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วัตถุประสงค: เพื่อศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก

ในดาน (1) ระดับของวิตามินดีในซีร่ัม (2) ความไวของอินซูลิน  
วิธีดําเนินการวิจัย: การวิจัยเชิงทดลองแบบ randomized double - blinded, parallel design 

ดําเนินการศึกษาในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่มีภาวะขาดวิตามินดี [25(OH)D นอยกวา 20 นาโนกรัม/
มิลลิลิตร] ที่แผนกตรวจโรคผูปวยนอก โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา ระหวางเดือนมกราคม 2554 ถึงกันยายน 
2554 ผูปวยจํานวน 90 คน ถูกสุมออกเปน 3 กลุม ๆ ละ 30 คน กลุมที่ 1 ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/สัปดาห กลุม
ที่ 2 ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/สัปดาห กลุมที่ 3 ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU/สัปดาห เปนระยะเวลา 8 
สัปดาห  

ผลการวิจัย: ผูปวยเขารวมการวิจัยทั้งหมด 90 คน มี 84 คน ที่อยูจนครบระยะเวลาการวิจัย ขอมูล
พื้นฐานของผูปวยทั้ง 3 กลุมไมแตกตางกัน อายุเฉล่ียของผูปวยเทากับ 63.65 ป คาเฉล่ียของระดับวิตามินดีเม่ือ
เร่ิมตน เทากับ 15.19 นาโนกรัม/มิลลิลิตร เม่ือส้ินสุดการศึกษาที่เวลา 8 สัปดาห พบวาผูปวยกลุมที่ 2  และกลุมที่ 
3 มีคาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D สูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทั้ง 2 กลุม (p < 0.001) คือ เพิ่มขึ้นจากเดิม 15.08 และ 
14.29 นาโนกรัม/มิลลิลิตร เปน 26.80 และ 30.03 นาโนกรัม/มิลลิลิตร ตามลําดับ และสูงขึ้นกวากลุมที่ไดรับยา
หลอก (จากเดิม 16.20 นาโนกรัม/มิลลิลิตร เปน 18.99 นาโนกรัม/มิลลิลิตร) อยางมีนัยสําคัญ (p < 0.001) 
อยางไรก็ตาม  คาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มขึ้น หลังจากไดรับวิตามินดีสองในผูปวยทั้ง 2 กลุม  ไมแตกตาง
กัน (p = 0.053) หลังจาก 8 สัปดาห จํานวนผูปวยในกลุม 1, 2 และ 3 ที่มีระดับวิตามินดีอยูในชวงปกติคิดเปน
รอยละ 3.3, 33.3 และ 60.0 ตามลําดับ  ซ่ึงแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001)  แตทั้ง 3 กลุมมี
ความไวของอินซูลิน (HOMA – IR) ไมแตกตางกัน (p = 0.586) อัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคจากวิตามินดี
สองไมแตกตางกับยาหลอก (p > 0.05)  

สรุปผลการวิจัย: การใหวิตามินดีสองทั้งขนาด 20,000 และ 40,000 IU/สัปดาห เปนระยะเวลา 8 
สัปดาห สามารถเพิ่มระดับ 25(OH)D ในซีร่ัมไดอยางมีนัยสําคัญ  แตการใหขนาด 40,000 IU/สัปดาห ทําใหมี
จํานวนผูปวยที่ระดับ 25(OH)D ในซีร่ัมอยูในชวงคาปกติไดมากกวา ความไวของอินซูลิน (HOMA – IR) ไม
แตกตางกันในทั้ง 3 กลุม 
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NONGLUK PHETKRAJAYSANG : EFFICACY OF SHORT-TERM VITAMIN D 
SUPPLEMENTATION IN METABOLIC SYNDROME PATIENTS. 
ADVISOR : ASSOC.PROF. SARINEE KRITTIYANUNT,  
CO-ADVISOR : ASST.PROF.COLONEL NAKARIN SANSANAYUDH, M.D., 
ASSOC.PROF. SUPAKIT WONGWIWATTHANANUKIT, Ph.D., 112 pp. 
Objectives: To study the effects of short-term vitamin D supplementation in metabolic 

syndrome patients in terms of: (1) serum 25(OH)D concentrations (2) insulin sensitivity. 
Methods: A randomized, double-blinded, parallel study was conducted in metabolic 

syndrome patients with vitamin D deficiency [25(OH)D less than 20 nanogram/milliliter] at outpatient 
department, Phramongkutklao Hospital during January, 2011 to September, 2011.   Ninety patients 
were randomly assigned into 3 groups, each of 30 patients: group 1 were given  of  2 capsules of 
placebo/week, group 2 were given vitamin D2 20,000 IU/week, and group 3 were given vitamin D2 
40,000 IU/week for 8 weeks.   

Results: Of 90 patients enrolled, 84 patients completed the study. There was no significant 
difference in baseline characteristics among groups.  The mean age of the patients was 63.65 years.  
At baseline, the mean serum 25(OH)D level of all patients was 15.19 ng/mL. At the end of the study 
(8 weeks), the mean serum 25(OH)D of group 2 and group 3 were significantly increased (p < 0.001) 
from 15.08 and 14.29 ng/mL to 26.80 and 30.03 ng/mL, respectively, and significantly increased (p < 
0.001) more than the placebo group (from 16.20 to 18.99 ng/mL). However, the mean serum 25(OH)D 
concentrations increased in both vitamin D2 treatment groups were not significantly different (p = 
0.053).  After 8 weeks of treatment, the number of patients achieved normal vitamin D level in group 1, 2 
and 3 were 3.3, 33.3, and 60.0%, respectively, which were significantly different (p < 0.001).  However, 
insulin sensitivity (HOMA-IR) among 3 groups was not different (p = 0.586).  Adverse reactions in both 
vitamin D2 treatment groups were not different from placebo group (p > 0.05).   

Conclusions: Both 20,000 and 40,000 IU/week of vitamin D2 supplementation for 8 weeks 
were able to increase serum 25(OH)D concentrations significantly. However, more patients in vitamin 
D2 40,000 IU/week treatment group achieved normal serum 25(OH)D level than those received 
20,000 IU/week.   Insulin sensitivity (HOMA-IR) was not significantly different in all 3 groups.   
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ประสาทความรูและอบรมส่ังสอนผูวิจัยดวยความรัก ความอบอุน ตลอดระยะเวลาที่ศึกษา ณ 
สถาบันแหงนี้ 
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บทท่ี 1 
บทนํา 

 
1. ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 
 กลุมอาการเมแทบอลิก (metabolic syndrome) (1-3) เปนกลุมความผิดปกติที่เปนปจจัย
เส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด กลุมอาการเมแทบอลิก ประกอบดวย ภาวะดื้อตอ
อินซูลินและ/หรือภาวะอวนลงพุง ความผิดปกติของไขมันในเลือด ความดันเลือด ระดับน้ําตาล 
ตลอดจนปจจัยที่เปน prothrombotic และ proinflammatory  

ความชุกของกลุมอาการเมแทบอลิก ข้ึนกับอายุ เชื้อชาติ และเพศ และเกณฑที่ใชในการ
วินิจฉัย  การศึกษาในประเทศสหรัฐอเมริกาพบความชุกของกลุมอาการเมแทบอลิกตามเกณฑของ 
NCEP ATP III ประมาณ รอยละ 25 ของประชากรทั้งประเทศ (4) ในประเทศสิงคโปรพบรอยละ 
12.2 ในประชากรอายุระหวาง 18-69 ป แตถาใชเกณฑเสนรอบเอวของคนเอเชียตาม NCEP ATP III 
(> 90 cm หรือ 36 inchesในผูชาย และ > 80 cm หรือ 32 inchesในผูหญิง) ความชุกเพิ่มข้ึนเปน
รอยละ 17.9 และคนสิงคโปรเชื้อสายอินเดียมีความชุกมากกวาคนเชื้อสายมาเลยและเชื้อสายจีน
ตามลําดับ (5)  การศึกษาระบาดวิทยาในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ในประเทศไทยจํานวน 2,252 ราย 
พบกลุมอาการเมแทบอลิก ตามเกณฑของ NCEP ATP III รอยละ 59 (6) 

ปจจุบันมีเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกหลายเกณฑดวยกัน เชน WHO 1999 
(7), European Group for the study of Insulin Resistance (EGIR) 1999 (8), National 
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) 2001 (9) American 
College of Endocrinology (ACE) 2002 (10) International Diabetes Federation (IDF) 2005 
(11) และ Updated NCEP ATP III 2005 (12) อยางไรก็ตามเกณฑที่นิยมใชมากที่สุดในปจจุบัน คือ 
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก โดยชวยปองกันโรคกระดูกออนในเด็ก (rickets) และ 
โรคกระดูกนวม (osteomalacia)  ขอมูลเชิงประจักษในปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรค
เร้ือรังหลายโรค เชน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  การศึกษาเชิง
สังเกตพบวามีความสัมพันธระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดัน
เลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับอุบัติการณของ
โรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และโรคหัวใจลมเหลว  
(13, 14, 15)   การทบทวนเอกสารอยางเปนระบบและการวิจัยแบบอภิวิเคราะหของการศึกษาแบบไป
ขางหนาเกี่ยวกับอุบัติการณของโรคหลอดเลือดหัวใจและการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งส้ิน 9 



 
 
 

2 
 

การศึกษา ระบุวาผูที่มีระดับวิตามินดีต่ํามีความเส่ียงตออุบัติการณของโรคหลอดเลือดหัวใจและ
การตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจเพิ่มข้ึน 2 ถึง 5 เทา (16) Tromso study (17)  ซึ่งเปนการศึกษา
ระยะยาวในประชากรทั่วไป ติดตามการตายโดยรวมและสาเหตุของการตายนานถึง 11 ป พบวา
ในผูที่ไมสูบบุหร่ีที่มีระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุดมีการตายโดยรวมมากกวาผูที่มีระดับวิตามินดี
อยูในชวงสูงสุดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (HR = 1.32; CI 1.07 – 1.62)  ในขณะที่ผูสูบบุหร่ีที่มี
ระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุดก็พบการตายโดยรวมเพิ่มข้ึนในลักษณะเดียวกัน 

ขอมูลจาก NHANES III (18) พบวา ระดับ 25(OH)D หรือ calcitriol ที่ต่ํา มีความสัมพันธ
กับอุบัติการณของความผิดปกติทางเมแทบอลิก เชน โรคความดันเลือดสูง โรคเบาหวาน ระดับ 
ไตรกลีเซอไรดสูง โรคอวน และกลุมอาการเมแทบอลิก  ในคนอวนมีความเส่ียงสูงตอการเกิดโรค
ความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ และมี
แนวโนมที่จะขาดวิตามินดีดวย เนื่องจากเซลลไขมันจับวิตามินดี นําไปสูการกักเก็บในรางกายมาก
แตเอามาใชประโยชนไดนอย และคนอวนไมชอบออกกําลังกายกลางแจงและชอบสวมใสเส้ือผา
มิดชิด ทําใหไดรับแสงแดดนอย และคนอวนยังบริโภคอาหารที่มีสวนประกอบของวิตามินดีนอย 
ดังนั้นจึงพบการขาดวิตามินดีในคนอวน ศุภศิลป สุนทราภา และคณะ (19) ศึกษาหาความชุกของ
ภาวะขาดวิตามินดีในสตรีสูงอายุในเขตเทศบาลเมือง จังหวัดขอนแกน ผูเขารวมการศึกษาทั้งส้ิน
จํานวน 106 ราย พบความชุกของภาวะขาดวิตามินดีสูงถึงรอยละ 66.3 ขณะที่ขอมูลการศึกษา
ของ Young และคณะ (20) ยืนยันวา ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับดัชนีมวลกาย (body 
mass index, BMI) และระดับไขมัน  

วิตามินดียังมีผลทั้งทางตรงและทางออมตอการหล่ังและการออกฤทธิ์ของอินซูลิน โดยพบ
เซลลตัวรับของวิตามินดี และเอนไซม  1--hydroxylase อยูที่ β – cells ในตับออน วิตามินดีชวย
เพิ่มการออกฤทธิ์ของอินซูลินโดยกระตุนการแสดงออกของเซลลตัวรับของอินซูลิน และเพิ่มการ
ตอบสนองของอินซูลินตอกลูโคส ทั้งยังมีบทบาทตอการทํางานของแคลเซียมในหลาย ๆ เนื้อเยื่อ 
เชน กลามเนื้อลาย และเนื้อเยื่อไขมัน วิตามินดียังมีบทบาทในกระบวนการอักเสบในโรคเบาหวาน 
โดยลดการทํางานของ ไซโตไคน ที่ทําให β – cells แตกตายเอง (21)   

The Endocrine Society  (22) ไดกําหนดแนวทางเกี่ยวกับการประเมิน และปองกันภาวะ
ขาดวิตามินดี โดยใหคําจํากัดความของภาวะขาดวิตามินดีวาหมายถึงมีระดับวิตามินดีรวม 
[25(OH)D] นอยกวาหรือเทากับ  20 ng/mL (50 nmol/L) ระดับวิตามินดีที่เหมาะสมหมายถึงมีระดับ
วิตามินดีรวมอยูในชวง 30 - 100 ng/mL (75 – 250 nmol/L)  ขนาดวิตามินดีที่ใชเพื่อรักษาภาวะ
ขาดวิตามินดีแตกตางจากขนาดที่ใชเพื่อปองกันภาวะขาดวิตามินดี ดังนี้ ขนาดที่ใชเพื่อรักษาคือ 
ใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม 50,000 IU ทุกสัปดาหหรือ 6,000 IU ทุกวัน เปนระยะเวลา 8  
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สัปดาห  หลังจากนั้นใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม ขนาด 1,500 – 2,000 IU ทุกวัน และควร
ติดตามระดับ 25(OH)D หลังจากใหวิตามินดีทดแทนไปแลว 2 เดือน   ขนาดที่ใชเพื่อปองกันภาวะ
ขาดวิตามินดีคือ 1,500 - 2,000 IU / วัน  การเกิดพิษจากการใหวิตามินดีพบไมบอย อาการที่
เกิดข้ึน เชน คล่ืนไส อาเจียน เบื่ออาหาร สับสน ทองผูก น้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตและแคลเซียม
ในเลือดสูง ระดับวิตามินดีรวมที่วัดไดไมควรเกินคาบนของคาปกติ คือ 100 ng/mL (250 nmol/L) 
หากอยูในชวง 150-200 ng/mL (375-500 nmol/L) มีแนวโนมจะเกิดพิษสูง ซึ่งในผูใหญ จะพบได
เม่ือรับประทานวิตามินดีทดแทนขนาด 50,000 IU / วัน เปนเวลานานหลายเดือน (23)   

การกําหนดปริมาณวิตามินดีอางอิงที่ควรไดรับประจําวันใชหลักการของปริมาณวิตามินดี
ที่บริโภคพอเพียงในแตละวัน (Adequate Intake, AI) โดยไมตองคํานึงถึงปริมาณแสงแดดที่ไดรับ 
และเนื่องจากไมมีขอมูลการวิจัยเกี่ยวกับผลของปริมาณการบริโภควิตามินดีตอรางกายในคนไทย 
ดังนั้น คา AI ของวิตามินดีสําหรับคนไทยจึงพิจารณาตามคา AI ซึ่งเปนขอมูลจากผลการวิจัยของ
ตางประเทศเปนสําคัญ กลาวคือ สําหรับทารก เด็ก และผูใหญที่อายุต่ํากวา 50 ป ทั้งเพศชายและ
เพศหญิง คา AI ของวิตามินดีถูกกําหนดไวที่ 5 mcg (200 IU) / วัน และสําหรับผูใหญที่อายุ 51-
70 ป และตั้งแต 71 ปข้ึนไป ทั้งเพศชายและเพศหญิง คา AI ของวิตามินดีถูกกําหนดไวที่ 10 mcg 
(400 IU) / วัน และ 15 mcg (600 IU) / วัน ตามลําดับ (24)   

เนื่องจากยังไมมีการศึกษาทางคลินิกที่ใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
ที่ขาดวิตามินด ี ผูวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะศึกษาประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอ
ระดับวิตามินดีและความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  
 
2. วัตถุประสงคของการวิจัย          เพื่อศึกษา 

1.  ผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับของวิตามินดี ในผูปวยกลุมอาการ         
    เมแทบอลิก  
2. ผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการ        
    เมแทบอลิก 

 
3. สมมติฐานของการวิจัย 
 1. การใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันเพิ่มระดับวิตามินดีและความไวของอินซูลินในผูปวย  
          กลุมอาการเมแทบอลิก  

2. อาการไมพึงประสงคที่เกิดข้ึนจากการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการ                 
          เมแทบอลิกไมตางกับผูปวยที่ไดรับยาหลอก 
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4. ขอบเขตของการวิจัย 
 ทําการศึกษาในผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดี ณ แผนกผูปวย          
อายุรกรรม แผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด และแผนกเวชศาสตรครอบครัว โรงพยาบาลพระมงกุฎ
เกลา ตั้งแตเดือนมกราคม 2554 – กันยายน 2554 
 
5. ขอจํากัดของการวิจัย  

การศึกษานี้ไมสามารถควบคุมปจจัยกวนที่อาจมีผลตอระดับวิตามินดีของผูปวยทั้ง 3 
กลุมทดลองได เชน การไดรับแสงแดด การรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี  
 
6. การพิจารณาดานจริยธรรม 
 การวิจัยนี้ผานการพิจารณาระเบียบวิจัยและจริยธรรม จากคณะอนุกรรมการพิจารณา
โครงการวิจัยกรมแพทยทหารบก เม่ือวันที่ 7 มกราคม 2554 (ลําดับ 109/2554) 
 
7. นิยามศัพทเฉพาะในการวิจัย 
        7.1  ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ในการศึกษานี้ หมายถึง ผูปวยที่มีลักษณะเขาตาม
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  อยางนอย 3 ใน 5 ขอ ดังตอไปนี้ 

1.  ผูชาย: เสนรอบเอว  ≥ 90 cm (36 inches)     ผูหญิง: เสนรอบเอว ≥ 80 cm (32 inches) 
2.  ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือดหลังอดอาหาร ≥ 150 mg/dL หรือไดรับยาลดไตรกลีเซอไรด 
3.  ผูชาย: ระดับเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอลหลังอดอาหาร < 40 mg/dL 
     ผูหญิง: ระดับเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอลหลังอดอาหาร < 50 mg/dL 
     หรือไดรับยาเพิ่มเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล                                                                                                              
4.  ความดันเลือด ≥ 130/85 mmHg หรือไดรับยาลดความดันเลือด 
5.  ระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหาร ≥ 100 mg/dL 

       7.2  ภาวะขาดวิตามินดี (22) ในการศึกษานี้ หมายถึง ภาวะที่ระดับ 25(OH)D ในซีร่ัม   
หลังจากอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง นอยกวาหรือเทากับ 20 ng/mL หรือ 50 nmol/L 
        7.3  ความรวมมือในการติดตามการรักษา (25) ในการศึกษานี้พิจารณาตามเกณฑตอไปนี้  
ความรวมมือสูง หมายถึง ผูปวยมาพบแพทยตรงตามกําหนด ที่เวลาส้ินสุดการศึกษา 8 สัปดาห 
ความรวมมือปานกลาง หมายถึง ผูปวยมาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด นอยกวา 1 สัปดาห 
และความรวมมือต่ํา หมายถึง ผูปวยที่มาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด มากกวา 1 สัปดาห  
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        7.4 Homeostasis Model Assessment-insulin resistance (HOMA-IR) (26) เปนคาที่
แสดงถึงภาวะดื้อตออินซูลินทางออม คา HOMA-IR ที่คํานวณไดสัมพันธกับวิธีการวัดความไวตอ
อินซูลินโดยตรง คือ วิธี euglycemic hyperinsulinemic clamp  คา HOMA-IR คํานวณไดจากสูตร 
 
   HOMA-IR = Fasting plasma insulin (U/mL) x Fasting plasma glucose (mg/dL)  
                                                                     405 
      7.5 อาการไมพึงประสงคท่ีเกิดจากยา (27) หมายถึง การตอบสนองตอยาที่เปนอันตราย
และไมไดจงใจใหเกิดข้ึน ซึ่งเกิดข้ึนในขนาดการใชยาตามปกติในมนุษย ไมรวมถึงการไดรับยาเกิน
ขนาด หรือการจงใจใชยาในทางที่ผิดจนเกิดอันตราย 
 
8. ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ  

ไดขอมูลประสิทธิศักย และอาการไมพึงประสงค ของการใหวิตามินดีทดแทน นําไปสูการ
เลือกใชวิตามินดีทดแทนไดอยางเหมาะสมและปลอดภัย และอาจเปนทางเลือกเสริมในการรักษา
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
 

 
 
 



 

บทท่ี 2 
เอกสาร และงานวิจัยท่ีเกี่ยวของ 

 
ในบทนี้จะกลาวถึงเอกสาร และงานวิจัยที่เกี่ยวของ เรียงตามลําดับหัวขอ ดังตอไปนี ้

1. กลุมอาการเมแทบอลิก 
2. สรีรวิทยาของวิตามินด ี
3. การศึกษาเกี่ยวกับวิตามินดี และกลุมอาการเมแทบอลิก 
4. การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน 
5. แนวทางเวชปฏิบัติทางคลินิกเกี่ยวกับการรักษา และปองกันภาวะขาดวิตามินดี 
6. รูปแบบของวิตามินดีที่มีจําหนายในประเทศไทย 
7. ภาวะดื้อตออินซูลิน 
 

1.  กลุมอาการเมแทบอลิก (metabolic syndrome)  
คําจํากัดความ 

กลุมอาการเมแทบอลิก (1-3) คือ กลุมความผิดปกติที่เปนปจจัยเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจ
และหลอดเลือด  ความผิดปกติดังกลาวมีสาเหตุจากภาวะดื้อตออินซูลินและ/หรือภาวะอวนลงพุง 
ความผิดปกติดังกลาวสามารถพบรวมกันไดบอย ไดแก ความผิดปกติของระดับไขมันในเลือด 
ระดับความดันเลือด ระดับน้ําตาล ตลอดจนปจจัยที่เปน prothrombotic และ proinflammatory      

ปจจุบันมีเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกหลายเกณฑดวยกัน เชน WHO 1999 
(7), European Group for the study of Insulin Resistance (EGIR) 1999 (8), National 
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) 2001 (9) American 
College of Endocrinology (ACE) 2002 (10) International Diabetes Federation (IDF) 2005 
(11) และ Updated NCEP ATP III 2005 (12) อยางไรก็ตามเกณฑที่นิยมใชมากที่สุดในปจจุบัน คือ 
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  
 เกณฑของ NCEP ATPIII (9) ในการวินิจฉัย metabolic syndrome จะตองมีความ
ผิดปกติอยางนอย 3 ขอ ใน 5 ขอตอไปนี้ ไดแก 

1. อวนลงพุง (เสนรอบเอว > 102 cm หรือ 40 inches ในผูชาย หรือ เสนรอบเอว > 88   
    cm หรือ 35 inches ในผูหญิง) 
2. ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือด  150 mg/dL 
3. ระดับ เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอล  40 mg/dL ในผูชาย หรือ  50 mg/dL ในผูหญิง 
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4. ความดันเลือด  130/85 mmHg หรือรับประทานยาลดความดันเลือดอยู 
5. ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง  110 mg/dL 
คําจํากัดความของภาวะน้ําหนักเกิน และโรคอวนในชาวเอเชียแตกตางจากชาวตะวันตก

เนื่องจากพบวาดัชนีมวลกาย (BMI) ตั้งแต 23 kg/m2  จะทําใหโอกาสการเกิดโรคเบาหวาน และ
โรคความดันเลือดสูงเพิ่มข้ึน และจะเพิ่มข้ึนอยางมากเม่ือดัชนีมวลกาย มีคามากกวา 25 kg/m2  
ดังนั้นคําจํากัดความของภาวะน้ําหนักเกินและโรคอวนของชาวเอเชียจะใชเกณฑ  23 และ 25 
kg/m2  ตามลําดับ และคาเสนรอบเอวที่เพิ่มความเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดจะถือ
เกณฑ  90 cm (36 inches) ในผูชาย หรือ  80 cm (32 inches) ในผูหญิง  ดังนั้นการวินิจฉัย
กลุมอาการเมแทบอลิกในชาวเอเชียจึงควรใชคาดัชนีมวลกาย 25 kg/m2  และเสนรอบเอวควรใช
คา 90 cm ในผูชาย หรือ 80 cm ในผูหญิง ตามลําดับ 

International Diabetes Federation (11) ไดใหเกณฑในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอ
ลิก ดังนี้คือ ผูที่จะไดรับการวินิจฉัยวาเปนกลุมโรคดังกลาว จะตองมีภาวะอวนลงพุงทุกรายรวมกับ
ความผิดปกติทางเมแทบอลิซึมอีกอยางนอย 2 ขอใน 4 ขอ โดยคําจํากัดความของภาวะอวนลงพุง
ใหใชเสนรอบเอวที่เปนเกณฑในแตละเชื้อชาติเปนหลัก  
ความผิดปกติทางเมแทบอลิซึม 4 ประการดังกลาว ประกอบดวย 

1. ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือด  150 mg/dL 
2. ระดับ เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอล  40 mg/dLในผูชาย หรือ  50 mg/dLในผูหญิง 
3. ความดันเลือด  130/85 mmHg หรือรับประทานยาลดความดันเลือดอยู 
4. ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง  100 mg/dL  
การที่มีการปรับเกณฑของระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหารลดลงจากเดิม  110 mg/dL 

เปน  100 mg/dL เนื่องจากเกณฑใหมในการวินิจฉัยภาวะ impaired fasting glucose prediabetes 
กําหนดใหระดับน้ําตาลหลังอดอาหารมีคา  100 mg/dL  

เกณฑใหมของ American Heart Association (AHA) รวมกับ National Heart Lung and 
Blood Institutes (NHLBI) ของประเทศสหรัฐอเมริกา (12) คลายกับเกณฑของ International 
Diabetes Federation (IDF) แตกตางกันตรงทีผู่ที่จะไดรับการวินิจฉัยวาเปนกลุมอาการเมแทบอลิก
ไมจําเปนตองมีภาวะอวนลงพุงทุกราย แตตองมีความผิดปกติอยางนอย 3 ขอ ใน 5 ขอ โดยเกณฑ
ทั้ง 5 ขอนั้นเหมือนกับเกณฑของ IDF และเกณฑใหมของ AHA นี้ คลายคลึงกับเกณฑของ NCEP 
ATP III เดิมเพียงแตเปล่ียนคาเสนรอบเอวตามแตละเชื้อชาติ และระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหาร 
 100 mg/dL 
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อื่น ๆ 

มีภาวะ 
microalbu-
minuria 

 
- 

  
- 

 
- 
 

ภาวะดื้อตอ
อินซูลิน 

มีภาวะ impaired 
fasting glucose 
หรือ เปน
โรคเบาหวานชนิด 2 

FPG  110 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

FPG  100 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

FPG  100 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

ความดันเลือด 

 140 / 90 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 
 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

ระดับเอช-ด-ีแอล 
คอเลสเตอรอล (HDL-C) 

< 35 mg/dL ในผูชาย,  
< 39 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 
< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

ระดับไตรกลีเซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลเีซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 
 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 

ปจจัยทาง anthropometric 

สัดสวนเอวตอสะโพก 
> 0.9 ในผูชาย, > 0.8  
ในผูหญิง  และ / หรือ ดัชนี
มวลกาย > 30 kg/m2 

รอบเอว > 102 cm  ในผูชาย, 
> 88 cm  ในผูหญิง 

คนเอเชีย 
รอบเอว  90 cm  ในผูชาย, 
 80 cm  ในผูหญิง 

คนเอเชีย 
รอบเอว  90 cm  ในผูชาย, 
 80 cm  ในผูหญิง 

ตารางที่ 1  เปรียบเทียบเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกของหนวยงานตาง ๆ 

ผูจัดทํา 

WHO 1998a 

NCEP ATP III 
2001b 

IDF 2005c 

AHA 2005b 

a กําหนดใหเกณฑหลักในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ ภาวะดื้อตออินซูลินรวมกับอีก 2 ปจจัย 
b เกณฑในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ มี 3 ปจจัยใน 5 ปจจัย,  c กําหนดใหเกณฑหลักในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ รอบเอว รวมกับอีก 2 ปจจัย 
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สาเหตุของกลุมอาการเมแทบอลิก 
 สาเหตุหลักของกลุมอาการเมแทบอลิก มีอยู 2 ประการใหญๆ คือ ความอวน และภาวะ
ดื้อตออินซู ลิน โดยเฉพาะความอวนบริเวณพุงเปนสาเหตุทําให เกิดความดันเ ลือดสูง                 
ไตรกลีเซอไรดในเลือดสูง เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอลในเลือดต่ํา น้ําตาลในเลือดสูงรวมทั้งการเกิด
โรคหัวใจ และหลอดเลือด เนื่องจากการที่มีเซลลไขมันในรางกายเพิ่มข้ึน จะทําใหมีการหล่ัง
ฮอรโมนตางๆ จากเซลลไขมันออกมาสูกระแสเลือดเพิ่มข้ึน เชน nonesterified fatty acids 
(NEFA), cytokines และ PAI-1 เปนผลใหเกิดความผิดปกติดังกลาวขางตน นอกจากนี้ในคนอวน
จะพบวา มีระดับฮอรโมน adiponectin ในกระแสเลือดลดลง ซึ่งฮอรโมน adiponectin ในเลือดต่ํา
นี้จะสัมพันธกับภาวะดื้อตออินซูลิน ซึ่งเปนตัวทํานายการเกิดโรคเบาหวาน โรคหัวใจและหลอด
เลือด ภาวะดื้อตออินซูลินเกิดจากสาเหตุทางพันธุกรรม และสาเหตุภายนอก เชน ความอวน อายุที่
มากข้ึน และการใชยาบางชนิด คนที่อวนลงพุงจะมีภาวะดื้อตออินซูลินมากกวาคนที่อวนบริเวณ
สะโพก เนื่องจากไขมันบริเวณพุงจะสลายตัวเปน NEFA ไดมากกวาไขมันบริเวณสะโพก  (28) 
NEFA ที่เพิ่มข้ึนในกระแสเลือดจะยับยั้งเมแทบอลิซึมของกลูโคสที่กลามเนื้อ (29) และ NEFA ที่
ออกมาจากไขมันบริเวณพุงจะเขาสูตับโดยตรงไดมากกวาไขมันบริเวณสะโพก 
 
