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 การส่งเสริมและกาํกบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือด
ขาวตํ่า มีความจาํเป็นอย่างย่ิง เน่ืองจากผูป่้วยมีภาวะภูมิคุ ้มกันบกพร่อง และมีค่าทางเภสัชทางจลนศาสตร์ท่ี
เปล่ียนแปลงไป การส่งเสริมและกาํกบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมโดยเภสัชกรเป็นอีกทางเลือกหน่ึงท่ี
สามารถส่งเสริมการใชย้าตา้นจุลชีพเหมาะสมมากขึ้นได ้การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกท่ีศึกษาบทบาทของเภสัช
กรในการดูแลผูป่้วยท่ีมีภาวะภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวตํ่า การศึกษาน้ีไดด้าํเนินการส่งเสริมและกาํกบัดูแลการใช้
ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ แบบไปขา้งหน้า ตั้งแต่เดือนสิงหาคม 
พ.ศ. 2562 ถึงเมษายน พ.ศ. 2563 มีวตัถุประสงค์หลกัเพื่อเปรียบเทียบความเหมาะสมในการใช้ยาต้านจุลชีพ
เป้าหมายระหว่างหอผูป่้วยท่ีมีเภสัชกรดาํเนินการและ หอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรดาํเนินการ ตามแนวทางการรักษา
ของสมาคมโรคติดเช้ือแห่งประเทศสหรัฐอเมริกา ปีค.ศ. 2010 จากการศึกษาพบว่าผูป่้วยเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือด
ขาวตํ่า 45 คร้ัง ในแต่ละกลุ่ม การมีเภสัชกรดาํเนินการส่งเสริมและกาํกบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม  
ทาํให้เกิดความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพโดยรวมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ โดยพบ
ความเหมาะสมมากกว่าในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรดาํเนินการ (ร้อยละ 88.9 และ 53.3, p < 0.001 ตามลาํดบั) ในกรณีท่ียงั
ไม่ทราบผลเพาะเช้ือพบว่ามีขนาดการใชย้าเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัสําคญัทางสถิติ (ร้อยละ 
97.8 และ 77.8, p = 0.007 ตามลาํดบั) และ ระยะเวลาใชย้าตา้นจุลชีพกรณีท่ีทราบผลเพาะเช้ือแลว้ มีความเหมาะสม
แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัสําคญัทางสถิติ (ร้อยละ 93.2 และร้อยละ 75.6, p = 0.039 ตามลาํดบั) ทั้งน้ีการ
ส่งเสริมและกาํกบัดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเภสัชกรมีอตัราการตายในระยะเวลา 30 วนัไม่
แตกต่างจากกลุ่มควบคุม  (p = 0.772)  และระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม (p = 0.592)  
 การศึกษาน้ีสนบัสนุนเภสัชกรเป็นอีกวิชาชีพหน่ึงท่ีมีบทบาทสําคญัในการส่งเสริมและกาํกบัดูแล
การใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวตํ่า 
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ABSTRACT 
 

 Antibiotic stewardship program (ASP) is a necessary part of febrile neutropenia treatment as a 
result of immunocompromised status and pharmacokinetic alteration in these patients. Pharmacist-driven 
antibiotic stewardship program is one of the meaningful approaches to improve an appropriateness of antibiotic 
usage in numerous aspects. This is the first study to determine role of pharmacist in antibiotic stewardship 
program for febrile neutropenia patients. We prospectively studied at Thammasat university hospital between 
August 2019 to April 2020. The primary outcome of our study is to compare appropriateness of target antibiotics 
between pharmacist-driven ASP group and control group according to IDSA 2010 guideline. The results showed 
45 febrile neutropenia attacks in each group. An appropriateness was significantly higher in pharmacist-driven 
ASP group than the control group (88.9% and 53.3%, p < 0.001). Furthermore, there was greater appropriateness 
of dosage regimen as empirical therapy in pharmacist-driven ASP group than one in the control group (97.8% 
and 77.8%, p = 0.007, respectively) and proper duration of target antibiotics in documented therapy was more 
than one in the control group (93.2% and 75.6%, p = 0.039, respectively). However, pharmacist-driven ASP did 
not influence 30-days mortality and length of stay (p = 0.772 and 0.592, respectively).  
 In conclusion, our study supported that pharmacist could implement antibiotic stewardship 
program for febrile neutropenia patient. Pharmacist-driven ASP could be one of the great opportunities to improve 
antibiotic appropriateness in febrile neutropenia patients. 
 
KEY WORDS: antibiotic stewardship/ febrile neutropenia/ appropriateness/ pharmacist-driven/  
hemato-oncologic patient 
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บทที่ 1 
บทน ำ 

 
ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า เป็นภาวะแทรกซ้อนอย่างหน่ึงท่ีเกิดขึ้นหลงัจากการไดรั้บ

ยาเคมีบ าบัด รวมถึงยาท่ีมีผลข้างเคียงในการกดการท างานของไขกระดูก ส่งผลท าให้ผูป่้วยมี
ภูมิคุม้กนัลดลง และมีโอกาสติดเช้ือไดง้่ายขึ้น ทั้งน้ีก่อใหเ้กิดระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลยาวนาน
ขึ้น รวมทั้งมีอตัราการตายสูงถึงร้อยละ 30 (1) ผูป่้วยท่ีมีภาวะดงักล่าวจ าเป็นตอ้งไดรั้บยาตา้นจุลชีพ
เพื่อครอบคลุมเช้ือก่อโรคท่ีอาจพบได้ในโรงพยาบาลโดยเฉพาะอย่างยิ่งเ ช้ือ Pseudomonas 
aeruginosa ซ่ึงมีอตัราการตายสูง อยา่งไรก็ตามภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า อาจพบเช้ือก่อโรคท่ีเป็น
สาเหตุในกระแสเลือดไดเ้พียงร้อยละ 20 (2) รวมทั้งไม่ทราบแหล่งท่ีมาของไขอ้ย่างชดัเจน ซ่ึงเพิ่ม
โอกาสใชย้าตา้นจุลชีพชนิดออกฤทธ์ิกวา้งเป็นระยะเวลายาวนานขึ้น ส่งผลท าให้เกิดการใชย้าตา้น
จุลชีพเกินความจ าเป็น และอาจส่งผลต่อการด้ือยาในอนาคตได ้อีกทั้งผูป่้วยมะเร็งมีความจ าเป็นตอ้ง
ไดรั้บยาเคมีบ าบดัจนกว่าการรักษาจะส้ินสุด ส่งผลท าให้เกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า และเกิด
การติดเช้ือตามมาไดง้่าย รวมทั้งมีโอกาสไดรั้บยาตา้นจุลชีพบ่อยคร้ังมากกว่าผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บยาเคมี
บ าบัด นอกจากน้ีแล้วย ังพบว่าผู ้ป่วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่ า  มีการเปล่ียนแปลง 
เภสัชจลนศาสตร์มากกว่าผูป่้วยปกติ และการมีภาวะภูมิคุม้กนับกพร่อง จะไม่สามารถก าจดัเช้ือโรค
ไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพ จึงท าใหก้ารไดรั้บขนาดยาปกติในผูป่้วยกลุ่มน้ีพบว่าไม่เพียงพอท่ีจะมีระดบั
อยูใ่นเป้าหมายท่ีตอ้งการได ้

การส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้าก
เมด็เลือดขาวต ่า พบวา่เป็นอีกหน่ึงวิธีท่ีจะช่วยท าใหเ้กิดการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมมากยิ่งขึ้น  
เพื่อสงวนยาต้านจุลชีพชนิดออกฤทธ์ิกว้าง และลดการด้ือยาท่ีอาจเกิดขึ้นในอนาคตได้ โดยมี
การศึกษาท่ีออกมาสนบัสนุนการควบคุมก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมช่วยลดอตัรา
การตายในผูป่้วยมะเร็ง รวมถึงผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ได ้(3) ทั้งน้ีการส่งเสริมและ
ก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมจ าเป็นตอ้งใชส้หสาขาวิชาชีพในการด าเนินการเป็นทีม 
(4) โดยเภสัชกรจะมีบทบาทหน้าท่ีเป็นผูเ้ช่ียวชาญด้านยา และมีหลายการศึกษาท่ีสนับสนุนการ
ควบคุมก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเภสัชกร พบว่าสามารถลดความไม่
เหมาะสมจากการสั่งใชย้าไดอ้ยา่งมีนยัส าคญั (5-9)  

เช้ือก่อโรคท่ีเป็นสาเหตุในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ของแต่ละพื้นท่ีอาจ
แตกต่างกนั โดยในทวีปยุโรป และทวีปอเมริกาเหนือ พบว่าเช้ือแกรมบวกมกัเป็นสาเหตุหลกั (10-
12) ในขณะท่ีประเทศไทยพบว่าเช้ือแกรมลบมกัเป็นสาเหตุหลกั (13) อีกทั้งการศึกษาการส่งเสริม
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และก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมในผูป่้วยโรคมะเร็งมีมาก่อนหนา้น้ีพบวา่ มกัไม่ได้
ระบุจ านวนผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าอย่างชดัเจน และเนน้การศึกษาในยาตา้นจุลชีพท่ี
สามารถครอบคลุมเช้ือแกรมบวกเป็นหลกั ซ่ึงอาจมีบริบทต่างกบัประเทศไทยท่ีพบว่าเช้ือแกรมลบ
มักเป็นสาเหตุหลักมากกว่า (14-19) ดังนั้นการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า ในทางปฏิบติัของประเทศไทย อาจเน้นการ
ควบคุมการใชย้าตา้นจุลชีพท่ีแตกต่างจากทวีปยโุรปและ ทวีปอเมริกาเหนือ 

ปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาท่ีเก่ียวกบับทบาทของเภสัชกรในการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ในประเทศไทยอย่าง
ชดัเจน รวมทั้งการปรับขนาดยา และวิธีการใชย้าให้เหมาะสมกบัผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาว
ต ่า ซ่ึงเป็นหน่ึงในปัจจยัท่ีส าคญัท่ีช่วยเพิ่มความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยกลุ่มน้ี ซ่ึง
อาจน าไปสู่การลดอตัราการตายลงได ้ผูว้ิจยัจึงมีความสนใจท่ีจะศึกษาผลของการส่งเสริมและก ากบั
ดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม ในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าโดยเภสัชกร โดยมี
วตัถุประสงค์หลกั เพื่อเปรียบเทียบอตัราการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม ระหว่างหอผูป่้วยท่ีมี
เภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้
จากเม็ดเลือดขาวต ่า และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรร่วมด าเนินการ  วตัถุประสงคร์องเพื่อเปรียบเทียบ
อตัราการตาย ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาล และปริมาณการใช้ยาตา้นจุลชีพต่อ 1000 วนันอน 
ระหวา่งหอผูป่้วยท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมใน
ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรร่วมด าเนินการ 
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  บทที่ 2 
ทบทวนวรรณกรรม 

 
 
2.1 ภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า 
 

ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า (febrile neutropenia) คือภาวะไขใ้นช่วงท่ีมีปริมาณเม็ด
เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า ซ่ึงเมด็เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลเป็นหน่ึงในกลไกการป้องกนัการติดเช้ือ
แบคทีเรียของร่างกายมนุษย ์โดยมกัจะมีปริมาณลดลงคร่ึงหน่ึง หรืออย่างน้อย 2 ใน 3 ของจ านวน
เซลล์เม็ดเลือดขาวทั้งหมด ดงันั้นเม่ือจ านวนเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิล ลดลง จึงเส่ียงต่อการติดเช้ือ
แบคทีเรียได้มากขึ้นกว่าในสภาวะปกติ และความรุนแรงของการติดเช้ือเพิ่มมากขึ้น รวมทั้งเช้ือ
ประจ าถ่ินในร่างกายซ่ึงไม่ก่อโรคในภาวะท่ีมีภูมิคุม้กนัปกติ อาจท าให้เกิดโรคติดเช้ือไดเ้น่ืองจาก
ภูมิคุม้กนัของร่างกายบกพร่องลง (20) โดยตามนิยามของ National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN) ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า คือมีไข ้โดยวดัอุณหภูมิร่างกายทางปากไดอ้ย่างนอ้ย 38.3 ๐C 
เพียง 1 คร้ัง หรือวดัอุณหภูมิทางปากไดอ้ยา่งนอ้ย 38๐C เป็นระยะเวลาติดกนัอยา่งนอ้ย 1 ชัว่โมง และ
มีเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิล (Absolute neutrophil count [ANC]) ต ่ากว่า 500 เซลล์ต่อลูกบาศก์
มิลลิเมตร (cells/mm3) หรือนอ้ยกวา่ 1,000 เซลลต์่อไมโครลิตร แต่มีแนวโนม้ท่ีจะลดลงนอ้ยกวา่ 500 
ตวัต่อไมโครลิตรในอีก 48 ชัว่โมงถดัไป (21) ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า เกิดจากสาเหตุได้หลาย
ปัจจยัอาทิ เช่น การไดรั้บยาเคมีบ าบดัแต่ละสูตรดงัตารางท่ี 1 และตารางท่ี 2 ไดรั้บการฉายแสงบ าบดั 
และยาบางชนิด เช่น azathioprine ซ่ึงกดภูมิคุม้กนัร่างกายได ้รวมถึงตวัโรคเองดว้ย เช่น โรคมะเร็ง
ทางโลหิตวิทยา โรคไขกระดูกฝ่อ เป็นตน้ ในการประเมินความเส่ียงในเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาว
ต ่า ตามแนวทางการรักษาของ NCCN ดังตารางท่ี 3 และรูปภาพท่ี 1 โดย แบ่งผูป่้วยออกเป็น 2 
ประเภท ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงต ่า สามารถรักษาแบบผูป่้วยนอกได ้และ ผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงสูง 
ท่ีตอ้งเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล หรือผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงต ่า แต่ควรรักษาในโรงพยาบาลเพื่อให้
เกิดความร่วมมือในการใช้ยาอย่างเหมาะสม โดยอาจใช้ เกณฑ์ของ Multinational Association for 
Supportive Care in Cancer (MASCC) ในการร่วมประเมินความเส่ียง ดังตาราง ท่ี 4 โดยหากได้
คะแนนอย่างนอ้ย 21 คะแนนขึ้นไป จะถือว่ามีความเส่ียงต ่าในการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า 
ในขณะท่ีคะแนนนอ้ยกวา่ 21 คะแนน จะถือวา่มีความเส่ียงสูงเพิ่มมากขึ้น (22)  
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ตารางท่ี 1 สูตรยาเคมีบ าบดักบัความเส่ียงสูง ในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
(มากกวา่ร้อยละ 20) ดดัแปลงจากแนวทางการรักษาของ NCCN (23)  

 

โรคมะเร็ง สูตรยาเคมีบ าบดั 
Acute Lymphoblastic 
Leukemia (ALL) 

selected ALL regimens as directed by treatment protocol 

Hodgkin Lymphoma Escalated BEACOPP (bleomycin, etoposide, doxorubicin, 
cyclophosphamide, vincristine, procarbazine, prednisolone) 
Brentuximab vedotin + AVD (doxorubicin, vinblastine, dacarbazine) 

Multiple myeloma DT-PACE (dexamethasone/ thalidomide/ cisplatin/ doxorubicin/ 
cyclophosphamide/ etoposide) and/or bortezomib (VTD-PACE) 

Non-Hodgkin’s 
Lymphomas 

Dose-adjusted EPOCH (etoposide, prednisolone, vincristine, 
cyclophosphamide, doxorubicin) 
ICE (ifosfamide, carboplatin, etoposide) 
Dose-dense CHOP-14 (cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, 
prednisolone) 
MINE (mesna, ifosfamide, mitoxantrone, etoposide) 
DHAP (dexamethasone, cytarabine, cisplatin) 
ESHAP (etoposide, methylprednisolone, cytarabine, cisplatin) 
HyperCVAD (cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin, 
dexamethasone)  

Breast cancer Dose-dense AC (doxorubicin, cyclophosphamide) followed by dose-
dense paclitaxel 
TAC (docetaxel, doxorubicin, cyclophosphamide) 
TC (docetaxel, cyclophosphamide) 
TCH (docetaxel, carboplatin, trastuzumab) 

Kidney cancer doxorubicin/gemcitabine 
Soft tissue sarcoma MAID (mesna, doxorubicin, ifosfamide, dacarbazine) 

doxorubicin 
ifosfamide/doxorubicin 
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ตารางท่ี 1 สูตรยาเคมีบ าบดักบัความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
(มากกวา่ร้อยละ 20) ดดัแปลงจากแนวทางการรักษาของ NCCN (23) (ต่อ) 

 

โรคมะเร็ง สูตรยาเคมีบ าบดั 
Ovarian cancer topotecan 

docetaxel 
Small cell lung cancer topotecan 
Testicular cancer VeIP (vinblastine, ifosfamide, cisplatin) 

VIP (etoposide, ifosfamide, cisplatin) 
TIP (paclitaxel, ifosfamide, cisplatin) 

Bladder cancer Dose-dense MVAC (methotrexate, vinblastine, doxorubicin, cisplatin) 
Bone cancer VAI (vincristine, doxorubicin or dactinomycin, ifosfamide,) 

VDC-IE (vincristine, doxorubicin or dactinomycin, and 
cyclophosphamide alternating with ifosfamide and etoposide) 
Cisplatin/doxorubicin 
VDC (cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin or dactinomycin) 
VIDE (vincristine, ifosfamide, doxorubicin or dactinomycin, 
etoposide) 

Colorectal cancer FOLFOXIRI (fluorouracil, leucovorin, oxaliplatin, irinotecan) 
Head and Neck squamous 
cell carcinoma 

TPF (docetaxel, cisplatin, 5-fluorouracil) 

Melanoma Dacarbazine-based combination with interleukin-2, interferon alfa 
(dacarbazine, cisplatin, vinblastine, interleukin-2, interferon alfa) 

Pancreatic cancer FOLFIRINOX (oxaliplatin, irinotecan, leucovorin, fluorouracil) 
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ตารางท่ี 2 สูตรยาเคมีบ าบดักบัความเส่ียงปานกลางในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
(ร้อยละ 10-20) ดดัแปลงจากแนวทางการรักษาของ NCCN (23) 

โรคมะเร็ง สูตรยาเคมีบ าบดั 
Breast cancer docetaxel 

AC (doxorubicin, cyclophosphamide) plus sequential 
docetaxel (taxane portion only) 
paclitaxel every 21 days 

Non-Hodgkin’s Lymphomas GDP (gemcitabine, dexamethasone, cisplatin/carboplatin)  
CHOP (cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, 
prenisolone) including regimens with pegylated liposomal 
doxorubicin 
CHP (cyclophosaphamide, doxorubicin, prednisolone) plus 
brentuximab vedotin 
bendamustine 

Non-Small cell Lung Cancer cisplatin/paclitaxel 
cisplatin/vinorelbine 
cisplatin/docetaxel 
cisplatin/etoposide 
carboplatin/paclitaxel 
docetaxel 

Cervical cancer cisplatin/topotecan 
paclitaxel/cisplatin 
topotecan 
irinotecan 

Esophageal and gastric 
cancers 

Irinotecan/cisplatin 
epirubicin/cisplatin/5-fluorouracil 
epirubicin/cisplatin/capecitabine 

Small Cell Lung cancer etoposide/carboplatin 
Occult Primary-
Adenocarcinoma 

gemcitabine/docetaxel 
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ตารางท่ี 2 สูตรยาเคมีบ าบดักบัความเส่ียงปานกลางในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
(ร้อยละ 10-20) ดดัแปลงจากแนวทางการรักษาของ NCCN (23) (ต่อ) 

 

โรคมะเร็ง สูตรยาเคมีบ าบดั 
Colorectal cancer FOLFOX (fluorouracil, leucovorin, oxaliplatin) 
Ovarian cancer carboplatin/docetaxel 
Uterine sarcoma docetaxel 

Testicular cancer 
etoposide/cisplatin 
BEP (bleomycin, etoposide, cisplatin) 

Prostate cancer cabazitaxel 
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ตารางท่ี 3 การแบ่งระดบัความเส่ียงในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
ตามแนวทางการรักษาของ NCCN (23) 

 

ความเส่ียงในการเกิด 
ภาวะเมด็เลือดขาวต ่า 

ตวัอยา่งโรคและภาวะ 
ความเส่ียง 

ในการติดเช้ือ 
ต ่า - สูตรเคมีบ าบดัส าหรับการรักษามะเร็งชนิดกอ้น 

- เกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า นอ้ยกวา่ 7 วนั 
ต ่า 

สูง - Autologous HCT 
- Lymphoma 
- Multiple myeloma 
- CLL 
- ไดรั้บยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีเป็น purine analog เช่น 
fludarabine, clofarabine, nelarabine, cladarabine 
- เกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ประมาณ 7-10 วนั 

ปานกลาง 

- Allogeneic HCT including cord blood 
- Acute leukemia กรณีไดรั้บยาเคมีบ าบดัสูตร 
induction หรือ consolidation/maintenance 
- การไดรั้บยา alemtuzumab 
- ภาวะ GVHD ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาสเตียรอยดใ์น
ขนาดสูง (มากกวา่ 20 mg ต่อวนั) 
- เกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มากกวา่ 10 วนั 

สูง 

CLL; chronic lymphocytic leukemia, GVHD; graft-versus-host disease,  
HCT; hematopoietic cell transplant 
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รูปภาพท่ี 1 แนวทางการประเมินความเส่ียงของผูป่้วยในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
ดดัแปลงจากแนวทางการรักษาของ NCCN (11) 

 
 
 

 
 
 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 
 

ประเมินความเส่ียง
ของผูป่้วย 

ความเส่ียงต า่ 
- สามารถใหก้ารรักษาแบบผูป่้วยนอกได ้

- ไม่มีโรคอ่ืนๆร่วม ไม่มีขอ้บ่งช้ีในการ

รักษาแบบผูป่้วยใน หรือตอ้งไดรั้บการดูแล

อยา่งใกลชิ้ด 

- เกิดภาวะเมด็เลือดขาวต ่า แบบรุนแรง 

(ANC นอ้ยกวา่หรือเท่ากบั 100 cells/mm3) 

เป็นระยะเวลานอ้ยกวา่ 7 วนั 

- Eastern Cooperative Oncology Group 

(ECOG) อยูใ่นช่วง 0-1  

- ไม่มีการท างานของตบัผิดปกติ 

- ไม่มีการท างานของไตผิดปกติ 

- MASCC มากกวา่หรือเท่ากบั 21 คะแนน 

 
 

ความเส่ียงสูง 
- MASCC นอ้ยกวา่ 21 คะแนน 

- เกิดไขใ้นขณะท่ีรับการรักษาแบบผูป่้วยใน 

- มีโรคอ่ืนๆร่วม หรือสภาวะร่างกายไม่คงท่ี 

- เกิดภาวะเมด็เลือดขาวต ่า แบบรุนแรง (ANC 

นอ้ยกวา่หรือเท่ากบั 100 cells/mm3) เป็น

ระยะเวลา 7 วนั ขึ้นไป 

- Allogenic HCT 

- มีการท างานของตบัผิดปกติ (เอนไซม ์

aminotransferase มากกวา่ค่าปกติสูงสุด 5 เท่าขึ้น

ไป) 

- มีการท างานของไตผิดปกติ (Creatinine 

clearance นอ้ยกวา่ 30 ml/min) 

- มีการติดเช้ือปอดอกัเสบ หรือการติดเช้ือท่ี

ซบัซอ้นร่วม 

- ไดรั้บยา alemtuzumab 

- เกิดแผลในปาก (mucositis) เกรด 3-4 

 

 
 

พิจารณารักษาแบบผูป่้วยนอก 
หากไม่มีขอ้จ ากดัใดๆ 

 
 

พิจารณารักษาแบบผูป่้วยใน 
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ตารางท่ี 4 เกณฑก์ารประเมินความเส่ียงในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ของ MASCC (22) 
 

ลกัษณะของผูป่้วย คะแนน 
ไม่มีอาการ หรือ อาการรุนแรงนอ้ย 5 
ไม่มีภาวะความดนัโลหิตต ่า  
(systolic blood pressure มากกวา่ 90 mmHg) 

5 

ไม่มีภาวะหลอดลมอุดกั้นเร้ือรัง1 4 
เป็นมะเร็งชนิดกอ้น หรือมะเร็งเมด็ทางโลหิตวิทยาท่ีไม่มีประวติัการ
ติดเช้ือรา หรือไดรั้บยาตา้นเช้ือรากรณีการรักษาโดยยงัไม่ทราบผล
เพาะเช้ือรามาก่อน 

4 

ไม่ไดมี้ภาวะขาดน ้าท่ีตอ้งการสารน ้า 3 
อาการรุนแรงปานกลาง 3 
เป็นผูป่้วยนอก 3 
อายนุอ้ยกวา่ 60 ปี 2 

1 รวมถึงภาวะหลอดลมอกัเสบเร้ือรัง ถุงลมโป่งพอง ค่าปริมาณอากาศท่ีเป่าออกอยา่งรวดเร็วจน
หมด เม่ือหายใจเข้าเต็มท่ี (Forced Expiratory Volume; FEV) ลดลง และผูป่้วยต้องการ การ
บ าบดัดว้ยออกซิเจน และ/หรือ ยาสเตียรอยด ์และ/หรือ ยาขยายหลอดลม 

 
อุบติัการณ์ในการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ในผูป่้วยมะเร็งเม็ดเลือดชาวไทย  

ณ โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ โดยเก็บข้อมูลแบบยอ้นหลงัตั้ งแต่เดือน มกราคม  
พ.ศ. 2551 ถึงเดือนธนัวาคม พ.ศ. 2556 จ านวน 145 ราย พบอตัราการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาว
ต ่า ร้อยละ 14.9 คิดเป็น จ านวน 133 คร้ัง จากการไดรั้บยาเคมีบ าบดัทั้งหมด 893 คร้ัง โดยปัจจยัท่ี
เก่ียวขอ้งกับการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ได้แก่ การได้รับยาเคมีบ าบดัคร้ังแรก (adjusted 
hazard ratio [aHR] 4.1, 95% confidence interval [CI] = 2.0-8.4, p < 0.001), ค่า hemoglobin น้อย
กวา่หรือเท่ากบั 10 g/dL ในวนัท่ีไดรั้บเคมีบ าบดั (aHR 3.7, 95% CI = 1.9-7.2, p < 0.001), ค่า platelet 
นอ้ยกว่าหรือเท่ากบั 140,000 ต่อไมโครลิตรในวนัท่ีไดรั้บเคมีบ าบดั (aHR 2.7, 95% CI = 1.3-5.7, p 
= 0.009) และการได้รับยาเคมีบ าบดัเพื่อรักษามะเร็งเม็ดเลือดชนิด acute myeloid leukemia (aHR 
20.8, 95% CI = 3.4-127.6, p < 0.001) ทั้งน้ีค่าเฉล่ียเดือนท่ีผูป่้วยรอดชีวิตในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้าก
เม็ดเลือดขาวต ่า  พบว่าต ่ากว่าผูป่้วยท่ีไม่มีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ 
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(61.7 เดือน และ 20.8 เดือน ตามล าดับ , Cox’s proportional hazard ratio = 5.0, 95% CI 2.7-9.1,  
p < 0.001) (24) 

การประเมินภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า อาศยัทั้งการตรวจร่างกาย และการตรวจทาง
หอ้งปฏิบติัการ โดยการตรวจร่างกายเพื่อหาต าแหน่งท่ีน่าจะมีการติดเช้ือ ซ่ึงบริเวณท่ีพบไดบ้่อยคือ 
ปาก คอหอย ระบบทางเดินหายใจ ระบบทางเดินอาหาร ผิวหนงั บริเวณท่ีใส่สายสวน บริเวณท่ีเจาะ
ไขกระดูก รวมถึงบริเวณท่ีแทงเขม็ผา่นหลอดเลือดด าดว้ย ส่วนการตรวจทางห้องปฏิบติัการนั้น ควร
เก็บตวัอยา่งเพื่อส่งตรวจหาเช้ือก่อโรค เช่น ผลเพาะเช้ือในเลือด ควรเก็บตวัอยา่งเลือดจากเส้นหลอด
เลือดแดงส่วนปลาย (peripheral) และกรณีท่ีมีสายสวน (catheter) ควรเก็บตวัอยา่งเลือดจากเส้นสาย
สวนดว้ย เก็บตวัอยา่งปัสสาวะ เก็บอุจจาระกรณีมีอาการทอ้งเสียร่วมดว้ย รวมถึงการถ่ายภาพรังสีท่ี
ทรวงอก เป็นตน้ 

เช้ือก่อโรคท่ีมกัเป็นสาเหตุในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ในสหรัฐอเมริกา
มกัพบเช้ือแกรมบวกเป็นหลกั โดยเฉพาะ coagulase-negative staphylococci  (10, 11) ส่วนประเทศ
แถบยุโรปพบว่าเช้ือแกรมบวก และแกรมลบเป็นสาเหตุของการติดเช้ือในกระแสเลือดในผูป่้วยท่ีมี
ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ใกลเ้คียงกนั (12) และส่วนการศึกษาในประเทศสเปนพบว่า เช้ือแกรม
ลบ โดยเฉพาะสายพนัธุ์ท่ีด้ือต่อยาหลายขนานมีแนวโน้มเพิ่มมากขึ้น (25) ในประเทศไทยพบเช้ือ
แบคทีเรียแกรมลบเป็นสาเหตุหลกัในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า (ร้อยละ 77) ซ่ึงแตกต่าง
จากประเทศสหรัฐอเมริกา และประเทศแถบยุโรปบางประเทศ โดยพบ Klebsiella pneumoniae  
มากท่ีสุด (ร้อยละ 25.7) รองลงมาไดแ้ก่ Escherichia coli (ร้อยละ 20.2), Pseudomonas aeruginosa 
(ร้อยละ 12.2), Aeromonas hydrophila (ร้อยละ 6.7), Acinetobacter baumanii (ร้อยละ 5.4), Proteus 
mirabilis (ร้อยละ 1.4) และ Klebseilla oxytoca (ร้อยละ 1.4) ตามล าดบั ทั้งน้ียงัพบว่ามีเช้ือแกรมลบ
ท่ีสร้างเอนไซม์ Extended spectrum beta-lactamase (ESBLs) มากถึงร้อยละ 29 และความไวต่อยา
ตา้นจุลชีพ ceftazidime คิดเป็นร้อยละ 74.1, cefepime คิดเป็นร้อยละ 74.1, piperacillin/tazobactam 
คิดเป็นร้อยละ 87.5, imipenem คิดเป็นร้อยละ 92.9 และ meropenem คิดเป็นร้อยละ 91.1 ส่วน 
เช้ือแกรมบวกพบไดร้้อยละ 16.3 โดยพบเช้ือ methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) 
ร้อยละ 4 ส่วนเช้ือราพบไดถึ้งร้อยละ  6.7 โดยพบ non-albicans Candida spp. ร้อยละ 4 และ Candida 
albicans ร้อยละ 2.7 (13) นอกจากน้ีแลว้มีการศึกษาในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า พบ
อตัราการติดเช้ือแบคทีเรียแกรมลบด้ือยาหลายขนาน (multidrug resistance [MDR]) ในเลือดถึงร้อย
ละ 14.8 โดย P. aeruginosa พบการด้ือยาแบบ MDR ร้อยละ 33.1 ด้ือต่อยากลุ่ม carbapenems ร้อยละ
37.5 และจดัเป็น Extensive drug resistance (XDR) ร้อยละ 25.7 ในขณะท่ีเช้ือ K. pneumoniae พบ
การสร้างเอนไซม์ ESBLs ร้อยละ 35.8 และด้ือต่อยากลุ่ม carbapenem ร้อยละ 6 (2) โดยจากการ
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ส ารวจการติดเช้ือในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า  ในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิม 
พระเกียรติพบเช้ือก่อโรคมากท่ีสุดได้แก่ Enterobacteriaceae (ร้อยละ 32.5) รองลงมาได้แก่ 
Aspergillus spp. (ร้อยละ 24.7) โดยมีอตัราการเกิดเช้ือด้ือยาหลายขนานร้อยละ 18.8 แบ่งเป็น ESBL-
producing Enterobacteriaceae (ร้อยละ  13 .5 ) , MDR- A. baumanii (ร้อยละ  3 .8 )  และ  MDR- 
P. aeruginosa (ร้อยละ 0.8) (26) 

แนวทางการรักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ท่ีมีความเส่ียงสูง หรือตอ้ง
ไดรั้บการรักษาในโรงพยาบาล ส่วนใหญ่มกัเร่ิมดว้ยการให้ยาตา้นจุลชีพท่ีออกฤทธ์ิกวา้งรูปแบบฉีด
เข้าหลอดเลือดด า เพื่อครอบคลุมเช้ือท่ีเป็นสาเหตุโดยเฉพาะเช้ือด้ือยา ทั้ งน้ีควรครอบคลุมเช้ือ  
P. aeruginosa ด้ว ย เ น่ื อ ง จ า กพบอัต ร า ก า รต าย ท่ี สู ง  ซ่ึ ง ย า ต้ า น จุ ล ชีพ ท่ี แนะน า ได้แ ก่  
piperacillin/tazobactam, carbapenems, cefepime และ ceftazidime โดยการใช้ยากลุ่ม beta-lactams 
เพียงตวัเดียวพบว่ามีผลขา้งเคียงจากการใชย้านอ้ยกว่า อตัราการเจ็บป่วยนอ้ยกว่า และอตัราการรอด
ชีวิตไม่แตกต่างจากกลุ่มท่ีได้รับยา beta-lactam ร่วมกับ aminoglycosides (10) และจากการศึกษา
แบบอภิมานวิเคราะห์พบว่ายาทั้ง 4 ตวัน้ีมีประสิทธิภาพใกลเ้คียงกัน แต่อย่างไรก็ตาม ยงัพบผล
การศึกษาท่ีขดัแยง้กนัในการใช้ยา cefepime เพื่อรักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า โดยมี
การศึกษาแบบอภิมานวิเคราะห์พบว่ามีอตัราการตายใน 30 วนัมากกว่าการใช้ยากลุ่ม beta lactams 
ตวัอ่ืนๆ (Risk ratio [RR] 1.41, 95%CI 1.08-1.84) (27) ในขณะท่ีการศึกษาขององคก์ารอาหารและยา
แห่งประเทศสหรัฐอเมริกาพบว่าการใช้ยา cefepime ไม่เพิ่มอตัราการตายอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ 
(RR 1.2 ,95% CI 0.82-1.76) (10) ทั้งน้ีในการเลือกใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือด
ขาวต ่า อยา่งเหมาะสมควรพิจารณาปัจจยัอ่ืนๆร่วมท่ีเก่ียวขอ้งดว้ยเช่น โรคร่วมของผูป่้วย ประวติัการ
ไดรั้บยาตา้นจุลชีพเพื่อการป้องกนัการติดเช้ือระหว่างการไดรั้บยาเคมีบ าบดั ประวติัการติดเช้ือใน
อดีต และอุบติัการณ์เช้ือด้ือยาในแต่ละพื้นท่ี เป็นตน้ รวมทั้งการพิจารณาการใชย้าตา้นจุลชีพร่วมกนั
มากกว่า 1 กลุ่ม อาจจะพิจารณาเฉพาะราย ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ีมีภาวะช็อคจากการติดเช้ือในกระแสเลือด
ร่วมดว้ย โดยอาจมีสาเหตุมาจากเช้ือแกรมบวกเป็นหลกั เป็นตน้   

ระยะเวลาในการใชย้าตา้นจุลชีพในการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ตามแนวทาง
การใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยมะเร็งท่ีมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่าของสมาคมโรคติดเช้ือ
แห่งประเทศสหรัฐอเมริกา (Infectious Disease Society of America ;IDSA) ไดแ้นะน าระยะเวลาใน
การใชย้าตา้นจุลชีพโดยกรณีท่ีพบหลกัฐานการติดเช้ือ หรือมีอาการแสดงของการติดเช้ือท่ีต าแหน่ง
ใดๆในร่างกายอย่างชัดเจน ระยะเวลาการใช้ยาตา้นจุลชีพนั้นจะขึ้นอยู่กับผลเพาะเช้ือท่ีได้ และ
ต าแหน่งของการติดเช้ือ และควรใชย้าตา้นจุลชีพจนกระทัง่พน้ระยะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า 
โดยมีค่า ANC อย่างนอ้ย 500 cells/mm3 ในกรณีท่ีผูป่้วยท่ีไม่ทราบท่ีมาของไข ้ควรใชย้าตา้นจุลชีพ
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จนกระทัง่พน้ระยะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า โดยมีค่า ANC อยา่งนอ้ย 500 cells/mm3 ในขณะ
ท่ีผูป่้วยท่ียงัคงมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า แต่อาการท่ีบ่งบอกว่ามีการติดเช้ือไดรั้บการ
รักษาจนหายแลว้ อาจพิจารณาให้ยากลุ่ม fluoroquinolones รูปแบบรับประทานจนกระทัง่พน้ระยะ
เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า (10) อย่างไรก็ตามค าแนะน าดงักล่าวอาจท าให้เกิดการใช้ยาตา้น 
จุลชีพยาวนานมากยิ่งขึ้น   ในขณะท่ีแนวทางการรักษาของ 4th European Conference on Infections 
in Leukemia (ECIL-4) แนะน าวา่เดิมมกัมีการใชย้าตา้นจุลชีพแบบออกฤทธ์ิกวา้งจนกวา่จะพน้ภาวะ
เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่าเป็นมาตรฐานในการรักษา โดยมีท่ีมาจากการศึกษาของ Pizzo et al 
ในปีค.ศ. 1979 ซ่ึงจ านวนผูป่้วยในการศึกษาค่อนขา้งนอ้ย และพบวา่การหยุดยาตา้นจุลชีพในวนัท่ี 7 
ท่ีมีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่ามีการติดเช้ือ และอตัราการตายท่ีมากกว่ากลุ่มท่ีใช้ยาตา้น 
จุลชีพนานจนกระทัง่พน้ภาวะเมด็เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า (12) 

 

2.2 ปัญหาการใช้ยาต้านจลุชีพท่ีพบในผู้ป่วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า 
 

ในการใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า นั้น ควรค านึงถึงหลาย
ปัจจยัท่ีเก่ียวขอ้งร่วมดว้ย เช่น เช้ือก่อโรคท่ีควรครอบคลุม ขนาดยาท่ีไดรั้บ เภสัชจลนศาสตร์ โดย
ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มกัมีค่าเภสัชจลนศาสตร์ท่ีแตกต่างจากผูป่้วยทัว่ไป ดงันั้นการ
ใชข้นาดยาตามปกติในการรักษาอาจไม่เพียงพอ ทั้งน้ีผูป่้วยท่ีมีโรคมะเร็ง มกัเกิดสภาวะผอมหนงัหุ้ม
กระดูก (cachexia) ระดบัโปรตีนแอลบูมินในร่างกายต ่า หรือเกิดภาวะน ้ าเกินในส่วนใดส่วนหน่ึง
ของร่างกาย (effusion) ซ่ึงส่งผลต่อท าใหป้ริมาตรการกระจายเพิ่มขึ้น อีกทั้งเพิ่มการขบัยาออกไต ท า
ให้ส่งผลกระทบต่อระดับยาลดลงได้ โดยเฉพาะอย่างยิ่งในกลุ่มยาท่ีมีความชอบน ้ า เ ช่น  
beta-lactams, aminoglycosides และ glycopeptides เป็นตน้ ดงันั้นการใชย้าตา้นจุลชีพในขนาดปกติ
อาจไม่เพียงพอ (28-29) ดงัเช่นยากลุ่ม beta-lactams พบวา่ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า มกัมี
ค่าคร่ึงชีวิตของยาสั้นลง และมีปริมาตรการกระจายตวัเพิ่มมากขึ้น การขจดัยาเพิ่มมากขึ้น ทั้งใน
การศึกษาระดบัสัตวท์ดลอง และมนุษย ์นอกจากน้ีผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มกัมีระบบ
ภูมิคุม้กนับกพร่องกว่าคนปกติ ท าให้ร่างกายไม่สามารถอาศยัภูมิคุม้กนัของตนเองในการต่อสู้กบั
เช้ือโรคได ้ดงันั้นการใชย้าตา้นจุลชีพเป็นส่ิงท่ีส าคญัส าหรับผูป่้วยกลุ่มน้ีมาก และจากการศึกษาก่อน
หนา้น้ีในหนูทดลองท่ีเหน่ียวน าท าใหเ้กิดภาวะเม็ดเลือดขาวต ่า พบวา่เป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ของ
ยาท่ีต้องการคือร้อยละของเวลาท่ีระดับยาอยู่เหนือค่าความเข้มข้นต ่าท่ีสุดท่ีสามารถยบัย ั้งการ
เจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรีย (Minimal Inhibitory Concentration [MIC]) (%T > MIC) เพิ่มสูงขึ้น
กว่าปกติร้อยละ 50 - 100 อีกทั้งพบว่าร้อยละ 80 ของผูป่้วยท่ีมีการตอบสนองทางคลินิกท่ีดี มกัมีค่า
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เป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ของยา meropenem %T > MIC มากกวา่ร้อยละ 75 (p = 0.01) (30) โดยค่า
เป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ของยาตา้นจุลชีพท่ีใช้บ่อยในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ดงั
แสดงในตารางท่ี 5 

ตารางท่ี 5 ค่าเป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ของยาตา้นจุลชีพท่ีใชบ้่อย 
ในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า (28) 

กลุ่มยาตา้นจุลชีพ เป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ 
ของยาตา้นจุลชีพท่ีตอ้งการ 

แนวทางการใชย้าเพื่อใหไ้ดต้าม
เป้าหมายเภสัชพลนศาสตร์ 

beta-lactam 
antibiotics  

% fT>MIC: 40%–70% 
80%–100% ในผูป่้วยท่ีมีภูมิคุม้กนั
บกพร่อง  

พิจารณาการหยดยาเป็นระยะ
เวลานานยิง่ขึ้น หรือหยดยา
ต่อเน่ือง 

Aminoglycosides  AUC0–24/MIC: >150  พิจารณาใหย้าวนัละคร้ัง และ
ควรติดตามวดัระดบัยา  

Glycopeptides: 
vancomycin  

AUC0–24/MIC: >400  
(total drug, protein binding 50%)  

ควรติดตามวดัระดบัยา  

Lipopeptides: 
daptomycin  

AUC0–24/MIC: >800  
(total drug, protein binding 90%) 

ใหย้าในขนาดสูงวนัละคร้ัง และ
ควรติดตามวดัระดบัยา  

Oxazolidinones: 
linezolid  

AUC0–24/MIC: >100 และ % T > MIC: > 
85% (total drug, protein binding 30%)  

ควรติดตามวดัระดบัยา  

Quinolones  fAUC0-24/MIC: 70–90 และ >250 กรณีท่ี
ตอ้งการประสิทธิภาพของยาอยา่งสูงสุด 

ใหย้าในขนาดสูง และควร
ติดตามวดัระดบัยา  

AUC0-24 /MIC; area under the curve 0-24 hr above the minimal inhibitory concentration, fAUC0-24 

/MIC; free area under the curve 0-24 hr above the minimal inhibitory concentration,  T>MIC; time 
above the minimal inhibitory concentration,  fT>MIC; free time above the minimal inhibitory 
concentration 

 
นอกจากน้ีแลว้ระยะเวลาการเร่ิมใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมเม่ือไดรั้บการวินิจฉัยว่า

มีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า  เป็นอีกหน่ึงตวัแปรท่ีส าคญัในการรักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ด
เลือดขาวต ่า  เน่ืองจากหากผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพท่ีเหมาะสมเม่ือไดรั้บการวินิจฉยัวา่มีภาวะไขจ้าก
เม็ดเลือดขาวต ่า นานกว่า 3 ชัว่โมง พบว่าส่งผลต่ออตัราการตายใน 30 วนัไดม้ากยิ่งขึ้น (Odd ratio 
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[OR] 1.57, p = 0.04) (31) อีกทั้งจากแนวทางการรักษาของ IDSA แนะน าว่าผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้าก
เมด็เลือดขาวต ่า ควรไดรั้บยาตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมภายใน 2 ชัว่โมง (10)  

 ระยะเวลาการใชย้าตา้นจุลชีพในการรักษา จดัเป็นอีกปัจจยัส าคญัท่ีควรค านึงถึงในการ
ใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า เน่ืองจากหากมีการใชย้าเป็นระยะเวลานาน 
และใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างไม่เหมาะสม อาจส่งเสริมท าให้เกิดเช้ือด้ือยาเพิ่มมากขึ้น ในปัจจุบันมี
การศึกษาท่ีสนบัสนุนวา่สามารถหยดุยาตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ก่อนท่ีจะ
พน้ระยะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่าโดยไม่เพิ่มอตัราการตายจากการติดเช้ือแบคทีเรียมากขึ้น  
โดยอาจพิจารณาระยะเวลาการหยุดใชย้าตา้นจุลชีพ เม่ือผูป่้วยไม่มีไขอ้ย่างนอ้ยติดกนั 2 วนั ไม่ไดมี้
หลกัฐานการติดเช้ืออย่างชดัเจน และไดรั้บยาตา้นจุลชีพมาแลว้อย่างน้อย 72 ชัว่โมง โดยมีสภาวะ
ร่างกายคงท่ี (12) และการศึกษาของ Le Clech L et al พบว่าการใช้ยาต้านจุลชีพระยะสั้ นเป็น
ระยะเวลา 5 วนั ในผูป่้วยท่ีมีไขไ้ม่ทราบสาเหตุ มีอตัราการตายในโรงพยาบาล การเขา้รับการรักษา
ในหอผูป่้วยวิกฤติ และการกลบัมามีไขใ้หม่ ไม่แตกต่างจากกลุ่มท่ีพิจารณาหยุดยาตา้นจุลชีพตาม
แนวทางการรักษาของ ECIL-4 อย่างมีนัยส าคัญ (32) ดังนั้นการใช้ยาต้านจุลชีพเป็นระยะเวลา
ยาวนานอย่างไม่เหมาะสม จะส่งเสริมให้เกิดแบคทีเรียด้ือยาและ ผลขา้งเคียงของยาเพิ่มมากขึ้น 
รวมทั้งค่าใชจ่้ายสูงขึ้น จึงควรมีการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม โดยอาจพิจารณาลดความกวา้ง
ของขอบเขตการออกฤทธ์ิของยาให้แคบลง และ ระยะเวลาการใช้ยาให้สั้นลง เม่ือทราบผลเพาะเช้ือ
(2) นอกจากน้ีแลว้การตรวจวดัระดบั procalcitonin เพื่อเป็นแนวทางในการหยุดใชย้าตา้นจุลชีพใน
ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ยงัไม่มีการศึกษาท่ีรองรับมากเพียงพอ เน่ืองจากผูป่้วยบางราย
อาจมีระดบั procalcitonin สูงตั้งแต่เร่ิมตน้แลว้ โดยมีปัจจยัมาจากโรคมะเร็งของผูป่้วยเองดว้ย เช่น 
โรคมะเร็งทางเม็ดเลือด จะพบค่าเฉล่ียของระดบั procalcitonin สูงกว่ามะเร็งชนิดกอ้น (0.230 ng/ml 
และ 0.156 ng/ml ตามล าดบั, p < 0.0001) (33) และการวดัระดบั procalcitonin เพื่อแยกระหว่างการ
ติดเช้ือท่ีอาจพบ หรือไม่พบเช้ือในกระแสเลือด หรือการติดเช้ือในอวยัวะโดยมีอาการแสดงทาง
คลินิก และการเกิดไขไ้ม่ทราบสาเหตุชดัเจน พบว่ามีค่าความไวเพียงร้อยละ 55 และค่าความจ าเพาะ
ร้อยละ 89.8 (34) ดงันั้นการน ามาใชใ้นทางปฏิบติัจริงยงัไม่แพร่หลายมากนกั  

ผลของการใชย้าตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า อย่างไม่เหมาะสม 
พบว่าท าใหอ้ตัราการตายเพิ่มขึ้นไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยอา้งอิงจากการศึกษาแบบยอ้นหลงั
ของ Tang et al หากผูป่้วยไม่ไดรั้บยาตา้นจุลชีพท่ีเหมาะสมใน 72 ชัว่โมงแรกของการรักษาภาวะไข้
จากเมด็เลือดขาวต ่า พบวา่มีอตัราการตายใน 7 วนัมากกวา่อยา่งมีนยัส าคญั (ร้อยละ 29.9 และร้อยละ 
7 ตามล าดบั, p < 0.05) ซ่ึงเป็นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัอตัราการตายเพิ่มขึ้นอีกดว้ย (OR 4.860, 95% CI 
1.541 – 15.323, p = 0.013) (35) และในการศึกษาของ Martinez-Nadal et al พบว่าการใช้ยาต้าน 
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จุลชีพกรณีท่ีไม่ทราบผลเพาะเช้ืออยา่งไม่เหมาะสม พบอตัราการตายเพิ่มมากขึ้นในผูป่้วยท่ีติดแกรม
ลบ โดยเฉพาะอยา่งยิง่ในเช้ือ P. aeruginosa (ร้อยละ 48 และร้อยละ 31 ตามล าดบั, p < 0.027) อีกทั้ง
เป็นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัอตัราการตายเพิ่มขึ้นเช่นกนั (aOR 3.02, 95% CI 1.29-7.07, p = 0.011) (25) 
ส่วนการศึกษาในประเทศไทย พบการศึกษาขอ้มูลแบบยอ้นหลงั 6 ปี ในผูป่้วยมะเร็งเม็ดเลือดท่ีมี
ภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ณ โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ โดยส ารวจความเหมาะสม
ในการใชย้าตา้นจุลชีพ และนิยามความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพคือ การใชย้าในขนาดและ
ความถ่ีท่ีเหมาะสม รวมทั้งมีความไวต่อเช้ือก่อโรค จากผลการศึกษาพบวา่ยาตา้นจุลชีพท่ีมีอตัราการ
ใชสู้งสุด ไดแ้ก่ ยา piperacillin/tazobactam คิดเป็นร้อยละ 49.6 รองลงมาไดแ้ก่ ceftazidime (ร้อยละ 
23.3) และcarbapenems (ร้อยละ 19.6) ตามล าดบั โดยมีอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมกรณี
ยงัไม่ทราบเช้ือก่อโรคร้อยละ 75.2  ซ่ึงในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมพบ
อตัราการตายใน 30 วนั ร้อยละ 14 และอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพในช่วงท่ีทราบผลเพาะเช้ือก่อโรค
แลว้อย่างเหมาะสมร้อยละ 78.5 โดยมีอตัราการตายใน 30 วนัเท่ากบัร้อยละ 32  และเม่ือพิจารณา
เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มผูป่้วยท่ีรักษาหาย และเสียชีวิต พบว่าในกลุ่มผูป่้วยท่ีรักษาหายมีอตัราการ
ใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 81.1 และ 51.9 ตามล าดับ , p = 
0.002) ซ่ึงสอดคลอ้งกบัปัจจยัการไดรั้บยาตา้นจุลชีพอย่างไม่เหมาะสมทั้งกรณีไม่ทราบผลเพาะเช้ือ 
และทราบผลเพาะเช้ือแลว้ จะท าให้เกิดการเสียชีวิตในระยะเวลา 30 วนั อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ 
(aOR 9.54, 95% CI = 1.09 -82.37, p = 0.041) (26) 
 

2.3 การศึกษาที่เกีย่วข้องกบัการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม
ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า และบทบาทของเภสัชกร 
 

สมาคมโรคติดเช้ือแห่งประเทศสหรัฐอเมริกาไดส้นบัสนุนให้ด าเนินการส่งเสริมและ
ก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเฉพาะอย่างยิ่งในกรณีผูป่้วยมะเร็งชนิดกอ้น หรือ
เม็ดเลือดท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า  (weak recommendation, low-quality evidence) (10, 36) 
โดยมีหลกัฐานทางวิชาการท่ีสนับสนุนการด าเนินการเพื่อลดการใช้ยาตา้นจุลชีพเกินความจ าเป็น 
เช่น การศึกษาของ Nucci et al เปรียบเทียบผลการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ตามแนวทาง
การรักษาของ IDSA ปีค.ศ. 1997 กบัการรักษาตามมาตรฐานในผูป่้วยมะเร็งทางโลหิตวิทยา หรือ
ผูป่้วยปลูกถ่ายไขกระดูกพบว่า กลุ่มท่ีไดรั้บการรักษาตามแนวทางการรักษาของ IDSA ปีค.ศ. 1997 
มีการใชย้ากลุ่ม glycopeptides ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 43 และร้อยละ 73 ตามล าดบั, 
p = 0.0008) อตัราการรักษาหาย ระยะเวลาไขล้ดลง ระยะเวลาการใชย้าตา้นจุลชีพในการรักษา และ
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อตัราการตายไม่แตกต่างกนั (37) นอกจากน้ีแลว้ยงัมีการศึกษาท่ีพบว่าการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยมะเร็ง สามารถลดอตัราการตายไดอ้ย่างมีนยัส าคญัทาง
สถิติ (Hazard ratio [HR] 0.36, 95% CI 0.14 – 0.92) และพบว่ากลุ่มท่ีรอดชีวิตมีอตัราการให้ความ
ร่วมมือกบัการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ด
เลือดขาวต ่า มากกว่ากลุ่มท่ีเสียชีวิตอย่างมีนัยส าคญั (ร้อยละ 56.1 และ 20.7 ตามล าดบั , HR 0.21, 
95% CI 0.08 – 0.53) ส่วนการให้ความร่วมมือกับการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพ
อยา่งเหมาะสมในผูป่้วยมะเร็ง พบวา่อตัราการตายลงได ้(HR 0.36, 95% CI 0.14 – 0.92) (3)  

