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บทคดัย่อ 
ภาวะระดบัไขมนัในเลือดผิดปกติเป็นปัจจยัเส่ียงท่ีส าคญัต่อการเกิดโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด พบว่า

ความหลากหลายทางพนัธุกรรมมีความสัมพนัธ์กบัการเปล่ียนแปลงของระดบัโฮโมซิสเตอีน และระดบัอะดิโพเนคติน
ในเลือด ซ่ึงมีผลต่อการเปล่ียนแปลงระดบัไขมนัในเลือด วตัถุประสงค์เพื่อศึกษาความสัมพนัธ์ระหว่างโพลีมอร์ฟิซึม
ของยีน MTHFR C677T (rs1801133) และ ADIPOQ G276T (rs1501299) กบัระดบัไขมนัในเลือด ในประชากรไทยอายุ
ตั้งแต่ 50 ปีข้ึนไป จ านวน 648 คน ท่ีเขา้รับการตรวจสุขภาพประจ าปีจากศูนยสุ์ขภาพท่ี 15 กรุงเทพมหานคร ท าการ
ตรวจจีโนไทป์ดว้ยวิธี PCR-RFLP และน าไปวิเคราะห์ทางสถิติ ส าหรับ MTHFR C677T พบว่าการเพ่ิมสูงข้ึนของระดบั 
LDL-C สมัพนัธ์กบัจ านวนของอลัลีล T ท่ีเพ่ิมข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ  (p-trend = 0.042) และอลัลีล T ของ MTHFR 
(C677T) สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C สูงกว่าปกติ อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ [OR(95%CI) = 1.435 
(1.073-1.920), p=0.015] และสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ต ่ากว่าปกติอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ  [OR 
(95%CI) = 1.434 (1.039-1.978), p=0.033] ส าหรับ ADIPOQ G276T พบว่าระดบั HDL-C มีแนวโนม้ลดลงสัมพนัธ์กบั
การมีจ านวนของอลัลีล T ท่ีเพ่ิมข้ึนอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (p-trend=0.042) เม่ือวิเคราะห์ในกลุ่มประชากรทั้งหมด
และพบว่าอลัลีล T สัมพนัธ์กับความเส่ียงต่อการมีระดับ HDL-C ต ่ากว่าปกติ [OR(95%CI) = 1.351 (1.025-1.781), 
p=0.033] ผลกระทบร่วมระหว่างพาหะอลัลีล T ของทั้งสองโพลีมอร์ฟิซึม (CT+TT/GT+TT) สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อ
การมีระดบั HDL-C ต ่าอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ [OR(95%CI)=2.037 (1.215-3.417) p=0.007] โดยสรุปผลจากการศึกษา
ในคร้ังน้ีบ่งช้ีว่าความหลากหลายทางพนัธุกรรมในยีน MTHFR และ ADIPOQ มีความสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการ
เปล่ียนแปลงระดบัไขมนัเลือด ซ่ึงอาจสนบัสนุนการเพ่ิมความเส่ียงต่อการเกิดโรคระบบหวัใจและหลอดเลือด   
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ABSTRACT 
The abnormal level of blood lipids is the major risk factor for cardiovascular disease. Genetic variations have 

been associated with altered homocysteine and adiponectin levels that involving blood lipid alteration.  The aimed of 
this study was, therefore, to investigate the association of MTHFR C677T ( rs1801133)  and ADIPOQ G276T 
(rs1501299) polymorphisms with blood lipid levels. The study was conducted in community-based 648 Thai subjects 
aged ≥50 years who attended for annual health check-up at Health Center 15, Bangkok. The genotyping was performed 
using PCR-RFLP.  Regarding MTHFR C677T, increasing level of plasma LDL-C was observed in relationship with 
increasing number of the minor, T allele ( p for trend= 0. 042) .  Regression analysis also revealed the significant 
association between T allele of MTHFR C677T and the risk of having elevated LDL-C levels (≥ 130 mg/ dL) 
[OR(95%CI)  =  1.435 (1.073-1.920) , p=0.015] .  Such association was also significantly associated with the risk of 
having clinically low HDL-C levels [OR (95%CI)  =  1.434 (1.039-1.978) , p=0.033] .  For ADIPOQ G276T, the 
decreasing levels of HDL-C levels was observed in relationship with increasing number of the minor, T allele (p-
trend=0.042) .  The association between T allele of ADIPOQ G276T was also significantly associated with the risk of 
having clinically low HDL-C levels [OR(95%CI) = 1.351 (1.025-1.781), p=0.033]. The combined T allele carriers of 
both gene polymorphisms (CT+TT/GT+TT)  increased the risk of having low HDL-C levels [OR(95%CI)=2.037 
(1.215-3.417)  p=0.007] .  In conclusion, the risk variants of both genes which associated with the risk of blood lipids 
alteration may contribute to the risk of CVD. 

 

ค าส าคัญ: MTHFR (C677T)   ADIPOQ (G276T)   ระดบัไขมนัในเลือด  ผูสู้งอาย ุ
Keywords: MTHFR (C677T), ADIPOQ (G276T), Blood lipid levels, Elderly 
 

บทน า 
โรคระบบหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular disease, CVD) คือกลุ่มโรคท่ีเกิดจากความผิดปกติหรือมี

