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SECTION 1 

Introduction & Why RWE Matters











WHY LOCAL RWE? Global Evidence Needs a Thai Filter
Transportability should be tested — not assumed.

GLOBAL EVIDENCE

RCTs · Guidelines · Registries

Valid evidence
≠

local benefit

THAI PRACTICE FILTER

1 Population biology HLA-B*15:02 & CBZ risk

2 Access & reimbursement available elsewhere ≠ 
deliverable here

3 Formulation reality standardized trials → multi-
manufacturer practice

4 Data fragmentation data exist; evidence is not 
automatic

THAI PATIENT

Patient-level decision

Can we reproduce
the benefit here?

Before applying evidence, ask: “Will the same benefit reach this patient?”

SLIDE 5 Real-World Evidence in Epilepsy Care Evidence anchors: CPIC HLA-B*15:02/CBZ; Thai formulary/access context; local RWD opportunity



SECTION 2 

Types of RWE & How to Appraise Them Quickly



RWD vs RWE
ขอ้มูลดบิไม่ใชห่ลักฐาน

RWD
(Real-World Data)

ขอ้มลูดบิทีเ่กดิจากการดแูลผูป่้วยตามปกติ

EHR   ·   Claims   ·   Registry   ·   ทะเบยีนยา ·   Wearable

วเิคราะห์
อย่างเป็นระบบ

RWE
(Real-World Evidence)

ขอ้สรุปทางคลนิิกทีไ่ดจ้ากการวเิคราะห์ RWD อย่างเป็นระบบ

→ น าไปใชตั้ดสนิใจทางคลนิกิไดจ้ริง



RWE มหีลายชนดิ — และแตล่ะชนดิตอบค าถามคนละแบบ
ชนดิของแหล่งขอ้มูล เป็นตัวก าหนดวา่งานนัน้ตอบค าถามอะไรได ้ และตอบอะไรไม่ได ้

แหล่งขอ้มูล ตอบค าถามอะไรไดด้ี จุดออ่นหลกั ตวัอยา่งวนันี้

Prospective registry / 
cohort

Outcome ระยะยาว และธรรมชาตขิองโรค แพง ใชเ้วลานาน และมักมี tertiary center bias HEP · EURAP

EHR-based ขอ้มลูคลนิิกละเอยีด — EEG, MRI, ชนิดของชกั Missing data เยอะ และไม่ standardize ระหว่างศนูย์ —

Claims / administrative
n ใหญ่มาก ครอบคลุมทัง้ประเทศ ดู adherence และ
ตน้ทนุได ้

ไม่มขีอ้มูลคลนิกิเลย ICD code ไม่แม่น ไม่รูค้วามถี่ชัก Swedish Nationwide

Pharmacovigilance จับ rare AE และ safety signal ได ้ (FAERS, VigiBase)
Reporting bias หนัก และไม่มี denominator จงึ
ค านวณ incidence ไม่ได ้

—

Pragmatic trial เปรียบเทยีบยาโดยตรงใน routine care ยังมี randomization — ไม่ใช่ RWE แท้ SANAD II



เสน้แบง่ระหวา่ง RCT กบั RWE ไมไ่ดค้มอยา่งทีค่ดิ
หลักฐานไม่ไดม้ีแคส่องขัว้ — มันเป็น spectrum

Explanatory RCT

Double-blind, placebo-controlled, คัดคนไขเ้ขม้งวด
— RCT ขึน้ทะเบียนยาทีเ่ราคุน้เคยกนัดี

ควบคุมตวัแปรไดม้ากทีส่ดุ

Pragmatic RCT

ยังสุม่อยู่ แต่ท าในคลนิิกจรงิ ไม่คัดคนไขเ้ขม้งวด และวัด
outcome ที่คนไขแ้คร์

SANAD II อยูต่รงนี้

Registry / EHR-based RWE

ไม่มกีารสุม่เลย เก็บจากการดูแลผูป่้วยตามปกติ —
ใกลเ้คียงคนไขจ้ริงท ีส่ ุด

ดูตวัอยา่งเต็ม 4 งานในหวัขอ้ถดัไป

ควบคุมตัวแปรไดม้าก ใกลเ้คยีงการใชจ้รงิในคลนิิกมาก

SANAD II — levetiracetam vs zonisamide vs lamotrigine ใน newly diagnosed focal epilepsy

Design

Open-label · pragmatic · non-inferiority · phase 4 · 
ท าในคลนิิกจรงิ

ผลสรุป

lamotrigine ยังคงเป็น first-line — LEV และ ZNS ไม่ผ่าน
เกณฑ์ non-inferiority

ท าไมส าคญักบัเรา

ยาทัง้ 3 ตัวมใีชใ้นประเทศไทยครบ — น าไปใชไ้ด ้?

