
บทคััดย่่อ
วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาลัักษณะของผู้้�ป่่วยที่่�มีีการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก  

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน และศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างปััจจััยที่่�มีีผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรด 

จากการคั่่�งของกรดแลคติิกซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน

	วิ ิธีีการศึึกษา: การศึึกษาเชิิงพรรณนา โดยเก็็บข้้อมููลย้้อนหลัังในผู้้�ป่่วยในที่่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจาก

การค่ั่�งของกรดแลกติิก และได้้รับยาเมทฟอร์์มิิน ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 ตุุลาคม พ.ศ. 2563 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2566  

โดยใช้้โปรแกรม chi-square test, t test, และ Fisher’s exact test ในการหาความสััมพัันธ์์ของปััจจััยที่่�มีี 

ผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิก 

ผลการศึึกษา: จากการทบทวนเวชระเบีียนผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจำนวนทั้้�งหมด 325 ราย  

ได้้รัับยาเมทฟอร์์มิิน 261 ราย (ร้้อยละ 80.3) พบว่่ามีีผู้้�ป่่วยท่ี่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก 

ที่่�สััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (MALA) จำนวน 73 ราย เป็็นเพศชาย 32 ราย (ร้้อยละ 43.8), เพศหญิิง 41 ราย  

(ร้้อยละ 56.2), อายุุมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 60 ปีี 49 ราย (ร้้อยละ 67.1), อายุุน้้อยกว่่า 60 ปีี 24 ราย (ร้้อยละ 32.9)  

ปััจจััยที่่�ทำให้้เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิก ได้้แก่่ ประสิิทธิิภาพการทำงานของไต 

เมื่่�อเข้้าโรงพยาบาลมีีค่่าน้้อยกว่่า 60 มิิลลิิลิิตร/นาทีี/1.73 ตารางเมตร 59 ราย (ร้้อยละ 80.8; OR = 5.64; 95%  

Cl = 2.86–11.11; RR = 3.26; 95% Cl = 2.26–4.70; p < .05); ระดัับครีีเอติินิินในซีีรั่่�ม มากกว่่า 1.02 มิิลลิิกรััม 

ต่่อเดซิิลิิตร 58 ราย (ร้้อยละ 79.4; OR = 4.16; 95% Cl = 2.15–8.08; RR = 2.66; 95% Cl = 1.86–3.79; p < .05); 
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และประสิิทธิิภาพการทำงานของตัับจากเอนไซม์์ aspartate transaminase มากกว่่าค่่าปกติิเกิิน 35 หน่่วยสากล

ต่่อลิิตร ในเพศหญิิง และมากกว่่า 40 หน่่วยสากลต่่อลิิตร ในเพศชาย พบ 39 ราย (ร้้อยละ 53.4; OR = 2.68; 95% 

Cl = 1.37–5.23; RR = 1.81; 95% Cl = 1.35–2.44; p = .003) ปััจจััยอื่่�นที่่�สััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรด 

ได้้แก่่ ภาวะไตวายเฉีียบพลััน 57 ราย (ร้้อยละ 78.1; OR = 30.28; 95% Cl = 13.83–66.30; RR = 1.67; 95% 

Cl = 1.18–2.34; p < .05); การช็็อกจากการติิดเชื้้�อ 22 ราย (ร้้อยละ 30.1; OR = 6.74; 95% Cl = 2.81–16.12; 

RR = 1.82; 95% Cl = 1.21–2.73; p < .05); การติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด 17 ราย (ร้้อยละ 23.3; OR = 2.80; 95% 

Cl = 1.27–6.16; RR = 6.77; 95% Cl = 4.82–9.50; p = .009); และภาวะขาดออกซิิเจน 14 ราย (ร้้อยละ 19.2; 

OR = 15.54 ; 95% Cl = 3.42–70.57; RR = 2.53; 95% Cl = 2.01–3.17; p < .05) การวิินิิจฉััยหลัักส่่วนใหญ่่ที่่�

เข้้าโรงพยาบาล ได้้แก่่ โรคทาง infection 13 ราย (ร้้อยละ 17.8) รองลงมาได้้แก่่ ภาวะช็็อกจากการติิดเชื้้�อ 7 ราย 

(ร้้อยละ 9.6) และการติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด 4 ราย (ร้้อยละ 5.5) การวิินิิจฉััยหลัักที่่�มีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะ

เลืือดเป็็นกรด คืือ ภาวะหััวใจล้้มเหลว 3 ราย (ร้้อยละ 4.1; OR = 0.90; 95% Cl = 0.27–2.95; RR = 1.42; 95% 

Cl = 0.691–2.90; p < .01)

สรุุป: การศึึกษานี้้�พบว่่าปััจจััยที่่�มีีความสััมพัันธ์์ต่่อการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลกติิก 

ที่่�สััมพันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน ของผู้้�ป่่วยในโรงพยาบาลนครปฐม คืือ ประสิิทธิิภาพการทำงานของไตวันท่ี่� 

เข้้าโรงพยาบาล ระดับัครีีเอติินินิในซีีรั่่�ม ประสิทิธิภิาพการทำงานของตับั ภาวะไตวายเฉีียบพลันั การช็อ็กจากการติดิเชื้้�อ 

การติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด และภาวะหััวใจล้้มเหลว ซึ่่�งหากมีีแนวทางในการคััดกรองผู้้�ป่่วยจากปััจจััยเหล่่านี้้�จะทำให้้

ลดอััตราการเสีียชีีวิิตของผู้้�ป่่วยจากภาวะนี้้�ได้้ 

คำำ�สำำ�คััญ:	เมทฟอร์์มิิน ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิกที่่�สััมพัันธ์์กัับใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (MALA)  

โรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 

วารสารแพทย์์เขต 4-5 2568 ; 44(2) : 287–301.

Abstract 
Objective: To study the characteristics of patients with metformin associated lactic acidosis 

(MALA) and to study relationship among factors affecting occurrence of metformin associated lactic 

acidosis at Nakhonpathom Hospital.

Methods: A descriptive study was conducted by collecting retrospective data from  

inpatients who developed lactic acidosis and received metformin from October 1, 2020, to September 

30, 2023. The chi-square test, t test, and Fisher’s exact test were used to analyze the relationship 

among factors affecting the occurrence of lactic acidosis.

Results: A review of the medical records of 325 patients who developed acidosis revealed 

that 261 patients (80.3%) received metformin. Among them, 73 patients developed lactic acidosis 

associated with metformin use (MALA). There were 32 males (43.8%), 41 females (56.2%); 49 (67.1%) 

were older than or equal to 60 years, and 24 (32.9%) were younger than 60 years. The factors 

contributing to the development of lactic acidosis included:
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1.	 Renal function: When admitted, glomerular filtration rate (GFR) was less than 60 mL/

min/1.73 m² in 59 patients (80.8%), with an odds ratio (OR) of 5.64 (95% CI = 2.86–11.11); relative 

risk (RR) of 3.26 (95% CI = 2.26–4.70); and p < .05.

