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สองไมแตกตางกับยาหลอก (p > 0.05)  
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Objectives: To study the effects of short-term vitamin D supplementation in metabolic 

syndrome patients in terms of: (1) serum 25(OH)D concentrations (2) insulin sensitivity. 
Methods: A randomized, double-blinded, parallel study was conducted in metabolic 

syndrome patients with vitamin D deficiency [25(OH)D less than 20 nanogram/milliliter] at outpatient 
department, Phramongkutklao Hospital during January, 2011 to September, 2011.   Ninety patients 
were randomly assigned into 3 groups, each of 30 patients: group 1 were given  of  2 capsules of 
placebo/week, group 2 were given vitamin D2 20,000 IU/week, and group 3 were given vitamin D2 
40,000 IU/week for 8 weeks.   

Results: Of 90 patients enrolled, 84 patients completed the study. There was no significant 
difference in baseline characteristics among groups.  The mean age of the patients was 63.65 years.  
At baseline, the mean serum 25(OH)D level of all patients was 15.19 ng/mL. At the end of the study 
(8 weeks), the mean serum 25(OH)D of group 2 and group 3 were significantly increased (p < 0.001) 
from 15.08 and 14.29 ng/mL to 26.80 and 30.03 ng/mL, respectively, and significantly increased (p < 
0.001) more than the placebo group (from 16.20 to 18.99 ng/mL). However, the mean serum 25(OH)D 
concentrations increased in both vitamin D2 treatment groups were not significantly different (p = 
0.053).  After 8 weeks of treatment, the number of patients achieved normal vitamin D level in group 1, 2 
and 3 were 3.3, 33.3, and 60.0%, respectively, which were significantly different (p < 0.001).  However, 
insulin sensitivity (HOMA-IR) among 3 groups was not different (p = 0.586).  Adverse reactions in both 
vitamin D2 treatment groups were not different from placebo group (p > 0.05).   

Conclusions: Both 20,000 and 40,000 IU/week of vitamin D2 supplementation for 8 weeks 
were able to increase serum 25(OH)D concentrations significantly. However, more patients in vitamin 
D2 40,000 IU/week treatment group achieved normal serum 25(OH)D level than those received 
20,000 IU/week.   Insulin sensitivity (HOMA-IR) was not significantly different in all 3 groups.   
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บทท่ี 1 
บทนํา 

 
1. ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 
 กลุมอาการเมแทบอลิก (metabolic syndrome) (1-3) เปนกลุมความผิดปกติที่เปนปจจัย
เส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด กลุมอาการเมแทบอลิก ประกอบดวย ภาวะดื้อตอ
อินซูลินและ/หรือภาวะอวนลงพุง ความผิดปกติของไขมันในเลือด ความดันเลือด ระดับน้ําตาล 
ตลอดจนปจจัยที่เปน prothrombotic และ proinflammatory  

ความชุกของกลุมอาการเมแทบอลิก ข้ึนกับอายุ เชื้อชาติ และเพศ และเกณฑที่ใชในการ
วินิจฉัย  การศึกษาในประเทศสหรัฐอเมริกาพบความชุกของกลุมอาการเมแทบอลิกตามเกณฑของ 
NCEP ATP III ประมาณ รอยละ 25 ของประชากรทั้งประเทศ (4) ในประเทศสิงคโปรพบรอยละ 
12.2 ในประชากรอายุระหวาง 18-69 ป แตถาใชเกณฑเสนรอบเอวของคนเอเชียตาม NCEP ATP III 
(> 90 cm หรือ 36 inchesในผูชาย และ > 80 cm หรือ 32 inchesในผูหญิง) ความชุกเพิ่มข้ึนเปน
รอยละ 17.9 และคนสิงคโปรเชื้อสายอินเดียมีความชุกมากกวาคนเชื้อสายมาเลยและเชื้อสายจีน
ตามลําดับ (5)  การศึกษาระบาดวิทยาในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ในประเทศไทยจํานวน 2,252 ราย 
พบกลุมอาการเมแทบอลิก ตามเกณฑของ NCEP ATP III รอยละ 59 (6) 

ปจจุบันมีเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกหลายเกณฑดวยกัน เชน WHO 1999 
(7), European Group for the study of Insulin Resistance (EGIR) 1999 (8), National 
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) 2001 (9) American 
College of Endocrinology (ACE) 2002 (10) International Diabetes Federation (IDF) 2005 
(11) และ Updated NCEP ATP III 2005 (12) อยางไรก็ตามเกณฑที่นิยมใชมากที่สุดในปจจุบัน คือ 
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก โดยชวยปองกันโรคกระดูกออนในเด็ก (rickets) และ 
โรคกระดูกนวม (osteomalacia)  ขอมูลเชิงประจักษในปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรค
เร้ือรังหลายโรค เชน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  การศึกษาเชิง
สังเกตพบวามีความสัมพันธระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดัน
เลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับอุบัติการณของ
โรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และโรคหัวใจลมเหลว  
(13, 14, 15)   การทบทวนเอกสารอยางเปนระบบและการวิจัยแบบอภิวิเคราะหของการศึกษาแบบไป
ขางหนาเกี่ยวกับอุบัติการณของโรคหลอดเลือดหัวใจและการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจทั้งส้ิน 9 
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การศึกษา ระบุวาผูที่มีระดับวิตามินดีต่ํามีความเส่ียงตออุบัติการณของโรคหลอดเลือดหัวใจและ
การตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจเพิ่มข้ึน 2 ถึง 5 เทา (16) Tromso study (17)  ซึ่งเปนการศึกษา
ระยะยาวในประชากรทั่วไป ติดตามการตายโดยรวมและสาเหตุของการตายนานถึง 11 ป พบวา
ในผูที่ไมสูบบุหร่ีที่มีระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุดมีการตายโดยรวมมากกวาผูที่มีระดับวิตามินดี
อยูในชวงสูงสุดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (HR = 1.32; CI 1.07 – 1.62)  ในขณะที่ผูสูบบุหร่ีที่มี
ระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุดก็พบการตายโดยรวมเพิ่มข้ึนในลักษณะเดียวกัน 

ขอมูลจาก NHANES III (18) พบวา ระดับ 25(OH)D หรือ calcitriol ที่ต่ํา มีความสัมพันธ
กับอุบัติการณของความผิดปกติทางเมแทบอลิก เชน โรคความดันเลือดสูง โรคเบาหวาน ระดับ 
ไตรกลีเซอไรดสูง โรคอวน และกลุมอาการเมแทบอลิก  ในคนอวนมีความเส่ียงสูงตอการเกิดโรค
ความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ และมี
แนวโนมที่จะขาดวิตามินดีดวย เนื่องจากเซลลไขมันจับวิตามินดี นําไปสูการกักเก็บในรางกายมาก
แตเอามาใชประโยชนไดนอย และคนอวนไมชอบออกกําลังกายกลางแจงและชอบสวมใสเส้ือผา
มิดชิด ทําใหไดรับแสงแดดนอย และคนอวนยังบริโภคอาหารที่มีสวนประกอบของวิตามินดีนอย 
ดังนั้นจึงพบการขาดวิตามินดีในคนอวน ศุภศิลป สุนทราภา และคณะ (19) ศึกษาหาความชุกของ
ภาวะขาดวิตามินดีในสตรีสูงอายุในเขตเทศบาลเมือง จังหวัดขอนแกน ผูเขารวมการศึกษาทั้งส้ิน
จํานวน 106 ราย พบความชุกของภาวะขาดวิตามินดีสูงถึงรอยละ 66.3 ขณะที่ขอมูลการศึกษา
ของ Young และคณะ (20) ยืนยันวา ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับดัชนีมวลกาย (body 
mass index, BMI) และระดับไขมัน  

วิตามินดียังมีผลทั้งทางตรงและทางออมตอการหล่ังและการออกฤทธิ์ของอินซูลิน โดยพบ
เซลลตัวรับของวิตามินดี และเอนไซม  1--hydroxylase อยูที่ β – cells ในตับออน วิตามินดีชวย
เพิ่มการออกฤทธิ์ของอินซูลินโดยกระตุนการแสดงออกของเซลลตัวรับของอินซูลิน และเพิ่มการ
ตอบสนองของอินซูลินตอกลูโคส ทั้งยังมีบทบาทตอการทํางานของแคลเซียมในหลาย ๆ เนื้อเยื่อ 
เชน กลามเนื้อลาย และเนื้อเยื่อไขมัน วิตามินดียังมีบทบาทในกระบวนการอักเสบในโรคเบาหวาน 
โดยลดการทํางานของ ไซโตไคน ที่ทําให β – cells แตกตายเอง (21)   

The Endocrine Society  (22) ไดกําหนดแนวทางเกี่ยวกับการประเมิน และปองกันภาวะ
ขาดวิตามินดี โดยใหคําจํากัดความของภาวะขาดวิตามินดีวาหมายถึงมีระดับวิตามินดีรวม 
[25(OH)D] นอยกวาหรือเทากับ  20 ng/mL (50 nmol/L) ระดับวิตามินดีที่เหมาะสมหมายถึงมีระดับ
วิตามินดีรวมอยูในชวง 30 - 100 ng/mL (75 – 250 nmol/L)  ขนาดวิตามินดีที่ใชเพื่อรักษาภาวะ
ขาดวิตามินดีแตกตางจากขนาดที่ใชเพื่อปองกันภาวะขาดวิตามินดี ดังนี้ ขนาดที่ใชเพื่อรักษาคือ 
ใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม 50,000 IU ทุกสัปดาหหรือ 6,000 IU ทุกวัน เปนระยะเวลา 8  
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สัปดาห  หลังจากนั้นใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม ขนาด 1,500 – 2,000 IU ทุกวัน และควร
ติดตามระดับ 25(OH)D หลังจากใหวิตามินดีทดแทนไปแลว 2 เดือน   ขนาดที่ใชเพื่อปองกันภาวะ
ขาดวิตามินดีคือ 1,500 - 2,000 IU / วัน  การเกิดพิษจากการใหวิตามินดีพบไมบอย อาการที่
เกิดข้ึน เชน คล่ืนไส อาเจียน เบื่ออาหาร สับสน ทองผูก น้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตและแคลเซียม
ในเลือดสูง ระดับวิตามินดีรวมที่วัดไดไมควรเกินคาบนของคาปกติ คือ 100 ng/mL (250 nmol/L) 
หากอยูในชวง 150-200 ng/mL (375-500 nmol/L) มีแนวโนมจะเกิดพิษสูง ซึ่งในผูใหญ จะพบได
เม่ือรับประทานวิตามินดีทดแทนขนาด 50,000 IU / วัน เปนเวลานานหลายเดือน (23)   

การกําหนดปริมาณวิตามินดีอางอิงที่ควรไดรับประจําวันใชหลักการของปริมาณวิตามินดี
ที่บริโภคพอเพียงในแตละวัน (Adequate Intake, AI) โดยไมตองคํานึงถึงปริมาณแสงแดดที่ไดรับ 
และเนื่องจากไมมีขอมูลการวิจัยเกี่ยวกับผลของปริมาณการบริโภควิตามินดีตอรางกายในคนไทย 
ดังนั้น คา AI ของวิตามินดีสําหรับคนไทยจึงพิจารณาตามคา AI ซึ่งเปนขอมูลจากผลการวิจัยของ
ตางประเทศเปนสําคัญ กลาวคือ สําหรับทารก เด็ก และผูใหญที่อายุต่ํากวา 50 ป ทั้งเพศชายและ
เพศหญิง คา AI ของวิตามินดีถูกกําหนดไวที่ 5 mcg (200 IU) / วัน และสําหรับผูใหญที่อายุ 51-
70 ป และตั้งแต 71 ปข้ึนไป ทั้งเพศชายและเพศหญิง คา AI ของวิตามินดีถูกกําหนดไวที่ 10 mcg 
(400 IU) / วัน และ 15 mcg (600 IU) / วัน ตามลําดับ (24)   

เนื่องจากยังไมมีการศึกษาทางคลินิกที่ใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
ที่ขาดวิตามินด ี ผูวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะศึกษาประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอ
ระดับวิตามินดีและความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  
 
2. วัตถุประสงคของการวิจัย          เพื่อศึกษา 

1.  ผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับของวิตามินดี ในผูปวยกลุมอาการ         
    เมแทบอลิก  
2. ผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการ        
    เมแทบอลิก 

 
3. สมมติฐานของการวิจัย 
 1. การใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันเพิ่มระดับวิตามินดีและความไวของอินซูลินในผูปวย  
          กลุมอาการเมแทบอลิก  

2. อาการไมพึงประสงคที่เกิดข้ึนจากการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการ                 
          เมแทบอลิกไมตางกับผูปวยที่ไดรับยาหลอก 



 
 
 

4 
 

4. ขอบเขตของการวิจัย 
 ทําการศึกษาในผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดี ณ แผนกผูปวย          
อายุรกรรม แผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด และแผนกเวชศาสตรครอบครัว โรงพยาบาลพระมงกุฎ
เกลา ตั้งแตเดือนมกราคม 2554 – กันยายน 2554 
 
5. ขอจํากัดของการวิจัย  

การศึกษานี้ไมสามารถควบคุมปจจัยกวนที่อาจมีผลตอระดับวิตามินดีของผูปวยทั้ง 3 
กลุมทดลองได เชน การไดรับแสงแดด การรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี  
 
6. การพิจารณาดานจริยธรรม 
 การวิจัยนี้ผานการพิจารณาระเบียบวิจัยและจริยธรรม จากคณะอนุกรรมการพิจารณา
โครงการวิจัยกรมแพทยทหารบก เม่ือวันที่ 7 มกราคม 2554 (ลําดับ 109/2554) 
 
7. นิยามศัพทเฉพาะในการวิจัย 
        7.1  ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ในการศึกษานี้ หมายถึง ผูปวยที่มีลักษณะเขาตาม
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  อยางนอย 3 ใน 5 ขอ ดังตอไปนี้ 

1.  ผูชาย: เสนรอบเอว  ≥ 90 cm (36 inches)     ผูหญิง: เสนรอบเอว ≥ 80 cm (32 inches) 
2.  ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือดหลังอดอาหาร ≥ 150 mg/dL หรือไดรับยาลดไตรกลีเซอไรด 
3.  ผูชาย: ระดับเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอลหลังอดอาหาร < 40 mg/dL 
     ผูหญิง: ระดับเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอลหลังอดอาหาร < 50 mg/dL 
     หรือไดรับยาเพิ่มเอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล                                                                                                              
4.  ความดันเลือด ≥ 130/85 mmHg หรือไดรับยาลดความดันเลือด 
5.  ระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหาร ≥ 100 mg/dL 

       7.2  ภาวะขาดวิตามินดี (22) ในการศึกษานี้ หมายถึง ภาวะที่ระดับ 25(OH)D ในซีร่ัม   
หลังจากอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง นอยกวาหรือเทากับ 20 ng/mL หรือ 50 nmol/L 
        7.3  ความรวมมือในการติดตามการรักษา (25) ในการศึกษานี้พิจารณาตามเกณฑตอไปนี้  
ความรวมมือสูง หมายถึง ผูปวยมาพบแพทยตรงตามกําหนด ที่เวลาส้ินสุดการศึกษา 8 สัปดาห 
ความรวมมือปานกลาง หมายถึง ผูปวยมาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด นอยกวา 1 สัปดาห 
และความรวมมือต่ํา หมายถึง ผูปวยที่มาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด มากกวา 1 สัปดาห  
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        7.4 Homeostasis Model Assessment-insulin resistance (HOMA-IR) (26) เปนคาที่
แสดงถึงภาวะดื้อตออินซูลินทางออม คา HOMA-IR ที่คํานวณไดสัมพันธกับวิธีการวัดความไวตอ
อินซูลินโดยตรง คือ วิธี euglycemic hyperinsulinemic clamp  คา HOMA-IR คํานวณไดจากสูตร 
 
   HOMA-IR = Fasting plasma insulin (U/mL) x Fasting plasma glucose (mg/dL)  
                                                                     405 
      7.5 อาการไมพึงประสงคท่ีเกิดจากยา (27) หมายถึง การตอบสนองตอยาที่เปนอันตราย
และไมไดจงใจใหเกิดข้ึน ซึ่งเกิดข้ึนในขนาดการใชยาตามปกติในมนุษย ไมรวมถึงการไดรับยาเกิน
ขนาด หรือการจงใจใชยาในทางที่ผิดจนเกิดอันตราย 
 
8. ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ  

ไดขอมูลประสิทธิศักย และอาการไมพึงประสงค ของการใหวิตามินดีทดแทน นําไปสูการ
เลือกใชวิตามินดีทดแทนไดอยางเหมาะสมและปลอดภัย และอาจเปนทางเลือกเสริมในการรักษา
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
 

 
 
 



 

บทท่ี 2 
เอกสาร และงานวิจัยท่ีเกี่ยวของ 

 
ในบทนี้จะกลาวถึงเอกสาร และงานวิจัยที่เกี่ยวของ เรียงตามลําดับหัวขอ ดังตอไปนี ้

1. กลุมอาการเมแทบอลิก 
2. สรีรวิทยาของวิตามินด ี
3. การศึกษาเกี่ยวกับวิตามินดี และกลุมอาการเมแทบอลิก 
4. การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน 
5. แนวทางเวชปฏิบัติทางคลินิกเกี่ยวกับการรักษา และปองกันภาวะขาดวิตามินดี 
6. รูปแบบของวิตามินดีที่มีจําหนายในประเทศไทย 
7. ภาวะดื้อตออินซูลิน 
 

1.  กลุมอาการเมแทบอลิก (metabolic syndrome)  
คําจํากัดความ 

กลุมอาการเมแทบอลิก (1-3) คือ กลุมความผิดปกติที่เปนปจจัยเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจ
และหลอดเลือด  ความผิดปกติดังกลาวมีสาเหตุจากภาวะดื้อตออินซูลินและ/หรือภาวะอวนลงพุง 
ความผิดปกติดังกลาวสามารถพบรวมกันไดบอย ไดแก ความผิดปกติของระดับไขมันในเลือด 
ระดับความดันเลือด ระดับน้ําตาล ตลอดจนปจจัยที่เปน prothrombotic และ proinflammatory      

ปจจุบันมีเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกหลายเกณฑดวยกัน เชน WHO 1999 
(7), European Group for the study of Insulin Resistance (EGIR) 1999 (8), National 
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) 2001 (9) American 
College of Endocrinology (ACE) 2002 (10) International Diabetes Federation (IDF) 2005 
(11) และ Updated NCEP ATP III 2005 (12) อยางไรก็ตามเกณฑที่นิยมใชมากที่สุดในปจจุบัน คือ 
เกณฑของ Updated NCEP ATP III (12)  
 เกณฑของ NCEP ATPIII (9) ในการวินิจฉัย metabolic syndrome จะตองมีความ
ผิดปกติอยางนอย 3 ขอ ใน 5 ขอตอไปนี้ ไดแก 

1. อวนลงพุง (เสนรอบเอว > 102 cm หรือ 40 inches ในผูชาย หรือ เสนรอบเอว > 88   
    cm หรือ 35 inches ในผูหญิง) 
2. ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือด  150 mg/dL 
3. ระดับ เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอล  40 mg/dL ในผูชาย หรือ  50 mg/dL ในผูหญิง 
 



 
 
 

 

7 

4. ความดันเลือด  130/85 mmHg หรือรับประทานยาลดความดันเลือดอยู 
5. ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง  110 mg/dL 
คําจํากัดความของภาวะน้ําหนักเกิน และโรคอวนในชาวเอเชียแตกตางจากชาวตะวันตก

เนื่องจากพบวาดัชนีมวลกาย (BMI) ตั้งแต 23 kg/m2  จะทําใหโอกาสการเกิดโรคเบาหวาน และ
โรคความดันเลือดสูงเพิ่มข้ึน และจะเพิ่มข้ึนอยางมากเม่ือดัชนีมวลกาย มีคามากกวา 25 kg/m2  
ดังนั้นคําจํากัดความของภาวะน้ําหนักเกินและโรคอวนของชาวเอเชียจะใชเกณฑ  23 และ 25 
kg/m2  ตามลําดับ และคาเสนรอบเอวที่เพิ่มความเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดจะถือ
เกณฑ  90 cm (36 inches) ในผูชาย หรือ  80 cm (32 inches) ในผูหญิง  ดังนั้นการวินิจฉัย
กลุมอาการเมแทบอลิกในชาวเอเชียจึงควรใชคาดัชนีมวลกาย 25 kg/m2  และเสนรอบเอวควรใช
คา 90 cm ในผูชาย หรือ 80 cm ในผูหญิง ตามลําดับ 

International Diabetes Federation (11) ไดใหเกณฑในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอ
ลิก ดังนี้คือ ผูที่จะไดรับการวินิจฉัยวาเปนกลุมโรคดังกลาว จะตองมีภาวะอวนลงพุงทุกรายรวมกับ
ความผิดปกติทางเมแทบอลิซึมอีกอยางนอย 2 ขอใน 4 ขอ โดยคําจํากัดความของภาวะอวนลงพุง
ใหใชเสนรอบเอวที่เปนเกณฑในแตละเชื้อชาติเปนหลัก  
ความผิดปกติทางเมแทบอลิซึม 4 ประการดังกลาว ประกอบดวย 

1. ระดับไตรกลีเซอไรดในเลือด  150 mg/dL 
2. ระดับ เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอล  40 mg/dLในผูชาย หรือ  50 mg/dLในผูหญิง 
3. ความดันเลือด  130/85 mmHg หรือรับประทานยาลดความดันเลือดอยู 
4. ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารอยางนอย 8 ชั่วโมง  100 mg/dL  
การที่มีการปรับเกณฑของระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหารลดลงจากเดิม  110 mg/dL 

เปน  100 mg/dL เนื่องจากเกณฑใหมในการวินิจฉัยภาวะ impaired fasting glucose prediabetes 
กําหนดใหระดับน้ําตาลหลังอดอาหารมีคา  100 mg/dL  

เกณฑใหมของ American Heart Association (AHA) รวมกับ National Heart Lung and 
Blood Institutes (NHLBI) ของประเทศสหรัฐอเมริกา (12) คลายกับเกณฑของ International 
Diabetes Federation (IDF) แตกตางกันตรงทีผู่ที่จะไดรับการวินิจฉัยวาเปนกลุมอาการเมแทบอลิก
ไมจําเปนตองมีภาวะอวนลงพุงทุกราย แตตองมีความผิดปกติอยางนอย 3 ขอ ใน 5 ขอ โดยเกณฑ
ทั้ง 5 ขอนั้นเหมือนกับเกณฑของ IDF และเกณฑใหมของ AHA นี้ คลายคลึงกับเกณฑของ NCEP 
ATP III เดิมเพียงแตเปล่ียนคาเสนรอบเอวตามแตละเชื้อชาติ และระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหาร 
 100 mg/dL 
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อื่น ๆ 

มีภาวะ 
microalbu-
minuria 

 
- 

  
- 

 
- 
 

ภาวะดื้อตอ
อินซูลิน 

มีภาวะ impaired 
fasting glucose 
หรือ เปน
โรคเบาหวานชนิด 2 

FPG  110 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

FPG  100 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

FPG  100 mg/dL 
หรือเปนโรคเบาหวาน
ชนิด 2 

ความดันเลือด 

 140 / 90 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 
 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

 130 / 85 mmHg 
และ/หรือไดรับยาลด
ความดันเลือด 

ระดับเอช-ด-ีแอล 
คอเลสเตอรอล (HDL-C) 

< 35 mg/dL ในผูชาย,  
< 39 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 
< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

< 40 mg/dL ในผูชาย,  
< 50 mg/dL ในผูหญิง และ/หรือ
ไดรับยาเพิ่ม  HDL-C 

ระดับไตรกลีเซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลเีซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 
 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 

 150 mg/dL และ/
หรือ ไดรับยาลดระดับ
ไตรกลีเซอไรด 

ปจจัยทาง anthropometric 

สัดสวนเอวตอสะโพก 
> 0.9 ในผูชาย, > 0.8  
ในผูหญิง  และ / หรือ ดัชนี
มวลกาย > 30 kg/m2 

รอบเอว > 102 cm  ในผูชาย, 
> 88 cm  ในผูหญิง 

คนเอเชีย 
รอบเอว  90 cm  ในผูชาย, 
 80 cm  ในผูหญิง 

คนเอเชีย 
รอบเอว  90 cm  ในผูชาย, 
 80 cm  ในผูหญิง 

ตารางที่ 1  เปรียบเทียบเกณฑการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิกของหนวยงานตาง ๆ 

ผูจัดทํา 

WHO 1998a 

NCEP ATP III 
2001b 

IDF 2005c 

AHA 2005b 

a กําหนดใหเกณฑหลักในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ ภาวะดื้อตออินซูลินรวมกับอีก 2 ปจจัย 
b เกณฑในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ มี 3 ปจจัยใน 5 ปจจัย,  c กําหนดใหเกณฑหลักในการวินิจฉัยกลุมอาการเมแทบอลิก คือ รอบเอว รวมกับอีก 2 ปจจัย 
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สาเหตุของกลุมอาการเมแทบอลิก 
 สาเหตุหลักของกลุมอาการเมแทบอลิก มีอยู 2 ประการใหญๆ คือ ความอวน และภาวะ
ดื้อตออินซู ลิน โดยเฉพาะความอวนบริเวณพุงเปนสาเหตุทําให เกิดความดันเ ลือดสูง                 
ไตรกลีเซอไรดในเลือดสูง เอช-ดี-แอล คอเลสเตอรอลในเลือดต่ํา น้ําตาลในเลือดสูงรวมทั้งการเกิด
โรคหัวใจ และหลอดเลือด เนื่องจากการที่มีเซลลไขมันในรางกายเพิ่มข้ึน จะทําใหมีการหล่ัง
ฮอรโมนตางๆ จากเซลลไขมันออกมาสูกระแสเลือดเพิ่มข้ึน เชน nonesterified fatty acids 
(NEFA), cytokines และ PAI-1 เปนผลใหเกิดความผิดปกติดังกลาวขางตน นอกจากนี้ในคนอวน
จะพบวา มีระดับฮอรโมน adiponectin ในกระแสเลือดลดลง ซึ่งฮอรโมน adiponectin ในเลือดต่ํา
นี้จะสัมพันธกับภาวะดื้อตออินซูลิน ซึ่งเปนตัวทํานายการเกิดโรคเบาหวาน โรคหัวใจและหลอด
เลือด ภาวะดื้อตออินซูลินเกิดจากสาเหตุทางพันธุกรรม และสาเหตุภายนอก เชน ความอวน อายุที่
มากข้ึน และการใชยาบางชนิด คนที่อวนลงพุงจะมีภาวะดื้อตออินซูลินมากกวาคนที่อวนบริเวณ
สะโพก เนื่องจากไขมันบริเวณพุงจะสลายตัวเปน NEFA ไดมากกวาไขมันบริเวณสะโพก  (28) 
NEFA ที่เพิ่มข้ึนในกระแสเลือดจะยับยั้งเมแทบอลิซึมของกลูโคสที่กลามเนื้อ (29) และ NEFA ที่
ออกมาจากไขมันบริเวณพุงจะเขาสูตับโดยตรงไดมากกวาไขมันบริเวณสะโพก 
 
การรักษากลุมอาการเมแทบอลิก 

การรักษากลุมอาการเมแทบอลิก ประกอบดวยการแกไขปจจัยที่เปนสาเหตุ ไดแก โรคอวน 
และภาวะดื้อตออินซูลิน นอกจากนี้การรักษาแตละปจจัยเส่ียงเพื่อใหไดตามเปาหมายก็เปนส่ิงที่มี
ความสําคัญอยางมากเชนกัน ดังนั้นการเปล่ียนแปลงวิถีชีวิต (lifestyle modification) จึงเปนการ
รักษาหลักอันดับแรกที่ตองปฏิบัติ (30) 

หลักการรักษาโรคอวน หรือน้ําหนักเกินทําไดโดยเปล่ียนแปลงพฤติกรรมการบริโภคอาหาร 
และการออกกําลังกายโดยใหลดพลังงานจากอาหารที่รับประทาน และเพิ่มการออกกําลังกาย (31)  
การลดน้ําหนักที่ไดผลมากที่สุดในระยะยาวคือ การลดพลังงานจากอาหารที่ควรไดรับประมาณวันละ 
500-1,000 แคลอร่ี เปาหมายที่เหมาะสมในการลดน้ําหนักคือ การลดน้ําหนักใหไดอยางนอยรอยละ 
5-10 ในชวง 6-12 เดือน การลดน้ําหนักในระยะยาวที่จะไดผลดีนั้น ตองมีการออกกําลังกายรวมดวย 
การลดน้ําหนักโดยการปรับเปล่ียนพฤติกรรมใหไดน้ําหนักลดลงอยางนอยรอยละ 5-10 ของน้ําหนัก
ตัวเร่ิมตน พบวาทําใหปจจัยเส่ียงตางๆ ของโรคหัวใจและหลอดเลือดไดแก ระดับน้ําตาลในเลือด 
ระดับความดันเลือด ระดับไตรกลีเซอไรดลดลง และระดับ เอช-ดี-แอลคอเลสเตอรอลเพิ่มข้ึน  
การศึกษาในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก พบวา การลดน้ําหนัก โดยการปรับเปล่ียนพฤติกรรม
ดังกลาวเปนเวลาประมาณ 3 ป สามารถปองกันการเกิดโรคเบาหวานได (32) 
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การออกกําลังกาย นอกจากจะมีผลดีตอการลดน้ําหนักตัวแลว ยังพบวาลดปจจัยเส่ียงตอ
การเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด ควรออกกําลังกายทุกวันอยางนอยวันละ 30 นาที ดวยความแรง
ปานกลาง (moderate intensity) นอกจากนี้การออกกําลังกายในระยะเวลาส้ันๆ คร้ังละ 10-15 นาที 
เชน การเดินเร็วๆ การทํางานบาน แตทําบอยๆ วันละหลายคร้ัง ก็พบวามีประโยชนเชนกัน (33)  ดังนั้น
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกควรมีการปรับเปล่ียนวิถีชีวิตรวมกับการรักษาปจจัยเส่ียงตางๆ ของ
โรคหัวใจและหลอดเลือดไดแก ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ ความดันเลือดสูง และระดับน้ําตาลใน
เลือดสูง (34) 
 
