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บทคัดย่อ

	 ภูมิหลังและเหตุผล:  โรคเบาหวานชนิดท่ี 2 เพิ่มโอกาสการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด เนื่องจากโรคเบาหวานจะ
มีกระบวนการเมทาบอลิซึมของไขมันที่ผิดปกติ โดยมีระดับไตรกลีเซอไรด์และคอเลสเตอรอลชนิดความหนาแน่นต�่ำที่สูง จึง
ท�ำให้มโีอกาสเกดิการอดุตนัของหลอดเลอืดตามมา ควรป้องกนัแบบปฐมภมูโิดยใช้ยาในกลุม่สแตตนิ ดงันัน้จงึศกึษาแนวโน้ม
อัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ครั้งแรก เพื่อป้องกันการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดแบบปฐมภูมิใน 
ผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 และศึกษาผลของการเปล่ียนยา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่ออัตราการส่ังใช้ยา
กลุ่มสแตติน อุบัติการณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือด และอาการไม่พึงประสงค์จากยากลุ่มสแตติน 
	 ระเบียบวิธีศึกษา:  ท�ำการศึกษาในผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่เข้ารับบริการในโรงพยาบาลชุมชน จังหวัดล�ำปาง 
ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565 จาก Health Data Center กระทรวงสาธารณสุข โดยแบ่งเป็น 2 ส่วน คือ ส่วนที่ 1 
ศกึษาแนวโน้มอัตราการสัง่ใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ครัง้แรกเพือ่ป้องกนัโรคหวัใจและหลอดเลอืดแบบปฐมภมูิ 
รูปแบบการวิจัย interrupted time series analysis ส่วนที่ 2 ศึกษาอุบัติการณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือดใน 1 ปี 
และอาการไม่พึงประสงค์ เปรียบเทียบระหว่าง atorvastatin กับ simvastatin ด้วยวิธี retrospective cohort study 
อุบัติการณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือดใน 1 ปี ค�ำนวณเป็นรายต่อ 1,000 คน-วัน และอาการไม่พึงประสงค์เปรียบเทียบ
ระหว่าง atorvastatin กับ simvastatin น�ำเสนอข้อมูลเป็นร้อยละ 
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	 ผลการศึกษา:  ผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565 ทั้งหมด 5,200 คน ได้รับยาสแตติน 
ครัง้แรก มจี�ำนวน 662 คน ความชกุของการสัง่ยาสแตตนิคือร้อยละ 12.8 สัดส่วนการสัง่ยาสแตตนิมากทีสุ่ดคือ simvastatin 
20 mg, simvastatin 10 mg และ atorvastatin 40 mg ตามล�ำดับ หลังจากที่มีการปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี 
ง เป็นบัญชี ข ส่งผลให้อัตราการสั่งยา simvastatin 10 mg และ atorvastatin 40 mg ครั้งแรกในผู้ป่วยเบาหวานชนิดที่ 2 
รายใหม่เพิ่มขึ้นคือ ร้อยละ 19.2 และ ร้อยละ 10.5 ตามล�ำดับ ทั้งนี้อัตราการสั่งยา simvastatin 20 mg ลดลงร้อยละ 4.3 
เมื่อเปรียบเทียบกับก่อนการใช้นโยบายฯ (p-value > 0.05) และอุบัติการณ์ของโรคหัวใจและหลอดเลือดใน 1 ปีในผู้ป่วย
ที่ได้รับยา atorvastatin 40 mg  และ simvastatin 10 หรือ 20 mg เท่ากับ 0.00671 และ 0.00896 ต่อ 1,000 คน-วัน 
อัตราส่วนอุบัติการณ์ เท่ากับ 0.75 (95%CI 0.02-4.68)  
	 สรปุผลการศกึษา:  การวจิยันีพ้บอตัราการส่ังยาสแตตนิเพือ่ป้องกนัโรคหัวใจและหลอดเลือดแบบปฐมภูมิในระดบัต�ำ่ 
ไม่พบผลของการปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่อการสั่งยา atorvastatin 40 mg, simvastatin 10 
mg  และ simvastatin 20 mg และพบอุบัติการณ์ของโรคหัวใจขาดเลือดใน 1 ปี ในผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่ได้รับยา
กลุ่มสแตตินอยู่ในระดับต�่ำมาก

	 ค�ำส�ำคัญ:  ยาลดไขมันกลุ่มสแตติน, การป้องกันโรคหลอดเลือดหัวใจแบบปฐมภูมิ, โรคเบาหวานชนิดที่ 2
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Abstract
	 Background and Rationale:  Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is associated with an increased risk 
of cardiovascular diseases (CVD) due to abnormalities in lipid metabolism. Patients with T2DM commonly 
have elevated levels of triglycerides (TG) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C), contributing to 
the development of atherosclerosis and subsequent cardiovascular occlusion. Primary prevention using 
statins therapy is therefore recommended to reduce the risk of CVD in this population. This study aimed 
to examine trends in first-time prescriptions of atorvastatin and simvastatin for primary prevention of 
CVD among patients with T2DM, and to evaluate the impact of reclassifying atorvastatin from the spe-
cial-access drug list (List E) to the essential drug list (List B) on statin prescription rates, CVD incidence, 
and statin-associated adverse drug reactions (ADRs). 
	 Methods:  The study included T2DM patients receiving care at community hospitals in Lampang 
province between fiscal years 2018 and 2022, using data from the Ministry of Public Health’s Health Data 
Center (HDC). The study was divided into two parts. Part 1 analyzed prescribing shifts using an interrupted 
time series (ITS) analysis. Part 2 assessed one-year incidence rates of CVD and ADRs in T2DM patients on 
atorvastatin and simvastatin for CVD primary prevention using a retrospective cohort study design. The 
CVD incidence was calculated as cases per 1,000 person-days and adverse drug reactions were reported 
as percentages. 
	 Results:  A total of 5,200 T2DM patients were identified between fiscal years 2018 and 2022. Initial 
statins prescriptions for CVD primary prevention were given to 662 patients, representing a prevalence 
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of 12.8%. The most commonly prescribed statins were simvastatin 20 mg, followed by simvastatin 10 
mg and atorvastatin 40 mg. Following the drug list reclassification of atorvastatin, increased trends of 
simvastatin 10 mg and atorvastatin 40 mg were observed (19.2% and 10.5% respectively). Conversely, 
simvastatin 20 mg prescribing decreased by 4.3% (p-value > 0.05). A 1-year incidence rate of ischemic 
heart disease was 0.00671 per 1,000 person-days for patients receiving atorvastatin 40 mg, and 0.00896 
per 1,000 person-days for simvastatin 10 or 20 mg. The incidence rate ratio was 0.75 (95% CI: 0.02–4.68). 
	 Conclusion:  This study revealed a relatively low rate of statins prescriptions for CVD primary pre-
vention among T2DM patients. This study did not find the effect of prescribing shift or changes in CVD 
primary prevention in T2DM patients. Overall, the incidence of ischemic heart disease among statin-treated 
patients was low.

	 Keywords:  statins, primary prevention of cardiovascular disease, type 2 diabetes mellitus

ภูมิหลังและเหตุผล

โ รคหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular diseases: 
CVD) เป็นกลุ่มโรคท่ีพบบ่อยและมีแนวโน้มการเป็น

โรคสูงขึ้นทุกปี  CVD เป็นสาเหตุส�ำคัญของการเสียชีวิต
ของประชากรทั่วโลก  ในปี พ.ศ. 2562 ทั่วโลกมีประชากร
ที่เสียชีวิตจาก CVD ประมาณ 17.9 ล้านคน(1)  ส�ำหรับ
ประเทศไทย CVD ยังเป็นสาเหตุการเสียชีวิตอันดับต้นๆ  
ซึง่ในปี พ.ศ. 2560 มกีารประมาณการว่า จ�ำนวนผูเ้สยีชวีติ
จากโรคนี้มีถึงร้อยละ 12 ของสาเหตุการเสียชีวิตทั้งหมด(2) 
CVD ที่มีอัตราการเสียชีวิตสูงที่สุดคือโรคหัวใจขาดเลือด 
(ischemic heart disease: IHD) ปัจจัยเสี่ยงที่ส่งผลต่อ 
CVD มีหลายปัจจัยที่ส�ำคัญ คือ ด้านพฤติกรรมสุขภาพ 
เช่น การสูบบุหรี่ การรับประทานอาหารท่ีมีเกลือสูง และ
ขาดการออกก�ำลังกาย(3) และด้านภาวะโรคที่มีความเสี่ยง 
เช่น โรคไขมันในเลือดสูง โรคความดันโลหิตสูง และโรค
เบาหวาน(4)

	 โรคเบาหวานชนิดที่ 2 (type 2 diabetes mellitus: 
T2DM) เป็นโรคทีม่คีวามสมัพันธ์กบั CVD  ผูป่้วยเบาหวาน
มีโอกาสเสีย่งต่อการเกดิ CVD เพิม่ขึน้ เบาหวานเป็นปัจจัย
เสี่ยงที่เพิ่มการเกิด CVD มากกว่าคนปกติทั่วไป 2-4 เท่า(5)  
จึงควรมีการป้องกันแบบปฐมภูมิ (primary prevention) 
ในผูป่้วยทีย่งัไม่แสดงอาการของ CVD โดยใช้ยากลุม่สแตตนิ  
(statins) ซึง่เป็นกลุม่ยาท่ีมปีระสทิธภิาพทีด่ใีนการลดระดบั 

