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Objective: The study is to examine the anti-inflammatory effect, determined by the change in 
the level of CRP, of early administration of atorvastatin 40 mg/d to the patients with unstable angina, 
as compared with placebo. 

 
Method: Patients with unstable angina, defined as patients with chest pain longer than 20 

minutes, together with either ischemic ECG change or elevated cardiac troponin-T, were 
randomized to received atorvastatin 40 mg/d or placebo, in addition to conventional treatment. 
Blood sample for CRP essay were collected on day 1, 3, 7, and 30. Primary endpoint is the 
difference in mean CRP level at day 30 between atorvastatin group and placebo group.  

 
Results: There were 51 patients enrolled into the study, 32 men and 19 women, mean age 

of 62.4 years,27 patients were randomized to receive atorvastatin. Thirty-five patients had CRP 
essay completed both on day 1 and day 30. Mean CRP level at day 1 were not different between the 
two group (1.67 mg/dl in atorvastatin group and 1.47 mg/dl in placebo group, p = 0.76). At day 30, 
mean CRP in atrovastatin group was 0.28 mg/dl (83.26% reduction from day1, p = 0.03) and in 
placebo group was 0.73 mg/dl (50.25 % reduction from day 1, p = 0.06) The mean CRP level at day 
30 were statistically difference between atorvastatin and placebo group (0.28 vs 0.73 mg/dl, p = 
0.039).  

 
Conclusions: Serum level of CRP in patients with unstable angina decreased over the first 

30 days period. The level of CRP in patients who received early high-dose atorvastatin has 
decreased to a greater extent at day 30 and statistically lower than that of the placebo group.  
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
 
 
ความสาํคัญและที่มาของปญหางานวจิัย (Background and Rationale) 
 

เปนที่ทราบกันดีวาภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันเกิดจากลิ่มเลือด (thrombus) อุดตัน
หลอดเลือดที่เลี้ยงกลามเนื้อหัวใจ (coronary artery) อาจอุดตันโดยสมบูรณ (total occlusion)ทําให
เกิดกลามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน (acute myocardial infarction) หรืออุดตันบางสวน (partial 
occlusion) ทําใหเกิดกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดอยางเฉียบพลัน เกิดอาการเจ็บหนาอก (unstable 
angina) ทั้งหมดนี้เกิดการแตกของ atherosclerotic plaque ทําให tissue activator ตาง ๆ สัมผัส
กับเกร็ดเลือด เกิดการกระตุนเกร็ดเลือดทําใหเกิดการรวมกลุมของเกร็ดเลือดแลวหลั่งสารตาง ๆ ออก 
มากระตุน coagulation factor ทําใหเกิดเปน thrombus แลวอุดตันหลอดเลือดหัวใจ ปจจัยที่ทําให
เกดิการแตกของ atherosclerotic plaque ยังไมทราบแนนอน 

 
 เชื่อวาการอักเสบ (inflammation) เปนหนึ่งในกลไกสําคัญที่นําไปสูการแตกของ 

atherosclerotic plaque การที่มี inflammation ของatherosclerotic plaqueที่กลายจาก stable 
plaque ไปเปน unstable plaque การแตกของ plaque และการอุดตันของหลอดเลือดหัวใจทําให
กลามเนื้อหัวใจเกิด ischemia หรือ infarction ลวนมีผลทําให C-reactive protein ซึ่งเปนหนึ่งใน 
marker ของ inflammationใน plasma สูงขึ้น, ระดับของ C-reactive protein ใน plasma จะเปนตัว
ใชในการบอกระดับความรุนแรงของโรคและคาดคะเนแนวโนมของผลแทรกซอนที่จะเกิดตามมาใน
อนาคต โดยกลุมที่มีความรุนแรงของโรคมากจะมี C-reactive protein สูงกวากลุมที่มีความรุนแรง
ของโรคนอย และกลุมที่มี C-reactive protein สูงจะมีผลแทรกซอนของโรคมากกวา  

 
 Atherosclerotic plaque มีสวนประกอบคือ fibrous capปกคลุมอยูสวนบนและสวนcoreมี

macrophageที่มีไขมันอยูภายในเซลจํานวนมาก,วิธีการ stabilization plaque เพื่อทําให plaque 
แข็งแรงขึ้น ซึ่งจะทําใหเกิดการแตกของplaqueลดลงโดยทําให plaqueมีขนาดเล็กลงหรือไมขยายโต
ข้ึนที่ไดรับการพิสูจนยอมรับกันแลวคือการลดไขมันชนิด LDL ในเลือด เพิ่มไขมันชนิด HDL โดยการ
ใชยาลดไขมันในระยะยาว ซึ่งพบวาจะมีผลใหลดอัตราการตาย,การเกิดการอุดตันของหลอดเลือดที่
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เล้ียงกลามเนื้อหัวใจได (acute coronary event) ซึ่งimplyวาสามารถลดการแตกตัวของplaque 
(stablization) และขณะเดียวกันพบวา C-reactive protein ในเลือดลดลงไปดวย  

ยาลดไขมันชนิด HMG CoA reductase inhibitor พบวามีฤทธิที่สําคัญคือลดระดับ cholesterol 
ชนิด LDLชวยเพิ่มcholesterol ชนิดHDL นอกจากนี้ยังมีฤทธิในการลดการอักเสบ (antiinflamation)
ของatherosclerosis plaqueโดยไมเกี่ยวของกับฤทธิในการลดระดับไขมันในเลือด ดังนั้นการใช
ระดับ C-reactive protein ใน plasma ของผูปวยที่มีภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันชนิด 
unstable angina หลังจากไดรับยา atorvastatin ขนาดสูงในระยะสั้น อาจชวยบงบอกถึงความ 
สามารถของยาในการ stabilization plaque ได โดยผานกลไกของการลดการอักเสบ 
(inflammation) ของatherosclerotic plaque 
 
 
คําถามของการวิจยั (Research Questions) 
 

คําถามหลัก การให high dose atorvastatin ในผูปวย unstable angina มีผลทําใหระดบั 
C-reactive protein ใน plasma ที่ 30 วันลดลงมากกวากลุมที่ไมไดรับยา atorvastatin หรือไม 

คําถามรอง การเปลี่ยนแปลงของระดับ C-reactive protein ในชวง acute phase  (Day 3,7
และ 30)  ในผูปวย unstable angina ที่ได standard treatment  (กลุม control) เปนอยางไร 

 
 

วัตถุประสงคของการวิจยั (Objectives)  
 

 1. เพื่อศึกษาถึงผลของยา atorvastatin ขนาดสูงในการลดระดับ C-reactive protein ใน 
plasma ของผูปวย unstable angina วาลดไดมากกวากลุมที่ได standard treatment อยางเดียว
หรือไม 

2. เพื่อศึกษาถึงแนวโนมการเปลี่ยนแปลงของ C-reactive protein ในผูปวย unstable 
angina ที่ได standard treatment (กลุม control) 

3. เพื่อศึกษาวาผลของยา atorvastatin ขนาดสูงตอ clinical outcome ในผูปวย unstable 
angina เปรียบเทียบกับstandard treatment (กลุม control) 
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สมมติฐาน (Hypothesis)   
  
  ยา atorvastatin ขนาดสูงในระยะเวลา 30 วันสามารถลดระดับของ C Reactive proteinใน
plasma ของผูปวย unstable angina ไดมากกวาผูปวยที่ไดยาหลอก  
 
 
ขอตกลงเบื้องตน 
  
 ขนาดของยา atorvaststinที่ใชในการศึกษานี้เทากับ 40 มก./วัน โดยใหตั้งแตภายใน 24  
ชั่วโมงแรกหลังเขารับการรักษาในโรงพยาบาล 

 
 

คําสําคัญ (Key Words) 
 
  Atorvastatin 
 C-reactive Protein 
 Unstable Angina 
 

 
 การใหคํานยิามเชงิปฏิบติัที่จะใชในการวิจยั (Operational Definition) 
 
Unstable Angina  
 เกณฑในการวนิิจฉัย   
                    ผูปวยทีม่ีอาการเจ็บหนาอกขณะพักมากกวา 20 นาที และม ี

1. คลื่นไฟฟาหัวใจมีการเปลี่ยนแปลงของ ST segment หรือ T wave (dynamic 
ST-T change หรือ symmetrical Twave inversion) และ/หรือ 

2. คา Cardiac Troponin T มากกวา 0.1 นก./ดล. 
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ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 
 

เปนการศึกษาวิจัยแบบเชิงทดลอง (Experimental) ซึ่งผูปวยทั้งสองกลุมลวนไดรับการรักษา 
standard treatment อยูแลว สวนกลุมcontrol ที่มีไขมันในเลือดสูงจะชะลอการไดยาลดไขมันใน
เลือดออกไปกอน หลังจากจบการศืกษาคอยเร่ิมรักษาดวยยาลดไขมันยกเวนกลุมที่มี Totol 
Cholesterol > 240 มก./ดล.และ LDL > 130 มก./ดล หลังการศึกษาวันที่ 7 พิจารณาให lipid 
lowering agent กลุมอ่ืน, สวนในกลุม experimental ที่ไมมีไขมันในเลือดสูงก็ยังคงใหยา 
atorvastatin ขนาดยา 40 มก./วัน เหมือนคนที่มีไขมันในเลือดสูงเพื่อดูผลของยาในแงของการลดคา 
CRP (ซึ่งบงถึง plaque stabilization) โดยไมเกี่ยวของกับคาไขมันในเลือด, การใหยาลดไขมันใน
เลอืดแกผูปวยที่มีไขมันในเลือดไมสูงยังไมมีขอมูลวาจะเปนอันตรายตอผูปวย 
 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวานาจะไดรับจากการวจิัย (Expected Benefit and Application) 
 

ทราบถึงแนวโนมการลดลงของคา CRP ในผูปวย unstable angina ที่ไดรับการรักษาแบบ 
standard treatment และศึกษาดูวายา HMG coA reductase inhibitor มืผลตอการลดลงของ CRP 
ที่มากกวากลุมที่ไมไดยาหรือไม ซึ่งอาจแปลวายาในกลุมนี้สามารถ stabilize plaque โดยผานกลไก
ของการลดการอักเสบและอาจสามารถลดอัตราการตายและอัตราการเกิดกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด
ซ้ําได  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
 
Acute Coronary Syndrome 
 
 Coronary artery disease หมายถึง โรคที่เกิดจากหลอดเลือดหัวใจตีบหรืออุดตัน ทําให
กลามเนื้อหัวใจขาดเลือดหรือกลามเนื้อหัวใจตาย มีสาเหตุเบื้องตนมาจากภาวะแข็งตัวของหลอด
เลือดแดงของหลอดเลือดหัวใจ (coronary atherosclerosis) อาจแยกตามลักษณะทางคลินิกเปน
สองกลุมใหญ คือ 

1. Stable angina เปนกลุมที่เกิดจากความเสื่อมของหลอดเลือดหัวใจ ทําใหเกิดการตีบ
ของหลอดเลือด (coronary stenosis) ถาการตีบเปนมากจะทําใหเกิดการขาดเลือดของกลามเนื้อหัว 
ใจ มีอาการเจ็บหนาอกเมื่อหัวใจทํางานเพิ่มข้ึน เชน เวลาออกกําลัง (angina pectoris) 

2. Acute coronary syndrome หลอดเลือดหัวใจที่มีสภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง อาจตาม
ดวยการเกิดภาวะผนังหลอดเลือดแดงแตก (plaque ruptured) มีการรวมตัวกันของเกร็ดเลือด 
(platelet aggregation) บริเวณที่ผนังหลอดเลือดแดงแตก ตามดวยการเกิดลิ่มเลือด (thrombus 
formation) ในบริเวณดังกลาว ถาลิ่มเลือดที่เกิดขึ้นไมมากถึงกับอุดตันเพียงแตทําใหมีการขาดเลือด
ไปเลี้ยงกลามเนื้อหัวใจก็จะทําใหมีอาการเจ็บหนาอก มีลักษณะทางคลินิกเปน unstable angina แต
ถามีการอุดตันของหลอดเลือดจะทําใหเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจตายอยางเฉียบพลัน (acute 
myocardial infarction)(1) 
 
