภาวะลิ่มเลือดอุดตัน  ในขณะที่หากค่า 
INR สูงขึ้น จะทำให้เกิดภาวะเลือดออกผิดปกติ 

จากการทบทวนวรรณกรรม พบหลักฐานเชิงประจักษ์ทางการแพทย์ที่กล่าวถึงเป้าหมาย INR ของการ
รักษาด้วย warfarin เมื่อเกิดโรคลิ้นหัวใจและหลังการเปลี่ยนลิ้นหัวใจแบบต่าง ๆ แสดงดังตารางที่ 2(22-24) 

มีข้อสังเกตว่า ค่า INR ที่เหมาะสมสำหรับการใช้ warfarin เพื่อรักษาโรคหัวใจและลิ้นหัวใจ คือ 2.5 
(2.0-3.0) และ ค่า INR และระยะเวลาการใช้ยาที่เหมาะสมสำหรับการใช้ warfarin หลังการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ 
จะขึ้นอยู่กับ 1) ชนิดของลิ้นหัวใจ (แบบโลหะหรือเนื้อเยื่อ) และ 2) ตำแหน่งที่เปลี่ยนลิ้นหัวใจ ว่าเป็นที่
ตำแหน่ง aortic หรือ mitral(22-24) 

แนวทางของประเทศไทย ไม่มีการระบุคำแนะนำการปรับขนาดการใช้ warfarin ที่ชัดเจนในผู้ป่วยโรค
ลิ้นหัวใจและได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ แต่ในทางปฏิบัติจะประยุกต์ใช้จากแนวทางการปรับขนาดยาในกรณีที่
ต้องการเป้าหมาย คือ INR 2.0-3.0 แสดงดังตารางที ่3 

ในปัจจุบันพบหลักฐานเชิงประจักษ์ทางการแพทย์ที่น่าสนใจที่แสดงให้เห็นว่ายากลุ่ม  direct oral 
anticoagulants (DOACs) บางตัว อาจสามารถใช้เพื่อป้องกันการเกิดลิ่มเลือดอุดตันในผู้ที่ได้รับการผ่าตัด
เปลี่ยนลิ้นหัวใจได้ เช่น apixaban, rivaroxaban  โดยข้อสังเกตสำคัญที่พบคือ ยาดังกล่าวออกฤทธิ์ยับยั้ง Xa 
โดยตรงและมีผลต่อไตน้อยที่สุดในกลุ่ม (25, 26)  ดังนั้นจึงอาจเป็นเหตุผลสำคัญที่งานวิจัยในปัจจุบันเริ่มสนใจ
คำถามงานวิจัยเกี่ยวกับการนำยากลุ่ม direct Xa inhibitor มาใช้ในผู้ป่วยกลุ่มนี้มากขึ้น เนื่องจากการใช้ 
DOACs มีข้อดีคือ ไม่จำเป็นต้องตรวจติดตามค่า INR และการเกิดอันตรกิริยาของยาก็น้อยกว่า warfarin แต่
อย่างไรก็ตาม การขาดยาหรือรับประทานยาในขนาดที่สูงกว่าขนาดที่แนะนำจะส่งผลต่อการแข็งตัวของเลือด
ได้ไวกว่า warfarin มาก การเข้าถึงยาต้านพิษของยากลุ่ม DOACs ก็ยังเป็นไปได้ยากในบริบทของประเทศไทย 
และราคายาทั้ง DOACs และยาต้านพิษก็สูงมาก ยาต้านพิษของ thrombin inhibitor (dabigatran) ได้แก่ 
idarucizumab ในขณะที่ยาต้านพิษของ Xa inhibitor คือ andexanet alfa และ ciraparantag  ข้อมูลทาง
เภสัชวิทยาของยาต้านพิษยากลุ่ม DOACs แสดงดังตารางที ่4(27) 

