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วัตถุประสงค์การเรียนรู้ 
เมื่อศึกษาบทความจบแล้ว ผู้อ่านมีความรู้ความเข้าใจในเรื่องต่อไปนี้ 
1. เภสัชวิทยา เภสัชจลนศาสตรข์องยา micronized purified flavonoid fraction หรือ MPFF  

2. พยาธิสรีระวิทยาและปัจจัยทีม่ีผลต่อการเกิดหลอดเลือดขอด 

3. สารสกัดฟลาโวนอยด์: Micronized purified flavonoid fraction (MPFF) 

บทน า 

ฟลาโวนอยด ์(flavonoid) เปน็สารเมตาบอไลต์ขั้นทุติยภูมิ (secondary metabolite) จากธรรมชาติในกลุ่มโพ
ลีฟีนอล (polyphenolic compounds) ที่พบในอาหาร ผัก ผลไม้และเคร่ืองดื่มบางชนิด เช่น ไวน์ ชา เป็นต้น ปัจจุบันพบ
สารกลุ่มฟลาโวนอยด์มากกว่า 4,000 ชนิด คุณสมบัติทางเภสัชวิทยาของสารสกัดฟลาโวนอยด์ ส่วนใหญ่ให้ประโยชน์
เป็นสารต้านอนุมูลอิสระ(1) การพัฒนาสารสกัดจากธรรมชาติเพื่อมาใช้ประโยชน์ทางการแพทย์หรือสามารถขึ้นทะเบียน
เป็นยาได้นั้นถือเป็นความท้าทายอย่างยิ่ง ส าหรับสารกลุ่มฟลาโวนอยด์นั้นมีการพัฒนาอย่างต่อเนื่อง กระทั่งสามารถ
ระบุสาร diosmin และพัฒนาต่อมาเป็นยา micronized purified flavonoid fraction หรือ MPFF ประกอบด้วย 
micronized diosmin ร้อยละ 90 และ micronized hesperidin ร้อยละ 10 จัดเป็นยาในกลุ่ม phlebotropic มีผลเพิ่มการ
บีบตัวของหลอดเลือดด าและลดความสามารถในการผ่านหรือการเกิดการรั่วซึมของสารหรือเซลล์บริเวณหลอดเลือด
ฝอยจึงมีบทบาทลดกระบวนการอักเสบ สามารถน ามาใช้ประโยชน์ในผู้ป่วยที่มีความผิดปกติของการไหลเวียนเลือดใน
หลอดเลือดด า ได้แก่ หลอดเลือดด าขอด peripheral vascular disease และใช้รักษาโรคริดสีดวงทวาร(2)  

หลอดเลือดด าขอด (varicose vein) เป็นส่วนหนึ่งของภาวะหลอดเลือดด าบกพร่องเรื้องรัง (chronic venous 
disease, CVD) ที่พบบ่อย โดยมีสาเหตุจากการที่หลอดเลือดด าส่วนหนึ่งใต้ผิวหนังสูญเสียความยืดหยุ่นหรือ
สมรรถภาพของกล้ามเนื้อรอบหลอดเลือดด าผิดปกติหรือล้ินของหลอดเลือดด าส่วนต้นบกพร่อง (superficial veins 
valve dysfunction) ท าให้เกิดการขยายตัวของหลอดเลือดขึ้นทั้งด้านกว้างและด้านยาวหรือเกิดภาวะหลอดเลือดด าฝอย
ขยายตัวมีลักษณะคล้ายใยแมงมุม (venous spider telangiectasia) หลอดเลือดจึงคดเคี้ยวไปมามีลักษณะคล้ายตัว
หนอนหรือไส้เดือนใต้ผิวหนัง มักพบความผิดปกติดังกล่าวบริเวณตั้งแต่สะโพกจนไปถึงข้อเท้า ( lower limbs)(3) หลอด
เลือดด าขอดเป็นปัญหาที่พบบ่อย การศึกษาในสหราชอาณาจักรรายงานการพบภาวะนี้ร้อยละ 17-40(3, 4) ส่วนข้อมูล
ความชุกในประเทศสหรัฐอเมริกาพบประมาณร้อยละ 23 จนมากถึงร้อยละ 80 หากรวมการเกิดหลอดเลือดด าผิดปกติที่
ลักษณะหลอดเลือดฝอยด าขยายตัวซึ่งก่อปัญหาด้านความงาม (cosmetic venous telangiectasia)(5) การรักษาหลอด
เลือดด าขอดแนะน าให้ปรับพฤติกรรมหรือปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดโรคร่วมกับการรักษาด้วยยาหรือการผ่าตัด แม้ว่าการ
ใชย้ารับประทานรักษาหลอดเลือดด าขอดไม่มีกล่าวถึงอย่างชัดเจนในบางแนวทางการรักษาแต่บุคลากรทางการแพทย์
จ าเป็นต้องพิจารณาแนวทางการรักษาที่มีประสิทธิภาพและสะดวกในการใช้เพื่อเป็นประโยชน์แก่ผู้ป่วย ดังนั้นบทความ
นี้จึงมีวัตถุประสงค์ในการทบทวนความรู้เรื่องยารับประทานที่ใช้ส าหรับรักษาหลอดเลือดด าขอดเพื่อเป็นทางเลือกใน
การรักษาผู้ป่วย 
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พยาธิวิทยาและปัจจัยเสี่ยงของการเกิดหลอดเลือดด าขอด 

