
การศึกษาเปรียบเทียบโลหิตพลศาสตร์ และผลทางคลินิกในการบริหาร 

ยาอีนาลาพริลในผู้ป่วยเด็กท่ีมีภาวะหัวใจวายกับวิธีท่ีใช้กันด้ังเดิม ะ 

การทดลองทางคลินิกแบบสุ่มทดลอง

ยองเฮา กุย

วิทยานิพนธ์น้ีเป็นส่วนหน่ึงของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
สาขาวิชาการพัฒนาสุขภาพ หลักสูตรการพัฒนาสุขภาพ 

บัณฑิตวิทยาลัย จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
ปีการศึกษา 2541 

ISBN 974-331-495-4
ลิขสิทธ์ของบัณฑิตวิทยาลัย จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

J  <1 % 5 s C  fc า CiT?)



H E M O D Y N A M IC  A N D  C L IN IC A L  E F F E C T S  O F  
E N A L A P R IL  IN  M A N A G E M E N T  O F  C H IL D R E N  

W IT H  C O N G E S T IV E  H E A R T  F A IL U R E :

A  R A N D O M IZ E D ,  P L A C E B O -C O N T R O L L E D  S T U D Y

M r .  Y O N G H A O  G U I

A  T h e s is  S u b m it te d  in  P a r t ia l  F u l f i l lm e n t  o f  th e  R e q u ire m e n ts  
f o r  th e  D eg re e  o f  M a s te r  o f  S c ience  in  H e a lth  D e v e lo p m e n t  

H e a lth  D e v e lo p m e n t P ro g ra m  
G ra d u a te  S choo l 

C h u la lo n g k o rn  U n iv e r s i t y  
A c a d e m ic  Y e a r  1998  
IS B N  974 -331 -495 -4



T it le

B y

P rog ram  

Thes is A d v is o r  

Thesis C o -A d v is o r

: H em odynam ic  and C lin ic a l E ffe c ts  o f  E n a la p r il in  
M anagem en t o f  C h ild re n  w ith  C onges tive  H ea rt F a ilu re : 
A  R andom ized , P la cebo -C on tro lle d  S tudy

: Y onghao  G u i, M D

: H ea lth  D eve lopm en t

ะ P ro fessor C h itr  S itth i-am om , M .D ., M .S c ., P h .D .

: A ssoc ia te  P ro fessor S upom cha i K ongpa ta na ku l, M .D .

A ccep ted  b y  the G raduate S choo l, C hu la lo n gko rn  U n iv e rs ity  in  p a rt ia l fu lf i l lm e n t  
o f  the  re qu irem en t fo r  the  M aste r's  Degree

D ean o f  G raduate  S choo l

Thes is C om m itte e

(A ss t. P ro f. M o n tc h a i C ha lap raw a t, M .D ., M .S c .)

V  "  f t  l/U tY ty .___________  Thesis A d v is o r
(P ro f. C h itr  S it th i-am o m , M .D . , M .S c ., P h .D .)

Thes is C o -A d v is o r
(A ssoc . P ro f. S upo rncha i K ongpa tanaku l, M .D .)

M em be r
(M rs . S om ra t L e rtm aha r it, M .M ed .S ta t.)



พ ิม?ใส ันฉบ ''นบ ท ส ัค  ก่ าบ พ นร ์.ท าฮไน^ ! n t h 1

ยองเฮา กุย : การศึกษาเปรียบเทียบโลหิตพลศาสตร์และผลทางคลินิกในการบริหารยา enalapril ในผู้ป่วย 
เด็กท่ีมีภาวะหัวใจวายกับวิธีท่ีใช้รักษาในปีจจุบัน : การทคลองทางคลินิกแบบสุ่มทดลอง (HEMODYNAMIC 
AND CLINICAL EFFECTS OF ENALAPRIL IN MANAGEMANT OF CHILDREN WITH CONGESTIVE 
HEART FAILURE : A RANDOMIZED, PLACEBO-CONTROLLED STUDY ). อ.ที่ปรึกษา: ศ.นพ.จิตร
สิทธีอมร, อ.ที่ปรึกษาร่วม: รศ.นพ.สุพรชัย กองพัฒนากูล ; 57 หน้า. ISBN 974-331-495-4

