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เรากำลัังอยู่่�ในยุุคของการเปล่ี่�ยนผ่่านกระบวนทััศน์์
การรักัษาโรคเบาหวาน จากการรักัษาตามอาการสู่่�เป้้าหมาย
การทำให้้โรคสงบ (DM remission) ในอดีีต โรคเบาหวาน
ชนิิดที่่� 2 (T2DM) มัักถููกนิิยามว่่าเป็็นโรคเรื้้�อรัังที่่�ดำเนิิน
ไปอย่่างต่่อเนื่่�องและไม่่สามารถรัักษาให้้หายขาดได้้ 
อย่่างไรก็็ตาม ข้้อมููลทางวิิชาการล่่าสุุดชี้้�ให้้เห็็นว่่าภายใน
ปีี 2045 จะมีีผู้้�ได้้รัับผลกระทบจากโรคนี้้�สููงถึึง 629 ล้้าน
คนทั่่�วโลก ซึ่่�งสร้้างภาระทางเศรษฐกิิจและสาธารณสุุข
อย่่างมหาศาล 

ปััจจุุบัันมุุมมองทางการแพทย์ได้้เปล่ี่�ยนไปอย่่างสิ้้�น
เชิิง โดยมองว่่า “การทำให้้โรคสงบลง” (remission) เป็็น
เป้้าหมายที่�สามารถบรรลุุได้้จริิงและเป็็นเป้้าหมายสููงสุุด
เพื่่�อลดอััตราการเจ็็บป่่วย เพิ่่�มคุุณภาพชีีวิิต และรัักษา
การทำงานของเซลล์์ตัับอ่่อน (β-cell)

นิยามและเกณฑ์การวินิจฉัยเชิงวิชาการ 

รายงานฉัันทามติิจากองค์์กรชั้้�นนำระดัับโลก (Endo-
crine Society, EASD, Diabetes UK และ ADA)1 ได้้
กำหนดนิิยามของ “การสงบลงของโรคเบาหวาน” คืือ
สภาวะท่ี่�ผู้้�ป่่วยมีีระดัับน้้ำตาลสะสม (HbA1c) ต่่ำกว่่า 
6.5% (48 mmol/mol) เป็็นเวลาอย่่างน้้อย 3 เดืือน โดย
ไม่่ต้้องพึ่่�งพายาลดระดัับน้้ำตาลใด ๆ การวิินิิจฉััยนี้้�จะเกิิด
ขึ้้�นได้้ก็็ต่่อเมื่่�อผู้้�ป่่วยหยุุดยามานานพอที่่�ฤทธิ์์�ยาจะหมด
ไป เพื่่�อประเมินิความสามารถในการคุุมน้้ำตาลของร่่างกาย
อย่่างแท้้จริิง ทั้้�งนี้้� หากมีีการใช้้ยาบางกลุ่่�ม (เช่่น GLP-1 

RA เพื่่�อคุุมน้้ำหนััก หรืือ SGLT2-i เพื่่�อรัักษาโรคหััวใจ) จะ
ไม่่สามารถวิินิิจฉััยภาวะสงบลงของเบาหวานได้้ แม้้ระดัับ
น้้ำตาลจะอยู่่�ในเกณฑ์์ก็็ตาม

กลไกพยาธิสรีรวิทยา

หััวใจสำคััญของการย้้อนกลัับของโรค หััวใจสำคััญของ
การทำให้้เบาหวานสงบลงคืือการแก้้ไขภาวะเนื้้�อเยื่่�อไข
มัันผิิดปกติิ (adiposopathy) และภาวะดื้้�อต่่ออิินซููลิิน 
การสะสมของไขมัันส่่วนเกิินในอวััยวะ (ectopic fat) โดย
เฉพาะในตัับและตัับอ่่อน เป็็นตััวขััดขวางการทำงานของ
อิินซููลิินและทำลาย beta-cell ผ่่านกระบวนการ gluco-
lipotoxicity การลดน้้ำหนัักอย่่างมีีนััยสำคััญจะช่่วยขจััด
ไขมัันเหล่่านี้้� ฟื้้�นฟููการหลั่่�งอิินซููลิินในระยะแรก (first-
phase insulin secretion) และปรัับเปลี่่�ยนเส้้นทางการ
อัักเสบในร่่างกาย นอกจากนี้้� จุุลิินทรีีย์์ในลำไส้้ (gut mi-
crobiota) เช่่น akkermansia และ faecalibacterium 
ยัังมีีบทบาทสำคััญในการส่่งสััญญาณผ่่านระบบประสาท
และภููมิคุ้้�มกัันเพื่่�อควบคุุมความหิิวและความไวต่่อ
อิินซููลิิน

