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วตัถปุระสงค:์ เพื่อทบทวนวรรณกรรมเกีย่วกบักฎหมำย นโยบำย และมำตรกำรต่ำง ๆ ในกำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอก
ขอ้บ่งใช ้(off-label use) ในต่ำงประเทศ วเิครำะหน์โยบำยและจดัท ำขอ้เสนอเชงินโยบำยในกำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้
ในประเทศไทย วิธีการ: กำรศกึษำนี้เป็นวจิยัเอกสำรโดยสบืคน้เอกสำรงำนวจิยัจำกฐำนขอ้มูลอเิลก็ทรอนิกส ์เช่น Medline และ 
Google scholar ตัง้แต่เริ่มมีฐำนข้อมูลจนถึงเดือนธนัวำคม พ.ศ. 2561 ผลการวิจยั: จำกกำรวิจยัเอกสำร 39 ฉบับ พบว่ำ 
มำตรกำรก ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ เพื่อลดควำมเสีย่งของผูใ้ชย้ำมหีลำยแนวทำง ได้แก่ กำรใช้กฎหมำย แนวทำงกำร
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สุขภำพ กำรใหข้อ้มูลผูป่้วย และกำรพฒันำระบบกำรขึน้ทะเบยีนยำนอกขอ้บ่งใช ้มำตรกำรทีใ่ชท้ัง้หมดมคีวำมเกีย่วขอ้งกบัผูม้ี
สว่นไดส้ว่นเสยีทุกกลุ่ม ทัง้ในกลุ่มหน่วยงำนทีก่ ำกบัดแูลระบบยำ ผูผ้ลติยำ สถำนพยำบำล องคก์รวชิำชพีดำ้นกำรแพทย ์ผูส้ ัง่ใช้
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Abstract 
Objective: To review the literature on laws, policies and measures in regulating off-label use of medications in 

foreign countries, analyze policies and formulate policy proposals to regulate off-label use of medications in Thailand. 
Method: This study was a documentary research by searching for research papers from electronic databases such as 
Medline and Google Scholar since the inception of the databases until December 2018. Results:  From 39 identified 
research articles, there were various regulating measures of off-label use to reduce the risk among medication users 
including legal implementation, issuing standard treatment guidelines, implementing professional ethics, creating 
motivation in conducting research in off-label use, use of reimbursement mechanisms in health insurance system, 
providing information to patients, and the development of drug registration systems for off-label use. All measures 
involved all stakeholders ranging from regulatory agencies on drug system, pharmaceutical manufacturers, health care 
institutions, professional organizations, prescribers, and patients. Policy recommendations for appropriate measures in 
Thailand were the measures on health technology assessment together with the use of empirical evidence for selecting 
drugs with off-label uses and potential impact on patients’ access, reimbursement measures in the health insurance 
system, development of standard treatment guidelines, provision of information to patients by physician, allowing patients 
to participate in making decision on treatment with off-label use, and measures to encourage manufacturers to research 
and register for additional new indications found in research. Conclusion: Measures for regulating off-label use of 
medication include legal measures, measure to increase relevant research, reimbursement mechanism in the health 
insurance system, ethical measures for professional practitioners and measures on development of drug registration 
systems. 
Keywords: off-label use, regulation of drug use, drug safety 
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บทน า 
กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ (off-label use) หมำยถึง 

กำรใชย้ำทีม่ขีนำดกำรใชย้ำ วธิกีำรบรหิำรยำ ขอ้บ่งใช้ และ
กลุ่มผู้ป่วยที่แตกต่ำงจำกข้อมูลที่ยื่นขอขึ้นทะเบียนกับ
หน่วยงำนที่ก ำกบัดูแลกำรขึน้ทะเบยีนยำ  อุบตัิกำรณ์ของ
กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชม้สีงูถงึรอ้ยละ 20 ของกำรสัง่จ่ำยยำ 
โดยพบมำกในกำรสัง่จ่ำยยำให้กบัผู้ป่วยเดก็ ผู้ป่วยมะเรง็ 
และผูป่้วยจติเวช (1)  ส ำหรบัในประเทศไทยพบว่ำมกีำรใช้
ยำนอกขอ้บ่งใช ้รอ้ยละ 15 (2) สำเหตุของกำรใชย้ำนอกขอ้
บ่งใช้ ส่วนใหญ่เกดิจำกกำรที่ไม่มยีำที่ขึ้นทะเบยีนส ำหรบั
รกัษำโรคบำงโรค หรอืกำรที่ไม่มงีำนวจิยัสนับสนุนกำรขึน้
ทะเบยีนโดยเฉพำะในกลุ่มเดก็ หญิงตัง้ครรภ์ และหญิงให้
นมบุตร  รวมถึงบริษัทผู้ผลิตยำขำดแรงจูงใจทำงด้ำน
กำรเงนิในกำรท ำวจิยัทำงคลนิิกเพื่อขึน้ทะเบยีนในขอ้บ่งใช้
อื่นเพิม่เตมิจำกทีไ่ดข้ึน้ทะเบยีนไวแ้ลว้ (3) 

กำรศกึษำกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ในระดบัปฐมภูมิ
ของประเทศแคนำดำ พบว่ำ มกีำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชร้อ้ยละ 
11 ของจ ำนวนใบสัง่ยำทัง้หมด โดยเป็นกำรใชย้ำนอกขอ้บ่ง
ใช้ในโรคเกี่ยวกับระบบประสำทส่วนกลำง ร้อยละ 26.3 
รองลงมำคอืระบบโสตนำสกิและลำรงิซ์ ร้อยละ 15.2 และ
ระบบทำงเดินอำหำร ร้อยละ 12.4 ในภำพรวมพบว่ำเป็น
กำรใช้ยำที่มหีลกัฐำนเชิงประจกัษ์แต่ไม่มกีำรขึน้ทะเบียน
ร้อยละ 21 และเป็นกำรใช้ยำที่ไม่มีหลกัฐำนเชิงประจักษ์
รอ้ยละ 79 (4) 

นวภำ ณรงค์ และจันทรรัตน์ สิทธิวรนันท์ (2) 
เปรียบเทียบยำที่ส ัง่จ่ำยในโรงพยำบำลชุมชนแห่งหนึ่ง
ในช่วง 2 สปัดำห ์กบัขอ้มูลของยำตำมทีข่ ึน้ทะเบยีนยำและ
ปรำกฎในเอกสำรก ำกบัยำ พบกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชร้อ้ยละ 
15 จำกกำรสัง่ใชย้ำทัง้หมด 3,155 ครัง้ โดยรอ้ยละ 14 เป็น
กำรสัง่ยำนอกขอ้บ่งใช้ประเภทขนำดยำและควำมถี่ในกำร
ให้ยำ ร้อยละ 1 เป็นกำรสัง่ยำนอกข้อบ่งใช้ประเภท
สรรพคุณ  และพบกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นผูป่้วยโรคระบบ
ทำงเดนิหำยใจ (รอ้นละ 35.3) และโรคหวัใจและหลอดเลอืด 
(ร้อยละ 14.9) ยำที่ส ัง่จ่ำยนอกข้อบ่งใช้ในกำรศึกษำ 5 
ล ำ ดับ แ ร ก  ไ ด้ แ ก่  bromhexine, carminative mixture, 
vitamin B complex, brown mixture และ gemfibrozil 

กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ท ำให้เกิดควำมเสี่ยงต่อ
ผู้ป่วยทัง้ทำงด้ำนประสทิธผิลและควำมปลอดภยัของยำ มี
รำยงำนพบว่ำ กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชเ้พิม่ควำมเสีย่งในกำร
เกดิอำกำรไม่พงึประสงคจ์ำกยำรอ้ยละ 44 (4) แต่กำรใชย้ำ

นอกขอ้บ่งใชบ้ำงกรณีมปีระโยชน์ต่อกำรเขำ้ถงึยำของผูป่้วย 
เช่น กรณีกำรใช้ยำ bevacizumab ที่ขึ้นทะเบียนเป็นยำ
รกัษำมะเรง็ล ำไส ้แต่น ำมำใชใ้นกำรรกัษำภำวะจอตำเสื่อม 
เนื่องจำกยำดงักล่ำวมรีำคำถูกมำกกว่ำยำที่ขึน้ทะเบยีนใน
กำรรกัษำภำวะจอตำเสื่อมถงึ 50-60 เท่ำ (5)  หรอืกรณียำ 
nortriptyline ซึง่เป็นยำต้ำนเศรำ้ทีม่ปีระสทิธผิล แต่มคีวำม
ปลอดภยัเมื่อใชใ้นกำรเลกิบุหรี ่และมรีำคำถูกเมื่อเทยีบกบั
ยำเลกิบุหรื่อื่น ๆ แต่ไม่สำมำรถก ำหนดเป็นทำงเลอืกแรกใน
แนวทำงกำรรกัษำผูเ้สพยำสบูของประเทศไทยได ้เน่ืองจำก
ยำดงักล่ำวไม่ไดข้ึน้ทะเบยีนเพื่อเลกิบุหรีไ่ว ้(6) ดงันัน้ กำร
พิจำรณำกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้  จึงต้องใช้มุมมองทัง้
ทำงด้ำนประสทิธผิลทำงคลินิก ควำมปลอดภยัของผู้ป่วย 
จรยิธรรมจรรยำบรรณวชิำชพี กฎหมำยทีเ่กีย่วขอ้ง รวมถงึ
ทำงดำ้นเศรษฐศำสตร ์(7)   

กำรก ำกับดูแลกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในแต่ละ
ประเทศมคีวำมแตกต่ำงกนัไป เช่น มำตรกำรกำรบงัคบัใช้
กฎหมำย มำตรกำรเบกิจ่ำยของหน่วยงำนประกนัสุขภำพ 
มำตรกำรดำ้นหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ของกำรใชย้ำนอกขอ้บ่ง
ใ ช้ เ พื่ อ ส นั บ ส นุ นก ำ ร ตั ด สิน ใ จ  ก ำ ร สนั บ ส นุ น ใ ห้
ภำคอุตสำหกรรมหรอืหน่วยงำนด้ำนกำรศกึษำท ำวจิยัทำง
คลนิิกเพิม่เตมิ   

ส ำหรบัประเทศไทยในปัจจุบนัยงัไม่มมีำตรกำรที่
ชดัเจนในกำรก ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ ทัง้ดำ้นกำร
คดัเลอืกยำในระดบัประเทศและระดบัสถำนพยำบำล กำรสัง่
ใชย้ำในสถำนพยำบำล กลไกกำรเบกิจ่ำยกบักองทุนประกนั
สุขภำพต่ำง ๆ รวมถึงระบบในกำรติดตำมอำกำรไม่พึง
ประสงคจ์ำกกำรใชย้ำ ดงันัน้จงึควรวเิครำะหม์ำตรกำรกำร
ก ำกบัดูแลกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ของประเทศต่ำง ๆ และ
พัฒนำข้อเสนอแนะเชิงนโยบำยเพื่อให้เกิดมำตรกำรที่
เหมำะสมกบับรบิทของประเทศไทย  

