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ยาซิมวาสทาทินเปนยาที่ใชในผูปวยที่มีภาวะผิดปกติของไขมันในเลือดอยางแพรหลาย แตยังไมมี

การศึกษาถึงผลของการใหยานี้ในเวลาที่แตกตางกันของผูปวยสูงอายุไทย การวิจัยนี้มีวัตถุประสงคเพื่อ
เปรียบเทียบประสิทธิผล ความปลอดภัยและความรวมมือในการใชยาของผูปวยนอกสูงอายุที่ใชยาซิมวาสทาทิน
ขนาด 10 มิลลิกรัมในเวลาเชากับเวลาเย็น การวิจัยเชิงทดลองทางคลินิกแบบ randomized, open-label, 
parallel design ไดดําเนินการที่คลินิกผูสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โดยแบงผูปวยแบบสุมออกเปน 4 
กลุมๆ ละ 20 คน คือ กลุมที่ 1 ใชยาในเวลาเชา (กลุมควบคุม) กลุมที่ 2 ใชยาในเวลาเย็น กลุมที่ 3 ใชยาในเวลา
เชา และกลุมที่ 4 ใชยาในเวลาเย็น (กลุมควบคุม) โดยเก็บขอมูลที่สัปดาหที่ 0 และ 12 ในระหวางเดือนกันยายน 
2547-มีนาคม 2548 ผลการศึกษาพบวาผูปวยทั้งหมด 80 ราย เปนเพศหญิง 43 รายและเพศชาย 37 ราย อายุ
เฉล่ีย 73.7+7.0 ป ผูปวยสวนใหญ (รอยละ 96.2) ใชยาซิมวาสทาทินเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ
ระดับปฐมภูมิ เมื่อเริ่มตนการศึกษาที่สัปดาหที่ 0 ลักษณะทั่วไปของผูปวย โรครวมและยาอื่นที่ผูปวยใช ปจจัย
เส่ียงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ ระดับเปาหมาย LDL-C และระดับไขมันในเลือด (LDL-C, TC, HDL-C และ 
TG) ของผูปวยทั้ง 4 กลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) เมื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลของ
ยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาที่แตกตางกันระหวางกลุมผูปวยทั้ง 4 กลุมที่สัปดาหที่ 12 พบวา ไมมีความแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติทั้งในแงของระดับไขมันในเลือดและควบคุมระดับ LDL-C ใหไดตามเปาหมาย แต
ภายในผูปวยแตละกลุมมีการเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันเฉลี่ย (% mean change) ระหวางสัปดาหที่ 0 และ 
12 เพียงเล็กนอย คือ ระดับ LDL-C,  TC, HDL-C  และ TG มีการเปลี่ยนแปลงอยูในชวง -6.5% ถึง +3.8%,       
-4.9% ถึง -0.4%, -0.4% ถึง +5.3% และ -4.5% ถึง +15.6% ตามลําดับ ซึ่งไมมีนัยสําคัญทางคลินิก ในดาน
ความปลอดภัยและความรวมมือในการใชยาระหวางกลุมผูปวยที่สัปดาหที่ 12 พบวามีจํานวนผูปวยที่เกิดอาการ
ไมพึงประสงคและจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ (p>0.05) ดังนั้นในผูปวย
นอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา การใหยาซิมวาสทาทินขนาด 10 มิลลิกรัมในเวลาเชาหรือเวลาเย็นมี
ประสิทธิผล ความปลอดภัยและความรวมมือในการใชยาไมแตกตางกัน อยางไรก็ตามควรมีการศึกษาเพิ่มเติม
เกี่ยวกับยาซิมวาสทาทินในผูปวยกลุมอื่นหรือขนาดยาอื่นเพื่อเปนแนวทางในการใหยาซิมวาสทาทินที่เหมาะสม
สําหรับผูปวยตอไป 
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Simvastatin is widely used in patients with dyslipidemia.  No study was carried out to determine 

the effects of the drug taken by Thai geriatric patients in the morning and the evening.  This research was 
aimed to compare the efficacy, safety and drug compliance of geriatric outpatients who took 10-mg 
simvastatin between morning and evening doses. A randomized, open-label, parallel clinical trial was 
conducted at the Geriatric Clinic, Phramongkutklao Hospital.  The geriatric outpatients were chosen based 
on eligible criteria and randomly allocated to four groups: Groups 1 (control group) and 3 taking simvastatin 
in the morning, and Groups 4 (control group) and 2 receiving the drug in the evening.  All data were 
collected at weeks 0 and 12 during September 2004 – March 2005.  The results showed that a total of 80 
patients were 43 females and 37 males with the age of 73.7+7.0 years.  Most patients (96.2%) used 10-mg 
simvastatin for primary prevention of coronary heart disease.  At week 0, patient’s characteristics, comorbid 
diseases, concurrent medications, risk factors of coronary heart disease, targeted LDL-C levels, and blood 
lipid profiles (i.e., LDL-C, TC, HDL-C, and TG) were not statistically different among the four patients groups 
(p>0.05).  When comparing the efficacy of simvastatin taken different time at week 12, no statistical 
difference was found in terms of blood lipid profiles and targeted LDL-C levels.  Within each group, the 
percentages of mean lipid change between weeks 0 and 12 were slightly reported.  The mean levels of   
LDL-C, TC, HDL-C, and TG were changed from -6.5% to +3.8%, -4.9% to -0.4%, -0.4% to +5.3%, and -4.5% 
to +15.6%, respectively, which were not clinically important.  Regarding the drug safety and compliance of 
the four groups at week 12, the number of patients with adverse events and the number of times that patients 
forgot to take simvastatin were not statistically significant (p>0.05).  As guidelines for geriatric patients at 
Phramongkutklao Hospital, morning and evening dosing of 10-mg simvastatin would be equally effective, 
safe, and improve patient’s drug compliance. Further studies are required to determine the effects of 
simvastatin with several doses or in different groups of patients in order to utilize the drug properly.             
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บทที่  1 
 

บทนํา 
 

การวิจัยนี้เปนการศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยจากการใชยาซิมวาสทาทินซึ่ง
เปนยาลดไขมันในเลือดที่ใชกันอยางกวางขวางเพื่อปองกันโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งระดับปฐมภูมิ
และทุติยภูมิ ในบทนี้จะเร่ิมกลาวถึงความเปนมาของปญหา วัตถุประสงคการวิจัย สมมติฐานการ
วิจัย ความสําคัญของการวิจัย ขอบเขตและขอจํากัดของการวิจัยและคํานิยามศัพทเฉพาะ ซึ่งมี
รายละเอียดดังตอไปนี้ 

 

1.1 ความเปนมาของปญหา 
 

ในปจจุบันการรักษาผูปวยดวยยาโดยพิจารณาถึงเวลาที่ใชยารวมกับปจจัยอื่นๆ              
ที่ มี ผ ล ต อ ก า ร รั ก ษ า  เ ช น  ช นิ ด ข อ ง ย า  รู ป แ บ บ ย า  ค ว า ม ร ว ม มื อ ใ น ก า ร ใ ช ย า                        
การเกิดอันตรกิริยาของยาและจังหวะชีวภาพ (biological rhythm) เปนตน ซึ่งเรียกวา                   
กาลเภสัชบําบัด (chronopharmacotherapy) มีความสําคัญมากขึ้นเรื่อยๆ (1-2) เนื่องจาก
รางกายของมนุษยมีระบบการทํางานผันแปรเปนจังหวะตามเวลาในแตละวัน (circadian rhythm) 
และโรคหรืออาการแสดงของโรคก็มีความผันแปรตามเวลาเชนเดียวกัน เชน โรคหลอดเลือดหัวใจ 
โรคความดันเลือดสูงและโรคขออักเสบรูมาทอยด เปนตน มักมีอาการแสดงตอนเชาภายหลังจาก
ตื่นนอน ดังนั้นการใชยาบางชนิดในเวลาที่ตางกัน เชน ยาลดไขมันในเลือด ยารักษาโรคความดัน
เลือดสูงและยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตอรอยด เปนตน จะทําใหเกิดความแตกตางใน           
ดานประสิทธิผลของการรักษา (efficacy)  ความปลอดภัย (safety) และผลทางดาน                       
กาลเภสัชจลนศาสตร (chronopharmacokinetics) เนื่องมาจากรางกายมีความผันแปรทาง       
สรีรวิทยา ชีวเคมี พยาธิวิทยาและเภสัชจลนศาสตรเปนจังหวะตามเวลา (3-5) 

 

ภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด (dyslipidemia) ซึ่งรวมถึงระดับคอเลสเทอรอลรวม 
(total cholesterol, TC) หรือระดับแอลดีแอลคอเลสเทอรอล (low density lipoprotein-
cholesterol, LDL-C) ในเลือดสูง ระดับเอชดีแอลคอเลสเทอรอล (high density lipoprotein-
cholesterol, HDL-C) ในเลือดต่ําและระดับไตรกลีเซอไรด (triglyceride, TG) ในเลือดสูง จัดเปน
ปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของการเกิดภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง (atherosclerosis) และเพิ่มความเสี่ยง
ในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary heart disease, CHD) ซึ่งเปนสาเหตุการตายที่สําคัญ
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ของประชากรทั่วโลก (6-8) National Cholesterol Education Program (NCEP) กําหนดแนวทาง
ในการรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงในผูใหญเปนครั้งที่ 3 (Adult Treatment Panel, ATP III) ในป 
พ.ศ. 2544 โดยมีหลักการใหลดระดับ LDL-C ตามเปาหมายที่กําหนดขึ้นตามความเสี่ยงในการ
เกิดโรคหลอดเลือดหัวใจเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจหรือลดอัตราตายในผูปวยที่มี
ระดับ LDL-C สูงทั้งที่ไมมีประวัติเปนโรคหลอดเลือดหัวใจซึ่งเรียกวา “การปองกันระดับปฐมภูมิ” 
(primary prevention) หรือมีประวัติเปนโรคหลอดเลือดหัวใจมากอนซึ่งเรียกวา “การปองกันระดับ
ทุติยภูมิ” (secondary prevention)  การรักษาผูปวยที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงตามแนวทางของ 
NCEP (ATP III) ประกอบดวยวิธีการที่ไมใชยาหรือการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต (therapeutic lifestyle 
change, TLC) และการใชยาลดไขมันในเลือด 

 

ยาลดไขมันในเลือดกลุม 3-Hydroxy-3-Methyl Glutaryl Coenzyme A (HMG- CoA) 
Reductase Inhibitors หรือที่รูจักกันดีวา กลุมสแตติน “Statins” จัดเปนยากลุมที่มีประสิทธิผลดี
ในการลดระดับ LDL-C (ลดลงประมาณ 25-50 %) ซึ่งเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญตอการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจ นอกจากนี้ยากลุมสแตตินยังมีคุณสมบัติอ่ืนๆ ที่ไมใชผลตอการลดไขมันในเลือด 
เชน การตานอนุมูลอิสระ (antioxidant effects) และตานการเกิดลิ่มเลือด (antithrombotic 
effects) เปนตน ยากลุมสแตตินจึงจัดเปนยากลุมแรกที่แนะนําใหใชในภาวะไขมันในเลือดสูงเพื่อ
ปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งระดับปฐมภูมิและทุติยภูมิ (6-9) ยากลุมสแตตินในปจจุบัน
มีหลายชนิด ไดแก Simvastatin, Atorvastatin, Pravastatin, Lovastatin, Fluvastatin และ 
Rosuvastatin เปนตน ยาแตละชนิดมีคุณสมบัติในการลดระดับไขมันในเลือดที่แตกตางกัน     
จากการศึกษา (9-10) ที่ผานมาพบวา Simvastatin, Atorvastatin และ Rosuvastatin เปนยาใน
กลุมสแตตินที่มีคุณสมบัติในการลดระดับไขมันในเลือดไดดี 

  

ซิมวาสทาทิน (Simvastatin) เปนยากลุมสแตตินในรุนแรกซึ่งใชสําหรับลดไขมันใน     
เลือดเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งระดับปฐมภูมิและระดับทุติยภูมิอยาง        
กวางขวาง (9,11-13) ในประเทศไทยพบวากลุมโรคไมติดตอที่เปนโรคเรื้อรัง 5 อันดับแรก (14-15) 
ไดแก โรคปวดขอและปวดหลังเรื้อรัง โรคความดันเลือดสูง โรคเบาหวาน โรคหลอดลมอุดกั้นเรื้อรัง   
ภาวะคอเลสเทอรอลในเลือดสูงและโรคหลอดเลือดหัวใจ จัดเปนปญหาดานสุขภาพที่สําคัญของ
ผูสูงอายุ การใชยาซิมวาสทาทินเพื่อรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงของผูสูงอายุตองมีความ
ระมัดระวังเปนพิเศษเนื่องจากผูสูงอายุมีระบบการทํางานของอวัยวะตางๆ ในรางกายที่เสื่อมลง 
ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงทั้งทางดานเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตร นอกจากนี้โรครวม
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หรือการใชยาอื่นๆ ของผูสูงอายุอาจสงผลตอการรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงดวยยาซิมวาสทาทิน
ในผูสูงอายุได และเนื่องจากผูปวยตองใชยาตอเนื่องเปนเวลานานทําใหมูลคาการใชยาสูงมาก  
การใชยาซิมวาสทาทินในผูสูงอายุจึงควรพิจารณาในดานประสิทธิผล ความปลอดภัยและความ
คุมคาของการใชยา (9,16-18) เมื่อนําหลักการดานกาลเภสัชบําบัดมาใชในการเลือกเวลาที่
เหมาะสมในการใชยาซิมวาสทาทินจะทําใหเกิดประสิทธิผลและความคุมคาจากยามากยิ่งขึ้น  
(19-20) กลาวคือ การสังเคราะหคอเลสเทอรอลเกิดขึ้นสูงสุดในชวงเวลาเย็นหรือกลางคืน การให
ผูปวยรับประทานยาซิมวาสทาทินซึ่งเปนยาที่มีคาครึ่งชีวิตสั้น (ประมาณ 1-3 ชั่วโมง) หลังอาหาร
เย็นหรือกอนนอนจะทําใหเกิดประสิทธิผลทางการรักษาที่ดี  

 

อยางไรก็ตามผูปวยสูงอายุสวนใหญซึ่งมีโรครวมหลายชนิดตองใชยาในเวลาเชาทําให
การใชยาซิมวาสทาทินในผูสูงอายุในเวลาเย็นเพียงอยางเดียวอาจเกิดความไมสะดวกหรือทําให
ความรวมมือในการใชยาลดลง การศึกษาทางดานกาลเภสัชบําบัดยาซิมวาสทาทินที่ผานมา 
(5,19-20) ทั้งหมดทําในตางประเทศและยังไมมีการศึกษาในผูสูงอายุโดยตรง รวมทั้งยังไมมี
งานวิจัยที่สามารถนํามาใชยืนยันอยางชัดเจนวาแนวทางกาลเภสัชบําบัดมีผลทางเวชปฏิบัติอยาง
แทจริง  ดังนั้นการวิจัยนี้จึงตองการศึกษาเพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา           
ซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็นในผูปวยสูงอายุ  ผลการวิจัยที่ไดจะสามารถนําไปใชเปน
แนวทางในการใหยาซิมวาสทาทินแกผูสูงอายุเพื่อใหเกิดประสิทธิผลและความปลอดภัยมากขึ้น 

 

1.2 วัตถุประสงคของการวิจัย 
 

การวิจัยนี้มีวัตถุประสงค คือ 
1. เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินในการลดระดับไขมันในเลือด (ระดับ

คอเลสเทอรอลรวม แอลดีแอลคอเลสเทอรอลและไตรกลีเซอไรด) และการเพิ่มระดับเอชดีแอล 
คอเลสเทอรอล โดยการใหยาในเวลาเชากับเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุที่มีภาวะคอเลสเทอรอล
ในเลือดสูง 

2. เพื่อเปรียบเทียบความปลอดภัยและความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหใน
เวลาเชากับเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุที่มีภาวะคอเลสเทอรอลในเลือดสูง 
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1.3 สมมติฐานการวิจัย 
 

ในการวิจัยนี้ไดกําหนดสมมติฐานการวิจัยเพื่อใหสอดคลองกับวัตถุประสงคของการวิจัย
ดังนี้ คือ 

1) ประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมี
ความแตกตางกัน 

2) ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมี
ความแตกตางกัน 

3) ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุมี
ความแตกตางกัน 

  

1.4 ความสําคัญของการวิจัย 
 

การวิจัยนี้จะไดขอมูลดานประสิทธิผล ความปลอดภัยและความรวมมือในการใชยา               
ซิมวาสทาทินของผูปวยสูงอายุในเวลาเชากับเวลาเย็นเพื่อรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงซึ่งสามารถ
นําไปใชเปนแนวทางในการรักษาผูปวยสูงอายุที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงไดอยางเหมาะสมยิ่งขึ้น 
กลาวคือ  ผูปวยสูงอายุมักมีภาวะไขมันในเลือดสูงรวมกับโรคแทรกซอนอื่นๆ  การใชยา               
ซิมวาสทาทินในเวลาเชารวมกับยาตางๆ ที่ใชรักษาโรคอื่นอาจชวยทําใหผูปวยมีความรวมมือใน
การใชยามากขึ้นโดยที่ยังมีประสิทธิผลและความปลอดภัยจากการใชยา 
 

1.5 ขอบเขตและขอจํากัดของการวิจัย 
 

การศึกษาทั้งหมดจะดําเนินงานเฉพาะที่แผนกคลินิกผูสูงอายุ แผนกเภสัชกรรมผูปวย
นอกและแผนกเวชระเบียนและสถิติ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา เนื่องจากเปนหนวยงานที่มีความ
พรอมดานบุคลากรเฉพาะทางเชน แพทยเวชศาสตรผูสูงอายุและพยาบาลผูสูงอายุ เปนตน และมี
สถานที่ที่เหมาะสมสําหรับการเก็บขอมูล นอกจากนี้ยังมีผูปวยที่ใหความรวมมือเปนอยางดีและมี
ความสะดวกในการประสานงานตางๆ โดยที่มีการศึกษาในชวงเดือนเมษายน 2547 – เมษายน 
2548 รวมเปนระยะเวลา 13 เดือนซึ่งครอบคลุมถึงการเตรียมการวิจัย การคัดเลือกผูปวยเขารวม
การวิจัยและติดตามผลการใชยาซิมวาสทาทิน 
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ขอจํากัดของการวิจัยนี้ คือ ผูวิจัยไมสามารถลดอคติ (biases) และควบคุมตัวแปรกวน 
(confounding factors) บางประการได เชน 

1. อคติจากการคัดเลือกผูปวยเขากลุม (allocation bias) แมวาผูปวยบางคนจะไดรับ
การจัดเขากลุมแบบสุม (randomization) ใหเขากลุมทดลองหรือกลุมควบคุมแตปฏิเสธการเขา
กลุมดังกลาว ผูวิจัยจึงจัดผูปวยนั้นเขากลุมที่เลือกตามความสมัครใจ นอกจากนี้ผูปวยที่ไดรับ
ยาซิมวาสทาทินในเวลาเชามีจํานวนนอยเนื่องจาก กองเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาได
กําหนดการพิมพฉลากยาซิมวาสทาทินและยาอื่นๆ ในกลุมสแตตินใหรับประทานเวลาเย็นในกรณี
ที่แพทยไมไดระบุเวลาในการรับประทานยากลุมนี้ไวในใบสั่งยา ดังนั้นจึงตองจัดผูปวยที่ไดรับยาใน
เวลาเย็นบางสวนเขากลุมที่ไดรับยาในเวลาเชาโดยการเตรียมผูปวยใหใชยาในเวลาเชาอยางนอย 
8 สัปดาห เพื่อใหไดจํานวนผูปวยที่รับประทานยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชาและเย็นครบ
กลุมละ 40 คน และแบงกลุมผูปวยดังกลาวแบบสุมตอไป 

2. อคติจากการวัดผลและเก็บขอมูล (measurement bias) เปนแบบเปดเผยใหผูปวย
ทราบวิธีการเก็บขอมูล (open-label) เนื่องจากไมมีความจําเปนตองเก็บขอมูลแบบ double-blind 
เพราะผลลัพธหลักของการศึกษา คือ ระดับไขมันในเลือดซึ่งสามารถแสดงผลทางหองปฏิบัติการ
ไดโดยตรง อยางไรก็ตามถารูปแบบการเก็บขอมูลเปนแบบ double-blind จะทําใหการเก็บขอมูล
ถูกตองและสมบูรณมากยิ่งขึ้นโดยเฉพาะอยางยิ่งขอมูลที่ตองสัมภาษณจากผูปวย เชน อาการ   
ไมพึงประสงคจากการใชยาและความรวมมือในการใชยา เปนตน 

3. ตัวแปรกวนที่สงผลตอการวิจัยครั้งนี้ เชน การรับประทานอาหาร การออกกําลังกาย
และภาวะความเจ็บปวยของผูปวยระหวางการศึกษา ผูวิจัยไดแนะนําใหผูปวยรับประทานอาหาร
และออกกําลังกายตามที่เคยปฏิบัติมา แตไมไดกําหนดวิธีการปฏิบัติตัวอยางเครงครัดทําใหผูปวย
บางคนมีน้ําหนักตัวเพิ่มขึ้นและระดับไขมันในเลือดเปลี่ยนแปลงไปจากภาวะปกติ หรือในกรณีที่
ผูปวยมีโรคที่เกิดเฉียบพลัน เชน การติดเชื้อในระบบทางเดินหายใจและมีความเครียด เปนตน อาจ
ทําใหเมแทบอลิสมของไขมันเปลี่ยนแปลงไปดวยเชนเดียวกัน 
 

1.6 คํานิยามศัพทเฉพาะ 
 

ผูปวยนอกสูงอายุโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา หมายถึง ผูปวยนอกสูงอายุซึ่งไดรับ
คัดเลือกตามเกณฑการคัดเลือกผูปวยเขาทําการวิจัย (ดูรายละเอียดในหัวขอการคัดเลือก
กลุมตัวอยาง) ที่มาพบแพทยที่คลินิกผูสูงอายุ  กองอุบัติเหตุและเวชกรรมฉุกเฉิน 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา ในระหวางเดือนกันยายน 2547 - มีนาคม 2548  
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ประสิทธิผลของยา (efficacy) หมายถึง ผลการตอบสนองตอการรักษาภาวะไขมนัในเลอืด
สูงดวยยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นของผูปวยสูงอายุ เปนระยะเวลา 12 
สัปดาหซึ่งเปนระยะเวลาที่เหมาะสมในการวัดประสิทธิผล (20) โดยการประเมินระดับ
ไขมันในเลือด (TC, LDL-C, TG และ HDL-C) จากผลการตรวจทางหองปฏิบัติการและ
ประเมินการปองกันโรคหลอดเลือดหัวใจระดับปฐมภูมิและทุติยภูมิโดยใชระดับเปาหมาย  
LDL-C ตามแนวทางของ NCEP (ATP III) ดังนี้ (6) 

1) กลุมที่มีความเสี่ยงสูง (high-risk group) คือผูที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจหรือมีความ
เสี่ยงเทากับโรคหลอดเลือดหัวใจ  ไดแก  โรคหลอดเลือดแดงแข็ง อ่ืนๆ  และ
โรคเบาหวาน เปนตน (มีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป 
มากกวา รอยละ 20) มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 100 มก./ดล. 

2) กลุมที่มีความเสี่ยงสูงปานกลาง (moderately high-risk group) คือผูที่มีจํานวน
ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจตั้งแต 2 ขอข้ึนไป (มีความเสี่ยงตอการเกิด
โรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป  รอยละ 10-20) มีระดับเปาหมาย LDL-C       
นอยกวา 130 มก./ดล. 

3) กลุมที่มีความเสี่ยงต่ํา (low-risk group) คือผูที่มีจํานวนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจนอยกวา 2 ขอ มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 160 มก./ดล. 

 

ความปลอดภัยของยา (safety) หมายถึง ความปลอดภัยจากการรักษาดวยยา              
ซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นเปนระยะเวลา 12 สัปดาห ซึ่งประเมินจาก
ขอมูลดังนี้   

1) ผลการซักประวัติและตรวจรางกายทั่วไปโดยแพทย 
2) ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ เชน ระดับเอนไซม Aspartate transaminase 

(AST) และ Alanine transaminase (ALT) มากกวา 3 เทาของคาบนปกติ หรือ 
Creatine kinase (CK) มากกวา 10 เทาของคาบนปกติ (6,10,21) 

3) ผลการประเมินความสัมพันธเชิงเหตุผลระหวางยาที่ใชและอาการไมพึงประสงคที่
เกิดขึ้นโดยวิธีการประเมินของคณะกรรมการอาหารและยา  (อ .ย .)  และ                       
Naranjo’s Algorithm (21-22)  
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ความรวมมือในการใชยา (medication compliance) หมายถึง การที่ผูปวยปฏิบัติตาม
แผนการใชยาที่แพทยหรือเภสัชกรแนะนํา ซึ่งสามารถประเมินไดจากจํานวนเม็ดยาหรือ
จํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาซิมวาสทาทิน (23) ความรวมมือในการใชยา แบงเปน 
3 ระดับ คือ 

1) ความรวมมือในการใชยามาก หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยานอยกวา 3 
คร้ังใน 12 สัปดาห 

2) ความรวมมือในการใชยาปานกลาง หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยาตั้งแต           
3 - 12 คร้ังใน 12 สัปดาห 

3) ความรวมมือในการใชยานอย หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยามากกวา             
12 คร้ังใน 12 สัปดาห 

 

จากขอมูลขางตนจะเห็นไดวา การวิจัยนี้จะตองอาศัยการทบทวนและประเมินเอกสาร
ตางๆ ทั้งจากงานวิจัยและตําราตางๆ ซึ่งไดมีการรายงานหรือจัดพิมพมาแลว รายละเอียดของ
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของจะแสดงในบทที่ 2 ตอไป 
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บทที่  2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เก่ียวของ 
 

การวิจัยนี้มีเอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ คือ กาลเภสัชบําบัด ภาวะผิดปกติของไขมัน
ในเลือดและยาลดไขมันกลุมสแตติน ซึ่งการทบทวนเอกสารเหลานี้จะชวยทําใหการตั้งคําถามและ
สมมติฐานการวิจัยมีความถูกตองและชัดเจนมากยิ่งขึ้น รายละเอียดของการทบทวนเอกสารมีดังนี้  

 

2.1 กาลเภสัชบําบัด 
 

ในปจจุบันมีการศึกษาจํานวนมาก (1-4) ที่ชี้วาระบบการทํางานในระดับตางๆ  ของ
รางกายมีความผันแปรเปนจังหวะไปตามชวงเวลาตางๆ  เชน  ในชวง   1  วัน (circadian rhythms; 
circadian หมายถึง 24  ชั่วโมง) ในชวง 7 วัน (circaseptan rhythms) และในชวง  1 ป 
(circannual rhythms) เปนตน  โดยสวนใหญรางกายมนุษยมีระบบการทํางานในลักษณะที่เปน
circadian rhythms จึงพบวามคีวามผนัแปรทาง ชวีเคม ีสรีรวทิยาและพฤตกิรรมไปตามเวลาตางๆ 
ในชวง  24  ชั่วโมง  (3) (รูปที่ 1)  และเมื่อมีการศึกษาทางระบาดวิทยาจะพบวาพยาธิสภาพและ
อาการแสดงของโรคมีลักษณะที่เปน circadian rhythms เชนกัน (3) ดังแสดงในรูปที่ 2

 

นอกจากจะพบความผันแปรตามเวลาของชีวเคมี สรีรวิทยา และพยาธิสภาพของโรคแลว
ยังมีการศึกษาทางคลินิกจํานวนมากที่รายงานถึงความผันแปรทางเภสัชวิทยาทั้งดาน                   
เภสัชพลศาสตรและเภสัชจลนศาสตรตามเวลาในชวง 1 วันของยาชนิดตางๆ (4) (ตารางที่ 1 และ 
2) และพบวากระบวนการตางๆ ทางเภสัชจลนศาสตรไดแกการดูดซึมยา การกระจายยา การ
เปลี่ยนแปลงยาและการขจัดยาออกจากรางกายนั้นมีความผันแปรตามเวลาในชวง 1 วนัซึง่เรยีกวา                        
กาลเภสัชจลนศาสตร (chronopharmacokinetics) (3) (รูปที่ 3) ทําใหการบริหารยาในเวลาที่
ตางกันจะเกิดผลการตอบสนองตอยาที่แตกตางกันทั้งในดานประสิทธิผลและอาการไมพึงประสงค
จากการใชยา (4,24) 

 

กาลเภสัชบําบัด (chronopharmacotherapy หรือ timed drug therapy) เปนการรักษา
โรคดวยยาโดยพิจารณาถึงเวลาในการใหยารวมกับปจจัยอื่นๆ  ไดแก  ชนิดของยา    การบริหารยา  

 

User
Text Box



                                   
 

9

 

รูปที่ 1 แผนภูมิของนาฬิกา 24 ชั่วโมงซึ่งแสดงระดับการทํางานสูงสุดของรางกายในแงสรีรวิทยา
และชีวเคมี (ที่มา: Yakugaku Zasshi 122 (2002): 1059-1080.)  