 
กลไกการเกดิ atherosclerotic plaque 
  
 ปจจัยเสี่ยงดังกลาวรวมกันทําใหผนังหลอดเลือดแดงเสื่อมลงอยางชา ๆ ตามอายุที่เพิ่มมาก
ขึ้น ความเสื่อมที่เกิดขึ้นเชื่อวาเปนผลจากการทํางานของ endothelium ที่ผิดปกติไปเปนสาเหตุหลัก 
เร่ิมตนดวยการที่ผนัง endothelium ผลิตสารใหเม็ดเลือดขาวชนิด Monocyte(2) หรือ T-lymphocyte 
มาเกาะติดอยูกับผนัง endothelium ตามดวยการแทรกตัวผานรอยตอระหวาง endothelium cell 
เขามาในชั้น subendothelium จากนั้นจะเปลี่ยนรูปรางเปน macrophage(3) ขณะเดียวกันไขมันใน
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กระแสเลือดชนิด low density lipoprotein (LDL- cholesterol) ซึมผานไปอยูในชั้น 
subendothelium ซึ่งจะถูก oxidized กอนที่จะถูกกินโดย macrophage macrophage ที่กิน 
oxidized-LDL เขาไปจํานวนมากจะเปลี่ยนรูปรางเปนเซลลที่มีขนาดใหญ มี vacuole ที่บรรจุ 
oxidized LDL-cholesterol อยูเต็มไปหมดเรียกวา foam cell (4) นอกจากนั้น endothelium ยัง
ปลอยสารสําคัญอีกหลายตัวที่มีผลกระตุนให เกิดการแบงตัวของเซลลตาง  ๆ  หลายชนิด 
(endothelium derived growth factor, EDGF) รวมกับสารที่ไดจาก foam cell ใหมีการแบงตัวเพิ่ม 
ขึ้นของ smooth muscle cell, fibroblast และกระตุนให smooth muscle cell, fibroblast เคลื่อน 
ยายตัวเองมาอยูในชั้น subendothelium (5) 
 
  ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งใชเวลาในการเกิดคอนขางนานนับสิบป แตพยาธวิทิยาอาจแบง
ความรุนแรงของภาวะหลอดเลือดแดงแข็งเปนระยะตาง ๆ ไดดังนี้ (6,7) 

1. Fatty streak เปนระยะเริ่มตนที่มีการสะสมของ macrophage ที่กินสารพวก 
oxidized-LDL เขาไปอยูรวมกับ T- lymphocyte ในชั้น intima ลักษณะดังกลาวนี้พบไดใน 
coronary artery ของเด็กอายุระหวาง 10 – 14 ป  

2. Intermediate lesion เปนระยะกลางซึ่งจะมีการสะสมมากขึ้นของ macrophage และ 
LDL-cholesterol รวมทั้งมีการเคลื่อน (migrate) ของ smooth muscle cell เขามาในชั้น intima 

3. Fibrous plaque จะเปนระยะที่รอยโรคมีขนาดใหญยื่นเขาไปใน lumen ทําใหการไหล
ของเลือดถูกขัดขวาง ลักษณะทางเนื้อเยื่อจะมี fibrous cap ซึ่งเปน fibrous tissue รวมกับ smooth 
muscle cell ที่ขยายจํานวนอยูดานนอก โดยมี lipid และ necrotic debris อยูดานใน นอกจากนั้นก็
จะมี macrophage และ T-lymphocyte อยูจํานวนมาก ปจจุบันทราบกันแลววาสาเหตุของการเกิด 
acute myocardial infarction และ sudden cardiac death เกิดจากการแตกหรือการแยกตัวของ 
fibrous cap โดยเฉพาะอยางยิ่งบริเวณขอบดานขางของรอยโรคซึ่งมี macrophage อยูจํานวนมาก 
ทําใหมีเลือดแตก (hemorrhage) เขามาใน plaque มีการกระตุนการเกิด thrombus ตามมาดวยการ
อุดตันอยางเฉียบพลันของหลอดเลือด coronary 
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การเกิดภาวะ acute coronary syndrome  
 
 สาเหตุสวนใหญของหลอดเลือดที่เล้ียงกลามเนื้อหัวใจอุดตันเกิดจากการที่มีล่ิมเลือด (clot, 
thrombus) เกิดขึ้นบนรอยโรค (plaque) ในหลอดเลือดนั้น รอยโรคดังกลาวเกิดจากภาวะแข็งตัวของ
หลอดเลือด (coronary atherosclerosis) สวนสาเหตุอ่ืน ๆ ของการอุดตันที่อาจพบไดแตไมมากนัก 
เชน การหดรัดตัวของหลอดเลือด (spasm), spontaneous dissection, และ embolism การเกิด 
ล่ิมเลือดบนหลอดเลือดที่แข็งตัว (atherosclerotic plaques) มี 2 ลักษณะคือ ประมาณ 1 ใน 4 เกิด
จากที่บริเวณผิวของรอยโรค (plaque) มีการฉีกขาดของ endothelium ที่ปกคลุมอยู ซึ่งลักษณะแบบ
นี้มักจะเกิดกับรอยโรค (plaque) ที่ทําใหเกิดการตีบของหลอดเลือดมากและมีการลดลงของปริมาณ
เลือดที่ไหลผาน (flow limitation) สวนการเกิดลิ่มเลือดอีกชนิดหนึ่งเกิดจากการแตก (disruption) 
ของรอยโรค (plaque) เกิด deep intimal injury ซึ่งลักษณะแบบนี้มักจะเกิดกับรอยโรคที่ไมมีการตีบ
ของหลอดเลือดอยางสําคัญ จึงไมมีการลดลงของเลือดที่ไหลผาน (flow limitation) แตมักจะมีไขมัน
ที่เปนสัดสวนคอนขางสูง (large lipid core plaque) ซึ่งรอยโรคแบบนี้จะมีปริมาณของ tissue 
factor สูง เมื่อมีการแตกลิ่มเลือดอาจจะเกิดขึ้นภายในรอยโรคแลวทําใหรอยโรคนั้นขยายใหญข้ึนทํา
ใหมีการตีบของหลอดเลือดมากขึ้น หรือล่ิมเลือดนั้นอาจจะขยายเขาไปใน lumen ของหลอดเลือด 
ทําใหเกิดการอุดตันตอไป ลักษณะรอยโรคชนิดนี้มักจะตรวจไมพบจากการฉีดสีกอนที่จะมีการแตก
ของรอยโรค 
 
 หลอดเลือดที่เกิดการอุดตันอยางเฉียบพลันนั้น สวนมากมีการเสื่อมของผนังหลอดเลือด
แบบ atherosclerosis เพียงปานกลาง(10) คือ มีการตีบของหลอดเลือดแดงอยูประมาณรอยละ 40 – 
50 (diameter stenosis) เทานั้น แตผนังที่ตีบเพียงรอยละ 40 – 50(11, 12) นี้มีการปริแตกของผนัง
หลอดเลือดแดงสวนที่มี atherosclerosis (plaque ruptured) ทําใหสารที่อยูใต subendothelial 
ออกมากระตุนการรวมตัวของเกร็ดเลือดและกระตุนการเกิดลิ่มเลือด (coagulation) ตามมา เปนเหตุ
ใหเกิดการอุดตัน 
 
กลไกการเกดิ plaque rupture 
 

  อาจแบงพยาธิกําเนิด (pathophysiology) ของการเกิด plaque rupture (8,9) ออกเปน 4 
ขั้นตอนคือ 

1. การเปลี่ยนแปลงของผนังหลอดเลือดจากปจจัยเสี่ยงทําใหเกิดภาวะหลอดเลือดแดง
แข็ง 
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2. การเปลี่ยนแปลงของ plaque เปนชนิดที่พรอมจะเกิดการปริแตก (vulnerable plaque 
formation)  

3. การกระตุนหรือปจจัยที่ทําใหเกิดการปริแตกของ plaque (triggering of plaque 
rupture) 

4. การรวมตัวกันของเกร็ดเลือดและการเกิดลิ่มเลือด (platelets aggregation and 
coagulation) 
                 กลไลที่ทําให plaque พรอมจะปริแตกกลไกหนึ่งก็คือ inflamation 
 
 
ภาวะ inflammation กับการเกิด Acute coronary syndrome 
                
          การอักเสบเปนสาเหตุสําคัญหนื่งของ atherosclerosis และการเกิด acute coronary 
syndrome,การติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae พบวาเปนสาเหตุหนึ่งของการเกิด diffuse 
inflammation ในหลอดเลือดหัวใจโคโรนารี่(13,14)  หลักฐานที่ไดจากการศึกษาทาง histology(13,14) 
และการทดลองรักษาขั้นแรก(15,16) บงชี้วาการติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae อาจเปนสาเหตุ
สําคัญของ acute coronary syndrome 
             ในป 1989 Davies และคณะ(17) ไดทําการศึกษาหาปริมาณของ collagen matrix, elastin, 
LDL-cholesterol, smooth muscle cell และ monocytes เปรียบเทียบใน plaque ชนิดที่มีรอยปริ
แตก (ulcerated) และ ชนิดที่ไมมี พบวามีความแตกตางกันอยางเห็นไดชัด,โดยจะพบวา plaque ที่
มีรอยปริแตกมีปริมาณ collagen matrix และ smooth muscle cell ในปริมาณที่ต่ํา ทําใหมีความ
แข็งแรงของ plaque นอย แต lipid content (LDL- cholesterol) ในปริมาณมากทําให plaque มี
ลักษณะนุม และมี monocyte จํานวนมากซึ่งแสดงถึงการมี acute inflammatory process อยู     
 
 
C-reactive protein 
  
  Acute phase reactants (APRs) เปนกลุมของโปรตีนซึ่งจะมีการเปลี่ยนแปลงเมื่อมีการ
อักเสบเกิดขึ้น APRs แบงออกเปน 2 กลุม คือ positive APRs เชน CRP, serum amyloid A 
protein, ceruloplasmin, alpha one-antitrypsin ซึ่งเมื่อมีการอักเสบจะมีระดับสูงขึ้น ตรงขามกับ 
negative APRs อันไดแก albumin, prealbumin, transferrin เปนตน(19) 
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 ซีรีแอกทีฟโปรตีน ถูกคนพบในครั้งแรกเมื่อป ค.ศ. 1930 ซึ่งขณะนั้นพบวาซีร่ัมของผูที่ติดเชื้อ 
pneumococcus สามารถทําปฏิกิริยาตกตะกอนกับสวน polysaccharide ของผนังเซลลของ 
pneumococcus ได สวนซีร่ัมของคนปกติไมทําใหเกิดปฏิกิริยาดังกลาว ตอมาจึงพบวา
ปรากฏการณดงักลาวเกิดจากสารที่อยูในซีร่ัม ซึ่งตอมาเรียกวาซีรีแอกทีฟโปรตีนนั่นเอง (22) ซีรีแอก
ทีฟโปรตีนเปน pentaxin (pentraxin) ซึ่งก็คือกลุมของโปรตีนที่ประกอบดวยหนวยยอยซึ่งเปน 
polypeptide 5 หนวยที่เหมือนกัน มาตอกันเปนรูปโดนัทหรือหาเหลี่ยม เชื่อมกันแบบ noncovalent 
(19,20,21) ซีรีแอกทีฟโปรตีนมีคุณสมบัติเปน heat labile protein ซึ่งไมคงทนตอความรอน มีน้ําหนัก
โมเลกุลเทากับ 11,500 ถึง 140,000 สรางจากตับ การสรางถูกควบคุมโดยยีนที่อยูบนโครโมโซมคูที่
หนึ่ง (20) โดย IL-6 มีผลกระตุนใหมีการสรางมากขึ้น เมื่อทํา serum electrophoresis จะพบแถบของ
ซีรีแอกทีฟโปรตีน อยูบริเวณ slow gamma ถึง mid beta region(19,21) หนาที่ซีรีแอกทีฟโปรตีนจะ
คลายกับ immunoglobulin แตจะเกี่ยวกับ nonspecific immune response(19) เชน 

1. opsonization(20, 22) 
2. กระตุน complement system เฉพาะ classical pathway(19,20) แตจะยับยั้ง 

alternative pathway(20) 
3. immune modulator(19) กระตุน macrophage, PMN, NK cell ในสวนของ 

macrophage จะกระตุนใหมีการทําลายเซลลมะเร็งดวย 
4. กําจัดเซลลที่ตายแลว(20) เซลลแปลกปลอม ตลอดจนสิ่งแปลกปลอมตาง ๆ ปกติระดับ 

ซีรีแอกทีฟโปรตีนจะนอยกวา 0.8 mg/dl เมื่อมีการอักเสบ ระดับอาจสูงขึ้นเปน 1,000 เทาภายใน 24 
ถึง 48 ชั่วโมง(20) การวัดซีรีแอกทีฟโปรตีน อาจวัดแบบ qualitative ดวยวิธี latex agglutination test 
ซึ่งมีผลบวกลวงไดจาก prozone-type phenomenon สวนการวัดแบบ quantitative สามารถวัดได
หลายวิธีเชน radial immunodiffusion (RID) ซึ่งตองใชเวลานาน หรือ nephelometry ซึ่งใชเวลา
นอยกวาวิธีแรก นอกจากนี้ยังมี enzyme multiplied immunoassay techniques (EMIT) และ 
fluorescence polarization assay (FPA) เปนตน ไดมีการศึกษาระดับ ซีรีแอกทีฟโปรตีนใน
ประชากรที่มาบริจาคเลือด พบวาคาของซีรีแอกทีฟโปรตีน ไมไดมีการกระจายแบบโคงปกติ(23) 
 

