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) ��*� 
ACR  = American College of Rheumatology 

 BMI  = Body Mass Index 
 CBC  = Complete Blood Count 

COX-2  = Cyclooxygenase-2 
ECM  = extracellular matrix 
EULAR  = The European League Against Rheumatism 

 GAGs  = glycosaminoglycan 
HA  = hyaluronic acid 
HMW  = High Molecular Weight 
IA-HA  = intra- articular hyaluronic acid 

 IGF-1  = insulin-like growth factor-1 
 IL-1  = interleukin-1 

ILAR  = International League of Association for Rheumatology 
 ITT  = intension-to-treat analysis 
 LFT  = Liver Function Test 

LMW  = Low Molecular Weight 
 LOCF  = Last Observation Carried Forward 
 MMP  = metalloproteinase 
 MW  = Molecular Weight 

NSAIDs = Non-Steroidal Anti-inflammatory Drugs 
OARSI  = The Osteoarthritis Research  Society  International 
SYSADOA = Symptomatic Slow-Acting Drug for Osteoarthritis 
VAS  = Visual Analog Scale 
WOMAC Index = Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis    

Index 
 PAI-1  = Plasminogen activator inhibitor-1 
 PGA  = Patient Global Assessment 
 PGE2  = prostaglandin E2 
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 PhGA  = Physician Global Assessment 
 PP  = Per Protocol analysis 
 RFT  = Renal Function Tests 
 RHAMM = receptot for hyaluronate-mediated motillity 
 SAIRs  = Severe Acute Inflamatory Reactions 
 TENS  = Transcutaneus electrical nerve stimulation 
 TGF-β  = transforming growth factor β 
 TIMP  = Tissue Inhibitor of Metalloproteinases 
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1. �#	�$�%!�	����#	���	��&���'�(	    
��)�����+��� (Osteoarthritis, OA) ��/���)���
��-		*��
���#�&�)�������#  ��/���3!����

�����ก�
#ก��+����$%����/����!$#���ก���ก�4�(�
#--�4�-     �#	"$ก��,.�0��$�����# (1)     
��)���-	���$"��%$*���# 25 �8�0���� (2, 3)  ก�#*����#
����กก(*� 65 �8 -	�#	"$ก��,.�����,������ 50  
%��-	�ก+�	
#ก)�&�ก�#*����#
����กก(*� 75 �8 (4)    

��)�����+����ก����ก"	���!���$ �%!�*�
"�(�*��ก�� ��������*���+������#	"$ก��,.��ก
���#�
&��(���	"$ (1, 2)       �"ก2,���ก��
��� �)"3  ���%ก*  ��ก���(����  �)�+����!(���� �	�ก   ������
���	(�  �������ก��	%ก�	&���� (crepitus) �,��)�+����!(    ��)(�����ก$&�ก��
 ����������
�����-��)(���6r	�(�%��)(��-ก��
���ก��0��%��������*����ก$*�ก��
 �ก6("$����6 �("�  
%��)#,4�-��($�������'(� (5, 6) 
 %�(
��ก���"ก2���)�����*���+��� ���ก�	��(� ก��&!�)(�����%ก*����'(�  ก��	���
���ก��
�(�  ก���-��)(�������}ก��&�����������%������ก��
�#��������)   ก���"ก2���(������
&��%�(
��ก���"ก2���� American College of Rheumatology (ACR) �0��$�-�-.&��8 ).1. 2000  
%�� The European League Against Rheumatism (EULAR) $�-�-.&��8 ).1.2003  �0��%��� �&!�&��
��-�����$������/�� ��"	%�ก&�ก���"ก2� (7, 8)   ��ก�#*��+��� 
��&��&�ก���"ก2�    ���%ก*    ��$���
�"ก��	
����*&�*��$������. (Non-Steroidal Anti-inflammatory Drugs: NSAIDs) �� NSAIDs ก�#*�
��
�6��6��"	�"�� COX-2 (specific COX-2 inhibitors) �����"	�(�ก�#*���*&�*�����-$�%��ก����� 
��$������.������� (intra-articular steroids) �0����(���/���ก�#*�)(	)#���ก�� (symptomatic 
modifying agents)   ��ก6�ก�����ก��&��ก�#*�����"	��������)����������
����กm
�<��� 
(Symptomatic Slow-Acting Drug for Osteoarthritis, SYSADOA) �-+������ก���"ก2�  ��+���6�ก
m
�<�����)����*������60�)(	)#���ก���(�����������0�� (8, 9)  

&�����!�"�ก���"ก2���)�����*���+���  ��ก��� �ก�����������ก������������� (Intra-
articular Hyaluronic Acid: IA-HA)     �0����/���&�ก�#*� SYSADOA ��&��&�ก���"ก2��-���0��      
��������	*�&���-+������ก���(�&�����'(���)�����*���+���
���������*��/�
���*�-�&6!�+�����!�(6�ก
ก���"ก2���(�(��ก����*&����%��ก���"ก2���(������"	�(� ��*� -�����$���� !�+� NSAIDs (7)     

HA ���+��-���(*� ��������%�� (hyaluronan) %�������������������$ (sodium 
hyaluronate) (10) ��/����ก�#*� glycosaminoglycan (11)   �0����/���).���ก�	$��������$&�  
�� ������ (12)          HA 
 �!���
����/����!�*��+���,�
�������ก���)�+����!(���� %��
 �!���
���*(�
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�"	�� �!�"ก�,�
�������ก���)�+����!(��r(� (13, 14)  &��� ����������'(���)�����*���+��� HA 6���
�� �!�"ก����ก#�%��)(�������������  
 �&!��� ��������)(���+�!�#*�����  �"��"�� )#,��	"$ก��
!�*��+��%��ก���"	�� �!�"ก60�������(�  �*���&!�ก����ก�*���(���$����"	�� �!�"ก��ก�0��%��
	���6r	����*�� (15)    ��(��!$#���60���%�()�&!� HA 
�%
�6�ก4����ก�*��ก�� (exogenous HA) 
��&��&�ก���"ก2���)�����*���+��� (16)   

IA-HA 
��&��&���66#	"��-+��ก���"ก2���)�����*���+���   6 �%�ก�����/� 2 ��� )+� (1) ���
�� �!�"ก����ก#�$� � (Low Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: LMW  IA-HA) ��
�� �!�"ก����ก#� 0.5-3.6  X 106 ���$"� ���+�����"3(*� ��������%��!�+������������������$     
(2) ����� �!�"ก����ก#���� (High Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: HMW     
IA-HA) ���� �!�"ก����ก#� 6 X 106 ���$"�  ���+�����"3(*� ��%�� 6�-��� 20 (hylan G-F 20) (15)   

��ก��10ก2������	�
��	)(��%$ก$*���������� �!�"ก����ก#� IA-HA $*�����
���&�
ก���"ก2���)�����*���+�������*��$*���+������� ��"	   &�����%�ก��/�ก��10ก2�����ก*��ก��

����
��)��ก (Pre-clinical trial)      &��8 ).1. 1987  Smith %�� Ghosh (17)    
 �ก��10ก2�
%		��กก�� (in vitro) ���ก��&!� HA 6�ก4����ก&��*(��� �!�"ก����ก#�(Molecular Weight, 
MW.) $*��� ���%ก*  (1) �� �!�"ก����ก#�����ก(*� 0.5 X 106 ���$"� (2) MW. 0.5-4.0 X 106 ���$"� 
(3) MW. ��กก(*� 4.0 X 106 ���$"�   �-+��10ก2���ก��ก��$#��&!��ก�ก������� HA &�����.
�-��������  -	(*�   �*(��� �!�"ก����ก#� 0.5�4.0 X 106 ���$"��0��6"����*&��*(��� �!�"ก����ก#�$� �  
��/��*(��� �!�"ก����ก#�
���!�����&�ก��ก��$#��&!��ก�ก������� HA ��ก
���#� �0����6�ก
ก��10ก2����� �����*ก������%�()�
��(*�  HA ����� �!�"ก����ก#�$� �������
���
�����ก(*�&�ก��
ก��$#��ก������� HA   ��+���6�ก����������ก#���rก60������}%
�ก�0�������&�ก����ก�*���(���
����*��%���� binding affinity ���60������}ก��$#��ก������� endogenous HA �����กก(*� HA ���
�� �!�"ก����ก#���� (15, 18)           

%$*$*���ก��10ก2���� Balazs %�� Denlinger (19)  &��8 ).1.1993  -	(*�ก����� HA ����
�*�������*��������'(���)�����*���+��� 6��*(�)��4�-)#,��	"$�� ������&!�ก�"	����*�ก$ ���
)(�������}&�ก��)��4�-�0��ก"	�� �!�"ก����ก#���� HA 
����������� (16, 20) !���}0�   ก��&!� 
HA 
������ �!�"ก����ก#������������*�������*� 6��*(��-��ก���)�+����!(��������*�������0��%����
��ก���(������*������กก(*���+���
��	ก"	ก���"ก2���(� HA ����� �!�"ก����ก#�$� �  

ก��10ก2�
��)��ก��!���ก��10ก2�
�������	�
��	����
���%		!"($*�!"( (Head-to-
Head comparison) ��!(*���� �!�"ก����ก#�
��$*��ก"���� HA &�ก���"ก2���)�����*���+���            
��ก��10ก2���
"��
����"	��#�(*�������
���
���!�+�ก(*���� HMW IA-HA   (21-24)   %$*��ก!���
ก��10ก2�ก�"	��)(���!r�(*�  ��*��)(��%$ก$*����������
�����!(*��ก���"ก2���(� HMW   
IA-HA  ก"	 LMW IA-HA  (25-32)       
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, ��66#	"� ก��10ก2�
��)��ก
�������	�
��	%		!"($*�!"(�"������*����  �����)(��
%$ก$*�������� �!�"ก����ก#����  IA-HA  $*�����
���&�ก��	���
���ก���(������*��"�)�
��/�
��}ก�}���ก"� (33, 34)     6�ก%�(
��ก���"ก2���)�����*���+������ American College of 
Rheumatology (ACR) �8).1.2000 (7) %��The Cochrane Collaboration �8 ).1.2006 (35) &!�
)(���!r�$��ก"�(*��"���*��!�"ก~��
��)��ก
���"��6�&�ก��	*�	�ก}0�)(��%$ก$*����!(*��
����
���&�ก���"ก2���!(*�� LMW IA-HA ก"	 HMW IA-HA 

&�����
1�
�   IA-HA  ����"	ก���"	����0��
��	���6�ก� ��"ก���),�ก���ก����!��
%����
"����� LMW %�� HMW      ��)(��%$ก$*���������)*�ก���"ก2�$*� 1 %���"ก2���!(*�� 
IA-HA 
"���������� �!�"ก����ก#�   6�ก������ก���4�"�ก��� ���-��	��-����ก#��ก���    ก��
�"ก2���)�����*���+�����(� LMW IA-HA �0����!����+��ก��)��  ���)*�ก���"ก2�$*� 1 %��ก���"ก2� 
(5 ��r�) ���*&��*(���!(*�� 10,015 - 13,250 	�
    !�ก�"ก2���(� HMW IA-HA  ���)*�ก���"ก2�$*�  
1  %��ก���"ก2� (3 ��r�) �
*�ก"	 16,683 	�
 (36)  

��66"��"���+�����6�ก�*(�$*�������)�$*� 1 %��ก���"ก2���� IA-HA  
"��������
�� �!�"ก����ก#�         ���ก�	ก"	&���66#	"� IA-HA �"�������/����ก����&�	"3����!�"ก%!*���$ 
�"��"��     ���(6"�60���%�()�
��6�10ก2������	�
��	��6�กก���"ก2���(� IA-HA 
������ �!�"ก����ก#�
%$ก$*��ก"�&�����'(���(�
�%���-+����/�������� �!�"	ก��-6��,�)"���+�ก��$4",5.
����
����
�����&�ก���"ก2�%��)#��)*���+����+�ก&��&�
���(���	"$      �����+�ก&���������              
����������$�0������ �!�"ก����ก#������� 1.4 X 106 ���$"� (37) ��/�$"(%
���� LMW  IA-HA  
%����%�� 6�-��� 20 �0������ �!�"ก����ก#� 6.0 X 106���$"� (37) ��/�$"(%
����  HMW IA-HA        
&�ก��10ก2������	�
��	����
������ IA-HA 
"������� �!�"ก����ก#�&������*�%$*���������
����'(�)�����(ก"� (individual subject) �-+������3!�������66"�ก(� 
 
2. #�*+�������&��ก	�#�,� �-+�������	�
��	 

1. ����
�����!(*��ก���"ก2���(�ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�
$� �%����� 

2. ��ก����*-0������).
���ก��0��6�กก���"ก2���(�ก�����������ก�������������
����
�� �!�"ก����ก#�$� �%����� 

 
3. �����.	!&��ก	�#�,�  
 ก���"ก2���)�����*���+������ก��&��ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�$� �
������
�����*%$ก$*��6�กก��&��ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#���� 
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4. &��$&�&��ก	�#�,� 
ก��(6"�)�"�����
 �ก��10ก2�&�����'(���ก��)�����*���+���
�� �����"	ก���"ก2���-��
��        

!���$�(6��)���.���|�ก�. (��)���%��ก����ก)     ก�����.���|�ก�.   ���-��	��-����ก#��ก���   
&��*(���!(*����+���"�(�)� -.1. 2550  }0�  �}#���� -.1. 2551 

5. &1�,�	ก2&��ก	�#�,� 

 ก��(6"������/�ก�������	�
��	����
���%		!"($*�!"(��� IA-HA 
������ �!�"ก����ก#�
$� �%�����&������*�%$*�������������'(�)�����(ก"�  �"��"��   ก��(6"�)�"�����60���+�ก$"(%
����      
IA-HA �� �!�"ก����ก#�$� �%�����   )+�  �� �!�"ก����ก#� 1.4 X 106 ���$"� ก"	  6.0 X 106���$"���
10ก2�  ��+���6�ก��*�����}
 �ก��10ก2� IA-HA 
������ �!�"ก����ก#�$*��ก"����)�	}�(�
"��!��&�
ก��(6"����    

6. ก	���,	��	21	!,������� 

ก��(6"�����*��ก��-6��,����	��	(��(6"�%��6������ 6�ก),���#ก���ก��-6��,�
�)��ก��(6"�ก��%-
�.
!��	ก  ��+��("�
��  27  ��+��-m16ก���  -.1. 2550 (4�)��(ก �) 

7. !��	�
���$5�	�6!ก	�#�,���7�!�7 

7.1 891�:#�!�ก;��&1�$&�	$�<���     

!���}0�     ����'(���)�����*���+���
�������"	ก��$�(6�"ก2�
��!���$�(6��)���.���|�ก�. 
(��)ก����ก%�����)     ก�����.���|�ก�.      ���-��	��-����ก#��ก���    %$*��*������-"ก�"ก2�
$"(4��&����-��	�� 

7.2 ��������8�&��ก	��ก�	  
!���}0�  ��ก���"ก2�
�����������&����ก��
��)��ก&���)�����*���+���$��) �%��� �

���  The Osteoarthritis Research Society International (OARSI) �8 ).1. 1996 (38) ���-6��,�
ก��$�	����$*�ก���"ก2�6�กก��������  �"�$*������ 

(1) %		�������4�(��#�4�-��)�����+��� Western Ontario and McMaster Universities 
Osteoarthritis (WOMAC) Index  ���ก�	��(�  �$��ก���(���� (pain) 5 ���    �$������ 
(stiffness) 2 ���   %���$)(�������}&�ก��&����������� (physical function) 17 ���  ���ก��
������%$*�����&�� Visual Analog Scale (VAS) ���� 100 �����$�  �(�
"����� 24 ���     
(���<�=���>��ก)   
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(2) ก���������4�-
"�(�������)�������'(� (Patient Global Assessment, PGA) ���&��  
VAS    ���� 100 �����$� (���<�=����?
)   

(3) ก���������4�-
"�(�������)���%-
�. (Physicial Global Assessment, PhGA)  
���&�� VAS  ���� 100 �����$� (���<�=����?
) 

(4) ����,ก��&�������"	�(�  ���%ก*   -�����$���� %����
���
�������$ (methyl- 
salicylate) $*��"���!.�-+��	���
���ก���(�     ��+��6 �%�ก$�������*�
������ก��6�$����"	���
��
��!�+�
���  ��+���6�ก��/�$"(���("�
��%���}0�)(�������}&�ก��	���
���ก���(������*���� 
LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA 
��&!�ก���"ก2�%�กก"�&������*�%$*������ (���<�=����?
) 
 

7.3 �	ก	�=���>��������,	กก	�6?1�	  
!���}0�    ก���ก���ก����*-0������).6�กก������"	ก���"ก2���(� LMW IA-HA !�+� 

HMW IA-HA �(�}0�4�(�%
�ก�����+��� $��������(��17 �"���!.
��
 �ก��10ก2�  ��*�  ��ก��
�(�!�+��(!�"�	��(,
�������	(�%�� ����"ก��	ก ���	4��!�"�ก����� ก��$���+��
�������*�      
�(�}0�)(�����ก$�����$�(6
��!�����	"$ก�� ���%ก*  ก��$�(6��).���ก�	�����+��      
ก��
 �������$"	  ก��
 ��������$  �����������ก����*-0������).&�ก��10ก2����    ���6�ก     
(1) 	"�
0ก&��(����	�������'(� %�� (2) ก���"�4�2,.����'(�!�+�3�$�����%�    
 
8. ���;�?!�����	2#�	,�=21�� 

1. �������������
���%����ก����*-0������).���ก�����������ก�������������     

"���������� �!�"ก����ก#�   � �����*ก����+�ก&��ก�����������ก��������������-+��ก���"ก2���)
�����*���+��������*���!�����%��)#��)*� 

2. �����������ก��&��ก�����������ก�������������&�����'(���(�
�  �-+�����ก�	ก��
-6��,�)"���+�กก�����������ก�������������������*	"3����!�"ก%!*���$&����)$ 

 

 

 

 

 

 



 

�����  2 

$�ก�	�����	!#�,����$ก���#&1�� 

 

1. ;��&1�$�<��� 
 ��)�����+���  (osteoarthritis, OA) ��/���)���
��-		*��
���#�&�)�������#     ��/���3!�

�������,�#�
��-	���&������ก�
"�(��ก
#ก��+����$%����/����!$#���ก���ก�4�(�
#--�4�-    

��� �)"3 (1)      

��)�����+����ก��0�����&�!���$ �%!�*�
"�(�*��ก��  ���%ก*   �����*�   ������-ก    �����(�+�   
���ก����ก�"�!�"��*(���(%���*(�)� ���1�ก ����+�%������
�� (1)   ���$ �%!�*����
��-	
�#	"$ก��,.��ก
���#�&��(���	"$  )+�  �����*� (2) 
 1.1 ��	,�	ก2�#	�    

��)�����*���+��� (osteoarthritis of  knee)    ���)�����$��"��%!*�����
1�
�    -.1. 2549    
���&!�) �6 �ก"�)(���(�(*�   ��/���)
���ก�6�ก)(����+���&����  $ �%!�*�
����ก���������%�����*��
�"��6�&���)���)+� 
��ก����ก�*���(��� (articular cartilage) ���������
������+��	# (diarthrodial 
joint) �����ก��
 ����ก����ก�*���(����ก��0����*������ %����/�����*��$*���+�����ก�0��$���(��

���*���� ก����ก�*���(�����ก���������%���
����(�)��  ��(ก�1��$�. (biomechanical) %��
�)������� (biomorphology)     �*(�ก����ก&�	��(,&ก���)���กr��ก���������%�����(� ��*�  ��	
���ก����ก&���� (subchondral  bone) ��ก��!��$"(�0��    �"ก2,�
��)��ก
��� �)"3)+� �(���� ���
��� ���#'�ก����ก��ก	��(,���  ก��
 ����������������   ก���)�+����!(����������     !�ก
ก��	(�ก��� ����$*���6�����&!��ก���������%��)(��-ก��&�
���#� (39)     
 1.2 ���	2#���	   

��)�����+�����/���)
���"�-"��.ก"	���#
����ก�0��   -	��)������$"��%$*���# 25 �8�0���� (10)  
ก�#*����#
����กก(*� 65 �8 -	�#	"$ก��,.�����,������ 50  %��-	�ก+�	
#ก)�&�ก�#*����#
��
��กก(*� 75 �8 (4)   &��*(����# 45-55 �8  -	���&ก���)���ก"���!(*���-1!3�%���-1���%$*
!�"�6�ก���# 55 �8%��(-	&��-1!3���กก(*� (40)  

&�����
1�!�"~����ก� ������6�ก The Third National Health and Nutrition 
Examination Survey (NHANES) �0��
 �ก��� ��(6������&��*(��8 ).1.1991-1993 -	(*� &�ก�#*�
�����ก�
�������#$"��%$* 60 �8�0���� ������ 37.4  ��)(�����ก$&�4�-}*���"���
��%���&!��!r�ก��
�ก���)�����*���+���   ������ 12.1 !�+���กก(*� 4.3  ����)� ����ก��%���
��)��ก���ก�&!��!r�  
(33) 
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� �!�"	����
1�
��"��    ��ก��10ก2��#	"$ก��,.%��)(���#ก�����)�-+��(��%��ก����%�
���������#%������$�$����ก��
	$*�ก��� �����($ -	(*� ��กก(*������� 80  ������
�������#��กก(*� 
55 �8��)(�����ก$
��4�-}*���"����0������ก"����ก"	��)�����+���%�������� 10-20  ����ก��%���

��)��ก�*(���(� (41) 
 1.3 ��	��ก�	$!�2�����	��#���	 (pathogenesis  and  pathology ) 
  1.3.1 �ก����ก��&��ก��29ก���!8�#&1� 
  ก����ก�*���(����ก)�#�$���������ก����ก�ก$  ���"ก2,���(&� �"�����	  
��!���
����/�-+���(������$*�  
 �&!�ก���)�+����!(��������/��������	�+��%��
 �!���
���"	%��
��
�*����*���  ���ก��6��%�����"��*(�$*��� ��������*���#*��(� (10)  
  ก����ก�*���(����ก)�#�$���������ก����ก  ���ก�	��(� 2  �*(�  ���%ก*  

(1) �*(�
����/�����. !�+�)�������$. (chondrocyte) ������ 10  �������$� 
��+����+����!���
��&�ก�������  )��4�-!�+�
 ������
�ก�.��ก����. (extracellular matrix, ECM)      

(2) �*(�
����/���
�ก�.��ก����. (ECM)  )���/������� 90  �������$���+����+��  
(42)   &��*(���� ECM ���� ���/��*(����ก�	}0������� 66-78   %���*(����ก�	�+��
��� �)"3 
���%ก*  ���
���ก�"�%)� (proteoglycan)  %��)�����6�   
  ���
���ก�"�%)� ��/����
������ �!�"ก����ก#����  ��%ก����$�� (protein core) �� 
glycosaminoglycan (GAGs) ���ก�����*�����	  GAGs �� 2 ��� ���%ก* chondroitin sulfate %�� 
keratin sulfate  GAGs 6��ก��$��������$��%ก����$�� ����ก(*� proteoglycan  subunit    �0��
�*(�&!3*%��(�"ก���*�(�� ก"�&������� proteoglycan aggregates  �0�$�ก"	����ก�����������ก 
��������$����/�$"(��+���     ���
���ก�"�%)� 
 �!���
���*(�&���+���)(���+�!�#*� (elasticity) ���
ก����ก�*���(��� (10, 43)    
  )�����6� �*(�&���+���)(��%�r�%�� (tensile strength) %���*(���/��)��
(framework) ����"	����.ก����ก�*��%�����
���ก�"�%)�   �*(�&!3*��/�)�����6����
�� 2 
(type II collagen) (43)    

1.3.2  ��	��ก�	$!�2 (43) 
  6#�����$�����-����4�-�����)
��%
�6��   �"���*
��	%�*�"�  %$*��+��(*���/���
6�ก)(����*���#���!(*��%)%
	���0� (catabolism) %��%�%�	���0� (anabolism)  ����*��

�� degrading  cascade 
  &�����%)%
	���0� ����.ก����ก�*��6������%��!�"��������.ก�#*� 
metalloproteinase (MMP) �0�������}���� ECM ���&� neutral pH ���ก��ก��$#����� cytokine 
��*� interleukin (IL)-1 �0�������6�ก����.ก����ก�*��%������.
��	#��+��!#�����  ��ก6�ก��� IL-1 �"�
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ก��$#��&!�����.ก����ก�*������� tissue plasminogen activator ����
 �&!����"	ก�������            
���
���ก�"�%)� 
  �*(�����%�%�	���0�    ����.ก����ก�*��6������%��!�"�� tissue inhibitor ��� 
metalloproteinase (TIMP) %�� plasminogen activator inhibitors-1 (PAI-1) �0��6���$*�$���m
�<
��� MMPs %�� plasminogen activator $��� ��"	  }�����"	��� TIMP !�+� PAI-1 ����!�+�}�ก

 ����กr6�
 �&!���ก��
 ������
�ก�.�0�� 
  ��ก6�ก����"������-(ก polypeptide mediators $*��� ��*� insulin-like growth 
factor-1 (IGF-1) %�� transforming growth factor β (TGF-β) 
��6�������$*�ก�������                
���
���ก�"�%)�%����6���*(�
 �&!��ก���)�����+�����(�    
  1.3.3 ��	��#���	 (pathology)  
  ก������@��A��
B�
	�CD����B�� (morphology changes)  	��(,ก����ก�*��
�(���
��������-����4�-6����ก(*��ก$  $*�6�ก�"��6����������/����!�+��  %����ก��%$ก���
)�����6�
�����*$���(  
 �&!��(��#���%���#*���ก $*�6�ก�"��กr6�%$ก��/����� (fibrillated) 
����%�ก�(���ก����ก�*���(���6�%$ก����  }����/���ก6�%$ก�0ก����&�ก����ก�*���!r�
��/��*��  }����)�����+����"�� ����$*���   ก����ก�*���(���6�	����$��� ��"	6�ก
��ก�������

�%
���*�-���-�ก"	�*(�
�������   	��(,ก����ก&$�ก����ก�*�� (subchondral bone) 6���ก��
!��$"(�0�� (sclerosis) �,�����(ก"�	��(,��	���ก����ก6���ก����ก��ก
������ก(*� marginal 
osteophyte   	��(,ก����ก&$�ก����ก�*��  6���}#��� � (cyst) �ก��0��  	�����
����ก���"ก��	�����+��
	#���  6�-	��+��	#���!���0�� (10) 
  ก������@��A��
B�
<����K�  -	������,�� ���ก�0��&�ก����ก�*���(���%��
����,�� �6���ก�0��$��)(���#�%�������)  ����,���
���ก�"�%)� 6����������,������ 
50 !�+���กก(*�   ก���ก��ก�#*�������
���ก�"�%)�6�������  ������ glycosaminoglycan 6�
�"����  ���%������,���)�����6�6��!�+��ก����ก�*���ก$  %$*������rกก(*��ก$  %��ก��
���ก"����)�����6�6�!�(�%��%$กก��6��  �����ก���������%���
����(�)��
 �&!��ก�ก��
��3����)(���+�!�#*�%��)(�������}&�ก��!�*��+�� (43) 
  ก������@��A��
B�
�KABL?��MNK(metabolic changes) ��ก��	(�ก��                
%)%
	���0�   )+�  ����.ก����ก�*����ก�������%��!�"��������.
��
 ������
�ก�.�-���0��   �0��6���
��$*�%ก����$��������
���ก�"�%)�  
 �&!�����ก#��*������     ��*�����}�ก��ก�#*�ก"������
�!�+�����   
 �&!�)�����6�	����%���ก��ก"�!�(�� �0��}+�(*���/���66"�� �)"3
��
 �&!��ก�ก��

 �����(ก����ก�*��%���ก������+����0��         ��ก6�ก���&���)�����+����"���ก��	(�ก��                  
%���	���0��-���0����(�     ���-	(*���ก������� DNA �-���0���"�-"��.ก"	ก���ก�-����4�-
����
����,����.ก����ก�*���-���0��        �"$��ก����������
���ก�"�%)�  )�����6�%��ก��          

http://www.chemistry.sc.chula.ac.th/course_info/2302571/2.pdf
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���������ก�-���0��%$*)#,4�-��*�
*�ก"	&�ก����ก�*���ก$    ก����*���#���!(*��ก��	(�ก��
%���	���0�%��ก��	(�ก��%)%
	���0�
 �&!��ก�-����4�-�����)�����+����0�� (43) 

1.4 �	ก	��	����!�ก&��;��&1�$&�	$�<��� (39) 
?�ก�����  ���"ก2,��(�$+��� 
"�(���	��(,���   ��*�����}��	#$ �%!�*��"��6�%���"ก

