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 ปจจุบันเปนที่ยอมรับกันโดยทั่วไปวาภาวะ
ไขมันในเลือดผิดปกติโดยเฉพาะอยางยิ่งการมีระดับ 
LDL ในเลือดสูงผิดปกติและ/หรือการมีระดับ HDL 
ตํา่กวาปกตซิึง่อาจเกดิจากความผดิปกตทิางพนัธกุรรม
รวมกับปจจัยเกี่ยวกับสิ่งแวดลอมเชน อาหารและ
การขาดการออกกําลังกาย มีความสัมพันธกับการเกิด
ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งซึ่งเปนสาเหตุสําคัญของ
การเกิดโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดหลายชนิด 
ไดแก โรคหลอดเลือดหัวใจ โรคหลอดเลือดสมองและ
โรคของหลอดเลือดสวนปลาย ในขณะที่การมีระดับ 
triglycerides สูงมากผิดปกติอาจเปนสาเหตุของ
การเกิดภาวะตับออนอักเสบได การรักษาภาวะไขมัน
ในเลือดผิดปกติทั้งดวยการใชยาและการปรับเปลี่ยน
วิถีการดําเนินชีวิตจึงมีความจําเปนอยางมาก ปจจุบัน
ไดมีการพัฒนายารักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ
หลายชนิดทั้งในรูปแบบยารับประทานและยาฉีด
ซึง่อาจมปีระสิทธผิลและความปลอดภยัแตกตางกนัไป 
ยาบางชนิดอาจใชเปนยาหลักในขณะที่ยาบางชนิด
ไดรับการอนุมัติใหใชเปนยาเสริมการรักษากับยาหลัก
ในกรณท่ีีใชยาหลักแลวยงัไมสามารถควบคุมระดบัไขมัน
ใหเปนไปตามเปาหมาย หรือยาบางชนิดอาจไดรับ
การอนมุติัใหใชเฉพาะกรณทีีผู่ปวยมีระดบัไขมนัในเลอืด
ผดิปกติจากพนัธุกรรม ดงันัน้ในบทความนีจ้ะไดทบทวน
ถึงประสิทธิผลและความปลอดภัยของยารักษาภาวะ
ไขมันในเลือดผิดปกติแตละกลุมที่ใชในปจจุบันรวมถึง

ยาใหมทีเ่พิง่ไดรบัการอนมุตักิารใชและยาท่ีอยูในระหวาง
การศึกษาวจัิยเพิม่เตมิเพือ่ใหผูอานไดมคีวามรูความเขาใจ
เพิ่มขึ้นเกี่ยวกับยารักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ
ซึ่งจะทําใหการใชยาเกิดประโยชนและความปลอดภัย
สูงสุดในขณะเดียวกัน

I. ยารักษาภาวะไขมันผิดปกติในรูปแบบยา
รับประทาน
 1.1 ยากลุม Hydroxymethyglutaryl 
(HMG) CoA Reductase Inhibitors (Statins)
 การใชยาเพ่ือรกัษาภาวะไขมันในเลอืดผดิปกติ
โดยเฉพาะอยางยิ่งการมี LDL สูงผิดปกตินั้นพบวา
ยากลุม Statins เชน simvastatin, pravastatin, 
atorvastatin, rosuvastatin ฯลฯ จดัเปนยาทีแ่นวทาง
เวชปฏิบัติการรักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติทั้ง
ในประเทศไทยและตางประเทศแนะนําใหใชเปน
ลาํดบัแรกเมือ่พจิารณาเก่ียวกบัความรวมมอืในการใชยา 
อาการไมพงึประสงคและประสทิธผิลของยาทัง้ในกรณี
ของการปองกันทุติยภูมิคือการปองกันการตีบซํ้าของ
หลอดเลอืดในผูปวยทีเ่คยไดรบัการวนิจิฉยัแลววามโีรค
ของระบบหัวใจและหลอดเลอืดจากภาวะหลอดเลือดแดง
แข็ง (Atherosclerotic Cardiovascular Diseases: 
ASCVD) เชน โรคหลอดเลอืดหัวใจตบีหรอืโรคหลอดเลอืด
สมองตีบและในกรณีของการปองกันปฐมภูมิคือการ
ปองกันการเกิดโรคดงักลาวในผูท่ีมภีาวะ LDL สงูผดิปกติ
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ซึง่ยงัไมเกดิโรคแตมคีวามเสีย่งสูงทีจ่ะเกดิหรอืมปีจจยั
เสี่ยงหลาย ๆ ปจจัย ยากลุมนี้ออกฤทธิ์ยับยั้งเอ็นไซม 
HMG-CoA reductase ซึ่งเปนเอ็นไซมสําหรับ rate 
limiting step ของกระบวนการสงัเคราะห cholesterol 
ที่ตับ การมีระดับ cholesterol ลดลงจะสงผลใหตับ
มกีารปรบัตวัเพิม่จาํนวนของ LDL receptors สงผลให 
LDL ในเลอืดถกูขจดัเพิม่ขึน้จงึทาํให LDL ในเลือดลดลง 
ยาอาจมีผลลด triglycerides และเพิ่ม HDL ไดบาง 
นอกจากนี้ยายังมีฤทธิ์อื่น ๆ ที่ไมเกี่ยวของกับไขมัน
แตมปีระโยชนตอหลอดเลอืดไดแก การลด oxidative 
stress ลดการอักเสบของหลอดเลือดและการเพิ่ม
ความคงทนของ atherosclerotic plaque ไมใหเกิด
การปริแตกไดงายซึง่การปรแิตกของ atherosclerotic 
plaque จะเปนสาเหตขุองการสรางกอนเลอืดทบัซอน
ไปบน plaque บรเิวณดังกลาวซึง่จะทําใหเกดิการอดุตนั
ของหลอดเลือดหัวใจไดอยางฉับพลันซึ่งอาจรุนแรง
ถึงขั้นเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจตายได (1,2)  
 อาการไมพึงประสงคที่สําคัญของยากลุม 
Statins ไดแก การทําใหระดับเอ็นไซม aminotrans-
ferase (เชน AST, ALT) ในซีรัมสูงขึ้นซึ่งสวนใหญมัก
เกิดข้ึนไมนานและไมปรากฏอาการพิษตอตับรวมดวย 
อยางไรก็ตามหากระดับเอ็นไซมสูงขึ้นเกิน 3 เทาของ
คาปกติโดยเฉพาะอยางยิ่งในผูท่ีมีโรคตับอยูกอนหรือ
มีประวัติดื่มแอลกอฮอลไมวาจะปรากฏอาการ เชน 
ออนเพลยี เบือ่อาหารหรอืไมกต็าม ควรใหผูปวยหยดุยา
โดยทนัท ีโดยทัว่ไประดับเอน็ไซมของตับสามารถกลับสู
ปกติไดเมื่อหยุดใชยา การใชยากลุม Statins ยังอาจ
ทําใหเกิดความผิดปกติของกลามเนื้อโดยผูปวยอาจ
ปรากฏอาการปวดกลามเนื้อหรือกลามเนื้อออนแรง 
อยางไรก็ตาม หากผูปวยมอีาการผดิปกตทิางกลามเนือ้
รวมกบัมกีารเพิม่ขึน้ของระดบัเอนไซม creatine kinase 
มากกวา 10 เทาของคาบนของคาปกติควรหยุดยา
เนื่องจากอาจเกิดภาวะ “rhabdomyolysis” ซึ่งมี
การแตกตวัของมดัใยกลามเนือ้ลายและม ีmyoglobin 
ออกมาในปสสาวะซ่ึงอาจทําใหเกดิภาวะไตวายได ผูปวย
อาจมีปสสาวะสีนํ้าตาลรวมกับมีการเพิ่มขึ้นของคา 
creatinine ในซีรัม แมวาอบุตักิารณของการเกดิความ

