
Abstract
	 Dyslipidemia is a well-known traditional risk factor for cardiovascular disease that leads to an increase in morbidity  
and mortality among the general population and patients with kidney diseases. High prevalence of dyslipidemia 
is observed in patients with chronic kidney disease (CKD) and the degree of abnormality is highly related to the  
severity of CKD. In addition to diabetes, obesity and smoking, other factors that may influence dyslipidemia in 
CKD include uremic toxins, oxidative stress, endothelial dysfunction and renal replacement therapy. In addition 
to heightening the risk of cardiovascular disease, dyslipidemia may also increase the rate of progression of CKD.  
The levels of low-density lipoprotein (LDL) and other types of lipids including lipoprotein (a) and oxidized LDL  
are highly associated with cardiovascular disease. The mainstay for management of dyslipidemia in CKD includes 
modification of risk factors and the use of lipid lowering agents especially statins. 
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ความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
นันทนัช จันทร์เลิศฟ้า, บัญชา สถิระพจน์
แผนกโรคไต กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

บทคัดย่อ
	 ความผิดปกติของไขมันในเลือดพบได้บ่อยในผู้ป่วยทั่วไปและผู้ป่วยโรคไตเร้ือรัง และเป็นปัจจัยเสี่ยงท่ีส�ำคัญต่อการเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือดและการเสียชีวิต อุบัติการณ์และความรุนแรงของความผิดปกติของไขมันในเลือดมีความแปรผันตามการท�ำงานของไต 
ที่เสื่อมลง นอกเหนือไปจากโรคเบาหวาน ภาวะอ้วนลงพุง และการสูบบุหรี่แล้ว ปัจจัยที่พบว่าสามารถส่งผลต่อความผิดปกติของไขมัน 
ในเลอืดในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงั ได้แก่ การคัง่ของของเสีย ภาวะ oxidative stress เซลล์ผนงัหลอดเลอืดท�ำงานผดิปกต ิและการบ�ำบดัทดแทนไต  
ผลกระทบอื่นที่อาจเกิดขึ้นจากของความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังคือการเพิ่มอัตราการเส่ือมของโรคไตเรื้อรัง  
การเพิ่มขึ้นของไขมันชนิด low-density lipoprotein cholesterol (LDL) lipoprotein(a) และ oxidized LDL พบว่ามีความสัมพันธ์ 
กับการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดอย่างเห็นได้ชัด ในการดูแลรักษาอาศัยการพยายามก�ำจัดปัจจัยเสี่ยงร่วมกับการใช้ยาลดไขมัน 
โดยเฉพาะยาในกลุ่ม statins

ค�ำส�ำคัญ : ไขมันในเลือดสูง; ไตวาย; ไตเสื่อม; หัวใจขาดเลือด; เส้นเลือดตีบ

	 โรคหัวใจและหลอดเลือด เป็นสาเหตุการเสียชีวิตและการเกิด 
ภาวะทุพพลภาพ ที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง ซึ่งสัมพันธ์กับ
อตัราการกรองไตทีล่ดลง ภาวะไขมนัในเลอืดผดิปกตเิป็นปัจจยัเสีย่ง
ส�ำคญัในการเกดิโรคหวัใจและหลอดเลอืดทัง้ในประชากรท่ัวไปและ
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง ซึ่งสามารถเกิดได้ตั้งแต่โรคไตเรื้อรังระยะแรก
จนถึงระยะสุดท้ายที่ต้องได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต ชนิดของไขมัน
ที่ผิดปกติและความรุนแรงจะแตกต่างกันไปขึ้นกับระยะของโรค
ไตเรื้อรัง และวิธีการบ�ำบัดทดแทนไตในผู้ป่วยไตเร้ือรัง การเข้าใจ 
สาเหตุ และแนวทางการรักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ รวมถึง
หลักการทางเภสัชจลศาสตร์ จึงมีประโยชน์ในการดูแลผู้ป่วยกลุ่มนี้

เมแทบอลิซึมของไขมันในร่างกาย
	 ไขมันที่อยู ่ในเลือดมีหลายชนิด ชนิดที่มีความส�ำคัญ ได้แก่  
1) กรดไขมันอิสระ (free fatty acid) ซึ่งจะจับกับแอลบูมินในเลือด 
2) ไทรกลีเซอไรด์ (triglyceride) ซึ่งประกอบด้วยกลีเซอรอลและ 
กรดไขมนัอสิระจ�ำนวน 3 โมเลกลุ 3) คอเลสเตอรอล (cholesterol) 
ซึ่งทั้งไทรกลีเซอไรด์และคอเลสเตอรอลไม่สามารถละลายน�้ำได้  
จึงจะถูกล�ำเลียงในกระแสเลือดในรูปท่ีรวมตัวกับโปรตีนชนิดไลโป
โปรตีน (lipoprotein) เพื่อให้มีความสามารถในการละลายน�้ำได้ 
ซึ่งมีหลายชนิดดังแสดงในตารางที่ 1 
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ชนิดของ Lipoprotein ความหนาแน่น (g/ml) ไขมันหลัก โปรตีนส่วนประกอบหลัก

Chylomicrons 0.95 Triglyceride Apolipoprotein B-48

Very Low Density Lipoprotein (VLDL) 0.95-1.006 Triglyceride Apolipoprotein B-100

Intermediate density lipoprotein (IDL) 1.006-1.019 Cholesterol, Triglyceride Apolipoprotein B-100

Low density lipoprotein (LDL) 1.019-1.063 Cholesterol Apolipoprotein B-100

High density lipoprotein (HDL) > 1.063 Cholesterol, Phospholipid Apolipoprotein A-1

ตารางที่ 1 ชนิดของ lipoprotein ไขมันและโปรตีนส่วนประกอบ

g/ml = grams/milliliter
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	 เมแทบอลซิมึของไลโปโปรตนีนัน้สามารถแบ่งได้ เป็น 3 ขบวนการ  
ดังแสดงในรูปที่ 1 ได้แก่
	 1.	 ขบวนการเมแทบอลซิมึของไลโปโปรตนีจากนอกร่างกาย 
(exogenous pathway) 
	 ไขมนัทีดู่ดซมึได้จากอาหารจะถกูล�ำเลียงในรปูของไคโลไมครอน 
(chylomicron) จากล�ำไส้เข้าสู่กระแสเลือด ต่อมาจะถูกเอนไซม์ 
lipoprotein lipase (LPL) เปลี่ยนแปลงเป็นกรดไขมันอิสระ ซึ่งจะ 
ถูกดูดซึมเข้าสู่ตับ เซลล์กล้ามเน้ือ และเซลล์ไขมัน ตามส่วนต่างๆ 
ของร่างกาย ส่วนทีเ่หลอืจะเรยีกว่า chylomicron remnants ซึง่จะ 
ถูกดูดซึมเข้าสู่ตับเพ่ือน�ำไปสร้างเป็นส่วนประกอบของน�้ำดี และ
คอเลสเตอรอลต่อไป 
	 2.	 ขบวนการเมแทบอลิซึมของไลโปโปรตีนภายในร่างกาย 
(endogenous pathway) 
	 ตับจะมีการสร้างไขมันชนิด very low-density lipoprotein 
(VLDL) ซ่ึงมีส่วนประกอบหลักเป็นไทรกลีเซอไรด์ และปล่อยออก
มาสู่กระแสเลือด ต่อมาจะถูกเอนไซม์ lipoprotein lipase เปลี่ยน

