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บทคดัยอ่  

ยากลุ่มออกฤทธิย์บัยัง้ sodium-glucose cotransporter 2 (SGLT2 inhibitors) เป็น

ยาลดระดบัน ้าตาลในเลือดที่ได้รบัการรบัรองให้ใช้รกัษาโรคเบาหวานชนิดที่ 2 

ออกฤทธิย์บัยัง้การดูดซึมกลับของน ้ าตาลที่ไตส่วน proximal tubule ท าให้ขบั

น ้าตาลออกทางปัสสาวะและระดบัน ้าตาลในเลอืดลดลง ปัจจุบนัพบว่ายา SGLT2 

inhibitors มปีระโยชน์ในผู้ป่วยที่ไม่เป็นโรคเบาหวานดว้ย ได้แก่ ผู้ป่วยโรคหวัใจ

ลม้เหลวและผูป่้วยโรคไตเรือ้รงั ยา SGLT2 inhibitors ลดอตัราการเขา้รกัษาตวัใน

โรงพยาบาลด้วยโรคหวัใจล้มเหลวและลดอตัราการเสียชีวิตจากโรคหวัใจและ

หลอดเลอืดในผูป่้วยโรคหวัใจล้มเหลวทัง้ชนิดที่มคี่าการบบีตวัของหวัใจห้องล่าง

ซ้ายน้อยกว่ารอ้ยละ 40 และมากกว่ารอ้ยละ 40 ไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติเิมื่อ

เทยีบกบัยาหลอก นอกจากนี้ ยงัชะลอความเสื่อมของไตในผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัได้

อย่างมนีัยส าคญัทางสถติเิมื่อเทยีบกบัยาหลอกไดเ้ช่นกนั ผลดทีางดา้นหวัใจและ

หลอดเลอืดและทางดา้นไตนี้มมีากกว่าความเสีย่งต่อการเกดิอนัตรายจากยา ยา 

SGLT2 inhibitors คอ่นขา้งปลอดภยั ทนต่อยาไดด้ ีและไมก่่ออาการไมพ่งึประสงค์

ที่รุนแรง ขอ้มูลการใช้ยา SGLT2 inhibitors ในผู้ป่วยที่ไม่เป็นโรคเบาหวานมอียู่

จ ากัด บทความนี้มีว ัตถุประสงค์เพื่อรวบรวมข้อมูลประสิทธิภาพและความ

ปลอดภยัของยา SGLT2 inhibitors ในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวและผู้ป่วยโรคไต

เรือ้รงัทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน เพือ่การดแูลผูป่้วยทางคลนิิก  

ค ำส ำคญั: ยากลุ่มออกฤทธิย์บัยัง้; sodium-glucose cotransporter 2; โรคหวัใจ
ลม้เหลว; โรคไตเรือ้รงั; ผูป่้วยทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน  

Abstract 
Sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors (SGLT2 inhibitors) are widely used 

to treat type 2  diabetes mellitus (T2 DM). SGLT2  inhibitors inhibits the 

reabsorption of glucose at the proximal tubule resulting in increased 

glucosuria and reduced blood glucose. At present, SGLT2  inhibitors also 

benefit non-diabetic patients, e.g., heart failure and chronic kidney diseases. 

SGLT2  inhibitors significantly reduce hospitalization for heart failure and 

cardiovascular death in heart failure patients both with reduced and 

preserved reduced ejection fraction compared with placebo. In addition, 

SGLT2  inhibitors also significantly delay chronic kidney progression in 

chronic kidney disease patients compared with placebo. These 

cardiovascular and renal protective benefits of SGLT2 inhibitors outweigh 

risk. SGLT2  inhibitors are generally safe, well-tolerated and not associated 

with serious adverse events. Studies on benefits of SGLT2 inhibitors in non-

diabetic patients are limited. The objective of this study is to review the 

efficacy and safety of SGLT2 inhibitors among non-diabetic heart failure and 

chronic kidney disease patients with the summary for clinical practice. 
Keywords: sodium-glucose cotransporter 2  inhibitors; heart failure; chronic 
kidney disease; non-diabetic patients  

 

 

 

 

 

บทน า

ยาก ลุ่มออกฤทธิ ย์ ับยั ้ง  sodium-glucose cotransporter 2 
(SGLT2 inhibitors) หรอื gliflozins เริม่ตน้พฒันาขึน้เพื่อใชเ้ป็นยา
ลดระดบัน ้าตาลในเลอืดในผูป่้วยโรคเบาหวานชนิดที ่2 ออกฤทธิ ์
โดยยบัยัง้การดดูซมึกลบัของน ้าตาลทีไ่ตส่วน proximal tubule ท า
ให้น ้าตาลถูกขบัออกทางปัสสาวะและระดบัน ้าตาลในเลอืดลดลง 
ต่อมาพบผลดีว่ ายา  SGLT2 inhibitors สามารถลดการเกิด
ภาวะแทรกซอ้นทางหวัใจและหลอดเลอืดทีรุ่นแรง (major adverse 
cardiovascular events; MACE) และชะลอการด าเนินไปของโรค
ไต (major adverse renal events; MARE) ได้ จึงเกิดการศึกษา
ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา SGLT2 inhibitors ในกลุ่ม

ผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวและผู้ป่วยโรคไตเรื้อรงัในเวลาต่อมา ผล
จากการศกึษาแบบสุ่มและมกีลุ่มควบคุม (randomized controlled 
trial; RCT) ขนาดใหญ่หลายการศกึษาพบวา่ยา SGLT2 inhibitors 
ลดอัตราการเข้ารกัษาตวัในโรงพยาบาลด้วยโรคหวัใจล้มเหลว 
(heart failure hospitalization; HHF) และลดอตัราการเสยีชวีติจาก
โรคหวัใจและหลอดเลือด (cardiovascular death; CV death) ใน
ผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลว1-4 และสามารถชะลอการด าเนินไปของโรค
ไตในผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัได5้,6  

