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โครงการแผนงานการวิจัยเพื่อการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรและผลกระทบดาน

งบประมาณของยา เพื่อประกอบการพิจารณาคัดเลือกยาในบัญชียาหลักแหงชาติ (2558) 

บทคัดยอ 

คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติแตงตั้งคณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุข เพ่ือ

จัดทําขอมูลเภสัชเศรษฐศาสตรและผลกระทบดานงบประมาณของรายการยาที่จะเกิดขึ้น หากมีการบรรจุ

รายการยาในบัญชียาหลักแหงชาติ สําหรับใชเปนขอมูลประกอบการตัดสินใจตอการคัดเลือกรายการยาของ

คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติ สงเสริมใหประชาชนเขาถึงยาท่ีจําเปนอยางทั่วถึงโดยไมเปน

ปญหาตอความมั่นคงดานการเงินของกองทุนประกันสุขภาพทั้ง 3 กองทุน โดยกรอบการดําเนินงานของ

คณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุข เริ่มตั้งแตการรับมอบหมายงานจากคณะทํางานประสานผลภายใต

คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติ ในกระบวนการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตร 

คณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุขเปนผูจัดทํากระบวนการตรวจสอบคุณภาพของการประเมิน ซึ่งมีผู

ทบทวนผลการประเมินทั้งท่ีเปนผูเชี่ยวชาญภายในและภายนอกคณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุข 

เพ่ือใหเปนไปตามมาตรฐานของคูมือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพสําหรับประเทศไทยฉบับที่ 1 และ 2  

หลังจากเสร็จสิ้นกระบวนการตรวจสอบคุณภาพแลว คณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุขจะนําเสนอผล

การประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรและผลกระทบดานงบประมาณของรายการยาเพื่อใหคณะทํางาน

ประสานผลการพิจารณายาในบัญชียาหลักแหงชาติและนําเสนอตอคณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลัก

แหงชาติตอไป ซึ่งจะเปนการรวมขอมูลดานการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรและแนวทางการบริหาร

จัดการโรคที่เก่ียวของดวย  

โครงการจัดทําขอมูลความคุมคาทางเศรษฐศาสตรนี้ เปนหนึ่งในกระบวนการที่สําคัญในการคัดเลือก

ยาเขาสูบัญชียาหลักแหงชาติ ซึ่งในป 2559 มีการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรจํานวน 3 ขอบงใช 

ไดแก 

1) การประเมินความคุมคาทางการแพทยและผลกระทบดานงบประมาณของการรักษาโรคติดเชื้อ

ไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง วรัญญา รัตนวิภาพงษ ธันธิมา สุวรรณถาวรกุล ทรงยศ พิลาสันต  ธัญญรัตน 

อโนทัยสินทวี ยศ ตีระวัฒนานนท โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

2) ยาตานไวรัสในการรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพ้ืนฐาน งานประเมินเทคโนโลยีทางการแพทย  

กลุมงานวิจัยและประเมินเทคโนโลยี โรงพยาบาลราชวิถี 

3) ยาเพ่ือปองกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เปนโรคกระดูกพรุน สุรสิทธ์ิ ลอจิตรอํานวย 

ณัฏฐิญา คาผล .สาวิณี โชคเฉลิมวงศ เอมิกา วิรุฬหพอจิตร คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยศิลปากร 
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วัตถุประสงคของการศึกษา 

เพ่ือประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรของการรายการยาทั้ง 3 ขอบงใช และผลกระทบดานงบประมาณ

ของการรักษา 

 

วิธีการศึกษา 

การศึกษาทั้งหมดเปนการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน (cost-utility analysis, CUA) โดยใชแบบจําลอง

ทางเศรษฐศาสตร Markov มีกรอบเวลาตลอดชีวิต ศึกษามุมมองของสังคมและคาดการณภาระงบประมาณ

ภายใน 5 ป ซึ่งมีรายละเอียดอ่ืนดังตาราง 

 

ตาราง กลุมผูปวยและรายการยาที่ใชเปรียบเทียบในแบบจําลอง 

รายการ ยารักษาโรคติดเช้ือไวรัสตับ

อักเสบซีเรื้อรัง 

ยาตานไวรัสในผูติดเชื้อHIVด้ือ

ยาสูตรพ้ืนฐาน 

ยาเพื่อปองกันกระดูกหักในหญิงวัย

หมดประจําเดือนที่เปนโรคกระดูกพรุน 

Target population ผูติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรงัท่ี

ไมมีการติดเชื้ออ่ืนรวม และอยูใน

ระยะเร่ิมตนที่ตับยังทํางานไดดี 

ผูติดเช้ือไวรัส HIV ที่ดื้อ 

ยาสูตรพื้นฐาน 

หญิงวัยหมดประจําเดือนที่เปนโรค

กระดกูพรุน และมีคา BMD ≤ -2.5 

ทั้งท่ีเคยและไมเคยกระดูกหัก  

Interventions SOF + PR  

SOF + DCV 

SOF + LDV 

(sofosbuvir-based regimens) 

DRV/r+RAL+TDF+3TC 

DRV/r+RAL+ETR 

DRV/r+RAL+MVC 

Alendronate, Risedronate, 

Raloxifene, Strontium Ranelate, 

Denosumab และ Teriparatide 

Reference peginterferon alfa + ribavirin DRV+TDF+3TC calcium และ vitamin D 

คํายอ Sofosbuvir (SOF) | Daclatasvir (DCV) | Ledipasvir (LDV) | Peginterferon alfa + ribavirin (PR) | Raltegravir (RAL) | 

Etravirine (ETR) | Maraviroc (MVC)  | Darunavir+ritonavir (DRV/r) | Tenofovir (TDF) | Lamivudine (3TC) 

 

ผลการศึกษา  

ยารักษาโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง 

สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีความคุมคามากในบริบทของประเทศไทย เนื่องจากมี

ตนทุนต่ํากวาและมีประสิทธิผลในแงเพ่ิมผลลัพธทางสุขภาพ (ปสุขภาวะ) มากกวาการรักษามาตรฐานดวยยา 

peginterferon alfa และ ribavirin โดยยา sofosbuvir รวมกับ peginterferon alfa และ ribavirin ใชใน

การรักษาผูปวยท่ีติดเชื้อไวรสัตับอักเสบซีชนิดเร้ือรังสายพันธุ 3 และยา sofosbuvir รวมกับ ledipasvir ใชใน

การรักษาผูปวยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเร้ือรังสายพันธุอื่น เปนทางเลือกที่มีความคุมคามากที่สุด หากมี

การบรรจุสูตรยาดังกลาวเขาสูบัญชียาหลักแหงชาติ ผูรับผิดชอบดานงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ
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จะตองลงทุนดานคายาเพ่ิมข้ึน 237 ลานบาท สําหรับรักษาผูปวย HCV ชนิดเร้ือรังจํานวน 3,726 ราย หรือ

เทากับรอยละ 5 ของผูปวยที่การเขาถึงการรักษา 

 

การประเมินความคุมคาของการคดักรองและใชยาเพื่อปองกันกระดูกหักชนิดปฐมภูมิในหญิงไทยที่เปนโรค

กระดูกพรุน 

การปองกันกระดูกหักในผูที่ไมเคยมีประวัติกระดูกหักมากอนพบวายา Bisphosphonates เริ่มคุมคาที่อายุ 65 

ปขึ้นไปและม ีBMD t-score≤-2.5 มีอัตราสวนตนทุนประสิทธิผลสวนเพ่ิม (ICER) = 120,005 บาท/ปสุขภาวะ 

สําหรับการปองกันกระดูกหักซ้ําในผูที่เคยมีประวัติกระดูกหักมากอน พบวายาทุกตัวไมมีความคุมคาทาง

เศรษฐศาสตรที่อายุ 50 ป และ BMD T-score ≤-2.5 แตจะมีความคุมคาหากสามารถลดราคายาลงได

ประมาณ 80%  

 

การประเมินความคุมคาและผลกระทบดานงบประมาณของยาตานไวรัสในการรักษา ผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อ

ยาสูตรพื้นฐาน 

เมื่อเปรียบเทียบการรักษาสูตรมาตรฐาน DRV+TDF+3TC การใช DRV/r+RAL+TDF+3TC มีอัตราสวนตนทุน

ประสิทธิผลสวนเพ่ิม (ICER) 3.3 แสนบาท/ปสุขภาวะ ทางเลือก DRV/r+RAL+ETR มีคา ICER อยูที่ 6.2แสน

บาท/ปสุขภาวะ เมื่อตัดสินใจบนพ้ืนฐานความเต็มใจจายที่ 160,000 บาทตอปสุขภาวะ ไมมีทางเลือกใดที่

คุมคา แตการใช DRV/r+RAL+TDF+3TC เปนทางเลือกที่มีอัตราสวนตนทุนประสิทธิผลสวนเพิ่มที่นอยที่สุด 

และจะเปนทางเลือกที่มีความคุมคาทางเศรษฐศาสตรหากลดราคายาลงประมาณรอยละ 59 

 

สรุปผลการศึกษา 

การประเมินความคุมคาทางการแพทยและผลกระทบดานงบประมาณของการรักษาโรคติดเช้ือไวรัสตับ

อักเสบซีชนิดเรื้อรัง 

การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรังโดยการให peginterferon alpha และ ribavirin ตามบัญชียาหลัก

แหงชาติเปนการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรังที่มีความคุมคา แตการเพ่ิมยา sofosbuvir ใน based 

regiment ในบัญชียาหลักแหงชาติเปนทางเลือกที่มีความคุมคาคือ ตนทุนถูกกวาและเพิ่มคุณภาพชีวิตของ

ผูปวยไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรังได โดยเฉพาะกลุมผูติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังชนิดสายพันธุ 3 นอกจากนี้การ

เปลี่ยนการรักษาโดยใชsofosbuvir รวมกับ ledipasvir ในกลุมผูติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังสายพันธุอื่น ที่

นอกเหนือจากสายพันธุ 3 จะมีความคุมคามากกวาการรักษาดวย peginterferon และ ribavirin ดังนั้นการ

ตรวจสายพันธุ หรือ genotype และการใหการรักษาดวย sofosbuvir-based regimen เปนแนวทางที่ทําให
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การรกัษาโรคไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังมีประสิทธิภาพและคุมคามากขึ้น แตอยางไรก็ตามภาระงบประมาณที่

เกิดข้ึนหากมีการเพิ่มหรือเปลี่ยนการรักษานั้นควรพิจารณาและอาจพิจารณาตอรองราคายา รวมถึงการคนหา

ผูปวยเพ่ือใหเขาสูระบบการรักษาเนื่องจากปจจุบันยังมีขอจํากัดที่ทําใหผูปวยเขาถึงการรักษานอยมาก 

 

การประเมินความคุมคาของการคดักรองและใชยาเพื่อปองกันกระดูกหักชนิดปฐมภูมิในหญิงไทยที่เปนโรค

กระดูกพรุน 

การใหยากลุม bisphosphonates คือ Alendronate และ Risedronate รวมกับ calcium และ vitamin D 

มีความคุมคาเพื่อปองกันกระดูกหักในหญิงวัยหมดประจําเดือนและเปนโรคกระดูกพรุนและไมเคยมีประวัติ

กระดูกหักที่มีอายุ 65 ป แตเนื่องจากโรคกระดูกพรุนและกระดูกหักมีความชุกและอุบัติการณการเกิดโรคสูง 

ดังน้ันงบประมาณที่ใชในการปองกันจึงสูงดวยเชนกัน ดังนั้นจึงควรพิจารณาตอรองราคายาเพ่ือใหเหมาะสมตอ

ความสามารถในการจายของระบบหลักประกันสุขภาพทั้ง 3 กองทุน   

 

การประเมินความคุมคาและผลกระทบดานงบประมาณของยาตานไวรัสในการรักษา ผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อ

ยาสูตรพื้นฐาน 

การรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีดวยสูตรมาตรฐานเปนทางเลือกที่มีความคุมคาในปจจุบัน เนื่องจากสูตรการรักษา

ดวย ยา raltegravir ไมมีความคุมคาตามเพดานความคุมคาของประเทศไทย แตอยางไรก็ตามสูตรการรักษา

ดวยยา raltegravir อาจจะมีความจําเปนสําหรับผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีมีประวัติดื้อยาตานไวรัสหลายตัว ซึ่งจะ

กอใหเกิดปญหาการดื้อยาตานไวรัสมากขึ้น ดังนั้นหากสามารถตอรองราคายา raltegravir ไดจะสามารถยืด

ชีวิตผูปวยไดมากขึ้น 

 

ขอสรุป 

คณะทํางานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุขไดตรวจสอบคุณภาพของงานวิจัยและจะนําเสนอผลการพิจารณาตอ

คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญ ชียาหลักแห งชาติ  รวม ท้ังพิจารณาการบริหารจัดการโรค (disease 

management) ที่จะเนนการพัฒนาระบบการจัดการดูแลผูปวยโรคซึ่งบางโรคดําเนินการไดดีอยูแลว เชน การ

ติดเชื้อเอชไอวี แตการรักษาโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรังและการปองกันกระดูกหักในหญิงวัยหมด

ประจําเดือนปจจุบันตองเนนใหผูปวยในกลุมน้ีไดเขาถึงบรกิาร สวนการบริหารจัดการโรคจะขึ้นอยูกับวายาท่ีใช

ในการรักษาถูกกําหนดใหอยูในบัญชียาหลักแหงชาติประเภทใด จึงจะทราบไดวาควรมีการบริหารจัดการโรค

อยางไรจึงจะเหมาะสม 
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สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens...ทางเลือกใหมของผูปวยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 

 

โรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี (hepatitis C virus หรือ HCV)  โดยเฉพาะอยางยิ่งชนิดเรื้อรัง เปนสาเหตุสําคัญ

ของพัฒนาไปเปนโรคตับแข็งและมะเร็งตับ มะเร็งรายที่คราชีวิตคนไทยเปนอันดับตน ๆ ปจจุบันยังไมมีวัคซีน

ปองกันไวรัสตับอีกเสบซี ดังนั้นจึงเนนการปองกันไมใหติดเชื้อ และรักษาดวยยาเมื่อพบวามีอาการติดเชื้อไวรัส

ตับอักเสบซี  

 

เชื้อไวรัสตับอักเสบซี จําแนกไดเปน 7 สายพันธุ (genotype) คือ สายพันธุ 1-7 แตละสายพันธุมีความรุนแรง

และการตอบสนองตอการรักษาแตกตางกัน สําหรับประเทศไทยพบสายพันธุ 3 มากที่สุด รองลงมาคือ สาย

พันธุ 1 และสายพันธุ 6 ตามลําดับ ทั้งนี้แนวทางการดูแลรักษาผูปวยโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังใน

ประเทศไทยคือ การรกัษามาตรฐานดวยยาชนิดฉีด peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b รวมกับ ribavirin 

(หรือ ยาสูตร PR) ในทุกสายพันธุ แมยาสูตรดังกลาว (ยาสูตร PR) ตอบสนองดีที่สุดตอสายพันธุที่ 3 แตสาย

พันธุอื่นกลับมีการตอบสนองตอยาสูตรดังกลาวนอย และตองใชเวลาในการรักษาอยางนอย 24 สัปดาหสําหรับ

สายพันธุที่ 3 และ 48 สัปดาหสําหรับสายพันธุอื่น  อีกทั้งยาสูตร PR กอใหเกิดอาการท่ีไมพึงประสงคจากการ

ใชยา เชน อาการคลายไขหวัดใหญ การระคายเคืองบริเวณผิวหนังที่ฉีดยา และภาวะโลหิตจาง  

 

ในปจจุบันมียาใหมกลุม direct-acting antiviral agents (DAAs) ที่มีประสิทธิผลสูงและลดการเกิดอาการไม

พึงประสงคจากยาสูตร PR ดวยเหตุนี้ จึงมีการแนะนําใหรักษาผูปวยโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง 

ดวยยาใหม sofosbuvir (SOF) ซึ่งเปนยาชนิดเม็ดในกลุม DAAs ท่ีออกฤทธิ์ยับยั้งการแบงตัวของเชื้อไวรัสตับ

อักเสบซีแบบจําเพาะ ทําใหมีคุณสมบัติการออกฤทธิ์ที่กวางข้ึน มีประสิทธิผลในการกําจัดเชื้อไวรัสตับอักเสบ

ซีดีขึ้น ใชเวลาการรักษาและอาการดื้อยานอยลง ตลอดจนอาการไมพึงประสงคจากยานอยลงเมื่อเทียบกับการ

รักษาสูตรมาตรฐาน  

 

ผลจากการประเมินความคุมคาทางการแพทยและผลกระทบดานงบประมาณของการรกัษาโรคติดเชื้อไวรัสตับ

อักเสบซีชนิดเรื้อรัง พบวาการรักษาผูปวยอายุระหวาง 18-65 ป ท่ีติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังในทุก

สายพันธุ ดวยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ไดแก ยา sofosbuvir รวมกับ PR, ยา 

sofosbuvir รวมกับ daclatasvir และยา sofosbuvir รวมกับ ledipasvir มีความคุมคามากในบริบทประเทศ

ไทย เนื่องจากสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีตนทุนต่ํากวาและประสิทธิผลดีกวาการ

รักษามาตรฐานดวยยา PR  

 

อยางไรก็ดี จากผลการศึกษาดานการประเมินความคุมคาของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 

regimens พบวา การตรวจ genotype เพื่อเลือกสูตรยาที่เหมาะสม โดยใหยา sofosbuvir รวมกับ PR 

ในกรณีผูปวย โรคติดเช้ือไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง สายพันธุ 3 และ sofosbuvir รวมกับ ledipasvir 
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ในกรณีผูปวยโรคติดเช้ือไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง สายพันธุ 1 และ 6 เปนทางเลือกที่มีความคุมคามาก

ที่สุด และคุมคากวาการรักษาดวยสูตรยาเดียวกันทุกสายพันธุ ทั้งนี้หากสัดสวนของราคายาทางเลือกตางๆ ใน

สูตรการรกัษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีการเปลี่ยนแปลงในอนาคต อาจสงผลตอขอสรุปเรื่องการ

ตรวจ genotype กอนใหการรกัษา 

 

หากมีการบรรจุยา sofosbuvir รวมกับ PR ในกรณีผูปวย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ 3 และ sofosbuvir 

รวมกับ ledipasvir ในกรณีผูปวยโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังสายพันธุอื่น จะมีผลกระทบ

งบประมาณดานยาเพิ่มขึ้น 237 ลานบาท เม่ือเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานดวยยา PR ท่ีมีอยูในบัญชียา

หลักแหงชาติในปจจุบัน  

 

ขอเสนอแนะเชิงนโยบาย  

1. บัญชียาหลักแหงชาติควรมีการเพ่ิมยาสตูรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens สําหรบัการ

รักษาผูปวยอายุระหวาง 18-65 ป ที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังในทุกสายพันธุ เน่ืองจากมี

ตนทุนท่ีต่ํากวาและชวยเพิ่มคุณภาพชีวิตของผูปวยไดมากกวาการรักษามาตรฐานดวยยา PR อยางไร

ก็ตาม สูตรยา PR ยังคงควรมีไวในบัญชียาหลักแหงชาติ สําหรับผูปวยท่ีมีขอจํากัดในการใชยาสูตรการ

รักษาเสริม sofosbuvir-based regimens 

2. ถาราคายาทางเลือกตางๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens เปนไปตามขอมูล

ในการศึกษาน้ีที่ไดรับการเสนอมาจากบริษัทยา การตรวจ genotype และใหสูตรการรักษาเสริม 

sofosbuvir-based regimens ตามสายพันธุของโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี นาจะเปนทางเลือกที่มี

คุมคามากกวา 

3. ควรมีการตอรองราคายาทางเลือกตางๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens เพื่อ

ลดภาระงบประมาณของผูรับผิดชอบดานงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ ทั้งน้ี หากราคายา

ทางเลือกตางๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ยังไมมีการเปลี่ยนแปลงไป

จากขอมูลในการศึกษาน้ี  เสนอใหใชสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir รวมกับยา peginterferon 

alpha และ ribavirin สําหรับการรักษาผูปวยโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง สายพันธุ 3 และ

สายพันธุอ่ืนใหใช sofosbuvir รวมกับ ledipasvir  

 



4.3 

ยากลุม Bisphosphonates ทางเลือกที่คุมคา สําหรับปองกันกระดูกหักในหญิงวัยหมดประจําเดือน 

โรคกระดูกพรุน แมจะไมมีผลโดยตรงตอการเสียชีวิต แตการที่มวลกระดูลดลง สงผลใหโครงสรางของกระดูก

เสื่อมนําไปสูความเปราะบางของกระดูกและเพิ่มโอกาสการเกิดกระดูกหักไดงายโดยเฉพาะที่กระดูกสะโพก 

กระดูกสันหลัง และกระดูกขอมือ ซึ่งการเกิดกระดูกหักสงผลโดยตรงตอคุณภาพชีวิตของผูปวย และเพ่ิมโอกาส

การเสียชีวิตหากไมสามารถเคลื่อนไหวได  

โรคกระดูกพรุนมักเกิดมากในผูหญิงวัยหมดประจําเดือน โดยการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนทําไดโดยการวัดมวล

กระดูกและการประเมินความเสี่ยงตอการเกิดกระดูกหักดวย FRAX Threshold โดยใชเกณฑการจําแนกความ

หนาแนนของกระดูกดวยคา BMDT-score หากมีคา BMDT-score นอยกวาหรือเทากับ -2.5 นับวาเปนโรค

กระดูกพรุน 

ปจจุบันมียาหลายชนิดที่พบวามีประสิทธิภาพในการปองกันกระดูกหักทั้งสําหรับผูทีไ่มเคยหรือผูท่ีเคยมีประวัติ

กระดูกหักมากอน  แตยาเหลานี้มีราคาแพงรวมทั้งอาจกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาได จึง

จําเปนอยางยิ่งท่ีตองมีการประเมนิความคุมคาในการใชยาดังกลาว 

ขอสรุปที่ไดจากการศึกษาพบวา การใชยา Bisphosphonates รวมกับการให calcium และ vitamin D มี

ความคุมคาในการปองกันกระดูกหักทั้งสําหรับผูที่ไมเคยและผูท่ีเคยมีประวัติกระดูกหักมากอนที่มีคา BMD t-

score ≤-2.5 อยางไรก็ตามพบวาการใชยา Bisphosphonates มีผลกระทบดานงบประมาณสูงมาก ดังนั้น

หากมีการนําผลการศึกษาไปใชเพ่ือประโยชนของผูปวยควรมีการกําหนดแนวทางกํากับการใชยาตอไป ไดแก 

การปรับลดราคายา และกําหนดเกณฑการใหยาโดยพิจารณาจากโอกาสเสี่ยงในการเกิดกระดูกหัก (fracture 

risk assessment tool; FRAX) 

 กลุมทีไ่มเคยมีประวตัิกระดูกหักมากอน กลุมที่เคยมีประวตัิกระดูกหักมากอน 

กลุมเปรียบเทียบ  การรักษาตามปกติให calcium และ vitamin D 

ทางเลือกที่ 1 

Bisphosphonates                 

ชนิดรับประทาน 

(Alendronate, Risedronate) 

มีคุมคาทางเศรษฐศาสตร เมื่อใหกับผูหญิง

วัยหมดประจําเดือน ท่ีมอีาย ุ60 ปขึ้นไป

และมี BMD t-score≤-2.5  

 

มีคุมคาทางเศรษฐศาสตร เมื่อใหกับผูหญิงวัย

หมดประจําเดือน ที่มีอาย ุ50 ปขึน้ไปและม ี

BMD t-score≤-2.5  

 

ทางเลือกที่ 2 

Raloxifene 

ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ

เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 

ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ

เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 
ทางเลือกที่ 3  

Strontium ranelate 

ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ

เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 

ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ

เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 
ทางเลือกที่ 4 ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ



4.4 

 กลุมทีไ่มเคยมีประวตัิกระดูกหักมากอน กลุมที่เคยมีประวตัิกระดูกหักมากอน 

Denosumab  เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 
เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 
ทางเลือกที่ 5 

Teriparatide 

เฉพาะเคยมีประวัติกระดูกหัก 

ไมเปรียบเทยีบ ประสิทธิภาพดอยกวาและตนทุนสูงกวาเมื่อ

เปรียบเทียบกับการใชยากลุม 

Bisphosphonates ชนดิรับประทาน 
ทางเลือกที่ 1: เปนทางเลือกที่มีความเหมาะสมที่สุด  



4.5 
 

ผูติดเชื้อเอชไอวีที่ด้ือยา มีทางเลือกไหนในการรักษา 

 

โรคเอดสเกิดจากการติดเช้ือไวรัสเอชไอวี แมในปจจุบันจํานวนผูติดเชื้อไวรัสเอชไอวีรายใหมมีแนวโนมลดลง

เมื่อเทียบกับในอดีต แตจํานวนผูติดเชื้อสะสมยังมีอยู  ในป พ.ศ. 2550 ประเทศไทยเริ่มใหบริการดูแลรักษาผูติด

เชื้อเอชไอวีและผูปวยเอดสดวยยาตานไวรัสไดทุกสิทธิประกันสุขภาพ และสงเสริมใหผูติดเชื้อฯ สามารถเขาถึง

ยาตานไวรัสอยางครอบคลุม ขณะเดียวกันก็พบวาการดื้อยาตานไวรัสกลับมีจํานวนสูงขึ้น  โดยความชุกของ

การดื้อยาในแตละสูตรแตกตางกันไป  
 

แนวทางการตรวจรักษาและปองกันการติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทยป พ.ศ. 2557 แนะนําใหใชยาตานไวรสัเอชไอ

วี สูตร Nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTIs) รวมกับ Non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NNRTIs) 

เปนสูตรแรกในการรักษา หากไมสามารถใชยาตานไวรัสสูตรน้ีได เนื่องจากมีขอหาม หรือทนยาสูตรแรกไมได

ใหพิจารณาใชสูตรทางเลือกคือ NRTIs รวมกับ Protease inhibitors (PIs) แทน  
 

ในกรณีการรักษาดวยยาตานไวรัสแลวลมเหลว และตรวจ HIV drug resistance genotypic พบวาด้ือยาจริง ปริมาณ

ไวรัสจะคอย ๆ สูงขึ้น ทําใหภูมิคุมกันลดลง เกิดโรคติดเชื้อฉวยโอกาส ทําใหเจ็บปวยและเสียชีวิตได ดังน้ันจึง

ควรพิจารณาเปลี่ยนสูตรยา เพื่อเพิ่มอัตราการรอดชีวิตของผูปวย สูตรยาตานไวรัสที่นํามาพิจารณาคือสูตรยาที่

ใช Darunavir รวมกับยาอื่น ๆ แมยา Darunavir จะอยูในบัญชียาหลักแหงชาติแลว แตการใช Darunavir เพียงตัวอาจ

ไมเพียงพอสําหรับผูปวยที่มีประวัติดื้อยาตานไวรัสหลายตัว (multidrug resistant) ซึ่งหากควบคุมไมไดอาจเพิ่ม

โอกาสการเสียชีวิตและแพรเชื้อที่ดื้อยาใหแกผูอ่ืน  
 

ทั้งนี้จากการประชุมผูเชี่ยวชาญ เสนอยาในกลุมที่ควรพิจารณา ไดแก  Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ซึ่งยัง

ไมอยูในบัญชียาหลักแหงชาติ ผูปวยตองจายเองทั้งหมดและยังไมมีขอมูลความคุมคาทางเศรษฐศาสตรของยา

เหลานี้ในประเทศไทย  โดยการศึกษาในครั้งนี้พิจารณา 4 ทางเลือกสําหรับผูติดเชื้อไวรัสเอชไอวีที่มีการดื้อยา 

เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน ดังน้ี  
 

ทางเลือก สูตรยา ผล 

สูตรการรกัษามาตรฐาน   Darunavir/r* รวมกับ Tenofovir (TDF)+Lamivudine (3TC) 

สูตรยาทางเลือกที่ 1 Darunavir/r รวมกับ 

Etravirine(ETR)+Tenofovir(TDF)+Lamiv

udine (3TC) 

ตนทุนสูงกวาและมีปสุขภาวะนอย

กวา เมื่อเทียบกับสูตรยาทางเลือก

ท่ี 3 

สูตรยาทางเลือกที่ 2 Darunavir/r รวมกับ 

Raltegaravir(RAL)+Tenofovir(TDF)+Lam

ivudine (3TC) 

ณ ราคายา Raltegravir ปจจุบัน 

ยังไมมีความคุมคางทาง

เศรษฐศาสตร  แตหากสามารถ

ตอรองราคาใหลดลงเหลือ 51,451 



4.6 
 

ทางเลือก สูตรยา ผล 

บาทตอป (ลด 59%) แลว จะเปน

ทางเลือกที่มีความคุมคา 

สูตรยาทางเลือกที่ 3 Darunavir/r รวมกับ 

Raltegaravir(RAL) +Etravirine(ETR) 

ยังคงไมมีความคุมคาทาง

เศรษฐศาสตร 

สูตรยาทางเลือกที่ 4 ใน

การรักษาผูติดเชื้อเอชไอ 

วีที่ ดื้อตอสูตรพื้นฐาน 

และตรวจเชื้อไดเปน

ชนิด CCR5-tropic 

Darunavir/r รวมกับ 

Raltegaravir(RAL) +Maravioroc(MVC) 

ตนทุนสูงกวาและมีปสุขภาวะนอย

กวา เมื่อเทียบกับสูตรยาทางเลือก

ท่ี 3 

* Darunavir/r คือยาผสมระหวาง darunavir กับ ritonavir 

**ยายังไมอยูในบัญชียาหลักแหงชาติ 
 

จากการศึกษาพบวา ทางเลือกที่ 1 และ ทางเลือกท่ี 4 มีตนทุนสูงกวาและใหผลลัพธทางสุขภาพดอยกวา เมื่อ

เทียบกับสูตรยาทางเลือกที่  2 และทางเลือกที่  3 ดังนั้นจึงไมจําเปนตองพิจารณาอัตราสวนตนทุนตอ

ประสิทธิผลสวนเพิ่มของทางเลือกที่ 1 และ 4  

 

จากผลการศึกษาดังกลาว การประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรโดยใชมุมมองทางสังคมของยาที่ ใชในการ

รักษาผูปวยท่ีมีอาการดื้อยา ณ ราคายาปจจุบัน การรักษาผูติดเชื้อเอชไอวี ท่ีดื้อยาสูตรพื้นฐานดวยยา 

Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ไมมีความคุมคา เนื่องจากราคาตนทุนของยาที่เสนอขายคอนขางสูง 

โดยเฉพาอยางยิ่งเมื่อนําราคายาที่เสนอขายไปคํานวณผลกระทบทางงบประมาณ จะเห็นวาภาระที่รัฐบาลตอง

แบกรับภาระงบประมาณที่จะเพิ่มขึ้นอยางมาก  

 

ทั้งนี้หากราคายา Raltegavir ลดลง เหลือ 51,451 บาทตอป (ลด 59%) หรือ ลดราคาทั้ง Raltegravir และ 

Darunavir เปน 55,951 บาทตอป และ 62,598 บาทตอป ตามลําดับ  การรักษาดวยสูตรทางเลือกที่ 2 คือ 

สู ต รยา  Darunavir/r ร วมกั บ  Raltegaravir (RAL) + Tenofovir (TDF) + Lamivudine (3TC) จะ เป น

ทางเลือกที่คุมคา และสามารถ ยืดชีวิตผูปวยเพิ่มไดประมาณ 3 ปตอราย ดวยงบประมาณ 36 ลานบาทใน 5 ป 

ดังนั้นจึงควรพิจารณาตอรอง ราคายากับบริษัทผูผลิตยา หรือกําหนดนโยบายที่มีการจายรวมระหวาง

บริษัทผูผลิตยาและรัฐบาล      



รายงานว�จัยฉบับสมบูรณ� การประเมินความคุ�มค�า
ทางการแพทย�และผลกระทบด�านงบประมาณของการรักษา

โรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเร�้อรัง



รายงานวิจัยฉบับสมบูรณ์ 
 

เรื่อง "การประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์และผลกระทบด้านงบประมาณของการ
รักษาโรคติดเชือ้ไวรัสตบัอักเสบซีชนิดเรือ้รัง" 
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กิตติกรรมประกาศ 

คณะผู้วิจัยในโครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพ (Health Intervention and 
Technology Assessment Program หรือ HITAP) ขอขอบพระคุณสถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข (สวรส.) ผู้ให้
ทุนสนับสนุนงานวิจัยนี้ ซึ่งเป็นการศึกษาภายใต้โครงการวิจัยเพ่ือการประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์และ
ผลกระทบด้านงบประมาณของยา เพ่ือจัดท าข้อมูลด้านเภสัชเศรษฐศาสตร์ประกอบการพิจารณาคัดเลือกยาใน
บัญชียาหลักแห่งชาติ 

คณะผู้วิจัยขอขอบพระคุณคณะท างานด้านเศรษฐศาสตร์สาธารณสุขภายใต้คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชี
ยาหลักแห่งชาติ ที่ช่วยตรวจสอบความถูกต้องของการวิเคราะห์ผลการศึกษา ตลอดจนให้ข้อเสนอแนะที่ส าคัญใน
การแก้ไข ปรับปรุง รายงานผลการศึกษาฉบับนี้ ท าให้การด าเนินการวิจัยในครั้งนี้ส าเร็จลุล่วงไปได้ด้วยดี 

สุดท้ายนี้ คณะผู้วิจัยขอขอบพระคุณแพทย์ผู้เชี่ยวชาญและผู้แทนจากหน่วยงานภาคส่วนต่างๆ ในการเข้า
ร่วมการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพ่ือพัฒนาโครงร่างการวิจัยและการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพ่ือให้ข้อเสนอแนะต่อรายงาน
ผลการศึกษาเบื้องต้น และกรุณาให้ข้อมูล รวมถึงข้อคิดเห็นอันเป็นประโยชน์ต่อการวิจัยในครั้งนี้ 

 

 

คณะผู้วิจัย 
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  บทคัดย่อ  

โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพได้รับมอบหมายจากคณะท างานด้าน
เศรษฐศาสตร์สาธารณสุข ภายใต้คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแห่งชาติ พ.ศ. 2556 -2558 ให้จัดท า 
การประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์และผลกระทบด้านงบประมาณของยา sofosbuvir ที่ใช้เป็นสูตรการ
รักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ส าหรับรักษาโรคที่เกิดจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีในผู้ใหญ่ 
ได้แก่ ยา sofosbuvir ร่วมกับยา peginterferon alfa และ ribavirin ยา sofosbuvir ร่วมกับยา daclatasvir 
และยา sofosbuvir และ ledipasvir เพ่ือประกอบการพิจารณาคัดเลือกยา sofosbuvir เข้าสู่บัญชียาหลัก
แห่งชาติในบัญชียา จ(2)   

การศึกษานี้เป็นการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ (cost-utility analysis, CUA) โดยใช้แบบจ าลอง
ทางเศรษฐศาสตร์ Markov เพ่ือเปรียบเทียบต้นทุนและผลลัพธ์ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimens ในการรักษาผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีในทุกสายพันธุ์ โดยเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน
ด้วยยา peginterferon alfa ร่วมกับยา ribavirin ที่อยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติในปัจจุบัน นอกจากนี้ ยัง
คาดการณ์ภาระด้านการเงินของผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ ภายในกรอบ
ระยะเวลา 10 ปี ในกรณีหากมีการบรรจุยา sofosbuvir ในบัญชียาหลักแห่งชาติ 

 ผลการศึกษาด้านความคุ้มค่าฯ พบว่า สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีความ
คุ้มค่ามากในบริบทของประเทศไทย เนื่องจากมีต้นทุนต่ ากว่าและมีประสิทธิผลในแง่เพ่ิมผลลัพธ์ทางสุขภาพ
มากกว่าการรักษามาตรฐานด้วยยา peginterferon alfa และ ribavirin โดยการตรวจ genotype แล้วเลือก
สูตรยาที่เหมาะสมเพ่ือรักษาส าหรับ genotype 3 และ genotype อ่ืนๆ กล่าวคือ ให้ยา sofosbuvir ร่วมกับ 
peginterferon alfa และ ribavirin ในกรณีผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และ 
sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน เป็นทางเลือก
ที่มีความคุ้มค่ามากที่สุด ณ ราคายาปัจจุบัน อย่างไรก็ตาม หากมีการบรรจุสูตรยาดังกล่าวเข้าสู่บัญชียาหลัก
แห่งชาติ ผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพจะต้องลงทุนด้านค่ายาเพ่ิมขึ้น 237 ล้านบาท 
ส าหรับรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังจ านวน 3,726 ราย หรือเท่ากับร้อยละ 5 ของการเข้าถึงการรักษา  
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1. บทน า 
โรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเป็นโรคที่เกิดจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี (hepatitis C virus หรือ 

HCV)  จ าแนกได้เป็น 2 ชนิด ตามระยะเวลาของการเป็นโรค คือ ชนิดเฉียบพลัน (acute) และชนิดเรื้อรัง 
(chronic) โดยผู้ที่ติดเชื้อ HCV ส่วนมาก (ร้อยละ 75-85) จะพัฒนาไปเป็นผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง 
(ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง) ซึ่งมีโอกาสที่จะพัฒนาไปเป็นผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็ง (cirrhosis) และมะเร็งตับ 
(hepatocellular carcinoma) ได้ในอนาคต จากข้อมูลปี  พ.ศ. 2558 ของกรมควบคุมโรค ประเทศ
สหรัฐอเมริกา ได้รายงานว่ามีผู้เสียชีวิตจากตับแข็งและมะเร็งตับที่มีสาเหตุมาจากการติดเชื้อ HCV คิดเป็นร้อย
ละ 1-5 (1) โดยทั่วไปการติดเชื้อ HCV จะผ่านทางเลือดหรือผลิตภัณฑ์จากเลือด เช่น การใช้เข็มฉีดยาร่วมกัน 
การได้รับเลือดโดยที่ไม่มีระบบการคัดกรองเลือดที่ดีพอ และการได้รับเชื้อผ่านการมีเพศสัมพันธ์หรือจาก
มารดาสู่ทารก เป็นต้น อาการที่ส าคัญของการติดเชื้อ HCV ได้แก่ ไข้ อ่อนเพลีย เบื่ออาหาร คลื่นไส้ อาเจียน 
ปวดท้อง ปัสสาวะเป็นสีเข้ม อุจจาระเป็นสีเทา ปวดข้อ และภาวะดีซ่าน อย่างไรก็ตามผู้ที่ติดเชื้อ HCV 
ส่วนมากอาจไม่มีอาการแสดงดังกล่าว (2)  

ในปัจจุบันเชื้อ HCV สามารถจ าแนกได้เป็น 7 สายพันธุ์ (genotype) คือ สายพันธุ์ 1-7 แต่ละสาย
พันธุ์มีความรุนแรงและการตอบสนองต่อการรักษาที่แตกต่างกัน รวมถึงมีการกระจายตัวที่หลากหลายตาม
ภูมิภาคของโลก เช่น สายพันธุ์ 1-3 เป็นสายพันธุ์ที่สามารถพบได้ทั่วโลก ในขณะที่สายพันธุ์อ่ืนสามารถพบได้
เพียงบางภูมิภาคของโลกเท่านั้น สายพันธุ์ที่พบมากที่สุดทั่วโลก ได้แก่ สายพันธุ์ 1 (3) ในประเทศไทยพบสาย
พันธุ์ 3 มากที่สุด (ร้อยละ 46.1) รองลงมาคือ สายพันธุ์ 1 (ร้อยละ 32.5) และสายพันธุ์ 6 (ร้อยละ 20.9) 
ตามล าดับ (4) จากรายงานสถานการณ์ภาระโรค (Global Burden of Disease) ขององค์การอนามัยโลก ในปี 
พ.ศ. 2547 พบว่าความชุกของการติดเชื้อ HCV ทั่วโลกอยู่ที่ร้อยละ 2.2 (5) ส าหรับสถานการณ์ในประเทศไทย 
รายงาน ปี พ.ศ. 2550 พบความชุกของการติดเชื้อ HCV ร้อยละ 2.15 ในประชากรอายุ 2-60 ปี และเพ่ิมขึ้น
เป็นร้อยละ 2.8 ในประชากรอายุ 21-60 ปี (6) นอกจากนี้พบว่า ความชุกของการติดเชื้อ HCV เพ่ิมขึ้นใน
ประชากรกลุ่มที่มีความเสี่ยง ได้แก่ ร้อยละ 8.4 ในกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวี (human immunodeficiency virus, 
HIV) (7) และความชุกของผลบวกจากการตรวจหาการติดเชื้อ HCV ด้วยวิธีการทดสอบ anti-HCV พบมากกว่า
ร้อยละ 80 ในกลุ่มผู้ใช้ยาเสพติดด้วยวิธีฉีด (injection drug users, IDU) (8)  

แนวทางการดูแลรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังในประเทศไทยปี พ.ศ. 2558 (9) ระบุแนวทาง
การรักษามาตรฐานด้วยยา peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b ร่วมกับ ribavirin (สูตร PR) แสดงดัง
ตารางที่ 1 ซึ่งมีระยะเวลาการรักษาที่แตกต่างกันตามสายพันธุ์ของโรค ยาสูตรมาตรฐานดังกล่าวบรรจุอยู่ใน
บัญชียาหลักแห่งชาติ พ.ศ. 2558 ในบัญชี จ(2) โดยมีข้อบ่งใช้ส าหรับรักษาโรคติดเชื้อ HCV ชนิดเรื้อรังสาย
พันธุ์ 1, 2, 3 และ 6 ในผู้ติดเชื้อที่มีอายุระหว่าง 18-65 ปี ที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยาทั้งสองชนิดร่วมกันมา
ก่อน และได้รับการตรวจพิสูจน์ว่ามีภาวะตับแข็งระยะเริ่มต้น (compensated cirrhosis) รวมถึงไม่มีข้อห้าม
ในการรักษา (ดูภาคผนวก 1) (10, 11)  
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ตารางท่ี 1 ตารางบริหารยาสูตรมาตรฐานด้วยยา peginterferon และยา ribavirin 

 Peginterferon Ribavirin 
Peginterferon alfa-2a 
ร่วมกับ Ribavirin 

ฉีดเข้าใต้ผิวหนัง  
สัปดาห์ละ 1 ครั้ง  
ขนาด 180 µg  

รับประทานพร้อมอาหาร 
ขนาดรับประทาน 
1,000 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักน้อยกว่า 75 
kg 
1,200 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักตั้งแต่ 75 kg 

Peginterferon alfa-2b 
ร่วมกับ Ribavirin 

ฉีดเข้าใต้ผิวหนัง  
สัปดาห์ละ 1 ครั้ง 
ขนาด 1-1.5 µg ต่อ
น้ าหนักตัวผู้ป่วย 1 
kg  

 

รับประทานพร้อมอาหาร 
ขนาดรับประทาน 
800 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักน้อยกว่า 65 kg 
1,000 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักระหว่าง 65-
85 kg 
1,200 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักระหว่าง 65-
105 kg 
1,400 mg ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักมากกว่า 105 
kg 

แม้ว่ายาสูตร PR จะเป็นสูตรยามาตรฐานที่หลายๆ ประเทศแนะน าให้ใช้ในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิด
เรื้อรัง (2, 9, 12, 13) แต่ในปัจจุบันมียาใหม่กลุ่ม direct-acting antiviral agents (DAAs) ที่มีประสิทธิผลสูง
และลดการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยาสูตร PR เช่น อาการคล้ายไข้หวัดใหญ่ (flu-like symptom) การ
ระคายเคืองบริเวณผิวหนังที่ฉีดยา และภาวะโลหิตจาง (anemia) เป็นต้น (12, 14) ด้วยเหตุนี้ จึงมีการแนะน า
ให้รักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังด้วยยาใหม่ sofosbuvir (SOF) เป็นยาชนิดเม็ดในกลุ่ม DAAs ที่ออกฤทธิ์ยับยั้ง
การแบ่งตัวของ HCV RNA แบบจ าเพาะ ท าให้มีคุณสมบัติการออกฤทธิ์ที่กว้างขึ้น มีประสิทธิผลในการก าจัด
เชื้อ HCV ดีขึ้น ระยะเวลาการรักษาและการดื้อยาน้อยลง ตลอดจนอาการไม่พึงประสงค์จากยาน้อยลงเมื่อ
เทียบกับการรักษาสูตรมาตรฐาน (15)  

ปัจจุบันยา sofosbuvir ได้รับการขึ้นทะเบียนจากคณะกรรมการอาหารและยาประเทศสหรัฐอเมริกา 
(16) องค์กรยาแห่งสหภาพยุโรป (European Medicines Agency หรือ EMA) (17) และส านักงาน
คณะกรรมการอาหารและยาประเทศไทย (18) ยา sofosbuvir ขึ้นทะเบียนในประเทศไทยด้วยข้อบ่งใช้เป็นยา
เสริมในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 1 ร่วมกับยาสูตร PR ในผู้ใหญ่อายุตั้งแต่ 18 ปีขึ้นไป ที่เป็น
โรคตับในระยะแรกที่ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อนหรือผู้ที่ล้มเหลวในการรักษาครั้งก่อน นอกจากนี้ ยา 
sofosbuvir อาจให้เป็นยาเสริมร่วมกับยาในกลุ่ม DAAs ในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 1, 2, 3 
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หรือ 4 โดยระยะเวลาการรักษานาน 12 หรือ 24 สัปดาห์ ขึ้นกับสายพันธุ์ของเชื้อ HCV และปัจจัยตั้งต้นของ
ผู้ป่วย เช่น โรคร่วมอ่ืนๆ  

การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens สามารถ
จ าแนกได้เป็นหลายสูตรการรักษาขึ้นกับสายพันธุ์ของเชื้อ HCV และโรคร่วมอ่ืนๆ โดยองค์การอนามัยโลก (19) 
ระบุแนวทางการรักษาดังนี้ การรักษาด้วยยา sofosbuvir ร่วมกับยา ribavirin (SOF+ribavirin) ในผู้ป่วย 
HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 2 และ 3 และยา sofosbuvir ร่วมกับยา ribavirin และยา peginterferon alfa 
ชนิด 2a หรือ 2b (SOF+PR) ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 1, 3 และ 4 ส าหรับแนวทางปฏิบัติของ
ประเทศไทย (9) สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ได้แก่ สูตร SOF+PR ยา sofosbuvir 
ร่วมกับยา daclatasvir (SOF+DCV) และยา sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir (SOF+LDV) สามารถครอบคลุม
การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังไดทุ้กสายพันธุ์ โดยมีระยะเวลาการรักษานาน 12 สัปดาห์ 

จากผลการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและวิเคราะห์เชิงอภิมานที่ศึกษาเกี่ยวกับการรักษา
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 1 ที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยามาก่อนด้วยสูตรการรักษา PR เทียบกับการ
รักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens (20) พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยสูตรการ
รักษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีโอกาสที่จะตอบสนองต่อการรักษาในแง่ของการตรวจไม่พบ 
HCV RNA ในเลือด (<25 IU/ml) ภายหลังหยุดการรักษา (sustained virological response หรือ SVR) ที่ 
12 สัปดาห์ (ร้อยละ 82-100) ดีกว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยสูตร PR เพียงอย่างเดียว (ร้อยละ 51) 
นอกจากนี้ ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ที่ไม่มี PR ร่วมด้วย 
มีโอกาสเกิดภาวะโลหิตจางลดลงเหลือเพียงร้อยละ 0.9 เมื่อเทียบกับการรักษาด้วยสูตร SOF+PR และสูตร PR 
เพียงอย่างเดียว ที่พบอาการไม่พึงประสงค์ดังกล่าวร้อยละ 17.7 และร้อยละ 25.4 ตามล าดับ 

หลักฐานเรื่องประสิทธิผลของการรักษาที่ดีขึ้นและอาการไม่พึงประสงค์จากยาที่ลดลง ส่งผลให้ยา 
sofosbuvir ถูกบรรจุไว้ใน WHO Model List of Essential Medicine (21) และเป็นยาที่สมาคมโลกตับแห่ง
ประเทศไทย (9) และองค์การอนามัยโลก (19) แนะน าให้ใช้ อย่างไรก็ตาม ยา sofosbuvir มีราคาสูงมากเมื่อ
เทียบกับการรักษาสูตรมาตรฐานในปัจจุบัน จากการรายงานในต่างประเทศพบว่า ราคายา sofosbuvir ใน
ประเทศสหราชอาณาจักรอยู่ที่ 35,000 ปอนด์ต่อระยะเวลาการรักษา 12 สัปดาห์  หรือประมาณ 1.9 ล้าน
บาท1 (22) และ 84,400 เหรียญสหรัฐต่อระยะเวลาการรักษา 12 สัปดาห์ หรือประมาณ 3 ล้านบาท 2 ใน
ประเทศสหรัฐอเมริกา (23) ดังนั้น การประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์และผลกระทบด้านงบประมาณของ
ยา sofosbuvir จึงเป็นข้อมูลส าคัญในการพิจารณาคัดเลือกยา sofosbuvir เข้าสู่บัญชียาหลักแห่งชาติ เพ่ือ
เป็นสิทธิประโยชน์ด้านยาแก่ผู้ป่วยของระบบประกันสุขภาพทั้ง 3 กองทุน และไม่เป็นภาระด้านงบประมาณ
ต่อผู้ให้บริการและ/หรือกองทุนประกันสุขภาพ  

                                                           
1 เทียบกับค่าเงินปี พ.ศ. 2558 
2 เทียบกับค่าเงินปี พ.ศ. 2558 
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ในการนี้ คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแห่งชาติ พ.ศ. 2556-2558 จึงได้มีมติมอบหมายให้
คณะท างานด้านเศรษฐศาสตร์สาธารณสุขจัดท าข้อมูลเภสัชเศรษฐศาสตร์ได้แก่ การประเมินความคุ้มค่าทาง
การแพทย์และผลกระทบด้านงบประมาณเพ่ือประกอบการพิจารณาคัดเลือกยา sofosbuvir เข้าสู่บัญชียา
หลักแห่งชาติในบัญชียา จ(2)  ตามข้อบ่งใช้ที่สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทยได้เสนอ คือ ใช้เป็นยาเสริมร่วมกับ
ยาสูตร PR ส าหรับรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ โดยโครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้าน
สุขภาพ (Health Intervention and Technology Assessment Program หรือ HITAP) เป็นผู้ด าเนินการ
จัดท าข้อมูลดังกล่าว 