พยาธิสภาพเกิดข้ึนกบัระบบหวัใจและหลอดเลือด โดยเฉพาะโรคหลอดเลือดหวัใจ (coronary artery disease, CAD) เป็น
สาเหตุหลกัของความเจ็บป่วยและการเสียชีวิตในประชากรทัว่โลก [1] และจากรายงานขอ้มูลของส านกัโรคไม่ติดต่อ 
กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข พบว่าประชากรไทยมีอตัราการเสียชีวิตจาก CAD ต่อประชากร 100,000 คนเพ่ิม
สูงข้ึนจาก 55.20 % ในปี พ.ศ. 2555 เป็น  90.34%  ในปี พ.ศ. 2557 [2] โดยสาเหตุหลกัของ CAD เกิดจากภาวะ 
atherosclerosis ของหลอดเลือดแดงท่ีน าเลือดไปเล้ียงกลา้มเน้ือหัวใจ (coronary artery) Atherosclerosis มีพยาธิก าเนิด
จากภาวะเซลล์บุผนังหลอดเลือด (endothelial cells) ท างานผิดปกติ (endothelial dysfunction) ร่วมกบัภาวะท่ีมีระดบั
ไขมนัชนิด low-density lipoprotein (LDL) สูงในกระแสเลือด ส่งผลให้เกิดการสะสมของ LDL ในชั้นใตเ้ซลล์บุผนัง
หลอดเลือด และจะเหน่ียวน ากระบวนการอกัเสบ เกิดการสะสมเซลลเ์ม็ดเลือดขาวและเปล่ียนสภาพเป็น “foam cells” 
การสะสมของ foam cells ในชั้นใตเ้ซลล์บุผนังหลอดเลือดจะแสดงลกัษณะรอยโรคเป็น “fatty streak” ท่ีผนังดา้นใน
ของหลอดเลือด รอยโรคดงักล่าวจะพฒันาไปสู่พยาธิสภาพของผนงัหลอดเลือดท่ีเรียกว่า “atherosclerotic plaque” ซ่ึงท า
ใหช่้องทางเดินภายในหลอดเลือดตีบแคบลง (luminal stenosis) [3-4]  
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มีการศึกษาการเปล่ียนแปลงทางพนัธุกรรมท่ีเกิดข้ึนบนยีน MTHFR ซ่ึงท าหน้าท่ีสังเคราะห์เอนไซม์ 5, 10-
methyltetrahydrofolate reductase (MTHFR) พบว่าโพลีมอร์ฟิซึมของยีน MTHFR ชนิด C677T (rs1801133) ซ่ึงเป็นการ
เปล่ียนนิวคลิโอไทด์ท่ีต าแหน่ง 677 (บน coding sequence) จากไซโตซีน (Cytosine, C) ไปเป็นไทมีน (Thymine, T)    
ท าให้เกิดการเปล่ียนกรดอะมิโนล าดบัท่ี 222 ของเอนไซม ์MTHFR จากอะลานีนเป็นวาลีน ซ่ึงส่งผลต่อประสิทธิภาพ
การท างานของเอนไซม์ เน่ืองจาก MTHFR เป็นเอนไซม์ท่ีส าคญัในกระบวนการเมแทบอลิซ่ึมของ โฮโมซิสเตอีน 
(homocysteine, Hcy) การเปล่ียนแปลงดงักล่าวจึงมีผลให้ระดบั Hcy ในเลือดเพ่ิมสูงข้ึน [5] จากการศึกษาของ Real JT 
และคณะ (2009) พบว่าจีโนไทป์ TT ของ MTHFR C677T มีค่าเฉล่ียของระดบั Hcy สูงกว่าจีโนไทป์ CC และ CT อีกทั้ง
พบความสัมพนัธ์ดังกล่าวกบัการเปล่ียนแปลงของระดบั  high density lipoprotein cholesterol (HDL-C) ในเลือด [6]   
ในท านองเดียวกนัจากการศึกษาในคนไทยพบว่าพาหะอลัลีล T (CT+TT) มีความสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการเพ่ิมข้ึน
ของระดับ Hcy ในเลือด [7] Hcy เป็นกรดอะมิโนท่ีเป็นผลผลิตมาจากกระบวนการเมแทบอลิซึมของเมทไธโอนีน 
(methionine) โดยปกติ Hcy สามารถถูกเปล่ียนกลบัเป็น methionine ผ่านกระบวนการ re-methylation pathway โดย
อาศัยการท างานของเอนไซม์ methionine synthase (MS)  ซ่ึงต้องอาศัย  5-methyltetrahydrofolate ท่ีได้จากการ
กระบวนการเมแทบอลิซึมของ folate ซ่ึงควบคุมโดยเอนไซม ์MTHFR นอกจากน้ี Hcy จะถูกเปล่ียนเป็น cysteine  ผา่น
กระบวนการ transsulphuration pathwayโดยอาศยัเอนไซม์ cystathionine β-synthase (CBS) และ γ– cystathioninase 
[8] นอกจากน้ีพบว่าปัจจยัอ่ืนๆ เช่น การสูบบุหร่ี ภาวะไตท างานผิดปกติ รวมถึงการบริโภคอาหารท่ีมีปริมาณเมทไธ
โอนีนสูง มีความสัมพันธ์กับการเพ่ิมข้ึนของระดับ Hcy ในเลือด [9-10] ซ่ึงภาวะโฮโมซิสเตอีนในเลือดสูง 
(hyperhomocysteinemia) เป็นหน่ึงในปัจจัยเส่ียงต่อการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ เน่ืองจากโฮโมซิสเตอีนสูงข้ึน 
เหน่ียวน าให้เกิดภาวะ oxidative stress ต่อเซลล์บุผนังหลอดเลือด ท าให้การหลัง่ NO ลดลง ส่งผลให้เกิด Endothelial 
dysfunction [11] นอกจากน้ีโฮโมซิสเตอีนยงัสามารถเหน่ียวน าใหเ้กิดภาวะ endoplasmic reticulum stress ในเซลลต์บั มี
ผลเหน่ียวน าให้เพ่ิมการสังเคราะห์ Sterol regulatory element-binding protein -1 (SREBP-1) ซ่ึงเป็นโปรตีนท่ีมีบทบาท
ต่อกระบวนการสังเคราะห์ cholesterol และ triglyceride [12]  นอกจากน้ีภาวะโฮโมซิสเตอีนในเลือดสูงมีความสัมพนัธ์
กบัการลดลงของการแสดงออกของยีน ApoA-I  ท าให้ปริมาณ ApoA-I ในเลือดต ่า ซ่ึงโปรตีนดงักล่าวเป็นโปรตีนท่ี
จ าเป็นในกระบวนการ reverse cholesterol transport (RCT) [13] ซ่ึงเป็นกลไกทางสรีรวิทยาในการขนส่งโคเลสเตอรอล
จากเซลลแ์ละเน้ือเยือ่ต่างๆ ของร่างกายไปก าจดัท่ีตบั  

