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บทคัดย่อ Abstract
โรคเบาหวานเกิิดจากความผิิดปกติิเก่ี่�ยวกัับกระ–

บวนการเมแทบอลิิซึึมในร่่างกายท่ี่�ส่่งผลให้้มีีระดัับน้ำำ��ตาล

ในเลืือดสููง โดยสาเหตุุหลัักของการเสีียชีีวิิตในผู้้�ป่่วยโรค

เบาหวานคืือโรคหลอดเลืือดหััวใจและโรคหลอดเลืือด

สมอง การควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดให้้อยู่่�ในเป้้าหมาย

จะมีีประโยชน์ช่่วยลดอุุบััติิการณ์์ของโรคหััวใจและหลอด– 

เลืือด นอกจากนี้้�ชนิิดของยาเบาหวานเองก็็มีีผลต่่อโรค

หััวใจและหลอดเลืือดที่่�แตกต่่างกััน ในปััจจุุบัันมีีผลการ

ศึึกษาทางคลิินิิกพบว่่า ยาเบาหวานชนิิดใหม่่บางชนิิดมีี

ส่่วนช่่วยลดอััตราการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือด รวม–

ถึึงลดอััตราการเสีียชีีวิตได้้ ซึ่่�งเป็็นผลมาจากการออกฤทธ์ิ์�

ที่่�หััวใจโดยตรงหรืือการช่่วยลดปััจจััยเสี่่�ยงอื่่�น ๆ  ของโรค 

หััวใจและหลอดเลืือด เช่่น น้ำำ��หนัักตััว ความดัันโลหิิต 

หรืือไขมัันในเลืือด เป็็นต้้น ดัังนั้้�นในผู้้�ป่่วยเบาหวานที่่�มีี

โรคหลอดเลืือดหััวใจและหลอดเลืือดสมองหรืือมีีความ

เสี่่�ยง ควรพิิจารณาเลืือกใช้้ยาลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือด

กลุ่่�มท่ี่�มีีข้อมููลว่าสามารถลดอััตราการเกิิดโรคหััวใจและ

หลอดเลืือดได้้

รับบทความ: 8 สิงหาคม 2566	 แก้ไข: 31 กรกฎาคม 2567	 ตอบรับ: 3 สิงหาคม 2567

Diabetes Mellitus is a metabolic disorder 

that causes hyperglycemia. It is well-known that 

the main cause of death in diabetics are cardio-

vascular and cerebrovascular disease. Maintai–

ning blood glucose levels within the target range 

is beneficial in reducing incidence of cardiovas-

cular disease. In addition, types of glucose-lo–

wering medications have different effects on 

cardiovascular disease. Recently, clinical trials 

revealed that some classes of new glucose-lo–

wering medications were able to reduce car-

diovascular events, including decreasing death 

rate. These resulted from direct action on heart 

or reducing other risk factors of cardiovascular 

disease, such as body weight, blood pressure, 

or blood lipids. Therefore, diabetic patients with 

cardiovascular or cerebrovascular disease or 

those in risk should take glucose-lowering medi-

cations that have evidence of reducing the inci-

dence of cardiovascular disease.
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โรคเบาหวาน (diabetes mellitus) เป็็นโรคเร้ื้�อ– 

รัังท่ี่�เกิิดจากความบกพร่่องของฮอร์์โมนอิินซููลิิน (insulin)  

ท่ี่�สร้้างข้ึ้�นจากตัับอ่่อน ส่่งผลให้้เกิิดความผิิดปกติิเก่ี่�ยวกับ 

กระบวนการเมแทบอลิิซึึม (metabolism) ของคาร์์โบ– 

ไฮเดรต ไขมััน โปรตีีน ในร่่างกาย จึึงทำำ�ให้้เกิิดภาวะท่ี่�มีี

ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดสููง โดยโรคเบาหวานจััดเป็็นโรคไม่่

ติิดต่่อท่ี่�พบบ่่อยท่ี่�สุุดในประเทศไทย และเป็็นปััญหาสา–

ธารณสุุขท่ี่�คุุกคามสุุขภาพคนไทยเพิ่่�มสููงข้ึ้�นทุุกปีี ข้้อมููล

จากกระทรวงสาธารณสุุขเมื่่�อปีี พ.ศ. 2561 พบว่่ามีีผู้้�ป่่วย

โรคเบาหวานในอััตรา 14,035 คน ต่่อประชากร 100,000 

คน และเสีียชีีวิต 21.87 คนต่่อประชากร 100,000 คน1 

และข้้อมููลจากสหพัันธ์์โรคเบาหวานนานาชาติิ (Interna-

tional Diabetes Federation; IDF) คาดการณ์์ความชุุก

ของโรคเบาหวานในประชากรทั่่�วโลกว่่าในปีี ค.ศ. 2019 

ประชากรทั่่�วโลกท่ี่�เป็็นโรคเบาหวานมีีจำำ�นวนประมาณ 

463 ล้้านคน คิิดเป็็นร้้อยละ 9.3 จะเพิ่่�มข้ึ้�นเป็็น 578 ล้้าน

คน คิิดเป็็นร้้อยละ 10.2 ในปีี ค.ศ. 2030 และเพิ่่�มข้ึ้�นเป็็น 

700 ล้้านคน คิิดเป็็นร้้อยละ 10.9 ในปีี ค.ศ. 20452

โรคเบาหวานแบ่่งเป็็น 4 ชนิิด ตามสาเหตุุของการเกิิด

โรค

1.	 โรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 1 (type 1 diabetes melli-

tus; T1DM)

2.	 โรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 (type 2 diabetes melli-

tus; T2DM)

3.	 โรคเบาหวานขณะตั้้�งครรภ์์ (gestational diabe-

tes mellitus; GDM)

4.	 โรคเบาหวานท่ี่�มีีสาเหตุุจำำ�เพาะ (specific types 

of diabetes due to other causes)

โรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 เป็็นชนิิดท่ี่�พบบ่่อยท่ี่�สุุดใน

คนไทย คิิดเป็็นประมาณร้้อยละ 95 ของผู้้�ป่่วยเบาหวาน

ทั้้�งหมด เป็็นผลจากการมีีภาวะด้ื้�อต่่ออิินซููลิิน (insulin  

resistance)3 ซึ่่�งโรคเบาหวานหากไม่่ได้้รับการดููแลรัักษา 

ท่ี่�ถููกต้้องอาจเกิิดภาวะแทรกซ้้อนในหลายระบบของ

ร่่างกาย ได้้แก่่ ตา ไต เท้้า หััวใจ หลอดเลืือด และสมอง 

ซึ่่�งโรคหลอดเลืือดหััวใจและโรคหลอดเลืือดสมองเป็็น

สาเหตุุหลัักของการเสีียชีีวิตในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวาน จาก

ข้้อมููลการศึึกษาของ Haffner SM และคณะพบว่่าผู้้�ป่่วย

เบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�ไม่่เคยมีีโรคหลอดเลืือดหััวใจมาก่่อน 

คำำ�สำำ�คัญ: ยาเบาหวาน; ยาลดระดัับน้ำำ��ตาล; โรคหัวใจ

และหลอดเลืือด; ยากระตุ้้�นตััวรับเพปไทด์ตััวเหมืือนกลูู–

คากอนชนิิดท่ี่� 1; ยายัับยั้้�งโซเดีียมกลููโคสโคทรานสปอร์์ต– 

เตอร์์ ชนิิดท่ี่� 2

Keyword: antidiabetic agent; glucose-lowering  

medications; cardiovascular disease; glucagon- 

like peptide 1 receptor agonist; sodium glucose 

cotransporter 2 inhibitor
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วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรมที่ผู้อ่านจะได้รับหลังจากการอ่านบทความ

1.	 สามารถบอกได้้ว่่ายาลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดชนิิดใดบ้้างท่ี่�มีีผลลดอััตราการเกิิดโรคหัวใจและหลอดเลืือด

2.	 สามารถนำำ�ความรู้้�ท่ี่�ได้้จากบทความนี้้�ไปประยุุกต์์ใช้้ในการดููแลผู้้�ป่่วยอย่่างเหมาะสม
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มีีโอกาสเส่ี่�ยงต่่อการเสีียชีีวิตจากโรคหัวใจและหลอด–

เลืือดใกล้้เคีียงกัับผู้้�ป่่วยท่ี่�เคยมีีประวััติิกล้้ามเน้ื้�อหััวใจขาด

เลืือด4 ดัังนั้้�นการควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดให้้ได้้ตามเป้้า– 

หมาย ถืือเป็็นสิ่่�งสำำ�คัญในการดููแลผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานเพื่่�อ

ป้้องกัันหรืือชะลอภาวะแทรกซ้้อนต่่าง ๆ โดยยาท่ี่�ใช้้รักษา

เบาหวานมีีหลายกลุ่่�มควรมีีการพิิจารณาให้้เหมาะสมกัับ

ผู้้�ป่่วยแต่่ละราย และควรคำำ�นึึงถึึงประสิิทธิภาพในการลด

ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือด กลไกการออกฤทธิ์์� ความเส่ี่�ยงในการ