�(���+���"�    ��ก���(�6���ก�0����+����ก��&�����  !�+����� �!�"ก��	�����"���  %��6�
#�����
��+��-"กก��&����� ��+��ก��� ������)�#�%���0����6
 �&!�����ก���(�$����(��!�+��(�&�
�*(��(��ก���)+��*(���(� 

?�ก��OP?QR�  -	���	*��  6���ก�����������&��*(�����%��!�"�6�ก-"ก������� %$*�"ก��*
�ก� 30 ��
�          ��6-	��ก�����
���ก��0���"�()��(&�
*���!�+��!�������&��*(�%�ก
������ก(*� 
gelling phenomenon 

OP?L�KA������S�  ��6-	������ก*�!�+������*���� (knock knee) ���
��	(���/�ก��	(�
6�กก����ก��ก���	��(,���  
 �&!���3����ก���)�+����!(%��ก��
 ����   ����'(�����ก�������*
���(ก  ��������"�ก��	%ก�	 (crepitus) &������*��,��)�+����!( 

 
2. �!#�	�ก	��ก�	;��&1�$�<���  
 &���66#	"�  �"���*�����}�"ก2���)�����+���&!�!�������� (33)   �"��"��  ก���"ก2�60���
����!����-+������ก���(�%�����������  )��4�-!�+�%ก���ก��
 ����������    ��"	��#�
)(�������}&�ก�����ก�	ก6ก���%��)#,4�-��($         ��ก���ก�4�(�
#--�4�-
 �&!�
�����}&����������
���#�       $���6�&!�ก��10ก2�%ก*����'(�%��)��	)�"(�ก���(ก"	��)%��ก���"ก2� 
(4, 7, 11, 44) 
 ก���"ก2���)�����+���      ���&��%�(
��ก���"ก2�������)���)���%!*�����
1
�!�"~����ก� (American College of Rheumatology, ACR) �0��$�-�-.&��8 ).1. 2000 (7)   %��
���)���)���%!*�4�)-+���#��� (The European League Against Rheumatism, EULAR) $�-�-.&�
�8 ).1. 2003 (8)       ���)�����$��"��%!*�����
1�
�กr��%�(
��ก���"ก2�$�-�-.��ก��&��8 
-.1.2549 (39) ��*�ก"�  
 

%�(
��ก���"ก2���)�����+���  6 �%�ก��� 3 (��   ���%ก*   
  2.1  ก���"ก2������*&����   
  2.2  ก���"ก2����&����  
  2.3  ก���"ก2����ก���*�$"�   
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2.1  ก	��ก�	;2�=��6?1�	 
 ก���"ก2������*&������/�ก���"ก2�
��� �)"3&�����'(���)�����+���
#ก���      (������"ก&!�
�������.ก"	����'(���*����ก%����/�ก���"ก2�
��)(���+�ก��/��"��"	%�กก*��ก���"ก2����&����
%��ก���*�$"� (3)   �0�����ก�	��(� 
 ก��T>P���K�SP )(�&!�)(�����%ก*����'(�%��3�$�����%�&�������66"����������ก���ก���)  
ก��� ������)  ก����	"$$"(�-+��!��ก������ก6ก���
��
 �&!����
 ������ก�0��  �-+��������6$)$
����
%ก*����'(�(*�   }0�%��6���/���)
���"ก2���*!�����  %$*กr�"ก2�&!������}&����������/���*����%����
)#,4�-��($
����!�ก��ก����	"$$"(
���!����� (39, 45)       
 ก�����=��>��ก  4�(��� �!�"ก�ก���/���66"�������
��
 �&!�ก��� ���������)�����*���+���
��/�����*���(���r(�0�� (46)  ����'(�
������ �!�"ก�ก� )+� �"����(�ก���ก� 23 ก��ก�"�/��$�2  )(���
�� �!�"ก��&!����*&����"	&ก���)�����$�~��!�+�����*������������5-10 ����� �!�"ก�,�
����
��ก���(���� (39) 
 ก��??กก����
ก��  ���%		ก����กก ��"�ก��
���!����� )+� ก��	�!���-+���-��-�"�ก��
�)�+����!(��������*� ก��	�!���-+���-��)(��%�r�%�����ก������+��!�����%��ก������+��
����� 
%��ก����กก ��"�ก��%���	)  ��*�    ก���������  ก������6"ก����     !�+�ก����กก ��"�ก��&��� �  
�0����/�
������"	ก"�
"�(��(*� (��ก���!�*����
 �&!�ก������+����	���%�r�%��  ����ก��� ������)
%����+�������)(���"��)��0��  ��ก�������)60�������(� (3, 9)  
 ก��T<P?��ก�C�<U��  �*(���ก��
 ����������   ����ก���(����%���-��ก��
 �������
��������  �#�ก�,.�!�*����  ���%ก*  ����
�� �#�ก�,.-�#���*�  �)�+����*(�-�#���� 4 �� (walker)  ก������
-+������
�� (45)  
 ����ก��?V@�W  ���%ก* ������. Transcutaneus electrical nerve stimulation (TENS) ก�������r�  
ก��&��)(������%��ก��&������%�*�!�rก (pulse electromagnetic field) �"���*��!�"ก~��
���"��6�
&���������
�4�-���ก���"ก2�%$*��6� ���&���-+��	���
���ก���(�%���-������
�4�-���
ก��&�������*� (9) 
 
2.2 ก	��ก�	;2�6?1�	    ���ก�	��(� 

2.2.1 ก�+���	�#��+��	ก	� (Symptomatic modifying agents)  )+�  ก�#*���
����กm
�<��
�(�%��
 �&!����
 �������0�� 

 2.2.1.1 ก�#*���)(	)#���ก��
����กm
�<�����"�� ���%ก*   �����"	�(�
����*&�*���
��-$�  ��$����"ก��	�����*&�*��$������.%����$����"ก��	�����*&�*��$������.
���"	�"����-��
)�ก�.
�    ��
���-��
��   �����"	�(�ก�#*������-$� 
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 2.2.1.2 ก�#*���)(	)#���ก��
����กm
�<������( ���%ก*   ��)��.$�)��$������.
�������������   

2.2.2 ก�+���	���$�����!;�����1	�&1�;2���กT���U���	�?1	V (Symptomatic Slow-Acting 
Drug for Osteoarthritis, SYSADOA) ��&�ก�#*������)#,��	"$&�ก������ก"�!�+�����ก��
 ����
���  
 �&!����%�r�%��!�+�ก�"	�����0�� ���%ก*  ก�����������ก�������������  ����������%��
ก���)������"���$ 
 
2.2.1 ก�+���	�#��+��	ก	�  
 2.2.1.1 ก�+���	�#��+��	ก	������กT���U�����7! 
 2.2.1.1.1 �	�����#2���=��6?��	�$����2 (Non-narcotic Analgesics)  
 �	�	$a�	���   ��/���
�� ACR %�� EULAR %��� �&!���+�ก&����/�� ��"	%�ก&�ก��
�"ก2� (first line of  therapy) �-+��	���
���ก���(�&����"	����}0����ก��� (7, 8)   ��+���6�ก��
����
���&�ก��	���
��(�&ก���)���ก"	��$���ก���"ก��	
����*&�*��$������. %$*���������)���
$*�ก���-����!��$� �ก(*� (33)  ������
��&��&�ก���"ก2�)+�  ��*)(��ก� 4  ก�"�/("� (7)        

  ก��&����$�$*�ก"���/��(�����    ��6�-��)(��������$*�ก����/�-2$*�$"	 %���$���         
��*����กr$��  -�����$�����"�)���/���
������"	) �%��� �6�ก  The National Kidney Foundation 
�������
1�!�"~����ก�    &!�&���"ก2���ก���(�&�����'(�
����ก��
 ��������$���ก$ (4)     
ก��10ก2���� Temple %��),�(47)  -	(*�  ก���"ก2���(�-�����$����   ���� 4 ก�"�/("�         
����'(������}
�$*��������  ��*-	(*�)*�������.$"	����0��%��(*�����'(�����"	��$*���+���}0� 12 ��+��    
 ��	�	2�� (tramadol) ��/������"	�(�
����m
�<��/� weak  mu (µ) opioid agonist  
60���*6"��������/�ก�#*������-$�(11, 44)  ��ก6�ก����"���กm
�<�"	�"��ก�� reuptake ��� 
norepinephrine %�� serotonin (44) ��/���
��)(�-6��,�&��ก"	����'(�
����ก���(����"	���ก���
}0��#�%��        ����'(�
�������!���&����ก�#*� NSAIDs !�+� COX-2 inhibitor  ����'(�
����ก��
 �������
�$	ก-�*��%����*$�	����$*�ก���"ก2���(������"	�(��+��
��&����ก*��(7)   ก��10ก2���� 
Dalgin %��),� (48)  -	(*�  
�������������
�4�-�
��	�)���ก"	��	��-����&�ก���"ก2�
��)�����+�����������*�%��������-ก      ��ก6�ก���ก��10ก2���� Roth (49) �"�-	(*�  
�������  
�����}&����/����"ก2��*(�ก"	 NSAIDs &�����'(���)�����+���
����*�����})(	)#���ก���(���(�
ก���"ก2���(���ก�#*� NSAIDs ��*������( 
 ������
�������
��&��&�ก���"ก2� )+� ("��� 200 � 300 ���ก�"� %	*�&!�("���      
4 )�"��   �������)���6�กก��&����
��-	���	*��   )+� )�+�����  
�����ก  �*(���� (7)  )(��}��%��)(��
�#�%��&�ก���ก��������)��������}����ก"�������ก������$���"ก2���(�������$� ��(��*�           
25 ���ก�"�/("�) %��()*��� �-���������0��&�("�$*����       
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 2.2.1.1.2 �	�1	!�ก$��?!�2=��6?��$������2�  (Non-SteroidalAnti-inflammatory 
Drugs, NSAIDs) ����	�1	!�ก$��?!�2=��6?��$������2�������7�$5�	���กa��9 (Cyclooxygenase-
2 Inhibitor, COX-2 inhibitors) 

 &�����'(�
����*�����}	���
���ก���(���(�  paracetamol  !�+���ก���"ก��	������ 
�*(���(�   �����}-6��,�&!���ก�#*� NSAIDs ��� (7, 8)    NSAIDs ��/���
����ก��&��	*��
���#�&�
�(���	"$�-+���"ก2���ก���(�%���"ก��	&���)�����+��� (50)    ก��10ก2�%		 meta-analysis ��� 
Bjordal  %��),�   -	(*� ��+�������������&�� visual analog scale (VAS)   &��*(��"���!.
��      
2-13 4��!�"�ก���"ก2�  NSAIDs ������
�4�-��ก(*���!��ก&�ก���"ก2���ก���(�������     
15.6 (51)    %�����
"�(������
�4�-��� NSAIDs %$*��$"(��*%$ก$*��ก"���ก�"ก (50) 
 ���
��$���) ��0�����&�ก����+�ก&�� NSAIDs  )+�  ��ก��������$*��������)���&�

�������!��%��-2$*��$    )(����"���("�ก��&���������-��&����
������66"�������
��6��ก�%��
!�+���+����ก&�
�������!��  
 ��ก�#*� COX-2  inhibitors      �ก��������)���$*�ก���-����!������ก(*� NSAIDs 
��
&��ก"���%$*��� (conventional NSAIDs) (33)   ��*����กr$��  ����'(�
������"	ก���"ก2���(� COX-2 
inhibitors ��/��(�����  ��)(��������&�ก���ก�������$*���		!"(&6%��!�����+���-���0��(44)     
�"��"�� ��*)(�&����ก�#*� COX-2 inhibitors &�����'(�
����)(�����������$*���		!"(&6%��!�����+��  
}��6 ���/�&!�&��&�����$� �
���#�&��*(��(���"��
���#� (9)  

 2.2.1.1.3  �	�	$5�	����  
 ��
���-��
��
��&��&�ก���"ก2���)�����+���  ���%ก*     ��
���-��
������4
   NSAIDs 

(diclofenac, ketoprofen, piroxicam) %�� capsaicin  (9) %$*
����!�"ก~����"	��#�
���"��6�ก(*�&�
��������
�4�-  )+� capsaicin  

 ก��10ก2�%		   meta-analysis  ���  Zhang %�� Li Wan Po (52)   -	(*�     capsaicin 
������
�4�-&�ก��	���
��(������ก(*���!��ก       &�ก���"ก2�)(�
���("��� 4 )�"���!���
� �!�"	ก���"ก2���ก���(����
�����*$+��� ��*� ����+�%�������*� (7, 53)  �������)���
��-	���	*�� )+� 
��ก��%�	����!�+���)���)+��	��(,
��
� (7)     � �!�"	��
���-��
������4
  NSAIDs  ��������
6 �ก"�%����*�"��6�&�%�*����
�4�-�����$*���ก���(�   ��*����กr$��6�ก������ก��10ก2�
��*����/���		  -	(*� ������
�4�-&�ก���"ก2���)�����+�����*�ก"� (7, 44) 
 ���
"�(��  )(���+�ก&����
���-��
��&�����'(�
������ก���(����"	����}0����ก��� 

����*$�	����$*�ก���"ก2���(���-�����$����  %����*$���ก���"ก2���(����"	���
���+��%��
��*$���ก�������  �0����6-6��,�&!���/�ก���"ก2�����!�+�&!������(� (7, 9, 53) 
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 2.2.1.1.4  �	�����#2ก�+���	�$����2 (Narcotics  Analgesics)   
 ��&�ก�#*����
��&��&�ก���"ก2���)�����+���   )+�   codeine      ��6���กm
�<
�� opioid  
receptor  
�������*(�ก��� (45)  &��� �!�"	���"	��ก���(��#�%��&�����'(�
����*�����})(	)#�
�����(� tramadol  (7)    ก��10ก2���� Kjaersgaard-Andersen  %��),�(54) -	(*�  ก��&����
codeine �*(�ก"	 paracetamol     ������
�4�-&�ก�����"	�(�
����ก(*���*�����"�� �)"3��+���
��	
ก"	ก���"ก2���(� paracetamol �-�����*������(     
 �������)���
��� �)"3   )+�  )�+�����  ���6���  
�����ก   �����(���*��ก  �"	��  �*(�
���%��ก���		ก��!��&6 (44)   ก��&����$�$*�ก"���/��(�����6�
 �&!��ก�4�(��+����%��   
$������  60�)(�-6��,�&����+��6 ���/�  %�������"ก2�&�������$� �ก*�������0��(�����6�-	
�������)�������ก(*�%���ก�4�(��+����������ก(*�   ��+����ก���(����0��)(���	����!�+�!�#���
�����r( (45) 
 2.2.1.2  ก�+���	�#��+��	ก	������กT���U�����	#   ���%ก* 
  �	������;��$������2�?!�25�2$&1	&1� (Intraarticular  Corticosteroids) 
 ก�������)��.$�)��$������.�������  )(�-6��,�&��&�ก�,�
����ก���"ก��	������
%��$�(6-	����!�(&����(joint effusion) (7)    ��ก���"ก2���(�(�����6�)����*����-�������!�0��  
ก��10ก2�%		 meta-analysis ��� Bellamy %��),�(35) �0�����(�)���!.10ก2�%		 randomized  
controlled  trials 6 ��(� 28 ก��10ก2�
��10ก2�&�����'(���)�����*���+��� -	(*�  ��ก���"ก2���(�ก��
�����)��.$�)��$������.�������6�)����*��������, 4 �"���!.    ��)��.$�)��$������.����������
�����������}&����/�ก���"ก2������(!�+�&������ก���"ก2���������"	�(�ก�#*� NSAIDs %��       
COX-2  inhibitors (7)  
 ���)�������  )+�  ��6�ก���+��	#����"ก��	 (synovitis) ���&��*(��"��� �0����/���
��+���6�ก��ก���$*���%�(�$�ก��
�����������     �"ก�ก��0��&���*ก���"�(���!�"������%����ก��
!����&��(���"��"��   ก��&!������"	�(�%��ก�����)	��r�6��*(�&!���ก�����0����� (7)       
4�(�%
�ก�������ก���"ก2���(�(�����)+�  ก��$���+��&����    �0��!�ก��ก��$���+���ก��0��6�-	ก��
�"ก��	������4��&� 24-72 �"�(���!�"����        ��*����กr$�� -	(*� �"$��ก��$���+��&����$� ���ก
}�����������
)�)���16�ก��+�� (55) ��ก6�ก���������ก��10ก2�&��"$(.
����   ���&!��!r�(*�     
ก�����)��.$�)��$������.�����������
 ������������-��ก����ก�*�� (44)    �"��"�� ก�����������
�����*)(�����ก�   4  )�"��$*��8 (55)      Raynauld   %��),�(56) 10ก2������	�
��	����
������
��)��.$�)��$������.�������������ก"	��!��ก&���)�����*���+���  ������
#ก 3 ��+��$�$*�ก"�      
2 �8  -	(*�ก�#*�
����������)��.$�)��$������.�����&�ก������ก���(�%�����"ก��	��ก(*���
!��ก��*�����"�� �)"3  �����-��ก�#*�
����ก���"ก��	��������*��*(���(�%����*-	(*����"$��ก��
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 �������6�ก4�-�"���%$ก$*��ก"� &�ก�,�
������'(�6 ���/�$�������"	�������������ก� 4 )�"��$*��8�-+��
����ก���(�   )(��������ก���"ก2���/�(��ก���*�$"� (9) 

2.2.2 ก�+���	���$�����!;�����1	�6!&1�;2���กT���U���	�?1	V (Symptomatic Slow-
Acting Drug for Osteoarthritis, SYSADOA) 
 ก*��!��������ก��&��) �(*� chondroprotective  agents �0��!���}0� )#,��	"$&�ก������ก"�
!�+��"ก2�ก����ก�*��  %$*&���66#	"���/�
������"	%��((*� OA ��/���)���
"�����  ��*��-��%$*
ก����ก�*���(����
*��"��  60���) �&!�*��%
�)+�) �(*� structure !�+� disease-modifying agents �0��
��)#,��	"$&�ก������ก"�!�+�����ก��
 �������  
 �&!����%�r�%��!�+�ก�"	��
 �������0��  
�*��#�  International League of Association for Rheumatology (ILAR) &��) �(*� Symptomatic 
Slow-Acting Drug for Osteoarthritis (SYSADOA) � �!�"	��ก�#*���� (45) 

��ก�#*������กm
�����  $���&��$�$*�ก"��(�����  60���)*�&��6*�����   )(�-6��,���+�ก&��
��+��$���ก��&��%
���ก�#*� NSAIDs  &�ก�,�
�������!���$*�ก��&�� NSAIDs  %����*)(�&��&���)
�����+���
������ก���#�%�� (9)   

� �!�"	&�����
1�
�  ��&�ก�#*����
����&��&��(���	"$   ���%ก*  ก�����������ก 
(hyaluronic acid)  ก���)������"���$ (glucosamine sulphate)  %������������ (diacerin) 
  2.2.2.1 ก�9;�a	��!a�$g� (Glucosamine sulfate) 
  ��/����ก�#*� aminomonosaccharide ��/��*(����ก�	&� glycosaminoglycan &�
��
�ก�.���ก����ก�*��  �� ������%����/��*(����ก�	&��ก+�	
#ก��+����+������*��ก��  (20, 50) 
���� ���&��&���)�����+�����+���6�ก��m
�<ก��$#��&!���ก�������ก�����������ก%�������}�-��
ก����������
���ก�"�%)� �0����)(��� �)"3$*�)(���+�!�#*����ก����ก�*��%����	
	�
$*�ก��
�"	�"��������.
���*������ก����ก�*�� (20) 
  Muller-Fabenden %��),�(57) 10ก2�&�����'(���)�����*���+��� ���&�� 
glucosamine sulfate  �"	���
�� 1,500 ���ก�"�/("� �����	�
��	�� ibuprofen 1,200 ���ก�"�/("� 
��/��(��$�$*�ก"� 4 �"���!. -	(*� ibuprofen ��กm
�<��r(ก(*�%$*��+��}0��"���!.
�� 4 ��*��)(��
%$ก$*��ก"�    

Pavelka %��),� (58)  �����	�
��	�� glucosamine  sulfate 1,500    ���ก�"�/("� 
ก"	��!��ก &�����'(���)�����*���+���6 ��(� 202 )���/��(�� 3 �8%��
 �ก��������)(��ก(���
�*�������*�
#ก�86�ก4�-�"���
*��+��!����$��  -	(*� &��8
�� 3 �*�����&�  ก�#*���!��ก%)	�� 0.19 
�����$� &��,�
���*�����&�ก�#*��� glucasamine sulphate �-���0�� 0.04 �����$��0��ก��10ก2����
��"	��#�(*� glucosamine sulphate ��)#,��	"$��/�����"	�������ก��� ������)  ��*����กr$��  ��
)���*�!r���(�ก"	��ก��10ก2�����-���(*�&��ก��("�)(��ก(�������*�����6�ก4�-�"���&�
*��!����
$�� �0����6��/�ก��%����)(��ก(������ก����ก�*�������*}�ก$���(45)   
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  ก��&�� glucosamine sulphate &�ก���"ก2�  ���
"�(������'(������}
�$*��������  
%���������)���
��-	)����ก"	��ก��
��-	6�ก��!��ก (20) 
  2.2.2.2  =2��$a���! (Diacerin) 

ก��10ก2���กก�� (in vitro)  -	(*�   ��)#,��	"$&�ก���"	�"��ก���"��)���!. IL-1β &�   
��+��	#��������#2�.%���"	�"�� expression ��� IL-1 receptor &�ก����ก�*��%$*��*����$*� TNF-α         
������ก��10ก2�&��"$(.
����  -	(*� ����
 �&!�ก���"��)���!.������. collagenase ����%��ก��

 ����ก����ก�*���(������� (55) 
 �� diacerin  �����}����ก���(�%��
 �&!�)(�������}&�ก�����ก�	ก6ก������0��   
6"���/���&�ก�#*� SYSADOA �-�����กm
�< 4-6 �"���!.!�"�����&����%��m
�<���*��� 4-8 
�"���!.!�"�!�#��� (11)   

Nguyen %��),� (59) �����	�
��	��ก��&���� diacerin 100 ���ก�"�/ก�"�  ก"	�� 
tenoxicam 20 ���ก�"�/("� &�����'(���)������-ก��+��� 288 )�  -	(*�  ������
���-�ก"���+��
������ก���"ก2�
�� 2 ��+��  ��*����กr$��&�ก�#*�
������"	�� diacerin ��)(��$���ก����%ก��(�
��กก(*�ก�#*�
������� tenoxicam       ก��10ก2���� Pelletier  %��),�(60)&�����'(���)�����*���+��� 
484  )���/��(�� 6 ��+�������	�
��	��!(*���� diacerin 25 ���ก�"� ����-��r�, 50 ���ก�"�        
����-��r�, 75 ���ก�"� ����-��r�  %����!��ก -	(*� diacerin ���� 100 ���ก�"�/("�  ����ก��
�(����6�กก���)�+����!(�����ก(*��������+��%����!��ก  ��+��������ก��
 �������������&�� 
WOMAC %�� disability score -	(*� diacerin 100 ���ก�"�/("� &!�����ก(*���*�����"�� �)"3  %$*
��*-	)(��%$ก$*����!(*�� diacerin 50 ���ก�"�/("� %�� 150 ���ก�"�/("���+�������	�
��	ก"	   
��!��ก 

�������)���
��-		*�� ���%ก* 
�������  �#66����!�(  �(�
���  ��ก��6#ก%�*�%��           
��*�	��
���  ��ก��)�+��������6���  �����(���%����+���%���+��%-���  ��/�$�� 
 )(�-6��,���+�ก&���� diacerin &����
��$���ก��!��ก��������ก�#*� NSAIDs  �� paracetamol 
%���� tramadol    ก��&�������&����
������ก���#�%��)(�&!������"	�(��*(���(���+���6�ก��        
��กm
�<��� (11)  
 ��ก6�ก��$*��� 
�����ก�*�(��%��(����$��  �� chondroitin  sulphate    กr��/�!�0��&�����ก
�����ก�#*� SYSADOA ��*�ก"�%$*&�����
1�
�  �"���*��6 �!�*��&��������������(        ��!�+�
����+��� 
����6��)#,��	"$&�ก���"ก2���)�����+��� ���%ก*  S-adenylsylmethionine (SAM), 
Avocado and soy unsaponifiables (ASU) ก�#*���
����66���)#,��	"$��/�����"	�������ก��� ����
��) ���%ก* tetracycline, doxycycline, Glycosaminoglycan polysulfuric acid (GAGPS) (45) ���&�
��66#	"���%�����$*����!�*�����"�)����*&���!(*��ก��10ก2��-+��!������#���������
�4�-
� �!�"	ก���"ก2���)�����+��� 
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2.3  ก	��ก�	;2�ก	�8�	�2  (Surgical  treatments) 
ก���"ก2����ก���*�$"�-6��,���+�ก&��&�����'(�
������ก�������)�����+���&������#�%��  ��
��ก���(���ก%����*$�	����$*�(��ก���"ก2����&����   �(�}0������6 �ก"�&�ก���)�+����!(  
��� (7) 
     
3. ก	�6?1ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1�6!;��&1�$&�	$�<��� 

&���66#	"� ก�����������ก������������� (Intra-articular Hyaluronic Acid: IA-HA)  
����"	)(�����%-�*!�����ก�0��&�ก���"ก2���)�����*���+��� (20)    IA-HA  6"���/���&�ก�#*��� 
SYSADOA ��)#,��	"$��"	��������)������������)�����+��� !���}0� ��)#,��	"$&�ก������
��*&!������+�����ก�0�� ���
 �&!��)�������
�����������
"��!��!�+�	���*(����ก����ก%��ก����ก
�*���(���ก�"	����*�)��������ก$ (3)  

�8 ).1.1979 ��).ก����!��%����  ����
1�!�"~����ก�  ����"	���ก���0��
��	���      
IA-HA ��������	*�&���-+������ก���(�&�����'(���)�����*���+���
���������*��/�
���*�-�&6!�+�
����!�(6�กก���"ก2���(�(��ก����*&����%��ก���"ก2���(������"	�(� ��*� paracetamol !�+� 
NSAIDs (7)  ��ก6�ก��� IA-HA �"���/�
����+�ก&�����'(�
���ก���ก�������)���&���		
�����
��!��%���$6�กก������"	��ก�#*� NSIADs (61) %�������}&����/�ก���"ก2�����&�ก�,�����'(�
��
����ก���#�%��  6 ���/�$�������"	ก���*�$"�%$*�����ก���*�$"� (9) !�+���*��6�������"	ก���*�$"���� 

ก�����������ก  ���+����6�ก4�2�ก��ก )+�  �hyalos�  !���}0� &��!�+��%ก�( (20)             
���+��-���(*���������%�� (hyaluronan) %��������� ����������$ (sodium hyaluronate) (10)      
6"���/����&�ก�#*� glycosaminoglycan  (62)   

��#-"��.���ก�����������ก   }�ก� ���&��)�"��%�ก&��8 ).1. 1985  &����%�*�
����/�         
����"ก��	6�กก������"	�#	"$�!$#%��-	(*��������!�"�6�ก�"��กr������ก��&��%-�*!����0��     $*���
���������}�ก� ���&��&�ก���"ก2���)�����+���&���#2�.���ก������������ (20)  
 
3.1 ,+2�������&��ก	�!�	ก�2=i�	�9;�!�ก�	6?16!ก	��ก�	 
 HA ��/���).���ก�	$��������$&��� ������ (12)   &��� �������ก$ HA  ���� �!�"ก
����ก#� 4-5 X 106 ���$"�%����)(��������� 2.5-4 ���ก�"�/����$� (63)   HA 
 �!���
����/����
!�*��+���,�
�������ก���)�+����!(���� %��
 �!���
���*(��"	�� �!�"ก�,�
�������ก���)�+����!(
��r(� (13, 14)  &��� ����������'(���)�����*���+��� HA 6����� �!�"ก����ก#������!�+� 0.2 X 106 
���$"�%����)(�������������  
 �&!��� ��������)(���+�!�#*�����  �"��"�� )#,��	"$ก��!�*��+��
%��ก���"	�� �!�"ก60�������(�  �*���&!�ก����ก�*���(���$����"	�� �!�"ก��ก�0��%��	���6r	���
�*�� (15)  
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��(��!$#���60���%�()�&�ก��&!� HA 
�%
�6�ก4����ก�*��ก��  ��&��&�ก���"ก2���)
�����*���+��������6#������).�-+��)�ก��
 ��������� ������&�����)(���+�!�#*�%��)(��!�+�    

