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สวััสดีุผู้้้อ่านทุ่กท่่าน ช่่วังนี�เป็็นช่่วังวัันแม่แห่งช่าติ 
สมเด็ุจำพ้ระนางเจ้ำาสิริกิติ� พ้ระบรมราชิ่นีนาถ พ้ระบรม-        
ราช่ช่นนพัี้นปี็หลวัง ท่รงพ้ระกรณุาโป็รดุเกลา้ฯ พ้ระราช่ท่าน 
คำาขวััญวัันแมแ่ห่งช่าติ ป็ระจำำาปี็ 2566 ควัามวัา่ "รักของแม่
หนักแน่นกว่ัาหินผู้า และอ่อนนุ่มเกินกว่ัาผืู้นผู้้าไหม อบอุ่น
อ่อนโยนกวั่าส่ิงใดุ ล้กท่ำาดีุดุ้วัยใจำป็ระกาศรัก" คำาขวััญนี�      
ส่ือถึงควัามรักอันย่ิงใหญ่และไม่มีขอบเขตของแม่ท่ี่มีต่อล้ก 
ดัุงนั�นล้ก ๆ  ควัรตอบแท่นพ้ระคุณของแม่ดุ้วัยการป็ระพ้ฤติตน
เป็็นคนดีุ กตัญญู้ และรักแม่

วัารสารข่าวัสารดุ้านยาและผู้ลิตภััณฑ์์สุขภัาพ้          
ในฉบับกลางปี็นี� ขอเร่ิมดุ้วัยรายงานสัญญาณควัามเส่ียงจำาก
องค์การอนามัยโลก เร่ือง WHO signal: sarilumab,        
tocilizumab and pneumothorax ซ่ึึ่งเป็็นข้อม้ลให้          
ผู้้้ป็ฏิิบัติงาน เฝ้้าระวัังและเกิดุควัามตระหนักถึงควัามเส่ียง
จำากยา sarilumab และ tocilizumab ท่ี่ต้องขอควัามร่วัมมือ
ทุ่กท่่านเม่ือเจำอเหตุการณ์ไม่พึ้งป็ระสงค์ให้รายงานไป็ยัง      
ฐานข้อม้ล Thai Vigibase ต่อไป็ พ้ร้อมทั่�ง ยังมีสรุป็          
การติดุตามข่าวัจำากต่างป็ระเท่ศในรอบ 3 เดืุอน เก่ียวักับ   
การ เรียก คืนผู้ลิต ภััณฑ์์ สุขภัาพ้และแจ้ำง เ ตือนเ ร่ือง                  
ควัามป็ลอดุภััยมาให้ทุ่กท่่านท่ราบ ต่อดุ้วัยกรณีศึกษาเก่ียวักับ 
biphasic anaphylaxis ตบท้่ายดุ้วัยบท่ควัามวิัจัำยจำาก     
ฐานข้อม้ล Thai Vigibase เก่ียวักับรายงานการเกิดุ         
rhabdomyolysis จำากการใช้่ยากลุ่ม statins ท้่ายสุดุนี�  
ขออาราธนาคุณพ้ระศรีรัตนตรัยและส่ิงศักดิุ�สิท่ธิ�ทั่�งหลาย    
ไดุ้อำานวัยพ้รให้ทุ่กท่่านและครอบครัวัมีสุขภัาพ้แข็งแรง 
รำ่ารวัยควัามสุขและเงินท่อง ดุ้วัยเท่อญ
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WHO signal: sarilumab, tocilizumab
and pneumothorax
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WHO Uppsala Monitoring Center (WHO-UMC) รีายงาน
การีติรีวจพบุสัญญาณความืเสี�ยงของการีเกิด pneumothorax 
จากการีใช้้ยา sarilumab และ tocilizumab

Sarilumab และ tocilizumab เป็็นยาในกลุ�มื human 
monoclonal antibodies ที์�ยับุยั�งการีท์ำางานของ cytokine 
interleukin-6 (IL-6) receptor ที์�ใช้้ในการีรัีกษาโรีคข้ออักเสบุ
รูีมืาติอยด์ ยาทั์�งสองถูกใช้้เพื�อบุรีรีเท์าอาการีรุีนแรีงจาก 
การีติิดเชื้�อไวรัีสโคโรีนา (COVID-19) 

Pneumothorax เป็็นภาวะที์�มีืลมืรัี�วออกจากถุงลมืเข้าไป็ขัง
อยู�ในช้�องเยื�อหุุ้้มืป็อด ลมืจะเข้าไป็ดันท์ำาใหุ้้ป็อดแฟบุ หุ้ายใจ
ลำาบุาก หุ้อบุเหุ้นื�อย หุ้ากมีืลมืรัี�วป็ริีมืาณมืากจะเป็็นผลใหุ้้        
ขาดออกซิิเจนและเสยีชี้วิติในที์�สุด pneumothorax เป็็นอาการี
ที์�ถูกรีายงานในคนไข้ที์�ป่็วยเป็็นโรีค COVID-19 โดยเกิดเป็็น   
อาการีหุ้น่�งในหุ้ลาย ๆ  รีะยะของอาการีป็อดบุวมื (pneumonia)

จากฐานข้อมูืล WHO VigiBaseTM ตัิ�งแติ�วันที์� 13 พฤศจิกายน 
2563 เป็็นต้ินมืา พบุจำานวนรีายงานที์�เกิด pneumothorax     
จากการีใช้้ยา sarilumab และ tocilizumab ทั์�งหุ้มืด 72 ฉบัุบุ 
โดยมืาจากยา sarilumab 5 ฉบัุบุ และ tocilizumab 67 ฉบัุบุ 
ในจำานวนผู้ป่็วย 72 รีายนี� ส�วนใหุ้ญ�เป็็นเพศหุ้ญิง 39 รีาย 
(54.16%) ผู้ป่็วยมีืช้�วงอายุตัิ�งแติ� 9 ปี็ ถ่ง 86 ปี็ เป็็นรีายงาน      
ที์�มืาจาก 8 ป็รีะเท์ศ โดยพบุมืากที์�สุดคือ ป็รีะเท์ศสหุ้รัีฐอเมืริีกา 
21 ฉบัุบุ รีายงานส�วนใหุ้ญ� 68 ฉบัุบุ (94.44%) เป็็นเหุ้ตุิการีณ์  
ที์�ร้ีายแรีง ซ่ิ�งพบุว�าท์ำาใหุ้้เสียชี้วิติ จำานวน 18 รีาย นอกจากนี�ยังพบุ
รีายงานที์�มีืเหุ้ตุิการีณ์อื�น ๆ รี�วมืด้วย เช้�น lung inflammation 
or injury  including pneumonia (16 ฉบัุบุ) interstitial lung 
disease (8 ฉบัุบุ) rib fracture (7 ฉบัุบุ) lower respiratory 
tract infection (5 ฉบัุบุ) pleural effusion (5 ฉบัุบุ) เป็็นต้ิน 
มีืยาอื�น ๆ ที์�ใช้้รี�วมืด้วย เช้�น methotrexate (17 ฉบัุบุ)  
prednisolone (13 ฉบัุบุ) folic acid and hydroxychloroquine 

Sarilumab ได้รัีบุอนุมัืติิท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์ยาในป็รีะเท์ศไท์ย
จำานวน 4 ท์ะเบีุยน ได้แก� Kevzara เลขท์ะเบีุยน 1C 15050/62 
(NBC), 1C 15051/62 (NBC), 1C 15052/62 (NBC) และ          
1C 15053/62 (NBC) ของบุริีษัท์ บุริีษัท์ ซิาโนฟี�-อเวนตีิส 
(ป็รีะเท์ศไท์ย) จำากัด 

Toc i l i zumab ไ ด้ รัีบุอนุ มัื ติิท์ะ เ บีุยนผลิติ ภัณฑ์์ยา 
ในป็รีะเท์ศไท์ยจำานวน 2 ท์ะเบุียน ได้แก�  Actemra

เลขท์ะเบีุยน 1C 15/52 (NB) และ 1C 18/60 (NBC) ของบุริีษัท์ 
โรีช้ไท์ยแลนด์ จำากัด

ฐานข้อมูืล Thai Vig ibase ไมื�พบุรีายงานการีเกิด 
pneumothorax จากการีใช้้ยา sarilumab และ tocilizumab

ร�ยง�นำจ�กฐ�นำข้อ้มูลู WHO VigiBaseTM [1]

ข้้อมููลประเทศไทย[2,3]

(ตัิวยาละ 11 ฉบัุบุ) และ paracetamol and prednisone      
(ตัิวยาละ 9 ฉบัุบุ) เป็็นต้ิน สำาหุ้รัีบุข้อมูืล the time to onset 
(TTO) จากรีายงานที์�มีืข้อมูืลครีบุถ้วน จำานวน 20 ฉบัุบุ พบุช้�วง 
TTO อยู�ที์� 0 ถ่ง 2,608 วัน โดยมีืค�าเฉลี�ย the median time 
to onset อยู�ที์� 586 วัน 
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เหตุุก�รณ์์ไมู่พึึงประสงค์์ท่�มู่ระบุไว้้ในำเอกส�ร
กำ�กับย�[4,5] 

เหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์� มีืรีะบุุไว้ในเอกสารีกำากับุยา 
ติ�างป็รีะเท์ศ ของ sarilumab และ tocilizumab เช้�น fever, 
headache, hypertension, increased ALT, injection site 
reactions, low white blood cell counts, nasopharyngitis, 
perforation in stomach or intestines, sweats, upper 
respiratory tract infections เป็็นต้ิน ทั์�งนี� ในเอกสารีกำากับุยา
ติ�างป็รีะเท์ศ [The summary of product characteristics 
(SmPC)] ของยาทั์�งสอง แจ้งเตืิอนเกี�ยวกับุการีเกิดเหุ้ตุิการีณ์ 
tuberculosis และ pneumonia แติ�ไมื�พบุข้อความืเกี�ยวกับุ 
pneumothorax

Pneumothorax จากการีใช้้ยา sar i lumab และ 
tocilizumab เป็็นเพียงสัญญาณเตืิอนที์�เกิดจากการีวิเครีาะห์ุ้
ข้อมูืลรีายงานในฐานข้อมูืล WHO VigiBaseTM ซ่ิ�งข้อมูืลดังกล�าว
อาจเป็ลี�ยนแป็ลงได้เมืื�อได้รัีบุรีายงานเพิ�มืข่�น ผู้ป็ฏิิบัุติิงาน 
ควรีรีะมัืดรีะวังการีนำาเข้าข้อมูืลดังกล�าวไป็ใช้้ ศูนย์เฝ้้ารีะวัง 
ความืป็ลอดภยัด้านผลิติภัณฑ์์สุขภาพเผยแพรี�ขอ้มูืลนี� เพื�อใหุ้้เกิด
ความืติรีะหุ้นักในความืเสี�ยงดังกล�าวจากยา sarilumab และ 
tocilizumab เท์�านั�น
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HPVC
NEWS

ประจำำ�เดืือนเมษ�ยน - มิถุุน�ยน 2566

สรุปข้้อมูลคว�มปลอดืภััย
ข้องผลิตภััณฑ์์สุข้ภั�พ

ข้่�วเกี่่�ยวกี่ับกี่�รเรียกี่คืนผลิตภััณฑ์์

1. Philips Respironics trilogy EV300 and Evo ventilator 
recall health product recall

หุ้น�วยงาน Health Canada ป็รีะเท์ศแคนาดา เรีียกคืน
ผลิติภัณฑ์์เครืี�องมืือแพท์ย์ trilogy EV300 และ evo ventilator 
โดยสมัืครีใจ ซ่ิ�งเป็็นอุป็กรีณ์ช้�วยหุ้ายใจของบุรีิษัท์ Philips Rs 
North America LLC เนื�องจากติรีวจพบุการีป็นเป้็�อนของอนุภาคฝุ่้น 
ในท์างเดินอากาศ ท์ำาใหุ้้เกิดอันติรีายติ�อผู้ใช้้งานได้

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย: ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์
สำานักงานคณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน 
ของผลิติภัณฑ์์ดังกล�าวในป็รีะเท์ศไท์ย โดยบุริีษัท์ ฟิลิป็ส์ (ป็รีะเท์ศไท์ย) 
จำากัด และพบุว�า บุริีษัท์ได้จัดส�งรีายงานการีดำาเนินการีแก้ไขเพื�อ
ความืป็ลอดภัยในการีใช้้เครืี�องมืือแพท์ย์ (FSCA) โดยแจ้งเตืิอน 
ผู้บุริีโภค และติิดติามืเครืี�องมืือแพท์ย์ที์�ได้รัีบุผลกรีะท์บุทุ์กชิ้�น 
รีวมืถ่งรีะบุุในเอกสารีคู�มืือการีใช้้งานว�าใหุ้้ใช้้ air-inlet filter เพิ�มืเติิมื
Ref:  https://recalls-rappels.canada.ca/en/alert-recall/philips-respironics-

trilogy-ev300-and-evo-ventilator

2. Draeger Medical recalls seattle PAP plus and 
breathing circuit/anesthesia kits for risk of loose or 
detached components that can restrict breathing 
support