 หลอดเลือดด าที่ขาแบ่งออกเป็น 3 ระบบตามกายวิภาค ได้แก่ 1) หลอดเลือดด าตื้น หรือ superficial venous 
system ซึ่งเป็นหลอดเลือดด าที่อยู่เหนือเยื่อหุม้กล้ามเน้ือ มหีลอดเลือดที่ส าคัญ คือ great saphenous vein (GSV) 
หรือ long saphenous vein ซึ่งเป็นหลอดเลือดด าที่ยาวที่สุด 2) หลอดเลือดด าลึก หรือ deep venous system เป็น
หลอดเลือดอยู่บริเวณผิวหนังชั้น dermis แทรกอยู่ระหว่างกล้ามเนื้อ และ 3) หลอดเลือดด าเชื่อมโยง หรือ perforator 
venous system ท าหน้าที่เชื่อมหลอดเลือดด าจาก superficial venous systems เขาสู deep venous systems มาก 

กวา 50 จุดในขาขางหนึ่ง ซึ่ง perforator venous system จะพบมากที่น่องและข้อเท้า ซึ่งหลอดเลือดด าทั้ง 3 ระบบมี
ล้ินของหลอดเลือดด าลักษณะเป็น bicuspid valve ท าหน้าทีช่่วยก าหนดทิศทางการไหลของเลือดจากหลอดเลือดด าตื้น
ไปยังหลอดเลือดด าลึกรวมถึงการไหลของเลือดด าส่วนปลายจากเท้าขึ้นมาสู่ขาและหวัใจตามล าดับ(6, 7)   

พยาธิวิทยาของการเกิดเส้นเลือดขอดนั้นยังไม่ชัดเจน โดยการเปิดปิดของล้ินของหลอดเลือดด าเพื่อป้องกัน
การไหลย้อนของหลอดเลือดไปสู่ส่วนปลายจะเป็นไปตามสัดส่วนของแรงดันเลือดผ่านล้ินของหลอดเลือด (passive 
transvalvular pressure gradient) แรงดันเลือดจะผลักให้ล้ินของหลอดเลือดด าเปิดออกท าให้เลือดไหลจากส่วนปลาย
ขึ้นไปส่วนบน (antegrade flow) จนกระทั่งความต่างของแรงดันลดลงลิ้นของหลอดเลือดจะถูกดันปิดขณะที่ล้ินก าลังจะ
ปิดนั้นจะมีการไหลย้อนของเลือด (retrograde flow) เกิดขึ้นเป็นเวลาน้อยกว่า 0.5 วินาที(6, 8) หากเกิดความผิดปกติ
หรือความไม่สมบูรณ์ของกระบวนการปิดล้ินของหลอดเลือดจะท าให้เกิดการไหลย้อนกลับของเลือด (reflux in varicose 
vein) และหลอดเลือดขยายตัว เป็นสาเหตุท าให้เกิดหลอดเลือดด าขอด นอกจากนี้การที่ผนังหลอดเลือดด าบางลงซึ่ง
อาจสัมพันธ์กับการขยายตัวของหลอดเลือดเป็นอีกหนึ่งสาเหตุที่ท าให้เกิดหลอดเลือดด าขอดเช่นกัน(3, 5, 9) ดังแสดงใน
รูปที่ 1 (5) นอกจากนี้หลายการศึกษากล่าวถึงความส าคัญของ smooth muscle cells (SMC) และ extra-cellular matrix 
(ECM) ส่งผลผนังของหลอดเลือดด าไม่แข็งแรงหรือเปล่ียนแปลงรูปแบบของ endothelium, SMC, และ ECM ซึ่งความ
ปิดปกติหรือขาดสมดุลของ ECM มีผลเปล่ียนแปลงการแสดงออกของ metalloproteinases (MMP) และเอนไซม์หรือ
โปรตีนที่มีผลยับยั้งการท างานของ MMP ซึ่งการเกิดความผิดปกติดังกล่าวเป็นอีกหนึ่งแนวคิดที่อธิบายกลไกการเกิด
หลอดเลือดด าขอด(10) 

