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 ปัจจุบันเป็นที่ทราบกันดีแล้วว่า ยาในกลุ่ม statins นั้นมีส่วนช่วยในการลดอุบัติการณ์ของการเกิดโรคหัว 
ใจและหลอดเลือดได้อย่างมีนัยสำคัญ และโดยทั่วไปแล้วยาในกลุ่มนี้ค่อนข้างปลอดภัยและมีอาการข้างเคียงเกิด 
ขึ้นได้ไม่มากนัก โดยในแง่ของการเกิดความผิดปกติของกล้ามเนื้อจากยาในระดับรุนแรง กล่าวคือ มีอาการอ่อน 
แรงของกล้ามเนื้อ และมีระดับเอนไซม์ในกล้ามเนื้อ creatine kinase เพิ่มสูงขึ้นนั้น มีโอกาสเกิดขึ้นได้ราว 1 ใน 
10,000 คนที่ใช้ยาเท่านั้น และสามารถหายเองได้ภายหลังจากหยุดใช้ยาแล้ว อย่างไรก็ตาม ได้มีรายงานเกี่ยวกับ 
ความผิดปกติของกล้ามเนื้อที่เกิดขึ้นจากการใช้ยาในกลุ่ม statins ซึ่งแตกต่างไปจากความผิดปกติแบบเดิม นั่น 
คือ statin-associated autoimmune myopathy ซึ่งมีลักษณะทางคลินิกคือ มีการอักเสบและการบาดเจ็บของ 
เซลล์กล้ามเนื้อ ทำให้เกิดอาการกล้ามเนื้ออ่อนแรง และตรวจพบว่ามีการสร้างสาร autoantibodies ต่อเอนไซม์  
3-hydroxy-3-methylglutanyl coenzyme A (HMG-CoA) reductase ขึ้นด้วย ผู้ป่วยที่เกิดภาวะ autoimmune 
myopathy ชนิดนี้มักจะยังคงมีความผิดปกติอยู่แม้ว่าจะหยุดยา statin ไปแล้ว และมักจะต้องได้รับการรักษาด้วย 
ยากดภูมิคุ้มกัน (immunosuppressive therapy)  
  
อุบัติการณ์ของโรคและลักษณะทางคลินิก 
 โรค statin-associated autoimmune myopathy เป็นโรคที่พบได้ไม่บ่อย ในปัจจุบันยังไม่ทราบอุบัติ 
การณ์ที่แน่ชัดมากนัก แต่คาดว่าน่าจะมีอยู่ราว 2-3 รายต่อประชากร 100,000 รายที่มีการใช้ยาในกลุ่ม statins  
ผู้ป่วยอาจเริ่มมีอาการผิดปกติเกิดขึ้นได้ตั้งแต่ระยะแรกภายหลังจากที่เริ่มใช้ยาหรืออาจเกิดขึ้นหลังจากมีการใช้ 
ยาไปแล้วนานหลายปีก็ได้ อาการผิดปกตทิี่มักพบเกิดขึ้นได้แก่ ปวดตามกล้ามเนื้อ กล้ามเนื้ออ่อนแรงไม่สามารถ 
ลุกจากที่นั่งหรือก้าวขึ้นบันได หรือยกของหนักได้ เป็นต้น อาการเหล่านี้มักจะยังคงปรากฏอยู่ต่อไปแม้ว่าจะหยุด 
ใช้ยา statin ไปแล้ว ส่วนใหญ่แล้วผู้ป่วยมักมีอาการไม่รุนแรงแต่ในบางรายก็อาจมีอาการมากได้เช่นกัน 
 
กลไกการเกิดโรค 
 ปัจจุบันกลไกของการเกิดโรคนี้ยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด แต่มีการตั้งสมมติฐานว่าน่าจะเกิดจากความผิด 
ปกติของการสร้างภูมิคุ้มกันทำให้เกิด autoantibodies ต่อเอนไซม์ HMG-CoA เกิดขึ้น โดยจากการสังเกต พบว่าผู้ 
ป่วยที่เกิดความผิดปกติส่วนใหญ่จะมีสารพันธุกรรมชนิด class II HLA allele แบบ DRB1*11:01 และมีการสร้าง 
เอนไซม์ HMG-CoA ในเซลล์กล้ามเนื้อและเซลล์ต่าง ๆ ของร่างกายภายหลังจากที่ได้รับยาในกลุ่ม  statin ไปแล้ว 
อย่างชัดเจน ซึ่งอาจทำให้เพิ่มโอกาสที่จะมีการสร้างสาร autoantibodies และทำให้เกิดโรคได้มากกว่าผู้ที่ไม่มี 
สารพันธุกรรมแบบนี้มากถึง  25-57 เท่า อย่างไรก็ตามเนื่องจากยังมีผู้ที่มีสารพันธุกรรมชนิดนี้อยู่แต่ไม่ได้เกิดโรค 
อยู่ไม่น้อย ดังนั้นจึงแสดงว่าน่าจะมีปัจจัยอื่นที่เกื้อหนุนให้เกิดเป็นโรคได้ง่ายขึ้น เช่นปัจจัยในแง่ของสิ่งแวดล้อม 
หรือปัจจัยทางพันธุกรรมอื่น ๆ  