ยา SGLT2 inhibitors มีทัง้หมด 4 ชนิด ได้แก่ canagliflozin 
dapagliflozin empagliflozin และ ertugliflozin ยาทัง้ 4 ชนิดไดร้บั
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การรบัรองจากองคก์ารอาหารและยาสหรฐัอเมรกิา (US Food and 
Drug Administration; US FDA) ส าหรบัรกัษาโรคเบาหวานชนิดที ่
2 ปัจจุบนัมเีพยีงยา dapagliflozin และยา empagliflozin ที่ได้รบั
การรบัรองเพิม่เตมิส าหรบัรกัษาโรคหวัใจลม้เหลวและโรคไตเรือ้รงั
ด้วย แนวทางการรกัษาโรคหวัใจล้มเหลวตาม American Heart 
Association/American College of Cardiology/ Heart Failure 
Society of America (ACC/AHA/HFSA)  ปี  ค . ศ . 2 0 2 2 7  และ 
European Society of Cardiology (ESC) ปี ค.ศ. 20238 ไดแ้นะน า
ใหพ้จิารณาเริม่ใชย้า SGLT2 inhibitors ในผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลว
ครอบคลุมทุกระดบัของคา่ ejection fraction (EF) ทีไ่มม่ขีอ้หา้มใช ้
เพื่อลดอตัราการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว
และลดอตัราการเสยีชวีติจากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด โดยใช้
เสรมิกบัยารกัษาโรคหวัใจลม้เหลวตามมาตรฐานและสามารถใชไ้ด้
ทัง้ในผูป่้วยทีเ่ป็นและไม่เป็นโรคเบาหวาน และแนวทางการรกัษา
โรคไตเรื้อรงัตาม Kidney Disease Improving Global Outcomes 
(KDIGO) ปี ค.ศ. 20249 ได้แนะน าให้พจิารณาเริม่ใช้ยา SGLT2 
inhibitors ในผู้ป่วยไตเรื้อรงัทุกรายที่ไม่มีข้อห้ามใช้ เพื่อชะลอ
ความเสื่อมของไตและลดความเสี่ยงของโรคทางหวัใจและหลอด
เลอืด สามารถใชไ้ดท้ัง้ในผูป่้วยทีเ่ป็นและไม่เป็นโรคเบาหวานและ
ทัง้ทีม่หีรอืไม่มภีาวะโปรตนีรัว่ในปัสสาวะ อย่างไรกต็าม ขอ้มูลยา 
SGLT2 inhibitors ในผู้ป่วยโรคหัวใจล้มเหลวและผู้ป่วยโรคไต
เรื้ อ รังที่ ไม่ เ ป็นโรคเบาหวานยังมีอยู่ จ ากัด  บทความนี้ มี
วตัถุประสงค์เพื่อรวบรวมขอ้มูลประสทิธภิาพและความปลอดภยั
ของยา SGLT2 inhibitors ในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวและผู้ป่วย
โรคไตเรือ้รงัทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวานและน ามาสรุปเพือ่ใชใ้นการดูแล
ผูป่้วยทางคลนิิก  

 
กลไกการออกฤทธิข์องยา 

 SGLT2 inhibitors 

Sodium-glucose cotransporter (SGLT) เป็นโปรตีนขนส่ง
น ้าตาล ท าหน้าทีร่บัผดิชอบการดูดน ้าตาลทีก่รองผ่านโกลเมอรลูสั
กลับเข้าสู่กระแสเลือด ประกอบด้วย SGLT1 และ SGLT2 โดย 
SGLT2 พบมากที่ไตบริเวณ proximal tubule ส่วนต้น (S1 และ 
S2) มคีวามสามารถในการดูดกลบัน ้าตาลได้ประมาณร้อยละ 90 
น ้าตาลสว่นทีเ่หลอือกีรอ้ยละ 10 จะถูกดดูกลบัเขา้กระแสเลอืดผา่น 
SGLT1 ทีไ่ตบรเิวณ proximal tubule ส่วน S3 การดูดกลบัน ้าตาล
ทีไ่ตส่วน proximal tubule นี้เป็นการควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืด
ตามภาวะปกติของร่างกายจงึไม่พบน ้าตาลในปัสสาวะ เมื่อใดที่
ร่างกายมีระดับน ้าตาลในเลือดสูงเกิน 180 - 200 มก./เดซิลิตร 
หรอืเทยีบเท่าระดบัน ้าตาลในปัสสาวะสูงมากกว่า 350 มก./นาท/ี
1.73 ตร.ม ซึง่เกนิก าลงัความสามารถในการดูดกลบัน ้าตาลของไต 
(TmaxG) จะท าใหน้ ้าตาลถูกขบัออกทางปัสสาวะ ในภาวะทีน่ ้าตาล
ในเลือดสูงนี้ ไตจะมีการปรับตัวด้วยการเพิ่มจ านวน  SGLT2 
cotransporter เพื่อเพิ่มการดูดกลับน ้าตาลให้มากขึ้น ขัน้ตอนนี้

เป็นการเพิม่การใชพ้ลงังานและออกซเิจนของเซลล์ประกอบกลบั
ภาวะน ้ าตาลในปัสสาวะที่มากเกิน (glucotoxicity) จะกระตุ้น
กระบวนการอกัเสบส่งผลให้เซลล์ไตถูกท าลายซึ่งเร่งการด าเนิน
ไปสูโ่รคไตจากเบาหวาน (diabetic kidney disease) ในทีส่ดุ  

ยา SGLT2 inhibitors ออกฤทธิห์ลกัโดยจบักบัโปรตีนขนส่ง 
SGLT2 ทีไ่ต มผีลยบัยัง้การดดูกลบัของน ้าตาลท าใหน้ ้าตาลถูกขบั
ออกทางปัสสาวะ (glucosuria) และระดบัน ้าตาลในเลอืดลดลง การ
ขบัน ้าตาลออกทางปัสสาวะนี้จะขึน้กบัระดบัน ้าตาลในเลอืดแต่ไม่
ขึ้นกับภาวะการหลัง่อินซูลินของร่างกายจึงไม่ท าให้เกิดภาวะ
น ้าตาลในเลือดต ่า พบว่ายาลดน ้าตาลเฉลี่ยสะสม (hemoglobin 
A1C; HbA1C) ไดร้อ้ยละ 0.5 ถงึ 110 

กลไกการออกฤทธิข์องยา SGLT2 inhibitors ทีเ่ชื่อว่าท าใหย้า
มผีลดทีัง้ทางดา้นหวัใจและหลอดเลอืดและทางดา้นไตแมใ้นผูป่้วย
ที่ ไม่ เ ป็นโรคเบาหวานคาดว่า น่ าจะมาจากหลายกลไกที่
นอกเหนือไปจากฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลือด10-13 โดยหนึ่งใน
กลไกทีท่ าใหย้ามผีลดทีางดา้นหวัใจและหลอดเลอืดเชื่อว่ามาจาก
ฤทธิข์บัโซเดยีมออกทางปัสสาวะ (natriuresis) กล่าวคอื นอกจาก
ยา SGLT2 inhibitors จะยบัยัง้การดูดกลบัน ้าตาลแล้วยายงัมผีล
ยบัยัง้การดูดกลบัของโซเดยีมทีไ่ตดว้ย ท าใหม้ปีรมิาณโซเดยีมถูก
ขบัออกทางปัสสาวะมากขึ้น ปัสสาวะจึงมีความเข้มข้นมากขึ้น 
(osmolality) เป็นผลใหน้ ้า osmosis เขา้มาในท่อไตท าใหม้ปีรมิาณ
ปัสสาวะมากขึ้น (osmotic diuresis) ส่งผลให้ปริมาตรสารน ้าใน
ร่างกาย (plasma volume) ลดลง เป็นผลให้ความดนัโลหติลดลง 
กลไกนี้ยงัสง่ผลดตี่อการลด preload และ afterload และยงัชว่ยลด 
volume overload ต่อการท างานของหวัใจไดอ้กีดว้ย  

