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บทคัดยอ
    วัตถุประสงค : เพื่อศึกษาอุบัติการณและปจจัยที่มีความสัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยโรคเบาหวาน

ประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin 

    รูปแบบการวิจัย : การศึกษายอนหลังเชิงพรรณนา (Retrospective descriptive study)

   วัสดุและวิธีการวิจัย : กลุมตัวอยางเปนผูปวยเบาหวานประเภทท่ี 2 ไดรับยา Metformin และมารับการรักษาใน                

โรงพยาบาลนางรอง ระหวางเดือนตุลาคม 2559 ถึง เดือนกันยายน 2564 จํานวน 93 คน วิเคราะหขอมูลโดยใชสถิติ รอยละ    

คาเฉล่ีย และสถิติอนุมาน ไดแก Chi-square test, Fisher’s exact  

      ผลการวิจัย : พบผูปวยเบาหวานท่ีไดรับยา Metformin มีภาวะเลือดเปนกรด (52.69%) สวนใหญเปนเพศหญิง (53.06%) 

อายุมากกวา 70 ป (44.90%) ระยะเวลาในการไดรับยา Metformin นอยกวา 5 ป  (57.14%) ระยะเวลาในการ

นอนโรงพยาบาล 5-9 วัน (42.86%) ขนาดยา Metformin ท่ีผูปวยไดรับตอวัน 1,000 (42.86%)  สําหรับประสิทธิภาพการ

ทํางานของไตพบวาผูปวยท่ีมีคา eGFR 30-59 ml/min/1.73 m2  เกิดภาวะเลือดเปนกรด (46.94%) รองลงมา eGFR 60-89 

ml/min/1.73 m2 (28.57%) ระดับน้ําตาลสะสมในเลือด HbA1c ≥ 7 mg% (71.43%) โรครวมสวนมากคือ ไขมันในเลือดสูง

(77.55%) และความดันโลหิตสูง (65.13%) ตามลําดับ และไมพบปจจัยท่ีมีความสัมพันธกับการเกิด ภาวะเลือดเปนกรดใน  

ผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin แตมีแนวโนมเกิดภาวะเลือดเปนกรดมาก ในผูปวยท่ีมีการทํางานของ

ไตบกพรอง แมจะไดรับยาขนาดไมสูง หรือผูปวยท่ีคุมระดับน้ําตาลในเลือดไดดี

     สรุปและขอเสนอแนะ : ควรมีการติดตามคาการทํางานของไต คา eGFR, Serum Creatinine ทุก 3 - 6 เดือน ในผูปวย

ท่ีไดรับยา Metformin เพ่ือชวยลดโอกาส ความรุนแรงและปองกันการเกิดภาวะเลือดเปนกรด 

คําสําคัญ : ภาวะเลือดเปนกรด; โรคเบาหวานประเภทที่ 2 
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ABSTRACT
     Purposes : This study incidence and factors associated with metabolic acidosis in patients with type 2    

diabetes receiving metformin.

     Study design : Retrospective descriptive study

      Materials and Methods : 93 of sample consisted of type 2 diabetic patients receiving Metformin and 

receiving treatment at Nang Rong Hospital. Between October 2016 and September 30, 2021, analyzed 

data using statistics, percentage, mean and inferential statistics, including Chi-square test, Fisher’s exact.      

    Main findings : 52.69% of diabetic patients receiving metformin had acidosis, most of them were 

females 53.06%, 44.90% were over 70 years old, and the duration of getting Metformin under 5 Years 

57.14%, length of hospital stay was 5 - 9 days 42.86%, Metformin daily doses of 1,000 mg were 42.86%, 

respectively. The results of studies on the efficiency of the kidneys showed that Patients with eGFR 

30 - 59 ml/min/1.73 m2 had metabolic acidosis in 46.94%, followed by eGFR 60-89 ml/min/1.73 m2 28.57%, 

cumulative blood glucose. HbA1c ≥ 7, 71.43%, Most of the comorbidities are hyperlipidemia and             

hypertension 77.55%, and 65.13% respectively, and there were no factors associated with metabolic 

acidosis in patients with type 2 diabetes receiving Metformin, but there was a tendency for metabolic 

acidosis to occur in those patients with impaired renal function despite receiving a small dose of medication 

or patients who control their blood sugar levels well.

