
Potassium Binders for Hyperkalemia in 
Patients with Chronic Kidney Disease  
  

Abstract
	 Hyperkalemia is a life-threatening complication of chronic kidney disease (CKD), particularly in patients with an 
estimated glomerular filtration rate of less than 45 mL/min/1.73 m2. The colon is responsible for approximately 
10% of total potassium excretion, whereas the kidneys account for the remaining 90%. Nevertheless, the colon  
can become an important site of potassium excretion in patients with CKD. Renin-angiotensin-aldosterone system 
(RAAS) blockers, which can delay the progression of CKD and improve cardiovascular outcomes, usually require 
dose reduction or discontinuation when hyperkalemia occurs. Patiromer and sodium zirconium cyclosilicate (SZC) 
are potassium binders that provide alternatives to sodium polystyrene sulfonate and cause fewer gastrointestinal 
adverse effects. In randomized controlled studies of patients with hyperkalemia, patiromer and SZC have shown their 
clinical efficacy in reducing serum potassium levels with a good safety profile. These potassium binders may allow 
patients with CKD at risk for hyperkalemia to optimize RAAS blocker therapy. Further long-term studies are required 
to confirm the survival benefits of patiromer and SZC among patients with CKD. 
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ยาจับโพแทสเซียมส�ำหรับภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดสูงในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
แคทรียา จันดาบุตร, กิตติ์รวี กฤษฏิ์เมธาภาคย์ 
สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทคัดย่อ
	 ภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงเป็นภาวะแทรกซ้อนท่ีอาจเป็นอันตรายถึงแก่ชีวิตในโรคไตเรื้อรังโดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีอัตราการกรอง 
ของไตต�ำ่กว่า 45 มลิลลิติร/นาท/ี1.73 ตารางเมตร ในภาวะปกตพิบว่าร้อยละ 10 ของการขบัโพแทสเซยีมออกจากร่างกายเกดิขึน้ทีล่�ำไส้ใหญ่ 
ส่วนที่เหลืออีกร้อยละ 90 เกิดขึ้นที่ไต อย่างไรก็ตามล�ำไส้ใหญ่จะกลายเป็นต�ำแหน่งส�ำคัญที่ช่วยขับโพแทสเซียมออกจากร่างกายในผู้ป่วย 
โรคไตเรื้อรัง แม้ว่ากลุ่มยาต้านระบบเรนิน-แองจิโอเทนซิน-อัลโดสเตอโรนช่วยชะลอการเส่ือมของไตและลดภาวะแทรกซ้อนของโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด แต่ผู้ป่วยที่มีภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงมักจะถูกลดหรือหยุดยาดังกล่าว patiromer และ sodium zirconium  
cyclosilicate (SZC) เป็นยาจับโพแทสเซียมซ่ึงเป็นทางเลือกแทนยา sodium polystyrene sulfonate เนื่องจากมีผลข้างเคียงต่อ 
ระบบทางเดินอาหารน้อยกว่า จากการศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมในผู้ป่วยที่มีภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงพบว่า patiromer 
และ SZC มีประสิทธิภาพดีในการลดระดับโพแทสเซียมในเลือดและมีความปลอดภัย ยาจับโพแทสเซียมทั้ง 2 ชนิดนี้อาจช่วยให้ผู้ป่วย 
โรคไตเรื้อรังที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงนั้นสามารถใช้กลุ่มยาต้านระบบเรนิน-แองจิโอเทนซิน-อัลโดสเตอโรน 
ได้อย่างมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น ส่วนผลกระทบของ patiromer และ SZC ต่ออัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังน้ันต้องรอ 
การศึกษาเพิ่มเติมที่มีการติดตามผู้ป่วยนานเพียงพอต่อไป
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บทน�ำ
 	 โพแทสเซียม (potassium) เป็นแร่ธาตุส�ำคัญซ่ึงท�ำหน้าที่
ควบคุมการท�ำงานของเซลล์ สมดุลของน�้ำ สมดุลกรด-ด่าง เป็น
บัฟเฟอร์ของเม็ดเลือดแดง และจ�ำเป็นในกระบวนการสังเคราะห์
ดีเอ็นเอและโปรตีนในร่างกาย ภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง 
(hyperkalemia) เป็นภาวะแทรกซ้อนที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรค
ไตเรื้อรัง (chronic kidney disease, CKD) โรคเบาหวาน โรค
หัวใจวาย และผู้ป่วยที่ใช้กลุ่มยาต้านระบบเรนิน-แองจิโอเทนซิน- 
อัลโดสเตอโรน (renin-angiotensin-aldosterone system 
(RAAS) blocker)1-3 โดยมีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคหัวใจวาย  
โรคหลอดเลือดหัวใจ และเพิ่มอัตราการเสียชีวิต4-6

 	 การรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงโดยเพิ่มการขับ
โพแทสเซียมออกทางปัสสาวะด้วยยาขับปัสสาวะมีประสิทธิภาพ

น้อยในผู้ป่วย CKD เนื่องจากมีอัตราการกรองของไต (glomerular 
filtration rate, GFR) ลดลง7 และการเพิ่มการขับโพแทสเซียม 
ออกทางอุจจาระด้วยยาจับโพแทสเซียม (potassium binder 
หรือ potassium exchange resin) เช่น sodium polystyrene 
sulfonate ที่ใช้กันอย่างแพร่หลายในอดีตนั้นมีข้อจ�ำกัดเรื่อง 
ผลข้างเคียงในระบบทางเดินอาหาร ยาจับโพแทสเซียมกลุ่มใหม่ 
ได้แก่ patiromer และ sodium zirconium cyclosilicate 
(SZC) จึงมีบทบาทส�ำคัญในการรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง 
ในผู้ป่วย CKD โรคเบาหวาน โรคหัวใจวาย และผู้ป่วยที่ใช้ RAAS 
blocker8-10 โดยผู้ป่วยดังกล่าวมักต้องได้รับการลดขนาดยาหรือ
หยุดยา RAAS blocker เนื่องจากมีภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง  
และมีผู้ป่วยเพียงร้อยละ 50 เท่านั้นที่สามารถปรับเพิ่มขนาดยา 
RAAS blocker ได้สูงสุดตามเป้าหมาย11 บทความนีเ้ป็นการทบทวน
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วรรณกรรมเกี่ยวกับเมแทบอลิซึมของโพแทสเซียม กลไกการขับ
โพแทสเซียมของร่างกาย และการศึกษาทางคลินิกท่ีส�ำคัญของ 
patiromer และ SZC ในการรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง

เมแทบอลิซึมของโพแทสเซียม
 	 โพแทสเซียมทั้งหมดในร่างกายมนุษย์มี 3,000-4,000 มิลลิโมล  
ร่างกายได้รับโพแทสเซียมจากอาหารวันละ 100-120 มิลลิโมล 
ร้อยละ 98 ของโพแทสเซียมในร่างกายอยู่ภายในเซลล์โดยเฉพาะ
กล้ามเนื้อและตับ ส่วนที่เหลืออีกร้อยละ 2 อยู่ภายนอกเซลล์ 

ร่างกายขับโพแทสเซียมออกทางปัสสาวะร้อยละ 90 และขับออก
ทางอุจจาระร้อยละ 10 (รูปที่ 1)12 อัตราส่วนระหว่างความเข้มข้น
ของโพแทสเซียมภายในเซลล์และภายนอกเซลล์เป็นปัจจัยส�ำคัญท่ี
ควบคุมความต่างศักย์ไฟฟ้าของเยื่อหุ้มเซลล์ (resting membrane 
potential) โดยภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงท�ำให้ความต่างศักย์
ไฟฟ้าของเยื่อหุ้มเซลล์เป็นบวกมากขึ้น (depolarization) ท�ำให้
เซลล์ถูกกระตุ้นได้ง่ายขึ้นโดยเฉพาะกล้ามเนื้อลายและกล้ามเนื้อ
หัวใจ ส่งผลให้เกิดอาการกล้ามเนื้อกระตุก อ่อนแรง หรือหัวใจเต้น
ผิดจังหวะได้ 

	 ไตท�ำหน้าที่ควบคุมสมดุลของโพแทสเซียมโดยการกรองผ่าน 
โกลเมอรูลัส การดูดกลับ และการขับโพแทสเซียมท่ีหลอดไตฝอย  
(renal tubule) โดยต�ำแหน่งทีม่บีทบาทส�ำคญัในการขบัโพแทสเซยีม  
คือ principal cell ของ collecting duct (รูปที่ 2) ฮอร์โมนที่
ควบคุมการขับโพแทสเซียมท่ี principal cell คือ aldosterone 

ซึ่งสร้างจากต่อมหมวกไตชั้นนอก (adrenal cortex) ในภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดสูงจะกระตุ้นการหล่ัง aldosterone ท�ำให้
เกิดการดูดกลับโซเดียมและน�้ำร่วมกับเพิ่มการขับโพแทสเซียม 
ที่ collecting duct12

รูปที่ 1 แสดงสมดุลของโพแทสเซียมในร่างกาย
ECF, extracellular fluid; ICF, intracellular fluid
ดัดแปลงจาก Hoorn EJ, et al. Regulation of the Renal NaCl Cotransporter and Its Role in Potassium Homeostasis. 
Physiol Rev. 2020;100:321-56

ICF K+ 3,000-3,500 mEq
(98% of total K+)

Cytosolic K+

100-150mEq/L

ECF K+ 70 mEq
(2% of total K+)

Serum K+

3.5-5.0 mEq/L

Acidosis
Hyperglycemia

Hyperosmolality
Exercise

β2-blocker
α-agonist

Alkalosis
Insulin
β2-agonist
α-blocker

Dietary K+ intake
100 mEq/day

Feces
10 mEq/day

Absorption
Reabsorption

Filtration
Secretion

Urine
90 mEq/day
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การขับโพแทสเซียมออกทางล�ำไส้
	 การขนส่งแบบใช้พลังงานผ่านเซลล์เยื่อบุผนังล�ำไส้ (active 
transport) 
	 การขนส่งแบบ active transport เกิดขึ้นตลอดความยาว 
ของล�ำไส้ใหญ่ โดยโพแทสเซียมจะถูกขนส่งเข้ามาในเซลล์เยื่อ 
บุผนังล�ำไส้ใหญ่ผ่านทาง Na+/K+-ATPase และ Na+-K+-2Cl-  
cotransporter ที่ด้าน basolateral membrane และถูกขับออก
จากเซลล์เข้าสู่โพรงล�ำไส้ใหญ่ผ่านทาง apical K+ channel (BK 
channel) ที่ด้าน apical membrane (รูปที่ 3)13 ซึ่งต�ำแหน่งนี้
ถูกกระตุ้นด้วยฮอร์โมน aldosterone เช่นเดียวกับที่ collecting 
duct ของไต ดงันัน้ผู้ป่วยโรคไตวายเรือ้รงัระยะสดุท้าย (end-stage 

kidney disease, ESKD) และไม่มีการท�ำงานของไตเหลืออยู่จึง 
เกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงได้เมื่อใช้ยา RAAS blocker13,14

	 การขนส่งแบบไม่ใช้พลังงานผ่านรอยต่อระหว่างเซลล์เยื่อบุ
ผนังล�ำไส้ (passive transport) 
	 การขนส่งแบบ passive transport เกิดขึน้ทีล่�ำไส้ใหญ่ส่วนปลาย 
โดยอาศัยความต่างศักย์ไฟฟ้า (electronegativity gradient)  
จากสารที่ มีประจุลบภายในโพรงล�ำไส ้ ท�ำให ้เกิดแรงดึงดูด
โพแทสเซียมออกมาทาง tight junction ของเซลล์เยื่อบุผนัง
ล�ำไส้13,14 นอกจากนีก้ารเพิม่ขึน้ของ intraluminal flow จะกระตุน้
การขบัโพแทสเซียมออกทางล�ำไส้ได้ เช่น ผู้ป่วย vasoactive intes-
tinal peptide tumor (VIPoma) เป็นต้น15

รูปที่ 2 แสดงการขับโพแทสเซียมท่ี principal cell ของ collecting duct การท�ำงานของ Na+/K+-ATPase ที่ด้าน basolateral  
membrane ท�ำให้ความเข้มข้นของโซเดียมภายในเซลล์ลดลงและกระตุ้นให้เกิดการดูดกลับโซเดียมผ่านทาง ENaC ท่ีด้าน apical  
membrane ท�ำให้ tubular lumen มศีกัย์ไฟฟ้าเป็นลบเพิม่ขึน้ เนือ่งจากคลอไรด์ซึง่มปีระจลุบถกูดดูกลบัโดย paracellular absorption 
ได้ช้ากว่า จึงเกดิการกระตุน้การขบัโพแทสเซยีมออกมาทาง ROMK ฮอร์โมน aldosterone จะจบักบั MR แล้วกระตุน้การท�ำงานของ Na+/ 
K+-ATPase, ENaC และ ROMK นอกจากนี้การเพิ่มขึ้นของ distal tubular flow ที่ collecting duct จะกระตุ้นการขับโพแทสเซียม 
ผ่านทาง maxi-K+ channel ที่ด้าน apical membrane ได้ เมื่อระดับโพแทสเซียมในเลือดสูงจะเกิด depolarization ผ่าน Kir4.1/5.1 
ที่ด้าน basolateral membrane และกระตุ้นให้คลอไรด์ไหลเข้าเซลล์ การเพิ่มข้ึนของคลอไรด์ภายในเซลล์จะยับยั้งการท�ำงานของ  
WNK ส่งผลให้ NCC ที่ด้าน apical membrane ท�ำงานลดลง จึงท�ำให้ distal sodium delivery ที่ collecting duct เพิ่มขึ้น และกระตุ้น
การขับโพแทสเซียมออกมาทางปัสสาวะ
CD, collecting duct; DCT, distal convoluted tubule; ENaC, epithelial sodium channel; Kir, inwardly rectifying  
potassium channel; MR, mineralocorticoid receptor; NCC, sodium-chloride cotransporter; ROMK, renal outer 
medullary potassium channel; SPAK, SPS1-related proline/alanine-rich kinase; WNK, with-no-lysine kinase  
ดัดแปลงจาก Palmer BF, Clegg DJ. Physiology and Pathophysiology of Potassium Homeostasis: Core Curriculum 2019. 
Am J Kidney Dis. 2019;74:682-95

