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หนังสือ ยาและโภชนเภสัชที่ใช้ในการรักษาภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ เล่มนี้เขียนข้ึนเพื่อ 

เป็นหนังสืออ่านประกอบในวิชาเภสัชวิทยา ส�ำหรับนักศึกษาในสาขาวิทยาศาสตร์สุขภาพ รวมถึง 

เป็นแหล่งข้อมูลส�ำหรับบุคลากรทางการแพทย์และผู้สนใจทั่วไป หนังสือมีเนื้อหาอธิบายเกี่ยวกับ 

ลิโพโปรตีน การขนส่งไขมันในร่างกาย ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ การรักษาด้วยการควบคุมอาหาร  

การรักษาด้วยยารวมถึงโภชนเภสัชและผลลดระดับไขมันในเลือด ผู้เขียนได้รวบรวมเนื้อหาจากต�ำรา 

และวารสารวิชาการที่เป็นปัจจุบัน ศัพท์ภาษาไทยในหนังสือเล่มนี้ได้อ้างอิงตามศัพท์ราชบัณฑิตยสถาน

ฉบับพจนานุกรมศัพท์แพทย์ ศัพท์วิทยาศาสตร์ และอ้างอิงจากส�ำนักงานวิทยาศาสตร์และเทคโนโลย ี

แห่งชาติและสถาบันส่งเสริมการสอนวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี โดยผู้เขียนได้ให้ความหมายค�ำศัพท ์

ภาษาอังกฤษเป็นภาษาไทยในครั้งแรกที่ปรากฏ จากนั้นจะใช้ค�ำศัพท์ภาษาอังกฤษเขียนต่อไปเพื่อ 

ความชัดเจนในการสื่อความหมาย ทั้งนี้ ชื่อยาและชื่อสารต่างๆ ผู้เขียนได้เขียนเป็นภาษาอังกฤษ เพื่อ 

ให้เป็นรูปแบบสากล ผู้เขียนหวังเป็นอย่างยิ่งว่าหนังสือเล่มนี้จะเป็นประโยชน์แก่นักศึกษาบุคลากร 

ทางการแพทย์และผู้สนใจ หนังสือเล่มน้ีได้รับทุนสนับสนุนการจัดท�ำผลงานวิชาการ คณะแพทยศาสตร์ 

มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ ประจ�ำปี 2559

 ดร.นันทิยา สมภาร

กุมภาพันธ์ 2561
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	บทน�ำ

ไขมัน (lipids) เป็นสารที่ละลายได้ดีในตัวท�ำละลายอินทรีย์แต่ไม่ละลายในน�้ำ เป็นสาร 

ชีวโมเลกุลที่มีบทบาทส�ำคัญในการเป็นแหล่งพลังงานส�ำรองของร่างกายรองจากคาร์โบไฮเดรตและเป็น

องค์ประกอบของเยื่อหุ้มเซลล์ (cell membrane) เนื่องจากไขมันไม่ละลายในน�้ำ ดังนั้น จะต้องรวมตัว

กับโปรตีนเป็นลิโพโปรตีน (lipoproteins) ซึ่งมีหน้าที่หลักในการขนส่งไขมันไปตามกระแสเลือด

ลิโพโปรตีน (lipoproteins) เป็นพลาสมาโปรตีนซึ่งประกอบด้วยไขมันและส่วนที่เป็นโปรตีน

เรียกว่า อโปโปรตีน (apoprotein หรือ apolipoprotein) โดย lipoproteins จะมีลักษณะเป็นรูปทรง

กลม (spherical particle) ประกอบด้วยไขมันอยู่ด้านในของทรงกลม มีฟอสโฟลิพิด (phospholipid) 

คอเลสเตอรอล (cholesterol) และโปรตีนอยู่บริเวณผิวด้านนอกของทรงกลม โดยจัดเรียงตัวให้บริเวณ 

ที่มีประจุหรือมีขั้วของโมเลกุลอยู่ทางด้านนอกของทรงกลม เพื่อท�ำให้ lipoproteins สามารถละลายน�้ำ

ได้ lipoproteins ที่พบในพลาสมามีความแตกต่างทั้งในด้านขนาด ความหนาแน่น ตลอดจนชนิดและ

สัดส่วนของไขมันและโปรตีนที่เป็นส่วนประกอบ ลักษณะของ lipoproteins ชนิดต่างๆ แสดงไว้ในรูปที่ 