2.  สรีรวิทยาของวิตามินดี 

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก ชวยปองกันโรคกระดูกออนในเด็ก (rickets) และ โรค
กระดูกพรุน (osteoporosis)  ขอมูลปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรคเร้ือรังหลายโรค เชน 
โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  การศึกษาเชิงสังเกตพบวามีความสัมพันธ
กันระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือด
สูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับการเกิดอุบัติการณทางโรคหลอดเลือดหัวใจ 
เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และโรคหัวใจลมเหลว (13, 14, 15)   แตยังมีขอมูล
จากการศึกษาทางคลินิกนอยเกี่ยวกับการใหวิตามินดทีดแทน 
 วิตามินดีเปนวิตามินที่ละลายในไขมันที่มีความสัมพันธกับพาราไทรอยดฮอรโมน 
(Parathyroid Hormone) วิตามินดีในรูป 1,25-dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D หรือ calcitriol] 
ทําหนาที่ควบคุมสมดุลแคลเซียมและฟอสฟอรัสในรางกาย เปนที่ทราบกันดีวาภาวะขาดวิตามินดี 
สงผลตอกระดูก โดยหากมีภาวะขาดวิตามินดีอยางรุนแรงจะทําใหเกิดแคลเซียมในเลือดต่ํา 
(hypocalcemia) และฟอสฟอรัสในเลือดต่ํา (hypophosphatemia) สงผลทําใหเกิดโรคกระดูก
นวมและกระดูกหักได (35) รางกายมนุษยไดรับวิตามินดี จาก 3 ทางดวยกัน คือ จากแสงอาทิตย 
จากการรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี และ จากการรับประทานวิตามินดทีดแทน วิตามินดีที่ไดรับ
จากแสงอาทิตยนั้นเกิดจากรังสีอัลตราไวโอเลต ชนิด B (ultraviolet B) เปล่ียนสาร 7 – 
dehydrocholesterol ในผิวหนังใหเปนวิตามินดีสาม (vitamin D3 ; cholecalciferol) (ดังภาพที่ 1)
สําหรับวิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร หรือจากการรับประทานวิตามินดทีดแทนนั้น มีทั้ง
ในรูปแบบของ วิตามินดีสอง (vitamin D2 ; ergocalciferol) (ดังภาพที่ 1) ซึ่งไดจากพืชเปนสวน
ใหญ หรือ วิตามินดีสาม ซึ่งไดมาจากสัตว วิตามินดีในรูปแบบใดก็ตาม  จะถูกเปล่ียนแปลงที่ตับได
เปน 25 – Hydroxyvitamin D [25(OH)D] (37) ซึ่งเปนรูปที่อยูในรางกายเปนสวนใหญ และแสดง
ถึงระดับวิตามินดีในรางกายทั้งหมด แตการออกฤทธิ์ต่ํา (36) การเปล่ียนแปลงรูปแบบของ   
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วิตามินดีในข้ันตอนสุดทาย จะเกิดข้ึนที่ไตไดเปน 1,25 – Dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D] ซึ่ง
เปนรูปของวิตามินดีที่ออกฤทธิ์ดี  

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของวิตามินดี เกิดจากการจับกันของ 1,25(OH)2D กับตัวรับของ   
วิตามินดี (vitamin D receptor) (ดังภาพที่ 2) (13) นอกจาก 1,25(OH)2D จะมีหนาที่ในการควบคุม
การดูดซึมแคลเซียมและสมดุลเกี่ยวกับกระดูกแลว ยังพบวามีความสําคัญในการเปนสารสง
สัญญาณ (autocrine and paracrine) ในหลายเนื้อเยื่ออีกดวย (40) 

 
เภสัชจลนศาสตรของวิตามินด ี
วิตามินดีจะอยูในรูป 25(OH)D เปนสวนใหญในเลือด คาคร่ึงชีวิตเทากับ 2 - 3 สัปดาห เปน

ตัวที่ใชติดตามระดับวิตามินดีที่ดีที่สุด (43, 44) ขณะที่ 1,25(OH) 2D มีคาคร่ึงชีวิตประมาณ 4 
ชั่วโมง ดังนั้น 1,25(OH)2D จะมีระดับต่ํากวา 25(OH)D เปนพันเทาในกระแสเลือด และถูกควบคุม
โดย PTH แคลเซียม และฟอสฟอรัส  ดังนั้นจึงไมเหมาะสมในการใชติดตามระดับวิตามินดี อยางไร
ก็ตามรูปแบบของวิตามินดี ขนาด และระยะเวลาที่ใหที่แตกตางกันจะสงผลตอระดับ 25(OH)D ที่
เพิ่มข้ึนตางกันดวย   

 

                                 
 
         วิตามินดีสอง (Ergocalciferol)                                      วิตามินดีสาม (Cholecalciferol)          
  
ภาพท่ี 1 โครงสรางของวิตามินดีสอง และ วิตามินดีสาม (41, 42) 
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ภาพท่ี 2  เมแทบอลิซึมของวิตามินดี (13) 
 

วิตามินดีทั้ง 2 รูปแบบ คือ วิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม มีความแรงแตกตางกัน ขอมูล
จากการวิจัยแบบอภิวิเคราะห (45) พบวา วิตามินดีสาม นั้นมีความแรงมากกวาวิตามินดีสอง 
ประมาณ 3 เทา เชน 1 mcg ของวิตามินดีสาม มีความแรงเทียบเทากับวิตามินดีสอง 3 mcg ทั้งนี้
เนื่องจากวิตามินดีใน 2 รูปแบบนี้มีความแตกตางกันทางเภสัชจลนศาสตรเม่ือไดรับเขาสูรางกาย ดัง
ตารางที่ 2  
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ตารางท่ี 2 ความแตกตางของวิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม 

 

วิตามินดีสอง วิตามินดีสาม เอกสารอางอิง 

ไมสามารถสรางไดในมนุษย หรือสัตว
เล้ียงลูกดวยนม 

เมแทบอไลตสรางไดจากผิวหนัง 46 

จับกับโปรตีนในพลาสมาไดนอยกวา
วิตามินดีสาม 

จับกับโปรตีนในพลาสมาไดมากกวา
วิตามินดีสอง 

47 

เมแทบอไลตมีฤทธิ์นอยกวาวิตามินดี
สาม 

เมแทบอไลตมีฤทธิ์มากกวาวิตามินดี
สอง 

48 

ถูกเปล่ียนแปลงไดเฉพาะ mitochondrial 
25- hydroxylase 

ถูกเปล่ียนแปลงไดทั้ง mitochondrial 
และ microsomal 25-hydroxylases 

49, 50 

ระดับ 25(OH)D สูงข้ึนนอยกวาในคน
สูงอาย ุ

ระดับ  25(OH)D สูง ข้ึน เทากันใ น
วัยรุน และคนสูงอาย ุ

51, 52 

มีความคงตัวนอยกวาวิตามินดีสาม มีความคงตัวมากกวาวิตามินดีสอง 53 
 
 การเกิดพิษจากการใหวิตามินดีทดแทนพบไมบอย อาการพิษที่พบ เชน คล่ืนไส อาเจียน 
เบื่ออาหาร สับสน ทองผูกและน้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง และแคลเซียมในเลือดสูง 
สงผลตอการทํางานของหัวใจ ทําใหเกิดภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะได สวนใหญจะยอมรับวาระดับ
วิตามินดีไมควรเกินคาบนของคาปกติ คือ 100 ng/mL (250 nmol/L) หากระดับวิตามินดีอยูในชวง 
150-200 ng/mL (375-500 nmol/L) มีแนวโนมจะเกิดพิษสูง (23)   

ไมพบรายงานการเกิดพิษจากการไดรับวิตามินดีสอง  ในขนาดสูง มีเพียงรายงาน
กรณีศึกษาของผูปวยหญิงอายุ 56 ป 1 ราย ซึ่งไดรับวิตามินดีสอง ขนาด 150,000 IU ทุกวันเปน
เวลา 28 ป ก็ไมพบการเกิดพิษใดๆ (54)  ผูรายงานไดใหเหตุผลวาเนื่องจากวิตามินดีสอง มีประ
สิทธิศักยนอยกวาวิตามินดีสาม และผูปวยไมไดรับแคลเซียมรวมดวย การศึกษาของ Houghton 
และคณะ(55) ในสัตวที่ไดรับวิตามินดีสอง พบวา เมแทบอไลตของวิตามินดีสอง จับกับโปรตีนใน
พลาสมาไดต่ํา สงผลใหมีคาคร่ึงชีวิตส้ัน และเพิ่มการขจัดออกของวิตามินดีสอง มากข้ึน นอกจากนี้
พบวาเอนไซม hepatic 25-hydroxylase ซึ่งเปนเอนไซมแรกในการเปล่ียนวิตามินดีใหอยูในรูปที่
ออกฤทธิ์ จับกับวิตามินดีสาม ไดดีกวาวิตามินดีสอง ถึง 5 เทา  Harrington DD และคณะ(56) 
รายงานวาในมาก็พบวาวิตามินดีสอง เกิดพิษนอยกวาวิตามินดีสาม เชนกัน 
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แหลงของวิตามินด ี
 วิตามินดีที่ไดจากการสังเคราะหทางผิวหนังจะสามารถอยูในกระแสเลือดไดนานกวา

วิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร 2 เทา อาหารที่พบตามธรรมชาติสวนใหญไมคอยมี
วิตามินดี  ปจจุบันในประเทศอเมริกาและแคนาดารวมไปถึงประเทศสวีเดน ฟนแลนด และหลาย
ประเทศในยุโรป ไดมีการปรุงแตงอาหารจําพวกนม ขนมปง น้ําสม ซีเรียล โยเกิรต และชีส ดวย
วิตามินดี ทําใหความชุกของการเกิดโรคกระดูกออนในเด็กและโรคกระดูกนวมลดลงมาก  อยางไร
ก็ตามยังพบวาประชากร 1 พันลานคนทั่วโลก ยังพบภาวะขาดวิตามินดี โดย อายุ  ฤดูกาล  การ
ทํางานของตับและไต และอีกหลายปจจัยลวนมีผลตอสภาวะของวิตามินดีในรางกาย ปจจัยเส่ียง
ของภาวะขาดวิตามินดี มีดังตอไปนี ้ (57-60) 

- การไดรับแสงแดดไมเพียงพอ 
- มีสีผิวเขม 
- อายุมาก 
- ขาดการออกกําลังกาย 
- ไดรับอาหารที่มีวิตามินดีไมเพียงพอ 
- อาศัยอยูในที่สูง โดยบริเวณที่อยูในละติจูดต่ํากวา 33° การสรางวิตามินดีทางผิวหนังจะ

เกิดข้ึนนอยมากหรือไมเกิดข้ึนเลย 
- การใชผลิตภัณฑกันแดด 
- มีการดูดซึมของระบบทางเดินอาหารที่ผิดปกติ 
- ไดรับยาเรงเมแทบอลิซึมของ 1,25(OH)2D เชน phenytoin, phenobarbital และ

corticosteroids 
- โรคไตเร้ือรัง (Chronic Kidney Disease) 
- ตับทํางานบกพรอง 
- โรคอวน 
ปจจุบัน พบวาภาวะขาดวิตามินดีในรางกายสัมพันธกับโรคเร้ือรังหลายโรค เชน โรค

กระดูกพรุน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน และโรคทางหลอดเลือดหัวใจ ความชุกของภาวะขาด
วิตามินดีที่สูงข้ึน นํามาซึ่งการศึกษาในดานความสัมพันธที่เกี่ยวของกับกลุมอาการเมแทบอลิก 
และโรคทางหลอดเลือดหัวใจ ดังรายละเอียดที่จะกลาวตอไปนี ้
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พยาธิสรีรวิทยาของภาวะขาดวิตามินดี กับโรคทางหลอดเลือดหัวใจ 
 การศึกษาความสัมพันธระหวางภาวะขาดวิตามินดี และการทํางานของหัวใจที่ผิดปกติใน
หนูทดลอง พบวา ภาวะขาดวิตามินดี เกี่ยวของกับ ภาวะหัวใจโต (cardiac hypertrophy) การเกิด
พังผืด (fibrosis) และความดันเลือดสูง นอกเหนือจากการเปล่ียนแปลงของระดับแคลเซียม พารา
ไทรอยดฮอรโมน และระดับเรนิน (renin) ผลการศึกษายืนยันวาวิตามินดี มีบทบาทตอการทํางาน
ของหัวใจทั้งผลโดยตรงของ 1,25(OH)2D ตอกลามเนื้อหัวใจ และผลโดยออมที่มีตอฮอรโมนใน
เลือดและแคลเซียม (61-63) 
 รายงานชิ้นแรกที่พบวา ภาวะขาดวิตามินดี  อาจเกี่ยวของกับโรคทางหลอดเลือดหัวใจใน
มนุษย ไดมาจากผูปวยโรคไตระยะสุดทาย (end – stage renal disease ; ESRD) เนื่องจากไตไม
สามารถ เปล่ียน 25(OH)D ใหเปน 1,25(OH)2D ได ระดับ 1,25(OH)2D ที่ไมเพียงพอจึงทําใหพารา
ไทรอยดฮอรโมน มีระดับสูงข้ึนในเลือด (64) จนเพิ่มความดันเลือดและเพิ่มการบีบตัวของหัวใจ 
หัวใจที่บีบตัวเปนเวลานาน สงผลใหเกิดหัวใจโต มีพังผืดที่หัวใจ และหัวใจลมเหลวตามลําดับ 
(ภาพที่ 3) (65) การใหวิตามินดี ในรูปแบบที่ออกฤทธิ์ได [1,25(OH)2D หรือ อนุพันธ] แก ผูปวยโรค
ไตระยะสุดท าย และระดับพาราไทรอยด ฮอร โมนในเลือดสูงแบบทุติย ภูมิ  (secondary 
hyperparathyroidism) สามารถลดการเกิดกลามเนื้อหัวใจหองลางซายโต (left ventricular 
hypertrophy) (66)   และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจได  เนื่องจากการเพิ่มระดับพาราไทรอยด
ฮอรโมนทําใหการทํางานของหัวใจผิดปกต ิ อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับพาราไทรอยดฮอรโมน 
ไมใชสาเหตุเดยีวของการทํางานของหัวใจที่ผิดปกติ ระดับวิตามินดียังสงผลโดยตรงตอการทํางานของ
หัวใจดวย 

ตัวรับของวิตามินดี กระจายอยูทั่วรางกายในหลายๆเนื้อเยื่อ เชน เม็ดเลือดขาว เซลลลําไส
ใหญ เซลลตับ และเซลลกลามเนื้อหัวใจ (66)  ดังนั้น วิตามินดี จึงมีบทบาทอ่ืนนอกเหนือจากการ
ควบคุมสมดุลของแคลเซียม วิตามินดีในรูป 1,25(OH)2D ที่จับกับตัวรับ บริเวณกลามเนื้อหัวใจจะ
ควบคุมการผานเขาออกของแคลเซียมเขาไปในเซลล ซึ่งมีผลเปล่ียนแปลงการบีบตัวของหัวใจ และ
ควบคุมการแบงตัวและการเจริญเติบโตของเซลล (67, 68) การศึกษาในสัตว ถึงบทบาทของตัวรับ
ของวิตามินดีตอการทํางานของหัวใจ (69,70) พบวา หนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี มีเซลล
กลามเนื้อหัวใจโตกวาหนูปกติ และมีสัดสวนของน้ําหนักหัวใจตอน้ําหนักตัวมากกวาดวย 
นอกจากนี้ยังพบภาวะหัวใจโต หัวใจมีพังผืด และคอลลาเจนลดลงในหนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี  
จึงยืนยันถึงบทบาทที่สําคัญของตัวรับของวิตามินดี ตอสรีรวิทยาของหัวใจ   
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ภาพท่ี 3 พยาธิสรีรวิทยาของระบบหลอดเลือดและหัวใจในภาวะขาดวิตามินด ี(65) 

 
การศึกษายังทําใหทราบถึงผลโดยออมของวิตามินดีตอระบบ renin – angiotensin – 

aldosterone system (RAAS) (ภาพที่ 3)  ผูวิจัยกลุมหนึ่งพบวา ในหนูที่ขาดตัวรับของวิตามินดี 
จะมี mRNA ของเรนิน มากกวา 3 เทาของปกติ และระดับของแองจิโอเทนซิน 2 (angiotensin II ) 
เพิ่มข้ึน มากกวา 2.5 เทา เม่ือเทียบกับหนูปกติ (71) 
 นอกจากนี้ ยังพบวา มีพยาธิสภาพเกิดข้ึนในระบบอิมมูนของรางกาย (ภาพที่ 3) โดยการ
กระตุนระบบอิมมูนที่เพิ่มข้ึนสัมพันธกับภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง (atherosclerosis) และการมี
แคลเซียมเกาะที่ล้ินหัวใจ (valvular calcification) และยังมีบทบาททําใหไขมันที่เกาะบริเวณ
หลอดเลือดไมคงตัว แตกไดงาย (72) สําหรับการสรางไซโตไคน (cytokine) เกี่ยวกับการอักเสบที่
เพิ่มข้ึนนําไปสูการพัฒนาไปเปนโรคหัวใจลมเหลว (heart failure) (73) ขอมูลจากการศึกษาใน
หองทดลองพบวา วิตามินดีมีบทบาทในการควบคุมไซโตไคนที่เกี่ยวของกับการอักเสบและตาน
การอักเสบหลายชนิด (74-76) เชน พบวา interleukin-6 (IL-6) และ tumor necrosis factor  (TNF 
- ) ลดลง เม่ือโมโนไซต (monocyte) ไดรับ 1,25(OH)2D  อีกการศึกษาหนึ่งพบวาการสรางไซโตไคน  
Interleukin-10 (IL-10) เพิ่มข้ึน เม่ือเซลลเดนไดรต (dendritic cells) ไดรับ 1,25(OH)2D  จาก
ขอมูลทั้งหมดจึงสรุปไดวา วิตามินดี มีบทบาทโดยตรงในการควบคุมไซโตไคนทางระบบอิมมูน
หลายชนิด สงผลโดยรวมในการลดการอักเสบ 
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3. การศึกษาเกี่ยวกับวิตามินดีและกลุมอาการเมแทบอลิก 
 
วิตามินดีและโรคความดันเลือดสูง 
 ขอมูลจากการศึกษาในหองทดลองซึ่งพบวาการขาดวิตามินดีสัมพันธกับการกระตุน 
RAAS ทําใหมีการศึกษาถึงความสัมพันธของระดับวิตามินดีกับความดันเลือดในมนุษย (77-79) 
Duprez และคณะ ไดทําการศึกษาในผูปวย 25 คนที่เปนโรคความดันเลือดสูง พบวา ระดับ 
25(OH)D มีความสัมพันธแบบผกผันกับคาความดันซิสโทลิก คาความดัน ไดแอสโทลิกและความ
ตานทานของหลอดเลือดที่นอง ดังนั้นจึงความสัมพันธเชิงบวกกับเลือดที่ไหลไปเล้ียงที่นอง (77)   
Kristal-Boneh และคณะ ไดทําการศึกษาในผูชายที่มีระดับความดันเลือดปกติพบความสัมพันธ
แบบผกผันระหวางระดับ  1,25(OH)2D  กับคาความดันซิสโทลิก อยางไรก็ตามไมพบความสัมพันธ
ระหวาง 1,25(OH)2D กับ คาความดันไดแอสโทลิก (78)  การศึกษาโดย Scragg และคณะไม
พบวา ในกลุมผูปวยความดันเลือดสูงกับกลุมควบคุมมีระดับ 25(OH)D ที่แตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญ (79) อาจเปนเพราะวา ในการศึกษานี้วินิจฉัยวาเปนความดันเลือดสูงจากการวัดคา
ความดันเลือดเพียงคร้ังเดียว ดังนั้นอาจมีคนที่ความดันเลือดปกติ ถูกจัดอยูในกลุมผูปวยความดัน
เลือดสูงดวย 
 การศึกษารูปแบบภาคตัดขวาง (cross – sectional studies) ขนาดใหญที่ชื่อวา  The 
Third National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES III) (80) กระทําในชาว
อเมริกัน ชวงป 1988 – 1994 เพื่อหาความสัมพันธระหวางระดับความดันเลือดกับระดับวิตามินดี 
(80) โดยใหผูเขารวมวิจัยตอบคําถามทางสุขภาพ มีการรายงานระดับความดันเลือดที่วัดไดและ
เก็บตัวอยางเลือดเพื่อตรวจวัดระดับ 25(OH)D ผูปวยทั้งส้ิน 12,644 คนที่เขารวมการศึกษานี้ 
พบวาความดันเลือดเฉล่ียแปรผกผันกับระดับ 25(OH)D และยังพบความสัมพันธนี้หลังจากปรับ
อายุ เพศ เชื้อชาติ และการออกกําลังกายแลว แตอีกการศึกษาหนึ่งโดย Snijder และคณะ ทําการ
วิจัยในกรุงอัมสเตอรดัม ผูปวย 1,205 คน ไมพบความสัมพันธระหวางคาความดันเลือดกับระดับ 
25(OH)D (81) สาเหตุที่ไมพบความสัมพันธระหวางระดับวิตามินดีกับความดันเลือดสูง อาจเปน
เพราะการศึกษานี้มีเพียง 10% ของผูปวยเทานั้นที่ขาดวิตามินดี แตการศึกษา NHANES III มี
ผูปวยมากกวา 20% ที่ขาดวิตามินดี 
 จากการศึกษา 5 การศึกษา พบความสัมพันธระหวางความดันเลือดสูงกับการขาดวิตามินดี
ใน 3 การศึกษา ถึงแมวาขอมูลจากการศึกษาเชิงสังเกตเหลานี้ขัดแยงกัน แตการศึกษาที่ขนาดใหญ
ที่สุด ( >12,000 คน) ก็ไดแสดงวามีความสัมพันธกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ(80) 
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 นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาถึงความเส่ียงในการเกิดโรคความดันเลือดสูงในผูปวยที่ขาด   
วิตามินดี รูปแบบ cohort 2 การศึกษา มีจํานวนผูปวย มากกวา 1,800 คน (82) โดยผูชายมาจาก
การศึกษา ทีช่ื่อ Health Professional ’s Follow – Up study (HPFS) และผูหญิงจาก Nurses’ Health 
Study (NHS I) ผูเขารวมวิจัยไมเปนโรคความดันเลือดสูงมากอน วัดระดับ 25(OH)D และติดตาม
ระดับความดันเลือด เปนเวลา 4 ป พบวาความเส่ียงในการเกิดโรคความดันเลือดสูงจะเพิ่มข้ึนหาก
ระดับ 25(OH)D นอยกวา 15 ng/mL เม่ือเทียบกับผูที่มีระดับ 25(OH)D มากกวา 30 ng/mL 
 
วิตามินดีและโรคเบาหวาน 

ภาวะดื้อตออินซูลิน และ/หรือ โรคเบาหวานชนิดที่ 2 เกิดจากการทํางานที่เส่ือมลงของ
เบตาเซลลในตับออนทําใหการสรางอินซูลินบกพรองไป และความไวตออินซูลินที่ลดลงทําใหเกิด
ภาวะดื้อตออินซูลิน รวมถึงการเกิดการอักเสบในรางกาย (83, 84) ปจจุบันพบวาวิตามินดีอาจ
เกี่ยวของกับการหล่ังอินซูลิน และความไวตออินซูลิน (85, 86)  กลไกแรก พบวาที่เบตาเซลลในตับ
ออน มีตัวรับของวิตามินดีอยูและพบเอนไซม 1α-hydroxylase (87) ดังนั้นจึงมี 1,25(OH)2D ที่  
ตับออนซึ่งชวยสรางและปลดปลอยอินซูลินจากเบตาเซลลได กลไกที่สอง คือ calbindin ซึ่งเปน 
vitamin D–dependent Ca-binding protein ที่พบในตับออน เปนตัวควบคุมการสรางอินซูลินที่
สําคัญ (88, 89) โดยมีหนาที่ควบคุมระดับความเขมขนของแคลเซียมในเบตาเซลล กลไกอ่ืนๆ เชน
การอักเสบที่เกิดข้ึนในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 สงผลใหเกิดภาวะดื้อตออินซูลิน (90, 91) 
เนื่องจากมีการเพิ่มข้ึนของไซโตไคนที่ทําใหเบตาเซลลตาย วิตามินดีจะชวยยับยั้งไซโตไคนที่กระตุน
ใหเกิดการอักเสบและการตายของเบตาเซลล (92) ซึ่งจะทําใหความไวตออินซูลินเพิ่มข้ึน และเบตา
เซลลมีจํานวนมากข้ึน (93)  Scragg และคณะ (94)  รายงานวา ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบ
ผกผันกับการเกิดโรคเบาหวานชนิดที่ 2 และการเพิ่มข้ึนของภาวะดื้อตออินซูลินในชาวอเมริกัน 
(อายุ 40-74 ป) คา OR สําหรับโรคเบาหวาน เทากับ 0.25 (95% CI 0.11-0.60) ในชาวผิวขาวที่มี
ระดับ 25(OH)D ≥ 32.4 ng/mL เปรียบเทียบกับระดับ 25(OH)D ≥ 17.6 ng/mL  การศึกษา
รูปแบบภาคตัดขวางของ Framingham offspring study (95) ในคนที่ไมเปนโรคเบาหวานจํานวน 
808 คน พบวาระดับ 25(OH)D (คาเฉล่ีย 18.9 ng/mL) สัมพันธอยางผกผันกับระดับ fasting 
plasma glucose, insulin และคา HOMA-IR หลังจากปรับปจจัยตางๆ แลว ผูที่มีระดับวิตามินดี
อยูในชวงสูง (25(OH)D ≥ 21.4 ng/mL) มีคา fasting plasma glucose ต่ํากวาคิดเปน 1.6%     
(P = 0.007), fasting plasma insulin ต่ํากวา คิดเปน 9.8 % (P = 0.001) และ คา HOMA-IR ต่ํา
กวา คิดเปน 12.7 %  (P < 0.001) เม่ือเทียบกับผูที่มีระดับวิตามินดีอยูในชวงต่ําสุด (25(OH)D     
≤ 15.4 ng/mL) สําหรับคา HOMA-IR นั้น ลดลงเฉพาะในผูที่มีระดับ 25(OH)D > 32.4 ng/mL  
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Forouhi และคณะ (96) รายงานวา ระดับ 25(OH)D  สัมพันธอยางผกผันกับความเส่ียงของภาวะ
น้ําตาลในเลือดสูงในชวง 10 ป (10-year risk of hyperglycaemia) ภาวะดื้อตออินซูลิน และการเกิด
กลุมอาการเมแทบอลิก  การทบทวนเอกสารอยางเปนระบบโดย Pittas และคณะ(97) โดยใชขอมูล
จาก 4 การศึกษาพบวาคา OR ที่แสดงความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D  และโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 ของกลุมวิตามินดีสูง (25 - 38 ng/mL) เทียบกับกลุมวิตามินดีต่ําสุด (10 - 23 ng/mL) 
เทากับ 0.54 (95% CI 0.23-1.27) สําหรับความสัมพันธแบบผกผันระหวางระดับ 25(OH)D  กับ 
HbA1c จะพบไดมากกวาในคนอวน (98) 
 
วิตามินดีและโรคอวน 

มีหลายการศึกษาพบวาความอวนเปนตัวทํานายเชิงลบของระดับวิตามินด ีการศึกษาระยะ
ยาวที่ชื่อ Tromso (99) แสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 25(OH)D  กับดัชนีมวล
กายในคน 10,000 คน  Hypponen & power (100) พบวา 80% ของผูที่มี BMI > 30 kg/m2 จะมี
ระดับ 25(OH)D < 30 ng/mL การศึกษาในผูใหญ (101) 243 คน (BMI 28-50 kg/m2) พบวาระดับ 
25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับน้ําหนัก (P = 0.0009), ดัชนีมวลกาย (P = 0.005) และเสนรอบเอว 
(P = 0.03) การศึกษานี้ระบุวาการลดลงของระดับ 25(OH)D 0.3 ng/mL จะเพิ่ม BMI 1 kg/m2 
(101) Compston และคณะ (102) อธิบายวาการที่ระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับมวล
ไขมันนั้น อาจเปนเพราะคนอวนใชเวลาในการทํากิจกรรมนอกบานนอยทําใหโอกาสที่จะไดรับรังสี 
UVB นอย  Bell และคณะ (103) เสนอวาระบบการควบคุมวิตามินดีในคนอวนเปล่ียนแปลงไปโดยมี
การสราง 1,25(OH)2D เพิ่มข้ึนแลวเกิดการควบคุมยอนกลับใหตับสังเคราะห 25(OH)D ลดลง 
นอกจากนี้ การศึกษาในสัตวพบวา 1,25(OH)2D เพิ่มการสรางไขมัน (lipogenesis) และลดการ
สลายไขมัน (lipolysis) (104, 105) ดังนั้นจึงทําใหเปนโรคอวนได อยางไรก็ตามการสรางวิตามินดีที่
ผิวหนังไมไดบกพรองไปในคนอวน แตเนื้อเยื่อไขมันจะกักเก็บวิตามินดีในรูป 25(OH)D ไวมาก จึง
ทําใหมีอยูในระบบไหลเวียนเลือดนอย ดังนั้นคนอวนจึงมักจะมีระดับ 25(OH)D ต่ํา (106) 
 
วิตามินดีและภาวะไขมันในเลือดสูง 

วิตามินดีสัมพันธแบบผกผันกับความผิดปกติของระดับไขมัน แตขอมูลในปจจุบันยังเปนที่
ขัดแยงกันอยู หลายการศึกษา (107-109) ไดแสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 
ระดับ 25(OH)D และระดับไตรกลีเซอไรด  Martins และคณะ (108) แสดงใหเห็นวาในชาวอเมริกัน 
ที่มีระดับ 25(OH)D สูง (≥ 37 ng/mL) จะมีระดับไตรกลีเซอไรดต่ํากวาผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํา  
(< 21 ng/mL) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับระดับคอเลสเตอรอล
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รวม ในการศึกษานี้ การศึกษาในผูใหญสุขภาพดีที่มีภาวะทนตอกลูโคสจํานวน 126 คน Chiu และ
คณะ (110) พบความสัมพันธเชิงผกผันระหวาง 25(OH)D กับ คอเลสเตอรอลรวม และ แอล-ดี-
แอล คอเลสเทอรอล (ปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ ฤดูกาล คาความดันซิสโทลิก และไดแอสโทลิก ดัชนี
มวลกาย และสัดสวนเอวตอสะโพก) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D 
กับ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล หรือไตรกลีเซอไรดในการศึกษานี้  อยางไรก็ตามบางการศึกษาพบ
ความสัมพันธระหวาง 25(OH)D และ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล Wang และคณะ(111) พบวา 
ในผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํากวา 15 ng/mL  จะมีคาคอเลสเทอรอลรวม : เอช-ดี-แอล คอเลสเทอ
รอล สูงกวาผูที่มีระดับ 25(OH)D สูง 