เป็น intermediate-density lipoprotein (IDL) ซึ่งสามารถถูกดูด 
กลบัไปยงัตบั หรอืถกูเปลีย่นเป็น low-density lipoprotein (LDL)  
ต่อไป ซ่ึง LDL จะมีหน้าที่น�ำพาคอเลสตอรอลกลับไปยังตับ  
และเนื้อเยื่อต่างๆ เพื่อลดปริมาณคอเลสเตอรอลในเลือด โดย 
คิดเป็นสัดส่วน ประมาณร้อยละ 60-80 ส่วน LDL ที่เหลือ 
จะถูกจับกินโดยเม็ดเลือดขาวชนิดแมคโครฟาจ1

	 3.	 ขบวนการล�ำเลียงไขมันกลับไปยังตับ (reverse  
cholesterol transport)
	 ไขมันหลักในกลไกนี้ คือไขมันชนิด high-density lipoprotein 
(HDL) ซึ่งมีหน้าที่น�ำพาคอเลสเตอรอลจากเซลล์ของร่างกายกลับ 
ไปยังตับ เพื่อลดปริมาณคอเลสเตอรอลที่สะสมในเซลล์ โดย 
อาศัยเอนไซม์ lecithin cholesterol acyltransferase (LCAT)  
ในการบรรจุคลอเลสเตอรอลใน HDL ให้มีขนาดใหญ่ข้ึน และ 
ดูดซึมกลับเข้าตับผ่านทาง LDL receptor เพื่อสลายเป็นกรดน�้ำดี
และถูกขับทิ้งออกจากร่างกาย

LPL= Lipoprotein lipase, FFA= Free fatty acid, VLDL= Very low density lipoprotein, IDL= Intermediate density  
lipoprotein, LDL= Low density lipoprotein, HDL= High density lipoprotein, LCAT= Lecithin cholesterol acyltransferase, 
CETP= Cholesteryl ester transfer protein, HTGL= Hepatic triglyceride lipase
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จันทร์เลิศฟ้า และคณะ

ความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยไตเรื้อรัง 
(ตารางที่ 2 และรูปที่ 2)
	 Low-density lipoprotein 
	 แม้ระดับ LDL ในเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังส่วนใหญ่จะอยู ่
ในเกณฑ์ปกติ แต่จากการท่ีมีของเสียค่ังจากโรคไตเรื้อรัง (uremic 
toxin) จะท�ำให้ปริมาณ small dense LDL และ carbamylated 
LDL เพิ่มขึ้น ซึ่งไขมันชนิดดังกล่าวมีคุณสมบัติสามารถผ่านเข้าไป
สะสมภายในเซลล์ผนงัหลอดเลอืดก่อให้เกิดการอกัเสบ กระตุน้เซลล์ 
เม็ดเลือดขาวชนิดแมคโครฟาจให้มีการจับท�ำลายสารดังกล่าว 
และกลายเป็นเซลล์ที่เรียกว่า foam cell และสามารถเปลี่ยนรูป
แบบเป็น oxidized LDL ซึ่งเป็น LDL ชนิดที่กระตุ้นการอักเสบ 
ของหลอดเลือดได้มากเช่นกัน
	 High-density lipoprotein 
	 เป็นไขมันชนิดที่ช่วยป้องกันการอุดตันของไขมันในหลอดเลือด  
โดยจะมปีรมิาณลดลงในผูป่้วยไตเรือ้รงั เนือ่งจากการทีม่กีารเพิม่ขึน้ 
ของของเสียท�ำให้ 1) มีการลดลงของโปรตีน apolipoprotein A-1  
ซึ่งเป็นส่วนประกอบหลักของ HDL 2) เอนไซม์ LCAT ท�ำงาน 
ลดลง จึงไม่สามารถเปลี่ยน HDL precursor เป็น matured HDL  
3) เอนไซม์ paraoxonase1 (PON1) และ nitric oxide synthase 
ลดลง ซึ่งปกติมีหน้าที่ยับยั้งขบวนการ oxidation ผลลัพธ์จึงท�ำให้
เกิดการ oxidation ของ LDL และ HDL เพิม่มากข้ึน 4) ภาวะอกัเสบ
ในร่างกาย ท�ำให้มกีารหลัง่เอนไซม์ myeloperoxidase (MPO) จาก 
เม็ดเลือดขาวชนิดแมคโครฟาจท่ีบริเวณผนังหลอดเลือด ซึ่ง 
สามารถกระตุ้น HDL ท่ีมีฤทธ์ิ antioxidant ให้กลายเป็นรูป  
pro-oxidant ได้ มีผลท�ำให้เกิดการอักเสบของผนังหลอดเลือด 
มากขึ้น โดยสรุปคือ มีกลไก reverse cholesterol transport  
ที่ผิดปกติ ท�ำให้ไม่สามารถท�ำลายและก�ำจัดคลอเลสเตอรอล 
ออกจากร่างกายได้
	 Triglyceride 
	 ระดบัไทรกลเีซอไรด์ในเลอืดจะเพิม่ข้ึนตัง้แต่เข้าสูภ่าวะไตเรือ้รงั
ระยะแรกและเพิ่มมากขึ้นเม่ือเข้าสู ่ไตเรื้อรังระยะสุดท้าย และ 
ต้องได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต โดยมีกลไกเกิดจาก 1) มีการสร้าง 
VLDL และ chylomicrons ซ่ึงมีส่วนประกอบเป็นไทรกลีเซอไรด์
ปริมาณมาก ซึ่งเกิดจาก carbohydrate intolerance และการ 

