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         Background  High prevalence of insulin resistance and metabolic syndrome (MS) in patients with 
nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) were reported. Liver biopsy is the gold standard to diagnose 
and assess the severity of NAFLD. But, it has some risk of complications. Adipokine hormone (AH) 
levels have been proposed as non invasive markers for liver fibrosis and inflammatory activity.             
         Objective  To use adipokine hormone levels for assessment the liver disease severity  in lean 
and overweight Asian NAFLD patients.  

Methods  All NAFLD patients with age ≥ 16 years old during October 2006 to November 2007 
were enrolled prospectively for clinical data and liver biopsy. Blood tests for AST, ALT, Lipid profiles, 
HOMA, leptin, adiponectin, and resistin level were done. MS was defined according to the NCEPT III, 
with a modification for Asian people. Groups of NAFLD patients including steatosis and steatohepatitis, 
significant fibrosis and nonsignificant fibrosis were defined by using liver histopathologt, according to 
Brunt, et al . 

 Results  Sixty-four NAFLD patients (25 M and 39 F) were enrolled. Baseline characteristics 
including age, gender, MS, FBS, AST, ALT, lipid profile were not significantly different between groups. 
MS ≥ 3 criteria and adiponectin/leptin (A/L) ratio were significantly different between NASH and 
steatosis groups, and they were also different between significant and non-significant liver fibrosis 
groups (p<0.05). 

Conclusions  Adiponectin/leptin (A/L) ratio are very useful to assess for liver disease severity in 
Asian NAFLD patient.  
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บทที่ 1 
 

    บทนํา 
 

ความสําคัญและที่มาของปญหางานวิจัย 
 
 ภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน (nonalcoholic fatty liver disease) เปนสาเหตุหลกัที่
สําคัญของ cryptogenic cirrhosis โดยพบประมาณ 30% และนําไปสูการเกิดภาวะแทรกซอนของ
ตับแข็งตามมาซึ่งทําใหเสียชีวิต จากขอมลูการศึกษาในปจจุบันพบวา ภาวะตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไขมันมีความสัมพันธอยางชัดเจนกับความอวน เบาหวาน ภาวะไขมันในเลือดสงู และภาวะดื้อตอ
อินซูลิน ซึ่งภาวะตางๆหลานีต้างก็เปนลักษณะสําคัญสวนหนึ่งของ metabolic syndrome ซึ่งเปน
ภาวะที่พบมากขึ้นในปจจุบนั 
                 การวินิจฉัยทีเ่ปนมาตรฐานของภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันและภาวะ hepatic 
fibrosis คือการตรวจชิ้นเนือ้ตับทางพยาธิวิทยาซึง่ไดจากการเจาะตับ แตการเจาะตับมีขอจํากัด
หลายประการ เชน ผูเจาะตบั ชิ้นเนื้อตับทีไ่ด ราคา ภาวะแทรกซอน (เลือดออกและเสียชีวิต) ใน
ปจจุบันจงึมีการขอมูลการศกึษามากมายเพื่อหาวิธกีารวนิิจฉัยที่ดีเพยีงพอแทนการเจาะตบั เชน การ
ใชอัลตราซาวนตับในการวนิจิฉับภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน  การใชการตรวจ biochemical 
markers หลายตัวในการวนิจิฉัยภาวะ hepatic fibrosis เชน ระดับ hyaluronic acid ในเลือด ซึ่งมี
ขอมูลการศึกษาคอนขางชดัเจน และการวัดระดับ adipokines ตางๆ ที่เกีย่วของกับภาวะดื้อตอ
อินซูลินซึง่พบวาสัมพันธกับการเกิดภาวะดื้อตออินซูลินและกลุมอาการทางเมตาบอลิก ระดับ 
adipokines ทีม่ีการศึกษากนับางไดแก resistin, adiponectin และ leptin สวนใหญเปนขอมูล
การศึกษาทางประเทศตะวนัตกซึ่งเปนกลุมประชากรทีม่ีดัชนีมวลกายมาก แตขอมูลการศึกษายังไม
ชัดเจนในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันทีม่ีดัขนีมวลกายนอย 
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ขอตกลงเบื้องตน 
 
 

1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยเปน NAFLD จะตองม ี
1.1 ระดับ ALT มากกวาคา upper normal limit อยางนอย 3 คร้ังนานมากกวาหรือ

เทากับ 3 เดือน 
1.2 ดื่มแอลกอฮอลลนอยกวา 20 กรัมตอวัน 
1.3 มีผล HBs Ag, anti HCV, ANA/AntiSMA เปนลบ 
1.4 มีระดับ ceruloplasmin และ ferritin ในเลือดปกติ 
1.5 ผลอัลตราซาวนพบ bright liver 
1.6 มีผลตรวจชิ้นเนื้อตับทางพยาธิวทิยาเขาไดกับ fatty liver ตาม Brunt 

classification  
 

2. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยเปน metabolic syndrome จะตองมีเงื่อนไขอยางนอย 3 
ขอใน 5 ขอตาม NCEP-ATP III ไดแก 
2.1 Fasting plasma glucose ≥ 110 mg/dL 
2.2 Blood pressure ≥ 130/85 mmHg 
2.3 Waist circumference > 90 cm ในผูชายและ > 80 cm ในผูหญิง 

(WHO/IASO/IOTF) 
2.4 HDL-C < 40 mg/dL ในผูชายและ < 50 mg/dL ในผูหญิง 
2.5 Triglyceride ≥ 150 mg/dL 
 
 

ขอจํากัดของการวิจัย 
 

1. เนื่องจากการวิจัยจะทําในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกดิจากไขมันที่ไดรับ
คําแนะนําใหมาเจาะเนื้อตับเพื่อพิจารณาการรักษาตอไป เพราะฉะนัน้จํานวนผูปวย
ที่เขารวมโครงการวิจยัจึงขึน้อยูกับจํานวนผูปวยที่มีขอบงชี้ในการเจาะตับดังกลาว
ซึ่งไดรับการพจิารณาจากอาจารยในหนวยโรคทางเดินอาหาร  
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2. การตรวจหาระดับ resistin, adiponectin และ leptin ในเลือดยังไมไดเปนการตรวจ
ทางหองปฎิบตัิการโดยทัว่ไป แตก็ไดมีการทําเพื่อการวจิัยในโรงพยาบาล
เวชศาสตรเขตรอนแลวกอนหนานี ้ซึ่งไดดาํเนนิการประสานงานกับทางโรงพยาบาล
เวชศาสตรเขตรอนไวแลวกอนเริ่มทาํงานวจิัย 