เกิิดภาวะน้ำำ��ตาลในเลืือดต่ำำ�� ผลต่่อน้ำำ��หนัักตััว อาการไม่่พึึง

ประสงค์์อื่่�น วิิธีีการบริิหารยาและราคายาร่่วมด้้วย โดย

ประสิิทธิภาพและข้้อมููลของยาลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือด

กลุ่่�มต่่าง ๆ ตามคํําแนะนํําของแนวเวชปฏิิบััติิของสมาคม

โรคเบาหวานของสหรััฐอเมริิกา ในปีี ค.ศ. 2023 และ

สมาคมโรคเบาหวานของไทย แสดงในตารางท่ี่� 1 และ 23,5

ในการรัักษาเบาหวานแนะนำำ�ให้้เริ่่�มด้้วยยา met-

formin เป็็นตััวแรก เนื่่�องจากมีีประสิิทธิภาพในการลด

ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดได้้ดีี ราคาถููก ความเส่ี่�ยงน้้อยต่่อการ 

เกิิดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดต่ำำ�� ไม่่เปลี่�ยนแปลงน้ำำ��หนัักตััว3 

และเป็็นยาเบาหวานตััวแรกท่ี่�มีีข้้อมููลว่่าช่่วยลดการเกิิด

กล้้ามเน้ื้�อหััวใจขาดเลืือด (myocardial infarction) การ 

ตายจากโรคหลอดเลืือดหััวใจ (coronary death) และ

การตายจากทุุกสาเหตุุ (all-cause mortality)6 เมื่่�อได้้

รัับ metformin ในขนาดยาท่ี่�เหมาะสมแล้้วแต่่ผู้้�ป่่วยยััง

มีีระดัับน้ำำ��ตาลสะสม (HbA1C) มากกว่่าระดัับเป้้าหมาย 

ควรเริ่่�มใช้้ยาชนิิดท่ี่� 2 เพื่่�อควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือด

ให้้ใกล้้เคีียงค่่าปกติิมากท่ี่�สุุด3 แต่่มีีหลายการศึึกษาแสดง

ให้้เห็็นว่่าการควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดให้้ใกล้้เคีียง

ค่่าปกติิในผู้้�ป่่วยเบาหวานเป็็นระยะเวลานานหรืือมีีโรค

หััวใจและหลอดเลืือดแล้้วอาจจะก่่อให้้เกิิดผลเสีียต่่อผู้้�– 

ป่่วยมากกว่่า เช่่น การศึึกษาของ Diabetes Control and 

Complications Trial Research Group (DCCT) เปรีียบ–

เทีียบระหว่่างกลุ่่�มท่ี่�ควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลอย่่างเข้้มงวด  

(intensive therapy) (HbA1C น้้อยกว่่าร้้อยละ 6) กัับ

กลุ่่�มท่ี่�ได้้รับการรัักษาตามมาตรฐาน (standard thera–

py) ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 1 พบว่่าในกลุ่่�ม 

intensive therapy มีีค่า HbA1C เมื่่�อสิ้้�นสุุดการศึึกษา

อยู่่�ท่ี่�ร้้อยละ 7 ส่่วนในกลุ่่�ม standard therapy มีีค่่า 

HbA1C เมื่่�อสิ้้�นสุุดการศึึกษาอยู่่�ท่ี่�ร้้อยละ 9 และมีีการ

ลดลงของการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนของหลอดเลืือดขนาด

เล็็ก (microvascular complication) ได้้แก่่ โรคของเส้้น

ประสาท (neuropathy) โรคจอประสาทตา (retinopa-

thy) และ โรคไต (nephropathy) ลงได้้อย่่างมีีนัยสำำ�คัญ

ทางสถิิติิในกลุ่่�ม intensive therapy และเมื่่�อติิดตามใน

ระยะยาวพบว่่า ผลดัังกล่่าวยัังคงอยู่่�แม้้ว่่าระดัับน้ำำ��ตาลใน 

ตารางท่ี่� 1 ประสิิทธิภาพในการลด HbA1C ของยาลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดแต่่ละชนิิด3,5

ชนิิดของยารัักษา ประสิิทธิิภาพในการลด HbA1C (ร้้อยละ)

Insulin 1.5-3.5 หรืือ มากกว่่า

Metformin 1-2

Sulfonylurea 1-2

Thiazolidinedione 0.5-1.4

DPP-4 inhibitor 0.8

SGLT-2 inhibitor 0.8

GLP-1 analog หรืือ GLP-1 receptor agonist 1-1.5
DPP = dipeptidyl peptidase;  GLP = glucagon-like peptide;  SGLT-2 = sodium-glucose co-transporter-2



Effects of GLP-1 Receptor Agonist and SGLT-2 Inhibitors on 
Cardiovascular System in Type 2 Diabetes Mellitus

Thai Journal of Hospital Pharmacy
Vol 34 No 2 May - Aug 2024:229-243

Khumsawang T

บท
คว

าม
ปร

ิทัศ
น์ 

(R
ev

ie
w

 A
rt

ic
le

)

 232 

ตา
รา

งที่
� 2

 คุุ
ณ

สม
บัติ

ขอ
งย

าล
ดร

ะดั
บน้ำ

ำ��ต
าล

แต่
ละ

ชนิ
ดแ

ละ
ปัจ

จัย
ที่�คว

ร
พิจ

าร
ณ

าข
อง

ผู้้�ป่
วย

เกี่
�ยวกั

บ
กา

รเ
ลืือ

กย
าใ

นก
าร

รัก
ษา

ผู้้�ป่
วย

เบ
าห

วา
นช

นิด
ที่� 

25

กลุ่
�มย

า
ปร

ะสิ
ทธิ

ภา
พ

ภา
วะ

น้ำำ��ต
า

ลใ
น

เลื
อด

ต่ำำ��

กา
รเ

ปลี่
�ยน

แป
ลง

ขอ
งน้ำ

ำ��หนั
ก

ตัว

ผล
ต่อ

หัว
ใจ

แล
ะห

ลอ
ดเ

ลือ
ด

รููป
แบ

บก
าร

บริ
หา

รย
า

รา
คา

ข้้อ
คว

รพิ
จา

รณ
า

M
AC

E
HF

M
et

fo
rm

in
สูง

ไม่
พบ

ไม่
เปลี่

�ย
นแ

ปล
ง/

ลด
ลง

อา
จจ

ะมีี


ปร
ะโ

ยช
น์

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ก็ไ

ม่ไ
ด้้เ

พิ่่�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ใน
กา

ร

เกิ
ด 

HF

รับ
ปร

ะท
าน

ถูก
- เ

กิด
 G

I s
id

e 
ef

fe
ct

s 
(ท้้

อง
เสีี

ย,
 คลื่่

�น
ไส้้

)

- ข
าด

วิต
ามิ

นบีี
 1

2

- ห้้
าม

ใช้้
ใน

ผู้้�ที่
�มีี 

GF
R 

<3
0 

m
L/

m
in

/1
.7

3m
2

SG
LT

2 
in

hi
bi

–

to
r

ปา
นก

ลา
ง-

สูง
ไม่

พบ
ลด

ลง
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์ข

อง
 

ca
na

gl
ifl

oz
in

, 

em
pa

gl
ifl

oz
in

พบ
ปร

ะโ
ยช

น์

ขอ
งย

า 
ca

na
-

gl
ifl

oz
in

, 

da
pa

gl
ifl

oz
in

, 

em
pa

gl
ifl

oz
in

, 

er
tu

gl
ifl

oz
in

รับ
ปร

ะท
าน

แพ
ง

- เ
พิ่่�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ต่อ
กา

รติ
ดเ

ชื้�อ
ใน

ระ
บบ

สืืบ
พัน

ธุ์์�

- เ
พิ่่�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ต่อ
กา

รเ
กิด

 D
KA

 โด
ยที่

�ระ
ดับ

น้ำำ��ต
า

ลใ
น

เลืื
อด

ไม่
สูง

 คว
ร

ใช้้ด้้ว


ยคว
า

มร
ะมั

ดร
ะวั

งห
รืือ

คว
รห

ยุุด
ยา

ใน
บา

งก
รณีี

ที่�อ
าจ

เพิ่่
�มคว

า
มเ

สี่�ย
งต่

อก
าร

ขา
ดน้ำ

ำ��ห
รืือ

กา
ร

เกิ
ด 

DK
A 

เช่
น 

กา
รผ่

าตั
ด 

(คว
ร

หยุุ
ดย

า3
-4

 วั
น)

 ก
าร

เจ็
บ

ป่ว
ยเ

ฉีย
บพ

ลัน
 ดื่่

�มน้ำ
ำ��ห

รืือ
รับ

ปร
ะท

าน
อา

หา
รไ

ม่ไ
ด้้

- คว
า

มส
าม

าร
ถใ

นก
าร

ลด
ระ

ดับ
น้ำำ��ต

า
ลล

ดล
งเ

มื่่�อ
 e

GF
R 

ต่ำำ��
ลง

GL
P-

1R
A

สูง
-สู

งม
าก

ไม่
พบ

ลด
ลง

พบ
ปร

ะโ
ยช

น์ข
อง

 

du
la

gl
ut

id
e,

 

lir
ag

lu
tid

e,
 

se
m

ag
lu

tid
e 

(S
Q

)