 

 
 

รูปที่ 2  แผนภูมิของนาฬิกา 24 ชั่วโมงซึ่งแสดงอาการของโรคที่พบไดบอยหรือมีความรุนแรง 
(ที่มา: Yakugaku Zasshi 122 (2002): 1059-1080.) 



                                   
 

10

ตารางที่ 1  รายชื่อยาที่มีรายงานวามีความผันแปรของผลการตอบสนองทางการรักษาตามเวลา
ในชวง 1 วัน (ที่มา: Pharmacol Res 33 (1996): 107-115.) 

 

Cardiovascular active drugs  Others 
β-blockers    Clonidine 
 Acebutolol   Prazosin 
 Atenolol    Phentolamine  

   Labetolol    Sodium nitroprusside 
 Metoprolol  Anticancer drugs
 Nadolol    Cisplatin 
 Pindolol    Folinic acid 
 Propranolol   Doxorubicin 
 Carvedilol   Methotrexate 
 Timolol (IOP)   Busulphan 
 β-agonists    Combinations 
 Midodrine  Antiasthmatic drugs
 Terbutaline (IOP)   Theophylline 
 Adrenaline (IOP)   Aminophylline 
Calcium channel blockers   Terbutaline 
 Amlodipine   Bambuterol 
 Nifedipine   Methylprednisolone 
 Diltiazem    Dexamethasone 
 Nicardipine   Budesonide 
   Verapamil  Psychotropic drugs  
ACE inhibitors    Diazepam 
 Captopril    Haloperidol  
 Perindopril   Phenylpropanolamine  
 Enalapril    Caffeine 
 Lisinopril    Clomipramine 
AT1-receptor antagonists  H1-antihistamines   
 Losartan    Terfenadine 
Diuretics     Cyproheptadine 
 Hydrochlorothiazide Ophthalmology  
 Furosemide   Terbutaline 
Organic nitrates    Timolol  
 Isosorbide-dinitrate  Isoprenaline 
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ตารางที่ 1  รายชื่อยาที่มีรายงานวามีความผันแปรของผลการตอบสนองทางการรักษาตามเวลา
ในชวง 1 วัน (ตอ) 
 

  NSAIDs, general and local  Endocrinology-  
anaesthetics and opioids  gastroenterology
 Acetylsalicylic acid  Prednisone 
 Ibuprofen   ACTH 
 Ketoprofen   Insulin 
 Metamizole   Tolbutamide 
 Paracetamol   Glucose 
 Tenoxicam   Bezafibrate 
 Piroxicam   Clofibrate 
 Indomethacin   Simvastatin 
 Carticaine   Omeprazole 
 Lidocaine   Lansoprazole 
 Mepivacaine  H2-blockers
 Morphine   Cimetidine 
 Fentanyl    Famotidine 
 Narcotic analgesics  Ranitidine 
 Halothane   Roxatidine    
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ตารางที่ 2 รายชื่อยาที่มีรายงานวามีความผันแปรทางดานเภสัชจลนศาสตรตามเวลาในชวง 1 วัน 
(ที่มา: Pharmacol Res 33 (1996): 107-115.) 

Cardiovascular active drugs  Antiasthmatic drugs
β-blockers    Aminophylline    
 Arotinolol (α,β-blocker)  Theophylline    
 Atenolol    Terbutaline    

  Propranolol   Prednisolone 
Calcium channel blockers  NSAIDs, local anaesthetics   

  Nifedipine   Acetylsalicylic acid   
 Diltiazem    Indomethacin 
 Nitrendipine   Ketoprofen 

    Verapamil   Diclofenac 
  Organic nitrates    Naproxen 

  Isosorbide-dinitrate  Sulindac 
ACE inhibitors    Ibuprofen 
 Enalapril    Paracetamol 
Others     Lidocaine 
 Digoxin    Bupivacaine 
 Potassium chloride Anticancer drugs
 Dipyridamol   Cisplatin 
Psychotropic drugs   Doxorubicine 
 Diazepam   5-Fluorouracil 
 Lorazepam   Cyclosporine 
 Midazolam   Methotrexate 
 Temazepam   Busulphan 
 Melatonin   Mercaptopurine 
 Amitriptyline  Opioids
 Nortriptyline   Tramadol 
 Lithium   Antibacterial agents
 Haloperidol   Amikacin 
 Carbamazepine   Ampicillin 
 Phenytoin   Griseofulvin 
 Valproic acid   Vancomycin 
 Levodopa  Gastroenterology
Miscellanous    Cimetidine 
 Ethanol    Omeprazole 
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รูปที่ 3 ก
ค
1

 

ารทํางานของระบบตางๆ ในรางกายที่มีความผันแปรตามเวลาใน 1 วันมีผลทําใหเกิด
วามผันแปรทางดานเภสัชจลนศาสตร (ที่มา: Yakugaku Zasshi 122 (2002): 1059-
080.) 
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รูปแบบของยาและ circadian rhythm เพื่อใหเกิดประสิทธิผลในการรักษาดวยยาสูงสุดและเกิด
อันตรายตอผูใชยานอยที่สุด (1,25) 

 

ก า ล เ ภ สั ช บํ า บั ด ต อ ง อ า ศั ย ห ลั ก วิ ช า ต า ง ๆ  เ ช น  ก า ล เ ภ สั ช จ ลนศ า สต ร 
(chronopharmacokinetics)  กาลเภสัชวิทยา (chronopharmacology)  กาลพยาธิวิทยา 
(chronopathology) และกาลชีววิทยา (chronobiology) เปนตน ดังนั้นการคัดเลือกยาที่จะนํามา
ศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยเมื่อใหยาในเวลาที่แตกตางกันจะตองพิจารณาถึงความ
เหมาะสมในดานประโยชนที่จะไดรับและคาใชจายที่เกิดขึ้น รวมทั้งกลุมยาที่มีลักษณะพิเศษ 
(2,26) ดังนี้คือ  

1. ยาที่ใหผลทางการรักษาหรืออาการไมพึงประสงคที่ผันแปรตามเวลาอยางชัดเจน 
เชน ยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตอรอยด (Non-Steroidal Anti-Inflammatory 
Drugs, NSAIDs) เปนตน 

2. ยาที่มีชวงในการรักษาแคบ (narrow-therapeutic-range drug) และระดับยาใน
เลือดมีความสัมพันธกับผลการรักษาและพิษของยา เชน theophylline เปนตน 

3. ยาที่มีรูปแบบเฉพาะ เชน ยาที่ออกฤทธิ์เนิ่นหรือมีคาครึ่งชีวิตยาวซึ่งจําเปนตองให
ยาแบบวันละครั้ง เปนตน 

4. ยาที่ใชรักษาโรคหรือภาวะเจ็บปวยที่มีลักษณะผันแปรตามเวลาใน 1 วัน เชน 
อาการแสดงของโรคที่มักแสดงในชวงเชา ไดแก nocturnal asthma และ 
Ischemic heart diseases (angina, myocardial infarction และ stroke)      
เปนตน 

 

ยาซิมวาสทาทินจัดเปนยาที่เหมาะสมสําหรับการศึกษาความผันแปรของผลการ
ตอบสนองทางการรักษาตามเวลาในชวง 1 วัน (ตารางที่ 1) เนื่องจากสอดคลองกับหลักเกณฑใน
ขอ 1 และ 4 ขางตน ยานี้เปนยาลดไขมันในเลือดที่มีการศึกษาทางดานกาลเภสัชบําบัดมากมาย 
ไดแก งานวิจัยของ Saito และคณะ (5) ในป 1991 ซึ่งศึกษาผลของการใชยาซิมวาสทาทิน 2.5 – 5 
มิลลิกรัมในเวลาเชาเมื่อเทียบกับเวลาเย็นในผูปวยที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงจํานวน 172 ราย 
งานวิจัยนี้เปนการศึกษาแบบ double-blind, placebo-controlled study ผลจากการศึกษาพบวา 
ระดับ TC และ LDL-C ของผูปวยที่ใหยาในเวลาเชาสูงกวาเมื่อใหยาในเวลาเย็นอยางมีนัยสําคัญ 
(p<0.05) แตระดับ HDL-C และ TG ไมแตกตางกัน อยางไรก็ตามการศึกษานี้มีขอจํากัดคือ ขนาด
ยาที่ใชต่ํากวาที่ใชจริงในเวชปฏิบัติทั่วไปและกลุมผูปวยดังกลาวไมใชกลุมผูสูงอายุโดยตรง สวน
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การศึกษาของ Lund และคณะ (19) ในป 2002  เปนการศึกษาผลของการใชยาซิมวาสทาทิน    
10 – 40 มิลลิกรัมในเวลาเชาเทียบกับเวลาเย็นในผูปวยโรคหลอดเลือดหัวใจจํานวน 25 รายและมี
การออกแบบการวิจัยแบบ cross-over design ผลการศึกษานี้ไดชี้วาระดับ TC และ LDL-C ของ
ผูปวยที่ใหยาในเวลาเชาสูงกวาเมื่อใหยาในเวลาเย็นอยางมีนัยสําคัญ (p<0.05) แตระดับ HDL-C, 
TG และ C-reactive protein ไมแตกตางกันเชนเดียวกับการศึกษาแรก การวิจัยนี้มีจํานวนผูปวย
นอย ไมมีระยะเวนชวงการใชยา (wash-out period) ไมมีการพิจารณาดานความรวมมือในการใช
ยาและไมมีการควบคุมขนาดยาที่ใชซึ่งเปนตัวแปรที่มีผลตอระดับไขมันในเลือดโดยตรง  

 

ในป 2003 Wallace และคณะ (20) ไดวิจัยแบบ randomized, parallel design เพื่อ
ศึกษาถึงผลของการใชยาซิมวาสทาทิน 10-20 มิลลิกรัมในเวลาเชาเทียบกับเวลาเย็นในผูปวยที่มี
ภาวะไขมันในเลือดสูงจํานวน 60 ราย ผลการศึกษาก็พบแนวโนมในทํานองเดียวกันวาการใชยา         
ซิมวาสทาทินในเวลาเย็นมีผลทําใหระดับ TC และ LDL-C ลดลงมากกวาการใชยาในเวลาเชา
อยางมีนัยสําคัญ (p<0.05) การวิจัยนี้มีความสมบูรณมากกวาทั้ง 2 การศึกษาแตก็ยังไมมี
การศึกษาในผูปวยสูงอายุโดยตรงและไมมีการควบคุมขนาดยาที่ใชเชนเดียวกับการศึกษาของ 
Lund และคณะ  

 

แมวางานวิจัยดังกลาวขางตนจะชี้วา ควรแนะนําใหใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเย็นซึ่งมี
การสังเคราะหคอเลสเทอรอลเกิดขึ้นสูงสุดเพื่อใหเกิดผลทางการรักษาที่ดี แตก็ยังไมมีงานวิจัยที่
เกี่ยวของกับเร่ืองนี้ในประเทศไทยและยังไมมีการศึกษาโดยตรงในกลุมผูปวยสูงอายุซึ่งเปนกลุมที่มี
ลักษณะเฉพาะในดานตางๆ เชน มีการทํางานของตับลดลง มีโรครวมหลายชนิดและมีการใชยา
อ่ืนๆ รวมกับยาซิมวาสทาทิน เปนตน นอกจากนี้ผูปวยสูงอายุไทยอาจมีพฤติกรรมในการ
รับประทานอาหารและความรวมมือในการใชยาที่แตกตางจากผูปวยตางประเทศไดดวย จาก
การศึกษาของ Kiortsis และคณะ (23) พบวาการใชยาลดไขมันในเลือดของผูปวยไมบรรลุ
เปาหมายมักมีสาเหตุมาจากความไมรวมมือในการใชยาของผูปวย ปจจัยที่มีผลทําใหผูปวยมี
ระดับความรวมมือในการใชยามาก เชน จํานวนรายการยาที่ใชรวมนอยรายการ จาํนวนครัง้ทีใ่ชยา
ตอวันนอยครั้งและจํานวนครั้งที่เกิดอาการไมพึงประสงคนอยครั้ง เปนตน ซึ่งผลจากการศึกษานี้ได
แนะนําใหผูปวยใชยาลดไขมันในเลือดรวมกับยาอื่นๆ ที่จําเปนตองใชในเวลาเชา เชน ยาลดความ
ดันเลือด เปนตน เพื่อเพิ่มความรวมมือในการใชยา ดังนั้นการพิจารณาในดานความรวมมือในการ
ใชยาซิมวาสทาทินของผูปวยรวมดวยจะทําใหเกิดแนวทางในการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวย
สูงอายุมีความเหมาะสมยิ่งขึ้น 
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2.2 ภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด 
 

2.2.1 ไขมัน 
 

ในรางกายของมนุษยมีสวนประกอบของไขมัน 3 ชนิดที่สําคัญ ไดแก ชนิดที่ 1 คือ     
คอเลสเทอรอล (cholesterol) ซึ่งเปนสารตั้งตนในการสรางน้ําดีและสเตอรอยดฮอรโมน (steroid 
hormone) สวนชนิดที่ 2 คือ ไตรกลีเซอไรด (triglyceride) เปนสารที่สรางพลังงานใหเซลล และ
ชนิดที่ 3 คือ ฟอสโฟลิปด (phospholipid) เชน เลซิติน (lecithin) เปนตน ซึ่งเปนสวนประกอบของ
เยื่อหุมเซลลและเปนสารอิมัลซิไฟเออร (emulsifier)  แหลงของไขมันไดมาจากอาหาร เชน ไขมัน
จากสัตวและพืช เปนตน และจากการสรางขึ้นภายในรางกาย คือการสรางคอเลสเทอรอลและ   
ไตรกลีเซอไรดจากตับ  

 

ไขมันที่อยูในรางกายสามารถกระจายตัวอยูในเลือดไดเนื่องจากอยูในรูปของไลโปโปรตนี 
(lipoprotein) ซึ่งเปนสารประกอบเชิงซอนที่มีโมเลกุลขนาดใหญและมีแกนในที่ประกอบดวยไขมัน
ประเภทคอเลสเทอรอลเอสเทอร (cholesterol ester) และไตรกลีเซอไรดที่ไมละลายน้ํา 
(hydrophobic lipid core) สวนบริเวณผิวประกอบดวยสารที่ละลายน้ําไดคือ ฟอสโฟลิปด            
คอเลสเทอรอลรูปอิสระและโปรตีนที่เรียกวาอะโปโปรตีน (apoprotein) (27-28) 

 

ไลโปโปรตีนสามารถแบงตามคุณสมบัติทางดานความหนาแนน การเคลื่อนที่ในขั้ว
อิเล็กตรอน (Electrophoretic mobility) และสารประกอบของไขมันในไลโปโปรตีนไดหลายชนิด 
คือ ไคโลไมครอน (chylomicron), very-low-density lipoprotein (VLDL), intermediate-density 
lipoprotein (IDL) หรือ VLDL remnant, low-density lipoprotein (LDL) และ high-density 
lipoprotein (HDL) สําหรับบทบาทของไลโปโปรตีนที่เกี่ยวของกับโรคขึ้นอยูกับขนาดของโมเลกุล 
คุณสมบัติการละลายน้ําและไมละลายน้ําของไลโปโปรตีน (27,29-30) ดังแสดงในตารางที่ 3 

 

การเมแทบอลิสมของไลโปโปรตีนสามารถแบงได 3 วิถีทาง (31-32) คือ  
1) วิถีทางภายนอกตับ (Exogenous pathway) เมื่อมีการสรางไคโลไมครอนที่บริเวณ

ลําใสเล็กเพื่อขนสงไขมันจากอาหารไปในพลาสมาและรับ Apo E จาก HDL เมื่อไคโลไมครอนเขา
สูกระแสเลือดจะสลายเปน chylomicron remnant   โดยอาศัยเอนไซม  extrahepatic lipoprotein  
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ตารางที่ 3  การแบงชนิดและคุณสมบัติของไลโปโปรตีนในพลาสมา (ที่มา: พรทิพย โลหเลขา.   
ไลโปโปรตีนและภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง. 2538.) 

 

ชนิดของ 
ไลโปโปรตีน 

Chylomicron VLDL LDL HDL 

ความหนาแนน 
(กรัม/มล.) 

< 0.94 0.94-1.006 1.006-1.063 1.063-1.210 

ขนาดเสนผา 
ศูนยกลาง  
(นาโนเมตร) 

30-80 25-35 18-25 5-12 

ส ว น ป ร ะ ก อ บ 
(%) 
โปรตีน 
ไตรกลีเซอไรด 
คอเลสเทอรอล 
ฟอสโฟลิปด 

 
1-2 

85-95 
3-7 
3-6 

 
6-10 
50-65 
20-30 
15-20 

 
18-22 
4-8 

51-58 
18-24 

 
45-55 
2-7 

18-25 
26-32 

แหลงที่สราง ลําไสเล็ก ลําไสเล็กและตับ การสลาย VLDL ลําไสเล็กและตับ 
หนาที่ 
 
 
 

ขนสง 
ไตรกลีเซอไรด
จากอาหารไป
ตับ 

ขนสง 
ไตรกลีเซอไรด
และ 
คอเลสเทอรอล 
ที่รางกายสราง
ไปเซลล 

ขนสง 
คอเลสเทอรอลที่
รางกายสรางไป
เซลล 

ขนสง 
คอเลสเทอรอล 
จากเซลลไปตับ 

ลักษณะใน
พลาสมา 

ชั้นครีม ขุน ใส ใส 

Electrophoretic 
mobility 

origin prebeta beta alpha 

apolipoproteins A-IV, B-48,  
C-IC-II, C-III 

B-100, C-IC-III, 
C-III, E 

B-100, (a) A-I, A-II, A-IV 
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lipase (LPL) จากการกระตุนของ Apo-CII หลังจากนั้น chylomicron remnant จะถูกนําเขาสูตับ
โดยตัวรับที่ตับ (hepatic receptor) และถูกยอยตอไดคอเลสเทอรอลรูปอิสระ ซึ่งสวนหนึ่งจะเก็บ
คอเลสเทอรอลรูปเอสเทอริไฟดไวที่เซลลของตับและบางสวนจะถูกนํามาสรางผนังเซลลหรือ
สังเคราะห endogenous lipoprotein ตอไป 

2) วิถีทางภายในตับ (Endogenous pathway) เปนกระบวนการที่สราง VLDL-C จาก
ตับและนําไตรกลีเซอไรดที่ตับสรางเขาสูพลาสมา เอนไซม extrahepatic lipoprotein lipase 
(LPL) จะมาสลาย VLDL-C ไดเปน VLDL-C remnant หรือ IDL โดยที่ IDL จะถูกนําเขาตับหรือ
สลายเปน LDL-C โดยเอนไซม lipoprotein lipase 

3) วิถีทางขนสงคอเลสเทอรอลแบบยอนกลับ (reverse cholesterol transport 
pathway) ตับและลําไสจะสราง HDL-C ที่มี Apo-AI เปนสวนประกอบ โดย HDL-C จะรับไขมันที่
เปนคอเลสเทอรอลและฟอสโฟลิปดจากการสลายไคโลไมครอนและ VLDL-C ที่บริเวณเซลลสวน
ปลาย (peripheral cells) แลวนําไปสูตับเพื่อขจัดออกจากรางกายตอไป 

 

2.2.2 ภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด (dyslipidemia)  
 

โดยทั่วไปภาวะผิดปกติของไขมันในเลือดหมายถึงภาวะที่มีความผิดปกติของ              
ไลโปโปรตีน ซึ่งสามารถจําแนกไดหลายวิธี คือ การจําแนกตามลักษณะของระดับไขมันในเลือด 
(phenotypic characteristic of blood lipid level) ของ Frederickson และการจําแนกตาม
ลักษณะของความผิดปกติทางกรรมพันธุ (genotypically based classification) (33-34) ใน
ปจจุบันนิยมแบงตามวิธีแรกซึ่งสามารถแบงออกไดเปน 3 ชนิด (6) ไดแก  

1. ระดับคอเลสเทอรอลในเลือดสูง (hypercholesterolemia) คือ มี LDL-C สูง  
2. ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือดสูง (hypertriglyceridemia) คือ มี VLDL-C สูง 
3. ระดับ HDL-C ต่ํา 
  

National Cholesterol Education Program (NCEP) ไดปรับปรุงแนวทางในการรักษา
ภาวะไขมันในเลือดสูงในผูใหญเปนครั้งที่ 3 (Adult Treatment Panel, ATP III) ในป พ.ศ. 2544 
โดยกําหนดเกณฑการประเมินระดับ LDL-C,  HDL-C และ TC จากการตรวจเลือดหลังอด อาหาร
เปนเวลา 9-12 ชั่วโมงเพื่อใชประเมินระดับไขมันในเลือด (6,35) (ตารางที่ 4) นอกจากความ
ผิดปกติของระดับคอเลสเทอรอลที่เพิ่มสูงขึ้นแลวระดับไตรกลีเซอไรดที่เพิ่มสูงขึ้นและระดับ    
HDL-C ที่ต่ําลง  รวมทั้งภาวะเมแทบอลิกซินโดรมก็เปนปจจัยรองที่สําคัญเชนกัน     ดังนั้นแนวทาง 
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ตารางที่ 4  เกณฑการประเมินระดับ LDL, TC และ HDL ตามแนวทางของ NCEP (ATP III)  
 (ที่มา: ธาน ีเมฆะสุวรรณดิษฐ. Textbook of pharmacotherapy, 2546.) 

 
ระดับ LDL-C (มก./ดล.) 

< 100 optimal 
100-129 near optimal/above optimal 
130-159 borderline high 
160-189 high 

>190 very high 
ระดับ TC (มก./ดล.) 

<200 desirable 
200-239 borderline high 

>240 high 
ระดับ HDL-C (มก./ดล.) 

<40 low 
>60 high 

 
 
ตารางที่ 5  เกณฑการประเมินระดับไตรกลีเซอไรดตามแนวทางของ NCEP (ATP III)  
 (ที่มา: ธาน ีเมฆะสุวรรณดิษฐ. Textbook of pharmacotherapy, 2546.) 

 
ระดับไตรกลเีซอไรด (มก./ดล.) 

< 150 normal 
150-199 borderline high 
200-249 high 
> 500 very high 
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ตาม NCEP (ATP III) จึงไดกําหนดเกณฑการประเมินระดับไตรกลีเซอไรดเพื่อนํามาพิจารณาใน
การรักษารวมดวย (6,35) ซึ่งแสดงรายละเอียดในตารางที่ 5 
  

2.2.3 เมแทบอลิกซินโดรม (Metabolic syndrome)  
 

ภาวะเมแทบอลิกซินโดรมเปนภาวะที่มักพบรวมกับไขมันในเลือดสูง ซึ่งประกอบดวย
ภาวะดื้อตออินซูลิน มีภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด คือ มีระดับ LDL-C และไตรกลีเซอไรดสูง 
และมีระดับ HDL-C ต่ํา ความดันเลือดสูง โรคอวน การแข็งตัวของเลือดผิดปกติ การอักเสบ การ
สลายของไฟบรินผิดปกติ  หลักเกณฑที่ใชในการวินิจฉัยเมแทบอลิกซินโดรมตาม NCEP (ATP III) 
คือตองมีปจจัยเสี่ยงตามตารางที่ 6 ตั้งแต 3 ขอข้ึนไป (6,36) ผูปวยที่มีภาวะเมแทบอลิกซินโดรม
จะเพิ่มปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคเบาหวานและโรคหลอดเลือดหัวใจ รวมทั้งเพิ่มอัตราการตายจาก
โรคหลอดเลือดหัวใจ ประเทศสหรัฐอเมริกามีความชุกของการเกิดเมแทบอลิกซินโดรมรอยละ 24 
หรือประมาณ 47 ลานคน (36) สวนในประเทศไทยยังไมมีขอมูลที่แนชัด 
  
ตารางที่ 6  เกณฑที่ใชในการวินิจฉัยภาวะเมแทบอลิกซนิโดรมตามแนวทางของ NCEP (ATP III) 

(ที่มา: ธาน ีเมฆะสุวรรณดิษฐ. Textbook of pharmacotherapy, 2546.) 
 

ปจจัยเสี่ยง ระดับ 
ภาวะอวนลงพุง (abdominal obesity) 
ชาย  
หญิง 

มีเสนรอบเอว  
> 102 ซม. ( > 40 นิ้ว) 
> 88 ซม. ( > 35 นิ้ว) 

ระดับไตรกลีเซอไรด > 150 มก./ดล. 
ระดับเอชดีแอลคอเลสเทอรอล 
ชาย  
หญิง 

 
< 40 มก./ดล. 
< 50 มก./ดล. 

ความดันเลือด > 130/85 มม.ปรอท 
ระดับน้ําตาลหลังอดอาหาร  
(fasting glucose) 

> 110 มก./ดล. 
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2.2.4 โรคหลอดเลือดหัวใจ  
 

ในปจจุบันโรคหลอดเลือดหัวใจเปนสาเหตุการตายอันดับตนๆ ของประชากรในประเทศ
สหรัฐอเมริกาและประเทศอุตสาหกรรมอื่นๆ รวมทั้งในประเทศไทย จากการศึกษาคาใชจายในรูป
ของ cost per years of life saved (YOLS) (30,37-38) พบวาการใชยาลดไขมันในเลือดรักษา
ผูปวยที่มีความเสี่ยงสูงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ
ระดับทุติยภูมิมีคาใชจายประมาณ 12,000 ดอลลารสหรัฐ/YOLS และการปองกันการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจระดับปฐมภูมิมีคาใชจายประมาณ 25,000 ดอลลารสหรัฐ/YOLS  ในการศึกษา
ทางระบาดวิทยา (30) ชี้ใหเห็นวาระดับ LDL-C ที่เพิ่มข้ึนมีความสัมพันธโดยตรงกับอัตราการปวย
และอัตราการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ รวมทั้งพบวาระดับคอเลสเทอรอลที่เพิ่มขึ้นรอยละ 1 
ทําใหอุบัติการณการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจเพิ่มข้ึนรอยละ 2 และเมื่อระดับ HDL-C ลดลง     
รอยละ 1 จะเพิ่มอุบัติการณการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจรอยละ 2-3 

 

การที่มีระดับคอเลสเทอรอลในเลือดสูงโดยเฉพาะ LDL-C จะเพิ่มความเสี่ยงของการเปน
โรคหลอดเลือดหัวใจ ดังนั้นแนวทางตาม NCEP (ATP III) จึงกําหนดใหการลดระดับ LDL-C เปน
เปาหมายแรกของการรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงเพราะสามารถลดอัตราการเกิดโรคหลอดเลือด
หัวใจและลดอัตราการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจได การศึกษากลไกในการเกิดโรคหลอดเลือด
หัวใจในปจจุบัน (6,30) พบวาระดับ LDL-C สูงจะมีความสัมพันธโดยตรงกับการเกิดโรคหลอด
เลือดหัวใจ ถาระดับ LDL-C สูงมากกวา 100 มก./ดล. จะสามารถเกิดภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง 
(atherosclerosis) ซึ่งมีกระบวนการในการเกิด คือ เมื่อเกิดรอยแผลขึ้นที่หลอดเลือดแดงเนื่องจาก
มีปจจัยของความดันเลือดสูง โรคเบาหวาน การสูบบุหร่ี ความเครียดและปจจัยดานพันธุกรรมเปน
ส่ิงกระตุน รวมกับมีระดับ LDL-C ในเลือดสูง ทําให LDL-C เขามาที่ผนังหลอดเลือดและจะถูก
ออกซิไดซ จนเกิดการกระตุนเม็ดเลือดขาวโมโนไซท (monocyte) ใหเขามาที่ผนังหลอดเลือดแลว
เปลี่ยนเปนแม็คโครฟลาจ (macrophage) เพื่อเขามาเก็บกิน LDL-C ที่ถูกออกซิไดซแลวจนเกิด
เปนโฟมเซลล (foam cells) เมื่อมีจํานวนมากขึ้นก็จะเกิดเปนเสนไขมัน (fatty streak) ข้ึน และจะ
เกิดการกระตุนที่กลามเนื้อเรียบใหหลั่งสารสื่อประสาททําใหชั้นกลามเนื้อเรียบเพิ่มขนาด มีการ
สรางคอลลาเจน (collagen) เพิ่มข้ึน และมีเกล็ดเลือดมารวมตัวเกิดเปนแผนไขมัน (plaque) เมื่อ
แผนไขมันมีขนาดเพิ่มข้ึนจะทําใหหลอดเลือดตีบลงและผนังของแผนไขมันก็มีความบางลงและเกดิ
การแตกของแผนไขมันซึ่งอาจจะมีล่ิมเลือดที่หลุดจากแผนไขมันไปอุดตันเสนเลือดตามสวนตางๆ 
ของรางกายทําใหเกิดกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด กลามเนื้อหัวใจตายและเสียชีวิตได 
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2.2.5 หลักการรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด  
 

แนวทางตาม NCEP (ATP III) ไดกําหนดหลักการรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลอืดที่
สําคัญไว 2 ประการ คือ (35) 

1. ลดระดับ LDL-C ใหไดตามเปาหมาย 
2. รักษาภาวะผิดปกติของไขมันชนิดอื่นๆ ไดแก ไตรกลีเซอไรด และ HDL-C รวมทั้ง

ควบคุมสาเหตุและการรักษาปจจัยเสี่ยงของเมแทบอลิกซินโดรม 
 

การเริ่มตนรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลือดจะตองทําการประเมินความเสี่ยงในการ
เกิดโรคหลอดเลือดหัวใจและจัดกลุมความเสี่ยงของผูปวยเพื่อจะไดใหการรักษาไดอยางเหมาะสม 
การประเมินความเสี่ยงดังกลาวสามารถแบงออกไดเปน 2 ประเภทคือ  

1. การประเมินความเสี่ยงตามฟรามิงแฮม (Framingham Risk Scoring) (35) เปนการ
ประเมินความเสี่ยงของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป เมื่อมีปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจตั้งแต 2 ขอข้ึนไป ดังแสดงในตารางที่ 7 

2. การประเมินความเสี่ยงตามแนวทางของ NCEP (ATP III) (6,35) โดยกําหนดการ
พิจารณาปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจไวดังนี้ 

ปจจัยเสี่ยงเชิงบวก (positive risk factors) 
1) อายุ (เพศชายอายุมากกวาหรือเทากับ 45 ป เพศหญิงอายุมากกวาหรอืเทากบั 

55 ปหรือประจําเดือนหมดกอนวัยและไมไดรับฮอรโมนเอสโตรเจนทดแทน) 
2) มีประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจกอนอายุ 55 ปในบิดาหรือกอน
อายุ 65 ปในมารดาหรือในญาติสายตรง 

3) มีการสูบบุหร่ีในปจจุบัน 
4) ความดันเลือดสูง มากกวา 140/90 มิลลิเมตรปรอทหรือรับประทานยาลด
ความดันเลือดในปจจุบัน 

5) ระดับ HDL-C นอยกวา 40 มก./ดล. 
ปจจัยเสี่ยงเชิงลบ (negative risk factors) 

1) ระดับ HDL-C มากกวาหรือเทากับ 60 มก./ดล. 
 