 
 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 
 

1. ทําใหทราบถึงความสัมพันธของระดับฮอรโมน adipokine  กับความรนุแรงของการเกิด 
steatohepatitis และ fibrosis ในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนัเพื่อนาํไปใชเปน 
non-invasive markers ในการบอกความรุนแรงของโรคในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรัง
จากไขมัน 

2. ทําใหทราบถึงความเกี่ยวของของ metabolic syndrome กับการเกิด liver fibrosis ใน
โรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั ซึง่จะนําไปสู early aggressive treatment ของ 
metabolic syndrome ในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันเพื่อไมใหเกิด
ภาวะแทรกซอนของโรคตับอักเสบเรื้อรัง ไดแกภาวะตับแข็งตอไป 

 



 

 

 

บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวของ 
 
 
 จากขอมูลการศึกษาในปจจุบันพบวา ภาวะตับอักเสบเรือ้รังจากไขมันมีความสมัพนัธอยาง
ชัดเจนกับความอวน เบาหวาน ภาวะไขมันในเลือดสงู และภาวะดื้อตออินซูลิน ซึ่งภาวะตางๆหลานี้
ตางก็เปนลักษณะสําคัญสวนหนึ่งของ metabolic syndrome [1, 2,  3, 4, 5] ดังตารางที ่1  
 
 
ตารางที่ 1 กลุมอาการทางเมตาบอลิกในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน 
 
 

 
 
 
 
 



 

 

 

และพบวาภาวะไขมันแทรกในเนื้อตับมีผลทําใหเกิดการอักเสบในเนือ้ตับเพิ่มมากขึ้น[6, 7, 8, 9, 10] 
ซึ่งจะนําไปสูการมีพงัผืดแทรกในเนื้อตับและอาจนาํไปสูภาวะตับแข็งรวมถึงมะเร็งตับในระยะเวลา
ตอมา ดังรูปที ่1 ซึ่งมีการศึกษาพบวากลไกการเกิดภาวะตับอักเสบเรือ้รังจากไขมันเปนไปตาม Two-
hit model ดังรูปที่ 2 ขอมูลชัดเจนจากการศึกษาของ Angulo et al. พบวาปจจัยเสีย่งของการเกดิ 
severe hepatic fibrosis ในผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรือ้รังจากไขมัน ไดแก อายุมากกวา 45 ป  
BMI มากกวาหรือเทากับ 30 อัตราสวนของ AST ตอ ALT มากกวา1 และ type 2 diabetes mellitus 
โดยมีคา odds ratio เทากับ 5.6, 4.3, 4.3 และ 3.5 ตามลําดับ2 ดังตารางที่ 2 ซึ่งปจจัยเสี่ยงบาง
ปจจัยนี้เปนลกัษณะสําคัญของ metabolic syndrome  
 
 
ภาพที ่1 การดําเนนิโรคของภาวะไขมันแทรกในเนื้อตับ 
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ภาพที ่2 กลไกการเกิดภาวะตับอักเสบเรือ้รังจากไขมัน 
 
                    ก. First hit 
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                           ข. Second hit 
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ตารางที่ 2 ปจจัยเสี่ยงของการเกิด severe hepatic fibrosis ในผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรื้อรังจาก 
                ไขมัน  
 
 

 
 
         
 
              ในปจจุบัน การตรวจชิ้นเนื้อตับทางพยาธวิิทยาซึ่งไดจากการเจาะตับเปนการวนิิจฉัย
มาตรฐานของภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน ดงัภาพที่ 3 นอกจากนี้ผลการตรวจชิ้นเนื้อตับทาง
พยาธิวทิยายงัสามารถบอกถึงพยาธิสภาพความรุนแรงของการอักเสบของตับและการมีพงัผืดแทรก
ในเนื้อตับได ดังภาพที่ 4 และตารางที่ 3 
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ภาพที ่3 แนวทางการสืบคนภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันเกาะตับ 
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ภาพที ่4 พยาธิวิทยาของผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั (ก. ภาวะไขมันในตับที่มีการอักเสบรวม
ดวย และ ข. การเกิดภาวะพงัผืดในตับในผูปวยที่มีตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน) 
 
ก. 

 
ข. 
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ตารางที่ 3 ระดับความรุนแรงทางพยาธิวทิยาของการเกดิตับอักเสบในโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั 
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แตเนื่องจากการเจาะตับมีขอจํากัดหลายประการจึงมีการศึกษามากมายเกี่ยวกับวธิีการวนิิจฉัย
ภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันและการมพีังผืดในตับทีม่ีความไวและความจาํเพาะเพียงพอแทนการ
เจาะตับ การใชอัลตราซาวนตับในการวนิิจฉัยภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน ซึง่พบวามีความไว
และความจาํเพาะคอนขางสูงและไดมีการใชกันอยางกวางขวาง[11, 12, 13, 14, 15] ดังภาพที่ 5  
 
ภาพที ่5 การใชอัลตราซาวนตับในการวนิิจฉัยภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน (ก.ตับปกติ ข.ไขมัน
เกาะตับปริมาณนอย ค. ไขมันเกาะตับปริมาณมาก; L = liver, K = kidney) 
 

                
               ก. 

                
               ข. 
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                ค. 
 
 
มีการตรวจหา biochemical markers หลายตัวในการวนิิจฉัยภาวะ hepatic fibrosis ในผูปวยที่มี
ภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน[16, 17, 18, 19, 20] เชน ระดับ hyaluronic acid ในเลือดโดยใช
หลักการเกี่ยวกับความสมัพนัธของ extracellular matrix deposition กับ hyaluronic acid ซึ่งมี
ขอมูลการศึกษาคอนขางชดัเจนทัง้ในตางประเทศและในคนไทย[21, 22] ดังตารางที่ 4 
 
ตารางที ่4 คาเฉลี่ยของระดบั hyaluronic acid ตามระดับความรุนแรงของภาวะการเกิดพังผืดในตับ 
 

Fibrosis score N Serum HA (ng/ml) 
F0 
F1 
F2 
F3 

11 
7 
2 
7 

170.4 ± 88.9* 
135.2 ± 59.0# 
383.2 ± 353.9** 
370.2 ± 156.8 

*p<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกบั F2, F3, p>0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับ F1 
#p<0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกบั F2, F3 
**p>0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกบั F3 
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จากขอมูลการศึกษาพบวามภีาวะดื้อตออินซูลินในผูปวยที่มีภาวะตับแข็งเกือบทกุราย จงึมี
การศึกษาเพิม่เติมเกี่ยวกับความสัมพนัธของภาวะ hepatic fibrosis กับระดับของ adipokines 
ตางๆ ที่เกีย่วของกับภาวะดือ้ตออินซูลิน ไดแก adiponectin, leptin และ resistin โดย adiponectin 
และ leptin ซึ่งฮอรโมน adipokine มีพยาธกิําเนิดและหนาที่ดังภาพที่ 6, 7 และตารางที่ 5 พบวามี
ขอมูลชัดเจนวามีความสัมพนัธกับภาวะดือ้ตออินซูลิน ในขณะที ่resistin ยังมีขอมูลไมชัดเจน[23]  
ผูปวยที่ภาวะดื้อตออินซูลินจะมีระดับ adiponectin  สูง[24, 25, 26]  และระดับ leptin ต่ํา[27, 28]  
แตสวนใหญเปนขอมูลการศึกษาในตางประเทศและมขีอมูลการศึกษานอยมากในคนไทย 
 