จากการศึกษาเก่ียวกับผลของการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า พบว่ายงัมีการศึกษาจ านวนไม่มากดงัรายละเอียด
ในตารางท่ี 6  (14-19) ส่วนใหญ่มกัมีเป้าหมายของการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพ
อย่างเหมาะสมในผูป่้วยมะเร็ง ไดแ้ก่ ประสิทธิภาพ ความปลอดภยั การลดอตัราการด้ือยา และ การ
ลดค่าใช้จ่าย เป็นต้น (38) ทั้ งน้ีมีการน าวิธีการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสมของผูป่้วยโดยทัว่ไปมาประยกุตใ์ชใ้นผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ดงัน้ี 

 
2.3.1 การจ ากดัการใช้ยาต้านจุลชีพ (Antibiotic restriction)    
จากการศึกษาของ Shaikh et al พบว่าเม่ือมีการจ ากดัการใชย้า vancomycin หลงัจากใช้

ยาอยา่งนอ้ย 72 ชัว่โมง ในสถาบนัผูป่้วยมะเร็ง สามารถลดจ านวนการติดเช้ือ vancomycin-resistance 
enterococci (VRE) ลงไดจ้าก 0.437 เป็น 0.229 ต่อ 1000 วนันอน (p = 0.008) และลดอตัราการใชย้า 
vancomycin ลงอย่างมีนัยส าคญั (p < 0.001) (39) แต่อย่างไรก็ตามการด าเนินการดังกล่าวอาจไม่
สามารถน ามาประยุกตใ์ช้ไดก้บัผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าไดทุ้กราย และในทุกสถาบนั 
เพราะอาจท าใหเ้กิดความล่าชา้ในการไดรั้บยาตา้นจุลชีพ ซ่ึงส่งผลอนัตรายต่อผูป่้วยได้ 

 
2.3.2 การหมุนเวียนการใช้ยาต้านจุลชีพ (Antibiotic cycling) 
มีการศึกษาท่ีแสดงให้เห็นว่าการสลับเปล่ียนหมุนเวียนการใช้ยา  cefepime  และ 

piperacillin/tazobactam ร่วมกบั amikacin ในการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ส่งผลต่ออตัรา
การตายไม่แตกต่างจากก่อนการเร่ิมใช้มาตรการการสลับเปล่ียนหมุนเวียนการใช้ยาต้านจุลชีพ 
รวมทั้งอตัราการเกิดเช้ือด้ือยา VRE ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ ( incidence rate ratio 
0.982; 95% CI 0.65 – 1.48; p = 0.99) (40) อยา่งไรก็ตามผลการศึกษาการใชว้ิธีการหมุนเวียนการใช้
ยาตา้นจุลชีพในผูป่้วยมะเร็ง ยงัมีขอ้มูลท่ีขดัแยง้กนัอยู่ ทั้งในดา้นประสิทธิภาพ ความปลอดภยั และ
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ผลต่อเช้ือแบคทีเรียด้ือยา (38) อีกทั้งจากแนวการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่าง
เหมาะสมของ IDSA ไม่แนะน าวิธีการดงักล่าวอีกเช่นกนั (10) 

2.3.3 วิธีการติดตามความเหมาะสมของการส่ังใช้ยาต้านจุลชีพเป้าหมาย และให้
ค าแนะน าการปรับยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมแก่แพทย์ผู้ส่ังใช้ยา (Prospective audit and 
feedback) 

มีหลายการศึกษาท่ีบ่งบอกถึงผลของวิธีการติดตามความเหมาะสมของการสั่งใชย้าตา้น
จุลชีพเป้าหมาย และให้ค  าแนะน าการปรับยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมแก่แพทยผ์ูส้ั่งใชย้าในผูป่้วย
มะเร็ง สามารถลดปริมาณการใช้ยาต้านจุลชีพโดยรวม (Defined daily dose [DDD]) (15-16) ลด
อตัราการตายในกลุ่มท่ีมีการติดตามความเหมาะสมของการสั่งใช้ยา และให้ค  าแนะน าการปรับ 
ยาตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมแก่แพทยผ์ูส้ั่งใชย้า เม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการควบคุมก ากบั
ดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม (ร้อยละ 11 และ 30 ตามล าดบั, p = 0.024) และอตัราการใช้
ยาอย่างเหมาะสมเพิ่มมากขึ้น ทั้งการเพิ่มยา และการปรับเปล่ียนยา (p = 0.006) หรือการเลือกใชย้าท่ี
มีขอบเขตการออกฤทธ์ิแคบลง การใช้ยาตา้นจุลชีพเดิมต่ออย่างเหมาะสม และการหยุดใช้ยา (p < 
0.006)  โดยไม่ไดก่้อใหเ้กิดอนัตรายต่อผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า มากขึ้น (19) นอกจากน้ี
ยงัพบว่าช่วยลดค่าใช้จ่าย ลดการเกิดเช้ือด้ือยา เช่น เช้ือ E. coli ท่ีด้ือต่อยา piperacillin/tazobactam 
และ ceftazidime หรืออาจไม่ไดมี้ผลเปล่ียนแปลงอตัราการเกิดเช้ือด้ือยาแตกต่างจากเดิมมากนกั (16, 
38) ทั้งน้ีการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยวิธีการติดตามความ
เหมาะสมของการสั่งใช้ยาต้านจุลชีพเป้าหมาย และให้ค  าแนะน าการปรับยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสมแก่แพทยผ์ูส้ั่งใชย้า เป็นอีกหน่ึงวิธีท่ีทาง IDSA แนะน า และสามารถน ามาประยุกต์ใช้ได้
ในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า (10, 38)   

 
2 .3.4 การปรับลดขอบเขตการออกฤทธิ์ ของยา และการหยุดใช้ยาต้านจุลชีพ    

(De-escalation and discontinuation) 
จากการศึกษาของ Kroll et al ศึกษาผลทางดา้นประสิทธิภาพ และความปลอดภยัใน

การปรับลดขอบเขตการออกฤทธ์ิของยาต้านจุลชีพจากยาท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิกวา้ง เช่น 
piperacillin/tazobactam, cefepime, meropenem หรือ aztreonam ร่วมกับยาท่ีมีฤทธ์ิครอบคลุมเช้ือ 
แกรมบวก เปล่ียนเป็นยา levofloxacin ในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า และไดรั้บยาตา้นจุล
ชีพท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิกวา้งมาอยา่งนอ้ย 14 วนัแลว้แบบเก็บขอ้มูลยอ้นหลงั พบวา่จ านวนของ
ผูป่้วยท่ียงัคงไม่มีไข ้หรือไม่มีการติดเช้ือใหม่ เม่ือปรับเปล่ียนมาแลว้ 72 ชัว่โมง ในกลุ่มท่ีไดรั้บการ
ปรับเปล่ียนเป็นยา levofloxacin มีจ านวนใกลเ้คียงกบักลุ่มท่ียงัคงยาท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิกวา้งไว้
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ต่อเน่ืองอีก 72 ชั่วโมง หลังจากได้รับยามาเป็นระยะเวลา 14 วนัแล้ว (ร้อยละ 61.5 และ 80.7 
ตามล าดบั,p = 0.11) (41) และจากการศึกษาวิเคราะห์ผลในช่วงระยะเวลาท่ีมีการส่งเสริมการปรับลด
ขอบเขตการออกฤทธ์ิของยากลุ่ม beta-lactam ตามการจดัอนัดบัของ Weiss et al และการหยุดใช้ยา
ตา้นจุลชีพเม่ือครบก าหนดระยะเวลาของการรักษา พบว่ามีแนวโน้มการใช้ยากลุ่ม carbapenems 
ลดลงอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (level change = -135.28 ± 59.49 ,p = 0.04 ;trend change = -1.97± 
13.5 ,p = 0.89) ซ่ึงสอดคลอ้งกบัปริมาณการใชย้ากลุ่ม carbapenems โดยรวม (DDD) ท่ีลดลงเฉล่ีย 
135.28 DDD/1000 อตัราการครองเตียง นอกจากน้ียงัพบวา่อตัราการกลบัมาติดเช้ืออีกคร้ัง อตัราการ
ยา้ยไปหอผูป่้วยวิกฤติ อตัราการติดเช้ือแบคทีเรียในกระแสเลือด และอตัราการติดเช้ือ C. difficile 
ไม่ไดแ้ตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติในช่วงก่อนเร่ิมกระบวนการส่งเสริมการปรับลดขอบเขต
การออกฤทธ์ิของยา และการหยุดใช้ยาต้านจุลชีพ และหลังจากการด าเนินการ ( 42) ดังนั้ น
กระบวนการดงักล่าวอาจเป็นอีกหน่ึงกลยุทธ์ท่ีน ามาปรับใชไ้ดใ้นผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาว
ต ่า   

การปรับขนาดยาให้เหมาะสมกบัผูป่้วยแต่ละราย (dose optimization) เป็นอีกบทบาท
หน่ึงของเภสัชกรในการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมท่ีจะช่วยให้เพิ่ม
ผลการรักษาท่ีดีขึ้น และลดอตัราการเกิดเช้ือด้ือยาได้ อีกทั้งจากค าแนะน าของศูนย์ควบคุมและ
ป้องกันโรคของประเทศสหรัฐอเมริกา (Centers for Disease Control and Prevention [CDC]) การ
ส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเภสัชกร สามารถกระท าได้
หลากหลายวิธีรวมทั้งการปรับขนาดยาให้เหมาะสมกบัผูป่้วยแต่ละราย หากผูป่้วยไม่ไดรั้บการปรับ
ขนาดยาท่ีเหมาะสมอาจส่งผลต่อการรักษาได ้โดยหากมีขนาดยาท่ีต ่าเกินไปจะท าให้การรักษาไม่
ได้ผล และมีโอกาสท่ีเกิดเช้ือด้ือยาได้ในอนาคต ในขณะท่ีการให้ขนาดยาท่ีสูงเกินไป จะท าให้
ผลขา้งเคียงจากยาไดม้ากขึ้น การปรับขนาดยาให้เหมาะสมกบัผูป่้วยแต่ละรายนั้นรวมถึงการปรับ
ขนาดยาให้เหมาะสมกบัน ้ าหนักตวั ค่าการท างานของตบั และไตของผูป่้วย การปรับขนาดยาให้
เหมาะสมกับเช้ือก่อโรคท่ีเป็นสาเหตุ บริเวณท่ีสงสัยการติดเช้ือ และการปรับวิธีการใช้ยาให้
เหมาะสมกบัคุณสมบติัเภสัชจลนศาสตร์ และเภสัชพลนศาสตร์ของยา เพื่อท าให้มีระดบัยาเพียงพอ
กบัเป้าหมายของเภสัชพลนศาสตร์ของยาแต่ละชนิด ดงัเช่นการเพิ่มระยะเวลาการหยดยากลุ่ม beta-
lactams ใหน้านยิง่ขึ้น จะช่วยเพิ่มระยะเวลาท่ีมียาอยูเ่หนือค่า  MIC ไดน้านมากยิง่ขึ้น เป็นตน้ (43)  

ทั้งน้ีในการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสม เภสัชกรสามารถ
เป็นผูน้ า หรือร่วมด าเนินการกบัหลากหลายสหสาขาวิชาชีพ โดยพบว่ามีหลายการศึกษาจ านวนมาก
ท่ีสนับสนุนการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเภสัชกร พบว่า
สามารถลดความไม่เหมาะสมจากการสั่งใชย้าไดอ้ยา่งมีนยัส าคญั เม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มท่ีไม่มีการ



กิตติยา จนัทรธานีวฒัน์  ทบทวนวรรณกรรม / 20 

ด าเนินการ หรือด าเนินการโดยอายรุแพทยโ์รคติดเช้ือ นอกจากน้ียงัสามารถลดค่าปริมาณผลรวมของ
การใช้ยาตา้นจุลชีพเป้าหมาย และลดค่าใช้จ่ายของโรงพยาบาลได้อีกดว้ย (5 , 6)โดยการศึกษาใน
ประเทศไทย พบว่ามีการศึกษาเปรียบเทียบการประเมินการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมระหว่าง
เภสัชกร ณ โรงพยาบาลศิริราช โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ และโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระ
เกียรติ พบผลการศึกษาไปในแนวทางเดียวกนัคือ การด าเนินการโดยเภสัชกรพบว่าสามารถเพิ่ม
ความเหมาะสมในการสั่งใช้ยาตา้นจุลชีพมากขึ้น เม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่มท่ีได้รับการรักษาตาม
มาตรฐาน อีกทั้งอตัราการตาย และผลการรักษาท่ีดี รวมทั้งผลทางจุลชีววิทยาท่ีดีไม่ดอ้ยกว่ากลุ่มท่ี
ไม่มีเภสัชกรร่วมด าเนินการ (7-9) 
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บทที่ 3 
วิธีการวิจัย 

 

 

3.1 รูปแบบการวิจัย  

 การศึกษาน้ีด าเนินการในรูปแบบไปขา้งหนา้ (Prospective cohort study) ในหอผูป่้วย
อายรุกรรมของโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 4 แห่ง โดยแบ่ง
ออกเป็นกลุ่มควบคุมจ านวน  2 แห่ง และกลุ่มทดลองจ านวน 2 แห่ง ในกลุ่มควบคุม คือหอผูป่้วยท่ีมี
เภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมประกอบดว้ยหอผูป่้วย
อายุรกรรมสามัญหญิงและ อายุรกรรมชายพิเศษ  และกลุ่มทดลอง คือหอผู ้ป่วยท่ีมีเภสัชกร
ด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมประกอบด้วยหอผู ้ป่วย 
อายรุกรรมสามญัหญิงและ อายรุกรรมชายพิเศษ 

3.2 วัตถุประสงค์ 

3.2.1 วัตถุประสงค์หลกั 
3.2.1.1 เปรียบเทียบอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม ระหว่างหอ

ผูป่้วยท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรด าเนินการ 
3.2.2 วัตถุประสงค์รอง 

3.2.2.1 เปรียบเทียบอตัราการตายในระยะเวลา 30 วนั ระหวา่งหอผูป่้วยท่ี
มีเภสัชกรด าเนินการ และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรด าเนินการ 

3.2.2.2 เปรียบเทียบระยะเวลาการนอนโรงพยาบาล ระหวา่งหอผูป่้วยท่ีมี
เภสัชกรด าเนินการ และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรด าเนินการ 

3.2.2.3 เปรียบเทียบปริมาณการใช้ยาต้านจุลชีพเป้าหมาย (DDD) 
ต่อ 1000 วนันอน ระหวา่งหอผูป่้วยท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ และหอผูป่้วยท่ีไม่มีเภสัชกรด าเนินการ 

3.3 สมมติฐานของการศึกษา 
 การศึกษาน้ีมีสมมติฐานวา่งคือ การด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้น

จุลชีพอยา่งเหมาะสมไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม และสมมติฐานทางเลือกคือ การด าเนินการส่งเสริม
และก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุม 
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3.4 นิยามค าศัพท์ในการศึกษา 
3.4.1 ยาเป้าหมาย 
หมายถึงยาท่ีมีวตัถุประสงค์ใช้ในการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ตามแนวทาง

การรักษาของ IDSA ปีค.ศ. 2010 และ NCCN ปี ค.ศ. 2019 เช่น ceftazidime, cefepime, meropenem,  
piperacillin/tazobactam และ imipenem เป็นตน้ 

3.4.2 ความเหมาะสมในการใช้ยาต้านจุลชีพ 
หมายถึง ความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพจากการประเมินโดยแบ่งออกเป็น  2 

ขั้นตอน และใชเ้กณฑโ์ดยอา้งอิงจากการศึกษาของ Madran et al (19) และการศึกษาของ Kollef et al 
(44-46) ดงัน้ี 

ขั้นตอนท่ี 1 การเร่ิมใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม โดยไม่ทราบผลเพาะเ ช้ือ 
(empirical therapy) 

 1. ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม ไดแ้ก่ 
1.1 ผูป่้วยตอ้งไดรั้บการวินิจฉยัวา่มีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
1.2 ผูป่้วยมีความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ดงัรูปท่ี 1 
1.3 ผูป่้วยไม่มีประวติัแพย้าตา้นจุลชีพท่ีใชช้นิดรุนแรง เช่น anaphylaxis 
1.4 ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพ โดยไม่ก่อใหเ้กิดอนัตรกิริยารุนแรงระดบั D 

ขึ้นไป กบัยาอ่ืนๆท่ีไดรั้บร่วม 
1.5 ผูป่้วยควรไดรั้บการติดตามระดบัยาในเลือด หากไดรั้บยาท่ีมีช่วงของ

การรักษาแคบและมีค าแนะน าในการตรวจวดัระดบัยาในเลือด 
2. ชนิดของยา ขนาดของยา และวิธีการให้ยาตา้นจุลชีพเหมาะสม ดัง

ตารางท่ี 7  
หากตรงตามเกณฑท์ั้งขอ้ 1 และขอ้ 2 จึงจดัเป็นการใชย้าอยา่งเหมาะสม 
ขั้นตอนที ่2 การปรับเปลี่ยนยาต้านจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือ 
2.1 กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอย่างชัดเจน 

(Unknown source of infection) 
1. ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 
1.1 ผูป่้วยไดรั้บการวินิจฉยัวา่มีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
1.2 ผูป่้วยมีความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่าดงัรูปท่ี 1 
1.3 ผูป่้วยไม่มีประวติัแพย้าตา้นจุลชีพท่ีใชช้นิดรุนแรง เช่น anaphylaxis 
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1.4 ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพโดยไม่ก่อใหเ้กิดอนัตรกิริยารุนแรงระดบั D 
ขึ้นไป กบัยาอ่ืนๆท่ีไดรั้บร่วม 

1.5 ผูป่้วยควรไดรั้บการติดตามระดบัยาในเลือด หากไดรั้บยาท่ีมีช่วงของ
การรักษาแคบและมีค าแนะน าในการตรวจวดัระดบัยาในเลือด 

2. ชนิดของยา ขนาดของยาและวิธีการใหย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมดงั
ตารางท่ี 7  

3. ระยะเวลาการใชย้าเหมาะสม 
3.1 อาการผูป่้วยคงท่ี และตอบสนองต่อการรักษา พิจารณาหยดุใชย้าตา้น

จุลชีพ เม่ือผูป่้วยไม่มีไขอ้ยา่งนอ้ยติดกนั 2 วนั  
3.2 อาการผูป่้วยไม่คงท่ี พิจารณาเปล่ียนยาตา้นจุลชีพ โดยปรับเปล่ียนยา

ท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิกวา้งขึ้น 
หากตรงตามเกณฑท์ั้งขอ้ 1 ถึง 3 จึงจดัเป็นการใชย้าอยา่งเหมาะสม 
2.2 กรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอย่างชัดเจน (Specific 

therapy) 
1. ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 
1.1 ผลเพาะเช้ือไวต่อยาตา้นจุลชีพ 
1.2 ยาตา้นจุลชีพ สามารถแพร่กระจายไปยงัอวยัวะเป้าหมายไดดี้ 
1.3 มีการปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพ เม่ือทราบวา่ผลเพาะเช้ือพบวา่สามารถ

ปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพอ่ืนๆท่ีออกฤทธ์ิแคบลงได ้
1.4 ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพโดยไม่ก่อให้เกิดอนัตรกิริยารุนแรงระดบั D 

ขึ้นไปกบัยาอ่ืนๆท่ีไดรั้บร่วม 
1.5 ผูป่้วยควรไดรั้บการติดตามระดบัยาในเลือด หากไดรั้บยาท่ีมีช่วงของ

การรักษาแคบ และมีค าแนะน าในการตรวจวดัระดบัยาในเลือด 
2. ขนาดของยาและวิธีการให้ยาเหมาะสมตามแนวทางการใช้ยาของ

โรงพยาบาลธรรมศาสตร์ท่ี พฒันาโดยเภสัชกร ร่วมกบัหน่วยโรคติดเช้ือ ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะ
แพทยศาสตร์ มหาวิทยาลยัธรรมศาสตร์, คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลยัธรรมศาสตร์ และกลุ่มงาน
เภสัชกรรม พ.ศ.2562 หรือตามหลกัฐานทางวิชาการ หรือการศึกษาท่ีน่าเช่ือถือรองรับ 

3. ระยะเวลาการใชย้าเหมาะสม 
พิจารณาตามเช้ือก่อโรค และอวยัวะท่ีติดเช้ือในระยะเวลาท่ีเหมาะสมตาม

แนวทางการรักษา ขององคก์ร เช่น IDSA เป็นตน้ หรือการศึกษาท่ีมีความน่าเช่ือถือ 
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หากตรงตามเกณฑท์ั้งขอ้ 1 ถึง 3 จึงจดัเป็นการใชย้าอยา่งเหมาะสม 
3.4.3 ระยะเวลาการนอนในโรงพยาบาล 
หมายถึงระยะเวลาท่ีผูป่้วยเร่ิมเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล จนกระทัง่ถูกจ าหน่าย

ออกจากโรงพยาบาล  
3.4.4 ระยะเวลาการเกดิภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า  
หมายถึงระยะเวลาท่ีผู ้ป่วยมีค่า ANC ต ่ ากว่า 500 cells/mm3 หรือน้อยกว่า 1,000 

cells/mm3แต่มีแนวโนม้ท่ีจะลดลงนอ้ยกว่า 500 ตวัต่อไมโครลิตรในอีก 48 ชัว่โมงถดัไป จนกระทัง่
ผูป่้วยพน้จากภาวะเมด็เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า โดยค่า ANC มากกวา่ 500 cells/mm3 ขึ้นไป 

3.4.5 ระยะเวลาการเกดิภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า จนกระท่ังได้รับยาต้านจุลชีพ 
หมายถึงระยะเวลานับจากผูป่้วยไดรั้บการวินิจฉัยว่าเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า 

จนกระทัง่ไดรั้บยาตา้นจุลชีพส าหรับการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า กรณีท่ีไม่ไดเ้กิดภาวะไข้
จากเม็ดเลือดขาวต ่า ขณะรับการรักษาในโรงพยาบาล จะเร่ิมพิจารณาจากระยะเวลาท่ีทราบผลทาง
โลหิตวิทยาจนกระทัง่ไดรั้บยาตา้นจุลชีพส าหรับการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 

3.4.6 อตัราการตายในระยะเวลา 30 วัน 
หมายถึงการตายท่ีเกิดขึ้นในระยะเวลา 30 วนั โดยเร่ิมนับจากวนัท่ีผูป่้วยได้รับการ

วินิจฉยัวา่เกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
3.4.7 ค่า ATC/DDD index  
หมาย ถึงค่ า  Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) ต่อค่ า  Defined Daily Dose 

(DDD) ซ่ึงเป็นหน่วยวดัการใชย้าตา้นจุลชีพท่ีก าหนดโดยองคก์ารอนามยัโลก  เพื่อเป็นมาตรฐานใน
การประเมินอตัราการใชย้า 

3.5 ประชากรกลุ่มตัวอย่าง 
3.5.1 เกณฑ์การคัดเลือกอาสาสมัคร 
ประชากรท่ีใชใ้นการศึกษาคร้ังน้ี คือ อาสาสมคัรท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า และ

ไดรั้บยาตา้นจุลชีพส าหรับการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ขณะเขา้รับการรักษาในหอผูป่้วยท่ี
ท าการศึกษาโดยมีเกณฑก์ารคดัเลือกอาสาสมคัรเขา้ร่วมการศึกษาดงัต่อไปน้ี 

3.5.1.1 เกณฑก์ารคดัเลือกอาสาสมคัรเขา้ร่วมงานวิจยั 
1) ไดรั้บการวินิจฉัยว่ามีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า และไดรั้บยาตา้น 

จุลชีพส าหรับการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
2) อาย ุ18 ปีขึ้นไป  
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3.5.1.2 เกณฑก์ารคดัออกจากงานวิจยั 
1) ไดรั้บยาตา้นจุลชีพส าหรับการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  

ไม่เกิน 24 ชัว่โมง 
2) อาสาสมคัรท่ีก าลงัใหน้มบุตร หรือสตรีมีครรภ ์

3.5.2 ขนาดตัวอย่าง 
การค านวณขนาดกลุ่มตวัอย่างส าหรับการศึกษาเชิงวิเคราะห์ แบบ cohort study ท่ีมี

ผลลพัธ์การศึกษาเป็นสัดส่วนไดด้งัน้ี (47) 

𝑛1 =
(𝑍𝛼 + 𝑍𝛽)2  ×  𝑃𝑄 ×  (𝑟 + 1)

(𝑃1 − 𝑃0)2  ×  𝑟
 

𝑛1  = จ านวนกลุ่มทดลอง 
𝑛0  = จ านวนกลุ่มควบคุม 

𝑟  = สัดส่วนกลุ่มควบคุม ต่อกลุ่มทดลอง  (𝑟 =
𝑛0

𝑛1
) 

𝑍𝛼  = ค่ามาตรฐานจากตาราง Z ท่ีระดบั type I error ท่ี α  
𝑍𝛽  = ค่ามาตรฐานจากตาราง Z ท่ีระดบั type II error ท่ี β 

𝑃 = สัดส่วนของผลลพัธ์เฉล่ียระหวา่ง 2 กลุ่ม (𝑃 =  
𝑃1+𝑟𝑃0

1+𝑟
) 

𝑄  = 1 − 𝑃 
𝑃1 = สัดส่วนของกลุ่มทดลองท่ีเกิดผลลพัธ์ 
𝑃0 = สัดส่วนของกลุ่มควบคุมท่ีเกิดผลลพัธ ์