low density lipoprotein-cholesterol (LDL-C)(6) ตาม
เงื่อนไขที่ต้องใช้ statins เพื่อป้องกัน CVD ในแนวทางของ
ราชวทิยาลยัอายรุแพทย์แห่งประเทศไทย และแนวทางการ
รกัษาของ European Society of Cardiology (ESC) และ 
European Atherosclerosis Society (EAS) ในการรักษา
ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ (dyslipidemia: DLP) ปี 2020
	 กลไกการออกฤทธิข์องยากลุม่ statins ทีม่ผีลต่อ CVD 
คือ ยับยั้ง β-hydroxy β-methylglutaryl-coenzyme A 
(HMG-CoA) ในการสงัเคราะห์คอเลสเตอรอลท่ีตบั เป็นผล
ให้ total cholesterol (TC) และ LDL-C ลดลง  ท�ำให้การ
ท�ำงานของผนังหลอดเลือดชั้นในดีขึ้น ยับยั้งกระบวนการ
อักเสบของหลอดเลือด ลดการสร้างไฟบริโนเจนและท�ำให้
เกิด fibrin stabilization ในปัจจุบันมียากลุ่ม statins 
ได้แก่ rosuvastatin, atorvastatin, simvastatin, flu-
vastatin, pravastatin และ pitavastatin(7) การสั่งใช้ยา 
กลุม่ statins ส�ำหรบัใช้ในการป้องกนั CVD แบบปฐมภมูจิะ
ขึ้นอยู่กับดุลยพินิจของแพทย์ โดยเลือกยาจากกรอบบัญชี
ยาหลักแห่งชาติ เนื่องจากบัญชียาหลักแห่งชาติฉบับ พ.ศ. 
2560 จนถึง พ.ศ. 2563 ก�ำหนดให้ atorvastatin 40 mg 
เป็นยาในบัญชี ง ซึ่งเป็นยาที่มีหลายข้อบ่งใช้ แต่มีความ 
เหมาะสมที่จะใช้เพียงบางข้อบ่งใช้หรือมีแนวโน้มจะมีการ
ส่ังใช้ยาไม่ถูกต้อง ไม่เหมาะสมหรือเป็นยาท่ีมีราคาแพง 
จ�ำเป็นส�ำหรบัผูป่้วยบางราย จนมปีระกาศของบญัชยีาหลกั
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แห่งชาติ พ.ศ. 2564(8) ให้ atorvastatin เฉพาะขนาด 40 
mg เป็นยาบัญชี ข สามารถสั่งใช้แทนยา simvastatin ซึ่ง
เป็นยาบัญชี ก ได้ ยาบัญชี ข จะใช้ส�ำหรับข้อบ่งใช้หรือโรค
บางชนดิทีใ่ช้ยาในบญัชี ก ไม่ได้ หรือไม่ได้ผล หรอืใช้เป็นยา
แทนยาในบัญชี ก ตามความจ�ำเป็น ดังนั้น โอกาสการเข้า
ถึงยา atorvastatin 40 mg จึงเพิ่มขึ้น
	 จากงานวิจัยก่อนหน้าที่ศึกษาอัตราการสั่งยากลุ่ม 
statins ที่แตกต่างกัน ศึกษาอัตราและแนวโน้มการสั่ง
ยากลุ่ม statins ในภาพกว้างไม่เฉพาะกับการป้องกันโรค 
CVD แบบปฐมภูมิ และไม่มีการศึกษาระยะยาว มีเพียง
การศึกษาเฉพาะกลุ่มผู ้ป่วยท่ีมีสิทธิการรักษาแบบสิทธิ
ข้าราชการเท่านัน้ เป็นงานวจิยัท่ีด�ำเนินการ ณ สถานการณ์
ทีย่า atorvastatin เป็นยาราคาแพงเมือ่ พ.ศ. 2554(9) หรอื
เป็นงานวิจัยระดับสถานบริการโรงพยาบาลชุมชนขนาด
เล็กหนึ่งแห่งเท่าน้ัน(10) ยังขาดการศึกษาผลของบัญชียา
หลักแห่งชาติต่อพฤติกรรมการสั่งใช้ยากลุ่ม statins ของ
แพทย์ ดังนั้นจึงมีความจ�ำเป็นต้องท�ำงานวิจัยนี้ขึ้นมา โดย
มีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาแนวโน้มอัตราการสั่งใช้ยา ator-
vastatin และ simvastatin ครั้งแรก เพื่อป้องกันการเกิด 
CVD แบบปฐมภูมิในผู้ป่วย T2DM และศึกษาผลของการ
เปลี่ยนยา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่ออัตรา
การสั่งใช้ยากลุ่ม statins รวมถึงอุบัติการณ์ของ CVD และ
อาการไม่พึงประสงค์จากยากลุ่ม statins

ระเบียบวิธีศึกษา

	 การศึกษานี้แบ่งออกเป็น  2  ส่วน ดังนี้

ส่วนที ่1	 แนวโน้มอัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin 

และ simvastatin ครัง้แรก เพือ่ป้องกนั CVD 

แบบปฐมภูมิ

	 รูปแบบการศึกษา
    	 ศึกษาแบบ interrupted time series-analysis จาก
ข้อมูลแฟ้มรายงานมาตรฐาน 43 แฟ้มใน Health Data 

Center (HDC)
	 ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง
    	 ผู้ป่วยนอก T2DM โดยมีรหัสวินิจฉัยโรค E11 ตาม 
ICD-10 รับบริการท่ีโรงพยาบาลชุมชน (รพช.) โดยเก็บ
ข้อมลูจาก รพช. ทัง้หมด 12 แห่งของจงัหวดัล�ำปาง ในช่วง
ปีงบประมาณ 2561–2565
	 เกณฑ์การคัดเลือกประชากรเข้าการศึกษา 
	 1.	 ผู้ป่วยนอกที่อายุตั้งแต่ 18 ปีขึ้นไป ตั้งแต่วันที่ขึ้น
ทะเบียนในระบบด้วยโรค T2DM
	 2.	 ผู้ป่วยที่ถูกวินิจฉัยว่าเป็น T2DM มี ICD10 (E11) 
ร่วมกับการได้รับยาลดระดับน�้ำตาลในเลือดทั้งรูปแบบยา
รับประทานหรือรูปแบบยาฉีด ตั้งแต่ 1 ชนิดขึ้นไป
	 3.	 ผู้ป่วย T2DM ที่เข้าเกณฑ์ในป้องกัน CVD แบบ
ปฐมภูมิ
		  n	 อายุ 40 ปีขึ้นไป หรือ
		  n	 อายุ < 40 ปี และมีปัจจัยเสี่ยงมากกว่า 2 ข้อ
ขึ้นไป หรือ
		  n	 อาย ุ< 40 ปี มปัีจจยัเสีย่ง 0-1 ข้อ (หาก LDL-C 
> 100 mg/dl จะเริ่มยากลุ่ม statins)
	 4.	 มีผลตรวจทางห้องปฏิบัติการก่อนหน้าไม่เกิน 3 
เดือนจากวนัทีส่ัง่ใช้ยา ได้แก่ ค่า LDL-C และ FBS (fasting 
blood sugar)
	 5.	 มสีถานะยงัรับการรกัษาอยู ่(status 03 = ยังรกัษา
อยู่)
	 6.	 ได้รบัยา statins ครัง้แรกในการป้องกนั CVD แบบ
ปฐมภูมิ ภายใน 12 เดือนนับจากวันที่ขึ้นทะเบียนว่าเป็น 
T2DM (ไม่เคยเป็น CVD มาก่อนโดยดึงข้อมูลย้อนหลังปี 
2560 เพื่อยืนยันการเป็น CVD ก่อนหน้า 12 เดือน ก่อนที่
จะได้รับยา statins)
	 เกณฑ์การคัดเลือกประชากรออกจากการศึกษา 
	 ผู้ป่วย T2DM ที่เข้ารับบริการโดยมีการลงข้อมูลไม่
ครบถ้วน ดังนี้ ไม่มีข้อมูลอายุ, ไม่มีประวัติการได้รับยาลด
น�้ำตาล, ไม่มีการตรวจ LDL-C หรือ FBS
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	 ผู้ป่วย T2DM ที่มีประวัติแพ้ยากลุ่ม statins ในฐาน
ข้อมูล HDC ที่ไม่ได้บันทึกหรือบันทึกไม่ตรงกันระหว่างผู้
ประเมินแต่ละคน
	 ผูป่้วย T2DM ทีม่ปีระวตัไิด้รบัการวนิิจฉยัว่าเป็น CVD 
มาก่อน ได้แก่ coronary artery bypass graft (CABG), 
percutaneous coronary intervention (PCI), ischemic 
stroke (IS), transient ischemic attack (TIA)
	 ผู้ป่วยเสียชีวิต หรือหายไปในระหว่างที่ท�ำการศึกษา 
โดยมีรหัสเพือ่คัดออกจากการศกึษาทัง้หมดดงันี ้หมายเลข 
01 = หาย, 02 = ตาย, 04 = ไม่ทราบ, 05 = รอจ�ำหน่าย/
เฝ้าระวัง, 06 = ขาดการรักษาไม่มาติดต่ออีก, 07 = ครบ
การรักษา, 08  = โรคอยู่ในภาวะสงบ, 09 = ปฏิเสธการ
รักษา, 10 = ออกจากพื้นที่, 11 = กลับเป็นซ�้ำ
	 ผู้ป่วย T2DM มีประวัติการรักษาด้วยยา atorvasta-
tin และ simvastatin ก่อนหน้าอย่างน้อย 12 เดือน
	 เป็นผู้ป่วยภาวะเปราะบาง ได้แก่ มะเร็ง, สมองเสื่อม, 
อัมพาต, การบ�ำบัดทดแทนไต และได้รับการปลูกถ่าย
อวัยวะ
	 มีข้อห้ามใช้จากการใช้ยา statins เช่น หญิงตั้งครรภ์ 
หญิงที่ก�ำลังให้นมบุตร และผู้ป่วยโรคเกี่ยวกับตับและไต
	 การวิเคราะห์ข้อมูล
	 วเิคราะห์ข้อมลูท่ัวไปของผูป่้วย ข้อมลูการวนิจิฉัยโรค
และโรคร่วม ด้วยสถิติเชิงพรรณนา เป็นร้อยละ ความถี่ ค่า
เฉลี่ย และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน
	 หาอัตราการสั่งใช้ยากลุ่ม statins เป็นครั้งแรกเพ่ือ
ป้องกัน CVD แบบปฐมภูมิของผู้ป่วย T2DM เป็นข้อมูล
รายเดือน จากฐานข้อมูล HDC แฟ้มมาตรฐาน 43 แฟ้ม ใน
แต่ละปีงบประมาณระหว่างปี 2561-2565 เท่ากับ ผู้ป่วย 
T2DM ที่ได้รับยากลุ่ม statins ครั้งแรก หารด้วย ผู้ป่วย 
T2DM ทั้งหมด
หมายเหตุ :	-	 ดู สั ดส ่ วนการสั่ ง ย า  a to rva s ta t i n 

เปลี่ยนแปลงหรือไม่เมื่อเทียบกับก่อนการ
ปรับเปลี่ยนบัญชียา

			   -	 ดู สั ด ส ่ ว นก า รสั่ ง ย า  s imva s t a t i n 
เปลี่ยนแปลงหรือไม่เมื่อเทียบกับก่อนการ
ปรับเปลี่ยนบัญชียา

			   -	 ดูอัตราการสั่งยา statins เพื่อป้องกัน CVD 
แบบปฐมภูมิเปลี่ยนแปลงหรือไม่เมื่อเทียบ
กับก่อนการปรับเปลี่ยนบัญชียา