ดังนั้นจํานวนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจเทากับจํานวนปจจัยเสี่ยงเชิง
บวกลบดวยจํานวนปจจัยเสี่ยงเชิงลบ 
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NCEP (ATP III) ไดกําหนดแนวทางในการรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด 
(6,35,39) (ตารางที่ 8) และระดับเปาหมาย LDL-C ไวดังนี้ 

1.  กลุมที่มีความเสี่ยงสูง (high-risk group) คือผูที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจหรือมี
ความเสี่ยงเทากับโรคหลอดเลือดหัวใจ ไดแก โรคหลอดเลือดแดงแข็งอื่นๆ และ
โรคเบาหวาน เปนตนและมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 
ป มากกวารอยละ 20 มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 100 มก./ดล. 

2. กลุมที่มีความเสี่ยงสูงปานกลาง (moderately high-risk group) คือผูที่มีจํานวน
ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจต้ังแต 2 ขอข้ึนไปและมีความเสี่ยงตอ
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป รอยละ 10-20 มีระดับเปาหมาย    
LDL-C นอยกวา 130 มก./ดล. 

3.  กลุมที่มีความเสี่ยงต่ํา (low-risk group) คือผูที่มีจํานวนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจนอยกวา 2 ขอและมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ
ภายใน 10 ป นอยกวารอยละ 10 มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 160      
มก./ดล. 

 

อยางไรก็ตามควรพิจารณาระดับเปาหมาย LDL-C รวมกับการพิจารณาระดับ           
ไตรกลีเซอไรดเพื่อใหการรักษาเปนไปตามเปาหมาย (35) ซึ่งแสดงในตารางที่ 9 และ ตารางที่ 10 
  

การรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลือดตามแนวทางของ NCEP (ATP III) (6,35-36)
ประกอบดวย 2 วิธีการ คือ 

1. การรักษาโดยไมใชยาหรือการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต (therapeutic lifestyle change, 
TLC) 
1.1 ลดการรับประทานอาหารที่มีกรดไขมันอิ่มตัวใหเหลือนอยกวารอยละ 7 ของ

แคลอรีทั้งหมดและมีคอเลสเทอรอลรวมนอยกวาวันละ 200 มก. 
1.2  รับประทานอาหารที่มีเสนใย ไดแก ผักใบเขียว และผลไมวันละ 20-30 กรัม  
1.3  ออกกําลังกายอยางสม่ําเสมอและลดน้ําหนักในกรณีผูปวยที่มีน้ําหนักตัวเกิน

มาตรฐานหรือผูปวยที่อวน 
 

ผูปวยที่รักษาดวยวิธีการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิตนี้ตองประเมินผลการรักษาในระยะแรกทุก 6 
สัปดาห ติดตอกัน 2 คร้ัง ถาไมไดตามเปาหมายที่กําหนดจึงพิจารณาการรักษาดวยยาลดไขมันใน
เลือดรวมกับการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต หลังจากนั้นควรประเมินผลการรักษาทุก 4-6 เดือน  
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ตารางที่ 7  การประเมินความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป  
(ที่มา: JAMA 285 (May 2001): 2486-2497.) 

 

Framingham Risk Scoring 

การประเมินในเพศชาย   การประเมินในเพศหญิง 
Age(yr)         points    Age(yr)        points
20-34  -9    20-34  -7 
35-39  -4    35-39  -3 
40-44   0    40-44   0 
45-49   3    45-49   3 
50-54   6    50-54   6 
55-59   8    55-59   8 
60-64  10    60-64  10 
65-69  11    65-69  12 
70-74  12    70-74  14 
75-79  13    75-79  16

             
points       points 

Cholesterol  age      age      age     age     age      Cholesterol     age      age     age      age      age 
Mg/dl       20-39   40-49   50-59  60-69  70-79     Mg/dl          20-39    40-49  50-59   60-69  70-79 
< 160               0          0          0          0         0      < 160         0           0          0          0         0 
160-199           4          3          2          1         0      160-199               4          3          2          1         1 
200-239           7          5          3          1         0      200-239              8           6          4          2         1 
240-279           9          6          4          2         1      240-279             11          8          5          3         2 
>280              11          8          5          3         1      >280                  13        10         7          4         2
 

points       points 
                          age        age         age        age        age                            age       age        age        age       age 
                       20-39     40-49      50-59     60-69     70-79                         20-39    40-49     50-59     60-69    70-79 
  Nonsmoke           0           0             0             0            0        Nonsmoke       0           0            0            0            0 
  Smoker                8           5             3             1            1        Smoker            9           7            4            2            1 
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ตารางที่ 7 การประเมินความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป (ตอ) 
 
 

 HDL mg/dl point     HDL mg/dl point
 > 60      -1    > 60      -1 
 50-59       0    50-59       0 
 40-49       1    40-49       1 
 <40       2    <40       2 
 
Systolic BP mmHg           If untreated   If treated                  Systolic BP mmHg    If untreated   If treated
<120                         0          0  <120                   0                0 
120-129                         0          1  120-129                   1                3 
130-139         1          2  130-139                   2                4 
140-159         1          2  140-159                   3                5 
> 160         2          3       > 160                   4                6 
 
point total      10-year risk %   point total  10-year risk %
< 0   <1   <9   <1 
 0    1    9    1 
 1    1   10    1 
 2    1   11    1 
 3    1   12    1 
 4    1   13    2 
 5    2   14    2 
 6    2   15    3 
 7    3   16    4 
 8    4   17    5 
 9    5   18    6 
10    6   19    8 
11    8   20   11 
12   10   21   14 
13   12   22   17 
14   16   23   22 
15   20   24   27 
16   25   >25   >30
>17   >30
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ตารางที่ 8  แนวทางการรักษาภาวะผิดปกติของไขมันในเลือดตาม NCEP (ATP III)  
 (ที่มา: ธาน ีเมฆะสุวรรณดิษฐ. Textbook of pharmacotherapy, 2546.) 
 

ปจจัยเสี่ยง ระดับเปาหมาย 
LDL 

ระดับ LDL ที่เริ่ม
การรกัษาดวยการ
ปรับเปลีย่นวถิีชีวิต 

ระดับ LDL ที่เริ่มการ
รักษาดวยยา 

CHD or CHD risk 
equivalents  
(10-year risk > 20%) 

< 100 mg/dL > 100 mg/dL > 130 mg/dL 
(100-129 mg/dL : drug 
optional) 
10-year risk10-20% 
> 130 mg/dL 

2+risk factors < 130 mg/dL >130 mg/dL 

10-year risk <10% 
> 160 mg/dL 

0-1 risk factors  < 160 mg/dL >160 mg/dL > 190 mg/dL 
(160-189 mg/dL : LDL-
lowering drug 
optional) 
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ตารางที่ 9 เปาหมายในการลดระดับไตรกลีเซอไรด (ที่มา: JAMA 285 (May 2001): 2486-2497.) 
 

ระดับไตรกลเีซอไรด เปาหมาย การรกัษา 
borderline high  
(150-199 มก./ดล.) 

< 150 มก./ดล. ปรับเปลี่ยนวิถชีีวิต เชน  
ลดน้ําหนกั ออกกําลงักาย  
งดสูบบุหร่ี งดเครื่องดื่มที่มี
แอลกอฮอล ลดการรับประทาน 
อาหารที่มีคารโบไฮเดรตสูง 

high  
(200-499 มก./ดล.)  

ใชเปาหมายเปน non–HDL 
(ตารางที่ 10) 

ปรับเปลี่ยนวิถชีีวิต 
รวมกับการใชยาลดไขมัน 
ในเลือด 

very high  
( > 500 มก./ดล.) 

ป อ ง กั น ตั บ อ อ น อั ก เ ส บ
เฉียบพลัน (pancreatitis)* 

ปรับเปลี่ยนวิถชีีวิต 
รับประทานอาหารทีม่ีไขมัน 
ต่ํามากรวมกบัการใชยาลด
ไขมันในเลือด 

 

*pancreatitis เกิดไดเนื่องจาก pancreatic lipase ยอยไตรกลีเซอไรดทําใหเกิดเปน free fatty 
acid จํานวนมากซึ่งจะไปทําลายผนังหลอดเลือด capillary ทําใหเกิดการอักเสบ (40) 
 
 
ตารางที่ 10  ระดับเปาหมาย Non–HDL ที่กําหนดตามความเสี่ยงของผูปวย (ที่มา: JAMA 285 

(May 2001): 2486-2497.) 
                                                                                                    

ปจจัยเสี่ยง ระดับเปาหมาย Non–HDL (มก./ดล.) 
CHD or CHD risk (10-year risk > 20%) < 130 
2+ risk factors < 160 
0-1 risk factors  < 190 
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2. การใชยาลดไขมันในเลือด 
แนวทางตาม NCEP (ATP III) ไดแนะนํายาที่ใชลดไขมันในเลือดจํานวน 5 กลุม (35,41-

42) คือ ยากลุมสแตติน (statins) ยากลุมไฟเบรท (fibrates) ยากลุมเรซินที่จับกับกรดน้ําดี (bile 
acid sequestrants) ยากลุมกรดนิโคตินิก (nicotinic acids) และยากลุมยับยั้งการดูดซึม       
คอเลสเทอรอล (cholesterol absorption inhibitors) ยาในแตละกลุมมีกลไกการออกฤทธิ์ที่
ตางกันจึงมีผลในการลดระดับไลโปโปรตีนไดตางกัน (30) ดังนั้นการเลือกชนิดยาลดไขมันในเลือด
อยางเหมาะสมตองพิจารณาในดานประสิทธิผลในการลดระดับไขมันของยา ความปลอดภัยและ
ความคุมคาของยาที่เลือกใช ในการศึกษานี้เลือกใชยาซิมวาสทาทินเนื่องจากมีประสิทธิผลดี มี
ความปลอดภัยสูงและนิยมใชลดระดับไขมันในเลือด นอกจากนี้ยังมีราคาถูกเมื่อเทียบกับยาอื่นๆ 
ในกลุมสแตติน 

 

2.3 ยาลดไขมันกลุมสแตติน 
 

ยาลดไขมันในเลือดกลุม 3-Hydroxy-3-Methyl Glutaryl Coenzyme A (HMG-CoA) 
Reductase Inhibitors หรือยากลุมสแตติน (Statins) เปนยาที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ
เอนไซม  HMG-CoA reductase  ซึ่งใชในการเปลี่ยน  HMG-CoA เปนเมวาโลนิกแอซิด 
(Mevalonic acid) ทําใหตับสังเคราะหคอเลสเทอรอลรวม (TC) ไดนอยลง เซลลตับจึงปรับตัวโดย
เพิ่มปริมาณตัวรับ LDL-C ที่ผิวเซลลเพื่อรับ LDL-C จากกระแสเลือดมาสลายเปน TC ทําใหระดับ 
LDL-C ในเลือดลดลง เซลลตับที่มี TC ไมเพียงพอจะทําใหการสรางและปลอย VLDL-C จากตับ
ลดลง ระดับ TG จึงลดลงและระดับ HDL-C จะเพิ่มข้ึนเล็กนอยดวย (30,43)  

 

2.3.1 ประสิทธิผลทางการรักษาของยาในกลุมสแตติน 
 

ปจจุบันยาในกลุมสแตตินมีหลายชนิด ไดแก Simvastatin, Atorvastatin, Pravastatin, 
Lovastatin, Fluvastatin และ Rosuvastatin เปนตน  ซึ่งยาแตละชนิดมีประสิทธิผลในการลด
ระดับไขมันในเลือดและคุณสมบัติทางดานเภสัชจลนศาสตรที่แตกตางกัน (30,42-49) (ตารางที่ 
11 และ ตารางที่ 12) จากการศึกษาทางคลินิกที่ผานมา (9-10,30) พบวายากลุมสแตตินมี
ประสิทธิผลที่ดีในการลดระดับ  LDL-C (ลดลงประมาณ 25-50%) ซึ่งเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญตอ
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจจึงจัดเปนยากลุมแรกที่แนะนําใหใชในภาวะไขมันในเลือดสูงเพื่อ
ปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งระดับปฐมภูมิและทุติยภูมิ (6-9,30) (ตารางที่ 13) 
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ตารางที่ 11 ประสิทธิผลในการลดระดับ LDL-C ของยาลดไขมันในเลือดกลุมสแตติน            
(ที่มา: Circulation 109 (2004): III-50 - III-57.) 

 

ชนิดยา Lovastatin 
(Mevacor) 

Pravastatin 
(Pravachol) 

Simvastatin 
(Zocor) 

Fluvastatin 
(Lescol) 

Atorvastatin 
(Lipitor) 

Rosuvastatin 
(Crestor) 

ความแรง: 
คาเฉลี่ย
ในการลด
ระดับ 
LDL-C 

20 มก.: 29% 
40 มก.: 31% 
80 มก.: 
40-48% 

10 มก.: 19% 
20 มก.: 24% 
40 มก.: 34% 
80 มก.: 40% 

10 มก.: 28% 
20 มก.: 35% 
40 มก.: 40% 
80 มก.: 48% 

20 มก.: 17% 
40 มก.: 23% 
80 มก.: 33% 

10 มก. : 38 % 
20 มก. : 46 % 
40 มก. : 51 % 
80 มก. : 54 % 

  5 มก. : 43 % 
10 มก. : 50 % 
20 มก. : 53 % 
40 มก. : 62 % 

 

ตารางที่ 12 คุณสมบัติทางดานเภสัชจลนศาสตรของยาลดไขมันในเลือดกลุมสแตติน           
(ที่มา: Circulation 109 (2004): III-50 - III-57.) 

 

ยา bioavailability การขจัดยา T ½ 

(hr.) 

Major metabolites การจับกับ
โปรตีน 

Atorvastatin 14%, first-pass 
metabolism  
20-30% 

<2% (ปสสาวะ) 
 98% (อุจจาระ) 

14 Ortho-and 
parahydroxylated 
derivatives (active) 
(cyp 3A4) 

> 98 % 

Fluvastatin 24%, first-pass 
metabolism  
40-70% 

<6% (ปสสาวะ) 
 90% (อุจจาระ) 

<1 Hydroxylated 
metabolites (active) 
(cyp 2C9) 

98 % 

Lovastatin < 5%, first-pass 
metabolism  
40-70% 

10% (ปสสาวะ) 
 83% (อุจจาระ) 

3-4 Beta-hydroxyacid,  
6-hydroxy derivative 
(cyp 3A4) 

> 95 % 

Pravastatin 17%, first-pass 
metabolism  
50-70% 

20% (ปสสาวะ) 
70% (อุจจาระ) 

1.8 3 alpha-hydroxy 
isomeric metabolite 
(sulfation) 

50 % 

Simvastatin 60-80% absorbed, 
first-pass 
metabolism  
50-80% 

13% (ปสสาวะ) 
60% (อุจจาระ) 
 

3 Beta-hydroxyacid,  
6- hydroxy,  
6-hydroxymethyl,  
6-exomethylele 
derivatives (cyp 3A4) 

95 % 

Rosuvastatin 20%, low hepatic 
metabolism  

10% (ปสสาวะ) 
90% (อุจจาระ) 

19 (cyp 2C9, 3A4) 88% 
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ตารางที่ 13   การศึกษาผลทางคลินิกของยากลุมสแตตินเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ
ในระดับปฐมภูมิและทุติยภูมิ (ที่มา: Applied therapeutics the clinical use of 
drugs, pp.11-1 - 11-38, 2001) 

 

การศึกษา ลักษณะ ยา baseline การ
เปลี่ยนแปลง 

End point การ
เปลี่ยนแปลง 

NNT 

ปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหวัใจในระดับปฐมภูมิ 
WOSCOPS 6,595 men, 

4.9 yr, R, 
DB, C, P 

Pravastatin 
vs. placebo 

TC = 272 
LDL = 192 
HDL = 44 
TG = 164 

ลด 20% 
ลด 26% 
เพิ่ม 5% 
ลด 12% 

CHD death and 
nonfatal MI 
PTCA or CABG 
Stroke 
Total mortality 

ลด 31 % 
 

ลด 37 % 
ลด 11 % 
ลด 22 % 

43 

AFCAPS/ 
TexCAPS 

5,608 men, 
997 
women, 5.2 
yr, R, 
DB,C,P 

Lovastatin 
vs.  
placebo 

TC = 221 
LDL = 150 
HDL = 36 
TG = 158 

ลด 18% 
ลด 25% 
เพิ่ม 6% 
ลด 15% 

Fatal and nonfatal 
MI+UA+SCD 
PTCA or CABG 
Total mortality 

ลด 37 % 
 

ลด 33 % 
ลด 0 % 

50 

ปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหวัใจในระดับทุติยภมิู 
4S trial 4,444 men 

and 
women, 4.5 
yr, R, C, P 

Simvastatin 
vs. placebo 

TC = 260 
LDL = 187 
HDL = 46 

ลด 25 % 
ลด 35 % 
เพิ่ม 8 % 

 

CHD events 
CHD death 
Stroke 
Total mortality 

ลด 34 % 
ลด 42 % 
ลด 30 % 
ลด 30 % 

30 

CARE 3,583 men, 
576 
women,  
5 yr, DB, R,  
C, P 

pravastatin 
vs. placebo 

TC = 209 
LDL = 139 
HDL = 39 
TG = 155 

ลด 20 % 
ลด 28 % 
เพิ่ม 5 % 
ลด 14 % 

CHD death and 
nonfatal MI 
PTCA or CABG 
Stroke 
Total mortality 

ลด 24 % 
 

ลด 27 % 
ลด 31 % 
ลด 9 % 

33 

LIPID 7,498 men, 
1,576 
women,   
6.1 yr, DB, 
R, C, P 

pravastatin 
vs. placebo 

TC = 218 
LDL = 150 
HDL = 36 
TG = 142 

ลด 18 % 
ลด 25 % 
เพิ่ม 5 % 
ลด 11 % 

CHD death and 
nonfatal MI 
PTCA or CABG 
Stroke 
Total mortality 

ลด 24 % 
 

ลด 20 % 
ลด 19 % 
ลด 22 % 

59 

AVERT 341, 1.5 yr atorvastatin - RRR ลด 8 % - ARR ลด 38% 12 
 

DB = double-blind, MC = multicenter, OL = open-label, R = randomized, C = controlled, P = parallel, 
UA = unstable angina, SCD = sudden cardiac death  
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นอกจากยากลุมสแตตินจะมีประสิทธิผลดีในการลดระดับ LDL-C แลวยากลุมสแตตินยงั
มีคุณสมบัติอ่ืนๆ ที่ไมใชผลตอการลดไขมันในเลือด (6-9,44-45,47) เชน การตานอนุมูลอิสระ 
(antioxidant effects) และตานการเกิดลิ่มเลือด (antithrombotic effects) เปนตน 
 

2.3.2 ความปลอดภัยและการติดตามการใชยาในกลุมสแตติน 
 

การใชยากลุมสแตตินในการลดไขมันในเลือดจําเปนตองใชอยางตอเนื่องและเปน
ระยะเวลายาวนานเพื่อใหเกิดประสิทธิผลและความปลอดภัย (30) ดังนั้นการใชยานี้จึงควร
พิจารณาถึง 

1. อาการไมพึงประสงคจากการใชยาไดแก ปวดศีรษะ อาหารไมยอย (dyspepsia) 
กลามเนื้ออักเสบ ปวดกลามเนื้อ และระดับเอนไซมตับ (transaminase) เพิ่มข้ึน 
เปนตน สวนขอหามในการใชยากลุมนี้คือ การแพยากลุมสแตตินและการทํางาน
ของไตบกพรอง (48-49) 

2. การเกิดอันตรกิริยาของยาในกลุมสแตตินกับยาอ่ืนๆ ที่ใชรวมกัน เชน ยากลุม
ไฟเบรท (gemfibrozil และ fenofibrate) จะทําใหปวดกลามเนื้อไดงายและยา
ตานเชื้อรา (ketoconazole และ itraconazole) ทําใหระดับยาสแตตินสูงขึ้นซึ่ง
สงผลตออาการปวดกลามเนื้อ (50-51) 

3. การตรวจติดตามการใชยากลุมนี้อยางสม่ําเสมอ เชน ตรวจการทํางานของตับ
กอนใหยาและในชวงเดือนที่ 3 ของการรักษา และตรวจระดับ CK กอนเริ่มใหยา
และในขณะที่ผูปวยเริ่มมีอาการปวดกลามเนื้อ 

 

จากการทบทวนเอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของขางตน ทําใหทราบขอมูลเพิ่มเติมซ่ึงชวย
ในการกําหนดวิธีดําเนินการวิจัย ดังแสดงรายละเอียดในบทที่ 3 
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บทที่  3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

ในบทนี้จะกลาวถึงวิธีดําเนินการวิจัยซึ่งประกอบดวยรูปแบบการวิจัย ประชากรและกลุม
ตัวอยาง เครื่องมือที่ใชในการวิจัย ข้ันตอนดําเนินการวิจัยและการวิเคราะหขอมูลที่ไดกําหนดไว
ดังนี้ 

 

3.1 รูปแบบการวิจัย 
 

การวิจัยนี้เปนการวิจัยเชิงทดลองทางคลินิก (clinical trial) ที่มีรูปแบบ randomized, 
open-label, parallel design โดยคัดเลือกผูปวยนอกสูงอายุโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่ผาน
เกณฑการคัดเลือกตามที่กําหนดและแบงผูปวยแบบสุม (stratified and block randomization) 
ออกเปน 4 กลุมๆ ละ 20 คน ซึ่งใชยาซิมวาสทาทินขนาด 10 มิลลิกรัม ในเวลาตางกัน ดังนี้ 

กลุมที่ 1 ใชยาในเวลาเชา (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา)  
กลุมที่ 2 ใชยาในเวลาเย็น (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา)  
กลุมที่ 3 ใชยาในเวลาเชา (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น)  
กลุมที่ 4 ใชยาในเวลาเย็น (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น)  

โดยที่กลุมที่ 1 และ 4 เปนกลุมควบคุมเพื่อเปรียบเทียบผลของการใหยาในเวลาที่ตางกัน
ในกลุมที่ 2 และ 3 ในระหวางที่ดําเนินการวิจัยผูปวยทุกกลุมไดรับคําแนะนําใหมีการปรับเปล่ียน
วิถีชีวิตและไดรับการประเมินประสิทธิผลและความปลอดภัยจากการใชยาจํานวน 2 คร้ัง (สัปดาห
ที่ 0 และ 12) รวมระยะเวลาการศึกษากลุมละ 12 สัปดาห โดยมีชวงเวลาศึกษาตั้งแตเดือน
กันยายน 2547 – มีนาคม 2548 
 

3.2 ประชากรและกลุมตัวอยาง 
 

ประชากรเปาหมาย ในการศึกษานี้เปนผูปวยนอกสูงอายุโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่
ไดรับการรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงดวยยาซิมวาสทาทินเพื่อปองกันโรคหลอดเลือดหัวใจระดับ
ปฐมภูมิและทุติยภูมิ สวนกลุมตัวอยางที่ศึกษาเปนผูปวยนอกสูงอายุที่มาพบแพทยที่คลินิก
ผูสูงอายุ กองอุบัติเหตุและเวชกรรมฉุกเฉิน โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาและมีคุณสมบัติตามเกณฑ
การคัดเลือกผูปวยเขารวมการวิจัย (inclusion criteria) ทั้ง 4 ขอ คือ 

User
Text Box
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1)  เปนผูปวยเพศหญิงหรือชายที่มีอายุต้ังแต 60 ปที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงและ
ใชยาซิมวาสทาทินในขนาด 10 มิลลิกรัมวันละครั้งในเวลาเชาหรือเวลาเย็นมา
เปนเวลาอยางนอย 8 สัปดาห 

2)  ผูปวยมาพบแพทยเพื่อทําการรักษาในระหวางเดือนกันยายน 2547 – มีนาคม 
2548 

3)  ผูปวยที่มีระดับ LDL-C อยูในเกณฑของระดับเปาหมาย LDL-C ตามที่ NCEP 
(ATP III) กําหนด 

4)  ผูปวยยินยอมเขารวมการวิจัยตามหนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย 
อยางไรก็ตามผูปวยที่มีคุณสมบัติในขอใดขอหนึ่งตอไปนี้จะถูกคัดออกจากการวิจัย 

(exclusion criteria) คือ 
1) ผูปวยรับประทานยาที่มีผลตอระดับไขมันในเลือด เชน  corticosteroid, 

estrogen, androgen, fish oil และกระเทียมแคปซูล เปนตน ภายในระยะ 
เวลา 8 สัปดาหอยางตอเนื่องกอนการวิจัย 

2) ผูปวยรับประทานยาอื่นที่อาจทําใหเกิดอันตรกิริยา (drug interaction) กับยา       
ซิมวาสทาทินเชน ketoconazole, erythromycin, cyclosporin และ 
gemfibrozil เปนตน (51-56) ยกเวนผูปวยที่ใชยาดังกลาวมาเปนระยะเวลา
มากกวา 8 สัปดาหอยางตอเนื่องกอนการวิจัยแลวไมมีอาการผิดปกติใดๆ 

3) ผูปวยที่มีระดับเอนไซม Aspartate transaminase (AST), Alanine 
transaminase (ALT) หรือ Bilirubin มากกวา 1.5 เทาของคาบนปกติ และ 
Creatine kinase (CK) มากกวา 3 เทาของคาบนปกติ (10,57-59) 

4) ผูปวยที่มีความผิดปกติดานการไดยิน อานและเขียนไมได ไมสามารถเขาใจ
หรือรับรูได 

 

ขนาดตัวอยาง ของการศึกษานี้ตองการผูปวยรวมทั้งสิ้น 80 คน (จํานวน 4 กลุมๆ ละ 
20 คน) โดยมีสูตรคํานวณกลุมตัวอยาง (60) ดังนี้          

 φ   =     √ [C2σε
2 / 2] / k 

       σε  /  √ N 
เมื่อ N   =  จํานวนผูปวยตอกลุม เทากับ 16 คน 
       k   =  จํานวนกลุมผูปวย เทากับ 4 กลุม 
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σε   =  ขนาดความแตกตาง (effect size) เทากับ 0.25 mmol/L (หรือ 9.7 มก./
ดล.) ซึ่งเปนผลจากการศึกษาแบบ randomized, parallel-group study 
ของ Wallace และคณะ (20) ที่พบวา การรักษาผูปวยที่มีภาวะไขมันใน
เลือดสูงจํานวน 60 รายดวยยาซิมวาสทาทินในขนาด 10-20 มิลลิกรัมวัน
ละครั้งในเวลาเชาเปรียบเทียบกับเวลาเย็นเปนเวลา 8 สัปดาหมีความ
แตกตางของคาเฉลี่ยและสวนเบี่ยงเบนมาตรฐานของระดับ LDL-C 
เทากับ 0.25 + 0.19 mmol/L (หรือ 9.7 + 7.3 มก./ดล.) 