การรักษากลุมอาการเมแทบอลิก 

การรักษากลุมอาการเมแทบอลิก ประกอบดวยการแกไขปจจัยที่เปนสาเหตุ ไดแก โรคอวน 
และภาวะดื้อตออินซูลิน นอกจากนี้การรักษาแตละปจจัยเส่ียงเพื่อใหไดตามเปาหมายก็เปนส่ิงที่มี
ความสําคัญอยางมากเชนกัน ดังนั้นการเปล่ียนแปลงวิถีชีวิต (lifestyle modification) จึงเปนการ
รักษาหลักอันดับแรกที่ตองปฏิบัติ (30) 

หลักการรักษาโรคอวน หรือน้ําหนักเกินทําไดโดยเปล่ียนแปลงพฤติกรรมการบริโภคอาหาร 
และการออกกําลังกายโดยใหลดพลังงานจากอาหารที่รับประทาน และเพิ่มการออกกําลังกาย (31)  
การลดน้ําหนักที่ไดผลมากที่สุดในระยะยาวคือ การลดพลังงานจากอาหารที่ควรไดรับประมาณวันละ 
500-1,000 แคลอร่ี เปาหมายที่เหมาะสมในการลดน้ําหนักคือ การลดน้ําหนักใหไดอยางนอยรอยละ 
5-10 ในชวง 6-12 เดือน การลดน้ําหนักในระยะยาวที่จะไดผลดีนั้น ตองมีการออกกําลังกายรวมดวย 
การลดน้ําหนักโดยการปรับเปล่ียนพฤติกรรมใหไดน้ําหนักลดลงอยางนอยรอยละ 5-10 ของน้ําหนัก
ตัวเร่ิมตน พบวาทําใหปจจัยเส่ียงตางๆ ของโรคหัวใจและหลอดเลือดไดแก ระดับน้ําตาลในเลือด 
ระดับความดันเลือด ระดับไตรกลีเซอไรดลดลง และระดับ เอช-ดี-แอลคอเลสเตอรอลเพิ่มข้ึน  
การศึกษาในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก พบวา การลดน้ําหนัก โดยการปรับเปล่ียนพฤติกรรม
ดังกลาวเปนเวลาประมาณ 3 ป สามารถปองกันการเกิดโรคเบาหวานได (32) 
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การออกกําลังกาย นอกจากจะมีผลดีตอการลดน้ําหนักตัวแลว ยังพบวาลดปจจัยเส่ียงตอ
การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ควรออกกําลังกายทุกวันอยางนอยวันละ 30 นาที ดวยความแรง
ปานกลาง (moderate intensity) นอกจากนี้การออกกําลังกายในระยะเวลาส้ันๆ คร้ังละ 10-15 นาที 
เชน การเดินเร็วๆ การทํางานบาน แตทําบอยๆ วันละหลายคร้ัง ก็พบวามีประโยชนเชนกัน (33)  ดังนั้น
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกควรมีการปรับเปล่ียนวิถีชีวิตรวมกับการรักษาปจจัยเส่ียงตางๆ ของ
โรคหัวใจและหลอดเลือดไดแก ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ ความดันเลือดสูง และระดับน้ําตาลใน
เลือดสูง (34) 
 
2.  สรีรวิทยาของวิตามินดี 

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก ชวยปองกันโรคกระดูกออนในเด็ก (rickets) และ โรค
กระดูกพรุน (osteoporosis)  ขอมูลปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรคเร้ือรังหลายโรค เชน 
โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  การศึกษาเชิงสังเกตพบวามีความสัมพันธ
กันระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือด
สูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับการเกิดอุบัติการณทางโรคหลอดเลือดหัวใจ 
เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และโรคหัวใจลมเหลว (13, 14, 15)   แตยังมีขอมูล
จากการศึกษาทางคลินิกนอยเกี่ยวกับการใหวิตามินดทีดแทน 
 วิตามินดีเปนวิตามินที่ละลายในไขมันที่มีความสัมพันธกับพาราไทรอยดฮอรโมน 
(Parathyroid Hormone) วิตามินดีในรูป 1,25-dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D หรือ calcitriol] 
ทําหนาที่ควบคุมสมดุลแคลเซียมและฟอสฟอรัสในรางกาย เปนที่ทราบกันดีวาภาวะขาดวิตามินดี 
สงผลตอกระดูก โดยหากมีภาวะขาดวิตามินดีอยางรุนแรงจะทําใหเกิดแคลเซียมในเลือดต่ํา 
(hypocalcemia) และฟอสฟอรัสในเลือดต่ํา (hypophosphatemia) สงผลทําใหเกิดโรคกระดูก
นวมและกระดูกหักได (35) รางกายมนุษยไดรับวิตามินดี จาก 3 ทางดวยกัน คือ จากแสงอาทิตย 
จากการรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี และ จากการรับประทานวิตามินดทีดแทน วิตามินดีที่ไดรับ
จากแสงอาทิตยนั้นเกิดจากรังสีอัลตราไวโอเลต ชนิด B (ultraviolet B) เปล่ียนสาร 7 – 
dehydrocholesterol ในผิวหนังใหเปนวิตามินดีสาม (vitamin D3 ; cholecalciferol) (ดังภาพที่ 1)
สําหรับวิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร หรือจากการรับประทานวิตามินดทีดแทนนั้น มีทั้ง
ในรูปแบบของ วิตามินดีสอง (vitamin D2 ; ergocalciferol) (ดังภาพที่ 1) ซึ่งไดจากพืชเปนสวน
ใหญ หรือ วิตามินดีสาม ซึ่งไดมาจากสัตว วิตามินดีในรูปแบบใดก็ตาม  จะถูกเปล่ียนแปลงที่ตับได
เปน 25 – Hydroxyvitamin D [25(OH)D] (37) ซึ่งเปนรูปที่อยูในรางกายเปนสวนใหญ และแสดง
ถึงระดับวิตามินดีในรางกายทั้งหมด แตการออกฤทธิ์ต่ํา (36) การเปล่ียนแปลงรูปแบบของ   
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วิตามินดีในข้ันตอนสุดทาย จะเกิดข้ึนที่ไตไดเปน 1,25 – Dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D] ซึ่ง
เปนรูปของวิตามินดีที่ออกฤทธิ์ดี  

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของวิตามินดี เกิดจากการจับกันของ 1,25(OH)2D กับตัวรับของ   
วิตามินดี (vitamin D receptor) (ดังภาพที่ 2) (13) นอกจาก 1,25(OH)2D จะมีหนาที่ในการควบคุม
การดูดซึมแคลเซียมและสมดุลเกี่ยวกับกระดูกแลว ยังพบวามีความสําคัญในการเปนสารสง
สัญญาณ (autocrine and paracrine) ในหลายเนื้อเยื่ออีกดวย (40) 

 
เภสัชจลนศาสตรของวิตามินด ี
วิตามินดีจะอยูในรูป 25(OH)D เปนสวนใหญในเลือด คาคร่ึงชีวิตเทากับ 2 - 3 สัปดาห เปน

ตัวที่ใชติดตามระดับวิตามินดีที่ดีที่สุด (43, 44) ขณะที่ 1,25(OH) 2D มีคาคร่ึงชีวิตประมาณ 4 
ชั่วโมง ดังนั้น 1,25(OH)2D จะมีระดับต่ํากวา 25(OH)D เปนพันเทาในกระแสเลือด และถูกควบคุม
โดย PTH แคลเซียม และฟอสฟอรัส  ดังนั้นจึงไมเหมาะสมในการใชติดตามระดับวิตามินดี อยางไร
ก็ตามรูปแบบของวิตามินดี ขนาด และระยะเวลาที่ใหที่แตกตางกันจะสงผลตอระดับ 25(OH)D ที่
เพิ่มข้ึนตางกันดวย   

 

                                 
 
         วิตามินดีสอง (Ergocalciferol)                                      วิตามินดีสาม (Cholecalciferol)          
  
ภาพท่ี 1 โครงสรางของวิตามินดีสอง และ วิตามินดีสาม (41, 42) 
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ภาพท่ี 2  เมแทบอลิซึมของวิตามินดี (13) 
 

วิตามินดีทั้ง 2 รูปแบบ คือ วิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม มีความแรงแตกตางกัน ขอมูล
จากการวิจัยแบบอภิวิเคราะห (45) พบวา วิตามินดีสาม นั้นมีความแรงมากกวาวิตามินดีสอง 
ประมาณ 3 เทา เชน 1 mcg ของวิตามินดีสาม มีความแรงเทียบเทากับวิตามินดีสอง 3 mcg ทั้งนี้
เนื่องจากวิตามินดีใน 2 รูปแบบนี้มีความแตกตางกันทางเภสัชจลนศาสตรเม่ือไดรับเขาสูรางกาย ดัง
ตารางที่ 2  
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ตารางท่ี 2 ความแตกตางของวิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม 

 

วิตามินดีสอง วิตามินดีสาม เอกสารอางอิง 

ไมสามารถสรางไดในมนุษย หรือสัตว
เล้ียงลูกดวยนม 

เมแทบอไลตสรางไดจากผิวหนัง 46 

จับกับโปรตีนในพลาสมาไดนอยกวา
วิตามินดีสาม 

จับกับโปรตีนในพลาสมาไดมากกวา
วิตามินดีสอง 

47 

เมแทบอไลตมีฤทธิ์นอยกวาวิตามินดี
สาม 

เมแทบอไลตมีฤทธิ์มากกวาวิตามินดี
สอง 

48 

ถูกเปล่ียนแปลงไดเฉพาะ mitochondrial 
25- hydroxylase 

ถูกเปล่ียนแปลงไดทั้ง mitochondrial 
และ microsomal 25-hydroxylases 

49, 50 

ระดับ 25(OH)D สูงข้ึนนอยกวาในคน
สูงอาย ุ

ระดับ  25(OH)D สูง ข้ึน เทากันใ น
วัยรุน และคนสูงอาย ุ

51, 52 

มีความคงตัวนอยกวาวิตามินดีสาม มีความคงตัวมากกวาวิตามินดีสอง 53 
 
 การเกิดพิษจากการใหวิตามินดีทดแทนพบไมบอย อาการพิษที่พบ เชน คล่ืนไส อาเจียน 
เบื่ออาหาร สับสน ทองผูกและน้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง และแคลเซียมในเลือดสูง 
สงผลตอการทํางานของหัวใจ ทําใหเกิดภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะได สวนใหญจะยอมรับวาระดับ
วิตามินดีไมควรเกินคาบนของคาปกติ คือ 100 ng/mL (250 nmol/L) หากระดับวิตามินดีอยูในชวง 
150-200 ng/mL (375-500 nmol/L) มีแนวโนมจะเกิดพิษสูง (23)   

ไมพบรายงานการเกิดพิษจากการไดรับวิตามินดีสอง  ในขนาดสูง มีเพียงรายงาน
กรณีศึกษาของผูปวยหญิงอายุ 56 ป 1 ราย ซึ่งไดรับวิตามินดีสอง ขนาด 150,000 IU ทุกวันเปน
เวลา 28 ป ก็ไมพบการเกิดพิษใดๆ (54)  ผูรายงานไดใหเหตุผลวาเนื่องจากวิตามินดีสอง มีประ
สิทธิศักยนอยกวาวิตามินดีสาม และผูปวยไมไดรับแคลเซียมรวมดวย การศึกษาของ Houghton 
และคณะ(55) ในสัตวที่ไดรับวิตามินดีสอง พบวา เมแทบอไลตของวิตามินดีสอง จับกับโปรตีนใน
พลาสมาไดต่ํา สงผลใหมีคาคร่ึงชีวิตส้ัน และเพิ่มการขจัดออกของวิตามินดีสอง มากข้ึน นอกจากนี้
พบวาเอนไซม hepatic 25-hydroxylase ซึ่งเปนเอนไซมแรกในการเปล่ียนวิตามินดีใหอยูในรูปที่
ออกฤทธิ์ จับกับวิตามินดีสาม ไดดีกวาวิตามินดีสอง ถึง 5 เทา  Harrington DD และคณะ(56) 
รายงานวาในมาก็พบวาวิตามินดีสอง เกิดพิษนอยกวาวิตามินดีสาม เชนกัน 
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แหลงของวิตามินด ี
 วิตามินดีที่ไดจากการสังเคราะหทางผิวหนังจะสามารถอยูในกระแสเลือดไดนานกวา

วิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร 2 เทา อาหารที่พบตามธรรมชาติสวนใหญไมคอยมี
วิตามินดี  ปจจุบันในประเทศอเมริกาและแคนาดารวมไปถึงประเทศสวีเดน ฟนแลนด และหลาย
ประเทศในยุโรป ไดมีการปรุงแตงอาหารจําพวกนม ขนมปง น้ําสม ซีเรียล โยเกิรต และชีส ดวย
วิตามินดี ทําใหความชุกของการเกิดโรคกระดูกออนในเด็กและโรคกระดูกนวมลดลงมาก  อยางไร
ก็ตามยังพบวาประชากร 1 พันลานคนทั่วโลก ยังพบภาวะขาดวิตามินดี โดย อายุ  ฤดูกาล  การ
ทํางานของตับและไต และอีกหลายปจจัยลวนมีผลตอสภาวะของวิตามินดีในรางกาย ปจจัยเส่ียง
ของภาวะขาดวิตามินดี มีดังตอไปนี ้ (57-60) 

- การไดรับแสงแดดไมเพียงพอ 
- มีสีผิวเขม 
- อายุมาก 
- ขาดการออกกําลังกาย 
- ไดรับอาหารที่มีวิตามินดีไมเพียงพอ 
- อาศัยอยูในที่สูง โดยบริเวณที่อยูในละติจูดต่ํากวา 33° การสรางวิตามินดีทางผิวหนังจะ

เกิดข้ึนนอยมากหรือไมเกิดข้ึนเลย 
- การใชผลิตภัณฑกันแดด 
- มีการดูดซึมของระบบทางเดินอาหารที่ผิดปกติ 
- ไดรับยาเรงเมแทบอลิซึมของ 1,25(OH)2D เชน phenytoin, phenobarbital และ

corticosteroids 
- โรคไตเร้ือรัง (Chronic Kidney Disease) 
- ตับทํางานบกพรอง 
- โรคอวน 
ปจจุบัน พบวาภาวะขาดวิตามินดีในรางกายสัมพันธกับโรคเร้ือรังหลายโรค เชน โรค

กระดูกพรุน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน และโรคทางหลอดเลือดหัวใจ ความชุกของภาวะขาด
วิตามินดีที่สูงข้ึน นํามาซึ่งการศึกษาในดานความสัมพันธที่เกี่ยวของกับกลุมอาการเมแทบอลิก 
และโรคทางหลอดเลือดหัวใจ ดังรายละเอียดที่จะกลาวตอไปนี ้
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พยาธิสรีรวิทยาของภาวะขาดวิตามินดี กับโรคทางหลอดเลือดหัวใจ 
 การศึกษาความสัมพันธระหวางภาวะขาดวิตามินดี และการทํางานของหัวใจที่ผิดปกติใน
หนูทดลอง พบวา ภาวะขาดวิตามินดี เกี่ยวของกับ ภาวะหัวใจโต (cardiac hypertrophy) การเกิด
พังผืด (fibrosis) และความดันเลือดสูง นอกเหนือจากการเปล่ียนแปลงของระดับแคลเซียม พารา
ไทรอยดฮอรโมน และระดับเรนิน (renin) ผลการศึกษายืนยันวาวิตามินดี มีบทบาทตอการทํางาน
ของหัวใจทั้งผลโดยตรงของ 1,25(OH)2D ตอกลามเนื้อหัวใจ และผลโดยออมที่มีตอฮอรโมนใน
เลือดและแคลเซียม (61-63) 
 รายงานชิ้นแรกที่พบวา ภาวะขาดวิตามินดี  อาจเกี่ยวของกับโรคทางหลอดเลือดหัวใจใน
มนุษย ไดมาจากผูปวยโรคไตระยะสุดทาย (end – stage renal disease ; ESRD) เนื่องจากไตไม
สามารถ เปล่ียน 25(OH)D ใหเปน 1,25(OH)2D ได ระดับ 1,25(OH)2D ที่ไมเพียงพอจึงทําใหพารา
ไทรอยดฮอรโมน มีระดับสูงข้ึนในเลือด (64) จนเพิ่มความดันเลือดและเพิ่มการบีบตัวของหัวใจ 
หัวใจที่บีบตัวเปนเวลานาน สงผลใหเกิดหัวใจโต มีพังผืดที่หัวใจ และหัวใจลมเหลวตามลําดับ 
(ภาพที่ 3) (65) การใหวิตามินดี ในรูปแบบที่ออกฤทธิ์ได [1,25(OH)2D หรือ อนุพันธ] แก ผูปวยโรค
ไตระยะสุดท าย และระดับพาราไทรอยด ฮอร โมนในเลือดสูงแบบทุติย ภูมิ  (secondary 
hyperparathyroidism) สามารถลดการเกิดกลามเนื้อหัวใจหองลางซายโต (left ventricular 
hypertrophy) (66)   และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจได  เนื่องจากการเพิ่มระดับพาราไทรอยด
ฮอรโมนทําใหการทํางานของหัวใจผิดปกต ิ อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับพาราไทรอยดฮอรโมน 
ไมใชสาเหตุเดยีวของการทํางานของหัวใจที่ผิดปกติ ระดับวิตามินดียังสงผลโดยตรงตอการทํางานของ
หัวใจดวย 

ตัวรับของวิตามินดี กระจายอยูทั่วรางกายในหลายๆเนื้อเยื่อ เชน เม็ดเลือดขาว เซลลลําไส
ใหญ เซลลตับ และเซลลกลามเนื้อหัวใจ (66)  ดังนั้น วิตามินดี จึงมีบทบาทอ่ืนนอกเหนือจากการ
ควบคุมสมดุลของแคลเซียม วิตามินดีในรูป 1,25(OH)2D ที่จับกับตัวรับ บริเวณกลามเนื้อหัวใจจะ
ควบคุมการผานเขาออกของแคลเซียมเขาไปในเซลล ซึ่งมีผลเปล่ียนแปลงการบีบตัวของหัวใจ และ
ควบคุมการแบงตัวและการเจริญเติบโตของเซลล (67, 68) การศึกษาในสัตว ถึงบทบาทของตัวรับ
ของวิตามินดีตอการทํางานของหัวใจ (69,70) พบวา หนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี มีเซลล
กลามเนื้อหัวใจโตกวาหนูปกติ และมีสัดสวนของน้ําหนักหัวใจตอน้ําหนักตัวมากกวาดวย 
นอกจากนี้ยังพบภาวะหัวใจโต หัวใจมีพังผืด และคอลลาเจนลดลงในหนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี  
จึงยืนยันถึงบทบาทที่สําคัญของตัวรับของวิตามินดี ตอสรีรวิทยาของหัวใจ   
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ภาพท่ี 3 พยาธิสรีรวิทยาของระบบหลอดเลือดและหัวใจในภาวะขาดวิตามินด ี(65) 

 
การศึกษายังทําใหทราบถึงผลโดยออมของวิตามินดีตอระบบ renin – angiotensin – 

aldosterone system (RAAS) (ภาพที่ 3)  ผูวิจัยกลุมหนึ่งพบวา ในหนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี 
จะมี mRNA ของเรนิน มากกวา 3 เทาของปกติ และระดับของแองจิโอเทนซิน 2 (angiotensin II ) 
เพิ่มข้ึน มากกวา 2.5 เทา เม่ือเทียบกับหนูปกติ (71) 
 นอกจากนี้ ยังพบวา มีพยาธิสภาพเกิดข้ึนในระบบอิมมูนของรางกาย (ภาพที่ 3) โดยการ
กระตุนระบบอิมมูนที่เพิ่มข้ึนสัมพันธกับภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง (atherosclerosis) และการมี
แคลเซียมเกาะที่ล้ินหัวใจ (valvular calcification) และยังมีบทบาททําใหไขมันที่เกาะบริเวณ
หลอดเลือดไมคงตัว แตกไดงาย (72) สําหรับการสรางไซโตไคน (cytokine) เกี่ยวกับการอักเสบที่
เพิ่มข้ึนนําไปสูการพัฒนาไปเปนโรคหัวใจลมเหลว (heart failure) (73) ขอมูลจากการศึกษาใน
หองทดลองพบวา วิตามินดีมีบทบาทในการควบคุมไซโตไคนที่เกี่ยวของกับการอักเสบและตาน
การอักเสบหลายชนิด (74-76) เชน พบวา interleukin-6 (IL-6) และ tumor necrosis factor  (TNF 
- ) ลดลง เม่ือโมโนไซต (monocyte) ไดรับ 1,25(OH)2D  อีกการศึกษาหนึ่งพบวาการสรางไซโตไคน  
Interleukin-10 (IL-10) เพิ่มข้ึน เม่ือเซลลเดนไดรต (dendritic cells) ไดรับ 1,25(OH)2D  จาก
ขอมูลทั้งหมดจึงสรุปไดวา วิตามินดี มีบทบาทโดยตรงในการควบคุมไซโตไคนทางระบบอิมมูน
หลายชนิด สงผลโดยรวมในการลดการอักเสบ 
 
 
 

Neurohormonal: 
 

 RAAS 
 

Vitamin D 
deficiency 

Endocrine: 
 

PTH 

Immunomodulatory: 
 

 TNF- 
          IL-6 
          IL-10 

 

Cardiac hypertrophy 
 

Vascular calcification 
 

Progression of HF 
 

Cardiac fibrosis 

 
CVD 
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3. การศึกษาเกี่ยวกับวิตามินดีและกลุมอาการเมแทบอลิก 
 
วิตามินดีและโรคความดันเลือดสูง 
 ขอมูลจากการศึกษาในหองทดลองซึ่งพบวาการขาดวิตามินดีสัมพันธกับการกระตุน 
RAAS ทําใหมีการศึกษาถึงความสัมพันธของระดับวิตามินดีกับความดันเลือดในมนุษย (77-79) 
Duprez และคณะ ไดทําการศึกษาในผูปวย 25 คนที่เปนโรคความดันเลือดสูง พบวา ระดับ 
25(OH)D มีความสัมพันธแบบผกผันกับคาความดันซิสโทลิก คาความดัน ไดแอสโทลิกและความ
ตานทานของหลอดเลือดที่นอง ดังนั้นจึงความสัมพันธเชิงบวกกับเลือดที่ไหลไปเล้ียงที่นอง (77)   
Kristal-Boneh และคณะ ไดทําการศึกษาในผูชายที่มีระดับความดันเลือดปกติพบความสัมพันธ
แบบผกผันระหวางระดับ  1,25(OH)2D  กับคาความดันซิสโทลิก อยางไรก็ตามไมพบความสัมพันธ
ระหวาง 1,25(OH)2D กับ คาความดันไดแอสโทลิก (78)  การศึกษาโดย Scragg และคณะไม
พบวา ในกลุมผูปวยความดันเลือดสูงกับกลุมควบคุมมีระดับ 25(OH)D ที่แตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญ (79) อาจเปนเพราะวา ในการศึกษานี้วินิจฉัยวาเปนความดันเลือดสูงจากการวัดคา
ความดันเลือดเพียงคร้ังเดียว ดังนั้นอาจมีคนที่ความดันเลือดปกติ ถูกจัดอยูในกลุมผูปวยความดัน
เลือดสูงดวย 
 การศึกษารูปแบบภาคตัดขวาง (cross – sectional studies) ขนาดใหญที่ชื่อวา  The 
Third National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES III) (80) กระทําในชาว
อเมริกัน ชวงป 1988 – 1994 เพื่อหาความสัมพันธระหวางระดับความดันเลือดกับระดับวิตามินดี 
(80) โดยใหผูเขารวมวิจัยตอบคําถามทางสุขภาพ มีการรายงานระดับความดันเลือดที่วัดไดและ
เก็บตัวอยางเลือดเพื่อตรวจวัดระดับ 25(OH)D ผูปวยทั้งส้ิน 12,644 คนที่เขารวมการศึกษานี้ 
พบวาความดันเลือดเฉล่ียแปรผกผันกับระดับ 25(OH)D และยังพบความสัมพันธนี้หลังจากปรับ
อายุ เพศ เชื้อชาติ และการออกกําลังกายแลว แตอีกการศึกษาหนึ่งโดย Snijder และคณะ ทําการ
วิจัยในกรุงอัมสเตอรดัม ผูปวย 1,205 คน ไมพบความสัมพันธระหวางคาความดันเลือดกับระดับ 
25(OH)D (81) สาเหตุที่ไมพบความสัมพันธระหวางระดับวิตามินดีกับความดันเลือดสูง อาจเปน
เพราะการศึกษานี้มีเพียง 10% ของผูปวยเทานั้นที่ขาดวิตามินดี แตการศึกษา NHANES III มี
ผูปวยมากกวา 20% ที่ขาดวิตามินดี 
 จากการศึกษา 5 การศึกษา พบความสัมพันธระหวางความดันเลือดสูงกับการขาดวิตามินดี
ใน 3 การศึกษา ถึงแมวาขอมูลจากการศึกษาเชิงสังเกตเหลานี้ขัดแยงกัน แตการศึกษาที่ขนาดใหญ
ที่สุด ( >12,000 คน) ก็ไดแสดงวามีความสัมพันธกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ(80) 
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 นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาถึงความเส่ียงในการเกิดโรคความดันเลือดสูงในผูปวยที่ขาด   
วิตามินดี รูปแบบ cohort 2 การศึกษา มีจํานวนผูปวย มากกวา 1,800 คน (82) โดยผูชายมาจาก
การศึกษา ทีช่ื่อ Health Professional ’s Follow – Up study (HPFS) และผูหญิงจาก Nurses’ Health 
Study (NHS I) ผูเขารวมวิจัยไมเปนโรคความดันเลือดสูงมากอน วัดระดับ 25(OH)D และติดตาม
ระดับความดันเลือด เปนเวลา 4 ป พบวาความเส่ียงในการเกิดโรคความดันเลือดสูงจะเพิ่มข้ึนหาก
ระดับ 25(OH)D นอยกวา 15 ng/mL เม่ือเทียบกับผูที่มีระดับ 25(OH)D มากกวา 30 ng/mL 
 
วิตามินดีและโรคเบาหวาน 

ภาวะดื้อตออินซูลิน และ/หรือ โรคเบาหวานชนิดที่ 2 เกิดจากการทํางานที่เส่ือมลงของ
เบตาเซลลในตับออนทําใหการสรางอินซูลินบกพรองไป และความไวตออินซูลินที่ลดลงทําใหเกิด
ภาวะดื้อตออินซูลิน รวมถึงการเกิดการอักเสบในรางกาย (83, 84) ปจจุบันพบวาวิตามินดีอาจ
เกี่ยวของกับการหล่ังอินซูลิน และความไวตออินซูลิน (85, 86)  กลไกแรก พบวาที่เบตาเซลลในตับ
ออน มีตัวรับของวิตามินดีอยูและพบเอนไซม 1α-hydroxylase (87) ดังนั้นจึงมี 1,25(OH)2D ที่  
ตับออนซึ่งชวยสรางและปลดปลอยอินซูลินจากเบตาเซลลได กลไกที่สอง คือ calbindin ซึ่งเปน 
vitamin D–dependent Ca-binding protein ที่พบในตับออน เปนตัวควบคุมการสรางอินซูลินที่
สําคัญ (88, 89) โดยมีหนาที่ควบคุมระดับความเขมขนของแคลเซียมในเบตาเซลล กลไกอ่ืนๆ เชน
การอักเสบที่เกิดข้ึนในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 สงผลใหเกิดภาวะดื้อตออินซูลิน (90, 91) 
เนื่องจากมีการเพิ่มข้ึนของไซโตไคนที่ทําใหเบตาเซลลตาย วิตามินดีจะชวยยับยั้งไซโตไคนที่กระตุน
ใหเกิดการอักเสบและการตายของเบตาเซลล (92) ซึ่งจะทําใหความไวตออินซูลินเพิ่มข้ึน และเบตา
เซลลมีจํานวนมากข้ึน (93)  Scragg และคณะ (94)  รายงานวา ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบ
ผกผันกับการเกิดโรคเบาหวานชนิดที่ 2 และการเพิ่มข้ึนของภาวะดื้อตออินซูลินในชาวอเมริกัน 
(อายุ 40-74 ป) คา OR สําหรับโรคเบาหวาน เทากับ 0.25 (95% CI 0.11-0.60) ในชาวผิวขาวที่มี
ระดับ 25(OH)D ≥ 32.4 ng/mL เปรียบเทียบกับระดับ 25(OH)D ≥ 17.6 ng/mL  การศึกษา
รูปแบบภาคตัดขวางของ Framingham offspring study (95) ในคนที่ไมเปนโรคเบาหวานจํานวน 
808 คน พบวาระดับ 25(OH)D (คาเฉล่ีย 18.9 ng/mL) สัมพันธอยางผกผันกับระดับ fasting 
plasma glucose, insulin และคา HOMA-IR หลังจากปรับปจจัยตางๆ แลว ผูที่มีระดับวิตามินดี
อยูในชวงสูง (25(OH)D ≥ 21.4 ng/mL) มีคา fasting plasma glucose ต่ํากวาคิดเปน 1.6%     
(P = 0.007), fasting plasma insulin ต่ํากวา คิดเปน 9.8 % (P = 0.001) และ คา HOMA-IR ต่ํา
กวา คิดเปน 12.7 %  (P < 0.001) เม่ือเทียบกับผูที่มีระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุด (25(OH)D     
≤ 15.4 ng/mL) สําหรับคา HOMA-IR นั้น ลดลงเฉพาะในผูที่มีระดับ 25(OH)D > 32.4 ng/mL  
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Forouhi และคณะ (96) รายงานวา ระดับ 25(OH)D  สัมพันธอยางผกผันกับความเส่ียงของภาวะ
น้ําตาลในเลือดสูงในชวง 10 ป (10-year risk of hyperglycaemia) ภาวะดื้อตออินซูลิน และการเกิด
กลุมอาการเมแทบอลิก  การทบทวนเอกสารอยางเปนระบบโดย Pittas และคณะ(97) โดยใชขอมูล
จาก 4 การศึกษาพบวาคา OR ที่แสดงความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D  และโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 ของกลุมวิตามินดีสูง (25 - 38 ng/mL) เทียบกับกลุมวิตามินดีต่ําสุด (10 - 23 ng/mL) 
เทากับ 0.54 (95% CI 0.23-1.27) สําหรับความสัมพันธแบบผกผันระหวางระดับ 25(OH)D  กับ 
HbA1c จะพบไดมากกวาในคนอวน (98) 
 
