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ภาวะหวัใจล้มเหลวเรือ้รงัชนิดการบีบตวัของหวัใจห้องล่างซ้ายปกติ 
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ในปัจจุบนัมกีำรใชย้ำ sacubitril/valsartan ในกำรรกัษำภำวะหวัใจลม้เหลวเฉพำะชนิดกำรบบีตวัของหอ้งล่ำงซำ้ยลดลง 
(heart failure with reduced ejection fraction: HFrEF) โดยมปีระสทิธภิำพในกำรลดอตัรำกำรเสยีชวีติจำกโรคหลอดเลอืดหวัใจ
และสำมำรถลดอตัรำกำรเข้ำรบักำรรกัษำตวัในโรงพยำบำลซ ้ำด้วยภำวะหวัใจล้มเหลว แต่แนวทำงในกำรรกัษำภำวะหวัใจ
ล้มเหลวในปัจจุบนั ยำดงักล่ำวสำมำรถเป็นยำทำงเลอืกในกำรรกัษำผูป่้วยภำวะหวัใจล้มเหลวชนิดกำรบบีตวัของหอ้งล่ำงซ้ำย
ปกต ิ(heart failure with preserved ejection fraction: HFpEF) โดยยำช่วยลดระดบั N-terminal pro b-type natriuretic peptide 
ท ำให้ผู้ ป่วยมีอำกำรดีขึ้นได้ ทัง้นี้ ควรค ำนึงถึงควำมปลอดภัยในกำรใช้ยำร่วมด้วย อำกำรไม่พึงประสงค์ของยำ 
sacubitril/valsartan ไดแ้ก่ ควำมดนัโลหติต ่ำลงเวลำเปลีย่นอริยิำบถและภำวะโพแทสเซยีมในเลอืดสงู ดงันัน้จงึควรตดิตำมกำรใช้
ยำนี้ทัง้ในดำ้นประสทิธภิำพ ควำมปลอดภยั และกำรน ำไปใชเ้พื่อใหเ้กดิผลกำรรกัษำทีด่แีละเหมำะสมต่อผูป่้วย รวมถงึปลอดภยั
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Abstract 
Currently, sacubitril/valsartan is used in the treatment of heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF). It 

shows efficacy in reducing mortality from cardiovascular disease and lowering the rate of hospital readmissions due to 
heart failure. According to current heart failure treatment guidelines, this drug can also be considered as an alternative 
therapy for patients with heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF). It has been shown to reduce N-terminal 
pro b-type natriuretic peptide (NT-proBNP) levels, thereby improving patients’ symptoms. However, safety in its use 
should be carefully considered. Adverse effects of sacubitril/valsartan include orthostatic hypotension and hyperkalemia. 
Therefore, its use should be closely monitored in terms of efficacy, safety, and appropriateness of use to ensure optimal 
therapeutic outcomes and patient safety. 
Keywords: sacubitril/valsartan, angiotensin receptor-neprilysin inhibitor, heart failure, heart failure with preserved ejection 
fraction 
 

บทน า 
 ภำวะหัวใจล้มเหลว (heart failure:  HF)  เ ป็น
ปัญหำสุขภำพทีส่ ำคญัในปัจจุบนัทีค่วรจดักำรอย่ำงเร่งด่วน 
ควำมชุกของ HF เพิ่มสูงขึ้นเรื่อย ๆ ทัว่โลก โดยมีค่ำ
รกัษำพยำบำลที่ค่อนขำ้งสูง จงึเป็นปัญหำทำงเศรษฐกิจที่
ส ำคญั จำกสถิติขอ้มูลของ National Health and Nutrition 
Examination Survey ของ  American Heart Association 
(AHA) (1) พบว่ำ ในช่วงปี ค.ศ.2017-2020 ชำวอเมรกินัทีม่ี
อำยุตัง้แต่ 20 ปีขึ้นไปประมำณ 6.7 ล้ำนคนมีภำวะหวัใจ
ล้มเหลวและมแีนวโน้มเพิม่สูงขึน้รอ้ยละ 3 ในปี ค.ศ. 2030 
(1) 
 กำรเกิดภำวะหัวใจล้มเหลวชนิดกำรบีบตัวของ
ห้องล่ำงซ้ำยปกติ (heart failure with preserved ejection 
fraction: HFpEF) มแีนวโน้มเพิม่สูงขึน้เรื่อย ๆ โดยมอีตัรำ
กำรเกิดประมำณ 27 คน ต่อ 10,000 person-years และมี
กำรคำดกำรณ์ในอนำคตว่ำ กำรเกดิ HFpEF จะสูงกว่ำกำร
เกิดภำวะหวัใจล้มเหลวชนิดกำรบีบตัวของหวัใจห้องล่ำง