 
ตารางที่ 5 ฮอรโมน adipokine ตางๆ 
 
Molecule Molecular 

Mass, kDa 
Location of  
main synthesis 

Function 

Leptin 
 
Soluble leptin 
Receptor 
Ghrelin 
 
 
 
Adiponectin 
 
Resistin 

16 
 
90 
 
3.3 
 
 
 
30 
 
12.5 

Adipose tissue 
Blood 
 
 
Stomach  
 
 
 
Adipose tissue 
 
Adipose tissue 

Suppresses appetite 
Affects energy expenditure 
Leptin-binding protein that transports leptin  
To the blood-brain barrier in the hypothalamus 
Stimulate appetite 
Enhances use of carbohydrates 
Reduce fat utilization 
Increase gastric motility and acid secretion 
Decreases insulin resistance 
Decreases blood glucose concentrations 
Action in human not established 
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ภาพที ่6 พยาธิกําเนิดและหนาที่การทํางานของ leptin 
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ภาพที ่7 พยาธิกําเนิดและหนาที่การทํางานของ adiponectin 
 
 

 
 
 
 
 
จากขอมูลเหลานี้จงึนาํไปสูสมมติฐานทีว่าผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรือ้รังจากไขมันรวมกับ 
metabolic syndrome นาจะมีภาวะ hepatic fibrosis สูงกวาผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไขมันที่ไมมี metabolic syndrome รวมดวย และ non-invasive biochemical markers เชน 
resistin หรือ adiponectin นาจะมีความสัมพันธกับภาวะ hepatic fibrosis 
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บทที่ 3 
 

วิธีการดําเนินการ 
 

 การวิจยันี้เปนการศึกษาผูปวยที่ไดรับการตรวจวินิจฉัยวาเปนโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกิดจาก
ไขมันจากการตรวจทางพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อตับในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณและโรงพยาบาล
ธรรมศาสตรชวงระหวางวันที่ 1 ตุลาคม 2549 ถึงวนัที ่30 พฤศจิกายน 2550 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 
 
            เพื่อศึกษาความสัมพันธของการตรวจเลือดหาระดับอะดิโพคายนฮอรโมน กับระดับความ
รุนแรงของการอักเสบและการเกิดภาวะพงัผืดในตับในผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั 
 
รูปแบบการวิจัย (Research design)   
          
         เปนการวิจัยแบบ cross sectional study 
 
ระเบียบวิธีการวิจัย (Research methodology) 
 
          ประชากรเปาหมาย (Population) คือผูปวยผูใหญที่ไดรับการวนิิจฉัยเปนโรคตับอักเสบ
เร้ือรังจากไขมนั 
 ประชากรตัวอยาง (Sample population) คือผูปวยผูใหญที่ไดรับการวินิจฉัยเปนโรคตับ
อักเสบเรื้อรังจากไขมันจากการเจาะตับในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณและโรงพยาบาลธรรมศาสตร 
 
เกณฑการคัดเลือกเขามาศึกษา (Inclusion criteria) 
 

1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยเปนโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน (NAFLD) จากผลตรวจ
ชิ้นเนื้อตับทางพยาธิวทิยาโดยไดรับการเจาะตับตามขอบงชี ้ดังนี ้

• ระดับ ALT มากกวาคา upper normal limit อยางนอย 3 คร้ังนานมากกวา
หรือเทากับ 3 เดือน 



 

 

 

• ดื่มแอลกอฮอลลนอยกวา 20 กรัมตอวัน 
• มีผล HBs Ag, anti HCV, ANA/AntiSMA เปนลบ 
• มีระดับ ceruloplasmin และ ferritin ในเลือดปกติ 
• ผลอัลตราซาวนพบ bright liver 

2. อายุมากกวาหรือเทากับ 16 ป 
 
เกณฑการตัดออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 
 

• ดื่มแอลกอฮอลลมากกวา 20 กรัมตอวัน 
• มีภาวะตับอักเสบจากสาเหตอ่ืุน เชน autoimmune hepatitis, Wilson’s 

disease, chronic viral hepatitis B หรือ C, hereditary 
hemochromatosis, ไดรับยาทีท่าํใหเกิด hepatitis ในชวง 6 เดือนกอนที่
ผูปวยจะเขารวมโครงการวิจยั 

• Pregnancy 
• Hepatic steatosis จากสาเหตุอ่ืน ไดแก 

- มีประวัติของ malignancy 
- ไดรับยาที่ทาํใหเกิด hepatic steatosis เชน corticosteroid, 

tamoxifen, amiodarone, metrotrexate, estrogen, 
chloroquine, calcium channel blockers ในชวง 6 เดือนกอนที่
ผูปวยจะเขารวมโครงการวิจยั 

                                           -     Gastrointestinal bypass surgery 
 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (Sample size determination) 
 
ขนาดตัวอยาง (Sample size) คํานวณจากขอมูลของ Kim HC, et al2 และ Angulo, et al[4] 

                                  ___           __________ 
                             N        =            (Zα/2√2PQ + Zβ√(P1Q1 + P0Q0)2 

                      (P1 – P0)2  
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กําหนด       α = 0.05, Z α/2 = 1.96 

                    β = 0.1, Z β   = 1.28 

                                             P0 = Prevalence of metabolic syndrome in NAFLD patients 
                                                 = 0.53 
                                        R = Odds ratios of hepatic fibrosis in NAFLD patients with a   
                                                    criteria of metabolic syndrome (DM) 
                                                = 3.5 
 
                                                     P1 =           P0R                    = 0.80 
                                                         1+P0(R-1) 
                                             P  =    P1+P2                      = 0.67 
                                                            2         ____________                   _____________________ 
          เพราะฉะนั้น   N              =     (1.96√2(0.67)(0.33)+1.28 √ (0.8)(0.2) + (0.53)(0.47))2 

                                                                         (0.8 – 0.53)2  
                       =     61.57 
                            ≈    62      คน 
 
 