1-1

บทที่  1 
ลิโพโปรตีน  (Lipoproteins)
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 รูปที่ 1-1 ลักษณะของ lipoproteins ชนิดต่างๆ (ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 8)

	โครงสร้างของ Lipoproteins

Lipoproteins เป็นโมเลกุลขนาดใหญ่ที่ประกอบด้วยไขมันและโปรตีน ไขมันดังกล่าวประกอบ

ไปด้วย 

(1)	 Cholesterol ที่เชื่อมต่อกับกรดไขมันด้วยพันธะเอสเทอร์ (esterified cholesterol หรือ 

cholesterol esters) 

(2)	 Cholesterol ที่ไม่เชื่อมต่อกับกรดไขมัน (unesterified cholesterol หรือ free 

cholesterol) 

(3)	 ไตรกลีเซอไรด์ (triglyceride) 

(4)	 ฟอสโฟลิพิด (phospholipid) 

ส่วนองค์ประกอบที่เป็นโปรตีน (apoprotein) จะท�ำหน้าท่ีเป็นโครงสร้างท่ีท�ำให้โมเลกุลของ 

lipoproteins เสถียร นอกจากนี้ apoprotein ยังท�ำหน้าที่เป็นลิแกนด์ (ligand) ในการจับกันระหว่าง 

lipoproteins กับตัวรับ (lipoproteins receptor interaction) หรือเป็นโคแฟกเตอร์ (cofactor)  

ในกระบวนการการท�ำงานของเอนไซม์ที่เก่ียวข้องกับกระบวนการเมแทบอลิซึม (metabolism) ของ 

lipoproteins 

ในโครงสร้างที่เป็นทรงกลมของ lipoproteins นั้น ส่วนประกอบหลักๆ จะเป็นโมเลกุลที ่

ไม่ละลายน�้ำ ได้แก่ cholesterol ester และ triglyceride ส่วนขององค์ประกอบที่ละลายน�้ำได้นั้นจะ 

เป็น apoprotein, phospholipid และ free cholesterol ซึ่งจะอยู ่บริเวณผิวรอบนอกของ 

โมเลกุล องค์ประกอบของ lipoproteins และคุณสมบัติของ apoprotein แต่ละชนิดแสดงไว้ในตาราง 

ที่ 1-1 และ 1-2 

1 
 

 
 

บทท่ี 1  

ลิโพโปรตีน  

(Lipoproteins) 

บทน า 

 ไขมัน (lipids) เป็นสารที่ละลายได้ดีในตัวท้าละลายอินทรีย์แต่ไม่ละลายในน้้า  เป็นสารชีว
โมเลกุลที่มีบทบาทส้าคัญในการเป็นแหล่งพลังงานส้ารองของร่างกายรองจากคาร์โบไฮเดรตและเป็น
องค์ประกอบของเยื่อหุ้มเซลล์ (cell membrane) เนื่องจากไขมันไม่ละลายในน้้า ดังนั้น จะต้องรวมตัว
กับโปรตีนเป็นลิโพโปรตีน (lipoproteins) ซึ่งมีหน้าที่หลักในการขนส่งไขมันไปตามกระแสเลือด 

 ลิโพโปรตีน (lipoproteins) เป็นพลาสมาโปรตีนซึ่งประกอบด้วยไขมันและส่วน ที่เป็นโปรตีน
เรียกว่า อโปโปรตีน (apoprotein หรือ apolipoprotein) โดย lipoproteins จะมีลักษณะเป็นรูปทรง
กลม (spherical particle) ประกอบด้วยไขมันอยู่ด้านในของทรงกลม มีฟอสโฟลิพิด  (phospholipid) 
คอเลสเตอรอล (cholesterol) และโปรตีนอยู่บริเวณผิวด้านนอกของทรงกลม โดยจัดเรียงตัวให้บริเวณ
ที่มีประจุหรือมีข้ัวของโมเลกุลอยู่ทางด้านนอกของทรงกลม เพื่อท้าให้ lipoproteins สามารถละลายน้้า
ได ้lipoproteins ที่พบในพลาสมามีความแตกต่างทั้งในด้านขนาด  ความหนาแน่น  ตลอดจนชนิดและ
สัดส่วนของไขมันและโปรตีนที่เป็นส่วนประกอบ ลักษณะของ lipoproteins ชนิดต่างๆ แสดงไว้ในรูปที่ 
1-1 

