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	 A cross-sectional study was conducted to determine the prevalence and factors 
that induced hypokalemia in treating hypertension with Hydrochlorothiazide 25 mg once 
daily. The 384 patients who diagnosed as hypertension and treated at outpatient unit of 
hospital in Nakhonsawan province during June 2012 to May 2013 were recruited into the 
study. The baseline data, medical history, physical examination and blood chemistry were 
recorded.  The less than 3.5 mmol/l of serum potassium was determined as hypokalemia.  
Data was analyzed by using chi-square and t-test and reported the prevalence and as-
sociated factors. 
	 The results revealed that the serum potassium levels of patients had a distribution 
ranging from 1.9 to 4.9 mmol/l and the prevalence of hypokalemia was 43.5 percent.  Of 
these, mild hypokalemia (3.0-3.4 mmol/l) was 33.9 percent, moderate hypokalemia (2.5-
2.9 mmol/l) was 9.1 percent and severe hypokalemia (< 2.5 mmol/l) was 0.5 percent.  The 
significant protective factor that decreased hypokalemia was the combined using of 
Enalapril with Hydrochlorothiazide (OR= 0.43, 95 percent CI=0.28-0.65, p-value < 0.001) 
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and the mean serum potassium of the combined Enalapril group was significantly higher 
than non-using group. (Mean diff= 0.23, 95 percent CI=0.14-0.31, p-value < 0.001)
	 In conclusion, the prevalence of hypokalemia in treatment hypertensive patients 
with Hydrochlorothiazide was very high. This study findings support the importance of 
assessing and monitoring the serum potassium level in every patient who treated with 
this drug.
Keywords   	 :	 Prevalence,  Associated factors, Hypokalemia,  Hydrochlorothiazide,  
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บทคัดย่อ
	 การศึกษาแบบตัดขวางนี้ มีวัตถุประสงค์เพื่อทราบความชุกและปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ในผู้ป่วยความดันโลหิตสูงที่รักษาด้วยยา Hydrochlorothiazide ขนาด 25 
มิลลิกรัมต่อวัน กลุ่มตัวอย่างคือผู้ป่วยความดันโลหิตสูง ที่มารักษาที่แผนกผู้ป่วยนอกของโรงพยาบาล
ในจังหวัดนครสวรรค์ ระหว่างเดือนมิถุนายน พ.ศ. 2555 ถึง พฤษภาคม พ.ศ. 2556  จ�ำนวน 384 ราย 
โดยบันทึกข้อมูลพื้นฐาน ซักประวัติ ตรวจร่างกายและส่งตรวจเลือดทางห้องปฏิบัติการ โดยระดับ
โพแทสเซียมในเลือดที่น้อยกว่า 3.5 มิลลิโมลต่อลิตร จะวินิจฉัยภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ วิเคราะห์
ข้อมูลโดยหาค่าความถี่ร้อยละ ค่าเฉล่ีย และส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานและทดสอบปัจจัยที่มีผล โดยใช้
สถิติ Chi-square และ t-test
	 ผลการศึกษาพบว่า ระดับโพแทสเซียมในเลือดของผู้ป่วย มีการกระจายค่าอยู่ระหว่าง 1.9 - 4.9 
มิลลิโมลต่อลิตร และพบความชุกของภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำเท่ากับร้อยละ 43.5 โดยมีระดับต�่ำ
เล็กน้อย (3.0-3.4 มิลลิโมลต่อลิตร) ร้อยละ 33.9 ต�่ำปานกลาง (2.5-2.9 มิลลิโมลต่อลิตร) ร้อยละ 9.1 
และต�่ำมาก (น้อยกว่า 2.5 มิลลิโมลต่อลิตร) ร้อยละ 0.5 และพบว่าการใช้ยา Enalapril ร่วมกับ Hydro-
chlorothiazide สามารถป้องกันภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (OR=0.43, 95 
percent CI=0.28-0.65, p-value < 0.001) โดยค่าเฉล่ียระดับโพแทสเซียมในเลือดของกลุ่มท่ีใช้ยา 
Enalapril สงูกว่ากลุม่ทีไ่ม่ใช้ยาอย่างมีนยัส�ำคัญทางสถติ ิ(Mean diff = 0.23, 95 percent CI=0.14-0.31, 
p-value <0.001) 
	 โดยสรุป พบความชุกของภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ในผู้ป่วยความดันโลหิตสูง ที่รักษาด้วย
ยา Hydrochlorothiazide ค่อนข้างสูง จึงควรมีการประเมินและเฝ้าติดตามระดับโพแทสเซียมในเลือด
ของผู้ป่วยที่ใช้ยานี้ทุกราย

ค�ำส�ำคัญ   : ความชุก, ปัจจัยที่สัมพันธ์, ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ, Hydrochlorothiazide, ผู้ป่วย
ความดันโลหิตสูง



Vol.30  No.3  Jul. - Sep. 2013             	 J Prapokklao Hosp Clin Med Educat Center 203