สร้าง VLDL โดยตับที่มากขึ้น 2) การก�ำจัดไทรกลีเซอไรด์ลดลง  
จากการที่ เอนไซม ์ที่มีหน ้า ท่ีย ่อยไทรกลี เซอไรด ์  อันได ้แก ่
lipoprotein lipase (LPL) และ hepatic triglyceride lipase 
(HTGL) มีการท�ำงานลดลง 3) ปริมาณ apolipoprotein C-II ซึ่งมี 
หน้าทีก่ระตุน้การท�ำงานของ LPL ลดลงและ apolipoprotein C-III 
ซึ่งปกติมีหน้าที่ยับยั้งการท�ำงานของ LPL มีปริมาณเพิ่มขึ้น
	 Lipoprotein(a) 
	 ประกอบไปด้วย apolipoprotein A (Apo(a)) และ apolipo-
protein B-100 มี ลักษณะคล้าย LDL (LDL-like lipoprotein)  
ซึ่งพบว่า lipoprotein(a) มีความสัมพันธ์กับความเส่ียงในการเกิด
โรคหัวใจและหลอดเลือดอย่างมาก เกิดจากส่วนประกอบที่เป็น  
Apo(a) มีโครงสร ้างคล ้ายโปรตีน plasminogen ท�ำให ้ 
สามารถแย่งจับกับ plasminogen receptor และขัดขวาง 
การเกิด fibrinolysis ได้
	 Free fatty acid 
	 สามารถจ�ำแนกได ้เป ็น 3 ชนิดได ้แก ่ กรดไขมันอิ่มตัว  
หรือ saturated fatty acid (SFA) และกรดไขมันไม่อิ่มตัวอีก  
2 ชนิด คือ monounsaturated fatty acid (MUFA),  
polyunsaturated fatty acid (PUFA) ในสภาวะปกติกรดไขมัน 
อิสระจะเป็นแหล่งพลังงานหลักของไต โดยเฉพาะเซลล์ท่อไต 
ส่วนต้น (proximal tubular cell) ซึง่เป็นบรเิวณทีม่ไีมโทคอนเดรยี 
ปริมาณมาก โดยกรดไขมันอิสระจะเข้าสู ่เซลล์ผ่านทางการจับ 
กับ CD36-fatty acid binding protein จากน้ันเกิดขบวนการ 
endocytosis เข้าไปภายในเซลล์ และถูกน�ำไปใช้สร้างพลังงาน 
ในไมโทคอนเดรีย ผ่านขบวนการ β-oxidation ท�ำให้เกิด 
การสร้างพลังงาน ATP จาก citric acid cycle และ oxidative 
phosphorylation ตามมา 
	 พบว่าผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังมีระดับของกรดไขมันอิสระในเลือดสูง
กว่าประชากรทั่วไป เมื่อจ�ำแนกตามชนิดพบว่ามีระดับ SFA และ  
MUFA ในเลือดสูงกว่า แต่มีระดับ PUFA ในเลือดต�่ำกว่าปกติ  
ซึ่งการมีกรดไขมันอิสระสูงจะท�ำให้เกิดการสะสมของกรดไขมัน 
ในเซลล์ โดยเฉพาะในไมโทคอนเดรียมากขึ้น ส ่งผลท�ำให ้
ไม่สามารถเกิด fatty acid β-oxidation จึงเกิดภาวะ oxidative 
stress กระตุ้นการอักเสบและพังผืดในไตตามมา
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ชนิดของไขมัน
Nephrotic 
syndrome

CKD stage 5 Hemodialysis
Peritoneal 

dialysis
Kidney 

transplantation

Cholesterol     
Triglyceride     

IDL     
LDL    /    /   

Small dense LDL     -

HDL     
IDL= Intermediate density lipoprotein, LDL= Low density lipoprotein, HDL= High density lipoprotein, CKD= Chronic 
kidney disease

ตารางที่ 2 ชนิดของ lipoprotein ไขมันและโปรตีนส่วนประกอบ

รูปที่ 2 ความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยไตเรื้อรัง
LPL= Lipoprotein lipase, FFA= Free fatty acid, VLDL= Very low density lipoprotein, IDL= Intermediate 
density lipoprotein, LDL= Low density lipoprotein, HDL= High density lipoprotein, TG= Triglyceride, LCAT= Lecithin  
cholesterol acyltransferase, CETP= Cholesteryl ester transfer protein, HTGL= Hepatic triglyceride lipase,  
MPO= Myeloperoxidase, AGEs= Advanced glycation end products, PD=peritoneal dialysis, HD= Hemodialysis,  
PDF= Peritoneal dialysis fluid, HMG-CoA= 3-hydroxy-3-methylglutaryl-CoA, Apo= Apolipoprotein, PON1= Paraoxonase1, 
SFA= Saturated fatty acid, MUFA= Monounsaturated fatty acid, PUFA= Polyunsaturated fatty acid

LDL
•	  Small dense LDL
•	MPO  Oxidized LDL
•	Urea/MPO  Carbamelated LDL
•	AGEs  AGE-LDL
•	PD: loss protein in effluent
	 	 HMG-CoA reductase
		 LDL receptor

Triglyceride
•	Carbohydrate intolerance
•	  LPL& HTGL  TG clearance
•	  ApoC-II/ApoC-III  TG
	 clearance
•	HD: Heparin  LPL
•	Hyperparathyroidism  LPL
•	PD:  Glucose uptake from PDF

HDL
•	  ApoA-1
•	  LCAT  Matured HDL
•	  PON1  Antioxidant activity
•	MPO  Oxidized HDL
•	  Reverse cholesterol transport

Free fatty acid
•	  SFA&MUFA
•	  PUFA
•	  FFA
	Lipid accumulation in mitochondria

Lipoprotein(a)
•	  Renal excretion
•	  Apo(a) & Apo(B) -100
		 Lipoprotein(a)

Dyslipidemia in CKD
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ผลจากของเสียยูเรีย (uremic toxin) 
ต่อระดับไขมันในเลือด 
	 1.	 การสะสมของ Indoxyl sulfate ทีเ่กดิจากการเมแทบอลซิมึ 
ของโปรตีนที่รับประทานโดยแบคทีเรียในล�ำไส้ และจากการก�ำจัด
ผ่านการขับโดยไตที่ลดลง จะกระตุ้นการสร้างสารอนุมูลอิสระ
ออกซิเจน (reactive oxygen species) และท�ำให้เกิดภาวะ  
oxidative stress
	 2.	 Malondialdehyde ทีเ่กดิจากการ peroxidation ของไขมนั 
PUFA ท�ำให้เกดิการเปลีย่นแปลงลกัษณะโครงสร้างของ LDL ให้เป็น 
malondialdehyde-modified LDL ซ่ึงมีคุณสมบัติกระตุ ้น 
การอักเสบของเซลล์หลอดเลือด
	 3.	 Cyanate ซ่ึงมากจากการสลายของยเูรยี หรอื thiocyanate 
ท�ำให้มกีารเปลีย่นแปลง LDL เป็น carbamylated LDL ซ่ึงสามารถ
กระตุ้นการสร้างสารอนุมูลอิสระออกซิเจน และเกิดความผิดปกติ
ของเซลล์หลอดเลือดได้
	 4.	 Advanced glycation end products (AGEs) ที่เพิ่มขึ้น 
ท�ำให้ LDL เปลี่ยนเป็น AGE-modified LDL ซึ่งสามารถกระตุ้น 
การอักเสบ ผ่านทาง Toll-like receptor4 (TLR4), CD36,  
AGE-product-specific receptor (RAGE)

ความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยฟอกไต
ด้วยเครื่องไตเทียม 
	 มีกลไกการเกิดภาวะไขมันในเลือดสูงเช่นเดียวกับในผู้ป่วยไต
เรื้อรังทั่วไป และมีกลไกเพิ่มเติมดังต่อไปนี้ 
	 1.	 ภาวะไทรกลีเซอไรด์ในเลือดสูงอาจมีผลมาจากการใช ้
สารต้านการแข็งตัวของเลือดชนิดเฮพาริน ขณะ ท�ำการฟอกเลือด 
ซึ่งมีผลลดปริมาณเอนไซม์ lipoprotein lipase โดยการท�ำให้เกิด
การหลุดลอกของ เอนไซม์ส่วนที่จับกับเซลล์หลอดเลือด ซึ่งต่อมา
จะถูกท�ำลายที่ตับ 
	 2.	 ลดการสร้าง lipoprotein lipase จากการเพิม่ข้ึนของระดบั
ฮอร์โมนพาราไทรอยด์
	 3.	 Apolipoprotein(a) และ apolipoprotein B ซึ่งเป็น 
ส่วนประกอบของ lipoprotein(a) สูงข้ึน จากอัตราการก�ำจัด  
apolipoprotein ที่ลดลงตามการกรองไตที่ลดลง

ความผิดปกติของไขมันในเลือดในผู้ป่วยล้างไต
ทางช่องท้อง 
 	 พบว่าผู ้ป ่วยล้างไตทางช่องท้องมีระดับคลอเลสเตอรอล  
ไทรกลีเซอไรด์ และ LDL ที่สูงกว่าผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังทั่วไปและ 
ผู้ป่วยฟอกเลือด ดังแสดงในตารางที่ 2 โดยกลไกเกิดจาก
	 1.	 การสูญเสียโปรตีนจากการล้างไตทางช่องท้อง ท�ำให้มี 
การเพิ่มขึ้นการแสดงออกของยีนท่ีควบคุมการสร้างเอนไซม์  

3-hydroxy-3-methylglutaryl-CoA (HMG-CoA) reductase 
และลดปริมาณของ LDL receptor ที่ตับ ท�ำให้ LDL ในเลือดสูง
และตรวจพบไทรกลีเซอไรด์ในเลือดสูงขึ้นได้คล้ายผู้ป่วยที่มีโปรตีน
รั่วทางปัสสาวะ หรือเนฟโฟรติกซินโดรม
	 2.	 การสูญเสียโปรตีนทางการล้างไตทางช่องท้องท�ำให้ตับ 
สร้าง lipoprotein(a) มากขึ้น
	 3.	 การดูดซึมน�้ำตาลกลูโคสจากน�้ำยาล้างไต ท�ำให้มีการสร้าง 
lipoprotein จากตับเช่น VLDL มากขึ้น จึงพบไทรกลีเซอไรด์สูง
ภาวะแทรกซ้อนจากภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ
	 ผลต่อการท�ำงานของไต
	 ภาวะไขมันในเลอืดสงูสามารถเร่งการเสือ่มการท�ำงานของไตจาก
หลายกลไก ได้แก่
	 1.	 การดูดกลับกรดไขมันอิสระ ฟอสโฟลิพิด (phospholipid)  
และ lipoprotein ที่กรองผ่านมาที่เซลล์ท่อไตส่วนต้นเพิ่มขึ้น  
ท�ำให้กระตุ้นการอักเสบของท่อไตและเนื้อเยื่อข้างเคียง 
	 2.	 การสะสมของ lipoprotein ในบริเวณ mesangium ของ
โกลเมอรูลัส ซึ่งจะกระตุ้นการสร้าง matrix และเกิด glomerulo-
sclerosis ตามมา
	 3.	 Oxidized lipoprotein โดยเฉพาะ oxidized LDL สามารถ 
กระตุ ้นการสร้าง matrix และกระตุ ้นการอักเสบท�ำให้มีการ 
หลั่งสารไซโตไคน์มาเหนี่ยวน�ำเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิดแมคโครฟาจ 
มารวมตัวกันและท�ำงานมากขึ้น
	 4.	 ระดบั HDL ในเลือดต�ำ่ ท�ำให้สูญเสียความสามารถในการเกดิ  
reverse cholesterol transport ส่งผลให้มีคลอเลสเตอรอล 
สะสมในเซลล์มากขึ้น จนเกิดการบาดเจ็บของเซลล์
	 การศกึษาในสตัว์ทดลองหลายการศกึษาพบว่า การรบัประทาน
อาหารที่ไขมันสูง มีผลท�ำให้เกิดพยาธิสภาพทางไตเป็น glo-
merulosclerosis และ tubulointerstitial fibrosis ได้2 ส�ำหรับ 
ข้อมูลในมนุษย์ จากการศึกษา Modification of Diet in Renal  
Disease (MDRD) ซึ่งเป็นการศึกษาในผู้ป่วยไตเรื้อรังพบว่าระดับ  
HDL ในเลือดต�่ำสัมพันธ์กับการลดลงของอัตราการกรองไต 
ที่เร็วขึ้น3 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาติดตามไปข้างหน้าพบว่า ระดับ
คอเลสเตอรอล LDL และ apolipoprotein B มีความสัมพันธ์ 
กับการลดลงของอัตราการกรองไตอย่างมีนัยส�ำคัญ4 การศึกษา 
ของ Chen และคณะในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังระยะที่ 3-5 จ�ำนวน  
3,303 ราย พบว่าระดับคอเลสเตอรอลรวมที่สูง สัมพันธ์กับ 
การลดลงของอตัราการกรองไตและการต้องได้รบัการบ�ำบดัทดแทน
ไตอย่างมีนัยส�ำคัญ5

ผลต่อโรคหัวใจและหลอดเลือด
	 ผู้ป่วยไตเรื้อรังมีอุบัติการณ์การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด
มากกว่าประชากรทั่วไป โดยจากการศึกษาพบว่า อุบัติการณ์ของ

จันทร์เลิศฟ้า และคณะ
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การเสยีชวีติจากหวัใจหยดุเต้นเฉียบพลนั (sudden cardiac death)  
สัมพันธ์กับอัตราการกรองไตท่ีลดลง โดยพบอุบัติการณ์สูงสุด 
ในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต6 แม้ในประชากรทั่วไปพบว่า  
อัตราการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดสัมพันธ์กับระดับ LDL  
ทีส่งู ระดบัไทรกลเีซอไรด์ในเลอืดทีส่งู และระดบั HDL ในเลอืดทีต่�ำ่ 
แต่การศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม 
กลับพบว่าระดับคอเลสเตอรอลในเลือดท่ีต�่ำสัมพันธ์กับอัตรา 

เสียชีวิตที่สูงขึ้น เรียกปรากฎการณ์นี้ว่า cholesterol paradox  
ซึง่อธบิายภาวะดงักล่าวจากการทีร่ะดบัคลอเลสเตอรอลในเลอืดต�ำ่
จากภาวะทุพโภชนาการ และการอักเสบเรื้อรังในร่างกาย อย่างไร
ก็ตามการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยไตเรื้อรังอาจขึ้นกับ
ปัจจัยอื่นหลายอย่างนอกเหนือจากระดับไขมันในเลือดที่วัดท่ัวไป 
ดังแสดงในตารางที่ 3