  C   =  1.2   เมื่อกําหนดให คาคงที่ประมาณ 1.2 เทาของ σε
  α        =  0.05 (two-sided) 
  β    =  0.20 
   ν1     =   คาอิสระของเศษ เทากับ k-1 = 3 

   ν2     =   คาอิสระของเศษ เทากับ k(n-1) = 60 

เมื่อแทนคาในสูตรจะได   φ  = 1.7  
ซึ่งจะไดคาอํานาจในการทดสอบคือ 0.8 หรือ 80% จึงสรุปวา N = 16 คนตอกลุม 
และเมื่อคาดวาจะมีผูปวย 20% อาจออกจากการวิจัย (drop-out rate = 20%) 

จํานวนผูปวยตอกลุม   =      16       =   20  คน 
                          (1-0.2) 

 

3.3 เครื่องมือที่ใชในการวิจัย 
 

การวิจัยนี้ไดจัดเตรียมและพัฒนาเครื่องมือที่ใชในการเก็บขอมูลดังนี้ 
1. ยาเม็ดซิมวาสทาทิน (Zimmex®) ขนาด 10 มิลลิกรัม ผูปวยสวนใหญไดรับยานี้

จํานวนวันละ 1 เม็ด แตในผูปวยบางคนอาจไดยาเม็ดซิมวาสทาทิน (Bestatin®) ขนาด 20 
มิลลิกรัมวันละคร่ึงเม็ด เนื่องจากผูปวยใชยานี้มาเปนเวลานานแลวและยามีราคาถูกกวาจึงไม
ตองการที่จะเปลี่ยนชนิดยา 

2. เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย (ภาคผนวก ก) ซึ่งเปนแบบฟอรมของ
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่ประกอบดวยชื่อโครงการวิจัย วัตถุประสงคของการวิจัย คุณสมบัติ
ของผูเขารวมการวิจัย ข้ันตอนการวิจัย การถอนตัวออกจากการวิจัยและคณะผูวิจัย  

3. หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (Consent Form) (ภาคผนวก ข) 
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4. แบบเก็บขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชา
กับเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา (ภาคผนวก ค) เปนแบบเก็บขอมูลที่
พัฒนาขึ้นใหมโดยผูวิจัย ซึ่งประกอบดวย 3 สวนคือ สวนที่ 1 เปนขอมูลทั่วไปของผูปวย และใน
สวนที่ 2 เปนการบันทึกประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับ
เวลาเย็น นอกจากนี้ในสวนที่ 3 เปนการบันทึกภาวะโรครวมและการใชยาอื่นๆ รวมกับการใชยา       
ซิมวาสทาทิน แบบเก็บขอมูลนี้ไดรับการตรวจสอบความตรงเชิงเนื้อหา (content validity) โดย
ผูเชี่ยวชาญ 2 ทาน  

5. สมุดบันทึกการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวยนอกสูงอายุโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
(ภาคผนวก ง) เพื่อใหผูปวยบันทึกการใชยาซิมวาสทาทินและอาการผิดปกติหรืออาการไมพึง
ประสงคที่เกิดขึ้น 

6. แผนพับใหความรูเร่ืองภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด (ภาคผนวก จ) เพื่อใหผูปวย
ไดทราบขอมูลเกี่ยวกับภาวะไขมันในเลือดสูงในแงของสาเหตุของการเกิด การวินิจฉัยและขอควร
ปฏิบัติเมื่อมีภาวะไขมันในเลือดสูง (61) 

7. แบบบันทึกอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นจากการใชยาซิมวาสทาทินและประเมิน
ความสัมพันธเชิงเหตุผลโดยวิธีการประเมินของคณะกรรมการอาหารและยา  (อ.ย.) และ 
Naranjo’s Algorithm (ภาคผนวก ฉ และ ช) (62-63) 
 

3.4 ขั้นตอนดําเนินการวิจัย 
 

ในการวิจัยนี้เร่ิมดําเนินการตั้งแตเดือนเมษายน 2547-เมษายน 2548 ซึ่งครอบคลุม 3 
ข้ันตอนคือ การเตรียมการกอนการวิจัย การดําเนินการวิจัยและการวิเคราะหและสรุปผลการวิจัย 
โดยมีรายละเอียดดังนี้ 

 

ขั้นตอนที่ 1 การเตรียมการกอนการวิจัย (เมษายน-กันยายน 2547) 
1. ทบทวนเอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของเพื่อเตรียมขอมูลตางๆ ในการกําหนดขั้นตอน

และวิธีการดําเนินการวิจัยที่เหมาะสมรัดกุม 
2. เสนอโครงรางการวิจัยตอคณะกรรมการพิจารณาโครงการวิจัย โรงพยาบาล                

พระมงกุฎเกลาเพื่อพิจารณาทางดานจริยธรรม และไดผานการพิจารณาจาก
คณะกรรมการดังกลาวตั้งแตเดือนกันยายน 2547 
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3. ประสานงานกับหนวยงานภายในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่เกี่ยวของกับการวิจัย 
ไดแกแผนกคลินิกผูสูงอายุ  แผนกเภสัชกรรมผูปวยนอกและแผนกเวชระเบียนและ
สถิติ เพื่อใหการเก็บขอมูลมีความสะดวกและสมบูรณมากที่สุด 

4. จัดเตรียมเครื่องมือที่ใชในการวิจัยตามที่ระบุไวในหัวขอ “เครื่องมือที่ใชในการวิจัย” 
5. ศึกษานํารอง (pilot study) เพื่อสํารวจขอมูลเบื้องตนกอนทําการวิจัยและปรับปรุง

แบบเก็บขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทิน ในชวงเวลา
ประมาณ 2 เดือน  

 

ขั้นตอนที่ 2  การดําเนินการวิจัย (กันยายน 2547-มีนาคม 2548) ดังแสดงในรูปที่ 4 
1. คัดเลือกผูปวยที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเลือกผูปวยเขารวมการวิจัย 
2. ผูปวยที่ถูกคัดเลือกไดรับการชี้แจงเกี่ยวกับวัตถุประสงค วิธีการวิจัยและประโยชนที่

ผูปวยจะไดรับ พรอมทั้งใหผูปวยเซ็นหนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย 
3. แบงผูปวยแบบสุม (stratified and block randomization) ตามประวัติการใชยา                

ซิมวาสทาทินครั้งลาสุดเปน 2 กลุมคือกลุมที่ใชยาเวลาเชาและกลุมที่ใชยาเวลาเย็น 
จํานวนกลุมละ 40 คนแลวแบงผูปวยแบบสุมออกเปน 4 กลุมๆ ละ 20 คน ซึ่งใชยา 
ซิมวาสทาทินขนาด 10 มิลลิกรัม ในเวลาที่แตกตางกัน (ดูรายละเอียดในหัวขอถัดไป) 

4. ในวันแรกของการศึกษา (สัปดาหที่ 0) ผูปวยทุกคนไดรับ 
1) การสัมภาษณเกี่ยวกับขอมูลทั่วไปซึ่งเพิ่มเติมจากขอมูลในเวชระเบียน เชน 

ประวัติโรคหลอดเลือดหัวใจของบุคคลในครอบครัวและประวัติการสูบบุหร่ี   
เปนตน ขอมูลทั้งหมดถูกบันทึกลงใน “แบบเก็บขอมูลประสิทธิผลและความ
ปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุ 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา” 

2) คําแนะนําเกี่ยวกับการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต (life-style modification) เชน การ
รับประทานอาหารและการออกกําลังกายอยางเหมาะสม เปนตน รวมทั้ง
คําแนะนําเกี่ยวกับการบันทึกขอมูลการใชยาของผูปวยใน “สมุดบันทึกการใชยา                   
ซิมวาสทาทินของผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา” ตลอด
ชวงเวลา 12 สัปดาหที่ผูปวยใชยา 

3) ประเมินประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาจากผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการและการสัมภาษณผูปวย 
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คัดเลือกตัวอยางผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัย 

 

      Stratified and block randomization 
  

     แบงกลุมตามประวัติการใชยาซิมวาสทาทนิ เปน 2 กลุมๆ ละ 40 คน 
 

 
          ผูปวยใชยาเวลาเชา (40 คน)    ผูปวยใชยาเวลาเยน็ (40 คน) 
   

   

 
 
 

 
      
 
 
 

กลุมที ่1 (20 คน 
ใชยาซิมวาสทาทนิ
10 มิลลิกรัม
วันละ 1 คร้ัง
(6.00-9.00 น.) 

กลุมที ่3 (20 คน)  
ใชยาซิมวาสทาทนิ 
10 มิลลิกรัม
วันละ 1 คร้ัง
(6.00-9.00 น.) 

 

 

สัปดาหที่ 0           

 

สัปดาหที่ 12     
      

 

  

รูปที่ 4 การดําเนิน
) 
 

   บัน

ประเ
ทางห

การว
   

กลุมที ่2 (20 คน)  
ใชยาซิมวาสทาทนิ 
10 มิลลิกรัม  
วันละ 1 คร้ัง 
(18.00-21.00 น.) 
 

ทึกขอมูลทั่วไปของผูปวย แนะนําการปรับเปลี่ยนว
  ประเมนิประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา 

 

มินประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาจากผลก
องปฏิบัติการ สมุดบันทกึการใชยาและการสัมภา

          รวบรวมขอมูลและวิเคราะหขอมูล 
 

 อภิปรายและสรุปผลการวิจยั 
 

ิจัย 
กลุมที ่4 (20 คน)  
ใชยาซิมวาสทาทนิ 
10 มิลลิกรัม  
วันละ 1 คร้ัง 
(18.00-21.00 น.) 
ถิีชีวิต 

ารตรวจ 
ษณผูปวย 
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4) เร่ิมใชยาซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 คร้ัง เปนเวลา 12 
สัปดาห แยกตามเวลาที่ใชยา ดังนี้ 
กลุมที่ 1 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา ใชยา

เวลาเชาตอไป (เวลา 6.00-9.00 น.) 
กลุมที่ 2 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา 

เปลี่ยนเปนใชยาเวลาเย็น (เวลา 18.00-21.00 น.) 
กลุมที่ 3 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น 

เปลี่ยนใชยาเวลาเชา (เวลา 6.00-9.00 น.) 
กลุมที่ 4 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น ใช

ยาเวลาเย็นตอไป (เวลา 18.00-21.00 น.) 
5. ในระหวางการศึกษา (สัปดาหที่ 0-12) ผูวิจัยไดโทรศัพทเพื่อติดตามผลการรักษาทุก 

6 สัปดาห ผูปวยสามารถแจงผูวิจัยเกี่ยวกับปญหาตางๆ ที่เกิดขึ้น เชน อาการไมพึง
ประสงคจากการใชยา เปนตน และผูปวยสามารถออกจากการวิจัยไดตามความ
สมัครใจตลอดชวงเวลาที่ศึกษา 

6. ในวันสุดทายของการวิจัย (สัปดาหที่ 12) ผูปวยมาพบแพทยตามเวลาที่นัดไวและ
ไดรับการประเมินประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาจากผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการ สมุดบันทึกการใชยาและการสัมภาษณผูปวย 

 

ขั้นตอนที่ 3  การวิเคราะหและสรุปผลการวิจัย (มีนาคม-เมษายน 2548) 
1. รวบรวมขอมูลทั้งหมดของผูปวยจากเวชระเบียน การบันทึกขอมูลของผูปวยและการ

สัมภาษณผูปวยเพื่อบันทึกขอมูลลงในแบบเก็บขอมูลและแบบประเมินตางๆ ตาม
เอกสารแนบทายและกําหนดรหัสของคาตัวแปรตางๆ 

2. วิเคราะหขอมูลโดยใชสถิติเชิงพรรณนาและอนุมานตามที่กําหนดในหัวขอ “การ
วิเคราะหขอมูล” 

3. อภิปรายและสรุปผลการวิจัยในดานประสิทธิผลและความปลอดภัยเมื่อผูปวยที่มี
ภาวะไขมันในเลือดสูงใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชากับเวลาเย็น 

4. เขียนรายงานการวิจัย 
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3.5 การวิเคราะหขอมูล 
 

การวิจัยนี้ใชสถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistics) และสถิติเชิงอนุมาน (inferential 
statistics) โดยกําหนดระดับนัยสําคัญที่ 0.05 ดังมีรายละเอียดคือ 

1. ลักษณะของกลุมผูปวย ประสิทธิผลทางการรักษา การเกิดอาการไมพึงประสงคจาก
ยาและความรวมมือในการใชยา ใชสถิติเชิงพรรณนา เชน ความถี่ รอยละ คาเฉลี่ยเลขคณิตและ
สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

2. การทดสอบสมมติฐาน “ประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น
ในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน” โดยใช One-way ANOVA หรือ ANCOVA เพื่อ
ทดสอบความแตกตางของระดับไขมันในเลือดระหวางกลุมและ Paired t-test เพื่อทดสอบความ
แตกตางของระดับไขมันในเลือดภายในกลุมเดียวกัน นอกจากนี้ใช Chi-squared test หรือ 
Fisher’s Exact test เพื่อทดสอบความแตกตางของการควบคุมระดับ LDL-C ไดตามเปาหมาย
ระหวางกลุม  

3. การทดสอบสมมติฐาน “ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลา
เย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน” โดยใช Chi-squared test หรือ Fisher’s Exact 
test เพื่อทดสอบความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยาระหวางกลุม 

4. การทดสอบสมมติฐาน “ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและ
เวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุมีความแตกตางกัน” โดยใช One-way ANOVA หรือ ANCOVA เพื่อ
ทดสอบความแตกตางของจํานวนครั้งที่ลืมรับประทานยาระหวางกลุมและ Paired t-test เพื่อ
ทดสอบความแตกตางของจํานวนครั้งที่ลืมรับประทานยาภายในกลุมเดียวกัน นอกจากนี้ใช     
Chi-squared test หรือ Fisher’s Exact test เพื่อทดสอบความแตกตางของระดับความรวมมือใน
การใชยาระหวางกลุม 

เมื่อดําเนินการเก็บขอมูลและวิเคราะหขอมูลของผูปวยดวยสถิติที่กําหนดขางตนแลวได
แสดงผลและอภิปรายผลในบทที่ 4 
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บทที่  4 
 

ผลการวิจัยและอภิปรายผล 
 

ในบทนี้จะแสดงผลการวิจัยพรอมการอภิปรายผลการวิจัย ไดแก ลักษณะของกลุมผูปวย 
ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น รวมทั้งความ
รวมมือในการใชยาของผูปวย ซึ่งมีรายละเอียดดังนี้ 

 

4.1 ลักษณะของกลุมผูปวย 
 

การวิจัยนี้ศึกษาในผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่ผานเกณฑการ
คัดเลือกตามที่กําหนดจํานวนทั้งสิ้น 80 ราย (ตารางที่ 14) ระหวางดําเนินการวิจัยมีผูปวยจํานวน 
2 รายที่ออกจากการวิจัย (drop-out rate = 2.5%) เนื่องจากความไมสะดวกบางประการ 1 ราย 
(กลุมที่ 4) และเสียชีวิต 1 ราย (กลุมที่ 1) ทําใหในชวงทายของการวิจัยคือประมาณสัปดาหที่ 12 มี
ผูปวยเขารวมการวิจัยทั้งสิ้นจํานวน 78 ราย ลักษณะของกลุมผูปวยจะแสดงผลเปน 2 สวน คือ
ลักษณะทั่วไปของผูปวย และปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจและระดับเปาหมาย   
LDL-C ของผูปวย เนื่องจากในสวนแรกเปนการกลาวถึงลักษณะของผูปวยโดยทั่วไป (patient’s 
characteristics) และสวนหลังเปนขอมูลเบื้องตนที่ใชในการประเมินประสิทธิผลของการใหยา   
ซิมวาสทาทินในเวลาที่ตางกันวาสามารถบรรลุเปาหมาย LDL-C ของผูปวยแตละรายหรือไม 
 

4.1.1 ลักษณะทั่วไปของผูปวย 
 

ในจํานวนผูปวยทั้งหมด 80 ราย มีลักษณะทั่วไปดังแสดงในตารางที่ 14 คือ เปนเพศ
หญิงจํานวน 43 รายและเพศชายจํานวน 37 ราย ผูปวยมีอายุเฉลี่ย 73.7+7.0 ป น้ําหนักตัวเฉลี่ย 
60.0+11.5 กิโลกรัม สวนสูงเฉลี่ย 1.60+0.08 เมตรและดัชนีมวลกายเฉลี่ย 23.4+3.5 กิโลกรัมตอ
ตารางเมตร ผูปวยสวนใหญมีสิทธิในการรักษาโดยเบิกคารักษาจากตนสังกัด (รอยละ 72.5) และ
ไมมีประวัติแพยามากอน (รอยละ 92.5)  ในดานการใชยาซิมวาสทาทิน ผูปวยจํานวน 77 ราย 
(รอยละ 96.2) ไมมีประวัติเปนโรคหลอดเลือดหัวใจมากอนจึงใชยาเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอด
เลือดหัวใจระดับปฐมภูมิ เมื่อพิจารณาถึงปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวย
จํานวนทั้ง 80 รายพบวา ผูปวยที่มีประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจมีจํานวน 5           
ราย (รอยละ 6.2)  มีผูปวยที่สูบบุหรี่ในปจจุบันจํานวน 1 ราย (รอยละ 1.2)   ผูปวยมีความดันเลือด       
 

User
Text Box
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ตารางที่ 14 ลักษณะทัว่ไปของผูปวย (n = 80) 
 

 

จํานวนผูปวยกลุมที่a (รอยละ) 
 ขอมูล 

จํานวน
ผูปวยรวม 
(รอยละ) 1 2 3 4 

p-valueb

1. เพศ                              
ชาย                             
หญิง 

 
37 (46.2) 
43 (53.8)  

 
11 (55.0) 
9 (45.0) 

 
10 (50.0) 
10 (50.0) 

 
7 (35.0) 

13 (65.0) 

 
9 (45.0) 
11 (55.0) 

 
0.62 

 
2. อายุ  (mean + SD, ป) 

60-69 ป 
70-79 ป 
80-89 ป                 

73.7+7.0 
27 (33.8) 
37 (46.2) 
16 (20.0) 

73.6+ 7.1 
6 (30.0) 

10 (50.0) 
4 (20.0) 

73.3+7.4 
8 (40.0) 
8 (40.0) 
4 (20.0) 

73.2+6.5 
6 (30.0) 

12 (60.0) 
2 (10.0) 

74.6+7.4 
7 (35.0) 
7 (35.0) 
6 (30.0) 

0.92 
0.18 

 

3. สิทธิในการรักษา           
บัตรทอง  
เบิกตนสังกัด 
ชําระเงิน 

 
1 (1.2) 

58 (72.5) 
21 (26.3) 

 
0 (0) 

14 (70.0) 
6 (30.0) 

 
0 (0) 

14 (70.0) 
6 (30.0) 

 
0 (0) 

15 (75.0) 
5 (25.0) 

 
1 (5.0) 

15 (75.0) 
4 (20.0) 

 
0.76 

 
 

4. ประวัติการแพยา            
แพยา 
ไมแพยา 

 
6 (7.5) 

74 (92.5) 

 
1 (5.0) 

19 (95.0) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
3 (15.0) 

17 (85.0) 

 
2 (10.0) 
18 (90.0) 

 
0.19 

 
5. โรคหลอดเลือดหัวใจ       

เปนโรค 
ไมเปนโรค 

 
3 (3.8) 

77 (96.2) 

 
2 (10.0) 

18 (90.0) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
1 (5.0) 

19 (95.0) 

 
0.20 

6. น้ําหนัก  
       (mean + SD, kg) 

60.0+11.5 63.2+11.4 60.7+10.1 56.2+9.8 60.1+13.9 0.29 

7. สวนสูง  
       (mean + SD, m) 

1.60+0.08 1.62+0.07 1.60+0.07 1.58+0.08 1.59+0.11 0.46 

8. ดัชนีมวลกาย  
   (mean + SD, kg/m2) 

23.4+3.5 24.0+3.7 23.7+4.0 22.5+2.9 23.5+3.4 0.55 

9. ประวัติครอบครัว            
เปนโรค CHD  
ไมเปน CHD 

 
5 (6.2) 

75 (93.8) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
2 (10.0) 

18 (90.0) 

 
2 (10.0) 

18 (90.0) 

 
1 (5.0) 

19 (95.0) 

 
0.33 

10. สูบบุหรี่ในปจจุบัน        
สูบบุหรี่   
ไมสูบบุหรี่ 

 
1 (1.2) 

79 (98.8) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
1 (5.0) 
19 (95.0) 

 
0 (0) 

20 (100) 

 
0.42 

11.BP > 140/90 mmHgc   
ใช    
ไมใช 

 
52 (65.0) 
28 (35.0) 

 
13 (65.0) 
7 (35.0) 

 
14 (70.0) 
6 (30.0) 

 
12 (60.0) 
8 (40.0) 

 
13 (65.0) 
7 (35.0) 

 
0.93 
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ตารางที่ 14 ลักษณะทัว่ไปของผูปวย (ตอ) 
 

 

จํานวนผูปวยกลุมที่a (รอยละ) 
 ขอมูล 

จํานวน
ผูปวยรวม 
(รอยละ) 1 2 3 4 

p-valueb

12. ระดับ HDL-C  
(mean + SD, mg/dL) 
< 40   mg/dL 
40-59 mg/dL 
≥ 60   mg/dL                 

60.2+16.9 
 

5 (6.2) 
36 (45.0) 
39 (48.8) 

59.1+18.6 
 

1 (5.0) 
12 (60.0) 
7 (35.0) 

57.8+15.1 
 

2 (10.0) 
8 (40.0) 
10 (50.0) 

68.0+18.4 
 

1 (5.0) 
5 (25.0) 
14 (70.0) 

55.8+13.6 
 

1 (5.0) 
11 (55.0) 
8 (40.0) 

0.11 
 

0.29 
 
 

13. การมีโรครวม 
จํานวนโรครวม 
  (mean + SD) 
ไมพบโรครวม 
พบโรครวม  

จํานวน 1 โรค 
จํานวน 2 โรค 
จํานวน 3 โรค 
จํานวน 4 โรค 

 
1.4+1.0 

 
13 (16.2) 
67 (83.8) 
34 (42.5) 
22 (27.5) 
9 (11.3) 
2 (2.5) 

 
1.4+1.1 

 
3 (15.0) 
17 (21.2) 
11 (55.0) 
4 (20.0) 

0 (0) 
2 (10.0) 

  
1.4+0.9 

 
3 (15.0) 
17 (21.2) 
8 (40.0) 
7 (35.0) 
2 (10.0) 

0 (0) 

 
1.2+1.0 

 
5 (25.0) 
15 (18.8) 
9 (45.0) 
3 (15.0) 
3 (15.0) 

0 (0) 

 
1.7+0.9 

 
2 (10.0) 
18 (22.5) 
6 (30.0) 
8 (40.0) 
4 (20.0) 

0 (0) 

 
0.45 

 
0.13 

 

14. การใชยาอื่นรวม 
จํานวนรายการยารวม  
 (mean + SD) 
ไมใชยาอื่นๆ รวม 
ใชยาอื่นๆ รวม 

จํานวน 1 รายการ 
จํานวน 2 รายการ 
จํานวน 3 รายการ 
จํานวน 4 รายการ 
จํานวน > 5 รายการ 

 
2.6+1.7 

 
8 (10.0) 
72 (90.0) 
15 (18.8) 
18 (22.5) 
17 (21.2) 
10 (12.5) 
12 (15.0) 

 
2.8+1.8 

 
1 (5.0) 

19 (23.8) 
4 (20.0) 
5 (25.0) 
3 (15.0) 
3 (15.0) 
4 (20.0) 

 
2.8+2.0 

 
2 (10.0) 
18 (22.5) 
4 (20.0) 
3 (15.0) 
4 (20.0) 
3 (15.0) 
4 (20.0) 

 
2.0+1.5 

 
4 (20.0) 
16 (20.0) 
5 (25.0) 
3 (15.0) 
5 (25.0) 
2 (10.0) 
1 (5.0) 

 
2.8+1.4 

 
1 (5.0) 

19 (23.8) 
2 (10.0) 
7 (35.0) 
5 (25.0) 
2 (10.0) 
3 (15.0) 

 
0.28 

 
0.91 

 

a กลุมที่ 1 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา จะใชยาเวลาเชาตอไป  
  กลุมที่ 2 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา จะเปลี่ยนเปนใชยาเวลาเย็น  
  กลุมที่ 3 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น จะเปลี่ยนใชยาเวลาเชา  
  กลุมที่ 4 เปนผูปวยที่มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น จะใชยาเวลาเย็นตอไป  
b วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ ANOVA หรือ Chi-squared test  
c ขอมูล BP > 140/90 mmHg แสดงผลตามการวัดความดันเลือดหรือใชยาลดความดันเลือดของผูปวย 
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ตารางที่ 15 ขอมูลโรครวมอื่นๆ ของผูปวยที่มีความผิดปกติของไขมันในเลือด (n = 80) 
 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) 
โรครวมอื่นๆ 

จํานวน
ผูปวยรวม 
(รอยละ) 1 2 3 4 

1. Hypertensiona  
2. Depression/ 

anxiety 
3. Peptic ulcer  
4. Diabetes mellitus  
5. Benign prostate  

hyperplasia 
6. Osteoporosis 
7. Osteoarthritis 
8. Gout 
9. Parkinson 
9. Myalgia/pain  
10. Heart disease  
11. Vertigo 
12. Asthma/COPD 
13. Constipation  
14. Eye disease 
15. Thyroid disease 

49 (61.2) 
10 (12.5) 

 
10 (12.5) 
7 (8.8) 
6 (7.5) 

 
6 (7.5) 
5 (6.2) 
4 (5.0) 
4 (5.0) 
3 (3.8) 
3 (3.8) 
3 (3.8) 
1 (1.2) 
1 (1.2) 
1 (1.2) 
1 (1.2) 

13 (65.0) 
2 (10.0) 

 
3 (15.0) 
1 (5.0) 
2 (10.0) 

 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 

2 (10.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 

1 (5.0) 

12 (60.0) 
4 (20.0) 

 
2 (10.0) 
5 (25.0) 
1 (5.0) 

 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

2 (10.0) 
1 (5.0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

11 (55.0) 
3 (15.0) 

 
2 (10.0) 

0 (0) 
1 (5.0) 

 
2 (10.0) 
1 (5.0) 
2 (10.0) 

0 (0) 
1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 

13 (65.0) 
1 (5.0) 

 
3 (15.0) 
1 (5.0) 
2 (10.0) 

 
4 (20.0) 
3 (15.0) 
2 (10.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 

 
a ขอมูล Hypertension แสดงผลตามการวินิจฉัยโรคของแพทย ซึ่งแตกตางจากขอมูล                

BP > 140/90 mmHg ในตารางที่ 14 หนา 41 
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ตารางที่ 16 ขอมูลการใชยาอื่นๆ รวมกับยาซิมวาสทาทินของผูปวย (n = 80) 
 

 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) 
 การใชยาอื่นๆ รวม จํานวนผูปวยรวม 

(รอยละ) 1 2 3 4 
1. Antihypertensives 

1.1 Calcium blocker 
1.2 ACEIs/ARBs 
1.3 Beta-blocker 

2.  Antacids/ 
antiulcerants 

3. Antiplatelets 
4. Electrolytes  
5. Vitamins 
6. Anti-inflammatory  

drugs  
7. Antidiabetics 
8. Antianxiety drugs 
9. Topical drugs 
10. Genito-urinary 

drugs 
11. Antidepressants 
12. Gout preparations 
13. Antiparkinson drugs 
14. Antivertigos/ 

Antiemetics 
15. Neurotonics 
16. Antilipidemics: 

fenofibrate 
17. Cardiac drugs 
18. Analgesic drugs 
19. Laxative drugs 
20. Bisphosphonates/ 

SERMs  
21. Hormones 

49 (61.2) 
25 (31.2) 
29 (36.2) 

4 (5.0) 
29 (36.2) 

 
20 (25.0) 
13 (16.2) 
11 (13.8) 
8 (10.0) 

 
7 (8.8) 
6 (7.5) 
6 (7.5) 
6 (7.5) 

 
6 (7.5) 
4 (5.0) 
4 (5.0) 
3 (3.8) 

 
2 (2.5) 
2 (2.5) 

 
1 (1.2) 
1 (1.2) 
1 (1.2) 
1 (1.2) 

 
1 (1.2) 

13 (65.0) 
8 (40.0) 
6 (30.0) 
2 (10.0) 
9 (45.0) 

 
8 (40.0) 
2 (10.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 

 
1 (5.0) 
3 (15.0) 
2 (10.0) 
2 (10.0) 

 
1 (5.0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
1 (5.0) 

 
0 (0) 

1 (5.0) 
 

1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

 
1 (5.0) 

12 (60.0) 
6 (30.0) 
8 (40.0) 
1 (5.0) 
7 (35.0) 

 
4 (20.0) 
2 (10.0) 
4 (20.0) 
1 (5.0) 

 
5 (25.0) 

0 (0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
 

4 (20.0) 
0 (0) 

2 (10.0) 
1 (5.0) 

 
2 (10.0) 

0 (0) 
 

0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

 
0 (0) 

11 (55.0) 
4 (20.0) 
6 (30.0) 

0 (0) 
7 (35.0) 

 
4 (20.0) 
3 (15.0) 
3 (15.0) 
1 (5.0) 

 
0 (0) 

2 (10.0) 
2 (10.0) 
1 (5.0) 

 
1 (5.0) 
2 (10.0) 

0 (0) 
0 (0) 

 
0 (0) 
0 (0) 

 
0 (0) 

1 (5.0) 
0 (0) 
0 (0) 

 
0 (0) 

13 (65.0) 
7 (35.0) 
9 (45.0) 
1 (5.0) 

6 (30.0) 
 

4 (20.0) 
6 (30.0) 
3 (15.0) 
5 (25.0) 

 
1 (5.0) 
1 (5.0) 

2 (10.0) 
2 (10.0) 

 
0 (0) 

2 (10.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 

 
0 (0) 

1 (5.0) 
 

0 (0) 
0 (0) 

1 (5.0) 
1 (5.0) 

 
0 (0) 
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สูงกวา 140/90 มม.ปรอทหรือใชยาลดความดันเลือดจํานวน 52 ราย (รอยละ 65.0) และผูปวยมี
ระดับ HDL-C เฉล่ียคือ 60.2+16.9  มก./ดล. 
 

