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บทคััดย่่อ

วัตัถุปุระสงค์ ์เพื่่�อศึกึษาความชุุกและปัจัจัยัที่่�มีีความสัมัพันัธ์ก์ับัภาวะ hyperhomocyteinemia ในผู้้�ป่ว่ย Alzheimer’s disease 

และ vascular dementia ที่่�แผนกผู้้�ป่่วยนอก โรงพยาบาลรามาธิิบดีี

วิิธีีการศึึกษา เป็็นการศึึกษาข้้อมููลระยะสั้้�นเชิิงพรรณนาย้้อนหลััง (retrospective cross-sectional descriptive study) โดยใช้้

ข้้อมููลจากเวชระเบีียนของแผนกตรวจผู้้�ป่่วยนอก อายุุรกรรมระบบประสาทและจิิตเวชศาสตร์์ที่่�โรงพยาบาลรามาธิิบดีี ตั้้�งแต่่

ปีี พ.ศ. 2558 - 2564 ประชากรที่่�ศึึกษาคืือผู้้�ป่่วยที่่�มีีอายุุตั้้�งแต่ ่65 ปีี ที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััย Alzheimer’s disease หรืือ vascular 

dementia และมีีระดัับผลเลืือด homocysteine เพ่ื่�อนำข้้อมููลที่่�ได้้มาวิิเคราะห์์เป็น็สถิติิเิชิิงพรรณนาโดยใช้้ Chi-square test และ 

Independent t-test

ผลการศึึกษา กลุ่่�มตััวอย่่างผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease จำนวน 67 คน และกลุ่่�มตััวอย่่างผู้้�ป่่วย vascular dementia จำนวน 

35 คน ความชุุกของ hyperhomocysteinemia คิิดเป็็นร้้อยละ 10.45 และ 20.00 ตามลำดัับ ปััจจััยทางด้้าน อายุุ เพศ 

โรคเบาหวาน โรคความดัันโลหิิตสููง โรคไขมัันในเลืือดสููง ประวััติิการสููบบุุหรี่่�และการดื่่�มแอลกอฮอล์์ ระดัับ folate และ 

vitamin B12 ในเลืือดไม่่มีีความสััมพัันธ์์กัับ hyperhomocysteinemia อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ

สรุุป ความชุุกของภาวะ hyperhomocysteinemia ในผู้้�ป่่วย vascular dementia สููงกว่่าในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease ถึึงแม้้

การศึึกษานี้้�จะไม่่พบความสััมพัันธ์์ของความเสี่่�ยงทางด้้านหลอดเลืือดกับภาวะ hyperhomocyesteinemia อย่่างมีีนััยสำคััญ

ทางสถิิติิ การศึึกษาแบบ longitudinal ขนาดใหญ่่จะทำให้้เข้้าใจความสััมพัันธ์์ของภาวะ hyperhomocysteinemia การรัักษา

ภาวะนี้้�และผลต่่อ cognitive function ได้้ชััดเจนมากขึ้้�น

คำสำคััญ ความชุุก  โรคอััลไซเมอร์์  ภาวะสมองเสื่่�อม  โฮโมซีีสเทอีีน 

ความชุกุของ Hyperhomocysteinemia ในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s Disease และ
ในผู้้�ป่่วย Vascular Dementia ที่่�แผนกผู้้�ป่่วยนอก โรงพยาบาลรามาธิบิดีี
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ABSTRACT

Objective: To study the prevalence and associated factors of hyperhomocysteinemia in Alzheimer’s disease and 

vascular dementia at outpatient unit at Ramathibodi Hospital. 

Method: This retrospective cross-sectional research was conducted with patients 65 years of age and older who 

were diagnosed with Alzheimer’s disease or vascular dementia. Data which are based on electronic medical records 

from neurological department and psychiatric department at Ramathibodi Hospital from 2015 to 2021, were collected 

including demographic data and serum homocysteine. Data were analyzed in terms of descriptive statistics, Chi-

square test and independent t-test.

Results: This study included 67 Alzheimer’s disease patients and 35 vascular dementia. The prevalence of 

hyperhomocysteinemia in patients with Alzheimer’s disease was 10.45%. The prevalence in patients with vascular 

dementia was 20.00%. Hyperhomocysteinemia was not statistically associated with age, gender, diabetes mellitus, 

hypertension, hyperlipidemia, history of smoking and alcohol consumption, plasma folate and vitamin B12 levels in 

our study.

Conclusion: The prevalence of hyperhomocysteinemia in patients with vascular dementia was higher than Alzheimer’s 

disease. Although this study found no statistically significant association between vascular risk factors and 

hyperhomocysteinemia, the effect of hyperhomocysteinemia and its treatment on cognitive function may be better 

understood by large longitudinal research.
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บทนำำ�
	 องค์์กรสหประชาชาติิได้้นิยามไว้้ว่า ประเทศที่่�ก้้าวเข้้าสู่่�

สัังคมผู้้�สููงอายุุ (aging society) คืือประเทศที่่�มีีประชากรอายุุ 

60 ปีีขึ้้�นไป เกิินร้้อยละ 10 หรืือมีีประชากรอายุุ 65 ปีีขึ้้�นไป เกิิน

ร้้อยละ 7 ของประชากรทั้้�งประเทศ และหากประเทศนั้้�นมีีประชากร

อายุุ 60 และ 65 ปีีขึ้้�นไป เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ 20 และ 14 ตามลำดัับ 

