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บทคั่ด่ย่อ  เมทฟอร์์มนิ (metformin) เป็็นยิ้ารั์กษ์าเบาหวัานชนิดิ์ท่� 2 ซ่ึ่�งใช้กนัอย่ิ้างแพร่์หลายิ้ ปั็จจุบนัแนะนำาให้ใช้เป็็นยิ้า

ตัวััแร์กในการ์รั์กษ์าเบาหวัานชนิดิ์ท่� 2 เน่�องจากมป่็ร์ะโยิ้ชน์ช่วัยิ้ลดิ์ควัามเสิ่�ยิ้งจากการ์เสิย่ิ้ช่วิัตัด้ิ์วัยิ้โร์คหัวัใจและหลอดิ์เล่อดิ์ 

สิามาร์ถใช้ร่์วัมกบัยิ้าลดิ์ร์ะดิ์ับนำ�าตัาลในเล่อดิ์กลุ่มอ่�นๆ ได้ิ์ อาการ์ไม่พ่งป็ร์ะสิงค์ท่�พบได้ิ์บ่อยิ้เกดิิ์กบัร์ะบบทางเดิ์นิ-

อาหาร์ อาการ์ไม่พ่งป็ร์ะสิงค์ท่�พบได้ิ์น้อยิ้แต่ัร์นุแร์งและอตััร์าการ์เสิย่ิ้ช่วิัตัสิงู ได้ิ์แก่ ภาวัะกร์ดิ์แลก็ตักิคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มนิ 

(metformin-associated lactic acidosis, MALA) เป็็นภาวัะฉุุกเฉิุนทางอายุิ้ร์กร์ร์ม ไม่ม่อาการ์ลักษ์ณะเฉุพาะเจาะจง 

เกิดิ์จากการ์คั�งของยิ้าเมทฟอร์์มินในร่์างกายิ้เน่�องจากม่สิาเหตุัทำาให้ขับยิ้าและหร่์อกร์ดิ์แลก็ตัิกออกจากร่์างกายิ้ได้ิ์

น้อยิ้ลง หร่์อสิร้์างกร์ดิ์แลก็ตัิกเพิ�มมากข่�น ผูู้้ป่็วัยิ้ต้ัองได้ิ์รั์บการ์วิันิจฉัุยิ้และดูิ์แลรั์กษ์าอย่ิ้างเร่์งด่ิ์วัน ด้ิ์วัยิ้การ์รั์กษ์า

แบบป็ร์ะคับป็ร์ะคอง รั์กษ์าภาวัะสิมดุิ์ลกร์ดิ์-ด่ิ์าง เกล่อแร่์ของร่์างกายิ้ รั์กษ์าโร์คร่์วัม และเร่์งขจัดิ์ยิ้าเมทฟอร์์มนิออก

จากร่์างกายิ้ตัามข้อบ่งช่� ด้ิ์วัยิ้การ์บำาบดัิ์ทดิ์แทนไตัโดิ์ยิ้เฉุพาะวิัธิฟ่อกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเทย่ิ้ม พบว่ัา ได้ิ์ผู้ลการ์รั์กษ์าท่�

ดิ์ ่ สิามาร์ถป้็องกนัการ์เกดิิ์อบุตัักิาร์ณโ์ดิ์ยิ้พิจาร์ณาใช้ยิ้าด้ิ์วัยิ้ควัามร์ะมัดิ์ร์ะวัังในผูู้้ป่็วัยิ้กลุ่มเสิ่�ยิ้งและป็รั์บขนาดิ์ยิ้าตัาม

ร์ะดิ์บัการ์ทำางานของไตั ให้คำาแนะนำาผูู้้ป่็วัยิ้เพ่�อเฝ้้าร์ะวัังอาการ์ของภาวัะกร์ดิ์แลก็ตักิคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มนิ ให้หยุิ้ดิ์ยิ้า

ทนัทเ่ม่�อม่อาการ์ดิ์งักล่าวัและเข้ารั์บการ์รั์กษ์าท่�โร์งพยิ้าบาลอย่ิ้างร์วัดิ์เร์ว็ัและเหมาะสิม
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ร์ะดิ์บันำ�าตัาลในเล่อดิ์โดิ์ยิ้ลดิ์การ์สิร้์างกลูโคสิจากตับั (he-

patic gluconeogenesis) ผู่้าน AMP-activated protein 

kinase (AMPK) และ fructose-1, 6 biphosphatase 

pathway ทำาให้อตััร์าส่ิวันของ AMP/ATP เพิ�มข่�น(4) ส่ิง

ผู้ลให้กร์ะบวันการ์สิังเคร์าะห์กลูโคสิและการ์สิลายิ้

ไกลโคเจนจากตัับลดิ์ลง การ์ดูิ์ดิ์ซ่ึ่มนำ�าตัาลจากทางเดิิ์น

อาหาร์ลดิ์ลง เพิ�มการ์ใช้กลูโคสิของเซึ่ลล์กล้ามเน่�อ ไขมนั

และตับัจากการ์ช่วัยิ้เพิ�มควัามไวัต่ัออนิซึ่ลิูน(5) 