ผูปวยทั้งหมด 80 รายที่มีความผิดปกติของไขมันในเลือด สวนใหญ (รอยละ 42.5) มีโรค
รวมอื่นจํานวน 1 โรคและสวนที่เหลือจะเปนผูปวยที่ไมมีโรครวมหรือมีโรครวมตั้งแต 2-4 โรค ซึ่ง
โรครวมของผูปวยที่พบบอย (ตารางที่ 15) ไดแก โรคความดันเลือดสูง (รอยละ 61.2) โรคซึมเศรา
และกังวลใจ (รอยละ 12.5) โรคแผลในกระเพาะอาหารและลําไส (รอยละ 12.5) โรคเบาหวาน 
(รอยละ 8.8) และโรคตอมลูกหมากโต (รอยละ 7.5) เปนตน จากการที่ผูปวยมีโรครวมอื่นๆ จึงทํา
ใหตองใชยาอื่นรวมกับยาซิมวาสทาทินซึ่งโดยเฉลี่ยใชจํานวน 1-4 รายการ อยางไรก็ตามผูปวย
สวนใหญ (รอยละ 22.5) ใชยาอื่นๆ รวมดวยจํานวน 2 รายการ และสวนที่เหลือจะเปนผูปวยที่ไม
ใชยาอื่นรวมหรือใชยาอื่นรวมตั้งแต 1-8 รายการ ยาที่ผูปวยมักใชรวมกับยาซิมวาสทาทิน (ตารางที ่
16) คือ ยาลดความดันเลือด (รอยละ 61.2) ยาลดกรดและรักษาแผลในกระเพาะอาหารและลําไส 
(รอยละ 36.2) ยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด (รอยละ 25.0)  เกลือแร (รอยละ 16.2) และ  
ไวตามิน (รอยละ 13.8) เปนตน  

 

เมื่อพิจารณาลักษณะของกลุมผูปวยแยกเปน 4 กลุมๆ ละ 20 คน ดังแสดงในตารางที่ 
14-16 พบวา ขอมูลเมื่อเร่ิมตนการศึกษา (baseline data) ซึ่งรวมถึงลักษณะทั่วไป ปจจัยเสี่ยงใน
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ โรครวมและยาอื่นที่ผูปวยใช ในผูปวยทั้ง 4 กลุมไมมีความแตกตาง
กันที่ระดับนัยสําคัญ 0.05 (p>0.05) โดยมีรายละเอียดที่สําคัญดังนี้ 

1. เพศของผูปวย มีสัดสวนการกระจายของเพศชายและหญิงในแตละกลุมใกลเคียง
กันคือประมาณรอยละ 50 โดยทั่วไปผูปวยสูงอายุเพศชายและหญิงมีความเสี่ยงในการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจที่ไมแตกตางกัน (35) จึงชวยในการควบคุมตัวแปรกวนนี้ในกลุมตัวอยางทั้ง 4 
กลุมได  

2. อายุของผูปวย โดยเฉลี่ยในแตละกลุมและการกระจายของผูปวยในชวงอายุตางๆ 
ไมแตกตางกัน อายุที่มากขึ้นเปนปจจัยเสี่ยงของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ (6) ดังนั้นเมื่อกลุม
ตัวอยางทั้ง 4 กลุมไมมีความแตกตางกันในดานอายุจึงชวยในการควบคุมตัวแปรกวนนี้ 

3. สิทธิในการรักษา ผูปวยสวนใหญในทุกกลุมคือประมาณรอยละ 70-75 เปน
ขาราชการบํานาญซึ่งมีสิทธิในการรักษาโดยเบิกคารักษาจากตนสังกัด จึงมีเวลาวางและใหความ
รวมมือในการศึกษานี้เปนอยางดี รวมทั้งมีความรูและความเขาใจเกี่ยวกับโรคและการใชยาเมื่อ
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ผูวิจัยใหคําแนะนําตางๆ สวนผูปวยที่ตองชําระเงินเองจํานวนรอยละ 20-30 เปนผูสูงอายุทั่วไปที่
ตองใหคําแนะนําในดานตางๆ และตองใชเวลาในการทําความเขาใจเกี่ยวกับการศึกษานี้ 

4. ประวัติการแพยา ในทุกกลุม ผูปวยเกือบทั้งหมด (รอยละ 85-100) ไมมีประวัติแพ
ยามากอน  

5. ประวัติเปนโรคหลอดเลือดหัวใจ ในการวิจัยนี้ผูปวยสวนใหญในทุกกลุม (รอยละ 
90-100) ไมเคยเปนโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งนี้เนื่องจากผูปวยที่ผานเกณฑการคัดเลือกเขาศึกษา
ตองเปนผูปวยที่ใชยาซิมวาสทาทินเปนเวลาอยางนอย 8 สัปดาหและสามารถควบคุมระดับ    
LDL-C ไดตามระดับเปาหมายทําใหมีจํานวนผูปวยที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจเพียง 3 ราย   

6. น้ําหนักตัวของผูปวย โดยเฉลี่ยในแตละกลุมไมมีความแตกตางกัน โดยทั่วไป
น้ําหนักตัวที่มากขึ้นจะมีความสัมพันธกับระดับไขมันในเลือดที่สูงขึ้น ดังนั้นการควบคุมตัวแปรกวน
นี้จะชวยทําใหผลการศึกษามีความถูกตอง  

7. สวนสูงของผูปวยเชนเดียวกับน้ําหนักตัวของผูปวย ในแตละกลุมไมมีความ
แตกตางกัน จึงชวยในการควบคุมตัวแปรกวนนี้ได  

8. ดัชนีมวลกายของผูปวย เปนตัวชี้วัดโรคอวนหรือภาวะโภชนาการของผูปวย ใน
กลุมผูปวยทั้ง 4 กลุมมีดัชนีมวลกายของผูปวยโดยเฉลี่ยไมมีความแตกตางกัน จึงแสดงวาผูปวยมี
ภาวะโภชนาการที่ใกลเคียงกันและไมเปนโรคอวน คือมีดัชนีมวลกายเฉลี่ยทั้งหมดเทากับ 
23.4+3.5 กิโลกรัมตอตารางเมตร  

9. ประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจ ผูปวยในทุกกลุมสวนใหญ (รอยละ 
90-100) ไมมีประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจ คือไมมีบิดาเปนโรคหลอดเลือดหัวใจกอน
อายุ 55 ป หรือมารดาหรือญาติสายตรงเปนโรคหลอดเลือดหัวใจกอนอายุ 65 ป การมีประวัติ
ครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจเปนปจจัยเสี่ยงของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ (6,35) ดังนั้น
เมื่อกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุมไมมีความแตกตางกันในดานประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจ 
จึงลดความผันแปรเนื่องจากตัวแปรกวนนี้ 

10. การสูบบุหร่ีในปจจุบัน ผูปวยเกือบทั้งหมดในทุกกลุมไมสูบบุหร่ีแตมีผูปวยเพียง 1 
รายที่สูบบุหร่ี ดังนั้นจึงสามารถควบคุมปจจัยเสี่ยงนี้ที่เปนตัวแปรกวนที่สําคัญได  

11. โรคความดันเลือดสูงเปนปจจัยเสี่ยงของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจที่มี
ความสําคัญมาก (6,35) การวิจัยนี้มีผูปวยที่เปนโรคความดันเลือดสูง (ความดันเลือดมากกวา 
140/90 มิลลิเมตรปรอทหรือรับประทานยาลดความดันเลือดในปจจุบัน) ทั้งหมดจํานวน 52 ราย 
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และกระจายใน 4 กลุมเทาๆ กัน ดังนั้นโรคความดันเลือดสูงของผูปวยซึ่งเปนตัวแปรกวนจึง
กระจายในทุกกลุมใกลเคียงกัน 

12. ระดับ HDL-C ที่ลดลงจะเพิ่มอุบัติการณของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ ใน
การศึกษานี้มีผูปวยในแตละกลุมและการกระจายของผูปวยในชวงระดับ HDL-C ตางๆ ไมมีความ
แตกตางกัน ซึ่งจะชวยควบคุมปจจัยเสี่ยงนี้ 

13. โรครวมอ่ืนๆ เชน โรคซึมเศราและกังวลใจ โรคเบาหวาน และโรคของตอม         
ธัยรอยด เปนตน อาจมีผลตอเมแทบอลิสมของไขมันและโรคหลอดเลือดหัวใจ ในการศึกษานี้
ผูปวยในแตละกลุมมีการกระจายของจํานวนโรครวมไมแตกตางกัน ดังนั้นผลการศึกษาจึงสะทอน
ผลของการใชยาซิมวาสทาทินในเวลาที่แตกตางกันได 

14. การใชยาอื่นรวม เชน ยาลดความดันเลือด ยาลดกรดและรักษาแผลในกระเพาะ
อาหารและลําไส และยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด เปนตน อาจสงผลตอความรวมมือใน
การใชยาซิมวาสทาทินของผูปวย ในการศึกษานี้ผูปวยในแตละกลุมมีการกระจายของจํานวนและ
รายการยาที่ใชรวมไมแตกตางกัน ดังนั้นเชนเดียวกับปจจัยเกี่ยวกับโรครวม ผลการศึกษาจึง
สะทอนผลของการใชยาซิมวาสทาทินในเวลาที่แตกตางกันได 
 

4.1.2 ปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจและระดับเปาหมาย LDL-C ของผูปวย 
 

เมื่อพิจารณาขอมูลดานปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวย (ตารางที่ 
17) ทั้ง 80 รายตามแนวทางของ NCEP (ATPIII) พบวา ผูปวยสวนใหญ (รอยละ 41.2) มีปจจัย
เสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ 1 ปจจัยและผูปวยสวนที่เหลือไมมีปจจัยเสี่ยงหรือมีปจจัย
เสี่ยงจํานวน 2 และ 3 ปจจัย คิดเปนจํานวนรอยละ 18.8, 33.8 และ 6.2 ตามลําดับ  อยางไรก็ตาม
เมื่อทดสอบทางสถิติดวย Chi-squared test พบวาผูปวยทั้ง 4 กลุมไมมีความแตกตางกันในดาน
จํานวนปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจที่ระดับนัยสําคัญ 0.05 (p>0.05) ดังแสดงใน
ตารางที่ 17 และแสดงจํานวนผูปวยแยกตามปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจใหมีความ
ชัดเจนขึ้นในรูปที่ 5  

 

การประเมินระดับเปาหมาย LDL-C ของผูปวย (ตารางที่ 17) ทั้ง 80 รายจากจํานวน
ปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจตามแนวทางของ NCEP (ATPIII) จะแบงกลุมผูปวย
ออกเปน 3 กลุมตามที่ระบุไวในบทที่ 1 คือ 

1) กลุมที่มีความเสี่ยงสูง (high-risk group) คือผูที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจหรือมีความ
เสี่ยงเทากับโรคหลอดเลือดหัวใจ  ไดแก  โรคหลอดเลือดแดงแข็ง อ่ืนๆ  และ
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โรคเบาหวาน เปนตน (มีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป 
มากกวา รอยละ 20) มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 100 มก./ดล. 

2) กลุมที่มีความเสี่ยงสูงปานกลาง (moderately high-risk group) คือผูที่มีจํานวน
ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจตั้งแต 2 ขอข้ึนไป (มีความเสี่ยงตอการเกิด
โรคหลอดเลือดหัวใจภายใน 10 ป  รอยละ 10-20) มีระดับเปาหมาย LDL-C นอย
กวา 130 มก./ดล. 

3) กลุมที่มีความเสี่ยงต่ํา (low-risk group) คือผูที่มีจํานวนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรค
หลอดเลือดหัวใจนอยกวา 2 ขอ มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 160 มก./ดล. 

 

ในผูปวยทั้งหมด 80 ราย สวนใหญ (รอยละ 52.5) มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 
160 มก./ดล. ซึ่งจัดเปนกลุมที่มีความเสี่ยงต่ํา สวนผูปวยที่เหลือเปนกลุมที่มีความเสี่ยงสูงปาน
กลางและความเสี่ยงสูงซึ่งมีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 130 มก./ดล. และนอยกวา 100 
มก./ดล. คิดเปนรอยละ 35.0 และ 12.5 ตามลําดับ เมื่อทดสอบทางสถิติดวย Chi-squared test 
พบวา มีแนวโนมเชนเดียวกับปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ กลาวคือ ผูปวยทั้ง 4 กลุม
มีระดับเปาหมาย LDL-C ไมแตกตางกันที่ระดับนัยสําคัญ 0.05 (p>0.05) ดังแสดงในตารางที่ 17 
และรูปที่ 6 ซึ่งแสดงจํานวนผูปวยแยกตามระดับเปาหมาย LDL-C  
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ตารางที่ 17 จํานวนผูปวยแยกตามจํานวนปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจและระดับ
เปาหมาย LDL-C (n=80) 

 
 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) 
ขอมูล 

จํานวน
ผูปวย
รวม 

(รอยละ) 

 

1 
 

2 
 

3 
 

4 p-valuea

ปจจัยเสี่ยงในการเกิด 
โรคหลอดเลือดหัวใจ 
1. ไมมีปจจัยเสี่ยงb

CHD/CHD-equivalents 
2. มีปจจัยเสี่ยง 

- 1 ปจจัยเสี่ยง 
CHD/CHD-equivalents 
- 2 ปจจัยเสี่ยง 
CHD/CHD-equivalents 
- 3 ปจจัยเสี่ยง 
CHD/CHD-equivalents 

 
 

15 (18.8) 
1 (1.2) 

65 (81.2) 
33 (41.2) 

5 (6.2) 
27 (33.8) 

4 (5.0) 
5 (6.2) 
0 (0) 

 
 

2 (10.0) 
0 (0) 

18 (90.0) 
9 (45.0) 
4 (20.0) 
9 (45.0) 
3 (15.0) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 

2 (10.0) 
1 (5.0) 

18 (90.0) 
10 (50.0) 

0 (0) 
6 (30.0) 

0 (0) 
2 (10.0) 

0 (0) 

 
 

7 (35.0) 
0 (0) 

13 (65.0) 
8 (40.0) 

0 (0) 
3 (15.0) 

0 (0) 
2 (10.0) 

0 (0)  

 
 

4 (20.0) 
0 (0) 

16 (80.0) 
6 (30.0) 
1 (5.0) 

9 (45.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 
0 (0) 

 
 

0.18 

ระดับเปาหมาย LDL-C  
1. high-risk group (CHD 
or CHD risk equivalents) 
     < 100 mg/dL 

 CHD 
 DM 

2. moderately high-risk 
group (2+risk factors) 
     < 130 mg/dL 
3. low-risk group  
(0-1 risk factors) 
      < 160 mg/dL 

 
 
 

10 (12.5) 
3 (3.8) 
7 (8.7) 

 
 

28 (35.0) 
 
 

42 (52.5) 

 
 
 

3 (15.0) 
2 (10.0) 
1 (5.0) 

 
 

6 (30.0) 
 
 

11 (55.0) 

 
 
 

5 (25.0) 
0 (0) 

5 (25.0) 
 
 

8 (40.0) 
 
 

7 (35.0) 

 
 
 

0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

 
 

5 (25.0) 
 
 

15 (75.0) 

 
 
 

2 (10.0) 
1 (5.0) 
1 (5.0) 

 
 

9 (45.0) 
 
 

9 (45.0) 

 
 
 

0.07 

 
a  วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ Chi-squared test  

b ผูปวยทุกรายมีปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจคือเปนผูสูงอายุ แตมีระดับ HDL-C 
มากกวาหรือเทากับ 60 มก./ดล.ดังนั้นจึงจัดเปนกลุมที่ไมมีปจจัยเสี่ยง 
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2

9 9

0
2

10

6

2

7 8

3 2
4

6

9

1
0

5

10

15

กลุมที่ 1 กลุมที่ 2 กลุมที่ 3 กลุมที่ 4

ไมมีปจจัยเสี่ยง

1 ปจจัยเสี่ยง

2 ปจจัยเสี่ยง

3 ปจจัยเสี่ยง

 

) 

 
 
 

รูปที่ 5  จํา
 
 
 

1

1

2

 
 

 

รูปที่ 6  จํา
 

จํานวนผูปวยแยกตามปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจทั้ง 4 กลุมตัวอยาง 
ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  (p = 0.18) 
นวนผูปวยแยกตามปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหวัใจของผูปวย  

3
6

11

5
8 7

0

5

15

2

9 9

0

5

0

5

0

กลุมที่ 1 กลุมที่ 2 กลุมที่ 3 กลุมที่ 4

LDL-C < 100 มก./ดล.

LDL-C < 130 มก./ดล.

LDL-C < 160 มก./ดล.

 

) 
จํานวนผูปวยแยกตามระดับเปาหมาย LDL-C ทั้ง 4 กลุมตัวอยางไมแตกตางกันอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.07) 
จํานวนผูปวย (ราย
จํานวนผูปวย (ราย
นวนผูปวยแยกตามระดับเปาหมาย LDL-C ของผูปวย  
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4.2 ประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น 
 

ผูปวยนอกสูงอายุที่ถูกแบงแบบสุมออกเปน 4 กลุมๆ ละ 20 คน เมื่อส้ินสุดการวิจัยมี
ผูปวยเหลือเพียง 78 ราย (drop-out rate = 2.5%) ดังนั้นการเปรียบเทียบประสิทธิผลของยา     
ซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยจึงวิเคราะหเฉพาะขอมูลของผูปวย 78 รายที่
เหลืออยู (per-protocol analysis) ผลการศึกษาจะแสดงเปน 2 สวน คือ ระดับไขมันในเลือดของ
ผูปวยและการควบคุมระดับ LDL-C ไดตามเปาหมาย    

 

4.2.1 ระดับไขมันในเลือดของผูปวย 
 

ระดับไขมันในเลือดของผูปวย (LDL-C, TC, HDL-C และ TG) ในแตละกลุมที่สัปดาหที่ 
0 และ 12 แสดงในตารางที่ 18 เมื่อเปรียบเทียบความแตกตางของระดับไขมันในเลือดระหวางกลุม
ผูปวยทั้งสี่ที่สัปดาหที่ 0 (baseline data) พบวา ระดับไขมันในเลือดของผูปวยทั้ง 4 กลุมไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ อยางไรก็ตามการเปรียบเทียบความแตกตางของระดบัไขมนั
ในเลือดระหวางกลุมที่สัปดาหที่ 12 ไดใชสถิติ ANCOVA โดยมีระดับไขมันในเลือดที่สัปดาหที่ 0 
เปนตัวแปรปรวนรวม (covariate) เพื่อใหผลการศึกษามีความถูกตองมากยิ่งขึ้น  ผลการศึกษา
พบวาระดับ LDL-C, TC, HDL-C และ TG โดยเฉลี่ยที่สัปดาหที่ 12 ระหวางผูปวยทั้ง 4 กลุมไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งอธิบายไดวาผลในกลุมที่ 1 และ 4 ซึ่งเปนกลุมควบคุมไม
มีการเปลี่ยนแปลงระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 จึงชวยยืนยันวาผลในกลุมที่ 2 และ 3 ก็ไม
เปลี่ยนแปลงแมวาผูปวยจะใชยาในเวลาที่ตางกัน ซึ่งแสดงวาประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่
ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน  ผลการศึกษานี้มี
ความสอดคลองบางสวนกับงานวิจัยของ Saito และคณะ (5), Lund และคณะ (19), และ 
Wallace และคณะ (20) ที่พบวาระดับ HDL-C และ TG โดยเฉลี่ยของผูปวยที่ใชยาซิมวาสทาทิน
ในเวลาเชาและเวลาเย็นไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตผลการวิจัยเหลานี้มีความ
ขัดแยงกับผลการวิจัยครั้งนี้คือ พบวาระดับ LDL-C และ TC เฉลี่ยของผูปวยที่ใชยาซิมวาสทาทิน
ในเวลาเชาจะสูงกวาในเวลาเย็นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 ผลการวิจัยที่แตกตางนี้ 
อาจเนื่องจากการวิจัยเหลานี้ใชยาซิมวาสทาทินในขนาดตั้งแต 2.5-40 มิลลิกรัมตอวัน และศึกษา
ในกลุมผูปวยชาวตางประเทศที่มีชวงอายุตางๆ ซึ่งมีลักษณะเฉพาะที่แตกตางจากคนไทย เชน การ
ขจัดยาออกจากรางกาย พฤติกรรมในการรับประทานอาหาร ความรวมมือในการใชยา การมีโรค
รวมหลายชนิดและมีการใชยาอื่นๆ รวมกับยาซิมวาสทาทิน เปนตน  ซึ่งตัวแปรเหลานี้อาจสงผลตอ 
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ตารางที่ 18 ระดับไขมันในเลือดของผูปวย (n=78) 
 

ระดับไขมันในเลือดกลุมที่ (mean + SD, mg/dL) 
ไขมันในเลือด 

1 2 3 4 
p-valuea

ระดับ LDL-C  
สัปดาหที่ 0  
สัปดาหที่ 12  
ความแตกตาง (p-value)b

 
% mean change 

 
104.7+24.4 
102.7+27.4 

-2.0+18.1 (0.644) 
 

- 1.9 

 
102.8+24.9 
96.1+24.0 

-6.7+18.0 (0.112) 
 

- 6.5 

 
118.2+23.4 
120.6+24.4 

2.4+15.7 (0.512) 
 

2.0 

 
105.3+19.4 
109.3+21.8 

4.0+11.5 (0.147) 
 

3.8 

 

]
 

ระดับ TC  
สัปดาหที่ 0  
สัปดาหที่ 12  
ความแตกตาง (p-value)b

 
% mean change 

 
177.4+34.0 
168.7+33.6 

-8.7+24.4 (0.141) 
 

- 4.9 

 
173.6+27.9 
172.4+32.0 

-1.2+29.1 (0.850) 
 

- 0.7 

 
195.3+26.1 
194.6+25.8 

-0.7+23.7 (0.889) 
 

- 0.4 

 
178.5+26.1 
177.1+23.8 

-1.4+13.0 (0.638) 
 

- 0.8 

 

]

ระดับ HDL-C  
สัปดาหที่ 0  
สัปดาหที่ 12  
ความแตกตาง (p-value)b

 
% mean change 

 
57.1+16.7 
56.9+17.8 

-0.2+8.1 (0.911) 
 

- 0.4 

 
57.8+15.1 
59.2+16.8 

1.4+5.0 (0.224) 
 

2.4 

 
68.0+18.4 
68.8+18.6 

0.8+7.2 (0.606) 
 

1.2 

 
56.2+13.9 
59.2+14.7 

2.9+4.8 (0.015*) 
 

5.3 

]

ระดับ TG  
สัปดาหที่ 0  
สัปดาหที่ 12   
ความแตกตาง (p-value)b

  
% mean change 

 
104.1+36.9 
120.3+55.6 

16.2+54.3 (0.210) 
 

15.6 

 
110.6+33.5 
110.8+33.1 

0.2+26.3 (0.973) 
 

0.2 

 
114.9+47.2 
109.7+34.7 

-5.2+33.4 (0.495) 
 

- 4.5 

 
118.6+51.0 
118.1+56.1 

-0.5+38.7 (0.958) 
 

- 0.4 

]

 

 

 

a วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ ANCOVA 
b วิเคราะหความแตกตางภายในกลุมระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 ดวยสถิติ Paired t-test  
* มีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) 
 

 0.306
 0.071
 

 

 
 0.644

 

 

 
 0.486
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ระดับไขมันในเลือดของผูปวยได  แตการวิจัยนี้เปนการศึกษาประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินใน
ขนาด 10 มิลลิกรัมตอวันเทานั้นและศึกษาในผูสูงอายุไทยโดยตรง ดังนั้นผลการวิจัยนี้ชี้วาผูปวย
สูงอายุสามารถใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาหรือเวลาเย็นก็มีประสิทธิผลในการรักษาที่ดี จึงมี
ความแตกตางจากขอแนะนําเดิมที่ใหใชยาในเวลาเย็นตามผลการวิจัยที่ผานมา  

 

การที่สามารถใชยาซิมวาสทาทินซึ่งมีคาครึ่งชีวิตสั้นขนาด 10 มิลลิกรัมตอวันในเวลาใดก็
ไดอาจอธิบายไดจากเหตุผลทางดานเภสัชพลศาสตร (ผลในการลดระดับไขมันในเลือด) และ 
เภสัชจลนศาสตร เชน งานวิจัยของ Copher และคณะ (13) ในป 2002 ซึ่งเปรียบเทียบประสิทธิผล
ของยาซิมวาสทาทินที่ใหวันละครั้งและวันเวนวัน (ขนาดยาเพิ่มข้ึนเปน 2 เทา) ผลการศึกษาพบวา
ระดับไขมันในเลือด ไดแก  LDL-C, TC, HDL-C และ TG ทั้ง 2 กลุมไมมีความแตกตางกันทาง
สถิติ ดังนั้นแมวาการใหยาซิมวาสทาทินซึ่งมีคาครึ่งชีวิตสั้นวันเวนวันก็ใหผลในการลดระดับไขมัน
ในเลือดไมแตกตางกับการใหยาวันละครั้ง นอกจากนี้ยังยืนยันไดจากงานวิจัยของ  Cilla           
และคณะ (64) ในป 1996 ที่ศึกษาความสัมพันธของเภสัชพลศาสตรและเภสัชจลนศาสตรของยา 
Atorvastatin (ยากลุมสแตตินที่มีคาครึ่งชีวิตยาว) ที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น ซึ่งพบวา
คาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตร ไดแก Cmax และ AUC0-24 ในกลุมที่ใชยาเวลาเชาสูงกวา
กลุมที่ใชยาเวลาเย็น แตผลในการลดระดับไขมันในเลือด ไดแก  LDL-C, TC, HDL-C, VLDL-C, 
TG, Apolipoprotein A-I และ Apolipoprotein B ทั้ง 2 กลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ ซึ่งผลการวิจัยนี้ชี้ใหเห็นวาผลในการลดระดับไขมันในเลือดอาจไมมีความสัมพันธกับ
คาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตร  
 

