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การศกึษาเชงิพรรณนาชนดิตดิตามไปข้างหน้าครัง้นี ้มวีตัถปุระสงค์เพือ่

ศึกษาปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ต่อการเปลี่ยนแปลงค่าไขมันคอเลสเตอรอลไล
โปโปรตีน-ความหนาแน่นต�่ำ ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่ได้รับยา 
Atorvastatin กลุ่มตัวอย่าง คือ ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่ขึ้นทะเบียน
รักษาในโรงพยาบาลควนขนุน จังหวัดพัทลุง ระหว่างวนัที ่1 มนีาคม 2562 
ถงึ 31 มนีาคม 2563 ได้รับยา Atorvastatin 40 mg จ�ำนวน 66 คน ติดตาม
การรักษาและผลการตรวจ LDL-C ณ ช่วง 3 และ 6 เดือน วิเคราะห์ข้อมูล
ด้วยสถิติเชิงพรรณนา Repeated measurement ANOVA และ General 
Estimating Equation (GEE) ผลการศกึษา พบว่า ผูป่้วยโรคหลอดเลือดหวัใจ
ตีบที่ได้รับยา Atorvastatin 40 mg มีค่า LDL-C ลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทาง
สถิติ (p-value <0.001) และปัจจัยการป่วยด้วยโรคไตวายเรื้อรัง (Mean 
Difference: 16.24, 95%CI: 7.38 ถึง 25.09) การได้รับยา Amlodipine 
(-12.31, -20.31 ถึง -4.31) และ Losartan (25.32, 6.14 ถงึ 44.50) HbA1C 
(5.05, 3.22 ถึง 6.88) ความเข้มข้นของเลือด (2.09, 1.04 ถึง 3.13) และค่า
ครีเอทินินสูง (10.77, 4.11 ถึง 17.43) มีความสัมพันธ์ต่อการเปลี่ยนแปลง
ค่า LDL-C อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ จากการศึกษา ผู้ป่วยโรคหลอดเลือด
หวัใจตบีทีม่ค่ีาไขมนัคอเลสเตอรอลไลโปโปรตนี-ความหนาแน่นต�ำ่ สงูผดิปกติ 
ควรได้รับยา เพ่ือลดโอกาสเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้ำ และเสียชีวิตจากโรค
หลอดเลือดหัวใจตีบ
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Abstract
The purpose of this prospective descriptive study was to investigate factors associated 

with changing the Low-Density Lipoprotein Cholesterol (LDL-C) among patients with ischemic 

heart disease receiving Atorvastatin. Sixty-six patients with ischemic heart disease who 

registered in treatment from March 1st, 2019 to March 31th, 2020 in Khunkhanun Hospital, 

Phatthalung Province, and receiving Atorvastatin were included in the study. Subjects were 

followed up and had a complete laboratory testing of LDL-C at baseline, 3 and 6 months. 

The data were analyzed using descriptive statistics, repeated-measures ANOVA and General 

Estimating Equation (GEE). The results revealed that factors; chronic kidney diseases (Mean 

difference = 16.24, 95%CI: 7.38 to 25.09); receiving Enalapril (-12.31, -20.31 to -4.31) and 

Losartan (25.32, 6.14 to 44.50; HbA1C (5.05, 3.22 to 6.88), hematocrit (2.09, 1.04 to 3.13) and 

creatinine (10.77, 4.11 to 17.43) were significantly associated with changing the LDL-C among 

patients with ischemic heart disease receiving Atorvastatin. It suggested that patients with 

ischemic heart disease who had high-level LDL-C need to be treated with Atovastatin in order 

to reduce the risk of relapses and mortality from ischemic heart disease.
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บทน�ำ
คว ามผิ ดปกติ ข อ ง ร ะดั บ ไข มั น ใน เ ลื อ ด 

(Dyslipidemia) เป็นปัจจัยเสี่ยงส�ำคัญของการเกิด

ภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง (Atherosclerosis) ภาวะ

ไขมันในเลือดผิดปกติมีหลายลักษณะ แต่ที่ส�ำคัญคือ 

ระดับไขมันคอเลสเตอรอลไลโปโปรตีน-ความหนา

แน่นต�่ำ (Low Density lipoprotein cholesterol; 

LDL–C) สูง ซึ่งเป็นสาเหตุของการเกิดโรคหัวใจและ

หลอดเลือด (Cardiovascular disease) หรืออาจ
เรียกรวมกันในกลุ ่ ม โรค Atherosclerot ic 

cardiovascular disease (ASCVD) ได้แก่ โรคหลอด

เลอืดหวัใจตบี (Ischemic heart disease) โรคหลอด
เลือดสมองตีบ (Ischemic stroke) โรคหลอดเลือด
แดงส่วนปลายตีบ (Peripheral arterial disease) 

โรคหลอดเลือดไตตีบ (Renal artery stenosis) 

โรคหลอดเลือดแดงใหญ ่ในช ่องท ้องโป ่งพอง 
(Abdominal aortic aneurysm) เป็นต้น โดยเฉพาะ
โรคหลอดเลอืดหวัใจตบี และโรคหลอดเลอืดสมองตบี

เป็นโรคที่มีอุบัติการณ์ของการเกิดโรคสูง และเป็น

สาเหตุการเสียชีวิตท่ีส�ำคัญของประชากรไทยและ

หลายประเทศทั่วโลก

ภูมภิาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้ พบว่า มจี�ำนวน

ประชากรป่วยเป็นโรคหัวใจและหลอดเลือดจ�ำนวน

มากและเพ่ิมขึ้นอย่างต่อเน่ือง(1) ในปี พ.ศ. 2554 

องค์การอนามยัโลกรายงานว่าประขากรในแถบเอเชยี

ตะวันออกเฉียงใต้ประมาณ 3.7 ล้านคน เสียชีวิต

เนือ่งจากโรคหวัใจและหลอดเลอืด ซึง่สาเหตุหลกัของ

การเสียชีวิตส่วนใหญ่เกิดจากโรคหลอดเลือดหัวใจ
และหลอดเลือดสมอง(2) ส�ำหรบัประเทศไทย กระทรวง