กลไกการขบัน ้าออกจากร่างกายและการขบัน ้าตาลออกทาง
ปัสสาวะของยานี้ท าใหร้่างกายเปลี่ยนแหล่งของพลงังานจากการ
ใชน้ ้าตาลไปเป็นการกระตุน้ใหใ้ชไ้ขมนัเป็นแหล่งพลงังานมากขึน้ 
ส่งผลใหน้ ้าหนักตวัลดลงและระดบัไขมนัในเลอืดดขีึน้ ระดบัคโีตน
ในเลอืดมากขึน้ท าใหป้ระสทิธกิารท างานของหวัใจดขีึน้ นอกจากนี้
ยา SGLT2 inhibitors ยงัมผีลโดยตรงต่อหวัใจดว้ยโดยสามารถลด
การหลัง่ไซโตไคน์ (pro-inflammatory cytokines) ที่ท าให้เกิด
กระบวนการอักเสบและลดภาวะเครียดออกซิเดชนั (oxidative 
stress) ท าให้การท างานของเซลล์ดขีึ้น (mitochondrial function) 
ลดการท าลายเซลล์บุผนังหลอดเลือด (endothelial cell) และ
กล้ามเนื้อหัวใจ (myocardial tissue) เป็นผลให้หลอดเลือดและ
หวัใจท างานเป็นปกต ิป้องกนัการเปลีย่นแปลงทีไ่มพ่งึประสงคข์อง
โครงสร้างของหัวใจ (cardiac remodeling) ลดภาวะกล้ามเนื้อ
หวัใจโต (cardiac hypertrophy) และลดภาวะพงัผดืในกล้ามเนื้อ
หวัใจ (cardiac fibrosis) ยามผีลยบัยัง้ sodium-hydrogen (Na+/H+) 
exchanger 1 (NHE1) ท าให้ลดการสะสมแคลเซียมในกล้ามเนื้อ
หวัใจ ส่งผลให้หวัใจคลายตวัดขีึ้น ลดการเกดิภาวะหวัใจเต้นผดิ
จงัหวะ (arrhythmia) อีกทัง้ยายงัมีผลเพิ่ม erythropoietin ท าให้
ออกซิเจนไปเลี้ยงกล้ามเนื้อหวัใจได้มากขึ้นด้วย การยบัยัง้การ
กระตุ้นการท างานของระบบประสาทอัตโนมัติ (sympathetic 



ไทยเภสชัศาสตรแ์ละวทิยาการสขุภาพ ปี 20 ฉบับ 3, กค. – กย. 2568 328 Thai Pharm Health Sci J Vol. 20 No. 3, Jul. – Sep. 2025 

nervous system; SNS) ช่วยให้ลดภาระการท างานของหวัใจท า
ใหห้วัใจไม่ตอ้งท างานหนักโดยลดแรงบบีตวัของหวัใจ ลดการเตน้
ของหวัใจและลดความดนัโลหติเป็นอกีกลไกหนึ่งทีท่ าใหย้ามผีลดี
ทางดา้นหวัใจและหลอดเลอืด10,11 ส่วนกลไกทีท่ าใหย้ามผีลดทีาง
ไตเชือ่วา่มาจากหลายกลไก  

นอกเหนือจากฤทธิ ์glucosuria แล้ว ฤทธิ ์natriuresis ของยา
ท าใหม้ปีรมิาณโซเดยีมมายงัไตส่วน macula densa มากขึน้ เกดิ
การกระตุ้น  tubuloglomerular feedback (TGF) ซึ่ ง เ ป็นกลไก
ย้อนกลบัจากท่อไตที่ช่วยควบคุมปรมิาณเลอืดที่เขา้โกลเมอรูลสั
ท าให้เกดิการหดตวัของหลอดเลอืดไตขาเขา้ (afferent arteriole) 
ปรมิาณเลอืดทีไ่หลเขา้ไต (renal blood flow) จงึลดลง สง่ผลใหล้ด
ภาวะอตัราการกรองของไตสูงกว่าปกติ (glomerular hyperfiltra-
tion) และลดความดันในไต ( intraglomerular pressure) จึงช่วย
ชะลอการเสื่อมของไตได้ และเชื่อว่าด้วยกลไกนี้ยงัเป็นผลให้ลด
ภาวะโปรตีนรัว่ในปัสสาวะ (albuminuria) ได้ด้วย อย่างไรก็ตาม
สามารถพบการลดลงของอัตราการกรองของไต (estimated 
Glomerular Filtration Rate; eGFR) ไดโ้ดยเฉพาะในช่วงแรกหลงั
ไดร้บัยาและสามารถกลบัดขีึน้ไดเ้มื่อหยุดยา10,12,13 นอกจากนี้ ยงั
พบว่ายายงัมผีลโดยตรงต่อไตด้วยโดยสามารถลดกระบวนการ
อกัเสบและลดภาวะเครยีดออกซิเดชนั ท าให้ลดการบาดเจบ็ของ
เนื้อไตและยายงัมผีลเพิม่ erythropoietin ท าใหอ้อกซเิจนไปเลี้ยง
ไตไดม้ากขึน้ดว้ย10 (ดงัรปูที ่1) 

 
ประสทิธภิาพของยา SGLT2 inhibitors ใน
ผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลวทีไ่มเ่ป็นรคเบาหวาน 

ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา SGLT2 inhibitors ต่อ
ผลทางด้านหวัใจและหลอดเลอืดในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวที่ไม่
เป็นเบาหวานเริม่ตน้จากการศกึษาในกลุ่มผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลว
ชนิดที่มีค่าการบีบตวัของหวัใจห้องล่างซ้ายน้อยกว่าร้อยละ 40 
(heart failure with reduced ejection fraction; HFrEF) โดยจาก
การศึกษาของ DAPA-HF1 ซึ่ ง เ ป็น  RCT ขนาดใหญ่  ศึกษา
เปรียบเทียบผลทางด้านหัวใจและหลอดเลือดระหว่างยา 
dapagliflozin ขนาด 10 มิลลิกรัมต่อวันกับยาหลอก พบว่ายา 
dapagliflozin ลดผลลัพธ์ รวมหลัก ของการ เข้า รักษาตัว ใน
โรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจล้มเหลวและการเสยีชวีติจากโรคหวัใจ
และหลอดเลอืดได้อย่างมนีัยส าคญัทางสถติคิอืรอ้ยละ 26 (HR = 
0.74, 95% CI = 0.65 - 0.85, P-value < 0.001) เมื่อเปรยีบเทยีบ
กบัยาหลอกและเมื่อวเิคราะหย์่อยตามสถานะโรคเบาหวานพบว่า
ยา dapagliflozin ลดผลลพัธ์รวมหลกันี้ไดเ้ช่นกนัทัง้ในกลุ่มผูป่้วย
ที่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.75, 95% CI = 0.63 - 0.90) และ
ผูป่้วยทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.73, 95% CI = 0.60 - 0.88) 

ต่อมาจากการศกึษาของ EMPEROR-Reduced2 ซึง่เป็น RCT 
ขนาดใหญ่ศึกษาเปรียบเทียบผลทางด้านหวัใจและหลอดเลือด
ระหว่างยา empagliflozin ขนาด 10 มลิลิกรมัต่อวนักบัยาหลอก 