 �&!�����'(���)�����*���+�������ก�����0��&�������ก���(�    %��
 �&!�-�"�ก���)�+����!(��ก�0�� 
(3, 16, 64)  ����กก���"ก2�(�����(*� ก��
�%
��� ������ (viscosupplementation) (15) 

  
3.2 ?!�2&��ก�2=i�	�9;�!�ก���6?16!ก	��ก�	 

 IA-HA 
��&��&���66#	"��-+��ก���"ก2���)�����*���+���   6 �%�ก�����/� 2 ��� )+�  
 1) <����=��>��กXK��ก���@�� (Low Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: 
LMW IA-HA)  )+� ���� �!�"ก����ก#� 0.5-3.6  X 106 ���$"� ���+�����"3(*� ��������%�� 
(hyaluronan) !�+������������������$ (sodium hyaluronate) (20, 33)  
 2) <����=��>��กXK��ก��	S
 (High Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: 
HMW IA-HA) )+� ���� �!�"ก����ก#� 6.0 X 106 ���$"��ก�6�กก����$ HA &����%		��%�� 
(hylan)���ก����+���
���)�� (chemical crosslink) ��!(*�� HA ก"	 formaldehyde %�� 
vinylsulfone 
 �&!����� �!�"ก����ก#��-����ก�0�� ����ก�+�����"3��� HA ������(*� ��%�� 6�-��� 20 
(hylan G-F 20) (15) 

)(��%$ก$*����� LMW IA-HA &���������������%�� (ก�����������ก) !�+�
�����������������$  ก"	 HMW IA-HA 
�����*&���������%��  ��#��"�$����
�� 2.1 
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�	�	���� 2.1  ��	,�	ก2�#	�����ก���&��=i�	�9;��!!ก�=i��!  (64-66) 

 �ก��� 

=i�	�9;��!!  (�<� 
;a$2���=i�	�9;�$!� 
 

• ��/�������ก�	-������. ����� �$������ก#�)�* �0��
���ก�	��(�glucuronic acid 6"	)�*ก"	 N-acetylglucosamine �����
$*�ก"���/������( 

• �"ก2,������� (chains)
���ก��0��   ��*��!��*�"���$��/�
��).���ก�	   )(����(������
�����6�!��ก!���6�ก�"�� 
��ก������(�$"(&!�*�����/��"ก2,�
��ก�� 

=i��!  • �ก�6�ก   ก����+���
���)�� (chemical crosslink) ������ 
   ��������%��$��$ �%!�*� carboxylic %�� N-acetyl group 
• Hylan G-F 20 ��/��*(�������  hylan  Polymer 2 ���  )+�  
(1) hylan A : ���"ก2,�����!�( (fluid) )���/������� 80 ��� 
����$�   �� �!�"ก����ก#����������  hylan A   6  X 106 ���$"� 
(2)  hylan B : ���"ก2,���/��6� (gel) )���/������� 20  
�������$�   ��6�กก����+���
���)���*���&!��� �!�"ก����ก#�
�-����ก�0��%�������(��&�ก��)����*&��� ��������(���ก(*�    
��������%���"����� 

 
� �!�"	&�����
1�
� IA-HA ��6 �!�*��
"�� LMW %�� HMW IA-HA    �����������"�

$����
�� 2.2
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�	�	���� 2.2   ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (Intra-articular Hyaluronic acid  IA-HA)  �����,�	(!�	�6!���$�
=�� (67-73)   
?<��ก	��1	 

�ก��� 
Hyalgan® Suplasyn® ADANT® Hyruan III ® GO-ON® Synvisc® 

?<���	�� 
Sodium 

Hyaluronate 
Sodium 

Hyaluronate 
Sodium 

Hyaluronate 
Sodium 

hyaluronate 
Sodium 

hyaluronate 
Hylan 
G-F 20 

�(���/#���ก	�8��� HA 
Rooster combs 

(naturally derived) 
Bacterial 

fermentation 
Bacterial 

fermentation 
Bacterial 

fermentation 
Bacterial 

fermentation 

Rooster combs 
(chemical 
modified or 
cross-linked) 

!7�	(!ก;�$�ก+� (  X 106 Dalton) 0.5 � 0.73 0.5 � 0.73 0.9 1.1 1.4 6.0 

?!�2&�� IA-HA (,�	�!ก�	� M.W) LMW LMW LMW LMW LMW HMW 

�#	�$&1�&1! &�� HA (mg/mL) 10 10 10 10 10 8 

����	��ก	�5�2 HA 6!�������7�  X  
,�	!#!��7����5�26! 1 �8!ก	��ก�	 

2 mL X  3-5 2 mL X  3-6 2.5 mL X 5 2 mL X 3 2.5 mL X 5 2 mL X 3 

�����������$�
8918��� Fidia/TRBChemedica,  
Italy 

Bioniche, 
Switzerland 

Meiji,  
Japan 

LG Life Sciences, 
Korea 

Rottapharm, 
Ireland 

Genzyme, 
USA 

LMW =  Low  Molecular  Weight,   HMW =  High  Molecular  Weight   

19 

http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=Fidia
http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=Bioniche
http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=Meiji
http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=LG+Life+Sciences
http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=Rottapharm
http://www.mims.com/Page.aspx?menuid=cd&name=Genzyme


 20 

3.3 ก�=กก	���กT���U  
ก��กก����กm
�<��� HA 
��%
�6����*
��	%�*�"� (69)             %$*)��(*��*�6��ก���(����

ก"	ก��ก$*���  �"����   
3.3.1 ก	��ก�	�+������ก	�=(�&��!7�	=&&1� (rheological properties) 6(1ก�� 

�	�9��ก��    &���)�����+���  ��ก������
"��)(���������  �� �!�"ก����ก#�%��)(����(����ก#�     

 �&!�)#,��	"$����� ���������������   -	(*�  )(��!�+�%��)(���+�!�#*�����  �"��"��  
)#,��	"$
������(
��%��ก��
 �!���
��&���������ก"����60��������%����� ���%ก*   ก������"	
%��ก��%
ก (shock absorption) ก��ก��6��%��
��������  ก������%��
��������  ก��!�*��+�����  
ก����	�(���ก����ก�*���-+������ก"��(���ก����ก�*��%����	�"��&������+��	#���    

ก����� HA ��������*(�&!�)#,��	"$����� ������ก�"	���ก$%������ก"���*&!���� 
����!���-���0��    
 �&!���ก���(�����%������)�+����!(������0��  &�4�(�
��%����+�����ก��
 �
$*�������     HA 6�
 �!���
����/�$"(�+�!�#*�%��$"(����"	%��&�4�(�
��%����+�����ก��
 �$*����$� �
���
 �!���
����/�$"(!�+�%��!�*��+����� (3)  
   3.3.2 ก	��2ก	��ก$������	ก	��#2&1�   HA 6"	ก"	$"(�"	��-�� (specific 
receptors) 
�����*	��(�����+��	#���)+� CD44  ก"	 receptot for hyaluronate-mediated motillity 
(RHAMM) �0��-	���&�����.$*��� �(�
"��
���ก���(����ก"	ก���ก���)�����+��� ���%ก* ����.ก*�ก��
�"ก��	 (inflammatory cells) ����.��+��	#��� (synoviocytes) %������.ก����ก�*�� (chondrocyte)         
ก��6"	��!(*�� HA ก"	 CD44 %�� RHAMM  
 �&!��ก�ก���*��"33�,$*���4��&�����. 
(intracellular signal event) ��*� protein phosphorylation cascades, cytokine release %��ก��$#�� 
cell cycle protein   ��+�� HA 6"	ก"	$"(�"	�"�ก�*�(6�ก��$#�� transduction   %��  signaling  pathways 
�0������$*�ก��
 �����������.  ก���)�+�����������.  ก��%	*�$"(�������.%�� endocytosis (20)  

&�ก��10ก2�%		��กก��    HA      ����$*�ก��
 �����������.�0������$*���)��� 
��+���  ��*�  �"	�"��ก�������  prostaglandin E2 (PGE2) 
���ก�6�กก��ก��$#����� interleukin-1 (IL-1) 
$*�$���ก��
 ���� proteoglycan  ��)(������!���������.
���ก�6�ก oxygen-derived free radicals, 
IL-1 %�� mononuclear cell-conditioned medium ����$*�ก���0�$������r���+����(    ก��%	*�$"( 
ก������
�� (migrate) %��ก��ก�+�ก��������. (phagocytosis)  

��ก6�ก���  HA  �"������"	�"��ก���*��  matrix ���ก����ก�*��  �� bradykinin 
��

 �&!��ก���ก���(�  ��� HA  ��66"	���
��
 �&!��ก�)(���6r	�(�%��ก �6"���ก6�ก�� ������
��

*��� ��!�+�� (3)   
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3.3.3 ก	��2ก	����91�#	�$,t��#2 (Anti-nociceptive)   ��+��(*� HA �����}����
��6"	ก"	���������
�"	���)(���6r	�(�  60��(��ก"��ก���*�ก��%������������������
�"��� 
��/���&!���)#,��	"$��)(���6r	�(���� (15) 

3.3.4 ก	�ก���+1!ก	���1	�ก�2=i�	�9;�!�ก,	ก$a����	�6!&1�6(16ก�1$�����ก��  
6�กก��10ก2�%		��กก�����ก��� � HA 6�ก4����ก�$�����&�����.ก����ก�*��
���������(�  
-	(*������}ก��$#��&!� chondrocyte %�� proteoglycan %�� HA �-�������� (15, 42)  
 
4. ��������8�&��ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1�  
 4.1 �#	���	��&��?!�2!7�	(!ก;�$�ก+�ก���������8�ก	��ก�	   

��ก��10ก2�
��� �)"3  2 ก��10ก2�   �0����/�
�������)(���!r�
��%$ก$*��&���+�������� �!�"ก
����ก#�ก"	����
���&�ก���"ก2�   )+� 

4.1.1  ก��10ก2����  Smith %�� Ghosh 
4.1.2  ก��10ก2����  Balazs %�� Denlinger  

 �������������)(���!r�
��%$ก$*��  ��/��"���� 
4.1.1 ก	�
>ก�	&�� Smith ��� Ghosh  (17) 
&��8 ).1. 1987  Smith  %�� Ghosh      
 �ก��10ก2�%		��กก��       ���� �����.  

synovial  fibroblast �����#2�.
�����6�กก��$"���+����+����ก$�(6 (biopsy) !�+� ก���*�$"�����������
��*��
������-��������    �-+��10ก2������ก��&!� HA 6�ก4����ก&��*(��� �!�"ก����ก#�$*��� $*�
ก��ก��$#��&!��ก�ก������� HA &�����.
���-�����������&��ก��$����ก 3H (3H-labelled) &�ก��
$�(6!� HA 
������.�-��������������0��    

6�กก��10ก2� -	(*�  HA �*(��� �!�"ก����ก#�
���!�����6�ก4����ก  ��+��6"	
$"(�"	
���(����.6��*��"33�,ก��$#��ก������� HA &�����.�-��������   &�ก��10ก2����  HA      �*(�
�� �!�"ก����ก#�����ก(*�  0.5 X106 ���$"� ��*ก��$#��&!��ก�ก������� HA        �*(��� �!�"ก����ก#� 
0.5 X 106 ���$"� }0�  4.0 X 106 ���$"���/��*(��� �!�"ก����ก#�
���!�����&�ก��ก��$#��&!��ก�
ก������� HA ��ก
���#�   %��HA �*(��� �!�"ก����ก#���กก(*� 4.0 X 106 ���$"� ก��$#��&!��ก�ก��
����� HA �����*�ก"�%$*�ก��0��&�����,
������ก(*��*(��� �!�"ก����ก#� 0.5 X 106 }0� 4.0 X 106 
���$"�    

���)��!r�6�ก��ก��10ก2����  )+�   ก���"ก2����&�� HA  6�ก4����ก�*(��� �!�"ก 
����ก#� 0.5�4.0 X 106 ���$"��0��6"����*&��*(��� �!�"ก����ก#�$� �    �!�����&�ก��ก��$#��&!��ก�
ก������� HA 4��&�����. (endogenous HA) $��������$    ��+���6�ก��������ก#���rก60�
�����}%
�ก�0�������&�ก����ก�*���(�������*��%���� binding affinity ���60������}ก��$#��ก��
����������กก(*� HA ����� �!�"ก����ก#����  (15, 18) 
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4.1.2 ก	�
>ก�	&�� Balazs  ��� Denlinger (19) 
Balazs  %��  Denlinger        �������%�()�ก��&�����
�%
��� ������&����

�"����������(
���"�1"��%-
�.%!*�����
1%)���� ���6 ��8 ).1.1992   �(�(*�  &��� ���������
����'(���)�����+���  )(���������%���� �!�"ก����ก#����ก�����������ก6�����     ก��������

�%
��� ������ �0�����%ก*  ก�����������ก6�ก4����ก�����*�������*�6��*(�)��4�-)#,��	"$
�� ������&!�ก�"	����*�ก$  %��&�ก��-"s�����
�%
��� ������&��#��)$�-+��ก���"ก2�  )(���
)#,��	"$�"���� 

(1) �����}����ก"����ก"	��+����+��%����+�� �����*ก��$#��&!��ก�ก��$�	������		4��)#��ก"�  
%����*����ก���$*�����.%����).���ก�	���$��&���+�� 

(2) �ก�ก��%-�*�*�� (diffusion) �����%
	���$.%������ก#�����&!3*&���+����� 
(3) )(���+�!�#*�%��)(��!�+�&ก���)���!�+��!�+�ก(*��� ������&��4�(��ก$ 
(4) ���"$��ก���"	��ก6�ก�*��ก�����  !�+�  ��)*�)�0����($��(��+���
��	ก"	 hyaluronan 
��-	

$��������$&��*��ก��   �-+��)�)#,��	"$&�ก���ก������������(��� 
Hylan G-F 20     �ก�6�กก��-"s���)�������
���)�����ก����+���-"����)�� 

�������ก#� hyaluronan (crosslinked hyaluronan) ��/���&!����� �!�"ก����ก#�����0�� Hylan G-F 20 
��/���$4",5.����(
����)#,��	"$)�	$���ก,5.
"�� 4 �������$��   &��,�
�� LMW IA-HA ��
)#,��	"$�����ก,5.�-��� 2 ���%�ก 
    ��ก6�ก��� Balazs %��Denlinger �"�&!�)(���!r�(*� )(�������}&�ก��)��4�-
�� ������6��0��ก"	�� �!�"ก����ก#���� HA 
�����������    ����� �!�"ก����ก#�
�����ก(*�6���
)(�������}&�ก��)��4�-��กก(*� 
  ��66#	"�  IA-HA �-+��ก���"ก2���)�����*���+���    ��6 �!�*��
"�� LMW IA-HA %�� 
HMW IA-HA  ��+���6�ก�����#�
���"���*�"��6�   60���)(��-�����&�ก��!�) �$�	���&�����%		
ก��10ก2������	�
��	%		!"($*�!"(&�����!�"� 
 

4.2  ก	�
>ก�	�	����!�ก$�����$�������(#���(# (Head-to-Head comparison) ��(#�	�
HA ?�#�!7�	(!ก;�$�ก+���	�V 

��66#	"�   ก��10ก2�
��)��ก�����	�
��	%		!"($*�!"( ��
"����� 16 ก��10ก2�  %���"���*
-	ก��10ก2�&�
�������	�
��	�� �!�"ก����ก#���� HA &��*(�ก(���$"��%$* 0.5 X 106 ���$"�}0�     
6.0 X 106 ���$"�&�
#ก���%		��$4",5.
����6 �!�*��&�
���$���  (16, 45)  

ก��10ก2�
��)��ก
�������	�
��	%		!"($*�!"(  16  ก��10ก2�  6 �%�ก��/� 
(ก) �����	�
��	��!(*�� HA ����� �!�"ก����ก#�$� � 2  �� �!�"ก����ก#� 

6 ��(�  3  ก��10ก2�  (18, 74, 75) 
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(�) �����	�
��	��!(*�� HA ����� �!�"ก����ก#�$� �%�����     
6 ��(� 12 ก��10ก2�  (21-32) 

()) �����	�
��	��!(*�� HA ����� �!�"ก����ก#��(� (Dual Molecular Weight)  ก"	         
����� �!�"ก����ก#�$� �%������� �!�"ก����ก#����   6 ��(� 1 ก��10ก2�  (76) 

  ������ก��10ก2�
"�� 16  ก��10ก2�  ��#�����"�$����
�� 2.3 
 

 6��!r����(*�  ก��10ก2�
��)��ก
�������	�
��	%		!"($*�!"(�"�ก�*�(��%��(����$��   ��
"��
ก��10ก2�
����"	��#�(*�  HMW IA-HA ������
���
���!�+�ก(*�(21-24) %����!���ก��10ก2���
)(���!r�(*� ��*��)(��%$ก$*����������
���&�ก���"ก2���!(*�� HMW IA-HA !�+� LMW 
IA-HA (25-32) 
 %�(
��ก���"ก2���)�����*���+������ American College of Rheumatology (ACR)  �8 
).1.2000 (7) &!�������(*�   �"���*��!�"ก~��
��)��ก
���"��6�&�ก��	*�	�ก}0�)(��%$ก$*������
����
�����!(*�� LMW IA-HA %�� HMW IA-HA         

������6�ก Cochrane Collaboration systematic review  �8 ).1.2006 (35)  ก�*�((*�   
��+���6�กก��10ก2������	�
��	����
���%		!"($*�!"(������
�%
��� �������"������*����    
��ก��10ก2�&���66#	"�  ��)(��%$ก$*��ก"���&�%$*����$4",5.�0�����*ก"	$"(���("�%��6#��(��
��("�     
60�)(�&��(6��,�3�,&�ก���*������#�6�ก%$*��ก��10ก2� 
 �"��"�� 60��"���*�����}��#����(*�  ก�����������ก����� �!�"ก����ก#����!�+����
�� �!�"ก����ก#�$� �&!�����
���
����ก(*�&�ก���"ก2���)�����*���+���  $�����1"�ก��10ก2�$*�����ก 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1�  
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 
8�
>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2���1  HA ?!�2��� 2  

ก�+���#��+� 
(�<� ก	��ก�	 
�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

1.Wobig  
%��),�
(21) 
 

1999 70 12  �"���!. Prospective, 
randomized, 
double-
masked, 
multicenter 

Artzal® 
(Hyaluronan, 
MW 0.75X106 
Dalton)  

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW  6X106 
Dalton) 

- � ��ก���(��,��� 
�� �!�"กa  ��������
��(� VAS 
� ก����������ก�� 
����(� 

� 
���"���!.
��12  ก�#*�
���"ก2���(� hylan G-F 
 20 )*�)�%����ก���(��,����� �!�"ก����
��กก(*�ก�#*�
���"ก2���(� hyaluronan ��*����
�"�� �)"3 (P < 0.05) 

2.Roman 
% � � ) , �
(74) 

2000 49 24 �"���!. Blind 
randomized 

Hyalgan® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW∼0.8X 106 

Dalton) 

Adant® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW∼0.9X106 

Dalton) 

- � ก��$�	����
�� 

��)��กa     ������
���  subjective 
assessment 
� ��ก����*-0� 
�����).6�กก�� 
�"ก2� 

� �"���!.
�� 5 -	ก��$�	����
��)��ก 
����#� (������ 75.4 ���ก�#*�$"(��*��)  
� 
�� 3 ��+��!�"��"ก2�  ก�#*�
������"	 Adant® 
��ก��$�	����
��)��ก���ก(*�ก�#*�
������"	 
Hyalgan® (p < 0.05) 
� ��ก���(�!�"����-	��กก(*�&�ก�#*�
�� 
����"	 Adant®(������ 16.3) 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome),  MW = Molecular Weight, VAS = Visual Analogue Scale 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	
��2�	�8�
ก	�
>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2  

ก�+���#��+� 
(�<� ก	��ก�	 
�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

3.Karlsson  
% � � ) , �
(25) 

2002 210 52 �"���!. Prospective, 
randomized, 
double-blind, 
placeco,  
multicenter 

Artzal® 
(Hyaluronan, 
MW∼ 1 X 106 

Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW  7 X106 
Dalton) 

��!��ก 
(phosphate �
buffered saline 
solution)     

� ��ก���(��,��� 
�� �!�"ก���&��*(�
�"���!.
��0-26 %��

�����(�� 52 �"���!. a 

$�����������(� VAS 
� ��ก���(��,�-"ก 
��ก���(���ก
���#�  
)*�)�%�� WOMAC 
%�� Lequesne index 

� &��*(��"���!.
�� 0-52  ก���"ก2���(� 
hyaluronan !�+� hylan G-F 20 &!�����*
%$ก$*��ก"�&�ก��)(	)#���ก���(���+���
��	
ก"	��!��ก   
� ��*-	)(��%$ก$*��&�ก��	���
���ก�� 
�(�����,����� �!�"ก��!(*����
"�����
�� �!�"ก����ก#� 

4.Pritchard 
%��),�
(22) 

2002 99 - Retrospective, 
Pilot  study 

Hyalgan® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW  0.5-0.73 
X 106Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
M.W  6 X 106 
Dalton) 

- � ��ก��ก*��-!�"� 
�"ก2�:��ก���(�  
(�,�-"ก,���� �!�"ก
�)�+����!() ������
��(� 10-point Likert 
scale  ,)(��}�����ก��

$+���(��ก���)+�a 
� �������)��� 

� Hylan G-F 20 &!���ก���"ก2�
����ก(*���*�� 
���"�� �)"3&�������ก���(��,��)�+����!( 
(p=0.052),  � � ก � � � ( � �, � � � �� � ! �" ก
(p=0.017), )(��}��ก��$+������(��ก���)+� 
(p=0.052) 
� ��ก���(�!�"����-	&�)(��}��&ก���)��� 
ก"�(18% hylan G-F 20, 21% Na hyaluronate)  

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW = Molecular Weight, VAS = Visual Analogue Scale, WOMAC = Western Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2 

ก�+���#��+� 
(�<� ก	��ก�	 
�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

5.Bayramoglu  
%��),�(26)  

2003 37 12  �"���!. Randomized, 
controlled  
trial  
(pilot study) 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW  1-2.9 
X106Dalton) 

�U�Kก�L 
ก��4�-	 �	"� 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
M.W  6X106 
Dalton) 

�U�Kก�L 
ก��4�-	 �	"� 

ก��4�-	 �	"� � ISK scorea 
� ��1�ก���)�+��� 
�!(�����*� 
� ก��$�(6!�)(�� 
��*�"��)���������*� 
� ก���!����-����� 
�����*� 

� &��"���!.
�� 3 %�� 3 ��+��!�"��"ก2�  )*� 
 ISK score ����
"�����ก�#*�%$*��*%$ก$*��ก"�
(p=0.80) 
� ��*)(��%$ก$*��&���1�ก���!����!�+� 
�������*���!(*��ก�#*�
"����� 

6.Karatay 
%��),�(27) 

2004 40 3  �"���!. Prospective, 
randomized, 
parallel group 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW 1-3 X 106 
Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
M.W 6 X 106 
Dalton) 

- � ���"	 ICAM-1, 
VCAM-1&��� ������a 
� WOMAC Index 

� ���"	 ICAM-1,VCAM-1 ������*���� 
�"�� �)"3
���"���!.
�� 1,2,3 &�
"�����ก�#*�
10ก2� 
� )*� WOMAC-pain %�� WOMAC- 
Physical function  �������%������0��
"�����
ก�#*� 
� ��*��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��!(*�� 
 2 ก�#*�10ก2�� �!�"	)*� ICAM-1,VCAM-1, 
WOMAC score  &��"���!.
�� 3 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW  = Molecular Weight,  ISK score  = Index of severity for knee osteoarthritis, ICAM-1 = intracellular adhesion molecule-1 , VCAM-1 = vascular cell adhesion molecule-1 

WOMAC = Western Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index 
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�	�	���� 2.3 8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2 

ก�+���#��+� 
(�<� ก	��ก�	 
�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

7.Karatay 
%��),�
(29) 

2005 40 3  �"���!. Prospective, 
randomized, 
parallel group 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW 1-3 X 106 
Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6 X 106 
Dalton) 

- � ���"	 NO %�� 
 GSHPx &��� ������a 
� WOMAC Index 

� �"���!.
�� 3 ���"	 NO ����
"�����ก�#*� 
 (ก�#*� hyaluronan  p<0.01, ก�#*� hylan G-F 20  
p = 0.001) 
� ��*-	ก���������%�����*�����"�� �)"3 
��� GSHPx activity &�
"�����ก�#*���+������#�
ก��10ก2�  

8. Karatosun 
%��),�
(28) 

2005 92 52 �"���!. Prospective, 
randomized, 
double-blind, 
parallel group 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW  1-2.9 
X106Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6X106 
Dalton) 

- � HSS knee scorea 
� ��ก��%
�ก���� 
6�กก���"ก2� 
 

� �"���!.
�� 52  &�
"�����ก�#*� )*� HSS knee 
Score ������*�����"�� �)"3 (p < 0.01) %$*��*
-	)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��!(*��ก�#*�

"�����  
� ��*��%
�ก�������ก���"ก2�  $��� 52 
 �"���!.
��$�$���� 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW. = Molecular Weight,  HSS Knee score = The Hospital for Special Surgery Knee score, NO = Nitric Oxide, GSHPx = Glutathione  peroxidase 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2 

ก�+���#��+� 
(�<� ก	��ก�	 
�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

9.Arensi (18) 2006 40 12  �"���!. Prospective, 
randomized, 
controlled, 
parallel group 

Hyalgan® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW 0.5-0.73 

X 106 Dalton) 

Go-On® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW ∼1.4 

X 106 Dalton) 

- � WOMAC Index 
%�� Lequesne Indexa 
� ก����������ก�� 
�"ก2�&�4�-�(����
%-
�.%������'(� 
� ��ก����*-0���� 
��). 

� 
����+��
�� 3 ���ก��$�$����ก��      )*� 
 WOMAC Index %�� Lequesne Index ����
��*�����"�� �)"3
"�� 2 ก�#*���+���
��	ก"	         
baseline 
� ��+���
��	��!(*��  2 ก�#*�  ��*��)(�� 
%$ก$*����*����*���"�� �)"3���)*�  WOMAC 
Index %�� Lequesne Index 

10.Kotevoglu 
%��),�(30) 

2006 59 24 �"���!. Prospective, 
controlled, 
double-blind, 
randomized, 
parallel group 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW 1.55 X106 
Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6 X 106 
Dalton) 

��!��ก 
(saline solution 
2 mL) 

� WOMAC Indexa 
� ก����������ก�� 
�"ก2�&�4�-�(����
%-
�.%������'(� 
 
 

� ��+��
�� 6  
"�� 2 ก�#*�
����� HA ��)*�)�%�� 
 WOMAC ��ก(*���!��ก��*�����"�� �)"3 
(p<0.05)%����ก(*���+���
��	ก"	 baseline 
(p<0.05)   
� ��*-	)(��%$ก$*����!(*�� HA 
"�� 2 ก�#*� 
��+��������6�ก WOMAC Index 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW. = Molecular Weight,  WOMAC = Western Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2 

ก�+��
�#��+� 
(�<� ก	�
�ก�	 

�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	����$��! 8�ก	�
>ก�	 

11.Kirchner 
%��),�
(31) 

2006 321 12 �"���!. Prospective, 
randomized, 
controlled, 
double-blind, 
multicenter 

EUFLEXXATM 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW 2.4-3.6 
X 106 Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6 X 106 
Dalton) 

- � WOMAC Index-Pain 
sub scalea 
� Full  WOMAC index 
� ������ก���"ก2�&� 
4�-�(��������'(� 
� ����,ก��&�������"	 
�(� 
� ��ก����*-0������). 

� )�%�� WOMAC Index-Pain ������*���� 
�"�� �)"34��!�"��"ก2�)�	 15 ("�&�          

"�� 2 ก�#*� 
� Post-Hoc Analysis : ก�#*� Na hyaluronate 
-	����'(�
����*����ก�������)  ���ก(*�ก�#*� 
hylan G-F 20 ��*�����"�� �)"3 (P = 0.038) 
� &�ก�#*�
������"	 hylan G-F 20   �ก�  joint 
effusion ��กก(*���*�����"�� �)"3 (p=0.0015) 

12.Lee PB 
%��),�
(75) 

2006 146 12 �"���!. Open-label, 
randomized, 
multicenter 
clinical trial 

Hyal® 

(Sodium 
hyaluronate, 
MW 0.75 X 106 
Dalton) 

Hyruan Plus® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW  3 X 106 
Dalton) 

- � ��ก���(��,��� 
�� �!�"ก ��������(�VASa 
� WOMAC Index 
��������(� Likert-scale 
� ������ก���"ก2�&� 
4�-�(��������'(�/%-
�. 
� ����,�����"	�(�
��&�� 
� ��ก����*-0������). 