  
วิธีการวิจยั 

 กำรศกึษำนี้ด ำเนินกำรทบทวนวรรณกรรมเกีย่ว 
กบักฎหมำย นโยบำย หรอืมำตรกำรต่ำง ๆ ในกำรก ำกบั
ดูแล กำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ในต่ำงประเทศและในประเทศ
ไทย จำกรำยงำนกำรวิจัย บทควำมที่ตีพิมพ์ในวำรสำร 
วชิำกำร ประกำศ และรำยงำนกำรประชุมที่เกี่ยวข้องจำก
ฐำนข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ ได้แก่ Medline, Science Direct 
และ SpringerLink รวมถึงสืบค้นจำกเว็บไซต์  Google 
scholar โดยสบืค้นขอ้มูลตัง้แต่เริม่มฐีำนขอ้มูลจนถึงเดือน
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ธันวำคม พ.ศ.2561 นอกจำกนี้ยังสืบค้นเพิ่มเติมจำก
รำยกำรเอกสำรอำ้งองิและบรรณำนุกรมของรำยงำนวจิยัที่
เกีย่วขอ้งดว้ย ค ำส ำคญัทีใ่ช ้ประกอบดว้ย (“off label use” 
[Mesh])  OR (“off label prescribing” [Mesh]) OR 
(“Unlabel indication” [Mesh]) AND ((“pharmaceutical 
policy” [Mesh]) OR (“drug regulation” [Mesh]))  แ ล ะ ใช้
ค ำคน้ “กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช”้ ในเวบ็ไซตข์อง Google 

เกณฑก์ำรคดัเลอืกบทควำมเขำ้ไดแ้ก่ บทควำมที่
เกี่ยวข้องกับกฎหมำย นโยบำย หรือมำตรกำรของกำร
ก ำกบัดูแลกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ โดยจะเลือกบทควำมที่
ตีพิมพ์เป็นภำษำอังกฤษหรือไทย และสำมำรถเข้ำถึง
บทควำมฉบบัเตม็ได ้เกณฑก์ำรคดัออกคอืบทควำมทีศ่กึษำ
เฉพำะอุบตัิกำรณ์ของกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ที่เฉพำะโรค 
เฉพำะกลุ่มยำหรอืเฉพำะกลุ่มผูป่้วย 

ผูว้จิยัประเมนิบทควำมทีผ่่ำนเกณฑโ์ดยพจิำรณำ
ควำมเกี่ยวขอ้งของบทควำมจำกบทคดัย่อ หำกเกี่ยวขอ้ง
กบักฎหมำย นโยบำย หรอืมำตรกำรในกำรก ำกบัดูแลกำร
ใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ ผู้วิจยัสรุปเนื้อหำบทควำมในประเด็น
ของที่มำ ผู้มีส่วนได้ส่วนเสยี และผลกระทบของนโยบำย 
จำกนัน้ใช้กระบวนกำรวเิครำะห์นโยบำยภำยใต้กรอบกำร
วิเครำะห์นโยบำยที่ประกอบด้วย กำรวิเครำะห์บริบท 
(context) กำรวเิครำะห์สำระส ำคญัของนโยบำย (content) 
และกำรวเิครำะหก์ระบวนกำรนโยบำย (process) และกำร
วิ เ ค ร ำ ะห์ผู้ มีส่ วน ได้ ส่ วน เสีย  ( actors)  เ พื่ อ จัดท ำ
ขอ้เสนอแนะเชงินโยบำยทีใ่ชก้ ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกข้อบ่ง
ใชท้ีเ่หมำะสมส ำหรบัประเทศไทย 
 
ผลการวิจยั 
ผลการทบทวนวรรณกรรม 
 ผลกำรสืบค้นจำกฐำนข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ 
Medline ตัง้แต่เริ่มมีฐำนข้อมูลจนถึงเดือนธนัวำคม พ.ศ.
2561  พบเอกสำรที่เกี่ยวข้องกบักฎหมำย นโยบำย หรือ
มำตรกำรกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ จ ำนวน 81 ฉบับ เมื่อ
พจิำรณำบทคดัย่อพบว่ำมบีทควำมที่มเีนื้อหำเกี่ยวขอ้ง 9 
ฉบบั กำรสบืคน้จำก google scholar พบเอกสำรทีเ่กีย่วขอ้ง
เพิม่เติม 50 ฉบบักำรสบืค้นเพิม่เติมจำกเอกสำรอ้ำงองิใน
เอกสำรทีส่บืคน้มำได ้(hand searching) พบงำนทีเ่กีย่วขอ้ง
อกี 19 ฉบบั จำกบทควำม 69 ฉบบัทัง้หมด พบว่ำ บทควำม
ทีม่เีน้ือหำเกีย่วขอ้งทัง้หมด 39  ฉบบั โดยที ่9 ฉบบัซ ้ำซอ้น
กบัเอกสำรจำกฐำนขอ้มูล Medline   ดงันัน้ในกำรศกึษำนี้

จงึใช้เอกสำรในกำรทบทวนวรรณกรรมเกี่ยวกบัมำตรกำร
กำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้ทัง้สิน้ 39 ฉบบั  
 กำรศกึษำนี้วเิครำะหน์โยบำยกำรก ำกบัดแูลกำรใช้
ยำนอกข้อบ่งใช้ตำมตัวแบบกำรวิเครำะห์นโยบำยของ 
Liechter (8) ทีป่ระกอบดว้ยกำรวเิครำะหบ์รบิท ผูม้สี่วนได้
สว่นเสยี กระบวนกำรนโยบำย และสำระส ำคญัของนโยบำย   
 
การวิเคราะหบ์ริบทของการใช้ยานอกข้อบ่งใช้  

กำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ คอืกำรใช้ยำที่มขีนำดกำร
ใช้ยำ วธิกีำรบรหิำรยำ ขอ้บ่งใช้ และกลุ่มผู้ป่วยที่แตกต่ำง
จำกขอ้มูลที่ยื่นขอขึน้ทะเบยีนกบัส ำนักงำนคณะกรรมกำร
อำหำรและยำหรอืหน่วยงำนทีร่บัผดิชอบในกำรขึน้ทะเบยีน
ยำ (3) กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชม้มีำกถงึ รอ้ยละ 21 ของกำร
สัง่จ่ำยยำ กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในโรคกลุ่มต่ำง ๆ ที่
รวบรวมจำกกำรศกึษำในหลำยประเทศ (9) แสดงตวัอย่ำง
ไดด้งัตำรำงที ่1  

นวภำ ณรงค์ และจันทรรัตน์ สิทธิวรนันท์ (2) 
เปรียบเทียบกำรใช้ยำในโรงพยำบำลชุมชนในช่วง 2 
สปัดำห์ กบัขอ้มูลตำมทีข่ ึน้ทะเบยีนยำที่ปรำกฎในเอกสำร
ก ำกบัยำ พบ กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ รอ้ยละ 15 ระพพีรรณ 
ฉลองสุข (10) ศึกษำรำยกำรยำในบัญชียำหลักแห่งชำติ
พบว่ำ ยำบำงรำยกำรมกีำรระบุเงื่อนไขกำรใชย้ำทีไ่ม่เป็นไป
ตำมขอ้บ่งใชท้ีข่ ึน้ทะเบยีน เช่นยำ bevacizumab ใชส้ ำหรบั 
age-related maculardegeneration (AMD) แ ล ะ  diabetic 
macular edema (DME) ในขณะทีข่อ้บ่งใชท้ีข่ ึน้ทะเบยีนคอื 
กำรรกัษำมะเรง็ต่ำง ๆ เหตุผลของกำรใชย้ำนี้นอกขอ้บ่งใช ้
คอื กำรใชย้ำนี้มคีวำมคุม้ค่ำมำกกว่ำยำทีม่ขีอ้บ่งใชโ้ดยตรง
ซึ่งเป็นยำนอกบญัชยีำหลกั ท ำให้ผู้ป่วยมยีำรกัษำโรคที่มี
รำคำถูกกว่ำและสำมำรถเบกิจ่ำยในระบบประกนัสขุภำพได้  
น อ ก จ ำ ก ย ำ  bevacizumab แ ล้ ว  ย ำ  nortriptyline 
hydrochloride เป็นยำที่ใช้ในกำรเลกิบุหรี่ตำมแนวทำงเวช
ปฏบิตักิำรรกัษำผูเ้สพยำสบูของประเทศไทย แต่มขีอ้บ่งใช้
ที่ส ำนักงำนคณะกรรมกำรอำหำรและยำรับรองให้ขึ้น
ทะเบยีนคอืใชเ้ป็นยำสงบประสำทและยำตำ้นเศรำ้  

 
สาเหตขุองการใช้ยานอกข้อบ่งใช้  

สำเหตุส ำคญัของกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้คอื กำรที่
ไม่มยีำทีข่ ึน้ทะเบยีนส ำหรบัใชใ้นกำรรกัษำโรคบำงโรคหรอื
ขอ้บ่งใชน้ัน้ ๆ โดยตรงอนัเนื่องจำกกำรที่ไม่มงีำนวจิยัทำง
คลินิกสนับสนุนกำรขึ้นทะเบียน กำรขำดหลักฐำนเชิง
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ประจกัษ์หรืองำนวิจยัทำงคลินิกซึ่งมกัพบในกลุ่มผู้ป่วยที่
เป็นกลุ่มเปรำะบำง (vulnerable subjects) ได้แก่  กลุ่ม
ทำรก กลุ่มเดก็ หญิงตัง้ครรภ์ และหญิงให้นมบุตร รวมถึง
บรษิทัผูผ้ลติยำขำดแรงจูงใจทำงดำ้นกำรเงนิในกำรท ำวจิยั
ทำงคลนิิกเพื่อขึน้ทะเบยีนในขอ้บ่งใชอ้ื่นเพิม่เตมิจำกที่ยำได้
ขึน้ทะเบยีนไวแ้ลว้  

สำเหตุอื่น ๆ ของกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ ได้แก่ 
กำรไม่มยีำรกัษำโดยเฉพำะ ยำก ำพรำ้ (orphan drug) หรอื
ยำที่ใช้ในกำรรักษำโรคที่พบไม่บ่อย ท ำให้ไม่มีผู้ผลิตยำ 
กรณียำที่มคีวำมจ ำเป็นทำงกำรแพทย์ในผู้ป่วยเฉพำะรำย 
เช่น กำรเตรยีมยำเฉพำะรำย หรอืเภสชัภณัฑ์ส ำหรบักำร
รกัษำแบบมุ่งเป้ำ (target therapy) หรอืกำรบรหิำรยำบำง  

 
                       ตารางท่ี 1. ตวัอย่ำงกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นกลุ่มโรคต่ำง ๆ (9) 
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อย่ำงที่ใช้ระยะเวลำแตกต่ำงไปจำกที่ขึ้นทะเบียนไว้ เช่น 
กำรรักษำมะเร็งเต้ำนมด้วย trastuzumab ที่มีกำรศึกษำ
พบว่ำสำมำรถใชใ้นระยะสัน้ได ้โดยใหป้ระสทิธผิลเท่ำเดมิ 

นอกจำกเหนือจำกสำเหตุทำงคลนิิกแลว้ กำรใชย้ำ
นอกข้อบ่งใช้ยังมีเหตุผลในด้ำนกำรบริหำรจัดกำรระบบ
สุขภำพ หรือกำรลดค่ำใช้จ่ำยในกำรรักษำพยำบำลของ
ผูป่้วย สถำนพยำบำล รวมถงึ แรงจูงใจในกำรลดค่ำใชจ้่ำย
ดำ้นสขุภำพของระบบประกนัสขุภำพ (3)  