พบว่ายา empagliflozin ลดผลลพัธ์รวมหลกัของการเขา้รกัษาตวั
ในโรงพยาบาลด้วยโรคหัวใจล้มเหลวและการเสียชีวิตจาก
โรคหวัใจและหลอดเลอืดไดอ้ยา่งมนีัยส าคญัทางสถติคิอืรอ้ยละ 25 
(HR = 0 .75 , 95% CI = 0 .65  -  0 .86 , P-value < 0.001)  เมื่ อ
เปรียบเทียบกับยาหลอก  และเมื่อวิเคราะห์ย่อยพบว่ายา 
empagliflozin ลดผลลัพธ์รวมหลักนี้ ได้ทัง้ในกลุ่มผู้ป่วยที่เป็น
โรคเบาหวาน (HR = 0.72, 95% CI = 0.60 - 0.87) และผู้ป่วยที่
ไ ม่ เ ป็ น โ ร ค เบ าหว าน  (HR = 0 . 7 8 , 95% Ci = 0.64 - 0.97) 
เช่นเดียวกับ DAPA-HF เมื่อน าข้อมูลจากทัง้ DAPA-HF และ 
EMPEROR-Reduced มาวิ เ ค ร า ะห์อภิม าน  (meta-analysis) 
พบวา่ยา dapagliflozin และยา empagliflozin ลดอตัราการเสยีชวีติ
โดยรวม (HR = 0.87, 95% CI = 0.77 - 0.98, P-value = 0.018) 
และลดความเสี่ยงของการเข้ารักษาตัวในโรงพยาบาลด้วย
โรคหวัใจลม้เหลวหรอืลดการเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืด
ไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(HR = 0.74, 95% CI = 0.68 - 0.82, 
P-value < 0.0001) เมื่อเปรยีบเทยีบกบัยาหลอก และทีส่ าคญัคอื
พบผลดดีา้นการลดการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจ
ล้มเหลวหรอืลดการเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืดนี้ทัง้ใน
กลุ่มผู้ป่วยที่เป็นโรคเบาหวาน  (HR = 0.74 , 95% CI = 0.65 - 
0.84, P-value < 0.0001) และผูป่้วยทีไ่ม่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 
0.75, 95% CI = 0.65 - 0.87, P-value < 0.0001)ดว้ย14 

จากนัน้จงึขยายการศกึษามายงักลุ่มผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลว
ชนิดที่มีค่าการบีบตวัของหวัใจห้องล่างซ้ายมากกว่าร้อยละ 40 
(heart failure with preserved ejection fraction; HFpEF) โดยจาก
การศกึษาของ EMPEROR-Preserved3 ซึ่งเป็น RCT ขนาดใหญ่
เช่น เดียวกับ  EMPEROR-Reduced ศึกษา เปรียบเทียบผล
ทางดา้นหวัใจและหลอดเลอืดระหว่างยา empagliflozin ขนาด 10 
มลิลกิรมัต่อวนักบัยาหลอก พบวา่นอกจากผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลว
ชนิด HFrEF แล้ว ยา empagliflozin ยังมีประโยชน์ต่อผู้ป่วย
โรคหวัใจลม้เหลวชนิด HFpEF ดว้ยเช่นกนั คอื ยา empagliflozin 
ลดผลลัพธ์รวมหลักของการเข้ารักษาตัวในโรงพยาบาลด้วย
โรคหวัใจลม้เหลวและการเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืดได้
อยา่งมนียัส าคญัทางสถติ ิ(HR = 0.79, 95% CI = 0.69 - 0.90, P-
value < 0.001) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัยาหลอกและเมือ่วเิคราะหย์อ่ย
พบวา่ยา empagliflozin ลดผลลพัธร์วมหลกันี้ไดท้ัง้ในกลุ่มผูป่้วยที่
เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.79, 95% CI = 0.67 - 0.94) และผูป่้วย
ทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.78, 95% CI = 0.64 - 0.95)  

ต่อมาจากการศกึษาของ DELIVER4 ซึ่งเป็น RCT ขนาดใหญ่ 
ศึกษาเปรียบเทียบผลทางด้านหวัใจและหลอดเลือดระหว่างยา 
dapagliflozin ขนาด 10 มลิลกิรมัต่อวนักบัยาหลอก พบวา่นอก  
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 รปูที ่1  กลไกการออกฤทธิข์องยา SGLT2 inhibitors ทีเ่ชือ่วา่ท าใหย้ามผีลดทีัง้ทางดา้นหวัใจและหลอดเลอืดและทางดา้นไต 
 

ปรมิาณโซเดยีมที ่macular densa มาก
ขึน้ 

ผลดีทำงด้ำนไต 
ชะลอการเสือ่มของไต 

SGLT2 inhibitors ยบัยัง้การดดูกลบัของโซเดยีมทีไ่ต
สว่น proximal tubule 

ยบัยัง้การดดูกลบัของน ้าตาลทีไ่ต 
สว่น proximal tubule 

น ้าตาลถูกขบัออกทางปัสสาวะ (Glucosuria) 

ระดบัน ้าตาลในเลอืดลดลง 

ผลดีทำงด้ำนกำรควบคมุ
ระดบัน ้ำตำลในเลือด 

• ขบัปัสสาวะ (Osmotic diuresis) 
• ลด plasma volume 

 

• ยบัยัง้ SNS 

• ลด pro-inflammatory cytokines 
และ oxydative stress 

• ป้องกนั cardiac remodeling 
→ลด cardiac hypertrophy และ
ลด cardiac fibrosis 

• ยบัยัง้ NHE1 → Ca2+ ลดลง 
→Anti-arrhythmias 

• เพิม่ erythropoietin 
 

• น ้าหนกัตวัลดลง 
• ระดบัไขมนัดขีึน้ 
• ระดบัคโีตนมากขึน้ 

 

• ลด blood pressure 
• ลด preload และ afterload 
• ลด volume overload 
• น ้าหนกัตวัลดลง 

กระตุน้ใหใ้ชพ้ลงังานจากไขมนัมากขึน้ 

ผลดีทำงด้ำนหวัใจและหลอดเลือด 

• ลดอตัราการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว 
• ลดอตัราการเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืด 

โซเดยีมถูกขบัออกทางปัสสาวะ (Natriuresis) 

กระตุน้ Tubuloglomerular feedback (TGF) 

• ลด tubuloglomerular pressure 
• ลด glomerular hyperfiltration 
• ลด intraglomerular pressure 

 

Afferent arteriole หดตวั 

• eGFR ลดลงในช่วงแรก
หลงัเริม่ยา (initial 
eGFR dip) แต่ในระยะ
ยาวพบวา่ eGFR ลดลง
น้อยกวา่เมือ่
เปรยีบเทยีบกบัยา
หลอก 

• reversible เมือ่หยุดยา 

ลดภาวะโปรตนีรัว่ 
ในปัสสาวะ  

(albuminuria) 
 