นอกจากสารพันธุกรรมดังกล่าวข้างต้นแล้ว ยังอาจมีความเป็นไปได้ว่า เมื่อยา statin เข้าสู่ร่างกายและ 
จับกับเอนไซม์ HMG-CoA แล้ว อาจทำให้โครงสร้างของเอนไซม์เปลี่ยนแปลงไป และมีส่วนของเอนไซม์ที่ตาม 
ปกติไม่ปรากฏเป็นตัวกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (cryptic epitopes) ปรากฎขึ้นมา ทำให้เกิดกระบวนการกระตุ้นการสร้าง 
สาร autoantibodies ในผู้ที่มีความเสี่ยงอยู่แล้วได้ 



 หลังจากที่มีการสร้าง autoantibodies ขึ้นแล้ว การมีระดับเอนไซม์ HMG-CoA ในเซลล์ต่าง ๆ สูง โดย 
เฉพาะในเซลล์กล้ามเนื้อที่งอกขึ้นใหม่ ๆ เป็นตัวกระตุ้นที่สำคัญที่ทำให้ยิ่งมีการสร้าง autoantibodies มากขึ้น 
ไปอีกและทำให้โรคไม่สงบลงแม้ว่าจะได้หยุดยา statin ไปแล้ว  
 ในแง่ของกลไกในการเกิดการบาดเจ็บหรือทำลายเซลล์ในผู้ป่วยโรค statin-associated autoimmune 
myopathy นั้น ก็ยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัดเช่นกัน แต่คาดว่าน่าจะมีความเกี่ยวข้องกับ autoantibodies ต่อเอนไซม์ 
HMG-CoA ที่อาจทำให้มีการสร้าง protein ที่เรียกว่า membrane attack complex บนผิวเซลล์กล้ามเนื้อและมี 
การทำลายเซลล์กล้ามเนื้อตามมา โดยหลักฐานที่ช่วยสนับสนุนแนวความคิดนี้ก็คือ การพบว่าระดับ anti-HMG-
CoA นั้น มีความสัมพันธ์โดยตรงกับความรุนแรงของอาการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อและระดับของเอนไซม์ 
creatine kinase อย่างชัดเจน อย่างไรก็ตามเนื่องจากตามปกติแล้วเอนไซม์ HMG-CoA ที่อาจเป็นต้นทางของ 
การเกิดโรคนั้น ไม่ได้อยู่บนผิวเซลล์ ดังนั้นจึงน่าจะมีปัจจัยอื่นที่เป็นกลไกร่วมของการเกิดโรคด้วย ซึ่งจำเป็นต้อง 
ได้รับการศึกษาเพิ่มเติมต่อไป 
 
การวินิจฉัย 

1. การตรวจร่างกาย ผู้ป่วยโรค statin-associated autoimmune myopathy มักจะมีกล้ามเนื้ออ่อน 
แรงที่ส่วนต้นของแขนหรือขา (proximal muscle weakness) และมีอาการทั้งสองข้างพอ ๆ กัน  

2. ระดับของเอนไซม์ creatine kinase เมื่อทำการตรวจวัดระดับเอนไซมใ์นเลือดจะพบว่าสูงขึ้นและ 
มักจะมากกว่า 2,000 IU/L หรือมากกว่า 10 เท่าของค่าสูง สุดในภาวะปกติ (upper limit of the 
normal range, 0-150 IU/L)  

3. การตรวจคลื่นไฟฟ้าของกล้ามเนื้อ (electromyography) จะพบว่ามีศักย์ไฟฟ้าจากกล้ามเนื้อ 
(motor-unit potentials) ขณะมีการกระตุ้นลดลง แต่มีศักย์ไฟฟ้าในระยะที่ไม่ถูกกระตุ้นสูงขึ้นกว่า 
ปกติ ซึ่งเป็นลักษณะที่แสดงว่ามีการอักเสบภายในเซลล์กล้ามเนื้อเกิดขึ้น 