วิธีการศึกษา (Intervention)  
 

1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยเปน NAFLD ตามขอตกลงเบื้องตนจะไดรับการวัดสวนสูง 
ชั่งน้าํหนัก วัดความดันโลหติ วัดรอบเอวและสะโพก 

2. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยเปน NAFLD ตามขอตกลงเบื้องตนจะไดรับการบันทึก
ขอมูลเพื่อลงผล CBC, PT, LFT, HBs Ag, anti HCV, ANA, anti SMA, ผลอัลตรา
ซาวนตับ และผลพยาธิวทิยาของชิ้นเนื้อตับ 

3. ผูปวยจะอดอาหารอยางนอย 6 ชั่วโมงเพือ่ไดรับการเจาะเลือดตรวจ OGTT, 
ceruloplasmin, ferritin, insulin, total cholesterol, triglyceride, LDL, HDL, 
adiponectin และ resistin และบันทกึผล 

20
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4. ผูที่เขารวมในการวิจยัทกุคนจะไดรับขอมูลโดยละเอียดถึงรายละเอียดของ

โครงการวิจยัและตองไดรับการยินยอมเปนลายลักษณอักษร (inform consent) 
จากผูปวยกอน 

5. ตัวอยาง serum ที่จะสงตรวจหาระดับ resistin, adiponectin และ leptin จะไดรับ
การแยกเก็บทีอุ่ณหภูมิ -70 oC และนําไปตรวจโดยใช RIA และ ELISA kit 

6. ผลพยาธิวทิยาของชิ้นเนื้อตับพยาธิวทิยาที่ยอมดวย hematoxylin-eosin และ 
Masson’s trichrome  จะไดรับการตรวจสอบโดยพยาธิแพทยผูเชี่ยวชาญ 2 ทาน 
เพื่อดูลักษณะทางพยาธวิิทยาวาเขาไดกับโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนัและดูระดับ
ของ steatosis, steatohepatitis และ hepatic fibrosis 

 
การสังเกตและการวัด (Observation and measurement) 
 

1. ปริมาณของ hepatic steatosis จะพิจารณาจากพยาธิแพทยผูเชี่ยวชาญ โดย   
      แบงตาม Brunt classification เปน grade 0-3 โดยจะแบงเปน 2 กลุมคือ grade 0  
      เปนกลุมทีไ่มมี hepatic steatosis และ grade 1-3 เปนกลุมที่ม ีhepatic steatosis 
2. ระดับของ steatohepatitis จะพิจารณาจากพยาธิแพทยผูเชี่ยวชาญ โดยแบง  

                      ตาม Brunt  classification เปน grade 1-3 คือ mild, moderate และ severe 
3. ปริมาณของ hepatic fibrosis จะพิจารณาจากพยาธิแพทยผูเชีย่วชาญ โดยแบงตาม  
      Brunt  classification เปน F0-F4 โดยจะแบงเปน 2 กลุมคือ F0-F1 เปนกลุม 
      nonsignificant fibrosis และ F2-F4 เปนกลุม significant fibrosis 

               4.    ดัชนีมวลกาย (Body mass index: BMI) คํานวณจาก  
 น้าํหนักตัว (กโิลกรัม) 
   [สวนสงู (เมตร)]2 

  
5. Insulin resistance วัดโดย homeostasis model assessment (HOMA) โดยใชสูตร

คํานวณดงันี ้
 

                         Insulin resistance = Fasting insulin (uU/mL) x Fasting glucose (mg/dL) 
                                                                             2.25 
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6. Waist circumference ตองวัดที่จุดกึง่กลางระหวางขอบลางสุดของกระดูกซี่โครงกบั 
iliac crest และ hip circumference ตองวดัที่จุดที่กวางที่สุดระหวางสะโพกและกน 

 
 
การรวบรวมขอมูล (Data collection) 
 
       เก็บในแบบเกบ็รวบรวมขอมลู (Record form) และลงขอมูลไวในคอมพิวเตอร 
 
 
 
การวิเคราะหขอมูล (Data analysis) 
 
 แสดงขอมูลที่ไดเปนคาเฉลี่ย + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน โดยจะวิเคราะหเปรียบเทียบความ
แตกตางของ continuous variables โดยใชวิธีการทางสถิติคือ Student’s t-test  วิเคราะห
เปรียบเทยีบความแตกตางของ categorical variables โดยใชวิธีการทางสถิติคือ Chi-Square test 
ในกรณีที่ขอมลูมีการกระจายตัวปกติ หรือ Mann-Whitney test ในกรณีที่ขอมูลมีการกระจายตัวไม
ปกติ 
 
 
ปญหาทางจริยธรรม (Ethical considerations) 
 

1. เนื่องจากขอมลูที่ไดจากผูปวยเปนขอมูลที่ไดจากการวัดคาตางๆจากการเจาะเลือด 
จึงมีความเสี่ยงคอนขางต่ํา  

2. การเจาะชิ้นเนือ้ตับนั้นก็ปฏิบัติตามมาตรฐานการปฏิบตัิทั่วไปโดยมกีารตรวจอัล
ตราซาวนกอนการเจาะตับ และเปนไปตามขอบงชี้ในการตรวจดังกลาวอยูแลว 

3. ผูที่เขารวมในการวิจยัทกุคนจะไดรับขอมูลโดยละเอียดถึงวธิีการตรวจ และไดสง
รายละเอียดใหคณะกรรมการพิจารณาเพือ่ขอความเหน็และตองไดรับการยนิยอม
เปนลายลักษณอักษร (inform consent) จากผูปวยกอน 

เนื่องจากมกีารเก็บขอมูลผูปวยของโรงพยาบาลจฬุาลงกรณดวย จงึมกีารเสนอ
โครงงานวจิัยตอคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยของคณะแพทยศาสตร 
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4. จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ซึง่คณะกรรมการมีมติใหผานการพิจารณาจริยธรรมการ
วิจัยแลว 

 
ขอจํากัดในการวิจัย (Limitation) 
    

1. เนื่องจากการวิจัยจะทําในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกดิจากไขมันที่ไดรับ
คําแนะนําใหมาเจาะเนื้อตับเพื่อพิจารณาการรักษาตอไป เพราะฉะนัน้จํานวนผูปวย
ที่เขารวมโครงการวิจยัจึงขึน้อยูกับจํานวนผูปวยที่มีขอบงชี้ในการเจาะตับดังกลาว
ซึ่งไดรับการพจิารณาจากอาจารยในหนวยโรคทางเดินอาหาร  