ปัจจัยเส่ียงที่ท าให้เกิดหลอดเลือดด าขอด(3, 9, 11) ได้แก่  

1. อายุ เมื่ออายุเพิ่มขึ้นหลอดเลือดและกล้ามเน้ือจะสูญเสียความยืดหยุ่นไปส่งผลท าให้การเคล่ือนไหวของแรงดัน
ผิดปกติได้ รวมถึงผนงัหลอดเลือดที่ถูกใช้งานมานานกจ็ะบางลง 
2. การตั้งครรภ์ ผลจากการที่มีฮอร์โมนเอสโตรเจนเพิ่มสูงขึ้นจึงท าให้มีความเส่ียงต่อการเกิดหลอดเลือดด าขอด ทั้งนี้
ความเส่ียงจะเพิ่มขึ้นตามอายุครรภ์และจ านวนครั้งที่ตั้งครรภ์ เนื่องจากผลของฮอร์โมนเอสโตรเจนท าให้หลาย
การศึกษาระบุว่าเพศหญิงถือเป็นอีกหนึ่งในปัจจัยเส่ียงอย่างไรก็ตามข้อมูลที่รวบรวมยังไม่สามารถสรุปได้ชัดเจนว่าเพศ
หญิงถือเป็นปัจจัยเส่ียงของการเกิดหลอดเลือดด าขอด โดยการศึกษาของ Kroeger และคณะ(12)พบว่าผู้หญิงที่ใช้ยา
คุมก าเนิดเกิดหลอดเลือดด าขอดมากขึ้น 
3. อาชีพ ผูป้ระกอบอาชีพหรือมีพฤตกิรรมที่จ าเป็นต้องยืนหรือนั่งท่าทางเดิมเป็นเวลานานและการใส่รองเท้าส้นสูง เช่น 
พนักงานขายในห้างสรรพสินค้า พนักงานเก็บเงินบนรถโดยสาร เป็นต้น เป็นปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดหลอดเลือดด าขอด
มากขึ้นเน่ืองจากความดันของหลอดเลือดด าที่เพิ่มขึ้น (venous hypertension) และการหมุนเวียนของเลือดไม่ดี 
4. น้ าหนักตัวที่เพิม่ขึ้นหรือความอ้วน มผีลต่อความดันของหลอดเลือดด าที่เพิ่มขึ้น ซึ่งจัดเป็นหนึ่งในปัจจัยเส่ียงที่ส าคัญ
ในผู้ป่วยเพศหญิง 
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5. บุหรี่ สาร polycyclic aromatic hydrocarbons มีผลท าลายเนือ้เยื่อในหลอดเลือดด ารวมถึงเพิม่ความเส่ียงต่อการเกิด
โรคในระบบหัวใจและหลอดเลือด(13)  
6. พันธุกรรม สันนิษฐานว่าผู้ป่วยมีความผิดปกติของล้ินหรือการพัฒนาของเนื้อเยื่อต่าง ๆ ของหลอดเลือดด าตั้งแต่
ก าเนิด ทั้งนี้ความเส่ียงเพิ่มขึ้นถา้ทั้งพ่อและแมม่ีประวตัิเป็นหลอดเลือดด าขอด 

นอกจากนี้จ าเป็นต้องพิจารณาปจัจยัหรือโรคร่วมที่มผีลเพิ่มความรุนแรงของการเกิดหลอดเลือดด าขอด เช่น 
ภาวะหลอดเลือดด าอุดตัน (deep vein thrombosis, DVT), โรคล้ินหัวใจพิการตัง้แต่ก าเนิด (congenital valvular 
dysfunction), หลอดเลือดด าผิวอักเสบ(thrombophlebitis) รวมถึงการเกิดแผลหรือรอยถลอกที่ขา สีผิวเปลี่ยนและ
เลือดออก เป็นต้น(9) 
   

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 1 พยาธิวิทยาของการเกิดเส้นเลือดขอด (5) 

อาการและอาการแสดงของหลอดเลือดด าขอด 

ผู้ป่วยมักมีอาการปวด ตึง รู้สึกหนักขา ขาอ่อนแรง ตะคริว เหน็บชา และอาการทางผิวหนัง เช่น อาการคัน
และบวม ร่วมกับปัญหาทางด้านความงาม เห็นรอยสีแดง ม่วงหรือเขียวยาวตามเส้นเลือด แต่บริเวณรอบ ๆ ซีดลง มัก
พบปัญหาบริเวณข้อพับ น่อง ข้อเท้า และต้นขา ส่งผลให้ผู้ป่วยขาดความมั่นใจ มีความกังวลจนกระทบต่ออารมณ์เป็น
เหตุท าใหผู้้ป่วยต้องหยุดงานหรือขาดเรียน ความรุนแรงของหลอดเลือดด าขอดแปรผันตามลักษณะของหลอดเลือดด า
ขอด (classification) ขนาดของหลอดเลือดด าขอดที่โป่งขึ้น (size) การกระจายตัว (localization) และอาการปวด 
(severity of pain) ผูป้่วยอาจเริ่มจากอาการปวดตึงเจ็บเฉพาะที่หรือลามไปทั้งขาโดยที่มองไม่เห็นสีหรือลักษณะหลอด
เลือดด าขอดหรือบางรายอาจพบเพียงความผิดปกติด้านความสวยงาม ส่วนใหญ่อาการมักแย่ลงช่วงเย็น ช่วงที่มี
ประจ าเดือนหรือสัมผัสความร้อน อาการดีขึ้นเมื่อพักและยกขาสูงขึ้น(5, 14)  