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

 

ex
en

at
id

e,
 

lix
ise

na
tid

e

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ใน
กา

ร

เกิ
ด 

HF

ฉีด
ใต้้ผิ

ว
หนั

ง
แพ

ง
- เ

พิ่่�ม
คว

าม
เสี่

�ยง
ใน

กา
รเ

กิด
มะ

เร็
งไ

ทร
อย

ด์ช
นิด

 C
-c

el
l 

ใน
สัตว์

ท
ดล

อง
 (l

ira
gl

ut
id

e,
 d

ul
ag

lu
tid

e,
 e

xe
na

tid
e 

ex
te

nd
ed

 re
le

as
e,

 s
em

ag
lu

tid
e)

- เ
กิด

 G
I s

id
e 

ef
fe

ct
s 

(คลื่่
�น

ไส้้
, อ

าเ
จีีย

น,
 ท้้

อง
เสีี

ย)

- มีี
รา

ยง
าน

พบ
ว่า

ทำำ�
ให้้

ตับ
อ่อ

นอั
กเ

สบ
 ห

าก
พบ

ให้้
หยุุ

ดย
า

- ต
รว

จถุุ
งน้ำ

ำ��ดีี
 ห

าก
สง

สัย
ว่า

มีีนิ่่
�วใ

นถุุ
งน้ำ

ำ��ดีี
 ห

รืือ
 ถุุ

งน้ำ
ำ��ดีี



อัก
เส

บ

- ไ
ม่ต้้

อง
ปรั

บข
นา

ดย
าต

าม
กา

รทำ
ำ�ง

าน
ขอ

งไ
ต 

(d
ul

ag
lu

-

tid
e,

 li
ra

gl
ut

id
e,

 s
em

ag
lu

tid
e)

- ติ
ดต

าม
กา

รทำ
ำ�ง

าน
ขอ

งไ
ตห

ลัง
เริ่่

�มห
รืือ

ปรั
บข

นา
ดย

าใ
น 

ผู้้�ป่
วย

โร
คไ

ตที่
�เค

ยมีีปั
ญ

หา
 G

I รุุ
นแ

รง



วารสารเภสัชกรรมโรงพยาบาล
ปีที่ 34 ฉบับที่ 2 พ.ค. - ส.ค. 2567:229-243

ผลต่่อระบบหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยเบาหวานชนิิดที่่� 2 ของยาลดระดัับ

น้ำำ��ตาลในเลืือดกลุ่่�ม GLP-1 Receptor Agonist และ SGLT-2 Inhibitors

ธนาพร คุ้มสว่าง

บทความปริทัศน์ (Review
 Article)

 233 

กลุ่
�มย

า
ปร

ะสิ
ทธิ

ภา
พ

ภา
วะ

น้ำำ��ต
า

ลใ
น

เลื
อด

ต่ำำ��

กา
รเ

ปลี่
�ยน

แป
ลง

ขอ
งน้ำ

ำ��หนั
ก

ตัว

ผล
ต่อ

หัว
ใจ

แล
ะห

ลอ
ดเ

ลือ
ด

รููป
แบ

บก
าร

บริ
หา

รย
า

รา
คา

ข้้อ
คว

รพิ
จา

รณ
า

M
AC

E
HF

GI
P 

an
d 

 

GL
P-

1R
A

สูง
มา

ก
ไม่

พบ
ลด

ลง
มา

ก
อยู่่�

ระ
หว่

าง
กา

ร

ศึึก
ษา

อยู่่�
ระ

หว่
าง

กา
ร

ศึึก
ษา

ฉีด
ใต้้ผิ

ว
หนั

ง 
แพ

ง
- เ

พิ่่�ม
คว

าม
เสี่

�ยง
ใน

กา
รเ

กิด
 m

ed
ul

la
ry

 th
yr

oi
d 

ca
r-

cin
om

a 
ใน

สัตว์
ท

ดล
อง

 (l
ira

gl
ut

id
e,

 d
ul

ag
lu

tid
e,

 

ex
en

at
id

e 
ex

te
nd

ed
 re

le
as

e,
 s

em
ag

lu
tid

e)

- เ
กิด

 G
I s

id
e 

ef
fe

ct
 (คลื่่

�น
ไส้้

, อ
าเ

จีีย
น,

 ท้้
อง

เสีี
ย)

- มีี
รา

ยง
าน

ว่า
ทำำ�

ให้้
ตับ

อ่อ
นอั

กเ
สบ

 ห
าก

พบ
ให้้

หยุุ
ดย

า

- ต
รว

จถุุ
งน้ำ

ำ��ดีี
 ห

าก
สง

สัย
ว่า

มีีนิ่่
�วใ

นถุุ
งน้ำ

ำ��ดีี
 ห

รืือ
 ถุุ

งน้ำ
ำ��ดีี



อัก
เส

บ

- ไ
ม่ต้้

อง
ปรั

บข
นา

ดย
าต

าม
กา

รทำ
ำ�ง

าน
ขอ

งไ
ต

- ติ
ดต

าม
กา

รทำ
ำ�ง

าน
ขอ

งไ
ตห

ลัง
เริ่่

�มห
รืือ

ปรั
บข

นา
ดย

าใ
น 

ผู้้�ป่
วย

โร
คไ

ตที่
�เค

ยมีีปั
ญ

หา
 G

I รุุ
นแ

รง

DP
P-

4 
in

hi
bi

–

to
rs

ปา
นก

ลา
ง

ไม่
พบ

ไม่
เปลี่

�ย
นแ

ปล
ง

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

เพิ่่
�มคว

า
มเ

สี่�ย
งใ

น

กา
รเ

กิด
 H

F 
ขอ

ง 

sa
xa

gl
ip

tin

รับ
ปร

ะท
าน

แพ
ง

- อ
าจ

เกิ
ดภ

าว
ะ 

pa
nc

re
at

iti
s

- อ
าจ

ทำำ�
ให้้มีี

อ
าก

าร
ปว

ดข้้
อ

- ปรั
บ

ขน
าด

ยา
ตา

มก
าร

ทำำ�
งา

นข
อง

ไต
 (s

ita
gl

ip
tin

, 

sa
xa

gl
ip

tin
, a

lo
gl

ip
tin

)

- ไ
ม่จำ

ำ�เ
ป็น

ต้้อ
งปรั

บ
ขน

าด
ยา

ตา
มก

าร
ทำำ�

งา
นข

อง
ไต

 

(li
na

gl
ip

tin
)

Th
ia

zo
lid

in
e-

di
on

es

สูง
ไม่

พบ
เพิ่่

�มขึ้
�น

อา
จจ

ะมีี


ปร
ะโ

ยช
น์ใ

น 

pi
og

lit
az

on
e

เพิ่่
�มคว

า
มเ

สี่�ย
ง

กา
รเ

กิด
 H

F

รับ
ปร

ะท
าน

 
ถูก

- ภ
าว

ะบ
วม

น้ำำ��

- เ
สี่�ย

งต่
อก

าร
เกิ

ดก
ระ

ดูก
หัก

- มีี
รา

ยง
าน

กา
รเ

กิด
 b

la
dd

er
 c

an
ce

r

- ไ
ม่จำ

ำ�เ
ป็น

ต้้อ
งปรั

บ
ขน

าด
ยา

ตา
มก

าร
ทำำ�

งา
นข

อง
ไต

- ไ
ม่แ

นะ
นำำ�

กา
รใ

ช้้ใ
นผู้้

�ที่�มีี
ภา

วะ
บว

มน้ำ
ำ��

ตา
รา

งที่
� 2

 คุุ
ณ

สม
บัติ

ขอ
งย

าล
ดร

ะดั
บน้ำ

ำ��ต
าล

แต่
ละ

ชนิ
ดแ

ละ
ปัจ

จัย
ที่�คว

ร
พิจ

าร
ณ

าข
อง

ผู้้�ป่
วย

เกี่
�ยวกั

บ
กา

รเ
ลืือ

กย
าใ

นก
าร

รัก
ษา

ผู้้�ป่
วย

เบ
าห

วา
นช

นิด
ที่� 

25  (ต่
อ)



Effects of GLP-1 Receptor Agonist and SGLT-2 Inhibitors on 
Cardiovascular System in Type 2 Diabetes Mellitus

Thai Journal of Hospital Pharmacy
Vol 34 No 2 May - Aug 2024:229-243

Khumsawang T

บท
คว

าม
ปร

ิทัศ
น์ 

(R
ev

ie
w

 A
rt

ic
le

)

 234 

กลุ่
�มย

า
ปร

ะสิ
ทธิ

ภา
พ

ภา
วะ

น้ำำ��ต
า

ลใ
น

เลื
อด

ต่ำำ��

กา
รเ

ปลี่
�ยน

แป
ลง

ขอ
งน้ำ

ำ��หนั
ก

ตัว

ผล
ต่อ

หัว
ใจ

แล
ะห

ลอ
ดเ

ลือ
ด

รููป
แบ

บก
าร

บริ
หา

รย
า

รา
คา

ข้้อ
คว

รพิ
จา

รณ
า

M
AC

E
HF

Su
lfo

ny
lu

re
as

 

(se
co

nd
  

ge
ne

ra
tio

n)