ในท านองเดียวกนัการเปล่ียนแปลงทางพนัธุกรรมท่ีเกิดข้ึนบนยีน ADIPOQ ซ่ึงเป็นยีนท่ีแสดงออกในเซลล์
ไขมนั (Adipocyte) ท าหนา้ท่ีควบคุมการสร้างอะดิโพเนคติน (adiponectin) และหลัง่เขา้สู่กระแสเลือด [14]  พบว่าโพลี
มอร์ฟิซึมของยีน ADIPOQ ชนิด G276T (rs1501299) ซ่ึงเป็นการเปล่ียนนิวคลิโอไทด์ท่ีต าแหน่ง 276 (บน intron) จาก
กวานีน (Guanine, G) เป็นไทมีน (Thymine, T) ซ่ึงไม่ท าให้เกิดการเปล่ียนแปลงกรดอะมิโน (synonymous mutation)  มี
การศึกษาพบความสมัพนัธ์ระหวา่งโพลีมอร์ฟิซึม ADIPOQ G276T กบัระดบัอะดิโพเนคตินในเลือด โดยพบวา่พาหะอลั
ลีล T (GT+TT) และอลัลีล T  มีความสัมพนัธ์กบัระดบัอะดิโพเนคตินในเลือดต ่า [15-16] อีกทั้งพบว่า พาหะอลัลีล T มี
ความสัมพนัธ์กับการเปล่ียนแปลงของระดับ HDL-C ในเลือด [17] นอกจากน้ีพบว่ามีปัจจัยอ่ืนๆ ท่ีเก่ียวข้อง เช่น
พฤติกรรมการสูบบุหร่ีซ่ึงมีความสัมพนัธ์กบัระดบัอะดิโพเนคตินในเลือดต ่า [18] ภาวะอว้นซ่ึงมีปริมาณเน้ือเยื่อไขมนั
ในช่องทอ้ง (visceral fat) เพ่ิมมากข้ึน และเซลล์ไขมนัดงักล่าวมีขนาดใหญ่กว่าปกติ ส่งผลให้เพ่ิมการสร้างและหลัง่
โปรตีนชนิด tumor necrosis factor (TNF) α ซ่ึงเป็นโปรตีนท่ีเก่ียวข้องกับกระบวนการอกัเสบ และมีผลยบัย ั้งการ
สังเคราะห์อะดิโพเนคิน [19] นอกจากน้ีพบว่าการออกก าลงักายควบคู่กบัการบริโภคอาหารพลงังานต ่า (hypocaloric  
diet) สมัพนัธ์กบัระดบัอะดิโพเนคตินในเลือดเพ่ิมสูงข้ึน [20] อะดิโพเนคติน มีบทบาทส าคญัต่อการควบคุมระดบัไขมนั
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ในเลือด เม่ืออะดิโพเนคตินจบักบัตวัรับจ าเพาะ AdipoR1 และ AdipoR2 บนเยื่อหุ้มเซลล์กลา้มเน้ือ (skeleton muscle) 
และเซลลต์บั (Adipocyte) จะกระตุน้ AMP-activated protein kinase (AMPK) ส่งผลยบัย ั้งการท างานของเอนไซม ์acetyl 
coenzyme-A carboxylase (ACC) อีกทั้งพบว่าอะดิโพเนคตินสามารถระตุน้ peroxisome proliferator-activated receptor 
alpha (PPARα) ส่งผลให้เพ่ิมการเกิดปฏิกิริยา fatty acid oxidation กลไกดงักล่าวท าให้เกิดการสลายไตรกลีเซอไรด์ 
(triglyceride) [14]  นอกจากน้ีพบว่าว่าระดบัอะดิโพเนคตินมีความสัมพนัธ์เชิงลบกบัการท างานของเอนไซม์ hepatic 
lipase [21] ซ่ึงเป็นเอนไซม์ท่ีสามารย่อยไตรกลีเซอไรด์และฟอสโฟลิปิดใน HDL particle ส่งผลให้มีการปลดปล่อย 
ApoA-I ออกมา และเพ่ิมอตัราการสลาย ApoA1 (ApoA-I fractional catobolic rate) มีผลท าให้ระดบั HDL-C ในเลือด
ลดลง [22]   

ผูสู้งอายุ เป็นวยัท่ีมีความเส่ียงต่อโรคหลอดเลือดหัวใจ โดยพบว่าอายุท่ีเพ่ิมข้ึนสัมพนัธ์กบัภาวะผนังหลอด
เลือดมีการเปล่ียนแปลงโครงสร้าง ซ่ึงเป็นผลมาจากผนงัหลอดเลือดโดยเฉพาะอยา่งยิ่งหลอดเลือแดง  มีปริมาณคอลลา
เจนเพ่ิมข้ึน และมีปริมาณเส้นใยอีลาสตินลดลง ปัจจยัดงักล่าวส่งผลให้ความยืดหยุน่ของหลอดเลือดลดลง นอกจากน้ี
การท างานของ endothelial cells ท่ีผนังหลอดเลือดก็มีความผิดปกติ มีการสร้าง nitric oxide (NO) ลดลง ซ่ึง NO มี
บทบาทส าคญัในการท าให้ smooth muscle ท่ีผนังหลอดเลือดแดงมีการคลายตวั  [23]  นอกจากปัจจยัดงักล่าว ภาวะ
ระดบัไขมนัในเลือดผิดปกติ (dyslipidemia)ในผูสู้งอายกุ็เป็นปัจจยัเส่ียงท่ีส าคญัต่อการเกิดโรคหลอดเลือดหวัใจ ซ่ึงการ
ควบคุมระดบัไขมนัในเลือดใหอ้ยูใ่นสภาวะท่ีเหมาะสมเป็นเป้าหมายในการลดความเส่ียงต่อโรคดงักล่าว [24]   

จากการท่ีโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T สัมพนัธ์กบัปัจจยัเส่ียงต่างๆ ท่ีเป็นสาเหตุของ
โรคหลอดเลือดหัวใจ รวมทั้งยงัไม่มีรายงานการศึกษาความสัมพนัธ์ดงักล่าวในผูสู้งอาย ุการศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงค์
เพื่อศึกษาความสัมพนัธ์ของโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T (rs1801133) และ ADIPOQ G276T (rs1501299) กบัระดบั
ไขมนัในเลือด ท่ีเป็นปัจจยัเส่ียงต่อโรคระบบหวัใจและหลอดเลือดในประชากรไทยสูงอาย ุ
 

วตัถุประสงค์การวจิัย 
เพื่อศึกษาความสัมพนัธ์ของโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T (rs1801133) และ ADIPOQ G276T (rs1501299) 

กบัระดบัไขมนัในเลือด ท่ีเป็นปัจจยัเส่ียงต่อโรคระบบหวัใจและหลอดเลือดในประชากรไทยสูงอาย ุ
 

วธีิการวจิัย 
กลุ่มการศึกษา 
ด าเนินการศึกษาในประชาชนไทย อายตุั้งแต่ 50 ปีข้ึนไป จ านวนทั้งส้ิน 648 ราย โดยก าหนดเกณฑก์ารคดัเขา้

ของอาสาสมคัรท่ีเขา้ร่วมในการศึกษาวิจยั คือเป็นประชากรไทยสุขภาพดี ไม่มีอาการแสดงท่ีบ่งช้ีถึงความผิดปกติทาง
คลีนิก และไม่มีประวติัการรับยารักษาโรคเบาหวาน ยารักษาโรคความดนัโลหิตสูง รวมถึงยาท่ีมีผลต่อระดบัไขมนัใน
เลือด ซ่ึงเขา้รับการตรวจสุขภาพประจ าปี ท่ีศูนยสุ์ขภาพท่ี 15 กรุงเทพมหานคร ระหวา่งปี พ.ศ. 2558 ถึง พ.ศ. 2559 ทั้งน้ี 
ผูท่ี้มีประวติัเป็นโรคตบัอกัเสบ โรคตบัแข็ง และโรคไต รวมถึงผูท่ี้ตรวจพบค่า TG สูงกว่า 400 mg/dL (เน่ืองจากไม่
สามารถค านวนค่า  LDL-C ดว้ยวิธี Friedewald formula) จะถูกคดัออกจากกลุ่มการศึกษา  โดยการศึกษาน้ีไดผ้่านการ
ตรวจสอบและไดรั้บการรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจยัในมนุษย ์มหาวิทยาลยัขอนแก่น รหสัการรับรอง
เลขท่ี HE60109 
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การเกบ็ตัวอย่าง 
ท าการเกบ็ตวัอยา่งเลือดจากงานบริการตามปกติ ของศูนยบ์ริการสาธารณสุข 15 ลาดพร้าว  กรุงเทพมหานคร  