จันดาบุตร และคณะ

Na+

Cl-

Cl-

Na+

(-charge)

[K+]
DCT1 DCT2 CD

++

(-charge) Cl-

Cl-

K+
K+ K+

NCC NCC NCC

WNKSPAK

Kir 4.1-5.1
3Na+ 3Na+ 3Na+

2K+ 2K+ 2K+

Na+/K+

ATPase
Na+/K+

ATPase
Na+/K+

ATPase

ENaC ENaCROMK ROMK
Maxi-K

MR

Aldosterone
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ภาวะโพแทสเซียมสูงในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
	 ภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงส่วนใหญ่พบเม่ือ GFR ต�่ำกว่า 
45 มล./นาที/1.73 ตร.ม. ในระยะแรกท่ีไตท�ำงานลดลงร่างกาย
จะปรับตัวโดยเพิ่มการขับโพแทสเซียมจากหน่วยไตที่เหลืออยู่ โดย 
พบว่ามีการเพิ่มขนาดและจ�ำนวนเซลล์และไมโทคอนเดรียของ  
distal nephron16 เมื่อ GFR ต�่ำกว่า 15 มล./นาที/1.73 ตร.ม. 
อัตราการกรองของไตจะลดลงจนไม่สามารถขับโพแทสเซียม 
ออกจากร่างกายได้อย่างมีประสิทธิภาพ ร่วมกับมีปัจจัยเส่ียงอื่น 
โดยเฉพาะการลดลงของ distal Na+ delivery ในผูป่้วยโรคหวัใจวาย  
และภาวะ hyporeninemic hypoaldosteronism ในผูป่้วยโรคไต
จากเบาหวาน16 ดังนั้นผู้ป่วยกลุ่มนี้จึงอาจมีการปรับตัวโดยเพิ่มการ
ขับโพแทสเซียมออกทางล�ำไส้จากร้อยละ 10 เป็นร้อยละ 30-5014 
อาการท้องผูกท�ำให้การเคลื่อนไหวของล�ำไส้ลดลง กระตุ้นการดูด
กลับโพแทสเซียมจากล�ำไส้ และเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดสูงในผู้ป่วย CKD ได้

รูปที่ 3 แสดงกลไกการขับโพแทสเซียมในโพรงล�ำไส้ใหญ่ โดยการท�ำงานของ Na+/K+-ATPase และ Na+-K+-2Cl- cotransporter ที่ด้าน 
basolateral membrane จะขนส่งโพแทสเซียมเข้ามาในเซลล์เยื่อบุล�ำไส้ และขับออกทาง large-conductance Ca2+-activated K+  
channel (BK) ที่ด้าน apical membrane โดยฮอร์โมน aldosterone สามารถกระตุ้นการดูดกลับโซเดียมผ่านทาง ENaC และ 
กระตุ้นการขับคลอไรด์ผ่านทาง chloride channel ที่ด้าน apical membrane ท�ำให้เกิดศักย์ไฟฟ้าเป็นลบมากขึ้นในโพรงล�ำไส้ 
ซึ่งช่วยเพิ่มการขับโพแทสเซียมออกทาง BK channel
ดัดแปลงจาก Tamargo J, Caballero R, Delpon E. New drugs for the treatment of hyperkalemia in patients  
treated with renin-angiotensin-aldosterone system inhibitors--hype or hope?. Discovery Medicine. 2014 Nov 
1;18(100):249-54.

การรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง
 	 หลักการรกัษาภาวะโพแทสเซียมในเลอืดสงู คอื การแก้ไขสาเหตุ 
โดยเฉพาะการหยุดยาที่ท�ำให้เกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง  
การให้ยา fludrocortisone ในผูป่้วยทีพ่ร่องฮอร์โมน aldosterone 
และการลดระดับโพแทสเซียมในเลือด ซึ่งมี 2 วิธี ได้แก่ การใช ้
ยากระตุ้นให้โพแทสเซียมเข้าสู่เซลล์มากขึ้น ได้แก่ การให้อินซูลิน 
ร่วมกบักลโูคส การพ่นยาทีม่ฤีทธิก์ระตุน้ β

2
-adrenergic receptor 

และการให้โซเดียมไบคาร์บอเนตในผู้ป่วยที่มีภาวะเลือดเป็นกรด  
อีกวิธีคือการเพิ่มการขับโพแทสเซียมออกจากร่างกาย ได้แก่  
การขบัโพแทสเซยีมออกทางไตโดยการให้สารน�ำ้หรอืยาขบัปัสสาวะ 
การขับโพแทสเซียมโดยการบ�ำบัดทดแทนไต ทั้งการฟอกเลือด
ด้วยเครื่องไตเทียมและการล้างไตทางช่องท้องมีประสิทธิภาพและ
รวดเร็ว และการขับโพแทสเซียมออกทางอุจจาระโดยการใช้ยาจับ
โพแทสเซยีมในทางเดนิอาหาร ในอดีตนยิมใช้ sodium polystyrene  
sulfonate ซึ่งอาศัยการแลกเปลี่ยนระหว่างโซเดียมในโครงสร้าง
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ยากับโพแทสเซียมในโพรงล�ำไส้ใหญ่ โดย 1 กรัมของ sodium  
polystyrene sulfonate จับกับโพแทสเซียม 1 mEq แล้วขับออก
มาทางอุจจาระ อย่างไรก็ตาม sodium polystyrene sulfonate  
ใช้เวลาอย่างน้อย 1-2 ชั่วโมงในการออกฤทธิ์ และอาจท�ำให้เกิด 
ภาวะแทรกซ้อนรุนแรงในระบบทางเดินอาหารได้ เช่น ภาวะล�ำไส้
เน่า (intestinal necrosis) เป็นต้น17,18 ดังน้ันในปัจจุบันจึงเริ่มมี 
การใช้ยาจับโพแทสเซียมชนิดใหม่ซึ่งมีประสิทธิภาพดีและมีผล 
ข้างเคียงน้อย ได้แก่ patiromer และ sodium zirconium  
cyclosilicate (SZC)