     
C-reactive protein  กับโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) 
 
 เนื่องจากซีรีแอกทีฟโปรตีน เปนตัวบงชี้ถึงการมีการอักเสบไดคอนขางดีแมจะไมจําเพาะก็
ตาม การวัดก็ไมยุงยากมากนัก จึงไดมีการศึกษาถึงความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน กับ 
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coronary heart disease เพื่อที่จะไดนํามาใชประโยชนอยางกวางขวาง โดยอาจแบงการวิจัยออก 
เปนขอ ๆ ดังนี้ 

1. การศึกษาในประชากรเพื่อหาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน กับ coronary 
heart disease ซึ่งมีการวิจัยทั้งแบบ retrospective cross-section และ prospective ไดแก  

1.1  Bradford C และคณะ(18) ทําการศึกษาระดับ C Reactive protein ในเลือดของ
ผูปวย unstable angina,stable angina และ nonischemic heartdisease พบวาระดับของ C 
reactive protein ในเลือดของกลุม unstable angina สูงกวาของอีกสองกลุมชัดเจน (โดยไมมีความ
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ) เชื่อวา C reactive protein ที่สูงขึ้นเกิดจากการเพิ่มข้ึนของ 
macrophage activity ที่อยูรอบ ๆ coronary atherosclerotic lesion ที่มีการอุดตันหรือ 
myocardial ischemia ทําใหเกิด myocardial inflammation  

1.2 Ridker PM และคณะ(24) ไดทําการศึกษาแพทยเพศชายที่มีสุขภาพแข็งแรง
จํานวน 543 คน ซึ่งอยูใน Physicians’ Health Study โดยไดเจาะเลือดเก็บไวตั้งแตเร่ิมการวิจัยแลว
ติดตามจนพบวาเกิด myocardial infarction, stroke หรือ venous thrombosis พบวาคาซีรีแอกทีฟ
โปรตีน ในเลือดที่เจาะไวตั้งแตแรกของคนที่ตอมาเกิด myocardial infarction หรือ ischemic stroke 
จะสูงกวาคนที่ไมเกิดอยางมีนัยสําคัญ และยังพบวาการใชแอสไพริน สามารถลดการเกิด 
myocardial infarction ไดอยางมีนัยสําคัญ ในกลุมที่มีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูใน quartile สูงสุดเมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุมตํ่าสุด 

1.3 Haverkate F และคณะ(25) ไดวัดระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน และ serum amyloid 
protein ในผูปวยนอกที่มีอาการเจ็บหนาอกรวม 2,121 คน โดยแบงออกเปน 3 กลุม คือ unstable 
angina, stable angina และ rest atypical angina ผูที่เขารวมการศึกษาทั้งหมดเปนสวนหนึ่งของ 
European Concerted Action on Thrombosis and Disabilities (ECAT) Angina Pectoris Study 
ผูวิจัยไดติดตามผูปวยเปนเวลา 2 ป พบวาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน ที่เจาะตั้งแตเร่ิมการวิจัยมีความ 
สัมพันธกับการเกิด coronary event ในผูปวยที่เปน stable หรือ unstable angina โดยผูที่มีระดับ   
ซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูใน quintile ที่หาจะเกิด coronary event มากกวากลุมที่เหลือทั้งหมด 2 เทา 
นอกจากนี้ซรีีแอกทีฟโปรตีนยังมีความสัมพันธในทางบวกกับอายุ การสูบบุหร่ี body mass index 
(BMI) ระดับ triglyceride การตีบของหลอดเลือดแดงโคโรนารี ประวัติ myocardial infarction มา
กอน และ ejection fraction ต่ํา 

1.4 Mendall MA และคณะ(26) ไดทําการทดสอบสมมติฐานที่วาการมีการอักเสบเล็ก 
นอยแตเร้ือรังเชนการสูบบุหรี่ หลอดลมอักเสบเร้ือรัง การติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae และ 
Helicobacter pylori จะทําใหระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นแตไมเกินคาปกติ และมีความสัมพันธกับ 
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chronic coronary heart disease โดยไดสุมตัวอยางจากประชากรเพศชายอายุ 50 – 69 ป จํานวน 
388 คน มาเจาะหาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน ดวยวิธี ELISA และดูวามี coronary heart disease เปน
จํานวนเทาไรโดยใช Rose angina questionnaire รวมกับ Minnesota coded electrocardiogram 
พบวาอายุที่มากขึ้น การสูบบุหรี่ หลอดลมอักเสบเรื้อรัง การติดเชื้อทั้งสองชนิดและ BMI มีความ 
สัมพันธกับระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้น ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนก็มีความสัมพันธกับ fibrinogen 
cholesterol triglyceride น้ําตาลในเลือด และ apolipoprotein B ที่สูงขึ้นดวย ตรงขามกับ HDL 
นอกจากนี้ ซีรีแอกทีฟโปรตีนยังมีความสัมพันธอยางชัดเจนกับ coronary heart disease 

1.5 Ridker PM และคณะ(27) ไดทําการศึกษาผูที่เขารวมใน Cholesterol and 
Recurrent Events (CARE) จํานวน 391 คนพบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีระดับสูงในกลุมที่มี recurrent 
nonfatal myocardial infarction หรือ fatal coronary event มากกวาในกลุมที่ไมมี อยางมีนัย 
สําคัญ 

1.6 Heinrich J และคณะ(28) พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน, fibrinogen, d-dimer, 
plasminogen มีระดับสูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติสัมพันธกับความรุนแรงของ coronary heart 
disease ในผูปวยชายที่อยูใน coronary rehabilitation unit 

1.7 Mori T และคณะ(29) ไดพิสูจนวามีความสัมพันธทางบวกระหวาง glycoprotein 
ซึ่งไดแก alpha one-antitrypsin, alpha 1-acid glycoprotein, alpha 2-macroglobulin, 
ceruloplasmin, haptoglobin, fibrinogen, C4b binding protein, lipoprotein (a) และซีรีแอกทีฟ
โปรตีน กับความรุนแรงของ coronary atherosclerosis จากการทําการฉีดสีเขาหลอดเลือดแดงโคโร
นารี ในผูปวยชาย 133 คน และหญิง 92 คน 

1.8 Kuller LH และคณะ(30) ไดหาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน, alpha 1-
acid glycoprotein และ albumin ซึ่งเปน acute phase protein กับการเกิด myocardial infarction 
และ coronary heart disease ในผูที่รวมในการศึกษา Multiple Risk Factor Intervention Trial 
(MRFIT) โดยไดติดตามเปนเวลา 17 ป สําหรับการตายและ 6 – 7 ปสําหรับ myocardial infarction 
พบวามีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน และการตายจาก coronary heart 
disease โดยในกลุมที่สูบบุหร่ีมีความเสี่ยงตอการตายจาก coronary heart disease เทากับ 4.3 
(95 % CE 1.74 – 10.8) เมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่มีซีรีแอกทีฟโปรตีนใน quartile ที่ 4 กับ 
quartile ที่ 1 

1.9 Danesh J และคณะ(31) ไดทํา meta-analysis ของการศึกษาทางระบาดวิทยาที่
เปนการศึกษาแบบไปขางหนาและมีการหาความสัมพันธระหวาง fibrinogen, CRP, albumin และ 
leucocyte count กับความเสี่ยงตอการเกิด coronary heart disease ในเวลาตอมา พบวาในสวน
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ของซีรีแอกทีฟโปรตีนเองมี combined risk ratio 1.7 (95% CI 1.4 – 2.1) ซึ่งสัมพันธกับความ
แตกตางของซีรีแอกทีฟโปรตีนที่ 1.4 mg/L (2.4 กับ 1.0 mg/L) อยางมีนัยสําคัญ 

2. การศึกษาทางพยาธิวิทยา พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน มีความสัมพันธกับ coronary 
atherosclerosis โดยมีรายงานดังนี้ 

2.1 Torzeaski J และคณะ (32) ไดทําการตรวจ atherosclerotic lesion พบวามี 
ซีรีแอกทีฟโปรตีนรวมกับ complement complex กระจายอยูทั่วไปใน fibroelastic และ 
fibromuscular layer และยังพบซีรีแอกทีฟโปรตีนใน foam cell ดวย 

2.2 Reynolds GD และคณะ (33) ไดนํา aorta ที่ไดจากการตรวจศพ มาศึกษาพบวา
มีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูตามบริเวณตาง ๆ ดังนี้ บริเวณที่ดูปกติ 3.3 %, fatty streak 75 %, 
atheromatous plaque 90.2 % และ fibrous plaque 64.6 % 

2.3 Vlaicu R และคณะ(34) พบวาบริเวณที่มี atherosclerosis ของ aorta สวนที่เปน 
fibrous plaque มี immunoglobulin complement รวมถึงซีรีแอกทีฟโปรตีนเปนปริมาณสูงกวา
บริเวณที่เปน fatty streak 

2.4 Lagrand WK(35) ไดทดสอบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีสวนในการเกิดการอักเสบ
เฉพาะที่บริเวณ jeopardized myocardium หรือไม จึงไดตรวจชิ้นเนื้อหัวใจจากผูปวย 17 คน ที่ตาย
จาก acute myocardial infarction พบวามีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูบริเวณที่เปน infarct โดยไมพบใน
บริเวณที่ดูปกติ และยังพบ C4 C3 activation fragment อยูดวย 

3. การศึกษาใน acute coronary syndrome 
3.1 Mach F และคณะ (35) ไดทําการทดสอบสมมติฐานวา ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน

ในผูปวยที่มาเขารับการรักษาในโรงพยาบาลดวยอาการเจ็บหนาอก สามารถเปนเครื่องชี้บงของโรค 
หัวใจขาดเลือดเฉียบพลันได โดยศึกษาในผูปวย 110 คน ที่มาดวยอาการเจ็บหนาอกและไมมี CK-
MB สูงในชวงแรก ตอมาไดแบงผูปวยออกเปน 2 กลุม ตามการวินิจฉัยโรคขั้นสุดทาย พบวาระดับซีรี
แอกทีฟโปรตีนในกลุมที่เปน acute myocardial infarction มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้น 59 % 
สวนในกลุม unstable angina มีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นเพียง 5 % ซึ่งมีความแตกตางอยางมีนัย 
สําคัญ 

3.2 Beranek JT และคณะ(37) ไดศึกษาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน 
และการตายใน acute myocardial infarction ในแงของการพยากรณโรคในผูปวย acute 
myocardial infarction 188 คน ที่ได thrombolytic therapy ติดตามเปนเวลา 24 เดือน พบวาซีรี
แอกทีฟโปรตีนมีคาสูงสุดในวันที่ 2 – 4 และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของซีรีแอกทีฟโปรตีนในกลุมที่มี
ชีวิตจนสิ้นสุดการวิจัย กับกลุมที่เสียชีวิตในเดือนที่ 3, 3 – 6, 6 – 12 และ 12 – 24 เดือน มีคาเทากับ 
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65 (95 % CI 58 –71), 166 (95 % CI 139 – 194), 136 (95 % CI 88 –184), 85 (95 % CI 52 – 
119) และ 74 (95 % CI 38 –11) ตามลําดับ โดยมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญระหวางกลุมที่
ตายใน 3 และ 3 – 6 เดือน กับกลุมที่มีชีวิตอยูถึง 24 เดือน 

3.3 Ueda S และคณะ(38) พบวาในผูปวย acute myocardial infarction ที่มี 
cardiac rupture จะมีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นอยางมากและรวดเร็ว โดยสูงมากกวา 20 mg/dl ในวัน 
ที่สอง และระดับยังคงสูงอยูนานกวากลุมที่ไมมี cardiac rupture 

3.4 Kazmierczak M และคณะ (39) ไดทําการเจาะเลือดเพื่อหาระดับ acute phase 
protein เชน ซีรีแอกทีฟโปรตีน, alpha 1-acid glycoprotein, alpha 1-antichymotrypsin ในผูปวย
ที่เปน acute myocardial infarction ซึ่งแบงออกเปน 2 กลุม แยกโดยการมีหรือไมมี acute heart 
failure พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีคาสูงกวาอยางมีนัยสําคัญในกลุมที่มี heart failure เมื่อเปรียบ 
เทียบกับกลุมที่ไมมี 

3.5 Oltrona L และคณะ (40) รายงานวาซีรีแอกทีฟโปรตีนไมไดบอกถึงการเกิดผล 
รายหรือภาวะแทรกซอนใน 72 ชั่วโมงแรก หลังจากเกิด unstable angina การศึกษานี้ใชผูปวย 140 
คน  พบวา 33 คน มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงตั้งแตแรก และ 33 คน เกิด myocardial infarction 
หรือ refractory angina เมื่อวิเคราะหขอมลูโดยใช Kaplan-Meier analysis ไมพบวา cardiac 
event แตกตางกันไมวาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน จะแตกตางกันหรือไมก็ตาม 