เมทฟอร์์มนิเป็็นยิ้าท่�ละลายิ้นำ�าได้ิ์ดิ์ ่oral bioavailabil-

ity ร้์อยิ้ละ 40-60 นำ�าหนักโมเลกุล 165 ดิ์าลตันั ดูิ์ดิ์ซ่ึ่ม

ได้ิ์ดิ์่บริ์เวัณลำาไส้ิเล็กส่ิวันต้ันร้์อยิ้ละ 90 บางส่ิวันของ

บทนำา
เมทฟอร์์มนิ (metformin) เป็็นยิ้ารั์กษ์าเบาหวัานชนิดิ์

ท่� 2 กลุ่ม biguanide (1,1-dimethylbiguanide) ซ่ึ่�งได้ิ์มา

จากพ่ชกลุ่ม Galega officinalis (French lilac) ใช้รั์กษ์า

เบาหวัานชนิดิ์ท่� 2 ตัั�งแต่ั ค.ศ. 1950(1) กนัอย่ิ้างแพร่์

หลายิ้และร์าคาถูก ปั็จจุบนัจ่งแนะนำาให้ใช้เป็็นยิ้าตัวััแร์ก

ในการ์รั์กษ์าเบาหวัานชนิดิ์ท่� 2 เน่�องจากมป่็ร์ะโยิ้ชน์ช่วัยิ้

เพิ�มควัามไวัต่ัออนิซึ่ลิูน (insulin sensitivity) ลดิ์นำ�าหนัก 

ลดิ์ภาวัะไขมนัพอกตับั (hepatic steatosis) ลดิ์ร์ะดัิ์บกร์ดิ์

ไขมนัอสิิร์ะ (free fatty acid) และลดิ์ควัามเสิ่�ยิ้งจากการ์

เสิย่ิ้ช่วิัตัด้ิ์วัยิ้โร์คหัวัใจและหลอดิ์เล่อดิ์(2,3) ยิ้าม่กลไกลดิ์
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ลำาไส้ิเลก็ส่ิวันป็ลายิ้และลำาไส้ิใหญ่่ร้์อยิ้ละ 10(6) โดิ์ยิ้ผู่้าน

โป็ร์ตัน่บนผู้วิัเซึ่ลล์ ช่�อ plasma membrane monoamine 

transporter (PMAT) และ organic cation transporter 1 

และ 3 (OCT1 and OCT3) ร์ะดิ์บัยิ้าในเล่อดิ์สิงูสิดุิ์หลัง

รั์บป็ร์ะทานยิ้าร์ปู็แบบการ์ป็ลดิ์ป็ล่อยิ้ตัวััยิ้าทนัท ่ (inter-

mediate release) 1-3 ชั�วัโมง ยิ้าชนิดิ์ออกฤทธิิ�ยิ้าวั (ex-

tended release) 6-8 ชั�วัโมง ร์ะดิ์ับยิ้าในเล่อดิ์หลังรั์บ

ป็ร์ะทานยิ้าเมทฟอมนิท ์500 มก. 1,500 มก. อยู่ิ้ในค่า

ร์ะหว่ัาง 1.0-1.6 มก./ลติัร์และ 3.0 มก./ลติัร์ตัามลำาดิ์บั

ซ่ึ่�งร์ะดิ์ับยิ้าในเล่อดิ์ท่�เหมาะสิมในภาวัะอดิ์อาหาร์ 0.5-

1.0 มก./ลิตัร์ หลังรั์บป็ร์ะทานอาหาร์ 1-2 มก./ลิตัร์ ค่า

คร่์�งช่วิัตัของยิ้าป็ร์ะมาณ 1.5-4.9 ชั�วัโมง(7,8) ยิ้าไม่จับกบั

โป็ร์ตั่นในเล่อดิ์ ม่ป็ริ์มาณการ์ร์องรั์บการ์กร์ะจายิ้ยิ้าของ

ร่์างกายิ้ (Volume of distribution; V
d
) อยู่ิ้ร์ะหว่ัาง 63-

276 ลิตัร์ และขจัดิ์ยิ้าแบบไม่เป็ล่�ยิ้นร์ปู็แบบออกทางไตั

ผู่้านอตััร์ากร์องไตัโดิ์ยิ้ผู่้านโป็ร์ตั่นขนส่ิงผู้วิัเซึ่ลล์ช่�อ or-

ganic cation transporter 2 (OCT2) เพ่�อนำายิ้าเข้าสิู่เซึ่ลล์

ท่อไตัและขับออกทางปั็สิสิาวัะป็ร์ะมาณร้์อยิ้ละ 90 บาง

ส่ิวันขบัออกทางนำ�าดิ์ผู่่้านโป็ร์ตัน่ขนส่ิงผู้วิัเซึ่ลล์ช่�อ multi-

drug and toxin extrusion 1 transporter (MATE1) และ 

METE2-K(8) 

อาการ์ไม่พ่งป็ร์ะสิงค์จากการ์ใช้ยิ้าเมทฟอร์์มินท่�พบ

ได้ิ์บ่อยิ้เกดิิ์กบัร์ะบบทางเดิ์นิอาหาร์ เช่น คล่�นไส้ิ (พบได้ิ์

ร้์อยิ้ละ 11.7) อาเจ่ยิ้น (พบได้ิ์ร้์อยิ้ละ 5.8) อด่ิ์แน่นท้อง 

(พบได้ิ์ร้์อยิ้ละ 15.4) ท้องเสิย่ิ้ (พบได้ิ์ร้์อยิ้ละ 14.4-

23.7)(9) และภาวัะฉุุกเฉิุนท่�พบได้ิ์น้อยิ้แต่ัม่ควัามร์นุแร์ง

ค่อภาวัะกร์ดิ์แล็กตัิกคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มิน ( Met-

formin-Associated Lactic Acidosis, MALA) เป็็นภาวัะ

แทร์กซ้ึ่อนท่�ม่อัตัร์าการ์เสิ่ยิ้ช่วัิตัสิูงถ่งร้์อยิ้ละ 36.2-

50(10,11) จากการ์ร์วับร์วัมข้อมูลจากผูู้้ป่็วัยิ้จำานวัน 77,601 

ร์ายิ้ท่�ได้ิ์รั์บยิ้าเมทฟอร์์มิน พบอุบัตัิการ์ณ์เกิดิ์ MALA 

จำานวัน 7.61 ร์ายิ้ต่ัอผูู้้ป่็วัยิ้ 100,000 ร์ายิ้ต่ัอป่็ในผูู้้ป่็วัยิ้

ท่�ม่การ์ทำางานของไตัป็กตัิ แต่ัอุบัตัิการ์ณ์เพิ�มข่� นเป็็น 

17.18-39.00 ร์ายิ้ต่ัอผูู้้ป่็วัยิ้ 100,000 ร์ายิ้ต่ัอป่็ใน 

ผูู้้ป่็วัยิ้ท่�ม่การ์ทำางานของไตัลดิ์ลงป็านกลาง-ร์ุนแร์ง(12) 