Patiromer sorbitex calcium
	 เป็นยาจบัโพแทสเซยีมทีไ่ด้รบัการรบัรองจากองค์การอาหารและ
ยาของสหรัฐอเมริกา (United States Food and Drug Admin-
istration, USFDA) และองค์การยาแห่งสหภาพยุโรป (European 
Medicines Agency, EMA) เพื่อรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือด
สูง ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2558 และ 2560 ตามล�ำดับ19 อย่างไรก็ตาม 
patiromer ยังไม่ได้รับการขึ้นทะเบียนกับส�ำนักงานคณะกรรมการ

อาหารและยาของประเทศไทย	
	 โครงสร้างทางเคมีและกลไกการออกฤทธิ์
	 Patiromer เป็นสารโพลิเมอร์อินทรีย์กลุ่ม organic calcium-
potassium cation-exchange ที่ไม่ถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร
และถูกขับออกทางอุจจาระทั้งหมด ยาอยู่ในรูปผงแป้งที่ไม่มี 
กลิ่นและรส โครงสร้างยาประกอบด้วย 2 ส่วน คือ patiromer 
ion เกิดจากการเชื่อมโยงเป็นร่างแหระหว่าง fluoroacrylate และ 
carboxylate group และ calcium-sorbitol counterion ซ่ึง 
ท�ำหน้าที่ดักจับโพแทสเซียม Patiromer ออกฤทธิ์ได้ดีที่สุด 
ที่บริ เวณล�ำไส ้ใหญ่ส ่วนปลาย โดยการดักจับโพแทสเซียม 
ในทางเดนิอาหารแลกกบัการปล่อยแคลเซยีมออกจากโครงสร้างยา  
นอกจากนี้ยังพบการแลกเปล่ียนระหว่างแคลเซียมในโครงสร้างยา 
กับไอออนบวกชนิดอ่ืนโดยเฉพาะแมกนีเซียม20 (รูปที่  4)  
patiromer 1 กรัม สามารถจับโพแทสเซียมได้ 8.5-8.8 มิลลิโมล 
โดยยาเริ่มออกฤทธิ์ภายใน 7 ชั่วโมงหลังจากทานและออกฤทธิ์นาน 
12-24 ชั่วโมง

รูปที่ 4 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของ patiromer โดยการแลกเปลี่ยนแบบไม่จ�ำเพาะระหว่างแคลเซียมในโครงสร้างยากับโพแทสเซียมและ
แมกนีเซียมภายในโพรงล�ำไส้

	 ขนาดและวิธีใช้ยา
	 Patiromer อยูใ่นรปูแบบยาแขวนตะกอนและขยายตวัเลก็น้อย
เมื่อผสมน�้ำ ขนาดบรรจุมี 3 แบบ คือ 8.4, 16.8 และ 25.2 กรัม 
แนะน�ำให้เร่ิมรับประทานยาขนาด 8.4 กรัม วันละ 1 ครั้ง และ 
ปรับเพ่ิมขนาดยาตามระดบัโพแทสเซยีมในเลอืดทกุ 1 สปัดาห์ ครัง้ละ 
8.4 กรัม ขนาดยาสูงสุดไม่ควรเกิน 25.2 กรัม วันละ 1 ครั้ง19 
patiromer สามารถจับกับยา ciprofloxacin, levothyroxine 
และ metformin ในทางเดินอาหารได้ ดังนั้นจึงควรรับประทานยา
ห่างกันประมาณ 3 ชั่วโมง21