วิตามินดีและโรคอวน 

มีหลายการศึกษาพบวาความอวนเปนตัวทํานายเชิงลบของระดับวิตามินด ีการศึกษาระยะ
ยาวที่ชื่อ Tromso (99) แสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 25(OH)D  กับดัชนีมวล
กายในคน 10,000 คน  Hypponen & power (100) พบวา 80% ของผูที่มี BMI > 30 kg/m2 จะมี
ระดับ 25(OH)D < 30 ng/mL การศึกษาในผูใหญ (101) 243 คน (BMI 28-50 kg/m2) พบวาระดับ 
25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับน้ําหนัก (P = 0.0009), ดัชนีมวลกาย (P = 0.005) และเสนรอบเอว 
(P = 0.03) การศึกษานี้ระบุวาการลดลงของระดับ 25(OH)D 0.3 ng/mL จะเพิ่ม BMI 1 kg/m2 
(101) Compston และคณะ (102) อธิบายวาการที่ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับมวล
ไขมันนั้น อาจเปนเพราะคนอวนใชเวลาในการทํากิจกรรมนอกบานนอยทําใหโอกาสที่จะไดรับรังสี 
UVB นอย  Bell และคณะ (103) เสนอวาระบบการควบคุมวิตามินดีในคนอวนเปล่ียนแปลงไปโดยมี
การสราง 1,25(OH)2D เพิ่มข้ึนแลวเกิดการควบคุมยอนกลับใหตับสังเคราะห 25(OH)D ลดลง 
นอกจากนี้ การศึกษาในสัตวพบวา 1,25(OH)2D เพิ่มการสรางไขมัน (lipogenesis) และลดการ
สลายไขมัน (lipolysis) (104, 105) ดังนั้นจึงทําใหเปนโรคอวนได อยางไรก็ตามการสรางวิตามินดีที่
ผิวหนังไมไดบกพรองไปในคนอวน แตเนื้อเยื่อไขมันจะกักเก็บวิตามินดีในรูป 25(OH)D ไวมาก จึง
ทําใหมีอยูในระบบไหลเวียนเลือดนอย ดังนั้นคนอวนจึงมักจะมีระดับ 25(OH)D ต่ํา (106) 
 
วิตามินดีและภาวะไขมันในเลือดสูง 

วิตามินดีสัมพันธแบบผกผันกับความผิดปกติของระดับไขมัน แตขอมูลในปจจุบันยังเปนที่
ขัดแยงกันอยู หลายการศึกษา (107-109) ไดแสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 
ระดับ 25(OH)D และระดับไตรกลีเซอไรด  Martins และคณะ (108) แสดงใหเห็นวาในชาวอเมริกัน 
ที่มีระดับ 25(OH)D สูง (≥ 37 ng/mL) จะมีระดับไตรกลีเซอไรดต่ํากวาผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํา  
(< 21 ng/mL) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับระดับคอเลสเตอรอล
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รวม ในการศึกษานี้ การศึกษาในผูใหญสุขภาพดีที่มีภาวะทนตอกลูโคสจํานวน 126 คน Chiu และ
คณะ (110) พบความสัมพันธเชิงผกผันระหวาง 25(OH)D กับ คอเลสเตอรอลรวม และ แอล-ดี-
แอล คอเลสเทอรอล (ปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ ฤดูกาล คาความดันซิสโทลิก และไดแอสโทลิก ดัชนี
มวลกาย และสัดสวนเอวตอสะโพก) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D 
กับ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล หรือไตรกลีเซอไรดในการศึกษานี้  อยางไรก็ตามบางการศึกษาพบ
ความสัมพันธระหวาง 25(OH)D และ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล Wang และคณะ(111) พบวา 
ในผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํากวา 15 ng/mL  จะมีคาคอเลสเทอรอลรวม : เอช-ดี-แอล คอเลสเทอ
รอล สูงกวาผูที่มีระดับ 25(OH)D สูง 

 
วิตามินดีและการอักเสบ 

โรคอวนทําใหเกิดการอักเสบอยางเร้ือรังในรางกาย สงผลใหเกิดความผิดปกติทางระบบ     
เมแทบอลิก และโรคหลอดเลือดหัวใจ (112, 113) proinflammatory cytokines ประกอบดวย   
IL-1, IL-6 และ TNF-α (114) ขณะที่ IL-10 เปน anti-inflammatory  (115) C-reactive protein 
(CRP) เปนตัวชี้วัดอยางหนึ่งที่นิยมใช และใชกันอยางกวางขวางทางคลินิก ซึ่งบงชี้การอักเสบใน
รางกาย ถูกกระตุนการสรางโดย IL-6 และ TNF-α  โดยไซโตไคนการอักเสบ และ CRP สูงข้ึนในผูที่
เปนโรคอวน โรคหลอดเลือดหัวใจ โรคเบาหวานชนิดที่ 2 และกลุมอาการเมแทบอลิก (116-118) 
การศึกษาในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 จํานวน 459 คน พบวาระดับ CRP ในผูที่มี 25(OH)D    
< 20 ng/mL (119) มีคาสูงกวาผูที่มีระดับ 25(OH)D > 20 ng/mL  อยางไรก็ตามการศึกษา
รูปแบบภาคตัดขวางของ the Framingham offspring study (120) (n =1381; อายุ 35-89 ป) 
แสดงใหเห็นวาระดับ 25(OH)D ไมมีความสัมพันธกับการอักเสบโดยรวม ใชตัวชี้วัดเปนดัชนีการ
อักเสบ คือ ผลรวมของไซโตไคนการอักเสบ 14 ตัว พบวาระดับ 25(OH)D ไมมีความสัมพันธกับ  
ไซโตไคนใดเลยยกเวน IL-6 (P = 0.02) ขณะที่ Peterson & Heffernan (121) แสดงใหเห็นวาใน
ผูหญิงสุขภาพดีจํานวน 69 คน อายุ 25-82 ป ระดับ 25(OH)D มีความสัมพันธแบบผกผันกับ 
TNF-α แตไมพบความสัมพันธกับ IL-6, IL-10 หรือ CRP 
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4. การศึกษาทางคลินิกท่ีมีการใหวิตามินดีทดแทน แสดงดังตารางที่ 3 
 
ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน  

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Nagpal et al 
(122) 

ผลของการใหวิตามินดีทดแทน
ในชวงส้ันตอความไวของอินซูลิน
ในผูชายอายุ ≥ 35 ป และรอบ
เอว ≥ 78 cm 

RCT, กลุมทดลอง (50 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 120,000 IU ทุก 2 
สัปดาห (  2 วัน)  3 คร้ัง และกลุม
ควบคุมไดยาหลอกทุก 2 สัปดาห 
( 2 วัน) 3 คร้ัง ระยะเวลาศึกษา
ทั้งส้ิน 6 สัปดาห 

OGIS Index (Oral 
Glucose Insulin 
Sensitivity) 
 
 

HOMA – IR 
HOMA % B 
HOMA – 2 
QUICKI 
lipid profile 
hs-CRP 
blood pressure 

- ลักษณะพื้นฐานของผูปวยทั้งสองกลุม
ไมตางกัน ยกเวนระดับวิตามินดีที่เร่ิมตน
การศึกษาของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสูง
กวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมี
นัยสําคัญ (P = 0.046) หลังการศึกษา
พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีมีระดับ      
25(OH)D สูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญ 
- การเปล่ียนแปลงเฉล่ียของ OGIS           
( - OGIS) เปนบวกในกลุมทดลอง 
และเปนลบในกลุมควบคุม โดยมี
นัยสําคัญทางสถิติที่  (P = 0.038) เม่ือ
วิเคราะหแบบ per-protocol  แตไมมี
นัยสําคัญเม่ือวิเคราะหโดย       
intention-to-treat (P = 0.055) สําหรับ
ผลลัพธทุติยภูมิ ทั้งสองกลุมไมแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญ 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Von  Hurst  
et al (123) 

ผลของวิตามินดีตอปจจัยเส่ียง
ของกลุมอาการเมแทบอลิกใน
ผูหญิงชาวเอเชียใตที่ด้ือตอ
อินซูลิน (HOMA-IR ≥ 1.93) 
และขาดวิตามินดี (25(OH) D    
< 50 nmol/L) 

RCT, กลุมทดลอง (42 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 100 µg (4000 IU) 
ตอวัน 6 เดือนและกลุมควบคุม       
(39 คน) ไดยาหลอก 6 เดือน 
ติดตามผลที่ 3 เดือนและ 6 เดือน 
(ส้ินสุดการศึกษา) 

25(OH)D 
HOMA 2%S 
HOMA 2%B 
HOMA 1-IR 
Fasting serum insulin 
Fasting serum glucose 
hs-CRP 
C-peptide 

- - ที่เวลา 3 เดือน และ 6 เดือน  
กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D เพิ่มขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ 
- HOMA1-IR ของทั้งสองกลุมแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญ โดยกลุมทดลอง 
HOMA1-IR  ลดลง แตกลุมควบคุม คา 
HOMA1-IR เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญ    
(P =  0.03) 
- ไมพบความแตกตางของ Fasting 
serum glucose, HOMA 2%B, 
 C-peptide และhs-CRP ภายในกลุม
การรักษาเดียวกันและระหวางกลุม 
- กลุมทดลอง มีคา HOMA2%S เพิ่มขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ (P = 0.01) ขณะที่ 
Fasting serum insulin ลดลงอยางมี
นัยสําคัญ (P = 0.02) 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Jorde and 
Figenschau 
(124) 

ผลของการใหวิตามินดีทดแทน
ตอการควบคุมระดับน้ําตาลใน
ผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มี
อายุในชวง 21-75 ป และเปน
โรคเบาหวานมาอยางนอย 1 ป 

RCT, กลุมทดลอง (16 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห 
และกลุมควบคุม (16 คน) ไดรับยา
หลอกเปนเวลา 6 เดือน 

HbA1C Blood pressure 
Waist – hip ratio 
Fasting Plasma glucose 
Fasting serum insulin 
C-peptide 
Fructosamine 
HOMA–Insulin secretion 
HOMA–Insulin  resistance 
serum calcium 
PTH 
25(OH)D 
Lipid  profile 
 

-การเปล่ียนแปลงของ HbA1C จากเม่ือ
เร่ิมตนการศึกษา (delta value) พบวา
ทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน (-0.2  0.9% 
และ -0.2  0.5%, P=0.90) กลุม
ทดลองและกลุมควบคุมมีผลลัพธทุติย
ภูมิไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ 
ยกเวนมีการเพิ่มขึ้นของ 25(OH)D และ
มีการลดลงของ serum PTH ในกลุม
ทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Sugden JA         
et al (125) 

ผลของการใหวิตามินดีสอง 
ขนาดสูง ตอหนาที่การทํางาน
ของหลอดเลือด ในผูปวย
เบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีระดับ 
25(OH)D ตํ่า (< 50 nmol/L) 

RCT, กลุมทดลอง (17คน) ได
วิตามินดีสอง 100,000 IU คร้ังเดียว 
และกลุมควบคุม (17 คน) ไดยา
หลอก ติดตามผลที่ 8 สัปดาห 

Flow-mediated  
vasodilation (FMD)  
ที่ brachial artery 
ตอการตอบสนอง 
hyperaemia และ  
sublingual glyceryl  
trinitrate 

Glycemic Control 
Blood  pressure 
Renin-angiotensin levels 
25(OH)D 
PTH 

-กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D สูงขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ เม่ือเทียบกับกลุม
ควบคุม (+22.9 nmol/L vs.+7.6 
nmol/L, P = 0.02) 
-ผูปวยกลุมทดลอง FMD ดีขึ้นอยางมี
นัยสําคัญเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 
(2.35 vs. 0.06%, P = 0.048) 
-กลุมทดลองมีคา office systolic blood 
pressure ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (-7.3 
vs. + 6.6 mmHg, P=0.001)  
-ไมพบการเปล่ียนแปลงการควบคุม
ระดับน้ําตาล (HbA1C) และความไวตอ
อินซูลิน (HOMA-IS) อยางมีนัยสําคัญ 
ระหวาง 2 กลุม 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Pittas AG        
et al (126) 

ผลของการใหแคลเซียม
รวมกับวิตามินดีที่มีตอระดับ
กลูโคสในเลือดและคาบงช้ี
การอักเสบในผูที่สุขภาพดี
อายุ ≥ 65 ป 

RCT, ผูเขารวมการศึกษาจะ
ไดรับคําแนะนําใหรับประทาน
อาหารตามปกติ และหลีกเล่ียง
การรับประทานแคลเซียม และ
วิตามินดี กลุมทดลองจะไดรับ
วิตามินดีสาม  700 IU 1 เม็ด 
และแคลเซียมซิเตรต 1 เม็ด 
ขณะที่กลุมควบคุมก็จะไดรับยา
หลอกแยกเม็ด 2 เม็ด ลักษณะ
เดียวกัน ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 
3 ป 

FPG 
HOMA – IR 
C-reactive protein 
Interleukin-6 

- - เม่ือวิเคราะหขอมูลทั้งหมดพบวากลุมควบคุมมี
ผลลัพธปฐมภูมิไมแตกตางกับกลุมทดลอง โดยมีการ
เปล่ียนแปลงของ FPG (0.18 vs. 0.12 mmol/L, 
P=0.29) การเปล่ียนแปลงของ HOMA-IR (0.42 vs. 
0.18, P=0.08) จึงวิเคราะหผลกลุมยอย โดยแบงผูปวย
เปน 2 กลุมคือ Normal Fasting glucose (NFG) และ 
Impaired Fasting glucose (IFG) 
- พบวากลุม IFG ที่ไดรับแคลเซียม + วิตามินดี มีการ
เพิ่มขึ้นของ FPG ใน 3 ปตอมานอยกวากลุมที่ไดรับยา
หลอก (0.02   0.09 vs. 0.34  0.11 mmol/L, 
P=0.042) 
- พบวากลุม IFG ที่ไดรับยาหลอกมีคา HOMA-IR 
เพิ่มขึ้น ขณะที่กลุมที่ไดรับแคลเซียม + วิตามินดี คา 
HOMA-IR ไมเปล่ียนแปลง (0.91  0.31 vs. 0.05  
0.19, P=0.31) 
- ไมพบความแตกตางของ C-reactive protein หรือ 
interleukin-6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ระหวางกลุม
ควบคุมและกลุมทดลองของทั้ง 2 กลุมยอย 



 
   

 

 
26 

ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Jorde R et al 

(127) 
เปรียบเทียบผลของการให
วิตามินดีขนาดสูงเทียบกับ
ยาหลอกในผูที่อายุ 21-70 ป 
และมี BMI 28-47 kg/m2 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ผูปวยถูกสุมใหไดรับการรักษา
ดวยวิตามินดีสาม ขนาด 
20,000 IU / แคปซูล โดย
แบงเปน 3 กลุม ดังตอไปนี้
กลุม 1 (DD) ไดรับวิตามินดี
สาม 2 แคปซูล / สัปดาห กลุม 
2 (DP) ไดรับวิตามินดีสาม 1 
แคปซูล และยาหลอก 1 
แคปซูล / สัปดาห กลุม 3 (PP) 
ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / 
สัปดาห ผูปวยทุกคนจะไดรับ
แคลเซียม 500 mg ทุกวันรวม
ดวยระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 1 ป 

25(OH)D 
PTH 
serum calcium 
Lipid profile 
Blood  pressure 
Fasting serum glucose 
Fasting serum insulin 
HbA1C 
HOMA-IR 
QUICKI 

- - การใหวิตามินดีสาม 20,000 หรือ 40,000 IU / 
สัปดาหเปนเวลา 1 ป ทําใหระดับ 25(OH)D 
เพิ่มขึ้น 42.8  22.5 nmol/L (P < 0.001) และ 
79.3  31.2 nmol/L (P < 0.001) ตามลําดับ แต
ไมไดทําใหความทนตอกลูโคส ระดับความดัน
เลือด หรือระดับไขมันของผูปวยดีขึ้น 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Zittermann  
et al (128) 

ผลของการใหวิตามินดี
ทดแทนตอน้ําหนักตัวและ
ปจจัยเส่ียงทางหลอดเลือด
หัวใจในผูที่อายุ 18-70 ป ที่
มี BMI > 27 kg/m2 

RCT, กลุมทดลอง (100 คน) 
ไดรับวิตามินดีสาม รูป oil 5 
หยด ตอวันเทียบเทากับ 83.3 
µg (3332 IU) และกลุม
ควบคุม (100 คน) ไดรับยา
หลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 
1 ป 

น้ําหนักตัว และ
มวลไขมัน 

ระดับ 25(OH)D 
ระดับแคลเซียม 
ฮอรโมนพาราไทรอยด 
ความดันเลือด 
ระดับไขมัน 
ไซโตไคนการอักเสบ 
ระดับน้ําตาล 

- การใหวิตามินดีทดแทนไมใหทําใหน้ําหนักตัวลดลง
อยางมีนัยสําคัญ อยางไรก็ตาม หลังการศึกษากลุม
ทดลอง มีคาเฉล่ีย 25(OH)D และ calcitriol เพิ่มขึ้น
กวากลุมควบคุม (P < 0.0001) ขณะที่กลุมทดลองพบ
การลดลงของระดับไตรกลีเซอไรด (-13.5% vs.+3.0% 
; P < 0.001) และ TNF -  (-10.2% vs. -3.2%          
; P = 0.049) มากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ 
อยางไรก็ตาม พบการเพิ่มขึ้นของระดับ LDL-C ในกลุม
ทดลองดวย (+5.4% vs. -2.5% ; P < 0.001)  
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 
ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุตยิภูมิ ผลการศึกษา 

Sneve M         
et al (129) 

ผลของการใหวิตามินดี
ทดแทนในผูที่อายุ 21-70 
ป และมีน้ําหนักเกิน หรือ
อวน (BMI 28-47 kg/m2) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

RCT, ผูปวยถูกสุมใหไดรับการ
รักษาดวยวิตามินดีสาม ขนาด 
20,000 IU / แคปซูล โดย
แบงเปน 3 กลุม ดังตอไปนี้
กลุม 1 (DD) ไดรับวิตามินดี
สาม 2 แคปซูล / สัปดาห  
กลุม 2 (DP) ไดรับวิตามินดี
สาม 1 แคปซูล และยาหลอก 1 
แคปซูล/ สัปดาห  
กลุม 3 (PP) ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล / สัปดาห 
ผูปวยทุกคนจะไดรับแคลเซียม 
500 mg ทุกวันรวมดวย
ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 1 ป 

Weight 
BMI 
Waist circumference 
Hip circumference 
Waist to hip ratio 
Body fat (%) 
Serum 25(OH)D 
Serum calcium 
Serum PTH 
Urinary calcium 

- - น้ําหนักตัว ดัชนีมวลกาย รอบเอว รอบสะโพก สัดสวน
เอวตอสะโพก เปอรเซ็นตของไขมันในรางกายของทั้ง       
3 กลุมทดลอง ไมแตกตางกันจากเม่ือเร่ิมตนการศึกษาถึง
ส้ินสุดการศึกษา และระหวางกลุมทดลอง 
- ระดับ 25(OH)D ของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม ทั้ง 2 กลุม
สูงขึ้นกวากลุมที่ไดรับเฉพาะยาหลอกอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ และกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห      
มีระดับ 25(OH)D สูงขึ้นกวากลุมที่ ได รับวิตามินดีสาม 
20,000 IU / สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
- กลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห  และ 
20,000 IU / สัปดาห มีระดับ PTH ลดลงอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
- ทั้ง 3 กลุมทดลอง ระดับแคลเซียมในเลือดไมเปล่ียนแปลง 

 
 



 
   

 

 

5.  แนวปฏิบัติทางคลินิกเกี่ยวกับการรักษา และปองกันภาวะขาดวิตามินดี 
แนวปฏิบัติของสมาคมตอมไรทอ ประเทศสหรัฐอเมริกา (130) ระบุวาคนอเมริกันควรมี

ระดับวิตามินดีในเลือด 30 - 60 ng/mL และไดใหคําจํากัดความภาวะพรองวิตามินดีไววา 
หมายถึงระดับ 25(OH)D อยูในชวง 21 - 29 ng/mL  ภาวะขาดวิตามินดี หมายถึงระดับ 25(OH)D 
ต่ํากวาหรือเทากับ 20 ng/mL  ภาวะวิตามินดีเพียงพอ หมายถึงระดับ 25(OH)D อยูในชวง        
30 -100 ng/mL  ภาวะพรองวิตามินดี และภาวะขาดวิตามินดีนัน้แตกตางกันไปในแตละประชากร 
พบความชุกอยูในชวง 20% ถึง 100% สาเหตุหลักของภาวะขาดวิตามินดี เปนเพราะไดรับ
แสงแดดไมเพียงพอ และมีการใชผลิตภัณฑกันแดดมากข้ึนเนื่องจากความกังวลเกี่ยวกับโรคมะเร็ง
ผิวหนัง  

เม่ือคนไดรับแสงแดดนอยลง จึงหันมารับประทานอาหารที่เปนแหลงของวิตามินดีมากข้ึน
เนื่องจากยังคงตองการใหไดรับวิตามินดเีพียงพอในแตละวัน อยางไรก็ตามวิตามินดีที่ไดจากอาหาร
นั้นไมเพียงพอ เพราะมีนอยในอาหาร การดื่มนมวันละ 6 แกว หรือน้ําสมวันละ 6 แกว รวมกับการ
รับประทานปลาแซลมอนทุกวันถึงจะไดวิตามินดีเพียงพอ (131) 

สําหรับการรับประทานวิตามินดีทดแทนเพื่อปองกันการขาดวิตามินดีและรักษาภาวะขาด
วิตามินดีนั้น (130) แนะนําใหรับประทานวิตามินรวมซึ่งประกอบดวยวิตามินดีสอง หรือวิตามินดี
สาม หรือรับประทานวิตามินเดี่ยว (เฉพาะวิตามินดีสอง หรือ วิตามินดีสาม เทานั้น)  

ปริมาณวิตามินดีที่ควรไดรับในแตละวันสําหรับแตละชวงอายุเปนดังนี้ 
 (1) เด็กทารก - อายุ 1 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 400 IU  
 (2) เด็ก -  ผูใหญอายุ 70 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 600 IU  
 (3) ผูใหญอายุมากกวา 70 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 800 IU  
 (4) หญิงตั้งครรภหรือใหนมบุตร ตองการวิตามินดี อยางนอย 600 IU  
 (5) เด็กหรือผูใหญที่อวน หรือมีการใชยาตานอาการชัก กลูโคคอรติคอยด   ยาตานเชื้อรา     
                 ยาตานไวรัสเอดส  ตองการวิตามินดีเพิ่มข้ึนอยางนอย 2 - 3 เทาของระดับปกติใน    
                 แตละชวงอายุ  

อยางไรก็ตามแนวปฏิบัติไมไดระบุวาระดับวิตามินดีที่แนะนํานี้จะทําใหกระดูกและกลามเนื้อ
แข็งแรงหรือสมบูรณหรือไม หากเปนคนอวนจะตองการวิตามินดีมากกวาระดับปกติที่แนะนํา 2 - 3 
เทา ดังนั้นอาจคัดกรองภาวะขาดวิตามินดีในคนอวนเปนพิเศษและใหการรักษา ไมแนะนําให        
คัดกรองภาวะนี้ในคนสุขภาพดี แตควรกระทําในผูที่มีโอกาสขาดวิตามินดีสูง สมาคมตอมไรทอ 
สหรัฐอเมริกา ไดแนะนําใหตรวจคัดกรองภาวะขาดวิตามินดีในกลุมคนตอไปนี้ (132-134) 
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- โรคกระดูกออนในเด็ก โรคกระดูกนวม โรคกระดูกพรุน 
- โรคไตเร้ือรัง โรคตับวาย 
- กลุมอาการที่มีการดูดซึมผิดปกต ิ
- มีภาวะ Hyperparathyroidism 
- หญิงตั้งครรภหรือใหนมบุตร 
- ผูสูงอายุที่มีประวัติการหกลม หรือกระดูกหัก 
- เด็กหรือผูใหญที่เปนโรคอวน (BMI > 30 kg/m2) 
- ไดรับยาบางชนิด เชน ยาตานอาการชัก กลูโคคอรติคอยด ยาตานเชื้อรา ยารักษาโรคเอดส    
  หรือ cholestyramine 

 
 Institute of Medicine (135) รายงานวาชาวอเมริกันควรไดรับวิตามินดีจากอาหารในแต
ละวัน เทากับ 600 IU ซึ่งตางจาก Endocrine Society (130) ที่ระบุวาควรกําหนดตามชวงอาย ุ

 การรักษาภาวะขาดวิตามินดี ควรเร่ิมโดยใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม ในขนาดสูง ดังนี ้
 (1) เด็กทารก - อายุ 1 ป ควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 2,000 IU / วัน 
หรือ 50,000 IU / สัปดาห เปนเวลา 6 สัปดาห 
 (2) เด็กวัยรุน - เด็กอายุ 18 ป ควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 2,000 IU / วัน 
หรือ 50,000 IU / สัปดาห อยางต่ําเปนเวลา 6 สัปดาห จากนั้นให maintenance ขนาด 600 -1,000     
IU / วัน 
 (3) ผูใหญควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 50,000 IU / สัปดาห หรือ 6,000 
IU / วัน เปนเวลา 8 สัปดาห จากนั้นให maintenance ขนาด 1,500-2,000 IU / วัน 
 (4) คนอวน ผูที่มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ หรือใชยาที่มีผลตอเมแทบอลิซึมของ
วิตามินดี แนะนําใหใชวิตามินดีในขนาดสูงข้ึน (2 - 3 เทา ; อยางนอย 6,000 - 10,000 IU / วัน) 
 (5) ผูทีไ่ตทํางานบกพรอง แนะนําใหตรวจวัดระดับ 25(OH)D และแคลเซียมเปนระยะ ๆ
ในชวงการรักษาดวยวิตามินดี เพื่อปองกันภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 
 (6) ผูที่มีภาวะ primary hyperparathyroidism และภาวะขาดวิตามินดี ใหวิตามินดีตาม
ความเหมาะสมโดยวัดระดับแคลเซียมในเลือดรวมดวย 
            แนะนําใหใชวิตามินดีเพื่อปองกันภาวะกระดูกหักจากการหกลมเทานั้น (130) ไมควรใช
วิตามินดีปริมาณสูงกวาปริมาณที่ควรไดรับประจําวัน เพื่อวัตถุประสงคในการปองกันโรค      
หลอดเลือดหัวใจ ปองกันการตาย หรือเพิ่มคุณภาพชีวิต 
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6.  เภสัชภัณฑวิตามินดีท่ีมีจําหนายในประเทศไทย 
  วิตามินดีที่มีจําหนายในประเทศไทยมีอยูหลายรูปแบบ ทั้งรูปแบบที่เปนวิตามินดีอยาง
เดียว รวมกับวิตามินชนิดอ่ืน รวมกับแคลเซียม หรือรวมกับบิสฟอสโฟเนต มีจําหนายทั้งในรูป
วิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม นอกจากนี้ยังแบงตามลักษณะการออกฤทธิ์เปนวิตามินดีที่ตอง
เปล่ียนแปลงรูปกอนออกฤทธิ์ (inactive form) และวิตามินดีที่พรอมออกฤทธิ์ (active form) ดัง
รายละเอียดตอไปนี้ 

1.   วิตามินดีที่ตองเปล่ียนแปลงรูปกอนออกฤทธิ์ (inactive form) วิตามินดีชนิดนี้ตองถูก
เปล่ียนแปลงที่ตับเปน 25 – Hydroxyvitamin D [25(OH)D] ซึ่งเปนรูปที่อยูในรางกายเปน
สวนใหญ แตการออกฤทธิ์ต่ํา หลังจากนั้นจะถูกเปล่ียนแปลงที่ไตไดเปน 1,25 – 
Dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D] ซึ่งเปนวิตามินดีรูปแบบที่ออกฤทธิ ์

1.1 วิตามินดีสอง (ergocalciferol) ไดแก Calciferol BD (ขนาด 20,000 IU) 
1.2 วิตามินดีรวมกับวิตามินหรือแรธาตุอ่ืน ซึ่งมีทั้งวิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม 

ขนาดของวิตามินดีแตกตางกันตั้งแต 100-1,000 IU 
1.3 วิตามินดีรวมกับแคลเซียม หรือยาบิสฟอสโฟเนต ปจจุบันมีหลายชนิด แตละชนิด

มีขนาดของแคลเซียมและวิตามินดีแตกตางกัน 
2. วิตามินดีที่พรอมออกฤทธิ์ (active form) วิตามินดีรูปแบบนี้สามารถออกฤทธิ์ไดโดย
จําเปนตองถูกเปล่ียนแปลงที่ไต แบงออกเปน 2 กลุม ไดแก 

2.1 Alfacalcidol (1--hydroxyvitamin D3) ในกลุมนี้จัดเปน vitamin D analog   
ไดแก One-alpha (0.25 และ 1 ไมโครกรัม), Bon-one (0.25 และ 0.5 
ไมโครกรัม), Alpha D3