สาธารณสขุรายงานว่าในปี พ.ศ. 2548 ประชากรไทย
เสียชวีติจากโรคหลอดเลือดสมองและโรคหลอดเลือด

หัวใจเป็นอันดับหนึ่งและสอง ตามล�ำดับ(3) ซ่ึงภาวะ
คอเลสเตอรอลสูงในเลือด (Hypercholesterolemia) 

เป็นสาเหตหุลักของการเกิดโรค และการศึกษาในอดตี
เกีย่วกบัผลการรกัษาภาวะ hypercholesterolemia 

ของคนเอเชียใน 6 ประเทศ (REALITY-Asia) พบว่า
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สามารถควบคุมระดับไขมันในผู ้ป่วยหลอดเลือด
หัวใจตีบหรือผู ้ป่วยเบาหวานให้ได้ตามเป้าหมาย 
(NCEP-ATP III) ได้เพียง 38%(4) ต่อมามีการศึกษาใน
ประชากรไทย (CEPHESUS) เกี่ยวกับผลการรักษา
ภาวะ hypercholesterolemia ในคนไทยพบว่าสามารถ
ควบคมุภาวะ hypercholesterolemia ได้ตามเป้าหมาย 
(NCEP-ATP III) 52.7%(5)  ภาวะไขมันในเลือดชนิด 
LDL-C สูงเป็นปัจจัยเสี่ยงส�ำคัญของการเกิดภาวะ

หลอดเลอืดแดงแขง็ และน�ำไปสูก่ารเกดิโรคหวัใจและ

หลอดเลือด ดังนั้น การลดระดับไขมัน LDL-C ด้วยยา

ลดไขมนั สามารถลดอบุตักิารณ์การเกดิโรคหวัใจและ

หลอดเลือด และการเสียชีวิตได้(6) ยา Statin เป็นยา

ที่มีฤทธิ์ในการลดระดับไขมัน LDL-C ในเลือด ซึ่งช่วย

ในการป้องกันการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดทั้งใน

การป้องกันปฐมภูมิและทุติยภูมิ (Primary and 

secondary prevention) โดยการให้ยา Statin 

สามารถลดระดับ LDL-C ได้ทุกๆ 39 มิลลิกรัมต่อ

เดซลิติร (1 mmol/L) ลดการเกดิโรคหวัใจและหลอด

เลือดได้ถึงร้อยละ 21(7) นอกจากนี้ ลดการป่วยด้วย

โรคหลอดเลอืดสมองทกุชนดิได้ร้อยละ 20 และลดโรค

หลอดเลือดสมองตีบได้ร้อยละ 28(8) ตามแนวทางเวช

ปฏบิตักิารใช้ยารักษาภาวะไขมนัในเลอืดผดิปกต ิเพือ่

ป้องกันโรคหัวใจและหลอดเลือดทั้งในระดับปฐมภูมิ

และทุติยภูมิ ในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ 

โรคหลอดเลอืดสมองตบี โรคเบาหวาน โดยมเีป้าหมาย

การควบคมุระดบั LDL-C ในกรณทีีย่งัไม่เกดิโรคหวัใจ

และหลอดเลือด ในกลุ่มผู้ป่วยโรคเบาหวานไม่เกิน 

100 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร และผู้ป่วยโรคหลอดเลือด
หัวใจตบีไม่เกนิ 70 มลิลกิรมัต่อเดซลิติร ซ่ึงโรงพยาบาล
ควนขนนุเป็นโรงพยาบาลชมุชนขนาด 90 เตยีง มจี�ำนวน

ประชากรประมาณ 84,000 คน มอีายรุแพทย์โรคหวัใจ 

1 คน ในปีงบประมาณ 2562 โรงพยาบาลควนขนุน 
มีผู ้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาลดไขมันสามารถ
ควบคุมระดับไขมัน LDL-C น้อยกว่า 100 มิลลิกรัม

ต่อเดซิลิตร เพียงร้อยละ 36.6(9) จากปี 2560 และ 

2561 มผีูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมอง (Stroke) รายใหม่ 

ที่มีภาวะไขมันในเลือดผิดปกติคิดเป็นร้อยละ 29.16 
และ 27.92 ตามล�ำดับ และยังพบว่าเป็นผู ้ป่วย
กล้ามเนื้อหัวใจตาย (Myocardial infarction) ที่มี
ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติสูงถึงร ้อยละ 55.21 
และ 45.05 ตามล�ำดับ(10) จากข้อมูลดังกล่าวข้างต้น 
การควบคุมระดับ LDL–C จงึมคีวามส�ำคัญในกลุ่มผู้ป่วย
โรคหลอดเลือดหัวใจตีบอย่างยิ่ง เพื่อเป็นการป้องกัน
การเกดิโรคหลอดเลือดหัวใจตบีซ�ำ้ อันจะน�ำไปสูภ่าวะ