หุ้น�วยงาน U.S.FDA สหุ้รัีฐอเมืริีกา แจ้งข้อมูืลการีเรีียกคืน
ผลิติภัณฑ์์เครืี�องมืือแพท์ย์ในกลุ�มื seattle PAP plus และ 
breathing circuit/anesthesia kits ของบุรีิษัท์ Draeger 
Medical เนื�องจากข้อผิดพลาดในการีผลิติที์�ข้อติ�ออาจหุ้ลุดออกก�อน 
หุ้รืีอรีะหุ้ว�างการีช้�วยหุ้ายใจ ท์ำาใหุ้้รีบุกวนการีหุ้ายใจและเกิด 
การีบุาดเจ็บุรุีนแรีง รีวมืถ่งขาดออกซิิเจนหุ้รืีอเสียชี้วิติได้ โดยเฉพาะ 
ผู้ป่็วยในภาวะวิกฤติหุ้รืีอในท์ารีกแรีกเกิด

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย: ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์
สำานักงานคณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน 
ผลิติภัณฑ์์ดังกล�าวในป็รีะเท์ศไท์ย โดยบุริีษัท์ เดรีเกอรี์ เมืดิคัล 
(ป็รีะเท์ศไท์ย) จำากัด และพบุว�าบุริีษัท์ได้จัดส�งรีายงานการีดำาเนินการี 
แก้ไขเพื�อความืป็ลอดภัยในการีใช้้เครืี�องมืือแพท์ย์ (FSCA) โดยพบุ 
ผลิติภัณฑ์์ที์�ได้รัีบุผลกรีะท์บุ และจำาหุ้น�ายในป็รีะเท์ศไท์ยจำานวน 

50 ชิ้�น และได้สื�อสารีไป็ยังผู้ใช้้งานเรีียบุร้ีอยแล้ว อยู�รีะหุ้ว�าง
เป็ลี�ยนเครืี�องมืือแพท์ย์เพื�อท์ดแท์นผลิติภัณฑ์์ที์�ได้รัีบุผลกรีะท์บุ 
Ref: https://www.fda.gov/medical-devices/medical-device-recalls/draeger- 

medical-recalls-seattle-pap-plus-and-breathing-circuitanesthesia-kits-
risk-loose-or-detached

3. Health product recall: megadyne mega soft 
patient return electrode
Health Canada แจ้งว�า บุริีษัท์ Megadyne Medical 

Products, inc. ได้เริี�มืการีเรีียกคืนผลิติภัณฑ์์เครืี�องมืือแพท์ย์ 
megadyne mega soft patient return electrode ในทุ์กรุี�น
การีผลิติ เนื�องจากได้รัีบุรีายงานการีเกิดรีอยไหุ้ม้ืบุนผิวหุ้นัง 
ของผู้ใช้้งานเครืี�องมืือแพท์ย์ดังกล�าว

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย: ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์
สำานักงานคณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน
ผลิติภัณฑ์์ดังกล�าวในป็รีะเท์ศไท์ย โดยบุริีษัท์ จอห์ุ้นสัน แอนด์ 
จอห์ุ้นสัน (ไท์ย) จำากัด และพบุว�าบุริีษัท์ได้จัดส�งรีายงาน 
การีดำาเนินการีแก้ไขเพื�อความืป็ลอดภัยในการีใช้้เครืี�องมืือแพท์ย์ 
(FSCA) โดยแจ้งว�าไมื�มีืผลิติภัณฑ์์ที์�ได้รัีบุผลกรีะท์บุในป็รีะเท์ศไท์ย
Ref: https://recalls-rappels.canada.ca/en/alert-recall/megadyne-mega-

soft-patient-return-electrode

ข้่�วเกี่่�ยวกี่ับกี่�รสื�อส�รข้้อมูลคว�มปลอดืภััย

1. Glypressin (terlipressin): serious or fatal 
respiratory failure and sepsis/septic shock in 
patients with type 1 hepatorenal syndrome

หุ้น�วยงาน HSA ป็รีะเท์ศสิงคโป็รี์ แจ้งเตืิอนบุุคลากรี 
ท์างการีแพท์ย์เกี�ยวกับุความืเสี�ยงของยา Glypressin
(terlipressin) ที์�ใช้้รัีกษา hepatorenal syndrome ช้นิดที์� 1 
เนื�องจากพบุการีศ่กษาที์�แสดงใหุ้้เห็ุ้นความืเสี�ยงที์�เพิ�มืข่�นของ 
การีเกิดรีะบุบุท์างเดินหุ้ายใจล้มืเหุ้ลวเฉียบุพลันจนเสียชี้วิติ และภาวะ
ติิดเชื้�อในกรีะแสเลือด โดยแนะนำาใหุ้้หุ้ลีกเลี�ยงการีใช้้ยาดังกล�าว
ในผู้ป่็วยที์�มีืการีท์ำางานของไติบุกพรี�อง และหุ้ลีกเลี�ยงในผู้ที์�มีื
ภาวะตัิบุท์ำางานผิดป็กติิเรืี�อรัีง เว้นแติ�การีได้รัีบุยาจะมีืป็รีะโยช้น์
มืากกว�าความืเสี�ยง โดยผู้ ป่็วยควรีมีืการีติิดติามืรีะบุบุ 
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ท์างเดินหุ้ายใจใหุ้้อยู�ในภาวะป็กติิก�อนได้รัีบุยา และติิดติามื 
การีท์ำางานของรีะบุบุท์างเดินหุ้ายใจอย�างใกล้ชิ้ด รี�วมืกับุติิดติามื
ความืเสี�ยงของการีติิดเชื้�อรีะหุ้ว�างได้รัีบุยา เอกสารีกำากับุยา 
ของสิงคโป็รี์ ได้เพิ�มืข้อความืคำาเติือนเกี�ยวกับุข้อแนะนำาของ 
การีบุริีหุ้ารียารูีป็แบุบุการีฉีดเข้าหุ้ลอดเลือดดำาอย�างติ�อเนื�อง 
(continuous intravenous infusion) เนื�องจากคาดว�าจะลด
อัติรีาการีเกดิเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงคม์ืากกว�าฉีดเข้าหุ้ลอดเลอืด
ดำาโดยติรีง (intravenous bolus injection)

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย :
1) ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์สำา นักงาน 

คณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน
ผลิติภัณฑ์์ดังกล�าวในป็รีะเท์ศไท์ย โดยบุริีษัท์ เฟอร์ีริี�ง ฟาร์ีมืาซูิติิคัลส์ 
จำากัด ในรูีป็แบุบุ solution for injection 1 ท์ะเบีุยนติำารัีบุ

2) จากการีสุ�มืติรีวจเอกสารีกำากับุยาพบุข้อความืคำาเตืิอน
เกี�ยวกับุเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ดังกล�าวเรีียบุร้ีอยแล้ว

3) รีายงานเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากฐานข้อมูืล Thai vigibase 
ไมื�พบุรีายงานเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ของยาดังกล�าว
Ref: https://www.hsa.gov.sg/announcements/dear-healthcare-profession-

al-letter/glypressin-(terlipressin)-serious-or-fatal-respiratory-failure-

and-sepsis-septic-shock-in-patients-with-type-1-hepatorenal-syndrome

2. New safety warning for medicines used in arthritis 
and other inflammatory conditions

หุ้น�วยงาน TGA ป็รีะเท์ศออสเติรีเลีย แจ้งข้อมูืลการีเพิ�มื 
คำาเตืิอนด้านความืป็ลอดภัยในกลุ�มืยาที์�เรีียกว�า janus kinase 
inhibitors ซ่ิ�งใช้้สำาหุ้รีับุภาวะการีอักเสบุเรืี�อรัีง ข้อมูืลนี�อ้างอิง
จากการีศ่กษาท์างคลินิกเพื�อรัีกษาโรีคข้ออักเสบุรูีมืาติอยด์ 
(rheumatoid arthritis) โดยเป็รีียบุเที์ยบุยา tofacitinib ซ่ิ�งเป็็น
ยาในกลุ�มื janus kinase (JAK) inhibitor กับุยาอื�นที์�เป็็น 
tumour necrosis factor (TNF) inhibitors พบุผลข้างเคียง 
ที์�รุีนแรีงของยา tofacitinib ที์�เกี�ยวข้องกับุหัุ้วใจและหุ้ลอดเลอืด 
(เช้�น หัุ้วใจวายหุ้รืีอโรีคหุ้ลอดเลือดสมือง) มืะเร็ีง เกิดลิ�มืเลือด 
ในป็อด และหุ้ลอดเลือดดำาส�วนล่ก การีติิดเชื้�อร้ีายแรีงและ 
การีเสียชี้วิติในคนที์�มีือายุ 50 ปี็ข่�นไป็ที์�มีืปั็จจัยเสี�ยงติ�อโรีคหัุ้วใจ 
และหุ้ลอดเลือดอยู�แล้ว

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย :
1) ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์สำา นักงาน 

คณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน
ผลิติภัณฑ์์ดังกล�าวในป็รีะเท์ศไท์ย โดยบุริีษัท์ ไฟเซิอร์ี 
(ป็รีะเท์ศไท์ย) จำากัด เลขท์ะเบีุยนที์� 1C 35/58 (N) และ 1C 
35/58 (NC) 

2) จากการีสุ�มืเอกสารีกำากับุยาแบุบุ summary of product 
characteristics (SmPC) เบืุ�องต้ิน พบุข้อความืคำาเตืิอนเกี�ยวกับุ
อาการีดังกล�าวแล้วในหัุ้วข้อ 4.4 special warnings and 
precautions for use

3) ผลการีติรีวจสอบุจากฐานข้อมูืล Thai Vigibase พบุ
เหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์�เกิดจากยาดังกล�าวทั์�งสิ�น 54 ฉบัุบุ 
โดยมีืภาวะ pulmonary carcinoma 2 ฉบัุบุ chest pain 1 
ฉบัุบุ sudden death 1 ฉบัุบุ infection 3 ฉบัุบุ 
Ref: https://www.tga.gov.au/news/safety-alerts/new-safety-warning-

medicines-used-arthritis-and-other-inflammatory-conditions

3. Fluoroquinolone antibiotics: reminder of measures 
to reduce the risk of long-lasting, disabling and 
potentially irreversible side effects

หุ้น�วยงาน EMA สหุ้ภาพยุโรีป็ โดยคณะกรีรีมืการีป็รีะเมืิน
ความืเสี�ยงจากการีเฝ้้ารีะวังความืป็ลอดภัยด้านยา (PRAC) 
ได้ยำ�าเตืิอนบุุคลากรีท์างการีแพท์ย์เกี�ยวกับุการีจำากัดการีใช้้ยา
ป็ฏิิชี้วนะกลุ�มื fluoroquinolones ทั์�งในรูีป็แบุบุกิน ฉีด หุ้รืีอสูดดมื 
เนื�องจากความืเสี�ยงท์ำาใหุ้้พิการี ผลข้างเคียงจากการีใช้้ยา 
เป็็นเวลานาน และผลข้างเคียงที์�ไมื�หุ้ายเป็็นป็กติิ (irreversible 
side effects) ที์�มีืการีแจ้งเตืิอนตัิ�งแติ�ปี็ ค.ศ. 2019 หุ้ลังจาก 
มีืการีศ่กษา 6 ป็รีะเท์ศในยุโรีป็ (เบุลเยียมื ฝ้รัี�งเศส เยอรีมืนี 
เนเธอร์ีแลนด์ สเป็น และสหุ้รีาช้อาณาจักรี) รีะหุ้ว�างปี็ ค.ศ. 2016 
ถ่ง ค.ศ.2021 พบุว�า แม้ืว�ามีืการีใช้้ยาดังกล�าวลดลง แติ�ยังคง 
จ�ายนอกเหุ้นือจากที์�จำากัดการีใช้้ ชี้�ใหุ้้เห็ุ้นว�ามืาติรีการีเหุ้ล�านี� 
มีืผลกรีะท์บุเล็กน้อย ขณะนี�มีืการีสื�อสารีโดยติรีงกับุบุุคลากรี 
ท์างการีแพท์ย์เพื�อเน้นยำ�าถ่งความืจำาเป็็นในการีจำากัดการีใช้้ยา
เหุ้ล�านี�ในผู้ป่็วยที์�ไมื�มีืท์างเลือกอื�นในการีรัีกษา และหุ้ลังจาก
ป็รีะเมิืนป็รีะโยช้น์และความืเสี�ยงสำาหุ้รัีบุผู้ป่็วยแติ�ละรีาย 
อย�างรีอบุคอบุแล้วเท์�านั�น

ข้อม้ลป็ระเท่ศไท่ย :
1) ผลการีสืบุค้นข้อมูืลท์ะเบีุยนผลิติภัณฑ์์สำา นักงาน 

คณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยาเบืุ�องต้ิน พบุการีข่�นท์ะเบีุยน
ผลิติภัณฑ์์ในกลุ�มื fluoroquinolones ในป็รีะเท์ศไท์ย