� )*� VAS �����ก���(��,����� �!�"ก 
%��)*�)�%�� WOMAC ����
"�� 2 ก�#*���+��
�
��	ก"	 baseline (p<0.0001) %$*��*-	)(��
%$ก$*����*�����"�� �)"3��!(*�� 2 ก�#*�
��
10ก2� 
� ��*��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��!(*�� 
 2 ก�#*�&�ก���ก���ก����*-0������).  

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW  = Molecular Weight, VAS = Visual Analogue Scale, WOMAC = Western Ontario and  McMaster University Osteoarthritis  Index 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 HA ?!�2��� 1  HA ?!�2��� 2 

ก�+���#��+� 
(�<� ก	�
�ก�	 

�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

13.Atamaz 
%��),�
(23) 

2006 82 12 ��+�� Prospective, 
randomized, 
single-blind 

Orthovisc® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW 1.55 X106 
Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6 X 106 
Dalton) 

(��
��
ก��4�- 
	 �	"� (Short 
wave     + 
Interferential 
therapy) 

� ��ก���(� 
�������������'(�a 
� �(��ก����� 15 ��$� 
� -�"�ก���)�+����!( 
(range of  motion) 
� WOMAC Index 
� SF-36 

� $���ก��$�$���� 
"��2ก�#*�����ก�����0�� 

#ก$"(���("� �ก�(�� WOMAC-stiffness,ROM 
� Subgroup Analysis: ��*-	)(��%$ก$*�� 
��!(*��(��ก��4�-	 �	"� ก"	 hylan G-F 20 
� ก���"ก2���(� hylan G-F 20 ��ก������ 
���)*�)�%�� WOMAC-functional ��กก(*�    
Na hyaluronate 

14.Raman 
%��),�
(24) 

2006 356 12 ��+�� Prospective, 
randomized, 
double-blind 

Hyalgan® 
(Sodium 
hyaluronate, 
MW 0.5-0.73 

X 106 Dalton) 

Synvisc® 
(HylanG-F20, 
MW 6 X 106 
Dalton) 

- � ��ก���(� :������ 

6�ก VASa 
� ก��&��������: ������ 
6�ก WOMAC, UCAL 
score,Tegner score, Oxford 
knee score 
� EuroQol 
� )(��-0�-�&6 
� )(���*(��+��������'(� 

� )*�)�%�� VAS ��ก������������0��
"��2 ก�#*� 
��+���
��	ก"	 base line 
-hylan G-F 20: &��"���!.
��6 �������6�ก 6.2 
��/� 3.2 (p=0.02) %�����0����*�����"�� �)"36�
���ก��10ก2�&���+��
�� 12 (3.7, p=0.04) 
-Na hyaluronate: �������%������0����*����
�"�� �)"36�}0�%)*��+��
�� 6 �
*��"��(p>0.05)  
� Hylan G-F 20 )(	)#���ก���(������� 
ก(*� Na hyaluronate 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome), MW = Molecular Weight, VAS = Visual Analogue Scale, WOMAC = Western Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index, SF-36 = Short Form 36,  

UCLA score =  University of California at Los Angeles score, EuroQol = European Quality of Life 
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�	�	���� 2.3  8�ก	�
>ก�	�	����!�ก���(#���(#&��ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� (���) 
IA-HA  6!ก	�
>ก�	 

891#�,� 
�w���

������� 

,�	!#!
891�:#�6!
ก	�
>ก�	 

����$#�	 
��2�	� 

>ก�	 

�9����
ก	�
>ก�	 

HA  
?!�2��� 1  

HA  
?!�2��� 2  

HA  
?!�2��� 3  

ก�+���#��+� 
(�<�ก	�
�ก�	 

�<�!���
>ก�	 

�#?�7#2$ก�x�ก	�
���$��! 

8�ก	�
>ก�	 

15.Juni 
%��),�
(32) 

2007 660 � ��+�� 0-6 
(����
���  
%����ก�� 
��*-0������). 
� ��+�� 7-12 
��-����ก�� 
��*-0������). 

Prospective, 
randomized, 
controlled, 
single-blind, 
multicenter 

Synvisc® 
(Hylan 
G-F20, 
M.W  

6 X 106 
Dalton) 

Orthovisc® 
(hyaluroan, 
MW  

1.55 X106 
Dalton) 

Ostenil® 
(hyaluroan, 
MW   

∼1.2 X106 
Dalton) 

- � WOMAC -pain a 
� WOMAC-global, 
WOMAC-stiffness, 
WOMAC-disability 
� EuroQol 
� Health state index 
� ��ก����*-0� 
�����).��-��
�� 

� )(��%$ก$*�����)*�)�%�� WOMAC- 
pain ��!(*��ก�#*�  hylan  ก"	 Na hyaluronate  
  - ��+��
�� 3  ��)*���/� 0.1 (95% CI -0.3, 0.4) 
  - ��+��
�� 6 ��)*���/� 0.0 (95% CI -0.3, 0.2) 
     �"��)+� ��*��)(��%$ก$*��&�ก������ก��
�(���!(*�� 2 ก�#*� 
� )(��}��&�ก���ก���ก����*-0������).��-�� 

��-	��กก(*�&�ก�#*� hylan �����$*����!(*��
ก�#*�)���/������� 6.4 (9.5%CI  0.6, 12.2) 

16.Petrella 
%��),�
(76) 

2008 
(InPress) 

200 16 �"���!. Prospective, 
randomized, 
double-blind, 
placebo 
controlled 
trial 

DMW* 
 
 
 
 
 

LMW** 
(MW 
0.5-0.73 

X 106 
Dalton) 

HMW*** 
(MW 

6 X 106 
Dalton) 

��!��ก 
(saline) 

� ��ก���(���+����� 

40m ��������(� VASa 
� ��ก���(��,�-"ก 
� )(��-0�-�&6 
� ��ก����*-0� 
�����). 
 
 

� )*�)�%��)(���(��,���� 40 ��$� 
&��"���!.
�� 16  �
��	ก"	  baseline ��/��"���� 
- DMW  ������ 89.3% (p<0.001) 
- HMW  ���0�� 79.1% (p<0.001) 
- LMW   ���0�� 81.3%  (p<0.001) 
� DMW  ���0����*�����"�� �)"3�!�+�ก�#*� 
�+��� $"��%$*�"���!.
�� 3 (p<0.007) 6�����#�
ก��10ก2�&��"���!.
�� 16 

a: �#?�7#2(�ก (primary outcome),  M.W. = Molecular Weight, VAS = Visual Analogue Scale, WOMAC = Western Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index, *DMW = Dual Molecular Weight [0.7 mL &�� 2.2% Na 

Hyaluronate (M.W 0.58-0.78 X1062	��!) + 0.7 mL &�� 1% Na Hyaluronate (M.W 1.2-2.0 X1062	��!)], **LMW=Low Molecular Weight, ***HMW=High Molecular Weigh, EuroQol = European Quality of Life 
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5. �	ก	�=���>��������&��ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1� 
ก���"ก2���(� IA-HA    ����'(�
�$*�ก��&��������� (77)  ��ก����*-0������).
��-		*�� 

���%ก*  ��ก�����-��
��	��(,
�������   ���������#	"$ก��,.%$ก$*��ก"���!(*��%$*��ก��10ก2�    
$"��%$*������ 2-27 %����ก����*-0������).
���ก��0����$"��%$*��ก����rก���� �ก��0���"�()��(6�}0�
�#�%�� (15)  

��ก�����-��
��	��(,
�����
���ก��0���"�()��(  �"ก����ก����rก����   �������ก���(� 	(� 
%��%��$0�	��(,
������� (77)    �ก��0��4��&� 24�48 �"�(���!�"����%��!�������4��&� 1-3 ("� 
(20, 64)      ก��10ก2���� Waddell  (77)   -	(*� ก���"ก2���(� sodium  hyaluronate -	��ก���(�
%��	(�!�"������������ 0-2.8  )�"��	*��ก(*� hylan G-F 20  �0��-	�-��������� 0-1 )�"����+���6�ก
$��������!���)�"��&� 1 %��ก���"ก2� (20)        ���!$#�����ก���(�%��	(�!�"������*
��	
%�*�"�   �*�6���/�����6�ก�
)�)ก�����  $"(��*����*� �,������������r���6��*���*&�$ �%!�*�
��
�!����� 60��-��)(��������$*�ก���ก���ก���(�%��	(�!�"���� (77) 

�#	"$ก��,.�����ก����"ก��	��*������	-�"�%���#�%�� (Severe Acute Inflammatory 
Reactions)  �ก��0������ก(*�   ����ก��0��4��&� 24-72 �"�(���!�"����   -	ก���"ก��	�#�%��  �(�
%������ ��0��*��&���� (effusion) )����ก"	��ก����)����"ก��	$���+���
���(pseudosepsis)    
���
"�(����ก������6��ก��0��!�"�����"	 IA-HA   ��*������ 1 ��r�  (prior sensitization)   ก��
�"ก��	%������ �&������6���*!�������4��&� 24 � 48 �"�(���   6 ���/�$�������"	ก���"ก2�       
(78, 79)  ก��-"ก&�����  ก�����)	��r�  ก��&�������"	�(�!�+���ก�#*� NSAIDS  ก���6����� 
(arthrocentesis) %��ก�������)��.$�)��$������.  �*(�&!���ก���
���ก��0��	��(,��������0����*��
�(���r( (64)  
 ก��10ก2���� Gossec %��),�(34) %�� Nesic %��),� (80)   &!�)(���!r�$��ก"�(*�   
hylan G-F 
 �&!��ก���ก����)����"ก��	$���+���
���	*��ก(*� HA ���%		�+���0����6�ก���(ก"	ก��ก
��		4��)#��ก"�    
 ��������ก���ก��ก�$.�
���6�ก��0ก%)�������-�������$ (calcium pyrophosphate 
dehydrate) %��!�����ก��6"	
��ก����ก�*�� (chondrocalcinosis) 4��!�"�ก�������������� (20) 
 ��ก����*-0������).
���#�%��  )+� ����"ก��	$���+��!�"������ (septic  arthritis) -	���  
������ก%���0�����*ก"	)(��}�����ก������� (20, 64) 

���!���&��&�ก����� HA �������  )+�  ��ก��$���+��	��(,�(!�"�
��6����%����/���$4",5.

���$������6�ก�"$(.�8ก   � �!�"	��$4",5.
�������!���&��&�����'(�
�������("$%-���$4",5.
����6�ก
�"$(.�8ก!�+���* (79) ���%ก*  Synvisc® %�� Hyalgan®    
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��*-	��������ก����*-0������).
��
 �&!��ก�)(�����ก$�+��&��*��ก��  ��*-	ก��
�������%��������$�(6
����!$(
��%�������(�
���ก���(����ก"	ก��&�� sodium  hyaluronate  
!�+� hylan G-F 20 (64)  %����*-	������ก���ก��"�$�ก���ก"	���+��
������'(�&��     �"���*��
������ก��������($6�กก���"ก2���(�ก�����������ก������������� (78)  
 

 
 
 



 

�����  3 

#���2�	$!�!ก	�#�,� 

 

1. �9����ก	�#�,�  
ก��(6"������/�ก��(6"����
����  (experimental design)  ����กr	������������!���       

%		�#*�  ��ก���|�	"�
������( (prospective  randomized  single-blind  clinical  trial) �����	�
��	
����
������ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�$� � (Low Molecular Weight 
Intra-articular Hyaluronic Acid: LMW IA-HA) ก"	ก�����������ก�������������
������ �!�"ก
����ก#���� (High Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: HMW IA-HA) ��+������������
��*�%$*�������������'(�)�����(ก"� (individual subject) %��("����� �
�������(��$*��� (repeated 
measure)  �����������ก���"ก2��� �
"��!��   7  )�"��     
 �ก��10ก2�&��*(���!(*����+�� 
�"�(�)� -.1. 2550  }0� �}#����  -.1. 2551 

2. ก�+���#���	� 
����'(���ก��)�����*���+���
�������"	ก���"ก2�
��!���$�(6��)���.���|�ก�.    (��)ก����ก

%�����)   ก�����.���|�ก�.   ���-��	��-����ก#��ก���   
 $ก�x�ก	��2$�<�ก�#���	�$&1	��#�ก	�#�,� 

(1) ����'(��"	
��	%������������*(����(6"� 
(2) ����'(��-1���!�+�!3�  
�������#��!(*�� 50-75 �8 
(3) ����'(�
������"	ก��(�6�"���/���)�����*���+�������~�4��  
"���������$��

�ก,5.ก��(�6�"���� American College of Rheumatology (ACR) (81)  �8 
).1.1986    

(4) ����'(�����ก��������)(���#�%�������)���  plain X-Ray      �0����/���
$�(6
�����&��*(���*�ก� 6 ��+��ก*�������*(�ก��(6"�    $���ก,5.���  
Kellgren and Lawrence (82) &� ���"	 2 �3  ���)(���#�%��
�����������&�
�����*�
"������������'(�$������*&����"	����(ก"� 

(5) ��ก����������ก���(��,��)�+����!(  ���%-
�.��+��&�� Visual Analog 
Scale (VAS) ���� 100 �����$�  $�����)*�)�%��)(���(���กก(*�!�+�
�
*�ก"	 30  �����$� 
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(6) ����'(�
����*$�	����$*�ก���"ก2���(���    $���ก,5.&�%		������)(��
�!�����&�ก���"��&���� (DUE) ก�#*� viscosupplementation  
��6"�
 ��0�����
),�ก���ก���4�"�ก���%��ก��	 �	"� ���-��	��-����ก#��ก��� (83) 

$ก�x�ก	��2�#���	���ก,	กก	�#�,� 
(1) ����'(���)�����*���+������
#$�4�� 
�������!$#6�กก��	���6r	 (trauma) 
��     

�����*� 
(2) ����'(���)����"ก��	����$���. !�+� ��)����"ก��	�+���    
(3) ����'(�
����ก��$���+��&������*�  
(4) ����'(�
����ก��$���+��
���(!�"�&�	��(,&ก���)���ก"	�����*�
��
 �ก��10ก2� 
(5) ����'(�
������ก��%��������)�����+���&�$ �%!�*�������-ก%������
�� 
(6) ����'(�
�������("$%-�ก�����������ก  ��-�����$���� %������
�������$ 


��&��&�ก��10ก2� 
(7) ����'(�
������ก�������*�"��)� !�+� �������*������
���#�%���0����+����������(�

4�-}*���"���$���ก,5.��� Kellgren and Lawrence ���*&����"	 4 !�+� ���*&�
��!(*���������"	ก���*�$"�������������*��
���  

(8) ����'(�
���)�����"	����$������.�������������  4��&������(�� 6 ��+��         
ก*��ก��(6"�     

(9) ����'(�
���)�����"	ก�����������ก������������� 4��&������(�� 12 ��+�� 
ก*��ก��(6"� 

(10)  ����'(�
�������("$ก���"ก2���(�ก���*�$"�
�������*�����&�����!�0��!�+�
"�����
���� 

(11)  ����'(�
������ก���#�%��6�ก��)��+���"��+��
����/��*(���(� 
(12) ����'(�
������"	ก���"ก2���(���ก"���+����/���� (anticoagulants)   !�+�    
        ��ก�4��)#��ก"� (immunosuppressive) 

 
ก	���	!#�&!	2�#���	�    
ก��(6"�)�"�����        ��/�ก�������	�
��	����
������ก�����������ก�������������
���� 

�� �!�"ก����ก#�$� �%�����&������*�%$*�������������'(�)�����(ก"�  (individual subject)  ���         
!�*(�ก��(�)���!. (unit of analysis) )+� �����*�%$*������    ก������������
���%����ก��   
��*-0������). %�ก-6��,������*�%$*��������/�����$*�ก"� �"��"��  60�) ��(,����$"(��*�����
&����$�   ก��!�����$"(��*��������(6"� 2  ก�#*�
����/�����$*�ก"� (Two independent samples)
%��("�����/�)*������� (84)   �"���� 
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��$� ����$"(��*�� (n)          =                                        ----------------- (1)                                                                                                                    
 
6�กก��
	
(�(��,ก���      -	(*�        �"���*��ก��10ก2�&�ก*��!���
�������	�
��	

����
������ IA-HA &�����'(�)�����(ก"��"���*�&�ก��(6"����        �"��"��       60���1"�������6�ก
ก��10ก2���� Kirchner %��),�(31) &� �8 ).1.2006 �0����/�ก��10ก2������	�
��	����
���
��!(*�� EUFLEXXATM(Sodium hyaluronate, �� �!�"ก����ก#� 2.4-3.6 X 106 ���$"�) ก"	 
Synvisc® (Hylan G-F 20 �� �!�"ก����ก#� 6 X 106 ���$"�) &�����'(� 2 ก�#*� (Two independent 
samples)   -	(*�  &�ก�#*�
������"	ก���"ก2���(� Sodium hyaluronate (N=160 )�) ��)*����������
)�%��6�กก���������4�(��#�4�- WOMAC ����6�ก)*� baseline &��$��ก���(��0��
����������(� VAS ���� 100 �����$�  �
*�ก"	 29.9±21.50 �����$� (mean±SD) %$*&�ก�#*�

������"	ก���"ก2���(� Hylan G-F 20 (N=161 )�) ��)*���/� 28.4±21.57 �����$�  ��+���6�ก��*

��	)*�)(��%����(� (σ2)  ���%$*��ก�#*�    60�) ��(,)*�)(��%����(����
"�����ก�#*�
�(�ก"� (pooled variance: S p

2 )  �"���ก�� (2) 

S p

2  = ( ) ( )
( ) ( )11

11

21

2

22

2

11

−+−

−+−

nn

SnSn  

       

    S p

2  = ( )( ) ( )( )
( ) ( )11611160

57.21116150.211160
22

−+−

−+−   

=    463.7     �����$� 
        �"��"��     6���� )*�     σ  =  pS =   21.54     �����$� 
 
6�กก��10ก2�� ��*�� (pilot study) ���ก��(��,  	�ก��-�� (4�)��(ก  �) �-+��10ก2�

)(��%$ก$*�����)*������� (mean  difference, ∆) )�%��ก���������4�(��#�4�-��)             
�����*���+��� (WOMAC)   ��!(*������'(�
������"	ก���"ก2���(� LMW  IA-HA %�� HMW IA-HA 
6 ��(� 30 )�  ��ก��10ก2�  -	(*�  )*������� (mean) ���)�%��ก���������4�(��#�4�-��)  
�����*���+��� (WOMAC) &�����'(�
"�����ก�#*�  ��/��"���� 

ก�#*�����'(�
������"	ก���"ก2���(�  LMW   IA-HA (N = 15)                  56.35      �����$� 
ก�#*�����'(�
������"	ก���"ก2���(�  HMW   IA-HA (N = 15)                  39.90      �����$� 

6����   ∆   =    56.35  -  39.90   = 16.45     �����$� 
 

�"��"�� &�ก��(6"�)�"�����  60���+�ก&��)*�  ∆ = 16.45  �����$�  &�ก��) ��(,����$"(��*�� 

2

2])[(2

∆

+ σβα ZZ

------------(2) 
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ก �!��&!�   α = 0.05 (two-sided test), Zα =  1.96 
                                          β = 0.2   (one-sided test), Zβ =  0.84 

%
�)*� σ =  21.54  �����$�   %��  ∆ = 16.45  �����$�&� (1);  
n          =       2 [(1.96 + 0.84)21.54]2 

                             16.452 
    =       26.88  )�    ~   27  )� 

) ��(, 10 % drop out 
n               =      27 =   30  )�     

                        (1-0.1) 
�"��"��    $���&��6 ��(�����'(�&�ก��(6"���*������   30     )�                     

3. $��<����<����6?16!ก	�#�,� 

3.1 �	���6?16!ก	�#�,�  ���ก��21#� 
(1) ก�����������ก����� �!�"ก����ก#�$� � )+� �����������������$ (sodium 

hyaluronate) )(��������� 10 ���ก�"�/����$� &�����$� 2.5 ����$�  
�� �!�"ก����ก#�������  1.4 X 106 ���$"� (37) �+��ก��)�����	�2"
 
ROTTAPHARM   

(2) ก�����������ก����� �!�"ก����ก#���� )+�   ��%�� 6�-��� 20    
(hylan G-F 20) )(��������� 8 ���ก�"�/����$�  &�����$� 2 ����$�  
�� �!�"ก����ก#� 6.0 X 106  ���$"� (37)  �+��ก��)�����	�2"
 Genzyme 

(3) ��-�����$���������r� ���� 500  ���ก�"� ���	�2"
 Janssen-Cilag  
(4) ��
���
�������$  (methyl salicylate)  ����!����� 25  ก�"�   

����������4�"�ก���
!��    
(5) ��!��ก (placebo) )+� 0.9% sodium chloride ���� 2  ����$� ���	�2"
 

Pharma Innova &������������%
� HMW IA-HA &��"���!.
�� 4 %�� 5 �-+��
�|�	"� (blind) ����'(���*&!�
��	(*�����"	�����&�&������*�%$*������   
��+���6�ก LMW IA-HA  $�������"���!.�� 1 ��r�$�$*�ก"� 5 �"���!.%$* 
HMW IA-HA ����"���!.�� 1 ��r�$�$*�ก"� 3 �"���!. 

3.2  �)�+����+�
��&��&�ก��(6"� 
(1) %			"�
0ก����������'(� (patient profile) (4�)��(ก )) 
(2) %		�������4�(��#�4�-��)�����*���+��� Western Ontario  and  McMaster  
      Universities Osteoarthritis (WOMAC)  index  (4�)��(ก �) 
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(3) %		�������4�-
"�(�������)�������'(� (patient global assessment) 
      (4�)��(ก 6) 
(4) %		��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.���$�(6 (physician global  
      assessment) (4�)��(ก �) 
(5) ��#�	"�
0กก��&�������"	�(��������'(� (4�)��(ก �) 
(6) %			"�
0ก��ก����*-0������).����4�"�ก����(6"� (4�)��(ก �) 
(7) %		��������ก����*-0������).6�ก�� $���ก,5. Naranjo�s algorithm 
      (4�)��(ก �) 
(8) ��ก������%-�*)(�����%ก*����'(�
�������*(�ก��(6"� (4�)��(ก 3) 
(9) ��ก������%6�������%ก*��������*(�ก��(6"�%��!�"��+�%����6$�������     
      �����*(�ก��(6"�  (4�)��(ก �) 

4. &7!��!ก	�#�,�   
(1) 
	
(���ก���%��(��,ก���
���ก���(����    �-+��10ก2��������������	��	(��(6"� 

(��%��ก��� �������%���}$
��&��&�ก��(�)���!.��         �����)��ก��(6"�$*�),�
ก���ก��	�!��!�"ก��$��4�"�1��$��!�	",5$      �����4�"�ก���)��ก  ),��4�"�1��$�.  
6#7���ก�,.�!�(
���"� %��),���#ก���ก��-6��,��)��ก��(6"�  ก��%-
�.
!��	ก 
 (2) ���������ก"	!�*(����$* ��� 
�� � ก�� �(����&�(
���" �%-
�1��$�.                
-����ก#��ก���%�����-��	��-����ก#��ก��� ���%ก*  � ��"ก���-6��,��)��ก��(6"�  ก��%-
�.

!��	ก    � ��"ก���-"s�����(6"� (-�./�-.��.6     ก�����.���|�ก�.   ก��ก��-��	��        
ก���4�"�ก��� %��%��ก�(����	���%���}$          
 (3) 6"�
 ��)�+����+�
��&��&�ก��(6"� %��
����&���)�+����+�&�����'(�
�����"ก2,�
&ก���)���ก"	ก�#*�$"(��*��6 ��(�  30  )��-+��!�)*�)(����+���"�� (Reliability) ����)�+����+� 
 (4)   )"���+�ก����'(���ก��)�����*���+���
����)#,��	"$$���ก,5.ก��)"�$"(��*�������*(�
ก��(6"�  �������'(�
#ก�������"	
��	��������������)��ก��(6"�  �����%���������
����6�ก��0��     
ก����	"$$"(&��*(��$����$"(ก*�������*(�ก��(6"�%��&���!(*��
��
 �ก��(6"�    -����
"�������
&���ก�������������*(��)��ก��(6"� (4�)��(ก  �)  

 (5) !�"�6�ก������-+�������*(�ก��10ก2�    ���(6"�&!�������%ก*����'(��ก���(ก"	ก��&�� 
ก�����������ก��������������-+��ก���"ก2���)�����+��� 
"��&���������
���%����ก��         
��*-0������).
����6�ก��0�������!(*��ก���"ก2�   -����ก"	��	��#�	"�
0กก��&�������"	�(�%ก*
����'(��-+��	"�
0ก����,ก��&����&���!(*��ก��(6"�%��%6��$*����(6"���+��ก�"	��-	%-
�.$���"� 
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 (6) �$��������'(�ก*�������*(�ก��(6"�      ���&!�����'(�!�#�ก��&����ก�#*����"	�(� 
(analgesic) ก�#*���$����"ก��	 (anti-inflammatory) �����"	�(�ก�#*���*&�*�����-$� (non-
narcotic analgesic) �(�}0�ก�#*�����"	��������)����������
����กm
�<��� (Symptomatic Slow 
Acting Drugs in Osteoarthritis: SYSADOA) ��/������(�� 2 �"���!.  �-+��&!�!��m
�<�����
��&��
�"ก2���ก*�������*(�ก��(6"� (washout period)   �0��&���!(*��ก���$��������'(�ก*��������*ก��(6"�
%��&���!(*��ก��(6"�   �����"	�(�
����#3�$&!�&����� (rescue analgesic) )+� ��-�����$����  
���� 500-1,000 ���ก�"�  
#ก 4-6 �"�(���  %$*$�����*�ก� 4  ก�"�$*�("�%����
���
�������$ 

�	��(,�����*�
������ก���(� ("��� 2-4 )�"��  �������'(������}��"	����ก��&����������$��
��ก���(�   
 (7) ����'(�%$*�����  ����"	ก���"ก2���(� IA-HA   
"������� �!�"ก����ก#�$� �%�����   
&������*�����%���(�%�กก"�   ���&��(��ก���#*���*���*�� (simple  random sampling) ��(�(��ก��6"	
���ก   �-+����+�ก������ IA-HA 
��&����������*�%$*������      ����'(�6���*
��	(*�����"	�����&�
&������*�%$*���������$� 
 (8) ก����� HA ���������*�%ก*����'(�     ก��
 ����1"��%-
�.���.���|�ก�.���%-
�.    
��������
��	��������
�������������������'(�   �����*�
��}�ก�#*�&!�����"	 LMW IA-HA ����"	ก�����
�����������*� �"���!.�� 1 )�"��$*���+���ก"� 5 �"���!.      �*(������*�
��}�ก�#*�&!�����"	ก���"ก2���(� 
HMW  IA-HA     ����"	ก����������������*� �"���!.�� 1 )�"�� &��"���!.
�� 1-3  %$*&��"���!.
�� 4-5   
����"	ก����� 0.9% sodium chloride ����$� 2  ����$��
*�ก"	����$������
��&���-+���|�	"�
��*&!�����'(�
��	��������
������"	 
 (9) ����
���ก���"ก2�  ������%�กก"�&������*�%$*������ (�����������"�      
$����
�� 3.1) ���	"�
0ก������ก*����������������*�&��"���!.
�� 1 ��/�������-+��~��%��$�$��
������
"��!����ก 7 )�"�� ��/��(��
"����� 17 �"���!.         �������'(�$�����-	%-
�.��ก&��"���!.
�� 
2, 3, 4, 5, 6, 9 %�� 17 $��� ��"	 (���
�� 3.1)   
#ก)�"��
������'(���-	%-
�.��ก6�ก������
����
���ก���"ก2�%��(   �4�"�ก����(6"�6���	}��}0���ก����*-0������).4��!�"�6�ก����"	��
������������*�  %��&!�) ���0ก2��ก���(ก"	ก���"ก2���(� IA-HA     )(�������+�����)%��(��ก����	"$
$"(�������'(�  (4�)��(ก 3)  &���!(*��ก���"ก2���(������ IA-HA   !�ก����'(��ก���ก��          
��*-0������).6�กก������"	��    �����}$�$*��4�"�ก����(6"��-+������������"�!���%-
�.�-+��
����$�(6&�ก�,��#ก������       
 (10) &�ก�,�
������'(��ก���ก����*-0������).6�ก��
���#�%��   !�+��ก�
4�(�%
�ก����
����6�ก��"�$���$*�����'(���� ��*�  ��ก���(�	(�	��(,
�������6�����'(���*
�����}
����!�+�ก��$���+��
�������*�          ����'(�6�����"	ก��!�#���
"��!��%��)"���ก6�กก��
(6"�
"�
�       ก�,�����'(�6 ���/�$�������"	ก���"ก2��-���$���(������"	�(��+���   ��ก�!�+�6�ก��            
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-�����$����%����
���
�������$$��
��ก �!���(�       !�+�ก�,�����'(���*&!�)(���*(��+�&�
ก��(6"�   !�+���*�����}$�$������'(����6�)�	$���  17  �"���!.��������(��ก��(6"�   ����'(�
6�}�ก)"���ก6�กก��(6"���*�ก"� 

(11)  �(	�(�������   (�)���!.������%����#���ก��(6"� 
 
�"��$��ก��� ����ก��(6"�&�4�-�(�  ��#�����"�  ���
�� 3.2 
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      �	�	����   3.1  &7!��!2�	$!�!ก	�#�,����ก	���2�	�8�ก	�#�,� 
Visit1 Visit2 Visit3 Visit4 Visit5 Visit6 Visit7 Visit8 Visit9 

�8!ก	�2�	$!�!�	! ��2	(� 
0 

Washout 
period 

2 ��2	(� 
��2	(� 

1 
��2	(� 

2 
��2	(� 

3 
��2	(� 

4 
��2	(� 

5 
��2	(� 

6 
��2	(� 

9 
��2	(� 

17 

I.ก	��2$�<�ก891�:#�$&1	�9�ก	�#�,� 
     1.�"ก���("$/$�(6�*��ก��/	"�
0ก������-+��~�� ����           
     2.���������"	)(���#�%��6�ก4�-}*���"��� ����           
     3.)"���+�ก����'(�
��)#,��	"$$���ก,5.)"����� ����           
     4.����'(����������������*(�ก��(6"� ����           
     5.�*(����(��&!���$ก)��������!����  ���� ����         

II.ก	����$��!��������8�ก	��ก�	 
     1.ก���������4�(��#�4�-��)�����+���  
        (WOMAC)  24 ���                

   ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� 

     2. ก���������4�-���
"�(�������)�������'(�    ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� 

     3.ก����������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.���$�(6          ���� ���� ���� 
     4. 	"�
0ก����,ก��&�� Rescue Analgesic 6 �%�ก 
          $�������*�
������ก���(�6�$����"	���
���� 
          !�+�
��� 

   ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� ���� 
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�	�	�   3.1  &7!��!2�	$!�!ก	�#�,����ก	���2�	�8�ก	�#�,� (���) 
Visit 1 Visit2 Visit3 Visit4 Visit5 Visit6 Visit7 Visit8 Visit9 

�8!ก	�2�	$!�!�	! ��2	(� 
0 

Washout 
period 

2 ��2	(� 
��2	(� 

1 
��2	(� 

2 
��2	(� 

3 
��2	(� 

4 
��2	(� 

5 
��2	(� 

6 
��2	(� 

9 
��2	(� 

17 

III.�#	����2��,	กก	�6?1�	 
     1.ก��$�(6�����*�  ����        ���� ���� ���� 

     2.ก��$�(6��).���ก�	�����+��1 ����        ����   
     3.ก��$�(6ก��
 ��������$2 ����        ����   
     4.ก��$�(6ก��
 �������$"	3 ����        ����   
     5.�4�"�ก��"ก}����ก����*-0������).     ���� ���� ���� ���� ����   

IV.ก	�6(1�#	��91�����	�!�!�	��>ก�	�ก�891�:#� 
    1. ก������� �������
���    ����        
    2. ��)�����*���+���     ����       
    3. ก���"ก2���)�����*���+�����(�(����*&����      ����      
    4. ก���"ก2���)�����*���+�����(�(��&����       ����     
    5. ก��	�!�������*�� �!�"	����'(���)�����*���+���        ����    
    6. ก���*���� ��*&!������+���         ����   
    7. ��/���)�����*���+��� 
 ���$�����)(����(�          ����  
    8. 
	
