
อภิปรายผลการศึกษา

การที่ร่างกายมีภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลิน หรือ มีความไวต่อฮอร์โมนอินซูลินลดลงนั้น 
พบว่ามีความสัมพันธ์กับระดับไขมันที่ไม่ดีและมีผลต่อการเกิดโรคหลอดเลือดและหัวใจมากขึ้น คือ 
ระดับ HDL-C ต่ํา ไตรกลีเชอไรด์สูง และ ระดับไขมันแอลดีแอลโมเลกุลเล็กมีปริมาณเพิ่มขึ้น [6‘8'661 
โดยสาเหตุดังกล่าวมีการคืกษาและอธิบายผ่านเอนไซม์ที่ใช้ในการเมตะบอลิสมของไขมันซึ่งมีความ 
เกี่ยวข้องกับการทำงานของฮอร์โมนอินซูลินร่วมด้วย จากความสัมพันธ์ดังกล่าวพบว่าการที่ระดับ
HDL-C ที่ตํ่าเป็นผลที่ตามจากการที่ฮอร์โมนอินซูลินที่บกพร่องซึ่งความรู้ดังกล่าวเป็นที่ทราบและ
ยอมรับโดยท่ัวไป [55] ก่อนหน้าน้ีทางคณะผูวิจัยได้ทำการคืกษาสาเหตุของ HDL-C สูงกับการ 
ทำงานของเอนไซม์ CETP [9] ทำให้พบส่ิงท่ีน่าสนใจในกลุ่มที่มีระดับ HDL-C สูง (มากกว่าหรือ 
เท่ากับ 100 มก./ดล.เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมนั้น) คือ ประ1ซากรมีสักษณะที่ตรงข้ามกับกลุ่มอาการ 
ทางเมตาบอลิก ได้แก่ มีรอบเอวและไขมันไตรกลีเซอไรด์ที่ตํ่ากว่า และเนื่องจากกลุ่มอาการทางเมตา 
บอลิกเป็นกลุ่มที่มีสาเหตุเกี่ยวข้องกับภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลิน จึงเป็นที่มาของการวิจัยนี้ เพ่ือ 
ตรวจสอบสมมติฐานว่าผู้ที่มีระดับไขมัน HDL-C สูงจะมีความไวต่อฮอร์โมนอินซูลินท่ีดีกว่าผู้ที่มี 
HDL-C ตํ่ากว่าหรือไม่ ดังนั้นการดัดเลือกตัวอย่างในการคืกษานี้จึงมีการควบคุมปัจจัยที่อาจเป็นตัว 
กวน (confounding factors) ต่อความไวของฮอร์โมนอินซูลินไว้อย่างรัดกุม รวมท้ังการดัดเลือก 
ประชากรในแต่ละกลุ่มให้มีลักษณะพื้นฐานที่ใกล้เคียงกัน ซึ่งเมื่อแบ่งประชากรเป็น 3 กลุ่มโดยใช้ 
เกณฑ์ค่า HDL-C ปกติจากการคืกษาฃองลุจินดา เถรว่อง [12] คือ 36 ถึง 64 มก./ดล. และถือ'ว่าผู้ท่ี 
มี HDL-C มากกว่า 64 มก./ดล.จัดเป็นกลุ่มท่ีมี HDL-C สูงและเนื่องจากต้องการตรวจลอบ 
สมมุติฐานของการคืกษาก่อนหน้านี้ซึ่งใช้เกณฑ์ HDL-C สูงมาก [9] คือ HDL-C มากกว่าหรือเท่ากับ 
100 มก./ดล.ดังนั้นการคืกษานี้จึงแบ่งประชากรเป็น 3 กลุ่ม คือ มากกว่าหรือเท่ากับ 100 มก./ดล., 