ซ้ำยลดลง (heart failure with reduced ejection fraction: 
HFrEF) โดยกำรเกิด HFpEF อำจเป็นสำเหตุหลกัของกำร
เกดิ HF ทัง้หมดและขณะนี้ถอืเป็นปัญหำสุขภำพทีส่ ำคญัที่
ควรจดักำรอย่ำงเร่งด่วน (2) 
 ส ำหรับในทวีปเอเชีย ควำมชุกในกำรเกิด HF 
สูงขึ้นอย่ำงรวดเร็ว จำกกำรศึกษำทำงระบำดวิทยำและ
ผลกระทบของ HF ในเอเชยี (3) พบว่ำ จ ำนวนผู้ป่วย HF 
ชำวเอเชยีเพิม่สูงขึ้นในช่วงปี ค.ศ. 1990 ถึง 2019 โดยใน
เอเชียกลำงมีจ ำนวนผู้ป่วยเพิ่มขึ้นร้อยละ 33  และเอเชีย
ตะวนัออกมจี ำนวนผูป่้วยเพิม่ขึน้รอ้ยละ 186   
 จำกกำรศกึษำภำระจำกโรค HF ในผูป่้วยไทยโดย
ใช้ข้อมูลจริง (4) พบว่ำ กำรเกิด HFpEF เป็นสำเหตุหลกั
ของกำรเกิด HF มำกกว่ำ HFrEF สัดส่วนของกำรเข้ำรบั
รกัษำตัวในโรงพยำบำลด้วยภำวะ HF เพิ่มสูงขึ้นเรื่อย ๆ 
และพบควำมเสีย่งสูงถงึรอ้ยละ 87.8 ในกำรเขำ้รกัษำตวัใน
โรงพยำบำลซ ้ำด้วยภำวะ HF ภำยใน 180 วัน ผู้ป่วยที่มี
ภำวะ HF มอีตัรำกำรเสยีชวีติจำกทุกสำเหตุในปีค.ศ. 2018 
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และค.ศ. 2019 เท่ำกบั รอ้ยละ 9.1 และ 8.0 ตำมล ำดบั และ
ส่วนใหญ่เสยีชวีติภำยใน 30 วนัหลงัออกจำกโรงพยำบำล 
ดังนัน้จึงควรมีกำรป้องกันและเฝ้ำระวังกำรเกิด HFpEF 
ร่วมกบักำรพฒันำกำรรกัษำและดูแลผูป่้วยใหด้ขีึน้ เพื่อเพิม่
คุณภำพชวีติและลดค่ำใชจ้่ำยในกำรรกัษำ  
 ในปัจจุบนั วธิกีำรรกัษำ HF ถูกแบ่งตำมประเภท
ของ HF คือ HFrEF, HFmrEF (heart failure with mildly 
reduced ejection fraction:  HFmrEF)  และ HFpEF แนว
ทำงกำรรกัษำ HFrEF ในปัจจุบนัก ำหนดใหใ้ชย้ำหลกัในกำร
รักษำที่ เ ป็นสูตรมำตรฐำน 4 กลุ่ม (guideline-directed 
medical therapy:  GDMT)  (5,6)  ไ ด้ แ ก่ ย ำก ลุ่ ม  beta-
blockers (BBs) , renin–angiotensin–aldosterone system 
( RAAS)  blockade or angiotensin receptor– neprilysin 
inhibitors (ARNI), mineralocorticoid receptor antagonists 
(MRA) และ  sodium–glucose cotransporter-2 inhibitors 
(SGLT2i) เพื่อลดอตัรำกำรเสยีชวีติและอตัรำกำรเขำ้รกัษำ
ตวัในโรงพยำบำลซ ้ำดว้ยภำวะ HF ส่วนกำรรกัษำ HFmrEF 
แนวทำงกำรรกัษำจะแนะน ำยำกลุ่มขบัปัสสำวะและยำกลุ่ม 
SGLT2i เป็นล ำดบัแรก และใช้ยำกลุ่ม RASS, MRA, BBs 
เป็นยำทำงเลอืกในกำรรกัษำ 
  ส่วนกำรรักษำภำวะ HFpEF เดิมทีใช้กำรรักษำ
โรคร่วมของผู้ป่วยที่อำจท ำให้เกดิ HF ก ำเรบิเป็นหลกั แต่
ในปัจจุบนั มกีำรแนะน ำให้ใชย้ำในกำรรกัษำ HFpEF มำก
ขึ้นโดยแนวทำงเวชปฏิบตัิของสมำคมโรคหวัใจแห่งยุโรป 
(European Society of Cardiology: ESC) ปี 2021 ส ำหรบั
กำรวนิิจฉยัและกำรรกัษำภำวะหวัใจล้มเหลวเฉียบพลนัและ
เรื้อรงั ซึ่งไดร้บักำรปรบัปรุงเฉพำะประเดน็ทีม่หีลกัฐำนใหม่
ใ น ปี  2023 (2023 Focused Update of the 2021 ESC 
Guidelines) (5) และแนวทำงเวชปฏบิตัปีิ 2022 ของสมำคม
โรคหัวใจอเมริกัน (American Heart Association: AHA) 
วิทยำลัยแพทย์โรคหัวใจอเมริกัน (American College of 
Cardiology: ACC) และสมำคมภำวะหวัใจล้มเหลวอเมรกินั 
(Heart Failure Society of America: HFSA) ส ำห รับกำร
จัดกำรภำวะหัว ใ จล้ม เหลว  (2022 AHA/ACC/HFSA 
Guideline) (6) ทัง้สองแนวทำงเวชปฏิบตัิแนะน ำให้ใช้ยำ
กลุ่มขบัปัสสำวะโดยเป็นค ำแนะน ำใน class I หรอืค ำแนะน ำ
ว่ำยำมปีระโยชน์มำกกว่ำควำมเสีย่งอย่ำงชดัเจน (5-6) ยำก
ลุ่ม SGLT2i ได้รบัค ำแนะน ำใน class I (5) และ class 2a 
(หรือยำมีประโยชน์มำกกว่ำควำมเสี่ยง) (6) ส่วนยำกลุ่ม 
MRA, angiotensin receptor blockers (ARB)  แ ละ  ARNI 

อำจพจิำรณำใชใ้นกำรรกัษำ HFpEF โดยค ำแนะน ำใหใ้ชอ้ยู่
ใน class 2b หรอืยำอำจมปีระโยชน์มำกกว่ำหรอืพอ ๆ กบั
ควำมเสีย่ง (5-6) เพื่อท ำใหผู้้ป่วยมอีำกำรดขีึ้น เนื่องจำกมี
ผู้ป่วยภำวะ HFpEF ที่ยงัไม่สำมำรถควบคุมอำกำรได้จำก
ยำกลุ่มเดมิ ในปัจจุบนั มกีำรศกึษำใหม่เกี่ยวกบักำรใช้ยำ
กลุ่ม ARNI (sacubitril/valsartan หรือ sac/val) มำกขึ้นใน
กำรลดอำกำร HF ลดกำรเขำ้รกัษำตวัในโรงพยำบำลจำก 
HF และลดระดบั N-terminal pro b-type natriuretic peptide 
(NTproBNP) ซึ่งเป็นสำรชีวเคมี (biomarker) ที่ร่ำงกำย
สร้ำงขึ้นจำกกล้ำมเนื้อหวัใจห้องล่ำงเมื่อหวัใจต้องท ำงำน
หนักหรอืมแีรงดนัในหวัใจสงูขึน้ เช่น ใน HF sac/val จงึเป็น
ยำทำงเลอืกในกำรรกัษำ HFpEF                                  
 บทควำมทบทวนวรรณกรรมนี้ต้องกำรเผยแพร่
ขอ้มลูแกบุ่คลำกรทำงกำรแพทยใ์นประเดน็หลกักำรใชย้ำใน
กำรรกัษำผูป่้วย HFpEF ตำมแนวทำงเวชปฏบิตั ิคุณสมบตัิ
ของยำ sac/val ประสิทธิภำพ และควำมปลอดภัยของยำ
ดงักล่ำว เพื่อใหผ้ลลพัธ์ทีด่ใีนกำรรกัษำและควำมปลอดภยั
กบัผูป่้วย      
  
พยาธิสภาพ 
 ภำวะ HFpEF ส่วนใหญ่เกดิจำกควำมผดิปกตขิอง
กำรคลำยตวัของหวัใจ โดยควำมดนัในหวัใจหอ้งล่ำงซ้ำย 
(left ventricle: LV) ที่สูงขึ้นท ำให้เกิดกำรเสื่อมสภำพ (LV 
remodeling) และเกิดกำรแข็งเกร็ง (LV stiffness) ท ำให้
จงัหวะที่หวัใจห้องบนกับหวัใจห้องล่ำงเกิดกำรบบีตวัและ
คลำยตวัไม่ประสำนกนั กำรเสื่อมสภำพของ LV เกดิไดจ้ำก
หลำยสำเหตุ  เช่น  โรคควำมดันโลหิตสู ง  โ รคอ้วน 
โรคเบำหวำน หรอืกำรอกัเสบของหลอดเลอืด ซึ่งท ำใหเ้กดิ
ควำมผดิปกตขิองกล้ำมเนื้อหวัใจ ควำมรุนแรงของกำรเกดิ
โรคอำจน ำไปสู่กำรเสื่อมสภำพของหวัใจห้องบนซ้ำย ( left 
atrium:  LA)  เ กิ ด ภ ำ ว ะ ลิ้ น หั ว ใ จ ไม ต รัล รั ว่  (mitral 
regurgitation) จำกกำรเปลี่ยนแปลงของโครงสร้ำงของ LA 
หรือ เกิดภำวะหัว ใจห้องบนเต้นผิดจังหวะชัว่ครำว 
( paroxysmal atrial fibrillation (AF) ) แ ล ะ ช นิ ด ถ ำ ว ร 
(permanent AF)  และอำจน ำไปสู่เกิดกำรเสื่อมสภำพของ
หวัใจหอ้งล่ำงขวำและหวัใจหอ้งบนขวำ ส่งผลท ำใหป้รมิำณ
เลือดที่สูบฉีดออกจำกหัวใจโดยรวมลดลง ผู้ป่วยจึงเกิด
อำกำรเหนื่ อยและน ้ ำท่วมปอดได้ ทัง้นี้ อำจท ำให้ค่ำ 
NTproBNP สูงขึ้นหรือมีค่ำปกติได้ (2) ซึ่งต่ำงกับพยำธิ
สภำพของภำวะ HFrEF ที่ท ำให้ปรมิำณเลอืดที่สูบฉีดออก