2. วัตถุประสงค์การศึกษา 
2.1.  เพ่ือประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์ โดยการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ของสูตรการรักษา เสริม 

sofosbuvir-based regimens ส าหรับรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ เปรียบเทียบกับการ
รักษามาตรฐานด้วยยา peginterferon alpha ร่วมกับยา ribavirin  

2.2.  เพ่ือวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 

3. วิธีการศึกษา 
การศึกษานี้เป็นการประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์โดยการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ และ

การวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณของยา sofosbuvir ส าหรับใช้เป็นยาเสริมในการรักษาผู้ป่วย HCV 
ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ บนพ้ืนฐานของการใช้แบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์ (model-based economic 
evaluation) ได้แก่ แบบจ าลอง Markov ทั้งนี้ แนวทางในการด าเนินงานอ้างอิงคู่มือการประเมินเทคโนโลยี
ด้านสุขภาพส าหรับประเทศไทยฉบับที่ 1 และ 2 (24, 25) 
3.1. ประชากรกลุ่มเป้าหมาย 

ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไป ที่ไม่มีการติดเชื้ออ่ืน เช่น เอชไอวี ร่วมด้วย 
และอยู่ในระยะเริ่มต้นที่ตับยังท างานได้ดี (compensated cirrhosis)   
3.2. เทคโนโลยีที่ต้องการประเมินและเทคโนโลยีที่ใช้เปรียบเทียบ 

การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ เพ่ือเปรียบเทียบต้นทุนและผลลัพธ์ทางสุขภาพ ภายใต้
สถานการณ์การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ด้วยสูตรยาต่างๆ ตามแนวทางการดูแลรักษาผู้ป่วย
ไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังในประเทศไทย (9) และจากการประชุมให้ข้อคิดเห็นต่องานวิจัยร่วมกับกลุ่มผู้มีส่วนได้
ส่วนเสียต่างๆ ทั้งนี้  จากการประชุมให้ข้อคิดเห็นต่องานวิจัยนี้ แพทย์ผู้ เชี่ยวชาญให้ข้อคิดเห็นว่ายา 
peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b มีประสิทธิผลและผลข้างเคียงไม่แตกต่างกันมาก จึงเห็นควรให้ใช้ค่า
ประสิทธิผลของยา peginterferon alfa ชนิด 2a เป็นหลักในการวิเคราะห์ในแบบจ าลอง (26) นอกจากนี้ 
ราคายา peginterferon alfa ชนิด 2a และ 2b มีราคาเท่ากัน 
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นอกจากนี้ ถึงแม้ว่าการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens สามารถ
ครอบคลุมการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังได้ทุกสายพันธุ์ แต่มีประสิทธิผลแตกต่างกัน โดยการรักษาด้วยสูตร
การรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 มีประสิทธิผลต่ า ซึ่ง
ในทางปฏิบัติแพทย์จะเลือกใช้ยาสูตร SOF+PR ในการรักษาผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าว เพ่ือประสิทธิผลในการรักษา
และหลีกเลี่ยงปัญหาการดื้อยา ดังนั้น ที่ประชุมมีความเห็นร่วมกันถึงทางเลือกในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิด
เรื้อรังสายพันธุ์ต่างๆ  ดังนี้  

1) ยาสูตรมาตรฐาน PR คือการรักษาด้วยยา peginterferon alfa ร่วมกับยา ribavirin นาน 
24 สัปดาห์ ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และ 48 สัปดาห์ ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง
สายพันธุ์อ่ืน  

2) การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม SOF+PR คือ ยา sofosbuvir ร่วมกับยา peginterferon 
alfa และ ribavirin นาน 12 สัปดาห์ ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 

3) การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม SOF+DCV คือ ยา sofosbuvir ร่วมกับยา daclatasvir 
นาน 12 สัปดาห์ ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 

4) การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม SOF+LDV คือ การรักษาด้วยยาสูตรผสมในเม็ดเดียวกัน 
ระหว่าง sofosbuvir และ ledipasvir นาน 12 สัปดาห์ โดยสูตรยานี้ใช้เฉพาะการรักษา
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืนที่ไม่ใช่สายพันธุ์ 3 เท่านั้น 

โดยให้ทีมวิจัยวิเคราะห์เชิงอภิมานของการศึกษาที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ เพ่ือ
วิเคราะห์ข้อมูลประสิทธิผลของยาแยกระหว่างการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืนๆ 
โดยข้อมูลประสิทธิผลของยาในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืนๆ ที่ไม่ใช่สายพันธุ์ 3 ให้คัดเลือก
เฉพาะการศึกษาในสายพันธุ์ 1 และสายพันธุ์ 6 เนื่องจากประเทศไทยพบสองสายพันธุ์นี้มากที่สุด รองลงมา
จากสายพันธุ์ 3 (27) 

เนื่องจากประสิทธิผลของยาในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืนๆ มีความ
แตกต่างกัน ดังนั้น การศึกษานี้จึงต้องค านึงถึงการตรวจสายพันธุ์ของเชื้อ HCV (ตรวจ genotype) ก่อน
พิจารณาทางเลือกในการรักษาด้วยสูตรยาต่างๆ  
3.3. ผลลัพธ์ทางสุขภาพ 

ผลลัพธ์ทางสุขภาพที่สนใจในการศึกษานี้ได้แก่ 
1) การตอบสนองต่อการรักษาในแง่การตรวจไม่พบปริมาณไวรัส (sustained virological response, SVR) 

ที่ 12 และ 24 สัปดาห์ หลังสิ้นสุดการรักษา ส าหรับการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimens และ PR ตามล าดับ 

2) ประสิทธิผลในรูปแบบจ านวนปีชีวิต (life-years) 
3) ประสิทธิผลในรูปแบบจ านวนปีสุขภาวะ (quality adjusted life years, QALYs) 
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3.4. มุมมองของการศึกษา 
การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ภายใต้มุมมองของสังคม (societal perspective) และวิเคราะห์

ผลกระทบด้านงบประมาณภายใต้มุมมองของผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ 
(budget holder perspective) 

3.5. กรอบเวลา 
ก าหนดกรอบเวลาในการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ครอบคลุมตลอดชีพของผู้ป่วย ( life time) 

เพ่ือครอบคลุมต้นทุนและผลลัพธ์ที่เกิดขึ้นจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง ส าหรับผลกระทบด้าน
งบประมาณก าหนดกรอบเวลาในการวิเคราะห์เท่ากับ 10 ปี 
3.6. การปรับมูลค่าเงินและอัตราลด 

การปรับต้นทุนจากในอดีตให้เป็นปีปัจจุบันท าการปรับด้วยดัชนีราคาผู้บริโภค (consumer price 
index, CPI) เพ่ือให้เป็นมูลค่าเงินในปีที่วิเคราะห์ (พ.ศ. 2558) ดังสูตร 

มูลค่าในปีท่ีวิเคราะห์ =  
CPI ปี 2558

CPI ปี t
 × ต้นทุน ณ ปีที ่t 

 

 
เนื่องจากกรอบเวลาในการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์มีระยะเวลามากกว่า 1 ปี การศึกษานี้จึงท า

การปรับค่าของต้นทุนและผลลัพธ์ที่เกิดขึ้นในช่วงเวลาที่แตกต่างกันให้เป็นมูลค่าปัจจุบัน  โดยใช้อัตราลด
เท่ากับ ร้อยละ 3 ตามแนวทางคู่มือการประเมินเทคโนโลยีด้านสุขภาพส าหรับประเทศไทย (25, 26) ดังสูตร  

 

อย่างไรก็ตาม ไม่มีการปรับลดต้นทุนในการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณเพ่ือสะท้อน
งบประมาณท่ีแท้จริง 
3.7. แบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์ 

แบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์ที่ใช้ในการศึกษานี้คือ แบบจ าลอง Markov ที่แสดงการด าเนินไปของ
โรคติดเชื้อ HCV ชนิดเรื้อรัง ในรูปที่ 1 ซึ่งอ้างอิงจากการศึกษาเรื่อง การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์
และผลกระทบด้านงบประมาณของการใช้ยา peginterferon และ ribavirin ส าหรับผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซี
เรื้อรังชนิดสายพันธุ์ 1 และ 6 (28, 29) ซึ่งเป็นงานวิจัยภายใต้คณะท างานด้านเศรษฐศาสตร์สาธารณสุข พ.ศ. 
2555 – 2558 ทั้งนี้ จากการประชุมให้ข้อคิดเห็นต่องานวิจัยนี้ (26) ที่ประชุมเห็นควรให้ใช้แบบจ าลองเดิม แต่
ควรเพ่ิมเรื่องอาการข้างเคียงที่พบได้บ่อยจากการรักษาในแบบจ าลองดังกล่าว ได้แก่ ภาวะ anemia โดยแบ่ง
ออกเป็น แบบจ าลองของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และแบบจ าลองของการรักษาผู้ป่วย 
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HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน (สายพันธุ์ 1 และ 6) เพ่ือให้สอดคล้องกับข้อมูลประสิทธิผลของยา ดังที่กล่าวมา
ในข้างต้น 

แบบจ าลอง Markov (รูปที่ 1) ประกอบด้วยสถานะสุขภาพ 6 สถานะ เริ่มจากผู้ป่วย HCV (hepatitis 
C infection) หากผู้ป่วยตอบสนองต่อการรักษาดีโดยการตรวจไม่พบปริมาณไวรัสหลังหยุดการรักษา (SVR) 
ผู้ป่วยจะกลับมาเป็นสถานะปกติ (healthy person) แต่หากผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษา กล่าวคือไม่ได้ 
SVR ผู้ป่วยจะมีโอกาสพัฒนาไปสู่ภาวะอักเสบของตับจนเกิดตับแข็งระยะเริ่มต้น (compensated cirrhosis) 
ตับแข็งระยะท้าย (decompensated cirrhosis) และมะเร็งตับ (hepatocellular carcinoma) ซึ่งผู้ป่วยอาจ
เสียชีวิต (death) จากการด าเนินไปของโรคในแต่ละสถานะหรือจากสาเหตุอ่ืนๆ ได้ ในแบบจ าลอง Markov 
ก าหนดให้สถานะสุขภาพสามารถเปลี่ยนแปลงได้ภายใน 1 รอบปี (cycle length) 

 

 

รูปที่ 1 แบบจ าลอง Markov แสดงการด าเนินไปของโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง  โดยปรับปรุงจาก
การศึกษาเรื่อง การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์และผลกระทบด้านงบประมาณของการใช้ยา 
peginterferon และ ribavirin ส าหรับผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังชนิดสายพันธุ์ 1 และ 6 (28, 29) 
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3.8. สมมติฐานที่ใช้ในแบบจ าลอง 
1) ผู้ป่วยในแบบจ าลองเริ่มต้นที่อายุ 18 ปี  
2) ก าหนดให้ผู้ป่วยที่รักษามีน้ าหนัก 60 กิโลกรัม เพ่ือใช้ในการค านวณขนาดและราคายาสูตร PR 
3) ในกลุ่มท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษาจะไม่รักษาซ้ า 
4) ในกลุ่มท่ีรักษาหายแล้วจะไม่กลับเป็นซ้ าอีก  

3.9. ตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลอง 
3.9.1. ประสิทธิผลของยา ได้แก่ การตอบสนองต่อการรักษาโดยการตรวจไม่พบปริมาณไวรัสหลังหยุด

การรักษา (SVR) ซึ่งได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์เชิงอภิมาน ซึ่งมี
รายละเอียด ดังนี้ 

ขั้นตอนในการสืบค้นข้อมูล (Search strategy) 

สืบค้นข้อมูลจากฐานข้อมูลทางการแพทย์  2 แหล่ง คือ Medline และ Scopus และจาก
เอกสารอ้างอิงที่ผู้เชี่ยวชาญแนะน า โดยด าเนินการสืบค้นข้อมูลที่เกี่ยวข้องที่มีอยู่ในฐานข้อมูลตั้งแต่เริ่มมี
ฐานข้อมูลจนถึงเดือนกันยายน พ.ศ. 2558 มีการก าหนดค าถามวิจัยตามหลัก PICO ดังนี้ 

1) ประชากร (Population): ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไปที่ไม่
เคยได้รับการรักษาด้วยยามาก่อน และ/หรือที่เคยล้มเหลวจากการได้รับยาสูตร 
peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b ร่วมกับ ribavirin (PR) และไม่มีการติดเชื้อเอช
ไอวีหรื อ ไวรั สตับ อัก เสบบี ร่ วมด้ วย  ( HIV-HCV co- infection or HBV-HCV co-
infection) 

2) การรักษา (Intervention): สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens โดยมี
นิยามครอบคลุมสูตรการรักษา 3 สูตร คือ สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ 
peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b และ ribavirin (SOF+PR) สูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir (SOF+DCV) และสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir 
ร่วมกับ ledipasvir (SOF+LDV) 

3) การรักษาเปรียบเทียบ (Comparison): การรักษาสูตรมาตรฐาน คือ สูตรการรักษา 
peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b ร่วมกับ ribavirin (PR) 

4) ผลลัพธ์ (Outcome): การตอบสนองต่อการรักษาหลังสิ้นสุดการรักษา 24 สัปดาห์ โดย
ที่ตรวจไม่พบ HCV RNA ในเลือด (sustained virological response at week 24, 
SVR 24) ส าหรับการรักษาสูตรมาตรฐาน PR และ 12 สัปดาห์ โดยที่ตรวจไม่พบ HCV 
RNA ในเลือด (sustained virological response at week 12, SVR 12) ส าหรับสูตร
การรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens  
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ค าค้นที่ใช้ในฐานข้อมูล  

ฐานข้อมูล Medline 
( ( ( ( ( (HCV)  OR "hepatitis c" )  OR genotype) )  AND ( ( ( ( ( ( ( ( ( sofosbuvir)  OR Solvadi)  OR 

simeprevir)  OR Olysio)  OR ledipasvir)  OR Harvoni)  OR " Viekira Pak" )  OR ( ( sofosbuvir)  AND 
daclatasvir) )  OR ( ( ( ( Ombitasvir)  AND Paritaprevir)  AND Ritonavir)  AND Dasabuvir) ) ) )  AND 
((randomized) OR randomised) 

ฐานข้อมูล Scopus 
( ( TITLE- ABS- KEY ( HCV) )   OR  ( TITLE- ABS- KEY ( " hepatitis C" ) )   OR ( TITLE- ABS- KEY 

(genotype ))) AND ((TITLE-ABS-KEY (Solvadi)) OR (TITLE-ABS-KEY (sofosbuvir)) OR (TITLE-ABS-
KEY ( simeprevir)) OR (TITLE-ABS-KEY (Olysio)) OR (TITLE-ABS-KEY (ledipasvir)) OR (TITLE-ABS-
KEY ( Harvoni) )  OR ( TITLE- ABS- KEY ( “Viekira Pak” ) )   OR  ( TITLE- ABS- KEY (Ombitasvir AND 
Paritaprevir AND Ritonavir))  OR  (TITLE-ABS-KEY (daclatasvir))) 

การคัดเลือกงานวิจัย 

ใช้ผู้วิจัย 2 คน ท าการคัดเลือกงานวิจัยที่เกี่ยวข้องที่สืบค้นได้จากขั้นตอนข้างต้น โดยในขั้นแรกผู้วิจัย
ท าการคัดเลือกโดยดูจากหัวข้อและบทคัดย่อ จากนั้นท าการคัดเลือกจากนิพนธ์ต้นฉบับ (full text) โดยมี
เกณฑ์การคัดเลือกงานวิจัยเข้า ดังนี้ 

1) การศึกษาแบบ randomized controlled trial (RCT)  
2) การศึกษาในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไปที่ไม่เคยได้รับการรักษา

ด้วยยามาก่อน และไม่มีการติดเชื้อเอชไอวีหรือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังร่วมด้วย (HIV-HCV 
co-infection or HBV-HCV co-infection) โดยกลุ่มตัวอย่างในการศึกษาเป็นคนเอเชีย 

3) เป็นการศึกษาประสิทธิผลของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง โดยเปรียบเทียบสูตรการ
รักษาในทางเลือกดังต่อไปนี้ 

a. peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b ร่วมกับ ribavirin (PR) 
b. สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ peginterferon alfa ชนิด 2a หรือ 2b 

และ ribavirin (SOF+PR)  
c. สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir (SOF+DCV) 
d. สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir (SOF+LDV) 
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4) การวัดผลการศึกษาออกมาเป็นจ านวนผู้ป่วยที่ตอบสนองต่อการรักษาในรูปของ SVR 24 
ส าหรับการรักษาสูตรมาตรฐาน PR และ SVR 12 ส าหรับสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-
based regimens 

5) นิพนธ์ต้นฉบับเป็นภาษาอังกฤษ 
ทั้งนี้ ผู้วิจัยทั้ง 2 คน ท าการคัดเลือกงานวิจัยแบบเป็นอิสระต่อกัน และประชุมเพ่ือหาข้อตกลงร่วมกัน

ในกรณีมคีวามเห็นไม่ตรงกันในการคัดเลือกงานวิจัย 

การรวบรวมและวิเคราะห์ข้อมูล  

ภายหลังคัดเลือกงานวิจัย ผู้วิจัยรวบรวมและสังเคราะห์ข้อมูลของแต่ละงานวิจัยที่คัดเลือกเข้ามา ดังนี้ 
1) ข้อมูลพ้ืนฐานของงานวิจัย ประกอบด้วย ชื่อผู้นิพนธ์ ปีที่ตีพิมพ์ และลักษณะของผู้ป่วยที่

ศึกษา ได้แก่ อายุเฉลี่ย ดัชนีมวลกาย ปริมาณ HCV RNA ในเลือด ร้อยละของเพศชายต่อ
เพศหญิง ภาวะพังผืดในตับ 

2) ประสิทธิผลของการรักษา ได้แก่ จ านวนผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่ตอบสนองต่อการรักษาใน
รูปของ SVR 24 ส าหรับการรักษาสูตรมาตรฐาน PR และ SVR 12 ส าหรับสูตรการรักษา
เสริม sofosbuvir-based regimens 

3) จ านวนผู้ป่วยที่เกิดอาการข้างเคียงของการรักษา คือ ภาวะโลหิตจาง (anemia) 
การวิเคราะห์เชิงอภิมานของการศึกษาที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมดังกล่าวข้างต้น เพ่ือวิเคราะห์

ข้อมูลประสิทธิผลของยาแยกระหว่างการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืนๆ (สาย
พันธุ์ 1 และสายพันธุ์ 6) ท าโดยการวิเคราะห์ทางสถิตดิ้วยโปรแกรม STATA version 13 (30) 

3.9.2. โอกาสที่จะเกิดเหตุการณ์ต่างๆ (transitional probability) ได้จากการทบทวนวรรณกรรม
เกี่ยวกับข้อมูลด้านระบาดวิทยาทั้งในและต่างประเทศ เพ่ือน ามาค านวณหาค่าความน่าจะเป็นในการเปลี่ยน
สถานะสุขภาพ ส าหรับโอกาสในการเกิดอาการข้างเคียง ได้แก่ ภาวะโลหิตจาง (anemia) ทีมวิจัยวิเคราะห์
ข้อมูลจากการศึกษาที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมดังที่ได้กล่าวมาข้างต้น รายละเอียดของตัวแปรด้านความ
น่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะทางสุขภาพแสดงดังตารางที่ 2 

 ตารางท่ี 2 แสดงค่าตัวแปรด้านความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะทางสุขภาพที่ใช้ในแบบจ าลอง 

สถานะสุขภาพ
เร่ิมต้น 

สถานะสุขภาพที่
เปลี่ยนแปลง 

ค่าเฉลี่ย ความคลาดเคลื่อน
มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

chronic HCV compensated cirrhosis ปี 
1-10 

0.0057 0.0057 Beta (31) 

chronic HCV compensated cirrhosis ปี 
11-20 

0.0143 0.0141 Beta (31) 
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สถานะสุขภาพ
เร่ิมต้น 

สถานะสุขภาพที่
เปลี่ยนแปลง 

ค่าเฉลี่ย ความคลาดเคลื่อน
มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

chronic HCV compensated cirrhosis ปี 
21-30 

0.0207 0.0203 Beta (31) 

chronic HCV HCC ปี 1-10 0.0007 0.0007 Beta (31) 
chronic HCV HCC ปี 11-20 0.0032 0.0032 Beta (31) 
chronic HCV HCC ปี 21-30 0.0063 0.0062 Beta (31) 
chronic HCV death  0.0070 0.0070 Beta (32) 
compensated 
cirrhosis 

decompensated cirrhosis  
ปี 1-3 

0.0417 0.0400 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

decompensated cirrhosis  
ปี 4-5 

0.0945 0.0855 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

decompensated cirrhosis  
ปี 6-10 

0.0662 0.0618 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

HCC ปี 1-3 0.0135 0.0133 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

HCC ปี 4-5 0.0356 0.0344 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

HCC ปี 6-10 0.0297 0.0288 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

death ปี 1-3 0.0135 0.0133 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

death ปี 4-5 0.0461 0.0439 Beta (33) 

compensated 
cirrhosis 

death ปี 6-10 0.0461 0.0439 Beta (33) 

decompensated 
cirrhosis 

HCC 0.0681 0.0635 Beta (34) 

decompensated 
cirrhosis 

death ปี 1 0.2600 0.1924 Beta (31) 

decompensated 
cirrhosis 

death ปี 2 0.3900 0.2379 Beta (31) 

decompensated 
cirrhosis 

death ปี 3-5 0.2394 0.1821 Beta (31) 

HCC death ปี 1 0.8482 0.0011 Beta (35) 
HCC death ปี 2 0.9201 0.0009 Beta (35) 
healthy person death 0.0025 0.0025 Beta (32) 
การเกิด anemia จากยา PR 0.25 0.05 Beta การ

วิเคราะห์การเกิด anemia จากยา SOF+PR 0.18 0.03 Beta 
การเกิด anemia จากยา SOF+DCV 0 0 Beta 
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สถานะสุขภาพ
เร่ิมต้น 

สถานะสุขภาพที่
เปลี่ยนแปลง 

ค่าเฉลี่ย ความคลาดเคลื่อน
มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

การเกิด anemia จากยา SOF+LDV 0.009 0.005 Beta โดยทีม
วิจัย 

3.9.3. ต้นทุน ต้นทุนที่น ามาวิเคราะห์ในแบบจ าลองรวมต้นทุนทางตรงที่เกี่ยวกับการแพทย์ และต้นทุน
ทางตรงท่ีไม่เก่ียวกับการแพทย์ ได้แก่ 

1) ต้นทุนทางตรงที่เก่ียวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่าใช้จ่ายในการตรวจวินิจฉัย การรักษา และการติดตามผล
จากการรักษา 

2) ต้นทุนทางตรงที่ไม่เกี่ยวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่าเดินทางมารับการรักษา ค่าที่พักและค่าอาหารของ
ผู้ป่วยและญาติในการไปรับการรักษา ค่าจ้างผู้ดูแล อุปกรณ์การอ านวยความสะดวก รวมทั้งค่า
เสียเวลาของการดูแลอย่างไม่เป็นทางการโดยญาติหรือเพ่ือน 
ทั้งนี้ ส าหรับการรักษาด้วยสูตรมาตรฐาน PR และสูตรการรักษาเสริมด้วยยา SOF ร่วมกับ LDV จะ

รวมต้นทุนของการตรวจ genotype เท่ากับ 5,414 บาทต่อครั้ง โดยต้นทุนต่างๆ ได้จากการทบทวน
วรรณกรรมและฐานข้อมูลในประเทศ เช่น โปรแกรมรายการต้นทุนมาตรฐานเพ่ือการประเมินเทคโนโลยีด้าน
สุขภาพ ฐานข้อมูลค่าใช้จ่ายของผู้ป่วยใน จากส านักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ เป็นต้น ส าหรับราคา
ยาอ้างอิงจากราคายาที่บริษัทเสนอส าหรับขึ้นทะเบียนในประเทศไทยและ/หรือราคายาที่เสนอเพ่ือบรรจุใน
บัญชียาหลักแห่งชาติ รายละเอียดของตัวแปรด้านต้นทุน แสดงดังตารางที่ 3 

ตารางท่ี 3 แสดงข้อมูลต้นทุนที่ใช้ในแบบจ าลอง 

ข้อมูลต้นทุน ค่าเฉลี่ย 
(บาท) 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน* 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

ต้นทุนยา 

pegylated interferon alfa + ribavirin นาน 24 
สัปดาห ์

75,600  Gamma บริษัทยา 

pegylated interferon alfa + ribavirin นาน 48 
สัปดาห ์

151,200  Gamma บริษัทยา 

sofosbuvir ร่วมกับ peginterferon alfa และ ribavirin 
นาน 12 สัปดาห ์

163,800  Gamma บริษัทยา 

sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir นาน 12 สัปดาห ์ 252,000  Gamma บริษัทยา 

sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir  นาน 12 สัปดาห ์ 166,500  Gamma บริษัทยา 

ค่าตรวจทางห้องปฏิบัติการและตดิตามผล 
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ข้อมูลต้นทุน ค่าเฉลี่ย 
(บาท) 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน* 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

ผู้ป่วยท่ีได้รับยาสูตร pegylated interferon alfa + 
ribavirin  นาน 24 สัปดาห ์

16,650  Gamma (10, 36) 

ผู้ป่วยท่ีได้รับยาสูตร pegylated interferon alfa + 
ribavirin  นาน 48 สัปดาห ์

32,620  Gamma (10, 36) 

ผู้ป่วยท่ีได้รับยาสูตร sofosbuvir ร่วมกับ peginterferon 
alfa และ ribavirin หรือ sofosbuvir ร่วมกับ 
daclatasvir นาน 12 สัปดาห ์

9,300  Gamma (10, 36) 

ผู้ป่วยท่ีได้รับยาสูตร sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir  
นาน 12 สัปดาห ์

14,700  Gamma (10, 36) 

ต้นทุนทางการแพทย์ในการรักษาอาการแทรกซ้อน 

ต้นทุนการรักษา chronic HCV infection ต่อป ี 72,000  Gamma (37) 
ต้นทุนการรักษา compensated cirrhosis ต่อป ี 80,000  Gamma (37) 
ต้นทุนการรักษา decompensated cirrhosis ต่อป ี 148,300  Gamma (37) 
ต้นทุนการรักษา hepatocellular carcinoma ต่อป ี 183,800  Gamma (37) 
ต้นทุนท่ีไม่ใช่ทางการแพทย์ในการรักษาอาการแทรกซ้อน 

ต้นทุนการรักษา chronic HCV infection ต่อป ี 4,470  Gamma (36) 
ต้นทุนการรักษา compensated cirrhosis ต่อป ี 4,380  Gamma (36) 
ต้นทุนการรักษา decompensated cirrhosis ต่อป ี 6,060  Gamma (36) 
ต้นทุนการรักษา hepatocellular carcinoma ต่อป ี 9,900  Gamma (36) 
ต้นทุนการไปรับบริการที่โรงพยาบาลต่อครั้ง 670  Gamma (36) 
*ต้นทุนเป็นผลรวมจากรายการต้นทุนย่อยๆ หลายรายการ ดังนั้น จะไมไ่ดร้ายงานค่าความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของ
ผลรวมต้นทุน 

3.9.4. ค่าอรรถประโยชน์ ข้อมูลค่าอรรถประโยชน์ของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังในสถานะสุขภาพต่างๆ 
อ้างอิงจากการศึกษาของ พิศพรรณและคณะ (38) ซึ่งได้มาจากการสืบค้นวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการ
วิเคราะห์เชิงอภิมาน รายละเอียดของตัวแปรค่าอรรถประโยชน์ แสดงดังตารางที่ 4 

ตารางท่ี 4 แสดงค่าอรรถประโยชน์ของผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังในสถานะสุขภาพต่างๆ 

สถานะสุขภาพ ค่าเฉลี่ย ความคลาด
เคลื่อนมาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

Chronic hepatitis C infection 0.73 0.0011 Beta (31) 
Compensated cirrhosis 0.70 0.0020 Beta (31) 
Decompensated cirrhosis 0.58 0.0020 Beta (31) 
Hepatocellular carcinoma 0.58 0.0023 Beta (31) 
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สถานะสุขภาพ ค่าเฉลี่ย ความคลาด
เคลื่อนมาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

Chronic hepatitis C infection ช่วงที่เกิดภาวะ 
anemia* 

0.61 0.0018 Beta (31) 

*ค านวณจากค่าอรรถประโยชน์ของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง – ค่าอรรถประโยชน์ที่ลดลง (disutility) ของผู้ป่วย HCV ชนิด
เรื้อรังที่เกิดภาวะ anemia เท่ากับ 0.73-0.12 = 0.61 โดยค่านี้จะน าไปปรับด้วยความน่าจะเป็นของการเกิด anemia จาก
สูตรยาต่างๆ และระยะเวลาการเกิด anemia คือ 16 สัปดาห ์
 

3.9.5. ตัวแปรส าหรับการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณ ข้อมูลความชุกของผู้ป่วย HCV อ้างอิง
จากการศึกษาของประเทศไทย (39) โดยรายงานค่าความชุกของผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจยืนยันผลด้วยการตรวจ
ปริมาณไวรัสตับอักเสบซีในเลือด (HCV RNA) เฉลี่ยรวมทุกกลุ่มอายุเท่ากับ ร้อยละ 0.39 และสัดส่วนของ
ผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์อนุมัติการใช้ยาตามแนวทางการก ากับการใช้ยา PR ของบัญชียาหลักแห่งชาติในบัญชี จ(2) 
ได้แก่ ผลการเจาะตับในระดับ significant fibrosis (F ≥ 2) เท่ากับ ร้อยละ 43.2 (40) ส าหรับต้นทุนจะรวม
เฉพาะต้นทุนทางตรงที่เก่ียวกับการแพทย์ ได้แก่ การตรวจวินิจฉัย การรักษา และการติดตามผลจากการรักษา  
3.10. การวิเคราะห์ข้อมูล 

3.10.1. การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ เพ่ือเปรียบเทียบต้นทุนและผลลัพธ์ทางสุขภาพของการ
รักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ด้วยสูตรยาในทางเลือกต่างๆ และน ามาค านวณหาอัตราส่วนต้นทุน
ประสิทธิผลส่วนเพิ่ม (Incremental cost-effectiveness ratio, ICER) เพ่ือประเมินความคุ้มค่าในบริบทของ
ประเทศไทย โดยใช้เกณฑ์ความคุ้มค่าที่ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ ซึ่งเป็นค่าเพดานความคุ้มค่า (ceiling 
threshold) ที่ก าหนดโดยคณะท างานด้านเศรษฐศาสตร์สาธารณสุข ภายใต้คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียา
หลักแห่งชาติ (41) 

3.10.2. การวิเคราะห์ความไวที่เกิดจากความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลอง ท าการ
วิเคราะห์ความไวส าหรับความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลอง โดยการวิเคราะห์ความไวแบบอาศัย
ความน่าจะเป็น (Probabilistic Sensitivity Analysis, PSA) โดยการท า Monte Carlo simulation จ านวน 
1,000 ครั้ง ซึ่งเป็นการสุ่มค่าตัวแปรทั้งหมดในแบบจ าลองไปพร้อมๆ กันตามลักษณะธรรมชาติการกระจาย
ตัวของข้อมูล และน าเสนอผลการวิเคราะห์ในรูปของกราฟ cost-effectiveness acceptability curves 
แสดงความสัมพันธ์ระหว่างระดับความคุ้มค่าและเกณฑ์ความคุ้มค่าที่ความเต็มใจจ่ายต่อ 1 ปีสุขภาวะ ที่
เพ่ิมข้ึน  

นอกจากนี้ ท าการวิเคราะห์ความไวแบบทางเดียว (One-way sensitivity analysis) ซึ่งเป็นการผัน
ค่าตัวแปรที่สนใจทีละตัว และก าหนดให้ค่าตัวแปรอ่ืนๆ ในแบบจ าลองมีค่าคงที่ โดยตัวแปรที่สนใจใน
การศึกษานี้ คือ อัตราลด ข้อมูลประสิทธิผลของยา ราคายา ribavirin ที่ในปัจจุบันไม่มีค่าใช้จ่ายพราะรวมอยู่
ในราคายาสูตร PR และตัวแปรที่ข้อมูลมีการเปลี่ยนแปลงไปจากแบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์อ้างอิง (28, 29) 
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ได้แก่ ความน่าจะเป็นของการเกิด anemia ต้นทุนการตรวจ genotype ต้นทุนการรักษา anemia และค่า
อรรถประโยชน์ของสถานะทางสุขภาพต่างๆ  

ทั้งนี้ ช่วงการผันแปรค่าตัวแปรที่ใช้ในการศึกษานี้คือ ช่วงระดับความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 95 (95% 
confidence interval, 95%CI) ของตัวแปร ยกเว้นตัวแปรต้นทุนการตรวจ genotype และต้นทุนการรักษา 
anemia ที่ได้จากการปรับค่าลดลงและเพ่ิมขึ้นร้อยละ 20 และค่าอรรถประโยชน์ของสถานะทางสุขภาพต่างๆ 
ที่ได้จากปรับค่าลดลงและเพ่ิมขึ้นค่าคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (standard error) เนื่องจากไม่มีรายงานค่า 
95%CI ส าหรับอัตราลดที่วิเคราะห์โดยผันแปรอัตราลดต้นทุนที่ร้อยละ 0 และ 6 และอัตราลดผลลัพธ์ทาง
สุขภาพที่ร้อยละ 0 และ 2 ตามแนวทางในการด าเนินงานอ้างอิงคู่มือการประเมินเทคโนโลยีด้ านสุขภาพ
ส าหรับประเทศไทยฉบับที่ 2 (25)  

3.10.3. การวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณ คาดการณ์ภาระด้านการเงินของผู้รับผิดชอบด้าน
งบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ ภายในกรอบระยะเวลา 10 ปี ในกรณีหากมีการบรรจุยา sofosbuvir 
ในบัญชียาหลักแห่งชาติ ส าหรับใช้เป็นยาเสริมในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ที่อายุตั้งแต่ 
18-65 ปีขึ้นไป เปรียบเทียบกับการรักษาด้วยสูตรยามาตรฐาน PR ทั้งนี้ การประมาณการผลกระทบด้าน
งบประมาณค านวณภายใต้สถานการณ์ดังต่อไปนี้ 

1) การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ที่อายุตั้งแต 18-65 ปขึ้นไป  
2) ความชุกของผู้ป่วย HCV ที่ได้รับการตรวจยืนยันผลด้วยวิธี HCV RNA เฉลี่ยรวมทุกกลุ่มอายุเท่ากับ 

ร้อยละ 0.39  
3) สัดส่วนของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืน เท่ากับ ร้อยละ 48.12 และ 51.88 

ตามล าดับ 
4) ผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์การรักษาต้องมีผลการเจาะตับในระดับ significant fibrosis (F ≥ 2) ซึ่งมีจ านวน

ผู้ป่วยเท่ากับ ร้อยละ 43.2  
5) ร้อยละของการเข้าถึงการรักษา (Coverage) เท่ากับ ร้อยละ 5 ตามข้อเสนอแนะจากการประชุม

น าเสนอผลเบื้องต้นของงานวิจัยร่วมกับกลุ่มผู้มีส่วนได้ส่วนเสียต่างๆ (42) 

4. ผลการศึกษา 
4.1. การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์เชิงอภิมานข้อมูลประสิทธิผลของยา 

จากการสืบค้นข้อมูลถึง ณ วันที่ 7 มีนาคม พ.ศ. 2559 พบงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 477 เรื่องจาก
ฐานข้อมูล Medline และ 562 เรื่องจากฐานข้อมูล Scopus หลังจากตัดงานวิจัยที่ซ้ ากันจากท้ังสองฐานข้อมูล
ออกแล้วเหลืองานวิจัยที่น ามาทบทวนอยู่ 869 เรื่อง หลังจากทบทวนจากชื่อเรื่องและบทคัดย่อแล้วมีงานวิจัย
ที่ผ่านเกณฑ์คัดเข้าอยู่  46 เรื่อง หลังจากนั้นผู้วิจัยได้ทบทวนงานวิจัยทั้งหมดที่ผ่านเกณฑ์คัดเข้าจากการอ่าน
นิพนธ์ต้นฉบับ ร่วมกับเอกสารอ้างอิงที่ผู้เชี่ยวชาญแนะน า 12 เรื่อง และพบว่ามี 23 เรื่องที่ผ่านเกณฑ์คัดเข้า



20 
 

และได้รับคัดเลือกเข้ามาทบทวน จ านวนงานวิจัยที่คัดออกและเหตุผลที่คัดออกได้แสดงไว้ในรูปที่ 2 และ
ลักษณะพ้ืนฐานของงานวิจัยผ่านเกณฑ์คัดเข้าท้ังหมดแสดงในตารางที่ 5 

งานวิจัยทั้งหมดที่ผ่านเกณฑ์การคัดเข้าเป็นการศึกษาในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไป มี 
10 เรื่อง (42-51) ที่ศึกษาในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 มี 22 เรื่อง (43-51, 53-65) ที่ศึกษาในผู้ป่วย 
HCV ชนิดเรื้อรังที่ไม่ใช่สายพันธุ์ 3 (สายพันธุ์ 1 และ 6) มี 19 เรื่อง (46-59, 61-65) ที่ศึกษาในผู้ป่วย HCV 
ชนิดเรื้อรังที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยามาก่อน มี 8 เรื่อง (49-52, 54, 56, 60, 65) ที่ศึกษาในผู้ป่วย HCV 
ชนิดเรื้อรังที่เคยล้มเหลวจากการได้รับยาสูตร PR มี 3 เรื่อง (43-45) ไม่ได้มีการระบุข้อมูลประวัติการได้รับ
การรักษาด้วยยา มี 11 เรื่อง (46, 48, 50-52, 54-56, 60, 61, 65) ที่ศึกษาในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งระยะ
เริ่มต้น (compensated cirrhosis) ร่วมด้วย มี 10 เรื่อง (43, 47, 49, 53, 57-59, 62-64) ที่ศึกษาในผู้ป่วยที่
ไม่มีภาวะตับแข็งร่วมด้วย มี 2 เรื่อง (44, 45) ไม่ได้มีการระบุข้อมูลภาวะตับแข็ง 
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477 studies identified 

from Medline 
562 studies identified 

from Scopus 

170 studies deleted because of 

duplication 

869 studies were reviewed 

by titles and abstracts 

46 studies were reviewed 

by full texts 

23 studies eligible for 

review 

823 studies excluded with reasons 

- 342 narrative reviews 

- 238 non-therapeutic studies 

- 70 non-HCV studies 

- 68 not interested treatments 

- 27 letters to editor 

- 25 non-human studies 

- 20 non-RCT studies 

- 20 non-interested outcomes 

- 8 systematic review but not have 

meta-analysis 

- 5 duplicated studies 

35 studies excluded with reasons 

- 12 non-RCT studies 

- 11 not interested treatments 

- 6 narrative reviews 

- 6 non-therapeutic studies 

12 studies identified 

from Specialists 

 

รูปที่ 2 ผังแสดงจ านวนการศึกษาที่ผ่านเกณฑ์คัดเข้าและเหตุผลที่คัดการศึกษาออก
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ตารางท่ี 5 ตารางแสดงลักษณะพื้นฐานของงานวิจัยที่ผ่านเกณฑ์คัดเข้า 

Author Year Setting 

Types of intervention 
HCV 

genotype 
3 (%) 

Prior HCV treatment 
Cirrhosis 

(%) 

SVRb (ร้อยละ) 

PRa 
SOF+
PRa 

SOF 
+DCV 

SOF 
+LDV 

Treatment 
naive (%) 

Non 
response 

(%) 
Genotype 3 

Non-
genotype 

3 
Liu (46) 2009 Taiwan x    31.3 100 0 9.0 84 77 
Yu (44) 2007 China x    59.8 N/A N/A N/A 75 44 
Lee (43) 2006 Korea x    61.3 N/A N/A 0 80 55 
Kim (45) 2008 Korea x    64.1 N/A N/A N/A 90 70 
Hayashi (62) 2014 Japan x    0 100 0 0 - 57 
Hayashi (63) 2014 Japan x    0 100 0 0 - 46 
Lee (56) 2008 Korea x    0 75.6 24.4 12.2 - 92 
Liu (57) 2008 Taiwan x    0 100 0 0 - 76 
Yu (58) 2008 Taiwan x    0 100 0 0 - 79 
Fung (55) 2008 Hong Kong x    0 100 0 21.4 - 69 
Kuboki (54) 2007 Japan x    0 55.0 45.0 0.5 - 56 
Yu (53) 2006 Taiwan x    0 100 0 0 - 80 

Foster (50) 2015 

U.S., U.K., 
Canada,  

Australia, New 
Zealand 

 x   8.8 47.7 52.3 37.6 93 94 

Lawitz (47) 2013 U.S.  x   10.2 100 0 0 92 91 

Lawitz (48) 
2013 

 

U.S., Italy,  
Sweden, the 
Netherlands, 

Australia, New 
Zealand 

 x   30.9 100 0 16.3 63 92 
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Author Year Setting 

Types of intervention 
HCV 

genotype 
3 (%) 

Prior HCV treatment 
Cirrhosis 

(%) 

SVRb (ร้อยละ) 

PRa 
SOF+
PRa 

SOF 
+DCV 

SOF 
+LDV 

Treatment 
naive (%) 

Non 
response 

(%) 
Genotype 3 

Non-
genotype 

3 
Rodriguez-
Torres (59) 

2013 
U.S., Puerto 

Rico 
 x   0 100 0 0 - 87 

Nelson (52) 2015 U.S.   x  100 66.7 33.3 22.7 96 - 
Sulkowski (49) 2014 U.S.   x  7.9 27.6 72.4 0 100 100 
Gane (51) 2015 New Zealand    x 50 96.0 4.0 12.0 64 96 
Mizokami (65) 2015 Japan    x 0 48.5 51.5 24.0 - 100 
Afdhal (60) 2014 U.S., Europe    x 0 0 100 20.2 - 94 
Afdhal (61) 2014 U.S., Europe    x 0 100 0 15.7 - 100 
Kowdley (64) 2014 U.S.    x 0 100 0 0 - 95 

a dose of pegylated interferon was 180 g/week and body weight adjusted dose for ribavirin (1,000 mg/day in patients with body weight <75 kg and 1,200 
mg/day in patients with a body weight ≥75 kg) 
b SVR 12 for sofosbuvir-based regimens and SVR24 for pegylated interferon-ribavirin 

PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir 



24 
 

จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์เชิงอภิมานเพ่ือวิเคราะห์หาค่าของตัว
แปรด้านประสิทธิผลของยาสูตรต่างๆ ในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืนๆ 
แสดงผลดังตารางที่ 6 และ 7 

ตารางที่ 6 ตารางแสดงประสิทธิผลของยาสูตรมาตรฐาน PR ในการรักษาโรคติดเชื้อ HCV ชนิดเรื้อรังทุกสาย
พันธุ์  

ประสิทธิผล สายพันธุ์ 3 การศึกษาอ้างอิง สายพันธุ์อื่น  
(สายพันธุ์ 1 และ 6) 

การศึกษาอ้างอิง 

SVR24  0.83 (0.77-0.89) (43-46) 0.68 (0.60-0.76) (43-46, 53-58, 62, 
63) 

SVR24, sustained virological response at 24 weeks post-treatment 

ตารางที่ 7 ตารางแสดงประสิทธิผลของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ในการรักษาโรค
ติดเชื้อ HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 

ประสิทธิผล SVR12 
สายพันธุ์ 3 การศึกษาอ้างอิง สายพันธุ์อื่น การศึกษาอ้างอิง 

SOF+PR 0.95 (0.90-0.98) (50) 0.92 (0.89-0.94) (47, 48, 59, 65) 
SOF+DCV 0.96 (0.91-0.99) (52) 1.00 (0.94-1.00) (49) 
SOF+LDV 0.64 (0.42-0.82) (51) 0.95 (0.93-0.98) (60, 61, 64, 65) 
SVR12, sustained virological response at 12 weeks post-treatment; PR, pegylated interferon-ribavirin; 
SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir 

จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์เชิงอภิมานพบว่า ผู้ป่วยที่ได้รับการ
รักษาสูตรมาตรฐาน PR มีอัตราการตอบสนองต่อการรักษาภายหลังหยุดการรักษาที่ 24 สัปดาห์ โดยที่ตรวจ
ไม่พบ HCV RNA ในเลือด (SVR 24) ได้ร้อยละ 83 (95%CI: ร้อยละ 77-89) ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสาย
พันธุ์ 3 และร้อยละ 68 (95%CI: 60-76%) ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน ในขณะที่การรักษาสูตรการ
รักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ซึ่งวัดอัตราการตอบสนองต่อการรักษาภายหลังหยุดการรักษาที่ 
12 สัปดาห์ โดยที่ตรวจไม่พบ HCV RNA ในเลือด (SVR 12) พบว่าสามารถเพ่ิมอัตราการตอบสนองต่อการ
รักษาในผู้ป่วยได้มากกว่าสูตร PR โดยสูตรการรักษา SOF+DCV มีอัตรา SVR 12 สูงที่สุด คือ ร้อยละ 96 
(95%CI: ร้อยละ 91-99) รองลงมาได้แก่ สูตรการรักษา SOF+PR ที่มีตรา SVR 12 เท่ากับ ร้อยละ 95 
(95%CI: ร้อยละ 90-98) และสูตรการรักษา SOF+LDV อัตรา SVR 12 เท่ากับร้อยละ 64 (95%CI: ร้อยละ 
42-82) ตามล าดับ ในผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 
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ส าหรับการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่ไม่ใช่สายพันธุ์ 3 สูตรการรักษา SOF+DCV ยังคงเป็นสูตร
การรักษาที่สามารถเพ่ิมอัตรา SVR 12 ในผู้ป่วยได้มากท่ีสุด คือ เท่ากับร้อยละ 100 (95%CI: ร้อยละ 94-100) 
รองลงมา ได้แก่ SOF+LDV ที่มอัีตรา SVR 12 เท่ากับร้อยละ 95 (95%CI: ร้อยละ 93-98) และสูตรการรักษา 
SOF+PR เท่ากับร้อยละ 92 (95%CI: ร้อยละ 89-94) ตามล าดับ 
4.2. ผลการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ (cost-utility analysis)  

ผลการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ เมื่อปรับด้วย
สัดส่วนของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 (ร้อยละ 48.12) และสายพันธุ์อ่ืน (ร้อยละ 51.88) (39) แสดง
ดังตารางที่ 8 ซึ่งจากผลการศึกษาจะเห็นได้ว่ายา sofosbuvir ส าหรับใช้เป็นยาเสริมในการรักษาผู้ป่วย HCV 
ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ มีต้นทุนรวมที่น้อยกว่าและให้ผลลัพธ์ทางสุขภาพในรูปของปีชีวิตและปีสุขภาวะ
มากกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยาสูตร PR โดยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimen ประหยัดต้นทุนรวมตลอดชีวิตเฉลี่ย 200,000 บาท และเพ่ิมปีสุขภาวะโดยเฉลี่ย 1.52 ปี ต่อผู้ป่วย 1 
คน ซึ่งเมื่อน ามาวิเคราะห์หาอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิม หรือ ICER พบว่า หากพิจารณาที่ความเต็ม
ใจจ่าย 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 ด้วยสูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir-based regimen ทุกสูตรการรักษา มีความคุ้มทุน (cost-saving) กล่าวคือ ประหยัดต้นทุนรวม
และเพ่ิมผลลัพธ์ทางสุขภาพของผู้ป่วย เมื่อเปรียบเทียบกับสูตรมาตรฐาน PR  
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ตารางท่ี 8 แสดงผลการวิเคราะห์ต้นทุน ผลลัพธ์ทางสุขภาพของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ด้วย
สูตรยาทางเลือกต่างๆ เมื่อเทียบกับสูตรยามาตรฐาน PR 

สูตรยา  ตรวจ genotype และ
ให้ยา PR 

ให้ยา SOF+PR ใน
ทุกสายพันธุ ์

ให้ยา SOF+DCV 
ในทุกสายพันธุ ์

ตรวจ genotype,  
SOF+PR (สายพันธุ์ 3) และ 
SOF+LDV (สายพันธุ์อื่น) 

ต้นทุน (บาท) 498,000 271,000 292,000 248,000 

ปีชีวิต (ปี) 25.37 26.59 26.89 26.70 

ปีสุขภาวะ (ปี) 19.66 21.03 21.36 21.16 

ผลตา่งของต้นทุน 
 

- 227,000 - 206,000 - 250,000 

ผลตา่งของปีชีวิต 
 

1.22 1.52 1.33 

ผลตา่งของปีสุขภาวะ 
 

1.37 1.70 1.51 

ICER ต่อ 1 ปีชีวิต 
 

Cost-saving Cost-saving Cost-saving 

ICER ต่อ 1 ปีสุข-
ภาวะ 

 

Cost-saving Cost-saving Cost-saving 

Cost-saving หมายถึง ยาทางเลือกมีความคุ้มคา่มาก โดยมีต้นทุนต่ ากว่าและประสิทธิผลดีกว่ายาเปรยีบเทียบ 

PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir; ICER, incremental cost-
effectiveness ratio 

ส าหรับการประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์น าเสนอในรูปของอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิม 
หรือ ICER เมื่อเปรียบเทียบกับสูตรยามาตรฐาน PR และทางเลือกอ่ืนๆ ตามล าดับขั้น (Incremental 
analysis) ในตารางที่ 9 และรูปที่ 3 ที่เปรียบเทียบสูตรการรักษาต่างๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-
based regimen พบว่า การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR ในกรณีผู้ป่วยติดเชื้อสาย
พันธุ์ 3 และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วยติดเชื้อสายพันธุ์อ่ืน เป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่าใน
บริบทของประเทศไทย ส าหรับการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir ถึงแม้จะ
เพ่ิมปีสุขภาวะของผู้ป่วยได้มากกว่าการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR ในกรณีผู้ป่วย
ติดเชื้อสายพันธุ์ 3 และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วยติดเชื้อสายพันธุ์อ่ืน แต่ผู้รับผิดชอบด้าน
งบประมาณต้องลงทุนเพิ่ม 220,000 บาทต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพ่ิมข้ึน 
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ตารางท่ี 9 แสดงผลการวิเคราะห์ต้นทุน ผลลัพธ์ทางสุขภาพของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ด้วย
สูตรยาทางเลือกต่างๆ โดยเปรียบเทียบตามล าดับขั้น (Incremental analysis) 