3. การพิจารณาการใช้ยาต้านพิษให้เหมาะสมกับลักษณะของผู้ป่วย 
vitamin K1 เป็นยาต้านพิษโดยทั่วไปของ warfarin จะพิจารณาให้เมื่อผู้ป่วยมีภาวะเลือดออกผิดปกติ 

หรือมีค่า INR สูงกว่าเป้าหมาย อย่างไรก็ตาม ไม่จำเป็นที่ผู้ป่วยทุกรายที่มีภาวะเลือดออกผิดปกติหรือ มีค่า 
INR สูง จะต้องได้รับ vitamin K1 หลักการจัดการที่เหมาะสม คือ 1) การประเมินความรุนแรงของภาวะ
เลือดออกผิดปกต ิและ 2) การระบุสาเหตุที่ทำให้ค่า INR สูงขึ้นมากกว่าค่าเป้าหมาย 
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ตารางท่ี 2 เป้าหมาย INR สำหรับการรักษาด้วย warfarin เมื่อเกิดโรคลิ้นหัวใจและหลังการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ
แบบต่าง ๆ(22-24) 
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ตารางท่ี 3 แนวทางการปรับขนาด warfarin ในกรณีที่ต้องการเป้าหมาย INR 2.5-3.5 

ค่า INR ของผู้ป่วย แนวทางการปรับขนาดยา 
<1.5 <1.9 เพ่ิมขนาดยา 10-20% ของขนาดยารวมต่อสัปดาห์ 
1.5-1.9 1.9-2.4 เพ่ิมขนาดยา 5-10% ของขนาดยารวมต่อสัปดาห์ 
2-3 2.5-3.5 พิจารณาใช้ยาขนาดเดิมต่อไป 
3.1-3.9 3.6-4.5 ลดขนาดยา 5-10% ของขนาดยารวมต่อสัปดาห์ 
4.0-4.9 4.6-4.9 หยุดยา 1 วัน และอาจพิจารณาลดขนาดยาลง 10% ของขนาดยา

รวมต่อสัปดาห์ 
5.0-8.9 และ ไม่มีภาวะเลือดออก
ผิดปกติ 

หยุดยา 1-2 dose และ อาจพิจารณาให้ vitamin K1 ขนาด 1 
mg. บริหารยาโดยการรับประทาน 

9 และ ไม่มีภาวะเลือดออกผิดปกติ พิจารณาให้ vitamin K1 ขนาด 5-10 mg. บริหารยาโดยการ
รับประทาน 

มีภาวะเลือดออกผิดปกติชนิดรุนแรง 
ไม่ว่าจะมีค่า INR เท่าใด 

พิจารณาให้ vitamin K1 ขนาด 10 mg. บริหารยาโดยการฉีดเข้า
หลอดเลือดดำอย่างช้าๆ ร่วมกับพิจารณาให้ fresh frozen 
plasma และ อาจพิจารณาให้ vitamin K1 ซ้ำได้ทุก 12 ชั่วโมง 
หากมีข้อบ่งใช้ 

หมายเหตุ 
1. เมื่อผู้ป่วยมีค่า INR อยู่นอกช่วงเป้าหมาย ให้หาสาเหตุและกำจัดหรือหลีกเลี่ยง ก่อนพิจารณาปรับขนาดยาเสมอ 
2. ไม่ใช้ vitamin K1 ในขนาดสูงหากไม่มีภาวะเลือดออกผิดปกติชนิดรุนแรง และไม่ใช้ในกรณีที่ผู้ป่วยใส่ลิ้นหัวใจ

เทียม โดยเฉพาะลิ้นหัวใจรุ่นเก่าที่มีความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดอุดตันสูง  เนื่องจากจะทำให้เกิดภาวะ 
warfarin resistance ต่อเนื่องยาวนาน และ ระวังการเกิด anaphylaxis หลังบริหารด้วยการฉีดเข้าหลอดเลือด
ดำ 

