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 ประสิทธิภาพการรักษา 
ผู้ป่วยโรคลมชักด้วยยา  

Levetiracetam ชื่อสามัญ

สมศักดิ์ เทียมเก่า,  
พิมพ์พร พรหมคำาตัน,  

ศิริพร เทียมเก่า

บทคัดย่อ

ท่ีมา: ยากนัชกัชือ่ Levetiracetam เป็นยากนัชกัรุ่น
ใหม่ชนิดหนึ่งที่แพทย์พิจารณาใช้รักษาผู้ป่วยโรคลมชัก 
เนื่องจากมีประสิทธิภาพ คุณสมบัติต่างๆ ที่ดี สามารถ
น�ามาใช้รักษาผู้ป่วยโรคลมชักที่มีโรคร่วม และมีการใช้
ยารักษาโรคร ่วมหลายชนิด  เนื่ องจากยากันชัก 
Levetiracetam นั้นมีอันตรกิริยากับยาชนิดอื่นๆ น้อย
มาก และสามารถใช้ได้ในผู้ป่วยโรคตับ โรคไต ผู้สูงอายุ 
และหญงิต้ังครรภ์ จงึเป็นทีน่ยิมใช้ยากนัชกัชนดินีก้นัมาก 
เนือ่งจากยากนัชกัชนดิต้นแบบนัน้มรีาคาต่อสงู ส่งผลให้
คนไข้บางส่วนไม่สามารถเข้าถงึการใช้ยาดังกล่าวได้ และ
ในปัจจุบันมียากันชัก Levetiracetam ชนิดชื่อสามัญ
หลายชนิดใช้ในประเทศไทย แต่ยังไม่มีการศึกษาถึง
ประสิทธิภาพของยาชื่อสามัญดังกล่าว

วัตถุประสงค์: ศึกษาประสิทธิภาพของยากันชัก 
Levetiracetam ชื่อ Levetiracetam Sandoz ในผู้ป่วย
โรคลมชักผู้ใหญ่

วิธีการศึกษา: การศึกษาแบบ retrospective 
โดยการทบทวนเวชระเบียนผู ้ป่วยโรคลมชักที่มีอายุ
ตัง้แต่ 15 ปีขึน้ไป ท่ีใช้ยากนัชกั Levetiracetam Sandoz 
ทั้งแบบยากันชักชนิดเดียวและยากันชักหลายชนิด 
โดยประเมนิผลการรกัษาจากการควบคมุอาการชัก และ
ผลข้างเคียงที่พบ 

ผลการศึกษา: ผู ้ป่วยโรคลมชักผู้ใหญ่ จ�านวน 
210 คน เป็นผูป่้วยทีใ่ช้ยากนัชักชนดิเดยีวจ�านวน 69 คน 
ร้อยละ 32.86 ผู้ป่วยมีโรคร่วม 146 คน ร้อยละ 69.52 
และในผู้ป่วยที่พบโรคร่วม พบภาวะไขมันในเลือดสูง 
39 คน ร้อยละ 26.71 โรคไตเสื่อม 14 คน ร้อยละ 9.59 
และโรคตับ 7 คน ร้อยละ 4.79 เมื่อเปลี่ยนยากันชักจาก
ยากันชักช่ือ Keppra เป็นยากันชักชื่อ Levetiracetam 
Sandoz พบว่ามีประสิทธิภาพไม่แตกต่างกัน ทั้งจ�านวน
ครั้งของการชักก่อนและหลังเปลี่ยนยา การเกิดภาวะ 
status epilepticus และมีอัตราการเปลี่ยนกลับไปเป็น
ยากันชัก Keppra จ�านวน 2 ราย จากผลข้างเคียงที่
เกิดขึ้น คือ ภาวะนอนไม่หลับ และสงสัยอาการแพ้
องค์ประกอบของยา เนือ่งจากผูป่้วยมอีาการคันรอบปาก
และปากบวม ส่งผลให้ค่าคะแนนความพึงพอใจของ
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แพทย์ผู ้ ให ้การรักษา และผู ้ป ่วยที่มีต ่อยากันชัก 
Levetiracetam Sandoz มีค่าเท่ากับ 9.47 และ 9.69 
ตามล�าดับ ขนาดของยากันชักที่ใช้พบว่า ขนาดของยา
กัน ชัก  Keppra  นั้ นต�่ ากว ่ าขนาดของยากัน ชัก 
Levetiracetam Sandoz เล็กน้อย คือ ใช้ขนาดต่อวัน 
ค่าเฉลี่ยเท่ากับ 1265.48 ± 581.36 และ 1345.24 ± 
632.44 mg/day ตามล�าดบั ซึง่มค่ีามธัยฐานไม่แตกต่าง
กนั เท่ากบั 1000 mg/day ผลข้างเคยีงพบ 8 ราย คดิเป็น 
ร้อยละ 3.81 การประเมินความปลอดภัยของยากันชัก 
Levetiracetam Sandoz ด้วยการตรวจเพิ่มเติมทางห้อง
ปฏิบัติการพบว่ามีความผิดปกติ จ�านวน 49 ราย คิดเป็น 
ร้อยละ 23.33 ซึง่ทัง้หมดไม่มอีาการแสดงทางคลินกิ และ
ไม่ส่งผลต่อการรกัษา ไม่มกีารปรบัเปลีย่นยากนัชกั ลดค่า
ใช้จ่ายของโรงพยาบาลในการจัดหายากันชักให้ผู้ป่วย 
210 ราย ได้เท่ากับ 3,159,802 บาทต่อปี