• ลด pro-inflammatory 
cytokines และ 
reactive oxidative 
stress 

• ลดการบาดเจบ็ของ
เนื้อไต  

• เพิม่ erythropoietin 
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จากผู้ป่วยหวัใจล้มเหลวชนิด HFrEF แล้ว ยา dapagliflozin ยงัมี
ประโยชน์ต่อผูป่้วยหวัใจลม้เหลวชนิด HFpEF ดว้ยเช่นกนั คอืยา 
dapagliflozin ลดผลลัพธ์ รวมหลัก ของการ เข้า รักษาตัว ใน
โรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจล้มเหลวและการเสยีชวีติจากโรคหวัใจ
และหลอดเลอืดไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(HR = 0.82, 95% CI 
= 0.73 - 0.92, P-value < 0.001) เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก
และเมื่อวเิคราะห์ย่อยพบว่าสามารถลดผลลพัธ์รวมหลกัไดท้ัง้ใน
กลุ่มผู้ป่วยที่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.83, 95% CI = 0.70 - 
0.97) และผู้ป่วยที่ไม่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.81, 95% CI = 
0.68 - 0.96) เมื่อน าข้อมูลจากทัง้ EMPEROR-Preserved และ 
DELIVER มาวเิคราะห์อภิมานพบว่าทัง้ยา dapagliflozin และยา 
empagliflozin สามารถลดการเข้ารักษาตัวในโรงพยาบาลด้วย
โรคหวัใจลม้เหลวหรอืลดการเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืด
ไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(HR = 0.80, 95% CI = 0.73 - 0.87, 
P-value < 0.001) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัยาหลอก15  

ผลลัพธ์จาก 4 การศึกษาขนาดใหญ่ข้างต้น คือ DAPA-HF, 
EMPEROR-Reduced, EMPEROR-Preserved แล ะ  DELIVER 
ท าใหย้า dapagliflozin และยา empagliflozin ไดร้บัการรบัรองจาก 
FDA ให้ใช้ในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวครอบคลุมทุกระดบัค่า EF 
(ทัง้ HFrEF และ HFpEF) และทัง้ที่เป็นโรคเบาหวานหรอืไม่เป็น
โรคเบาหวานรว่มดว้ย (ตารางที ่1)  

นอกจากนั ้นข้อมูลการศึกษาวิเคราะห์อภิมานที่รวบรวม
การศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา SGLT2 
inhibitors ทัง้ในผู้ป่วยที่เป็นและไม่เป็นโรคเบาหวานยงัพบว่ายา 
SGLT2 inhibitors มีผลดีต่อผู้ป่วยโรคหัวใจล้มเหลวที่ไม่เป็น
โรคเบาหวานด้วย จากการศึกษาของ Teo และคณะ16 พบว่าใน
ผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวและไม่เป็นโรคเบาหวาน เมื่อได้รบัยา 
SGLT2  inhibitors จะลดความเสี่ยงของการเข้ารักษาตัวใน
โรงพยาบาลด้วยโรคหัวใจล้มเหลวและลดการเสียชีวิตจาก
โรคหวัใจและหลอดเลอืดเมื่อเปรยีบเทยีบกบักลุ่มผูป่้วยทีไ่ม่ไดร้บั
ยา SGLT2 inhibitors ได้อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (RR = 0.78, 
P-value < 0.001) และให้ผลดีทางด้านเมตาบอลิกด้วย คือใน
ผู้ป่วยที่ได้ร ับยา SGLT2 inhibitors พบการลดลงของน ้ าหนัก  
-1.21 กโิลกรมั (P-value < 0.001) ดชันีมวลกาย -0.47  กโิลกรมั
ต่อตารางเมตร (P-value < 0.001) ความดนัโลหิตช่วงบน -1.90 
มลิลเิมตรปรอท (P-value = 0.04) และระดบัน ้าตาลในเลอืดหลงั
อดอาหาร -0.38 มิลลิโมลต่อลิตร (P-value = 0.05)  อย่างมี
นัยส าคญัทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้ร ับยา 
SGLT2 inhibitors  

เช่นเดียวกับการศึกษาของ Kommu17 ที่พบว่าในผู้ป่วย
โรคหวัใจล้มเหลวและไม่เป็นโรคเบาหวาน ยา SGLT2 inhibitors 
สามารถลดผลลพัธ์รวมหลกัของการเข้ารกัษาตวัในโรงพยาบาล
ด้วยโรคหวัใจล้มเหลวและการเสยีชีวิตจากโรคหวัใจและหลอด
เลอืดไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติิ (HR = 0.78, 95% CI = 0.71 - 

0.86, P-value < 0.001) เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก และยงัมี
ขอ้มูลสนับสนุนจากการศกึษาของ Awad และคณะ18 ที่พบว่ายา 
SGLT2 inhibitors สามารถลดความเสี่ยงของการเข้ารกัษาตวัใน
โรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลวในผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลวและ
ไมเ่ป็นโรคเบาหวานอยา่งมนียัส าคญัทางสถติเิชน่กนั (RR = 0.75, 
95% CI = 0.62 - 0.89, P-value < 0.001) เมื่อเปรยีบเทยีบกบัยา
หลอก (ตารางที่ 2) ปัจจุบนัมีข้อมูลสนับสนุนแล้วว่ายา SGLT2 
inhibitors ลดการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว
หรอืการเสยีชวีติด้วยโรคทางหวัใจและหลอดเลอืดได้ตัง้แต่เดอืน
แรกหลงัเริม่ใชย้า19 จงึแนะน าใหพ้จิารณาเริม่ยา SGLT2 inhibitors 
ไดท้นัทเีมือ่ผูป่้วยมขีอ้บ่งใชแ้ละไมม่ขีอ้หา้มใชข้องยา  

 
ประสทิธภิาพของยา SGLT2 inhibitors ใน

ผูป่้วยโรคไตเร ือ้รงัทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน 

ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา SGLT2 inhibitors ใน
ผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัทีไ่ม่เป็นโรคเบาหวานเริม่ตน้จากการศกึษาของ 
DAPA-CKD5 ซึ่งเป็น RCT ขนาดใหญ่ ศึกษาเปรียบเทียบผล
ทางดา้นไตระหว่างยา dapagliflozin ขนาด 10 มลิลกิรมัต่อวนักบั
ยาหลอก พบว่ายา dapagliflozin ลดผลลัพธ์รวมหลักของการ
ด าเนินไปของโรคไต (การลดลงของค่า eGFR มากกว่ารอ้ยละ 50 
จากเริม่ตน้ การเขา้สู่โรคไตเรือ้รงัระยะสดุทา้ยและการเสยีชวีติโดย
มสีาเหตุจากโรคทางไตหรอืโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด) ไดอ้ยา่ง
มนียัส าคญัทางสถติ ิ(HR = 0.61, 95% CI = 0.51 - 0.72, P-value 
< 0.001) เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก โดยเมื่อวิเคราะห์ย่อย
พบว่ายา dapagliflozin ลดผลลพัธ์รวมหลกัของการด าเนินไปของ
โรคไตไดท้ัง้กลุ่มผูป่้วยทีเ่ป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.64, 95% CI 
= 0.52 - 0.79) และผู้ป่วยที่ไม่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.50, 
95% CI = 0.35 - 0.72) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัยาหลอก  