ประชากรส่วนใหญ่ของประเทศ 4  
	 ขณะทีมี่รายงานหลายฉบับได้แสดงถงึความ
ไม่ปลอดภัยจากการใช้ยาขับปัสสาวะ เช่น Sisco-
vick และคณะ5 ได้ศึกษาความเสีย่งในการใช้ยาขบั
ปัสสาวะรักษาความดันโลหิตสูง พบว่าผู้ป่วยที่ได้
รับยา Thiazide มีความเสี่ยงต่อภาวะหัวใจหยุด
เต้นเฉยีบพลันเพิม่ขึน้ตามขนาดยาท่ีใช้ โดยผูป่้วย
ที่ได้รับยา Thiazide ร่วมกับกลุ่มยาลดการเสีย
โพแทสเซียม (Potassium-sparing diuretic) มี
ความเสีย่งต�ำ่กว่าผูท่ี้ได้รับยา Thiazide เพยีงอย่าง
เดียว  เช่นเดียวกับ Cooper และคณะ6 ในโครงการ 
Studies Of Left Ventricular Dysfunction 
(SOLVD) เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ของการใช้ยา
ขับปัสสาวะและความเสี่ยงต่อการเสียชีวิตด้วย
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะในผู้ป่วยโรคหัวใจที่มีค่า 
ejection fraction น้อยกว่า 0.36 พบว่าผู้ป่วยที่ใช้
ยาขับป ัสสาวะโดยไม ่ มีกลุ ่มยาลดการเสีย
โพแทสเซียม มีความเสี่ยงต่อการเสียชีวิตจาก
ภาวะหวัใจเต้นผดิจงัหวะ เม่ือเทยีบกบัผูท้ีไ่ด้รับยา
ขบัปัสสาวะทีมี่กลุม่ยาลดการเสยีโพแทสเซยีมร่วม
ด้วย และสันนิษฐานว่ายาขับปัสสาวะท�ำให้สมดุล
เกลือแร่ผิดปกติ อาจเป็นสาเหตุการเสียชีวิตในผู้
ป่วยท่ีมีภาวะการท�ำงานของหัวใจห้องล่างซ้าย
บกพร่อง ต่อมา Franse และคณะ7 ได้ศกึษาความ
สัมพันธ์ของภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำกับการ
ใช้ยาขับปัสสาวะ ในผู้ป่วยสูงอายุที่มีความดัน
โลหิตสูงแบบ Systolic พบว่าผลในการป้องกัน
อุบัติการณ์การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ใน
กลุ่มที่เกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ภายหลัง
การรักษาด้วยยาขับปัสสาวะไม่ประสบผลส�ำเร็จ
เท่ากับกลุ่มที่ไม่เกิดภาวะโพแทสเซียมต�่ำ
	 ดังนัน้ภาวะโพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่อันเป็น
ผลแทรกซ้อนจากการใช้ยา จึงเป็นสิ่งที่ควรเฝ้า
ระวงั เนือ่งจากยา HCTZ  ยับยัง้การดูดซมึโซเดียม
คลอไรด์ทีต่�ำแหน่ง distal convoluted tubule ของ

บทน�ำ
	 ความดันโลหติสงูเป็นโรคทีพ่บบ่อยและเป็น
สาเหตุการเสียชีวิตอันดับต้นๆ ในกลุ ่มโรคไม่
ตดิต่อเรือ้รัง โดยจากรายงานสถติสิาธารณสุขในปี 
พ.ศ.2554 พบว่า อัตราการตายด้วยกลุ่มโรคไม่
ติดต่อเรื้อรังมีอัตราเพิ่มขึ้น เช่นโรคหลอดเลือด
สมองเฉียบพลัน (อัมพฤกษ์อัมพาต) มีอัตราเพิ่ม
ขึ้นตั้งแต่ปี 2552 จาก 21 เป็น 30 คนต่อแสน
ประชากร ส่วนโรคความดันโลหิตสูงมีอัตราการ
ตายเพิม่ขึน้จาก 3.6 เป็น 5.7 คนต่อแสนประชากร1 
ดังนั้นการรักษาโรคความดันโลหิตสูงจึงมีความ
ส�ำคัญในการลดอัตราการตายและการเกิดภาวะ
ทุพพลภาพ ตลอดจนลดการสูญเสียต่อเศรษฐกิจ
และสังคมได้
	 ในเวชปฏิบัติการใช้ยารักษาโรคความดัน
โลหิตสูงมีกันอย่างแพร่หลายและเป็นที่ยอมรับ
ทั่วไป ซึ่งมีงานวิจัยหลายการศึกษารวมถึง Anti-
hypertensive and Lipid Lowering Treatment to 
Prevent Heart Attack Trial (ALLHAT) แสดงว่า
ยาขับปัสสาวะกลุ่ม Thiazide มีประสิทธิผลเท่า
เทียมกับยาลดความดันโลหิตสูงกลุ่มอ่ืน ในการ
ป้องกันโรคหวัใจและหลอดเลือด และแนะน�ำให้ใช้
เป็นยาเร่ิมต้นในการรักษาโรคความดันโลหิตสูง2 
สอดคล้องกับรายงานของ JNC-73 ที่ให้เลือกใช้
กลุม่ยา Thiazide เป็นล�ำดับแรกในผูป่้วยความดัน
โลหิตสูง เช่นเดียวกับสมาคมความดันโลหิตสูง
แห่งประเทศไทย ท่ีจัดท�ำแนวทางการรักษาโรค
ความดันโลหิตสูงในเวชปฏิบัติท่ัวไป พ.ศ. 2555  
โดยก�ำหนดให้ยาขับปัสสาวะกลุ่ม Thiazide คือ 
Hydrochlorothiazide (HCTZ) ขนาด 12.5 - 25 
มิลลิกรัมต่อวนั ควรจะเป็นยามาตรฐานกลุ่มแรกท่ี
ผู ้สูงอายุพึงได้รับ เพราะได้รับการพิสูจน์ถึง
ประสทิธภิาพในการป้องกันการท�ำลายอวยัวะจาก
โรคความดันโลหติสงู (target organ damage) ทัง้
ยังมีราคาถูก จึงเหมาะสมกับการใช้เพื่อรักษา
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หน่วยไต ท�ำให้มีความพยายามในการดูดซึม
โซเดียมกลับที่ต�ำแหน่ง collecting tubule ซึ่งอยู่
ถดัไป ร่วมกับภาวะจากการขับปัสสาวะท�ำให้มีการ
หลั่งสาร aldosterone จากต่อมหมวกไตเพิ่มขึ้น 
ส่งผลให้มีการดูดซึมโซเดียมและขับโพแทสเซียม
ออกทางปัสสาวะตามกลไกการแลกเปล่ียนมากข้ึน  
จึงเกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ท้ังนี้ความ
รุนแรงขึ้นอยู่กับขนาดและระยะเวลาการใช้ยา แต่
เม่ือมีการใช้ร่วมกับยาความดันโลหติสูงกลุม่ ACE 
inhibitor (Angiotensin converting enzyme in-
hibitors) หรือ ARBs (Angiotensin II receptor 
blockers) พบว่าสามารถลดอุบัติการณ์การเกิด
ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำได้ 8 นอกจากนี้การ
ใช้ยาในกลุ่มลดการบวมคัดจมูก ขยายหลอดลม 
การใช้อนิซลูนิขนาดสูง ตลอดจนภาวะการขาดสาร
อาหาร โรคหัวใจล้มเหลว ตับแข็ง และผู้สูงอายุที่
มีอัตรากรองของเลือดที่ผ่านไตที่ลดลง ต่างมีผล
ต่อระดับโพแทสเซียมในเลือดด้วยเช่นกัน9-11  
	 ส�ำหรับความชุกของภาวะโพแทสเซียมใน
เลอืดต�ำ่ในผูป่้วยทีร่กัษาด้วยยากลุ่ม Thiazide  ใน
ประเทศอังกฤษ โดยการศึกษาของ Toner และ
คณะ12 ในผู้ป่วยที่ใช้ยาขับปัสสาวะ Bendroflua-
zide ขนาด 5 มิลลิกรัมต่อวัน  ที่คลินิกความดัน
โลหิตสูง พบความชุกร้อยละ 19 โดยเพศหญิงมี
ความชกุของภาวะโพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ สงูกว่า
ชายอย่างมีนัยส�ำคัญ ส่วน Clayton และคณะ13 

