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โรคเบาหวานชนิดที ่ 2 เป็นโรคทีเ่กดิจากความผดิปกตทิีส่ าคญั 2 ประการคอื การหลัง่อนิสลุนิจาก

เบตา้เซลลข์องตบัอ่อนบกพร่องและร่างกายมภีาวะดือ้ต่ออนิซลูนิ โรคเบาหวานชนิดที ่ 2 เป็นโรคทีม่กัมกีาร
ด าเนินโรคแบบค่อยเป็นค่อยไป โดยเบตา้เซลลข์องตบัอ่อนจะคอ่ยๆ เสือ่มลงมากขึน้ตามระยะเวลาของโรคที่
เป็นมากขึน้ ผูป้ว่ยสว่นใหญ่จงึมกัไม่สามารถควบคุมระดบัน ้าตาลไดใ้นระยะยาวดว้ยการควบคุมอาหารหรอื
การออกก าลงักายโดยไม่ใชย้า การใชย้าลดระดบัน ้าตาลในผูป้ว่ยเบาหวานโดยทัว่ไปมกัเริม่ตน้ดว้ยยาลด
ระดบัน ้าตาลชนิดรบัประทาน เน่ืองจากมวีธิบีรหิารยาทีส่ะดวกและไดร้บัความร่วมมอืจากผูป้ว่ยสงูกว่ายาฉีด
อนิซลูนิ ในปจัจบุนัมยีาลดระดบัน ้าตาลชนิดรบัประทานมากมายหลายกลุ่ม ซึง่มกีลไกการออกฤทธิท์ีแ่ตกต่าง
กนัไป นอกจากนี้แต่ละกลุ่มยงัมขีอ้ดขีอ้เสยี และความเหมาะสมทีจ่ะใชใ้นผูป้ว่ยแต่ละรายทีแ่ตกต่างกนั การ
ทราบถงึคุณสมบตัทิางเภสชัวทิยา กลไกการออกฤทธิ ์ ตลอดจนผลขา้งเคยีงของยาแต่ละชนดิ จะชว่ยให้
แพทยส์ามารถเลอืกใชย้าไดอ้ย่างถูกตอ้งเหมาะสมและเกดิประโยชน์สงูสดุกบัผูป้ว่ย  

ยาลดระดบัน ้าตาลชนิดรบัประทานอาจจ าแนกตามกลไกการออกฤทธิไ์ดเ้ป็น 4 ประเภท คอื 
1. ยาท่ีกระตุน้การหลัง่อินซูลินจากเบตา้เซลลลข์องตบัอ่อน (Insulin secretagogues) ยาในกลุ่ม

น้ียงัแบ่งยอ่ยไดเ้ป็น 2 ประเภทคือ 

1.1 Sulfonylureas ออกฤทธิโ์ดยการจบักบั sulfonylurea receptor ทีเ่บตา้เซลลข์องตบัอ่อน 
ยาในกลุ่มนี้ไดแ้ก่ chlorpropamide, glibencamide, glipizide, gliclazide, gliquidone 
และ glimepiride 

1.2 Non-sulfonylurea insulin secretagogues ออกฤทธิก์ระตุน้การหลัง่อนิซลูนิของตบัอ่อน
เช่นเดยีวกบั sulfonylurea แต่ทีต่ าแหน่งต่างกนั ยาในกลุ่มนี้ไดแ้ก่ repaglinide และ 
nateglinide (ยา nateglinide ไม่มีจ าหน่ายในประเทศไทย) 

2. ยาท่ีลดภาวะด้ือต่ออินซูลิน (insulin sensitizer) 

2.1 Metformin ออกฤทธ์ิโดยการยบัย ั้งการสร้างกลูโคสจากตบัเป็นหลกั   นอกจากน้ียงัช่วย
ใหก้ารออกฤทธ์ิของอินซูลินท่ีกลา้มเน้ือดีข้ึนดว้ย 

2.2 Thiazolidinediones ออกฤทธ์ิโดยการกระตุน้ peroxisome proliferator 

activated receptor gamma ซ่ึงอยูท่ี่เซลลไ์ขมนัเป็นหลกั และมีผลท าใหก้ารออกฤทธ์ิ
ของอินซูลินดีข้ึนทั้งท่ีเซลลก์ลา้มเน้ือและเซลลไ์ขมนั ยาในกลุ่มน้ี ไดแ้ก่ rosiglitazone 

และ pioglitazone  

 3.  ยาท่ีออกฤทธ์ิยบัย ั้งเอนซยัม ์alpha-glucosidase ทีผ่นงัล าไส ้(alpha-glucosidase 

inhibitors) ท าใหก้ารดูดซึมกลูโคสจากทางเดินอาหารเกิดข้ึนชา้ลง ยาในกลุ่มน้ีไดแ้ก่ acarbose และ 
voglibose 

4. Dipeptidyl Peptidase (DPP) IV inhibitors เป็นยาทีย่บัยัง้เอน็ซยัมท์ีใ่ชใ้นการท าลายฮอรโ์มนที่
หลัง่จากล าไสค้อื glucagon-like peptide-1 (GLP-1) และ glucose-dependent insulinotropic polypeptide 
(GIP) ยาในกลุ่มนี้ ไดแ้ก่ sitagliptin และ vildagliptin 