สรุป: ยากันชัก Levetiracetam Sandoz สามารถ
ใช้แทนยากันชัก Keppra ได้ โดยมีประสิทธิภาพการ
ควบคุมอาการชักไม่แตกต่างกัน และมีอัตราการเปลี่ยน
กลับเป็นยากันชัก Keppra ร้อยละ 0.95 แพทย์และ
ผู้ป่วยมีความพึงพอใจในระดับสูงต่อการใช้ยากันชัก 
Levetiracetam Sandoz ลดค่าใช้จ่ายของโรงพยาบาล
ในการจัดหายากันชักให้ผู ้ป่วย 210 ราย ได้เท่ากับ 
3,159,802 บาทต่อปี

บทนำา

การรักษาโรคลมชักด้วยยากันชักเป็นวิธีที่นิยมใช้

มากที่สุด เพราะมียากันชักให้เลือกใช้ได้หลายชนิด 

ตามชนิดของรูปแบบการชัก โรคร่วมของผู้ป่วย และ

ประสทิธภิาพของยากนัชกัชนิด ตลอดจนผลข้างเคยีงของ

ยากันชัก ซ่ึงยากนัชกัชือ่ Levetiracetam เป็นยากนัชกัรุ่น

ใหม่ชนิดหนึ่งที่แพทย์พิจารณาใช้รักษาผู้ป่วยโรคลมชัก 

เนื่องจากมีประสิทธิภาพ คุณสมบัติทางเภสัชวิทยาที่ดี 

สามารถน�ามาใช้รกัษาผูป่้วยโรคลมชกัทีม่โีรคร่วม และมี

การใช้ยารักษาโรคร่วมหลายชนิด เนื่องจากยากันชัก 

Levetiracetam นัน้มอีนัตรกริยิากบัยาชนดิอืน่ๆ น้อยมาก 

และสามารถใช้ได้ในผู้ป่วยโรคตับ โรคไต ผู้สูงอายุ และ

หญิงตั้งครรภ์ จึงเป็นที่นิยมใช้ยากันชักชนิดนี้กันมาก

ปัจจุบันยากันชักช่ือ Levetiracetam นี้มีทั้งยา

ต้นแบบ (originator) ชือ่ Keppra และยากนัชกัชือ่สามญั 

(generic) อีกหลายยี่ห้อ ซึ่งมีราคาต�่ากว่ายากันชักชนิด

ต้นแบบพอสมควร แต่แพทย์และผู้ป่วย ผู้ปกครองมี

ความกังวลใจ ไม่มั่นใจในประสิทธิภาพของยากันชักชื่อ 

Levetiracetam ชนิดชื่อสามัญว่าจะสามารถใช้ทดแทน

กันได้หรือไม่ เพราะเป็นที่ทราบกันดีว่าการเปลี่ยนยากัน

ชักจากชนิดต้นแบบไปเป็นชนิดช่ือสามัญน้ัน ผู้ป่วยมี

โอกาสเกดิการชกัซ�า้ขึน้ได้บ่อย สิง่ท่ีแพทย์และผูป่้วยต้อง

ตะหนักในการเลือกใช้ยากันชัก original หรือ generic 

คือประสิทธิภาพของยา เป็นท่ีทราบกันดีว่ายา generic 

ทุกชนิดก่อนที่จะน�ามาใช้ได้นั้นจะต้องมีการศึกษา 

bioequivalence (BE) ของยาก่อนเสมอว่าต้องมีค่า BE 

อยู่ในช่วงที่ยอมรับได้คือ ร้อยละ 80-125 แต่ในกรณียา

กันชักเป็นยาที่มี therapeutic index แคบนั้นอาจต้อง

พิจารณาค่า BE ที่แคบกว่า เช่น ร้อยละ 90-110 เป็นต้น 

ในป ัจจุบันรัฐบาลได ้มีการก�าหนดให ้แต ่ละ

โรงพยาบาลจัดหายากันชักเป็นไปตามพระราชบัญญัติ

การจัดซื้อจัดจ้าง โดยมีราคากลางเป็นตัวก�าหนด 

และอตัราส่วนของราคายาแต่ละชนดิกับคณุสมบตัขิองยา 

ซึ่งท�าให้ในแต่ละโรงพยาบาลจัดซื้อยา Levetiracetam 

เป็นชนิด original หรือ generic นั้นข้ึนกับการก�าหนด

อัตราส ่วนและการคิดค ่าคะแนนดังกล ่าว กรณีที่

โรงพยาบาลจัดซื้อยา Levetiracetam เป็นชนิด generic 

ก็อาจท�าให้แพทย์ผู้รักษาผู้ป่วยโรคลมชักที่ต้องใช้ยา 

Levetiracetam เกดิความไม่มัน่ใจว่าทีไ่ด้นัน้จะมผีลการ

รักษาเหมือนยา Levetiracetam ชนิด original หรือไม่ 

จะเกิดอาการชักหรือเกิดผลข้างเคียงหรือไม่

ยา Levetiracetam ชนิด generic ที่มีจ�าหน่ายใน

ประเทศไทยมีหลายยี่ห้อ เช่น Levetiracetam Sandoz 

มีการศึกษา Global pharmacovigilance & clinical 

safety ซึง่มกีารรายงาน periodic safety update report 