ท�ำการศึกษาในผู้ป่วยปฐมภูมิ ที่ใช้ยา Bendroflu-
methiazide และ Metolazone ขนาด 2.5 - 5 
มิลลกิรัมต่อวนั พบความชกุของภาวะโพแทสเซยีม
ในเลือดต�่ำร้อยละ 8.5 ในประเทศสหรัฐอเมริกา 
Tierney และคณะ14 ได ้ท�ำการศึกษาระดับ
โพแทสเซยีมในเลอืดของผูป่้วยท่ีส่วนใหญ่ใช้ยาขับ
ปัสสาวะ HCTZ มาเป็นเวลานานที่แผนกผู้ป่วย
นอก พบอัตราการเกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือด
ต�ำ่ในผูป่้วยท่ีได้รับยา กลุ่ม Thiazide ร้อยละ 23.5   

ส่วนการศึกษาของ Bloomfield และคณะ15 ในผู้
ป่วยคลนิกิความดันโลหติสูงท่ีรักษาด้วยยา HCTZ 
ขนาด 25 มิลลิกรัมต่อวัน นานกว่า 6 เดือน พบ
อตัราการเกิดภาวะโพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ร้อยละ 
52 ในเกาะฮ่องกงของประเทศจีน Jiang และ
คณะ16 ได้ศึกษาความสมัพนัธ์ของการรักษาผูป่้วย
ด้วยยาความดันโลหิตสูงกับระดับโซเดียมและ
โพแทสเซียมในเลือด พบความชุกของภาวะ
โพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ในผูป่้วยท่ีใช้กลุม่ยา Thia-
zide ร้อยละ 11.8 ในปี พ.ศ.2549 Zillich และ
คณะ17 ได้รวบรวมการศกึษาเก่ียวกับการใช้ยาขบั
ปัสสาวะกลุ่ม Thiazide กับระดับโพแทสเซียมใน
เลือดและการเกิดโรคเบาหวาน ตัง้แต่ปี พ.ศ.2509 
ถึงเดือนมิถุนายน ปี พ.ศ.2547 โดยประมาณ การ
เกดิภาวะโพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ หลังผูป่้วยได้รับ
ยากลุ่มนี้ที่อัตราน้อยกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 50
	 เนื่องจากภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำมี
ความส�ำคัญและพบได้บ่อยในผูป่้วยความดันโลหติ
สูงที่รักษาด้วยยาขับปัสสาวะ แต่จากการทบทวน
ในเวชปฏิบัติพบว่า ผู้ป่วยจ�ำนวนมากขาดการ
ตรวจประเมินภาวะดังกล่าว ประกอบกบัการศกึษา
ด้านความชุก ตลอดจนปัจจัยที่ เ ก่ียวข้องใน
ประเทศไทยมีจ�ำนวนน้อย โดยเฉพาะพืน้ทีช่นบท 
ซึ่งมีการใช้ยา HCTZ และกลุ่มยา ACE inhibitor 
เช่น Enalapril กันอย่างแพร่หลาย ผู้วิจัยจึงได้
ท�ำการศกึษาในเร่ืองนี ้เพือ่ทราบขนาดปัญหาและ
ปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ 
เพื่อน�ำมาใช้ในการวางแผนปรับปรุงการดูแลผู้
ป ่วยความดันโลหิตสูงที่มารับบริการในโรง
พยาบาลบรรพตพิสัยให้มีประสิทธิภาพยิ่งขึ้น