     
ผลกระทบด้านประสิทธิภาพและความปลอดภยั  

กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ท ำให้เกิดควำมเสี่ยงต่อ
ผู้ป่วยทัง้ทำงด้ำนประสทิธผิลและควำมปลอดภยัของยำ มี
รำยงำนพบว่ำ กำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใชท้ ำให้เพิม่ควำมเสีย่ง
ในกำรเกิดอำกำรไม่พึงประสงค์จำกยำร้อยละ 44 (4)   
Pamela และคณะ (11) ศกึษำอุบตักิำรณ์กำรเกดิอำกำรไม่
พงึประสงคจ์ำกกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้ในหอผูป่้วยวกิฤตใน
โรงพยำบำลมหำวทิยำลยั 3  แห่งในประเทศสหรฐัอเมรกิำ 
พบว่ำ กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ทีเ่พิม่ขึน้ 1 รำยกำร สมัพนัธ์
กับอัตรำกำรเกิดอำกำรไม่พึงประสงค์ที่เพิ่มขึ้นร้อยละ 8  
Danes และคณะ (12) ศกึษำผลลพัธ์ของกำรใช้ยำนอกข้อ
บ่งใช ้ใน 5 โรงพยำบำลระดบัตตยิภูมใินประเทศสเปนในปี 
2012 พบว่ำมีกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในผู้ป่วย 226 รำย 
สำเหตุในกำรใชเ้นื่องจำกยำทีเ่ป็นมำตรฐำนไม่ได้ผลหรอืให้
ผลกำรรกัษำไม่ด ีรอ้ยละ 72.1 มกีำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้232 
รำยกำรใน 102 ข้อบ่งใช้ ยำที่มีกำรใช้มำกที่สุดคือ คือ 
rituximab (ร้อยละ 21.1) รองลงมำคือ botulinum toxin 
(ร้อยละ 10.1) ผลลพัธ์ของกำรรกัษำด้วยยำนอกขอ้บ่งใช้
พบว่ำ ผูป่้วยมอีำกำรดขีึน้บำ้งรอ้ยละ 36.3 หำยจำกอำกำร
ทีเ่ป็นรอ้ยละ 31.1 และอำกำรเหมอืนเดมิรอ้ยละ 4.9 ผูป่้วย
รอ้ยละ 26.5 มอีำกำรไม่พงึประสงคจ์ำกกำรใชย้ำนอกขอ้บ่ง
ใช ้โดยรอ้ยละ 4.9 มอีำกำรไม่พงึประสงคท์ีรุ่นแรง 
 
ผลกระทบทางเศรษฐศาสตรแ์ละการเข้าถึงยา 

กำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ในบำงกรณีมปีระโยชน์ต่อ
กำรเขำ้ถงึยำของผูป่้วย เช่น กรณีกำรใชย้ำbevacizumab ที่
ขึ้นทะเบียนเป็นยำรักษำมะเร็งล ำไส้ แต่น ำมำใช้ในกำร
รักษำภำวะจอตำเสื่อม เนื่องจำกยำดังกล่ำวมีรำคำถูก
มำกกว่ำยำที่ขึน้ทะเบียนในกำรรกัษำภำวะจอตำเสื่อมถึง 
50-60  เท่ำ (5)  หรือกรณียำ nortriptyline ซึ่งเป็นยำต้ำน
เศรำ้ทีม่ปีระสทิธผิล มคีวำมปลอดภยัในกำรเลกิบุหรี ่และมี

รำคำถูกเมื่อเทียบกับยำเลิกบุหรื่อื่น  ๆ แต่ไม่สำมำรถ
ก ำหนดเป็นทำงเลอืกแรกในแนวทำงกำรรกัษำผู้เสพยำสูบ
ของประเทศไทยได้เนื่องจำกยำดงักล่ำวไม่ได้ขึ้นทะเบียน
เพื่อเลกิบุหรี่ไว้ (6)  ดงันัน้ กำรพจิำรณำกำรใช้ยำนอกข้อ
บ่งใช้ จึงต้องใช้มุมมองทัง้ทำงด้ำนประสทิธิผลทำงคลนิิก 
ควำมปลอดภัยของผู้ป่วย จริยธรรมจรรยำบรรณวิชำชีพ 
กฎหมำยทีเ่กีย่วขอ้ง รวมถงึทำงดำ้นเศรษฐศำสตร ์
 
มุมมอง ของแพทย ์เภสชักร ผูป่้วย อตุสาหกรรมยา 

McLay แ ล ะ คณ ะ  (13) ศึ ก ษ ำ ทัศ นคติ แ ล ะ
พฤติกรรมของกุมำรแพทยใ์นประเทศองักฤษต่อกำรใชย้ำ
นอกข้อบ่งใช้ ในเด็ก พบว่ำ แพทย์ร้อยละ 70 กงัวลเรื่อง
ควำมปลอดภยั และร้อยละ 47 กงัวลเรื่องประสทิธผิล แต่
ในทำงปฏบิตั ิแพทยร์อ้ยละ 67 ไม่ไดใ้หข้อ้มูลว่ำ กำรใชย้ำ
นี้เป็นกำรใชน้อกขอ้บ่งใชแ้ก่ผูป้กครอง และรอ้ยละ 45 เหน็
ว่ำไม่จ ำเป็นตอ้งมกีำรวจิยัทำงคลนิิกเพิม่เตมิในผูป่้วยเดก็ 
 กำรศกึษำในกลุ่มเภสชักรของประเทศองักฤษใน
ฐำนะผู้รบัผดิชอบในกำรจ่ำยยำ พบว่ำ เภสชักรส่วนใหญ่มี
ควำมตระหนักในปัญหำนี้ แต่เภสชักรไม่ทรำบว่ำ กำรจ่ำย
ยำนอกขอ้บ่งใชใ้นเดก็มสีดัส่วนมำกเพยีงใด เภสชักรเพยีง
ร้อยละ 50 คิดว่ำควรให้ขอ้มูลกบัผู้ป่วยว่ำ ยำที่ได้รบัเป็น
กำรใชย้ำทีน่อกขอ้บ่งใช ้(14)   

นอกจำกแพทยแ์ละเภสชักรแลว้ ยงัมภีำคส่วนอื่น 
ๆ ทีเ่กีย่วขอ้ง เช่น อุตสำหกรรมยำ ส ำนกังำนคณะกรรมกำร
อำหำรและยำ บริษัทประกันสุขภำพ ผู้ที่เกี่ยวข้องกับ
นโยบำยด้ำนสุขภำพ นักเศรษฐศำสตร์สำธำรณสุข (15) 
บรษิทัยำมคีวำมกงัวลเกีย่วกบักำรใช้หลกัฐำนเชงิประจกัษ์
และกำรทดลองทำงคลินิกในกำรขึ้นทะเบียนยำ (16) 
เนื่องจำกบรษิทัมขีอ้จ ำกดัในกำรท ำวจิยัทำงคลนิิกเพิม่เติม 
และมขีอ้กงัวลต่อรำยได้ที่อำจลดลงหรือเสยีโอกำสในกำร
ขำย ผู้จ่ำยเงนิในระบบสุขภำพมมีุมมองเรื่องกำรประหยดั
ต้นทุนในกำรใช้ยำที่มีประสิทธิผล แต่ต้นทุนถูกมำกกว่ำ 
เช่น กรณี bevacizumab  (10,17) 

จำกข้อมูลที่ได้ทบทวนวรรณกรรมมำทัง้หมด
สำมำรถสรุปเหตุผลของกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ ได้ดงันี้  1. 
ควำมจ ำเป็นในกำรใช้ยำของผู้ป่วย 2. เป็นกำรใช้ยำเพื่อ
ช่วยเหลอืผูป่้วยดว้ยเมตตำ (compassionate use) เช่น ใน
กรณีกำรรกัษำแบบประคบัประคองในผูป่้วยระยะทำ้ย หรอื
กรณียำก ำพร้ำ 3) ระบบสุขภำพต้องกำรเพิม่กำรเขำ้ถงึยำ
ของผู้ป่วย 4. สถำนพยำบำลต้องกำรควบคุมค่ำใช้จ่ำยใน
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กำรรักษำพยำบำล และ 5. บริษัทผู้ผลิตยำสำมำรถเพิ่ม
อตัรำกำรใชย้ำจำกขอ้บ่งใชใ้หม่ ๆ ได ้แต่บรษิทัผูผ้ลติยำไม่
มีแรงจูงใจทำงกำรเงินที่จะวิจัยประสิทธิผลและควำม
ปลอดภยัเพิม่เตมิ แต่ในขณะเดยีวกนั กำรใชย้ำนอกขอ้บ่ง
ใช้เพื่อตอบสนองควำมต้องกำรหรือควำมจ ำเป็นดงักล่ำว 
ท ำให้เกิดควำมเสี่ยงต่อผู้ป่วยทัง้ทำงด้ำนประสทิธผิลและ
ควำมปลอดภยัของยำ ดงันัน้ในแต่ละประเทศจงึต้องพฒันำ
มำตรกำร หรอืนโยบำยทีดู่แลก ำกบักำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้
ภำยใต้บริบทของระบบสุขภำพของประเทศนัน้  ๆ เพื่อ
ตอบสนองปัญหำสุขภำพทีเ่กดิขึน้ และเพื่อใหเ้กดิกำรใชย้ำ
ที่มคีวำมปลอดภยั มปีระสทิธผิล รวมถึงเกดิประสทิธภิำพ
ในระบบสขุภำพ  
 
การวิเคราะหผ์ูมี้ส่วนได้ส่วนเสีย (actors) 
 ในกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ มีผู้มีส่วนได้ส่วนเสยีที่
เกี่ยวข้องหลำกหลำย ได้แก่ หน่วยงำนที่ดูแลกำรขึ้น
ทะเบียนยำ หน่วยงำนที่ดูแลระบบยำและบัญชียำหลัก
แห่งชำต ิสถำนพยำบำลทุกระดบั สมำคมแพทย ์แพทยสภำ 
แพทย์ผู้ใช้ยำ ผู้ป่วยและกลุ่มผู้ป่วย ระบบประกนัสุขภำพ 
บรษิทัผูผ้ลติยำ หน่วยงำนดำ้นกำรกำรศกึษำและวจิยั เช่น 
มหำวทิยำลยั ผูม้สี่วนไดส้่วนเสยีมบีทบำทและควำมสนใจที่
แตกต่ำงกนั ดงักำรวเิครำะหท์ีแ่สดงในตำรำงที ่2 
 
การวิเคราะหก์ระบวนการนโยบาย (process) 

มำตรกำรหรอืนโยบำยทีเ่กีย่วกบักำรใชย้ำนอกขอ้
บ่งใช้มกีำรก่อตวัจำกปัญหำที่เกดิขึน้จำกกำรใชย้ำนอกขอ้
บ่งใชท้ีอ่ยู่ในควำมสนใจของผูม้สีว่นไดส้ว่นเสยีต่ำง ๆ ดงันี้ 

ผู้ก ำกบัดูแลระบบยำในระดบัประเทศต้องกำรให้
ยำที่ใช้ในประเทศเป็นยำที่มีประสิทธิผลและมีควำม
ปลอดภยัผ่ำนกำรรบัรองจำกหน่วยงำนภำครฐั หำกจะใชย้ำ
นอกขอ้บ่งใช ้หน่วยงำนฯ จะอนุญำตใหใ้ชเ้ท่ำทีจ่ ำเป็น และ
ควรมหีลกัฐำนวชิำกำรยนืยนั เมื่อต้องกำรใชจ้ะต้องมรีะบบ
กำรบันทึกข้อมูลและติดตำมผลกำรใช้ยำ รวมถึงมีกำร
ควบคุมกำรโฆษณำเพื่อป้องกนักำรใชอ้ย่ำงแพร่หลำย  

บริษัทผู้ผลิตและจ ำหน่ำยยำไม่มแีรงจูงใจในกำร
วิจัยในข้อบ่งใช้ใหม่ ๆ เพื่อขึ้นทะเบียน แต่ต้องกำรเพิ่ม
ยอดขำยโดยขยำยขอ้บ่งใช ้แต่บรษิทัผูผ้ลติทีม่ยีำตำมขอ้บ่ง
ใชจ้ะต่อตำ้นกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้เน่ืองจำกมผีลกระทบต่อ
ยอดขำยของยำที่ ขึ้นท ะ เบียนตำมข้อบ่ ง ใช้นั ้น  ๆ 
บริษัทผู้ผลิตและจัดจ ำหน่ำยในบำงประเทศจะท ำหน้ำที่