Traditional risk factors Uremia-related risk factors

•	 Older age
•	 Male sex
•	 Hypertension
•	 Diabetes
•	 Obesity
•	 Smoking
•	 High LDL
•	 Low HDL
•	 Physical inactivity
•	 Genetic

•	 Uremic milieu
•	 Anemia
•	 Abnormal mineral metabolism (elevated PTH, hyperphosphatemia, Calcium load)
•	 Dialysis vintage
•	 Fluid overload
•	 Oxidative stress
•	 Malnutrition
•	 Chronic inflammation (C-reactive protein, interleukin-6)
•	 Increased asymmetric dimethylarginine (ADMA)

Statin Bioavailability Solubility Half-life (hours) CYP metabolism Renal excretion

Pitavastatin 80 % Lipophilic 11 CYP2C9 < 2 %

Pravastatin 18 % Hydrophilic 1.8 No 20 %

Rosuvastatin 20 % Hydrophilic 19 CYP2C9 10 %

Atorvastatin 12 % Lipophilic 14 CYP3A4 < 5 %

Simvastatin 5 % Lipophilic 2 CYP3A4 13 %

Fluvastatin 24 % Lipophilic 1.2 CYP2C9 6 %

ตารางที่ 4 ชนิดยากลุ่ม statins ทางเภสัชจลศาสตร์ของยา

ตารางที่ 3 ปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง

LDL= Low density lipoprotein, HDL= High density lipoprotein

การรักษาภาวะไขมันผิดปกติในผู้ป่วยไตเรื้อรัง
	 ปัจจุบันยาลดระดับไขมันในเลือดที่มีข้อมูลมีหลายชนิด ได้แก่
	 Statins
	 Statins หรือ HMG-CoA reductase inhibitors ออกฤทธิ์ 
โดยยับยั้งเอนไซม์ HMG-CoA reductase ซ่ึงเป็นเอนไซม์ส�ำคัญ 
ของขบวนการสร้างคลอเลสเตอรอลจากตบั สามารถลดได้ทัง้ระดบั  

LDL ไทรกลีเซอไรด์ และสามารถเพิ่มระดับ HDL ในเลือดได้ 
นอกจากนีจ้ากการศกึษายงัพบว่า สามารถลดระดบั oxidized LDL  
ที่เป็นปัญหาส�ำคัญในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังได้ ปัจจุบันยา statins 
มีหลายชนิด คุณสมบัติ และความสามารถในการลดระดับ LDL  
มีความแตกต่างกัน ดังแสดงในตารางที่ 4 และ ตารางที่ 5

CYP = Cytochrome P
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	 Stains ยงัมฤีทธิต้์านการอกัเสบ ซึง่เป็นกลไกหลกัในการกระตุน้ 
การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยไตเรื้อรัง จากการศึกษา 
JUPITER study โดย Ridker และคณะ พบว่า statins สามารถ 
ลดระดับ high sensitivity C-reactive protein (hsCRP) ซ่ึง 
เป็นตัวบ่งชี้ถึงภาวะอักเสบในร่างกาย อย่างมีนัยส�ำคัญ ร่วมกับ 
พบว่าสามารถลดการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดได้ถึงร้อยละ 44 
ในผู้ป่วยที่มีระดับ hsCRP และ LDL ในเลือดสูง7 ปัจจุบัน statins  
จึงเป็นยาหลักที่ใช้ลดไขมันในเลือดจากทุกแนวทางเวชปฏิบัติ  
การศึกษาทางคลินิกขนาดใหญ่ ท่ีพบว ่า statins สามารถ 
ลดความเสี่ยงในการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด มีข ้อมูล 
ชัดเจนในกลุ่มประชากรท่ัวไป แต่ส�ำหรับผู้ป่วยไตเรื้อรังมีข้อมูล 
ค่อนข้างจ�ำกัด ขาดการศึกษาแบบทดลองสุ่มขนาดใหญ่ที่ศึกษา 
จ�ำเพาะกลุ่มผู้ป่วยดังกล่าว โดยจากการศึกษาที่ปรากฎในปัจจุบัน
พบว่ามีประโยชน์เป็นไปในทางเดียวกับประชากรทั่วไป จาก post 
hoc analysis ของการศึกษา Pravastatin Pooling Project เมื่อ 
ศกึษาเฉพาะในผูป่้วยไตเรือ้รงัระยะที ่3 พบว่า pravastatin สามารถ 
ลดการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดลงได้ร ้อยละ 238 และ 
จากการศึกษา meta-analysis ก็พบประโยชน์จาก statins  
ช่วยลดโรคหัวใจและหลอดเลือดประมาณร้อยละ 20-28 และ
ลดอัตราการเสียชีวิตได้ประมาณร้อยละ 15-209–11 นอกจากนี้ 
ยังพบว่าอาจมีประโยชน์ต่อการท�ำงานของไตโดยสามารถลด 
ปริมาณโปรตีนในปัสสาวะได้ประมาณ 0.47 กรัมต่อ 24 ชั่วโมง  
เมื่อเทียบกับยาหลอก11

	 ส�ำหรบัข้อมลูในผู้ป่วยฟอกเลือดด้วยเครือ่งไตเทยีม มกีารศกึษา
ขนาดใหญ่ 3 การศึกษาหลัก ได้แก่ 4D, AURORA และ SHARP 
study ดังสรุปในตารางที่ 6 ซึ่งจากการศึกษา 4D และ AURORA 
ไม่พบประโยชน์จากการได้รับ statins ในการป้องกันโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด หรืออัตราการเสียชีวิต แม้จะสามารถลดระดับ  
LDL ในเลือดได้ถึงร้อยละ 4012,13 โดยเฉพาะในกลุ่มที่มีระดับ  
LDL ในเลือดมากกว่า 145 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร14 แต่ในการศึกษา 
SHARP study ที่ศึกษาในผู้ป่วยไตเรื้อรังทั้งที่ได้รับการบ�ำบัด
ทดแทนไตจ�ำนวน 3,023 ราย และไม่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต
จ�ำนวน 6,274 ราย พบว่าการให้ simvastatin ร่วมกับ ezetimibe 
สามารถลดการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดประมาณร้อยละ 17  
แต ่เมื่อพิจารณาเฉพาะในกลุ ่มที่ ได ้รับการบ�ำบัดทดแทนไต 
กลบัไม่พบประโยชน์ดงักล่าว15 ซ่ึงผลจากการศกึษา meta-analysis 
ในผู ้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไตของ Palmer และคณะ 
ก็ให้ผลไปในทางเดียวกัน คือ statins ไม่สามารถลดอัตราการเกิด 
โรคหัวใจและหลอดเลือด โรคหลอดเลือดสมองตีบ หรืออัตรา 
การเสียชีวิตเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก16

	 ผลข้างเคียงจาก statins ที่มีรายงานได้แก่ กล้ามเนื้ออักเสบ  
การเพิม่ขึน้ของระดบัเอนไซม์ creatine kinase ในเลอืด ค่าเอนไซม์
ตบัสงูขึน้ซ่ึงพบได้น้อย ส่วนใหญ่ขึน้กบัขนาดของยา statins ทีไ่ด้รบั 
และระดับยาในเลือด ยา statins บางชนิดที่มีการขับทางไต จึงต้อง 
ได้รับการปรับยาตามอัตราการกรองไตดังแสดงในตารางที่ 7