       รูปท่ี 1-1 ลักษณะของ lipoproteins ชนิดต่างๆ (ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 8) 
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ตารางที ่1-1 องคป์ระกอบและคณุสมบตัขิอง lipoproteins ชนดิตา่งๆ (ดดัแปลงจากบรรณานกุรมหมายเลข 7) 

 Chylomicrons Chylomicron 
remnants

Very-low-
density

lipoproteins 
(VLDL)

Intermediate 
density

lipoproteins
(IDL)

Low-density
lipoproteins 

(LDL)

High-density
lipoproteins 

(HDL)

ความหนาแน่น
(กรัมต่อมิลลิลิตร)

< 0.95 < 1.006 0.95-1.006 1.006-1.019 1.019-1.063 1.019-1.210

ส่วนประกอบ 
ไขมัน (ร้อยละ)
โปรตีน (ร้อยละ)

1-2
98-99

6-8
92-94

7-10
90-93

11
89

21
79

33-57
68-43

ชนิดของไขมัน
ท่ีเป็น

องค์ประกอบหลัก

Triglycerides Triglycerides
Phospholipids
Cholesterol

Triglycerides Triglycerides
Cholesterol

Cholesterol Phospholipids
Cholesterol

Apoprotein 
หลัก

B-48, C, E,
A-I, A-II

B-48, E B-100, C, E B-100, E, C B-100 A-I, A-II, C, E

แหล่งสังเคราะห์ ลำไส้ Chylomicrons ตับ ลำไส้ VLDL VLDL ตับ ตับ ลำไส้ VLDL

 

2 
 

 
 

โครงสรางของ Lipoproteins 

 Lipoproteins เปนโมเลกุลขนาดใหญที่ประกอบดวยไขมันและโปรตีน ไขมันดังกลาวประกอบ
ไปดวย  

(1) Cholesterol ที่เช่ือมตอกับกรดไขมันดวยพันธะเอสเทอร (esterified cholesterol หรือ 
cholesterol esters)    

(2) Cholesterol ที่ไมเช่ือมตอกับกรดไขมัน (unesterified cholesterol หรือ free 
cholesterol)    

(3) ไตรกลีเซอไรด (triglyceride)  
(4) ฟอสโฟลิพิด (phospholipid)   

 สวนองคประกอบที่เปนโปรตีน (apoprotein) จะทําหนาที่เปนโครงสรางที่ทําใหโมเลกุลของ  
lipoproteins เสถียร นอกจากนี้ apoprotein ยังทําหนาที่เปนลิแกนด (ligand) ในการจับกันระหวาง
lipoproteins กับตัวรับ (lipoproteins receptor interaction) หรือเปนโคแฟกเตอร  (cofactor) ใน
กระบวนการการทํางานของเอนไซม ที่เกี่ยวของกับ กระบวนการเมแทบอลิซึม  (metabolism) ของ 
lipoproteins    

ในโครงสรางที่เปนทรงกลมของ  lipoproteins นั้น สวนประกอบหลักๆ  จะเปนโมเลกุลที่ไม
ละลายน้ํา ไดแก cholesterol ester และ triglyceride สวนขององคประกอบที่ละลายน้ําไดน้ันจะเปน
พวก apoprotein, phospholipid และ free cholesterol ซึ่งจะอยูบริเวณผิวรอบนอกของโมเลกุล  
องคประกอบของ  lipoproteins และคุณสมบัติของ  apoprotein แตละชนิดแสดงไวในตารางที่  1-1 
และ 1-2   

 

 

 

 

 
รูปที่ 1-2 องค์ประกอบของ Lipoproteins (ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 3) 
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ตารางท่ี 1-2 คณุสมบตัแิละหน้าทีข่อง apoproteins (ดดัแปลงจากบรรณานกุรมหมายเลข 7)

Apoproteins แหล่ง 

สังเคราะห์

ลิโพโปรตีนที่เป็นส่วนประกอบ หน้าที่

ApoA-I ตับ ลำ�ไส้ HDL, Chylomicrons โปรตีนโครงสร้างของ HDL 

และกระตุ้นเอนไซม์ lecithin-

cholesterol acyltransferase 

(LCAT)