2. การตรวจหาระดับ resistin, adiponectin และ leptin ในเลือดยังไมไดเปนการตรวจ
ทางหองปฎิบตัิการโดยทัว่ไป แตก็ไดมีการทําเพื่อการวจิัยในโรงพยาบาล
เวชศาสตรเขตรอนแลวกอนหนานี ้ซึ่งไดดาํเนนิการประสานงานกับทางโรงพยาบาล
เวชศาสตรเขตรอนไวแลว 

 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย (Expected benefit and 
application) 
 

1. ทําใหทราบถึงความสัมพันธของระดับฮอรโมน adipokine  กับความรนุแรงของการเกิด 
steatohepatitis และ fibrosis ในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนัเพื่อนาํไปใชเปน 
non-invasive markers ในการบอกความรุนแรงของโรคในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรัง
จากไขมัน 

2. ทําใหทราบถึงความเกี่ยวของของ metabolic syndrome กับการเกิด liver fibrosis ใน
โรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั ซึง่จะนําไปสู early aggressive treatment ของ 
metabolic syndrome ในผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันเพื่อไมใหเกิด
ภาวะแทรกซอนของโรคตับอักเสบเรื้อรัง ไดแกภาวะตับแข็งตอไป 
5. จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ซึง่คณะกรรมการมีมติใหผานการพิจารณาจริยธรรมการ

วิจัยแลว 
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อุปสรรคที่ผูวิจัยคาดวาจะเกิดขึ้นในขณะดําเนินการวิจัย และมาตราการในการ
แกไข (Obstacle) 
 

1. จํานวนผูปวยที่เขามารวมในโครงการอาจจะมีจํานวนไมเพียงพอ ซึ่งขึ้นอยูกับ
จํานวนผูปวยที่มีขอบงชี้ในการเจาะตับ 

2. ไมสามารถคาดการณผลของชิ้นเนื้อตับไดลวงหนาวา ผูปวยจะอยูในกลุมที่มหีรือไม
มีภาวะ  hepatic fibrosis อาจจะทําใหมีผูปวยกลุมหนึ่งมากกวาอกีกลุมหนึง่ได 

 
การบริหารการวิจัยและตารางการปฏิบัติงาน (Administration and time schedule) 
ตารางที่ 6 ตารางการปฏิบัติงาน 

            พ.ศ. 2549                               พ.ศ. 2550 พ.ศ. 2551  
กิจกรรม 6 7 8 9 10 11 12 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 1 2 3 4 

1. ศึกษาเตรียมงาน * * * *                    
2. รวบรวมขอมูล     * * * * * * * * * * * * *       
3. วิเคราะหขอมูล                  *      
4. เขียนรายงาน                   *     
5. รายงานผลการวิจัย                    * * * * 
 
งบประมาณรายจายของโครงการวิจัย (Budget) 
 

1. หมวดคาใชจายทั่วไป              3,000 บาท 
2. หมวดคาใชจายในการตรวจเลือดหาระดับ insulin ในเลือด           9,600       บาท 
3. หมวดคาใชจายในการตรวจหา biochemical marker ในเลือด  

คาใชจายในการตรวจหาระดับ adiponectin ในเลือด*                40,000        บาท 
       (ELISA kit 1 ชุด/100 คน)  
คาใชจายในการตรวจหาระดับ resistin ในเลือด*                       40,000        บาท 

(ELISA kit 1 ชุด/100 คน)      
คาใชจายในการตรวจหาระดับ resistin ในเลือด*                       40,000        บาท 

                               (ELISA kit 1 ชุด/100 คน) 
*หมายเหตุ : serumของผูปวยจํานวน 50 คนไดรับการตรวจโดยไมเสียคาใชจาย
จากโรงพยาบาลเวชศาสตรเขตรอน 
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4. ผูปวยที่เขาโครงการวิจยัจะเปนผูรับผิดชอบคาใชจายในการตรวจอื่นทาง
หองปฏิบัติการ ซึ่งมีความจาํเปนในการตรวจวินจิฉัยผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไขมันอยูแลว เพื่อชวยในการวินิจฉัยและแยกสาเหตุอ่ืนของตับอักเสบออกไป ไดแก 
HBs Ag, Anti HCV, ANA, Anti SMA, serum ceruloplasmin, serum ferritin, 
CBC, LFT, PT, FBS, lipid profile, upper abdominal ultrasonography   

 
รวมงบประมาณทั้งหมด**                      92,600  บาท 
**ไดรับเงินสนบัสนุนจากสมาคมโรคทางเดินอาหารแหงประเทศไทย 



   

 

บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
            การศกึษานี้เก็บรวบรวมขอมูลผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกิดจากไขมันที่เขารับการรักษาที่
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณและโรงพยาบาลธรรมศาสตร ตั้งแตเดือนตุลาคม 2549 ถึงเดือน 
พฤศจิกายน  2550 มีผูปวยที่เขารับการศึกษาวิจัย 64 ราย  
 ผูปวย 64 ราย ในการศึกษา คือผูปวยไทยอายุมากกวาหรือเทากับ 16 ปที่ไดรับการวินิจฉัย
วาเปนโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันที่โรงพยาบาลจฬุาลงกรณและโรงพยาบาลธรรมศาสตร โดยมี
คาอายุเฉล่ียเทากบั 50.0 ± 10.4 ป เปนชาย 25 คน เปนหญงิ 39 คน พบวาผูปวยสวนใหญมีคา
ดัชนีมวลกายนอย โดยมีคาดัชนีมวลกายนอยกวา 23 กิโลกรัมตอตารางเมตร จํานวน 30 คน 
(คาเฉลี่ยดัชนมีวลกาย 22.2±1.2 กโิลกรัมตอตารางเมตร) และมีคาดัชนีมวลกายมากกวาหรือ
เทากับ 23 กโิลกรัมตอตารางเมตร จาํนวน 34 คน (คาเฉลี่ยดัชนมีวลกาย 27.7±1.7 กิโลกรมัตอ
ตารางเมตร)  
              ขอมลูพื้นฐานของผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันแสดงในตารางที ่ 7 โดยแบงเปนกลุม 
steatosis และกลุม NASH พบวาขอมูลพื้นฐานของผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกดิจากไขมันทั้งสอง
กลุมไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถิติทัง้อาย,ุ เพศ, คาดัชนีมวลกาย, คาบอกภาวะ
ดื้อตออินซูลินระดับน้ําตาล, คาการทาํงานของตับ, ระดับไขมันในเลอืด ยกเวนกลุมอาการทางเมตา
บอลิกที่แตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญ (p<0.05) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



   

 

ตารางที่ 7  ขอมูลพื้นฐานของผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังที่เกิดจากไขมนั 
 

Steatosis 
(N = 30) 

NASH  
(N = 34) 

Variable 
 

Median (range) 95% CI Median  
(range) 