และแบ่งเก็บในสารกนัเลือดแข็ง Ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA)  และน า packed cell มาใชส้ าหรับการสกดัดี
เอน็เอโดยชุดน ้ายา  DNA isolation kit (Flexi Gene DNA kit; QIAGEN, Hilden, Germany)  ส่วนซีรัมซ่ึงเตรียมจากเลือด
ท่ีไม่มีสารกนัเลือดแข็งถูกแยกเก็บเพ่ือใชต้รวจระดบัไขมนัในเลือดดว้ยเคร่ือง Cobas Integra 400 autoanalyzerส าหรับ
ค่า low density lipoprotein cholesterol (LDL-C) ได้มาจากการค านวนโดยใช้ Friedewald formula [LDL-C = TC – 
HDL-C – (TG/5) ซ่ึงกลุ่มตวัอย่างท่ีมีค่า triglyceride (TG) สูงกว่า 400 mg/dL ไม่สามารถน ามาค านวณไดเ้น่ืองจากจะ
ให้ผลการค านวณทีไม่ถูกตอ้ง ส าหรับการตรวจระดบักลูโคสใช ้sodium fluoride เป็นสารกนัเลือดแข็ง ท าการตรวจ
วิเคราะห์ดว้ยเคร่ือง Cobas Integra 400 autoanalyzer 
 การตรวจ MTHFR ยนีโพลมีอร์ฟิซึม C677T (rs1801133) 

ท าการตรวจจีโนไทป์ด้วยวิธี polymerase chain reaction-restriction fragment length polymorphism (PCR-
RFLP) โดยท าการสังเคราะห์และเพ่ิมจ านวนช้ินส่วนดีเอนเอ (DNA) ดว้ยวิธี polymerase chain reaction (PCR) อา้งอิง
จากการศึกษาของอิงครัตน์ และคณะ (2555) [7] โดยใช้ไพรเมอร์คู่ forward primer 5’-CCT TGA ACA GGT GGA 
GGC CAG-3’ และ reverse primer 5’-GCG GTG AGA GTG GGG TGG AG-3’ ได้สาย DNA ขนาด 294 base pairs 
(bp)จากนั้นน าสายดีเอนเอท่ีสังเคราะห์มาตดัดว้ย restriction enzyme HinfI ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 2 
ชั่วโมง แลว้ท าการวิเคราะห์ช้ินส่วนดีเอนเอท่ีไดด้ว้ยวิธีอิเล็กโทรโฟริซิส (electrophoresis) บน 2.0% อากาโรสเจล 
(agarose gel) ซ่ึงในกรณีของอลัลีล C จะไม่ถูกตดัดว้ยเอนไซม ์HinfI จะตรวจพบแถบดีเอนเอ ขนาด 294bp ในขณะท่ีอลั
ลีล T เป็นต าแหน่งนิวคลิโอไทด์จ าเพาะส าหรับเอนไซม์ HinfI ท าให้ถูกตดัไดแ้ถบดีเอนเอขนาด 168bp และ 126bp 
ดงันั้นผลการตรวจ genotypeของยีนโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T พบว่าจีโนไทป์ CC จะตรวจพบแถบดีเอนเอขนาด 
294bp  จีโนไทป์ CT ตรวจพบแถบดีเอนเอขนาด 294 bp, 168 bp และ 126bp ส่วนจีโนไทป์ TT ตรวจพบแถบดีเอนเอ
ขนาด 168bp และ 126bp  

การตรวจ ADIPOQ ยนีโพลมีอร์ฟิซึม G276T(rs1501299) 
ท าการสงัเคราะห์และเพ่ิมจ านวนช้ินส่วนดีเอนเอดว้ยวิธี PCRโดยใชไ้พรเมอร์คู่ forward primer 5’- GTT TTC 

CCA GTC ACG ACT ACA CTG ATA TAA ACT ATA TGG AG -3’ และ reverse primer 5’- CCC CAA ATC ACT 
TCA GGT TG -3’ อา้งอิงจากการศึกษาของ Mackevics et al (2006) [25]  ไดส้าย DNA ขนาด 126bp จากนั้นน าสายดี
เอนเอท่ีสังเคราะห์มาตดัดว้ย restriction enzyme HinfI ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 14 ชัว่โมง แลว้ท าการ
วิเคราะห์ช้ินส่วนดีเอนเอท่ีได้ด้วย electrophoresis บน 2.0% agarose gel  ซ่ึงในกรณีของอลัลีล G จะไม่ถูกตัดด้วย
เอนไซม์ HinfI จะตรวจพบแถบดีเอนเอ ขนาด126bp ในขณะท่ีอลัลีล T เป็นต าแหน่งนิวคลีโอไทด์จ าเพาะส าหรับ
เอนไซม ์HinfI ท าให้ถูกตดัไดแ้ถบดีเอนเอขนาด 126bp และ 84bp ดงันั้นผลการตรวจ genotype  ของยีนโพลีมอร์ฟิซึม 
ADIPOQ G276T พบว่าจีโนไทป์ GG จะตรวจพบแถบดีเอนเอขนาด ขนาด 126bp จีโนไทป์ GT ตรวจพบแถบดีเอนเอ
ขนาด 126bp, 84bp และ 42bp ส่วนจีโนไทป์ TT ตรวจพบแถบดีเอนเอขนาด 84bp และ 42bp  

การวเิคราะห์ความสัมพนัธ์ทางสถิติ 
วิเคราะห์ขอ้มูลทางสถิติด้วยโปรแกรมส าเร็จรูป SPSS เวอร์ชัน 17 โดยทดสอบการกระจายตวัของขอ้มูล

ประเภท continuous variable ดว้ยวิธี Kolmogorov-Smirnov test ขอ้มูลท่ีมีการกระจายตวัเบ่ียงเบน (skewed distribution) 
จาก normal distribution ดังนั้ น ข้อมูลประเภทดังกล่าวจึงต้องแปลงค่าให้อยู่ในรูป log10 ก่อนท าการวิเคราะห์
ความสัมพนัธ์ทางสถิติ ดว้ยวิธี parametric method [26] และแสดงผลค่าเฉล่ียเป็นค่า geometric mean ± geometric SD 
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วิเคราะห์ความแตกต่างระหว่างขอ้มูลสองกลุ่มใชวิ้ธี independent  sample t-test และระหว่างขอ้มูลท่ีมากกว่าสองกลุ่ม
ข้ึนไปใช้วิธี one-way ANOVA ส่วนขอ้มูลเชิงกลุ่มวิเคราะห์ความแตกต่างระหว่างกลุ่มโดยใช้ Chi-square test และ
วิเคราะห์หาความสัมพนัธ์ระหว่างจีโนไทป์กบัปัจจยัเส่ียงต่างๆ ดว้ยวิธี Logistic regression analysis เพ่ือท านายค่าความ
เส่ียงโดยแสดงเป็นค่า odds ratio (OR) และค่าความเช่ือมั้นท่ี 95% confident interval (95%CI) ก าหนดการยอมรับระดบั
นยัส าคญัทางสถิติท่ี P < 0.05 