อยา่ถามแค่วา่ “RCT หรอื RWE” — ใหถ้ามวา่ “มนัเหมอืนคนไขข้องผมแคไ่หน”

Marson A, Burnside G, Appleton R, et al. SANAD II. Lancet. 2021;397(10282):1363–1374.



Red flags ทีเ่จอบอ่ยในงาน RWE
ไม่ใชทุ่กงานทีเ่ขียนวา่ “real-world” จะเชือ่ไดทั้ง้หมด

n เล็ก แตส่รุปแรง

absence of evidence ไม่ใช่ evidence of absence

Single center ทีเ่ป็น tertiary referral

คนไขท้ีม่าศูนยใ์หญ่หนักกวา่คนไขท้ั่วไปเสมอ ผลที่ได ้
จงึใชก้บั OPD ทั่วไปไม่ไดต้รงๆ

ไมม่ี comparator

“เกดิอะไรขึน้” ไม่ไดบ้อกว่า “ดกีว่าอะไร”

Retrospective ทีอ่าศยัความจ าคนไข้

recall bias สูงมากโดยเฉพาะเมื่อถามยอ้นหลายเดอืน

Industry-sponsored ทีไ่ม่มี
independent analysis

ไม่ไดแ้ปลว่าผดิ แต่ตอ้งอ่านใหร้ะวังข ึน้ และดู conflict 
of interest ทุกครัง้

ผมไม่ไดจ้ะใหท้กุท่านไม่เชือ่ RWE

ผมอยากใหเ้ชือ่อย่างมเีงือ่นไข



4 ค าถาม ใน 2 นาที
เคร ื่องมอืส าหรับอ่านงาน Real-World Evidence —

1  DATA
ขอ้มูลมาจากไหน และมนับนัทกึสิง่ทีเ่ราสนใจจรงิหรอืเปลา่?

• Registry / EHR / claims — แต่ละแบบตอบค าถามคนละอย่าง

• มี seizure frequency จรงิ หรือมแีค่ ICD code

• Missing data มากแค่ไหน และหายไปแบบสุม่หรือไม่

2  BIAS
หมอเป็นคนเลอืกยา ไมใ่ช่การสุม่ — แลว้เขาจดัการยงัไง?

• Confounding by indication — bias ตัวเอข้อง RWE ทุกงาน

• Selection bias และ immortal time bias

• มี propensity score หรือ multivariable adjustment ไหม

3  OUTCOME
ผลลพัธท์ีเ่ขาวดั คอืส ิง่ท ีค่นไขข้องผมแครจ์รงิไหม?

• Seizure freedom ส าคัญกว่า 50% responder rate

• Retention rate = efficacy + tolerability + adherence

• QoL · การขับรถ · การท างาน · การนอนโรงพยาบาล

4  APPLICABILITY
คนในงานนี้ เหมอืนคนไขข้องผมแค่ไหน?

• เชือ้ชาต ิ อายุ และโรคร่วม

• Tertiary center หรือ OPD ท่ัวไป

• ยาที่มใีหใ้ชจ้ริงในไทย · brand หรือ generic



SECTION 3 

Key Recent RWE Studies



4 งานวจิยั — 4 ค าถามทีเ่ราเจอในหอ้งตรวจ
แต่ละงานเราจะใช ้4 ค าถามเดมิ แลว้ปิดดว้ยส ิง่ทีเ่อากลับไปใชไ้ดพ้รุ่งนี้

1

คนไขท้ ีเ่พ ิง่วนิจิฉยั

ผมควรบอกเขาวา่ยงัไง?

Human Epilepsy Project

Prospective cohort
34 ศูนย์ · 448 ราย · 6 ปี

2

ผูห้ญงิท ีอ่ยากมลีกู

ผมควรใหย้าอะไร?

EURAP Pregnancy Registry

International registry
42 ประเทศ · 7,355 การตัง้ครรภ์

3

ยาตวันีใ้นคนเอเชยี

ตา่งจากคนตะวนัตกไหม?

PERMIT Extension

Post-hoc subgroup
pooled real-world data

4

สิง่ท ีเ่ราส ัง่กนัจรงิ

ตรงกบั guideline แคไ่หน?