3. ประเทศไทยไม่มี vitamin K1 รูปแบบรับประทาน จะมีเฉพาะรูปแบบฉีด ซึ่งสามารถนำมารับประทานได้เนื่องจาก
ตัวยามีความเป็นกรดอ่อนจึงไม่ถูกทำลายโดยกรดในกระเพาะอาหาร ทำให้สามารถดูดซึมได้ และต้องใช้เป็น 
mixed micelle form (ยี่ห้อ Konakion® MM) เพราะเป็นยี่ห้อเดียวที ่ระบุชัดเจนว่าสามารถรับประทานได้  
สำหรับ vitamin K1

® injection (10 mg/mL) ของบริษัท Atlantic ตามเอกสารกำกับยาระบุว่าสามารถให้โดย
การฉีดเข้าเส้นเลือดดำหรือฉีดเข้ากล้ามเท่านั้น โดยไม่ระบุว่าสามารถบริหารยาโดยการรับประทานได้ 

4. ไม่ควรฉีด vitamin K1 เข้ากล้าม เพราะจะทำให้เกิดสะสมยา ซึ่งจะค่อย ๆ ปล่อย vitamin K1 ออกมาอย่าง
ต่อเนื่องและทำให้เกิดความยุ่งยากในการให้ยาต้านการเกิดลิ่มเลือดต่อไปในอนาคต นอกจากนี้การฉีดเข้ากล้ามยัง
ทำให้เสี่ยงต่อการเกิดก้อนเลือดขัง (haematoma formation) 

5. ต้องเจือจาง vitamin K1 ก่อนฉีดเข้าเส้นเลือดดำเสมอ และติดตามอาการข้างเคียงหลังบริหารยา เพื่อจะช่วยให้ยา
ได้อย่างช้า ๆ หรืออาจพิจารณาทำ IV infusion ได้ และผลิตภัณฑ์ vitamin K1 ยามี benzyl alcohol เป็นสาร
กันเสีย สามารถทำให้เกิดพิษต่อทารกแรกเกิดได้ นอกจากนี้สารละลายที่จะนำมาเจือจาง vitamin K1 ต้องเป็น
สารละลายที่ปลอดสารกันเสียเท่านั้น อาจใช้ 0.9% sodium chloride injection หรือ 5% dextrose มาเจือจาง
ยาก็ได้ และควรบริหารยาทันทีหลังเจือจางยาเสร็จ 

6. อาการข้างเคียงที่สำคัญของ vitamin K1 ได้แก่ อาการรู้สึกร้อนแดง เวียนหัว อัตราการเต้นของหัวใจอาจเร็วหรือ
ช้าก็ได้ เหงื่อออกมาก หายใจลำบาก ปวด บวม ตึงบริเวณที่ฉีด และอาจมี cyanosis ได้  

7. สามารถตรวจวัด INR ได้หลังให้ vitamin K1 แล้วนาน 24 ชั่วโมง 
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ตารางท่ี 4 ข้อมูลทางเภสัชวิทยาของยาต้านพิษยากลุ่ม DOACs(27) 

 
 
 
ข้อบ่งชี้การได้รับ vitamin K1 คือ การเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติแบบรุนแรงมาก (major bleeding) 

ไม่ว่า INR จะมีค่าเท่าใดก็ตาม หรือผู้ที่มีค่า INR ตั้งแต่ 5.0 ขึ้นไป  ซึ่งขนาดการใช้จะพิจารณาเป็นกรณี ๆ ไป 
จากการประเมินความเสี่ยงในการเกิดหรือพัฒนาไปสู่การเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติแบบรุนแรงมากเป็นสำคัญ 
อย่างไรก็ตาม ในการพิจารณาใช้ vitamin K1 ในผู้ป่วยที่ได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจแบบต่าง ๆ จะมีรายละเอียด
การพิจารณาเพ่ิมมากขึ้นกว่าผู้ป่วยโรคลิ่มเลือดอุดตันอ่ืน ๆ โดยมีหลักการที่สำคัญคือ การพิจารณาความเสี่ยง
พ้ืนฐานและความเสี่ยงในอนาคตของการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันทั่วร่างกาย (systemic clot) ร่วมด้วย 