การวินิจฉัย 

 การตรวจร่างกายแนะน าให้ท าในห้องที่มีแสงสว่างเพียงพอโดยให้ผู้ป่วยอยู่ในท่ายืน สังเกตลักษณะของหลอด
เลือดด าขอด (classification) สี (color) ขนาดของหลอดเลือดด าขอดที่โป่งขึ้น (size) และการกระจายตัว (localization) 
อาจคล าตามรอยหลอดเลือดด าขอดเพื่อดูว่าหลอดเลือดมีลักษณะเป็นคล่ืน (pulsatility) หรือระรัว (thrill) รวมถึงการฟัง
เสียงฟู่ (bruit) จากหลอดเลือด ร่วมกับการสอบถามอาการอ่ืน ๆ เช่น ระดับความปวด ความถี่ของการเป็นตะคริว เป็น
ต้น รวมถึงปัจจัยเส่ียง โรคร่วมและประวัติการเข้ารับการผ่าตัดโดยเฉพาะการผ่าตัดเพื่อรักษาความผิดปกติของหลอด
เลือดด า นอกจากประวัติและอาการแล้วการตรวจ Brodie Trendelenburg test, Perthes' test หรือ ankle-brachial 
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pressure index ช่วยแยกระหว่างการเกิดหลอดเลือดด าขอดกับการเกิด DVT ได้ ผู้ป่วยบางรายอาจจ าเป็นต้องตรวจ
ด้วยเคร่ืองมือเฉพาะเพื่อประโยชน์ในการวินิจฉัยหรือเตรียมพร้อมส าหรับการรักษา(3)  

การใช้ duplex ultrasonography สามารถยืนยันการวินิจฉัยและบ่งถึงต าแหน่งที่มีการรั่วของล้ิน ต าแหน่งที่
เกิดการไหลย้อนกลับ (reflux) หรืออุดตัน (obstruction) ของหลอดเลือดด าได้ทั้ง 3 ระบบ ถือเป็นวิธีมาตรฐาน (gold 
standard) ในการวินิจฉัยแยกผู้ป่วยที่เกิด DVT, perforator problem (secondary varicose vein) หรือกรณีที่เป็น 
early primary varicose vein โดย the society for vascular surgery and the American venous forum แนะน าให้ใช้ 
duplex ultrasonography เป็นวิธีแรกในการถ่ายภาพทางรังสี อย่างไรก็ดีบางแนวทางการรักษาแนะน าให้เลือกใช้ 
hand-held doppler ultrasonography(3, 14-16)  การเลือกใช้ contrast venography หรือ varicography ถือเป็นวิธีการ
ตรวจภาพถ่ายรังสีที่ใช้เป็นมาตรฐานส าหรับวินิจฉัยหลอดเลือดด าขอดในอดีต เนื่องจากเป็นหัตถการที่มีการรุนแรง 
ผู้ป่วยต้องรับการฉีดสีซึ่งอาจจะมีการแพ้และมีโอกาสเส่ียงต่อการเกิด DVT จึงได้รับความนิยมลดลงแต่พบประโยชน์ใน
กรณีผู้ป่วยที่วินิจฉัยยาก หลอดเลือดด าขอดกลับเป็นซ้ าหรือมีอาการผิดปกติอื่น ๆ ของหลอดเลือดด าร่วมด้วย 
นอกจากนี้การท า computed tomography (CT) และ Magnetic Resonance (MR) ไม่แนะน าให้ท าเพื่อประเมินหลอด
เลือดด าขอดที่ขาแต่พิจารณาท าในผู้ป่วยที่สงสัยมีหลอดเลือดด าขอดที่อวัยวะภายใน(14) 

แนวทางการรักษาหลอดเลือดด าขอด 

 หลอดเลือดด าขอดที่ขามักเกิดจากหลายปัจจัยร่วมกัน การพิจารณาเลือกวิธีการรักษานั้นอาจขึ้นกับอาการ 
ความรุนแรงของโรค อาการปวด ต าแหน่งที่เกิดและสาเหตุการเกิดโรค การรักษาผู้ป่วยแนะน าให้ผู้ป่วยเริ่มการรักษา
ตั้งแต่มีอาการไม่รุนแรงและอาจใช้หลายวิธีร่วมกัน แม้ว่าแนวทางการรักษาส่วนใหญ่แนะน าการรักษาด้วยผ่าตัด  
บทความนี้กล่าวถึงการรักษาด้วยยาเป็นส าคัญ 