65 ถึง 99 มก./ดล.และ 36 ถึง 64 มก./ดล. จากผลการคืกษาเมื่อเปรยบเทียบความไวของฮอร์โมน 
อินซูลินโดยใช้ค่า HOMA-IR พบว่า ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ของความไวของ 
ฮอร์โมนอินซูลินในประชากรท้ัง 3 กลุ่ม แต่อย่างไรก็ตามเม่ือพิจารณาค่า HOMA-IR ในแต่ละกลุ่ม 
พบว่ากลุ่มท่ีมี HDL-C สูงข้ึนจะมีค่า HOMA-IR ท่ีลดลง ซึ่งแสดงถึงแนวโน้มของการมีภาวะความไว 
ของฮอร์โมนอินซูลินที่ดีขึ้นเมื่อ HDL-C สูงมากข้ึน นอกจากนี้ผลการวิจัยยังพบความสัมพันธ์แบบ 
ผกกันระหว่างระดับของ HDL-C กับ รอบเอว ไขมันไตรกลีเชอไรด์ และ ไขมันคอเรสเตอรอลอีกด้วย
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จากผลการคืกษาข้างต้นพบว่าไม่สามารถยืนยันลมมติฐานที่ตั้งขึ้นได้ และเนื่องจากการคืกษา 
นี้มีที่มาจากการสังเกตเห็นลักษณะกลุ่มอาการทางเมตาบอลิกในกลุ่มประชากรของนายแพทย์ลฐาปกร 
คิรืวงดั และคณะ ซึ่งเมื่อพิจารณารายละเอียดของประชากรในทั้ง 2 การคืกษาพบ1ว่าลักษณะพ้ืนฐาน 
ของประชากรในการคืกษาของนายแพทย์สฐาปกร คืริวงค่และคณะ[9] มีความแตกต่างจากการคืกษา 
นี้กล่าวคือ ประชากรเป็นโรคเบาหวานจำนวน 5 รายในแต่ละกลุ่ม ดัชนีมวลกายในและรอบเอวในกลุ่ม 
ควบคุมมีค่าเท่ากับ 23 ±  1 กก./ม2 และ 28 ±  1 กก./ม2 มากกว่ากลุ่มท่ีมี HDL-C มากกว่าหรอเท่ากับ 
100 คือ 22 ±  1 กก./ม2 และ 23 ±  1 กก./ม2 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ซึ่งลักษณะดังกล่าวอาจเป็น 
ตัวกวนที่ทำให้กลุ่มประชากรในการคืกษาฃองนายแพทย์สฐาปกร คืเริวงดั และคณะมีลักษณะที่บ่งชี้ 
ของการมีภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลิน แต่อย่างไรก็ตามการคืกษาครั้งน้ียังคงพบผลการคืกษาที่
คล้ายคลึงกันกับการคืกษาฃองนายแพทย์สฐาปกร คิโรัวงดั และคณะ[9] คือพบว่ากลุ่มที่มี HDL-C สูง 
จะมีไขมันคอเลสเตอรอลที่สูงกว่า มีไขมันไตรกลีเชอไรด์ที่ตํ่ากว่า และมีเล้นรอบเอวท่ีตํ่ากว่ากลุ่มที่มี 
HDL-C ที่มีระดับตํ่ากว่าอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ซึ่งคำอธิบายสำหรับความสัมพันธ์ดังกล่าวในล่วน 
ของไขมันคอเลสเตอรอลซึ่งเป็นผลรวมของไขมันคอเลสเตอรอลทุกชนิด ดังนั้นเมื่อลัดล่วนของ HDL-C 
มากขึ้นผลรวมย่อมสูงขึ้นเช่นกัน