จะถืือว่่าประเทศนั้้�นเป็็นสัังคมผู้้�สููงอายุุโดยสมบููรณ์์ (completed-

aged society) โดยจากสถิิติิของประเทศไทยในปีี พ.ศ. 2563 

พบว่่ามีีประชากรผู้้�สููงอายุทุี่่�มีีอายุมุากกว่่า 60 ปีี มากถึงึ 11.6 ล้้านคน 

ซึ่่�งคิิดเป็็นร้้อยละ 18 ของประชากรทั้้�งหมด และคาดการณ์์ว่่าใน 

ปี ีพ.ศ. 2582 อัตัราส่่วนประชากรผู้้�สููงอายุุในประเทศไทยมีีแนวโน้้ม

ที่่�จะเพิ่่�มมากขึ้้�นถึึงร้้อยละ 20 อาจกล่่าวได้้ว่่าประเทศไทยกำลัังจะ

เข้้าสู่่�สัังคมผู้้�สููงอายุุอย่่างสมบููรณ์์ (completed-aged society)1,2 

	 ภาวะสมองเสื่่�อมเป็็นปััญหาทางสุุขภาพที่่�พบบ่่อย

ในผู้้�สููงอายุุ จากข้้อมููลสถิิติิของประเทศไทยพบว่่า ค่่าความชุุก

ภาวะสมองเส่ื่�อมของประชากร ช่่วงอายุุ 60 - 69 ปีี คิดิเป็็นร้้อยละ 7.1 

ช่่วงอายุุ 70 - 79 ปีี คิิดเป็็นร้้อยละ 14.7 และเมื่่�อช่่วงอายุุมากกว่่า 

80 ปีขีึ้้�นไป ความชุกุของภาวะสมองเสื่่�อมเพิ่่�มขึ้้�นสููงถึงึร้้อย ละ 32.52 

จะเห็็นได้้ว่าอััตราความชุุกของภาวะสมองเส่ื่�อมเพิ่่�มขึ้้�นตามอายุุ 

ภาวะสมองเสื่่�อมทำให้้การทำงานของสมองถดถอยในหลายด้้าน 

เช่่น ด้้านเชาว์์ปััญญา ด้้านอารมณ์์ และพฤติิกรรม ซึ่่�งส่่งผลกระทบ

ต่่อการดำเนิินชีีวิตประจำวัันของผู้้�ป่่วยรวมไปถึงญาติิหรืือผู้้�ที่่�ดููแล

ผู้้�ป่่วย3,4 อีีกทั้้�งยัังส่่งผลกระทบต่่อปััญหาด้้านสาธารณสุุขและทาง

เศรษฐกิิจของประเทศอีีกด้้วย5

	 โรคที่่�เป็็นสาเหตุุของภาวะสมองเสื่่�อมที่่�พบได้้บ่่อย คืือ 

Alzheimer’s disease พบบ่่อยถึึงร้้อยละ 70 รองลงมาคืือ 

vascular dementia พบได้้ประมาณร้้อยละ 10 - 40 ของผู้้�ป่่วยที่่�มีี

ภาวะสมองเสื่่�อม6,7 ประเทศแถบทะเล Caribbean ของประชากรที่่�

อายุุมากกว่่า 55 ปีีขึ้้�นไป พบว่่าค่่าความชุุกภาวะสมองเสื่่�อม

คิิดเป็็นร้้อยละ 7.03 ค่่าความชุุกของ Alzheimer’s disease และ 

vascular dementia คิิดเป็็นร้้อยละ 3.44 และ 1.80 ตามลำดัับ8 

ประเทศไทยมีีข้้อมููลความชุุกของภาวะสมองเสื่่�อมในผู้้�สููงอายุุ

ที่่�มีีอายุุมากกว่่า 60 ปีีขึ้้�นไปของจัังหวััดนนทบุุรีีเท่่ากัับร้้อยละ 189 

จัังหวััดเชีียงใหม่่พบความชุุกของ Alzheimer’s disease และ 

vascular dementia คืือ 1.6 และ 0.26 ตามลำดัับ10 จะเห็็นได้้ว่่า

ความชุุกของผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease  vascular dementia 