วิธีการศึกษา
	 การศึกษานี้เป็นแบบตัดขวาง (Cross-
sectional study) กลุ่มตัวอย่างในการศึกษาคือ ผู้
ป่วยโรคความดันโลหิตสูง ที่ได้รับการรักษาด้วย
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ยา HCTZ ขนาด 25 มิลลิกรัมต่อวนั ทีแ่ผนกผูป่้วย
นอกของโรงพยาบาลบรรพตพิ สัย จังหวัด
นครสวรรค์ ระหว่างเดือน มิถนุายน พ.ศ.2555 ถงึ 
พฤษภาคม พ.ศ.2556 ตามล�ำ ดับ โดยมี
คุณลักษณะดังนี้
	 1.	 รับประทานยา HCTZ ขนาด 25 
มิลลิกรัมต่อวัน อย่างต่อเนื่อง
	 2.	 ไม่มีประวตัโิรคประจ�ำตวัหรือการใช้ยา
รักษากลุ่มโรคเรื้อรังอื่น 
ขนาดประชากร (sample size)  
	 ที่มาของขนาดตัวอย่าง
	 n 	= 	กลุ่มตัวอย่างที่ต้องการศึกษา
	 p	 =	ค่าประมาณของความชุกจากการ
ทบทวนวรรณกรรม = 0.5 17

	 d 	= 	ค่าความคลาดเคล่ือนของค่าประมาณ
ที่ยอมให้เกิดขึ้นได้ การศึกษานี้ก�ำหนดท่ีร้อยละ 
10 ของความชุก
	 z 	 =	1.96 ที่ค่า confident interval เป็น  
ร้อยละ 95 
	 แทนค่าในสูตร  n = z2

α/2
 p (1-p) / d2 = 

1.96 x 1.96 x 0.5 x 0.5 / 0.05 x 0.05
	 n = 384
วิธีการเก็บรวบรวมข้อมูล
	 1.	 นัดหมายผู ้ป่วยความดันโลหิตสูงที่
ยินยอมเข้าร่วมโครงการ ที่แผนกผู้ป่วยนอกของ
โรงพยาบาลบรรพตพิสัย 
	 2.	 ผู้เข้าร่วมการศึกษาได้รับการวัดความ
ดันโลหิต ชั่งน�้ำหนัก วัดส่วนสูง ตรวจเลือดทาง
ห้องปฏิบัตกิาร ครอบคลุมค่าโพแทสเซยีมในเลือด 
และอัตรากรองของเลือดที่ผ่านไต ค�ำนวณด้วย
สูตร CKD-EPI18  บันทึกผลในเวชระเบียน 
	 3.	 ผู้วิจัยท�ำการตรวจทางเวชปฏิบัติและ
ทบทวนข้อมูล ซักประวัติการใช้ยาในกลุ่มผู้เข้า
ร่วมการศึกษา โดยก�ำหนดให้ภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดต�่ำ คือค่าโพแทสเซียม ท่ีน้อยกว่า 3.5  

มิลลิโมลต่อลิตร และภาวะโพแทสเซียมในเลือด
ปกติ คือค่าโพแทสเซียม ในช่วงระหว่าง 3.5 –5.4 
มิลลิโมลต่อลิตร19   
	 4 .  ผู ้ วิ จั ย รวบรวมข ้ อ มูลผู ้ ป ่ วยที่ มี
คุณลักษณะดังที่ก�ำหนดไว้ตามล�ำดับ จนครบ
จ�ำนวนประชากรทีค่�ำนวณ  และน�ำข้อมูลทีบั่นทึก
ได ้มาท�ำ การประมวลผล ด ้ วยโปรแกรม
คอมพิวเตอร์ส�ำเร็จรูป วิเคราะห์ข้อมูลโดยหาค่า
ความถ่ีร ้อยละ ค่าเฉลี่ย และส่วนเบี่ยงเบน
มาตรฐานและทดสอบความสัมพันธ์ของปัจจัยที่มี
ผล โดยใช้สถิติ Chi-square test และ t-test  โดย
ก�ำหนดระดับนัยส�ำคัญทางสถิติที่ p < 0.05

ผลการศึกษา
	 ผู้ป่วยความดันโลหิตสูงทั้งหมด 384 ราย  
เป็นเพศหญิงร้อยละ 66.9 และชายร้อยละ 33.1 
อัตราส่วนเพศหญิง: ชาย เท่ากับ 2:1 โดยมีอายุ
เฉลี่ย 60.5 ± 10.8 ปี เป็นกลุ่มอายุน้อยกว่า 60 ปี 
ร้อยละ 46.4 ตัง้แต่ 60 – 79 ปี ร้อยละ 50 และอายุ
มากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี ร้อยละ 3.6 ส่วนใหญ่มี
อาชีพเกษตรกรรมร้อยละ 57.0 รองลงมาคือ
รับจ้าง ร้อยละ 36.2 ค้าขายร้อยละ 4.4 เป็น
ข้าราชการบ�ำนาญร้อยละ 1.8 และไม่มีอาชีพ   
ร้อยละ 0.5
	 ผูป่้วยส่วนใหญ่มีภาวะอ้วน20 คือมีดัชนมีวล
กาย มากกว่าหรือเท่ากับ 25 จ�ำนวนร้อยละ 63.3  
น�้ำหนักปกติในช่วงดัชนีมวลกาย 18.5 – 24.9  
ร้อยละ 33.6 และมีภาวะผอมคือ ดัชนมีวลกายน้อย
กว่า 18.5 เพียงร้อยละ 3.1
	 ค่าเฉลี่ยอัตรากรองของเลือดที่ผ่านไตของ
กลุ่มผู้ป่วยคือ 68.5 ± 21.7 มล./นาที/1.73 ตรม. 
โดยมีค่าน้อยกว่า 60 มล./นาที/1.73 ตรม. ซึ่งเป็น
เกณฑ์เฝ้าระวังภาวะไตบกพร่องตามเวชปฏิบัติ18  