สูง
พบ

เพิ่่
�มขึ้

�น
ไม่

พบ
ปร

ะโ
ยช

น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

กา
ร

เกิ
ด 

HF

รับ
ปร

ะท
าน

 
ถูก

- g
lib

en
cl

am
id

e 
ไม่

แน
ะนำ

ำ�ใ
ห้้ใ

ช้้ใ
นผู้้

�ป่ว
ยโ

รค
ไต

- g
lip

izi
de

 แ
ละ

 g
lim

ep
iri

de
 พิ

จา
รณ

าเ
ริ่่�ม

ใช้้
ใน

ขน
าด

ต่ำำ��
 ๆ

 เพื่่
�อห

ลีีก
เลี่

�ยง
 h

yp
og

ly
ce

m
ia

- U
.S

. F
DA

 เตืื
อน

ว่า
พบ

คว
าม

เสี่
�ยง

เพิ่่
�มขึ้

�นจ
าก

กา
รเ

สีีย

ชีีวิ
ตจ

าก
 C

V 
ใน

ผู้้�สู
งอ

ายุุ
ที่�ใ

ช้้ 
to

lb
ut

am
id

e

- g
lim

ep
iri

de
 มีีคว


าม

ปล
อด

ภัย
จา

ก 
CV

 ม
าก

กว่
า

In
su

lin
สูง

-สู
งม

าก
พบ

เพิ่่
�มขึ้

�น
ไม่

พบ
ปร

ะโ
ยช

น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

ไม่
พบ

ปร
ะโ

ยช
น์

แต่
ไม่

ได้้
เพิ่่

�ม

คว
าม

เสี่
�ยง

กา
ร

เกิ
ด 

HF

ฉีด
ใต้้ผิ

ว
หนั

ง
HI

: ถู
ก

IA
: 

แพ
ง

- อ
าจ

ทำำ�
ให้้

เจ็
บบ

ริเ
วณ

ที่�ฉี
ดย

า

- มีีคว


าม
เสี่

�ยง
สูง

ใน
กา

รเ
กิด

ภา
วะ

น้ำำ��ต
า

ลใ
นเ

ลืือ
ดต่ำ

ำ��

- ไ
ม่จำ

ำ�เ
ป็น

ต้้อ
งปรั

บ
ขน

าด
ยา

ตา
มก

าร
ทำำ�

งา
นข

อง
ไต

CV
 =

 c
ar

di
ov

as
cu

la
r; 

DK
A 

= 
di

ab
et

ic 
ke

to
ac

id
os

is;
 D

KD
 =

 d
ia

be
tic

 k
id

ne
y 

di
se

as
e;

 D
PP

 4
 =

 d
ip

ep
tid

yl
 p

ep
tid

as
e 

4;
 e

GF
R 

= 
es

tim
at

ed
 g

lo
m

er
ul

ar
 fi

ltr
at

io
n 

ra
te

;  

FD
A 

= 
Fo

od
 a

nd
 D

ru
g 

Ad
m

in
ist

ra
tio

n;
 G

I =
 g

as
tro

in
te

st
in

al
; G

IP
 =

 g
as

tri
c 

in
hi

bi
to

ry
 p

ol
yp

ep
tid

e;
 G

LP
-1

RA
 =

 g
lu

ca
go

n-
lik

e 
pe

pt
id

e 
1 

re
ce

pt
or

 a
go

ni
st

;  

HF
 =

 h
ea

rt 
fa

ilu
re

; M
AC

E 
= 

m
aj

or
 a

dv
er

se
 c

ar
di

ov
as

cu
la

r e
ve

nt
s; 

SG
LT

2 
= 

so
di

um
–g

lu
co

se
 c

ot
ra

ns
po

rte
r 2

; S
Q

 =
 s

ub
cu

ta
ne

ou
s

HI
 =

 h
um

an
 in

su
lin

;  
IA

 =
 in

su
lin

 a
na

lo
gs

ตา
รา

งที่
� 2

 คุุ
ณ

สม
บัติ

ขอ
งย

าล
ดร

ะดั
บน้ำ

ำ��ต
าล

แต่
ละ

ชนิ
ดแ

ละ
ปัจ

จัย
ที่�คว

ร
พิจ

าร
ณ

าข
อง

ผู้้�ป่
วย

เกี่
�ยวกั

บ
กา

รเ
ลืือ

กย
าใ

นก
าร

รัก
ษา

ผู้้�ป่
วย

เบ
าห

วา
นช

นิด
ที่� 

25  (ต่
อ)



วารสารเภสัชกรรมโรงพยาบาล
ปีที่ 34 ฉบับที่ 2 พ.ค. - ส.ค. 2567:229-243

ผลต่่อระบบหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยเบาหวานชนิิดที่่� 2 ของยาลดระดัับ

น้ำำ��ตาลในเลืือดกลุ่่�ม GLP-1 Receptor Agonist และ SGLT-2 Inhibitors
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เลืือดของผู้้�ป่่วยจะสููงข้ึ้�น อย่่างไรก็็ตามในผู้้�ป่่วยกลุ่่�ม in–

tensive therapy อาจเพิ่่�มความเส่ี่�ยงในการเกิิดภาวะ

ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดต่ำำ�� รวมทั้้�งการลดระดัับ HbA1C ลง 

อาจมีีผลช่่วยลดความเส่ี่�ยงในการเกิิดภาวะแทรกซ้้อน

ของหลอดเลืือดขนาดเล็็กได้้เพีียงเล็็กน้้อยเท่่านั้้�น ดัังนั้้�น

การลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดให้้ต่ำำ��มากเกิินไปอาจจะก่่อให้้

เกิิดผลเสีียต่่อผู้้�ป่่วยมากกว่่าผลดีีท่ี่�จะได้้รับ7 นอกจากการ

ควบคุุมระดัับน้ำำ��ตาลท่ี่�มีีผลต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือด

แล้้ว ชนิิดของยาเบาหวานเองก็็มีีผลต่่อโรคหัวใจและ

หลอดเลืือดท่ี่�แตกต่่างกััน แนวทางการรัักษาโรคเบาหวาน 

ของสมาคมโรคเบาหวานแห่่งสหรััฐอเมริิกา (American 

Diabetes Association; ADA) และของสมาคมโรคหัวใจ

แห่่งทวีีปยุุโรป (European Society of Cardiology; ESC)  

ได้้ออกแนวทางการรัักษาใหม่่ท่ี่�มีีการเปลี่่�ยนแปลงไปจาก

เดิิม โดยแนะนำำ�ว่่าในการเลืือกยาเพื่่�อลดระดัับน้ำำ��ตาลใน

เลืือดควรพิิจารณาถึึงโรคร่วมต่่าง ๆ เช่่น atherosclero–

tic cardiovascular disease (ASCVD) ภาวะไตวายเร้ื้�อ– 

รััง (chronic kidney disease; CKD) และภาวะหััวใจล้้ม

เหลวเร้ื้�อรััง (chronic heart failure; HF) ของผู้้�ป่่วยร่่วม5 

ซึ่่�งในบทความนี้้�จะขอเน้้นไปท่ี่�กลุ่่�มยารัักษาโรคเบาหวาน 

ท่ี่�ลดความเส่ี่�ยงต่่อการเกิิดโรคหัวใจและหลอดเลืือดเป็็น

หลััก เนื่่�องจากผู้้�ป่่วยเบาหวานมีีความเส่ี่�ยงต่่อการเกิิด

หลอดเลืือดแดงตีีบตัันสููงกว่่าประชากรทั่่�วไป ซึ่่�งทำำ�ให้้เกิิด

โรคหลอดเลืือดหััวใจและโรคหลอดเลืือดสมอง เมื่่�อผู้้�ป่่วย

เบาหวานเกิิดภาวะกล้้ามเน้ื้�อหััวใจตายจะมีีความรุุนแรง

กว่่าผู้้�ท่ี่�ไม่่เป็็นโรคเบาหวาน มีีการศึึกษาเก่ี่�ยวกับยาเบา–

หวานชนิิดใหม่่ได้้แก่่ ยากลุ่่�ม dipeptidyl-peptidase-4 

inhibitor (DPP-4i), sodium-glucose co-transpor–

ter-2 inhibitor (SGLT-2i) และ glucagon-like pep-

tide-1 receptor agonist (GLP-1RA) เพื่่�อประเมิินผล

ของยาต่่อการเกิิดโรคหัวใจและหลอดเลืือดโดยตรง เรีียก

ว่่า cardiovascular outcome trial (CVOT) โดยเป็็น 

การศึึกษาแบบสุ่่�มท่ี่�มีีกลุ่่�มควบคุุมซึ่่�งผลลััพธ์์ของการ

ศึึกษามีีทั้้�งข้้อมููลท่ี่�เป็็นผลดีีและผลเสีีย โดยข้้อมููลจาก

การศึึกษาดัังกล่่าวทำำ�ให้้ในปััจจุุบันมีีหลัักฐานสนัับสนุุน

ผลของยาเบาหวานท่ี่�มีีต่อโรคหัวใจและหลอดเลืือดเพิ่่�ม

มากข้ึ้�นอย่่างชััดเจน8 โดย 3 การศึึกษาหลัักของ DPP-4i 

ได้้แก่่ การศึึกษา EXAMINE ของ alogliptin รวมถึึงการ

ศึึกษา SAVOR-TIMI 53 ของ saxagliptin และ TECOS 

ของ sitagliptin พบว่่าการใช้้ยาไม่่สามารถช่่วยลดอััตรา

การเสีียชีีวิตรวมถึึงอาจจะเพิ่่�มอััตราการนอนโรงพยาบาล

จากภาวะหััวใจล้้มเหลวใน saxagliptin9-11
 ในขณะท่ี่� em– 

pagliflozin ซึ่่�งเป็็นกลุ่่�ม SGLT-2i รวมถึึง liraglutide 

และ semaglutide ซึ่่�งเป็็นกลุ่่�ม GLP-1RA นั้้�นมีีหลัักฐาน

การศึึกษาชััดเจนว่่าสามารถลดอััตราการเกิิดโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดรวมถึึงอััตราการเสีียชีีวิตได้้12-14