	 Alzheimer’s disease เป็็นโรคที่่�เกิิดจากปััจจััยทาง

พัันธุุกรรมและสิ่่�งแวดล้้อมที่่�มีีปฏิิสััมพัันธ์์กััน (multifactorial 

disease)11 โดยปััจจััยเสี่่�ยงเกี่่�ยวกัับหลอดเลืือด (vascular risk 

factors) เป็็นหนึ่่�งในปััจจััยเส่ี่�ยงที่่�ทำให้้เกิิด vascular dementia 

และ Alzheimer’s disease ซึ่่�งภาวะ hyperhomocysteinemia 

ถืือว่่าเป็็น vascular risk factors ด้้วยเช่่นกััน12,13 

	 Homocysteine เป็็นกรดอะมิิโนที่่�เกิิดจากการเผาผลาญ

กรดอะมิิโน methionine ซึ่่�ง homocysteine เพิ่่�มระดัับอนุุมููลอิิสระ

และการอัักเสบของผนัังหลอดเลืือดแดงได้้ ร่่างกายจึึงมีีกลไก

การควบคุุมระดัับ homocysteine ในเลืือดให้้อยู่่�ในระดัับสมดุุล

ผ่่าน 2 กลไก คืือ 1) re-methylation pathway เป็็นกระบวนการ

เปลี่่�ยน homocysteine กลัับไปเป็็น methionine โดยใช้้เอนไซม์์ 

methionine synthase ร่่วมกัับ vitamin B12 และ folate 

2) transsulfuration pathway เป็็นกระบวนการเปลี่�ยน homocysteine 

เป็็นกรดอะมิิโน cysteine โดยอาศััยการทำงานของเอนไซม์์ 

cystathionine β-synthase ร่่วมกับั vitamin B614-16 แสดงดังัรููปที่่� 1

	 Hyperhomocysteinemia เป็็นส่่วนหนึ่่�งของสาเหตุุที่่�

ทำให้้เกิิด atherosclerosis และอาจเป็็นปััจจััยเสี่่�ยงในการเกิิดโรค 

Alzheimer’s disease และ vascular dementia จากการศึึกษา

ของประเทศอิิตาลีีของ Ravaglia และคณะ17 พบค่่าความชุุกของ 

Alzheimer’s disease ในกลุ่่�มประชากรที่่�มีี hyperhomocysteinemia 

ร้้อยละ 24.3 จากการศึกึษาในประเทศญี่่�ปุ่่�นของ Chen และคณะ18 

พบความชุุกของ Alzheimer’s disease และ vascular dementia 

ในกลุ่่�มประชากรที่่�มีี hyperhomocysteinemia ร้้อยละ 28 และ 39 

ตามลำดัับ 

	 ปััจจัยัที่่�มีีความสัมัพันัธ์์ต่่อการเกิดิ hyperhomocysteinemia 

ได้้แก่่ เพศ อายุุ systolic blood pressure ระดัับ triglyceride, 

folate และ vitamin B1219,20 จากการศึึกษาในประเทศจีีนของ 

Meng และคณะ21 พบว่่าประชากรที่่�อาศััยอยู่่�บนภููเขา Lüliang 

ที่่�อยู่่�ทางตะวัันตก มีีการอุุบััติิการณ์์เกิิด Alzheimer’s disease 

ร้้อยละ 8.6 ซึ่่�งมีีค่าสููงมากกว่่าภููมิภาคอื่่�นของประเทศจีีนรวมถึึง

ประเทศอื่่�นๆ เช่่น ญี่่�ปุ่่�น และทวีีปยุโรป และพบว่่าประชากรมีี 

hyperhomocysteinemia มากถึึงร้้อยละ 71.7 และมีี vitamin B12 

deficiency มากใกล้้เคีียงร้้อยละ 50 ซึ่่�งคาดว่าสาเหตุุหลัักน่่าจะ

มาจากอาหารหลัักที่่�รัับประทาน22 ดัังนั้้�นระดัับของ vitamin B12 

ในเลืือดที่่�แตกต่่างกัันออกไปในแต่่ละภููมิภาคขึ้้�นกัับอาหารหลััก

ของแต่่ละพื้้�นที่่� อาจทำให้้ความชุุกของ hyperhomocysteinemia 

ในแต่่ละประเทศอาจมีีความแตกต่่างกััน 

	 ในประเทศไทยมีีการศึึกษาเก่ี่�ยวกัับภาวะ hyperhom-

ocysteinemia เช่่น การศึึกษาของ Leowattana และคณะ23 

มโนชา มงคลิก
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มโนชา มงคลิก

พบความชุุกของ hyperhomocysteinemia ในประชากรไทย

สุุขภาพดีี เพศชายและเพศหญิิงเท่่ากัับ ร้้อยละ 33.6 และ 66.9 

ตามลำดัับ และการศึึกษาของ Viroonudomphol และคณะ24 

พบว่่าระดัับ homocysteine ในผู้้�สููงอายุุที่่�มีีช่วงอายุุ 60 - 80 ปีี 

ไม่่มีีความสััมพัันธ์์กัันกัับ cognitive impairment แต่่ยัังไม่่พบ

รายงานวิิจััยที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับความชุุกของ hyperhomocysteinemia 

ของโรค Alzheimer’s disease และ vascular dementia ผู้้�วิิจััย

มีีความคาดหวัังว่่าผลลััพธ์์ที่่�ได้้จะสามารถนำมาใช้้เป็็นข้้อมููล

เบื้้�องต้้น เพื่่�อเป็็นส่่วนช่่วยในการวางแนวทางป้้องกัันและ

การดููแลผู้้�ป่่วยสมองเสื่่�อมในประเทศไทยได้้มากขึ้้�น

วิิธีีการศึึกษา
	 การศึึกษาวิิจััยครั้้� งนี้้� เป็็นการศึึกษาแบบระยะสั้้�น

เชิิงพรรณนาย้้อนหลััง (Retrospective cross-sectional study) 

โดยใช้้ข้้อมููลเวชระเบีียนจากฐานข้้อมููลอิิเล็็กทรอนิิกส์์ของแผนก

ผู้้�ป่่วยนอกอายุุรกรรมระบบประสาทและจิิตเวชศาสตร์์ที่่�

โรงพยาบาลรามาธิบิดี ีและนำข้อ้มููลที่่�ได้้มาวิเิคราะห์ข์้อ้มููลทางสถิติิิ 

	 งานวิจิัยันี้้�ผ่า่นการพิิจารณาจากคณะกรรมการจริิยธรรม

การวิิจััยในคนของคณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี เมื่่�อ

วัันที่่� 23 มิิถุุนายน พ.ศ. 2564  รหััสโครงการ MURA2021/474

ประชากรที่่�ศึึกษา

	 ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการวิินิิฉััย Alzheimer’s disease (ICD 

10-F00) หรืือ vascular dementia (ICD 10-F01) เป็็นครั้้�งแรก

ในช่่วงวัันที่่� 1 มกราคม พ.ศ. 2558 ถึึง 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2564  

• เกณฑ์์การคััดเข้้า

	 ผู้้�ป่่วยที่่�มีีอายุุตั้้�งแต่่ 65 ปีีขึ้้�นไป ที่่�ได้้รับการวิินิิจฉััยเป็็น 

Alzheimer’s disease (ICD 10-F00) หรืือ vascular dementia 

(ICD 10-F01) และมีีผลการตรวจวััดระดัับ homocysteine, vitamin 

B12 (vitamin B12) และ folate ในเลืือดภายในช่่วงเวลา 1 ปีีที่่�มีี

การวิินิิจฉััย

• เกณฑ์์การคััดออก

	 ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับการวิินิิจฉััยเป็็น Major neurocognitive 

disorder ที่่�มีีสาเหตุุอื่่�นนอกเหนืือจาก Alzheimer’s disease หรืือ 

vascular dementia หรืือมีีทั้้�งสองภาวะร่่วมกััน

วิิธีีการวััดระดัับผลเลืือด

•  Homocysteine

	 เก็็บเลืือดจากผู้้�ป่่วยที่่�อดอาหารมาอย่่างน้้อย 12 ชั่่�วโมง 

ปริมิาณ 3 - 5 มิลิลิลิิติร ใส่่หลอดเก็บ็เลืือดชนิด EDTA และปั่่�นแยก 

serum ภายใน 2 ชั่่�วโมง ที่่�อุุณหภููมิิ 20 - 25 องศาเซลเซีียส และ

วิิเคราะห์์โดยวิิธีี Chemilum inescent immunoassay

รููปที่่� 1 แสดงกระบวนการเผาผลาญกรดอะมิิโน Methionine
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• Folate และ Vitamin B12