วัตถุประสงค์ : เพ่ือประเมินผลทางโลหิตพลศาสตร์ และผลทางคลินิกของ enalapril ในการรักษา ผู้ป่วยเด็ก 
ท่ีมีภาวะหัวใจวาย และผลข้างเคียงของยาท่ีอาจเกิดข้ึน

รูปแบบการทดลอง : การทดลองทางคลินิกแบบสุ่มทดลอง

สถานท่ีทำวิจัย : โรงพยาบาลเด็กของ Shanghai Medical University

ผู้ป่วย : ผู้ป่วยเด็กท่ีได้รับการวินิจฉัยโรคว่ามีภาวะของหัวใจวาย จำนวน 84 ราย ถูกแบ่งเป็น 2 กลุ่มตาม 
สาเหตุของภาวะหัวใจวายท่ีมีเกิดมาจากโรคหัวใจทีเป็นมาแต่กำเนิด หรือ จาก impaired systolic function ผู้ป่วยในแต่ละ 
กลุ่มถูกสุ่มให้ได้รับยา enalapril ร่วมกับวิธีท่ีใช้รักษาในปีจจุบันจำนวน 42 ราย อีกกลุ่มได้รับยาหลอกร่วมกับวิธีท่ีใช้รักษา 
ใน!เจจุบันจำนวน 42 รายเช่นเดียวกัน

การรักษา : ผู้ป่วยท้ัง 2 กลุ่ม ได้รับการรักษาท่ีใช้รักษาในปิจจุบันนาน48 ชั่วโมงก่อนท่ีจะเริ่มทำการทดลอง 
ในกลุ่มท่ีได้รับ enalapril จะได้รับยา enalapril ขนาด 0.1 มก./กก./วัน ในวันแรก แล้วเพ่ิมขนาดเป็น 0.15 มก./กก./วัน ใน 
วันท่ี 2 จากน้ันเพ่ิมเป็น 0.25 มก./กก./วัน โดยกำหนดให้ขนาด 0.25 มก./กก./วัน เป็นขนาดที่จะคงไว้ถ้าผู้ป่วยทนได้ ใน 
ระหว่างการทคลอง สำหรับกลุ่มควบคุมให้การรักษาแบบป็จจุบันร่วมกับยาหลอก

=-Tv| 'นี้--'. •'โร;ช้โ.' ■ .ช.":
( ผลการรักษา : หลังการรักษา 2 สัปดาห์ ท้ัง 2 กลุ่ม มีผลการรักษาท่ีมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทาง 

สถิติทังทางด้าน cardiac contractility อาการและอาการแสดงทางคลินิก ( p<0.05) กล่าวคือ cardiac contractility เพิมขน 
อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ อัตราการเต้นของหัวใจ, อัตราการหายใจ และขนาดของตับลดลงอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ กลุ่ม 
ท่ีได้รับยา enalapril มีผลการรักษาดีข้ึน 22% (95% CI: 3%-41%) เมือเทียบกับกลุ่มควบคุม โดยมีค่า cardiac contractility ที 
กลับเข้าสู่เกณฑ์ปกติ รวมท้ังมีค่า VCFc สูงข้ึน และการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจ, อัตราการหายใจ และขนาดของตับ 
อย่างมีนัยสำคัญ เม่ือเทียบกับกลุ่มควบคุม ทั้งนี้ไม่มีอาการอันไม่พึงประสงค์ท่ีรุนแรงระหว่างท่ีทำการทดลอง โดยพบค่าของ 
Na+, K+ เพ่ิมข้ึนเล็กน้อย ค่าของ-creatinine และ urea ลดลงเล็กน้อย นอกจากน้ีหลังการรักษาท้ัง 2 กลุ่ม มีระดับของ 
ความดันโลหิตท่ีลดลงเล็กน้อยอย่างมีนัยสำคัญ