ควบคุมดูแลกนัเอง (self-regulator) ในเรื่องกำรโฆษณำยำ
ทีบ่อกสรพพคุณนอกขอ้บ่งใช ้  

 ผู้ป่วยต้องกำรใช้ยำที่มีประสิทธิผล มีควำม
ปลอดภยั และต้องกำรทำงเลอืกในกำรรกัษำที่ไม่ต้องกำร
จ่ำยค่ำรักษำพยำบำลในรำคำแพง กลุ่มผู้ป่วยในบำง
ประเทศมีส่วนร่วมในกำรจดัท ำข้อตกลงในระดบัประเทศ 
เช่น Austrian patient advocacy ท ำให้ผู้ป่วยมีสทิธิในกำร
ไดร้บัขอ้มลูควำมเสีย่งและประโยชน์จำกแพทยท์ีส่ ัง่ยำ  

ในส่วนผู้ส ัง่ใช้ยำ ถูกก ำหนดให้ต้องปฏิบัติตำม
มำตรฐำนวชิำชพีและจรยิธรรมทำงกำรแพทย ์แพทยจ์ะตอ้ง
ไม่ท ำในสิง่ทีก่่อใหเ้กดิอนัตรำยต่อผูป่้วย แต่กำรใช้ยำนอก
ขอ้บ่งใชม้คีวำมเสีย่งทีจ่ะเกดิอนัตรำยได ้ท ำใหส้ภำวชิำชพี
ทำงกำรแพทยก์ ำหนดแนวทำงปฎบิตัต่ิำง ๆ เพื่อใหก้ำรจ่ำย
ยำนอกขอ้บ่งใชเ้ป็นไปโดยปลอดภยัทีส่ดุ หรอืมกีำรใชก้ลไก
กำรออกกฎหมำยยำ หรอืกฎหมำยเกีย่วกบัละเมดิและควำม
รบัผิดทำงกำรแพทย์ (liability law) เพื่อให้แพทย์เลือกใช้
ทำงเลอืกในกำรรกัษำทีป่ลอดภยัทีส่ดุส ำหรบัผูป่้วย 
 หน่วยงำนดำ้นกำรประกนัสุขภำพตอ้งกำรควบคุม
ค่ำรกัษำพยำบำล  แต่ในขณะเดยีวกนัก็ต้องค ำนึงถงึควำม
ปลอดภยัของผูป่้วยดว้ย จงึมมีำตรกำรใชก้ลไกกำรเบกิจ่ำย
ในระบบประกนัสุขภำพทีก่ ำหนดรำยกำรยำหรอืเงื่อนไขใน
กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ที่สำมำรถเบิกจ่ำยในระบบประกนั
สขุภำพได ้

ในหลำย ๆ ประเทศ องค์กรวิชำชีพแพทย์และ
หน่วยงำนด้ำนประกันสุขภำพเป็นผู้จ ัดท ำข้อเสนอให้
ห น่วยงำนประเมิน เทคโนโลยีด้ ำนสุขภำพ ( health 
technology assessment agency) ประเมนิยำนอกขอ้บ่งใช้
เพื่อสนบัสนุนกำรตดัสนิใจในกำรใชแ้ละกำรเบกิจ่ำยโดยกำร
ประเมินประสทิธผิล ควำมปลอดภัย และควำมคุ้มค่ำของ
กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้

ห น่ ว ย ง ำ น ก ำ กับ ดู แ ล ก ำ ร ใ ช้ ย ำ ใ น ร ะ ดับ
สถำนพยำบำล เช่น คณะกรรมกำรเภสัชกรรมและกำร
บ ำบดัก ำหนดนโยบำยในกำรสัง่จ่ำยยำนอกข้อบ่งใช้ของ
สถำนพยำบำล เช่น ก ำหนดบัญชียำของสถำนพยำบำล 
หรอืก ำหนดแนวทำงในกำรสัง่ยำนอกขอ้บ่งใช ้
 
สาระส าคญัของนโยบาย (content) ในประเทศต่างๆ 
ประเทศสหรฐัอเมริกา 
 ประเทศสหรัฐอเมริกำไม่มีมำตรกำรในระดับ 
ประเทศทีห่ำ้มกำรสัง่ใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้แพทยส์ำมำรถสัง่
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ตารางท่ี 2. กำรวเิครำะหผ์ูม้สีว่นไดส้ว่นเสยีในกำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้ 
ผูม้สีว่นไดส้ว่นเสยี  บทบำท  กำรสนบัสนุน

นโยบำย  
อทิธพิล ควำมสนใจ 

ผูป่้วยและกลุ่มผูป่้วย ผูใ้ชย้ำ สนบัสนุน ปำน
กลำง 

ประสทิธผิล ควำมปลอดภยั ลด
ค่ำใชจ้่ำย 

แพทยแ์ละรำชวทิยำลยั
ทำงกำรแพทย ์

ผูส้ ัง่ใชย้ำ สนบัสนุน สงู ผูป่้วยหำยจำกโรค จรยิธรรมในกำร
ดแูลผูป่้วย นวตักรรมกำรรกัษำ 

สภำวชิำชพีกำรแพทย ์ ก ำหนดแนวทำงกำรสัง่จ่ำย
ยำ 

สนบัสนุน/ไม่
สนบัสนุน 

สงู จรยิธรรมในกำรดแูลผูป่้วย 

บรษิทัผูผ้ลติยำ ผูผ้ลติและจ ำหน่ำย สนบัสนุน สงู ยอดขำย ผลตอบแทน ตน้ทุน ใน
กำรวจิยัคน้ควำ้ 

หน่วยงำนประกนัสขุภำพ เบกิจ่ำยค่ำยำทีใ่ชใ้นกำร
รกัษำพยำบำล 

สนบัสนุน สงู ประสทิธผิล ควำมปลอดภยั ลด
ตน้ทุนค่ำรกัษำพยำบำล 

หน่วยงำนดแูลกำรขึน้
ทะเบยีนยำ 

ขึน้ทะเบยีนยำ ไม่สนบัสนุน สงู ประสทิธผิล ควำมปลอดภยั 
หลกัฐำนเชงิประจกัษ ์

หน่วยงำนตดิตำมควำม
ปลอดภยัในกำรใชย้ำ 

ตดิตำมควำมปลอดภยัใน
กำรใชย้ำ 

สนบัสนุน ต ่ำ ควำมปลอดภยั 

หน่วยงำนดแูละระบบยำ
และบญัชยีำหลกัแหง่ชำต ิ

กำรก ำหนดรำยกำรยำใน
บญัชยีำระดบัประเทศ 

ไม่สนบัสนุน/
สนบัสนุน 

ปำน
กลำง 

ประสทิธผิล ควำมปลอดภยั ควำม
จ ำเป็นต่อปัญหำสขุภำพ 

หน่วยงำนประเมนิ
เทคโนโลยทีำงกำรแพทย ์

แหล่งขอ้มลูในกำรตดัสนิใจ
เกีย่วกบัประสทิธผิล ควำม
ปลอดภยั ควำมคุม้ค่ำ 

สนบัสนุน สงู ประสทิธผิล ควำมปลอดภยั ควำม
คุม้ค่ำ 

หน่วยงำนดำ้นกำรศกึษำ
และกำรวจิยั 

ด ำเนินกำรวจิยัทำงคลนิิก สนบัสนุน ต ่ำ งำนวจิยัทีต่อบสนองต่อปัญหำของ
ประเทศ 

ยำนอกขอ้บ่งใชท้ีเ่ป็นยำทีข่ ึน้ทะเบยีนได ้(11)  ร ว ม ถึ ง
หน่วยงำนทีก่ ำกบัดูแลกำรใชย้ำในระดบัประเทศไม่ไดม้กีำร
ออกประกำศแนวทำงในกำรสัง่จ่ำยยำนอกข้อบ่งใช้อย่ำง
เหมำะสม  แต่องค์กรวิชำชีพมีขอ้แนะน ำเป็นแนวทำงแก่
แพทย์ผู้ส ัง่จ่ำยยำใหป้ระเมนิควำมเสีย่งและประโยชน์ก่อน
กำรสัง่ใช้ยำ (18)  และควรมกีำรตดัสนิใจภำยใต้หลักฐำน
เชงิประจกัษ์ (15) รวมถงึควรใหข้อ้มลูแก่ผูใ้ชย้ำดว้ย  

    American Society of Health System Pharmacists 
(ASHP) แนะน ำกำรประเมนิกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้โดยเน้น
ในหลกักำรว่ำจะต้องตัง้อยู่บนหลกัฐำนเชิงประจกัษ์ เน้น
ควำมปลอดภัยของผู้ป่วยเป็นส ำคญั คณะกรรมกำรเภสชั
กรรมและกำรบ ำบดัควรก ำหนดแนวทำงกำรใชย้ำนอกขอ้บง่
ใชข้องสถำนพยำบำลโดยองิหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ ในกรณีที่
มีกำรใช้บ่อยในสถำนพยำบำลนั ้น  ๆ ผู้ส ัง่จ่ำยยำต้อง
รบัผดิชอบต่อควำมปลอดภยัและประสทิธผิลของกำรใชย้ำ

นอกขอ้บ่งใช ้และแพทยค์วรปรกึษำเภสชักรทีเ่ชีย่วชำญเมือ่
จ ำเป็น รวมถึงควรทบทวนหลักฐำนเชิงประจักษ์อย่ำง
ครอบคลุม และระมดัระวงักำรน ำหลกัฐำนทีม่อีคติเชงิบวก
หรอืเชงิลบมำใชใ้นกำรตดัสนิใจ (19) 

 ในบำงกรณี หน่วยงำนภำครัฐเป็นผู้ด ำเนินกำร
ทดลองทำงคลินิกเพื่อให้ได้ข้อมูลเชิงประจักษ์เกี่ยวกับ
ประสทิธผิลและควำมปลอดภยัของยำ เช่น กำรเปรยีบเทยีบ
ยำ bevacizumab กับ ranibizumab ในกลุ่มผู้ป่วย AMD 
(15)  และน ำผลกำรศกึษำมำตดัสนิใจเลอืกสัง่ยำนอกขอ้บ่ง
ใช้ และเกณฑ์ในกำรเบิกจ่ำยยำส ำหรับบริษัทประกัน
สขุภำพของเอกชน 

 ยำกลุ่มใหม่ที่มีโอกำสใช้ยำไม่ตรงตำมข้อบ่งใช้
ตำมที่ขึ้นทะเบียน เช่น ผลิตภัณฑ์ชีววัตถุคล้ำยคลึง 
องค์กำรอำหำรและยำของประเทศสหรัฐอเมริกำมีแนว
ทำงกำรพัฒนำระบบประเมินข้อมูลสนับสนุนในกำรขึ้น
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ทะเบียนยำเพื่อขยำยข้อบ่งใช้ส ำหรับกำรขึ้นทะเบียน
ผลิตภัณฑ์ โดยไม่ต้องท ำวิจัยทำงคลินิกขึ้นมำใหม่ โดย
พจิำณำจำกหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ตำมเกณฑ์กำรพจิำรณำ
ทำงด้ำนกลไกกำรออกฤทธิ ์เภสชัจลนพลศำสตร์ ควำม
ปลอดภัยของยำ และปฏิกิริยำตอบสนองทำงภูมิคุ้มกัน 
เพื่อใหเ้กดิกำรเขำ้ถงึยำทีม่ำกขึ้น (3)  ขอ้มูลดงักล่ำวจะเขำ้
กระบวนกำรประเมิน เทคโนโลยีและรวบรวมไว้ใน 
Compendia for Coverage of Off-label Uses of Drugs and 
Biologics in an Anticancer Chemotherapeutic Regimen 
(20) ส ำหรบัแนวทำงกำรก ำกบักำรสง่เสรมิกำรขำยหรอืกำร
โฆษณำยำนอกข้อบ่งใช้ มีกฎหมำยเกี่ยวกับกลไกกำร
ควบคุมกันเองภำยในกลุ่มอุตสำหกรรมยำ ส่วนในกลุ่ม
วชิำชพีแพทยก์ ำหนดใหม้กีำรเปิดเผยควำมสมัพนัธท์ำงกำร
เงินระหว่ำงแพทย์และบริษัทยำ รวมถึงมีมำตรกำรก ำกบั
คุณภำพของกำรเผยแพร่ขอ้มลูในกำรตพีมิพ์กำรศกึษำวจิยั
ยำนอกขอ้บ่งใชใ้นวำรสำรวชิำกำรทำงกำรแพทย ์(19) 
 