	 3.	 ค�ำนวณอัตราการสั่งยากลุ่ม statins แยกตาม
สิทธิการรักษา ประเภทของ รพ. และปัจจัยเส่ียงในการ
ก�ำหนดการเลือกใช้ยา simvastatin และ atorvastatin
	 4.	 สร้างกราฟแสดงอัตราการสั่งยา statins ครั้งแรก
เพื่อป้องกัน CVD แบบปฐมภูมิ ของผู้ป่วยท่ีขึ้นทะเบียน 
T2DM รายใหม่ในแต่ละเดอืน เพือ่สงัเกตแนวโน้มและความ
เปลี่ยนแปลงเมื่อปรับบัญชียา ดูว่ามีค่าข้อมูลที่สูงหรือต�่ำ
กว่าปกติ (outliers) หรือไม่ หากมีจะพิจารณาว่ามีปัจจัย
อื่นที่ส�ำคัญที่ส่งผลท�ำให้ค่านั้นๆ สูงหรือต�่ำผิดปกติ หาก
ไม่มีจะปรับค่าโดยใช้ค่าความชันเพื่อค�ำนวณอัตราการสั่ง
ยาแล้วแทนค่าที่สูงหรือต�่ำกว่าปกติ หากมีปัจจัยอ่ืนๆ ที่มี
หลักฐานชัดเจน เช่น นโยบายที่เกี่ยวข้อง จะเพิ่มตัวแปร
ปัจจัยนั้นเข้าในโมเดลเพื่อวิเคราะห์ผลทางสถิติด้วย
	 5.	 ท�ำการวิเคราะห์ข้อมูลแบ่งออกเป็น 3 กลุ่ม
		  5.1)	 ปัจจยัเสีย่งต่อ CVD ได้แก่ เพศ อาย ุผลตรวจ
ทางห้องปฏิบัติการ LDL-C ก่อนหน้าไม่เกิน 3 เดือนในวัน
ที่ส่ังใช้ยา ประวัติการสูบบุหร่ี ประวัติการด่ืมแอลกอฮอล์ 
ค่าความดันช่วงบน (systolic blood pressure: SBP) 
≥ 140 mmHg ประวัติคนในครอบครัวเป็นโรคเบาหวาน
และโรคความดนัโลหติสงู การมโีรคเบาหวาน ระดบัน�ำ้ตาล
ในเลอืด (FBS) ≥ 126 mg/dl เส้นรอบเอว และค่าดชันมีวล
กาย (body mass index: BMI)
		  5.2)	 ระดับการให้บริการของโรงพยาบาลชุมชน 
แบ่งเป็น รพช.ขนาดใหญ่ (M2) เป็น รพช. 120 เตียง 
ขึ้นไป มีแพทย์เฉพาะทาง จ�ำนวน 2 แห่ง และ รพช.ขนาด
กลาง (F2) เป็น รพช. 30-90 เตียง ไม่มีแพทย์เฉพาะทาง
จ�ำนวน 10 แห่ง
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		  5.3)	 สิทธิการรักษาพยาบาล
	 6.	 วเิคราะห์อนกุรมเวลา (interrupted-time series 
analysis) ก�ำหนด 2 องค์ประกอบ คือ แนวโน้ม (trend: 
T) และ จุดเวลาทีเ่ปลีย่นยา atorvastatin จากบัญช ีง เป็น
บัญชี ข (irregular: I) คือ โดยก�ำหนดเดือนที่ 1-44 เป็น 0 
และเดือนที่ 45 เป็นต้นไปจนถึงเดือนที่ 60 เป็น 1  สมการ
อนุกรมเวลามีรายละเอียดดังนี้
			   Y = T + I
           	 Y คือ อนุกรมเวลา T คืออิทธิพลของแนว

โน้มการสั่งยาสแตตินในอดีต และ I คืออิทธิพลของความ
เปลีย่นแปลง ในทีน่ีค้อืปรบั atorvastatin จากบญัช ีง เป็น
บัญชี ข
	 7.	 สร้างโมเดล autoregressive integrated mov-
ing average (ARIMA) ประกอบด้วย 3 ส่วน คือ auto re-
gressive AR : (p), integrated (I) และ moving average 
MA : (q)

ภาพที่ 1  โมเดล autoregressive integrated moving average (ARIMA)
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       	 ค่าพารามิเตอร์ของโมเดล ARIMA (ตามภาพที่ 1) 
ประกอบด้วย β0 คือค่าจุดตัดเมื่อเริ่มต้นวัดอัตราการสั่งยา 
statins เมื่อเดือน ต.ค. 2560, β1 คือค่าความชัน (slope) 
เพื่อบอกแนวโน้มการสั่งยา statins ก่อนการปรับบัญชี
ยา atorvastatin ณ เดือนที่ 1-44, β2 คือค่าพารามิเตอร์
ก�ำหนดความเปลี่ยนแปลง ณ เดือนที่ 45 หลังจากมีการ
ปรบับญัชียาแล้ว ซึง่ถกูประกาศในบญัชยีาหลกัแห่งชาตลิง
ราชกจิจานเุบกษา ณ วนัที ่31 พฤษภาคม พ.ศ. 2564 และ 
β3 คือค่าพารามเิตอร์ความเปลีย่นแปลงของค่าความชันเมือ่

เปรยีบเทยีบความชนัหลงัและก่อนปรบับญัชียา ก�ำหนดค่า
ความคลาดเคลื่อนที่ p-value < 0.05

ส่วนที ่2	อุบัติการณ์ของ CVD ใน 1 ปี และอาการไม่

พงึประสงค์ เปรยีบเทยีบระหว่าง atorvas-

tatin กับ simvastatin

	 รูปแบบการศึกษา
      	เป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบ retrospective 
cohort study โดยใช้ข้อมูลการรักษาพยาบาล จากแฟ้ม
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รายงานมาตรฐาน 43 แฟ้ม
	 ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง
      	ผู้ป่วยนอก T2DM มีรหัสการวินิจฉัยโรค E11 ตาม 
ICD-10 วเิคราะห์การรบับรกิารเฉพาะทีโ่รงพยาบาลชมุชน 
โดยเก็บข้อมูลจาก รพช.ทัง้หมด 12 แห่งของจงัหวดัล�ำปาง 
ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565
	 เกณฑ์การคัดเลือกประชากรเข้าการศึกษา 
	 ข้อ 1–6 ใช้เกณฑ์เดยีวกบัส่วนที ่1 แนวโน้มอตัราการ
สั่งใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ครั้งแรก เพื่อ
ป้องกนั CVD แบบปฐมภมู ิเนือ่งจากส่วนที ่2 ศกึษาผลลัพธ์
ทางคลินิก คืออุบัติการณ์ของ CVD นับจ�ำนวนผู้ป่วยราย
ใหม่ของผูป่้วยทีไ่ด้รบัการขึน้ทะเบยีนด้วย T2DM ทีม่คีวาม
เส่ียงในการเกดิ CVD หลงัจากทีเ่ริม่ยา statins ภายในระยะ
เวลา 1 ปี ของแต่ละปีงบประมาณระหว่างปี 2561–2565 
ซึ่งในที่นี้จะวินิจฉัย CVD ด้วย IHD มี ICD-10 คือ I20–I24 
จากนั้นค�ำนวณเป็น cases per 1,000 person-days ดัง
น้ันผูป่้วย T2DM ทีค่ดัเข้ามาในการศกึษาส่วนท่ี 2 นีจ้ะต้อง
มีการรักษาด้วยยา atorvastatin หรือ simvastatin อย่าง
น้อย 12 เดือน นับจากวันที่ขึ้นทะเบียนว่าเป็นโรค T2DM 
และดอูาการไม่พงึประสงค์จากการใช้ยา เกบ็ข้อมลูเก่ียวกบั
ภาวะกล้ามเนือ้สลาย (rhabdomyolysis) จากแฟ้มรายงาน
มาตรฐาน 43 แฟ้มในฐานข้อมูล HDC ตั้งแต่เริ่มต้นที่ม ี
การรักษาด้วยยา atorvastatin และ simvastatin ภายใน 
12 เดือน

	 เกณฑ์การคัดเลือกประชากรออกจากการศึกษา 
	 ข้อ 1–7 ใช้เกณฑ์คัดออก เช่นเดียวกับส่วนที่ 1 
 แนวโน้มอัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin และ simvasta-
tin ครั้งแรก เพื่อป้องกัน CVD แบบปฐมภูมิ
	 การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิต ิ
      	น�ำเสนอข้อมูลด้วยสถิติเชิงพรรณนา mean ± SD, 
median (interquartile range), หรือจ�ำนวน (ร้อยละ)  
อุบัติการณ์ของ CVD ค�ำนวณเป็น cases per 1,000 per-
son-days โดยใช้อัตรา incidence density หรืออัตรา 
(rate) ใช้สถิติ regression ที่ใช้คู่กับกรณีค�ำนวณ IRR 
(incidence rate ratio) คือสถิติ Poisson regression ที่
มี multivariable analysis เพื่อลดปัจจัยรบกวน ผลข้าง
เคยีงจากการใช้ยา categorical variable (ตวัแปรจดักลุ่ม) 
น�ำเสนอเป็นเปอร์เซ็นต์และตัวแปรต่อเนื่อง (continuous 
variables) น�ำเสนอเป็นค่าเฉล่ีย (ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน) 
หรือช่วงความเชื่อมั่น 95% หรือค่ามัธยฐาน (พิสัยระหว่าง
ควอไทล์) ตามความเหมาะสม
	 การพิทักษ์สิทธิ์ของกลุ่มตัวอย่าง
      	โครงการวิจัยนี้ผ่านการพิจารณาอนุมัติจากคณะ
กรรมการจรยิธรรมการท�ำงานวจิยัในมนษุย์ (ethical com-
mittee approval) ของคณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัย
เชียงใหม่ หนังสือรับรองเลขที่ 020/2566/E รับรอง ณ วัน
ที่ 9 สิงหาคม 2566 ถึงวันที่ 8 มีนาคม 2567 จากนั้นจึง
ด�ำเนินการวิจัยโดยยึดหลักจริยธรรมอย่างเคร่งครัด
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ตัดออก ผู้ป่วย Type 2 DM ที่เข้าเกณฑ์ในป้องกัน
โรคหลอดเลือดหัวใจแบบปฐมภูมิ 

N = 5,200 
 

มีประวัติการรักษาด้วยยา 
atorvastatin และ simvastatin 

ก่อนหน้าอย่างน้อย 12 เดือน  
N = 4,538 

Atorvastatin 40 mg 
N = 41 

Simvastatin 20 mg 
N = 524 

Simvastatin 10 mg 
N = 97 

การสั่งใช้ยากลุ่มสแตตินเป็นครั้งแรก 
N = 662 

 

ผลลัพธ์หลัก คอื 
ถูกวินิจฉัยว่าเป็น 

โรคหัวใจขาดเลือดมี 
ICD-10 คือ I20–I24 

ติดตามเปน็ระยะเวลา  
1 ปี 

 
ผลลัพธ์รอง คอื ภาวะ

กล้ามเนื้อสลาย 
(Rhabdomyolysis)  

มีค่า LDL-C และ FBS ไม่เกนิ 3 เดือน
ก่อนหน้า และมีสถานะยังรับการรักษาอยู ่            

N = 11,448 

ตัดออก 

ผู้ป่วยที่ถูกวินิจฉัยว่าเป็น Type 2 DM มี 
ICD10 (E11) ร่วมกับการได้รับยาลดระดับ

น้ำตาลในเลือดทั้งรูปแบบยารับประทานหรือ
รูปแบบยาฉีด ต้ังแต่ 1 ชนิด ขึ้นไป 

N = 5,200 

ตัดซ้ำ  N =  6,248 คัดเลือกผู้ป่วย 
- ลงทะเบียนอยู่ในช่วงปีงบประมาณที่ทำการศึกษา              

(N = 1,563) 
- คนที่มีรหัสวินิจฉัยหลายรหสั เลือกการวินิจฉัยหลัก / แรก

ก่อน (N = 1,455) 
- เลือก visit ทีม่ีการรักษาต่อเนื่อง (N = 1,244) 
- เลือก visit ทีม่ีการรักษาครั้งล่าสุด (N = 945) 
- ผู้ป่วยไป 2 รพ. ใช ้CID ของผู้ป่วย เลือก visit ที่มีการวินจิฉัย

เริ่มแรกก่อน (N = 686) 
- เลือก visit ที่ได้รับการขึ้นทะเบียนก่อน (N = 354) 
- อายุน้อยกว่า 40 ป ีและไม่มปีัจจัยเสี่ยง (N = 1) 