จากขอ้มูลการศึกษาของ Madran et al (19) พบวา่การด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มีความเหมาะสมในการ
ใช้ยาตา้นจุลชีพกรณีท่ีทราบผลเพาะเช้ือร้อยละ 85 (P1) เม่ือเปรียบเทียบกบัช่วงระยะเวลาก่อนเร่ิม
ด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมซ่ึงคิดเป็นร้อยละ  53 (P0) โดย
ก าหนดให้มีสัดส่วนกลุ่มควบคุมต่อกลุ่มทดลองเท่ากนั (r = 1) และ การศึกษาน้ีตอ้งการระดบัความ
เช่ือมัน่ท่ี 95 % และ power 80% (Zα = 1.96, Zβ = 0.84) จากขอ้มูลดังกล่าวสามารถค านวณขนาด
ตวัอยา่งไดด้งัน้ี 

 

𝑛1 =
(1.96 + 0.84)2  ×  (0.69𝑥0.31)  ×  (1 + 1)

(0.85 − 0.53)2  ×  1
 

N = 33 
ผูว้ิจยัจะตอ้งเก็บอยา่งนอ้ย 33 ตวัอยา่งต่อแต่ละ 1 กลุ่ม ทั้งหมดรวมเป็น 66 ตวัอยา่ง  
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3.6 ระเบียบวิธีการวิจัย 
3.6.1 สถานท่ีเกบ็ข้อมูล 
การศึกษาน้ีด าเนินการเก็บข้อมูลในหอผู ้ป่วยอายุรกรรมสามัญหญิง หอผู ้ป่วย 

อายรุกรรมสามญัชาย หอผูป่้วยอายรุกรรมพิเศษหญิง และหอผูป่้วยอายรุกรรมพิเศษชาย โรงพยาบาล
ธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ โดยเร่ิมเก็บข้อมูลหลังจากท่ีได้รับการรับรองจากคณะกรรมการ
จริยธรรมการวิจยัในคน รวมทั้งการด าเนินการวิจยัในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติแลว้ 

3.6.2 การจัดแบ่งเข้ากลุ่ม 

3.6.2.1 กลุ่มทดลอง  

กลุ่มทดลองของการศึกษาน้ี ประกอบดว้ยหอผูป่้วยท่ีมีเภสัชกด าเนินการ
ส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม  โดยด าเนินการศึกษาในหอผู ้ป่วย 
อายุรกรรมสามญัหญิงและ อายุรกรรมชายพิเศษ ในกลุ่มการทดลองนั้นมีการด าเนินการดงัต่อไปน้ี 
ร่วมกบัการประเมินการใชย้าตา้นจุลชีพ ดว้ยใบประเมินการใชย้าตา้นจุลชีพตามมาตรฐานการรักษา
ของโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ 

1) เภสัชกรส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม 
ร่วมกบัทีมแพทย ์ไดแ้ก่ อายรุแพทยโ์รคติดเช้ือ และอายรุแพทยโ์ลหิตวิทยา โดยเภสัชกรทบทวนการ
สั่งใช้ยาและ ให้ความเห็นแก่แพทย์ผูส้ั่งใช้ยาว่าเหมาะสมหรือไม่ทุกวนั ตามเกณฑ์รูปภาพท่ี 2 
ดดัแปลงจากการศึกษาของ Madran et al  (19) และการศึกษาของ Kollef et al (44-46) ประกอบดว้ย 
การแนะน าชนิดของยา ขนาดยา และระยะเวลาในการใชย้าท่ีเหมาะสมส าหรับผูป่้วยแต่ละราย 

2) เภสัชกรรายงานความเหมาะสมของการใช้ยาตา้นจุลชีพ และปริมาณ
การใชย้าตา้นจุลชีพ แก่บุคลากรทางการแพทยใ์นหอผูป่้วยท่ีท าการศึกษาทดลองทุก 1 เดือน 

3) เภสัชกรจดัการให้ความรู้ในการใช้ยาตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้
จากเมด็เลือดขาวต ่า แก่บุคลากรทางการแพทยใ์นหอผูป่้วยท่ีท าการศึกษาทดลองทุก 1 เดือน 

3.6.2.2 กลุ่มควบคุม 

กลุ่มควบคุมของการศึกษาน้ีประกอบด้วย หอผู ้ป่วยท่ีไม่มี เภสัชกร
ส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม  โดยด าเนินการศึกษาในหอผู ้ป่วย 
อายุรกรรมสามญัชายและ อายุรกรรมหญิงพิเศษ  และเก็บขอ้มูลหลงัจากท่ีผูป่้วยจ าหน่ายออกจาก
โรงพยาบาลแลว้ โดยในกลุ่มควบคุมผูป่้วยจะยงัคงได้รับการประเมินการใช้ยาตา้นจุลชีพด้วยใบ
ประเมินการใชย้าตา้นจุลชีพตามมาตรฐานการรักษาของโรงพยาบาล เช่นเดียวกนักบักลุ่มทดลอง 
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รูปท่ี 2 แนวทางการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้
จากเมด็เลือดขาวต ่า และการประเมินความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ 
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3.6.3 ระยะเวลาท่ีจะเร่ิมนับการเกดิเหตุการณ์ 

อาสาสมัครท่ีได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า  ในแต่ละคร้ัง และ
ไดรั้บยาตา้นจุลชีพโดยมีวตัถุประสงคเ์พื่อรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ติดตามจนกระทัง่ครบ
ระยะเวลาการใชย้าตา้นจุลชีพ และ/หรือ พน้ระยะเมด็เลือดขาวต ่า 

3.6.4 การหยุดการศึกษา 

อาสาสมคัรท่ีเขา้ร่วมการศึกษาน้ี จะสามารถหยุดเขา้ร่วมการศึกษาได ้หากไดรั้บการ
ประเมินจากแพทยว์า่เกิดผลขา้งเคียงอยา่งรุนแรงอนัตรายถึงแก่ชีวิตจากยาตา้นจุลชีพ จนไม่สามารถ
ใชย้าต่อได ้หรืออาสาสมคัร หรือแพทยผ์ูท้  าการรักษาขอถอนตวัจากการศึกษา 
 
3.7 เคร่ืองมือท่ีใช้ในการวิจัย (Research Instruments) 

ผูวิ้จยัจะจดัเก็บขอ้มูลในแบบเก็บขอ้มูลงานวิจยั โดยเก็บขอ้มูลดงัต่อไปน้ี  
3.7.1 ข้อมูลท่ัวไป  
ไดแ้ก่ เพศ, อายุ, น ้ าหนกั, ส่วนสูง, ดชันีมวลกาย, ประวติัการแพย้า, โรคมะเร็งท่ีไดรั้บ

การวินิจฉัย, สูตรยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บการรักษา, ความเส่ียงในการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า, 
ประวติัเคยเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า, ประวติัติดเช้ือก่อโรคด้ือยาตา้นจุลชีพหลายขนานมา
ก่อนหน้าน้ีในช่วงระยะเวลา 3 เดือนท่ีผ่านมา, ประวติัการได้รับยาตา้นจุลชีพมาก่อนหนา้น้ีในช่วง
ระยะเวลา 3 เดือนท่ีผา่นมา ,การไดรั้บยาป้องกนัการติดเช้ือแบคทีเรีย, การไดรั้บยาป้องกนัการติดเช้ือ
รา, โรคประจ าตัวอ่ืนๆ, Charlson comorbidity index, MASCC score, ECOG score, ระยะเวลาการ
นอนรักษาในโรงพยาบาล, ระยะเวลาการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า จนกระทัง่ไดรั้บยาตา้น 
จุลชีพ, ระยะเวลาการเกิดภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า, ประวติัการไดรั้บยาตา้นจุลชีพก่อน
เกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า, พบแหล่งก่อเช้ือโรคท่ีสงสัยอย่างชดัเจน, ระยะเวลาการใชย้าตา้น
จุลชีพ 

3.7.2 ค่าทางห้องปฏิบัติการวันท่ีส่ังใช้ยา 
ไ ด้ แ ก่  blood urea nitrogen (BUN) (mg/dl), serum creatinine (mg/dl), creatinine 

clearance ตามสูตร Cockcroft-Gault (ml/min) , ต้องได้รับการฟอกไต, absolute neutrophil counts 
(cells/mm3), การพบเช้ือก่อโรค, ส่ิงส่งตรวจท่ีพบเช้ือก่อโรคชดัเจน, รูปแบบการด้ือยา, เช้ือก่อโรคท่ี
สงสัย กรณีท่ีไม่พบเช้ือก่อโรคชดัเจน 

3.7.3 การประเมินการใช้ยาเหมาะสมตามเกณฑ์ของการศึกษาดังรูปท่ี 2  
ไดแ้ก่ ขั้นตอนท่ี 1 การเร่ิมใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม โดยยงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือ

และขั้นตอนท่ี 2 การปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือโดยเลือกระหว่าง กรณีไม่
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พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอย่างชดัเจน และกรณีพบผลเพาะเช้ือ 
และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจนอยา่งใดอยา่งหน่ึง 

3.7.4 การปรับเปลีย่นการได้รับยาต้านจุลชีพในข้ันตอนท่ี 2 
3.7.5 การได้รับค าแนะน าโดยเภสัชกร และอัตราการยอมรับผลการด าเนินการ 

โดยเภสัชกร 
3.7.6 การได้รับการปรึกษาอายุรแพทย์เฉพาะทางด้านโรคติดเช้ือ 
3.7.7 ผลการรักษาหลังจากส้ินสุดการรักษา การเสียชีวิตในระยะเวลา 30 วัน อัตราการ

ตายท่ีเกีย่วข้องกบัโรคติดเช้ือ 
3.7.8 อตัราการใช้ยาต้านจุลชีพ (DDD) ต่อ 1000 วันนอน ของยาเป้าหมาย  
ขอ้มูลอตัราการใช้ยาตา้นจุลชีพในแต่ละเดือน จะดึงขอ้มูลมาจากโปรแกรม E-PHIS 

ของโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ และน ามาค านวณหาค่า DDD ต่อ 1000 วนันอน โดย
ใชสู้ตรดงัน้ี 

 

DDD =
จ านวนยาท่ีเบิกใชใ้นแต่ละเดือน × ขนาดของยาต่อ 1 𝑣𝑖𝑎𝑙 × 1000

ค่า ATC/DDD index × จ านวนวนันอนในแต่ละเดือน
 

  
ค่า ATC/DDD index ในยาตา้นจุลชีพกลุ่มเป้าหมาย จากฐานขอ้มูลขององคก์ารอนามยั

โลก ดงัตารางท่ี 8 
ตารางท่ี 8 ค่า ATC/DDD index ในยาตา้นจุลชีพกลุ่มเป้าหมาย (48) 

 
ยาตา้นจุลชีพกลุ่มเป้าหมาย ATC/DDD index 

ceftazidime 4 
cefepime 4 

piperacillin /tazobactam 14 
meropenem 3 
imipenem 2 
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3.8 สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูล 
สถิติท่ีใช้ในการเปรียบเทียบความแตกต่างของขอ้มูลของผูป่้วย ระหว่างกลุ่มควบคุม

และกลุ่มทดลอง โดยใชโ้ปรแกรม SPSS version 19 แบ่งการวิเคราะห์ขอ้มูลทัว่ไป และผลการศึกษา
ตามประเภทของขอ้มูลดงัน้ี 

3.8.1 ข้อมูลเชิงคุณภาพ  
รายงานเป็นจ านวน และร้อยละ โดยใช้สถิติ chi-square ในการเปรียบเทียบความ

แตกต่างระหว่างกลุ่ม และใช้สถิติ fisher exact ในกรณีขนาดตวัอย่างมีน้อย โดยเม่ือน าข้อมูลมา
พลอตเป็นตาราง 2x2 แลว้มีเซลล์อย่างน้อยหน่ึงเซลล์ มีจ านวนขอ้มูลน้อยกว่าหรือเท่ากับ 5 โดย
พิจารณาวา่มีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือ p < 0.05 

3.8.2 ข้อมูลเชิงปริมาณแบบต่อเน่ือง  
กรณีขอ้มูลมีการแจกแจงแบบปกติ จะรายงานเป็นค่าเฉล่ีย ± ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน โดย

ใชส้ถิติ independent T-test ในการเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างกลุ่ม กรณีขอ้มูลไม่ใช่การแจก
แจงแบบปกติ จะรายงานเป็น ค่ากลาง และค่าพิสัยระหว่างควอไทล ์โดยใชส้ถิติ Mann-Whitney U 
test ในการเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างกลุ่ม ทั้งน้ีทดสอบรูปแบบการแจกแจงขอ้มูลโดยใช้วิธี 
Shapiro-Wilk โดยพิจารณาวา่มีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือ p < 0.05 

3.8.3 ข้อมูล DDD  
จะถูกน าเสนอในรูปแบบ DDD ต่อ 1000 วนันอน ของยาต้านจุลชีพเป้าหมาย ใน

รูปกราฟแบบรายเดือน และวิเคราะห์ดว้ยวิธี linear logistic regression เพื่อดูค่าสัมประสิทธ์ิ บ่งบอก
ถึงแนวโนม้อตัราการใชย้าตา้นจุลชีพ โดยพิจารณาวา่มีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือ p < 0.05 
 

3.9 การรับรองจริยธรรมการวิจัยในคน 
การศึกษาน้ีเป็นส่วนหน่ึงของโครงการวิจยับทบาทของเภสัชกรคลินิกในการส่งเสริม 

และก ากบัการใชย้าตา้นจุลชีพ และยาตา้นเช้ือราอย่างเหมาะสม ในผูป่้วยอายุรกรรม และศลัยกรรม 
ซ่ึงผ่านการรับรองการพิจารณาดา้นจริยธรรมงานวิจยัในคน คณะอนุกรรมการจริยธรรมการวิจยัใน
คน มหาวิทยาลยัธรรมศาสตร์ ชุดท่ี 1 (คณะแพทยศาสตร์) เม่ือวนัท่ี 21 มิถุนายน พ.ศ. 2562 (หนงัสือ
รับรองเลขท่ี 125/2562 รหสัโครงการ MTU-EC-OO-0-078/62) 
 

3.10 ระยะเวลาการด าเนินการ 
 1 สิงหาคม พ.ศ. 2562 ถึง 30 เมษายน พ.ศ. 2563 
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บทที่ 4 
ผลการวิจัย 

 
 

1. ลกัษณะผู้ป่วยท่ีเข้าร่วมการศึกษา 
 

ในการศึกษาน้ีมีผูป่้วยเขา้ร่วมงานการศึกษาทั้งส้ิน 66 ราย เกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาว
ต ่า ทั้งหมด 90 คร้ัง แต่ละกลุ่มเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ทั้งหมด 45 คร้ัง อายเุฉล่ียทั้งสองกลุ่ม
เท่ากบั 51.8 ± 15.6 ปี ผูป่้วยในการศึกษาน้ีพบเพศชายร้อยละ 46.7 โดยในกลุ่มทดลองส่วนมากเป็น
เพศหญิง ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีสัดส่วนของเพศชายและ เพศหญิงใกล้เคียงกัน (p = 0.035) 
นอกจากน้ีแลว้พบวา่น ้าหนกั ส่วนสูง ดชันีมวลกาย และประวติัการแพย้า รวมถึงยาตา้นจุลชีพพบว่า
ทั้งสองกลุ่มมีค่าใกลเ้คียงกนั และไม่พบความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญั ดงัตารางท่ี 9   

สาเหตุของการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า หลกัของผูป่้วยทั้งสองกลุ่ม คือการ
ไดรั้บยาเคมีบ าบดัคิดเป็นร้อยละ 73.3 (p = 1.000) ส่วนสาเหตุอ่ืนๆนอกเหนือจากการไดรั้บยาเคมี
บ าบัด พบว่าส่วนใหญ่เกิดจากโรคความผิดปกติทางโลหิตวิทยาเป็นหลัก เช่น acute myeloid 
leukemia  และ aplastic anemia เป็นตน้ รองลงมาคือ สาเหตุจากยา และสาเหตุอ่ืนๆ โดยไม่พบความ
แตกต่างระหว่างสองกลุ่มการศึกษา (p = 1.000) ส่วนมากมกัเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ขณะ
เขา้รับการรักษาในโรงพยาบาลคิดเป็นร้อยละ 68.9 โรคมะเร็งหลกัท่ีท าให้ตอ้งเขา้รับการรักษา และ
เกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ส่วนใหญ่เกิดจากโรคมะเร็งทางโลหิตวิทยามากกวา่มะเร็งชนิดกอ้น 
(89.5 และ 10.5 ตามล าดบั) สอดคลอ้งกบัสูตรยาเคมีบ าบดัท่ีผูป่้วยส่วนใหญ่ไดรั้บสูตรท่ีมีความเส่ียง
ต่อการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า สูง (ร้อยละ 75.8) คะแนน MASCC เฉล่ียของทั้งสองกลุ่ม
เท่ากับ 20 คะแนน (p = 0.103) และพบผูท่ี้มีความเส่ียงต่อภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า  สูง เม่ือ
พิจารณาจากคะแนน MASCC น้อยกว่า 21 คะแนน คิดเป็นร้อยละ 50 และคะแนน ECOG เฉล่ีย
เท่ากบั 1 คะแนน (p = 0.212) โรคประจ าตวัร่วมของผูป่้วยทั้งกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมพบว่ามี
ลกัษณะคลา้ยคลึงกนั โดยพบว่าผูป่้วยเป็นโรคมะเร็งทางโลหิตวิทยามากท่ีสุดถึงร้อยละ 76.7 ส่วน
มะเร็งชนิดก้อนพบร้อยละ 13.3 ทั้งน้ีคะแนน Charlson comorbidity index เฉล่ียเท่ากับ 3 คะแนน  
(p = 0.724) โดยไม่พบความแตกต่างอย่างมีนยัส าคญัระหว่างกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมดงัแสดง
ในตารางท่ี 9  
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ค่าทางห้องปฏิบัติการท่ีตรวจพบเม่ือเข้าร่วมการศึกษาพบค่า blood urea nitrogen 
(BUN) เฉล่ียเท่ากบั 14 mg/dL (p = 0.367) serum creatinine เฉล่ียเท่ากบั 0.76  mg/dL (p = 0.091 ) 
creatinine clearance เฉล่ียเท่ากบั 93.4 ± 45.9 ml/min  (p = 0.524) โดยมีผูป่้วยท่ีตอ้งฟอกเลือดทาง
ไตเพียงร้อยละ 2.2 และค่า ANC เฉล่ียขณะไดรั้บยาตา้นจุลชีพในการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาว
ต ่า คร้ังแรกเม่ือเขา้ร่วมการศึกษาเท่ากบั 153.9 (p = 0.198) 

 นอกจากน้ีผูป่้วยมีประวติัการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า มาก่อนมากกวา่คร่ึงหน่ึง 
(ร้อยละ 51.1) โดยทั้งสองกลุ่มมีผูป่้วยท่ีมีประวติัการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มาก่อนไม่
แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญั ผูป่้วยมีประวติัการติดเช้ือด้ือยาหลายขนานประมาณร้อยละ 20 ส่วนมาก
มีประวติัเคยติดเช้ือท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs เป็นหลกั อีกทั้งผูป่้วยส่วนใหญ่มีประวติัได้รับยาต้าน 
จุลชีพในช่วง 3 เดือนก่อนหนา้น้ี คิดเป็นร้อยละ  55.6 โดยยาตา้นจุลชีพกลุ่ม BLBIs พบวา่ไดรั้บมาก
ท่ีสุดในช่วง 3 เดือนก่อนหน้าน้ีถึงร้อยละ 61.2 รองลงคือยากลุ่ม cephalosporins, carbapenems, 
vancomycin และ fluoroquinolones ตามล าดบั (ร้อยละ 55.1, 32.7, 24.5 และ 2 ตามล าดบั)  ส่วนยา
ต้านเช้ือราพบว่ามีประวติัเคยได้รับมาในช่วง 3 เดือนก่อนหน้าน้ีร้อยละ 10.2 นอกจากน้ีผูป่้วย
บางส่วนยงัไดรั้บยาตา้นจุลชีพ หรือยาตา้นเช้ือราเพื่อป้องกนัการติดเช้ือระหวา่งไดรั้บยาเคมีบ าบดัอีก
ดว้ย (ร้อยละ 33.3 และ 7.8 ตามล าดบั) โดยในกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมไม่พบความแตกต่าง
อยา่งมีนยัส าคญั (p = 0.655 และ 0.694 ตามล าดบั) 

ดา้นระยะเวลาการไดรั้บยาตา้นจุลชีพ โดยพิจารณาจากระยะเวลาท่ีไดรั้บการวินิจฉัยว่า
มีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า จนกระทัง่ไดย้าตา้นจุลชีพเขา้สู่ร่างกายผูป่้วย พบว่าทั้งสองกลุ่มไม่มี
ความแตกต่างกัน (p = 0.497) ทั้ ง น้ีมีผู ้ป่วยร้อยละ 28.9 ได้รับยาต้านจุลชีพอ่ืนๆท่ีไม่ได้มี
วตัถุประสงคเ์พื่อรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มาก่อนหนา้น้ีแลว้ ส่วนระยะเวลาการเกิดภาวะ 
neutropenia พบวา่กลุ่มทดลองมีแนวโนม้นานกว่า และระยะเวลาการไดรั้บยาตา้นจุลชีพทั้งสองกลุ่ม
ใกลเ้คียงกัน นอกจากน้ีทั้งกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมมากกว่าคร่ึงหน่ึงได้รับการปรึกษาจาก 
อายรุแพทยโ์รคติดเช้ือ อยา่งไรก็ตามไม่พบความแตกต่างระหวา่งสองกลุ่ม (p = 0.463)  
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

อาย ุ(ปี) (mean ± SD) 51.8 ± 15.6  51.6 ± 14.6 52 ± 16.8 0.894 
เพศชาย (n (%)) 42 (46.7) 16 (35.6) 26 (57.8) 0.035 
น ้าหนกั (กก.) (median (IQR)) 58 (49-66.9) 55 (49-70) 60 (49-66) 0.628 
ส่วนสูง (ซม.) 162.1 ± 9.8 161.1 ± 9.1 163.2 ± 10.3 0.307 
ดชันีมวลกาย (กก./ม.2) 22.6 ± 4.7 22.6 ± 4.2 22.7 ± 5.2 0.937 
มีประวติัแพย้า 10 (11.1) 5 (11.1) 5 (11.1) 1.000 

ประวติัแพย้าตา้นจุลชีพ 6 (6.7) 4 (8.9) 2 (4.4) 0.677  
สาเหตุของการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า     

จากการไดรั้บยาเคมีบ าบดั 66 (73.3) 33 (73.3) 33 (73.3) 1.000 
ไม่ไดเ้กิดจากการไดรั้บยาเคมีบ าบดั 24 (26.7) 12 (26.7) 12 (26.7) 1.000 
โรคความผิดปกติทางโลหิตวิทยา 20 (83.3) 10 (83.3) 10 (83.3) 1.000 

Acute myeloid leukemia  5 (5.6) 1 (2.2) 4 (8.9)  
Acute lymphocytic leukemia  2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2)  
Aplastic anemia 4 (4.4) 3 (6.7) 1 (2.2)  
Bicytopenia 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
Hodgkin lymphoma 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
Idiopathic hemophagocytic  

                     lymphohistiocytosis  
1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  

Multiple myeloma 2 (2.2) 2 (4.4) 0 (0)  
Myelodysplastic syndromes 2 (2.2) 0 (0) 2 (4.4)  
Polycythema vera 2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2)  

ยา  2 (8.3) 1 (8.3)a 1 (8.3)b 1.000  
สาเหตุอ่ืนๆ 2 (8.3) 1 (8.3) c 1 (8.3) d 1.000  

a methotrexate, b zidovudine,c ภาวะติดเช้ือรุนแรง, d ภาวะขาดวิตามินบี 12 
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

เกิดภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
ขณะเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล 

62 (68.9) 33 (73.3) 29 (64.4) 0.362 

โรคมะเร็งหลกัท่ีตอ้งไดรั้บการรักษาคร้ังน้ี 76 (84.4) 37 (82.2) 39 (86.7) 0.561 
มะเร็งทางโลหิตวิทยา 68 (89.5) 33 (89.2) 35 (89.7) 1.000  
มะเร็งชนิดกอ้น 8 (10.5) 4 (10.8) 4 (10.3) 1.000  

สูตรยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บในการรักษามะเร็ง    0.533 
ความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะไขจ้าก

เมด็เลือดขาวต ่า 
50 (75.8) 25 (75.8) 25 (75.8) 1.000 

5+2 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
7+3 11 (12.2) 6 (13.3) 5 (11.1)  
ALL protocol 2 (2.2) 2 (4.4) 0 (0)  
CODOX-M 2 (2.2) 2 (4.4) 0 (0)  
CVP for lymphoma 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
DA-EPOCH 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
Gemcitabine plus eribulin 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
HD-MTX-Ara-C 7 (7.8) 2 (4.4) 5 (11.)  
HiDAC 5 (5.6) 3 (6.7) 2 (4.4)  
Hyper CVAD 12 (13.3) 5 (11.1) 7 (15.6)  
ICE 3 (3.3) 2 (4.4) 1 (2.2)  
R-CHOP 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
R-CODOX 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
R-hyper CVAD 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
TPOG plus L-asparaginase 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

ความเส่ียงปานกลางในการเกิดภาวะ
ไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 

8 (12.1) 5 (15.2) 3 (9.1) 0.708  

CHOP 4 (4.4) 3 (6.7) 1 (2.2)  
Cy-Dex 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
Cytarabine 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
GDP for lymphoma 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
mFOLFOX6 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  

ความเส่ียงต ่าในการเกิดภาวะไขจ้าก
เมด็เลือดขาวต ่า 

8 (12.1) 3 (9.1) 5 (15.2) 0.708 

Carboplatin 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
Cisplatin plus 5-fluorouracil 2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2)  
Doxorubicin 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
Doxorubicin plus 
cyclophosphamide and  
dexamethasone 

1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  

HD-MTX 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
Hydroxyurea 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2)  
PAC 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  