2) อย. มีืข้อความืคำาเตืิอนเกี�ยวกับุอาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์ช้นิด
ร้ีายแรีง ติามืป็รีะกาศยาที์�ต้ิองแจ้งคำาเตืิอนติามืกฎหุ้มืาย 
การีใช้้ยาไว้ในฉลากและที์�เอกสารีกำากับุยาและข้อความืของ 
คำาเตืิอน ฉบัุบุที์� 39 ลงวันที์� 8 กรีกฎาคมื 2551 โดยกำาหุ้นดใหุ้้
เป็็นยาที์�ต้ิองแจ้งคำาเตืิอน ดังนี� “หุ้ากใช้้ยานี�แล้วมีืผื�นข่�น 
ป็วดเมืื�อย ป็วดกล้ามืเนื�อ ป็วดเอ็นข้อมืือหุ้รืีอข้อเท้์า ใหุ้้รีีบุหุ้ยุด
ยาและป็ร่ีกษาแพท์ยทั์์นที์” และ “ไมื�ควรีใช้้ยานี� หุ้รืีอหุ้ากจำาเป็็น
ใหุ้้ใช้้ด้วยความืรีะมืัดรีะวังในผู้ป่็วยที์�มีืความืผิดป็กติิของรีะบุบุ
ป็รีะสาท์ส�วนกลางซ่ิ�งง�ายติ�อการีช้กั โดยสัมืพันธ์กับุขนาดยาที์�ใหุ้้” 

3) มีืจดหุ้มืายข�าว HPVC Safety News ฉบัุบุที์� 22 ปี็ 
พ.ศ.2561 วันที์�  4 พฤษภาคมื 2561 เกี�ยวกับุยากลุ�มื 
fluoroquinolones กับุอาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์ช้นิดร้ีายแรีง
เรีียบุร้ีอยแล้ว
Ref: https://www.ema.europa.eu/en/news/fluoroquinolone-antibiotics-

reminder-measures-reduce-risk-long-lasting-disabling-potentially
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Biphasic anaphylaxis: a case study 
ปวัิชวัดี โมฬีี

ศูููนย์์ข้อมูลข่าวัสุุารด้านย์าและพิษวัิทย์า กลุ่มงานเภัสุุัชกรรม โรงพย์าบาลสุุุราษฎร์ธานี

การีแพ้ช้นิดรุีนแรีง (anaphylaxis) เป็็นป็ฏิิกิริียาท์างภูมิืแพ้ที์�เกิดข่�นอย�างรีวดเร็ีวทั์�วรี�างกายและอาจมีืความืรุีนแรีงจนเป็็นอันติรีาย
ถ่งชี้วิติ ผู้ป่็วยมัืกจะมีืป็ฏิิกิริียาภูมิืไวเกินของรี�างกายแบุบุ IgE ที์�จำาเพาะติ�อสารีกรีะตุ้ิน ท์ำาใหุ้้มีืการีหุ้ลั�ง mediators จาก mast cells 
และ basophils เกณฑ์์การีวินิจฉัย anaphylaxis ติามืแนวท์างเวช้ป็ฏิิบัุติิสำาหุ้รัีบุการีดูแลผู้ป่็วยที์�มีืการีแพ้ช้นิดรุีนแรีง พ.ศ. 2560 คือ       
มีือาการี 1 ใน 3 ข้อ ดังติ�อไป็นี� 1) มีือาการีเกิดข่�นเฉียบุพลันของรีะบุบุผิวหุ้นังหุ้รืีอเยื�อบุุหุ้รืีอทั์�งสองอย�าง รี�วมืกับุมีือาการีอย�างน้อย   
หุ้น่�งอาการี ได้แก� อาการีท์างรีะบุบุท์างเดินหุ้ายใจ ความืดันโลหิุ้ติลดลงหุ้รืีอมีืการีท์ำางานของรีะบุบุติ�าง ๆ  ล้มืเหุ้ลว 2) มีือาการีมืากกว�า
หุ้รืีอเท์�ากับุ 2 ข้อติ�อไป็นี� ได้แก� อาการีท์างรีะบุบุผิวหุ้นังหุ้รืีอเยื�อบุุ อาการีของรีะบุบุท์างเดินหุ้ายใจ ความืดันโลหิุ้ติลดลงหุ้รืีอมีืการีท์ำางาน
ของรีะบุบุติ�าง ๆ ล้มืเหุ้ลว อาการีของรีะบุบุท์างเดินอาหุ้ารี 3) ความืดันโลหิุ้ติลดลงหุ้ลังจากสัมืผัสกับุสารีที์�ผู้ป่็วยท์รีาบุว�าแพ้มืาก�อน 
(ในผู้ใหุ้ญ�เกณฑ์์ความืดัน systolic น้อยกว�า 90 mmHg หุ้รืีอความืดัน systolic ที์�ลดลงมืากกว�าร้ีอยละ 30 ของความืดัน systolic เดิมื)1

ผู้ป่็วยที์�เกิดภาวะ anaphylaxis อาจเกิดอาการีซิำ�าได้โดยที์�ไมื�ได้รัีบุตัิวกรีะตุ้ินซิำ�าหุ้ลังจากอาการีครัี�งแรีกดีข่�นแล้ว เรีียกว�า                
“biphasic anaphylaxis” ซ่ิ�งมัืกเป็็นผู้ป่็วยที์�ได้รัีบุยา epinephrine ช้้า ผู้ป่็วยที์�ต้ิองใช้้ epinephrine ขนาดสูงในช้�วงที์�มีือาการี         
เริี�มืแรีก หุ้รืีอรีะยะเวลาในการีเกิดอาการีเกิน 30 นาที์หุ้ลังได้รัีบุสารีก�อภูมิืแพ้ รีะยะเวลาในการีเกิด biphasic anaphylaxis เกิดข่�น
ได้ตัิ�งแติ� 1 ถ่ง 72 ชั้�วโมืง แติ�ส�วนใหุ้ญ�มัืกเกิดอาการีภายใน 8 ชั้�วโมืงหุ้ลังเกิดอาการีครัี�งแรีก โดยความืรุีนแรีงอาจมืากข่�น เท์�าเดิมื       
หุ้รืีอน้อยลง1

ยาที์�ใช้้ในการีรัีกษา anaphylaxis ติามืแนวท์างเวช้ป็ฏิิบัุติิสำาหุ้รัีบุการีดูแลผู้ป่็วยที์�มีืการีแพ้ช้นิดรุีนแรีง พ.ศ. 2560 มีืด้วยกัน          
หุ้ลายช้นิด ใช้้ติามืภาวะของผู้ป่็วย ได้แก� epinephrine เป็็นยาที์�มีืความืสำาคัญที์�สุด จำาเป็็นต้ิองใหุ้้ในผู้ป่็วยที์�ได้รัีบุการีวินิจฉัยว�า               
มีืภาวะ anaphylaxis ผลของ epinephrine ท์ำาใหุ้้หุ้ลอดเลือดหุ้ดตัิว ลดการีรัี�วของสารีนำ�าจากหุ้ลอดเลือด รีะดับุความืดันโลหิุ้ติดีข่�น 
ลดการีบุวมืของท์างเดินหุ้ายใจ เพิ�มืการีบุีบุตัิวของหัุ้วใจและท์ำาใหุ้้หุ้ลอดลมืขยายตัิว ลำาดับุถัดมืา คือ ยา antihistamine ได้แก�            
H1-antihistamine เช้�น chlorpheniramine ช้�วยบุรีรีเท์าอาการีผื�นคัน ส�วน H2-antihistamine เช้�น ranitidine ลดการีขยายตัิว
ของหุ้ลอดเลือดและลดการีเกิดความืดันโลหิุ้ติติำ�าได้ corticosteroid อาจพิจารีณาใหุ้้ในผู้ป่็วยที์�มีืภาวะ anaphylaxis รุีนแรีง มีืป็รีะวัติิ
โรีคหืุ้ด หุ้รืีอเคยได้รัีบุ systemic glucocorticoid ในเวลาหุ้ลายเดือนมืาก�อน beta-2 adrenergic agonists ช้นิดพ�น ได้แก�                 
salbutamol มีืฤท์ธิ�ขยายหุ้ลอดลมื ช้�วยลดการีอดุกั�นของท์างเดนิหุ้ายใจ สำาหุ้รีบัุการีรีกัษาป็รีะคบัุป็รีะคองอื�น ๆ  ได้แก� การีใหุ้อ้อกซิิเจน 
การีจัดท์�าผู้ป่็วย ทั์�งนี� ไมื�ควรีเป็ลี�ยนท์�าท์างเร็ีว การีใหุ้้สารีนำ�า หุ้รืีอ vasopressor agents กรีณี  มีืภาวะ anaphylaxis รี�วมืกับุ 
ความืดันโลหิุ้ติติำ�าไมื�ติอบุสนองด้วย epinephrine และสารีนำ�า พิจารีณาใหุ้้ dopamine1

จากการีศ่กษาปั็จจัยที์�เป็็นตัิวท์ำานายการีเกิด biphasic anaphylaxis ในผู้ป็่วยที์�เข้ารัีบุ           
การีรัีกษาที์�แผนกอุบัุติิเหุ้ตุิ - ฉุกเฉิน โรีงพยาบุาลมืาโยคลนิิก วิท์ยาเขติ Saint Marys สหุ้รีฐัอเมืริีกา 
ใช้้ NIAID/FAAN criteria ในการีวินิจฉัย anaphylaxis และเกณฑ์์ของ biphasic anaphylaxis 
คือ เกิดอาการีหุ้ลงัจากอาการีครัี�งแรีกหุ้ายเป็็นป็กติิโดยที์�ไมื�ได้รัีบุสารีก�อการีแพซ้ิำ�าที์�เกิดข่�นภายใน 
72 ชั้�วโมืง ผลการีศ่กษาพบุการีเกิด anaphylaxis 872 ครัี�ง เกิด biphasic anaphylaxis 36 ครัี�ง 
คิดเป็็นร้ีอยละ 4.1 ปั็จจัยที์�เป็็นตัิวท์ำานายการีเกิด biphasic anaphylaxis ได้แก� มีืป็รีะวัติิเกิด 
anaphylaxis มืาก�อน ไมื�ท์รีาบุตัิวกรีะตุ้ินการีแพ้ และได้รัีบุ epinephrine ช้้ามืากกว�า 60 นาที์
หุ้ลังเกิดอาการี2

บทน�า (Introduction)
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รายงานผ้้ป่วย 

ผู้ป่็วยช้ายไท์ย อายุ 57 ปี็ มีืโรีคป็รีะจำาตัิว ได้แก� โรีคกล้ามืเนื�อหัุ้วใจขาดเลือด ความืดันโลหิุ้ติสูงและโรีคหุ้ลอดเลือดสมือง ยาที์�ได้รัีบุ
ก�อนเข้าโรีงพยาบุาล ได้แก� atorvastatin 40 mg 1 เมื็ด ก�อนนอน carvedilol 12.5 mg 1 เมื็ด วันละ 2 ครัี�ง หุ้ลังอาหุ้ารี 
clopidogrel 75 mg 1 เม็ืด วันละครัี�ง หุ้ลังอาหุ้ารี isosorbide dinitrate 10 mg 1 เม็ืด วันละ 2 ครัี�ง ก�อนอาหุ้ารี losartan 50 mg 
1 เม็ืด วันละ 2 ครัี�ง หุ้ลังอาหุ้ารีและ spironolactone 25 mg 1 เม็ืด วันละครัี�ง หุ้ลังอาหุ้ารี มีืป็รีะวัติิการีแพ้ยา aspirin ท์ำาใหุ้้เกิด
อาการีผื�นลมืพิษ หุ้น้าบุวมื ติาบุวมื lung wheezing อาการีเข้าได้กับุ anaphylaxis แพ้ยา Tiffy® ที์�ป็รีะกอบุด้วยยา paracetamol 
chlorpheniramine (cpm) และ phenylephrine อาการีผื�นคัน แติ�ใช้้ยา paracetamol ยาแก้แพ้เม็ืดสีเหุ้ลืองได้ และมีืป็รีะวัติิแพ้กุ้ง 
อาการีผื�นคัน 

2 ชั้�วโมืงก�อนมืาโรีงพยาบุาล ผู้ป่็วยมีือาการีแน�นหุ้น้าอก เหุ้งื�อออก รีะดับุความืเจ็บุป็วด 8 เต็ิมื 10 คะแนน ใช้้ยาอมืใต้ิลิ�น isosorbide 
dinitrate อาการีไมื�ดีข่�น แรีกรัีบุที์�หุ้้องอุบัุติิเหุ้ตุิ - ฉุกเฉิน ผลการีติรีวจรี�างกายพบุว�าทุ์กอย�างป็กติิ แติ�การีติรีวจ EKG 12 lead พบุ 
ST elevated V1-V5 ผลการีติรีวจท์างหุ้้องป็ฏิิบัุติิการี พบุค�า Troponin T สูงผิดป็กติิ แพท์ย์วินิจฉัยว�า เป็็นภาวะ ST-elevation 
myocardial infarction (STEMI) จ่งใหุ้้ยา aspirin 300 mg 1 เม็ืด และ clopidogrel 75 mg 8 เม็ืด ทั์นที์ (เวลา 23.37 น.) 
เพื�อเติรีียมืท์ำาการีขยายหุ้ลอดเลือดหัุ้วใจ (percutaneous coronary intervention; PCI) รีะหุ้ว�างรีอ ท์ำาหัุ้ติถการี (เวลา 00.20 น.) 
ผู้ป่็วยมีือาการีคันใบุหุ้น้า ลำาตัิว ความืดันโลหิุ้ติลดลง (BP 184/112 เป็็น 148/89 mmHg) จ่งได้รัีบุยา chlorpheniramine 10 mg 
iv, hydrocortisone 100 mg iv เพื�อรัีกษาอาการีดังกล�าว ภายหุ้ลังท์ำา PCI เสร็ีจ (เวลา 00.55 น.) ผู้ป่็วยยังคงมีือาการีหุ้น้าบุวมื 
คัน BP 151/101 mmHg ความือิ�มืตัิวของออกซิิเจนในเลือดลดลง (SpO