3.6 Toss H และคณะ(41) ไดทําการศึกษาวาซีรีแอกทีฟโปรตีน และ fibrinogen 
สามารถพยากรณโรคใน acute coronary syndrome (unstable angina หรือ non Q-wave 
myocardial infarction) ไดหรือไม ผูปวยที่ศึกษามีทั้งหมด 965 คน และถูกแบงออกเปน 2 กลุม 
กลุมหนึ่งได low molecular weight heparin (LMWH) อีกกลุมไดยาหลอก เปนเวลา 5 สัปดาห เทา 
กัน และติดตามเปนเวลา 5 เดือน พบวาที่ระดับ C-reactive ตางกัน คือนอยกวา 2 ตั้งแต 2 – 10 
และมากกวา 10 mg/L จะมีโอกาสตายเทากับ 2.2 %, 3.6 % และ 7.5 % ตามลําดับ ซึ่งแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญ เมื่อทํา logistic multiple regression analysis พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้นจะ
สัมพันธกับการตายโดยมี P = 0.012 

3.7 Berk BC และคณะ(42) พบวาในผูปวยที่เขาอยูโรงพยาบาลดวย unstable 
angina, nonischemic illness และ stable coronary artery disease มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูง
กวาปกติอยางมีนัยสําคัญเทากับ 90 % 20 % และ 13 % ตามลําดับ คาเฉลี่ยของซีรีแอกทีฟโปรตีน 
ในกลุมที่เปน unstable angina เมื่อเปรียบเทียบกับอีก 2 กลุม มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ 

3.8 De Beer FC และคณะ(43) ไดตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ในผูปวย 4 กลุม คือ 
myocardial infarction unstable angina หลังทําการฉีดสีหลอดเลือดแดงโคโรนารี และ 
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noncardiac chest pain ใน myocardial infarction ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนจะขึ้นสูงสุดประมาณ 
50 ชั่วโมงหลังเจ็บหนาอก จากนั้นจะลดลงสูคาปกติใน 7 วัน ถาไมมีภาวะแทรกซอน แตถามีภาวะ 
แทรกซอนระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน จะยังคงสูงอยู สวนกลุม angina หรือหลังทําการฉดีสีหลอดเลือด
แดงโคโรนารี ไมพบการเพิ่มข้ึนของซีรีแอกทีฟโปรตีน 

3.9 Pietila K และคณะ(44) พบวาในผูปวย acute myocardial infarction ที่ไมไดรับ 
thrombolytic agent จะมีความสัมพันธระหวาง infarct size ซึ่งวัดจาก CK-MB และ thallium-201 
isotope emission tomography กับซีรีแอกทีฟโปรตีนเปนเสนตรง โดยมี correlation coefficient 
ระหวาง concentration-time integral ของ CK-MB และ CRP เทากับ 0.96 ในกรณีที่ได 
thrombolytic agent ความสัมพันธจะขึ้นกับความสําเร็จในการเปดเสนเลือดที่ตีบ ในผูปวยที่ยาได 
ผลพบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน มีคาประมาณ 20 % เมื่อเทียบกับไมไดยาหรือยาไมไดผล 

3.10 Morrow DA(45) ไดใช CRP และ cardiac troponin T (cTnT) เพื่อทํานายการ
ตายใน 14 วัน ในผูปวย unstable angina หรือ non-Q wave myocardial infarction ที่ได 
enoxaparin ซึ่งเปน LMWH การวิจัยนี้เปนสวนหนึ่งของ Thrombolysis in Myocardial Infarction 
(TIMI 11A) พบวาผูปวยที่เสียชีวิตจะมีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงกวาผูปวยที่ไมเสียชีวิตอยางมีนัย 
สําคัญ ความนาจะเปนที่จะพบ cTnT ใหผลบวกจะเพิ่มข้ึนตามระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้น ใน
กลุมที่ cTnT ใหผลลบถามีซีรีแอกทีฟโปรตีนมากกวาหรือเทากับ 1.55 mg/dl จะมีอัตราตายสูงกวา
อยางมีนัยสําคัญ กลุมที่มีอัตราตายสูงที่สุดคือกลุมที่ cTnT ใหผลบวกและมีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงมาก 
กวาหรือเทากับ 1.55 mg/dl 

3.11 มีการศึกษา(46) ระดับ C-reactive protein, total cholesterol และ total 
cholesterol : HDL (ratio) ในคนที่ยังไมมี cardiovascular disease ติดตามไปเปนเวลา 9 ปทําการ
วิเคราะหขอมูลแบบ univariate (แตละปจจัยแยกกัน) พบวาระดับของ C-reactive protein, total 
cholesterol และ total cholesterol : HDL ตางก็สัมพันธกับการเกิด myocardial infarction ใน
อนาคตโดยถาแตละปจจัยมีระดับสูงโอกาสเกิด myocardial infarction จะมากขึ้น เมื่อนําขอมูลมา
วิเคราะหแบบรวมกัน (multivariate) พบวาคาของ C-reactive protein และระดับไขมันจะคาดคะเน 
(predict) การเกิด myocardial infarction ในอนาคตไดดีกวาการใชคา C-reactive protein หรือ
ระดับไขมันแยกกัน (univariate) จากการศึกษานี้ทําใหสรุปวาระดับของ C-reactive protein เปนตัว
ใชทํานายการเกิด coronary event ในอนาคตได 
  
 มีการศึกษาหลายชิ้นที่สนับสนุนแลววาในคนที่มีระดับไขมันในเลือดสูงการใชยากลุม HMG-
CoA reductase inhibitor จะชวยลดหรือปองกันการเกิด coronary event ไดทั้งในคนที่เคยหรือไม
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เคยมี cardiovascular disease ซึ่งเชื่อวาผลเกิดจากการลดไขมันในกระแสเลือดโดยตรงทําใหไขมัน
ที่อยูใน atherosclerotic plaque ละลายเขากระแสเลือดทําใหกลายเปน atherosclerotic plaque ที่ 
stable ข้ึน และเชื่อวาเนื่องจากฤทธิ์ในการลด inflammation ของตัวยาเองดวย 
 
 
ยากลุม statin กับการลดภาวะ inflammation 
 
           การศึกษายาลดไขมันกลุม statin กับฤทธิ์ในการลดการอักเสบ 
                       Williams และคณะ(47)ไดทดลองศึกษาใชยาลดใขมันกลุม statin ชื่อ pravastatin ใน
ลิงที่มี atherosclerotic plaque พบวาสามารถลดจํานวน macrophage ใน atherosclerotic 
plaque ไดรวมทั้งลดการขยายแบงตัวของ intimal vasa vasorum โดยผลของการศึกษาอันนี้ไม
ข้ึนกับระดับความเขมขนของไขมันในเลือดหรือขนาดของ plaque ซึ่งจํานวน inflammatory cell ใน 
plaque หรือการขยายแบงตัวของ intimal vasa vasorum จะมีผลตอการแตกของ plaque 
                        Shiomi และคณะ(48)ไดศึกษาในกระตายที่ไมมี LDL receptor พบวาผลยากลุม 
statin ชื่อ pravastatin  ตอ atherosclerotic plaque พบวายา pravastatin สามารถลดจํานวน 
macrophage และไขมัน ในบริเวณ atherosclerotic plaque ไดแตกลับเพิ่มจํานวน smooth 
muscle cell 
                           Bustos และคณะ(49)ศึกษาในกระตายที่ใหทาน cholesterol เมื่อใหยา 
atorvastatin พบวานอกจากลดระดับไขมันแลวยังลดสามารถขนาด atherosclerotic plaque ,ลด 
intimal monocyte chemoattractant protein และลดจํานวน macrophage ใน atherosclerotic 
plaque 
                            Weber และคณะ(50)ไดศึกษาใหในผูปวยที่มีระดับไขมันในเลือดสูงโดยใหทานยา 
statin ชื่อ lovastatin หรือยา simvastatin พบวาสามารถลดระดับ CD11b expression(monocyte 
surface receptor) และลด monocyte adhesion ตอ endothelium 
 
 
การศึกษา statin กับ coronary artery disease 
 

   จากการศึกษา CARE study(46) ในผูปวย 4,159 คน ที่เคยมีประวัติ myocardial 
infarction นํามาเจาะหาระดับ C-reactive protein, cholesterol และแบงเปน 2 กลุม โดยให 
pravastatin กับ placebo ติดตามเปนเวลา 5 ป แลวเอาขอมูลผูปวยที่ไมมี recurrent coronary 
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event และติดตามครบ 5 ป ซึ่งมีจํานวน 477 คนมาวิเคราะหพบวาในกลุม placebo จะมีแนวโนม
ของ C-reactive protein เพิ่มข้ึน สวนกลุมที่ได pravastatin จะมี C-reactive protein ลดลง โดย
การลดลงของระดับ C-reactive protein ไมเกี่ยวของกับระดับ cholesterol จึงทําใหเชื่อวาการลดลง
ของ C-reactive protein เกิดจากฤทธิ์ anti-inflammation ของตัวยา pravastatin 

 
                            
 
 
  
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
  
 
รูปแบบการวจิัย (Research Design) 
 

เปนการวิจัยโดยการทดลอง (Experimental Research) แบงตัวอยางเปน 2 กลุม โดยวิธี 
randomization (Double blind, placebo-controlled) 
 กลุมที่ 1 ไดรับการ treatment แบบ standard treatment ของ unstable angina และ 
placebo (control group) 
 กลุมที่ 2 ไดรับการ treatment แบบ standard treatment และไดรับยา atorvastatin 40 มก. 
ตอวัน (experimental group) 

 
 

ระเบียบวิธวีจิัย (Research Methodology) 
 
  ประชากร (population) และตัวอยาง (sample) 
 ประชากรเปาหมาย (target population) คือ ผูปวย unstable angina   
             ตัวอยาง (sample) คือ ผูปวย unstable angina ที่ไดรับไวเปนผูปวยในของแผนกอายุร 
กรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ในหอผูปวยในตอไปนิ้ 
                                     -  Coronary Care Unit  (CCU) 

-   Intermediate Coronary Care Unit (ICCU) 
-   Intensive Care Unit  1 (ICU1) 
-   Intensive Care Unit  2 (ICU2) 

โดยมีเกณฑการคัดเลือกดังตอไปนี้  
 

เกณฑในการคัดเลือกเขามาศึกษา (inclusion criteria)  
1. ผูปวย อายุ 20-75 ป 
2. ผูปวยทีเ่ปน unstable angina ชนิด intermediate ถึง high risk group ไดแก                     

ผูปวยทีม่ีอาการเจ็บหนาอกขณะพักมากกวา 20 นาทีรวมกับ 
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2.1 คลื่นไฟฟาหวัใจมีการเปลี่ยนแปลงของ ST segment หรือ T wave (dynamic 
ST-T change หรือ symmetrical Twave inversion) และ/หรือ                                                                   

2.2 คา Cardiac Troponin T มากกวา 0.1 นก./ดล. 
 

เกณฑในการคัดออกจากการศึกษา (exclusion criteria) 
1. ผูปวยที่มีอาการไมคงที่ ยังเจ็บหนาอกหลังไดรับ standard treatment หรือมี 

cardiogenic shock หรือ heart failure ที่ตองไดรับการรักษาดวยการใส Intraaortic Balloon Pump 
(IABP) ซึ่งเปนผูปวยที่มีโอกาสเสียชีวิตภายใน 30 วันสูง 

2. ไดรับการรักษาดวยยา HMGCoA reductase inhibitor หรือ lipid lowering agent 
กลุมอ่ืน ๆ อยูกอนแลวภายในระยะเวลา 3 เดือนกอน ซึ่งอาจจะมีผลตอระดับ CRP ได 

3. เคยทํา revascularization ดวยวิธี บอลลูนขยายหลอดเลือดหรือการผาตัดบายภาส
ภายใน 6 เดือน 

4. มีภาวะหรือโรคประจําตัวที่ทําให C reactive protein ขึ้นสูงในเลือดได เชน มะเร็ง,
ภาวะการติดเชื้อ, inflammatory disease, ภาวะไทรอยดเปนพิษ 

5. คลื่นไฟฟาหัวใจมี ST elevation  
6. ภาวะการทํางานของไตลดลง (Cr>3 mg/dl) 
7. ภาวะโลหิตจาง (Hct < 25%) ซึ่งอาจเปนสาเหตุในการเกดิ unstable angina ได 
8. ภาวะที่มีความผิดปกติของตับ (SGOT, SGPT ขึ้นสูงมากกวาคาปกติ 2 เทา )ซึ่งเปนขอ

หามในการใหยา 
9. มีประวัติแพยาลดไขมันที่เปนกลุมยา HMGCo A reductase inhibitor 

 
 