High intensity Moderate intensity Low intensity

Lower LDL ≥ 50% Lower LDL 30-49% Lower LDL < 30%

Atorvastatin 40-80 mg Atorvastatin 10-20 mg Simvastatin 10 mg

Rosuvastatin 20-40 mg Rosuvastatin 5-10 mg Pravastatin 10-20 mg

Simvastatin 20-40 mg Fluvastatin 20-40 mg

Pravastatin 40-80 mg

Fluvastatin 40 mg bid

Pitavastatin 1-4 mg

 LDL= Low density lipoprotein, mg= miligrams, bid= twice daily

ตารางที่ 5 ชนิดของ statins และความสามารถในการลดระดับ LDL ในเลือด

จันทร์เลิศฟ้า และคณะ
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ตารางที่ 7 ค�ำแนะน�ำการปรับขนาดยา statins ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังตาม KDIGO 2013

Statin eGFR G1-G2
eGFR G3a-G5 including dialysis or 

kidney transplantation (mg)
Clinical study

Lovastatin GP Not studied

Fluvastatin GP 80

Atorvastatin GP 20 4D[12]

Rosuvastatin GP 10 AURORA[13]

Simvastatin/Ezetimibe GP 20/10 SHARP[15]

Pravastatin GP 40

Simvastatin GP 40

Pitavastatin GP 2

Adapt from KDIGO Clinical practice guideline for lipid management in Chronic kidney disease 2013[25]

GP= General population, eGFR= Estimated glomerular filtration rate, mg= milligrams

	 Fibrates
	 กลไกการออกฤทธิ์ของยากลุ่ม fibrates คือ กระตุ้นการสร้าง 
peroxisome proliferator activated receptor alpha (PPARα) 
ที่ตับ มีผลท�ำให้ยีนที่ควบคุมการสร้าง ApoC-III ท�ำงานลดลง และ
ยีนควบคุม ApoA-I กรดไขมันอิสระ และ lipoprotein lipase 
ท�ำงานเพิ่มมากขึ้น โดยรวมจึงท�ำให้สามารถลดไทรกลีเซอไรด์ 
ในเลือด ซึ่งเป็นความผิดปกติของไขมันท่ีพบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคไต 
เรื้อรัง และเพิ่มปริมาณ HDL ในเลือดได้ ชนิดของยากลุ่มนี้ได้แก่ 
fenofibrate, gemfibrozil, clofibrate, ciprofibrate และ 
pemafibrate เป็นต้น ผลข้างเคียงที่ส�ำคัญคือ อาการคล่ืนไส้ 
อาเจียน มีปฏิกิริยากับยาหลายชนิด และเมื่อระดับยาในเลือดที่สูง
อาจท�ำให้เกิดกล้ามเนื้ออักเสบ หรือรุนแรงจนเกิดภาวะกล้ามเน้ือ 
ลายสลาย (rhabdomyolysis) โดยยา gemfibrozil มีโอกาส 
เกิดภาวะกล้ามเนื้อลายสลายมากกว่าชนิดอื่น ๆ โดยเฉพาะ 
เมือ่ใช้ควบคูก่บัยากลุม่ statins เนือ่งจากมผีลลด glucuronidation 
จากการที่ยา gemfibrozil ยับยั้งเอนไซม์ uridine diphosphate 
glucuronosyl transferase ท�ำให้การก�ำจัด statins ในเลือด 
ลดลง เมื่อพิจารณาคุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตร์ fenofibrate  
จะถูกก�ำจัดผ่านทางไตมากกว่า gemfibrozil ดังน้ันในผู้ป่วย 
โรคไตเรือ้รงัจงึมโีอกาสเกดิการคัง่ของยาได้มากกว่า แนวทางปฏิบตัิ
ของ KDOQI จึงมีค�ำแนะน�ำในการปรับขนาดยากลุ่มนี้ในผู้ป่วยโรค
ไตเรื้อรัง ดังแสดงในตารางที่ 8 และควรหลีกเลี่ยงการใช้ fibrates 
ในผู้ป่วยที่มีอัตราการกรองไตน้อยกว่า 15 มิลลิลิตร/นาที/1.73 
ตารางเมตร

ตารางที่ 8 ค�ำแนะน�ำการปรับขนาดยา fenofibrate ในผู้ป่วย 
โรคไตเรื้อรัง

อัตราการกรองไต 
(มิลลิลิตร/นาที/1.73ตารางเมตร)

ปรับขนาดยา

60-90  50%

15-59  75%

< 15 Avoid

	 จากการศกึษาในประชากรทัว่ไป พบว่าการใช้ fibrates สามารถ 
ลดระดับไทรกลีเซอไรด์ในเลือด สามารถลดการเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือดได้ แต่ประโยชน์พบเฉพาะในผู้ป่วยที่มีระดับ 
ไทรกลีเซอไรด์ในเลือดที่สูงมากร่วมกับระดับ HDL ในเลือดต�่ำมาก
เท่าน้ัน17 ส�ำหรับข้อมูลในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง จากการศึกษาของ  
Tonelli และคณะในผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือดที่มีระดับ  
HDL ในเลือดต�่ำ พบว่า ผู้ป่วยกลุ่มที่มีค่าอัตราการกรองไตในช่วง 
30-75 มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตารางเมตร การได้รับยา gemfibrozil  
สามารถลดการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดประมาณร้อยละ 2718 
นอกจากนี้ยังมีการศึกษา meta-analysis ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง  
พบว่าในผูป่้วยทีม่ค่ีาอตัราการกรองไต 30-59.9 มลิลลิติร/นาที/1.73  
ตารางเมตร หลังการได้รับยาในกลุ่ม fibrates สามารถลดการเกิด
โรคหัวใจและหลอดเลือดได้ร้อยละ 30 และลดการเสียชีวิตจากโรค
หัวใจและหลอดเลือดได้ร้อยละ 4019