 (0.25 และ 0.5 ไมโครกรัม) 
2.2 Calcitriol (1,25(OH)2D3) ไดแก Rocaltrol, Calcit SG, Meditrol SG, 

OsteoD, Decostriol Soft โดยทุกชนิดมีขนาด 0.25  ไมโครกรัม 
 
7.  ภาวะดื้อตออินซูลิน 
  ภาวะดื้อตออินซูลิน หมายถึง ภาวะที่อินซูลินในรางกายตอบสนองในการขจัดกลูโคสและ
ยับยั้งการสรางกลูโคสจากตับลดลง ภาวะดื้อตออินซูลินมีสวนสัมพันธกับการเกิดโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 และยังเกี่ยวของกับโรคอ่ืน ๆ เชน โรคอวน โรคความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรค
หลอดเลือดหัวใจ รวมถึงกลุมอาการเมแทบอลิก ดังนั้นปจจุบันจึงมีความพยายามในการหา
เคร่ืองมือเพื่อตรวจสอบความไวหรือภาวะดื้อตออินซูลินในมนุษยหลายแบบ เพื่อใหมีความ
เหมาะสมในการนําไปใช ผลที่ไดถูกตอง และประยุกตใชทางคลินิกไดดี 
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  Homeostasis model assessment of insulin resistance (HOMA-IR) เปนคาที่ใชในการ
ติดตามความไวตออินซูลินทางออม ซึ่งนิยมใชมากในการวิจัย ถูกพัฒนาข้ึนในป 1985 คาที่คํานวณ
ไดสัมพันธกับวิธีการวัดความไวตออินซูลินโดยตรงดวยวิธี euglycemic hyperinsulinemic clamp 
คา HOMA-IR นี้ แสดงถึงสมดุลกลูโคส และอินซูลินในรางกายในสภาวะคงที่ (steady-state) ผูที่มี
ความไวตออินซูลินปกติ คา HOMA-IR จะเทากับ 1 ยิ่งคา HOMA-IR มีคาสูง แสดงถึงความไวตอ
อินซูลินที่ต่ํา ปจจุบันไดมีการพัฒนาคาที่ใชชี้วัดความไวของอินซูลินตัวใหมที่ชื่อวา Quantitative 
insulin sensitivity check index (QUICKI) โดยคํานวณจาก QUICKI = 1 / [log (fasting insulin) + 
log (fasting glucose)] ยิ่งคา QUICKI มีคาสูง แสดงถึง ความไวของอินซูลินสูง 
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บทท่ี 3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
วิธีดําเนินการวิจัย แบงเปน 4 ขั้นตอน ดังน้ี 
 
ข้ันตอนที่ 1 การวางแผนและเตรียมการกอนดําเนินการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 2 การดําเนินการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 3 การวิเคราะห และอภิปรายผลการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 4 สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
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ขั้นตอนท่ี 1   การวางแผนและเตรียมการกอนดําเนินการวิจัย 
1.1 การทบทวนเอกสารและวรรณกรรมที่เกี่ยวของ  

เพื่อศึกษาขอมูลเกี่ยวกับวิตามินดี กลุมอาการเมแทบอลิก งานวิจัยที่เกี่ยวของที่มีผูศึกษา
มากอน  ระเบียบวิธีวิจัย แผนการดําเนินงานและสถิติที่ใชในการวิเคราะหผล 
1.2 การคัดเลือกโรงพยาบาลที่จะทําการวิจัย 
 การดําเนินการวิจัยนี้ไดคัดเลือกโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา เนื่องจากเปนโรงพยาบาลที่มี
ศักยภาพในการรักษาผูปวย มีจํานวนผูปวยเพียงพอที่เขารวมการวิจัย และใหความรวมมือในการ
เก็บขอมูล ผูวิจัยดําเนินการขออนุญาตเก็บขอมูลโดยผานผูอํานวยการโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
และคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
1.3 ประชากร กลุมตัวอยาง และเกณฑการคัดตัวอยางเขารวมการวิจัย 
      ก.ประชากร 
          ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่เขารับการรักษา ณ โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา 
      ข.กลุมตัวอยาง 
         ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่เขาเกณฑการคัดเขาศึกษา 
 วิธีการวัดรอบเอว 

1. วัดในทายืน 
2. วัดในขณะที่หายใจออกจนสุด 
3. วางสายวัดใหขนานกับพื้น 
4. รัดกําลังดีไมแนนหรือหลวมเกินไป 
5. ตําแหนงของรอบเอวที่ใชวัดนั้น อยูที่สวนบนสุดของกระดูกสะโพก 

 เกณฑการคัดตัวอยางเขาศึกษา 
1. อายุ ≥ 20 ป 
2. ระดับ 25(OH)D  50 nmol/L ( 20 ng/mL) 
3. ระดับแคลเซียมในเลือดปกติ (8.1-10.4 mg/dL) 
4. การทํางานของตับปกต ิ(AST < 31 U/L และ ALT < 31 U/L) 
5. ผูปวยยินยอมเขารวมการวิจัย 
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เกณฑการคัดตัวอยางออกจากการศึกษา 
1. ตั้งครรภ 
2. เปนโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีการเปล่ียนแปลงยารักษาภายใน 3 เดือนกอนการ     

คัดเขาศึกษา 
3. ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน 
4. รับประทานวิตามินดี วิตามินรวม แคลเซียม ยากลุม bisphosphonates, orlistat หรือยา

เรงเมแทบอลิซึมของวิตามินดี เชน phenytoin, phenobarbital และ corticosteroids   
5. มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ 
6. ไดรับการบําบัดและทดแทนการทํางานของไตโดยการฟอกเลือดดวยเคร่ืองไตเทียม 

(hemodialysis) หรือการลางชองทองดวยน้ํายา  
การคํานวณขนาดตัวอยาง 

ขนาดตัวอยางคํานวณโดยอางอิงตามการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) โดยใชโคง
ของลักษณะที่ใชปฏิบัติการ (operating characteristic curves) (136, 137)   
i = คาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D ที่เปล่ียนแปลงในแตละกลุมทดลอง เนื่องจากในประเทศไทยมี
วิตามินดีจําหนายเฉพาะรูปแบบวิตามินดีสอง เทานั้นซึ่งมีความแรงนอยกวาวิตามินดีสาม 2-3 เทา 
ดังนั้นจึงตองปรับคา i มาเปนคาที่เทียบเทากับการใชวิตามินดีสอง โดยคูณดวย 0.5 
  =  (1/a) i = (1/3) (-1.6+21.4+39.65) = 19.82 
1 =  1 -  = (-1.6)-19.82 = (-21.42) 
2 =  2 -  = 21.4-19.82 = 1.58 
3 =  3 -  = 39.65-19.82 = 19.83 
2 = (-21.42)2 + (1.58)2 + (19.83)2 = 854.58 
2 = Pooled variance = (112-1)(16.8)2 + (104-1)(22.5)2+(114-1)(31.2)2 / (112+104+114-
3) = 591.65 
สูตร 2= n2 /a2, กําหนด =0.05 (two-sided) และ a = ระดับของขนาดวิตามินดี ซึ่งมี 3 
ระดับ 
คาอิสระ (degree of freedom) (1 = a-1 = 2, 2 = a(n-1) = 3(n-1)) 
2 = n(854.58)/(3(591.65)) = 0.48n 
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n 2  a(n-1)  1- 
5 2.40 1.55 12 0.48 0.52 
10 4.80 2.19 27 0.18 0.82 
15 7.20 2.68 42 0.03 0.97 
20 9.60 3.09 57 < 0.01 > 0.99 

 
จาก OC curves (137)  ทดลองใสตัวเลขขนาดตัวอยาง(n) ตาง ๆ แลวนําไปแทนคาใน

สูตรของ 2  หาคา  และ degree of freedom: a(n-1)  จากนั้นดูที่กราฟ OC Curves จะไดคา β  
เม่ือกําหนดคา (1- β) = 0.97  ขนาดตัวอยางจะเทากับ 15                                                                                                                                                                       

จากการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) ที่ผูปวยเขารวมการวิจัย 438 คน ส้ินสุด
การศึกษาเหลือ 330 คน คิดเปน % drop-out เทากับ 25%  อยางไรก็ตามการศึกษาคร้ังนี้ ประมาณ
การณวา drop-out  30% ซึ่งมากกวาการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) เนื่องจากการศึกษา
คร้ังนี้คัดเฉพาะผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่มีภาวะขาดวิตามินดีเขารวมการวิจัย แตผลการตรวจ
ระดับวิตามินดี 25(OH)D ตองใชเวลาประมาณ 1 สัปดาห จึงจะทราบผล  ดังนั้นผูวิจัยจึงไดใหยา
หลอกหรือวิตามินดีสองแกผูปวยไปกอนตามแผนการสุม เม่ือไดผลการตรวจระดับวิตามินดีแลว จึง
โทรศัพทไปแจงผูปวยวาจะตองรับประทานยาหลอกหรือวิตามินดีหรือไม (ถาผูปวยไมไดขาดวิตามิน
ดีก็จะคัดผูปวยออกจากการศึกษา) หากผูปวยตองรับประทานยา ผูวิจัยจะโทรศัพทติดตาม
ผลการวิจัยกับผูปวยทุกสัปดาห ในการศึกษาคร้ังนี้จึงตองการตัวอยางอยางนอย 24 คนตอกลุม 
จํานวน 3 กลุม แบงโดยการสุมใหไดรับยาหลอก วิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU / สัปดาห หรือ
วิตามินดีสอง ขนาด 40,000 IU / สัปดาห  

 
1.4  การจัดเตรียมอุปกรณและเคร่ืองมือที่ใชในการวิจัย 
            1.4.1  วิตามินดีสอง  ชนิดแคปซูล ขนาด 20,000 IU ของบริษัทอังกฤษตรางู                       
                      Lot number N20053 จํานวน 5,000 เม็ด  

1.4.2  ยาหลอกของบริษัทอังกฤษตรางู Lot number RD021110 - CC01 
          จํานวน 5,000 เม็ด    

 1.4.3  แบบบันทึกประวัติผูปวย (ภาคผนวก ก) 
1.4.4  เอกสารชี้แจงขอมูลสําหรับผูเขารวมโครงการวิจัย (ภาคผนวก ข) 

 1.4.5  หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (consent form)  
                      (ภาคผนวก ค) 
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1.4.6  แบบประเมินอาการไมพึงประสงคจากการใชยา (Naranjo’s algorithm)    
                      (ภาคผนวก ง) 
            1.4.7  ปฏิทินการรับประทานวิตามินดี (ภาคผนวก จ) 

1.4.8  โปรแกรมคอมพิวเตอร SPSS for windows version 17.0 (SPSS Co.,   
          Ltd., Bangkok Thailand) 
1.4.9  การตรวจวัดระดับวิตามินดีในเลือด   ใชเคร่ือง LIAISON ซึ่งตรวจวัด 
          ระดับวิตามินดีรวม 25(OH)D โดยใชเทคนิค chemiluminescent   
          immunoassay (CLIA) 
1.4.10 การตรวจวัดระดับอินซูลินในเลือด ใชเคร่ือง IMMULITE โดยใชเทคนิค  
           chemiluminescent immunoassay (CLIA) 

 
การคํานวณมูลคาของการใหวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน 
ราคาของวิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU แคปซูลละ 1.50 บาท (โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา) 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง 
= 8 x 1.50 = 12 บาท 

 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง                 
= 16 x 1.50 = 24 บาท 
 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
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คาความแตกตางของมูลคาตอ 2 เดือนระหวาง 2 กลุมการรักษา เทากับ 24 -12 = 12 บาท 
หากการไดรับวิตามินดีสอง  ขนาด 20,000 IU และ 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มระดับ 

25(OH)D ได รอยละ X และ  Y ตามลําดับ  
 
The incremental cost effectiveness ratio (ICER) คํานวณโดย = (24 -12)  บาท 
                                                                                                    (Y - X)  

หมายถึง การทําใหระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 
IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจายมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทากับ  
(24 -12)  บาท   
 (Y - X)  
 
ขั้นตอนท่ี 2   การดําเนินการวิจัย 

การศึกษานี้เปนการศึกษาเชิงทดลอง (experimental design) แบบสุม มีการปดบังสองทาง 
(prospective randomized double-blind placebo controlled trial)  โดยใชการสุมแบบบล็อก 
เพื่อแบงผูปวยใหไดรับการรักษา 3 กลุม ดังตอไปนี้  

กลุมที่ 1 ไดรับวิตามินดีสอง (แคปซูลละ 20,000 IU) จํานวน 2 แคปซูล 
กลุมที่ 2  ไดรับวิตามินดีสอง (แคปซูลละ 20,000 IU) จํานวน 1 แคปซูล และยาหลอก 1 แคปซูล   
กลุมที่ 3 ยาหลอก 2 แคปซูล 
โดยใหทุกกลุมรับประทานยาคร้ังละ 2 แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ังในวันเดียวกันของแตละ

สัปดาห จนครบ 8 สัปดาห 
 

ข้ันตอนการดําเนินการวิจัย 
1.   ผูปวยนอกที่มารับการรักษาที่  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่ เขาเกณฑกลุมอาการ             

เมแทบอลิกที่มีอายุ ≥ 20 ป และไมเขาตามเกณฑการคัดออกจากการศึกษา จะไดรับการคัดกรองเขา
การวิจัยเบื้องตนกอน 

2. ผูวิจัยอธิบายรายละเอียดของโครงการและตอบขอซักถามของผูปวยที่ผานการคัดกรอง
เบื้องตน และมีความประสงคจะเขารวมโครงการวิจัย หลังจากนั้นจึงใหผูปวยลงนามในใบยินยอม
เขารวมวิจยั 
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3. ผูวิจัยเก็บขอมูลพื้นฐานตาง ๆ ของผูปวย หลังจากนั้นผูปวยจะไดรับใบส่ังเจาะเลือด
เพื่อตรวจระดับวิตามินดี [25(OH)D] และคาทางหองปฏิบัติการอ่ืน ๆ (fasting plasma glucose, 
fasting plasma insulin, lipid profile, albumin, AST, ALT, calcium, phosphorus และ serum 
creatinine) กอนมาพบแพทยตามนัดคร้ังถัดไป (การนัดผูปวยแตละคร้ังหางกันประมาณ 2 เดือน) 
ผลตรวจที่ไดจะนับเปนสัปดาหที่  0  ซึ่งถือเปนคาเร่ิมตน (baseline) 

4. ที่สัปดาหที่ 0 ผูวิจัยจะเก็บขอมูล สวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก เปนคาเร่ิมตนไว 
เนื่องจากการตรวจระดับวิตามินดี (25(OH)D) ในเลือดจะไดผลออกมาชากวาผลตรวจอยางอ่ืน คือ
ไดผลหลังจากการเจาะเลือดประมาณ 1 - 2 สัปดาห ซึ่งภาวะขาดวิตามินดีเปนเกณฑหนึ่งของเกณฑ
คัดผูปวยเขาศึกษา ดังนั้นเพื่อใหผูปวยไดรับวิตามินดีทดแทนในเวลาที่ใกลเคยีงกับผลการตรวจเลือด
มากที่สุด  ผูวิจัยจะสุมใหผูปวยรับยาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุมการรักษา ตามแผนการสุมแบบ
บล็อกไปกอน โดยผูวิจัยจะอธิบายวิธีรับประทานยา พรอมทั้งใหปฏิทินการรับประทานวิตามินดีและ
ใหคําแนะนําแกผูปวย  แตยังไมใหรับประทานจนกวาผูวิจัยจะโทรศัพทติดตอไป  เม่ือไดผลของ 
25(OH)D แลว และผูปวยมีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาศึกษา  ผูวิจัยจึงจะโทรศัพทไปหา
ผูปวยวาตองรับประทานยาที่ไดรับไปเม่ือสัปดาหที่ 0 หรือไม 

5. ผูที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาจะตองรับประทานยาตามที่ผูวิจัยแนะนํา คือคร้ังละ 2 
แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ัง ติดตอกันเปนเวลา 8 สัปดาห ในแตละสัปดาหผูวิจัยจะโทรศัพทไปเตือน
ผูปวย 1 วันกอนถึงวันรับประทานยา และในตอนเย็นของวันที่ตองรับประทานยาเพื่อใหแนใจวาผูปวย
ไมลืมรับประทานยา และสอบถามอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดข้ึน หากผูปวยเกิดอาการไมพึง
ประสงคที่รุนแรงในระหวางนี้จะบอกใหผูปวยหยุดยาและมาพบแพทย และคัดผูปวยออกจากการ
วิจัยทันที 
 6. ในสัปดาหที่ 9 เม่ือส้ินสุดการศึกษา (ภายหลังการรับประทานยาสัปดาหที่ 8 หนึ่งสัปดาห) 
ผูปวยจะตองเจาะเลือดเพื่อตรวจคาทางหองปฏิบัติการเหมือนสัปดาหที่ 0 และวัดสวนสูง น้ําหนัก 
รอบเอว รอบสะโพก อีกคร้ัง   

7. เม่ือรวบรวมขอมูลผูปวยไดจนครบ จึงทําการวิเคราะหขอมูลและสรุปผลการวิจัย  
แผนภูมิสรุปข้ันตอนการวิจัย แสดงดังภาพที่ 4 
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ภาพท่ี 4 แผนภูมิสรุปขั้นตอนการวิจัย 

ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกอายุ ≥ 20 ป ที่ไมเขาเกณฑการคัดออก ไดรับการช้ีแจง
รายละเอียดการวิจัย และลงนามยินยอมเขารวมการวิจัย 

ผูวิจัยโทรศัพทไปหาผูปวยวาตองรับประทานยาที่ไดรับไป หรือไม  เฉพาะผูปวยที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการ
คัดเขาศึกษาเทานั้น ที่จะตองรับประทานยา เปนระยะเวลา 8 สัปดาห (สําหรับผูปวยที่ไมขาดวิตามินดี 
ผูวิจัยจะโทรแจงใหงดการรับประทานยา) 

 

สัปดาหที่ 9 สิ้นสุดการวิจัย 
- เก็บขอมูลเหมือนกับสัปดาหที่ 0   
- เจาะเลือดของผูปวยสงตรวจทางหองปฏิบัติการเหมือนกับสัปดาหที่ 0  
- วิเคราะหและสรุปผล   
 

สัปดาหท่ี 0 
- เก็บขอมูลพื้นฐานของผูปวย เชน อายุ เพศ ยาที่ไดรับ โรคประจําตัว ประวัติการแพยา 
- เก็บขอมูลทางเมแทบอลิก ไดแก น้ําหนัก สวนสูง  เสนรอบเอว เสนรอบสะโพก ดัชนีมวลกาย คาสัดสวนเอวตอ
สะโพก คาความดันโลหิต 
- เจาะเลือดวัดคา 25(OH)D, fasting plasma glucose, fasting plasma insulin, lipid profile, albumin, AST, 
ALT, calcium, phosphorus และ serum creatinine 
- สุมผูปวยออกเปน 3 กลุม และใหยาไปกอน แตยังไมใหรบัประทาน ผูวิจัยอธิบายวิธีรับประทานยา ใหปฏิทินการ
รับประทานวิตามินดี และใหคําแนะนําแกผูปวย 
 

7-14 วัน 

 โทรเตือนการรับประทานยา และสอบถามอาการไมพึงประสงค ทุกสัปดาห 

สัปดาหที่ 1-8 
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ขั้นตอนท่ี 3 การวิเคราะห และสรุปผล 
 
3.1 สถิติที่ใชในการวิเคราะหขอมูล 
 ขอมูลทั้งหมดจะถูกวิเคราะหแบบเจตนาปฏิบัติ (intention to treat) วิเคราะหขอมูลโดยใช
โปรแกรมทางสถิติ SPSS for window version 17.0 (SPSS Co., Ltd., Bangkok Thailand) ใช
สถิติเชิงพรรณนาและสถิตเิชิงอนุมานในการวิเคราะหขอมูล    การทดสอบสมมติฐานกําหนดระดับ
นัยสําคัญที่ 0.05 (two-sided) และพลังการทดสอบกําหนดไวที่ 0.90  

1) ใชสถิติเชิงพรรณนา (คาเฉล่ีย สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละและความถี)่ ในการแจกแจง
ขอมูลลักษณะพื้นฐานของผูปวย รวมถึงขอมูลประสิทธิศักย ไดแก HOMA-IR, fasting plasma 
insulin, fasting plasma glucose, 25(OH)D และขอมูลดานความปลอดภัย 

2) สถิติเชิงอนุมาน 
                  2.1) ใชสถิติ Chi-Square Test หรือ Fisher’s Exact Test ในการเปรียบเทียบขอมูลของ
ผูปวยแตละกลุมที่เปนขอมูลเชิงคุณภาพ เชน เพศ โรคประจําตัว อาชีพ  
                  2.2) ใชวิธีทดสอบ one-way ANOVA ในการเปรียบเทียบความแตกตางขอมูลเชิงปริมาณ
จากกลุมตัวอยางในการศึกษานี้ซึ่งมี 3 กลุม วิเคราะหความแปรปรวนดวยคาสถิติ F หากพบความ
แตกตางกันของคาเฉล่ียอยางนอย 1 คู จะใชการทดสอบ Tukey’s Honestly Significant Difference 
ในการเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉล่ียเปนคู ๆ ทุกคู 
3.2 ทําการวิเคราะห และประเมินผล 
       1) วิเคราะหลักษณะทั่วไปของแตละกลุมตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 
       2) ประเมินประสิทธศิักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีและความไว 
           ของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ในการวิจัยคร้ังนี้ ตัววัดผลหลัก (primary   
           outcome) คือ คา 25(OH)D และHOMA-IR     
       3) ประเมินอาการไมพึงประสงคทีเ่กิดข้ึนโดยใช Naranjo’s algorithm (138) 
       4) หามูลคาของวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน  
            
ขั้นตอนท่ี 4 สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 



บทท่ี 4 
ผลการวิจัย และการอภิปรายผล 

 
ผลการวิจัย แบงออกเปน 6 หัวขอ ดังน้ี 
 

1. ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 

2. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000       
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

3. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000        
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

4.  การเปรียบเทียบสถานะวิตามินดีภายหลังการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ัน ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

5.  การเปรียบเทียบราคายาตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนภายใน 8 สัปดาห ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

6. ความปลอดภัยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่
ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก 
2 แคปซูล / สัปดาห 
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1. ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางท่ีเขารวมการวิจัย 

 
จากผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 300 ราย มีผูปวยที่มีคุณสมบัติครบตามเกณฑการคัด

ตัวอยางเขารวมการวิจัย ทั้งหมด 90 ราย  ผูปวยไดรับการสุมใหไดรับยาตามกลุมใดกลุมหนึ่ง ดังนี้ 
กลุมที่ (1) ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห กลุมที่ (2) ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และกลุมที่ (3) ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย จํานวนผูปวยที่เขา
รวมวิจัยจนครบ 8 สัปดาห มีทั้งหมด 84 ราย (drop out = 6.66%) โดยผูปวย 6 ราย ที่ถอนตัวออก
จากการศึกษา เปนผูปวยในกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 2 ราย เชนเดียวกับผูปวยใน
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU /สัปดาห ที่มีผูปวย 2 ราย ขอถอนตัวจากการวิจัย เนื่องจาก
ไมสะดวกในการมาติดตามการรักษาที่สัปดาหที่ 9  ขณะที่ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /
สัปดาห มีผูปวย 2 ราย ที่ตองคัดออกจากการวิจัย เนื่องจากตัวอยางเลือดที่จะนํามาวิเคราะห
ระดับวิตามินดีที่สัปดาหที่ 9 สูญหายไป 1 ราย และตัวอยางเลือดที่จะนํามาวิเคราะหอินซูลินสูญ
หายไปอีก 1 ราย ดังแสดงในภาพที่ 5 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ภาพท่ี 5 จํานวนผูปวยที่เขารวมการวิจัยแยกตามกลุมยา 

 

ขาดผลวิตามินดี 1 ราย 
ขาดผลอินซูลิน 1 ราย 

ผูปวยที่ผานเกณฑการคัดเลือก
ตัวอยางเขารวมการวิจัย 

ทั้งหมด 90 ราย  
 

 
ยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

(n = 30) 
 

วิตามินดีสอง  
20,000 IU / สัปดาห 

(n = 30) 

วิตามินดีสอง  

40,000 IU / สัปดาห 
(n = 30) 

 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

ถอนตัว 2  ราย ถอนตัว 2  ราย 
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ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัยในทั้ง 3 กลุม มีลักษณะไมแตกตางกัน แสดง
ดังตารางที่ 4  ผูปวยที่เขารวมการวิจัยเปนเพศชาย และเพศหญิง คิดเปนรอยละ 51.1 และ 48.9 
ตามลําดับ อายุเฉล่ียของผูปวยทั้งหมดคือ 63.65  11.69 ป (ชวงอายุ 36 - 89 ป) ผูปวยที่เขารวม
การวิจัย อยูในวัยสูงอายุเปนสวนมาก เนื่องจากการศึกษานี้ศึกษาในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
ซึ่งเปนภาวะที่ประกอบดวยความผิดปกติของระดับไขมันในเลือด ระดับความดันเลือด ระดับ
น้ําตาล และภาวะอวนลงพุงซึ่งพบไดบอยในคนสูงอายุเนื่องจากมีเมแทบอลิซึมที่ผิดปกติ 

เม่ือจําแนกผูปวยที่เขารวมการวิจัย โดยใชคาดัชนีมวลกาย พบวาผูปวยสวนใหญในทั้ง 3 
กลุมจัดอยูในเกณฑอวน (BMI ≥ 25.0 kg/m2) จํานวนผูปวยทั้งหมดที่จัดอยูในเกณฑอวน คิดเปน
รอยละ 70 ซึ่งสอดคลองกับกลุมอาการเมแทบอลิกที่มักพบภาวะอวนลงพุงรวมดวย 

ผูปวยสวนใหญประกอบอาชีพรับราชการ คือ รอยละ 41.1 แบงเปนขาราชการ รอยละ 
27.8 และขาราชการบํานาญ รอยละ 13.3  รองลงมาคือ พอบาน/แมบาน รอยละ 26.7 สําหรับ
สิทธิการรักษานั้นผูปวยสวนใหญสามารถเบิกคารักษาพยาบาลโดยใชสิทธิขาราชการจายตรง
กรมบัญชีกลาง คิดเปนรอยละ 65.6 รองลงมาคือสิทธิประกันสุขภาพถวนหนา (บัตรทอง 30 บาท) 
รอยละ 24.4 เนื่องจากโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาเปนโรงพยาบาลทหาร  ดังนั้นผูปวยสวนใหญจึง
เปนขาราชการทหาร และครอบครัวซึ่งมีสิทธิเบิกคารักษาพยาบาลจากตนสังกัดได  

ผูปวย 15 ราย มีประวัติแพยาที่ระบุไวในเวชระเบียน โดยผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาห มีประวัติแพยาจํานวน 4 ราย (รอยละ 13.3) ในขณะที่ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห มีประวัติแพยา จํานวน 5 ราย (รอยละ 16.7) และ ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 
40,000 IU / สัปดาห มีประวัติแพยา จํานวน 6 ราย (รอยละ 20.0)  โดยยาที่ผูปวยแพประกอบดวย
ยาตานจุลชีพ (กลุมซัลฟาและเพนนิซิลลิน) ยาตานการชัก (phenytoin) ยาทางระบบหลอดเลือด
และหัวใจ (enalapril, aspirin, amlodipine, atorvastatin) 

เม่ือจําแนกตามประวัติการเจ็บปวย พบภาวะไขมันในเลือดสูงมากที่สุด คือ 68 คน (รอย
ละ 75.6) รองลงมาคือโรคความดันเลือดสูง 66 คน (รอยละ 73.3) โรคเบาหวาน 43 คน (รอยละ 
47.8) และโรคหลอดเลือดหัวใจ 30 คน (รอยละ 33.3)  โดยผูปวยทั้ง 3 กลุม มีจํานวนผูปวยที่เปน
โรคประจําตัวดังกลาวไมแตกตางกัน (p > 0.05) 
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ตารางท่ี 4 ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 
 

จํานวนผูปวย (รอยละ) 

ขอมูล (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p 
value 

เพศ 
-ชาย 
-หญิง 

 
15 (50%) 
15 (50%) 

 
15 (50%) 
15 (50%) 

 
16(53.3%) 
14(46.7%) 

 
46(51.1%) 
44(48.9%) 

 
0.668 

 
0.716a 

อายุ (ป) 
-Mean 
-Standard deviation 
-Range  

 
65.07 

(11.31) 
43 - 84 

 
63.61 

(13.25) 
36 - 89 

 
62.29 

(10.63) 
42 - 82 

 
63.65 

(11.69) 
36 - 89 

 
0.392 

 
0.677c 

ดัชนีมวลกาย 
- < 18.5 (ตํ่ากวาเกณฑ) 
- 18.5-22.9 (เหมาะสม) 
- 23.0-24.9(น้ําหนักเกิน) 
- ≥ 25.0 (อวน) 

 
1 (3.3) 
3 (10.0) 
6 (20.0) 

20 (66.7) 

 
0 (0) 

5 (16.7) 
4 (13.3) 
21 (70.0) 

 
0 (0) 

2 (6.7) 
6 (20.0) 

22 (73.3) 

 
1 (1.1) 

10 (11.1) 
16 (17.8) 
63 (70.0) 

4.045 0.743b 

อาชีพ 
- แมบาน 
- ขาราชการ 
- ขาราชการบํานาญ 
- กิจการสวนตัว 
- เกษตรกร 
- รับจาง 
- อื่นๆ 

 
11 (36.7) 
8 (26.7) 
4 (13.3) 
1 (3.3) 
1 (3.3) 
2 (6.7) 
3 (10.0) 

 
6 (20.0) 
8 (26.7) 
5 (16.7) 
1 (3.3) 
0 (0) 

8 (26.7) 
2 (6.7) 

 
7 (23.3) 
9 (30.0) 
3 (10.0) 
3 (10.0) 

0 (0) 
5 (16.7) 
3 (10.0) 

