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ค ำนิยำม  

extremely low high density lipoprotein cholesterol (HDL-C) คือ มีระดบั HDL-C  นอ้ยกว่า 20 มก./ดล. 
โดยมีแนวทางการจ าแนกสาเหตุของ ภาวะ extremely low HDL-C ดงัน้ี  

1. Artifactual cause เช่น paraproteinemia จาก immunoproliferative disorders เช่น multiple myeloma  
2. Secondary causes ดงัแสดงในตารางที่ 1 ไดแ้ก่  
 - Anabolic androgenic steroids 
 - Fibrates 
 - Thiazolidinedione (TZD) in combination with fibrates 
 - Hemato-oncological disease ไดแ้ก่ acute lymphoblastic leukemia, chronic myeloid leukemia  
         หรือ multiple myeloma 
 - Systemic or acute inflammation 

 - Liver failure 
 - Severe hypertriglyceridemia 
              - Uncontrolled diabetes 
        3. Primary (monogenic) causes ไดแ้ก่  
 - ApoA-I deficiency 
 - ApoA-I structural mutation 
 - Tangier disease 
 - Heterozygous deficiency of ABCA1 
 - Familial LCAT deficiency 
              - Fish eye disease 

 
ตำรำงที่ 1 Secondary cause of very low HDL-C and moderately low HDL-C 1 

 



นอกจากน้ี ควรซักประวตัิและตรวจร่างกายหาอาการและอาการแสดงของภาวะไขมนัผิดปกติ เช่น 
xanthoma, tonsil enlargement, yellowish tonsils, corneal opacities, renal involvement, peripheral 
neuropathy, hepatosplenomegaly รวมถึงประวตัิครอบครัวเก่ียวกบัโรคไขมนัผิดปกติ การแต่งงานในเครือ
ญาติ รวมถึงยาที่ใชเ้ป็นประจ า 

หลงัจากซักประวตัิตรวจร่างกายและ exclude secondary causes of extremely low HDL-C แลว้  
พิจารณา ส่ง targeted next generation sequencing (NGS) เพื่อวินิจฉัยโรคไขมนัผิดปกติทางพนัธุกรรม ดงั
แสดงในแผนภาพที่ 11 

 
แผนภำพที ่1 แนวทางในการวินิจฉัยผูป่้วยที่มี extremely low HDL-C 
ABCA1; gene encoding ATP-binding cassette protein type A1,  APOA1; gene encoding apolipoprotein A1, ASCVD; atherosclerotic 
cardiovascular disease, LCAT; gene encoding lecithin cholesterol acyl transferase, NGS; next generation sequencing 

 
สาเหตุทางพนัธุกรรมที่ท าให้ระดบั HDL-C ต ่าไดแ้ก่ การเปล่ียนแปลงของยีน APOA1, LCAT  และ 

ABCA1  ซ่ึงถ่ายทอดแบบ autosomal recessive ทั้งหมด ลกัษณะอาการ อาการแสดง ผลการตรวจทาง
ห้องปฏิบตัิการที่ช่วยในการวินิจฉัยโรคทั้ง 3 กลุ่ม สามารถสรุปไดด้งัแสดงในตารางที่ 22 



 

ตำรำงที่ 2 Monogenic extremely low HDL-C disorders  

Fish eye disease  
Fish eye disease (FED) หรือเรียกว่า partial LCAT deficiency 

 
ระบำดวิทยำ 
 FED พบไดน้อ้ยมาก อุบตัิการณ์ไม่แน่ชดั แต่จาก systematic review ของ Mehta  
และคณะ3 พบว่ามี FED 41  คนจากผูป่้วยจ านวน  215 คน ที่ไดร้ับการวินิจฉัยว่าเป็น  LCAT deficiency โดย
มีรายงาน   LCAT gene mutations มากกว่า  138 mutations  

พยำธิก ำเนิด 
 FED ถ่ายทอดทางพนัธุกรรมแบบ autosomal recessive เกิดจากความผิดปกติของ 
 LCAT gene ซ่ึงตั้งอยู่ต  าแหน่ง โครโมโซมที่ 16q22.1 

LCAT enzyme ท าหนา้ที่ เปล่ียน free cholesterol to cholesteryl ester ซ่ึงสะสมในแกน hydrophilic 
core ของ HDL-C แลว้แยกใส่เขา้ในแกนกลางของ lipoprotein particle ซ่ึงในที่สุดก็จะท าให้ HDL-C ที่ได้
สังเคราะห์ข้ึนใหม่ให้มีรูปทรงกลม  

การสูญเสียการท างานของ  LCAT enzyme ส่งผลท าให้ maturation HDL-C ลดลง  
อำกำร อำกำรแสดง และกำรตรวจทำงห้องปฏิบัตกิำร 
 ผูป่้วย FED มกัจะมีแค่อาการเลนส์ตาขุ่น แต่มกัไม่พบว่ามีภาวะไตวาย หร่ือมีโปรตีนรั่วในปัสสาวะ
(proteinuria), มีภาวะซีด (anemia with target cells and evidence of normocytic, nonimmune hemolysis), 
ตบัมา้มโต (hepatosplenomegaly)  ซ่ึงลกัษณะดงักล่าวจะพบใน  Familial LCAT deficiency มากกว่า 



อาการเลนส์ตาขุ่น (corneal opacity) เป็นอาการที่พบไดบ้่อย ใน LCAT deficiency และสามารถเจอ
ไดต้ั้งแต่วยัรุ่นหรือผูใ้หญ่ตอนตน้ ถา้อาการของโรคเป็นมากข้ึนสามารถท าให้การมองเห็นลดลงได้ 

การวินิจฉัย FED ข้ึนกบั biochemical และ two mutant LCAT alleles ซ่ึงตอ้งส่งตรวจ DNA analysis 
 

กำรรักษำ 
 ยงัไม่มีการรักษาที่จ  าเพาะต่อโรค  FED ส่วนใหญ่รักษาตามอาการ เช่น  ถา้มีเลนส์ตาขุ่นมากข้ึนจน
สูญเสียการมองเห็น การรักษาที่ท าไดคื้อการผ่าตดัเปล่ียนเลนส์ตา 

จากการศึกษา systematic review ของ Mehta  และคณะ พบวา่  ผูป่้วยโรค FED มีอุบตัิการณ์ของการ
เกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ มากกว่า โรค familial LCAT deficiency แต่อาจตอ้งอาศยัขอ้มูลการศึกษาเพิ่มเติม
ต่อไปในอนาคต 

ดงันั้นจึงตอ้งรักษาและควบคุมโรคร่วมและปัจจยัเส่ียง อ่ืนๆ เช่น ความดนัโลหิตสูง โปรตีนรั่วใน
ปัสสาวะ ลดระดบั LDL-C ให้เหมาะสม ตามปัจจยัเส่ียงและโรคร่วมต่างๆ ของผูป่้วย  
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