สูตรยา ตรวจ genotype 
และให้ยา PR 

ตรวจ genotype, 
SOF+PR (สายพันธุ์ 3) และ 
SOF+LDV (สายพันธุ์อื่น) 

ให้ยา SOF+PR ใน
ทุกสายพันธุ ์

ให้ยา SOF+DCV 
ในทุกสายพันธุ ์

ต้นทุน (บาท) 498,000 248,000 271,000 292,000 

ปีสุขภาวะ (ปี) 19.66 21.16 21.03 21.36 

ผลตา่งของต้นทุน 
 

- 250,000 
 

43,000 

ผลตา่งของปีสุขภาวะ 
 

1.51 
 

0.20 

ICER ต่อ 1 ปีสุขภาวะ 
(ตัวเปรียบเทียบ) 

 
Cost-saving 

(สูตรยามาตรฐาน PR) 
Dominated 220,000 

(ตรวจ genotype, SOF+PR (สายพันธ์ุ 
3) และ SOF+LDV (สายพันธุอ์ื่น)) 

Cost-saving หมายถึง ยาทางเลือกมีความคุ้มคา่มาก โดยมีต้นทุนต่ ากว่าและประสิทธิผลดีกว่ายาเปรยีบเทียบ 

PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir; ICER, incremental cost-
effectiveness ratio 



28 
 

 
PR, pegylated interferon- ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir; ICER, incremental cost-
effectiveness ratio; quality-adjusted life year or quality-adjusted life-year 

รูปที่ 3 กราฟแสดงผลการวิเคราะห์ต้นทุน ผลลัพธ์ทางสุขภาพของการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 
ด้วยสูตรยาทางเลือกต่างๆ  

4.3. ผลการวิเคราะห์ความไวที่เกิดจากความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลอง 
การวิเคราะห์ PSA แสดงผลในรูปที่ 4 หากพิจารณาที่ความเต็มใจจ่าย 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ 

พบว่า การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR ในกรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 
และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน มีโอกาสเป็นทางเลือกที่
คุ้มค่าที่สุดที่ประมาณร้อยละ 58 โดยที่การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir 
และการรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR มีโอกาสเป็นทางเลือกที่คุ้มค่าที่สุดอยู่ที่ร้อยละ 
39 และ 3 ตามล าดับ แต่หากมีความเต็มใจจ่ายเพ่ิมขึ้นมากกว่า 240,000 บาทต่อปีสุขภาวะ การรักษาด้วย
สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir จะมีโอกาสเป็นทางเลือกที่ดีที่สุด โดยโอกาสความคุ้มค่า
เพ่ิมข้ึนเมื่อความเต็มใจจ่ายมีค่าเพ่ิมข้ึนตามล าดับ 
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PR, pegylated interferon- ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir; ICER, incremental cost-
effectiveness ratio; quality-adjusted life year or quality-adjusted life-year 

รูปที่ 4 แสดงความสัมพันธ์ระหว่างความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะ และระดับความคุ้มค่าของแต่ละสถานการณ์ใน
การรักษาโรคติดเชื้อ HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ 

ส าหรับผลการวิเคราะห์ One-way sensitivity analysis ของตัวแปรที่ส าคัญในแบบจ าลอง แสดงดัง
รูปที่ 5-7 จะเห็นได้ว่าอิทธิพลของตัวแปรที่มีผลต่อความคุ้มค่าของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimens เป็นไปในทิศทางเดียวกัน โดยตัวแปรที่มี อิทธิพลต่อความคุ้มค่าของสูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir-based regimen ล าดับต้นๆ  ได้แก่ อัตราลด ซึ่งมีอิทธิพลมากที่สุด รองลงมา ได้แก่ ราคายา 
ribavirin ที่ในปัจจุบันได้ฟรีเพราะรวมอยู่ในราคายาสูตร PR แต่หากราคายา ribavirin เป็นราคาเท่ากับ 632 
บาทต่อวัน ตามราคาที่บริษัทเสนอมา พบว่า ค่า ICER เปลี่ยนแปลงไปค่อนข้างมาก โดยค่า ICER ที่
เปลี่ยนแปลงไปจากเดิม เท่ากับ ร้อยละ 42, 73 และ 49 ส าหรับสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR,  
sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir  และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ตามล าดับ 

นอกจากนี้ ตัวแปรอ่ืนๆ ที่มีอิทธิพลต่อความคุ้มค่าของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimens ได้แก่ ประสิทธิผลของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir  ประสิทธิผลของสูตร
การรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR ความน่าจะเป็นของการเกิด anemia จากยาสูตร และตัวแปรที่ข้อมูล
มีการเปลี่ยนแปลงไปจากแบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์อ้างอิง  ได้แก่ ความน่าจะเป็นของการเกิด anemia 
จากการรักษามาตรฐานด้วยยา PR และค่าอรรถประโยชน์ของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่เกิด anemia  
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HCV, hepatitis c virus; PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir 

รูปที่ 5 แสดงผลการวิเคราะห์ One-way sensitivity analysis ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ PR 
เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR 
 

 
HCV, hepatitis c virus; PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir 

รูปที่ 6 แสดงผลการวิเคราะห์ One-way sensitivity analysis ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ 
daclatasvir เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR 
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HCV, hepatitis c virus; PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; LDV, ledipasvir 

รูปที่ 7 แสดงผลการวิเคราะห์ One-way sensitivity analysis ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร่วมกับ 
ledipasvir เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR 

4.4. ผลการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณ (budget impact analysis) 
การประมาณการจ านวนผู้ป่วยที่จะเข้ารับการรักษา หากมีการบรรจุยา sofosbuvir ในบัญชียาหลัก

แหงชาติ ส าหรับใชเปนยาเสริมในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ ในผูปวยที่อายุตั้งแต 18-65 ป
ขึ้นไป แสดงดังตารางที่ 10 ซึ่งจะมีจ านวนผู้ป่วยประมาณ 3,726 ราย หากมีร้อยละของการเข้าถึงการรักษา
เท่ากับ 5   

ตารางท่ี 10 แสดงการประมาณการจ านวนผู้ป่วย HCV ชนดิเรื้อรังทุกสายพันธุ์ที่เข้าเกณฑ์การรักษา 
 

ผู้ป่วย HCV 
ชนิดเร้ือรังสาย

พันธุ์ 3  
(ร้อยละ 48.12) 

ผู้ป่วย HCV ชนิด
เร้ือรังสายพันธุ์อื่น  
(ร้อยละ 51.88) 

จ านวนผู้ป่วยรวม 

จ านวนประชากรไทย เท่ากับ 44,225,116 คน (ข้อมูลจากกรมการปกครอง กระทรวงมหาดไทย ปีพ.ศ. 2558) 
จ านวนผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง 82,995 ราย 89,482 ราย 172,478 ราย 

(คิดเป็นร้อยละ 0.4 ของประชากร) 
จ านวนผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่
เข้าเกณฑ์การรักษา (significant 
fibrosis, F≥2) 

35,854 ราย 38,656 ราย 74,510 ราย 
(คิดเป็นร้อยละ 43 ของผู้ป่วย

ทั้งหมด) 
การเข้าถึงการรักษา (coverage) ร้อยละ 
5 

1,793 ราย 1,933 ราย 3,726 ราย 
(คิดเป็นร้อยละ 2 ของผู้ป่วยท้ังหมด) 
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ดังนั้น เมื่อค านวณภาระงบประมาณที่จะเกิดขึ้นหากผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์จ านวน 
3,726 ราย เข้ารับการรักษาด้วยสูตรยาในทางเลือกต่างๆ ซึ่งแสดงดังตารางที่ 11 พบว่า ภาระงบประมาณโดย
ส่วนใหญ่เป็นค่ายาที่เกิดขึ้นในปีแรกของการรักษา ส าหรับภาระงบประมาณที่เกิดขึ้นในปถัดไป เกิดจากคาใช 
จายในการรักษาโรคในผูปวยที่ลมเหลวจากการรักษา ท าให้มีการพัฒนาของโรคไปสู่สถานะทางสุขภาพที่แย่ลง 
ได้แก่ ภาวะตับแข็งและมะเร็งตับ โดยสูตรยามีภาระงบประมาณโดยรวมสูงที่สุด ได้แก่ สูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir รวมกับ daclatasvir เท่ากับ 1,013 ล้านบาท และสูตรยามีภาระงบประมาณโดยรวมต่ าที่สุด 
ได้แก่ สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir รวมกับยา peginterferon alpha และ ribavirin ส าหรับการรักษา
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และ sofosbuvir รวมกับ ledipasvir ส าหรับการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิด
เรื้อรังสายพันธุ์อื่น เท่ากับ 762 ล้านบาท  

หากพิจารณาเฉพาะค่ายา พบว่า หากพิจารณาเลือกให้การรักษาผู้ป่วยด้วยสูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir-based regimens ผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพต้องลงทุนเพ่ิมขึ้นจาก
ปัจจุบันนี้ที่ให้การรักษามาตรฐานด้วยยา PR โดยในกรณีที่มีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์เข้าถึงการ
รักษาเท่ากับร้อยละ 5 หรือเท่ากับจ านวน 3,726 ราย จะต้องลงทุนด้านค่ายาเพ่ิม 232 ล้านบาท ส าหรับยา 
sofosbuvir ร่วมกับ PR ลงทุนเพิ่ม 561 ล้านบาท ส าหรับยา sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir และลงทุนเพ่ิม 
237 ล้านบาท ส าหรับยา sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในทางตรงกันข้าม สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-
based regimens จะประหยัดงบประมาณด้านค่าใช้จ่ายในการรักษาโรคต่างๆ ในกรณีที่ผูปวยที่ลมเหลวจาก
การรักษา เช่น ภาวะตับแข็งและมะเร็งตับ เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR ได้เฉลี่ยถึง 447 
ล้านบาทในกรอบระยะเวลา 10 ปี 

อย่างไรก็ตาม การวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณรวมการรักษาผูปวยที่เขาไมถึงการรักษาอีก
จ านวนร้อยละ 95 ที่มีโอกาสพัฒนาจากผู้ป่วย HCV ไปเปนโรคตับแข็งและมะเร็งตับ เนื่องจากไม่ได้รับการ
รักษาด้วยยาอย่างเหมาะสม ดังนั้น ผู้ป่วยกลุ่มนี้จะไดรบัการรักษาดวยวิธีแบบประคับประคอง ซึ่งคิดเปนภาระ
งบประมาณต่อกองทุนประกันสุขภาพถึงปีละกว่าพันล้านบาท และมีภาระงบประมาณรวม 107.73 พันล้าน
บาท ในกรอบระยะเวลา 10 ปี 
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ตารางท่ี 11 แสดงผลกระทบด้านงบประมาณในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังทุกสายพันธุ์ที่เข้าเกณฑ์การรักษา 

ปี ตรวจ genotype และให้ยา PR 
(ล้านบาท) 

ให้ยา SOF+PR ในทุกสายพันธุ์ 
(ล้านบาท) 

ให้ยา SOF+DCV ในทุกสาย
พันธุ์ (ล้านบาท) 

ตรวจ genotype, 
SOF+PR (สายพันธุ์ 3) และ 

SOF+LDV (สายพันธุ์อ่ืน) (ล้านบาท) 

การรักษาแบบ
ประคับประคองb  

(ล้านบาท) 
ยา ตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ 
รักษาโรคa ยา ตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ 
รักษาโรคa ยา ตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ 
รักษาโรคa ยา ตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ 
รักษาโรคa 

1 378 71 0 610 32 0 939 32 0 615 43 0 11,331 

2 0 0 64 0 0 17 0 0 5 0 0 12 11,242 

3 0 0 63 0 0 17 0 0 5 0 0 12 11,150 

4 0 0 63 0 0 16 0 0 5 0 0 12 11,056 

5 0 0 62 0 0 16 0 0 5 0 0 12 10,963 

6 0 0 62 0 0 16 0 0 5 0 0 12 10,865 

7 0 0 61 0 0 16 0 0 5 0 0 12 10,039 

8 0 0 57 0 0 15 0 0 4 0 0 11 9,932 

9 0 0 56 0 0 15 0 0 4 0 0 11 9,820 

10 0 0 55 0 0 14 0 0 4 0 0 10 11,331 

รวม 992 784 1,013 762 107,729 
aคาใชจายในการรักษาโรคในผปูวยท่ีลมเหลวจากการรักษา ท าให้มกีารพัฒนาของโรคไปสู่สถานะทางสุขภาพท่ีแย่ลง ได้แก่ ภาวะตับแขง็และมะเร็งตับ  
bการรักษาผู้ป่วยที่เข้าไม่ถึงการรักษาอีกจ านวนร้อยละ 95 

PR, pegylated interferon-ribavirin; SOF, sofosbuvir; DCV, daclatasvir; LDV, ledipasvir 
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5. สรุปและอภิปรายผล 
การรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังในทุกสายพันธุ์ที่มีอายุระหว่าง 18-65 ปี ด้วยสูตรการรักษาเสริม 

sofosbuvir-based regimens ซึ่ ง ในการศึกษานี้หมายความรวมถึง ยา sofosbuvir ร่วมกับ PR ยา 
sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir และยา sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir มีความคุ้มค่ามากในบริบทประเทศ
ไทย กล่าวคือ สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens มีต้นทุนต่ ากว่าและมีประสิทธิผลในแง่เพ่ิม
ผลลัพธ์ทางสุขภาพมากกว่าการรักษามาตรฐานด้วยยา PR และหากเปรียบเทียบยาทางเลือกต่างๆ ในสูตรการ
รักษาเสริม sofosbuvir-based regimens สรุปได้ว่า การรักษาด้วยสูตรการรักษาเสริมโดยให้ยา sofosbuvir 
ร่วมกับ PR ในกรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วย 
HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน เป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่ามากที่สุด ณ ราคายาที่ได้รับการเสนอมาจากบริษัท
ยา ซึ่งประหยัดต้นทุนรวมได้เฉลี่ย 250,000 บาท และเพ่ิมปีสุขภาวะ 1.51 ปี ต่อผู้ป่วย 1 ราย เมื่อ
เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR  

แม้ว่าสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens จะสามารถใช้รักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง
ในทุกสายพันธุ์ได้ แต่ประสิทธิผลของยาในการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 และสายพันธุ์อ่ืนๆ มี
ความแตกต่างกัน จากผลการศึกษาด้านการประเมินความคุ้มค่าของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based 
regimens พบว่า การตรวจ genotype แล้วเลือกสูตรยาที่เหมาะสมเพ่ือรักษาส าหรับ genotype 3 และ 
genotype อ่ืนๆ เป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่ากว่าการรักษาด้วยสูตรยาเดียวกันทุก genotype อย่างไรก็ตาม 
หากสัดส่วนของราคายาทางเลือกต่างๆ ในสูตรการรักษาเสริม  sofosbuvir-based regimens มีการ
เปลี่ยนแปลงในอนาคต อาจส่งผลต่อข้อสรุปเรื่องการตรวจ genotype ก่อนให้การรักษา 

ในการตัดสินใจเชิงนโยบายเพ่ือคัดเลือกยาเข้าสู่บัญชียาหลักแห่งชาติอาจพิจารณาผลกระทบด้ าน
งบประมาณของยา เพ่ือคาดการณ์ภาระด้านการเงินของผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกัน
สุขภาพ ในกรณีหากมีการบรรจุยาในสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens เข้าสู่บัญชียาหลัก
แห่งชาติ ซึ่งผลการศึกษาแสดงว่า หากมีการบรรจุยา sofosbuvir ร่วมกับ PR ในกรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง
สายพันธุ์ 3 และ sofosbuvir ร่วมกับ ledipasvir ในกรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืน ซึ่งเป็นทางเลือก
ที่มีความคุ้มค่ามากที่สุด ผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพจะต้องลงทุนด้านค่ายา
เพ่ิมขึ้น 237 ล้านบาท เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานด้วยยา PR ที่มีอยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติใน
ปัจจุบัน ส าหรับรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังจ านวน 3,726 ราย หรือเท่ากับร้อยละ 5 ของการเข้าถึงการ
รักษา  

จากการทบทวนวรรณกรรมในประเทศไทย ยังไม่พบงานวิจัยตีพิมพ์ที่ศึกษาเรื่องความคุ้มค่าทาง
การแพทย์และผลกระทบด้านงบประมาณของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ส าหรับ
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง ส าหรับการทบทวนวรรณกรรมต่างประเทศ พบว่า สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-
based regimens มีประสิทธิภาพ โดยเพิ่มปีชีวิตหรือปีสุขภาวะของผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง และมีความคุ้มค่า
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ในบริบทของประเทศต่างๆ เช่น สหราชอาณาจักร (66) สหรัฐอเมริกา (67-69) และอิตาลี (70) เป็นต้น 
อย่างไรก็ตาม งานวิจัยมีความหลากหลายด้านระเบียบวิธีจัย ได้แก่ สายพันธุ์ HCV ยาทางเลือกต่างๆ ของสูตร
การรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens และตัวเปรียบเทียบ มุมมองของการศึกษา อัตราการลด 
รวมทั้ง ความแตกต่างด้านข้อมูลราคายาและเกณฑ์ความคุ้มค่า จึงอาจท าให้ไม่สามารถน าผลการศึกษาจาก
งานวิจัยต่างๆ มาเปรียบเทียบกันได้  

การศึกษานี้ท าการประเมินทั้งในแง่ประสิทธิภาพ ความคุ้มค่า และผลกระทบด้านงบประมาณของ 
สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ส าหรับผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่มีอายุระหว่าง 18-65 ปี 
ดังนั้น ผลการศึกษานี้จะเป็นประโยชน์ต่อการวางแผนและตัดสินใจเกี่ยวกับการพัฒนาบัญชียาหลักแห่งชาติ 
เพ่ือให้ระบบประกันสุขภาพของประเทศไทยทั้ง 3 ระบบใช้อ้างอิงเป็นสิทธิประโยชน์ด้านยาส าหรับการรักษา
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรัง อย่างไรก็ตาม การศึกษานี้ไม่ได้ค านึงถึงปัจจัยเรื่องการติดเชื้อซ้ า ( reinfection) ของ
ผู้ป่วย HCV ดังนั้น การตัดสินใจพิจารณาให้สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens อ้างอิง
การศึกษานี้ ถึงแม้จะสอดคล้องกับเกณฑ์อนุมัติใช้ยา PR ส าหรับรักษา HCV ชนิดเรื้อรัง ที่ต้องเป็นผู้ป่วยราย
ใหม่ที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยการรักษามาตรฐานด้วยยา PR มาก่อน แต่อาจมีข้อจ ากัดในกรณีที่ผู้ก าหนด
นโยบายต้องการขยายสิทธิประโยชน์ไปสู่ผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อซ้ าหรือผู้ป่วยกลุ่มอ่ืนๆ ที่ไม่ได้รวมในการศึกษานี้ 
เช่น ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่ติดเชื้อไวรัส HIV (HIV/HCV co-infection)  

นอกจากนี้ การคัดกรองการติดเชื้อ HCV ในประชากรทั่วไปมีความส าคัญในการค้นหาผู้ติดเชื้อ HCV 
ชนิดเรื้อรังที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดตับแข็งและมะเร็งตับ ให้ได้รับการรักษาที่ถูกต้องและเหมาะสมต่อไป 
ดังนั้น ควรมีการศึกษาเพ่ิมเติมเรื่องความคุ้มค่าและผลกระทบด้านงบประมาณของการคัดกรองและการรักษา
ผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังในอนาคต 
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6. ข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 
จากผลการศึกษาที่กล่าวมาในข้างต้น สามารถสรุปผลและเสนอเป็นข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย ดังนี้ 

1) บัญชียาหลักแห่งชาติควรมีการเพ่ิมยาสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ส าหรับการ
รักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังที่มีอายุระหว่าง 18-65 ปี เนื่องจากมีต้นทุนที่ต่ ากว่าและช่วยเพ่ิมคุณภาพ
ชีวิตของผู้ป่วยได้มากกว่าการรักษามาตรฐานด้วยยา PR อย่างไรก็ตาม สูตรยา PR ยังคงควรมีไว้ในบัญชี
ยาหลักแห่งชาติ ส าหรับผู้ป่วยที่มีข้อจ ากัดในการใช้ยาสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens 

2) ถ้าราคายาทางเลือกต่างๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens เป็นไปตามข้อมูลใน
การศึกษานี้ที่ ได้รับการเสนอมาจากบริษัทยา การตรวจ genotype และให้สูตรการรักษาเสริม 
sofosbuvir-based regimens ตามสายพันธุ์ของ HCV น่าจะเป็นทางเลือกท่ีมคีวามคุ้มค่ามากกว่า 

3) ควรมีการต่อรองราคายาทางเลือกต่างๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens เพ่ือลด
ภาระงบประมาณของผู้รับผิดชอบด้านงบประมาณหรือกองทุนประกันสุขภาพ ทั้งนี้ หากราคายาทางเลือก
ต่างๆ ของสูตรการรักษาเสริม sofosbuvir-based regimens ยังไม่มีการเปลี่ยนแปลงไปจากข้อมูลใน
การศึกษานี้   

3.1) เสนอให้ใช้สูตรการรักษาเสริม sofosbuvir ร วมกับยา peginterferon alpha และ 
ribavirin ส าหรับการรักษาผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์ 3 

3.2) กรณีผู้ป่วย HCV ชนิดเรื้อรังสายพันธุ์อ่ืนๆ เสนอให้ใช้ sofosbuvir รวมกับ ledipasvir 
ในกรณีที่ไม่ต้องการลงทุนเพ่ิมมากกว่าค่ายาสูตร sofosbuvir รวมกับ ledipasvir ใน
ปัจจุบัน 

7. รายละเอียดการมีส่วนร่วมของนักวิจัย 
ผศ.ดร.พญ.ธัญญรัตน์ อโนทัยสินทวี และภญ.ธันธิมา สุวรรณถาวรกุล เป็นผู้ทบทวนวรรณกรรมอย่าง

เป็นระบบและวิเคราะห์เชิงอภิมานข้อมูลประสิทธิผลของยา ภญ.วรัญญา รัตนวิภาพงษ์ วิเคราะห์การประเมิน
ความคุ้มค่าทางการแพทย์ และภญ.ธันธิมา สุวรรณถาวรกุล และนายทรงยศ พิลาสันต์ วิเคราะห์ผลกระทบ
ด้านงบประมาณ นอกจากนี้ ดร.นพ.ยศ ตีระวัฒนานนท์ เป็นผู้ให้ข้อเสนอแนะแก่งานวิจัย นักวิจัยทุกท่านมี
ส่วนร่วมในการเขียนรายงานวิจัยนี้ 
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8. ผลประโยชน์ทับซ้อน 
งานวิจัยนี้ได้รับทุนสนับสนุนจากสถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข (สวรส.) เพ่ือใช้เป็นข้อมูลประกอบการ

ตัดสินใจส าหรับผู้ก าหนดนโยบาย อย่างไรก็ตาม ผู้ให้ทุนไม่มีส่วนเกี่ยวข้องในการออกแบบการศึกษา การเก็บ
รวบรวมข้อมูล การวิเคราะห์ข้อมูล การเขียนรายงานวิจัยหรือการตัดสินใจตีพิมพ์เผยแพร่งานวิจัย อีกท้ังนักวิจัยใน
โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพไม่มีการรับทุนสนับสนุนทั้งทางตรงและทางอ้อมจากองค์กรที่
แสวงหาผลก าไรหรือสถาบันที่ได้รับทุนสนับสนุนจากองค์กรที่แสวงหาผลก าไรที่เกี่ยวข้องกับยาที่ศึกษาในงานวิจัยนี้ 
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ภาคผนวก 1 

แนวทางก ากับการใช้ยา Peginterferon alfa (ชนิด 2a หรือ 2b) ร่วมกับ Ribavirin 
ข้อบ่งใช้รักษาโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง genotype 1, 2, 3, 6 

 
1. ระบบอนุมัติการใช้ยา 

1.1 ขออนุมัติการใช้ยา peginterferon alfa (ชนิด 2a หรือ 2b) และ ribavirin จากหน่วยงานสิทธิประโยชน์
ก่อนการรักษา (pre-authorization) ทุกครั้ง โดยมีการลงทะเบียนแพทย์ สถานพยาบาล และผู้ป่วยก่อนท า
การรักษา กับหน่วยงานสิทธิประโยชน์ 
1.2 ก่อนการรักษา แพทย์ผู้ท าการรักษา ต้องกรอกแบบฟอร์มที่คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแห่งชาติ
ก าหนดและต้องกรอกแบบฟอร์มในการรักษาต่อเนื่องในเดือนที่ 5 และทุก 3 เดือนในครั้งต่อๆ ไป 

2. คุณสมบัติของสถานพยาบาล 
เป็นสถานพยาบาลที่มีความพร้อมในการวินิจฉัยและรักษาโรคคือ 
2.1 สามารถตรวจหรือส่งตรวจ Hepatitis C virus (HCV) RNA / HCV Genotype ได ้
2.2 สามารถยืนยันภาวะพังผืดในตับด้วยวิธีใดวิธีหนึ่ง ดังต่อไปนี้ 

2.2.1 Liver biopsy โดยต้องมีผล histologic activity index (HAI) score หรือ Metavir score 
2.2.2 ตรวจวัดความยืดหยุ่นของตับ (liver stiffness) โดยเครื่อง transient elastography หรือ 
ultrasound 
elastography หรือ MRI elastography 

2.3 ในกรณีผู้ป่วยติดเชื้อ HIV ต้องสามารถตรวจหรือส่งตรวจ HIV RNA และ CD4 ได ้โดยมีแพทย์ร่วมดูแล
รักษาโรคติดเชื้อ HIV 
2.4 มีแพทย์เฉพาะทางตามที่ระบุไว้ในข้อ 3 และมีแพทย์เฉพาะทางสาขาอ่ืนซึ่งพร้อมจะร่วมดูแลรักษาปัญหา 
แทรกซ้อนที่อาจจะเกิดจากโรคและ/หรือการรักษา 

3. คุณสมบัติของแพทย์ผู้ท าการรักษา 
3.1 เป็นแพทย์ผู้เชี่ยวชาญได้รับหนังสืออนุมัติบัตร หรือวุฒิบัตรจากแพทยสภาในสาขาผู้เชี่ยวชาญทางระบบ 
ทางเดินอาหาร หรือ 
3.2 เป็นแพทย์อายุรกรรมที่ปฏิบัติงานด้านโรคระบบทางเดินอาหารไม่น้อยกว่า 5 ปี โดยได้รับการรับรองจาก 
ผู้อ านวยการ 

4. เกณฑ์อนุมัติการใช้ยา 
อนุมัติการใช้ยา peginterferon alfa (ชนิด 2a หรือ 2b) ในข้อบ่งใช้โรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 

(genotype 1, 2, 3,6) โดยมีเกณฑ์ครบทุกข้อตามข้อก าหนดดังต่อไปนี้ 
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4.1 ต้องเป็นผู้ป่วยที่มี Eastern Co-operation Oncology Group (ECOG) performance status ตั้งแต ่0 
ถึง 1 
4.2 ผู้ป่วยโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังที่สมควรได้รับการรักษา ต้องมีคุณสมบัติทุกข้อต่อไปนี้ 

4.2.1 ผู้ป่วยเป็นโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วย peginterferon alfa (ชนิด 
2a หรือ 2b) ร่วมกับ ribavirin มาก่อน 
4.2.2 มีความเข้าใจและพร้อมที่จะรับการรักษา พร้อมทั้งต้องมีการลงลายมือชื่อในใบแนะน าการปฏิบัติ
ตนในการใช้ยา  
4.2.3 มีอายุ 18-65 ปี 
4.2.4 HCV genotype 1, 2, 3, 6 ที่ม ีHCV RNA ตั้งแต ่5,000 IU/mL 
4.2.5 ตรวจพิสูจน์ว่ามีภาวะพังผืดในตับด้วยวิธีการใดวิธีการหนึ่งดังต่อไปนี้ 

1) ผลการเจาะตับพบว่ามี significant fibrosis (F2) 
(ค่า fibrosis score จาก Metavir มากกว่าหรือเท่ากับ F2) 
2) มีผล liver stiffness measurement ดังนี ้

ที ่ วิธีทดสอบ score 
1 transient elastography* ตั้งแต ่7.5 kPa 
2 ultrasound elastography ตั้งแต ่7.1 kPa 
3 MRI elastography ตั้งแต ่4.5 kPa 

* ค่า transient elastography ที่ใช้ได้ต้องม ีsuccess rate มากกว่า 70% และค่า interquartile range (IQR) 
น้อยกว่า 30% 

4.2.6 เป็นตับแข็งระยะเริ่มต้น ที่ตับยังท างานได้ดี โดยมีค่า Child-Pugh score น้อยกว่าหรือเท่ากับ 6 
4.3 ต้องหยุดดื่มแอลกอฮอล์ทุกชนิดไม่ต่ ากว่า 6 เดือน 
4.4 ในกรณีที่ผู้ป่วยติดเชื้อ HIV ร่วมด้วย ต้องมีคุณสมบัติตามเกณฑ์ข้อใดข้อหนึ่ง คือ 

4.4.1 ผู้ที่ได้รับยาต้านไวรัสสูตร highly active antiretroviral therapy (HAART) ต้องมี CD4 มากกว่า
หรือเท่ากับ 350 cell/mm3 และตรวจไม่พบ HIV RNA 
4.4.2 ผู้ที่ไม่ได้รับยาต้านไวรัส ต้องม ีCD4 มากกว่าหรือเท่ากับ 500 cell/mm3 

4.5 ในกรณีมีโรคมะเร็งร่วมด้วย ผู้ป่วยต้องผ่านการรักษาเพ่ือหายขาด (curative aim) และมีระยะเวลา
ปลอดโรคเกินกว่า 6 เดือน 

5. ข้อห้ามในการรักษา 
ผู้ป่วยต้องไม่มีข้อห้ามในการรักษาโรคติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง ดังนี้ 
5.1 มีประวัติแพ้ยา interferon และ ribavirin 
5.2 ภาวะซึมเศร้ารุนแรง (major depressive) ที่ยังควบคุมไม่ได้ 
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5.3 ตั้งครรภ์ หรือไม่เต็มใจที่จะยินยอมในการคุมก าเนิด 
5.4 ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดปลูกถ่ายอวัยวะ ไดแ้ก ่ไต, หัวใจ หรือ ปอด 
5.5 มีโรคประจ าตัวที่ยังควบคุมรักษาไม่ได้ดี เช่น ความดันโลหิตสูง เบาหวาน โรคหลอดเลือดหัวใจตีบตัน 
ถุงลมโป่งพอง โรคไทรอยด์เป็นพิษ 
5.6 เป็นโรคพิษสุราเรื้อรัง 
5.7 ผู้ป่วยที่อยู่ระหว่างการให้ยาเคมีบ าบัด 
5.8 ผู้ป่วยที่ยังใช้สารเสพติด 

6. เกณฑ์การหยุดยา 
6.1 ระยะเวลาของการรักษา 

6.1.1 ผู้ป่วยติดเชื้อชนิด genotype 2, 3 ผู้ป่วยได้รับการรักษาครบเป็นเวลา 24 สัปดาห์ 
6.1.2 ผู้ป่วยติดเชื้อชนิด genotype 1, 6 ผู้ป่วยได้รับการรักษาครบเป็นเวลา 48 สัปดาห์ 
6.1.3 ผู้ป่วยติดเชื้อ HIV-HCV genotype 1, 2, 3, 6 ได้รับการรักษาไม่เกิน 48 สัปดาห์ 

6.2 ผู้ป่วยจ าเป็นต้องหยุดใช้ยา เนื่องจากไม่สามารถทนผลข้างเคียงหรืออาการไม่พึงประสงค์จากยา 
peginterferon alfa (ชนิด 2a หรือ 2b) หรือ ribavirin ได้ ซึ่งท าให้ต้องหยุดใช้ยานานกว่า 4 สัปดาห์ หรือ
จ าเป็นต้องลดขนาดยา peginterferon alfa (ชนิด 2a หรือ 2b) หรือ ribavirin ลงมากกว่าร้อยละ 50 
6.3 โรคร่วมเดิมที่เป็นอยู่ก าเริบมากขึ้นจนไม่สามารถควบคุมได้ 
6.4 ไม่ปฏิบัติตามค าแนะน าในการใช้ยาที่ได้ลงลายมือชื่อไว้แล้ว และแพทย์ผู้รักษาเห็นสมควร 
6.5 กรณีผู้ป่วยติดเชื้อชนิด genotype 1, 6 ต้องม ีHCV RNA ลดลงน้อยกว่า 2log ในสัปดาห์ที่ 12 ของการ
รักษาเทียบกับ ก่อนการรักษา (เนื่องจากผลการตรวจยังไม่มาในทันที กรณีนี้ผู้ป่วยอาจได้รับยาเกิน 12 
สัปดาห์ แต่สูงสุดไม่เกิน 16 สัปดาห์) 
6.6 ในกรณีผู้ป่วยติดเชื้อชนิด genotype 1, 6 ยังตรวจพบ HCV RNA ในสัปดาห์ที ่24 ของการรักษา 
(เนื่องจากผลการตรวจยังไม่มาในทันที กรณีนี้ผู้ป่วยอาจได้รับยาเกิน 24 สัปดาห์ แต่สูงสุดไม่เกิน 28 สัปดาห์) 
6.7 ผู้ป่วยดื่มแอลกอฮอล์ระหว่างรับการรักษา 

7. กรอกแบบฟอร์มก ากับการใช้ยาบัญชี จ (2) ตามที่ก าหนด 
8. ขนาดยาที่แนะน า 

ขนาดยาที่แนะน า 
- Peginterferon alfa 2a: 180 ไมโครกรัม ฉีดเข้าใต้หนัง (subcutaneous: SC) สัปดาห์ละ 1 ครั้ง ร่วมกับ
การกินยา Ribavirin 800-1,400 มิลลิกรัมต่อวัน พร้อมอาหาร 
- Peginterferon alfa 2b: 1.0-1.5 ไมโครกรัม/กิโลกรัม ฉีดเข้าใต้หนัง (SC) สัปดาห์ละ 1 ครั้ง ร่วมกับการ
กินยา ribavirin 800-1,400 มิลลิกรัมต่อวัน พร้อมอาหาร 
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หมายเหตุ 
1. ห้ามเปลี่ยนชนิดยาระหว่าง peginterferon alfa ชนิด 2a กับ peginterferon alfa ชนิด 2b ในการรักษา
ผู้ป่วยรายเดียวกัน 
2. ในผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีชนิด genotype 1, 6 ต้องมีการปรับขนาดยา ribavirin ตามน้ าหนักร่างกาย 
(ขนาดที่ใช้ 11-16 mg/kg/day) 
3. ในผู้ป่วยติดเชื้อ HIV ที่ได้ยาต้านไวรัส (HAART) ห้ามใช้ didanosine (DDI) ในระหว่างการรักษาด้วย 
peginterferon + ribavirin หากผู้ป่วยได้รับ zidovudine (AZT) และ stavudine ควรเปลี่ยนเป็นยาชนิดอื่นก่อน 
การรักษาเพ่ือลดอันตรกิริยาที่ยา ribavirin มีต่อยาเหล่านี้ 

9. การประเมินผลการรักษา 
ให้ประเมินผลการรักษาด้วยการตรวจ HCV RNA ด้วยวิธี quantitative ดังนี้ 
9.1 ผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี genotype 2, 3 (ระยะเวลาการรักษา 24 สัปดาห์) ต้องประเมิน
ผลการรักษา 
ดังนี้ 

 ตรวจ HCV RNA ในวันที่สิ้นสุดการรักษา (End-of-treatment response; ETR) 

 ตรวจ HCV RNA ที ่24 หรือ 48 สัปดาห์หลังสิ้นสุดการรักษา (Sustained virological response; SVR 

9.2 ผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี genotype 1, 6 (ระยะเวลาการรักษา 48 สัปดาห์) ต้องประเมิน
ผลการรักษา ดังนี้ 

 ตรวจ HCV RNA สัปดาห์ที่ 12 ของการรักษา 

 ตรวจ HCV RNA สัปดาห์ที่ 24 ของการรักษาในผู้ป่วยที่ยังตรวจพบไวรัสในสัปดาห์ที่ 12 ของการรักษา 

 ตรวจ HCV RNA ในวันที่สิ้นสุดการรักษา (End-of-treatment response; ETR) 

 ตรวจ HCV RNA ที ่24 หรือ 48 สัปดาห์หลังสิ้นสุดการรักษา (Sustained virological response; SVR) 
9.3 ในกรณีที่ผู้ป่วยติดเชื้อ HIV ร่วมด้วย (HIV-HCV genotype 1, 2, 3, 6 ระยะเวลาการรักษา 24-48 
สัปดาห์) ต้องประเมินผลการรักษาดังนี้ 

 ตรวจ HCV RNA สัปดาห์ที่ 12 ของการรักษา 

 ตรวจ HCV RNA สัปดาห์ที่ 24 ของการรักษา ในผู้ป่วยที่ยังตรวจพบไวรัสในสัปดาห์ที่ 12 ของการรักษา 

 ตรวจ HCV RNA ในวันที่สิ้นสุดการรักษา(End-of-treatment response; ETR) 

 ตรวจ HCV RNA ที ่24 หรือ 48 สัปดาห์หลังสิ้นสุดการรักษา (Sustained virological response; SVR) 
หมายเหตุ 
สัปดาห์ที่ 1 หมายถึง สัปดาห์ที่ 1 ที่เริ่มให้ยา 
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สัปดาห์ที่ 12 หมายถึง  การประเมินครั้งท่ี 1 ของ genotype 1, 6 
สัปดาห์ที่ 24 หมายถึง  End-of-treatment response ของ genotype 2, 3 หรือ การประเมินครั้งที ่2 ของ  

genotype 1, 6 
สัปดาห์ที่ 48 หมายถึง  Sustained virological response ของ genotype 2, 3 หรือ End-of-treatment  

response ของ genotype 1, 6 
สัปดาห์ที่ 72 หมายถึง  Sustained virological response ของ genotype 1, 6 

 

 
 



รายงานฉบบัสมบูรณ ์

 

 

 

 

 

การประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยาเพื่อป้องกันกระดูกหัก 
ในหญงิไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน 

Economic evaluation of drug treatment for fracture prevention  
in Thai postmenopausal osteoporosis women. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

โดย 
     ภก.ผศ.ดร. สุรสิทธ์ิ ล้อจิตรอํานวย 
     ภญ.ผศ.ดร. ณฏัฐิญา ค้าผล 
     ดร.นพ.ยศ   ตีระวัฒนานนท์ 
     ภญ. สาวิณ ี  โชคเฉลิมวงศ์ 
     ภญ.เอมิกา   วิรุฬห์พอจิต 
 
 
 
 
 

ธันวาคม  2559



i 

 

 
กิตติกรรมประกาศ 

  คณะผู้วิจัยขอขอบพระคุณผู้เช่ียวชาญทุกท่าน ศ.นพ.บุญส่ง องค์พิพัฒนกุล ศ.นพ.นิมิต เตชไกรชนะ
และ พ.อ.รศ.นพ.ทวี ทรงพัฒนาศิลป์ ที่ให้ความอนุเคราะห์ในการพัฒนาของเขตการวิจัยและให้ข้อมูลทางด้าน
คลินิก รวมถึงข้อเสนอแนะและข้อคิดเห็น ขอขอบคุณ ภญ.ปฤษฐพร ก่ิงแก้ว และ ผศ.ภญ.ดร.ธนนรรจ์ รัตน
โชติพานิช ที่ให้ข้อมูลการวิจัยก่อนหน้าและข้อเสนอแนะ ซึ่งเป็นประโยชน์ย่ิงต่อคณะผู้วิจัยอย่างย่ิง 

 สุดท้ายน้ี ขอขอบคุณสถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข ที่ให้ทุนสนับสนุนงานวิจัยครั้งน้ี 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ii 

 

บทสรุปสาํหรบัผู้บริหาร 

 
 โรคกระดูกพรุนเป็นโรคที่มีมวลกระดูกลดลงและโครงสร้างของกระดูกเสื่อมลงนําไปสู่ความเปราะบาง
ของกระดูกและเพิ่มโอกาสการเกิดกระดูกหักได้ง่ายโดยเฉพาะที่กระดูกสะโพก กระดูกสันหลัง และกระดูก
ข้อมือ ซึ่งก่อให้เกิดปัญหาด้านค่าใช้จ่ายที่สูงและคุณภาพชีวิตที่ลดลง กระดูกสะโพกหักนําไปสู่การเสียชีวิตร้อย
ละ 20 และความพิการร้อยละ 50 ปัจจุบันพบว่ายาที่ใช้ในการรักษาโรคกระดูกพรุนเพ่ือป้องกันกระดูกหักมี
ประสิทธิภาพสูงโดยสามารถลดความเสี่ยงในการเกิดกระดูกสันหลังหักได้ถึงร้อยละ 30-70 แต่เน่ืองจากยามี
ราคาแพงและมีเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาจึงต้องมีการประเมินความคุ้มค่าในการใช้ยา ซึ่งที่ผ่านมา
เคยมีการศึกษาประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ในหลายประเทศรวมทั้งประเทศไทยด้วย โดยพบว่ายา
รักษาโรคกระดูกพุรนมีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ แต่อย่างไรก็ตามการศึกษาในประเทศไทยที่ผ่านมายัง
ไม่ได้รวมเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาเข้าไว้ด้วยประกอบกับผลกระทบด้านงบประมาณด้านยาที่
เกิดขึ้นมีมูลค่าสูง การศึกษาครั้งน้ีจึงมีวัตถุประสงค์เพ่ือประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยารักษาเพ่ือป้องกัน
กระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุนทั้งผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหักมา
ก่อน และประเมินผลกระทบด้านงบประมาณในการให้ยาป้องกันกระดูกหัก 

งานวิจัยน้ีใช้แบบจําลองทางเศรษฐศาสตร์ที่เรียกว่า แบบจําลองมาร์คอฟทําการวิเคราะห์ต้นทุนและปี
สุขภาวะตลอดอายุขัยของประชากรในมุมมองของสังคม การเปลี่ยนสถานะทางสุขภาพระยะเวลา 1 ปี ใน
ผู้ป่วยเพศหญิงอายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไปที่เป็นโรคกระดูกพรุน(BMDT-score ≤ -2.5) โดยแบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม 
ได้แก่ กลุ่มที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน โดยการให้ยาทั้งหมด 5 ทางเลือก ได้แก่ 1) 
bisphosphonates ชนิดรับประทาน (alendronate, risedronate), 2) raloxifene, 3) strontium 
ranelate, 4) denosumab โดยให้ยาเป็นระยะเวลา 5 ปี และ 5) teriparatide เป็นทางเลือกเฉพาะในรายที่
เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อนและให้ระยะเวลา 2 ปีเท่าน้ัน โดยตัวยาที่ศึกษาและกลุ่มเปรียบเทียบจะได้รับ 
calcium และ vitamin D ซึ่งเป็นการรักษาตามปกติ (usual care) เหมือนกัน  

ตัวแปรที่ใช้ในงานวิจัยน้ีได้แก่ ความน่าจะเป็นในการเปลี่ยนสถานะสุขภาพในการเกิดกระดูกหักและ
การเสียชีวิต ประสิทธิภาพของยาในการรักษาเพ่ือป้องกันกระดูกหักได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็น
ระบบและการวิเคราะห์อภิมาน อรรถประโยชน์ด้านสุขภาพ และต้นทุนในการรักษาผู้ป่วยใน (in-patient) 
กรณีกระดูกหัก รวมท้ังต้นทุนรักษาอาการข้างเคียงจากยาได้แก่ atypical femoral fracture, 
osteonecrosis of the jaw และ venous thromboembolism ได้จากการวิเคราะห์ข้อมูลจากสํานักงาน
กลางสารสนเทศบริการสุขภาพ และสํานักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ ต้นทุนราคายาจากราคาอ้างอิงการ
จัดซื้อปกติจากศูนย์ข้อมูลข่าวสารเวชภัณฑ์ กระทรวงสาธารณสุข ต้นทุนทางตรงที่ไม่เก่ียวกับทางการแพทย์
นํามาจากการเก็บข้อมูลและวิเคราะห์ข้อมูลจากการศึกษาในประเทศไทย โดยกําหนดเกณฑ์ความพอใจจ่ายต่อ
ปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้นเท่ากับ 160,000 บาทและทําการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของตัวแปรใช้วิธีวิเคราะห์แบบ
แบบทางเดียวและแบบอาศัยความน่าจะเป็น และการวิเคราะห์ผลกระทบในภาระงบประมาณของประเทศ 
 ผลการศึกษา ในการป้องกันกระดูกหักสําหรับผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อนพบว่ายา 
bishosphonates เริ่มมีความคุ้มค่าเมื่อให้ยากับผู้ป่วยที่มีอายุต้ังแต่ 60 ปีขึ้นไปและมีค่า BMD t-score ≤-2.5 
โดยมีค่าปีสุขภาวะส่วนเพ่ิมหรือ ICER เท่ากับ 115,848 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปีส่วนยาตัวอ่ืนไม่มี
ความคุ้มค่าในทุกช่วงอายุเมื่อเทียบกับยา bishosphonates และสําหรับการป้องกันกระดูกหักซ้ําในผู้ที่เคยมี
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ประวัติกระดูกหักมาก่อน พบว่ายา bishosphonates เริ่มมีความคุ้มค่าเมื่อให้ยาดังกล่าวกับผู้ป่วยที่มีอายุ
ต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไปและมีค่า BMD t-score ≤-2.5 โดยมีค่าปีสุขภาวะส่วนเพ่ิมหรือ ICER เท่ากับ 18,933.28 ต่อ
ปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปี 
 การใช้ยา bisphosphonates มีความคุ้มค่าในการป้องกันกระดูกหักทั้งสําหรับผู้ที่ไม่เคยหรือเคยมี
ประวัติกระดูกหักมาก่อน แต่อย่างไรก็ตามพบว่ามีผลกระทบด้านงบประมาณสูงมาก โดยหากมีการนําผล
การศึกษาไปใช้เพ่ือประโยชน์ของผู้ป่วย ควรมีการปรับลดราคายา หรือกําหนดกลุ่มผู้ป่วยที่ควรได้รับยา รวมท้ัง
กําหนดแนวทางกํากับการใช้ยา โดยเกณฑ์การให้ยาอาจพิจารณาจากโอกาสเส่ียงในการเกิดกระดูกหัก 
(fracture risk assessment tool; FRAX) 
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การประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยาเพื่อป้องกันกระดูกหัก 
ในหญงิไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน 

1. บทนํา 
ข้อมูลพื้นฐานโรคกระดูกพรุน 
 โรคกระดูกพรุนเป็นโรคที่มีมวลกระดูกลดลงและโครงสร้างของกระดูกเสื่อมลงนําไปสู่ความเปราะบาง
ของกระดูกและเพิ่มโอกาสการเกิดกระดูกหักได้ง่ายที่โดยเฉพาะกระดูกสะโพก กระดูกสันหลัง และกระดูก
ข้อมือ [1] โดยพบว่าคนผิวขาวอายุในช่วง 50-79 ปีจะป่วยเป็นโรคกระดูกพรุนร้อยละ 15 และเมื่ออายุ
มากกว่า 80 ปีผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนจะเพ่ิมขึ้นอย่างรวดเร็วพบสูงถึงร้อยละ 80 [1] ปีค.ศ.2013 โรคกระดูกพรุน
และภาวะกระดูกบางในประเทศสหรัฐอเมริกามากถึง 54 ล้านคนในผู้ใหญ่อายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไป [2] 
 โรคกระดูกพรุนมักจะไม่แสดงอาการทําให้ผู้ป่วยขาดความตระหนักถึงอันตรายจนกระทั่งผู้ป่วยเกิด
กระดูกหัก [3] ซึ่งกระดูกหักเป็นอาการแทรกซ้อนของโรคกระดูกพรุนที่สําคัญที่สุด เน่ืองจากเป็นสาเหตุของ
ความพิการและเสียชีวิต International Osteoporosis Foundation (IOF) คาดการณ์คนทั่วโลกป่วยเป็นโรค
กระดูกพรุนถึง 200 ล้านคนและผู้ที่มีอายุมากกว่า 50 ปีทั่วโลกจะเกิดกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนอย่างน้อย 
1 ใน 3 ในเพศหญิง และ 1 ใน 5 ในเพศชาย ประมาณการว่าทั่วโลกจะพบการเกิดกระดูกหักจากโรคกระดูก
พรุนในทุก 3 วินาที [4] พบว่าค่าใช้จ่ายในการรักษาการกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนมีค่าใช้จ่ายที่สูงมาก ใน
ประเทศสหรัฐอเมริกามีรายงานกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุน 2 ล้านคน คิดเป็นค่าใช้จ่ายในการรักษาร้อยละ 
80 ของโครงการประกันสุขภาพของรัฐบาล [5] ต้นทุนที่สูงที่สุดจากโรคกระดูกพรุนมาจากการรักษากระดูกหัก
โดยเฉพาะอย่างย่ิงกระดูกหักบริเวณสะโพกโดยพบว่าค่าใช้จ่ายจากกระดูกสะโพกหักคิดเป็นร้อยละ 72 ของ
ค่าใช้จ่ายกระดูกหักทั้งหมด [5] ทั้งน้ีเน่ืองจากผู้ป่วยต้องเข้าพักรักษาในโรงพยาบาลเป็นระยะเวลานาน 
นอกจากน้ียังพบว่าหลังจากกระดูกสะโพกหัก ผู้ป่วยร้อยละ 20 จะเสียชีวิต ร้อยละ 50 จะเกิดความพิการ
ตลอดชีวิตซึ่งต้องการผู้ดูแล มีเพียงร้อยละ 30 ของผู้ป่วยเท่าน้ันที่สามารถกลับมาเป็นปกติ[1]ข้อมูลในปีค.ศ.
1990 ทั่วโลกพบกระดูกสะโพกหักจํานวน 1.7 ล้านคน [1] National Osteoporosis Foundation (NOF) 
รายงานว่ากระดูกสะโพกหักจะเพ่ิมอัตราการตายของผู้ป่วยในช่วง 1 ปีแรก ร้อยละ 8.4-36  และเพ่ิมความ
เสี่ยงต่อการเกิดกระดูกหักในอนาคต 2.5 เท่า ส่วนกระดูกสันหลังหักทั้งที่แสดงอาการทางคลินิกและไม่แสดง
อาการ จะเพ่ิมความเสี่ยงกระดูกหักในอนาคต 5 เท่า [5] โดยคาดว่าปีค.ศ.2050 การเกิดกระดูกหักของ
ประชากรในประเทศแถบเอเชียจะมากกว่า ร้อยละ 50 ของทั่วโลกเน่ืองจากขาดการวินิจฉัยและการรักษาโรค
กระดูกพรุน [3] 
 ในประเทศไทย ปีพ.ศ. 2544 การศึกษาความชุกของโรคกระดูกพรุนและการเกิดกระดูกหัก โดย
ทําการศึกษาใน 6 จังหวัด พบว่าหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนอายุ 40-80 ปีมีความชุกของโรคกระดูกพรุนที่
กระดูกสันหลังและกระดูกคอสะโพกหักร้อยละ 19.8 และ 13.6 ตามลําดับ โดยความชุกเพ่ิมสูงขึ้นตามอายุ 
เมื่ออายุ 70 ปีขึ้นไปจะมีความชุกมากกว่าร้อยละ 50 [6] และการศึกษาในช่วงปีพ.ศ.2554-2555 ผู้ป่วยสตรี
อายุ 50 ปีขึ้นไปจํานวน 750 คน ในโรงพยาบาลราชวิถีพบว่าความชุกโรคกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลังส่วนเอว
และกระดูกคอสะโพกร้อยละ 21.6 นอกจากน้ียังพบภาวะกระดูกบางร้อยละ 59.4 [7] ซึ่งภาวะกระดูกบางจะมี
โอกาสกระดูกพรุนเพ่ิมขึ้นและการศึกษาในปีพ.ศ. 2549–2550 พบอุบัติการณ์การเกิดกระดูกสะโพกหักใน
หญิงอายุมากกว่า 50 ปีขึ้น 368 ครั้งต่อประชากร 100,000 รายต่อปีและจํานวนจะเพ่ิมขึ้นตามอายุ [8] 