	 ประสทิธิภาพของยาในการรกัษาภาวะโพแทสเซยีมในเลอืดสงู 
	 การศึกษาทางคลินิกเกี่ยวกับประสิทธิภาพของ patiromer  
ส่วนใหญ่ท�ำในผู้ป่วยโรคหัวใจวายและโรคไตจากเบาหวาน มีการ
ศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (randomized controlled trial) 
ที่ส�ำคัญดังนี้ การศึกษา PEARL-HF22 ในผู้ป่วยโรคหัวใจวายหรือ  
ผู้ป่วย CKD ที่มี GFR ต�่ำกว่า 60 มล./นาที/1.73 ตร.ม. จ�ำนวน  
105 ราย โดยสุ่มแบ่งผู้ป่วยออกเป็น 2 กลุ่ม กลุ่มแรกได้รับ  
patiromer 15 กรัม วันละ 2 ครั้ง และกลุ่มที่ 2 ได้รับยาหลอก  
เป็นเวลา 28 วัน โดยทั้ง 2 กลุ่ม ได้รับยา spironolactone ขนาด 
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25 มิลลิกรัม/วัน ผลการศึกษาพบว่าท่ี 4 สัปดาห์ กลุ่มที่ได้รับ 
patiromer มีระดับโพแทสเซียมในเลือดลดลงโดยเฉล่ีย 0.22 
mEq/L ส่วนกลุ่มที่ได้รับยาหลอกมีระดับโพแทสเซียมเพิ่มขึ้นโดย 
เฉลีย่ 0.23 mEq/L นอกจากนีก้ลุม่ทีไ่ด้ patiromer มสีดัส่วนผูป่้วย 
ที่สามารถเพิ่มขนาดยา spironolactone เป็น 50 มิลลิกรัม/วัน  
ได้มากกว่ากลุ่มยาหลอก (ร้อยละ 91 เทียบกับร้อยละ 74) และ 
มีนัยส�ำคัญทางสถิติ
	 การศึกษา OPAL-HK ในผู้ป่วย CKD ระยะ 3-423 ที่ได้รับยา 
RAAS blocker จ�ำนวน 237 ราย โดยแบ่งการศึกษาเป็น  
2 ระยะ คือ ระยะ 4 สัปดาห์แรก (treatment phase) ผู้ป่วย 
ทุกรายได้รับ patiromer ตามระดับโพแทสเซียมในเลือด (4.2 หรือ 
8.4 กรัม วันละ 2 ครั้ง) และปรับขนาดยาจนระดับโพแทสเซียม
ในเลือดอยู ่ระหว่าง 3.8 ถึง 5.1 mEq/L ต่อมาในระยะที่ 2 
(withdrawal phase) คัดเลือกผู้ป่วยจ�ำนวน 107 ราย ที่มีระดับ
โพแทสเซียมในเลือดตามเป้าหมาย โดยสุ่มแบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม 
คือ กลุ่มท่ีได้รับ patiromer ต่อในขนาดเดิม และกลุ่มที่เปล่ียน
เป็นยาหลอก ติดตามผู้ป่วยต่ออีก 4 สัปดาห์ ผลการศึกษาพบว่า 
ที่ 4 สัปดาห์แรก กลุ่มที่ได้รับ patiromer มีค่าเฉลี่ยของระดับ
โพแทสเซียมในเลือดลดลง 1.01±0.03 mEq/L และเม่ือครบ  
8 สัปดาห์ พบว่าร้อยละ 60 ของกลุ่มยาหลอกมีภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดสูง ส่วนกลุ่มที่ได้รับ patiromer มีภาวะโพแทสเซียม 
ในเลือดสูงเพียงร้อยละ 15 ซ่ึงแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ
 	 การศึกษา AMETHYST-DN24 ในผู้ป่วยโรคเบาหวานร่วมกับ 
CKD ระยะ 3-4 ที่ได้รับยา RAAS blocker จ�ำนวน 306 ราย ท�ำการ 
สุ่มเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มที่มีระดับโพแทสเซียมในเลือดสูงเล็กน้อย 
(5.0-5.5 mEq/L) สุ่มเป็น 3 กลุ่มย่อย และให้ patiromer ขนาด 
4.2, 8.4 และ 12.6 กรมั วนัละ 2 ครัง้ และกลุม่ทีม่รีะดบัโพแทสเซยีม
ในเลือดสูงปานกลาง (5.5-6.0 mEq/L) สุ่มเป็น 3 กลุ่มย่อย และ 
ให้ patiromer ขนาด 8.4, 12.6, และ 16.8 กรัม วันละ 2 ครั้ง 
นาน 52 สัปดาห์ พบว่าระดับโพแทสเซียมในเลือดเริ่มลดลงที่ 
48 ชั่วโมงหลังให้ยาและเข้าสู่ระดับปกติใน 48 ชั่วโมงในกลุ่มที่ 1 
และ 1 สัปดาห์ ในกลุ่มที่ 2 โดย patiromer สามารถรักษาระดับ
โพแทสเซียมในเลือดให้คงที่ได้ตลอด 52 สัปดาห์ และขนาดยา 
patiromer มีความสัมพันธ์โดยตรงกับระดับโพแทสเซียมในเลือด
ที่ลดลงในทั้ง 2 กลุ่ม
	 ต่อมามีการศึกษาจากข้อมูลย้อนหลัง (retrospective cohort 
study) ในผู้ป่วย end-stage kidney disease (ESKD) ที่ได้รับ 
การฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียมจ�ำนวน 527 รายที่มีภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดสูง พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ (ร้อยละ 61) ใช้  
patiromer ขนาด 8.4 กรัม/วัน ระดับโพแทสเซียมในเลือดโดย
เฉลี่ยลดลง 0.5 mEq/L และลดลง 1 mEq/L ในผู้ป่วยที่มีระดับ 

โพแทสเซียมในเลือด >6.5 mEq/L25 ล่าสุดมีการศึกษาชื่อ  
DIAMOND ในผู ้ป่วยโรคหัวใจล้มเหลวท่ีมีการบีบตัวของหัวใจ 
ห้องล่างซ้ายลดลง (heart failure with reduced ejection  
fraction, HFrEF) จ�ำนวน 1,195 ราย โดยในระยะ run-in-phase 
ให้ผู้ป่วยใช้ RAAS blocker ร่วมกับควบคุมระดับโพแทสเซียม 
ในเลอืดให้คงทีโ่ดยใช้ patiromer ขนาด 8.4, 16.8 หรอื 25.2 กรมั/วนั  
หลังจากนั้นสุ่มแบ่งผู้ป่วยจ�ำนวน 878 ราย ออกเป็น 2 กลุ่ม  
โดยกลุ่มที่ 1 ให้ยา patiromer ต่อเนื่องและกลุ่มที่ 2 เปลี่ยนเป็น 
ยาหลอกแทน เมื่อติดตามผู้ป่วยไปนานโดยเฉลี่ย 27 สัปดาห์  
กลุ่มที่ได้รับ patiromer และยาหลอกมีระดับโพแทสเซียมในเลือด
เพิ่มขึ้นโดยเฉลี่ย 0.03 และ 0.13 mEq/L ตามล�ำดับ (P < 0.001) 
อุบัติการณ์ของภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง (>5.5 mEq/L)  
ลดลงร้อยละ 37 ในกลุ่มที่ได้รับ patiromer นอกจากนี้กลุ่มที่ได้รับ 
patiromer มีสัดส่วนผู้ป่วยที่ต้องลดหรือหยุดยา mineralocorti-
coid receptor antagonist น้อยกว่ากลุม่ยาหลอกและมนียัส�ำคญั
ทางสถิติ (ร้อยละ 13.9 เทียบกับร้อยละ 19.4; P = 0.006) โดย 
ทั้ง 2 กลุ่มมีผลข้างเคียงของยาไม่แตกต่างกัน26

	 ความปลอดภัยและผลข้างเคียง
	 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic  
review)27, 28 ในผู้ป่วยที่ได้รับ patiromer เทียบกับยาหลอก  
พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทั้งในด้านผลข้างเคียง
ทั่วไป และผลข้างเคียงท่ีรุนแรง อย่างไรก็ตาม อาจมีข้อจ�ำกัด 
ในเรื่องความแตกต่างของแต่ละการศึกษา (heterogeneity)  
โดยพบผลข้างเคยีงด้านระบบทางเดนิอาหารบ่อยทีสุ่ด ได้แก่ ท้องผกู  
ท้องเสีย คล่ืนไส้ และอาเจียน รองลงมา ได้แก่ ภาวะแมกนีเซียม 
และโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ เนื่องจากมีการแลกเปลี่ยนระหว่าง
แคลเซียมในโครงสร้างยากับไอออนบวกชนิดอื่นโดยเฉพาะ
แมกนีเซียมในโพรงล�ำไส้