Swedish Nationwide

National registry
ทัง้ประเทศ · 2010–2022

เร ิม่เร ือ่งแรกกนัเลยครบั — Human Epilepsy Project



Human Epilepsy Project
สว่นใหญ่ตอ้งใชเ้วลามากกวา่ 1 ปี และมากกว่า 1 ตัวยา กว่าจะคมุชกัได ้

Prospective observational cohort · 34 ศูนย ์ (สหรัฐฯ ยุโรป ออสเตรเลยี) · 448 ราย อายุ 12–60 ปี · focal epilepsy ที่เพ ิง่วินจิฉัย · ตดิตามถงึ 6 ปี

27%
seizure-free ตัง้แต่ยาตัวแรก

(คดิจากทัง้ cohort)

59.6%
seizure-free group ระหว่างตดิตาม — และส่วนใหญ่

ไม่กลับเป็นซ ้าอกี

89.3%
seizure sensitive group ม ีseizure free

การจ าแนกผลการรกัษาเมือ่ส ิน้สุดการตดิตาม

54.7%

Treatment-sensitive คุมชกัได ้ ใน 2 adequate ASM trials แรก

22.8%

Treatment-resistant

คุมชกัได ้ ใน 2 adequate ASM trials แรก

22.5%

Indeterminate ยังสรุปไม่ได ้

ปัจจยัท านายการดือ้ยา — ประเมนิไดต้ ัง้แตแ่รกวนิจิฉยั

ความถี่ชักสงูก่อนเร ิม่รักษา ประวัต ิ psychiatric comorbidity →
วางแผนส่งประเมนิเพือ่ผ่าตดัใหเ้ร็วข ึน้ — อยา่ปล่อยให ้
ลอง ASM ไปเรือ่ยๆ โดยไมม่กี าหนด

Barnard SN, Chen Z, Holmes M, et al; Human Epilepsy Project Investigators. JAMA Neurol. 2025;82(10):1022–1030.



Appraisal: Human Epilepsy Project
Data — Bias — Outcome — Applicability

DATA

แข็งแรงมาก

Prospective ที่ออกแบบมาตัง้แตต่น้ มี

seizure diary จรงิ ไม่ใชก่ารไล่เก็บ
ICD code จากเวชระเบยีนยอ้นหลัง

BIAS

ตอ้งระวัง

ไม่ม ี randomization การเลอืกยา

ขึน้กับดุลยพนิิจแพทย์ และทัง้ 34 ศูนย ์
เป็น tertiary center — คนไขอ้าจหนัก
กว่า OPD ทั่วไปของเรา

OUTCOME

ดี

ใชน้ิยาม ILAE มาตรฐาน วัด seizure 

freedom และ drug resistance ตรง
กับสิง่ท ี่คนไขแ้คร์จรงิ

APPLICABILITY

ปานกลาง

ประชากรตะวันตกและออสเตรเลยี อายุ

12–60 ปี ไม่รวมเด็กเล็กและผูสู้งอายุ
— แต่ธรรมชาตขิองโรคน่าจะใกลเ้คียง
คนไขเ้รา

ค าถามที ่RCT ตอบไมไ่ด้— “แลว้อกี 6 ปีขา้งหนา้ล่ะ?”

Adjunctive RCT 12–24 สปัดาห์

Human Epilepsy Project 6 ปี

คุณภาพของขอ้มูลเกอืบเทียบเทา่ RCT — แต่ส ิง่ท ี่ท าใหง้านน้ีมคี่าคือ
ระยะเวลาตดิตามที ่ RCT ไม่มวีันท าได ้

ระยะเวลาตดิตามของ adjunctive RCT เป็นค่าโดยทั่วไปของการศึกษาขึน้ทะเบียนยากันชัก



Clinical Pearl: คนไขท้ีเ่พิง่วนิจิฉยั
อย่ายอมแพเ้ร็วเกนิไป — แต่ก็อยา่รอนานเกนิไป

วนัวนิจิฉยั

ตัง้ expectation

ยาตวัแรกไมไ่ดผ้ล

ปรับขนาด / เปล ี่ยนตัว

ยาตวัท ี่ 2 ไมไ่ดผ้ล

= drug-resistant (ILAE)

สง่ประเมนิผ่าตดั

ยิง่เร็ว ยิง่ดี

เพยีง 27% คุมไดต้ ัง้แต่ยาตวัแรก — สว่นใหญต่อ้งเดนิผา่นเสน้ทางนี้

1
ต ัง้ expectation ต ัง้แต่วนัแรก

บอกคนไขว้า่อาจตอ้งใชเ้วลาเป็นปีและอาจตอ้งปรับยาหลายรอบ — คนที่รูล้ว่งหนา้จะ
ไม่หายไปจาก follow-up

2
มขีา่วดใีหบ้อกดว้ย

ราว 60% จะคุมชกัไดใ้นทีสุ่ด และเมื่อคุมไดแ้ลว้ส่วนใหญ่ไม่กลับเป็นซ ้าอกี

3
แบง่กลุ่มเสีย่งต ัง้แตต่น้

ชักถี่กอ่นเริม่รักษา + psychiatric comorbidity → วางแผนส่งประเมนิผ่าตัดเร็วขึน้ อย่า
ลอง ASM ไปเรือ่ยๆ

4
Monotherapy ยงัคุม้ทีจ่ะพยายาม

เกอืบ 90% ของผูที้คุ่มชักได ้ คุมไดด้ว้ยยาเดี่ยวตัวเดยีว — อย่ารบีกระโดดไป
polytherapy

