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บทคัดย่อ

ที่่�มา: การให้้แอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อโรคหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยโรค
เบาหวานชนิดิที่่� 2 ยังัไม่่มีีข้้อมูลูที่่�ชัดัเจนถึงึประโยชน์์และความปลอดภัยั งานวิจิัยันี้้�จึงึศึกึษา
ผลของการได้้รัับแอสไพริินเปรีียบเทีียบกัับการไม่่ได้้รัับแอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อ
การเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 รวมทั้้�งผลข้้างเคีียงที่่�เกิิดขึ้้�น

แบบวิิจััย: เป็็นงานวิิจััยเชิิงการรัักษา ที่่�ศึึกษาจากเหตุุไปหาผลแบบย้้อนหลััง

วััสดุุและวิิธีีการ: รวบรวมข้้อมููลผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ที่่�อายุุ 40 ปีีขึ้้�นไป และไม่่มีี
ประวัตัิเิป็็นโรคหัวัใจและหลอดเลืือดมาก่่อน จากฐานข้้อมูลูเวชระเบีียน ตั้้�งแต่่วันัที่่� 1 มกราคม 
พ.ศ. 2557 ถึึง วัันที่่� 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2561 โดยแบ่่งเป็็นกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินและไม่่ได้้รัับ
แอสไพริิน ประเมินิผลลััพธ์์หลักัจากอุุบัตัิกิารณ์์การเกิดิโรคหัวัใจและหลอดเลืือดเป็็นครั้้�งแรก 
ส่่วนผลลััพธ์์ด้้านความปลอดภััยประเมิินจากอุุบััติิการณ์์การเกิิดภาวะเลืือดออกรุุนแรงเป็็น
ครั้้�งแรก ติิดตามผลลััพธ์์ต่่าง ๆ จนถึึงวัันที่่� 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2564

ผลการศึึกษา: ผู้้�ป่่วยมีีจำนวนทั้้�งหมด 682 คน ในช่่วงค่่ามััธยฐานของระยะเวลาการติิดตาม
ผลเท่่ากัับ 4.9 ปีี พบว่่าอุุบัตัิกิารณ์์การเกิดิโรคหัวัใจและหลอดเลืือดเป็็นครั้้�งแรกระหว่างกลุ่่�ม
ที่่�ได้้รัับแอสไพริินและกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริิน ไม่่มีีความแตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำคััญทาง
สถิิติิ (adjusted hazard ratio, 0.93; 95% confidence interval, 0.51-1.71; p = 
0.816)  ในการวิิเคราะห์์กลุ่่�มย่่อยพบว่่าให้้ผลในทิิศทางเดีียวกััน แต่่พบภาวะเลืือดออกเพิ่่�ม
ขึึ�นในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพรินิ โดยเฉพาะภาวะเลืือดออกในทางเดิินอาหาร (adjusted hazard 
ratio, 3.50; 95% CI, 1.47-8.34; p = 0.005)

สรุุป: การให้้แอสไพริินในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ไม่่แสดงผลการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อการ
เกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือด แต่่เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดเลืือดออกในทางเดิินอาหาร จึึง
ควรมีีการทบทวนแนวทางการใช้้แอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิ

คำสำคััญ: แอสไพริิน โรคเบาหวาน การป้้องกัันปฐมภููมิิ โรคหััวใจและหลอดเลืือด
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ABSTRACT

Background: The benefits and safety of prescribing aspirin as primary 
prevention of cardiovascular diseases are still unclear. This research 
studied the benefits and side effects of aspirin for primary prevention of 
cardiovascular diseases compared with non-aspirin use in type 2 diabetes 
mellitus patients.

Design: Therapeutic retrospective observational cohort research

Methods: The data of type 2 diabetes patients aged 40 years or older 
without established cardiovascular diseases were collected from the 
medical record database from January 1, 2014 to December 31, 2018. 
Patients were categorized into aspirin and non-aspirin groups. The prima-
ry outcome was the first cardiovascular event. Safety outcome was the 
first major bleeding event. All outcomes were followed until December 
31, 2021. 

Results: A total of 682 patients were recruited. During a median follow-
up period of 4.9 years, the incidence of the first cardiovascular event 
between aspirin and non-aspirin groups was not significantly different 
(adjusted hazard ratio, 0.93; 95% confidence interval, 0.51-1.71; p = 0.816). 
The effects in subgroup analyses were also in the same direction. Major 
bleeding events were increased in the aspirin group especially gastroin-
testinal bleeding (adjusted hazard ratio, 3.50; 95% CI, 1.47-8.34; p = 0.005).

Conclusion: In patients with type 2 diabetes mellitus, the use of aspirin 
did not demonstrate effects in the primary prevention of cardiovascular 
diseases but was associated with a significantly increased risk of gas-
trointestinal bleeding. The recommendation of aspirin use for primary 
prevention should be reconsidered. 

Keywords: aspirin, diabetes mellitus, primary prevention, cardiovas-
cular diseases
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บทนำ�

แอสไพริินเป็็นยาท่ี่�ใช้้แพร่่หลายเพื่่�อป้้องกัันการเกิิด
โรคหัวัใจและหลอดเลืือด (cardiovascular disease,  CVD) 
โดยมีีข้้อมููลชััดเจนท่ี่�พบว่่าการให้้แอสไพริินในผู้้�ป่วยทีีเคย
เป็็นโรคนี้้�มาก่่อน (secondary prevention) ได้้ประโยชน์์
มากกว่่าโทษ แต่่การให้้แอสไพรินิเพื่่�อการป้้องกันัการเกิิด
โรคหััวใจและหลอดเลืือดในผู้้�ป่่วยที่่�ยัังไม่่เคยเป็็นมาก่่อน
หรืือการป้้องกัันปฐมภููมิิ  (primary prevention) กลัับ
พบว่่ายัังไม่่มีีข้้อสรุุปที่่�ชััดเจนว่่าจะมีีประโยชน์์หรืือไม่่1

