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การใช้ยา  Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) 
ในการป้องกันโรคหลอดเลือดสมองจากลิ่มเลือดอุดตันในผู้ป่วยโรคหัวใจเต้นผิดจังหวะ 
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1. อธิบายแนวทางการพิจารณาเร่ิมใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานในการป้องกันโรคหลอด
เลือดสมองจากลิ่มเลือดอุดตันในผู้ป่วยโรคหัวใจเต้นผิดจังหวะ 

2. อธิบายการความแตกต่างของยา Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) ทั้งในแง่ของ
ประสิทธิภาพและความปลอดภัย 

 

บทน า 
โรคหัวใจเต้นผิดจังหวะ (Atrial fibrillation; AF) เป็นสาเหตุส าคัญสาเหตุหนึ่งที่ท าให้เกิดโรคหลอดเลือด

สมอง (Stroke) ได้ ในปัจจุบันจึงพบว่าการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทาน มีบทบาทมากขึ้นในการ
ป้องกันการเกิด stroke ในผู้ป่วยกลุ่มนี้ โดยยาตัวแรกที่พบว่ามีประสิทธิภาพดีและมีการใช้อย่างแพร่หลายคือยา 
warfarin แต่อย่างไรก็ตามดังกล่าวยังมีข้อจ ากัดในการใช้หลายประการ ในปัจจุบันจึงมีการพัฒนายาต้านการแข็งตัว
ของเลือดชนิดรับประทานกลุ่มใหม่ขึ้นมา โดยใช้ชื่อว่า Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants หรือย่อว่า 
NOACs เพื่อให้ผู้ป่วยมีทางเลือกในการรักษามากขึ้น โดยเฉพาะผู้ที่มีข้อจ ากัดในการใช้ยา warfarin  

 

AF เป็นโรคที่พบบ่อยในกลุ่มของภาวะหัวใจห้องบนเต้นผิดจังหวะ (Supraventricular tachyarrhythmia) 
เกิดจากหัวใจห้องบนมีการส่งสัญญาณที่ผิดปกติมากกว่า  1 จุด  และมีการไหลวนกลับของสัญญาณ ท าให้มี
สัญญาณส่งออกจากหัวใจห้องบนจ านวนมาก ในขณะที่การถ่ายทอดสัญญาณมายังห้องล่างซ้ ายนั้นไม่สามารถ
ส่งออกมาได้ทั้งหมด ท าให้หัวใจห้องบนเต้นเร็วกว่าหัวใจห้องล่าง ส่งผลให้จังหวะการเต้นของหัวใจไม่สม่ าเสมอ 
(Irregularly irregular rhythm) และบีบเลือดออกจากหัวใจได้ในปริมาณน้อย เกิดการตกค้างของเลือดที่หัวใจห้อง
ล่างได้ ดังน้ันผู้ป่วย AF จึงมีความเสี่ยงที่จะเกิดลิ่มเลือดขึ้นที่หัวใจ และมีโอกาสที่ลิ่มเลือดนั้นจะหลุดออกจากหัวใจ
แล้วไปอุดตันที่หลอดเลือดบริเวณอ่ืนได้ เช่น หลอดเลือดที่ปอด (Pulmonary embolism) และหลอดเลือดสมอง 
(Thromboembolic stroke) เป็นต้น[1,2] โดยพบว่าผู้ป่วย AF มีโอกาสเกิดหลอดเลือดสมองอุดตันมากกว่าผู้ป่วยทั่วไป
ประมาณ 2-7 เท่า และจะมีโอกาสเกิดสูงขึ้นในผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจพิการร่วมด้วย [1] นอกจากนี้ยังมีการศึกษาที่แสดง
ให้เห็นว่าผู้ป่วยที่เกิด stroke ประมาณ 20–30% คือกลุ่มผู้ป่วยที่เป็น AF (โดยการวินิจฉัย AF นั้น มีทั้งในช่วงก่อน, 
ระหว่าง ,หรือภายหลังการเกิด stroke) ดังแสดงในรูปภาพที่ 1[3] 
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ดังนั้นผู้ป่วย AF ที่มีความเสี่ยงจึงควรได้รับยา
เพื่อป้องกันการเกิดลิ่มเลือดอุดตันที่สมอง และที่
อวัยวะอ่ืนๆ โดยพบว่าการใช้ยาต้านการแข็งตัวของ
เลือดชนิดรับประทานสามารถป้องกันการเกิด stroke 
และยืดอายุของผู้ป่วย AF ได้ แต่อย่างไรก็ตาม ยังมี
ผู้ป่วยกลุ่มหนึ่งที่ไม่สามารถใช้ยา หรือต้องหยุดการใช้
ยาต้านการแข็งตัวของเลือดไปก่อน เนื่องจากมีความ
เสี่ยงในการเกิดเลือดออกสูง หรือเสี่ยงต่อการเกิด
เลือดออกขณะใช้ยาได้ ดังนั้นการพิจารณาใช้ยาต้าน
การแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วย AF นั้น ต้องพิจารณาทั้ง
ความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน และความเสี่ยง
การเกิดภาวะเลือดออกร่วมด้วย[3] 