คุณสมบัตขิองยาลดระดับน า้ตาลชนิดรับประทาน 
1. Sulfonylureas   ยาในกลุ่มนี้กระตุน้การหลัง่อนิซลูนิจากเบตา้เซลลข์องตบัออ่นโดยการจบักบั 
sulfonylurea receptor ท าใหเ้กดิการปิดกัน้ ATP-sensitive potassium channel ทีเ่บตา้เซลล ์ น าไปสู่
ขบวนการ depolarization และเกดิการเคลื่อนทีข่องแคลเซยีมเขา้สูเ่ซลลโ์ดยผ่านทาง voltage-dependent 
calcium channel และน าไปสูก่ารกระตุน้การหลัง่อนิซลูนิ ยาในกลุ่มนี้อาจแบง่เป็น 3 generations ไดแ้ก่  

First generation  ไดแ้ก่ยา chlorpropamide  
Second generation ไดแ้ก่ ยา glibencamide และ glipizide  
Third generation ไดแก่ ยา glimepiride และยา gliclazide  
ความแตกต่างในดา้นเภสชัจลนศาสตรข์องยา ไดแ้สดงไวใ้นตารางที ่ 1 ยาทีม่ผีลขา้งเคยีงท าใหเ้กดิ 

น ้าตาลในเลอืดต ่าไดบ้่อยคอื ยา chlorpropamide และ glibenclamide จงึควรหลกีเลีย่งการใชย้าน้ีในผูป้ว่ย
สงูอายุหรอืผูท้ีม่กีารท างานของไตบกพร่อง ยา chlorpropamide ยงัอาจท าใหเ้กดิภาวะโซเดยีมในเลอืดต ่าได ้
จากผลการกระตุน้การหลัง่ ADH  

ยา gliclazide และ glimepiride เป็นยาทีม่คีวามจ าเพาะต่อ sulfonylurea receptor ทีเ่บตา้เซลลข์องตบั
อ่อนมากกว่าทีห่ลอดเลอืดหรอืกลา้มเน้ือหวัใจ ซึง่การจบัของ sulfonylureas กบั sulfonylurea receptor ที่
กลา้มเน้ือหวัใจอาจมผีลเสยีต่อความสามารถของกลา้มเน้ือหวัใจในการฟ้ืนตวัหลงัเกดิการขาดเลอืด 
(Ischemic preconditioning) ได ้ อย่างไรกต็าม ยงัไม่มขีอ้สรุปทีช่ดัเจนถงึความส าคญัทางคลนิกิของการทีย่า 
2 ชนิดนีม้ผีลต่อกลา้มเน้ือหวัใจน้อยกว่ายาอื่น 

โดยทัว่ไป ยา sulfonylureas มปีระสทิธภิาพในการลดระดบั HbA1c ไดป้ระมาณ 1.5-2% ทัง้นี้ขึน้กบั
ระดบั HbA1c เริม่ตน้ดว้ย อาจพจิารณาใชย้าน้ีเป็นยาชนิดแรกในผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่2 ทีไ่ม่อว้น โดยควร
เริม่ใชย้าในขนาดต ่าก่อน และค่อยๆ ปรบัยาเพิม่ตามระดบัน ้าตาลหรอื HbA1c และตอ้งเฝ้าระวงัการเกดิ
น ้าตาลในเลอืดต ่า การใชย้าในขนาดประมาณครึง่หนึ่งของขนาดยาสงูสดุทีก่ าหนด มกัไดผ้ลในการลดระดบั
น ้าตาลไดใ้กลเ้คยีงกบัการใชย้าในขนาดสงูสดุแลว้ ยาในกลุ่มนี้ยงัสามารถใชร้่วมกบัยาลดระดบัน ้าตาลชนิดอื่น 
รวมทัง้อนิซลูนิได ้ยกเวน้ไมแ่นะน าใหใ้ชร้่วมกบัยา repaglinide เน่ืองจากมกีลไกการออกฤทธิเ์ชน่เดยีวกนั ยา
นี้ใชไ้ม่ไดผ้ลในผูท้ีม่ปีรมิาณเบตา้เซลลข์องตบัอ่อนเหลอืน้อยมาก เช่น ผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่ 1, ผูป้ว่ยที่
ผ่าตดัตบัอ่อน หรอืผูป้ว่ยทีเ่ป็นตบัอ่อนอกัเสบเรือ้รงั เป็นตน้ ผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่2 ทีเ่ป็นเบาหวานมานาน
หลายปี มกัมปีรมิาณเบตา้เซลลท์ีล่ดลง ท าใหป้ระสทิธภิาพของยาในการลดระดบัน ้าตาลลดลง ไม่ควรใชย้านี้
ในผูป้ว่ยทีม่กีารท างานของไตบกพร่อง หรอืระดบั serum creatinine มากกว่า 2 มก/ดล เพราะเพิม่ความ
เสีย่งต่อการเกดิภาวะน ้าตาลในเลอืดต ่ามากขึน้ 
 