ผิดปกติของกลามเนื้อที่รุนแรงดังกลาวนี้จะคอนขางตํ่า 
แตพงึระวงัการใชกรณผีูสงูอาย ุภาวะไตลมเหลว ภาวะ
ตอมไทรอยดทาํงานนอยกวาปกต ิตลอดจนการใชยาอ่ืน
รวมดวยซึ่งอาจมีอันตรกิริยากับยากลุม Statins เชน 
ยาตานเชือ้รากลุม azoles ยา gemfibrozil, cyclosporine 
และยาตานเชื้อ HIV กลุม protease inhibitors 
(อยางไรก็ตามยา Statins แตละชนิดจะมีโอกาสเกิด
อนัตรกริยิากบัยาชนดิอืน่ไดมากนอยตางกนัไปเนือ่งจาก
อาจมีกระบวนการเมตาบอลิสมที่แตกตางกัน) (1,2)   
 ในประเด็นของการเพิม่ความเสีย่งตอการเกดิ
โรคเบาหวานจากการใชยากลุม Statins นัน้ ในป ค.ศ. 
2010 Sattar N และคณะ(3)  ไดมกีารวิเคราะหอภิมาน 
(meta analysis) งานวิจัยประเภท randomized 
controlled trial จํานวน 13 งานวิจัยซึ่งมีผูปวย
รวมทัง้สิน้ 91,140 คนซึง่มรีะยะเวลาของการใชยากลุม 
Statins นานมากกวา 1 ปทั้งในกรณีของการปองกัน
ปฐมภมูแิละทตุยิภมูพิบวา แมวาการใชยากลุม Statins 
จะทําใหมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคเบาหวานเพิ่มขึ้น
เล็กนอยแตประโยชนท่ีจะไดรับในแงของการลด
อุบัติการณของการเกิดโรคของหลอดเลือดหัวใจ เชน 
ภาวะกลามเนื้อหัวใจตายหรือการเสียชีวิตจากโรค
ระบบหัวใจและหลอดเลือดจะสูงกวามาก โดยพบวา 
odds ratio สําหรับการเกิดโรคเบาหวานภายหลัง
การใชยากลุม Statins=1.09 และการรักษาผูปวย
จํานวน 255 คนดวยยากลุม Statins เปนระยะเวลา
นาน 4 ปทาํใหเกิดโรคเบาหวาน 1 คนในขณะทีส่ามารถ
ปองกันการเกิดปญหาเกีย่วกับโรคของหลอดเลอืดหวัใจ
ดงักลาวขางตนได 5.4 คน อยางไรก็ตามในป ค.ศ. 2019 
ไดมรีายงานการวจิยัในลกัษณะ observational cohort 
study ของ Ko MJ และคณะ(4) ซึ่งไดศึกษาถึงความ
สัมพันธระหวางระยะเวลาที่ใชยากลุม Statins และ
ขนาดยาที่ใชกับความเส่ียงตอการเกิดโรคเบาหวาน
ในผูปวยที่มีภาวะ cholesterol ในเลือดสูงซ่ึงยัง
ไมไดเกดิโรคของระบบหวัใจและหลอดเลอืดจากภาวะ
หลอดเลือดแดงแข็งจํานวน 2,162,119 คน โดยมี
ระยะเวลาการใชยาเฉลี่ย 3.9 ป พบวาการใชยากลุม 
Statins ในขนาดสูงหรือเปนระยะเวลานานจะเพิ่ม
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ความเสีย่งตอการเกิดโรคเบาหวานได ดงันัน้ในผูทีใ่ชยา
กลุม statins อยูจึงควรไดรับการประเมินหรือตรวจ
ติดตามวามีโรคเบาหวานเกิดขึ้นหรือไมและสมควร
ไดรับคําแนะนําใหเครงครัดตอการปรับเปลี่ยนวิถี
การดําเนินชีวิตเพื่อลดความเสี่ยงท้ังตอการเกิดโรค
เบาหวานและโรคของระบบหัวใจและหลอดเลือด 
สําหรับประเด็นของความสัมพันธระหวางการใชยา
กลุม Statins กับการเกิดความผิดปกติใน cognitive 
function นั้น ในป ค.ศ. 2013 ไดมีรายงานการวิจัย
ของ Richardson K และคณะ(5) ซึง่ไดวเิคราะหอภมิาน
รายงานการวิจัยจํานวน 27 รายงานพบวาการใชยา
กลุม Statins ไมไดเพิ่มความเสี่ยงตอการเกิดความ
ผิดปกติใน cognitive function เชน การเกิดภาวะ
สมองเสื่อม เปนตน
 1.2 ยาที่ยับยั้งการดูดซึมของสารประเภท 
sterol ที่ลําไสเล็ก 
 ตวัอยางยาในกลุมนี ้ไดแก ezetimibe เปนยา
ที่ปจจุบันแนะนําใหใชรวมกับยากลุม Statins ในผูปวย
ที่ไมสามารถลดระดับ LDL ใหเปนไปตามเปาหมาย
ทัง้ๆ ท่ีใชยากลุม Statins ในขนาดสงูสดุท่ีผูปวยสามารถ
ทนตอยาไดแลวก็ตาม ยาออกฤทธิ์ภายในเซลลของ
ลําไสเลก็โดยยบัยัง้การดดูซมึของสาร phytosterol และ 
cholesterol ที่ลําไสเล็ก ผลจากการยับยั้งการดูดซึม
ของ cholesterol ที่ลําไสเล็กทําใหมี cholesterol 
ทีจ่ะถูกลําเลยีงไปทีตั่บนอยลง ตบัจงึมีการปรบัตวัเพิม่
จํานวน LDL receptors เพื่อดึง LDL และ VLDL 
ในเลือดมาสลายทีต่บัเพิม่ข้ึนสงผลใหระดบั LDL ในเลอืด
ลดลง อยางไรก็ตาม ผลจากการที่มี cholesterol 
ถกูลาํเลียงไปท่ีตับนอยลงอาจทาํใหรางกายมกีารปรับตวั
เพิ่มการสังเคราะห cholesterol ที่ตับดวย(1,2) ดังนั้น
การใชยานีร้วมกบัยาทีย่บัย้ังการสังเคราะห cholesterol 
ท่ีตบั เชน ยากลุม Statins จงึเสริมฤทธ์ิกนัดงัท่ีปรากฏ
ในรายงานการวิจัยของ Cannon CP และคณะ(6)  ในป 
ค.ศ. 2015 ทีไ่ดศกึษาในผูปวยหลงัเกดิภาวะหลอดเลือด
หวัใจอดุตนัเฉยีบพลนัจํานวน 18,144 คน อายมุากกวา
หรือเทากับ 50 ป เพ่ือเปรียบเทียบผลการลดระดับ 