(�)(�������+�����) ��%��ก����	"$$"(           ���� 

1ก	���#,�������ก��&��$�<�2 (Complete Blood Count): White Blood Cell, Hemoglobin, Hematocrit, Neutrophill, Lymphocyte, Monocyte, Eosinophill, Basophill, Mean Corpuscular Volume, Mean Corpuscular Hemoglobin, Mean 

Corpuscular Hemoglobin Concentration, Red blood cell Distribution Width, Platelet count, Mean Platelet Volume, Red  Blood Cell  
2ก	���#,ก	���	�	!&��=� (Renal Function Test, RFT): Blood Urea Nitrogen, Creatinine        3ก	���#,ก	���	�	!&���� (Liver Function Test, LFT): Aspartate aminotransferase, Alanine aminotransferase, Alkaline phosphatase 
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�9���� 3.1     ��+�����$#�	���6?16!ก	�
>ก�	 
     

 
 
 
 
 

   
                                                                                               
 
 

                                                                                                          1          2          3          4          5          6                              9                                          17            
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������2�	�8�ก	��ก�	 
(12 ��2	(�) 

Washout 
(2 ��2	(�) 

����ก	��ก�	 
(5 ��2	(�) 

       0 

     �2ก��� 
891�:#� 

 (��5�2��� 
5 $&t� 
1  $2<�! 

(��5�2��� 
5 $&t� 
3  $2<�! 

(��5�2��� 
5 $&t� 

1 ��2	(� 

��2	(���� 

Baseline 
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�9���� 3.2   �8!�9��&7!��!ก	�#�,� 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

�+�����	���	�  21#�#���ก	�,���	ก   
�-+����+�ก����� �!�"ก����ก#�
��&!�&������*�%$*�������������'(�%$*��)� 

&1�$&�	���*9ก�+��6(1=21�� LMW IA-HA 
&!�ก���"ก2���(�  Sodium hyaluronate 
�� �!�"ก����ก#�������  1.4 X 106 ���$"� 

&1�$&�	���*9ก�+��6(1=21�� HMW IA-HA 
&!�ก���"ก2���(�  Hylan G-F 20 
�� �!�"ก����ก#� 6.0 X 106 ���$"� 

����'(���ก��)�����*���+���
������"	ก��)"���+�ก$���ก,5.
��ก �!�� 
����"	ก�����%6�����������ก��(6"�%�����������������*(�ก��(6"� 

Washout Period 
����'(�!�#��"	���
�������"	�(�  ��$���ก���"ก��	 

�����"	�(�ก�#*���*&�*�����-$�  ���"ก2�$����ก��
����กm
�<���    

 ��a����� 2 	����>� 
 

��2	(���� 1 
-("�������-+��~��
��)��ก%����$�(6
��!�����	"$ก�� 
- ����$��ก���"ก2���(� IA-HA ��r�
�� 1 

��2	(���� 2, 3, 4, 5  
(����ก	��ก�	) 

-&!�ก���"ก2���(� IA- HA/��!��ก ��r�
�� 2-5   
-����������
���%��$�$��)(������4"� 
6�กก���"ก2� 

�(	�(������� %��(�)���!.������ 

��2	(���� 6, 9, 17  
(������2�	�8�ก	��ก�	) 

-����������
���%��$�$��)(��
����4"�6�กก���"ก2� 
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5. ก	�#�$��	�(�&1��9�  
ก��(6"���������*�%$*������   }+���/� 1 !�*(�ก��(�)���!. (unit of analysis) 
����/�����    

$*�ก"� ก�������	�
��	����
���ก���"ก2�  &��ก��(�)���!.%		 intention-to-treat analysis 
(ITT)  �*(�ก�������	�
��	��ก���"���*-0������).   (�)���!.%		 Per Protocol analysis (PP)    

�(	�(�%��(�)���!.���������&�����%ก��
���}$  Statistical  Package for the Social 
(SPSS) for window  version 14.0      ก��
���	���#$~��ก �!�����"	�"�� �)"3
�� 0.05       
(two-sided)  ก��(�)���!.������������������   �"���� 

5.1 
���	ก��ก��6�����������(*���ก��%6ก%6��ก$!�+���*    ���&�� Kolmogorov-
Smirnov Test (K.S. test)  

5.2  �"ก2,����
"�(�����ก�#*�$"(��*��  
5.2.1 ���������#  �-1 ���"	ก��10ก2� ����- �� �!�"ก �*(���� �"����(�ก�� ���"	 
)(���#�%�������)$���ก,5.��� Kellgren& Lawrence  ��)�*(�  ���("$ก�� 
�"ก2�ก*�������*(�ก��(6"�  &���}$���-��,�� ���%ก* ������ )*����������),$   
)*��	�����	���$�~��  

5.3  ก�������	�
��	����
���6�กก���"ก2�    
 �ก��(�)���!.���&���}$���-��,�
%���}$�����#����-+�������	�
��	)(��%$ก$*�� 

5.3.1 One-way Repeated Measure ANOVA � �!�"	ก�������	�
��	)*�������
��!(*��������  , �"���!.
�� 1 (������-+��~��) ก"	�"���!.
�� 2, 3, 4, 5, 6, 9, 17 
4��&�ก�#*�ก���"ก2�����(ก"� &�!"(���ก���������4�(��#�4�-��)�����+���  
ก���������4�-���
"�(�������)�������'(�  ����,ก��&�������"	�(�   %��
�����	�
��	)*���������!(*�������� , �"���!.
�� 6 ก"	�"���!.
�� 9, 17 4��&�ก�#*�
ก���"ก2�����(ก"�&�!"(���ก����������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.���$�(6    
5.3.2  Independent  Sample t-test  �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*�ก���"ก2�&� 
%$*���"���!.  ���%ก* �"���!.
�� 1, 2, 3, 4, 5, 6, 9, 17  &�!"(���ก���������4�(� 
�#�4�-��)�����+���  ก���������4�-���
"�(�������)�������'(�  ����,ก�� 
&�������"	�(�     %�������	�
��	)*���������!(*��ก�#*�ก���"ก2�&�%$*���"���!. 
���%ก* �"���!.
�� 6, 9, 17 � �!�"	!"(���ก����������ก���"ก2�&�4�-�(����
%-
�.���$�(6 
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5.3.3 Two-way Repeated measure ANOVA   �-+��
���	!� main effect  )+� 
�������� �!�"ก����ก#� IA-HA (Group) %���(��
���*���� (Time) %��          
���"�-"��. (interaction) ��!(*�� Group X Time  $*�)�%��ก��������&�
!"(���ก���������4�(��#�4�-��)�����+���  ก���������4�-���
"�(�����
��)�������'(�  ����,ก��&�������"	�(�%��ก����������ก���"ก2�&�
4�-�(����%-
�.���$�(6          

5.4  ��ก����*-0������).6�กก���"ก2�   
 �ก��(�)���!.���&���}$���-��,��%���}$
�����#����-+�������	�
��	)(��%$ก$*�� 

5.4.1 Chi square  !�+�  Fisher�s exact test  �-+�������	�
��	�"��*(�ก���ก� 

��ก����*-0������).��!(*��ก�#*�ก���"ก2�  

5.4.2 Paired Sample t-test  �-+�������	�
��	)*����������%$*��$"(���("�&�ก��$�(6 


��!�����	"$ก����!(*���"���!.
�� 1 %���"���!.
�� 6   
 
����$#�	2�	$!�!ก	�#�,� 

$"��%$*��+�� ��!�)� -.1. 2550 }0���+�� ก"����� -.1. 2551          ����กr	����������'(�
$"��%$*("�
�� 1 �"�(�)� -.1. 2550 }0� 30  �}#���� -.1. 2551  �(������(��
"�����  14  ��+�� 
 
�*	!�����	ก	�#�,� 

!���$�(6��)���.���|�ก�.  (��)���%��ก����ก)  �"�� 1     ��)���!�(�����ก�, (�(ก.)   
 ก�����.���|�ก�.    ���-��	��-����ก#��ก��� 

 

 

 

 

 

 

 
 



 

�����  4 

8�ก	�#�,����ก	� �����	�8� 

 

ก��(6"���� ��("$}#�����).�-+�������	�
��	����
���%����ก����*-0������).��!(*��
ก�� ���������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�$� � (Low Molecular Weight Intra-articular 
Hyaluronic Acid: LMW IA-HA) ก"	ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#���� (High 
Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: HMW IA-HA)���ก��������������*�&�����'(�
)�����(ก"� (individual patient)  �-+������3!�)(��%$ก$*����!(*��	#))� ��*� ���# �-1 !�+�)(��
�6r	�'(��*(��0����6��/���66"�ก(�
���*���$*���ก��10ก2�    

&�ก��(6"����   �����*�%$*�������������'(�  }+���/� 1 !�*(�ก��(�)���!. (unit of  analysis)  
����'(�%$*��)�����"	ก���"ก2���(� IA-HA 
"��������)+�  LMW IA-HA %�� HMW IA-HA  ���
�����*�����!�0����� LMW IA-HA %����ก����!�0����� HMW IA-HA  ก������������
���%��
��ก����*-0������).&�ก��(6"�    %�ก�����������*�%$*�������������'(���/�����$*�ก"�   

��ก��(6"�%��ก���4������%	*���/� 3 �*(�  �"�$*������ 

  �*(�
�� 1   ������
"�(��%��������-+��~���������'(�  
�*(�
�� 2   ก�������	�
��	����
�����!(*��ก���"ก2���(�ก�����������ก 

  �������������
������ �!�"ก����ก#�$� �%����� 
�*(�
�� 3   ก�������	�
��	��ก����*-0������).
���ก��0��6�กก���"ก2���(�ก�� 

 ���������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�$� �%����� 

��#!��� 1 &1��9���#=����&1��9��<7!.	!ก	��ก�	&��891�:#� 

 1.1 ,�	!#!891�:#�6!ก	�#�,����,�	!#!&1�$&�	6!�����ก�+��ก	��ก�	 

 6�กก��)"�ก�������'(���)�����*���+������%-
�.   ������'(�
����)#,��	"$�*���ก,5.ก��
)"���+�ก 38 )�     ����'(� 4 )���*&!�)(�������&�ก�������*(�ก��(6"�   ����'(� 2 )�}��$"(��ก
6�กก��10ก2�!�"�)�	 washout period    60�������'(�
������������*(�ก��(6"�%������"	ก���"ก2�
��(� IA-HA ��*������ 1 ��r�6 ��(� 32 )�     ������'(� 2 )�
��%-
�.$"���&6&!���ก6�กก��(6"�
ก*��)�	ก �!����+���6�ก��ก�������)��(��%����*�����})(	)#���ก���(������(������"	
�(�
����#3�$&!�&����� (rescue analgesic)    �"��"����+��)�	�����(��$�$����ก���"ก2�&��"���!.

�� 17  ������'(�
�������*(�ก��(6"�)�	
"����� 30 )� �"�$����
�� 4.1 
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�	�	���� 4.1 ,�	!#!891�:#�6!ก	�#�,� 

 ,�	!#! (�!) 

� ��)#,��	"$$���ก,5.ก��)"����� 38 
� ��)#,��	"$$���ก,5.ก��)"�����%�����������������*(�ก��(6"� 34 
� ��")�&6}��$"(��ก6�กก��(6"�!�"�)�	 washout  period 2 
� ��ก6�กก��(6"�ก*������#�ก��(6"� (dropout) 

- �"���!.
�� 5 
- �"���!.
�� 9 

2 
                  1 
                  1 

891�:#����=21��ก	��ก�	21#� IA-HA ���	�!1�� 1 $&t� 32 
��+� 

891�:#������9�6!ก	�#�,�,!��7!�+2������2�	�8� 30 

ก��(6"����  &��ก��(�)���!.������ 2 (��  )+�   

(1) ก��(�)���!.%		  intention-to-treat analysis (ITT)  )+�  ก��(�)���!.���&�������� 

�����������*(�ก��(6"�
������"	ก���"ก2���(� IA-HA ��*������ 1 ��r�    � �!�"	����'(�
����ก6�กก��
(6"�ก*������#�����$�$���� (dropout)  6�&��)*�$"(%��
��("����)�"���#�
���ก*����ก6�กก��(6"�
����/�)*�
��&��) ��(,&�ก��-	%-
�.)�"��
�������6�����#�ก��(6"� (Last Observation Carried 
Forward, LOCF)  (85)     &�ก��10ก2����&��(��ก��(�)���!.���ก"	ก�������	�
��	����
��������  

(2) ก��(�)���!.%		  Per  Protocol  analysis  (PP)    )+�      ก��(�)���!.���&����������� 

��������*(�ก��(6"�
�����*&�ก��(6"�6�����#�ก��(6"�    &�ก��10ก2���� &��ก��(�)���!.���ก"	ก��
�����	�
��	��ก����*-0������).����� 

�"��"��   ก�������	�
��	����
������ LMW IA-HA %�� HMW IA-HA    60�(�)���!.
������6�ก����'(� 32 )� !�+� 64  �����*�  ���  32 �����*� (������ 50.00) ����"	ก���"ก2���(�  LMW 
IA-HA %����ก 32 �����*� (������ 50.00) ����"	ก���"ก2���(� HMW  IA-HA  

 ก�������	�
��	��ก����*-0������). LMW IA-HA %�� HMW IA-HA      (�)���!.������
6�ก����'(� 30 )�!�+� 60 �����*�   �0��  30 �����*� (������ 50.00) ����"	ก���"ก2���(� LMW IA-HA  
%�� 30 �����*� (������ 50.00) ����"	ก���"ก2���(�  HMW IA-HA 

 ��#�����"�$����
�� 4.2 
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�	�	���� 4.2  ,�	!#!&1�$&�	6!�����ก�+��ก	��ก�	,�	�!ก�	�#���#�$��	�(�&1��9�    

ก	�$�����$���� ��������8� �	ก	�=���>�������� 

#���#�$��	�(�&1��9� intension-to-treat analysis Per Protocol analysis 

,�	!#!891�:#� 32  )� 30 )� 

,�	!#!&1�$&�	�#�6!ก	�#�,�  (�1��
��) 

64 (100.00) 60 (100.00) 

     
LMW  IA-HA 

 
32  (50.00) 30 (50.00) 

,�	!#!&1�$&�	 
(�1����) 

,�	�!ก�	�
ก�+��ก	�
�ก�	 

HMW  IA-HA 32 (50.00) 30(50.00) 

1.2 &1��9���#=�&��891�:#� 
������
"�(�����ก�#*�$"(��*������'(�6 ��(� 32 )�   %���&�$����
�� 4.3  

�	�	���� 4.3  &1��9���#=�&��891�:#� (N=32 �!)    

&1��9���#=� N = 32 �! 

1. �	�+, �w   )*������� ± SD 
                  )*�$� ��#� � )*�����#� 

64.78 ± 7.93 
50 � 75 

2. $�
 , �! (�1����)   
                  !3� 
                  ��� 
                  �"$���*(�  �-1!3� $*� �-1��� 

 
22 (68.75) 
10 (31.25) 
2.20 $*� 1 

3. ��2�ก	�
>ก�	, �! (�1����) 
                  ��*��������/���}�10ก2� 
                  �"���10ก2�/��#��33� 
                  ��33�$��!�+��
��	�
*� 
                  ��33��
/��ก 

 
10 (31.25) 
11 (34.37) 
8 (25.00) 
3 (9.38) 

4. �	?��, �! (�1����) 
                  �"	6��� 
                  )�����/�#�ก6�*(�$"( 
                  �"	���ก�� 
                  ��*������ก�	����-/�ก2��, 

 
1 (3.13) 
5 (15.62) 
6 (18.75) 
20 (62.50) 
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�	�	���� 4.3  &1��9���#=�&��891�:#� (N=32 �!) (���) 
&1��9���#=� N = 32 �! 

5. !7�	(!ก, ก�;�ก��    
                   )*������� ± SD 
                   )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
66.11 ± 10.40 

54 � 97 

6. ��#!�9�, $��� 

                   )*������� ± SD 
                   )*�$� ��#� �  )*�����#� 

 
1.59 ± 0.10 
1.34 � 1.75 

7. 2?!��#�ก	� (Body Mass Index, BMI), ก�;�ก��/$���2 
                   )*������� ± SD 
                   )*�$� ��#� � )*�����#� 
                   BMI  > 25 ก��ก�"�/��$�2, )� (������) 
                   BMI  < 25 ก��ก�"�/��$�2, )� (������) 

 
26.12 ± 3.70 
20.42 � 37.89 
17 (53.12) 
15 (46.88) 

8. ��2��#	��+!���&��;���	�$ก�x�&�� 
     Kellgren  & Lawrence, �! (�1����) 
                  �ก�� II   
"����������*� 
                  �ก�� III  
"����������*� 

 
 

16 (50.00) 
16 (50.00) 

9.;����#��������#�ก�;��&1�$&�	$�<���, �! (�1����) 
     =����;���������#�ก�;��&1�$&�	$�<��� 
      ��;���������#�ก�;��&1�$&�	$�<���1 

� )(���"���!$��� 
� �	�!(�� 
� ���"	���"����ก$&���+�� 
� )(���"���!$��� + ���"	���"����ก$&���+�� 
� )(���"���!$��� + �	�!(�� 
� ���"	���"����ก$&���+�� + ��)!"(&6%��!�����+�� 
� $*���
����.
 ������ก�ก� (hyperthyroidism) 
� ก����ก-�#� 
� $*����ก!��ก�$ 
� $��ก��6ก 
� ก����ก�"�!�"���+��� (spondylosis)/ก����ก�"�!�"��)�+��� 

              (spondylolisthesis) 
� $"	�"ก��	6�ก��)���"�&�$"	
����*����ก���6�กก���+�� 
   %��ก����. (Non-Alcoholic Stetohepatitis, NASH) 

 
7 (21.88) 
25 (78.12) 

                                        4 (16.00) 
                                        3 (12.00) 
                                        5 (20.00) 
                                        8 (32.00) 
                                       2 (8.00) 
                                      2 (8.00) 
                                        4 (16.00) 
                                        7 (28.00) 
                                        4 (16.00) 
                                        6 (24.00) 
                                        5 (20.00) 

 
                                        2   (8.00)                                        
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�	�	���� 4.3  &1��9���#=�&��891�:#� (N=32 �!) (���)    
&1��9���#=� N = 32 �! 

10. �8!ก	��ก�	�+2�1	�ก��!��,	��	6(1ก	��ก�	21#� IA-HA2, 
      �! (�1����) 

� COX-Inhibitors + Topical NSAIDs 
� COX-Inhibitors + Topical NSAIDs + Non-narcotic Analgesic 
� COX-Inhibitors + SYSADOA 
� COX-Inhibitors + SYSADOA +  
  Topical NSAIDs/Skeletal Muscle Relaxant 
� Conventional  NSAIDs +  Topical NSAIDs/Skeletal Muscle 
Relaxant 

 
 

4 (12.50) 
1 (3.12) 
11 (34.38) 
11 (34.38) 

 
 

5 (15.62) 

11. ���#��ก	��ก�	21#��	5�2$&1	&1�6!�2��, �! (�1����) 
� ����$������.������������� (Intra-articular-Steroids)3 
� ก�����������ก������������� (Intra-articular Hyaluronic acid)4 

 
4 (12.50) 
4 (12.50) 

16 ��(�����'(�
������)�*(��(�ก"�%��(��กก(*� 25 )��-���%$*��)���6����)�*(���กก(*� 1 ��) 
2COX-Inhibitors = cyclo-oxygenase inhibitors ���%ก* celecoxib, etoricoxib, meloxicam 

 Topical NSAIDs = Topical Non-Steroidal Anti-inflammatory Drugs ���%ก* diclofenac gel, piroxicam gel, methylsalicylate cream  
 Non-narcotic Analgesic  ���%ก* tramadol, tramadol+paracetamol  
 SYSADOA = Symptomatic Slow-Acting Drug for Osteoarthritis ���%ก* diacerin, glucosamine sulfate 
 Skeletal Muscle Relaxant ���%ก* tolperisone , orphenadrine citrate, eperisone 
 Conventional  NSAIDs = Conventional  Non-Steroidal Anti-inflammatory  ���%ก* diclofenac, ibuprofen, floctafenine, piroxicam  
3Intra-articular-Steroids ���%ก* triamcinolone acetonide 
4Intra-articular Hyaluronic acid ���%ก* Hyaluronic acid (Hyaluronan), Hylan G-F 20 
 

ก�#*�$"(��*������'(�6 ��(� 32 )� �����#������ 64.78 ± 7.93 �8   6 �%�ก��/� �-1!3� 22 )� 
(������ 68.75) %���-1��� 10 )� (������ 31.25)     �"$���*(��-1!3�$*��-1�����/�  2.20 $*� 1   
���)����ก"	 Framingham Osteoarthritis  Study (86)   �0��������(*�   )(���#ก�����)�����*���+���
&�ก�#*������ก����#��กก(*� 55 �8 6�-	ก���ก���)&��-1!3���กก(*��-1�����*���"��6�   
��ก6�ก���ก��10ก2���� Hooper %��),�(87) �����������ก��10ก2�&��"ก2,�����(ก"�(*�     
��ก�������)�����*���+���-	&��-1!3���กก(*��-1��������, 1.2 � 1.5 �
*�  

ก�#*�����'(���ก��10ก2�&����"	�"���10ก2�!�+���#��33���ก
���#� 6 ��(� 11 )�     
(������ 34.37) &ก���)���ก"	ก�#*�
����*��������!�+�10ก2�&����"	���}�10ก2� 6 ��(� 10 )�   
(������ 31.25) �*(�&!3*��/�����'(�
����*���
 ����!�+�������ก��
���ก2��,���#%��(������ 62.50 
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�ก,5.�����).ก������"���ก���ก �!���(�(*� BMI 25.00-29.90 ก��ก�"�/��$�2  }+�(*� ��
4�(��� �!�"ก�ก���$�~�� (overweight)(88)   %��ก��10ก2���� Sturmur  %��),�(89) &��8 ).1.
2000 -	(*�  �"$��ก��
 �������&�����'(���)�����+���
����4�(��� �!�"ก�ก�!�+���(�����กก(*�ก�#*�

������ �!�"ก�ก$    6�ก$����
�� 4.3 &�ก�#*�$"(��*��
��10ก2�   ����'(���)*��������� �!�"ก  66.11 ± 10.40   
ก��ก�"�   �"����(�ก�������� 26.12 ± 3.70 ก��ก�"�/��$�2  %������'(�
��BMI  > 25 ก��ก�"�/��$�2 
��6 ��(� 17 )� (������ 53.12)   %���(*�   �����,)�0��!�0�����ก�#*�$"(��*����4�(��� �!�"ก�ก�
�0����(���/���66"������������)�����*���+���  

���"	)(���#�%�������)�����*���+���$���ก,5.��� Kellgren  & Lawrence &�ก�#*�����'(�

��10ก2�    ������'(� 16 )� (������ 50.00) ��)(���#�%�������)���"	�ก�� II 
"����������*�   %��
��ก 16 )�
���!�+� (������ 50.00) ��)(���#�%�������)���*&����"	�ก�� III 
"�������*�  �"��
!���}0� ก�#*�$"(��*��
��10ก2������"	)(���#�%����)&����"	����}0����ก��� (mild to 
moderate)(33)    

&�ก�#*�����'(�
��10ก2�   -	����'(�
������)�+���*(�ก"	��)�����*���+���6 ��(� 25 )� (������ 
78.12) ��ก 7 )� (������21.88) �������)�*(��+��     ��+��-6��,���-��ก�#*�����'(�
������)�+��
�*(�ก"	��)�����*���+���      -	��))(���"���!$����*(�ก"	���"	���"����ก$&���+����ก
���#�  
6 ��(� 8 )� (������ 32.00)  �������)+� ��)ก����ก-�#� 6 ��(� 7 )� (������ 28.00) %����)
$��ก��6ก  6 ��(� 6 )� (������ 24.00) �0����)�!�*������(���/���)
�����#	"$ก��,.�-���0��$�����#
��*�����(ก"	��)�����+��� 

����'(�
"�� 32 )�
��10ก2���(��)�����"	ก���"ก2���(����"	���
���+���  ��ก*��
��%-
�.6�
-6��,�&!�������*ก��(6"�%������ก���"ก2���(� IA-HA    ���"	���
��
������'(�����"	%��ก���"ก2�
�#�
���ก*��
��%-
�.6���"	ก���"ก2���/� IA-HA 
��-	��ก
���#�&�ก�#*�����'(���� ���%ก*        COX-
Inhibitors + SYSADOA &�����'(� 11 )� (������ 34.38)       %��%��ก���"ก2�
��&�� COX-
Inhibitors + SYSADOA + Topical NSAIDs/Skeletal Muscle Relaxant 6 ��(� 11 )� (������ 
34.38) �
*�ก"�    ��ก6�ก�������'(�	������)��"ก2���(�ก����������������*���ก*��%��(    ����'(� 4 )� 
(������ 12.50) �)��"ก2���(�ก���������$������.���������*�   %����ก 4 )� (������ 12.50) �)�
����"	ก����� IA-HA )�	%��ก���"ก2���%��(   %$*����"	��ก*��������*ก��(6"��ก� 12 ��+�����
����'(�
���)�����"	ก����������������*���%��(��(���/�����'(�
�����"	)(���#�%�������)$���ก,5.
��� Kellgren & Lawrence &��ก�� III 
"�����  �"��"�� ���("$ก���"ก2���(���&����$60���/����+�� 
$"(	*����!�0��
��%���}0����"	)(���#�%�������)&�����'(����
������ 
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1.3 &1��9��<7!.	!ก	��ก�	 

������-+��~��ก���"ก2�   6 �%�ก$���������� �!�"ก����ก#� IA-HA 
��&!�ก���"ก2�&�  
�����*��������'(��"�$����
�� 4.4       ��/�$"(���("�&�ก������������
������  IA-HA    ���
����'(�
 �ก��������  ,  �"���!.
�� 1  ก*��
��6�����"	ก���"ก2���(� IA-HA         $"(���("�&�ก��(6"�
��$��$"(���("�� �!�"	��)�����*���+���
�� The Osteoarthritis Research  Society  International 
(OARSI) ���%��� ��(�&��8 ).1.1996 (38)  �"����    

(1) ก���������4�(��#�4�-��)�����*���+��� Western Ontario and McMaster 

Universities Osteoarthritis (WOMAC) Index  24 ��� ���ก�	��(� %		) �}��&� 3 �$ 
(dimension) �"���� 

- �$��ก���(����    5   ���     

- �$��ก��������    2   ���    

- �$)(�������}&�ก��&�����������  17  ��� 

(2) ก���������4�-
"�(�������)�������'(� (Patient Global Assessment, PGA) 

(3) ����,ก��&�������"	�(� &�ก��(6"����$�$��������6�ก����,ก��&�������"	
�(�$*��"���!.  ���%ก*  ��-�����$���� %����
���
�������$ 

(4) ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�. (Physician Global Assessment, PhGA) 

� �!�"	ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�. �กr	��������-��&�����$�$��
��ก���"ก2� (�"���!.
�� 6-17)  60���/�$"(���("�����(&�ก��(6"����
��&��������&��"���!.
�� 6 ��/�������
-+��~��      (��ก���กr	���������%$*��$"(���("�ก�*�(�����������(�&�!"(���ก�������	�
��	
����
�����!(*��ก���"ก2���(�ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#�$� �%�����  

6�ก������-+��~��ก���"ก2�  �"�$����
�� 4.4  ��+��-6��,�)*����������$"(���("�      6�กก��
�������4�(��#�4�-��)�����*���+��� (�$��ก���(����  ��ก��������  )(�������}&�ก��&��
���������%������(�)      ก���������4�-
"�(�������)�������'(�    ก���"ก2�&�4�-�(�
���%-
�.%������,ก��&�������"	�(� (-�����$����%����
���
�������$)    -	(*�        

"��ก�#*�  �����*�
���"ก2���(� LMW IA-HA %��ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)*�������      
��*%$ก$*��ก"�&�
#ก$"(���("���+��(�)���!.��(� Independent  Sample t-test (p > 0.05) 
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�	�	����  4.4  &1��9��<7!.	!ก	��ก�	   
&1�$&�	����ก�	21#� 
LMW  IA-HA 

&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW IA-HA  (#&1�ก	����$��! 