     Conclusion and recommendations : Therefore kidney function, eGFR, serum creatinine values should 

be monitored every 3 - 6 months in patients receiving metformin to help reduce the chances of The 

severity and prevention of metabolic acidosis

Keywords : Metabolic acidosis; Type 2 diabetes.
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บทนํา

    Metformin เปนยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดในกลุม 

Biguanide ท่ีมีการใชกันอยางกวางขวาง เพราะเปนยาท่ี

แนะนําใหใชเปนตัวแรกในการรักษาโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 

(Type 2 diabetes mellitus) ในผูท่ีไมมีขอหามใช ท้ังใน

ประเทศไทย สหรัฐอเมริกา และยุโรป เน่ืองจากมี

ประสิทธิภาพดีในการลดระดับน้ําตาลสะสมในเลือด             

(ประมาณรอยละ 1-2) มีผลขางเคียงเร่ือง ภาวะน้ําตาลต่ํา

นอยมากเม่ือใชเปนยาเด่ียวและมีราคาถูก1 สําหรับอาการ

ไมพึงประสงคของยา Metformin ท่ีพบไดบอยคร้ัง ไดแก 

อาการขางเคียงตอระบบทางเดินอาหาร (Gastrointestinal 

adverse events) เชน ทองเสีย (พบไดรอยละ 10-53) 

คล่ืนไส อาเจียน (พบไดรอยละ 6-25) ไมสบายทอง (พบได

รอยละ 6-7) โดยอาการเหลาน้ีข้ึนกับขนาดยาและมักเกิดข้ึน

ในชวงแรกของการใชยาอาจลดอาการขางเคียงตอระบบ

ทางเดินอาหารไดดวยการเร่ิมตนใหขนาดยาต่ําท่ี 500 

มิลลิกรัมตอวัน แลวจึงคอยๆ ปรับเพ่ิมขนาดและควร         

รับประทานยา Metformin พรอมอาหารหรือหลัง            

รับประทานอาหารทันที นอกจากน้ียาอาจมีผลลดการ       

ดูดซึมวิตามินบี 12 (พบไดรอยละ 7) และทําใหเกิดภาวะ

โลหิตจาง (พบไดนอยกวารอยละ 1) ตลอดจนอาการทาง

ผิวหนัง เชน ผ่ืน (พบไดรอยละ 1-10) สวนอาการไมพึงประสงค

ท่ีพบนอยแตรุนแรงถึงแกชีวิต ไดแก ภาวะเลือดเปนกรดจาก

แล็กติกค่ัง โดยอุบัติการณของภาวะเลือดเปนกรดจากแล็ก

ติกค่ังจากการใชยา Metformin มีความแตกตางกันตาม

แหลงท่ีรายงาน ซ่ึงพบต้ังแต 3 ถึง 10 คนตอประชากร 

100,000 คนตอป และรอยละ 50 ของผูปวยท่ีพบภาวะ   

ดังกลาวเสียชีวิตท้ังน้ีอาการแสดงของภาวะดังกลาวมีความ

แตกตางกัน โดยในบางรายอาจไมมีอาการแสดงหากไมมี

ภาวะเลือดเปนกรดจากแล็กติกค่ังท่ีรุนแรง สวนในรายท่ีมี

อาการพบวา สวนใหญเปนอาการท่ีไมจําเพาะ เชน  ออนเพลีย

ปวดกลามเน้ือ หายใจลําบาก งวงนอน ไมสบายทอง2  ปจจุบัน    

อุบัติการณการเกิดภาวะเลือดเปนกรด ท่ีสัมพันธกับการใช

ยา Metformin (Metformin Associated Lactic Acidosis: 

MALA) ท่ีมีรายงานท่ัวโลกพบในสัดสวน 1.5-530 ราย                    

ตอผูปวยหน่ึงแสนคนตอป จากการทบทวนวรรณกรรม   

อยางเปนระบบ (Systematic review) ของ The Cochrane 

Collaboration ป ค.ศ. 2010 ซ่ึงรวบรวมขอมูลจากการ

ศึกษาทางคลินิกในผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 2 จํานวน 347 

การศึกษาประกอบดวยผูปวยจํานวนรวม 125,941 ราย  

พบวาอุบัติการณของภาวะเลือด เปนกรดจากแล็กติกค่ังใน

กลุมผูปวยท่ีไดรับยา Metformin (4.3 รายตอประชากร 

100,000 ตอป) และในกลุมท่ีไมไดรับ Metformin (5.4 ราย

ตอประชากร 100,000 ตอป) ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ และคาเฉล่ียของระดับกรดแล็กติกในเลือดในกลุม