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/paroxysmal-atrial-fibrillation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/paroxysmal-atrial-fibrillation
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จำกหวัใจลดลง ส่งผลท ำใหร้ะบบ neuro-hormonal system 
และระบบ RAAS ถูกกระตุ้นเพื่อท ำใหห้วัใจท ำงำนมำกขึน้ 
แต่ในระยะยำว กำรถูกกระตุ้นนี้จะส่งผลเสยีต่อโครงสร้ำง
ของหวัใจ (maladaptive remodeling) 
 
อาการและอาการแสดง  
 อำกำรที่เกิดขึ้นจำก HFpEF คือ อำกำรเหนื่อย 
อำกำรนอนรำบไม่ได ้(orthopnea) อำกำรหำยใจไม่สะดวก
ขณะนอนหลบั และตอ้งตื่นเนื่องจำกอำกำรหำยใจไม่สะดวก 
(paroxysmal nocturnal dyspnea)  น ้ ำ ท่ ว มปอด  ( lung 
crepitation) แขนขำบวม (pitting edema) (2) และมอีำกำร
แสดง ไดแ้ก่ ภำวะเลอืดคัง่ในหลอดเลอืดด ำทีค่อจำกกำรกด
ที่ตับ (hepatojugular reflux) ภำวะหลอดเลือดด ำคอโป่ง
พอง (neck vein distention)  ภำพถ่ำยรังสีพบหัวใจโต
(radiographic cardiomegaly) และกำรได้ยินเสียงหัวใจที่
สำม (S3 gallop)  
 
แนวทางการรกัษา HFpEF 
 แนวทำงกำรรกัษำทัง้จำก 2023 Focused Update 
of the 2021 ESC Guidelines ( 5)  แ ล ะ  2022 
AHA/ACC/HFSA Guideline (6) แบ่งประเภท HF ตำมค่ำ
สดัส่วนปรมิำตรเลอืดทีห่วัใจหอ้งล่ำงซ้ำยบบีออกจำกหวัใจ
ต่ อกำ รบีบหนึ่ ง ค รั ้ง  ( left ventricular ejection fraction: 
LVEF) ของผู้ป่วยตำมตำรำงที่ 1 บทควำมนี้กล่ำวถึงกำร
รกัษำภำวะ HFpEF เป็นหลกั กำรรกัษำผูป่้วยภำวะ HFpEF 

ต้องรกัษำโรคร่วม ควบคุมปัจจยัเสี่ยงในผู้ป่วยที่ส่งผลให้
เกิดภำวะ HF ก ำเรบิ และให้กำรรกัษำด้วยยำเพื่อลดอตัรำ
กำรเสยีชวีติ ลดอตัรำกำรเขำ้รกัษำในโรงพยำบำลซ ้ำด้วย 
HF  และพฒันำคุณภำพชวีติของผูป่้วย 
 
แนวทางการใช้ยาในผู้ป่วยกลุม่ HFpEF 
 แนวทำงกำรรกัษำ 2023 Focused Update of the 
2021 ESC Guidelines (5) แนะน ำกำรใช้ยำกลุ่มยำขับ
ปัสสำวะเพื่อบรรเทำอำกำรบวม และยำกลุ่ม SGLT2i ไดแ้ก่
ยำ dapagliflozin และ empagliflozin เพื่ อลดอัตรำกำร
เสยีชวีติจำกโรคหลอดเลอืดหวัใจ และลดอตัรำกำรเขำ้รกัษำ
ในโรงพยำบำลซ ้ำด้วย HF รวมทัง้กำรรกัษำที่สำเหตุของ
กำรเกดิโรคหลอดเลอืดหวัใจและโรคร่วมของผูป่้วย ซึ่งเป็น
ค ำแนะน ำ class I ในกำรรกัษำ  
 แนวทำ งก ำ ร รักษ ำ  2022 AHA/ACC/HFSA 
Guideline (6) แนะน ำให้ใชย้ำกลุ่มขบัปัสสำวะเพื่อบรรเทำ
อำกำรบวม (ค ำแนะน ำ class 1) แนะน ำยำกลุ่ม SGLT2i 
ได้แก่ยำ dapagliflozin และยำ empagliflozin เพื่อลดอตัรำ
กำรเสียชีวิตจำกโรคหลอดเลือดหัวใจ และอัตรำกำรเข้ำ
รกัษำในโรงพยำบำลซ ้ำดว้ย HF และกำรรกัษำทีส่ำเหตุของ
กำรเกดิโรคหลอดเลอืดหวัใจ (ค ำแนะน ำ class 2a) และยงั
แนะน ำให้ใช้ยำกลุ่ม ARNIs, MRAs และ ARB เพื่อท ำให้
ผู้ป่วยมีอำกำรดีขึ้น เนื่ องจำกมีผู้ป่วย HFpEF ที่ยังไม่
สำมำรถควบคุมอำกำรได้จำกยำกลุ่มเดิม  หรือใช้เพื่อ
ควบคุมควำมดนัโลหติ (ค ำแนะน ำ class 2b) แต่ไม่แนะน ำ

 
ตารางท่ี 1. ประเภทภำวะหวัใจลม้เหลวตำมค่ำกำรบบีตวัของหวัใจหอ้งล่ำงซำ้ย  

ประเภทภำวะหวัใจลม้เหลว สดัส่วนปรมิำตรเลอืดทีห่วัใจหอ้งล่ำงซำ้ยบบีออกจำกหวัใจต่อ
กำรบบีหนึ่งครัง้ (left ventricular ejection fraction: LVEF) 

1. ภำวะหวัใจล้มเหลวที่มกีำรบีบตัวของหวัใจห้องล่ำงซ้ำย
ลดลง (heart failure with reduced ejection fraction: HFrEF) 

ค่ำ LVEF ≤   รอ้ยละ 40 

2. ภำวะหวัใจล้มเหลวที่มีกำรบบีตวัของหวัใจห้องล่ำงซ้ำย
ลดลงเล็กน้อย (heart failure with mildly reduced ejection 
fraction: HFmrEF) 

ค่ำ LVEF รอ้ยละ 40-49 

3. ภำวะหวัใจล้มเหลวที่มีกำรบบีตวัของหวัใจห้องล่ำงซ้ำย
ป ก ติ  ( heart failure with preserved ejection fraction: 
HFpEF) 

ค่ำ LVEF ≥ รอ้ยละ 50 

4. ภำวะหวัใจล้มเหลวทีม่กีำรพฒันำของกำรบบีตวัของหวัใจ
หอ้งล่ำงซำ้ย (heart failure with improved ejection fraction: 
HFimpEF) 