 
24 (26.7) 
25 (27.8) 
12 (13.3) 
5 (5.6) 
1 (1.1) 

15 (16.7) 
8 (8.9) 

11.140 0.501b 

สิทธิการรักษา 
- เบิกได 
- บัตรทอง 
- ประกันสังคม 
- ชําระเงินเอง 

 
20 (66.7) 
8 (26.7) 
1 (3.3) 
1 (3.3) 

 
20 (66.7) 
6 (20.0) 
3 (10.0) 
1 (3.3) 

 
19 (63.3) 
8 (26.7) 
1 (3.3) 
2 (6.7) 

 
59 (65.6) 
22 (24.4) 
5 (5.6) 
4 (4.4) 

1.918 0.964b 

ประวัติการแพยา 
- แพยา 
- ไมแพยา 

 
4 (13.3) 

26 (86.7) 

 
5 (16.7) 
25 (83.3) 

 
6 (20.0) 

24 (80.0) 

 
15 (16.7) 
75 (83.3) 

0.487 0.784a 
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จํานวนผูปวย (รอยละ)  
 

ขอมูล 
(1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p 
value 

ประวัติการเจ็บปวย 
- โรคความดันเลือดสูง  
- โรคเบาหวาน 
- โรคไขมันในเลือดสูง 
- โรคหลอดเลือดหัวใจ 
- โรคหลอดเลือดสมอง 
- โรคกระดูกพรุน 
- โรคอื่นๆ† 
เกณฑของกลุมอาการ   
เมแทบอลิก 
- รอบเอว 
- ระดับไตรกลีเซอไรด 
- ระดับเอช-ดี-แอล   
   คอเลสเตอรอล 
- ระดับความดันเลือด 
- ระดับน้ําตาล 

 
24 (80.0) 
17 (56.7) 
25 (83.3) 
9 (30.0) 
2 (7.1) 
1 (3.6) 
6 (20.0) 

 
 

21 (75.0) 
26 (92.9) 
26 (92.9) 

 
26 (92.9) 
18 (64.3) 

 
21 (70.0) 
14 (46.7) 
23 (76.7) 
10 (33.3) 
1 (3.6) 
0 (0.0) 

4 (13.3) 
 
 

24 (85.7) 
27 (96.4) 
27 (96.4) 

 
30 (100) 
15 (53.6) 

 
21 (70.0) 
12 (40.0) 
20 (66.7) 
11 (36.7) 
1 (3.6) 
0 (0.0) 
7 (23.3) 

 
 

25 (89.3) 
26 (92.9) 
26 (92.9) 

 
27 (96.4) 
19 (67.9) 

 
66 (73.3) 
43 (47.8) 
68 (75.6) 
30 (33.3) 
4 (4.8) 
1 (1.2) 

17 (18.9) 
 
 

70 (83.3) 
79 (94.0) 
79 (94.0) 

 
81 (96.4) 
52 (61.9) 

 
1.273 
1.836 
1.524 
0.311 
1.764 
1.512 
1.461 

 
 

2.082 
0.611 
0.611 

 
1.891 
1.313 

 
0.528a 
0.399a 
0.467a 
0.856a 
0.700a 
0.450a 
0.482a 

 
 
0.434a

1.000a

1.000a 
 
0.770a

0.519a 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
a  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Chi-Square test   
b  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Fisher’s Exact test 
c  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิต ิ One-way ANOVA 
† ประวัติการเจ็บปวยอ่ืนๆ ไดแก โรคกระเพาะอาหารอักเสบ  โรคเกาต  โรคขอเขาเสื่อม 
 
 ผลการตรวจรางกายพื้นฐาน ดังแสดงในตารางที่ 5 พบวาผูปวยมีน้ําหนัก และสวนสูงเฉล่ีย 
69.40  11.74 kg และ 160.78  8.35 cm ตามลําดับ คาดัชนีมวลกายเฉล่ีย 26.80  3.79 kg/m2 
โดยผูปวยสวนใหญมีดัชนีมวลกาย มากกวาหรือเทากับ 25.0 kg/m2 (รอยละ 70) ซึ่งจัดวาเปนโรค
อวนตามเกณฑการแบงคาดัชนีมวลกายในผูปวยชาวเอเชียขององคการอนามัยโลก (138) เนื่องจาก
โรคอวนจะเพิ่มความเส่ียงตออัตราการเจ็บปวย และอัตราการตาย ดังนั้นเภสัชกรจึงควรประเมิน และ
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ใหคําปรึกษาแนะนําเร่ืองอาหาร การออกกําลังกาย และการควบคุมน้ําหนักตัว ซึ่งเปนปจจัยเส่ียงของ
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจที่สามารถเปล่ียนแปลงไดจากการปรับเปล่ียนพฤติกรรมการดําเนินชีวิต
ควบคูไปกับการใหคําแนะนําเร่ืองการรับประทานวิตามินดดีวย 
 
ตารางท่ี 5 ผลการตรวจรางกายพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) 
 

คาเฉล่ีย ( SD) 

พารามิเตอร (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

(N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
 

p† 
value 

น้ําหนัก (kg) 65.61(10.34) 72.29(11.92) 70.30(12.26) 69.40(11.74) 2.476 0.090 

สวนสูง (cm) 159.11(7.80) 161.77(7.98) 161.46(9.23) 160.78(8.35) 0.850 0.431 

ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 25.88 (3.40) 27.63 (4.20) 26.90(3.65) 26.80(3.79) 1.533 0.222 

รอบเอว (cm) 
- ชาย 
- หญิง 

90.00 (7.86) 
90.00 (7.41) 
90.40 (8.48) 

94.39(8.02) 
95.20 (7.70) 
93.46 (8.58) 

94.11(8.73) 
96.38 (9.23) 
91.08 (7.32) 

92.83 (8.36) 
93.95 (8.54) 
91.60 (8.08) 

2.508 
2.745 
0.522 

0.088 
0.076 
0.598 

รอบสะโพก (cm) 97.75 (7.67) 101.57(7.79) 99.68(5.15) 99.67(7.07) 2.100 0.129 

สัดสวนเอวตอสะโพก 
- ชาย 
- หญิง 

0.92 (0.05) 
0.94 (0.04) 
0.90 (0.05) 

0.93(0.06) 
0.97 (0.04) 
0.88 (0.04) 

0.94(0.06) 
0.97 (0.05) 
0.91 (0.05) 

0.93(0.06) 
0.96 (0.05) 
0.90 (0.05) 

0.988 
2.108 
1.056 

0.377 
0.134
0.358 

ความดันซิสโทลิก 
(mmHg) 

136.46(14.9) 135.71(14.7) 134.32(17.0) 135.50(15.47) 0.135 0.874 

ความดันไดแอสโทลิก 
(mmHg) 

80.25(23.18) 78.54(11.47) 76.57(12.62) 78.45(16.48) 0.344 0.710 

PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
†  ใชสถิต ิ One-way ANOVA  เปรียบเทียบพารามิเตอรตาง ๆ ของผูปวยกลุม (1), (2) และ (3)  
  

สําหรับรอบเอวของผูปวยเฉล่ียเทากับ 92.83  8.36 cm ซึ่งจัดวารอบเอวเกินกวา
มาตรฐานตามเกณฑของ Updated NCEP ATP III (12) ซึ่งถือวาหากผูหญิงมีรอบเอวมากกวา
หรือเทากับ 80 cm หรือผูชายมีรอบเอวมากกวาหรือเทากับ 90 cm จะนับเปนขอหนึ่งของการจัด
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ประเภทผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก นอกจากนี้ผูปวยมีรอบสะโพกเฉล่ียเทากับ 99.67  7.07 cm 
และสัดสวนเอวตอสะโพกเฉล่ีย 0.93  0.06 ซึ่งเม่ือวิเคราะหแยกตามเพศแลวพบวาเกินกวาเกณฑ
ที่กําหนดโดยองคการอนามัยโลก (138) ที่กําหนดวาเพศชายไมควรมีสัดสวนเอวตอสะโพกมากกวา 
0.90 cm และเพศหญิงไมควรมีสัดสวนเอวตอสะโพกมากกวา 0.85 cm ตามลําดับ  
 ผูปวยมีความดันซิสโทลิก (SBP) เฉล่ีย 135.50   15.47 mmHg และความดันไดแอสโทลิก 
(DBP) เฉล่ีย 78.45  16.48 mmHg แสดงใหเห็นวาผูปวยสวนใหญมีการควบคุมระดับความดัน
เลือดไดดีเนื่องจากมีระดับความดันซิสโทลิก นอยกวา 140 mmHg หรือความดันไดแอสโทลิก    
นอยกวา 90 mmHg ตามเกณฑของ JNC 7 (139) และจัดอยูในเกณฑขอหนึ่งของผูปวยกลุมอาการ
เมแทบอลิกตาม updated NCEP ATP III (12) (ความดันซิสโทลิกมากกวาหรือเทากับ 130 mmHg)  
ไมพบความแตกตางของผลการตรวจรางกายพื้นฐาน (สัปดาหที่ 0) ระหวางผูปวยทั้ง 3 กลุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถติิ (p > 0.05; ทุกพารามิเตอร) เม่ือวิเคราะหโดยใชสถิติ One-way ANOVA  
 สําหรับรายการยาที่ผูปวยใชรวมแตละชนิด (สัปดาหที่ 0) ดังแสดงในตารางที่ 6 พบวากลุม
ยาที่ผูปวยไดรับมากที่สุด คือ ยาลดไขมันในเลือดกลุม statins รอยละ 82.2 รองลงมาคือ Aspirin   
รอยละ 54.4 และลําดบัถัดมาคือ ยาลดความดันเลือดสูงกลุม calcium channel blockers (CCBs) 
รอยละ 50 โดยไมพบความแตกตางกันของกลุมยาที่ผูปวยไดรับระหวางผูปวยกลุมที่ (1), (2) และ 
(3) (p > 0.05; ทั้งหมด) ซึ่งสอดคลองกับขอมูลโรคที่เปนรวมดวยของผูปวยที่พบวาเปนโรคไขมันใน
เลือดสูงมากที่สุด สําหรับยา aspirin ใชมากเพื ่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจแบบ     
ทุติยภูมิ (secondary prevention) ในผูปวยที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจอยูแลว (140) กรณี
ผูปวยโรคเบาหวานที่เขารวมการวิจัย จะไมมีการเปล่ียนแปลงยาลดระดับน้ําตาลที่ใชรวมระหวาง
การวิจัย 
 ตารางที ่7 แสดงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐานของผูปวยทั้ง 90 ราย (สัปดาหที่ 0)  
และการวิเคราะหเปรียบเทียบผลการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐานระหวางผูปวยกลุมที่ (1), (2) 
และ (3) ไดแก 25(OH)D, FPG, Insulin, HOMA-IR, AST, ALT, calcium, phosphorus, albumin, 
serum creatinine, BUN, Total cholesterol, triglyceride, HDL-C, LDL-C และ HbA1c โดยใชสถิติ 
One-way ANOVA กรณีขอมูลมีการแจกแจงปกติ และใช kruskal wallis H test กรณีขอมูลแจกแจง
ไมปกต ิผลการวิเคราะหไมพบความแตกตางของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการระหวางกลุมยาทั้ง 3 
กลุมเม่ือเร่ิมตนการศึกษา (p > 0.05; ทุกพารามิเตอร) 
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ตารางท่ี 6 รายการยาที่ผูปวยใชรวม (สัปดาหที่ 0) 
 

จํานวนผูปวย (รอยละ) † 

กลุมยา (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p  
value a 

Statins 26 (86.7) 25 (83.3) 23 (76.7) 74 (82.2) 1.512 0.589 
Aspirin 21 (70.0) 13 (43.3) 15 (50.0) 49 (54.4) 5.094 0.078 
CCBs 13 (43.3) 12 (40.0) 20 (66.7) 45 (50.0) 5.456 0.065 
Beta- blockers 17 (56.7) 13 (43.3) 12 (40.0) 42 (46.7) 1.239 0.538 
ARBs 10 (33.3) 12 (40.0) 13 (43.3) 35 (38.9) 2.096 0.351 
ACEIs 10 (33.3) 10 (33.3) 10 (33.3) 30 (33.3) 0.446 0.800 
Metformin 10 (33.3) 11 (36.7) 9 (30.0) 30 (33.3) 0.429 0.807 
Fibrates 11 (36.7) 8 (26.7) 10 (33.3) 29 (32.2) 1.050 0.592 
HCTZ 10 (33.3) 12 (40.0) 6 (20.0) 28 (31.1) 1.782 0.410 
Sulfonylureas 10 (33.3) 5 (16.7) 6 (20.0) 21 (23.3) 2.667 0.264 
Nitrates 5 (16.7) 6 (20.0) 8 (26.7) 19 (21.1) 1.917 0.383 
Clopidogrel 2 (6.7) 6 (20.0) 4 (13.3) 12 (13.3) 3.052 0.325 
TZDs 1 (3.3) 5 (16.7) 2 (6.7) 8 (8.9) 4.496 0.121 
อื่นๆ b 6 (20.0) 6 (20.0) 4 (13.3) 16 (17.8) 0.618 0.734 

PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
ACEIs = angiotensin converting enzyme inhibitors 
ARBs = angiotensin receptor blockers 
CCBs = calcium channel blockers 
HCTZ = hydrochlorothiazide 
TZDs = thiazolidinediones 
† จํานวนผูปวยท่ีใชยาในแตละกลุม 
a  วิเคราะหโดยใชสถิติ Chi-Square test หรือ Fisher’s Exact test 
b อ่ืนๆ ไดแก ยาระบบทางเดินอาหาร ยาตานอักเสบท่ีไมใชสเตียรอยด  ยาปฏิชีวนะ 
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ตารางท่ี 7 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวยกอนเขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) 
 

คาเฉล่ีย (SD) 
 (คาตํ่าสุด, คาสูงสุด) ขอมูล 

(คาปกติ) (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
หรือ 

H 
test 

p† 
value 

25(OH)D 
(30 -100 ng/mL) 

16.20 (2.99) 
(7.88, 19.40) 

15.08 (3.16) 
(8.35, 19.80) 

14.29 (3.35) 
(7.68, 19.60) 

15.19 (3.23) 
(7.68, 19.80) 

2.563 0.083 

FPG 
(68 -110 mg/dL) 

113.89 (26.74) 
(66, 204) 

112.39 (32.47) 
(85, 237) 

122.89 (53.28) 
(72, 305) 

116.39 (38.99) 
(66, 305) 

0.588 0.558 

Median 110.0 101.5 105.0 106.0 0.979 0.613 
Insulin 

(< 2 U/mL) 
4.78 (3.47) 

(2.00, 14.20) 
6.35 (4.34) 

(2.00, 19.90) 
6.86 (4.61) 

(2.00, 19.10) 
5.99 (4.21) 

(2.00, 19.90) 
1.895 0.157 

Median 3.14 5.85 5.65 5.26 3.408 0.182 
HOMA-IR 

(1) 
1.32 (1.03) 
(0.43, 4.34) 

1.66 (1.03) 
(0.43, 4.32) 

2.05 (1.55) 
(0.45, 6.13) 

1.67 (1.25) 
(0.43, 6.13) 

2.444 0.093 

Median 0.94 1.51 1.71 1.41 4.555 0.103 
AST 

(0 – 31 U/L) 
27.82 (11) 
(15, 30) 

26.18 (12.30) 
(15, 29) 

24.93 (8.05) 
(13, 31) 

26.31 (10.54) 
(13, 31) 

0.525 0.594 

ALT 
(0 – 31 U/L) 

24.96 (10.03) 
(10, 31) 

24.00 (13.36) 
(9, 31) 

25.07 (11.06) 
(8, 30) 

24.68 (11.44) 
(8, 31) 

0.073 0.930 

Calcium 
(8.1 – 10.4 mg/dL) 

9.50 (0.42) 
(8.60, 10.30) 

9.39 (0.42) 
(8.40, 10.20) 

9.66 (0.68) 
(8.90, 12.50) 

9.51 (0.52) 
(8.40, 12.50) 

1.940 0.150 

Phosphorus 
(2.7 – 4.5 mg/dL) 

3.45 (0.49) 
(2.20, 4.30) 

3.35 (0.36) 
(2.70, 4.00) 

3.21 (0.48) 
(2.30, 4.10) 

3.34 (0.45) 
(2.20, 4.30) 

2.054 0.135 

Albumin 
(2.6 – 5.2 mg/dL) 

4.43 (0.28) 
(3.80, 5.10) 

4.44 (0.33) 
(3.80, 5.20) 

4.47 (0.35) 
(3.40, 5.00) 

4.45 (0.32) 
(3.40, 5.20) 

0.156 0.856 

SCr 
(0.51 – 0.95 mg/dL) 

1.05 (0.41) 
(0.50, 2.10) 

0.94 (0.30) 
(0.40, 1.50) 

1.05 (0.33) 
(0.50, 1.70) 

1.01 (0.35) 
(0.40, 2.10) 

1.035 0.360 

BUN 
(6 – 20 mg/dL) 

16.00 (6.4) 
(8.10, 31.40) 

14.18 (3.85) 
(7.10, 20.30) 

18.00 (9.63) 
(6.20, 53.60) 

16.06 (7.13) 
(6.20, 53.60) 

2.074 0.132 

Tol – C 
(120 – 200 mg/dL) 

174.29 (38.90) 
(126, 261) 

166.89 (20.95) 
(135, 209) 

180.36 (34.43) 
(123, 252) 

173.85 (32.43) 
(123, 261) 

1.217 0.301 

TG 
(50 – 160 mg/dL) 

129.46 (59.75) 
(56, 315) 

132.29 (62.36) 
(53, 347) 

139.32 (61.26) 
(68, 267) 

133.69 (60.53) 
(53, 347) 

0.193 
 

0.825 
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ตารางท่ี 7 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวยกอนเขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) (ตอ) 
 

คาเฉล่ีย (SD) 
 (คาตํ่าสุด, คาสูงสุด) 

ขอมูล (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
หรือ 

H 
test 

p† 
value 

HDL - C 
( > 65.01 mg/dL) 

53.43 (12.73) 
(39, 80) 

52.36 (11.86) 
(30, 82) 

53.18 (12.46) 
(24, 88) 

52.99 (12.21) 
(24, 88) 

0.058 0.944 

LDL - C 
(< 99.99 mg/dL) 

102.50 (29.51) 
(60, 168) 

96.68 (19.96) 
(58, 134) 

107.00 (27.46) 
(50, 165) 

102.06 (26.00) 
(50, 168) 

1.112 0.334 

HbA1c 
(4.2 – 5.8 %) 

6.38 (0.68) 
(5.30, 8.30) 

6.56 (1.10) 
(5.40, 10.10) 

6.73 (1.83) 
(5.40, 14.70) 

6.55 (1.29) 
(5.30, 14.70) 

0.513 0.600 

Median 6.25 6.15 6.30 6.25 0.005 0.997 
 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= fasting plasma glucose ; HOMA-IR = homeostasis model 
assessment- insulin resistant ; AST = aspartate aminotransferase ; ALT = alanine aminotransferase ; SCr = 
serum creatinine ; BUN = blood urea nitrogen ;  Tol – C = total cholesterol ; TG =  triglyceride ; HDL-C = 
high-density lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol; HbA1c = hemoglobin A1c  
† เปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยขอมูลผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) กรณีแจกแจงปกติโดยใชสถิติ One-way 
ANOVA และเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยขอมูลระดับ FPG, Insulin, HOMA-IR และ HbA1c กรณีแจกแจงไม
ปกติ โดยใชสถิต ิKruskal Wallis H test 
 

2. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นตอระดับวิตามินดีในผูปวยกลุม   
   อาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU             
   / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอผลการตรวจรางกายในผูปวย
กอนและหลังไดรับยา (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห (2) วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
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(3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย ในระยะเวลา 8 สัปดาห วิเคราะห
โดยใชสถิติ paired t-test ผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา แสดงในตารางที่ 8  

ผูปวยกลุมที่ (1) เปนผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของรอบ
เอว  สัดสวนเอวตอสะโพก และความดันซิสโทลิก มีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือ
เทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจากไดรับยาครบ 8 สัปดาห รอบเอวเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 90.00  
7.86 cm เปน 91.14  8.06 cm (p = 0.025) สัดสวนเอวตอสะโพกเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 0.92  0.05 
เปน 0.94  0.05 (p = 0.007) ระดับความดันโลหิตซิสโทลิกเฉล่ียลดลงจาก 136.46  14.99 mmHg 
เปน 129.50 14.98 mmHg (p = 0.005) สําหรับน้ําหนัก ดัชนีมวลกาย รอบสะโพก และความดัน
โลหิตไดแอสโทลิก ไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (2) เปนผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ไมพบการเปล่ียนแปลง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) ของการตรวจรางกายพื้นฐานใด ๆ เลย เปนเวลา 8 สัปดาห 

ผูปวยกลุมที่ (3) เปนผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของรอบ
เอวเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเม่ือเร่ิมตน โดยพบวาหลังจากไดรับวิตามินดี
สอง ครบ 8 สัปดาห รอบเอวเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 94.11  8.73 cm เปน 94.75  8.44 cm (p=0.026) 
สําหรับการตรวจรางกายอ่ืน  ๆไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 
 เม่ือวิเคราะหความแตกตางระหวาง 3 กลุม โดยใชสถิติ ANOVA พบวามีความแตกตาง
เฉล่ียของเอวอยางนอย 1 คู (p = 0.035) ซึ่งเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple 
comparison พบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหมีคาเฉล่ียของรอบเอวแตกตาง
จากกลุมผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (p = 0.029) เนื่องจากผูปวยที่ไดรับยา
หลอกมีคาเฉล่ียของรอบเอวเพิ่มข้ึน แตกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีคาเฉล่ีย
ของรอบเอวลดลง หลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห อยางไรก็ตามความแตกตางที่พบนี้ไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ เนื่องจากเม่ือควบคุมความผิดพลาดชนิดที่ 1 จะพิจารณาวามีนัยสําคัญตอเม่ือ
คา p value ของการทดสอบ multiple comparison นอยกวา 0.016 โดยความแตกตางของการ
ตรวจรางกายพื้นฐานตาง ๆ ที่พบในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห อาจเกิดจากปจจัย
ที่ไมสามารถควบคุมได และไมสามารถวัดไดอยางเที่ยงตรง เชน  การออกกําลังกาย การ
รับประทานอาหาร 
 เชนเดียวกับการศึกษาของ Nagpal และคณะ (122) ที่ทําการศึกษาในผูชายที่สุขภาพดีวัย
กลางคน จํานวน 100 คน โดยกลุมทดลองใหวิตามินดีสาม ขนาด 120,000 IU ทุก 2 สัปดาห 
(สัปดาหละ 60,000 IU) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 6 สัปดาห พบวาเม่ือ
เร่ิมตนการศึกษาทั้งสองกลุมมีดัชนีมวลกาย รอบเอว และสัดสวนเอวตอสะโพกไมตางกัน 



ตารางท่ี 8 ขอมูลการตรวจรางกายในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่
เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห (N =90) 
 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

น้ําหนัก 
(kg) 

65.61  10.34 
(43 – 87) 

65.74  10.38 
(42.80 – 85) 

0.673 72.29 11.92 
(55 – 102) 

71.82  11.05 
(54.8 - 100.0) 

0.211 70.30  12.26 
(53 – 92.50) 

70.37  12.21 
(53 – 93) 

0.850 0.401 

ดัชนีมวลกาย 
(kg/m2) 

25.88  3.40 
(17.9 – 33.6) 

25.91  3.30 
(17.8 – 32.6) 

0.761 27.63  4.20 
(21.5 -38.5) 

27.45  3.85 
(21.5 – 37.0) 

0.202 26.90  3.65 
(18.6 – 35.8) 

26.92  3.56 
(18.6 – 34.5) 

0.898 0.466 

รอบเอว 
(cm) 

90.00   7.86 
(74 – 105) 

91.14  8.06 
(74 – 105) 

0.025* 94.39  8.02 
(77 – 116) 

94.18  7.26 
(79 – 114) 

0.501 94.11  8.73 
(77 – 111) 

94.75  8.44 
(79 – 111) 

0.026* 0.035* 

รอบสะโพก 
(cm) 

97.75  7.67 
(83 – 114) 

97.50  7.44 
(83 – 114) 

0.447 101.57  7.79 
(89 – 119) 

101.21  8.05 
(89 – 118) 

0.404 99.68  5.15 
(88 – 110) 

99.86  5.30 
(89 – 108) 

0.705 0.619 

สัดสวนเอวตอ
สะโพก 

0.92  0.05 
(0.8 – 1.0) 

0.94  0.05 
(0.8 – 1.02) 

0.007* 0.93  0.06 
(0.81 – 1.08) 

0.93  0.06 
(0.81 – 1.04) 

0.760 0.94  0.06 
(0.81 – 1.06) 

0.95  0.06 
(0.84 – 1.06) 

0.242 0.147 

SBP 
(mmHg) 

136.46 14.99 
(110 – 167) 

129.50  14.98 
(95 – 156) 

0.005* 135.71  14.79 
(103 – 161) 

134.18 18.49 
(100 – 162) 

0.664 
 

134.32  17.03 
(108 – 184) 

132.29  13.31 
(109 – 176) 

0.480 0.350 
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(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

DBP 
(mmHg) 

80.25  23.18 
(43 – 184) 

 

74.43   9.29 
(59 – 97) 

0.180 78.54  11.47 
(48 – 98) 

78.50  11.72 
(50 – 97) 

0.990 76.57 12.62 
(54 – 98) 

76.04  8.23 
(65 – 97) 

0.772 0.359 

 
  SBP = systolic blood pressure, DBP = diastolic blood pressure, SD = standard deviation 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของนํ้าหนัก ดัชนีมวลกาย  รอบเอว  รอบสะโพก  สัดสวนเอวตอสะโพก  ความดันเลือดขณะหัวใจบีบตัว และความดันเลือดขณะหัวใจ 
   คลายตัว กอนและหลังไดรับยาในผูปวยแตละกลุม 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของนํ้าหนัก  ดัชนีมวลกาย  รอบเอว 
   รอบสะโพก  สัดสวนเอวตอสะโพก  ความดันเลือดขณะหัวใจบีบตัว และความดันเลือดขณะหัวใจคลายตัว ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
c วิเคราะหโดยวิธี intention to treat analysis  แทนคาขอมูลท่ีขาดหายไปดวยคาเฉลี่ย โดยแตละกลุมมี N = 28 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของรอบเอวระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับ  
  กลุมวิตามินดี 20,000 IU (p = 0.029), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.603), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.231)  

 
 
 
 

00000 
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(p > 0.05) หลังจากครบระยะเวลาศึกษาการเปล่ียนแปลงของพารามิเตอรดังกลาวของทั้งสอง
กลุมก็ไมตางกัน (p = 0.895, p = 0.756, และ p = 0.441 ตามลําดับ) ไมวาวิเคราะหดวยวิธี 
intention-to-treat หรือ per protocol ก็ตาม  
 การศึกษาคร้ังนี้พบวาผูปวยในทั้ง 3 กลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห  วิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีคาดัชนีมวลกายกอนและหลัง
และระหวางกลุม ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งไมสอดคลองกับขอมูลการศึกษาของ 
Young และคณะ (20) ที่ยืนยันวาระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับดัชนีมวลกายหมายถึง
หากระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน ดัชนีมวลกายมีแนวโนมที่จะลดลง หรือการศึกษาระยะยาวที่ชื่อ 
Tromso (99) ที่แสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 25(OH)D กับดัชนีมวลกายในคน 
10,000 คน อยางไรก็ตามการศึกษานี้กระทําในระยะเวลา 8 สัปดาห อาจเห็นผลการเปล่ียนแปลง
ของดัชนีมวลกายนอย 
 เชนเดียวกับ Major และคณะ (141) ทําการศึกษาในผูหญิงสุขภาพดีที่อวน จํานวน 63 คน 
โดยกลุมทดลองใหวิตามินดีรวมกับแคลเซียม (แคลเซียม 600 มิลลิกรัม + วิตามินดีสาม 200 IU 
ตอวัน) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ทั้งสองกลุมจะถูกควบคุมใหไดรับอาหารที่มีพลังงาน 700 
กิโลแคลอร่ี ตอวัน ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 15 สัปดาห พบวาทั้งสองกลุมมีรอบเอวเร่ิมตนไม
แตกตางกัน เม่ือเวลาผานไปจนกระทั่งส้ินสุดการศึกษาผูปวยทั้งสองกลุมมีคาเฉล่ียรอบเอวลดลง 
แตอยางไรก็ตามไมพบความแตกตางของรอบเอวที่เวลา 15 สัปดาห (p = 0.93) 
 การศึกษายังพบวากลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาหหลังจากไดรับยา 8 สัปดาห 
ความดันซิสโทลิกลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / 
สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห กลับไมพบความแตกตางของระดับความดัน     
ซิสโทลิกกอนและหลังไดรับยาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และไมพบความแตกตางอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.350) ของการเปล่ียนแปลงระดับความดันซิสโทลิกระหวาง 3 กลุม 
นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีระดับความดันไดแอสโทลิกกอนและหลังไดรับยา และ
ระหวางกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ
 การศึกษาในประเด็นของความสัมพันธระหวางความดันเลือดสูงกับภาวะขาดวิตามินดียัง
คอนขางขัดแยงกัน เชน การศึกษาโดย Scragg และคณะ (79) พบวากลุมผูปวยความดันเลือดสูง
กับกลุมควบคุมมีระดับ 25(OH)D ไมตางกันอยางมีนัยสําคัญ ในขณะที่การศึกษารูปแบบ
ภาคตัดขวางขนาดใหญที่ชื่อวา The Third National Health and Nutrition Examination Survey 
(NHANES III) ในผูปวยทั้งส้ิน 12,644 คน เพื่อหาความสัมพันธระหวางระดับความดันเลือดกับ
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ระดับวิตามินดี (80) พบวาความดันเลือดเฉล่ียแปรผกผันกับระดับ 25(OH)D และยังพบ
ความสัมพันธนี้หลังจากปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ และการออกกําลังกายแลว ปจจุบันยังไมมี
การศึกษาที่แสดงวาขนาดวิตามินดีเทาใดจึงจะลดระดับความดันเลือดได ดังนั้นการศึกษาคร้ังนี้ที่
ยังไมเห็นผลการเปล่ียนแปลงระดับความดันซิสโทลิกหรือไดแอสโทลิก อาจเปนเพราะขนาดไม
เพียงพอ หรืออาจตองใหในระยะเวลานานมากข้ึน 
 จากการศึกษาตาง ๆ ที่ผานมา แสดงใหเห็นวาการใหวิตามินดีทดแทนไมปรากฏผลดีที่
ชัดเจนตอปจจัยทาง anthropometric เชน ดัชนีมวลกาย รอบเอว หรือสัดสวนเอวตอสะโพก 
 
ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาสั้นตอระดับวิตามินดี และผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืน ๆ  

เม่ือเปรียบเทียบผูปวยกอนและหลังไดรับยา (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห (2)   
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย 
ที่ระยะเวลา 8 สัปดาห วิเคราะหโดยใชสถิติ paired t-test ผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา ดัง
แสดงในตารางที่ 9 ดังนี้ 

ผูปวยกลุมที่ (1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดี มีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตนโดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 16.20  2.99 ng/mL เปน 18.99  6.71 
ng/mL (p=0.017) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาหพบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดีมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 15.08  3.16 ng/mL เปน 26.80  6.37 
ng/mL (p < 0.001) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหพบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดีมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 14.29  3.35 ng/mL เปน 30.03  6.97 
ng/mL (p < 0.001) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 
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เม่ือวิเคราะหความแตกตางระหวาง 3 กลุม ของการเปล่ียนแปลงระดับวิตามินดีกอนและ
หลังการใหยา โดยใชสถิติ  ANOVA พบวามีความแตกตางของระดับวิตามินดีอยางนอย 1 คู            
(p < 0.001) ซึ่งเม่ือทดสอบตอโดยใช multiple comparison ซึ่งเปนการเปรียบเทียบความแตกตาง
ของคาเฉล่ียเปนคู ๆ ทุกคู โดยมีการควบคุมความคลาดเคล่ือนชนิดที่ 1 จากจํานวนคร้ังของการ
ทดสอบเปรียบเทียบในที่นี้ คือ 3 คร้ัง ดังนั้นการพิจารณาวาแตละคูที่ทดสอบจะมีนัยสําคัญทางสถิติ
หรือไม คา p – value ตองนอยกวา 0.016 (คํานวณจาก 0.05 / 3) พบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ
ของกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 20,000 IU / สัปดาห     
(p < 0.001)  กลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห  เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / 
สัปดาห (p < 0.001) ในขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดี 20,000 IU / สัปดาห ก็พบความแตกตางของ
ระดับวิตามินดี เม่ือเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / สัปดาห  โดยระดับวิตามินดีของกลุม
ที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / สัปดาหสูงกวาแตความแตกตางดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ         
(p = 0.040) (ภาพที่ 6) ดังนั้นการใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีประสิทธิศักยในการเพิ่ม
ระดับ 25 (OH)D ไมแตกตางกับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 

การศึกษาคร้ังนี้พบวาผูปวยในทั้ง 3 กลุม ที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห วิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีระดับไขมันทุกชนิดกอนและ
หลังไดรับยาและระหวางกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ขอมูลในปจจุบันเกี่ยวกับ
ความสัมพันธของวิตามินดีกับความผิดปกติของระดับไขมัน ยังเปนที่ขัดแยงกันอยู หลาย
การศึกษา (107-109) ไดแสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวางระดับ 25(OH)D และ
ระดับไตรกลีเซอไรด  Martins และคณะ (108) แสดงใหเห็นวาในชาวอเมริกัน ที่มีระดับ 25(OH)D 
สูง (≥ 37 ng/mL) จะมีระดับไตรกลีเซอไรดต่ํากวาผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํา (< 21 ng/mL) อยางไร
ก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับระดับคอเลสเตอรอลรวม ในการศึกษานี้ 
การศึกษาในผูใหญสุขภาพดีที่มีภาวะทนตอกลูโคสจํานวน 126 คน Chiu และคณะ (110) พบ
ความสัมพันธเชิงผกผันระหวาง 25(OH)D กับ คอเลสเตอรอลรวม และ แอล-ดี-แอล คอเลสเทอ
รอล (ปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ ฤดูกาล คาความดันซิสโทลิก และไดแอสโทลิก ดัชนีมวลกาย และ
สัดสวนเอวตอสะโพก) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับ เอช-ดี-แอล 
คอเลสเทอรอล หรือไตรกลีเซอไรดในการศึกษานี้  อยางไรก็ตามบางการศึกษาพบความสัมพันธ
ระหวาง 25(OH)D และ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล Wang และคณะ(111) พบวา ในผูที่มีระดับ 
25(OH)D ต่ํากวา 15 ng/mL  จะมีคาคอเลสเทอรอลรวม : เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล สูงกวาผูที่มี
ระดับ 25(OH)D สูง 
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ตารางท่ี 9 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห (N =90)  
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(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p value 

ระหวางกลุม 

25(OH)D 
(ng/mL) 

16.20 2.99 
(7.88 – 19.40) 

18.99 6.71 
(6.35 – 40.50) 

0.017† 15.08 3.16 
(8.35 – 19.80) 

26.80 6.37 
(15.20– 40.50) 

< 0.001† 14.29 3.35 
(7.68 – 19.60) 

30.03 6.97 
(19.20 – 52.90) 

< 0.001† < 0.001* b 

FPG 
(mg/dL) 

113.89 26.74 
(66 – 204) 

116.14 28.29 
(76 – 195) 

0.636 112.39 32.47 
(85 – 237) 

113.07 22.53 
(88 – 169) 

0.857 122.89 53.28 
(72 – 305) 

126.89 48.21 
(83 – 269) 

0.415 0.392c 

Insulin 
(U/mL) 

4.78 3.47 
(2 – 14.20) 

5.91 5.29 
(2 – 23.90) 

0.075 6.35 4.34 
(2 – 19.9) 

6.20 4.04 
(2 – 14.50) 

0.803 6.86 4.61 
(2 – 19.10) 

7.03 5.70 
(2 – 22.80) 

0.760 0.425 c 

HOMA-IR 
 

1.32 1.03 
(0.43 – 4.34) 

1.76 1.70 
(0.38 – 6.31) 

0.059 1.66 1.03 
(0.43 – 4.32) 

1.65 1.01 
(0.44 – 3.44) 

0.959 2.05 1.55 
(0.45 – 6.13) 

2.34 2.29 
(0.44 – 8.78) 

0.197 0.360 c 

T-Cholesterol 
(mg/dL) 

174.29 38.90 
(126 – 261) 

175.96 39.12 
(128 – 262) 

0.766 166.89 20.95 
(135 – 209) 

170.54 39.83 
(112 – 293) 

0.606 180.36 34.43 
(123 – 252) 

182.04 31.00 
(128 – 278) 

0.779 0.967 b 

Triglyceride 
(mg/dL) 

129.46 59.75 
(56 – 315) 

135.75 71.40 
(49 – 336) 

0.602 132.29 62.36 
(53 – 347) 

137.79 53.48 
(46 – 252) 

0.514 139.32 61.26 
(68 – 267) 

144.82 64.07 
(67 – 338) 

0.492 0.998 b 
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SD = Standard deviation; 25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= Fasting plasma glucose ; HOMA-IR = Homeostasis model assessment- insulin resistant ; HDL-C = high-density 
lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของ 25-Hydroxyvitamin D; Fasting plasma glucose ; Insulin; Homeostasis model assessment- insulin resistant ; Total cholesterol;    
  Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol กอนและหลังไดรับยาในผูปวยแตละกลุม 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ25-Hydroxyvitamin D; Total  
  cholesterol; Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
c ใชสถิติ Kruskal Wallis H test เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ  Fasting plasma glucose, Insulin และ Homeostasis model assessment- insulin resistant 
d  วิเคราะหโดยวิธี intention to treat analysis  แทนคาขอมูลท่ีขาดหายไปดวยคาเฉลี่ย โดยแตละกลุมมี N = 28 
†  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิตท่ีิ p  0.05 เม่ือใชสถิติ paired t- test ทดสอบระดับ 25(OH)D กอนและหลังการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 8 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของระดับ 25(OH)D ระหวางกลุมยาแตละคูทดสอบโดยใช multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  
   กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p < 0.001), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.001), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.040)  

 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p value 

ระหวางกลุม 

HDL-C 
(mg/dL) 

53.43 12.73 
(39 -  80) 

53.46 11.75 
(33 -  86) 

0.983 52.36 11.86 
(30 -  82) 

50.96 12.21 
(24 -  80) 

0.284 53.18 12.46 
(24 – 88) 

52.54 13.49 
(19 – 82) 

0.586 0.765 b 

LDL-C 
(mg/dL) 

102.50 29.51 
(60 – 168) 

105.61 32.31 
(64 – 180) 

0.531 96.68 19.96 
(58 – 134) 

102.96 35.09 
(55 -  211) 

0.297 107.00 27.46 
(50 – 165) 

110.54 27.47 
(68 -  205) 

0.541 0.907 b 
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ภาพท่ี 6  คาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D กอนและหลังไดรับการรักษาของผูปวยกลุมที่ไดรับ    
               ยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง   
               40,000 IU / สัปดาห 
               * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p   0.016 เม่ือทดสอบความแตกตางของระดับ 25(OH)D     
                   โดยใช multiple comparisons: Tukey’s honestly significance difference test ระหวางกลุมที่    
                   ไดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (p < 0.001) และกลุมที่   
                   ไดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห (p < 0.001) 
 
การวิเคราะหคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงของระดับวิตามินดี 
 

ตารางที่ 10 แสดงคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของการตรวจรางกายพื้นฐานระหวาง
ผูปวยกลุมที ่(1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห ผูปวยกลุมที ่(2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และผูปวยกลุมที่ (3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
พบวาคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงรอบเอวของทั้ง 3 กลุมมีอยางนอย 1 คู ที่แตกตางอยางมี
นัยสําคัญ (p = 0.041) คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดี และผลการตรวจทาง
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หองปฏิบัติการอ่ืน ๆ แสดงดังตารางที่ 11 พบวา คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามิน
ดีในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มข้ึนสูงสุดที่ 118.34  58.94 รองลงมาคือ
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 84.51  61.46 สําหรับกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาหเพิ่มข้ึนเพียง 18.04  37.14  เม่ือวิเคราะหโดยใชสถิติ ANOVA พบความแตกตาง
ของคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีระหวางกลุมอยางนอย 1 คู (p < 0.001) 
ทดสอบความแตกตางของทุก ๆ คู โดยใช Tukey HSD test พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห มีคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีสูงกวากลุมที่ไดรับยา
หลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) เชนเดียวกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาหมีคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีสูงกวากลุมที่ไดรับ
ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) ในขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห แมวาคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีจะสูงกวากลุม
ที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.053) (ภาพที่ 7) ดังนั้น
การใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีประสิทธิศักยในการเพิ่มระดับวิตามินดีคิดเปนคาเฉล่ีย
รอยละการเปล่ียนแปลงจากเร่ิมตนไดไมแตกตางกับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 

Jorde และคณะ (127) ไดทําการศึกษาที่มีลักษณะใกลเคียงกับการศึกษาในคร้ังนี้ โดย
ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสาม ขนาดสูงเทียบกับยาหลอกในผูปวยน้ําหนักเกินจํานวน 438 คน 
โดยผูปวยจะถูกสุมใหไดรับการรักษาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุม ดังตอไปนี้ 1) วิตามินดีสาม 
40,000 IU / สัปดาห 2) วิตามินดีสาม 20,000 IU / สัปดาห 3) ยาหลอก และผูปวยทุกคนจะไดรับ
แคลเซียมขนาด 500 มิลลิกรัมรวมดวยทุกวัน ตลอดระยะเวลาการศึกษา 1 ป  ระดับ 25(OH)D ที่
เร่ิมตนการศึกษาของทั้งสามกลุมไมแตกตางกัน (23.48 ng/mL, 22.68 ng/mL และ 23.52 ng/mL 
ตามลําดับ) หลังจากส้ินสุดการศึกษาพบการเปล่ียนแปลงของระดับ 25(OH)D เทากับ 32.52 
ng/mL, 17.72 ng/mL และ - 0.64 ng/mL ตามลําดับ โดยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / 
สัปดาห และ 20,000 IU / สัปดาห ตางก็มีระดับ 25(OH)D สูงข้ึนกวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 อยางไรก็ตามการศึกษานี้แตกตางกับการศึกษาของเราเนื่องจาก
ผูปวยไดรับแคลเซียมรวมดวย รูปแบบของวิตามินดีที่ใชคือวิตามินดีสามซึ่งมีความแรงมากกวา
การศึกษาของเราที่ใชวิตามินดีสองถึง 3 เทา และระยะเวลาในการศึกษานานกวา (1 ป) ดังนั้นเม่ือ
ใหวิตามินดีทดแทนระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนจึงสูงกวา 

การศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ที่ศึกษาถึงผลของการใหวิตามินดีทดแทนตอ
การเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D คือ โดยศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 จํานวน 32 คน ผูปวยจะถูกสุมใหไดรับวิตามินดีสาม ขนาด 40,000 IU / สัปดาหหรือยาหลอก 
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44 
 
เปนเวลา 6 เดือน ระดับ 25(OH)D ที่เร่ิมตนการศกึษาของทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน (24 ng/mL และ 
23.4 ng/mL ตามลําดับ) หลังจากส้ินสุดการศึกษา พบวาการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีในกลุม
ทดลองสูงกวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (23.32 ng/mL และ - 0.52 ng/mL;        
p < 0.001) ลักษณะผูปวยที่เขารวมการศึกษานี้คลายกับการศึกษาในคร้ังนี้ที่เปนผูปวยกลุมอาการ  
เมแทบอลิก (มีผูปวยโรคเบาหวานคิดเปนรอยละ 47.8 รวมอยูดวย) อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับ 
25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มข้ึนถึง 23.32  ng/mL ขณะที่
การศึกษาในคร้ังนี้ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน 15.74 
ng/mL อาจเปนเพราะการศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ใชวิตามินดีสามซึ่งมีความแรง
มากกวาวิตามินดีสองที่ใชในการศึกษาคร้ังนี้ถึง 3 เทา และระยะเวลาในการศึกษานานกวา (6 เดือน) 

โดยสรุป ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนตอการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D จะ
มากหรือนอยนั้น มีปจจัยที่ควรคํานึงถึง ดังตอไปนี้ คือ 1. ขนาดของวิตามินดีที่ไดรับ 2. ระยะเวลา
ของการใหวิตามินดีทดแทน 3. รูปแบบของวิตามินดีทดแทน 4. การไดรับแคลเซียมรวมดวย 
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ตารางท่ี 10 คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของขอมูลการตรวจรางกายในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามิน    
ดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห  
 

คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลง 
mean  SD (range) พารามิเตอร 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) ทั้งหมด (N = 90) 

 
p value† 

 

น้ําหนัก (กก.) 0.20  2.48 (-3.45 to 6.67) - 0.48  2.47 (-6.44 to 5.15) 0.16  2.92 (-11.86 to 3.77) - 0.04  2.62 (-11.86 to 6.67) 0.557 

ดัชนีมวลกาย (กก./ม2) 0.20  2.48 (-3.46 to 6.67) - 0.48  2.47 (-6.44 to 5.15) 0.15  2.92 (-11.86 to 3.77) - 0.04  2.62 (-11.86 to 6.67) 0.559 

รอบเอว (ซม.) 1.29  2.75 (-2.97 to 9.89) - 0.15  1.74 (-3.70 to 3.23) 0.73  1.63 (-3.57 to 3.66) 0.62  2.16 (-3.70 to 9.89) 0.041* 

รอบสะโพก (ซม.) - 0.23  1.74 (-3.51 to 3.09) - 0.35  2.18 (-6.60 to 3.16) 0.20  2.41 (-5.45 to 5.88) - 0.13   2.12 (-6.60 to 5.88) 0.597 

สัดสวนเอวตอสะโพก 1.59   2.83 (-2.30 to 7.61) 0.25  2.91 (-4.40 to 8.14) 0.55  2.20 (-3.77 to 4.77) 0.80  2.70 (-4.40 to 8.14) 0.150 

SBP (mmHg) - 4.81   8.63 (-24.46 to 8.55) - 0.55  13.78 (-32.89 to 20.49) - 0.67  10.65 (- 24.84 to 20.16) - 2.01  11.26 (-32.89 to 20.49) 0.276 

DBP (mmHg) - 3.29  18.09 (-58.15 to 37.21) 1.91  19.55 (-47.92 to 36.36) 0.80  12.33 (- 21.88 to 25.93) - 0.19  16.89 (-58.15 to 37.21) 0.484 

 SBP = systolic blood pressure, DBP = diastolic blood pressure, SD = Standard deviation 
† ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของนํ้าหนัก, ดัชนีมวลกาย,  
  รอบเอว, รอบสะโพก, สัดสวนเอวตอสะโพก, ความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัว และความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัว ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงรอบเอวระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance  
  difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p = 0.033), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.579), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU   
 (p = 0.268) 
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ตารางท่ี 11 คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ
วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห  
 

คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลง 
mean  SD (range) พารามิเตอร 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) ทั้งหมด (N = 90) 

 
p value 

 

25(OH)D (ng/mL) 18.04  37.14 (-56.80 to 130.11) 84.51  61.46 (4.04 to 326.35) 118.34  58.94 (42.22 to 280.65) 73.63  67.56 (-56.80 to 326.35) < 0.001*  a 
FPG (mg/dL) 4.88  34.21 (-20.35 to 171.21) 2.85  13.40 (-34.04 to 22.64) 5.15  16.79 (-20.63 to 45.03) 4.29  23.06 (-34.04 to 171.21) 0.294 b 
Insulin (U/mL) 34.76  111.39 (-69.29 to 550.00) 15.34  77.29 (-64.91 to 290.00) 3.87  48.94 (-71.39 to 159.68) 17.99  83.20 (-71.39 to 550.00) 0.448 b 
HOMA-IR 41.50  114.94 (-75.54 to 493.07) 21.08  92.13 (-71.98 to 378.30) 10.99  60.86 (-71.08 to 187.25) 24.52  91.80 (-75.54 to 493.07) 0.586 b 
T-Cholesterol (mg/dL) 2.34  17.64 (-29.69 to 47.66) 2.55  20.48 (-43.54 to 54.21) 2.64  16.25 (-28.17 to 50.27) 2.51  17.99 (-43.54 to 54.21) 0.998 a 
Triglyceride (mg/dL) 10.74  51.46 (-64.78 to 223.08) 9.59  29.13 (-36.02 to 81.29) 8.20  27.67 (-54.78 to 71.65) 9.51  37.25 (-64.78 to 223.08) 0.969 a 
HDL-C (mg/dL) 1.73  17.19 (-27.54 to 51.22) -2.33  13.04 (-24.44 to 30.00) -1.43  12.51 (-24.39 to 20.83) - 0.68  14.34 (-27.54 to 51.22) 0.543 a 

LDL-C (mg/dL) 5.33  24.38 (-40.60 to 70.59) 7.28  28.07 (-57.89 to 80.34) 7.44  29.81 (-36.36 to 102.97) 6.68  27.19 (-57.89 to 102.97) 0.950 a 

SD = Standard deviation; 25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= Fasting plasma glucose ; HOMA-IR = Homeostasis model assessment- insulin resistant ; HDL-C = high-density 
lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol 
a ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ25-Hydroxyvitamin D; 
Total cholesterol; Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
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b ใชสถิติ Kruskal Wallis H test เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ  Fasting plasma glucose, Insulin และ Homeostasis model assessment- insulin resistant 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงระดับ 25(OH)D ระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance   
  difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p < 0.001), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.001), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี     
  40,000 IU (p = 0.053)
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ภาพท่ี 7  คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยาหลอก             
               2 แคปซูล/ สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ 40,000 IU / สัปดาห  
              * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p   0.016 เม่ือทดสอบความแตกตางของคาเฉล่ียรอยละการ   
                   เปล่ียนแปลงระดับ 25(OH)D โดยใช multiple comparisons: Tukey’s honestly significance    
                   difference test ระหวางกลุมทีไ่ดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU /    
                   สัปดาห (p < 0.001) และกลุมทีไ่ดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /   
                   สัปดาห (p < 0.001) 
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3. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาสั้น ตอความไวของอินซูลินใน
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง    
20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยราย
เดียวกันกอนและหลังไดรับยา ผูปวยกลุมที่ (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห ผูปวยกลุมที่ (2) วิตามิน
ดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ผูปวยกลุมที่ (3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย 
ในระยะเวลา 8 สัปดาหที่วิเคราะห โดยใชสถิติ paired t-test พบวามีผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา  
แสดงในตารางที่ 9 ดังนี้ 

(1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR เพิ่มข้ึนจาก 
1.32 1.03 เปน 1.76 1.70 หลังจากไดยาหลอกครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญทางสถิติ   
(p = 0.059) 

(2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR ลดลง
จาก 1.66  1.03 เปน 1.65  1.01 หลังจากไดยาครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p = 0.959) 

(3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR 
เพิ่มข้ึนจาก 2.05 1.55 เปน 2.34  2.29 หลังจากไดยาครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p = 0.197) 

เม่ือทําการวิเคราะหกลุมยอย ในผูปวยที่เม่ือเร่ิมตนการศึกษามีคาเฉล่ียของ HOMA-IR > 2 
พบวาคาเฉล่ียของ HOMA-IR หลังจากผูปวยไดรับวิตามินดีสองทดแทนหรือยาหลอก เปนเวลา 8 
สัปดาห ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในทั้ง 3 กลุม (p = 0.572)  

เม่ือวิเคราะหเปรียบเทียบคาการเปล่ียนแปลงของ HOMA-IR ของทั้ง 3 กลุมโดยใชสถิติ 
ANOVA พบวาไมมีความแตกตางกัน (p = 0.360) (ภาพที่ 8) 
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ภาพท่ี 8   คา HOMA-IR เฉล่ียกอนและหลังไดรับการรักษาของผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล    
                / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ 40,000 IU / สัปดาห  
 
 การศึกษาที่ผานมาเกี่ยวกับประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอ
ความไวของอินซูลิน ผลการศึกษายังมีความหลากหลาย เชน Nagpal และคณะ (122) ศึกษาผล
ของการใหวิตามินดีทดแทนในชวงส้ันตอความไวของอินซูลินในผูชายวัยกลางคนที่อวนลงพุง 
จํานวน 100 คน โดยกลุมทดลองไดรับวิตามินดีสาม ขนาด 120,000 IU ทุก 2 สัปดาห (สัปดาหละ 
60,000 IU) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 6 สัปดาห ผลลัพธปฐมภูมิ คือคา 
OGIS index (oral glucose insulin sensitivity) นอกจากนี้ยังประเมินความไวของอินซูลินโดย 
HOMA-IR และ QUICKI อีกดวย ผลการศึกษาพบการเปล่ียนแปลงเฉล่ียของ OGIS เปนบวกซึ่ง
แสดงถึงความไวตออินซูลินเพิ่มข้ึนในกลุมทดลอง และเปนลบซึ่งแสดงถึงความไวตออินซูลินลดลง
ในกลุมควบคุม ความแตกตางดังกลาวมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.038) เม่ือวิเคราะหแบบ per-
protocol แต intention-to-treat (p = 0.055) สําหรับ HOMA-IR และ QUICKI ทั้งสองกลุมไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ สรุปไดวาเม่ือใหวิตามินดีทดแทนเปนเวลา 6 สัปดาหทําให 3- h 
OGIS index ดีข้ึน ขณะที่ตัวชี้วัดถึงความไวตออินซูลินอ่ืน ๆ เชน HOMA-IR และ QUICKI ไม
เปล่ียนแปลง อธิบายไดวาการขจัดกลูโคสดีข้ึน (postprandial glucose disposal) ขณะที่ความไว
ตออินซูลินเม่ืออดอาหารไมไดเปล่ียนแปลง (basal fasting hepatic insulin sensitivity) ขอดีของ
การศึกษานี้คือ เปนรูปแบบ double-blinded RCT ทําในประเทศอินเดียซึ่งมีความชุกของ
โรคเบาหวานและภาวะขาดวิตามินดีสูง โดยใชตัวชี้วัดความไวตออินซูลินเปนที่ยอมรับ ขนาด
ตัวอยางมากเพียงพอที่จะพบความแตกตางของ OGIS ขอจํากัดของการศึกษานี้คือ ระยะเวลา
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ติดตามผลส้ัน ทําเฉพาะผูชาย และคนสวนใหญขาดวิตามินดีอยางรุนแรงตั้งแตเร่ิมการศึกษา และ
เม่ือไดรับวิตามินดีแลวยังไมถึงระดับปกติ ( > 30 ng/mL) การศึกษานี้ไมพบการเปล่ียนแปลงของ 
HOMA-IR ในชวงเวลา 6 สัปดาห แตคา OGIS index ดีข้ึน ซึ่งคลายคลึงกับการศึกษาของ Pittas 
และคณะ (126) ที่ทําในชวงเวลา 3 ป ที่แสดงถึงผลดีในการเพิ่มความไวของอินซูลิน อยางไรก็ตาม
การที่คา HOMA-IR ไมดีข้ึน สามารถอธิบายไดวาเปนเพราะชวงเวลาในการใหวิตามินดีทดแทนส้ัน
เกินไป โดยคา HOMA-IR ซึ่งแสดงถึง basal hepatic sensitivity จะใชเวลาในการตอบสนองนาน
กวา postprandial sensitivity (OGIS) 
 ทํานองเดียวกับ Jorde และ Figenschau (124) ที่ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสาม 40,000 
IU / สัปดาห เทียบกับยาหลอก แตกลับไมพบความเปล่ียนแปลงของ HbA1c ของทั้งสองกลุม รวมทั้ง 
HOMA-IR, insulin, C-peptide และ fructosamine เม่ือส้ินสุดการศึกษาระยะเวลา 6 เดือน ซึ่งผูวิจัย
อธิบายวามีขอจํากัดหลายประการ คือ 1.พลังการทดสอบไมเพียงพอ (70%) 2. ผูปวยที่เขารวม
การศึกษามีการใชอินซูลิน และ metformin รวมดวย 3.ผลของการใหวิตามินดีทดแทนจะพบมากที่สุด
ในคนที่ขาดวิตามินดีแตผูปวยในการศึกษานี ้มีระดับ 25(OH)D สูงกวา 20 ng/mL ทุกคน 
 ในขณะที่ Von Hurst และคณะ (123) ซึ่งศึกษาผลของวิตามินดีตอการดื้ออินซูลินในผูหญิง
ชาวเอเชียใตที่ขาดวิตามินดีรวมดวย (25(OH)D < 20 ng/mL) และ HOMA-IR  1.93 จํานวน 81 คน 
โดยใหวิตามินดีสาม 4,000 IU ตอวัน (เทียบเทากับ 28,000 IU / สัปดาห) และกลุมควบคุมไดรับยา
หลอก เปนเวลา 6 เดือน พบวา HOMA-IR ของทั้งสองกลุมแตกตางอยางมีนัยสําคัญ โดยกลุมที่ไดรับ
วิตามินดี คา HOMA-IR ลดลงเหลือ – 0.25 เชนเดียวกับ fasting insulin ที่ลดลงอยางมีนัยสําคัญ
ดวย (p = 0.02) ขณะที่กลุมที่ไดรับยาหลอกคา HOMA-IR เพิ่มข้ึนเปน 0.36 (p = 0.03) การศึกษานี้
แสดงใหเห็นวาการใหวิตามินดีทดแทนในหญิงที่ขาดวิตามินดีและดื้อตออินซูลินสามารถเพิ่มความไว
ตออินซูลินไดถาขนาดมากเพียงพอ และใหในระยะเวลานานเพียงพอ  นอกจากนี้การใหวิตามินดี
ทดแทนทุกวันยังมีประสิทธิภาพมากกวาการใหแบบทุกสัปดาหหรือทุกเดือน  
 คา HOMA-IR ที่จะพิจารณาวามีภาวะดื้อตออินซูลินหรือไมตามเกณฑของ IDF (11) คือ
มากกวา 1.775  ซึ่งจากคาเฉล่ีย HOMA-IR เม่ือเร่ิมตนการศึกษาอยูที่ 1.67 ถือวาผูปวยที่เขารวม
การศึกษายังไมพบภาวะดื้อตออินซูลิน โดยผูปวยที่เขารวมการศึกษาเปนผูปวยโรคเบาหวาน 43 คน 
(รอยละ 47.8) หากพิจารณาการศึกษาของ Von Hurst และคณะ (123) ที่พบผลดีของการใหวิตามินดี
ทดแทนในการลดภาวะดื้อตออินซูลิน พบวาการศึกษาคร้ังนี้แตกตางจาก Von Hurst และคณะ (123) 
ในเร่ืองรูปแบบวิตามินดีซึ่งในการศึกษาคร้ังนี้ใชวิตามินดีสอง ขณะที่ Von Hurst และคณะ (123)     
ใชวิตามินดีสาม ผูปวยที่เขารวมวิจัยของ Von Hurst และคณะ (123) พบภาวะดื้อตออินซูลินอยูกอน 
(HOMA-IR  1.93) และระยะเวลาในการใหวิตามินดีทดแทนนานถึง 6 เดือน นอกจากนี้การศึกษา
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ของ Von Hurst และคณะ (123) ยังใหวิตามินดีแบบทุกวัน ซึ่งการใหวิตามินดีทดแทนทุกวันมี
ประสิทธิภาพมากกวาการใหแบบทุกสัปดาหหรือทุกเดือน  