ดัังนั้้�นจากการศึึกษาข้้างต้้นทำำ�ให้้ยารัักษาเบา–

หวานรุ่่�นใหม่่ ได้้แก่่ SGLT-2i และ GLP-1RA มีีประโยชน์์ต่่อ

การลดความเส่ี่�ยงในการเกิิดโรคหัวใจ (major adverse  

cardiac event; MACE) ซึ่่�งประกอบด้้วยอััตราการเสีียชีีวิต

จากโรคหัวใจและหลอดเลืือด (cardiovascular death;  

CV death) กล้้ามเนื้้�อหััวใจขาดเลืือดแบบไม่่ถึึงแก่่ชีีวิิต 

(nonfatal myocardial infarction) หรืือโรคหลอดเลืือด

สมองแบบไม่่ถึึงแก่่ชีีวิิต (nonfatal stroke) และโรคไต

เสื่่�อมจากเบาหวานโดยไม่่ข้ึ้�นกัับผลการลดระดัับน้ำำ��ตาล

ในเลืือด จึึงนำำ�ไปสู่่�การเปลี่�ยนแปลงของแนวทางเวชปฏิิ–

บััติิการรัักษาโรคเบาหวานในปััจจุุบัน15

แนวทางเวชปฏิิบััติิของสมาคมโรคเบาหวานของ

สหรััฐอเมริิกา ในปีี ค.ศ. 2023 มีีการแนะนำำ�ให้้ใช้้ยากลุ่่�ม 

GLP-1RA หรืือ SGLT-2i ในผู้้�ท่ี่�เป็็นเบาหวานท่ี่�มีีโรคร่วม 

โดยสามารถใช้้เป็็นยาตััวแรกหรืือร่่วมกัับยาตััวอื่่�น และไม่่

ต้้องคำำ�นึึงถึึงระดัับ HbA1C ก่่อนเริ่่�มยา ดัังต่่อไปนี้้�

1.	 ผู้้�ท่ี่�เป็็นโรคหัวใจและหลอดเลืือด (ASCVD) และ 

ผู้้�ท่ี่�มีีความเส่ี่�ยงสููง ได้้แก่่ อายุุตั้้�งแต่่ 55 ปีี ร่่วมกัับมีีการ

ตีีบของหลอดเลืือดแดง carotid coronary หรืือหลอด–

เลืือดส่่วนปลายมากกว่่าร้้อยละ 50 หรืือหััวใจห้้องล่่างซ้้าย 

โต ให้้เลืือกใช้้ยากลุ่่�ม SGLT-2i หรืือ GLP-1RA

2.	 ผู้้�ท่ี่�มีีภาวะหััวใจล้้มเหลว ให้้เลืือกใช้้ยากลุ่่�ม 

SGLT-2i

3.	 ผู้้�ท่ี่�มีีโรคไตเร้ื้�อรััง

3.1	 ถ้้าร่่วมกัับภาวะท่ี่�มีีโปรตีีนแอลบููมิินใน

ปััสสาวะ (albuminuria) ตั้้�งแต่่ 200 mg/g ให้้เลืือกใช้้ยา 
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กลุ่่�ม SGLT-2i แต่่ถ้้าไม่่สามารถใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ได้้ ให้้ใช้้ยากลุ่่�ม  

GLP-1RA

3.2	 ถ้้าไม่่มีีโปรตีีนแอลบููมิินในปััสสาวะ แต่่ 

GFR <60 mL/min/1.73m2 ให้้เลืือกใช้้ยากลุ่่�ม SGLT-2i 

หรืือ GLP-1RA5

ยากลุ่่�ม glucagon-like peptide-1 receptor ago-

nist (GLP-1RA)

อิินเครทิิน (incretin) เป็็นฮอร์์โมนท่ี่�สร้้างข้ึ้�นจาก

ลำำ�ไส้้เล็็ก แบ่่งออกเป็็น 2 ชนิิด ได้้แก่่ glucagon-like 

peptide-1 (GLP-1) และ glucose-dependent insuli-

notropic peptide (GIP) โดยข้้อแตกต่่างของฮอร์์โมน 2 

ชนิิดนี้้� คืือ GLP-1 สามารถลดการหลั่่�งกลููคากอนได้้ แต่่  

GIP ไม่่สามารถลดได้้ เมื่่�อร่่างกายหลั่่�ง GLP-1 จะมีีฤทธิ์์�

กระตุ้้�นการหลั่่�งอิินซููลิินและยัับยั้้�งการหลั่่�งกลููคากอน

จากตัับอ่่อน ในภาวะท่ี่�มีีน้ำำ��ตาลในเลืือดสููง GLP-1 ยัังมีี

ฤทธิ์์�ในการยัับยั้้�งการบีีบตััวของกระเพาะอาหาร (gastric 

emptying) และมีีฤทธิ์์�โดยตรงท่ี่�สมองส่่วนไฮโปธาลามััส 

ทำำ�ให้้รับประทานอาหารได้้ลดลงและรู้้�สึึกอิ่่�มเร็็วขึ้�น ส่่งผล

ให้้น้ำำ��หนัักตััวลดลง โดย GLP-1 มีีค่าครึ่่�งชีีวิตสั้้�น ถููกย่่อย

สลายได้้โดยเอนไซม์ dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4)  

อย่่างรวดเร็็ว จึึงมีีการพััฒนายาท่ี่�มีีฤทธิ์์�เหมืือนกัับ hu–

man GLP-1 แต่่ไม่่ถููกทำำ�ลายโดยเอนไซม์์ DPP-4 ขึ้้�น 

หรืือยาท่ี่�มีีคุุณสมบััติิยัับยั้้�ง DPP-4 ทำำ�ให้้ระดัับน้ำำ��ตาลใน

เลืือดลดลง แต่่มีีการศึึกษาว่่าไม่่พบประโยชน์์ทางหััวใจ

และหลอดเลืือดของยากลุ่่�ม DPP-4i ในขณะท่ี่�ยาในกลุ่่�ม 

GLP-1RA มีีผลดีีด้้านหััวใจและหลอดเลืือด ซึ่่�งการพััฒนา

ยากลุ่่�ม GLP-1RA เกิิดจากการเปลี่�ยนแปลงโมเลกุุลหรืือ

เติิมสารบางอย่่างเข้้าไปใน human GLP-1 ทำำ�ให้้ไม่่ถููก

ทำำ�ลายโดยเอนไซม์ DPP-4 ได้้แก่่ยา liraglutide, dula-

glutide และ semaglutide ท่ี่�อยู่่�ในรููปแบบยาฉีีดเข้้าใต้้

ผิิวหนััง และในปััจจุุบันมีี semaglutide ในรููปแบบยา 

รัับประทาน โดยประสิิทธิภาพในการลดระดัับน้ำำ��ตาลของ

ยากลุ่่�มนี้้�ถืือว่่าสููง และยัังมีีคุุณสมบััติิในการลดน้ำำ��หนัักตััว

ของผู้้�ป่่วยได้้3,16

ผลไม่่พึึงประสงค์์ท่ี่�พบได้้บ่่อยของยากลุ่่�มนี้้� คืือ 

ความผิิดปกติิของระบบทางเดิินอาหาร ได้้แก่่ ท้้องเสีีย 

คลื่่�นไส้้ อาเจีียน โดยจะพบในช่่วง 2 – 4 สััปดาห์์แรกของ

การเริ่่�มใช้้ยา ควรเพิ่่�มขนาดยาอย่่างช้้า ๆ  แนะนำำ�ให้้ผู้้�ป่่วย

งดรัับประทานอาหารท่ี่�มีีไขมัันสููง และการรัับประทาน

อาหารทีีละน้้อย ๆ  สามารถช่วยลดอาการไม่่พึึงประสงค์์ท่ี่�

จะเกิิดข้ึ้�นได้้ และหลีีกเล่ี่�ยงการใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ในผู้้�ท่ี่�มีีประวััติิ 