4. การตรวจด้วย magnetic resonance imaging (MRI) จะพบมีการบวมของเนื้อเยื่อกล้ามเนื้อได้ 
5. การตรวจทางพยาธิวิทยา จะพบมีการตายของเซลล์กล้ามเนื้อ (muscle necrosis) และมีการงอก 

ใหม่ของเซลล์ ร่วมกับมีเซลล์การอักเสบต่าง ๆ เช่น macrophages, plasmacytoid dentritic cells 
แทรกตัวอยู่ในเนื้อเยื่อกล้ามเนื้อโดยเฉพาะบริเวณ endomysial และ perivascular regions โดย 
ลักษณะทางพยาธิวิทยาดังกล่าวนี้ใช้ในการแยกโรคจากโรค polymyositis และ inclusion-body 
myositis ได้ โดยจะพบว่ามีเซลล์อักเสบชนิด lymphocyte หรือ rimmed vacuoles แทรกอยู่ในเซลล์ 
กล้ามเนื้อแต่ไม่มีการตายของกล้ามเนื้อ ในโรค polymyositis และ inclusion-body myositis 
ตามลำดับ 

6. การตรวจหา autoantibody ต่อเอนไซม์ HMG-CoA reductase (Anti-HMG-CoA reductase) 
สามารถตรวจพบได้จากในเนื้อเยื่อกล้ามเนื้อ และมีความสัมพันธ์กับโรคนี้อย่างชัดเจน โดยจะพบ 
ในผู้ป่วยได้ถึงร้อยละ 92% และแทบจะไม่พบในผู้ที่มีโรคกล้ามเนื้ออักเสบชนิดอื่น จึงเป็นการตรวจ 
ที่มีส่วนช่วยในการยืนยันการวินิจฉัยอย่างมาก 

สำหรับแนวทางในการสืบค้นและตรวจวินิจฉัยโรค statin-associated autoimmune myopathy มีดัง 
แผนภาพต่อไปนี้  



Creatine kinase ≥10 เท่าของ 
Upper limit of normal 

ผู้ป่วยที่มีอาการกล้ามเน้ืออ่อนแรงแบบ proximal muscle 
weakness และ/หรือ อาการปวดกล้ามเน้ือ 

ส่งตรวจวัดระดับเอนไซม์ creatine kinase 

Creatine kinase <10 เท่าของ 
Upper limit of normal 

สืบค้นหาสาเหตุอ่ืนของอาการ 
กล้ามเนื้ออ่อนแรง/ปวดกล้ามเนื้อ 

หากไม่พบสาเหตุชัดเจนควร 
ส่งปรึกษาผู้เชี่ยวชาญด้าน 

ประสาทวิทยา 

Creatine kinase ≥10 เท่าของ 
Upper limit of normal 

หยุดใช้ยา statin และตรวจวัด 
ระดับ creatine kinase ภายใน 
8 สัปดาห์ (หรือเร็วกว่าหากมี 
อาการมากข้ึน) อาจส่งปรึกษา 
ผู้เชี่ยวชาญด้านระบบประสาท 

Creatine kinase <10 เท่าของ 
Upper limit of normal 

พิจารณาปรับลดยา statin 
หรือเปล่ียนยากลุ่มอ่ืน 

อาจส่งปรึกษาผู้เชี่ยวชาญ 
(ระบบประสาท โรคหัวใจ 

หรือโรคต่อมไร้ท่อ) 

ส่งตรวจหา autoantibody 
Anti-HMG-CoA reductase 

ผลบวก ผลลบ 

ส่งปรึกษาผู้เชี่ยวชาญโรคข้อ 
หรือระบบประสาท เพื่อพิจารณา 
ให้การรักษา หรือตรวจทางพยาธิ 
วิทยาของกล้ามเนื้อเพิ่มเติม 

ให้การวินิจฉัยเบื้องต้นเป็น 
Statin-associated autoimmune myopathy 



แผนภาพ 1: แนวทางการสืบค้นและวินิจฉัยโรค Statin-associated autoimmune myopathy 
(ดัดแปลงจาก Mammen A L. Statin-Associated Autoimmune Myopathy. NEJM 2016;374:664-9.) 
 