ในล่วนของความสัมพันธ์ของเล้นรอบเอวที่มากกว่าสำหรับกลุ่มที่มี HDL-C ท่ีต่ํากว่าน้ัน เม่ือ 
พิจารณาจากการคืกษาก่อนหน้านี้ พบว่ารอบเอวมีความสัมพันธ์ที่ดีในการบอกระดับไขมันในช่องท้อง 
และลามารถบอกภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลินได้ดี [74] และจากทฤษฏีของ humoral theory [31] ท่ี 
แสดงให้เห็นว่าสารต่างๆ ท่ีสร้างจากเซลสํใฃมันในช่องท้อง ได้แก่ resistin, IL-6, TNF-CX, IL-1 (3 และ 
PAI-1 ซึ่งจะมีระดับเพิ่มขึ้นเมื่อมีไขมันในช่องท้องมากขึ้น ร่วมกับการลดลงของ adiponectin ซึ่งจะ 
ก่อให้เกิดภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลินที่มากขึ้น[75] นั่นอาจแสดงให้เห็นว่ารอบเอวอาจมีความไวในการ 
ทำนายภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลินที่ดีกว่าการตรวจวัดโดยวิธี HOMA หรือวิธีอื่น

การคืกษานี้พบความสัมพันธ์แบบผกผันของระดับ HDL-C และไตรกลีเชอไรด์ ในขณะท่ี 
ประชากรในแต่ละกลุ่มไม่มีความแตกต่างของความไวของฮอร์โมนอินซูลิน ซึ่งสาเหตุที่อาจเป็นไปได้คือ 
การทำงานของเอนไซม์ท่ีเกี่ยวข้องทั้ง HDL-C และไตรกลีเชอไรด์มีความแตกต่างกันในแต่ละกลุ่ม เช่น 
การทำงานของเอนไซม์ CETP ในกลุ่ม HDL-C สูง อาจมีมากกว่ากลุ่มท่ี HDL-C ต่ํา หรือ มีการทำงาน 
ของเอนไซม์ LCAT ที่มากกว่าในกลุ่ม HDL-C สูง หรือ มีการทำงานของ PTLP ท่ีมากกว่าในกลุ่ม HDL- 
C สูง หรือ การทำงานของเอนไซม์ LPL ท่ีเปล่ียนแปลงไป โดย LPL มีความสัมพันธ์แบบผกผันกับระดับ 
ไตรกลีเซอไรด์และมีผลทางอ้อมต่อ HDL-C โดยการเพ่ิมการทำงานของ LPL จะทำให้มีสารต้ังต้น 
สำหรับการสร้าง HDL-C มากขึ้น ทำให้ระดับของ HDL-C สูงข้ึนตามมา
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จากผลข้างด้นพบว่ามีการคืกษาฃอง Theodore W.K. N g  และคณะ [76] ได้'ทำการดีกษา 
ความสัมพันธ์ของ adipocytokines กับระดับไขมัน ในคนที่มีสุขภาพแข็งแรงจำนวน 41 ราย ผลการ 
วิเคราะห์โดย multivariate analysis พบว่า ระดับ adiponectin มีความสัมพันธ์กับการเมตะบอลิสม 
ของไขมัน VLDL มากที่สุด โดยสรุปว่า adiponectin จากไขมันอาจเป็นตัวควบคุมระดับ VLDL โดย 
ไม่เกี่ยวข้องกับภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลิน และ การดีกษ'าดังกล่าวยังพบ'ว่า ระดับ adiponectin 
และ leptin มีความสัมพันธ์แบบผกผันกับระดับ ไขมันไตรกลีเชอไรดั ปริมาณไขมันในช่องท้องและ 
ไขมันรวม และ มีความสัมพันธ์ในทิศทางเดียวกันกับระดับ HDL-C ซึ่งลักษณะความสัมพันธ์ 
ดังกล่าวคล้ายกับการดีกษาครั้งนี้ จึงเป็นที่น่าสนใจในการดีกษาเพิ่มเติมต่อไปในการตรวจระดับ
adipocytokines ในกลุ่มประชากรเหล่านีซึ่งเป็นแนวทางในการหาสาเหตุของความสัมพันธ์ของ
ระดับ HDL-C กับ ไขมันไตรกลีเชอไรด์และเล้นรอบเอวต่อไป

การดีกษานี้พบแนวโน้มของการมีภาวะความไวของฮอร์โมนอินซูลินที่ดีเมื่อระดับไขมัน 
เอชดีแอลสูงมากขึ้นแต่ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ซึ่งการไม่พบความแตกต่าง 
อาจเน่ืองจาก กลุ่มที่มี HDL-C สูงคือ กลุ่มท่ีมี HDL-C สูงมากกว่าหรือเท่ากับ 100 มก./ดล. และ 
65 -  99 มก./ดล. มีประวัติญาติสายตรงเป็นเบาหวานสูงกว่ากลุ่มที่มี HDL-C 36 ถึง 64 มก./ดล. 
อย่างชัดเจน คือ 17, 21 และ 8 รายตามลำดับซึ่งมีการคืกษาพบว่าผู้ที่มีประวัติครอบครัวป่วยเป็น 
เบาหวานจะเพิ่มความเลี่ยงต่อการเถิดภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลินและเบาหวานมากกว่าคนที่ไม่มี 
ประวัติ 2 ถึง 3 เท่า