N = 32 &1�$&�	 N = 32 &1�$&�	 

p-valuea 

1. ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<���b 

    1.1 �����	ก	��#2&1�  
     (WOMAC-Pain) 

     )*������� ± SD 

 
 

39.48 ± 18.77 

 
 

36.77 ± 12.47 

 
 
0.498 

     1.2 �����	ก	�&1���2  
     (WOMAC-Stiffness) 

     )*������� ± SD 

 
 

32.09 ± 24.04 

 
 

31.53 ± 17.59 

 
 
0.915 

     1.3 �����#	��	�	�*6!ก	� 6?1�	!&��&1� 
      (WOMAC-Physical function) 

      )*������� ± SD 

 
 

43.71 ± 20.04 

 
 

42.46 ± 15.21 

 
 
0.778 

     1.4 ;2��#� 
      (WOMAC-Total) 

      )*������� ± SD 

 
 

41.86 ± 18.98 

 
 

40.38 ± 13.06 

 
 
0.716 

2. ก	����$��!��	���#=�&��;��;2�891�:#�b  

     )*������� ± SD 

 
44.87 ± 6.93 

 
42.59 ± 5.21   

 
0.142 

3.  ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#�;2������ c 

     )*������� ± SD 

 
20.75 ± 3.22 

 
21.00 ± 3.13 

 
0.754 

4. ����	�ก	�6?1�	�����#2b 

    4.1 �	�	�	$a�	���, $�t2/��2	(� 

    )*������� ± SD 

 
7.56 ± 5.82 

 
5.62 ±4.72 

 
0.149 

    4.2 �	�	$����a	��a�$��, ��7�/��2	(� 

    )*������� ± SD 

 
8.03 ± 3.60 

 
7.47 ± 2.94 

 
0.495 

a) ��(,6�ก Independent  Sample t-test    b������-+��~�� )+� �������"���!.
�� 1     c������-+��~�� )+� �������"���!.
�� 6 
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��#!��� 2   ก	�$�����$������������8���(#�	�ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1������ 
                  !7�	(!ก;�$�ก+����	����9� 

!�"�6�ก����'(����������������*(�ก��(6"�%��(    $����$��������'(�ก*��������*ก��(6"�     
)+�   &!�!�#�ก��&��ก�#*���$����"ก��	  ก�#*������"	�(���*&�*�����-$� �(�}0�ก�#*����"ก2�$��
��ก��
����กm
�<��� (Symptomatic Slow Acting Drugs in Osteoarthritis: SYSDOA) 
���)�����"	
ก*��������*ก��(6"���/��(�� 2  �"���!.�-+��&!�!��m
�<�����
��&����ก*��%����*&!������	ก(�$*�
ก������������
������ IA-HA &�ก��(6"� 

&��"��$��ก���$��������'(�ก*��������*ก��(6"�%��$��������(�������*(�ก��(6"� 17 
�"���!.     �����"	�(�
����#3�$&!�&����� )+�  ��-�����$����  ���� 500 � 1,000 ���ก�"�      

#ก 4-6 �"�(���%$*$�����*�ก� 4 ก�"�$*�("��*(�ก"	��
���
�������$         �������'(������}��"	
����ก��&����������$����ก���(�  

&��"��$��ก��)"�ก�������'(�����ก��(6"�        !�ก%-
�.�"ก���("$���(*�   ����'(�&���-�����
���"	�(����"3������ ��*� ��-�����$���� !�+������"	�(����
�4����ก�-+��	���
�
��ก���(�
�������*     %-
�.6���/����-6��,����"��$��ก���$����ก*��������*ก��(6"� 

ก������������
���   &!�����'(���������ก����(�$����   ���ก��$�	%		������
(4�)��(ก �, 6, �)       ก�,�
����/�����'(�������#
����*��������!�"��+�!�+�����3!��������$�     
���(6"�6��"�4�2,.%���*��) �}��&!�����'(����
������%��(&!�����'(���������ก�����$����      
ก�,�
������'(���-	%-
�.&��"�)�"��$*���    ���(6"�6�&!���������ก����������ก��&��"���!.
��
�*����   �-+��&!�����'(������}�����	�
��	��ก�����ก"	��ก��&��"���!.
����-	%-
�.(*���ก��
�������%�����*����    

 

ก	����$��!��������8���(#�	�ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1������!7�	(!ก;�$�ก+����	
����9�  ,�	�!ก�	�891�����	ก	����$��!    

(1) ก	����$��!;2��#891�:#�$��: ����'(�
 �ก��������
"������ก���"ก2� (�"���!.
�� 1, 2, 
3, 4, 5)  %������$�$����ก���"ก2� (�"���!.
�� 6, 9, 17)  �(�
"����� 8 )�"��       

$"(���("�
���������������'(�   ���%ก*   

���� ก���������4�(��#�4�-��)�����+���  The Western Ontario and McMaster 

       Universities Osteoarthritis (WOMAC) Index 24 ��� 

���� ก���������4�-���
"�(�������)�������'(� (Patient Global Assessment, PGA) 
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���� ����,ก��&����-�����$����$*��"���!.�-+�����"	�(� 

���� )(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.�-+�����"	�(� 

(2) ก	����$��!;2������: %-
�.
 �ก����������-������$�$����ก���"ก2� 
(�"���!.
�� 6, 9, 17)  �(�
"����� 3 )�"��       

$"(���("�
�����������%-
�.    ���%ก*  

� ก����������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.(Physician Global Assessment,PhGA)     

����������ก������������
�����!(*��ก���"ก2���(� LMW IA-HA ก"	   HMW  

IA-HA    ���-6��,�6�ก%$*��$"(���("�  ���"���� 

 

1. ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� [The Western Ontario and McMaster Universities  
Osteoarthritis  (WOMAC)  Index ] 
 %		�������4�(��#�4�-��)�����+��� !�+� WOMAC  Index  (4�)��(ก �) ��/�%		
������
��-"s�����-+��("�)(�������}
��ก��4�-
��6 ��-��ก"	��)�����*�!�+�������-ก       
��+��� (5)       WOMAC  Index  ���ก�	��(�  ���) �}��
"��!��  24 ���  ������
�� 1-5  �ก���(ก"	
��ก���(����    ���
�� 6-7 �ก���(ก"	��ก��������  %�����
�� 8-24  �ก���(ก"	)(�������}&�ก��&�����
������  
 ก��������&�%$*�����&�� Visual Analogue Scale (VAS) ���� 100  �����$�   %��&!�
����'(���������ก��&������*�%$*������%�กก"�   )(��!������)*� VAS &�%$*���$��/��"���� 
�	�	���� 4.5  �#	�(�	�&����	 Visual Analogue Scale 6!ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� 

�#	�(�	�&����	  Visual Analogue Scale 
���� 

0  �����$��� 100  ��������� 

�	ก	��#2&1� ��*�6r	�(���� �(���ก6�
���*��� 

�	ก	�&1���2 ��*������ �����ก
���#� 

�#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1� 
 ��������ก ��*�����}
 ���� 

ก �!��&!� 1 �����$���� VAS  �
*�ก"	 1 )�%��   �"��"��  &�%$*���$6���)�%���$r�  �"���� 
� �$��ก���(���� 5 ���    )�%���$r�   500      )�%�� 
� �$��ก�������� 2 ���    )�%���$r�   200 )�%�� 
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� �$)(�������}&�ก��&�������� 17 ���  )�%���$r� 1700 )�%�� 
� �$ก���������4�(��#�4�-����(�  24 ��� )�%���$r� 2400 )�%�� 

6�ก�"��� �)�%��&�%$*���$
������'(���������) ��(,&!���/�)�%��  0-100 )�%�� 
�-+��)(�����(ก&�ก��(�)���!.%��%����    ���&����ก�� 
 
 
  

)*�)�%��ก���������4�(��#�4�-   ���
"�(�����6�กก��$�	%		��������(�         
$"(����'(����  �ก��P�  ���
����*��������!�"��+�!�+�����3!��������$�  ���(6"�6�&��ก���"�4�2,.       
ก�����������ก��
 �
#ก)�"��
������'(���-	%-
�.
"��&�����ก���"ก2� ���%ก* �"���!.
�� 1, 2, 3, 4, 5   
%������$�$����ก���"ก2� ���%ก* �"���!.
�� 6, 9, 17  

1.1  ���!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	��#2&1�  
�	�	���� 4.6   ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	��#2&1� 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 1      39.48 ± 18.77 - 36.77 ± 12.47 - 0.498 

��2	(���� 2 33.05 ± 16.29 0.085 30.97 ± 20.35 0.090 0.652 

��2	(���� 3      27.91 ± 18.45 0.011* 28.92 ± 19.60 0.034* 0.832 

��2	(���� 4      27.86 ± 14.54 0.005* 27.36 ± 18.55 0.018* 0.905 

��2	(���� 5      25.99 ± 13.76 0.001* 25.69 ± 19.08 0.001* 0.944 

��2	(���� 6      24.55 ± 14.79 0.001* 20.40 ± 17.58 0.000* 0.310 

��2	(���� 9      18.67 ± 9.97 0.000* 18.21 ± 17.07 0.000* 0.896 

��2	(���� 17    18.18 ± 9.92 0.000* 15.22 ± 9.13 0.000* 0.219 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
*)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05),   
One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

 

6�ก$����
�� 4.6  )�%��ก���������4�(��#�4�-  �$��ก���(����    &��"���!.
�� 1  
ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ��)*���������/�  39.48 ± 18.77 )�%��  �0��&ก���)���ก"	ก�#*�

��	���!! VAS (0-100 ���!!) =   )�%���(�
������'(�������&�!"(���
����&6 X 100 
                                                                  )�%���$r�&�!"(����"�� 
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�����*�
���"ก2���(�  HMW  IA-HA �0����)*���������/� 36.77 ± 12.47 )�%��     %���&!��!r�(*���+��
����$���"ก2�  �����*�
"�����ก�#*�����ก���(����&����"	����}0����ก��� (90)    ��+�������	�
��	
4��&�ก�#*�����(ก"���(��}$ One-way Repeated Measure ANOVA -	(*�  $"��%$*�"���!.
�� 3 ��/�
$����     )�%����ก���(�������
"�����ก�#*�ก���"ก2�����������*�����"�� �)"3 (p < 0.05) ��+��
�
��	ก"	�"���!.
�� 1 

ก��10ก2���� Arensi %��),�(18)  �����	�
��	����
������ก���"ก2���!(*�� IA-HA 
�� �!�"ก����ก#� 0.5-0.73 X 106 ���$"� ก"	 1.4 X 106 ���$"�  -	(*�  ����'(�
���"ก2���(� IA-HA 
"��
����*(��� �!�"ก����ก#��"�ก�*�(   ������ก���������)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��
�(����$"��%$*�"���!.
�� 3   %��������*�����"�� �)"3
���}$&��"���!.
�� 4 &�
"�����ก�#*�ก��
�"ก2�    �0��ก��10ก2�&�)�"����������&ก���)���ก"	��ก��10ก2��"�ก�*�(����$�� 

��+��(�)���!.)�%��ก���������4�(��#�4�-  �$��ก���(����   ��(��}$ Two-way 
ANOVA with  repeated measure on one factor %��&��(�� Greenhouse-Geisser &�ก����"	%ก���1�
%!*�)(������ (degree of freedom, df)  ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.7 

�	�	���� 4.7  ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5�������!!ก	����$��!��	#��+&�	�
�����	ก	��#2&1���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: WOMAC-Pain  Score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
295.822 

62284.568 

 
1 
62 

 
295.822 
1004.590 

 
0.294 

 
0.589 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time  interaction 
          Residual  within 

 
22230.481 
333.624 

65492.400 

 
4.852a 

4.852a 
300.810a 

 
4581.935 
68.763 
217.720 

 
21.045 
0.316 

 
0.000* 
0.899 

N=64 knees, a Corrected  df  with  Greenhouse-Geisser method    
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 

 

 6�ก$����
�� 4.7   -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#� IA-HA %��
�����(�� 17 �"���!.$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(����     ���                       
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��)*�  F (4.852, 300.810) = 0.316 
��)*� p = 0.899       %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA  
��*����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(����
��%$ก$*��ก"��0����)*� F(1, 62) =  
0.294 
��)*�  p = 0.589      %�������(�� 17  �"���!.  ����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$
��ก���(������*�����"�� �)"3   �0����)*�  F(4.852, 300.810) = 21.045 
��)*�  p < 0.001 

ก���"ก2���(� LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA   ��*����$*�)�%��ก���������4�(�
�#�4�-�$��ก���(����
��%$ก$*��ก"�    %$*��%�(����(*� $"��%$*�"���!.
�� 4 ��/�$����   ก�#*������*�

���"ก2���(�  HMW IA-HA    ��)*�������)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(����
��       
$� �ก(*��"����
�� 4.1   

��+������#��"���!.
�� 17  ��*��)(��%$ก$*�����)*�������)�%��ก���������4�(��#�4�-
�$��ก���(������!(*�����ก�#*�ก���"ก2� (p=0.219)   ��*����กr$��  �4�(���)����(����0��
%��
"�����ก�#*�ก���"ก2���)*�������)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(����&��"���!.

�� 17 $� �����+���
��	ก"	�,�����&!�ก���"ก2�&��"���!.
�� 1    

 

�9���� 4.1  $�����$�������!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	��#2 
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2.1.2 ���!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	�&1���2  
�	�	���� 4.8   ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	�&1���2 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 1      32.09 ± 24.04 - 31.53 ± 17.59 - 0.915 

��2	(���� 2 31.77 ± 17.89 0.950 30.88 ± 20.85 0.890 0.854 

��2	(���� 3      28.12 ± 21.16 0.416 28.13 ± 24.43 0.504 0.999 

��2	(���� 4      25.46 ± 14.55 0.193 24.50 ± 15.55 0.113 0.800 

��2	(���� 5      24.52 ± 16.99 0.060 23.80 ± 17.20 0.024* 0.866 

��2	(���� 6      22.93 ± 14.87 0.047* 21.10 ± 18.81 0.004* 0.668 

��2	(���� 9      15.72 ± 10.35 0.002* 16.20 ± 14.72 0.000* 0.878 

��2	(���� 17    15.89 ± 10.38 0.001* 15.44 ± 10.94 0.000* 0.868 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
*)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05),   
One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

 

6�ก$����
�� 4.8  
���"���!.
�� 1 )�%��ก���������4�(��#�4�- �$��ก�������� 
"��ก�#*�
�����*�
���"ก2���(� LMW IA-HA %�� HMW IA-HA ��)*�������&ก���)���ก"�%����*%$ก$*��ก"�
(p=0.915)  

ก���������%���)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������
��������*����
�"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1    &�ก�#*������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA -	&��"���!.

�� 5      %$*ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA   -	���ก(*�)+�
���"���!.
�� 6   %$*��*-	)(��
%$ก$*��ก"�
���}$ (p>0.05) ��!(*��
"�����ก�#*�ก���"ก2�&�
#ก�"���!.
����������+��(�)���!.
���&���}$  Independent  Sample t-test 

��+��(�)���!.)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������     ��(��}$ Two-way 
ANOVA with  repeated measure on one factor %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+����"	%ก���1�
%!*�)(������  ������"�$����
�� 4.9 
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�	�	���� 4.9 ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5�������!!ก	����$��!��	#��+&�	�  
�����	ก	�&1���2��(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: WOMAC-Stiffness  Score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
48.357 

63303.072 

 
1 
62 

 
48.357 

1021.017 

 
0.047 

 
0.828 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
17287.883 

53.117 
87083.164 

 
4.375a 

4.375 a 

271.252 a 

 
3951.486 
12.141 
321.041 

 
12.308 
0.038 

 
0.000* 
0.998 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method  
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 
 

6�ก$����
�� 4.9   -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#�  IA-HA %��
�����(�� 17 �"���!.$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������       �����)*�                 
F (4.375, 271.252) = 0.038  
��)*� p = 0.998   %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA ��*����
$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������   �����)*�F(1, 62) =  0.047 
��)*� p = 0.828      
%$*�����(�� 17 �"���!.  ����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก����������*����
�"�� �)"3  �����)*�  F(4.375, 271.252) = 12.308   
��)*� p < 0.001 

��6�กก��10ก2�)�"�����  -	(*�  ก���"ก2���(� LMW  IA-HA !�+� HMW IA-HA   ��*����
$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������           %$*��%�(����(*�$"��%$*�"���!.
�� 4   
��/�$����       ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)*�������)�%����ก��������
��$� �ก(*�              
�"����
�� 4.2   %��
���"���!.
�� 17 )*�������)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก����������!(*��
���ก�#*�ก���"ก2���*%$ก$*��ก"� (p=0.868)   &�4�-�(�  ��+������#�ก��$�$����&��"���!.
�� 17    
��ก��������&�
"�����ก�#*����0��  -6��,����6�ก)*����������)�%��ก��������
������&�
�"���!.
�� 17 ��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1  
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�9���� 4.2   $�����$�������!!ก	����$��!��	#��+&�	������	ก	�&1���2 

 

2.1.3 ���!!ก	����$��!��	#��+&�	������#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1� 
�	�	���� 4.10   ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!��	#��+&�	������#	��	�	�*6!ก	�
6?1�	!&��&1� 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 1      43.71 ± 20.04 - 42.46 ± 15.21 - 0.778 

��2	(���� 2 37.52 ± 18.92 0.139 35.54 ± 23.03    0.066 0.708 

��2	(���� 3      30.68 ± 19.36 0.003* 31.03 ± 22.76* 0.003* 0.949 

��2	(���� 4      29.72 ± 16.26 0.003* 28.75 ± 19.20* 0.001* 0.828 

��2	(���� 5      27.53 ± 17.12 0.000* 26.07 ± 19.42** 0.000* 0.752 

��2	(���� 6      25.42 ± 16.94  0.000* 22.28 ± 19.14** 0.000* 0.489 

��2	(���� 9      17.06 ± 11.41 0.000* 17.62 ± 15.75** 0.000* 0.873 

��2	(���� 17    17.50 ± 10.53 0.000* 15.74 ± 10.35** 0.000* 0.502 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test* 
)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05),     
One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 
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6�ก$����
��  4.10   
���"���!.
�� 1 ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA    ��)*�������)�%��
ก���������4�(��#�4�-�$)(�������}&�ก��&�����������    ��*%$ก$*��ก"	ก�#*������*�
��
�"ก2���(� HMW  IA-HA (p=0.778)         %��
"�����ก�#*�ก���"ก2�������ก���������)�%��
��������*�����"�� �)"3&��"���!.
�� 3 (p<0.05)    ก���������)�%����$*���+�����6�����#�ก��
(6"�&��"���!.
�� 17        

��+��(�)���!.)�%��ก���������4�(��#�4�-�$)(�������}ก��&�����������     ��(�
�}$ Two-way ANOVA with  repeated measure on one factor   %��&��(�� Greenhouse-Geisser 
�-+��ก����"	%ก���1�%!*�)(������  ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.11 

 

�	�	���� 4.11  ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5�������!!ก	����$��!��	#��+&�	�
�����#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA  ��� HMW  
IA-HA 

Dependent variable: WOMAC-Physical Function  Score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
187.393 

80618.374 

 
1 
62 

 
187.393 
1300.296 

 
0.144 

 
0.706 

Within  subjects 
          Time 
          Group X  Time  interaction 
          Residual  within 

 
36594.693 
164.620 

73350.905 

 
4.648a 

4.648 a 

288.152 a 

 
7873.882 
35.420 
254.557 

 
30.932 
0.139 

 
0.000* 
0.979 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method   
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 

 

6�ก$����
�� 4.11   -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#� IA-HA %��
�����(�� 17 �"���!.$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$)(�������}ก��&����������� ���
��)*� F (4.648, 288.152) = 0.139 
��)*� p = 0.979 %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA ��*����
$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$)(�������}ก��&����������� �����)*�  F(1, 62) =  
0.144  
��)*�  p = 0.706        %$*�����(�� 17 �"���!.  ����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$
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)(�������}ก��&�������������*�����"�� �)"3  �����)*�  F(4.648, 288.152) = 30.932  
��)*�            
p < 0.001 
 ก���"ก2���(�  LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA  ��*����$*�)�%��ก���������4�(�
�#�4�-�$)(�������}ก��&�����������
��%$ก$*��ก"�    %$*��%�(����(*�$"��%$*�"���!.
�� 4      
��/�$����         ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)*�������)�%��ก��������
��$� �ก(*�        
�"����
�� 4.3    ��+������#�����$�$����&��"���!.
�� 17   ��*(*�6���/�ก���"ก2���(� LMW IA-HA 
!�+� HMW IA-HA 
 �&!�%$*�������*��������'(�&�����������0��     -6��,����6�ก)�%��ก��
�������4�(��#�4�-�$)(�������}ก��&���������������&��"���!.
�� 17 ��+�������	�
��	ก"	
�"���!.%�ก 
 ��ก��10ก2�
��������   ���)����ก"	ก��10ก2���� Atamaz %��),� (23) 
��-	(*�  )�%��
ก���������4�(��#�4�-�$)(�������}ก��&�����������  ��ก��������*���"��6�&�ก�#*�
����'(�
������"	ก���"ก2���(� hylan G-F 20 (HMW IA-HA) (p<0.05)   
 

�9���� 4.3   $�����$�������!!ก	����$��!��	#��+&�	������#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1� 
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2.1.4 ���!!ก	����$��!��	#��+&�	�;2��#� 
�	�	���� 4.12   ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!��	#��+&�	�;2��#� 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 1      41.86 ± 18.98 - 40.38 ± 13.06 - 0.716 

��2	(���� 2 36.12 ± 16.96    0.135 34.19 ± 21.45    0.068 0.691 

��2	(���� 3      29.89 ± 18.68 0.004* 30.35 ± 21.85 0.006* 0.929 

��2	(���� 4      28.98 ± 15.16 0.003* 28.10 ± 18.55  0.001* 0.838 

��2	(���� 5      26.96 ± 15.98 0.000* 25.80 ± 19.02 0.000* 0.794 

��2	(���� 6      25.03 ± 16.05 0.000* 21.79 ± 18.64 0.000* 0.458 

��2	(���� 9      17.28 ± 10.78  0.000* 17.62 ± 15.73 0.000* 0.920 

��2	(���� 17    17.51 ± 9.71 0.000* 15.60 ± 9.35 0.000* 0.427 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
*)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05),   
One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

6�ก$����
�� 4.12  
"��ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA %�� HMW IA-HA   ��)*�������
)�%��ก���������4�(��#�4�-����(���*%$ก$*��ก"�&��"���!.
�� 1 (p=0.716)        ก��
�������%���)�%��ก���������4�(��#�4�-����(�   ����������*�����"�� �)"3&��"���!.
�� 3 

"�����ก�#*�ก���"ก2� (p<0.05)     ก���������)�%����������%�(��������$*���+���6�����#�
�"���!.
�� 17  %$*��*��)(��%$ก$*����+�������	�
��	��!(*�����ก�#*�ก���"ก2�&�%$*���"���!.
��
$�$���������� (p>0.05)  

��+��(�)���!.)�%��ก���������4�(��#�4�-����(�     ���&���}$ Two-way 
ANOVA with repeated measure on one factor %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+��ก����"	%ก�
��1�%!*�)(������  �"�$����
�� 4.13   -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#� 
IA-HA %�������(�� 17 �"���!.$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-����(�  �����)*�              
F (4.479, 277.717) = 0.162 
��)*�  p = 0.968         %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA ��*��
��$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-����(��0����)*�  F(1, 62) =  0.162   
��)*�   p = 0.689          
%$*�����(�� 17 �"���!.����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-����(���*�����"�� �)"3�0����)*�    
F (4.479, 277.717) = 30.262  
��)*� p < 0.001 
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�	�	���� 4.13  ก	�#�$��	�(��#	������#! $�����$������	$5�������!!ก	����$��!��	#�
�+&�	�;2��#���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: Total WOMAC  Score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
192.190 

73496.687 

 
1 
62 

 
192.190 
1185.430 

 
0.162 

 
0.689 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
31398.820 
168.098 

64329.524 

 
4.479a 

4.479 a 

277.717 a 

 
7009.755 
37.528 
231.637 

 
30.262 
0.162 

 
0.000* 
0.968 

 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method  
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 
  

6�ก��ก��(�)���!. -	(*� )�%��ก���������4�(��#�4�-����(���*%$ก$*��ก"�6�ก
ก���"ก2���(� LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA      %$*��%�(����
��(*��"���!.
�� 4 ��/�$����  ก�#*�
�����*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)*�������)�%��ก��������$� �ก(*� �"����
�� 4.4       ��*����กr$��
ก���"ก2� IA-HA 
"���������� �!�"ก����ก#�  ����&!��4�(���)�����*���+�������(����0��          
�"�6��!r����6�ก)*�������)�%��ก���������4�(��#�4�-����(�����&��"���!.
��  17            
��+�������	�
��	ก"	�"���!.%�ก��*�����"�� �)"3 (p<0.001) 
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�9���� 4.4   $�����$�������!!ก	����$��!��	#��+&�	�;2��#� 