ร ้อยละ 37.5 และพบค่ามากกว่าหรือเท่ากับ         
60 มล./นาที/1.73 ตรม. ร้อยละ 62.5
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	 ยารักษาความดันโลหิตสูง 3 อันดับแรกที่ผู้
ป่วยใช้ร่วมกับยา HCTZ มากท่ีสุดคือ Enalapril 
ร้อยละ 55.5 รองลงมาคือ Amlodipine ร้อยละ 
41.4 และ Atenolol ร้อยละ 25.8 กลุ่มยาลดไขมัน

ในเลือดได้รับ Simvastatin ร้อยละ 19.8 และ 
Gemfibrozil ร้อยละ 2.9 ส่วนยากลุ่ม Aspirin ได้
รับร้อยละ 5.2 ดังตารางที่ 1

ตารางที่ 1 	กลุ่มตวัอยา่งผูป่้วยความดันโลหิตสงูทีไ่ด้รับยา Hydrochlorothiazide ขนาด 25 มิลลิกรัมตอ่
วัน ทีแ่ผนกผูป่้วยนอกโรงพยาบาลบรรพตพสิยั ชว่งเดือน มิถนุายน พ.ศ.2555 - พฤษภาคม 
พ.ศ.2556

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 จำ�นวน (N=384)                          	 ร้อยละ

เพศ
	 หญิง
	 ชาย
อายุ
      	 < 60 ปี
      	 60 – 79 ปี
      	 ≥ 80 ปี
	 Mean ± SD, Min, Max
อาชีพ
	 เกษตรกรรม
	 รับจ้าง
	 ค้าขาย
	 ข้าราชการบำ�นาญ
	 ไม่มีอาชีพ
ดัชนีมวลกาย (กก./เมตร2)
       	< 18.5 (ผอม)
     	 18.5 – 24.9 (ปกติ) 
	 ≥ 25 (อ้วน)
	 Mean ± SD, Min, Max
ค่าอัตรากรองของเลือดที่ผ่านไต 
(มล./นาที/1.73 ตรม.) 
         < 60
         ≥ 60
	 Mean ± SD, Min, Max

257
127

178
192
14

60.5 ± 10.8, 36, 86

219
139
17
7
2

12
129
243

26.4 ± 4.5, 14.8, 39.6

144
240

68.5 ± 21.7, 18, 120

66.9
33.1

46.4
50.0
3.6

57.0
36.2
4.4
1.8
0.5

3.1
33.6
63.3

37.5
62.5
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ตารางที่ 1 	กลุ่มตวัอยา่งผูป่้วยความดันโลหิตสงูทีไ่ด้รับยา Hydrochlorothiazide ขนาด 25 มิลลิกรัมตอ่
วัน ทีแ่ผนกผูป่้วยนอกโรงพยาบาลบรรพตพสิยั ชว่งเดือน มิถนุายน พ.ศ.2555 - พฤษภาคม 
พ.ศ.2556 (ต่อ)

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 จำ�นวน (N=384)                          	 ร้อยละ

ยาที่ได้รับร่วมกับ HCTZ
	 Enalapril
	 Amlodipine 
	 Atenolol
	 Prazosin 
	 Propanolol
	 Losartan
	 Aspirin
	 Simvastatin
	 Gemfibrozil
	 Calcium

213
159
99
7
2
1
20
76
11
5

55.5
41.4
25.8
1.8
0.5
0.3
5.2
19.8
2.9
1.3

	 ผู้ป่วยทั้งหมด 384 ราย มีการกระจายของ
ค่าโพแทสเซยีมในเลือดระหว่าง 1.9 - 4.9 มิลลิโมล
ต่อลิตร พบผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์ภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดต�่ำ จ�ำนวน 167 ราย คิดเป็นความชุก   

ร้อยละ 43.5  โดยมีระดับต�ำ่เลก็น้อย (3.0-3.4 มิลลิ
โมลต่อลิตร) ร้อยละ 33.9 ต�่ำปานกลาง (2.5-2.9 
มิลลิโมลต่อลติร) ร้อยละ 9.1 และต�ำ่มาก (น้อยกว่า 
2.5 มิลลิโมลต่อลิตร) ร้อยละ 0.5  ดังรูปภาพที่ 1

 8 

 
ผูปวยทั้งหมด 384 ราย 

มีการกระจายของคาโพแทสเซียมในเลือดระหว
าง 1.9 - 4.9 มิลลิโมลตอลิตร   
พบผูปวยที่เขาเกณฑภาวะโพแทสเซียมในเลือด
ต่ํา จํานวน 167 ราย คิดเปนความชุกรอยละ 