อยา่ยอมแพเ้ร็วเกนิไป ·  แตก็่อยา่รอนานเกนิไป



EURAP Pregnancy Registry
ค าถามเดยีวที ่ RCT ไม่มวีันตอบได ้— เพราะเราสุม่หญงิตัง้ครรภไ์มไ่ด ้

Prospective cohort · 42 ประเทศ · 7,355 การตัง้ครรภท์ีไ่ดย้าเด ีย่ว · ตดิตามทุกไตรมาส ตอนคลอด และ 1 ปีหลังคลอด

อตัราความพกิารแตก่ าเนดิชนดิรุนแรง (MCM) จ าแนกตามยา จ านวนการตัง้ครรภ์

อัตราพ้ืนฐานในประชากรท่ัวไป ~2–3%

Valproate 10.3% n = 1,381

Phenobarbital 6.5% n = 294

Phenytoin 6.4% n = 125

Carbamazepine 5.5% n = 1,957

Topiramate 3.9% n = 152

Oxcarbazepine 3.0% n = 333

Lamotrigine 2.9% n = 2,514

Levetiracetam 2.8% n = 599

ไม่ใชแ่ค่เลอืกยาตวัไหน — ขนาดยาก็ส าคญั:  ความเสี่ยงเพ ิม่ตามขนาดยา ณ เวลาปฏสินธิ อย่างมนัียส าคัญใน valproate, carbamazepine, lamotrigine และ phenobarbital

Tomson T, Battino D, Bonizzoni E, et al; EURAP Study Group. Lancet Neurol. 2018;17(6):530–538.



Appraisal: EURAP ผา่น 4 ค าถาม
Data — Bias — Outcome — Applicability

DATA

แข็งแรง

Prospective registry มี protocol 

ชัดเจน ตดิตามถงึ 1 ปีหลังคลอด —
ส าคัญมาก เพราะความผดิปกตหิลาย
อย่างตรวจไม่พบตอนแรกเกดิ

BIAS

ตอ้งระวัง

ไม่มกีารสุม่ — คนที่ได ้valproate อาจ

เป็น generalized epilepsy ที่คุมยาก
ตัง้แต่ตน้ และศูนยท์ีเ่ขา้ร่วม registry ก็
เลอืกตัวเอง

OUTCOME

ดมีาก

ความพกิารแต่ก าเนิดชนดิรุนแรงเป็น

outcome ที่นยิามชัด วัดไดจ้ริง และ
เป็นสิง่ทีค่นไขแ้คร์ท ี่สดุ

APPLICABILITY

สูงที่สดุใน 4 งาน

ครอบคลุม 42 ประเทศรวมเอเชยี และ

ยาทัง้ 8 ตัวมใีชใ้นประเทศไทยครบทกุ
ตัว

อยา่ดูแคต่วัเลข % — ใหดู้ n ของแตล่ะตวัยาดว้ยเสมอ ไมใ่ช่ n รวมของท ัง้งาน

Lamotrigine n = 2,514

Phenytoin n = 125

3.9% ของ topiramate กับ 2.9% ของ lamotrigine ดูเป็นตัวเลขคนละ
ตัว — แต่ความแมน่ย าของมันคนละช ัน้กัน ตัวที่ n นอ้ย ชว่งความเช ือ่ม่ัน
จะกวา้งมาก



Clinical Pearl: หญงิวยัเจรญิพนัธุ ์
หนา้ต่างการตัดสนิใจปิดลง ก่อนทีค่นไขจ้ะรูต้วัว่าตัง้ครรภ์

กอ่นปฏสินธิ

หนา้ต่างตัดสนิใจ

ปฏสินธ ิ สปัดาห ์3–8

organogenesis

สปัดาห ์5–8

เพิ่งร ูว้่าตัง้ครรภ ์

อวยัวะส าคญัสรา้งเสร็จก่อนทีห่ลายคนจะรูต้วัว่าต ัง้ครรภ์

1
ตดัสนิใจก่อนปฏสินธ ิ

หญงิวัยเจรญิพันธุ์ทกุคนตอ้งคดิเรือ่งน้ีตัง้แต่วันแรกที่ส ั่งยา ไม่ใชร่อใหเ้ขามาบอกวา่จะมี
ลูก

2
ขนาดยาส าคญัพอๆ กบัชนดิยา

ถา้จ าเป็นตอ้งใชย้าที่มคีวามเสีย่ง ใหใ้ชข้นาดต ่าที่สุดทีย่ังคุมชักได ้

3
หา้มหยุดยาเองเด็ดขาด

convulsive seizure ระหว่างตัง้ครรภอั์นตรายทัง้แม่และลกู — ความเสี่ยงจากการหยุด
ยามักมากกว่าจากตัวยา

4
ถา้จะเปลีย่นยา ใหเ้สร็จก่อนต ัง้ครรภ ์

เปลี่ยนกลางคันไดค้วามเส่ียงจากทัง้ยาเดมิและยาใหม่ บวกความเสี่ยงชกัซ ้า

ตดัสนิใจก่อนปฏสินธิ ·  ใชข้นาดต า่สุดทีค่มุได้ ·  หา้มหยดุยาเอง



PERMIT Extension — Asian subanalysis
ยาตัวเดยีวกัน ในคนเอเชยีกับคนตะวันตก ตอบสนองต่างกนัไหม?