 
2.2 ก	����$��!��	#���#=�&��;��;2��#891�:#�  (Patient Global Assessment, PGA) 

 ก���������4�(�
"�(�������)   ��/�)(���!r��������'(�$*���ก�������)�����*���+���
&��*(� 48 �"�(���ก*��!���
��6���-	%-
�.&�%$*��)�"��   �������'(���������ก��&������*�%$*��
����%�กก"� 

%		��	}��
��&��&�ก���������4�(�
"�(�������)    ���ก�	��(�) �}���-��� 1 ��� 
(4�)��(ก 6)  ��������ก�����&��  Visual Analogue Scale (VAS) ���� 100  �����$�      ��� 

0 �����$� !���}0�  �4�-��ก�����
"�(������ก  %�� 100 �����$� !���}0�  �4�-��ก��
���
"�(��%�*��ก  ���
"�(��6�&!�����'(��*��%		��	}��%��$�	%		��������(�$���� �ก��P� 
����'(�
���*��!�"��+���*���!�+�����3!���+������$�  ���(6"�6�
 �ก���"�4�2,.�*(�ก"	ก��%6��)�%��
������
������'(�����)�&!�������&��"���!.
���*���� �-+��&!�����'(������}�����	�
��	%��������
��ก�� , ��66#	"������*��$*���+���    ก���������4�(�
"�(�������)���$"(����'(����ก��
 �)(	)�*
��ก"	ก���������4�(��#�4�-��)�����+���&�
#ก)�"��
������'(���-	%-
�.  ���%ก*  �"���!.
�� 1 
(������-+��~��), 2, 3, 4, 5, 6, 9 %�� 17   ��#�����"�$����
�� 4.14        
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�	�	���� 4.14  ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!��	#���#=�&��;��&��891�:#� 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 1      44.88 ± 6.93 - 42.59 ± 5.21   - 0.142 

��2	(���� 2 36.55 ± 7.13 0.000* 37.92 ± 7.80 0.009* 0.465 

��2	(���� 3      33.67 ± 7.84 0.000* 30.75 ± 5.69 0.000* 0.093 

��2	(���� 4      30.59 ± 5.52 0.000* 27.19 ± 4.89 0.000* 0.011† 

��2	(���� 5      28.20 ± 5.15 0.000* 25.45 ± 4.18 0.000* 0.022† 

��2	(���� 6      25.48 ± 4.75 0.000* 20.30 ± 3.31 0.000* 0.001† 

��2	(���� 9      19.86 ± 3.10 0.000* 17.70 ± 3.57 0.000* 0.012† 

��2	(���� 17    21.77 ± 3.56 0.000* 16.70 ± 3.31 0.000* 0.000† 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
†��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��+�������	�
��	��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
���"���!.����(ก"� (p<0.05) 
*)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05),   
One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

6�ก$����
�� 4.14   ��+������ก���"ก2�&��"���!.
�� 1   ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA  
��)*�������)�%��ก���������4�(�
"�(�������)��*%$ก$*����6�กก�#*������*�
���"ก2���(� HMW  
IA-HA (p=0.142)        

��+��-6��,�&�%$*��ก�#*�   !�"�����"	ก���"ก2���(� IA-HA �-��� 1 ��r�  )�%��ก��
�������4�(�
"�(�������)&�
"�����ก�#*�ก���"ก2����������"��6�&��"���!.
�� 2  ��*����
�"�� �)"3    (ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ��)*� p< 0.001 %��ก�#*������*�
���"ก2���(�  
HMW IA-HA  ��)*� p=0.009) �0��)*�)�%��
������ !���}0� ����'(�����0ก(*���ก������(�&������*�
���$����0�� 

��ก��10ก2�
�����&�)�"�����)����ก"	��ก��10ก2���� Kotevoglu %��),� (30) 
��
�����	�
��	����
������ IA-HA �*(��� �!�"ก����ก#� 1.55 X 106 ���$"� ก"	 6.0 X 106 ���$"�  
%��-	(*�  4��!�"�ก����� IA-HA ��r�
�� 1      )�%��ก���4�(�
"�(�������)��ก���������%���
���0��    ��*����กr$��   ก��10ก2����  Kotevoglu %��),�-	ก���������)�%��ก��������
�4�(�
"�(�������)��*�����"�� �)"3&��"���!.
�� 3  �0�����ก(*���ก��10ก2�&�)�"�����
�������!r���
&��"���!.
�� 2 
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��+��(�)���!.)�%��ก���������4�(����
"�(�������)�������'(�  ��(��}$ Two-way 
ANOVA with repeated measure on one factor %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+��ก����"	%ก�
��1�%!*�)(������   ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.15 

�	�	���� 4.15  ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5�������!!ก	����$��!��	�
;2���#=�&��;��;2�891�:#���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: Patient Global Assessment score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
1003.240 
4370.022 

 
1 
62 

 
1003.240 
70.484 

 
14.234 

 
0.000* 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
34337.121 
469.543 
9838.950 

 
5.138a 

5.138 a 

318.538 a 

 
6683.343 
91.391 
30.888 

 
216.375 
2.959 

 
0.000* 
0.012* 

N=64 knees,  aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method  
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 

 
6�ก$����
�� 4.15  -	(*�  �����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#� IA-HA %��

�����(�� 17 �"���!.$*�)�%��ก���������4�(����
"�(�������)�������'(���*�����"�� �)"3  
�0����)*� F (5.138, 318.538) = 2.959  
��)*�  p = 0.012       %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA    
����$*�)�%��ก���������4�(����
"�(�������)�������'(���*�����"�� �)"3��(� �����)*�      
F(1, 62) =  14.234  
��)*� p < 0.001        ��ก6�ก��������(�� 17 �"���!.  �"�����$*�ก���������
)�%��ก���������4�(��#�4�-���
"�(�������)�������'(���*�����"�� �)"3         �����)*�       
F (5.138, 318.538) = 216.375  
��)*� p < 0.001 

�������� �!�"ก����ก#� IA-HA    ����$*�)�%��ก���������4�(����
"�(�������)
�������'(�
��%$ก$*��ก"�    ��+��(�)���!.��������(��}$  Independent Sample t-test  -	(*� 
���"���!.

�� 4  -	)(��%$ก$*�����)*�������)�%��ก����������!(*�����ก�#*�ก���"ก2���*�����"�� �)"3 
(p=0.011) %��$*���+�����6�����#��"���!.
�� 17  �0���"�)�-	)(��%$ก$*�����)*�������)�%��ก��
��������!(*�����ก�#*�ก���"ก2���*�����"�� �)"3 (p<0.001) �"����
�� 4.5  
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�"��)+�  ����'(���)(���!r�(*�    ��ก����������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��ก(*������*�
��
�"ก2���(� LMW  IA-HA       ��+��-6��,�6�ก�4�"�(
����� HMW IA-HA     �� �!�"ก����ก#���� 
HA 
������0��     6���m
�<�"ก2�)#,��	"$ก���!������ �����������ก�0�� (78)  �*���&!�����'(�
�)�+����!(���������(ก!�+�����0ก(*�$�����ก�����0��    �0����6��/�
�������ก����)(���!r�(*�   ก��
�"ก2���(� HMW IA-HA 
 �&!��4�-��ก�����
"�(�������)���0����กก(*�        

 ��*����กr$��  , �"���!.
�� 17  ��*(*�6���/�ก���"ก2���(� LMW  IA-HA !�+� HMW    
IA-HA ��(�
 �&!�)(���!r��������'(�$*��4�-��ก��
�������*��������%�����&�
��
�����0��   
�"��ก$���6�ก)�%��ก���������4�(����
"�(�������)�������'(�����&��"���!.
�� 17   ��+��
�����	�
��	ก"	�"���!.%�ก 
 

�9���� 4.5   $�����$�������!!ก	����$��!��	�;2���#=�&��;��;2�891�:#� 

 
 
 
 
 
 

 



                                                                                                                                                                
                                                                                                                         

 

71 

2.3 ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#�;2������ (Physician Global Assessment, PhGA)     

ก���������"ก2�&�4�-�(����%-
�.    ��/�)(���!r����%-
�.$*���ก���"ก2�  %-
�. 
���
 �!���
��&�ก��������)+�    %-
�.�6��������&�����'(�%$*������0�����$�$��%���!r�ก��
�������%��������ก������'(������$���$"��%$*�"���!.
�� 1   %-
�.6���������ก���������'(�
��
�"���!.
�� 6, 9 %�� 17  �����������ก��&������*�%$*������%�กก"�    

 ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.   &��%		��	}���"�4�)��(ก � �0����
�"ก2,���*�����(ก"	ก���������4�(�
"�(�������)�������'(�  )+� ���ก�	��(�) �}���-���       
1 ��� ��������ก����(���ก�ก��("�%		 Visual Analogue Scale (VAS) ���� 100 �����$�  
��� 0 �����$� !���}0� �4�-��ก�����
"�(������ก   %��100 �����$� !���}0� �4�-��ก��
���
"�(��%�*��ก     ��ก����������#�����"�$����
�� 4.16 

�	�	���� 4.16  ��	�*���$?������!	&�����!!ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#�;2������ 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

���!! 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

($�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(�) 

��2	(���� 6      20.75 ± 3.22 - 21.00  ± 3.13 - 0.754 

��2	(���� 9      23.29 ± 2.24    0.000 19.25 ± 2.62 0.005* 0.000† 

��2	(���� 17    19.04 ± 1.65* 0.016* 11.78 ± 1.53 0.000* 0.000† 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
†��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��+�������	�
��	��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
���"���!.����(ก"� (p<0.05) 
*)�%��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 6 4��&�ก�#*�����(ก"� (p<0.05), One-way 
Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

6�ก$����
��  4.16    &��"���!.
�� 6 (!�"���� IA-HA )�	%��ก���"ก2� 1 �"���!.)  
)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.��*%$ก$*��ก"���*�����"�� �)"3��!(*��ก�#*�   
�����*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA ก"	ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA  (p=0.754)  

 &��"���!.
�� 9 (!�"���� IA-HA )�	%��ก���"ก2� 1 ��+��)  %-
�.������(*�   �4�-
��ก�����
"�(�����ก�#*������*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA %�*��   ��ก����������)�%��������
����0����+���
��	ก"	�"���!.
�� 6 ��*�����"�� �)"3  (p<0.001)    � �!�"	ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW        
IA-HA    ��)(���!r�&�
��$��ก"�����  ก�*�()+�  �4�-���
"�(�����0��  ������ก���������
)�%��ก��������������
��%$ก$*��ก"	�"���!.
�� 6  ��*�����"�� �)"3 (p=0.005)  
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�"���!.
�� 17 (!�"���� IA-HA )�	%��ก���"ก2� 3 ��+��) %-
�.&!�)(���!r�(*�    �4�-
��ก�����
"�(�����
"�����ก�#*�ก���"ก2����0��   
"�����ก�#*�ก���"ก2���)�%��ก��������ก��
�"ก2�&�4�-�(����%-
�.������*�����"�� �)"3��+���
��	ก"	�"���!.
�� 6 (ก�#*������*�
���"ก2���(�  
LMW  IA-HA ��)*� p=0.016,  ก�#*������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA  ��)*�  p<0.001) 

��+��(�)���!.)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.     ��(��}$ Two-way 
ANOVA with  repeated measure on one factor %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+��ก����"	%ก�
��1�%!*�)(������   ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.17  

�	�	����  4.17  ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5�������!!ก	����$��!ก	��ก�	6!
�	��#�;2��������(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: Physician Global Assessment score 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
651.729 
547.106 

 
1 
62 

 
651.729 
8.824 

 
73.856 

 
0.000* 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
1370.924 
454.884 
603.129 

 
1.720a 

1.720 a 

106.622 a 

 
797.187 
264.513 
5.657 

 
140.927 
46.761 

 
0.000* 
0.000* 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method   
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 

6�ก$����
��  4.17  -	(*�   �����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#�%�������(��      
12  �"���!.$*�)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.��*�����"�� �)"3  �����)*�           
F (1.720, 106.622) = 46.761  
��)*�  p < 0.001          %��-	(*��������� �!�"ก����ก#�����$*�
)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.��*�����"�� �)"3  �����)*� F(1, 62) =  73.856  

��)*� p < 0.001    �(�}0������(�� 12 �"���!.����$*�)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����
%-
�.��*�����"�� �)"3  �0����)*� F(1.720, 106.622) = 140.927  
��)*�  p < 0.001    

ก���"ก2���(�  IA-HA �� �!�"ก����ก#�$*��ก"�  ����$*�)�%��ก��������ก���"ก2�&�
4�-�(����%-
�.
��%$ก$*��ก"�     ��+��(�)���!.��������(��}$  Independent  Sample t-test  -	(*�     
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,   �"���!.
�� 9  ����-	)(��%$ก$*�����)*�������)�%��ก����������!(*�����ก�#*�ก���"ก2�
��*�����"�� �)"3 (p<0.001) �"����
�� 4.6    

��ก6�ก���    6��!r����(*�ก�#*������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA  ��)�%��ก��������    
$� �ก(*�ก�#*������*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA   �0��!���)(��(*�   %-
�.��)(���!r�(*�  �4�-��ก��
���
"�(����������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA �"����ก(*�     

��*����กr$��$�������ก��$�$����
"�� 12 �"���!.     ก���"ก2���(� IA-HA 
"����� 
LMW !�+� HMW       ��(�
 �&!�����'(����4�-��ก������(����0��   6��!r����6�ก)*�)�%��ก��
������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.����&��"���!.
�� 17 ��+���
��	ก"	�"���!.
�� 6  

�9���� 4.6   $�����$�������!!ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#�;2������ 
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2.4  ����	�ก	�6?1�	�����#2   
����,ก��&�������"	�(�      ��/�$"(	*����("��������
��%���}0�����
������ก���"ก2� 

!�ก����'(���ก�����0�� ����,ก��&����)(�6�����      $��� 17 �"���!.���ก��(6"�)�"�����           
�����"	�(�
����#3�$&!�&�����-���  2  ��� �������'(������}��"	����ก��&����������$����ก��
�(�  ���%ก* 

� ��-�����$����  ���� 500-1,000 ���ก�"�  
#ก 4-6 �"�(���%$*$�����*�ก� 4  ก�"�$*�("�     
� ��
���
�������$ 

 ����'(�$���	"�
0ก����,�����"	�(�
��&�� (4�)��(ก �)  �����-�����$����  	"�
0ก
��/�6 ��(���r�
���"	���
��    ��
���
�������$   	"�
0ก��/�6 ��(�)�"��
��
��� 

��+�����(�6#������).ก��(6"�   )+�  �����	�
��	����
���ก���"ก2���(� IA-HA 
��
�� �!�"ก����ก#�$*��ก"�&������*�)��������������'(�   �"��"�� ��+������'(�	"�
0ก������6�$�����	#(*�
�����*�����&�
������ก���(�-����ก"	��	#����,��
��&��     ��+�����(6"��(	�(�����������,�����"	
�(�
��&��     6�������������6 �%�ก��/� 

 - ����,ก��&�������"	�(�&������*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA    %�� 
 - ����,ก��&�������"	�(�&������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA 
 ก�,�
������'(���	#(*�   ����ก���(�
"����������*�    6�	"�
0ก����,��
��&����/����������

"�����ก�#*�ก���"ก2���(�����,
���
*�ก"�    �ก���?�U�
�<U�   ����'(�&!�������(*�   ����ก���(����
��*�
"���������   60��"	���
����-�����$���� 2 ��r�   6�	"�
0ก��������/� 
 - �����*�
���"ก2���(� LMW IA-HA   &�������"	�(�  2  ��r�    %�� 
 - �����*�
���"ก2���(� HMW IA-HA  &�������"	�(�  2 ��r�     ��/�$�� 
 �-+��)(�����(ก&�(�)���!.%��%����    60�����������,ก��&�������"	�(�&�!�*(�  
6 ��(���r�$*��"���!.� �!�"	-�����$����  %��6 ��(�)�"� �$*��"���!.� �!�"	��
�               
��
�������$ 
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2.4.1 �	�	�	$a�	��� 

�	�	���� 4.18  ��	�*���$?������!	&������	�ก	�6?1�	�	�	$a�	��� ($�t2/��2	(�) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

����	�ก	�6?1 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

����	�ก	�6?1 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

$�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(� 

��2	(���� 1      7.56 ± 5.82 - 5.62 ± 4.72 - 0.149 

��2	(���� 2 6.66 ± 5.23    0.428 3.93 ± 2.71 0.077 0.012† 

��2	(���� 3      6.75 ± 4.52    0.528 4.47 ± 3.18 0.181 0.023† 

��2	(���� 4      7.25 ± 4.35    0.761 4.56 ±3.09 0.227 0.006† 

��2	(���� 5      4.97 ± 3.83 0.042* 3.94 ± 2.84 0.056 0.226 

��2	(���� 6      4.17 ± 3.71  0.006* 3.65 ± 2.80 0.047* 0.529 

��2	(���� 9      4.41 ± 3.56 0.011* 4.06 ± 2.83     0.102 0.671 

��2	(���� 17    4.62 ± 3.88  0.015* 4.40 ± 2.97 0.098 0.801 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
†��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��+�������	�
��	��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
���"���!.����(ก"� (p<0.05) 

*����,ก��&��������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� 
(p<0.05), One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 

&��"���!.
�� 1   ����,ก��&����-�����$����&�ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA
��*%$ก$*��ก"	ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA (p=0.149) 

 ��+��-6��,�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA   -	(*� ����,ก��&����&ก���)���ก"�
&��*(��"���!.
�� 1-4    ,  �"���!.
�� 5 ����,ก��&����60�����������*�����"�� �)"3 (p<0.05)  %��
)*������)�
�������, 4 ��r�/�"���!.6�}0��"���!.
�� 17      

� �!�"	ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW  IA-HA  ����,ก��&����&ก���)���ก"�$���
"��  17 
�"���!.   ��+��(�)���!.)*�����������,ก��&�����%$*���"���!.  -	(*�  ����,ก��&������*%$ก$*��
6�ก�"���!.
�� 1 (p>0.05)   �ก�(�� �"���!.
�� 6  ����,ก��&���������� 3.65 ± 2.80   ��r�/�"���!.  
�0��������*�����"�� �)"3��+���
��	ก"	�"���!.
�� 1 (p=0.047)      

��+��(�)���!.����,ก��&����-�����$����$*��"���!.   ��(��}$ Two-way ANOVA 
with  repeated measure on one factor  %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+��ก����"	%ก���1�%!*�
)(������    ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.19 
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�	�	���� 4.19  ก	�#�$��	�(��#	������#!$�����$������	$5��������	�ก	�6?1�	�	�	$a�	������
��2	(���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: Amout of  Paracetamol use per week 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
275.641 
2108.369 

 
1 
62 

 
275.641 
34.006 

 
8.106 

 
0.006* 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
389.830 
125.530 
5298.651 

 
5.743a 

5.743 a 

356.057 a 

 
67.881 
21.858 
14.881 

 
4.561 
1.469 

 
0.000* 
0.191 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method  
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 

6�ก$����
�� 4.19 -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก����ก#� IA-HA %��
�����(�� 17 �"���!.$*�����,ก��&����-�����$����$*��"���!. �����)*� F (5.743, 356.057) = 
1.469  
��)*� p = 0.191     %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA  ����$*�����,ก��&����        
-�����$����$*��"���!.��*�����"�� �)"3 
��)*� F (1, 62) =  8.106  
��)*� p = 0.006     %�������(�� 
17 �"���!. ����$*�����,ก��&����-�����$����$*��"���!.��*�����"�� �)"3    �����)*���/�     
F(5.743, 356.057) = 4.561  
��)*�  p < 0.001 

ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#�$*��ก"�  ����$*�����,ก��&����-�����$����$*�
�"���!.
��%$ก$*��ก"�    6�ก���
�� 4.7  $�������ก��10ก2�  ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA 
������,ก��&����-�����$����$*��"���!.$� �ก(*�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW  IA-HA   %$*)(��
%$ก$*���������,ก��&����-�����$������!(*��ก�#*����"�� �)"3��-���"���!.
��  2, 3, %�� 4 
�
*��"�� (�"���!.
�� 2  p=0.012, �"���!.
�� 3  p=0.023, �"���!.
�� 4  p=0.006)      

��ก6�ก���    6��!r�(*��*(�!�"��"���!.
�� 6 6�����#�ก��(6"�&��"���!.
�� 17   ����,ก��
&����-�����$����$*��"���!.����ก�"	����%�(�����-���0����ก)�"��   ��+����	}������'(����������(*�    
!�ก��������0ก�(������*��-�����rก����6��"	���
�����-+������ก"���ก���(�ก*��  60���/��!$#&!�
����,ก��&�����-���0��&������"�ก�*�(     

 



                                                                                                                                                                
                                                                                                                         

 

77 

�9���� 4.7   $�����$��������	�ก	�6?1�	�	�	$a�	��������2	(� 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

2.4.2 �	�	$����a	��a�$�� 

�	�	���� 4.20  ��	�*���$?������!	&���#	�*��ก	�6?1�	�	$����a	��a�$�� (��7�/��2	(�) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

 LMW  IA-HA  (N=32&1�$&�	) 
ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 

HMW  IA-HA (N=32&1�$&�	) 

 

�#	�*��ก	�6?1�	 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

�#	�*��ก	�6?1�	 

(��	$5���� ±±±± SD.) 
p-value 

p-valuea 

$�����$���� 
��(#�	�ก�+�� 

6!�������2	(� 

��2	(���� 1      8.03 ± 3.60 - 7.47 ± 2.94 - 0.495 

��2	(���� 2 9.31 ± 4.22 0.122 8.31 ± 3.44 0.238 0.302 

��2	(���� 3      10.42 ± 4.03 0.004 9.29 ± 3.51 0.010 0.238 

��2	(���� 4      7.52 ± 3.46 0.487 6.28 ± 3.64 0.094 0.167 

��2	(���� 5      8.12 ± 3.08 0.903 6.52 ± 2.19 0.146 0.020† 

��2	(���� 6      7.65 ± 3.21 0.648 6.05 ± 2.52 0.032* 0.031† 

��2	(���� 9      6.76 ± 1.54 0.078 5.17 ± 1.30 0.000* 0.000† 

��2	(���� 17    6.91 ± 1.61  0.090 6.25 ± 1.68 0.041* 0.117 
a �����	�
��	)*���������!(*��ก�#*���(� Independent Sample t-test 
†��)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3��+�������	�
��	��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
���"���!.����(ก"� (p<0.05) 
*)(��}��ก��&����������������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (baseline) 4��&�ก�#*�����(ก"� 
(p<0.05), One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisons: LSD 
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&��"���!.
�� 1  ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ��)*�������)(��}��ก��&����
�       
��
�������$��*%$ก$*��ก"�6�กก�#*������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA  (p=0.495)        

)(��}��ก��&����
���
�������$��%�(������*)�
��  )*���������ก���������%����0����
$��������(��
��10ก2�   -	(*� &�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA  &��"���!.
�� 2-3  ��
)(��}��ก��&�����������-���0��   �����-���"���!.
�� 3 ��)(��}��������ก��&��������#���/�              
10.42 ± 4.03  )�"��/�"���!.�-���0����*�����"�� �)"3��+���
��	ก"	�"���!.
�� 1 (p=0.004)   �"���!.
�� 
4-17  )(��}��������ก��&����&ก���)���ก"�%������6�ก�"���!.
�� 3  ���)(��}��ก��&�������*&��*(�
�����, 6-8 )�"��/�"���!.%����*%$ก$*��6�ก�"���!.
�� 1 (p>0.05) 

ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA   -	(*�  ก���������%���)(��}��ก��&������
1
��
���)����ก"	ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA  )+� &��"���!.
�� 2-3     ��)(��}��ก��&����
�-���0��  %$*��-���"���!.
�� 3 
��)*�������)(��}��ก��&�����-���0����*�����"�� �)"3 (p=0.010)     $"��%$*
�"���!.
�� 4 ��/�$����  )*�������)(��}��ก��&����������"	������ก)�"��      %����-���"���!.
�� 6, 9 
%�� 17 
����)*�������ก��&����������*�����"�� �)"3��+���
��	ก"	�"���!.
�� 1 (�"���!.
�� 6 ��)*� 
p=0.032  �"���!.
�� 9 ��)*�  p< 0.001 %���"���!.
�� 17 ��)*� p=0.041)     

�	�	���� 4.21  ก	�#�$��	�(��#	������#! $�����$������	$5�����#	�*��ก	�6?1�	�	$����a	��a�$��
�����2	(���(#�	�ก�+��&1�$&�	����ก�	21#�  LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 

Dependent variable: Number of  times to  use methyl salicylate cream  per week 
Source Sum of 

Squares 
df Mean 

Square 
F-ratio p-value 

Between subjects 
          Group 
          Residual  between 

 
299.620 
2069.974 

 
1 
62 

 
299.620 
33.387 

 
8.974 

 
0.004* 

Within  subjects 
          Time 
          Group X Time interaction 
          Residual  within 

 
344.414 
136.550 
5061.046 

 
5.964a 

5.964 a 

369.737 a 

 
57.754 
22.898 
13.688 

 
4.219 
1.673 

 
0.000* 
0.127 

N=64 knees, aCorrected  df  with  Greenhouse-Geisser method   
*significant  p<0.05, Repeated Measure Analysis of  Variance 
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��+��(�)���!.)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.     ��(��}$ Two-way ANOVA 
with  repeated measure on one factor  %��&��(�� Greenhouse-Geisser �-+��ก����"	%ก���1�%!*�
)(������  ��ก��(�)���!.�"�$����
�� 4.21  -	(*�   ��*�����"�-"��.��!(*���������� �!�"ก
����ก#� IA-HA %�������(�� 17 �"���!.$*�)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.  �����
)*�  F (5.964, 369.737) = 1.673  
��)*�  p = 0.127   %��-	(*��������� �!�"ก����ก#� IA-HA  ����
$*�)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.��*�����"�� �)"3  �0��)*� F (1, 62) =  8.974  
��)*�       
p = 0.004    %�������(�� 17 �"���!.����$*�)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.��*����
�"�� �)"3   �����)*� F (5.964, 369.737) = 4.219  
��)*�  p < 0.001 

ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#�$*��ก"�  ����$*�)(��}��ก��&����
�4����ก       
��
��������
$*��"���!.
��%$ก$*��ก"�    6�ก���
�� 4.8  ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��
)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.$� �ก(*�ก�#*������*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA $���
�����(�����ก��(6"�        ��+��(�)���!.��������(��}$  Independent Sample t-test   -	)(��
%$ก$*����*�����"�� �)"3���)*�������)(��}��ก��&������!(*�����ก�#*�ก���"ก2�   ��-���"���!.
�� 
5, 6 %�� 9 (�"���!.
�� 5  p=0.020, �"���!.
�� 6  p=0.031, �"���!.
�� 9  p<0.001)    

�*(��"���!.
�� 9-17 ������%�(����ก��&�����-���0��  ��+�����(�&��*(���!(*��ก��(6"�  
����'(���*����"	��#3�$&!�&�������"	�(��+���*(�&�ก���"ก2� �"��"�� ��+����������ก���(����      
%��(*�6���rก����   ����'(�60�&����
��(�ก*���-+������ก"���ก�������)ก ���	      

��+��-6��,�&�4�-�(�    ก���"ก2���(� IA-HA 
"���������� �!�"ก����ก#�   $*������&!�
�4�(���)���
"�(�����0��   �!r����6�ก)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.����&�
�"���!.
�� 17  ��+�������	�
��	ก"	�"���!.%�ก  

��*����กr$��   ����������,ก��&�������"	�(�&����(6"����   $� �ก(*�)(����/�6��
��+���6�ก������'(�	�������*&!�)(���*(��+�&�ก��	"�
0ก������    !�+�����'(�	������+�	"�
0ก
������&�
#ก)�"��
��&����     ������
�����!��60����6�กก�������,)*�ก��&����$*��"���!.�������'(�     
�"��"��  ��ก��10ก2�6�ก$"(���("����   %���&!��!r��-���%�(�������������&�4�-�(��
*��"�� 
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�9���� 4.8   $�����$�����#	�*��ก	�6?1�	�	$����a	��a�$�������2	(� 
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��#!��� 3   ก	�$�����$�����	ก	�=���>�����������$ก�2&>7!,	กก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก 

?!�25�2$&1	&1������!7�	(!ก;�$�ก+����	����9� 

��������ก����*-0������).&�ก��(6"����     &��ก��(�)���!.%		  Per Protocol analysis  

%	*���� 3 �*(�  )+� 
  3.1 ��ก����*-0������).��-��
�� (Local Adverse Drug Reaction) 
  3.2 ��ก����*-0������).$*���		�*��ก�� (Systemic Adverse Drug Reaction) 
  3.3 ก��$�$����ก����*-0������).6�ก��ก��$�(6
��!�����	"$ก��  