 
วิตามินดีและการอักเสบ 

โรคอวนทําใหเกิดการอักเสบอยางเร้ือรังในรางกาย สงผลใหเกิดความผิดปกติทางระบบ     
เมแทบอลิก และโรคหลอดเลือดหัวใจ (112, 113) proinflammatory cytokines ประกอบดวย   
IL-1, IL-6 และ TNF-α (114) ขณะที่ IL-10 เปน anti-inflammatory  (115) C-reactive protein 
(CRP) เปนตัวชี้วัดอยางหนึ่งที่นิยมใช และใชกันอยางกวางขวางทางคลินิก ซึ่งบงชี้การอักเสบใน
รางกาย ถูกกระตุนการสรางโดย IL-6 และ TNF-α  โดยไซโตไคนการอักเสบ และ CRP สูงข้ึนในผูที่
เปนโรคอวน โรคหลอดเลือดหัวใจ โรคเบาหวานชนิดที่ 2 และกลุมอาการเมแทบอลิก (116-118) 
การศึกษาในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 จํานวน 459 คน พบวาระดับ CRP ในผูที่มี 25(OH)D    
< 20 ng/mL (119) มีคาสูงกวาผูที่มีระดับ 25(OH)D > 20 ng/mL  อยางไรก็ตามการศึกษา
รูปแบบภาคตัดขวางของ the Framingham offspring study (120) (n =1381; อายุ 35-89 ป) 
แสดงใหเห็นวาระดับ 25(OH)D ไมมีความสัมพันธกับการอักเสบโดยรวม ใชตัวชี้วัดเปนดัชนีการ
อักเสบ คือ ผลรวมของไซโตไคนการอักเสบ 14 ตัว พบวาระดับ 25(OH)D ไมมีความสัมพันธกับ  
ไซโตไคนใดเลยยกเวน IL-6 (P = 0.02) ขณะที่ Peterson & Heffernan (121) แสดงใหเห็นวาใน
ผูหญิงสุขภาพดีจํานวน 69 คน อายุ 25-82 ป ระดับ 25(OH)D มีความสัมพันธแบบผกผันกับ 
TNF-α แตไมพบความสัมพันธกับ IL-6, IL-10 หรือ CRP 
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4. การศึกษาทางคลินิกท่ีมีการใหวิตามินดีทดแทน แสดงดังตารางที่ 3 
 
ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน  

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Nagpal et al 
(122) 

ผลของการใหวิตามินดีทดแทน
ในชวงส้ันตอความไวของอินซูลิน
ในผูชายอายุ ≥ 35 ป และรอบ
เอว ≥ 78 cm 

RCT, กลุมทดลอง (50 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 120,000 IU ทุก 2 
สัปดาห (  2 วัน)  3 คร้ัง และกลุม
ควบคุมไดยาหลอกทุก 2 สัปดาห 
( 2 วัน) 3 คร้ัง ระยะเวลาศึกษา
ทั้งส้ิน 6 สัปดาห 

OGIS Index (Oral 
Glucose Insulin 
Sensitivity) 
 
 

HOMA – IR 
HOMA % B 
HOMA – 2 
QUICKI 
lipid profile 
hs-CRP 
blood pressure 

- ลักษณะพื้นฐานของผูปวยทั้งสองกลุม
ไมตางกัน ยกเวนระดับวิตามินดีที่เร่ิมตน
การศึกษาของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสูง
กวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมี
นัยสําคัญ (P = 0.046) หลังการศึกษา
พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีมีระดับ      
25(OH)D สูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญ 
- การเปล่ียนแปลงเฉล่ียของ OGIS           
( - OGIS) เปนบวกในกลุมทดลอง 
และเปนลบในกลุมควบคุม โดยมี
นัยสําคัญทางสถิติที่  (P = 0.038) เม่ือ
วิเคราะหแบบ per-protocol  แตไมมี
นัยสําคัญเม่ือวิเคราะหโดย       
intention-to-treat (P = 0.055) สําหรับ
ผลลัพธทุติยภูมิ ทั้งสองกลุมไมแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญ 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Von  Hurst  
et al (123) 

ผลของวิตามินดีตอปจจัยเส่ียง
ของกลุมอาการเมแทบอลิกใน
ผูหญิงชาวเอเชียใตที่ด้ือตอ
อินซูลิน (HOMA-IR ≥ 1.93) 
และขาดวิตามินดี (25(OH) D    
< 50 nmol/L) 

RCT, กลุมทดลอง (42 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 100 µg (4000 IU) 
ตอวัน 6 เดือนและกลุมควบคุม       
(39 คน) ไดยาหลอก 6 เดือน 
ติดตามผลที่ 3 เดือนและ 6 เดือน 
(ส้ินสุดการศึกษา) 

25(OH)D 
HOMA 2%S 
HOMA 2%B 
HOMA 1-IR 
Fasting serum insulin 
Fasting serum glucose 
hs-CRP 
C-peptide 

- - ที่เวลา 3 เดือน และ 6 เดือน  
กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D เพิ่มขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ 
- HOMA1-IR ของทั้งสองกลุมแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญ โดยกลุมทดลอง 
HOMA1-IR  ลดลง แตกลุมควบคุม คา 
HOMA1-IR เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญ    
(P =  0.03) 
- ไมพบความแตกตางของ Fasting 
serum glucose, HOMA 2%B, 
 C-peptide และhs-CRP ภายในกลุม
การรักษาเดียวกันและระหวางกลุม 
- กลุมทดลอง มีคา HOMA2%S เพิ่มขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ (P = 0.01) ขณะที่ 
Fasting serum insulin ลดลงอยางมี
นัยสําคัญ (P = 0.02) 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Jorde and 
Figenschau 
(124) 

ผลของการใหวิตามินดีทดแทน
ตอการควบคุมระดับน้ําตาลใน
ผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มี
อายุในชวง 21-75 ป และเปน
โรคเบาหวานมาอยางนอย 1 ป 

RCT, กลุมทดลอง (16 คน) ไดรับ
วิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห 
และกลุมควบคุม (16 คน) ไดรับยา
หลอกเปนเวลา 6 เดือน 

HbA1C Blood pressure 
Waist – hip ratio 
Fasting Plasma glucose 
Fasting serum insulin 
C-peptide 
Fructosamine 
HOMA–Insulin secretion 
HOMA–Insulin  resistance 
serum calcium 
PTH 
25(OH)D 
Lipid  profile 
 

-การเปล่ียนแปลงของ HbA1C จากเม่ือ
เร่ิมตนการศึกษา (delta value) พบวา
ทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน (-0.2  0.9% 
และ -0.2  0.5%, P=0.90) กลุม
ทดลองและกลุมควบคุมมีผลลัพธทุติย
ภูมิไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ 
ยกเวนมีการเพิ่มขึ้นของ 25(OH)D และ
มีการลดลงของ serum PTH ในกลุม
ทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Sugden JA         
et al (125) 

ผลของการใหวิตามินดีสอง 
ขนาดสูง ตอหนาที่การทํางาน
ของหลอดเลือด ในผูปวย
เบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีระดับ 
25(OH)D ตํ่า (< 50 nmol/L) 

RCT, กลุมทดลอง (17คน) ได
วิตามินดีสอง 100,000 IU คร้ังเดียว 
และกลุมควบคุม (17 คน) ไดยา
หลอก ติดตามผลที่ 8 สัปดาห 

Flow-mediated  
vasodilation (FMD)  
ที่ brachial artery 
ตอการตอบสนอง 
hyperaemia และ  
sublingual glyceryl  
trinitrate 

Glycemic Control 
Blood  pressure 
Renin-angiotensin levels 
25(OH)D 
PTH 

-กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D สูงขึ้น
อยางมีนัยสําคัญ เม่ือเทียบกับกลุม
ควบคุม (+22.9 nmol/L vs.+7.6 
nmol/L, P = 0.02) 
-ผูปวยกลุมทดลอง FMD ดีขึ้นอยางมี
นัยสําคัญเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 
(2.35 vs. 0.06%, P = 0.048) 
-กลุมทดลองมีคา office systolic blood 
pressure ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (-7.3 
vs. + 6.6 mmHg, P=0.001)  
-ไมพบการเปล่ียนแปลงการควบคุม
ระดับน้ําตาล (HbA1C) และความไวตอ
อินซูลิน (HOMA-IS) อยางมีนัยสําคัญ 
ระหวาง 2 กลุม 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Pittas AG        
et al (126) 

ผลของการใหแคลเซียม
รวมกับวิตามินดีที่มีตอระดับ
กลูโคสในเลือดและคาบงช้ี
การอักเสบในผูที่สุขภาพดี
อายุ ≥ 65 ป 

RCT, ผูเขารวมการศึกษาจะ
ไดรับคําแนะนําใหรับประทาน
อาหารตามปกติ และหลีกเล่ียง
การรับประทานแคลเซียม และ
วิตามินดี กลุมทดลองจะไดรับ
วิตามินดีสาม  700 IU 1 เม็ด 
และแคลเซียมซิเตรต 1 เม็ด 
ขณะที่กลุมควบคุมก็จะไดรับยา
หลอกแยกเม็ด 2 เม็ด ลักษณะ
เดียวกัน ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 
3 ป 

FPG 
HOMA – IR 
C-reactive protein 
Interleukin-6 

- - เม่ือวิเคราะหขอมูลทั้งหมดพบวากลุมควบคุมมี
ผลลัพธปฐมภูมิไมแตกตางกับกลุมทดลอง โดยมีการ
เปล่ียนแปลงของ FPG (0.18 vs. 0.12 mmol/L, 
P=0.29) การเปล่ียนแปลงของ HOMA-IR (0.42 vs. 
0.18, P=0.08) จึงวิเคราะหผลกลุมยอย โดยแบงผูปวย
เปน 2 กลุมคือ Normal Fasting glucose (NFG) และ 
Impaired Fasting glucose (IFG) 
- พบวากลุม IFG ที่ไดรับแคลเซียม + วิตามินดี มีการ
เพิ่มขึ้นของ FPG ใน 3 ปตอมานอยกวากลุมที่ไดรับยา
หลอก (0.02   0.09 vs. 0.34  0.11 mmol/L, 
P=0.042) 
- พบวากลุม IFG ที่ไดรับยาหลอกมีคา HOMA-IR 
เพิ่มขึ้น ขณะที่กลุมที่ไดรับแคลเซียม + วิตามินดี คา 
HOMA-IR ไมเปล่ียนแปลง (0.91  0.31 vs. 0.05  
0.19, P=0.31) 
- ไมพบความแตกตางของ C-reactive protein หรือ 
interleukin-6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ระหวางกลุม
ควบคุมและกลุมทดลองของทั้ง 2 กลุมยอย 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Jorde R et al 

(127) 
เปรียบเทียบผลของการให
วิตามินดีขนาดสูงเทียบกับ
ยาหลอกในผูที่อายุ 21-70 ป 
และมี BMI 28-47 kg/m2 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ผูปวยถูกสุมใหไดรับการรักษา
ดวยวิตามินดีสาม ขนาด 
20,000 IU / แคปซูล โดย
แบงเปน 3 กลุม ดังตอไปนี้
กลุม 1 (DD) ไดรับวิตามินดี
สาม 2 แคปซูล / สัปดาห กลุม 
2 (DP) ไดรับวิตามินดีสาม 1 
แคปซูล และยาหลอก 1 
แคปซูล / สัปดาห กลุม 3 (PP) 
ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / 
สัปดาห ผูปวยทุกคนจะไดรับ
แคลเซียม 500 mg ทุกวันรวม
ดวยระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 1 ป 

25(OH)D 
PTH 
serum calcium 
Lipid profile 
Blood  pressure 
Fasting serum glucose 
Fasting serum insulin 
HbA1C 
HOMA-IR 
QUICKI 

- - การใหวิตามินดีสาม 20,000 หรือ 40,000 IU / 
สัปดาหเปนเวลา 1 ป ทําใหระดับ 25(OH)D 
เพิ่มขึ้น 42.8  22.5 nmol/L (P < 0.001) และ 
79.3  31.2 nmol/L (P < 0.001) ตามลําดับ แต
ไมไดทําใหความทนตอกลูโคส ระดับความดัน
เลือด หรือระดับไขมันของผูปวยดีขึ้น 
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 

ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุติยภูมิ ผลการศึกษา 
Zittermann  
et al (128) 

ผลของการใหวิตามินดี
ทดแทนตอน้ําหนักตัวและ
ปจจัยเส่ียงทางหลอดเลือด
หัวใจในผูที่อายุ 18-70 ป ที่
มี BMI > 27 kg/m2 

RCT, กลุมทดลอง (100 คน) 
ไดรับวิตามินดีสาม รูป oil 5 
หยด ตอวันเทียบเทากับ 83.3 
µg (3332 IU) และกลุม
ควบคุม (100 คน) ไดรับยา
หลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 
1 ป 

น้ําหนักตัว และ
มวลไขมัน 

ระดับ 25(OH)D 
ระดับแคลเซียม 
ฮอรโมนพาราไทรอยด 
ความดันเลือด 
ระดับไขมัน 
ไซโตไคนการอักเสบ 
ระดับน้ําตาล 

- การใหวิตามินดีทดแทนไมใหทําใหน้ําหนักตัวลดลง
อยางมีนัยสําคัญ อยางไรก็ตาม หลังการศึกษากลุม
ทดลอง มีคาเฉล่ีย 25(OH)D และ calcitriol เพิ่มขึ้น
กวากลุมควบคุม (P < 0.0001) ขณะที่กลุมทดลองพบ
การลดลงของระดับไตรกลีเซอไรด (-13.5% vs.+3.0% 
; P < 0.001) และ TNF -  (-10.2% vs. -3.2%          
; P = 0.049) มากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ 
อยางไรก็ตาม พบการเพิ่มขึ้นของระดับ LDL-C ในกลุม
ทดลองดวย (+5.4% vs. -2.5% ; P < 0.001)  
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ตารางท่ี 3 การศึกษาทางคลินิกที่มีการใหวิตามินดีทดแทน (ตอ) 
 
ช่ือผูศึกษา วัตถุประสงค รูปแบบการศึกษา ผลลัพธปฐมภูมิ ผลลัพธทุตยิภูมิ ผลการศึกษา 

Sneve M         
et al (129) 

ผลของการใหวิตามินดี
ทดแทนในผูที่อายุ 21-70 
ป และมีน้ําหนักเกิน หรือ
อวน (BMI 28-47 kg/m2) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

RCT, ผูปวยถูกสุมใหไดรับการ
รักษาดวยวิตามินดีสาม ขนาด 
20,000 IU / แคปซูล โดย
แบงเปน 3 กลุม ดังตอไปนี้
กลุม 1 (DD) ไดรับวิตามินดี
สาม 2 แคปซูล / สัปดาห  
กลุม 2 (DP) ไดรับวิตามินดี
สาม 1 แคปซูล และยาหลอก 1 
แคปซูล/ สัปดาห  
กลุม 3 (PP) ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล / สัปดาห 
ผูปวยทุกคนจะไดรับแคลเซียม 
500 mg ทุกวันรวมดวย
ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 1 ป 

Weight 
BMI 
Waist circumference 
Hip circumference 
Waist to hip ratio 
Body fat (%) 
Serum 25(OH)D 
Serum calcium 
Serum PTH 
Urinary calcium 

- - น้ําหนักตัว ดัชนีมวลกาย รอบเอว รอบสะโพก สัดสวน
เอวตอสะโพก เปอรเซ็นตของไขมันในรางกายของทั้ง       
3 กลุมทดลอง ไมแตกตางกันจากเม่ือเร่ิมตนการศึกษาถึง
ส้ินสุดการศึกษา และระหวางกลุมทดลอง 
- ระดับ 25(OH)D ของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม ทั้ง 2 กลุม
สูงขึ้นกวากลุมที่ไดรับเฉพาะยาหลอกอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ และกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห      
มีระดับ 25(OH)D สูงขึ้นกวากลุมที่ ได รับวิตามินดีสาม 
20,000 IU / สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
- กลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห  และ 
20,000 IU / สัปดาห มีระดับ PTH ลดลงอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
- ทั้ง 3 กลุมทดลอง ระดับแคลเซียมในเลือดไมเปล่ียนแปลง 

 
 



 
   

 

 

5.  แนวปฏิบัติทางคลินิกเกี่ยวกับการรักษา และปองกันภาวะขาดวิตามินดี 
แนวปฏิบัติของสมาคมตอมไรทอ ประเทศสหรัฐอเมริกา (130) ระบุวาคนอเมริกันควรมี

ระดับวิตามินดีในเลือด 30 - 60 ng/mL และไดใหคําจํากัดความภาวะพรองวิตามินดีไววา 
หมายถึงระดับ 25(OH)D อยูในชวง 21 - 29 ng/mL  ภาวะขาดวิตามินดี หมายถึงระดับ 25(OH)D 
ต่ํากวาหรือเทากับ 20 ng/mL  ภาวะวิตามินดีเพียงพอ หมายถึงระดับ 25(OH)D อยูในชวง        
30 -100 ng/mL  ภาวะพรองวิตามินดี และภาวะขาดวิตามินดีนัน้แตกตางกันไปในแตละประชากร 
พบความชุกอยูในชวง 20% ถึง 100% สาเหตุหลักของภาวะขาดวิตามินดี เปนเพราะไดรับ
แสงแดดไมเพียงพอ และมีการใชผลิตภัณฑกันแดดมากข้ึนเนื่องจากความกังวลเกี่ยวกับโรคมะเร็ง
ผิวหนัง  

เม่ือคนไดรับแสงแดดนอยลง จึงหันมารับประทานอาหารที่เปนแหลงของวิตามินดีมากข้ึน
เนื่องจากยังคงตองการใหไดรับวิตามินดเีพียงพอในแตละวัน อยางไรก็ตามวิตามินดีที่ไดจากอาหาร
นั้นไมเพียงพอ เพราะมีนอยในอาหาร การดื่มนมวันละ 6 แกว หรือน้ําสมวันละ 6 แกว รวมกับการ
รับประทานปลาแซลมอนทุกวันถึงจะไดวิตามินดีเพียงพอ (131) 

สําหรับการรับประทานวิตามินดีทดแทนเพื่อปองกันการขาดวิตามินดีและรักษาภาวะขาด
วิตามินดีนั้น (130) แนะนําใหรับประทานวิตามินรวมซึ่งประกอบดวยวิตามินดีสอง หรือวิตามินดี
สาม หรือรับประทานวิตามินเดี่ยว (เฉพาะวิตามินดีสอง หรือ วิตามินดีสาม เทานั้น)  

ปริมาณวิตามินดีที่ควรไดรับในแตละวันสําหรับแตละชวงอายุเปนดังนี้ 
 (1) เด็กทารก - อายุ 1 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 400 IU  
 (2) เด็ก -  ผูใหญอายุ 70 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 600 IU  
 (3) ผูใหญอายุมากกวา 70 ป ควรไดรับวิตามินดี อยางนอย 800 IU  
 (4) หญิงตั้งครรภหรือใหนมบุตร ตองการวิตามินดี อยางนอย 600 IU  
 (5) เด็กหรือผูใหญที่อวน หรือมีการใชยาตานอาการชัก กลูโคคอรติคอยด   ยาตานเชื้อรา     
                 ยาตานไวรัสเอดส  ตองการวิตามินดีเพิ่มข้ึนอยางนอย 2 - 3 เทาของระดับปกติใน    
                 แตละชวงอายุ  

อยางไรก็ตามแนวปฏิบัติไมไดระบุวาระดับวิตามินดีที่แนะนํานี้จะทําใหกระดูกและกลามเนื้อ
แข็งแรงหรือสมบูรณหรือไม หากเปนคนอวนจะตองการวิตามินดีมากกวาระดับปกติที่แนะนํา 2 - 3 
เทา ดังนั้นอาจคัดกรองภาวะขาดวิตามินดีในคนอวนเปนพิเศษและใหการรักษา ไมแนะนําให        
คัดกรองภาวะนี้ในคนสุขภาพดี แตควรกระทําในผูที่มีโอกาสขาดวิตามินดีสูง สมาคมตอมไรทอ 
สหรัฐอเมริกา ไดแนะนําใหตรวจคัดกรองภาวะขาดวิตามินดีในกลุมคนตอไปนี้ (132-134) 
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- โรคกระดูกออนในเด็ก โรคกระดูกนวม โรคกระดูกพรุน 
- โรคไตเร้ือรัง โรคตับวาย 
- กลุมอาการที่มีการดูดซึมผิดปกต ิ
- มีภาวะ Hyperparathyroidism 
- หญิงตั้งครรภหรือใหนมบุตร 
- ผูสูงอายุที่มีประวัติการหกลม หรือกระดูกหัก 
- เด็กหรือผูใหญที่เปนโรคอวน (BMI > 30 kg/m2) 
- ไดรับยาบางชนิด เชน ยาตานอาการชัก กลูโคคอรติคอยด ยาตานเชื้อรา ยารักษาโรคเอดส    
  หรือ cholestyramine 

 
 Institute of Medicine (135) รายงานวาชาวอเมริกันควรไดรับวิตามินดีจากอาหารในแต
ละวัน เทากับ 600 IU ซึ่งตางจาก Endocrine Society (130) ที่ระบุวาควรกําหนดตามชวงอาย ุ

 การรักษาภาวะขาดวิตามินดี ควรเร่ิมโดยใหวิตามินดีสอง หรือวิตามินดีสาม ในขนาดสูง ดังนี ้
 (1) เด็กทารก - อายุ 1 ป ควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 2,000 IU / วัน 
หรือ 50,000 IU / สัปดาห เปนเวลา 6 สัปดาห 
 (2) เด็กวัยรุน - เด็กอายุ 18 ป ควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 2,000 IU / วัน 
หรือ 50,000 IU / สัปดาห อยางต่ําเปนเวลา 6 สัปดาห จากนั้นให maintenance ขนาด 600 -1,000     
IU / วัน 
 (3) ผูใหญควรใหวิตามินดี เพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินดี 50,000 IU / สัปดาห หรือ 6,000 
IU / วัน เปนเวลา 8 สัปดาห จากนั้นให maintenance ขนาด 1,500-2,000 IU / วัน 
 (4) คนอวน ผูที่มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ หรือใชยาที่มีผลตอเมแทบอลิซึมของ
วิตามินดี แนะนําใหใชวิตามินดีในขนาดสูงข้ึน (2 - 3 เทา ; อยางนอย 6,000 - 10,000 IU / วัน) 
 (5) ผูทีไ่ตทํางานบกพรอง แนะนําใหตรวจวัดระดับ 25(OH)D และแคลเซียมเปนระยะ ๆ
ในชวงการรักษาดวยวิตามินดี เพื่อปองกันภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 
 (6) ผูที่มีภาวะ primary hyperparathyroidism และภาวะขาดวิตามินดี ใหวิตามินดีตาม
ความเหมาะสมโดยวัดระดับแคลเซียมในเลือดรวมดวย 
            แนะนําใหใชวิตามินดีเพื่อปองกันภาวะกระดูกหักจากการหกลมเทานั้น (130) ไมควรใช
วิตามินดีปริมาณสูงกวาปริมาณที่ควรไดรับประจําวัน เพื่อวัตถุประสงคในการปองกันโรค      
หลอดเลือดหัวใจ ปองกันการตาย หรือเพิ่มคุณภาพชีวิต 
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6.  เภสัชภัณฑวิตามินดีท่ีมีจําหนายในประเทศไทย 
  วิตามินดีที่มีจําหนายในประเทศไทยมีอยูหลายรูปแบบ ทั้งรูปแบบที่เปนวิตามินดีอยาง
เดียว รวมกับวิตามินชนิดอ่ืน รวมกับแคลเซียม หรือรวมกับบิสฟอสโฟเนต มีจําหนายทั้งในรูป
วิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม นอกจากนี้ยังแบงตามลักษณะการออกฤทธิ์เปนวิตามินดีที่ตอง
เปล่ียนแปลงรูปกอนออกฤทธิ์ (inactive form) และวิตามินดีที่พรอมออกฤทธิ์ (active form) ดัง
รายละเอียดตอไปนี้ 

1.   วิตามินดีที่ตองเปล่ียนแปลงรูปกอนออกฤทธิ์ (inactive form) วิตามินดีชนิดนี้ตองถูก
เปล่ียนแปลงที่ตับเปน 25 – Hydroxyvitamin D [25(OH)D] ซึ่งเปนรูปที่อยูในรางกายเปน
สวนใหญ แตการออกฤทธิ์ต่ํา หลังจากนั้นจะถูกเปล่ียนแปลงที่ไตไดเปน 1,25 – 
Dihydroxyvitamin D [1,25(OH)2D] ซึ่งเปนวิตามินดีรูปแบบที่ออกฤทธิ ์

1.1 วิตามินดีสอง (ergocalciferol) ไดแก Calciferol BD (ขนาด 20,000 IU) 
1.2 วิตามินดีรวมกับวิตามินหรือแรธาตุอ่ืน ซึ่งมีทั้งวิตามินดีสอง และวิตามินดีสาม 

ขนาดของวิตามินดีแตกตางกันตั้งแต 100-1,000 IU 
1.3 วิตามินดีรวมกับแคลเซียม หรือยาบิสฟอสโฟเนต ปจจุบันมีหลายชนิด แตละชนิด

มีขนาดของแคลเซียมและวิตามินดีแตกตางกัน 
2. วิตามินดีที่พรอมออกฤทธิ์ (active form) วิตามินดีรูปแบบนี้สามารถออกฤทธิ์ไดโดย
จําเปนตองถูกเปล่ียนแปลงที่ไต แบงออกเปน 2 กลุม ไดแก 

2.1 Alfacalcidol (1--hydroxyvitamin D3) ในกลุมนี้จัดเปน vitamin D analog   
ไดแก One-alpha (0.25 และ 1 ไมโครกรัม), Bon-one (0.25 และ 0.5 
ไมโครกรัม), Alpha D3

 (0.25 และ 0.5 ไมโครกรัม) 
2.2 Calcitriol (1,25(OH)2D3) ไดแก Rocaltrol, Calcit SG, Meditrol SG, 

OsteoD, Decostriol Soft โดยทุกชนิดมีขนาด 0.25  ไมโครกรัม 
 
7.  ภาวะดื้อตออินซูลิน 
  ภาวะดื้อตออินซูลิน หมายถึง ภาวะที่อินซูลินในรางกายตอบสนองในการขจัดกลูโคสและ
ยับยั้งการสรางกลูโคสจากตับลดลง ภาวะดื้อตออินซูลินมีสวนสัมพันธกับการเกิดโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 และยังเกี่ยวของกับโรคอ่ืน ๆ เชน โรคอวน โรคความดันเลือดสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรค
หลอดเลือดหัวใจ รวมถึงกลุมอาการเมแทบอลิก ดังนั้นปจจุบันจึงมีความพยายามในการหา
เคร่ืองมือเพื่อตรวจสอบความไวหรือภาวะดื้อตออินซูลินในมนุษยหลายแบบ เพื่อใหมีความ
เหมาะสมในการนําไปใช ผลที่ไดถูกตอง และประยุกตใชทางคลินิกไดดี 
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  Homeostasis model assessment of insulin resistance (HOMA-IR) เปนคาที่ใชในการ
ติดตามความไวตออินซูลินทางออม ซึ่งนิยมใชมากในการวิจัย ถูกพัฒนาข้ึนในป 1985 คาที่คํานวณ
ไดสัมพันธกับวิธีการวัดความไวตออินซูลินโดยตรงดวยวิธี euglycemic hyperinsulinemic clamp 
คา HOMA-IR นี้ แสดงถึงสมดุลกลูโคส และอินซูลินในรางกายในสภาวะคงที่ (steady-state) ผูที่มี
ความไวตออินซูลินปกติ คา HOMA-IR จะเทากับ 1 ยิ่งคา HOMA-IR มีคาสูง แสดงถึงความไวตอ
อินซูลินที่ต่ํา ปจจุบันไดมีการพัฒนาคาที่ใชชี้วัดความไวของอินซูลินตัวใหมที่ชื่อวา Quantitative 
insulin sensitivity check index (QUICKI) โดยคํานวณจาก QUICKI = 1 / [log (fasting insulin) + 
log (fasting glucose)] ยิ่งคา QUICKI มีคาสูง แสดงถึง ความไวของอินซูลินสูง 
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บทท่ี 3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
วิธีดําเนินการวิจัย แบงเปน 4 ขั้นตอน ดังน้ี 
 
ข้ันตอนที่ 1 การวางแผนและเตรียมการกอนดําเนินการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 2 การดําเนินการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 3 การวิเคราะห และอภิปรายผลการวิจัย 
 
ข้ันตอนที่ 4 สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
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ขั้นตอนท่ี 1   การวางแผนและเตรียมการกอนดําเนินการวิจัย 
1.1 การทบทวนเอกสารและวรรณกรรมที่เกี่ยวของ  

เพื่อศึกษาขอมูลเกี่ยวกับวิตามินดี กลุมอาการเมแทบอลิก งานวิจัยที่เกี่ยวของที่มีผูศึกษา
มากอน  ระเบียบวิธีวิจัย แผนการดําเนินงานและสถิติที่ใชในการวิเคราะหผล 
1.2 การคัดเลือกโรงพยาบาลที่จะทําการวิจัย 
 การดําเนินการวิจัยนี้ไดคัดเลือกโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา เนื่องจากเปนโรงพยาบาลที่มี
ศักยภาพในการรักษาผูปวย มีจํานวนผูปวยเพียงพอที่เขารวมการวิจัย และใหความรวมมือในการ
เก็บขอมูล ผูวิจัยดําเนินการขออนุญาตเก็บขอมูลโดยผานผูอํานวยการโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
และคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
1.3 ประชากร กลุมตัวอยาง และเกณฑการคัดตัวอยางเขารวมการวิจัย 
      ก.ประชากร 
          ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่เขารับการรักษา ณ โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา 
      ข.กลุมตัวอยาง 
         ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกที่เขาเกณฑการคัดเขาศึกษา 
 วิธีการวัดรอบเอว 

1. วัดในทายืน 
2. วัดในขณะที่หายใจออกจนสุด 
3. วางสายวัดใหขนานกับพื้น 
4. รัดกําลังดีไมแนนหรือหลวมเกินไป 
5. ตําแหนงของรอบเอวที่ใชวัดนั้น อยูที่สวนบนสุดของกระดูกสะโพก 