 

ผลการวจิัย 
 ผลตรวจจีโนไทป์และการกระจายความถีข่องจีโนไทป์ 
 ส าหรับความถ่ีจีโนไทป์ (genotype frequency) ของยนีโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T พบความถ่ีจีโนไทป์ CC 
มากท่ีสุด คือ ร้อยละ 68.1 รองลงมาคือจีโนไทป์ CT ร้อยละ 27.9 และจีโนไทป์ TT ร้อยละ 4.0 ตามล าดบั ส่วนความถ่ีอลั
ลีล (allele frequency) พบความถ่ีอลัลีล C ร้อยละ 82  และความถ่ีอลัลีล T ร้อยละ 18 ส าหรับความถ่ีจีโนไทป์ของยีนโพ
ลีมอร์ฟิซึม ADIPOQ G276T พบความถ่ีจีโนไทป์ GG มากท่ีสุด คือ ร้อยละ 49.7 รองลงมาคือจีโนไทป์ GT ร้อยละ 43.5 
และจีโนไทป์  TT ร้อยละ 6.8 ตามล าดบั ส่วนความถ่ีอลัลีล พบความถ่ีอลัลีล G ร้อยละ 71.5 และความถ่ี   อลัลีล T ร้อย
ละ 28.5  เม่ือทดสอบการกระจายตวัของจีโนไทป์ดว้ยโปรแกรม Hardy-Weinberg Equilibrium Testing of Biological 
Ascertainment for Mendelian Randomization Studies [27]  พบวา่การกระจายความถ่ีจีโนไทป์ของ MTHFR C677T และ 
ADIPOQ G276T ยนีโพลีมอร์ฟิซึม เป็นไปตามกฎ Hardy – Weinberg Equilibrium  
 การเปรียบเทียบผลการตรวจวดัค่าตัวแปรทางคลนิิกและค่าชีวเคมีในเลือด  
 ค่าเฉล่ียตวัแปรทางคลินิกและค่าชีวเคมีในเลือดของกลุ่มประชากรศึกษา แสดงไวใ้นตารางท่ี 1 เม่ือแบ่งกลุ่ม
การศึกษาเป็นกลุ่มอายนุอ้ยกวา่ 65 ปี กบักลุ่มอายตุั้งแต่ 65  ปีข้ึนไป ตามเกณฑจ์ากรายงานของ Gray R et al. (2013) [28]   
เพ่ือทดสอบว่าอายอุาจเป็นปัจจยัร่วมท่ีอิทธิพลต่อการเปล่ียนแปลงระดบัไขมนัในเลือด พบว่าค่าเฉล่ียของระดบั DBP, 
TC, HDL-C และ LDL-C ในกลุ่มอายุน้อยกว่า 65 ปี มีค่าสูงกว่ากลุ่มอายุตั้งแต่ 65 ปี ข้ึนไปอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ  
และค่า SBP ในกลุ่มอายนุอ้ยกว่า 65 ปี มีค่าต ่ากว่ากลุ่มอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไปอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ทั้งน้ีไม่พบความ
แตกต่างสถิติเม่ือเปรียบเทียบค่าเฉล่ียของระดบั BMI, FBS และ TG (ตารางท่ี 1)  
 การศึกษาความสัมพันธ์ของยีนโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T กับการเปลี่ยนแปลง
ระดับไขมันในเลือด 

การเปรียบเทียบผลของ MTHFR C677T  ยีนโพลีมอร์ฟิซึมต่อค่าเฉล่ียของระดับไขมันในเลือด ในกลุ่ม
ประชากรทั้งหมด พบว่าการเพ่ิมสูงข้ึนของระดับ LDL-C สัมพนัธ์กับจ านวนของอลัลีล T ของ MTHFR C677T  ท่ี
เพ่ิมข้ึน อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ คือ CC (125.70±1.39 mg/dL) CT (128.82±1.33 mg/dL) และ TT (143.14±1.39 mg/dL) 
ค่า p for trend  เท่ากบั 0.042 ซ่ึงความแตกต่างดงักล่าว เม่ือจ าแนกตามกลุ่มอายุพบว่ามีนัยส าคญัทางสถิติเฉพาะกลุ่ม
ผูสู้งอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป คือ CC (120.08±1.39 mg/dL) CT (125.01±1.35 mg/dL) และ TT (141.53±1.39 mg/dL) ค่า p 
for trend เท่ากบั 0.035 อยา่งไรก็ตามเม่ือเปรียบเทียบผลของ MTHFR C677T ยีนโพลีมอร์ฟิซึมต่อค่าเฉล่ียของ TC, TG 
และ HDL-C ไม่พบความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพท่ี 1)  

การเปรียบเทียบผลของ ADIPOQ  G276T  ยีนโพลีมอร์ฟิซึมต่อค่าเฉล่ียของระดับไขมนัในเลือด ในกลุ่ม
ประชากรทั้งหมดพบว่าระดบั HDL-C มีแนวโนม้ลดลงสัมพนัธ์กบัการมีจ านวนของอลัลีล T ท่ีเพ่ิมข้ึน อยา่งมีนยัส าคญั
ทางสถิติ คือ GG (55.09±1.27 mg/dL) GT (53.38±1.30 mg/dL) และ TT (50.80±1.1.25 mg/dL) ค่า p for trend  เท่ากบั 
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0.042 เม่ือจ าแนกตามกลุ่มอายพุบวา่กลุ่มผูสู้งอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป พบวา่การลดลงของระดบั HDL-C สมัพนัธ์กบัการ มี
จ านวนของอลัลีล T เพ่ิมข้ึน คือ GG (54.70±1.27mg/dL) GT (52.17±1.30 mg/dL) และ TT (49.49±1.24 mg/dL) ค่า p 
for trend เท่ากบั 0.043 อยา่งไรก็ตามเม่ือเปรียบเทียบผลของ ADIPOQ G276T ยีนพลีมอร์ฟิซึมต่อค่าเฉล่ียของ TC, TG 
และ LDL-C ไม่พบความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพท่ี 1) 
 จากการวิเคราะห์ทางสถิติดว้ยวิธี regression analysis  analysis ในกลุ่มประชากรทั้งหมด พบว่าจีโนไทป์ TT 
ของ MTHFR C677T สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C ในเลือดสูง (≥130 mg/dL [24]) อยา่งมีนยัส าคญัทาง
สถิติ (OR= 2.560, 95%CI=1.073-6.109, p=0.034) และพบความสัมพนัธ์ดังกล่าวเม่ือวิเคราะห์ด้วย dominant model 
(CT+TT vs CC, OR=1.410, 95%CI=1.005-6.109, p=0.047) ในท านองเดียวกนั เม่ือวิเคราะห์ allelic model พบว่าอลัลีล 
T ของ MTHFR C677T  สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C ในเลือดสูง เม่ือเปรียบเทียบกบัอลัลีล C อย่างมี
นัยส าคญัทางสถิติ (OR=1.435, 95%CI=1.073-1.920, p=0.015) นอกจากน้ี พบว่าจีโนไทป์ TT ของ MTHFR C677T 
สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากว่าปกติ (<40 mg/dLส าหรับเพศชาย หรือ <50 mg/dL ส าหรับ
เพศหญิง [29]) อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (OR= 2.579, 95%CI=1.094-6.081, p=0.045) และเม่ือวิเคราะห์ด้วย allelic 
model พบว่าอลัลีล T ของ MTHFR C677T  สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากว่าปกติอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกับอัลลีล C (OR=1.434, 95%CI=1.039-1.978, p=0.028) (ภาพท่ี 2) ทั้ งน้ี พบ
ความสัมพนัธ์ดงักล่าวเม่ือวิเคราะห์ในกลุ่มอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป (ภาพท่ี 3-4) แต่ไม่พบความสัมพนัธ์ทางสถิติในกลุ่ม
อายนุอ้ยกวา่ 65 ปี อยา่งไรกต็ามไม่พบความสมัพนัธ์ระหว่าง MTHFR C677T ยนีโพลีมอร์ฟิซึมกบัการเปล่ียนแปลงของ
ระดบั TC และ TG 