ประเทศในสหภาพยุโรป 

หน่วยงำนที่ดูแลกำรขึ้นทะเบียนยำในสหภำพ
ยุโรปคอื  Medicines and Healthcare Products Regulatory 
Agency (MHRA) ซึง่ไดก้ ำหนดแนวปฎบิตัทิีร่ะบุว่ำ หำกยำ
ที่ขึน้ทะเบยีนมขีอ้บ่งใช้ตำมควำมจ ำเป็นในกำรรกัษำของ
ผู้ป่วยแล้ว แพทย์ควรใช้ยำดงักล่ำวก่อน โดยไม่ควรใช้ยำ
นอกขอ้บง่ใชด้ว้ยเหตุผลเกีย่วกบัตน้ทุน ควำมสะดวกในกำร
ใช้ยำ หรือควำมจ ำเป็นในด้ำนกำรบริหำรจัดกำร (3,21) 
สหภำพยุโรปก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชด้ว้ยกฎหมำย
หรือข้อบงัคบั โดยในแต่ละประเทศมกีฎหมำยที่เกี่ยวขอ้ง
แสดงไดด้งัตำรำงที ่3 

จำกสถำนกำรณ์กำรใช้ยำในเดก็ ที่มอีตัรำกำรใช้
ยำนอกขอ้บ่งใช้สูงถงึร้อยละ 50 สำเหตุส ำคญัเกดิจำกกำร
ขำดกำรวิจยัในเด็กเพรำะเด็กถูกจดัเป็นกลุ่มผู้ร่วมวิจัยที่
เปรำะบำง ท ำให้ไม่มกีำรศกึษำทำงคลนิิกสนับสนุน ดงันัน้
กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นเดก็จงึไม่มหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์ที่
สนับสนุนมำกนัก หำกแต่เป็นกำรคำดกำรณ์ผลลพัธ์กำรใช้
ยำจำกกำรวจิยัที่ท ำในผูป่้วยกลุ่มอื่น ๆ  ดงันัน้ ในปี 2008 
สหภำพยุโรปจงึประกำศ Regulation (EC) No 1901/2006 
เพื่อสรำ้งระบบทีท่ ำใหเ้กดิกำรวจิยัพฒันำและขึน้ทะเบยีนยำ
ส ำหรบัขอ้บ่งใชใ้นเดก็ โดยจงูใจดว้ยกำรใหค้่ำตอบแทนเป็น
รำงวลักบัอุตสำหกรรมยำทีท่ ำกำรวจิยัในกลุ่มเดก็ และมกีำร
กระตุน้ใหภ้ำคสงัคมสนบัสนุนกำรวจิยักำรใชย้ำขอ้บ่งใชต่้ำง 

ๆ ในเดก็ให้มำกขึน้ ขอ้ก ำหนดนี้มเีจตนำรมณ์มุ่งหวงัให้มี
กำรเพิม่งำนวจิยัเพื่อใหเ้กดิหลกัฐำนเชงิประจกัษ์สนับสนุน
กำรขึน้ทะเบยีนยำทีใ่ชใ้นเดก็ใหม้ำกขึน้ (22) 

ประเทศฝรัง่ เศสและประเทศอิตำลีสนับสนุน
เงนิทุนเพื่อกำรวจิยัยำนอกขอ้บ่งใชใ้นผูป่้วยในสหภำพยโุรป 
ภำยใต้น โยบำย  temporary recommendations for use 
(RTUs) ของฝรัง่ เศสและนโยบำย pre-authorization by 
listafarmaci off label (AIFA) ในประเทศอิตำลี และมีกำร
จดัตัง้หน่วยงำน Bundesamt fur Arzneimittel und medizin 
produkte (BfArM) off-label expert group ซึง่เป็นหน่วยงำน
พจิำรณำสนับสนุนทุนวจิยัส ำหรบัยำนอกขอ้บ่งใชเ้พิม่เตมิ 
(23) 
 กำรส่งเสรมิกำรขำยยำนอกขอ้บ่งใชท้ีข่ ึน้ทะเบยีน
ในสหภำพยุโรปถูกก ำกบัดแูลดว้ยกฎหมำยหำ้มกำรสง่เสรมิ
กำรขำยยำนอกขอ้บ่งใชท้ีก่ ำหนดโดย MHRA (24)  แต่ทัง้นี้ 
ในแต่ละประเทศจะมีกฎหมำย ข้อก ำหนด และองค์กรที่
ก ำกับดูแลกำรส่งเสริมกำรขำยในแต่ละประเทศเป็นกำร
เฉพำะ เช่น หน่วยงำน Prescription Medicine Code of 
Practice Authorities (PMCPA) ในประเทศองักฤษ จะดูแล
ก ำกับกำรส่งเสริมกำรขำยตำม เกณฑ์จริยธรรมของ 
Association of the British Pharmaceutical Industry (ABPI 
code) 
 
ประเทศองักฤษ 

ประเทศองักฤษมีนโยบำยและมำตรกำรควบคุม
กำรสัง่จ่ำยยำนอกขอ้บ่งใช้ของแพทย์ โดยแพทย์ผู้จ่ำยยำ
ต้องปฏิบัติตำมแนวทำงเวชปฏิบัติในกำรจ่ำยยำของ 
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 
รวมถึงนโยบำยกำรเบิกจ่ำยยำของหน่วยงำนในระบบ
ประกนัสขุภำพสว่นกลำง (NHS Hospital Trusts) และระดบั
พืน้ที ่(Clinical Commissioning Groups)  (25)  หน่วยงำน
ในระบบประกันสุขภำพพื้นที่ในแต่ละพื้นที่สำมำรถออก
นโยบำยและแนวปฏิบตัิในกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ได้ เช่น 
แนวทำงกำรเบกิจ่ำย แนวทำงกำรสัง่ใชย้ำ โดยเฉพำะอย่ำง
ยิง่ยำทีไ่ม่มกีำรขึน้ทะเบยีนในขอ้บ่งใชน้ัน้หรอืมยีำเพยีงไมก่ี่
รำยกำรส ำหรบัขอ้บ่งใชน้ัน้ ๆ เช่น กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้น
เด็ก หรือกรณีที่มีหลกัฐำนเชงิประจกัษ์สนับสนุนเกี่ยวกบั
ประสทิธผิลและควำมปลอดภยั    

ในขณะเดียวกัน  NICE สนับสนุนข้อมูลของยำ
นอกขอ้บ่งใชเ้พื่อใหแ้พทยผ์ูส้ ัง่ใชย้ำประเมนิประโยชน์และ 



 

  

 

 1160   

ตารางท่ี 3. กฎหมำยหรอืขอ้บงัคบัเกีย่วกบักำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นสหภำพยุโรป (3,7) 
ประเทศ กฎหมำยทีเ่กีย่วขอ้ง กำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้

ออสเตรยี Medical law, §8 (AMG)และ §§ 6, 88 und 110 
StGB Austria 

ระบุเงื่อนไขกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในกฎหมำย และ
ก ำหนดใหม้กีำรลงนำมยนิยอมในกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้

ฝรัง่เศส Law No 2011- 2012 from December 29, 
2011;regulation No 2012-743, TRU 

กำรก ำกับดูแลกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้แบบชัว่ครำว 
(temporary recommendations of use) 

อติำล ี Law 94/98 (Legge di Bella), Art 3, subsection 
2 

ระบุเงื่อนไขกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นกฎหมำย 

สเปน Law 41/2002 and royal decree 1015/2009 ระบุเงื่อนไขกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นกฎหมำย 
สวสิเซอรแ์ลนด ์ Swiss federal law on medicinal products and 

medical devices, Art 9, Art 26 
ระบุเงื่อนไขกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในกฎหมำยแบบ
ชัว่ครำว 

เยอรมนั  Medical law, §21 section 2 No 6 (AMG) ระบุเงื่อนไขทีย่กเวน้กำรใชย้ำตำมขอ้บ่งใช ้
ฮงักำร ี Section25 of Act No. XCV of 2005,  Decree 

No. 44/ 2004 of the Ministry for Health Care, 
Social Affairs and Family 

ระบุเงื่อนไขกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นกฎหมำย 

ควำมเสี่ยงของผู้ป่วย ข้อมูลกำรประเมินนี้จ ัดท ำโดย
หน่วยงำนประเมินเทคโนโลยีโดยรวบรวมข้อมูลจำก
งำนวิจัย รวมถึงใช้กระบวนกำรประเมินเทคโนโลยีด้ำน
สุขภำพของยำนอกข้อบ่งใช้ และตีพิมพ์เอกสำรวิชำกำร
evidence summaries: unlicensed and off-label medicine  
(25,26) เพื่อเป็นหลักฐำนเชิงวิชำกำรให้แพทย์ผู้ส ัง่ใช้ยำ 
และหน่วยงำนที่เกี่ยวข้องใช้เป็นข้อมูลในกำรตัดสินใจ
เกีย่วกบัยำดงักล่ำว 

หน่วยงำนที่ก ำกบัดูแลวชิำชพีทำงกำรแพทยข์อง
ประเทศองักฤษ (General Medical Council) ประกำศแนว
กำรกำรสัง่จ่ำยยำของแพทย์ ที่ระบุว่ำ แพทย์ควรสัง่ใช้ยำ
ตำมขอ้บ่งใช ้และก ำหนดแนวทำงกำรพจิำรณำจ่ำยยำนอก
ขอ้บ่งใชไ้ดใ้นผูป่้วยทีม่คีวำมจ ำเป็นรำยบุคคล  (27) 
 
ประเทศฝรัง่เศส 

ในปี 2011 ไดม้กีำรประกำศกฎหมำย Health and 
Safety Law ท ำใหเ้กดิควำมตื่นตวัเกีย่วกบักำรใชย้ำนอกขอ้
บ่งใชเ้ป็นอย่ำงมำก โดยก่อนหน้ำปี 2011 ประเทศฝรัง่เศสมี
กฎหมำย  Article R4127- 8 of the public health code 
(1971) ที่ระบุว่ำ กำรสัง่จ่ำยยำของแพทย์ต้องค ำนึงถึง
ประโยชน์และควำมเสีย่งเสมอ ในประเทศฝรัง่เศสมกีลไกใน
กำรควบคุมยำนอกขอ้บ่งใช ้2 กลไกส ำคญั คอื กำรก ำหนด
รำยกำรยำนอกขอ้บ่งใชท้ี่สำมำรถเบกิจ่ำยในระบบประกนั
สขุภำพ และกำรบงัคบัใชก้ฎหมำย  