ค่ำ LVEF ≤ รอ้ยละ 40 ทีใ่หก้ำรรกัษำแล้ว ค่ำ LVEF กลบัมำ  
> ร้อยละ 40 โดยมคี่ำเพิม่ขึ้นอย่ำงน้อยร้อยละ 10 เทยีบกบั
กำรประเมนิครัง้แรก 
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ยำกลุ่ม nitrates หรอืกลุ่ม phosphodiesterase-5 inhibitors
ในกำรรกัษำ HFpEF (ค ำแนะน ำ class 3) นอกจำกนี้ยงัมี
ค ำแนะน ำในกำรรกัษำผูป่้วย HFpEF ทีม่โีรคควำมดนัโลหติ
สูงร่วมดว้ย โดยควรควบคุมระดบัควำมดนัโลหติใหไ้ด้ตำม

เป้ำหมำย เพื่อลดโอกำสกำรเกิด HF ก ำเริบ (ค ำแนะน ำ 
class 1) 
 ทัง้นี้ขนำดยำและค ำแนะน ำของกำรใชก้ลุ่มยำต่ำง 
ๆ ในกำรรกัษำผูป่้วยกลุ่ม HFpEF แสดงอยู่ในตำรำงที ่2  

 
ตารางท่ี 2. ขนำดยำและค ำแนะน ำของกำรใชก้ลุ่มยำต่ำง ๆ ในกำรรกัษำผูป่้วยกลุ่ม HFpEF (5-7) 

กลุ่มยำ ขนำดยำ ค ำแนะน ำในกำรใชย้ำ 
1. sodium–glucose 

cotransporter-2 inhibitors  
(ค ำแนะน ำ class 1) 

dapagliflozin 10 mg วนัละครัง้  
empagliflozin 10 mg วนัละครัง้ 

- ติดตำมกำรท ำงำนของไตหลังจำกเริ่มใช้ยำ 2-4 
อำทติย ์
- อำกำรไม่พึงประสงค์ที่พบบ่อย คือ กำรติดเชื้อ
ทำงเดนิปัสสำวะและอวยัวะสบืพนัธุ์ ภำวะขำดน ้ำและ
เสยีสมดุลเกลอืแร่ 

2. diuretics 
(ค ำแนะน ำ class 1) 

ขนำดยำเริม่ตน้: furosemide  40 mg 
วนัละครัง้ 
ขนำดยำเริม่ตน้: hydrochlorothiazide 
25-50 mg วนัละครัง้ 
ขนำดยำเริ่มต้น : tolvaptan 15-30 mg 
วนัละครัง้ (8) 
ปรบัขนำดยำตำมสภำวะบวมของผูป่้วย 

- ตดิตำมกำรท ำงำนของไต 
- ตดิตำมระดบัโซเดยีมและโพแทสเซยีม 
- อำกำรไม่พงึประสงค์ทีพ่บบ่อย คอื ภำวะขำดน ้ำและ
เสยีสมดุลเกลอืแร่ 
-ควำมดนัโลหติลดต ่ำลงเมื่อเปลีย่นท่ำทำง เวยีนศรีษะ 
-ทอ้งผกู คลื่นไส ้อำเจยีน 
- ระดับน ้ ำตำลและโซเดียมในเลือดสูง  (ส ำหรับยำ 
tolvaptan) 

3. mineralocorticoid 
receptor antagonists 
(ค ำแนะน ำ class 2b) 

spironolactone 25 mg วัน ล ะค รั ้ง 
จำกนัน้ ค่อย ๆ ปรบัเพิม่ จนถงึ 50 
mg วนัละครัง้ 

-ควรใชย้ำในผูป่้วยทีม่คี่ำ eGFR ≥  30 มล./นำท/ี1.73
ม2 หรอืมคี่ำ serum creatinine ≤ 2.5 มก./ดล. ในเพศ
ชำยและมีค่ำ serum creatinine ≤ 2.0  มก./ดล. ใน
เพศหญงิ หรอืมรีะดบัโพแทสเซยีมในเลอืด ≤ 5.0 มลิลิ
โมล/ลติร  
- ตดิตำมกำรท ำงำนของไต ตดิตำมระดบัโพแทสเซยีม 
 -อำกำรไม่พงึประสงคท์ีพ่บบ่อย คอื ระดบัโพแทสเซยีม
ในเลือดสูง เจ็บคัดตึงเต้ำนมในเพศชำย เวียนศีรษะ 
หน้ำมดื 

4. angiotensin receptor 
blocker 
(ค ำแนะน ำ class 2b) 

candesartan 4-8 mg วัน ล ะค รั ้ง 
จำกนัน้ ค่อย ๆ ปรบัเพิม่ จนถงึ 32 
mg วนัละครัง้  

- ตดิตำมกำรท ำงำนของไต  
- ตดิตำมระดบัโพแทสเซยีม 
 -อำกำรไม่พงึประสงค์ทีพ่บบ่อยคอื ระดบัโพแทสเซยีม
ในเลอืดสงู อำกำรควำมดนัต ่ำเวลำเปลีย่นอริยิำบถ 

5. angiotensin receptor–
neprilysin inhibitors 
(ค ำแนะน ำ class 2b) 

sacubitril/ valsartan 24 mg/26 mg 
วนัละ 2 ครัง้ จำกนัน้ ค่อย ๆ ปรบั
เพิ่มจนถึง 97 mg/103 mg วนัละ 2 
ครัง้(ขนำดยำเป้ำหมำย) 

- ตดิตำมกำรท ำงำนของไต  
- ตดิตำมระดบัโพแทสเซยีม 
 -อำกำรไม่พงึประสงค์ทีพ่บบ่อยคอื ระดบัโพแทสเซยีม
ในเลอืดสงู อำกำรควำมดนัต ่ำเวลำเปลีย่นอริยิำบถ 

หมำยเหตุ ระดบัค ำแนะน ำ class I หมำยถงึ มหีลกัฐำนหรอืควำมเหน็เป็นเอกฉนัท์ว่ำกำรรกัษำนัน้ ใหป้ระโยชน์ชดัเจนมำกกว่ำ
ควำมเสี่ยง; ระดบัค ำแนะน ำ class 2b หมำยถึง ประโยชน์อำจมมีำกกว่ำควำมเสี่ยง แต่หลกัฐำน/ควำมมัน่ใจ ยงัจ ำกดัหรอืไม่
ชดัเจน 
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เภสชัวิทยาของยา sacubitril/valsartan  
 ยำ sac/val อยู่ในกลุ่มยำ ARNIs ยำ sacubitril มี
กลไกกำรออกฤทธิโ์ดยกำรยบัยัง้เอนไซม์ neprilysin ทีเ่ป็น
ตัวท ำลำย vasoactive peptide ท ำให้ระดับ vasoactive 
peptide เพิ่มสูงขึ้น ส่งผลให้หลอดเลือดเกิดกำรขยำยตัว
และช่วยให้เกิดกำรขบัโซเดยีมและขบัน ้ำออกจำกร่ำงกำย 
ท ำให้อำกำรเหนื่ อยและอำกำรบวมดีขึ้น  ยำ valsartan 
ยบัยัง้ angiotensin II type-I receptor ท ำให้เกิดกำรยบัยัง้
กำรสร้ำง angiotensin II ท ำให้หลอดเลอืดขยำยตวั ส่งผล
ลดระดับควำมดันโลหิต และท ำให้ลดกำรสร้ำงฮอร์โมน 
aldosterone ทีท่ ำใหเ้กดิกำรดดูกลบักำรของน ้ำและเกลอืแร่ 
กำรออกฤทธิข์องยำ sac/val ช่วยให้ผู้ป่วยภำวะ HF มี
อำกำรทีด่ขี ึน้ ลดระดบั NTproBNP และควำมดนัโลหติ และ
พฒันำคุณภำพชวีติของผูป่้วย  