 

การประเมินความเสี่ยงในการเกิดลิ่มเลือดอุดตันท่ีสมองและท่ีอวัยวะอื่นๆ  
 เกณฑ์การประเมินการเกิดลิ่มเลือดอุดตันที่นิยมใช้คือ CHA2DS2-VASc score ซึ่งได้มีการปรับปรุงมาจาก
เกณฑ์เดิม (CHADS2 score) ให้มีความแม่นย าในการท านายโอกาสในการเกิดลิ่มเลือดอุดตันมากขึ้น โดยเฉพาะผู้ที่
จัดอยู่ในกลุ่มความเสี่ยงต่ า-ปานกลาง (เมื่อประเมินโดยใช้ CHADS2 score; 0-1 คะแนน) ซึ่งสมาคมแพทย์โรคหัวใจ
ในยุโรป (European Society of Cardiology; ESC) ได้แนะน าให้ใช้ CHA2DS2-VASc score ในการประเมินไว้ตั้งแต่ 
ESC guideline ปี ค.ศ.2010 จนถึง ESC guideline ล่าสุด ปี ค.ศ.2016 ก็ยังคงแนะน าให้ใช้เกณฑ์ดังกล่าวในการ
ประเมิน[3] ส าหรับเกณฑ์การประเมินความเสี่ยงในการเกิด stroke, transient ischemic attack และ systemic 
embolism โดยใช้ CHA2DS2-VASc score มีรายละเอียดดังน้ี (รูปภาพที่ 2)[3, 4] 
Major risk factors (ข้อละ 2 คะแนน) 

1. มีประวัติเคยเป็น stroke, transient ischemic attack 
หรือ thromboembolism  

2. อายุ ≥75 ปี  
Clinically relevant non-major risk factors   

(ข้อละ 1 คะแนน) 
1. โรคหัวใจล้มเหลว (มีอาการหรืออาการแสดงของ 
โรค หรือมีการลดลงของค่า left ventricular 
ejection fraction)  

2. โรคความดันโลหิตสูง (วัดความดันขณะพัก 
>140/90 mmHg อย่างน้อยสองคร้ัง หรือเป็นผู้ที่
ก าลังใช้ยารักษาความดันโลหิตสูง) 

3. โรคเบาหวาน (วัดน้ าตาลในเลือดหลังอดอาหาร 
>125 mg/dL หรือเป็นผู้ที่ก าลังใช้ยารักษาเบาหวาน) 

รูปภาพที่ 1 แสดงเหตุการณ์ (event) ที่สัมพันธ์กับโรค AF [3] 

รูปภาพที่ 2 แสดงปัจจัยเส่ียงทางคลินิกในการเกิด stroke, 
transient ischemic attack และ systemic embolism ที่

ประเมนิโดยใช้  CHA2DS2-VASc score[3] 
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4. โรคหลอดเลือดผิดปกติ (มีประวัติเป็นโรค myocardial infarction, peripheral artery disease หรือ aortic 
plaque) 