โดยสรุป ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนที่มีตอความไวของอินซูลินจะมากหรือ
นอยนั้น มีปจจัยที่ควรคํานึงถึง คือ 1. ขนาดของวิตามินดีที่ไดรับ 2. ระยะเวลาของการใหวิตามินดี
ทดแทน 3. รูปแบบของวิตามินดีทดแทน 4. มีภาวะดื้อตออินซูลินรวมดวย 5. มีภาวะขาดวิตามินดี
รวมดวย 
 
4. การเปรียบเทียบสถานะวิตามินดีภายหลังการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

เม่ือวิเคราะหสถานะวิตามินดีตามเกณฑของ Endocrine society (130) พบวาหลังจาก
ผูปวยรับประทานยาครบ 8 สัปดาหมีภาวะขาดวิตามินดี (25(OH)D ≤ 20 ng/mL) ในผูปวยที่
รับประทานยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหมากที่สุดคิดเปนรอยละ 73.3 รองลงมาเปนผูปวยที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาหรอยละ 16.7 และผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / 
สัปดาหรอยละ 13.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวนผูปวยในแตละกลุม
ตอภาวะขาดวิตามินดี พบวามีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 

กรณีภาวะพรองวิตามินดี (25(OH)D 21-29 ng/mL) พบมากที่สุดเม่ือผูปวยกลุมที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห รับประทานยาครบ 8 สัปดาห คิดเปนรอยละ 50.0 รองลงมาเปน
ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห คิดเปนรอยละ 26.7 และผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาห พบภาวะนี้รอยละ 23.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวน
ผูปวยในแตละกลุมตอภาวะพรองวิตามินดี ไมพบวามีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติใน
ทั้ง 3 กลุม (p = 0.119) สําหรับกรณีระดับวิตามินดีอยูในชวงปกตินั้น (30 - 100 ng/mL) พบมาก
ที่สุดในผูปวยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหคิดเปนรอยละ 60 รองลงมาเปนผูปวยที่
ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห รอยละ 33.3 สวนผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห 
พบเพียงรอยละ 3.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวนผูปวยในแตละกลุมตอ
ระดับวิตามินดีในชวงปกตินี้พบวามีความแตกตางกันในระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่       
p < 0.001 อยางไรก็ตามเม่ือพิจารณาจํานวนผูปวยทั้งหมดตอภาวะขาดวิตามินดี ภาวะพรองวิตามิน
ดี และระดับวิตามินดีปกติ พบวาหลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห ผูปวยมีสัดสวนภาวะดังกลาว
ใกลเคียงกัน คือ รอยละ 34.4, รอยละ 33.3 และรอยละ 32.2 ตามลําดับ (ตารางที่ 12, ภาพที่ 9) 
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ตารางท่ี 12  ระดับวิตามินดีในผูปวยแตละกลุมหลังจากรับประทานยา ครบ 8 สัปดาห  
 

จํานวนผูปวย (รอยละ)  
สถานะของ 

ระดับวิตามินดี 
(1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p valuea 

Vitamin D deficiency 
[25(OH)D ≤ 20 ng/mL] 

22 (73.3) 
 

5 (16.7) 
 

4 (13.3) 
 

31 (34.4) 
 

30.756 < 0.001* 

Vitamin D insufficiency 
[25(OH)D 21-29 ng/mL] 

7 (23.3) 
 

15 (50.0) 
 

8 (26.7) 
 

30 (33.3) 
 

4.257 0.119 

Normal vitamin D 
[25(OH)D 30-100 ng/mL] 

1 (3.3) 
 

10 (33.3) 
 

18 (60.0) 
 

29 (32.2) 
 

20.679 < 0.001* 

PP หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
a จํานวนผูปวยท่ีมีระดับ 25(OH)D ตามเกณฑภายหลังการรับประทานยา 8 สัปดาห ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1) , (2) และ   
   (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Chi – Square test  
* แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุมยา (p  0.05) 
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ภาพท่ี 9  สัดสวนของผูปวยแตละกลุมจําแนกตามระดับของวิตามินดี ภายหลังจากรับประทานยา  
                 ครบ 8 สัปดาห  
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Sugden และคณะ (125) ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสอง ขนาดสูงตอการทํางานของ
หลอดเลือดในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย (25(OH)D < 20 
ng/mL) โดยการใหวิตามินดีสอง 100,000 IU คร้ังเดียว เทียบกับการไดรับยาหลอก ติดตามผลที่ 8 
สัปดาห (เทียบเทากับสัปดาหละ 12,500 IU) พบวาระดับ 25(OH)D ของกลุมทดลองเพิ่มข้ึนจาก 
16.08 ng/mL เปน 25.24 ng/mL ขณะที่กลุมยาหลอกมีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนเชนกันจาก 
14.56 ng/mL เปน 17.6 ng/mL อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมทดลองที่
เวลา 8 สัปดาห ยังคงอยูในระดับพรองวิตามินดี (25(OH)D 21-29 ng/mL) สอดคลองกับ
การศึกษาคร้ังนี้ที่พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห หลังจากไดรับยา 8 สัปดาห
ผูปวยจํานวนรอยละ 50 ยังคงมีภาวะพรองวิตามินดี เนื่องจากรูปแบบของวิตามินดีที่ใหเปน
วิตามินดีสอง เหมือนกัน และระยะเวลาที่ใหเทากัน 
 ในขณะที่ Von Hurst และคณะ (123) ซึ่งทําการศึกษาผลของวิตามินดีทดแทนในผูหญิง
ชาวเอเชียใตที่ดื้อตออินซูลิน และมีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย พบวา ภายหลังการใหวิตามินดี
สาม ขนาด 4,000 IU ตอวัน (28,000 IU / สัปดาห) เปนเวลา 6 เดือน ระดับ 25(OH)D ของกลุม
ทดลองเพิ่มข้ึนจนอยูในระดับปกติเม่ือส้ินสุดการศึกษา (เร่ิมตน 8.4 ng/mL เปน 32 ng/mL) 
ขณะที่กลุมยาหลอกยังคงมีภาวะขาดวิตามินดีเชนเดิม (เร่ิมตน 7.6 ng/mL เปน 11.6 ng/mL) 
สาเหตุที่กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนมากจนอยูในระดับปกติ อาจเปนเพราะใหใน
รูปแบบวิตามินดีสาม ซึ่งมีความแรงในการเพิ่มระดับ 25(OH)D มากกวาวิตามินดีสอง ถึง 3 เทา 
และใหเปนเวลานานถึง 6 เดือน 
 
5. การเปรียบเทียบราคายาตอรอยละของ 25(OH)D ท่ีเพิ่มขึ้นภายใน 8 สัปดาห ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห  
 
ราคาของวิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU แคปซูลละ 1.50 บาท (โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา) 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง 
= 8 x 1.50 = 12 บาท 

มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง                 
= 16 x 1.50 = 24 บาท 
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คาความแตกตางของมูลคาตอ 2 เดือนระหวาง 2 กลุมการรักษา เทากับ 24 -12 = 12 บาท
การศึกษานี้พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง  ขนาด 20,000 IU และ40,000 IU / สัปดาห เพิ่มระดับ 
25(OH)D ได รอยละ 84.51 และ 118.34 ตามลําดับ  
 
The incremental cost effectiveness ratio (ICER) คํานวณโดย = (24 -12)   บาท 
                                                                                                     (Y - X)  
                        =    (24 -12)       บาท 

                                                                                 (118.34 - 84.51)  
                         =  0.35 บาท 

 
หมายถึง การทําใหระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 

40,000 IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจายมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
เทากับ 0.35 บาท   
 
คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
 
ดังนั้น คาใชจายของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ในการทําใหระดับ

25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในเวลา 8 สัปดาห เทากับ   12      =   0.142 บาท  
                                                                 84.51 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
 
ดังนั้น คาใชจายของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ในการทําใหระดับ 

25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในเวลา 8 สัปดาห เทากับ   24      =   0.203 บาท 
                                                                            118.34  

จัดวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีความคุมคามากกวากลุมที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
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6. ความปลอดภัยของการใหวิตามินดี ทดแทนในระยะสั้นในผูปวยกลุมอาการ             
เมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

 
ผูปวยทั้งหมด 90 รายในการศึกษานี้ ไมพบอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงจนทําใหผูปวย

ออกจากการศึกษา และเม่ือประเมินอาการไมพึงประสงค จากการใชยาทั้งหมดที่เกิดข้ึน โดยใช
แบบประเมินอาการไมพึงประสงคการใชยา (Naranjo’s Algorithm) ผลการประเมินทั้งหมดอยูใน
ระดับเปนไปได (possible) 

จํานวนผูปวยที่เกิดอาการอันไมพึงประสงคจากการไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห, 
วิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห และ วิตามินดีสอง 40,000 IU/ สัปดาห ในชวงระยะเวลา 8 
สัปดาหหลังจากรับประทานยา แสดงในตารางที่ 13 อุบัติการณของอาการไมพึงประสงคจากยา
โดยรวมพบรอยละ 8.4 โดยอาการไมพึงประสงคจากการใชยาหลอกพบมากที่สุดรอยละ 10.7 ขณะที่
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห และ วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบในอัตราที่
เทากัน คือรอยละ 7.2 จํานวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคตางๆ ในแตละกลุมไมตางกัน           
(p = 1.000) 
ตารางท่ี 13  จํานวน (รอยละ) ของผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาที่ระยะเวลา 8  
                   สัปดาห (N=90) 

จํานวนผูปวย (รอยละ) 

อาการไมพึงประสงค (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

(N=30) 

รวม 
(N=90) 

p value† 

เวียนศีรษะ 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (3.6) 1 (1.2) 1.000 
คล่ืนไส 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (3.6) 1(1.2) 1.000 

ปวดศีรษะ 1 (3.6) 1 (3.6) 0 (0.0) 2 (2.4) 1.000 
รูสึกอยากอาหาร 2 (7.1) 1 (3.6) 0 (0.0) 3 (3.6) 0.770 

รวม 3 (10.7) 2 (7.2) 2 (7.2) 7 (8.4) 1.000 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
† เปรียบเทียบจํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) ท่ีเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา โดยใชสถิติ Fisher’s Exact test  
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 อาการไมพึงประสงคที่พบนั้น ไดจากการที่ผูวิจัยโทรศัพทสอบถามผูปวย สัปดาหละ 1 
คร้ัง ในชวงที่รับประทานยาตั้งแตสัปดาหที่ 1 – 8 แลวประเมินโดยใช Naranjo’s algorithm โดย
อาการไมพึงประสงค  ไดแก เวียนศีรษะ คล่ืนไส และรูสึกอยากอาหารนั้น ผูปวยแจงวาพบตลอด
ชวงระยะเวลาที่รับประทานยา สําหรับอาการปวดศีรษะนั้นผูปวยแจงวา พบในชวงสัปดาหที่ 1 - 3 

ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่บงบอกความปลอดภัยในการใชยา แสดงดังตารางที่ 14 
เม่ือวิเคราะหความแตกตางโดยใชสถิต ิpaired t-test พบวาระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับ
ฟอสฟอรัส และคาครีเอตินีน กอนและหลังไดรับยาในทั้ง 3 กลุมไมแตกตางกัน (p > 0.05) มีเพียง 
คาเฉล่ียของระดับ ALT ในกลุมที่ไดรับยาหลอกเทานั้นที่ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.028) สําหรับ
ความแตกตางของระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับฟอสฟอรัส และคาครีเอตินีนระหวางกลุม
ของทั้ง 3 กลุม ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

Sneve และคณะ (129) ศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนขนาด 40,000 IU / สัปดาห, 
20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก รวมกับการไดรับแคลเซียม 500 มิลลิกรัม ทุกวัน เปนเวลา 1 ป 
ผูปวยที่เขารวมวิจัย 3 คน ตองถูกคัดออกจากการศึกษาเนื่องจากมีอาการไมพึงประสงครุนแรงคือเปน 
primary hyperparathyroidism 2 คน และอีก 1 คน มีระดับแคลเซียมในเลือด 2.62 mmol/L        
(ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง หมายถึง ระดับแคลเซียมในเลือดมากกวา 2.60 mmol/L) อาการอันไม
พึงประสงคอ่ืนๆ ที่พบนั้นไมรุนแรง สวนใหญเกี่ยวกับระบบทางเดินอาหาร รองลงมาคือระบบ
กลามเนื้อและกระดูก โดยไมพบความแตกตางของการเกิดอาการอันไมพึงประสงคในทั้งสามกลุม 
เชนเดียวกับการศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ที่ใหวิตามินดีสาม ขนาด 40,000 IU / 
สัปดาหและอีกกลุมใหยาหลอก เปนเวลา 6 เดือน พบผูปวย 1 คน ในกลุมที่ไดรับวิตามินด ี มีภาวะ 
แคลเซียมในเลือดสูง (2.66 mmol/L) และมีไข หลังจากไดรับยาไป 3 เดือน จึงถูกคัดออกจาก
การศึกษา สาเหตุที่พบอาการอันไมพึงประสงคที่รุนแรง เชน ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง อาจเปน
เพราะทั้งสองการศึกษาใหวิตามินดีทดแทนในขนาดสูง และใหเปนระยะเวลานาน หากใหแคลเซียม
รวมดวยควรเฝาระวังการเกิดอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงดังกลาว 

จากการศึกษาคร้ังนี้ ความรวมมือในการติดตามการรักษาของผูปวยที่สัปดาหที่ 8 พบวา
ผูปวยสวนใหญใหความรวมมือในการติดตามการรักษาสูง (มาพบแพทยตรงตามกําหนด ที่เวลา
ส้ินสุดการศึกษา 8 สัปดาห) จํานวน 66 คน (รอยละ 73.33) ความรวมมือในการติดตามการรักษา
ปานกลาง (มาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด นอยกวา 1 สัปดาห) จํานวน 24 คน (รอยละ 
26.67) อยางไรก็ตามทั้งผูปวยที่ ใหความรวมมือในการติดตามการรักษาสูงและปานกลาง 
รับประทานยาครบถวนทุกสัปดาห ตลอดการศึกษา 8 สัปดาห 
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ตารางท่ี 14 ผลการตรวจระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับฟอสฟอรัส และการทํางานของไตในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห 

SD = Standard deviation; AST = aspartate aminotransferase ; ALT = alanine aminotransferase; Cal = calcium; Phos = phosphorus; SCr = serum creatinine 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของ aspartate aminotransferase ; alanine aminotransferase; calcium; phosphorus และ serum creatinine กอนและหลังไดรับยาในผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ aspartate aminotransferase ; alanine  
  aminotransferase; calcium; phosphorus และ serum creatinine ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) , * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p  0.05) 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD คาเฉล่ีย   SD คาเฉล่ีย   SD พารามิเตอร 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

AST (U/L) 
(0 – 31) 

27.82 11.00 24.46  5.67 0.063 26.18 12.30 25.75  8.30 0.838 24.93  8.05 24.43 7.19 0.629 0.372 

ALT (U/L) 
(0 – 31) 

24.96  10.03 21.25  7.60 0.028* 24.00  13.36 24.75 13.77 0.748 25.07 11.06 23.50  9.94 0.265 0.224 

Cal (mg/dL) 
(8.1 – 10.4) 

9.50  0.42 9.40  0.46 0.115 9.39  0.42 9.44  0.36 0.455 9.66  0.68 9.65  0.40 0.977 0.495 

Phos (mg/dL) 
(2.7 – 4.5) 

3.45  0.49 3.41  0.47 0.651 3.35  0.36 3.30  0.45 0.609 3.21  0.48 3.33  0.52 0.166 0.353 

SCr (mg/dL) 
(0.51 – 0.95) 

1.05  0.41 1.09  0.46 0.251 0.94  0.30 0.95  0.33 0.532 1.05  0.33 1.05  0.32 1.000 0.627 
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บทท่ี 5 
สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 

 
1. สรุปผลการวิจัย 

การวิจัยนี้เปนการวิจัยเชิงทดลอง (experimental design) ชนิด randomized, prospective, 
double-blinded, parallel design โดยมีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาผลของการใหวิตามินทดแทน 
ในระยะส้ันตอระดับของวิตามินดี และความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  
ในผูปวยนอกที่เขารับการรักษา ณ แผนกอายุรกรรม แผนกหัวใจและหลอดเลือด และแผนกเวช
ศาสตรครอบครัวโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาระหวางเดือนมกราคม 2554 – กันยายน 2554 
 จากผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกทั้งหมด 300 ราย มีผูปวยที่เขาเกณฑคัดตัวอยางเขา
รวมการวิจัย และยินยอมเขารวมการวิจัยในคร้ังนี้ ทั้งหมด 90 ราย เปนเพศชาย 46 ราย (รอยละ 
51.1) และเพศหญิง 44 ราย  (รอยละ 48.9) อายุเฉล่ียของผูปวย 63.65 11.69 ป น้ําหนักและ
สวนสูงเฉล่ีย 69.40 11.74 kg และ 160.78  8.35 cm ตามลําดับ คาดัชนีมวลกายเฉล่ีย 26.80 
 3.79 kg/m2 ความดันซิสโทลิกเฉล่ีย 135.50  15.47 mmHg ความดันไดแอสโทลิกเฉล่ีย 78.45 

 16.48 mmHg โรคที่พบรวมสูงสุด คือ โรคไขมันในเลือดสูง รอยละ 75.6 รองลงมาคือ โรคความ
ดันเลือดสูงและโรคเบาหวาน ยาที่ผูปวยไดรับรวมกับยาลดไขมันในเลือดสูงมากที่สุด คือ 
แอสไพริน รองลงมาคือ ยาลดความดันเลือดสูงกลุม CCBs ผูปวยที่เขารวมวิจัยจนส้ินสุด
ระยะเวลาการวิจัย 8 สัปดาห มีทั้งหมด 84 ราย 
 ขอมูลผลการตรวจรางกายและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการกอนไดรับยา (สัปดาหที่ 0)  
ไมมีความแตกตางกันระหวางกลุมยาทั้ง 3 กลุม (p > 0.05, ทุกคา) ขอมูลผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการ ไดแก 25(OH)D, FPG, Insulin, HOMA-IR, AST, ALT, calcium, phosphorus, 
albumin, serum creatinine, BUN, total cholesterol, triglyceride, HDL-C, LDL-C และ HbA1c 
 การวิเคราะหความแตกตางของผลการตรวจรางกายหลังจากไดรับวิตามินดีทดแทน 8 
สัปดาห  ระหวางกลุมที่ ได รับยาห ลอก 2 แคปซูล  /  สัปดาห  วิตามินดีสอง  20,000 IU 
/ สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวามีความแตกตางของคาเฉล่ียรอบเอว
ระหวางกลุม (p = 0.035) แตเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple comparison พบวา
แตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.016) และผลการตรวจรางกายอ่ืน ๆ ทั้ง 3 กลุม 
แตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญ 
 การเปรียบเทียบประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนระยะส้ันตอระดับวิตามินดี 
ระหวางกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห  เปนเวลา 8 สัปดาห พบวามีความแตกตางของระดับวิตามินดีระหวาง
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กลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) ซึ่งเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple 
comparison พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และ 20,000 IU / สัปดาห มี
ระดับวิตามินดีเฉล่ียสูงกวากลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   
(p < 0.001) ขณะทีก่ลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห ไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติของระดับ 25(OH)D     
(p = 0.040) แตอยางไรก็ตามเม่ือพิจารณาตนทุนประสิทธิผลของการใหวิตามินดีทดแทน คํานวณ
โดยใชมูลคาของการใหวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนพบวาการทําใหระดับ 
25(OH)D เพิ่มข้ึนรอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจาย
มากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทากับ 0.35 บาท หมายถึงการใหวิตามิน
ดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีความคุมคามากกวาวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
 การเปรียบเทียบประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนระยะส้ันตอ ความไวของอินซูลิน
ระหวางกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของ HOMA-IR ระหวางกลุมไมแตกตางกัน (p=0.360) 

เม่ือวิเคราะหสถานะวิตามินดีตามเกณฑของ Endocrine society (130) พบวาหลังจาก
ผูปวยรับประทานยาครบ 8 สัปดาหแลว มีระดับวิตามินดีอยูในชวงปกติ (30 - 100 ng/mL) พบ
มากที่สุดในผูปวยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหคิดเปนรอยละ 60 รองลงมาเปน
ผูปวยที่ ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห  รอยละ 33.3 สวนผูปวยที่ได รับยาหลอก              
2 แคปซูล / สัปดาห พบเพียงรอยละ 3.3  เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวน
ผูปวยในแตละกลุมตอระดับวิตามินดีในชวงปกตินี้พบวามีความแตกตางกันในระหวางกลุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 
 จากการติดตามอาการอันไมพึงประสงคจากการไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ไมพบความแตกตาง
ของอุบัติการณการเกิดอาการไมพึงประสงค ระหวางผูปวยทั้ง 3 กลุม (p = 1.000) อาการไมพึง
ประสงคที่เกิดข้ึนทั้งหมดเปนอาการที่ไมรุนแรงหรืออันตรายถึงชีวิต ไดแก อาการเวียนศีรษะ 
อาการคล่ืนไส ปวดศีรษะ รูสึกอยากอาหารเพิ่มข้ึน สําหรับผลตรวจทางหองปฏิบัติการ พบวากลุม
ที่ไดรับยาหลอก มีระดับ ALT ลดลงอยางมีนัยสําคัญ หลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห สวน
ระดับ AST, calcium, phosphorus และ serum creatinine ไมมีการเปล่ียนแปลงหลังไดรับยา
ครบ 8 สัปดาห และไมพบความแตกตางของผลตรวจดังกลาว ระหวางผูปวยที่ไดรับยาทั้ง 3 กลุม 
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2. การประยุกตใชทางคลินิก 
(1) ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีสองทดแทน (20,000 IU และ 40,000 IU / สัปดาห)

ในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่มีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย [25(OH)D ≤ 20 ng/mL]  ขนาด
วิตามินดีสองที่ใหในการศึกษานี้ อาจต่ําเกินไป เนื่องจากในป 2011 Endocrine Society (130) ได
ออกแนวทางในการรักษาภาวะขาดวิตามินดีไววา ควรเร่ิมโดยการใหวิตามินดีสอง หรือ วิตามินดี
สาม ในขนาดสูง ผูใหญควรให 50,000 IU / สัปดาห หรือ 6,000 IU /วัน เปนเวลา 8 สัปดาห 
จากนั้นให maintenance ขนาด 1,500 - 2,000 IU / วัน แตการศึกษานี้ใหวิตามินดีขนาดสูงสุด
เพียง 40,000 IU / สัปดาห ซึ่งแนวทางการรักษาของ Endocrine Society (130) นี้ ออกมา
หลังจากการศึกษานี้ไดดําเนินการไปแลวระยะหนึ่ง อยางไรก็ตามแมวาระดับวิตามินดีเฉล่ียที่
เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหจะไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญกับกลุมที่
ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห แตพบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
หลังจากไดรับยา 8 สัปดาหแลวจํานวนผูปวยที่มีระดับวิตามินดีกลับสูระดับปกติ (30 – 100 
ng/mL) มีมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และไมมีผูปวยเกิดอาการพิษ
จากการใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห เนื่องจากปจจุบันประเทศไทยมีวิตามินดีสอง
จําหนายเฉพาะรูปแบบแคปซูลเพียงขนาดเดียวคือ 20,000 IU เทานั้น ดังนั้นจึงควรใหวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห อยางนอย 8 สัปดาห ในการรักษาผูปวยที่มีภาวะขาดวิตามินด ี

(2) ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีสองทดแทนตอความไวของอินซูลินที่ระยะเวลา 8 
สัปดาห ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
ไมพบวาแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ อาจเปนเพราะระยะเวลาที่ใหเพียง 8 สัปดาห จึงทํา
ใหเห็นผลไมชัดเจน เนื่องจากมีการเสนอวากลไกการออกฤทธิ์ของวิตามินดีมีผลในระดับเบตาเซลล
ของตับออน ซึ่งชวยในการกระตุนการหล่ังอินซูลิน ลดการดื้อตออินซูลิน และลดการหล่ังไซโตไคนที่
ทําใหเบตาเซลลตาย  

(3) การศึกษาเร่ืองตนทุนประสิทธิผลของการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 40,000 IU / 
สัปดาห เทียบกับ 20,000 IU / สัปดาห พบวาการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 20,000 IU / สัปดาห 
มีความคุมคามากกวาการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 40,000 IU / สัปดาห แตอยางไรก็ตาม
เนื่องจากวิตามินดีสองมีราคาถูกและผลิตไดเองในประเทศไทย และการใหวิตามินดีสองทดแทน
ขนาด 40,000 IU / สัปดาห สามารถทําใหผูปวยมีระดับวิตามินดีกลับสูระดับปกติไดมากกวาการให
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห จึงควรใหวิตามินดีสองทดแทนในขนาด 40,000 IU / สัปดาห 
อยางนอย 8 สัปดาห ในการรักษาผูปวยที่มีภาวะขาดวิตามินดี 

 



 
 

80 

(4) อาการอันไมพึงประสงคที่พบจากการใหวิตามินดี และยาหลอกไมแตกตางกันและ
อาการไมพึงประสงคที่พบนั้นเปนอาการที่ไมรุนแรง เชน คล่ืนไส เวียนศีรษะ รูสึกอยากอาหาร จาก
การศึกษาอ่ืนกอนหนานี้ พบวา การไดรับวิตามินดีขนาดสูง เชน 50,000 IU ทุกวัน และเปนระยะ
เวลานานหลายเดือน จึงจะพบอาการไมพึงประสงคที่รุนแรง เชน ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง ภาวะ
หัวใจเตนผิดจังหวะ จากการศึกษานี้ไมพบผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง ขนาด 40,000 IU / สัปดาห
ในระยะเวลา 8 สัปดาห เกิดอาการไมพงึประสงคดังกลาว 

(5) เนื่องจากผูวิจัยไดใหคําแนะนําเร่ืองการปรับเปล่ียนพฤติกรรมการดําเนินชีวิตแกผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกทุกคนที่เขารวมการศึกษา ทัง้ในเร่ืองการรับประทานอาหาร การออกกําลัง
กาย และการลดปจจัยเส่ียงอ่ืน ๆ  ดังนั้นจึงพบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห
ในการศึกษานี้ มีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนรอยละ 18.04  

 
3.  ขอจํากัดในการวิจัย 

(1) การศึกษานี้ศึกษาประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการใหวิตามินดีทดแทนใน
ระยะส้ัน 8 สัปดาหเทานั้น ดังนั้นอาจไมสามารถบอกถึงประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการ
ใชวิตามินดีในระยะยาวได 

(2) การคํานวณดานตนทุนประสิทธิผลของยา เปรียบเทียบเฉพาะราคายาใน 8 สัปดาห 
ตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน ซึ่งไมไดครอบคลุมคาใชจายดานการรักษาพยาบาลอ่ืนๆ 
ทั้งหมดของผูปวย 

 
4.  ขอเสนอแนะของการวิจัย 

(1) การศึกษานี้เปนการศึกษาถึงประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการใชวิตามินดี
ทดแทนในระยะเวลาส้ัน 8 สัปดาหเทานั้น ซึ่งควรมีระยะเวลาในการศึกษาที่นานกวานี้ เพื่อศึกษา
ประสิทธศิักยและความปลอดภัย รวมถึงแนวโนมของการเปล่ียนแปลงความไวตออินซูลิน จากการ
ใชยาในระยะยาว  

(2) ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยเบาหวาน หรือ prediabetes เพื่อดูผลของการ
ใหวิตามินดีทดแทนตอความไวของอินซูลิน 

(3) ควรศึกษาเพิ่มเติมวาการใหวิตามินดีทดแทนสงผลตอการลดอุบัติการณการตาย
โดยรวม การตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน กลามเนื้อหัวใจตาย 
หรือไม เพื่อใหเกิดประโยชนตอผูปวยสูงสุด  
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 (4) ควรมีการควบคุมพฤติกรรมการบริโภคอาหารที่มีวิตามินดีเปนสวนประกอบ การ
ไดรับแสงแดด เพื่อลดปจจัยกวนที่มีผลตอการเปล่ียนแปลงระดับวิตามินดี และความไวของ
อินซูลิน  
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ภาคผนวก ก 

แบบบันทึกขอมูลผูปวย (Patient Profile) 
วันท่ีเริ่ม......................................                                                  เลขรหัส   
วันท่ีสิ้นสุด.................................                                                
             
ขอมูลท่ัวไป 
1. เพศ   �  ชาย  �  หญิง           
    สิทธ ิ    � เบิกได     � บัตรทอง  � ปกส.   � จายเอง     � อื่นๆ 
2. อาชีพ    � แมบาน      � ขรก.     � ขรก.บํานาญ     � คาขาย    � เกษตรกร     � รับจาง       
                � อื่นๆ..................................................... 
3. วันเดือนปเกิด..............................................อายุ........................ ป   
    ยาแผนโบราณหรือผลิตภัณฑเสริมอาหารที่ไดรับ………..……………………………………………… 
4. โรคประจําตัว  �  HTN   � Dyslipidemia    � DM     � Stroke / CVA    � Osteoporosis     
                           � CKD  
                           � CAD     (1) SVD     (2) DVD      (3 )TVD      (4) LMCA      (5) non sig.   
                           อื่นๆ ระบุ............................................................................................................. 
5. ประวัติแพยา  � NKDA � แพยา………………………………………………………. 
6. ยาที่ใชรวมดวย 

 
 

ยาท่ีใชรวมดวย  ขนาด (มก.) และความถี่ (ครั้ง) 
 
1……………………………........................................... 6………………………………………………………….. 
2…………………………………………………………… 7…………………………………………………………. 
3…………………………………………………………..  8…………………………………………………………. 
4…………………………………………………………… 9…………………………………………………………. 
5……………………………………………………………10………………………………………………………… 
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ชวงคัดกรองผูปวย ……….../…………/……..……….  วันนัดครั้งตอไป........................................ 
1. สวนสูง (เซนติเมตร)………………………...…..  5. น้ําหนัก (กิโลกรัม) ……………………… 
2. รอบเอว (Waist) (เซนติเมตร)…………………..     6. BMI (kg/m2)  …….…………………..…….. 
3. รอบสะโพก (Hip) (เซนติเมตร)…………………      7. รอบเอว/รอบสะโพก (Waist/hip ratio)……… 
4. SBP/DBP (mmHg)…………………..............       8. Heart Rate (per min)……………………….. 
 