ส ำหรบัภำวะ HFpEF ทีเ่กดิจำกควำมผดิปกตขิอง
กำรคลำยตัวของ LV ท ำให้ LV เสื่อมสภำพ ผู้ป่วยจึงเกิด
อำกำรภำวะ HF ตำมมำร่วมกบัมรีะดบั NTproBNP ทีส่งูขึน้ 
สำเหตุของกำรที ่LV เสื่อมสภำพอำจเกดิจำกภำวะควำมดนั
โลหติสงู ยำ sac/val ช่วยเพิม่ระดบั vasoactive peptide ท ำ
ใหเ้กดิหลอดเลอืดขยำยตวั ลดควำมดนัโลหติ และท ำใหเ้กดิ
กำรขบัน ้ำส่วนเกินออกมำกขึ้น ผู้ป่วยจึงมีอำกำรเหนื่อย
ลดลง ดงันัน้จำกกำรออกฤทธิข์องยำ sac/val จงึท ำใหผู้ป่้วย 
HF ได้ประโยชน์จำกกำรใช้ยำกลุ่มนี้  แต่ควรค ำนึงถึง
ประสทิธภิำพและอำกำรไม่พงึประสงค์จำกยำร่วมดว้ย เพื่อ
ท ำใหเ้กดิควำมปลอดภยัต่อผูป่้วย 

 
เภสชัจลนศาสตรข์องยา sacubitril/valsartan 
 ยำ sac/val มีเภสชัจลนศำสตร์เป็นแบบเส้นตรง 
(linear-pharmacokinetics) ขนำดยำส ำหรบักำรรกัษำผูป่้วย
ภำวะหวัใจล้มเหลวคอื sacubitril 24 มก./valsartan 26 มก. 
ถึง sacubitril 97 มก./valsartan 103 มก. วนัละ 2 ครัง้ ข้อ
หำ้มใชข้องยำ คอื 1. ผูท้ีเ่คยมปีระวตัแิพย้ำรุนแรง 2. ผูป่้วย
ทีเ่คยมปีระวตัแิพย้ำรุนแรง โดยเคยเกดิ  angioedema จำก
กำรรกัษำด้วยยำกลุ่ม ACEI หรอื ARB  3. ห้ำมใช้ร่วมกบั
ยำกลุ่ม ACEI และยำ aliskiren ในโรคผู้ป่วยเบำหวำน 4. 
ห้ำมใช้ในหญิงทีต่ัง้ครรภ์และให้นมบุตร และ 5. ห้ำมใชใ้น
ภำวะตบับกพร่องรุนแรง (severe hepatic impairment) 
 ยำ sacubitri/lvalsartan ถูกดูดซึมจำกทำงเดิน
อำหำร ยำ sacubitril เป็น prodrug จะถูกเมทำบอลซิมึเป็น
สำร LBQ657 ที่ออกฤทธิไ์ด้ ยำนี้มีค่ำ bioavailability ไม่

น้อยกว่ำร้อยละ 60 โดยระยะเวลำทีร่ะดบัยำในเลอืดสูงสุด 
(Tmax) เท่ำกบั 1.5-2 ชัว่โมง อำหำรไม่มผีลต่อปรมิำณยำที่
ถูกดดูซมึเขำ้สู่กระแสเลอืด จงึสำมำรถกนิยำนี้พรอ้มหรอืกนิ
ไม่พรอ้มอำหำรกไ็ด ้ยำถูกเปลี่ยนแปลงทีต่บัเป็นหลกั โดย
ยำ sacubitril จะถูกเปลี่ยนเป็นสำร LBQ657 โดยเอนไซม์ 
esterases จำกนั ้นสำร LBQ657 จะไม่ถูกเมทำบอลิซึม 
ส่วนตวัยำ valsartan ถูกเมทำบอลซิึมเล็กน้อย จำกนัน้ถูก
ขจดัออกทำงไต ยำมคี่ำครึง่ชวีติประมำณ 11.5 ชัว่โมง (9) 
 
ประสิทธิภาพในการรกัษา HFpEF 
 ประสทิธภิำพและควำมปลอดภยัของ sac/val ใน
กำรรกัษำ HFpEF ถูกศกึษำในหลำยกำรศกึษำ กำรศกึษำ
แ รก  คือ  Prospective Comparison of ARNI with ARB 
Global Outcomes in HF with Preserved Ejection 
Fraction (PARAGON-HF) trial ( 9)  เ ป็ น ก ำ ร ศึ ก ษ ำ
ประสิทธิภำพของตัวยำ sac/val ในกำรลดอตัรำกำรนอน
โรงพยำบำลด้วย HF และกำรลดอัตรำกำรเสียชีวิตด้วย
โรคหวัใจและหลอดเลอืดในผู้ป่วยภำวะ HFpEF 4822 คน 
ทีม่ ีNYHA class II ถงึ IV ค่ำ EF ≥ 45% มคี่ำ NT-proBNP 
สูงร่วมกบัมกีำรเปลี่ยนแปลงของโครงสรำ้งหวัใจ กำรศกึษำ 
ให้ยำ sacubitril ขนำด 97 mg และ valsartan 103 mg วนั
ละ 2 ครัง้ เทยีบกบัยำ valsartan 160 mg วนัละ 2 ครัง้ กำร
ประเมนิผลลพัธห์ลกัพบว่ำ ยำ sac/val สำมำรถลดกำรนอน
โรงพยำบำลดว้ย HF และลดกำรเสยีชวีติดว้ยโรคหวัใจและ
หลอดเลอืดได้ แต่ไม่มนีัยส ำคญัทำงสถิติเมื่อเปรยีบเทียบ
กั บ ย ำ  valsartan ( rate ratio=0.87; 95% confidence 
interval [CI], 0.75 to 1.01; P=0.06) เมื่อวิเครำะห์ผลแยก
ตำมเพศ พบว่ำ ยำ sac/val สำมำรถลดกำรนอนโรงพยำบำล
ด้วย HF และกำรเสยีชวีติด้วยโรคหวัใจและหลอดเลอืดได้
ในเพศหญงิอย่ำงมนีัยส ำคญัทำงสถติเิมื่อเปรยีบเทยีบกบัยำ 
valsartan (rate ratio = 0.73; 95% CI 0.59-0.90) นอกจำกนี้ 
เมื่อวเิครำะหผ์ลแยกตำม LVEF พบว่ำ ยำ sac/val สำมำรถ
ลดกำรนอนโรงพยำบำลด้วย HF และลดกำรเสยีชวีติด้วย
โรคหวัใจและหลอดเลอืดได้ในผู้ป่วยที่มคี่ำเฉลี่ย LVEF ≤ 
57% อย่ำงมีนัยส ำคัญทำงสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับยำ 
valsartan (rate ratio =  0.78; 95% CI 0.64-0.95)  