5. อายุ 65-74 ปี  
6. เพศหญิง  

ESC guideline ปี ค.ศ.2016[3] แนะน าให้ใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดเพื่อป้องกันการเกิด stroke ในผู้ป่วยที่
มี CHA2DS2-VASc score ≥ 2 คะแนน ในเพศชาย และ ≥ 3 คะแนน ในเพศหญิง (Class I, Level A) เนื่องจากมี
การศึกษามากมายในปัจจุบันที่แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยกลุ่มนี้จะได้รับประโยชน์จากการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด 
ส าหรับผู้ป่วยที่มี CHA2DS2-VASc score เท่ากับ 1 คะแนน ในเพศชาย และ 2 คะแนนในเพศหญิง พบว่ามีการศึกษา
ที่เพิ่มมากขึ้น แต่ยังมีไม่มากพอที่แสดงให้เห็นว่าการให้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดมีประโยชน์มากกว่าความเสี่ยง  
แต่อย่างไรก็ตามอาจพิจารณาให้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยกลุ่มนี้ได้ (Class IIa, Level B) โดยจะต้อง
พิจารณาหลายๆ ปัจจัยร่วมกัน เช่น ความเสี่ยงในการเกิด stroke (โดยเฉพาะผู้ป่วยที่มีอายุ ≥65 ปี เนื่องจากมีความ
เสี่ยงในการเกิด stroke สูง และเพิ่มขึ้นเร่ือยๆตามอายุที่เพิ่มขึ้น) ความเสี่ยงการเกิดภาวะเลือดออก และความต้องการ
ของผู้ป่วย เป็นต้น 

การเลือกใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทาน  
 Vitamin K antagonist (warfarin)  

warfarin เป็นยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดรับประทานตัวแรกที่ใช้กันอย่างแพร่หลายในการ
ป้องกันการเกิด stroke ในผู้ป่วย AF เน่ืองจากสามารถลดความเสี่ยงในการเกิด stroke ได้  2 ใน 3 เท่า และลด
อัตราการตายได้ 1 ใน 4 เท่า เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ได้รับ aspirin หรือไม่ได้รับยาเพื่อป้องกัน stroke[3] ซึ่งการ
ให้ยา warfarin ควรปรับขนาดยาให้ได้ระดับ INR 2.0-3.0 ทั้งนี้จึงต้องอาศัยความร่วมมือจากผู้ป่วยเพื่อให้ได้
ผลการรักษาที่ดี เน่ืองจากยา warfarin มีช่วงรักษาของยาแคบ และยาสามารถเกิดอันตรกิริยากับยาหรืออาหาร
ได้หลายชนิด ส่งผลให้ระดับ INR เปลี่ยนแปลงได้ง่าย  จึงจ าเป็นต้องมีการติดตามระดับ INR อย่างใกล้ชิด 
เพื่อปรับขนาดยาให้มีความเหมาะสม [1,3] 

 Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) 
ในปัจจุบันได้มีการพัฒนายาต้านการแข็งตัวของเลือดกลุ่มใหม่ชนิดรับประทานขึ้น (NOACs)  

เน่ืองจาก warfarin มีข้อจ ากัดการใช้หลายประการดังกล่าวข้างต้น ยา NOACs จึงถูกพัฒนาให้มีการออกฤทธิ์
ได้เฉพาะเจาะจงมากขึ้น และเพื่อใช้เป็นทางเลือกให้ผู้ป่วยที่มีข้อจ ากัดในการใช้ยา warfarin โดยในปัจจุบันมี
ข้อมูลการศึกษาที่ยืนยันว่า ยา NOACs มีประสิทธิภาพในการป้องกันการเกิด stroke และ systemic embolism 
ได้เทียบเท่าหรือดีกว่ายา warfarin และยังมียา NOACs บางชนิดที่พบว่าท าให้เกิด major bleeding น้อยกว่ายา 
warfarin แต่อย่างไรก็ตามยา warfarin ก็ยังเป็นยาเพียงชนิดเดียวในปัจจุบันที่มีความข้อมูลความปลอดภัยใน
ผู้ป่วย AF ที่มีการท างานของลิ้นหัวใจผิดปกติ (rheumatic mitral valve disease) และ/หรือผ่าตัดเปลี่ยนลิ้น
หัวใจเทียม (mechanical heart valve prosthesis) ดังนั้นจึงไม่ควรเลือกใช้ยา NOACs ในผู้ป่วยกลุ่มนี้[3]  
ยา NOACs แบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม ตามกลไกการออกฤทธิ์ ดังนี้ (รูปภาพที่ 3) 
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รูปภาพที่ 3 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของยา 
Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) และ Vitamin K antagonists (VKA)[5] 