เน่� องจากเมทฟอร์์มินใช้เป็็นยิ้าตััวัแร์กในการ์รั์กษ์า 

เบาหวัานชนิดิ์ท่� 2 ในปั็จุบันท่�ใช้กันอย่ิ้างแพร่์หลายิ้ 

บทควัามน่� ได้ิ์ทบทวันและร์วับร์วัมองค์ควัามร์ู้ เก่�ยิ้วักับ

ภาวัะกร์ดิ์แล็กตัิกคั� งจากยิ้าเมทฟอร์์มินเพ่� อใช้เป็็น

แนวัทางป้็องกนั วิันิจฉัุยิ้ และรั์กษ์า ได้ิ์อย่ิ้างเหมาะสิม

พยาธิิสิรีรวิทยาขีองภาวะกรดแล็็กติิกคั่่ �ง 

จากยาเมทฟอรมิ์น
การ์ออกฤทธิิ�ของยิ้าเมทฟอร์์มินส่ิงผู้ลต่ัอการ์หายิ้ใจ

ร์ะดิ์บัเซึ่ลล์ (cellular respiration) โดิ์ยิ้ยัิ้บยัิ้�งการ์ทำางาน 

respiratory-chain complex I ภายิ้ในไมโทคอนเดิ์ร่์ยิ้ ส่ิง

ผู้ลให้การ์สิร้์าง ATP ลดิ์ลง อตััร์าส่ิวัน ADP/ATP, AMP/

ATP เพิ�มข่�น adenosine monophosphate (AMP) และ 

AMP-activated protein kinase (AMPK) เพิ�มข่�น ซ่ึ่�งจะ

ยัิ้บยัิ้�งการ์ทำางานของเอนไซึ่ม์ fructose-1, 6-bisphos-

phatase (FBPase), pyruvate carboxylase(13-15), ade-

nylate cyclase ทำาให้ลดิ์การ์สิร้์าง cyclic adenosine mo-

nophosphate (cAMP) และลดิ์การ์ทำางานของเอนไซึ่ม ์

protein kinase A (PKA) ส่ิงผู้ลยัิ้บยัิ้�งการ์แสิดิ์งออกของ

ย่ิ้นท่�เก่�ยิ้วัข้องกับกร์ะบวันการ์สิร้์างกลูโคสิภายิ้ในตัับ 

(gluconeogenic gene) ลดิ์การ์ทำางานของเอนไซึ่ม์ท่�

เก่�ยิ้วัข้องกบัการ์สิร้์างกลูโคสิ ตับัจ่งผู้ลิตักลูโคสิได้ิ์น้อยิ้ลง 

(hepatic gluconeogenesis) AMPK ท่�เพิ�มข่�นยัิ้งยัิ้บยัิ้�ง

การ์ทำางานของ acetyl-CoA carboxylase 1, 2 (ACC1, 

ACC2) ของกร์ะบวันการ์สิร้์างไขมนั (lipid oxidation) 

ในตับัจ่งลดิ์การ์สิะสิมไขมนัและเพิ�มควัามไวัต่ัออนิซึ่ลิูน

เม่�อ respiratory-chain complex I ภายิ้ในไมโทคอน-

เดิ์ร่์ยิ้ถูกยัิ้บยัิ้�งทำาให้อนุมูลอสิิร์ะ (reactive oxygen spe-

cies, ROS) ในร่์างกายิ้เพิ�มข่�น กร์ะตัุ้นการ์ทำางานของ 

protein kinase like endoplasmic reticulum (PERK) 

บริ์เวัณร์ะหว่ัางเย่ิ้�อหุ้มไมโทคอนเดิ์ร่์ยิ้และ endoplasmic 

reticulum เกดิิ์การ์กร์ะตัุ้นการ์ส่ิงสิญั่ญ่าณภายิ้ในเซึ่ลล์ผู่้าน

กร์ะบวันการ์ eukaryotic translation factor 2α (elF2α) 

phosphorylation และ activating transcription factor 4 

(ATF4) กร์ะตัุ้นการ์ทำางานของ fibroblast growth factor 
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21 (FGF21) เพ่�อยัิ้บยัิ้�งการ์แสิดิ์งออกของย่ิ้นท่�เก่�ยิ้วัข้อง