3 เสาหลักสู่การทำ�ให้โรคสงบ: คำ�แนะนำ�จากหลัก
ฐานเชิงประจักษ์ 

1.	 การปรัับเปลี่่�ยนไลฟ์์สไตล์์อย่่างเข้้มข้้น (inten-
sive lifestyle intervention) หลัักฐานจากการศึึกษา 
DiRECT 2 และ DIADEM-I3 ยืืนยัันว่่าการจำกััดพลัังงาน
อย่่างเข้้มงวด (800–850 kcal/วััน) ในช่่วงแรก สามารถ
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ทำให้้อััตราการสงบของโรคสููงถึึงร้้อยละ 46-61 ในปีีแรก 
ปริิมาณน้้ำหนัักที่่�ลดได้้คืือตััวพยากรณ์์ความสำเร็็จที่่�
สำคััญที่่�สุุด โดยผู้้�ที่่�ลดน้้ำหนัักได้้มากกว่่าร้้อยละ 15.0 มีี
โอกาสเข้้าสู่่�ระยะสงบสููงถึึงร้้อยละ 86.0 อย่่างไรก็็ตาม 
อััตราการสงบอาจลดลงตามระยะเวลา ดัังนั้้�นการสนัับ-
สนุุนการคงน้้ำหนัักในระยะยาวจึึงเป็็นสิ่่�งจำเป็็น

2.	 นวััตกรรมทางเภสััชวิิทยา (pharmacological 
intervention) ยาในกลุ่่�มใหม่่ เช่่น tirzepatide (dual 
GIP/GLP-1 receptor agonist) และ semaglutide ได้้
เปลี่่�ยนโฉมหน้้าการรัักษา โดยสามารถลดทั้้�ง HbA1c 
และน้้ำหนัักตััวได้้อย่่างมีีประสิิทธิิภาพสููงกว่่ายารัักษา
มาตรฐานเดิิม แม้้การศึึกษาบางชิ้้�นจะเรีียกสภาวะนี้้�ว่่า 
“การสงบลงด้้วยยา” (Pharmacological remission) 
เนื่่�องจากน้้ำหนัักอาจกลัับมาเพิ่่�มขึ้้�นหากหยุุดยา แต่่ยา 
กลุ่่�มนี้้�มีีบทบาทสำคััญในการฟื้้�นฟููการทำงานของ beta-
cell และลดไขมัันในช่่องท้้อง

3. 	การผ่่าตััดเพื่่�อการเผาผลาญ (metabolic sur-
gery) เช่่น Roux-en-Y gastric bypass (RYGB) และ 
sleeve gastrectomy (SG) เป็็นวิธิีีที่่�มีีประสิิทธิภิาพสููงสุดุ
และยั่่�งยืืนที่่�สุดุ ข้้อมููลจากการรวบรวมสถิติทิั่่�วโลกระหว่่าง
ปีี 2013-2015 พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�เข้้ารัับการผ่่าตััด RYGB และ 
SG มีีค่่าเฉลี่่�ยการเข้้าสู่่�ระยะสงบของโรคอยู่่�ที่่�ประมาณ
ร้้อยละ 64.7 การศึกึษาแบบสุ่่�มและมีีกลุ่่�มควบคุุม (RCT) 
ที่่�ติิดตามผลนานถึึง 10 ปีี ซึ่่�งแสดงให้้เห็็นว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รัับ
การผ่่าตััดสามารถลดระดัับ HbA1c ได้้มากกว่่ากลุ่่�มที่่�
รัักษาด้้วยยาและการปรัับไลฟ์์สไตล์์อย่่างมีีนััยสำคััญ รวม
ถึึงส่่งผลต่่อระบบฮอร์์โมนและเมตาบอลิิซึึมโดยตรง ได้้แก่่ 
การเพิ่่�มขึ้้�นอย่่างรวดเร็็วของระดัับฮอร์์โมน GLP-1 ซึ่่�ง
ช่่วยฟื้้�นฟููการทำงานของเซลล์ตัับอ่่อนและเพิ่่�มความไว
ต่่ออิินซููลิิน การลดลงของฮอร์์โมน Ghrelin ที่่�ช่่วยลด
ความรู้้�สึกหิวิ โดยเฉพาะในผู้้�ป่วยที่�มีีภาวะอ้้วนรุนุแรง ดังันั้้�น 
ผลดีีของการการผ่่าตััดไม่่ได้้เกิิดจากการลดน้้ำหนัักเพีียง
อย่่างเดีียว แต่่ยัังรวมถึึงการเปลี่่�ยนแปลงระดัับฮอร์์โมน
ในทางเดิินอาหาร การปรัับสมดุุลกรดน้้ำดีี และการ
เปลี่่�ยนแปลงทางอีีพิิเจนิิติิกส์์ (epigenetics) ที่่�ส่่งผลดีีต่่อ
การเผาผลาญในระดัับยีีน

กลยุทธ์การพยากรณ์และเวชศาสตร์แม่นยำ� (Pre-
dictors & Precision Medicine)4

เพื่่�อให้้การรัักษามีีประสิิทธิิภาพสููงสุุด แพทย์์ควรใช้้
เครื่่�องมืือช่่วยตััดสิินใจ เช่่น DiaRem score 5 หรืือแบบ
จำลอง machine learning เพื่่�อประเมิินโอกาสสำเร็็จ 
ปััจจััยที่่�บ่่งชี้้�ว่่าผู้้�ป่่วยมีีโอกาสเข้้าสู่่�ระยะสงบได้้สููง (posi-
tive predictors) ได้้แก่่:

•	 ระยะเวลาที่่�เป็็นโรคน้้อยกว่่า 5-6 ปีี
•	 อายุุน้้อย และระดัับ HbA1c เริ่่�มต้้นไม่่สููงเกิินไป
•	 ไม่่เคยใช้้อินิซููลินิมากก่่อน และมีีการลดน้้ำหนักั (TWL) 

มากกว่่าร้้อยละ 10-15
ในทางกลัับกััน การเป็็นโรคมานานกว่่า 7 ปีี หรืือมีี

ดััชนีีมวลกาย (BMI) เริ่่�มต้้นสููงกว่่า 37.7 kg/m² อาจ
ทำให้้การเข้้าสู่่�ระยะสงบทำได้้ยากขึ้้�นและต้้องอาศััยการ
ลดน้้ำหนัักที่่�มากกว่่าปกติิ

ความสำคััญของการรัักษาตั้้�งแต่่ระยะแรก:  “ผลดีี
ระยะยาวของการควบคุุมน้้ำตาลให้้ดีีตั้้�งแต่่ระยะเริ่่�มแรก 
(legacy effect)” เป็็นเหตุุผลสำคััญที่่�ต้้องมุ่่�งเน้้นการทำ 
ให้้โรคสงบตั้้�งแต่่ช่่วงแรก คืือ ปรากฏการณ์์ “ความทรงจำ
ของการเผาผลาญ” (metabolic memory) การที่่�ระดัับ
น้้ำตาลสููงในช่่วงแรกจะสร้้างความเสีียหายในระดัับเซลล์์
ที่่�ฝัังรากลึึก การศึึกษา UKPDS และ Look AHEAD แสดง
ให้้เห็็นว่่าการคุุมน้้ำตาลให้้ได้้ตามเป้้าหมาย (HbA1c < 
6.5%) ภายในปีีแรกท่ี่�วิินิิจฉััย จะช่่วยลดความเส่ี่�ยงต่่อ
โรคไตเรื้้�อรัังได้้ร้้อยละ 33.0 และลดอุุบััติิการณ์์ของโรค
หลอดเลืือดหััวใจได้้ถึึงร้้อยละ 40.0 ในระยะยาว แม้้ว่่าใน
ภายหลัังระดัับน้้ำตาลจะเพิ่่�มขึ้้�นบ้้างก็็ตาม

บทสรุปและข้อเสนอแนะเชิงนโยบายการรักษา 

การทำให้้โรคเบาหวานชนิิดที่่� 2 สงบลงไม่่ได้้เป็็นเพีียง
ความฝัันอีีกต่่อไป แต่่เป็็นเป้้าหมายที่�จับัต้้องได้้ผ่่าน “การ
ดููแลแบบสหสาขาวิิชาชีีพและยึึดผู้้�ป่วยเป็็นศููนย์์กลาง” 
แพทย์ควรเปล่ี่�ยนกระบวนทัศัน์์จากการ “ประคับัประคอง
ระดัับน้้ำตาล” ไปสู่่�การ “การดููแลเชิิงรุุกเพื่่�อทำให้้โรค
สงบ” โดยเฉพาะในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�เพิ่่�งเริ่่�มเป็็นโรค (early-
stage T2DM)
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สรุุปคำแนะนำสำคััญสำหรัับเวชปฏิิบััติิ4

1.	วิ ินิิจฉััยและรัักษาอย่่างเข้้มข้้นทัันทีี: ใช้้การปรัับ
เปลี่่�ยนไลฟ์สไตล์์ร่่วมกัับยานวััตกรรมตั้้�งแต่่ระยะแรกเพื่่�อ
รัักษามวลของเซลล์์ตัับอ่่อน

2.	ติ ิดตามผลอย่่างใกล้้ชิิด: แม้้โรคจะสงบลงแล้้ว 
แต่่เนื่่�องจาก T2DM มีีธรรมชาติิที่่�พร้้อมจะกลัับมาเป็็นซ้้ำ 
(relapsing nature) จึึงต้้องมีีการติิดตามระดัับน้้ำตาล
และพฤติิกรรมอย่่างต่่อเนื่่�อง

3.	 วางแผนเฉพาะบุคุคล: ใช้้ข้้อมููล Biomarkers (เช่่น 
FGF-21 หรืือ microRNAs) และคะแนนพยากรณ์์เพื่่�อ
เลืือกวิิธีีรัักษาที่่�เหมาะสมที่่�สุุดกัับลัักษณะ (phenotype) 
ของผู้้�ป่่วยรายนั้้�น ๆ

	
การมุ่่�งสู่่�ระยะสงบของโรคคืือการคืืนอิิสรภาพจาก

การใช้้ยาและลดภาวะแทรกซ้้อนที่่�รุนแรง ซึ่่�งจะเป็็นการ
พลิกโฉมอนาคตของการดูแูลผู้้�ป่วยเบาหวานอย่่างยั่่�งยืืน
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