LDL และการเกิดเหตุการณตางๆ ที่เกี่ยวของกับโรค
ระบบหวัใจและหลอดเลอืด เชน การเกดิภาวะกลามเน้ือ
หัวใจตาย การเกิดโรคของหลอดเลือดสมอง หรือ
การตายจากโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด เปนตน 
ระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยา simvastatin 40 mg 
รวมกบัยา ezetimibe 10 mg กบักลุมผูปวยทีไ่ดรบัยา 
simvastatin 40 mg เดี่ยวๆ โดยมีระยะเวลาติดตาม
ผลเฉลีย่ 6 ป พบวาการใชยา simvastatin รวมกบัยา 
ezetimibe สามารถลดระดับ LDL ไดเพิ่มขึ้นและ
สามารถลดการเกิดเหตุการณหรือโรคของระบบหัวใจ
และหลอดเลอืดตางๆ ตามทีก่ลาวมาไดมากกวาการใช 
simvastatin เดีย่วๆ อยางมนียัสาํคญัในขณะทีอ่าการ
ไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น เชน อาการผิดปกติเกี่ยวกับ
ตับและกลามเนื้อ ฯลฯ ไมแตกตางกันโดยประโยชน
ทีไ่ดรับจากการใชยา simvastatin รวมกับ ezetimibe 
ดังกลาวนี้ยังสามารถพบไดในผูปวยสูงอายุที่มีอายุ
มากกวาหรือเทากับ 75 ปซึ่งเคยมีรายงานวาอาจเปน
ผูที่ไดรับประสิทธิผลจากยากลุม Statins นอยกวา
หรอืเปนกลุมผูปวยทีมี่โอกาสเกดิอาการไมพงึประสงค
จากการใชยามากกวาผูที่มีอายุนอย แตจากการศึกษา
เพิ่มเติมของ Bach RG และคณะ(7) ในป ค.ศ. 2019 
ซึ่งไดนําผลการวิจัยเกี่ยวกับการใช simvastatin 
รวมกับยา ezetimibe ขางตนมาวิเคราะหเพิ่มเติม 
พบวาผลลัพธจากการใชยา simvastatin รวมกับยา 
ezetimibe ในแงของการลดความเสี่ยงตอการเกิด
เหตุการณตางๆ ท่ีเก่ียวของกับโรคระบบหัวใจและ
หลอดเลือด เชน การเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจตาย 
การเกิดโรคของหลอดเลือดสมอง หรือการตายจาก
โรคระบบหัวใจและหลอดเลือด เปนตน กลับสูงที่สุด
ในผูปวยกลุมที่มีอายุมากกวาหรือเทากับ 75 ปโดยมี
ความเสีย่งลดลงกวาการใชยา simvastatin เดีย่วๆ ถงึ 
8.7% เมือ่เปรยีบเทยีบกบัผูปวยกลุมทีม่อีาย ุ65-74 ป 
และผูปวยกลุมที่มีอายุ 50-64 ปซึ่งมีความเสี่ยงลดลง
เพียง 0.8% และ 0.9% ตามลําดับโดยไมไดทําให
อาการไมพึงประสงคเพิ่มขึ้น
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 1.3 ยาประเภท resin ที่จับกับกรดนํ้าดี
ในลําไสเล็ก
 โดยปกติแลวการสลาย cholesterol ท่ีตับ
จะเกิดขึ้นโดยกระบวนการ 7α-hydroxylation ได
เมตาบอไลทที่สําคัญคือกรดนํ้าดีซึ่งจะถูกขับออกมา
กับนํ้าดีเขาสูลําไสเล็กและสามารถไหลเวียนกลับเขาสู
ระบบไหลเวียนเลือดไดใหมซึ่งกระบวนการสลาย 
cholesterol ดงักลาวนีจ้ะถูกควบคุมดวยกลไกยอนกลบั
แบบยับยั้ง (negative feedback mechanism) ของ
กรดน้ําดีกลาวคือถามีกรดนํ้าดีในปริมาณมากจะมีผล
ยบัยัง้กระบวนการสลาย cholesterol ในทางตรงกนัขาม
หากมีกรดนํ้าดีในปริมาณนอยจะทําใหมีการสลาย 
cholesterol เพิม่ขึน้ ยาในกลุมนี ้เชน cholestyramine, 
colestipol และ colesevelam มีลักษณะเปน resin 
ซึ่งไมละลายนํ้าและไมถูกดูดซึมเขาสูรางกาย ออกฤทธิ์
โดยการจบักบักรดนํา้ดทีีถ่กูขับออกมากบันํา้ดท่ีีลาํไสเลก็
แลวขบัถายออกไปจงึขัดขวางการดดูซึมกลับของกรดนํา้ดี 
ดังนั้นจึงทําใหกรดนํ้าดีลดลงสงผลใหตับเรงการสลาย 
cholesterol ตามที่ไดกลาวไวขางตนและตามมาดวย
การปรบัตวัของตบัในการเพิม่จาํนวนของ LDL receptors 
ทาํใหสามารถขจดั LDL ออกจากกระแสเลอืดไดเพิม่ข้ึน 
อยางไรกต็าม ผลของยาท่ีทําใหมีการสลาย cholesterol 
เพิ่มขึ้นนี้อาจถูกหักลางฤทธ์ิดวยการท่ีรางกายมีการ
ปรบัตวัเพิม่การสงัเคราะห cholesterol มาชดเชยกัน 
ดงันัน้จงึพบวาในการใชยากลุม Statins ซึง่ลดกระบวน
การสังเคราะห cholesterol รวมดวยจะเพ่ิมประสทิธผิล
ของยากลุมนีข้ึน้อยางมาก ยาในกลุม resin ทีอ่อกฤทธิ์
โดยการจับกบักรดน้ําดนีีเ้ปนยาทีมี่ขอบงใชในผูปวยทีม่ี
ระดับ LDL สูงเพยีงอยางเดยีว หากใชในผูปวยทีมี่ภาวะ 
triglycerides สงูรวมดวย เชน มีระดบั triglycerides 
เริม่ตนมากกวาหรอืเทากบั 300 mg/dL อาจทาํใหเกดิ
ภาวะ triglycerides สูงขึน้อยางรนุแรงไดทัง้นีเ้นือ่งจาก
การกระตุนการสลาย cholesterol อันเปนผลจากยา
มกัเกิดขึน้รวมกับการสงัเคราะห triglycerides เพิม่ขึน้
ท่ีตบัดวย ยาในกลุม resin นีมี้ทัง้ในรปูแบบยาเมด็และ
รูปแบบแกรนูลที่ตองผสมนํ้ากอนรับประทาน จัดเปน
ยาลดไขมันในเลือดที่คอนขางปลอดภัยที่สุดเนื่องจาก