1. Direct thrombin (factor IIa) inhibitor[6]  
ยาออกฤทธิ์ต้าน thrombin โดยตรง ซึ่ง thrombin ท าหน้าที่เปลี่ยน fibrinogen ให้เป็น fibrin 

และท าให้เกิดกระบวนการแข็งตัวของเลือด ยาในกลุ่มนี้ ได้แก่ Dabigatran 
2. Direct factor Xa inhibitors[6] 

ยาออกฤทธิ์ยับยั้ง factor Xa อย่างจ าเพาะเจาะจงและผันกลับได้ ท าให้ prothrombin ไม่
สามารถเปลี่ยนเป็น thrombin ยาในกลุ่มนี้ ได้แก่ Rivaroxaban, Apixaban และยาตัวล่าสุดที่ได้รับ
รองจาก  FDA ในปี ค.ศ.2015 คือ Edoxaban 

 

การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยากลุ่ม NOACs กับ warfarin 

 Dabigatran 
เป็นยาตัวแรกในกลุ่ม NOACs ที่ได้รับรองโดย FDA ในปี ค.ศ.2010[7] และจากการศึกษา Randomized 

Evaluation of Long-Term Anticoagulant Therapy (RE-LY)[8] ซึ่งเป็นการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพ
และความปลอดภัยระหว่างยา dabigatran (150 mg หรือ 110 mg รับประทานวันละ 2 คร้ัง) กับยา warfarin 
ในผู้ป่วย AF พบว่า 
 กลุ่มท่ีได้รับยา dabigatran 150 mg รับประทานวันละ 2 คร้ัง เกิด stroke และ systemic embolism น้อย

กว่ากลุ่มที่ได้รับยา warfarin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 0.66; 95% CI, 0.53-0.82) แต่การเกิด major 

bleeding ในทั้งสองกลุ่มไม่แตกต่างกัน (RR, 0.93; 95% CI, 0.81-1.07) 

 กลุ่มท่ีได้รับยา dabigatran 110 mg รับประทานวันละ 2 คร้ัง พบว่าการเกิด stroke และ systemic 

embolism ไม่แตกต่างจากกลุ่มที่ได้รับยา warfarin (RR 0.91; 95% CI, 0.74-1.11) แต่เกิด major 

bleeding น้อยกว่าอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 0.80; 95% CI, 0.69-0.93) 
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 Rivaroxaban 
เป็นยาตัวที่สองในกลุ่ม NOACs ที่ได้รับรองโดย FDA ในปี ค.ศ.2011[9] และจากการศึกษา Rivaroxaban 

Once-daily oral direct factor Xa inhibition Compared with vitamin K antagonism for prevention of stroke 
and Embolism Trial in Atrial Fibrillation (ROCKET AF)[10] ซึ่งเป็นการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพและ
ความปลอดภัยระหว่างยา rivaroxaban (15-20 mg รับประทานวันละคร้ัง) กับยา warfarin ในผู้ป่วย AF พบว่า
ยา rivaroxaban ลดการเกิด stroke และ systemic embolism ได้ไม่แตกต่างกับยา warfarin (RR 0.88; 95% CI, 
0.74-1.03) เช่นเดียวกับการเกิด major bleeding ซึ่งทั้งสองกลุ่มให้ผลไม่ต่างกัน (RR 1.04; 95% CI, 0.90-
2.30) 

 Apixaban 
เป็นยาตัวที่สามในกลุ่ม NOACs ที่ได้รับรองโดย FDA ในปีค.ศ.2012[11] และจากการศึกษา Apixaban 

for Reduction in Stroke and Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation (ARISTOTLE)[12] ซึ่งเป็น
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพและความปลอดภัยระหว่างยา apixaban 5 mg รับประทานวันละ 2 คร้ัง
กับยา warfarin ในผู้ป่วย AF พบว่ายา apixaban สามารถลดการเกิด stroke และ systemic embolism ได้ดีกว่า
ยา warfarin (RR 0.79; 95% CI, 0.66-0.95) และเกิด major bleeding น้อยกว่าอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 
0.69; 95% CI, 0.60-0.80) 