Sodium zirconium cyclosilicate (SZC)
 	 เป็นยาขับโพแทสเซียมทางล�ำไส้โดยมีแนวคิดมาจากการใช้
สารประกอบของเซอร์โคเนียม (zirconium) และซิลิเกต (silicate) 
เพื่อดักจับแอมโมเนียมในผู้ป่วยโรคตับหรือไตวาย เนื่องจากขนาด
ไอออนของโพแทสเซียมใกล้เคียงกับแอมโมเนียม29 SZC ได้รับ
การรับรองจาก USFDA และ EMA เพื่อรักษาภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดสูง ตั้งแต่ปี พ.ศ. 256130 อย่างไรก็ตาม SZC ยังไม่ได้รับ
การขึ้นทะเบียนกับส�ำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาของ
ประเทศไทย		
 	 โครงสร้างทางเคมีและกลไกการออกฤทธิ์ 
 	 SZC เป ็นสารอนินทรีย ์ ในกลุ ่ม inorganic sodium- 
potassium cation-exchange ในรูปผงแป้งสีขาว ไม่มีกลิ่น 
และรส โครงสร้างยาประกอบด้วยเซอร์โคเนียม ซิลิเกต ไฮโดรเจน  
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และโซเดยีม โดยมโีซเดยีมเป็นองค์ประกอบประมาณ 80 มลิลกิรมั/
กรัม คุณสมบัติส�ำคัญของ SZC คือ ไม่ถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร 
และถูกขับออกทางอุจจาระท้ังหมด SZC เป็นสารประกอบที่
โครงสร้างมีรูพรุนซึ่งมีขนาดใกล้เคียงกับโพแทสเซียม ดังน้ันยา 
จึงมีความจ�ำเพาะต่อการจับโพแทสเซียมมากกว่าไอออนบวกชนิด
อื่นประมาณ 25 เท่า และสามารถจับโพแทสเซียมได้มากกว่า  
sodium polystyrene sulfonate ถึง 9.3 เท่า29,31

  	 SZC ออกฤทธิต์ลอดทางเดนิอาหาร โดยการดกัจบัโพแทสเซยีม

ในโพรงทางเดนิอาหารแลกกบัการปลดปล่อยไฮโดรเจนและโซเดยีม
ออกจากโครงสร้างยา (รปูที ่5) SZC 1 กรมั สามารถจบัโพแทสเซยีม
ได้ประมาณ 3 มลิลโิมล โดยยาเริม่ออกฤทธิภ์ายใน 1 ชัว่โมงหลงัจาก
ทานยาและออกฤทธิน์าน 12 ชัว่โมง แม้ว่า SZC อาจจบัโพแทสเซยีม
ตั้งแต่ในโพรงล�ำไส้เล็ก แต่ความเข้มข้นของโพแทสเซียมในโพรง
ล�ำไส้เลก็น้อยกว่าในโพรงล�ำไส้ใหญ่ (5-20 เทียบกบั 70-80 mEq/L) 
ดังนั้นต�ำแหน่งส�ำคัญที่ยาออกฤทธิ์จึงอาจเป็นล�ำไส้ใหญ่ 

รูปที่ 5 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของ sodium zirconium cyclosilicate โดยการแลกเปลี่ยนแบบจ�ำเพาะระหว่างไฮโดรเจนและโซเดียม
ในโครงสร้างยากับโพแทสเซียมภายในโพรงล�ำไส้

 	 ขนาดและวิธีใช้ยา 
 	 SZC อยู่ในรูปแบบยาแขวนตะกอน เป็นยาชนิดรับประทาน
โดยการผสมน�้ำ ขนาดบรรจุมี 2 แบบ คือ 5 และ 10 กรัม ใน
ระยะแรกที่มีภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง ให้เริ่มรับประทาน
ขนาด 10 กรัม วันละ 3 ครั้ง นาน 48 ชั่วโมง ต่อมาในระยะหลังให้ 
ลดขนาดยาเหลือ 10 กรัม วันละ 1 ครั้ง หลังจากนั้นปรับขนาดยา 
ครั้งละ 5 กรัม ทุก 1 สัปดาห์ โดยพิจารณาจากระดับโพแทสเซียม
ในเลือด โดยขนาดยาท่ีใช้ต่อเน่ืองคือ 5 กรัม วันเว้นวัน จนถึง  
15 กรัม/วัน30 ส�ำหรับผู้ป่วย ESKD ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต
ด้วยการฟอกเลือด แนะน�ำขนาดยาที่ใช้ต่อเนื่อง 5 กรัม/วัน หรือ
เพิ่มเป็น 10 กรัม/วัน ในผู้ป่วยที่มีระดับโพแทสเซียมในเลือด >6.5 
mEq/L และปรับเพิ่มเป็น 5-15 กรัม/วัน ในวันที่ไม่ได้ฟอกเลือด32 

SZC มีความจ�ำเพาะต่อการจับโพแทสเซียม ดังน้ันจึงอาจเกิด
อันตรกิริยาระหว่างยา (drug interaction) น้อยกว่า patiromer 
 	 ประสิทธิภาพในการรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง
	 มีการศึกษาทางคลินิกที่ส�ำคัญเกี่ยวกับประสิทธิภาพของ SZC 
ในการรักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง โดยการศึกษาแบบ
สุ่มและมีกลุ่มควบคุมมีดังน้ี การศึกษาของ Ash และคณะ33 ซึ่ง

เป็น randomized, double-blind, placebo-controlled trial 
ในผู้ป่วย CKD ระยะ 3 จ�ำนวน 90 ราย ที่มีระดับโพแทสเซียม 
ในเลือดอยู่ระหว่าง 5.0-6.0 mEq/L โดยสุ่มให้ SZC ขนาด 0.3, 3 
และ 10 กรัม หรือยาหลอก รับประทานวันละ 3 ครั้ง เป็นเวลา  
48 ชั่วโมง ผลการศึกษาพบว่าที่ 48 ชั่วโมง กลุ่มที่ได้รับ SZC  
ขนาด 3 และ 10 กรัม มีระดับโพแทสเซียมในเลือดลดลงอย่างม ี
นัยส�ำคัญทางสถิติ และสามารถรักษาระดับโพแทสเซียมในเลือด 
ให้ต�่ำกว่ากลุ่มยาหลอกนาน 3.5 วันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ
 	 ต่อมามีการศึกษาชื่อ HARMONIZE34 ซึ่งเป็น randomized, 
double-blind, placebo-controlled trial ในผู้ป่วยที่มีระดับ
โพแทสเซยีมในเลอืดอยูร่ะหว่าง 5.0-6.5 mEq/L โดยแบ่งการศกึษา
เป็น 2 ระยะ คือ ระยะที่ 1 (correction phase) ให้ SZC ขนาด  
10 กรมั วนัละ 3 ครัง้ เป็นเวลา 48 ชัว่โมง เพือ่ให้ระดบัโพแทสเซยีม 
ในเลือดอยู่ในเกณฑ์ปกติ และระยะที่ 2 (maintenance phase)  
สุ่มผู้ป่วยออกเป็น 4 กลุ่ม โดยให้ SZC ขนาด 5, 10, 15 กรัม  
วันละ 1 ครั้ง เทียบกับยาหลอก เป็นเวลา 4 สัปดาห์ ผู้ป่วยกลุ่ม 
ที่ได้รับ SZC มีจ�ำนวน 237 ราย (ร้อยละ 66 มี CKD ร่วมด้วย) 
ผลการศึกษาพบว่าในระยะที่ 1 ระดับโพแทสเซียมในเลือดลดลง
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จาก 5.6 เป็น 4.5 mEq/L โดยระดับโพแทสเซียมในเลือดที่ 1, 24  
และ 48 ชั่วโมง ลดลงโดยเฉลี่ย 0.2, 0.7 และ 1.1 mEq/L  
ตามล�ำดับ ในระยะที่ 2 พบว่า ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับ SZC ทั้ง 3 ขนาด 
สามารถรักษาระดับโพแทสเซียมในเลือดให้อยู่ในเกณฑ์ปกติตลอด
ระยะเวลา 4 สัปดาห์ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ Zannad และ
คณะ35 เมือ่เพิม่ระยะเวลาของการศกึษาโดยให้ SZC ขนาด 5-10 กรมั  
วันละครั้ง และติดตามนาน 337 วัน ในประชากรเดียวกันกับ 
การศกึษา HARMONIZE พบว่าผูป่้วยร้อยละ 98 มค่ีาเฉลีย่ของระดบั
โพแทสเซียมในเลือด <5.5 mEq/L36