หน่วยงำนทีด่แูลดำ้นขอ้ก ำหนดกำรจ่ำยยำนอกขอ้
บ่งใช้ในประเทศฝรัง่เศส คอื Afssapa (French agency for 
the safety and health products), HAS (High health 
authority) และ INCA (National Institute against Cancer)  
ทัง้สำมหน่วยท ำงำนร่วมกันในกำรก ำหนดรำยกำรยำที่
เกี่ยวข้อง โดยกำรรวบรวมข้อมูลกำรศึกษำและประเมิน
ควำมเสี่ยงและประโยชน์ของกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ เมื่อ
หน่วยงำนรับรองกำรใช้ยำนัน้ ๆ กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้
ดงักล่ำวจะสำมำรถเบกิค่ำยำในระบบประกนัสุขภำพได ้ยำ
ทีถู่กเสนอเขำ้กระบวนกำรนี้เป็นยำทีม่รีำคำแพง ยำทีใ่ชใ้น
โรคทีพ่บไดน้้อย หรอืยำทีไ่ม่มยีำอื่นทีใ่ชใ้นกำรรกัษำไดแ้ลว้ 
(28) 

ส่วนระบบกฎหมำยก ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่ง
ใช ้คอื พระรำชกฤษฎกีำ ชื่อ temporary use recommenda- 
tions (TUR) (10,28–30) ที่ก ำหนดให้แพทย์สำมำรถใช้ยำ
นอกข้อบ่งใช้ได้และผู้ป่วยสำมำรถเบิกจ่ำยได้ในระบบ
ประกนัสุขภำพ ภำยใต้ระบบตดิตำมผลลพัธ์กำรรกัษำและ
กำรประเมนิควำมเสีย่งและประโยชน์ส ำหรบักำรใชย้ำนอก
ข้อบ่งใช้ติดต่อกนัเป็นเวลำ 3 ปี  หำกมีขอ้มูลประสทิธผิล
และควำมปลอดภยัทีเ่พยีงพอต่อกำรขึน้ทะเบยีนขอ้บ่งใช้ก็
จะด ำเนินกำรขึน้ทะเบยีนโดยบรษิัทเอกชนหรอืหน่วยงำน
อื่น ๆ ที่ไม่ใช่อุตสำหกรรมยำ  นอกจำกนี้ อุตสำหกรรมยำ
ยงัได้รบักำรสนับสนุนหำกท ำวจิยัทำงคลนิิกเพิม่เติม หรอื
หำกไม่สำมำรถขึน้ทะเบยีนขอ้บ่งใช้ใหม่ได้ กำรใช้ยำนอก
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ขอ้บ่งใช้ดงักล่ำวจะถูกประกำศเป็นขอ้แนะน ำในกำรใช้ยำ
โดยหน่วยงำน National Agency of Medicine and Health 
Product Safety (ANSM)  ผู้มีส่วนได้ส่วนเสยีเกี่ยวกบักำร
ใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ เช่น Social Security Insurance, High 
Health Authority, National Cancer Institute, Reference 
Centers for Rare Diseases, หรือกลุ่มเรียกร้องสิทธิข์อง
ผู้ ป่ ว ย  ( patient advocacy groups)  สำมำรถยื่ นคว ำม
ต้องกำร ในกำร เสนอย ำ เข้ำ ระบบดังก ล่ำวได้ผ่ ำน 
French National Agency for Medicines and Health 
Products Safety  (28) 
 
ประเทศเยอรมนั 

กฎหมำยยำของประเทศเยอรมนัไม่ได้หำ้มกำรใช้
ยำนอกขอ้บ่งใช ้แต่อนุญำตใหใ้ชไ้ดภ้ำยใต้ขอบเขตของกำร
บริกำรกำรแพทย์และกำรเบิกจ่ำยกบัประกนัสุขภำพตำม 
SGBV (Sozialgestezbuch 5) หรอื social security code 5 
โดยมเีงื่อนไขกำรใชใ้นกรณีทีม่อีำกำรอำจถงึแก่ชวีติทีไ่ม่มี
ทำงเลอืกในกำรรกัษำอื่น และต้องมหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์
ของประสทิธผิลและควำมปลอดภยั (31) องคก์รทีเ่กีย่วขอ้ง
กับกำรพิจำรณำกำรใช้ยำนอกข้อบ่ ง ใช้  คือ  BfArM 
(Bundesamt fur Arzneimittel und medizinprodukte) off-
label expert group ซึ่งมกีำรก ำหนดกลุ่มโรคเพื่อพจิำรณำ
กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ เช่น กลุ่มยำมะเร็ง กลุ่มยำจิตเวช
และประสำทวทิยำ กลุ่มยำทีใ่ชท้ำงจกัษุวทิยำและยำทีใ่ชใ้น
โรค HIV/AIDS และเสนอรำยกำรยำดังกล่ำวแก่ Health 
Insurance Fund เพื่อพิจำณำตัดสินใจในกำรอนุมัติกำร
เบกิจ่ำย (3) 
 
ประเทศฮงัการ ี

กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชข้องประเทศฮงักำรถีกูก ำกบั
ดูแลด้ำนประสิทธิภำพและควำมปลอดภัยโดย Health 
Technology Assessment Committee แ ล ะ  National 
Institute for Quality Organizational Development in 
Healthcare and Medicines ซึ่งท ำหน้ำที่ประเมินควำม
เหมำะสมของกำรใช้ยำดังกล่ำว โดยจะต้องมีค ำขอหรือ
ข้อเสนอมำจำกแพทย์ผู้รกัษำ และมีระบบกำรเบกิจ่ำยยำ
นอกขอ้บ่งใชใ้นระบบประกนัสุขภำพซึง่จะพจิำรณำเป็นรำย
กรณีหรือรำยบุคคลโดย National Insurance Fund ซึ่ง
พจิำรณำบนหลกักำรของกำรประหยดัทรพัยำกรและตน้ทุน
ดำ้นสขุภำพ (3) 

ประเทศออสเตรีย  
กำรก ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชเ้ป็นขอ้ตกลง

ร่วมกนัระหว่ำงผู้เกี่ยวขอ้ง 4 ฝ่ำย ประกอบด้วย Austrian 
Federal Office for Safety in Health Care, Austrian 
Medicines and Medical Devices Agency, Austrian 
Society for Anesthesia, Resuscitation and Intensive 
Care (ÖGARI) แ ล ะ  Austrian Patient Advocacy   ต ำม
ขอ้ตกลงดงักล่ำวแพทยส์ำมำรถสัง่จ่ำยนอกขอ้บ่งใชไ้ด ้แต่
จะเป็นควำมรบัผดิชอบของสถำนพยำบำลและแพทยผ์ูส้ ัง่ยำ 
ทัง้ยงัมขีอ้บงัคบัเกีย่วกบักำรลงนำมของผูป่้วยเพื่อรบัทรำบ
และยนิยอมใหใ้ชย้ำนอกขอ้บ่งใชก้บัตน ระบบกำรพจิำรณำ
กำรเบกิจ่ำยกบัระบบประกนัสุขภำพของประเทศออสเตรยี 
จะไม่เข้มงวดเกี่ยวกบัคุณภำพของหลักฐำนเชิงประจักษ์
เกี่ยวกับประสิทธิภำพและประสิทธิผล หลักฐำนในระดบั
ควำมเหน็ของผูเ้ชีย่วชำญกส็ำมำรถใชส้นบัสนุนกำรเบกิจำ่ย
ภำยใตร้ะบบประกนัสขุภำพของประเทศออสเตรยีได ้(3) 
 
ประเทศแคนาดา 

องคก์รประเมนิเทคโนโลยดีำ้นสขุภำพของประเทศ
แคนำดำ (Canadian Agency for Drugs and Technologies 
in Health: CADTH)  รบัผดิชอบในกำรประเมนิหลกัฐำนเชงิ
ประจกัษ์เกีย่วกบัประโยชน์ ควำมเสีย่ง รวมถงึควำมคุม้ค่ำ
ของยำที่ใช้นอกข้อบ่งใช้ เช่น sildanafil และ tadalafil 
ส ำห รับกร ณี  pulmonary arterial hypertension และยำ
รกัษำมะเร็งส ำหรบักรณี retina condition โดยจดัเป็นกำร
ขยำยของเขตของกำรใช้นำตำมหลักฐำนเชิงประจักษ์ที่   
ข้อบ่งใช้ที่ก ำหนด ยำที่ผ่ำนกำรประมินจำก CADTH 
สำมำรถเบกิจ่ำยในระบบประกนัสขุภำพได ้ (32,33) 
 
ประเทศออสเตรเลีย 

Council of Australian Therapeutic Advisory 
Groups (CATAG) ไ ด้ จัดท ำ  Guiding Principles for the 
quality use of off-label medicines เพื่อเป็นแนวทำงกำร
ตดัสนิใจและกรอบกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชอ้ย่ำงมคีุณภำพใน
ระดับโรงพยำบำลของรัฐ ดังแสดงในรูปที่ 1 (34) ในกำร
ตัดสินควำมเหมำะสมของกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้นัน้จะ
พจิำรณำจำกหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ทีเ่กีย่วกบัควำมปลอดภยั
และประสทิธผิล ประโยชน์และควำมเสีย่งในกำรใชใ้นผูป่้วย
กลุ่มต่ำง ๆ แนวทำงนี้แบ่งกลุ่มกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้
ออกเป็น 4 ประเภท คอื 1) กำรใชไ้ดเ้ป็นกำรทัว่ไป (routine 
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use): มหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์คุณภำพสงูในกำรสนับสนุนว่ำ 
ยำมีประโยชน์มำกกว่ำควำมเสี่ยงเมื่อใช้นอกข้อบ่งใช้ 2) 
กำรใชใ้นผูป่้วยเฉพำะรำย (individual use): มหีลกัฐำนเชงิ
ประจกัษ์คุณภำพต ่ำหรือต ่ำมำก แต่พบว่ำมีประโยชน์ต่อ
ผูป่้วยมำกกว่ำควำมเสีย่ง และควรมกีำรก ำหนดเกณฑ์กำร
คดัเลอืกยำเขำ้ประเภทนี้ เช่น ใชเ้พื่อรกัษำโรคทีพ่บน้อย ยำ
ขำดแคลน ไม่มีทำงเลือกในกำรรักษำอื่น 3) กำรใช้ตำม
เงื่อนไขที่ก ำหนดร่วมกบักำรศกึษำ (conditional use with 
evidence development): มีหลกัฐำนเชิงประจกัษ์คุณภำพ
ต ่ำหรอืปำนกลำง มปีระโยชน์ต่อผู้ป่วยมำกกว่ำควำมเสีย่ง
ในผูป่้วยกลุ่มเฉพำะทีต่้องมกีำรก ำหนดเกณฑพ์จิำณำ เช่น 
ระดบัควำมรุนแรง ชนิดของโรคที่เป็น หรอืกำรรกัษำตำม
มำตรฐำนกำรรกัษำแล้วไม่ได้ผล ยำในกลุ่มนี้จะต้องมกีำร
ทบทวนกำรใชย้ำอย่ำงสม ่ำเสมอ และ 4) กำรใชใ้นงำนวจิยั 
(research and investigation use): มหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์
คุณภำพต ่ำหรือต ่ำมำก ไม่สำมำรถประเมินประโยชน์ต่อ
ควำมเสี่ยงได้ หรือมีโอกำสที่จะมีควำมเสี่ยงมำกกว่ำ
ประโยชน์ แนวทำงกำรประเมนิกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้กำร
อนุมัติกำรใช้ยำ และกำรติดตำมผลกำรรักษำในด้ำน
ประสทิธภิำพและควำมปลอดภยัแสดงไดด้งัรปูที ่1 

หลักกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้อย่ำงมีคุณภำพของประเทศ
ออสเตรเลยี ถูกก ำหนดบนหลกักำรที่ว่ำ กำรใช้ยำนอกขอ้
บ่งใชจ้ะท ำไดต่้อเมื่อไม่มทีำงเลอืกอื่นทีเ่หมำะสม ไม่มยีำที่
ขึ้นทะเบียนให้เลือกใช้ หรือเกิดวิกฤตยำขำดแคลน  กำร
ตัดสินใจอยู่ภำยใต้หลักฐำนเชิงประจักษ์ที่มีคุณภำพสูง 
ผูป่้วยหรอืผูดู้แลตอ้งมสี่วนร่วมในกำรตดัสนิใจใชย้ำนอกขอ้
บ่งใช้ ต้องมกีำรแจ้งขอ้มูลไปยงัคณะกรรมกำรเภสชักรรม
และกำรบ ำบดัประจ ำสถำนพยำบำลในทุกกรณี ยกเวน้กำร
จ่ำยยำนอกขอ้บ่งใชท้ีถู่กพจิำรณำใหเ้ป็นกำรใช้ได้เป็นกำร
ทัว่ไป มรีะบบตดิตำมผลกำรรกัษำ ผลลพัธด์ำ้นสขุภำพ และ
อำกำรไม่พงึประสงคจ์ำกกำรใชย้ำ และมกีำรพจิำรณำถงึผูท้ี่
ต้องรบัผิดชอบต่อกำรจ่ำยยำนอกขอ้บ่งใช้ทุกครัง้  ระบบ
ประกนัสขุภำพของประเทศออสเตรเลยีจะเบกิจ่ำยไดเ้ฉพำะ
รำยกำรยำตำมสทิธปิระโยชน์ที ่CATAG  ประกำศใชเ้ท่ำนัน้    
 
ประเทศนิวซีแลนด ์

Medicine Act 1981 ของประเทศนิวซแีลนด์ไม่ได้
ห้ำมกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้แต่จะต้องใชภ้ำยใต้ขอ้ก ำหนด
ของ Code of health and disability services consumers’ 
rights regulation 1996 และ common law ทีก่ ำหนดใหก้ำร 

 
รปูท่ี 1. หลกักำรใชย้ำนอกขอ้บง่ใชอ้ย่ำงมคีุณภำพของประเทศออสเตรเลยี (34)
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ใชย้ำนอกขอ้บ่งใชต้้องเป็นไปตำมมำตรฐำนทีก่ ำหนดไดแ้ก่ 
ผูป่้วยต้องไดร้บัทรำบขอ้มลูอย่ำงครบถว้นและต้องไดร้บัค ำ
ยนิยอมจำกผูป่้วยดว้ย (35) 
 
ประเทศอินเดีย 
 ในปี 2004 ประเทศอนิเดยีออกกฎหมำยก ำหนดให้
กำรจ่ำยยำที่นอกเหนือจำกข้อบ่งใช้เป็นสิง่ที่ผิดกฎหมำย
ตำม Indian Medical Council Act (36,37) และหน่วยงำน 
Drug Controller General of India ที่รบัผดิชอบในกำรดูแล
แลกำรขีน้ทะเบยีนยำยงัไม่มแีนวทำงที่ชดัเจนต่อกำรใชย้ำ
นอกข้อบ่งใช้ แต่มีกรณีศึกษำของยำ bevacizumab ที่
หน่วยงำนก ำกบัดูแลกำรใช้ยำออกประกำศกำรห้ำมใช้ยำ
แบบ  intraocular เนื่องจำกเป็นกำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ แต่
ได้ยกเลิกประกำศดงักล่ำวเพื่อประโยชน์ในกำรเข้ำถึงยำ
ของผู้ป่วยโดยพจิำรณำถึงหลกัฐำนเชงิประจกัษ์ที่พบว่ำมี
ประสทิธผิลและควำมปลอดภยั (15) 
 
ประเทศเกาหลีใต้ 

กำรก ำกบัดูแลกำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ด ำเนินกำร
โดย Health Insurance Review and Assessment Service 
(HIRA) HIRA อนุญำตให้มกีำรเบกิจ่ำยค่ำยำนอกข้อบ่งใช้
บำงอย่ำงภำยใตเ้งื่อนไขทีก่ำรใชต้อ้งมหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์
เกี่ยวกบัประสทิธผิล ควำมปลอดภยั และควำมคุ้มค่ำทำง
เศรษฐศำสตร ์(38) 
 
ประเทศจีน 

กำรก ำกบัดูแลกำรใชย้ำนอกข้อบ่งใชข้องประเทศ
จนีประกอบด้วยกลไก 3 ด้ำนคอื กำรก ำหนดขอ้จ ำกดัหรอื
เงื่อนไขในกำรสัง่ยำนอกขอ้บ่งใชข้องแพทย ์กำรก ำกบักำร
โฆษณำส่งเสริมกำรขำย-กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้โดย
บริษัทผู้ผลิตและผู้น ำเข้ำ  และกำรใช้กฎหมำยก ำหนด
ควำมผดิฐำนละเมดิในกรณีทีผู่ป่้วยไดร้บัอนัตรำยจำกกำรที่
แพทย์สัง่จ่ำยยำนอกข้อบ่งใช้ให้ผู้ป่วย กฎหมำยดงักล่ำว
ก ำหนดบทลงโทษและกำรเยียวยำผู้เสียหำยจำกกรณี
ดงักล่ำวดว้ย  (39,40) 
 
ประเทศสิงคโปร ์

ประเทศสงิคโปรก์ ำหนดแนวทำงเวชปฏบิตัทิีด่ขีอง
แพทย์เกีย่วกบักำรจ่ำยยำ โดยก ำหนดแนวทำงกำรจ่ำยยำ
นอกข้อบ่งใช้ของแพทย์ว่ำ กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ต้องมี

หลกัฐำนเชงิประจกัษ์ที่เพยีงพอหรอืมปีระสบกำรณ์ในกำร
ใช้ที่เพยีงพอให้เหน็ประสทิธผิลและควำมปลอดภยัของยำ
นอกข้อบ่งใช้นัน้ ๆ  แพทย์ผู้ส ัง่ยำต้องรับผิดชอบในกำร
บนัทกึขอ้มูลกำรจ่ำยยำที่ครบถ้วนถูกต้องชดัเจน โดยระบุ
เหตุผลควำมจ ำเป็นที่ต้องใช้ยำนอกข้อบ่งใช้นัน้ว่ำเกิด
ประโยชน์ต่อผูป่้วยอย่ำงไร นอกจำกนัน้ยงัมเีกณฑจ์รยิธรรม
ทำงกำรแพทย์ทีป่ระกำศ ซึ่งระบุว่ำ แพทย์ไม่ควรจ่ำยยำที่
ไม่ได้รับกำรยอมรบัในวิชำชีพ เว้นเสียแต่ว่ำยำนัน้มีกำร
ศกึษำวจิยัรองรบั นอกจำกนัน้ยงัมเีงื่อนไขกำรเบกิจ่ำยกำร
ใ ช้ ย ำ น อ ก ข้ อ บ่ ง ใ ช้ ต ำ ม  Handbook of Healthcare 
Professionals ทีจ่ดัท ำโดยกระทรวงสำธำรณสขุ  (41)  
 
ประเทศญ่ีปุ่ น 

กำรก ำกบัดูแลประสทิธผิลและควำมปลอดภยัของ
ยำนอกข้อบ่งใช้ในประเทศญี่ปุ่ นใช้ข้อมูลเชิงประจักษ์ที่
ปรำกฎในหนงัสอือำ้งองิมำตรฐำนและแนวทำงเวชปฏบิตัใิน
กำรรบัรองกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้(41) 
 
การก ากบัดแูลการโฆษณายานอกข้อบ่งใช้ 

กำรโฆษณำกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชเ้ป็นสิง่ตอ้งห้ำม
ในทุกประเทศ เนื่องจำกกำรโฆษณำยำต้องผ่ำนกำรรบัรอง
จำกหน่วยงำนภำครฐั หำกหน่วยงำนภำครฐัอนุญำตให้มี
กำรโฆษณำได้ ถือว่ำเป็นกำรส่งเสริมกำรใช้ยำที่ไม่
ปลอดภัยในทำงอ้อม (10) กำรก ำกับดูแลกำรโฆษณำยำ
นอกข้อบ่งใช้ในสหรัฐอเมริกำ มีกฎหมำยที่เกี่ยวข้องกบั
กลไกก ำกับดูแลกันเองในกลุ่มอุตสำหกรรมยำและกลุ่ม
วิชำชีพแพทย์ กำรเปิดเผยควำมสัมพันธ์ทำงกำรเงิน
ระหว่ำงแพทยแ์ละบรษิทัยำ  รวมถงึกำรก ำกบัคุณภำพของ
กำรเผยแพร่ข้อมูลในกำรตีพิมพ์ในวำรสำรวิชำกำรทำง
กำรแพทย์ที่ประกำศใช้ในปี 1997 (19)  แต่ในทำงปฏิบตัิ
พบว่ำ กำรส่งเสรมิกำรขำยเกี่ยวกบักำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้
ยังพบเห็นได้ทัว่ไป เช่น ผู้ผลิตยำกระจำยเอกสำรหรือ
บทควำมวชิำกำรเกีย่วกบักำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชไ้ด ้แมจ้ะมี
กำรลงโทษปรบัผูผ้ลติ  แต่กค็่ำปรบัดงักล่ำวมมึลูค่ำน้อยกวำ่
มลูค่ำกำรตลำดทีผู่ผ้ลติไดจ้ำกกำรทีม่กีำรใชย้ำนอกขอ้บง่ใช ้
(42)  เมื่อส ำรวจกลยุทธ์กำรตลำดของบรษิัทยำที่เกี่ยวกบั
กำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ในสหรฐัอเมริกำช่วงปี 1996-2010  
พบว่ำมบีรษิทั 41 บรษิทัทีส่่งเสรมิกำรขำยยำนอกขอ้บ่งใช้  
ร้อยละ 85 เป็นกำรขยำยขอบเขตกำรใชย้ำไปใชใ้นโรคอื่น 
ๆ ทีย่งัไม่ไดร้บักำรรบัรอง (unapproved diseases) รอ้ยละ 
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54 เป็นกำรใชย้ำในโรคอื่น ๆ ทีไ่ม่ใช่เป้ำหมำยหลกัของยำ 
แต่ยงัไม่ผ่ำนกำรรบัรอง (unapproved disease subtypes) 
และร้อยละ 34 เป็นกำรใช้ยำในขนำดที่ไม่ได้รบัรอง ทัง้นี้ 
บริษัทยำได้อำศยั 4 กลยุทธ์หลกัในกำรส่งเสริมกำรใช้ยำ
นอกขอ้บ่งใช้ ได้แก่ กำรสร้ำงควำมสมัพนัธ์กบัผู้ส ัง่จ่ำยยำ 
ควำมสมัพนัธเ์ชงิธุรกจิ  ควำมสมัพนัธก์บัผูจ้่ำยเงนิในระบบ
ประกนัสขุภำพ และควำมสมัพนัธก์บัผูบ้รโิภค ควำมสมัพนัธ์
กบัผูส้ ัง่จ่ำยยำอยู่ในรปูแบบกำรน ำเสนอขอ้มลูยำดว้ยตนเอง
ร้อยละ 76 กำรให้ตัวอย่ำงยำแบบไม่คิดมูลค่ำร้อยละ 20 
กำรให้ค่ำตอบแทนเพื่อจูงใจในกำรใช้ยำร้อยละ 85 กำรให้
เป็นผูส้อนเกีย่วกบัยำรอ้ยละ 54 และกจิกรรมงำนวจิยั รอ้ย
ละ 20 (10, 42) 
 