95% CI 

P value 

Age 48.5  
(30-67) 

37-55 52  
(33-68) 

45.2-60.5 0.08 

Gender 
(N, M/F) 

11/19 14/20 0.91 

BMI (kg/m2) 24.1  
(18.6-29.7) 

22.2-26.9 25.9  
(19.9-31.0) 

22.8-29.4 0.11 

WC (cm)  84.5  
(72-100) 

80-88 85  
(74-110) 

82.0-90.5 0.31 

HC (cm)  94  
(83-115) 

90-100 95.5  
(90-115) 

91.0-100.2 0.37 

MS ≥ 3 criteria  
(N, %) 

5 
(16%) 

24 
(70%) 

< 0.05* 

FBS 99.5  
(84-177) 

94.0-116.2 113  
(88-171) 

96.7-120 0.26 

HOMA 812  
(478-1893) 

697.5-933.1 913.5  
(555-1720) 

703.5-1205.2 0.25 

AST 64  
(26-162) 

36.7-76.5 60.5  
(22-195) 

38.7-87.2 0.68 

ALT 88  
(47-200) 

73-129.7 106.5  
(52-220) 

80.2-127.0 0.37 

Cholesterol 205  
(152-270) 

179.7-232.7 209  
(151-295) 

184.5-232.2 0.58 

Triglyceride 140  
(82-255) 

106.5-177.7 178  
(75-315) 

145.7-204.2 0.06 

              * p <0.05: significant difference 
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             เมื่อเปรียบเทียบดตูามผลทางพยาธวิิทยาในแงการเกิดการอกัเสบของตับ พบวาผูปวยที่
ลักษณะอาการทางเมตาบอลิกมากกวาหรอืเทากับ 3 ขอในกลุมผูปวย NASH มีจํานวนมากกวา
ผูปวยในกลุม steatosis อยางมนีัยสาํคัญ และมีอัตราสวนของระดับ adiponectin ตอ leptin ต่ํากวา
อยางมีนยัสําคัญ ดังตารางที ่8 
 
ตารางที่ 8 พยาธิสภาพความรุนแรงของตับอักเสบและระดับฮอรโมน adipokine ในผูปวยตับอักเสบ
เร้ือรังจากไขมนั 
 
 

Steatosis 
(N = 30) 

NASH 
(N = 34) 

 
 

Variable 
 

Median 
(range) 

95% CI Median 
(range) 

95% CI 

 
 

P value 
 
 

MS ≥ 3 criteria 
(N, %) 

5 
(16%) 

24 
(70%) 

<0.05* 

 
Adiponectin (ug/ml) 

5.6  
(2.1-21.0) 

3.3-8.7 4.6  
(1.2-18.7) 

2.9-5.5  
<0.05* 

 
 

Leptin (ng/ml) 
5.6  

(2.3-50.1) 
3.9-15.0 13.3  

(1.2-49.6) 
8.1-25.6  

<0.05* 
 

A/L ratio 
0.8  

(0.1-4.7) 
0.3-1.3 0.3  

(0.1-4) 
0.2-0.4  

<0.05* 
 

Resistin (ng/ml) 
41.8  

(7.9-228.4) 
22.7-71.4 67.7  

(9.4-270.7) 
22.8-118.1  

0.16 
* p <0.05: significant difference 
          
              เมื่อเปรียบเทียบดตูามผลทางพยาธวิิทยาในแงการเกิดภาวะพังผืดในตับ พบวา ผูปวยที่
ลักษณะอาการทางเมตาบอลิกมากกวาหรอืเทากับ 3 ขอในกลุมผูปวยที่ม ี significant fibrosis มี
จํานวนมากกวาผูปวยในกลุม nonsignificant fibrosis อยางมีนัยสาํคัญ และมีอัตราสวนของระดับ 
adiponectin ตอ leptin ต่ํากวาอยางมนีัยสําคัญ ดังตารางที ่9 
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ตารางที่ 9 พยาธิสภาพความรุนแรงของการเกิดภาวะพังผืดในตับและระดับฮอรโมน adipokine ใน
ผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน 

 
 

F0-F1 
(N = 33) 

F2-F4 
(N = 31) 

 
Variable 

Median 
(range) 

95% CI Median 
(range) 

95% CI 

 
P value 

MS ≥ 3 criteria 8(24%) 21(67%) <0.05* 

Adiponectin (ug/ml) 5.5 
(2.1-21.0) 

3.2-7.9 4.8 
(1.2-18.7) 

3.0-5.5 0.16 

Leptin (ng/ml) 5.7 
(1.2-50.1) 

3.9-14.0 13.6 
(3.3-49.6) 

8.8-26.5 <0.05* 

A/L ratio 0.8 
(0.1-4.7) 

0.3-1.3 0.3 
(0.1-4) 

0.2-0.4 <0.05* 

Resistin (ng/ml) 42.2 
(7.9-228.4) 

22.7-83.5 66.3 
(9.4-270.7) 

22.9-112.8 0.28 

 
* p <0.05: significant difference 
 
                  แตเมื่อแบงกลุมผูปวยตามดัชนมีวลกายเปน lean และ overweight พบวา กลุมอาการ
ทางเมตาบอลกิรวมถงึพยาธสิภาพความรนุแรงของตับอักเสบและภาวะการเกิดพังผดืในตับไมมี
ความแตกตางกัน ดงัตารางที่ 10 และ 11 
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ตารางที ่10  ระดับฮอรโมน adipokine ในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันโดยแบงกลุมตามดัชน ี
                  มวลกาย 
 
 

Lean NAFLD 
(N = 30) 

Overweight NAFLD 
(N = 34) 

 

 
 

Variable 
 Median 

(range) 
95% CI Median 

(range) 
95% CI 

 
 

P value 

BMI (kg/m2) 22.5 
(18.6-24.6) 

21.9-22.8 27.4 
(25.0-31.0) 

26.4-29.4 < 0.05* 

HOMA 812.0 
(478.8-1524.0) 

651.0-962.5 904.8 
(564.0-1893.9) 

740.7-1205.2 < 0.05* 

MS ≥ 3 criteria 
(N, %) 

12 
(40%) 

17 
(50%) 

0.43 

Adiponectin (ug/ml) 5.1 
(1.2-21.0) 

2.9-8.0 4.91 
(2.4-19.2) 

3.2-6.0 0.72 

Leptin (ng/ml) 8.8 
(1.2-49.6) 

4.4-15.0 12.4 
(2.7-50.1) 

6.4-19.3 0.20 

A/L ratio 0.4 
(0.1-4.7) 

0.2-1.2 0.4 
(0.1-2.6) 

0.2-0.7 0.33 

Resistin (ng/ml)  31.3 
(9.4-267.7) 