ApoA-II ตับ HDL Chylomicrons โครงสร้างของ HDL

Apo(a) ตับ Lipoproteins (Lp(a) ยังไม่ทราบหน้าที่

ApoB-48 ลำ�ไส้ Chylomicrons, 

Chylomicron remnants

โปรตีนโครงสร้าง

ApoB-100 ตับ VLDL, IDL, LDL, Lp(a) โปรตีนโครงสร้างและ 

เป็น ligand สำ�หรับจับกับ  

LDL receptor

ApoC-I ตับ Chylomicrons,

VLDL, HDL

ยังไม่ทราบหน้าที่

ApoC-II ตับ Chylomicrons,

VLDL, HDL

Cofactor สำ�หรับเอนไซม์  

Lipoproteins lipase

ApoE ตับ Chylomicrons remnants,

VLDL, HDL

เป็น ligand สำ�หรับจับกับ LDL 

receptor

	ชนิดของ Lipoproteins 

ไคโลไมครอน (Chylomicrons) และ Chylomicron remnants

Chylomicrons เป็นโมเลกุลไขมันท่ีสังเคราะห์มาจากกรดไขมันท่ีได้จากอาหาร โดย  

triglyceride และ cholesterol จากอาหารจะถูกดูดซึมบริเวณเซลล์เยื่อบุ (Epithelium cell) ของ

ล�ำไส้เล็ก วิตามินที่ละลายในไขมันจะเข้ามาเป็นองค์ประกอบหนึ่งใน chylomicrons ด้วย บทบาท 

หน้าที่หลักของ chylomicrons คือ การขนส่งไขมันจากอาหารไปยังตับและเนื้อเยื่อต่างๆ ในร่างกาย
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Chylomicrons เป็น lipoproteins ท่ีมีขนาดใหญ่ท่ีสุด เมื่อท้ิงพลาสมาไว้ท่ีอุณหภูมิห้อง 

เป็นเวลา 12 ชั่วโมง จะเห็น chylomicrons ลอยอยู ่บนสุดของหลอดเลือด การลอยได้ของ 

chylomicrons นี้ แสดงให้เห็นถึงองค์ประกอบท่ีเป็นไขมันถึงร้อยละ 98-99 ซ่ึงร้อยละ 85 ของไขมัน 

ดังกล่าวคือ triglyceride จากอาหาร ในโมเลกุลของ chylomicrons จะมีอัตราส่วนของ triglyceride 

ต่อ cholesterol ประมาณ 10 : 1 หรือมากกว่า โดยทั่วไปจะพบ chylomicrons ในพลาสมาประมาณ  

3-6 ช่ัวโมง หลงัจากรับประทานอาหารทีม่ไีขมนั และหลงัจากนัน้ 10-12 ช่ัวโมงจะไม่พบ chylomicrons 

ในพลาสมา

Triglyceride จะถูกขนส่งโดยโปรตีน Microsomal triglyceride transfer protein (MTP)  

ไปยังบริเวณที่มีการสังเคราะห์ apoprotein เพื่อที่จะประกอบกันเป็นโมเลกุลของ chylomicrons โดย 

apoprotein ที่เป็นองค์ประกอบของ chylomicrons นั้น ประกอบด้วย apoprotein ที่สังเคราะห์มา 

จากเซลล์เยื่อบุล�ำไส้ (Intestinal epithelial cells) ได้แก่ ApoB-48 (เป็น apoprotein หลัก) ApoA-I 

และ ApoA-IV หลังจากน้ัน chylomicrons จะถูกขับออกสู่น�้ำเหลืองและเข้าสู่พลาสมา เมื่ออยู่ใน 

พลาสมา chylomicrons จะได้รับ apoprotein จาก HDL ได้แก่ ApoE, ApoC-1, ApoC-II และ  

ApoC-III 

ส่วน cholesterol จากทางเดินอาหาร และสเตอรอลที่ได้จากพืช (plant sterol) จะถูก 

ดูดซึมโดยผ่านทาง Niemann-Pick C1-like 1 Lipoproteins (NPC1L1) ซ่ึงเป็นเป้าหมายของยา 

กลุ่มยับยั้งการดูดซึม cholesterol (cholesterol absorption inhibitor) เช่น ezetimibe ท้ังนี้  

plant sterol ต่างจาก cholesterol ที่ตัวมันมักจะไม่ถูกน�ำเข้ามารวมกับ chylomicrons แต่จะถูกน�ำ