ตัง้แต่ปี 1 มถินุายน 2554-30 พฤศจกิายน 2558 ยงัไม่พบ

รายงานผลข้างเคยีงทีรุ่นแรงแตกต่างจาก Levetiracetam 

ชนิด original รวมทั้งมีรายงานของประเทศเนเธอแลนด์ 

Public Assessment Report of the Medicines 

Evaluation Board in the Netherlands พบว่ายากันชัก 
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Levetiracetam Sandoz ดังกล่าวผ่านเกณฑ์การประเมนิ

ของหน่วยงานที่เกี่ยวข้องในประเทศเนเธอแลนด์ เม่ือ 

25 มกราคม 2555 มีการน�ายาชนิดนี้มาใช้ในประเทศ

เบลเยี่ยม แคนนาดา เช็ครีพลับลิก เดนมาร์ก ฟินแลนด์ 

ฝรั่งเศส เยอรมัน ฮังการี มาเลเชีย เนเธอแลนด์ สิงคโปร์ 

สเปญ สวีเดน สวิสเซอร์แลนด์ ซึ่งยากันชักชนิดนี้ได้

ผ่านการท�าชีวสมมูล เทียบกับ Levetiracetam ชนิด

ต้นแบบแล้ว ส�าหรับในประเทศไทยมีการใช้ยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz รวมทัง้ยากนัชกั Levetiracetam 

ชนิดชื่อสามัญยี่ห้ออื่น ก็ยังไม่พบปัญหาด้านประสิทธิภาพ 

และความปลอดภัยของยาชือ่สามญัดังกล่าว แต่ไม่มกีาร

ศึกษาในเรื่องดังกล่าว จึงเป็นที่มาของการศึกษานี้ เพ่ือ

ศึกษาถึงประสิทธิภาพของยา Levetiracetam Sandoz 

ในผู้ป่วยโรคลมชักของประเทศไทย

วัตถุประสงค์การศึกษา

1. เพื่อศึกษาผลการรักษาด้วยยากันชัก Leveti-

racetam ชือ่ Levetiracetam Sandoz และขนาดของยา

ที่ใช้รักษา

2. เพือ่ศึกษาอัตราการเปลีย่นกลบัจากยากนัชกัชือ่ 

Levetiracetam Sandoz เป็นยากันชัก Levetiracetam 

ชนิดต้นแบบ 

3. เพื่อศึกษาอัตราการเปลี่ยนจากยากันชักชื่อ 

Levetiracetam Sandoz เป็นยากันชักชนิดอื่นๆ 

4. เพื่อศึกษาผลข้างเคียงของยากันชัก Leveti-

racetam Sandoz

5. เพื่อศึกษาค่ายา Levetiracetam Sandoz

วิธีการศึกษา 

1. การศึกษาแบบ retrospective study 

2. การศึกษาใน 1 โรงพยาบาล คือ โรงพยาบาล

นครพงิศ์ จงัหวดัเชยีงใหม่ อายต้ัุงแต่ 15 ปีขึน้ไปในแผนก

ผู้ป่วยนอก

3. กลุ่มผู้ป่วยที่ท�าการศึกษา ได้แก่ 

A. ผู ้ป ่วยโรคลมชักผู ้ใหญ่ในโรงพยาบาล

ดังกล่าวที่ได้รับยากันชัก Keppra แล้วมีการปรับเปลี่ยน

ยี่ห้อมาเป็น Levetiracetam Sandoz 

B. ผูป่้วยโรคลมชกัทีไ่ด้รับการวนิจิฉยัใหม่ และ

ได้รับการรักษาด้วยยากันชัก Levetiracetam Sandoz 

C. ผู ้ป ่วยโรคลมชักที่ ได ้รับการรักษาด้วย

ยากนัชกั Levetiracetam Sandoz ทัง้แบบยากนัชกัชนดิ

เดียว (monotherapy) และแบบยากนัชกัมากกว่า 1 ชนดิ 

(add-on therapy) 

D. อัตราการเปล่ียนกลับจากยากันชักชนิด 

Levetiracetam Sandoz เป็นชนิด original คือ จ�านวน

ผู ้ป ่ วยโรคลมชัก ท่ีได ้ รับการ รักษาด ้วยยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz แล้วไม่สามารถควบคุมอาการ

ชกัได้ หรอืเกดิผลข้างเคยีงของยากนัชกั ท�าให้ต้องเปล่ียน

กลบัมาใช้ยากนัชกั Levetiracetam ชนดิต้นแบบ original 

หารด้วยจ�านวนผู้ป่วยโรคลมชักที่ได้รับการรักษาด้วยยา

กันชัก Levetiracetam Sandoz แล้วคูณด้วย 100 

4. ผลการรักษาด้วยยากันชัก Levetiracetam 

Sandoz คือ จ�านวนผู้ป่วยโรคลมชักที่ได้รับยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz ที่จ�านวนคร้ังของการชักใน 