จันทร์เลิศฟ้า และคณะ
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	 Ezetimibe
	 ออกฤทธิ์โดยการยับย้ังการท�ำงานของโปรตีน Niemann-Pick 
C1-like 1 (NPC1L1) ที่ผิวเซลล์ล�ำไส้เล็ก มีผลยับยั้งการดูดซึม 
คลอเลสเตอรอล และลดระดับ LDL ในเลือดได้ โดย ezetimibe  
จะถูกขับออกทางน�้ำดีร้อยละ 80 จึงสามารถใช้ได้ในผู้ป่วยโรคไต
เรือ้รงั และไม่ต้องปรบัขนาดยาตามอตัราการกรองไต ส�ำหรบัข้อมลู
ของ ezetimibe ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังท้ังท่ีได้รับและไม่ได้รับการ
บ�ำบดัทดแทนไต พบว่าการให้ยา ezetimibe ร่วมกบั simvastatin 
ไปเป็นระยะเวลา 6 เดือนพบว่าสามารถลดระดับ LDL ในเลือด 
ได้ร้อยละ 21 โดยไม่พบผลข้างเคียงที่รุนแรง20 และผลการศึกษา 
จากการศึกษา SHARP study ดังกล่าวข้างต้นพบว่าการให้ยา 
simvastatin ร่วมกับ ezetimibe สามารถลดการเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือดประมาณร้อยละ 17 
	 Bile acid sequestrants
	 ยาในกลุ ่มนี้ได้แก่ cholestyramine ออกฤทธิ์โดยจับกับ 
กรดน�้ำดี (bile acid) และลดการดูดกลับผ่านทาง enterohepatic 
recirculation ท�ำให้เพิ่มการขับคลอเลสเตอรอลทางน�้ำดีมากขึ้น 
นอกจากนี้ยังเพิ่มปริมาณ LDL receptor ท่ีตับท�ำให้ระดับ LDL  
ในเลือดลดลง ข้อดีคือยากลุ่มน้ีไม่ถูกดูดซึมเข้าร่างกาย ท�ำให ้
ไม่ต้องปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต แต่ข้อพึงระวังคือ  
อาจมีผลข้างเคียง เช่น คลื่นไส้ อาเจียน ท้องอืด และอาจมีปฏิกิริยา 

ลดการดูดซึมยาอื่นหากบริหารยาพร้อมกัน นอกจากนี้ยังเพิ่ม 
การสร้าง VLDLจากตับผ่าน endogenous pathway มากขึ้น  
จงึอาจท�ำให้ค่าไทรกลีเซอไรด์ในเลือดสูงขึน้ได้ ยงัไม่มีข้อมูลจากการ
ศึกษาขนาดใหญ่ที่สนับสนุนการใช้ยากลุ่มนี้ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
	 Nicotinic acid
	 ออกฤทธิยั์บยัง้การสร้าง VLDL และ apolipoprotein B จากตบั  
มีผลท�ำให้ลดไขมันคอเลสเตอรอล ไทรกลีเซอไรด์ กรดไขมัน
อิสระ LDL และ small-dense LDL รวมทั้งสามารถเพิ่มระดับ 
HDL ในเลือดได้ เป็นยากลุ่มเดียวในปัจจุบันที่สามารถลดระดับ 
Lipoprotein(a) ในเลือดได้ แต่ยังไม่นิยมใช้ในทางคลินิกเนื่องจาก 
มผีลข้างเคยีงค่อนข้างมาก ได้แก่ อาการร้อนวบูวาบ คลืน่ไส้ อาเจยีน 
ตับอักเสบ น�้ำตาลและกรดยูริกในเลือดสูง
	 PCSK9 inhibitor
	 ออกฤทธิ์ยับยั้งการท�ำลาย LDL receptor ที่ตับ ท�ำให้ LDL  
receptor ที่ผิวเซลล์เหลือมากขึ้นจึงสามารถจับกับ LDL และ 
ลดระดับ LDL ในเลือดได้ การศึกษา meta-analysis ในประชากร 
ทั่วไปพบว่า PCSK9 inhibitor สามารถลดการเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือดได้ร้อยละ 17 เมื่อเทียบกับยาหลอก21 ส�ำหรับ 
การศึกษาในผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังที่ยังไม่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต 
ให้ผลสอดคล้องไปในทางเดียวกัน22  ดังแสดงในตารางที่ 9
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	 Sevelamer hydrochloride
	 เป็น non-absorbable calcium free cationic polymer  
ทีถู่กน�ำมาใช้จบัฟอสเฟตในอาหารในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงั ซึง่นอกจาก
จะลดระดับฟอสเฟตในเลือดแล้ว ยังพบว่าสามารถลดระดับ LDL 
และคลอเลสเตอรอลในเลือดได้23 ซึง่กลไกอาจเกิดจาก sevelamer 
สามารถจับกับกรดน�้ำดีได้ท�ำให้ออกฤทธิ์คล้ายยากลุ่มใน bile  
acid sequestrants 
	 Omega-3 fatty acid 
	 การให้ omega-3 fatty acid ที่อยู่ในน�้ำมันตับปลา ขนาด  

2-4 กรัมต่อวัน สามารถลดระดับไทรกลีเซอไรด์ในเลือดได้ จาก 
การศึกษาในผู้ป่วยฟอกเลือดด้วยเครื่องไตเทียม พบว่า นอกจาก
สามารถลดไทรกลีเซอไรด์ในเลือดแล้ว ยังสามารถลดระดับ  
C-reactive protein (CRP) อาการคัน และการอุดตันของ 
หลอดเลือดเทียมได้24 แต่ไม่มีผลต่อการลดการเกิดโรคหัวใจ 
และหลอดเลือด
	 ข้อควรระวังและแนวทางการป้องกันภาวะแทรกซ้อนจากการ 
ใช้ยาไขมันดังสรุปในตารางที่ 10

ตารางที่ 10 ข้อควรระวังและแนวทางการป้องกันภาวะแทรกซ้อนจากการใช้ยาไขมัน

ชนิดยาลดไขมัน ภาวะแทรกซ้อน การป้องกัน

Statin
กล้ามเนื้ออักเสบ
ค่า creatine kinase สูง ตับอักเสบ

ปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต
สังเกตอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ และภาวะกล้ามเนื้ออ่อนแรง
หลีกเลี่ยงการใช้ยาที่มี drug interaction

Fibrate
กล้ามเนื้ออักเสบ ปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต

หลีกเลี่ยงการใช้ยาที่มี drug interaction

Ezetimibe
ตับอักเสบ
กล้ามเนื้ออักเสบ

ไม่ต้องปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต
สังเกตอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ และภาวะกล้ามเนื้ออ่อนแรง 
เมื่อใช้ยาควบคู่กับยากลุ่ม Statin

Bile acid 
sequestrants

คลื่นไส้ อาเจียน ท้องอืด
ลดการดูดซึมยาอื่น ไทรกลีเซอไรด์สูง

ไม่ต้องปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต
หลีกเลี่ยงการรับประทานยาพร้อมกับยาชนิดอื่น
หลีกเลี่ยงการใช้ยาในผู้ป่วยที่มีไทรกลีเซอไรด์สูง

Nicotinic acid
ร้อนวูบวาบ คลื่นไส้ อาเจียน ตับอักเสบ
น�้ำตาลในเลือดสูง กรดยูริกสูง

ลดขนาดยาลงร้อยละ 50 ในผู้ป่วยที่มีอัตราการกรองไต
น้อยกว่า 15 มิลลิลิตร/นาที/1.73ตารางเมตร

PCSK9 inhibitor
อาการแพ้ กล้ามเนื้ออักเสบ
น�้ำตาลในเลือดสูง

ไม่ต้องปรับขนาดยาตามอัตราการกรองไต

แนวทางปฏิบัติในการรักษาภาวะไขมันผิดปกติ
ในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง
	 ค�ำแนะน�ำของ KDIGO ปี 201325