	 เก็็บเลืือดจากผู้้�ป่่วยที่่�อดอาหารมาอย่่างน้้อย 12 ชั่่�วโมง 

ปริิมาณ 3 - 5 มิิลลิิลิิตร ใส่่หลอดเก็็บเลืือดชนิิด EDTA นำส่่งห้้อง

ตรวจปฏิิบััติิการทัันทีีและระวัังไม่่ให้้โดนกัับแสงนานเกิิน ปั่่�นแยก 

serum ภายใน 2 ชั่่�วโมง ที่่�อุุณหภููมิิ 20 - 25 องศาเซลเซีียส และ

วิิเคราะห์์โดยวิิธีี Chemiluminescent immunoassay

การเก็็บรวบรวมข้้อมููล

	 รวบรวมข้้อมููลผู้้�ป่่วยจากฐานข้้อมููลอิิเล็็กทรอนิิกส์์ของ

แผนกผู้้�ป่่วยนอกอายุุรกรรมระบบประสาทและจิิตเวชศาสตร์์ ที่่�มีี

การลงรหัสัวินิิจิฉัยั ICD-10 F00 หรืือ F01 และตรวจสอบการวินิิจิฉัยั

จากข้้อมููลประวััติิอาการ การตรวจร่่างกาย และผลภาพถ่ายทาง

รัังสีี (MRI brain) โดยอิิงตามเกณฑ์์การวิินิิจฉััยของ DSM V 

(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, fifth 

edition) และรวบรวมข้้อมููล ได้้แก่่ อายุุ เพศ ระดัับการศึึกษา 

อาชีีพ ค่่าดััชนีีมวลกาย ค่่าความดัันโลหิิต  โรคประจำตััว ประวััติิ

โรคสมองเสื่่�อมในครอบครััว ประวััติิการสููบบุุหรี่่�และการดื่่�ม

แอลกอฮอล์์ ผลการตรวจ Mini-Mental State Examination 

(MMSE) Montreal Cognitive Assessment (MoCA) ผลการตรวจ

ทางห้้องปฏิิบััติิการ ได้้แก่่ ระดัับ homocysteine, folate และ 

vitamin B12 ที่่�ระยะเวลาก่อ่นการรักัษา แล้้วนำข้อ้มููลมาเรีียบเรีียง 

การวิิเคราะห์์ทางสถิิติิ

	 การวิเิคราะห์ข์้อ้มููลทางสถิติิดิ้้วยโปรแกรม SPSS version 

18 ข้้อมููลทั่่�วไปและความชุุกของ hyperhomocysteinemia ถููก

วิิเคราะห์์โดยใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา ได้้แก่่ จำนวน ร้้อยละ ค่่าเฉลี่่�ย 

(mean) และส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน (SD) การวิิเคราะห์์

ความสััมพัันธ์์ระหว่่างปััจจััยที่่�ส่่งผลต่่อระดัับ homocysteine ด้้วย 

Chi-square test และ independent t-test กำหนดระดัับนัยัสำคััญ

ทางสถิิติิน้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 0.05 

นิิยามศััพท์์เฉพาะ

• 	 Hyperhomocysteinemia หมายถึึง ระดัับ homocysteine 

ในเลืือดมากกว่่า ≥15 µmol/L7

• 	 ระดัับอาชีีพ แบ่่งตาม ISCO-08 (International Standard 

Classification Of Occupations25) ได้้เป็็น 4 ระดัับ

	 Skill level 1 จะเก่ี่�ยวข้้องกัับการปฏิิบััติิงานที่่�อาศััยแรงงาน

ทางกายที่่�ไม่่ซับัซ้้อนและเป็็นกิจิวัตัร เช่่น พนักังานทำความสะอาด

	 Skill level 2 จะเกี่่�ยวข้อ้งกับัการปฏิบิัตัิงิานที่่�ต้้องมีีความสามารถ

ในการอ่่าน สามารถเรีียบเรีียงและเก็็บข้้อมููลได้้ หรืืออาศััย

ความชำนาญในการใช้้เคร่ื่�องมืืออิิเล็็กทรอนิิกส์์หรืือควบคุุม

เครื่่�องจัักร เช่่น คนขัับรถเมล์์

	 Skill level 3 จะเกี่่�ยวข้้องกัับการปฏิิบััติิงานที่่�มีีความซัับซ้้อน 

ซึ่่�งต้้องอาศััยความรู้้�และขั้้�นตอนทางเทคนิิคในสาขาเฉพาะทาง 

เช่่น ผู้้�จััดการร้้าน เจ้้าหน้้าที่่�ถ่่ายภาพรัังสีีวิินิิจฉััยทางการแพทย์์

	 Skill level 4 จะเก่ี่�ยวข้้องกัับการปฏิิบััติิงานอาศััยทัักษะ

การตััดสินใจและแก้้ปััญหาที่่�ซัับซ้้อนในสาขาเฉพาะทาง เช่่น 

วิิศวกรโยธา แพทย์์ นัักวิิเคราะห์์ระบบคอมพิิวเตอร์์

• 	 แบบประเมิิน MMSE-Thai 200226 เป็็นแบบทดสอบ

สมองเส่ื่�อมเบื้้�องต้้นฉบับภาษาไทย ที่่�ใช้้ในการประเมิินการ

ทำงานของสมอง (cognitive function) ด้้านต่่างๆ  เช่่น 

orientation, memory, attention, naming, language และ 

visuoconstruction คะแนนรวมทั้้�งหมด 30 คะแนน และมีีจุดุตัดั 

(cut-off point) สำหรัับคะแนนที่่�สงสััยว่่ามีีภาวะสมองเส่ื่�อม 

(cognitive impairment) แบ่ง่ตามระดับัการศึกึษา ได้้แก่ ่คะแนน

น้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 14 สำหรัับผู้้�ที่่�อ่่านไม่่ออกหรืือเขีียนไม่่ได้้ 