ผู้้�ป่วยโรคเบาหวานเป็็นกลุ่่�มที่่�แนะนำให้้ได้้รับัแอสไพรินิ
เพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิ เนื่่�องจากโรคเบาหวานเป็็นปััจจััย
เสี่่�ยงสำคััญที่่�ทำให้้เกิิดโรคโรคหััวใจและหลอดเลืือดตาม
มา 2-3 เท่่า เมื่่�อเทีียบคนปกติิ2 ในปีี ค.ศ. 2010 สมาคม
โรคเบาหวานแห่่งสหรััฐอเมริิกััน (American Diabetes 
Association, ADA) ได้้มีีคำแนะนำว่่าอาจพิิจารณาให้้
แอสไพริินขนาดต่่ำ (75-162 มก./วััน) เพื่่�อการป้้องกััน
ปฐมภููมิิในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานเพศชาย อายุุ 50 ปีีขึ้้�นไป 
หรืือ ในเพศหญิิงอายุุ 60 ปีีขึ้้�นไป ที่่�มีีปััจจััยเสี่่�ยงต่่อการ
เกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือด (major risk factors) ร่่วม
ด้้วยอย่่างน้้อย 1 อย่่าง ได้้แก่่ การมีีประวััติิโรคหััวใจและ
หลอดเลืือดในครอบครััว ความดัันโลหิิตสููง การสููบบุุหรี่่� 
ระดัับไขมัันในเลืือดผิิดปกติิ หรืือการตรวจพบอััลบููมิินใน
ปััสสาวะ3 ส่่วนในประเทศไทยมีีคำแนะนำเดีียวกัันในแนว 
ทางเวชปฏิิบััติิสำหรัับโรคเบาหวาน พ.ศ. 25574 ทำให้้มีี
การใช้้ยาแอสไพริินตามแนวทางดัังกล่่าวมาอย่่างต่่อเนื่่�อง 

อย่่างไรก็็ตามในปีี ค.ศ. 2018 ได้้มีีการศึึกษาที่่�ทำการ
ทดลองแบบสุ่่�มโดยมีีกลุ่่�มควบคุุม (randomized con-
trolled trial) ขนาดใหญ่่ 3 การศึึกษา เกี่่�ยวกัับการให้้
แอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิในกลุ่่�มประชากรที่่�
เสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือด ในการศึึกษา 
effects of aspirin for primary prevention in persons 
with diabetes mellitus (ASCEND) ที่่�ศึกึษาในกลุ่่�มผู้้�ป่วย
โรคเบาหวาน พบว่่าการให้้แอสไพริินช่่วยลดความเสี่่�ยง
การเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดได้้เล็็กน้้อย โดยระบุุ
อุุบััติิการณ์์เปรีียบเทีียบการเกิิดโรคหลอดเลืือดและหััวใจ
ระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้แอสไพริินและยาหลอกอยู่่�ที่่�ร้้อยละ 8.5 
และ 9.6 ตามลำดัับ (p = 0.01)5 ในขณะที่่�การศึึกษา use 

of aspirin to reduce risk of initial vascular events 
in patients at moderate risk of cardiovascular 
disease (ARRIVE) ศึกึษาในผู้้�ป่วยที่่�ไม่่ได้้เป็็นโรคเบาหวาน
แต่่มีีความเส่ี่�ยงต่่อโรคหััวใจและหลอดเลืือดในระดัับปาน
กลาง6 และการศึึกษา effect of aspirin on all-cause 
mortality in the healthy elderly (ASPREE) ศึึกษาใน
กลุ่่�มผู้้�สูงอายุุที่่�มีีสุขภาพดีี7 พบว่่าการให้้แอสไพริินไม่่
สามารถป้้องกัันการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดใน 
ผู้้�ป่่วยที่่�ยัังไม่่เคยเป็็นมาก่่อน นอกจากนี้้�ทั้้�ง 3 การศึกึษา
ยัังพบว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินเกิิดภาวะเลืือดออกรุุนแรง
มากกว่่ากลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รับัแอสไพรินิอย่่างมีีนัยสำคัญัทางสถิติิิ 
จากการศึึกษาสำคััญเหล่านี้้�ทำให้้เห็็นว่่าการให้้แอสไพริิน
ตามแนวทางที่่�เคยปฏิิบััติิมาอาจได้้ประโยชน์์ไม่่มากนััก 
ในขณะเดีียวกัันกลัับพบผลข้้างเคีียงแก่่ผู้้�ป่่วยมากขึ้้�น

ปััจจุุบัันการศึึกษาเรื่่�องนี้้�ในประเทศไทยยัังมีีน้้อย และ
การควบคุุมปััจจััยรบกวนในแต่่ละการศึึกษาอาจไม่่ครบ
ถ้้วน ทำให้้ไม่่เห็็นผลการป้้องกัันการเกิิดโรคตามแนวทาง
ที่่�แนะนำ8,9 การศึึกษาเพิ่่�มเติิมในประชากรไทยจะทำให้้
สามารถพััฒนาแนวทางการใช้้แอสไพริินในเวชปฏิิบััติิได้้ดีี
ขึ้้�น งานวิิจััยนี้้�จึึงมีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อศึึกษาผลของการได้้
รัับแอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อการเกิิดโรคหััวใจ
และหลอดเลืือดเปรีียบเทีียบกัับการไม่่ได้้รัับแอสไพริินใน
ผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ของประเทศไทยรวมทั้้�งผล
ข้้างเคีียงที่่�เกิิดขึ้้�น

วัสดุและวิธีการ

รูปแบบงานวิจัย
งานวิิจััยนี้้�เป็็นงานวิิจััยเชิิงการรัักษา (therapeutic 

research) ที่่�ทำการศึกึษาเชิงิสังัเกตจากเหตุไปหาผลแบบ
ย้้อนหลััง (retrospective observational cohort) เพื่่�อ
ประเมิินผลของการใช้้แอสไพริินขนาดต่่ำ (75-162 มก./
วััน) ในการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อการเกิิดโรคหััวใจและหลอด
เลืือดในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 เปรีียบเทีียบระหว่่าง
กลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินกัับกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริิน โดย
ดำเนิินการที่่�โรงพยาบาลบางมููลนาก จัังหวััดพิิจิิตร	

งานวิิจัยันี้้�ได้้ผ่่านการรัับรองจากคณะกรรมการจริิยธรรม
การวิิจััยในมนุุษย์์ของสำนัักงานสาธารณสุุขจังหวััดพิิจิิตร 



ผลของแอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2
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เลขที่่�โครงการวิิจััย 4/2565 มีีการขออนุุญาตเก็็บข้้อมููล 
ผู้้�ป่่วยจากฐานข้้อมููลเวชระเบีียนผู้้�ป่วยของโรงพยาบาล
บางมููลนาก และได้้ทำการลงทะเบีียนใน www.thaiclin-
icaltrials.org  หมายเลขลงทะเบีียน TCTR20240328011 