Post-hoc analysis ของขอ้มูล real-world ที่ pool จาก PERMIT + PROVE · ทัง้หมด 6,822 ราย · ประเมนิ retention, responder rate และ seizure freedom ที่ 3, 6, 12 เดอืน และ last visit

ประชากรทีน่ ามาเปรยีบเทยีบ — เฉพาะผูท้ ีท่ราบเช ือ้ชาติ (n = 2,392)

n = 730  (30.5%)

Asian คนเอเชยี

n = 1,662  (69.5%)

Non-Asian ไม่ใชค่นเอเชยี

ไดผ้ลท ัง้สองชนดิชกั

perampanel มปีระสทิธิผลทัง้ใน focal และ
generalised seizures ในทัง้สองกลุม่ประชากร

กลุม่เอเชยีลดชกัไดม้ากกวา่

seizure reduction ดกีว่าในกลุ่มเอเชยีเมื่อประเมนิที่
last visit — น่ีคอืหัวขอ้ขา่วของงานนี้

Tolerability ไมม่สีญัญาณใหม่

โปรไฟลผ์ลขา้งเคยีงสอดคลอ้งกบัทีท่ราบกันอยู่แลว้ ใน
ทัง้สองกลุม่

ขอ้มูลสนบัสนุนจากภูมภิาค — WRAPPER study (ฮอ่งกง, prospective, n = 70, drug-resistant epilepsy)

16 สัปดาห์ 12.9%

26 สัปดาห์ 20.7%

52 สัปดาห์ 25.6%

seizure freedom

median dose ที่ 16 สปัดาห์ = 2 mg (IQR 2–4 mg) — และแบบประเมนิ NPI-12 กับ ZBI ไม่พบ
อาการทางจติประสาทเพิม่ขึน้

Wu T, Kim DW, Alsaadi T, et al. J Neurol Sci. 2024;466:123173.  ·  Chan CY, et al. WRAPPER study. Epilepsia Open. 2024.



Appraisal: PERMIT Extension (Asian)
Data — Bias — Outcome — Applicability

DATA

ปานกลาง

Pooled data จากหลายประเทศ หลาย

protocol — heterogeneity สูง และ
ทราบเชือ้ชาติเพยีง 2,392 จาก 6,822
ราย

BIAS

หนักทีสุ่ดใน 4 งาน

Post-hoc subgroup ที่ไม่ไดอ้อกแบบ

มาแต่ตน้ และสองกลุม่ต่างกันชัดเจน
ตัง้แต่ baseline — อายุท ี่เร ิม่เป็น
ระยะเวลาของโรค จ านวน ASM ที่เคย
ใช ้ และความถี่ชัก

OUTCOME

ดี

วัด retention, responder rate และ

seizure freedom ครบ และประเมนิ
หลายจุดเวลา ไม่ใชจุ่ดเดียว

APPLICABILITY

ตอ้งระวัง

ค าว่า “Asian” กวา้งมาก และ 94.4% 

ของกลุม่เอเชียมาจากไมก่ีป่ระเทศ —
ไม่ไดแ้ทนคนไทยโดยตรง

n ใหญ่ ไมไ่ดแ้ปลวา่ design แข็งแรง

PERMIT Extension ทัง้หมด n = 6,822

ทราบเชือ้ชาติ (FAS) n = 2,392

ใชป้ระเมิน effectiveness จรงิ n = 838

ตัวเลข 6,822 ที่ฟังดใูหญ่มาก ย่อลงเหลอื 838 ราย ตอนเปรียบเทยีบ
ประสทิธผิลจริง (เอเชยี 515 / ไม่ใชเ่อเชีย 323) — และสองกลุม่ยงั
ต่างกันตัง้แต่ baseline

งานน้ีจงึเป็น hypothesis-generating ไม่ใชข่อ้สรุปที่เปลี่ยน practice 
ไดท้ันที

จ านวนประชากรย่อยจาก Wu T, Kim DW, Alsaadi T, et al. J Neurol Sci. 2024;466:123173.