คะแนนน้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 17 สำหรัับผู้้�ที่่�มีีการศึึกษาต่่ำกว่่า

ระดัับประถมศึึกษา และคะแนนน้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 22 สำหรัับ

ผู้้�ที่่�มีีการศึึกษาสููงกว่่าระดัับประถมศึึกษา

• 	 แบบประเมิิน Montreal cognitive assessment (MoCA)27 

ฉบับภาษาไทย เป็น็เครื่่�องมืือที่่�ใช้้ในการประเมินิการทำงานของ

สมอง (cognitive function) ด้้านต่่างๆ ได้้แก่่ visuospatial/

executive, naming, attention, language, abstraction, 

delayed recall memory และ orientation มีีคะแนนรวมทั้้�งหมด 

30 คะแนน และบวกเพิ่่�ม 1 คะแนน สำหรัับผู้้�ที่่�มีีการศึึกษา

น้้อยกว่่าเท่่ากัับ 6 ปีี หากคะแนนรวมน้้อยกว่่า 25 ถืือว่่ามีี 

cognitive impairment

ผลการศึึกษา
Alzheimer’s disease

1. ข้้อมููลทั่่�วไป

 ผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease จำนวน 67 ราย เป็็นเพศชาย

จำนวน 20 ราย (ร้้อยละ 29.85) เพศหญิิงจำนวน 47 ราย (ร้้อยละ 

70.14) อายุุเฉลี่่�ย 79.00 ปีี ค่่าเฉลี่่�ยของระดัับ folate เท่่ากัับ 12.79 

+ 5.65 ng/mL ผู้้�ป่่วยส่่วนมากมีีระดัับ folate อยู่่�ในช่่วง 4.0 - 19.9 

ng/mL (76.12%) ค่่าเฉลี่่�ยของระดัับ vitamin B12 เท่่ากัับ 783.87 

+ 417.71 ng/mL ผู้้�ป่่วยส่่วนมากมีีระดัับ vitamin B12 อยู่่�ในช่่วง 

301 - 1000 ng/mL (68.66%) ดัังตารางที่่� 1

มโนชา มงคลิก
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2. ความชุุกของ hyperhomocysteinemia

 ผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease ที่่�โรงพยาบาลรามาธิิบดีี มีี 

hyperhomocysteinemia จำนวน 7 ราย คิิดเป็็นความชุุก ร้้อยละ 

10.45  ค่่าเฉลี่่�ยของระดัับ homocysteine  เท่่ากัับ 10.616 + 3.89 

μmol/L ดัังตารางที่่� 1

	 3. ปััจจัยัที่่�ส่่งผลต่่อการเกิดิภาวะ hyperhomocysteinemia

	 ในกลุ่่�ม hyperhomocysteinemia มีี folate deficiency 

(<3 ng/mL) จำนวน 1 คน คิิดเป็็นร้้อยละ 14.29 vitamin B12 

deficiency (<200 pg/mL) จำนวน 1 คน คิิดเป็็นร้้อยละ 14.29 

และจากการวิิเคราะห์์หาตััวแปรที่่�มีีผลต่่อ hyperhomocysteinemia 

พบว่่าอายุุ เพศ โรคเบาหวาน โรคความดัันโลหิิตสููง โรคไขมัน

ในเลืือดสููง โรคหลอดเลืือดสมอง ประวััติิการสููบบุุหรี่่�และการดื่่�ม

แอลกอฮอล์์ ค่่าดััชนีีมวลกาย ค่่าความดัันโลหิิต ระดัับ folate และ 

vitamin B12 ในเลืือดไม่ม่ีีความสัมัพันัธ์กั์ับ hyperhomocysteinemia 

อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ ดัังตารางที่่� 2

Vascular dementia

1. ข้้อมููลทั่่�วไป

	 ผู้้�ป่่วย vascular dementia จำนวน 35 ราย เป็็นเพศชาย

จำนวน 13 ราย (ร้้อยละ 37.14) เพศหญิิงจำนวน 22 ราย 

มโนชา มงคลิก

Mean (SD)
จำนวน (%)

n = 67

อายุุ (ปีี) 79.00 (8.98)

เพศ

หญิิง 47 (70.14)

ชาย 20 (29.85)

ระดัับการศึึกษา 

ไม่่ได้้เรีียน/ต่่ำกว่่าประถมศึกึษา 0

ประถมศึึกษา 23 (40.35)

มััธยมศึึกษา 6 (10.53)

อาชีีวศึึกษา 9 (15.79)

ปริิญญาตรีี 13 (22.81)

ปริิญญาโท 5 (8.77)

ปริิญญาเอก 1 (1.75)

ระดัับอาชีีพ

skill level1 28 (41.8)

skill level2 22 (38.6)

skill level3 14 (20.9)

skill level4 3 (4.48)

โรคประจำตััว

โรคเบาหวาน 36 (53.73)

ความดัันโลหิิตสููง 20 (29.85)

ไขมัันในเลืือดสููง 23 (34.33)

โรคหลอดเลืือดสมอง 7 (10.45)

Mean (SD)
จำนวน (%)

n = 67

โรคพาร์์กิินสััน 4 (5.97)