กลุ่มประชากร
รวบรวมข้้อมููลเพื่่�อเข้้าสู่่�การศึึกษา (enrollment pe-

riod) ในช่่วงเวลาตั้้�งแต่่วัันที่่� 1 มกราคม พ.ศ. 2557 ถึึง 
วัันที่่� 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2561 (รููปที่่� 1) โดยเกณฑ์์คััดเข้้า 
คืือ ผู้้�ป่่วย อายุุ 40 ปีีขึ้้�นไป ที่่�มารัักษาที่่�โรงพยาบาล
บางมูลูนาก และได้้รับัการวินิิจิฉัยัว่่าเป็็นโรคเบาหวานชนิดิ
ที่่� 2 (ICD-10: E11.0-E11.9) ในฐานข้้อมููลเวชระเบีียน 
ผู้้�ป่่วยของโรงพยาบาล 

เกณฑ์์คััดออก คืือ มีีประวััติิการเกิิดโรคหััวใจและ
หลอดเลืือดมาก่่อน ได้้แก่่ โรคหลอดเลืือดสมอง (nonfa-
tal stroke, ICD-10: I63-I64, I69)  โรคกล้้ามเนื้้�อหััวใจ
ขาดเลืือด (nonfatal myocardial infarction, ICD-10: 
I21-I25)  ภาวะเจ็็บหน้้าอกเฉีียบพลัันหรืือแบบไม่่คงที่่� 
(unstable angina, ICD-10: I20) ภาวะสมองขาดเลืือด
ชั่่�วขณะ (transient ischemic attack, ICD-10: G45) 
โรคหลอดเลืือดแดงส่่วนปลาย (peripheral arterial dis-
ease, ICD-10: I70.2-I70.4, I70.9, I73.8, I73.9) หรืือ
การเสีียชีีวิติจากโรคทางหััวใจและหลอดเลืือด (cardiovas-
cular death, ICD-10: I46) โดยไม่่นับัรวมภาวะเลืือดออก

ในสมอง (intracranial hemorrhage, ICD-10: I60-I62)  
ผู้้�ป่่วยที่่�มีีข้้อห้้ามในการให้้แอสไพริิน หรืือมีีประวััติิแพ้้ยา
แอสไพริิน ผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานที่่�ได้้รัับแอสไพริินในขนาด
มากกว่่า 162 มก./วันั ผู้้�ป่วยที่่�ใช้้ยาต้้านการแข็ง็ตัวัของเลืือด 
ยาต้้านเกล็็ดเลืือดชนิิดอื่่�น ๆ หรืือใช้้ร่่วมกัันกัับแอสไพริิน 
ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่สามารถติิดตามข้้อมููลการรัักษาจากฐานข้้อมููล
เวชระเบีียนได้้ และผู้้�ป่วยท่ี่�ข้้อมููลไม่่ครบถ้้วนในการศึกึษา 

การเก็บข้อมูล
ใช้้แบบบัันทึึกข้้อมููลผู้้�ป่่วยที่่�ผู้้�วิิจััยสร้้างขึ้้�น เก็็บข้้อมููล

พื้้�นฐานของผู้้�ป่่วยเมื่่�อเริ่่�มเข้้าสู่่�การศึึกษา ได้้แก่่ เพศ อายุุ 
น้้ำหนัก ส่่วนสููง ดัชันีีมวลกาย การสูบูบุหุรี่� ความดันัโลหิติ 
โรคประจำตัวั เช่่น โรคความดัันโลหิิตสูง โรคไขมันัในเลืือด
สูงู การใช้้ยาในกลุ่่�ม statins และ proton pump inhibi-
tors (PPIs) มีีการรวบรวมผลการตรวจทางห้้องปฏิบัิัติกิาร
ที่่�เกี่่�ยวข้้องเม่ื่�อเริ่่�มเข้้าสู่่�การศึกึษา ได้้แก่่ ระดับัน้้ำตาลเฉลี่่�ย
สะสม (HbA1C) อััตราการกรองของไต (eGFR) การพบ
โปรตีีนอััลบููมิินในปััสสาวะ เป็็นต้้น ผู้้�ป่่วยทุุกรายจะได้้รัับ
การคำนวณความเสี่่�ยงต่่อการเกิดิโรคหัวัใจและหลอดเลืือด
ในระยะเวลา 10 ปีี (10-year ASCVD risk) ซึ่่�งคำนวณ
โดยใช้้ Thai CV risk score10 การศึึกษานี้้�กำหนดให้้วัันที่่�
ผู้้�ป่่วยได้้รับัการวินิิจิฉัยั หรืือมีีข้้อมูลูเกี่่�ยวกัับการรัักษาโรค
เบาหวานชนิิดที่่� 2 ในฐานข้้อมููลเวชระเบีียนผู้้�ป่่วยของ 
โรงพยาบาลเป็็นครั้้�งแรก เป็็นวัันที่่�เริ่่�มเข้้าสู่่�การศึึกษา

รูปที่ 1. แผนภาพแสดงระยะเวลาในการศึกษา
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การได้รับแอสไพริน
การได้้รัับแอสไพริินของผู้้�ป่วยแต่่ละรายพิิจารณาจาก

ข้้อมููลในวัันที่่�ผู้้�ป่่วยเริ่่�มเข้้าสู่่�การศึึกษา จากนั้้�นแบ่่งผู้้�ป่่วย
เป็็น 2 กลุ่่�ม คืือ กลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินและกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับ
แอสไพริิน หากผู้้�ป่่วยมีีข้้อมููลทั้้�งช่่วงที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับ
แอสไพริิน ให้้เลืือกช่่วงที่่�ได้้รัับแอสไพริินเป็็นหลััก หาก
การเริ่่�มได้้รับัแอสไพรินิเกิิดขึ้้�นในช่่วงหลังจากช่่วงรวบรวม
ข้้อมููลเพื่่�อเข้้าสู่่�การศึึกษาไปแล้้ว ให้้ถืือว่่าผู้้�ป่่วยรายนั้้�น
จัดัอยู่่�ในกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รับัแอสไพริิน เมื่่�อได้้สมาชิิกแต่่ละกลุ่่�ม
แล้้ว ใช้้วิธิีีการสุ่่�มตัวัอย่่างแบบง่่าย (simple random 
sampling) ในแต่่ละกลุ่่�มเพื่่�อให้้ได้้จำนวนผู้้�ป่วยตามต้้องการ 

	
ผลลัพธ์และการติดตาม

ผลลัพัธ์์ในการศึกึษานี้้�แบ่่งเป็็นผลลัพัธ์์หลักัและผลลัพัธ์์
ด้้านความปลอดภััย เก็็บข้้อมููลผลลััพธ์์จากการทบทวน
เวชระเบีียนผู้้�ป่วย โดยดูจูากการระบุุการวินิิจิฉัยัของแพทย์
หรืือการให้้รหััสกลุ่่�มโรค (ICD-10) ที่่�แพทย์์ได้้บัันทึึกไว้้ใน
ฐานข้้อมููลเวชระเบีียนประกอบกัับผลการตรวจทาง
รัังสีีวิิทยาและผลทางห้้องปฏิิบััติิการ