เมื่อเปรียบเทียบระดับ LDL-C, TC, HDL-C และ TG ระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 
ภายในแตละกลุมผูปวย (ตารางที่ 18 และรูปที่ 7-10) โดยใชสถิติ Paired t-test จะพบวาระดับ 
LDL-C, TC, HDL-C และ TG ภายในแตละกลุมเกือบทั้งหมดไมมีความแตกตางกัน ยกเวนในกลุม
ที่ 4 ที่มีคาเฉลี่ยของ HDL-C สัปดาหที่ 0 ต่ํากวาสัปดาหที่ 12 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05)  
ซึ่งความแตกตางในกลุมที่ 4 นี้อาจเปนผลจากปจจัยอื่น เชน การควบคุมอาหารและการออกกําลัง
กาย เปนตน ที่ไมใชเวลาในการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวย  อยางไรก็ตามการเปลี่ยนแปลงระดับ 
HDL-C โดยเฉลี่ยจาก 56.2 มก./ดล. เปน 59.2 มก./ดล.ไมมีนัยสําคัญทางคลินิก เพราะคานี้อยู
ระหวาง 40-60 มก./ดล. ซึ่งอยูในชวงปกติ 
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รูป
 
 
 
 
 

1

1

1

1

2

 
 

รูป
 
 

LDL-C (mg/dL)
102.7

120.6

104.7
102.8

96.1

118.2
105.3 109.3

90

100

110

120

130

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 12

กลุมที่ 1 (p=0.644)

กลุมที่ 2 (p=0.112)

กลุมที่ 3 (p=0.512) 

กลุมที่ 4 (p=0.147)

 

ที่ 7 ระดับ LDL-C ในแตละกลุมตัวอยาง   

 
TC (mg/dL)
194.6

168.7

177.4
173.6

172.4

195.3

178.5 177.1

60

70

80

90

00

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 12

กลุมที่ 1 (p=0.141)

กลุมที่ 2 (p=0.850)

กลุมที่ 3 (p=0.889) 

กลุมที่ 4 (p=0.638)

 

ที่ 8 ระดับ TC ในแตละกลุมตัวอยาง   
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รูป
 
 

 
 
 

 
  

รูป
 

HDL-C (mg/dL)
68.8

56.957.1
57.8

59.2
68

56.2

59.2

40

50

60

70

80

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 12

กลุมที่ 1 (p=0.911)

กลุมที่ 2 (p=0.224)

กลุมที่ 3 (p=0.606) 

กลุมที่ 4 (p=0.015)*

 

ที่ 9 ระดับ HDL-C ในแตละกลุมตัวอยาง 

 

ท

TG (mg/dL)
120.3

104.1

110.8110.6

114.9

109.7

118.1118.6

90

100

110

120

130

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 12

กลุมที่ 1 (p=0.210)

กลุมที่ 2 (p=0.973)

กลุมที่ 3 (p=0.495) 

กลุมที่ 4 (p=0.958)

 

ี่ 10 ระดบั TG ในแตละกลุมตัวอยาง   
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ในกรณีของการเปลี่ยนแปลงระดับไขมันเฉลี่ย (% mean change) ระหวางสัปดาหที่ 0 
และ 12 ในแตละกลุม (ตารางที่ 18) พบวา ระดับ LDL-C มีการเปลี่ยนแปลงอยูในชวง -6.5% ถึง 
+3.8%  ระดับ TC มีการเปลี่ยนแปลงอยูในชวง -4.9% ถึง -0.4% ระดับ HDL-C มีการ
เปลี่ยนแปลงอยูในชวง -0.4% ถึง +5.3% และระดับ TG มีการเปลี่ยนแปลงอยูในชวง -4.5% ถึง  
+15.6% ซึ่งจะเห็นไดวาการเปลี่ยนแปลงระดับไขมันเฉลี่ยของทุกกลุมคอนขางนอยและไมมี
นัยสําคัญทางคลินิก จึงแสดงวาการใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาหรือเวลาเย็นก็มีประสิทธิผลใน
การรักษาเชนเดียวกัน    
 

4.2.2 การควบคุมระดับ LDL-C ไดตามเปาหมาย  
 

การควบคุมระดับ LDL-C ของผูปวยในแตละกลุมที่สัปดาหที่ 12 แสดงในตารางที่ 19 
และแสดงใหเห็นชัดเจนในแผนภูมิแทงตามรูปที่ 11 ผูปวยทั้ง 4 กลุมสามารถควบคุมระดับ LDL-C 
ไดตามเปาหมายที่สัปดาหที่ 12 ไดรอยละ 95 และเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมพบวาไมแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังนั้นจึงอาจกลาวไดวา ประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่ใหใน
เวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน ซึ่งผลการศึกษานี้ชวย
ยืนยันผลการเปรียบเทียบระดับของไขมันในเลือดของผูปวยในแตละกลุมตามขอ 4.2.1 
 

4.3 ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น 
 

ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินในการศึกษานี้ประเมินจากการตรวจรางกายโดย
แพทย การสัมภาษณความผิดปกติที่เกิดขึ้นจากผูปวยและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ ในกรณี
ที่ระดับเอนไซม AST และ ALT มากกวา 3 เทาของคาบนปกติหรือ CK มากกวา 10 เทาของคาบน
ปกติจะถือวาเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา เมื่อติดตามดานความปลอดภัยของการใช
ยาซิมวาสทาทินในเวลาที่ตางกันเปนเวลาประมาณ 12 สัปดาห ทั้ง 4 กลุม (จํานวน 78 ราย) 
พบวา ไมมีผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาซิมวาสทาทิน ซึ่งยืนยันจากผลการตรวจ
รางกายของแพทยและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ พบวาระดับ AST, ALT หรือ CK ของผูปวย
ทุกรายอยูในชวงปกติหรือใกลเคียงกับคาปกติ  ดังแสดงในตารางที่ 20-21  สําหรับการติดตาม
ความปลอดภัยของยาจากการสัมภาษณผูปวย พบวา มีอาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นคือ อาการ
ปวดกลามเนื้อ (3 ราย) และปวดศีรษะ (1 ราย) รวมผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคทั้งสิ้น           
4 ราย    และเมื่อประเมินความสัมพันธเชิงเหตุผลของอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นโดยวิธีการของ  
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ตารางที่ 19 การควบคุมระดับ LDL-C ไดตามเปาหมาย (n=78) 
 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) การควบคุม LDL-C  
1 2 3 4 

p-valuea

ไดตามเปาหมาย 
ไมไดตามเปาหมาย 

18 (94.7) 
1 (5.3) 

19 (95.0) 
1 (5.0) 

19 (95.0) 
1 (5.0) 

18 (94.7) 
1 (5.3) 

1.00 

 

a วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ Chi-squared test  

 
 
 
 
 

18

1

19

1

19

1

18

1
0

10

20

กลุมที่ 1 กลุมที่ 2 กลุมที่ 3 กลุมที่ 4

ควบคุมระดับ LDL-C
ไดตามเปาหมาย 

ควบคุมระดับ LDL-C
ไมไดตามเปาหมาย 

 

 

 
 
 
 

รูปที่ 11
 
 
 
 

จํานวนผูปวยที่สามารถลดระดับ LDL-C สัปดาหที่ 12 ในแตละกลุมตัวอยางไมแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  (p = 1.00) 
จํานวนผูปวย (ราย)
 การควบคุมระดับ LDL-C ในแตละกลุมตัวอยาง   
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 ตารางที่ 20 ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น (n=78) 
 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) 
1 2 3 4 

 

ขอมูล 
สัปดาห
ที่ 0 

สัปดาห
ที่ 12 

สัปดาห
ที่ 0 

สัปดาห
ที่ 12 

สัปดาห
ที่ 0 

สัปดาห
ที่ 12 

สัปดาห
ที่ 0 

สัปดาห
ที่ 12 

ผลก า ร ต ร ว จท า ง
หองปฏิบัติการ 
ระดับ AST  

0-37   U/L 
38-50 U/L 

ระดับ ALT  
0-41   U/L 
42-50 U/L 

ระดับ CK  
25-200   U/L 
201-350 U/L 
351-500 U/L 

 
 
 

19(100)  
0 (0) 

  
18(95)  
1 (5) 

 
19(100) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 
 

19(100) 
0 (0) 

  
18(95) 
1 (5) 

 
19(100) 

0 (0)  
0 (0) 

 
 
 

20(100) 
0 (0) 

 
19(95) 
1 (5) 

 
20(100) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 
 

20(100) 
0 (0) 

  
19(95)  
1 (5) 

 
20(100) 

0 (0)  
0 (0) 

 
 
 

20(100) 
0 (0) 

  
20(100)  

0 (0) 
 

19(95) 
1 (5) 
0 (0) 

 
 
 

20(100) 
0 (0) 

  
20(100)  

0 (0) 
 

19(95) 
1 (5) 
0 (0) 

 
 
 

18(95) 
1 (5) 

  
17(90)  
2 (10) 

 
18(95) 
1 (5) 
0 (0) 

 
 
 

19(100) 
0 (0) 

 
18(95)  
1 (5) 

 
17(90) 
1 (5)  
1 (5) 

อาการไมพึงประสงค
จากยา 
 

เกิดอาการไมพึง
ประสงค 
ปวดกลามเนื้อ 
ปวดศีรษะ 

ไม เกิดอาการไมพึง
ประสงค 
(p = 0.124)a

 
 
 

 
0 (0) 

 
[0]  
[0] 

19(100) 
 

 
 

0 (0) 
  

[0] 
[0]  

20(100) 

 
 

2 (10) 
 

[1]  
[1]  

18(90) 

 
 

2 (10) 
  

[2]  
[0] 

17(90) 

การเกิดอันตรกิริยา
ของยาซิมวาสทาทิน 
เกิดอันตรกิริยากับ 
ยาฟโนไฟเบรท 

ไมเกิดอันตรกิริยา 
(p = 0.402)a 

 
 
 

 
 

1 (5)  
 

18(95)  

 
 
  

 
 

0 (0) 
 

20(100) 

 
 
  

 
0 (0)  

 
20(100) 

 
 
 

 
1 (5) 

 
18(95) 

a วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ Chi-squared test  
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ตารางที่ 21 การประเมินผลของอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น 
 

 

จํานวนผูปวยที่แยกตาม 
ผลการประเมินอาการไมพึงประสงค  

 
วิธีการประเมิน 

อาการไมพึงประสงคจากยา 
ใชแนนอน นาจะใช เปนไปได ไมนาจะใช 

อาการปวดกลามเนื้อ (3 ราย) 
คณะกรรมการอาหารและยา 
Naranjo’s Algorithm 

 
0 
0 

 
1 
1 

 
2 
2 

 
0 
0 

อาการปวดศีรษะ (1 ราย) 
คณะกรรมการอาหารและยา 
Naranjo’s Algorithm 

 
0 
0 

 
0 
0 

 
1 
1 

 
0 
0 

 
 
 
 
 

0

19

0

20

2

18

2

17

0

5

10

15

20

25

กลุม 1 กลุม 2 กลุม 3 กลุม 4 

เกิดอาการไมพึง
ประสงค 

ไมเกิดอาการ
ไมพึงประสงค

 

) 

 
 
 

รูปที่ 12 จํา
 

จํานวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากยาซิมวาสทาทินในแตละกลุมตัวอยาง 
ไมมีความแตกตางกัน  (p = 0.124) 
จํานวนผูปวย (ราย
นวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากยาซิมวาสทาทิน  
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คณะกรรมการอาหารและยา (อ.ย.) และ Naranjo’s Algorithm พบวาระดับความเปนไปไดในการ 
เกิดอาการไมพึงประสงคมีความสอดคลองกันทุกราย กลาวคือ มีผูปวย 3 รายที่มีอาการปวด
กลามเนื้อและผลการประเมินพบวาอยูในระดับ “นาจะใช” 1 รายและ “เปนไปได” 2 ราย ในผูปวย 
1 ราย (ในกลุมที่ 4) ที่มีอาการปวดกลามเนื้อระดับ “นาจะใช” มีระดับ CK เพิ่มขึ้นจาก 313 U/L 
เมื่อสัปดาหที่ 0 เปน 372 U/L ที่สัปดาหที่ 12 แตระดับ LDL-C ของผูปวยอยูในเปาหมายที่ควบคุม
ได ผูวิจัยจึงปรึกษาแพทย ซึ่งแพทยใหผูปวยหยุดยาเปนระยะเวลา 4 สัปดาหและมาติดตาม
ผลการรักษาตอไปสวนผูปวยอีก 2 ราย (ในกลุมที่ 3 และ 4) ที่มีอาการปวดกลามเนื้อระดับ 
“เปนไปได” แพทยพิจารณาวาอาการไมรุนแรงจึงใหครีมนวดกลามเนื้อและใหใชยาตอไป 
นอกจากนี้ยังมีผูปวย 1 ราย (ในกลุมที่ 3) ที่มีอาการปวดศีรษะในระดับ “เปนไปได” แพทยก็
พิจารณาวามีอาการไมรุนแรงและใหผูปวยมาติดตามผลในการตรวจครั้งตอไป นอกจากนี้เมื่อ
ติดตามผลการเกิดอันตรกิริยาของยาซิมวาสทาทินกับยาอื่นที่ใชรวมกัน พบผูปวยที่เกิดอันตรกิริยา
จากยาซิมวาสทาทินกับยาฟโนไฟเบรท (Fenofibrate) จํานวน 2 ราย ผูปวยรายแรกอยูในกลุมที่ 1 
และใชยาทั้ง 2 ชนิดมานาน 2 ปโดยที่ไมมีอาการหรือความผิดปกติใดๆ ผูวิจัยไดแนะนําใหผูปวย
เฝาระวังอาการปวดกลามเนื้อที่อาจเกิดขึ้นได สวนรายที่ 2 ซึ่งอยูในกลุมที่ 4 มีระดับ CK สูงกวาคา
ปกติเล็กนอยและมีอาการปวดกลามเนื้อบางคร้ังซึ่งอาจเกิดจากสาเหตุอ่ืนๆ ผูวิจัยไดแนะนําให
ผูปวยเฝาระวังอาการปวดกลามเนื้อที่อาจเกิดขึ้นเชนเดียวกัน ซึ่งขอมูลโดยละเอียดแสดงใน  
ตารางที่ 20  

 

เมื่อทดสอบความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงค (รูปที่ 12) และการเกิด 
อันตรกิริยาของยาในกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุมโดยใชสถิติ Chi-squared test พบวาไมมีความ
แตกตางกันของจํานวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคและการเกิดอันตรกิริยาในแตละกลุม 
(p>0.05) ซึ่งอธิบายไดวาผลในกลุมที่ 1 และ 4 ซึ่งเปนกลุมควบคุมไมมีการเปลี่ยนแปลงระหวาง
สัปดาหที่ 0 และ 12 จึงชวยยืนยันวาผลในกลุมที่ 2 และ 3 ก็ไมเปลี่ยนแปลงเชนเดียวกันแมวา
ผูปวยจะใชยาในเวลาเชาหรือเวลาเย็น ซึ่งแสดงวา ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหใน
เวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน ซึ่งผลการศึกษานี้มีความ
สอดคลองกับงานวิจัยของ Saito และคณะ (5) ที่พบวาอุบัติการณในการเกิดอาการไมพึงประสงค
ระหวางผูปวยที่ใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาและเวลาเย็นไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ  
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4.4 ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น 
 

การวิจัยนี้ประเมินความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวยจากจํานวนเม็ดยา
หรือจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาเพื่อใชในการจัดระดับความรวมมือในการใชยาของผูปวย 
การสัมภาษณผูปวยในชวงแรกของการวิจัย (สัปดาหที่ 0) เปนการติดตามผลในดานความรวมมือ
ในการใชยาซิมวาสทาทินในครั้งแรก พบวาผูปวยลืมรับประทานยาโดยเฉลี่ยประมาณ 2 คร้ัง
ในชวงประมาณ 12-15 สัปดาหที่ผานมา เมื่อประเมินระดับความรวมมือในการใชยาพบวาผูปวยมี
ระดับความรวมมือในการใชยามาก ปานกลางและนอยจํานวน 60, 18 และ 0 ราย ตามลําดับ 
รวมทั้งเมื่อประเมินความรวมมือในการใชยาของผูปวยอีกครั้งในสัปดาหที่ 12 จากการบันทึกขอมูล
การใชยาของผูปวยและจากการสัมภาษณผูปวยเพิ่มเติม พบวา ผูปวยลืมรับประทานยาโดยเฉลี่ย
ประมาณ 1 คร้ังและมีระดับความรวมมือในการใชยามาก ปานกลางและนอยจํานวน 66, 12 และ 
0 ราย ตามลําดับ ซึ่งแสดงรายละเอียดในตารางที่ 22 

 

เมื่อใชสถิติ Chi-squared test ทดสอบความแตกตางของจํานวนผูปวยที่แยกตามระดับ
ความรวมมือในการใชยาของผูปวยทั้ง 4 กลุมพบวา ที่สัปดาหที่ 0 และ 12 มีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งแสดงวาเมื่อเร่ิมตนผูปวยทั้ง 4 กลุมมีความรวมมือในการใชยาที่
แตกตางกันอยูแลวและเมื่อส้ินสุดการศึกษาความรวมมือในการใชยาก็มีความแตกตางกัน ซึ่ง
ข้ึนอยูกับปจจัยหลายประการไมใชเฉพาะเวลาในการใชยา (เวลาเชาหรือเวลาเย็น) เชน อายุ ระดบั
การศึกษา และทัศนคติของผูปวย เปนตน  

 

รูปที่ 13 แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทาน
ยาซิมวาสทาทินระหวางผูปวยทั้ง 4 กลุมที่สัปดาหที่ 12 โดยใชสถิติ ANCOVA และใชจาํนวนครัง้ที่
ลืมโดยเฉลี่ยที่สัปดาหที่ 0 เปนตัวแปรปรวนรวม (covariate) พบวาจํานวนครั้งเฉลี่ยที่ผูปวยลืม
รับประทานยาซิมวาสทาทินระหวางผูปวยทั้ง 4 กลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ ซึ่งแสดงวา ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นใน
ผูปวยนอกสูงอายุไมมีความแตกตางกัน ซึ่งสอดคลองกับงานวิจัยของ Wallace และคณะ (20)  

ในป 2003 ที่พบวาความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวยในเวลาเชาและเวลาเย็น      
ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   แตเมื่อพิจารณาขอมูลภายในกลุมผูปวยเพิ่มเติม 
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ตารางที่ 22 ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวย (n=78) 
 

 

จํานวนผูปวยกลุมที่ (รอยละ) 
 

การติดตามผลดาน 
ความรวมมือในการใชยา 

1 2 3 4 

 
p-valuea

 
ระดับความรวมมือในการใชยาb

สัปดาหที่ 0  
มาก 
ปานกลาง 
นอย 

สัปดาหที่ 12 
มาก 
ปานกลาง 
นอย 

 
 
14 (73.7)  
5 (26.3) 

0 (0) 
 

16 (84.2) 
3 (15.8) 

0 (0) 

 
 
19 (95.0) 
1 (5.0) 
0 (0) 

 
20 (100) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 
15 (75.0) 
5 (25.0) 

0 (0) 
 

18 (90.0) 
2 (10.0) 

0 (0) 

 
 
12 (63.2) 
7 (36.8) 

0 (0) 
 

12 (63.2) 
7 (36.8) 

0 (0) 

 
 

0.049* 
 
 
 

0.019* 
 

 
จํานวนครั้งที่ลืมรับประทานยา 
(mean+SD) 

สัปดาหที่ 0  
สัปดาหที่ 12 
p-valuec 

 
 

1.4+1.8 
1.2+1.8 
0.591 

 
 

0.6+0.9 
0.3+0.7 
0.367 

 
 

2.6+3.0 
1.8+2.9 
0.028* 

 
 

3.4+3.4 
2.5+2.8 
0.017* 

 
 

0.845 
 
 

 

a  วิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมดวยสถิติ ANCOVA หรือ Chi-squared test 
b  ความรวมมือในการใชยามาก หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยานอยกวา 3 ครั้งใน 12 สัปดาห 
   ความรวมมือในการใชยาปานกลาง หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยาตั้งแต 3 - 12 ครั้งใน 12 สัปดาห 
   ความรวมมือในการใชยานอย หมายถึง การที่ผูปวยลืมรับประทานยามากกวา 12 ครั้งใน 12 สัปดาห 
c  วิเคราะหความแตกตางภายในกลุมดวยสถิติ Paired t-test 
*  มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) 
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1.2
0.3

1.8
2.5

0

1

2

3

4

5

กลุมที่ 1 กลุมที่ 2 กลุมท่ี 3 กลุมที่ 4

ผูปวยลืมรับประทาน
ยาในสัปดาหที่ 12

 

 

 
 
 
 

รูปที่ 13 จําน
 

 

0
1
2
3
4
5

 
 
 
 

รูปที่ 14 จําน
จํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาโดยเฉลี่ยระหวางกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุม
ไมมีความแตกตางกัน  (p = 0.845) 
วนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาเมื่อทําการติดตามผลสัปดาหที่ 12  

1.2
1.81.4

0.6 0.3

2.6

3.4
2.5

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 12

กลุมที่ 1 (p=0.591)

กลุมที่ 2 (p=0.367)

กลุมที่ 3 (p=0.028)*

กลุมที่ 4 (p=0.017)*

 

 

จํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาสัปดาหที่ 0 และ 12 ภายในกลุมที่ 1-2 ไมมีความ
แตกตางกัน  (p > 0.05) 
จํานวนครั้งโดยเฉลี่ย
จํานวนครั้งที่ลืมโดยเฉลี่ย
วนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาเมื่อทําการติดตามผลสัปดาหที่ 0 และ 12  
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จะเห็นแนวโนมวาทุกกลุมมีความรวมมือในการใชยาที่ดีข้ึน กลาวคือจํานวนครั้งที่ลืมรับประทาน
ยาโดยเฉลี่ยในทุกกลุมลดลง (รูปที่ 14) แตเมื่อทดสอบความแตกตางภายในกลุม พบวากลุมที่ 3 
และกลุมที่ 4 มีจํานวนครั้งที่ลืมรับประทานยาลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คือลดลงจาก
ประมาณ 3 คร้ังเปน 2 ครั้ง แมวากลุมที่ 3 ซึ่งเปนกลุมที่เปลี่ยนเวลารับประทานยาซิมวาสทาทิน
จากเวลาเย็นเปนเวลาเชาแลวพบวาผูปวยลืมรับประทานยาลดลงหรืออาจกลาวไดวามีความ
รวมมือในการใชยามากขึ้นเมื่อใหยาในเวลาเชาซึ่งสอดคลองกับผลการศึกษาอื่นที่เกี่ยวกับความ
รวมมือในการใชยา (19,23,65) ที่ชี้วาการใชยาซิมวาสทาทินรวมกับยาอื่นที่จําเปนตองใชในเวลา
เชาอาจทําใหเกิดความรวมมือที่ดีในการใชยา รวมทั้งการลืมรับประทานยาในเวลาเชาอาจนอย
กวาในเวลาเย็น สําหรับกลุมที่ 4 ซึ่งเปนกลุมที่ใชยาในเวลาเดิมคือใชยาในเวลาเย็น ก็พบความ
แตกตางของจํานวนครั้งที่ลืมรับประทานยาระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 เชนเดียวกับกลุมที่ 3 
ดังนั้นอาจกลาวไดวามีปจจัยอื่นๆ ที่สงผลตอความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินนอกเหนือจาก
เวลาในการใชยาที่แตกตางกัน เชน จํานวนรายการยาที่ใช จํานวนครั้งที่ใชยาตอวันและการเกิด
อาการไมพึงประสงคจากยาเปนตน 

 

ผลการวิจัยและอภิปรายผลขางตนจะทําใหทราบถึงประสิทธิผลและความปลอดภัย 
รวมทั้งความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาและเวลาเย็นของผูปวยนอกสูงอายุซึ่งจะ
สรุปผลการวิจัยและใหขอเสนอแนะในบทที่ 5  
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บทที่  5 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

การวิจัยนี้เปนการวิจัยเชิงทดลองทางคลินิก (clinical trial) ในรูปแบบ randomized, 
open-label, parallel design เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัย รวมทั้งความ
รวมมือในการใชยาของผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา ซึ่งใชยาซิมวาสทาทินขนาด 
10 มิลลิกรัมในเวลาเชาและเวลาเย็นเปนเวลา 12 สัปดาห โดยการแบงผูปวยแบบสุมออกเปน 4 
กลุมๆ ละ 20 คน คือ 

กลุมที่ 1 ใชยาในเวลาเชา (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา)  
กลุมที่ 2 ใชยาในเวลาเย็น (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชา)  
กลุมที่ 3 ใชยาในเวลาเชา (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น)  
กลุมที่ 4 ใชยาในเวลาเย็น (มีประวัติการใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเย็น) 

 

ในการวิจัยนี้ ผูวิจัยไดเก็บขอมูลผูปวยระหวางเดือนกันยายน 2547 – มีนาคม 2548 เมื่อ
ส้ินสุดการวิจัย (สัปดาหที่ 12) มีผูปวย 2 รายออกจากการวิจัย (drop-out rate = 2.5%) จึงมี
ผูปวยเขารวมการวิจัยอยางครบถวนจํานวน 78 ราย และวิเคราะหขอมูลประสิทธิผลและความ
ปลอดภัย รวมทั้งความรวมมือในการใชยาของผูปวยเฉพาะ 78 ราย (per-protocol analysis) ซึ่ง
สามารถสรุปผลการวิจัยไดดังนี้  

 

1. ลักษณะของกลุมผูปวย มีผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาจํานวน 80 
รายที่ผานเกณฑการคัดเลือกเขารวมการวิจัย ผูปวยมีลักษณะทั่วไป คือ เปนเพศหญิงจํานวน 43 
รายและเพศชายจํานวน 37 ราย ผูปวยมีอายุเฉลี่ย 73.7+7.0 ป ดัชนีมวลกายเฉลี่ย 23.4+3.5 
กิโลกรัมตอตารางเมตร ผูปวยสวนใหญสามารถเบิกคารักษาจากตนสังกัด (รอยละ 72.5) ไมมี
ประวัติแพยามากอน (รอยละ 92.5) และผูปวยจํานวน 77 ราย (รอยละ 96.2) ไมมีประวัติเปนโรค
หลอดเลือดหัวใจมากอนจึงใชยาซิมวาสทาทินเพื่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจระดับ   
ปฐมภูมิ นอกจากนี้ผูปวยสวนใหญ (รอยละ 42.5) มีความผิดปกติของไขมันในเลือดรวมกับโรคอื่น
จํานวน 1 โรคทําใหตองใชยาซิมวาสทาทินรวมกับยาอื่นจํานวนเฉลี่ย 1-4 รายการ  

 

User
Text Box
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สําหรับขอมูลในดานปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวยทั้ง 80 ราย
พบวา ผูปวยมีประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจจํานวน 5 ราย ผูปวยที่สูบบุหร่ีในปจจุบัน
มีจํานวน 1 ราย  ผูปวยมีความดันเลือดสูงกวา 140/90 มม.ปรอทหรือใชยาลดความดันเลือดมี
จํานวน 52 ราย และผูปวยมีระดับ HDL-C เฉลี่ยคือ 60.2+16.9  มก./ดล. เมื่อประเมินปจจัยเสี่ยง
ในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวยตามที่ NCEP (ATPIII) กําหนดขึ้นพบวา ผูปวยสวนใหญ 
(รอยละ 41.2) มีปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ 1 ปจจัยและผูปวยสวนที่เหลือไมมี
ปจจัยเสี่ยงหรือมีปจจัยเสี่ยงจํานวน 2 และ 3 ปจจัย คิดเปนจํานวนรอยละ 18.8, 33.8 และ 6.2 
ตามลําดับ รวมทั้งผูปวยสวนใหญ (รอยละ 52.5) มีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 160 มก./ดล. 
ซึ่งจัดเปนกลุมที่มีความเสี่ยงต่ํา สวนผูปวยที่เหลือเปนกลุมที่มีความเสี่ยงสูงปานกลางและความ
เสี่ยงสูงซึ่งมีระดับเปาหมาย LDL-C นอยกวา 130 มก./ดล. และนอยกวา 100 มก./ดล. คิดเปน
รอยละ 35.0 และ 12.5 ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบขอมูลเมื่อเร่ิมตนการศึกษา (baseline data) 
ไดแก ลักษณะทั่วไปของผูปวย โรครวมและยาอื่นที่ผูปวยใช ปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือด
หัวใจ และระดับเปาหมาย LDL-C ในระหวางกลุมผูปวยทั้ง 4 กลุมที่สัปดาหที่ 0 พบวาไมมีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05)  