วิธีการ 
 
 ผูปวยที่ไดรับการวินิฉัยวาเปน unstable angina ตามเกณฑการคัดเลือกที่ใหไวขางตน จะ
ไดรับการรักษาแรกเริ่มตาม standard treatment คือให aspirin, nitroglycerin, heparin (หรือ Low 
molecular Weight heparin) แลว รับไวในหอผูปวย CCU, ICCU, ICU1 หรือ ICU2 

- สํารวจผูปวยวามีหลักเกณทตาม inclusion และ exclusion criteria หรือไม 
- แบงผูปวยออกเปนสองกลุมโดยวิธี randomization (หยิบฉลากที่มีเบอร1ถึง 60) โดย

แพทยเจาของไขหรือแพทยเวร ผูปวยที่ไดฉลากเบอรใด จะไดรับซองยาตามหมายเลขนั้น 
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- ยาหลอกและยาจริงจะมีขนาด,รูปราง,สีและกลิ่นของเม็ดยาเหมือนกัน บรรจุในซองหอ
ที่เหมือนกัน และจะไดรับ randomization บรรจุหอตามหมายเลข 1 ถึง 60 (โดยยาหลอกมีจํานวน 
30 หอ และยาจริงมีจํานวน 30 หอ) หอละ 60 เม็ด 

-  ยาจริงจะเปนยา atorvastatin ขนาด 20 มก.ตอเม็ดทานครั้งละ 1 เม็ดสองเวลา(40 
มก.ตอวัน) 

- โดยซองยาที่มีหมายเลขกํากับอยูจะไมมีผูใดทราบวาเปนเม็ดยาหลอก(placebo)หรือ
ยาจริง (atorvastatin) โดยรายชื่อหมายเลขใดเปนยาหลอกหรือยาจริงจะถูกเก็บไวในซองจดหมาย
และจะเปดดูเมื่อส้ินสุดการศึกษา 

- ผูปวยทั้งสองกลุมจะไดรับการเจาะเลือดตรวจดู ความเขมขนของเลือดและจํานวนเกร็ด
เลือด(CBC), หนาที่การทํางานของไต (BUN, Cr), ระดับเกลือแรในเลือด (Electrolyte), ระดับ
เอ็นไซมที่มาจากเซลของกลามเนื้อหัวใจ (TroponinT, CPK, CPK-MB),ระดับเอ็นไซมที่บงบอกความ
ผิดปกติของตับ (SGOT, SGPT), ระดับไขมันในเลือด (HDL cholesterol, LDL 
cholesterol,Triglyceride), และ C-Reactive protein ทันที รวมทั้งการตรวจตามปกติ เอ็กซเรยปอด 
(CXR), การตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ (EKG) 

- ผูปวยทั้งสองกลุมไดรับการรักษาตามมาตรฐานการรักษา unstable anginaภายใตการ
ดูแลและการตัดสินใจของแพทยเจาของไข 

- ผูปวยทั้งสองกลุมจะนัดมาตรวจติดตามอาการที่หองตรวจผูปวยนอก ในวันที่ 30 หลัง 
จากเขารับการรักษาและเจาะเลือดเพื่อวัดระดับ CRP 

 
 

การคํานวณขนาดตัวอยาง (sample size determination) 
 
 แนวโนมของระดับ C Reactive protein ใน plasma ในผูปวย unstable angina ที่ตอบ 
สนองตอการรักษาดวย standard treatment พบวาจะมี level สูงขึ้นใน 2-3 วันแรก แลวลดลงสู
ระดับใกลภาวะพื้นฐานแรกเริ่มในวันที่ 5-7 สวนผูปวยที่ไมตอบสนองตอการรักษา มีการอุดตันของ
หลอดเลือดเปนมากขึ้นเรื่อย ๆ พบวา จะมีระดับของ C Reactive protein สูงขึ้นเรื่อย ๆ ในชวง 5-7 
วันแรก แตยังไมมีการศึกษาถึงระดับ CRP ภายหลังการเกิด unstable anginaภายใน 1 อาทิตย หรือ 
1 เดือน ที่บอกคา CRP ที่ชัดเจนวาแตกตางจากคา CRP ของภาวะพื้นฐานแรกเริ่มที่เกิด unstable 
angina เทาใด, รวมทั้งผลของ HMGCoA reductase inhibitor ในระยะสั้นตอการลดลงของ CRP 
จึงทําใหไมสามารถคํานวณจํานวนประชากรได  
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 ดังนั้นผูทําการศึกษาจึงตัดสินใจใชผูปวยจํานวนกลุมละ 30 คน 
 
 
เครื่องมือที่ใชในการวจิัย 
 
 เนื่องจากการวิจัยนี้เปนการตรวจทางหองปฏิบัติการ และ การเฝาติดตามผูปวย ดังนั้น 
เครื่องมือที่ใชในการวิจัยจึงประกอบดวย 

1. ชุดน้ํายาสําหรับตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ชนิด highly sensitive CRP,ซึ่งผลิตโดยบริษัท 
Roche น้ํายา lot number 157834-01 

2. เครื่อง automate สําหรับทําการตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ในการวิจัยนี้ใชเครื่องที่หอง 
ปฏิบัติการตึก ภปร ชั้น 1 รุน Integra 400 

3. ตูปรับอุณหภูมิเย็นที่ใชแช serum (- 20 องศาเซ็นเซียส) 
 
 
การวัด (measurement) 
 
 ตัวแปรในการวิจัยนี้คือระดับของ CRP หนวยเปน มก./มล. เรียกวา highly sensitive C 
Reactive protein (hs-CRP) โดยรวบรวมเลือดของผูปวยแลวใสหลอดทดลองตั้งทิ้งไวเพื่อแยกเอาซี 
ร่ัมนํามาปน แลวเก็บไวในตูปรับอุณหภูมิที่ –20 องศาเซลเซียส เมื่อรวบรวมไดจํานวนมากพอแลว ก็
จะนํามาตรวจกับชุดน้ํายาตรวจ CRP ซึ่ง 1 ชุดตรวจได 300 ตัวอยาง โดยถาเปดน้ํายาตรวจแลวตอง
ใชตรวจภายใน 1 เดือน โดยใชเครื่องตรวจ automate (Cobas integra 400) ดวยวิธี 
immunoturbidimetric 
 
 
การเก็บรวบรวมขอมลู (data collection) 
 

1. การซักประวัติรวมถึงขอมูลพื้นฐานและตรวจรางกายเพื่อการวินิจฉัยโรคตามปกติโดย
แพทยเวรและแพทยประจําเจาของผูปวย 

2. การตรวจทางหองปฏิบัติการ 
2.1 การตรวจตามปกติไดแก การตรวจเลือดโดยเจาะเลือดตั้งแตแรกรับเพื่อหา CBC, 

BUN, creatinine, Troponin T, CPK, CPK-MB, SGOT, SGPT, Cholesterol, Triglyceride, HDL 
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ที่หองปฏิบัติกลาง, การตรวจภาพรังสีทรวงอกโดยเจาหนาที่ x-ray และการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ 
(EKG) โดยพยาบาลประจําหองฉุกเฉินหรือหอผูปวยที่ผูปวยเขารับการรักษาอยู (CCU, ICCU, 
ICU1, ICU2) 

2.2 การตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ทําโดยเจาะเลือดครั้งแรกรับทันทีที่ admit พรอมกับ
การตรวจเลือดอ่ืนๆ แลวใสหลอดทดลองตั้งทิ้งไวแยกเอาซีร่ัม จากนั้นเก็บไวในตูปรับอุณหภูมิที่ –20 
องศาเซลเซียล เพื่อรอตรวจพรอมกัน และวันที่ 30 ของการศึกษา  

2.3 การติดตามผูปวยโดยดูอาการ การเจ็บหนาอกหรือมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด
ซ้ํา,การทําบอลลูนขยายหลอดเลือด (Percutaneous Tranluminal Coronary Angioplasty) หรือ 
การผาตัดตดัตอหลอดเลือดหัวใจ (Coronary Artery Bypass Graft), การเขาอยูโรงพยาบาลซ้ําดวย
โรคหัวใจ การเสียชีวิตภายใน 30 วัน โดยจะนัดผูปวยมาตรวจ ณ.วันที่ 30 ของการศึกษา 

 
 

การวิเคราะหขอมูล (data analysis) 
 
            วิเคราะหขอมูลพืน้ฐานของผูปวยทั้งสองกลุม โดยขอมูลที่เปนจํานวนนับ (category data) 
จะแสดงในรูปของจํานวนนบัและรอยละ (percent) แลวเปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมดวย 
Chisquare test สวนขอมูลที่เปนคาตอเนือ่ง (continuous data) จะแสดงดวยคาเฉลี่ยและคาเบี่ยง 
เบนมาตรฐาน (mean ± SD) สวนการเปรยีบเทียบกนัจะใช  student T test โดยนําเสนอขอมูลดิบ
โดยใชตาราง โดยถือวามีนยัสําคัญทางสถติิที่ p < 0.05 
            วิเคราะหระดับของ CRP ในวนัแรก,วันที่ 3, 7 และวันที่ 30 ของการศึกษาโดยใชคาเฉลี่ย
และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (mean ± SD) สถิติที่ใชในการทดสอบสมมติฐานใช  paired student T 
test นําเสนอขอมูลดิบโดยใชกราฟเสนตรง, ตาราง, โดยถอืวามนีัยสาํคัญทางสถิติที ่p < 0.05 
            วิเคราะหผลการประเมินอาการผูปวยในวันที่ 30 จะแสดงในรูปของจํานวนนับและรอยละ 
(percent) แลวเปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมดวย Chisquare test นําเสนอขอมูลดิบโดย 
ตาราง, โดยถือวามีนัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.05 
  
 
 
 
 



 

บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
 
 มีผูปวยที่ไดรับเขัาศึกษาวิจัยมีจํานวนทั้งสิ้น 51 คน โดยมีผูปวยเพศชายจํานวน 32 คน, 
ผูปวยเพศหญิงจํานวน 19 คน ไดรับการแบงเปนแบบสุมสองกลุม กลุมที่ไดรับยาหลอกมีจํานวน 24 
คน (เปนชาย 15 คน, หญิง 9 คน), กลุมที่ไดรับยา atorvastatin มีจํานวน 27 คน (เปนชาย 17 คน, 
หญิง 10 คน) 
 
 กลุมที่ไดรับยาหลอก มีผูปวย 3 รายที่ไมไดมาเจาะเลือดในวันที่ 30 เนื่องจากผูปวยทั้ง 3 
รายไมไดมาตามกําหนดนัด 30วัน โดยเมื่อติดตอกับผูปวยทั้ง 3 รายพบวาผูปวยไดมารับการตรวจใน
สัปดาหถัดไปพบวาผูปวยทั้ง 3 รายไมมีภาวะแทรกซอนแตอยางใด,มีผูปวยเสียชีวิตจํานวน 2 คน 
โดยรายแรกเสียชีวิตในวันที่ 3 ของการนอนโรงพยาบาลเนื่องจากมีเลือดออกในทางเดินอาหารสวน 
บน (upper GI bleeding), สวนรายที่สองเสียชีวิตในโรงพยาบาลในวันที่ 9 จากหัวใจเตนผิดจังหวะ 
(ventricular arrhythmia), มีผูปวยหนึ่งรายที่มีอาการเจ็บหนาอกซ้ําพบมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้าํ
ไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ แลวทําการรักษาโดยวิธีผาตัดหลอดเลือดหัวใจในวันที่ 14 ของการ 
ศึกษา, ผูปวยที่เขารับการศึกษาไดรับการติดตามครบ 30 วัน และสามารถเจาะเลือดเพื่อตรวจ CRP 
ในวันที่ 30 ได มีจํานวน 18 ราย (เปนชาย 11 ราย, เปนหญิง 7 ราย) 
 
 กลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 27 ราย มีผูปวย 7 รายที่ไมไดมาเจาะเลือดในวันที่ 30 
เนื่องจากผูปวยทั้ง 7 รายไมไดมาตามกําหนดนัด 30วันโดยเมื่อติดตอกับผูปวยทั้ง 7 รายพบวาผูปวย
ไดมารับการตรวจในสัปดาหถัดไป พบวาผูปวยทั้ง 7 รายไมมีอาการแทรกซอนแตอยางใด และมีผู 
ปวยที่ไมสามารถติดตามได 2 ราย, เสียชีวิต 1 รายในวันที่ 3 ของการนอนโรงพยาบาลเนื่องจากมี
เลือดออกในทางเดินในทางเดินอาหารสวนบน (upper GI bleeding), มีผูปวยหนึ่งรายที่มีอาการเจบ็
หนาอกซ้ําพบมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ําไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจแลวทําการรักษาโดยวิธี
ผาตัดหลอดเลือดหัวใจในวันที่ 7 ของการศึกษา, ผูปวยที่เขารับการศึกษาไดรับการติดตามครบ 30 
วัน และสามารถเจาะเลือดเพื่อตรวจ CRP ในวันที่ 30 มีจํานวน 17 ราย (เปนชาย 10 ราย,หญิง 7 
ราย) 
 