28 วันลดลงมากกว่าร้อยละ 50 หารด้วยจ�านวนผู้ป่วย

โรคลมชักทั้ งหมดท่ีได ้ รับการรักษาด ้วยยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz คูณด้วย 100 

5. ผู ้ป ่วยโรคลมชักทุกรายต้องได้รับยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz เป็นระยะเวลาอย่างน้อย 24 

สปัดาห์ เพือ่ให้การประเมนิผลการรักษามคีวามเหมาะสม 

เนื่องจากระยะเวลาการประเมินผลการรักษาที่ส้ันกว่านี้

อาจไม่สามารถบอกถึงผลการรักษาที่แท้จริงได้ 

6. การรักษาด้วยยากันชัก Levetiracetam 

Sandoz ในผู้ป่วยโรคลมชักทั้งแบบ monotherapy และ 

add on therapy ขึน้อยูก่บัข้อบ่งช้ีการใช้ยา Levetiracetam 

ของแพทย์ระบบประสาทผู้ให้การรักษา

7. ผลข้างเคียงของยากันชัก Levetiracetam 

Sandoz ใช้วิธีการทบทวนผลข้างเคียงของผู้ป่วยมี่มีการ

บันทึกไว้ในเวชระเบียน

8. ค่ายา Levetiracetam Sandoz คิดจากราคา

ขายของโรงพยาบาลเป็นมลูค่าในแต่ละเดอืน และน�ามา

เปรียบเทียบกับมูลค่ายา Levetiracetam ชนิดต้นแบบ 

original ในขนาดเท่ากัน
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สถิติที่ใช้ ในการศึกษา

1. วเิคราะห์ข้อมลู กรณีข้อมลูกลุม่น�าเสนอ จ�านวน 
ร้อยละ กรณีข้อมูลต่อเน่ือง น�าเสนอ ค่าเฉลี่ย ส่วน
เบี่ยงเบนมาตรฐาน ค่ามัธยฐาน ค่าต�่าสุด และค่าสูงสุด

2. การเปรยีบเทยีบความแตกต่างจ�านวครัง้การชกั 
ก่อนและหลังรับประทานยา Levetiracetam Sandoz 
โดยใช้สถิติ McNemar Test

ผลการศึกษา

ผู้ป่วยเข้ารับการศึกษาทั้งหมด 210 คน พบว่า
ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย ร้อยละ 56.19 อายุเฉล่ีย 46.69 
(ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 19.62 ปี) อายทุีเ่ริม่มอีาการลม
ชัก ค่ามัธยฐานเฉลี่ย 36 (อายุต�่าสุด 1 ปี สูงสุด 89 ปี) 
ระยะเวลาที่เป็นโรคลมชัก ค่ามัธยฐานเฉลี่ย 6.33 (ระยะ
เวลาต�่าสุด 1 ปี สูงสุด 61 ปี) โดยส่วนใหญ่มีประเภท
ของอาการชักแบบ partial seizures ร้อยละ 54.76 
และมีสาเหตุการชักมากที่สุดจาก post craniotomy/
craniectomy ร้อยละ 20 

4 สัปดาห์ ก่อนเริ่มใช้ยา Levetiracetam Sandoz 
ผู้ป่วยส่วนใหญ่ไม่มีการชักร้อยละ 91.90 และหลังจาก
ใช้ยาดงักล่าว ผูป่้วยไม่มีการชกัร้อยละ 89.05 ไม่มอีาการ
ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยากันชักร้อยละ 96.19 และ
ไม่ได้กลับมาใช้ยา Keppra ร้อยละ 99.05

ผู้ป่วยมีการใช้ยากันชักชนิดอื่นๆ ร่วมด้วย ร้อยละ 
67.14 ซึ่งยากันชักที่ใช้มากที่สุด คือ Sodium valproate 
ร้อยละ 53.19 ส่วนใหญ่มีโรคประจ�าตัว ร้อยละ 69.52 
โรคที่เป็นมากที่สุด คือ โรคความดันโลหิตสูง ร้อยละ 
31.51 ไม่เคยมปีระวติัการชกัต่อเนือ่ง ร้อยละ 89.52 ไม่มี
ประวัติการเกิดอุบัติเหตุท่ีเกิดจากการชักร้อยละ 90.95 
ไม่ได้ขบัรถยนต์ ร้อยละ 68.10 ไม่มปีระวัติได้รับอบุตัเิหตุ
ทางจราจร ร้อยละ 95.71 ไม่มีประวัติการเข้าห้องฉุกเฉิน
ระหว่างรักษา ร้อยละ 81.43 และส่วนใหญ่ไม่มีความ
ผิดปกติของผลทางห้องปฏิบัติการ ร้อยละ 76.67 

ผู้ป่วยมีการใช้ยา Levetiracetam Sandoz และ 
Keppra ในขนาดยาเท่ากัน มธัยฐานเฉลีย่ 1000 mg/day 
(ค่าต�า่สดุ 500 : ค่าสงูสุด 3000 mg/day) ความพงึพอใจ
ของการใช้ยา Levetiracetam Sandoz จากแพทย์ 