2.  non-sulfonylurea insulin secretagogue  ยาในกลุ่มนี้ ไดแ้ก่ repaglinide และ nateglinide ซึง่ใน
ประเทศไทยมเีพยีงยา repaglinide เท่านัน้ ยานี้เริม่ตน้ออกฤทธิเ์รว็และระยะเวลาในออกฤทธิส์ ัน้ โดยมรีะยะ
ครึง่ชวีติของยาเพยีง 1 ชัว่โมง ดงันัน้ จงึแนะน าใหร้บัประทานก่อนอาหารประมาณ 15 นาท ี และตอ้ง
รบัประทานยาก่อนอาหารทุกมือ้จงึจะไดผ้ลด ียานี้สามารถลดระดบั HbA1c ไดใ้กลเ้คยีงกบั sulfonylureas แต่
มขีอ้แตกต่างทีส่ามารถลดระดบัน ้าตาลหลงัอาหารไดด้กีว่า ยานี้ถูกขบัออกทางน ้าดมีากกว่ารอ้ยละ 90 จงึ
สามารถใชไ้ดใ้นผูป้ว่ยทีม่ปีญัหาไตบกพร่องเลก็น้อยจนถงึระยะปานกลาง (creatinine clearance มากกว่า 30 
มล/นาท)ี ยานี้เป็นยาทีเ่หมาะสมส าหรบัผูท้ีร่บัประทานอาหารไม่เป็นเวลา หรอืมรีะดบัน ้าตาลหลงัอาหารสงู
เป็นสว่นใหญ่ รวมทัง้ผูท้ีม่กีารท างานของไตบกพร่อง (mild to moderate renal insufficiency) ขอ้เสยีของยา
นี้ คอืตอ้งบรหิารยาวนัละหลายครัง้ ท าใหเ้กดิความไม่สะดวก และยามรีาคาค่อนขา้งแพง ในปจัจบุนัยงัไม่มี
การศกึษาถงึผลของยาน้ีในการป้องกนัภาวะแทรกซอ้นจากโรคเบาหวานในระยะยาว  



3.  Metformin   
 ยานี้ออกฤทธิโ์ดยการกระตุน้ AMP-activated protein kinase ท าใหก้ารออกฤทธิข์องอนิซลูนิดขีึน้ 

โดยเฉพาะอย่างยิง่ทีเ่ซลลต์บั ท าใหก้ารสรา้งกลโูคสจากตบัลดลง และระดบัน ้าตาลขณะอดอาหารลดลง ยานี้มี
ประสทิธภิาพในการลดระดบั HbA1c ใกลเ้คยีงกบัยา sulfonylureas แต่มขีอ้ดคีอืไม่ท าใหเ้กดิน ้าตาลในเลอืด
ต ่า โดยเฉพาะเมื่อใชเ้ป็นยาเดีย่ว เน่ืองจากยาไม่ไดก้ระตุน้การหลัง่อนิซลูนิ และมกัมผีลท าใหน้ ้าหนกัตวัลดลง 
ซึง่ต่างจาก sulfonylureas ซึง่มกัท าใหน้ ้าหนกัตวัเพิม่ขึน้ ยานี้ยงัช่วยลดความผดิปกตอิื่นซึง่เกีย่วขอ้งกบัภาวะ
ดือ้ต่ออนิซลูนิดว้ย เช่น ช่วยลดระดบัไตรกลเีซอไรด ์ และ plasminogen activator inhibitor-1 การศกึษา 
United  Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) พบว่ายานี้สามารถลดการเกดิกลา้มเน้ือหวัใจตาย
และการเสยีชวีติในผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่ 2 ทีอ่ว้นได ้ จงึเป็นยาทีท่ ัง้สมาคมเบาหวานแหง่สหรฐัอเมรกิาและ
ยุโรปแนะน าใหใ้ชเ้ป็นยาชนิดแรกในผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่ 2 ผลขา้งเคยีงทีพ่บบ่อยจากยานี้ไดแ้ก่ อาการ
คลื่นไส ้ ทอ้งเสยี เบื่ออาหาร ลิน้ไม่รบัรส จงึแนะน าใหเ้ริม่ใชย้านี้ในขนาดต ่าก่อนและค่อยๆ เพิม่ขนาดยาขึน้ 
โดยทัว่ไป ผลขา้งเคยีงทีพ่บมกัค่อยๆ ดขีึน้ไดเ้องเมื่อใชย้าตดิต่อกนัไป 2-3 สปัดาห ์ ผลขา้งเคยีงทีเ่ป็น
อนัตรายคอื ภาวะ lactic acidosis ซึง่อาจพบไดใ้นผูป้ว่ยทีม่กีารท างานของไตบกพร่อง เน่ืองจากยานี้มกีาร
ขบัถ่ายทางไตเพยีงอย่างเดยีว จงึไม่แนะน าใหใ้ชย้านี้ในผูท้ีม่คี่า serum Cr มากกว่า 1.4 มก/ดล ในผูห้ญงิ 
และมากกว่า 1.5 มก/ดล ในผูช้าย หรอืในผูป้ว่ยทีม่ภีาวะทีเ่สีย่งต่อการเกดิ lactic acidosis เช่น การท างาน
ของตบับกพร่อง หรอืมภีาวะหวัใจลม้เหลว นอกจากนี้ ควรหยุดยานี้อย่างน้อย 48 ชัว่โมงก่อนการตรวจ
วนิิจฉยัโดยใช ้ radiocontrast agents เน่ืองจากสารรงัสเีหล่าน้ี อาจท าใหก้ารท างานของไตบกพร่องชัว่คราว
ได ้ยา metformin สามารถใชเ้ป็นยาชนิดเดยีว หรอืใชร้่วมกบัยาอื่นรวมทัง้อนิซลูนิไดใ้นผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่
2  