2.	 Serum creatinine levels: Creatinine levels were higher than 1.02 mg/dL in 58 patients 

(79.4%), with an OR of 4.16 (95% CI = 2.15–8.08); RR of 2.66 (95% CI = 1.86–3.79); and p < .05.

3.	 Liver function: Aspartate transaminase (AST) levels were above the normal range (greater 

than 35 IU/L in females and greater than 40 IU/L in males) in 39 patients (53.4%), with an OR of 

2.68 (95% CI = 1.37–5.23); RR of 1.81 (95% CI = 1.35–2.44); and p = .003.

Factors associated with the development of acidosis included:

•	 Acute renal failure: 57 patients (78.1%), with an OR of 30.28 (95% CI = 13.83–66.30); 

RR of 1.67 (95% CI = 1.18–2.34); and p < .05;

•	 Septic shock: 22 patients (30.1%), with an OR of 6.74 (95% CI = 2.81–16.12); RR of 1.82 

(95% CI = 1.21–2.73); and p < .05;

•	 Bacteremia: 17 patients (23.3%), with an OR of 2.80 (95% CI = 1.27–6.16); RR of 6.77 

(95% CI = 4.82–9.50); and p = .009; and

•	 Hypoxia: 14 patients (19.2%), with an OR of 15.54 (95% CI = 3.42–70.57); RR of 2.53 (95% 

CI = 2.01–3.17); and p < .05.

The most common primary diagnoses upon hospital admission included infectious diseases 

in 13 patients (17.8%), followed by septic shock in 7 patients (9.6%), and bacteremia in 4 patients 

(5.5%).

The primary diagnosis most strongly associated with the development of lactic acidosis 

was heart failure in 3 patients (4.11%), with an OR of 0.90 (95% CI = 0.27–2.95), RR of 1.42 (95% CI 

= 0.69–2.90), and p < .01.

Conclusions: This study found that factors associated with the occurrence of metformin-

associated lactic acidosis in patients at Nakhonpathom Hospital included kidney function on the 

day of hospitalization, serum creatinine levels, liver function, acute kidney failure, septic shock, 

bacteremia, and heart failure. If there is a guideline to screen patients from these factors, it will 

reduce the mortality rate of patients from this condition.

Keywords: metformin, metformin-associated lactic acidosis (MALA), diabetic mellitus type II
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บทนำำ� 
ยาเมทฟอร์์มิิน (metformin) เป็็นยาหลัักที่่�ใช้้

ในการรัักษาโรคเบาหวาน และป้้องกัันภาวะแทรกซ้้อน

ของหลอดเลืือดเล็็กและหลอดเลืือดใหญ่่ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับ

โรคเบาหวาน1,2 เมทฟอร์์มิินออกฤทธิ์์�ลดระดัับน้้ำตาล

ในเลืือดโดยรวมผ่่านการทำให้้ไวต่่ออิินซููลิิน ต่่อต้้าน

การสร้้างกลููโคสใหม่่ และเพิ่่�มการดููดซึึมกลููโคสภายใน

เซลล์์ มีีผลข้้างเคีียงที่่�เห็็นได้้ชััดหลายประการ รวมทั้้�ง

อาการทางระบบทางเดิินอาหาร (คลื่่�นไส้้ อาเจีียน และ

ท้้องเสีีย) การผลิตแลคเตตเพิ่่�มขึ้้�น การขับัแลคเตตลดลง 

และอาจทำให้้เกิิดกรดแลกติิกเกิินได้้ การเกิิดภาวะเลืือด

เป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลกติิกในเลืือด ซึ่่�งสััมพัันธ์์

กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (metformin-associated 

lactic acidosis; MALA) เป็็นภาวะแทรกซ้้อนที่่�พบได้้

น้้อย แต่อ่าจเกิิดอัันตรายถึงึชีีวิตได้้ (อุบุัติัิการณ์ ์4.3–4.6 

รายต่อ่ประชากร 100,000 รายต่่อปีี2) ในบางการศึกึษา

พบอุุบััติิการณ์์ 225.69 ต่่อประชากร 100,000 ราย 

ต่่อปีี3 การศึึกษาจากการเปลี่่�ยนแปลงของแลคเตต 

และการเผาผลาญไฮโดรเจน ซ่ึ่�งกำหนดโดยค่่าแสดง

ความเป็็นกรด-เบส น้้อยกว่่า 7.35 และค่่าแลคเตต 

ในเลืือด มากกว่่า 5.0 มิิลลิโมลต่่อลิิตร โดยอาจ 

มีีอััตราการเสีียชีีวิิตสููงถึึง ร้้อยละ 502,4 ซ่ึ่�งสััมพัันธ์์ 

กับัภาวะกรดเกิินและภาวะแล็ก็เตตในเลืือดสููง ส่่วนข้้อมููล 

ของโรงพยาบาลนครปฐมพบอุุบััติิการณ์์ 140.93: 

100,000 รายต่่อปีี ซึ่่�งอาจเกิิดจากระยะเวลาในการ

ศึึกษาแตกต่่างกััน และฐานข้้อมููลทางอิิเล็็กทรอนิิกส์์

ของโรงพยาบาลมีีข้้อจำกััดในการสืืบค้้นข้้อมููลการใช้้ยา

ของผู้้�ป่่วย 

ในปััจจุุบันัพบว่่าการรายงานการเกิิดเหตุุการณ์์

ไม่พ่ึงึประสงค์จ์ากยาเมทฟอร์ม์ินิ โดยเฉพาะภาวะเลืือด 

เป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิกนั้้�นมีีแนวโน้้ม 

เพิ่่�มขึ้้�นทุุกปีี4 ดัังแผนภููมิิท่ี่� 1 การรายงานเหตุุการณ์์ 

ไม่่พึึงประสงค์์จากยาเมทฟอร์์มิินเป็็นในรููปแบบเชิิงรัับ 

(spontaneous report) ซึ่่�งหากสามารถตรวจสอบถึึง

ปัจัจัยัเสี่่�ยงการเกิดิ จะสามารถป้อ้งกันัการเกิดิเหตุกุารณ์์

ไม่่พึึงประสงค์์นี้้�ได้้ วััตถุุประสงค์์ของการศึึกษานี้้�คืือ 

การศึึกษาลัักษณะของผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีการเกิิดภาวะเลืือด 

เป็็นกรดจากการคั่่�งของแลคติิก รวมถึึงปััจจััยที่่�ส่่งผล 

ต่่อภาวะดัังกล่่าวเพื่่�อนำผลการศึึกษาท่ี่�ได้้ไปใช้้ในการ

พััฒนาระบบการติิดตามความปลอดภััยในการใช้้ยา

สำหรัับผู้้�ป่่วยต่่อไป

แผนภููมิิที่่� 1 จำนวนรายงานการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิกจากยาเมทฟอร์์มิิน 
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จากรายงานการเกิิดเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์