ทพุพลภาพหรอืการเสียชวีติ อย่างไรก็ตาม การควบคมุ

หรือการเปลี่ยนแปลงระดับ LDL-C ได้นั้นอาจจะขึ้น

อยูก่บัความแตกต่างของปัจจัยต่างๆ หลายปัจจยั และ

ยังไม่พบการศึกษาที่เกี่ยวข้องกับปัจจัยที่มีผลต่อการ

เปลี่ยนแปลงระดับ LDL-C ในพื้นที่อ�ำเภอควนขนุน 

จงัหวัดพทัลงุ ผลทีไ่ด้จากการศกึษาครัง้นี ้เพือ่น�ำไปใช้

เป็นแนวทางในการควบคุมระดบั LDL-C ซ่ึงจะสามารถ

ป้องกันการกลับเป็นซ�้ำของโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ 

และป้องกันการเสียชีวิตในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

หัวใจตีบ ในอ�ำเภอควนขนุน จังหวัดพัทลุง ต่อไป 

วัตถุประสงค์การวิจัย

เพื่อศึกษาป ัจจัยที่มีความสัมพันธ ์ต ่อการ

เปลี่ยนแปลงค่าไขมันคอเลสเตอรอลไลโปโปรตีน-

ความหนาแน่นต�่ำ (LDL-C) ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

หัวใจตีบที่ได้รับยา Atorvastatin

วิธีการวิจัย
การศึกษาครั้งน้ีเป็นการศึกษาชนิดย้อนหลัง 

(Retrospective cohort study) จากชดุข้อมลูทุตยิภมูิ 

(Secondary data) ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ 
ทีข่ึน้ทะเบยีนการรกัษาและบันทกึผลการรกัษาในฐาน

ข้อมูล Hos-Xp โรงพยาบาลควนขนุน จังหวัดพัทลุง 

ระหว่างวันที่ 1 มีนาคม พ.ศ. 2562 ถึง 31 มีนาคม 
พ.ศ. 2563

ประชากร คือ ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่

ข้ึนทะเบยีนรักษาในโรงพยาบาลควนขนนุ จงัหวดัพทัลุง 

ตัง้แต่วนัที ่1 มนีาคม 2562 ถงึวนัที ่31 มนีาคม 2563 
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จ�ำนวน 69 คนเลือกกลุ่มตัวอย่าง โดยมีเกณฑ์ในการ
คดัเลอืก (Inclusion criteria) คอื 1) ได้รบัการวนิจิฉยั
จากอายุรแพทย์โรคหัวใจว่าป่วยด้วยโรคหลอดเลือด
หวัใจตบี (Ischemic heart disease) ตามการจ�ำแนก
โรค ICD-10 : I259, I252, I251 และ I255 2) มีอายุ
ระหว่าง 35-70 ปี และ 3) ได้รบัการรกัษาการลดระดบั 
LDL-C ด้วยยา Atorvastatin ขนาด 40 mg ท�ำการ
คดักลุม่ตวัอย่างออกจากการศกึษา (Exclusion criteria) 

ในกรณีที่ผู้ป่วย 1) มีการใช้ยา Steroid ควบคู่กับการ

รกัษา 2) ขาดนัด (Lost to follow-up) 3) รบัประทานยา

ไม่เป็นไปตามแผนการรกัษา (Incompliance) 4) มผีล

ข้างเคยีงจากการใช้ยา Atorvastatin เช่น อาการปวด

เมื่อยกล้ามเนื้อ และ 5) แพทย์สั่งให้หยุดการใช้ยา 

Atorvastatin ได้กลุ ่มตัวอย่างท่ีใช้ในการศึกษา 

จ�ำนวน 66 คน

เครื่องมือที่ใช้ในการศึกษา แบ่งออกเป็น 4 ส่วน

ดังนี้ส่วนที่ 1คุณลักษณะทางประชากรประกอบด้วย 

เพศ อายุ ระดับการศึกษา สถานภาพสมรส อาชีพ 

สิทธิการรักษา ค่าดัชนีมวลกาย การดื่มสุรา และการ

สูบบุหรี่ ส่วนที่ 2 ข้อมูลทางสุขภาพประกอบด้วย

ประเภทการวนิจิฉยั การป่วยด้วยโรคเบาหวาน ระยะ

เวลาการเป็นโรคเบาหวาน การมีโรคร่วม ประกอบ

ด้วยโรคร่วมจากโรคความดันโลหิตสูง ระยะเวลาการ

เป็นโรคความดนัโลหติสงู โรคร่วมจากโรคไตวายเรือ้รงั 

และระยะเวลาการเป็นโรคไตวายเรื้อรัง ส่วนท่ี 3 

ข้อมลูทางห้องปฏบิตักิารประกอบด้วย FBS, HbA1C, 

Hct, BUN, Cr, GFR, LDL-C, HDL, Cholesterol 

และ Triglyceride ส่วนที่ 4 ข้อมูลการใช้ยาประกอบ
ด้วย Aspirin, Atenolol, Metformin, Enalapril, 

Metoprolol, Amlodipine, Losartan, Pioglitazone 

และ Glipizide 
จากการศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาจากข้อมูล

ทุติยภูมิ ในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ ท่ีข้ึน

ทะเบยีนการรักษาและบนัทกึผลการรกัษาในฐานข้อมลู 

Hos-Xp โรงพยาบาลควนขนนุ จงัหวดัพทัลงุ โดยการ
จัดท�ำคู่มือลงรหัสตามคู่มือ (Coding book) ในแบบ

ลงรหสั (Data dictionary) น�ำเข้าข้อมลูด้วยโปรแกรม 
My-SQL และ Data sheet ก่อนน�ำเข้าสู่กระบวนการ
วเิคราะห์ด้วยโปรแกรมทางสถติ ิตรวจสอบความถกูต้อง
และความสมบูรณ์ของข้อมูลก่อนการวิเคราะห์ข้อมูล 
ส�ำหรับข้อมูลคุณลักษณะทางประชากร และข้อมูล
ทางสขุภาพ และข้อมลูระดบั LDL-C วเิคราะห์โดยสถติิ
เชิงพรรณนา ได้แก่ จ�ำนวน ร้อยละ ค่าเฉลี่ย และ
ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน

วเิคราะห์ปัจจยัทีม่คีวามสัมพนัธ์ต่อการเปล่ียนแปลง

ค่าระดับ LDL-C ในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจ

ตบีทีไ่ด้รบัยา Atorvastatin ตวัแปรตาม คือ ค่าระดบั 

LDL-C เป็นตัวแปรในระดับ Interval scale และมี

การวดัซ�ำ้จ�ำนวน 3 ครัง้ ได้แก่ ณ ช่วงเริม่ต้นการรกัษา 

(Baseline) 3 และ 6 เดือน ของการรักษา ท�ำการ

วิเคราะห์เพื่อพิจารณาการเปล่ียนแปลงของค่าระดับ 

LDL-C ณ ช่วงเริม่ต้นการรกัษา ช่วงเวลา 3 เดอืน และ 

ช่วงเวลา 6 เดือนของการรักษาด้วยสถิติ Repeated 

measurement ANOVA ในส่วนการศึกษาปัจจัยที่มี

ความสัมพันธ์ต่อการเปล่ียนแปลง ท�ำการวิเคราะห์

ด้วยสถิติ General Estimating Equation (GEE) 

ท�ำการวิเคราะห์อย่างหยาบ (Bivariate analysis) 

เพื่อพิจารณาตัวแปรในการวิเคราะห์พหุตัวแปร 

(Multivariate analysis) ส�ำหรบัการคดัเลอืกตวัแปร

การศกึษาครัง้นีท้�ำการคดัเลอืกตวัแปรทีม่ค่ีา p-value 

ของ Wald’s test น้อยกว่าหรือเท่ากับ 0.25 น�ำเข้า

สมการ และน�ำออกจากสมการด้วยวธิกีาร Backward 

elimination น�ำเสนอด้วยค่าความแตกต่างของค่า

เฉลีย่ (Mean difference) และค่าความเชือ่มนัทีร้่อย
ละ 95 (95% confidence interval; 95%CI)

การศึกษาครั้งนี้ ท�ำการขออนุญาตใช้ข้อมูลจาก

ผูอ้�ำนวยการโรงพยาบาลควนขนนุ จงัหวดัพทัลุง และ
ผ่านการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ จาก
คณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 

ส�ำนักงานสาธารณสุขจังหวัดพัทลุง เลขที่ 1/2563 

ลงวันที่ 5 มิถุนายน พ.ศ. 2563
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ผลการศึกษา
จากการศึกษา พบว่า ผู ้ป่วยโรคหลอดเลือด

หัวใจตีบประมาณ 2 ใน 3 เป็นเพศชาย (69.70%) 
ประมาณครึ่งมีอายุมากกว่า 60 ปี (51.52%) มีอายุ
เฉลี่ย 59.41 (SD = 7.89) ปี มีคู่สมรส (54.55%) 
ประมาณ 1 ใน 3 จบการศึกษาระดับปริญญาตรี 
(37.88%) มีอาชีพเกษตรกร (39.39%) ประมาณ 2 
ใน 3 มีสิทธิการรักษาเบิกได้ (63.64%) ส่วนใหญ่มีค่า

ดชันมีวลกายน้อยกว่า 23 kg/m2 (75.76%) ประมาณ

เกือบครึ่งดื่มสุรา (48.48%) และสูบบุหรี่ (48.48%) 

เมื่อพิจารณาข้อมูลด้านสุขภาพ พบว่า 2 ใน 3 ได้รับ

การวนิจิฉยัหลกัด้วยโรคหลอดเลอืดหวัใจตบี (62.16%) 

ประมาณ 2 ใน 3 มีโรคร่วม (65.15%) จ�ำแนกเป็น

โรคเบาหวาน (37.88%) มีระยะเวลาป่วยเป็นโรคเบา

หวานเฉลี่ย 8.24 (SD = 6.29) ปี และโรคความดัน

โลหิตสูง (36.36%) มีระยะเวลาที่เป็นโรคความดัน

โลหิตสูงเฉลี่ย 10.67 (SD = 6.93) ปี และโรคไตวาย

เรือ้รงั (71.21%) มรีะยะเวลาป่วยเป็นโรคไตวายเรือ้รงั

เฉลี่ย 1.74 (SD = 1.09) ปี

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบได้รับยา Aspirin 
(100%) Enalapril (54.55%) Atenolol (30.30%) 
Metoprolol (30.30%) Metformin (19.70%) 
Glipizide (18.46%) Pioglitazone (16.67%) 
Amplodipine (13.64%) และ Losartan (4.55%) 
ตามล�ำดบั ผลการตรวจทางห้องปฏบิติัการ ณ ช่วงแรก
ของการรักษา 3 และ 6 เดือน

ส�ำหรบัการลดลงของ LDL-C ที ่≤70 mg/dl และ 

≤100 mg/dl มค่ีาเฉลีย่ ณ ช่วงแรกของการรกัษา ช่วง 

3 เดอืน และ 6 เดอืน เท่ากับ 131.04 ± 25.74, 96.79 

± 23.04 และ 81.96 ± 20.97 และพบว่าค่า LDL-C 

มีความแตกต่างระหว่างช่วงแรกของการรกัษา ช่วงเวลา 3 

และ 6 เดือน อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p-value 

<0.001) เพือ่พจิารณาตามแนวทางการรักษา ณ ช่วง

เวลาของการรักษา 3 และ 6 เดือน หลังการได้รับยา 

Atovastatin 40 มลิลิกรมั ในผูป่้วยโรคหลอดเลอืด

หวัใจตบี พบว่า ผูป่้วยร้อยละ 9.09 และ 40.91 มค่ีา 

LDL-C น้อยกว่า 70 มลิลกิรัมต่อเดซลิิตร และร้อยละ 

71.22 และ 81.82 มีค่า LDL-C น้อยกว่า 100 

มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร ดังแสดงในตารางที่ 1

ตารางท่ี 1 การลดลงของ LDL-C หลงัได้รบัยา Atorvastatin ของผูป่้วยโรคหลอดเลอืดหวัใจตีบทีม่ค่ีา (N = 66)

ค่าระดับ LDL-C
ช่วงเวลาของการติดตาม

Baseline 3 เดือน 6 เดือน

การลดลงของ LDL-C, N (%)

≤70 mg/dl - 6 (9.09) 47 (71.22)