2
 88%) เกิดภาวะ lung wheezing แพท์ย์สั�งใหุ้้ยา 

cpm 10 mg iv ทุ์ก 6 ชั้�วโมืง และยา ipratropium/fenoterol พ�น 1 nebule ทุ์ก 15 นาที์ 3 ครัี�ง 
ช้�วงเช้้าวันถัดมืา เวลา 8.00 น. ผู้ป่็วยอาการีหุ้น้าบุวมืลดลง ไมื�มืีผื�นคัน แพท์ย์สั�งยาโรีคป็รีะจำาตัิวเดิมื หุ้ยุดยา clopidogrel 

เป็ลี�ยนเป็็น ticagrelor ติามืแนวท์างการีรีักษาด้วย PCI เนื�องจากเป็็น potent P2Y
12

 inhibitor สามืารีถลดอุบัุติิการีณ์ของ 
การีเสียชี้วิติหุ้รืีอเกิดกล้ามืเนื�อหัุ้วใจติายซิำ�าดีกว�า clopidogrel เพิ�มืยา ezetimibe เนื�องจากรีะดับุไขมัืน LDL ของผู้ป่็วยปั็จจุบัุน 133 mg/dl 
ซ่ิ�งยังไมื�ได้ติามืเป้็าหุ้มืาย (<70 mg/dl)3 และใหุ้้ยามืะขามืแขกเพื�อไมื�ใหุ้้ท้์องผูก หุ้ลังจากนั�นป็รีะมืาณ 11.00 น. ผู้ป่็วยเกิดอาการีหุ้น้าบุวมื 
ติาบุวมื มีืผื�นลมืพิษบุริีเวณลำาตัิว แขน ขา หุ้ายใจเหุ้นื�อย BP 152/108 mmHg, SpO

2
 78-80% เกิดภาวะ lung wheezing ข่�นอีกครัี�ง 

แพท์ย์วินิจฉัย delay reaction of anaphylaxis รีายละเอียดการีเกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์และการีได้รัีบุยา ดังแสดงติามืรูีป็

ระยะห�าง 10 ชั่วโมง 40 นาที

รูป ความสัมพันธ�การใช�ยาและการเกิดเหตุการณ� ไม�พ�งประสงค�ของผู�ป�วย

29/8/65
แพทย�ว�นิจฉัย STEMI

23.37 น. ให�ยา aspirin (300 mg) 1 เม็ด

และ clopidogrel (75 mg) 8 เม็ด ทันที

เพ�่อเตร�ยมทํา PCI

31/8/65
8.30 น. ผู�ป�วยตื่นดี หน�าบวมลดลง

ยังมีผ�่นที่ลําตัว แขนเล็กน�อย

BP 112/78 mmHg, HR 85 bpm

lung clear ให�ยาต�อเนื่องเหมือนเดิม 

30/8/65 : 00.20 น. 
ผู�ป�วยมีอาการคันใบหน�า ลําตัว 

BP 148/89 mmHg, SpO
2
 98%

ได�ยา cpm 10 mg iv

hydrocortisone 100 mg iv

00.45 น. ทํา PCI เสร็จ ผู�ป�วยรู�สึกตัว 

00.55 น. ผู�ป�วยหน�าบวม คัน SpO
2

drop เป�น 88% lung wheezing

ได�ยา cpm 10 mg iv q 6 hr และยา

ipratropium/fenoterol 1 nebule

q 15 min x 3 doses 

30/8/65 : 8.00 น.
ผู�ป�วยหน�าบวมลดลง ไม�มีผ�่นคัน

medication (order for continue)

ยาเดิม

- atorvastatin (40 mg) 1x1 hs

- carvedilol (12.5 mg) 1x2 pc 

- isosorbide dinitrate (10 mg) 1x3 ac

- losartan (50 mg) 1x2 pc

- spironolactone (25 mg) 1x1 pc

- off clopidogrel 

เพ��มยา

- ezetimibe (10 mg) 1x1 pc

- มะขามแขก 2x1 hs

- ticagrelor (90 mg) 2 tab stat then

 1x2 pc 

30/8/65 : 11.00 น. 
ผู�ป�วยมีหน�าบวม ตาบวม ผ�่นลมพ�ษ เหนื่อย

SpO
2
 78-80% lung wheezing

BP 152/108 mmHg

medication:

- epinephrine 0.5 ml im

- cpm 10 mg iv stat 

- dexamethasone 10 mg iv 

- ipratropium/fenoterol 1 nebule stat

- fentanyl (10:1) 50 mcg/hr

- ipratropium/fenoterol 1 nebule

 อีก 1 dose

- cpm 10 mg iv q 8 hr 

- dexamethasone 5 mg iv q 6 hr

 on ET tube
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การวินิจฉััยและการจัดการ

การประเมิินความสััมพัันธ์์ระหว่่างเหตุ�การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์กัับยา

ผู้ป่็วยรีายนี�มีือาการีคันใบุหุ้น้า ลำาตัิว หุ้น้าบุวมื ติาบุวมื ผื�นลมืพิษ เหุ้นื�อย lung wheezing และรีะดับุออกซิิเจนในเลือดลดลงจาก 
98% เป็็น 88% ซ่ิ�งเข้าได้ติามืเกณฑ์์การีวินิจฉัย anaphylaxis ติามืแนวท์างเวช้ป็ฏิิบัุติิสำาหุ้รัีบุการีดูแลผู้ป่็วยที์�มีืการีแพ้ช้นิดรุีนแรีง     
พ.ศ. 2560 คือมีือาการีเกิดข่�นเฉียบุพลันของรีะบุบุผิวหุ้นังและเยื�อบุุรี�วมืกับุมีือาการีของรีะบุบุท์างเดินหุ้ายใจ ความืดันโลหิุ้ติลดลง 
สำาหุ้รีับุการีเกิด anaphylaxis ครัี�งที์�สองรีะยะเวลาหุ้�างจากการีเกิดอาการีครัี�งแรีก 10 ชั้�วโมืง 40 นาท์ี ผู้ป่็วยเกิด anaphylaxis           
ครัี�งแรีกเวลา 00.20 น. ช้�วงเช้้าเวลา 8.00 น. อาการีหุ้น้าบุวมืลดลง ไมื�มีืผื�นคัน และผู้ป่็วยเกิด anaphylaxis ครัี�งที์�สองเวลา 11.00 น. 
เข้าได้กับุเกณฑ์์การีเกิด biphasic anaphylaxis คือ เกิดหุ้ลังจากอาการีครัี�งแรีกดีข่�นแล้วโดยที์�ไมื�ได้รัีบุตัิวกรีะตุ้ินซิำ�า รีะยะเวลาในการีเกิด 
biphasic anaphylaxis เกิดข่�นได้ตัิ�งแติ� 1 ถ่ง 72 ชั้�วโมืง1

การีรัีกษา anaphylaxis ของผู้ป่็วยในครัี�งแรีกแพท์ย์ใหุ้้ยา cpm, hydrocortisone และ ipratropium/fenoterol การีรัีกษา 
anaphylaxis ในครัี�งที์�สองแพท์ย์ใหุ้้ยา epinephrine 0.5 ml im, cpm 10 mg iv, dexamethasone 10 mg iv, ipratropium/
fenoterol พ�น 1 nebule ทั์นที์ และใส�ท์�อช้�วยหุ้ายใจ ใหุ้้ยา fentanyl (10:1) 50 mcg/hr, ipratropium/fenoterol 1 nebule      
อีก 1 dose, cpm 10 mg iv q 8 hr, dexamethasone 5 mg iv q 6 hr สำาหุ้รัีบุการีรัีกษาอาการีครัี�งแรีกผู้ป่็วยไมื�ได้รัีบุยา epinephrine 
ซ่ิ�งเป็็นยาที์�มีืความืสำาคัญที์�สุด จำาเป็็นต้ิองใหุ้้ในผู้ป่็วยที์�ได้รัีบุการีวินิจฉัย anaphylaxis เพรีาะยามีืผลท์ำาใหุ้้หุ้ลอดเลือดหุ้ดตัิว ลดการีรัี�ว
ของสารีนำ�าจากหุ้ลอดเลือด รีะดับุความืดันโลหิุ้ติดีข่�น ลดการีบุวมืของท์างเดินหุ้ายใจ เพิ�มืการีบีุบุตัิวของหัุ้วใจ และท์ำาใหุ้้หุ้ลอดลมื     
ขยายตัิว1 หุ้ลังจากใหุ้้การีรัีกษาวันถัดมืาภายหุ้ลังการีเกิด anaphylaxis ในครัี�งที์�สอง ผู้ป่็วยตืิ�นดี ไมื�มีือาการีเข้าได้กับุภาวะ anaphylaxis 
หุ้น้าบุวมืลดลง ยังมีืผื�นที์�ลำาตัิวและแขนเล็กน้อย ไมื�เกิดภาวะ lung wheezing

ผู้ป่็วยรีายนี�มีือาการีที์�เข้าได้กับุ anaphylaxis เกิดอาการีหุ้ลังจากได้ยา aspirin และ clopidogrel สำาหุ้รัีบุยา clopidogrel           
เป็็นยาโรีคป็รีะจำาตัิวเดิมืของผู้ป่็วย หุ้ลังเกิด biphasic anaphylaxis แพท์ย์ใหุ้้การีรัีกษาอาการีดีข่�น รีายการียาที์�เพิ�มืใหุ้มื� ได้แก�           
ticagrelor, ezetimibe มืะขามืแขก และ ยังคงได้รัีบุติ�อเนื�อง ผู้ป่็วยเคยมีืป็รีะวัติิแพ้ยา aspirin มืาก�อนโดยมีือาการีผื�นลมืพิษ             
หุ้น้าบุวมื ติาบุวมื lung wheezing ดังนั�นยาที์�สงสัยในการีแพ้ครัี�งนี� คือ aspirin ปั็จจัยที์�ท์ำาใหุ้้เกิด biphasic anaphylaxis ของผู้ป่็วย
รีายนี� คือ การีได้รัีบุยา epinephrine ช้้ารี�วมืกับุผู้ป่็วยมีืป็รีะวัติิแพ้ยา aspirin โดยมีือาการีเข้าได้กับุ anaphylaxis มืาก�อน ซ่ิ�งสอดคล้อง
กับุการีศ่กษาของ Sangil Lee และคณะ ในปี็ ค.ศ. 20172 ที์�กล�าวถ่งปั็จจัยที์�เป็็นตัิวท์ำานายการีเกิด biphasic anaphylaxis ได้แก�       
มีืป็รีะวัติิเกิด anaphylaxis มืาก�อนและได้รัีบุ epinephrine ช้้ามืากกว�า 60 นาที์หุ้ลังเกิดอาการี 