การเกิิดตัับอ่่อนอัักเสบ หากมีีอาการตัับอ่่อนอัักเสบเกิิด

ข้ึ้�นให้้หยุุดยากลุ่่�มนี้้� ยากลุ่่�ม GLP-1RA ท่ี่�ข้ึ้�นทะเบีียนใน

ประเทศไทยส่่วนใหญ่่จะอยู่่�ในรููปแบบยาฉีีด ได้้แก่่ lira-

glutide, dulaglutide, semaglutide, lixisenatide 

(ไม่่มีียาเด่ี่�ยว มีีเฉพาะท่ี่�ผสมกัับ insulin glargine) และ 

semaglutide รููปแบบยารัับประทาน3,16

ผลการศึึกษาทางคลิินิิก

จากข้้อมููลในตารางท่ี่� 3 ยาท่ี่�มีีการศึึกษาท่ี่�แสดงผล 

ลดความเส่ี่�ยงต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือดอย่่างชััดเจน 

คืือ liraglutide จากการศึึกษาของ Marso และคณะ ชื่่�อว่่า  

liraglutide effect and action in diabetes: evalua-

tion of cardiovascular outcome results (LEADER) 

ทำำ�การศึึกษาแบบ RCT (randomized controlled trial)  

โดยคััดเลืือกผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�มีีโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดหรืือมีีความเส่ี่�ยงสููงท่ี่�ได้้รับ liraglutide 

เปรีียบเทีียบกัับยาหลอก โดยวััดผลลััพธ์์เป็็นการเกิิดเหตุุ–

การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทางหััวใจและหลอดเลืือดท่ี่�สำำ�คัญ 3 

ประการ คืือ การเสีียชีีวิิตด้้วยโรคหัวใจและหลอดเลืือด 

กล้้ามเน้ื้�อหััวใจตายท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิต โรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�

ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิต (3-point major adverse cardiovascular 

events; 3P-MACE) โดยผลการศึึกษาพบว่่า liraglutide 

เกิิดผลต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือดน้้อยกว่่ายาหลอก

อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ13

Semaglutide จากการศึึกษาของ Steven P และ

คณะ ชื่่�อว่่า semaglutide and cardiovascular out-

comes in patients with type 2 diabetes (SUS-

TAIN-6) ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�มีี

โรคหัวใจและหลอดเลืือด ได้้รับ semaglutide วััดผลลััพธ์์

เป็็น 3P-MACE เช่่นเดีียวกับการศึึกษา LEADER ผลการ

ศึึกษาพบว่่าผลต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือดเกิิดในกลุ่่�มท่ี่�
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ได้้ semaglutide น้้อยกว่่ายาหลอกอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทาง

สถิิติิ โดยเป็็นผลหลัักมาจากโรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึง 

แก่่ชีีวิต14

Dulaglutide จากการศึึกษาของ Hertzel C และ

คณะชื่่�อว่่า dulaglutide and cardiovascular out-

comes in type 2 diabetes: a double-blind, ran-

domised placebo-controlled trial (REWIND) ทำำ� 

การศึึกษาในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 และได้้รับ du–

laglutide ท่ี่�มีีโรคหัวใจและหลอดเลืือดหรืือมีีความเส่ี่�ยง

สููง วััดผลรวมของ 3P-MACE พบว่่ากลุ่่�มท่ี่�ได้้ dulaglu-

tide เกิิดต่ำำ��กว่่ายาหลอกอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ โดย

เป็็นผลมาจากโรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิตลดลง

อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ แต่่การเกิิดกล้้ามเน้ื้�อหััวใจตาย

ท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิิต การเสีียชีีวิิตจากทุุกสาเหตุุ การเสีียชีีวิิต

จากหััวใจและหลอดเลืือด และการนอนโรงพยาบาลจาก

ภาวะหััวใจล้้มเหลวไม่่ต่่างจากยาหลอก17

Lixisenatide จากการศึึกษาของ Marc A และ

คณะ ชื่่�อว่่า lixisenatide in patients with type 2 

diabetes and acute coronary syndrome (ELIXA) 

ศึึกษาในผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีประวััติิภาวะหััวใจขาดเลืือดเฉีียบพลััน 

(acute coronary syndrome) มาไม่่เกิิน 180 วััน ท่ี่�ได้้

รัับ lixisenatide เปรีียบเทีียบกัับยาหลอก และวััดผลลััพธ์์ 

เป็็นการเกิิดเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทางหััวใจและหลอด

เลืือดท่ี่�สำำ�คัญ 4 ประการ คืือ การเสีียชีีวิตด้้วยโรคหัวใจ

และหลอดเลืือด กล้้ามเน้ื้�อหััวใจตายท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิต โรค 

หลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิต และ การนอนโรงพยา–

บาลจากอาการเจ็็บหน้้าอกไม่่คงท่ี่� (unstable angina 

requiring hospitalization) (4-point major adverse 

cardiovascular events; 4P-MACE) ได้้ผลลััพธ์์ว่่า li–

xisenatide ไม่่ด้้อยไปกว่่ายาหลอก เมื่่�อวิิเคราะห์์ผลแยก

พบว่่าโรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิิตลดลงอย่่างมีี

นััยสำำ�คัญทางสถิิติิ แต่่การเกิิดกล้้ามเน้ื้�อหััวใจตายท่ี่�ไม่่ถึึง 

แก่่ชีีวิต การเสีียชีีวิตจากทุุกสาเหตุุ การเสีียชีีวิตจากหััวใจ

และหลอดเลืือด และการนอนโรงพยาบาลจากภาวะหััวใจ

ล้้มเหลวไม่่ต่่างจากยาหลอก นั่่�นคืือ ไม่่เพิ่่�มประโยชน์์ทาง

หััวใจและหลอดเลืือด18

Exenatide extended release มีีผลการศึึกษา

จาก rationale and design of the exenatide study of 

cardiovascular event lowering trial (EXSCEL) โดย 

Holman และคณะ ได้้ศึึกษาผลต่่อหััวใจและหลอดเลืือด

ของ exenatide extended release เปรีียบเทีียบกัับยา

หลอก โดยคััดเลืือกในประชากรขนาดใหญ่่มากทั้้�งท่ี่�เคย

เป็็นและไม่่เป็็นโรคหัวใจและหลอดเลืือด ผลการศึึกษา

พบว่่า exenatide extended release ไม่่ได้้ด้้อยกว่่ายา

หลอกในเรื่่�องผลต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือด ส่่วนผลของ

การเกิิดกล้้ามเนื้้�อหััวใจตายท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิิต โรคหลอด– 

เลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิต การนอนโรงพยาบาลจากภาวะ

หััวใจล้้มเหลวไม่่ต่่างจากยาหลอก19

ส่่วนการศึึกษาของ semaglutide ในรููปแบบยา

รัับประทานพบว่่าไม่่ลดอััตราการเกิิด MACE อย่่างมีีนัย– 

สำำ�คัญทางสถิิติิ จากการศึึกษาของ Mansoor H และคณะ  

ชื่่�อว่่า oral semaglutide and cardiovascular out-

comes in patients with type 2 diabetes (PIO-

NEER-6) ท่ี่�ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 

ท่ี่�มีีความเสี่่�ยงต่่อโรคหััวใจและหลอดเลืือดสููงท่ี่�ได้้รับยา 

semaglutide ในรููปแบบยารัับประทาน เปรีียบเทีียบกัับ

ยาหลอก20

ดัังนั้้�นยาในกลุ่่�ม GLP-1RA สามารถลด MACE ได้้

อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ ได้้แก่่ liraglutide, dulaglu-

tide, semaglutide โดยมีีรายละเอีียดแสดงดัังตารางท่ี่� 3 

และในปััจจุุบันยากลุ่่�ม GLP-1RA ยัังไม่่มีีข้้อมููลท่ี่�เป็็นประ– 

โยชน์์ต่่อเรื่่�องภาวะหััวใจล้้มเหลวและโรคไตเสื่่�อมเร้ื้�อรัังท่ี่�

ชััดเจน

ยากลุ่่�ม sodium-glucose cotransporter-2 inhibi-

tor (SGLT-2 inhibitor, SGLT-2i)

ยานี้้�ออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�งการดููดกลัับของกลููโคสท่ี่�ท่่อ

ไตส่วน proximal tubule ส่่งผลให้้มีีการขัับน้ำำ��ตาลออก

มาในปััสสาวะและทำำ�ให้้ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดลดลง ใน

สภาวะร่่างกายปกติิกลููโคสท่ี่�กรองผ่่าน glomerulus ของ

ไต จะถููกดููดกลัับท่ี่� proximal tubule ซึ่่�งมีีตััวนำำ�ส่งสำำ�คัญ

ท่ี่�ทำำ�หน้้าท่ี่�ดููดกลููโคสและโซเดีียมกลัับ คืือ sodium glu-
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cose cotransporter (SGLT) 2 ชนิิด ได้้แก่่ SGLT-1 และ 

SGLT-2 โดยท่ี่� SGLT-2 จะอยู่่�ในท่่อขดไตส่วนต้้น (pro–

ximal convoluted tubule) ทำำ�หน้้าท่ี่�ดููดกลัับประมาณ

ร้้อยละ 90 และ ผ่่านทาง SGLT-1 ร้้อยละ 10 ซึ่่�งอยู่่�ท่ี่�

ส่่วนปลายของ proximal tubule ในผู้้�ท่ี่�เป็็นเบาหวานจะ

มีีจำำ�นวน SGLT-2 เพิ่่�มมากขึ้้�น ทำำ�ให้้การดููดกลัับกลููโคส

มากข้ึ้�นและมีีระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดสููง หากสามารถยัับยั้้�ง