I. การรักษาโดยไม่ใช้ยา 

1. การปรับพฤติกรรม (life style modification)(11) เพื่อช่วยลดปัจจัยที่มีผลต่อโรคและความรุนแรงของโรค 
ผู้ป่วยทุกคนควรได้รับค าแนะน าเพื่อปรับพฤติกรรม เนื่องจากผู้ป่วยหลอดเลือดด าขอดที่ขานั้นมีความดันเลือดด าที่ขา
สูงผิดปกติ (ambulatory venous hypertension) จึงแนะน าให้ผู้ป่วยลดน้ าหนัก ยกขาหรือเท้าสูงขึ้น โดยควรยกสูงอย่าง
น้อยเท่าระดับของหัวใจนาน 30 นาที วันละ 4 ครั้ง หรือหลีกเล่ียงการยืน นั่งหรืออยู่ท่าทางเดียวเป็นเวลานาน เพื่อช่วย
อาการปวดและความรุนแรงของโรค นอกจากนี้หากผู้ป่วยมีประวัติสูบบุหรี่ แนะน าให้เลิกบุหรี่  

2. การพันรัด (compression therapy)(11, 16, 17) การพันขาช่วยลดความดันหลอดเลือดด าที่ขา ลดการไหล
ย้อนกลับของเลือด (venous reflux) และเพิม่ความสมดุลของหลอดเลือดด า (venous hemodynamics) ได้ ถือเป็นการ
รักษาชนิดแรกที่ผู้ป่วยหลอดเลือดด าขอดทุกรายควรได้รับแม้ว่าประสิทธิผลของการพันรัดยังไม่ชัดเจน ในการศึกษา
ประเภท randomized controlled นอกจากนี้การพันขามีประโยชน์เรื่องการหายของแผลในผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษา
หลอดเลือดด าขอดด้วยวิธีผ่าตัด การพันขาอาจท าได้ทั้งการใช้ผ้ายืดพัน (elastic bandage) วัสดุพันแผลอื่น ๆ รวมถึง
ถุงน่องประคองหลอดเลือดด า (graduated compression stocking) การพันขาควรพันครอบคลุมบริเวณที่เกิดหลอด
เลือดด าขอดทั้งหมดโดยใช้แรงกดการพันขาเพิ่มขึ้นตามขนาดของหลอดเลือดด าที่เกิดความผิดปกติ ทั้งนี้ก่อนที่จะพัน
ขาผู้ป่วย ต้องประเมินการไหลเวียนของหลอดเลือดแดงก่อนเสมอ โดยเฉพาะการคล าชีพจรส่วนปลายที่ขา โดยผู้ป่วยที่
มีอาการขาขาดเลือดรุนแรง ที่คล าชีพจรหลอดเลือดแดงที่ขาได้เบาลง และมีค่า ankle brachial index (ABI) น้อยกว่า 
0.5 ถือเป็นข้อห้ามในการพันขา ระวังในผู้ป่วยสูงอายุ ผู้ป่วยอ้วน ผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อที่ผิวหนัง (cellulitis) แผลที่ขา 
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(ulceration) หรือผู้ป่วย peripheral artery disease อย่างไรก็ดีแนวปฏิบัติของ the society for vascular surgery and 
the American venous forum ไม่แนะน าใช้การพันขาเป็นการรักษาเบื้องต้นส าหรับผู้ป่วยที่ควรได้รับการผ่าตัด 

II. การรักษาโดยการใช้ยา แม้ว่ายาอาจไม่ใช่หลักส าคัญในการรักษาโรคนี้ แต่การพิจารณาเลือกใช้ยาในผู้ป่วยที่มี
อาการเล็กน้อยหรือใช้ร่วมกับการรักษาอื่นถือเป็นทางเลือกในการรักษาที่สะดวก มีความซับซ้อนหรือเกิดอาการแทรก
ซ้อนน้อยกว่าการรักษาวิธีอื่น ประหยัดค่าใช้จ่ายและเพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย บทความนี้จะทบทวนความรู้เรื่องยา 
Micronized purified flavonoid fraction (MPFF)  

Micronized purified flavonoid fraction (MPFF) มีชื่อทางการค้า คือ Daflon® 500 mg ประกอบด้วย 
micronized diosmin ร้อยละ 90 และ miconized hesperidin ร้อยละ 10 ซึ่งสารส าคัญทั้ง 2 ชนิด เป็นสารกลุ่มฟลาโว
นอยด์ (flavonoid) ซึ่งเป็นสารเมตาบอไลต์ขั้นทุติยภูมิ (secondary metabolite) จากธรรมชาติในกลุ่มโพลีฟีนอล 
(polyphenolic compounds) ที่พบในอาหาร ผัก ผลไม้และเครื่องดื่มบางชนิด เช่น ไวน์ ชา เป็นต้น ปัจจุบันพบสาร
กลุ่มฟลาโวนอยด์มากกว่า 4,000 ชนิด คุณสมบัติทางเภสัชวิทยาของสารสกัดฟลาโวนอยด์ ส่วนใหญ่ให้ประโยชน์เป็น
สารต้านอนุมูลอิสระ(1) ยา MPFF จัดอยู่ในกลุ่ม phlebotropic มีข้อบ่งใช้ส าหรับรักษาความผิดปกติของการไหลเวียน
เลือดในหลอดเลือดด า ได้แก่ หลอดเลือดด าขอด peripheral vascular disease และใช้รักษาโรคริดสีดวงทวาร(2) ยาใน
กลุ่ม phlebotropic มีผลเพิ่มการบีบตัวของหลอดเลือดด าและลดความสามารถในการผ่านหรือการเกิดการรั่วซึมของ
สารหรือเซลล์บริเวณหลอดเลือดฝอยจึงมีบทบาทลดกระบวนการอักเสบ สามารถน ามาใช้ประโยชน์ในผู้ป่วยที่มีความ
ผิดปกติของการไหลเวียนเลือดในหลอดเลือดด า ได้แก่ หลอดเลือดด าขอด peripheral vascular disease venous 
insufficiency และรักษาโรคริดสีดวงทวาร(2)  