 
4. α - glucosidase inhibitors 

ยาในกลุ่มนี้ ไดแ้ก่ acarbose และ voglibose ยานี้ออกฤทธิโ์ดยการยบัยัง้เอนไซม ์  alpha-glucosidase 
ทีผ่นงัล าไส ้เอนซยัมน์ี้มหีน้าทีย่อ่ย complex carbohydrate และ oligosaccharide ใหเ้ป็น monosaccharide 
การยบัยัง้เอนซยัมน์ี้จงึท าใหก้ารดดูซมึกลโูคสชา้ลง ยานี้มผีลในการลดระดบัน ้าตาลหลงัอาหารเป็นสว่นใหญ่ 
โดยสามารถลดระดบัน ้าตาลหลงัอาหารไดป้ระมาณ 50-70 มก/ดล และลดระดบั HbA1c ไดป้ระมาณ 0.5-1.0 
% ผลขา้งเคยีงทีพ่บบ่อยไดแ้ก่ ทอ้งอดื แน่นทอ้ง ผายลมบ่อย ถ่ายเหลว ปวดทอ้ง จงึควรเริม่ใชย้าในขนาดต ่า
วนัละ 1 ครัง้พรอ้มอาหารและคอ่ยๆปรบัขนาดเพิม่ขึน้ ซึง่จะช่วยลดการเกดิผลขา้งเคยีงได ้ยานี้อาจถูกดดูซมึ
ไดบ้า้งและขบัออกทางไต จงึไมค่วรใชย้าน้ีในผูป้ว่ยทีม่ค่ีา serum Cr > 2 มก/ดล และไม่ควรใชย้านี้ในผูท้ีม่ ี
ปญัหาทางระบบทางเดนิอาหาร โดยเฉพาะผูท้ีอ่าจมลี าไสอุ้ดตนัหรอือกัเสบไดง้่าย 

 
5. Thiazolidinediones  

 ยาในกลุ่มนี้ไดแ้ก่ rosiglitazone และ pioglitazone เป็นยาทีอ่อกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลโดยการลด
ภาวะดือ้ต่ออนิซลูนิ ยาน้ีออกฤทธิส์ว่นใหญ่ทีเ่ซลลไ์ขมนัโดยการกระตุน้ nuclear receptor ทีช่ือ่ peroxisome 
proliferator-activated receptor gamma (PPARγ) ท าใหข้บวนการสลายไขมนัและปรมิาณกรดไขมนัอสิระ
ลดลง นอกจากนี้ยงัมผีลต่อฮอรโ์มนและสารต่างๆ ทีส่รา้งและหลัง่จากเนื้อเยื่อไขมนั (adipocytokines) ดว้ย 
เช่น ลดระดบั  TNF- และยงัเพิม่การสรา้ง adiponectin จากเซลลไ์ขมนั ซึง่ผลเหล่าน้ีชว่ยท าใหก้ารออก
ฤทธิข์องอนิซลูนิดขีึน้  ขอ้มลูสว่นใหญ่ยงัสนบัสนุนว่ายานี้ลดปรมิาณไขมนัทีส่ะสมในตบัไดด้ว้ย ซึง่อาจเป็นอกี
กลไกหนึ่งทีย่านี้ช่วยลดภาวะดือ้ต่ออนิซลูนิทีเ่ซลลต์บั ยานี้สามารถลดระดบั HbA1c ไดป้ระมาณ 1-1.5% 
ผลขา้งเคยีงทีส่ าคญัของยานี้ คอื น ้าหนกัตวัเพิม่ขึน้ อาการบวม และอาจท าใหร้ะดบัฮโีมโกลบนิลดลงเลก็น้อย 