 Edoxaban 
คือยาตัวสุดท้ายในกลุ่ม NOACs ที่ได้รับรองในปี ค.ศ.2015 โดย FDA[13] ซึ่งจากการศึกษา Effective 

Anticoagulation With Factor Xa Next Generation in Atrial Fibrillation-Thrombolysis in Myocardial 
Infarction 48 (ENGAGE AF-TIMI)[14] เป็นการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพและความปลอดภัยระหว่างยา 
edoxaban (30 และ 60 mg รับประทานวันละคร้ัง) กับยา warfarin ในผู้ป่วย AF พบว่าทั้งกลุ่มที่ได้รับยา 
edoxaban ในขนาด 30 mg และ 60 mg สามารถลดการเกิด stroke และ systemic embolism ได้ไม่แตกต่างจาก
กลุ่มที่ได้รับยา warfarin (RR 1.13; 97.5% CI, 0.96-1.34 และ RR 0.87; 97.5% CI, 0.73-1.04 ตามล าดับ) แต่
การเกิด major bleeding ทั้งสองกลุ่ม เกิดน้อยกว่ากลุ่ม warfarin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 0.47; 95% CI, 
0.41-0.55 และ RR 0.80; 95% CI, 0.71-0.91 ตามล าดับ) แต่อย่างไรก็ตามมีเพียงขนาดยา 60 mg รับประทาน
วันละคร้ังเท่านั้นที่ได้รับการรับรองให้ใช้ป้องกัน stroke ในผู้ป่วย AF[3] เน่ืองจากพบว่าผู้ป่วยที่ใช้ยาในขนาด 
30 mg รับประทานวันละคร้ัง เกิด ischemic stroke มากกว่ากลุ่ม warfarin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 1.41; 
97.5% CI, 1.19-1.67) 
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* มีเพียงขนาด 60 mg รับประทานวันละครั้งเท่านัน้ ที่ได้รบัการรับรองให้ใช้ป้องกัน stroke ในผู้ปว่ย AF เนื่องจากพบว่าผูป้่วยที่ใชย้าในขนาด 30 mg รับประทานวันละครั้ง  
   เกิด ischemic stroke มากกว่ากลุ่มที่ได้รับยา warfarin อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (RR 1.41; 97.5% CI, 1.19-1.67)[3] 

ตารางท่ี 1 แสดงข้อมูลยากลุ่ม NOACs (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงที่ 3, 6-7, 9,11, 13) 
 Dabigatan Rivaroxaban Apixaban Edoxaban 

กลุ่มยา Direct thrombin inhibitor Direct factor Xa inhibitors 

Ph
ar

ma
co

kin
eti

cs 

Ab
so

rp
tio

n 

Bioavailability 3%-7% 
66% (ตอนท้องว่าง) 

80–100% (รับประทานพร้อมอาหาร) 
50% 62% 

ผลของอาหารต่อยา 
อาหารชะลอการดูดซึมยา 

แต่ไม่มีผลต่อปริมาณยาที่ถูกดูดซมึ 
อาหารมีผลเพิ่มปริมาณยาที่ถูกดูดซึม 

39% 
อาหารไขมันสูงจะชะลอการดูดซึมยา 
แต่ไม่มีผลต่อปริมาณยาที่ถูกดูดซมึ 

อาหารไม่มีผลต่อยา 

Tmax 1-2 ช่ัวโมง 2-4 ช่ัวโมง 3-4 ช่ัวโมง 1-2 ช่ัวโมง 

Protein binding 35% 92-95% 87% 55% 

Metabolism 
 ตับ และ plasma: hydrolysis 
 เป็น substrate ของ P-gp 

 ตับ: CYP3A4 (major), CYP3A5, 
CYP2J2, hydrolysis 
 เป็น substrate ของ BCRP, P-gp 

 ตับ: CYP3A4 (major), CYP1A2, 
CYP2C9, CYP2C19, CYP2C8, CYP2J2 
 เป็น substrate ของ BCRP, P-gp 

 ยาอยู่ในรูปไม่เปลี่ยนแปลงใน plasma 
(การ metabolism เกิดขึน้น้อยมาก) 