≤100 mg/dl - 27 (40.91) 54 (81.82)

Mean ± SD* 131.04 ± 25.74 96.79 ±0.40 81.96 ± 0.32

* Repeated measurement ANOVA (p-value <0.001)

จากการวิเคราะห์อย่างหยาบปัจจัยท่ีมีความ

สัมพันธ์ต่อการเปลี่ยนแปลงค่า LDL-C ในกลุ่มผู้ป่วย

โรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่ได้รับยา Atorvastatin 

พบว่า ปัจจัยด้านคุณลักษณะทางประชากรประกอบ

ด้วยปัจจัยด้านเพศ อายุ สถานภาพสมรส ระดับ

การศึกษา อาชีพ สิทธิการรักษา ดัชนีมวลกาย 

การดืม่สรุาและการสบูบหุรี ่ไม่มคีวามสมัพนัธ์ต่อการ

เปลี่ยนแปลงของค่า LDL-C ในส่วนปัจจัยด้าน

สุขภาพพบว ่า  ป ัจจัยการมี โรคร ่ วม (Mean 

difference = 12.62, 95%CI: 4.22 ถึง 21.02) และ
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การป่วยด้วยโรคไตวายเรือ้รัง 13.23, 0.72 ถึง 25.74) 

มีความสัมพันธ ์ต ่อการเปลี่ยนแปลงค่า LDL-C 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ นอกจากน้ี การใช้ยา 

Metformin (-12.63, -22.90 ถึง -2.37) Enalapril 

(11.50, 1.81 ถึง 21.19) Amlodipine (-20.31, 

-28.42 ถึง -12.21) มีความสัมพันธ ์ต ่อการ

เปลี่ยนแปลงค่า LDL-C อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

อีกทั้งการวิเคราะห์ปัจจัยผลทางห้องปฏิบัติการ 

พบว่า ปัจจัย FBS (0.23, 0.04 ถึง 0.39) HbA1C 

(6.02, 3.81 ถงึ 8.23) และ Triglyceride (0.11, 0.02 

ถึง 0.19)  มีความสัมพันธ์ต่อการเปลี่ยนแปลงค่า 

LDL-C อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ

การวิเคราะห์พหุตัวแปรปัจจัยมีความสัมพันธ์

ต่อการเปล่ียนแปลงค่า LDL-C พบว่า การได้รับยา 

Amlodipine (-12.31, -20.31 ถงึ -4.31) มคีวามสมัพนัธ์

ต่อการลดลงของค่า LDL-C อย่างมนียัส�ำคัญทางสถติิ 

อย่างไรก็ตาม ปัจจัยการป่วยด้วยโรคไตวายเรื้อรัง 

(16.24, 7.38 ถึง 25.09) การได้รับยา Lorsatan 

(25.32, 6.14 ถึง 44.50) การมีค่าผลทางห้องปฏิบัติ

การ ณ ช่วงแรกของการรักษา ได้แก่ HbA1C (5.05, 

3.22 ถึง 6.88) Hematocrit (2.09, 1.04 ถึง 3.13) 

และ Creatinine สงู (10.77, 4.11 ถึง 17.44) มคีวาม

สัมพันธ์ต่อการเพิ่มขึ้นของค่า LDL-C อย่างมีนัย

ส�ำคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 2

ตารางที่ 2 การวิเคราะห์พหุตัวแปรปัจจัยที่มีผลต่อการเปล่ียนแปลงค่าไขมันคอเลสเตอรอลไลโปโปรตีน-

ความหนาแน่นต�่ำในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่ได้รับยา Atorvastatin (N = 66)

Factors
Crude Mean Diff. 

(95%CI)

Adjusted Mean Diff. 

(95%CI)
p-value

การป่วยด้วยโรคไตเรื้อรัง <0.001

ไม่ใช่ Ref. Ref.

ใช่ 13.23 (0.72 ถึง 25.74) 16.24 (7.38 ถึง 25.09)

การได้รับยา Amlodipine

ไม่ใช่ Ref. Ref.

ใช่ -20.31 (-28.42 ถึง -12.21) -12.31 (-20.31 ถึง -4.31) 0.003

การได้รับยา Lorsatan 0.010

ไม่ใช่ Ref. Ref.

ใช่ 20.42 (-10.11 ถึง 50.95) 25.32 (6.14 ถึง 44.50)

HbA1C at baseline (%) 6.02 (3.81 ถึง 8.23) 5.05 (3.22 ถึง 6.88) <0.001

Hematocrit at baseline (%) 1.43 (-0.17 ถึง 3.02) 2.09 (1.04 ถึง 3.13) <0.001

Creatinine 0.002

Normal (<20 mg/dl) Ref. Ref.

High (≥20 mg/dl) 10.98 (-0.08 ถึง 22.03) 10.77 (4.11 ถึง 17.44)

Mean Diff. = Mean difference, Ref. = Reference group, 95%CI = 95 Percent confidence interval
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อภิปรายผล
โดยสรปุ ผู้ป่วยโรคหลอดเลอืดหัวใจตบีทีไ่ด้รบัยา 

Atorvastatin 40 mg มีค่า LDL-C ในช่วงเวลา 3 เดอืน

และ 6 เดือนของการรักษาลดลงจากช่วงเริ่มต้นการ

รกัษาอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิและพบว่า การได้รบัยา 

Amlodipine เป็นปัจจยัทีม่คีวามสมัพนัธ์ต่อการลดลง

ของค่า LDL-C อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ และปัจจัย

การป่วยด้วยโรคไตวายเรือ้รงั การได้รบัยา Lorsartan 

การมีค่า HbA1C, Hematocrit และ Creatinine สูง

มีความสัมพันธ์ต่อการเพิ่มขึ้นของค่า LDL-C อย่างมี

นัยส�ำคัญทางสถิติ

จากการศึกษาพบว่า ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดหัวใจตบี

ที่ได้รับยา Atorvastatin 40 mg มีค่า LDL-C ในช่วง

เวลา 3 เดอืนและ 6 เดอืนของการรกัษาลดลงจากช่วง

เริม่ต้นการรักษาอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิทัง้นีเ้นือ่งจาก