Clinical Pearl: Perampanel ในคนไขไ้ทย
Start low, go slow — ขนาดยาในต ารา อาจไม่ใชข่นาดที่คนไขเ้ราตอ้งการ

2 mg

สปัดาห ์ 0 — ใหก้อ่นนอน

4 mg

สปัดาห ์ 2

6 mg

สปัดาห ์ 4

ประเมนิผล

หยุดไต่เม ื่อคมุชักได ้

ไตช่า้ลง = neuropsychiatric AE นอ้ยลง ซ ึง่เป็นเหตผุลหลกัทีค่นไขห้ยุดยาตวัน ี้

1
เริม่ 2 mg และไตช่า้กว่าฉลาก

ขนาดที่ไดผ้ลจรงิในคนเอเชยีอาจต ่ากว่าที่ RCT ตะวันตกก าหนด — WRAPPER พบ
median dose เพียง 2 mg

2
ใหก้อ่นนอนเสมอ

ลด somnolence และ dizziness ซึง่เป็นอาการทีพ่บบ่อยที่สุดในช่วงไต่ขนาดยา

3
เตอืนญาตเิรือ่งพฤตกิรรม

behavioral change เป็น AE ที่คนไขเ้องมักไม่รายงาน — ตอ้งถามญาตทิกุครัง้ที่นัด
ตดิตาม

4
บทเรยีนทีใ่หญ่กวา่ตวัยา

evidence จากประชากรตะวันตกอาจ over-estimate ขนาดยาที่คนไทยตอ้งการ —
ใชไ้ดก้ับยาหลายตัว ไม่ใชแ่ค่ perampanel

Start low  ·  Go slow  ·  ใหก้อ่นนอน ·  ถามญาตเิรือ่งพฤตกิรรมทกุคร ัง้



Swedish Nationwide ASM Trends
การเลอืกยาในชวีติจรงิ ถูกก าหนดโดยบรบิทของคนไข ้ ไม่ใชแ่ค่ชนดิของชกั
Population-based registry linkage — Swedish Patient Register + Swedish Prescribed Drug Register · ผูท้ ี่ไดร้ับวินจิฉัย epilepsy คร้ังแรกในโรงพยาบาลระหว่างปี 2010–2022 ทัง้ประเทศ (ทุกชว่งอายุ) · วเิคราะห์
การเร ิ่ม เปล ี่ยน และหยุดยาตัวแรกแบบ monotherapy

7%
หญงิวยัเจรญิพนัธุท์ ีย่งัเริม่ดว้ย valproate

ทัง้ที่ทุก guideline แนะน าใหเ้ป็นทางเลือกทา้ยๆ — น่ีคอื
gap ที่เห็นไดเ้ฉพาะเมื่อเก็บขอ้มูลระดับประเทศ

40.2%
levetiracetam เป็นยาตวัแรกในผูม้ี
psychiatric comorbidity

เป็นยาทีถู่กเลอืกมากทีสุ่ดในกลุม่น้ี — ทัง้ที่เป็นกลุ่มทีต่อ้ง
ระวังผลขา้งเคียงดา้นพฤตกิรรมมากที่สดุ

50.4%
lamotrigine เป็นยาตวัแรกในหญงิทีใ่ชย้า
คุมก าเนดิ

เลี่ยงปัญหา teratogenicity ได ้ แต่เปิดประเด็นใหม่เรื่อง
drug interaction กับฮอรโ์มนคุมก าเนิด

ความเส ีย่งท ีจ่ะหยุดยาตวัแรก — เทยีบกบักลุม่อา้งองิ (relative risk)

1.0 1.5 2.0 2.5 3.0

RR

ย ิง่ไปทางขวา = ย ิง่มีโอกาสหยุดยาตัวแรกสงู

เด็ก RR 1.72 – 3.07

Psychiatric comorbidity ทีเ่ริม่ดว้ย
carbamazepine RR 1.38

Bolin K, Patric B, Tomson T. Trends in Antiseizure Medication Initiation, Switch, or Termination in Patients With Newly Diagnosed Epilepsy: A Nationwide Study. Neurology. 2024;103(2):e209500.



Appraisal: Swedish Nationwide
Data — Bias — Outcome — Applicability

DATA

แข็งแรงทีสุ่ดใน 4 งาน

National registry ครอบคลุมทัง้ประเทศ
13 ปี แทบไม่มี selection bias และ
missing data ต ่า — แต่ไมม่ีความถี่ชัก
ไม่มี EEG ไม่มีMRI และไม่ทราบ
syndrome

BIAS

ปานกลาง

ไม่มี referral bias เพราะครอบคลุมทัง้
ประชากร แต่ confounding by 
indication ยังเต็ม และงานไดรั้บทนุจาก
UCB โดยผูเ้ขียนคนหน่ึงเป็นพนักงานและ
ผูถ้ือหุน้

OUTCOME

จุดอ่อนของงานนี้

วัด prescribing pattern และการหยุดยา
ไม่ใช่ clinical outcome — บอกไม่ได ้
เลยว่ายาตัวไหนคมุชักไดด้กีว่ากัน

APPLICABILITY

ตอ้งระวัง

สวเีดนมี universal healthcare ยาครบ
ทุกตัว ไม่มขีอ้จ ากัดบัญชยีาหลัก และ
วัฒนธรรมการส่ังยาตา่งจากไทยมาก

ค าถามชุดเดยีวกนั — แตค่ าตอบของแต่ละงานไมเ่หมอืนกนัเลย

DATA BIAS OUTCOME APPLIC.