ผูปวยท่ีไดรับ Metformin ไมแตกตางจากกลุมท่ีไดรับ      

ยาหลอกหรือยาเบาหวานตัวอ่ืน3

    นอกจากน้ีมีการศึกษาแบบยอนหลัง (Retrospective 

cohort study) ในสหราชอาณาจักร ซ่ึงใชขอมูลจาก 

Clinical Practice Research Datalink database         

เร่ิมต้ังแต 1 มกราคม ค.ศ.2007 ถึง 31 ธันวาคม ค.ศ.2012 

ในผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 2 ท่ีไดรับการรักษาดวยยา      

Metformin จํานวน 77,601 คน พบรายงานการเกิดภาวะ

เลือดเปนกรดจากแล็กติกค่ัง จํานวน 35 เหตุการณ (คิดเปน 

10.37 คน ตอประชากร 100,000 คนตอป) โดยผูปวยไมได

รับอันตรายถึงแกชีวิต4 สําหรับในประเทศไทยพบการ

รายงานอุบัติการณของภาวะเลือดเปนกรดจากแล็กติกค่ัง 

การศึกษาของวิกาวี รัศมีธรรม ไดสรุปรายงานอาการไม    

พึงประสงคจากการใชยา สํานักงานคณะกรรมการอาหาร

และยา กระทรวงสาธารณสุข ประเทศไทย โดยใชขอมูลจาก

ศูนยเฝาระวังความปลอดภัยดานผลิตภัณฑสุขภาพ ต้ังแตป                 

พ.ศ.2548 จนถึงป พ.ศ. 2560 ผลการศึกษา พบวามีผูปวย

ท่ีมีภาวะเลือดเปนกรดจากแล็กติกค่ังจากยา Metformin 

จํานวน 169 ราย ความชุกของการเกิดภาวะเลือดเปนกรด

จากแล็กติกค่ังจากยา Metformin ในระหวางป พ.ศ. 2559 – 

2560 เทากับ 4.6 รายตอ 100,000 คนตอป ระดับความ

รุนแรงของภาวะเลือดเปนกรดจากแล็กติกค่ังสวนใหญ คือ 

ตองเขารับการรักษาในโรงพยาบาลหรือเพ่ิมระยะเวลาใน

การรักษานานข้ึน (รอยละ 87.3) และผลลัพธหลังจาก      

เกิดภาวะเลือดเปน กรดจากแล็กติกค่ังสวนใหญคือ หายเปน

ปกติโดยไมมีรองรอยเดิม (รอยละ 49.1)2 การเกิดภาวะ

เลือดเปนกรด (Metabolic acidosis) เกิดไดจากหลาย
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สาเหตุนอกจากยา ภาวะเลือดเปนกรดจากกรดแลกติกใน

เลือดสูง (Lactic Acidosis) เกิดข้ึนเม่ือกรดแลกติกสะสม

อยูในรางกายปริมาณมากจากหลายปจจัย เชน การติดสุรา

เร้ือรัง ภาวะหัวใจลมเหลว โรคมะเร็ง โรคลมชัก ตับวาย 

ภาวะขาดออกซิเจน ระดับน้ําตาลในเลือดต่ํา การออกกําลังกาย

อยางหนักติดตอกันเปนเวลานาน การใชยาในกลุมซาลิซัยเลท

(Salicylates) ตับวายหรือตับลมเหลว การติดเช้ือในกระแสเลือด

สาเหตุอ่ืนๆ เชน อาเจียน ภาวะขาดน้ําอยางรุนแรง ไตผิดปกติ

ในการขับกรด พิษจากสารเคมีบางอยาง5 โรงพยาบาล

นางรองมีผูปวยเบาหวานท่ีข้ึนทะเบียนจํานวน 5,142 คน 

ในป พ.ศ.2564 จากขอมูลคลินิกโรคไมติดตอเร้ือรัง         

ดวยนโยบายการใชยาอยางสมเหตุผล (Rational drug use, 

RDU) ของกระทรวงสาธารณสุข ต้ังแตป พ.ศ.2558 ท่ีมีการ

สงเสริมการใชยา Metformin เปนยาขนานแรกหรือใชรวม

กับยาอ่ืนในการรักษาโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 มากกวา       

รอยละ 80 ทําใหมีการใชยา Metformin เพ่ิมมากข้ึน        

ซ่ึงโรงพยาบาลนางรองยังไมมีการศึกษาเร่ืองการเกิดภาวะ

เลือดเปนกรดจากการใชยา Metformin มากอน ผูวิจัยจึง

สนใจศึกษาเร่ืองปจจัยท่ีมีผลตอการเกิดภาวะเลือดเปนกรด

(Metabolic acidosis) ในผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 

ท่ีไดรับยา Metformin ซ่ึงสามารถนําขอมูลมาวิเคราะหหา

สาเหตุและแนวทางปองกันภาวะเลือดเปนกรด (Metabolic 

acidosis) ในผูปวยท่ีไดรับการรักษาดวยยา Metformin 

สําหรับบุคลากรทางการแพทยของโรงพยาบาลนางรองตอไป

วัตถุประสงคการวิจัย 
     เพื ่อศึกษาอุบัติการณและปจจัยที ่ม ีความสัมพันธ         

กับการเกิดภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยโรคเบาหวาน

ประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin

วิธีดําเนินการวิจัย
      การศึกษายอนหลังเชิงพรรณนา (Retrospective 

descriptive study) ในผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2    

ท่ีได รับยา Metformin และมานอนรับการรักษาท่ี            

โรงพยาบาลนางรอง ระหวางเดือนตุลาคม 2559 - เดือน

กันยายน 2564

ประชากรและกลุมตัวอยาง
    กลุมตัวอยางเปนผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีได

รับยา Metformin ระหวางเดือนตุลาคม 2559 ถึงเดือน

กันยายน 2564 จํานวน 129 คน 

   กลุ มตัวอยาง ใชวิธีการหาขนาด ตัวอยางจากการ              

คํานวณดวย application n4Studies6 โดยใชสูตร Finite 

population โดยกําหนด N= 129 P= สัดสวนการเสียชีวิต

ดวยภาวะ Lactic acidosis จากการไดรับยา Metformin 

ในการศึกษาของวิลาสินี เสียงตรงและคณะ7 เทากับรอยละ 

33.33 ดังน้ัน P=0.33 E กําหนด=0.05 แทนคาในสูตร  

n=93 

       เกณฑการคัดเขา (Inclusion Criteria) คือ

        ผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin 

และมานอนรับการรักษาท่ีโรงพยาบาลนางรอง ระหวาง

เดือนตุลาคม พ.ศ.2559 ถึง 30 กันยายน 2564 โดยวิธีการ

สุมแบบเจาะจงจากผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา 

Metformin และมานอนรับการรักษาท่ีโรงพยาบาลนางรอง

        เกณฑคัดออก (Exclusion Criteria) 

      1. ผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา 

Metformin และเกิดภาวะ Type A lactic acidosis 

      2. ผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา 

Metformin และเกิดภาวะ Diabetic ketoacidosis 

          3. ผูปวยท่ีมีขอมูลในเวชระเบียนไมครบถวน จะไม

ถูกนําขอมูลมาวิเคราะห 

       การตรวจสอบความตรง ผู วิจัยไดนําแบบบันทึก          

ท่ีสรางข้ึนไปปรึกษากับผูทรงคุณวุฒิ จํานวน 3 ทาน ไดแก 

แพทยอายุรกรรมเฉพาะทางสาขาไต พยาบาลวิชาชีพ

ชํานาญการพิเศษหัวหนาหอผูปวยอายุรกรรมชายอาจารย

ผูเช่ียวชาญงานวิจัย สํานักวิจัยและสถิติเพ่ือตรวจสอบความ

ถูกตองของภาษา และความครอบคลุมของเน้ือหา (Content 

Validity) แลวนําไปปรับปรุงคําถามตามท่ีผูทรงคุณวุฒิ     

เสนอแนะ แลวสงใหผูทรงคุณวุฒิพิจารณาอีกคร้ัง จนเปนท่ี

ยอมรับถือวามีความเท่ียงตรงของเน้ือหาแลวจึงนําไปใชใน

การวิจัย โดยวัดคาดัชนีความเท่ียงตรงเชิงเน้ือหา (Content 

validity index: CVI) มีคาเทากับ 0.90  
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การวิเคราะหขอมูลและสถิติท่ีใช  
       สถิติเชิงพรรณนา (Descriptive statistic) โดยวิเคราะห

ขอมูลลักษณะท่ัวไปของผูปวย ไดแก เพศ อายุ โรคประจําตัว/

ภาวะอ่ืนๆ ของผูปวย ขนาดและวิธีใชยา Metformin   

ระยะเวลาท่ีไดรับยา Metformin รายการยาท่ีไดรับ       

รวมกับยา Metformin คาความผิดปกติทางหองปฏิบัติการ

คาความเปนกรด-ดางของเลือดคาไบคารบอเนตในเลือด 

และระดับของภาวะเลือดเปนกรด ผลลัพธหลังจากเกิด

ภาวะเลือดเปนกรด และยาท่ีใชรวมท่ีมีรายงานความ

สัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรด แสดงขอมูลในรูป 

จํานวน รอยละ คาเฉล่ียและสวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน หาก

ขอมูลมีการแจกแจงแบบปกติ 

      สถิติเชิงอนุมาน (Interferential statistic) เพ่ือหาปจจัย

ท่ีมีความสัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรด ในผูปวยท่ี

ไดรับการรักษาดวยยา Metformin โดย Chi-square test,

Fisher’s exact.  

การพิทักษสิทธ์ิและจริยธรรมการวิจัย
   การศึกษาคร้ังน้ีไดรับการรับรองโดยคณะกรรมการ

พิจารณาจริยธรรมการวิจัยในมนุษย สํานักงานสาธารณสุข

จังหวัดบุรีรัมย เอกสารรับรองเลขท่ี BRO 2022-009 ลง วันท่ี 

24 มีนาคม 2565  

ผลการวิจัย
     ผูปวยเบาหวานท่ีไดรับยา Metformin จํานวน 93 คน

มีภาวะเลือดเปนกรด (52.69%) สวนใหญเปนเพศหญิง 

(53.06%) อายุมากกวา 70 ป (44.90%) ระยะเวลาในการ

ไดรับยา Metformin นอยกวา 5 ป (57.14%) ระยะเวลา

ในการนอนโรงพยาบาล 5-9 วัน (42.86%) ขนาดยา Metformin 

ท่ีผูปวยไดรับตอวัน 1,000 (42.86%)  สําหรับประสิทธิภาพ

การทํางานของไตพบวาผูปวยท่ีมีคา eGFR 30-59 ml/

min/1.73 m2 เกิดภาวะเลือดเปนกรด (46.94%)   

รองลงมา eGFR 60-89 ml/min/1.73 m2 (28.57%) 

ระดับน้ําตาลสะสมในเลือด HbA1c ≥ 7 mg% (71.43%) 