กบักร์ะบวันการ์สิร้์างกลูโคสิตับัจ่งผู้ลิตักลูโคสิได้ิ์น้อยิ้ลง

ยิ้าเมทฟอร์์มนิยัิ้งออกฤทธิิ�ยัิ้บยัิ้�งเอนไซึ่ม ์mitochon-

drial glycerophosphate Dehydrogenase (mGPD) ใน 

ไมโทคอนเดิ์ร่์ยิ้ โดิ์ยิ้ไม่ยัิ้บยัิ้�ง glycerophosphate dehy-

drogenase บริ์เวัณไซึ่โตัพลาสิซ่ึ่ม (cGPD) ส่ิงผู้ลให้เกดิิ์

การ์เป็ล่�ยิ้นแป็ลงกร์ะบวันการ์สิร้์างนำ�าตัาลในตัับ (redox 

regulation of gluconeogenesis) โดิ์ยิ้ขดัิ์ขวัางการ์เป็ล่�ยิ้น 

glyceral-3-phosphate (G3P) เป็็น dihydroxyacetone 

phosphate (DHAP) ทำาให้ glycerol จากเซึ่ลล์ไขมนัไม่

สิามาร์ถเป็ล่�ยิ้นเป็็นกลูโคสิได้ิ์ส่ิงผู้ลให้ตัับสิร้์างกลูโคสิได้ิ์

ลดิ์ลง ทั�งยัิ้งทำาให้กร์ะบวันการ์ออกซิึ่เดิ์ชันของ NAD+ ลดิ์ลง

เกดิิ์การ์คั�งของ cytosolic NADH อตััร์าส่ิวัน NADH/

NAD+ เพิ�มข่�นซ่ึ่�งจะขดัิ์ขวัางการ์นำา pyruvate เข้าสิู่วััฏจักร์

เคร์บสิ ์(Krebs’ cycle) pyruvate จ่งเป็ล่�ยิ้นเป็็น lactate 

โดิ์ยิ้ใช้เอนไซึ่ม ์ lactate dehydrogenase (LDH) ได้ิ์มาก

ข่�นเกดิิ์การ์คั�งของกร์ดิ์แลก็ตัิกในเล่อดิ์(14) ในภาวัะท่�ไตั

ทำางานได้ิ์ป็กตัิ กร์ดิ์แลก็ตัิกในเล่อดิ์ท่�เกดิิ์ข่�นสิามาร์ถขับ

ผู่้านอตััร์ากร์องของไตั ทอ่ไตั และออกทางปั็สิสิาวัะได้ิ์ตัาม

ลำาดิ์บั ทำาให้ไม่เกดิิ์ภาวัะกร์ดิ์แลก็ตักิคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มนิ 

กล่าวัค่อ ยิ้าเมทฟอร์์มนิ ออกฤทธิิ�ยัิ้บยัิ้�งการ์สิร้์างกลูโคสิ

โดิ์ยิ้การ์ลดิ์ซัึ่บสิเตัร์ตัท่�สิำาคัญ่ค่อ pyruvate และ glycerol 

ทำาให้กร์ะบวันการ์สิร้์างกลูโคสิจากตับัช้าลงและสิร้์างกร์ดิ์

แลก็ตักิเพิ�มข่�น(16) (ภาพท่� 1) ซ่ึ่�งปั็จจัยิ้เสิ่�ยิ้งต่ัอการ์เกดิิ์

ภาพที� 1 กล็ไกการทำางานขีองเมทฟอรมิ์น (molecular mechanisms of metformin-induced inhibition of hepatic glucose  

output)(4,16) 

ตัวััย่ิ้อ: ATF4; activating transcription factor 4; AMPK, AMP-activated protein kinase; cAMP, cyclic AMP; Complex 1, 
respiratory-chain complex 1; DHAP, dihydroxyacetone phosphate; elF2α, eukaryotic translation factor 2α; 
FGF21, fibroblast growth factor 21; G3P, glycerol-3-phosphate; cGPD, cytosolic glycerophosphate dehydroge-
nase; mGPD, mitochondrial glycerophosphate dehydrogenase; OCT1, organic transporter 1; PKA, protein kinase 

A.; PERK, Protein kinase like endoplasmic reticulum; ROS, reactive oxygen species 
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ภาวัะกร์ดิ์แลก็ตักิคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มนิ ได้ิ์แก่ การ์ขบัยิ้า

ออกจากร่์างกายิ้ได้ิ์น้อยิ้ลงเน่�องจากการ์ทำางานของไตัลดิ์

ลงซ่ึ่�งพบมากข่� นในกลุ่มผูู้้สิูงอายุิ้ท่�ใช้ยิ้าท่�ม่ผู้ลต่ัอการ์

ทำางานของไตัและควัามดิ์นัโลหิตั ขบักร์ดิ์แลก็ตักิได้ิ์น้อยิ้

ลงซ่ึ่�งพบได้ิ์ในภาวัะตับัทำางานผู้ดิิ์ป็กตั ิสิร้์างกร์ดิ์แลก็ตักิ

เพิ�มข่�น ได้ิ์แก่ ภาวัะขาดิ์นำ�าร์นุแร์ง หัวัใจล้มเหลวั ตัดิิ์เช่�อ

ในกร์ะแสิเล่อดิ์ ช็อค ขาดิ์ออกซิึ่เจน และการ์บริ์โภค

แอลกอฮอล์ป็ริ์มาณมาก(17) (ภาพท่� 2)

การ์เกิดิ์ภาวัะกร์ดิ์แล็กตัิกคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มิน 

(MALA) ในภาวัะของเหลวัในร่์างกายิ้พร่์อง (hypovo-

lemia) และไตัวัายิ้เฉุ่ยิ้บพลนั (acute kidney injury) ทำาให้

ยิ้าเมทฟอร์์มินคั�งทำาให้ร์ะดิ์ับยิ้าในร่์างกายิ้ท่�สิงูข่�นส่ิงผู้ล

ให้ (A) การ์ยัิ้บยัิ้�งเอนไซึ่ม์ท่�เก่�ยิ้วัข้องกบัการ์สิร้์างกลูโคสิ

จากตับั (gluconeogenesis) ขดัิ์ขวัางการ์แป็ลง pyruvate 

เป็็นกลูโคสิและ (B) ยัิ้บยัิ้�งห่วังโซ่ึ่การ์ขนส่ิงอเิลก็ตัร์อน

ของไมโทคอนเดิ์ร่์ยิ้ (electron transport chain) ส่ิงผู้ลให้

เกดิิ์การ์เป็ล่�ยิ้น pyruvate เป็็นกร์ดิ์แลก็ตักิเพิ�มข่�น 

การวินจิฉัย่โรคั่
อา การ์ของภาวัะกร์ดิ์แลก็ตัิกคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มิน 

ไม่มลั่กษ์ณะเฉุพาะ อาการ์คล้ายิ้กบัภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์ท่�

เกดิิ์จากสิาเหตัุอ่�นๆ เช่น เบ่�ออาหาร์ คล่�นไส้ิ อาเจ่ยิ้น  

ป็วัดิ์ท้อง ท้องเสิย่ิ้ อ่อนเพล่ยิ้ นำ�าตัาลในเล่อดิ์ตัำ�า หายิ้ใจ

หอบเหน่�อยิ้ ใจสิั�น ควัามดิ์นัโลหิตัตัำ�า เว่ัยิ้นศร่์ษ์ะ ร์ะดิ์บั

ควัามร์ู้ สิ่กตััวัลดิ์ลงจนถ่งโคม่าได้ิ์(19-21) วิันิจฉัุยิ้จาก

ป็ร์ะวััตัิการ์รั์บป็ร์ะทานยิ้าเมทฟอร์์มินร่์วัมกับตัร์วัจพบ

ภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์จากแลก็ตัิกคั�ง ซ่ึ่�งพิจาร์ณาจากค่า

ควัามเป็็นกร์ดิ์-ด่ิ์าง (pH) ของเล่อดิ์แดิ์งน้อยิ้กว่ัา 7.35 

หร่์อไบคาร์์บอเนตัในเล่อดิ์น้อยิ้กว่ัา 15 มลิลิโมลต่ัอลิตัร์ 

ค่าร์ะดิ์ับกร์ดิ์แลก็ตัิกในเล่อดิ์มากกว่ัา 5.0 มิลลิโมลต่ัอ

ภาพที� 2 พยาธิิสิรีรวิทยาขีองการเกิดภาวะกรดแล็็กติิกคั่่ �งจากยาเมทฟอรมิ์น(18)



ภาวะกรดแล็็กติิกคั่่ �งจากยาเมทฟอรมิ์น

วารสารวชิาการสาธารณสขุ 2567 ปีีทีี่� 33 ฉบับััเพิิ่� มเติิม 2 S373

เล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์รุ์นแร์ง pH น้อยิ้กว่ัา 7.1 หร่์อน้อยิ้กว่ัา 7.2 

ถ้าพบร่์วัมกบัภาวัะไตัวัายิ้ฉัุบพลัน เป้็าหมายิ้เพ่�อให้ร์ะดิ์บั 

pH มากกว่ัา 7.1 หร่์อมากกว่ัา 7.3 ในผูู้้ป่็วัยิ้ท่�ม่ไตัวัายิ้

ฉัุบพลันร่์วัมด้ิ์วัยิ้ เน่�องจากการ์ใช้โซึ่เดิ์่ยิ้มไบคาร์์โบเนตั

ในการ์รั์กษ์าภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์จากการ์คั�งของกร์ดิ์- 

แลก็ตัิกยัิ้งเป็็นท่�ถกเถย่ิ้งเพร์าะอาจเกดิิ์ผู้ลเสิย่ิ้เกดิิ์ข่�นกบั

ร่์างกายิ้ เช่น ภาวัะโซึ่เดิ์ย่ิ้มเกนิ ภาวัะเล่อดิ์เป็็นด่ิ์าง เกดิิ์

การ์เล่�อนไป็ทางซ้ึ่ายิ้ของ hemoglobin dissociation curve 

ส่ิงผู้ลทำาให้ฮ่โมโกลบินป็ล่อยิ้ออ๊กซิึ่เจนได้ิ์ยิ้ากข่� น เกิดิ์

ภาวัะผู้ิดิ์ป็กตัิของโพแทสิเซ่ึ่ยิ้ม แคลเซ่ึ่ยิ้ม คาร์์บอน- 

ไดิ์ออกไซึ่ดิ์ผ์ู้ลิตัมากข่�น กล้ามเน่�อหัวัใจบบ่ตัวััลดิ์ลง และ

เกิดิ์หลอดิ์เล่อดิ์ขยิ้ายิ้หลังได้ิ์รั์บการ์ฉุ่ดิ์โซึ่เดิ์่ยิ้มไบคาร์์- 

โบเนตั(27-29) ดิ์ังนั�นการ์รั์กษ์าด้ิ์วัยิ้โซึ่เดิ์่ยิ้มไบคาร์์โบเนตั

ควัร์ใช้อย่ิ้างร์ะมัดิ์ร์ะวััง

2.2 การ์เร่์งการ์ขจัดิ์ยิ้าออกจากร่์างกายิ้ (Extracor-

poreal treatments, ECTRs)(30) สิำาหรั์บผูู้้ป่็วัยิ้ท่�ม่อาการ์

ร์นุแร์ง ควัร์ได้ิ์รั์บการ์รั์กษ์าด้ิ์วัยิ้การ์บำาบดัิ์ทดิ์แทนไตัโดิ์ยิ้

เฉุพาะวิัธิฟ่อกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเทย่ิ้มเน่�องจากยิ้าเมท-

ฟอร์์มนิมโ่มเลกุลเลก็นำ�าหนักโมเลกุล 165 ดิ์าลตันั ยิ้าไม่

จับกบัโป็ร์ตั่นในเล่อดิ์ การ์รั์กษ์าวิัธิน่่� จ่งสิามาร์ถเร่์งขจัดิ์

ยิ้าเมทฟอร์์มินออกจากร่์างกายิ้และแก้ไขภาวัะเล่อดิ์เป็็น 

กร์ดิ์ได้ิ์ดิ์่(31) ซ่ึ่�งมข้่อบ่งช่�ดิ์งัต่ัอไป็น่�  ร์ะดิ์บักร์ดิ์แลก็ตักิใน

เล่อดิ์มากกว่ัา 20 มิลลิโมล/ลิตัร์ ภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์