	 •	 ควรตรวจและประเมินภาวะไขมันในเลือดผิดปกติในผู้ป่วย 
		  ที่เพิ่งได้รับการวินิจฉัยโรคไตเรื้อรังทุกราย
	 •	 ข้อบ่งชี้ ชนิดของยา และระดับค�ำแนะน�ำในการรักษา  
		  ดังแสดงในตารางที่ 11 แต่ส�ำหรับในส่วนของผู้ป่วยที่ได้รับ 
		  การบ�ำบัดทดแทนไตแล้ว แนะน�ำว่าหากไม่เคยได้รับยา 
		  ในกลุ่ม statins หรือ ezetimibe มาก่อน ไม่แนะน�ำให้เริ่ม  
		  แต่หากเคยได้รับยาในกลุ ่มดังกล่าวอยู ่ตั้งแต่ก่อนเริ่ม 
		  บ�ำบัดทดแทนไต สามารถใช้ยาดังกล่าวต่อไปได้
	 •	 ไม่จ�ำเป็นต้องตรวจติดตามระดับไขมันในผู้ป่วยโรคไตเรื้อรัง 
		  ภายหลังการรักษา

	 ค�ำแนะน�ำของ American College of Cardiology/American 
Heart Association (ACC/AHA) ปี 201826

	 •	 ผู้ป่วยอายุ 40-75 ปี ที่มีระดับ LDL 70-189 มิลลิกรัม 
		  ต่อเดซิลิตร และผู้ป่วยโรคไตเรื้อรังที่มีอัตราการกรองไต 
		  ในช่วง 15-59 มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตารางเมตร และยัง 
		  ไม่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต จัดอยู่ในกลุ่มเส่ียงสูงต่อ 
		  การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด แนะน�ำให้เริ่มยา statins  
		  ที่มีความสามารถลดระดับ LDL ในเลือดระดับปานกลาง  
		  หรือให้ควบคู่กับ ezetimibe
	 •	 ส�ำหรบัผูท้ีไ่ด้รบัการบ�ำบดัทดแทนไตแล้ว แนะน�ำว่าหากผูป่้วย 
		  ได้รับ statins อยู่ตั้งแต่ก่อนการบ�ำบัดทดแทนไตสามารถ 
		  ใช้ยาเดิมต่อ แต่ส�ำหรับผู้ป่วยที่ไม่เคยได้รับยาดังกล่าวมา 
		  ก่อนการบ�ำบัดทดแทนไต ไม่แนะน�ำให้เริ่มยากลุ่ม statins
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	 ค�ำแนะน�ำของ European Society of Cardiology (ESC/EAS) 
ปี 201927

	 •	 ผู ้ป่วยโรคไตเรื้อรังท่ีมีอัตราการกรองไตในช่วง 30-59  
		  มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตารางเมตร จัดอยู่ในกลุ่มเสี่ยงสูง  
		  (High risk) ต่อการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ควรได้รับ 
		  การรักษา โดยมีเป้าหมายคือลดระดับ LDL ในเลือด 
		  ให้ต�่ำกว่า 70 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร และลดลงมากกว่า 
		  ร้อยละ 50 จากระดับ LDL ในเลือดตั้งต้น
	 •	 ส�ำหรับผู้ป่วยโรคไตเร้ือรังที่มีอัตราการกรองไตน้อยกว่า  
		  30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 ตารางเมตร จัดอยู่ในกลุ่มเส่ียง 
		  สงูมาก (very high risk) ควรได้รับการรักษา โดยมเีป้าหมาย 

		  คอืลดระดบั LDL ในเลอืดให้ต�ำ่กว่า 55 มลิลกิรมัต่อเดซลิติร  
		  และลดลงมากกว่าร้อยละ 50 จากระดบั LDL ในเลือดตัง้ต้น
	 •	 การรกัษาในผูป่้วยทีย่งัไม่ได้รบัการบ�ำบดัทดแทนไต สามารถ 
		  เลอืกได้ทัง้ยากลุม่ statins หรอื statins ร่วมกบั ezetimibe
	 •	 ส�ำหรับผู้ที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไตแล้วแนะน�ำว่า หาก 
		  ผู้ป่วยได้รบัยากลุ่ม statins, ezetimibe หรอื statins ร่วมกบั  
		  ezetimibe อยู่ตั้งแต่ก่อนท�ำการบ�ำบัดทดแทนไตสามารถ 
		  ใช้ยาเดิมต่อตามความเส่ียงเดิม แต่ส�ำหรับผู้ป่วยที่ไม่เคย 
		  ได้รับยาดังกล่าวมาก่อนการบ�ำบัดทดแทนไตและไม่ม ี
		  ความเสี่ยงของโรคหัวใจและหลอดเลือดไม่แนะน�ำให้เริ่มยา 
		  กลุ่ม statins

ตารางที่ 11 ข้อบ่งชี้การให้ยาลดระดับไขมันในเลือด ตาม KDIGO Clinical practice guideline for lipid management in Chronic 
kidney disease 2013 โดยแยกตามระยะของโรคไตเรื้อรัง

ระยะ อายุ ยา ระดับค�ำแนะน�ำ

G1-G2 > 50 ปี Statin 1B

G3a-G5 > 50 ปี Statin or Statin/Ezetimibe 1A

18-49 ปี ร่วมกับ
	 • 	Known coronary disease
	 • 	Diabetes mellitus
	 • 	Prior ischemic stroke
	 • 	Estimated 10-year incidence of coronary  
		  death or non-fatal MI > 10%

Statin 2A

G5 
Dialysis

ทุกอายุ Statin or Statin/Ezetimibe
แต่ไม่เริ่มในคนไม่เคยได้ยามาก่อน

2C
2A

KT ทุกอายุ Statin 2B

	 ความผิดปกติของระดับไขมันในเลือดในผู ้ป่วยโรคไตเรื้อรัง 
ได้สามารถพบได้บ่อย โดยมีอุบัติการณ์และความรุนแรงเพ่ิมข้ึน
สมัพนัธ์อตัราการกรองไตทีล่ดลง กลไกการเกดิไขมนัในเลอืดผดิปกติ
มคีวามแตกต่างจากในประชากรทัว่ไป ความผดิปกตขิองระดบัไขมนั
ในเลอืดท�ำให้เกดิผลแทรกซ้อนคอื การเกดิโรคหวัใจและหลอดเลอืด 
และมคีวามเสือ่มของไตทีเ่รว็ขึน้ แนวทางเวชปฏบิตัต่ิาง ๆ  ในปัจจุบนั 
ยังคงแนะน�ำการใช้ยากลุ่ม statins เป็นยาหลัก โดยประโยชน ์
ของ statins ต่อการเกดิโรคหวัใจและหลอดเลอืดพบเด่นชัดในผูป่้วย 
ที่ยังไม่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไต แต่ยังไม่พบประโยชน์ที่แน่ชัด 
ในผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัดทดแทนไตแล้ว 
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