ต่อมาจากการศกึษาของ EMPA-Kidney6 ซึ่งเป็น RCT ขนาด
ใหญ่ศึกษาเปรยีบเทยีบผลทางด้านไตระหว่างยา empagliflozin 
ขนาด 10 มลิลกิรมัต่อวนักบัยาหลอก พบว่ายา empagliflozin ลด
ผลลพัธร์วมหลกัของการด าเนินไปของโรคทางไต (การลดลงอย่าง
ต่อเนื่องของค่า eGFR น้อยกว่า 10 มล./นาที/1.73 ตร.ม. การ
ลดลงของค่า eGFR มากกว่ารอ้ยละ 40 จากเริม่ตน้ การเขา้สู่โรค
ไตเรือ้รงัระยะสุดทา้ยและการเสยีชวีติโดยมสีาเหตุจากโรคทางไต) 
หรอืการเสยีชวีติโดยมสีาเหตุมาจากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด
ไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติคิอืรอ้ยละ 28 (HR = 0.72, 95% CI = 
0.64 - 0.82 , P-value < 0.001) เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก 
นอกจากนี้ ผลวเิคราะหย์่อยยงัพบว่ายา empagliflozin ลดผลลพัธ์
รวมหลกันี้ไดท้ัง้กลุ่มผูป่้วยทีเ่ป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.64, 95% 
CI = 0.54 - 0.77) และผูป่้วยที่ไม่เป็นโรคเบาหวาน (HR = 0.82,  
95% CI = 0.68 - 0.99) เช่นเดยีวกบัการศกึษา DAPA-CKD และ
ยงัให้ผลดทีางด้านไตในทุกระดบัของค่า eGFR พื้นฐาน รวมถึง
ผูป่้วยทีไ่มม่ภีาวะโปรตนีรัว่ในปัสสาวะกพ็บวา่ไดผ้ลดนีี้ดว้ย 
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 ตารางที ่1  แสดงการศกึษาของยา SGLT2 inhibitors ในผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลวและโรคไตเรือ้รงัทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน  
 กำรศึกษำผลทำงหวัใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลว กำรศึกษำผลทำงไตในผู้ป่วยไตเรือ้รงั 

DAPA-HF1 (2019) EMPEROR-Reduced2 
(2020) 

EMPEROR-Preserved3 
(2021) 

DELIVER4 (2022) DAPA-CKD5 (2020) EMPA-KIDNEY6 (2022) 

ยาทีท่ าการศกึษา Dapagliflozin Empagliflozin Empagliflozin Dapagliflozin Dapagliflozin Empagliflozin 
ขนาดยาทีใ่ช ้ 10 มลิลกิรมัต่อวนั 10 มลิลกิรมัต่อวนั  10 มลิลกิรมัต่อวนั  10 มลิลกิรมัต่อวนั  10 มลิลกิรมัต่อวนั  10 มลิลกิรมัต่อวนั  
กลุ่มควบคมุ ยาหลอก ยาหลอก ยาหลอก ยาหลอก ยาหลอก ยาหลอก 
กลุ่มประชากรการศกึษา 1. โรคหวัใจลม้เหลว (NYHA : 

II-IV) 
2. > 18 ปี 
3. LVEF < 40% 
4. ไดร้บัการรกัษาโรคหวัใจ

ลม้เหลวตามมาตรฐาน  
5. eGFR ≥ 30 

1. โรคหวัใจลม้เหลว (NYHA : 
II-IV) 

2. > 18 ปี  
3. LVEF < 40% 
4. ไดร้บัการรกัษาโรคหวัใจ

ลม้เหลวตามมาตรฐาน 
5. eGFR ≥ 20 

1. โรคหวัใจลม้เหลว  
(NYHA : II-IV) 
2. > 18 ปี 
3. LVEF > 40% 
4. ไดร้บัการรกัษาโรคหวัใจ

ลม้เหลวตามมาตรฐาน 
5. eGFR ≥ 20 

1. โรคหวัใจลม้เหลว (NYHA : 
II-IV) 

2. > 18 ปี 
3. LVEF > 40% 
4. ไดร้บัการรกัษาโรคหวัใจ

ลม้เหลวตามมาตรฐาน 
5. eGFR ≥ 25 

1. โรคไตเรือ้รงั  
2. eGFR 25-75  
3. UACR 200-5000  
4. ไดร้บัยากลุ่ม RAS 

inhibitors ในขนาดยาคงที่
มาแลว้  

1. โรคไตเรือ้รงั  
2. eGFR 20-45 และ 45-90  
3. UACR ≥ 200  
4. ไดร้บัยากลุ่ม RAS 

inhibitors ในขนาดยาคงที่
มาแลว้  

จ านวนผูป่้วย (ราย) 4,744  3,730 5,988 6,263 4,304 6,609 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
(รอ้ยละ) 

2,605 (54.91) 1,874 (50.24) 3,050 (50.94) 3,113 (49.70) 1398 (32.48) 3,569 (54.00) 

ระยะเวลาศกึษา (ปี) 1.5 1.3  2.2 2.3 2.4  2.0  
ผลลพัธห์ลกั 
HR (95% CI) 

1. ผลลพัธร์วมของการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลวและการเสยีชวีติจากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด ผลลพัธร์วมของการด าเนินไปของโรคไตหรอืการเสยีชวีติจากโรคทาง
หวัใจและหลอดเลอืด 

0.74 (0.65-0.85); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.75 (0.63-0.90) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.73 (0.60-0.88) 

0.75 (0.65-0.86); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.72 (0.60-0.87) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.78 (0.64-0.97) 

0.79 (0.69-0.90); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.79 (0.67-0.94) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.78 (0.64-0.95) 

0.82 (0.73-0.92); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.83 (0.70-0.97) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.81 (0.68-0.96) 

0.61 (0.51-0.72); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.64 (0.52-0.79) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.50 (0.35-0.72) 

0.72 (0.64-0.82); p<0.001 
เป็นโรคเบาหวาน 
0.64 (0.54-0.77) 
ไม่เป็นโรคเบาหวาน 
0.82 (0.68-0.99) 

1.1 การเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว  
0.70 (0.59-0.83)  0.69 (0.59-0.81) 0.71 (0.60-0.83) 0.79 (0.69-0.91)   

1.2 การเสยีชวีติจากโรคหวัใจและหลอดเลอืด   
0.82 (0.69-0.98) 0.92 (0.75-1.12) 0.91 (0.76-1.09) 0.88 (0.74-1.05)   

ขอ้บ่งใช ้ ใชใ้นผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลวครอบคลุมทุกระดบัค่า EF (ทัง้ HFrEF และ HFpEF) ทัง้ทีเ่ป็นโรคเบาหวานหรอืไม่เป็นโรคเบาหวานร่วมดว้ย ใชใ้นผูป่้วยโรคไตเรือ้รงัทัง้ทีเ่ป็นโรคเบาหวานหรอืไม่เป็น
โรคเบาหวานร่วมดว้ย และทัง้ทีม่หีรอืไม่มภีาวะโปรตนีรัว่ในปัสสาวะ 