ผู้ป่วย Type 2 DM ที่เข้าเกณฑ์ในป้องกัน 
โรคหลอดเลือดหัวใจแบบปฐมภูมิ 

N = 5,200 
 

อายุ 40 ปีขึ้นไป 
N = 4,812 

 

อายุ < 40 ปี และมีปัจจัยเสีย่งมากกว่า 
2 ข้อขึ้นไป N = 387 

อายุ < 40 ปี มีปัจจัยเสี่ยง 0 - 1 ข้อ 
(หาก LDL > 100 mg/dl จะเริ่ม

ยากลุ่มสแตติน) N = 1 

ผู้ป่วยนอกที่อายุต้ังแต่ 18 ปีขึ้นไป ตั้งแต่วันที่
ขึ้นทะเบียนในระบบด้วยโรค 

 Type 2 DM 
N = 108,555 

1. มีการลงข้อมูลไม่ครบถ้วน เช่น ไม่มีข้อมลูอาย,ุ ไม่มีประวัติ
การได้รับยาลดน้ำตาล (N = 60,365) 

2. มีประวัติแพ้ยากลุ่มสแตตินในฐานข้อมูล HDC (N = 25) 
3. มีประวัติได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น CVD มากอ่น 

 (N = 12,854) 
4. เสียชีวิต หรือหายไปในระหว่างที่ทำการศึกษา (N = 23,863) 

ตัดออก 

C = cholesterol, CID = citizen Identification, CVD = cardio-
vascular diseases, DM = diabetes mellitus, FBS = fasting 
blood sugar, HDC = Health Data Center, LDL = low-density 
lipoprotein, T2DM = type 2 diabetes mellitus

ภาพที่ 2	 เกณฑก์ารคัดเลอืกประชากรเข้า-ออกการศกึษา เพือ่ดอูบุตักิารณ์ของ CVD ใน 1 ป ีและอาการไมพ่งึประสงค ์เปรยีบเทยีบระหวา่ง 
atorvastatin กับ simvastatin
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ผลการศึกษา

ส่วนที ่1	 แนวโน้มอัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin 

และ simvastatin ครัง้แรก เพือ่ป้องกนั CVD 

แบบปฐมภูมิ

	 ข้อมูลทั่วไป
	 ลกัษณะโดยรวมของผูป่้วย T2DM ทัง้หมด 5,200 คน
ท่ีเหมาะสมกับการประเมินการได้ยา statins เพื่อป้องกัน
แบบปฐมภูมิ ผู้ป่วยส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง มีค่าดัชนีมวล
กาย 28 kg/m2  ความยาวของเส้นรอบเอวล่าสุด 86 cm 
ค่าความดันช่วงบน 121 mmHg ระดับน�้ำตาลในเลือด 95 
mg/dl ส่วนใหญ่มีประวัติไม่สูบบุหรี่ ไม่ดื่มแอลกอฮอล์ 

ไม่มีประวัติญาติสายตรงเป็นโรคความดันโลหิตสูงและโรค 
เบาหวาน  ลกัษณะของผูป่้วย T2DM ทีไ่ด้รบัยาและไม่ได้รบั
ยา statins ที่แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญคือ ผู้ป่วยกลุ่มได้รับ
ยาป้องกันแบบปฐมภูมิมีสัดส่วนของเพศหญิงมากกว่า น�้ำ
หนักตัว ส่วนสูง ดัชนีมวลกายมากกว่า เส้นรอบเอวล่าสุด
มากกว่า ค่าความดันช่วงบนมากกว่า ระดับน�ำ้ตาลในเลอืด
และประวัติดื่มแอลกอฮอล์ มากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยา ทั้งนี้
กลุ่มที่ได้รับยา statins ส่วนใหญ่จะมีระดับ LDL ≥ 100 
mg/dl และมอีาย ุ≥ 40 ปี อย่างไรกต็าม สัดส่วนของผูป่้วย
ท่ีไม่ได้รับยา statins มีประวัติสูบบุหร่ี มีประวัติญาติสาย
ตรงเป็นโรคความดันโลหิตสูงและโรคเบาหวาน มีมากกว่า
กลุ่มที่ได้รับยา statins (ตารางที่ 1)

ตารางที่ 1  ลักษณะทางประชากรของผู้ป่วย T2DM ทั้งหมด

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 ผู้ป่วยทั้งหมด	 ได้รับ statins	 ไม่ได้รับ statins	 p-value
		  (n = 5,200)	 (n = 662)	 (n = 4,538)	

เพศ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ		
-	 ชาย	 2,245	 43.2	 301	 45.5	 1,944	 74.9	 0.030
-	 หญิง	 2,955	 56.8	 361	 54.5	 2,594	 25.1		
อายุ (ปี) mean ± sd	 55.60 ± 10.93	 58.94 ± 0.15	 56.61 ± 10.26		 0.077

น�้ำหนัก (kg) mean ± sd	 62.27 ± 15.95	 65.35 ± 30.21	 61.82 ± 12.52		 0.003

ส่วนสูง (cm) mean ± sd	 158.50 ± 8.56	 158.61 ± 8.58	 157.79 ± 8.40		 0.021

ดัชนีมวลกาย (kg/m2)
		  28.06 ± 11.22	 28.82 ± 12.47	 27.30 ± 9.98		  0.003
mean ± sd	

เส้นรอบเอวล่าสุด (cm)
		  85.66 ± 10.46	 87.24 ± 9.88	 85.40 ± 10.55		 < 0.001
mean ± sd	

ค่าความดันช่วงบน (mmHg)
		  121.24 ± 18.59	 121.57 ± 16.84	 120.90 ± 20.35		 < 0.001
mean ± sd	

ระดับน�้ำตาลในเลือด (mg/dl)
		  95.43 ±  69.15	 97.78 ± 69.86	 93.15 ± 68.44		 0.04
mean ± sd	

LDL-C (mg/dl)	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ 
-	 อายุ < 40 ปี 	
-	 LDL-C <100	 1,898	 36.5	 1	 0.1	 1,897	 41.8	 0.16
-	 LDL-C ≥ 100	 338	 6.5	 105	 15.9	 233 	 5.1

อายุ ≥ 40 ปี	
-	 LDL-C <100 	 2,287	 44.0	 45	 6.8	 2,242	 49.4	 0.22
-	 LDL-C ≥ 100	 677	 13.0	 511	 77.2	 166	 3.7
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ตารางที่ 1  ลักษณะทางประชากรของผู้ป่วย T2DM ทั้งหมด (ต่อ)

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 ผู้ป่วยทั้งหมด	 ได้รับ statins	 ไม่ได้รับ statins
		  (n = 5,200)	 (n = 662)	 (n = 4,538)	 p-value

สิทธิการรักษา	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	
-	 หลักประกันสุขภาพ	 2,115	 40.7	 524	 79.2	 1,591	 35.1	 0.08
	 ถ้วนหน้า (UC ในเขต 
	 และนอกเขต)
-	 สิทธิพิเศษเฉพาะกลุ่ม	 1,400	 26.9	 12	 1.8	 1,388	 30.6
	 อนุเคราะห์
-	 ประกันสังคม	 1,007	 19.4	 64	 9.7	 943	 20.8
-	 ชำ�ระเงิน	 370	 7.1	 4	 0.6	 366	 8.1
-	 สวัสดิการข้าราชการ	 308	 5.9	 58	 8.8	 250	 5.5	

ชนิดของโรคเบาหวาน	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	

-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 3,808	 73.2	 444	 67.1	 3,364	 74.1	 0.15
	 อินซูลินร่วมกับไม่มี 
-	 ภาวะแทรกซ้อน (E119)	 1,308	 25.2	 188	 28.4	 1,120	 24.7
	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง
	 อินซูลิน (E11)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 41	 0.8	 7	 1.1	 34	 0.7
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อนทางไต (E112)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 29	 0.6	 16	 2.4	 13	 0.3
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อนทางประสาท
	 (E114)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 6	 0.1	 4	 0.6	 2	 0.0
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อนทางตา (E113)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 5	 0.1	 1	 0.2	 4	 0.1
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อน (E117)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 2	 0.0	 1	 0.2	 1	 0.0
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อนอื่นที่ระบุ
	 รายละเอียด (E116)
-	 เบาหวานชนิดที่ไม่ต้องพึ่ง	 1	 0.0	 1	 0.2	 0	 0.0
	 อินซูลินร่วมกับภาวะ
	 แทรกซ้อนทางระบบ
	 ไหลเวียนส่วนปลายหลาย
	 อย่าง (E115)	

วารสารวิจัยระบบสาธารณสุข	 ปีที่ 19  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม-กันยายน 2568



ตารางที่ 1  ลักษณะทางประชากรของผู้ป่วย T2DM ทั้งหมด (ต่อ)

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 ผู้ป่วยทั้งหมด	 ได้รับ statins	 ไม่ได้รับ statins
		  (n = 5,200)	 (n = 662)	 (n = 4,538)	 p-value

โรคร่วม			   จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	
-	 ไม่มีโรคร่วม	 1,154	 22.2	 168	 25.4	 986	 21.7	 0.062	

-	 มีโรคร่วม
	 -	 ความดันโลหิตสูง	 3,339	 64.2	 315	 47.6	 3,024	 66.6	
	 -	 อ้วน		  25.4	 4.9	 76	 11.5	 178	 3.9
	 -	 ไตเรื้อรัง	 239	 4.6	 47	 7.1	 192	 4.2
	 -	 ปอดอุดกั้นเรื้อรัง	 63	 1.2	 14	 2.1	 49	 1.1
	 -	 ไทรอยด์	 36	 0.7	 10	 1.8	 26	 0.6
	 -	 เอดส์		  33	 0.6	 9	 1.4	 24	 0.5
	 -	 หืด			  27	 0.5	 8	 1.2	 19	 0.4
	 -	 มะเร็ง		  19	 0.4	 6	 0.9	 13	 0.3
	 -	 ตับอักเสบเรื้อรัง/ตับแข็ง	 16	 0.3	 4	 0.6	 12	 0.3
	 -	 ข้ออักเสบรูมาตอยด์	 11	 0.2	 3	 0.5	 8	 0.2
	 -	 โลหิตจาง	 5	 0.1	 1	 0.2	 4	 0.1	
	 -	 วัณโรค		 4	 0.1	 1	 0.2	 3	 0.1		

ยารักษาโรคเบาหวานที่ได้รับ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	   ร้อยละ

-	 metformin 500 mg	 4,730	 90.9	 465	 70.2	 4,265	 94.0	 0.056
-	 glipizide 5 mg	 389	 7.5	 135	 20.4	 254	 0.6
-	 insulin		  72	 1.4	 56	 8.5	 16	 0.4
-	 pioglitazone 15 mg	 9	 0.2	 6	 0.9	 3	 0.1
-	 sitagliptin  	 1	 0.0	 1	 0.2	 0	 0.0

การสูบบุหรี่		  จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ

-	 สูบ			   503	 9.7	 44	 6.6	 459	 10.0	 0.045
-	 ไม่สูบ			  4,611	 88.7	 588	 88.8	 4,023	 88.7
-	 ไม่มีข้อมูล		 86	 1.6	 30	 4.5	 56	 1.2