MPFF มีคุณสมบัติเพิ่ม venous tone เพิ่มการระบายของระบบน้ าเหลือง (lymphatic drainage) ลด venous 
reflux และลดการเกิด capillary hyperpermeability จากการศึกษา in vitro และการศึกษาในสัตว์พบว่า MPFF มีผล
เพิ่มโทนของหลอดเลือดด า (venous tone) ปกป้องหรือป้องกันความผิดปกติของการไหลเวียนของหลอดเลือดฝอย 
(microcirculation) จากกระบวนการอักเสบและกระบวนการตายของเซลล์ (apoptosis) นอกจากนี้ MPFF มีผลไปยังยั้ง
กระบวนการกระตุ้น (activation) การเคล่ือนย้าย (migration) และการดึงดูดระหว่างเซลล์ (adhesion) ของเซลล์ 
leukocytes ที่หลอดเลือดด าขนาดเล็ก โดยการยับยั้งการแสดงออกของ adhesion molecule ที่ บริเวณเนื้อเยื่อบุโพรง 
(endothelial cell) ท าให้สารก่ออักเสบลดปริมาณลงร่วมกับความสามารถของ capillary hyperpermeability ลดลง จึง
บรรเทาอาการคัน ตะคริว บวม แดง ของหลอดเลือดด า คุณสมบัติของยาที่กล่าวข้างต้นสนับสนุนประโยชน์ของยา 
MPFF ต่อภาวะหลอดเลือดขอด หลอดเลือดอักเสบ รวมถึงภาวะ chronic venous insufficiency (CVI) เภสัช
จลนศาสตร์ของยา MPFF ขึ้นกับ diosmin โดย diosmin ถูก normal flora บริเวณล าไส้เล็กเปล่ียนเป็นสารประกอบ 
aglycone เรียกว่า diosmetin ซึ่งเป็นรูปที่สามารถดูดซึมได้ ข้อมูลการดูดซึม diosmin พบว่า micronized diosmin ดูด
ซึมได้ดีกว่า diosmin ประมาณร้อยละ 25 (57.9 vs 32.7%) เมื่อเข้าสู่ร่างกาย diosmetin ถูกเปล่ียนแปลงเป็น phenolic 
acids เช่น 3-hydroxy-phenylpropionic acid หรืออนุพันธ์ของ glycine conjugate ซึ่งสารเมตาบอไลท์บางชนิดมี
ประสิทธิผลในการรักษาและสามารถขจัดออกจากร่างกายทางปัสสาวะ ส่วนที่ไม่ถูกเปล่ียนแปลงขจัดออกทางอุจจาระ 
ทั้งนี้ MPFF ไม่มีรายงานการเกิดอันตรกิริยากับยาอื่น(2) 

ข้อมูลการใช้ MPFF ในการศึกษาอาสาสมัครหญิงสุขภาพดีอายุ 18-35 ปี จ านวน 25 ราย ที่มีหลอดเลือดด า
ขอดที่ขา 1 ข้าง และขาอีกข้างพบความผิดปกติของโมดูลัสยืดหยุ่น (elastic modulus) ของหลอดเลือดโดยไม่มี 
vacosities ผู้เข้าร่วมวิจัยแบ่งเป็น 2 กลุ่ม ด้วยวิธีสุ่ม ดังนี้ 1) กลุ่มรักษา อาสาสมัครรับประทาน MPFF ขนาด 500 
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มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง (1,000 มิลลิกรัมต่อวัน) นาน 4 สัปดาห์ และ 2) กลุ่มควบคุมไม่ได้รับการรักษา เมื่อพิจารณา
ค่าสัมประสิทธิโมดูลัสยืดหยุ่น (K) ของหลอดเลือดในอาสาสมัครที่ได้รับยา MPFF (Daflon® 500 mg BID) ขนาด 
1,000 มิลลิกรัมต่อวัน เมื่อเริ่มการศึกษาค่า K (รายงานเป็น mean ±sd) เท่ากับ 10.2 x 103 ±3.9 x 103 N/m2 และ 
14.2 x 103 ±5.1 x 103 N/m2 เมื่อติดตามไปครบ 4 สัปดาห์ (P < 0.02) ขณะที่กลุ่มควบคุมไม่พบความแตกต่างของค่า 
K (เริ่มต้น 10.8 x 103 ±4.1 x 103 N/m2 และเมื่อติดตามไปครบ 4 สัปดาห์ ค่า K เท่ากับ 10.2 x 103 ± 3.1 x 103 N/m2 