สําหรับอัตราการตายจากกระดูกสะโพกหักจากการศึกษาย้อนหลังระยะเวลา 1 ปี ในผู้ป่วยกระดูก
สะโพกหักอายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไปที่เข้ารักษาในโรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่หลังกระดูกสะโพกหักในช่วง 1 
ปี พบร้อยละ 21 หรือ คิดเป็น 1 ใน 5 ของผู้ป่วยกระดูกสะโพกหักจะเสียชีวิตในช่วงเวลา 1 ปี [9] 
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 ข้อมูลด้านต้นทุนการรักษากระดูกสะโพกหักในประเทศไทยปีพ.ศ. 2548 พบว่าต้นทุนทั้งหมดของการ
รักษากระดูกสะโพกหักมีค่าเท่ากับ 116,459 บาทต่อปี [10]เป็นต้นทุนตรงทางการแพทย์ 65,941 บาท 
ระยะเวลาเฉลี่ยนอนรักษาตัวที่โรงพยาบาล 20.6วัน [8] ปีพ.ศ. 2554-2555 ต้นทุนของผู้ป่วยในการรักษาโรค
กระดูกพรุนในหญิงวัยหมดประจําเดือนของโรงพยาบาลมหาสารคามและโรงพยาบาลศูนย์ขอนแก่นพบว่า
ผู้ป่วยในที่มารักษาด้วยอาการกระดูกหักมีต้นทุนเท่ากับ 2,902.7±4,625.6 บาทต่อครั้ง โดยเป็นต้นทุน
ทางอ้อมร้อยละ 80 ซึ่งตํ่ากว่าการศึกษาก่อนหน้าซึ่งทําการศึกษาในปีพ.ศ. 2550 พบว่าต้นทุนสูงถึง 8,720 
บาทต่อครั้ง ทั้งน้ีอาจเน่ืองมาจากมีค่าใช้จ่ายในการดัดแปลงที่อยู่อาศัยและค่าจ้างผู้ดูแลผู้ป่วย ซึ่งบริบทได้
เปลี่ยนแปลงไป [11] จากปัญหาดังกล่าวพบว่าโรคกระดูกพรุนส่งผลกระทบทั้งต่อผู้ป่วย คุณภาพชีวิตลดลง 
เป็นภาระการดูแลของสังคมสําหรับผู้พิการจากภาวะแทรกซ้อนของโรคกระดูกพรุน ก่อให้เกิดค่าใช้จ่ายทั้งต่อ
ผู้ป่วยเองและค่าใช้จ่ายของประเทศในการรักษากระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนจึงเล็งเห็นความสําคัญในการ
รักษาโรคกระดูกพรุนเพ่ือป้องกันปัญหาที่จะเกิดขึ้น 

ข้อมูลเก่ียวกับปัญหาสุขภาพและเทคโนโลยีโดยสังเขป 

โรคกระดูกพรุนมีพยาธิกําเนิดจากกระดูกภายในร่างกายมีการสลายมากกว่าการสร้างเน้ือกระดูกเมื่อ
อายุประมาณ 40-45 ปีขึ้นไป ทําให้มวลกระดูกที่เคยสะสมสูงที่สุดเมื่ออายุ 30-34 ปี ค่อยๆลดลง จนกระทั่ง
ผู้หญิงวัยหมดประจําเดือนในช่วง 10 ปีแรกจะมีการสลายของกระดูกอย่างรวดเร็ว ปีละ 3-5% อันเน่ืองมาจาก
ฮอร์โมนเอสโตรเจนที่ลดลง [12] โรคกระดูกพรุน แบ่งเป็น 2 ประเภท คือ โรคกระดูกพรุนชนิดทุติยภูมิ เกิด
จากสาเหตุต่างๆ ได้แก่ โรคทางต่อมไร้ท่อ ยาบางชนิด เช่น กลูโคคอร์ติคอย ยากันชัก ยากดภูมิ ยาต้านการ
แข็งตัวของเลือด (heparin, warfarin) โรคทางอายุรกรรม ขาดสารอาหาร ฯลฯ และโรคกระดูกพรุนชนิดปฐม
ภูมิซึ่งส่วนใหญ่พบในหญิงวัยหมดประจําเดือนและวัยสูงอายุ [12] 

สําหรับการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนตามเกณฑ์ขององค์การอนามัยโลกและ National Osteoporosis 
Foundation คือ ค่าความหนาแน่นของกระดูก (Bone mass density, BMD) โดยเทคนิค Dual Energy     
X-ray Absorptionmetry (DXA) [13, 14] ซึ่งวินิจฉัยจากค่า T-score คือความหนาแน่นกระดูกที่ตําแหน่ง
ต่างๆ เช่น กระดูกสะโพก สันหลังและแขนท่อนล่าง [14]ปัจจุบันเปรียบเทียบกับความหนาแน่นกระดูกสูงสุด
ในวัยสาว หากT-score น้อยกว่าหรือเท่ากับ -2.5 ของค่าเบ่ียงเบนมาตรฐานจะวินิจฉัยว่าเป็นโรคกระดูกพรุน 
ค่า T-score ระหว่าง -1 ถึง -2.5 เรียกว่ากระดูกบาง (osteopenia) เกณฑ์การวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนแสดงดัง
ตารางที่ 1 โดยความเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักจะเพ่ิมขึ้น 2.6 เท่าทุกๆค่าเบ่ียงเบนมาตรฐานที่ลดลง 1 หน่วย 
[12, 14] ประเทศสหรัฐอเมริกาแนะนําให้หญิงอายุต้ังแต่ 65 ปีขึ้นไปรวมท้ังหญิงที่อายุต้ังแต่ 60 ปีที่มีความ
เสี่ยงสําหรับโรคกระดูกพรุนที่สัมพันธ์กับการหักของกระดูกควรได้รับการคัดกรองกระดูกพรุน ซึ่งโครงการ
ประกันสุขภาพของรัฐบาลสหรัฐอเมริกาครอบคลุมค่าตรวจความหนาแน่นของกระดูกและการติดตามทุก 2 ปี 
[15] 
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ตารางที่ 1 เกณฑ์การวินิจฉยัโรคกระดูกพรุนตามค่าความหนาแน่นของกระดูกที่วัดด้วยเครื่อง DXA 

ความหนาแน่นกระดูกเมื่อเปรียบเทียบกับค่าเฉล่ียมวลกระดูก
สูงสุดในผู้หญิงวัยสาว (BMD T-score) 

การวินิจฉัย 

BMD T-score ≥-1 ปกติ (normal) 
-2.5 < BMD T-score <-1 กระดูกบาง (osteopenia) 
BMD T-score ≤-2.5 กระดูกพรุน (osteoporosis) 
BMD T-score ≤-2.5 ร่วมกับมีกระดูกหักจากความเปราะบาง กระดูกพรุนระดับรุนแรง

(severe/established osteoporosis) 
 
การคัดกรองผู้ป่วยเป็นสิ่งสําคัญที่จะค้นหาผู้ป่วยเพ่ือให้ได้รับการวินิจฉัย รักษาและป้องกันการเกิด

กระดูกหักได้สําหรับประเทศไทย การตรวจความหนาแน่นของมวลกระดูกโดยใช้เทคนิค DXA ยังมีอยู่น้อยมาก
และราคาในการตรวจค่อนข้างสูงข้อมูลในปีพ.ศ. 2556 พบว่าการตรวจวัดความหนาแน่นของมวลกระดูก      
1 ตําแหน่ง จะมีต้นทุน 1,385.91บาท [16] ดังน้ันมูลนิธิโรคกระดูกพรุนประเทศไทยจึงมีแนวทางการคัดกรอง
ด้วย ดัชนีความเสี่ยงทางคลินิก Osteoporosis Self-Assessment Tool for Asians (OSTA) หรือ 
KhonKaen Osteoporosis study score (KKOS) ก่อนวินิจฉัยเพ่ิมเติมด้วย DXA [12] ซึ่งจากการศึกษาที่
ผ่านมาพบว่าการคัดกรองผู้หญิงอายุ 65 ปีขึ้นไปด้วยวิธี KKOS มีความคุ้มค่ามากที่สุด รองลงมาคือ OSTA 
ส่วน KKOS ร่วมกับ Quantitative Ultrasound(QUS) หรือ OSTA ร่วมกับ QUS และ การประเมินความ
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนของ WHO; FRAX®มีความคุ้มค่าเมื่อใช้คัดกรองที่อายุ 70 ปีขึ้น
ไป โดยเรียงจากคุ้มค่ามากไปน้อยตามลําดับ [16] 

การเร่ิมต้นให้การรักษาผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนในประเทศสหรัฐอเมริกาหากผู้ป่วยไม่มีกระดูกหัก
(fracture) หรือ BMD ยังไม่ตํ่ากว่า -2.5 จะใช้ค่า Fracture Risk Assessment Tool (FRAX) ขององค์การ
อนามัยโลกเป็นเคร่ืองมือในการคํานวณโอกาสเสี่ยงของกระดูกหักจากโรคกระดูกพรุนที่ตําแหน่งกระดูกสะโพก
และที่กระดูกสําคัญอ่ืนๆในช่วงเวลา 10 ปี โดยจะเร่ิมให้ยาเมื่อโอกาสเสี่ยงในการเกิดกระดูกสะโพกหักมากกว่า
หรือเท่ากับร้อยละ 3 หรือโอกาสเส่ียงในการเกิดกระดูกสําคัญอ่ืนหักมากกว่าหรือเท่ากับรอยละ 20 ตามลําดับ 
แต่สําหรับในประเทศไทยยังไม่มี FRAX threshold ที่เหมาะสมสําหรับคนไทย 

วัตถุประสงค์ของการป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยโรคกระดูกพรุน จะมี 2 ลักษณะคือ การป้องกันชนิด
ปฐมภูมิ จะเป็นการป้องกันไม่ให้เกิดกระดูกหักในผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนครั้งแรกในรายที่ไม่เคยเกิดกระดูกหักมา
ก่อน และการป้องกันชนิดทุติยภูมิ จะมีวัตถุประสงค์ไม่ให้เกิดกระดูกหักซ้ําในรายที่เคยเกิดกระดูกหักมาก่อน 
[12] การรักษาแบ่งเป็น การรักษาแบบไม่ใช้ยา ได้แก่ hip protectors [12, 17] สําหรับผู้ที่มีความเสี่ยงต่อการ
หกล้ม การรับประทานอาหารท่ีมีโปรตีน แคลเซียมและการรับวิตามินดีอย่างเพียงพอ และการออกกําลังกาย
ผ่านกิจกรรมทางกายที่เหมาะสม [17] และการรักษาแบบใช้ยา โดยการออกฤทธ์ิของยาแบ่งเป็น 3 กลุ่มใหญ่ๆ 
ได้แก่ กลุ่มยับย้ังการสลายกระดูก (bisphosphonates, estrogen/progestin, selective estrogen 
receptor modulators (SERMs); raloxifene, calcitonin nasal spray) กลุ่มกระตุ้นการสร้างกระดูก 
(teriparatide) และออกฤทธ์ิทั้ง 2 ทาง(strontium ranelate), calcium+vitamin D, vitamin K2 
(menatetrenone) 
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ยาที่ใช้ในการป้องกันกระดูกหักในผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักในผู้หญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรค
กระดูกพรุนตามแนวทางของ National Institute for Health and Care Excellence 2014 (NICE 2014) 
แนะนําให้ใช้ยา alendronate, etidronate, risedronate, raloxifeneและ strontium ranelate โดย
พิจารณาให้ใช้ alendronate เป็นอันดับแรก สําหรับการป้องกันกระดูกหักในผู้ที่เคยมีประวัติกระดูกหัก
แนะนํา alendronate, etidronate, risedronate, raloxifene strontium ranelate และ teriparatide 
[18] และแนะนําให้ใช้ denosumab สําหรับผู้ที่มีความเสี่ยงสูงในการป้องกันกระดูกหักทั้งในผู้ที่เคยไม่มี
ประวัติกระดูกหักและมีประวัติกระดูกหัก แสดงดังตารางที่ 2 

ตารางที่ 2 ยาที่ใช้ในการป้องกันกระดูกหักชนิดปฐมภูมิในผู้หญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุนตาม
แนวทางของ National Institute for Health and Care Excellence 2014 (NICE 2014) 

การป้องกันกระดูกหัก ยาที่ใช้ในการป้องกันกระดูกหักตามแนวทางของ NICE 2014 

ชนิดปฐมภูมิ 
(ผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก) 

alendronate, etidronate, risedronate, raloxifene, strontium 
ranelate และ denosumab 

ชนิดทุติยภูมิ 
(ผู้ที่เคยมีประวัติกระดูกหัก) 

alendronate, etidronate, risedronate, raloxifene strontium 
ranelate, teriparatide และ denosumab 

 
การประเมินการตอบสนองต่อยาของการรักษาผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนในประเทศไทยประเมินได้ 2 วิธี 

ได้แก่ การตรวจวัด BMD โดยเคร่ือง axial DXA ระยะห่างการตรวจประเมิน 2 ครั้งจะต้องไม่น้อยกว่า 1 ปี ค่า 
BMD จะต้องเพ่ิมขึ้นหรืออย่างน้อยก็คงที่ [12, 17] หากค่า Lumbar spine BMD หรือ total hip/femoral 
neck BMD ลดลงปีละ ≥ 3% และ 5% ตามลําดับภายหลังได้รับการรักษานานกว่า 1 ปีถือว่ามีการลดลงของ 
BMD เกิดขึ้นจริงและผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อยานั้น และการตรวจประเมินด้วย bone turnover maker 
ตรวจวัดก่อนให้ยาและหลังให้ยาไม่น้อยกว่า 3 เดือน การเปลี่ยนแปลง 30-40% จึงจะถือว่ามีการเปลี่ยนแปลง
เกิดขึ้น หากเกิดกระดูกหักเพียงอย่างเดียวจะไม่ถือว่าการรักษาล้มเหลว [12] 

การศึกษาประเมินความคุ้มค่าของการคัดกรองและการรักษาโรคกระดูกพรุนในประเทศไทยที่ผ่านมา 
พบว่ามีการศึกษาแล้วดังน้ี อุษาวดี มาลีวงศ์และคณะ ศึกษายาป้องกันกระดูกหักจํานวน 4 รายการ 
เปรียบเทียบกับไม่ให้การรักษา ในปีพ.ศ. 2552 ผลการศึกษา พบว่าไม่มียาตัวใดที่มีความคุ้มค่าทาง
เศรษฐศาสตร์ โดย alendronate (ยาต้นแบบ) มีอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมตํ่าที่สุด (คุ้มค่ามาก
ที่สุด) ในมุมมองรัฐบาลและมุมมองสังคม โดยมีค่าเท่ากับ 517,633 และ 507,830 บาทต่อปีสุขภาวะ
ตามลําดับเมื่อเริ่มให้ยากับผู้ป่วยที่มีอายุ 45 ปี โดยจะลดลงตํ่าสุดเป็น 267,012 และ 269,964 บาทหากเริ่ม
ยาที่อายุ 70 ปี รองลงมาเป็น risedronate, raloxifene และ calcitonin พ่นจมูกตามลําดับ [19] ต่อมาปี
พ.ศ. 2554 สุรศักด์ิ ไชยสงค์และคณะ ได้ประเมินต้นทุนประสิทธิผลของยา alendronate ยาช่ือสามัญและยา 
risedronate ยาต้นแบบ ซึ่งผลการศึกษาพบว่าไม่มีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ในทุกช่วงอายุในมุมมองผู้
ให้บริการสําหรับป้องกันกระดูกหักชนิดปฐมภูมิในหญิงวัยหมดประจําเดือนโดยอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผล
ส่วนเพ่ิมของยาทั้ง 2 ตัวอยู่ระหว่าง 801,353 - 7,012,743 บาทต่อปีสุขภาวะ และ 1,727,023 - 13,967,461 
บาทต่อปีสุขภาวะตามลําดับ [20] 
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ต่อมาปี พ.ศ. 2556 ปฤษฐพร ก่ิงแก้ว ได้ทําศึกษาความคุ้มค่าของยาทั้งหมด 9 ตัวเน่ืองจากมียา 
alendronate ที่เป็นยาสามัญในท้องตลาดและเพ่ิมเติมสภาวะของโรคคือ กระดูกข้อมือหักโดยเปรียบเทียบกับ
การใช้แคลเซียมและวิตามินดี ในผู้หญิงหมดประจําเดือนอายุ 65 ปีขึ้นไป ทําการศึกษาในมุมมองทางสังคม 
พบว่า alendronate เป็นยาตัวเดียวที่มีความคุ้มค่าในการป้องกันกระดูกหักชนิดปฐมภูมิ โดยที่ต้นทุน
ประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 113,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น โดยหากเริ่มให้ยาในอายุที่เพ่ิมขึ้นความคุ้มค่า
จะเพ่ิมขึ้นรองลงมาคือ tibolone, raloxifeneและ risedronate มีต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 
537,000, 882,000 และ 3,542,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้นตามลําดับ ซึ่งยังไม่มีความคุ้มค่าในหญิงวัย
หมดประจําเดือนอายุ 65 ปีขึ้นไป สําหรับการป้องกันชนิดทุติยภูมิ (กระดูกหักซ้ํา) โดยยา alendronate มี
ต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมตํ่าที่สุด รองลงมาเป็น zeledronic acid โดยมีค่าเท่ากับ 336,000และ 344,000 
บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น [16] 

จากการศึกษาที่ผ่านมา พบว่าการให้ยา alendronate มีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ในการป้องกัน
กระดูกหักปฐมภูมิในหญิงวัยหมดประจําเดือนที่มีอายุต้ังแต่ 65 ปีขึ้นไป แต่อย่างไรก็ตามการศึกษาที่ผ่านมายัง
ไม่มีการศึกษาใดที่รวมเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา (adverse event) ที่สําคัญ ซึ่งให้ผลต่างจากกลุ่ม
ควบคุมอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติและเป็นสาเหตุให้ต้องหยุดยาได้แก่ Atypical FemoralFractures (AFF) 
กระดูกต้นขาเกิดการแตกหักผิดธรรมชาติ (ส่วน subtrochanteric และ diaphysis/Femoral shaft ซึ่งเป็น
ส่วนของ femur ที่ต่อลงมาจากข้อต่อของสะโพก) [21-24], Osteonecrosis of the jaw (ONJ) จากยากลุ่ม 
bisphosphonatesและ denosumab [25] และการเกิด Venous Thromboembolism Event (VTE) จาก
ยา raloxifene และ strontium ranelate [26-28] นอกจากน้ีจากผลการศึกษาที่ผ่านมา พบว่ายังไม่มีความ
คุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์สําหรับการป้องกันกระดูกหักชนิดทุติยภูมิแต่เน่ืองจากในทางปฏิบัติผู้ที่เคยมีกระดูกหัก
จะมีความเสี่ยงในการเกิดกระดูกหักซ้ําได้มากกว่าผู้ที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อน แพทย์จึงให้ความสําคัญกับการ
ป้องกันกระดูกหักชนิดทุติยภูมิการศึกษาน้ีจึงได้รวมการป้องกันกระดูกหักชนิดทุติยภูมิด้วย รวมท้ังภาระ
งบประมาณที่สูงหากให้ในหญิงวัยหมดประจําเดือนอายุ 65 ปีขึ้นไปที่เป็นโรคกระดูกพรุน ซึ่งมีภาระ
งบประมาณเฉลี่ยปีละ 12,866 ล้านบาท (1.18 ล้านราย) นอกจากนี้มีประเด็นข้อเสนอแนะจากผู้เช่ียวชาญให้
พิจารณายากลุ่ม bisphosphonates ชนิดรับประทาน ได้แก่ alendronate และ risedronate แทนการ
พิจารณาเฉพาะยา alendronate ตัวเดียว เน่ืองจากมีประสิทธิภาพและอาการไม่พึงประสงค์ใกล้เคียงกัน และ
แนะนําให้พิจารณายา desosumab ชนิดฉีดเข้าใต้ผิวหนัง ซึ่งให้ยาเพียงปีละ 2 ครั้ง ซึ่งเป็นยาที่มี
ประสิทธิภาพดีและยังไม่เคยมีการประเมินความคุ้มค่าของยาน้ีในประเทศไทยมาก่อน 

ดังน้ันการประเมินความคุ้มค่าในคร้ังน้ีจึงทําการศึกษาโดยเปรียบเทียบทางเลือกของการให้ยาทั้งหมด 
5 ทางเลือก ได้แก่ 1) bisphosphonates ชนิดรับประทาน (alendronate, risedronate), 2) raloxifene,  
3) strontium ranelate, 4) denosumab โดยให้ยาเป็นระยะเวลา 5 ปีร่วมกับได้รับ calcium และ vitamin 
D ทั้งในผู้ป่วยที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน และ 5) teriparatideเป็นทางเลือกเฉพาะในรายท่ี
เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อนและให้ระยะเวลา 2 ปีเท่าน้ัน เปรียบเทียบกับการได้รับ calcium และ vitamin 
D ตามปกติโดยนําอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาของยาแต่ละรายการเข้าไปในการศึกษาด้วย รวมถึง
ประเมินผลกระทบด้านงบประมาณในการรักษาด้วยยา เพ่ือให้เกิดความคุ้มค่าและอยู่ในกรอบงบประมาณที่
รัฐบาลสามารถจ่ายได้ 
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2. สาระสาํคญั 
 โรคกระดูกพรุนส่วนใหญ่พบในเพศหญิงวัยหมดประจําเดือนเน่ืองจากมีการลดลงของมวลกระดูกอย่าง
รวดเร็วเน่ืองจากการขาดฮอร์โมนเอสโตรเจน ทําให้กระดูกเปราะบางและเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดกระดูกหักที่
สําคัญ ได้แก่ กระดูกสะโพก กระดูกสันหลังและกระดูกข้อมือ ซึ่งก่อให้เกิดปัญหาด้านค่าใช้จ่ายจากการเกิด
กระดูกหักและเป็นสาเหตุของความพิการและเสียชีวิตโดยเฉพาะในผู้ป่วยกระดูกสะโพกหัก ซึ่งเป็นปัญหา
โดยตรงต่อผู้ป่วย ครอบครัวและประเทศ  

ปัจจุบันเป้าหมายในการรักษาโรคกระดูกพรุนเพ่ือป้องกันการเกิดกระดูกหักซึ่งยามีประสิทธิภาพดี แต่
ราคาแพงและยังไม่ได้บรรจุอยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติ ในปีพ.ศ. 2556 โครงการประเมินเทคโนโลยีและ
นโยบายด้านสุขภาพได้มีการประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์พบว่ายา alendronate มีความคุ้มค่าทาง
เศรษฐศาสตร์ แต่ไม่ได้ประเมินผลเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยาและพบว่าก่อให้เกิดภาระงบประมาณจาก
การรักษาผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนด้วยยา alendronate สูงถึง 12,866 ล้านบาท คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชี
ยาหลักแห่งชาติจึงได้มีการพิจารณาถึงประโยชน์ของการรักษาด้วยยา โดยให้ประเมินความคุ้มค่าของยา โดย
เพ่ิมเติมเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยา ได้แก่ Atypical Femur Fractures (AFF) และ Osteonecrosis of 
the jaw (ONJ) ของยากลุ่ม bisphosphonates ร่วมด้วย รวมถึงพิจารณาเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ของยาทุก
ตัวที่นํามาพิจารณาในการศึกษาคร้ังน้ีด้วย ได้แก่เหตุการณ์ Venous Thromboembolism Event (VTE) ทั้ง
จากยา raloxifene และ strontium ranelate และเหตุการณ์ AFF และ ONJ ของยา denosumab 
นอกจากน้ีจะพิจารณาหา FRAX threshold ในการเริ่มต้นให้ยาสําหรับคนไทย และประเมินผลกระทบด้าน
งบประมาณ จึงต้องมีการประเมินความคุ้มค่าของการรักษาด้วยยารักษาโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบการรักษา
ตามปกติ (ได้รับแคลเซียมร่วมกับวิตามินดี) หากมีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์คณะอนุกรรมการฯจะได้มีการ
พิจารณายาที่ใช้ในการรักษา เพ่ือคัดเลือกยาเข้าบัญชียาหลักแห่งชาติต่อไป 

 
3. คําถามงานวิจัย 

3.1  ยารักษาโรคกระดูกพรุนในการป้องกันกระดูกหักในผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหักในหญิงไทย
วัยหมดประจําเดือนมีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์หรือไม่ เพ่ือนําข้อมูลมาใช้ในการคัดเลือกยาเข้า
บัญชียาหลักแห่งชาติ 

3.2  หากจะมีการตัดสินใจนํายาเข้าบัญชียาหลักแห่งชาติ ราคายาที่ทําให้เกิดความคุ้มค่าควรเป็นเท่าใด 
สําหรับการรักษาโรคกระดูกพรุนเพ่ือการป้องกันกระดูกหักทั้งในผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหัก
ในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือน 

3.3  หากมีความคุ้มค่าในการรักษากระดูกพรุนเพ่ือป้องกันกระดูกหักจะมีผลกระทบต่องบประมาณของ
ประเทศจํานวนเท่าใด 
 

4. วัตถุประสงค์ 
4.1  เพ่ือประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหัก

ในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน เมื่อเพ่ิมเติมข้อมูลผลข้างเคียงของยา 
4.2  เพ่ือประเมินผลกระทบด้านงบประมาณในการให้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในผู้ที่ไม่เคยและเคยมี

ประวัติกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน  
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5. วิธีการศึกษา 
5.1 รูปแบบการศึกษา 

งานวิจัยน้ีเป็นการประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ โดยการใช้แบบจําลองทางเศรษฐศาสตร์ที่
เรียกว่า แบบจําลองมาร์คอฟ (Markov Model) ทําการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ (cost-utility 
analysis: CUA) ของการใช้ยารักษาโรคกระดูกพรุนร่วมกับ calcium และ vitamin Dเพ่ือป้องกันกระดูกหัก
เปรียบเทียบกับการรักษาตามปกติ (usual care) คือได้รับ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียว 

5.2 มุมมองท่ีใช้ในการวิเคราะห์ 

งานวิจัยน้ีใช้มุมมองของสังคม (societal perspective) ในการวิเคราะห์ ซึ่งจะมีการพิจารณาต้นทุน
ทางตรงทางการแพทย์ (direct medical care cost) และต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ (non-direct 
medical care cost)  

5.3 กรอบเวลาที่ใช้ในแบบจําลอง 

การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์น้ี มีการกําหนดกรอบเวลา (time horizon) ให้มีระยะที่
ครอบคลุมต้นทุนและผลลัพธ์ของการรักษา โดยจําลองสถานการณ์ตลอดชีพ (lifetime) ของผู้ป่วยทั้งหมดใน
แบบจําลอง และรอบในการเปลี่ยนแปลงในแต่ละสภาวะสุขภาพ (Cycle length) มีระยะเวลา 1 ปี 

5.4 อัตราการปรับลด 
การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ที่มีระยะเวลามากกว่า 1 ปี จําเป็นต้องมีการปรับค่าของ

ต้นทุนและผลลัพธ์ให้เป็นมูลค่าปัจจุบัน เพ่ือทําให้ค่าต้นทุนและผลลัพธ์ที่เกิดขึ้นในช่วงเวลาที่ต่างกันสามารถ
เปรียบเทียบกันได้ งานวิจัยน้ีใช้อัตราลดที่ค่าอ้างอิง (reference case) 3% ต่อปี ตามค่าที่แนะนําจากคู่มือ
การประเมินเทคโนโลยีด้านสุขภาพสําหรับประเทศไทย พ.ศ. 2552 

5.5 การพัฒนาแบบจําลอง 
แบบจําลอง Markov ที่ใช้ในงานวิจัยจะวิเคราะห์ต้นทุนและผลลัพธ์ทางสุขภาพที่เกิดขึ้นตลอดชีพ

ของผู้ป่วยโดยการเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มที่ใช้ยา (ยาทั้งหมด 5 ตัว เป็น 5 ทางเลือก) ร่วมกับการได้รับ 
calcium และ vitamin D เปรียบเทียบกับกลุ่มที่มีการรักษาตามปกติคือได้รับ calcium และ vitamin D 
เพียงอย่างเดียว โดยงานวิจัยน้ีใช้การจําลองสถานะทางสุขภาพ (health state) ของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนทั้ง
ในผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกมาก่อน ซึ่งเป็นผลสรุปมาจากการประชุมผู้เช่ียวชาญเมื่อวันที่ 26 ตุลาคม 
2558 แสดงดัง รูปที่ 1 
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รูปที่ 1 แบบจาํลองสถานะทางสุขภาพ 

โครงสร้างของแบบจําลองนี้ดัดแปลงมาจากแบบจําลองของปฤษฐพร ก่ิงแก้ว 2556 [16] และได้รับ
ความเห็นชอบจากการประชุมผู้เช่ียวชาญโรคกระดูกพรุน ซึ่ง ประกอบด้วย 14 สถานะทางสุขภาพ (health 
state) คือ 1) well osteoporosis คือ ภาวะเร่ิมต้นของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมา
ก่อน  2) 1st hip fracture คือ สภาวะการเกิดกระดูกหักคร้ังที่ 1 ซึ่งเป็นการหักของกระดูกสะโพก 3) 1st 
vertebral fracture คือ สภาวะการเกิดกระดูกหักคร้ังที่ 1 ซึ่งเป็นการหักของกระดูกสันหลัง 4) 1st  wrist 
fracture คือ สภาวะการเกิดกระดูกหักคร้ังที่ 1 ซึ่งเป็นการหักของกระดูกข้อมือ 5) Post hip fracture คือ 
สภาวะหลังการเกิดกระดูกสะโพกหัก 6) Post vertebral fracture คือ สภาวะหลังการเกิดกระดูกสันหลังหัก 
7) Post wrist fracture คือ สภาวะหลังการเกิดกระดูกข้อมือหัก 8) 2nd hip fracture คือ สภาวะการเกิด
กระดูกหักครั้งที่ 2 ซึ่งเป็นการหักของกระดูกสะโพก 9) n vertebral fracture คือ สภาวะการเกิดกระดูกหัก
ครั้งที่ 2 ซึ่งเป็นการหักของกระดูกสันหลัง 10) 2nd wrist fracture คือ สภาวะการเกิดกระดูกหักคร้ังที่ 2 ซึ่ง
เป็นการหักของกระดูกข้อมือ 11) Post hip fracture คือ สภาวะหลังการเกิดกระดูกสะโพกหัก 12) Post 
vertebral fracture คือ สภาวะหลังการเกิดกระดูกสันหลังหัก 13) Post wrist fracture คือ สภาวะหลังการ
เกิดกระดูกข้อมือหัก 14) Death คือ สภาวะการเสียชีวิต  

 
 

 

Death 
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ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยและเคยมีกระดูกหักมาก่อนจะใช้แบบจําลองมาร์คอฟเดียวกัน แต่
แตกต่างกันที่จุดเร่ิมต้นการเข้ามาของผู้ป่วยในแบบจําลอง โดยผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติ
กระดูกหักมาก่อนจะเริ่มเข้าว่าที่สถานะ well osteoporosis และผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติ
กระดูกหักจะเข้ามาในแบบจําลองหลังจากเกิดกระดูกหักคร้ังที่ 1 ได้ทั้ง3 สถานะ ได้แก่ post hip fracture, 
post vertebral fracture หรือ post wrist fracture  

ผู้ป่วยเพศหญิงอายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไปทุกคนที่เป็นโรคกระดูกพรุน (BMD≤-2.5) และไม่มีประวัติ
กระดูกหัก เริ่มเข้ามาในแบบจําลองอยู่ในสภาวะ Well osteoporosis ในแต่ละรอบระยะเวลา (cycle 
length) 1 ปีผู้ป่วยมีโอกาสอยู่ในสภาวะเดิม Well osteoporosis หรือกระดูกหักเป็นครั้งแรก ได้แก่ 1st Hip 
fracture, 1st Vertebral fracture หรือ1st Wrist fracture หรือเสียชีวิต เมื่อกระดูกหักครบ1 ปี ผู้ป่วยที่ยังมี
ชีวิตอยู่จะไปสู่สภาวะหลังกระดูกหักในแต่ละตําแหน่งน้ันๆได้แก่ Post hip fracture, Post vertebral 
fracture, Post wrist fracture หรือกระดูกหักใหม่ที่ตําแหน่งอ่ืนหรือเสียชีวิต จากสภาวะหลังกระดูกหัก
(post fracture) ครั้งที่ 1 ผู้ป่วยมีโอกาสจะไปสู่สภาวะกระดูกหักที่ตําแหน่งอ่ืนหรือกระดูกหักที่ตําแหน่งเดิมซ้ํา
ครั้งที่ 2 ได้แก่ 2nd Hip fracture, n Vertebral fracture หรือ 2nd Wrist fracture เมื่อเกิดกระดูกหักที่
ตําแหน่งใดเป็นครั้งที่ 2 จะไม่เกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งอ่ืนอีกแล้ว โดยผู้ป่วยจะย้ายไปอยู่ที่สภาวะหลัง
กระดูกหักได้แก่ Post hip fracture, Post vertebral fracture หรือ Post wrist fracture หรือเสียชีวิต
สําหรับ Post hip fracture และ Post vertebral fracture  

ส่วน Post vertebral fracture หลังจากหักที่กระดูกสันหลัง 2 ครั้งแล้วสามารถหักซ้ําที่กระดูกสัน
สันหลัง n vertebral fracture ได้มากกว่า 2 ครั้งหรือ อยู่ที่สภาวะเดิม Post vertebral fracture หรือ
เสียชีวิต (จะไม่ไปหักที่กระดูกสะโพกและกระดูกข้อมือได้อีก) ในทุกสถานะทางสุขภาพจะมีโอกาสไปเสียชีวิต
ตามชนิดกระดูกหักและจากสาเหตุอ่ืนๆ ยกเว้นกระดูกข้อมือหักและภายหลังกระดูกข้อมือหักอัตราการ
เสียชีวิตจะเท่ากับ well osteoporosis ในทุกสถานะทางสุขภาพจะไปเสียชีวิตได้ การเปล่ียนสถานะสุขภาพ
ของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนแสดงดังรูปที่ 1 แบบจําลองสถานะสุขภาพ 

 

สมมุติฐานของแบบจําลอง คือ  
1) ผู้ป่วยในแบบจําลองเริ่มต้นที่อายุ 50 ปี 
2) ผู้ป่วยไม่มีการออกจากการศึกษาการหักที่กระดูกสะโพกและกระดูกข้อมือจะสามารถ

เกิดขึ้นได้มากที่สุดจํานวน 2 ครั้ง และกระดูกสันหลังสามารถหักได้มากกว่า 2 ครั้งตลอด
ช่วงชีวิต  

3) ประสิทธิภาพของยา bisphosphonates จะคงอยู่ได้อีก 5 ปีหลังจากหยุดยา แต่ยาตัวอ่ืน
ประสิทธิภาพของยาจะหมดไปหลังจากหยุดยา 

4) เมื่อเกิด Adverse event จะหยุดยาและประสิทธิผลของยาจะหมดไป 
5) ผู้ป่วย 1 คนจะเกิดอาการข้างเคียงจากยาได้มากที่สุดเพียง 1 ชนิด 
6) การเกิดอาการข้างเคียงไม่มีผลต่ออัตราการตาย 

5.6 กลุ่มผู้ป่วยเป้าหมายในแบบจําลอง 
ผู้หญิงไทย อายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไปท่ีป่วยด้วยโรคกระดูกพรุนมีค่า BMD≤ -2.5 ที่ไม่เคยและเคยมี

ประวัติการหักของกระดูกมาก่อน   
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5.7 กรอบการวิเคราะห์ 
สําหรับการวิเคราะห์ต้นทุนและผลลัพธ์ทางสุขภาพในการรักษาผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยและ

เคยมีประวัติกระดูกหัก ดังน้ี  
5.7.1 ตัวเปรียบเทียบ 
การรักษาตามปกติ (usual care) แคลเซียม 1,500 mg ทุกวันร่วมกับวิตามินดี 0.2M IU ต่อสัปดาห์ 
 
5.7.2 ทางเลือกในการให้การรักษาคือการให้ยาร่วมกันกับได้รับ แคลเซียม 1,500 mg ทุกวันร่วมกับ

วิตามินดี 0.2M IU ต่อสัปดาห์ ดังน้ี 
1) Bisphosphonate ชนิดรับประทาน  
โดยรวมประสิทธิภาพของยา alendronate และยา risedronate ส่วนต้นทุนค่ายาจะนําต้นทุนของ

ยา alendronate 70 mg สัปดาห์ละ 1 ครั้งมาเป็นตัวแทนของกลุ่ม bisphosphonate เน่ืองจากราคาตํ่ากว่า 
ซึ่งหากผลการศึกษาพบว่ามีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์จะเสนอยาทั้ง 2 ชนิดเข้าบรรจุในบัญชียาหลัก
แห่งชาติ ซึ่งจะทําให้มีการแข่งขันด้านราคา ซึ่งเป็นไปตามข้อเสนอจากการประชุมผู้เช่ียวชาญ 

 2) Raloxifene 60 mg รับประทานวันละ 1 ครั้ง  
 3) Strontium ranelateรับประทานวันละ 1 ครั้ง 
 4) Denosumab 60 mg ฉีดเข้าใต้ผิวหนัง ทุก 6 เดือน  
 5) Teriparatide 20 mcg ฉดีเข้าใต้ผิวหนัง วันละ 1 ครั้ง (เฉพาะผู้ที่มีประวัติกระดูกหักเท่าน้ัน) 

 
ผู้ป่วยในแบบจําลองจะได้รับยาแต่ละชนิดเป็นระยะเวลา 5 ปี และประสิทธิภาพของยาหมดไป

หลังจากหยุดยา ยกเว้น teriparatide ที่จะให้ยาเป็นระยะเวลา 2 ปีเท่าน้ัน เน่ืองจากยังไม่มีการศึกษาหากใช้
ยามากกว่า 2 ปี สําหรับยากลุ่ม bisphosphonates เมื่อใช้ยา 5 ปี ประสิทธิภาพของยาจะคงทีต่อไปอีก 5 ปี 
เน่ืองจากมีการศึกษาแบบ randomize control trial ในประชากรท่ีได้รับยา bisphosphonates โดย
แบ่งเป็นกลุ่มที่ได้รับยาต่อไปจนครบ 10 ปีและกลุ่มที่หยุดยาหลังจาก 5 ปีจนถึงปีที่ 10 พบว่าการเกิด
กระดูกหักไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ ทั้งกระดูกสันหลังชนิด clinical และ Morphometric 
vertebral fracture และกระดูกที่ไม่ใช่กระดูกสันหลังหัก [29, 30] 

สําหรับยาทุกชนิดจะหยุดยาเมื่อผู้ป่วยเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยาและประสิทธิภาพของยาจะ
หมดไปหลังจากที่หยุดยาเน่ืองจากเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์  

5.8 ตัวแปรที่ใช้ในแบบจําลอง 

5.8.1 ตัวแปรความนา่จะเปน็ในการเปลี่ยนสถานะสุขภาพ 
ความนา่จะเปน็ในการเกิดกระดูกหัก 
ข้อมูลความน่าจะเป็นของการเปล่ียนสถานะสุขภาพจากสถานะสุขภาพหน่ึงไปยังอีกสถานะสุขภาพ

หน่ึงของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนคือโอกาสการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งต่างๆ ได้แก่ กระดูกสะโพก กระดูกสัน
หลัง และกระดูกข้อมือ  

 โอกาสการเกิดกระดูกสะโพกหักและโอกาสการเกิดกระดูกสันหลังหัก เป็นข้อมูลมาจากแผนภูมิ
สําหรับดาวโหลด FRAX® องค์การอนามัยโลก ซึ่งจะจําเพาะในแต่ละประเทศข้ึนกับระบาดวิทยา แผนภูมิน้ีใช้
สําหรับผู้ชายและผู้หญิงอายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไป แสดงผลเป็นโอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ
หัก (ได้แก่ กระดูกสันหลังหักที่มีอาการทางคลินิก กระดูกสะโพก กระดูกแขนและกระดูกต้นแขนหัก) ที่
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ระยะเวลา 10 ปี (10-year probability of a major osteoporotic fracture) และโอกาสเสี่ยงของการเกิด
กระดูกสะโพกหักที่ระยะเวลา 10 ปี (10 year probability of hip fracture) คิดได้โดยวิธีใช้ค่า BMD T-
score ที่ตําแหน่งกระดูกคอสะโพก(femoral neck BMD) มาคํานวณด้วยซึ่งจะให้ค่าโอกาสเสี่ยงที่แม่นยํา
มากกว่าแบบไม่ใช้ BMD T-score  

การศึกษานี้ได้มาจากค่า FRAX®ของคนไทย เป็นข้อมูลทางระบาดวิทยาในประเทศไทยซึ่งดําเนินการ
โดย ศ.นพ.ฉัตรเลิศ พงษ์ไชยกุล และมีการทําเป็นแผนภูมิสําหรับดาวโหลด FRAX® ขององค์การอนามัยโลกให้
ใช้สําหรับประเทศไทยแสดงผลเป็นตารางโอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกสะโพกหักที่ระยะเวลา 10 ปีและ
โอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกที่ตําแหน่งกระดูกสําคัญหักที่ระยะเวลา 10 ปีซึ่งกําหนดให้โอกาสการเกิด
กระดูกหักแปรผันตาม 3 ปัจจัย ได้แก่ อายุ BMD T-score และประวัติกระดูกหัก โดยกําหนดให้ค่า BMI คงที่
เท่ากับ 24 กิโลกรัมต่อตารางเมตร [31] นอกจากน้ีโอกาสเสี่ยงการเกิดกระดูกหักยังสัมพันธ์กับจํานวน 
Clinical risk factor  

สําหรับการวิจัยน้ีกําหนดให้ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยเกิดกระดูกหักมี CRF เท่ากับ 0 
และผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อนมี CRF เท่ากับ 1 โอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูก
สะโพกหักที่ระยะเวลา 10 ปี สําหรับผู้ที่ไม่มีประวัติกระดูกหักและผู้ที่มีประวัติกระดูกหักแสดงดังตารางที่ 3 
และตารางที่ 4 และโอกาสเสี่ยงการเกิดกระดูกสําคัญหักที่ระยะเวลา 10 ปี สําหรับผู้ที่ไม่มีประวัติกระดูกหัก
และผู้ที่มีประวัติกระดูกหักแสดงดัง ตารางที่ 5 และตารางที่ 6 ซึ่งพบว่าแนวโน้มอายุที่มากขึ้นและค่า BMD T-
score ที่ลดลงเพ่ิมโอกาสการเกิดกระดูกหักผู้ที่เคยมีประวัติกระดูกหักมีโอกาสเสี่ยงเกิดกระดูกหักมากกว่าผู้ที่
ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก  

โดยนักวิจัยคํานวณโอกาสกระดูกหักที่ระยะเวลา 10 ปีเป็นอัตราการเกิดกระดูกหักแต่ละปี และแปลง
เป็นโอกาสการเกิดกระดูกหักต่อปี ดังสมการน้ี 

 
  เปลี่ยนค่าความน่าจะเป็นการเกิดกระดูกหักที่ระยะเวลา10 ปีเป็นอัตราการเกิดกระดูกหักใน 1ปี จาก 

   r=[In(1-p)]/t 
  เปลี่ยนอัตราการเกิดกระดูกหักใน 1 ปี เป็นความน่าจะเป็นการเกิดกระดูกหักใน 1 ปี จาก 

   p=1-exp(-rt) 
โดย r=อัตรา, p=ความน่าจะเป็น, t=เวลา 
 

ค่าความน่าจะเป็นในการเกิดกระดูกหักใน 1 ปีจะขึ้นอยู่กับอายุและค่า BMD T-score 
หลังจากการคํานวณจะได้ตารางความน่าจะเป็นของการเกิดกระดูกสะโพกหักต่อปีในผูท้ี่ไม่เคยและ
เคยมีประวัติกระดูกหักแสดงดัง  
ตารางท่ี 7 และ ตารางที่ 8 ตามลําดับ ตารางความน่าจะเป็นของการเกิดกระดูกสําคัญหัก (clinical 

vertebral, กระดูกสะโพก กระดูกแขนและกระดูกต้นแขนหัก)ต่อปีในผู้ที่ไม่เคยและเคยมีประวัติกระดูกหัก
แสดงดังตารางที่ 9 และตารางที่ 10 ตามลําดับ 
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ตารางที่ 3 โอกาสกระดูกสะโพกหักที่ระยะเวลา 10 ปี ในผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก 

primary prevention 
Probability of hip fracture at 10 years 

No CRF BMD T-score of femoral neck 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 8.20% 4.30% 2.20% 1.10% 
55 9.10% 5.00% 2.70% 1.50% 
60 10.00% 6.00% 3.40% 1.90% 
65 11.00% 6.90% 4.00% 2.40% 
70 13.00% 7.90% 4.90% 3.00% 
75 14.00% 9.10% 5.90% 3.80% 
80 12.00% 8.60% 5.90% 4.00% 
85 9.10% 6.60% 4.70% 3.40% 
90 5.80% 4.30% 3.30% 2.50% 

 

ตารางที่ 4 โอกาสกระดูกสะโพกหักที่ระยะเวลา 10 ปี ในผู้ที่เคยมีประวัติกระดูกหัก 

secondary prevention 
Probability of hip fracture at 10 years 

1 CRF BMD T-score of femoral neck 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 17.00% 8.90% 4.70% 2.40% 
55 17.00% 9.60% 5.30% 2.90% 
60 18.00% 11.00% 6.10% 3.50% 
65 19.00% 12.00% 7.20% 4.30% 
70 25.00% 16.00% 10.00% 6.40% 
75 44.00% 32.00% 23.00% 15.00% 
80 41.00% 31.00% 23.00% 16.00% 
85 32.00% 24.00% 18.00% 14.00% 
90 22.00% 17.00% 13.00% 10.00% 
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ตารางที่ 5 โอกาสกระดูกสําคัญหักที่ระยะเวลา 10 ปี ในผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก 

primary prevention 
Probability of major osteoporotic fracture at 10 years 

No CRF BMD T-score of major osteoporotic 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 11.00% 7.30% 4.90% 3.60% 
55 13.00% 8.80% 6.20% 4.60% 
60 16.00% 11.00% 7.90% 6.00% 
65 18.00% 13.00% 9.80% 7.40% 
70 21.00% 16.00% 12.00% 9.10% 
75 22.00% 17.00% 13.00% 10.00% 
80 20.00% 16.00% 12.00% 9.30% 
85 17.00% 13.00% 10.00% 8.30% 
90 12.00% 9.80% 7.80% 6.30% 

 

ตารางที่ 6 โอกาสกระดูกสําคัญหักที่ระยะเวลา 10 ปี ในผู้ที่เคยมีประวัติกระดูกหัก 

secondary prevention 
Probability of major osteoporotic fracture at 10 years 

1 CRF BMD T-score of major osteoporotic 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 22.00% 14.00% 9.60% 6.90% 
55 24.00% 16.00% 11.00% 8.40% 
60 27.00% 19.00% 14.00% 10.00% 
65 29.00% 21.00% 16.00% 13.00% 
70 35.00% 27.00% 20.00% 15.00% 
75 49.00% 38.00% 29.00% 21.00% 
80 45.00% 36.00% 28.00% 21.00% 
85 37.00% 30.00% 23.00% 18.00% 
90 27.00% 22.00% 18.00% 14.00% 
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ตารางที่ 7 ความน่าจะเป็นในการหักของกระดูกคอสะโพกต่อปีในผู้ที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อน ที่อายุและ BMD ต่างๆ 

Yearly probability of hip fracture without fracture history 
No CRF BMD T-score of femoral neck 

Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 0.00852 0.00439 0.00222 0.00111 
55 0.00950 0.00512 0.00273 0.00151 
60 0.01048 0.00617 0.00345 0.00192 
65 0.01159 0.00712 0.00407 0.00243 
70 0.01383 0.00820 0.00501 0.00304 
75 0.01497 0.00950 0.00606 0.00387 
80 0.01270 0.00895 0.00606 0.00407 
85 0.00950 0.00680 0.00480 0.00345 
90 0.00596 0.00439 0.00335 0.00253 

 

ตารางที่ 8 ความน่าจะเป็นในการหักของกระดูกคอสะโพกต่อปีในผู้ที่เคยมีกระดูกหักมาก่อน ที่อายุและ BMD ต่างๆ 

secondary prevention 
Yearly probability of hip fracture 

1 CRF BMD T-score of femoral neck 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 0.01846 0.00928 0.00480 0.00243 
55 0.01846 0.01004 0.00543 0.00294 
60 0.01965 0.01159 0.00627 0.00356 
65 0.02085 0.01270 0.00744 0.00439 
70 0.02836 0.01728 0.01048 0.00659 
75 0.05633 0.03783 0.02580 0.01612 
80 0.05140 0.03643 0.02580 0.01728 
85 0.03783 0.02707 0.01965 0.01497 
90 0.02454 0.01846 0.01383 0.01048 
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ตารางที่ 9 ความน่าจะเป็นในการหักของกระดูกสําคัญต่อปีในผู้ที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อน ที่อายุและ BMD ต่างๆ 