กลับเข้าล�ำไส้ผ่านทาง ATP-binding cassette (ABC) half transporter สองตัวคือ ABC-G5 และ  

ABC-G8 ซึ่งจะอยู่บริเวณเยื่อหุ้มเซลล์ด้านปลายของเซลล์เอนเตอโรซัยท์ (Apical plasma membrane 

of enterocyte) 

Cholesterol จากอาหารจะถูกเชื่อมต่อกับกรดไขมัน โดยเอนไซม์ Acyl-coenzyme A: 

cholesterol acyltransferase type 2 (ACAT-2) ซ่ึงพบในล�ำไส้และตับ ท้ังสองบริเวณเป็นบริเวณท่ี 

cholesterol อิสระจะถูกเชื่อมต่อกับกรดไขมัน ก่อนท่ีจะถูกน�ำไปรวมกับ chylomicrons และ very  

low density lipoproteins (VLDL) (เรียกรวม lipoproteins ทั้งสองชนิดว่า triglyceride rich 

lipoproteins) ในล�ำไส้ ACAT-2 จะควบคุมการดูดซึม cholesterol จากทางเดินอาหาร ดังนั้น  

ACAT-2 จึงเป็นอาจเป็นเป้าหมายหนึ่งของยาลดไขมันในเลือดได้

หลังจากที่ chylomicrons เข้าสู ่ระบบไหลเวียนโลหิต เมื่อผ่านท่อน�้ำเหลืองทอราซิก  

(Thoracic duct) chylomicrons ถูกเมตาบอไลท์ (metabolite) เริ่มแรกบริเวณ capillary luminal 

surface ของเนื้อเยื่อซึ่งเป็นบริเวณที่มีเอนไซม์ lipoproteins lipase (LPL) อยู่ เช่นเนื้อเยื่อไขมัน  
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กล้ามเนื้อหัวใจ กล้ามเนื้อลาย เป็นต้น เมื่อ triglyceride ถูกย่อยสลาย (hydrolyzed) ด้วยเอนไซม์  

LPL จะได้เป็นกรดไขมันอิสระเข้าสู่เซลล์เพื่อให้เซลล์น�ำไปใช้ประโยชน์ต่อไป การท่ี LPL จะย่อย 

triglyceride ใน chylomicrons ได้นั้นจ�ำเป็นต้องอาศัย ApoC-II เป็น co-factor ถ้าไม่มีการท�ำงาน 

ของ LPL หรือขาด ApoC-II จะไม่เกิดกระบวนการย่อยสลาย triglyceride จาก chylomicrons ส่งผล

ให้เกิดภาวะ sever hypertriglyceridemia และภาวะตับอ่อนอักเสบ

Chylomicrons เมื่อถูก hydrolyzed ด้วย LPL จะกลายเป็น chylomicron remnants  

ซึ่งในโมเลกุลส่วนใหญ่ยังประกอบด้วย triglyceride และ cholesterol จากอาหาร เมื่อหลุดออกจาก 

ผนังของหลอดเลือดจะถูกก�ำจัดออกจากระบบไหลเวียนภายในไม่กี่นาที โดยการน�ำเข้าสู่เซลล์ตับเป็น 

ล�ำดับแรก โดยส่วน ApoE ของ remnants จะจับกับ Heparin sulfate proteoglycans บริเวณผิว 

ของเซลล์ตับ ซึ่งกระบวนการนี้ท�ำงานโดยเอนไซม์ hepatic lipase (HL) ซึ่งจะท�ำการเปลี่ยนโมเลกุล 

ของ remnants ให้มีขนาดเล็กลง จากนั้นจะมีการน�ำ remnants เข้าสู่เซลล์ตับโดยท�ำงานร่วมของ  

ApoE กับ hepatic LDL receptor หรือ LDL receptor related protein (LRP) ซ่ึงบริเวณท่ีเป็น  

biding domain ของ LDL receptor นั้น สามารถจับกับ ligands ได้หลายชนิดรวมถึง ApoE ด้วย

ระหว่างการเกิดกระบวนการย่อยสลาย (hydrolysis) ของ triglyceride ใน chylomicrons  

โดย LPL นั้น ApoA-I และฟอสโฟลิพิดจะหลุดออกจากผิวของ chylomicrons และคงอยู่ในพลาสมา  