 เกณฑการคัดตัวอยางเขาศึกษา 
1. อายุ ≥ 20 ป 
2. ระดับ 25(OH)D  50 nmol/L ( 20 ng/mL) 
3. ระดับแคลเซียมในเลือดปกติ (8.1-10.4 mg/dL) 
4. การทํางานของตับปกต ิ(AST < 31 U/L และ ALT < 31 U/L) 
5. ผูปวยยินยอมเขารวมการวิจัย 
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เกณฑการคัดตัวอยางออกจากการศึกษา 
1. ตั้งครรภ 
2. เปนโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีการเปล่ียนแปลงยารักษาภายใน 3 เดือนกอนการ     

คัดเขาศึกษา 
3. ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน 
4. รับประทานวิตามินดี วิตามินรวม แคลเซียม ยากลุม bisphosphonates, orlistat หรือยา

เรงเมแทบอลิซึมของวิตามินดี เชน phenytoin, phenobarbital และ corticosteroids   
5. มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ 
6. ไดรับการบําบัดและทดแทนการทํางานของไตโดยการฟอกเลือดดวยเคร่ืองไตเทียม 

(hemodialysis) หรือการลางชองทองดวยน้ํายา  
การคํานวณขนาดตัวอยาง 

ขนาดตัวอยางคํานวณโดยอางอิงตามการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) โดยใชโคง
ของลักษณะที่ใชปฏิบัติการ (operating characteristic curves) (136, 137)   
i = คาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D ที่เปล่ียนแปลงในแตละกลุมทดลอง เนื่องจากในประเทศไทยมี
วิตามินดีจําหนายเฉพาะรูปแบบวิตามินดีสอง เทานั้นซึ่งมีความแรงนอยกวาวิตามินดีสาม 2-3 เทา 
ดังนั้นจึงตองปรับคา i มาเปนคาที่เทียบเทากับการใชวิตามินดีสอง โดยคูณดวย 0.5 
  =  (1/a) i = (1/3) (-1.6+21.4+39.65) = 19.82 
1 =  1 -  = (-1.6)-19.82 = (-21.42) 
2 =  2 -  = 21.4-19.82 = 1.58 
3 =  3 -  = 39.65-19.82 = 19.83 
2 = (-21.42)2 + (1.58)2 + (19.83)2 = 854.58 
2 = Pooled variance = (112-1)(16.8)2 + (104-1)(22.5)2+(114-1)(31.2)2 / (112+104+114-
3) = 591.65 
สูตร 2= n2 /a2, กําหนด =0.05 (two-sided) และ a = ระดับของขนาดวิตามินดี ซึ่งมี 3 
ระดับ 
คาอิสระ (degree of freedom) (1 = a-1 = 2, 2 = a(n-1) = 3(n-1)) 
2 = n(854.58)/(3(591.65)) = 0.48n 
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n 2  a(n-1)  1- 
5 2.40 1.55 12 0.48 0.52 
10 4.80 2.19 27 0.18 0.82 
15 7.20 2.68 42 0.03 0.97 
20 9.60 3.09 57 < 0.01 > 0.99 

 
จาก OC curves (137)  ทดลองใสตัวเลขขนาดตัวอยาง(n) ตาง ๆ แลวนําไปแทนคาใน

สูตรของ 2  หาคา  และ degree of freedom: a(n-1)  จากนั้นดูที่กราฟ OC Curves จะไดคา β  
เม่ือกําหนดคา (1- β) = 0.97  ขนาดตัวอยางจะเทากับ 15                                                                                                                                                                       

จากการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) ที่ผูปวยเขารวมการวิจัย 438 คน ส้ินสุด
การศึกษาเหลือ 330 คน คิดเปน % drop-out เทากับ 25%  อยางไรก็ตามการศึกษาคร้ังนี้ ประมาณ
การณวา drop-out  30% ซึ่งมากกวาการศึกษาของ Jorde R และคณะ (127) เนื่องจากการศึกษา
คร้ังนี้คัดเฉพาะผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่มีภาวะขาดวิตามินดีเขารวมการวิจัย แตผลการตรวจ
ระดับวิตามินดี 25(OH)D ตองใชเวลาประมาณ 1 สัปดาห จึงจะทราบผล  ดังนั้นผูวิจัยจึงไดใหยา
หลอกหรือวิตามินดีสองแกผูปวยไปกอนตามแผนการสุม เม่ือไดผลการตรวจระดับวิตามินดีแลว จึง
โทรศัพทไปแจงผูปวยวาจะตองรับประทานยาหลอกหรือวิตามินดีหรือไม (ถาผูปวยไมไดขาดวิตามิน
ดีก็จะคัดผูปวยออกจากการศึกษา) หากผูปวยตองรับประทานยา ผูวิจัยจะโทรศัพทติดตาม
ผลการวิจัยกับผูปวยทุกสัปดาห ในการศึกษาคร้ังนี้จึงตองการตัวอยางอยางนอย 24 คนตอกลุม 
จํานวน 3 กลุม แบงโดยการสุมใหไดรับยาหลอก วิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU / สัปดาห หรือ
วิตามินดีสอง ขนาด 40,000 IU / สัปดาห  

 
1.4  การจัดเตรียมอุปกรณและเคร่ืองมือที่ใชในการวิจัย 
            1.4.1  วิตามินดีสอง  ชนิดแคปซูล ขนาด 20,000 IU ของบริษัทอังกฤษตรางู                       
                      Lot number N20053 จํานวน 5,000 เม็ด  

1.4.2  ยาหลอกของบริษัทอังกฤษตรางู Lot number RD021110 - CC01 
          จํานวน 5,000 เม็ด    

 1.4.3  แบบบันทึกประวัติผูปวย (ภาคผนวก ก) 
1.4.4  เอกสารชี้แจงขอมูลสําหรับผูเขารวมโครงการวิจัย (ภาคผนวก ข) 

 1.4.5  หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (consent form)  
                      (ภาคผนวก ค) 
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1.4.6  แบบประเมินอาการไมพึงประสงคจากการใชยา (Naranjo’s algorithm)    
                      (ภาคผนวก ง) 
            1.4.7  ปฏิทินการรับประทานวิตามินดี (ภาคผนวก จ) 

1.4.8  โปรแกรมคอมพิวเตอร SPSS for windows version 17.0 (SPSS Co.,   
          Ltd., Bangkok Thailand) 
1.4.9  การตรวจวัดระดับวิตามินดีในเลือด   ใชเคร่ือง LIAISON ซึ่งตรวจวัด 
          ระดับวิตามินดีรวม 25(OH)D โดยใชเทคนิค chemiluminescent   
          immunoassay (CLIA) 
1.4.10 การตรวจวัดระดับอินซูลินในเลือด ใชเคร่ือง IMMULITE โดยใชเทคนิค  
           chemiluminescent immunoassay (CLIA) 

 
การคํานวณมูลคาของการใหวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน 
ราคาของวิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU แคปซูลละ 1.50 บาท (โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา) 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง 
= 8 x 1.50 = 12 บาท 

 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง                 
= 16 x 1.50 = 24 บาท 
 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
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คาความแตกตางของมูลคาตอ 2 เดือนระหวาง 2 กลุมการรักษา เทากับ 24 -12 = 12 บาท 
หากการไดรับวิตามินดีสอง  ขนาด 20,000 IU และ 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มระดับ 

25(OH)D ได รอยละ X และ  Y ตามลําดับ  
 
The incremental cost effectiveness ratio (ICER) คํานวณโดย = (24 -12)  บาท 
                                                                                                    (Y - X)  

หมายถึง การทําใหระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 
IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจายมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทากับ  
(24 -12)  บาท   
 (Y - X)  
 
ขั้นตอนท่ี 2   การดําเนินการวิจัย 

การศึกษานี้เปนการศึกษาเชิงทดลอง (experimental design) แบบสุม มีการปดบังสองทาง 
(prospective randomized double-blind placebo controlled trial)  โดยใชการสุมแบบบล็อก 
เพื่อแบงผูปวยใหไดรับการรักษา 3 กลุม ดังตอไปนี้  

กลุมที่ 1 ไดรับวิตามินดีสอง (แคปซูลละ 20,000 IU) จํานวน 2 แคปซูล 
กลุมที่ 2  ไดรับวิตามินดีสอง (แคปซูลละ 20,000 IU) จํานวน 1 แคปซูล และยาหลอก 1 แคปซูล   
กลุมที่ 3 ยาหลอก 2 แคปซูล 
โดยใหทุกกลุมรับประทานยาคร้ังละ 2 แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ังในวันเดียวกันของแตละ

สัปดาห จนครบ 8 สัปดาห 
 

ข้ันตอนการดําเนินการวิจัย 
1.   ผูปวยนอกที่มารับการรักษาที่  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาที่ เขาเกณฑกลุมอาการ             

เมแทบอลิกที่มีอายุ ≥ 20 ป และไมเขาตามเกณฑการคัดออกจากการศึกษา จะไดรับการคัดกรองเขา
การวิจัยเบื้องตนกอน 

2. ผูวิจัยอธิบายรายละเอียดของโครงการและตอบขอซักถามของผูปวยที่ผานการคัดกรอง
เบื้องตน และมีความประสงคจะเขารวมโครงการวิจัย หลังจากนั้นจึงใหผูปวยลงนามในใบยินยอม
เขารวมวิจยั 
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3. ผูวิจัยเก็บขอมูลพื้นฐานตาง ๆ ของผูปวย หลังจากนั้นผูปวยจะไดรับใบส่ังเจาะเลือด
เพื่อตรวจระดับวิตามินดี [25(OH)D] และคาทางหองปฏิบัติการอ่ืน ๆ (fasting plasma glucose, 
fasting plasma insulin, lipid profile, albumin, AST, ALT, calcium, phosphorus และ serum 
creatinine) กอนมาพบแพทยตามนัดคร้ังถัดไป (การนัดผูปวยแตละคร้ังหางกันประมาณ 2 เดือน) 
ผลตรวจที่ไดจะนับเปนสัปดาหที่  0  ซึ่งถือเปนคาเร่ิมตน (baseline) 

4. ที่สัปดาหที่ 0 ผูวิจัยจะเก็บขอมูล สวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก เปนคาเร่ิมตนไว 
เนื่องจากการตรวจระดับวิตามินดี (25(OH)D) ในเลือดจะไดผลออกมาชากวาผลตรวจอยางอ่ืน คือ
ไดผลหลังจากการเจาะเลือดประมาณ 1 - 2 สัปดาห ซึ่งภาวะขาดวิตามินดีเปนเกณฑหนึ่งของเกณฑ
คัดผูปวยเขาศึกษา ดังนั้นเพื่อใหผูปวยไดรับวิตามินดีทดแทนในเวลาที่ใกลเคยีงกับผลการตรวจเลือด
มากที่สุด  ผูวิจัยจะสุมใหผูปวยรับยาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุมการรักษา ตามแผนการสุมแบบ
บล็อกไปกอน โดยผูวิจัยจะอธิบายวิธีรับประทานยา พรอมทั้งใหปฏิทินการรับประทานวิตามินดีและ
ใหคําแนะนําแกผูปวย  แตยังไมใหรับประทานจนกวาผูวิจัยจะโทรศัพทติดตอไป  เม่ือไดผลของ 
25(OH)D แลว และผูปวยมีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาศึกษา  ผูวิจัยจึงจะโทรศัพทไปหา
ผูปวยวาตองรับประทานยาที่ไดรับไปเม่ือสัปดาหที่ 0 หรือไม 

5. ผูที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาจะตองรับประทานยาตามที่ผูวิจัยแนะนํา คือคร้ังละ 2 
แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ัง ติดตอกันเปนเวลา 8 สัปดาห ในแตละสัปดาหผูวิจัยจะโทรศัพทไปเตือน
ผูปวย 1 วันกอนถึงวันรับประทานยา และในตอนเย็นของวันที่ตองรับประทานยาเพื่อใหแนใจวาผูปวย
ไมลืมรับประทานยา และสอบถามอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดข้ึน หากผูปวยเกิดอาการไมพึง
ประสงคที่รุนแรงในระหวางนี้จะบอกใหผูปวยหยุดยาและมาพบแพทย และคัดผูปวยออกจากการ
วิจัยทันที 
 6. ในสัปดาหที่ 9 เม่ือส้ินสุดการศึกษา (ภายหลังการรับประทานยาสัปดาหที่ 8 หนึ่งสัปดาห) 
ผูปวยจะตองเจาะเลือดเพื่อตรวจคาทางหองปฏิบัติการเหมือนสัปดาหที่ 0 และวัดสวนสูง น้ําหนัก 
รอบเอว รอบสะโพก อีกคร้ัง   

7. เม่ือรวบรวมขอมูลผูปวยไดจนครบ จึงทําการวิเคราะหขอมูลและสรุปผลการวิจัย  
แผนภูมิสรุปข้ันตอนการวิจัย แสดงดังภาพที่ 4 
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ภาพท่ี 4 แผนภูมิสรุปขั้นตอนการวิจัย 

ผูปวยนอกกลุมอาการเมแทบอลิกอายุ ≥ 20 ป ที่ไมเขาเกณฑการคัดออก ไดรับการช้ีแจง
รายละเอียดการวิจัย และลงนามยินยอมเขารวมการวิจัย 

ผูวิจัยโทรศัพทไปหาผูปวยวาตองรับประทานยาที่ไดรับไป หรือไม  เฉพาะผูปวยที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการ
คัดเขาศึกษาเทานั้น ที่จะตองรับประทานยา เปนระยะเวลา 8 สัปดาห (สําหรับผูปวยที่ไมขาดวิตามินดี 
ผูวิจัยจะโทรแจงใหงดการรับประทานยา) 

 

สัปดาหที่ 9 สิ้นสุดการวิจัย 
- เก็บขอมูลเหมือนกับสัปดาหที่ 0   
- เจาะเลือดของผูปวยสงตรวจทางหองปฏิบัติการเหมือนกับสัปดาหที่ 0  
- วิเคราะหและสรุปผล   
 

สัปดาหท่ี 0 
- เก็บขอมูลพื้นฐานของผูปวย เชน อายุ เพศ ยาที่ไดรับ โรคประจําตัว ประวัติการแพยา 
- เก็บขอมูลทางเมแทบอลิก ไดแก น้ําหนัก สวนสูง  เสนรอบเอว เสนรอบสะโพก ดัชนีมวลกาย คาสัดสวนเอวตอ
สะโพก คาความดันโลหิต 
- เจาะเลือดวัดคา 25(OH)D, fasting plasma glucose, fasting plasma insulin, lipid profile, albumin, AST, 
ALT, calcium, phosphorus และ serum creatinine 
- สุมผูปวยออกเปน 3 กลุม และใหยาไปกอน แตยังไมใหรบัประทาน ผูวิจัยอธิบายวิธีรับประทานยา ใหปฏิทินการ
รับประทานวิตามินดี และใหคําแนะนําแกผูปวย 
 

7-14 วัน 

 โทรเตือนการรับประทานยา และสอบถามอาการไมพึงประสงค ทุกสัปดาห 

สัปดาหที่ 1-8 
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ขั้นตอนท่ี 3 การวิเคราะห และสรุปผล 
 
3.1 สถิติที่ใชในการวิเคราะหขอมูล 
 ขอมูลทั้งหมดจะถูกวิเคราะหแบบเจตนาปฏิบัติ (intention to treat) วิเคราะหขอมูลโดยใช
โปรแกรมทางสถิติ SPSS for window version 17.0 (SPSS Co., Ltd., Bangkok Thailand) ใช
สถิติเชิงพรรณนาและสถิตเิชิงอนุมานในการวิเคราะหขอมูล    การทดสอบสมมติฐานกําหนดระดับ
นัยสําคัญที่ 0.05 (two-sided) และพลังการทดสอบกําหนดไวที่ 0.90  

1) ใชสถิติเชิงพรรณนา (คาเฉล่ีย สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละและความถี)่ ในการแจกแจง
ขอมูลลักษณะพื้นฐานของผูปวย รวมถึงขอมูลประสิทธิศักย ไดแก HOMA-IR, fasting plasma 
insulin, fasting plasma glucose, 25(OH)D และขอมูลดานความปลอดภัย 

2) สถิติเชิงอนุมาน 
                  2.1) ใชสถิติ Chi-Square Test หรือ Fisher’s Exact Test ในการเปรียบเทียบขอมูลของ
ผูปวยแตละกลุมที่เปนขอมูลเชิงคุณภาพ เชน เพศ โรคประจําตัว อาชีพ  
                  2.2) ใชวิธีทดสอบ one-way ANOVA ในการเปรียบเทียบความแตกตางขอมูลเชิงปริมาณ
จากกลุมตัวอยางในการศึกษานี้ซึ่งมี 3 กลุม วิเคราะหความแปรปรวนดวยคาสถิติ F หากพบความ
แตกตางกันของคาเฉล่ียอยางนอย 1 คู จะใชการทดสอบ Tukey’s Honestly Significant Difference 
ในการเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉล่ียเปนคู ๆ ทุกคู 
3.2 ทําการวิเคราะห และประเมินผล 
       1) วิเคราะหลักษณะทั่วไปของแตละกลุมตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 
       2) ประเมินประสิทธศิักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีและความไว 
           ของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ในการวิจัยคร้ังนี้ ตัววัดผลหลัก (primary   
           outcome) คือ คา 25(OH)D และHOMA-IR     
       3) ประเมินอาการไมพึงประสงคทีเ่กิดข้ึนโดยใช Naranjo’s algorithm (138) 
       4) หามูลคาของวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน  
            
ขั้นตอนท่ี 4 สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 



บทท่ี 4 
ผลการวิจัย และการอภิปรายผล 

 
ผลการวิจัย แบงออกเปน 6 หัวขอ ดังน้ี 
 

1. ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 

2. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000       
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

3. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000        
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

4.  การเปรียบเทียบสถานะวิตามินดีภายหลังการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ัน ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

5.  การเปรียบเทียบราคายาตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนภายใน 8 สัปดาห ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

6. ความปลอดภัยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่
ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก 
2 แคปซูล / สัปดาห 
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1. ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางท่ีเขารวมการวิจัย 

 
จากผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 300 ราย มีผูปวยที่มีคุณสมบัติครบตามเกณฑการคัด

ตัวอยางเขารวมการวิจัย ทั้งหมด 90 ราย  ผูปวยไดรับการสุมใหไดรับยาตามกลุมใดกลุมหนึ่ง ดังนี้ 
กลุมที่ (1) ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห กลุมที่ (2) ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และกลุมที่ (3) ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย จํานวนผูปวยที่เขา
รวมวิจัยจนครบ 8 สัปดาห มีทั้งหมด 84 ราย (drop out = 6.66%) โดยผูปวย 6 ราย ที่ถอนตัวออก
จากการศึกษา เปนผูปวยในกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 2 ราย เชนเดียวกับผูปวยใน
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU /สัปดาห ที่มีผูปวย 2 ราย ขอถอนตัวจากการวิจัย เนื่องจาก
ไมสะดวกในการมาติดตามการรักษาที่สัปดาหที่ 9  ขณะที่ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /
สัปดาห มีผูปวย 2 ราย ที่ตองคัดออกจากการวิจัย เนื่องจากตัวอยางเลือดที่จะนํามาวิเคราะห
ระดับวิตามินดีที่สัปดาหที่ 9 สูญหายไป 1 ราย และตัวอยางเลือดที่จะนํามาวิเคราะหอินซูลินสูญ
หายไปอีก 1 ราย ดังแสดงในภาพที่ 5 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ภาพท่ี 5 จํานวนผูปวยที่เขารวมการวิจัยแยกตามกลุมยา 

 

ขาดผลวิตามินดี 1 ราย 
ขาดผลอินซูลิน 1 ราย 

ผูปวยที่ผานเกณฑการคัดเลือก
ตัวอยางเขารวมการวิจัย 

ทั้งหมด 90 ราย  
 

 
ยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

(n = 30) 
 

วิตามินดีสอง  
20,000 IU / สัปดาห 

(n = 30) 

วิตามินดีสอง  

40,000 IU / สัปดาห 
(n = 30) 

 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

 
ส้ินสุดการวิจัย 

28 ราย 

ถอนตัว 2  ราย ถอนตัว 2  ราย 
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ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัยในทั้ง 3 กลุม มีลักษณะไมแตกตางกัน แสดง
ดังตารางที่ 4  ผูปวยที่เขารวมการวิจัยเปนเพศชาย และเพศหญิง คิดเปนรอยละ 51.1 และ 48.9 
ตามลําดับ อายุเฉล่ียของผูปวยทั้งหมดคือ 63.65  11.69 ป (ชวงอายุ 36 - 89 ป) ผูปวยที่เขารวม
การวิจัย อยูในวัยสูงอายุเปนสวนมาก เนื่องจากการศึกษานี้ศึกษาในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
ซึ่งเปนภาวะที่ประกอบดวยความผิดปกติของระดับไขมันในเลือด ระดับความดันเลือด ระดับ
น้ําตาล และภาวะอวนลงพุงซึ่งพบไดบอยในคนสูงอายุเนื่องจากมีเมแทบอลิซึมที่ผิดปกติ 

เม่ือจําแนกผูปวยที่เขารวมการวิจัย โดยใชคาดัชนีมวลกาย พบวาผูปวยสวนใหญในทั้ง 3 
กลุมจัดอยูในเกณฑอวน (BMI ≥ 25.0 kg/m2) จํานวนผูปวยทั้งหมดที่จัดอยูในเกณฑอวน คิดเปน
รอยละ 70 ซึ่งสอดคลองกับกลุมอาการเมแทบอลิกที่มักพบภาวะอวนลงพุงรวมดวย 

ผูปวยสวนใหญประกอบอาชีพรับราชการ คือ รอยละ 41.1 แบงเปนขาราชการ รอยละ 
27.8 และขาราชการบํานาญ รอยละ 13.3  รองลงมาคือ พอบาน/แมบาน รอยละ 26.7 สําหรับ
สิทธิการรักษานั้นผูปวยสวนใหญสามารถเบิกคารักษาพยาบาลโดยใชสิทธิขาราชการจายตรง
กรมบัญชีกลาง คิดเปนรอยละ 65.6 รองลงมาคือสิทธิประกันสุขภาพถวนหนา (บัตรทอง 30 บาท) 
รอยละ 24.4 เนื่องจากโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาเปนโรงพยาบาลทหาร  ดังนั้นผูปวยสวนใหญจึง
เปนขาราชการทหาร และครอบครัวซึ่งมีสิทธิเบิกคารักษาพยาบาลจากตนสังกัดได  

ผูปวย 15 ราย มีประวัติแพยาที่ระบุไวในเวชระเบียน โดยผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาห มีประวัติแพยาจํานวน 4 ราย (รอยละ 13.3) ในขณะที่ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห มีประวัติแพยา จํานวน 5 ราย (รอยละ 16.7) และ ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 
40,000 IU / สัปดาห มีประวัติแพยา จํานวน 6 ราย (รอยละ 20.0)  โดยยาที่ผูปวยแพประกอบดวย
ยาตานจุลชีพ (กลุมซัลฟาและเพนนิซิลลิน) ยาตานการชัก (phenytoin) ยาทางระบบหลอดเลือด
และหัวใจ (enalapril, aspirin, amlodipine, atorvastatin) 

เม่ือจําแนกตามประวัติการเจ็บปวย พบภาวะไขมันในเลือดสูงมากที่สุด คือ 68 คน (รอย
ละ 75.6) รองลงมาคือโรคความดันเลือดสูง 66 คน (รอยละ 73.3) โรคเบาหวาน 43 คน (รอยละ 
47.8) และโรคหลอดเลือดหัวใจ 30 คน (รอยละ 33.3)  โดยผูปวยทั้ง 3 กลุม มีจํานวนผูปวยที่เปน
โรคประจําตัวดังกลาวไมแตกตางกัน (p > 0.05) 
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ตารางท่ี 4 ขอมูลพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย 
 

จํานวนผูปวย (รอยละ) 

ขอมูล (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p 
value 

เพศ 
-ชาย 
-หญิง 

 
15 (50%) 
15 (50%) 

 
15 (50%) 
15 (50%) 

 
16(53.3%) 
14(46.7%) 

 
46(51.1%) 
44(48.9%) 

 
0.668 

 
0.716a 

อายุ (ป) 
-Mean 
-Standard deviation 
-Range  

 
65.07 

(11.31) 
43 - 84 

 
63.61 

(13.25) 
36 - 89 

 
62.29 

(10.63) 
42 - 82 

 
63.65 

(11.69) 
36 - 89 

 
0.392 

 
0.677c 

ดัชนีมวลกาย 
- < 18.5 (ตํ่ากวาเกณฑ) 
- 18.5-22.9 (เหมาะสม) 
- 23.0-24.9(น้ําหนักเกิน) 
- ≥ 25.0 (อวน) 

 
1 (3.3) 
3 (10.0) 
6 (20.0) 

20 (66.7) 

 
0 (0) 

5 (16.7) 
4 (13.3) 
21 (70.0) 

 
0 (0) 

2 (6.7) 
6 (20.0) 

22 (73.3) 

 
1 (1.1) 

10 (11.1) 
16 (17.8) 
63 (70.0) 

4.045 0.743b 

อาชีพ 
- แมบาน 
- ขาราชการ 
- ขาราชการบํานาญ 
- กิจการสวนตัว 
- เกษตรกร 
- รับจาง 
- อื่นๆ 

 
11 (36.7) 
8 (26.7) 
4 (13.3) 
1 (3.3) 
1 (3.3) 
2 (6.7) 
3 (10.0) 

 
6 (20.0) 
8 (26.7) 
5 (16.7) 
1 (3.3) 
0 (0) 

8 (26.7) 
2 (6.7) 

 
7 (23.3) 
9 (30.0) 
3 (10.0) 
3 (10.0) 

0 (0) 
5 (16.7) 
3 (10.0) 

 
24 (26.7) 
25 (27.8) 
12 (13.3) 
5 (5.6) 
1 (1.1) 

15 (16.7) 
8 (8.9) 

11.140 0.501b 

สิทธิการรักษา 
- เบิกได 
- บัตรทอง 
- ประกันสังคม 
- ชําระเงินเอง 

 
20 (66.7) 
8 (26.7) 
1 (3.3) 
1 (3.3) 

 
20 (66.7) 
6 (20.0) 
3 (10.0) 
1 (3.3) 

 
19 (63.3) 
8 (26.7) 
1 (3.3) 
2 (6.7) 

 
59 (65.6) 
22 (24.4) 
5 (5.6) 
4 (4.4) 

1.918 0.964b 

ประวัติการแพยา 
- แพยา 
- ไมแพยา 

 
4 (13.3) 

26 (86.7) 

 
5 (16.7) 
25 (83.3) 

 
6 (20.0) 

24 (80.0) 

 
15 (16.7) 
75 (83.3) 

0.487 0.784a 
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จํานวนผูปวย (รอยละ)  
 

ขอมูล 
(1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p 
value 

ประวัติการเจ็บปวย 
- โรคความดันเลือดสูง  
- โรคเบาหวาน 
- โรคไขมันในเลือดสูง 
- โรคหลอดเลือดหัวใจ 
- โรคหลอดเลือดสมอง 
- โรคกระดูกพรุน 
- โรคอื่นๆ† 
เกณฑของกลุมอาการ   
เมแทบอลิก 
- รอบเอว 
- ระดับไตรกลีเซอไรด 
- ระดับเอช-ดี-แอล   
   คอเลสเตอรอล 
- ระดับความดันเลือด 
- ระดับน้ําตาล 

 
24 (80.0) 
17 (56.7) 
25 (83.3) 
9 (30.0) 
2 (7.1) 
1 (3.6) 
6 (20.0) 

 
 

21 (75.0) 
26 (92.9) 
26 (92.9) 

 
26 (92.9) 
18 (64.3) 

 
21 (70.0) 
14 (46.7) 
23 (76.7) 
10 (33.3) 
1 (3.6) 
0 (0.0) 

4 (13.3) 
 
 

24 (85.7) 
27 (96.4) 
27 (96.4) 

 
30 (100) 
15 (53.6) 

 
21 (70.0) 
12 (40.0) 
20 (66.7) 
11 (36.7) 
1 (3.6) 
0 (0.0) 
7 (23.3) 

 
 

25 (89.3) 
26 (92.9) 
26 (92.9) 

 
27 (96.4) 
19 (67.9) 

 
66 (73.3) 
43 (47.8) 
68 (75.6) 
30 (33.3) 
4 (4.8) 
1 (1.2) 

17 (18.9) 
 
 

70 (83.3) 
79 (94.0) 
79 (94.0) 

 
81 (96.4) 
52 (61.9) 

 
1.273 
1.836 
1.524 
0.311 
1.764 
1.512 
1.461 

 
 

2.082 
0.611 
0.611 

 
1.891 
1.313 

 
0.528a 
0.399a 
0.467a 
0.856a 
0.700a 
0.450a 
0.482a 

 
 
0.434a

1.000a

1.000a 
 
0.770a

0.519a 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
a  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Chi-Square test   
b  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Fisher’s Exact test 
c  จํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิต ิ One-way ANOVA 
† ประวัติการเจ็บปวยอ่ืนๆ ไดแก โรคกระเพาะอาหารอักเสบ  โรคเกาต  โรคขอเขาเสื่อม 
 
 ผลการตรวจรางกายพื้นฐาน ดังแสดงในตารางที่ 5 พบวาผูปวยมีน้ําหนัก และสวนสูงเฉล่ีย 
69.40  11.74 kg และ 160.78  8.35 cm ตามลําดับ คาดัชนีมวลกายเฉล่ีย 26.80  3.79 kg/m2 
โดยผูปวยสวนใหญมีดัชนีมวลกาย มากกวาหรือเทากับ 25.0 kg/m2 (รอยละ 70) ซึ่งจัดวาเปนโรค
อวนตามเกณฑการแบงคาดัชนีมวลกายในผูปวยชาวเอเชียขององคการอนามัยโลก (138) เนื่องจาก
โรคอวนจะเพิ่มความเส่ียงตออัตราการเจ็บปวย และอัตราการตาย ดังนั้นเภสัชกรจึงควรประเมิน และ
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ใหคําปรึกษาแนะนําเร่ืองอาหาร การออกกําลังกาย และการควบคุมน้ําหนักตัว ซึ่งเปนปจจัยเส่ียงของ
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจที่สามารถเปล่ียนแปลงไดจากการปรับเปล่ียนพฤติกรรมการดําเนินชีวิต
ควบคูไปกับการใหคําแนะนําเร่ืองการรับประทานวิตามินดดีวย 
 
ตารางท่ี 5 ผลการตรวจรางกายพื้นฐานของตัวอยางที่เขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) 
 