 เป็น substrate ของ P-gp 

Excretion ไต 80% 
 ไต 66% (~36% ในรูปไม่เปลี่ยนแปลง) 
 อุจจาระ 28% (7% ในรูปไมเ่ปลี่ยนแปลง) 

 ไต ~27% ในรูปไม่เปลี่ยนแปลง 
 อุจจาระ 

 ไต 50% ในรปูไม่เปลี่ยนแปลง 
 อุจจาระ 50% 

Half life 12-17 ช่ัวโมง 5-13 ช่ัวโมง 9-14 ช่ัวโมง 10-14 ช่ัวโมง 

ขนาดยาที่แนะน าส าหรับใช้
ป้องกัน stroke ในผู้ป่วย AF 

110 mg หรือ 150 mg  
รับประทานวันละ 2 ครั้ง 

20 mg รับประทานวันละครั้ง 
(พร้อมอาหาร) 

5 mg รับประทานวันละ 2 ครัง้ 60 mg รับประทานวันละครั้ง* 

กา
รป

รับ
ขน

าด
ยา
ใน
ผู้ป

่วย
ไต
บก

พร
่อง

 

CrC l >50 mL/min ไม่ต้องปรับขนาดยา ไม่ต้องปรับขนาดยา 
ลดขนาดยาเป็น 2.5 mg รับประทานวันละ 
2 ครั้งในผูป้่วยที่มี 2 ใน 3 ข้อ ต่อไปนี ้

1. อายุ ≥80 ปี 
2. น้ าหนัก ≤60 kg 
3. Serum Creatinine ≥1.5 mg/dL 

***FDA Black box warning*** 
CrCl >95 mL/min: ไม่ควรใช้ยานี้ 
เนื่องจากเพิ่มความเสี่ยงในการเกดิ 

ischemic stroke 

CrCl 30-50 mL/min ไม่ต้องปรับขนาดยา 15 mg รับประทานวันละครั้ง CrCl 15-50 mL/min: 30 mg  
รับประทานวันละครั้ง CrCl 15-30 mL/min 75 mg รับประทานวันละ 2 ครั้ง CrCl <30 mL/min หรือฟอกไต: ไม่มี

ข้อมูลจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา CrC l <15 mL/min 
     หรือฟอกไต ไม่มีข้อมูลจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา ไม่มีข้อมูลจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา ไม่มีข้อมูลจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา 
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หมายเหตุ      สัญลักษณ์แสดงว่า Event rate (%/year) ของยา เกิดน้อยกว่าเมื่อเทียบกับยา warfarin โดยคดิเปน็เปอร์เซ็นต ์

    สัญลักษณ์แสดงว่า Event rate (%/year) ของยา เกิดมากกว่าเมื่อเทียบกับยา warfarin โดยคิดเป็นเปอร์เซ็นต ์

 Dabigatan Rivaroxaban Apixaban Edoxaban 

ข้อห้ามใช ้
 Valvular AF และ/หรือ mechanical heart valve prosthesis                                                     Active pathological bleeding 
 Moderate-severe hepatic impairment หรือผู้ป่วยที่มโีรคตบัร่วมกับมีภาวะที่การแข็งตัวของเลือดผดิปกติที่มคีวามเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออก 

อันตรกริิยาระหว่างยา 
Anticoagulants 

P-gp inhibitors/inducers P-gp& strong CYP3A4 inhibitors/inducers P-gp inhibitors/inducers 
ยาต้านพิษ Idarucizumab ไม่ม ี

ตารางท่ี 2  แสดงผลการศึกษาเปรยีบเทียบประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยากลุ่ม NOACs เทียบกับ warfarin ในการป้องกันการเกิด stoke และ systemic embolism ในผู้ป่วย AF  
(ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงที่ 8, 10, 12, 14) 

 RE-LY[8] ROCKET AF[10] ARISTOTLE[12] ENGAGE AF-TIMI[14] 

Study design RCT, open-label RCT, double-blind 

ลัก
ษณ

ะผ
ู้เข
้าร
่วม

    
   

กา
รศ

ึกษ
า จ านวน Non-valvular AF 18,113 คน Non-valvular AF 14,264 คน Non-valvular AF 18,201 คน Non-valvular AF 21,105 คน 