43.5  โดยมีระดับต่ําเล็กนอย       (3.0-3.4 
มิลลิโมลตอลิตร) รอยละ 33.9   ต่ําปานกลาง 
(2.5-2.9 มิลลิโมลตอลิตร) รอยละ 9.1  
และต่ํามาก ( นอยกวา 2.5 มิลลิโมลตอลิตร) 
รอยละ 0.5  ดังรูปภาพที ่1 

0
5

10
15
20
25
30
35
40
45

1.92.42.62.72.82.9 33.13.23.33.43.53.63.73.83.9 44.14.24.34.44.54.64.9ค่าโพแทสเซียมในเลือด (มิลลิโมลต่อลิตร)

จํา
นว

นผ
ู้ป่ว

ย

ปกติ 56.5%
ต่ำ     43.5%

 ภาพที ่1  การกระจายของคาโพแทสเซียมในเลือด ในกลุมตัวอยาง 384 ราย 
 
การศึกษาความสัมพันธระหวางปจจัยตา

งๆ กับภาวะโพแทสเซียมในเลือดต่ํา 
พบวาปจจัยเพศ อาย ุดัชนีมวลกาย 
อัตรากรองของเลือดที่ผานไต 
และระยะเวลาการใชยา HCTZ 
ไมมีความสัมพันธกับภาวะโพแทสเซียมในเลือด
ต่ํา ยกเวนปจจยัการใชยา Enalapril รวมกับ 

HCTZ 
ที่พบวามีความสัมพันธในลักษณะปองกันภาวะโ
พแทสเซียมต่ําอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ(OR= 
0.43, 95 percent CI=0.28-0.65, p-value 
<0.001)  ดังตารางที่ 2  

 

 
 
 
 
 
 
 
 

ตารางที ่2 ปจจัยที่สัมพันธกับภาวะโพแทสเซียมในเลือดต่ํา (N=384) 

ปจจัยที่ศึกษา ภาวะโพแทสเซียมในเลือด Odds  95% CI p-

1.9 3.2 4.22.8 3.6 4.62.4 3.3 4.32.9 3.72.6 3.4 4.43 43.82.7 3.5 4.53.1 4.13.9 4.9

ค่าโพแทสเซียมในเลือด (มิลลิโมลต่อลิตร)

จำ�
นว

นผ
ู้ป่ว

ย

45

40

35

30

25

20

15

10

5

0

ภาพที่ 1  การกระจายของค่าโพแทสเซียมในเลือด ในกลุ่มตัวอย่าง 384 ราย
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	 การศึกษาความสัมพนัธ์ระหว่างปัจจยัต่างๆ 
กับภาวะโพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ พบว่าปัจจยัเพศ 
อายุ ดัชนีมวลกาย อัตรากรองของเลือดที่ผ่านไต 
และระยะเวลาการใช้ยา HCTZ ไม่มีความสัมพันธ์
กับภาวะโพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ ยกเว้นปัจจยัการ

ใช้ยา Enalapril ร่วมกับ HCTZ ที่พบว่ามีความ
สัมพันธ์ในลักษณะป้องกันภาวะโพแทสเซียมต�่ำ
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (OR=0.43, 95% 
CI=0.28-0.65, p-value <0.001)  ดังตารางที่ 2 

ตารางที่ 2 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ (N=384)

	 ปัจจัยที่ศึกษา	

ภาวะโพแทสเซียมในเลือด	

OR	 95% CI	 p-value

เพศ
	 หญิง
	 ชาย
อายุ
	 < 60 ปี
	 ≥ 60 ปี
ดัชนีมวลกาย  (กก./เมตร2)
	 ≥ 25 (อ้วน)
	 18.5 – 24.9 (ปกติ)
	 < 18.5 (ผอม)
อัตรากรองของเลือดที่ผ่านไต
(มล./นาที/1.73 ตรม.)
	 < 60
	 ≥ 60
ระยะเวลารับยา HCTZ
	 > 2 ปี
	 1 – 2 ปี
	 < 1 ปี
ยา Enalapril
	 ใช้
	 ไม่ใช้

ต�่ำ
N=167(43.5%)

112(67.1)
55 (32.9)

80 (47.9)
87 (52.1)

104 (62.3)
58 (34.7)
5 (3.0)

58 (34.7)
109 (65.3)

101 (60.5)
33 (19.8)
33 (19.8)

73 (43.7)
94 (56.3)

ปกติ
N=217(56.5%)

145 (66.8)
72 (33.2)

98 (45.2)
119 (54.8)

139 (64.1)
71 (32.7)
7 (3.2)

86 (39.6)
131 (60.4)

136 (62.7)
39 (18.0)
42 (19.4)

140(64.5)
77 (35.5)

1.01

1.18

0.96
0.87

0.81

1.06
0.93

0.43

0.66-1.55

0.75-1.67

0.30-3.09
0.26-2.90

0.53-1.23

0.63-1.79
0.49-1.78

0.28-0.65

0.960

0.593

0.938
0.826

0.325

0.833
0.823

< 0.001

	 เม่ือเปรียบเทียบค่าโพแทสเซียมในเลือด
ของกลุ่มตัวอย่าง ที่ใช้และไม่ใช้ยา Enalapril ร่วม
กับ HCTZ พบว่า ค่าโพแทสเซียมในเลือดของ
กลุ่มตัวอย่างมีความแตกต่างกัน โดยกลุ่มที่ใช้