กระบวนการดููดกลัับกลููโคสผ่่านทาง SGLT-2 นี้้�ได้้ จะ

สามารถลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดได้้ จึึงนำำ�ไปสู่่�การพััฒนา

ยาท่ี่�ยัับยั้้�งตััวนำำ�ส่งร่่วมนี้้� เรีียกว่่ายากลุ่่�ม SGLT-2i21

ผลข้้างเคีียงท่ี่�พบบ่่อยของยาในกลุ่่�มนี้้� ได้้แก่่ ปััส–

สาวะบ่่อยและมีีปริมาณเพิ่่�มข้ึ้�น มัักพบในช่่วง 1 – 3 เดืือน

แรกของการรัักษา อาจเพิ่่�มความเส่ี่�ยงต่่อภาวะขาดน้ำำ�� 

ภาวะติิดเชื้้�อท่ี่�อวััยวะเพศและทางเดิินปััสสาวะ น้ำำ��หนััก

ตััวลดลง ความดัันโลหิิตต่ำำ�� ภาวะเลืือดเป็็นกรดคีีโตนจาก

เบาหวาน (diabetic ketoacidosis; DKA) ซึ่่�งเป็็นอาการ

ไม่่พึึงประสงค์์ของยากลุ่่�มนี้้�ท่ี่�พบได้้น้้อยแต่่มีีความรุุนแรง 

องค์์การอาหารและยาแห่่งสหรััฐอเมริิกา (U.S. FDA) จึึง

ได้้ออกประกาศเตืือนให้้ระมััดระวััง โดยอาจเกิิด DKA ข้ึ้�น

ได้้แม้้ระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดไม่่สููง และปััจจุุบัน U.S. FDA 

และ Society for Perioperative Assessment and 

Quality Improvement (SPAQI) แนะนำำ�ให้้หยุุดยาเบา– 

หวานกลุ่่�ม SGLT-2i อย่่างน้้อย 3 วัันก่่อนการผ่่าตััด เนื่่�อง– 

จากเส่ี่�ยงต่่อการเกิิด DKA22 ยากลุ่่�ม SGLT-2i ท่ี่�มีีในประ–

เทศไทย ได้้แก่่ dapagliflozin, empagliflozin, cana-

gliflozin

ผลการศึึกษาทางคลิินิิก

จากข้้อมููลในตารางท่ี่� 4 มีีการศึึกษา CVOT ของ

ยากลุ่่�ม SGLT-2i จำำ�นวน 4 การศึึกษาท่ี่�เปรีียบเทีียบผล 

ของยาท่ี่�ให้้กับยาหลอก โดยวััดผลลััพธ์์เป็็นการเกิิดเหตุุ–

การณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ทางหััวใจและหลอดเลืือดท่ี่�สำำ�คัญ 3 

ประการ (3P-MACE) โดยพบว่่า empagliflozin จากการ

ศึึกษาของ Bernard Z และคณะชื่่�อว่่า empagliflozin 

cardiovascular outcomes, and mortality in type 2 

diabetes (EMPA-REG OUTCOME) เป็็นการศึึกษาแบบ  

RCT ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�เกิิด

โรคหัวใจและหลอดเลืือดแล้้วและได้้รับยา empagliflo–

zin ผลการศึึกษาพบว่่ามีีการเสีียชีีวิตจากหััวใจและหลอด

เลืือด การนอนโรงพยาบาลจากภาวะหััวใจล้้มเหลว รวม

ถึึงการเสีียชีีวิตจากทุุกสาเหตุุท่ี่�ลดลงอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทาง

สถิิติิ นอกจากนี้้�ยัังพบว่่าปััจจััยเส่ี่�ยงต่่าง ๆ ของโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดดีีขึ้้�น หลัังได้้รับ empagliflozin ได้้แก่่ 

HbA1C น้ำำ��หนัักตััว รอบเอว ความดัันโลหิิต และ ระดัับ 

HDL12

Canagliflozin จากการศึึกษาของ Bruce N และ

คณะชื่่�อว่่า canagliflozin and cardiovascular and 

ตารางท่ี่� 3 Cardiovascular outcome trial ของ GLP-1RA13-17

การศึึกษา LEADER REWIND SUSTAIN-6

ยาและกลุ่่�มควบคุุม (ยาหลอก) liraglutide dulaglutide semaglutide

MACE, HR (CI) 0.87 (0.78-0.97) 0.88 (0.79-0.99) 0.74 (0.58-0.95)

CV death, HR (CI) 0.78 (0.66-0.93) 0.91 (0.78-1.06) 0.98 (0.65-1.48)

Non-fatal MI, HR (CI) 0.86 (0.73-1.00) 0.96 (0.79-1.15) 0.74 (0.51-1.08)

Non-fatal stroke, HR (CI) 0.86 (0.71-1.06) 0.76 (0.62-0.94) 0.61 (0.38-0.99)
CI = confidence interval; CV = cardiovascular; GLP-1 RA = glucagon-like peptide-1 receptor agonist;  

HR = hazard ratio; MACE= major adverse cardiovascular events; MI = myocardial infarction)
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renal events in type 2 diabetes (CANVAS Program)  

ได้้ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วยเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�เป็็นโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดหรืือมีีความเส่ี่�ยงสููง (high ASCVD risk) 

และได้้รับ canagliflozin พบว่่าผลรวมของ 3P-MACE ต่ำำ��

กว่่ายาหลอกอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ และเมื่่�อวิิเคราะห์์ 

เพิ่่�มเติิมพบว่่า canagliflozin สามารถลดอััตรานอนโรง–

พยาบาลจากภาวะหััวใจล้้มเหลวได้้อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทาง

สถิิติิ ในขณะท่ี่�การเสีียชีีวิตจากทุุกสาเหตุุ การเสีียชีีวิต

จากโรคหัวใจและหลอดเลืือด กล้้ามเน้ื้�อหััวใจตายท่ี่�ไม่่ถึึง 

แก่่ชีีวิต และโรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิตในกลุ่่�มท่ี่�

ได้้รับ canagliflozin ต่ำำ��กว่่ายาหลอกอย่่างไม่่มีีนัยสำำ�คัญ

ทางสถิิติิ23

การศึึกษาของ Stephen D และคณะชื่่�อว่่า da–

pagliflozin and cardiovascular outcomes in type 

2 diabetes (DECLARE TIMI-58) ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วย

เบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�เป็็นโรคหัวใจและหลอดเลืือดหรืือมีี

ความเส่ี่�ยงสููงและได้้รับ dapagliflozin พบว่่ากลุ่่�มท่ี่�ได้้ 

dapagliflozin สามารถลดผลลััพธ์์รวมของการเสีียชีีวิิต

จากโรคหััวใจและหลอดเลืือดและการนอนโรงพยาบาล

จากภาวะหััวใจล้้มเหลวได้้อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ แม้้

ผลลััพธ์์ 3P-MACE ได้้ผลเป็็นเพีียงไม่่ด้้อยกว่่ายาหลอก 

(non-inferiority) แต่่เมื่่�อวิิเคราะห์์แยกรายละเอีียดพบว่่า 

กลุ่่�มท่ี่�ได้้ dapagliflozin ลดการนอนโรงพยาบาลจาก

ภาวะหััวใจล้้มเหลวได้้มากอย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ ใน

ขณะท่ี่�ผลด้้านการเสีียชีีวิตจากโรคหััวใจและหลอดเลืือด

และโรคหลอดเลืือดสมองท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิตไม่่ต่่างจากยา

หลอก ส่่วนการเสีียชีีวิตจากทุุกสาเหตุุและกล้้ามเน้ื้�อหััวใจ

ตายท่ี่�ไม่่ถึึงแก่่ชีีวิตต่ำำ��กว่่ายาหลอกอย่่างไม่่มีีนัยสำำ�คัญ

ทางสถิิติิ24

ส่่วน ertugliflozin จากการศึึกษาของ Christo-

pher P และคณะ ชื่่�อว่่า cardiovascular outcomes 

with ertugliflozin in type 2 diabetes (VERTIS-CV) 

ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วยเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 ท่ี่�มีีโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดจากภาวะหลอดเลืือดแดงแข็็งและได้้รัับ 

ertugliflozin ผลการศึึกษาพบว่่ากลุ่่�มท่ี่�ได้้ ertugliflozin 

ไม่่ได้้ด้้อยไปกว่่ากลุ่่�มยาหลอก และไม่่มีีผลช่่วยลด MACE 

อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ25 ดัังนั้้�นจากการศึึกษา CVOT 

ของยากลุ่่�ม SGLT-2i จำำ�นวน 4 การศึึกษา พบว่่าการ

ศึึกษาของ empagliflozin และ canagliflozin ลด 

MACE ได้้อย่่างมีีนัยสำำ�คัญทางสถิิติิ ส่่วน dapagliflozin 

และ ertugliflozin ไม่่ลดอััตราการเกิิด MACE อย่่างมีี

นััยสำำ�คัญทางสถิิติิดัังแสดงในตารางท่ี่� 4 จึึงเป็็นท่ี่�มาใน

แนวทางการรัักษาเบาหวานในเวชปฏิิบััติิตั้้�งแต่่ช่่วงปีี ค.ศ. 