 

2. ประสิทธิผลของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น ซึ่งพิจารณาจากระดับ
ไขมันในเลือดของผูปวยและการควบคุมระดับ LDL-C ใหไดตามเปาหมาย (จํานวน 78 ราย) สรุป
ไดวาไมมีความแตกตางของระดับไขมันในเลือดระหวางกลุมผูปวยทั้ง 4 กลุมที่สัปดาหที่ 0 
(baseline data) และเมื่อเปรียบเทียบความแตกตางของระดับไขมันในเลือด (ระดับ LDL-C, TC, 
HDL-C และ TG)ระหวางกลุมในสัปดาหที่ 12 พบวาไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ  เมื่อเปรียบเทียบระดับไขมันในเลือดของผูปวยภายในแตละกลุมระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 
พบวาเกือบทั้งหมดไมมีความแตกตางกัน ยกเวนในกลุมที่ 4 ที่มีคาเฉลี่ยของ HDL-C สัปดาหที่ 0 
ต่ํากวาสัปดาหที่ 12 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (56.2 มก./ดล. vs 59.2 มก./ดล., p<0.05) อยางไร
ก็ตามการเปลี่ยนแปลงของระดับ HDL-C นี้ไมมีนัยสําคัญทางคลินิก  

 

การเปลี่ยนแปลงระดับไขมันเฉลี่ย (% mean change) ระหวางสัปดาหที่ 0 และ 12 
ในแตละกลุมพบวา ระดับ LDL-C,  TC, HDL-C  และ TG มีการเปลี่ยนแปลงอยูในชวง -6.5% ถึง 
+3.8%, -4.9% ถึง -0.4%, -0.4% ถึง +5.3% และ -4.5% ถึง +15.6% ตามลําดับ ซึง่จะเหน็ไดวามี
การเปลี่ยนแปลงของระดับไขมันเฉลี่ยในทุกกลุมเพียงเล็กนอยและไมมีนัยสําคัญทางคลินิก ใน
ดานการควบคุมระดับ LDL-C ใหไดตามเปาหมาย พบวาผูปวยทั้ง 4 กลุมสามารถควบคุมระดับ 
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LDL-C ไดตามเปาหมายไดประมาณรอยละ 95 ในสัปดาหที่ 12 และไมมีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ จากผลการวิจัยจึงสรุปไดวา ในผูปวยนอกสูงอายุ การใหยาซิมวาสทาทิน
ในเวลาเชาและเวลาเย็นมีประสิทธิผลไมแตกตางกัน 

 

3. ความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น ซึ่งพิจารณาจากผล
การตรวจรางกายโดยแพทย การสัมภาษณความผิดปกติที่เกิดขึ้นจากผูปวยและผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการที่สัปดาหที่ 12 ของผูปวยทั้ง 4 กลุม (จํานวน 78 ราย) ในดานการตรวจรางกายและ
การตรวจทางหองปฏิบัติการพบวา  ไมมี ผูปวยที่ เกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา               
ซิมวาสทาทิน และระดับ AST, ALT หรือ CK ของผูปวยทุกรายอยูในชวงปกติหรือใกลเคียงกับคา
ปกติ แตจากการสัมภาษณผูปวย พบวา มีผูปวย 3 รายเกิดอาการปวดกลามเนื้อ และ 1 รายมี
อาการปวดศีรษะ เมื่อประเมินความสัมพันธเชิงเหตุผลของอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นโดย
วิธีการของคณะกรรมการอาหารและยา (อ.ย.) และ Naranjo’s Algorithm พบวาระดับความ
เปนไปไดในการเกิดอาการไมพึงประสงคมีความสอดคลองกันทุกราย คือ มีผูปวย 3 รายที่มีอาการ
ปวดกลามเนื้อและผลการประเมินพบวาอยูในระดับ “นาจะใช” 1 ราย (ในกลุมที่ 4) และ “เปนไป
ได” 2 ราย (ในกลุมที่ 3 และ 4) รวมทั้งยังมีผูปวย 1 ราย (ในกลุมที่ 3) ที่มีอาการปวดศีรษะใน
ระดับ “เปนไปได”  นอกจากนี้เมื่อติดตามผลการเกิดอันตรกิริยาของยาซิมวาสทาทินกับยาอื่น 
(ยาฟโนไฟเบรท) พบวามีผูปวยจํานวน 2 รายซึ่งไมมีอาการหรือความผิดปกติที่รุนแรง เมื่อทดสอบ
ความแตกตางของการเกิดอาการไมพึงประสงคและการเกิดอันตรกิริยาของยาระหวางผูปวยทั้ง 4 
กลุม พบวาไมมีความแตกตางกันของจํานวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคและการเกิด     
อันตรกิริยาในแตละกลุม (p>0.05) ซึ่งแสดงวา ในผูปวยนอกสูงอายุ การใหยาซิมวาสทาทิน
ในเวลาเชาและเวลาเย็นมีความปลอดภัยไมแตกตางกัน  

 

4. ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็น ซึ่งประเมินจาก
จํานวนเม็ดยาหรือจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาของผูปวยทั้ง 4 กลุม (จํานวน 78 ราย) 
พบวา ในสัปดาหที่ 0 ผูปวยลืมรับประทานยาโดยเฉลี่ยประมาณ 2 คร้ังในชวงประมาณ 12-15 
สัปดาหที่ผานมา เมื่อประเมินระดับความรวมมือในการใชยาพบวาผูปวยมีระดับความรวมมือใน
การใชยามาก ปานกลางและนอยจํานวน 60, 18 และ 0 ราย ตามลําดับ การประเมินความรวมมือ
ในการใชยาของผูปวยอีกครั้งในสัปดาหที่ 12 พบวา ผูปวยลืมรับประทานยาโดยเฉลี่ยประมาณ 1 
คร้ังและมีระดับความรวมมือในการใชยามาก ปานกลางและนอยจํานวน 66, 12 และ 0 ราย 
ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบความแตกตางของระดับความรวมมือในการใชยาระหวางกลุมผูปวย
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ทั้ง 4 กลุมพบวา ทั้งที่สัปดาหที่ 0 และ 12 มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติซึ่งแสดงวา
เมื่อเร่ิมตนผูปวยทั้ง 4 กลุมมีความรวมมือในการใชยาที่แตกตางกันอยูแลว เมื่อเปรียบเทียบความ
แตกตางของจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยาซิมวาสทาทินระหวางผูปวยทั้ง 4 กลุมที่สัปดาหที่ 
12 พบวา ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จึงสรุปไดวา ในผูปวยนอกสูงอายุ 
ความรวมมือในการใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาและเวลาเย็นไมมีความแตกตางกัน 

 

โดยสรุป ผลการวิจัยนี้ชี้ใหเห็นวา ประสิทธิผล ความปลอดภัยและความรวมมือในการใช
ยาซิมวาสทาทินขนาด 10 มิลลิกรัมที่ใหในเวลาเชาและเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุไมมีความ
แตกตางกัน ดังนั้นการใหยาซิมวาสทาทินกับกลุมประชากรที่ศึกษานี้ คือผูปวยสูงอายุโรงพยาบาล
พระมงกุฎเกลาสามารถเลือกเวลาเชาหรือเวลาเย็นที่เหมาะสมกับผูปวยแตละรายไดเพื่อใหเกิด
ความรวมมือที่ดีในการใชยาโดยที่ยังคงมีประสิทธิผลและความปลอดภัยในการลดระดับไขมันใน
เลือด 
 

ขอเสนอแนะ 
 

ในการวิจัยนี้มขีอจํากัด อุปสรรคและปญหาหลายประการ ผูวิจัยจงึขอเสนอแนะแนวทาง
สําหรับผูสนใจในการพัฒนางานวิจยัตอไป ดังนี ้

1. การวิจัยนี้ศึกษาเฉพาะผลของยาซิมวาสทาทินขนาด 10 มิลลิกรัมในผูปวยสูงอายุ ซึ่ง
อาจมีขอจํากัดในการนําไปใชเปนแนวทางในการใหยานี้แกผูปวยกลุมอ่ืนหรือในขนาดยามากกวา 
10 มิลลิกรัม ดังนั้นอาจทําการศึกษายาซิมวาสทาทินในผูปวยกลุมอ่ืนหรือขนาดยาอื่นเพิ่มเติมเพื่อ
ยืนยันผลการวิจัยใหชัดเจนมากยิ่งขึ้น 

2. การวิจัยนี้ไมมีการควบคุมวิถีชีวิตของผูปวยอยางเครงครัด เชน การควบคุมอาหาร
และการออกกําลังกาย เปนตน ทําใหมีผูปวยบางรายมีน้ําหนักตัวที่เปลี่ยนแปลงไปในระหวางการ
วิจัยซึ่งสงผลตอระดับไขมันในเลือดได ดังนั้นควรกําหนดวิธีการควบคุมวิถีชีวิตที่รัดกุมข้ึนหรือแยก
วิเคราะหขอมูลผูปวยที่ไมสามารถควบคุมวิถีชีวิตไดอยางเหมาะสมไดเพื่อใหผลการวิจัยมีความ
ถูกตองมากขึ้น 

3. การวิจัยนี้ติดตามความรวมมือในการใชยาจากจํานวนครั้งที่ผูปวยลืมรับประทานยา
ซึ่งเปนเพียงตัวชี้วัดชนิดหนึ่งที่แสดงความรวมมือในการใชยาของผูปวยเบื้องตนเทานั้น ดังนั้นควร
พิจารณาถึงตัวชี้วัด (ตัวแปร) อ่ืนที่แสดงความรวมมือในการใชยาของผูปวย เชน ความรูความ
เขาใจเกี่ยวกับการใชยา เปนตน เพื่อจะไดขอมูลที่ถูกตองและสมบูรณมากขึ้น 
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4. การวิจัยนี้ใชขนาดตัวอยางจํานวน 20 คนตอกลุม ซึ่งคํานวณจากระดับ LDL-C ที่
เปลี่ยนแปลงไปเมื่อใชยาซิมวาสทาทินในเวลาเชาและเวลาเย็น ที่เปนการศึกษาของ Wallace และ
คณะ  (20) โดยกําหนดขนาดความแตกตาง (effect size) เทากับ 0.25 mmol/L (หรือ 9.7 มก./
ดล.) ซึ่งมีนัยสําคัญทางคลินิก อยางไรก็ตามควรมีการศึกษาเพิ่มเติมเพื่อกําหนดขนาดตัวอยางอื่น 
เชน มากกวา 20 คนตอกลุมเพื่อชวยยืนยันผลการศึกษานี้ 

 

จากขอเสนอแนะเหลานี้ ผูสนใจควรนําไปพิจารณาเพื่อวางแผนการวิจัยใหเกิด
ประสิทธิผลและประสิทธิภาพตอไปในอนาคต 
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ภาคผนวก ก 
เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจยั 

(Research Subject Information sheet) 
 

ชื่อโครงการวิจัย การเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา      
ซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัมที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็นใน
ผูปวยนอกสูงอายุ   

วันที่ชี้แจง 1 กันยายน 2547 – 31 ธันวาคม 2547  
หัวหนาโครงการวิจัย พันโทนายแพทยเฉลิมชาติ  วรรณพฤกษ  

 อาจารยภาควิชาอายุรศาสตร โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  
 โทรศัพท 01-6171322 

ผูดําเนินการวิจัย       1. ผูชวยศาสตราจารย ดร. วินิจ  วินิจวัจนะ   
อาจารยภาควิชาเภสัชกรรมคลินิก  คณะเภสัชศาสตร 
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  โทรศัพท 09-7706470 
2. นางสาวณัฐติพร  สรรพกิจกําจร   
นิสิตระดับบัณฑิตศึกษา ชั้นปที่ 2  สาขาเภสัชกรรมคลินิก   
คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  

 โทรศัพท 06-6687832  
ทานไดรับการเชิญชวนใหเขารวมการวิจัยเรื่องนี้  แตกอนที่ทานจะตกลงใจเขารวม

โครงการวิจัยหรือไมโปรดอานขอความในเอกสารนี้ทั้งหมด เพื่อใหทราบวาเหตุใดทานจึงไดรับเชิญ
ใหเขารวมโครงการวิจัยนี้ โครงการวิจัยนี้ทําเพื่ออะไร หากทานเขารวมโครงการวิจัยนี้ทานจะตอง
ทําอะไรบาง รวมทั้งขอดีและขอเสียที่อาจจะเกิดขึ้นในระหวางโครงการวิจัยนี้ 

ในเอกสารนี้ อาจมีขอความที่ทานอานแลวไมเขาใจ โปรดสอบถามหัวหนาโครงการ
หรือผูดําเนินการวิจัยรวม ใหชวยอธิบายจนกวาจะเขาใจตลอด ทานอาจขอเอกสารนี้กลับไปอานที่
บานเพื่อปรึกษาหารือกับญาติพี่นอง เพื่อน หรือแพทยที่ทานรูจัก ใหชวยคิดวาควรจะเขารวม
โครงการวิจัยครั้งนี้หรือไม การเขารวมโครงการวิจัยครั้งนี้จะตองเปนความสมัครใจของทาน ไมมี
การบังคับหรือชักจูง ถึงแมทานจะไมเขารวมในโครงการวิจัยทานก็จะไดรับการรักษาพยาบาล
ตามปกติ  การไมเขารวมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยนี้จะไมมีผลตอการไดรับบริการการ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชนที่พึงจะไดรับของทานแตอยางใด 
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โปรดอยาลงลายมือช่ือของทานในเอกสารนี้จนกวาทานจะแนใจวามีความประสงคจะ
เขารวมโครงการวิจัยนี้จริง คําวา “ทาน” ในเอกสารนี้หมายถึงผูเขารวมโครงการวิจัยในฐานะเปน
อาสาสมัครในโครงการวิจัยนี้ หากทานเปนผูแทนโดยชอบธรรมตามกฎหมายของผูที่จะเขารวม
โครงการวิจัย และจะลงนามแทนในเอกสารนี้ โปรดเขาใจวา “ทาน”  ในเอกสารนี้หมายถึงผูเขารวม
โครงการวิจัยเทานั้น 

  

โครงการนี้มีที่มาอยางไร และวัตถุประสงคของโครงการ 
ในประเทศไทยพบวากลุมโรคไมติดตอที่เปนโรคเรื้อรัง ไดแก โรคปวดขอและปวดหลัง

เร้ือรัง  โรคความดันเลือดสูง  โรคเบาหวาน  โรคหลอดลมอุดกั้นเรื้อรัง  ภาวะคอเลสเทอรอลใน
เลือดสูงและโรคหลอดเลือดหัวใจ เปนตน จัดเปนปญหาสุขภาพที่สําคัญของผูสูงอายุ การใชยา  
ซิมวาสทาทินเพื่อรักษาภาวะไขมันในเลือดสูงของผูสูงอายุตองมีความระมัดระวังเปนพิเศษ
เนื่องจากผูสูงอายุเปนกลุมที่มีลักษณะเฉพาะในดานตางๆ เชน ภาวะการทํางานของตับลดลง มี
ภาวะโรครวมหลายชนิดและมีการใชยาอื่นๆ รวมกับยาซิมวาสทาทิน เปนตน นอกจากนี้ผูสูงอายุ
ไทยยังมีพฤติกรรมการรับประทานอาหารและความรวมมือในการใชยาที่แตกตางจากผูปวย
ตางประเทศ เพื่อใหเกิดประสิทธิผลทางการรักษาดวยยาซิมวาสทาทินสูงสุดควรพิจารณาปจจัยใน
ดานตางๆ ใหครบถวน แมวาที่ผานมาจะมีงานวิจัยในตางประเทศที่พบวาการใชยาซิมวาสทาทิน
ในเวลาเย็นหรือกอนนอนจะมีผลที่ดีในการลดไขมันในเลือด แตยังไมมีงานวิจัยที่ศึกษาการใช
ยาซิมวาสทาทินในผูสูงอายุโดยตรง ดังนั้นการวิจัยนี้จึงจัดทําขึ้นเพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลและ
ความปลอดภัยจากการรักษาผูปวยนอกสูงอายุที่มีภาวะคอเลสเทอรอลในเลือดสูงดวยยา          
ซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็น ผลจากการวิจัยจะทําใหเกิดแนวทางในการใชยา          
ซิมวาสทาทินของผูปวยสูงอายุมีความเหมาะสมมากยิ่งขึ้น 

 

ทานไดรับเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยนี้เพราะคุณสมบัติที่เหมาะสมดังตอไปนี้ 
ทานมีคุณสมบัติครบทุกขอตามเกณฑตอไปนี้ 
1. ผูปวยเพศหญิงหรือชายที่มีอายุ มากกวา 60 ป ที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงและใช

ยาซิมวาสทาทินในขนาด 10 มิลลิกรัมวันละครั้งในเวลาเชาหรือเวลาเย็นมาเปน
เวลาอยางนอย 8  สัปดาห  

2. ผูปวยมาพบแพทยที่คลินิกผูสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา เพื่อทําการรักษา
ในระหวางเดือนกันยายน 2547 – มีนาคม 2548 

3. ผูปวยที่มีระดับไขมันชนิด LDL-C อยูในเกณฑเปาหมายที่กําหนด 
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4. ผูปวยที่ยินยอมเขารวมการศึกษา 
 

ทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติดังตอไปนี้ 
ทานมีคุณสมบัติตามเกณฑขอใดขอหนึ่งตอไปนี้ 
1. รับประทานยาที่มีผลตอระดับไขมันในเลือด ไดแก corticosteroid, estrogen, 

androgen, fish oil และกระเทียมแคปซูล เปนตน ภายในระยะเวลา 8 สัปดาห
กอนเขารับการศึกษา 

2. ผูปวยรับประทานยาอื่นที่อาจทําใหเกิดอันตรกิริยา (drug interaction) กับยา  
ซิมวาสทาทินเชน ketoconazole, erythromycin, cyclosporin และ 
gemfibrozil เปนตน ยกเวนผูปวยที่ใชยาดังกลาวมาเปนระยะเวลามากกวา 8 
สัปดาหอยางตอเนื่องกอนการวิจัย 

3. ผูปวยที่มีระดับเอนไซม Aspartate transaminase (AST), Alanine 
transaminase (ALT) มากกวา 1.5 เทาของคาบนปกติ และ Creatine kinase 
(CK) มากกวา 3 เทาของคาบนปกติ 

4. ผูปวยที่มีความผิดปกติดานการไดยิน อานและเขียนไมได ไมสามารถเขาใจหรือ
รับรูได 

 

จะมีการทําโครงการวิจัยนี้ที่ใด และมีจํานวนผูเขารวมโครงการวิจัยทั้งสิ้นเทาไร  
สถานที่ทําการวิจัยคือ คลินิกผูสูงอายุ แผนกเภสัชกรรมผูปวยนอก และแผนก            

เวชระเบียนและสถิติ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โดยมีผูเขารวมการวิจัยรวมทั้งสิ้น 80 คน 
 

ระยะเวลาที่ทานจะตองรวมโครงการวิจัยและจํานวนครั้งที่นัด 
ทานตองเขารวมโครงการวิจัยเปนระยะเวลา 12 สัปดาหและมีนัดที่ตองพบ

ผูทําการวิจัยจํานวน 2 คร้ัง ดังนี้ 
นัดครั้งที่ 1 (สัปดาหที่ 0) เร่ิมตนเขารวมโครงการวิจัย  
นัดครั้งที่ 2 (สัปดาหที่ 12) ส้ินสุดการเขารวมโครงการวิจัย 

 

หากทานเขารวมโครงการวิจัยครั้งนี้ ทานจะตองปฏิบัติตามขั้นตอนหรือไดรับการปฏิบัติ
อยางไรบาง 

ทานที่ผานเกณฑการคัดตัวอยางเขารวมการวิจัยแบงเปน 2 กลุม คือ กลุมที่มีประวัติ
การใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลาเชาและเวลาเย็นในจํานวนที่เทากัน คือ กลุมละ 40 คน 
รวมทั้งสิ้น 80 คน  
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- นัดครั้งที่ 1 (สัปดาหที่ 0) เร่ิมตนเขารวมโครงการวิจัย 
ทานจะไดรับคําแนะนําเกี่ยวกับภาวะไขมันในเลือดสูง ขอมูลยาซิมวาสทาทิน การ

ปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต (ไดแก การรับประทานอาหารและการออกกําลังกายที่เหมาะสม) การ
รับประทานยาและการลงขอมูลในสมุดบันทึกการใชยาซิมวาสทาทิน 

ทานจะไดรับการตรวจเลือดเพื่อใชเปนขอมูลพื้นฐานกอนดําเนินการวิจัย ทานจะตอง
เตรียมตัวกอนการนัด คือ งดรับประทานอาหารทุกชนิด (ยกเวนน้ําเปลา) เปนเวลาอยางนอย 12 
ชั่วโมงกอนเจาะเลือด 

ทานที่ผานเกณฑการคัดตัวอยางจํานวน 80 คน จะถูกแบงกลุมแบบสุมเปน 4 กลุม 
ดังนี้ 

กลุมที่ 1  ผูปวยไดรับยาซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 คร้ังในเวลา 
6.00-9.00 น. เปนเวลา 12 สัปดาห (ใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลา
เชา) 

กลุมที่ 2  ผูปวยไดรับยาซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 คร้ังในเวลา
18.00-21.00 น. เปนเวลา 12 สัปดาห (ใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดใน 
เวลาเชา) 

กลุมที่ 3  ผูปวยไดรับยาซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 คร้ังในเวลา 
6.00-9.00 น. เปนเวลา 12 สัปดาห (ใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดในเวลา
เย็น) 

กลุมที่ 4  ผูปวยไดรับยาซิมวาสทาทิน 10 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 คร้ังในเวลา
18.00-21.00 น. เปนเวลา 12 สัปดาห (ใชยาซิมวาสทาทินครั้งลาสุดใน
เวลาเย็น) 

หากทานมีปญหาหรือเกิดอาการไมพึงประสงคตางๆ ข้ึนในระหวางสัปดาหที่ 0-12 
สามารถแจงผูทําการวิจัยไดตลอดเวลา 

- นัดครั้งที่ 2 (สัปดาหที่ 12) ส้ินสุดการเขารวมโครงการวิจัย 
ทานจะไดรับการตรวจเลือดเพื่อประเมินประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา ทาน

จะตองเตรียมตัวกอนการนัด คือ งดรับประทานอาหารทุกชนิด (ยกเวนน้ําเปลา) เปนเวลาอยาง
นอย 12 ชั่วโมงกอนเจาะเลือด 
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ทานจะไดรับการสัมภาษณ อาการไมพึงประสงค และความรวมมือในการใชยา ทาน
จะตองนําสมุดบันทึกการใชยาซิมวาสทาทินและยาที่เหลือมาดวย 

 

ความไมสุขสบายหรือความเสี่ยงตออันตรายที่อาจจะไดรับจากกรรมวิธีการวิจัยมี
อะไรบางและวิธีการปองกัน/แกไขที่หัวหนาโครงการวิจัยเตรียมไวหากมีเหตุการณ
ดังกลาวเกิดขึ้น 

ทานอาจจะสับสนและลําบากในเรื่องของเวลารับประทานยาซิมวาสทาทินตามที่
กําหนดไว แต ผูดําเนินการวิจัยไดจัดเตรียมสมุดบันทึกการใชยาซิมวาสทาทินเพื่อชวยใหทานใชยา
ไดสะดวกและถูกตองยิ่งขึ้น นอกจากนี้หากทานมีอาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นสามารถแจงผูวิจัยได
ทันที 

 

ประโยชนที่อาจจะไดรับจากโครงการวิจัย 
ทานจะไดรับความรูในดานภาวะไขมันในเลือดสูง ขอมูลยาซิมวาสทาทิน การ

ปรับเปลี่ยนวิถีชีวิต (การรับประทานอาหารและการออกกําลังกายที่เหมาะสม) และไดรับการ
ติดตามปญหาหรืออาการไมพึงประสงคจากยา นอกจากนี้ผลการวิจัยที่ไดสามารถนําไปใชเปน
แนวทางในการรักษาผูสูงอายุที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงทําใหการใชยาซิมวาสทาทินของผูปวย
สูงอายุมีความเหมาะสมยิ่งขึ้น 

 

คาใชจายที่ทานจะตองรับผิดชอบระหวางโครงการวิจัย 
ทานจะตองรับผิดชอบคาใชจายในสวนของ คายาและคาตรวจทางหองปฏิบัติการ

เหมือนปกติ  
 

หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยนี้ทานมีทางเลือกอื่นอยางไรบาง 
ทานจะไดรับการรักษาตอไปตามที่แพทยและทานพิจารณารวมกันวามีความ

เหมาะสมสูงสุด 
 

หากทานมีคําถามที่เกี่ยวของกับโครงการวิจัย จะถามใคร  
หากทานมีขอสงสัยประการใด โปรดติดตอที่ 

1. หัวหนาโครงการวิจัย    พันโทนายแพทยเฉลิมชาติ  วรรณพฤกษ 
อาจารยภาควชิาอายุรศาสตร  
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โทรศัพท 01-6171322 
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2. ผูดําเนินการวิจัย นางสาวณัฐติพร  สรรพกิจกําจร   

นิสิตระดับบัณฑิตศึกษา ชั้นปที่ 2   
สาขาเภสัชกรรมคลินิก   
คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  
โทรศัพท 06-6687832  
 

หากทานรูสึกวาไดรับการปฏิบัติอยางไมเปนธรรมในระหวางโครงการวิจัยนี้ ทานอาจแจง
เรื่องไดที่ 

สํานักงานพิจารณาโครงการวิจัย พบ. เบอรโทร 02-3547600 ตอ 93681 
 

ขอมูลสวนตัวของทานที่ไดจากโครงการวิจัยครั้งนี้จะถูกนําไปใชดังตอไปนี้ 
ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเฉพาะที่เกี่ยวกับตัวทานเปนความลับและจะเปดเผยใน

รูปที่เปนสรุปผลการวิจัยหรือในกรณีที่จําเปนดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น 
 

ทานจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากไดลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลวได
หรือไม 

ทานมีสิทธิที่จะบอกเลิกเขารวมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ไดและการบอกเลิกการเขา
รวมการวิจัยนี้จะไมมีผลตอการรักษาโรคที่ทานจะไดรับตอไป 
 

หากมีขอมูลใหมที่เกี่ยวของกับโครงการวิจัย ทานจะไดรับแจงขอมูลนั้นโดยหัวหนา
โครงการวิจัยหรือผูรวมทําวิจัยนั้นทันที 

หากมีขอมูลใหมที่ เกี่ยวของกับโครงการวิจัยทานจะไดรับการแจงจากหัวหนา
โครงการวิจัยหรือผูรวมทําวิจัยนั้นทันทีโดยไมปดบังซอนเรน 
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ภาคผนวก ข 
หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (Consent Form) 
รับรองโดยคณะอนุกรรมการพิจารณาโครงการวิจัย พบ. 

 

วันที่ลงนาม................................................................................... 
 