คาเฉล่ีย ( SD) 

พารามิเตอร (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

(N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
 

p† 
value 

น้ําหนัก (kg) 65.61(10.34) 72.29(11.92) 70.30(12.26) 69.40(11.74) 2.476 0.090 

สวนสูง (cm) 159.11(7.80) 161.77(7.98) 161.46(9.23) 160.78(8.35) 0.850 0.431 

ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 25.88 (3.40) 27.63 (4.20) 26.90(3.65) 26.80(3.79) 1.533 0.222 

รอบเอว (cm) 
- ชาย 
- หญิง 

90.00 (7.86) 
90.00 (7.41) 
90.40 (8.48) 

94.39(8.02) 
95.20 (7.70) 
93.46 (8.58) 

94.11(8.73) 
96.38 (9.23) 
91.08 (7.32) 

92.83 (8.36) 
93.95 (8.54) 
91.60 (8.08) 

2.508 
2.745 
0.522 

0.088 
0.076 
0.598 

รอบสะโพก (cm) 97.75 (7.67) 101.57(7.79) 99.68(5.15) 99.67(7.07) 2.100 0.129 

สัดสวนเอวตอสะโพก 
- ชาย 
- หญิง 

0.92 (0.05) 
0.94 (0.04) 
0.90 (0.05) 

0.93(0.06) 
0.97 (0.04) 
0.88 (0.04) 

0.94(0.06) 
0.97 (0.05) 
0.91 (0.05) 

0.93(0.06) 
0.96 (0.05) 
0.90 (0.05) 

0.988 
2.108 
1.056 

0.377 
0.134
0.358 

ความดันซิสโทลิก 
(mmHg) 

136.46(14.9) 135.71(14.7) 134.32(17.0) 135.50(15.47) 0.135 0.874 

ความดันไดแอสโทลิก 
(mmHg) 

80.25(23.18) 78.54(11.47) 76.57(12.62) 78.45(16.48) 0.344 0.710 

PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
†  ใชสถิต ิ One-way ANOVA  เปรียบเทียบพารามิเตอรตาง ๆ ของผูปวยกลุม (1), (2) และ (3)  
  

สําหรับรอบเอวของผูปวยเฉล่ียเทากับ 92.83  8.36 cm ซึ่งจัดวารอบเอวเกินกวา
มาตรฐานตามเกณฑของ Updated NCEP ATP III (12) ซึ่งถือวาหากผูหญิงมีรอบเอวมากกวา
หรือเทากับ 80 cm หรือผูชายมีรอบเอวมากกวาหรือเทากับ 90 cm จะนับเปนขอหนึ่งของการจัด
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ประเภทผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก นอกจากนี้ผูปวยมีรอบสะโพกเฉล่ียเทากับ 99.67  7.07 cm 
และสัดสวนเอวตอสะโพกเฉล่ีย 0.93  0.06 ซึ่งเม่ือวิเคราะหแยกตามเพศแลวพบวาเกินกวาเกณฑ
ที่กําหนดโดยองคการอนามัยโลก (138) ที่กําหนดวาเพศชายไมควรมีสัดสวนเอวตอสะโพกมากกวา 
0.90 cm และเพศหญิงไมควรมีสัดสวนเอวตอสะโพกมากกวา 0.85 cm ตามลําดับ  
 ผูปวยมีความดันซิสโทลิก (SBP) เฉล่ีย 135.50   15.47 mmHg และความดันไดแอสโทลิก 
(DBP) เฉล่ีย 78.45  16.48 mmHg แสดงใหเห็นวาผูปวยสวนใหญมีการควบคุมระดับความดัน
เลือดไดดีเนื่องจากมีระดับความดันซิสโทลิก นอยกวา 140 mmHg หรือความดันไดแอสโทลิก    
นอยกวา 90 mmHg ตามเกณฑของ JNC 7 (139) และจัดอยูในเกณฑขอหนึ่งของผูปวยกลุมอาการ
เมแทบอลิกตาม updated NCEP ATP III (12) (ความดันซิสโทลิกมากกวาหรือเทากับ 130 mmHg)  
ไมพบความแตกตางของผลการตรวจรางกายพื้นฐาน (สัปดาหที่ 0) ระหวางผูปวยทั้ง 3 กลุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถติิ (p > 0.05; ทุกพารามิเตอร) เม่ือวิเคราะหโดยใชสถิติ One-way ANOVA  
 สําหรับรายการยาที่ผูปวยใชรวมแตละชนิด (สัปดาหที่ 0) ดังแสดงในตารางที่ 6 พบวากลุม
ยาที่ผูปวยไดรับมากที่สุด คือ ยาลดไขมันในเลือดกลุม statins รอยละ 82.2 รองลงมาคือ Aspirin   
รอยละ 54.4 และลําดบัถัดมาคือ ยาลดความดันเลือดสูงกลุม calcium channel blockers (CCBs) 
รอยละ 50 โดยไมพบความแตกตางกันของกลุมยาที่ผูปวยไดรับระหวางผูปวยกลุมที่ (1), (2) และ 
(3) (p > 0.05; ทั้งหมด) ซึ่งสอดคลองกับขอมูลโรคที่เปนรวมดวยของผูปวยที่พบวาเปนโรคไขมันใน
เลือดสูงมากที่สุด สําหรับยา aspirin ใชมากเพื ่อปองกันการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจแบบ     
ทุติยภูมิ (secondary prevention) ในผูปวยที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจอยูแลว (140) กรณี
ผูปวยโรคเบาหวานที่เขารวมการวิจัย จะไมมีการเปล่ียนแปลงยาลดระดับน้ําตาลที่ใชรวมระหวาง
การวิจัย 
 ตารางที ่7 แสดงผลการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐานของผูปวยทั้ง 90 ราย (สัปดาหที่ 0)  
และการวิเคราะหเปรียบเทียบผลการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐานระหวางผูปวยกลุมที่ (1), (2) 
และ (3) ไดแก 25(OH)D, FPG, Insulin, HOMA-IR, AST, ALT, calcium, phosphorus, albumin, 
serum creatinine, BUN, Total cholesterol, triglyceride, HDL-C, LDL-C และ HbA1c โดยใชสถิติ 
One-way ANOVA กรณีขอมูลมีการแจกแจงปกติ และใช kruskal wallis H test กรณีขอมูลแจกแจง
ไมปกต ิผลการวิเคราะหไมพบความแตกตางของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการระหวางกลุมยาทั้ง 3 
กลุมเม่ือเร่ิมตนการศึกษา (p > 0.05; ทุกพารามิเตอร) 
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ตารางท่ี 6 รายการยาที่ผูปวยใชรวม (สัปดาหที่ 0) 
 

จํานวนผูปวย (รอยละ) † 

กลุมยา (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p  
value a 

Statins 26 (86.7) 25 (83.3) 23 (76.7) 74 (82.2) 1.512 0.589 
Aspirin 21 (70.0) 13 (43.3) 15 (50.0) 49 (54.4) 5.094 0.078 
CCBs 13 (43.3) 12 (40.0) 20 (66.7) 45 (50.0) 5.456 0.065 
Beta- blockers 17 (56.7) 13 (43.3) 12 (40.0) 42 (46.7) 1.239 0.538 
ARBs 10 (33.3) 12 (40.0) 13 (43.3) 35 (38.9) 2.096 0.351 
ACEIs 10 (33.3) 10 (33.3) 10 (33.3) 30 (33.3) 0.446 0.800 
Metformin 10 (33.3) 11 (36.7) 9 (30.0) 30 (33.3) 0.429 0.807 
Fibrates 11 (36.7) 8 (26.7) 10 (33.3) 29 (32.2) 1.050 0.592 
HCTZ 10 (33.3) 12 (40.0) 6 (20.0) 28 (31.1) 1.782 0.410 
Sulfonylureas 10 (33.3) 5 (16.7) 6 (20.0) 21 (23.3) 2.667 0.264 
Nitrates 5 (16.7) 6 (20.0) 8 (26.7) 19 (21.1) 1.917 0.383 
Clopidogrel 2 (6.7) 6 (20.0) 4 (13.3) 12 (13.3) 3.052 0.325 
TZDs 1 (3.3) 5 (16.7) 2 (6.7) 8 (8.9) 4.496 0.121 
อื่นๆ b 6 (20.0) 6 (20.0) 4 (13.3) 16 (17.8) 0.618 0.734 

PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
ACEIs = angiotensin converting enzyme inhibitors 
ARBs = angiotensin receptor blockers 
CCBs = calcium channel blockers 
HCTZ = hydrochlorothiazide 
TZDs = thiazolidinediones 
† จํานวนผูปวยท่ีใชยาในแตละกลุม 
a  วิเคราะหโดยใชสถิติ Chi-Square test หรือ Fisher’s Exact test 
b อ่ืนๆ ไดแก ยาระบบทางเดินอาหาร ยาตานอักเสบท่ีไมใชสเตียรอยด  ยาปฏิชีวนะ 
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ตารางท่ี 7 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวยกอนเขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) 
 

คาเฉล่ีย (SD) 
 (คาตํ่าสุด, คาสูงสุด) ขอมูล 

(คาปกติ) (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
หรือ 

H 
test 

p† 
value 

25(OH)D 
(30 -100 ng/mL) 

16.20 (2.99) 
(7.88, 19.40) 

15.08 (3.16) 
(8.35, 19.80) 

14.29 (3.35) 
(7.68, 19.60) 

15.19 (3.23) 
(7.68, 19.80) 

2.563 0.083 

FPG 
(68 -110 mg/dL) 

113.89 (26.74) 
(66, 204) 

112.39 (32.47) 
(85, 237) 

122.89 (53.28) 
(72, 305) 

116.39 (38.99) 
(66, 305) 

0.588 0.558 

Median 110.0 101.5 105.0 106.0 0.979 0.613 
Insulin 

(< 2 U/mL) 
4.78 (3.47) 

(2.00, 14.20) 
6.35 (4.34) 

(2.00, 19.90) 
6.86 (4.61) 

(2.00, 19.10) 
5.99 (4.21) 

(2.00, 19.90) 
1.895 0.157 

Median 3.14 5.85 5.65 5.26 3.408 0.182 
HOMA-IR 

(1) 
1.32 (1.03) 
(0.43, 4.34) 

1.66 (1.03) 
(0.43, 4.32) 

2.05 (1.55) 
(0.45, 6.13) 

1.67 (1.25) 
(0.43, 6.13) 

2.444 0.093 

Median 0.94 1.51 1.71 1.41 4.555 0.103 
AST 

(0 – 31 U/L) 
27.82 (11) 
(15, 30) 

26.18 (12.30) 
(15, 29) 

24.93 (8.05) 
(13, 31) 

26.31 (10.54) 
(13, 31) 

0.525 0.594 

ALT 
(0 – 31 U/L) 

24.96 (10.03) 
(10, 31) 

24.00 (13.36) 
(9, 31) 

25.07 (11.06) 
(8, 30) 

24.68 (11.44) 
(8, 31) 

0.073 0.930 

Calcium 
(8.1 – 10.4 mg/dL) 

9.50 (0.42) 
(8.60, 10.30) 

9.39 (0.42) 
(8.40, 10.20) 

9.66 (0.68) 
(8.90, 12.50) 

9.51 (0.52) 
(8.40, 12.50) 

1.940 0.150 

Phosphorus 
(2.7 – 4.5 mg/dL) 

3.45 (0.49) 
(2.20, 4.30) 

3.35 (0.36) 
(2.70, 4.00) 

3.21 (0.48) 
(2.30, 4.10) 

3.34 (0.45) 
(2.20, 4.30) 

2.054 0.135 

Albumin 
(2.6 – 5.2 mg/dL) 

4.43 (0.28) 
(3.80, 5.10) 

4.44 (0.33) 
(3.80, 5.20) 

4.47 (0.35) 
(3.40, 5.00) 

4.45 (0.32) 
(3.40, 5.20) 

0.156 0.856 

SCr 
(0.51 – 0.95 mg/dL) 

1.05 (0.41) 
(0.50, 2.10) 

0.94 (0.30) 
(0.40, 1.50) 

1.05 (0.33) 
(0.50, 1.70) 

1.01 (0.35) 
(0.40, 2.10) 

1.035 0.360 

BUN 
(6 – 20 mg/dL) 

16.00 (6.4) 
(8.10, 31.40) 

14.18 (3.85) 
(7.10, 20.30) 

18.00 (9.63) 
(6.20, 53.60) 

16.06 (7.13) 
(6.20, 53.60) 

2.074 0.132 

Tol – C 
(120 – 200 mg/dL) 

174.29 (38.90) 
(126, 261) 

166.89 (20.95) 
(135, 209) 

180.36 (34.43) 
(123, 252) 

173.85 (32.43) 
(123, 261) 

1.217 0.301 

TG 
(50 – 160 mg/dL) 

129.46 (59.75) 
(56, 315) 

132.29 (62.36) 
(53, 347) 

139.32 (61.26) 
(68, 267) 

133.69 (60.53) 
(53, 347) 

0.193 
 

0.825 
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ตารางท่ี 7 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการของผูปวยกอนเขารวมการวิจัย (สัปดาหที่ 0) (ตอ) 
 

คาเฉล่ีย (SD) 
 (คาตํ่าสุด, คาสูงสุด) 

ขอมูล (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

F 
หรือ 

H 
test 

p† 
value 

HDL - C 
( > 65.01 mg/dL) 

53.43 (12.73) 
(39, 80) 

52.36 (11.86) 
(30, 82) 

53.18 (12.46) 
(24, 88) 

52.99 (12.21) 
(24, 88) 

0.058 0.944 

LDL - C 
(< 99.99 mg/dL) 

102.50 (29.51) 
(60, 168) 

96.68 (19.96) 
(58, 134) 

107.00 (27.46) 
(50, 165) 

102.06 (26.00) 
(50, 168) 

1.112 0.334 

HbA1c 
(4.2 – 5.8 %) 

6.38 (0.68) 
(5.30, 8.30) 

6.56 (1.10) 
(5.40, 10.10) 

6.73 (1.83) 
(5.40, 14.70) 

6.55 (1.29) 
(5.30, 14.70) 

0.513 0.600 

Median 6.25 6.15 6.30 6.25 0.005 0.997 
 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
SD = Standard deviation 
25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= fasting plasma glucose ; HOMA-IR = homeostasis model 
assessment- insulin resistant ; AST = aspartate aminotransferase ; ALT = alanine aminotransferase ; SCr = 
serum creatinine ; BUN = blood urea nitrogen ;  Tol – C = total cholesterol ; TG =  triglyceride ; HDL-C = 
high-density lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol; HbA1c = hemoglobin A1c  
† เปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยขอมูลผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) กรณีแจกแจงปกติโดยใชสถิติ One-way 
ANOVA และเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยขอมูลระดับ FPG, Insulin, HOMA-IR และ HbA1c กรณีแจกแจงไม
ปกติ โดยใชสถิต ิKruskal Wallis H test 
 

2. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นตอระดับวิตามินดีในผูปวยกลุม   
   อาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU             
   / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอผลการตรวจรางกายในผูปวย
กอนและหลังไดรับยา (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห (2) วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
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(3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย ในระยะเวลา 8 สัปดาห วิเคราะห
โดยใชสถิติ paired t-test ผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา แสดงในตารางที่ 8  

ผูปวยกลุมที่ (1) เปนผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของรอบ
เอว  สัดสวนเอวตอสะโพก และความดันซิสโทลิก มีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือ
เทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจากไดรับยาครบ 8 สัปดาห รอบเอวเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 90.00  
7.86 cm เปน 91.14  8.06 cm (p = 0.025) สัดสวนเอวตอสะโพกเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 0.92  0.05 
เปน 0.94  0.05 (p = 0.007) ระดับความดันโลหิตซิสโทลิกเฉล่ียลดลงจาก 136.46  14.99 mmHg 
เปน 129.50 14.98 mmHg (p = 0.005) สําหรับน้ําหนัก ดัชนีมวลกาย รอบสะโพก และความดัน
โลหิตไดแอสโทลิก ไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (2) เปนผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ไมพบการเปล่ียนแปลง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) ของการตรวจรางกายพื้นฐานใด ๆ เลย เปนเวลา 8 สัปดาห 

ผูปวยกลุมที่ (3) เปนผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของรอบ
เอวเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเม่ือเร่ิมตน โดยพบวาหลังจากไดรับวิตามินดี
สอง ครบ 8 สัปดาห รอบเอวเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 94.11  8.73 cm เปน 94.75  8.44 cm (p=0.026) 
สําหรับการตรวจรางกายอ่ืน  ๆไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 
 เม่ือวิเคราะหความแตกตางระหวาง 3 กลุม โดยใชสถิติ ANOVA พบวามีความแตกตาง
เฉล่ียของเอวอยางนอย 1 คู (p = 0.035) ซึ่งเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple 
comparison พบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหมีคาเฉล่ียของรอบเอวแตกตาง
จากกลุมผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (p = 0.029) เนื่องจากผูปวยที่ไดรับยา
หลอกมีคาเฉล่ียของรอบเอวเพิ่มข้ึน แตกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีคาเฉล่ีย
ของรอบเอวลดลง หลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห อยางไรก็ตามความแตกตางที่พบนี้ไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ เนื่องจากเม่ือควบคุมความผิดพลาดชนิดที่ 1 จะพิจารณาวามีนัยสําคัญตอเม่ือ
คา p value ของการทดสอบ multiple comparison นอยกวา 0.016 โดยความแตกตางของการ
ตรวจรางกายพื้นฐานตาง ๆ ที่พบในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห อาจเกิดจากปจจัย
ที่ไมสามารถควบคุมได และไมสามารถวัดไดอยางเที่ยงตรง เชน  การออกกําลังกาย การ
รับประทานอาหาร 
 เชนเดียวกับการศึกษาของ Nagpal และคณะ (122) ที่ทําการศึกษาในผูชายที่สุขภาพดีวัย
กลางคน จํานวน 100 คน โดยกลุมทดลองใหวิตามินดีสาม ขนาด 120,000 IU ทุก 2 สัปดาห 
(สัปดาหละ 60,000 IU) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 6 สัปดาห พบวาเม่ือ
เร่ิมตนการศึกษาทั้งสองกลุมมีดัชนีมวลกาย รอบเอว และสัดสวนเอวตอสะโพกไมตางกัน 



ตารางท่ี 8 ขอมูลการตรวจรางกายในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่
เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห (N =90) 
 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

น้ําหนัก 
(kg) 

65.61  10.34 
(43 – 87) 

65.74  10.38 
(42.80 – 85) 

0.673 72.29 11.92 
(55 – 102) 

71.82  11.05 
(54.8 - 100.0) 

0.211 70.30  12.26 
(53 – 92.50) 

70.37  12.21 
(53 – 93) 

0.850 0.401 

ดัชนีมวลกาย 
(kg/m2) 

25.88  3.40 
(17.9 – 33.6) 

25.91  3.30 
(17.8 – 32.6) 

0.761 27.63  4.20 
(21.5 -38.5) 

27.45  3.85 
(21.5 – 37.0) 

0.202 26.90  3.65 
(18.6 – 35.8) 

26.92  3.56 
(18.6 – 34.5) 

0.898 0.466 

รอบเอว 
(cm) 

90.00   7.86 
(74 – 105) 

91.14  8.06 
(74 – 105) 

0.025* 94.39  8.02 
(77 – 116) 

94.18  7.26 
(79 – 114) 

0.501 94.11  8.73 
(77 – 111) 

94.75  8.44 
(79 – 111) 

0.026* 0.035* 

รอบสะโพก 
(cm) 

97.75  7.67 
(83 – 114) 

97.50  7.44 
(83 – 114) 

0.447 101.57  7.79 
(89 – 119) 

101.21  8.05 
(89 – 118) 

0.404 99.68  5.15 
(88 – 110) 

99.86  5.30 
(89 – 108) 

0.705 0.619 

สัดสวนเอวตอ
สะโพก 

0.92  0.05 
(0.8 – 1.0) 

0.94  0.05 
(0.8 – 1.02) 

0.007* 0.93  0.06 
(0.81 – 1.08) 

0.93  0.06 
(0.81 – 1.04) 

0.760 0.94  0.06 
(0.81 – 1.06) 

0.95  0.06 
(0.84 – 1.06) 

0.242 0.147 

SBP 
(mmHg) 

136.46 14.99 
(110 – 167) 

129.50  14.98 
(95 – 156) 

0.005* 135.71  14.79 
(103 – 161) 

134.18 18.49 
(100 – 162) 

0.664 
 

134.32  17.03 
(108 – 184) 

132.29  13.31 
(109 – 176) 

0.480 0.350 

53 



 
 
 

43 
 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 c p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

DBP 
(mmHg) 

80.25  23.18 
(43 – 184) 

 

74.43   9.29 
(59 – 97) 

0.180 78.54  11.47 
(48 – 98) 

78.50  11.72 
(50 – 97) 

0.990 76.57 12.62 
(54 – 98) 

76.04  8.23 
(65 – 97) 

0.772 0.359 

 
  SBP = systolic blood pressure, DBP = diastolic blood pressure, SD = standard deviation 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของนํ้าหนัก ดัชนีมวลกาย  รอบเอว  รอบสะโพก  สัดสวนเอวตอสะโพก  ความดันเลือดขณะหัวใจบีบตัว และความดันเลือดขณะหัวใจ 
   คลายตัว กอนและหลังไดรับยาในผูปวยแตละกลุม 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของนํ้าหนัก  ดัชนีมวลกาย  รอบเอว 
   รอบสะโพก  สัดสวนเอวตอสะโพก  ความดันเลือดขณะหัวใจบีบตัว และความดันเลือดขณะหัวใจคลายตัว ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
c วิเคราะหโดยวิธี intention to treat analysis  แทนคาขอมูลท่ีขาดหายไปดวยคาเฉลี่ย โดยแตละกลุมมี N = 28 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของรอบเอวระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับ  
  กลุมวิตามินดี 20,000 IU (p = 0.029), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.603), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.231)  

 
 
 
 

00000 
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(p > 0.05) หลังจากครบระยะเวลาศึกษาการเปล่ียนแปลงของพารามิเตอรดังกลาวของทั้งสอง
กลุมก็ไมตางกัน (p = 0.895, p = 0.756, และ p = 0.441 ตามลําดับ) ไมวาวิเคราะหดวยวิธี 
intention-to-treat หรือ per protocol ก็ตาม  
 การศึกษาคร้ังนี้พบวาผูปวยในทั้ง 3 กลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห  วิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีคาดัชนีมวลกายกอนและหลัง
และระหวางกลุม ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งไมสอดคลองกับขอมูลการศึกษาของ 
Young และคณะ (20) ที่ยืนยันวาระดับ 25(OH)D สัมพันธแบบผกผันกับดัชนีมวลกายหมายถึง
หากระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน ดัชนีมวลกายมีแนวโนมที่จะลดลง หรือการศึกษาระยะยาวที่ชื่อ 
Tromso (99) ที่แสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวาง 25(OH)D กับดัชนีมวลกายในคน 
10,000 คน อยางไรก็ตามการศึกษานี้กระทําในระยะเวลา 8 สัปดาห อาจเห็นผลการเปล่ียนแปลง
ของดัชนีมวลกายนอย 
 เชนเดียวกับ Major และคณะ (141) ทําการศึกษาในผูหญิงสุขภาพดีที่อวน จํานวน 63 คน 
โดยกลุมทดลองใหวิตามินดีรวมกับแคลเซียม (แคลเซียม 600 มิลลิกรัม + วิตามินดีสาม 200 IU 
ตอวัน) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ทั้งสองกลุมจะถูกควบคุมใหไดรับอาหารที่มีพลังงาน 700 
กิโลแคลอร่ี ตอวัน ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 15 สัปดาห พบวาทั้งสองกลุมมีรอบเอวเร่ิมตนไม
แตกตางกัน เม่ือเวลาผานไปจนกระทั่งส้ินสุดการศึกษาผูปวยทั้งสองกลุมมีคาเฉล่ียรอบเอวลดลง 
แตอยางไรก็ตามไมพบความแตกตางของรอบเอวที่เวลา 15 สัปดาห (p = 0.93) 
 การศึกษายังพบวากลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาหหลังจากไดรับยา 8 สัปดาห 
ความดันซิสโทลิกลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / 
สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห กลับไมพบความแตกตางของระดับความดัน     
ซิสโทลิกกอนและหลังไดรับยาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และไมพบความแตกตางอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.350) ของการเปล่ียนแปลงระดับความดันซิสโทลิกระหวาง 3 กลุม 
นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีระดับความดันไดแอสโทลิกกอนและหลังไดรับยา และ
ระหวางกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ
 การศึกษาในประเด็นของความสัมพันธระหวางความดันเลือดสูงกับภาวะขาดวิตามินดียัง
คอนขางขัดแยงกัน เชน การศึกษาโดย Scragg และคณะ (79) พบวากลุมผูปวยความดันเลือดสูง
กับกลุมควบคุมมีระดับ 25(OH)D ไมตางกันอยางมีนัยสําคัญ ในขณะที่การศึกษารูปแบบ
ภาคตัดขวางขนาดใหญที่ชื่อวา The Third National Health and Nutrition Examination Survey 
(NHANES III) ในผูปวยทั้งส้ิน 12,644 คน เพื่อหาความสัมพันธระหวางระดับความดันเลือดกับ
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ระดับวิตามินดี (80) พบวาความดันเลือดเฉล่ียแปรผกผันกับระดับ 25(OH)D และยังพบ
ความสัมพันธนี้หลังจากปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ และการออกกําลังกายแลว ปจจุบันยังไมมี
การศึกษาที่แสดงวาขนาดวิตามินดีเทาใดจึงจะลดระดับความดันเลือดได ดังนั้นการศึกษาคร้ังนี้ที่
ยังไมเห็นผลการเปล่ียนแปลงระดับความดันซิสโทลิกหรือไดแอสโทลิก อาจเปนเพราะขนาดไม
เพียงพอ หรืออาจตองใหในระยะเวลานานมากข้ึน 
 จากการศึกษาตาง ๆ ที่ผานมา แสดงใหเห็นวาการใหวิตามินดีทดแทนไมปรากฏผลดีที่
ชัดเจนตอปจจัยทาง anthropometric เชน ดัชนีมวลกาย รอบเอว หรือสัดสวนเอวตอสะโพก 
 
ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาสั้นตอระดับวิตามินดี และผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืน ๆ  

เม่ือเปรียบเทียบผูปวยกอนและหลังไดรับยา (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห (2)   
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย 
ที่ระยะเวลา 8 สัปดาห วิเคราะหโดยใชสถิติ paired t-test ผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา ดัง
แสดงในตารางที่ 9 ดังนี้ 

ผูปวยกลุมที่ (1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดี มีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตนโดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 16.20  2.99 ng/mL เปน 18.99  6.71 
ng/mL (p=0.017) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาหพบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดีมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 15.08  3.16 ng/mL เปน 26.80  6.37 
ng/mL (p < 0.001) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

ผูปวยกลุมที่ (3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหพบวาคาเฉล่ียของระดับ
วิตามินดีมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับคาเร่ิมตน โดยพบวาหลังจาก
ไดรับยาครบ 8 สัปดาห ระดับวิตามินดีเฉล่ียเพิ่มข้ึนจาก 14.29  3.35 ng/mL เปน 30.03  6.97 
ng/mL (p < 0.001) สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 
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เม่ือวิเคราะหความแตกตางระหวาง 3 กลุม ของการเปล่ียนแปลงระดับวิตามินดีกอนและ
หลังการใหยา โดยใชสถิติ  ANOVA พบวามีความแตกตางของระดับวิตามินดีอยางนอย 1 คู            
(p < 0.001) ซึ่งเม่ือทดสอบตอโดยใช multiple comparison ซึ่งเปนการเปรียบเทียบความแตกตาง
ของคาเฉล่ียเปนคู ๆ ทุกคู โดยมีการควบคุมความคลาดเคล่ือนชนิดที่ 1 จากจํานวนคร้ังของการ
ทดสอบเปรียบเทียบในที่นี้ คือ 3 คร้ัง ดังนั้นการพิจารณาวาแตละคูที่ทดสอบจะมีนัยสําคัญทางสถิติ
หรือไม คา p – value ตองนอยกวา 0.016 (คํานวณจาก 0.05 / 3) พบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ
ของกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 20,000 IU / สัปดาห     
(p < 0.001)  กลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห  เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / 
สัปดาห (p < 0.001) ในขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดี 20,000 IU / สัปดาห ก็พบความแตกตางของ
ระดับวิตามินดี เม่ือเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / สัปดาห  โดยระดับวิตามินดีของกลุม
ที่ไดรับวิตามินดี 40,000 IU / สัปดาหสูงกวาแตความแตกตางดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ         
(p = 0.040) (ภาพที่ 6) ดังนั้นการใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีประสิทธิศักยในการเพิ่ม
ระดับ 25 (OH)D ไมแตกตางกับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 

การศึกษาคร้ังนี้พบวาผูปวยในทั้ง 3 กลุม ที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห วิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีระดับไขมันทุกชนิดกอนและ
หลังไดรับยาและระหวางกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ขอมูลในปจจุบันเกี่ยวกับ
ความสัมพันธของวิตามินดีกับความผิดปกติของระดับไขมัน ยังเปนที่ขัดแยงกันอยู หลาย
การศึกษา (107-109) ไดแสดงใหเห็นถึงความสัมพันธแบบผกผันระหวางระดับ 25(OH)D และ
ระดับไตรกลีเซอไรด  Martins และคณะ (108) แสดงใหเห็นวาในชาวอเมริกัน ที่มีระดับ 25(OH)D 
สูง (≥ 37 ng/mL) จะมีระดับไตรกลีเซอไรดต่ํากวาผูที่มีระดับ 25(OH)D ต่ํา (< 21 ng/mL) อยางไร
ก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับระดับคอเลสเตอรอลรวม ในการศึกษานี้ 
การศึกษาในผูใหญสุขภาพดีที่มีภาวะทนตอกลูโคสจํานวน 126 คน Chiu และคณะ (110) พบ
ความสัมพันธเชิงผกผันระหวาง 25(OH)D กับ คอเลสเตอรอลรวม และ แอล-ดี-แอล คอเลสเทอ
รอล (ปรับอายุ เพศ เชื้อชาติ ฤดูกาล คาความดันซิสโทลิก และไดแอสโทลิก ดัชนีมวลกาย และ
สัดสวนเอวตอสะโพก) อยางไรก็ตาม ไมพบความสัมพันธระหวางระดับ 25(OH)D กับ เอช-ดี-แอล 
คอเลสเทอรอล หรือไตรกลีเซอไรดในการศึกษานี้  อยางไรก็ตามบางการศึกษาพบความสัมพันธ
ระหวาง 25(OH)D และ เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล Wang และคณะ(111) พบวา ในผูที่มีระดับ 
25(OH)D ต่ํากวา 15 ng/mL  จะมีคาคอเลสเทอรอลรวม : เอช-ดี-แอล คอเลสเทอรอล สูงกวาผูที่มี
ระดับ 25(OH)D สูง 
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ตารางท่ี 9 ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห (N =90)  
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(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p value 