สููบบุุหรี่่� 28 (41.79)

ดื่่�มแอลกอฮอล์์ 2 (2.99)

ประวัตัิโิรคสมองเสื่่�อมในครอบครัวั 5 (7.46)

Systolic blood pressure (mmHg) 138.13 (19.64)

ค่่าดััชนีีมวลกาย (kg/m2 ) 21.33 (3.99)

MoCA 14.85 (5.71)

MMSE
18.93 (6.42)

ระดัับ Folate (ng/mL)                                12.79 (5.652)

<3 1 (1.49)

3.0 - 3.9 2 (2.99)

4.0 - 19.9 51 (76.12)

>19.9 13 (19.4)

ระดัับ Vitamin B12 (pg/mL)                     783.87 (417.713)

<200 1 (1.49)

200 - 300 4 (5.97)

301 - 1000 46 (68.66)

>1000 16 (23.88)

ระดัับ homocysteine (μmol/L)                10.616 (3.893)

1.0-14.9 60 (89.55)

≥15.0 7 (10.45)

ตารางที่่� 1 ข้้อมููลประชากร (Demographic data) ของผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease
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มโนชา มงคลิก

ตารางที่่� 2 ความสััมพัันธ์์ระหว่่างปััจจััยที่่�มีีผลต่่อ hyperhomocytienemia ในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease

Homocysteine 
<15 μmol/L

Homocysteine 
≥15 μmol/L p-value 

อายุุ (ปีี) 77.49 ± 8.91 80.51 ±9.05 0.837

เพศ

หญิิง 42 5
0.617

ชาย 18 2

โรคเบาหวาน 30 6 0.338

ความดัันโลหิิตสููง 18 2 0.591

ไขมัันในเลืือดสููง 19 4 0.245

โรคหลอดเลืือดสมอง 6 1 0.744

สููบบุุหรี่่� 25 3 0.068

ดื่่�มแอลกอฮอล์์ 2 0 0.247

Systolic blood pressure (mmHg) 139.62 ±19.51 136.64 ±18.77 0.059

ค่่าดััชนีีมวลกาย (kg/m2 ) 20.78 ± 3.59 21.88 ±4.39 0.662

Folate (ng/mL)

<3 0 1

0.428
3.0 - 3.9 1 0

4.0 - 19.9 45 6

>19.9 13 0

Vitamin B12 (pg/mL)

<200 0 1

0.413
201 - 300 4 0

301 - 1000 40 6

>1000 16 0

(ร้้อยละ 62.86) อายุุเฉลี่�ย 77.40 ปี ีค่า่เฉลี่�ยของระดัับ folate เท่า่กัับ 

11.91 + 5.56 ng/mL ผู้้�ป่่วยส่่วนมากมีีระดัับ folate อยู่่�ในช่่วง 

3.0-3.9  ng/mL (74.29%) ค่่าเฉลี่่�ยของระดัับ vitamin B12 เท่่ากัับ 

624.23 + 323.83 pg/mL ผู้้�ป่่วยส่่วนมากมีีระดัับ vitamin B12 

อยู่่�ในช่่วง 301 - 1000 pg/mL (80%) ดัังตารางที่่� 3

2. ความชุุกของ hyperhomocysteinemia

	 ผู้้�ป่่วย vascular dementia ที่่�โรงพยาบาลรามาธิิบดีี มีี 

hyperhomocysteinemia จำนวน 7 ราย คิิดเป็็นความชุุก ร้้อยละ 

20.00 ค่่าเฉลี่�ยของระดัับ homocysteine เท่่ากัับ12.11 + 4.38 

μmol/L ดัังตารางที่่� 3

3. ปััจจัยัที่่�ส่่งผลต่่อการเกิดิภาวะ hyperhomocysteinemia

	ทั้้ �งกลุ่่�ม hyperhomocysteinemia และ normal 

homocysteine level ไม่่พบ folate deficiency และ vitamin B12 

deficiency จากการวิิเคราะห์์หาตััวแปรที่่�มีีผลต่่อ hyperhomo-

cysteinemia พบว่่าอายุุ เพศ โรคเบาหวาน โรคความดัันโลหิิต 

โรคไขมัันในเลืือดสููง โรคหลอดเลืือดสมอง ประวััติิการสููบบุุหรี่่�และ

การดื่่�มแอลกอฮอล์์ ค่่าดััชนีีมวลกาย ค่่าความดัันโลหิิต ระดัับ 

folate และ vitamin B12 ในเลืือดไม่่มีีความสััมพัันธ์์กัับ 

hyperhomocysteinemia อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ ดัังตารางที่่� 4
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มโนชา มงคลิก

Mean (SD)
จำนวน (%)

n = 35

อายุุ (ปีี) 77.40 (8.08)    

เพศ

หญิิง 22 (62.86)

ชาย 13 (37.14)

ระดัับการศึึกษา 

อนุุบาล 3 (9.09)

ประถมศึึกษา 11 (33.33)

มััธยมศึึกษา 4 (12.12)

อาชีีวศึึกษา 2 (6.06)

ปริิญญาตรีี 11 (33.33)

ปริิญญาโท 2 (6.06)

ปริิญญาเอก 0

ระดัับอาชีีพ

skill level1 13 (37.14)

skill level2 11 (31.43)

skill level3 11 (31.43)

skill level4 0

โรคประจำตััว

โรคเบาหวาน 25 (71.43)

ความดัันโลหิิตสููง 11 (31.43)

ไขมัันในเลืือดสููง 18 (51.43)

โรคหลอดเลืือดสมอง 8 (22.86)

ตารางที่่� 3 ข้้อมููลประชากร (Demographic data) ของผู้้�ป่่วย vascular dementia

Mean (SD)
จำนวน (%)

n = 35

โรคพาร์์กิินสััน 3 (8.57)

สููบบุุหรี่่� 13 (37.14)