Primaryprevention 
Yearly probability of major osteoporotic fracture  

No CRF BMD T-score of femoral neck 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 0.01159 0.00755 0.00501 0.00366 
55 0.01383 0.00917 0.00638 0.00470 
60 0.01728 0.01159 0.00820 0.00617 
65 0.01965 0.01383 0.01026 0.00766 
70 0.02330 0.01728 0.01270 0.00950 
75 0.02454 0.01846 0.01383 0.01048 
80 0.02207 0.01728 0.01270 0.00971 
85 0.01846 0.01383 0.01048 0.00863 
90 0.01270 0.01026 0.00809 0.00649 

 

ตารางที่ 10 ความน่าจะเป็นในการหักของกระดูกสําคัญต่อปีในผู้ที่เคยมกีระดูกหักมาก่อน ที่อายุและ BMD ต่างๆ 

Secondary prevention 
Yearly probability of major osteoporotic fracture 

1 CRF BMD T-score of femoral neck 
Age -4 -3.5 -3 -2.5 
50 0.02454 0.01497 0.01004 0.00712 
55 0.02707 0.01728 0.01159 0.00874 
60 0.03098 0.02085 0.01497 0.01048 
65 0.03367 0.02330 0.01728 0.01383 
70 0.04216 0.03098 0.02207 0.01612 
75 0.06512 0.04668 0.03367 0.02330 
80 0.05803 0.04365 0.03232 0.02330 
85 0.04515 0.03504 0.02580 0.01965 
90 0.03098 0.02454 0.01965 0.01497 
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สําหรับโอกาสการเกิดกระดูกสันหลังหัก (vertebral fracture) ประกอบด้วยclinical vertebral 
fracture และ morphometric vertebral fracture (กระดูกสันหลังหักจากการตรวจเอกซเรย์) งานวิจัยน้ี
คํานวณทั้ง clinical และ morphometric vertebral fracture โดย clinical vertebral fracture ได้ข้อมูล
จากตารางอัตราการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญได้แก่ กระดูกสันหลังหักที่มีอาการทางคลินิก (clinical 
vertebral fracture) กระดูกสะโพก กระดูกแขนและกระดูกต้นแขนหัก) ที่ระยะเวลา 10 ปี (clinical 
vertebral fracture) นํามาคํานวณเป็น probability ต่อปีและนํามาปรับค่าโดยคูณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ใน
การเกิด vertebral fracture ของต่างประเทศ Strom O 2010 [31] ซึ่งแบ่งตามช่วงอายุเมื่ออายุเพ่ิมขึ้นความ
เสี่ยงกระดูกหักก็เพ่ิมขึ้นด้วยแสดงค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ในการเกิด vertebral fracture ของต่างประเทศแสดง
ตังตารางที่ 11 และนําclinical vertebral fracture มารวมกับmorphometric vertebral fracture จาก
การศึกษาการเกิดกระดูกหักจากฟิล์มเอกซ์เรย์ในประเทศไทยของ Jitapunkul S [32] แสดงดังตารางที่ 12  
สําหรับตาราง FRAX 10 year probability of major osteoporosis ไม่มีข้อมูล 95%CI จึงไม่ได้นํามา
วิเคราะห์ความไวของตัวแปร 

ตารางที่ 11 คา่ความเสี่ยงสัมพัทธ์ในการเกิดกระดูกสันหลังหัก 

อายุ ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ในการเกิดกระดูกสันหลังหัก 
50-59 0.660 
60-69 0.590 
70-79 0.520 
80 ขึ้นไป 0.460 

 

ตารางที่ 12 อุบัติการณ์กระดูกสันหลังหักจากฟิล์มเอกซเรย์/ประชากร 1,000 ราย 

อายุ (ปี) อุบัติการณ์กระดูกสันหลังหักจากฟิล์มเอกซเรย์/ประชากร 1,000 ราย 

50-59 21.6 
60-69 30.2 
70 ขึ้นไป 57.1 
 

โอกาสการเกิดกระดูกข้อมือหัก เน่ืองจากไม่พบการศึกษาในประเทศไทย จึงได้จากการทบทวน
วรรณกรรมประเทศญี่ปุ่นของ Hagino H 1999 [33] ซึ่งแบ่งตามช่วงอายุและไม่มีข้อมูลแบ่งแยกผู้ที่ไม่มีและมี
ประวัติกระดูกหัก ในผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มจึงใช้ข้อมูลโอกาสการเกิดกระดูกข้อมือหักค่าเดียวกันจากข้อมูลพบว่า
โอกาสการเกิดกระดูกข้อมือหักเพ่ิมขึ้นตามช่วงอายุที่มากขึ้น แสดงดังตารางที่ 13 
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ตารางที่ 13 โอกาสเกิดกระดูกข้อมือหักในผู้หญิงอายุต่างๆ 

อายุ(ปี) โอกาสเกิดกระดูกข้อมือหักต่อปี 
50-54 0.0018 
55-59 0.0032 
60-64 0.0033 
65-69 0.0034 
70-74 0.0036 
75-79 0.0033 
80-84 0.0038 
85 ขึ้นไป 0.0042 
 

อัตราการเสียชีวิต 
โอกาสการเสียชีวิตของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักและผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่

เคยมีกระดูกข้อมือหัก กําหนดให้มีโอกาสการเสียชีวิตเท่ากับประชากรไทยทั่วไป ซึ่งเป็นโอกาสการเสียชีวิตจาก
สาเหตุอ่ืนๆ ซึ่งเป็นโอกาสการเสียชีวิตจากสาเหตุต่างๆ โดยแบ่งตามช่วงอายุเป็นข้อมูลของ Ministry of 
Public Health, Health Information Group, Bureau of Policy and Strategy, Public Health 
Statistics  ปีพ.ศ. 2552 ซึ่งได้จากการศึกษาภาระโรคของปะชากรไทย[34]แสดงดังตารางที่ 14 

ตารางที่ 14 อัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักแบ่งตามช่วงอายุ 

อายุ (ปี) เพศหญิง 
50-54 0.00465 
55-59 0.00719 
60-64 0.01086 
65-69 0.01677 
70-74 0.02635 
75-79 0.04365 
80-84 0.07200 
85 ขึ้นไป 0.13469 

โอกาสการเสียชีวิตของผู้ป่วยที่มีกระดูกสะโพกหักส่งผลให้มีโอกาสการเสียชีวิตเพ่ิมขึ้น โอกาสการ
เสียชีวิตภายหลังการเกิดกระดูกสะโพกหักได้จากการศึกษาแบบไปข้างหน้า ระยะเวลา 10 ปีในผู้ป่วยจังหวัด
เชียงใหม่ที่เป็นผู้ป่วยโรคกระดูกพุรนและมีกระดูกสะโพกหัก จํานวน 367 คน [35]โดยมีการคํานวณเป็น
โอกาสการเสียชีวิตในปีแรกและโอกาสเสียชีวิตในปีถัดๆไป พบว่าเมื่ออายุมากขึ้นอัตราการเสียชีวิตจะสูงขึ้น 
และอัตราการตายจากกระดูกสะโพกหักจะสูงที่สุดในปีแรก (first year) และอัตราการตายจะลดลงในปีถัดไป 
(subsequent year) แสดงดัง ตารางท่ี 15 ตัวอย่างการนําข้อมูลในตารางไปใช้ในแบบจําลอง หากผู้ป่วยมี
กระดูกสะโพกหักคร้ังแรกเม่ืออายุ 62 ปีโอกาสการเสียชีวิตในปีแรกจะเท่ากับ 0.1261 และในปีถัดไปโอกาส
การเสียชีวิตจะลดลงเหลือ 0.0334 น่ันหมายถึงที่อายุ 63 ถึงอายุ 69 ปีโอกาสการเสียชีวิตเท่ากับ 0.0334 เมื่อ
ผู้ป่วยอายุเพ่ิมขึ้นเป็น 70 ปีโอกาสการเสียชีวิตจะเพ่ิมเป็น 0.0381 
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อัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยที่มีกระดูกสันหลังหักส่งผลให้มีโอกาสการเสียชีวิตเพ่ิมขึ้น เป็นข้อมูล
การศึกษาที่ได้จากประเทศเกาหลีใต้[36] เน่ืองจากไม่พบการศึกษาอัตราการเสียชีวิตจากการเกิดกระดูกสัน
หลังหักในประเทศไทย โดยข้อมูลมีการจําแนกตามกลุ่มอายุและระยะเวลาภายหลังกระดูกหักเป็นโอกาสการ
เสียชีวิตในปีแรก (first year) และโอกาสการตายปีถัดไป (subsequent year) แสดงดังตารางที่ 16 

ตารางที่ 15 อัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่มีกระดูกสะโพกหัก แบ่งตามช่วงอายุและระยะเวลา
หลังจากกระดูกหัก 

อายุ(ปี) ปีแรก ปีถัดไป 
50-59 0.0363 0.0334 
60-69 0.1261 0.0334 
70-79 0.2237 0.0381 

80 ขึ้นไป 0.3836 0.0492 
 

ตารางที่ 16 อัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่มีกระดูกสันหลังหัก แบ่งตามช่วงอายุและระยะเวลา
หลังจากกระดูกหัก 

อายุ(ปี) ปีแรก ปีถัดไป 
50-54 0.0189 0.0047 
55-59 0.0204 0.0075 
60-64 0.023 0.0099 
65-69 0.0334 0.0139 
70-74 0.0484 0.0238 
75-79 0.0781 0.0411 
80-84 0.124 0.0629 
85-89 0.1801 0.093 
90-94 0.2522 0.1417 
95-100 0.3431 0.1507 

  ประสิทธิภาพของยา 
 การศึกษาคร้ังน้ีทําการวิเคราะห์อภิมานประสิทธิภาพของยากลุ่ม bisphosphonates จากข้อมูลการ

วิเคราะห์อภิมานของประสิทธิภาพของยาที่ใช้ในการรักษาโรคกระดูกพรุนในหญิงวัยหมดประจําเดือนที่ทําไว้
เมื่อปี พ.ศ. 2556 ของปฤษฐพร ก่ิงแก้วและคณะ [16] โดยประสิทธิผลของยา bisphosphonates รวม
ประสิทธิภาพของยา alendronate และยา residronate เข้าไว้ด้วยกัน ประสิทธิภาพของยา Raloxifene, 
Strontium ranelate ใช้ข้อมูลจากการศึกษาของของปฤษฐพร    ก่ิงแก้วและคณะ [16] ส่วนยา 
Denosumab ได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic review) ซึ่งมีการศึกษาที่ผ่าน
เกณฑ์ที่กําหนดจํานวน 1 การศึกษาของ McClung MR 2012 [37] ขั้นตอนการคัดกรองวรรณกรรมอย่างเป็น
ระบบ ฐานข้อมูลและเกณฑ์การคัดเข้า ออกแสดงดังภาคผนวกที่ 1 
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 ประสิทธิภาพของยารักษาโรคกระดูกพุรนแสดงผลเป็นค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (Relative risk, RR) ของ
การป้องกันกระดูกหักที่ตําแหน่งต่างๆ ได้แก่ กระดูกสันหลังหัก กระดูกสะโพกหัก และกระดูกข้อมือหัก
เปรียบเทียบกับการให้แคลเซียมและวิตามินดีหรือการให้ยาหลอก โดยยาหลอกหมายถึงผู้ที่ได้รับปริมาณ
แคลเซียมและวิตามินดีอย่างเพียงพอ จําแนกตามประวัติกระดูกหักมาก่อน (primary prevention) และในผู้ที่
เคยมีประวัติกระดูกหัก (secondary prevention) แสดงดังตารางที่ 17 

ตารางที่ 17 คา่ความเสี่ยงสัมพัทธ์ (RR[95%CI]) ของยา 4 ทางเลือกในการป้องกันกระดูกหัก 
ยา ประสิทธิภาพในการป้องกัน ที่มา 

กระดูกสะโพกหัก กระดูกสันหลังหัก กระดูกข้อมือหัก 
Bisphosphonates 
 

1st0.79[0.44, 1.44] 
2nd0.70[0.56, 0.87] 

1st 0.64[0.39, 1.04] 
2nd 0.57[0.49, 0.68] 

1st1.19[0.87, 1.62] 
2nd0.61[0.45, 0.83] 

[16] 

Raloxifene - 1st 0.53[0.35, 0.79] 
2nd 0.78[0.44,1.38] 

- [16] 

Strontium ranelate 0.89[0.67, 1.18] 1st - 
2nd 0.73[0.63, 0.85] 

0.98 [0.73, 1.31] [16] 

Denosumab 1st 0.71[0.58, 0.88] 
2nd0.84[0.65,1.09] 

1st 0.29[0.21, 0.40] 
2nd0.34[0.24, 0.48] 

1st 0.71[0.58, 0.88] 
2nd0.84[0.65,1.09] 

[37] 

Teriparatide 2nd 0.50[0.09,2.75] 2nd 0.31[0.19,0.52] 2nd 0.54[0.21,1.35] [16] 

 

อัตราการเกิดเหตุการณ์ไม่พงึประสงค์จากยา 
อาการไม่พึงประสงค์จากยากลุ่ม Bisphosphonates  
Atypical femur fracture (AFF) 

 การศึกษาแบบ Randomize Control Trial (RCT) ไม่พบการเพ่ิมโอกาสในการเกิด atypical femur 
fracture (AFF) อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ แต่จากข้อมูลการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการ
วิเคราะห์อภิมานจากการศึกษา cohort study และ case control ที่มีการติดตามนานกว่าและกลุ่มประชากร
กลุ่มใหญ่ พบว่าเพ่ิมเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อให้ยาระยะเวลายาวต้ังแต่ 5 ปีขึ้นไป 
OR=2.74 (1.25-6.02) และไม่แตกต่างอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อได้รับยาน้อยกว่า 5 ปี [23] การศึกษานี้จึง
นําเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จาก AFF หลังจากได้รับยา bisphosphonates มาคิดเฉพาะในปีที่ 5 เพราะ
การศึกษานี้ให้ยาเป็นระยะเวลา 5 ปีเท่าน้ัน โดยในช่วงที่ได้รับยาปีที่ 0 ถึงปีที่ 4 จะไม่คิด AFF ที่เกิดขึ้น  

 อุบัติการณ์เกิด AFF จากยา bisphosphonates ได้มาจากการศึกษาของ Dell และคณะ (2012) 
[38] เป็นการศึกษาแบบ cohort study ที่ศึกษาในประชากรที่มีอายุต้ังแต่ 45 ปีขึ้นไปในแคลิฟอร์เนียจํานวน 
1,835,116 คน ศึกษาเป็นเวลา 5 ปีต้ังแต่ 2007-2012 ข้อมูลผู้ป่วยได้แก่ อายุ เพศ ประวัติการเคยใช้หรือไม่
เคยใช้ยากลุ่ม bisphosphonate sมาก่อน BMI BMD T-score และระยะเวลาที่ได้รับยากลุ่ม 
bisphosphonates ในกรณีกลุ่มที่เกิด AFF จะบันทึกระยะเวลาถึง ณ ที่เกิด AFF ขึ้น หากเกิด AFF ขึ้น 2 
ครั้งจะคิดเพียงครั้งแรก ซึ่งในการบ่งช้ีว่าผู้ใดเกิด AFF น้ันดูจากระเบียนประวัติการรักษาของผู้ป่วย อันได้แก่ 
การเข้านอนโรงพยาบาล ประวัติการผ่าตัด ค่าใช้จ่ายในการนอนโรงพยาบาล การถ่ายภาพรังสี และประวัติการ
ใช้ยา ร่วมกับการใช้รหัสโรค (ICD code) ที่บ่งช้ีถึงผู้ที่เกิด AFF จากการได้รับยากลุ่ม bisphosphonates 
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ได้แก่ 820.X, 821.X, และ 733.1 และการถ่ายภาพรังสีกระทําในผู้ที่ระเบียนประวัติบ่งบอกว่าเป็นผู้ที่เกิดการ
หักที่ตําแหน่ง subtrochanteric หรือ shaft เพ่ือดูตําแหน่งการหัก subtrochanteric หรือ shaft การวางตัว
ของกระดูกในแนวขวาง และการหนาตัวของ lateral cortex ที่ตําแหน่งที่เกิดการหัก โดย investigator 1 คน 
จากน้ันจะมี investigator อีก 2 คนดูจากที่คนที่ 1 เลือกออกมาอีกคร้ัง  

ผลการศึกษา พบว่ามีผู้ที่เกิด AFF จํานวน 142 คน ค่าเฉล่ียอายุเท่ากับ 69.3±8.6 ปี เป็นเพศชาย 5 
ราย เป็นคนเอเชีย 49.3% รองลงมาคือคนผิวขาว 41.5% ค่าเฉล่ีย BMI เท่ากับ 26.5±5.2 ค่าเฉล่ีย BMD T-
score -2.1±1.0 90% ของกลุ่มที่เกิด AFF ได้รับยากลุ่ม bisphosphonates เป็นเวลาเฉล่ีย 5.5±3.4 ปี (1 
เดือน – 13 ปี) ในผู้ที่เกิด AFF มี 6 รายที่หยุดยา bisphosphonates ไปแล้ว 1 ปีมี 4 รายที่ได้รับยาน้อยกว่า 
1 ปี ที่เหลือได้รับยาตลอดจนเกิด AFF มี 14 คนที่ไม่ได้รับยากลุ่ม bisphosphonates และรายงานอุบัติการณ์
เกิด AFF แบ่งเป็นช่วงเวลาที่ได้รับยา bisphosphonates พบว่าที่ระยะเวลา 5 ปี อุบัติการณ์เท่ากับ 
16.1/100,000คนต่อปี (95% CI 14.7-17.6) และพบอุบัติการณ์ในประชากรอายุมากกว่า 45 ปีขึ้นไปต้ังแต่ปี 
ค.ศ.2007 ถึง ค.ศ.2011 ที่ไม่ได้ใช้ยา 3/100,000 คนต่อปี การศึกษานี้จึงกําหนดอุบัติการณ์ AFF จากยา 
(attributable from bisphosphonates) เท่ากับ 13.1/100,000 คนต่อปี (95% CI 11.7-14.6) ตารางที่ 18 

Osteonecrosis of the jaws 
 จากการศึกษาของ Fellow (2011) [39] เป็นการศึกษา retrospective cohort study ศึกษาใน

ประชากรที่มีอายุต้ังแต่ 35 ปีขึ้นไป ที่ได้รับยามาอย่างน้อย 1 ปี วิธีการคัดเลือกผู้ที่เป็น ONJ ทําโดยใช้รหัสโรค 
(ICD-9) หรือรหัสการรักษา (CPT-4) ดึงระเบียนประวัติผู้ป่วยที่มีรหัสดังกล่าวออกมาและคัดแยกผู้ที่เป็น ONJ 
ออกมาอีกคร้ังโดย reviewer ซึ่งดูปัจจัยเสี่ยงของผู้ป่วยในการเกิด ONJ เช่น ยาที่มีผลทําให้เกิด ONJ พบว่ามีผู้
ที่เข้าเกณฑ์การพิจารณาว่าเป็น ONJ จํานวน 572,606 คน อายุเฉลี่ยเท่ากับ 50 ปี เป็นเพศหญิงมากกว่า
ครึ่งหน่ึง พบว่ามีผู้ที่เกิด ONJ จํานวน 23 คน คิดเป็นอุบัติการณ์เท่ากับ 4.1/100,000 คนต่อปี (95%CI 3.0-
6.3) และ ONJ ที่พบได้ในคนทั่วไปอุบัติการณ์ 0.63/100,000 คนต่อปี จึงคิดเป็นอุบัติการณ์ ONJ จากยา 
bisphosphonates เท่ากับ 3.47/100,000 คนต่อปี (95%CI 2.37-5.67) ตารางที่ 18 

อาการไม่พึงประสงค์จากยา Denosumab 
 จากการศึกษา FREEDOM [40] ที่ศึกษาในผู้ที่ได้รับยา denosumab และติดตามอาการไม่พึง

ประสงค์ที่เกิดจากยา หน่ึงในอาการไม่พึงประสงค์ที่ติดตาม ได้แก่ osteonecrosis of the jaws (ONJ) และ 
atypical femur fracture (AFF) ทําการศึกษาระยะเวลา 3 ปี (FREEDOM) และศึกษาต่ออีก 5 ปี 
(FREEDOM Extension) รวมระยะเวลาศึกษา 8 ปี การศึกษาแบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม ได้แก่ 1.แบบ long term 
โดยผู้ป่วยกลุ่มน้ีจะได้รับยา denosumab เป็นระยะเวลานาน 8 ปี และศึกษาแบบ cross-over โดยผู้ป่วยจะ
ได้รับ placebo เป็นระยะเวลา 3 ปี และได้รับ denosumab ต่ออีก 5 ปี จากผลการศึกษาพบว่าในกลุ่ม long 
term อาการไม่พึงประสงค์ ONJ เริ่มต้นเกิดเมื่อปีที่ 6 ของการได้รับยา และ AFF เกิดในปีที่ 7 ของการได้รับ
ยา ไม่พบการเกิด ONJ และ AFF หลังได้รับยาในระยะเวลา 5 ปีแรก ในขณะที่กลุ่ม cross over อาการไม่พึง
ประสงค์ ONJ จะเกิดในปีที่ 2 ของการได้รับยา และ AFF จะเกิดในปีที่ 3 ของการได้รับยาจึงใช้อุบัติการณ์การ
เกิด ONJ และ AFF จาก Extension (ปีที่ 1-5) ของทั้งกลุ่ม long term และ cross over เท่ากับ 
4.2/10,000 และ 1.0/10,000 คนต่อปีตามลําดับ เน่ืองจากการศึกษาความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ในครั้งน้ีให้
ยา denosumab เป็นระยะเวลา 5 ปีและผู้เช่ียวชาญแนะนําให้นําเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยา 
denosumab ได้แก่ AFF และ ONJ มาพิจารณาด้วยและการศึกษานี้ในกลุ่ม placebo ซึ่งให้ระยะเวลานาน
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ที่สุด 3 ปี(ในกลุ่ม cross over) ไม่พบเหตุการณ์ AFF และ ONJ จึงใช้อุบัติการณ์ดังกล่าวเป็นตัวแทนที่เกิดจาก
ยา denosumab ตามค่าดังกล่าว 

อาการไม่พึงประสงค์จากยา Raloxifene 
Venous thromboembolism 

 การศึกษาของ Adomaityteและคณะ (2008) [41] ได้วิเคราะห์อภิมานอย่างเป็นระบบ โดยเลือก
เฉพาะบทความที่เป็นการศึกษา randomized double blind placebo-controlled trials ที่ศึกษาในหญิง
วัยหมดประจําเดือนที่ได้รับยา raloxifeneขนาด 60 mg วันละ 1 ครั้งตามที่ใช้ในการรักษากระดูกพรุนในหญิง
วัยหมดประจําเดือนเทียบกับ placebo หรือการไม่ได้รับยาน่ันเอง ค่าเฉล่ียอายุผู้ป่วยใน RCT ที่เลือกมา
เท่ากับ 59.4 ปี (55-67 ปี) ระยะเวลาที่ได้รับยาเฉล่ีย 24 เดือน (3-67 เดือน) จากผลการศึกษาพบว่าหญิงวัย
หมดประจําเดือนที่ได้รับยา raloxifene มีโอกาสเกิด VTE ได้มากกว่ากลุ่ม placebo 1.62 เท่า (OR เท่ากับ 
1.62 95%CI 1.25-2.09) ในการศึกษานี้นักวิจัยได้นําข้อมูลมาคํานวณหา RR ของผู้ที่ทานยาและเกิด VTE ได้
เท่ากับ 1.44 เพ่ือนํามาปรับค่าหาอุบัติการณ์เกิด VTE ซึ่งอุบัติการณ์การเกิด VTE เมื่อปรับค่าแล้วได้และคิด
เป็น attributable จากยา raloxifene เท่ากับ 0.00187 คนต่อปี (95%CI 0.00114-0.00498) ตารางที่ 18 

อาการไม่พึงประสงค์จากยา Strontium ranelate 
Venous thromboembolism 

 จากการศึกษา randomized controlled trial ของ SOTI และ TROPOS trial [42] ที่ศึกษาในหญิง
วัยหมดประจําเดือนจํานวน 6,696 คน ได้รับยา strontium ranelate 2 g/day 3,352 คน และได้รับ 
placebo 3,317 คน อายุเฉลี่ย 75±6.4 ปี ศึกษานาน 5 ปี ผลการศึกษาพบว่าอุบัติการณ์การเกิด VTE ในคน
ที่ได้รับ strontium ranelate และ placebo เท่ากับ 8.5 และ 5.9 /1,000คน/ปี ตามลําดับ โดย RR เท่ากับ 
1.4 (95%CI 1.0-2.0) ค่า attributableจากยา strontium ranelate คิดเป็น 2.6/1,000 คนต่อปี [95%CI 1-
2] อัตราการเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ของยาแต่ละชนิดแสดงดังตารางที่ 18 

ตารางที่ 18 อัตราการเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาต่อปี 

เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยา ยา อุบัติการณ์/ปี ที่มา 

Atypical femur fracture(AFF) bisphosphonates 13.1/100,000 [38] 
denosumab 1.0/10,000 [43] 

Osteonecrosis of the jaw(ONJ) bisphosphonate  3.47/100,000 [39] 
denosumab 4.2/10,000  [43] 

Venous thromboembolism event(VTE) raloxifene 0.00187 [41] 
strontium ranelate 2.6/1,000 [42] 

5.8.2 ตัวแปรผลลัพธ์ทางสขุภาพ 

ผลลัพธ์ทางสุขภาพของงานวิจัยน้ีใช้ค่าจํานวนปีสุขภาวะ (Quality adjusted life years: QALYs) ซึ่ง
คํานวณจากจํานวนปีชีวิต (life years) คูณด้วยค่าอรรถประโยชน์ (utility score) ที่มีค่าต้ังแต่ 0 (หมายถึง 
การเสียชีวิต) ถึง 1 (หมายถึง สุขภาพสมบูรณ์) ในผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อนพบว่ามีค่า
อรรถประโยชน์ไม่แตกต่างกันกับคนทั่วไป [44] 
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การศึกษานี้ใช้ข้อมูลค่าอรรถประโยชน์ของคนไทยทั่วไปอายุมากกว่า 45 ปีขึ้นไป ให้ค่าอรรถประโยชน์
เท่ากับ 0.834 [45] และเน่ืองจากข้อจํากัดในข้อมูลอรรถประโยชน์ของผู้ป่วยกระดูกหักชนิดต่างๆในประเทศ
ไทย งานวิจัยน้ีจึงใช้ข้อมูลตัวคูณอ้างอิงของค่าอรรถประโยชน์ของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่มีภาวะกระดูกหัก
และภายหลังกระดูกหักที่ตําแหน่งกระดูกตําแหน่งต่างๆ ได้แก่ กระดูกสะโพกและกระดูกข้อมือจากการ
ทบทวนวรรณกรรมของ Peasgood T และคณะ 2009 [44] และที่ตําแหน่งกระดูกสันหลังทั้งชนิด 
morphometric และ clinical vertebral fracture จากการทบทวนวรรณกรรมของ Hiligsman M 2008 
[46] มาใช้ในการคูณกับอรรถประโยชน์ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักเมื่อเกิดกาการไม่พึง
ประสงค์ที่เกิดจากยาทําให้ค่าอรรถประโยชน์ลงลง ได้จากการทบทวนวรรณกรรม เมื่อเกิด atypical femoral 
fracture [47], Osteonecrosis of the jaw [48] ทําให้ค่าอรรถประโยชน์ลดลงเท่ากับ 0.200, 0.196 
ตามลําดับ  และตัวคูณอ้างอิงเมื่อเกิด Venous thromboembolism เท่ากับ 0.9 [49, 50] ค่าอรรถประโยชน์
แสดงดังตารางที่ 19 และสําหรับผู้ป่วยที่มีกระดูกหักมากกว่า 1 ครั้งจะใช้ค่า reference ของการหักแต่ละ
ชนิดคูณกับค่า utility ของสภาวะการหักน้ันๆ ซึ่งจะส่งผลให้ utility ของผู้ป่วยมีค่า utility ลดลง 

ตารางที่ 19 คา่อรรถประโยชน์ของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนและเมื่อเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยา 

สถานะสขุภาพ ค่าเฉลี่ย การกระจาย อ้างอิง 
Utility of well osteoporosis  0.834 Beta [45] 
Reference case multipliers for all vertebral fracture - year 1 0.860 Beta [46] 
Reference case multipliers for all vertebral fracture – 
subsequent year  

0.965 Beta [46] 

Reference case multipliers for hip fracture - year 1 0.700 Beta [44] 
Reference case multipliers for hip fracture –subsequent year 0.800 Beta [44] 
Reference case multipliers for wrist fracture - year 1 0.965 Beta [44] 
Utility of osteoporosis patients with vertebral fractures - 1st 
year 

0.717 Beta [46] 

Utility of osteoporosis patients with vertebral fractures - 
subsequence year 

0.805 Beta [46] 

Utility of osteoporosis patients with hip fractures - 1st year 0.584 Beta [44] 
Utility of osteoporosis patients with hip fractures - 
subsequence year 

0.667 Beta [44] 

Utility of osteoporosis patients with wrist fractures - 1st year 
(Distal forearm fracture) 

0.797 Beta [44] 

Utility of osteoporosis patients with wrist fractures - 
subsequence year 

0.834 Beta [44] 

Utility of atypical femoral fracture(AFF) decrease 0.200 Beta [47] 
Utility of osteonecrosis of the jaw(ONJ) decrease 0.196 Beta [48] 
Reference case multipliers for VTE decrease at 1 year 0.900 Beta [49, 50] 
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โดยค่าอรรถประโยชน์ในแต่ละสถานะสุขภาพจะถูกคํานวณด้วยการคูณกับจํานวนผู้ป่วยที่คงอยู่ใน
สถานะสุขภาพน้ันๆ ในรอบระยะเวลาทุก 1 ปี ไปจนกระท่ังผู้ป่วยในแบบจําลองเสียชีวิตหมดและรวมเป็นปีสุข
ภาวะที่ได้ทั้งหมด 

5.8.3 ตัวแปรต้นทุน 
งานวิจัยน้ีใช้การวิเคราะห์ในมุมมองของสังคม ดังน้ัน ต้นทุนรวม (total cost) ที่ใช้ในการวิเคราะห์

ประกอบด้วยต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ (direct medical care cost) ต้นทุนทางตรงที่มิใช่ทางการแพทย์ 
(direct non-medical care cost) โดยต้นทุนจะถูกปรับให้เป็นต้นทุนในปีปัจจุบันคือ พ.ศ. 2558 โดยใช้ดัชนี
ราคาผู้บริโภค (consumer price index: CPI) หมวดค่าตรวจรักษาและค่ายาสําหรับต้นทุนทางตรงทาง
การแพทย์ และหมวดค่าใช้จ่ายส่วนบุคคลสําหรับต้นทุนทางตรงที่มิใช่ทางการแพทย์ ตัวแปรต้นทุนแสดงแสดง
ดัง ตารางที่ 20 และสําหรับต้นทุนทางตรงที่ไม่เก่ียวกับทางการแพทย์ในแบบจําลองกรณีผู้ป่วยที่เคยมี
กระดูกหักมาก่อนจะนําต้นทุนการจ้างผู้ดูแลและช่ัวโมงการดูแลผู้ป่วยของญาติ ซึ่งจะนํามาบวกในปีถัดไปใน
การดูแลด้วย และค่าเดินทางและค่าอาหารซึ่งขึ้นกับความถี่ในการมารับบริการ จะนําค่าที่สูงกว่ามาคิดใน
แบบจําลอง เช่น ผู้ป่วยเคยมีกระดูกสันหลังหัก และปัจจุบันกระดูกข้อมือหัก จะใช้ค่าเดินทางและค่าอาหาร
ของผู้ป่วยที่เคยมีกระดูกสันหลังหักมาก่อนเน่ืองจากมีค่าสูงกว่า 

ตารางที่ 20 ตัวแปรต้นทุน 

ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์(direct medical care cost) ค่าเฉลี่ย 
การ

กระจาย 
ที่มา 

ต้นทุนค่ายา 
Cost of Bishosphonate(alendronate) per year (70mg/weak)  10,510.18 gamma [51] 
 Cost of Raloxifene per year (60mg/day)  20,252.68 gamma [51] 
 Cost of Strontium ranelate per year (2g/day)  26,814.07 gamma [51] 
 Cost of Densumab prefill Syring per year (60mg/6mo)   23,126.22 gamma [51] 
Cost of Teriparatideper year (20mcg/day) SC 224,477.19 gamma [51] 
Cost of Calcium carbonate tab per year (1500mg/day) 199.80 gamma [51] 
Cost of  Vitamin D2 (Ergocalciferol) per year (0.02 M/wk) 77.55 gamma [51] 
ต้นทุนในการรกัษากระดูกหกั 
Cost per visit in out-patient department 299.37  [52] 
Cost per visit in IPD for osteoporosis patient with hip 
fracture 

27,983.51 Gamma 
* 

Cost per visit in IPD for osteoporosis patient with vertebral 
fracture 

13,635.29 Gamma 
* 

Cost per visit in IPD for osteoporosis patient with wrist 
fracture 

9,020.02 Gamma 
* 

ต้นทุนในการรกัษาอาการไม่พึงประสงค์ทีเ่กิดจากยา 
Cost of treatment atypical femoral fracture 26,827.27 Gamma * 
Cost of treatment osteonecrosis of the jaw 12,657.52 Gamma * 
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ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์(direct medical care cost) ค่าเฉลี่ย 
การ

กระจาย 
ที่มา 

Cost of treatment venous thromboembolism 21,007.17 Gamma * 
ต้นทุนทางตรงท่ีไม่เก่ียวกับการแพทย์ 
Medical device for Hip fracture patient - one off 3,906.66 Gamma ** 
Home improvement  for Hip fracture patient - one off 3,392.22 Gamma ** 
Care per month for Hip fracture patient 6,024.81 Gamma ** 
Care per month for Vertebral fracture patient 4,254.36 Gamma ** 

* วิเคราะห์ฐานข้อมูลของสํานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ (สกส.) 2558และสํานักงานหลักประกัน
สุขภาพแห่งชาติ (สปสช.) 2558 
** เก็บข้อมูลและวิเคราะห์ Bootstrapping 
 

 ต้นทุนการรักษากระดูกหักในแผนกผู้ป่วยในและต้นทุนในการรักษาอาการไม่พึงประสงค์ที่เกิดจากยา
ในแผนกผู้ป่วยในได้จากการวิเคราะห์ฐานข้อมูลของสํานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ (สกส.) 2558 
และสํานักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ (สปสช.) 2558 ซึ่งเป็นสิทธิเบิกจ่ายของข้าราชการและสิทธิประกัน
สุขภาพแห่งชาติตามลําดับ โดยใช้รหัส ICD-10 ในการดึงข้อมูลในปีงบประมาณ 2558 ICD-10 ที่ใช้ในการดึง
ข้อมูลต้นทุนเฉพาะที่โรคที่สนใจเหล่าน้ีเป็นโรคหลัก(จะไม่นํารหัสที่สนใจเหล่าน้ีที่เป็นโรคร่วม) โดยกระดูกหัก
ในแผนกผู้ป่วยในกระดูกสะโพกหัก กระดูกสันหลังหัก และกระดูกข้อมือหัก ได้แก่ S72, S32 และ S62 
ตามลําดับ และต้นทุนในการรักษาโรคที่เกิดจากยาจะดึงข้อมูลโดยให้โรคเหล่าน้ีเป็นโรคหลักของ atypical 
femoral fracture (AFF) ได้แก่ S72.2 และ S72.3 ICD-10 สําหรับ osteonecrosis of the jaw (ONJ) 
ได้แก่ K10.2 และ M87.180 และ ICD-10 สําหรับ venous thromboembolism (VTE)ได้แก่ I26 (I26.0, 
I26.9) และ I80.2 รายละเอียด ICD-10 แสดงรายละเอียดดังภาคผนวก 3สําหรับการวิเคราะห์ข้อมูลของ 2 
แหล่งมีความแตกต่างกันดังน้ี 

1. ต้นทุนของสกส. นําค่ารักษาพยาบาลท่ีกรมบัญชีกลางจ่าย(เฉพาะระบบสวัสดิการข้าราชการ)
ได้แก่ ค่าห้อง ค่าอาหาร ค่าอวัยวะเทียม(PAMLIM) และค่ารักษาพยาบาลท่ีจ่ายตามจริงตาม DRG(PAMREIM) 
มารวมกันและหารด้วยจํานวน(คน) จะเป็นค่ารักษาเฉล่ียต่อคน 

2. ต้นทุนของสปสช. คํานวณจากค่าชดเชยที่กองทุนจ่ายให้กับโรงพยาบาล ได้มาจาก  
Cost= adjustRW*Base Rate  
 

adjustRW เป็นค่าสัมพัทธ์ซึ่งก็คือค่าเฉลี่ยของการใช้ทรัพยากรในการรักษาผู้ ป่วยตาม DRG 
(Diagnostic related group อาศัยข้อมูลเก่ียวกับโรคหลัก โรคร่วม และภาวะแทรกซ้อนมาจัดกลุ่มผู้ป่วย) 
เป็นการเปรียบเทียบกับต้นทุนของการรักษาผู้ป่วยทั้งหมดที่ปรับตามวันนอนในโรงพยาบาล และBase Rate 
คืออัตราฐานโดยกองทุนเป็นผู้กําหนดค่าชดเชยสปสช.ดึงข้อมูล 29 กรกฎาคม 2559 พบว่า base rate 
ปีงบประมาณ 2558 ใน 13 เขตให้ค่าในช่วง 7,800-8,690 บาท การศึกษานี้ใช้ base rate ค่าเฉล่ียที่ 8,100 
บาท 
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การศึกษาน้ีใช้ค่าเฉลี่ยรวมของทั้ง สกส.และ สปสช. กลุ่มตัวอย่างส่วนใหญ่ใช้สิทธิประกันสุขภาพ
แห่งชาติ และต้นทุนสิทธิสวัสดิการข้าราชการจาก สกส.จะสูงกว่าของหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ แสดงดัง
ตารางที่ 21 

 
ตารางที่ 21 ค่ารักษาพยาบาลผู้ป่วยใน จํานวนคน และระยะเวลานอนโรงพยาบาลแบ่งตามสิทธ์ิการรักษา 

ค่ารักษาพยาบาลผุ้ป่วยใน สิทธิข้าราชการ สิทธิหลักประกันสุขภาพ
แห่งชาติ 

รวม 

1.กระดูกสะโพกหัก 
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย(บาท) 62,083 22,576 27,984 
   จํานวน(คน) 3,509 22,130 25,653 
ระยะเวลานอนรพ.(วัน) 15 11 11 
2.กระดูกสันหลังหัก 
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย 24,726 11,962 13,635 
   จํานวน(คน) 644 4,269 4,913 
   ระยะเวลานอนรพ. 9 7 7 
3.กระดูกข้อมือหัก 
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย(บาท) 12,577 8,698 9020 
   จํานวน(คน) 236 2,605 2,841 
   ระยะเวลานอนรพ.(วัน) 3 2 3 
4.atypical femoral fracture    
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย 89,188 26,666 26,827 
   จํานวน(คน) 4 1549 1,553 
   ระยะเวลานอนรพ. 15 13 13 
5.Osteonecrosis of the jaw    
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย(บาท) 16,664 12,610 12,658 
   จํานวน(คน) 1 84 85 
   ระยะเวลานอนรพ.(วัน) 2 8 8 
6.Venous thromboembolism    
   ต้นทุนการรกัษาเฉล่ีย 20,810 21,013 21,007 
   จํานวน(คน) 100 3,488 3,588 
   ระยะเวลานอนรพ. 6 8 8 
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5.9. วิธีวิเคราะห์ข้อมูล 
5.9.1 การวิเคราะห์ต้นทนุประสิทธผิล 

การคํานวณต้นทุนและประสิทธิผลของทางเลือกในการรักษาด้วยยา 5 ทางเลือก เปรียบเทียบกับการ
รักษาตามปกติ (ได้รับ calcium และวิตามินดี) แสดงด้วยอัตราส่วนระหว่างส่วนต่างของต้นทุนและ
ประสิทธิผลส่วนเพ่ิม (Incremental Cost Effectiveness Ratio, ICER) คือ ต้นทุนที่เพ่ิมขึ้นต่อจํานวนปีสุข
ภาวะที่เพ่ิมขึ้นจากการใช้ยา 5 ทางเลือกเปรียบเทียบกับการใช้ยาตามปกติ (ได้รับ calcium และวิตามินดี) 
โดยใช้สมการ 

  ICER  = ต้นทุนการรักษาด้วยยา      -   ต้นทุนการรักษาด้วยแคลเซียมและวิตามินดี 
    ปีสุขภาวะการรักษาด้วยยา -  ปีสุขภาวะการรักษาด้วยแคลเซียมและวิตามินดี 
 
5.9.2 การวิเคราะหค์วามไม่แน่นอน (Sensitivity analysis) 

การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของผลการศึกษา ซึ่งเกิดจากความไม่แน่นอนของตัวแปรต่างๆ ที่ใช้ใน
การศึกษา ใช้วิธีวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแบบทางเดียว (one-way sensitivity analysis) แสดงในรูปทอร์นา
โด (Tornado diagram) และแบบความน่าจะเป็น (Probabilistic sensitivity analysis, PSA) สําหรับ PSA 
ใช้ Monte Carlo simulation ทําการสุ่มตัวแปรจํานวน 1,000 ครั้งด้วยโปรแกรม Microsoft Excel ตาม
รูปแบบการกระจายข้อมูล โดยการวิจัยน้ีได้กําหนดรูปแบบการกระจายของตัวแปรความน่าจะเป็นของการ
เปลี่ยนสถานะสุขภาพเป็น beta distribution ตัวแปรต้นทุนเป็นการกระจายแบบ gamma distribution 
และตัวแปรด้านผลลัพธ์ด้านสุขภาพ หรือค่าอรรถประโยชน์เป็นการกระจายแบบ beta distribution และ
นําเสนอผลการวิเคราะห์ด้วยกราฟความสัมพันธ์ระหว่างโอกาสที่จะคุ้มค่าของยากับต้นทุนของการใช้ยาที่
ระดับต่างๆ (cost-effectiveness acceptability curve) 

 
5.9.3 การวิเคราะหภ์าระงบประมาณ 

 การวิเคราะห์ภาระงบประมาณของประเทศ เป็นการพิจารณาต้นทุนในแต่ละปีของการรักษาผู้หญิง
ไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุน ในมุมมองของผู้จ่ายเงิน (third party payer) การคํานวณจะ
ใช้ต้นทุนการให้ยากับผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนทุกคน โดยพิจารณาจากความชุก
และอุบัติการณ์ของการมีภาวะดังกล่าว วิเคราะห์ภาระงบประมาณเป็น 3 กรณี ได้แก่ 

1) มีการให้ยากับผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนทุกคน  
2) มีการให้ยากับผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาสเสี่ยงของการ

เกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ  
3) มีการให้ยากับผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาสเสี่ยงของการ

เกิดกระดูกหักที่สะโพก 
 

5.9.4 การวิเคราะห์ราคายาที่ทาํใหเ้กิดความคุ้มคา่ทางเศรษฐศาสตร ์
 หากผลการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์แสดงความน่าจะเป็นในความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ของ

การใช้ยากับค่าความเต็มใจจ่ายมากกว่าค่า 1 เท่าของ GNI (Gross national income) จะมีการคํานวณหา
ราคายาที่ทําให้เกิดความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ที่ความเต็มใจจ่าย 1 เท่าของ GNI ปัจจุบันอยู่ที่ 160,000 
บาท 
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6. ผลการศึกษา 
 งานวิจัยน้ีมีการนําเสนอผลการศึกษาแบ่งเป็น 2 กรณีคือ ผลการศึกษาในผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่
เคยมีประวัติกระดูกหัก และ ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติกระดูกหัก 
 

6.1 ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก 
 6.1.1 ผลการวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผล 

ผลการวิเคราะห์ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER จากการวิเคราะห์กรณีอ้างอิง (base case) 
คือเมื่อเริ่มให้ยาที่ผู้ป่วยอายุต้ังแต่ 60 ปีขึ้นไป และ BMD T-score ≤-2.5 ในมุมมองของสังคมพบว่า การใช้
ยา 4 ทางเลือกร่วมกับแคลเซียมและวิตามินดี เปรียบเทียบกับ การรักษาตามปกติ(ได้รับแคลเซียมร่วมกับ
วิตามินดี) พบว่าการใช้ยา bisphosphonates, raloxifene และ strontium ranelate และ denosumab 
มีปีชีวิต(life year; LYs) สูงกว่าการให้แคลเซียมและวิตามินดีอย่างเดียว ส่วนปีสุขภาวะ (Quality Adjusted 
life year; QALYs) พบว่ายาทุกตัวจะมีค่า QALYs สูงกว่าการให้แคลเซียมและวิตามินดีอย่างเดียว ยกเว้นยา 
strontium ranelate ที่พบว่ามีค่า QALYs ตํ่ากว่า 

เมื่อพิจารณาต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มหรือ ICER พบว่ายา bisphosphonates มีต้นทุน
ประสิทธิผลส่วนเพ่ิมน้อยที่สุดในการทําให้ผู้ป่วยมีปีสุขภาวะเพ่ิมขึ้น 1 ปี (ICER ตํ่าสุด) หรือคุ้มค่ามากที่สุด 
โดยมีค่า ICER เท่ากับ 115,848 บาท/ปีสุขภาวะ สําหรับยา raloxifene ยา denosumab และยา 
strontium ranelate พบว่ามีต้นทุนสูงกว่าแต่มีประสิทธิภาพที่ตํ่ากว่าเมื่อเทียบกับยา bisphosphonates 
แสดงดังตารางที่ 22 

 
ตารางที่ 22 ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก   

Treatment Cost(bath) LYs QALYs ICER per QALY 
Calcium+Vitamin D  151,671 11.85 9.6518  
Bisphosphonates  178,007 12.08 9.8792 115,848 
Raloxifene  230,545 11.97 9.7650 Dominated 
Denosumab 234,878 12.04 9.8454 Dominated 
Strontium ranelate  272,094 11.85 9.6506 Dominated 

 
หากความร่วมมือในการใช้ยาที่ทําการศึกษา หรือ compliance ของผู้ป่วยลดลงร้อยละ 50 ผล

การศึกษาพบว่ายา bisphosphonates ให้ค่า ICER เท่ากับ 127,406 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น ส่วนยาตัว
อ่ืนๆ พบว่ายังคงมีต้นทุนที่สูงกว่าแต่ให้ผลลัพธ์ในรูปปีสุขภาวะที่ตํ่ากว่ายา bisphosphonates เช่นเดิมแสดง
ดัง ตารางที่ 23  
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ตารางที่ 23 ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหัก 
compliance 50% 

Treatment Cost(bath) LYs QALYs ICER per QALY 
Calcium+Vitamin D 151,671 11.85 9.6518  
Bisphosphonates 166,152 11.96 9.7655 127,406 
Raloxifene 193,639 11.91 9.7084 Dominated 
Denosumab 196,165 11.95 9.7486 Dominated 
Strontium ranelate 215,234 11.85 9.6512 Dominated 

 
เมื่อนํายา bisphosphonates มาพิจารณาตามช่วงอายุที่เริ่มให้ยาและ BMD T-score โดยใช้

เกณฑ์ความพอใจจ่ายที่ 160,000 บาท/ปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้นเป็นเกณฑ์พิจารณาความคุ้มค่า พบว่าการเริ่มให้
ยากับผู้ป่วยที่มีอายุต้ังแต่ 60ปีขึ้นไปและมีค่า BMD T-score≤-2.5 จะมีความคุ้มค่าในทุกช่วงอายุ แต่หาก
เริ่มให้ยากับผู้ป่วยที่มีอายุ 50 ปีขึ้นไปจะคุ้มค่าต่อเมื่อมีค่า BMD T-score เท่ากับ -3.5  และหากเริ่มให้ยากับ
ผู้ป่วยที่มีอายุ 55 ปีขึ้นไป จะคุ้มค่าต่อเมื่อมีค่า BMD T-score เท่ากับ -3.0 โดยพบว่าหากเริ่มให้ยากับผู้ป่วย
ที่มีอายุต้ังแต่ 75 ปีขึ้นไปและมีค่า BMD T-score ≤-4 จะมีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์มากที่สุด (ICER 
ตํ่าสุด) แสดงดังตารางที่ 24 

 
ตารางที่ 24 ICER ของการให้ยา bisphosphonates แบ่งตามช่วงอายุและ BMD T-score 

ICER bis 50 55 60 65 70 75 80 
-2.5 201,471 177,769 155,804 115,848 73,347 68,670 72,209 
-3 174,534 155,625 137,705 104,824 65,432 61,604 67,154 

-3.5 132,934 121,849 111,325 89,468 56,332 53,864 60,786 
-4 80,546 81,029 81,366 71,183 45,100 45,122 54,106 

 
6.1.2 ผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอน 

ผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของต้นทุน ประสิทธิผลรวมที่เกิดขึ้นในแต่ละทางเลือกโดยการ
ทํา Monte Carlo simulation จํานวน 1,000 ครั้ง เมื่อนําข้อมูลที่ได้มาหาส่วนต่างระหว่างต้นทุนและ
ประสิทธิผล และนํามาสร้างเป็น Cost effectiveness plane ระหว่างต้นทุนและประสิทธิผลที่เพ่ิมขึ้นของ
การใช้ยา 4 ทางเลือก ได้แก่ bisphosphonates, denosumab raloxifene และ strontium ranelate 
เปรียบเทียบกับการให้ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียว พบว่ายา 3 ทางเลือก ได้แก่ 
bisphosphonates, denosumab และ raloxifene มีประสิทธิผลและต้นทุนสูงกว่ากลุ่มเปรียบเทียบ โดย 
bisphosphonate ให้ต้นทุนส่วนเพ่ิมตํ่าที่สุด ส่วนยา strontium ranelate ให้ประสิทธิภาพใกล้เคียงกับ
กลุ่มเปรียบเทียบแต่มีต้นทุนส่วนเพ่ิมที่สูงกว่า แสดงดังรูปที่ 2 
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รูปที่ 2 Cost-effectiveness plane ยาป้องกันกระดูกหักของหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูก
พรุนและไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน  

จากผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนโดยวิธี Probabilistic sensitivity analysis ซึ่งพิจารณา
ถึงความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจําลอง แสดงผลในรูปความสัมพันธ์ระหว่างต้นทุนการรักษากับ
โอกาสเกิดความคุ้มค่าของการรักษาด้วยยา 4 ทางเลือก และผู้ที่ได้รับแคลเซียมร่วมกับวิตามินดีเพียงอย่าง
เดียวเม่ือเริ่มให้ยา bisphosphonates ที่อายุ 60ปีขึ้นไป BMD T-score ≤-2.5 พบว่ายา 
bisphosphonates มีโอกาสคุ้มค่าร้อยละ 44.8 ที่ความเต็มใจจ่าย 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 
ปี หรือมีโอกาสคุ้มค่าร้อยละ 50 ที่ความเต็มใจที่จ่ายประมาณ 180,000บาท แสดงดังรูปที่ 3 

 

 
รูปที่ 3 Acceptability curve ของการป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน
และไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน 
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6.1.3 ผลการวิเคราะห์ความไวของตัวแปร 
การวิเคราะห์ความไวของตัวแปร one way sensitivity ด้วย Tornado diagram ที่อายุ 65 ปี

ขึ้นไป BMD T-score≤-2.5 พบว่าตัวแปรที่มีความไวจะทําให้ผลการศึกษาเปลี่ยนแปลงไปมากส่งผลให้ผล
การศึกษาเปลี่ยนแปลงได้โดยพบว่าตัวแปรที่ทําให้ผลการศึกษาเปลี่ยนแปลงมากที่สุด ได้แก่ ประสิทธิภาพ
ของยา bisphosphonates ในการป้องกันกระดูกสันหลังหักในผู้ที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน ค่ายา 
bisphosphonates ประสิทธิภาพของยา bisphosphonates ในการป้องกันกระดูกสะโพกหักในผู้ที่ไม่เคยมี
ประวัติกระดูกหักมาก่อน ค่าดูแลรายเดือนสําหรับผู้ป่วยกระดูกสันหลังหัก และค่าคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยโรค
กระดูกพรุนที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อน ซึ่งตัวแปรเหล่าน้ีทําให้ค่า ICER เปลี่ยนแปลงไปมากที่สุดตามลําดับ 

หากราคายา bisphosphonates ตํ่าสุดเป็น 52 บาทต่อเม็ดยา ผลการศึกษาจะเกิด cost 
saving คือต้นทุนตํ่ากว่าและประสิทธิภาพสูงกว่าตัวเปรียบเทียบแต่หากเป็นยาต้นแบบค่ายาสูงที่สุด 309 
บาทต่อเม็ดจะทําให้ ICER เพ่ิมเป็น 306,606 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปี ซึ่งมากกว่าความเต็มใจจ่ายที่ 
160,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปีทําให้ยาไม่คุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์และหากประสิทธิภาพในการ
ป้องกันกระดูกสะโพกหักในผู้ที่ไม่เคยมีกระดูกหักหักลดลงจะทําให้ไม่มีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ โดยให้
ค่า ICER เท่ากับ 257,933 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปีตามลําดับ 

ค่าดูแลผู้ป่วยกระดูกสันหลังหักรายเดือนหากลงลงตํ่าสุดเหลือ 2,872 บาท จะให้ค่า ICER 
185,997 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปี ค่าคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีกระดูกหักหาก
ลงลงเหลือ 0.7 จะให้ค่า ICER 186,827 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น 1 ปี ซึ่งตัวแปรเหล่าน้ีทําให้ผลการศึกษา
เปลี่ยนแปลงเป็นไม่คุ้มค่าได้ ส่วนตัวแปรอ่ืนๆที่เปลี่ยนไปไม่ทําให้ผลการศึกษาเปลี่ยนแปลง 

สําหรับผลการศึกษาแสดงเป็น Tornado diagram แสดงร้อยละการเปลี่ยนแปลงค่า ICER 
เรียงบนไปล่างจากตัวแปรที่ทําให้เกิดการเปลี่ยนแปลงมากที่สุดไปจนถึงตัวแปรที่ทําให้เกิดการเปลี่ยนแปลง
น้อยสุด 8 ตัวแปรแรกจากตัวแปรทั้งหมดในแบบจําลองที่เก่ียวข้อง และตัวแปรเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จาก
ยาที่เปลี่ยนแปลงมากท่ีสุด 4 ตัวแปร โดยเมื่อตัวแปรเปลี่ยนแปลงเป็นค่าที่ตํ่าที่สุด(แสดงด้วยกราฟแท่งสีนํ้า
เงิน)หรือค่าที่สูงที่สุด(แสดงด้วยกราฟแท่งสีแดง) แสดงดังError! Reference source not found. พบว่าตัวแปร
เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยามีผลน้อยมาก ไม่ทําให้ผลการศึกษาเปลี่ยนแปลงให้ค่าต้นทุนประสิทธิผลส่วน
เพ่ิมอยู่ในช่วง 127,320-127,467 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น คิดเป็นเปอร์เซ็นการเปลี่ยนแปลงค่า ICER อยู
ที่ 0.005-0.145% แสดงTornado diagram ดังรูปที่ 4 
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รูปที่ 4 Tornado diagram ของการใช้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยโรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมปีระวัติ
กระดูกหักมาก่อน 

6.1.4 ผลการวิเคราะห์ภาระงบประมาณ  
กรณีที่มีการพิจารณายา bisphosphonates เข้าบัญชียาหลักแห่งชาติจะส่งผลต่องบประมาณ

ของรัฐ ซึ่งการวิเคราะห์จะใช้มุมมองของผู้จ่ายเงิน (third party payer) โดยค่าใช้จ่ายที่รัฐต้องสนับสนุนเป็น
ค่าใช้จ่ายที่เพ่ิมขึ้นจากการให้ยา bisphosphonates ภาระงบประมาณจะขึ้นอยู่กับความชุกและอุบัติการณ์
ของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุน  

จากข้อมูลสถิติจํานวนประชากรของประเทศไทยปีพ.ศ. 2558 แบ่งตามเพศ และอายุ เพศหญิง
อายุต้ังแต่ 50 ปีขึ้นไป มีจํานวนทั้งสิ้น 1,510,381 คน (สํานักงานสถิติแห่งชาติ) แสดงตารางที่ 25  ประมาณ
ความชุกของผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนผู้หญิงไทยแบ่งตามช่วงอายุ พบว่าเมื่ออายุสูงขึ้นอุบัติการณ์ของโรคเพ่ิมขึ้น
ของ Limpaphyom KK 2001[53] แสดงดังตารางที่ 25 

 
ตารางที่ 25 ประชากรเพศหญิงของประเทศไทย ข้อมลู สาํนักงานสถิติแห่งชาติ พ.ศ. 2558 แบ่งตามช่วงอายุ 
อุบัติการณ์การเกิดโรคกระดูกพรุนในประเทศไทย และคาดการณ์จํานวนผู้ป่วยในแต่ละช่วงอายุ 

Age Female Prevalence  
Expected osteoporosis 

patient 
65-69 1,251,541 0.3260 408,002 
70-74 855,106 0.4960 424,133 
75-79 681,261 0.5920 403,307 
80-84 464,425 0.5920 274,940 
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การให้ยา bisphosphonates ในการป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็น
โรคกระดูกพุรน เริ่มมีความคุ้มค่าที่อายุต้ังแต่ 65 ปีขึ้นไป BMD t-score≤-2.5 และเน่ืองจากข้อมูลการศึกษา
ในประเทศไทยทราบเพียงความชุกของโรคกระดูกพรุน(BMD T-score≤-2.5) ในประชากรเพศหญิงแต่ละช่วง
อายุทําให้ไม่ทราบจํานวนประชากรท่ีมีค่า BMD T-score ในช่วงต่างๆเช่น BMD T-score≤-2.5,≤-3.0, ≤-
3.5, ≤-4.0 ทําให้เป็นข้อจํากัดในการการศึกษาผลกระทบด้านงบประมาณ  

ปัจจุบันยังไม่มีการตรวจคัดกรองเพ่ือทําการรักษาโรคกระดูกพรุน แต่หากจะทําการรักษา ต้อง
มีการคัดกรองเพ่ือค้นหาผู้ป่วยที่สมควรได้รับการรักษาได้ ซึ่งการศึกษาครั้งน้ีจะนําเสนอการคัดกรองเพ่ือ
ตรวจรักษาใน 2 กรณี ได้แก่ ทางเลือกที่ 1 การวัดความหนาแน่นของกระดูกด้วย DXA เป็นข้อมูลจาก
การศึกษาความชุกโรคกระดูกพรุนของ Limpaphyom KK 2001[53] และ ทางเลือกที่ 2 เริ่มให้ยาโดยดูจาก
โอกาสเสี่ยงในการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งกระดูกสะโพกหักหรือกระดูกสําคัญหักน่ันก็คือ FRAX จาก
การศึกษาของฉัตรเลิศ พงษ์ไชยกุล [54] กําหนดให้เริ่มการรักษาได้เมื่อโอกาสเส่ียงในการเกิดกระดูกหักที่
ระยะเวลา 10 ปีที่ตําแหน่งกระดูกสะโพกและกระดูกสําคัญมากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 3 และ 20 ตามลําดับ
ซึ่งใช้เกณฑ์ที่เป็นที่ยอมรับของมูลนิธิโรคกระดุกพรุนแห่งประเทศไทย 

ทางเลือกที่ 1 การให้ยากับผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนทุกคน อายุ
ต้ังแต่ 65 ปีขึ้นไป โดยพิจารณาจากความชุกและอุบัติการณ์ของการมีภาวะดังกล่าว ให้ยาจะให้ทั้งผู้ป่วยราย
เก่า และผู้ป่วยรายใหม่ที่เพ่ิมขึ้นมาในแต่ละปี จะต้องให้ยาเฉลี่ยปีละ 1,606,682 รายต่อปี เป็นระยะเวลา 5 
ปี คิดเป็นค่ายาเฉลี่ยปีละ 18,485 ล้านบาทและหากเร่ิมให้ที่อายุมากขึ้นประชากรเฉลี่ยต่อปีจะลดลงเป็น 
1,231,994, 797,951 และ 389,055 ราย/ปี จํานวนประชากรเป้าหมายและภาระงบประมาณแสดงดัง
ตารางที่ 26 และตารางที่ 27 ตามลําดับ 

 

ตารางที่ 26 ประมาณการจํานวนประชากรเพศหญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพุรนแบ่งตามช่วงอายุ 

 ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 
65 ปีขึ้นไป 1,510,381 1,553,409 1,602,466 1,653,773 1,713,383 1,606,682 
70 ปีขึ้นไป 1,102,379 1,156,896 1,220,276 1,294,901 1,385,519 1,231,994 

75 ปีขึ้นไป 678,246 736,621 794,554 856,356 923,976 797,951 
80 ปีขึ้นไป 274,940 326,536 383,370 446,907 513,521 389,055 

ตารางที่ 27 ภาระงบประมาณของการรักษาผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพุรน แบ่งตามช่วง
อายุ (หน่วย: ลา้นบาท) 

 ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 
65 ปีขึ้นไป 15,874 17,086 18,387 19,727 21,350 18,485 
70 ปีขึ้นไป 11,586 13,038 14,633 16,420 18,488 14,833 

75 ปีขึ้นไป 7,128 8,618 10,059 11,545 13,113 10,093 
80 ปีขึ้นไป 2,889 4,124 5,436 6,852 8,295 5,519 
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ทางเลือกที่ 2 หากให้ยาในผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุน อายุต้ังแต่ 
65 ปีขึ้นไป  

2.1 ที่มีโอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ > 20% จะต้องให้ยาเฉลี่ยปีละ
236,964 รายต่อปี เป็นระยะเวลา 5 ปี คิดเป็นค่ายาเฉลี่ยปีละ 2,563 ล้านบาท แสดงดังจํานวนประชากร
เป้าหมายและภาระงบประมาณดังตารางที่ 288 และ ตารางที่ 299 ตามลําดับ 
 
ตารางที่ 28 ประมาณการจํานวนประชากรเพศหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาส
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ > 20% 

 ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 
65 ปีขึ้นไป 237,420 236,818 236,656 236,658 237,267 236,964 
70 ปีขึ้นไป 146,058 147,327 149,243 151,980 155,884 150,098 
75 ปีขึ้นไป 83,635 86,015 88,362 90,992 94,047 88,610 
80 ปีขึ้นไป 33,903 36,674 39,827 43,469 47,336 40,242 

ตารางที่ 29 ภาระงบประมาณของการรักษาผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาส
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ > 20%(หน่วย: ล้านบาท) 

 
ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 

65 ปีขึ้นไป 2,495 2,522 2,557 2,595 2,644 2,563 
70 ปีขึ้นไป 1,535 1,601 1,679 1,771 1,886 1,694 
75 ปีขึ้นไป 879 962 1,042 1,127 1,218 1,045 
80 ปีขึ้นไป 356 433 517 608 702 523 

 
2.2 ที่มีโอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่สะโพก > 3% จะต้องให้ยาเฉลี่ยปีละ 509,635

รายต่อปี เป็นระยะเวลา 5 ปี คิดเป็นค่ายาเฉล่ียปีละ 5,512 ล้านบาท แสดงดังประชากรเป้าหมายและภาระ
งบประมาณดังตารางที่ 30 และ ตารางที่ 31 ตามลําดับ 

 
ตารางที่ 30 ประมาณการจํานวนประชากรเพศหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาส
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่สะโพก > 3% 

 ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 
65 ปีขึ้นไป 510,616 509,321 508,973 508,978 510,286 509,635 
70 ปีขึ้นไป 314,124 316,854 320,974 326,861 335,258 322,814 
75 ปีขึ้นไป 179,873 184,991 190,039 195,696 202,265 190,573 
80 ปีขึ้นไป 72,915 78,873 85,655 93,488 101,804 86,547 
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ตารางที่ 31 ภาระงบประมาณของการรักษาผู้หญิงไทยวัยหมดประจําเดือนและมีภาวะกระดูกพรุนที่มีโอกาส
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่สะโพก > 3% (หน่วย: ล้านบาท) 

 
ปีที่ 1 ปีที่ 2 ปีที่ 3 ปีที่ 4 ปีที่ 5 เฉลี่ย/ปี 

65 ปีขึ้นไป 5,366 5,425 5,500 5,581 5,687 5,512 
70 ปีขึ้นไป 3,301 3,444 3,611 3,811 4,057 3,645 
75 ปีขึ้นไป 1,890 2,069 2,242 2,423 2,619 2,249 
80 ปีขึ้นไป 766 932 1,112 1,308 1,510 1,125 

6.2 ผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติกระดูกหัก 
 6.2.1 ผลการวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผล 

ผลการวิเคราะห์ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER แสดงในตารางที่ 32 ซึ่งผลการวิเคราะห์
พบว่า การใช้ยากลุ่ม bisphosphonates ร่วมกับ calcium และ vitamin D มีต้นทุนสูงกว่า การใช้ calcium 
และ vitamin D เพียงอย่างเดียว ในมุมมองของสังคม และมี life year และปีสุขภาวะสูงกว่าการใช้ calcium 
และ vitamin D เพียงอย่างเดียวเช่นกัน หากประเมินต้นทุนที่เพ่ิมขึ้นต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้นพบว่า การใช้ยา
กลุ่ม bisphosphonates ร่วมกับ calcium และ vitamin D แล้วทําให้ผู้ป่วยมีปีสุขภาวะเพ่ิมขึ้น 1 ปีจะมี
ค่าใช้จ่าย 19,157 บาท 

การใช้ยา denosumab ร่วมกับ calcium และ vitamin D มีต้นทุนสูงกว่า การใช้ calcium 
และ vitamin D เพียงอย่างเดียว 103,360 บาทในมุมมองของสังคม และมี life year และ ปีสุขภาวะสูงกว่า 
การใช้ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียวเช่นกัน หากประเมินต้นทุนที่เพ่ิมขึ้นต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น
พบว่า การใช้ยา denosumab ร่วมกับ calciumและ vitamin D แล้วทําให้ผู้ป่วยมีปีสุขภาวะเพ่ิมขึ้น 1 ปีจะมี
ค่าใช้จ่าย 45,501 บาทแต่อย่างไรก็ตามพบว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการใช้ยา bisphosphonates จะพบว่าการ
ให้ยา Denosumab จะให้ปีสุขภาวะที่ตํ่ากว่าแต่มีต้นทุนที่สูงกว่า 

ส่วนการใช้ยาตัวอ่ืนๆ จะให้ปีสุขภาวะที่ตํ่ากว่าแต่มีต้นทุนที่สูงกว่ายา bisphosphonates 
เช่นเดียวกัน สําหรับกรณีที่กําหนดให้ผู้ป่วยมีความร่วมมือในการใช้ยา (compliance) ลดลง โดยกําหนดให้ 
compliance ลดลงร้อยละ 50 พบว่าจะมีผลต่อต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมของการใช้ยา bisphosphonates 
เล็กน้อย แสดงดังตารางที่ 33 

ตารางที่ 32 ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER ของการป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่
เป็นโรคกระดูกพรุนในผู้ทีม่ปีระวัติกระดูกหักมาก่อน 

ยา ต้นทุนตลอดชีพ
(บาท) 

ปีชีวิต: life 
year (ปี) 

ปีสุขภาวะ: 
QALYs (ปี) 

ICER per QALYs 

calcium+vitamin D 967,845 16.293 12.849   
Bisphosphonates 1,010,985 16.311 15.128 18,933 
denosumab 1,071,299 16.308  15.120  dominated 
Raloxifene 1,060,512 16.296 12.837 dominated 
strontium ranelate 1,089,455 16.302 12.847 dominated 
teriparatide 1,405,959 16.300 12.868 dominated 
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ตารางที่ 33 ต้นทุนรวม ประสิทธิผล และ ICER ของการป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่
เป็นโรคกระดูกพรุนในผู้ทีม่ปีระวัติกระดูกหักมาก่อน โดยคิด compliance ของผู้ป่วย 

ยา ต้นทุนตลอดชีพ
(บาท) 

ปีชีวิต: life 
year (ปี) 

ปีสุขภาวะ: 
QALYs (ปี) 

ICER per QALYs 

calcium+vitamin D 971,703 16.293 12.854  
Bisphosphonates 1,014,863  16.311  15.134 18,933 
denosumab 1,074,818    16.308  15.126 dominated 
raloxifene 1,064,319 16.296  12.841 dominated 
strontium ranelate 1,093,501 16.302  12.607 dominated 
teriparatide 1,194,984    16.407  12.216 dominated 

 
6.2.2   ผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอน 

ผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของต้นทุน ประสิทธิผลรวมที่เกิดขึ้นในแต่ละทางเลือกโดย
การทํา Monte Carlo simulation จํานวน 1,000 ครั้ง เมื่อนําข้อมูลที่ได้มาหาส่วนต่างระหว่างต้นทุนและ
ประสิทธิผล และนํามาสร้างเป็น Cost effectiveness plane ระหว่างต้นทุนและประสิทธิผลที่เพ่ิมขึ้นของการ
ใช้ยาต่างๆร่วมกับ calcium และ vitamin D เทียบกับการใช้ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียว 
พบว่าการใช้ยากลุ่ม bisphosphonates, denosumab ร่วมกับ calcium และ vitamin D มีประสิทธิภาพ
ดีกว่าและมีต้นทุนสูงกว่าการให้ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียว ในขณะที่ยาอ่ืนๆซึ่งได้แก่ 
raloxifene, strontium ranelate และ teriparatide มีประสิทธิภาพที่ใกล้เคียงหรือด้อยกว่าแต่กลับมีต้นทุน
สูงกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการใช้ calcium และ vitamin D เพียงอย่างเดียว แสดงดังรูปที่ 5 

 

 
 
รูปที่ 5 Cost-effectiveness plane ของการป้องกันกระดูกหักในหญงิไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรค
กระดูกพรุนและมีประวัติกระดูกหักมาก่อน 
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จากผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนโดยวิธี Probabilistic sensitivity analysis ซึ่งพิจารณา
ถึงความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจําลอง แสดงผลในรูปกราฟความสัมพันธ์ระหว่างต้นทุนการรักษากับ
โอกาสเกิดความคุ้มค่าของการรักษาด้วยยาพบว่า การใช้ยากลุ่ม bisphosphonates ร่วมกับ calcium และ 
vitamin D พบว่าโอกาสที่จะเกิดความคุ้มค่าที่ 50 % จะมีความเต็มใจที่จะจ่ายประมาณ 15,000 บาท ซึ่งเป็น
ค่าที่ตํ่ากว่า 1 เท่าของ GNI ของประเทศไทย แสดงดังรูปที่ 6 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 

 

รูปที่ 6 Acceptability curve ของการป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน
และมีประวัติกระดูกหักมาก่อน 

6.2.3 ผลการวิเคราะห์ความไวของตัวแปรโดยวิธี One-way sensitivity analysis 

     จากผลการวิเคราะห์ความไวของตัวแปรทีละ 1 ตัวแปรในผู้ที่มีอายุ 50 ปี BMD T score 
เท่ากับ -2.5 ซึ่งเป็นช่วงอายุและ BMD T-score ฐาน พบว่าตัวแปรที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของค่า ICER 
มากที่สุด ได้แก่ ค่ายา Bisphosphonates ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยในกระดูกสันหลังหัก คุณภาพชีวิตของผู้ที่
กระดูกสะโพกหัก และค่าใช้จ่ายของผู้ดูแลผู้ป่วยกระดูกสะโพกหักแสดงดังรูปที่ 7 
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รูปที่ 7 Tornado diagram ของการใช้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติ
กระดูกหักมาก่อน 

7. สรุปและอภิปราย 

 7.1 สรุปผลการศึกษาที่สาํคญั 
งานวิจัยน้ีได้ศึกษาความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ของการให้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในหญิงไทย

วัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพุรน ตามแนวทางการรักษาของมูลนิธิโรคกระดูกพรุนแห่งประเทศไทย
และแนวทางตามที่ NICE guideline แนะนํา ด้วยการเปรียบเทียบการใช้ยา 5 ทางเลือก ซึ่งเป็นตัวแทนของยา
แต่ละกลุ่ม ได้แก่ bisphosphonates, raloxifene, strontium ranelate และ denosumab สําหรับการ
รักษาผู้ป่วยโรคกระดูกพุรนที่ไม่เคยและเคยมีกระดูกหักมาก่อน และพิจารณายา Teriparatide เพ่ิมเติม 
สําหรับผู้ป่วยโรคกระดูกพรุนที่เคยมีประวัติกระดูกหัก เปรียบเทียบกับการรักษาตามปกติ ซึ่งกําหนดให้ทุกคน
ได้รับ calcium และ vitamin D (usual care)  

ผลการศึกษาสําหรับการรักษาด้วยการให้ยาเพ่ือป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยหญิงวัยหมด
ประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุนที่ไม่มีประวัติกระดูกหักมาก่อน เมื่อพิจารณาที่อายุ 60ปี BMD T-score ≤-
2.5 ติดตามผู้ป่วยตลอดช่วงชีวิต(พิจารณาจนถึงอายุ 100 ปี) ซึ่งเป็นค่าอ้างอิง (Reference case) โดยใช้
มุมมองทางสังคม พบว่ายาที่มีความคุ้มค่ามากที่สุดคือbisphosphonates ส่วนยาตัวอ่ืนซึ่งได้แก่ 
denosumab และ strontium ranelate มีต้นทุนสูงกว่า แต่ประสิทธิภาพแย่กว่ายา bisphosphonates โดย
พบว่าการรักษาแบบปกติ (แคลเซียมและวิตามินดี) และการให้ยา bisphosphonates ให้ปีชีวิต (Life year)
เท่ากับ 11.85 และ 12.08 ปีตามลําดับและให้ปีสุขภาวะ (QALYs) เท่ากับ 9.6518 และ 9.8792 ตามลําดับ 
โดยยา bisphosphonate ให้ค่า LYs และ QALY สูงกว่ากลุ่มเปรียบเทียบเท่ากับ 0.23 ปีชีวิตและ 0.227 ปี
สุขภาวะตามลําดับ โดยมีต้นทุนในกลุ่มที่ได้รับยาสูงกว่ากลุ่มเปรียบเทียบ 26,336 บาท ให้ค่า ICER เท่ากับ 
115,848 ซึ่งหากใช้เกณฑ์ประเมินความคุ้มค่าด้วยอัตราส่วนต้นทุนต่อปีสุขภาวะท่ีเพ่ิมขึ้นน้อยกว่า 1 เท่าของ
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รายได้ต่อหัวประชาชาติ (Gross National Income per Capita) ซึ่งประเทศไทยน้ันมีรายได้ต่อหัวประชาชาติ
เท่ากับ 160,000 บาท พบว่ายา bisphosphonates เป็นยาที่มีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์  

สําหรับการป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยหญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุนและมี
ประวัติกระดูกหัก เมื่อให้ยากับผู้ป่วยที่มีอายุ 50 ปี และมีค่า BMD T-score เท่ากับ -2.5 ซึ่งเป็นค่าอ้างอิง 
(Reference case) ผลการศึกษาพบว่าการให้ยา bisphosphonates กับผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวมีความคุ้มค่าใน
การรักษา โดยมีค่า ICER เท่ากับ 19,157 ซึ่งมีค่าน้อยกว่า 1 เท่าของรายได้ต่อหัวประชาชาติ นอกจากน้ียัง
พบว่า การให้ยา bisphosphonates กับผู้ป่วยทุกช่วงอายุที่ทําการศึกษา (50-85 ปี) และมีค่า BMD T-score 
น้อยกว่าหรือเท่ากับ -2.5 เป็นต้นไปจะมีความคุ้มค่าในการรักษาเช่นเดียวกัน ในขณะที่ยา denosumab และ
ยาteriparatide ซึ่งมีประสิทธิผลที่ดีกว่าเมื่อเทียบกับการรักษาปกติที่กําหนดให้ผู้ป่วยได้รับแคลเซียมร่วมกับ
วิตามินดี แต่ก็ยังมีประสิทธิผลที่ตํ่ากว่าและมีต้นทุนที่สูงกว่าการให้ยา bisphosphonates ส่วนยาอ่ืนที่
เปรียบเทียบได้แก่ Raloxifene strontium ranelate พบว่า ให้ประสิทธิผลที่ตํ่ากว่า และมีราคาสูงกว่าการ
ได้รับการรักษาปกติ  

เมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาที่ผ่านมา พบว่าเมื่อทําการประเมินความคุ้มค่าของการให้ยาเพ่ือ
ป้องกันกระดูกหักในหญิงไทยวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุน สําหรับผู้ที่ไม่มีประวัติกระดูกหักเมื่อ
รวมอาการไม่พึงประสงค์จากยาร่วมด้วยแล้ว การให้ยาในกลุ่ม bisphophonates มีความคุ้มค่าทาง
เศรษฐศาสตร์มีความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ ผลการศึกษาเป็นไปในทิศทางเดียวกับการศึกษาของปฤษฐพร ก่ิง
แก้ว 2556 แสดงให้เห็นว่าเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยาไม่ส่งผลหรือส่งผลเพียงเล็กน้อยต่อการประเมินความ
คุ้มค่า ทั้งน้ีอาจเน่ืองจากอุบัติการณ์การเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ของยาท่ีทําการศึกษามีอุบัติการณ์ไม่สูง
และค่ารักษาที่เกิดขึ้นจากการรักษาเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ก็มีต้นทุนไม่สูงมาก  

สําหรับผลการศึกษาการป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยหญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูก
พรุนและมีประวัติกระดูกหักในการศึกษาน้ีพบว่าการใช้ยากลุ่ม bisphosphonates มีความคุ้มค่าทาง
เศรษฐศาสตร์เช่นเดียวกัน ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาที่ทําการศึกษาในประเทศไทยที่ผ่านมา ทั้งน้ีอาจ
เน่ืองมาจากการศึกษาน้ีได้มีการปรับค่าอรรถประโยชน์ (utility) และต้นทุนให้สอดคล้องกับความเป็นจริงให้
มากท่ีสุด โดยกําหนดให้ผู้ป่วยที่มีการหักของกระดูกซ้ําจะมีค่าค่าอรรถประโยชน์ (utility) ลดลงไปอีก 
เช่นเดียวกับต้นทุนของการรักษาผู้ป่วยกรณีที่มีการหักของกระดูกซ้ํา แต่อย่างไรก็ตามการศึกษาคร้ังน้ี
สอดคล้องกับการศึกษาในต่างประเทศ ซึ่งพบว่าการให้ยาในกลุ่ม bisphophanate เพ่ือป้องกันกระดูกหักซ้ํามี
ความคุ้มค่า 

อย่างไรก็ตามการศึกษาน้ีมิได้รวมค่าใช้จ่ายในการคัดกรองผู้ป่วย แต่อย่างไรก็ตามสามารถ
ประมาณการณ์ค่าใช้จ่ายในการคัดกรองได้จากอุบัติการณ์การเกิดโรคกระดูกพรุนและประชากรหญิงไทย 

 
7.2 ข้อจํากัดของการศึกษา 

7.2.1 เน่ืองจากขาดข้อมูลการศึกษาด้านระบาดวิทยาที่แบ่งตามค่า FRAX ค่าอรรถประโยชน์ทาง
สุขภาพของผู้ป่วยโรคกระดูกพุรนเมื่อมีกระดูกหักที่ตําแหน่งต่างๆในประเทศไทย งานวิจัยน้ีจึงใช้ข้อมูลงานวิจัย
จากต่างประเทศ 

7.2.2 การคิดค่าใช้จ่ายในงานวิจัยน้ีคิดเฉพาะค่าใช้จ่ายที่เกิดขึ้นกับผู้ป่วย เช่น ค่าอาหาร ค่าเดินทาง 
และค่าเสียโอกาสในการทํางานของผู้ป่วย ไม่ได้คิดค่าใช้จ่ายของญาติผู้ป่วยหากผู้ที่นําผลไปใช้อาจต้องคํานึงถึง
ค่าใช้จ่ายส่วนน้ีเพ่ิมเติม 

7.2.3 ไม่ได้คิดค่าตรวจความหนาแน่นของกระดูกเพ่ือติดตามผลการรักษา  
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7.2.4 เน่ืองจากประสิทธิภาพของยาในการป้องกันกระดูกหักของยาหลายตัวไม่แตกต่างจากยาการให้ 
calcium และ vitamin อย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ เช่น ประสิทธิภาพของยา bisphosphonates ในการ
ป้องกันกระดูกสะโพกหักและกระดูกสันหลังหักในผู้ที่ไม่เคยมีกระดูกหักมาก่อน ซึ่งการศึกษานี้ได้นําข้อจํากัด
ดังกล่าวมาวิเคราะห์ probabilistic sensitivity พบว่ายังให้ผลคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ ส่วนการวิเคราะห์
ความไวตัวแปรทางเดียว (one way sensitivity) พบว่าอาจทําให้ผลการศึกษาเปลี่ยนแปลงเป็นไม่คุ้มค่า หาก
ประสิทธิภาพของยาตํ่าสุด จึงควรนําข้อมูลไปใช้ด้วยความระมัดระวัง 

7.3 การนําผลการศึกษาไปประยุกต์ใช้ในสถานที่ที่อ่ืน 
 การวิเคราะห์ต้นทุน อรรถประโยชน์ของการรักษาด้วยยา bisphosphonate น้ีสามารถนําไปใช้ใน
การพิจารณายาเข้าบัญชียาหลักแห่งชาติได้ แม้ว่าตัวแปรที่ใช้ในแบบจําลองส่วนใหญ่จะใช้ข้อมูลจากงานวิจัย
ต่างประเทศ แต่ค่าที่วิเคราะห์ได้เมื่อทําการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแล้วมีความชัดเจนเปลี่ยนแปลงไม่มาก 
สามารถนําไปใช้เป็นข้อมูลประกอบในการพิจารณายาดังกล่าวเข้าบัญชียาหลักแห่งชาติ นอกเหนือจากเร่ือง
ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา เพราะการวิเคราะห์ความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์จะเป็นเคร่ืองมือที่
สําคัญสําหรับผู้บริหารสาธารณสุขในการใช้งบประมาณอย่างมีประสิทธิภาพ 

7.4 ผลกระทบต่อบริการสขุภาพ 
 หากมีการพิจารณานํายา bisphosphonate เข้าบัญชียาหลักแห่งชาติจะก่อให้เกิดประโยชน์กับผู้ป่วย
โรคกระดูกพรุนที่ไม่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อนโดยยา bisphosphonate สามารถทําให้ผู้ป่วยมีปีชีวิตและ
ปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้น โดยสามารถให้ยาเพียงแค่ 5 ปีและหยุดการให้ยา 5 ปี แต่อย่างไรก็ตามภาระงบประมาณที่
สูงอาจส่งผลกระทบต่อบริการสุขภาพได้ ดังน้ันจึงควรพิจารณากําหนดหลักเกณฑ์ สําหรับผู้ที่มีความเหมาะสม
ในการเข้าถึงยา bisphosphonates โดยอาจพิจารณาให้เฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่เคยมีประวัติการหักของกระดูกมา
ก่อนเป็นสําคัญ รวมทั้งควรพิจารณาเพ่ือการต่อรองราคาของยาในกลุ่ม bisphosphonates ประกอบด้วย 

7.5 ช่องว่างขององค์ความรู้และงานวิจัยในอนาคต 
 งานวิจัยน้ีเป็นการใช้แบบจําลองทางเศรษฐศาสตร์เพ่ือประเมินความคุ้มค่าของการรักษาทาง
การแพทย์ ที่ต้องใช้ตัวแปรหลายชนิด ข้อมูลที่ได้ในแบบจําลองหากมีการใช้ข้อมูลที่เป็นบริบทของประเทศไทย
ก็จะทําการนําผลประเมินไปใช้เกิดประโยชน์มากย่ิงขึ้น 

8. ข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 
แม้ว่าการให้ยากลุ่ม bisphosphonates ร่วมกับแคลเซียมและวิตามินดี จะมีความคุ้มค่าเมื่อให้ยาที่

อายุ 50 ปีขึ้นไปและมีค่า BMD t score≤-2.5 เพ่ือป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยหญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็น
โรคกระดูกพรุนและเคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน รวมถึงการให้ยากับผู้ที่อายุต้ังแต่ 60 ปีขึ้นไปที่มีค่า BMD t 
score≤-2.5 เพ่ือป้องกันกระดูกหักในผู้ป่วยหญิงวัยหมดประจําเดือนที่เป็นโรคกระดูกพรุนและไม่มีประวัติ
กระดูกหัก แต่ความชุกและอุบัติการณ์เกิดโรคดังกล่าวสูง ก่อให้เกิดภาระงบประมาณในการรักษาสูงมาก
เน่ืองจากจํานวนผู้ป่วยที่มีเป็นจํานวนมาก  

ดังน้ันจึงต้องมีการพิจารณาปรับลดราคายาลงเพื่อให้รัฐสามารถพิจารณาสนับสนุนงบประมาณได้ 
นอกจากน้ี อาจมีการกําหนดการใช้ยาในกลุ่มประชากรที่ควรได้รับยาและทําให้เกิดความคุ้มค่ามากที่สุดโดย
พิจารณาเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่เคยมีประวัติกระดูกหักมาก่อน หรือหากพิจารณากลุ่มผู้ป่วยที่ไม่เคยมีประวัติ
กระดูกหักมาก่อน อาจพิจารณาจากโอกาสเสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่ตําแหน่งสําคัญ > 20% หรือ โอกาส
เสี่ยงของการเกิดกระดูกหักที่สะโพก > 3%  
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ภาคผนวกที่ 1 

การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบของยา denosumab (ยารักษาโรคกระดูกพรุนที่ไม่ใช่กลุม่ 
bisphosphonates) 

 
ฐานข้อมูล 

ฐานข้อมูลภาษาอังกฤษ ได้แก่ Medline, The Cochrane Library และฐานข้อมูลงานวิจัยภาษาไทย 
ได้แก่ ฐานข้อมูลวิจัยThaiLis, ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์อิเล็กทรอนิกส์ (e-Theses) ของจุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
มหาวิทยาลัยมหิดล และมหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 

เกณฑ์คัดเลือกงานวิจัย 
 เกณฑ์การคัดเลือกเข้า (Inclusion criteria) 

1. เป็นงานวิจัยชนิด Randomized Controlled Trial 
2. เป็นงานวิจัยที่มีนิพนธ์ต้นฉบับเป็นภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษ 
3. เป็นงานวิจัยที่ทําการศึกษาในหญิงวัยหมดประจําเดือนที่มีภาวะกระดูกพรุน 
4. ยาที่ใช้ในกลุม่ทดลอง (intervention) ได้แก่ยา Denosumab,  Raloxifene, Teriparatide, 

Tibolone และ Strontium 
5. ยาที่ใช้ในกลุม่ควบคุม คือ Calcium ร่วมกับ Vitamin D และ/หรือ ยาหลอก 
6. วัดผลลัพธ์ของการศึกษาเป็น การวัดการหักของกระดูก และ/หรือการวัดความหนาแน่นของ

กระดูกที่เปลี่ยนแปลงบริเวณต่างๆ เช่น กระดูกสะโพก กระดูกสันหลัง และกระดูกข้อมือและ/
หรือวัดการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา   

เกณฑ์การคัดออก (Exclusion criteria) 
1. เป็นบทบรรณาธิการ จดหมายข่าว 
2. เป็นงานวิจัยที่ประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยา Denosumab, Raloxifene, Teriparatide, 

Tibolone และ Strontium ในการรักษาโรคกระดูกพรุน 
3. ไม่สามารถเข้าถึงรายงานวิจัยฉบับสมบูรณ์ได้ 

การคัดเลือกและประเมินคณุภาพของงานวิจัย 

รายงานวิจัยที่สืบค้นได้จะถูกคัดเลือกและประเมินคุณภาพงานวิจัยโดยผู้ประเมิน 2  คน ซึ่ง
เป็นอิสระต่อกัน หากผลการประเมินไม่ตรงกันจะใช้ผู้ประเมินคนที่ 3 เพ่ือหาข้อสรุป งานวิจัยที่ถูก
คัดเลือกน้ันจะถูกประเมินคุณภาพโดยใช้เกณฑ์ของ Maastricht Amsterdam scale ซึ่งประกอบไป
ด้วย 11 หัวข้อในการประเมินความถูกต้องภายใน (internal validity) ของงานวิจัย งานวิจัยที่ได้6 
คะแนนขึ้นไปถอืว่าเป็นงานวิจัยที่มีคุณภาพสงูมีความเสี่ยงที่จะเกิดอคติตํ่า 
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คําสําคญัที่ใช้ในการคน้หาจากฐานข้อมูล 

- Denosumab 
Search (((("Osteoporosis"[Mesh]) OR "Osteoporosis, Postmenopausal"[Mesh]) OR "Fractures, 
Bone"[Mesh])) AND "denosumab" [Supplementary Concept] Filters: Clinical Trial; Controlled 
Clinical Trial; Randomized Controlled Trial; Humans; English 
- Raloxifene 
Search (((("Osteoporosis"[Mesh]) OR "Osteoporosis, Postmenopausal"[Mesh]) OR "Fractures, 
Bone"[Mesh])) AND (("Selective Estrogen Receptor Modulators"[Mesh]) OR "Raloxifene"[Mesh]) 
Filters: Clinical Trial; Controlled Clinical Trial; Randomized Controlled Trial; Humans; English 
- Teriparatide 
Search (((("Osteoporosis"[Mesh]) OR "Osteoporosis, Postmenopausal"[Mesh]) OR "Fractures, 
Bone"[Mesh])) AND "Teriparatide"[Mesh] Filters: Clinical Trial; Controlled Clinical Trial; 
Randomized Controlled Trial; Humans; English 
- Tibolone 
Search (((("Osteoporosis"[Mesh]) OR "Osteoporosis, Postmenopausal"[Mesh]) OR "Fractures, 
Bone"[Mesh])) AND "tibolone" [Supplementary Concept] Filters: Clinical Trial; Controlled 
Clinical Trial; Randomized Controlled Trial; Humans; English 
- Strontium 
Search (((("Osteoporosis"[Mesh]) OR "Osteoporosis, Postmenopausal"[Mesh]) OR "Fractures, 
Bone"[Mesh])) AND "Strontium"[Mesh] Filters: Clinical Trial; Controlled Clinical Trial; 
Randomized Controlled Trial; Humans; English 
ขั้นตอนการคดักรองวรรณกรรมอย่างเปน็ระบบยารักษาโรคกระดูกพรุนที่ไม่ใช่กลุม่ bisphosphonates 

 เมื่อพิจารณาโดยใช้เกณฑ์คัดเข้าและคัดออก จากฐานข้อมูล 3,021 บทความและบทความท่ีเก่ียวข้อง
จากเอกสารอ้างอิง 1 บทความ ได้บทความที่เก่ียวข้องและไม่ซ้ํากันแลเป็นงานวิจัยที่มีคุณภาพสูง 7 งานวิจัย 
โดยเป็นงานวิจัยที่เก่ียวกับยา denosumab 1 งานวิจัย คือ effect of denosumab treatment on the 
risk of fractures in subgroups of women with postmenopasal osteoporosis ของ Michael R 
McClung, 2012 

ผลการศึกษาจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเปน็ระบบ 

 ประชากรเพศหญิงอายุ 60-69 ปีมี BMD T-score<-2.5 ในการศึกษา FREEDOM randomized, 
double-blind, placebo-control phase 3 แบ่งประชากรแบบสุ่มเป็น 2 กลุ่ม 1.ได้รับยา denosumab 
60mg ทุก 6 เดือน จํานวน 3,902 คน 2. ได้รับยาหลอก จํานวน 3,906 คน เป็นเวลา 3 ปี  โดยทั้ง 2 กลุ่ม
ได้รับแคลเซียม (≥1g) และวิตามินดี (≥400IU) อย่างเพียงพอต่อวัน ผลการศึกษาแสดงดังตารางดังน้ี 
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Effect of denosumab Risk Ratio (95%CI) 
ประสิทธิภาพในการป้องกันกระดูกสันหลังหัก  
- ผู้ที่ไม่เคยมกีระดูกหักมาก่อน 0.29 (0.21, 0.40) 
- ผู้ที่เคยมีกระดูกหักมาก่อน 0.34 (0.24, 0.48) 
- ประสิทธิภาพในการป้องกันกระดูกที่ไม่ใช่กระดูกสันหลังหัก -  
- ผู้ที่ไม่เคยมกีระดูกหักมาก่อน 0.71 (0.58, 0.88) 
- ผู้ที่เคยมีกระดูกหักมาก่อน 0.84 (0.65, 1.09) 

ภาพขั้นตอนการคัดกรองวรรณกรรมอย่างเป็นระบบยารักษาโรคกระดูกพรุนที่ไม่ใช่กลุ่ม 
bisphosphonates 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  7 งานวิจัยท่ีมีคุณภาพสูง 

36บทความถูกคัดออกเนื่องจาก 
 ไม่ใช่ RCT = 2 
 ไม่ใช่กลุ่มผู้ป่วยท่ีสนใจ = 6 
 ไม่ใช่ผลการศึกษาท่ีสนใจ = 23 
 ไม่มี fulltext = 5 16 บทความท่ีถูกคัดเลือกเพื่อประเมินคุณภาพงานวิจัย  

52 บทความฉบับเต็ม (full-text article) ท่ีถูกประเมิน
ตามเกณฑ์การคัดเลือก (eligibility criteria)  

2533 บทความท่ีสืบค้นได้จาก Medline 
474 บทความท่ีสืบค้นได้จาก Cochrane 
1 ฐานข้อมูล ThaiLIs 
13 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์มหาวิทยาลัยมหิดล 
0 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
0 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 

1 บทความท่ีสืบค้นต่อจาก
เอกสารอ้างอิง 

Filter :  
- ไม่ใช่ trial = 2128 
- ไม่ใช่การศึกษาในมนุษย์ = 1 
- ไม่ใช่ภาษาอังกฤษ = 9 

500 บทความท่ีสืบค้นได้จาก Medline 
383 บทความท่ีสืบค้นได้จาก Cochrane 
0 ฐานข้อมูล ThaiLIs 
0 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์มหาวิทยาลัยมหิดล 
0 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
0 ฐานข้อมูลวิทยานิพนธ์มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 1 บทความท่ีสืบค้นได้จากแหล่งข้อมูลอ่ืนๆ 

 492 บทความท่ีสืบค้นได้ท้ังหมดท่ีไม่ซํ้ากัน 

440  บทความถูกคัดออก เนื่องจากไม่เกี่ยวข้อง 492 บทความท่ีประเมินเม่ือพิจารณาจากชื่อเร่ืองและ
บทคัดย่อ 

392 บทความท่ีซํ้ากัน 
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ภาคผนวกที่ 2 
ผลการวิเคราะห์อภิมาน 

Bisphosphonates (Alendronate+Risedronate)  
Outcome: No previous fracture Hip Fracture 

Study or Subgroup

Ascott Evans 2003

Cummings 1998

Mortenson 1998

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 0.76 (P = 0.45)

Events

0

19

0

19

Total

95

2214

37

2346

Events

0

24

0

24

Total

49

2218

36

2303

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

Not estimable

0.79 [0.44, 1.44]

Not estimable

0.79 [0.44, 1.44]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours Bisphosphonates Favours control

 

Outcome: No previous fracture Vertebral Fracture 

Study or Subgroup

Ascott Evans 2003

Cummings 1998

Hooper 2005

Mortenson 1998

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Tau² = 0.05; Chi² = 1.44, df = 1 (P = 0.23); I² = 31%

Test for overall effect: Z = 1.80 (P = 0.07)

Events

0

43

10

0

53

Total

95

2214

129

37

2475

Events

0

78

10

0

88

Total

49

2218

125

36

2428

Weight

73.6%

26.4%

100.0%

IV, Random, 95% CI

Not estimable

0.55 [0.38, 0.80]

0.97 [0.42, 2.25]

Not estimable

0.64 [0.39, 1.04]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Random, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours Bisphosphonates Favours control

 

Outcome: No previous fracture Wrist Fracture 

Study or Subgroup

Ascott Evans 2003

Cummings 1998

Mortenson 1998

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 1.08 (P = 0.28)

Events

0

83

0

83

Total

95

2214

37

2346

Events

0

70

0

70

Total

49

2218

36

2303

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

Not estimable

1.19 [0.87, 1.62]

Not estimable

1.19 [0.87, 1.62]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours Bisphosphonates Favours control

 

Outcome: Previous fracture Hip 
Fracture

Study or Subgroup

Black DM 1996

Greenspan 1998

Harris ST 1999

Liberman 1995

McClung 2001

Pols 1999

Register JY 2000

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Chi² = 2.47, df = 6 (P = 0.87); I² = 0%

Test for overall effect: Z = 3.15 (P = 0.002)

Events

11

0

12

1

137

2

9

172

Total

1022

60

821

597

6197

950

407

10054

Events

22

1

15

3

95

3

11

150

Total

1005

60

820

397

3134

958

407

6781

Weight

9.4%

0.5%

8.5%

0.9%

72.7%

1.5%

6.4%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.49 [0.24, 1.01]

0.33 [0.01, 8.02]

0.80 [0.38, 1.70]

0.22 [0.02, 2.12]

0.73 [0.56, 0.94]

0.67 [0.11, 4.01]

0.82 [0.34, 1.95]

0.70 [0.56, 0.87]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours Bisphosphonates Favours Control  
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Outcome: Previous fracture Vertebral Fracture 

Study or Subgroup

Black DM 1996

Fogelman 2000

Harris ST 1999

Liberman 1995

Register JY 2000

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Chi² = 1.56, df = 4 (P = 0.82); I² = 0%

Test for overall effect: Z = 6.71 (P < 0.00001)

Events

78

8

61

5

53

205

Total

1022

177

821

199

407

2626

Events

145

17

93

22

89

366

Total

1005

180

820

397

407

2809

Weight

38.5%

4.0%

27.6%

2.9%

27.1%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.53 [0.41, 0.69]

0.48 [0.21, 1.08]

0.66 [0.48, 0.89]

0.45 [0.17, 1.18]

0.60 [0.44, 0.81]

0.57 [0.49, 0.68]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.2 0.5 1 2 5
Favours Bisphosphonates Favours control

 

Outcome: Previous fracture Wrist Fracture 

Study or Subgroup

Black DM 1996

Greenspan 1998

Harris ST 1999

Liberman 1995

McClung 2001

Pols 1999

Register JY 2000

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Tau² = 0.06; Chi² = 9.95, df = 6 (P = 0.13); I² = 40%

Test for overall effect: Z = 3.13 (P = 0.002)

Events

22

3

14

8

137

6

15

205

Total

1022

60

821

597

6197

950

407

10054

Events

41

0

22

16

95

15

21

210

Total

1005

164

820

397

3134

958

407

6885

Weight

19.4%

1.1%

14.3%

10.3%

31.7%

8.6%

14.7%

100.0%

IV, Random, 95% CI

0.53 [0.32, 0.88]

18.93 [0.99, 361.25]

0.64 [0.33, 1.23]

0.33 [0.14, 0.77]

0.73 [0.56, 0.94]

0.40 [0.16, 1.04]

0.71 [0.37, 1.37]

0.61 [0.45, 0.83]

Bisphosphonates Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Random, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours Bisphosphonates Favours control  

 
Denosumab 
Outcome:  Previous fracture New vertebral fracture in higher risk fracture group (3 
years) 

Study or Subgroup

Boonen 2011

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 3.59 (P = 0.0003)

Events

27

27

Total

359

359

Events

57

57

Total

343

343

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.45 [0.29, 0.70]

0.45 [0.29, 0.70]

Year

2011

Denosumab Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Denosumab] Favours [Placebo]  
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Outcome:  Previous fracture Non vertebral fracture in higher risk fracture group (3 
years) 

Study or Subgroup

Boonen 2011

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 2.58 (P = 0.010)

Events

10

10

Total

1235

1235

Events

26

26

Total

1236

1236

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.38 [0.19, 0.79]

0.38 [0.19, 0.79]

Year

2011

Denosumab Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Denosumab] Favours [Placebo]  

Teriparatide (20 μg) 

Outcome:  Previous fracture New vertebral fracture  

Study or Subgroup

Neer 2001

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 4.45 (P < 0.00001)

Events

22

22

Total

444

444

Events

64

64

Total

448

448

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.35 [0.22, 0.55]

0.35 [0.22, 0.55]

Year

2001

Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Teriparatide] Favours [Placebo]  

Outcome:  Previous fracture Hip fracture 

Study or Subgroup

Neer 2001

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 0.80 (P = 0.43)

Events

2

2

Total

541

541

Events

4

4

Total

544

544

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.50 [0.09, 2.73]

0.50 [0.09, 2.73]

Year

2001

Teriparatide 20 mcg Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.01 0.1 1 10 100
Favours [Teriparatide] Favours [Placebo]  

Outcome:  Previous fracture Wrist fracture 

Study or Subgroup

Neer 2001

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 1.32 (P = 0.19)

Events

7

7

Total

541

541

Events

13

13

Total

544

544

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.54 [0.22, 1.35]

0.54 [0.22, 1.35]

Year

2001

Teriparatide 20 mcg Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Teriparatide] Favours [Placebo]  
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Tibolone 
Outcome:  No Previous fracture New vertebral fracture  

Study or Subgroup

Cummings 2008

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 1.97 (P = 0.05)

Events

47

47

Total

1452

1452

Events

70

70

Total

1503

1503

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.70 [0.48, 1.00]

0.70 [0.48, 1.00]

Year

2008

Tibolone Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Tibolone] Favours [Placebo]  

Outcome:  Previous fracture New vertebral fracture 

Study or Subgroup

Cummings 2008

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 3.86 (P = 0.0001)

Events

23

23

Total

607

607

Events

56

56

Total

584

584

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.40 [0.25, 0.63]

0.40 [0.25, 0.63]

Year

2008

Tibolone Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Tibolone] Favours [Placebo]  

Outcome:  No Previous fracture Nonvertebral fracture  

Study or Subgroup

Cummings 2008

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 1.01 (P = 0.31)

Events

89

89

Total

1452

1452

Events

106

106

Total

1503

1503

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.87 [0.66, 1.14]

0.87 [0.66, 1.14]

Year

2008

Tibolone Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Tibolone] Favours [Placebo]  

Outcome:  Previous fracture Nonvertebral fracture  

Study or Subgroup

Cummings 2008

Total (95% CI)

Total events

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 3.05 (P = 0.002)

Events

33

33

Total

607

607

Events

60

60

Total

584

584

Weight

100.0%

100.0%

IV, Fixed, 95% CI

0.53 [0.35, 0.80]

0.53 [0.35, 0.80]

Year

2008

Tibolone Placebo Risk Ratio Risk Ratio

IV, Fixed, 95% CI

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Favours [Tibolone] Favours [Placebo]  
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ภาคผนวกที่ 3 

ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยใน กระดูกหักที่ตําแหน่งกระดูกสะโพก กระดูกสันหลัง กระดูกขอ้มือ AFF, ONJ, VTE 
ตามรหัส ICD-10 

โรค รหัส ICD-10 ความหมายของรหัส ICD-10 
กระดกูสะโพกหัก S72,S72.0, 

S72.1, S72.4, 
S72.8 

S72 Fracture of femur 
S72.0 Fracture of head and neck of femur 
S72.1 Pertrochanteric fracture 
S72.4 Fracture of lower end of femur 
S72.8 Other fracture of femur 
S72.9 Unspecified fracture of femur 

กระดกูสันหลังหัก S32 S32 Fracture of lumbar spine and pelvis 
S32.0 Fracture of lumbar vertebra 
S32.1 Fracture of sacrum 
S32.2 Fracture of coccyx 
S32.3 Fracture of ilium 
S32.4 Fracture of acetabulum 
S32.5 Fracture of pubis 
S32.6 Fracture of ischium 
S32.8 Fracture of other parts of pelvis 
S32.9 Fracture of unspecified parts of lumbosacral spine and pelvis 

กระดกูข้อมอืหกั S62 S62 Fracture at wrist and hand level  
S62.0 Fracture of navicular [scaphoid] bone of wrist 
S62.1 Fracture of other and unspecified carpal bone(s) 
S62.2 Fracture of first metacarpal bone 
S62.3 Fracture of other and unspecified metacarpal bone 
S62.5 Fracture of thumb 
S62.6 Fracture of other and unspecified finger(s) 
S62.9 Unspecified fracture of wrist and hand 

Atypical Femoral 
Fracture (AFF) 

S72.2,S72.3 S72.2Subtrochanteric fracture of femur 
S72.3 Fracture of shaft of femur 

Osteonecrosis of 
the jaw (ONJ) 

K10.2, 
M87.180 

K10.2 Inflammatory conditions of jaws 
M87.180 osteonecrosis secondary NEC due to drugs of jaw. 