ระหวางกลุม 

25(OH)D 
(ng/mL) 

16.20 2.99 
(7.88 – 19.40) 

18.99 6.71 
(6.35 – 40.50) 

0.017† 15.08 3.16 
(8.35 – 19.80) 

26.80 6.37 
(15.20– 40.50) 

< 0.001† 14.29 3.35 
(7.68 – 19.60) 

30.03 6.97 
(19.20 – 52.90) 

< 0.001† < 0.001* b 

FPG 
(mg/dL) 

113.89 26.74 
(66 – 204) 

116.14 28.29 
(76 – 195) 

0.636 112.39 32.47 
(85 – 237) 

113.07 22.53 
(88 – 169) 

0.857 122.89 53.28 
(72 – 305) 

126.89 48.21 
(83 – 269) 

0.415 0.392c 

Insulin 
(U/mL) 

4.78 3.47 
(2 – 14.20) 

5.91 5.29 
(2 – 23.90) 

0.075 6.35 4.34 
(2 – 19.9) 

6.20 4.04 
(2 – 14.50) 

0.803 6.86 4.61 
(2 – 19.10) 

7.03 5.70 
(2 – 22.80) 

0.760 0.425 c 

HOMA-IR 
 

1.32 1.03 
(0.43 – 4.34) 

1.76 1.70 
(0.38 – 6.31) 

0.059 1.66 1.03 
(0.43 – 4.32) 

1.65 1.01 
(0.44 – 3.44) 

0.959 2.05 1.55 
(0.45 – 6.13) 

2.34 2.29 
(0.44 – 8.78) 

0.197 0.360 c 

T-Cholesterol 
(mg/dL) 

174.29 38.90 
(126 – 261) 

175.96 39.12 
(128 – 262) 

0.766 166.89 20.95 
(135 – 209) 

170.54 39.83 
(112 – 293) 

0.606 180.36 34.43 
(123 – 252) 

182.04 31.00 
(128 – 278) 

0.779 0.967 b 

Triglyceride 
(mg/dL) 

129.46 59.75 
(56 – 315) 

135.75 71.40 
(49 – 336) 

0.602 132.29 62.36 
(53 – 347) 

137.79 53.48 
(46 – 252) 

0.514 139.32 61.26 
(68 – 267) 

144.82 64.07 
(67 – 338) 

0.492 0.998 b 
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SD = Standard deviation; 25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= Fasting plasma glucose ; HOMA-IR = Homeostasis model assessment- insulin resistant ; HDL-C = high-density 
lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของ 25-Hydroxyvitamin D; Fasting plasma glucose ; Insulin; Homeostasis model assessment- insulin resistant ; Total cholesterol;    
  Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol กอนและหลังไดรับยาในผูปวยแตละกลุม 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ25-Hydroxyvitamin D; Total  
  cholesterol; Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
c ใชสถิติ Kruskal Wallis H test เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ  Fasting plasma glucose, Insulin และ Homeostasis model assessment- insulin resistant 
d  วิเคราะหโดยวิธี intention to treat analysis  แทนคาขอมูลท่ีขาดหายไปดวยคาเฉลี่ย โดยแตละกลุมมี N = 28 
†  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิตท่ีิ p  0.05 เม่ือใชสถิติ paired t- test ทดสอบระดับ 25(OH)D กอนและหลังการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 8 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของระดับ 25(OH)D ระหวางกลุมยาแตละคูทดสอบโดยใช multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  
   กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p < 0.001), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.001), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p = 0.040)  

 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) 
คาเฉล่ีย   SD 

(range) พารามิเตอร 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 
สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 d p valuea 

(กอน-หลัง) 

 
p value 

ระหวางกลุม 

HDL-C 
(mg/dL) 

53.43 12.73 
(39 -  80) 

53.46 11.75 
(33 -  86) 

0.983 52.36 11.86 
(30 -  82) 

50.96 12.21 
(24 -  80) 

0.284 53.18 12.46 
(24 – 88) 

52.54 13.49 
(19 – 82) 

0.586 0.765 b 

LDL-C 
(mg/dL) 

102.50 29.51 
(60 – 168) 

105.61 32.31 
(64 – 180) 

0.531 96.68 19.96 
(58 – 134) 

102.96 35.09 
(55 -  211) 

0.297 107.00 27.46 
(50 – 165) 

110.54 27.47 
(68 -  205) 

0.541 0.907 b 
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ภาพท่ี 6  คาเฉล่ียของระดับ 25(OH)D กอนและหลังไดรับการรักษาของผูปวยกลุมที่ไดรับ    
               ยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง   
               40,000 IU / สัปดาห 
               * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p   0.016 เม่ือทดสอบความแตกตางของระดับ 25(OH)D     
                   โดยใช multiple comparisons: Tukey’s honestly significance difference test ระหวางกลุมที่    
                   ไดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห (p < 0.001) และกลุมที่   
                   ไดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห (p < 0.001) 
 
การวิเคราะหคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงของระดับวิตามินดี 
 

ตารางที่ 10 แสดงคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของการตรวจรางกายพื้นฐานระหวาง
ผูปวยกลุมที ่(1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห ผูปวยกลุมที ่(2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดี
สอง 20,000 IU / สัปดาห และผูปวยกลุมที่ (3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
พบวาคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงรอบเอวของทั้ง 3 กลุมมีอยางนอย 1 คู ที่แตกตางอยางมี
นัยสําคัญ (p = 0.041) คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดี และผลการตรวจทาง
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หองปฏิบัติการอ่ืน ๆ แสดงดังตารางที่ 11 พบวา คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามิน
ดีในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มข้ึนสูงสุดที่ 118.34  58.94 รองลงมาคือ
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 84.51  61.46 สําหรับกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาหเพิ่มข้ึนเพียง 18.04  37.14  เม่ือวิเคราะหโดยใชสถิติ ANOVA พบความแตกตาง
ของคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีระหวางกลุมอยางนอย 1 คู (p < 0.001) 
ทดสอบความแตกตางของทุก ๆ คู โดยใช Tukey HSD test พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห มีคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีสูงกวากลุมที่ไดรับยา
หลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) เชนเดียวกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาหมีคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีสูงกวากลุมที่ไดรับ
ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) ในขณะที่กลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห แมวาคาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีจะสูงกวากลุม
ที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.053) (ภาพที่ 7) ดังนั้น
การใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห มีประสิทธิศักยในการเพิ่มระดับวิตามินดีคิดเปนคาเฉล่ีย
รอยละการเปล่ียนแปลงจากเร่ิมตนไดไมแตกตางกับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 

Jorde และคณะ (127) ไดทําการศึกษาที่มีลักษณะใกลเคียงกับการศึกษาในคร้ังนี้ โดย
ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสาม ขนาดสูงเทียบกับยาหลอกในผูปวยน้ําหนักเกินจํานวน 438 คน 
โดยผูปวยจะถูกสุมใหไดรับการรักษาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุม ดังตอไปนี้ 1) วิตามินดีสาม 
40,000 IU / สัปดาห 2) วิตามินดีสาม 20,000 IU / สัปดาห 3) ยาหลอก และผูปวยทุกคนจะไดรับ
แคลเซียมขนาด 500 มิลลิกรัมรวมดวยทุกวัน ตลอดระยะเวลาการศึกษา 1 ป  ระดับ 25(OH)D ที่
เร่ิมตนการศึกษาของทั้งสามกลุมไมแตกตางกัน (23.48 ng/mL, 22.68 ng/mL และ 23.52 ng/mL 
ตามลําดับ) หลังจากส้ินสุดการศึกษาพบการเปล่ียนแปลงของระดับ 25(OH)D เทากับ 32.52 
ng/mL, 17.72 ng/mL และ - 0.64 ng/mL ตามลําดับ โดยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / 
สัปดาห และ 20,000 IU / สัปดาห ตางก็มีระดับ 25(OH)D สูงข้ึนกวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 อยางไรก็ตามการศึกษานี้แตกตางกับการศึกษาของเราเนื่องจาก
ผูปวยไดรับแคลเซียมรวมดวย รูปแบบของวิตามินดีที่ใชคือวิตามินดีสามซึ่งมีความแรงมากกวา
การศึกษาของเราที่ใชวิตามินดีสองถึง 3 เทา และระยะเวลาในการศึกษานานกวา (1 ป) ดังนั้นเม่ือ
ใหวิตามินดีทดแทนระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนจึงสูงกวา 

การศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ที่ศึกษาถึงผลของการใหวิตามินดีทดแทนตอ
การเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D คือ โดยศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยโรคเบาหวาน
ชนิดที่ 2 จํานวน 32 คน ผูปวยจะถูกสุมใหไดรับวิตามินดีสาม ขนาด 40,000 IU / สัปดาหหรือยาหลอก 
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เปนเวลา 6 เดือน ระดับ 25(OH)D ที่เร่ิมตนการศกึษาของทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน (24 ng/mL และ 
23.4 ng/mL ตามลําดับ) หลังจากส้ินสุดการศึกษา พบวาการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีในกลุม
ทดลองสูงกวากลุมที่ไดรับยาหลอกอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (23.32 ng/mL และ - 0.52 ng/mL;        
p < 0.001) ลักษณะผูปวยที่เขารวมการศึกษานี้คลายกับการศึกษาในคร้ังนี้ที่เปนผูปวยกลุมอาการ  
เมแทบอลิก (มีผูปวยโรคเบาหวานคิดเปนรอยละ 47.8 รวมอยูดวย) อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับ 
25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสาม 40,000 IU / สัปดาห เพิ่มข้ึนถึง 23.32  ng/mL ขณะที่
การศึกษาในคร้ังนี้ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน 15.74 
ng/mL อาจเปนเพราะการศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ใชวิตามินดีสามซึ่งมีความแรง
มากกวาวิตามินดีสองที่ใชในการศึกษาคร้ังนี้ถึง 3 เทา และระยะเวลาในการศึกษานานกวา (6 เดือน) 

โดยสรุป ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนตอการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D จะ
มากหรือนอยนั้น มีปจจัยที่ควรคํานึงถึง ดังตอไปนี้ คือ 1. ขนาดของวิตามินดีที่ไดรับ 2. ระยะเวลา
ของการใหวิตามินดีทดแทน 3. รูปแบบของวิตามินดีทดแทน 4. การไดรับแคลเซียมรวมดวย 
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ตารางท่ี 10 คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของขอมูลการตรวจรางกายในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามิน    
ดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห  
 

คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลง 
mean  SD (range) พารามิเตอร 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) ทั้งหมด (N = 90) 

 
p value† 

 

น้ําหนัก (กก.) 0.20  2.48 (-3.45 to 6.67) - 0.48  2.47 (-6.44 to 5.15) 0.16  2.92 (-11.86 to 3.77) - 0.04  2.62 (-11.86 to 6.67) 0.557 

ดัชนีมวลกาย (กก./ม2) 0.20  2.48 (-3.46 to 6.67) - 0.48  2.47 (-6.44 to 5.15) 0.15  2.92 (-11.86 to 3.77) - 0.04  2.62 (-11.86 to 6.67) 0.559 

รอบเอว (ซม.) 1.29  2.75 (-2.97 to 9.89) - 0.15  1.74 (-3.70 to 3.23) 0.73  1.63 (-3.57 to 3.66) 0.62  2.16 (-3.70 to 9.89) 0.041* 

รอบสะโพก (ซม.) - 0.23  1.74 (-3.51 to 3.09) - 0.35  2.18 (-6.60 to 3.16) 0.20  2.41 (-5.45 to 5.88) - 0.13   2.12 (-6.60 to 5.88) 0.597 

สัดสวนเอวตอสะโพก 1.59   2.83 (-2.30 to 7.61) 0.25  2.91 (-4.40 to 8.14) 0.55  2.20 (-3.77 to 4.77) 0.80  2.70 (-4.40 to 8.14) 0.150 

SBP (mmHg) - 4.81   8.63 (-24.46 to 8.55) - 0.55  13.78 (-32.89 to 20.49) - 0.67  10.65 (- 24.84 to 20.16) - 2.01  11.26 (-32.89 to 20.49) 0.276 

DBP (mmHg) - 3.29  18.09 (-58.15 to 37.21) 1.91  19.55 (-47.92 to 36.36) 0.80  12.33 (- 21.88 to 25.93) - 0.19  16.89 (-58.15 to 37.21) 0.484 

 SBP = systolic blood pressure, DBP = diastolic blood pressure, SD = Standard deviation 
† ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของนํ้าหนัก, ดัชนีมวลกาย,  
  รอบเอว, รอบสะโพก, สัดสวนเอวตอสะโพก, ความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัว และความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัว ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงรอบเอวระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance  
  difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p = 0.033), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.579), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU   
 (p = 0.268) 
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ตารางท่ี 11 คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ
วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห  
 

คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลง 
mean  SD (range) พารามิเตอร 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) ทั้งหมด (N = 90) 

 
p value 

 

25(OH)D (ng/mL) 18.04  37.14 (-56.80 to 130.11) 84.51  61.46 (4.04 to 326.35) 118.34  58.94 (42.22 to 280.65) 73.63  67.56 (-56.80 to 326.35) < 0.001*  a 
FPG (mg/dL) 4.88  34.21 (-20.35 to 171.21) 2.85  13.40 (-34.04 to 22.64) 5.15  16.79 (-20.63 to 45.03) 4.29  23.06 (-34.04 to 171.21) 0.294 b 
Insulin (U/mL) 34.76  111.39 (-69.29 to 550.00) 15.34  77.29 (-64.91 to 290.00) 3.87  48.94 (-71.39 to 159.68) 17.99  83.20 (-71.39 to 550.00) 0.448 b 
HOMA-IR 41.50  114.94 (-75.54 to 493.07) 21.08  92.13 (-71.98 to 378.30) 10.99  60.86 (-71.08 to 187.25) 24.52  91.80 (-75.54 to 493.07) 0.586 b 
T-Cholesterol (mg/dL) 2.34  17.64 (-29.69 to 47.66) 2.55  20.48 (-43.54 to 54.21) 2.64  16.25 (-28.17 to 50.27) 2.51  17.99 (-43.54 to 54.21) 0.998 a 
Triglyceride (mg/dL) 10.74  51.46 (-64.78 to 223.08) 9.59  29.13 (-36.02 to 81.29) 8.20  27.67 (-54.78 to 71.65) 9.51  37.25 (-64.78 to 223.08) 0.969 a 
HDL-C (mg/dL) 1.73  17.19 (-27.54 to 51.22) -2.33  13.04 (-24.44 to 30.00) -1.43  12.51 (-24.39 to 20.83) - 0.68  14.34 (-27.54 to 51.22) 0.543 a 

LDL-C (mg/dL) 5.33  24.38 (-40.60 to 70.59) 7.28  28.07 (-57.89 to 80.34) 7.44  29.81 (-36.36 to 102.97) 6.68  27.19 (-57.89 to 102.97) 0.950 a 

SD = Standard deviation; 25(OH)D =  25-Hydroxyvitamin D; FPG= Fasting plasma glucose ; HOMA-IR = Homeostasis model assessment- insulin resistant ; HDL-C = high-density 
lipoprotein cholesterol ; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol 
a ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ25-Hydroxyvitamin D; 
Total cholesterol; Triglyceride; High-density lipoprotein cholesterol และ Low-density lipoprotein cholesterol ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
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b ใชสถิติ Kruskal Wallis H test เพื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ  Fasting plasma glucose, Insulin และ Homeostasis model assessment- insulin resistant 
*  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p  0.05 โดยความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละการเปลี่ยนแปลงระดับ 25(OH)D ระหวางกลุมยาแตละคู (multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance   
  difference test) กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 20,000 IU (p < 0.001), กลุมยาหลอกเทียบกับกลุมวิตามินดี 40,000 IU (p < 0.001), กลุมวิตามินดี 20,000 IU เทียบกับกลุมวิตามินดี     
  40,000 IU (p = 0.053)
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ภาพท่ี 7  คาเฉล่ียรอยละการเปล่ียนแปลงของระดับวิตามินดีระหวางกลุมผูปวยที่ไดรับยาหลอก             
               2 แคปซูล/ สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ 40,000 IU / สัปดาห  
              * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p   0.016 เม่ือทดสอบความแตกตางของคาเฉล่ียรอยละการ   
                   เปล่ียนแปลงระดับ 25(OH)D โดยใช multiple comparisons: Tukey’s honestly significance    
                   difference test ระหวางกลุมทีไ่ดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU /    
                   สัปดาห (p < 0.001) และกลุมทีไ่ดรับยาหลอกเทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU /   
                   สัปดาห (p < 0.001) 
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3. ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาสั้น ตอความไวของอินซูลินใน
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง    
20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอความไวของอินซูลินในผูปวยราย
เดียวกันกอนและหลังไดรับยา ผูปวยกลุมที่ (1) ยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห ผูปวยกลุมที่ (2) วิตามิน
ดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ผูปวยกลุมที่ (3) วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห จํานวนกลุมละ 30 ราย 
ในระยะเวลา 8 สัปดาหที่วิเคราะห โดยใชสถิติ paired t-test พบวามีผลการวิเคราะหแยกตามกลุมยา  
แสดงในตารางที่ 9 ดังนี้ 

(1) ผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR เพิ่มข้ึนจาก 
1.32 1.03 เปน 1.76 1.70 หลังจากไดยาหลอกครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญทางสถิติ   
(p = 0.059) 

(2) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR ลดลง
จาก 1.66  1.03 เปน 1.65  1.01 หลังจากไดยาครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p = 0.959) 

(3) ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวา คาเฉล่ียของ HOMA-IR 
เพิ่มข้ึนจาก 2.05 1.55 เปน 2.34  2.29 หลังจากไดยาครบ 8 สัปดาห แตไมพบวามีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p = 0.197) 

เม่ือทําการวิเคราะหกลุมยอย ในผูปวยที่เม่ือเร่ิมตนการศึกษามีคาเฉล่ียของ HOMA-IR > 2 
พบวาคาเฉล่ียของ HOMA-IR หลังจากผูปวยไดรับวิตามินดีสองทดแทนหรือยาหลอก เปนเวลา 8 
สัปดาห ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในทั้ง 3 กลุม (p = 0.572)  

เม่ือวิเคราะหเปรียบเทียบคาการเปล่ียนแปลงของ HOMA-IR ของทั้ง 3 กลุมโดยใชสถิติ 
ANOVA พบวาไมมีความแตกตางกัน (p = 0.360) (ภาพที่ 8) 
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ภาพท่ี 8   คา HOMA-IR เฉล่ียกอนและหลังไดรับการรักษาของผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล    
                / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และ 40,000 IU / สัปดาห  
 
 การศึกษาที่ผานมาเกี่ยวกับประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะเวลาส้ันตอ
ความไวของอินซูลิน ผลการศึกษายังมีความหลากหลาย เชน Nagpal และคณะ (122) ศึกษาผล
ของการใหวิตามินดีทดแทนในชวงส้ันตอความไวของอินซูลินในผูชายวัยกลางคนที่อวนลงพุง 
จํานวน 100 คน โดยกลุมทดลองไดรับวิตามินดีสาม ขนาด 120,000 IU ทุก 2 สัปดาห (สัปดาหละ 
60,000 IU) และกลุมควบคุมใหยาหลอก ระยะเวลาศึกษาทั้งส้ิน 6 สัปดาห ผลลัพธปฐมภูมิ คือคา 
OGIS index (oral glucose insulin sensitivity) นอกจากนี้ยังประเมินความไวของอินซูลินโดย 
HOMA-IR และ QUICKI อีกดวย ผลการศึกษาพบการเปล่ียนแปลงเฉล่ียของ OGIS เปนบวกซึ่ง
แสดงถึงความไวตออินซูลินเพิ่มข้ึนในกลุมทดลอง และเปนลบซึ่งแสดงถึงความไวตออินซูลินลดลง
ในกลุมควบคุม ความแตกตางดังกลาวมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.038) เม่ือวิเคราะหแบบ per-
protocol แต intention-to-treat (p = 0.055) สําหรับ HOMA-IR และ QUICKI ทั้งสองกลุมไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ สรุปไดวาเม่ือใหวิตามินดีทดแทนเปนเวลา 6 สัปดาหทําให 3- h 
OGIS index ดีข้ึน ขณะที่ตัวชี้วัดถึงความไวตออินซูลินอ่ืน ๆ เชน HOMA-IR และ QUICKI ไม
เปล่ียนแปลง อธิบายไดวาการขจัดกลูโคสดีข้ึน (postprandial glucose disposal) ขณะที่ความไว
ตออินซูลินเม่ืออดอาหารไมไดเปล่ียนแปลง (basal fasting hepatic insulin sensitivity) ขอดีของ
การศึกษานี้คือ เปนรูปแบบ double-blinded RCT ทําในประเทศอินเดียซึ่งมีความชุกของ
โรคเบาหวานและภาวะขาดวิตามินดีสูง โดยใชตัวชี้วัดความไวตออินซูลินเปนที่ยอมรับ ขนาด
ตัวอยางมากเพียงพอที่จะพบความแตกตางของ OGIS ขอจํากัดของการศึกษานี้คือ ระยะเวลา
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ติดตามผลส้ัน ทําเฉพาะผูชาย และคนสวนใหญขาดวิตามินดีอยางรุนแรงตั้งแตเร่ิมการศึกษา และ
เม่ือไดรับวิตามินดีแลวยังไมถึงระดับปกติ ( > 30 ng/mL) การศึกษานี้ไมพบการเปล่ียนแปลงของ 
HOMA-IR ในชวงเวลา 6 สัปดาห แตคา OGIS index ดีข้ึน ซึ่งคลายคลึงกับการศึกษาของ Pittas 
และคณะ (126) ที่ทําในชวงเวลา 3 ป ที่แสดงถึงผลดีในการเพิ่มความไวของอินซูลิน อยางไรก็ตาม
การที่คา HOMA-IR ไมดีข้ึน สามารถอธิบายไดวาเปนเพราะชวงเวลาในการใหวิตามินดีทดแทนส้ัน
เกินไป โดยคา HOMA-IR ซึ่งแสดงถึง basal hepatic sensitivity จะใชเวลาในการตอบสนองนาน
กวา postprandial sensitivity (OGIS) 
 ทํานองเดียวกับ Jorde และ Figenschau (124) ที่ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสาม 40,000 
IU / สัปดาห เทียบกับยาหลอก แตกลับไมพบความเปล่ียนแปลงของ HbA1c ของทั้งสองกลุม รวมทั้ง 
HOMA-IR, insulin, C-peptide และ fructosamine เม่ือส้ินสุดการศึกษาระยะเวลา 6 เดือน ซึ่งผูวิจัย
อธิบายวามีขอจํากัดหลายประการ คือ 1.พลังการทดสอบไมเพียงพอ (70%) 2. ผูปวยที่เขารวม
การศึกษามีการใชอินซูลิน และ metformin รวมดวย 3.ผลของการใหวิตามินดีทดแทนจะพบมากที่สุด
ในคนที่ขาดวิตามินดีแตผูปวยในการศึกษานี ้มีระดับ 25(OH)D สูงกวา 20 ng/mL ทุกคน 
 ในขณะที่ Von Hurst และคณะ (123) ซึ่งศึกษาผลของวิตามินดีตอการดื้ออินซูลินในผูหญิง
ชาวเอเชียใตที่ขาดวิตามินดีรวมดวย (25(OH)D < 20 ng/mL) และ HOMA-IR  1.93 จํานวน 81 คน 
โดยใหวิตามินดีสาม 4,000 IU ตอวัน (เทียบเทากับ 28,000 IU / สัปดาห) และกลุมควบคุมไดรับยา
หลอก เปนเวลา 6 เดือน พบวา HOMA-IR ของทั้งสองกลุมแตกตางอยางมีนัยสําคัญ โดยกลุมที่ไดรับ
วิตามินดี คา HOMA-IR ลดลงเหลือ – 0.25 เชนเดียวกับ fasting insulin ที่ลดลงอยางมีนัยสําคัญ
ดวย (p = 0.02) ขณะที่กลุมที่ไดรับยาหลอกคา HOMA-IR เพิ่มข้ึนเปน 0.36 (p = 0.03) การศึกษานี้
แสดงใหเห็นวาการใหวิตามินดีทดแทนในหญิงที่ขาดวิตามินดีและดื้อตออินซูลินสามารถเพิ่มความไว
ตออินซูลินไดถาขนาดมากเพียงพอ และใหในระยะเวลานานเพียงพอ  นอกจากนี้การใหวิตามินดี
ทดแทนทุกวันยังมีประสิทธิภาพมากกวาการใหแบบทุกสัปดาหหรือทุกเดือน  
 คา HOMA-IR ที่จะพิจารณาวามีภาวะดื้อตออินซูลินหรือไมตามเกณฑของ IDF (11) คือ
มากกวา 1.775  ซึ่งจากคาเฉล่ีย HOMA-IR เม่ือเร่ิมตนการศึกษาอยูที่ 1.67 ถือวาผูปวยที่เขารวม
การศึกษายังไมพบภาวะดื้อตออินซูลิน โดยผูปวยที่เขารวมการศึกษาเปนผูปวยโรคเบาหวาน 43 คน 
(รอยละ 47.8) หากพิจารณาการศึกษาของ Von Hurst และคณะ (123) ที่พบผลดีของการใหวิตามินดี
ทดแทนในการลดภาวะดื้อตออินซูลิน พบวาการศึกษาคร้ังนี้แตกตางจาก Von Hurst และคณะ (123) 
ในเร่ืองรูปแบบวิตามินดีซึ่งในการศึกษาคร้ังนี้ใชวิตามินดีสอง ขณะที่ Von Hurst และคณะ (123)     
ใชวิตามินดีสาม ผูปวยที่เขารวมวิจัยของ Von Hurst และคณะ (123) พบภาวะดื้อตออินซูลินอยูกอน 
(HOMA-IR  1.93) และระยะเวลาในการใหวิตามินดีทดแทนนานถึง 6 เดือน นอกจากนี้การศึกษา

69 



 
 
ของ Von Hurst และคณะ (123) ยังใหวิตามินดีแบบทุกวัน ซึ่งการใหวิตามินดีทดแทนทุกวันมี
ประสิทธิภาพมากกวาการใหแบบทุกสัปดาหหรือทุกเดือน  

โดยสรุป ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนที่มีตอความไวของอินซูลินจะมากหรือ
นอยนั้น มีปจจัยที่ควรคํานึงถึง คือ 1. ขนาดของวิตามินดีที่ไดรับ 2. ระยะเวลาของการใหวิตามินดี
ทดแทน 3. รูปแบบของวิตามินดีทดแทน 4. มีภาวะดื้อตออินซูลินรวมดวย 5. มีภาวะขาดวิตามินดี
รวมดวย 
 
4. การเปรียบเทียบสถานะวิตามินดีภายหลังการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
 

เม่ือวิเคราะหสถานะวิตามินดีตามเกณฑของ Endocrine society (130) พบวาหลังจาก
ผูปวยรับประทานยาครบ 8 สัปดาหมีภาวะขาดวิตามินดี (25(OH)D ≤ 20 ng/mL) ในผูปวยที่
รับประทานยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาหมากที่สุดคิดเปนรอยละ 73.3 รองลงมาเปนผูปวยที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาหรอยละ 16.7 และผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / 
สัปดาหรอยละ 13.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวนผูปวยในแตละกลุม
ตอภาวะขาดวิตามินดี พบวามีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 

กรณีภาวะพรองวิตามินดี (25(OH)D 21-29 ng/mL) พบมากที่สุดเม่ือผูปวยกลุมที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห รับประทานยาครบ 8 สัปดาห คิดเปนรอยละ 50.0 รองลงมาเปน
ผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห คิดเปนรอยละ 26.7 และผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 
แคปซูล/ สัปดาห พบภาวะนี้รอยละ 23.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวน
ผูปวยในแตละกลุมตอภาวะพรองวิตามินดี ไมพบวามีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติใน
ทั้ง 3 กลุม (p = 0.119) สําหรับกรณีระดับวิตามินดีอยูในชวงปกตินั้น (30 - 100 ng/mL) พบมาก
ที่สุดในผูปวยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหคิดเปนรอยละ 60 รองลงมาเปนผูปวยที่
ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห รอยละ 33.3 สวนผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห 
พบเพียงรอยละ 3.3 เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวนผูปวยในแตละกลุมตอ
ระดับวิตามินดีในชวงปกตินี้พบวามีความแตกตางกันในระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่       
p < 0.001 อยางไรก็ตามเม่ือพิจารณาจํานวนผูปวยทั้งหมดตอภาวะขาดวิตามินดี ภาวะพรองวิตามิน
ดี และระดับวิตามินดีปกติ พบวาหลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห ผูปวยมีสัดสวนภาวะดังกลาว
ใกลเคียงกัน คือ รอยละ 34.4, รอยละ 33.3 และรอยละ 32.2 ตามลําดับ (ตารางที่ 12, ภาพที่ 9) 
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ตารางท่ี 12  ระดับวิตามินดีในผูปวยแตละกลุมหลังจากรับประทานยา ครบ 8 สัปดาห  
 

จํานวนผูปวย (รอยละ)  
สถานะของ 

ระดับวิตามินดี 
(1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

 (N=30) 

รวม 
(N=90) 

2 p valuea 

Vitamin D deficiency 
[25(OH)D ≤ 20 ng/mL] 

22 (73.3) 
 

5 (16.7) 
 

4 (13.3) 
 

31 (34.4) 
 

30.756 < 0.001* 

Vitamin D insufficiency 
[25(OH)D 21-29 ng/mL] 

7 (23.3) 
 

15 (50.0) 
 

8 (26.7) 
 

30 (33.3) 
 

4.257 0.119 

Normal vitamin D 
[25(OH)D 30-100 ng/mL] 

1 (3.3) 
 

10 (33.3) 
 

18 (60.0) 
 

29 (32.2) 
 