 ส าหรับ ADIPOQ  G276T พบว่าจีโนไทป์ TT มีแนวโน้มสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ใน
เลือดต ่ากว่าปกติ (OR=1.825, 95%CI=0.919-3.623, p=0.086) และเม่ือวิเคราะห์ dominant model พบว่าพาหะอลัลีล T 
(GT+TT) สัมพนัธ์กับความเส่ียงต่อการมีระดับ HDL-C ในเลือดต ่ากว่าปกติอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (OR= 1.469, 
95%CI=1.023-2.111, p=0.037) และเม่ือวิเคราะห์ดว้ย allelic model พบว่าอลัลีล T ของ ADIPOQ  G276T  สัมพนัธ์กบั
ความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากวา่ปกติอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกบัอลัลีล G (OR=1.351, 
95%CI=1.025-1.781, p=0.033) (ภาพท่ี 1) อยา่งไรก็ตามไม่พบความสัมพนัธ์ดงักล่าว เม่ือวิเคราะห์จ าแนกตามกลุ่มอาย ุ
(ภาพท่ี 4 )และไม่พบความสัมพนัธ์ระหว่าง ADIPOQ G276T ยีนโพลีมอร์ฟิซึมกบัการเปล่ียนแปลงของระดบั TC, TG 
และ LDL-C 

การศึกษาผลกระทบร่วม (combined effect) ของยีนโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T 
กบัการเปลีย่นแปลงระดับไขมันในเลือด 