 
หมายเหตุ   5+2 (cytarabine, idurubicin); 7+3 (cytarabine, daunorubicin); ALL protocol (Acute Lymphoblastic Leukemia); CHOP 
(cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, prednisolone); CODOX-M (cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin, high dose 
methotrexate); CVP (Cyclophosphamide, vincristine, prednisolone); DA-EPOCH (Dose-adjusted EPOCH (etoposide, prednisolone, 
vincristine, cyclophosphamide, doxorubicin)); HD-MTX-Ara-C (high dose methotrexate, cytarabine); HiDAC (high dose 
cytarabine); Cy-Dex (cyclophosphamide, dexamethasone); GDP (gemcitabine, dexamethasone, cisplatin/carboplatin); mFOLFOX6 
(5-fluorouracil, oxaliplatin, leucovorin); HD-MTX (high dose methotrexate); PAC (cisplatin, doxorubicin, cyclophosphamide); 
Hyper CVAD (cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin, dexamethasone); ICE (ifosfamide, carboplatin, etoposide); R-CHOP 
(rituximab plus CHOP); R-CODOX (rituximab plus cyclophosphamide, vincristine, doxorubicin); R-hyper CVAD (rituximab plus 
hyper CVAD); TPOG (Taiwan Pediatric Oncology Group regimen) 
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

ECOG (คะแนน) 1 (1-2) 1 (1-2) 1 (1-2) 0.212 
MASCC Score (คะแนน) 20 (17-21) 19 (12-21) 21 (18-21) 0.130 
MASCC นอ้ยกวา่ 21 คะแนน  45 (50) 25 (55.6) 20 (44.4) 0.292 
โรคประจ าตวั     

Hypertension 28 (31.1) 13 (28.9) 15 (33.3) 0.649 
Dyslipidemia 18 (20) 9 (20) 9 (20) 1.000 
Coronary artery disease 2 (2.2) 2 (4.4) 0 (0) 0.494  
Atrial fibrillation 4 (4.4) 2 (4.4) 2 (4.4) 1.000  
Congestive heart failure 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
History of gastrointestinal bleeding 4 (4.4) 1 (2.2) 3 (6.7) 0.616  
Hepatitis B viral infection 5 (5.6) 3 (6.7) 2 (4.4) 1.000  
Hepatitis C viral infection 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Alcoholic cirrhosis 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Diabetes mellitus 12 (13.3) 7 (15.6) 5 (11.1) 0.535 
SIADH 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Obstructive sleep apnea 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Chronic kidney disease 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Benign prostatic hyperplasia 3 (3.3) 2 (4.4) 1 (2.2) 1.000  
Cerebrovascular accident 7 (7.8) 2 (4.4) 5 (11.1) 0.434  
Deep venous thrombosis 6 (6.7) 3 (6.7) 3 (6.7) 1.000  
Rheumatoid arthritis 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Gout 2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2) 1.000  
HIV infection 3 (3.3) 1 (2.2) 1 (2.2) 1.000  

หมายเหตุ SIADH ; Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion 
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

มะเร็งทางโลหิตวิทยา 69 (76.7) 33 (73.3) 36 (80) 0.455 
Acute myeloid leukemia  21 (23.3) 10 (22.2) 11 (24.4) 0.803 
Acute lymphocytic leukemia  23 (25.6) 11 (24.4) 12 (26.7) 0.809 
Burkitt’s lymphoma 3 (3.3) 3 (6.7) 0 (0) 0.242  
Chronic lymphocytic leukemia 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Chronic myeloid leukemia 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Diffuse large B-cell lymphoma 7 (7.8) 2 (4.4) 5 (11.1) 0.434  
Hodgkin lymphoma 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Multiple myeloma 3 (3.3) 3 (6.7) 0 (0) 0.242  
Non-Hodgkin lymphoma 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Polycythema vera 2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2) 1.000  
T-cell lymphoma 3 (3.3) 1 (2.2) 2 (4.4) 1.000  
Others lymphoma 4 (4.4) 2 (4.4)e 2 (4.4)f 1.000  

ความผิดปกติทางระบบโลหิตวิทยา 8 (8.9) 5 (11.1) 3 (6.7) 0.714  
Aplastic anemia 4 (4.4) 3 (6.7) 1 (2.2) 0.616  
Bicytopenia 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Idiopathic hemophagocytic  

                      lymphohistiocytosis  
1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  

Myelodysplastic syndromes 3 (3.3) 1 (2.2) 2 (4.4) 1.000  
มะเร็งชนิดกอ้น 12 (13.3) 6 (13.3) 6 (13.3) 1.000 

Breast cancer  2 (2.2) 0 (0) 2 (4.4) 0.494  
Colon cancer 2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2) 1.000  
Duodenal cancer 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Endometrial cancer with NSCLC 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  

e lymphoma 1; high grade lymphoma 1 
f Mentle cell lymphoma 1; primary CNS lymphoma 
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

Esophageal cancer 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Gallbladder cancer 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  
Intra-abdominal  
sarcoma 

1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  

Penile cancer 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Prostate cancer 1 (1.1) 0 (0) 1 (2.2) 1.000  
Thymoma 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0) 1.000  

Charlson comorbidity index  
(คะแนน) 

3 (2-5) 3 (2-4.5) 3 (2-5.5) 0.724 

Blood urea nitrogen (mg/dL) 14 (10.8 – 21.3) 14 (10-23) 15 (12-20) 0.367 
Serum creatinine (mg/dL) 0.76 (0.57-0.95) 0.69 (0.54-0.94) 0.80 (0.60-1.01) 0.091 
Creatinine clearance (ml/min)  93.4 ± 45.9 96.53 ± 39.85 90.31  ± 51.59 0.524 
Hemodialysis  2 (2.2) 1 (2.2) 1 (2.2) 1.000  
Absolute neutrophil count 
(cells/mm3) 

153.9 (18.5-520.5) 184 (32.5-646) 77 (12.45-423.5) 0.198 

มีประวติัการเกิดภาวะไขจ้ากเมด็
เลือดขาวต ่ามาก่อน 

46 (51.1) 20 (44.4) 26 (57.8) 0.206 

มีประวติัการติดเช้ือด้ือยาหลาย
ขนานในช่วง 3 เดือนท่ีผา่นมา 

21 (23.3) 9 (20) 12 (26.7) 0.455 

ESBL-producing 
Enterobacteriaceae  

13 (65) 4 (50) 9 (75) 0.356  

MRSA 1 (5) 0 (0) 1 (9.1) 1.000  
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ตารางท่ี 9 ลกัษณะโดยทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

มีประวติัการไดรั้บยาตา้นจุลชีพ 
ในช่วง 3 เดือนท่ีผา่นมา 

50 (55.6) 25 (55.6) 25 (55.6) 1.000 

cephalosporins 27 (55.1) 12 (50) 15 (60) 0.482 
carbapenems 16 (32.7) 8 (33.3) 8 (32) 0.921 
BLBIs 30 (61.2) 15 (62.5) 15 (60) 0.858 
fluoroquinolones  1 (2) 0 (0) 1 (4) 1.000  
vancomycin 12 (24.5) 5 (20.8) 7 (28) 0.56 

มีประวติัการไดรั้บยาตา้นเช้ือรา 
ในช่วง 3 เดือนท่ีผา่นมา 

5 (10.2) 2 (8.3) 3 (12) 1.000  

ไดรั้บยาป้องกนัการติดเช้ือแบคทีเรีย 30 (33.3) 14 (31.1) 16 (35.6) 0.655 
ไดรั้บยาป้องกนัการติดเช้ือรา 7 (7.8) 3 (6.7) 4 (8.9) 0.694 
ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บวินิจฉยัการเกิด
ภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่าจนกระทัง่
ไดรั้บยาตา้นจุลชีพ (ชม.)  

1 (0-4.13) 1.5 (0-4.25) 1 (0-4.25) 0.497 

ไดรั้บยาตา้นจุลชีพก่อนเกิดภาวะไขจ้าก
เมด็เลือดขาวต ่า 

26 (28.9) 12 (26.7) 14 (31.1) 0.642 

ระยะเวลาการเกิดภาวะเมด็เลือดขาวต ่า 
(วนั) 

7 (4-14) 8 (4-14) 6 (4-10.5) 0.435 

ระยะเวลาการไดรั้บยาตา้นจุลชีพ (วนั) 17.8 (9.8-22) 14 (9.5-24) 15 (9.5-21) 0.948 
ปรึกษาอายรุแพทยห์น่วยโรคติดเช้ือ 50 (55.6) 27 (60) 23 (52.3) 0.463 
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2. เช้ือก่อโรค และต าแหน่งการก่อโรคที่พบ 
 

ในการศึกษาน้ีพบเช้ือก่อโรคจากส่ิงส่งตรวจร้อยละ 54.4 (p = 0.525) โดยพบจากเลือด
มากท่ีสุด (ร้อยละ 27.8)  รองลงมาไดแ้ก่ ปัสสาวะ (ร้อยละ12.2), เสมหะ (ร้อยละ 8.9), หนอง หรือ
ของเหลวในร่างกาย (ร้อยละ 3.3), อุจจาระ (ร้อยละ 1.1) และเน้ือเยื่อ (ร้อยละ 1.1) ตามล าดบั (p = 
0.492) เช้ือก่อโรคท่ีพบในการศึกษาน้ีส่วนมากเป็นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบ (ร้อยละ 77.6) ซ่ึงมากกว่า
เช้ือแกรมบวก (ร้อยละ 24.5) เช้ือแบคทีเรียแกรมลบท่ีพบมากท่ีสุดไดแ้ก่ Escherichia coli (ร้อยละ 
33.3) รองลงมาได้แก่ Klebsiella pneumoniae (ร้อยละ 25.6), Pseudomonas aeruginosa (ร้อยละ 
10.3) และ Acinetobacter baumanii (ร้อยละ 7.7) ตามล าดบั (p = 0.316) เช้ือแกรมลบท่ีด้ือยาพบมาก
ถึงร้อยละ 71.8และจดัเป็นเช้ือแกรมลบด้ือยาหลายขนานคิดเป็นร้อยละ 69 โดยพบการด้ือยากลุ่ม 
penicillin มากท่ีสุด (ร้อยละ 93.1) รองลงมาคือ fluoroquinolones (ร้อยละ 65.5), cephalosporins 
(ร้อยละ 58.6), cotrimoxazole (ร้อยละ 55.2), aminoglycosides (ร้อยละ 27.6), BLBIs (ร้อยละ 24.1), 
carbapenems (ร้อยละ17.2)  และ tetracyclines (ร้อยละ 6.9) ตามล าดบั ทั้งน้ีพบการด้ือยาแบบสร้าง
เอนไซม ์ESBLs ร้อยละ 41.4 โดยกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้พบมากกวา่กลุ่มทดลอง (ร้อยละ 56.3 และ 
23.1 ตามล าดบั, p = 0.130) ดงัตารางท่ี 10 

เช้ือแบคทีเรียแกรมบวกท่ีพบไดแ้ก่ Enterococci spp. พบร้อยละ 41.7 โดยพบเช้ือด้ือยา 
Ampicillin-resistance enterococci spp. ร้ อยละ  20  ของ เ ช้ื อ  Enterococci spp. ทั้ งหมด ,  เ ช้ื อ 
Staphylococcus aureus พบร้อยละ 33.3 โดยพบเช้ือด้ือยา Methicillin-resistance S. aureus  
ร้อยละ 25 ของเช้ือ S. Aureus ทั้ งหมด, Corynebacterium spp. พบร้อยละ 16.7 และ Coagulase 
negative Staphylococcus spp. พบร้อยละ 8.3 ทั้งน้ีเช้ือแกรมบวกด้ือยาคิดเป็นร้อยละ 25 ของเช้ือ 
แกรมบวกท่ีพบทั้งหมด และในการศึกษาน้ีพบเช้ือราเป็นสาเหตุของการเกิดโรคเพียงร้อยละ 6.1 โดย
พบเช้ือราไดแ้ก่ Candida albicans, Aspergillous spp. และ Cunninghamella spp. (p = 0.223) 

นอกจากน้ีแลว้ยงัพบว่ามีส่ิงส่งตรวจท่ีพบเช้ือก่อโรคมากกว่า 1 ชนิด ร้อยละ 16.3 โดย
พบการติดเช้ือแบคทีเรียร่วมกนัในกลุ่มทดลอง ไดแ้ก่ S. aureus และ K. pneumoniae, Enterococcus 
spp. แล ะ  Corynebacterium spp., Coagulase negative Staphylococcus spp. แล ะ  A.  baumanii,  
K. pneumoniae และ P. aeruginosa,  P. aeruginosa และ  Corynebacterium spp. ร่วมกับ  ESBL-
producing E. coli ส่วนกลุ่มควบคุม พบการติดเช้ือแบคทีเรียร่วมกนัมากกว่า 1 ชนิด ไดแ้ก่ E. coli 
และ A. baumanii, E. coli และ Corynebacterium spp., Corynebacterium spp. และ Micrococcus spp.  
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ตารางท่ี 10  เช้ือก่อโรคท่ีพบในผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 
 

ผลทางจุลชีววิทยา 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

จ านวนส่ิงส่งตรวจท่ีพบเช้ือก่อโรค 49 (54.4) 26 (57.8) 23 (51.1) 0.525 
เลือด 25 (27.8) 13 (28.9) 12 (26.7) 0.492 
เสมหะ 8 (8.9) 6 (13.3) 2 (4.4)  
ปัสสาวะ 11 (12.2) 4 (8.9) 7 (15.6)  
หนอง หรือของเหลวในร่างกาย 3 (3.3) 1 (2.2) 2 (4.4)  
เน้ือเยือ่ 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  
อุจจาระ 1 (1.1) 1 (2.2) 0 (0)  

เช้ือแบคทีเรียแกรมบวก 12 (24.5) 7 (26.9) 5 (21.7) 0.674 
Staphylococcus aureus 4 (33.3) 3 (42.9) 1 (20) 0.264 

Methicillin-resistance S. aureus  1 (25) 1 (33.3) 0 (0)  
Enterococci spp. 5 (41.7) 3 (42.9) 2 (40)  

Ampicillin-resistance enterococci spp. 1 (20) 1 (33.3) 1 (33.3)  
Coagulase negative Staphylococcus spp. 1 (8.3) 1 (14.3) 0 (0)  
Corynebacterium spp. 2 (16.7) 0 (0) 2 (40)  

เช้ือแบคทีเรียแกรมลบ 39 (79.6) 20 (76.9) 19 (82.6) 0.731  
Escherichia coli 13 (33.3) 6 (30) 7 (36.8) 0.316 
Klebsiella pneumoniae 10 (25.6) 3 (15) 7 (36.8)  
Pseudomonas aeruginosa 4 (10.3) 3 (15) 1 (5.3)  
Acinetobacter baumanii 3 (7.7) 3 (15) 0 (0)  
Stenotrophomonas maltophilia 1 (2.6) 1 (5) 0 (0)  
Proteus mirabilis 1 (2.6) 0 (0)  1 (5.3)  
Salmonella spp. 2 (5.1) 1 (5) 0 (0)  
Serratia marcescen 1 (2.6) 1 (5) 0 (0)  
Hemophilus influenzae 1 (2.6) 1 (5) 0 (0)  
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ตารางท่ี 10  เช้ือก่อโรคท่ีพบในผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (ต่อ) 
  

ผลทางจุลชีววิทยา ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

Acinetobacter ursingii 1 (2.6) 1 (5) 0 (0)  
Providencia stuartii 1 (2.6) 0 (0) 1 (5.3)  
Aeromonas veronii 1 (2.6) 0 (0) 1 (5.3)  
เช้ือแกรมลบด้ือยา 28 (71.8) 13 (65) 15 (78.9) 0.480  

ด้ือต่อยากลุ่ม cephalosporins  17 (58.6) 7 (53.8) 10 (62.5) 0.716 
ด้ือต่อยากลุ่ม carbapenems 5 (17.2) 4 (30.8) 1 (6.3) 0.144  
ด้ือต่อยากลุ่ม fluoroquinolones 19 (65.5) 11 (84.6) 8 (50) 0.114  
ด้ือยาหลายขนาน (MDR pathogens) 20 (69) 11 (84.6) 9 (56.3) 0.130 
ด้ือยาแบบสร้างเอนไซม ์ESBLs 12 (41.4) 3 (23.1) 9 (56.3) 0.130  

เช้ือรา 3 (6.1) 2 (7.7) 1 (4.3) 1.000  
Candida albicans 1 (33.3) 0 (0) 1 (100) 0.223 
Aspergillus spp. 1 (33.3) 1 (50) 0 (0)  
Cunninghamella spp. 1 (33.3) 1 (50) 0 (0)  

จ านวนส่ิงส่งตรวจท่ีพบเช้ือก่อโรคมากกวา่ 1 ชนิด 8 (16.3) 5 (19.2) 3 (13) 0.706  
ไม่พบเช้ือก่อโรค 41 (45.6) 19 (42.2) 22 (48.9) 0.525 

   
 ในการศึกษาน้ีพบส่ิงส่งตรวจร้อยละ 45.6 ไม่พบเช้ือก่อโรคชดัเจน โดยแบ่งเป็นกลุ่ม

ทดลองและกลุ่มควบคุมเท่ากับร้อยละ 42.2 และ 48.9 ตามล าดับ (p-value = 0.525) พบใช้ยาตา้น 
จุลชีพเพื่อครอบคลุมเช้ือแกรมลบทุกราย โดยมีวตัถุประสงคเ์พื่อครอบคลุมเช้ือ P. aeruginosa เป็น
หลกั (ร้อยละ 94.7 ในกลุ่มทดลอง และร้อยละ 95.5 ในกลุ่มควบคุม) ส่วนการใช้ยาตา้นจุลชีพเพื่อ
ครอบคลุมเช้ือแกรมบวก พบเฉพาะในกลุ่มทดลองคิดเป็นร้อยละ 26.3 (p-value = 0.016) โดยมี
วตัถุประสงค์เพื่อครอบคลุมเช้ือ MRSA (ร้อยละ 60), Bacillus cereus (ร้อยละ 20) และ C. difficile 
(ร้อยละ 20) ตามล าดบั  
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แหล่งก่อโรคท่ีพบมากท่ีสุดในการศึกษาน้ีคือการติดเช้ือในเลือดปฐมภูมิ คิดเป็น 
ร้อยละ 42.9 รองลงมาไดแ้ก่ การติดเช้ือในระบบทางเดินปัสสาวะ (ร้อยละ 24.5), การติดเช้ือในปอด 
(ร้อยละ 18.4), การติดเช้ือบริเวณผิวหนงั (ร้อยละ 10.2), ทอ้งเสียจากการติดเช้ือ (ร้อยละ 4.1), การติด
เช้ือในกระดูก (ร้อยละ 2) และการติดเช้ือในช่องทอ้ง (ร้อยละ 2) ตามล าดบั โดยทั้งกลุ่มทดลองและ 
กลุ่มควบคุมไม่พบความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัดงัตารางท่ี 11 
  

ตารางท่ี 11 แหล่งก่อเช้ือโรคท่ีพบในผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 
 

แหล่งก่อเช้ือโรค ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

พบแหล่งก่อเช้ือโรคชดัเจน 49 (54.4) 26 (57.8) 23 (51.1) 0.525 
ติดเช้ือในเลือดปฐมภูมิ 21 (42.9) 10 (38.5) 11 (47.8) 0.509 
ติดเช้ือในระบบทางเดินปัสสาวะ 12 (24.5) 4 (15.4) 8 (34.8) 0.183  
ติดเช้ือในปอด 9 (18.4) 7 (26.9) 2 (8.7) 0.145  
ติดเช้ือบริเวณผิวหนงั 5 (10.2) 5 (19.2) 0 (0) 0.052  
ทอ้งเสียจากการติดเช้ือ 2 (4.1) 2 (7.7) 0 (0) 0.491  
ติดเช้ือในกระดูก 1 (2) 0 (0) 1 (4.3) 0.469  
ติดเช้ือในช่องทอ้ง 1 (2) 0 (0) 1 (4.3) 0.469  
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3. ความเหมาะสมในการใช้ยาต้านจุลชีพ 
 

ความเหมาะสมของยาตา้นจุลชีพในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ในการศึกษา
น้ีแบ่งการประเมินออกเป็น 2 ขั้นตอน ไดแ้ก่ ขั้นตอนท่ี 1 คือการประเมินความเหมาะสมกรณีไม่
ทราบผลเพาะเช้ือ และขั้นตอนท่ี 2 คือการปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือ ทั้งน้ี
ความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพทั้งสองขั้นตอนโดยรวมพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ
แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีแนวโน้ม
ความเหมาะสมมากกวา่กลุ่มควบคุม (ร้อยละ 88.9 และ 53.3 ตามล าดบั, p < 0.001)  

 
3.1 ความเหมาะสมในการใช้ยาต้านจุลชีพท่ีไม่ทราบผลเพาะเช้ือ 
 
กรณีท่ียงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือนั้น พบว่ากลุ่มท่ีมีการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล

การใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยเภสัชกร พบความเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมี
นัยส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 97.8 และ 77.8 ตามล าดบั, p = 0.007) จากการประเมินพบว่ามีขอ้บ่งช้ี
เหมาะสมทั้งหมด ในแง่ของการไดรั้บการวินิจฉยัภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า, ผูป่้วยมีความเส่ียงสูง
ต่อการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า, ผูป่้วยไม่มีประวติัแพย้าตา้นจุลชีพท่ีใช้ชนิดรุนแรง เช่น 
anaphylaxis และไดรั้บยาตา้นจุลชีพโดยไม่ก่อให้เกิดอนัตรกิริยารุนแรงระดบั D ขึ้นไป กบัยาอ่ืนๆท่ี
ไดรั้บร่วมกนั แต่พบชนิดของยา ขนาดของยาและวิธีการให้ยาไม่เหมาะสมในกลุ่มควบคุมทั้งหมด 
10 คร้ังจากการไดรั้บยาทั้งหมด 45 คร้ัง คิดเป็นร้อยละ 22.2 (p = 0.007) ดงัตารางท่ี 12 โดยแบ่งเป็น
ผูป่้วยไดรั้บยาท่ีไม่ครอบคลุมเช้ือก่อโรคท่ีสงสัยร้อยละ 40 เช่น สงสัยการติดเช้ือ P.aeruginosa แต่
ไดรั้บยา ceftriaxone, ผูป่้วยมีแผลท่ีปากแต่ไม่ไดรั้บยาท่ีครอบคลุมแกรมบวก รวมถึงเช้ือก่อโรคใน
ปาก และผูป่้วยมีประวติัเส่ียงต่อการติดเช้ือด้ือยา หรือไดรั้บเช้ือด้ือยามาก่อน มาก่อนแต่ไม่ไดรั้บยาท่ี
ครอบคลุมเช้ือก่อโรคด้ือยา เป็นตน้ นอกจากน้ีแลว้ ผูป่้วยไดรั้บขนาดยาต ่ากว่าขนาดยาท่ีแนะน า 
ร้อยละ 30 และไดรั้บขนาดยาสูงกวา่ขนาดยาท่ีแนะน าร้อยละ 30  
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ตารางท่ี 12 ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ ในขั้นตอนท่ี 1 ไม่ทราบผลเพาะเช้ือ 

 

ผลการศึกษา 
กลุ่มทดลอง 

(45 คร้ัง) 
กลุ่มควบคุม 

(45 คร้ัง) 
P-value 

ความเหมาะสมในขั้นตอนท่ี 1 ไม่ทราบ 
ผลเพาะเช้ือ (empirical therapy) 

44 (97.8) 35 (77.8) 0.007 

ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 45 (100) 45 (100)  
ชนิดของยา ขนาดของยา และวิธีการให้
ยาตา้นจุลชีพเหมาะสม 

44 (97.8) 35 (77.8) 0.007 

- ขนาด และวิธีการใหย้าเหมาะสม 44 (97.8) 39 (86.7) 0.110 
- ครอบคลุมเช้ือก่อโรคท่ีสงสัย 45 (100) 41 (91.1) 0.117 

 
การใชย้าตา้นจุลชีพในกรณีท่ีไม่ทราบผลเพาะเช้ือพบวา่ ยาตา้นจุลชีพท่ีให้มากท่ีสุดทั้ง

กลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมคือยา piperacillin/tazobactam (ร้อยละ 55.6) รองลงมาคือ ceftazidime 
(ร้อยละ 33.3) และยา meropenem (ร้อยละ 6.7) ตามล าดบั โดยการเลือกใชย้าตา้นจุลชีพทั้งสองกลุ่ม
ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ (p = 0.383) ดังรูปท่ี 3 นอกจากน้ีพบการใช้ยาตา้นจุลชีพ
ร่วมกนัมากกวา่ 1 ชนิดขึ้นไปทั้งกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุม (ร้อยละ 20 และ 15.6 ตามล าดบั,  p =  
0.581) โดยยาตา้นจุลชีพท่ีนิยมใชร่้วมกบัยาตา้นจุลชีพหลกัในการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า 
มากท่ีสุดคือยา vancomycin (ร้อยละ 88.9 และ 57.1 ตามล าดับ , p = 0.262) รองลงมาคือยา 
clindamycin (ร้อยละ 11.1 และ 14.3 ตามล าดบั,p = 1.000) ส่วนยา amphotericin B พบว่าใชร่้วมกบั
ยาตา้นจุลชีพหลกัในกลุ่มทดลอง 1 ราย ยา metronidazole และ doxycycline พบว่าใชร่้วมกบัยาตา้น
จุลชีพหลกัในกลุ่มควบคุมอยา่งละ 1 รายตามล าดบั 
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รูปท่ี 3 ยาตา้นจุลชีพท่ีใชใ้นการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า  

กรณีไม่ทราบผลเพาะเช้ือ (empirical therapy) 
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3.2 ความเหมาะสมในการปรับเปลีย่นยาต้านจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือ 
 
การใช้ยาตา้นจุลชีพเม่ือทราบผลเพาะเช้ือ แบ่งออกเป็นกรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/

หรือไม่ทราบท่ีมาของแหล่งก่อเช้ือโรคอย่างชัดเจน และกรณีพบเช้ือก่อโรคชัดเจน โดยความ
เหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพขั้นตอนท่ี 2 โดยรวมพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วมด าเนินการมีความ
เหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคญั (ร้อยละ 90.9 และ 64.4 ตามล าดบั, p = 0.004) 
ทั้งน้ีในกลุ่มทดลองได้รับการประเมิน 24 คร้ัง จากทั้งหมด 25 คร้ัง เน่ืองจากผูป่้วยเสียชีวิตก่อน
ทราบผลเพาะเช้ือ 1 คร้ังโดยท่ียงัไม่ไดเ้กิดการปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพในขั้นตอนท่ี 2 นอกจากน้ี
พบว่าขอ้บ่งช้ี และชนิดของยา ขนาดการให้ยา และวิธีการให้ยาตา้นจุลชีพพบความเหมาะสมไม่
แตกต่างกันระหว่างทั้งสองกลุ่ม ในขณะท่ีระยะเวลาการให้ยาเหมาะสมพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกร
ด าเนินการมีความเหมาะสมมากกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติดังตารางท่ี 13 (ร้อยละ 
93.2 และ 75.6 ตามล าดบั, p = 0.0039)  