2019 ว่่าผู้้�ท่ี่�เป็็นเบาหวานท่ี่�มีีประวััติิ ASCVD แนะนำำ�ให้้

ยากลุ่่�ม SGLT-2i รัักษาตั้้�งแต่่แรก26

จากการศึึกษา CVOT ของ SGLT-2i พบว่่ายากลุ่่�ม

นี้้�มีีประโยชน์์ในการลดอััตราการเกิิดภาวะหััวใจล้้มเหลว

อย่่างชััดเจนและได้้ผลใกล้้เคีียงกัันทั้้�งกลุ่่�ม จึึงมีีการศึึกษา

ใหม่่เฉพาะในกลุ่่�มผู้้�ท่ี่�มีีประวััติิหััวใจล้้มเหลวทั้้�งชนิิด 

reduced (HFrEF) และ preserved (HFpEF) ejection 

fraction (EF) โดยดููผลการศึึกษาในด้้าน heart failure 

outcome เป็็นหลััก จากการศึึกษาของ John J และคณะ 

ชื่่�อว่่า dapagliflozin in patients with heart failure 

and reduced ejection fraction (DAPA-HF) ทำำ�การ

ศึึกษาในผู้้�ป่่วยท่ี่�เป็็นและไม่่เป็็นเบาหวานท่ี่�มีี heart fai– 

lure ชนิิด reduced EF พบว่่ากลุ่่�มท่ี่�ได้้รับ dapagliflozin 

ได้้ประโยชน์์จากการใช้้ยานี้้� แนวทางเวชปฏิิบััติิการรัักษา

เบาหวานจึึงเริ่่�มมีีการแนะนำำ�ให้้ผู้้�ท่ี่�มีี heart failure ชนิิด 

reduced EF ใช้้ dapagliflozin รัักษาร่่วมด้้วย โดยไม่่

ต้้องคำำ�นึึงถึึงระดัับน้ำำ��ตาล27 หลัังจากนั้้�นมีีการศึึกษาของ

ยากลุ่่�ม SGLT-2i ท่ี่�ได้้ผลไปในทางเดีียวกัน ดัังแสดงใน

ตารางท่ี่� 5 ล่่าสุุดมีีการศึึกษาของ Stefan D และคณะ ชื่่�อ

ว่่า empagliflozin in heart failure with a preserved 

ejection fraction (EMPOROR-Preserved) ผลการ

ศึึกษาพบว่่าประโยชน์์ในการลดอััตราการเกิิดภาวะหััวใจ

ล้้มเหลวในกลุ่่�มท่ี่�ได้้ empagliflozin ได้้ผลดีีแม้้ EF ยััง

อยู่่�ในระดัับปกติิ ทั้้�งในผู้้�ท่ี่�เป็็นและไม่่เป็็นเบาหวาน ดัังนั้้�น 

จึึงเป็็นท่ี่�มาของการแนะนำำ�ให้้ใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ในผู้้�เป็็นเบา–

หวานท่ี่�มีีภาวะหััวใจล้้มเหลวทั้้�งชนิิด reduced และ pre-

served EF รวมถึึงผู้้�ท่ี่�ไม่่เป็็นเบาหวานด้้วย28 โดยกลไก

ของ SGLT-2i ท่ี่�ส่่งผลลดอััตราการเกิิดภาวะหััวใจล้้มเหลว

และโรคหัวใจและหลอดเลืือด เกิิดจากการเปลี่�ยนแปลง
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ทาง hemodynamic ทำำ�ให้้มีีปัสสาวะเพิ่่�มข้ึ้�น (osmotic 

diuresis) และเพิ่่�มการขัับออกของโซเดีียมไอออน (Na+) 

ในปััสสาวะ (natriuresis) ลด preload และ afterload 

ในหััวใจ23-26

ตารางท่ี่� 4 Cardiovascular outcome trial ของ SGLT-2i23-26

การศึึกษา EMPA-REG  

outcome

CANVAS DECLARE-TIMI-58 VERTIS CV

ยาและกลุ่่�มควบคุุม (ยา

หลอก)

empagliflozin canagliflozin dapagliflozin ertugliflozin

MACE, HR (CI) 0.86 (0.74-0.99) 0.86 (0.75-0.97) 0.93 (0.84-1.03) 0.97 (0.85-1.11)

CV death, HR (CI) 0.62 (0.49-0.77) 0.87 (0.72-1.06) 0.98 (0.82-1.17) 0.92 (0.77-1.11)

MI, HR (CI) 0.87 (0.70-1.09) 0.85 (0.69-1.05) 0.89 (0.77-1.01) 1.00 (0.86-1.27)

Stroke, HR (CI) 1.24 (0.92-1.67) 0.90 (0.71-1.15) 1.01 (0.84-1.21) 1.00 (0.76-1.32)

Hospitalized heart 

failure, HR (CI)

0.65 (0.50-0.85) 0.67 (0.52-0.87) 0.73 (0.60-0.88) 0.70 (0.54-0.90)

Major adverse renal 

event, HR (CI)

0.54 (0.40-0.75) 0.60 (0.47-0.77) 0.53 (0.43-0.66) 0.81 (0.63-1.04)

CI = confidence interval; CV = cardiovascular; HR = hazard ratio; MACE= major adverse cardiovascular events;  

MI = myocardial infarction; SGLT-2i = sodium-glucose cotransporter-2 inhibitor

ตารางท่ี่� 5 Heart failure outcome trial ของ SGLT-2i26-30

การศึึกษา DAPA-HF EMPOROR- 

Reduced

SOLOIST EMPOROR- 

Preserved

VERTIS CV

ยาและกลุ่่�มควบคุุม (ยา–

หลอก)

dapagliflozin empagliflo–

zin

sotagliflozin empagliflo–

zin

ertugliflozin

CV death-hospitalized 

heart failure, HR (CI)

0.74  

(0.65-0.85)

0.75  

(0.65-0.86)

0.67  

(0.52-0.85)

0.79  

(0.69-0.90)

0.83  

(0.72–0.96)

Hospitalized heart  

failure, HR (CI)

0.70  

(0.59-0.83)

0.69  

(0.59-0.81)

0.64  

(0.49-0.83)

0.71  

(0.60-0.83)

0.70  

(0.56–0.87)

Major adverse renal 

event, HR (CI)

0.71  

(0.44-1.16)

0.50  

(0.32-0.77)

N/A 0.95  

(0.73-1.24)

N/A

CI = confidence interval; CV = cardiovascular; HR = hazard ratio; N/A = not available;  

SGLT-2i = sodium-glucose cotransporter-2 inhibitor
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ผลต่่อระบบหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยเบาหวานชนิิดที่่� 2 ของยาลดระดัับ

น้ำำ��ตาลในเลืือดกลุ่่�ม GLP-1 Receptor Agonist และ SGLT-2 Inhibitors

ธนาพร คุ้มสว่าง

บทความปริทัศน์ (Review
 Article)

 241 

สรุุป

ปััจจุุบันยาลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดนอกจากมีี

คุุณสมบััติิในการลดระดัับน้ำำ��ตาลในเลืือดได้้แล้้ว บางกลุ่่�ม 

เช่่น GLP-1RA และ SGLT-2i มีีผลลดความเส่ี่�ยงต่่อโรค

หััวใจและหลอดเลืือดหรืือภาวะหััวใจล้้มเหลว โดยยากลุ่่�ม 

GLP-1RA ได้้แก่่ liraglutide, dulaglutide และ sema-

glutide มีีการศึึกษาท่ี่�แสดงผลลดความเส่ี่�ยงต่่อโรคหัวใจ

และหลอดเลืือดอย่่างชััดเจน ส่่วนยากลุ่่�ม SGLT-2i ท่ี่�ลด

ความเส่ี่�ยงต่่อโรคหัวใจและหลอดเลืือดคืือ empagliflo–

zin และ canagliflozin และยากลุ่่�มนี้้�มีีประโยชน์์ลด

อััตราการเกิิดภาวะหััวใจล้้มเหลวอย่่างชััดเจนและได้้ผล

ใกล้้เคีียงกัันทั้้�งกลุ่่�ม จึึงเป็็นท่ี่�มาของแนวทางการรัักษา

เบาหวานในปััจจุุบันท่ี่�แนะนำำ�ให้้เลืือกใช้้ยากลุ่่�ม GLP-1RA  

หรืือ SGLT-2i เป็็นอัันดัับแรกในผู้้�ป่่วยเบาหวานท่ี่�มีีโรค

หััวใจและหลอดเลืือด หรืือภาวะหััวใจล้้มเหลวร่่วมด้้วย 

แต่่เนื่่�องจากยาทั้้�ง 2 กลุ่่�มนี้้�ยัังจััดเป็็นยานอกบััญชีียาหลััก

แห่่งชาติิ ทำำ�ให้้เป็็นข้้อจำำ�กัดในการเข้้าถึึงยาของผู้้�ป่่วยท่ี่�

ไม่่มีีสิทธิการรัักษาท่ี่�เบิิกจ่่ายยากลุ่่�มนี้้�ได้้
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