จากการศึกษาขา้งตน้ท่ีพบว่าพาหะอลัลีล T (GT+TT)  ของ MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T ยีนโพลี
มอร์ฟิซึมสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ต ่ากว่าปกติ  และเม่ือศึกษาผลกระทบร่วมของทั้งสองโพลีมอร์ฟิ
ซึมในกลุ่มประชากรทั้งหมด พบวา่จีโนไทป์ CT+TT/GT+TT  สมัพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ต ่ากวา่ปกติ
อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่ม CC/GG (OR=2.037, 95%CI=1.215-3.417, p=0.007)  (ภาพท่ี 5)     
และพบความสัมพนัธ์ดังกล่าวเม่ือวิเคราะห์ในกลุ่มผูสู้งอายุตั้ งแต่ 65 ปีข้ึนไป (OR =1.920, 95%CI= 1.032-3.571, 
p=0.039)  
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อภิปรายและสรุปผลการวจิัย 
 อายุเป็นปัจจยัส าคญัท่ีสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด โดยโครงสร้างของหลอด
เลือดจะเกิดการเปล่ียนแปลงเม่ืออายุเพ่ิมมากข้ึนส่งผลให้การท างานผิดปกติ [23] นอกจากน้ีปัจจยัทางพนัธุกรรมเป็น
หน่ึงในปัจจยัส าคญัท่ีมีผลกระทบต่อความเส่ียงดังกล่าว ในการศึกษาความสัมพนัธ์ระหว่างโพลีมอร์ฟิซึมของยีน 
MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T กบัระดบัไขมนัในเลือด ในเบ้ืองตน้พบว่า ความถ่ีจีโนไทป์ของ MTHFR C677T 
ในกลุ่มประชากรท่ีศึกษาความถ่ีสูงสุดคือ CC (68.2 %) รองลงมาคือ CT (27.8 %) และ TT (4.0 %)  ซ่ึงความถ่ีจีโนไทป์
ดงักล่าวมีผลใกลเ้คียงกบัท่ีเคยมีรายงานในคนไทย [7] คือ (CC=76.4%, CT=21.3%, TT =2.3%) แต่แตกต่างจากรายงาน
ในคนจีน (CC=26.5%, CT=47.8%, TT=25.7%) [30]  ซ่ึงความแตกต่างดงักล่าวแสดงถึงความหลากหลายทางพนัธุกรรม
ท่ีอาจแตกต่างกนัในแต่ละเช้ือชาติ ส าหรับความถ่ีจีโนไทป์ของ ADIPOQ  G276T พบจีโนไทป์ GG มีความถ่ีสูงสุด 
(49.8 %) รองลงมาคือ GT (43.5 %) และ TT (6.7 %) ตามล าดบั ซ่ึงความถ่ีจีโนไทป์น้ีใหผ้ลใกลเ้คียงกบัทั้งท่ีมีรายงานใน
คนไทย (GG=58.5%, GT=35.5%, TT=6%) [31] และคนญ่ีปุ่น (GG=51.5%, GT=39.7%, TT=8.8%)  [32]    
 การศึกษาน้ีพบความสัมพนัธ์ระหว่าง MTHFR C677T ยีนโพลีมอร์ฟิซึมต่อค่าเฉล่ียของระดบัไขมนัในเลือด 
โดยพบว่าระดบั LDL-C เพ่ิมสูงข้ึนสัมพนัธ์กบัจ านวนของอลัลีล T ของ MTHFR C677T ท่ีเพ่ิมข้ึน และเม่ือจ าแนกตาม
อายุกลบัพบความสัมพนัธ์เฉพาะในผูสู้งอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป ซ่ึงการเปล่ียนแปลงของระดบั LDL-C สอดคลอ้งกบั
การศึกษาของ Jiang S และคณะ (2014) ท่ีพบว่าระดบั LDL-C มีแนวโนม้เพ่ิมสูงข้ึนในจีโนไทป์ TT เม่ือเปรียบเทียบกบั
จีโนไทป์ CT และ CC [33] ทั้งน้ียงัมีการศึกษาท่ีบ่งช้ีว่าอลัลีล T ของ MTHFR C677T สมัพนัธ์กบัภาวะโฮโมซิสเตอีนใน
เลือดสูง (hyperhomocysteinemia) [5] โดยภาวะดังกล่าวสามารถเหน่ียวน าให้เซลล์เกิดภาวะ endoplasmic reticulum 
(ER) stress [12]  ซ่ึง ER stress มีผลเหน่ียวน าใหเ้พ่ิมการสงัเคราะห์ SREBP-1 ซ่ึงเป็นโปรตีนท่ีมีบทบาทต่อกระบวนการ
สังเคราะห์ cholesterol และ triglyceride ในเซลล์ตับ [34] และจากท่ีมีการศึกษาในหนูทดลองพบว่าหนูกลุ่มท่ีถูก
เหน่ียวน าใหเ้กิดภาวะโฮโมซิสเตอีนในเลือดสูงจะมีอตัราการขนส่ง triglyceride ในรูปของ very low-density lipoprotein 
(VLDL) ออกจากเซลล์ตับสูงกว่าหนูกลุ่มควบคุม [12] นอกจากน้ีภาวะโฮโมซิสเตอีนในเลือดสูงยงัมีอิทธิพลต่อ
กระบวนการ reverse choleterol transport (RCT) โดยมีรายงานการศึกษาในเซลลเ์พาะเล้ียง พบวา่ เม่ือเติม   โฮโมซิสเตอี
นท่ีความเขม้ขน้สูงในเซลล์เพาะเล้ียง ส่งผลให้การแสดงออกของโปรตีน PPARα และ ApoA-I ลดลง ในท านอง
เดียวกนัหนูทดลองกลุ่มท่ีถูกปรับแต่งพนัธุกรรมใหมี้ภาวะโฮโมซิสเตอีนในเลือดสูง จะตรวจพบการแสดงออก  apoA-I 
mRNA ลดลง รวมทั้งมีระดบัโปรตีน ApoA-I  และระดบั HDL-C ในซีร่ัมต ่ากว่าหนูกลุ่มปกติ [13, 35] กลไกดงักล่าว
อาจเช่ือมโยงความสมัพนัธ์ของ MTHFR C677T กบัระดบัโฮโมซิสเตอีนและการเปล่ียนแปลงระดบัไขมนัในเลือด  
   นอกจากน้ียงัพบความสัมพนัธ์ระหว่างอัลลีล T ของ ADIPOQ G276T กับการเปล่ียนแปลงของระดับ     
HDL-C พบว่าระดบั HDL-C มีแนวโน้มลดลงสัมพนัธ์กบัการมีจ านวนของอลัลีล T ท่ีเพ่ิมข้ึน และเม่ือจ าแนกตามอายุ
กลบัพบความสัมพนัธ์เฉพาะในผูสู้งอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษา ของ Kawai T และคณะ (2013) 
พบวา่พาหะอลัลีล T (GT+TT) มีระดบั HDL-C ต ่ากวา่จีโทป์ GG อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ [17]  ทั้งน้ีมีรายงานการศึกษา
ความสมัพนัธ์ระหวา่งอลัลีล T ของ ADIPOQ G276T โพลีมอร์ฟิซึมกบัการลดลงของระดบัอะดิโพเนคติน (adiponectin) 
ในเลือด [16] ซ่ึงอะดิโพเนคตินมีบทบาทส าคญัต่อกระบวนการเมตาบอลิซึมของไขมนั มีรายงานความสัมพนัธ์เชิงบวก
ระหว่างระดับอะดิโพเนคติน กับระดับ HDL- C และระดับโปรตีน ApoA-I ในเลือด [21-22, 36]  นอกจากน้ีพบว่า
ระดบัอะดิโพเนคตินมีความสัมพนัธ์เชิงลบกบัการท างานของเอนไซม์ hepatic lipase [21] ซ่ึงเอนไซม์ hepatic lipase   
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สามารยอ่ยไตรกลีเซอไรด์และฟอสโฟลิปิดใน HDL particle ส่งผลให้มีการปลดปล่อย ApoA-I ออกมา และเพ่ิมอตัรา
การสลาย ApoA1 (ApoA-I fractional catobolic rate) มีผลท าใหร้ะดบั HDL-C ในเลือดลดลง [22]  

จากการวิเคราะห์ความสัมพนัธ์พบว่า MTHFR C677T โพลีมอร์ฟิซึมสัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดับ 
LDL-C ในเลือดสูง และสมัพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากวา่ปกติ อีกทั้งพบวา่ ADIPOQ G276T 
โพลีมอร์ฟิซึมสมัพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ต ่ากวา่ปกติ และเม่ือศึกษาผลกระทบร่วม พบวา่พาหะอลัลีล 
T (CT+TT/GT+TT) สัมพนัธ์กบัความเส่ียงต่อการมีระดับ HDL-C ต ่า และพบความสัมพนัธ์ดังกล่าวพบเด่นชัดเม่ือ
ทดสอบเฉพาะในกลุ่มผูสู้งอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป ซ่ึงอาจบ่งช้ีว่าอลัลีล T ของ MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T    
โพลีมอร์ฟิซึมมีอิทธิพลร่วมเก่ียวขอ้งกบัการเปล่ียนแปลงระดบั HDL-C ในเลือด ซ่ึงอาจเป็นผลจากภาวะโฮโมซิสเตอีน
ในเลือดสูง ร่วมกบัการลดลงของระดบัอะดิโพเนคตินในเลือด ซ่ึงความสมัพนัธ์ดงักล่าวมีปัจจยัของอายมุาเก่ียวขอ้ง  

โดยสรุปการศึกษาคร้ังน้ีบ่งช้ีความสมัพนัธ์ ของยนีโพลีมอร์ฟิซึม MTHFR C677T (rs1801133) และ ADIPOQ 
G276T (rs1501299) กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C สูง และการมีระดบั HDL-C ต ่า อาจสนบัสนุนการเพ่ิมความ
เส่ียงต่อการเกิดโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด โดยผลการศึกษาน้ีอาจน าไปประยุกต์เพ่ือเป็นแนวทางในการท านาย
ความเส่ียงต่อการเปล่ียนแปลงระดบัไขมนัในผูสู้งอาย ุซ่ึงเป็นปัจจยัเส่ียงส าคญัต่อโรคระบบหวัใจและหลอดเลือด ทั้งน้ี
การศึกษาน้ีมีขอ้จ ากดัในการตรวจวดัระดบัอะดิโพเนคติน ระดบัโฮโมซิสเตอีน เน่ืองจากปริมาณซีร่ัมไม่เพียงพอส าหรับ
ตรวจวดัส่งผลให้ไม่สามารถบ่งช้ีความสัมพนัธ์โดยตรงระหว่าง MTHFR C677T และ ADIPOQ G276T ยีนโพลีมอร์     
ฟิซึมกบัค่าตวัแปรดงักล่าว  
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ตารางที่ 1  แสดงค่าระดบัไขมนัในเลือด และค่าตวัแปรทางคลินิก  ในกลุ่มการศึกษาทั้งหมด และเปรียบเทียบระหวา่ง
กลุ่มอายนุอ้ยกว่า 65 ปี และตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป  