โรครวมสวนมากคือ ไขมันในเลือดสูง (77.55%) และ    

ความดันโลหิตสูง (65.13%) ตามลําดับ และปจจัยท่ีมีความ

สัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยโรคเบาหวาน

ประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin พบวา เพศ อายุ ระยะเวลา

ในการไดรับยา Metformin ระยะเวลาในการนอน           

โรงพยาบาล ขนาดยา Metformin ท่ีผูปวยไดรับตอวัน 

ประสิทธิภาพการทํางานของไต ระดับน้ําตาลสะสมในเลือด

โรครวมไดแก ไขมันในเลือด ความดันโลหิต และยาท่ีผูปวย

ไดรับรวมกับยา Metformin ไมมีความสัมพันธกับการเกิด

ภาวะเลือดเปนกรด ดังแสดงในตารางท่ี 1

ตารางท่ี 1 ปจจัยท่ีมีความสัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin

    

ตัวแปร

การเกิดภาวะเลือดเปนกรด

χ2 pเกิด (n=49)

n(%)

ไมเกิด(n=44)

n(%)

เพศ

หญิง 26(53.06) 21(47.73) 0.094 .760

ชาย 23(46.94) 23(52.27)

อายุ (ป)

< 60 14(28.57) 10(22.73) 0.532 .767

60-69 13(26.53) 14(31.82)

> 70 22(44.90) 20(45.45)
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ระยะเวลาที่ไดรับยา Metformin

< 5 ป 28(57.14) 22(44.00) 5.018 .081

5 – 10 ป 17(34.69) 11(25.00)

> 10 ป 4(8.16) 11(25.00)

ระยะเวลาในการนอน

โรงพยาบาล(วัน)

<5 11(22.45) 15(34.09) 1.560 .458

5 – 9 21(42.86) 16(36.36)

> 10 17(34.69) 13(29.55)

ขนาดยา Metformin ตอวัน 

(mg/day)

500 4(8.16) 5(11.36) 1.220 .943

1,000 21(42.86) 17(38.64)

1,500 4(8.16) 3(6.82)

2,000 16(32.65) 13(29.55)

2,500 1(2.04) 1(2.27)

3,000 3(6.12) 5(11.36)

ประสิทธิภาพการทํางานของไต

       eGFR ≥90 ml/min/1.73 m2 10(20.41) 8(18.18) 2.730 .435

       eGFR 60-89 ml/min/1.73 m2  14(28.57) 16(36.36)

       eGFR 30-59 ml/min/1.73 m2 23(46.94) 16(36.36)

       eGFR 15-29 ml/min/1.73 m2  2(4.08) 4(9.09)

ตารางท่ี 1 (ตอ)

    

ตัวแปร

การเกิดภาวะเลือดเปนกรด

χ2 pเกิด (n=49)

n(%)

ไมเกิด(n=44)

n(%)
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ระดับน้ําตาลสะสมในเลือด

HbA1c

< 7 mg% 14(28.57) 11(25.00) 0.024 .877

≥ 7 mg% 35(71.43) 33(75.00)

โรครวม

       ไขมันในเลือดสูง 38(77.55) 32(72.73) 0.089 .766*

       ความดันโลหิตสูง 32(65.13) 29(65.91) 0.025 .875

*Fisher’s exact

วิจารณ
   จากการศึกษาพบวา ผูปวยเบาหวานท่ีมีการใชยา                   

Metformin แลวเกิดภาวะเลือดเปนกรดสวนใหญเปนเพศหญิง

(53.06%) ใกลเคียงกับการศึกษาของวิกาวี รัศมีธรรม2      

พบวาสวนใหญเปนเพศหญิง (62.50%) และสวนใหญมีอายุ

มากกวา 70 ป (44.90%) ใกลเคียงกับการศึกษาของ           

F. Renda et al8 ท่ีผูปวยมีคาอายเุฉล่ีย 68±10.5 ป ซ่ึงแตก

ตางจากการศึกษาของเฟองรักษ รวมเจริญ9 พบผูปวยมีอยู

ระหวาง 51-60 ป (48.39%) นอกจากน้ีระยะเวลาท่ีผูไดรับยา 

Metformin นอยกวา 5 ป (57.14%) ใกลเคียงกับการศึกษา

ของวิลาสินี เสียงตรงและคณะ7 ซ่ึงมีระยะเวลาไดรับยานาน

เฉล่ีย 5.49±3.74 ป สําหรับขนาดยา Metformin ท่ีผูปวย

ไดรับพบวาผูปวยรับประทาน Metformin ขนาด 1,000 

มิลลิกรัมตอวันมากสุด (42.86%), ในทํานองเดียวกับการ

ศึกษาของวิลาสินี เสียงตรงและคณะ7 พบวาขนาดยา     

Metformin 1,001-2,000 มิลลิกรัมตอวันมากสุด 

(55.56%); และการศึกษาของเฟองรักษ รวมเจริญ9 ท่ีผูปวย

รับยา Metformin ขนาด 1,000-2,000 มิลลิกรัมตอวัน 

(62.50%) ซ่ึงแตกตางจากการศึกษาของ F. Renda et al8  

ซ่ึงไดรับขนาดยา Metformin เฉล่ียตอวัน (Median) เทากับ 

2,000 มิลลิกรัม (400-3,000 มิลลิกรัมตอวัน; IQR เทากับ 

1,000-2,250 มิลลิกรัมตอวัน; และแตกตางจากการศึกษา

ตารางท่ี 1 (ตอ)