ข้อ'จำกัด1ของการคืกษ'าน้ี คือ ประชากรที่ใข้ในการดีกษานี้เป็นเพศหญิงเป็นหสัก
เน่ืองมาจากในข้ันตอนการคัดเลือกอาสาสมัครกลุ่ม HDL-C สูงได้อาสาสมัครเป็นเพศหญิงเกือบ 
ท้ังหมด ทำให้การคัดเลือกอาสาสมัครในกลุ่มที่เหลือต้องเป็นเพศหญิงเช่นกัน เพ่ือให้ประชากรใน 
ทุกๆกลุ่มมีลักษณะใกล้เคียงกัน ซึ่งการดีกษานี้แสดงให้เห็นว่าระดับ HDL-C ท่ีสูงพบในเพศหญิง 
มากกว่าเพศชายโดยเฉพาะประชากรที่มี HDL-C มากกว่าหรือเท่ากับ 100 มก./ดล. เป็นเพศหญิง 
เกือบท้ังหมด ซึ่งคล้ายการดีกษาทางระบาดวิทยาก่อนหน้านี้ซึ่งพบว่าระดับ HDL-C ในเพศหญิง 
มากกว่าเพศชายประมาณ 10-15 มก./ดล.เม่ือเปรียบเทียบประชากรท่ีมีคุณสมบํโติใกล้เคียงกัน และ 
มีการดีกษาพบว่าฮอร์โมนเพศมีผลต่อระคับ HDL-C โดยฮอร์โมนเอสโตรเจนทำให้มีการเพิ่มขึ้นของ 
ระดับ apo A-I และ ยับยั้งเอนไซม์ HL และ SR-BI ทำให้ระดับ HDL-C มีปริมาณมากขึ้น มี 
การดีกษาทางคลินิกพบว่าการให้ฮอร์โมนเอสโตรเจนทดแทนในหญิงวัยหมดประจำเดือนทำให้ระดับ 
HDL-C เพ่ิมข้ึน 8 เปอร์เซ็นต์ ในขณะที่การให้ฮอร์โมนเทลโทสเตอโรนในขนาดทดแทนทำให้ระดับ 
HDL-C ลดลง 0.05 -  0.13 มก./ดล. และ ระดับ HDL-C ลดลงมากกว่า 20 เปอร์เซ็นต์เม่ือให้ใน 
ขนาดสูง ซึ่งมีการดีกษาพบว่า เพศมีผลต่อความไวของฮอร์โมนอินซูลิน จากข้อมูลข้างด้นอาจทำให้
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การคัดเลือกประชากรท่ีมี HDL-C สูงพบเพศหญิงเป็นหลัก ซึ่งเพศหญิงจะมีภาวะดื้อต่อฮอร์โมน 
อินซูลินที่แตกต่างจากเพศชาย ซึ่งมีสาเหตุจากฮอร์โมนเพศ การกระจายของไขมันในตำแหน่งต่างๆ 
ที่แตกต่างกัน [77] ดังนั้นผลการคืกษานี้น่าจะเป็นตัวแทนของประชากรเพศหญิงเป็นหลัก ซ่ึงคงไม่ 
ลามารถสรุปได้ว่าในประชากรเพศชายจะมีลักษณะเช่นเดียวกันหรอไม่

นอก1จากน้ีข้อ'จำกัดอ่ืน คือ การกำหนดเกณฑ็ในการแบ่งกลุ่มอาสาสมัครตามที่ได้กล่าว 
มาแล้วข้างต้น ซึ่งตัวเลขที่กำหนดขึ้นเป็นเกณฑ์ที่ตั้งเองเพื่อพิสูจน์สมมุติฐานเดิม เน่ืองจากค่า HDL- 
C และค่า HOMA-IR เป็นค่าต่อเนื่องตังนั้นการพิจารณาใช้การทดสอบทางสถิติโดยใช้ correlation 
เป็นอีกวิธีที่เหมาะสมและทำให้สามารถดูแนวโน้มของ HOMA-IR เม่ือค่า HDL-C สูงข้ึน แต่ในการ 
พิจารณาตังกล่าวต้องมีปริมาณประวากรที่มากพอ ซึ่งการคืกษาครั้งนี้ปริมาณประซากรที่คำนวณได้ 
ใช้เพื่อทดสอบความแตกต่างของค่าเฉลี่ย HOMA-IR ของประชากร 3 กลุ่ม จึงไม่สามารถนำมาใช้ 
สรุปความสัมพันธ์ของค่า HDL-C และ HOMA-IR ได้


	บทที่ 6 อภิปรายผลการศึกษา