ยา Enalapril มีค่าโพแทสเซียมในเลือดโดยเฉลี่ย
มากกว่ากลุ่มที่ไม่ใช้ อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 
(Mean diff= 0.23, 95 percent CI= 0.14-0.31, 
p-value < 0.001)  ดังตารางที่ 3
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ตารางที่ 3   การเปรียบเทียบค่าโพแทสเซียมในเลือด ของกลุ่มตัวอย่างที่ใช้และไม่ใช้ยา Enalapril                     

การใช้ยา
Enalapril

ใช้
ไม่ใช้

ค่าเฉลีย่โพแทสเซียมในเลอืด

และค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

(มิลลิโมลต่อลิตร)

3.62 ± 0.42
3.39 ± 0.41

t

5.31

ค่าเฉลี่ยของผลต่าง 

และค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน

0.23 ± 0.04

95% CI

0.14-0.31

 p-value

< 0.001

วิจารณ์
	 ผลการศึกษานี้พบว่าความชุกของภาวะ
โพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ในผูป่้วยความดันโลหติสงู 
ที่รักษาด้วยยา HCTZ ขนาด 25 มิลลิกรัมต่อวัน 
ท่ีแผนกผู้ป่วยนอกของโรงพยาบาลบรรพตพิสัย 
คดิเป็นร้อยละ 43.5 ซึง่ใกล้เคยีงกับการศกึษาของ 
Bloomfield และคณะ15 คือพบประมาณร้อยละ 52 
แต่สงูกว่าการศึกษาในประเทศจนีของ Jiang และ
คณะ16 ซึง่เป็นชาวเอเชยี โดยพบเพยีงร้อยละ 11.8  
อาจเนื่องจากความแตกต่างด้านระยะเวลาการใช้
ยา ที่ Jiang และคณะศึกษา16 คือเพียง 8 สัปดาห์
หลังจากใช้ยาขบัปัสสาวะ ในขณะทีก่ารศึกษาของ 
Bloomfield และคณะ15 ประเมินผลในผูป่้วยท่ีใช้ยา
มานานมากกว่า 6 เดือน  อีกทั้งอาจเกิดจากวิถี
ชวิีตตลอดจนพฤตกิรรมการบริโภคอาหาร ท่ีท�ำให้
ระดับพืน้ฐานโพแทสเซยีมในเลือดมีความแตกต่าง
กันในแต่ละประเทศ
	 ในการศึกษานี้พบว ่าผู ้ป ่วย ท่ี มีภาวะ
โพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่ระดับเล็กน้อยร้อยละ 33.9 
และระดับต�่ำปานกลางร้อยละ 9.1 ไม่ปรากฏ
อาการทางคลินิก โดยได้รับการแก้ไขเพื่อป้องกัน
ภาวะแทรกซ้อน และติดตามตรวจเลือด จนระดับ
โพแทสเซียมในเลือดปกติ  ส ่วนผู ้ป ่วยที่ มี
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำระดับมาก จ�ำนวนร้อยละ 
0.5 ปรากฏเพียงอาการแสดงคือ เพลีย อ่อนแรง
เล็กน้อย โดยพบผู้ป่วยสูงอายุหนึ่งรายที่ระดับ
โพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่รุนแรงคือ 1.9 มิลลิโมลต่อ

ลิตร เม่ือตดิตามอาการ พบว่ามีภาวะโพแทสเซยีม
ในเลือดต�่ำเร้ือรังและจ�ำเป็นต้องได้รับการตรวจ
เพิ่มเติม เพื่อเฝ้าระวังโรคร่วม เช่น ภาวะไทรอยด์
เป็นพิษและ primary aldosteronism ในขั้นตอน
การตรวจรักษาและวินิจฉัยต่อไป ทั้งนี้ข้อมูลการ
ศึกษาเก่ียวกับอาการของภาวะโพแทสเซียมใน
เลือดต�่ำพบว่า ผู้ป่วยท่ีมีภาวะโพแทสเซียมใน
เลือดต�่ำระดับเล็กน้อย (3.0-3.5 มิลลิโมลต่อลิตร) 
มักไม่ปรากฏอาการ ส่วนอาการเช่น เพลีย อ่อน
แรง ท ้องผูก จะพบได ้บ ่อยข้ึน เ ม่ือระดับ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำมากขึ้น โดยเม่ือต�่ำกว่า
ระดับ 2.5 มิลลิโมลต่อลิตร จะสามารถเกิดภาวะ
กล้ามเนือ้ตาย และเม่ือต�ำ่กว่า 2.0 มิลลโิมลต่อลติร 
สามารถเกิดภาวะอัมพาตจนระบบการหายใจผิด
ปกตใินทีส่ดุ ซึง่อาการจะปรากฏเม่ือโพแทสเซยีม
ในเลือดลดลงอย่างรวดเร็ว ด้านการท�ำงานของ
หัวใจนั้นพบว่าผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะโรคหัวใจมาก่อน
มักไม่พบอาการผิดปกติแม้ว่าระดับโพแทสเซียม
ในเลือดจะลดลงต�ำ่กว่า 3.0 มิลลิโมลต่อลติร แต่ใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะโรคหัวใจขาดเลือด หัวใจล้มเหลว
หรือหวัใจโต กลบัพบความเส่ียงต่อภาวะหวัใจเต้น
ผิดจังหวะได้ง่าย แม้ว่าโพแทสเซียมในเลือดจะมี
ระดับต�่ำเพียงเล็กน้อยหรือปานกลาง9