ค่ามัธยฐานเฉลี่ย 10 (ค่าต�่าสุด 5: ค่าสูงสุด 10) และ
ความพึงพอใจของการใช้ยา Levetiracetam Sandoz 
จากผูป่้วยหรอืครอบครวัมค่ีามธัยฐานเฉลีย่ 10 (ค่าต�า่สุด 
4 : ค่าสงูสดุ 10) ข้อมลูพืน้ฐานของผูป่้วยแสดงดงัตารางที ่1

ตารางที่ 1 แสดงข้อมูลพื้นฐานของผู ้ป่วยโรคลมชัก
จ�านวนทั้งหมด 210 คน

ลักษณะทางคลินิก  จ�านวน (ร้อยละ)
Sex
 Male 118 (56.19)
 Female 92 (43.81)

Age: Mean ± SD: years
 Mean ± SD 46.69 ± 19.62
 Median (Min: Max) 46 (15: 91)

Age of onset : years
 Mean ± SD 38.11±22.22
 Median (Min: Max) 36 (1: 89)

Duration of disease
 Mean ± SD 8.67±8.08
 Median (Min: Max) 6.33 (1: 61)

Type of seizures 
 Partial seizures 115 (54.76)
 Simple motor seizures 21 (18.26)
 Complex partial seizures 33 (28.70)
 Secondary to generalized seizures 61 (53.04)
 Generalized seizures 95 (45.24)
 Generalized tonic clonic seizures 84 (88.42)
 Atonic seizures 1 (1.05)
 Tonic seizures 8 (8.42)
 Myoclonic seizures 2 (2.11)

Etiology of epilepsy
 Post craniotomy/craniectomy 42 (20.00)
 Post traumatic brain injury 34 (16.19)
 Post stroke seizures 29 (13.81)
 Calcification 17 (8.10)
 Congenital disease 8 (3.81)
 Encephalomalacia 7 (3.33)
 Encephalitis 5 (2.38)
 Meningitis 5 (2.38)
 Cysticercosis 6 (2.86)
Hypoxic ischemic encephalopathy/post 
cardiac arrest

4 (1.90)

 Subarachnoid hemorrhage 3 (1.43)
 Brain abscess 2 (0.95)
 Hippocampal sclerosis 2 (0.95)
 Dementia 2 (0.95)
 Others 59 (28.10)
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ลักษณะทางคลินิก  จ�านวน (ร้อยละ)
Other antiepileptic drug used during study period
 No 69 (32.86)
 Yes (ใช้ยากันชักร่วมด้วยมากกว่า 1 ชนิด) 141 (67.14)
 Sodium valproate 75 (53.19)
 Phenytoin 44 (31.21)
 Clonazepam 27 (19.15)
 Lamotrigine 26 (18.44)
 Topiramate 21 (14.89)
 Phenobarbital 16 (11.35)
 Gabapentin 16 (11.35)
 Carbamazepine 8 (5.67)
 Diazepam  2 (1.42)

Comorbidity 
 No 64 (30.48)
 Yes (มีได้มากกว่า 1 โรคร่วม) 146 (69.52)
 Hypertension 46 (31.51)
 Dyslipidemia 39 (26.71)
 Diabetes 17 (11.64)
 Chronic kidney disease 14 (9.59)
 Coronary heart disease 7 (4.79)
 Chronic liver disease 7 (4.79)
 Systemic lupus erythematosus 6 (4.11)
 Chronic obstructive pulmonary disease 5 (3.42)
 Gout 2 (1.37)
 Thalassemia 2 (1.37)
 Glaucoma 2 (1.37)
 Asthma 1 (0.68)
 Others 117 (80.14)

History of seizures-related injury
 No 191 (90.95)
 Yes 19 (9.05)

Drive a car/motorcycle 
 No 143 (68.10)
 Yes 67 (31.90)

History of traffic accident 
 No 201 (95.71)
 Yes 9 (4.29)

ตารางที่ 2 แสดงผลการรักษาด้วยยากันชัก Leveti-

racetam Sandoz

ลักษณะทางคลินิก  จ�านวน (ร้อยละ)
Frequency of seizures per week 
(4 weeks prior start Levetiracetam Sandoz)
 0 193 (91.90)
 0.25 (1 attack per 4 weeks) 3 (1.43)
 0.50 (2 attacks per 4 weeks) 3 (1.43)
 1 3 (1.43)
 2 4 (1.90)
 3 1 (0.48)
 7 1 (0.48)
 14 2 (0.95)

Seizure attack per prior start Levetiracetam Sandoz
 No 193 (91.90)
 Yes 17 (8.10)

Frequency of seizures per week (after start Levetiracetam 
Sandoz)
 0 187 (89.05)
 0.25 (1 attack per 4 weeks) 8 (3.81)
 0.50 (2 attacks per 4 weeks) 5 (2.38)
 1 3 (1.43)
 2 1 (0.48)
 3 2 (0.95)
 7 3 (1.43)
 14 1 (0.48)

 Seizure attack after start Levetiracetam Sandoz
 No 187 (89.05)
 Yes 23 (10.95)

Adverse events after start Levetiracetam Sandoz
 No 202 (96.19)
 Yes 8 (3.81)
 Palpitation 1 (12.50)
 Dizziness 2 (15.00)
 Insomnia and agitation 3 (37.50)
 Lip swelling and itching 1 (12.50)
 Headache 1 (12.50)