ไมถกูดูดซมึเขาสูรางกาย อยางไรกต็ามตองระวงัการใช
รวมกับยาชนิดอื่นเนื่องจากอาจรบกวนการดูดซึมยา
นั้นๆ ในทางปฏิบัติแนะนําใหรับประทานยาชนิดอื่นๆ 
กอนการรบัประทานยากลุม resin นีเ้ปนเวลา 1 ชัว่โมง
หรอืรบัประทานยาชนดิอืน่หลงัการรบัประทานยากลุม 
resin เปนเวลาอยางนอย 4 ชั่วโมง สําหรับอาการ
ไมพึงประสงคที่พบบอยที่สุดไดแก อาการทองผูกและ
อาการทองอดื อาหารไมยอยซึง่อาการดังกลาวจะลดลง
ไดโดยการเพิม่การรบัประทานอาหารทีม่กีากใยสงูหรอื
ผสม psyllium กบั resin นอกจากนีพ้บวาการผสมยา
ทีอ่ยูในรปูแบบแกรนลูกบัของเหลวทิง้ไวเปนเวลาหลายๆ 
ชั่วโมงกอนถึงเวลารับประทานยาอาจชวยลดอาการ
ไมพึงประสงคดังกลาวได ในผูปวยบางรายอาจพบ
อาการปวดแสบยอดอกและทองเสียได(1,2) สําหรับยา 
colesevelam ปจจุบันไดรับการอนุมัติโดยองคการ
อาหารและยาสหรัฐอเมริกา (US Food and Drug 
Administration, US FDA) สาํหรบัใชเปนยาชวยเสรมิ
การลดระดบันํา้ตาลในเลอืดในผูปวยเบาหวานชนดิที ่2
 1.4 ยา Nicotinic acid หรือ Niacin
 Niacin เปนยาลดไขมันในเลือดที่นอกจาก
จะออกฤทธิ์ลด LDL ไดประมาณ 20-30% แลวยัง
ออกฤทธิ์ตอ lipoprotein ชนิดอื่นๆ ไดเกือบทุกชนิด
โดยสามารถลดระดับ VLDL และ Lp (a) และสามารถ
เพิ่ม HDL ไดโดยสามารถลดระดับ triglycerides ได 
35-45% เมือ่ใชยาในขนาดวนัละ 2-6 กรัม และเปนยา
ทีม่ปีระสทิธภิาพสงูสดุในการเพิม่ระดับ HDL โดยเพิม่ได
ถงึ 30-40% ยาออกฤทธิโ์ดยการลดปรมิาณกรดไขมนั
อิสระที่สะสมอยูในเนื้อเยื่อไขมันที่จะถูกนําไปใชในการ
สังเคราะห triglycerides ที่เปนองคประกอบหลัก
ของ VLDL ที่ตับรวมทั้งสามารถยับย้ังการหลั่ง VLDL 
จากตับดวย นั่นคือลด lipoprotein ตัวเริ่มตนสําหรับ
การสราง LDL สงผลให LDL ลดลงตามมา ในขณะ
เดียวกันยายังมีผลเพ่ิมการขจัด VLDL ทําใหสามารถ
ลดระดับ triglycerides ลงไดอยางมีประสิทธิภาพ 
อยางไรก็ตาม เนือ่งจากยาทาํใหเกิดอาการไมพงึประสงค
ทีส่าํคัญซึง่มกัเปนผลทําใหผูปวยไมคอยใหความรวมมอื
ในการใชยาไดแก การเกดิอาการหนาแดง ตวัแดงและ
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รูสึกอุนบริเวณผิวหนังอันเนื่องจากการท่ีหลอดเลือด
บริเวณผิวหนังขยายตัวซ่ึงไมเปนอันตรายใดๆ และ
อาการอาหารไมยอย ซึ่งอาการหนาแดง ตัวแดง และ
อาการคันนั้นเปนผลที่เกี่ยวของกับ prostaglandin 
มักเปนมากเมื่อเริ่มใชยาหรือเมื่อมีการเพิ่มขนาดยา 
อาการดังกลาวจะดีขึ้นภายหลังการใชยาไปนาน 1-2 
สัปดาห อาการจะเปนมากขึ้นถารับประทานยากับ
เคร่ืองด่ืมรอนหรอืเคร่ืองดืม่ทีม่แีอลกอฮอลผสม การเริม่
รับประทานยาในขนาดตํา่และคอยๆ เพิม่ขนาดยาหรอื
การรับประทานยา aspirin ขนาด 300 mg กอนการ
รบัประทานยา niacin เปนเวลา 30 นาทจีะชวยบรรเทา
อาการหนาแดงและตัวแดงได ในผูปวยบางรายอาจมี
อาการผิวแหงซ่ึงบรรเทาไดโดยการทาสารที่ใหความ
ชุมชืน้แกผวิหนงั ในบางรายอาจเกดิภาวะ acanthosis 
nigricans (ผิวหนังบริเวณที่เปนรอยพับเกิดรอยดํา
เมื่อใชยาขนาดสูง) ซึ่งบรรเทาไดดวยการใชครีมหรือ
โลชั่นที่มี salicylic acid เปนสวนประกอบ niacin 
อาจมผีลเหนีย่วนาํใหเกดิภาวะ insulin resistance ได
ในผูปวยเบาหวานและสามารถเพิ่มระดับกรดยูริค
ในซรัีมซึง่อาจทาํใหอาการของโรคเกาทกําเรบิข้ึนมาได
จึงควรหลีกเลี่ยงการใชยานี้ในผูปวยโรคเกาท(1,2)

 ในอดตีเคยมกีารแนะนาํการใช niacin รวมกบั
ยากลุม Statins เพ่ือชวยลดระดับ LDL ใหถงึเปาหมาย
เพื่อลดการเกิดโรคของระบบหัวใจและหลอดเลือด 
แตจากการศึกษาของ Boden WE และคณะ (AIM-
HIGH Investigators)(8) ในผูปวยทีม่โีรคหลอดเลอืดตีบ 
เชน หลอดเลือดหัวใจตีบ หลอดเลือดสมองตีบ หรือ
หลอดเลือดสวนปลายตีบ จํานวน 3,414 คน มีระยะ
เวลาติดตามผลเฉลี่ย 3 ป พบวาการเพิ่มยา niacin 
ในการรักษาผูปวยท่ีลดระดับ LDL ไดถึงเปาหมาย
ดวยยา simvastatin แลวแตยังมีระดับ HDL ตํ่าและ
ระดบั triglycerides สูงอยูไมไดเพิม่ประโยชนในการลด
อัตราการเสียชีวิตจากโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ การเกิด
ภาวะกลามเนือ้หวัใจตายและโรคหลอดเลอืดสมองตบี 
เปนตน แมวาจะสามารถเพิม่ HDL และลด triglycerides 
ไดอยางมนียัสาํคญักต็าม นอกจากนีจ้ากรายงานการวจิยั
ของ Landray MJ และคณะ(9)  ซึ่งไดศึกษาในผูปวย

โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ หลอดเลือดสมองตีบ หรือ
หลอดเลือดสวนปลายตบีจาํนวน 25,673 คน มรีะยะเวลา
ติดตามผลเฉลี่ย 3.9 ป พบวาการใหยา simvastatin 
รวมกบั niacin (โดยมยีา laropiprant ซึง่เปนยาทีช่วย
ลดอาการหนาแดง ตัวแดงจากยา niacin รวมดวย) 
ไมไดเพิม่ประโยชนทางคลินกิแตกลบัเพ่ิมการเกิดอาการ
ไมพึงประสงคที่รุนแรง เชน อาการของระบบทางเดิน
อาหาร ความผิดปกติของกลามเนื้อ อาการผิดปกติ
ทางผิวหนัง รวมถึงการทําใหเกิดภาวะเบาหวานหรือ
ทําใหผูปวยที่เปนเบาหวานอยูเดิมมีการควบคุมระดับ
นํ้าตาลไดแยลง ดังนั้นแนวทางเวชปฏิบัติในปจจุบัน
ทัง้ในประเทศไทยและตางประเทศจงึไมไดแนะนาํใหมี
การใชยากลุม Statins รวมกับ niacin เพื่อหวังผล
การเสริมฤทธิ์ลด LDL หรือเสริมประโยชนเกี่ยวกับ
การลดความเสี่ยงเกี่ยวกับการเกิดโรคระบบหัวใจและ
หลอดเลือดตามที่กลาวมา แตจะแนะนําใหใชเพื่อลด 
triglycerides ในผูปวยทีมี่ระดบั triglycerides สูงมาก
เพื่อปองกันการเกิดตับออนอักเสบเทานั้น
 1.5 อนพุนัธของ fibric acid (Fibric acid 
derivatives, Fibrates)
 ตัวอยางยาในกลุมนี้ไดแก gemfibrozil และ 
fenofibrate เปนยาทีอ่อกฤทธิล์ดระดบั VLDL เปนหลัก
และอาจมีผลลด LDL ไดในผูปวยบางราย ยาในกลุมน้ี
มีขอบงใชหลักในการรักษาภาวะที่มี triglycerides สูง
โดยยาจะทําหนาที่เปน ligand สําหรับ peroxisome 
proliferator-activated receptor alpha (PPAR-α) 
ซึง่เปน receptor ท่ีเก่ียวของกับกระบวนการ transcrip-
tion ในนวิเคลยีส สงผลใหเกดิการกระตุนกระบวนการ 
oxidation ของกรดไขมันและเพิม่การสังเคราะหเอ็นไซม 
lipoprotein lipase จงึมีผลชวยขจดั lipoprotein ท่ีมี 
triglycerides อยูมากไดแก VLDL นัน่เอง อยางไรกต็าม
ในผูปวยบางรายโดยเฉพาะอยางยิง่ผูทีม่คีวามผดิปกตขิอง
ไขมนัในเลอืดหลายชนดิพบวาเมือ่ triglycerides ลดลง
จะทําให LDL เพิ่มขึ้นได ในกรณีดังกลาวนี้อาจตองให
ยากลุม Statins รวมดวย โดยทัว่ไปอาการไมพงึประสงค
จากการใชยากลุม Fibrates มักเกิดขึ้นนอย อาการที่
อาจพบไดแก ผ่ืนคัน อาการของระบบทางเดินอาหาร 
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ความผดิปกตขิองกลามเนือ้ หัวใจเตนผิดปกต ิโปตสัเซยีม
ในเลอืดตํา่ และการมรีะดบัเอน็ไซม aminotransferase 
หรือเอ็นไซม alkaline phosphatase สูงข้ึนในซีรัม 
ในผูปวยบางรายอาจมีระดับเม็ดเลือดขาวและคา 
hematocrit ลดลง
 การใชยา Fibrates  โดยเฉพาะอยางยิ่ง 
gemfibrozil รวมกบัยากลุม Statins จะเพิม่ความเสีย่ง
ตอการเกดิภาวะผิดปกตขิองกลามเนือ้ไดซึง่อาจเกดิจาก
การที ่gemfibrozil ไปรบกวนกระบวนการเมตาบอลสิม
ของยากลุม Statins จึงทําใหระดับยากลุม Statins 
ในกระแสเลือดเพิ่มขึ้น 2-4 เทาโดยจะมีผลกับยากลุม 
Statins เกือบทุกตัวยกเวน fluvastatin ปญหาของ
อันตรกิริยากับยากลุม Statins จะไมพบกรณีที่ใช 
fenofibrate ดงันัน้ในการรกัษาผูปวยทีมี่ความผดิปกติ
ชนิด mixed lipid disorders ที่มีความผิดปกติทั้ง 
cholesterol และ triglycerides จึงสามารถใชยา
กลุม Statins รวมกับ fenofibrate ได อยางไรก็ตาม
ควรหลีกเลี่ยงการใชยากลุม fibrates ในผูปวยโรคตับ
และไต การใชยากลุมนีย้งัอาจเพิม่ความเสีย่งตอการเกดินิว่
ทีป่ระกอบดวย cholesterol จึงควรหลกีเลีย่งการใชยา
กลุมนี้ในผูปวยที่มีโรคเกี่ยวกับทางเดินนํ้าดี(1,2)

 1.6 ยากลุม Microsomal Triglyceride 
Transfer Protein Inhibitors
 ตัวอยางยาในกลุมนี้ไดแก lomitapide 
mesylate ออกฤทธิ์โดยการยับย้ัง microsomal 
triglyceride transfer protein (MTP) ที่ทําหนาท่ี
เคล่ือนยาย triglyceride มาให apolipoprotein B100 
เพื่อประกอบกันเปน VLDL และหลั่งออกมาจากตับ
หลังจากนั้น VLDL จะถูกเปลี่ยนเปน LDL ดังนั้น
การใชยากลุม microsomal triglyceride transfer 
protein inhibitors นีจ้งึชวยลดระดบั LDL ได ปจจบุนั
องคการอาหารและยาสหรฐัอเมรกิาไดอนมุตักิารใชยานี้
ในผูปวยทีมี่ภาวะ cholesterol ในเลอืดสงูจากพนัธกุรรม
ชนดิ homozygous familial hypercholesterolemia 
(HoFH) ซึ่งมีการกลายพันธุของยีนที่เกี่ยวของกับ
การสราง LDL receptor สงผลให LDL ไมถูกขจดัออก
จากระบบไหลเวยีนเลือด การใชยากลุม Statins เพยีง

ชนิดเดียวสวนใหญจะไมสามารถลดระดับ LDL ได
เพยีงพอในผูปวยกลุมนีเ้นือ่งจากผูปวยม ีLDL receptor 
จาํนวนนอย ยา lomitapide สามารถลด LDL ไดมากถงึ 
50% และควรใชรวมกับยากลุม Statins ในขนาดสงูสดุ
ทีผู่ปวยทนได โดยแนะนาํใหรบัประทานหลงัอาหารเยน็
อยางนอย 2 ชั่วโมง หลีกเลี่ยงการรับประทานพรอม
อาหารเนือ่งจากจะเพิม่อาการไมพงึประสงคของระบบ
ทางเดนิอาหาร เชน อาการทองเสยี อาเจยีนและปวดทอง 
สาํหรบัอาการไมพงึประสงคทีร่นุแรงไดแก การเกดิพษิ
ตอตบัและการเกดิไขมันสะสมในตบั (hepatic steatosis)(1,2) 
ดังที่ปรากฎในรายงานการวิจัยของ Cuchel M และ
คณะ(10) ในป ค.ศ. 2013 ซึ่งไดศึกษาถึงประสิทธิผล
และความปลอดภัยของ lomitapide ในผูปวย HoFH 
อายุมากกวาหรือเทากับ 18 ป จํานวน 29 คน พบวา
การใชยา lomitapide ในขนาดยาเฉลีย่วนัละ 40 mg 
รวมกบัการรกัษาดวยวธิอ่ืีนๆ ทัง้การใชยา atorvastatin 
หรอื rosuvastatin โดยมหีรอืไมม ีezetimibe รวมดวย 
การควบคุมอาหารและการเปลี่ยนถายเลือดสามารถ
ลด LDL ลงไดประมาณ 50% ในสปัดาหที ่26 ในขณะที่
พบอาการไมพึงประสงคของระบบทางเดินอาหาร
เปนสวนใหญซึ่งไมรุนแรง อยางไรก็ตามพบวามีผูปวย
ทีมี่ระดบัเอนไซมของตบัเพิม่ข้ึนมากกวา 5 เทาของคาบน
ของคาปกติซึ่งสามารถลดลงไดเมื่อลดขนาดยาหรือ
หยุดยา นอกจากนี้ยังพบผูปวยที่มีภาวะไขมันสะสม
ในตับโดยพบต้ังแตสัปดาหที่ 26 และยังพบในสัปดาห
ที่ 78 ของการรักษา ดังนั้น Blom DJ และคณะ(11)