ผลลััพธ์์หลััก ประเมิินจากอุุบััติิการณ์์การเกิิดโรคหััวใจ
และหลอดเลืือดเป็็นครั้้�งแรก ซึ่่�งคืือผลรวมของการเกิิด
โรคหลอดเลืือดสมอง (nonfatal stroke, ICD-10: I63-
I64, I69)  โรคกล้้ามเนื้้�อหััวใจขาดเลืือด (nonfatal myo-
cardial infarction, ICD-10: I21-I25)  ภาวะเจ็็บหน้้าอก
เฉีียบพลัันหรืือแบบไม่่คงที่่� (unstable angina, ICD-10: 
I20) ภาวะสมองขาดเลืือดชั่่�วขณะ (transient ischemic 
attack, ICD-10: G45) โรคหลอดเลืือดแดงส่่วนปลาย 
(peripheral arterial disease, ICD-10: I70.2-I70.4, 
I70.9, I73.8, I73.9) หรืือการเสีียชีีวิิตจากโรคทางหััวใจ
และหลอดเลืือด (cardiovascular death, ICD-10: I46) 
โดยไม่่นัับรวมภาวะเลืือดออกในสมอง (intracranial 
hemorrhage, ICD-10: I60-I62)

ผลลััพธ์์ด้้านความปลอดภััย ประเมิินจากอุุบััติิการณ์์
การเกิิดภาวะเลืือดออกอย่่างรุุนแรงเป็็นครั้้�งแรก ซึ่่�งคืือ
ผลรวมของภาวะเลืือดออกในสมอง (intracranial hem-
orrhage, ICD-10: I60-I62) ภาวะเลืือดออกในทางเดิิน
อาหาร (gastrointestinal hemorrhage, ICD-10: K92) 
หรืือภาวะเลืือดออกที่่�รุุนแรงอื่่�น ๆ เช่่น ภาวะเลืือดออกที่่�

ต้้องให้้เลืือด นอนโรงพยาบาล หรืือทำให้้เสีียชีีวิิต
การติดิตามผลลัพัธ์์ ใช้้วิธิีีการทบทวนเวชระเบีียนผู้้�ป่วย

ทีีละราย ติิดตามข้้อมููลจนกระทั่่�งผู้้�ป่่วยเกิิดโรคหััวใจและ
หลอดเลืือดเป็็นครั้้�งแรก หากผู้้�ป่่วยไม่่ได้้เกิิดโรค จะมีีการ
ติิดตามจนกระทั่่�งถึึงวัันที่่� 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2564 (รููปที่่� 
1) ส่่วนการเกิิดภาวะเลืือดออก จะติิดตามข้้อมููลตั้้�งแต่่วััน
ที่่�ผู้้�ป่่วยเริ่่�มเข้้าสู่่�การศึึกษา จนกระทั่่�งเกิิดภาวะเลืือดออก
อย่่างรุุนแรงเป็็นครั้้�งแรก หากไม่่เกิิดภาวะเลืือดออก จะ
ติิดตามข้้อมููลจนกระทั่่�งสิ้้�นสุุดการเก็็บข้้อมููลผลลััพธ์์หลััก 
ในกรณีีที่่�ผู้้�ป่วยขาดการติดิตามการรักัษา หรืือมีีการเปลี่่�ยน
กลุ่่�มการได้้รัับแอสไพริิน จะเก็็บข้้อมููลตั้้�งแต่่แรกเขาการ
ทดลองจนถึึงวัันที่่�มาตรวจติิดตามครั้้�งสุุดท้้าย หรืือจนถึึง
วัันที่่�ผู้้�ป่่วยมีีการปรัับเปลี่่�ยนการได้้รัับแอสไพริิน

การคำ�นวณขนาดตัวอย่าง 
ในการศึึกษานี้้�ใช้้การทดสอบสมมติิฐานแบบสองทาง 

การคำนวณขนาดกลุ่่�มผู้้�ป่่วยกำหนดความคลาดเคลื่่�อน
ประเภทที่่� 1 (type 1 error) และความคลาดเคลื่่�อน
ประเภทที่่� 2 (type 2 error) เท่่ากัับ 0.05 และ 0.2 ตาม
ลำดัับ ใช้้ค่่าสััดส่่วนกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับแอสไพริินต่่อกลุ่่�มที่่�
ไม่่ได้้รัับแอสไพริิน เท่่ากัับ 1:2 เนื่่�องจากการสำรวจข้้อมููล
ผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ในโรงพยาบาลบางมููลนาก 
ย้้อนหลังั 8 ปีี พบว่่าสัดัส่่วนจำนวนผู้้�ป่วยที่่�ได้้รับัแอสไพรินิ
เทีียบกับักลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รับัแอสไพรินิ อยู่่�ท่ี่�ประมาณ 1:2 และ
คาดการณ์์ว่่าแอสไพริินช่่วยจะลดการเกิิดโรคหััวใจและ
หลอดเลืือด (relative risk reduction) ที่่�ร้้อยละ 20.0 
ใช้้วิิธีีการคำนวณเพื่่�อหาจำนวนผู้้�ป่่วยสำหรัับการเปรีียบ
เทีียบตาม survivor functions log-rank test (Freed-
man method) จำนวนผู้้�ป่่วยที่่�คำนวณได้้เท่่ากัับ 665 
คน และประมาณการข้้อมููลที่่�อาจขาดหายไปไว้้ที่่�ร้้อยละ 
10.0 ดัังนั้้�นจำนวนผู้้�ป่่วยที่่�ต้้องการคืือ 732 คน โดยแบ่่ง
เป็็นกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริิน 244 คน และกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับ
แอสไพริิน 488 คน

		
การวิเคราะห์ข้อมูล

ข้้อมููลพื้้�นฐานของผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นข้้อมููลแบบกลุ่่�ม (cate-
gorical data) จะแสดงเป็็นจำนวนและร้้อยละ ทำการ
ทดสอบความแตกต่่างด้้วย Fisher’s exact test ส่่วน
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ข้้อมููลต่่อเนื่่�อง (continuous data) จะแสดงด้้วยค่่าเฉลี่่�ย 
(mean) ร่่วมกัับส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน (standard de-
viation, SD) หรืือค่่ามััธยฐาน (median) ร่่วมกัับค่่าพิิสััย
ระหว่่างควอไทล์์ (interquartile range: IQR) และ
ทดสอบความแตกต่่างของข้้อมููลด้้วยสถิิติิ two sample 
t-test หรืือ Wilcoxon rank-sum test ตามการกระจาย
ตััวของข้้อมููล