 
ตารางท่ี 13 ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ ในขั้นตอนท่ี  2 

การปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือ 
 

ผลการศึกษา 
กลุ่มทดลอง 
(44 คร้ัง)g 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

ความเหมาะสมในขั้นตอนท่ี 2 การปรับเปล่ียน 
ยาตา้นจุลชีพหลงัจากทราบผลเพาะเช้ือ 

40 (90.9) 29 (64.4) 0.004  

ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 43 (97.7) 40 (91.1) 0.361  
ชนิดของยา ขนาดของยาและวิธีการให้ 
ยาตา้นจุลชีพเหมาะสม 

44 (100) 43 (93.3) 0.242  

ระยะเวลาในการใชย้าตา้นจุลชีพเหมาะสม 41 (93.2) 34 (75.6)  0.039  
 
g ในกลุ่มทดลองไดรั้บการประเมินทั้งหมด 44 คร้ัง และไม่สามารถประเมิน 1 คร้ัง เน่ืองจากผูป่้วย
เสียชีวิตก่อนทราบผลเพาะเช้ือ 
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3.2.1 กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรค
อย่างชัดเจน  

ในการศึกษาน้ีพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม มีความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพแตกต่างจากกลุ่มควบคุม
อย่างมีนยัส าคญั (ร้อยละ 90 และ 54.5 ตามล าดบั, p = 0.017) ดงัตารางท่ี 14 โดยมีขอ้บ่งช้ีเหมาะสม
ทั้งหมด ชนิดของยา ขนาดของยาและวิธีการให้ยาตา้นจุลชีพพบมีความเหมาะสมใกลเ้คียงกันทั้ง
สองกลุ่ม ส่วนระยะเวลาในการใชย้าพบวา่กลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้
ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญ (ร้อยละ 90 และ 59.1 
ตามล าดบั, p = 0.035)  

ยาต้านจุลชีพท่ีพบการใช้บ่อยท่ีสุดกรณีท่ีไม่พบเช้ือก่อโรคชัดเจน 
หรือไม่ทราบท่ีมาของแหล่งก่อเช้ือโรคคือยา piperacillin/tazobactam (ร้อยละ 58.5) รองลงมาคือ ยา 
ceftazidime  (ร้อยละ 19) และ meropenem (ร้อยละ 16.1) โดยไม่พบความแตกต่างในการใชย้าตา้น
จุลชีพทั้งกลุ่มทดลองและ กลุ่มควบคุม (p = 0.590) ดังรูปท่ี 4 นอกจากน้ีพบการใช้ยาต้านจุลชีพ
ร่วมกนั 2 ชนิดขึ้นไปทั้งหมด 9 คร้ัง คิดเป็นร้อยละ 20.9  (กลุ่มทดลอง ร้อยละ 28.6 และ กลุ่มควบคุม
ร้อยละ 13.6, p = 0.281) ยาตา้นจุลชีพท่ีใช้ร่วมกับยาหลกัได้แก่ vancomycin ฉีดเขา้หลอดเลือดด า 
(ร้อยละ 55.6) , vancomycin รูปแบบรับประทาน (ร้อยละ 33.3) , ยา amphotericin B (ร้อยละ 44.4) 
และ metronidazole (ร้อยละ 11.1) ดงัแสดงในรูปท่ี 5 เม่ือเปรียบเทียบการใชย้าตา้นจุลชีพแต่ละชนิด
ของทั้งสองกลุ่มพบวา่ไม่แตกต่างกนั (p > 0.05) 

 
ตารางท่ี 14 ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ ในขั้นตอนท่ี 2  

กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 

 

ผลการศึกษา 
กลุ่มทดลอง 

(20 คร้ัง) 
กลุ่มควบคุม 

(22 คร้ัง) 
P-value 

ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ 18 (90) 12 (54.5) 0.017 
ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 20 (100) 22 (100)  
ชนิดของยา ขนาดของยาและ 
วิธีการใหย้าตา้นจุลชีพเหมาะสม 

20 (100) 20 (90.9) 0.489 

ระยะเวลาการใชย้าเหมาะสม 18 (90) 13 (59.1) 0.035 
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รูปท่ี 4 ยาตา้นจุลชีพท่ีใชใ้นการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ในขั้นตอนท่ี 2  
กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปท่ี 5 ยาตา้นจุลชีพท่ีใชร่้วมกบัยาหลกัในการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า  
ในขั้นตอนท่ี 2 กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 
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3.2.2 กรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอย่าง
ชัดเจน  

ในการศึกษาน้ีพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม มีความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพไม่แตกต่างจากกลุ่ม
ควบคุมดงัตารางท่ี 15 (ร้อยละ 91.7 และ 73.9 ตามล าดบั, p = 0.137)  เม่ือพิจารณาขอ้บ่งช้ีในการใช้
ยาอย่างเหมาะสมพบกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีความเหมาะสมไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม  
(ร้อยละ 95.8 และ 82.6 ตามล าดบั, p = 0.673) การเลือกใชย้าตา้นจุลชีพทั้งสองกลุ่มพบว่า ไวต่อเช้ือ
และแพร่ผ่านอวยัวะเป้าหมายไดด้ังรายละเอียดในตารางท่ี 16-18 ผูป่้วยทั้งสองกลุ่ม ไดรั้บยาตา้น 
จุลชีพโดยไม่ก่อให้เกิดอันตรกิริยารุนแรงระดับ D ขึ้นไปกับยาอ่ืนๆท่ีได้รับร่วม และได้รับการ
ติดตามระดับยาในเลือด หากได้รับยาท่ีมีช่วงของการรักษาแคบ และมีค าแนะน าในการตรวจวดั
ระดบัยาในเลือดทุกราย ผูป่้วยในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการพบแนวโนม้การปรับยาตา้นจุลชีพท่ีมี
ขอบเขตการออกฤทธ์ิแคบลงเม่ือทราบผลเพาะเช้ือ ได้รับขนาดยา และมีวิธีการให้ยาเหมาะสม 
รวมทั้งระยะเวลาการใชย้าเหมาะสมมากกวา่กลุ่มควบคุมดงัแสดงในตารางท่ี 15 

 
ยาตา้นจุลชีพท่ีพบการใชบ้่อยท่ีสุดกรณีท่ีพบเช้ือก่อโรคชดัเจน และทราบ

ทราบ ท่ีม าของแหล่ ง ก่ อ เ ช้ื อโ รคคื อย า  ceftazidime ( ร้ อยละ  22.9) รองลงมาได้แ ก่ ย า 
piperacillin/tazobactam และ meropenem (ร้อยละ 18.8)  โดยไม่พบความแตกต่างในการใช้ยาตา้น
จุลชีพทั้งกลุ่มทดลองและ กลุ่มควบคุม (p = 0.210) ดังรูปท่ี 6 นอกจากน้ีพบการใช้ยาต้านจุลชีพ
ร่วมกัน 2 ชนิดขึ้นไปทั้งหมด 18 คร้ัง คิดเป็นร้อยละ 38.3  (กลุ่มทดลอง ร้อยละ 41.7 และ กลุ่ม
ควบคุมร้อยละ 34.8, p = 0.627) โดยแบ่งออกเป็นกลุ่มยาตา้นจุลชีพท่ีใช้ร่วมกบัยาหลกัดงัแสดงใน
รูปท่ี 7 โดยยาตา้นจุลชีพท่ีครอบคลุมเช้ือแกรมบวกพบร้อยละ 20 ไดแ้ก่ vancomycin ยาตา้นจุลชีพท่ี
ครอบคลุมเช้ือแกรมลบพบร้อยละ 23.5 โดยยาท่ีใช้ได้แก่ colistin และ fosfomycin ยาตา้นจุลชีพ
ครอบคลุมเช้ือแบคทีเรียแบบไม่พึ่งพาออกซิเจนในการเจริญเติบโตพบร้อยละ 29.4 โดยยาท่ีใชไ้ดแ้ก่ 
metronidazole และ clindamycin ส่วนยาตา้นเช้ือราท่ีใช้ร่วมคิดเป็นร้อยละ 29.4 โดยยาท่ีใช้ได้แก่ 
amphotericin B และ voriconazole  เม่ือเปรียบเทียบการใช้ยาตา้นจุลชีพแต่ละชนิดของทั้งสองกลุ่ม
พบวา่ไม่แตกต่างกนั (p > 0.05) 
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ตารางท่ี 15 ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ ในขั้นตอนท่ี 2  
กรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 

 

ผลการศึกษา 
กลุ่มทดลอง 

(24 คร้ัง) 
กลุ่มควบคุม 

(23 คร้ัง) 
P-value 

ความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ 22 (91.7) 17 (73.9) 0.137 
ขอ้บ่งช้ีเหมาะสม 23 (95.8)  19 (82.6) 0.188 

ผลเพาะเช้ือไวต่อยาตา้นจุลชีพ 24 (100) 23 (100)  
ยาตา้นจุลชีพ สามารถแพร่ 
กระจายไปยงัอวยัวะเป้าหมายไดดี้ 

24 (100) 23 (100)  

ปรับยาตา้นจุลชีพใหแ้คบลงได ้ 22 (91.7) 18 (78.3) 0.245 
ไม่เกิดอนัตรกิริยารุนแรงระหวา่งยา 24 (100) 23 (100)  
ไดรั้บการติดตามระดบัยาในเลือดเม่ือมีขอ้บ่งช้ี 24 (100) 23 (100)  

ขนาดของยาและวิธีการใหย้าเหมาะสม 24 (100) 22 (95.7) 0.489  
ระยะเวลาการใชย้าเหมาะสม 23 (95.8) 21 (91.3) 0.609  

 
รูปท่ี 6 ยาตา้นจุลชีพท่ีใชใ้นการรักษาภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ในขั้นตอนท่ี 2   

กรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 
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p-value 0.210 
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รูปท่ี 7 ยาตา้นจุลชีพท่ีใชร่้วมกบัยาหลกัในการรักษาภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ในขั้นตอนท่ี 2 
กรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน 
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p-value 0.603 p-value 0.162 
แบบไม่พ่ึงพาออกซิเจนในการเจริญเติบโต 
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ตารางท่ี 16 ยาตา้นจุลชีพท่ีผูป่้วยไดรั้บในขั้นตอนท่ี 2 กรณีพบผลเพาะเช้ือในเลือดอยา่งชดัเจน  
เช้ือก่อโรคท่ีพบ และผลความไวของเช้ือต่อยา 

 

ยาท่ีไดรั้บ เช้ือก่อโรค 
ความไวของ 
เช้ือต่อยา 

กลุ่มทดลอง 
cephalexin Methicillin susceptible S.aureus Susceptible 
cloxacillin Methicillin susceptible S. aureus Susceptible 

ceftazidime 
P. aeruginosa Susceptible 

A. ursingii Susceptible 
E. coli Susceptible 

ceftriaxone Methicillin susceptible S. aureus and K. pneumoniae Susceptible 
cefepime Enterococci spp. with Corynebacterium spp. Susceptible 

piperacillin/tazobactam P. aeruginosa and K. pneumoniae Susceptible 
meropenem ESBL-producing K. pneumoniae Susceptible 
doripenem ESBL-producing E. coli Susceptible 
meropenem  

plus vancomycin 
ESBL-producing E. coli with P. aeruginosa  

and E. feacium 
Susceptible 

กลุ่มควบคุม 
cloxacillin Methicillin susceptible S. aureus Susceptible 

ceftriaxone 
K. pneumoniae Susceptible 

A. verinii Susceptible 
ceftazidime P. aeruginosa Susceptible 

piperacillin/tazobactam 
P. mirabilis Susceptible 

Salmonella spp., Corynebacterium spp.  
and Micrococcus spp.  

Susceptible 

ertapenem ESBL-producing E. coli Susceptible 

meropenem 
ESBL-producing E. coli Susceptible 

ESBL-producing E. coli and Corynebacterium spp. Susceptible 
Carbapenems resistance K. pneumoniae use combinationh 

 

h เน่ืองจากผูป่้วยติดเช้ือด้ือยากลุ่ม carbapenems ตอ้งไดรั้บยาหลายชนิดร่วมกนัตามการศึกษาท่ีมีมาก่อน
หนา้น้ี (49) จึงถือวา่ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพเหมาะสม 
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ตารางท่ี 17 ขอ้มูลยาตา้นจุลชีพท่ีผูป่้วยไดรั้บ อตัราส่วนระดบัยาในอวยัวะเป้าหมายต่อระดบัยาใน
เลือด เช้ือก่อโรคท่ีพบ และความไวของเช้ือต่อยา ในกลุ่มทดลอง 

ยาที่ได้รับ 
อัตราส่วนระดบัยาในอวัยวะเป้าหมาย 

ต่อระดับยาในเลือด 
เช้ือก่อโรค 

ความไวของ
เช้ือต่อยา 

1. ติดเช้ือในปอด 

amoxicillin/clavulanic acid 
1 g orally every 12 hr 

- amoxicillin 500 mg orally (50) 
bronchial: serum = 1.41 

- clavulanic acid 250 mg orally (50) 
bronchial: serum = 0.69  

H. influenzae Susceptible 

ceftazidime  
2 g IV every 8 hr 

- ceftazidime 2 g IV every 8 hr (51) 
ELF: serum = 0.31 

S. marcescens Susceptible 

cefoperazone/sulbactam  
4 g IV every 8 hr 

plus colistin 75 mg  
nebulizer every 8 hr  

- cefoperazone 1 g IV (52) 
pleural effusion: serum = 0.06   

- sulbactam 1 g IV (51) 
pleural effusion: serum = 0.163  

- colistin 2 million unit nebulizer (53) 
ELF: serum = 63.53  

Carbapenems 
resistance 

 A. baumanii 
Susceptible 

levofloxacin 
750 mg IV every 24 hr 

- levofloxacin 750 mg IV every 24 hr 
(54) ELF: serum = 1.72 – 2.06  

S. maltophilia Susceptible 

amphotericin B 
50 mg IV every 24 hr 

(1 mg/kg/day) 

- amphotericin B 1 mg/kg/day (55) 
[animal model]  
ELF: serum = 1.29 
lung tissue: serum = 7.97 

Aspergillus spp. Susceptible 

2. ติดเช้ือในทางเดินปัสสาวะ 

piperacillin/tazobactam 
4.5 g IV every 6 hr 

- piperacillin/tazobactam 4.5 g IV drip in 
30 minutes พบระดบัยาในปัสสาวะร้อย
ละ 46.1 ของขนาดยาไดรั้บ (56) 

E. coli Susceptible 

Enterococci spp. Susceptible 

3. ติดเช้ือในระบบทางเดินอาหาร 

amoxicillin 
500 mg orally 3 times/day 

- amoxicillin 20 mg/kg (57)  
[animal model] สัดส่วนการแพร่ผา่นไป
ยงัเน้ือเย่ือบริเวณล าไส้เลก็ ในหมูท่ีติด
เช้ือ Samonella spp. = 0.22-0.36  

Salmonella spp. Susceptible 
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ตารางท่ี 17 ขอ้มูลยาตา้นจุลชีพท่ีผูป่้วยไดรั้บ อตัราส่วนระดบัยาในอวยัวะเป้าหมายต่อระดบัยาใน
เลือด เช้ือก่อโรคท่ีพบ และความไวของเช้ือต่อยา ในกลุ่มทดลอง (ต่อ) 

 
i เน่ืองจากผูป่้วยติดเช้ือด้ือยากลุ่ม carbapenems ตอ้งไดรั้บยาหลายชนิดร่วมกนัตามการศึกษาท่ีมีมาก่อนหนา้น้ี (49) 
จึงถือว่าผูป่้วยไดรั้บยาตา้นจุลชีพเหมาะสม 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ยาที่ได้รับ 
อัตราส่วนระดบัยาในอวัยวะเป้าหมาย 

ต่อระดับยาในเลือด 
เช้ือก่อโรค 

ความไวของ
เช้ือต่อยา 

4. ติดเช้ือที่เน้ือเย่ือบริเวณคอ 

amphotericin B 
105 mg IV every 24 hr  

(1.4 mg/kg/day) 

- amphotericin B total dose 75-1110 mg 
ในผูป่้วยมะเร็ง พบระดบัยาในเน้ือเย่ือ 
เฉล่ียคิดเป็นร้อยละ 38.3 จากขนาดของ
ยาท่ีได ้(58) 

Cunninghamella 
spp. 

Susceptible 

5. ติดเช้ือทีฝี่รอบบริเวณทวารหนกั 

imipenem 1 g IV every 8 hr 
plus fosfomycin 4 g  

IV every 8 hr  
 
  

- imipenem 64 mg/kg subcutaneous every 
4 hr for 3 days [animal model] 
% T > MIC ในเลือดเท่ากบัร้อยละ 63 และ
ในหนองเท่ากบัร้อยละ 45 (59) 
- fosfomycin 8 g IV  
abscess: serum at 8 hr = 0.35 
stimulation fosfomycin 8 g IV every 8 hr 
พบ Css,ave = 182 ± 64 mg/L ในหนอง (60) 

Carbapenems 
resistance  

K. pneumoniae 

iuse 
combination 
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ตารางท่ี 18 ขอ้มูลยาตา้นจุลชีพท่ีผูป่้วยไดรั้บ อตัราส่วนระดบัยาในอวยัวะเป้าหมายต่อระดบัยาใน
เลือด เช้ือก่อโรคท่ีพบ และความไวของเช้ือต่อยา ในกลุ่มควบคุม 

 

ยาที่ได้รับ 
อัตราส่วนระดบัยาในอวัยวะเป้าหมาย 

ต่อระดับยาในเลือด 
เช้ือก่อโรค 

ความไวของ
เช้ือต่อยา 

1. ติดเช้ือในปอด 
ertapenem  

 1 g IV every 24 hr 
- ertapenem 1 g IV every 24 hr (61) 

ELF: serum = 0.32  
ESBL-producing 
 K. pneumoniae 

Susceptible 

meropenem 
1 g IV every 8 hr 

- meropenem 1 g IV every 8 hr (62) 
 ELF: serum = 0.41 

ESBL-producing  
E. coli and A. baumanii 

Susceptible 

2. ติดเช้ือในทางเดินปัสสาวะ 
amoxicillin/ clavulanic 

acid 
1 g orally every 12 hr 

- amoxicillin/clavulanic acid 500/250 mg พบระดบัยา 
amoxicillin ในปัสสาวะคิดเป็นร้อยละ 51-55 และ 
clavulanic acid ร้อยละ 29-34 ของขนาดยาท่ีไดรั้บ (63) 

Enterococci spp. Susceptible 

ceftazidime 
2 g IV every 8 hr 

- ceftazidime 2 g พบระดบัยาในปัสสาวะคิดเป็นร้อยละ 
60 ของขนาดยาท่ีไดรั้บ (64) 

E. coli Susceptible 
K. pneumoniae Susceptible 

P. stuartii Susceptible 
vancomycin 

1 g IV every 12 hr 
- vancomycin 15 mg/kg IV every 12 hr (65) 

Urine: serum = 0.58  
E. feacium Susceptible 

ertapenem 
1 g IV every 24 hr 

- ertapenem 1 g IV every 24 hr ระดบัยาในปัสสาวะคิด
เป็นร้อยละ 76.8 ของขนาดยาท่ีไดรั้บ และพบค่า 40% T 
> MIC ในเลือดมีค่ามากกว่าร้อยละ 80 เม่ือเช้ือก่อโรคมี
ค่า MIC = 1 mg/L (66) 

ESBL-producing  
K. pneumoniae 

Susceptible 

3. ติดเช้ือทีห่นองบริเวณไส้ติง่ 

meropenem 
1 g IV every 8 hr 

-   meropenem 1 g IV every 8 hr ในผูป่้วยติดเช้ือในช่อง
ทอ้ง ส่วนใหญ่บริเวณไส้ต่ิง พบว่ามีค่า Vd และ CL เพ่ิม
มากขึ้น ในขณะท่ี Cmax และ AUC ลดลง โดยผูวิ้จยั
สรุปว่าขนาดยาดงักล่าวยงัเพียงพอต่อการรักษา (67) 
colon tissue: serum at 5 hr = 0.33 (68) 

ESBL-producing E. coli Susceptible 

4. ติดเช้ือที่น ้าไขข้อ 
ertapenem 

1 g IV every 24 hr 
- ertapenem 1 g IV (69) 

synovial fluid:serum = 0.37  
ESBL-producing  
K. pneumoniae 

Susceptible 
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3.2.3. การปรับเปลีย่นยาต้านจุลชีพในข้ันตอนท่ี 2  
 
ในการศึกษาน้ีพบว่ามีการปรับเปล่ียนยาต้านจุลชีพในขั้นตอนท่ี 2 

ใกลเ้คียงกันระหว่างกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่าง
เหมาะสมกบักลุ่มควบคุม ดงัแสดงในตารางท่ี 19 ทั้งในแง่ของการเปล่ียนเป็นยาท่ีมีขอบเขตการออก
ฤทธ์ิแคบลง  (de-escalation) หรือกวา้งขึ้น (escalation) รวมทั้งเพิ่มชนิดของยาตา้นจุลชีพท่ีแตกต่าง
จากเดิม เช่น ยาตา้นเช้ือรา ส่วนการหยุดยาตา้นจุลชีพพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ ไม่แตกต่าง
จากกลุ่มควบคุม แต่พบวา่มีแนวโนม้หยดุใชย้าตา้นจุลชีพมากกวา่กลุ่มควบคุม โดยเฉพาะอยา่งยิ่งใน
กรณีท่ีไม่มีความจ าเป็นต้องใช้ยาต้านจุลชีพต่อ (ร้อยละ 27.3 และ 12.5 ตามล าดับ, p = 0.603) 
นอกจากน้ีพบการปรับขนาดของยาโดยปรับวิธีการใหย้าตามเภสัชจลนศาสตร์ของยาเพียง 1 คร้ัง ใน
กลุ่มทดลอง คือการปรับเพิ่มระยะเวลาการหยดยา ceftazidime ใหน้านขึ้นเพื่อให้เขา้ถึงเป้าหมายทาง
เภสัชจลนศาสตร์มากยิ่งขึ้น ส่วนปรับยาตา้นจุลชีพรูปแบบรับประทาน แทนการฉีดเขา้หลอดเลือด
ด าพบทั้งสองกลุ่ม โดยทั้งหมดเป็นการปรับขอบเขตการออกฤทธ์ิให้แคบลงกว่ายารูปแบบฉีด (step 
down therapy) กรณีปรับให้ฉีดยาตา้นจุลชีพแบบผูป่้วยนอกแทน พบจ านวน 1 คร้ังในกลุ่มควบคุม  
นอกจากน้ีแลว้ยงัพบวา่ไม่ผูป่้วยจ านวนหน่ึงไม่ไดรั้บการปรับเปลี่ยนหรือหยดุยาตา้นจุลชีพ ทั้งน้ีใน
กลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการพบว่ามีสาเหตุจากการยา้ยผูป่้วยไปยงัหอผูป่้วยท่ีอยู่นอกขอบเขตของ
การศึกษาน้ี 
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ตารางท่ี  19 การปรับเปล่ียนตา้นจุลชีพในขั้นตอนท่ี 2 
 

ผลการศึกษา 
กลุ่มทดลอง 

(45 คร้ัง) 
กลุ่มควบคุม 

(45 คร้ัง) 
P-value 

1. การเปล่ียนยาตา้นจุลชีพ 26 (57.8) 29 (64.4) 0.517 
เปล่ียนเป็นยาท่ีมีขอบเขตของการออก
ฤทธ์ิแคบลง (de-escalation) 

6 (23) 9 (31) 0.508 

เปล่ียนเป็นยาท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิ
กวา้งขึ้น (escalation) 

15 (57.7) 16 (55.2) 0.851 

เพิ่มชนิดของยาตา้นจุลชีพท่ีแตกต่างจาก
เดิม เช่น ยาตา้นเช้ือรา 

5 (19.2) 4 (13.8) 0.721 

2. หยดุการใชย้าตา้นจุลชีพ 11 (24.4) 8 (17.8) 0.438 
ครบก าหนดระยะเวลาการรักษา 8 (72.7) 7 (87.5) 0.603 
ไม่มีความจ าเป็นตอ้งใชย้าตา้นจุลชีพต่อ 3 (27.3) 1 (12.5) 0.603 

3. ปรับขนาดยา โดยปรับวิธีการใหย้าตามเภสัช
จลนศาสตร์ของยา 

1 (2.2) 0 (0) 1.000 

4. ปรับยาตา้นจุลชีพรูปแบบรับประทาน แทนการฉีด
เขา้หลอดเลือดด า 

5 (11.1) 2 (4.4) 0.434 

5. ปรับใหฉี้ดยาตา้นจุลชีพแบบผูป่้วยนอกแทน 0 (0) 1 (2.2) 1.000 
6. ไม่มีการปรับเปล่ียนหรือหยดุยาตา้นจุลชีพ 3 (6.7) 3 (6.7) 1.000 
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4. ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาล และอตัราการตาย 
 

ในการศึกษาน้ีพบว่าระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลทั้งสองกลุ่มไม่แตกต่างกนั โดย
กลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการพบแนวโน้มมากกว่ากลุ่มควบคุม (28 วนั และ 23 วนั ตามล าดับ, p = 
0.689) ในดา้นอตัราการตายในระยะเวลา 30 วนัพบว่ากลุ่มควบคุมมีแนวโน้มน้อยกว่ากลุ่มทดลอง 
(p = 0.772) เม่ือวิเคราะห์สาเหตุการตายพบว่ากลุ่มควบคุมมีสาเหตุมาจากโรคติดเช้ือร้อยละ 33.3 
ในขณะท่ีกลุ่มทดลองไม่พบสาเหตุการตายมาจากโรคติดเช้ือ (p = 0.165) ดงัตารางท่ี 20  

 
ตารางท่ี 20  ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลและ อตัราการตายในระยะเวลา 30 วนั 

 

ลกัษณะโดยท่ัวไป 
ท้ังหมด 
(90 คร้ัง) 

กลุ่มทดลอง 
(45 คร้ัง) 

กลุ่มควบคุม 
(45 คร้ัง) 