ประเด็นที่นำมาพิจารณาเป็นหลัก ได้แก่ ชนิดของลิ้นหัวใจที่ผู้ป่วยใช้อยู่ หากเป็นลิ้นหัวใจที่มีความ
เสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดสูงมากอยู่แล้วการได้รับ vitamin K1 โดยเฉพาะอย่างยิ่งแบบฉีดในขนาดสูงก็อาจเสี่ยง
ต่อการเกิด systemic clot ได้มากขึ้น ซึ่งจะนำไปสู่การเกิดโรคที่เกี่ยวข้องกับการเกิดลิ่มเลือดอุดตันในระบบ
หัวใจ ปอด สมอง และหลอดเลือดได้ รูปที่ 5(28) แสดงให้เห็นช่วงเวลาการพัฒนาลิ้นหัวใจเทียมจากอดีตมา
จนถึงปัจจุบัน โดยลิ้นหัวใจเทียมในอดีต หรือ ที่มักถูกเรียกในการปฏิบัติหน้างานว่า “ลิ้นหัวใจแบบเก่า” จะ
เป็นโลหะ และหากถูกเปลี่ยนในตำแหน่ง mitral ก็จะยิ่งมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดผิดปกติได้
มากกว่าลิ้นหัวใจรุ่นใหม่ ๆ ที่เป็นประเภทเนื้อเยื่อหรือวัสดุสังเคราะห์ทางชีวภาพ ซึ่งหากใช้ vitamin K1 แล้ว 
จะมีโอกาสเกิด systemic clot น้อยกว่า(29-31) 

บทบาทของเภสัชกรคือ การแนะนำแพทย์เกี่ยวกับการวางแผนการติดตามด้านความปลอดภัย โดย
ติดตามภาวะเลือดออกผิดปกติ และ ตรวจค่า INR ทุก 24 ชั่วโมง ติดต่อกันทุกวัน จนฤทธิ์ของ vitamin K1 
ลดลงไปมากหรือหายไป นอกจาก vitamin K1 แล้ว ยังมีสารอื่น ๆ ที่สามารถใช้ร่วมกับ vitamin K1 หรือใช้
เดี่ยว ๆ ในการหยุดภาวะเลือดออกผิดปกติได้ ทั้งนี้ขึ้นอยู่กับข้อจำกัดของผู้ป่วยแบบเฉพาะราย ได้แก่ fresh 
frozen plasma (FFP) และ KCentra® (prothrombin complex concentrate ประกอบด้วยโปรตีน 4 
ชนิด ที่เก่ียวข้องในการแข็งตัวของเลือด ได้แก่ factor II, factor VII, factor IX และ factor X เป็นต้น ซึ่งเป็น
โปรตีนที่พบได้น้อยในกลุ่มคนที่ได้รับ warfarin)(29-31)  รายละเอียดการใช้ยาต้านพิษ warfarin แสดงดังตาราง
ที ่5 
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รูปที่ 5 ลิ้นหัวใจชนิดต่าง ๆ(28) 

 
ตารางท่ี 5 หลักการใช้ยาต้านพิษยาต้านการแข็งตัวของเลือด(29-31) 
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ประเด็นสำคัญของการใช้ยาต้านพิษยาต้านการแข็งตัวของเลือดที่ใช้ในผู้ที่ได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ ที่
เภสัชกรควรทราบ ได้แก่(29-31) 