 23

 การวิเคราะหขอมูลเปรียบเทียบคา CRP จึงไดใชขอมูลจากกลุมที่ไดรับยาหลอกจํานวน 18 
รายและกลุมที่ไดยา atorvastatin จํานวน 17 ราย 
 
 
ตารางที่ 1  เปรียบเทียบแสดงคาเฉลี่ย (mean) ของอายุในกลุมที่ไดรับยาหลอกและกลุมที่ไดรับยา 
atorvastatin  
 

 Placebo 
N=18 (mean ± SD)   

Atorvastatin 
N=17 (mean ± SD) 

P 

Age (years) 62.9± 10.7 60.41± 9.55 0.474 
 
 จากตารางที่ 1 แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของอายุในกลุมที่ไดยาหลอก ซึ่งมี
คาอายุเฉลี่ย 62.9 ป และกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาอายุเฉลี่ย 60.4 ป ซึ่งไมมีความแตกตางกัน
ในทางสถิติ (p = 0.474) 
 
 
ตารางที่ 2  เปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของคาความดันชนิด systolic และความดันชนิด 
diastolic ของกลุมผูปวยที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
  Placebo 

N=18 (mean ± SD) 
Atorvastatin 

N=17 (mean ± SD) 
P 

Blood Pressure 
Systolic (mmHg) 
Diastolic (mmHg) 

 
131.9± 18.8 
80.0± 9.07 

 
129.9± 24.6 
79.9± 13.9 

 
0.784 
0.977 

 
         จากตารางที่ 2 แสดงการเปรียบเทียบพบวาคาของความดันโลหิตชนิด systolic ของกลุมที่ได
ยาหลอกมีคา 131.9 mmHg กับกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา 129.9 mmHg ซึ่งไมแตกตางกันทาง
สถิติ (p=0.78) และคาของความดันโลหิตสูงชนิด diastolic ของกลุมที่ไดยาหลอกมีคา 80.0 mmHg 
กับกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา 79.9 mmHg ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p=0.97) 
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ตารางที่ 3  แสดงเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของระดับ total cholesterol,LDL cholesterol, 
HDL cholesterol,Triglyceride ของผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
 Placebo 

N=18(mean ± SD) 
Atorvastatin 

N=17(mean ± SD) 
P 

Total cholesterol (mg/dl) 
LDL-cholesterol (mg/dl) 
HDL-cholesterol (mg/dl) 
Triglyceride (mg/dl) 

214.6± 41.4 
146.0± 33.2 
35.9± 7.34 
163.9± 80.5 

220.8± 72.4 
148.4± 59.4 
39.4± 12.0 
165.5± 91.6 

0.76 
0.88 
0.32 
0.95 

 
 จากตารางที่ 3 พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ total cholesterol = 214.6 mg/dl 
สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ total cholesterol = 220.8 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกัน
ทางสถิติ (p = 0.76), คา LDL cholesterol พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ LDL cholesterol 
=146.0 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ LDL cholesterol = 148.4 mg/dl 
ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p = 0.88), คา HDL cholesterol พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ 
HDL cholesterol = 35.9 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ HDL cholesterol 
= 39.4 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p = 0.32), คา Triglyceride พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคา 
เฉลี่ยของ Triglyceride =163.9 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ 
Triglyceride = 165.5 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกนัทางสถิติ (p = 0.95)  
              จากผลของระดับไขมันในเลือดทั้งสองกลุมทําใหแปลผลไดวาทั้งสองกลุมไมมีความแตก 
ตางกันในแงของความรุนแรงของความผิดปกติของไขมันในเลือด ซึ่งถามีความแตกตางกันอาจมีผล
ตอผลการรักษาได 
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ตารางที่ 4  แสดงการแจกแจงเปรียบเทียบเพศหญิงและเพศชายในกลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ได
ยา atorvastatin 
 

เพศ Placebo 
n=18  

           Atorvastatin        p-value 
               n=17  

เพศชาย (ราย) (%) 
เพศหญงิ (ราย) (%) 

11 (61.1%) 
7 (38.9%) 

              10 (58.8%)              0.752 
               7 (41.2%) 

 
 จากตารางที่ 4 พบวาเพศหญิงและเพศชายในกลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวากลุมที่ไดยาหลอกมีเพศชายจํานวน 11 ราย คิดเปน 61.1% และเพศหญิงจํานวน 
7 ราย คิดเปน 38.9% สวนกลุมที่ไดยา atorvastatin มีเพศชายจํานวน 10 ราย คิดเปน 58.8% และ
เพศหญิง 7 ราย คิดเปน 41.2%ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.752) 
 
 
ตารางที่ 5  แสดงการแจกแจงการสูบบุหร่ี,เคยสูบบุหร่ีแตเลิกแลว, ไมเคยสูบบุหร่ี ในกลุมที่ไดยา
หลอกและกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

บุหรี ่ Placebo 
n=18  

      Atorvastatin        p-value 
          n=17 

ไมเคยสูบ (ราย) (%) 
เคยสูบบุหร่ี แตเลิกแลว (ราย) (%) 
สูบบุหร่ี (ราย) (%) 

7 (38.9%) 
6 (33.3%) 
5 (27.8%) 

           7 (41.2%)          0.882 
           6 (35.3%) 
           4 (23.5%) 

 
 จากตารางที่ 5 พบวาผูปวยที่อยูในกลุมยาหลอกที่ไมเคยสูบบุหร่ีเลยมีจํานวน 7 ราย คิดเปน 
38.9 %, ผูปวยที่เคยสูบบุหร่ีแตเลิกแลวมีจํานวน 6 ราย คิดเปน 33.3 % และผูที่กําลังสูบบุหร่ีอยูมี
จํานวน 5 ราย คิดเปน 27.8 %, สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin ที่ไมเคยสูบบุหร่ีเลยมีจํานวน 7 ราย 
คิดเปน 41.2 %, ผูปวยที่สูบบุหร่ีแตเลิกแลวมีจํานวน 6 ราย คิดเปน 35.3 % และผูปวยที่กําลังสูบ
บุหร่ีมีจํานวน 4 ราย คิดเปน 23.5 %ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.882) 
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ตารางที่ 6  แสดงการแจกแจงปจจัยเสี่ยงตาง ๆ (risk factor)ของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจใน
กลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
 Placebo 

n=18 
     Atorvastatin  p-value 
         n=17 

เบาหวาน (ราย) (%) 
ความดันโลหติสูง (ราย) (%) 
โรคหลอดเลือดในสมอง (ราย) (%) 
โรคหลอดเลือดหัวใจในครอบครัว(ราย) (%) 
เคยมีประวัตหิวัใจลมเหลว (ราย) (%) 
รับประทานยา aspirin เปนประจํา (ราย) (%) 
มีประวัติการใชยาลดไขมัน (ราย) (%) 
มีอาการหัวใจลมเหลวในวนัแรกเขาโรง 
พยาบาล (ราย) (%) 

9 (50%) 
8 (44.4%) 
2 (11.1%) 

0 (0%) 
0 (0%) 

4 (22.2%) 
3 (16.7%) 

 
6 (33.3%) 

        9 (52.9%)      0.724 
        7 (41.2%)      0.705 
        3 (17.6%)      0.002 
        2 (11.8%)      0.107 
        1 (5.9%)        0.705 
         5 (29.4%)     0.465 
         2 (11.8%)     0.480 
         
         4 (23.5%)     0.299 

  
 ในกลุมที่ไดยาหลอกพบวามีผูปวยที่เปนโรคเบาหวานจํานวน 9 ราย คิดเปน 50 %, โรค
ความดันโลหิตสูง 8 ราย คิดเปน 44.4 %, โรคหลอดเลือดในสมอง 2 ราย คิดเปน 11.1 %, เคยมี, รับ 
ประทานยา aspirin เปนประจํา 4 ราย คิดเปน 22.2 %, มีประวัติการใชยาลดไขมัน 3 ราย คิดเปน 
16.7 %, มีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาล 6 รายคิดเปน 33.3 % และไมมีผูปวยราย
ใดที่เคยมีประวัติหัวใจลมเหลวหรือโรคหลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบครัว 
 
 ในกลุมที่ไดยา atorvastatin พบวามีผูปวยที่เปนโรคเบาหวานจํานวน 9 ราย คิดเปน 52.9 
%,โรคความดันโลหิตสูง 7 ราย คิดเปน 41.2 %, โรคหลอดเลือดในสมอง 3 ราย คิดเปน 17.6 %, 
เคยมีประวัติหัวใจลมเหลว 1 ราย คิดเปน 5.9 %, มีประวัติโรคหลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบ 
ครัว 2 รายคิดเปน 11.8 %, , รับประทานยา aspirin เปนประจํา 5 รายคิดเปน 29.4 %, มีประวัติการ
ใชยาลดไขมัน 2 ราย คิดเปน 11.8 % และมีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาล 4 ราย 
คิดเปน 23.5 % ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบปจจัยตางๆระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวา โรคเบาหวาน,โรคความดันโลหิตสูง,เคยมีประวัติหัวใจลมเหลว,มีประวัติโรค
หลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบครัว,รับประทานยา aspirin เปนประจํา,มีประวัติการใชยาลดไข 
มัน และมีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาลพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัย 
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สําคัญทางสถิติ สวนโรคหลอดเลือดในสมองพบวามีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p=0.002)แตมีผูปวยจํานวนนอย  
 
 
ตารางที่ 7  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 1 (วันแรกที่เขารับการรักษา) 
  

 CRP on D1(mg/ml) 

Placebo group (mean ± SD) 
Atorvastatin group (mean ± SD) 

1.47± 1.44 
1.67± 2.43 

Difference, % 13.61 
P=0.764 

 
 จากตารางที่ 7 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่หนึ่งของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 1.47 mg/dl, ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 1.67 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 13.61 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.764) 
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ตารางที่ 8  แสดงการเปรียบเทียบคา เฉลี่ยของคาCRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 3 ของการรับเขารักษา 
 

  CRP on D3 (mg/ml) 

Placebo group (mean ± SD) 
Atorvastatin group (mean ± SD) 

2.42± 4.62 
2.09± 2.27 

Difference, % -13.64 
P=0.789 

 
 จากตารางที่ 8 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่สามของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 2.42 mg/dl, ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 2.09 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 13.64 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.789) 
 
 
ตารางที่ 9  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 7 ของการรับเขารักษา 
 

 CRP on D7 (mg/ml) 

Placebo group (mean ± SD) 
Atorvastatin group (mean ± SD) 

1.23± 2.93 
0.82± 0.73 

Difference, % -33.33 
P=0.579 

 
 จากตารางที่ 9 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่เจ็ดของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 1.23 mg/dl,ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 0.82 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 33.33 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.579) 
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ตารางที่ 10  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 30 หลังการรับเขารักษา 
 

 CRP on D30 (mg/ml) 

Placebo group (mean ± SD) 
Atorvastatin group (mean ± SD) 

0.73± 0.79 
0.28± 0.36 

Difference, % -61.64 
P=0.039 

 
 จากตารางที่ 10 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่สามสิบของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอก
มีคาเทากับ 0.73 mg/dl,ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 0.28 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสอง
กลุมมีคาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 61.64 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมีความแตกตางกันอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ(P=0.039) 
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กราฟที่ 1 แสดงแนวโนมและการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่
ไดยา atorvastatin ในวันที่ 1,3,7 และ 30 หลังการรับเขารักษา 
 

 
 
                 จากกราฟที่ 1 และตารางที่ 7-10 จะพบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกใน
วันที่ 1 มีคานอยกวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin แตไมมีความแตกตางกันทางสถิติ (p=0.764),คา 
เฉลี่ยของ CRP ของทั้งสองกลุมพบวามีคามากที่สุดในวันที่ 3 โดยพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ของกลุม
ที่ไดยา atorvastatin กลับมีคานอยกวากลุมที่ไดยาหลอกแตไมมีความแตกตางกันทางสถิติ 
(p=0.789),ในวันที่ 7 และ 30 คาเฉลี่ยของ CRP มีแนวโนมมีคาลดต่ําลงในทั้งสองกลุมโดยกลุมที่ได
ยา atorvastatin มีคาต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก,โดยพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ทั้งสองกลุมมีคาแตก 
ตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติในวันที่ 30 (p=0.039) 
                  จากผลของคา CRP ดังกลาวอาจทําใหสรุปไดวาคา CRP ในผูปวย unstable anginaสูง 
สุดประมาณวันที่ 3 แลวลดลงไดเองตั้งแตวันที่ 7 เปนตนไปโดยพบวายา atorvastatin ขนาด 40 มก.
ตอวันมีผลทําใหคา CRP ลดลงในผูปวย unstable angina ไดมากกวากลุมที่ไมไดยาโดยเฉพาะใน
วันที่ 30 ที่ลดลงไดอยางชัดเจน   
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ตารางแสดงที่ 11  คาแตกตางของคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่ 1 กับวันที่ 30 ของกลุมที่ไดยาหลอก
เปรียบเทียบกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