Venous 
thromboembolis
m (VTE) 

I26(I26.0, 
I26.9), I80.2, 
I81 

I26 Pulmonary embolism 
I26.0 Pulmonary embolism with acute corpulmonale 
I26.9 Pulmonary embolism without acute corpulmonale 
I80 Phlebitis and thrombophlebitis 
I80.2 Phlebitis and thrombophlebitis of other and unspecified deep 
vessels of lower extremities 
I81 Portal vein thrombosis 

 



 
 

 

 

รายงานวิจยัเรื่อง 

การประเมินความคุมคาและผลกระทบดานงบประมาณ 

ของยาตานไวรสัในการรักษาผูติดเชือ้เอชไอวทีี่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน 

 

 

 

ผูวิจัย 

ภญ.พนิดา  อยูเพ็ชร 

นางสาวชลิดา  เขมวรานันท 

ดร.นภชา  สิงหวีรธรรม 

 

 

 

งานประเมินเทคโนโลยีทางการแพทย 

โรงพยาบาลราชวิถี 

 

 

 



 
 

โครงการนี้ไดรับทุนสนับสนุนจาก 

สถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข (สวรส.) 

 

คํานํา 

โรคเอดสเกิดจากการติดเชื้อไวรัสเอชไอวี ซึ่งเปนปญหาสาธารณสุขท่ีสําคัญของประเทศ การดูแล

รักษาผูติดเชื้อเอชไอวีและผูปวยเอดสในประเทศไทยดวยยาตานไวรัสพัฒนาขึ้นมาเปนลําดับ ซึ่งสงเสริมใหผูติด

เชื้อเอชไอวี  มีโอกาสเขาถึงยาตานไวรัสอยางครอบคลุม อยางไรก็ดีพบวาการดื้อยาตานไวรัสเพิ่มขึ้นอยางมี

นัยสําคญัหลังจากมีโครงการเอดสแหงชาติในประเทศไทย ยาตานไวรัสที่แนะนําใหใชในกรณีที่ดื้อยาตานไวรัส

ในสูตรพื้นฐาน ซึ่งไดแก Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ยังไมไดถูกบรรจุใหอยูในบัญชียาหลัก

แหงชาติ การเขาถึงยายังมีขอจํากัด เนื่องจากผูปวยตองแบกรับภาระคายาทั้งหมด และยังไมมีขอมูลความ

คุมคาทางเศรษฐศาสตรของยาเหลานี้ ในประเทศ ดังนั้นการศึกษานี้จึงทําการประเมินความคุมคาและ

ผลกระทบดานงบประมาณของการใชยาตานไวรัสทั้งสามในการรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน 

เพื่อใหไดขอมูลเชิงประจักษเพื่อประกอบการพิจารณาบรรจุยาเขาในบัญชียาหลักแหงชาติ 

 

                                                       คณะผูวิจัย 

ตุลาคม 2559 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

กิตติกรรมประกาศ 

คณะผูวิจัยขอขอบพระคุณสถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข (สวรส.) สําหรับทุนสนับสนุนการดําเนิน

งานวิจัยในครั้งน้ี อยางไรก็ตามหนวยงานผูเปนแหลงทุนมิไดใหการรับรองเน้ือหา และอาจมีนโยบายหรือความ

คิดเห็นที่ไมสอดคลองกับความเห็นและขอเสนอแนะที่ปรากฏในรายงานนี้ 

คณะผูวิจัยขอขอบพระคุณ ดร.นพ.ยศ ตีระวัฒนานนท หัวหนาโครงการประเมินเทคโนโลยีและ

นโยบายดานสุขภาพ และ ภญ.พัทธรา ลีฬหวรงค นักวิจัยโครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

ที่ เปนที่ปรึกษาและผูตรวจสอบความถูกตองของการวิเคราะหผลการศึกษาตลอดโครงการนี้  อีกทั้ ง

ขอขอบพระคุณ พญ.อัจฉรา ธีรรัตนกุล ศูนยความรวมมือไทย-สหรัฐดานสาธารณสุข ที่ใหความอนุเคราะห

ขอมูลการใชยาตานไวรัสในประเทศไทย และ ดร.นพ.วิวัฒน พีรพัฒนโภคิน มูลนิธิวิจัยและพัฒนานโยบาย ที่ให

ความอนุเคราะหขอมูลอัตราการเสียชีวิตของผูติดเชื้อเอชไอวีจาก Spectrum Software version 5.4 

ตลอดจนใหขอเสนอแนะท่ีสําคัญในงานวิจัย  

นอกจากนี้คณะผูวิจัยขอขอบพระคุณ พญ.อัญชลี อวิหิงสานนท HIV-NAT, นพ.วีรวัฒน มโนสุทธิ 

สถาบันบําราศนราดูร, รศ.นพ.เกียรติ รักษรุงธรรม คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย, นพ.โอภาส 

พุทธเจริญ คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย, นพ.วินัย รัตนสุวรรณ คณะแพทยศาสตร ศิริราช

พยาบาล,รศ.พญ.ศศิโสภิณ เกียรติบูรณกุล คณะแพทยศาสตร โรงพยาบาลรามาธิบดี, นพ.พจน อินทลาภาพร 

โรงพยาบาลราชวิถี , นพ.ภาณุวัฒน วงษกุหลาบ โรงพยาบาลราชวิถี และ พญ.สุพรรณี จิรจริยาเวช 

โรงพยาบาลตากสิน ในการเขารวมการประชุมผูเชี่ยวชาญเพื่อพัฒนาโครงรางการวิจัย และการประชุม

ผูเชี่ยวชาญเพื่อใหขอเสนอแนะตอรายงานผลการศึกษาเบ้ืองตน อีกทั้งกรุณาใหขอมูลและขอคิดเห็นอันเปน

ประโยชนตอการวิจัยในครั้งนี้ 

 

 

คณะผูวิจัย 

ตุลาคม 2559 

 

 

 



 
 

บทสรุปผูบริหาร 

ที่มา: การดื้อยาตานไวรัสเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญในประเทศไทย ผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีรักษาดวยยาตานไวรัสสูตร

พื้นฐานแลวลมเหลว (virological failure) และตรวจพบวาดื้อยา แพทยจะพิจารณาใชยาตานไวรัสตัวใหมใน

การรักษาหากประวัติบงชี้วาไมสามารถใชยาตานไวรัสเดิมได อยางไรก็ดียาทางเลือกในการรักษามีราคา

คอนขางสูง และยังไมบรรจุอยูในบัญชียาหลักแหงชาติ ทําใหผูติดเชื้อที่ด้ือยาสูตรพื้นฐานไมสามารถเขาถึงการ

รักษาดวยยาสูตรทางเลือกได 

วัตถุประสงค: 1) ประเมินความคุมคาของการใชยา Raltegravir (RAL) และ Etravirine (ETR) รวมกับยา 

Darunavir/r (DRV/r) ในการรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อตอยาสูตรพื้นฐาน 2) ประเมินความคุมคาของการใชยา 

Maraviroc (MVC) รวมกับยา DRV/r ในการรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อตอสูตรพื้นฐาน และตรวจเชื้อไดเปน

ชนิด CCR5-tropic 3) ประเมินผลกระทบดานงบประมาณของการใชยา RAL, ETR และ MVC ใน 5 ป 

วิธีการศึกษา: การวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนของการรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อตอสูตรพ้ืนฐานดวยแนว

ทางการรักษา 5 ทางเลือก ไดแก 1) DRV/r+Tenofovir (TDF)+Lamivudine (3TC) ซึ่งเปนสูตรการรักษา

มาตรฐาน เปรียบเทียบกับ 2) DRV/r+ETR+TDF+3TC 3) DRV/r+RAL+TDF+3TC 4) DRV/r+RAL+ETR 

และ 5) DRV/r+RAL+MVC การศึกษาใชแบบจําลองทางเศรษฐศาสตร (Markov model) ในผูติดเชื้อเอชไอวี

ที่ด้ือตอสูตรพ้ืนฐานและมีอายุ 17 ปขึ้นไป โดยทําการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนโดยใชมุมมองทางสังคม

และมีกรอบระยะเวลาตลอดชีวิต ตัวแปรที่ใชในแบบจําลองทั้งโอกาสการเปลี่ยนสถานะ, ตนทุน, ผลลัพธทาง

สุขภาพ ไดมาจากการทบทวนวรรณกรรมทั้งในและตางประเทศ โดยตนทุนที่เกิดขึ้นในอดีตจะถูกปรับใหเปน

มูลคาในป พ.ศ. 2558 ดวยดัชนีราคาผูบริโภค ทั้งนี้มูลคาของตนทุนและผลลัพธทางสุขภาพในอนาคตถูกปรับ

ใหเปนคาปจจุบันโดยใชอัตราลดรอยละ 3 และทําการวิเคราะหความไวของผลลัพธดวยวิธี Probabilistic 

sensitivity analysis 

ผลการศกึษา: อัตราสวนตนทุนตอประสทิธิผลสวนเพิ่มของสตูรทางเลือก 3) DRV/r+RAL+TDF+3TC และ

ทางเลือก 4) DRV/r+RAL+ETR เทากับ 332,227 และ 620,599 บาทตอปสุขภาวะ ตามลําดับ และเมื่อ

พิจารณาที่ระดบัความเต็มใจจาย 160,000 บาทตอปสุขภาวะ จะเกิดผลกระทบดานงบประมาณ         

จํานวน 36,873,631 บาท ใน 5 ป จากการใชสูตรทางเลือก 3) DRV/r+RAL+TDF+3TC  

สรุปผล: จากผลการศึกษา หากการตัดสินใจอยูบนพื้นฐานความเต็มใจจายที่ 160,000 บาทตอปสุขภาวะ การ

รักษาผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อยาสูตรพื้นฐานดวยสูตรยาทุกทางเลือกไมมีความคุมคา อยางไรก็ตามพบวาตนทุน

ตลอดชีพของการรักษาดวยสตูรทางเลือก 3) DRV/r+RAL+TDF+3TC มีตนทุนต่ําสุด จํานวน 5.7 ลานบาท 

และเพิ่มปสุขภาวะขึ้นประมาณ 10 ป  



 
 

ขอเสนอแนะเชิงนโยบาย 

1. ควรพิจารณายา Raltegravir เขาบัญชียาหลัก เนื่องจากสามารถเปนยาหลักในทุกทางเลือก แมวาปจจุบัน

ยา Darunavir จะบรรจุในบัญชียาหลักแหงชาติแลวก็ตาม แตการใชเปนตัวหลักเพียงตัวเดียวไมเพียงพอ

สําหรับผูปวยบางรายที่มีประวัติดื้อยาตานไวรสัหลายตัว (multidrug resistance)  

2. เนื่องจากราคายา Darunavir และ Raltegravir คอนขางสูง หากสามารถตอรองราคายาลง โดยลดราคายา  

Raltegravir เปน 70.48 บาทตอเม็ด หรือ 51,451 บาทตอป (ลดราคารอยละ 59) หรือ ลดราคาท้ัง 

Raltegravir และ Darunavirเปน 74.59 บาท/เม็ด (ลดราคารอยละ 57) และ 49 บาท/เม็ด (ลดราคารอยละ 

20) ตามลําดับ ทางเลือก 3) DRV/r+RAL+TDF+3TC จะเปนทางเลือกท่ีคุมคา ณ ความเต็มใจจายที่ 160,000 

บาทตอปสุขภาวะ และสามารถยืดชีวิตผูปวยไดเพิ่มข้ึนประมาณ 4 ปตอราย ดวยงบประมาณท่ีเพิ่มข้ึน

ประมาณ 37 ลานบาทใน 5 ป  
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รายงานผลการศึกษา 

 
การประเมินความคุ้มค่าและผลกระทบด้านงบประมาณ 

ของยาต้านไวรัสในการรกัษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน 

 

1. ที่มาของปัญหา  

โรคเอดส์เกิดจากการติดเชื้อไวรัสเอชไอวี ซึ่งเป็นปัญหาสาธารณสุขที่ส าคัญของประเทศ จากรายงาน
ส านักระบาดวิทยา กรมควบคุมโรค ได้รับรายงานผู้ป่วยเอดส์ จากสถานบริการทั้งภาครัฐและเอกชน ตั้งแต่ 
พ.ศ. 2527 ถึงวันที่ 31 ตุลาคม 2557 รวมทั้งสิ้น 388,621 ราย และมีผู้เสียชีวิต 100,617 ราย [1] ในประเทศ
ไทยการให้บริการดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์ด้วยยาต้านไวรัสมีการพัฒนามาเป็นล าดับ ซึ่ง
ส่งเสริมให้ผู้ติดเชื้อฯ มีโอกาสเข้าถึงยาต้านไวรัสอย่างครอบคลุม อย่างไรก็ดีพบว่าการดื้อยาต้านไวรัสเพิ่มขึ้น
อย่างมีนัยส าคัญหลังจากมีโครงการเอดส์แห่งชาติ (National AIDS Program; NAP) ในประเทศไทย [2]  โดย
ในปี พ.ศ. 2553 พบว่าความชุกของผู้ป่วยที่ดื้อยาทุติยภูมิเท่ากับ 15.6% โดยพบการดื้อต่อยาสูตรแรก, สูตร
สอง และสูตรสามเป็น 26.8%, 24.5% และ 20.5% ตามล าดับ [3]   

จากแนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทยปี 2557 การรักษาผู้ป่วยต้อง
ใช้ยาต้านไวรัสอย่างน้อย 3 ชนิดร่วมกัน ยาต้านไวรัสเอชไอวีที่แนะน าให้ใช้เป็นสูตรแรกคือ Nucleoside 
reverse transcriptase inhibitors ( NRTIs)  +  Non- nucleoside reverse transcriptase inhibitors 
(NNRTIs) ได้แก่  Tenofovir + Lamivudine หรือ Tenofovir/Emtricitabine ร่วมกับ Efavirenz ถ้าไม่
สามารถใช้ยาต้านไวรัสสูตรแรกได้ เนื่องจากมีข้อห้าม หรือทนยาสูตรแรกไม่ได้ให้พิจารณาใช้สูตรทางเลือกคือ 
NRTIs + Protease inhibitors (PIs) แทนได้แก่ Lopinavir/Ritonavir หรือ Atazanavir  

ในกรณีการรักษาด้วยยาต้านไวรัสแล้วล้มเหลว (virological failure) คือ มีปริมาณ HIV RNA ในเลือด 
(VL) มากกว่า 200 copies/mL ในขณะที่กินยาต้านไวรัสอยู่อย่างน้อย 6 เดือน และเมื่อตรวจ HIV drug 
resistance genotypic testing แล้วพบว่าดื้อยาจริง ปริมาณไวรัสจะค่อยๆสูงขึ้น ซึ่งส่งผลให้มีการลดลงของ
ของจ านวน CD4 ท าให้ภูมิคุ้มกันลดต่ าลง เกิดโรคติดเชื้อฉวยโอกาส ท าให้เจ็บป่วยและเสียชีวิตได้ ดังนั้นจึง
ควรพิจารณาเปลี่ยนสูตรยา เป้าหมายก็เพื่อลด VL ให้น้อยกว่า 50 copies/mL ซึ่งจะเพิ่มอัตราการรอดชีวิต
ของผู้ป่วย สูตรยาต้านไวรัสที่ใช้ควรประกอบด้วยยาใหม่ที่ผู้ป่วยยังไม่ด้ือยาทั้ง 3 ชนิด หรือมียาที่ยังมีฤทธิอ์ย่าง
น้อย 2 ชนิด ยาในกลุ่มที่ควรพิจารณา ได้แก่ 1).กลุ่ม Integrase strand transfer inhibitors (INSTIs) ได้แก่ 
Raltegravir (RAL) และ Dolutegravir (DTG) 2).กลุ่ม Protease inhibitors ได้แก่ Darunavir (DRV) 3). 
กลุ่ม NNRTIs ได้แก่ Etravirine (ETR) 4).กลุ่ม CCR5 antagonist ได้แก่ Maraviroc (MVC) 
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 อย่างไรก็ดียาต้านไวรัสที่แนะน าให้ใช้ในกรณีที่ดื้อยาต้านไวรัสในสูตรพื้นฐาน ซึ่งได้แก่ Raltegavir, 
Etravirine และ Maraviroc ยังไม่ได้ถูกบรรจุให้อยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติ การเข้าถึงยายังมีข้อจ ากัด 
เนื่องจากผู้ป่วยต้องแบกรับภาระค่ายาทั้งหมด และยังไม่มีข้อมูลความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ของยาเหล่านี้ใน
ประเทศไทย  แม้ว่าจะมีข้อมูลความคุ้มค่าในต่างประเทศ แต่การน าข้อมูลเหล่านั้นมาใช้อาจมีข้อมีจ ากัด 
เนื่องจากบริบทของแต่ละประเทศแตกต่างกัน ดังนั้นการศึกษานี้จึงท าการประเมินความคุ้มค่าของการใช้ยา
ต้านไวรัสทั้งสามในการรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน เพื่อให้ได้ข้อมูลเชิงประจักษ์ เพื่อใช้
ประกอบการพิจารณาตัดสินใจเพื่อบรรจุยาต้านไวรัสที่เสนอในบัญชียาหลักแห่งชาติ พร้อมทั้งคาดการณ์
ผลกระทบด้านงบประมาณที่จะเกิดขึ้น เพื่อให้ประชาชนได้เข้าถึงยาที่จ าเป็น โดยไม่ก่อให้เกิดปัญหาต่อความ
มั่นคงทางการเงินของกองทุนประกันสุขภาพต่างๆ 

2. การทบทวนวรรณกรรม 

2.1 แนวทางการตรวจวินิจฉัยและการดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวี 

USDHHS 2014 ของสหรัฐอเมริกา [4] และ EACS 2014 ของยุโรป [5] ต่างแนะน าให้ใช้ ยาในกลุ่ม
INSTIs ได้แก่ยา Raltegravir และ Dolutegravir เป็นตัวที่สามร่วมกับการใช้ยาในกลุ่ม NRTIs ในการรักษาผู้
ติดเชื้อเอชไอวีรายใหม่ที่ไม่เคยรับยาต้านไวรัสมาก่อน (naïve) ในส่วนของแนวทางการตรวจรักษาและป้องกัน
การติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทย ปี 2557 แนะน าให้ใช้ยากลุ่มดังกล่าวเป็นสูตรทางเลือกในการรักษาผู้ติดเชื้อ
เอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐานและดื้อยาหลายสูตร [6] ดังแสดงในตารางที่ 1 

ตารางที่ 1 สูตรยาต้านไวรัสภายหลังการด้ือยาสูตรแรกและการดื้อยาหลายสูตร 

NRTI ในสูตรที่ดื้อยา ตัวเลือก NRTI ยาต้านไวรัสสูตรที่สาม 

ดื้อยา Tenofovir เลือกตามผลตรวจเช้ือดื้อยา หรือ
พิจารณาใช้สูตร Zidovudine / 
Lamivudine 

สูตรแนะน า 

Lopinavir + Ritonavir  

สูตรทางเลือก 

Atazanavir + Ritonavir 

สูตรทางเลือกอื่นๆ  

Darunavir + Ritonavir 

Raltegravir 

Dolutegravir 

ดื้อยา Zidovudine, 
Stavudine หรือ Abacavir 

เลือกตามผลตรวจเชื้อดื้อยาหรือ
พิจารณาใช้สูตร  

Tenofovir/Emtricitabine หรือ 
Tenofovir + Lamivudine 

ที่มา: แนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทย ปี 2557 
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 ในประเทศไทยมีผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน และต้องใช้ยาสูตรทางเลือกในการรักษา การ
เลือกสูตรยาใหม่จะประกอบด้วยยาใหม่ที่ยังไม่ดื้อยาทั้ง 3 ชนิด คือเลือกใช้ยาในกลุ่มที่ไม่เคยใช้มาก่อน ได้แก่ 
กลุ่ม INSTIs ได้แก่ Raltegravir และ กลุ่ม CCR5 antagonist ได้แก่ Maraviroc หรือ พิจารณาใช้ Darunavir 
หรือ Etravirine ร่วมกับยาในกลุ่มเดิมที่เคยใช้ หากผลตรวจดื้อยาและประวัติบ่งว่าใช้ได้ ผลการศึกษาทาง
คลินิกพบว่ายา Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc นั้นให้ผลดีในการรักษาผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อ
ยาสูตรพ้ืนฐาน [6] ซึ่งมีข้อมูลดังน้ี  

   1. Raltegravir (ชื่อการค้า Isentress®) เป็นยาต้านเชื้อไวรัส HIV-1 ออกฤทธิ์ยับยั้งที่เอนไซม์อินทิเก
รส (integrase) ของเชื้อไวรัส HIV ได้รับการขึ้นทะเบียนครั้งแรกในประเทศสหรัฐอเมริกาในปี พ.ศ. 2550 
น าเข้าโดย บริษัท เอ็มเอสดี (ประเทศไทย) จ ากัด มีข้อบ่งใช้ในการใช้ร่วมกับยาต้านไวรัสชนิดอื่นในการ
รักษาการติดเชื้อ HIV-1 ขนาดยาปกติ รับประทานครั้งละ 400 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง อย่างไรก็ดียังไม่ทราบ
ถึงความปลอดภัยและประสิทธิภาพในผู้ป่วยเด็กอายุน้อยกว่า 16 ปี [7-8] 

   2. Etravirine (ชื่อการค้า Intelence®) เป็นยาต้านเชื้อไวรัส HIV-1 ที่อยู่ในกลุ่ม NNRTI (Non-
nucleoside reverse- transcriptase inhibitors)  ซึ่ ง ออกฤทธิ์ โ ด ยจั บ โ ดยตร งกั บ เ อน ไซม์  reverse 
transcriptase ได้รับการขึ้นทะเบียนครั้งแรกในประเทศสหรัฐอเมริกาในปี พ.ศ. 2551 น าเข้าโดย บริษัท แจน
เซ่น-ซีแลก จ ากัด มีข้อบ่งใช้ในการรักษาการติดเชื้อ HIV-1 ในผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่มีประสบการณ์ การรักษาด้วยยา
ต้านไวรัสเอดส์มาก่อน และรวมถึงผู้ป่วยที่ดื้อต่อยากลุ่ม NNRTI ขนาดยาปกติ รับประทานครั้งละ 200 
มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง หลังอาหาร อย่างไรก็ดียังไม่ทราบถึงความปลอดภัยและประสิทธิผลในผู้ป่วยเด็กอายุ
น้อยกว่า 17 ปี [7,9] 

   3. Maraviroc (ชื่อการค้า Celsentri®) เป็นยาในกลุ่ม CCR5 antagonist ซึ่งออกฤทธิ์ โดยจับกับ 
CCR5 receptor บน CD4+ cell ท าให้เชื้อ HIV ไม่สามารถเข้าสู่เซลส์เป้าหมายได้ ได้รับการขึ้นทะเบียนครั้ง
แรกในประเทศสหรัฐอเมริกาในปี พ.ศ. 2550 น าเข้าโดย บริษัท แกล็กโซสมิทไคล์น (ประเทศไทย) จ ากัด มีข้อ
บ่งใช้ในผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่เคยได้รับยาต้านเชื้อเอชไอวีมาก่อนแล้วเกิดการดื้อยา เฉพาะผู้ป่วยที่ติดเชื้อเอชไอวีซึ่ง
ตรวจ ได้เป็นชนิด CCR5- tropic โดยให้ร่วมกับยาต้านเชื้อเอชไอวีตัวอื่น ขนาดยาปกติ รับประทานครั้งละ 
300 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง อย่างไรก็ดียังไม่ทราบถึงความปลอดภัยและประสิทธิผลในผู้ป่วยเด็กอายุน้อยกว่า 
16 ปี [7,10] 

2.2 การทบทวนวรรณกรรมการประเมินความคุ้มค่า 

การทบทวนวรรณกรรมการประเมินความคุ้มค่าของ Etravirine, Raltegravir และ Maraviroc ในการ
รักษาผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อ HIV-1 ซึ่งเคยได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสมาก่อนแล้ว พบว่ามีอย่างน้อย 3 
การศึกษา โดยการศึกษายา Etravirine ที่ประเทศแคนาดาซึ่งใช้กรอบการศึกษาตลอดชีวิตผู้ป่วย พบว่ายา 
Etravirine มีค่า Incremental cost-effectiveness ratio ( ICER) เท่ากับ $ 49,120 per QALY gained 
แสดงถึงว่าการใชย้า Etravirine น้ันคุ้มค่า  
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การศึกษายา Raltegravir ซึ่งใช้กรอบระยะเวลาการศึกษาที่ 50 ปี และใช้ยา Raltegravir ในการ
รักษา 5 ปี พบว่าค่า ICER เท่ากับ € 31,431 per QALY แสดงถึงว่ายานั้นคุ้มค่าในบริบทของประเทศสเปน 
และพบว่าหากใช้อัตราลดที่ร้อยละ 3 (เดิมใช้อัตราลดร้อยละ 6) ทั้งต้นทุนและคุณภาพชีวิต, ระยะเวลาใช้ยา 
Raltegravir 3 ปี (เดิมระยะเวลาใช้ยา 5 ปี) และลดราคายาลงมาอีกร้อยละ 20 ตัวแปรเหล่านี้จะมีผลท าให้ค่า 
ICER ลดลง 

การศึกษายา Maraviroc ซึ่งใช้กรอบระยะเวลาการศึกษาที่ 1 ปี และใช้อัตราลดร้อยละ 3 พบว่าค่า 
ICER เท่ากับ € 23,457 per QALY gained แสดงถึงว่ายานั้นคุ้มค่าในบรบิทของประเทศสเปน  

อย่างไรก็ดีการศึกษาการประเมินความคุ้มค่าของยา Raltegravir ที่กรอบระยะเวลาการศึกษาที่ 50 ปี 
และใช้ยา Raltegravir เป็นเวลา 5 ปี และยา Maraviroc ประเมินความคุ้มค่าที่กรอบเวลา 1 ปี จะเห็นได้ว่ายา
ทั้ง 2 ชนิดระยะเวลาใช้ยายังไม่ยาวนานเพียงพอที่จะครอบคลุมต้นทุนและผลลัพธ์ของผู้ติดเชื้อไวรัสเอชไอวีที่
ต้องใช้ยาตลอดชีวิต อีกทั้งการใชอ้ัตราลดที่แตกต่างกัน ในมุมมองของประเทศเดียวกันก็ส่งผลต่อค่า ICER ที่ได้ 
ซึ่งการปรับลดมีแนวโน้มจะท าให้ค่า ICER สูงขึ้นกว่าเมื่อเทียบกับไม่ได้ปรับลด อย่างไรก็ดีจึงยังไม่สามารถสรุป
ได้ว่าการใช้ยา Raltegravir และ Maraviroc นั้นจะคุ้มค่าที่กรอบระยะเวลาตลอดชีวิตหรือไม่ในบริบทของ
ประเทศสเปน รายละเอียดวรรณกรรมการศึกษาด้านความคุ้มค่าของยา Raltegavir, Etravirine และ 
Maraviroc แสดงในตารางที่ 2  
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ตารางที่ 2 การศึกษาด้านความคุ้มค่าของยา Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc 

 การศึกษาที่ 1 [11] การศึกษาที่ 2 [12] การศึกษาที่ 3 [13] 
วารสาร AIDS Clinical Therapeutics AIDS Research and Human 

Retroviruses 
ปีที่พิมพ์ (ค.ศ.) 2012 2010 2009 
ชื่อผู้แต่ง Josephine Mauskopf Santiago Moreno Mohammad A. Chaudhary 
ประเทศ แคนาดา สเปน สเปน 
วิธีท่ีใช้ประเมิน Cost-effectiveness analysis 

(CEA) 
Cost-utility analysis (CUA) 

Cost-utility analysis (CUA) Cost-utility analysis (CUA) 

ยาที่ท าการศึกษา  Etravirine + DRV/r + NRTIs 
+/- FI 

 Maraviroc + OBT Raltegravir + OBT 

ตัวเปรียบเทียบ DRV/r + NRTIs +/- FI Placebo + OBT Placebo + OBT 
ประชากร ผู้ติดเชื้อ HIV-1 ที่เคยได้รับการ

รักษาด้วยยาต้านไวรัสมาก่อน
แล้ว 
อายุ 18 ปีขึ้นไป 

ผู้ติดเชื้อเอชไอวีชนิด R5 ที่เคย
ได้รับการรักษาด้วยยาต้าน
ไวรัสมาก่อนแล้ว  
อายุ 21 ปีขึ้นไป 

ผู้ติดเชื้อ HIV-1 ที่เคยได้รับการ
รักษาด้วยยาต้านไวรัสมาก่อน
แล้ว 
อายุ 16 ปีขึ้นไป 

มุมมอง ผู้ให้บริการ ผู้ให้บริการ ผู้ให้บริการ 
แบบจ าลอง Markov (3-month cycle) Markov (1-month cycle) Markov (1-month cycle) 
กรอบระยะเวลา CEA = 1 ปี 

CUA = ตลอดชีวิต 
ตลอดชีวิต 50 ปี 

ผลลัพธ์ทางสุขภาพ CEA = ผู้ป่วยที่  
VL < 50 copies/ml 
CUA = ปีสุขภาวะ (QALY)  

ปีสุขภาวะ (QALY) ปีสุขภาวะ (QALY) 

ต้นทุน Canadian dollars 
ปี 2009 

Euros ปี 2009 Euros ปี 2007 

การปรับลด 5% ต่อปี 
ส าหรับต้นทุนและผลลัพธ์ทาง

สุขภาพ 

3% ต่อปีส าหรับต้นทุนและ
ผลลัพธ์ทางสุขภาพ 

6% ต่อปี 
ส าหรับต้นทุนและผลลัพธ์ทาง

สุขภาพ 
การวิเคราะห์ 
ความแปรปรวน 

Probabilistic and 
one-way sensitivity 

analysis 
 

Probabilistic and 
one-way sensitivity 

analysis 

one-way sensitivity 
analysis 

 

ผลการศึกษา ICER = $ 23,862 per 
additional person with 

VL<50 copies/ml 
ICER = $ 49,120 per QALY 

gained 

ICER = € 23,457 
(1-year) 

ICER = € 31,431 
(5-year use) 

เกณฑ์ตัดสิน 
ความคุ้มค่า 

$ 50,000 – 100,000 per 
QALY gained 

€ 30,000 – 45,000 per 
QALY gained 

€ 25,102 – 37,652/QALY 

มีความคุ้มค่าหรือไม่ Etravirine คุ้มค่า Maraviroc คุ้มค่า 
(1-year) 

Raltegravir คุ้มค่า 
(5-year use) 
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3. วัตถุประสงค์การศึกษา 

  3.1 เพื่อหาความคุ้มค่าของการใช้ยา Raltegravir และ Etravirine ร่วมกบัยา Darunavir/r ในการ
รักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน 
    3.2 เพื่อหาความคุ้มค่าของการใช้ยา Maraviroc ร่วมกับยา Darunavir/r ในการรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอ
วีที่ ดื้อต่อสูตรพื้นฐาน และตรวจเช้ือได้เป็นชนิด CCR5-tropic 
    3.3 เพื่อประเมนิผลกระทบด้านงบประมาณของการใช้ยา Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc 
ใน 5 ปี   

4. วิธีการศึกษา 

   การศึกษาครั้งนี้ได้ด าเนินการศึกษาตามคู่มือการด าเนินงานวิจัยด้านการประเมินเทคโนโลยีด้าน
สุขภาพ โดยจากการประชุมกลุ่มผู้มีส่วนได้ส่วนเสียที่เกี่ยวข้องกับโรคและยาที่ต้องการศึกษาได้มีการก าหนด
กรอบการศึกษาดังนี้ 

4.1 รูปแบบการศึกษา 

   การศึกษาครั้งนี้เป็นการประเมินความคุ้มค่าทางการแพทย์บนพื้นฐานการใช้แบบจ าลองทาง
เศรษฐศาสตร์ (Model-base economic evaluation) การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ (Cost-utility 
analysis; CUA) โดยใช้มุมมองทางสังคม (Societal perspective) และการวิ เคราะห์ผลกระทบด้าน
งบประมาณ (Budget impact analysis) มีรายละเอียดดังนี ้

   4.1.1 ประชากรในการศึกษา  

   ผู้ป่วยติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน และต้องใช้ยาสูตรใหมใ่นการรักษา    

4.1.2 ตัวเปรียบเทียบ 

   เพื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานในปัจจุบัน (Current practice) กับอีก 4 ทางเลือกในการ
รักษา ดังแสดงทางเลือกในการรักษาในตารางที่ 3 โดยข้อมูลจากส านักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ บ่งชี้
ว่าสูตรยา DRV/r + TDF + 3TC นั้นเป็นสูตรการรักษามาตรฐานในปัจจุบันที่ผู้ป่วยใช้มากที่สุด ประมาณร้อย
ละ 46 ส่วนสูตรทางเลือกที่ 2 ถึงทางเลือกที่ 5 ได้มาจากการประชุมผู้เชี่ยวชาญ โดยสูตรทางเลือกที่ 2 (DRV/r 
+ ETR + TDF + 3TC) เป็นสูตรยาจากการศึกษาของ Katlama และคณะ [14] ที่ปรับให้เข้ากับบริบทของ
ประเทศไทย สูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) เป็นการเพิ่มยา Raltegravir เข้าไปจากสูตร
การรักษามาตรฐานในปัจจุบัน สูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) เป็นสูตรยาเดียวกันกับการศึกษาของ 
Fagard และคณะ [15] สูตรทางเลือกที่ 5 (DRV/r + RAL + MVC) เป็นการใช้สูตรยาจากความเห็นของ
ผู้เชี่ยวชาญตามบริบทของประเทศไทย รายละเอียดสูตรยาที่ใช้ในการศึกษาแสดงในตารางที่ 3  
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ตารางที่ 3 สูตรยาที่ใช้ในการศึกษา 

ทางเลือก สูตรยา 

สูตรการรักษามาตรฐาน  

(Current practice) 

DRV/r + TDF +3TC 

สูตรยาทางเลือกที่ 2 DRV/r + ETR + TDF +3TC 

สูตรยาทางเลือกที่ 3 DRV/r + RAL + TDF +3TC 

สูตรยาทางเลือกที่ 4 DRV/r + RAL + ETR 

สูตรยาทางเลือกที่ 5 DRV/r + RAL + MVC 

 

 4.1.3 ผลลัพธ์ทางสุขภาพ 

 การศึกษานี้วัดผลลัพธ์ทางสุขภาพที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมในรูปของ 1) ประสิทธิผลของยา
โดยค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (Relative risk, RR) และ 2) คุณภาพชีวิต โดยค านวณค่า อรรถประโยชน์ 
(Utility) ในรูปของปีสุขภาวะ (Quality adjusted life year; QALY)  

 4.1.4 กรอบเวลาที่ใช้ในแบบจ าลอง 

   การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ พิจารณาโดยใช้กรอบเวลาตลอดชีวิต (life time) คือผู้ป่วยที่เข้า
มาในแบบจ าลองนั้นจะด าเนินไปในแต่ละสถานะทางสุขภาพ (Health state) และสิ้นสุดเมื่อผู้ป่วยเสียชีวิต 
(Lifetime) หรือ ผู้ป่วยอายุ 70 ปี ส่วนการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณค านวณโดยกรอบเวลา 5 ปี 

4.1.5 อัตราการปรับลด 

การศึกษาน้ีมีกรอบเวลาในการประเมินมากกว่า 1 ปี ต้นทนุและผลลัพธ์ที่เกิดขึ้นในอนาคตที่ช่วงเวลา
แตกต่างกัน ถูกปรับค่าให้เป็นมูลค่าปัจจุบัน (ปี พ.ศ. 2558) โดยใช้อัตราการปรับลด (Discount rate) ร้อยละ 
3 ต่อปี ค านวณได้จากสูตร 

 การปรับมูลค่าปัจจุบัน = ต้นทุนหรือผลลัพธ์ / (1+อัตราส่วนลด)t  

 t = จ านวนปีทีแ่ตกต่างจากปี พ.ศ. 2558 

4.2 แบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์ 

  จากรูปที่ 1 แบบจ าลองทางเศรษฐศาสตร์ซึ่งใช้วิเคราะห์ต้นทุนและผลลัพธ์ทางสุขภาพที่เกิดขึ้นตลอด
อายุขัยของผู้ป่วยที่ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน และต้องใช้สูตรยาทางเลือกในการรักษา เปรียบเทียบ
ระหว่างการรักษามาตรฐานในปัจจุบัน (Current practice) กับอีก 4 ทางเลือกในการรักษาดังกล่าวข้างต้น  
แบบจ าลองนี้ประกอบด้วยสถานะทางสุขภาพ (Health states) 4 สถานะหลัก ซึ่งมีองค์ประกอบของต้นทุน
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และผลลัพธ์ทางสุขภาพที่แตกต่างกัน ได้แก่ ระยะที่ไม่มีอาการแสดง (Asymptomatic state) ระยะที่มีอาการ
แสดง (Symptomatic state) ระยะเป็นเอดส์ (AIDs state) และผู้ป่วยเสียชีวิต (Death state) ซึ่งสอดคล้อง
กับการจ าแนกระยะของโรคในผู้ป่วยผู้ใหญ่และวัยรุ่ยที่ติดเชื้อเอชไอวี ของศูนย์ควบคุมโรคสหรัฐอเมริกา (CDC 
Classification) [16] ส่วนลูกศรที่แสดงในแบบจ าลอง คือ ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจากสถานะหนึ่งไปยัง
อีกสถานะหนึ่ง (Transitional probability) ในรอบระยะเวลา 1 ปี  

 

ที่มา: ดัดแปลงจาก Leelahavarong et al. BMC Public Health 2011, 11:534 [17] 

รูปที่ 1 แสดงแบบจ าลองการด าเนินไปของโรคของผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพ้ืนฐาน 

สมมติฐานทีส่ าคัญ 

- ผู้ป่วยใช้สูตรยาเดิมตลอดชีวิต 
- คุณภาพชีวิตของผู้ป่วยขึ้นกับการด าเนินไปของโรค (ตาม state) ไม่ขึ้นกบัสูตรยาที่ใช้ 
- ผู้ป่วยที่อยู่ใน Symptomatic state จะไมส่ามารถย้ายไปอยู่ใน Asymptomatic state 
- ผู้ป่วยที่อยู่ใน AIDs state จะไม่สามารถย้ายไปอยู่ใน Asymptomatic state และ 

Symptomatic state ได ้ 
- ความน่าจะเป็นของการเสียชีวิตจาก Asymptomatic state, Symptomatic state และ AIDs 

state ได้รวมอัตราการตายรายอายุจากตารางชีพ (Life table) ของประชากรไทยเข้าด้วย 
- ก าหนดให้ผู้ป่วยที่อยู่ใน Asymptomatic state มีสถานะเทียบเท่ากับผู้ป่วยที่มีระดับ          

CD4 ≥ 500 cells/µL 
- ก าหนดให้ผู้ป่วยที่อยู่ใน Symptomatic state มีสถานะเทยีบเท่ากับผู้ป่วยที่มีระดับ            

CD4 200 – 499 cells/µL  
- ก าหนดให้ผู้ป่วยที่อยู่ใน AIDs state มีสถานะเทียบเท่ากับผู้ป่วยที่มีระดับ CD4 < 200 cells  

HIV +

Asymptomatic

Death 
HIV +

Symptomatic

AIDs 
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4.3 ตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลอง 

 ตัวแปรที่ใช้ในแบบจ าลองประกอบด้วยตัวแปรหลัก 4 ส่วน คือ ตัวแปรความน่าจะเป็นของการเปลี่ยน
สถานะทางสุขภาพ ตัวแปรประสิทธิผลของยา ตัวแปรต้นทุน และตัวแปรค่าอรรถประโยชน ์  

   4.3.1 ตัวแปรความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะสุขภาพ  

 ตัวแปรความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะสุขภาพประกอบด้วย 1) ความน่าจะเป็นในการเปลี่ยน
จาก Asymptomatic state ไปเป็น Symptomatic state ได้จากการศึกษาของ Sirivichayakul และคณะ
[18] 2) ความน่าจะเป็นในการเปลี่ยนจาก Symptomatic state ไปเป็น AIDs state ได้จากการศึกษาของ 
Ono และคณะ [19] 3) ความน่าจะเป็นในการเปลี่ยนจาก Asymptomatic state, Symptomatic state และ 

AIDs state ไปยัง Death state ได้ข้อมูลจาก Thailand Spectrum – AEM 11 April 2016 [20] ซึ่งเป็น
อัตราการตายโดยเฉลี่ยจากกลุ่มประเทศแอฟริกาใต้และกลุ่มประเทศพัฒนาแล้ว และทุกสถานะที่ไปยัง Death 
state ได้รวมอัตราการตายรายอายุจากตารางชีพ (Life table) ของประชากรไทยเข้าด้วย 4) ความน่าจะเป็น
ในการเปลี่ยนจาก AIDs state ไปยัง Death state ปรับด้วยการคูณเพื่อถ่วงน้ าหนักด้วยอัตราการตายจากการ
ดื้อยาต้านไวรัส (Mortality rate ratio; MRR) ที่ได้จากการศึกษาของ Lohse และคณะ [21] รายละเอียดตัว
แปรความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะสุขภาพดังแสดงในตารางที่ 4   
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ตารางที่ 4 ตัวแปรความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะสุขภาพที่ใช้ในแบบจ าลอง 

ตัวแปร ค่าเฉลี่ย 
 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจาก 
Asymptomatic state ไปเป็น  
Symptomatic state 

0.066 0.0131 Beta 
 

[18] 

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจาก 
Symptomatic state ไปเป็น AIDs state 

0.087 0.0004 Beta 
 

[19] 

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจาก 
Asymptomatic state ไปเป็น  
Death state 

0.005 0.0009 Beta 
 

[20] 

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจาก 
Symptomatic state ไปเป็น  
Death state 

0.015 0.0030 Beta 
 

[20] 

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนจาก 
AIDs state ไปเป็น Death state 

0.037 0.0073 Beta 
 

[20] 

อัตราส่วนการตายเมื่อดื้อยาต้านไวรัส 
(Mortality rate ratio, MRR) 

3.00 0.50 LogNormal [21] 

 

4.3.2 ประสิทธิผลของยา 

ข้อมูลประสิทธิผลของยาได้มาจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบทั้งในและต่างประเทศ โดย
ท าการสืบค้นข้อมูลอย่างเป็นระบบจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ PubMed โดยใช้ค าส าคัญในการสืบค้นตาม
ภาคผนวก ก ในวันที่ 1 มิถุนายน 2559  

เกณฑ์คัดเข้า (Inclusion criteria)  

1. ประชากรเป็นผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่อายุมากกว่า 17 ป ีขึ้นไป ที่เคยได้รับยาต้านไวรัสมาก่อน 
(Treatment-experienced patients) และมีประวัติดื้อยาต้านไวรัส (Drug resistance)  

2. เป็นการศึกษาประสิทธิผลของยา Etravirine, Maraviroc หรือ Raltegravir 
3. เป็นการศึกษาเชิงทดลองแบบสุ่ม (RCT) หรอื การวิเคราะห์อภิมานของ RCT 

เกณฑ์คัดออก (Exclusion criteria) 

1. งานวิจัยที่ไม่มีรายงานฉบับเต็มที่เป็นภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษ 
2. มีระยะเวลาในการประเมินประสิทธิผลของยาน้อยกว่า 48 สัปดาห์  
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การสืบค้นวรรณกรรมของประสิทธิผลของยาทางเลือกที่เกี่ยวข้อง โดยใช้ PubMed ในการสืบค้น โดย
ใช้ search strategies ตามภาคผนวก ก พบวรรณกรรมจากการสืบค้นในวันที่ 1 มิถุนายน 2559 จ านวน 400 
เรื่อง และใช้การกรองโดยใช้ human และ clinical trial เหลือวรรณกรรม 123 เรื่อง และคัดเลือกวรรณกรรม
เหลือ 14 เรื่องจากบทคัดย่อ รวมกับการค้นด้วยมือ (Hand searching) อีก 2 เรื่อง พบวรรณกรรม 3 เรื่องตรง
ตามเกณฑ์การคัดเข้า ดังนั้น ประสิทธิผลของสูตรยาทางเลือกจึงน ามาจากวรรณกรรม 3 เรื่อง รายละเอียดการ
คัดเลือกวรรณกรรมแสดงดังรูปที่ 2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2  PRISMA Flowchart แสดงการคัดกรองวรรณกรรม 

 รายละเอียดของวรรณกรรมทั้ง 3 เรื่องที่ผ่านการคัดเลือกตามเกณฑ์คัดเข้า และประเมินคุณภาพของ
วรรณกรรมโดย Jadad score แสดงรายละเอียดดังตารางที่ 5 
 

จากฐานข้อมูล PubMed 
400 = เรื่อง 

บทคัดย่อที่ได้รับการคัดเลือก 
N = 14 เรื่อง 

ผ่านการคัดเลือก 
n = 3 เรื่อง 

เหตุผลที่ถูกพิจารณาออก (n= 13 เรื่อง) 
Population (n= 2 เรื่อง) 
Outcomes (n= 3 เรื่อง) 
Comparative (n= 5 เรื่อง) 
Study type (n= 3 เรื่อง) 
 
 

 

Hand search 
 n = 2 เรื่อง 

 

จ านวนเรื่องที่ต้องคัดกรอง 
123 = เรื่อง 

 
การคัดเลือกจากรายชื่อและบทคัดย่อ 

 n = 108 เรื่อง 
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เลือกออกเนื่องจากใส่ filters 
277 = เรื่อง 
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ตารางที ่5 สรุปงานวิจัยที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมทางด้านคลินิก 
 การศึกษาที่ 1 

Etravirine [14] 
การศึกษาที่ 2 

Raltegravir [22] 
การศึกษาที่ 3 

Maraviroc [23] 
ประชากรที่ศึกษา - ผู้ป่วยผู้ใหญ่ 

- พบการกลายพันธุ์ที่ดื้อต่อ
ยา NNRTI 
- พบการกลายพันธุ์ที่ดื้อต่อ
ยา PI 

- ผู้ป่วยอายุ 16 ปีขึ้นไป 
- พบการดื้อยาทั้ง 3 กลุ่ม 
(NRTIs, NNRTIs, PIs) กลุ่ม
ละอย่างน้อย 1 ชนิด 