กำรวเิครำะห์ผลลพัธ์รองพบว่ำ เมื่อใชย้ำ sac/val 
เป็นเวลำ 8 เดอืน ผู้ป่วยมรีะดบั NYHA class ดขีึ้นอย่ำงมี
นัยส ำคัญทำงสถิติ เมื่ อ เปรียบเทียบกับยำ valsartan 
(P<0.05) ยำ sac/val มีผลลดกำรท ำงำนของไตน้อยกว่ำ
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อย่ำงมนีัยส ำคญัทำงสถติิเมื่อเปรยีบเทยีบกบัยำ valsartan 
(P<0.05)  โดยสรุป จำกกำรศึกษำยงัไม่พบว่ำยำ sac/val 
สำมำรถลดกำรนอนโรงพยำบำลด้วย HF และกำรเสยีชวีติ
ด้วยโรคหวัใจและหลอดเลือดในผู้ป่วย HFpEF ได้อย่ำงมี
นัยส ำคญั แต่พบว่ำท ำใหม้รีะดบั NYHA class ดขีึน้ได ้และ
ยำมปีระโยชน์ในผูป่้วยเพศหญงิและผูท้ีม่คี่ำเฉลี่ย LVEF ≤ 
57% 
 กำรศึกษำถัดมำคือ Prospective Comparison of 
ARNI With ARB Given Following Stabilization In 
Decompensated HFpEF (PARAGLIDE-HF) (11) ทีศ่กึษำ
ประสทิธภิำพ ควำมปลอดภยั และกำรทนต่อยำ sac/val ใน
ผู้ป่วย HF ทมีคี่ำ EF > 40% ที่พึ่งเกิดภำวะหวัใจล้มเหลว
ก ำเริบไม่เกิน 30 วนัหรือเข้ำรกัษำตัวในโรงพยำบำลด้วย 
HF ไม่เกิน 30 วนั ซึ่งรวมถงึกำรใชบ้รกิำรหอ้งฉุกเฉินหรอื
มำตรวจก่อนนัดดว้ยภำวะ HF และต้องไดร้บัยำขบัปัสสำวะ
แบบฉีดทำงหลอดเลอืดด ำ ร่วมกบัมรีะดบั NT-proBNP เพิม่
สูงขึ้น ตัวอย่ำงได้รับยำทัง้ในขณะนอนโรงพยำบำลและ
หลงัจำกออกโรงพยำบำล 30 วนั กำรศกึษำนี้รวมผูป่้วยทีม่ี
ค่ำประมำณอตัรำกำรกรองของไต (estimated glomerular 
filtration rate: eGFR)  ≥  20 mL/min/1.73 m2 และมีค่ ำ
ควำมดันโลหิตบน ≥ 100 mmHg และไม่มีกำรคัดผู้ป่วย
ออกดว้ยค่ำดชันีมวลกำย (body mass index: BMI) ในขณะ
ที่กำรศึกษำ PARAGON-HF (9) จะไม่รับผู้ป่วยที่มีค่ำ ≤ 
eGFR 30 mL/min/1.73 m2 ค่ำควำมดันโลหิตบน ≤ 110 
mmHg และค่ำ BMI >40 kg/m2 เขำ้ร่วมกำรศกึษำ  

กำรศึกษำ PARAGLIDE-HF ให้ยำ sac/val โดย
ปรบัขนำดยำให้ได้ตำมเป้ำหมำยคือ 97/103 mg วนัละ 2 
ครัง้ และเปรียบเทียบกับยำ valsartan 160 mg วันละ 2 
ครัง้ กำรวเิครำะห์ผลลพัธ์หลกัพบว่ำ ยำ sac/val  สำมำรถ
ลดระดับ NT-proBNP ในสัปดำห์ที่ 4 และ 8 ได้มำกกว่ำ
กลุ่มที่ได้รบัยำ valsartan อย่ำงมนีัยส ำคญัทำงสถิติ (ratio 
of change: 0.85; 95% CI: 0.73-0.999; P = 0.049) เมื่อ
วเิครำะหจ์ ำแนกตำมค่ำ EF พบว่ำ ผูป่้วยทีม่คี่ำ EF ≤ 60% 
จะไดป้ระโยชน์จำกยำในกำรลดระดบั NT-proBNP มำกกว่ำ
ผู้ป่วยที่มคี่ำ EF > 60% อย่ำงมนีัยส ำคญัทำงสถติิ (P ของ
ปฏสิมัพนัธร์ะหว่ำงยำและค่ำ EF = 0.033)  

ผลลพัธ์รองในกำรศึกษำเป็นผลลพัธ์รวมที่แต่ละ
ผลลัพธ์ย่อยมีล ำดับควำมส ำคัญต่ำงกัน (hierarchical 
composite) ประกอบด้วยอตัรำกำรเสียชวีิตจำกโรคหวัใจ
และหลอดเลอืด อตัรำกำรเขำ้นอนโรงพยำบำลซ ้ำด้วย HF 

กำรมำตรวจอย่ำงเร่งด่วนดว้ย HF และกำรเปลีย่นแปลงของ
ระดับ NT-proBNP ในสัปดำห์ที่ 4 และ 8 ผลกำรศึกษำ
พบว่ำ ยำ sac/val เกิดผลลพัธ์รองน้อยกว่ำกลุ่มที่ได้รบัยำ 
valsartan แต่ไม่มนีัยส ำคญัทำงสถิติ (95% CI: 0.93-1.52; 
P = 0.16) เมื่อจ ำแนกผลกำรศกึษำตำมค่ำ EF พบว่ำ ผูป่้วย
ทีม่คี่ำ EF > 60% จะไดป้ระโยชน์จำกยำน้อยกว่ำผูป่้วยทีม่ี
ค่ำ EF ≤ 60% อย่ำงมีนัยส ำคัญทำงสถิติในเรื่องกำรลด
อตัรำกำรเสยีชวีติจำกโรคหวัใจและหลอดเลอืด อตัรำกำร
เขำ้นอนโรงพยำบำลซ ้ำดว้ย HF กำรมำตรวจอย่ำงเร่งด่วน
ด้วย HF และกลุ่มที่มี EF ≤ 60% มีโอกำสได้ผลลัพธ์ที่
ดกีว่ำกลุ่มที ่EF > 60% อยู่1.46 เท่ำ (95% CI: 1.09-1.95) 
ในเรื่องกำรเกดิอำกำรไม่พงึประสงค ์ยำ sac/val ส่งผลท ำให้
กำรท ำงำนของไตลดลง  ได้น้อยกว่ำก ลุ่มที่ได้รับยำ 
valsartan อย่ำงมนีัยส ำคญัทำงสถิติ  (OR: 0.61; 95% CI: 
0.40-0.93) แต่เพิ่มกำรเกิดอำกำรควำมดันโลหิตต ่ำที่มี
อำกำรแสดงได้มำกกว่ำกลุ่มที่ได้รบัยำ valsartan อย่ำงมี
นัยส ำคัญทำงสถิติ (OR: 1.73; 95% CI: 1.09-2.76) โดย
สรุป ผลกำรศึกษำพบว่ำ ยำ sac/val  ช่วยลดระดับ NT-
proBNP ส ำหรบัผูป่้วย HF ทีม่ ีEF > 40% โดยสำมำรถเริม่
ยำในผู้ป่วย HF ตัง้แต่นอนโรงพยำบำลหรือเป็นผู้ป่วยที่
ไม่ไดน้อนโรงพยำบำลทีเ่กดิภำวะ HF ก ำเรบิ อำกำรไม่พงึ
ประสงคท์ีต่อ้งระวงั คอื อำกำรควำมดนัโลหติต ่ำ 