จึงไดสนใจศึกษาตอจากงานวิจัยแรกโดยการขยาย
ระยะเวลาติดตามผลในเรื่องความปลอดภัยของยา 
lomitapide ในระยะยาวในผูปวยจํานวน 19 คน
ที่อยูในการทดลองแรกครบระยะเวลา 78 สัปดาห
โดยผูปวยจะไดรับยา lomitapide ในขนาดยาสูงสุด
ที่สามารถทนไดตอเน่ืองไปโดยมีระยะเวลาติดตาม
ผลเฉลีย่ 4.8 ป พบวายา lomitapide ยงัคงประสทิธผิล
ในการลดระดับ LDL ในขณะท่ีอาการไมพึงประสงค
ที่พบจะเหมือนงานวิจัยแรกโดยยังคงพบวามีผูปวย 
26% ที่มีระดับเอนไซมของตับเพิ่มขึ้นมากกวา 5 เทา
ของคาบนของคาปกตริวมทัง้พบวาผูปวยมรีะดบัไขมนั
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ในตบัเพิม่ข้ึน 10% จากระดบัเริม่ตนหลงัการรกัษาไปแลว 
3 ปและยังคงปรากฎอยูตลอดระยะเวลาการศึกษา
ซึ่งสอดคลองกับผลการศึกษาของ Harada-Shiba M 
และคณะ(12)และ Nohara A(13)ทีศึ่กษาในผูปวย HoFH 
ที่ประเทศญ่ีปุนซึ่งมีระยะเวลาการศึกษา 56 สัปดาห
และ 442 วันตามลําดับ
 1.7 ยากลุม Adenosine Triphosphate-
Citrate Lyase (ACL) Inhibitors
 ตัวอยางยาในกลุมนีไ้ดแก bempedoic acid 
ไดรับการอนมุตัจิากองคการอาหารและยาสหรฐัอเมรกิา
ในป ค.ศ. 2020 เพือ่เสรมิการรกัษากบัยากลุม Statins 
ในผูปวยทีมี่ภาวะ cholesterol ในเลอืดสงูจากพนัธกุรรม
ชนดิ heterozygous familial hypercholesterolemia 
หรือในผูปวยท่ีเกิดโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดจาก
ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งแลวซึ่งยังไมสามารถควบคุม
ระดับ LDL ใหเปนไปตามเปาหมายไดแมวาจะใชยา
กลุม Statins ในขนาดสูงสุดทีผู่ปวยสามารถทนไดแลว
ก็ตาม ยาออกฤทธิ์ยับยั้งกระบวนการสังเคราะห 
cholesterol ที่ตับในขั้นตอนการทํางานของเอนไซม 
adenosine triphosphate-citrate lyase ซึ่งเปน
ขัน้ตอนทีอ่ยูกอนขัน้ตอนการทาํงานของเอนไซม HMG-
CoA reductase ซึง่เปนข้ันตอนทีถู่กยับย้ังดวยยากลุม 
Statins อาการไมพึงประสงคทีสํ่าคญัไดแก การมรีะดบั
กรดยูริคในเลือดสูงขึ้นและการบาดเจ็บของเสนเอ็น 
อาจพบภาวะกลามเนือ้หดเกรง็ ปวดหลงั ปวดบรเิวณแขน 
ขา ปวดทอง การติดเชือ้ในระบบทางเดินหายใจสวนบน 
ภาวะโลหิตจางและการมีระดับเอนไซมตับสูงขึ้นได 
ในป ค.ศ. 2019 Ray KK และคณะ(14)  ไดรายงานผล
การวิจัยที่ศึกษาถึงประสิทธิผลและความปลอดภัย
ของการเสริมยา bempedoic acid ในการลดระดับ 
LDL ในผูปวยที่เปนโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด
จากภาวะหลอดเลอืดแดงแข็งหรอืผูปวย heterozygous 
familial hypercholesterolemia หรือทั้งสองกรณี 
จาํนวน 2,230 คนซ่ึงไดรบัการรกัษาดวยยากลุม Statins 
โดยอาจมีหรือไมมียาลดระดับ LDL ชนิดอ่ืนรวมดวย
โดยตดิตามผลเปนระยะเวลา 52 สปัดาห ผลการศึกษา
พบวา การใหยา bempedoic acid รวมกับยากลุม 

Statins สามารถลดระดับ LDL ไดเพิ่มข้ึน 18.1% 
ตัง้แตสัปดาหที ่12 นอกจากนีย้งัสามารถลด nonHDL, 
total cholesterol, ApoB, และ marker ที่เกี่ยวของ
กบัการอกัเสบคอื high sensitivity C-reactive protein 
(hsCRP) ไดอยางมีนัยสําคัญโดยอาการไมพึงประสงค
ในภาพรวมไมแตกตางจากกลุมทีไ่ดรบัยากลุม Statins 
เดีย่วๆ หรอืยากลุม Statins รวมกบัยาลด LDL ชนดิอืน่ๆ 
เชน ezetimibe หรือ fibrate อยางไรก็ตาม พบวา
กลุมทีไ่ดรบัยา bempedoic acid มอีตัราการหยดุใชยา 
การเกิดความผิดปกติของกลามเนื้อ ภาวะกรดยูริคสูง
ในกระแสเลอืดและโรคเกาทมากกวาซ่ึงคาดวาเกดิจาก
การทีย่า bempedoic acid แยงการขบัออกทางไตกบั
กรดยริูคซึง่ผลการวิจยัทีไ่ดจะสอดคลองกับงานวจิยัของ 
Goldberg AC และคณะ(15)ซึง่ไดรายงานในป ค.ศ 2019 
เชนเดียวกนั ปจจบัุนแมวายา bempedoic acid จะได
รับการอนุมัติใหใชเสริมกับยากลุม Statins ในผูปวย
ทีย่งัไมสามารถควบคุมระดับ LDL ไดจากการใชยากลุม 
Statins ก็ตาม แตเนื่องจากยา bempedoic acid 
อาจมีอันตรกิริยากับยากลุม Statins บางตัว เชน 
simvastatin และ pravastatin โดยจะทาํใหยาดงักลาว
มรีะดบัยาในเลอืดสงูขึน้และเพิม่ความเสีย่งตอการเกดิ
ความผิดปกติของกลามเนือ้ได ดังนัน้องคการอาหารและยา
สหรัฐอเมริกาจึงไดมีขอแนะนําวาไมควรใชขนาดยา 
simvastatin เกิน 20 mg หรอื pravastatin เกิน 40 mg. 
รวมกับยา bempedoic acid 
 นอกจากยารักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ
ที่กลาวมาขางตน ปจจุบันยังมีการใชผลิตภัณฑเสริม
อาหารบางชนิด เชน fish oil สําหรับการรักษาภาวะ 
triglycerides สูงผิดปกติเนือ่งจากใน fish oil ม ีomega-3 
fatty acid ethyl esters เชน eicosapentaenoic acid 
(EPA) ethyl ester และ docosahexaenoic acid 
(DHA) ethyl ester ซึง่สามารถลดระดับ triglycerides 
ได 25-30% ลดการเกาะกลุมของเกล็ดเลือดและลด
อุบัติการณเกิดภาวะหัวใจเตนผิดปกติ (arrhythmia) 
และการตายกะทันหัน (sudden death) ได ในป 
ค.ศ. 2019 Hu Y และคณะ(16) ไดรายงานผลการวเิคราะห
อภมิานงานวจิยัประเภท randomized controlled trial 
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จาํนวน 13 งานวจิยัซึง่มผีูปวยรวมทัง้สิน้ 127,477 คน
โดยมีระยะเวลาของการใช omega-3 fatty acid 
ที่ไดจาก fish oil เปนเวลาเฉลี่ยประมาณ 5 ป พบวา
สามารถลดความเสี่ยงตอการเกิดปญหาของโรคระบบ
หัวใจและหลอดเลือด เชน การเกิดภาวะกลามเน้ือ
หัวใจตาย การตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจตีบและ
การตายจากโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดในภาพรวม
ไดแตไมไดลดความเสีย่งตอการเกดิโรคหลอดเลอืดสมอง 
สําหรับอาการไมพึงประสงคท่ีพบบอยท่ีสุด ไดแก 
คาวปลาภายหลังรับประทาน ซึ่งปญหาดังกลาวอาจ
ลดลงไดโดยการนาํแคปซลูของ fish oil ไวในตูเยน็กอน
การรบัประทาน ผูปวยบางรายอาจมอีาการไมพงึประสงค
ของระบบทางเดินอาหาร เชน คล่ืนไส อาหารไมยอย 
หรือถายเหลวได(1,2)

II. ยารักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติใน
รูปแบบยาฉีด
 2.1 ยากลุม Proprotein Convertase 
Subtilisin/Kexin Type 9 (PCSK9) Inhibitors
 Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin 
Type 9 (PCSK9) เปนเอนไซมที่ตับท่ีจะสลาย LDL 
receptor ทําใหความสามารถในการขจัด LDL ออก
จากกระแสเลือดลดลง การใชยา PCSK9 inhibitors 
ซึง่เปน monoclonal antibodies เชน alirocumab 
หรือ evolocumab จงึชวยยบัยัง้การสลาย LDL receptor 
ทําใหสามารถขจัด LDL ไดเพิ่มขึ้น การใชยากลุมนี้
รวมกับยากลุม Statins ในผูปวยที่ผลการรักษาจาก
ยากลุม Statins ตํ่ากวาเปาหมายที่ควรจะเปนจะชวย
เพิ่มประสิทธิผลการลดระดับ LDL ได การบริหารยา
ทาํไดโดยการฉดีเขาใตผวิหนัง โดย alirocumab จะเริม่
ใหในขนาด 75 mg ทุก 2 สปัดาห อาจเพิม่เปน 150 mg 
ทุก 2 สัปดาห ในขณะที่ evolocumab จะฉีดเขาใต
ผิวหนังเชนเดียวกันในขนาด 140 mg ทุก 2 สัปดาห
หรือ 420 mg เดือนละครั้ง และจากการที่ยาในกลุมนี้
เปน monoclonal antibodies ซึง่สามารถเกดิปฏกิริิยา
กบั antigen ในระบบภูมิคุมกนัหรือระบบเลือดสงผลให

มกีารลดลงของ B-lymphocytes และ T-lymphocytes 
จงึเพ่ิมความเสีย่งตอการตดิเชือ้ เชน การเกดิโพรงจมูก
และคอหอยอกัเสบและการติดเช้ือของทางเดินปสสาวะ 
มีรายงานวายากลุมนี้อาจเพ่ิมความเส่ียงเล็กนอย 
(นอยกวา 1%) ตอการเกิดความผดิปกติในดานความจาํ 
สาํหรับอาการไมพงึประสงคทีพ่บไดบอยไดแกการเกิด
ปฏิกิริยาบริเวณท่ีฉีดยา(1,2)  ปจจุบันสมาคมโรคหัวใจ
ของประเทศสหรัฐอเมริกาไดแนะนําใหใชยากลุมนี้
ในผูปวยที่มีภาวะ cholesterol ในเลือดสูงจากความ
ผดิปกติทางพนัธกุรรมหรอืในผูปวยทีเ่กดิโรคระบบหวัใจ
และหลอดเลอืดจากภาวะหลอดเลอืดแดงแขง็ทีม่คีวาม
เสี่ยงสูงมากและไมสามารถลดระดับ LDL ใหเปนไป
ตามเปาหมายแมวาจะใชยากลุม Statins รวมกับยา 
ezetimibe แลวก็ตามเนื่องจากมีงานวิจัยที่แสดงถึง
ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาในกลุ มนี้
หลายงานวจิยั เชน จากรายงานวจิยัของ Sabatine MS 
และคณะ(17) ในป ค.ศ. 2017 ซึง่ไดศกึษาถงึประสทิธผิล
และความปลอดภัยของยา evolocumab ในผูปวย
จํานวน 27,564 คนซึง่เปนโรคเก่ียวกับหลอดเลอืดแดงแขง็
ซึ่งมีระดับ LDL 70 mg/dL ซึ่งไดรับการรักษาดวย
ยากลุม Statins อยูกอนทัง้ในกรณทีีใ่ชยากลุม Statins 
เพยีงตวัเดยีวหรอืยากลุม Statins รวมกับยา ezetimibe 
หลังจากติดตามผลนาน 48 สัปดาห พบวาการใชยา 
evolocumab รวมกับยากลุม Statins สามารถลด
ระดับ LDL ลงไดตํ่าไปกวาเปาหมายที่กําหนดและ
สมัพันธกับประโยชนทางคลนิกิท่ีเพิม่ขึน้อยางมนียัสาํคญั
ในการลดอตัราการเสยีชวีติจากโรคหลอดเลอืดหวัใจตีบ 
การเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจตายและโรคหลอดเลือด
สมองตีบ เปนตน โดยไมไดทําใหอาการไมพึงประสงค
ตางๆ เพิ่มข้ึนรวมถึงไมไดเพิ่มความเสี่ยงตอการเกิด
โรคเบาหวานและความผิดปกติของระบบประสาท
ในเรือ่งของความจาํ อยางไรก็ตาม ยากลุมน้ียงัมขีอจํากัด
การใชเนือ่งจากมีราคาแพงและไมแนะนาํใหใชในผูปวย
หัวใจลมเหลวที่ปรากฏอาการหรือผูปวยโรคไตที่ตอง
ทําการฟอกเลือด
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 2.2 ยากลุม Apolipoprotein B-100 
Synthesis Inhibitors 
 ตวัอยางยาในกลุมนีไ้ดแก mipomersen ซ่ึง
ผลติโดยใชเทคโนโลยใีหมในการสราง single-stranded 
synthetic DNA molecules เพื่อมุงเปาใหไปจับ
และทําลาย specific mRNA sequence ที่เกี่ยวของ
กับการถอดรหัสใหไดโปรตีน apoB-100 จึงทําใหลด
ปรมิาณของ apoB-100 ทีเ่ปนสวนประกอบสําคญัของ 
lipoprotein ชนิด VLDL และ LDL ยาน้ีใชฉีดเขา
ใตผิวหนงัสปัดาหละ 1 ครัง้ ยาม ีhalf-life ยาวประมาณ 
1-2 เดือน สามารถลดระดับ LDL ได 30%-50% โดย
การลดระดบั LDL สูงสุดจะเกิดขึน้ภายหลังใชยาไปนาน 
6 เดือน(1,2) ยา mipomersen เคยไดรับอนุมัติโดย
องคการอาหารและยาสหรัฐอเมริกาในป ค.ศ. 2013 
ใหใชเสริมกับยาลดไขมันในเลือดกลุมอื่นและการปรับ
เรือ่งอาหารสาํหรบัผูปวยทีมี่ cholesterol สงูผดิปกติ
จากพันธุกรรมชนิด homozygous familial hyper-
cholesterolemia ภายใตมาตรการประเมินและบรรเทา
ความเสีย่ง (Risk Evaluation and Mitigation Strategy, 
REMS) โดยแพทยและเภสัชกรจะตองไดรับใบรับรอง
จงึจะสามารถส่ังยาและจายยานีไ้ดและตองมีการตรวจ
ติดตามการทํางานของตับอยางสมํ่าเสมอเนื่องจากยา
อาจกอใหเกิดพิษตอตับ ในป ค.ศ. 2019 Fogacci F 
และคณะ(18) ไดรายงานผลการวเิคราะหอภมิานรายงาน
การวจิยัจาํนวน 13 รายงานทีศ่กึษาถึงประสิทธผิลและ
ความปลอดภัยของการใชยา mipomersen ในผูปวย
รวมทั้งสิ้น 1,053 คน พบวายาสามารถลดระดับ LDL, 
total cholesterol, nonHDL, Lp(a), triglycerides, 
VLDL, apoA-I และ apoB ไดอยางมนียัสําคัญ โดยไมมี
ผลตอการเพิ่ม HDL ในขณะที่อาการไมพึงประสงคที่
พบบอย ไดแก การเกิดปฏกิริยิาบริเวณผวิหนงัทีฉ่ดียา 
เชน แดง คัน และเกิดกอนเลือด นอกจากนี้ยังพบ
อาการคลายไขหวัดใหญ ออนเพลีย และปวดศีรษะ 
โดยอาการไมพึงประสงคที่สําคัญไดแก การเพิ่มขึ้น
ของเอนไซมตับและการเกิดไขมันสะสมในตับ อาการ
ไมพึงประสงคตาง ๆ ทีก่ลาวมานีเ้ปนสาเหตุหนึง่ทีท่าํให