, P > 0.1 ) การศึกษานี้แสดงให้เห็นว่าการใช้ MPFF 1,000 มิลลิกรัมเมื่อเทียบกับยาหลอก สามารถเพิ่มความยืดหยุ่น
ของหลอดเลือดด าในผู้ป่วยที่มีความเส่ียงต่อการเกิดหลอดเลือดด าขอด ลดโอกาสเกิดหลอดเลือดขอด(18) นอกจากนี้ 
Saveljev VS และคณะ ตีพิมพ์ใน Phlebology ปี ค.ศ. 2008 ศึกษาการใช้ยา MPFF ในผู้ป่วยหลอดเลือดขอด (C2) 
จ านวน 200 คน ที่เข้ารับการท า GSV stripping และได้รับยา MPFF เป็นเวลา 14 วันก่อนผ่าตัดและเป็นเวลา 30 วัน
หลังผ่าตัด เปรียบเทียบกับผู้ป่วยกลุ่มควบคุมจ านวน 45 คน ที่ เข้ารับการท า GSV stripping แต่ไม่ได้รับยา MPFF 
พบว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ MPFF เสริมเข้ากับ stripping surgery พบอาการปวดขาน้อยกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญ 
ขณะเดียวกันกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ MPFF เสริมเข้ากับ stripping surgery มีความจ าเป็นต้องใช้ยาบรรเทาอาการปวด
หลังจากผ่าตัดน้อยกว่าเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม(19) ผู้ป่วยที่รักษาด้วยวิธี endovenous ablation พบว่าการให้ยา 
MPFF เสริมกับการท า endovenous ablation สามารถลดความรุนแรงของอาการและช่วยให้ผู้ป่วยมีคุณภาพชีวิตที่ดี
ขึ้นอย่างมีนัยส าคัญ อีกทั้งมีการศึกษาการใช้ MPFF ร่วมกับ sclerotherapy พบว่าสามารถลดอาการต่าง ๆ และลด
ปริมาณ markers of inflammation และ endothelial dysfunction ของผู้ป่วยหลอดเลือดด าขอดรวมถึงผู้ป่วยที่พบความ
ผิดปกติของหลอดเลือดด าเมื่อเทียบกับการรักษาด้วย sclerotherapy เพียงอย่างเดียวอย่างมีนัยส าคัญ(20, 21) ด้วย
เหตุผลที่ว่าแต่ละ fraction ที่เป็นส่วนประกอบส าคัญของ MPFF มีผลต่อ micro-circulation แบบ synergistic effect 
แบบเฉพาะเจาะจงกับหลอดเลือดด า(22)  

เมื่อเปรียบเทียบ micronized diosmin กับ diosmin ในผู้ป่วย CVI เมื่อได้รับยาขนาด 500 มิลลิกรัม ต่อเนื่อง 
2 เดือน พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยารูปแบบ micronized มีประสิทธิผลดีกว่าทั้ง subjective data หรืออาการและขนาดของ
ข้อเท้าและน่อง (ankle and calf circumference) รวมถึงข้อมูล plethysographic อย่างมีนัยส าคัญ (P<0.05)(2) การเกิด
พิษของ MPFF มีการศึกษาในสัตว์พบว่าค่า LD50 ของ MPFF มากกว่า 3,000 มิลลิกรัมต่อน้ าหนักตัว 1 กิโลกรัม ซึ่ง
มากกว่าขนาดที่แนะน าใช้ในการรักษาถึง 180 เท่า และเมื่อศึกษาพิษสะสมเมื่อใช้ยา MPFF 35 เท่าของขนาดที่แนะน า
ให้ใช้รักษาต่อเนื่องเป้นเวลา 13 และ 26 สัปดาห์ ไม่พบอาการผิดปกติ(23) การศึกษาการใช้ยา MPFF ระยะยาว ใน 
RELIEF study ศึกษาผู้ป่วย chronic venous insufficiency ได้รับยา MPFF 500 มิลลิกรัมต่อวันพบว่าอาการเส้นเลือด
ผิดปกติลดลงสอดคล้องกับระดับความรุนแรงที่ลดลงเมื่อประเมินตาม CEAP ทั้งผู้ป่วยที่มีและไม่มีการไหลย้อนของ
เลือด (venous reflux) reflux (P<0.001) รวมถึงคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยที่ดีขึ้น(24, 25)  