จากยาเมทฟอร์์มิินจากฐานข้้อมููล Thai Vigibase จาก

การรายงานระหว่่าง พ.ศ. 2560–2564 จำนวนทั้้�งสิ้้�น 

1,335 ฉบัับ ส่่วนใหญ่่เป็็นเพศหญิิง (ร้้อยละ 63.4)

อายุุเฉลี่่�ย 59.9 ± 15 ปีี เกิิดเหตุุการณ์์ไม่่

พึึงประสงค์์จากการใช้้ยา (adverse events ; AEs) 

ประเภทร้้ายแรง ร้้อยละ 51.4 และทำให้้เสีียชีีวิต  

26 ฉบัับ พบว่่า เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ที่่�พบมากที่่�สุุด 

คืือ ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก 

มากที่่�สุุด (633 ฉบัับ) เม่ื่�อวิิเคราะห์์จำแนกตามรายปีี 

พบว่่ามีีแนวโน้้มการรายงานสููงขึ้้�นทุุกปีี พื้้�นที่่�จัังหวััด

นครปฐมซึ่่�งอยู่่�ในเขตสุขภาพที่่� 5 พบการรายงาน 

การเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก

เป็็น ร้้อยละ 2.4 ของการรายงานภาพรวมจำแนกตาม

เขตบริิการ โดยแหล่่งท่ี่�รัับยาส่่วนใหญ่่เป็็นโรงพยาบาล 

หรืือคลินิิกท่ี่�พบเหตุุการณ์์ (ร้้อยละ 53.9) รัับจาก 

โรงพยาบาลหรืือคลินิิกอื่่�น (ร้้อยละ 31.9) รัับจาก 

โรงพยาบาลส่่งเสริิมสุุขภาพตำบล (ร้้อยละ 3.2) รัับจาก

ร้้านขายยา (ร้้อยละ 0.2) และไม่่ระบุุ (ร้้อยละ 10.9)1 

โดยเขตสุุขภาพที่่� 9 พบรายงานการเกิิดภาวะเลืือด 

เป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลกติิกมากที่่�สุุด ร้้อยละ 

23.6 ซึ่่�งในส่ว่นของโรงพยาบาลนครปฐม พบการรายงาน 

แบบ spontaneous เกิดิ MALA (metformin-associ-

ated lactic acidosis) มีีแนวโน้้มเพิ่่�มสููงขึ้้�นดัังแผนภููมิิ

ที่่� 2 ซึ่่�งในปีี 2566 พบรายงาน 21 ราย ข้้อมููลระหว่่างปีี 

2564–2566 มีีผู้้�ป่่วยใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน เพิ่่�มขึ้้�นทุุกปีี 

จำนวน 11,600, 11,951, และ 12,783 ราย ตามลำดัับ

แผนภููมิิที่่� 2 รายงานการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิกจากยาเมทฟอร์์มิินแบบเชิิงรัับ

 วััตถุุประสงค์์
1.	 เพ่ื่�อศึกึษาลักัษณะของผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีการเกิิดภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติกิซึ่่�งสัมัพันัธ์ก์ับัการ

ใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน

2.	 เพื่่�อศึึกษาความสััมพัันธ์์ระหว่่างปััจจััยที่่�มีีผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิก

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน
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วิิธีีการศึึกษา
การศึึกษาเชิิ งพรรณนา โดยเก็็บข้้อมููล 

ย้้อนหลัังจากการทบทวนเวชระเบีียนย้้อนหลัังในผู้้�ป่่วย 

ในทุุกรายที่่� เกิิดภาวะคั่่�งของกรดแลคติิกในเลืือด  

และได้้รับยาเมทฟอร์์มินิ ตั้้�งแต่่วันัที่่� 1 ตุลุาคม พ.ศ. 2563 

ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2566 ณ โรงพยาบาลนครปฐม  

ผ่่านการรัับรองจริิยธรรมในมนุุษย์์ เลขท่ี่�โครงการ 

016/2024

เครื่่�องมืือที่่�ใช้้

1.	 แบบเก็็บข้้อมููล ในรููปแบบ google sheet 

โดยประกอบด้้วย ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่ว่ย ได้้แก่ ่เพศ อายุุ 

ขนาดยาเมทฟอร์์มิินที่่�ได้้รับต่่อวััน และค่่าการทำงาน

ของไตเป็็นต้้น 

2.	 ฐานข้้อมููลเวชระเบีียนอิิเล็็กทรอนิิกส์์  

ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นภาวะเลืือดเป็็นกรดจาก

การค่ั่�งของกรดแลคติิก และมีีการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน  

จากโปรแกรม IPD chart และโปรแกรม Panacea

3.	 ฐานข้้อมููลอิเล็็กทรอนิิกส์์ ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับ

การวิินิิจฉััยเป็็นภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรด 

แลคติิก จากงาน Data Center ของโรงพยาบาล, 

โปรแกรม iReportAG สำหรัับดููข้้อมููลทางห้้อง 

ปฏิิบััติิการ

4.	 โปรแกรม Microsoft excel office 

2016 ใช้้ในการคำนวณเพื่่�อหาปััจจััยที่่�มีีผลต่อการเกิิด 

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งกรดแลคติิกซึ่่�งสััมพัันธ์์ 

กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน

5.	สถิ ติิ chi-square/Fisher exact test  

ในการหาความสััมพันธ์์ของปััจจััยที่่�มีีผลต่่อ การเกิิด 

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่� งของกรดแลคติิก 

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน

6.	สถิ ิติิทางระบาดวิิทยา ได้้แก่่ odds ratio 

และ relative risk

การประมาณขนาดตััวอย่่าง (sample size estimation) กรณีีทราบจำนวนประชากร แต่่ประชากรไม่่มาก ใช้้สููตร

ของ Cochran 

n =	 P(1-P)

		  E2 + 	P(1-P)

		  Z2 			  N 

เมื่่�อ n คืือ จำนวนกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�ต้้องการ 

N คืือ ขนาดประชากร 

P คืือ สััดส่่วนของประชากรที่่�ผู้้�วิิจััยต้้องการสุ่่�ม (ใช้้สััดส่่วน ร้้อยละ 30 หรืือ 0.3) 

Z คืือ ระดับัความมั่่�นใจหรืือระดับันัยัสำคัญัทางสถิติ ิโดยงานวิจิัยันี้้�กำหนด ความเชื่่�อมั่่�น 95% (เท่า่กับั 

1.96) 

E คืือ ความคลาดเคลื่่�อนที่่�ยอมให้้เกิิดขึ้้�นได้้เท่่ากัับ 0.05 

n =	 0.3(1-0.3) 

	 0.052 	 + 	 0.3(1-0.3) 

	 1.962 			  325 

n =	 148 
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เกณฑ์์การเลืือกกลุ่่�มตััวอย่่างหรืือผู้้�ให้้ข้้อมููลหลััก 

(sample selection, and/or key informants  

selection with criteria)

l	 เ ก ณ ฑ์์ ก า ร คัั ด เ ลืื อ ก อ า ส า ส มัั ค ร  

(Inclusion criteria) 