 
เกณฑการคัดเขาศึกษา                 ใช         ไมใช 
1. อายุ ≥ 20 ป        �     � 
2. ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ตองผานเกณฑ 3 ใน 5 ขอ ดังนี ้
   2.1 ผูชาย เสนรอบเอว  ≥ 90 เซนติเมตร (36 นิ้ว)    �     � 

      ผูหญิง เสนรอบเอว ≥ 80 เซนติเมตร (32 นิ้ว) 
2.2 TG ในเลือด ≥ 150 mg/dL หรือไดยาลด TG   �     � 
2.3 ผูชาย  HDL < 40 mg/dL       �     � 
      ผูหญิง HDL < 50 mg/dL หรือไดยาเพ่ิม HDL 
2.4 ผูที่มีความดันโลหิต SBP ≥ 130 mmHg หรือ DBP ≥ 85   �     � 
      mmHg หรือรับประทานยาลดความดันโลหิตอยู 
2.5 ผูที่มีระดับ FPG ≥ 100 mg/dL     �     � 
 

3.  ผูปวย DM ชนิดที่ 2 ที่ไมมีการเปลี่ยนแปลงการรักษาอยางนอย 3 เดือน �     � 
4. ผูปวยที่มีระดับ calcium ปกติ (8.1-10.4 mg/dL)   �     � 
5. ผูปวยที่มีการทํางานของตับปกติ (AST และ ALT อยูในชวง 0-31 U/L)  �     � 
6. ผูปวยขาดวิตามินดี โดยมีคา serum 25(OH)D  20 ng/mL   �                           � 
7. ผูปวยรับทราบ และยินยอมเขารวมงานวิจัย   �                           � 
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เกณฑการคัดออกจากการศึกษา               ใช         ไมใช 
1. ต้ังครรภ        �     � 
2. ไดรับวิตามินดีทดแทน วิตามินรวม นอกเหนือจากการวิจัย   �     � 
3. ไดรับแคลเซียมทดแทน รวมดวย      �     � 
4. ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน      �     � 
5. กลุมอาการที่มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ    �     � 
6. ไดรับ bisphosphonates, orlistat, phenytoin, phenobarbital,corticosteroids�     � 
7. ไดรับการบําบัดและทดแทนการทํางานของไตโดยการฟอกเลือดหรือลางชองทอง�     � 
 
ระดับ 25(OH)D: คร้ังที่ 1……....../………......./……….......... Baseline = ………………..……
 �  20 ng/mL (deficiency) 

 � 21 – 29 ng/mL (insufficiency)   �  30 - 100 (sufficiency)         
 
ระดับ 25(OH)D: คร้ังที่ 2 ……....../………......./……….......... Final visit  = …………………... 
 

การตรวจ ครั้งท่ี 1........./.........../.............. ครั้งท่ี 2........../.........../................ 
1. สวนสูง (เซนติเมตร)    
2. น้ําหนัก (กิโลกรัม)   
3. BMI (กิโลกรัม/เมตร2)   
4. รอบเอว (Waist) (เซนติเมตร)    
5. รอบสะโพก (Hip) (เซนติเมตร)    
6. รอบเอว/รอบสะโพก (Waist/hip ratio)   
7. SBP/DBP (mmHg)   
8. Pulse Rate (per min)    
9. Total cholesterol (mg/dL)   
10. Triglyceride (mg/dL)   
11. HDL-C (mg/dL)   
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การตรวจ ครั้งท่ี 1........./.........../.............. ครั้งท่ี 2........../.........../................ 
12. LDL-C (mg/dL)   
13. Fasting plasma glucose    
14. Fasting serum insulin    
15. HOMA-IR = (FPG  FSI)/405   
16. AST   
17. ALT   
18. Serum Creatinine   
19. CrCl   
20. Serum albumin   
21. Serum calcium   
22. Serum phosphorus   
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ภาคผนวก ข 
เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  

 
ช่ือโครงการวิจัย    ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการ        
                              เมแทบอลิก 
 
วันท่ีช้ีแจง  ........................................................................................................................... 
ผูวิจัย 

  นางสาวนงลักษณ  เพชรกระจายแสง 
  นิสิตภาควิชาเภสัชกรรมปฏิบัติ คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

อาจารยท่ีปรึกษาในการทําวิจัย 
   รศ.ภญ.สาริณีย กฤติยานันต    

               คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ภาควิชา เภสัชกรรมปฏิบัติ                                 
               สาขาเภสัชกรรมคลินิก หมายเลขโทรศัพทที่ติดตอสะดวกที่สุด 08-9766-8516 
  

ทานไดรับการเชิญชวนใหเขารวมในโครงการวิจัยนี้ แตกอนที่ทานจะตกลงใจเขารวม
หรือไม โปรดอานขอความในเอกสารนี้ทั้งหมด เพื่อใหทราบวา เหตุใดทานจึงไดรับเชิญใหเขารวม
ในโครงการวิจัยนี้ โครงการวิจัยนี้ทําเพื่ออะไร หากทานเขารวมโครงการวิจัยนี้ทานจะตองทํา
อะไรบาง รวมทั้งขอดีและขอเสียที่อาจจะเกิดข้ึนในระหวางการวิจัย 
 ในเอกสารนี้ อาจมีขอความที่ทานอานแลวยังไมเขาใจ โปรดสอบถามผูวิจัยที่ทําโครงการนี้
เพื่อใหอธิบายจนกวาทานจะเขาใจ ทานจะไดรับเอกสารนี ้ 1 ชุด กลับไปอานที่บานเพื่อ
ปรึกษาหารือกับญาติพี่นอง เพื่อน หรือแพทยที่ทานรูจัก ใหชวยตัดสินใจวาควรจะเขารวม
โครงการวิจัยนี้หรือไม การเขารวมในโครงการวิจัยคร้ังนี้จะตองเปนความสมัครใจของทาน ไมมี
การบังคับหรือชักจูง ถึงแมทานจะไมเขารวมในโครงการวิจัย ทานก็จะไดรับการรักษาพยาบาล
ตามปกติ การไมเขารวมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยนี้ จะไมมีผลกระทบตอการไดรับบริการ การ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชนที่พึงจะไดรับของทานแตอยางใด 
 โปรดอยาลงลายมือชื่อของทานในเอกสารนี้จนกวาทานจะแนใจวามีความประสงคจะเขา
รวมในโครงการวิจัยนี้ คําวา “ทาน” ในเอกสารนี้ หมายถึงผูเขารวมโครงการวิจัยในฐานะเปน
อาสาสมัครในโครงการวิจัยนี้ หากทานเปนผูแทนโดยชอบธรรมตามกฎหมายของผูที่จะเขารวม
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ในโครงการวิจัย และลงนามแทนในเอกสารนี้ โปรดเขาใจวา “ทาน” ในเอกสารนี้หมายถึงผูเขารวม
ในโครงการวิจัยเทานั้น 
ท่ีมาของโครงการวิจัย 

กลุมอาการเมแทบอลิก คือกลุมความผิดปกติที่เปนปจจัยเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและ
หลอดเลือด ซึ่งพบรวมกันไดบอย ความผิดปกติดังกลาวมีสาเหตุมาจากภาวะดื้อตออินซูลินและ/
หรือภาวะอวนลงพุง ความผิดปกติดังกลาว ประกอบดวย ความผิดปกติของไขมันในเลือด ความ
ดันโลหิต ระดับน้ําตาล  

การศึกษาในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ในประเทศไทยจํานวน 2,252 ราย พบภาวะกลุม
อาการเมแทบอลิกประมาณ 59%  และจากการศึกษาเชิงสังเกตในประเทศสหรัฐอเมริกาพบวามี
ความสัมพันธกันระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดัน
โลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับการเกิด
อุบัติการณทางโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และ
โรคหัวใจลมเหลว  

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก โดยชวยปองกันโรคกระดูกออนและโรคกระดูกพรุน 
ขอมูลปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรคเร้ือรังอีกหลายโรค เชน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน 
โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  วิตามินดีเปนวิตามินที่ละลายในไขมัน มนุษยไดรับวิตามินดีจาก 3 
ทางดวยกัน คือ จากแสงอาทิตย จากการรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี และ จากการรับประทาน
วิตามินดีทดแทน วิตามินดีที่ไดรับจากแสงอาทิตยนั้นเกิดจากรังสีอัลตราไวโอเลตบีเปล่ียนสารที่มีอยู
ในผิวหนังใหเปนวิตามินดสีาม (cholecalciferol) สําหรับวิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร 
หรือจากการรับประทานวิตามินดีทดแทนนั้น มีทั้งในรูปแบบของวิตามินดสีอง (ergocalciferol) ซึ่งได
จากพืชเปนสวนใหญ หรือ วิตามินดสีาม ซึ่งไดมาจากสัตว ปจจุบันถึงแมจะมีการทดแทนวิตามินดีใน
ผลิตภัณฑอาหารปรุงแตงหลายชนิด ก็ยังพบวาประชากร 1 พันลานคนทั่วโลก มีภาวะพรองวิตามินดี 
นอกจากนีป้จจัยตาง ๆ เชน การไดรับแสงแดดไมเพียงพอ มีสีผิวเขม อายุมาก ขาดการออกกําลังกาย 
ไดรับอาหารที่มีวิตามินดีไมเพียงพอ อาศัยอยูในที่สูง มีการดูดซึมของทางเดินอาหารที่ผิดปกติ ไดรับ
ยาบางชนิด เปนโรคไตเร้ือรัง  โรคตับทํางานบกพรอง หรือโรคอวน ก็มีผลตอภาวะขาดวิตามินดีเชนกัน 

คนอวนมีความเส่ียงสูงตอการเกิดโรคความดันโลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน 
และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ และมีแนวโนมที่จะขาดวิตามินดีดวย เพราะคนอวนมักไม
คอยทํากิจกรรมกลางแจงหรือชอบสวมใสเส้ือผามิดชิด ทําใหไมไดรับแสงแดด ดังนั้นจึงพบการ
ขาดวิตามินดีในคนอวนได  
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เนื่องจากในประเทศไทยยังไมมีการศึกษาทางคลินิกที่ใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิก  ผูวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันใน
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  

ทานไดถูกเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยนี้เนื่องจากทางคณะผูวิจัยเห็นวา ทานอาจจะเปนผู
หนึ่งที่ไดรับประโยชนจากการวิจัยคร้ังนี้ 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. เพื่อศึกษาประสิทธศิักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีและ 
    ความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดีรวมดวย 
2. เพื่อศึกษาอาการไมพึงประสงคที่เกิดข้ึนจากการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันใน 
    ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดีรวมดวย 

 
ทานไดรับเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยน้ีเพราะมีคุณสมบัติท่ีเหมาะสมดังตอไปน้ี 

(1) อายุมากกวาหรือเทากับ 20 ป 
(2) เปนผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ผานเกณฑ 3 ใน 5 ขอ ตอไปนี ้  

(2.1) เสนรอบเอว: เพศชายมากกวาหรือเทากับ 90 เซนติเมตร, เพศหญิง: มากกวา
หรือเทากับ 80 เซนติเมตร 
(2.2) ระดับไตรกลีเซอไรดมากกวาหรือเทากับ 150 มิลลิกรัมตอเดซลิิตร หรือไดรับยาลด
ไขมัน 
(2.3) ระดับเอชดีแอล คอเลสเทอรอล: เพศชาย นอยกวา 40 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, 
เพศหญิง: นอยกวา 50 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร หรือไดรับยาลดไขมัน 
(2.4) ความดันโลหิตมากกวาหรือเทากับ 130/85 มิลลิเมตรปรอท หรือไดรับยาลด
ความดันโลหิต  
(2.5) ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารมากกวาหรือเทากับ 100 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(3) ระดับวิตามินดีในเลือดนอยกวาหรือเทากับ 20 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร  
(4) ระดับแคลเซียมในเลือดปกติ 
(5) การทํางานของตับปกติ 
(6) ยินยอมเขารวมการวิจัย 
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ทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติดังตอไปน้ี 
(1) กําลังตั้งครรภ  
(2) ไดรับวิตามินดีทดแทนอยางอ่ืนนอกเหนือจากการวิจัย 
(3) ไดรับแคลเซียมทดแทนรวมดวย 
(4) ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน 
(5) มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ 
(6) ไดรับยาบางชนิด เชน bisphosphonates, orlistat, phenytoin, phenobarbital  และ 

corticosteroids  
 
สถานท่ีดําเนินการวิจัย และจํานวนผูเขารวมโครงการวิจัย 

ดําเนินการวิจัยที่ แผนกตรวจโรคผูปวยนอก โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา จํานวนผูเขารวม
โครงการวิจัย 90 คน 
 
หากทานเขารวมโครงการวิจัยคร้ังน้ี ทานจะตองปฏิบัติตามขั้นตอน หรือไดรับการปฏิบัติ
อยางไรบาง 

1.   ผูปวยนอกที่มารับการรักษาที่ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา จะไดรับการคัดกรองเบื้องตน
จากผูวิจัยวาเปนผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่อายุ  20 ป และไมเขาตามเกณฑการคัดออกจาก
การศึกษา  

2. ผูวิจัยอธิบายรายละเอียดของโครงการและตอบขอซักถามของผูปวยที่ผานการคัดกรอง
เบื้องตน และมีความประสงคจะเขารวมโครงการวิจัย กอนใหผูปวยเซ็นใบยินยอมเขารวมวิจัย 

3. ผูวิจัยเก็บขอมูลพื้นฐานตางๆของทาน ทานจะไดรับใบส่ังเจาะเลือด (ปริมาณ 10 
มิลลิลิตร หรือ 2 ชอนชา) เพื่อตรวจระดับวิตามินดี และคาทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ กอนการมาพบ
แพทยตามนัดคร้ังถัดไป ผลที่ไดจากการมาพบแพทยตามนัดคร้ังถัดไปจะนับเปนสัปดาหที่  0  ซึ่ง
ถือเปนคาเร่ิมตน  

4. ที่สัปดาหที่ 0 ผูวิจัยจะเก็บขอมูล สวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก เปนคาเร่ิมตนไว 
เนื่องจากการตรวจระดับวิตามินดี ในเลือดจะไดผลออกมาชากวาผลตรวจอยางอ่ืน คือไดผลหลังจาก
การเจาะเลือดประมาณ 1 - 2 สัปดาห ซึ่งภาวะขาดวิตามินดีเปนเกณฑหนึ่งของเกณฑคัดผูปวยเขา
ศึกษา ดังนั้นเพื่อใหทานไดรับวิตามินดีทดแทนในเวลาที่ใกลเคียงกับผลการตรวจเลือดมากที่สุด  
ผูวิจัยจะสุมใหทานไดรับยาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุมการรักษา ตามแผนการสุมแบบบล็อกไป
กอน โดยผูวิจัยจะอธิบายวิธีรับประทานยา พรอมทั้งเขียนฉลากยาและใหคําแนะนําแกทาน            
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แตยังไมใหรับประทาน จนกวาผูวิจัยจะโทรศัพทติดตอไป  เม่ือไดผลของวิตามินดแีลว และทานมี
คุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาศึกษา  ผูวิจัยจึงจะโทรศัพทไปหาทานวาตองรับประทานยาที่ไดรับ
ไปเม่ือสัปดาหที่ 0 หรือไม 

5. ผูที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาจะตองรับประทานยาตามที่ผูวิจัยแนะนํา คือคร้ังละ 2 
แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ัง ติดตอกันเปนเวลา 8 สัปดาห  ในแตละสัปดาหผูวิจัยจะโทรศัพทไปเตือน
ทาน 1 วันกอนถึงวันรับประทานยา และในตอนเย็นของวันที่ตองรับประทานยาเพื่อใหแนใจวาทานไม
ลืมรับประทานยา  และสอบถามอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดข้ึน หากทานเกิดอาการไมพึงประสงค
ที่รุนแรงในระหวางนี้จะตองหยุดยาและมาพบแพทย  
 6. ในสัปดาหที่ 9  ทานจะตองเจาะเลือดเพื่อตรวจคาทางหองปฏิบัติการเหมือนสัปดาห   
ที่ 0  และวัดสวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก อีกคร้ัง   (ถาทานมีธุระหรือไมสามารถมาพบแพทย
ตามนัดได กรุณาแจงลวงหนาอยางนอย 3 วัน) 
            7.  ทานจะตองปฏิบัติตามคําแนะนําของแพทยและเภสัชกรผูวิจัยอยางเครงครัด 

   8. ไมซื้อยารับประทานเองหรือรับประทานยาอ่ืนๆ รวมถึงวิตามินทดแทนชนิดใดๆก็ตาม
นอกเหนือจากยาที่แพทยส่ังใช 
              9. เม่ือทานมีอาการหรือมีความผิดปกติทางรางกายเกิดข้ึน ควรรีบปรึกษาแพทยหรือเภสัชกรผูวิจัย 

  10. หากทานมีขอสงสัย กรุณาติดตอแพทยหรือเภสัชกรผูวิจัย 
 
ความไมสุขสบาย หรือความเสี่ยงตออันตรายท่ีอาจจะไดรับจากกรรมวิธีการวิจัยมี
อะไรบาง และวิธีการปองกัน/แกไขท่ีผูวิจัยเตรียมไวหากมีเหตุการณดังกลาวเกิดขึ้น 

อาการไมพึงประสงคที่อาจพบไดจากการไดรับวิตามินดี เชน คล่ืนไส อาเจียน เบื่ออาหาร 
สับสน ทองผูก และน้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง และแคลเซียมในเลือดสูง แตเนื่องจาก
วิตามินดีทดแทนที่ใหแกทานนั้น อยูในระดับที่ปลอดภัย และใหรับประทานระยะเวลาไมนาน  
ภายหลังการเจาะเลือดทานอาจจะรูสึกเจ็บปวด บวม ตรงตําแหนงที่เจาะบาง แตก็จะหายไปใน
ระยะเวลา 1-3 วัน 
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากโครงการวิจัย 
 ประโยชนที่เดนชัดคือ ทานจะไดรับการรักษาซึ่งคณะผูวิจัยเห็นวาเปนประโยชนตอตัวทาน
มากที่สุด นอกจากนี้ทานจะไดรับความรูความเขาใจเกี่ยวกับโรคของทาน การใชวิตามินดีทดแทน 
และวิธีการปฏิบัติตัวที่ถูกตอง  การไดรับวิตามินดีทดแทนจะชวยใหทานมีระดับวิตามินดีอยูในชวง
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ปกติและมีความไวตออินซู ลินดีข้ึนในชวงระยะเวลาหนึ่ง สงผลใหอาการของกลุมอาการ             
เมแทบอลิกดีข้ึนตามไปดวย 
 นอกจากนี้ ผลสืบเนื่องจากการที่ทานกรุณาเสียสละเวลาเขารวมการวิจัยคือ ทานไดให
ขอมูลผลการรักษาซึ่งจะเปนหนึ่งในขอมูลที่ถูกนําไปใชหาคําตอบทางการแพทยเพื่อพัฒนาความรู
และเปนประโยชนในทางวิชาการตอไป 
 
คาใชจายท่ีผูเขารวมในโครงการวิจัยจะตองรับผิดชอบ (ถามี) 
 สําหรับการวิจัยคร้ังนี้ ทานไมจําเปนตองเสียคาใชจายใดๆ ทั้งส้ิน นอกเหนือไปจากคา
รักษาพยาบาลของทานตามปกติ 
 
คาตอบแทนท่ีจะไดรับเมื่อเขารวมโครงการวิจัย 
 ทานจะไมไดรับคาตอบแทนสําหรับการวิจัยคร้ังนี้  
 
หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยน้ี ทานมีทางเลือกอ่ืนอยางไรบาง 
 หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยนี้ ทานก็จะยังไดรับการรักษาโรคของทานตามแนวทางการ
รักษาปกต ิ

หากเกิดอันตรายท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัยน้ี จะติดตอกับใคร และจะไดรับการปฏิบัติ
อยางไร            
 หากเกิดอันตรายอันเกี่ยวเนื่องมาจากโครงการวิจัย ทานสามารถติดตอผูวิจัยเพื่อ
ประสานงานนัดหมายเขาตรวจในกรณีฉุกเฉินไดทั้งในและนอกเวลาราชการ ทานจะไดรับการ
รักษาพยาบาลตามความเหมาะสมโดยไมเสียคาใชจายใดๆ โดยติดตอไดที่ เภสัชกรหญิง           
นงลักษณ เพชรกระจายแสง โทรศัพท 081-4225444                                                                                    
 
หากทานมีคําถามท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัย จะถามใคร ระบุช่ือผูวิจัยหรือผูวิจัยรวม 
 หากทานตองการทราบรายละเอียดเพิ่มเติมเกี่ยวกับโครงการวิจัย หรือทานมีขอสงสัยใน
ระหวางการทําวิจัย กรุณาติดตอมาที ่

ผูวิจัย  :  เภสัชกรหญิง นงลักษณ เพชรกระจายแสง  
                           เบอรโทรศัพท 081-4225444 
หรือ  :  พ.อ. นพ. นครินทร  ศันสนยุทธ 
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      ตําแหนง :  อาจารยแพทยแผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด กองอายุรกรรม   
                                        โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  
 ที่ทํางาน :  แผนกอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
 โทรศัพท :  02-3547600 ตอ 93827  
 
หากทานรูสึกวาไดรับการปฏิบัติอยางไมเปนธรรมในระหวางโครงการวิจัยน้ี ทานอาจแจง
เร่ืองไดท่ี  

สํานักงานพิจารณาโครงการวิจัย กรมแพทยทหารบก  ชั้น 5 อาคารพระมงกุฎเกลาเวช
วิทยา เบอรโทร 02-3547600-28 ตอ 94270 
 
ขอมูลสวนตัวของทานท่ีไดจากโครงการวิจัยคร้ังน้ีจะถูกนําไปใชดังตอไปน้ี 

ขอมูลผลการรักษาของทานที่ไดจากโครงการวิจัยคร้ังนี้ จะถูกนําไปใชเพื่อเปนประโยชน
ทางวิชาการ ในระหวางการวิจัยทานจะถูกระบุโดยใชรหัส โดยไมมีการเปดเผยชื่อ – นามสกุล ที่อยู
และเบอรโทรศัพท นอกจากนี้ขอมูลเกี่ยวกับทานจะไมถูกเปดเผยหากมีการตีพิมพเผยแพร
ผลการวิจัยในที่สาธารณะ ขอมูลทางการแพทยของทานจะถูกเก็บเปนความลับและถูกเก็บไวที่
โรงพยาบาล 
 
ทานจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากไดลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลวไดหรือไม 
 ภายหลังลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลว ทานมีสิทธิ์ที่จะบอกเลิกการเขารวมโครงการวิจัยนี้
เม่ือใดก็ได โดยจะไมมีผลเสียใดๆ กระทบตอการไดรับบริการหรือการรักษาที่ทานจะไดรับ  
 
หากมีขอมูลใหมท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัย ทานจะไดรับแจงขอมูลน้ันโดยผูวิจัยหรือ
ผูวิจัยรวมน้ันทันที (ในกรณีท่ีเปนการวิจัยเกี่ยวของกับการรักษาโดยเฉพาะการใชยา)  

กรณีที่ผูวิจัยมีขอมูลใหมที่เกี่ยวของกับโครงการวิจัยเพิม่เติมทั้งในดานประโยชนและโทษ 
ผูวิจัยจะแจงใหทานทราบอยางรวดเร็วโดยไมปดบัง โดยจะนําเสนอขอมูลตอทานเม่ือทานมาพบ
แพทยเพื่อติดตามผลการรักษาหรือโทรแจงใหทานทราบทางโทรศัพทในกรณีเรงดวน 
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ภาคผนวก ค 
หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (Informed Consent) 

 
ช่ือโครงการวิจัย : ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
 
วันท่ีลงนาม…………………………………………………………………. 

 
กอนที่จะลงนามในใบยินยอมใหทําการวิจัยนี้  ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยถึง

วัตถุประสงคของการวิจัย  วิธีการวิจัย  อันตราย  หรืออาการที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย  หรือจากยาที่ใช 
รวมทั้งประโยชนที่คาดวาจะเกิดขึ้นจากการวิจัยอยางละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 

ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจ  และไมปดบังซอนเรน จนขาพเจาพอใจ 
 ขาพเจาเขารวมในโครงการวิจัยนี้ดวยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจูง 

ขาพเจามีสิทธิที่จะบอกเลิกการเขารวมในโครงการวิจัยเม่ือใดก็ได และการบอกเลิกนี้จะไมมีผล
ตอการรักษาพยาบาลที่ขาพเจาจะพึงไดรับในปจจุบันและในอนาคต 
 ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาเปนความลับ และจะเปดเผยเฉพาะในรูปของ
สรุปผลการวิจัยโดยไมมีการระบุชื่อนามสกุลของขาพเจา  การเปดเผยขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาตอ
หนวยงานตางๆ ที่เก่ียวของ จะกระทําดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น 
 ผูวิจัยรับรองวาหากเกิดอันตรายใดๆ  จากการวิจัย    ขาพเจาจะไดรับการรักษาพยาบาล ตามที่
ระบุในเอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  
 ขาพเจาจะไดรับเอกสารชี้แจงและหนังสือยินยอมที่มีขอความเดียวกันกับที่ผูวิจัยเก็บไว เปน
สวนตัวขาพเจาเอง 1 ชุด 
 ขาพเจาไดรับทราบขอความขางตนแลว มีความเขาใจดีทุกประการ และลงนามในใบยินยอม
ดวยความเต็มใจ                 
 
 
 ลงช่ือ………………………………....ผูเขารวมโครงการวิจัย      ลงช่ือ.................................พยาน 
       (……………………………………)                      (……………………………………)
     
 
ลงช่ือ …………………………...........ผูดําเนินโครงการวิจัย       ลงช่ือ................................พยาน 
   (นางสาวนงลักษณ เพชรกระจายแสง)                  (……………………………………) 
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ภาคผนวก  ง                                           เลขรหัส    
แบบประเมินอาการไมพึงประสงคจากการใชยา (Naranjo’ s Algorithm) 

 
ประวัติการแพยา   NKDA    เคยแพยา............................................................................                                                                                                   
ชื่อยาที่สงสัย.......................................................................วันที่เร่ิมใชยา................................ 
วันที่หยุดใชยา.....................................................................วันที่ประเมิน................................. 
 

รายการประเมิน ใช ไมใช ไมทราบ 
1. เคยมีสรุปหรือรายงาน ADR เก่ียวกับยาที่สงสัยมาแลว +1 0 0 
2. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นหลังไดรับยาที่สงสัย +2 -1 0 
3. อาการไมพึงประสงคดีขึ้นเม่ือหยุดยาที่สงสัยหรือเม่ือใหยา 
    ตานที่เฉพาะเจาะจง 

+1 0 0 

4. อาการไมพึงประสงคดังกลาวเกิดขึ้นอีกเม่ือไดรับยาที่สงสัย 
    เขาไปใหม 

+2 -1 0 

5. อาการไมพึงประสงคสามารถเกิดจากสาเหตุอื่น 
    นอกเหนือจากยาที่สงสัย 

-1 +2 0 

6. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นไดใหมเม่ือไดรับยาหลอก -1 +1 0 
7. สามารถตรวจวัดระดับยาในเลือดหรือของเหลวในรางกาย 
    วามีความเขมขนที่ทําใหเกิดพิษ 

+1 0 0 

8. อาการไมพึงประสงครุนแรงขึ้นเม่ือเพิ่มขนาดยาหรือลดลง 
    เม่ือลดขนาดยา 

+1 0 0 

9. ผูปวยเคยเกิดอาการไมพึงประสงคเชนนี้มาแลวเม่ือไดรับ  
    ยาในคร้ังกอน 

+1 0 0 

10. อาการไมพึงประสงคนั้นมีหลักฐานที่ไดรับการยืนยันโดย 
      วิธีอันเหมาะสม 

+1 0 0 

รวมคะแนน  
 
ผลการประเมิน: 
 ใชแนนอน (Definite) ≥ 9 คะแนน   นาจะใช (Probable) 5 – 8 คะแนน 
 เปนไปได (Possible) 1 – 4 คะแนน   ไมนาจะใช (Doubtful) ≤ 0 คะแนน 
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ภาคผนวก จ 
ปฏิทินการรับประทานวิตามินดี 

         เลขรหัส    
 
       ใหทานรับประทานเฉพาะวัน..................                        

1. รับประทานเฉพาะวันท่ีผูวิจัยแจงใหทานทราบเทาน้ัน 
2. รับประทานครั้งละ 2 แคปซูล หลังอาหารเชา   
3. รับประทานสัปดาหท่ี 1 ถึง ท่ี 8 (ในวันเดียวกันของแตละสัปดาห) 

 

 

 

 

 

 

 
 

วันนัดเจาะเลือด...............................(งดอาหารอยางนอย 12 ช่ัวโมง)    
 

                  วัน 
สัปดาห  

วัน เดือน ป 
ที่รับประทาน 

สัปดาหที่ 1  

สัปดาหที่ 2  
สัปดาหที่ 3  

สัปดาหที่ 4  

สัปดาหที่ 5  
สัปดาหที่ 6  

สัปดาหที่ 7  

สัปดาหที่ 8  
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

 นางสาวนงลักษณ เพชรกระจายแสง เกิดเม่ือวันที่ 23 กรกฎาคม พ.ศ. 2527 ที่จังหวัด
พระนครศรีอยุธยา สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรี เภสัชศาสตรบัณฑิต (เกียรตินิยมอันดับ 2) 
จากมหาวิทยาลัยศิลปากร ในปการศึกษา 2549 และเขาศึกษาตอในหลักสูตรเภสัชศาสตร 
มหาบัณฑิต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยในปการศึกษา 2552  
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