P-value 

ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาล (วนั) 25.5 (16 – 41.25) 28 (17 - 42) 23 (16 – 38) 0.689 
อตัราการตายในระยะเวลา 30 วนั 14 (15.6) 8 (17.8) 6 (13.3) 0.772 
สาเหตุการตายจากโรคติดเช้ือ 2 (14.3) 0 (0) 2 (33.3) 0.165 
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5. การได้รับค าแนะน าโดยเภสัชกร และอตัราการยอมรับ 

 
ในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง

เหมาะสม ไดรั้บค าแนะน าจากเภสัชกรทั้งหมด 16 คร้ัง คิดเป็นร้อยละ 35.6 ดงัรูปท่ี 8 โดยค าแนะน า
ท่ีพบมากท่ีสุดคือ การปรับยาตา้นจุลชีพให้มีขอบเขตการออกฤทธ์ิแคบลง (ร้อยละ 31.3) รองลงมา
คือ ค าแนะน าการเพิ่มยาตา้นจุลชีพกลุ่มอ่ืน (ร้อยละ 18.8)  การแนะน าการตรวจวดัระดบัยาในเลือด 
(ร้อยละ 18.8)  และการหลีกเล่ียงอนัตรกิริยาระหว่างยาตา้นจุลชีพท่ีได้รับ กบัยาอ่ืนท่ีผูป่้วยได้รับ
ร่วมกนั (ร้อยละ 18.1)  นอกจากน้ียงัมีค าแนะน าของเภสัชกรท่ีเก่ียวกบัการหยุดยาตา้นจุลชีพ การ
ปรับการให้ยาตามคุณสมบติัเภสัชจลนศาสตร์ และ การแนะน าเปล่ียนเป็นยารับประทานแทนยาฉีด 
(ร้อยละ 6.3) โดยอตัราการยอมรับค าแนะน าจากเภสัชกร 15 คร้ัง จากทั้งหมด 16 คร้ัง คิดเป็นร้อยละ 
93.8 

 
รูปท่ี 8 แผนภูมิวงกลมจ าแนกร้อยละของประเภทของค าแนะน าโดยเภสัชกร 
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6.3%
6.3%

ค าแนะน าจากเภสชักร
ปรับยาตา้นจุลชีพใหมี้ขอบเขตแคบลง

เพิ่มยาตา้นจุลชีพกลุ่มอ่ืน

แนะน าการตรวจวดัระดบัยาในเลือด

หลีกเล่ียงอนัตรกิริยาระหวา่งยา

หยุดยาตา้นจุลชีพ

ปรับการใหย้าตามเภสชัจลนศาสตร์

แนะน าปรับเปล่ียนเป็นยารับประทานแทนยาฉีด
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6. ปริมาณการใช้ยาต้านจุลชีพ 
 
จากผลการศึกษาพบว่าในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยา

ตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม มีอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายโดยรวมในแต่ละเดือน มีแนวโนม้สูง
มากกว่ากลุ่มท่ีไม่มีเภสัชกรด าเนินการ (882 DDD/1000 patient day และ 705.1 DDD/1000 patient 
day) เม่ือพิจารณายาเป้าหมายแต่ละชนิดพบว่า การใชย้า meropenem ในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ
มีแนวโนม้ลดลง (coefficient -6.363, p = 0.610) ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้การใชย้าเพิ่มมาก
ขึ้น (coefficient 17.472, p = 0.086) เช่นเดียวกนักบัยา cefepime พบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ มี
แนวโน้มลดลงมากกว่ากลุ่มควบคุม ในขณะท่ีการใช้ยา ceftazidime มีแนวโน้มลดลงทั้งกลุ่มท่ีมี
เภสัชกรด าเนินการ (coefficient -4.286, p = 0.194) และกลุ่มควบคุม (coefficient -22.39, p = 0.194) 
ส่วนการใช้ยา piperacillin/tazobactam  แนวโน้มเพิ่มมากขึ้ นทั้ งสองกลุ่ม และไม่พบการใช้ยา 
imipenem ในกลุ่มควบคุม ดงัตารางท่ี 21 รูปท่ี 9 นอกจากน้ีเม่ือเปรียบเทียบอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพ
ในช่วยระยะเวลาก่อนด าเนินการศึกษา 6 เดือน ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนยัส าคญัทั้งกลุ่มทดลอง 
และกลุ่มควบคุม ดงัตารางท่ี 22 
 

รูปท่ี 9 กราฟแสดงอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายในแต่ละเดือน 
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รูปท่ี 9 กราฟแสดงอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายในแต่ละเดือน (ต่อ) 
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รูปท่ี 9 กราฟแสดงอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายในแต่ละเดือน (ต่อ) 
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เม่ือพิจารณายาอ่ืนๆท่ีผู ้ป่วยอาจได้รับเช่น ยาต้านเช้ือรา พบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกร
ด าเนินการมีแนวโน้มการใช้ยาตา้นเช้ือรามากกว่ากลุ่มทดลอง (coefficient 79.347, p = 0.229 และ 
coefficient 13.612, p = 0.845 ตามล าดับ ) โดยยาต้านเ ช้ือรา ท่ีน ามาใช้ในการประเมินได้แก่   
amphotericin B deoxycholate, liposomal amphotericin B, fluconazole, voriconazole, posaconazole 
และ micafungin  ในขณะท่ีการใชย้า vancomycin ในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการพบแนวโนม้การใช้
ยาลดลงมากกว่ากลุ่มควบคุม (coefficient -11.130, p = 0.322 และ coefficient -2.921, p = 0.794 
ตามล าดบั)  นอกจากน้ีแลว้หากพิจารณายาตา้นจุลชีพโดยรวมทั้งยาตา้นจุลชีพเป้าหมาย และยาตา้น
จุลชีพนอกเหนือเป้าหมายแต่ตอ้งได้รับการประเมินความเหมาะสมในการใช้ยาในโรงพยาบาล
ธรรมศาสตร์ เฉ ลิมพระ เ กียร ติ เ ม่ือ มีการสั่ ง ย า  ประกอบด้วยยา  ceftriaxone,  cefotaxime, 
cefoperazone/sulbactam, ampicillin/sulbactam, ciprofloxacin, levofloxacin, ertapenem, doripenem, 
colistin, tigecycline, fosfomycin และ sulbactam พบกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีแนวโนม้การใชย้า
ตา้นจุลชีพทั้งหมดลดลง  (coefficient -2.736, p = 0.968) ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้การใช้ยา
ต้านจุลชีพมากขึ้น (coefficient 46.542, p = 0.146) เม่ือวิเคราะห์แยกเฉพาะยากลุ่ม carbapenems 
พบว่ากลุ่มควบคุมมีแนวโน้มการใช้ยากลุ่ม carbapenems เพิ่มขึ้ นอย่างมีนัยส าคัญ (coefficient 
22.958, p = 0.024) และมีแนวโน้มการใช้ยากลุ่ม flouroquinolones เพิ่มขึ้น (coefficient 3.860, p = 
0.725)  ในขณะท่ีกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีแนวโนม้การใชย้ากลุ่ม fluoroquinolones ลดลง  ส่วน
ยากลุ่ม cephalosporins มีแนวโนม้การใชล้ดลงใกลเ้คียงกนั ดงัแสดงในตารางท่ี 19 และรูปท่ี 10 
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บทที่ 5 
อภิปรายผลการวิจัย 

 
 

การศึกษาน้ีพบว่าการมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพ
อย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า  พบความเหมาะสมในการใช้ยาต้าน 
จุลชีพโดยรวมแตกต่างจากกลุ่มท่ีไม่มีเภสัชกรอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยพบว่ากลุ่มท่ีมีเถสัชกร
ด าเนินการมีแนวโนม้ความเหมาะสมมากกวา่ (ร้อยละ 88.9 และ 53.3 ตามล าดบั, p < 0.001)  และใน
กรณีท่ียงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือยงัคงพบความเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มท่ีไม่มีเภสัชกรอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (ร้อยละ 97.8 และ 77.8 ตามล าดับ, p = 0.007) ซ่ึงแตกต่างจากการศึกษาของ 
Madran et al ท่ีพบความเหมาะสมไม่แตกต่างจากกลุ่มท่ีไม่มีการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยา
ตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม (19) ทั้งน้ีเน่ืองจากการศึกษาของ Madran et al ประเมินความเหมาะสม
ของการใชย้ากรณีท่ียงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือจากชนิดของยาตา้นจุลชีพท่ีใช ้จากแนวทางการใชย้าของ
โรงพยาบาล โดยไม่ไดร้ะบุถึงขนาดยาท่ีควรใช ้อาจส่งผลท าให้ เกณฑ์การประเมินความเหมาะสม
ของยาท่ีใช้ในผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่าไม่จ าเพาะเจาะจง จึงอาจท าให้ไม่พบความ
แตกต่างระหวา่ง 2 กลุ่ม ในขณะท่ีการศึกษาน้ีประเมินความเหมาะสมของยาตา้นจุลชีพ ทั้งในแง่ของ
ขอ้บ่งช้ี และขนาดการใชย้าท่ีเหมาะสม เม่ือพิจารณาความเหมาะสมของขอ้บ่งช้ีในการใชย้าตา้นจุล
ชีพไม่พบความแตกต่างระหว่างกลุ่ม (ร้อยละ 100 ทั้งสองกลุ่ม)  ซ่ึงสอดคลอ้งกบัผลการศึกษาของ 
Madran et al (ร้อยละ 77 ในกลุ่มท่ีมีการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่าง
เหมาะสม และร้อยละ 73 ในกลุ่มควบคุม, p = 0.603) (19) ทั้งน้ีการศึกษาของ Madran et al ใชเ้กณฑ์
การประเมินตามแนวทางการรักษามาตรฐานของ IDSA ปีค.ศ. 2011 เช่นเดียวกนักบัการศึกษาน้ี (10) 
และผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงสูงในการเกิดภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มีจ านวนใกลเ้คียงกันทั้งสอง
การศึกษา (19)   

เม่ือพิจารณาถึงความเหมาะสมของขนาดยา และชนิดของยาท่ีได้รับในการศึกษาน้ี 
พบว่ามีความเหมาะสมในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัส าคญัทาง
สถิติ (ร้อยละ 97.8 และ 77.8 ตามล าดบั, p = 0.007) สอดคลอ้งกบัผลการศึกษาของโรงพยาบาล King 
Abdulaziz Medical City-Western Region ณ ประเทศซาอุดิอาระเบีย ท่ีได้จดัท าแนวทางการรักษา
ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า กรณีไม่ทราบผลเพาะเช้ือเพียงอย่างเดียว โดยไม่มีเภสัชกร
ด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม พบว่ามีแพทยไ์ม่ปฏิบติัตาม
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แนวทางของโรงพยาบาลมากถึงร้อยละ 55 โดยส่วนใหญ่เป็นการใช้ขนาดยาท่ีไม่ถูกตอ้งตามแนว
ทางการรักษาของโรงพยาบาล (70) และจากการศึกษาของ DeWitt et al พบว่าเม่ือมีเภสัชกรร่วมทีม
ดูแลผูป่้วยในการรักษา ท าให้ผูป่้วยไดรั้บขนาดยาตา้นจุลชีพท่ีเหมาะสมมากยิ่งขึ้นถึง 6.5 เท่า (71) 
ในขณะท่ีการศึกษาของ Madran et al ไม่ได้กล่าวถึงขนาดยาท่ีแนะน า  และไม่มีเภสัชกรร่วม
ด าเนินการ จึงอาจท าใหไ้ม่พบความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพแตกต่างกนัระหวา่งกลุ่มทดลอง 
และกลุ่มควบคุมอยา่งชดัเจน ทั้งน้ีการปรับขนาดยาให้เหมาะสมจดัเป็นหน่ึงในตวัช้ีวดัทางคุณภาพท่ี
ส าคญัในการประเมินความเหมาะสมของการใชย้าตา้นจุลชีพอีกดว้ย (72) 

นอกจากน้ีแลว้เม่ือพิจารณาลกัษณะการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้น
จุลชีพอย่างเหมาะสมพบว่าในการศึกษาน้ีด าเนินการในรูปแบบการติดตามและให้ค  าแนะน า
เหมาะสมในการใชย้าโดยเภสัชกรร่วมกบัทีมอายุรแพทยท์ุกวนัในกลุ่มทดลอง ในขณะท่ีการศึกษา
ของ Madran et al ด าเนินการโดยจัดท าแนวทางการรักษาภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่ า  ของ
โรงพยาบาลร่วมกับจดัประชุมสหสาขาวิชาชีพสัปดาห์ละ 1 คร้ัง (19) ทั้งน้ีจ านวนความถ่ีในการ
ด าเนินการของการศึกษาอาจส่งผลต่อการยอมรับค าแนะน าของทีมส่งเสริมและก ากบัการใชย้าตา้น
จุลชีพอยา่งเหมาะสมได ้ดงัเช่นการศึกษาของ So M พบวา่การเพิ่มความถ่ีในการด าเนินกระบวนการ
ส่งเสริมและก ากบัการใช้ยาตา้นจุลชีพดว้ยวิธีติดตามและให้ค  าแนะน าเหมาะสมจากสัปดาห์ละ 1 
คร้ัง เป็น 3 คร้ังต่อสัปดาห์ ท าให้แพทยป์ระจ าหอผูป่้วยยอมรับค าแนะน าการใช้ยาตา้นจุลชีพใน
ผูป่้วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิด leukemia จากทีมส่งเสริมและก ากบัการใชย้าตา้นจุลชีพมากขึ้น (18) 
ดังนั้นแสดงให้เห็นว่าการมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่าง
เหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า ผา่นรูปแบบติดตามความเหมาะสมของการสั่งใช้
ยาตา้นจุลชีพเป้าหมาย และให้ค  าแนะน าการปรับยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมแก่แพทยผ์ูส้ั่งใช้ยา 
ร่วมกบัการให้ความรู้แก่บุคลากรทางการแพทย ์จะท าให้เกิดความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ
มากยิง่ขึ้น  

การดูแลผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า โดยเฉพาะกรณีท่ีไม่ทราบผลเพาะเช้ือ 
จะเห็นไดว้่าเภสัชกรจะมีบทบาทส าคญัอย่างยิ่งในการปรับขนาดยาให้เหมาะสมกบัผูป่้วยแต่ละราย 
เน่ืองจากผูป่้วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า  จะค่าเภสัชจลนศาสตร์แตกต่างจากประชากร
โดยทัว่ไป การไดรั้บขนาดยาตามปกติจะไม่เพียงพอในการรักษาผูป่้วยกลุ่มน้ี (28-30) การมีเภสัชกร
ช่วยปรับขนาดยาในกลุ่มผูป่้วยเหล่าน้ี จะเพิ่มความเหมาะสมในการใช้ยาได้มากยิ่งขึ้น  ซ่ึงใน
การศึกษาก่อนหนา้น้ี พบวา่หากไดรั้บความร่วมมือในการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพ
อย่างเหมาะสมในผูป่้วยมะเร็ง จะพบว่าช่วยอตัราการตายลงได้ถึงร้อยละ 64 (3) ดงันั้นเภสัชกรจึง
เป็นบุคลากรทางการแพทยท่ี์ส าคญัอีกวิชาชีพหน่ึงในการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้า
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ตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า โดยการศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรก
ท่ีแสดงให้เห็นถึงบทบาทของเภสัชกรในการดูแลผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า โดยเฉพาะ
การปรับขนาดยาใหเ้หมาะสม ซ่ึงน าไปสู่การใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมไดม้ากยิง่ขึ้น 

ความเหมาะสมในการปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพเม่ือทราบผลเพาะเช้ือโดยรวมพบวา่ใน
กลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วมด าเนินการมีความเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ  
(ร้อยละ 90.9 และ 64.4 ตามล าดบั, p = 0.004)  ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาท่ีมีมาก่อนหนา้น้ี (19) โดย
การศึกษาน้ีไดจ้ าแนกองค์ประกอบในการประเมินออกเป็นขอ้บ่งช้ีในการใช้ยา ขนาดของยา และ
ระยะเวลาในการใชย้า ทั้งน้ีพบวา่กลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วมด าเนินการมีระยะเวลาการใชย้าอยา่งเหมาะสม
แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 93.2 และ 75.6 ตามล าดบั, p = 0.039)  
สอดคลอ้งกบัการศึกษาอ่ืนๆท่ีพบว่าการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม
โดยเภสัชกรสามารถลดระยะเวลาการใช้ยาตา้นจุลชีพได้ (73) ในขณะท่ีขอ้บ่งช้ีในการใช้ยา และ
ขนาดของยาไม่พบความแตกต่างระหวา่งทั้งสองกลุ่ม  

ในขณะท่ีการศึกษาของ Madran et al จ าแนกการประเมินออกเป็นขั้นตอนการ
ปรับเปล่ียนชนิดของยาให้เหมาะสม และระยะเวลาการใช้ยา โดยประเมินจากชนิดของยา และ
ระยะเวลาในการใชย้า ว่ามีความถูกตอ้งตามแนวทางการรักษาของโรงพยาบาล โดยไม่ไดก้ล่าวถึง
ความไวของเช้ือต่อยา และการแพร่ผ่านของยาไปยงัอวยัวะเป้าหมาย ทั้งน้ีในการศึกษาของ Madran 
et al พบการปรับเปล่ียนเป็นชนิดของยาท่ีเหมาะสม และระยะเวลาการใชย้าในกลุ่มทดลองมีความ
เหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.06 และ p < 0.01 ตามล าดบั) (19) 
ซ่ึงแตกต่างจากการศึกษาน้ีท่ีไดจ้ าแนกรายละเอียดในการประเมินชนิดของยาท่ีเหมาะสมออกเป็นขอ้
บ่งช้ีในการใชย้า ความไวของเช้ือต่อยา และการแพร่ผ่านของยาไปยงัอวยัวะเป้าหมาย แต่อย่างไรก็
ตามผลการศึกษาของ Madran et al ให้ผลท่ีสอดคลอ้งกบัการศึกษาน้ี ในแง่มุมของการส่งเสริมและ
ก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม ท าให้ระยะเวลาของการใช้ยา มีความเหมาะสมมาก
ยิ่งขึ้น ทั้งน้ีตามความเหมาะสมในการเลือกใช้ชนิดของยา และขนาดของยาในการศึกษาน้ีไม่พบ
ความแตกต่างระหว่างกลุ่ม เน่ืองจากจ าแนกการประเมินชนิดของยาท่ีเหมาะสมตามความไวของเช้ือ
ต่อยา และการแพร่ผ่านของยาไปยงัอวยัวะเป้าหมาย ดงันั้นการพบผลเพาะเช้ือก่อโรคท่ีชดัเจน และ
ทราบผลความไวของเช้ือต่อยา ท าให้แพทย์สามารถเลือกใช้ยาได้อย่างเหมาะสมมากขึ้ น 
นอกเหนือจากน้ีแลว้เม่ือพิจารณาเช้ือก่อโรคท่ีพบในกลุ่มควบคุม มีอตัราการติดเช้ือแกรมลบท่ีสร้าง
เอนไซม์ ESBLs มากกว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วมด าเนินการ จึงมีความจ าเป็นต้องใช้ยากลุ่ ม
carbapenems ผ่านการปรึกษาอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือทุกคร้ัง ซ่ึงอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือสามารถให้
ค  าแนะน าการใชย้าท่ีเหมาะสมแก่แพทยท่ี์ดูแลผูป่้วยในกลุ่มควบคุมไดท้ั้งในแง่มุมของชนิดของยา
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ตา้นจุลชีพท่ีเหมาะสม และขนาดการใชย้าท่ีเหมาะสม อีกทั้งทีมอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือท่ีดูแลผูป่้วย
ทั้งสองกลุ่มในการศึกษาน้ี เป็นทีมเดียวกนั จึงอาจน าความรู้ท่ีเภสัชกรไดเ้สนอในกลุ่มทดลองไป
ปรับใชก้บักลุ่มควบคุม ท าใหพ้บความเหมาะสมทั้งสองกลุ่มไม่แตกต่างกนั ซ่ึงต่างจากกรณีไม่ทราบ
ผลเพาะเช้ือ เน่ืองจากแพทยป์ระจ าหอผูป่้วยเป็นผูส้ั่งใชย้าตา้นจุลชีพเบ้ืองตน้ โดยไม่มีอิทธิพลของ
การไดรั้บค าแนะน าจากอายรุแพทยโ์รคติดเช้ือเป็นปัจจยัรบกวน นอกจากน้ีแลว้กลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วม
ด าเนินการ พบการหยุดใชย้าตา้นจุลชีพเน่ืองจากไม่มีความจ าเป็นตอ้งใช ้และการปรับเปล่ียนจากยา
ในรูปแบบฉีดเขา้หลอดเลือดด าเป็นยาในรูปแบบรับประทานไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม แต่พบ 
แนวโน้มมากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 27.3 และ 12.5, p = 0.603 ; ร้อยละ 11.1 และ 4.4, p = 0.434 
ตามล าดบั) อยา่งไรก็ตามในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรร่วมด าเนินการจ านวนหน่ึงท่ีไม่ไดรั้บการปรับเปล่ียนยา
ตา้นจุลชีพเน่ืองจากผูป่้วยถูกยา้ยออกไปยงัหอผูป่้วยท่ีอยู่นอกเหนือการศึกษา ดงันั้นในอนาคตควร
พิจารณาท าการศึกษาทั้งโรงพยาบาลเผ่ือลดปัญหาท่ีเกิดขึ้น 

นอกจากน้ีแลว้ ในการศึกษาน้ีไดแ้บ่งการประเมินความเหมาะสมในกรณีท่ีทราบผล
เพาะเช้ือออกเป็นสองกรณีไดแ้ก่ กรณีไม่พบผลเพาะเช้ือ และ/หรือ ไม่ทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อ
โรคอยา่งชดัเจน กบักรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมาของเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน โดยกรณีท่ี
ไม่พบผลเพาะเช้ือก่อโรคอยา่งชดัเจน พบวา่กลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการยงัคงมีความเหมาะสมในการ
ใชย้าตา้นจุลชีพแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 90 และ 54.5 ตามล าดบั, 
p = 0.017)  อีกทั้งพบว่าระยะเวลาการใชย้าในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีความเหมาะสมแตกต่าง
จากกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 90 และ 59.1 ตามล าดบั, p = 0.035) แสดงให้เห็น
ว่าเภสัชกรมีบทบาทส่งเสริมการใช้ยาตา้นจุลชีพให้มีระยะเวลาในการใช้ยาเหมาะสมมากยิ่งขึ้น
โดยเฉพาะผูป่้วยท่ีไม่พบผลเช้ือก่อโรคอย่างชดัเจน ส่วนกรณีพบผลเพาะเช้ือ และทราบแหล่งท่ีมา
ของเช้ือก่อโรคอย่างชดัเจนนั้น พบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม แต่พบ 
แนวโน้มความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพแนวโน้มมากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 91.7 และ 
73.9 ตามล าดับ, p = 0.137)  โดยพบว่าข้อบ่งช้ีในการใช้ยาอย่างเหมาะสมพบกลุ่มท่ีมีเภสัชกร
ด าเนินการมีความเหมาะสมไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม (ร้อยละ 95.8 และ 82.6 ตามล าดับ, p = 
0.188) ทั้งน้ีขนาดของยา และระยะเวลาในการใช้ยาในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ พบว่ามีความ
เหมาะสมไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม แต่มีแนวโนม้ท่ีมีความเหมาะสมมากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 
100 และ 95.7, p = 0.489 ; ร้อยละ 95.8 และ 91.3, p = 0.609 ตามล าดบั) ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษา
ก่อนหน้าน้ีท่ีพบว่าการมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสม จะช่วยลดขอบเขตการใชย้าตา้นจุลชีพท่ีใหแ้คบลงได ้และลดการใชย้าตา้นจุลชีพ (74) 
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จากผลการศึกษาขา้งตน้แสดงให้เห็นว่าการมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบั
ดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม จะสามารถช่วยใหเ้กิดความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพ
ทั้งกรณีท่ีไม่ทราบผลเพาะเช้ือในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ไดม้ากยิ่งขึ้นโดยเฉพาะการ
เลือกใชข้นาดยาท่ีเหมาะสมแก่ผูป่้วยใหส้อดคลอ้งกบัค่าเภสัชจลนศาสตร์ท่ีเปล่ียนแปลงไปในผูป่้วย
กลุ่มน้ี และกรณีท่ีทราบผลเพาะเช้ือ โดยเฉพาะระยะเวลาการใชย้าท่ีเหมาะสม ซ่ึงผลการศึกษาของ
งานวิจยัน้ีสอดคลอ้งจากแนวทางการด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพของ 
IDSA  ท่ีแนะน าการให้ความรู้ร่วมกบักิจกรรมอ่ืนๆมากกวา่การให้ความรู้เพียงอย่างเดียว นอกจากน้ี
แลว้ผลการศึกษาน้ี อาจเป็นหลกัฐานในการสนบัสนุนให้เกิดการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่ามากยิ่งขึ้น ซ่ึงจากแนว
ทางการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพของ IDSA พบว่ากรณีของผูป่้วยท่ีมี
ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มีหลกัฐานสนับสนุนในปัจจุบนัจ านวนเพียงเล็กน้อยเท่านั้น โดยมี
น ้าหนกัค าแนะน าท่ีต ่า และคุณภาพของหลกัฐานต ่า (36) 