1.	 ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับการรายงานการเกิิดภาวะ

เลืือดเป็็นกรด (acidosis) และมีีประวััติิได้้รัับยา 

เมทฟอร์์มิินในโรงพยาบาลนครปฐม ตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 

ตุุลาคม พ.ศ. 2564 ถึึง กัันยายน พ.ศ. 2566

l	 เ ก ณ ฑ์์ ก า ร คัั ด อ อ ก อ า ส า ส มัั ค ร  

(Exclusion criteria)

1.	 ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ได้้รับการวิินิิจฉััยเป็็นภาวะ 

เลืือดเป็็นกรด (acidosis)

2.	 ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ได้้มีีการส่่งตรวจค่่าแลคเตต 

และค่่าความเป็็นกรด-เบส 

3.	 ผู้้� ป่่ วยที่่� ไม่่ มีีข้้  อมููลประ วััติิการใช้้ยา

เมทฟอร์์มิิน (metformin) ในข้้อมููลเวชระเบีียน

อิิเล็็กทรอนิิกส์์ของโรงพยาบาลนครปฐม

4.	 ผู้้�ป่่วยหยุุดการใช้้ยาเมทฟอร์์มิินก่่อนเกิิด

ภาวะเลืือดเป็็นกรด

ผลการศึึกษา
จากการทบทวนเวชระเบีียนผู้้�ป่่วยที่่� เกิิด 

ภาวะเลืือดเป็็นกรด จำนวน 325 ราย คััดออก 64 ราย 

(ร้้อยละ 19.7) เนื่่�องจากไม่ม่ีีประวัติัิได้้รับัยา metformin 

เหลืือผู้้�ป่่วยที่่�มีีข้้อมููลการวิินิิจฉััยเป็็น acidosis และ

มีีประวััติิ ได้้รัับยาเมทฟอร์์มิินทั้้� งหมด 261 ราย  

(ร้้อยละ 80.3) หลังัจากนั้้�นมีีการคััดผู้้�ป่ว่ยที่่�ไม่่เข้้าเกณฑ์์

ออก 55 ราย เนื่่�องจากไม่่มีีค่่าความเป็็นกรด-เบส (pH) 

หรืือค่่าแลกเตต คงเหลืือผู้้�ป่่วยที่่�ทำการศึึกษา 206 ราย 

เนื่่�องจากพบว่่ามีผีู้้�ป่ว่ยที่่�เกิดิภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการ

คั่่�งแลคติิกที่่�สััมพันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (MALA)  

มีีค่่าแสดงความเป็็นกรด-เบส ในเลืือดน้้อยกว่่า 7.35 

และค่่าแลคเตตในเลืือดมากกว่่า 5 มิิลลิิโมลต่่อลิิตร 

จำนวน 73 ราย โดยเป็็นเพศชาย 32 ราย (ร้้อยละ 43.8),  

เพศหญิงิ 41 ราย (ร้้อยละ 56.2), อายุุอยู่่�ในช่่วงมากกว่่า

เท่่ากัับ 60 ปีี 49 ราย (ร้้อยละ 67.1), อายุุน้้อยกว่่า 

60 ปีี 24 ราย (ร้้อยละ 32.9), อายุุเฉล่ี่�ย 63.19 ± 

14.10 ปีี; ขนาดยาเมทฟอร์์มิินท่ี่�ได้้รัับต่่อวัันมากกว่่า

หรืือเท่่ากัับ 2,000 มิิลลิิกรััม จำนวน 32 ราย (ร้้อยละ 

43.8), และขนาดยาเมทฟอร์์มิินที่่�ได้้รับต่่อวัันน้้อยกว่่า 

2,000 มิิลลิิกรััม 41 ราย (ร้้อยละ 56.2); ผู้้�ป่่วยที่่�เกิิด

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งแลคติิกส่่วนใหญ่่มีีค่่า 

การทำงานของไตล่่าสุุดก่่อนเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรด

จากการค่ั่�งของแลคติิก ในช่่วงมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 60 

มิิลลิิลิิตรต่่อนาทีีต่่อ 1.73 ตารางเมตร จำนวน 65 ราย 

(ร้้อยละ 89.0), และผู้้�ป่่วยมีีค่่าการทำงานของไตล่่าสุุด

ก่่อนเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของแลคติิก  

ในช่่วงน้้อยกว่่า 60 มิลิลิลิติรต่่อนาทีีต่อ 1.73 ตารางเมตร 

จำนวน 8 ราย (ร้้อยละ 11), ประสิิทธิิภาพการทำงาน

ของไตขณะนอนโรงพยาบาลหลังัเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรด

จากการค่ั่�งของกรดแลคติิก ส่่วนมากพบค่่าการทำงาน

ของไตอยู่่�ในช่่วงน้้อยกว่่า 60 มิิลลิิลิิตรต่่อนาทีีต่่อ 1.73 

ตารางเมตร จำนวน 59 ราย (ร้้อยละ 80.8), ค่่าการ

ทำงานของไตขณะนอนโรงพยาบาลหลัังเกิิดภาวะเลืือด

เป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิกอยู่่�ในช่่วงมากกว่่า

หรืือเท่่ากัับ 60 มิิลลิิลิิตรต่่อนาทีีต่่อ 1.73 ตารางเมตร 

จำนวน 14 ราย (ร้้อยละ 19.2); ระดัับครีีเอติินิินในซีี

รั่่�ม ส่่วนใหญ่่มากกว่่า 1.02 มิิลลิิกรััมต่่อเดซิิลิิตร 58 

ราย (ร้้อยละ 79.4), ระดัับครีีเอติินิินในซีีรั่่�ม น้้อยกว่่า 

1.02 มิิลลิิกรััมต่่อเดซิิลิิตร 15 ราย (ร้้อยละ 20.6); 

ประสิทิธิภิาพการทำงานของตับัจากเอนไซม์ ์aspartate 

transaminase มากกว่า่ค่า่ปกติเิกินิ 35 หน่ว่ยสากลต่อ่

ลิติร ในเพศหญิงิ และมากกว่่า 40 หน่่วยสากลต่อลิิตร ใน

เพศชาย พบ 39 ราย (ร้้อยละ 53.4); พฤติิกรรมการดื่่�ม

แอลกอฮอล์์ ส่ว่นใหญ่ไ่ม่ม่ีีพฤติกิรรมการด่ื่�มแอลกอฮอล์์

เป็็นประจำ 51 ราย (ร้้อยละ 69.9), พฤติิกรรมการดื่่�ม

แอลกอฮอล์์เป็น็ประจำ 9 ราย (ร้้อยละ 12.3), พฤติกิรรม
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การสููบบุุหร่ี่�ส่่วนใหญ่่ไม่่มีีพฤติิกรรมการสููบบุุหร่ี่�เป็็น

ประจำ 51 ราย (ร้้อยละ 69.9), พฤติิกรรมการสููบบุุหรี่่�

เป็็นประจำ 9 ราย (ร้้อยละ 12.3); จำนวนปีีที่่�เริ่่�มใช้้ยา 

จนเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งแลคติิก ส่่วนใหญ่่ 

มากกว่่า 2 ปีี 39 ราย (ร้้อยละ 53.4), จำนวนปีี 

ท่ี่�เริ่่�มใช้้ยาจนเกิดิภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการค่ั่�งแลคติกิ 