    

ตัวแปร

การเกิดภาวะเลือดเปนกรด

χ2 pเกิด (n=49)

n(%)

ไมเกิด(n=44)

n(%)

แบบยอนหลัง (Retrospective cohort study) ใน           

สหราชอาณาจักร โดยลักษณะของผูปวยท่ีมีรายงาน การ

เกิดภาวะเลือดเปนกรดจากแล็กติกคั ่งจากการใชยา 

Metformin ไดแก อายุต้ังแต 65 ปข้ึนไป (62.1%) โดย

ขนาดยา Metformin ท่ีผูปวย สวนใหญไดรับเทากับ 500 

มิลลิกรัม (78.4%) คาเฉล่ียระยะเวลาต้ังแตเร่ิมไดรับยา 

Metformin จนเกิดภาวะเลือดเปนกรดเทากับ 32 เดือน4 

จากขอมูล อาย ุขนาดยาท่ีผูปวยไดรับและระยะเวลาในการ

รับประทานยา Metformin จะพบความแตกตางจากการ

ศึกษาของตางประเทศ ท้ังน้ีอาจเน่ืองมาจากจํานวนผูปวย

ท่ีนํามาศึกษายังมีจํานวนนอย ท้ังน้ีไมพบความสัมพันธ

ระหวางเพศ อายุ ระยะเวลาในการไดรับยา และขนาดของยา 

Metformin ท่ีผูปวยไดรับกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรด 

สําหรับคาการทํางานของไตจากการศึกษาพบวาคา eGFR 

30-59 ml/min/1.73 m2 ผูปวยเกิดภาวะเลือดเปนกรด

(46.94%), และเม่ือมีคาการทํางานของไตลดลง eGFR 60-89 

ml/min/1.73 m2 ผูปวยเกิดภาวะเลือดเปนกรด (28.57%), 

ซ่ึงสอดคลองกับการศึกษาของเฟองรักษ รวมเจริญ9 พบวา

ปจจัยเส่ียงท่ีทําใหเกิดภาวะเลือดเปนกรดมากท่ีสุดคือการ

ทํางานของไตลดลง (91.93%); และสอดคลองกับการศึกษา

ผลของเมทฟอรมินขนาดสูงตอการทํางานของไตและขนาด

ท่ีเหมาะสม ในผูปวยท่ีมีการทํางานของไตบกพรองพบวา
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ปจจัยเส่ียงของการเกิดภาวะแลกติกเอซิโดซิสหรือการเพ่ิมข้ึน

ของระดับแลกเตตในกระแสเลือด ของผูปวยท่ีกําลังใชยา 

Metformin อยูในปจจุบัน (Current Metformin use) 

ความสัมพันธกับการทํางานของไตลดลงท่ี eGFR <60 ml/

min/1.73 m2 อยางมีนัยสําคัญทางสถิต10 โรครวมท่ีพบมี 2 

โรคท่ีพบบอย คือ ไขมันในเลือดสูง (77.55%) และความดัน

โลหิตสูง (65.13%) ตามลําดับ ซ่ึงใกลเคียงกับการศึกษา

ปจจัยเส่ียงตอการเสียชีวิตจากภาวะ Metformin Associated 

Lactic Acidosis ในผูปวยโรคเบาหวาน ประเภทท่ี 2 ท่ีได

รับยา Metformin โรงพยาบาลบุรีรัมยท่ีผูปวยมีโรคประจํา

ตัวเปนความดันโลหิตสูง (74.07%) ไขมันในเลือดสูง 

(19.44%)7 โดยยาลดไขมันในเลือดท่ีผูปวยไดรับในกลุม 

Statin จะมีอาการไมพึงประสงคเร่ืองตับอักเสบ (Hepatitis) 

ซ่ึงอาจเปนปจจัยท่ีทําให เ กิดภาวะเลือดเปนกรดได            

โดยปจจัยเส่ียงจากการทํางานของตับบกพรอง พบไดรอยละ 

8.07 โดยตับ ไมสามารถนําเอา Lactate ไปสรางน้ําตาลได

(Gluconeogenesis) ทําใหเกิดการสะสมของ Lactate รวมกับ

ผลของยา Metformin ท่ีออกฤทธ์ิเปล่ียนน้ําตาลเปน Lactate 

ท่ีลําไส และลดการสรางน้ําตาลจาก Lactate ท่ีลําไสและท่ี

ตับยิง่ทําใหมีการสะสมของ Lactate เพ่ิมข้ึนอยางมากและ

รุนแรง9 นอกจากน้ียาลดความดันโลหิตสูงท่ีผูปวยไดรับ 

ไดแก ยาในกลุม ACEIs หรือ ARBs ไดแก Enalapril        

หรือ Losartan ซ่ึงเปนยาท่ีมีอาการไมพึงประสงคเร่ือง                                   

Hyperkalemia หรือภาวะ Potassium ในเลือดสูง และอาจ

เปนปจจัยใหเกิดภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยท่ีมีการใชยา 