ค่าตัวแปรทางคลนิิก  
และค่าสารชีวเคมีในเลือด 

ค่าเฉลีย่ทั้งหมด 
(n=648) 

ค่าเฉลีย่จ าแนกตามกลุ่มผู้สูงอายุ 
อายุ< 65 ปี 
(n=224) 

อายุ ≥ 65 ปี 
(n=424) P-value 

Age (year)  68.14±1.10 61.79±1.03 71.76±1.08 <0.001 
BMI (kg/m2) 24.31±1.18 24.56±1.18 24.19±1.18 0.262 
SBP  (mmHg)  134.13±1.16 131.09±1.14 135.76±1.16 0.004 
DBP (mmHg)  75.77±1.17 77.27±1.15 74.99±1.18 0.017 
FBS  (mg/dL)  110.84±1.29 110.22±1.31 111.17±1.28 0.682 
TC (mg/dL)  210.48±1.24 222.56±1.22 204.37±1.24 <0.001 
TG (mg/dL)  117.75±1.55 121.83±1.57 115.65±1.54 0.153 
HDL-C (mg/dL) 54.04±1.28 55.54±1.28 53.27±1.28 0.042 
LDL-C (mg/dL)   127.23±1.37 136.84±1.34 122.42±1.38 <0.001 
Obesity, n (%) 267 (41.2) 92 (41.1) 175 (41.3) 0.096 
Hypertension, n (%) 498 (76.9) 157 (70.1) 341 (80.4) 0.003 
Diabetes, n (%) 215 (33.2) 69 (30.8) 146 (34.4) 0.351 
Dyslipidemia, n (%)   594 (91.7) 211 (94.2) 383 (90.3) 0.090 
Male n (%) 
Female n (%) 

133 (20.5) 
515 (79.5) 

40 (17.9) 
184 (82.1) 

93 (21.9) 
331 (78.1) 

 
0.222 

ค่าเฉล่ียแสดงในรูปแบบ geometric mean±geometric SD เปรียบเทียบความแตกต่างของค่าเฉล่ียดว้ยวิธี independent 
sample t-test การวิเคราะห์ความแตกต่างระหว่างกลุ่มเพศใชวิ้ธี Chi-square test  ก าหนดการยอมรับระดบันยัส าคญั    ทาง
สถิติท่ี P < 0.05  
 
 

 
 

 

  
 
 
 
 
 
 
 

ภาพที่ 1  แสดงผลเปรียบเทียบระดับ HDL-C และ LDL-C ในเลือดกับ MTHFR C677T จีโนไทป์   และ ADIPOQ 
G276T จีโนไทป์  ทดสอบความแตกต่างทางสถิติดว้ยวิธี one-way ANOVA  
*p value < 0.05, **p for trend < 0.05  
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ภาพที่ 2  แผนภูมิ Forest plot ค่า OR (1) (3) แสดงความสมัพนัธ์ระหวา่ง MTHFR C677T  และ ADIPOQ G276T       ยนี
โพลีมอร์ฟิซึม กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C ในเลือดสูงกว่าปกติ (2) (4)  แสดงความสัมพนัธ์ระหว่าง 
MTHFR C677T  และ ADIPOQ G276T ยนีโพลีมอร์ฟิซึม กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C       ในเลือดต ่า
กวา่ปกติ ในกลุ่มประชากรทั้งหมด 
1ค่า OR ถูก adjusted ส าหรับ confounder ไดแ้ก่ age, gender, BMI   
2ค่า OR ถูก adjusted ส าหรับ confounder ไดแ้ก่ age, gender, BMI และ TG  
3จ านวน (n) กลุ่มระดบั LDL-C ปกติ (<130 mg/dl) 
4จ านวน (n) กลุ่มระดบัLDL-C สูงกวา่ปกติ (≥130 mg/dl)  
5จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C ปกติ (≥40mg/dlส าหรับเพศชาย และ≥50mg/dl ส าหรับเพศหญิง) 
6จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C ต ่ากวา่ปกติ (<40mg/dlส าหรับเพศชาย และ<50mg/dl ส าหรับเพศหญิง) 
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(1) 
 
 
 
 

(2) 
 

 
 

ภาพที่ 3  แผนภูมิ Forest plot ค่า OR (1) แสดงความสัมพนัธ์ระหว่าง MTHFR C677T  และ (2) ADIPOQ G276T ยีน          
โพลีมอร์ฟิซึม กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั LDL-C ในเลือดสูงกวา่ปกติ ในกลุ่มอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป  
1ค่า OR ถูก adjusted ส าหรับ confounder ไดแ้ก่ gender และ BMI  2 จ านวน (n) กลุ่มระดบั LDL-C ปกติ  
3จ านวน (n) กลุ่มระดบัLDL-C ≥130 mg/dl  

 
 
 

(1) 
 
 
 
 

(2) 
 

 
 

ภาพที่ 4  แผนภูมิ Forest plot ค่า OR (1) แสดงความสมัพนัธ์ระหวา่ง MTHFR C677T  และ (2) ADIPOQ G276T  
ยนีโพลีมอร์ฟิซึม กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากวา่ปกติ ในกลุ่มอายตุั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป  
1ค่า OR ถูก adjusted ส าหรับ confounder ไดแ้ก่ gender, BMI และ TG  2 จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C ปกติ  
3จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C ต ่ากวา่ปกติ (<40mg/dlส าหรับเพศชาย และ<50mg/dl ส าหรับเพศหญิง) 

 
 
 
 
 
 

ภาพที่ 5  แผนภูมิ Forest plot ค่า OR  แสดงความสัมพนัธ์ระหว่างผลกระทบร่วมของ MTHFR C677T  และ ADIPOQ 
G276T ยนีโพลีมอร์ฟิซึม กบัความเส่ียงต่อการมีระดบั HDL-C ในเลือดต ่ากวา่ปกติ ในกลุ่มประชากรทั้งหมด 
1ค่า OR ถูก adjusted ส าหรับ confounder ไดแ้ก่ age, gender, BMI และ TG  2 จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C 
ปกติ  3จ านวน (n) กลุ่มระดบั HDL-C ต ่ากวา่ปกติ (<40mg/dlส าหรับเพศชาย และ<50mg/dl ส าหรับเพศหญิง) 