(ประมาณ 1 กรมั %) นอกจากนี้ ยงัมรีายงานการเกดิกระดกูหกัทีไ่ม่ใช่กระดกูสนัหลงัหรอืสะโพกเพิม่ขึน้ใน
ผูป้ว่ยเพศหญงิทีไ่ดย้าน้ี ยาน้ีถกูเปลีย่นแปลงทีต่บัและขบัออกเป็น inactive metabolites ทางตบัและไต จงึ
สามารถใชไ้ดใ้นผูป้ว่ยทีม่กีารท างานของไตบกพร่อง แต่ตอ้งระวงัว่าผูป้ว่ยอาจเกดิอาการบวมไดง้่ายขึน้ ยานี้
สามารถท าใหเ้กดิภาวะหวัใจวายไดใ้นผูป้ว่ยบางราย และถอืเป็นขอ้หา้มทีส่ าคญัของการใชย้านี้ในผูป้ว่ยทีม่ี
ภาวะหวัใจวาย (New York Heart Classification class 3 หรอื 4) ยานี้สามารถใชเ้ป็นยาเดีย่ว หรอืใชร้่วมกบั
ยาลดระดบัน ้าตาลกลุ่มอื่นหรอือนิซลูนิได ้ แต่การใชย้านี้ร่วมกบัอนิซลูนิอาจท าใหเ้กดิอาการบวมไดม้ากกว่า
การใชร้่วมกบัยาชนิดอื่น การใชย้านี้เป็นยาเดีย่วไม่ท าใหเ้กดิภาวะน ้าตาลในเลอืดต ่าเน่ืองจากไม่ไดก้ระตุน้
การหลัง่อนิซลูนิ ขอ้มลูของการใชย้านี้เป็นยาเดีย่วเทยีบกบั sulfonylureas และ metformin พบว่ายานี้
สามารถชะลอระยะเวลาทีผู่ป้ว่ยควบคุมระดบัน ้าตาลไมไดแ้ละตอ้งใชย้าชนิดที ่ 2 ไดน้านกว่ายาชนิดอื่น 
อย่างไรกด็ ีโดยทัว่ไปไม่แนะน าใหใ้ชย้านี้เป็นยาชนิดแรกในผูป้ว่ยเบาหวาน เน่ืองจากผลขา้งเคยีงทีอ่าจพบได้
ดงักล่าวและการทีย่ามรีาคาแพง 
 
4. Dipeptidyl peptidase-4 inhibitors 

 ยาในกลุ่มน้ีออกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลโดยเพิม่การออกฤทธิข์องฮอรโ์มนทีห่ลัง่จากทางเดนิ
อาหารทีส่ าคญัคอื glucagon-like peptide (GLP-1) และ glucose-dependent insulinotropic peptide (GIP) 
ฮอรโ์มนทัง้ 2 ชนิดนี้หลัง่จากทางเดนิอาหารเมื่อมกีารกระตุน้จากการรบัประทานอาหาร โดย GIP หลัง่จาก K 
cells ทีอ่ยู่ทีก่ระเพาะอาหารและล าเลก็สว่นเลก็สว่นตน้ สว่น GLP-1 หลัง่จาก L cells ซึง่อยู่ที ่ ileum และ 
colon ฮอรโ์มนทัง้ 2 ชนิดนี้มผีลกระตุน้การหลัง่อนิซลูนิจากเบตา้เซลล ์ โดยเป็นการกระตุน้แบบ glucose-
dependent คอื การหลัง่อนิซลูนิจะเกดิขึน้เมื่อระดบัน ้าตาลในเลอืดสงูเท่านัน้ GLP-1 ยงัมผีลยบัยัง้การหลัง่กลู
คากอนจากอลัฟาเซลลข์องตบัออ่นไดด้ว้ย นอกจากนี้ GLP-1 ยงัมผีลต่อระบบประสาทสว่นกลางท าใหรู้ส้กึอิม่ 
และลดการบบีตวัของกระเพาะอาหาร ความผดิปกตขิองการหลัง่ GLP-1 และ GIP ในผูป้ว่ยเบาหวานชนิดที ่
2 พบว่าการหลัง่ GLP-1 ลดลง โดยทีฮ่อรโ์มนน้ียงัคงออกฤทธิไ์ดป้กต ิในขณะทีร่ะดบั GIP ในผูป้ว่ยเบาหวาน
ยงัคงปกต ิ แต่การออกฤทธิล์ดลง ฮอรโ์มนทัง้ 2 ชนิดนี้ ถูกท าลายอย่างรวดเรว็ โดยเอนซยัม ์ dipeptidyl 
peptidase-4 (DPP-4) การยบัยัง้เอนซยัมน์ี้ จงึช่วยใหท้ัง้ GLP-1 และ GIP อยู่ในกระแสเลอืดและออกฤทธิไ์ด้
นานขึน้ ยาในกลุ่มนี้ ไดแ้ก่ sitagliptin และ vildagliptin ยา sitagliptin เป็นยาทีม่จี าหน่ายในประเทศไทยแลว้ 
โดยมปีระสทิธภิาพในการลดระดบั HbA1c ไดป้ระมาณ 0.8-1.0% ยา sitagliptin สามารถใหไ้ดว้นัละครัง้ใน
ขนาด 100 มก. ยานี้ขบัออกทางไตเป็นหลกั จงึตอ้งลดขนาดยาลงในผูท้ีม่กีารท างานของไตบกพร่อง โดยผูท้ี่
ม ี creatinine clearance 30-50 มล/นาท ี แนะน าใหใ้ชย้าในขนาด 50 มก ต่อวนั สว่นผูท้ีม่ ี creatinine 
clearance < 30 มล/นาท ีแนะน าใหใ้ชย้าในขนาด 25 มก ต่อวนั ยานี้สามารถใชเ้ป็นยาเดีย่วหรอืใชร้่วมกบัยา
ลดระดบัน ้าตาลชนิดอื่นได ้แต่ยงัไมม่ขีอ้มลูของการใชย้านี้รว่มกบัอนิซลูนิ ในการใชย้านี้เป็นยาเดีย่ว ไม่ท าให้
เกดิน ้าตาลในเลอืดต ่า เน่ืองจากการกระตุน้อนิซลูนิเป็นแบบ glucose-dependent  ยานี้ไมท่ าใหน้ ้าหนกัตวั
เพิม่ขึน้ และเป็นยาทีม่ผีลขา้งเคยีงน้อย โดยผลขา้งเคยีงทีม่รีายงานเพิม่ขึน้เลก็น้อย คอื การตดิเชือ้ระบบ
ทางเดนิหายใจสว่นบน 