ซึ่งกระบวนการนี้จะเกี่ยวของกับการสร้าง nascent HDL (โมเลกุลตั้งต้นของ HDL) 

ทั้งนี้ chylomicron remnants นั้นไม่ใช่สารตั้งต้นของ LDL แต่ cholesterol ที่ส่งผ่าน 

จาก chylomicrons เข้าสู่ตับจะมีผลเพิ่มระดับพลาสมา LDL โครงสร้างของ chylomicrons และ 

chylomicron remnant แสดงไว้ในรูปที่ 1-3 

รูปที่ 1-3 โครงสร้างของ chylomicrons และ chylomicron remnant  

(ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 8)
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นั้นถูกสังเคราะห์มาจากการเพิ่มการน้าไขมันอิสระ  (free fatty acid) เข้ามาในตับหรือเกิดจากการะ
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chyromicrons ที่จะไม่ลอยอยู่ช้ันบนสุดของ พลาสมาหากต้ังทิ้งไว้  บทบาทหน้าที่หลักของ  VLDL จึง
เป็นการขนส่ง endogenous triglyceride ไปยังเนื้อเยื่อต่างๆ ในร่างกาย 

ApoB-100, ApoE, ApoC-I และ ApoC-II จะถูกสังเคราะห์ข้ึนที่เซลล์ตับแล้วถูกน้ามารวมเข้า
กับ  VLDL (หากไม่มี  triglyceride ปริมาณมาก พอที่จะสร้างเป็น  VLDL  ApoB-100 ซึ่งเป็น  
apoprotein หลักใน VLDL ที่ถูกสร้างขึ้นมาจะถูกท้าลายโดยเซลล์ตับ)  ทั้งนี้ triglycerideที่ สร้างจาก
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Very Low Ddensity Lipoproteins (VLDL) และ Intermediate Density Lipoproteins  

(IDL)

VLDL ถูกสังเคราะห์ที่ตับซึ่งมี triglyceride เป็นองค์ประกอบหลัก triglyceride ใน VLDL  

นั้นถูกสังเคราะห์มาจากการเพิ่มการน�ำไขมันอิสระ (free fatty acid) เข้ามาในตับหรือเกิดจาก 

กระบวนการ de novo synthesis ของกรดไขมันอิสระในเซลล์ตับ โมเลกุลของ VLDL มีขนาด  

40-50 นาโนเมตรซึ่งมีขนาดใหญ่พอที่จะท�ำให้พลาสมามีความขุ่น อย่างไรก็ตาม VLDL ต่างจาก 

chyromicrons ที่จะไม่ลอยอยู่ชั้นบนสุดของพลาสมาหากตั้งทิ้งไว้ บทบาทหน้าที่หลักของ VLDL  

จึงเป็นการขนส่ง endogenous triglyceride ไปยังเนื้อเยื่อต่างๆ ในร่างกาย

ApoB-100, ApoE, ApoC-I และ ApoC-II จะถูกสังเคราะห์ข้ึนท่ีเซลล์ตับแล้วถูกน�ำมารวม 

เข้ากับ VLDL (หากไม่มี triglyceride ปริมาณมากพอที่จะสร้างเป็น VLDL ApoB-100 ซึ่งเป็น  

apoprotein หลักใน VLDL ที่ถูกสร้างขึ้นมาจะถูกท�ำลายโดยเซลล์ตับ) ทั้งนี้ triglyceride ที่สร้างจาก

ร่างแหเอนโดพลาซึม (Endoplasmic reticulum) ในตับพร้อมกับส่วนประกอบไขมันอื่นๆ จะถูกขนส่ง

โดย MTP จากบริเวณ endoplasmic reticulum ไปยังบริเวณที่มีการสร้าง ApoB-100 เพื่อรวมกัน 

เป็น nascent VLDL ต่อมา ApoE และ ApoC ปริมาณเล็กน้อยจะมารวมกับโมเลกุลตั้งต้นของ VLDL  

(nascent VLDL) จากนั้น nascent VLDL จะถูกขับออกสู่พลาสมา ทั้งนี้ ApoE และ ApoC จาก VLDL 