	 การศกึษานีพ้บว่าปัจจยัด้านเพศ อายุ ดัชนี
มวลกาย อัตรากรองของเลือดที่ผ่านไต และระยะ
เวลาการใช้ยา HCTZ ไม่มีความสัมพันธ์กับภาวะ
โพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ ซึง่แตกต่างจากการศึกษา
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ของ Toner และคณะ12 ที่พบความชุกของภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำในเพศหญิงสูงกว่าชาย
อย่างมีนัยส�ำคัญ และไม่สอดคล้องกับรายงาน
บทความของ Flamenbaum10 ที่แสดงว่าผู้สูงอายุ
ทีใ่ช้ยาขบัปัสสาวะมีโอกาสเกิดภาวะโพแทสเซยีม
ในเลือดต�่ำได้มากกว่า เนื่องจากอัตรากรองของ
เลอืดทีผ่่านไตลดลงตามอายุ มีผลให้ยาถกูขบัออก
จากร่างกายได้น้อยลง รวมไปถงึการทานอาหารที่
มีโพแทสเซียมลดลงในผู้สูงอายุ เป็นปัจจัยท�ำให้
เกิดภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ  แต่อย่างไร
ก็ตามผลการศึกษานี้พบว่าสอดคล้องกับการ
ศึกษาของ Clayton และคณะ13 ที่พบว่าปัจจัยเพศ
และอายุไม่มีความสัมพันธ์กับภาวะโพแทสเซียม
ในเลือดต�่ำ ในผู้ป่วยที่ใช้ยาขับปัสสาวะ Thiazide  
ส่วนการศึกษาของ Tierney และคณะ14 กลับพบ
ว่าผู ้ป ่วยที่อายุน้อยเป็นปัจจัยเส่ียงต่อภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ขณะอายุท่ีมากขึ้นและ
การท�ำงานของไตที่ลดลง ปรากฏเป็นปัจจัย
ป้องกัน โดยที่ระยะเวลาการใช้ยาระหว่างกลุ่มที่มี
และไม่มีภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ไม่มีความ
แตกต่างกันทางสถิติ 
	 ปัจจัยที่ มีความสัมพันธ์ในลักษณะการ
ป้องกนัภาวะโพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ในการศึกษา
นี้คือ การใช้ยา Enalapril โดยพบว่าผู้ป่วยที่ใช้ยา 
Enalpril ร่วมกับ HCTZ มีความเสี่ยงต่อการเกิด
ภาวะโพแทสเซยีมในเลอืดต�ำ่  น้อยกว่าผูป่้วยทีไ่ม่
ใช้ยา Enalpril  โดยค่าเฉลี่ยโพแทสเซียมในเลือด
ของผู้ป่วยที่ใช้ยา Enalapril มีระดับสูงกว่าผู้ป่วย
ที่ไม่ใช้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ซึ่งสอดคล้องกับ
การศึกษาของ Griffing และคณะ21 ที่พบว่าผู้ป่วย
ทีใ่ช้ยา  Enalapril นานกว่า 28 วนั สามารถป้องกัน
ภาวะ Aldosterone สูง และภาวะโพแทสเซียมใน
เลอืดต�ำ่จากการใช้ยาขบัปัสสาวะได้ สอดคล้องกับ
รายงานของ Weinberger22 ที่เสนอการใช้ยากลุ่ม 
ACEI ร่วมกับยาขับปัสสาวะ เป็นทางเลือกในการ

รักษาโรคความดันโลหิตสูง เพื่อป้องกันภาวะ
โพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ และอาการไม่พงึประสงค์
อื่นของยาขับปัสสาวะ

สรุปและข้อเสนอแนะ
	 1.	 บุคลากรทางการแพทย์ควรตระหนัก
และเฝ้าระวังภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำ ในผู้
ป่วยที่รักษาด้วยยา HCTZ เนื่องจากพบความชุก
ค่อนข้างมากและส่วนใหญ่ไม่ปรากฏอาการแสดง
ทางคลินิก โดยเฉพาะผู้ป่วยที่มีภาวะโรคหัวใจซึ่ง
มีความเส่ียงสูงต่อภาวะหัวใจหยุดเต้นเฉียบพลัน 
เมื่อมีภาวะโพแทสเซียมในเลือดต�่ำร่วมด้วย
	 2.	 ในการศึกษาครั้งต่อไป ควรท�ำการ
ศึกษาแบบไปข้างหน้า (prospective study) เพื่อ
ศกึษาลักษณะอุบัตกิารณ์และปัจจยัเสีย่งของภาวะ
โพแทสเซยีมในเลือดต�ำ่ โดยควรเปรียบเทยีบการ
ใช้ยา HCTZ ขนาด 12.5 และ 25 มิลลิกรัม ทั้ง
ประสิทธิผลในการควบคุมระดับความดันโลหิต 
และผลต่อระดับโพแทสเซียมในเลือดของท้ังสอง
กลุ่ม เพื่อประโยชน์ในการรักษาและลดอาการไม่
พึงประสงค์ต่างๆ รวมท้ังการศึกษาโดยเปรียบ
เทียบปัจจัยต่างๆในกลุ่มผู้ป่วยที่โพแทสเซียมใน
เลือดต�่ำกว่า 3.0 มิลลิโมลต่อลิตร กับกลุ่มปกติ 
อาจท�ำให้ป ัจจัยท่ีมีผล เด่นชัดขึ้นซึ่งจะเป็น
ประโยชน์ในการวางแนวทางเฝ้าระวังภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต�่ำ และมีความส�ำคัญทาง
คลินิกมากขึ้น

กิตติกรรมประกาศ
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เก็บข้อมูลผู้ป่วย
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