จำกนัน้มีกำรน ำผลกำรศึกษำ PARAGLIDE-HF 
มำวิเครำะห์เพิ่มเติมตำมแผนซึ่งก ำหนดไว้ ล่วงหน้ำ 
(prespecified analysis) (12) เพื่อศึกษำประสิทธภิำพและ
กำรทนต่อยำ sac/val ในผู้ป่วยที่มคี่ำ EF > 40% และเกิด
อำกำรของโรค HF ก ำเริบภำยในเวลำไม่เกิน 30 วนั โดย
เริม่ยำตอนเขำ้รบักำรรกัษำในโรงพยำบำลเปรยีบเทยีบกบั
กำรเริม่ยำตอนออกจำกโรงพยำบำล  กำรวเิครำะห์ผลลพัธ์
หลักของกำรศึกษำพบว่ำ ควำมแตกต่ำงของยำ sac/val 
และยำ valsartan ในเรื่องควำมสำมำรถในกำรลดระดบั NT‐
proBNP ในสปัดำหท์ี ่4 และ 8 ไม่ขึน้กบัช่วงเวลำกำรเริม่ยำ 
โดยในกลุ่มที่เริ่มยำตอนเข้ำรับกำรรกัษำในโรงพยำบำล
พบว่ำค่ำเฉลี่ยเรขำคณิตลดลง 0.86 (95% CI 0.70–1.05) 
ขณะที่กลุ่มที่เริ่มยำตอนออกจำกโรงพยำบำลมีค่ำเฉลี่ย
เรขำคณิตลดลง 0.87 (95% CI 0.70–1.09) ทัง้นี้ค่ำ P ของ
ปฏสิมัพนัธ์ระหว่ำงยำและช่วงเวลำทีเ่ริม่ใหย้ำเท่ำกบั 0.99 
ส ำหรบัผลลพัธ์รองในกำรศกึษำเป็นผลลพัธ์รวมดงัทีก่ล่ำว
มำแล้ว กำรวเิครำะห์ผลลพัธ์รองท ำโดยค ำนวณ win ratio 
หรอืสดัส่วนของผลทีแ่สดงว่ำ sac/val ไดผ้ลดกีว่ำ valsartan 
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ส ำหรบัผูป่้วยทีเ่ริม่ใชย้ำนอกโรงพยำบำล win ratio เท่ำกบั 
1.43 (95% CI 0.91 ถงึ 2.26; P = 0.12) ส่วนผูป่้วยทีเ่ริม่ใช้
ยำในโรงพยำบำล มีค่ำ win ratio เท่ำกับ 1.09 (95% CI 
0.82 ถงึ 1.45; P = 0.57) 

อำกำรไม่พงึประสงค์ ไดแ้ก่ ควำมดนัโลหติต ่ำที่มี
อำกำรแสดง ภำวะโพแทสเซียมในเลอืดสูง และภำวะกำร
ท ำงำนของไตที่แย่ลง  ไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมี
นัยส ำคญัทำงสถิติระหว่ำงกำรเริม่ยำตอนเขำ้รบักำรรกัษำ
ในโรงพยำบำล และกำรเริม่ยำตอนออกจำกโรงพยำบำล (P 
ของปฏิสมัพนัธ์ระหว่ำงยำและช่วงเวลำที่เริ่มให้ยำ >0.1) 
ดังนัน้จำกกำรศึกษำนี้สำมำรถสรุปได้ว่ำ สำมำรถเริ่มยำ 
sac/val ในตอนทีผู่ป่้วยเขำ้รบักำรรกัษำในโรงพยำบำลหรอื
เริม่ยำตอนออกจำกโรงพยำบำลได ้ซึ่งผลไม่แตกต่ำงกนัทัง้
ทำงดำ้นประสทิธภิำพและควำมปลอดภยั ดงันัน้ควรเริม่ยำ
ตัง้แต่อยู่ทีโ่รงพยำบำล โดยยำมปีระสทิธภิำพในกำรรกัษำ
ในผู้ป่วยที่มีค่ำ EF > 40% และเกิดภำวะหัวใจล้มเหลว
ก ำเรบิภำยใน 30 วนั และไม่มคีวำมแตกต่ำงกนัในกำรเกิด
อำกำรไม่พึงประสงค์ ดังนัน้หำกสำมำรถให้ยำ sac/val 
ตัง้แต่เวลำทีผู่ป่้วยก ำลงัรบักำรรกัษำในโรงพยำบำลจะช่วย
ท ำให้ผู้ ป่วยมีผลกำรรักษำที่ดีก่อนที่ผู้ ป่วยออกจำก
โรงพยำบำล  

โดยสรุป กำรใช้ยำ sac/val ในผู้ป่วย HFpEF ไม่
สำมำรถลดอตัรำกำรนอนโรงพยำบำลด้วย HF และอตัรำ
กำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและหลอดเลือด ได้อย่ำงมี
นัยส ำคญัทำงสถติ ิแต่ยำสำมำรถช่วยลดระดบั NT-proBNP 
จึงช่วยลดอำกำร HF ได้ ผลกำรวิเครำะห์กลุ่มย่อยพบว่ำ 
ประโยชน์ของยำมมีำกกว่ำในผูป่้วยเพศหญงิ ผู้ป่วยทีม่คี่ำ 
LVEF ≤ 60% และกำรออกฤทธิข์องยำเหมำะกบัผูป่้วยทีม่ี
ควำมดนัโลหติสงู ทัง้นี้จำกผลกำรศกึษำอำจพจิำรณำเริม่ยำ
ในผู้ป่วยภำวะ HF ตัง้แต่เขำ้รกัษำตวัในโรงพยำบำล หรอื
เป็นผู้ป่วยที่ไม่ได้รกัษำตวัในโรงพยำบำลแต่ม ีHF ก ำเริบ
ภำยใน 30 วนั เพื่อช่วยลดระดบั NT-proBNP อำกำรไม่พงึ
ประสงค์ทีต่้องระวงั คอื อำกำรควำมดนัโลหติต ่ำ ในกรณีที่
ผูป่้วยนอนรกัษำตวัในโรงพยำบำลและไม่มขีอ้หำ้มในกำรใช้
ยำ sac/val ควรใหย้ำนี้ตัง้แต่กำรรกัษำในโรงพยำบำล เพื่อ
ช่ ว ย ให้ เ กิดผลกำรรักษำที่ ดีก่ อนที่ผู้ ป่ วยออกจำก
โรงพยำบำลเนื่องจำกไม่มีควำมแตกต่ำงกันในกำรเกิด
อำกำรไม่พึงประสงค์ ระหว่ ำง ช่ ว ง เวลำกำรเริ่มยำ 
ประสทิธภิำพในกำรรกัษำ HFpEF ของยำ sac/val สรุปอยู่
ในตำรำงที ่3 

อาการไม่พึงประสงค ์
 อำกำรไม่พงึประสงค์ที่พบได้บ่อยของยำ sac/val 
ไดแ้ก่ อำกำรควำมดนัโลหติต ่ำเวลำเปลีย่นอริยิำบถ (รอ้ยละ 
15.8) ภำวะโพแทสเซียมในเลือดสูง (ร้อยละ 13.2) และ
ภำวะกำรท ำงำนของไตทีแ่ย่ลง (รอ้ยละ 10.8) (10) ส ำหรบั
กำรป้องกันกำรเกิดอำกำรควำมดันโลหิตต ่ำเวลำเปลี่ยน
อริยิำบถท ำไดโ้ดยกำรลุกนัง่เปลี่ยนอริยิำบถชำ้ ๆ ประมำณ 
5-10 นำท ีและกำรดื่มน ้ำใหเ้พยีงพอ แต่ไม่ใหเ้กนิปรมิำณที่
แพทย์ก ำหนด หำกมอีำกำรรุนแรงหน้ำมดื เป็นลม หมดสต ิ
ให้ รีบพบแพทย์  ส ำหรับกำร ป้องกันกำร เกิด ภำวะ
โพแทสเซียมในเลือดสูงและภำวะไตวำย ท ำได้โดยกำร
ตดิตำมระดบัโพแทสเซยีมและค่ำกำรท ำงำนของไตหลงัจำก
เริม่ยำไป 2-4 อำทติย์ เพื่อติดตำมควำมปลอดภยัจำกกำร
ใชย้ำ 
 