หมำยเหตุ:  
LVEF = left ventricular ejection fraction, NYHA = New York Heart Association, eGFR = estimated Glomerular Filtration Rate (มล./นาท/ี1.73 ตร.ม.), UACR = urine albumin creatinine ratio (มก./ก.), HR = hazard ratio,  

CI = confidence interval, RAS inhibitors = renin – angiotensin system inhibitors 

  

 ตารางที ่2  ขอ้มลูการศกึษาวเิคราะหอ์ภมิานของยา SGLT2 inhibitors ต่อผลทางหวัใจและหลอดเลอืดและผลทางไตในผูป่้วยทีไ่ม่เป็น
โรคเบาหวาน 

กำรศึกษำวิเครำะห์อภิมำน / 
จ ำนวนและประชำกรกำรศึกษำ 

กำรวดัผลลพัธก์ำรศึกษำ 
ผลลพัธ์กำรศึกษำ 

RR (95% CI) 

ผลลพัธ์ในผู้ป่วยท่ีเป็น
โรคเบำหวำน 
RR (95% CI) 

ผลลพัธ์ในผู้ป่วยท่ี
ไม่เป็น

โรคเบำหวำน 
RR (95% CI) 

กำรศึกษำผลทำงหวัใจและหลอดเลือด 
Teo และคณะ16  
8 RCT  
(ไม่เป็นโรคเบาหวาน) 
 

ผลลพัธร์วมของการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลวและการเสยีชวีติ
จากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด 

0.78 (0.69-0.89); p<0.001   

ผลทางเมตาบอลกิ ไดแ้ก่ 
1. น ้าหนักตวั (กโิลกรมั) 
2. ดชันีมวลกาย (กโิลกรมั/ตารางเมตร) 
3. ความดนัโลหติช่วงบน (มลิลเิมตรปรอท) 
4. ความดนัโลหติช่วงล่าง (มลิลเิมตรปรอท) 
5. ความยาวรอบเอว (เซนตเิมตร) 
6. ระดบัน ้าตาลในเลอืดหลงัอดอาหาร (มลิลโิมลต่อลติร) 
7. น ้าตาลเฉลีย่สะสม (รอ้ยละ) 
8. อตัราการกรองของไต eGFR (มล./นาท/ี1.73ตร.ม.) 
9. แอลดแีอลโคเลสเตอรอล (มลิลโิมลต่อลติร) 

ผลต่างโดยเฉลยี # 
-1.21 (-1.82, -0.61); p < 0.0001 
-0.47 (-0.73, -0.21); p = 0.0004 
-1.90 (-3.69, -0.11); p = 0.04 
0.27 (-1.21, 1.76); p = 0.004 
-1.26 (-3.43, 0.90); p = 0.25 
-0.38 (-0.77, 0.01); p = 0.05 
-0.09 (-0.25, 0.07); p = 0.27 
-0.85 (-2.25, 0.56); p = 0.24 
0.01 (-0.18, 0.20); p = 0.92 

  

Kommu17 
4 RCT  
(ไม่เป็นโรคเบาหวาน) 

ผลลพัธ์รวมของการเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลด้วยโรคหวัใจล้มเหลวและการเสยีชวีติ
จากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด 

0.78 (0.71-0.86); p < 0.0001   

การเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว 0.71 (0.62-0.81); p < 0.0001   
การเสยีชวีติดว้ยโรคทางหวัใจและหลอดเลอืดหรอื 0.88 (0.77, 1.00); p = 0.059   
การเสยีชวีติโดยรวมทัง้หมด 0.95 (0.84, 1.07); p = 0.37   

Awad และคณะ18 
12 RCT (เป็นและไม่เป็นโรคเบาหวาน) 

การเขา้รกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว  0.68 (0.63, 0.74) 0.75 (0.62, 0.89) 
การเสยีชวีติดว้ยโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด  0.87 (0.77, 0.99) 0.93 (0.70, 1.23) 

กำรศึกษำผลทำงไต 
Lancet 202220 
13 RCT  
(เป็นและไม่เป็นโรคเบาหวาน) 
 

การด าเนินไปของโรคไตโดยรวม  0.63 (0.58, 0.69) 0.62 (0.56, 0.68) 0.69 (0.57, 0.82) 

การเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัโดยรวม 0.77 (0.70, 0.84) 0.79 (0.72, 0.88) 0.66 (0.54, 0.81) 
ผลลพัธ์รวมของการเสยีชวีติด้วยโรคทางหวัใจและหลอดเลอืดหรอืการเขา้รกัษาตวัใน
โรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลว 

0.77 (0.74, 0.81) 
 

0.77 (0.73, 0.81) 0.79 (0.72, 0.87) 
 

การเสยีชวีติดว้ยโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด 0.86 (0.81, 0.92) 0.86 (0.80, 0.92) 0.88 (0.78, 1.01) 
การเสยีชวีติดว้ยสาเหตุอื่นๆทีไ่ม่ใช่สาเหตุจากโรคทางหวัใจและหลอดเลอืด 0.94 (0.88, 1.02) 0.93 (0.85, 1.01) 1.00 (0.85, 1.17) 
การเสยีชวีติโดยรวมทัง้หมด 0.89 (0.85, 0.94) 0.88 (0.84, 0.93) 0.93 (0.84, 1.03) 

หมำยเหตุ:  
RR = risk ratio; CI = confidence interval; RCT = randomized controlled trial; # = mean difference 
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ผลลพัธ์จาก 2 การศึกษาขนาดใหญ่ข้างต้นนี้ (DAPA-CKD และ 
EMPA-Kidney)  ท า ให้ยา  dapagliflozin และยา  empagliflozin 
ไดร้บัการรบัรองจาก FDA ใหใ้ช้ในผูป่้วยไตเรื้อรงัทัง้ทีเ่ป็นหรอืที่
ไมเ่ป็นโรคเบาหวานและทัง้ทีม่หีรอืไมม่ภีาวะโปรตนีรัว่ในปัสสาวะ 

นอกจากนี้การศึกษาของ SGLT-2 inhibitor Meta-Analysis 
Cardio-Renal Trialists ‘Consortium’ (SMART-C)20 ซึ่ ง เ ป็ น
การศกึษาวเิคราะห์อภมิานรวบรวมการศกึษาที่เป็น RCT ขนาด
ใหญ่เปรียบเทียบการใช้ยา SGLT2 inhibitors กับยาหลอกเพื่อ
ศกึษาผลทางไตของยา SGLT2 inhibitors ทัง้ในผูป่้วยทีเ่ป็นและ 
ไม่เป็นโรคเบาหวานจ านวน 13 การศึกษา รวมจ านวนผู้ป่วย 
90,413 ราย พบว่ายา SGLT2 inhibitors ให้ผลดีทางด้านไตใน
ผูป่้วยทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวานและในทุกระดบัของคา่ eGFR พืน้ฐาน 
คอืยา SGLT2 inhibitors สามารถลดความเสีย่งของการด าเนินไป
ของโรคไตโดยรวม (การลดลงของค่า eGFR มากกว่าร้อยละ 50 
มล./นาท/ี1.73 ตร.ม. จากค่าเริม่ต้น การเข้าสู่โรคไตเรื้อรงัระยะ
สุดท้ายและการเสยีชวีติโดยมสีาเหตุจากโรคทางไต) ลดการเกดิ
ภาวะไตวายเฉียบพลนัโดยรวม ลดผลลพัธ์รวมของการเสยีชวีติ
จากโรคทางหัวใจและหลอดเลือดหรือการเข้ารักษาตัวใน
โรงพยาบาลดว้ยโรคหวัใจลม้เหลวได ้(ตารางที ่2) 