ในดา้นอตัราการตายในระยะเวลา 30 วนัไม่พบความแตกต่างระหว่างกลุ่มท่ีมีเภสัชกร
ด าเนินการ และกลุ่มควบคุม (ร้อยละ 17.8 และ 13.3 ตามล าดบั, p = 0.772) แตกต่างจากการศึกษา
ของ Madran et al ทั้งน้ีเม่ือพิจารณาลกัษณะกลุ่มตวัอย่างท่ีเขา้ร่วมการศึกษาพบว่ากลุ่มตวัอย่างของ
การศึกษาน้ีมีจ านวนผูป่้วยเป็นโรคมะเร็งทางโลหิตวิทยาร้อยละ 89  และมะเร็งชนิดกอ้นร้อยละ 10 
มากกว่าการศึกษาของ Madran et al (ร้อยละ 70 และ 4 ตามล าดบั) อีกทั้งเม่ือพิจารณาระยะเวลาการ
เกิดภาวะเมด็เลือดขาวต ่าพบวา่การศึกษาน้ีมีระยะเวลายาวนานกวา่การศึกษาของ Madran et al (7 วนั 
และ 4.2 วนั) ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อนหน้าน้ีท่ีพบว่าระยะเวลาการเกิดภาวะเม็ดเลือดขาวต ่า
ยาวนานมากกว่า 7 วนัขึ้นไป ส่งผลต่ออตัราการตายเพิ่มมากขึ้นได ้(75) เม่ือพิจารณาลกัษณะเช้ือก่อ
โรคท่ีพบในการศึกษาน้ีพบว่าในกลุ่มทดลองมีอัตราการติดเช้ือแกรมลบท่ีด้ือต่อยากลุ่ม 
carbapenems ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม แต่มีแนวโน้มท่ีมากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 30.8 และ 
6.3, p = 0.114) ในขณะท่ีการศึกษาของ Madran et al พบว่าอตัราการติดเช้ือแกรมลบท่ีด้ือต่อยากลุ่ม 
carbapenems ในกลุ่มทดลองน้อยกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (ร้อยละ 7 และ 31, p = 
0.005) ทั้งน้ีการติดเช้ือแกรมลบด้ือยากลุ่ม carbapenems ยงัไม่มีแนวทางการรักษาท่ีชัดเจน อีกทั้ง
การติดเช้ือดงักล่าวส่งผลท าให้พบอตัราการตายในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ร้อยละ 33 
ถึง 71 และเพิ่มความเส่ียงในการเสียชีวิตไดถึ้ง 4.89 เท่า (76) จึงอาจท าให้ผลการศึกษาของ Madran 
et al พบว่ากลุ่มควบคุมท่ีมีการติดเช้ือแกรมลบด้ือยากลุ่ม carbapenems มีอตัราการตายสูงมากกว่า
กลุ่มทดลอง ทั้งน้ีเม่ือวิเคราะห์สาเหตุของการตายในการศึกษาน้ีพบว่าในกลุ่มควบคุมมีสาเหตุการ
ตายมาจากโรคติดเช้ือ 2 ราย ในขณะท่ีกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการไม่พบว่าผูป่้วยท่ีเสียชีวิตมีสาเหตุ
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มาจากโรคติดเช้ือ (p = 0.165) นอกจากน้ีแลว้ยงัมีการศึกษาอ่ืนๆท่ีด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแล
การใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า รวมทั้งผูป่้วยโรคมะเร็ง
ท่ีพบว่าอตัราการตายไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมอีกด้วย (16,18, 76-80) 
ส่วนระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาลพบว่าทั้งสองกลุ่มมีค่ากลางเท่ากบั 25.5 โดยมีค่าอยู่ในช่วง
ระหว่างเปอร์เซ็นไทล์ท่ี 25 และ 75 เท่ากับ 16 ถึง 41.25 วัน เม่ือพิจารณาระยะเวลาการนอน
โรงพยาบาลทั้งสองกลุ่มไม่พบความแตกต่างกนั (ค่ากลางเท่ากบั 28 วนั ในช่วงระหว่างเปอร์เซ็น
ไทล์ท่ี 25 และ 75 เท่ากบั 17 ถึง 42 วนั ในกลุ่มทดลอง และ ค่ากลางเท่ากบั 23 วนั ในช่วงระหว่าง
เปอร์เซ็นไทล์ท่ี 25 และ 75 เท่ากับ 16 ถึง 38 วนั ในกลุ่มควบคุม, p = 0.689) ซ่ึงคล้ายคลึงกับผล
การศึกษาของ So et al ท่ีพบว่าการด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่าง
เหมาะสมในผูป่้วยโรคมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดลิวคีเมีย ด้วยวิธีการการติดตามและให้ค  าแนะน า
เหมาะสมในการใชย้า พบระยะเวลาการนอนในโรงพยาบาลไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุมเช่นกนั (18) 

ปริมาณการใช้ยาตา้นจุลชีพเป้าหมายโดยรวมของกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการพบว่ามี
แนวโน้มเพิ่มขึ้ นมากกว่ากลุ่มควบคุม (882 DDD/1000 patient day, coefficient 13.124, p = 0.742 
และ 705.1 DDD/1000 patient day, coefficient 2.923, p = 0.916) ซ่ึงคล้ายคลึงกับการศึกษาของ  
Yeo et al ท่ีพบว่ามีปริมาณการใชย้าเพิ่มมากขึ้นหลงัจากไดด้ าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้
ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม (16) ทั้งน้ีเม่ือวิเคราะห์ปริมาณการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายแต่ละชนิด
ในการศึกษาน้ีพบว่ายา cefepime มีปริมาณการใช้ยาลดลงในกลุ่มทดลองลดลง (53.79 DDD/1000 
patient day, coefficient -0.343  ,p = 0.972) ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้การใชย้า cefepime เพิ่ม
มากขึ้น (42.3 DDD/1000 patient day, coefficient 5.927, p = 0.656) เช่นเดียวกันกับยา meropenem 
พบปริมาณการใชย้าในกลุ่มทดลองมีแนวโนม้ลดลง ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้การใชย้าเพิ่ม
มากขึ้น (coefficient -6.363, p = 0.610 และ coefficient 17.472, p = 0.086 ตามล าดับ) ส่วนปริมาณ
การใช้ยา piperacillin/tazobactam พบมีแนวโน้มการใช้ยาเพิ่มมากขึ้นทั้ งในกลุ่มทดลอง (388.6 
DDD/1000 patient day, coefficient 20.315, p = 0.369) และกลุ่มควบคุม (288.75 DDD/1000 patient 
day, coefficient 1.915, p = 0.919) ส่วนปริมาณการใชย้า ceftazidime พบแนวโนม้การใชย้าลดลงทั้ง
สองกลุ่ ม  (กลุ่ มทดลอง  206.56 DDD/1000 patient day, coefficient -4.286, p = 0.865 และกลุ่ม
ควบคุม 211.04 DDD/1000 patient day, coefficient -22.39, p = 0.194)  

ผลการศึกษาน้ีแสดงผลคลา้ยคลึงกบัการศึกษาของ Yeo et al ท่ีพบว่ามีอตัราการใช้ยา
ตา้นจุลชีพเป้าหมายเพิ่มมากขึ้นหลงัจากไดด้ าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพ
อย่างเหมาะสม(16) แต่เม่ือวิเคราะห์แนวโนม้การใชย้าตา้นจุลชีพรายชนิด พบว่ามีแนวโนม้ปริมาณ
การใชย้ากลุ่ม carbapenems และ cephalosporins ลดลง ในขณะการใชย้า piperacillin/tazobactam ไม่
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พบการเปล่ียนแปลงปริมาณการใช้ยาอย่างมีนัยส าคญั นอกจากน้ีแลว้การลดปริมาณการใชย้ากลุ่ม 
carbapenems ลงได้ในการศึกษาน้ีพบว่าอาจมีอิทธิพลมาจากกระบวนการจ ากัดการใช้ยากลุ่ม 
carbapenems ของโรงพยาบาล ท าให้ช่วยลดปริมาณการใช้ยากลุ่ม  carbapenems ลงได้มาก 
เช่นเดียวกบัการศึกษาของ Kirk et al ท่ีใชว้ิธีการจ ากดัการใชย้า meropenem ในหอผูป่้วยโรคมะเร็ง
เมด็เลือด เช่นเดียวกบัโรงพยาบาลธรรมศาสตร์ท่ีผูวิ้จยัไดท้ าการศึกษา ดงันั้นการจ ากดัการใชย้ากลุ่ม 
carbepenems จึงอาจเป็นอีกปัจจยัหน่ึงท่ีท าให้พบวา่สามารถลดการใชย้า meropenem แต่ท าให้มีการ
ใชย้า piperacillin/tazobactam มากขึ้นแทน (78) ทั้งน้ีเน่ืองจากผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า 
ในการศึกษาน้ีไม่พบเช้ือก่อโรคอย่างชดัเจนร้อยละ 45 จึงท าให้ผูป่้วยส่วนหน่ึงไดรั้บยาตา้นจุลชีพ
เดิมต่อไปอีก โดยผูป่้วยกลุ่มน้ีมกัไดรั้บยา piperacillin/tazobactam มากท่ีสุดคิดเป็นร้อยละ 58.5 ของ
กรณีผลเพาะเช้ือไม่พบเช้ือก่อโรคท่ีชดัเจนทั้งหมด และขนาดยา piperacillin/tazobactam ท่ีเภสัชกร
แนะน าให้แก่แพทย์ในการรักษาผู ้ป่วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่ า  สูงเพิ่มมากขึ้ นจาก 
piperacillin/tazobactam 4.5 g IV ทุก 8 ชัว่โมง เป็นทุก 6 ชัว่โมง จึงอาจท าให้พบแนวโนม้การใช้ยา 
piperacillin/tazobactam เพิ่มมากขึ้นได้ในกลุ่มทดลอง อย่างไรก็ตามมีบางการศึกษาท่ีพบว่าการ
ด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ด
เลือดขาวต ่า สามารถช่วยลดปริมาณการใช้ยาตา้นจุลชีพลงได ้ (15, 18) ทั้งน้ีอาจเน่ืองมาจากในช่วง
ของการใช้ยาตา้นจุลชีพกรณียงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือ พบว่ากลุ่มทดลองเลือกใช้ยาท่ีแนะน าตาม
แนวทางของการรักษา IDSA ทั้งหมด ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมพบการใช้ยาตามจุลชีพนอกเหนือ
เป้าหมาย ซ่ึงยาดงักล่าวไม่ไดถู้กแนะน าให้ใชใ้นการเร่ิมตน้รักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาว
ต ่า จึงอาจท าให้ยานอกเหนือเป้าหมายเหล่าน้ีไม่ได้น ามาค านวณปริมาณการใช้ยา อีกทั้งในกลุ่ม
ควบคุมมีแนวโน้มการใช้ยาตา้นจุลชีพในขนาดท่ีต ่ากว่าค าแนะน า ซ่ึงอาจท าให้เม่ือน ามาค านวณ
ปริมาณการใช้ยาตา้นจุลชีพเป้าหมายต ่ากว่าความเป็นจริง ส่วนกรณีการเลือกใชย้าเม่ือทราบผลเพาะ
เช้ือยงัคงพบว่ากลุ่มทดลองมีการเลือกใช้ยาต้านจุลชีพท่ีอยู่ในเป้าหมายการศึกษามากกว่ากลุ่ม
ควบคุม (ร้อยละ 80 และ 75 ตามล าดบั) จึงอาจเป็นไปไดว้่าเม่ือน ามาค านวณปริมาณการใชย้าตา้น 
จุลชีพเป้าหมายท าใหก้ลุ่มทดลองพบวา่มีปริมาณการใชย้าสูงขึ้น  

นอกจากน้ีเม่ือวิเคราะห์ปริมาณการใชย้าตา้นจุลชีพอ่ืนๆท่ีตอ้งไดรั้บการประเมินการ
สั่งใชย้าตามแนวทางของโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติทั้งยาตา้นจุลชีพเป้าหมาย และยา
ตา้นจุลชีพนอกเหนือเป้าหมายของการศึกษาน้ี พบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบั
ดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม มีแนวโน้มการใช้ยาต้านจุลชีพทั้งหมดทั้งหมดลดลง  
(coefficient -2.736, p = 0.968) ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมมีแนวโน้มการใช้ยาต้านจุลชีพมากขึ้ น 
(coefficient 46.542, p = 0.146) อีกทั้ งพบว่ากลุ่มควบคุมมีปริมาณการใช้ยากลุ่ม carbapenems 
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เพิ่ มขึ้ นอย่ า ง มีนัยส าคัญ  (coefficient 22 .958 , p = 0 .024 )  และ มีแนวโน้มการใช้ย ากลุ่ม 
fluoroquinolones เพิ่มขึ้น (coefficient 3.860, p = 0.725) จากผลการศึกษาดังกล่าวแสดงให้เห็นว่า
การด าเนินการส่งเสริมและก ากับดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสมโดยมีเภสัชกรร่วม
ด าเนินการนั้น สามารถช่วยลดปริมาณการใชย้าตา้นจุลชีพทั้งหมดได ้ในขณะท่ีกลุ่มควบคุมซ่ึงไม่มี
เภสัชกรร่วมด าเนินการพบปริมาณการใชย้าตา้นจุลชีพเพิ่มมากขึ้น แมว้า่โรงพยาบาลจะมีนโยบายใน
การจ ากดัการใช้ยากลุ่ม carbapenems แลว้ก็ตาม อย่างไรก็ตามปริมาณการใชย้าตา้นจุลชีพโดยรวม
นั้น ไดร้วมการปริมาณการใช้ยา colistin  และยา tigecycline ดว้ย โดยการสั่งใช้ยาทั้งสองชนิด จะ
สามารถสั่งใชไ้ดเ้ฉพาะโดยอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือ ซ่ึงอาจท าให้เกิดความเหมาะสมในการใชย้ามาก
ขึ้นได ้เม่ือพิจารณาปริมาณการใชย้าทั้งสองชนิดในกลุ่มทดลองมีแนวโนม้ปริมาณการใชย้าลดลงแต่
ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ และปริมาณการใชย้าทั้งสองชนิดในกลุ่มควบคุมมีแนวโนม้การใชย้าเพิ่มมาก
ขึ้น แต่อย่างไรก็ตามพบว่าความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพในกลุ่มทดลองยงัคงมีแนวโน้ม
มากกว่ากลุ่มควบคุม ดงันั้นการควบคุมการสั่งใชย้า colistin และ tigecycline โดยอายุรแพทยโ์รคติด
เช้ือ อาจไม่ไดส่้งผลกระทบต่อความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพในการศึกษาน้ีมากนกั 

ยาตา้นจุลชีพในการรักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าในประเทศไทย ตอ้ง
พิจารณาให้เหมาะสมกบัระบาดวิทยาของเช้ือแบคทีเรียในปัจจุบนัอีกดว้ย ดงัจะเห็นไดจ้ากผลเพาะ
เช้ือในการศึกษาน้ีพบเช้ือแบคทีเรียแกรมลบเป็นสาเหตุหลกัในผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเมด็เลือดขาวต ่า 
โดยพบเป็นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบด้ือยามากถึงร้อยละ 71.8 อตัราการด้ือยามากท่ีสุดไดแ้ก่ ยากลุ่ม 
fluoroquinolones คิดเป็นร้อยละ 65.5 รองลงมาคือยากลุ่ม cephalosporins คิดเป็นร้อยละ 58.6  โดย
เป็นการด้ือยาแบบสร้างเอนไซม์ ESBLs เป็นหลกั และ ยากลุ่มcarbapenems คิดเป็นร้อยละ 17.2 
ตามล าดบั ซ่ึงจากขอ้มูลดงักล่าวช้ีให้เห็นถึงความส าคญัในการเลือกใชย้าตา้นจุลชีพในประเทศไทย
กรณียงัไม่ทราบผลเพาะเช้ือ อาจจะมีความจ าเป็นตอ้งเลือกใชย้าท่ีสามารถครอบคลุมเช้ือแบคทีเรีย
ด้ือยาแกรมลบเหล่าน้ีดว้ย อีกทั้งอาจน าไปสู่การปรับเปลี่ยนแนวทางการรักษาผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้าก
เมด็เลือดขาวต ่าโดยควรค านึงถึงระบาดวิทยาของเช้ือด้ือยาในแต่ละพื้นท่ีร่วมดว้ย 

อย่างไรก็ตามการศึกษาน้ีมีขอ้จ ากดับางประการดงัเช่น แพทยป์ระจ าหอผูป่้วยจะมีการ
หมุนเวียนไปประจ าตามหอผูป่้วยต่างๆ จึงอาจส่งผลต่อการสั่งใชย้าอย่างเหมาะสมได ้อีกทั้งอาจท า
ให้อาจไม่สามารถสรุปผลการศึกษาได้อย่างชัดเจนว่าเกิดจากผลของการด าเนินการทดลองอย่าง
แท้จริงเน่ืองจากอาจมีปัจจัยอ่ืนๆรบกวน เช่น การรับรู้แนวทางการใช้ยาสั่งใช้ยาต้านจุลชีพท่ี
เหมาะสมของแพทยท่ี์ปฏิบติังานในกลุ่มควบคุม ซ่ึงเป็นปัจจยัท่ีผูว้ิจยัไม่สามารถควบคุมได้ อย่างไร
ก็ตามเม่ือพิจารณาจากผลการศึกษาพบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้า
ตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมแตกต่างจากกลุ่มควบคุม ทั้งน้ีในการศึกษาไดด้ าเนินการวิจยัในเฉพาะหอ
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ผูป่้วยอายุรกรรม ดังนั้นเม่ือผูป่้วยถูกยา้ยไปยงัหอผูป่้วยอ่ืนๆนอกเหนือจากหอผูป่้วยท่ีเข้าร่วม
การศึกษา เช่น หอผูป่้วยวิกฤติอายุรกรรม เป็นตน้ ท าให้ไม่สามารถด าเนินการศึกษาต่อเน่ืองไดใ้น
ผูป่้วยเหล่านั้น อีกทั้งช่วงระยะเวลาท่ีท าการวิจยันั้น โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติยงั
ไม่ไดจ้ดัตั้งหอผูป่้วยโรคมะเร็งอย่างเป็นทางการ จึงอาจท าให้ไม่สามารถด าเนินการส่งเสริมและ
ก ากบัดูแลการใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมอย่างเต็มท่ี โดยเฉพาะผูป่้วยท่ีมีโอกาสสูงในการเกิด
ภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าได ้เช่น การสนบัสนุนการใหย้าตา้นจุลชีพในเวลารวดเร็วมากขึ้นก่อนท่ี
ผูป่้วยจะถูกยา้ยเขา้มายงัหอผูป่้วยท่ีท าการศึกษา ซ่ึงไม่สามารถด าเนินการไดใ้นหอผูป่้วยหรือ ห้อง
ฉุกเฉินท่ีอยู่นอกเหนือขอบเขตของการศึกษา เป็นต้น นอกจากน้ีแล้วจ านวนผูป่้วยท่ีเข้าร่วม
การศึกษาจ านวนตวัอย่างมาจากความเหมาะสมในการใช้ยาตา้นจุลชีพ  แต่อาจมีจ านวนไม่สูงมาก
เพียงพอท่ีจะแสดงให้เห็นถึงอตัราการตายท่ีแตกต่างกนัระหว่างกลุ่มทดลอง และกลุ่มควบคุมได้
อย่างชัดเจน รวมทั้งการประเมินผลกระทบต่ออตัราการพบเช้ือด้ือยาในการศึกษาน้ีไม่ได้ท าการ
ประเมิน เน่ืองจากสถานท่ีท าการวิจยัเป็นหอผูป่้วยอายุรกรรม มีโอกาสท่ีเช้ือด้ือยาอาจมาจากผูป่้วย
อ่ืนๆท่ีอยู่นอกเหนือการศึกษาได้ และอาจส่งผลกระทบต่อผลการศึกษาได้  อีกทั้งระยะเวลาการ
ด าเนินการส่งเสริมการใช้ยาตา้นจุลชีพในการศึกษาท่ีผ่านมาด าเนินการมายาวนานถึง 3 ปี (6, 22) 
ในขณะท่ีวิจยัน้ีด าเนินการในระยะเวลาอนัสั้นกว่าจึงอาจไม่เห็นความแตกต่างในดา้นปริมาณการใช้
ยา และผลต่อเช้ือด้ือยาไดช้ดัเจน นอกจากน้ีแลว้บริบทของเภสัชกรในประเทศไทยแตกต่างจากเภสัช
กรในประเทศอ่ืนๆ โดยเภสัชกรในประเทศไทยไม่สามารถด าเนินการปรับเปล่ียนหรือ หยุดยาตา้น
จุลชีพไดด้ว้ยตนเอง  ดงันั้นหากมีความร่วมมือระหว่างอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือ และเภสัชกรท่ีดีใน
การให้ค  าแนะน าในการใชย้าตา้นจุลชีพแก่แพทยป์ระจ าหอผูป่้วย รวมทั้งท าความเขา้ใจท่ีถูกตอ้งแก่
แพทยห์ลากหลายสาขา อาจจะท าให้เกิดความร่วมมือในการใช้ยาตา้นจุลชีพได้ดียิ่งขึ้น และลด
ปริมาณการใชย้าลงได ้
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ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า มกัมีภาวะภูมิคุม้กันบกพร่องกว่าผูป่้วยทัว่ไป 
และจ าเป็นตอ้งได้รับยาตา้นจุลชีพในการรักษา การใช้ยาตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมจึงเป็นปัจจัย
ส าคญัอย่างหน่ึงท่ีจะท าให้อาการของผูป่้วยดีขึ้น และช่วยลดอตัราการเสียชีวิตได ้ทั้งน้ีการส่งเสริม
และก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสม ในการดูแลผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า 
โดยเภสัชกร เป็นอีกวิธีท่ีช่วยก่อให้เกิดความเหมาะสมในการใชย้าตา้นจุลชีพเพิ่มมากขึ้น ทั้งในแง่
ของชนิดของยา ท่ีตอ้งครอบคลุมเช้ือก่อโรคมากกว่าผูป่้วยทั่วไป และ ขนาดการใช้ยาท่ีเพิ่มขึ้น
มากกว่าปกติ ทั้ ง น้ีเ น่ืองจากค่าเภสัชทางจลนศาสตร์ของยาต้านจุลชีพในผู ้ป่วยเหล่าน้ีมีค่า
เปล่ียนแปลงไปจากปกติ หากผูป่้วยเหล่าน้ีไดรั้บยาในขนาดปกติ อาจท าให้ไม่เพียงพอต่อการรักษา
ได ้จากผลการศึกษาน้ีบ่งช้ีวา่การปรับขนาดยาให้เหมาะสมเป็นอีกบทบาทหน่ึงท่ีส าคญัของเภสัชกร 
ในการเพิ่มประสิทธิภาพการดูแล ผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่า ทั้งในแง่ของกรณีท่ียงัไม่
ทราบผลเพาะเช้ือ โดยพบขนาดยาเหมาะสมร้อยละ 97.8 ในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ และร้อยละ 
77.8 ในกลุ่มควบคุม (p = 0.007) นอกจากน้ีเภสัชกรยงัสามารถช่วยท าให้เกิดการใชย้าตา้นจุลชีพใน
ระยะเวลาเหมาะสม เม่ือทราบผลเพาะเช้ือ (ร้อยละ 93.2 ในกลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ และร้อยละ 
75.6 ในกลุ่มควบคุม ตามล าดบั, p = 0.0039) โดยเฉพาะกรณีท่ีไม่จ าเป็นตอ้งไดรั้บยาตา้นจุลชีพได้
มากยิ่งขึ้น อีกทั้งส่งเสริมการใชย้าตา้นจุลชีพท่ีมีขอบเขตแคบลงเม่ือทราบผลเพาะเช้ือ ลดการใชย้า
ตา้นจุลชีพท่ีมีขอบเขตการออกฤทธ์ิกวา้งโดยไม่จ าเป็น และช่วยในการปรับเปล่ียนยาตา้นจุลชีพใน
รูปแบบฉีดเขา้หลอดเลือดด า เป็นรูปแบบรับประทาน ท าให้ผูป่้วยสะดวกในการใช้ยามากยิ่งขึ้น 
นอกจากน้ีแลว้ นอกจากน้ีแลว้การมีเภสัชกรด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพ
อย่างเหมาะสม พบว่ากลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการมีอตัราการใชย้าตา้นจุลชีพเป้าหมายโดยรวมในแต่
ละเดือน มีแนวโน้มสูงมากกว่ากลุ่มท่ีไม่มีเภสัชกรร่วมด าเนินการ  (882 DDD/1000 patient day, 
coefficient 13.124, p = 0.742 และ 705.1 DDD/1000 patient day, coefficient 2.923, p = 0.916) เ ม่ือ
พิจารณาการใช้ยา meropenem พบว่ามีแนวโน้มปริมาณการใช้ยา meropenem ลดลง  (coefficient  
-6.363, p = 0.610)  อีกทั้งปริมาณการใช้ยาตา้นจุลชีพทั้งหมดลดลงเช่นกัน (coefficient -2.736, p = 
0.968)   
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ทั้งน้ีการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพอยา่งเหมาะสมโดย 
เภสัชกร อตัราการตายในระยะเวลา 30 วนั ไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคุม  (ร้อยละ 17.8 และ 13.3 
ตามล าดบั, p = 0.772)  และระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลไม่แตกต่างจากกลุ่มท่ีไม่มีเภสัชกรร่วม
ด าเนินการ (กลุ่มท่ีมีเภสัชกรด าเนินการ 28 วนั [IQR 17 – 42] และกลุ่มควบคุม 23 วนั  [IQR 16 – 
38], p = 0.689)  

จากผลการศึกษาน้ี แสดงใหเ้ห็นวา่เภสัชกรอาจเป็นอีกวิชาชีพหน่ึงท่ีมีศกัยภาพเพียงพอ
ในการร่วมดูแลการใช้ยาต้านจุลชีพผู ้ป่วยท่ีมีภาวะไข้จากเม็ดเลือดขาวต ่า ได้ ดังนั้ นกรณีท่ี
สถานพยาบาลนั้นๆไม่มีอายุรแพทยโ์รคติดเช้ือ หรือแพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญในการรักษาโรคติดเช้ือใน
ผูป่้วยกลุ่มน้ี เภสัชกรเป็นอีกวิชาชีพหน่ึงท่ีสามารถการด าเนินการส่งเสริมและก ากบัดูแลการใชย้า
ตา้นจุลชีพอย่างเหมาะสมเพื่อร่วมดูแลการใชย้าตา้นจุลชีพผูป่้วยท่ีมีภาวะไขจ้ากเม็ดเลือดขาวต ่าได้
อยา่งมีประสิทธิภาพ 
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ภาคผนวก ง  ค่า ATC/DDD index ในยาต้านจุลชีพในการศึกษา (48) 
 

 

ยาตา้นจุลชีพกลุ่มเป้าหมาย ATC/DDD index 
ceftazidime 4 
cefepime 4 
piperacillin /tazobactam 14 
meropenem 3 
imipenem 2 

ยาตา้นจุลชีพนอกเหนือกลุ่มเป้าหมาย ATC/DDD index 
ampicillin/sulbactam (IV) 6 
cefoperazone/sulbactam  4 
ceftriaxone 2 
cefotaxime 4 
ciprofloxacin (IV) 0.8 
levofloxacin (IV) 0.5 
colistin 9 
doripenem 1.5 
ertapenem 1 
fosfomycin 8 
sulbactam 1 
tigecycline 0.1 
vancomycin 2 
amphotericin B 0.035 
liposomal amphotericin B 0.15 
fluconazole (oral) 0.2 
fluconazole (IV) 0.2 
voriconazole (oral) 0.4 
posaconazole (oral, suspension) 0.3 
micafungin 0.1 
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