 CRP on 
D1(mg/ml) 

CRP on 
D30(mg/ml) 

Difference, % P 

Placebo (mean ± SD) 
Atorvastatin(mean ± SD) 

1.47± 1.44 
1.67± 2.43 

0.73± 0.79 
0.28± 0.36 

-50.34 
-83.23 

0.068 
0.033 

 
 จากตารางที่ 11 พบวาในกลุมที่ไดยาหลอกพบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในวันที่หนึ่งมีคาเทา 
กับ 1.47 mg/dl และวันที่สามสิบมีคาเทากับ 0.73 mg/dl ซึ่งมีคาลดลงคิดเปนเปอรเซ็นตมีคาเทากับ 
50.34 % เมื่อเทียบคาเฉลี่ยในวันที่หนึ่งกับวันที่สามสิบพบวาลดลงแตไมมคีวามแตกตางอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(p=0.068), สวนกลุมที่ไดยา atorvastatin พบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในวันที่หนึ่งมี
คาเทากับ 1.67 mg/dl และวันที่สามสิบมีคาเทากับ 0.28 mg/dl ซึ่งมีคาลดลงคิดเปนเปอรเซ็นตมีคา
เทากับ 83.23% เมื่อเทียบคาเฉลี่ยในวันที่หนึ่งกบัวันที่สามสิบพบวาลดลงแบบมีความแตกตางอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.033) 
 
 
ตารางที่ 12  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของคา Troponin T ในผูปวยกลุมที่ไดยาหลอก
กับกลุมที่ไดยา atorvastatin  
 
 Placebo 

n=18 (mean ±SD) 
Atorvastatin 

n=17 (mean ±SD) 
P 

Tropanin T(ng/dl) 0.42± 0.70 1.15± 2.09 0.185 
 
 จากตารางที่ 12 พบวาคา Troponin T ในกลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยเทากับ 0.42 mg/dl 
สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin พบมีคาเฉลี่ยที่สูงกวามีคาเทากับ 1.15 mg/dl แตไมแตกตางกับ
แบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.185) 
             จากคา Troponin T ที่ไมแตกตางกันแตในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคามากกวาซึ่ง
สัมพันธกับคา CRP ซึ่งกลุมที่ได atorvastatin มีคามากกวาเชนกัน ซึ่งบงบอกไดวากลุมที่ไดยา 
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atorvastatin มีความรุนแรงของโรคมากกวา แตผลการวัดคา CRP ในวันที่ 3,7 และ 30 กลับมีคาลด 
ลงมากกวาของกลุมที่ไดยาหลอกซึ่งมีความรุนแรงของโรคที่นอยกวา 
 
 
ตารางที่ 13  แสดงการแจกแจงยาที่ผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin ไดรับใน 
ขณะเขาศึกษาวิจัย 
 
 Placebo 

N=18 
         Atorvastatin               p-value 
              N=17 

B-blocker (ราย) (%) 
Aspirin (ราย) (%) 
ACEI (ราย) (%) 
Diuretic (ราย) (%) 
Nitrate (ราย) (%) 
LMWH (ราย) (%) 

10 (55.6%) 
18 (100.0%) 
11 (61.1%) 
6 (33.3%) 

15 (83.3%) 
18 (100%) 

               9 (52.9%)                  0.739 
               17 (100.0%)              1.0 
                9 (52.9%)                  0.450 
                4 (23.5%)                  0.299 
                15 (88.2%)                0.480 
                17 (100%)                  1.0 

 
 จากตารางที่ 13 พบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอกพบวาไดรับยา B blocker จํานวน 10 ราย 
(55.6%), ไดรับยา aspirin จํานวน 18 ราย (100%), ไดรับยา ACEI จํานวน 11 ราย (61.1%), ไดรับ
ยา diuretic จํานวน 6 ราย (33.3%), ไดรับยา nitrate จํานวน 15 ราย (83.3%)และไดรับยา heparin 
(LMWH)จํานวน 18 ราย (100%).  ผูปวยกลุมที่ไดรับยา atorvastatin พบวาไดรับยา B blocker 
จํานวน 9 ราย (52.9%), ไดรับยา aspirin จํานวน 17 ราย (100%), ไดรับยา ACEI จํานวน 9 ราย 
(52.9%), ไดรับยา diuretic จํานวน 4 ราย(23.5%), ไดรับยา nitrate จํานวน 15 ราย (88.2%) และ
ไดรับยา heparin (LMWH)จํานวน 17 ราย (100%).ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบการใชยาตางๆ ระหวางกลุม
ที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (ตา 
รางที่ 13)  
             การที่ผูปวยทั้งสองกลุมไดรับการรักษาดวยยาที่ไมแตกตางกัน ทําใหแปลผลไดวายาที่ให
การรักษาไมมีผลตอผลแทรกซอนตอกลุมหนึ่งกลุมใดมากกวากัน 
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ตารางที่ 14  แสดงการแจกแจงการไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ (CAG), การขยายหลอดเลือด
หัวใจดวยบอลลูน (PCI), ผูปวยที่รอการทําผาตัดหลอดเลือดหัวใจ (CABG), จํานวนเสนหลอดเลือด
ที่ตีบ ในผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

 Placebo 
n=21 

       Atorvastatin          p-value 
           n=19 

CAG  
SVD 
DVD 
TVD 

PCI 
CABG (หลัง 30วัน) 
CABG (ภายใน 30 วัน) 

42.8%(9) 
               0% (0) 

66.7%(6) 
33.3%(3) 
23.8%(5) 
14.3%(3) 
4.8%(1) 

           63.2%(12)              0.038 
           41.6%(5) 
           16.6%(2) 
            41.6%(5) 
            31.6%(6)               0.354 
            26.3%(5)               0.780 
             5.3%(1)                0.163 

 
           จากตารางที่ 14 พบวาการไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ (CAG)ในกลุมที่ไดยาหลอกมี
จํานวน 9 ราย (42.8%),สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 12 ราย (63.2%)ซึ่งเมื่อเปรียบ 
เทียบกนัพบวามีความแตกตางกนัแบบมนีัยสําคัญทางสถิติ (p=0.038),สวนการขยายหลอดเลือดหัว 
ใจดวยบอลลนู (PCI) ในกลุมที่ไดยาหลอกมีจํานวน 5 ราย (23.8%),สวนในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin มีจํานวน 6 ราย (31.6%)ซึ่งเมื่อเปรียบเทยีบกันพบวาไมมีความแตกตางกนัแบบมนียั 
สําคัญทางสถติิ (p=0.354),ผูปวยที่รอทําผาตัดหลอดเลอืดหัวใจ (CABG)หลงั 30วนัในกลุมที่ไดยา
หลอกมีจาํนวน 3 ราย (14.3%), สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 5 ราย (26.3%)ซึ่งเมื่อ
เปรียบเทียบกนัพบวาไมมีความแตกตางกนัแบบมีนยัสําคัญทางสถิติ (p=0.780),สวนผูปวยทีท่ําผา 
ตัดหลอดเลือดหัวใจ (CABG)ภายใน 30 วันในกลุมที่ไดยาหลอกมีจาํนวน 1 ราย (4.8%), สวนใน
กลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 1 ราย (5.3%)ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกนัพบวาไมมีความแตกตางกนั
แบบมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ(p=0.163) 
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ตารางที่ 15 แสดงการแจกแจง การตาย (death), การเจ็บหนาอกหรือมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ํา
(reinfarction (MI, unstable angina)), การไดรับการรักษาโดยการขยายบอลลูน (PCI) และ ผาตัด
หลอดเลือดหัวใจ ( CABG) 
 

 Placebo 
n=21 

      Atorvastatin             p value 
           n=19 

Death  
Reinfarction –MI 
 -UA 
PCI 
CABG 

2 
1 
1 
5 
1 

                1 
                1 
                0 
                6 
                1 

รวม (ราย) (%) 10 (47.7%)         9 (47.4%)                    0.646 
 
          จากตารางที ่15 พบวาเมื่อเปรียบเทยีบผลรวมของการเกิดการตาย (death), การเจ็บหนาอก
หรือมีกลามเนือ้หัวใจขาดเลอืดซ้ํา(reinfarction หรือ recurrent angina), การไดรับการรักษาโดยการ
ขยายบอลลนู (PCI) และ ผาตัดหลอดเลือดหัวใจ ( CABG)ในกลุมที่ไดหลอกมีจาํนวน 10 ราย
(47.7%)และในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 9 ราย(47.4%) ซึ่งไมมีความแตกตางกนัแบบมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.646) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 
 

ผูปวยโรคหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันในการวิจัยนี้มีอายุเฉลี่ย 60 ป ซึ่งคอนขางมากและสวน
ใหญเปนเพศชายซึ่งสอดคลองกับขอมูลทางระบาดวิทยา, ปจจัยเสี่ยงพบวามีโรคเบาหวานมากที่สุด 
พบถึง 50 % รองลงมาคือโรคความดันโลหิตสูง และการสูบบุหร่ีพบวามีประวัติการสูบบุหร่ีประมาณ 
60 %  

 
ขอมูลพื้นฐานที่เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวยทั้งสองกลุมอันได 

แก อายุ เพศ ประวัติโรคประจําตัว เชนเบาหวาน ความดันโลหิตสูง โรคหลอดเลือดในสมอง พบวาทัง้
สองกลุมมีจํานวนไมแตกตางกัน สวนปจจัยที่อาจมีผลตอระดับ CRP อันไดแกประวัติการสูบบุหรี่ 
การใชยา aspirin รวมทั้งประวัติการใชยาลดไขมันในเลือด พบวาไมแตกตางกัน 

 
 สวนระดับไขมันในเลือดอันไดแก total cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol 
พบวาในคนไขทั้งสองกลุมมีคาไมแตกตางกัน แตแนวโนมจะพบวามีคา LDL สูงกวาคามาตรฐาน
สําหรับคนไขที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจและคา HDL cholesterol มีคาต่ํากวาเกณฑมาตรฐาน
สําหรับคนไขที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจซ่ึงเปนระดับที่ควรควบคุมปจจัยตาง ๆ ที่มีผลตอระดับไขมัน
เชน การควบคุมอาหาร การออกกําลังกาย modify lifestyle รวมทั้งการใชยาลดไขมัน 
 
 ผูปวยที่เปน unstable angina จะมีคา CRP สูงขึ้นในชวงแรก ตอมาจะคอย ๆ ลดลงจนสูคา 
baseline ถาไมมีอาการเจ็บหนาอกซ้ํา ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาในอดีต บงบอกวาการมีอาการเจ็บ
หนาอกหรือ unstable angina pain แตละครั้งทําใหมีคา CRP เพิ่มข้ึน โดยคา CRP จะสัมพันธกับ 
inflammatory process อันเกิดจากการที่มี myocardial ischemia หรือ inflammation ของ 
atherosclerotic plaque  
 
 วันแรกของการศึกษาพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกจะมีคาต่ํากวากลุมที่ได
ยา atorvastatin ซึ่งสอดคลองกับคา troponin T ที่พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคา troponin T นอยกวา
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กลุมที่ไดยา atorvastatin ซึ่งบงบอกวาผูปวยในกลุมที่ไดยาหลอกอาจมีความรุนแรงของโรคนอยกวา 
แตคาไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่ 3 และวันที่ 7 ของกลุมที่ได
ยา atorvastatin มีคาต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก ทั้ง ๆ ที่วันเริ่มแรกมีคา CRP ในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin สูงกวา ซึ่งบงบอกวากลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา CRP ลดลงมากกวากลุมที่ไดยา
หลอกแมจะไมมีคาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คา CRP มีคาลดลงมากกวาในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin โดยเทียบคาเฉลี่ยของทั้งสองกลุมในวันที่ 30 โดยแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
แตเมื่อเทียบคาเฉลี่ยของคาแตกตางของ CRP ในวันที่ 30 กับวันที่ 1 พบวากลุม atorvastatin ลดลง
มากกวาและมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จากผลการศึกษาการลดคา CRP ไดมาก 
กวาแสดงถึงวายา atorvastatin มีฤทธิ์ในการลดภาวะ inflammationได ซึ่งอาจบงบอกวาทําให 
inflammation ของ vulnerable plaque ลดลงแลวกลายเปน plaque ที่ stable มากขึ้นซึ่งจะนาํไปสู
การรักษาที่ไดผลทําใหผูปวยมีอาการดีข้ึนและลดภาวะแทรกซอนอันเกิดจากการอุดตันของหลอด
เลือดซ้ํา (Recurrent angina,recurrent ischemia)  
          