Human Epilepsy Project

EURAP

PERMIT (Asian)

Swedish Nationwide

แข็งแรง ปานกลาง ตอ้งระวัง

งานที่ขอ้มูลแข็งแรงทีสุ่ด กลับตอบค าถามทางคลนิิกไดน้อ้ยทีสุ่ด — เพราะมันวัดพฤตกิรรมการสั่งยา
ไม่ไดวั้ดผลการรักษา

น่ีคอืเหตุผลที่ตอ้งถามครบทัง้ 4 ขอ้ทกุคร้ัง ไม่ใชดู่แค่วา่งานนัน้ n ใหญ่แค่ไหน

การใหค้ะแนนในตารางเป็นการประเมนิของผูบ้รรยาย เพือ่ใชเ้ปรียบเทยีบเชงิการสอนเท่าน้ัน



Clinical Pearl: บรบิทของคนไขก้ าหนดการส ัง่ยา
และ gap ระหว่าง guideline กับการสัง่จรงิ มองไม่เห็นถา้ไมเ่ก็บขอ้มูล

กอ่นส ัง่ ASM ทุกคร ัง้ อยา่ถามแค่วา่ชกัแบบไหน — ถามบรบิทของคนไขใ้หค้รบ 4 อยา่ง

1.  อายุ 2.  แผนการมบีุตร 3.  Psychiatric comorbidity
4.  ยาทีใ่ชร้ว่ม — ยาคุมก าเนดิ / 

antidepressant

1
เด็กและผูม้ี psychiatric comorbidity เสีย่งหยดุยาสูงกว่า

นัดติดตามถีขึ่น้ในชว่งแรก และถามเรือ่ง tolerability ทุกครัง้ ไม่ใชร่อใหเ้ขาหายไปจาก
คลนิิก

2
หญงิวยัเจรญิพนัธุ์— valproate ทา้ยๆ เสมอ

และตอ้งบันทกึการใหค้ าปรึกษาเรื่องความเสีย่งไวใ้นเวชระเบียนทกุครัง้

3
ระวงั interaction กบัยาคมุก าเนดิ

ฮอรโ์มนคุมก าเนิดชนดิรวมลดระดับ lamotrigine ไดม้าก — ตอ้งเฝ้าระวังทัง้ตอนเริ่ม
และตอนหยุดยาคมุ

4
Gap ระหวา่ง guideline กบัการส ัง่จรงิ มองไมเ่ห็นดว้ยตาเปลา่

ตอ้งอาศัยการเก็บขอ้มูลเท่าน้ันถึงจะรูว่้าหน่วยของเราเองส่ังยากันแบบไหน

แลว้ในประเทศไทยละ่ — เราส ัง่ยากนัแบบไหน?

ตอนนี้ยังไมม่ีใครตอบได ้



New case focal epilepsy 

"งานวิจัยทั้ง 4 ชิ้นวนัน้ี — ไม่มีชิ้น
ไหนรวมคนไข้แบบเธอ"



SECTION 4

Bridging to Thai Context & Take-Home



RWE ในประเทศไทย — โอกาสและอุปสรรค
เราไม่ไดข้าดวัตถุดบิ เราแค่ไมเ่คยแปรรูปมัน

สิง่ท ีเ่รามอียู่แลว้ ส ิง่ท ีย่งัขาด

EHR ในทุกโรงพยาบาลมหาวทิยาลัย ไม่มี standardized data field ส าหรับโรคลมชัก

ฐานขอ้มูลระดับประเทศ — บัตรทอง ประกันสังคม ขา้ราชการ ไม่มใีครเชื่อมขอ้มูลเหลา่นี้เพือ่ตอบค าถามเรือ่งลมชัก

ผูป่้วยจ านวนมาก และตดิตามต่อเนือ่งกันมาหลายสบิปี ขอ้มูลกระจัดกระจาย ไม่ไดถู้กเก็บอย่างเป็นระบบ

เครือขา่ย EST ที่ครอบคลุมทัง้ประเทศ ยังไม่มี national epilepsy registry

เรามวีตัถดุบิครบ — สิง่ท ีข่าดคอืการตกลงกนัว่าจะเก็บใหเ้หมอืนกนั



เร ิม่ไดพ้รุง่นี้— 4 ข ัน้ทีแ่พทยค์นเดยีวท าได้
ไม่ตอ้งรอ national registry และไม่ตอ้งรอผูบ้รหิาร