1. protamine sulfate เป็นยาต้านพิษท่ีมีประสิทธิภาพดีสำหรับ UFH อย่างไรก็ตาม สามารถใช้ต้าน
พิษของ LMWH ได้ แต่จะมีประสิทธิภาพไม่ดีมากนัก และหากเกิดภาวะเลือดออกผิดปกติหลังจากใช้ LMWH 
ไปแล้วนานมากกว่า 12 ชั่วโมง การใช้ protamine sulfate จะไม่มีประสิทธิภาพ การใช้ protamine sulfate 
จะต้องบริหารแบบ slow IV push ในอัตราเร็ว 5 มิลลิกรัมต่อนาที เนื่องจากการบริหารยาในอัตราเร็วเกินไป 
อาจทำให้เกดิภาวะความดันโลหิตต่ำและภาวะแพ้แบบรุนแรงเฉียบพลัน ได ้

2. FFP เป็นยาต้านพิษทางเลือกที่สามารถใช้ร่วมกับ vitamin K1 หรืออาจใช้เดี่ยว ๆ ในกรณีที่เกิด
ภาวะเลือดออกแบบรุนแรงมากหรือมีข้อห้ามใช้  vitamin K1  อย่างไรก็ตาม ข้อจำกัดที่สำคัญในการใช้ FFP 
คือ อาจเพิ่มความเสี่ยงในการติดเชื้อ และ ต้องใช้ในปริมาตรสูง 10-30 มิลลิลิตรต่อกิโลกรัม คิดเป็นประมาณ 
≥1 ลิตรต่อครั้ง ซึ่งจะส่งผลต่อการบริหารคลังเภสัชภัณฑ์ หากมีการใช้อย่างไม่สมเหตุผล 

3. KCentra® เป็นยาต้านพิษ warfarin ทางเลือก ที่ควรเลือกใช้ก่อน FFP หากเป็นไปได้ ข้อดีของ
การใช้ KCentra® ควบคู่กับ vitamin K1 คือ ไม่ต้องตรวจกลุ่มเลือดก่อนให้ยา (FFP จะต้องทราบกลุ่มเลือด
ของผู้ป่วยก่อนใช้ และต้องมีการอุ่นก่อนใช้ ทำให้เสียเวลาในการใช้งานมากกว่า) และปริมาณที่แนะนำให้ใช้ก็
ต่ำกว่า อย่างไรก็ตาม ข้อจำกัดที่สำคัญของการใช้สารนี้  คือ จะต้องบริหารแบบ slow IV push ใน 5 นาที 
(นานกว่า FFP) มีความคงตัวหลังผสม 4 ชั่วโมง และพบรายงานการเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือด ซึ่งอาจ
นำไปสู่ systemic clot ได ้ดังนั้น จะต้องติดตามอาการทางคลินิกของผู้ป่วยหลังใช้อย่างใกล้ชิด 

4. การติดตามความร่วมมือในการใช้ warfarin 
ความร่วมมือในการใช้ยาคือ การตกลงร่วมกันระหว่าง “ผู้ป่วย และ แพทย”์ ว่าจะดำเนินตามแผนการ

รักษา  เภสัชกรมีบทบาทในการช่วยติดตามและส่งเสริมให้เกิดความร่วมมือในการใช้ยาที่ดีอย่างเหมาะสม ซึ่ง
หากผู้ป่วยมีความร่วมมือในการใช้ยาดีก็ย่อมจะทำให้เกิดผลการรักษาที่ดีด้วย  

โดยทั่วไป การติดตามความร่วมมือในการใช้ warfarin เภสัชกรจะใช้การซักประวัติเป็นหลัก ซึ่งเป็นวิธี
ที่จะทำให้ได้ข้อมูลโดยตรงจากผู้ป่วย  อย่างไรก็ตาม มีข้อสังเกตที่สำคัญคือ ความถูกต้องของข้อมูลจะขึ้นอยู่
กับคุณภาพของการได้มาซึ่งข้อมูลค่อนข้างมาก เนื่องจากเป็น subjective data  