ป็รีะเมิืนความืสัมืพันธ์ของการีเกิด anaphylaxis จากยา aspirin โดยใช้้ WHO’s criteria4 อยู�ในรีะดับุ certain คือ เกิดในช้�วงเวลา
ที์�สอดคล้องกับุการีบุริีหุ้ารียา ไมื�เกี�ยวข้องกับุโรีคที์�เป็็นอยู�และไมื�ได้เกิดเนื�องจากยาหุ้รืีอสารีเคมีือื�น ๆ เมืื�อหุ้ยุดยาอาการีดีข่�นและ 
มีืการีใช้้ยาซิำ�าใหุ้มื�เกิดการีแพ้ยาซิำ�า ผลการีป็รีะเมิืนด้วย Naranjo’s algorithm5 ได้ 10 คะแนน อยู�ในรีะดับุ definite ป็รีะกอบุด้วย             
เคยมีืรีายงานการีเกิด anaphylaxis จากยา aspirin มืาก�อน มีืข้อมูืลรีะบุุในเอกสารีกำากับุยา aspirin (B-aspirin 81®) ที์�ผู้ป่็วยได้รัีบุ 
ในส�วนของอาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์ รีะบุบุภูมิืคุ้มืกัน อาจท์ำาใหุ้้เกิดภาวะภูมิืไวเกิน (hypersensitivity) โดยมีืลมืพิษ นำ�ามูืกไหุ้ล แน�นจมูืก 
angioneurotic edema หุ้รืีอหุ้ายใจลำาบุากจากหุ้ลอดลมืตีิบุอย�างรุีนแรีงได้6 (1 คะแนน) อาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์เกิดข่�นหุ้ลังจากได้รัีบุยา 
aspirin (2 คะแนน) อาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์ดีข่�นเมืื�อหุ้ยุดยาและใหุ้้ยาต้ิานที์�จำาเพาะเจาะจง (1 คะแนน) อาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์เกิดข่�นเมืื�อ
ใหุ้้ยาใหุ้มื� เนื�องจากผู้ป่็วยเคยมีืป็รีะวัติิแพ้ยา aspirin มืาก�อน (2 คะแนน) ป็ฏิิกิริียาที์�เกิดข่�นไมื�ได้เกิดจากสาเหุ้ตุิอื�นนอกจากยา aspirin 
(2 คะแนน) สำาหุ้รัีบุยาอื�นๆ เป็็นยาโรีคป็รีะจำาตัิวเดิมืและยาที์�เพิ�มืใหุ้มื�ผู้ป่็วยยังคงได้รัีบุติ�อเนื�องหุ้ลังจากเกิด biphasic 
anaphylaxis ซ่ิ�งไมื�ได้ท์ำาใหุ้้อาการีแพ้ยาของผู้ป่็วยมืากข่�น การีใหุ้้ยาหุ้ลอก การีติรีวจวัดรีะดับุยาในเลือด การีเพิ�มืหุ้รืีอลดขนาดยา     
ไมื�ได้มีืการีท์ดสอบุจ่งได้ข้อละ 0 คะแนน ผู้ป่็วยเคยมีืป็ฏิิกิริียาที์�เหุ้มืือนกันนี�จากการีได้รัีบุยาในครัี�งก�อน (1 คะแนน) และอาการี           
ไมื�พ่งป็รีะสงค์ได้รัีบุการียืนยันโดยหุ้ลักฐานที์�เป็็นรูีป็ธรีรีมื (1 คะแนน) คือ ผู้ป่็วยมีืผื�นลมืพิษ หุ้น้าบุวมื ติาบุวมืชั้ดเจนรี�วมืกับุมีืผลติรีวจ
รี�างกายที์�เข้าติามืเกณฑ์์ anaphylaxis สำาหุ้รัีบุอาการีไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์�เกิดข่�นได้บัุนท่์กข้อมูืลในรีะบุบุโรีงพยาบุาล ออกบัุติรีแพ้ยา          
ใหุ้้ผู้ป่็วยและรีายงานความืคลาดเคลื�อนท์างยาเพื�อหุ้าแนวท์างป้็องกันติ�อไป็
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สรุปและข้้อเสนอแนะ เอกสารอ้างอิง

จากกรีณีศ่กษาผู้ป่็วยมีือาการีแพ้ยาแบุบุ anaphylaxis 
ซ่ิ�งมีืความืรุีนแรีงและเป็็นอันติรีายถ่งชี้วิติ ในการีรัีกษา anaphylaxis 
ของผู้ป่็วยรีายนี�ไมื�ได้รัีบุยา epinephrine ตัิ�งแติ�เกิดอาการี        
ครัี�งแรีก ผู้ป็่วยได้รีับุยา epinephrine ในการีรัีกษาเมืื�อเกิด 
anaphylaxis รีอบุที์�สองแล้ว ดังนั�นการีได้รัีบุยา epinephrine 
ช้้ารี�วมืกับุผู้ป่็วยมีืป็รีะวัติิการีแพ้ยา aspirin มืาก�อนโดยมีือาการี
เข้าได้กับุ anaphylaxis เมืื�อได้รัีบุยาที์�แพ้ซิำ�าท์ำาใหุ้้เกิดอาการี 
อย�างรีวดเร็ีว รุีนแรีงและเป็็นปั็จจัยเสี�ยงในการีเกิด biphasic 
anaphylaxis

การีแพ้ยาแบุบุ anaphylaxis แม้ืว�าอาการีแพ้ยาของผู้ป่็วย 
ดีข่�นแล้วสามืารีถเกดิอาการีซิำ�าไดโ้ดยที์�ไมื�ได้รัีบุสารีก�อการีแพซ้ิำ�า 
ดังนั�นการีรัีกษาที์�เหุ้มืาะสมื โดยเฉพาะการีได้ยา epinephrine 
นอกจากนี� การีติิดติามือาการีอย�างใกล้ชิ้ดและการีค้นหุ้าปั็จจัย
เสี�ยงของผู้ป็่วย เช้�น ป็รีะวัติิการีแพ้ยา การีเกิด anaphylaxis 
มืาก�อนจะช้�วยลดความืรุีนแรีงของอาการีและเพิ�มืความืป็ลอดภัย
ใหุ้้กับุผู้ป่็วยได้

1. คณะท์ำางานเพื�อการีรัีกษาและป้็องกันการีแพ้ช้นิดรุีนแรีงแหุ้�งป็รีะเท์ศไท์ย. 
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allergy.or.th/2016/pdf/Thai_CPG_Anaphylaxis_2017_Full_ 
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In Practice 5.5 (2017): 1295-1301.
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หุ้ลอดเลือดแดงแหุ้�งป็รีะเท์ศไท์ย. แนวเวช้ป็ฏิิบัุติิการีดู�แลรัีกษาผู้ป็่วย  
ภาวะหัุ้วใจขาดเลือดเฉียบุพลัน พ.ศ.2563 [อินเท์อร์ีเน็ติ]. 2563 [เข้าถ่งเมืื�อ 
10 มิืถุนายน 2566]. เข้าถ่งได้้จาก: http://www.thaiheart.org/ 
Thai-ACS-Guidelines-2020 
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org/media/164200/who-umc-causality-assessment_ new-logo.pdf 

5.  Naranjo CA, Busto U, Sellars EM, Sandor P, Ruiz I, Roberts EA, 
et al. A method for estimating the probability of adverse drug 
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ร�ยง�นำก�รเกิด rhabdomyolysis
จ�กก�รใช้้ย�กลุ่มู statins ในำฐ�นำ Thai Vigibase

บทคัดย่อ

บทน�า

ยากลุ�มื statins เป็็นยาที์�รู้ีจักกันดีที์�ใช้้ในการีป็้องกันโรีคหุ้ัวใจและหุ้ลอดเลือด และรีักษาภาวะไขมืันผิดป็กติิ และมืีการีใช้้อย�าง       
แพรี�หุ้ลายทั์�วโลก เหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์�พบุส�วนใหุ้ญ�เป็็นอาการีที์�เกี�ยวกับุรีะบุบุกล้ามืเนื�อ โดยเฉพาะ rhabdomyolysis              
(ภาวะกล้ามืเนื�อสลาย) เป็็นภาวะที์�มีืความืรุีนแรีง ท์ำาใหุ้้ผู้ป่็วยเสียชี้วิติได้ การีศ่กษานี�มีืวัติถุป็รีะสงค์เพื�อศ่กษาลักษณะทั์�วไป็ของ           
การีเกิด rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยากลุ�มื statins ครีอบุคลุมืขนาดยาที์�ใช้้ และยาที์�เกิดอันติรีกิริียากับุกลุ�มื statins เป็็นการีศ่กษา
เชิ้งพรีรีณนาแบุบุติัดขวาง ป็รีะช้ากรีที์�ศ่กษาคือรีายงานเหุ้ติุการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากการีใช้้ยากลุ�มื statins ทุ์กฉบัุบุที์�เกิด 
rhabdomyolysis และได้รัีบุการีบัุนท่์กในฐานข้อมูืล Thai Vigibase ตัิ�งแติ�ปี็ที์�ได้รัีบุรีายงานฉบัุบุแรีก จนถ่ง 30 มิืถุนายน พ.ศ. 2566 
โดยใช้้โป็รีแกรีมื Microsoft excel® บัุนท่์กข้อมูืลที์�ได้จาก Thai Vigibase วิเครีาะห์ุ้ข้อมูืลเชิ้งป็ริีมืาณด้วยสถิติิเชิ้งพรีรีณนา ผลการีศ่กษา 
พบุรีายงาน rhabdomyolysis จากการีใช้้ยากลุ�มื statins ทั์�งหุ้มืด 740 ฉบัุบุ เป็็นเพศช้าย ร้ีอยละ 57.3 อายุติำ�าสุด 23 ปี็ และสูงสุด 
92 ปี็ ค�ามัืธยฐานของอายคืุอ 63 ปี็ (ค�าพิสัยรีะหุ้ว�างควอไท์ลข์องอาย ุคือ 18) รีายงานส�วนใหุ้ญ�เป็็นช้นดิร้ีายแรีง (รีอ้ยละ 64.6) ผลลพัธ์
หุ้ายเป็็นป็กติิทั์�งที์�มีืและไมื�มีืรี�องรีอยเดิมื (ร้ีอยละ 64.2) ความืสัมืพันธ์เชิ้งสาเหุ้ตุิอยู�ในรีะดับุ น�าจะใช้� (ร้ีอยละ 73.4) ร้ีอยละ 20.5     
เป็็นรีายงานที์�มีืการีใช้้ยาอื�นรี�วมืกับุยากลุ�มื statins รีายการีเดียว ยาที์�ได้รัีบุรีายงานส�วนใหุ้ญ�เป็็น simvastatin 616 ฉบัุบุ มีื 5 ฉบัุบุ
ที์�ได้รัีบุขนาดยาเกินขนาดยาสูงสุดติ�อวันที์�รีะบุุในเอกสารีกำากับุยา สำาหุ้รัีบุป็รีะเด็นด้านอันติรีกิริียากับุยากลุ�มื statins พบุว�ายาที์�เกิด
อันติรีกิริียามืากที์�สุด คือ gemfibrozil ทั์�งหุ้มืด 102 ฉบัุบุ สรุีป็และข้อเสนอแนะ การีใช้้ยากลุ�มื statins ในคนไท์ยยังคงพบุรีายงาน
การีเกิดภาวะ rhabdomyolysis และพบุการีใช้้ในขนาดสูงกว�าคำาแนะนำา รีวมืถ่งใช้้รี�วมืกับุรีายการียาที์�ก�อใหุ้้เกิดอันติรีกิริียากันที์�       
ส�งผลใหุ้้เกิดภาวะ rhabdomyolysis ซ่ิ�งบุางรีายนำาไป็สู�การีเสียชี้วิติ ดังนั�นเพื�อป้็องกันการีเกิดภาวะดังกล�าว ควรีมีืมืาติรีการีควบุคุมื
ความืเสี�ยง รีวมืถ่งควรีสั�งใช้้ยาติามืคำาแนะนำาอย�างรีะมัืดรีะวัง และเฝ้้ารีะวังติิดติามืความืป็ลอดภัยของผู้ป่็วยอย�างใกล้ชิ้ดอยู�เสมือ

ยากลุ�มื 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A (HMG-CoA) reductase inhibitors หุ้รืีอยากลุ�มื statins เป็็นยาที์�ใช้้       
ในการีป้็องกันโรีคหัุ้วใจและหุ้ลอดเลือด และรัีกษาภาวะไขมัืนผิดป็กติิ โดยกลไกของยากลุ�มื statins คือยับุยั�งเอนไซิม์ื HMG-CoA 
reductase ที์�มีืหุ้น้าที์�ในกรีะบุวนการีสร้ีาง cholesterol ซ่ิ�งมีืผลติ�อการีสะสมืของไขมัืนในรีะดับุเลือดอย�างผิดป็กติิ1,2 และท์ำาใหุ้้เกิด
ภาวะโรีคติ�าง ๆ  เช้�น ภาวะหุ้ลอดเลอืดแดงแข็ง โรีคหุ้ลอดเลือดหัุ้วใจ โรีคหุ้ลอดเลือดสมือง เป็็นติน้3 นอกจากนี�ยงัมีืผลของ pleiotropic 
effects ท์ำาใหุ้้การีท์ำางานของเยื�อบุุผนังหุ้ลอดเลือดดีข่�น ต้ิานการีอักเสบุและต้ิานอนุมืูลอิสรีะ ยับุยั�งการีอักเสบุของหุ้ลอดเลือด              
ลดการีสร้ีางไฟบุริีโนเจน ยับุยั�งการีเกาะกลุ�มืของเกล็ดเลือด ซ่ิ�งช้�วยในการีป้็องกันโรีคหัุ้วใจและหุ้ลอดเลือดได้4,5 ดังนั�นยากลุ�มื statins นี�     
จ่งเป็็นยาที์�ลดรีะดับุไขมัืนที์�มีืการีใช้้อย�างแพรี�หุ้ลาย และเป็็น 1 ในยาที์�มีืการีใช้้มืากที์�สุดในโลก6 อย�างไรีก็ติามื ยากลุ�มื statins                 
นี�ยังสามืารีถท์ำาใหุ้้เกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ติ�าง ๆ ได้ 

เหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากยากลุ�มื statins ส�วนใหุ้ญ�จะเป็็นอาการีที์�เกี�ยวกับุรีะบุบุกล้ามืเนื�อ (statin-associated muscle      
symtoms; SAMs) ซ่ิ�งสาเหุ้ตุิหุ้ลักที์�ท์ำาใหุ้้ผู้ป่็วยต้ิองหุ้ยุดใช้้ยา7 และหุ้ากผู้ป่็วยยังคงใช้้ยากลุ�มื statins ติ�อไป็อาจท์ำาใหุ้้เกิด                   
rhabdomyolysis หุ้รืีอภาวะกล้ามืเนื�อสลาย8 ซ่ิ�งเป็็นกลุ�มือาการีที์�เกิดจากการีท์ำาลายหุ้รืีอสลายตัิวของกล้ามืเนื�อ มีือาการีท์างคลินิก 
คือ ป็วดกล้ามืเนื�อ กล้ามืเนื�ออ�อนแรีง ปั็สสาวะสีเข้มื ปั็สสาวะพบุไมืโอโกลบิุน อาจพบุภาวะไติเสื�อมืรี�วมืด้วย หุ้ากรุีนแรีงมืากสามืารีถ
ท์ำาใหุ้้ผู้ป่็วยเสียชี้วิติได้9,10 โดยอาการีผิดป็กติิท์างกล้ามืเนื�อจะยิ�งเพิ�มืความืเสี�ยงเมืื�อมีืการีใช้้ยาในขนาดสูงมืากกว�าการีใช้้ยาในขนาดติำ�า11 
นอกจากนี�การีเกิดอันติรีกิริียา (drug interaction) ที์�มีืติ�อ metabolism ของยากลุ�มื statins ยังท์ำาใหุ้้มีืโอกาสเกิดความืผิดป็กติิ         
ได้มืากข่�น เช้�น การีใช้้รี�วมืกับุยา gemfibrozil กลุ�มืยาฆ่�าเชื้�อรีา azole และกลุ�มืยาฆ่�าเชื้�อ macrolides เป็็นต้ิน12,13
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วัตถุประสงค์ข้องการศึกษา

วิธีการศึกษา

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง

การวิเคราะห์ข้้อม้ล

การเก็บรวบรวมข้้อม้ลและเครื่องมือที่ใช้

เพื�อศ่กษาลักษณะทั์�วไป็ของการีเกิด rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยากลุ�มื statins ครีอบุคลุมืขนาดยาที์�ใช้้ และยาที์�เกิดอันติรีกิริียา
กับุยากลุ�มื statins 

การีวิจัยนี�เป็็นการีศ่กษาเชิ้งพรีรีณนา แบุบุติัดขวาง (descriptive cross-sectional study) โดยใช้้ข้อมูืลจากฐานข้อมูืล 
Thai Vigibase สำานักงานคณะกรีรีมืการีอาหุ้ารีและยา ซ่ิ�งเป็็นฐานข้อมูืลรีายงานเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากการีใช้้ผลิติภัณฑ์์สุขภาพ
รีะดับุป็รีะเท์ศ โดยผู้รีายงานป็รีะกอบุด้วยเครืีอข�ายเฝ้้ารีะวังความืป็ลอดภัยด้านผลิติภัณฑ์์สุขภาพทั์�งภาครัีฐและภาคเอกช้น เช้�น 
โรีงพยาบุาล สถานบุรีกิารีสาธารีณสขุรีะดบัุติ�าง ๆ  ทั์�วป็รีะเท์ศ รีวมืถ่งผู้ป็รีะกอบุการี ที์�เป็็นรีา้นยา ผู้ผลิติ และผู้นำาเข้าผลิติภัณฑ์์สุขภาพ 
ตัิ�งแติ�ปี็ พ.ศ. 2527 เป็็นต้ินมืา รีายงานส�วนใหุ้ญ�ได้รัีบุจากบุุคลากรีท์างด้านสาธารีณสุข โดยเฉพาะอย�างยิ�ง เภสัช้กรี   

ป็รีะช้าการีที์�ศ่กษา คือ รีายงานเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากการีใช้้ยากลุ�มื statins ทุ์กฉบัุบุที์�เกิดภาวะ rhabdomyolysis           
(preferred term โดยอ้างอิงติามื medical dictionary for regulatory activities terminology; MedDRA) และได้รัีบุการีบัุนท่์ก
ในฐานข้อมูืล Thai Vigibase นับุตัิ�งแติ�ปี็ที์�ได้รัีบุรีายงานฉบัุบุแรีก จนถ่ง 30 มิืถุนายน พ.ศ. 256614

เก็บุรีวบุรีวมืข้อมูืล โดยด่งข้อมูืลรีายงานที์�รีะบุุผลิติภัณฑ์์ที์�สงสัย คือกลุ�มืยา statins ที์�มีืการีข่�นท์ะเบีุยนในป็รีะเท์ศไท์ยทั์�งช้นิดยาเดี�ยว
และยาผสมื และมีืรีายงานการีเกิด rhabdomyolysis จากฐานข้อมูืล Thai Vigibase คัดเลือกรีายงานที์�มีืรีะดับุคุณภาพ 0, 1, 2        
และ 315 ข้อมูืลที์�เก็บุรีวบุรีวมืป็รีะกอบุไป็ด้วย เพศ อายุ ข้อมูืลรีายการียา ความืร้ีายแรีงของเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ (seriousness of 
adverse event)  ผลลัพธ์ที์�เกิดข่�นของเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ รีะดับุความืสัมืพันธ์เชิ้งสาเหุ้ตุิ (causality assessment) ติามืที์�ป็รีากฎ
ในรีายงาน ซ่ิ�งเครืี�องมืือที์�ใช้้ป็รีะเมิืน ป็รีะกอบุด้วย Naranjo’s algorithm16, WHO causality assessment criteria17, 
Thai algorithm18 และมีืบุางส�วนรีะบุุเป็็นอื�น ๆ  หุ้รืีอไมื�ได้รีะบุุเครืี�องมืือที์�ใช้้ป็รีะเมิืน แล้วบัุนท่์กข้อมูืลที์�ได้ด้วยโป็รีแกรีมื Microsoft excel® 

 

1. วิเครีาะหุ้ข้์อมูืลเชิ้งป็ริีมืาณดว้ยสถติิิเชิ้งพรีรีณนา ไดแ้ก� จำานวน ร้ีอยละ ค�ามัืธยฐาน ค�าพิสัยรีะหุ้ว�างควอไท์ล ์ค�าเฉลี�ยเลขคณติิ 
และส�วนเบีุ�ยงเบุนมืาติรีฐานด้วย Microsoft excel® เพื�อจำาแนกข้อมูืล

2. วิเครีาะห์ุ้ขนาดยากลุ�มื statins จากรีายงานที์�มีืข้อมูืลทั์�งขนาดยาและความืถี�ในการีใช้้ยา โดยการีป็รีะเมิืนค�าเฉลี�ยติ�อวัน        
(mean ± SD) และขนาดยาสูงสุดติ�อวัน (maximum daily dose) เป็รีียบุเที์ยบุกับุขนาดติามืที์�รีะบุุในเอกสารีกำากับุยาของ
สหุ้รีฐัอเมืริีกา19 ซ่ิ�งมีืความืสอดคลอ้งกับุเอกสารีกำากับุยาของป็รีะเท์ศไท์ย และขนาดยาสงูสุดที์�มีืการีแนะนำาใหุ้ใ้ช้้ในคนไท์ยติามืแนวท์าง
เวช้ป็ฏิิบัุติิการีใช้้ยารัีกษาภาวะไขมัืนผิดป็กติิเพื�อป้็องกันโรีคหัุ้วใจและหุ้ลอดเลือด พ.ศ. 255920

3. วิเครีาะห์ุ้อันติรีกิริียารีะหุ้ว�างยากลุ�มื statins และยาที์�ใช้้รี�วมืกัน โดยอ้างอิงจากเว็บุไซิต์ิ drug interactions checker - Medscape 
reference21 ในการีค้นหุ้าคู�อันติรีกิริียาที์�รีะบุุว�ามีืความืเสี�ยงที์�ท์ำาใหุ้้เกิด rhabdomyolysis เท์�านั�น โดยจำาแนกติามืรีะดับุความืรุีนแรีง 
(severity) ในกรีณีที์�ยาที์�ใช้้รี�วมืเป็็นสมุืนไพรีจะติรีวจสอบุกับุคู�มืือป็รีะกอบุการีใช้้บัุญชี้ยาหุ้ลักแหุ้�งช้าติิด้านสมุืนไพรี พ.ศ. 256422 

ผลการศึกษา

ในฐานข้อมูืล Thai Vigibase มีืการีบัุนท่์กข้อมูืลรีายงานการีเกิดเหุ้ตุิกาณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์จากการีใช้้ยากลุ�มื statins ทั์�งหุ้มืด 16,545 ฉบัุบุ 
ได้แก� ยา atorvastatin, atorvastatin + amlodipine, atorvastatin + ezetimibe, cerivastatin, fluvastatin, pitavastatin, 
pravastatin, rosuvastatin, simvastatin และ simvastatin + ezetimibe เมืื�อคัดเลือกเฉพาะรีายงานที์�เกิด rhabdomyolysis 
พบุว�ามีืจำานวน 740 ฉบัุบุ (ร้ีอยละ 4.5) โดยพบุรีายงานฉบัุบุแรีกในปี็ พ.ศ. 2544 และมีืจำานวนรีายงานมืากที์�สุดในปี็ พ.ศ. 2554 
จำานวน 64 ฉบัุบุ (รูีป็ที์� 1)
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รีายงานการีเกิด rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยากลุ�มื statins เป็็นเพศช้าย ร้ีอยละ 57.3 อายุติำ�าสุด 23 ปี็ และสูงสุด 92 ปี็              
ค�ามัืธยฐานของอายุ คือ 63 ปี็ (ค�าพิสัยรีะหุ้ว�างควอไท์ล์ของอายุ คือ 18) อยู�ในช้�วง 40-80 ปี็ มืากที์�สุด รีายงานส�วนใหุ้ญ�เป็็นช้นิด     
ร้ีายแรีง (ร้ีอยละ 64.6) ผลลัพธ์หุ้ายเป็็นป็กติิทั์�งที์�มีืและไมื�มีืรี�องรีอยเดิมื (ร้ีอยละ 64.2) ความืสัมืพันธ์เชิ้งสาเหุ้ตุิอยู�ในรีะดับุ น�าจะใช้� 
(probable) ร้ีอยละ 73.4 และมีืรีายงานที์�มีืการีใช้้ยารีายการีเดียว รี�วมืกับุยากลุ�มื statins ร้ีอยละ 20.5 (ติารีางที์� 1) พบุผู้ป่็วย               
ที์�เสียชี้วิติจำานวน 19 รีาย เป็็นการีเสียชี้วิติจากสาเหุ้ตุิอื�นที์�ไมื�ใช้� rhabdomyolysis 4 รีาย พบุผู้เสียชี้วิติ 1 รีาย มีืค�า creatinine 
phosphokinase (CPK) สูงถ่ง 92,297 U/L  

 

ตารางท่ี่ 1 ลักษณะทั์�วไป็ของรีายงานการีเกิด rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยากลุ�มื statins 
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ร้ป็ท่ี่ 1 จำานวนรีายงาน rhabdomyolysis จากการีใช้้ยากลุ�มื statins จำาแนกติามืปี็ที์�รัีบุรีายงาน

ลักษณะท่ั่วัไป็ จำำานวัน (ร้อยละ) [n=740]

เพศ
 ช้าย  424 (57.3)
 หุ้ญิง  314 (42.4)

 ไมื�รีะบุุ  2 (0.3)
อายุ (ช้�วงอายุ) 
range 23 – 92 ปี็
 21 – 40  32 (4.3)
 41 – 60 ปี็  253 (34.2)
 61 – 80  312 (42.2)
 ตัิ�งแติ�  81 ปี็ข่�นไป็  47 (6.3)
 ไมื�รีะบุุ  96 (13.0)
ความืร้ีายแรีงของเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์
 ไมื�ร้ีายแรีง 231 (31.2)
 ร้ีายแรีง 478 (64.6)
 - ต้ิองเข้ารัีบุการีรัีกษาในโรีงพยาบุาล/ ท์ำาใหุ้้เพิ�มืรีะยะเวลา 
ในการีรัีกษานานข่�น

411 (55.5)
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ลักษณะท่ั่วัไป็ จำำานวัน (ร้อยละ) [n=740]

 - อันติรีายถ่งชี้วิติ  20 (2.7)
 - ท์ำาใหุ้้เสียชี้วิติ  19 (2.6)
 - มีืความืสำาคัญท์างการีแพท์ย์  19 (2.6)
 - ความืพิการีถาวรี/ ไร้ีความืสามืารีถ  2 (0.3)
 - ไมื�รีะบุุ  7 (0.9)
 ไมื�รีะบุุความืร้ีายแรีง  31 (4.2)
ผลลัพธ์ (outcome)