การดื่มแอลกอฮอล์ 	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ

-	 ดื่ม			   819	 15.8	 124	 18.7	 695	 15.3	 < 0.001
-	 ไม่ดื่ม			  4,275	 82.2	 521	 78.7	 3,754	 82.7
-	 ไม่มีข้อมูล		 106	 2.0	 17	 2.6	 89	 2.0	

การมีประวัติคนในครอบครัว	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	  
เป็นโรคเบาหวาน

-	 มี				    1,118	 21.5	 111	 16.8	 1,007	 22.2	 0.027
-	 ไม่มี			   3,754	 72.2	 434	 65.6	 3,320	 73.2
-	 ไม่มีข้อมูล		 329	 6.3	 118	 17.8	 211	 4.6 	
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การสั่งใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ครั้ง

แรกในผู้ป่วยโรค T2DM เมื่อจ�ำแนกตามระดับการ

ให้บริการของโรงพยาบาล ในช่วงปีงบประมาณ 

2561–2565 (ก่อนและหลงัทีม่กีารปรบัยา atorvas-

tatin จากยาบัญชี ง เป็น ยาบัญชี ข)

	 เมื่อจ�ำแนกตามระดับ รพช. 12 แห่งในจังหวัดล�ำปาง 
ซึ่งมีโรงพยาบาลระดับ M2 เป็น รพช. เพื่อรับส่งต่อผู้ป่วย 

(ม ี120 เตยีงขึน้ไป) และระดับ F2 ซึง่เป็น รพช.ขนาดกลาง 
(ม ี30-90 เตยีง) พบว่า โรงพยาบาลขนาด F2 ไม่พบการสัง่
ใช้ยา simvastatin 10 mg และโรงพยาบาลขนาด M2 มี
การสัง่ใช้ยา statins ทกุชนดิและทกุความแรง อย่างไรก็ตาม
ทั้งโรงพยาบาลขนาด M2 และ F2 ส่วนใหญ่มีการสั่งใช้ยา 
simvastatin ขนาด 20 mg มากที่สุด (ตารางที่ 2)

ตารางที่ 1  ลักษณะทางประชากรของผู้ป่วย T2DM ทั้งหมด (ต่อ)

	 ลักษณะของผู้ป่วย	 ผู้ป่วยทั้งหมด	 ได้รับ statins	 ไม่ได้รับ statins
		  (n = 5,200)	 (n = 662)	 (n = 4,538)	 p-value

การมีประวัติคนในครอบครัว	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	 จ�ำนวน	 ร้อยละ	
เป็นโรคความดันโลหิตสูง	

-	 มี				    1,204	 23.2	 142	 21.5	 1,062	 23.4	 < 0.001
-	 ไม่มี			   3,756	 72.2	 438	 66.2	 3,318	 73.1
-	 ไม่มีข้อมูล		 240	 4.6	 82	 12.4	 158	 3.5	

T2DM = type 2 diabetes mellitus, UC = universal coverage	

ตารางที่ 2	 ร้อยละการสั่งใช้ยา statins ครั้งแรกในผู้ป่วยโรค T2DM เพื่อป้องกันการเกิด cardiovascular disease แบบปฐมภูมิ เมื่อ
จำ�แนกตามระดับของโรงพยาบาล

 	 Simvastatin 10 mg 	 Simvastatin 20 mg 	 Atorvastatin 40 mg	 p-value

F2 (n = 87)	 0	 96.6	 3.4	 0.08

M2 (n = 575)	 16.1	 77.0	 6.9	

T2DM = type 2 diabetes mellitus

จ�ำนวนและร้อยละของการสัง่ใช้ยา atorvastatin และ 

simvastatin คร้ังแรก ในผู้ป่วยโรค T2DM จ�ำแนก

ตามสิทธิการรักษา

    	 ผู้ป่วยทุกสิทธิการรักษามีการสั่งใช้ยา simvastatin 

20 mg มากที่สุด รองลงมาคือ atorvastatin 40 mg พบ
มากในกลุ่มอนุเคราะห์ สวัสดิการข้าราชการ และ ประกัน
สังคมตามล�ำดับ (ตารางที่ 3)

วารสารวิจัยระบบสาธารณสุข	 ปีที่ 19  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม-กันยายน 2568



ตารางที่ 3	 ร้อยละการสั่งใช้ยา statins ครั้งแรกในผู้ป่วยโรค T2DM เพื่อป้องกันการเกิด CVD แบบปฐมภูมิ เมื่อจำ�แนกตามสิทธิการ
รักษา

ชนิดยาและ	 จำ�นวนและร้อยละของการสั่งใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ครั้งแรก
ความแรงยา	 ในผู้ป่วยโรค T2DM เพื่อป้องกันการเกิด CVD แบบปฐมภูมิ

	 หลักประกัน	 ประกัน	 สวัสดิการ	 สิทธิพิเศษ	 ชําระเงิน	 หลักประกัน
	 สุขภาพถ้วนหน้า	 สังคม	 ข้าราชการ	 เฉพาะกลุ่ม	 (n = 4)	 สุขภาพถ้วนหน้า
	 (ในเขต)	 (n = 64)	 (n = 58)	 อนุเคราะห์	 	 (นอกเขต)
	 (n = 510)			   (n = 12)		  (n = 14)

	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ	 จำ�นวน	 ร้อยละ

Simvastatin	 25	 4.9	 5	 7.8	 2	 3.4	 1	 8.3	 0	 0.0	 3	 21.4 
10 mg	

Simvastatin	 441	 86.5	 48	 75.0	 44	 75.9	 8	 66.7	 4	 100.0	 10	 71.4 

20 mg	

Atorvastatin	 44	 8.6	 11 	 17.2	 12 	 20.7	 3	 25.0	 0	 0.0	 1 	 7.2 
40 mg	

CVD = cardiovascular diseases, T2DM = type 2 diabetes mellitus

การวิเคราะห์อนุกรมเวลา (time series analysis)

    	 จากการวิเคราะห์ด้วย interrupted time-series 
analysis (ITSA) ผลการวิเคราะห์อิทธิพลของนโยบายการ
ปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่อ
แนวโน้มการสั่ง simvastatin 10 mg พบว่า ภายหลังจาก

ทีม่กีารใช้นโยบายการปรบับญัช ีatorvastatin จากบัญชี ง 
เป็นบัญชี ข ส่งผลให้อัตราการสั่งยา simvastatin 10 mg 
เพิม่ขึน้ ร้อยละ 19.2 ดงัภาพที ่3 และตารางที ่4 เมือ่เปรยีบ
เทียบกับก่อนการใช้นโยบายฯ อย่างไรก็ตามไม่มีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ

ภาพที่ 3  แนวโน้มอัตราการสั่งยา simvastatin 10 mg ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565
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     	 ผลการวเิคราะห์อทิธพิลของนโยบายการปรบับญัชยีา 
atorvastatin จากบัญช ีง เป็นบัญช ีข ต่อแนวโน้มการสัง่ยา 
simvastatin 20 mg พบว่าภายหลงัจากท่ีมกีารใช้นโยบาย
การปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข  

ส่งผลให้อตัราการส่ังยา simvastatin 20 mg ลดลง ร้อยละ 
4.3 ดังภาพที่ 4 และตารางท่ี 4 เมื่อเปรียบเทียบกับก่อน
การใช้นโยบายฯ อย่างไรก็ตามไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ

ภาพที่ 4  แนวโน้มอัตราการสั่งยา simvastatin 20 mg ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565

    	 ผลการวิเคราะห์อิทธิพลของนโยบายการปรับบัญชี
ยา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่อแนวโน้มการ
สั่งยา atorvastatin 40 mg พบว่าภายหลังจากที่มีการใช้
นโยบายการปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี ง เป็น

บญัช ีข ส่งผลให้อตัราการสัง่ยา atorvastatin 40 mg เพิม่
ขึ้น ร้อยละ 10.5 ดังภาพที่ 5 และตารางที่ 4 เมื่อเปรียบ
เทียบกับก่อนการใช้นโยบายฯ อย่างไรก็ตามไม่มีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ

ภาพที่ 5  แนวโน้มอัตราการสั่งยา atorvastatin 40 mg ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565
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ตารางที่ 4  ผลการวิเคราะห์ผลกระทบของนโยบายการปรับบัญชียา atorvastatin จากบัญชี ง เป็นบัญชี ข ต่ออัตราการสั่งยา statins

Variables	 β	 SE	 T	 p-value	 (95%CI)

Simvastatin 10 mg

INTERCEPT (β0)	 2.691	 0.601	 4.480	 <0.001*	 (1.488, 3.894)

TIME (β1)	 -0.029	 0.023	 -1.260	 0.214	 (-0.076, 0.017)

INTERVENTION (β2)	 0.517	 1.180	 0.440	 0.663	 (-1.846, 2.88)

TIME AFTER INTERVENTION (β3)	 0.068	 0.109	 0.620	 0.537	 (-0.15, 0.285)

Simvastatin 20 mg

INTERCEPT (β0)	 8.767	 1.409	 6.220	 <0.001*	 (5.944, 11.59)

TIME (β1)	 0.072	 0.055	 1.330	 0.189	 (-0.037, 0.182)

INTERVENTION (β2)	 -0.377	 2.768	 -0.140	 0.892	 (-5.921, 5.168)

TIME AFTER INTERVENTION (β3)	 -0.194	 0.255	 -0.760	 0.450	 (-0.705, 0.317)

Total simvastatin

INTERCEPT (β0)	 11.459	 1.447	 7.920	 <0.001*	 (8.561, 14.356)

TIME (β1)	 0.043	 0.056	 0.770	 0.443	 (-0.069, 0.155)

INTERVENTION (β2)	 0.140	 2.841	 0.050	 0.961	 (-5.552, 5.831)

TIME AFTER INTERVENTION (β3)	 -0.127	 0.262	 -0.480	 0.631	 (-0.651, 0.398)

Atorvastatin 40 mg

INTERCEPT (β0)	 0.089	 0.385	 0.230	 0.819	 (-0.683, 0.861)

TIME (β1)	 0.022	 0.015	 1.460	 0.150	 (-0.008, 0.052)

INTERVENTION (β2) 	 0.158	 0.757	 0.210	 0.835	 (-1.358, 1.674)

TIME AFTER INTERVENTION (β3)**	 0.100	 0.070	 1.430	 0.159	 (-0.04, 0.239)

Total statins

INTERCEPT (β0)	 11.547	 1.414	 8.160	 <0.001*	 (8.714, 14.381)

TIME (β1)	 0.065	 0.055	 1.190	 0.240	 (-0.045, 0.175)

INTERVENTION (β2)	 0.298	 2.778	 0.110	 0.915	 (-5.267, 5.862)

TIME AFTER INTERVENTION (β3)	 -0.027	 0.256	 -0.100	 0.917	 (-0.540, 0.486)

หมายเหตุ: * มีนัยสำ�คัญทางสถิติที่ระดับ 0.05
** การเปลี่ยนแปลงสัมพัทธ์ของ atorvastatin = eβ3− 1 =  e0.100− 1 = 1.105 - 1 หรือ 10.5%
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ส่วนที ่2	อุบัติการณ์ของ CVD ใน 1 ปี และอาการไม่