ตัวยา Atorvastatin 40 mg เป็นกลุ่มยา Statin 

ประสทิธภิาพสงู (High-intensity statin) มฤีทธิย์บัยัง้

การท�ำงานของเอนไซม์ HMG-CoA Reductase ท่ี

ควบคุมกระบวนการผลิต Cholesterol ส่งผลให้

ระดับการผลิต Cholesterol และ Lipoprotein ที่

ตับลดลง(11) นอกจากนี้ จากการที่ Cholesterol 

ภายในเซลล์ลดลงส่งผลให้เกิดการกระตุ้น Sterol 

regulatory element-binding protein 2 (SREBP-2) 

ซึ่งเป็น Nuclear transcription factor ที่เป็นตัว

กระตุน้การผลติ LDL receptor (LDLR) และการปรบั

ตัวของเซลล์เพื่อไม่ให้ระดับ Cholesterol ต�่ำจนเกิน

ไป เมื่อ LDLR เพิ่มขึ้น ท�ำให้การน�ำ LDL มาก�ำจัดที่

ตับเพิ่มขึ้นส่งผลให้ระดับ LDL-C ในเลือดลดลง(12) 

อย่างไรก็ตาม ยา Statin แต่ละชนิดมีความสามารถ

ในการลดระดบั LDL-C แตกต่างกัน จากการวเิคราะห์

อภมิาน (Meta-analysis) พบว่า ยา Statin ประสทิธภิาพ

สูงสามารถลดระดบั LDL-C (1 mmol) และอัตราตาย

โดยรวม (10%) อกีทัง้สามารถลดอตัราการเกดิโรคหวัใจ

และหลอดเลอืด (Major vascular events) ได้มากกว่า

ยา Statin ประสทิธภิาพต�ำ่หรอืปานกลางถงึร้อยละ 15 

(95% CI: 11-18, p-valule <0.001)(13) การศึกษา

ครั้งนี้สอดคล้องกับการศึกษาในกลุ่มผู้ป่วย STEMI 

และ NSTEMI ที่ได้รับยา Atorvastatin พบว่า ค่า

มัธยฐานของค่า LDL-C ลดลงเหลือ 62 มก./ดล. เมื่อ

ติดตามผู้ป่วยระยะเวลา 2 ปี และสามารถลดผลลัพธ์

หลอดเลือดแดงรวมลง 16% (22.4% เทียบกับ 

23.6%, p-value = 0.005) ภายใน 30 วัน(14) 

จากการศึกษาพบว่า การป่วยด้วยโรคไตวาย

เร้ือรังมีความสัมพันธ์ต่อการเพิ่มขี้นของค่า LDL-C 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ผู ้ป่วยโรคไตวายเรื้อรัง

มั ก มี ภ า ว ะ ไข มั น ใ น เ ลื อ ด ผิ ด ป ก ติ  ทั้ ง ช นิ ด 

Hypertriglyceridemia, ระดับ HDL-C ต�่ำ และมี

อัตราส่วนของ Apolipoprotein (Apo) B/ApoAI 

และ LDL-C เพิ่มขึ้น(15) ซึ่งเกิดจากกลไกการก�ำจัด 

(Catabolism) Triglyceride-rich lipoproteins 

(TRL) ช้าลง และอตัราการผลิต (Production rate) TRL 

เพ่ิมขึน้ ผู้ป่วยโรคไตวายเรือ้รงัมกัมภีาวะดือ้ต่ออนิซูลิน

ท�ำให้เกิด Lipolysis ของเซลล์ไขมัน ซ่ึงตับจะน�ำ 

Free fatty acid ไปผลิต VLDL เพิ่มขึ้น อีกทั้งยังมี

การท�ำงานของเอนไซม์ Lipoprotein lipase (LPL) 

และ Hepatic lipase (HL) ลดลง ส่งผลให้อัตราการ

ก�ำจดัTRLช้าลง(16) การท�ำงานของเอนไซม์ Paraoxonase 

ของ HDL ซึง่ท�ำหน้าทีย่บัยัง้กระบวนการ Oxidation 

ของ LDL ลดลง ท�ำให้เกดิ Oxidized LDL ได้ง่ายขึน้(17) 

ด้วยกลไกข้างต้นจึงท�ำให้ผู้ป่วยโรคไตวายเรื้อรังมีค่า

ไขมนัผิดปกต ิ(Dyslipidemia) โดยเฉพาะค่า LDL-C สูง 

สอดคล้องกบัการศกึษาทีพ่บว่าผูป่้วยโรคไตวายเรือ้รงั

มีค่า HDL-C ลดลงและ LDL-C เพิ่มขึ้น(18) 

ส�ำหรับปัจจัยการได้รับยา Losartan ซึ่งพบว่ามี

ความสัมพันธ์ต่อการเพิ่มขี้นของค่า LDL-C อย่างมี

นัยส�ำคัญทางสถิตินั้น Lorsartan เป็นยาในกลุ่ม 

Angiotensin II Receptor Antagonists ที่ออกฤทธิ์

ยบัยัง้ฮอร์โมน Angiotensin II มผีลต่อการรกัษาภาวะ

ท่ีเกี่ยวข้องกับระบบการไหลเวียนของเลือด ท�ำให้

หลอดเลอืดขยายตวั และท�ำให้เลอืดหมนุเวยีนได้ดขีึน้ 
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ซ่ึงมกัใช้รักษาผูป่้วยความดนัโลหติสงู ช่วยลดความเสีย่ง