Do patient switching back to Keppra?
 No 208 (99.05)
 Yes 2 (0.95)
 Insomnia and agitation 1 (50.00)
 Lip swelling and itching 1 (50.00)

History of status epilepticus 
 No 188 (89.52)
 Yes 22 (10.48)
 Before Levetiracetam Sandoz 14 (63.64)
 After Levetiracetam Sandoz 8 (36.36)

ตารางที่ 1 แสดงข้อมูลพื้นฐานของผู ้ป่วยโรคลมชัก

จ�านวนทั้งหมด 210 คน (ต่อ)
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ลักษณะทางคลินิก  จ�านวน (ร้อยละ)
History of emergency room visit during Levetiracetam 
Sandoz
 No 171 (81.43)
 Yes: times 39 (18.57)
 1 20 (51.28)
 2 5 (12.82)
 3 6 (15.38)
 4 6 (15.38)
 5 1 (2.56)
 9 1 (2.56)

Laboratory abnormality after start Levetiracetam Sandoz
 No 161 (76.67)
 Yes (ผิดปกติมากกว่า 1 กรณี) 49 (23.33)
 Anemia 25 (51.02)
 Cr 21 (42.86)
 BUN 19 (38.78)
 ALT 6 (12.24)
 AST 6 (12.24)
 Platelet decreased 5 (10.20)
 LFT 4 (8.16)
 Bilirubin 4 (8.16)
 ALK 3 (6.12)
 Leukopenia 2 (4.08)

Dosage of Levetiracetam Sandoz (mg/day)
 Mean ± SD  1345.24 ± 632.44 
 Median (Min: Max) 1000 (500: 3000)

Dosage of Keppra (mg/day)
 Mean ± SD 1265.48 ± 581.36
 Median (Min: Max) 1000 (500: 3000)

Overall rating scale for satisfaction of Levetiracetam 
Sandoz by physician
 Mean ± SD 9.47 ± 1.23
 Median (Min: Max) 10 (5: 10)

Overall rating scale for satisfaction of Levetiracetam Sandoz
 by patient or family
 Mean ± SD 9.69 ± 0.83
 Median (Min: Max) 10 (4: 10)

ผลการเปรียบเทียบจ�านวนครั้งของการชักช่วง 4 

สัปดาห์ ก่อนเริ่มใช้ยา และหลังใช้ยา Levetiracetam 

Sandoz พบว่าไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(P=0.070) ดังตารางที่ 3

ตารางที่ 3 แสดงการเปรียบเทียบการชักก่อนและหลัง

ใช้ยา Levetiracetam Sandoz

Before After 7-D p-value
Frequency of 
seizures per week 

0.070

 0 193 (91.90%) 187 (89.05%)
 ≥ 0 17 (8.10%) 23 (10.95%)

หมายเหตุ : สถิติ McNemar Test

วิจารณ์

ผลการศกึษาถงึประสิทธภิาพการควบคมุอาการชัก

ของยา Levetiracetam Sandoz ในผู้ป่วย 210 คนที่

เปล่ียนยากันชักจาก Keppra เป็น Levetiracetam 

Sandoz นั้น พบว่ามีประสิทธิภาพไม่แตกต่างกัน ทั้ง

จ�านวนครั้งของการชักก่อนและหลังเปลี่ยนยา การเกิด

ภาวะ status epilepticus และมอีตัราการเปลีย่นกลบัไป

เป็นยากนัชกั Keppra จ�านวนเพยีง 2 รายเท่านัน้ จากผล

ข้างเคยีงทีเ่กดิขึน้ คอื ภาวะนอนไม่หลบั และสงสยัอาการ

แพ้องค์ประกอบของยา เนื่องจากผู้ป่วยมีอาการคันรอบ

ปากและปากบวม ส่งผลให้ค่าคะแนนความพึงพอใจ

ของแพทย์ผู้ให้การรักษา และผู้ป่วยที่มีต่อยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz มีค่าเท่ากับ 9.47 และ 9.69 

ตามล�าดับ

ขนาดของยากันชักที่ใช้พบว่า ขนาดของยากันชัก 

Keppra นั้นต�่ากว่าขนาดของยากันชัก Levetiracetam 

Sandoz เล็กน้อย คือ ใช้ขนาดต่อวัน ค่าเฉลี่ยเท่ากับ 

1265.48 ± 581.36 และ 1345.24 ± 632.44 mg/day 

ตามล�าดับ ซึ่งมีค่ามัธยฐานไม่แตกต่างกัน เท่ากับ 1000 

mg/day ผลข้างเคียงที่พบ พบเพียง 8 ราย คิดเป็น 

ร้อยละ 3.81 การประเมินความปลอดภัยของยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz ด้วยการตรวจเพิ่มเติมทางห้อง

ปฏิบัติการพบว่ามีความผิดปกติ จ�านวน 49 ราย คิดเป็น 

ร้อยละ 23.33 ซ่ึงทัง้หมดไม่มอีาการแสดงทางคลินกิ และ

ไม่ส่งผลต่อการรักษา ไม่ได้ท�าให้มกีารปรับเปลีย่นยากัน

ชกั ทีส่�าคญัการศกึษานีไ้ม่ได้เกบ็ข้อมลูของผลตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการดังกล่าวในขณะที่ใช้ยากันชัก Keppra 