พงึประสงค์ เปรยีบเทยีบระหว่าง atorvas-

tatin กับ simvastatin

	 อุบัติการณ์ของ CVD ใน 1 ปี
	 ผลการวิเคราะห์อุบัติการณ์ของ CVD ใน 1 ปี หลัง

จากที่ได้รับยา statins ครั้งแรกนับจากวันที่ขึ้นทะเบียน
เป็น T2DM ในช่วงปีงบประมาณ 2561–2565 จ�ำแนก 
ผู้ป่วยที่ได้รับยา atorvastatin และยา simvastatin และ 
incidence rate ratio (IRR) ในตารางที่ 5

ตารางที่ 5  อุบัติการณ์ของ CVD ในผู้ป่วย T2DM ที่ได้รับยา atorvastatin และ simvastatin	

	 ปัจจัย	 จำ�นวนผู้ป่วยที่เกิด	 Person-days 	 Incidence rate	 IRR	 p-value
	 	 CVD	 at risk	 (case per 1,000	 (95%CI)
				    person - days)	 	

Atorvastatin	 1	 14,912	 .007	 0.75 (0.02-4.68)	 0.87

Simvastatin	 20	 223,109	 .009	 1.00	

CVD = cardiovascular diseases, IRR = incidence rate ratio, T2DM = type 2 diabetes mellitus

	 อุบัติการณ์ของ CVD ที่พบในกลุ่มได้รับยา atorvas-
tatin และ simvastatin ในการศึกษานี้ต�่ำมาก ผลการ
วิเคราะห์ด้วย multivariable Poisson regression เพื่อ
ควบคมุปัจจยัทีส่่งผลต่ออบัุตกิารณ์ในการเกดิ CVD ใน 1 ปี 
เปรียบเทียบกันระหว่าง simvastatin และ atorvastatin 
ค่า IRR (95%CI) เท่ากับ 0.75 (0.02-4.68) พบว่า ator-
vastatin มีอบุตักิารณ์ของ CVD 0.75 เท่า เมือ่เปรยีบเทยีบ
กับอุบัติการณ์ของกลุ่มที่ได้รับ simvastatin อย่างไรก็ตาม
ไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ
	 อาการไม่พึงประสงค์ เปรียบเทียบระหว่าง ator-
vastatin กับ simvastatin
    	 ในการศึกษาอาการไม่พึงประสงค์ที่เกี่ยวข้องกับการ

ได้รับยา atorvastatin และ simvastatin โดยอาศัยข้อมูล
จากแฟ้มข้อมลู drug allergy ของฐานข้อมลู HDC (ตาราง
ที่ 6) มีการรายงานการแพ้ยา 2 ประเภท คือ อาการไม่พึง
ประสงค์ (ADR) และ การแพ้ยา (allergy) ผู้ป่วย T2DM 
ที่ได้รับ statins เพื่อป้องกันการเกิด CVD แบบปฐมภูมิใน 
รพช. ระหว่างปีงบประมาณ 2561–2565 มีทั้งหมด 662 
คน พบว่า ยาท่ีท�ำให้เกิดภาวะกล้ามเนื้อสลาย (rhabdo-
myolysis) คือ ยา simvastatin ซึ่งพบ 9 คน (ร้อยละ 1.4) 
นอกจากนี้ simvastatin ยังท�ำให้เกิดการแพ้ยาที่มีอาการ 
อื่นๆ อีก 16 คน (ร้อยละ 2.4)
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ตารางที่ 6  อาการไม่พึงประสงค์ เปรียบเทียบระหว่าง atorvastatin กับ simvastatin

ชื่อยาที่แพ้	 ลักษณะ	 ยาทางเลือกอื่น	 	 รหัสระดับความ	 ผู้ให้ประวัติการแพ้ยา	 จำ�นวนผู้ป่วย	 ร้อยละ
	 การแพ้ยา	 ที่เลือกใช้แทน	 	 รุนแรงของการ	 	 แพ้ยา	 ของผู้ป่วย
	 	 	 	 	 แพ้ยา	 	 	 ที่แพ้ยา

							       1	=	ผู้ป่วยให้ประวัติเอง			 
							       2	=	ผู้ป่วยให้ประวัติจาก			 
									         การให้ข้อมูลของ			 
	 อาการ								        หน่วยบริการอื่น		  คิดจากผู้ที่ได้รับ
คำ�อธิบาย	 แพ้ยา		  1 =	 ไม่ร้ายแรง	 3	=	หน่วยบริการอื่นเป็น		  statins มีทั้งหมด
									         ผู้ให้ข้อมูล			  662 คน
							       4	=	หน่วยบริการแห่งนี้
									         เป็นผู้พบการแพ้ยาเอง		

Simvastatin	 ADR	 -		  1			   1	 9	 1.4

	 Allergy	 Atorvastatin		  1			   1	 16	 2.4

หมายเหตุ	 รหัสระดับความรุนแรงของการแพ้ยา ระดับความรุนแรงมี 8 ระดับ ดังนี้ 1. ไม่ร้ายแรง, 2. เสียชีวิต, 3. อันตรายถึงชีวิต, 4. ต้องเข้ารับการรักษา
ในโรงพยาบาล, 5. ทำ�ให้เพิ่มระยะเวลาในการรักษานานขึ้น, 6. พิการ, 7. เป็นเหตุให้เกิดความผิดปกติแต่กำ�เนิด และ 8. ร้ายแรง-อื่นๆ

วิจารณ์และข้อยุติ

ส่วนที ่1	 แนวโน้มอัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin 

และ simvastatin ครัง้แรกเพือ่ป้องกนั CVD 

แบบปฐมภูมิ

     	 จากข้อมูลผู้ป่วย T2DM จ�ำนวน 108,555 รายของ 
HDC การศึกษานี้ใช้ข้อมูลผู้ป่วยเพียง 5,200 ราย ที่ไม่เคย
ม ีCVD มาก่อน ระหว่างปีงบประมาณ 2561–2565 จะเหน็
ได้ว่ามีจ�ำนวนผู้ป่วยท่ีหายไปในระหว่างการเก็บข้อมูลโดย
ถูกคัดเลือกตามเกณฑ์คัดเข้า และคัดออก อาจเกิดอคติใน
การศึกษานี้ได้ ได้แก่ อคติจากการคัดเลือกตัวอย่าง
	 หากกระบวนการคัดเลือกผู้ป่วย 5,200 ราย ไม่ได้สุ่ม
หรอืไม่เป็นตวัแทนของประชากรทัง้หมด อาจท�ำให้ผลการ
ศึกษาเบี่ยงเบน เช่น คัดเฉพาะผู้ป่วยที่มีข้อมูลครบ ท�ำให้
คนที่ขาดข้อมูลถูกตัดออก อคติจากข้อมูลไม่ครบหรือไม่
ถูกต้อง อาจเกิดจากข้อมูลใน HDC มี missing data, ผิด
พลาด, ข้อมูลบางตัว เช่น lab หรือประวัติการใช้ยา มีไม่

ครบทุกคน และอคติจากการตัดกลุ่มบางกลุ่มออกหากมี
เกณฑ์การคดัออกทีเ่ข้มงวดเกินไป ตัดผู้ป่วยทีไ่ม่มผีลตรวจ 
LDL, HbA1c ฯลฯ จะท�ำให้กลุ่มที่ถูกศึกษา แตกต่างจาก
ความเป็นจริง นอกจากนี้จากการวิเคราะห์ลักษณะผู้ป่วย 
พบความแตกต่างท่ีมนียัส�ำคญัทางสถิติระหว่างกลุ่มทีไ่ด้รบั 
statins กับไม่ได้รับ เช่น เพศ น�้ำหนัก BMI ความดันโลหิต 
ผู้ป่วยส่วนใหญ่ใช้สิทธิ UC และได้รับยา metformin เป็น
ยาลดน�ำ้ตาลตัวแรก โรคร่วมทีพ่บบ่อยคอืความดันโลหติสูง 
ซึ่งเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิด CVD
   	 จากการศึกษาพบว่า อัตราการส่ังใช้ยา statins 
คร้ังแรกเพื่อป้องกัน CVD ในผู้ป่วย T2DM รายใหม่ใน 
รพ.ชุมชนยังต�่ำ (12.8%) เมื่อเปรียบเทียบกับงานวิจัยต่าง
ประเทศที่มีอัตราสูงกว่ามาก (40–70%)(11)  อาจเนื่องจาก
การขาดแนวทางหรอืมาตรการประเมนิความเสีย่งของการ
เกิด CVD ที่ชัดเจน มีการคัดผู้ป่วยท่ีไม่เกี่ยวข้องกับ CVD 
ออกจากการศกึษา เช่น โรคหลอดเลอืดสมอง โรคของหลอด
เลอืดแดง (รวมถึงหลอดเลือดแดงย่อยและหลอดเลอืดแดง
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ฝอย) โรคหลอดเลอืดด�ำ โรคท่อน�ำ้เหลอืงและต่อมน�ำ้เหลอืง 
กลุ่มที่มิได้จ�ำแนกไว้ที่ใด กลุ่มที่มีความผิดปกติอื่นและที่ไม่
ระบุรายละเอียดของระบบไหลเวียนโลหิต ท�ำให้ได้จ�ำนวน
ผู้ป่วย T2DM ที่น้อย และการใช้ statins เพื่อป้องกัน CVD 
แบบปฐมภูมิ ยังมีข้อจ�ำกัดในด้านการประเมินปัจจัยเสี่ยง
ต่อการเกิด CVD ของผู้ป่วย
	 จ�ำแนกตามระดับการให้บริการของโรงพยาบาล
      	ผู้ป่วยของ รพช.ขนาด M2 มีโอกาสเข้าถึงยาและการ
ใช้ยา atorvastatin และ simvastatin ได้มากกว่ารพช.
ขนาด F2 ซึ่งเป็นรพช.ขนาดกลางท่ีมีขนาดเล็กกว่า แต่
อย่างไรก็ตามไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ มีข้อจ�ำกัดในด้านการ
เข้าถึงยาทั้งในแง่ของการจัดหาและต้นทุนยา เนื่องจากงบ
ประมาณที่จ�ำกัดหรือข้อจ�ำกัดในด้านการขนส่ง จัดหา จัด
ซ้ือยา และผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงต�่ำหรือปานกลางอาจไม่ได้
รับการสั่งใช้ยา statins เนื่องจากยังไม่มีการประเมินความ
เสีย่งทีล่ะเอียดพอและการขาดแคลนบคุลากรทีส่ามารถให้
ค�ำแนะน�ำอย่างครบถ้วน การใช้ยาในรพช.มักเน้นไปที่การ
รักษาผู้ป่วยที่มีภาวะไขมันในเลือดสูงหรือเน้นการรักษาใน
ระดบัอาการ (secondary prevention) มากกว่าในระดบั
ปฐมภูมิ
	 จ�ำแนกตามสิทธิการรักษา
    	 จากการศกึษาการใช้ยากลุม่ statins ครัง้แรกในผูป่้วย 
T2DM เพื่อป้องกันการเกิด CVD แบบปฐมภูมิ เมื่อจ�ำแนก
ตามสิทธิการรักษา พบว่า simvastatin 20 mg เป็นยา
ที่ใช้มากที่สุดในทุกสิทธิการรักษา โดยเฉพาะในกลุ่มหลัก
ประกันสุขภาพถ้วนหน้า (ในเขต) (86.5%) สอดคล้องกับ
การศึกษาการใช้ยาลดไขมันในโรงพยาบาลมหาราชนคร
เชียงใหม่(12)  พบว่า simvastatin เป็นยาที่มีการสั่งใช้มาก
ทีส่ดุในกลุม่ statins และเป็นยาตัวแรกทีแ่พทย์มกัจะเลอืก
ใช้ในทุกสิทธิการรักษาโดยเฉพาะผู้ป่วยสิทธิหลักประกัน
สุขภาพถ้วนหน้า ขณะที่ atorvastatin 40 mg ถูกใช้มาก
ในกลุ่มข้าราชการ (20.7%) และสิทธิพิเศษเฉพาะกลุ่ม
อนุเคราะห์ (25.0%) ซ่ึงอาจสะท้อนถึงความแตกต่างใน