มีความจ�ำเป็นส�ำหรับการสังเคราะห์ HDL ในพลาสมา 

ในกระบวนการสังเคราะห์ VLDL ท่ีตับ หากไม่มีโปรตีน MTP ไขมัน triglyceride ในตับจะ 

ไม่สามารถถูกส่งไปจับกับ ApoB-100 ได้ ส่งผลให้ผู้ป่วยไม่สามารถสร้าง lipoproteins ที่มี ApoB-100 

เป็นส่วนประกอบได้ ซึ่งได้แก่ VLDL, IDL และ LDL นอกจากนี้โปรตีน MTP ยังมีบทบาทส�ำคัญในการ

สังเคราะห์ chylomicrons บริเวณล�ำไส้ ความผิดปกติทางพันธุกรรม (mutation) ของจีน (gene) ที่ 

สร้างโปรตีน MTP ส่งผลให้ไม่สามารถขนส่ง triglyceride ไปจับกับ ApoB-100 ที่ตับและจับกับ ApoB- 

48 ที่ล�ำไส้ได้ ส่งผลให้ไม่มีการสร้าง VLDL และ chylomicrons ท�ำให้เกิดโรคทางพันธุกรรมที่เรียกว่า 

Abetalipoproteinemia การศึกษาวิจัยเกี่ยวกับสารท่ีมีผลรบกวนการท�ำงานของโปรตีน MTP พบว่า 

มีผลลดระดับ triglyceride ในเลือดได้ แต่กลับพบว่ามีภาวะไขมันพอกตับ (Hepatic stenosis) สาร 

ดังกล่าว จึงไม่ถูกน�ำมาใช้ในมนุษย์ ปัจจุบันผลของสารท่ีมีฤทธิ์ยับยั้งการท�ำงานของ MTP อยู่ระหว่าง

ท�ำการศึกษา

VLDL ในพลาสมาถูกก�ำจัดหรือท�ำลาย (catabolism) โดย LPL บริเวณผนังหลอดเลือดด้วย

กระบวนการเดียวกันกับ chylomicrons เมื่อ triglyceride ใน VLDL ถูก hydrolyzed ได้เป็น VLDL 

remnant หรือเรียกอีกชื่อหนึ่งว่า Intermediate density lipoproteins (IDL) จะถูกขับออกจากผนัง

ของหลอดเลือดเข้าสู่ระบบไหลเวียน IDL ที่มี ApoB-100 เป็นส่วนประกอบนี้จะมีค่าครึ่งชีวิตน้อยกว่า  
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30 นาที และจะต้องผ่านสองกระบวนการคือ IDL ประมาณร้อยละ 40-50 จะถูกนำกลับเข้าสู่ตับผ่าน

ทางตัวรับ LDL receptorและ LRP ซึ่งจะจับกับ ApoB-100 และ ApoE ที่อยู่บนผิวของ IDL ในเซลล์

ตับ LPL และ HL จะเปลี่ยน IDL เป็น LDL โดยการตัดโมเลกุล triglyceride ออก ส่วน ApoE และ 

ApoA จะถูกส่งต่อให้ HDL ดังนั้น LDL ที่พบในพลาสมาจึงถูกสร้างมาจาก VLDL ทั้งนี้จะเห็นว่า ApoE 

มบีทบาทสำคญัในการ metabolism ของ triglyceride rich lipoproteins (Chylomicron remnant, 

VLDL และ IDL) โครงสร้างของ VLDL และ VLDL remnant แสดงไว้ในรูปที่ 1-4




รูปที่ 1-4 โครงสร้างของ VLDL และ VLDL remnant (ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 8)





Low Density Lipoproteins (LDL)


LDL ที่พบในพลาสมาถูกสร้างมากจาก VLDL โดย LDL มีค่าครึ่งชีวิต 1.5-2 วัน apoprotein 

ที่เป็นองค์ประกอบหลักของ LDL คือ ApoB-100 ซึ่งเป็นบริเวณสำคัญที่ใช้ในการจับกับ LDL receptor 

ทั้งนี้ ApoB-100 มีบทบาทสำคัญในการนำ LDL เข้าสู่เซลล์ทาง LDL receptor บทบาทหน้าที่หลัก
 

ของ LDL คือ การขนส่ง cholesterol ไปให้แก่เซลล์และอวัยวะต่างๆ ที่มี LDL receptor เช่น ตับ 
 