ผูปวยบางคนหยดุการใชยา ยานีไ้มไดรบัอนมุตัใิหออก
สูตลาดในสหภาพยุโรป และในป ค.ศ. 2019 เจาของ
ผลิตภัณฑไดขอยกเลิกทะเบียนและการจําหนายใน
สหรัฐอเมริกา
 2.3 ยากลุม Inhibitors of PCSK9 synthesis 
(อยูในระหวางการศึกษาทางคลินิกเพิ่มเติม)
 ตัวอยางยาในกลุมนี้ไดแก inclisiran เปน 
small interfering RNA molecules ออกฤทธิภ์ายใน
เซลลตบัโดยไปขดัขวางการแสดงออกของยนีทีเ่กีย่วของ
กบัสราง PCSK9 โดยยาจะไปทาํลาย mRNA ทีไ่ดมาจาก
การถอดรหัสจาก DNA จึงขัดขวางการแปลรหัสจาก 
mRNA เพือ่สรางเอนไซม PCSK9 ทีจ่ะเกดิข้ึนในลาํดบั
ตอมา ยานีใ้ชฉดีเขาใตผวิหนงัทกุ 6 เดอืน ในป ค.ศ. 2020 
Ray KK และคณะ(19) ไดรายงานผลการวิจัย phase 3 
ซึง่รวมการศกึษาจาํนวน 2 ชุด (จาํนวนผูปวย 1,561 คน 
และ 1,617 คน) โดยศกึษาในผูปวยทีเ่ปนโรคระบบหวัใจ
และหลอดเลอืดจากภาวะหลอดเลอืดแดงแขง็หรอืผูปวย
ที่มีความเสี่ยงเทียบเทากับผูท่ีเปนโรคดังกลาวแลว 
(เชน ผูปวยเบาหวาน หรือผูท่ีมีระดับ cholesterol 
ผดิปกตจิากพนัธกุรรม) ซึง่ยงัคงมรีะดบั LDL สงูอยูทัง้ๆ 
ทีไ่ดรบัการรกัษาดวยยากลุม Statins ในขนาดยาสงูสดุ
ทีผู่ปวยทนไดหรอืยากลุม Statins รวมกับยา ezetimibe 
โดยมกีารเสรมิการใหยา inclisiran ในขนาด 284 mg 
หรือยาหลอกโดยการฉีดเขาใตผิวหนังในวันที่ 1, 90 
และหลังจากนั้นฉีดทุก 6 เดือนเปนระยะเวลารวม 
540 วัน ผลการศึกษาพบวา ณ วันที ่510 ของการศกึษา 
กลุมท่ีไดรับยา inclisiran รวมกับยากลุม Statins 
(ซึ่งอาจมีหรือไมมี ezetimibe รวมดวย) สามารถลด
ระดับ LDL ไดมากกวากลุมท่ีไมไดรับยา inclisiran 
52.3% ในการศกึษาที ่1 และ 49.9% ในการศกึษาที ่2 
และการลดลงของระดับ LDL ตั้งแตวันที่ 90 ของ
การศกึษาจนถงึวนัที ่540 ของการศกึษาเทากบั 53.8% 
และ 49.2% สําหรับการศึกษาที่ 1 และ 2 ตามลําดับ
ในขณะที่อาการไมพึงประสงคไมแตกตางกันระหวาง
ผูปวยกลุมทีไ่ดรบัยา inclisiran และผูปวยกลุมทีไ่ดรบั
ยาหลอก แมจะพบวากลุมที่ไดรับยา inclisiran มีการ
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เกิดปฏิกิริยาบริเวณผิวหนังที่ฉีดยามากกวาแตโดย
ทั่วไปอาการไมรุนแรงและไมไดคงอยูตลอดการรักษา 
อยางไรก็ตาม ขณะนี้ยา inclisiran ยังไมไดรับอนุมัติ
จาก US FDA และอยูในระหวางการรอผลการวิจัย
ที่ศึกษาประสิทธิผลของยาในแงของการลดอุบัติการณ
ของโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดซึ่งคาดวาผูวิจัย
จะสามารถรวบรวมขอมลูดงักลาวไดภายในป ค.ศ. 2024

สรุป
 ปจจุบันไดมีการพัฒนายารักษาภาวะไขมัน
ในเลอืดผดิปกตหิลายชนดิในรปูแบบยารบัประทานและ
ยาฉดีทัง้ทีไ่ดรับอนมุตักิารใชโดยสํานกังานคณะกรรมการ
อาหารและยาแลวและอยูในระหวางการศกึษาวิจยัทาง
คลนิกิซึง่มปีระสทิธผิลและความปลอดภยัแตกตางกนัไป 
การคิดคนหรือพัฒนายาใหมสําหรับรักษาภาวะไขมัน
ในเลือดผิดปกติยังมีความจําเปนเนื่องจากมีผูปวย
บางกลุมโดยเฉพาะอยางยิง่ผูปวยทีม่รีะดบัไขมันในเลือด
ผดิปกติจากพนัธกุรรมซึง่อาจไมสามารถลดระดับ LDL 
ใหไดตามเปาหมายดวยยาหลักชนิดเดิมที่ใชอยูทั้งใน
ลกัษณะการใชยาเดีย่ว ๆ และการใชยาหลายชนดิรวมกนั
หรอืยาบางชนดิอาจมปีญหาดานความปลอดภัย สาํหรบั
แนวทางเวชปฏิบัติของประเทศไทยและตางประเทศ
ในการใชยารกัษาภาวะไขมันในเลอืดผดิปกตเิพือ่ปองกนั
การเกิดโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดทั้งในกรณี
การปองกันปฐมภูมิและทุติยภูมินั้นสวนใหญจะแนะนํา
การใชยากลุม Statins เปนยาหลกัและอาจมกีารใชยา
กลุมอืน่ ๆ รวมดวยในกรณทีีย่งัไมสามารถลดระดบัไขมนั
ใหไดตามเปาหมาย อยางไรก็ตาม ในการรักษาภาวะ
ไขมันในเลือดผิดปกติใหเกิดประสิทธิผลสูงสุดจําเปน
ตองอาศัยการปรับเปลี่ยนวิถีการดําเนินชีวิตรวมดวย
ซึ่งไดแก การควบคุมอาหารโดยการลดปริมาณไขมัน
ทั้งหมดที่ไดรับตอวัน ลดไขมันอิ่มตัวและไขมันทรานส 
ลดจํานวนแคลอรีท่ีร่างกายไดรบัตอวัน เพ่ิมการรับประทาน
ผกั ผลไม เพิม่การออกกําลงักายและงดสูบบุหรี ่เปนตน
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