ดื่่�มแอลกอฮอล์์ 2 (5.71)

ประวััติิโรคสมองเสื่่�อมในครอบครััว 4 (11.43)

Systolic blood pressure (mmHg) 139.66 (22.55)

ค่่าดััชนีีมวลกาย (kg/m2) 24.39 (3.90)

MoCA 13.89 (6.42)

MMSE 19.85 (6.45)

Folate (ng/mL)                                                       11.91 (5.563)

<3 0

3.0 - 3.9 5 (14.29)

4.0 - 19.9 26 (74.29)

>19.9 4 (11.43)

Vitamin B12 (pg/mL)                                              624.23 (323.832)

<200 0

200 - 300 5 (14.29)

301 - 1000 28 (80)

>1000 2 (5.71)

Homocysteine (μmol/L)                                         12.114 (4.3821)

1.0 - 14.9 28 (80)

≥15.0 7 (20)

วิิจารณ์์
	 ความชุุกของ hyperhomocysteinemia ท่ี่�โรงพยาบาล

รามาธิบิดี ี ในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease และ vascular dementia 

เท่่ากัับร้้อยละ 10.45 และร้้อยละ 20 แม้้ผลการศึึกษานี้้�พบ

ความชุุกของภาวะดัังกล่่าวต่่ำกว่่าการศึึกษาก่่อนหน้้า เช่่น เมื่่�อ

เปรีียบเทีียบกัับผลจากงานวิิจัยัของประเทศอิตาลีีโดย Moretti และ

คณะ พบค่า่ความชุกุของ hyperhomocysteinemia ในช่่วง 16 - 20 

µmol/L ในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease และ ผู้้�ป่่วย vascular 

dementia อยู่่�ที่่�ร้้อยละ 18.5 และ ร้้อยละ 19.3 ตามลำดัับ28 และ

การศึึกษาของประเทศสวิิตเซอร์์แลนด์์ โดย Quadri และคณะ29  

พบความชุุกในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease และ vascular 

dementia สููงถึึงร้้อยละ 55 และร้้อยละ 61 ตามลำดัับ แต่่จะเห็็น

ได้้ว่่าความชุุกของภาวะ hyperhomocysteinemia ในผู้้�ป่่วย 

vascular dementia สููงกว่่าในผู้้�ป่ว่ย Alzheimer’s disease ซึ่่�งเป็น็

ไปในทิิศทางเดีียวกัับการศึึกษาอื่่�น
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	ป ระเด็น็หนึ่่�งที่่�น่า่สนใจจากการศึกึษานี้้�คืือ กลุ่่�มประชากร

ตััวอย่่างที่่�ศึึกษาทั้้�งในกลุ่่�ม Alzheimer’s disease และ vascular 

dementia ส่่วนใหญ่่มีีระดัับ folate และ vitamin B12 อยู่่�ในเกณฑ์์

ที่่�ปกติิ อาจอธิิบายได้้จากการอาหารหลัักที่่�รัับประทานของ

ประเทศไทยซึ่่�งพบ folate และ vitamin B12 เช่่น ผลไม้้ ข้้าว และ

เนื้้�อสััตว์์22,30

	ผ ลการศึกึษาไม่่พบความสัมัพัันธ์ร์ะหว่่างปัจัจััยเสี่่�ยง เช่่น 

อายุุ เพศ โรคเบาหวาน โรคความดัันโลหิิต โรคไขมัันในเลืือดสููง 

ค่่าความดัันโลหิิต ระดัับ folate และ vitamin B12 กัับภาวะ 

hyperhomocysteinemia ทั้้�งในกลุ่่�ม Alzheimer’s disease และ 

vascular dementia ผลเป็็นไปในทิิศทางเดีียวกัับงานวิิจััยของ 

Quadri และคณะ29 แต่่แตกต่่างจากผลการศึึกษาของ Ardawi MS  

และคณะ20 พบว่่าระดัับ systolic blood pressure, folate และ 

vitamin B12 มีีความสัมัพันัธ์ก์ันักับัระดับั homocysteine เนื่่�องจาก

โรงพยาบาลรามาธิิบดีีไม่่ได้้มีีแนวทางที่่�เป็็นข้้อกำหนด (protocol) 

ให้้มีีการตรวจคััดกรองวััดระดัับ homocysteine ในผู้้� ป่่วย 

Alzheimer’s disease หรืือ vascular dementia ทุุกราย ทำให้้

ความชุุกของ hyperhomocysteinemia, folate deficiency และ 

มโนชา มงคลิก

ตารางที่่� 4 ความสััมพัันธ์์ระหว่่างปััจจััยที่่�มีีผลต่่อ hyperhomocystienemia ในผู้้�ป่่วย vascular dementia

Homocysteine 

<15 μmol/L

Homocysteine 

≥15 μmol/L
p-value

อายุุ (ปีี) 75.6 ± 8.12 79.2 ± 8.04 0.174

เพศ

หญิิง 18 4
0.843

ชาย 10 3

โรคเบาหวาน 21 4 0.114

ความดัันโลหิิตสููง 9 2 0.660

ไขมัันในเลืือดสููง 14 4 0.562

โรคหลอดเลืือดสมอง 7 1 0.085

สููบบุุหรี่่� 25 3 0.319

ดื่่�มแอลกอฮอล์์ 2 0 0.247

Systolic blood pressure (mmHg) 135.44 ± 21.36 143.88 ± 23.74 0.082

ค่่าดััชนีีมวลกาย (kg/m2) 22.56 ± 3.59 26.22 ± 4.21 0.976

Folate (ng/mL)

<3 0 0

0.627
3.0 - 3.9 3 2

4.0 - 19.9 22 4

>19.9 3 1

Vitamin B12 (pg/mL)