การรักษา 
 ผู้ป่วยโรค statin-associated autoimmune myopathy บางรายมีอาการดีขึ้นหรือหายไปได้เองหลังจาก 
ที่หยุดใช้ยา statin โดยไม่จำเป็นต้องได้รับการรักษาอื่นใดเพิ่มเติม ดังนั้นสำหรับในผู้ป่วยบางรายที่มีอาการไม่รุน 
แรงอาจอาศัยการหยุดใช้ยาแต่เพียงอย่างเดียวก็ได้ สำหรับในผู้ป่วยที่มีอาการรุนแรง หรืออาการไม่ดีขึ้นหลังจาก 
ที่หยุดยาไปแล้ว หรือแย่ลงควรได้รับการรักษาด้วยยากดภูมิร่วมไปกับการหยุดยา statin  
 ในปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาวิจัยเกี่ยวกับการใช้ยาเพื่อการรักษาโรคนี้ แต่จากประสบการณ์ที่ผ่านมา ผู้ 
เชี่ยวชาญแนะนำการใช้ยา prednisolone ในขนาด 1 มก.ต่อน้ำหนักตัวต่อวัน และในรายที่มีอาการรุนแรง อาจ 
พิจารณาใช้ยาอื่น ๆ เช่น methotrexate, azathioprine หรือ Mycophenolate mofetil ร่วมด้วยได้ สำหรับในรายที่ 
มีอาการรุนแรงมาก หรือไม่ตอบสนองกับการรักษาหลังจากที่ใช้ยาไปแล้ว 8-12 สัปดาห์ อาจพิจารณาใช้ยาอื่น 
เช่น intravenous immunoglobulin หรือ rituximab ร่วมดว้ยได้ สำหรับผู้ป่วยบางรายที่อาจมีข้อจำกัดของการใช้ 
ยากดภูมิ หรือเป็นเบาหวาน อาจพิจารณาเลือกใช้ยา intravenous immunoglobulin หรือ rituximab เป็นตัวแรก 
ก็ได้ 
 หลังจากที่ผู้ป่วยเริ่มดีขึ้นและมีกำลังของกล้ามเนื้อกลับมาเป็นปกติแล้ว ควรพิจารณาปรับลดยากดภูมิลง 
อย่างช้า ๆ และติดตามอาการอย่างใกล้ชิด เนื่องจากอาจมีผู้ป่วยบางรายที่กลับเป็นซ้ำหลังจากที่ปรับลดยาลง 
และอาจจะจำเป็นต้องใช้ยากดภมูิต่อไปเป็นเวลานาน สำหรับผู้ป่วยที่อาการต่าง ๆ ดีขึ้นแต่ผลการตรวจวัดระดับ 
เอนไซม์ creatine kinase กลับไม่ลดลงนั้น ในปัจจุบันยังไม่มีข้อสรุปชัดเจนว่า จำเป็นต้องปรับเพิ่มยาหรือไม่ 
แต่สำหรับในรายที่มีระดับเอนไซม์ creatine kinase ลดลงสู่ระดับปกติแล้ว แต่แรงของกล้ามเนื้อไม่กลับมาเป็น 
ปกติ กรณีนี้อาจมีสาเหตุจากการที่กล้ามเนื้อมีการอักเสบอย่างรุนแรงและมีการสูญเสียการทำงานอย่างถาวร ทำ 
ให้เนื้อเยื่อกล้ามเนื้อถูกแทนที่ด้วยเนื้อเยื่อไขมัน ซึ่งสามารถยืนยันการวินิจฉัยได้ด้วยการตรวจ MRI  
 
สรุป 
 ยาในกลุ่ม Statins นั้น โดยทั่วไปแล้วมีความปลอดภัยสำหรับใช้เพื่อการลดความเสี่ยงของการเกิดโรค 
หัวใจและหลอดเลือด มีผู้ป่วยเพียงส่วนน้อยเท่านั้นที่เกิดความผิดปกติจากการใช้ยา และส่วนหนึ่งก็อาจเกิดโรค 
statin-associted autoimmune myopathy ได้ ผู้ป่วยกลุ่มที่เกิดโรคนี้ มักมีอาการปวดกล้ามเนื้อและ/หรือมีอาการ 
กล้ามเนื้ออ่อนแรงร่วมกับการตรวจพบว่ามีระดับเอนไซม์ creatine kinase เพิ่มสูงขึ้นมาก การวินิจฉัยโรคนี้อาจทำ 
ได้ด้วยการตรวจหา autoantibody คือ anti-HMG-CoA reductase และการตรวจทางพยาธิวิทยาในบางราย 
การรักษาภาวะนี้ สามารถทำได้โดยการหยุดใช้ยา statin และอาจพิจารณาการใช้ยากดภูมิร่วมด้วยหากมีอาการ 
รุนแรง ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาช้า หรือมีการดำเนินโรครุนแรง อาจมีอาการอ่อนแรงของกล้ามเนื้ออย่างถาวรได้ 
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