การเกิดเส้นเลือดในสมองแตกหรือตีบตันในผู้ป่วย

โรคหวัใจ หรือลดความเสียหายของไตในผูป่้วยเบาหวาน

ชนิดที่ 2 ที่มีภาวะความดันโลหิตสูงร่วมด้วย โดยจาก

การศึกษาการใช้ยากลุ่ม angiotensin receptor 

blocker (ARB) ในการรักษาความดันโลหิตสูงและ

ดูการเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันในเลือด พบว่า

สามารถท�ำให้ระดับไขมันในเลือดเปลี่ยนแปลงไปใน

ทางที่ดีขึ้น โดยยา losartan พบว่าสามารถลดระดับ 

LDL และ triglyceride ได้(19) เช่นเดียวกับการศึกษา

การใช้ยา losartan ในผูป่้วยโรคไตเรือ้รัง พบว่าสามารถ 

ลด proteinuria และลดระดับไขมัน LDL-C ได้ (20) 

อย่างไรก็ตามผลการศึกษาท่ีผ่านมาดังกล่าวไม่

สอดคล้องกับผลการศึกษาในครั้งนี้ ทั้งนี้อาจเนื่องมา

จากการศกึษาคร้ังนีม้กีลุม่ตวัอย่างทีไ่ด้รบัยา losartan 

เพยีง 3 คน ( 4.55%) เท่านัน้ จงึอาจท�ำให้ผลการศึกษา

ไม่สอดคล้องกับการศึกษาอื่นๆ

ค่า HbA1C ณ ช่วงแรกของการได้รับยามีความ

สมัพันธ์ต่อการเพ่ิมขีน้ของค่า LDL-C อย่างมนียัส�ำคญั

ทางสถติ ิจากการศกึษาผูป่้วยโรคหวัใจประมาณ 1 ใน 

3 (37.88%) มโีรคเบาหวานร่วมด้วย มรีะยะเวลาป่วย

เป็นโรคเบาหวานเฉลี่ย 8.24 ปี (SD= 6.29) และมีค่า 

HbA1C  ณ ช่วงแรกของการรกัษาเฉลีย่เท่ากบั 7.55% 

(SD = 1.98) ซึ่งสูงกว่าค่าเป้าหมาย แสดงให้เห็นได้

ว่าผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบไม่สามารถควบคุม

ระดับน�้ำตาลได้ ส่งผลต่อภาวะดื้ออินซูลิน (Insulin 

resistance)(11) ซึ่งท�ำให้เซลล์ไขมัน (adipocyte) มี

การสลาย free fatty acid เข้าสู่กระแสเลือดมากขึ้น 

ท�ำให้ตับผลิต Very-Low Density Lipoprotein 

(VLDL) มากขึ้น  ส่งผลให้การขนย้าย LDL ออกจาก

กระแสเลอืดได้น้อยกว่าปกติ(21) นอกจากนี ้การทีม่ภีาวะ 

Glycosylation ทีอ่ณขูอง LDL ท�ำให้ LDL เปลีย่นแปลง

และมีการขนย้ายผ่าน LDL receptor ลดลง(22) 

ภาวะดื้อต ่ออินซู ลินมีผลให ้อินซูลินสูงในเลือด 

(hyperinsulinemia) ซึ่งจะกระตุ้นเอนไซม์ hepatic 

lipase และ cholesterol ester transfer protein 

(CEPT) ให้ท�ำงานมากขึ้น เป็นผลให้ระดับ HDL ใน

เลือดต�่ำลง และ LDL ในเลือดสูงขึ้น(11) ซึ่งสอดคล้อง

กับการศึกษาที่ผ่านมาพบว่าผู้ป่วยเบาหวานชนิดที่ 2 

ที่มีระดับน�้ำตาลสะสม (HbA1C) สูง จะส่งผลต่อการ

มีระดับ LDL-C สูงด้วย(23)

ส� ำหรับตัวแปรค ่าความเข ้มข ้นของเ ลือด 

(Hematocrit) ในช่วงเวลาเริ่มต้นการรักษามีความ

สัมพนัธ์ต่อการเพ่ิมขึน้ของค่า LDL-C อย่างมนียัส�ำคัญ

ทางสถิตินั้น กลไกส�ำคัญของการเปลี่ยนแปลงค่า

ความเข้มข้นเลือดต่อการเปลี่ยนแปลงของ lipid 

profile โดยเฉพาะค่า total cholesterol และ LDL-C 

เชื่อว่าเป็นผลจาก reverse cholesterol transport 

ซึ่งเป็นกระบวนการน�ำ cholesterol จากเซลล์ไป

ก�ำจัดที่ตับ โดยการใช้ HDL ที่ผลิตจากตับและล�ำไส้ 

ท�ำหน้าทีร่บั cholesterol ส่วนเกนิกลบัจากเซลล์ต่างๆ 

จากน้ันจึงล�ำเลียงไปก�ำจัดที่ตับ(24) การศึกษาคร้ังน้ี

สอดคล้องกับการศึกษาที่พบว่าผู้ป่วยที่อดอาหารมา

ก่อนเจาะเลือด เม่ือผู้ป่วยเกิดภาวะ Dehydration 

ก็จะท�ำให้ค่าความเข้มข้นเลือดเพิ่มขึ้น ส่งผลให้ค่า 

LDL-C เพ่ิมสูงขึน้ด้วย (Mean = 10.5 95%CI = 2.25 

- 18.8)(25) และการศึกษาที่พบว่าค่า hematocrit 

ที่เพิ่มขึ้นมีความสัมพันธ์กับการเพิ่มขึ้นของค่า total 

cholesterol และ LDL-C อย่างมนียัส�ำคัญทางสถิติ(26)