1

Standardize สิง่ทีบ่นัทกึอยู ่
แลว้

ตกลงกันในหน่วยว่า OPD card ตอ้งมี
ขอ้มลูครบ 5 อย่างเสมอ (ดูดา้นล่าง)

2

เก็บเป็น structured data 
ตัง้แตแ่รก

Google Form หรือ REDCap ที่ออกแบบ
ดี ดกีว่า free text ในระบบ HIS ที่ดงึ
ออกมาวเิคราะห์ไมไ่ด ้

3

ตัง้ค าถามท ีต่อบไดด้ว้ยขอ้มูล
ทีม่ ี

เช่น คนไขท้ ีเ่ปลีย่น generic แลว้ชกัเพิ่ม
มกีี่ % หรือ retention rate ของยาตัว
หนึง่ที่ 12 เดอืนเท่าไร

4

รวมเป็นเครอืขา่ยผ่าน EST

ศูนยเ์ดียว n = 100 อาจตพิีมพไ์ม่ได ้—
แต่ 10 ศูนย์ n = 1,000 คอื Thai RWE 
ชิน้แรกของประเทศ

5 ขอ้มลูที่ OPD card ของเราควรมเีสมอ — เร ิม่ไดต้ ัง้แตค่นไขร้ายแรกพรุง่น ีเ้ชา้

ชนดิของชกั
ตามนยิาม ILAE

ความถ ีช่กั
(คร ัง้ / เดอืน)

ASM + ขนาด
+ ชือ่ผูผ้ลติ

ผลขา้งเคยีง
ทีพ่บ

วนัที่ seizure-free
ล่าสดุ

เราไมไ่ดข้าดคนไข ้ ไมไ่ดข้าดขอ้มูล — เราขาดแคก่ารตกลงกนัว่าจะบนัทกึใหเ้หมอืนกนั



5 สิง่ท ีอ่ยากใหก้ลบัไปพรอ้มกนั
ถา้จ าไดแ้ค่สไลดเ์ดยีวจากวันนี้ ขอใหเ้ป็นสไลดน์ีก้ับสไลด์ 4 ค าถาม

1
RCT บอกวา่ยาท างานได้— RWE บอกวา่มนัท างานจรงิกบัคนไขข้องเรา

ทัง้สองอย่างจ าเป็นเท่ากัน ไม่ใชคู่่แขง่กัน

2
อา่น RWE ทุกคร ัง้ดว้ย 4 ค าถาม

Data — Bias — Outcome — Applicability

3
Retention rate คอื outcome ทีท่รงพลงัทีสุ่ดของ RWE

เพราะรวม efficacy, tolerability และ adherence ไวใ้นตัวเลขเดียว

4
Evidence จากประชากรตะวนัตก อาจไมใ่ช่ค าตอบส าหรบัคนไขไ้ทย

ทัง้เช ือ้ชาติ ขนาดยา generic และการเขา้ถึงยา ลว้นต่างกัน

5
เราเป็นผูผ้ลติ RWE ได้ ไมใ่ช่แคผู่อ่้าน

เร ิ่มจาก OPD card ของเราเองพรุ่งนีเ้ชา้



30 ปีที่ผา่นมา — สมาคมโรคลมชักแหง่ประเทศไทย ท าใหเ้ราอ่าน evidence ของโลกได ้

30 ปีขา้งหนา้

ผมอยากเห็นโลกอา่น evidence ของเรา

ขอบคณุครบั

Data Bias Outcome Applicability



Placebo Superiority ≠ Comparative Superiority
Two positive placebo-controlled trials do not rank two active drugs.

Trial A

Drug A Placebo

Positive

• Selected population

• Background ASMs

• Protocol follow-up

Trial B

Drug B Placebo

Positive

• Different population

• Different background ASMs

• Different outcomes

Drug A  ?  Drug B

NOT PROVEN

Need direct comparison
or credible indirect evidence

Translation rule

Do not compare cross-trial responder rates as if they were head-to-head evidence.

SLIDE 6



Non-Inferiority: No Margin, No Valid Claim
Judged against a prespecified boundary — not against zero or a p-value

Before saying “non-inferior”

Prespecified NI margin

Clinically justified loss

Confidence interval vs margin

Appropriate analysis sets

Credible active comparator

p-value alone is insufficient

How to read the CI

Better
No difference NI margin

Worse

A Supports NI
CI stays within the margin

B Inconclusive
CI crosses the margin

C ? No valid NI claim
No prespecified boundary

Translation rule:  No significant difference  ≠  Non-inferior
SLIDE 7 NI = non-inferiority; CI = confidence interval
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