 	 ในผู้ป่วย ESKD ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไตด้วยการฟอกเลือด  
มกีารศกึษาชือ่ DIALIZE ของ Fishbane และคณะ32 ในผูป่้วยจ�ำนวน 
196 รายที่ฟอกเลือด 3 คร้ัง/สัปดาห์ และมีภาวะโพแทสเซียม 
ในเลือด >5.4 mEq/L ระยะเวลาที่ศึกษานาน 8 สัปดาห์ โดยแบ่ง
เป็น 2 ระยะ คือ ระยะที่ 1 (4 สัปดาห์แรก) เป็นการปรับขนาด 
SZC เพื่อลดระดับโพแทสเซียมในเลือดให้ <5.0 mEq/L ในวัน
ฟอกเลือด โดยเริ่มจาก 5-15 กรัม/วัน ในวันท่ีไม่ได้ฟอกเลือด  
ระยะที ่2 เป็นการให้ SZC ในขนาดทีเ่หมาะสมเป็นเวลาต่อเนือ่งอกี 
4 สัปดาห์ ผลการศกึษาพบว่าสดัส่วนของผูป่้วยทีม่ค่ีาเฉลีย่ของระดบั
โพแทสเซียมในเลือด 4.0-5.0 mEq/L ในกลุ่มที่ได้รับ SZC มากกว่า
กลุ่มยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (ร้อยละ 41.2 เทียบกับ 
ร้อยละ 1; P < 0.001) ในขณะท่ีสัดส่วนของผู้ป่วยที่ได้รับการ 
รักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงแบบเร่งด่วนของท้ัง 2 กลุ่มนั้น 
ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (ร้อยละ 2.1 เทียบกับ 
ร้อยละ 5.1)
 	 การศึกษา SZC ในผู้ป่วยโรคหัวใจวายน้ันมีการวิเคราะห์ผล 
การศึกษากลุ่มย่อยใน HARMONIZE37 ซึ่งมีผู้ป่วยจ�ำนวน 94 ราย  
พบว่าผู้ป่วยที่มีค่าเฉลี่ยของระดับโพแทสเซียมในเลือด 3.5-5.0 
mEq/L ตลอดระยะเวลา 4 สัปดาห์ในกลุม่ท่ีได้รบั SZC (ร้อยละ 91)  
มีจ�ำนวนมากกว่ากลุ่มยาหลอก (ร้อยละ 40) อย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ แม้ยังรับประทานยา RAAS blocker อย่างต่อเน่ือง 
อย่างไรกต็ามในการศกึษาน้ีไม่ได้จ�ำแนกสาเหตแุละความรนุแรงของ 
โรคหัวใจวาย
 	 เนื่องจาก SZC เริ่มลดระดับของโพแทสเซียมในเลือดได้ที่  
1 ชั่วโมง จึงมีการศึกษาประสิทธิภาพของ SZC ในผู้ป่วยที่เข้ารับ
การรักษาในแผนกฉุกเฉิน38 จ�ำนวน 70 ราย ที่มีระดับโพแทสเซียม

ในเลือด >5.8 mEq/L โดยสุ่มแบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่ม 
ที่ได้รับ SZC ขนาด 10 กรัม ที่ 1, 4 และ 10 ชั่วโมง และกลุ่มยา
หลอก โดยทั้ง 2 กลุ่มได้รับการรักษาด้วยอินซูลินร่วมกับกลูโคส
และตรวจระดับโพแทสเซียมในเลือดที่เวลาต่าง ๆ ผลการศึกษา 
ที่ 4 ชั่วโมง พบว่ากลุ่มที่ได้ SZC มีระดับโพแทสเซียมในเลือดลดลง
มากกว่ากลุ่มยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (–0.41 เทียบกับ 
–0.27 mEq/L) และมีค่าเฉล่ียของระดับโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ
กว่าตั้งแต่ชั่วโมงที่ 2 หลังได้ยา
	 ล่าสุดมีการศึกษาชื่อ ZS-005 เพื่อประเมินประสิทธิภาพ 
และความปลอดภยัในระยะยาวของ SZC ในแผนกผูป่้วยนอกโดยไม่
ต้องก�ำจดัอาหารและการใช้ยา โดยในระยะแรก (correction phase) 
ผู้ป่วยจ�ำนวน 751 ราย ได้รับ SZC ขนาด 10 กรัม วันละ 3 ครั้ง  
เปนเวลา 24-72 ช่ัวโมง จนกระทั่งระดับโพแทสเซียมในเลือดอยู่
ระหว่าง 3.5-5.0 mEq/L ต่อมาในระยะที ่2 (maintenance phase) 
ผู้ป่วยจ�ำนวน 746 ราย (ร้อยละ 99) ได้รับ SZC ขนาด 5 กรัม  
วันละครั้ง เป็นเวลา 12 เดือน โดยปรับขนาดยาเพื่อควบคุม 
ระดับโพแทสเซียมในเลือดให้อยู่ในเกณฑ์ปกติ พบว่าผู้ป่วยได้รับ 
SZC โดยเฉล่ีย 7.2 กรัม/วัน โดยมีสัดส่วนของผู้ป่วยที่มีระดับ
โพแทสเซียมในเลือด <5.1 และ <5.5 mEq/L จ�ำนวนร้อยละ 88  
และ 99 ตามล�ำดับ ระดับโพแทสเซียมในเลือดลดลงโดยเฉลี่ย  
0.72 mEq/L ที่ 24 ชั่วโมง39 จากการศึกษาเดียวกันเมื่อวิเคราะห์
ในกลุ่มย่อยพบว่า SZC สามารถลดระดับโพแทสเซียมในเลือด 
ได้เท่าเทียมกันทั้งในผู้ป่วยที่มี GFR <30 หรือ >30 มล./นาที/1.73 
ตร.ม.40 	
	 ความปลอดภัยและผลข้างเคียง
 	 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบซึ่งรวบรวมการ
ศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับ SZC เปรียบเทียบกับยาหลอก พบว่า SZC 
ท�ำให้เกิดผลข้างเคียงบ่อยกว่ายาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
(OR, 1.49; 95% CI, 1.06-2.08; n = 629; I2 = 52%) แต่ในด้าน
ผลข้างเคียงที่รุนแรงนั้นไม่มีความแตกต่างกัน โดยพบผลข้างเคียง
ด้านระบบทางเดินอาหารบ่อยที่สุด ได้แก่ ท้องเสีย ท้องผูก คลื่นไส้ 
และอาเจียน นอกจากนี้ยังพบอาการบวมได้โดยเฉพาะในผู้ป่วย 
ทีใ่ช้ SZC ขนาด 15 กรมั/วนั เนือ่งจากยามโีซเดยีมเป็นส่วนประกอบ 
ดังนั้นจึงควรเฝ้าระวังภาวะน�้ำเกินหรือหัวใจวาย และจ�ำกัดปริมาณ
เกลือในอาหารหรือปรับขนาดยาขับปัสสาวะร่วมด้วย27, 28
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ตารางที่ 1 เปรียบเทียบข้อแตกต่างระหว่าง patiromer และ sodium zirconium cyclosilicate (SZC)