จึงท�าให้ไม่สามารถระบุได้แน่นอนว่าผลการตรวจพบ
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ความผิดปกติของการตรวจเลือดดังกล่าวนั้นเกิดจาก

ยากันชัก Levetiracetam Sandoz โดยตรง หรือเป็นผล

การตรวจที่พบความผิดปกติต้ังแต่ต้น เพราะยากันชัก 

Keppra น้ันใช้รักษาอาการชักในผู้ป่วยที่มีโรคร่วม เช่น 

โรคตับ โรคไต ซึ่งจากการศึกษานี้ ก็พบว่าผู้ป่วยโรคลม

ชักมีโรคร่วมสูงถึง 146 คน ร้อยละ 69.52 และในผู้ป่วย

ที่พบโรคร่วม พบว่าเป็นภาวะไขมันในเลือดสูง 39 คน 

ร้อยละ 26.71 โรคไตเสื่อม 14 คน ร้อยละ 9.59 และ

โรคตับ 7 คน ร้อยละ 4.79 อย่างไรก็ตามประเด็นนี้เป็น

สิ่งที่ต้องติดตามในผู้ป่วยทุกรายที่มีการปรับเปลี่ยนชนิด

ของยากันชัก

ยากนัชกั Levetiracetam น้ันมกีารศึกษาจากหลาย

ประเทศ ได้แก่ การศึกษาจากประเทศโปแลนด์ โดย 

Bosak M และคณะในปี 2560 ผู้ป่วยโรคลมชักจ�านวน 

159 คน ได้เปลี่ยนยาชนิด original เป็นยา generic 

จ�านวน 151 คน ด้วยเหตุผลเรื่องค่ายาที่สูง พบว่าผู้ป่วย

จ�านวน 9 คน (ร้อยละ 6) มอีาการชกัมากข้ึนกว่าเดมิ และ

ผู้ป่วย 2 คนต้องกลับมาใช้ยาชนิด original ผู้ป่วย 6 คน 

(ร้อยละ 4) เกิดผลข้างเคียง ซึม วิงเวียนศีรษะ ราย

ละเอียดของผู้ป่วยกลุ่มที่ใช้ยาชนิด original ต่อและ

กลุ่มที่เปลี่ยนเป็นยา generic 

การศึกษาในประเทศสวีเดน โดย Olsson P และ

คณะในปี 2562 ศึกษาคุณภาพชีวิตด้วยแบบประเมิน

เฉพาะโรคลมชัก QOLIE-31 ของผู้ป่วยโรคลมชักใช้ยา 

Levetiracetam ชนดิ original และเปลีย่นยาจาก original 

เป็นยา generic ในผูป่้วยจ�านวน 32 คน แบ่งเป็น 2 กลุ่มๆ 

ละ 16 คน กลุ่ม 1 เปลี่ยนเป็นยา generic กลุ่มที่ 2 เป็น

ยา original แบบเดิม พบว่าทั้ง 2 กลุ่มนั้นมีคุณภาพชีวิต

ไม่แตกต่างกันในทุกด้าน รวมทั้งความกังวลอาการชัก 

การศึกษาจากประเทศอิตาลี โดย Trimboli M และ

คณะในปี 2561 ผู้ป่วยจ�านวน 180 ราย ใช้ยากันชัก 

Levetiracetam ชนิด original และมีผู้ป่วยกลุ่มที่ 1 

จ�านวน 125 คนเปลี่ยนเป็นยาชนิด generic ซึ่ง 59 

(ร้อยละ 47) คน ใช้ยาแบบ monotherapy และ 66 

(ร้อยละ 53) คน ใช้ยาแบบ polytherapy ผู้ป่วยกลุ่มที่ 2 

จ�านวน 55 คน ยงัคงใช้ยา Levetiracetam ชนดิ original 

ต่อไป โดยไม่เปลี่ยนยา พบว่าผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มนั้นมีผล