การคำนวณหาผลของแอสไพริินในการลดการเกิิดโรค
หัวัใจและหลอดเลืือด ทำการวิเิคราะห์์ในรูปูแบบ time-to- 
event analyses และใช้้วิธิีี multivariable cox propor-
tional hazard models ในการคำนวณเพื่่�อแสดงอุุบััติิ-
การณ์์สะสมในแต่่ละกลุ่่�ม  การเปรีียบเทีียบความแตกต่่าง
ของการเกิดิโรคหัวัใจและหลอดเลืือดระหว่างกลุ่่�ม การหา
ค่่า hazard ratio และ 95% confidence interval (CI)  
โดยควบคุุมปััจจััยรบกวนระหว่่างกลุ่่�ม คืือ เพศ อายุุ การ
สููบบุุหรี่่� การเป็็นโรคความดัันโลหิิตสููง โรคไขมัันในเลืือด
สููง ระดัับ HbA1C อััตราการกรองของไต และการพบโปร
ตีีนอััลบููมิินในปััสสาวะ ซึ่่�งเป็็นปััจจััยที่่�ส่่งผลต่่อการเกิิด
โรคหััวใจและหลอดเลืือดตามข้้อมููลการศึึกษาก่่อนหน้้า
นี้้�11  รวมทั้้�งเป็็นปััจจััยสำหรัับพิิจารณาการให้้แอสไพรินิ
ตามแนวเวชปฏิิบััติิของประเทศ ไทยในช่่วงดัังกล่่าว4 
ควบคุุมตััวแปรการได้้รัับยากลุ่่�ม statins ซึ่่�งเป็็นยาที่่�ใช้้
ในการควบคุุมระดัับไขมัันในเลืือดเพ่ื่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิ
ในผู้้�ป่วยโรคเบาหวาน12 นอกจากนี้้�ยังัมีีการควบคุุมตััวแปร 
10-year ASCVD risk เนื่่�องจากเป็็นปััจจััยหนึ่่�งที่่�ใช้้
พิิจารณาในการให้้แอสไพริิน13

การศึึกษานี้้�มีีการวิิเคราะห์์กลุ่่�มย่่อย เพื่่�อศึึกษาผลของ 
เพศ กลุ่่�มอายุุ การสููบบุุหรี่่� การเป็็นโรคความดัันโลหิิตสููง 
การเป็็นโรคไขมัันในเลืือดสููง ระดัับ HbA1C อััตราการ 
กรองของไต การพบโปรตีีนอััลบููมิินในปััสสาวะ การได้้รัับ
ยากลุ่่�ม statins และ 10-year ASCVD risk โดยทำการ
วิิเคราะห์์ interaction analyses ในแต่่ละกลุ่่�มย่่อยเพื่่�อ
หาความไม่่เป็็นเอกพัันธ์์ (heterogeneity)

การวิิเคราะห์์ผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือดออก ใช้้วิิธีี 
multivariable cox proportional hazard models  
โดยควบคุุมปััจจััยรบกวนที่่�ส่่งผลต่่อการเกิิดภาวะเลืือด
ออก คืือ เพศ อายุุ การสูบูบุุหรี่่� การเป็็นโรคความดันัโลหิิต
สูงู และการใช้้ยากลุ่่�ม PPIs11,14  

การวิิเคราะห์์ทางสถิิติิต่่าง ๆ ในการศึึกษานี้้� ใช้้ระดัับ
นััยสำคััญทางสถิิติิที่่� p < 0.05

ผลการศึกษา

จากฐานข้้อมููลเวชระเบีียนผู้้�ป่่วยของโรงพยาบาล
บางมููลนาก ในช่่วงวัันที่่� 1 มกราคม พ.ศ. 2557 - 31 
ธัันวาคม พ.ศ. 2561 มีีผู้้�ป่่วยอายุุ ≥40 ปีี ที่่�ได้้รัับการ
วิินิิจฉััยว่่าเป็็นโรคเบาหวาน ชนิิดที่่� 2 จำนวน 1,529 คน 
หลังัจากพิจิารณาตามเกณฑ์์การคัดัเลืือกและการสุ่่�มผู้้�ป่วย
เพื่่�อให้้ได้้สััดส่่วนขนาดตััวอย่่างในการศึึกษา ได้้จำนวน
ผู้้�ป่่วยทั้้�งหมด 682 คน แบ่่งเป็็นกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริิน 
229 คน และไม่่ได้้รัับแอสไพริิน 453 คน (รููปที่่� 2) ค่่า
มัธัยฐานของระยะเวลาการติิดตามผลเท่่ากับั 4.9 (3.2-6.8) 
ปีี และขนาดของแอสไพริินที่่�ผู้้�ป่่วยได้้รัับ คืือ 81 มก./วััน 

ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย
อายุุเฉลี่่�ยของผู้้�ป่่วยในการศึึกษา คืือ 60.1±10.5 ปีี 

ส่่วนใหญ่่เป็็นเพศหญิิง มีีภาวะอ้้วน ไม่่เคยสููบบุุหรี่่� และไม่่
สามารถควบคุุมระดัับ HbA1C เมื่่�อแรกเข้้าการศึึกษาได้้ 
(HbA1C ≥7.0%) โดยมีีโรคความดันัโลหิติสูงูและโรคไขมันั
ในเลืือดสููงเป็็นโรคร่่วมที่่�พบมากในทั้้�งสองกลุ่่�ม ผู้้�ป่่วย
ส่่วนใหญ่่มีีอััตราการกรองของไตมากกว่่า 60 มล./นาทีี/
1.73 ตร.ม. แต่่ผู้้�ป่่วยประมาณ 1 ใน 3 ของการศึึกษาพบ
ภาวะโปรตีีนอััลบููมิินรั่่�วในปััสสาวะ ผู้้�ป่่วยทั้้�งสองกลุ่่�ม
ส่่วนใหญ่่ได้้รัับยากลุ่่�ม statins และมีีผู้้�ป่่วยครึ่่�งหนึ่่�งของ
การศึกึษาท่ี่�มีี 10-year ASCVD risk มากกว่่าร้้อยละ 20.0 

เมื่่�อเปรีียบเทีียบข้้อมููลระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริิน
และไม่่ได้้รัับแอสไพริิน พบความแตกต่่างในเรื่่�อง เพศ 
อายุ ุดัชันีีมวลกาย การมีีโรคร่่วมเป็็นโรคความดัันโลหิติสูงู 
ระดัับ HbA1C อััตราการกรองของไต การได้้รัับยากลุ่่�ม 
statins  การได้้รัับยากลุ่่�ม PPIs และ 10-year ASCVD 
risk ส่่วนข้้อมูลูอื่่�น ๆ พบว่่าไม่่แตกต่่างกัันอย่่างมีีนัยสำคัญั
ทางสถิิติิ  (ตารางที่่� 1)