Metformin ไดเชนกัน11 อยางไรก็ตามควรมีการติดตามและ

เฝาระวังภาวะเลือดเปนกรดในผูปวยท่ีไดรับยา Metformin 

รวมกับยาดังกลาวขางตน 

      เม่ือวิเคราะหหาปจจัยท่ีมีความสัมพันธกับการเกิดภาวะ

เลือดเปนกรดในผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา                                   

Metformin พบวา เพศ อาย ุขนาดยา Metformin ท่ีผูปวย

ไดรับตอวันประสิทธิภาพการทํางานของไต ไมมีความ

สัมพันธกับการเกิดภาวะเลือดเปนกรด ซ่ึงสอดคลองกับการ

ศึกษาปจจัยเส่ียงตอการเสียชีวิตจากภาวะ Metformin 

Associated Lactic Acidosis ในผูปวยโรคเบาหวาน

ประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา Metformin โรงพยาบาลบุรีรัมย7 

และการศึกษาภาวะกรดในเลือดจากยา Metformin ในผูปวย

โรคเบาหวานท่ีรักษาในโรงพยาบาลนครพนม9 อยางไรก็ตาม

แมวาการศึกษาน้ีจะไมพบความสัมพันธกับการเกิดภาวะ

เลือดเปนกรด ในผูปวยโรคเบาหวานประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยา 

Metformin แตจากขอมูลจะพบแนวโนมวาผูปวยท่ีเกิด

ภาวะเลือดเปนกรด สวนใหญเปนเพศหญิงอายุมากกวา 70 ป 

ไดรับยา Metformin นอยกวา 5 ป ขนาดยา Metformin 

ท่ีไดรับต้ังแต 1,000 – 2,000 มิลลิกรัมตอวัน และเม่ือมีการ

ทํางานของไตท่ีลดลงก็มีโอกาสเกิดภาวะเลือดเปนกรด

มากกวาผูปวยท่ีมีคาการทํางานของไตดี สําหรับคาน้ําตาล

สะสมในเลือด HbA1c กอนการเกิดภาวะเลือดเปนกรดนอย

กวา แสดงวาแมผูปวยเบาหวานท่ีไดรับยา Metformin      

จะสามารถควบคุมระดับน้ําตาลไดดีก็มีโอกาสเกิดภาวะ

เลือดเปนกรดได 

ขอเสนอแนะ 
     1. สามารถชวยลดโอกาสและความรุนแรงของการภาวะ

เลือดเปนกรดได โดยติดตามผูปวยท่ีใชยา Metformin     

ควรตรวจการทํางานของไตอยางสม่ําเสมอทุก 3-6 เดือน 

และไมควรใหยา หาก eGFR นอยกวา 30 ml/min/1.73 m2

เฝาระวังการใชยาในผูปวยท่ีมีภาวะ Dehydrate และการ

ติดเช้ือท่ีรุนแรง ใหเฝาระวังอาการเบ่ืออาหาร คล่ืนไส อาเจียน

ปวดทอง เซ่ืองซึม หายใจหอบ หรือ ความดันโลหิตต่ํา

      2. ในกรณีท่ีผูปวยเบาหวานและมีโรคเบาหวานรวมกับ

ความดันโลหิตสูงท่ีมีการใชยา Enalapril หรือ Losartan

ควรมีการเจาะเลือดหาคา Potassium ทุก 3-6 เดือน      

เพ่ือปองกันการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน (Acute kidney 

injury: AKI) และอาจเปนปจจัยใหเกิดภาวะเลือดเปนกรด

ในผูปวยท่ีมีการใชยา Metformin ได 

    3. ขอจํากัดในการศึกษาคร้ังน้ีเน่ืองจากเปนการเก็บขอมูล

ยอนหลังทําใหไมสามารถนําขอมูลผูปวยมาวิเคราะหได     

ในกรณีท่ีมีการบันทึกขอมูลไมสมบูรณ ในการศึกษาคร้ังถัดไป

ควรเพ่ิมเติมโดยกําหนดการศึกษาแบบติดตามผูปวยไปขางหนา

เพ่ือความสมบูรณของการเก็บขอมูลท่ีจะนํามาวิเคราะห 

และควรเพ่ิมจํานวนกลุมตัวอยางและเกณฑการคัดเลือก 

Case – Control group ในการศึกษาใหมากข้ึนเพ่ือควบคุม
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ปจจัยกวนอ่ืนๆ (Confounder) นอกจากน้ีในการศึกษาน้ี