20.679 < 0.001* 

PP หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 หมายถึง กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
a จํานวนผูปวยท่ีมีระดับ 25(OH)D ตามเกณฑภายหลังการรับประทานยา 8 สัปดาห ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1) , (2) และ   
   (3) เปรียบเทียบโดยใชสถิติ Chi – Square test  
* แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุมยา (p  0.05) 
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ภาพท่ี 9  สัดสวนของผูปวยแตละกลุมจําแนกตามระดับของวิตามินดี ภายหลังจากรับประทานยา  
                 ครบ 8 สัปดาห  
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Sugden และคณะ (125) ศึกษาผลของการใหวิตามินดีสอง ขนาดสูงตอการทํางานของ
หลอดเลือดในผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย (25(OH)D < 20 
ng/mL) โดยการใหวิตามินดีสอง 100,000 IU คร้ังเดียว เทียบกับการไดรับยาหลอก ติดตามผลที่ 8 
สัปดาห (เทียบเทากับสัปดาหละ 12,500 IU) พบวาระดับ 25(OH)D ของกลุมทดลองเพิ่มข้ึนจาก 
16.08 ng/mL เปน 25.24 ng/mL ขณะที่กลุมยาหลอกมีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนเชนกันจาก 
14.56 ng/mL เปน 17.6 ng/mL อยางไรก็ตามการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมทดลองที่
เวลา 8 สัปดาห ยังคงอยูในระดับพรองวิตามินดี (25(OH)D 21-29 ng/mL) สอดคลองกับ
การศึกษาคร้ังนี้ที่พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห หลังจากไดรับยา 8 สัปดาห
ผูปวยจํานวนรอยละ 50 ยังคงมีภาวะพรองวิตามินดี เนื่องจากรูปแบบของวิตามินดีที่ใหเปน
วิตามินดีสอง เหมือนกัน และระยะเวลาที่ใหเทากัน 
 ในขณะที่ Von Hurst และคณะ (123) ซึ่งทําการศึกษาผลของวิตามินดีทดแทนในผูหญิง
ชาวเอเชียใตที่ดื้อตออินซูลิน และมีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย พบวา ภายหลังการใหวิตามินดี
สาม ขนาด 4,000 IU ตอวัน (28,000 IU / สัปดาห) เปนเวลา 6 เดือน ระดับ 25(OH)D ของกลุม
ทดลองเพิ่มข้ึนจนอยูในระดับปกติเม่ือส้ินสุดการศึกษา (เร่ิมตน 8.4 ng/mL เปน 32 ng/mL) 
ขณะที่กลุมยาหลอกยังคงมีภาวะขาดวิตามินดีเชนเดิม (เร่ิมตน 7.6 ng/mL เปน 11.6 ng/mL) 
สาเหตุที่กลุมทดลองมีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนมากจนอยูในระดับปกติ อาจเปนเพราะใหใน
รูปแบบวิตามินดีสาม ซึ่งมีความแรงในการเพิ่มระดับ 25(OH)D มากกวาวิตามินดีสอง ถึง 3 เทา 
และใหเปนเวลานานถึง 6 เดือน 
 
5. การเปรียบเทียบราคายาตอรอยละของ 25(OH)D ท่ีเพิ่มขึ้นภายใน 8 สัปดาห ในผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 
20,000 IU / สัปดาห  
 
ราคาของวิตามินดีสอง ขนาด 20,000 IU แคปซูลละ 1.50 บาท (โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา) 
มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง 
= 8 x 1.50 = 12 บาท 

มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
= จํานวนแคปซูลวิตามินดีสอง x ราคาของวิตามินดีสอง                 
= 16 x 1.50 = 24 บาท 
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คาความแตกตางของมูลคาตอ 2 เดือนระหวาง 2 กลุมการรักษา เทากับ 24 -12 = 12 บาท
การศึกษานี้พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง  ขนาด 20,000 IU และ40,000 IU / สัปดาห เพิ่มระดับ 
25(OH)D ได รอยละ 84.51 และ 118.34 ตามลําดับ  
 
The incremental cost effectiveness ratio (ICER) คํานวณโดย = (24 -12)   บาท 
                                                                                                     (Y - X)  
                        =    (24 -12)       บาท 

                                                                                 (118.34 - 84.51)  
                         =  0.35 บาท 

 
หมายถึง การทําใหระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 

40,000 IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจายมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
เทากับ 0.35 บาท   
 
คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  

=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
 
ดังนั้น คาใชจายของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห ในการทําใหระดับ

25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในเวลา 8 สัปดาห เทากับ   12      =   0.142 บาท  
                                                                 84.51 

คาใชจายตอระดับ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
=               มูลคาตอ 2 เดือนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห  
    รอยละการเพิ่มข้ึนของระดับ 25(OH)D ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
 
ดังนั้น คาใชจายของกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ในการทําใหระดับ 

25(OH)D เพิ่มข้ึน รอยละ 1 ในเวลา 8 สัปดาห เทากับ   24      =   0.203 บาท 
                                                                            118.34  

จัดวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีความคุมคามากกวากลุมที่ไดรับ
วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
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6. ความปลอดภัยของการใหวิตามินดี ทดแทนในระยะสั้นในผูปวยกลุมอาการ             
เมแทบอลิกท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
และยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 

 
ผูปวยทั้งหมด 90 รายในการศึกษานี้ ไมพบอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงจนทําใหผูปวย

ออกจากการศึกษา และเม่ือประเมินอาการไมพึงประสงค จากการใชยาทั้งหมดที่เกิดข้ึน โดยใช
แบบประเมินอาการไมพึงประสงคการใชยา (Naranjo’s Algorithm) ผลการประเมินทั้งหมดอยูใน
ระดับเปนไปได (possible) 

จํานวนผูปวยที่เกิดอาการอันไมพึงประสงคจากการไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห, 
วิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห และ วิตามินดีสอง 40,000 IU/ สัปดาห ในชวงระยะเวลา 8 
สัปดาหหลังจากรับประทานยา แสดงในตารางที่ 13 อุบัติการณของอาการไมพึงประสงคจากยา
โดยรวมพบรอยละ 8.4 โดยอาการไมพึงประสงคจากการใชยาหลอกพบมากที่สุดรอยละ 10.7 ขณะที่
กลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห และ วิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบในอัตราที่
เทากัน คือรอยละ 7.2 จํานวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคตางๆ ในแตละกลุมไมตางกัน           
(p = 1.000) 
ตารางท่ี 13  จํานวน (รอยละ) ของผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยาที่ระยะเวลา 8  
                   สัปดาห (N=90) 

จํานวนผูปวย (รอยละ) 

อาการไมพึงประสงค (1) 
PP 

(N=30) 

(2) 
D2P 

(N=30) 

(3) 
D2D2 

(N=30) 

รวม 
(N=90) 

p value† 

เวียนศีรษะ 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (3.6) 1 (1.2) 1.000 
คล่ืนไส 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (3.6) 1(1.2) 1.000 

ปวดศีรษะ 1 (3.6) 1 (3.6) 0 (0.0) 2 (2.4) 1.000 
รูสึกอยากอาหาร 2 (7.1) 1 (3.6) 0 (0.0) 3 (3.6) 0.770 

รวม 3 (10.7) 2 (7.2) 2 (7.2) 7 (8.4) 1.000 
PP = กลุมผูปวยท่ีไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
D2P = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
D2D2 = กลุมผูปวยท่ีไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
† เปรียบเทียบจํานวนผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) ท่ีเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใชยา โดยใชสถิติ Fisher’s Exact test  
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 อาการไมพึงประสงคที่พบนั้น ไดจากการที่ผูวิจัยโทรศัพทสอบถามผูปวย สัปดาหละ 1 
คร้ัง ในชวงที่รับประทานยาตั้งแตสัปดาหที่ 1 – 8 แลวประเมินโดยใช Naranjo’s algorithm โดย
อาการไมพึงประสงค  ไดแก เวียนศีรษะ คล่ืนไส และรูสึกอยากอาหารนั้น ผูปวยแจงวาพบตลอด
ชวงระยะเวลาที่รับประทานยา สําหรับอาการปวดศีรษะนั้นผูปวยแจงวา พบในชวงสัปดาหที่ 1 - 3 

ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่บงบอกความปลอดภัยในการใชยา แสดงดังตารางที่ 14 
เม่ือวิเคราะหความแตกตางโดยใชสถิต ิpaired t-test พบวาระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับ
ฟอสฟอรัส และคาครีเอตินีน กอนและหลังไดรับยาในทั้ง 3 กลุมไมแตกตางกัน (p > 0.05) มีเพียง 
คาเฉล่ียของระดับ ALT ในกลุมที่ไดรับยาหลอกเทานั้นที่ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (p = 0.028) สําหรับ
ความแตกตางของระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับฟอสฟอรัส และคาครีเอตินีนระหวางกลุม
ของทั้ง 3 กลุม ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) 

Sneve และคณะ (129) ศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนขนาด 40,000 IU / สัปดาห, 
20,000 IU / สัปดาห และยาหลอก รวมกับการไดรับแคลเซียม 500 มิลลิกรัม ทุกวัน เปนเวลา 1 ป 
ผูปวยที่เขารวมวิจัย 3 คน ตองถูกคัดออกจากการศึกษาเนื่องจากมีอาการไมพึงประสงครุนแรงคือเปน 
primary hyperparathyroidism 2 คน และอีก 1 คน มีระดับแคลเซียมในเลือด 2.62 mmol/L        
(ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง หมายถึง ระดับแคลเซียมในเลือดมากกวา 2.60 mmol/L) อาการอันไม
พึงประสงคอ่ืนๆ ที่พบนั้นไมรุนแรง สวนใหญเกี่ยวกับระบบทางเดินอาหาร รองลงมาคือระบบ
กลามเนื้อและกระดูก โดยไมพบความแตกตางของการเกิดอาการอันไมพึงประสงคในทั้งสามกลุม 
เชนเดียวกับการศึกษาของ Jorde และ Figenschau (124) ที่ใหวิตามินดีสาม ขนาด 40,000 IU / 
สัปดาหและอีกกลุมใหยาหลอก เปนเวลา 6 เดือน พบผูปวย 1 คน ในกลุมที่ไดรับวิตามินด ี มีภาวะ 
แคลเซียมในเลือดสูง (2.66 mmol/L) และมีไข หลังจากไดรับยาไป 3 เดือน จึงถูกคัดออกจาก
การศึกษา สาเหตุที่พบอาการอันไมพึงประสงคที่รุนแรง เชน ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง อาจเปน
เพราะทั้งสองการศึกษาใหวิตามินดีทดแทนในขนาดสูง และใหเปนระยะเวลานาน หากใหแคลเซียม
รวมดวยควรเฝาระวังการเกิดอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงดังกลาว 

จากการศึกษาคร้ังนี้ ความรวมมือในการติดตามการรักษาของผูปวยที่สัปดาหที่ 8 พบวา
ผูปวยสวนใหญใหความรวมมือในการติดตามการรักษาสูง (มาพบแพทยตรงตามกําหนด ที่เวลา
ส้ินสุดการศึกษา 8 สัปดาห) จํานวน 66 คน (รอยละ 73.33) ความรวมมือในการติดตามการรักษา
ปานกลาง (มาพบแพทยคลาดเคล่ือนกวาวันที่กําหนด นอยกวา 1 สัปดาห) จํานวน 24 คน (รอยละ 
26.67) อยางไรก็ตามทั้งผูปวยที่ ใหความรวมมือในการติดตามการรักษาสูงและปานกลาง 
รับประทานยาครบถวนทุกสัปดาห ตลอดการศึกษา 8 สัปดาห 
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ตารางท่ี 14 ผลการตรวจระดับเอนไซมตับ ระดับแคลเซียม ระดับฟอสฟอรัส และการทํางานของไตในผูปวยที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห, วิตามินดีสอง 20,000 
IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ที่เปล่ียนแปลง หลังจากไดรับยาเปนเวลา 8 สัปดาห 

SD = Standard deviation; AST = aspartate aminotransferase ; ALT = alanine aminotransferase; Cal = calcium; Phos = phosphorus; SCr = serum creatinine 
a ใชสถิติ paired t – test เปรียบเทียบ mean +  SD ของ aspartate aminotransferase ; alanine aminotransferase; calcium; phosphorus และ serum creatinine กอนและหลังไดรับยาในผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) 
b ใชสถิติ One – way ANOVA; multiple comparisons: Tukey ’s honestly significance difference test  เพื่อเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงจากคาเร่ิมตนของ aspartate aminotransferase ; alanine  
  aminotransferase; calcium; phosphorus และ serum creatinine ระหวางผูปวยกลุมท่ี (1), (2) และ (3) , * แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p  0.05) 

(1) PP (N = 30) (2) D2P (N = 30) (3) D2D2 (N = 30) 
คาเฉล่ีย   SD คาเฉล่ีย   SD คาเฉล่ีย   SD พารามิเตอร 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

สัปดาหท่ี 0 สัปดาหท่ี 8 p valuea 
(กอน-หลัง) 

 
p valueb 

ระหวางกลุม 

AST (U/L) 
(0 – 31) 

27.82 11.00 24.46  5.67 0.063 26.18 12.30 25.75  8.30 0.838 24.93  8.05 24.43 7.19 0.629 0.372 

ALT (U/L) 
(0 – 31) 

24.96  10.03 21.25  7.60 0.028* 24.00  13.36 24.75 13.77 0.748 25.07 11.06 23.50  9.94 0.265 0.224 

Cal (mg/dL) 
(8.1 – 10.4) 

9.50  0.42 9.40  0.46 0.115 9.39  0.42 9.44  0.36 0.455 9.66  0.68 9.65  0.40 0.977 0.495 

Phos (mg/dL) 
(2.7 – 4.5) 

3.45  0.49 3.41  0.47 0.651 3.35  0.36 3.30  0.45 0.609 3.21  0.48 3.33  0.52 0.166 0.353 

SCr (mg/dL) 
(0.51 – 0.95) 

1.05  0.41 1.09  0.46 0.251 0.94  0.30 0.95  0.33 0.532 1.05  0.33 1.05  0.32 1.000 0.627 

76 



บทท่ี 5 
สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 

 
1. สรุปผลการวิจัย 

การวิจัยนี้เปนการวิจัยเชิงทดลอง (experimental design) ชนิด randomized, prospective, 
double-blinded, parallel design โดยมีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาผลของการใหวิตามินทดแทน 
ในระยะส้ันตอระดับของวิตามินดี และความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  
ในผูปวยนอกที่เขารับการรักษา ณ แผนกอายุรกรรม แผนกหัวใจและหลอดเลือด และแผนกเวช
ศาสตรครอบครัวโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาระหวางเดือนมกราคม 2554 – กันยายน 2554 
 จากผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกทั้งหมด 300 ราย มีผูปวยที่เขาเกณฑคัดตัวอยางเขา
รวมการวิจัย และยินยอมเขารวมการวิจัยในคร้ังนี้ ทั้งหมด 90 ราย เปนเพศชาย 46 ราย (รอยละ 
51.1) และเพศหญิง 44 ราย  (รอยละ 48.9) อายุเฉล่ียของผูปวย 63.65 11.69 ป น้ําหนักและ
สวนสูงเฉล่ีย 69.40 11.74 kg และ 160.78  8.35 cm ตามลําดับ คาดัชนีมวลกายเฉล่ีย 26.80 
 3.79 kg/m2 ความดันซิสโทลิกเฉล่ีย 135.50  15.47 mmHg ความดันไดแอสโทลิกเฉล่ีย 78.45 

 16.48 mmHg โรคที่พบรวมสูงสุด คือ โรคไขมันในเลือดสูง รอยละ 75.6 รองลงมาคือ โรคความ
ดันเลือดสูงและโรคเบาหวาน ยาที่ผูปวยไดรับรวมกับยาลดไขมันในเลือดสูงมากที่สุด คือ 
แอสไพริน รองลงมาคือ ยาลดความดันเลือดสูงกลุม CCBs ผูปวยที่เขารวมวิจัยจนส้ินสุด
ระยะเวลาการวิจัย 8 สัปดาห มีทั้งหมด 84 ราย 
 ขอมูลผลการตรวจรางกายและผลการตรวจทางหองปฏิบัติการกอนไดรับยา (สัปดาหที่ 0)  
ไมมีความแตกตางกันระหวางกลุมยาทั้ง 3 กลุม (p > 0.05, ทุกคา) ขอมูลผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการ ไดแก 25(OH)D, FPG, Insulin, HOMA-IR, AST, ALT, calcium, phosphorus, 
albumin, serum creatinine, BUN, total cholesterol, triglyceride, HDL-C, LDL-C และ HbA1c 
 การวิเคราะหความแตกตางของผลการตรวจรางกายหลังจากไดรับวิตามินดีทดแทน 8 
สัปดาห  ระหวางกลุมที่ ได รับยาห ลอก 2 แคปซูล  /  สัปดาห  วิตามินดีสอง  20,000 IU 
/ สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห พบวามีความแตกตางของคาเฉล่ียรอบเอว
ระหวางกลุม (p = 0.035) แตเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple comparison พบวา
แตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.016) และผลการตรวจรางกายอ่ืน ๆ ทั้ง 3 กลุม 
แตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญ 
 การเปรียบเทียบประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนระยะส้ันตอระดับวิตามินดี 
ระหวางกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห  เปนเวลา 8 สัปดาห พบวามีความแตกตางของระดับวิตามินดีระหวาง
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กลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) ซึ่งเม่ือวิเคราะหตอไปโดยใชการทดสอบ multiple 
comparison พบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และ 20,000 IU / สัปดาห มี
ระดับวิตามินดีเฉล่ียสูงกวากลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   
(p < 0.001) ขณะทีก่ลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทียบกับกลุมที่ไดรับวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห ไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติของระดับ 25(OH)D     
(p = 0.040) แตอยางไรก็ตามเม่ือพิจารณาตนทุนประสิทธิผลของการใหวิตามินดีทดแทน คํานวณ
โดยใชมูลคาของการใหวิตามินดีทดแทนตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึนพบวาการทําใหระดับ 
25(OH)D เพิ่มข้ึนรอยละ 1 ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ตองเสียคาใชจาย
มากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห เทากับ 0.35 บาท หมายถึงการใหวิตามิน
ดีสอง 20,000 IU / สัปดาห มีความคุมคามากกวาวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
 การเปรียบเทียบประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนระยะส้ันตอ ความไวของอินซูลิน
ระหวางกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล/ สัปดาห วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห พบวาคาเฉล่ียของ HOMA-IR ระหวางกลุมไมแตกตางกัน (p=0.360) 

เม่ือวิเคราะหสถานะวิตามินดีตามเกณฑของ Endocrine society (130) พบวาหลังจาก
ผูปวยรับประทานยาครบ 8 สัปดาหแลว มีระดับวิตามินดีอยูในชวงปกติ (30 - 100 ng/mL) พบ
มากที่สุดในผูปวยกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหคิดเปนรอยละ 60 รองลงมาเปน
ผูปวยที่ ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU/ สัปดาห  รอยละ 33.3 สวนผูปวยที่ได รับยาหลอก              
2 แคปซูล / สัปดาห พบเพียงรอยละ 3.3  เม่ือใชสถิติไคสแควร วิเคราะหความแตกตางของจํานวน
ผูปวยในแตละกลุมตอระดับวิตามินดีในชวงปกตินี้พบวามีความแตกตางกันในระหวางกลุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.001 
 จากการติดตามอาการอันไมพึงประสงคจากการไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห 
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห ไมพบความแตกตาง
ของอุบัติการณการเกิดอาการไมพึงประสงค ระหวางผูปวยทั้ง 3 กลุม (p = 1.000) อาการไมพึง
ประสงคที่เกิดข้ึนทั้งหมดเปนอาการที่ไมรุนแรงหรืออันตรายถึงชีวิต ไดแก อาการเวียนศีรษะ 
อาการคล่ืนไส ปวดศีรษะ รูสึกอยากอาหารเพิ่มข้ึน สําหรับผลตรวจทางหองปฏิบัติการ พบวากลุม
ที่ไดรับยาหลอก มีระดับ ALT ลดลงอยางมีนัยสําคัญ หลังจากรับประทานยาครบ 8 สัปดาห สวน
ระดับ AST, calcium, phosphorus และ serum creatinine ไมมีการเปล่ียนแปลงหลังไดรับยา
ครบ 8 สัปดาห และไมพบความแตกตางของผลตรวจดังกลาว ระหวางผูปวยที่ไดรับยาทั้ง 3 กลุม 
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2. การประยุกตใชทางคลินิก 
(1) ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีสองทดแทน (20,000 IU และ 40,000 IU / สัปดาห)

ในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่มีภาวะขาดวิตามินดีรวมดวย [25(OH)D ≤ 20 ng/mL]  ขนาด
วิตามินดีสองที่ใหในการศึกษานี้ อาจต่ําเกินไป เนื่องจากในป 2011 Endocrine Society (130) ได
ออกแนวทางในการรักษาภาวะขาดวิตามินดีไววา ควรเร่ิมโดยการใหวิตามินดีสอง หรือ วิตามินดี
สาม ในขนาดสูง ผูใหญควรให 50,000 IU / สัปดาห หรือ 6,000 IU /วัน เปนเวลา 8 สัปดาห 
จากนั้นให maintenance ขนาด 1,500 - 2,000 IU / วัน แตการศึกษานี้ใหวิตามินดีขนาดสูงสุด
เพียง 40,000 IU / สัปดาห ซึ่งแนวทางการรักษาของ Endocrine Society (130) นี้ ออกมา
หลังจากการศึกษานี้ไดดําเนินการไปแลวระยะหนึ่ง อยางไรก็ตามแมวาระดับวิตามินดีเฉล่ียที่
เพิ่มข้ึนในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาหจะไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญกับกลุมที่
ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห แตพบวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห 
หลังจากไดรับยา 8 สัปดาหแลวจํานวนผูปวยที่มีระดับวิตามินดีกลับสูระดับปกติ (30 – 100 
ng/mL) มีมากกวากลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห และไมมีผูปวยเกิดอาการพิษ
จากการใหวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห เนื่องจากปจจุบันประเทศไทยมีวิตามินดีสอง
จําหนายเฉพาะรูปแบบแคปซูลเพียงขนาดเดียวคือ 20,000 IU เทานั้น ดังนั้นจึงควรใหวิตามินดี
สอง 40,000 IU / สัปดาห อยางนอย 8 สัปดาห ในการรักษาผูปวยที่มีภาวะขาดวิตามินด ี

(2) ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีสองทดแทนตอความไวของอินซูลินที่ระยะเวลา 8 
สัปดาห ในกลุมที่ไดรับวิตามินดีสอง 40,000 IU / สัปดาห และวิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห 
ไมพบวาแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ อาจเปนเพราะระยะเวลาที่ใหเพียง 8 สัปดาห จึงทํา
ใหเห็นผลไมชัดเจน เนื่องจากมีการเสนอวากลไกการออกฤทธิ์ของวิตามินดีมีผลในระดับเบตาเซลล
ของตับออน ซึ่งชวยในการกระตุนการหล่ังอินซูลิน ลดการดื้อตออินซูลิน และลดการหล่ังไซโตไคนที่
ทําใหเบตาเซลลตาย  

(3) การศึกษาเร่ืองตนทุนประสิทธิผลของการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 40,000 IU / 
สัปดาห เทียบกับ 20,000 IU / สัปดาห พบวาการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 20,000 IU / สัปดาห 
มีความคุมคามากกวาการใหวิตามินดีสองทดแทนขนาด 40,000 IU / สัปดาห แตอยางไรก็ตาม
เนื่องจากวิตามินดีสองมีราคาถูกและผลิตไดเองในประเทศไทย และการใหวิตามินดีสองทดแทน
ขนาด 40,000 IU / สัปดาห สามารถทําใหผูปวยมีระดับวิตามินดีกลับสูระดับปกติไดมากกวาการให
วิตามินดีสอง 20,000 IU / สัปดาห จึงควรใหวิตามินดีสองทดแทนในขนาด 40,000 IU / สัปดาห 
อยางนอย 8 สัปดาห ในการรักษาผูปวยที่มีภาวะขาดวิตามินดี 
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(4) อาการอันไมพึงประสงคที่พบจากการใหวิตามินดี และยาหลอกไมแตกตางกันและ
อาการไมพึงประสงคที่พบนั้นเปนอาการที่ไมรุนแรง เชน คล่ืนไส เวียนศีรษะ รูสึกอยากอาหาร จาก
การศึกษาอ่ืนกอนหนานี้ พบวา การไดรับวิตามินดีขนาดสูง เชน 50,000 IU ทุกวัน และเปนระยะ
เวลานานหลายเดือน จึงจะพบอาการไมพึงประสงคที่รุนแรง เชน ภาวะแคลเซียมในเลือดสูง ภาวะ
หัวใจเตนผิดจังหวะ จากการศึกษานี้ไมพบผูปวยที่ไดรับวิตามินดีสอง ขนาด 40,000 IU / สัปดาห
ในระยะเวลา 8 สัปดาห เกิดอาการไมพงึประสงคดังกลาว 

(5) เนื่องจากผูวิจัยไดใหคําแนะนําเร่ืองการปรับเปล่ียนพฤติกรรมการดําเนินชีวิตแกผูปวย
กลุมอาการเมแทบอลิกทุกคนที่เขารวมการศึกษา ทัง้ในเร่ืองการรับประทานอาหาร การออกกําลัง
กาย และการลดปจจัยเส่ียงอ่ืน ๆ  ดังนั้นจึงพบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอก 2 แคปซูล / สัปดาห
ในการศึกษานี้ มีระดับ 25(OH)D เพิ่มข้ึนรอยละ 18.04  

 
3.  ขอจํากัดในการวิจัย 

(1) การศึกษานี้ศึกษาประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการใหวิตามินดีทดแทนใน
ระยะส้ัน 8 สัปดาหเทานั้น ดังนั้นอาจไมสามารถบอกถึงประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการ
ใชวิตามินดีในระยะยาวได 

(2) การคํานวณดานตนทุนประสิทธิผลของยา เปรียบเทียบเฉพาะราคายาใน 8 สัปดาห 
ตอรอยละของ 25(OH)D ที่เพิ่มข้ึน ซึ่งไมไดครอบคลุมคาใชจายดานการรักษาพยาบาลอ่ืนๆ 
ทั้งหมดของผูปวย 

 
4.  ขอเสนอแนะของการวิจัย 

(1) การศึกษานี้เปนการศึกษาถึงประสิทธิศักย และความปลอดภัยของการใชวิตามินดี
ทดแทนในระยะเวลาส้ัน 8 สัปดาหเทานั้น ซึ่งควรมีระยะเวลาในการศึกษาที่นานกวานี้ เพื่อศึกษา
ประสิทธศิักยและความปลอดภัย รวมถึงแนวโนมของการเปล่ียนแปลงความไวตออินซูลิน จากการ
ใชยาในระยะยาว  

(2) ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยเบาหวาน หรือ prediabetes เพื่อดูผลของการ
ใหวิตามินดีทดแทนตอความไวของอินซูลิน 

(3) ควรศึกษาเพิ่มเติมวาการใหวิตามินดีทดแทนสงผลตอการลดอุบัติการณการตาย
โดยรวม การตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน กลามเนื้อหัวใจตาย 
หรือไม เพื่อใหเกิดประโยชนตอผูปวยสูงสุด  
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 (4) ควรมีการควบคุมพฤติกรรมการบริโภคอาหารที่มีวิตามินดีเปนสวนประกอบ การ
ไดรับแสงแดด เพื่อลดปจจัยกวนที่มีผลตอการเปล่ียนแปลงระดับวิตามินดี และความไวของ
อินซูลิน  
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ภาคผนวก ก 

แบบบันทึกขอมูลผูปวย (Patient Profile) 
วันท่ีเริ่ม......................................                                                  เลขรหัส   
วันท่ีสิ้นสุด.................................                                                
             
ขอมูลท่ัวไป 
1. เพศ   �  ชาย  �  หญิง           
    สิทธ ิ    � เบิกได     � บัตรทอง  � ปกส.   � จายเอง     � อื่นๆ 
2. อาชีพ    � แมบาน      � ขรก.     � ขรก.บํานาญ     � คาขาย    � เกษตรกร     � รับจาง       
                � อื่นๆ..................................................... 
3. วันเดือนปเกิด..............................................อายุ........................ ป   
    ยาแผนโบราณหรือผลิตภัณฑเสริมอาหารที่ไดรับ………..……………………………………………… 
4. โรคประจําตัว  �  HTN   � Dyslipidemia    � DM     � Stroke / CVA    � Osteoporosis     
                           � CKD  
                           � CAD     (1) SVD     (2) DVD      (3 )TVD      (4) LMCA      (5) non sig.   
                           อื่นๆ ระบุ............................................................................................................. 
5. ประวัติแพยา  � NKDA � แพยา………………………………………………………. 
6. ยาที่ใชรวมดวย 

 
 

ยาท่ีใชรวมดวย  ขนาด (มก.) และความถี่ (ครั้ง) 
 
1……………………………........................................... 6………………………………………………………….. 
2…………………………………………………………… 7…………………………………………………………. 
3…………………………………………………………..  8…………………………………………………………. 
4…………………………………………………………… 9…………………………………………………………. 
5……………………………………………………………10………………………………………………………… 
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ชวงคัดกรองผูปวย ……….../…………/……..……….  วันนัดครั้งตอไป........................................ 
1. สวนสูง (เซนติเมตร)………………………...…..  5. น้ําหนัก (กิโลกรัม) ……………………… 
2. รอบเอว (Waist) (เซนติเมตร)…………………..     6. BMI (kg/m2)  …….…………………..…….. 
3. รอบสะโพก (Hip) (เซนติเมตร)…………………      7. รอบเอว/รอบสะโพก (Waist/hip ratio)……… 
4. SBP/DBP (mmHg)…………………..............       8. Heart Rate (per min)……………………….. 
 