การรักษาไม่แตกต่างกนัทัง้จ�านวนคร้ังการชัก และผลข้าง

เคียงของยากันชัก รายละเอียด ดังตารางที่ 4 แสดงผล

การรักษาผู ้ป่วยกลุ่มที่ใช้ยา Levetiracetam เพียง

ชนิดเดียว ด้วยยาชนิด original เทียบกับชนิด generic 

เป็นระยะเวลานานเฉล่ีย 24-48 เดือน พบว่าผลการรกัษา

ของทั้ง 2 กลุ่มนั้นไม่แตกต่างกัน เมื่อพิจารณาเฉพาะผล

ข้างเคยีงของยากนัชัก Levetiracetam ชนดิ original และ 

generic พบว่าไม่มีความแตกต่างกัน 

การศึกษาในประเทศเกาหลี  โดย Lee GH 

และคณะในปี 2561 ผู้ป่วย 109 จาก148 คน (ร้อยละ 

73.6) ไม่มีอาการชักก่อนที่จะเปล่ียนเป็นยา generic 

พบว่าผู้ป่วยจ�านวน 105 คนไม่มีอาการชักแบบเดิมภาย

หลังการเปลี่ยนยา มีผู ้ป่วยจ�านวน 7 จาก 148 คน 

(ร้อยละ 4.8) มีอาการชักเพิ่มขึ้น และ 10 จาก 148 คน 

(ร้อยละ 6.8) มอีาการชกัลดลง เมือ่ตดิตามผูป่้วยทัง้กลุม่

ทีม่ ีseizure free และไม่ม ีseizure free เมือ่มีการเปลีย่น

ยากันชัก Levetiracetam จากชนิด original เป็นชนิด 

generic นั้น พบว่าผู้ป่วยกลุ่มท่ีไม่มี seizure free 

มี seizure free เพ่ิมมากข้ึน และเม่ือติดตามเป็นระยะ

เวลานาน พบว่าผู้ป่วยจาก seizure free จาก 109 เป็น 

113 คน และไม่ม ีseizure free ลดลงจาก 39 เป็น 35 คน 

การศึกษาที่ส�าคัญอีกการศึกษาหนึ่งในประเทศ

อิตาลี โดย Contin M และคณะในปี 2559 คือ การตรวจ

วดัระดบัยากนัชกัในผูป่้วยคนเดยีวกนัในช่วงเวลาทีใ่ช้ยา 

original และ generic จ�านวน 362 คน พบว่าระดับยา

ในช่วงเวลาใช้ยา Levetiracetam ทั้ง 2 ชนิดนั้นไม่

แตกต่างกัน 

การศึกษาในประเทศอิตาลี โดย Fanella M และ

คณะในปี 2560 ผูป่้วย 36 จาก 37 คนเปลีย่นยา original 

เป็น generic พบว่าผู้ป่วยจ�านวน 3 จาก 36 คนมีผล

ข้างเคียงเกิดขึ้น ผู้ป่วยอีก 33 คนอาการคงเดิม ไม่มีผล

ข้างเคยีง และเมือ่ตดิตามระดบัยากนัชกัพบว่าไม่มคีวาม

แตกต่างกัน มีอัตราการเปลี่ยนกลับมาเป็นยา original 

ร้อยละ 8 
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เม่ือน�าข้อมูลของการศึกษานี้พบว่ามีจ�านวนผู้ป่วย 

210 ราย เป็นการรักษาด้วยยากันชักเพียงชนิดเดียว 

69 ราย ร้อยละ 32.86 มผีลข้างเคียงเพียง 8 ราย และต้อง

มีการเปลี่ยนกลับไปเป็นยากันชัก Keppra เพียง 2 ราย

เท่านั้น ซึ่งมีแนวโน้มคล้ายกับ 6 การศึกษาข้างต้น 

ด ้านค่าใช ้จ ่ายของโรงพยาบาลในการจัดหา

ยากันชักดังกล่าวมาเพ่ือการรักษาผู้ป่วยโรคลมชักนั้น 

พบว่าราคายาทีโ่รงพยาบาลซือ้จากบรษิทัผูจ้�าหน่ายของ

ยา Keppra และ Levetiracetam Sandoz ราคาต่อเม็ด 

ขนาด 500 มิลลิกรัม เท่ากับ 26.94 และ 9.80 บาท 

คิดเป็นค่าใช้จ่าย 1 คนต่อเดือนของยา Keppra เท่ากับ 

26.94 บาท x 1,265/500 x 30 เท่ากับ 2,044.75 บาท 

ส่วนของ Levetiracetam Sandoz เท่ากับ 9.8 บาท x 

1,345/500 x 30 เท่ากับ 790.86 บาท ค่าใช้จ่ายของยา

กันชัก Keppra สูงกว่า Levetiracetam Sandoz ของ

ผู้ป่วย 1 คนต่อเดือน เท่ากับ 1,253.89 บาท หรือเท่ากับ 

15,046.68 บาทต่อคนต่อปี ถ้ามีผู้ป่วยรวม 210 คน 

สามารถลดค่าใช้จ่ายในการจัดหายากันชักดังกล่าวได้ 

รวมเท่ากับ 3,159,802 บาท

ข้อจ�ากัดของการศึกษานี้  คือ เป ็นการศึกษา

แบบเปิด แพทย์ผู ้ให้การรักษาและผู ้ป่วยรู ้ว ่ามีการ

ปรับเปลี่ยนยากันชักจาก Keppra เป็น Levetiracetam 

Sandoz และไม่มีการตรวจวัดระดับยากันชักว่ามีการ

เปลี่ยนแปลงหรือไม่ ข ้อดี คือ เป็นการศึกษาจาก

เวชปฏบัิตจิริงทีใ่ห้การรกัษาผูป่้วย จงึสามารถน�าไปใช้ได้

ในการรักษาผู้ป่วยของโรงพยาบาลที่มีการเปล่ียนชนิด

ของยากันชัก 

สรุป

ยากนัชกั Levetiracetam Sandoz สามารถใช้แทน

ยากันชัก Keppra ได้ โดยมีประสิทธิภาพการควบคุม

อาการชกัไม่แตกต่างกนั และมอีตัราการเปลีย่นกลบัเป็น

ยากันชัก Keppra เพียงร้อยละ 0.95 แพทย์ และผู้ป่วยมี

ความพึงพอใจในระดับสูงมากต่อการใช ้ยากันชัก 

Levetiracetam Sandoz ลดค่าใช้จ่ายของโรงพยาบาล

ในการจัดหายากันชักให้ผู ้ป่วย 210 ราย ได้เท่ากับ 

3,159,802 บาทต่อปี
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