อายุ  71.5 ± 8.7 ปี (mean ± SD) 73 (65-78) ปี [median (interquartile range)] 70 (63-76) ปี [median (interquartile range)] 72 (64-78) ปี [median (interquartile range)] 
CHAD2 score 

(mean) 2.1 3.5 2.1 2.8 

Randomized groups Dose-adjusted warfarin เทียบกับ 
dabigatran 150mg และ 110mg twice daily 

Dose-adjusted warfarin เทียบกับ  
rivaroxaban 15-20 mg once daily 

Dose-adjusted warfarin เทียบกับ 
apixaban 5 mg twice daily 

Dose-adjusted warfarin เทียบกับ  
edoxaban 60 mg และ 30 mg once daily 

ระยะเวลาในการติดตาม 2 ป ี 1.9 ป ี 1.8 ป ี 2.8 ป ี

 Dabigatran 150mg 
(n = 6076) 

Dabigatran 110mg 
(n = 6015) 

Rivaroxaban 
(n = 7131) 

Apixaban 
(n = 9120) 

Edoxaban 60 mg 
(n = 7035) 

Edoxaban 30 mg 
(n = 7034) 

Stroke/ systemic embolism 34% (p<0.001) ไม่แตกต่างกัน ไม่แตกต่างกัน  21% (p= 0.01) ไม่แตกต่างกัน ไม่แตกต่างกัน 

Ischemic stroke 24% (p=0.03) ไม่แตกต่างกัน ไม่แตกต่างกัน ไม่แตกต่างกัน ไม่แตกต่างกัน 41% (p<0.001) 
Hemorrhagic stroke   74% (p<0.001) 69% (p<0.001) 41% (p=0.024)  49% (p<0.001)  46% (p<0.001)  67% (p<0.001) 

Major bleeding ไม่แตกต่างกัน  20% (p=0.003) ไม่แตกต่างกัน 31% (p<0.001)  20% (p<0.001)  53% (p<0.001) 
Intracranial hemorrhage  60% (p<0.001) 69% (p<0.001)  33% (p=0.02)   58% (p<0.001)  53% (p<0.001)  70% (p<0.001) 

Gastrointestinal major 
bleeding 

48% (p<0.001) ไม่แตกต่างกัน  61% (p<0.001) ไม่แตกต่างกัน 23% (p=0.03)  33% (p<0.001) 
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บทสรุป 

ยาต้านการแข็งตัวของเลือดกลุ่มใหม่ชนิดรับประทาน (NOACs) ที่ได้มีการรับรองจาก FDA ส าหรับใช้ป้องกัน
การเกิด stroke ในผู้ป่วย AF มีทั้งหมด 4 ชนิด ได้แก่ Dabigatan, Rivaroxaban, Apixaban และ Edoxaban ซึ่งการศึกษา
ในปัจจุบันแสดงให้เห็นว่า ยาทั้ง 4 ชนิด มีประสิทธิภาพและความปลอดภัยในการป้องกันการเกิด stoke และsystemic 
embolism ในผู้ป่วย AF ได้เทียบเท่าหรือดีกว่ายา warfarin นอกจากนี้ยังมีข้อดีเหนือกว่า warfarin ทั้งในแง่ของการ
ติดตามการรักษา เนื่องจากไม่จ าเป็นต้องติดตามระดับ INR และยังมีโอกาสเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาหรืออาหารที่น้อย
กว่า แต่อย่างไรก็ตามยากลุ่ม NOACs ก็อาจมีข้อจ ากัดในบางประการ เช่น ราคาสูง ไม่สามารถใช้ในผู้ป่วยไตท างาน
บกพร่องรุนแรงหรือผู้ป่วยที่ต้องฟอกไตได้ รวมทั้งยังไม่มีการศึกษาการใช้ยา NOACs ในผู้ป่วย AF ที่มีการท างานของ
ลิ้นหัวใจผิดปกติ (rheumatic mitral valve disease) และ/หรือผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียม (mechanical heart valve 
prosthesis) ดังนั้นการเลือกใช้ยากลุ่ม NOAC จึงควรพิจารณาเลือกใช้ในผู้ป่วยอย่างเหมาะสม 
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