ตารางที่ 1  ตารางแสดงคณุสมบตัิทางเภสชัวิทยาของยาเมด็ลดระดบัน า้ตาลชนิดรับประทาน 
 

class Drug Dose 
mg/d 

Half life 
(ชม.) 

Metabolites and 
excretion 

HbA1c 
reduction (%) 

Sulfonylurea  1.5-2 
First generation Chlorpropamide 250-500 

 
24-48 Active/ 

urine 100% 
Second generation Glibenclamide 2.5-20 

 
12 Inactive/ 

urine 50% 
Glipizide 2.5-40 

 
2-4 Inactive/ 

urine 80% 
Third generation 
   

Gliclazide 80-320 
 

12 Inactive/ 
urine 60% 

Gliclazide MR 30-120 
 

16 Inactive/ 
urine 60% 

Glimepiride 1-8 
 

9 Inactive/ 
urine 60% 

Non-SU 
 secretagogues 

Repaglinide 1-6 
 

1 Inactive/ 
bile 90% 

1-2 

Biguanides Metformin 500-2550 
 

2-4 - /  
kidney 100% 

1.5-2 

Thiazolidinediones Pioglitazone 15-45 
 

3-7 Inactive/ 
urine 15% 

0.7-1.8 

Rosiglitazone 4-8 
 

3-4 Inactive/ 
urine 64% 

0.6-1.9 

α-Glucosidase 
inhibitors 

Acarbose 75-300 
 

12 active/ 
urine100% 

0.5-1.0 

Voglibose 0.6-0.9 
 

12 active/ 
urine100% 

0.5-1.0 

DPP4 inhibitors Sitagliptin 100 
 

8-14 - / 
Urine 80% 

0.8-1.0 



แนวทางการเลอืกใช้ยาลดระดับน า้ตาลชนิดรับประทานในผู้ป่วยเบาหวานชนิดที่ 2 
 การพิจารณาเลือกใชย้าลดระดบัน ้ าตาลในเลือดในผูป่้วยเบาหวานชนิดท่ี 2 มีขอ้ควรพิจารณาหลาย
ประการ ทั้งจากลกัษณะของผูป่้วย โดยเฉพาะอยา่งยิง่ภาวะแทรกซอ้นและโรคประจ าตวัต่างๆ ท่ีผูป่้วยมีอยู ่
คุณสมบติัของยาทั้งในดา้นประสิทธิภาพ คุณสมบติัทางเภสชัจลนศาสตร์ และผลขา้งเคียงของยา ตลอดจนถึงราคา
ยา และความสะดวกในการบริหารยา เน่ืองจากยาเหล่าน้ีเป็นยาท่ีผูป่้วยจ าเป็นตอ้งรับประทานอยา่งต่อเน่ือง 
โดยทัว่ไป  มีขอ้ควรพิจารณาดงัตอ่ไปน้ี 

1. ลกัษณะของผูป่้วย 
ลกัษณะของผูป่้วยท่ีควรน ามาพิจารณาในการเลือกใชย้าลดระดบัน ้าตาลท่ีเหมาะสม ไดแ้ก่  อาย ุ เศรษฐานะ 

ลกัษณะการใชชี้วติประจ าวนั โดยเฉพาะการรับประทานอาหาร  และโรคประจ าตวัของผูป่้วย โดยเฉพาะโรคตบั, 
โรคไต โดยมีหลกัการพิจาณาดงัน้ี 

ผูป่้วยสูงอาย ุควรหลีกเล่ียงยาท่ีออกฤทธ์ิค่อนขา้งยาวหรือยาท่ีขบัออกทางไตเป็นส่วนใหญ่ เพราะเพ่ิมความ
เส่ียงต่อการเกิดน ้ าตาลในเลือดต ่า เช่น chlorpropamide หรือ glibenclamide ในผูป่้วยท่ีมีอายมุากกวา่ 80 
ปี ควรหลีกเล่ียงยา metformin ในกรณีท่ีมีความจ าเป็นตอ้งใช ้ผูป่้วยควรมีค่า creatinine clearance ไม่
นอ้ยกวา่ 50 มล/นาที เน่ืองจากผูป่้วยเหล่าน้ีมีความเส่ียงต่อการเกิด lactic acidosis จากยา metformin ได้
ง่าย 