- ผู้ป่วยอายุ 16 ปีขึ้นไป ซ่ึง
ติดเชื้อเอชไอวีชนิด R5 
- พบการดื้อยาทั้ง  
3 กลุ่ม (NRTIs, NNRTIs, 
PIs) 

จ านวนกลุ่มตัวอย่าง 891 699 1049 
สถานที่ท าวิจัย 185 centers 

19 countries 
Europe, Asia, Australia, 
Peru 
North and South 
America 

Canada, the United 
States, Australia, 
Europe 

รูปแบบงานวิจัย RCT RCT RCT 
ยาที่ศึกษา ETR + OBT RAL + OBT MVC (once daily) + OBT 

MVC (twice daily) + OBT 
ตัวเปรียบเทียบ Placebo + OBT Placebo + OBT Placebo + OBT 
ระยะเวลาการประเมิน 48 สัปดาห์ 96 สัปดาห์ 48 สัปดาห์ 
อายุเฉลี่ยของประชากร  46 ปี 45 ปี 46 ปี 
Optimized 
background therapy 
(OBT) 
ในการศึกษา  

DRV/r + 2NRTIs   
(ไม่ใช้ Enfuvirtide) 

DRV/r  
(ไม่ใช้ Enfuvirtide) 

NRTI, NNRTI, PI, 
fusion inh, TPV 

(ไม่ใช้ DRV, ETR, MVC) 

สัดส่วนของผู้ป่วยที่มี
ปริมาณไวรัสต่ ากว่า     50 
copies/ml 

57% 71% MVC (once daily) = 43% 
MVC (twice daily) = 

46% 
คะแนนการประเมินงานวิจัย 
(JADAD) 

3 4 3 

    

ประสิทธิผลของยาค านวณจากค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ที่ได้จากการศึกษาของ 

Steigbigel และคณะ [22], Katlama และคณะ [14] และ Gulick และคณะ [23] เพื่อค านวณประสิทธิผลของ
ยา Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ตามล าดับ ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ที่ได้จะน าไปคูณเพื่อถ่วงน้ าหนัก
กับความน่าจะเป็นของการย้ายจาก Asymptomatic state ไปเป็น Symptomatic state และจาก 
Symptomatic state ไปเป็น AIDs state โดยสูตรทางเลือกที่ 2 (DRV/r + ETR + TDF +3TC) คูณปรับด้วย
ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ทั้งของยา Etravirine สูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF +3TC) คูณปรับด้วยค่า
ความเสี่ยงสัมพัทธ์ของยา Raltegravir  สูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) คูณปรับด้วยค่าความเสี่ยง
สัมพัทธ์ทั้งของยา Raltegravir และยา Etravirine สูตรทางเลือกที่ 5 (DRV/r + RAL + MVC) คูณปรับด้วยค่า
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ความเสี่ยงสัมพัทธ์ทั้งของยา Raltegravir และยา Maraviroc รายละเอียดค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์แสดงดังตาราง
ที่ 6 (แสดงการค านวณในภาคผนวก ข) 

ตารางที ่6 ค่าตัวแปรผลทางคลินิกของการใช้ยา 

ตัวแปร ค่าเฉลี่ย 
 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ที่ Raltegravir จะม ี   
VL มากกว่า 50 copies/ml 

0.49 0.23 LogNormal [22] 

ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ที่ Etravirine จะมี   
VL มากกว่า 50 copies/ml 

0.64 0.06 LogNormal [14] 

ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ที่ Maraviroc จะมี  
VL มากกว่า 50 copies/ml 

0.65 0.05 LogNormal [23] 

  
  4.3.3 คุณภาพชีวิต  

   ข้อมูลคุณภาพชีวิตในการศึกษานี้วัดผลลัพธ์ทางสุขภาพในหน่วยของปีสุขภาวะ (Quality adjusted 
life year; QALY) ได้จากการศึกษาของ ยุวดี [24] ซึ่งสัมภาษณ์ผู้ติดเชื้อไวรัสเอชไอวีจ านวน 1,277รายใน
โรงพยาบาลชุมชน 16 แห่ง โดยใช้แบบสอบถามคุณภาพชีวิต EQ-5D และรายงานข้อมูลค่าอรรถประโยชน์โดย
แบ่งตามระยะของโรค รายละเอียดแสดงดังตารางที ่7 

ตารางที่ 7 ค่าตัวแปรอรรถประโยชน์ในแบบจ าลอง 

ตัวแปร ค่าเฉลี่ย 
 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน 

รูปแบบการ
กระจาย 

อ้างอิง 

ค่าอรรถประโยชน์ของผู้ติดเช้ือไวรัสระยะ 

Asymptomatic state   
0.86 0.01 Beta 

 
[24] 

ค่าอรรถประโยชน์ของผู้ติดเช้ือไวรัสระยะ 
Symptomatic state   

0.80 0.01 Beta 
 

[24] 

ค่าอรรถประโยชน์ของผู้ติดเช้ือไวรัสระยะ 
AIDs state   

0.76 0.01 Beta 
 

 [24] 
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4.3.4 ต้นทุน 
   การศึกษาครั้งนี้วิเคราะห์โดยใช้มุมมองทางสังคม (Societal perspective) ต้นทุนที่ใช้ในการศึกษานี้
ประกอบด้วย ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ และต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ โดยข้อมูลต้นทุนจะถูก
ปรับให้เป็นปัจจุบัน ในปี พ.ศ. 2558 โดยใช้ดัชนีราคาผู้บริโภค (Consumer price index: CPI) หมวดการ
รักษาพยาบาล (Medical care) องค์ประกอบของต้นทุนมีรายละเอียดดังนี้ 

ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์  

ข้อมูลต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ที่ไม่ใช่ค่ายา เช่น ค่าบริการทางการแพทย์ ได้จากการศึกษาของ 

Kitajima และคณะ [25] ซึ่งเป็นการศึกษาต้นทุนค่าบริการทางการแพทย์ทั้งผู้ป่วยนอกและผู้ป่วยใน ในผู้ติด
เชื้อเอชไอวีที่อายุตั้ งแต่ 20 ปีขึ้นไป ที่ โรงพยาบาลศูนย์ขอนแก่น และโรงพยาบาลโรคติดต่อภาค
ตะวันออกเฉียงเหนือ ซึ่งจ าแนกต้นทุนตามระยะของโรค ได้แก่ ระยะที่ไม่มีอาการแสดง (Asymptomatic 
state), ระยะที่มีอาการแสดง (Symptomatic state) และระยะเป็นเอดส์ (AIDs state) โดยสมมติฐานให้ผู้ติด
เชื้อเอชไอวีมารับบริการแบบผู้ป่วยนอก 5 ครั้งต่อปี (ค่าเฉลี่ยจ านวนครั้งที่มารับบริการแบบผู้ป่วยนอกจาก
ส านักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ) และให้ผู้ติดเชื้อเอชไอวีมารับบริการแบบผู้ป่วยใน 12 วันนอนต่อปี 
(ค่าเฉลี่ยจ านวนวันนอน ในปี  2555 จากภูมิคุ้มกันบกพร่องเนื่องจากไวรัสเอชไอวี )  โดยแบ่งเป็น 
Symptomatic state 6 วันนอน และ AIDs state 6 วันนอน ราคาค่าตรวจทางห้องปฏิบัติการ ได้มาจาก
ฐานข้อมูลของอัตราค่าบริการสาธารณสุข ตามประกาศกระทรวงการคลัง, ราคายาต้านไวรัสที่เป็นยาในบัญชี
ยาหลักได้มาจากองค์การเภสัชกรรม, ราคายา Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ใช้ราคายาที่ทางบริษัท
ยายื่นเสนอต่อคณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลัก รูปแบบ ขนาด และราคายาที่ใช้ในแบบจ าลองแสดงใน
ตารางที่ 8  

ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย ์

ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ ได้แก่ ค่าเดินทาง, ค่าอาหาร, ค่าเสียเวลาของผู้ป่วย และค่า
เสียเวลาของญาติ ได้มาจากรายงานต้นทุนมาตรฐานเพื่อการประเมินเทคโนโลยีด้านสุขภาพ [26] ต้นทนุที่ใช้ใน
แบบจ าลองแสดงในตารางที่ 9   

ตารางที่ 8 รูปแบบ ขนาด และราคายาที่ใช้ในแบบจ าลอง 

ยา ความแรงและรูปแบบ ขนาดยาปกติในผู้ใหญ่ อ้างอิง 
Tenofovir (TDF) 300 mg/tab.  1 tab ทุก 24 ชม. องค์การเภสัชกรรม 
Lamivudine (3TC) 150 mg/tab. 2 tab ทุก 24 ชม. องค์การเภสัชกรรม 
Darunavia (DRV) 300 mg/tab. 2 tab ทุก 12 ชม. องค์การเภสัชกรรม 
Ritonavir (RTV)*  100 mg/tab. 1 tab ทุก 12 ชม. องค์การเภสัชกรรม 
Raltegaravir (RAL) 400 mg/tab. 1 tab ทุก 12 ชม. บริษัทยาเสนอ 
Etravirine (ETR) 100 mg/tab. 2 tab ทุก 12 ชม. บริษัทยาเสนอ 
Maravioroc (MVC) 300 mg/tab. 1 tab ทุก 12 ชม. บริษัทยาเสนอ 
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ตารางที่ 9 ตัวแปรต้นทุนค่ายาที่ใช้ในแบบจ าลอง 
 

 
 

ตัวแปร จ ำนวนคร้ัง/ปี ค่ำเฉล่ีย/ปี แหล่งข้อมูล
ตวัแปรดา้นตน้ทนุ (ปรับใหเ้ปน็ ป ีพ.ศ. 2558)
1.ตน้ทนุยาตา้นไวรัส
Maravioroc (MVC) ; 300 mg q 12 h 128,272฿                      บริษทัยาเสนอ
Etravirine (ETR) ; 100 mg  2 tab q 12 h 116,716฿                      บริษทัยาเสนอ
Raltegaravir (RAL) ; 400 mg q 12 h 126,192฿                      บริษทัยาเสนอ
Darunavia (DRV) ; 300 mg q 12 h 89,425฿                       องค์การเภสัชกรรม
Ritonavir (RTV) ; 100 mg Boosted 100 mg q 12 h 25,068฿                       องค์การเภสัชกรรม
Tenofovir (TDF) ; 300 mg q 24 h 4,161฿                         องค์การเภสัชกรรม
Lamivudine (3TC) ; 150 mg q 12 h 2,278฿                         องค์การเภสัชกรรม
2.ตน้ทนุทางตรงดา้นการแพทย ์(บาท)
Viral load 1 2,000฿                         กระทรวงกำรคลัง
CD4 2 1,000฿                         กระทรวงการคลัง
HIV-1 drug resistance testing 1 8,000฿                         กระทรวงการคลัง
Viral tropism 1 / lifetime 4,300฿                         รพ.รามาธิบดี
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยนอก 5 540฿                           [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยนอก ระยะ Asymptomatic state 5 2,331฿                         [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยนอก ระยะ Symptomatic state 5 3,876฿                         [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยนอก ระยะ AIDs state 5 8,563฿                         [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยใน 12 12,365฿                       [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยใน ระยะ Symptomatic state 6 5,771฿                         [25]
ต้นทุนค่าบริการผู้ป่วยใน ระยะ AIDs state 6 7,213฿                         [25]
2.ตน้ทนุทางตรงทีไ่ม่ใช่ทางการแพทย ์(บาท)
ค่าเดินทาง (บาท) 5 264฿                           [26]
ค่าอาหาร (บาท) 5 59฿                             [26]
ผู้ป่วยขาดรายได้ (บาท) 5 89฿                             [26]
ญาติขาดรายได้ (บาท) 5 106฿                           [26]
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เพื่อตรวจสอบความถูกต้องของแบบจ าลอง Markov ที่ใช้ในการวิเคราะห์ (Model validation) 
การศึกษานี้จึงวิเคราะห์ปีชีวิต ของผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน ซึ่งได้รับการรักษาโดยสูตรยา
มาตรฐานในปัจจุบัน และสูตรยาทางเลือก โดยผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพ้ืนฐาน เมื่อได้รับยามาตรฐานใน
ปัจจุบัน และสูตรยาทางเลือกที่ 2 ถึง 5 มีอายุเฉลี่ยในระยะ Asymptomatic state เท่ากับ 13, 19, 23, 29
และ 29 ปี ตามล าดับ ดังแสดงในรูปที่ 3 ตามค าแนะน าของการประชุมผู้เชี่ยวชาญวันที่ 8 สิงหาคม 2559  

 

รูปที่ 3  ปีชีวิตของผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน วิเคราะห์จากแบบจ าลอง Markov เพื่อตรวจสอบ
ความถูกต้องของแบบจ าลอง 

5. วิธีการวิเคราะห์ข้อมูล 

5.1 การวิเคราะหต์้นทุนประสิทธิผล  

การวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผลเพื่อเปรียบเทียบทางเลือกในการรักษาด้วยยาที่เสนอกับการรักษา
มาตรฐานที่ใช้อยู่ในปัจจุบัน (Current practice) ใช้สูตรค านวณดังนี้ อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม 
(Incremental cost-effectiveness ratio: ICER) เท่ากับ 

 

ICER =  

5.2 การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของผลลพัธ์ (Sensitivity analysis) 

    การศึกษานี้ใช้การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนด้วยวิธีการวิเคราะห์ความอ่อนไหวแบบทางเดียว (One-
way Sensitivity Analysis) ซึ่งจะน าเสนอเฉพาะพารามิเตอร์ที่ส าคัญ และมีความอ่อนไหวต่อค่า ICER โดย

  Cost จำกกำรรักษำด้วยยำทีเ่สนอ – Cost จำกกำรรักษำมำตรฐำน

   QALY จำกกำรรักษำด้วยยำทีเ่สนอ – QALY จำกกำรรักษำมำตรฐำน
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แสดงในรูปของแผนผังทอร์นาโด (Tornado diagram) และวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแบบอาศัยความน่าจะ
เป็น (Probabilistic sensitivity analysis) เพื่อประเมินความไม่แน่นอนของตัวแปรที่เกี่ยวข้องทุกตัว โดยการ
สุ่มค่าที่เป็นไปได้ของตัวแปรที่เกี่ยวข้องจ านวน 1,000 ครั้ง และหาค่าเฉลี่ยจากการสุ่มมาเป็นค่ากลางของ 
ICER ที่คาดว่าจะเป็นไปได้จากการรักษา 

5.3 การวิเคราะห์ความไวของราคายา 

กรณีที่พบว่าราคายา ณ ปัจจุบัน ยังไม่มีความคุ้มค่า จะใช้การวิเคราะห์  Threshold analysis เพื่อหา
ระดับราคายาที่เกิดความคุ้มค่า ณ ความเต็มใจจ่าย 160,000 บาท/ปีสุขภาวะ    

5.4 การวิเคราะห์ภาระงบประมาณ (5 ปี) 

    การวิเคราะห์ภาระงบประมาณ (Budget impact) ค านวณจากความชุกและอุบัติการณ์ของผู้ติดเชื้อ
เอชไอวีที่ดื้อต่อการรักษาด้วยยาสูตรพื้นฐานกับต้นทุนที่เกิดขึ้นในมุมมองรัฐบาล แล้วท าการประมาณภาระ
งบประมาณใน 5 ปีข้างหน้า โดยต้นทุนที่ใช้ในการค านวณครั้งนี้ ใชเ้ฉพาะต้นทุนทางตรงด้านการแพทย ์

6. ผลการศึกษา 

6.1 ผลการประเมินต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม (ICER) 

การประเมินต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม พบว่าสูตรทางเลือกที่ 2 (DRV/r + ETR + TDF + 3TC) และ
สูตรทางเลือกที่ 5 (DRV/r + RAL + MVC) เป็นสูตรทางเลือกที่ด้อยกว่าสูตรทางเลือกที่ 3 และสูตรทางเลือกที่ 
4  เนื่องจากมีต้นทุนสูงกว่าในขณะที่มีปีสุขภาวะน้อยกว่า (แสดงการค านวณในภาคผนวก ค) ดังนั้นจึงพิจารณา
อัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่มเฉพาะสูตรทางเลือกที่ 3 และสูตรทางเลือกที่ 4 พบว่าสูตรทางเลือกที่ 
3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) มีต้นทุนตลอดชีพ 5.7 ล้านบาท ให้ปีสุขภาวะประมาณ 30 ปี และ สูตร
ทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) มีต้นทุนตลอดชีพ 8.6 ล้านบาท ให้ปีสุขภาวะประมาณ 34 ปี ในขณะที่
การรักษามาตรฐาน หรือ สูตรทางเลือกที่ 1 (DRV/r + TDF + 3TC) มีต้นทุนตลอดชีพ 2.7 ล้านบาท ให้ปีสุข
ภาวะประมาณ 20 ปี           

ค่าอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่มของสูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) เมื่อ
เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน หรือสูตรทางเลือกที่ 1 (DRV/r + TDF + 3TC) มีค่า 332,227 บาทต่อปี
สุขภาวะ และอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่มของสูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) เมื่อ
เปรียบเทียบกับสูตรทางเลือกที่  3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) มีค่า 620,599 บาทต่อปีสุขภาวะ 
รายละเอียดดังแสดงในตารางที่ 10 
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ตารางที่ 10 ตน้ทุนตลอดชีพ ปีชีวิตรวม ปีสุขภาวะรวม และอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพ่ิมของแต่ละ
สูตรทางเลือกในการรักษาผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพ้ืนฐาน 

 
ผลจาก Probabilistic model พบว่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม ของสูตรทางเลือกทั้ง 4 

ทางเลือก (สูตรทางเลือกที่ 2 ถึง 5) เทียบกับสูตรมาตรฐาน (ทางเลือกที่ 1) อยู่ในส่วน (quadrant) ที่แสดงว่า 
สูตรยาใหม่มีราคาแพงกว่ายาสูตรมาตรฐาน แต่มีประสิทธิภาพดีกว่า รายละเอียดดังรูปที่ 4    

 

รูปที่ 4 Cost-effectiveness plane ของการใช้สูตรยาทางเลือก 

 

ทางเลือก ต้นทุน
ตลอดชีพ 
(บาท) 
ปรับลด 

ปีชีวิต 
(ปี) 

ปรับลด 

ปีสุขภาวะ 
(ปี) 

ปรับลด 

ต้นทุนที่
เพิ่มข้ึน 
(บาท) 

ปีสุขภาวะ
ที่เพิ่มขึ้น 

(ป)ี 

ICER 

1).DRV/r + TDF + 3TC 
   (Current practice) 

2,674,614 17.30 20.43 - - - 

2).DRV/r + ETR + TDF + 3TC 5,259,078 19.46 26.22 Extended dominated by 3. 
3).DRV/r + RAL + TDF + 3TC 5,743,196 20.50 29.67 484,118 3.45 332,227 
4).DRV/r + RAL + ETR 8,607,218 21.91 34.28 2,864,021 4.61 620,599 
5).DRV/r + RAL + MVC 8,802,239 21.86 34.13 Dominated by 4). 
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6.2 ผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของตัวแปร 

การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของตัวแปรที่วิเคราะห์ความอ่อนไหวแบบทางเดียว (One-way 
Sensitivity Analysis) ด้วยการเปลี่ยนตัวแปรทีละตัวแล้วดูผลการเปลี่ยนแปลงของค่า ICER พบว่าในสูตร
ทางเลือกที่ 2 (DRV/r+ETR+TDF+3TC) ตัวแปรหลักที่ส่งผลมากที่สุดคือ ราคายา Etravirine, ค่าความเสี่ยง
สัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Etravirine และ Mortality rate ratio (MRR) ตามล าดับ รายละเอียด
แสดงในรูปที่ 5 

 

รูปที ่5 ผลการวิเคราะห์ One-way Sensitivity Analysis ของทางเลือกที่ 2; DRV/r+ETR+TDF+3TC 

 

ในสูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r+RAL+TDF+3TC) ตัวแปรหลักที่ส่งผลมากที่สุดคือ ค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ 
(relative risk, RR) ของยา Raltegaravir, ราคายา Raltegaravir และ Mortality rate ratio (MRR) 
ตามล าดับ รายละเอียดแสดงในรูปที่ 6 

 -  200,000  400,000  600,000  800,000

Drug cost (DRV/r)

Mortality rate ratio (MRR)

Relative risk  (RR)

Drug cost (ETR)

DRV/r + ETR + TDF + 3TC

Upper Lower
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รูปที่ 6 ผลการวิเคราะห์ One-way Sensitivity Analysis ของทางเลอืก DRV/r+RAL+TDF+3TC 

  

ในสูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r+RAL+ETR) ตัวแปรหลักที่ส่งผลมากทีสุ่ดคือ ราคายา Etravirine, ค่า 
Mortality rate ratio (MRR) ความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Etravirine และ ตามล าดับ 
รายละเอียดแสดงในรูปที่ 7 

 

รูปที่ 7 ผลการวิเคราะห์ One-way Sensitivity Analysis ของทางเลือก DRV/r+RAL+ETR 

  

 -  100,000 200,000 300,000 400,000 500,000 600,000 700,000

Drug cost (DRV/r)

Mortality rate ratio (MRR)

Drug cost (RAL)

Relative risk  (RR)

DRV/r + RAL + TDF +3TC

Upper Lower

 -  100,000  200,000  300,000  400,000  500,000  600,000

Drug cost (DRV/r)

Relative risk  (RR)

Mortality rate ratio (MRR)

Drug cost (ETR)

DRV/r + RAL + ETR

Upper Lower
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ในสูตรทางเลือกที่ 5 (DRV/r+RAL+MVC) ตัวแปรหลักที่ส่งผลมากทีสุ่ดคือ ราคายา Maraviroc 
(MVC), ค่า Mortality rate ratio (MRR) และความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Maraviroc
ตามล าดับ รายละเอียดแสดงในรูปที่ 8 

 

รูปที ่8 ผลการวิเคราะห์ One-way Sensitivity Analysis ของทางเลือก DRV/r+RAL+MVC 

 

6.3 การวิเคราะห์ความไม่แนน่อนในการตัดสินใจ (Decision uncertainty)  

การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของผลลัพธ์โดยวิธี Probabilistic sensitivity analysis หรือ PSA ใน
การรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาสูตรพื้นฐาน ได้ถูกน ามาเสนอในรูปแบบของกราฟต้นทุนต่อประสิทธิผลที่
ยอมรับได้ (Cost effectiveness acceptability curve) โดยเปรียบเทียบสูตรยาทางเลือกทั้ง 4 ทางเลือก 
(สูตรทางเลือกที่ 2 ถึง 5) เทียบกับสูตรยามาตรฐาน (ทางเลือกที่ 1) เพื่อหาโอกาสที่ทางเลือกในการรักษาจะมี
ความคุ้มค่าที่ระดับความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นในมุมมองทางสังคม พบว่าที่ระดับความเต็มใจจ่าย
ต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 160,000 บาท การรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน ด้วยสูตรทางเลือก
ที่ 2 ถึงสูตรทางเลือกที่ 5 ไม่มีความคุ้มค่า หากระดับความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 320,000 
บาท พบว่าสูตรทางสูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r+RAL+TDF+3TC) มีความคุ้มค่า (ร้อยละ 42 ที่จะตัดสินใจ
ถูกต้อง)    

 -  100,000  200,000  300,000  400,000  500,000  600,000

Drug cost (DRV/r)

Relative risk  (RR)

Mortality rate ratio (MRR)

Drug cost (MVC)

DRV/r + RAL + MVC

Upper Lower
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รูปที่ 9 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ดื้อยาระหว่างสูตรยามาตรฐาน
กับสูตรยาทางเลือก 

6.4 ผลการวิเคราะห์ความไวของยา 

เนื่องจากการรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน ด้วยยาใหม่ที่เสนอเข้าบัญชียาหลักมีค่าใช้จ่าย
สูง หากพิจารณาราคายาที่จะให้ค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มเท่ากับระดับความเต็มใจจ่ายที่ 
160,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณาด้วยมุมมองทางสังคม พบว่า ราคายา Raltegravir ในสูตรทางเลือกที่ 
3 (DRV/r + RAL + TDF +3TC) ควรลดลงจากเดิมเป็น 70.48 บาทต่อเม็ด หรือ 51,451 บาทต่อปี (ลดลงร้อย
ละ 59) โดยราคายา Darunavir, Tenofovir และ Lamivudine คงที่ รายละเอียดแสดงในตารางที่ 11  

ตารางที่ 11 การวิเคราะห์ความไวของราคายา Raltegravir  

RAL ลดราคาลง ราคา/ปี บาท/เม็ด ICER 
59%            51,451  70.48          160,000  
40%            75,715  103.72          211,686  
30%            88,334  121.01          238,567  

 

แต่หากราคายา Raltegravir ควรลดลงจากเดิมเป็น 76.65 บาทต่อเม็ด หรือ 55,951 บาทต่อปี               
(ลดลงร้อยละ 56) และ ราคายา Darunavir ควรลดลงจากเดิมเป็น 42.88 บาทต่อเม็ด หรือ 62,598 บาทต่อปี 
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(ลดลงร้อยละ 30) โดยราคายา Tenofovir และ Lamivudine คงที่ ก็จะให้ค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผล
ส่วนเพิ่มเท่ากับระดับความเต็มใจจ่ายที่ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณาด้วยมุมมองทางสังคม 
รายละเอียดแสดงในตารางที ่12 

ตารางที่ 12 การวิเคราะห์ความไวของราคายา Raltegravir และ Darunavir  

  

6.5. ผลกระทบด้านงบประมาณ 

จากรายงานของโครงการเอดส์แห่งชาติ คาดการณ์ว่าจะมีจ านวนผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยากลุ่ม 
Protease inhibitors (PIs) ในปี พ.ศ. 2559 จ านวน 139 คน โดยมีอัตราการเพิ่มขึ้นของการดื้อยากลุ่ม PIs 
เท่ากับ 0.03 คนต่อปี ท าให้ทราบว่าหากบรรจุยาที่เสนอในชุดสิทธิประโยชน์ ด้วยราคายา ที่ระดับความเต็มใจ
จ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 160,000 บาท ภายใน 5 ปี แรกของการรักษาผู้ป่วย จะเกิดผลกระทบด้าน
งบประมาณที่รัฐบาลจ าเป็นต้องแบกรับจ านวน 36,873,631 บาท จากการใช้สูตรยาทางเลือกที่ 3 (DRV/r + 
RAL + TDF +3TC) ดังแสดงในตารางที่ 13 

ตารางที่ 13 ผลกระทบด้านงบประมาณที่คาดว่าจะเกิดขึ้นใน 5 ปีข้างหน้า ส าหรับแนวทางการรักษาผู้ติดเชื้อ
เอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐานด้วยสูตรยามาตรฐาน (ทางเลือกที่ 1) เปรียบเทียบกับสูตรทางเลือกที่ 3 ณ ราคายา 
ที่ระดับความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพ่ิมขึ้นเท่ากับ 160,000 บาท 

 

 

 

รายการยา ลดราคาลง ราคา/ปี บาท/เม็ด ICER
RAL 57% 54,451           74.59 160,000         
DRV 20% 71,540           49.00

RAL 56% 55,951           76.65 160,000         
DRV 30% 62,598           42.88

จ ำนวนผู้ป่วยด้ือยำ PIs (คน) Current practice ทำงเลือกที ่3 (ลด59%) งบประมำณทีเ่พิม่ขึน้
(Rate 0.03 คน/ป)ี DRV/r+RAL+TDF+3TC

ปีที ่1 139 20,013,950             27,106,292             7,092,341              
ปีที ่2 143 20,501,067             27,716,560             7,215,493              
ปีที ่3 147 20,971,607             28,324,933             7,353,326              
ปีที ่4 151 21,417,075             28,930,098             7,513,023              
ปีที ่5 155 21,829,599             29,529,046             7,699,447              

104,733,298           141,606,929           36,873,631             
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7. อภิปรายและสรุป 

7.1 สรุปผลการศึกษาที่ส าคญั 

   การศึกษานี้เป็นการศึกษาเพื่อประเมินความคุ้มค่าและผลกระทบด้านงบประมาณของการรักษาผู้ติด
เชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐาน ในมุมมองทางสังคม เพื่อน ามาเป็นข้อมูลประกอบการตัดสินใจในการบรรจุยา
เข้าสู่บัญชียาหลักแห่งชาติ การพิจารณาน้ีเปรียบเทียบการรักษามาตรฐานในปัจจุบัน กับทางเลือกในการรักษา
อีก 4 ทางเลือก พบว่าทางเลือกที่ 2 (DRV/r + ETR + TDF + 3TC) และ ทางเลือกที่ 5 (DRV/r + RAL + 
MVC) ด้อยกว่าทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) และทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) ดังนั้น
จึงพิจารณาอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่ม เฉพาะทางเลือกที่ 3 และทางเลือกที่ 4 เท่านั้น 

ณ ความเต็มใจจ่ายที่ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ การรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐานด้วย
สูตรยาทางเลือกที่ 3 และ ทางเลือกที่ 4 ไม่มีความคุ้มค่า แต่หากสามารถต่อรองราคาให้ราคายา Raltegravir 
ลดลงเหลือ 51,451 บาทต่อปี (ลด 59%) แล้วทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) จะเป็นทางเลือก
ที่มีความคุ้มค่า ณ ความเต็มใจจ่ายที่ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ ในขณะที่ทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + 
ETR) ยังคงไม่มีความคุ้มค่า    

   จ านวนผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐานและเข้าเกณฑ์ในการใช้ยาในปี พ.ศ. 2559  มีประมาณ 
139 ราย อุบัติการณ์การดื้อยา 0.03 คนต่อปี หากมีการลดราคายา Raltegravir ลงเหลือ 51,451 บาทต่อปี 
จะเกิดผลกระทบทางงบประมาณเพิ่มขึ้นใน 5 ปีข้างหน้าประมาณ 37 ล้านบาท ที่ระดับความเต็มใจจ่าย 
160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ โดยการตัดสินใจเลือกทางเลือกการรักษาด้วยทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + 
TDF +3TC) จะเป็นการตัดสินใจที่ดีที่สุด  

7.2 เปรียบเทยีบกับการศึกษาอ่ืน 

การทบทวนวรรณกรรมการศึกษาความคุ้มค่าของยา Raltegravir, Etravirine และ Maraviroc ใน
การรักษาผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อ HIV-1 ซึ่งเคยได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสมาก่อนแล้วพบว่า การศึกษาความ
คุ้มค่าของยา Raltegravir และยา Maraviroc ในประเทศสเปนนั้นคุ้มค่าเมื่อค านวณค่าอัตราส่วนต้นทุน
ประสิทธิผลส่วนเพิ่มที่ระยะเวลา 5 ปี และระยะเวลา 1 ปี ตามล าดับ [12-13] ในส่วนของการศึกษาความ
คุ้มค่าของยา Etravirine ในประเทศแคนาดาก็พบว่าคุ้มค่าที่ระยะเวลาตลอดชีวิต [11] แม้ว่าการศึกษาความ
คุ้มค่าของยาทั้งต้านไวรัสทั้ง 3 รายการในประเทศไทย ยังไม่คุ้มค่าหากการตัดสินใจอยู่บนพื้นฐานความเต็มใจ
จ่ายที่ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ ทั้งนี้เนื่องจากความเต็มใจจ่ายของทั้งประเทศสเปนและแคนาสูงกว่า
ประเทศไทย จึงท าให้ยาต้านไวรัสที่มีมูลค่าสูงยังคงมีความคุ้มค่า ณ ระดับความเต็มใจจ่ายของทั้งสองประเทศ
อย่างไรก็ดีผลการศึกษาความคุ้มค่าของยาต้านไวรัสทั้ง 3 รายการ ก็ให้ค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม
มีค่าเป็นบวก ซึ่งหมายถึงยาต้านไวรัสมีประสิทธิผลดีกว่าแต่ต้นทุนสูงกว่าตัวเปรียบเทียบ 

 



25 
 

7.3 เปรียบเทยีบกับยา Dolutegravir (DTG) 

ยา Dolutegravir เป็นยาในกลุ่ม Integrase strand transfer inhibitors (INSTIs) การศึกษาของ 
Cahn และคณะ [27] ในกลุ่มผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อ HIV-1 ซึ่งเคยได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสมาก่อน 
เปรียบเทียบการใช้ยา  Raltegravir ขนาด 400 mg ทุก 12 ชั่วโมง และยา Dolutegravir ขนาด 50 mg ทุก 
24 ชั่วโมง พบว่าค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ของกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา  Dolutegravir มีโอกาสเสี่ยงที่ VL > 50 
copies/ml เป็น 0.8 เท่าของกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา Raltegravir ซึ่งมีค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์อยู่ระหว่าง   0.65 – 
0.99 ด้วยความเชื่อมั่น 95% (P < 0.05) (การค านวณในภาคผนวก ง) และเมื่อค านวณอัตราส่วนต้นทุน
ประสิทธิผลส่วนเพิ่ม ของการใช้ยา Dolutegravir เปรียบเทียบกับการใช้ยา Raltegravir พบว่าการใช้ยา 
Dolutegravir มีต้นทุนและปสีุขภาวะน้อยกว่ายา Raltegravir (ณ ราคายา Raltegravir เท่ากับ 126,192 บาท
ต่อปี) อย่างไรก็ดีหากราคายา Raltegravir ลดลงเหลือ 51,451 บาทต่อปี ณ ระดับความเต็มใจจ่ายที่ 160,000 
บาทต่อปีสุขภาวะ จะมีผลท าให้ยา Dolutegravir มีต้นทุนที่สูงกว่า แต่มีปีสุขภาวะน้อยกว่า (Dominated by 

Raltegravir) กล่าวคือยา Dolutegravir ด้อยกว่ายา Raltegravir โดย ณ ราคายา Raltegravir เท่ากับ 71,953 
บาทต่อปี มีผลให้อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม ของการใช้ยา Dolutegravir เปลี่ยนจาก ยาที่มีต้นทุน
และปีสุขภาวะน้อยกว่า เป็น ยาทีม่ีต้นทุนที่สูงกว่า แต่มีปีสุขภาวะน้อยกว่า     

7.4 ข้อจ ากัดในการศึกษา 

ข้อมูลโอกาสในการเปลี่ยนสถานะสุขภาพ เนื่องจากไม่สามารถเข้าถึงข้อมูลโอกาสในการเปลี่ยน
สถานะสุขภาพของผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐานในประเทศไทยได้ ดังนั้นผู้วิจัยจึงใช้ข้อมูลการศึกษา
อัตราการตายของผู้ติดเชื้อเอชไอวี จาก Thailand Spectrum - AEM 11 April 2016 โดยใช้ข้อมูลอัตราการ
ตายเฉลี่ยจากกลุ่มประเทศพัฒนาแล้วและกลุ่มประเทศแอฟริกาใต้ ซึ่งอาจจะท าให้โอกาสในการเปลี่ยนสถานะ
สุขภาพสูงกว่าความเป็นจริง  

   ข้อมูลประสิทธผิลของยา เนื่องจากไม่มีข้อมลูประสิทธิผลของยาในประชากรไทย ผู้วิจัยจงึใช้ข้อมูล
การศึกษาในต่างประเทศ โดยการศึกษาประสิทธิผลของยา Etravirine และ Maraviroc ติดตามผู้ป่วยจนถึง 
48 สัปดาห์ ในส่วนของการศึกษาประสิทธิผลของยา Raltegavir ติดตามผู้ป่วยจนถึง 96 สัปดาห ์ระยะเวลา
การติดตามในการศึกษาที่สั้น ในขณะที่ข้อมูลประสิทธิผลถกูประยุกต์ใช้ให้เป็นประสิทธิผลของการใชย้าตลอด
ชีวิตของผู้ติดเชื้อเอชไอวี ดังนั้นข้อมูลที่ได้ยงัอาจสะท้อนประสิทธผิลของยาที่มากกว่าความเป็นจริง  

 ข้อมูลประสิทธผิลของยา Maraviroc ยังไม่สะท้อนค่าที่แท้จริง เนื่องจากสูตร Optimized 
background therapy จากการศึกษาของ Gulick et al. (2008) เป็นกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวทีี่ไม่ได้ใช้ยา
Darunavia, Etravirine และ Maravioroc ในขณะที่ในแบบจ าลองสมมติฐานให้ใช้ร่วมกบั Darunavia 

 ในแบบจ าลองไม่อนุญาติให้ผูต้ิดเชื้อเอชไอวี มีระดับ CD4 ที่ดีขึ้น ซึ่งอาจมีผลท าให้ค่า ICER ที่ไดจ้าก
งานวิจัยมีค่าสูงกว่าความเป็นจริง   
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8. ข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 

   จากผลการศึกษาข้างต้น การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์โดยใช้มุมมองทางสังคม ของยาที่
ใช้ในการรักษาผู้ป่วยที่มีอาการดื้อยา ณ ราคายาปัจจุบัน การรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาสูตรพื้นฐานด้วยยา 
Raltegavir, Etravirine และ Maraviroc ไม่มีความคุ้มค่า หากการตัดสินใจอยู่บนพื้นฐานความเต็มใจจ่ายที่ 
160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ เนื่องจากราคาต้นทุนของยาที่เสนอขายค่อนข้างสูง และหากน าราคายาที่เสนอ
ขายไปค านวณผลกระทบทางงบประมาณ ยิ่งท าให้เห็นภาระที่รัฐบาลต้องแบกรับภาระงบประมาณที่จะเพิ่มขึ้น
จากการรักษาผู้ป่วยเอชไอวีที่มีอาการดื้อยา แม้ว่าในปัจจุบันจะบรรจุยา Darunavir ในบัญชียาหลักแห่งชาติ
แล้วก็ตาม แต่จากการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพื่อพิจารณาข้อมูลที่ใช้ศึกษาและข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย ใน
ปัจจุบัน Darunavir เพียงตัวอาจไม่เพียงพอส าหรับผู้ป่วยบางรายที่มีประวัติดื้อยาต้านไวรัสหลายตัว 
(multidrug resistant) หากควบคุมไม่ได้อาจเพิ่มโอกาสการเสียชีวิตและแพร่เชื้อที่ดื้อยาให้แก่ผู้อื่นต่อไปได้ 
จากการศึกษาได้แสดงให้เห็นว่าหากราคายา  Raltegavir ลดลง การรักษาด้วยสูตรทางเลือกที่ 3 (DRV/r + 
RAL + TDF +3TC) โดยราคา Raltegravir เป็น 51,451 บาทต่อปี หรือ ลดราคาทั้ง Raltegravir และ 
Darunavir เป็น 55,951 บาทต่อปี และ 62,598 บาทต่อปี ตามล าดับ  จะเป็นทางเลือกที่คุ้มค่า และสามารถ
ยืดชีวิตผู้ป่วยเพิ่มได้ประมาณ 3 ปีต่อราย ด้วยงบประมาณ 37 ล้านบาท ใน 5 ปี ดังนั้นจึงควรพิจารณาต่อรอง
ราคายากับบริษัทผู้ผลิตยา หรือก าหนดนโยบายที่มีการจ่ายร่วมระหว่างบริษัทผู้ผลิตยาและรัฐบาล  
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ภาคผนวก ก 

Search strategy ของประสิทธิผลของยาทางเลือก Search date 1 June 2016 

PICO Search terms Results 

Participants 1. Adult [MeSH] 

2. AIDS [MeSH] 

3. acquired immunodeficiency syndrome [MeSH] 

4. HIV [MeSH] 

5. HIV INFECTIONS [MeSH] 

6. HIV-1 [MeSH] 

7. HIV ANTIBODIES [MeSH] 

8. ANTI-HIV AGENTS [MeSH] 

9. HIV seropositivity [MeSH] 

10. “HIV/AIDS” 

11. “Human Immunodeficiency virus” 

12. “Human immune deficiency virus” 

13.“Acquired Immune Deficiency Syndrome” 

14.“HIV type I” 

15. OR/2-14 

16.“Treatment-experienced patients” 

18.“Drug resistance” 

19. drug-resistan*  

20. Multidrug-resistan* 

21. Drug resistan* mutat* 

22. “genotypic drug resistance mutations” 

5985753 

73,936 

73,936 

86,360 

243,204 

68,789 

9,962 

44,474 

21,707 

28,944 

83,525 

297 

5,358 

3,698 

307,333 

784 

210,092 

221,948 

40,717 

35,752 

10 
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23.OR/16-22 37,092 

Interventions 24.Etravirine 

25.Maraviroc 

26.Raltegravir 

27. “CCR5 receptor antagonists” 

631 

871 

1,414 

1,254 

Comparative ยาต้านไวรัสสูตรพิ้นฐาน 

3TC+RTV+TDF+DRV 

28.Lamivudine 

29.Ritonavir 

30.Tenofovir 

31.Darunavir 

32.OR/24-31 

 

 

8,892 

5,590 

4,753 

1,130 

19,840 

Outcomes 33.Treatment Outcome [MeSH] 

34.Mortality [MeSH] 

35.Morbidity [MeSH] 

36.“Overall survival” 

37.Survival Analysis [MeSH] 

38.Survival Rate [MeSH] 

39.Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions 

[MeSH] 

40.Disease-Free Survival [MeSH] 

41.Risk [MeSH] 

42.Odds Ratio [MeSH] 

43.“Time to progression” 

44.“Time to treatment failure” 

750,367 

308,571 

425,153 

98,172 

213,236 

137,956 

97,142 

51,897 

51,821 

931,679 

6,944 

1,123 

11,283 
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45.“Overall response rate” 

46.“Duration of response” 

47.Viral load [MeSH]   

48.OR/33-47 

49. AND/1, 15, 23, 32, 48 

50. Filters 49/humans; clinical trial 

3,664 

24,921 

2,291,398 

400 

123 
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ภาคผนวก ข 

1.การค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) เพื่อการวัดประสิทธิผลของยา Raltegaravir 
Etravirine และ Maraviroc  

1.1 ค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Raltegaravir จาก Steigbigel และคณะ [22] 
ที่ระยะเวลา 96 สัปดาห์   

  RAL + OBT 
(ใช้ DRV แต่ไม่ใช้ 

Enfuvirtide) 

Placebo + OBT 
(ใช้ DRV แต่ไม่ใช้ 

Enfuvirtide) 

Total 

VL < 50 copies/ml 49 17 66 
VL > 50 copies/ml 20 25 45 

Total 69 42   
กลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับยา RAL มีโอกาสเสี่ยงที่ VL > 50 copies/ml เป็น 0.49 เท่าของกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้

รับยา ซึ่งมีค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์อยู่ระหว่าง 0.31 – 0.76 ด้วยความเชื่อมั่น 95% (P < 0.05) ค่า SE เท่ากับ 
0.23 

1.2 ค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Etravirine จาก Katlama และคณะ [14] ที่
ระยะเวลา 48 สัปดาห์   

ETR ETR + DRV/r + 
2NRTIs  (ไม่ใช้ 
Enfuvirtide) 

Placebo + DRV/r + 
2NRTIs (ไม่ใช ้Enfuvirtide) 

Total 

VL < 50 copies/ml 254 147 401 
VL > 50 copies/ml 192 298 490 

Total 446 445 
 

 กลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับยา ETR มีโอกาสเสี่ยงที่ VL > 50 copies/ml เป็น 0.64 เท่าของกลุ่มผู้ป่วยที่
ไม่ได้รับยา ซึ่งมีค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์อยู่ระหว่าง 0.57 – 0.73 ด้วยความเชื่อมั่น 95% (P < 0.05) ค่า SE 
เท่ากับ 0.06 
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1.3 ค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์ (relative risk, RR) ของยา Maraviroc จาก Gulick และคณะ [23] ที่
ระยะเวลา 48 สัปดาห์   

MVC MVC bid + 
NRTI, NNRTI, PI, 
fusion inh, TPV 
(ไม่ใช้ DRV, ETR, 

MVC) 

Placebo +  
NRTI, NNRTI, PI, 
fusion inh, TPV 
(ไม่ใช้ DRV, ETR, 

MVC) 

Total 

VL < 50 copies/ml 194 35 229 
VL > 50 copies/ml 232 174 406 

Total 426 209 
 

กลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับยา MVC มีโอกาสเสี่ยงที่ VL > 50 copies/ml เป็น 0.65 เท่าของกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้
รับยา ซึ่งมีค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์อยู่ระหว่าง 0.59 – 0.73 ด้วยความเชื่อมั่น 95% (P < 0.05) ค่า SE เท่ากับ 
0.05 
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ภาคผนวก ค 

การประเมินต้นทุนประสิทธผิลส่วนเพ่ิม (ICER) 

เมื่อเรียงล าดับสูตรทางเลือกการรักษาจากต้นทุนต่ าสุดไปทางเลือกที่มีต้นทุนสูงสุด พบว่าสูตร
ทางเลือกที่ 5 (DRV/r + RAL + MVC) มีต้นทุนสูง แต่มีปสีุขภาวะต่ ากว่าสูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + 
ETR) แสดงถึงสูตรทางเลือกที่ 5 ด้อยกว่าสูตรทางเลือกที่ 4 (Dominated by 4.) ดังนั้นสูตรทางเลือกที่ 5 จึง
ไม่น ามาพิจารณา รายละเอียดดังแสดงในตาราง 

 

 

เมื่อค านวณค่าต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิม (ICER) ของแต่ละสูตรทางเลือกเทียบกับสูตรทางเลือกก่อน
หน้า พบว่าทางเลือกที่ 2 (DRV/r + ETR + TDF + 3TC) มีค่า ICER สูงกว่าสูตรทางเลือกที่ 3 แตป่ีสขุภาวะต่ า
กว่า แสดงถึงสูตรทางเลือกที่ 2 ด้อยกว่าทางเลือกที่ 3 (Extended dominated by 3.)  ดังนั้นสูตรทางเลือกที่ 
2 จึงไม่น ามาพิจารณา รายละเอียดดังแสดงในตาราง 

 

 

ทางเลือก ต้นทุนตลอดชีพ 
(บาท) 
ปรับลด 

ปีชีวิต 
(ปี) 

ปรับลด 

ปีสุขภาวะ (ปี) 
ปรับลด 

1).DRV/r + TDF + 3TC 
   (Current practice) 

2,674,614 17.30 20.43 

2).DRV/r + ETR + TDF + 3TC 5,259,078 19.46 26.22 
3).DRV/r + RAL + TDF + 3TC 5,743,196 20.50 29.67 
4).DRV/r + RAL + ETR 8,607,218 21.91 34.28 
5).DRV/r + RAL + MVC 8,802,239 21.86 34.13 

ทางเลือก ต้นทุน
ตลอดชีพ 
(บาท) 
ปรับลด 

ปีชีวิต 
(ปี) 

ปรับลด 

ปีสุขภาวะ 
(ปี) 

ปรับลด 

ต้นทุนที่
เพิ่มข้ึน 
(บาท) 

ปีสุขภาวะ
ที่เพิ่มขึ้น 

(ป)ี 

ICER 

1).DRV/r + TDF + 3TC 
   (Current practice) 

2,674,614 17.30 20.43 - - - 

2).DRV/r + ETR + TDF + 3TC 5,259,078 19.46 26.22 2,584,465 5.79 446,421 
3).DRV/r + RAL + TDF + 3TC 5,743,196 20.50 29.67 484,118 3.45 332,227 
4).DRV/r + RAL + ETR 8,607,218 21.91 34.28 2,864,021 4.61 620,599 
5).DRV/r + RAL + MVC 8,802,239 21.86 34.13 Dominated by 4). 
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และเมื่อค านวณค่าอัตราส่วนทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม (ICER) ของสูตรทางเลือกที่ 3 และสูตรทางเลือก
ที่ 4 อีกครั้ง พบว่าสูตรทางเลือกที ่3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) มีต้นทุนตลอดชีพ 5.7 ล้านบาท ให้ปสีุข
ภาวะประมาณ 30 ปี และ สูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) มีต้นทุนตลอดชีพ 8.6 ล้านบาท ให้ปสีุข
ภาวะประมาณ 34 ปี ในขณะที่การรักษามาตรฐาน หรือ สตูรทางเลือกที่ 1 (DRV/r + TDF + 3TC) มตี้นทุน
ตลอดชีพ 2.7 ล้านบาท ให้ปสีุขภาวะประมาณ 20 ป ีอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่มของสูตร
ทางเลือกที่ 3 (DRV/r + RAL + TDF + 3TC) เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน หรือสูตรทางเลือกที่ 1 
(DRV/r + TDF + 3TC) มีค่า 332,227 บาทต่อปีสุขภาวะ และอัตราส่วนต้นทุนต่อประสิทธิผลส่วนเพิ่มของ
สูตรทางเลือกที่ 4 (DRV/r + RAL + ETR) เมื่อเปรียบเทียบกับสูตรทางเลือกที ่3 (DRV/r + RAL + TDF + 
3TC) มีค่า 620,599 บาทต่อปีสุขภาวะ  

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ทางเลือก ต้นทุน
ตลอดชีพ 
(บาท) 
ปรับลด 

ปีชีวิต 
(ปี) 

ปรับลด 

ปีสุขภาวะ 
(ปี) 

ปรับลด 

ต้นทุนที่
เพิ่มข้ึน 
(บาท) 

ปีสุขภาวะ
ที่เพิ่มขึ้น 

(ป)ี 

ICER 

1).DRV/r + TDF + 3TC 
   (Current practice) 

2,674,614 17.30 20.43 - - - 

2).DRV/r + ETR + TDF + 3TC 5,259,078 19.46 26.22 Extended dominated by 3. 
3).DRV/r + RAL + TDF + 3TC 5,743,196 20.50 29.67 484,118 3.45 332,227 
4).DRV/r + RAL + ETR 8,607,218 21.91 34.28 2,864,021 4.61 620,599 
5).DRV/r + RAL + MVC 8,802,239 21.86 34.13 Dominated by 4). 
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ภาคผนวก ง 

ค านวณค่าความเสี่ยงสัมพัทธ ์(relative risk, RR) ของยา Dolutegravir เทียบกับ Raltegaravir จาก Cahn
และคณะ [27] ที่ระยะเวลา 48 สัปดาห์   

  DTG + OBT RAL + OBT 
 

Total 

VL < 50 copies/ml 251 230 481 
VL > 50 copies/ml 103 131 234 

Total 354 361   
  

กลุ่มผู้ป่วยที่ไดร้ับยา DTG มีโอกาสเสี่ยงที่ VL > 50 copies/ml เป็น 0.80 เท่าของกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยา ซึ่ง
มีค่าความเสี่ยงสัมพัทธ์อยู่ระหว่าง 0.65 – 0.99 ด้วยความเชื่อมั่น 95% (P < 0.05) ค่า SE เท่ากับ 0.11 
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ภาคผนวก จ 

เอกสารรับรองโครงการวิจัยจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน 

 