การเข้าถึงยาที่มีประสิทธิภาพสูงตามสิทธิการรักษา
	 การวิเคราะห์อนุกรมเวลา
     	 การเปลี่ยนสถานะยา atorvastatin จากบัญชี ง เป็น
บัญชี ข ส่งผลให้แพทย์สามารถสั่งยาได้ง่ายขึ้น ไม่ต้องเป็น
แพทย์เฉพาะทาง ท�ำให้อัตราการสั่งใช้ยา atorvastatin 
40 mg เพิ่มขึ้น โดยเฉพาะในผู้ป่วย T2DM รายใหม่และมี
ความเสี่ยงต่อ CVD สูง เนื่องจากยา atorvastatin 40 mg 
จัดอยู่ในกลุ่ม statins ที่มีความแรงสูง (high-intensity 
statin) มีประสิทธิผลในการลด LDL-C ได้มากกว่าร้อยละ 
50 ซ่ึงเป็นผลจากการศึกษาของ Jose MA และคณะ(13)  
ท่ีได้ศึกษาประสิทธิผลของยา atorvastatin เปรียบเทียบ
กับ simvastatin พบว่ายา atorvastatin มีประสิทธิผล
ในการลด LDL-C ได้ดีกว่า simvastatin อย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถติ ิLDL-C (p<0.001) ขณะทีแ่นวโน้มการสัง่ใช้ sim-
vastatin 20 mg ลดลง เนื่องจากแพทย์บางรายเปลี่ยนไป
ใช้ยา high-intensity statin แทน moderate-intensity 
statin เพื่อต้องการลดระดับ LDL-C ให้ถึงเกณฑ์เป้าหมาย
ได้อย่างรวดเร็ว ตามแนวทางในการป้องกัน CVD ในกลุ่ม
ผู้ป่วยเบาหวานและผู้ที่มีความเส่ียงสูง หรือมีการศึกษาที่
แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยที่เคยได้รับ simvastatin มีโอกาส
กลับมาเป็น CVD ซ�้ำ และมี ADR มากกว่า สอดคล้องกับ
การศึกษา The Collaborative Atorvastatin Diabetes 
Study(14) ท�ำการศึกษาในผู้ป่วย T2DM จ�ำนวน 2,838 
คน พบว่าผู้ป่วยที่ได้ยา atorvastatin จะลดโอกาสการ
เกดิ CVD มากกว่ากลุ่มทีไ่ด้ยาหลอกร้อยละ 37  แต่ผลการ
ศึกษาของ The Atorvastatin Study for Prevention of 
CHD Endpoints in Non-insulin-dependent diabetes 
mellitus(15) ในผู้ป่วย T2DM จ�ำนวน 2,410 คน กลับพบ
ว่ากลุ่มที่ได้รับ atorvastatin และกลุ่มที่ได้ยาหลอกมีการ
เกิด CVD แตกต่างกันแต่ไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ  อย่างไร
กต็าม ในการศกึษาผลลัพธ์การลดลงของค่า LDL และ high 
sensitivity C-reactive protein (CRP) ในผู้ป่วย T2DM 
ที่ใช้ยา simvastatin และ atorvastatin(16) ผลการศึกษา
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หลังจากใช้ยาไป 3 เดือนพบว่า atorvastatin มีค่า CRP 
ลดลงมากกว่า simvastatin อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ซึ่ง
การลดลงของค่า CRP จะส่งผลช่วยลดอัตราการเกิด CVD 
ได้ นอกจากนี้ เมื่อเปรียบเทียบระหว่าง simvastatin 10 
mg กับ 20 mg พบว่า simvastatin 10 mg มีแนวโน้ม
การส่ังใช้ยาเพ่ิมขึ้น โดยเฉพาะในผู้ป่วยเฉพาะราย เช่น 
ผูป่้วยเอชไอว ีซึง่น�ำเข้ามาในการศกึษานีด้้วย เนือ่งจากเป็น
ผู้ป่วยที่มีโอกาสรอดชีวิตในระหว่างท่ีท�ำการศึกษา และ
สามารถเกิดอุบัติการณ์ของ CVD ได้เช่นกัน ในกลุ่มผู้ป่วย
เอชไอวีนี้ แพทย์ผู้สั่งยาบางรายจะมีข้อจ�ำกัดท่ีเริ่มต้นด้วย
การใช้ยา simvastatin 10 mg ก่อนเป็นอันดับแรก แม้ว่า
จะไม่มีการตรวจเลือดก่อนเริ่มยา เนื่องจากยาต้านเอชไอ
วีบางตัว มีผลท�ำให้ไขมันในเลือดสูง อีกท้ังผู้ป่วย T2DM 
บางรายที่แม้จะมีระดับ LDL < 100 mg/dl แพทย์ก็จะมัก
เริ่มต้นด้วยการสั่งใช้ยา simvastatin 10 mg ซึ่งเป็นขนาด
ต�่ำก่อน เพื่อป้องกันการเกิด CVD แบบปฐมภูมิ รวมถึง 
รพช.ขนาดเล็กที่ไม่มีแพทย์เฉพาะทางและมีจ�ำนวนผู้ป่วย
น้อย จึงท�ำให้โอกาสการเข้าถึงยา simvastatin 10 mg มี
มากกว่าขนาด 20 mg จากข้อจ�ำกัดดังกล่าว จึงท�ำให้การ
สั่งใช้ยา simvastatin 20 mg ลดลง ดังนั้น การวิเคราะห์ 
ITSA แสดงให้เห็นว่า แพทย์ยังมีการเลือกใช้ยา statins 
ตามแนวทางการรกัษา และพจิารณาปัจจยัด้านประสิทธิผล 
ความปลอดภัย และงบประมาณการจัดซื้อ จัดหายาร่วม
ด้วยในการพิจารณาเลือกสั่งยาให้แก่ผู้ป่วย

ส่วนที ่2	อุบัติการณ์ของ CVD ใน 1 ปี และอาการไม่

พงึประสงค์ เปรยีบเทยีบระหว่าง atorvas-

tatin กับ simvastatin

	 การได้ยา statins กับผลลัพธ์ทางคลินิก
      	การศึกษาใน รพ.ชุมชน จ.ล�ำปาง ปีงบประมาณ 
2561–2565 พบว่าผู้ป่วย T2DM ที่ได้ยา atorvastatin 
มีอุบัติการณ์ของ CVD น้อยกว่าที่ได้ simvastatin (0.75 
เท่า) แต่นับว่าไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

(p-value = 0.87) อาจเกดิจากระยะเวลาในการติดตามสัน้
เพียง 1 ปี และขนาดตัวอย่างไม่เพียงพอ การที่พบว่า กลุ่ม
ที่ได้ atorvastatin มีอุบัติการณ์ของ CVD ต�่ำกว่ากลุ่มที่ได้ 
simvastatin แม้จะไม่มนียัส�ำคญัฯ นัน้ กส็อดคล้องกับการ
ศึกษาในต่างประเทศ เช่น ASPEN(15) และ IDEAL(17) ที่พบ
ว่า atorvastatin ช่วยลดการเกดิ myocardial infarction 
ได้ดีกว่า simvastatin  การใช้ยา statins มีความสัมพันธ์
กับการลดความเสี่ยงในการเกิด CVD ได้ร้อยละ 20-40 
โดยเฉพาะในผู้ที่มีความเสี่ยงสูง และช่วยลดการเสียชีวิต
จาก CVD การศึกษา Cholesterol Treatment Trialists 
Collaboration(18) พบว่า statins ลดความเสี่ยงของการ
เกิด major vascular events ในเเต่ละปีที่ผ่านมาได้ถึง 
1 ใน 4 ของการลดลงของ LDL-C 1 mmol/L ในผู้ป่วย
กลุม่ต่างๆ ทัง้ทีม่คีวามเสีย่งต�ำ่และสงู  การลด LDL-C เป็น
แนวทางการรักษาในปัจจุบัน ที่สามารถลดความเสี่ยงใน
การเกิด cardiovascular events ของผู้ป่วยแต่ละราย 
จากการศึกษา ASCOT-LLA(19)  พบว่า statins ลด major 
cardiovascular events ได้ในผู้ป่วยเบาหวานท่ีไม่มีโรค
หลอดเลือดหัวใจมาก่อน โดยพบ major cardiovascular 
events ในผู้ป่วยกลุ่มนี้ท่ีได้รับ statins เพียงร้อยละ 9.2 
ขณะทีพ่บในผูป่้วยฯ ทีไ่ด้รบัยาหลอกร้อยละ 11.9 มค่ีา HR 
= 0.77, 95%CI = 0.61-0.98; p-value = 0.03 อกีทัง้มีการ
ศกึษาในสถานพยาบาลปฐมภูม ิแคว้นกาตาลญุญา ระหว่าง
ปี 2007–2018(20) พบว่า อบุตักิารณ์ของ CVD เพิม่ขึน้ หาก
ไม่ได้รบัยา statins ในการป้องกนัการเกดิ CVD จากร้อยละ 
18.4 เป็น 24.4 และการใช้ยา statins สามารถลด LDL-C 
ให้ < 100 mg/dl ได้ เพิ่มขึ้นจากร้อยละ 33.4 เป็น 48.4
	 อาการไม่พึงประสงค์ เปรียบเทียบระหว่าง ator-
vastatin กับ simvastatin
      	simvastatin มีการรายงานอาการไม่พึงประสงค์
มากกว่า atorvastatin โดยมผีูป่้วยเกดิภาวะ rhabdomy-
olysis 9 คน (1.36%) และแพ้ยา 16 คน (2.41%) ขณะ
ที่การศึกษานี้ไม่พบรายงาน rhabdomyolysis ของยา 
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atorvastatin  ปกติ แพทย์จะมีการสั่งใช้ยา simvastatin 
มากกว่า atorvastatin เพือ่ให้ตรงตามเงือ่นไขและแนวทาง
การรักษาในปัจจุบัน แพทย์จะสั่ง atorvastatin ก็ต่อเมื่อ
ต้องการลดระดับ LDL-C ให้ถึงเป้าหมายอย่างรวดเร็ว การ
ใช้ simvastatin ขนาดสูงหรือร่วมกับยาอื่นเพิ่มความเสี่ยง 
ADR มากขึน้ จึงพบรายงานการเกดิ ADR จาก simvastatin 
ทีม่ากกว่า atorvastatin นอกจากน้ีการท่ีมรีายงานการเกิด 
ADR น้อย อาจเกิดจากมีการบันทึกข้อมูลไม่ถูกต้องและ
ไม่สมบูรณ์  การศึกษาท่ีพบปัญหาจากการใช้ยา statins 
คือ อาการปวดกล้ามเนื้อ พบได้ประมาณ 5%-10% การ
ศึกษา Cai และคณะ(11) จากการวิเคราะห์อภิมานเพื่อ
ศึกษาเหตุการณ์อันไม่พึงประสงค์ของยา statins ในการ
ป้องกนัการเกดิ CVD แบบปฐมภมู ิพบว่ายา atorvastatin 
เพิ่มความเสี่ยงของการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ต่อกล้าม
เนื้อ odds ratio = 1.06 (95% CI 0.90 - 1.26) ขณะที่ 
simvastatin odds ratio = 0.64 (95% CI 0.31 - 1.32) 
อย่างไรก็ตาม simvastatin มีความเสี่ยงสูงในการเกิด 
rhabdomyolysis โดยเฉพาะเมือ่ใช้ในขนาดสงู (> 40 mg/
day) ขนาดยาทีเ่พิม่ขึน้เป็นปัจจยัหนึง่ทีเ่ป็นสาเหตขุองการ
เกดิอาการไม่พงึประสงค์ simvastatin อาจเกิดอันตรกริยิา
กับยาหลายชนิดมากกว่า atorvastatin ซึ่งท�ำให้เกิดการ
เพิ่มระดับยาในเลือดและเพิ่มความเสี่ยงของการเกิด ADR  
รายงานการพบ ADR และการแพ้ยา simvastatin ที่มาก 
กว่า atorvastatin นั้น สาเหตุหลักอาจมาจากการเข้าถึง
ยา simvastatin ของผู้ป่วยหรือถูกสั่งใช้ยาโดยแพทย์ได้
มากกว่า ผู้ป่วยส่วนใหญ่ที่ได้รับ simvastatin จึงมีโอกาส
เกิด ADR และเกิดอาการแพ้ยาได้มากกว่า atorvastatin
     	 ส�ำหรับงานวิจัยนี้มีข้อจ�ำกัดในเรื่อง การรายงาน
อาการไม่พึงประสงค์จากยา statins พบว่าเภสัชกรแต่ละ
คนมีการประเมินอาการไม่พึงประสงค์ไม่เหมือนกัน ด้วย
ความรู้ ประสบการณ์ และแนวทางการประเมิน ส่งผล
ต่อการลงข้อมูลและวินิจฉัยอาการไม่พึงประสงค์ของยา 
statins เภสัชกรบางรายไม่ได้เป็นผู้ประเมินอาการแพ้ยา