ส�ำหรับตัวแปรค่าครีเอทินินมีความสัมพันธ์ต่อ

การเพิม่ขีน้ของค่า LDL-C อย่างมนียัส�ำคญัทางสถตินิัน้ 

ค่าครเีอทนินิมคีวามสัมพนัธ์กบัอตัราการกรองของไต 

(glomerular filtration rate) ค่าครีเอทินินที่สูงจะมี
ความสัมพันธ์กับผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง(13) ซึ่งการที่ผู้ป่วย
โรคไตวายเรือ้รงัมค่ีาครเีอทนินิสูง เนือ่งจากครเีอทนีนิมี

การก�ำจัดทางปัสสาวะโดยผ่านการกรองของไต เม่ือ
ประสทิธภิาพการท�ำงานของไตลดลงจงึส่งผลให้ครีเอทนินิ

ในเลอืดสงู นอกจากนีผู้ป่้วยโรคไตเรือ้รังทีม่ค่ีาครเีอทนินิ
สูงจะมีค่าไขมันในเลือดผิดปกติ (dyslipidemia) ได้ 

โดยเฉพาะ LDL-C สูงและ HDL-C ต�่ำ(14) ซึ่งจากการ
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ศึกษาครั้งนี้พบว่ากลุ่มตัวอย่าง ร้อยละ 28.79 มี
โรคไตเร้ือรังร่วมด้วย โดยระยะเวลาทีเ่ป็นโรคเฉล่ีย 1.74 ปี 
(SD= 1.09, Min=1, Max= 5) จึงมีค่าครีเอทินินที่สูง 
ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาท่ีพบว่าการเปลี่ยนแปลง
ของค่าครีเอทินินที่สูงข้ึนในผู้ป่วยโรคไตวายเร้ือรังจะ
ส่งผลให้ค่า LDL-C เพิ่มขึ้น(27) 

ในขณะทีก่ารได้รับยา Amlodipine มคีวามสัมพนัธ์
ต่อการลดลงของค่า LDL-C อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ 

Amlodipine เป็นยากลุ่ม calcium channel blocker 

(CCB) มีกลไกยับยั้งการไหลเข้าของแคลเซียมไอออน

สูก่ล้ามเนือ้หวัใจและกล้ามเนือ้เรียบของหลอดเลอืดหวัใจ 

ท�ำใหห้ลอดเลอืดเกดิการขยายตัว และยงัสามารถลด

แรงต้านของหลอดเลอืดและลดความดันโลหติ โดยท�ำให้

เกิดการขยายตัวของหลอดเลือดแดงที่ Peripherral 

artery(28) การให้ยา Amlodipine จึงเป็นการรักษา

เพือ่ลดระดบัความดนัโลหติให้ได้ตามเป้าหมายเพือ่ลด

อัตราการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด(29) โดยการ

ศึกษาเกี่ยวกับการใช้ยา amlodipine ในการรักษา

โรคความดนัโลหิตสงูต่อผลของการเปลีย่นแปลงระดบั

ไขมันในเลือดพบว่ายามีผลต่อการลดลงของระดับ

ไขมันในเลือด โดยเฉพาะ LDL-C(28) ซึ่งผลการศึกษา

ดังกล่าวนั้นสอดคล้องกับผลการศึกษาครั้งนี้ อย่างไร

กต็ามผลการศกึษาครัง้นีไ้ม่สอดคล้องกับหลายการศกึษา

ที่พบว่าการใช้ยากลุ่ม CCB ในการรักษาโรคความดัน

โลหิตสูงไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของระดับไขมัน

ในเลือด(30) และการศกึษาทีพ่บว่าการใช้ยา amlodipine 

ไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงระดับไขมันในเลือด(31) 

ทัง้นีอ้าจเนือ่งจากการศกึษาดงักล่าวศกึษาในผูท้ีม่โีรค
ความดันโลหิตสูงที่ไม่มีโรคร่วมอ่ืน แต่ในการศึกษา

ครั้งนี้ กลุ่มตัวอย่างประมาณ 2 ใน 3 มีโรคร่วม 

(65.15%) จ�ำแนกเป็นโรคเบาหวาน (37.88%) มรีะยะ
เวลาป่วยเป็นโรคเบาหวานเฉลีย่ 8.24 (SD = 6.29) ปี 
และโรคความดันโลหิตสูง (36.36%) มีระยะเวลาท่ี

เป็นโรคความดันโลหิตสูงเฉลี่ย 10.67 (SD = 6.93) ปี 

และโรคไตวายเรื้อรัง (71.21%) มีระยะเวลาป่วยเป็น
โรคไตวายเรื้อรังเฉลี่ย 1.74 (SD = 1.09) ปี

ข้อเสนอแนะ
จากผลการศึกษาปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ต่อการ

เปลี่ยนแปลงค่าไขมันคอเลสเตอรอลไลโปโปรตีน-
ความหนาแน่นต�่ำ ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบที่
ได้รับยา Atorvastatin พบว่าควรวางแผนการให้ยา 
Atovastatin ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดหัวในตีบที่มีค่า 
LDL-C สงูผดิปกต ิเพือ่ลดโอกาสเสีย่งต่อการกลบัเป็นซ�ำ้ 
และเสยีชวีติ และในการรกัษาควรค�ำนงึถงึปัจจยัด้าน

การป่วยเป็นโรคไตวายเรื้อรัง การได้รับยา Losartan 

และการมีค่า HbA1C ความเข้มข้นของเลือดและ

ครีเอทินินสูง เน่ืองจากปัจจัยดังกล่าวส่งผลต่อการ

มค่ีา LDL-C สงูขึน้ นอกจากนีก้ารศกึษาครัง้ต่อไปควร

ศึกษาในกลุ ่มผู ้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงต่อการเกิด

โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ เช่น ผู้ป่วยโรคเบาหวาน 

โรคหลอดเลือดสมองตบี โรคไตเรือ้รงั โรคหลอดเลือดแดง

ส่วนปลายตบี เพ่ือลดระดบั LDL-C ให้ได้ตามเป้าหมาย

ตามแนวทางเวชปฏิบัติการรักษาโรค ต่อไป
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