น้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 2 ปีี 34 ราย (ร้้อยละ 46.6); 

และโรคร่วมของผู้้�ป่่วยที่่�พบมากที่่�สุุดคืือ โรคความดัน 

โลหิติสููง 54 ราย (ร้้อยละ 74), โรคไขมัันในเลืือดผิิดปกติิ 

20 ราย (ร้้อยละ 27.4), โรคหัวัใจและหลอดเลืือด 9 ราย 

(ร้้อยละ 12.3), ภาวะหัวัใจล้้มเหลว 5 ราย (ร้้อยละ 6.8), 

และโรคอื่่�น ๆ 23 ราย (ร้้อยละ 31.5) 

ปัจัจัยัที่่�สัมัพันธ์ก์ับัการเกิดิภาวะเลืือดเป็็นกรด

จากการค่ั่�งของกรดแลคติกิซ่ึ่�งสัมัพันธ์กั์ับยาเมทฟอร์์มินิ 

(MALA) ส่่วนมากคืือภาวะไตวายเฉีียบพลัันพบผู้้�ป่่วย  

57 ราย (ร้้อยละ 78.1), รองลงมาได้้แก่่ การช็อ็กจากการ 

ติิดเชื้้�อ 22 ราย (ร้้อยละ 30.1), ภาวะติิดเชื้้�อใน

กระแสเลืือด 17 ราย (ร้้อยละ 23.3), ภาวะขาด 

ออกซิิเจน 14 ราย (ร้้อยละ 19.2) 

ปััจจััยอ่ื่�น ๆ ได้้แก่่ ค่่าออกซิิเจนในเลืือด 

ส่่วนใหญ่่น้้อยกว่่า 80 มิิลลิิเมตรปรอท 45 ราย  

(ร้้อยละ 61.6), ค่า่ออกซิิเจนในเลืือดมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 

80 มิลิลิเมตรปรอท 26 ราย (ร้้อยละ 35.6); ดัชันีีมวลกาย 

ส่่วนใหญ่่น้้อยกว่่า 23 ผู้้�ป่่วย 26 ราย (ร้้อยละ 35.6), 

ดััชนีีมวลกายมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 23 ผู้้�ป่่วย 21 ราย 

(ร้้อยละ 28.8) ดัังแสดงในตารางที่่� 1 

อััตราการเสีียชีีวิิต ร้้อยละ 45.2 ซึ่่�งข้้อมููล 

ใกล้้เคีียงกัับการศึึกษาก่่อนหน้้า ดั�งแสดงในตารางที่่� 2

สาเหตุุหลัักของการเสีียชีีวิตส่วนมากเกิิดจาก

ภาวะการติิดเชื้้�อ (infection) 13 ราย (ร้้อยละ 17.8) 

รองลงมา ได้้แก่่ การเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�ง

ของกรดแลคติิกซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับยาเมทฟอร์์มิิน (MALA) 

และภาวะช็็อกจากการติิดเชื้้�อ อย่่างละ 9 ราย (ร้้อยละ 

12.3) ดัังแสดงในตารางที่่� 3

ตารางที่่� 1 ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากแลคติิกคั่่�งจากการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน

ตััวแปร

 MALA  Non MALA

 p-value  OR
Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
RR

Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
N = 73 N = 133

จ�ำนวน ร้้อยละ จำำ�นวน ร้้อยละ

เพศ

ชาย 32 43.8 55 41.4 .730 1.107 0.622 1.971 1.068 0.819 1.391

หญิิง 41 56.2 78 58.6

อายุุ (ปีี)

≥60 49 67.1 78 58.6 .231 1.440 0.792 2.618 1.270 0.955 1.689

<60 24 32.9 55 41.4
ขนาดยา metformin 

(mg)

≥2,000 32 43.8 51 38.4 .442 1.255 0.703 2.240 1.157 0.896 1.493

<2,000 41 56.2 82 61.6

หมายเหตุุ แปลผลโดยใช้้สถิิติิ Fisher’s exact test, HT hypertension, DLP dyslipidemia, CAD coronary artery disease, 

CHF congestive heart failure, AKI acute kidney injury, UGIB upper gastrointestinal bleeding, AF atrial fibrillation 
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ตารางที่่� 1 ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากแลคติิกคั่่�งจากการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (ต่่อ)

ตััวแปร

 MALA  Non MALA

 p-value  OR
Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
RR

Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
N = 73 N = 133

จ�ำนวน ร้้อยละ จำำ�นวน ร้้อยละ
ประสิิทธิิภาพการทำำ�งาน

ของไตก่่อน 

นอนโรงพยาบาล  

(ml/min/1.73m^2)

eGFR ≥60 65 89.0 116 87.2

eGFR <60 8 11 11 8.3 .594 1.298 0.497 3.390 1.172 0.765 1.798
ประสิิทธิิภาพการทำำ�งาน

ของไตขณะนอน 

โรงพยาบาล  

(ml/min/1.73m^2)

eGFR ≥60 14 19.2 75 56.4

eGFR <60 59 80.8 56 42.11 .000 5.644 2.866 11.116 3.261 2.261 4.704
Serum creatinine 

(mg/dl)

>1.02 58 79.4 64 48.12 .000012 4.169 2.151 8.081 2.662 1.869 3.792

≤1.02 15 20.6 69 51.88
ประสิิทธิิภาพการทำำ�งาน

ของตัับ (U/L)

SGPT (ญ ≥35, ช ≥40) 27 37 31 23.3 .156 1.614 0.831 3.133 1.328 1.008 1.750

SGPT (ญ <35, ช <40) 34 46.6 63 47.4

SGOT (ญ ≥35, ช ≥40) 39 53.4 37 27.8 .003 2.683 1.376 5.230 1.819 1.351 2.449

SGOT (ญ <35, ช <40) 22 30.1 56 42.1

ดื่่�มแอลกอฮอล์์/สููบบุุหรี่่�

ดื่่�มแอลกอฮอล์์ 9 12.3 10 7.5 .170 1.941 0.743 5.069 1.495 1.027 2.176

สููบบุุหรี่่� 9 12.3 8 6.0 .078 2.426 0.885 6.653 1.671 1.167 2.393

จำำ�นวนปีีที่่�ใช้้ยา

>2 39 53.4 63 47.4 .406 1.275 0.719 2.259 0.724 0.554 0.947

≤2 34 46.6 70 52.6

หมายเหตุุ แปลผลโดยใช้้สถิิติิ Fisher’s exact test, HT hypertension, DLP dyslipidemia, CAD coronary artery disease, 

CHF congestive heart failure, AKI acute kidney injury, UGIB upper gastrointestinal bleeding, AF atrial fibrillation 
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ตััวแปร