ต่อมหมวกไต กล้ามเนื้อ และไต เป็นต้น 


การกำจัด LDL ออกจากพลาสมานั้นทำโดยผ่าน LDL receptor เป็นหลัก มีบางส่วนถูกกำจัด

ด้วยกระบวนการที่ไม่ผ่านตัวรับ ทั้งนี้ตับจะสร้าง LDL receptor จำนวนมากซึ่งสามารถกำจัด LDL 
 

ได้มากกว่าร้อยละ 75 จากพลาสมา ดังนั้นการเพิ่มการแสดงออกของจีนที่สร้าง LDL receptor ที่ตับ 
 

(Hepatic LDL receptor gene) จึงเป็นวิธีการที่ได้ผลมากที่สุดในการควบคุมระดับของ LDL ใน

พลาสมา จากการศึกษาพบว่า ฮอร์โมน thyroxine และ estrogen มีผลเพิ่มการแสดงออกของ LDL 

receptor gene จึงทำให้ฮอร์โมนทั้งสองชนิดมีผลลดระดับ LDL ในพลาสมา ในผู้ป่วย autosomal 

dominant hypercholesterolemia จะพบความผิดปกติทางพันธุกรรมของจีนที่สร้าง LDL receptor 

ส่งผลให้มีการสร้าง LDL receptor ที่ผิดปกติหรือสร้างไม่ได้ ทำให้ผู้ป่วยมีระดับของ LDL ในพลาสมา

สูงและเป็นสาเหตุของโรค familial hypercholesterolemia
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รูปท่ี1-4  โครงสรางของ VLDL และ VLDL remnant (ดัดแปลงจากบรรณานุกรมหมายเลข 8) 

 

Low Density Lipoproteins (LDL) 

 LDL ที่พบใน พลาสมา ถูกสรางมากจาก  VLDL โดย  LDLมี คาครึ่งชีวิต  1.5 - 2 วัน 
apoprotein ที่เปนองคประกอบหลักของ LDL คือ ApoB-100 ซึ่งเปนบริเวณสําคัญที่ใชในการจับกับ 
LDL receptor ทั้งนี้ ApoB-100 มีบทบาทสําคัญในการนํา  LDL เขาสูเซลลทาง  LDL receptor 
บทบาทหนาที่หลักของ  LDL คือ การขนสง  cholesterol ไปใหแกเซลล และอวัยวะตางๆ  ที่มี LDL 
receptor เชน ตับ ตอมหมวกไต กลามเนื้อ และ ไต เปนตน  

การกําจัด LDL ออกจากพลาสมานั้นทําโดยผาน LDL receptor เปนหลัก มีบางสวนถูกกําจัด
ดวยกระบวนการที่ไมผานตัวรับ ทั้งนีต้ับจะสราง LDL receptor จํานวนมากซึ่งสามารถ กําจัด LDL ได
มากกวา รอยละ  75 จากพลาสมา   ดังนั้นการเพิ่มการแสดงออกของจีน ที่สราง  LDL receptor ที่ตับ 
(Hepatic LDL receptor gene) จึงเปนวิธีการที่ไดผลมากที่สุดในการควบคุมระดับของ  LDL ใน
พลาสมา  จากการศึกษาพบวา ฮอรโมน thyroxine และ estrogen มีผลเพิ่มการแสดงออกของ  LDL 
receptor gene จึงทําใหฮอรโมนทั้งสองชนิดมีผลลดระดับ  LDL ในพลาสมา ในผูปวย autosomal 
dominant hypercholesterolemia จะพบความผิดปกติทางพันธุกรรมของจีนที่สราง LDL receptor 
สงผลใหมีการสราง LDL receptor ที่ผิดปกติหรือสรางไมได ทําใหผูปวยมีระดับของ  LDL ในพลาสมา
สูงและเปนสาเหตุของโรค familial hypercholesterolemia 

การควบคุมอาหารโดยการรับประทานอาหารที่มีไขมันอิ่มตัวและ  cholesterol นอยและการ
รักษาดวยยากลุม statins ในผูปวยที่มีภาวะ hypercholesterolemia นั้นสงผลใหมีการแสดงออกของ 
hepatic LDL receptor มากขึ้น นอกจากนี้พบวาระดับ LDL ในเลือดน้ันสัมพันธกับภาวะหลอดเลือด
แดงแข็ง (Atherosclerosis)  โดยพบวา LDL ทําใหเกิดภาวะหลอดเลือดแข็งตัวจากการที่ตัวมันเองถูก
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