 หุ้ายเป็็นป็กติิโดยไมื�มีืรี�องรีอยเดิมื  431 (58.2)
 หุ้ายโดยมีืรี�องรีอยเดิมื  44 (6.0)
 อาการีดีข่�นแติ�ยังไมื�หุ้าย  84 (11.3)
 ยังมีือาการีอยู�  124 (16.8)
 เสียชี้วิติ  19 (2.6)
 ไมื�สามืารีถติิดติามืผลได้  38 (5.1)
รีะดับุความืสัมืพันธ์เชิ้งสาเหุ้ตุิ
 ใช้�แน�นอน (certain)  45 (6.1)
 น�าจะใช้� (probable)  543 (73.4)
 อาจจะใช้� (possible)  135 (18.2)
 ไมื�น�าใช้� (unlikely)  1 (0.1)
 ไมื�สามืารีถรีะบุุรีะดับุ (unclassified) หุ้รืีอไมื�รีะบุุ  16 (2.2)
จำานวนยาที์�ใช้้รี�วมืกับุยากลุ�มื statins
 1 รีายการี  152 (20.5)
 2 รีายการี  37 (5.0)
 3 รีายการี  24 (3.2)
 4 รีายการี  19 (2.6)
 5 รีายการี  19 (2.6)
 ตัิ�งแติ� 6 รีายการีข่�นไป็  21 (2.8)

ในจำานวนรีายงาน 740 ฉบัุบุ (รีายงาน 1 ฉบัุบุ อาจพบุการีใช้้ยากลุ�มื statins ได้มืากกว�า 1 ช้นิด) พบุรีายงานการีเกิด 
rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยา simvastatin มืากที์�สุด 616 ฉบัุบุ (ร้ีอยละ 83.2) ติามืด้วย atorvastatin 106 (ร้ีอยละ 14.3) ฉบัุบุ 
และ rosuvastatin 20 ฉบัุบุ (ร้ีอยละ 2.7) ติามืลำาดับุ (รูีป็ที์� 2) รีายงานที์�มีืการีรีะบุุขนาดยาติ�อวันอย�างชั้ดเจน จำานวน 574 ฉบัุบุ      
พบุว�า ขนาดยาเฉลี�ยติ�อวัน (average daily doses) ของ simvastatin, atorvastatin และ rosuvastatin คือ 28.3 ± 20.0, 32.1    
± 12.4 และ 14.7 ± 8.3 มิืลลิกรัีมืติ�อวัน (mg/day) ติามืลำาดับุ (ติารีางที์� 2) เมืื�อเป็รีียบุเที์ยบุกับุขนาดยาสูงสุดติ�อวัน (maximum 
daily dose) ติามืที์�รีะบุุในเอกสารีกำากับุยา พบุว�ามีืการีใช้้ยาเกินขนาดสูงสุดจำานวน 5 ฉบัุบุ คือได้รัีบุ simvastatin 100 mg/day 2 ฉบัุบุ 
และ 160 mg/day 3 ฉบัุบุ ซ่ิ�งเกิน 80 mg/day ติามืที์�กำาหุ้นดไว้ในเอกสารีกำากับุยา และเมืื�อพิจารีณาขนาดยาสูงสุดที์�มีืการีแนะนำา  
ใหุ้้ใช้้ในคนไท์ยติามืแนวท์างเวช้ป็ฏิิบัุติิการีใช้้ยารีักษาภาวะไขมืันผิดป็กติิเพื�อป้็องกันโรีคหุ้ัวใจและหุ้ลอดเลือด พ.ศ. 2559 พบุว�า        
นอกเหุ้นือจาก simvastatin แล้วยังพบุว�ามีืการีได้รัีบุ rosuvastatin  40 mg/day เกินขนาดที์�แนะนำา ที์� 20 mg/day (ขนาดที์�ติำ�ากว�า
ที์�รีะบุุในเอกสารีกำากับุยา) จำานวน 1 ฉบัุบุ ซ่ิ�งเป็็นรีายงานที์�ผู้ป่็วยผู้เสียชี้วิติ จาก rhabdomyolysis
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ยาใช้้รี�วมืที์�เกิดอันติรีกิริียากับุยากลุ�มื statins อ้างอิงจาก drug interactions checker - Medscape reference พบุว�า                  
มีืจำานวน 266 คู� จากรีายงาน 217 ฉบัุบุ (รีายงาน 1 ฉบัุบุ อาจเกิดอันติรีกิริียาได้มืากกว�า 1 ช้นิด) เมืื�อจำาแนกติามืรีะดับุความืรุีนแรีง
ของผลกรีะท์บุที์�อาจเกิดข่�นได้ พบุว�าเป็็นรีะดับุหุ้้ามืใช้้ (contraindicated) 135 ฉบัุบุ ร้ีายแรีง (serious) 113 ฉบัุบุ ติิดติามือย�างใกล้ชิ้ด 
(monitor closely) 15 ฉบัุบุ ไมื�รุีนแรีง (minor) 1 ฉบัุบุ และไมื�สามืารีถรีะบุุรีะดับุได้ (not applicable) 2 ฉบัุบุ เมืื�อจำาแนกจำานวน
รีายงานติามืช้�วงเวลา พบุว�าเกิดอันติรีกิริียาเพิ�มืข่�นสูงสุดในปี็ พ.ศ. 2554 และลดลงติามืลำาดับุในเวลาติ�อมืา เช้�นเดียวกับุจำานวนรีายงาน 
rhabdomylosis (รีูป็ที์� 1 และ 3) รีายงานที์�เกิดอันติรีกิริียา มีืเพียง 40 ฉบุับุที์�เกิดอันติรีกิริียากับุยากลุ�มื statins มืากกว�า 1 คู�           
(ร้ีอยละ 18.4) ยาที์�เกิดอันติรีกิรีิยากับุยากลุ�มื statins มืากที์�สุด คือ gemfibrozil (ร้ีอยละ 38.4) ติามืด้วย amlodipine                       
(ร้ีอยละ 16.9) และ fenofibrate (ร้ีอยละ 11.7) ติามืลำาดับุ (ติารีางที์� 3) ในจำานวนนี� มีืผลลัพธ์ใหุ้้ผู้ป่็วยเสียชี้วิติ 12 รีาย และพบุว�า
เกิดอันติรีกิริียารีะหุ้ว�างการีใช้้ยากลุ�มื statins รี�วมืกับุ gemfibrozil  ส�งผลใหุ้้ผู้ป่็วยเสียชี้วิติจากการีเกิด rhabdomyolysis 7 รีาย 
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ร้ป็ท่ี่ 2 จำานวนรีายงาน rhabdomyolysis จากยากลุ�มื statins 

ตารางท่ี่ 2 ขนาดการีใช้้ยากลุ�มื statins ที์�เกิดภาวะ rhabdomyolysis กับุขนาดยาสูงสุดที์�รีะบุุในเอกสารีกำากับุยา
  และขนาดยาสูงสุดที์�มีืการีแนะนำาใหุ้้ใช้้ในคนไท์ย

ยา
จำำานวัน
(ฉบับ)

ขนาดุการใช้่ยากลุ่ม statin ขนาดุยาส้งสุดุท่ี่ระบุ
ในเอกสารกำากับยา

ขนาดุยาส้งสุดุท่ี่มี
การแนะนำาให้ใช้่ในคนไท่ยขนาดุยาเฉล่ียต่อวััน (mean ± SD) ช่่วัง (ตำ่าสุดุ-ส้งสุดุ)

simvastatin 479 28.3 ± 20.0 mg/day 5 -160 mg 40 – 80 mg* 40

atorvastatin 78 32.1 ± 12.4 mg/day 5 – 60 mg 80 80

rosuvastatin 15 14.7 ± 8.3 mg/day 10 – 40 mg 40 20

pitavastatin 1 2 mg/day - 4 4

pravastatin 1 40 mg/day - 80 40

* 80 mg จะใช้้ได้ในกรีณีผู้ป่็วยที์�ท์านยา simvastatin 80 mg มืาเป็็นรีะยะเวลานานกว�า 12 เดือนแล้วไมื�เกิด muscle toxicity
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นอกจากนี� ยังพบุการีใช้้ยากลุ�มื statin รี�วมืกับุ niacin ที์�มีืโอกาสก�อใหุ้้เกิด rhabdomyolysis ในรีะดับุร้ีายแรีง จากรีายงานพบุว�า
มีืการีใช้้รี�วมืกับุวิติามิืนรีวมืที์�มีืส�วนป็รีะกอบุของ niacin จำานวน 8 ฉบัุบุ โดยมีื 5 ฉบัุบุ ที์�เกิดอันติรีกิริียากับุยาอื�นรี�วมืด้วย และพบุ       
มีืการีใช้้รี�วมืกับุยาสมุืนไพรี จำานวน 3 ฉบัุบุ คือ senna glycosides (มืะขามืแขก), Talinum paniculata (Jacq.) Gaertn. (โสมืไท์ย)  
และ Vernonia cinerea (L.) Less. (หุ้ญ้าดอกขาว) อย�างละ 1 ฉบัุบุ แติ�ไมื�พบุหุ้ลักฐานที์�บุ�งชี้�ว�าเกิดอันติรีกิริียากับุยาในกลุ�มื statins

ตารางท่ี่ 3 กลุ�มื/ รีายการียาที์�เกิดอันติรีกิริียากับุยากลุ�มื statin จำานวนคู� และรีะดับุความืรุีนแรีงของผลกรีะท์บุ
  จากการีเกิดอันติรีกิริียา 

กลุ่ม/ รายการยาท่ี่เกิดุอันตรกิริยา
จำำานวันค่้ท่ี่เกิดุอันตรกิริยา (ระดัุบควัามรุนแรง)

simvastatin atorvastatin rosuvastatin pravastatin รวัม (ร้อยละ)

fibrates

 gemfibrozil  95 (A)  5 (A)  2 (A)  102 (38.4) 

 fenofibrate  14 (B)  12 (B)  5 (B)  5 (B)  31 (11.7)
 bezafibrate  2 (NA)    2 (0.7)
antihypertensive drugs
 amlodipine  45 (B)  45 (16.9)
 diltiazem  4 (B)  4 (1.5)
 verapamil  1 (B)  1 (0.4)
 nifedipine  1 (A)  1 (0.4)
 valsartan  1 (D)  1 (0.4)
colchicine  14 (B)  8 (B)  1 (B)  1 (B)  24 (9.0) 
hiv protease inhibitors
 atazanavir  1 (A)  2 (C)  3  (1.1)
 indinavir  6 (A)  1 (B)  7 (2.7) 
 ritonavir  7 (A)  3 (B)  10 (3.8)
 lopinavir/ritonavir  3 (A)   3 (1.1)
antidiabetic drugs
 glibenclamide  5 (C)  5 (1.9)
 pioglitazone  3 (C)  1 (C)  4 (1.5)
 rosiglitazone  2 (C)  2 (0.7)
clarithromycin  8 (A)  1 (B)  9 (3.4)
 azole antifungals  2 (0.7)
 fluconazole  2 (A)  2 (0.7)
 itaconazole  2 (A)  1 (0.4)
 ketoconazole  1 (A)  2 (0.7)
calcineurin inhibitors
 cyclosporin  2 (A)  2 (0.7)
 tacrolimus  1 (C)  1 (0.4)
amiodarone  2 (B)
isoniazid  1 (C)  1 (0.4)
eltrombopag  1 (B)  1 (0.4)
รวัม 223 34 8 1 266

*หุ้มืายเหุ้ตุิ 1. รีายงาน 1 ฉบัุบุ อาจเกิดอันติรีกิริียาได้มืากกว�า 1 ช้นิด
 2. รีะดับุ severity Medscape reference; A – contraindicated, B – serious, C - monitor closely, D – minor, NA – not applicable
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ร้ป็ท่ี่ 3 จำานวนรีายงานที์�เกิดอันติรีกิริียารีะหุ้ว�างยากลุ�มื statins กับุยาที์�ใช้้รี�วมืกันจำาแนกติามืปี็ที์�รัีบุรีายงาน

อภิิปรายผล

รีายงานการีเกิด rhabdomyolysis ที์�มีืการีใช้้ยาในกลุ�มื statins ทั์�งหุ้มืด 740 ฉบัุบุที์�ได้รัีบุในฐานข้อมูืล Thai Vigibase ส�วนใหุ้ญ� 
(ร้ีอยละ 83.2) เป็็นรีายงานที์�เกิดจากยา simvastatin ซ่ิ�งจัดอยู�ในกลุ�มื lipophilic statins (simvastatin, atorvastatin, pitavastatin, 
lovastatin และ fluvastatin) ที์�มีืโอกาสเกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์�เกี�ยวกับุรีะบุบุกล้ามืเนื�อ ได้มืากกว�า กลุ�มื hydrophilic statins 
(rosuvastatin และ pravastatin)23 สอดคล้องกับุการีศ่กษาของ Nisa Safitri และคณะที์�พบุว�า simvastatin เกิด rhabdomyolysis 
ได้มืากกว�ายาในกลุ�มื statins ช้นิดอื�น ๆ24 และสอดคล้องกับุรีายงานที์�รีะบุุว�ายา simvastatin เป็็นยากลุ�มื statins ที์�มีืการีสั�งใช้้         
มืากที์�สุดในป็รีะเท์ศไท์ย25 ดังนั�น โอกาสการีเกิดย�อมืมืากเช้�นเดียวกัน