สรปุ 
 กำรรกัษำ HFpEF สำมำรถใช้ยำ SGLT2i, ยำขบั
ปั สส ำ ว ะ  MRA, ARB และARNI ซึ่ ง ค ว รพิจ ำ รณำ ให้
เหมำะสมในผู้ ป่วยแต่ละรำย ส ำหรับตัวยำ sac/val มี
ประสทิธภิำพในกำรรกัษำ HFpEF (เป็นค ำแนะน ำในระดบั 
class 2b) ในกำรลดระดับ NTproBNP ลดควำมดนัโลหิต 
และช่วยขบัน ้ำส่วนเกนิออก ผูป่้วยจงึมอีำกำรเหนื่อยทีล่ดลง 
ทัง้นี้ควรพิจำรณำใช้ยำนี้ ในผู้ป่วย HFpEF ที่มีควำมดัน
โลหิตสูง ผู้ป่วยเพศชำยที่มีค่ำ LVEF ˂ 55- 60% และ
ผูป่้วยเพศหญงิ โดยสำมำรถเริม่ยำตอนนอนโรงพยำบำลได ้
เพื่อผลลพัธ์ที่ดีในกำรรกัษำ ทัง้นี้หำกเริ่มใช้ยำ ควรมกีำร
ติดตำมกำรท ำงำนของไตและระดับโพแทสเซียมใน 2-4 
สปัดำห์แรกหลงัจำกเริม่ใช้ยำและควรติดตำมอำกำรควำม
ดนัโลหติต ่ำเวลำเปลี่ยนอริยิำบถ และเพิม่ควำมระมดัระวงั
กำรใช้ในผู้ป่วยกลุ่มสูงอำยุ เพื่อใหเ้กิดควำมปลอดภยัจำก
กำรใชย้ำ 
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ตารางท่ี 3. ประสทิธภิำพในกำรรกัษำ HFpEF ของยำ sacubitril/valsartan  
กำรศกึษำ รปูแบบกำรศกึษำ ผลกำรศกึษำ 

PARAGON-HF 
(10) 

เป็นกำรศกึษำประสทิธภิำพของ sacl/val ใน
กำรลดอตัรำกำรนอนโรงพยำบำลด้วย HF 
และอัตรำกำรเสียชีวิตจำกโรคหัวใจและ
หลอดเลอืดในผูป่้วยภำวะ HFpEF 4822 คน
ทีม่ ีNYHA class II ถงึ IV ค่ำ EF ≥ 45% มี
ค่ ำ  NT-proBNP สู ง ร่ ว ม กั บ มี ก ำ ร
เปลี่ยนแปลงของโครงสร้ำงหวัใจ โดยใหย้ำ 
sacl/val (ขนำด 97 mg/103 mg)  วันละ 2 
ครัง้ เทยีบกบัยำ valsartan 160 mg วนัละ 2 
ครัง้ 

กำรวเิครำะห์ผลลพัธ์หลกัพบว่ำ ยำ sacl/val ไม่สำมำรถ
ลดอัตรำกำรนอนโรงพยำบำลด้วย HF และอัตรำกำร
เสยีชวีติจำกโรคหวัใจและหลอดเลอืดในผูป่้วย HFpEF ได้
อย่ำงมนีัยส ำคญั (rate ratio 0.87; 95% CI 0.75 to 1.01; 
P=0.06) แต่ในส่วนผลลพัธ์รอง พบว่ำ ยำ sacl/val ท ำให ้
NYHA class ระดับดีขึ้นได้อย่ำงมีนัยส ำคัญ (P<0.05)  
และตวัยำมปีระโยชน์มำกกว่ำในผูป่้วยเพศหญงิและผูท้ีม่ ี
ค่ำเฉลีย่ LVEF ≤ 57% (HR 0.78; 95% CI 0.64-0.95) 

PARAGLIDE-HF 
(11) 

เป็นกำรศกึษำประสทิธภิำพ ควำมปลอดภยั
และกำรทนต่อยำ ยำ sacl/val ในผู้ป่วย HF 
ที่มีค่ ำ  EF >40 % ที่พึ่ ง เกิดภำวะหัว ใจ
ลม้เหลวก ำเรบิไม่เกนิ 30 วนัเปรยีบเทยีบกบั
ยำ valsartan ร่วมกับมีระดับ NT-proBNP 
เพิม่สงูขึน้ กำรศกึษำใหย้ำ sacl/val โดยปรบั
ขนำดยำใหไ้ดข้นำดยำเป้ำหมำยคอื 97/103 
mg วัน ล ะ  2 ครั ้ง  เ ป รีย บ เทียบกับยำ 
valsartan 160 mg วนัละ 2 ครัง้ กำรศึกษำ
ให้ยำทัง้ในขณะที่ผู้ป่วยนอนรักษำตัวใน
โรงพยำบำลและหลงัจำกออกโรงพยำบำล 

กำรวิเครำะห์ผลลัพธ์หลักพบว่ำ ควำมแตกต่ำงของยำ 
sac/val และยำ valsartan ในเรื่องควำมสำมำรถในกำรลด
ระดับ NT‐proBNP ในสัปดำห์ที่  4 และ 8 ไม่ขึ้นกับ
ช่วงเวลำกำรเริม่ยำ โดยในกลุ่มที่เริม่ยำตอนเข้ำรับกำร
รกัษำในโรงพยำบำลพบว่ำค่ำเฉลี่ยเรขำคณิตลดลง 0.86 
(95% CI 0.70–1.05) ขณะที่กลุ่มที่เริ่มยำตอนออกจำก
โรงพยำบำลมีค่ำเฉลี่ยเรขำคณิตลดลง 0.87 (95% CI 
0.70–1.09)  
ผลลัพธ์รองในกำรศึกษำไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมี
นัยส ำคญัทำงสถติ ิผูป่้วยทีเ่ริม่ใชย้ำนอกโรงพยำบำล win 
ratio เท่ำกับ 1.43 (95% CI 0.91 ถึง 2.26; P = 0.12) 
ส่วนผู้ป่วยที่เริ่มใช้ยำในโรงพยำบำล มีค่ำ win ratio 
เท่ำกบั 1.09 (95% CI 0.82 ถงึ 1.45; P = 0.57) 
อำกำรไม่พงึประสงค์ ได้แก่ ควำมดนัโลหติต ่ำทีม่อีำกำร
แสดง ภำวะโพแทสเซยีมในเลอืดสูง และภำวะกำรท ำงำน
ของไตทีแ่ย่ลง ไม่มคีวำมแตกต่ำงกนัอย่ำงมนีัยส ำคญัทำง
สถิติในกำรเริ่มยำตอนเข้ำรับกำรรักษำในโรงพยำบำล 
เปรยีบเทยีบกบักำรเริม่ยำตอนออกจำกโรงพยำบำล (P 
ของปฏสิมัพนัธ ์>0.1) 
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