คุณสมบัติ Patiromer SZC

การขึ้นทะเบียนยา องค์การอาหารและยาของสหรฐัอเมริกา พ.ศ. 2558, 
องค์การยาแห่งสหภาพยุโรป พ.ศ. 2560

องค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา และ องค์การยา
แห่งสหภาพยุโรป พ.ศ. 2561

โครงสร้างทางเคมี สารอินทรีย์ในรูปโพลิเมอร์ ไม่มีกลิ่นและรส สารอนินทรีย์ในรูปคริสตัล ไม่มีกลิ่นและรส

กลไกการออกฤทธิ์ แลกเปลี่ยนแบบไม่จ�ำเพาะระหว่างแคลเซียม
ในโครงสร้างยากับโพแทสเซียมและไอออนบวก
โดยเฉพาะแมกนีเซียมภายในโพรงล�ำไส้

แลกเปลี่ยนแบบจ�ำเพาะระหว่างไฮโดรเจนและโซเดียม
ในโครงสร้างยากับโพแทสเซียมภายในโพรงล�ำไส้

ต�ำแหน่งที่ยาออกฤทธิ์ ล�ำไส้ใหญ่ ตลอดทางเดินอาหาร

ระยะเวลาที่ยา
เริ่มออกฤทธิ์

7 ชั่วโมง 1 ชั่วโมง

ระยะเวลาเฉลีย่ท่ีท�ำให้
ระดับโพแทสเซียม
อยู่ในเกณฑ์ปกติ

2-7 วัน 24-48 ชั่วโมง

ขนาดยาที่ใช้รักษา
ภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดสูง

เริ่มต้น 8.4 กรัม วันละ 1 ครั้ง และปรับเพิ่ม
ขนาดยา ครั้งละ 8.4 กรัม ทุก 1 สัปดาห์ 
ขนาดยาสูงสุดไม่ควรเกิน 25.2 กรัม/วัน 

ระยะแรกที่โพแทสเซียมในเลือดสูง:
10 กรัม วันละ 3 ครั้ง นาน 48 ชั่วโมง
ระยะต่อเนื่อง:
10 กรัม วันละ 1 ครั้ง และปรับขนาดยา ครั้งละ 5 กรัม
ทุก 1 สัปดาห์ 
(ขนาดยาทีแ่นะน�ำคอื 5 กรมั วนัเว้นวนั จนถงึ 15 กรัม/วนั) 
ผู้ป่วยฟอกเลือด:
แนะน�ำขนาดยาต่อเนื่อง 5 กรัม/วัน และปรับเพิ่มเป็น
5-15 กรัม/วัน ในวันที่ไม่ได้ฟอกเลือด

ผลข้างเคียง อาการทางระบบทางเดนิอาหาร เช่น ท้องผูก ท้องเสีย  
คลื่นไส้ และอาเจียน ภาวะแมกนีเซียมในเลือดต�่ำ 
ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ

อาการทางระบบทางเดินอาหาร เช่น ท้องผูก ท้องเสีย 
คลื่นไส้ และอาเจียน ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ
อาการบวม

สรุป 
 	 ภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูงเป็นอุปสรรคส�ำคัญท่ีท�ำให ้
ผู้ป่วย CKD โรคเบาหวาน และโรคหัวใจวาย ไม่สามารถใช้ยา RAAS 
blocker ได้อย่างมีประสิทธิภาพ แม้ว่า sodium polystyrene 
sulfonate ถูกใช้อย่างแพร่หลายในอดีตแต่มีข้อจ�ำกัดเรื่องผล 
ข้างเคียงในระบบทางเดินอาหาร patiromer และ SZC เป็นยาจับ
โพแทสเซียมกลุ่มใหม่ท่ีได้รับการรับรองจาก USFDA และ EMA 
เพื่อใช้รักษาภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง ช่วยให้ผู้ป่วยกลุ่มเส่ียง
สามารถใช้ยา RAAS blocker ได้มากขึ้น รวมถึงมีการศึกษายืนยัน
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยในระยะยาว โดย SZC ออกฤทธิ์
เร็วภายใน 1 ชั่วโมง จึงอาจใช้เป็นยาจับโพแทสเซียมในผู้ป่วยนอก 
ที่มีภาวะโพแทสเซียมสูงได้ ผลข้างเคียงที่พบบ่อยของ patiromer 
และ SZC ได้แก่ ท้องเสีย ท้องผูก คลื่นไส้ และอาเจียน โดย 
ส่วนใหญ่ไม่รุนแรง patiromer อาจท�ำให้เกิดภาวะแมกนีเซียมใน

เลือดต�่ำ ส่วน SZC อาจท�ำให้เกิดอาการบวมได้ ผลกระทบของ 
patiromer และ SZC ต่ออัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย CKD นั้น
ต้องรอการศึกษาเพิ่มเติมที่มีการติดตามผู้ป่วยนานเพียงพอต่อไป
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