ร์นุแร์ง pH น้อยิ้กว่ัาเทา่กบั 7.0 และไม่ตัอบสินองต่ัอการ์

รั์กษ์าด้ิ์วัยิ้โซึ่เดิ์่ยิ้มไบคาร์์โบเนตัและป็ร์ะคับป็ร์ะคอง

ภายิ้ใน 2-4 ชั�วัโมง ถ้าพบโร์คร่์วัมเหล่าน่�  ค่อ ชอ๊ก หร่์อ

ร์ะบบการ์ไหลเว่ัยิ้นโลหิตัไม่คงท่� (hemodynamic insta-

bility) ต้ัองใช้ยิ้ากร์ะตัุ้นการ์หดิ์ตัวัักล้ามเน่�อหลอดิ์เล่อดิ์ 

(vasopressors) ถง่แม้จะได้ิ์สิาร์นำ�าทางหลอดิ์เล่อดิ์อย่ิ้าง

เพ่ยิ้งพอแล้วั (30 มล./กก.) ภาวัะไตัวัายิ้ ร์ะดิ์บัคร่์แอ- 

ตัน่ินในเล่อดิ์มากกว่ัา 2 มก./ดิ์ล.ในผูู้้ใหญ่่ หร่์อมากกว่ัา 

1.5 มก./ดิ์ล. ในผูู้้สิงูอายุิ้ หร่์อมากกว่ัา 2 เทา่ของค่าขอบ

บนของค่าป็กตัิในเดิ์ก็ หร่์อเป็็นโร์คไตัเร่์� อรั์งตัั�งแต่ัร์ะยิ้ะ 

3b ข่�นไป็ (อตััร์ากร์องของไตัน้อยิ้กว่ัา 45 มล./นาท/่

1.73 ตัร์.ม.) ปั็สิสิาวัะออกน้อยิ้ (oliguria) หร่์อไม่ม่

ลิตัร์(22,23) ผู้ลตัร์วัจอเิลค็โตัร์ไลทใ์นเล่อดิ์พบ High anion 

gap metabolic acidosis(24) นอกจากน่�  ถ้าสิามาร์ถตัร์วัจ

ร์ะดิ์บัยิ้าเมทฟอร์์มนิในเล่อดิ์ได้ิ์ และมค่่ามากกว่ัา 5 มก./

ลิตัร์ กจ็ะช่วัยิ้สินับสินุนว่ัาเป็็นสิาเหตัุได้ิ์ ร์ะดิ์ับยิ้าเมท-

ฟอร์์มนิในเล่อดิ์ท่�น้อยิ้กว่ัา 2.5 มก./ลิตัร์ ทำาให้เกดิิ์พิษ์

จากยิ้าได้ิ์น้อยิ้มาก(8) ส่ิวันภาวัะอ่�นๆ ท่�ควัร์วัินิจฉัุยิ้แยิ้ก

โร์ค ได้ิ์แก่ ภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์จากแลค็ตักิคั�งจากสิาเหตัุ

อ่�นๆ เช่น ภาวัะ ketoacidosis จากเบาหวัาน แอลกอฮอล์ 

การ์ได้ิ์รั์บสิาร์พิษ์ เช่น methanol, ethylene glycol,  

toluene, salicylate ยิ้าอ่�นๆ ท่�ท ำาให้ภาวัะกร์ดิ์แลก็ตักิคั�ง

เช่น linezolid, propofol, isoniazid, ยิ้าต้ัานไวัรั์สิกลุ่ม 

nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTIs), 

acetaminophen (massive overdose) ภาวัะตัิดิ์เช่� อใน

กร์ะแสิเล่อดิ์ ชอ๊คและตับัวัายิ้ เป็็นต้ัน(14,24) จากการ์ศก่ษ์า

ในป็ร์ะเทศไทยิ้พบว่ัา ปั็จจัยิ้ท่�สิมัพันธิก์าร์เสิย่ิ้ช่วิัตัภายิ้ใน 

30 วััน ได้ิ์แก่ ม่ควัามร์นุแร์งของโร์คมากโดิ์ยิ้ม่คะแนนสิงู

จากการ์ป็ร์ะเมินด้ิ์วัยิ้ APACHE II (acute physiology 

and chronic health evaluation) เริ์�มรั์กษ์าด้ิ์วัยิ้การ์บำาบดัิ์

ทดิ์แทนไตั (renal replacement therapy) นานกว่ัา 6 

ชั�วัโมง และไม่ได้ิ์เล่อกวิัธิ่บำาบัดิ์ทดิ์แทนไตัด้ิ์วัยิ้การ์ 

ฟอกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเทย่ิ้ม (hemodialysis)(11) ส่ิวัน

ร์ะดิ์ับกร์ดิ์แลก็ตักิ ควัามเป็็นกร์ดิ์-ด่ิ์างและร์ะดัิ์บยิ้าเมท-

ฟอร์์มนิ ในเล่อดิ์ไม่พบควัามสิมัพันธิก์บัการ์เสิย่ิ้ช่วิัตั(10,25)

การรก่ษ์า
1. การรก่ษ์าแบบป็ระคั่บ่ป็ระคั่อง 

ดูิ์แลทางเดิิ์นหายิ้ใจ สิัญ่ญ่าณช่พและเปิ็ดิ์หลอดิ์-

เล่อดิ์ดิ์ำาเพ่�อให้สิาร์นำ�าทดิ์แทนอย่ิ้างเพ่ยิ้งพอ ส่ิงตัร์วัจทาง

ห้องป็ฏบิตัักิาร์ ถ้าพบภาวัะนำ�าตัาลในเล่อดิ์ตัำ�าให้การ์รั์กษ์า

โดิ์ยิ้ให้สิาร์นำ�าทดิ์แทนท่�ม่นำ�าตัาลเดิ์กซ์ึ่โทร์สิทางหลอดิ์-

เล่อดิ์ดิ์ำา 0.5-1กรั์มต่ัอกโิลกรั์ม รั์กษ์าควัามผู้ดิิ์ป็กตัขิอง

เกล่อแร่์ โร์คและปั็จจัยิ้ร่์วัมท่�เป็็นสิาเหตุัของภาวัะเล่อดิ์

เป็็นกร์ดิ์(26)