  
ความปลอดภยัของยา SGLT2 inhibitors 

ในผูป่้วยโรคหวัใจลม้เหลวและโรคไตเรือ้รงั
ทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวาน 

อาการไม่พงึประสงคข์องยา SGLT2 inhibitors ทีส่ าคญัซึง่พบ
ไดบ้่อย คอื การตดิเชือ้บรเิวณทางเดนิปัสสาวะ การตดิเชือ้บรเิวณ
อวยัวะสบืพนัธุ์ ภาวะของเหลวในร่างกายพร่อง ภาวะความดนั
โลหติต ่า และภาวะไตวายเฉียบพลนั21 ยา SGLT2 inhibitors ไม่
สัมพันธ์กับการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่รุนแรง ( serious 
adverse event)22 จากการศกึษาของ Bapir และคณะ พบวา่ผูป่้วย
เบาหวานที่ได้ร ับยา SGLT2 inhibitors สัมพันธ์กับการติดเชื้อ
บรเิวณอวยัวะสบืพนัธุ์ 1.36 เท่า เมื่อเปรยีบเทยีบกบัผู้ป่วยที่ไม่
เป็นเบาหวาน (OR = 1.36ม 95%CI, 1.07 - 1.72) ซึง่แมว้่าจะพบ
ได้บ่อยแต่ก็ไม่ใช่สาเหตุของการหยุดยา ทางด้านการติดเชื้อบริ
เวณทางเดนิปัสสาวะนัน้พบว่าไม่แตกต่างกนัระหว่าง 2 กลุ่ม23 ยา 
SGLT2 inhibitors ไม่สมัพนัธ์กบัการเกดิการถูกตดัเทา้ส่วนล่างที่
ต ่ากว่าเข่าลงไป (lower limb amputation) ภาวะเลอืดเป็นกรดสูง
จากคีโตน (ketoacidosis) และภาวะน ้าตาลในเลือดต ่า20 กลุ่มที่
ได้รบัยา SGLT2 inhibitors มคีวามเสี่ยงต่อการเกิดภาวะไตวาย
เฉียบพลนัน้อยกว่ากลุ่มทีไ่ดร้บัยาหลอก (RR = 0.82, 95% CI =  
0.71 - 0.94, P-value = 0.006)24 ทัง้นี้พบอตัราการลดลงของค่า 
eGFR ไดร้อ้ยละ 10 ถงึ 30 โดยพบไดต้ัง้แต่ช่วงแรกหลงัเริม่ใชย้า
แต่เมื่อใช้ต่อเนื่องจนจบการศึกษาพบว่าอัตราการลดลงของค่า 
eGFR ต่อปีจะช้ากว่ากลุ่มที่ได้ร ับยาหลอก การลดลงของค่า 

eGFR นี้ไมไ่ดส้มัพนัธก์บัการด าเนินไปสู่โรคไตทีแ่ยล่งแต่กลบัเป็น
ผลดตี่อไตในระยะยาว25  

เมื่อพจิารณาถงึดา้นประโยชน์ต่อความเสีย่งทีจ่ะเกดิอนัตราย
จากยา (absolute benefits to harms) พบวา่ยา SGLT2 inhibitors 
มปีระโยชน์มากกวา่ความเสีย่งทัง้ในกลุ่มผูป่้วยทีเ่ป็นโรคเบาหวาน
และไม่เป็นโรคเบาหวาน20 นอกจากนี้จากการศกึษาวเิคราะห์อภิ
มานเปรยีบเทยีบถงึผลดา้นประสทิธผิลระหว่างยาในกลุ่ม SGLT2 
inhibitors พบว่ายา dapagliflozin และยา empagliflozin ให้ผลดี
ทางด้านหัวใจและหลอดเลือดและทางไตไม่แตกต่ างกัน
เช่นเดยีวกบัขอ้มูลความปลอดภยัที่พบว่ายาทัง้ 2 ชนิดนี้มคีวาม
เสีย่งต่อการเกดิอาการไม่พงึประสงคไ์ม่แตกต่างกนัทัง้ในดา้นการ
ถูกตดัเท้าส่วนล่างที่ต ่ากว่าเข่าลงไป กระดูกหกั ภาวะน ้าตาลใน
เลือดต ่า ภาวะเลือดเป็นกรดสูงจากคีโตน การติดเชื้อบริเวณ
ทางเดนิปัสสาวะ และการตดิเชือ้บรเิวณอวยัวะสบืพนัธุ์26 

 
บทสรปุ 

ยา SGLT2 inhibitors ทีไ่ดร้บัค าแนะน าใหใ้ชใ้นผูป่้วยโรคหวัใจ
ลม้เหลวและโรคไตเรือ้รงัทีไ่มเ่ป็นโรคเบาหวานในปัจจุบนัม ี2 ชนดิ 
ไดแ้ก่ ยา dapagliflozin และยา empagliflozin โดยใชเ้พื่อลดอตัรา
การเข้ารักษาตัวในโรงพยาบาลและลดอัตราการเสียชีวิตจาก
โรคหวัใจและหลอดเลือดในผู้ป่วยโรคหวัใจล้มเหลวและใช้เพื่อ
ชะลอความเสื่อมของไตและลดภาวะโปรตนีรัว่ในปัสสาวะในผูป่้วย
โรคไตเรื้อรัง ขนาดยาที่แนะน าคือยา dapagliflozin ขนาด 10 
มิลลิกรัมต่อวัน โดยสามารถใช้ได้ต่อเนื่องจนกระทัง่ค่า eGFR 
น้อยกว่า 25 มล/นาท/ี1.73 ตร.ม. หรอื ยา empagliflozin ขนาด 
10 มลิลกิรมัต่อวนั โดยสามารถใชไ้ดต้่อเนื่องจนกระทัง่ค่า eGFR 
น้อยกวา่ 20 มล/นาท/ี1.73 ตร.ม. ประสทิธภิาพและความปลอดภยั
ของยาทัง้ 2 ชนิดพบว่าไม่แตกต่างกนั อย่างไรก็ตามการใช้ยา
ยงัคงต้องตดิตามอาการไม่พงึประสงค์จากยาโดยเฉพาะอย่างยิง่
ผูป่้วยทีม่ปัีจจยัเสีย่ง ส าหรบัขอ้มลูการใชย้าในกลุ่มผูป่้วยไตเรือ้รงั
ระยะสุดทา้ยทีไ่ดเ้ขา้สู่ระยะล้างไตหรอืไดร้บัการบ าบดัทดแทนไต
ยงัคงตอ้งรอการศกึษาระยะยาวต่อไปในอนาคต 
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