MPFF เป็นยาเม็ดรับประทานขนาด 500 มิลลิกรัม ส าหรับภาวะหลอดเลือดด าผิดปกติแนะน ารับประทาน 2 
เม็ดต่อวัน อาจแนะน ารับประทาน 2 เม็ดวันละ 1 ครั้งหรือรับประทาน 1 เม็ดวันละ 2 ครั้ง หลังอาหารเช้าและเย็น 
ระยะเวลาที่แนะน าใช้ในการรักษาขึ้นกับความรุนแรงหรือการรักษาที่ใช้ร่วมกัน อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาที่พบ
บ่อย ได้แก่ ผื่น คัน ผื่นชนิด eczema คล่ืนไส้ อาเจียน ไม่สบายท้อง และท้องเสีย ผู้ป่วยบางรายอาจพบภาวะความดัน
โลหิตสูง ปวดศีรษะหรือเวียนศีรษะ เป็นต้น(2, 26) ข้อมูลการใช้ยา MPFF มีเพียงการศึกษาขนาดเล็กในหญิงตั้งครรภ์ที่
เป็นริดสีดวงทวารซึ่งใช้ยา MPFF เป็นเวลาส้ันพบว่ายา MPFF สามารถรักษาริดสีดวงทวารได้อย่างมีประสิทธิภาพดี
โดยไม่พบความผิดปกติต่อทารก(27) อย่างไรก็ตามมไม่มีข้อมูลการใช้ยา MPFF ในหญิงตั้งครรภ์ที่มีปัญหาหลอดเลือด
ขอด(2, 26) 
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III. การท าหัตถการหรือการผ่าตัดรักษาสาเหตุของหลอดเลือดด าขอด แบ่งตามต าแหน่งของหลอดเลือดด าที่มี
ปัญหา โดยอาจพิจารณาใช้วธิีการผ่าตดัประเภทตา่ง ๆ เช่น การผูกและตัดแขนงหลอดเลือดด ารวมถึงการเย็บซ่อมแซม
หลอดเลือด, การผ่าตัดรักษาโดยใช้เลเซอร์ (endovenous laser ablation, EVLA) ส าหรับ GSV หรือ การผ่าตัดโดยใช้
คล่ืนวิทยุความถี่สูง (radiofrequency ablation, RFA) เป็นต้น ผู้ป่วยบางรายพิจารณาการฉีดสารระคายเคืองเข้าหลอด
เลือด (sclerotherapy) หลังท าการผ่าตัด(3, 9) 

บทสรุป 

 หลอดเลือดด าขอด (varicose vein) เป็นส่วนหนึ่งของภาวะหลอดเลือดด าบกพร่องเรื้องรัง (chronic venous 
insufficiency, CVI) ที่พบบ่อย มักพบบริเวณข้อพับ น่อง ข้อเท้า และต้นขา อาการส าคัญคือ บวม คัน หรือสีของหลอด
เลือดผิดปกติ เช่น รอยสีแดง ม่วงหรือเขียวยาวตามเส้นเลือด ที่ก่อให้เกิดปัญหาเรื่องความงามร่วมกับอาการปวด ตึง 
รู้สึกหนักขา อ่อนแรง ตะคริว เหน็บชา(5, 14) การวินิจฉัยและแบ่งระดับความรุนแรงของโรคท าโดยการสอบถามอาการ
ของผู้ป่วย ประวัติอุบัติเหตุ/การรักษา ร่วมกับการตรวจร่างกาย โดยการตรวจ duplex ultrasonography ถือเป็นวินิจฉัย
มาตรฐาน การรักษาหลอดเลือดด าขอดเริ่มจากการแนะน าให้ผู้ป่วยลดปัจจัยเส่ียงร่วมกับการใช้ยาหรือการผ่าตัด (9) ยา 
Micronized purified flavonoid fraction (MPFF) เป็นยาที่สามารถป้องกัน บรรเทาอาการและรักษาหลอดเลือดด าขอด 
รวมถึงเป็นการรักษาแรกที่แนะน าส าหรับผู้ป่วย chronic venous sufficiency ทุกระดับความรุนแรง เน่ืองจาก MPFF มี
คุณสมบัติ เพิ่ม venous tone เพิ่มการระบายของระบบน้ าเหลือง ลด venous reflux ลดการเกิด capillary 
hyperpermeability และลดจ านวนเซลล์หรือสารระบุที่ก่อให้เกิดกระบวนการอักเสบ ท าให้ยา MPFF มีประสิทธิผลการ
รักษาดีทั้งการใช้เป็นยาเดี่ยวและการใช้ร่วมกับการรักษาอื่น ๆ เช่น sclerotherapy การผ่าตัด และการพันรัด ยา 
MPFF จัดเป็นทางเลือกการรักษาที่ปลอดภัยส าหรับผู้ป่วยสูงอายุ ผู้ป่วยที่กลับเป็นซ้ า และผู้ป่วยที่มีข้อจ ากัดในการ
ผ่าตัด(2)  
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