ผูป่้วยท่ีมีการท างานของไตบกพร่อง ควรเลือกยาท่ีออกฤทธ์ิสั้น เช่น glipizide หรือ repaglinide หรือ
เป็นยาท่ีไม่ไดข้บัออกทางไตเป็นหลกัหรือมีการขบัถ่ายทั้งทางตบัและไต เช่น repaglinide, 

thiazolidinediones ยาลดระดบัน ้ าตาลบางชนิดเช่น sitagliptin สามารถใชใ้นผูป่้วยโรคไตไดโ้ดยตอ้งปรับ
ขนาดยาใหเ้หมาะสม อยา่งไรก็ตาม ผูท่ี้มีการท างานของไตบกพร่อง โดยเฉพาะ creatinine clearance นอ้ย
กวา่ 15-30 มล/ดล ไม่ควรใชย้าลดรับประทานชนิดรับประทานและควรเปล่ียนเป็นอินซูลินแทน 

ผูป่้วยท่ีมีภาวะหวัใจวาย ถือเป็นขอ้หา้มของการใชย้าในกลุ่ม thiazolidinediones 

ผูป่้วยท่ีมีระดบัน ้ าตาลหลงัอาหารสูงเป็นส่วนใหญ่ อาจพิจารณาเลือกใชย้าในกลุ่ม alpha-glucosidase 

inhibitors, repaglinide หรือ DPP-4 inhibitors 

ผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงต่อการเกิดภาวะ lactic acidosis เช่น มีการไหลเวยีนโลหิตลม้เหลว, มีภาวะหวัใจวาย, 
มีการติดเช้ือท่ีรุนแรง ควรหลีกเล่ียงการใชย้า metformin 

2. ประสิทธิภาพของยาในการควบคุมระดบัน ้ าตาลในเลือด 

จุดประสงคท่ี์ส าคญัของการควบคุมระดบัน ้ าตาลในเลือดคือ การลดการเกิดภาวะแทรกซอ้นจากโรคในระยะ
ยาว ซ่ึงเป้าหมายของการควบคุมระดบัน ้ าตาลท่ีแนะน าโดยสมาคมวชิาชีพส่วนใหญ่ในผูป่้วยเบาหวานทัว่ไป คือ 
ระดบั HbA1c ท่ีนอ้ยกวา่ 6.5-7% แต่ในการดูแลผูป่้วยเบาหวานแตล่ะราย ถา้สามารถท าได ้ควรพยายามควบคุม
ระดบั HbA1c ใหไ้ดใ้กลเ้คียงระดบัปกติมากท่ีสุด คือ <6% โดยการรักษานั้น ไม่ควรท าใหเ้กิดภาวะน ้ าตาลต ่าท่ี
เป็นอนัตราย ยาลดระดบัน ้ าตาลชนิดรับประทานในแต่ละกลุ่ม มีความสามารถในการลดระดบั HbA1c ไดค้่อนขา้ง
แตกต่างกนั โดยยาในกลุ่ม sulfonylureas และ biguanides สามารถลดระดบั HbA1c ไดสู้งสุด คือ ประมาณ 
1.5-2 % (ตารางท่ี 1) ในการใชย้าลดระดบัน ้ าตาลในเลือด แพทยย์งัสามารถเลือกใชย้าลดระดบัน ้ าตาลหลายชนิด
ร่วมกนั โดยไม่จ าเป็นตอ้งใชย้าชนิดเดียวจนถึงขนาดสูงสุดก่อน ซ่ึงช่วยท าใหก้ารควบคุมระดบัน ้ าตาลในเลือดดี
ข้ึนและยงัช่วยลดผลขา้งเคียงจากการใชย้าเพียงชนิดเดียวในขนาดสูง ทั้งน้ียาท่ีน ามาใชร่้วมกนั ควรมีกลไกการ
ออกฤทธ์ิในการลดระดบัน ้ าตาลท่ีแตกต่างกนั 

 



3. ผลท่ีนอกเหนือจากการลดระดบัน ้ าตาลในเลือด (Extraglycemic effects) โดยเฉพาะผลในการลด
ภาวะแทรกซอ้นจากเบาหวานในระยะยาว  
ในปัจจุบนัยงัมีขอ้มูลของยาลดระดบัน ้ าตาลในเลือดท่ีศึกษาถึงผลในระยะยาวค่อนขา้งนอ้ย โดยทัว่ไป

เช่ือวา่ประโยชน์ท่ีไดจ้ากยาลดระดบัน ้ าตาลส่วนใหญ่เกิดจากการท่ีสามารถควบคุมระดบัน ้ าตาลในเลือดได้
มากกวา่ผลจากยาชนิดใดโดยเฉพาะ  ยกเวน้ผลการศึกษา UKPDS ในผูป่้วยท่ีอว้น ซ่ึงพบวา่ผลดีท่ีไดจ้าก
การใหย้า metforminไม่สามารถอธิบายไดจ้ากผลจากการลดระดบั HbA1c เพียงอยา่งเดียว  นอกจากน้ี 
การเลือกใชย้าลดระดบัน ้ าตาลยงัควรพิจารณาถึงผลในการลดปัจจยัเส่ียงอ่ืนๆ ของการเกิดโรคหลอดเลือด
ดว้ย เช่น ผลต่อน ้ าหนกัตวั และผลต่อระดบัไขมนั เป็นตน้ 