ไมมีการตรวจคากรดแล็กติกในเลือด เน่ืองจากโรงพยาบาล

นางรองยงัไมสามารถตรวจคากรดแล็กติกในเลือดได ดังน้ัน

หากมีการศึกษาคร้ังตอไปควรใหมีการตรวจคากรดแล็กติก

ในเลือด เพ่ิมเติมเพ่ือวินิจฉัยในผูปวยท่ีมีภาวะเลือดเปนกรด

กิตติกรรมประกาศ
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ท่ีกลาวมาขางตนเปนอยางสูงไว ณ ท่ีน้ี

เอกสารอางอิง
สมาคมโรคเบาหวานแหงประเทศไทย ในพระราชูปถัมภ

สมเด็จพระเทพรัตนราชสุดาฯ สยามบรมราชกุมารี,

สมาคมตอมไรทอแหงประเทศไทย, กรมการแพทย 

กระทรวงสาธารณสุข ,  สํา นักงานหลักประกัน

สุขภาพแหงชาติ. แนวทางเวชปฏิบัติสําหรับโรคเบาหวาน 

พ.ศ. 2560. พิมพค ร้ัง ท่ี 3. ปทุมธานี: รมเย็น                                

มีเดีย จํากัด; 2560.

วิกาวี รัศมีธรรม. การศึกษาการเกิดภาวะเลือดเปนกรด

จากแล็กติกค่ังจากยาเมทฟอรมิน โดยใชขอมูลรายงาน

อาการไมพึงประสงคจากการใชยาของศูนยเฝาระวัง

ความปลอดภัยดานผลิตภัณฑสุขภาพ สํานักงาน       

1.

2.

คณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข 

ประเทศไทย [วิทยานิพนธ]. นครปฐม: มหาวิทยาลัย

ศิลปากร; 2562.

Salpeter SR, Greyber E, Pasternak GA, Salpeter 

EE. Risk of fatal and nonfatal lactic acidosis with 

metformin use in type 2 diabetes mellitus. 

Cochrane Database Syst Rev. 2010;(4):CD002967. 

doi: 10.1002/14651858.CD002967.pub4. PMID: 

20393934; PMCID: PMC7138050.

Richy FF, Sabidó-Espin M, Guedes S, Corvino 

FA, Gottwald-Hostalek U. Incidence of lactic 

acidosis in patients with type 2 diabetes with 

and without renal impairment treated with 

metformin: a retrospective cohort study.    

Diabetes care. 2014;37(8):2291-5.

PobPad. เลือดเปนกรด [อินเทอรเน็ต]. กรุงเทพมหานคร: 

2022 [เขาถึงเม่ือ 5 มิถุนายน 2564]. เขาถึงไดจาก: 

http://www.pobpad.com.

Daniel WW. Biostatistics:a foundation of analysis 

in the health sciences. 6th ed. New York: Wiley 

& Sons; 1995.

วิลาสินี เสียงตรง, พัชรี ย้ิมรัตนบวร, จินดา ประจญศานต, 

บุญสง เอ่ียมฤกษศิริ, นรินทร จินดาเวช, อัญชนาคําพิลา. 

ปจจัยเส่ียงตอการเสียชีวิตจากภาวะ Metformin          

Associated Lactic Acidosis ในผูปวยโรคเบาหวาน

ประเภทท่ี 2 ท่ีไดรับยาเมทฟอรมินโรงพยาบาลบุรีรัมย

ระหวาง พ.ศ.255 -2560. วารสารวิชาการสาธารณสุข. 

2562;28(5):1066-76.

Renda F, Mura P, Finco G, Ferrazin F, Pani L, 

Landoni G. Metformin-associated lactic acidosis 

requiring hospitalization. A national 10 year 

survey and a systematic literature review. Eur 

Rev Med Pharmacol Sci. 2013;17(Suppl 1):45-9. 

เฟองรักษ รวมเจริญ. ภาวะกรดในเลือดจากยา                      

Metformin ในผูปวยโรคเบาหวานท่ีรักษาในโรงพยาบาล

นครพนม ป 2553-2556. วารสารวิชาการสาธารณสุข. 

3.

4.

5.

6.

7.

8.

9.



วารสารวิจัยและพัฒนานวัตกรรมทางสุขภาพ ปท่ี 4 ฉบับท่ี 1 (มกราคม - เมษายน 2566)
Journal of Research and Health Innovative Development Vol.4 No.1 (January - April 2023)18

2558;24(2):337-46.

วิกาวี รัศมีธรรม, กรัณฑรัตน ทิวถนอม. ผลของ                                

เมทฟอรมินขนาดสูงตอการทํางานของไตและขนาดท่ี

เหมาะสม ในผูปวยท่ีมีการทํางานของไตบกพรอง. 

วารสาร Veridian E Journalฯ สาขาวิทยาศาสตรและ

เทคโนโลยี. 2561;5(3):139-48.

สุจิตรา วีณิน. ภาวะ Metabolic acidosis จากยาหรือ

สารพิษ. วารสารเภสัชกรรมโรงพยาบาล. 2563;30 

(3):198-212.

10.

11.