ผลของแอสไพรินในการป้องกันปฐมภูมิต่อการเกิดโรค
หัวใจและหลอดเลือด

พบการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดทั้้�งหมด 53 ราย 
(ร้้อยละ 7.8) แบ่่งเป็็นกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริิน 20 ราย 
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รูปที่ 2. แนวทางการดำ�เนินการศึกษา (study flow diagram)

ตารางที่ 1. ลักษณะทั่วไปของผู้ป่วย

ลักษณะที่ศึกษา
กลุ่มที่ได้แอสไพริน

(n=229)
จำ�นวน (ร้อยละ)

กลุ่มที่ไม่ได้แอสไพริน 
(n=453)

จำ�นวน (ร้อยละ)
p-value

เพศ
ชาย

อายุ (ปี), mean (±SD)
40-49 
50-59
60-69
≥ 70 

ดัชนีมวลกาย (กก./ม.2), mean (±SD)
กำ�ลังสูบหรือเคยสูบบุหรี่มาก่อน
ความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัว* (มม.ปรอท), mean (±SD)
โรคร่วม

โรคความดันโลหิตสูง
โรคไขมันในเลือดสูง

HbA1c (%), median (IQR)
อัตราการกรองของไต (มล./นาที/1.73 ตร.ม.),  median (IQR)
ภาวะโปรตีนอัลบูมินรั่วในปัสสาวะ
ได้รับยากลุ่ม statins
ได้รับยากลุ่ม proton pump inhibitors
10-year ASCVD risk* (ร้อยละ)

< 10.0
10.0-20.00
> 20.0

ระยะเวลาที่ติดตามผล (ปี), median (IQR)	

	
 96 (41.9)
63.7±10.1
15 (6.6)

 75 (32.7)
 72 (31.4)
 67 (29.3)
25.3±4.7
34 (14.9)

131.2±15.3

199 (86.9)
220 (96.1)

7.3 (6.6-8.3)
64.9 (49.8-80.4)

 95 (42.8)
196 (85.6)
 32 (14.0)

21 (9.2)
 56 (24.4)
152 (66.4)

4.6 (3.1-6.9)

	
149 (32.9)
58.3±10.2
102 (22.5)
160 (35.3)
128 (28.3)
 63 (13.9)
26.1±4.5
50 (11.1)

130.8±16.1

349 (77.0)
427 (94.5)

7.4 (6.6-8.9)
82.7 (64.0-99.7)

162 (36.5)
356 (78.6)
33 (7.3)

123 (27.1)
138 (30.5)
192 (42.4)

5.0 (3.4-6.7)

	
0.023
<0.001

0.029
0.175
0.787

0.002
0.457
0.049
<0.001
0.129
0.030
0.008

0.321
*ความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัว = systolic blood pressure, 10-year ASCVD risk คำ�นวณโดยใช้ Thai CV risk score



ผลของแอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2

350		  Journal of Primary Care and Family Medicine 2024;7(4):343-354.

(ร้้อยละ 8.7) และกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รับัแอสไพรินิ 33 ราย (ร้้อยละ 
7.3) เมื่่�อปรัับปััจจััยรบกวนระหว่่างกลุ่่�มพบว่่าอุุบััติิการณ์์
การเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดเป็็นครั้้�งแรก ระหว่่าง
กลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินและกลุ่่�มท่ี่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริินไม่่มีี
ความแตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (p = 0.816, 
รููปที่่� 3) และความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคหััวใจและหลอด
เลืือดเป็็นครั้้�งแรกเมื่่�อเปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�ม (adjust-
ed hazard ratio) เท่่ากัับ 0.93 (95% CI, 0.51-1.71) 
แต่่ไม่่มีีนััยสำคััญทางสถิิติิ โดยโรคหััวใจและหลอดเลืือดที่่�
พบในการศึึกษานี้้� ได้้แก่่ ภาวะสมองขาดเลืือดชั่่�วขณะ 
โรคหลอดเลืือดสมอง โรคกล้้ามเนื้้�อหััวใจขาดเลืือด โรค
หลอดเลืือดแดงส่่วนปลาย และการเสีียชีีวิิตจากโรคหััวใจ
และหลอดเลืือด ซึ่่�งเมื่่�อวิิเคราะห์์แยกในแต่่ละภาวะไม่่พบ
ความแตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (ตารางที่่� 2) 

ผลการวิเคราะห์กลุ่มย่อย
การวิิเคราะห์์กลุ่่�มย่่อย โดยศึึกษาผลของ เพศ กลุ่่�ม

อายุุ การสููบบุุหรี่่� การเป็็นโรคความดัันโลหิิตสููง โรคไขมััน
ในเลืือดสููง ระดัับ HbA1C อััตราการกรองของไต การพบ
โปรตีีนอััลบููมิินในปััสสาวะ การได้้รัับยากลุ่่�ม statins และ 
10-year ASCVD risk พบว่่าไม่่แสดงผลการป้้องกัันโรค
หััวใจและหลอดเลืือดอย่่างมีีนัยสำคััญทางสถิิติิระหว่าง

กลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินและกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริิน และ
เมื่่�อทำการวิิเคราะห์์แบบ interaction analyses พบ 
heterogeneity ในปััจจััยการสููบบุุหรี่่� (p-value for in-
teraction = 0.036) และการได้้รัับยากลุ่่�ม statins (p-
value for interaction = 0.009) ส่่วนในกลุ่่�มย่่อยอื่่�น ๆ 
ไม่่พบ heterogeneity ของผลการศึึกษา (รููปที่่� 4)

การเกิดภาวะเลือดออก
ผู้้�ป่่วยที่่�เกิิดภาวะเลืือดออกมีีจำนวนทั้้�งหมด 28 ราย 

(ร้้อยละ 4.1) เกิิดในกลุ่่�มท่ี่�ได้้รับัแอสไพรินิ 19 ราย (ร้้อยละ 
8.3)  และเกิิดในกลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริิน 9 ราย (ร้้อยละ 
2.0) เมื่่�อปรัับปััจจััยรบกวนระหว่่างกลุ่่�มพบว่่า กลุ่่�มที่่�ได้้
รัับแอสไพริินมีีอุุบััติิการณ์์การเกิิดภาวะเลืือดออกเป็็นครั้้�ง
แรกมากกว่่ากลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับแอสไพริินอย่่างมีีนััยสำคััญ
ทางสถิิติิ (adjusted hazard ratio=3.73, 95% CI, 
1.66-8.40; p = 0.001) ประเภทของภาวะเลืือดออกรุนุแรง
ที่่�พบคืือ ภาวะเลืือดออกในทางเดิินอาหาร ภาวะเลืือด
ออกในสมอง และภาวะเลืือดออกในทางเดิินปััสสาวะ 
โดยพบว่่าการเกิิดภาวะเลืือดออกในทางเดิินอาหารมีี
ความแตกต่่างระหว่างกลุ่่�มการทดลองอย่่างมีีนัยสำคััญ
ทางสถิิติิ (adjusted hazard ratio=3.50, 95% CI, 
1.47-8.34 ; p = 0.005) (ตารางที่่� 3)