จากประสบการณ์ของผู้นิพนธ์พบว่า เมื่อผู้ป่วยไม่ให้ความร่วมมือในการใช้ยา เภสัชกรมักแนะนำเพียง
ว่า “ผู้ป่วยจะต้องรับประทานยาอย่างเคร่งครัด และห้ามลืมรับประทานยาหรือปรับขนาดใช้ยาเองโดย
เด็ดขาด” โดยที่เภสัชกรเองก็ไม่ได้ทราบอย่างแท้จริงว่า เพราะเหตุใดผู้ป่วยเฉพาะรายที่ตนกำลังให้การบริบาล
อยู่นั้นไม่ให้ความร่วมมือใช้ยา และถึงแม้ว่าบางครั้งอาจมีการใช้เครื่องมือบางอย่างช่วย เช่น แผ่นให้ความรู้ 
ปฏิทินช่วยเตือนการรับประทานยา หรือสมุดคู่มือใช้ยา  แต่ก็เป็นวิธีการแก้ไขปัญหาที่ปลายเหตุ นอกจากนี้ 
การใช้เครื่องมือดังกล่าว ก็เป็นการปฏิบัติที่เหมือนกันสำหรับผู้ป่วยทุกราย โดยที่ไม่ทราบอย่างแท้จริงว่า เป็น
วิธีแก้ไขปัญหาความร่วมมือในการใช้ยาที่ตรงกับปัญหาของผู้ป่วยเฉพาะรายที่กำลังให้การบริบาลฯ อยู่หรือไม ่

Poowaruttanawiwit และคณะ(32) ได้วิจัยและพัฒนา “แบบประเมินความรู้และความร่วมมือในการ
ใช้ยาในผู้ป่วยที่ผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจที่ได้รับวาร์ฟาริน” ซึ่งจะทำให้ทราบข้อมูลอย่างเป็นรูปธรรมมากขึ้นว่า 1) 
ผู้ป่วยที่ให้การบริบาลอยู่มีความร่วมมือในการใช้ยาหรือไม่ และ 2) ในกรณีที่ไม่ให้ความร่วมมือในการใช้ยา มี
สาเหตุมาจากอะไร  รูปที่ 6 แสดงแนวคิดในการพัฒนาเครื่องมือฯ  โดย QR code คือ บทความปริทัศน์เรื่อง 
ปฏิกิริยาระหว่างอาหารกับ warfarin: ข้อเท็จจริงกับความเชื่อ ซึ่งสามารถดูรายละเอียดของแบบประเมินฯ ได ้
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รูปที่ 6 กรอบแนวคิดสาเหตุความไม่ร่วมมือในการใช้ warfarin ในผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปที่ 7 ตัวอย่าง pharmacist note ที่ใช้ในการสื่อสารกับแพทย์เพ่ือขอปรึกษาเกี่ยวกับการใช้ warfarin 
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สรุป 
บทบาทของเภสัชกรในการให้การบริบาลทางเภสัชกรรมผู้ป่วยที่ใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดใน

ผู้ป่วยโรคลิ้นหัวใจและได้รับการเปลี่ยนลิ้นหัวใจ คือ ประเมินข้อบ่งใช้ยา ทั้ง warfarin และ DOACs ในกรณีที่
ต้องเข้ารับการผ่าตัดต้องให้หยุดใช้ยาต้านการเกาะกลุ่มกันของเกล็ดเลือดและยาต้านการแข็งตัวของเลือดใน
ระยะเวลาที่เหมาะสม ประเมินการใช้ยา และ/หรือ การทำ bridging therapy ทั้งในแง่ขนาด ระยะเวลา การ
หยุดการรักษา การติดตามด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัยจากการใช้ยา เสนอแนะการหยุดใช้ยาต้านการ
แข็งตัวของเลือด ตามข้อมูลหลักฐานเชิงประจักษ์และอาการแสดงของผู้ป่วยแบบเฉพาะราย การพิจารณาการ
ใช้ยาต้านพิษ และการติดตามความร่วมมือในการใช้ยาในระยะยาว 
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