สรุปการทดลอง : การใช้ยา enalapril ร่วมกับการรักษาท่ีใช้ในปีจจุบันในเด็กท่ีมีภาวะของหัวใจวายน้ัน มีผล 
ทำให้โลหิตพลศาสตร์และผลทางคลินิกดีข้ึน เม่ือเปรียบเทียบกับการรักษาท่ีใช้ในปีจจุบัน สำหรับการประเมินผลการรักษา 
ระยะยาวทางด้านผลกระทบทางเศรษฐกิจน้ันจำเป็นต้องทำการทดลองทางคลินิกท่ีมีการติดตามย'เวน'!นต่อไป

ภาคว ิชา............ , . 0 . 1 'ร ั. า ฮ « 2 . ..................................  ลาขมอ4อฟ ้ส ํด.........น ี้น ี้- -y  ~.............
สาขาวิชา.......... Î171.Ü .ÜH .117Z.2.................................... ลายมึอชํ่ออาจารย์ทํ่ปวิกษใ 'ป า น !y  tK ï -OMS./w -
รืเการศึกษา......... .........................  ลายมือชั่ออาจารย์ฑีปรึกษาร่วม . . ^ โ น ั้ฑ ์โ โ น ั้โ ^ . .......



ท ค ัด ป >5กา?

# # 4075381630 ; MAJOR HEALTH DEVELOPMENT
KEY WORD: ENALAPRIL/CONGESTIVE HEART FAILURE/CH1LDREN/RANDOMIZED CONTROLLED 

STUDY
YONGHAO GUI: HEMODYNAMIC AND CLINICAL EFFECTS OF ENALAPRIL IN MANAGEMENT OF 
CHILDREN WITH CONGESTIVE HEART FAILURE: A RANDOMIZED. PLACEBO-CONTROLLED 
STUDY. THESIS ADVISOR: PROF. CHITR SITTHI-AMORN, M.D., Ph.D.. THESIS COADVISOR:
ASSOC.PROF. SUPORNCHAI KONGPATANAKUL. M.D. 57 pp. ISBN 974-331-495-4

Objective: To assess hemodynamic and clinical effects of Enalapril in treating children with 
congestive heart failure and possible side effects of Enalapril เท pediatric population.

Design: A randomized placebo controlled clinical study.

Setting: Children's Hospital of Shanghai Medical University.
Patients: Eighty-four consecutive children diagnosed with congestive heart failure were 

stratified into 2 strata, according to whether congestive heart failure was caused by congenital heart 
disease or by impaired systolic function. Within each stratum, patients were randomly assigned into the 
Enalapril + conventional therapy (Enalapril group, ท=42) or placebo + conventional group (controlled 
group, ท=42).

Intervention: Both group at least had conventional therapy 48 hours before study started. 
Enalapril group then were added Enalapril from 0.1mg/kg/day (day 1); 0.15mg/kg/day (day2) to 
0.25mg/kg/day. Dosage at 0.25mg/kg/day maintained while patients were tolerated during the study. 
Patients in controlled group continued their conventional therapy plus placebo.

Results: After two weeks treatment, both group showed a significant improvement in their 
cardiac contractility and clinical symptoms and signs. Cardiac contractility index increased significantly, 
and heart rate, respiratory rate 1 liver size decreased significantly within each group after treatment (p 
<0.05). Enalapril group had an additional achievement to compare with controlled group. Enalapril group 
showed a further improvement of increasing 22%(95% Cl: 3%-41%) more patients whose cardiac 
contractility had been back to normal range. Enalapril group also showed a significant additional 
improvement of increasing VCFc, reducing heart rate, respiratory rate, live size compared with controlled 
group. Though significant reduction of cardiacthoracic ratio and gaining body weight did happen in 
enalapril group, but statistically no difference when compared with the controlled group. No severe side 
effects had been found during study period. Sodium, potassium slightly increased and creatinine, urea 
slightly decreased after treatment เท both groups. Blood pressure dropped mildly with no significant 
difference within and between group.

Conclusion: Enalapril in conjunction with conventional therapy in treating children with 
congestive heart failure can provide additional hemodynamic and clinical improvements compared with 
conventional therapy alone. เท่ order to evaluate its long term effects and ecoTOmic impact, a further long 
term clinical trial is necessary.
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