รูปที่ 3. ผลของการให้แอสไพรินเพื่อป้องกันปฐมภูมิต่อการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด
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ตารางที่ 2. ประเภทของการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดเป็นครั้งแรกในผู้ป่วยแต่ละกลุ่ม 

ประเภท

กลุ่มที่ได้แอสไพริน
(n=229)

กลุ่มที่ไม่ได้แอสไพริน 
(n=453)

Adjusted 
hazard ratio 

(95% CI)
p-value

จำ�นวนที่เกิดโรค (ร้อยละ) จำ�นวนที่เกิดโรค (ร้อยละ)

ภาวะสมองขาดเลือดชั่วขณะ 
(transient ischemic attack)

โรคหลอดเลือดสมอง 
(nonfatal stroke)

โรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด 
(nonfatal myocardial infarction)

โรคหลอดเลือดแดงส่วนปลาย 
(peripheral arterial disease)

การเสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือด 
(cardiovascular death)

โรคหัวใจและหลอดเลือดทั้งหมด 
(total first cardiovascular events)

 1 (0.4)

 9 (3.9)

 6 (2.6)

 2 (0.9)

 2 (0.9)

20 (8.7)

0 (0.0)

17 (3.8)

 9 (2.0)

 5 (1.1)

 2 (0.4)

33 (7.3)

(Not applicable)*

0.84 (0.35-2.00)

0.89 (0.29-2.76)

0.55 (0.77-3.95)

 1.27 (0.06-25.38)

0.93 (0.51-1.71)

-

0.690

0.837

0.553

0.876

0.816

*เนื่องจากเกิดอุบัติการณ์ในการศึกษาน้อยมาก จนข้อมูลไม่เพียงพอที่จะวิเคราะห์ได้

รูปที่ 4. การวิเคราะห์ข้อมูลของกลุ่มย่อยแต่ละประเภทต่อการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด
*2 กลุ่มย่อยที่ไม่สามารถวิเคราะห์ได้ คือ การมีโรคร่วมเป็นโรคความดันโลหิตสูง และโรคไขมันในเลือดสูง เนื่องจากจำ�นวนผู้ป่วยไม่เพียง
พอ CVD, cardiovascular diseases กล่องสี่เหลี่ยมสีฟ้าในรูป แสดงค่า adjusted harzard ratio ของแต่ละกลุ่มย่อย และหัวลูกศรที่
ปรากฏ แสดงว่า 95% confidence interval มีค่าเกินกว่ามาตราส่วนที่แสดงไว้
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วิจารณ์

ผลการศึึกษาในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ที่่�ไม่่เคย
เป็็นโรคหััวใจและหลอดเลืือดมาก่่อน การได้้รัับแอสไพริิน
ในขนาด 81 มก./วััน ด้้วยมััธยฐานระยะเวลาของการ
ติิดตาม 4.9 ปีี ไม่่ส่่งผลต่่อความเสี่่�ยงการเกิิดโรคหััวใจ
และหลอดเลืือดอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ ขณะเดีียวกััน
พบว่่าอุบุัตัิกิารณ์์การเกิดิภาวะเลืือดออกในทางเดินิอาหาร
ของกลุ่่�มที่่�ได้้รัับแอสไพริินเพิ่่�มสููงขึ้้�น 3.5 เท่่า 

ผลลััพธ์์ที่่�พบสอดคล้้องไปในทางเดีียวกัันกัับการ
ทบทวนการวิเิคราะห์์อภิมิาน (meta-analysis) ของผู้้�ป่่วย
โรคเบาหวานและผู้้�ป่่วยกลุ่่�มอ่ื่�นที่่�ไม่่ได้้เป็็นโรคเบาหวาน 
ที่่�รวมผลจากทั้้�ง 3 การศึึกษาหลััก คืือ ASCEND5 AR-
RIVE6 และ ASPREE7 โดยพบว่่าการให้้แอสไพริินให้้ผลใน
การป้้องกัันการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือดได้้เล็็กน้้อย 
และในบางการศึึกษาพบว่่าไม่่สามารถลดความเส่ี่�ยงของ
การเกิิดโรคได้้  ในขณะเดีียวกัันกลัับพบความเสี่่�ยงการ
เกิิดภาวะเลืือดออกที่่�เพิ่่�มขึ้้�นในกลุ่่�มท่ี่�ได้้รัับแอสไพริิน 
โดยเฉพาะการเกิิดภาวะเลืือดออกในทางเดิินอาหาร15,16

สาเหตุที่่�ทำให้้ไม่่เห็็นผลของแอสไพริินในการป้้องกััน
ปฐมภูมูิทิี่่�ชัดัเจนเช่่นเดีียวกับัการศึกึษาในช่่วงก่่อน ปีี ค.ศ. 
200017, 18 อาจเกิิดจากแนวทางในการป้้องกัันการเกิิดโรค
หััวใจและหลอดเลืือดของผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานในปััจจุุบัันท่ี่�
เปลี่่�ยนแปลงไป เช่่น การมุ่่�งควบคุุมระดัับไขมัันในเลืือด
โดยการใช้้ยาในกลุ่่�ม statins การควบคุุมความดัันโลหิิต
สููงอย่่างเข้้มข้้น และแนวทางการลดสููบบุุหรี่่�ที่่�พััฒนาขึ้้�น 

ซึ่่�งช่่วยลดความเส่ี่�ยงการเกิิดโรคหััวใจและหลอดเลืือด
ทำให้้บดบัังผลของแอสไพริิน 