2. การ์รั์กษ์าภาวัะเล่อดิ์เป็็นกร์ดิ์ 

2.1 โซึ่เดิ์ย่ิ้มไบคาร์์โบเนตั ให้ตัามข้อบ่งช่�ค่อ ม่ภาวัะ
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ป็กตั ิและเพิ�มขนาดิ์ยิ้าถง่คร่์�งหน่�งของขนาดิ์ยิ้าสิงูสิดุิ์ ห้าม

ใช้ยิ้าเมทฟอร์์มนิในผูู้้ป่็วัยิ้ไตัวัายิ้เร่์�อรั์งซ่ึ่�งมร่์ะดิ์บัค่าอตััร์า

กร์องของไตัน้อยิ้กว่ัา 30 มล./นาท/่1.73 ตัร์.ม. และให้

ตัิดิ์ตัามร์ะดัิ์บการ์ทำางานของไตัทุก 3-6 เดิ์่อนในผูู้้ป่็วัยิ้

โร์คไตัวัายิ้เร่์�อรั์งท่�มอ่ตััร์ากร์องของไตั 30-59 มล./นาท/่

1.73 ตัร์.ม.

• หยุิ้ดิ์ยิ้าเมทฟอร์์มินทันท่เม่�อพบควัามเสิ่�ยิ้งต่ัอ

ภาวัะป็ริ์มาณเล่อดิ์ไป็เล่�ยิ้งอวััยิ้วัะต่ัางๆ ลดิ์ลงและ

ภาวัะขาดิ์ออกซิึ่เจนในเล่อดิ์ เช่น ภาวัะขาดิ์นำ�า

ร์นุแร์ง หัวัใจล้มเหลวั ตัดิิ์เช่�อในกร์ะแสิเล่อดิ์ ชอ็ค 

ไตัวัายิ้ฉัุบพลัน

• หยุิ้ดิ์ยิ้าเมทฟอร์์มินเป็็นเวัลา 3 วััน หลังจากการ์

ฉุ่ดิ์สิาร์ท่บรั์งสิ่เข้าหลอดิ์เล่อดิ์ดิ์ำาในผูู้้ป่็วัยิ้โร์ค- 

ไตัวัายิ้เร่์�อรั์ง ซ่ึ่�งมร่์ะดิ์บัค่าอตััร์ากร์องของไตัน้อยิ้

กว่ัา 30-60 มล./นาท/่1.73 ตัร์.ม. และเริ์�มยิ้าใหม่

เม่�อหลังการ์ตัดิิ์ตัามการ์ทำางานของไตัแล้วัไม่ลดิ์ลง

• หยุิ้ดิ์ยิ้าเมทฟอร์์มินเป็็นเวัลา 2 วััน ก่อนหร่์อ

ร์ะหว่ัางทำาการ์งดิ์นำ�าและอาหาร์ เพ่�อทำาการ์ผู่้าตัดัิ์

โดิ์ยิ้การ์ให้ยิ้าร์ะงับควัามร์ู้ สิ่กแบบทั�วัร่์างกายิ้ 

(general anesthesia) เน่�องจากอาจนำาไป็สิู่ภาวัะ

ควัามดิ์นัโลหิตัตัำ�าและการ์ทำางานของไตัลดิ์ลง

บทสิรุป็
ภา วัะกร์ดิ์แล็กตัิก คั� งจากยิ้าเมทฟอร์์มินเ ป็็น

ภาวัะฉุุกเฉิุนทางอายุิ้ร์ศาสิตัร์์ท่�ม่ควัามร์นุแร์ง และอตััร์า

การ์เสิย่ิ้ช่วิัตัสิงู ไม่มย่ิ้าต้ัานพิษ์ จ่งต้ัองให้การ์วิันิจฉัุยิ้และ

ดูิ์แลรั์กษ์าอย่ิ้างเร่์งด่ิ์วัน บูร์ณาการ์การ์รั์กษ์าแบบป็ร์ะคับ

ป็ร์ะคอง รั์กษ์าภาวัะสิมดุิ์ลกร์ดิ์-ด่ิ์าง เกล่อแร่์ของร่์างกายิ้ 

รั์กษ์าโร์คร่์วัม และเร่์งขจดัิ์ยิ้าเมทฟอร์์มนิ ออกจากร่์างกายิ้

ตัามข้อบ่งช่�  สิามาร์ถป้็องกันการ์เกิดิ์อุบัตัิการ์ณ์โดิ์ยิ้

พิจาร์ณาใช้ยิ้าด้ิ์วัยิ้ควัามร์ะมดัิ์ร์ะวัังในผูู้้ป่็วัยิ้กลุ่มเสิ่�ยิ้งและ

ป็รั์บขนาดิ์ยิ้าตัามร์ะดัิ์บการ์ทำางานของไตั ให้คำาแนะนำา 

ผูู้้ป่็วัยิ้เพ่�อเฝ้้าร์ะวัังอาการ์ของภาวัะกร์ดิ์แลก็ตัิกคั�งจาก 

ยิ้าเมทฟอร์์มิน ให้หยุิ้ดิ์ยิ้าทนัทเ่ม่�อม่อาการ์ดิ์ังกล่าวัและ

เข้ารั์บการ์รั์กษ์าท่�โร์งพยิ้าบาลอย่ิ้างร์วัดิ์เร์ว็ัและเหมาะสิม

ปั็สิสิาวัะ(anuria) ภาวัะตับัวัายิ้ ม่การ์ทำางานผู้ดิิ์ป็กตัขิอง

ตับัโดิ์ยิ้ค่าการ์แขง็ตัวััของเล่อดิ์ผู้ดิิ์ป็กตั ิINR มากกว่ัา 1.5 

และม่กลุ่มอาการ์ผู้ิดิ์ป็กตัิทางสิมองร์ะดัิ์บต่ัางๆ จาก 

โร์คตับั ร์ะดิ์บัควัามร์ู้สิก่ตัวััลดิ์ลง แนะนำาให้รั์กษ์าด้ิ์วัยิ้การ์

ฟอกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเท่ยิ้มเช่นกัน การ์เล่อกวัิธิ่การ์

ฟอกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเทย่ิ้มให้พิจาร์ณาจากควัามเสิถย่ิ้ร์

ของร์ะบบการ์ไหลเว่ัยิ้นโลหิตัและสิญั่ญ่าณช่พของผูู้้ป่็วัยิ้ 

ถ้าคงท่�สิามาร์ถเล่อกวิัธิฟ่อกเล่อดิ์ด้ิ์วัยิ้เคร่์�องไตัเทย่ิ้มแบบ

เป็็นช่วัง (intermittent hemodialysis) ร่์วัมกบันำ�ายิ้าฟอก-

เล่อดิ์ชนิดิ์ไบคาร์์บอเนตั ถ้าผูู้้ป่็วัยิ้ท่�มค่วัามดัิ์นโลหิตัค่อน

ข้างตัำ�า หร่์อมแ่นวัโน้มจะเกดิิ์ควัามไม่เสิถย่ิ้ร์ของร์ะบบไหล

เว่ัยิ้นโลหิตัร์ะหว่ัางการ์ฟอกเล่อดิ์สิามาร์ถเล่อกวัิธิฟ่อก-

เล่อดิ์เป็็นช่วังแบบย่ิ้ดิ์ร์ะยิ้ะเวัลา (sustained low efficiency 

hemodialysis, SLED) หร่์อใช้วิัธิบ่ำาบดัิ์ทดิ์แทนไตัแบบ

ต่ัอเน่�อง (continuous renal replacement therapy, CRRT) 

สิำาหรั์บผูู้้ป่็วัยิ้ท่�มส่ิญั่ญ่าณช่พไม่คงท่�(32-34)

การป็� องกน่(35-38)

เน่�องจากยิ้าเมทฟอร์์มนิถูกขบัแบบไม่เป็ล่�ยิ้นร์ปู็แบบ

ออกทางไตั ดิ์งันั�น ผูู้้ป่็วัยิ้โร์คไตัวัายิ้เร่์�อรั์ง การ์ขบัยิ้าออก

จากร่์างกายิ้ได้ิ์น้อยิ้ลง เกดิิ์การ์คั�งของยิ้า และเสิ่�ยิ้งต่ัอการ์

เกดิิ์ภาวัะกร์ดิ์แลก็ตัิกคั�งจากยิ้าเมทฟอร์์มิน พิจาร์ณาใช้

ยิ้าด้ิ์วัยิ้ควัามร์ะมดัิ์ร์ะวัังและป็รั์บขนาดิ์ยิ้าในผูู้้ป่็วัยิ้ท่�ร์ะดิ์บั

ค่าอตััร์ากร์องของไตัน้อยิ้กว่ัา 45-59 มล./นาท/่1.73 

ตัร์.ม.และม่ควัามเสิ่�ยิ้งต่ัอภาวัะป็ริ์มาณเล่อดิ์ไป็เล่� ยิ้ง

อวััยิ้วัะต่ัางๆ ลดิ์ลงและภาวัะขาดิ์ออกซิึ่เจนในเล่อดิ์ ขนาดิ์

ยิ้าท่�เริ์�มให้ยิ้าชนิดิ์ออกฤทธิิ�เร์็วั (immediate release) 

ขนาดิ์เริ์�มต้ัน 500 มก. หร่์อ 850 มก. วัันละครั์�ง เพิ�ม

ขนาดิ์ยิ้า 500 มก./วััน หร่์อ 850 มก./วััน ทุก 7 วัันจนถง่

ขนาดิ์สิงูสิดุิ์หร่์อยิ้าชนิดิ์ออกฤทธิิ�ยิ้าวั (extended release) 

พิจาร์ณาใช้หากมผู่้ลข้างเค่ยิ้งร์ะบบทางเดิิ์นอาหาร์จากยิ้า

ออกฤทธิิ�เร์ว็ัขนาดิ์เริ์�มต้ัน 500 มก.เพิ�มขนาดิ์ยิ้า 500 

มก./วััน ทุก 7 วัันจนถง่ขนาดิ์สิงูสิดุิ์ ป็รั์บลดิ์ขนาดิ์ยิ้าตัาม

ร์ะดิ์บัการ์ทำางานของไตัเม่�อค่าอตััร์ากร์องของไตั 30-44 

มล./นาท/่1.73 ตัร์.ม. ให้เริ์�มยิ้าในขนาดิ์คร่์�งหน่�งของ
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Abstract:  Metformin is a commonly used type 2 diabetes medication that is recommended as the first-line 

treatment due to its benefits in reducing the risk of death from heart and blood vessel disease. It can be 

used in combination with other blood sugar-lowering medications. However, a common side effect of 

the drug is gastrointestinal symptoms, while a rare but serious emergency is metformin-associated lactic 

acidosis (MALA), which can be life-threatening. MALA occurs due to metformin accumulation in the 

body caused by reduced excretion or increased production of lactic acid. Urgent diagnosis and treatment 

are required, including intensive care management, acid-base balance correction, electrolyte replacement, 

and removal of metformin from the body, particularly by hemodialysis. The dosage of metformin should 

be adjusted according to kidney function, and caution should be taken in patients at risk of developing 

MALA. Patients should be advised to monitor for symptoms of MALA; and to stop taking the medication 

immediately if such symptoms occur, seeking prompt medical attention.
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