 MALA  Non MALA

 p-value  OR
Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
RR

Lower 

95% CI

Upper 

95% CI
N = 73 N = 133

จ�ำนวน ร้้อยละ จำำ�นวน ร้้อยละ

โรคประจำำ�ตััว

 HT 54 74 96 72.2 .782 1.095 0.574 2.090 0.916 0.654 1.284

 DLP 20 27.4 42 31.6 .531 0.818 0.435 1.537 1.170 0.898 1.523

 Cirrhosis 2 2.7 1 0.8 .255 3.718 0.331 41.722 1.061 0.784 1.436

 CAD 9 12.3 7 5.3 .070 2.531 0.901 7.108 0.876 0.650 1.183

 CHF 5 6.8 3 2.3 .103 3.186 0.739 13.735 1.906 1.060 3.428
ปััจจััยที่่�สััมพัันธ์์กัับการ

เกิิด MALA

 AKI 57 78.1 14 10.5 .000 30.281 13.830 66.302 1.670 1.189 2.346

 Septic shock 22 30.1 8 6.0 .0000027 6.740 2.817 16.125 1.820 1.211 2.735

 Sepsis 17 23.3 13 9.8 .009 2.802 1.273 6.167 6.774 4.827 9.505

 Hypoxia 14 19.2 2 1.5 .0000058 15.542 3.423 70.578 2.531 2.019 3.172

Principal diagnosis

 Sepsis 4 5.5 12 9.0 .363 0.585 0.181 1.883 1.781 1.357 2.337

 Septic shock 7 9.6 3 2.3 .019 4.596 1.151 18.353 2.818 2.305 3.445

 UGIB 3 4.1 1 0.8 .095 5.657 0.578 55.402 0.688 0.370 1.281

 Infection 13 17.8 27 20.3 .665 0.851 0.408 1.771 2.079 1.506 2.869

 Cardiac infarction 3 4.1 8 6.0 .561 0.670 0.172 2.606 2.164 1.413 3.314

 Cardiac arrest 1 1.4 1 0.8 .665 1.833 0.113 29.750 0.899 0.634 1.276

 Hyperglycemia 2 2.7 5 3.8 .699 0.721 0.136 3.813 0.760 0.376 1.533

 Hypoglycemia 2 2.7 2 1.5 .539 1.845 0.254 13.379 1.417 0.522 3.846

 Cerebral infarction 2 2.7 2 1.5 .539 1.845 0.254 13.379 0.801 0.343 1.868

 CHF 3 4.1 6 4.5 .000 0.907 0.278 2.955 1.423 0.698 2.901

 AF 1 1.4 1 0.8 .665 1.833 0.113 29.750 1.423 0.698 2.901

อื่่�น ๆ

 pO2 <80 45 61.6 96 72.2 .101 0.595 0.319 1.111 0.938 0.478 1.840

 BMI ≥23 21 28.8 46 34.6 .716 0.878 1.194 4.848 1.417 0.522 3.846

ตารางที่่� 1 ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากแลคติิกคั่่�งจากการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน (ต่่อ)

หมายเหตุุ แปลผลโดยใช้้สถิิติิ Fisher’s exact test, HT hypertension, DLP dyslipidemia, CAD coronary artery disease, 

CHF congestive heart failure, AKI acute kidney injury, UGIB upper gastrointestinal bleeding, AF atrial fibrillation 
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ตารางที่่� 2 อััตราการเสีียชีีวิิตจากภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลกติิก 

การเสีียชีีวิิต
 MALA (N = 73)

จ�ำนวน ร้อยละ

เสีียชีีวิิต 33 45.2

ไม่่เสีียชีีวิิต 40 54.8

ตารางที่่� 3 สาเหตุุการเสีียชีีวิิต

ตััวแปร
MALA Non MALA

N = 73 N = 133 X^2  df p-value
จ�ำนวน ร้อยละ จ�ำนวน ร้อยละ

เสีียชีีวิิต 33 45.2 28 21.1 12.48 1 .000
สาเหตุุการเสีียชีีวิิต

Septic shock 9 12.3 8 6.0 0.01 1 .910

Sepsis 4 5.5 6 4.5 0.96 1 .328

MALA 9 12.3 0 0.0 8.96 1 .003

AKI 5 6.8 1 0.8 2.29 1 .130

Acute respiratory failure 1 1.4 3 2.3 1.46 1 .227

Infection 13 17.8 13 9.8 0.31 1 .580

CHF 4 5.5 5 3.8 0.40 1 .529

Cardiac infarction 3 4.1 1 0.8 0.75 1 .385

Cardiac arrest 0 0.0 1 0.8 1.20 1 .274

อื่่�น ๆ 9 12.3 7 5.3

ไม่่เสีียชีีวิิต 39 53.4 100 75.2

Refer 1 1.4 5 3.8
AKI acute kidney injury, MALA metformin associated lactic acidosis, CHF congestive heart failure

วิิจารณ์์
จ ากก า รศึึ กษ าลัั กษณะขอ งผู้้� ป่่ ว ยที่่� มีี 

การเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก 

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยาเมทฟอร์์มิิน 73 ราย โดยเป็็น

เพศชาย 32 ราย (ร้้อยละ 43.8) เพศหญิิง 41 ราย  

(ร้้อยละ 56.2) อายุุอยู่่�ในช่่วงมากกว่่าเท่่ากัับ 60 ปีี  

49 ราย (ร้้อยละ 67.1) อายุุน้้อยกว่่า 60 ปีี 24 ราย  

(ร้้อยละ 32.9) อายุุเฉลี่่�ย 63.19 ปีี ขนาดยาเมทฟอร์์มิิน 

ท่ี่�ได้้รับต่่อวัันมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 2,000 มิิลลิกรััม 

จำนวน 32 ราย (ร้้อยละ 43.8) และขนาดยา 

เมทฟอร์์มิินที่่�ได้้รัับต่่อวัันน้้อยกว่่า 2,000 มิิลลิิกรััม  

41 ราย (ร้้อยละ 56.2) 
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การศึึกษาเกี่่�ยวกัับปััจจััยที่่�สััมพันธ์์ต่่อการ

เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิก 

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับยาเมทฟอร์์มิิน (MALA) พบว่่าเพศ อายุุ 

ขนาดยาเมทฟอร์์มิินที่่�ได้้รับต่่อวััน และโรคประจำตััว

ของผู้้�ป่่วย โดยใช้้สถิิติิ Fisher’s exact test นั้้�น พบว่่า

ไม่ม่ีีความสัมัพันธ์ก์ับัการเกิดิภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการ

คั่่�งของกรดแลคติกิซ่ึ่�งสัมัพันธ์กั์ับยาเมทฟอร์์มินิ (MALA) 

อย่่างมีีนัยสำคััญ (p-value > .05) ซึ่่�งสอดคล้้องกัับ 

การศึึกษาภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรด

แลคติิกซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับยาเมทฟอร์์มิิน ของกรณีีศึึกษา 

โรงพยาบาลรามาธิิบดีี1 และโรงพยาบาลบุุรีีรััมย์์5  

แต่่มีีความแตกต่่างกัันกัับการศึึกษาปััจจััยที่่�มีีความ

สัมัพันธ์กั์ับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากยาเมทฟอร์์มินิ 

ในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานประเภทที่่� 2 ที่่�รัักษาในโรงพยาบาล 

นางรอง ที่่�เพศ ขนาดยาเมทฟอร์์มิินท่ี่�ได้้รับต่่อวััน  

มีีผลกับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งแลคติิก1 

และมีีความแตกต่่างจากการศึึกษาปััจจััยที่่�สััมพัันธ์์ 

ต่่อการ เกิิดภาวะกรดแลกติิก ในเลืือดในผู้้� ป่่ วย 

เบาหวานที่่�ได้้รับัยาเมทฟอร์ม์ินิ ในโรงพยาบาลเชีียงราย 

ประชานุุเคราะห์์ ที่่�ขนาดยาเมทฟอร์์มิินและยากลุ่่�ม 

angiotensin converting enzyme/angiotensin 

receptor blocker และยา nonstero idal  

anti-inflammatory drugs มีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิด

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลกติิกอย่่าง 

มีีนััยสำคััญ6 ซึ่่�งความแตกต่่างที่่�เกิิดขึ้้�นอาจเกิิดจากช่่วง

ระยะเวลาที่่�ทำการศึึกษานี้้�ค่่อนข้้างน้้อย รวมถึึงข้้อมููล

ของผู้้�ป่่วยที่่�นำมาศึึกษาอาจมีีข้้อมููลไม่่ครบถ้้วน จึึงอาจ

ทำให้้ผลการศึึกษาอาจคลาดเคลื่่�อนได้้

ประสิทิธิภาพการทำงานของไตของผู้้�ป่ว่ยก่อ่น

เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งแลคติิก (p-value 

> .05) ไม่่มีีความสััมพันธ์์อย่่างมีีนััยสำคััญกับการเกิิด

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งแลคติิก ซึ่่�งสอดคล้้องกัับ 

กรณีีศึึกษาของ วัันทนีี อภิิชนาพงศ์์1 และการศึึกษา

ปััจจััยเส่ี่�ยงต่่อการเสีียชีีวิตจากภาวะเลืือดเป็็นกรดจาก

การค่ั่�งของกรดแลคติกิในผู้้�ป่ว่ยโรคเบาหวาน ประเภทที่่� 2 

ท่ี่�ได้้รับยาเมทฟอร์์มิิน โรงพยาบาลบุรีีรัมย์ และ 

การศึึกษาที่่�โรงพยาบาลมหาสารคาม5,7 แต่่มีีความ 

แตกต่่างกัับการศึึกษาปััจจััยท่ี่�สััมพัันธ์์ต่่อการเกิิดภาวะ

กรดแลกติิกในเลืือดในผู้้�ป่่วยเบาหวานที่่�ได้้รับยาเมท

ฟอร์์มิิน ในโรงพยาบาลเชีียงรายประชานุุเคราะห์์  

ที่่� ป ร ะ สิิ ทธิ ิ ภ าพกา รทำ ง านขอ ง ไ ตขอ งผู้้� ป่่ ว ย 

ก่อ่นเกิดิภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการคั่่�งของกรดแลคติกิ 

ท่ี่�น้้อยกว่่า 60 มิิลลิลิิตรต่่อนาทีีต่อ 1.73 ตารางเมตร 

สััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�ง 

แลคติิกอย่่างมีีนััยสำคััญ8

ประสิิทธิิภาพการทำงานของไตผู้้� ป่่ วย 

ขณะนอนโรงพยาบาลท่ี่�มีีค่่าการทำงานของไตน้้อยกว่่า 

60 มิลิลิลิติรต่่อนาทีีต่อ 1.73 ตารางเมตร มีีความสัมัพันธ์์

กัับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งแลคติิก  

อย่่างมีีนััยสำคััญ (p-value < .05) โดยมีีความเสี่่�ยง 

ในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งแลคติิก 

มากกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่าการทำงานของไตมากกว่่า  

60 มิลิลิลิิติรต่อ่นาทีีต่อ 1.73 ตารางเมตร เป็น็ 3.26 เท่า่

ระดัับครีี เอติินิินในซีีรั่่�มท่ี่�มากกว่่า 1.02 

มิิลลิิกรััมต่่อเดซิิลิิตร (p-value < .05) มีีความสััมพัันธ์์

กัับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งแลคติิก  

อย่่างมีีนััยสำคััญ โดยมีีความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือด 

เป็็นกรดจากการค่ั่�งแลคติิกมากกว่่าผู้้� ป่่วยที่่�ระดัับ 

ครีีเอติินิินในซีีรั่่�มที่่�น้้อยกว่่า 1.02 มิิลลิิกรััมต่่อเดซิิลิิตร 

เป็็น 2.66 เท่่า

ประสิิทธิิภาพการทำงานของตัับจากเอนไซม์์ 

aspartate transaminase ที่่�มากกว่่า 35 หน่่วยสากล 

ต่่อลิิตรในเพศหญิิง และมากกว่่า 40 หน่่วยสากล 

ต่่อลิิตรในเพศชาย (p-value < .05) มีีความสััมพัันธ์์กัับ

การเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก

ซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับยาเมทฟอร์์มิิน (MALA) อย่่างมีีนััยสำคััญ 

โดยมีีความเส่ี่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการ

คั่่�งแลคติิก 1.81 เท่่า
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 ปัจัจัยัอื่่�น ๆ  ที่่�มีีความสัมัพันัธ์ก์ับัการเกิดิภาวะ

ภาวะเลืือดเป็น็กรดจากการคั่่�งของกรดแลคติิกอย่า่งมีีนัย

สำคััญ ได้้แก่่ มีีภาวะไตวายเฉีียบพลััน (acute kidney 

injury; AKI) มากที่่�สุุด 57 ราย รองลงมาเป็็นการช็็อก

จากการติิดเชื้้�อ ภาวะติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด และภาวะ

ขาดออกซิิเจน ซึ่่�งมีีความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดภาวะเลืือด

เป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิกอย่่างมีีนััยสำคััญ 

(p-value < .05) ซึ่่�งสอดคล้้องกัับกรณีีศึึกษาภาวะ

เลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิกซ่ึ่�งสััมพันธ์์กัับ

ยาเมทฟอร์์มิิน (MALA) โรงพยาบาลรามาธิิบดีี1 และ 

การศึึกษาปััจจััยที่่�เก่ี่�ยวข้้องกัับภาวะกรดแลคติิกค่ั่�ง 

จากเมทฟอร์์มิิน ในผู้้�ป่่วยเบาหวานประเภทที่่�สอง  

ที่่�โรงพยาบาลมหาสารคาม7 โดยภาวะไตวายเฉีียบพลััน 

มีีความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�ง

ของกรดแลคติิก 1.67 เท่่า การช็็อกจากการติิดเชื้้�อ 

มีีความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�ง

แลคติิก 1.82 เท่่า ภาวะติิดเชื้้�อในกระแสเลืือดมีีความ

เสี่่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรด

แลคติิก 6.77 เท่่า และภาวะขาดออกซิิเจนมีีความเสี่่�ยง 

ในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่�งของกรด 

แลคติิก 2.53 เท่่า 

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการคั่่� งของกรด 

แลคติกิซ่ึ่�งสัมัพันธ์กั์ับยาเมทฟอร์์มินิ (MALA) เป็็นสาเหตุุ

ทำให้้ผู้้�ป่่วยเกิิดการเสีียชีีวิิตอย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิิติิ 