<200 0 0

0.343
200 - 300 3 2

301 - 1000 23 5

>1000 2 0



Vol. 68 No.1: 2023 https://www.tci-thaijo.org/index.php/JPAT

นิพนธ์ต้นฉบับJournal of the Psychiatric Association of Thailand

124

vitamin B12 deficiency อาจต่่ำกว่่าความเป็็นจริิงได้้ และ

เป็็นผลให้้ไม่่สามารถทดสอบความแตกต่่างระหว่่างปััจจััยที่่�มีี

ผลต่่อ hyperhomocysteinemia ได้้ดีี หากมีีจำนวนกลุ่่�มประชากร

ตััวอย่่างที่่�มากขึ้้�น อาจคาดการณ์์ได้้ว่่าความชุุกของ hyperhomo-

cysteinemia ของคนไทยในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease หรืือ 

vascular dementia อาจสููงมากกว่่าในการศึึกษานี้้� และปััจจััย

บางอย่่างที่่�เป็็นความเส่ี่�ยงทางด้้านหลอดเลืือด เช่่น โรคความดััน

โลหิิตสููง โรคไขมัันในเลืือดสููง การสููบบุุหรี่่�และการดื่่�มแอลกอฮอล์์ 

ระดัับ folate และ vitamin B12 อาจจะมีีความแตกต่่างกัันระหว่่าง

กลุ่่�ม hyperhomocysteinemia และกลุ่่�มที่่�ระดัับ homocysteine 

ปกติิ 

	 Hyperhomocysteinemia อาจเป็็นหนึ่่�งใน modifiable 

risk factors ของ Alzheimer’s disease และ vascular dementia 

การรัักษาด้้วยการให้้ vitamin B12 และ folate เสริิมอาจเป็็น 

การรัักษาที่่�ปลอดภัยและราคาไม่่สููง แต่่จากการศึึกษาในกลุ่่�ม mild 

cognitive impairment ของประเทศฮ่่องกง31 พบว่่าการให้้ folic 

acid และ vitamin B12 เสริิม สามารถลดระดัับ homocysteine ได้้ 

แต่่ไม่่มีีผลต่่อ cognitive function ในขณะที่่�การศึึกษาของ Oulhaj 

และคณะ32 พบว่่าเมื่่�อให้้ vitamin B12 เสริมในกลุ่่�มที่่�มีีระดัับ 

omega-3 ในเลืือดปกติิสามารถชะลอการเกิิดภาวะสมองเสื่่�อมได้้ 

ข้อ้มููลการศึกึษาวิิจัยัในปัจัจุุบันัยังัไม่่เพีียงพอที่่�จะแนะนำการเสริม 

vitamin B12 และ folate เพื่่�อใช้้การรัักษา hyperhomocysteinemia33 

รวมถึึงประโยชน์์จากการตรวจคััดกรองวััดระดัับ homocysteine 

ทุุกรายในผู้้�ป่่วยสมองเสื่่�อม เนื่่�องจากยัังไม่่มีีหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์

ที่่�แน่่ชััดในการรัักษาเพื่่�อชะลออาการและการดำเนิินโรค ดัังนั้้�น

การศึึกษาวิิจััยแบบไปข้้างหน้้า (prospective cohort study) เพื่่�อ

ดููผลการรัักษาจะช่่วยให้้เข้้าใจความสััมพัันธ์์ระหว่่างระดัับวิิตามิิน 

ระดัับ homocysteine และการชะลออาการของโรคสมองเส่ื่�อม

ได้้มากขึ้้�น

ข้้อจำกััด เนื่่�องจากเป็็นการศึึกษาข้้อมููลแบบย้้อนหลััง ข้้อมููล

บางส่่วนจึึงไม่่ครบถ้้วนและไม่่สามารถนำข้้อมููลมาวิิเคราะห์์ได้้ 

ทำให้้ประชากรที่่�ศึึกษามีีจำนวนน้้อย และเนื่่�องจากโรงพยาบาล

รามาธิิบดีีเป็็นโรงพยาบาลระดัับตติิยภููมิิ และมีีประชากรที่่�ใช้้สิิทธิ์์�

ข้้าราชการในการรัักษาเป็็นจำนวนหนึ่่�ง ซึ่่�งอาจบ่่งบอกถึึงระดัับ

การศึึกษาและสถานะทางสัังคมที่่�ค่่อนข้้างสููง ไม่่สามารถเป็็น

ตััวแทนกลุ่่�มประชากรทั้้�งหมดได้้

สรุุป 
	 ความชุุกของภาวะ hyperhomocysteinemia ในผู้้�ป่่วย 

vascular dementia สููงกว่่าในผู้้�ป่่วย Alzheimer’s disease ถึึงแม้้

การศึึกษานี้้�จะไม่่พบความสััมพัันธ์์ของความเส่ี่�ยงทางด้้าน

หลอดเลืือดกัับภาวะ hyperhomocyesteinemia อย่่างมีีนััยสำคััญ

ทางสถิิติิ การศึึกษาแบบ longitudinal ขนาดใหญ่่จะทำให้้เข้้าใจ

ความสััมพัันธ์์ของภาวะ hyperhomocysteinemia การรัักษา

ภาวะนี้้�และผลต่่อ cognitive function ได้้ชััดเจนมากขึ้้�น

กิิตติิกรรมประกาศ 

	ข อขอบคุุณ อาจารย์์แพทย์์หญิิง ธนาวดีี ประชาสัันติ์์� 

ที่่�ให้้คำแนะนำงานวิิจััย ขอขอบคุุณ คุุณภััทรพร วิิสาจัันทร์ ท่ี่�ให้้

คำแนะนำเรื่่�องเก็็บข้อ้มููลและการวิเิคราะห์ท์างสถิติิ ิและเพื่่�อนท่ี่�ให้้

คำปรึึกษาและมีีส่่วนช่่วยให้้รายงานวิิจััยชิ้้�นนี้้�สำเร็็จได้้ด้้วยดีี
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