กอนที่ จะลงนามในใบยินยอมใหทํ าการวิจั ยนี้  ข าพเจ า ได รับการอธิบายจากผู วิ จั ยถึ ง             
วัตถุประสงคของการวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย หรือจากยาที่ใช รวมทั้ง
ประโยชนที่จะเกิดขึ้นจากการวิจัยอยางละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 

ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามตางๆ ที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจไมปดบังซอนเรน จนขาพเจา
พอใจ 

ขาพเจามีสิทธิที่จะบอกเลิกเขารวมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได และเขารวมโครงการวิจัยนี้โดยสมัครใจ
และการบอกเลิกการเขารวมการวิจัยนี้จะไมมีผลตอการรักษาโรคที่ขาพเจาจะพึงไดรับตอไป 

ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเฉพาะเกี่ยวกับตัวขาพเจาเปนความลับและจะเปดเผยไดเฉพาะในรูปที่
เปนสรุปผลการวิจัย การเปดเผยขอมูลเกี่ยวกับตัวขาพเจาตอหนวยงานตางๆ ที่เกี่ยวของกระทําไดเฉพาะกรณี
จําเปนดวยเหตุผลทางการวิชาการเทานั้น 

ผูวิจัยรับรองวาหากเกิดอันตรายใดๆ จากการวิจัยดังกลาว ขาพเจาจะไดรับการรักษาพยาบาลโดยไม
คิดมูลคา และจะไดรับการชดเชยรายไดที่สูญเสียไประหวางการรักษาพยาบาลดังกลาว ตลอดจนเงินทดแทน
ความพิการที่อาจเกิดขึ้นตามความเหมาะสม 

ขาพเจาไดอานขอความขางตนแลว และมีความเขาใจดีทุกประการ และไดลงนามในใบยินยอมนี้ดวย
ความเต็มใจ 

 

 ลงช่ือ............................................ผูเขารวมโครงการวิจัย 
 (...................................................ช่ือ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

 ลงช่ือ............................................ผูดําเนินการโครงการวิจัย 
(...................................................ช่ือ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงช่ือ............................................พยาน 
 (...................................................ช่ือ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงช่ือ............................................พยาน 
 (...................................................ช่ือ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
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ภาคผนวก ค 
แบบเก็บขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็น 

ในผูปวยนอกสูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
สวนที่ 1 ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
ชื่อ-สกุล................................................................HN…………………วันที่..........………….No……………. 
อายุ....................ป (วันเกิด…………….…….)                         เพศ      ชาย       หญิง   
แพทย………………………….ประเภทผูปวย     ฟรี............................   เบิกตนสังกัด      ชําระเงิน      30 บาท 
ประวัติการแพยา......................โรคประจําตัว     โรคหลอดเลือดหัวใจ      ไมมีโรค         โรคอื่นๆ.................. 
ประวัติครอบครัวเปนโรคหลอดเลือดหัวใจ(กอนอายุ 55 ปในบิดาหรือกอนอายุ 65 ปในมารดาหรือญาติสายตรง) 
           Yes               No          N/A (ไมมีขอมูล) 
ประวัติการสูบบุหรี่ในปจจุบัน    Yes          No      N/A (ไมมีขอมูล) 
 

สวนที่ 2 ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็น 
 

ขอมูล ครั้งลาสุด(กอนวิจัย) ครั้งที่ 1 (สัปดาหที่ 0) ครั้งที่ 2 (สัปดาหที่ 12) 
วันนัดตรวจ    
วันมาตรวจจริง    
น้ําหนกั/สวนสูง    
ความดันโลหิต    
BMI (kg/m2)    
ชนิดยา    
จํานวนยาที่ให    
จํานวนยาทีเ่หลือ    
ขนาดยา    
วิธีการใชยา    
LDL-C    
% LDL-C change    
TC    
HDL-C    
TG    
ALT    
AST    
CK    
Bilirubin    
UA    
Scr    
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นัดตรวจ......ครั้ง มาตรงนัด......ครั้ง          ผูปวยลืมกินยาจํานวน….......เม็ด         คิดเปน……ครั้ง/สัปดาห 
ความรวมมือในการใชยา                      มาก             ปานกลาง          นอย 
ปจจัยเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ.......................ปจจัย LDL-C เปาหมายคือ...................มก./ดซ. 
การเปลี่ยนการใชยา ครั้งที่ 1………………..LDL-C เดิม……….เปล่ียนเปน............%LDL-C change………   

  ครั้งที่ 2………………..LDL-C เดิม……….เปล่ียนเปน............%LDL-C change……… 
ระดับ LDL-C อยูในเกณฑเปาหมาย               Yes         No เมื่อ.......................................... 
เกิดอาการไมพึงประสงค                 Yes         No     N/A (ไมมีขอมูล) 
 

สวนที่ 3 ภาวะโรคและการใชยาอื่นๆ รวมกับการใชยาซิมวาสทาทิน 
 

วันที่ตรวจ ภาวะโรค ยาอื่นๆ ที่ใช วันที่เริ่ม/หยุดยา 
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    
    

 

เริ่มใชซิมวาสทาทิน….................................หยุดใช.................................... รวมใชยานาน.............……...วัน 
เกิดอันตรกิริยาของยาซิมวาสทาทินกับยาอื่น      Yes         No      N/A (ไมมีขอมูล) 
(warfarin, digoxin, cyclosporin, ketoconazole, itraconazole, gemfibrozil, niacin, erythromycin, clarithromycin) 
ภาวะโรครวม...........โรค       ระบบ     1......................2........................3.........................4........................ 
ยาที่ใชรวมกันสูงสุด......รายการ กลุม  1..................... 2.................... .. 3.........................4........................ 
หมายเหตุ................................................................................................................................................. 
............................................................................................................................................................... 



 
 

 
สมุดบัน

 ของผูปวยนอก
 
 

ชื่อ............................
HN...........................
 
 
ขนาดยาซิมวาสทาท
 
เวลาที่ใชยาซิมวาสท

       
   

จํานวนยาที่ไดรับ....
หมายเหต ุ..............

    
  
 
     
 

 
 ภาคผนวก ง 

 

 

ทึกการใชยาซิมวาสทาทิน 
สูงอายุ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

..............................  อายุ................ป               
...............................  No.................... 

 สมดบันทึกการใชยาซิมวาสทาทินของผปวยนอกสงอาย โรงพยาบาลพระมงกฎเกลา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

คําแนะนําในการเขารวมการวิจัย 
เรื่อง “การเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทิน 
10 มิลลิกรัมที่ใหในเวลาเชากับเวลาเย็นในผูปวยนอกสูงอายุ” 
วัตถุประสงคของการวิจัย  
“เปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาซิมวาสทาทินที่ใหใน
เวลาเชากับเวลาเย็นเพื่อเปนแนวทางในการใชยาซิมวาสทาทินที่เหมาะสม
ของผูปวยสูงอายุ” 
ิน                10 มิลลกิรัม 

าทนิ            เวลาเชา 6.00-9.00 น. 
          เวลาเย็น 18.00-21.00 น. 

.....เมด็      จํานวนยาที่ใช..........เม็ด      

 
 
 
 
 

  สัปดาหที่ 1-3 

ในการวิจัยนี้มีความจําเปนตองเก็บขอมูลโดยการสัมภาษณทาน
เกี่ยวกับขอมูลทั่วไปและอาการไมพึงประสงคจากยารวมทั้งความรวมมือ
จากทานในการบันทึกขอมูลการใชยาซิมวาสทาทินของทานลงในสมุดนี้  

ขอมูลของทานทั้งหมดจะถูกเก็บเปนความลับและผลการวิจัยจะ
แสดงเปนผลรวมของขอมูลทั้งหมด 

ในกรณีที่ทานมีขอสงสัยเกี่ยวกับการวิจัยนี้ ทานสามารถติดตอกับ
ผูวิจัยคือ 
............................................................... 

    

   สัปดาหที ่4-6 
 
    สัปดาหที่ 1-3 
 
 
 

นางสาวณัฐติพร  สรรพกิจกําจร  โทรศัพท 06-6687832 
ขอขอบคุณในความรวมมือของทานมา ณ โอกาสนี้ 

คณะผูวิจัย  1. พันโทนายแพทยเฉลิมชาติ  วรรณพฤกษ 
       2. ผูชวยศาสตราจารย ดร. วินิจ  วินิจวัจนะ  

      3. เภสัชกรหญิงณัฐติพร  สรรพกิจกําจร   
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  สัปดาหที่ 1-3

ครั้งที่ วันที ่ การใชยาซิมวาสทาทนิ 
1           กินยา                  ลืมกินยา 
2           กินยา                  ลืมกินยา 
3           กินยา                  ลืมกินยา 
4           กินยา                  ลืมกินยา 
5           กินยา                  ลืมกินยา 
6           กินยา                  ลืมกินยา 
7           กินยา                  ลืมกินยา 
8           กินยา                  ลืมกินยา 
9           กินยา                  ลืมกินยา 
10           กินยา                  ลืมกินยา 
11           กินยา                  ลืมกินยา 
12           กินยา                  ลืมกินยา 
13           กินยา                  ลืมกินยา 
14           กินยา                  ลืมกินยา 
15           กินยา                  ลืมกินยา 
16           กินยา                  ลืมกินยา 
17           กินยา                  ลืมกินยา 
18           กินยา                  ลืมกินยา 
19           กินยา                  ลืมกินยา 
20           กินยา                  ลืมกินยา 
21           กินยา                  ลืมกินยา 

 
 

สัปดาหที ่4-6
ครั้งที่ วันที ่ การใชยาซิมวาสทาทนิ 

22           กินยา                  ลืมกินยา 
23           กินยา                  ลืมกินยา 
24           กินยา                  ลืมกินยา 
25           กินยา                  ลืมกินยา 
26           กินยา                  ลืมกินยา 
27           กินยา                  ลืมกินยา 
28           กินยา                  ลืมกินยา 
29           กินยา                  ลืมกินยา 
30           กินยา                  ลืมกินยา 
31           กินยา                  ลืมกินยา 
32           กินยา                  ลืมกินยา 
33           กินยา                  ลืมกินยา 
34           กินยา                  ลืมกินยา 
35           กินยา                  ลืมกินยา 
36           กินยา                  ลืมกินยา 
37           กินยา                  ลืมกินยา 
38           กินยา                  ลืมกินยา 
39           กินยา                  ลืมกินยา 
40           กินยา                  ลืมกินยา 
41           กินยา                  ลืมกินยา 
42           กินยา                  ลืมกินยา 
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สัปดาหที ่7-9

ครั้งที่ วันที ่ การใชยาซิมวาสทาทนิ 
43           กินยา                  ลืมกินยา 
44           กินยา                  ลืมกินยา 
45           กินยา                  ลืมกินยา 
46           กินยา                  ลืมกินยา 
47           กินยา                  ลืมกินยา 
48           กินยา                  ลืมกินยา 
49           กินยา                  ลืมกินยา 
50           กินยา                  ลืมกินยา 
51           กินยา                  ลืมกินยา 
52           กินยา                  ลืมกินยา 
53           กินยา                  ลืมกินยา 
54           กินยา                  ลืมกินยา 
55           กินยา                  ลืมกินยา 
56           กินยา                  ลืมกินยา 
57           กินยา                  ลืมกินยา 
58           กินยา                  ลืมกินยา 
59           กินยา                  ลืมกินยา 
60           กินยา                  ลืมกินยา 
61           กินยา                  ลืมกินยา 
62           กินยา                  ลืมกินยา 
63           กินยา                  ลืมกินยา 

 

 
สัปดาหที ่10-12

ครั้งที่ วันที ่ การใชยาซิมวาสทาทนิ 
64           กินยา                  ลืมกินยา 
65           กินยา                  ลืมกินยา 
66           กินยา                  ลืมกินยา 
67           กินยา                  ลืมกินยา 
68           กินยา                  ลืมกินยา 
69           กินยา                  ลืมกินยา 
70           กินยา                  ลืมกินยา 
71           กินยา                  ลืมกินยา 
72           กินยา                  ลืมกินยา 
73           กินยา                  ลืมกินยา 
74           กินยา                  ลืมกินยา 
75           กินยา                  ลืมกินยา 
76           กินยา                  ลืมกินยา 
77           กินยา                  ลืมกินยา 
78           กินยา                  ลืมกินยา 
79           กินยา                  ลืมกินยา 
80           กินยา                  ลืมกินยา 
81           กินยา                  ลืมกินยา 
82           กินยา                  ลืมกินยา 
83           กินยา                  ลืมกินยา 
84           กินยา                  ลืมกินยา 
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วันที ่
 

อาการผิดปกติ / ไมพึงประสงคที่เกิดขึน้ 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 
 

 
 

วันที ่
 

อาการผิดปกติ / ไมพึงประสงคที่เกิดขึน้ 
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ภาคผนวก จ 
แผนพับใหความรูเรื่องภาวะผิดปกติของไขมันในเลือด 

อาหารที่แนะนาํใหรับประทานไดและอาหารที่   
ควรงดสําหรับผูที่มีภาวะไขมันในเลือดสูง 

อาหาร อาหารทีร่ับประทาน
ได 

อาหารทีค่วรงด
รับประทาน 

เนื้อสัตว 
 
 
นม 
 
 
ไข 
 
 
ไขมัน 
 
 
ธัญพืชและ 
ขนมปง 
ผัก 
 

เนื้อปลา 
เนื้อสัตวที่เลาะไขมัน
และหนังออก 
นมพรองไขมัน 
 และโยเกิต 
 
ไขขาวหรือไขทั้งฟองที่
ตมหรือลวก (ไมเกิน 1 
ฟองตอสปดาห)  
น้ํามันจากถั่วเหลอืง 
ขาวโพดหรือ  
ดอกทานตะวัน 
ขาวกลอง 
ขนมปงโฮลวีด 
ผักทุกชนิดทั้งดิบและ
สุก (โดยไมใชน้ํามัน) 

เนื้อสัตวติดมัน
ไดแก เบคอน 
และไสกรอก 
นม เนยแขง็และ
เนยสด (ที่ไมมี
การนําไขมันออก)  
ไขแดง ไขเจียว
หรือไขดาว 
 
น้ํามันจากสัตว 
น้ํามันมะพราว
น้ํามันปาลม กะท ิ
ขนมปงที่มี
สวนผสมของเนย 
ผักที่ทําใหสุกโดย
ใชน้ํามัน 

ปริมาณไขมันและคอเลสเทอรอล 
ในอาหาร 100 กรัม 

อาหาร ไขมัน  
(กรัม) 

คอเลสเทอรอล 
(มิลลิกรัม) 

กุง 
ปู 
หอยนางรม 
ปลาหมึก 
ปลาทะเล 
ไก (ไมมีหนัง) 
เปด (ไมมีหนัง) 
เนื้อวัวไมมีมัน 
เนื้อหมูไมมีมัน 
ไขปลา 
หัวใจวัว 
สมองวัว 
ตับวัว 
นมถั่วเหลือง 
นมวัว 
เนยสด 
มาการีน 
น้ํามันสัตว 

1.0 
4.0 
1.2 

0.8-1.2 
1-3 

3.9-7.4 
1.7-6.0 

7.2 
35.0 
3.3 
5.8 
9.7 
3.1 
1.5 
4.9 
82.4 
81.5 
100.0 

125 
125 
200 
150 
60 
60 
70 
70 
70 
300 
145 

2,000 
320 
- 

11 
250 
- 

95 

 
ภาวะไขมนัในเลือดสูง 
    (Hyperlipidemia) 
 
 

 
 
 
ผลไม 

 
เครื่องดื่ม 

ผลไมตามฤดูกาล 
 
น้ําผลไม (ไมเติม
น้ําตาล) น้ําสะอาด 

ผลไมที่มีรสหวาน 
เชน ทุเรียน ลําไย  
น้ําหวาน 
น้ําอัดลม  

น้ํามันพืช 
ไขแดง 
ไขขาว 
ไขทั้งฟอง 

100.0 
29.0 
0.2 
11.5 

- 
1,500 

- 
548 
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ภาวะไขมันในเลือดสูง 
จัดเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญของการเกิด

ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งและเพิ่มความเสี่ยงใน
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ 

 

 
 

สาเหตุทีท่ําใหเกิดภาวะไขมันในเลือดสูง 
1. ความผิดปกติทางกรรมพันธุ 
2. โรคบางอยางและการใชยาบางชนิด เชน 

โรคเกี่ยวกับตอมธัยรอยด โรคเบาหวาน 
โรคไต และการใชยาคุมกําเนิด เปนตน 

3. การ รั บประทานอาหาร ไม ถู กหลั ก
โภชนาการ 

 
การวินิจฉัยภาวะไขมันในเลือดสูง 

เมื่อตรวจระดับไขมันในเลือดภายหลังจาก 
อดอาหาร ประมาณ 12 ชั่วโมงแลวพบวามี
ระดับไขมันสูงกวาคาปกติ 
 

คาปกติของระดับไขมันในเลอืด 
ระดับคอเลสเทอรอล < 200 มก./ดล. 
ระดับไตรกลีเซอไรด < 150-200 มก./ดล. 
ระดับเอชดีแอลคอเลสเทอรอล > 40 มก./ดล. 
 
 

 
 

ขอควรปฏิบัตเิมื่อมีภาวะไขมันในเลอืดสงู 
1. ควรพบแพทยเพื่อคนหาสาเหตุและภาวะแทรกซอน 
2. จํากัดการรับประทานอาหาร ดังนี้ 

- หลีกเลี่ยงอาหารที่มีไขมันสูง เชน นม เนย ไอศกรีม
และไขแดง เปนตน 

- หลีกเลี่ยงอาหารที่มีไขมันอิ่มตัว เชนน้ํามันปาลม 
น้ํามันมะพราว และกะทิ เปนตน 

- จํากัดการรับประทานคอเลสเทอรอลไมเกินวันละ 
300 มิลลิกรัม 

3. ควรงดเหลา โดยเฉพาะผูที่มีระดับไตรกลีเซอไรดสูง 
4. ควรลดน้ําหนักในผูที่มีน้ําหนักเกินและออกกําลังกาย

สม่ําเสมอ 
5. งดการสูบบุหรี่ 
6. การใชยาลดระดับไขมันในเลือดควรอยูภายใตการ

ดูแลของแพทย 
เอกสารอางอิง 
1. ลินนา ทองยงค. อาหารสําหรับโรคหัวใจและหลอด
เลือด. ใน: อรอนงค กังสดาลอําไพ, บรรณาธิการ.        
โภชนบําบัด 2000. กรุงเทพมหานคร: ภาควิชาอาหารเคมี 
คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย; 2542. หนา 
43-60. 
2. ธานี เมฆะสุวรรณดิษฐ. Dyslipidemia. ใน: ธานี 
เมฆะสุวรรณดิษฐ, ปรีชา มนทกานติกุล, จุฑามณี         
สุทธิสีสังข, สุรเกียรติ อาชานานุภาพ, บรรณาธิการ. 
Textbook of pharmacotherapy. กรุงเทพมหานคร:        
โฮลีสติก พับลิชชิ่ง; 2546. หนา 38-58. 
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ภาคผนวก ฉ 
แบบบันทึกอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นจากการใชยาซิมวาสทาทินของคณะกรรมการอาหารและยา 
ช่ือ-สกุล.................................................................. HN.....................................…No............................... 
ช่ือยาที่สงสัย.......................................................... แพทย...................................เภสัชกร....................... 
วันที่ประเมิน.......................................................... วันที่เริ่มใชและหยุดยา.............................................. 
อาการไมพึงประสงค................................................................................................................................. 
    

WHO Algorithm
Causality Certain Probable Possible Unlikely ยา.......... 

สอดคลอง 
 

     ความสัมพันธ
ระหวางเวลา
ที่ใชยาและ
การเกิด
อาการ 

ไม 
สอดคลอง 

     

ไมใช 
 

     

อาจไมใช      

มีความ
เกี่ยวของกับ
โรคที่เปนอยู
หรือยาอื่นๆ 
ที่ใชรวม 

ใช 
 

     

มี 
 

     ขอมูลของ
การใชยาซ้ํา
ใหม ไมมี 

 
     

ได 
 

     

อาจได 
 

     

อาการที่เกิด
อธิบายดวย
ฤทธิ์ทาง
เภสัชวิทยา/
คลินิกที่
เหมาะสม 

ไมได 
 

     

มีขอมูล    
ไมสมบูรณ 

  เมื่อหยุดยา
อาการดีขึ้น
หรือหายไป ไมมีขอมูล      

ผลการประเมิน 
1. Certain    2. Probable    3. Possible 
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ภาคผนวก ช 
แบบบันทึกอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นจากการใชยาซิมวาสทาทินของ Naranjo’s Algorithm 

ช่ือ-สกุล...............................................................   อายุ..............ป    HN........................  No................. 
ช่ือยาที่สงสัย........................................................   ผูประเมิน........................... วันที่ประเมิน................. 
วันที่เริ่มใชและหยุดยา..........................................  รวมระยะเวลาที่ใชยา................................................ 

ADR Probability Scale of Naranjo et al. 
 

Question Yes No 
Do not 
know Score 

1.  Are there previous conclusive reports on this reaction? +1 0 0  

2.  Did the adverse event appear after the suspected drug was administered? 
+2 

 
-1 
 

0 
 

 

3. Did the adverse reaction improve when the drug was discontinued or a 
specific  antagonist was administered? 

+1 
 

0 
 

0 
  

4.  Did the adverse reaction reappear when the drug was readministered? 
+2 

 
-1 
 

0 
  

5.  Are there alternative causes (other than the drug) that could on their own 
have caused the reaction? 

-1 
 

+2 
 

0 
  

6.   Did the reaction reappear when a placebo was given? -1 +1 0  

7.  Was the drug detected in the blood (or other fluids) in concentrations 
known to be toxic? 

+1 
 

0 
 

0 
  

8.  Was the reaction more severe when the dose was increased, or less 
severe when the dose was decreased? 

+1 
 

0 
 

0 
 

 

9.  Did the patient have a similar reaction to the same or similar drugs in any 
previous exposure? 

+1 
 

0 
 

0 
  

10. Was the adverse event confirmed by any objective evidence? +1 0 0  

Interpretation:         Definite       > 9 
  Probable    5 - 8 
  Possible     1 - 4 
  Doubtful      < 0 

 

Total score 
 
 
 

…….. 
 
 
 

ผลการประเมินอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น    ไมนาจะใช (Doubtful) ≤ 0 คะแนน 
เปนไปได (Possible) 1-4 คะแนน  
นาจะใช (Probable) 5-8 คะแนน 
ใชแนนอน (Definite) ≥ 9 คะแนน 

อาการไมพึงประสงคเกิดจากยาซิมวาสทาทิน    ใช 
        ไมใช 
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ภาคผนวก ซ 
อันตรกิริยาของยาซิมวาสทาทินกับยาอื่นๆ 

 

รายการยา การเกิดอันตรกิริยาของยา 
ซิมวาสทาทนิกับยาอืน่ๆ 

การดําเนินการ 

1. ดิจอกซิน (digoxin) 
 
2. วารฟาริน (warfarin) 
 
 
 
3. ไฟเบรท (fibrate) 
 
 
 
 
4. ไซโคลสปอริน (cyclosporin) 
 
 
 
 
5. อิริโทรมัยซิน (erythromycin)  
คลาริโทรมัยซิน (clarithromycin) 
และคีโตโคนาโซล 
(ketoconazole) 
 
6. ไอทราโคนาโซล 
(itraconazole) 
 
 
 

เพิ่มความเสี่ยงในการเกิดพิษ
ของดิจอกซิน 
เพิ่มความเสี่ยงในการเกิด
ภาวะเลือดออก 
 
 
ทําใหเกิดพยาธิสภาพของ
กลามเนื้อหรือใยกลามเนื้อ
ลายสลายตัวอยางรุนแรงได 
 
 
ระดับยาซมิวาสทาทินใน
เลือดเพิ่มขึ้น และเพิ่มความ
เส่ียงในการเกิดพยาธิสภาพ
ของกลามเนื้อหรือใย
กลามเนื้อลายสลายตัวได 
ระดับยาซมิวาสทาทินใน
เลือดเพิ่มขึ้นและความเสี่ยง
ในการเกิดพยาธิสภาพของ
กลามเนื้อหรือใยกลามเนื้อ
ลายสลายตัวเพิ่มขึ้น 
ระดับยาซมิวาสทาทินใน
เลือดเพิ่มขึ้นและความเสี่ยง
ในการเกิดพยาธิสภาพของ
กลามเนื้อหรือใยกลามเนื้อ
ลายสลายตัวเพิ่มขึ้น 

ติดตามระดับยาดิจอกซินอยางใกลชิด 
 
ควรตรวจคา prothrombin time กอนใช
ยาซิมวาสทาทินและระหวางการใชยา หาก
พบภาวะเลือดออกใหใช  Vitamin K ในการ
รักษา 
ควรลดขนาดยาซิมวาสทาทินไมเกิน 10 
mg/day ติดตามอาการแสดงของ 
พยาธิสภาพของกลามเนื้อหรือใยกลามเนื้อ
ลายสลายตัวอยางรุนแรงและตรวจ AST 
และ ALT อยางใกลชิด 
ขนาดยาซิมวาสทาทินเริ่มตน 5 mg และไม
เกิน 10 mg/day ติดตามอาการแสดงของ
พยาธิสภาพของกลามเนื้อ เชน ปวดตึง และ
ออนแรง เปนตน อยางใกลชิด 
 
แนะนําใหผูปวยแจงแพทยเมื่อมีอาการปวด
ตึงของกลามเนื้อ กลามเนื้อออนแรงที่หา
สาเหตุไมได 
 
 
ควรลดขนาดยาซิมวาสทาทินไมเกิน 10 
mg/day ติดตามอาการแสดงของ 
พยาธิสภาพของกลามเนื้อ เชน ปวดตึง และ
ออนแรง เปนตน อยางใกลชิด 
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รายการยา การเกิดอันตรกิริยาของยา  

ซิมวาสทาทนิกับยาอืน่ๆ 
การดําเนินการ 

7. ไนอะซิน (niacin) เพิ่มความเสี่ยงในการเกิด
พยาธิสภาพของกลามเนื้อหรือ
ใยกลามเนื้อลายสลายตัวได 

ติดตามอาการแสดงของพยาธิสภาพของ
กลามเนื้อ เชน ปวดตึง และออนแรง เปนตน 
อยางใกลชิด 
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ภาคผนวก ฌ 
อาการไมพึงประสงคจากการใชยาซิมวาสทาทิน 

 

อาการไมพงึประสงคจากการใชยาซิมวาสทาทิน การดําเนินการ 
1. ผลตอระบบกระดูกและกลามเนื้อ ไดแก ปวด
กลามเนื้อ กลามเนื้อออนแรง ระดับเอนไซม CK > 10 
เทาของคาบนปกติ และใยกลามเนื้อลายสลายตัว 
 
2. ผลตอตับ ไดแก ระดับ AST และ ALT > 3 เทาของ
คาบนปกต ิ
 
 
 
3. ผลตอระบบทางเดินอาหาร ไดแก คลื่นไส ทองเสยี 
แนนทอง ทองผูก ทองอืด อาหารไมยอย 
 
 
4. ผลตอระบบประสาทสวนกลาง ไดแก ปวดศีรษะ 
และเหนื่อยลา 
 
 
5. ผลตอระบบทางเดินหายใจ ไดแก ติดเชื้อระบบ
ทางเดินหายใจสวนบน คอหอยอักเสบ เยื่อบุจมูก
อักเสบ ไซนัสอักเสบและหลอดลมอักเสบ 
 

หยุดใชยาชั่วคราว ติดตามระดับ CK จน
กลับเปนปกติ ในการใชยาครั้งตอไปควร
ลดระดับยาลง หากมีอาการรุนแรงหยุดใช
ยากลุมสแตตนิ ใหใชยาอืน่ในการรักษา 
หยุดใชยาชั่วคราว ติดตามระดับ AST 
และ ALT จนกลับเปนปกติ ในการใชยา
คร้ังตอไปควรลดระดับยาลง หากมีอาการ
รุนแรงหยุดใชยากลุมสแตตนิ ใหใชยาอืน่
ในการรักษา 
รักษาตามอาการ หากมีอาการไมรุนแรง
ใหลดขนาดยาลง และกรณีที่มีอาการ
รุนแรงควรหยดุใชยากลุมสแตติน ใหใชยา
อ่ืนในการรักษา 
รักษาตามอาการ หากมีอาการไมรุนแรง
ใหลดขนาดยาลง และกรณีที่มีอาการ
รุนแรงควรหยดุใชยากลุมสแตติน ใหใชยา
อ่ืนในการรักษา 
รักษาตามอาการ หากมีอาการไมรุนแรง
ใหลดขนาดยาลง และกรณีที่มีอาการ
รุนแรงควรหยดุใชยากลุมสแตติน ใหใชยา
อ่ืนในการรักษา 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

นางสาวณัฐติพร  สรรพกิจกําจร  เกิดเมื่อวันที่ 31 พฤษภาคม 2518 สําเร็จการศึกษา
ป ริญญาตรี เ ภสั ช ศ าสต รบัณฑิ ต  จากคณะ เภสั ช ศ าสต ร  มหาวิ ท ย าลั ย ขอนแก น                        
ปการศึกษา 2540 และเขาศึกษาตอในหลักสูตรเภสัชศาสตรมหาบัณฑิต ที่คณะเภสัชศาสตร 
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อปการศึกษา 2546 ปจจุบันรับราชการตําแหนง เภสัชกร ระดับ 5                   
ฝายเภสัชกรรมชุมชน โรงพยาบาลพล จังหวัดขอนแกน 
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