(p-value = .003)

การเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของ

กรดแลคติิกซึ่่�งสััมพัันธ์์กัับยาเมทฟอร์์มิิน ถืือเป็็น

เหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ Type A ที่่�สามารถป้้องกัันได้้  

โดยการทำงานร่่วมกัับสหสาขาวิิชาชีีพ นำข้้อมููลจาก

การศึึกษามาพััฒนาเป็็นแนวทางในการป้้องกัันการเกิิด

ภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิก ทั้้�งจาก 

ในโรงพยาบาลนครปฐม, คลินิิิกหมอครอบครัว (primary 

care cluster; PCC), และโรงพยาบาลส่่งเสริิมสุุขภาพ

ตำบล (รพ.สต.) ในภาคีีเครืือข่่ายโรงพยาบาลนครปฐม 

เพื่่�อลดอััตราการเสีียชีีวิตจากเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์ 

ที่่�สามารถป้้องกัันได้้ ลดค่่าใช้้จ่่ายในการรัักษาพยาบาล  

ผู้้�ป่่วยมีีความปลอดภัยัในการใช้ย้า ซึ่่�งเป็น็เป้า้หมายหลักั

ของมาตรฐานความปลอดภััยด้้านยา

เภสััชกรสามารถป้องกัันการเกิิดเหตุุการณ์์ 

ไม่พ่ึงึประสงค์์ Type A นี้้� โดย 1. การทบทวนรายการยา

ที่่�ผู้้�ป่่วยได้้รัับทั้้�งในและนอกโรงพยาบาล (medication 

reconciliation) เพื่่�อดููว่ามีียาอื่่�นที่่�มีีผลทำให้้ค่า 

การทำงานของไตลดลงหรืือไม่่9 2. คััดกรองใบสั่่�งยา 

ของผู้้�ป่ว่ยที่่�รัับยาเมทฟอร์์มินิ ตรวจสอบขนาดการใช้้ยา

เมทฟอร์ม์ินิตามค่า่การทำงานของไตของผู้้�ป่ว่ยในแต่ล่ะ

ครั้้�งที่่�ผู้้�ป่่วยมารัับบริิการ

สรุุป 
จากการศึึกษาความสััมพันธ์์ระหว่่างปััจจััย

ต่่าง ๆ กัับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�ง 

ของกรดแลกติิกในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการรัักษาด้้วยยา

เมทฟอร์์มิิน โดยใช้้สถิติิ Fisher’s exact test พบว่่า

ปััจจััยด้้านประสิิทธิิภาพการทำงานของไตขณะนอน 

โรงพยาบาล ระดัับครีีเอติินิินในซีีรั่่�ม ประสิิทธิิภาพ 

การทำงานของตัับ ภาวะไตวายเฉีียบพลััน การช็็อก

จากการติิดเชื้้�อ ภาวะติิดเชื้้�อในกระแสเลืือด ภาวะ

ขาดออกซิิเจน มีีความสััมพันธ์์ต่่อการเกิิดภาวะเลืือด 

เป็็นกรดจากการค่ั่�งของกรดแลคติิกอย่่างมีีนััยสำคััญ 

และมีีความเส่ี่�ยงในการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการ

คั่่�งของกรดแลคติิก (RR > 1) ส่่วนด้้านเพศ อายุุ ขนาด

ยาเมทฟอร์์มิินต่่อวััน การดื่่�มแอลกอฮอล์์ การสููบบุุหรี่่� 

จำนวนปีีท่ี่�ใช้้ยา โรคประจำตััว ค่่าออกซิิเจนในเลืือด  

ค่่าดััชนีีมวลกาย แหล่่งท่ี่�รัับยา ไม่่มีีความสััมพันธ์์อย่่าง 

มีีนััยสำคััญกับการเกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรดจากการค่ั่�ง

ของกรดแลคติิกในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับการรัักษาด้้วยยาเมท

ฟอร์์มิิน
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แนวทางการพััฒนางาน 

1.	 การรายงานเหตุุการณ์์ไม่่พึึงประสงค์์จาก

ยาเมทฟอร์์มิินเป็็นในรููปแบบเชิิงรัับ (spontaneous 

report) อาจทำให้้ได้้ข้้อมููลการรายงานที่่�น้้อยกว่่า 

ความเป็็นจริิง ซ่ึ่�งหากเป็็นการศึึกษาแบบเชิิงรุุก 

จะสามารถค้้นหาผู้้�ป่่วยที่่� เกิิดภาวะเลืือดเป็็นกรด 

จากการคั่่�งของกรดแลกติิกได้้เพิ่่�มขึ้้�น รวมถึึงปััจจััย 

ที่่�ส่่งผลต่่อภาวะดัังกล่่าวจึึงนำผลการศึึกษาที่่�ได้้ไปใช้้ 

ในการพััฒนาระบบการติิดตามความปลอดภััยในการ 

ใช้้ยาสำหรัับผู้้�ป่่วยต่่อไป

2.	จั ัดทำแนวทางการคััดกรองผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับ

ยาเมทฟอร์์มิินท่ี่�เป็็นกลุ่่�มเสี่่�ยง2–4 เช่่น ค่่าการทำงาน 

ของไต (e-GFR) ที่่�น้้อยกว่า่ 60 มิลิลิลิิติรต่อ่นาทีีต่อ่ 1.73  

ตารางเมตร 

3. 	พััฒนาการส่่งเสริิมการใช้้ยาอย่่างสม

เหตุุผล3 (rational drug use) ทั้้�งในโรงพยาบาล

และหน่่วย บริิการนอกโรงพยาบาล ได้้แก่่ PCC,  

โรงพยาบาลส่งเสริมสุขภาพตำบล เพื่่�อให้้เกิิดการใช้้ยา

อย่า่งสมเหตุผุล และผู้้�ป่่วยมีีความปลอดภัยัจากการใช้ย้า

4.	จั ัดทำโปสเตอร์์ประชาสััมพันธ์์ให้้กับ 

หน่่วยบริิการนอกโรงพยาบาล ได้้แก่่ PCC, โรงพยาบาล

ส่่งเสริิมสุุขภาพตำบล ในการคััดกรองผู้้�ป่่วยท่ี่�ได้้รัับ 

ยาเมทฟอร์์มิินที่่�เป็็นกลุ่่�มเส่ี่�ยงรวมถึึงอาการนำที่่�ผู้้�ป่่วย

มารัับการรัักษา9 (รููปที่่� 1)
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