             คา CRP เร่ิมตนของการศึกษาในผูปวยทั้งสองกลุมในวันที่ 1 มีคาที่ไมสูงมากนักซึ่งเมื่อ
เทียบกับการศึกษาที่ผานมา (โดยมีคา CRP ที่มากกวา 1.5 มก./มล.ไมมากนกั) บงถึงวาความรนุแรง
ของโรคไมมาก จึงอาจเปนผูปวยที่ไมไดมีภาวะ inflammation มากนัก ซึ่งผลที่ไดอาจจะแตกตางจาก
ผูปวยที่มีคา CRP สูงตอนแรกหรือมีความรุนแรงของโรคมากกวาหรือไมยังเปนปญหาที่ตองศึกษา
ตอไป 
 
 จากผลของ troponin T ที่สอดคลองกับผลของ CRP ในวันแรกที่เขารับการรักษาพบวากลุม
ที่ไดยา atorvastatin มีคามากกวาซึ่งอาจบงบอกวาความรุนแรงของโรคในกลุม atorvastatin มีมาก 
กวา แตจากลักษณะอาการที่นําผูปวยมาโรงพยาบาลพบวากลุมที่ไดยาหลอกจะมีอาการหัวใจลม 
เหลวมากกวากลุมที่ไดยา atorvastatin (6 รายในกลุมไดยาหลอก, 4 ราย ในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin) อาจจะพิจารณาไดวาผูปวยในกลุมที่ไดยา atorvastatin อาจจะมาโรงพยาบาลชาไป 
(เจ็บหนาอกนานกวา) ทําใหการเจาะเลือดของกลุมที่ไดยา atorvastatin ชากวากลุมที่ไดยาหลอก 
แตเมื่อพิจารณาจากคาเฉลี่ย CRP ในวันที่ 3 และวันที่ 7 พบวา peak ของ CRP อยูในวันที่ 3 ทั้งสอง
กลุม ซึ่งอาจบงบอกวาการเจาะเลือดทั้งสองกลุมเจาะในเวลาที่ใกลเคียงกันได การที่ผูปวยกลุมที่ได
ยาหลอกมี หัวใจลมเหลวมากกวา อาจเปนเพราะผูปวยในกลุมที่ไดยาหลอกมี underlying heart 
disease ที่มี LVEF ที่ไมดีอยูเกา เชน hypertension, ischemic heart disease, previous CHF แต
ขอมูลทั้งสองกลุมไมตางกัน 
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 เมื่อดูการรักษาดวย intervention พบวากลุม atorvastatin จะมีคนไขที่ตองทํา PCI และ รอ
ทําCABG มากกวา รวมทั้งผลการฉีดสีพบวามี triple vessel disease มากกวากลุมที่ไดยาหลอก
เปนตัวยืนยันทางออมวากลุมผูปวยที่ไดยา atorvastatin มี severity มากกวา กลุมที่ไดยาหลอก การ
ทํา CAG พบวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวนมากกวากลุมที่ไดยาหลอก ซึ่งการทํา CAG 
อยางเดียวโดยไมไดทํา PCI จะไมมีผลตอระดับ CRP เมื่อติดตามผลการรักษาวันที่ 30 พบวาจํานวน
ผูปวยที่เสียชีวิต, การเจ็บหนาอกซ้ําหรือกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ําในกลุมที่ไดยาหลอกจะมีแนว 
โนมมากกวากลุมที่ไดยา atorvastatin สวนการทําผาตัดตดัตอหลอดเลือดหัวใจ (CABG) ภายใน 30 
วัน ของการรักษาพบวาเทากัน, แตผูปวยที่ไดรับการทํา PCI ในกลุมที่ได atorvastatin มีจํานวนมาก 
กวาทําใหพิจารณาไดวาจากการที่ผูปวยในกลุมที่ไดยา atorvastatin ซึ่งมีความรุนแรงของโรคมาก 
กวาและมีคา CRP มากกวา แตผลกลับพบวามีผูปวยเสียชีวิต, ผูปวยที่เจ็บหนาอกซ้ําหรือกลามเนื้อ
หัวใจขาดเลือดซ้ํานอยกวากลุมที่ไดยาหลอกรวมทั้งคา CRP ลดลงมากกวากลุมที่ไดยาหลอกดวย 
ซึ่งอาจเปนผลมาจากยา atorvastatin หรือการทํา PCI ซึ่งกลุมที่ไดยา atorvastatin มีการทํา PCI 
มากกวาโดยการทํา PCI ทําหลังวันที่ 7 ของการศึกษา แตเมื่อพิจารณาคา CRP ของวันที่ 3 และวนัที ่
7 พบวากลุมที่ไดยา atorvastatin พบมีคา CRP ลดลงต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก แมวาไมตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติก็ตาม ทําใหพิจารณาไดวาผลของ CRP ที่ลดลงเปนผลจากยา 
atorvastatin โดยตรง สวนวันที่ 30 ซึ่งคา CRP ลดต่ําลงมากกวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin เปนผล
จากยา atorvastatin โดยตรง สวนการทํา PCI ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวนมากกวากลุมที่
ไดยาหลอกแตไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จึงไมนาจะมีผลตอคา CRP ที่แตกตางกัน 
 
 ในกลุมผูปวยที่ไดยาหลอกพบวาคาเฉลี่ย CRP สูงขึ้นในวันที่ 3 ตอมาในวันที่ 7 จะมคีาเฉลีย่
ต่ําลงกวาวันแรกที่เขารับการศึกษา และต่ําลงที่สุดในวันที่ 30 ซึ่งอาจพิจารณาไดวาคา CRP ที่สูงขึ้น
ในชวงแรก และลดลงมาเรื่อย ๆ อาจจะมีองคประกอบ inflammation ของ myocardial ischemia ที่ 
คอย ๆ ดีขึ้น 
 
 
 
 
 
 



 

 
บทที่ 6 

 
สรุปผลการวิจัย 

 
                 

1. คา C reactive protein ในผูปวย unstable angina ที่ไดยา atorvastatin จะมีคา   C 

reactive protein ลดลงมากกวาในกลุมที่ไดยาหลอกตั้งแตวันที่ 30 ของการศึกษา โดยมีความแตก 

ตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติซึ่งบงบอกวายา atorvastatin สามารถลดคา C recative protein ได

หลังจากไดยาไมนาน 

2. คา C reactive protein ในผูปวย unstable angina ทั้งที่ไดยาหลอกหรือยา 

atorvastatin จะมีคาเพิ่มข้ึนมากที่สุดในวันที่ 3 ตอมาจะมีคาลดลงในวันที่ 7 และวันที่ 30 ของการ 

ศึกษา 

3. จํานวนผูปวยที่เสียชีวิต, ภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ํา, การทํา PCI รวมทั้งการทํา

ผาตัดตัดตอหลอดเลือดหัวใจ พบวาผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน 
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ใบยินยอมเขารับการตรวจ 
 
1. คําช้ีแจงเกี่ยวกับโรคที่เปน 

ผูปวยโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด จะมีอาการเจ็บหนาอกหรือเหนื่อยงายรวมดวย ซึ่งเกิด
จากเลือดไปเลี้ยงกลามเนื้อหัวใจไมเพียงพออันเกิดจากหลอดเลือดที่เลี้ยงกลามเนื้อหัวใจตีบ ซึ่งมักมี
สาเหตุเกิดจากการมี plaque ที่ผนังหลอดเลือดหัวใจหนาตัวขึ้น,บางครั้งการอักเสบของ plaque 
รอบๆหลอดเลือดทําใหมีการแตกตัวของ plaque แลวมีการอุดตันหลอดเลือดตามมา ซึ่งถาไมไดรับ
การรักษาจะทําใหโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดเปนมากขึ้นซึ่งเปนอันตรายตอชีวิตหรือทําใหมีอาการ
เหนื่อยงาย(หัวใจลมเหลว) หรือเจ็บหนาอกบอยๆและรุนแรงได การรักษาที่สําคัญคือการใหยาปอง 
กันการอุดตันของหลอดเลือด(ยาปองกันการเกาะกันของเกร็ดเลือด,ยาปองกันการจับกันเปนลิ่ม
เลือด),ยาขยายหลอดเลือด,ยาที่ทําให plaque แข็งแรงขึ้นไมแตกตัวไดงาย (ยาลดไขมันในเลือด ซึ่ง
เปนยาที่ใชในการทดสอบถึงประสิทธิภาพในการวิจัยครั้งนี้) รวมทั้งการฉีดสีดูหลอดเลือดหัวใจใน
ชวงเวลาที่เหมาะสม ซึ่งอาจจะมีการขยายหลอดเลือดดวยบอลลูนหรือผาตัดตอเสนเลือดเลี้ยงหัวใจ  

  
2. คําชี้แจงเกี่ยวกับขั้นตอน, วิธีการ และการปฏิบัติตัวกอนและหลังการรักษา 

หลังเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลแลว แพทยจะทําการรักษาภาวะฉุกเฉินตามมาตร 
ฐานการรักษาทั่วไปของโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด แลวจัดใหผูปวยไดทานยาตามมาตรฐานทั่วไป
ของโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด แลวทําการจัดกลุมผูปวยเปนสองกลุมเพิอใหยาหลอกหรือยาที่
ตองการทดสอบถึงประสิทธิภาพในการลดการอักเสบของ plaque ทําให plaque แข็งแรงและลดการ
แตกตัวของ plaque, จะเจาะเลือดผูปวยเพื่อตรวจ สารที่บงบอกถึงการอักเสบของหลอดเลือด
(plaque) ณ. วันแรกที่เขานอนในโรงพยาบาล,วันที่ 3,7 ของการนอนโรงพยาบาล และจะนัดมา
ตรวจดูอาการและเจาะเลือดอีกครั้ง ณ วันที่ 30 หลังมีอาการ 
 
3. ประโยชนที่ผูปวยจะไดรับ 

ยาที่ใหจะมีฤทธิ์ในการลดไขมันไปในตัวซึง่จะมีผลดีตอโรคในผูปวยทีม่ีไขมันในเลือดสูง 
 
4. คําชี้แจงเกีย่วกับสิทธขิองผูปวย 

เนื่องจากยาที่ผูปวยจะไดรับ เปนสิ่งที่ไมมีอันตรายแตอาจจะมีผลขางเคียงของยาซึ่งพบได
นอยอันไดแกภาวะตับอักเสบ,ผื่นแพ ซึ่งถาปรากฎผลขางเคียงดังกลาวผูปวยก็จะไดรับการรักษาแก 
ไขอาการและใหหยุดยาแลวออกจากศึกษาครั้งนี้,ขอมูลที่ไดจากการศึกษานี้ จะไดรวบรวม เพื่อนําไป 
ใชในงานวิจัย ของหนวยโรคหัวใจ ภาควิชา อายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และอาจเปน
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ประโยชนตอแนวทางการรักษาโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดตอไปในอนาคต ดังนั้นผูปวยจะไมเสีย
คาใชจายในการตรวจ และยาที่ใชในการศึกษา ผูปวยมีสิทธิที่จะขอออกจากการศึกษา ณ เวลาใด
เวลาหนึ่งก็ได ตามที่ตองการ 
 
5. คํายินยอมของผูปวย 

 ขาพเจา ………………………………………….. ไดอานและทําความเขาใจในขอความทั้ง 
หมดของใบยินยอมครบถวนดีแลว ทั้งนี้ขาพเจายินยอมที่จะเขารวมโครงการวิจัยนี้ และขาพเจาเขา 
ใจดีวา ขาพเจาสามารถออกจากการวิจัยนี้ไดตามความสมัครใจ 
 
วันที่……………………………. 

 
ลงชื่อ……………………………. (ผูยินยอม) 

(…………………………….) 
 

.…………………………… (เเพทยผูทาํการวจิัย)  
(…………………………….) 
 
…………………………….. (พยาน) 
 

      (…………………………….) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

                                         ประวัติผูเขียน 
 
 
                 นาย สุเทพ เทอดอุดมธรรม เกิดวันที่ 28 กุมภาพันธ 2512 ที่จังหวัดสุราษฎธานี 
สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีแพทยศาสตรบัณฑิต จากคณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณ 
มหาวิทยาลัยในป 2535 หลังจากนั้นไดเขารับราชการเปนแพทยประจําโรงพยาบาลสุราษฎธานีเปน
เวลา 3 ป แลวไดลาศึกษาตอเปนแพทยประจําบานภาควิชาอายุรศาสตรโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ
ระหวางป พ.ศ. 2539 ถึง 2542 จนสอบไดวุฒิบัตรผูมีความรูความชํานาญทางวิชาชีพเวชกรรมสาขา
อายุรศาสตรทั่วไป หลังจากนั้นไดเปนแพทยประจําโรงพยาบาลสุราษฎธานีเปนเวลา 2 ป และไดเขา
รับการศึกษาตอในหลักสูตรวุฒิบัตรอายุรศาสตรโรคหัวใจ ณ. โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ จนการศึกษา
ในป พ.ศ. 2545 
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