สอดคล้้องกัับผลในการศึึกษานี้้�ที่่�พบความแตกต่่าง
ระหว่่างกลุ่่�มย่่อยในปััจจััยการสููบบุุหรี่่� และการได้้รัับยา 
กลุ่่�ม statins โดยในกลุ่่�มที่่�สููบบุหุรี่่�อยู่่�หรืือเคยสููบบุหุรี่่� และ
กลุ่่�มที่่�ไม่่ได้้รัับยา statins มีีแนวโน้้มที่่�จะเห็็นผลของ
แอสไพริินในการป้้องกัันปฐมภููมิิ แม้้ว่่าจะไม่่มีีนััยสำคััญ
ทางสถิิติิ (รููปที่่� 4) นอกจากนี้้�ในการศึึกษาพบว่่าผู้้�ป่่วย
ร้้อยละ 50.4 มีีค่่า 10-year ASCVD risk มากกว่่าร้้อยละ 
20.0 เมื่่�อแรกเข้้าสู่่�การศึกึษา แต่่เกิดิอุบุัตัิกิารณ์์ของโรค
หัวัใจและหลอดเลืือดร้้อยละ 7.8 ซึ่่�งต่่ำกว่่าแนวโน้้มที่่�พบ
จากการคำนวณ 10-year ASCVD risk จึึงอาจจะเป็็นอีีก
ปััจจััยหนึ่่�งที่่�ทำให้้ไม่่เห็็นผลของการได้้รัับแอสไพริิน และ
แสดงให้้เห็็นว่่าการประเมิินความเสี่่�ยงโดยการใช้้ CVD 
risk calculator มีีแนวโน้้มจะแสดงความเสี่่�ยงที่่�สููงเกิิน
ความเป็็นจริิงเช่่นเดีียวกัับที่่�พบในการศึึกษาอื่่�น ๆ19

ผลจากการศึึกษาทำให้้เห็็นว่่าการให้้แอสไพริินเพ่ื่�อ
การป้้องกัันปฐมภูมิูิในผู้้�ป่วยโรคเบาหวานชนิิดท่ี่� 2 จะต้้อง
มีีความระมััดระวััง เพราะผลดีีที่่�ได้้รัับไม่่ชััดเจน แต่่ผลข้้าง
เคีียงคืือภาวะเลืือดออกนั้้�นเกิิดเพิ่่�มขึ้้�น ผู้้�ป่วยท่ี่�อาจได้้รัับ
ประโยชน์์คืือ ผู้้�ป่่วยที่่�มีีความเสี่่�ยงสููงต่่อการเกิิดโรคหััวใจ
และหลอดเลืือด (มีี major risk factor) ที่่�ไม่่ได้้รัับการ
รักัษาตามแนวทางในปััจจุบุันัเพื่่�อป้้องกันัการเกิดิโรคหัวัใจ
และหลอดเลืือดมาก่่อน หรืือรัักษาแล้้วไม่่สามารถควบคุุม
โรคได้้ และเป็็นผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดเลืือด

ตารางที่ 3. ประเภทของการเกิดภาวะเลือดออกรุนแรงเป็นครั้งแรกในผู้ป่วยแต่ละกลุ่ม 

ประเภท กลุ่มที่ได้แอสไพริน
(n=229)

กลุ่มที่ไม่ได้แอสไพริน 
(n=453)

Adjusted 
hazard ratio 

(95% CI)
p-value

จำ�นวนที่เกิดโรค (ร้อยละ) จำ�นวนที่เกิดโรค (ร้อยละ)

ภาวะเลือดออกในสมอง  
(intracranial hemorrhage)

ภาวะเลือดออกในทางเดินอาหาร 
(gastrointestinal hemorrhage)

ภาวะปัสสาวะเป็นเลือด  
(gross hematuria) 

ภาวะเลือดออกทั้งหมด 
(total first major bleeding)

 2 (0.9)

16 (7.0)

 1 (0.4)

19 (8.3)

1 (0.2)

8 (1.8)

0 (0.0)

9 (2.0)

 1.75 (0.11-27.50)

3.50 (1.47-8.34)

(Not applicable)*

3.73 (1.66-8.40)

0.691

0.005

-

0.001

*เนื่องจากเกิดอุบัติการณ์ในการศึกษาน้อยมาก จนข้อมูลไม่เพียงพอที่จะวิเคราะห์ได้
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ออกอย่่างรุนุแรง อย่่างไรก็ต็ามควรต้้องมีีการปรึกึษาร่่วม
กัับผู้้�ป่่วย โดยแจ้้งถึึงข้้อดีีและข้้อเสีียที่่�จะได้้รัับก่่อนการ
เริ่่�มยา ในอนาคตการพัฒันาแนวทางใหม่ในการพิจิารณาให้้
แอสไพรินิ เช่่น การตรวจการทำงานของเกล็็ดเลืือด อาจ
ช่่วยให้้ได้้รับัผลดีีและลดผลข้้างของเคีียงของแอสไพริินได้้20

จุุดเด่่นของงานวิิจััยนี้้�คืือ การแสดงให้้เห็็นผลของการ
ให้้แอสไพริินเพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อการเกิิดโรคหััวใจ
และหลอดเลืือด และผลข้้างเคีียงในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวาน
ชนิิดที่่� 2 ตามบริิบทที่่�เกิิดขึ้้�นจริิงในเวชปฏิิบััติิ มีีระยะ
เวลาในการติิดตามผลลััพธ์์ที่่�ยาวนาน และมีีการวิิเคราะห์์
โดยควบคุมุปััจจัยัรบกวนต่่าง ๆ ที่่�ส่่งผลต่่อการเกิดิผลลััพธ์์
ที่่�ศึึกษา แต่่ยัังพบข้้อจำกััดในงานวิิจััย คืือ ข้้อมููลที่่�ใช้้
วิิเคราะห์์เป็็นข้้อมููลที่่�เก็็บย้้อนหลััง ทำให้้ข้้อมููลที่่�มีีผลต่่อ
พยากรณ์์โรคบางอย่่างเก็็บได้้ไม่่สมบููรณ์์หรืือขาดหายไป 
เช�น ระยะเวลาในการเป็็นโรคเบาหวานของผู้้�ป่วย การเกิดิ
ภาวะแทรกซ้้อนของโรคเบาหวาน รวมทั้้�งปััญหาความ
แม่่นยำ และความน่่าเชื่่�อถืือของข้้อมููลที่่�ถููกบัันทึึกในเวช
ระเบีียน เป็็นต้้น หากจะพััฒนาเพิ่่�มเติิมอาจวางแผนการ
เก็็บข้้อมููลให้้ครบถ้้วนเป็็นการศึึกษาไปข้้างหน้้า (pro-
spective study) 

สรุป

การให้้แอสไพริินในผู้้�ป่่วยโรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 ไม่่
แสดงผลการป้้องกัันปฐมภููมิิต่่อการเกิิดโรคหััวใจและ
หลอดเลืือด แต่่เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิดิเลืือดออกในทาง
เดิินอาหาร จึึงควรมีีการทบทวนแนวทางการใช้้แอสไพริิน
เพื่่�อการป้้องกัันปฐมภููมิิ
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