20.7-68.9 69.6 
(7.9-270.7) 

35.0-116.1 < 0.05* 

 
* p <0.05: significant difference 
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ตารางที่ 11  พยาธิสภาพความรนุแรงของตับอักเสบและการเกิดภาวะพังผืดในตับ ในผูปวยตับ 
                   อักเสบเรื้อรังจากไขมันโดยแบงกลุมตามดชันีมวลกาย 
  
 

Variable 
(N, ratio) 

Lean NAFLD 
(N = 30) 

Overweight NAFLD 
(N = 34) 

P value 

F0-F1 / F2-F4 17 / 13 
(1.3:1) 

16 / 18 
(0.8:1) 

0.60 

NASH / Fatty liver 15 / 15 
(1:1) 

19 / 14 
(1.35:1) 

0.82 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 
 โรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนัมีความสัมพนัธกับภาวะดือ้ตออินซูลินและกลุมอาการทางเม
ตาบอลิกโดยกลุมอาการทางเมตาบอลกิพบไดบอยในกลุมประเทศตะวันตกมากกวาประเทศทาง
เอเชีย [1, 2, 5, 6, 9, 10] โรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันเปนโรคที่มพียาธิสภาพแตกตางกนัตั้งแตการ
มีไขมันเกาะตบัโดยไมมีการอักเสบจนเกิดการอักเสบในตับและนําไปสูภาวะตับแข็ง [3] การตรวจ
มาตรฐานที่ชวยวินจิฉัยโรคตบัอักเสบเรื้อรังจากไขมัน คือการตรวจชิ้นเนื้อตับทางพยาธิวทิยา [13, 
14, 15] แตเนือ่งจากเปนการตรวจที่มภีาวะแทรกซอน ดงันัน้ จงึมีการศึกษาเพื่อหาวธิีตรวจที่มี
ภาวะแทรกซอนนอยกวา เชน การตรวจเลอืดเพื่อวัดระดบัฮอรโมน adipokine [17, 21] 
              จากการศึกษานี ้พบวาผูปวยที่ลักษณะอาการทางเมตาบอลกิมากกวาหรือเทากับ 3 ขอใน
กลุม NASH มีจํานวนมากกวาผูปวยในกลุม fatty liver อยางมีนยัสําคญั และมีอัตราสวนของระดับ 
adiponectin ตอ leptin ต่ํากวาอยางมนีัยสําคัญ      และเมื่อเปรียบเทยีบดูตามผลทางพยาธิวทิยา
ในแงการเกิดภาวะพังผืดในตับ พบวา ผูปวยที่ลักษณะอาการทางเมตาบอลิกมากกวาหรือเทากับ 3 
ขอในกลุม significant fibrosis มีจํานวนมากกวาผูปวยในกลุม nonsignificant fibrosis อยางมี
นัยสําคัญ และมีอัตราสวนของระดับ adiponectin ตอ leptin ต่ํากวาอยางมีนยัสําคญั 

              ปจจุบันเปนทีท่ราบกันแนชัดวา พยาธิสภาพการเกิดภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันเปนไป
ตามสมมติฐาน two-hit model [3] โดยขั้นตอนแรกคือเกิดจากการเพิม่การสรางกรดไขมันและการ
เก็บไขมันในตบั ซึ่งกระบวนการนีถู้กกระตุนโดยภาวะดื้อตออินซูลิน และนําไปสูการเกิดไขมันสะสม
ในตับ ข้ันตอนที่สองเกิดจากการเพิม่กระบวน oxidation ของกรดไขมัน ทาํใหเพิ่ม oxidative stress 
และเพิ่มการหลั่ง proinflammatory cytokines ตอมามีการศึกษาเพิ่มเติมพบวาเนื้อเยื่อไขมันใน
รางกายที่สรางฮอรโมน adipokine เปนสวนสาํคัญในพยาธิสภาพการเกิดภาวะตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไขมัน โดยฮอรโมนที่ผลการศึกษาชัดเจน ไดแก leptin [27, 28] และ adiponectin [24, 25, 26] ซึ่ง
พบวาระดับ leptin ที่สูงและระดับ adiponectin ที่ต่ํามีความสัมพนักับการเกิดการสะสมไขมันในตบั
และการเกิดภาวะพังผืดในตับ หลงัจากนัน้จึงมีการศึกษาเกี่ยวกับการหาอัตราสวนของระดับ 
adiponectin ตอ leptin ซึ่งพบวามีความสัมพันธกับภาวะดื้อตออินซลิูน [29, 30] แตยังไมทราบ
บทบาทชัดเจนในการเกิดภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั สวนบทบาทของ resistin ในมนุษยยังไมมี
การศึกษาที่ชดัเจน [23] 



  
  

 

                จากการศึกษานี ้พบวาระดับ adiponectin ไมไดแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญระหวาง
ผูปวยที่มีไขมันในตับโดยไมมีการอักเสบและผูปวยที่มีตบัอักเสบจากไขมัน ซึง่ขัดแยงกับการศึกษา
กอนหนานี้ผูวจิัยคิดวาอาจเปนเพราะระดบัของ adiponectin มีการเปลี่ยนแปลงเปนระยะในระหวาง
วัน ดังนั้นการนําระดับ adiponectin และ leptin มาเทยีบอัตราสวนกนัเปนการเพิ่มความแตกตางให
เห็นชัดเจนมากขึ้นจึงทาํใหเกิดความแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิต ิโดยที่เมือ่ดูเฉพาะระดบั 
adiponectin และ leptin จึงพบวาไมแตกตางกนั นอกจากนี ้ยงัพบวากลุมอาการทางเมตาบอลกิ 
ระดับ adiponectin และ leptin รวมถึงพยาธิสภาพความรุนแรงของตบัในผูปวยกลุมนี้ไมมี
ความสัมพันธกับคาดัชนมีวลกาย 
                ผูวจิัยคิดวา การพบวาอัตราสวนของ adiponectin กับ leptin ต่ําลงอยางมีนัยสาํคัญทาง
สถิติในกลุมผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันที่มีตับอักเสบและการเกิดพังผืดในตับรุนแรงกวา  
เปนองคความรูใหมที่ไดจากงานวิจยันี้ และจะนาํไปสูการศึกษาถงึการใชฮอรโมน adipokine ในการ
ตรวจวินิจฉัยและชวยติดตามความรนุแรงของพยาธิสภาพในตับของผูปวยโรคตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไขมันตอไปในอนาคต 

32 



  
  

 