สำาหุ้รัีบุปั็จจัยเสี�ยงด้านขนาดยาที์�ใช้้ พบุว�าการีใช้้ยากลุ�มื statins ในขนาดที์�สูงมีืความืสัมืพันธ์ติ�อการีเกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์   
ที์�เกี�ยวกับุกล้ามืเนื�อ หุ้รืีอ rhabdomyolysis ที์�มืากข่�น26-29 จากผลการีศ่กษารีายงานจำานวน 574 ฉบุับุ ที์�ท์รีาบุขนาดยาติ�อวัน              
พบุการีใช้้ยากลุ�มื statins ส�วนใหุ้ญ�ไมื�เกินขนาดยาสงูสุดติ�อวัน แติ�ก็ยงัเกิด rhabdomyolysis ได ้ซ่ิ�งสอดคลอ้งกับุการีศ่กษาของ Lianne 
Parkin และคณะที์�พบุว�า rhabdomyolysis สามืารีถเกิดข่�นได้ตัิ�งแติ�การีใช้้ low intensity statin30 บุางรีายยังส�งผลใหุ้้ผู้ป่็วยเสียชี้วิติ 
เช้�น กรีณีการีใช้้ rosuvastatin ขนาด 40 mg/day ที์�แม้ืว�าจะมีืการีใช้้ไมื�เกินขนาดสูงสุดที์�รีะบุุไว้ในเอกสารีกำากับุยา แติ�เกินขนาดยา
สูงสุดที์�มีืการีแนะนำาใหุ้้ใช้้ในคนไท์ย ทั์�งนี�อาจเป็็นปั็จจัยด้านพันธุกรีรีมื เพรีาะมีืหุ้ลักฐานท์างวิช้าการีที์�บุ�งชี้�ว�า เชื้�อช้าติิช้าวเอเชี้ย           
เป็็นปั็จจัยเสี�ยงที์�ท์ำาใหุ้้เกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์ที์�เกี�ยวกับุกล้ามืเนื�อได้มืากข่�น31-33 

ในป็รีะเด็นอันติรีกิริียารีะหุ้ว�างยากลุ�มื statins กับุยาที์�ใช้้รี�วมืซ่ิ�งเป็็นอีกปั็จจัยที์�ท์ำาใหุ้้เกิด rhabdomyolysis โดยความืเสี�ยง              
จะเพิ�มืมืากข่�นหุ้ากใช้้รี�วมืกับุยาที์�ยับุยั�งการีท์ำางานของเอนไซิม์ื cytochrome P450 3A4 (CYP3A4) เช้�น ยากลุ�มื macrolides ยากลุ�มื 
azole antifungals ยา verapamil หุ้รืีอยา diltiazem เป็็นต้ิน34-36 เนื�องจากจะท์ำาใหุ้้รีะดับุยากลุ�มื statins ในเลือดสูงข่�น จ่งเพิ�มื 
ความืเสี�ยงในการีเกิดเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์มืากข่�น37 จากผลการีศ่กษา พบุรีายงานที์�เกิดอันติรีกิริียาที์�มีืผู้เสียชี้วิติแม้ืจะใช้้ยา simvastatin 
เพียงแค�   5 mg/day ก็ติามื และพบุว�า statins เกิดอันติรีกิริียากับุยากลุ�มื fibrates มืากที์�สุดซ่ิ�งสอดคล้องกับุการีศ่กษาของ Polyana 
Mendes38 โดยพบุการีใช้้ simvastatin กับุ gemfibrozil มืากที์�สุดในการีศ่กษานี� ทั์�งที์�เป็็นคู�ยาที์�ไมื�แนะนำาใหุ้้ใช้้รี�วมืกัน เพรีาะสามืารีถเกิด     
rhabdomyolysis ได้39 

นอกจากการีเกิดอันติรีกิริียาของคู�ยาที์�มีืเอกสารียืนยันชั้ดเจนว�าจะเกิดเมืื�อมีืการีใช้้ยากลุ�มื statins แล้ว ยังพบุว�ามีืการีใช้้ยา            
กลุ�มื statins รี�วมืกับุยา niacin ซ่ิ�งเป็็นยาที์�สามืารีถใช้้ในการีรัีกษาภาวะไขมัืนผิดป็กติิและมีืป็รีะสิท์ธิภาพในการีลด coronary events ได้40 
แติ�ก็มีืหุ้ลักฐานวิช้าการีบุ�งชี้�ว�าการีใช้้กลุ�มื statins รี�วมืกับุ niacin จะเพิ�มืความืเสี�ยงในการีเกิด rhabdomyolysis แมื้จะ                           
ไมื�พบุบุ�อยเท์�าการีใช้้ยากลุ�มื statins รี�วมืกับุยากลุ�มื fibrates41 ซ่ิ�งจะพบุได้หุ้ากมืีการีใช้้ยาในขนาดสูง กล�าวคือ เอกสารีกำากับุยา 

ปีีที่่� 26 ฉบัับัที่่� 3 เดืือนกรกฎาคม-กันยายน 2566 55



 

Niaspan® (niacin) รีะบุุว�าพบุการีใช้้ niacin ในขนาดสูง (≥1 กรัีมืติ�อวัน) รี�วมืกับุกลุ�มืยา statins ท์ำาใหุ้้เกิด rhabdomyolysis19                 

จาการีศ่กษา แม้ืพบุว�ามีืการีใช้้ยากลุ�มื statin รี�วมืกับุยาที์�มีืส�วนป็รีะกอบุของ niacin ถ่ง 8 ฉบัุบุ แติ�เมืื�อป็รีะเมิืนขนาดยาของ niacin 
ในรีายงานดังกล�าว พบุว�ามีื 5 ฉบัุบุ ที์�มีืป็ริีมืาณยา niacin ไมื�เกิน 1 g/day และอีก 3 ฉบัุบุ ไมื�ท์รีาบุขนาดยาที์�แน�ชั้ด ดังนั�นการีเกิด                
rhabdomyolysis ไมื�น�าจะเกิดจากอันติรีกิริียาของคู�ยาดังกล�าว แติ�อาจเกิดจากรีายการียา gemfibrozil 4 ฉบัุบุ amlodipine 1 ฉบัุบุ 
และ gemfibrozil พร้ีอมื ketoconazole 1 ฉบัุบุ ที์�ใช้้รี�วมืกับุยากลุ�มื statins

เมืื�อพิจารีณาแนวโน้มืของรีายงานการีเกิด rhabdomyolysis จำาแนกติามืรีายปี็ พบุว�า แม้ืในปี็ พ.ศ. 2546 ที์�กรีะท์รีวงสาธารีณสุข
ได้การีออกป็รีะกาศกรีะท์รีวงสาธารีณสุข กำาหุ้นดใหุ้้ยากลุ�มื statins เป็็น ยาที์�ต้ิองแจ้งคำาเตืิอนการีใช้้ยาไว้ในฉลากและที์�เอกสารีกำากับุยา 
และข้อความืของคำาเตืิอนที์�เกี�ยวข้องกับุความืเสี�ยงของยาที์�อาจเกิดอันติรีกิริียา42 กล�าวคือผู้ป็รีะกอบุการีผลิติหุ้รืีอนำาเข้ายากลุ�มื statins 
ต้ิองแสดงข้อความืคำาเตืิอนที์�ไมื�ควรีใช้้รี�วมืกับุยาในกลุ�มืติ�าง ๆ เช้�น azole antifungals ยากลุ�มื macrolides หุ้รืีอยากลุ�มื                         
fibric acid เป็็นต้ิน เนื�องจากจะเพิ�มืความืเสี�ยงในการีเกิดภาวะ rhabdomyolysis และในปี็ พ.ศ. 2548 ได้มีืการีเพิ�มืคำาเตืิอน                
ไมื�ควรีใช้้รี�วมืกับุกลุ�มืยา HIV protease inhibitors หุ้รืีอ amiodarone เป็็นต้ิน รีวมืถ่งความืเสี�ยงของการีเกิด rhabdomyolysis       
จะเพิ�มืข่�นในภาวะเหุ้ล�านี� เช้�น การีใช้้ยาขนาดสูง ผู้สูงอายุ ผู้ที์�มีืการีท์ำางานของตัิบุ/ไติบุกพรี�อง เป็็นต้ิน แติ�แนวโน้มืการีเกิด                 
rhabdomyolysis ยังคงเพิ�มืข่�น แติ�เมืื�อมีืการีป็รัีบุป็รุีงข้อมูืลคำาเตืิอนของยากลุ�มื statins ครัี�งล�าสุด โดยป็รัีบุใหุ้้มีืข้อมูืลที์�ครีบุถ้วนมืากข่�น 
เพิ�มืคำาเตืิอนรีะมัืดรีะวังการีใช้้ยานี�รี�วมืกับุ colchicine โดยเฉพาะผู้สูงอายุ ซ่ิ�งสอดคล้องกับุปั็ญหุ้าการีใช้้ยา ในปี็ พ.ศ. 2555                    
ซ่ิ�งมีืผลบัุงคับุใช้้ในปี็ พ.ศ. 2556 พบุแนวโน้มืรีายงาน rhabdomyolysis จากยากลุ�มื statins ที์�ลดลง เช้�นเดียวกับุรีายงานอันติรีกิริียา
รีะหุ้ว�างยากลุ�มื statins กับุยาที์�ใช้้รี�วมืกัน ทั์�งนี�อาจเป็็นผลจากมืาติรีการีดังกล�าว ป็รีะกอบุกับุความืรี�วมืมืือของหุ้น�วยงานที์�เกี�ยวข้อง 
และบุุคลากรีท์างการีแพท์ย์ ที์�ติรีะหุ้นักถ่งความืเสี�ยงของการีใช้้ยากลุ�มื statin และเฝ้้ารีะวังการีใช้้ยาใหุ้้มืากข่�นเพื�อความืป็ลอดภัย     
ของผู้ป่็วย 

ข้้อจ�ากัด สรุปและข้้อเสนอแนะ 

แหุ้ล�ง ข้อมูืลของการีศ่กษาในครัี� ง นี�  คือ ฐานข้อมูืล 
Thai Vigibase ซ่ิ�งเป็็นฐานข้อมูืลรีายงานเหุ้ตุิการีณ์ไมื�พ่งป็รีะสงค์
ที์� ได้จากการีรีายงานโดยสมัืครีใจของเครืีอข�ายเฝ้้ารีะวัง 
ความืป็ลอดภัยฯ ด้วยวิธี spontaneous reporting เป็็นหุ้ลัก 
ซ่ิ�งมีืข้อจำากัดหุ้ลายป็รีะการี เช้�น จำานวนรีายงานที์�ได้รัีบุติำ�ากว�า
ความืเป็็นจรีิง (underreporting)43,44 อย�างไรีก็ติามืข้อมูืลที์�ได้
สอดคล้องกับุหุ้ลักฐานท์างวิช้าการีที์� เ กี�ยวข้อง สามืารีถ 
นำาข้อมูืลติ�าง ๆ เช้�น ปั็จจัยเสี�ยง ช้นิดและขนาดยา รีวมืถ่ง 
การีเกิดอันติรีกิริียา ไป็ใช้้ในการีกำาหุ้นดมืาติรีการีในการีเข้าถ่ง
ยากลุ�มื statins เพื�อป้็องกันการีเกิด rhabdomyolysis

การีใช้้ยากลุ�มื statins ในคนไท์ยยังคงพบุรีายงานการีเกิด
ภาวะ rhabdomyolysis และพบุการีใช้้ในขนาดสงูกว�าคำาแนะนำา           
รีวมืถ่งใช้้รี�วมืกับุรีายการียาที์�ก�อใหุ้้เกิดอันติรีกิริียากันที์�ส�งผลใหุ้้
เกิดภาวะ rhabdomyolysis นำาไป็สู�การีเสียชี้วิติ แม้ืมีืกฎหุ้มืาย
กำาหุ้นดใหุ้้ยากลุ�มืดังกล�าวนี�ต้ิองรีะบุุคำาเติือนถ่งปั็จจัยเสี�ยง 
และยา ที์� เ พิ� มืความื เ สี� ย งการี เ กิด  myopathy  หุ้ รืีอ 
rhabdomyolysis ของยา CYP3A4 inhibitors เช้�น gemfibrozil 
หุ้รืีอ ยา colchicine เป็็นต้ิน ก็ติามื ดังนั�นเพื�อป้็องกันการีเกิด
ภาวะดังกล�าว หุ้น�วยงานที์�เกี�ยวข้องควรีมีืการีออกมืาติรีการี
ควบุคุมืความืเสี�ยงที์�เกิดข่�น รีวมืถ่งโรีงพยาบุาลควรีสั�งใช้้ยากลุ�มื 
statins อย�างรีะมืัดรีะวัง ติรีวจสอบุการีใช้้ยาอื�น ๆ ของผู้ป็่วย 
รี�วมืด้วยอย�างสมืำ�าเสมือ โดยเฉพาะยาที์�ท์ำาใหุ้้เกิดอันติรีกิริียา  
และหุ้ากรีายงานข้อมูืลมีืรีายละเอียดที์�ครีบุถ้วนจะท์ำาใหุ้ ้
การีวิเครีาะห์ุ้ข้อมูืล ความืสัมืพันธ์ ปั็จจัยติ�าง ๆ  รีวมืถ่งความืเสี�ยง 
ได้สมืบูุรีณ์มืากข่�น
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