 
เกณฑการคัดเขาศึกษา                 ใช         ไมใช 
1. อายุ ≥ 20 ป        �     � 
2. ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก ตองผานเกณฑ 3 ใน 5 ขอ ดังนี ้
   2.1 ผูชาย เสนรอบเอว  ≥ 90 เซนติเมตร (36 นิ้ว)    �     � 

      ผูหญิง เสนรอบเอว ≥ 80 เซนติเมตร (32 นิ้ว) 
2.2 TG ในเลือด ≥ 150 mg/dL หรือไดยาลด TG   �     � 
2.3 ผูชาย  HDL < 40 mg/dL       �     � 
      ผูหญิง HDL < 50 mg/dL หรือไดยาเพ่ิม HDL 
2.4 ผูที่มีความดันโลหิต SBP ≥ 130 mmHg หรือ DBP ≥ 85   �     � 
      mmHg หรือรับประทานยาลดความดันโลหิตอยู 
2.5 ผูที่มีระดับ FPG ≥ 100 mg/dL     �     � 
 

3.  ผูปวย DM ชนิดที่ 2 ที่ไมมีการเปลี่ยนแปลงการรักษาอยางนอย 3 เดือน �     � 
4. ผูปวยที่มีระดับ calcium ปกติ (8.1-10.4 mg/dL)   �     � 
5. ผูปวยที่มีการทํางานของตับปกติ (AST และ ALT อยูในชวง 0-31 U/L)  �     � 
6. ผูปวยขาดวิตามินดี โดยมีคา serum 25(OH)D  20 ng/mL   �                           � 
7. ผูปวยรับทราบ และยินยอมเขารวมงานวิจัย   �                           � 
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เกณฑการคัดออกจากการศึกษา               ใช         ไมใช 
1. ต้ังครรภ        �     � 
2. ไดรับวิตามินดีทดแทน วิตามินรวม นอกเหนือจากการวิจัย   �     � 
3. ไดรับแคลเซียมทดแทน รวมดวย      �     � 
4. ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน      �     � 
5. กลุมอาการที่มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ    �     � 
6. ไดรับ bisphosphonates, orlistat, phenytoin, phenobarbital,corticosteroids�     � 
7. ไดรับการบําบัดและทดแทนการทํางานของไตโดยการฟอกเลือดหรือลางชองทอง�     � 
 
ระดับ 25(OH)D: คร้ังที่ 1……....../………......./……….......... Baseline = ………………..……
 �  20 ng/mL (deficiency) 

 � 21 – 29 ng/mL (insufficiency)   �  30 - 100 (sufficiency)         
 
ระดับ 25(OH)D: คร้ังที่ 2 ……....../………......./……….......... Final visit  = …………………... 
 

การตรวจ ครั้งท่ี 1........./.........../.............. ครั้งท่ี 2........../.........../................ 
1. สวนสูง (เซนติเมตร)    
2. น้ําหนัก (กิโลกรัม)   
3. BMI (กิโลกรัม/เมตร2)   
4. รอบเอว (Waist) (เซนติเมตร)    
5. รอบสะโพก (Hip) (เซนติเมตร)    
6. รอบเอว/รอบสะโพก (Waist/hip ratio)   
7. SBP/DBP (mmHg)   
8. Pulse Rate (per min)    
9. Total cholesterol (mg/dL)   
10. Triglyceride (mg/dL)   
11. HDL-C (mg/dL)   
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การตรวจ ครั้งท่ี 1........./.........../.............. ครั้งท่ี 2........../.........../................ 
12. LDL-C (mg/dL)   
13. Fasting plasma glucose    
14. Fasting serum insulin    
15. HOMA-IR = (FPG  FSI)/405   
16. AST   
17. ALT   
18. Serum Creatinine   
19. CrCl   
20. Serum albumin   
21. Serum calcium   
22. Serum phosphorus   
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ภาคผนวก ข 
เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  

 
ช่ือโครงการวิจัย    ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันในผูปวยกลุมอาการ        
                              เมแทบอลิก 
 
วันท่ีช้ีแจง  ........................................................................................................................... 
ผูวิจัย 

  นางสาวนงลักษณ  เพชรกระจายแสง 
  นิสิตภาควิชาเภสัชกรรมปฏิบัติ คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

อาจารยท่ีปรึกษาในการทําวิจัย 
   รศ.ภญ.สาริณีย กฤติยานันต    

               คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ภาควิชา เภสัชกรรมปฏิบัติ                                 
               สาขาเภสัชกรรมคลินิก หมายเลขโทรศัพทที่ติดตอสะดวกที่สุด 08-9766-8516 
  

ทานไดรับการเชิญชวนใหเขารวมในโครงการวิจัยนี้ แตกอนที่ทานจะตกลงใจเขารวม
หรือไม โปรดอานขอความในเอกสารนี้ทั้งหมด เพื่อใหทราบวา เหตุใดทานจึงไดรับเชิญใหเขารวม
ในโครงการวิจัยนี้ โครงการวิจัยนี้ทําเพื่ออะไร หากทานเขารวมโครงการวิจัยนี้ทานจะตองทํา
อะไรบาง รวมทั้งขอดีและขอเสียที่อาจจะเกิดข้ึนในระหวางการวิจัย 
 ในเอกสารนี้ อาจมีขอความที่ทานอานแลวยังไมเขาใจ โปรดสอบถามผูวิจัยที่ทําโครงการนี้
เพื่อใหอธิบายจนกวาทานจะเขาใจ ทานจะไดรับเอกสารนี ้ 1 ชุด กลับไปอานที่บานเพื่อ
ปรึกษาหารือกับญาติพี่นอง เพื่อน หรือแพทยที่ทานรูจัก ใหชวยตัดสินใจวาควรจะเขารวม
โครงการวิจัยนี้หรือไม การเขารวมในโครงการวิจัยคร้ังนี้จะตองเปนความสมัครใจของทาน ไมมี
การบังคับหรือชักจูง ถึงแมทานจะไมเขารวมในโครงการวิจัย ทานก็จะไดรับการรักษาพยาบาล
ตามปกติ การไมเขารวมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยนี้ จะไมมีผลกระทบตอการไดรับบริการ การ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชนที่พึงจะไดรับของทานแตอยางใด 
 โปรดอยาลงลายมือชื่อของทานในเอกสารนี้จนกวาทานจะแนใจวามีความประสงคจะเขา
รวมในโครงการวิจัยนี้ คําวา “ทาน” ในเอกสารนี้ หมายถึงผูเขารวมโครงการวิจัยในฐานะเปน
อาสาสมัครในโครงการวิจัยนี้ หากทานเปนผูแทนโดยชอบธรรมตามกฎหมายของผูที่จะเขารวม
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ในโครงการวิจัย และลงนามแทนในเอกสารนี้ โปรดเขาใจวา “ทาน” ในเอกสารนี้หมายถึงผูเขารวม
ในโครงการวิจัยเทานั้น 
ท่ีมาของโครงการวิจัย 

กลุมอาการเมแทบอลิก คือกลุมความผิดปกติที่เปนปจจัยเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและ
หลอดเลือด ซึ่งพบรวมกันไดบอย ความผิดปกติดังกลาวมีสาเหตุมาจากภาวะดื้อตออินซูลินและ/
หรือภาวะอวนลงพุง ความผิดปกติดังกลาว ประกอบดวย ความผิดปกติของไขมันในเลือด ความ
ดันโลหิต ระดับน้ําตาล  

การศึกษาในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ในประเทศไทยจํานวน 2,252 ราย พบภาวะกลุม
อาการเมแทบอลิกประมาณ 59%  และจากการศึกษาเชิงสังเกตในประเทศสหรัฐอเมริกาพบวามี
ความสัมพันธกันระหวางระดับวิตามินดีที่ต่ํากับการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคความดัน
โลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน และโรคอวนลงพุง ทั้งยังเกี่ยวของกับการเกิด
อุบัติการณทางโรคหลอดเลือดหัวใจ เชน โรคหลอดเลือดสมอง โรคกลามเนื้อหัวใจตาย และ
โรคหัวใจลมเหลว  

วิตามินดี มีบทบาทสําคัญตอกระดูก โดยชวยปองกันโรคกระดูกออนและโรคกระดูกพรุน 
ขอมูลปจจุบันระบุวาวิตามินดียังมีบทบาทในโรคเร้ือรังอีกหลายโรค เชน โรคมะเร็ง โรคออโตอิมมูน 
โรคไตและโรคหลอดเลือดหัวใจ  วิตามินดีเปนวิตามินที่ละลายในไขมัน มนุษยไดรับวิตามินดีจาก 3 
ทางดวยกัน คือ จากแสงอาทิตย จากการรับประทานอาหารที่มีวิตามินดี และ จากการรับประทาน
วิตามินดีทดแทน วิตามินดีที่ไดรับจากแสงอาทิตยนั้นเกิดจากรังสีอัลตราไวโอเลตบีเปล่ียนสารที่มีอยู
ในผิวหนังใหเปนวิตามินดสีาม (cholecalciferol) สําหรับวิตามินดีที่ไดจากการรับประทานอาหาร 
หรือจากการรับประทานวิตามินดีทดแทนนั้น มีทั้งในรูปแบบของวิตามินดสีอง (ergocalciferol) ซึ่งได
จากพืชเปนสวนใหญ หรือ วิตามินดสีาม ซึ่งไดมาจากสัตว ปจจุบันถึงแมจะมีการทดแทนวิตามินดีใน
ผลิตภัณฑอาหารปรุงแตงหลายชนิด ก็ยังพบวาประชากร 1 พันลานคนทั่วโลก มีภาวะพรองวิตามินดี 
นอกจากนีป้จจัยตาง ๆ เชน การไดรับแสงแดดไมเพียงพอ มีสีผิวเขม อายุมาก ขาดการออกกําลังกาย 
ไดรับอาหารที่มีวิตามินดีไมเพียงพอ อาศัยอยูในที่สูง มีการดูดซึมของทางเดินอาหารที่ผิดปกติ ไดรับ
ยาบางชนิด เปนโรคไตเร้ือรัง  โรคตับทํางานบกพรอง หรือโรคอวน ก็มีผลตอภาวะขาดวิตามินดีเชนกัน 

คนอวนมีความเส่ียงสูงตอการเกิดโรคความดันโลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง โรคเบาหวาน 
และการตายจากโรคหลอดเลือดหัวใจ และมีแนวโนมที่จะขาดวิตามินดีดวย เพราะคนอวนมักไม
คอยทํากิจกรรมกลางแจงหรือชอบสวมใสเส้ือผามิดชิด ทําใหไมไดรับแสงแดด ดังนั้นจึงพบการ
ขาดวิตามินดีในคนอวนได  
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เนื่องจากในประเทศไทยยังไมมีการศึกษาทางคลินิกที่ใหวิตามินดีทดแทนในผูปวยกลุม
อาการเมแทบอลิก  ผูวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะศึกษาผลของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันใน
ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก  

ทานไดถูกเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยนี้เนื่องจากทางคณะผูวิจัยเห็นวา ทานอาจจะเปนผู
หนึ่งที่ไดรับประโยชนจากการวิจัยคร้ังนี้ 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. เพื่อศึกษาประสิทธศิักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันตอระดับวิตามินดีและ 
    ความไวของอินซูลินในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดีรวมดวย 
2. เพื่อศึกษาอาการไมพึงประสงคที่เกิดข้ึนจากการใหวิตามินดีทดแทนในระยะส้ันใน 
    ผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ขาดวิตามินดีรวมดวย 

 
ทานไดรับเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยน้ีเพราะมีคุณสมบัติท่ีเหมาะสมดังตอไปน้ี 

(1) อายุมากกวาหรือเทากับ 20 ป 
(2) เปนผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่ผานเกณฑ 3 ใน 5 ขอ ตอไปนี ้  

(2.1) เสนรอบเอว: เพศชายมากกวาหรือเทากับ 90 เซนติเมตร, เพศหญิง: มากกวา
หรือเทากับ 80 เซนติเมตร 
(2.2) ระดับไตรกลีเซอไรดมากกวาหรือเทากับ 150 มิลลิกรัมตอเดซลิิตร หรือไดรับยาลด
ไขมัน 
(2.3) ระดับเอชดีแอล คอเลสเทอรอล: เพศชาย นอยกวา 40 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, 
เพศหญิง: นอยกวา 50 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร หรือไดรับยาลดไขมัน 
(2.4) ความดันโลหิตมากกวาหรือเทากับ 130/85 มิลลิเมตรปรอท หรือไดรับยาลด
ความดันโลหิต  
(2.5) ระดับน้ําตาลหลังอดอาหารมากกวาหรือเทากับ 100 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(3) ระดับวิตามินดีในเลือดนอยกวาหรือเทากับ 20 นาโนกรัมตอมิลลิลิตร  
(4) ระดับแคลเซียมในเลือดปกติ 
(5) การทํางานของตับปกติ 
(6) ยินยอมเขารวมการวิจัย 
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ทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติดังตอไปน้ี 
(1) กําลังตั้งครรภ  
(2) ไดรับวิตามินดีทดแทนอยางอ่ืนนอกเหนือจากการวิจัย 
(3) ไดรับแคลเซียมทดแทนรวมดวย 
(4) ไดรับการรักษาดวยอินซูลิน 
(5) มีการดูดซึมในทางเดินอาหารผิดปกติ 
(6) ไดรับยาบางชนิด เชน bisphosphonates, orlistat, phenytoin, phenobarbital  และ 

corticosteroids  
 
สถานท่ีดําเนินการวิจัย และจํานวนผูเขารวมโครงการวิจัย 

ดําเนินการวิจัยที่ แผนกตรวจโรคผูปวยนอก โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา จํานวนผูเขารวม
โครงการวิจัย 90 คน 
 
หากทานเขารวมโครงการวิจัยคร้ังน้ี ทานจะตองปฏิบัติตามขั้นตอน หรือไดรับการปฏิบัติ
อยางไรบาง 

1.   ผูปวยนอกที่มารับการรักษาที่ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา จะไดรับการคัดกรองเบื้องตน
จากผูวิจัยวาเปนผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิกที่อายุ  20 ป และไมเขาตามเกณฑการคัดออกจาก
การศึกษา  

2. ผูวิจัยอธิบายรายละเอียดของโครงการและตอบขอซักถามของผูปวยที่ผานการคัดกรอง
เบื้องตน และมีความประสงคจะเขารวมโครงการวิจัย กอนใหผูปวยเซ็นใบยินยอมเขารวมวิจัย 

3. ผูวิจัยเก็บขอมูลพื้นฐานตางๆของทาน ทานจะไดรับใบส่ังเจาะเลือด (ปริมาณ 10 
มิลลิลิตร หรือ 2 ชอนชา) เพื่อตรวจระดับวิตามินดี และคาทางหองปฏิบัติการอ่ืนๆ กอนการมาพบ
แพทยตามนัดคร้ังถัดไป ผลที่ไดจากการมาพบแพทยตามนัดคร้ังถัดไปจะนับเปนสัปดาหที่  0  ซึ่ง
ถือเปนคาเร่ิมตน  

4. ที่สัปดาหที่ 0 ผูวิจัยจะเก็บขอมูล สวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก เปนคาเร่ิมตนไว 
เนื่องจากการตรวจระดับวิตามินดี ในเลือดจะไดผลออกมาชากวาผลตรวจอยางอ่ืน คือไดผลหลังจาก
การเจาะเลือดประมาณ 1 - 2 สัปดาห ซึ่งภาวะขาดวิตามินดีเปนเกณฑหนึ่งของเกณฑคัดผูปวยเขา
ศึกษา ดังนั้นเพื่อใหทานไดรับวิตามินดีทดแทนในเวลาที่ใกลเคียงกับผลการตรวจเลือดมากที่สุด  
ผูวิจัยจะสุมใหทานไดรับยาอยางใดอยางหนึ่งใน 3 กลุมการรักษา ตามแผนการสุมแบบบล็อกไป
กอน โดยผูวิจัยจะอธิบายวิธีรับประทานยา พรอมทั้งเขียนฉลากยาและใหคําแนะนําแกทาน            
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แตยังไมใหรับประทาน จนกวาผูวิจัยจะโทรศัพทติดตอไป  เม่ือไดผลของวิตามินดแีลว และทานมี
คุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาศึกษา  ผูวิจัยจึงจะโทรศัพทไปหาทานวาตองรับประทานยาที่ไดรับ
ไปเม่ือสัปดาหที่ 0 หรือไม 

5. ผูที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการคัดเขาจะตองรับประทานยาตามที่ผูวิจัยแนะนํา คือคร้ังละ 2 
แคปซูล สัปดาหละ 1 คร้ัง ติดตอกันเปนเวลา 8 สัปดาห  ในแตละสัปดาหผูวิจัยจะโทรศัพทไปเตือน
ทาน 1 วันกอนถึงวันรับประทานยา และในตอนเย็นของวันที่ตองรับประทานยาเพื่อใหแนใจวาทานไม
ลืมรับประทานยา  และสอบถามอาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดข้ึน หากทานเกิดอาการไมพึงประสงค
ที่รุนแรงในระหวางนี้จะตองหยุดยาและมาพบแพทย  
 6. ในสัปดาหที่ 9  ทานจะตองเจาะเลือดเพื่อตรวจคาทางหองปฏิบัติการเหมือนสัปดาห   
ที่ 0  และวัดสวนสูง น้ําหนัก รอบเอว รอบสะโพก อีกคร้ัง   (ถาทานมีธุระหรือไมสามารถมาพบแพทย
ตามนัดได กรุณาแจงลวงหนาอยางนอย 3 วัน) 
            7.  ทานจะตองปฏิบัติตามคําแนะนําของแพทยและเภสัชกรผูวิจัยอยางเครงครัด 

   8. ไมซื้อยารับประทานเองหรือรับประทานยาอ่ืนๆ รวมถึงวิตามินทดแทนชนิดใดๆก็ตาม
นอกเหนือจากยาที่แพทยส่ังใช 
              9. เม่ือทานมีอาการหรือมีความผิดปกติทางรางกายเกิดข้ึน ควรรีบปรึกษาแพทยหรือเภสัชกรผูวิจัย 

  10. หากทานมีขอสงสัย กรุณาติดตอแพทยหรือเภสัชกรผูวิจัย 
 
ความไมสุขสบาย หรือความเสี่ยงตออันตรายท่ีอาจจะไดรับจากกรรมวิธีการวิจัยมี
อะไรบาง และวิธีการปองกัน/แกไขท่ีผูวิจัยเตรียมไวหากมีเหตุการณดังกลาวเกิดขึ้น 

อาการไมพึงประสงคที่อาจพบไดจากการไดรับวิตามินดี เชน คล่ืนไส อาเจียน เบื่ออาหาร 
สับสน ทองผูก และน้ําหนักลด ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง และแคลเซียมในเลือดสูง แตเนื่องจาก
วิตามินดีทดแทนที่ใหแกทานนั้น อยูในระดับที่ปลอดภัย และใหรับประทานระยะเวลาไมนาน  
ภายหลังการเจาะเลือดทานอาจจะรูสึกเจ็บปวด บวม ตรงตําแหนงที่เจาะบาง แตก็จะหายไปใน
ระยะเวลา 1-3 วัน 
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากโครงการวิจัย 
 ประโยชนที่เดนชัดคือ ทานจะไดรับการรักษาซึ่งคณะผูวิจัยเห็นวาเปนประโยชนตอตัวทาน
มากที่สุด นอกจากนี้ทานจะไดรับความรูความเขาใจเกี่ยวกับโรคของทาน การใชวิตามินดีทดแทน 
และวิธีการปฏิบัติตัวที่ถูกตอง  การไดรับวิตามินดีทดแทนจะชวยใหทานมีระดับวิตามินดีอยูในชวง
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ปกติและมีความไวตออินซู ลินดีข้ึนในชวงระยะเวลาหนึ่ง สงผลใหอาการของกลุมอาการ             
เมแทบอลิกดีข้ึนตามไปดวย 
 นอกจากนี้ ผลสืบเนื่องจากการที่ทานกรุณาเสียสละเวลาเขารวมการวิจัยคือ ทานไดให
ขอมูลผลการรักษาซึ่งจะเปนหนึ่งในขอมูลที่ถูกนําไปใชหาคําตอบทางการแพทยเพื่อพัฒนาความรู
และเปนประโยชนในทางวิชาการตอไป 
 
คาใชจายท่ีผูเขารวมในโครงการวิจัยจะตองรับผิดชอบ (ถามี) 
 สําหรับการวิจัยคร้ังนี้ ทานไมจําเปนตองเสียคาใชจายใดๆ ทั้งส้ิน นอกเหนือไปจากคา
รักษาพยาบาลของทานตามปกติ 
 
คาตอบแทนท่ีจะไดรับเมื่อเขารวมโครงการวิจัย 
 ทานจะไมไดรับคาตอบแทนสําหรับการวิจัยคร้ังนี้  
 
หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยน้ี ทานมีทางเลือกอ่ืนอยางไรบาง 
 หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยนี้ ทานก็จะยังไดรับการรักษาโรคของทานตามแนวทางการ
รักษาปกต ิ

หากเกิดอันตรายท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัยน้ี จะติดตอกับใคร และจะไดรับการปฏิบัติ
อยางไร            
 หากเกิดอันตรายอันเกี่ยวเนื่องมาจากโครงการวิจัย ทานสามารถติดตอผูวิจัยเพื่อ
ประสานงานนัดหมายเขาตรวจในกรณีฉุกเฉินไดทั้งในและนอกเวลาราชการ ทานจะไดรับการ
รักษาพยาบาลตามความเหมาะสมโดยไมเสียคาใชจายใดๆ โดยติดตอไดที่ เภสัชกรหญิง           
นงลักษณ เพชรกระจายแสง โทรศัพท 081-4225444                                                                                    
 
หากทานมีคําถามท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัย จะถามใคร ระบุช่ือผูวิจัยหรือผูวิจัยรวม 
 หากทานตองการทราบรายละเอียดเพิ่มเติมเกี่ยวกับโครงการวิจัย หรือทานมีขอสงสัยใน
ระหวางการทําวิจัย กรุณาติดตอมาที ่

ผูวิจัย  :  เภสัชกรหญิง นงลักษณ เพชรกระจายแสง  
                           เบอรโทรศัพท 081-4225444 
หรือ  :  พ.อ. นพ. นครินทร  ศันสนยุทธ 
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      ตําแหนง :  อาจารยแพทยแผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด กองอายุรกรรม   
                                        โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  
 ที่ทํางาน :  แผนกอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
 โทรศัพท :  02-3547600 ตอ 93827  
 
หากทานรูสึกวาไดรับการปฏิบัติอยางไมเปนธรรมในระหวางโครงการวิจัยน้ี ทานอาจแจง
เร่ืองไดท่ี  

สํานักงานพิจารณาโครงการวิจัย กรมแพทยทหารบก  ชั้น 5 อาคารพระมงกุฎเกลาเวช
วิทยา เบอรโทร 02-3547600-28 ตอ 94270 
 
ขอมูลสวนตัวของทานท่ีไดจากโครงการวิจัยคร้ังน้ีจะถูกนําไปใชดังตอไปน้ี 

ขอมูลผลการรักษาของทานที่ไดจากโครงการวิจัยคร้ังนี้ จะถูกนําไปใชเพื่อเปนประโยชน
ทางวิชาการ ในระหวางการวิจัยทานจะถูกระบุโดยใชรหัส โดยไมมีการเปดเผยชื่อ – นามสกุล ที่อยู
และเบอรโทรศัพท นอกจากนี้ขอมูลเกี่ยวกับทานจะไมถูกเปดเผยหากมีการตีพิมพเผยแพร
ผลการวิจัยในที่สาธารณะ ขอมูลทางการแพทยของทานจะถูกเก็บเปนความลับและถูกเก็บไวที่
โรงพยาบาล 
 
ทานจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากไดลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลวไดหรือไม 
 ภายหลังลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลว ทานมีสิทธิ์ที่จะบอกเลิกการเขารวมโครงการวิจัยนี้
เม่ือใดก็ได โดยจะไมมีผลเสียใดๆ กระทบตอการไดรับบริการหรือการรักษาที่ทานจะไดรับ  
 
หากมีขอมูลใหมท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัย ทานจะไดรับแจงขอมูลน้ันโดยผูวิจัยหรือ
ผูวิจัยรวมน้ันทันที (ในกรณีท่ีเปนการวิจัยเกี่ยวของกับการรักษาโดยเฉพาะการใชยา)  

กรณีที่ผูวิจัยมีขอมูลใหมที่เกี่ยวของกับโครงการวิจัยเพิม่เติมทั้งในดานประโยชนและโทษ 
ผูวิจัยจะแจงใหทานทราบอยางรวดเร็วโดยไมปดบัง โดยจะนําเสนอขอมูลตอทานเม่ือทานมาพบ
แพทยเพื่อติดตามผลการรักษาหรือโทรแจงใหทานทราบทางโทรศัพทในกรณีเรงดวน 
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ภาคผนวก ค 
หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (Informed Consent) 

 
ช่ือโครงการวิจัย : ประสิทธิศักยของการใหวิตามินดีทดแทนในระยะสั้นในผูปวยกลุมอาการเมแทบอลิก 
 
วันท่ีลงนาม…………………………………………………………………. 

 
กอนที่จะลงนามในใบยินยอมใหทําการวิจัยนี้  ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยถึง

วัตถุประสงคของการวิจัย  วิธีการวิจัย  อันตราย  หรืออาการที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย  หรือจากยาที่ใช 
รวมทั้งประโยชนที่คาดวาจะเกิดขึ้นจากการวิจัยอยางละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 

ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจ  และไมปดบังซอนเรน จนขาพเจาพอใจ 
 ขาพเจาเขารวมในโครงการวิจัยนี้ดวยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจูง 

ขาพเจามีสิทธิที่จะบอกเลิกการเขารวมในโครงการวิจัยเม่ือใดก็ได และการบอกเลิกนี้จะไมมีผล
ตอการรักษาพยาบาลที่ขาพเจาจะพึงไดรับในปจจุบันและในอนาคต 
 ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาเปนความลับ และจะเปดเผยเฉพาะในรูปของ
สรุปผลการวิจัยโดยไมมีการระบุชื่อนามสกุลของขาพเจา  การเปดเผยขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาตอ
หนวยงานตางๆ ที่เก่ียวของ จะกระทําดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น 
 ผูวิจัยรับรองวาหากเกิดอันตรายใดๆ  จากการวิจัย    ขาพเจาจะไดรับการรักษาพยาบาล ตามที่
ระบุในเอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  
 ขาพเจาจะไดรับเอกสารชี้แจงและหนังสือยินยอมที่มีขอความเดียวกันกับที่ผูวิจัยเก็บไว เปน
สวนตัวขาพเจาเอง 1 ชุด 
 ขาพเจาไดรับทราบขอความขางตนแลว มีความเขาใจดีทุกประการ และลงนามในใบยินยอม
ดวยความเต็มใจ                 
 
 
 ลงช่ือ………………………………....ผูเขารวมโครงการวิจัย      ลงช่ือ.................................พยาน 
       (……………………………………)                      (……………………………………)
     
 
ลงช่ือ …………………………...........ผูดําเนินโครงการวิจัย       ลงช่ือ................................พยาน 
   (นางสาวนงลักษณ เพชรกระจายแสง)                  (……………………………………) 
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ภาคผนวก  ง                                           เลขรหัส    
แบบประเมินอาการไมพึงประสงคจากการใชยา (Naranjo’ s Algorithm) 

 
ประวัติการแพยา   NKDA    เคยแพยา............................................................................                                                                                                   
ชื่อยาที่สงสัย.......................................................................วันที่เร่ิมใชยา................................ 
วันที่หยุดใชยา.....................................................................วันที่ประเมิน................................. 
 

รายการประเมิน ใช ไมใช ไมทราบ 
1. เคยมีสรุปหรือรายงาน ADR เก่ียวกับยาที่สงสัยมาแลว +1 0 0 
2. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นหลังไดรับยาที่สงสัย +2 -1 0 
3. อาการไมพึงประสงคดีขึ้นเม่ือหยุดยาที่สงสัยหรือเม่ือใหยา 
    ตานที่เฉพาะเจาะจง 

+1 0 0 

4. อาการไมพึงประสงคดังกลาวเกิดขึ้นอีกเม่ือไดรับยาที่สงสัย 
    เขาไปใหม 

+2 -1 0 

5. อาการไมพึงประสงคสามารถเกิดจากสาเหตุอื่น 
    นอกเหนือจากยาที่สงสัย 

-1 +2 0 

6. อาการไมพึงประสงคเกิดขึ้นไดใหมเม่ือไดรับยาหลอก -1 +1 0 
7. สามารถตรวจวัดระดับยาในเลือดหรือของเหลวในรางกาย 
    วามีความเขมขนที่ทําใหเกิดพิษ 

+1 0 0 

8. อาการไมพึงประสงครุนแรงขึ้นเม่ือเพิ่มขนาดยาหรือลดลง 
    เม่ือลดขนาดยา 

+1 0 0 

9. ผูปวยเคยเกิดอาการไมพึงประสงคเชนนี้มาแลวเม่ือไดรับ  
    ยาในคร้ังกอน 

+1 0 0 

10. อาการไมพึงประสงคนั้นมีหลักฐานที่ไดรับการยืนยันโดย 
      วิธีอันเหมาะสม 

+1 0 0 

รวมคะแนน  
 
ผลการประเมิน: 
 ใชแนนอน (Definite) ≥ 9 คะแนน   นาจะใช (Probable) 5 – 8 คะแนน 
 เปนไปได (Possible) 1 – 4 คะแนน   ไมนาจะใช (Doubtful) ≤ 0 คะแนน 
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ภาคผนวก จ 
ปฏิทินการรับประทานวิตามินดี 

         เลขรหัส    
 
       ใหทานรับประทานเฉพาะวัน..................                        

1. รับประทานเฉพาะวันท่ีผูวิจัยแจงใหทานทราบเทาน้ัน 
2. รับประทานครั้งละ 2 แคปซูล หลังอาหารเชา   
3. รับประทานสัปดาหท่ี 1 ถึง ท่ี 8 (ในวันเดียวกันของแตละสัปดาห) 

 

 

 

 

 

 

 
 

วันนัดเจาะเลือด...............................(งดอาหารอยางนอย 12 ช่ัวโมง)    
 

                  วัน 
สัปดาห  

วัน เดือน ป 
ที่รับประทาน 

สัปดาหที่ 1  

สัปดาหที่ 2  
สัปดาหที่ 3  

สัปดาหที่ 4  

สัปดาหที่ 5  
สัปดาหที่ 6  

สัปดาหที่ 7  

สัปดาหที่ 8  
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

 นางสาวนงลักษณ เพชรกระจายแสง เกิดเม่ือวันที่ 23 กรกฎาคม พ.ศ. 2527 ที่จังหวัด
พระนครศรีอยุธยา สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรี เภสัชศาสตรบัณฑิต (เกียรตินิยมอันดับ 2) 
จากมหาวิทยาลัยศิลปากร ในปการศึกษา 2549 และเขาศึกษาตอในหลักสูตรเภสัชศาสตร 
มหาบัณฑิต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยในปการศึกษา 2552  
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