บทที่ 6 
 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 

 จากการศึกษานี้พบวา ลักษณะอาการทางเมตาบอลกิมากกวาหรือเทากับ 3 ขอมี
ความสาํคัญในการบอกพยาธิสภาพความรุนแรงของตบัในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน และ
อัตราสวนของระดับ adiponectin ตอ leptin ที่ต่ําลงสามารถบอกพยาธิสภาพความรุนแรงของตับใน
ผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมันทัง้ดานการเกิดการตับอักเสบและการเกิดพังผืดในตับ 
 การศึกษานี้เปนการเริ่มตนศกึษาที่ทาํใหทราบวาอัตราสวนของระดับ adiponectin ตอ 
leptin ที่ต่าํลงมีความสมัพันธพยาธิสภาพความรุนแรงของตับในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน 
ดังนัน้จึงตองมีการวิจยัตอไปในอนาคตเพือ่ศึกษาเพิ่มเตมิ นําไปสูความรูที่มีประโยชน  ในการพัฒนา
องคความรู เพือ่การดูแล รักษาผูปวยใหไดผลดียิ่งขึ้นตอไป 
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                                           ภาคผนวก  ก 
 

ใบยินยอมเขารวมการศึกษา 
ช่ือโครงการ    ความสัมพันธของการตรวจเลือดหาระดับอะดิโพคายนฮอรโมนกบัภาวะ 
พังผืดในตับและกลุมอาการทางเมตาบอลกิในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังจากไขมัน 
 
วัตถุประสงคหลักของการวิจัย 
 เพื่อศึกษาความสัมพนัธของการตรวจเลือดหาระดับอะดิโพคายนฮอรโมน กับระดับความ
รุนแรงของการอักเสบและการเกิดภาวะพงัผืดในตับในผูปวยที่มีภาวะตับอักเสบเรื้อรังจากไขมนั 
                
ขั้นตอนและวิธีการศึกษา 
 การศึกษานี้รวบรวมผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคตบัอักเสบเรื้อรังจากไขมันจากการ
ตรวจทางพยาธิของชิ้นเนื้อตับ และไดทําการเก็บขอมูลพืน้ฐานของผูปวย ขอมูลกลุมอาการเมตาบอ
ลิก และไดเก็บเลือดสงตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐานและตรวจหาระดับอะดิโพคายนฮอรโมนใน
วันที่ผูปวยมานอนโรงพยาบาลเพื่อเจาะชิน้เนื้อตับ แลวนําขอมูลที่ไดมาศึกษาความสัมพนัธกับพยาธิ
สภาพความรนุแรงของตับอักเสบและการเกิดพังผืดในตับ 
 
ผลขางเคียงของการตรวจ  
 ผลขางเคียงของการเจาะเลอืดอาจมีอาการวิงเวียน หนามืด แตไมเปนอันตราย สวน
ผลขางเคียงของการเจาะตรวจชิ้นเนื้อตับ อาจมีภาวะเลอืดออกในตับได แตพบไดเพยีงรอยละ 0.1 
หากทานมีขอสงสัยเกีย่วกับการศึกษานี ้กรุณาติดตอ พญ.วิริยาพร ฤทธทิิศ โทรศัพท 081-7662320     
             ขาพเจาไดอานขอความทั้งหมดของใบยินยอมครบถวนดีแลวและยนิยอมเขารวมการ
ศึกษาวจิัยนี ้
                                                                         ลงชื่อ...........................................ผูยินยอม 
                                                                                 (..........................................) 
                                                                         ลงชื่อ...........................................พยาน 
                                                                                 (..........................................) 
                                                                         ลงชื่อ...........................................แพทยผูวิจัย 
                                                                                 (..........................................) 
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ภาคผนวก ข 
 

แบบบันทึกผูปวย 
 

No. ……………..       Age……years   
   
1. Gender                     …..Male                      …..Female 
 
2. Anthropometric measurement :  
    Weight ……kg        Height…….m      BMI..............kg/m2 

    Waist circumference…….cm     Hip circumference……cm           Waist-Hip ratio………. 
                     
3.Criterias of metabolic syndrome :  
   No. of criterias : …0 criteria  ...1 criteria ....2 criteria ....3criteria ....4 criteria....5 criteria   
                              Duration of metabolic syndrome (≥3/5)………........ 
    …..FPG ≥ 110 mg/dl 
    …..BP ≥ 130/85 mmHg 
    …..Waist circumference > 90 cm for men, > 80 cm for women 
    …..HDL-C < 40 mg/dl for men, < 50 mg/dl for women 
    …..Triglyceride ≥  150 mg/dl 
 
 4. Laboratory findings : 
     Hct …….         WBC……...       Platelet count………...  PT……/…….sec     INR……….   
    AST……U/L  ALT……U/L  AP……U/L  TB……mg/dL  DB……mg/dL  Albumin......gm/dL      
    FBS.......mg/dL     Serum insulin.............uU/mL       HOMA-IR.............. 
    Cholesterol…...mg/dL          TG......mg/dL          HDL-C.......mg/dL     LDL-C…….mg/dL 
    HBsAg………      AntiHCV………… ANA…………….            AntiSMA…............. 
    Serum ceruloplasmin……mg/dL                          Serum ferritin…….ng/mL 
    Serum adiponectin…….ng/mL                             Serum resistin.........ng/mL 
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5. Upper abdominal ultrasonography :      
                                  ……Normal                             
                                   ......Bright liver 
 
6. Liver biopsy   :    ……Done : Dx…………       Patho No………….    
                                ……Not done 
 
    Grading for steatosis :         ......Grade1             
                                                 ......Grade2                      
                                                  .....Grade3 
 
    Grading for steatohepatitis : ......Grade1, mild   
                                                  ......Grade2, moderate  
                                                  …...Grade3, severe 
 
    Staging for fibrosis :               .......F0        
                                                   .......F1          
                                                   .......F2         
                                                   .......F3          
                                                  ........F4 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 
ชื่อ   แพทยหญิง วริิยาพร  ฤทธทิศิ  
ภูมิลําเนา     กรุงเทพมหานคร 
การศึกษา แพทยศาสตรบัณฑิต เกยีรตินิยมอนัดับ2 

คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย ปการศึกษา 2543 
พ.ศ. 2544-2548 แพทยใชทุนและแพทยประจําบานสาขาอายุรศาสตร  ภาควิชาอายุร

ศาสตร คณะแพทยศาสตร  มหาวิทยาลยัสงขลานครนิทร     
พ.ศ. 2549-2551  ปจจุบันกาํลังฝกอบรมหลักสูตรแพทยประจําบานตอยอด  

สาขาอายุรศาสตร  โรคระบบทางเดินอาหาร ทีห่นวยทางเดินอาหาร 
ภาควิชาอายุรศาสตร   คณะแพทยศาสตร  จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  
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