4. ความปลอดภยัของยา 
ความปลอดภยัในการใชย้าและผลขา้งเคียงจากยาเป็นส่ิงท่ีมีความส าคญัในการพิจารณาเลือกใชย้า 

โดยเฉพาะในผูท่ี้มีความเส่ียงสูง เช่น ผูสู้งอาย ุหรือผูท่ี้มีการท างานของตบัและไตบกพร่อง ผลขา้งเคียงท่ี
เกิดข้ึน อาจเกิดจากกลไกการออกฤทธ์ิของยา เช่น ยาท่ีกระตุน้การหลัง่อินซูลินจากเบตา้เซลลอ์าจท าใหเ้กิด
น ้ าตาลต ่าหรือน ้ าหนกัตวัเพ่ิมมากข้ึน โดยท่ียาแต่ละชนิดอาจมีอุบติัการณ์ของผลขา้งเคียงเหล่าน้ีแตกต่างกนั
ข้ึนกบัคุณสมบติัทางเภสชัจลนศาสตร์ของยา ส่วนผลขา้งเคียงบางอยา่งเกิดข้ึนจากยาชนิดนั้นๆ เอง เช่น ยา
metformin อาจท าใหเ้กิดอาการคล่ืนไสอ้าเจียน เบ่ืออาหารหรือทอ้งเสีย การเลือกใชย้าลดระดบัน ้ าตาลจึง
ควรพิจาณาและประเมินความเส่ียงเหล่าน้ีก่อนใชย้า เช่น ในผูป่้วยสูงอาย ุควรหลีกเล่ียงการใชย้า 
sulfonylureas ท่ีออกฤทธ์ิยาว ผูท่ี้มีภาวะหวัใจวาย ควรหลีกเล่ียงการใชย้า thiazolidinediones เป็น
ตน้ 
 

5. ความทนต่อยา (tolerability) และความร่วมมือในการรับประทานยา (compliance)  

ยาท่ีมีผลขา้งเคียงนอ้ยและมีความสะดวกในการบริหารยา เช่น สามารถใหย้าไดว้นัละคร้ัง เป็นยาผูป่้วย
มกัใหค้วามร่วมมือในการรับประทานยาดีกวา่ เป็นผลใหส้ามารถควบคุมระดบัน ้ าตาลในเลือดไดดี้ข้ึน ตาราง
ท่ี 2 แสดงถึงปัจจยับางอยา่งท่ีมีผลต่อความร่วมมือในการรับประทานยาของผูป่้วย 

 

ตารางที ่2 ปัจจยัท่ีมีผลต่อความร่วมมือในการรับประทานยาของผูป่้วย 
 

 

  การเพิม่ขึน้ของ
น า้หนักตวั 

ผลทางระบบ
ทางเดนิอาหาร 

ต้องบริหารยาวนั
ละ 2-3 คร้ัง 

Metformin   X X 

Sulfonylureas X     

Glinides X   X 

Thiazolidinediones X     

-glucosidase inhibitors   X X 

DPP-4 inhibitors       

 



6. ราคายา  
เน่ืองจากการรักษาเบาหวานเป็นการรักษาท่ีมีความต่อเน่ือง และผูป่้วยส่วนใหญ่มกัตอ้งรับประทานยา

เป็นเวลานานหลายปีหรือตลอดชีวติ ค่าใชจ่้ายในการรักษาจึงเป็นส่ิงท่ีควรพิจารณาในการเลือกใชย้าดว้ย ควร
พิจารณาค่ายาท่ีผูป่้วยตอ้งใชต้่อวนัมากกวา่ราคายาแต่ละเมด็ ทั้งน้ีเพราะยาบางชนิดผูป่้วยตอ้งรับประทานวนั
ละหลายเมด็ ท าใหมี้ค่าใชจ่้ายต่อวนัสูงข้ึน และควรค านึงถึงค่าใชจ่้ายท่ีอาจเพ่ิมข้ึน จากการท่ียาท าใหเ้กิดผล
ขา้งเคียงต่อผูป่้วย เช่น ยาบางชนิดมีราคาถูก แต่มีโอกาสท าใหเ้กิดน ้ าตาลในเลือดต ่าไดบ่้อยในผูท่ี้มีความ
เส่ียง ซึงท าใหผู้ป่้วยตอ้งมีค่าใชจ่้ายเพ่ิมข้ึนจากการรักษาภาวะน ้ าตาลในเลือดต ่าเป็นตน้ 

 

สรุป 

 ในปัจจุบนัมียาลดระดบัน ้ าตาลหลายชนิดซ่ึงแต่ละชนิดก็มีกลไกการออกฤทธ์ิท่ีแตกต่างกนัไป แพทย์
ผูรั้กษาจึงจ าเป็นตอ้งทราบถึงคุณสมบติัและกลไกการออกฤทธ์ิของยาแต่ละชนิด ตลอดจนลกัษณะของผูป่้วย 
เพ่ือใหส้ามารถเลือกใชย้าไดอ้ยา่งเหมาะสมและเกิดประโยชน์สูงสุด อีกทั้งเกิดผลขา้งเคียงนอ้ยท่ีสุดอีกดว้ย 
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