สรปุและข้อเสนอแนะ  
 นโยบำยหรอืมำตรกำรในกำรแก้ไขปัญหำกำรใช้
ยำนอกขอ้บ่งใช้ที่พบจำกกำรทบทวนวรรณกรรม พบว่ำมี
ควำมหลำกหลำย หำกจ ำแนกตำมเจตนำรมณ์ของกำร
ก ำหนดนโยบำยและเครื่องมอืทีใ่ช ้สำมำรถก ำหนดเป็นกลุ่ม
นโยบำยได้ดงัตำรำงที่ 4 กำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้ก่อให้เกิด
ควำมเสีย่งต่อผูใ้ชย้ำในดำ้นประสทิธผิลและควำมปลอดภยั 
แต่กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชใ้นบำงกรณีเป็นกำรแกปั้ญหำกำร
เขำ้ถงึยำของผูป่้วยและลดค่ำใชจ้ำ่ยในกำรรกัษำพยำบำลได ้
 ประเทศต่ำง ๆ มมีำตรกำรในกำรก ำกบัดแูลกำรใช้
ยำนอกข้อบ่งใช้ที่มเีจตนำรมณ์เพื่อให้เกิดควำมปลอดภยั  
มำตรกำรเพื่อควำมปลอดภัยประกอบด้วยกำรก ำหนด
เงื่อนไขกำรสัง่ใช้ยำอย่ำงชดัเจน  เช่น กฎหมำยยำ กำร
ก ำหนดเงื่อนไขโดยองคก์รทีด่แูลระบบยำ กำรประกำศใหใ้ช้
ยำบำงรำยกำรไดแ้บบชัว่ครำวและมรีะบบตดิตำม รวมถงึมี
แนวปฏิบัติและเงื่อนไขกำรสัง่ใช้ยำทัง้ในระดับองค์กร
วิ ช ำ ชีพ  ร ำ ช วิท ย ำลัยท ำ งก ำ ร แพทย์  แ ล ะ ร ะดับ
สถำนพยำบำล  มำตรกำรในกำรเพิม่หลกัฐำนเชงิประจกัษ์
โดยให้แรงจูงใจทำงกำรเงนิแก่บรษิัทผู้ผลติยำหรอืองค์กร
ภำครัฐท ำกำรวิจัยแทนบริษัทผู้ผลิตยำ กำรก ำหนดให้
หน่วยงำนประเมนิเทคโนโลยทีำงสุขภำพรบัผดิชอบในกำร
ประเมนิประสทิธผิล ควำมปลอดภยั และควำมคุม้ค่ำของยำ
นอกขอ้บ่งใช้ มำตรกำรกำรเบกิจ่ำยค่ำยำที่เป็นยำนอกขอ้
บ่งใช้ในระบบประกันสุขภำพภำยใต้เงื่อนไขที่ก ำหนด 
มำตรกำรทำงด้ำนจรยิธรรมก ำหนดใหผู้ใ้ชย้ำต้องขอควำม
ยินยอมจำกผู้ป่วยก่อนกำรใช้ยำด้วย หน่วยงำนในกำร
ก ำกับดูแลระบบยำมีมำตรกำรเพิ่มแนวทำงในกำรขึ้น

ทะเบียนที่เป็นกำรขยำยจำกผลิตภณัฑ์เดมิโดยไม่ต้องท ำ
กำรวจิยัใหม่  มำตรกำรทีใ่ชท้ัง้หมดมคีวำมเกีย่วขอ้งกบัผูม้ี
ส่วนได้ส่วนเสียทุกกลุ่ม ทัง้ในกลุ่มผู้ผลิตยำ แพทย์และ
องคก์รวชิำชพี  สถำนพยำบำล หน่วยงำนทีก่ ำกบัดแูลระบบ
ยำ และผูป่้วย  

กำรพฒันำข้อเสนอแนะเชิงนโยบำยที่เหมำะสม
ส ำหรับประเทศไทย ต้องพิจำรณำถึงประสิทธิผล ควำม
ปลอดภยั จรยิธรรม และเศรษฐศำสตร ์ รวมถงึควำมเป็นไป
ไดใ้นระบบสขุภำพในปัจจุบนั  
 
ข้อเสนอแนะเชิงนโยบายส าหรบัประเทศไทย 

 ในปัจจุบนัประเทศไทยยงัไม่มมีำตรกำรที่ชดัเจน
ในกำรก ำกับดูแลกำรใช้ยำนอกข้อบ่งใช้ ดังนัน้จึงควรมี
แนวทำงที่ เหมำะกับบริบทของประ เทศไทย  ดังนี้  
คณะอนุกรรมกำรพฒันำบญัชยีำหลกัแห่งชำต ิควรจดัล ำดบั
ควำมส ำคญัของยำที่มกีำรใช้นอกขอ้บ่งใช้ในประเทศไทย 
และใชก้ลไกกำรประเมนิเทคโนโลยดีำ้นสขุภำพเพื่อประเมนิ
ประสิทธิผลทำงคลินิก ควำมปลอดภัย จริยธรรม และ
กฎหมำยทีเ่กีย่วขอ้ง รวมถงึกำรประเมนิดำ้นเศรษฐศำสตร์
ของยำนอกข้อบ่งใช้  เพื่อคัดเลือกยำและข้อบ่งใช้ที่
เหมำะสมเพื่อประกำศใชใ้นบญัชยีำหลกัแห่งชำต ิ 

 ผูเ้กีย่วขอ้งควรใชก้ลไกกำรเบกิจ่ำยของหน่วยงำน
ประกนัสุขภำพต่ำง ๆ เช่น ส ำนักงำนหลกัประกนัสุขภำพ
แห่งชำต ิส ำนักงำนประกนัสงัคม และกรมบญัชกีลำงในกำร
สนับสนุนกำรใช้ยำนอกข้อบ่ ง ใช้ที่ผ่ ำนกำรประเมิน
เทคโนโลยดีำ้นสขุภำพและประกำศในบญัชยีำหลกัแห่งชำต ิ

 ส ำนักงำนคณะกรรมอำหำรและยำควรสร้ำงช่อง
ทำงกำรติดตำมควำมปลอดภัยและพัฒนำระบบกำรเฝ้ำ
ระวงัและติดตำมกำรใช้ยำนอกขอ้บ่งใช้เพิม่เติมจำกระบบ
เดิม รำชวิทยำลัยทำงกำรแพทย์ควรพัฒนำแนวทำงเวช
ปฏบิตัเิพื่อสนับสนุนกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใชภ้ำยใต้หลกัฐำน
เชงิประจกัษ์ 

ภำครฐัควรสร้ำงกลไกในกำรสนับสนุนกำรท ำวจิยัทำง
คลินิกเพื่อขึ้นทะเบียนยำทัง้ในภำคอุตสำหกรรมและ
ห น่ ว ย ง ำ น อื่ น  ๆ  ที่ เ กี่ ย ว ข้ อ ง กั บ ก ำ ร วิ จั ย  เ ช่ น 
สถำบนักำรศกึษำ สถำบนัวจิยั เป็นตน้ 
 
กิตติกรรมประกาศ 

 กำรวจิยัครัง้นี้ส ำเรจ็ได้ด้วยควำมอนุเครำะห์จำก 
เภสชักรหญงิ รศ. ดร.จริำพร ลิม้ปำนำนนท ์เภสชักรหญงิ 
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ตารางท่ี 4. เครื่องมอืทีใ่ชใ้นนโยบำยกำรก ำกบัดแูลกำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช ้ 
นโยบำย เครื่องมอืทีใ่ช ้ ตวัอย่ำงประเทศทีใ่ช ้

กำรควบคุมก ำกบัให้
กำรใชย้ำนอกขอ้บ่งใช้
เป็นไปอย่ำงปลอดภยั 

ก ำหนดเงื่อนไขกำรสัง่ใชย้ำอย่ำงชดัเจนในกฎหมำยยำ   ออสเตรยี อติำล ีสเปน 
สวสิเซอรแ์ลนด ์เยอรมนั ฮงักำร ี

แนวปฏิบัติที่ออกโดยหน่วยงำนที่ควบคุมก ำกับระบบยำ 
หรอืองคก์รทำงกำรแพทย ์

สหภำพยโุรป องักฤษ 

กฎหมำยเกีย่วกบักำรรบัผดิต่อควำมเสยีหำยจำกสนิคำ้หรอื
บรกิำร หรอืกฎหมำยเกีย่วกบักำรละเมดิ  

จนี องักฤษ สหรฐัอเมรกิำ 

ประกำศอนุญำตให้ใช้ยำนอกข้อบ่งใช้แบบชัว่ครำวและ
ตดิตำมผลขอ้มลูประสทิธผิลและควำมปลอดภยัในกำรใช ้

ฝรัง่เศส สวสิเซอรแ์ลนด ์

เกณฑว์ธิกีำรสัง่ใชย้ำในระดบัโรงพยำบำล สถำน พยำบำล 
หรอืพืน้ทีส่ขุภำพ 

องักฤษ ออสเตรเลยี 

ขอ้ตกลงร่วมระหว่ำงทุกฝ่ำยทีเ่กีย่วขอ้ง ออสเตรยี เนเธอแลนด ์
กำรเพิม่กำรศกึษำวจิยั
ยำนอกขอ้บ่งใช ้และ
กำรสนบัสนุนขอ้มลูเพื่อ
กำรตดัสนิใจ 

หน่วยงำนประเมนิเทคโนโลยทีำงสขุภำพรบัผดิชอบในกำร
ประเมนิประสทิธผิล ควำมปลอดภยั และควำมคุม้ค่ำของยำ
นอกขอ้บ่งใชแ้ละสนบัสนุนขอ้มลูใหแ้กห่น่วยงำนอื่น 

องักฤษ แคนำดำ เกำหล ีฮงักำร ี

กำรออกแนวทำงกำรรกัษำหรอืแนวทำงเวชปฏบิตั ิ เนเธอรแ์ลนด ์
กำรเพิม่แรงจงูใจในกำรท ำวจิยัของบรษิทัยำ สหภำพยโุรป 
กำรใหทุ้นสนบัสนุนองคก์รภำครฐัท ำกำรศกึษำวจิยัแทน
บรษิทัผูผ้ลติยำ 

NIH ของสหรฐัอเมรกิำ 

กลไกกำรเบกิจ่ำยใน
ระบบประกนัสขุภำพ 

กำรก ำหนดเกณฑก์ำรเบกิจ่ำยยำนอกขอ้บ่งใชใ้นระบบ
ประกนัสขุภำพโดยจะตอ้งเป็นกำรใชย้ำภำยใตเ้งื่อนไขหรอื
เกณฑท์ีก่ ำหนดเช่น ตอ้งมหีลกัฐำนเชงิประจกัษ์สนบัสนุน 

องักฤษ เยอรมนั 

จรยิธรรม เกณฑจ์รยิธรรมของแพทย ์ องักฤษ สงิคโปร ์
กำรใหค้วำมยนิยอมของผูป่้วย ออสเตรยี เนเธอแลนด ์นิวซแีลนด ์

กำรพฒันำระบบกำรขึน้
ทะเบยีนยำ 

กำรเพิม่แนวทำงในกำรขึน้ทะเบยีนทีเ่ป็นกำรขยำยจำก
ผลติภณัฑเ์ดมิโดยไม่ตอ้งท ำกำรวจิยัใหม่ เช่น แนวทำงกำร
ขึน้ทะเบยีนยำประเภทชวีวตัถุคลำ้ยคลงึ 

สหรฐัอเมรกิำ  

หำ้มโฆษณำ กฎหมำย ทุกประเทศ 
กำรสอดสอ่งดแูลกนัเองในผูผ้ลติและจ ำหน่ำยยำ สหรฐัอเมรกิำ 

พรพรรณ สุนทรธรรม ที่ให้ค ำแนะน ำชี้แนะอย่ำงดียิ่งใน
ฐำนะผู้เชี่ยวชำญ และขอขอบคุณแผนงำนพฒันำวชิำกำร
และกลไกคุ้มครองผู้บริโภคด้ำนสุขภำพ (คคส.) ที่ให้ทุน
สนบัสนุนกำรศกึษำในครัง้นี้ 
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