ด้วยตนเอง ในผู้ป่วยท่ีให้ประวัติว่าแพ้ยา statins แต่ก็ลง
ข้อมูลในระบบเพื่อเฝ้าระวังการใช้ยาดังกล่าว ในการวิจัย
นี้ใช้การบันทึกข้อมูลในระบบฐานข้อมูล ซ่ึงอาจมีข้อมูลไม่
ครบถ้วนหรอืไม่ครอบคลมุ ผูป่้วยบางรายอาจไม่ได้รายงาน
ผลข้างเคยีงทัง้หมด หรอืมีผลข้างเคยีงทีไ่ม่ชดัเจน อาจมข้ีอ
จ�ำกดัในการน�ำผลส่วนอาการไม่พงึประสงค์ไปใช้อธิบายใน
การเลือกชนิดยา statins และการศึกษานี้ไม่ได้ดึงข้อมูล
ค่า alanine aminotransferase (ALT) และค่า creatine 
phosphokinase (CPK) เพื่อดูข้อห้ามใช้และผลข้างเคียง
จากการใช้ยา statins  รวมถงึไม่ได้เกบ็ข้อมูลเกีย่วกบัอนัตร
กิริยาที่เกิดกับยา statins เนื่องจากอาจส่งผลข้างเคียง 
จากการใช้ยาได้  จงึมข้ีอจ�ำกัดในการน�ำผลด้านอาการไม่พงึ
ประสงค์ไปใช้ นอกจากนี้การวิจัยนี้ประเมินเฉพาะผลลัพธ์
ของการส่ังใช้ยากลุ่ม statins คืออุบัติการณ์การเกิดโรค
หัวใจขาดเลือดเท่านั้น โดยดึงข้อมูลเพื่อดูอุบัติการณ์หลัง
จากทีม่กีารส่ังใช้ยากลุ่ม statins ใน 1 ปี แต่ยงัไม่ได้ศึกษาถงึ
ผลลัพธ์อื่นๆ เช่น โรคหลอดเลือดหัวใจอื่นที่นอกเหนือจาก
โรคหัวใจขาดเลอืด การศกึษานีม้กีารเก็บข้อมลูโดยใช้ข้อมลู
การรกัษาพยาบาลจากแฟ้มรายงานมาตรฐาน 43 แฟ้ม ของ
ฐานข้อมลู HDC ของจังหวดั การใช้ฐานข้อมลู HDC ในการ
ศึกษาน้ีมีข้อจ�ำกัดหลายประการที่อาจน�ำไปสู่อคติ (bias) 
ในกระบวนการวิเคราะห์ข้อมูลได้หลายประการ อันดับ
แรก คือ อคติจากการคัดเลือกกลุ่มตัวอย่าง (selection 
bias) เนือ่งจากข้อมลูส่วนใหญ่ได้มาจากผูท่ี้มารบับริการใน 
โรงพยาบาลชุมชนเพียง 12 แห่งในจังหวัดล�ำปางเท่านั้น 
ไม่สามารถน�ำข้อมูลท่ีได้เป็นตัวแทนของประชากรทั้งหมด
ในประเทศได้ซ่ึงอาจมีลักษณะแตกต่างจากกลุ่มที่ศึกษา 
อันดับถัดมา คือ อคติจากข้อมูลไม่สมบูรณ์ (information 
bias) เช่น ข้อมูลอายุ การวินิจฉัยโรคที่ขาดหายหรือบันทึก
ไม่ครบถ้วน ไม่มปีระวติัการได้รบัยาลดน�ำ้ตาล มปีระวตัแิพ้
ยากลุ่ม statins ข้อมลูท่ีได้บางข้อมลูผู้ป่วยอาจมกีารปกปิด
ข้อมูล เช่น การดื่มแอลกอฮอล์ การสูบบุหรี่ ประวัติคนใน
ครอบครัวเป็นโรคความดันโลหิตสูงหรือโรคเบาหวาน จึง
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เป็นข้อมูลที่มีอคติ จากการซักประวัติผู้ป่วย ซึ่งส่งผลต่อ
ความแม่นย�ำของการวิเคราะห์ นอกจากนี้ ยังพบอคติจาก
ข้อมูลซ�้ำซ้อน (duplicate records bias) ในกรณีที่ผู้ป่วย
เข้ารับบริการในหลายสถานพยาบาล แม้ว่าจะคัดผู้ป่วยที่
มีเลขบัตรประจ�ำตัวประชาชนที่ซ�้ำกันออกและเลือก visit 
ที่มีการวินิจฉัยคร้ังแรกแล้ว ก็เกิดความคลาดเคลื่อนของ
ข้อมูลได้รวมถึง อคติจากการจัดกลุ่มผิดพลาด (misclas-
sification bias) ซึ่งเกิดจากการวินิจฉัยโรคที่คลาดเคลื่อน
หรือไม่ได้มาตรฐาน และ อคติจากข้อมูลสูญหาย (missing 
data bias) ที่อาจเกิดขึ้นระหว่างกระบวนการจัดเก็บและ
รายงานข้อมูล ปัจจัยเหล่านี้ล้วนส่งผลต่อความน่าเชื่อถือ
ของผลการศึกษาได้
     	 อย่างไรก็ตามสามารถน�ำข้อมูลท่ีได้จากงานวิจัยนี้
ไปใช้ในการสนับสนุนเชิงนโยบาย ให้เพิ่มการสั่งใช้ยากลุ่ม 
statins ในผู้ป่วยเบาหวานชนิดท่ี 2 เพ่ือป้องกันโรคหัวใจ
และหลอดเลอืดแบบปฐมภูม ิข้อมลูแนวโน้มการใช้ยา และ
การเปลีย่นสถานะ atorvastatin เป็นบัญช ีข ช่วยวางแผน
นโยบายจัดซื้อยาในโรงพยาบาลให้เหมาะสม ส่งเสริม 
การจัดซื้อยาร่วม ควบคุมราคายา อ้างอิงจากข้อมูลของ
ปริมาณการสั่งใช้ยา การเปรียบเทียบ atorvastatin กับ 
simvastatin จะช่วยให้แพทย์เลือกใช้ยาท่ีมีประสิทธิภาพ
และมีความปลอดภัยมากข้ึน กระตุ้นแพทย์ให้ตระหนักถึง
การให้ statins โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่ควรได้รับแต่ยังไม่ได้
รับการรักษา และน�ำไปเป็นแนวทางในการพัฒนาในระดับ
โรงพยาบาลได้ เช่น จัดท�ำแนวทางเวชปฏิบัติ ก�ำหนดตัวชี้
วัดในการให้ยากลุ่ม statins คัดกรองผู้ป่วยที่ยังไม่ได้รับยา 
กลุม่ statins อบรมและแลกเปลีย่นความรูร้ะหว่างบุคลากร
ทางการแพทย์ เป็นต้น

ข้อเสนอแนะ

	 งานวจิยันีย้งัไม่ได้ศกึษาถึงผลลพัธ์ทางคลนิกิอืน่ๆ เช่น 
ระดบั LDL, HDL, total cholesterol ควรมกีารศกึษาครัง้
ต่อไปในระยะยาว และควรเก็บกลุม่ตวัอย่างให้ได้จ�ำนวนที่

เพียงพอ เพ่ือติดตามดูประสิทธิผลและประสิทธิภาพของ
การใช้ยา statins
	 ควรท�ำการศึกษาในเรื่องค่าใช้จ่ายจากการใช้ยา 
statins เปรียบเทียบกันแต่ละชนิด เพื่อดูความคุ ้มค่า
ทางการแพทย์ด้านต้นทนุประสิทธผิล และท�ำการศกึษาใน
เรื่องของยาต้นแบบและยาชื่อสามัญของยา atorvastatin 
เพื่อให้ได้ยาที่ราคาถูกลงและจัดซื้อยาได้เพิ่มขึ้น
	 ในอนาคตควรเก็บข้อมูลปัจจัยอื่นๆ เพื่อประเมิน 
Framingham risk score ของผู้ป่วยแต่ละรายเพ่ิมเติม 
เพือ่ลดข้อจ�ำกดัของการศกึษาแบบ retrospective cohort 
study ทีข้่อมลูไม่สมบรูณ์ เช่น การดืม่แอลกอฮอล์ สบูบุหรี่ 
ประวัตคินในครอบครวัทีเ่ปน็โรคความดนัโลหติสงูหรอืโรค
เบาหวาน

กิตติกรรมประกาศ

   	 โครงการนี้ได้รับการสนับสนุนและได้รับความช่วย
เหลือจากหลายๆ ฝ่าย ขอขอบคุณส�ำนักทะเบียนและ
ประมวลผล คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ ที่
ให้ความอนุเคราะห์อนุมัติงบประมาณจากเงินรายได้ เพื่อ
สนับสนุนการจัดท�ำวิจัยจนส�ำเร็จบรรลุตามวัตถุประสงค์
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