����������&�%$*���*(� ��/��"���� 
 

3.1 �	ก	�=���>��������$5�	���� (Local Adverse Drug Reaction) 
��ก����*-0������).��-��
��   !���}0�  ��ก����*-0������).
���ก���-��	��(,�����*�

��/�������
�����6�กก���"�4�2,.����'(�!�+������%�}0���ก�����ก$
���"��ก$���!�"�ก����� IA-HA 
%$*��)�"����-��&������"ก2� (�"���!.
�� 1-5)      6�ก�"�����(6"�� �����������������(��ก,5. 
Naranjo�s  algorithm  (4�)��(ก �)   

��+���6�ก$���ก�������	�
��	��ก����*-0������).��-��
�����ก���"ก2���(� IA-HA 
�� �!�"ก����ก#�
��$*��ก"�   ก��(�)���!.������%�ก$���������� �!�"ก����ก#� IA-HA &�%$*��
ก�#*������*�   &�ก�#*������*�
������"	ก���"ก2���(� HMW IA-HA 	"�
0ก��������-��
������'(�������
&��*(��"���!.
�� 1-3    �*(�&��"���!.
�� 4-5 �0������'(�����"	ก����� 0.9% Normal  Saline �-+���|�	"�
ก���"ก2�
������"	    6���*� ���������(�)���!.�-+������ก"��)$����#	"$ก��,.ก���ก���ก��          
��*-0������).
�����ก(*�)(����/�6��     

6�ก$����
�� 4.22   ��ก����*-0������).��-��
��
��-	&�ก��(6"���� 	�������*��ก���ก��          
��*-0������).��กก(*� 1 ����4
  ���
#ก��ก��-	&��"ก2,���*�#�%��    �����}
#���������
4��&� 1-2 ("�!�+����ก���"	���
����-�����$���� 1-2 ��r� %��/!�+� ก�����)	��r��-+��
	���
���ก��    ��+����������ก����*-0������).
���ก��0����(� Naranjo�s algorithm  
#ก��ก��   
���*&����"	  Probable (&�*, 5-8 )�%��)    

��ก����*-0������).
��-	��ก
���#�&�
"�����ก�#*�ก���"ก2� )+�  ��ก���(��"�()��(
	��(,
����������, 0.5-1 �"�(���   ���ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA -	������ 27.33 
(41/150 )�"��) ���6 ��(�ก�����!�+������� 73.33 (22/30 �����*�) ���6 ��(������*�      ก�#*������*�

���"ก2���(� HMW IA-HA  -	����ก(*� )+� ������ 24.44 (22/90 )�"��) ���6 ��(�ก�����!�+�    
������ 46.67 (14/30 �����*�) ���6 ��(������*�      ��+�������	�
��	�"��*(����6 ��(������*�
���ก�
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��ก���(��"�()��(��!(*�����ก�#*�ก���"ก2���(��}$ Chi-square  -	(*�  ��*��)(��%$ก$*��ก"�
��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
"����� (p=0.065) 

ก��10ก2�%		����!�"���� Pritchard %��),�(22)  -	(*�  �#	"$ก��,.��ก���(�	��(,

�����&�ก�#*�����'(�
������"	ก���"ก2���(� LMW IA-HA (�� �!�"ก����ก#� 0.5-0.73 X 106���$"�) 
%�� HMW IA-HA (�� �!�"ก����ก#� 6.0 X 106���$"�)  ��)*���/������� 21 %�������� 18 
$��� ��"	   �0����+�������	�
��	ก"	��ก���"ก2�&�ก��(6"�)�"�����   -	(*�  �#	"$ก��,.
��-	
"��&�ก�#*�
�����*�
���"ก2���(� LMW IA-HA %�� HMW IA-HA ��(����ก(*��#	"$ก��,.
��-	&�ก��10ก2���� 
Pritchard %��),�       

��ก��	(�!�+�$0�  -	�#	"$ก��,.&�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ��กก(*�  ���
-	������ 7.33 (11/150 )�"��) ���6 ��(�ก�����!�+������� 26.67 (8/30 �����*�) ���6 ��(������*�       
&��,�
��ก�#*������*�
���"ก2���(�  HMW IA-HA      -	����ก(*��-��������� 4.44 (4/90 )�"��) ���
6 ��(�ก�����!�+������� 13.33 (4/30 �����*�) ���6 ��(������*�    �����	�
��	�"��*(����6 ��(�
�����*�
���ก���ก��	(�!�+�$0���(��}$ Chi-square  -	(*�  ��*��)(��%$ก$*����!(*��ก�#*�ก��
�"ก2�
"����� (p=0.333) 


"����ก���(��"�()��(	��(,
�����%����ก��	(�!�+�$0�   ��/���ก����*-0������).
����
�#	"$ก��,.��กก(*�&�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA �0����6 ��(�)�"�����ก�����$*�               
1 %��ก���"ก2�
����กก(*�  (5 ��r�� �!�"	 LMW IA-HA %�� 3 ��r�� �!�"	 HMW  IA-HA)        
�"��"��   6 ��(�)�"��ก�����$*�%��ก���"ก2�
����กก(*�   �*�6�����ก��ก���ก���ก����*-0������).

����กก(*���(�     ���)����ก"	���)��!r�&�ก��10ก2����  Waddell  (77)   �0��ก�*�(�(�(*�  ก��
�"ก2���(� sodium  hyaluronate (LMW IA-HA) -	��ก���(�%��	(�!�"������������ 0-2.8  
)�"��	*��ก(*� hylan G-F 20 (HMW IA-HA)  �0��-	�-��������� 0-1 )�"����+���6�ก$��������!���
)�"��&� 1 %��ก���"ก2�    

��ก���(��*(�ก"		(�!�+�$0�	��(,
����� ��/��(�� 24-48 �"�(���   ก�"	-	�#	"$ก��,.
��กก(*�&�ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA  )���/������� 17.78 (16/90 )�"��) ���6 ��(�ก��
���!�+������� 36.67 (11/30 �����*�) ���6 ��(������*�    &��,�
��ก�#*������*�
���"ก2���(�  LMW 
IA-HA -	�-��������� 8.00 (12/150 )�"��) ���6 ��(�ก�����!�+������� 30.00 (9/30 �����*�) ���
6 ��(������*�     �����	�
��	�"��*(�6 ��(������*�
���ก���ก����*-0������).��(��}$ Chi-square   
-	(*�  ��*��)(��%$ก$*��ก"���!(*��ก�#*�ก���"ก2�
"����� (p=0.784) 

��ก6�ก���      ��ก���������*(�ก"	)(������0ก!�"ก	��(,
�����%��)(�������}&�ก��&��
�����������*�����-	��-��&�ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA    �����*-	���&�ก�#*�    
�����*�
���"ก2���(�  LMW IA-HA     �#	"$ก��,.
���ก��0��)���/������� 6.67(6/90 )�"��) ���6 ��(�
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ก�����!�+������� 16.67 (5/30 �����*�) ���6 ��(������*�        ��+��(�)���!.��������(��}$ Fisher�s 
exact test �-+�������	�
��	�"��*(����6 ��(������*�
���ก���ก����*-0������).  -	(*� ��*��)(��
%$ก$*����!(*��ก�#*�ก���"ก2�
"����� (p=0.052) 

����� �	��(,
�����  -	�-��� 1 �����*�&�ก�#*������*�
������"	ก���"ก2���(� HMW IA-HA 
��+���6�ก����'(�ก�"(ก�������60��ก�r������*�    
 �&!�%-
�.$���%
���r��-+��!�$ �%!�*�
���!�����
!���)�"��%���ก���/������ �&��(��$*���    �#	"$ก��,.�ก��0���-��������� 1.11 (1/90 )�"��) ���
6 ��(�ก�����!�+������� 3.33 (1/30 �����*�) ���6 ��(������*�     %����*-	���&�ก�#*������*�
��
�"ก2���(� LMW IA-HA        ��*����กr$�� ��*��)(��%$ก$*������"��*(�6 ��(������*�
���ก�
��ก����*-0������).��!(*��ก�#*�ก���"ก2�
"�������+��&���}$ Fisher�s exact test &�ก��(�)���!.
������ (p=1.000) 

������'(� 1 )�&!�������(*�  ����0ก)"�
��!"(��*�
"���������  )+�  
"��&������*�
���"ก2���(� LMW  
IA-HA  %�������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA     ��+��&���}$ Fisher�s exact test  �����	�
��	
�"��*(����6 ��(������*�
���ก���ก����*-0������). -	(*�  ��*��)(��%$ก$*����!(*��ก�#*�ก��
�"ก2�
"����� (p=1.000) 
   6�กก��$�$����������ก����*-0������).��-��
��&�ก�#*�$"(��*��    -	�����r�
��       
�*��"��ก$)+�     ��ก����*-0������).��-��
��
��-	�"ก�ก��� �&������*����%��&�����'(�)����   
���(6"�60��"��2~��(*�   ก��������������ก���ก���ก����*-0������).��-��
���������'(�   �*�6�
�ก���(��+���ก"	���"	)(��
�$*���ก���(��������'(�%$*��)�      ��ก6�ก���   �����r�&���+���)(��
%$ก$*���������� �!�"ก����ก#�ก"	�#	"$ก��,.��ก����*-0������).�"���*�����}��#�����"��6�
6�กก��(6"�)�"�����     ��+���6�ก��%-
�.����"ก2�}0� 4 
*��   �
)�)ก�������
��$*��ก"��*�6���/���66"�
!�0��
���*���$*�ก���ก���ก����*-0������).��-��
����(� 
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�	�	���� 4.22  �	ก	�=���>��������$5�	����1  
LMW  IA-HA HMW  IA-HA 

 ,�	!#!ก	�5�2 
(N �#� = 150 ��7�) 

 ,�	!#!&1�$&�	 
(N �#� = 30 &1�$&�	) 

,�	!#!ก	�5�2 
(N �#� = 90 ��7�) 

,�	!#!&1�$&�	 
(N �#� = 30 &1�$&�	) ���$��&�� 

�	ก	�=���>��������$5�	���� ,�	!#! 
�	ก	� 
���$ก�2 

�1���� 
,�	!#! 
�	ก	� 
���$ก�2 

�1���� 
,�	!#! 
�	ก	� 
���$ก�2 

�1���� 
,�	!#! 
�	ก	� 
���$ก�2 

�1���� 

p-valuea 

1.��ก���(��"�()��(	��(,
����� 
   �����,  0.5-1 �"�(��� 

41 27.33 22 73.33 22 24.44 14 46.67 0.0652 

2.��ก��	(�!�+�$0� 11 7.33 8 26.67 4 4.44 4 13.33 0.3332 
3.��ก���(��*(�ก"		(�!�+�$0�	��(,
��
���  ��/��(�� 24-48 �"�(���!�"���� 

12 8.00 9 30.00 16 17.78 11 36.67 0.7842 

4.�������*(�ก"	)(������0ก!�"ก	��(,
��
���%��)(�������}&�ก��&�������*�
���� 

0 0 0 0 6 6.67 5 16.67 0.0523 

5.����� �	��(,
����� 0 0 0 0 1 1.11 1 3.33 1.0003 
6.)"�	��(,
����� 1 0.67 1 3.33 1 1.11 1 3.33 1.0003 

1#�$��	�(�&1��9���� Per-Protocol     2 = #�$��	�(�21#��*��� Chi-square      3 = #�$��	�(�21#��*���  Fisher�s exact  test 

       a $�����$����,	ก,�	!#!&1�$&�	���$ก�2$(�+ก	�����(#�	�ก	��ก�	21#� LMW IA-HA ก� HMW IA-HA  
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3.2 �	ก	�=���>�����������������	�ก	� (Systemic Adverse Drug Reaction) 
��ก����*-0������).$*���		�*��ก��  !���}0� ��ก����*-0������).
��-	&�$ �%!�*��+�� 

��ก�!�+���6�ก�����*�
��10ก2�  ��/�������
�����6�กก���"�4�2,.����'(�!�+������%�  (*��ก���ก��
���ก$��*����	���!�"������&�����ก���"ก2� (�"���!.
�� 1-5)  6�ก�"��������$���ก,5. 
Naranjo�s algorithm 
 &�ก��(6"����  ��("$}#�����).!�0���-+�������	�
��	��ก����*-0������).6�กก���"ก2���(� 
LMW IA-HA %�� HMW IA-HA       }0�%��(*�ก��$�$����ก����*-0������).$*���		�*��ก��6�
��*�����}%�ก���(*���/�����+�����6�กก���"ก2���(� LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA        
��*����กr$��  &�ก��(6"�����"�)�$�$���-+��������("�)(������4"�&�����'(�   ��+���6�ก������
ก��10ก2�)(������4"���+��&�� IA-HA ����� �!�"ก����ก#�$� �%�����&�����'(�)�����(ก"���6 �ก"� 
 $�������ก���"ก2� (�"���!.
�� 1-5)  ������'(�������(*��ก���ก����*-0������).$*���		
�*��ก��  6 ��(� 9  ��ก�����-	&�����'(�6 ��(� 9 )�6�ก6 ��(�
"��!�� 30 )�  )���/�������
30.00    ��+��������$���ก,5.��� Naranjo�s algorithm  -	(*�  
#ก�!$#ก��,.����ก�����������*
&����"	 Possible  (��66�&�*)  ��#�����"�$����
�� 4.23  

�	�	���� 4.23   �	ก	�=���>�����������������	�ก	�6!891�:#��7�(�2 30 �!   

�	ก	�=���>�������� 
,�	!#!�	ก	�=���>�������� (�1����) 

N = 9 �	ก	� 

1. !���%��  1 (3.33) 
2.(��(���!�"������  2 (6.67) 
3.����0ก��*�*�$��$"( 2 (6.67) 
4.��� /����0ก�!�+��6���/����  2 (6.67) 

5. $�)�(  1 (3.33) 

 ��ก����*-0������).&�����'(�%$*�����     ��#������������(��"�$����
�� 4.24  6�กก��
$�$��������&�����'(�  -	(*�  
#ก��ก��
���ก��0�������}	���
�������!�+����0��!�"�6�ก!�#�
-"ก�*��!�+��"	���
����-�����$����      ��*-	��������������ก����*-0������).$*���		
�*��ก��
���#�%��6�กก���"ก2���(�  IA-HA 
"���������� �!�"ก����ก#� 
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�	�	���� 4.24  �	ก	�=���>�����������������	�ก	� (,�	�!ก�	���$���2$5�	��	�) 

891�:#� 
��	2� 
��� 

��2	(����
$ก�2

$(�+ก	��� 
�	ก	�=���>������������� 

����$#�	���
$�������	ก	� 
(onset) 

����$#�	���
$ก�2�	ก	� 
(duration) 

8�ก	�
���$��! 
Naranjo�s 
algorithm 
(���!!) 

1 5 ����0ก!���%��  !�"������ (11.00 �.) 
6�}0���r� 

10-15 
��
� 

6-7 
�"�(��� 

3 )�%��, 
Possible 

7 1 (��(��� !�"��#ก6�ก�$�������� !�"��#ก
6�ก�$��� 

30 ��
� 1 )�%��, 
Possible 

10 2 ����0ก��*�*�$��$"( 5-10 ��
� 1-2 
�"�(��� 

4 )�%��, 
Possible 

11 3 (��(��� !�"��#ก6�ก�$�������� !�"��#ก
6�ก�$��� 

5-10 ��
� 1 )�%��, 
Possible 

15 2 $"(�#�� ����0ก�!�+����/����  60�
�"	���
����-�����$����        
�*(���r�!����/��ก$ 

30 ��
� 6 �"�(��� 4 )�%��, 
Possible 

16 4 ����0ก��*�*�
"�($"(    !�"������ (9.00 �.)  
�*(�	*��กr!����/��ก$ 

5-10 ��
� 3-4 
�"�(��� 

4 )�%��, 
Possible 

17 4 ����0ก�����!��(� ��*����"	���
��
��&��  !����/��ก$��� 

10 ��
� 0.5-1
�"�(��� 

2 )�%��, 
Possible 

19 3 ����0ก����$��$"( �!�+����/����   
�"	���
����-�����$�������0�� 

15 ��
� 1-2 
�"�(��� 

3 )�%��, 
Possible 

23 3 ��/�$�)�(   $0�
���*��
"��������� 5 ��
� 15-20 
��
� 

2 )�%��, 
Possible 
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3.3 �	ก	�=���>��������,	ก8�ก	���#,�	�(1��������ก	�    
 ��+���6�ก��
���ก��0����/���$*���		�*��ก��  ��*&�*����-��
��   %$*ก��$�$����ก��
$�(6
��!�����	"$ก���"�)�ก��
 ��-+��������("�)(������4"�&�����'(� 
 ก��$�(6
��!�����	"$ก��
��$�(6("�&�ก��(6"�  ���%ก*   (1) ก��$�(6�"	��r���+����*��
��	��,. [Complete Blood Count (CBC) with Platelet Count]  (2) ก��$�(6ก��
 ��������$ 
(Renal Function Tests, RFT) %�� (3) ก��$�(6ก��
 �������$"	 (Liver Function Test, LFT)  
���$�(6("�&��"���!.
�� 1 (������-+��~��) %���"���!.
�� 6 (!�"��"ก2�)�	%��ก���"ก2�              
1 �"���!.) %��� ���(�)���!.)(��%$ก$*����!(*��)*�������
��$�(6("� 2 )�"����(��}$ Pair Sample  
t-test  

6�ก$����
�� 4.25   ��ก��$�$��)*� SCr %�� BUN �0����/�$"(���("�
��%���}0�ก��
 ����
����$ -	(*�   ����'(���)*����*&����"	�ก$$"��%$*�"���!.%�ก%��)*��"�)����*&��*(��ก$��+��$�(6("�
�� �
���"���!.
�� 6    ��+�������	�
��	)*����������$"(���("�%$*��$"(&�ก�#*� LFT 
�����6�กก��$�(6("�
ก*��%��!�"�ก���"ก2���(� IA-HA  -	(*� ��*��)(��%$ก$*��ก"� (p> 0.05) 

����(�%��(  LFT  �������'(��*(�&!3*��)*����*&��ก,5.�ก$
"��ก*��%��!�"�ก���"ก2�
��(� IA-HA   %����*��)(��%$ก$*����!(*��)*����������$"(���("�%$*��$"(&�ก�#*� LFT  , �"���!.  

�� 1 %�� 6 (p>0.05)           ��*����กr$��  ������'(� 2 )�
�����"	������.$"	   ���%ก*  AST, ALT    
���ก(*��ก,5.�ก$$"��%$*ก*������"	ก���"ก2�%���"�����-���0����rก������+��$�(6("��� �&��"���!.
�� 6        
�0�����!$#������"	������.$"	
���-���0���*�6���/�����6�ก��)�*(�   ��+���6�ก����'(�
"�����)�
����"	ก��(�6�"���/�$"	�"ก��	6�ก��)���"�&�$"	
����*����ก���6�กก���+��%��ก����.        
(Non-Alcoholic Stetohepatitis)    
 ��ก��$�(6�"	��r���+����*����	��,.  ������'(� 1 )�����"	ก��(�6�"���/�4�(���!$6�� 
(anemia) ��ก*��������*ก��(6"�  60�����ก��$�(6("� Hct, Hgb, MCV, MCH, MCHC $� �ก(*��ก,5.
�ก$
"��&��"���!.
�� 1 %�� 6        ����'(��*(�&!3*
���!�+�����$�(6���*&����"	�ก$��+�������	�
��	
)*����������$"(���("�%$*��$"(&�ก�#*� CBC ��!(*���"���!.
�� 1 %�� 6  -	(*�  )*������� MCV, MCH 
%�� MPV ���ก�#*�$"(��*������'(�
���"���!.
�� 6 %$ก$*����*�����"�� �)"3ก"	)*�������
��$�(6("� , 
�"���!.
�� 1(MCV p=0.028, MCH p=0.012, MPV p=0.021) %��}0�%��(*�&��"���!.
�� 6 )*�������
6�ก$"(���("�
"�����6����ก(*�&��"���!.
�� 1  %$*�"�)���*�ก�)*�����#����)*��ก$ (Upper Limit of 
Normal) 60�}+�(*���)*��ก$    $"(���("��+��� &�ก�#*� CBC  -	(*�  ��*��)(��%$ก$*����!(*��)*�������
��
$�(6("�
��ก*��ก���"ก2�(�"���!.
�� 1) %��!�"�ก���"ก2�(�"���!.
�� 6) (p>0.05) 
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�����#�%��(&�ก��(6"����  ��*-	��ก����*-0������).&�� 6�กก��$�$����$�(6
��
!�����	"$ก����+��&!�ก���"ก2���(� IA-HA 
"��������    
 

�	�	���� 4.25   ก	���2�	��	ก	�=���>��������,	ก8�ก	���#,�	�(1��������ก	� 
8��	�(1��������ก	� ��2	(���� 1 ��2	(���� 6 p-value 

Hematology 

1. WBC (3.8 - 9.4  x  103/µl) 
     )*������� ± SD 
     )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
6.58 ± 1.83  
4.20 � 12.10  

 
 6.65 ± 1.85  
3.50 � 11.50 

 
0.747 

2. Hemoglobin (11.6 - 14.6  g/dl) 
     )*������� ± SD 
     )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
 13.30 ± 1.43 
10.20 � 16.20  

 
13.20 ± 1.31  
9.90 � 16.10 

 
0.353 

3. Hematocrit (34.9 -  44.1  %) 
     )*������� ± SD 
     )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
39.22 ± 3.97  
32.00 � 46.90  

 
38.99 ± 3.75  
30.70 � 46.60  

 
0.456 

4. Neutrophil (35.6 - 70.5  %) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
54.27 ± 10.27  
35.10 � 74.00  

 
55.51 ± 8.50  
39.40 � 74.40 

 
0.358 

5. Lymphocyte (21.1 - 50.4  %) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
33.75 ± 8.55  
17.40 � 55.20  

 
33.12 ± 7.73 
13.90 � 48.30  

 
0.568 

6. Monocyte (2.3 - 11.1  %) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
7.63 ± 1.61  
5.20 � 10.60 

 
7.80 ± 1.76  
4.80 � 10.90  

 
0.566 

7. Eosinophil  (1 � 11.8  %) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
3.75 ± 4.18  
0.70 � 22.10   

 
2.92 ± 1.95  
0.80 � 9.80  

 
0.190 

8. Basophil (0.8 � 1.6  %) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
0.58 ± 0.31 
0.30 � 1.90 

 
0.48 ± 0.16 
0.10 � 0.80 

 
0.101 

9. MCV  (78.8 � 97.6  fl) 
    )*������� ± SD 
    )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
88.09 ± 6.93 
67.10 � 97.30 

 
87.55 ± 7.10 
65.20 � 98.30 

 
0.028 

WBC=White Blood Cell  MCV=Mean Corpuscular Volume 
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�	�	����  4.25  ก	���2�	��	ก	�=���>��������,	ก8�ก	���#,�	�(1��������ก	� (���) 
8��	�(1��������ก	� ��2	(���� 1 ��2	(���� 6 p-value 

10. MCH  (25.9 - 32.7  pg) 
     )*������� ± SD 
     )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
29.89 ± 2.78 
21.40 � 33.40 

 
29.60 ± 2.80 
21.00 � 33.20 

 
0.012 

11. MCHC (31.9 - 34.5  g/dl) 
      )*������� ± SD 
      )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
33.90 ± 0.74 
31.90 � 34.80 

 
33.87 ± 0.71 
32.30 � 35.60 

 
0.774 

12. RDW (10.8 � 14  %) 
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
13.84 ± 0.80  
12.50 � 16.30 

 
13.81 ± 0.76 
12.40 � 16.30 

 
0.618 

13. Platelet count (156 � 393x103/µl) 
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
244.80 ± 56.00 
134.00 � 379.00 

 
249.60 ± 57.17 
157.00 � 400.00 

 
0.296 

14. MPV  (6.5 - 9.5  fl) 
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
8.14 ± 0.72 
7.10 � 10.50  

 
7.98 ± 0.64 
7.00 -10.00 

 
0.021 

15. RBC  (3.5 - 4.86  x  106/µl) 
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
4.48 ± 0.54 
3.70 � 5.83 

 
4.47 ± 0.47 
3.73 � 5.60 

 
0.835 

Renal  Function Test 

16. Creatinine (0.51 - 0.95  mg/dl)     
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
0.80 ± 0.22 
0.60 � 1.40 

 
0.82 ± 0.20 
0.60 � 1.20 

 
0.420 

17. BUN  (6 � 20  mg/dl) 
       )*������� ± SD 
       )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
14.15 ± 3.80  
7.50 � 22.50 

 
13.48 ± 3.48 
8.10 � 20.80 

 
0.306 

Liver Function Test 

18. AST  (0 � 31  U/L)   
      )*������� ± SD 
      )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
24.57 ± 8.36 
15.00 - 48.00 

 
24.27 ± 9.73 
14.00 � 66.00 

 
0.812 

MCH=Mean Corpuscular Hemoglobin MCHC=Mean Corpuscular Hemoglobin Concentration      
RDW= Red cell distribution width MPV= Mean platelet volume  RBC=Red Blood Cell 
BUN=Blood Urea Nitrogen  AST=Aspartate aminotransferase 
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�	�	����  4.25  ก	���2�	��	ก	�=���>��������,	ก8�ก	���#,�	�(1��������ก	� (���) 
8��	�(1��������ก	� ��2	(���� 1 ��2	(���� 6 p-value 

19. ALT  (0 � 31  U/L)   
      )*������� ± SD 
      )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
22.03 ± 10.26 
9.00 � 45.00 

 
21.97 ± 12.72 
7.00 � 69.00 

 
0.963 

20. AP (35 � 104  U/L)   
      )*������� ± SD 
      )*�$� ��#� � )*�����#� 

 
70.67 ± 24.20 
36.00 � 137.00 

 
71.13 ± 23.24 
42.00 � 138.00 

 
0.792 

ALT=Alanine aminotransferase 
AP=Alkaline phosphatase 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

�����  5 

��+�8�ก	�#�,����&1�$�!��!� 

 

1. ��+�8�ก	�#�,� 

ก��(6"������/�ก��(6"�%		���
���� (experimental design)  ����กr	������������!���    
%		�#*� �|�	"�
������( (prospective  randomized  single-blind  clinical  trial) ��("$}#�����).�-+��
�����	�
��	����
���%����ก����*-0������).��!(*��ก�����������ก�������������
����
�� �!�"ก����ก#�$� � (Low Molecular Weight Intra-articular Hyaluronic Acid: LMW IA-HA) ก"	
ก�����������ก�������������
������ �!�"ก����ก#���� (High Molecular Weight Intra-articular 
Hyaluronic Acid: HMW IA-HA) ��+��&!�ก���"ก2�&������*�%$*�������������'(�)�����(ก"� 
(individual subject) %��("����� �
�������(��$*��� (repeated  measure)  ��ก 7 )�"��   
 �ก��10ก2�
&��*(���!(*����+�� �"�(�)� -.1. 2550  }0� �}#����  -.1. 2551   ,  !���$�(6��)���.���|�ก�.    
(��)ก����ก%�����)  ก�����.���|�ก�.   ���-��	��-����ก#��ก���   

���$ก���	+���$��� �!�"	ก��(6"����)+�   &�ก��(�)���!.������    �����*�%$*�������������'(�  
}+���/� 1 !�*(�ก��(�)���!. (unit of  analysis)  ����'(� 1 )�6�����"	ก���"ก2���(� IA-HA 
"�����
����� �!�"ก����ก#���������*�%$*����������"	���-��� 1 ����� �!�"ก����ก#�     ก��������
����
���%����ก����*-0������).   6�%�ก-6��,������*�%$*�������������'(���/�����$*�ก"�   

��ก��(6"������	�
��	��������!(*��ก�#*������*�
������"	ก���"ก2���(� LMW IA-HA ก"	 
ก�#*������*�
������"	ก���"ก2���(�  HMW IA-HA  ��#�����"���� 

 
1. ก	�$�����$������������8���(#�	�ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1������

!7�	(!ก;�$�ก+����	����9� 

 -6��,�$���ก,5.ก����������ก��
��)��ก&���)�����*���+���$��) �%��� ����                    
The Osteoarthritis Research Society International (OARSI) �8 ).1. 1996 (38)  ��ก��$�	����
$*�ก���"ก2�&�ก��(6"�    ��/��"���� 

 1.1 ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� Western Ontario and McMaster 
Universities  Osteoarthritis  (WOMAC) Index 

1.1.1 ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� �����	ก	��#2&1�  �������� �!�"ก 
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����ก#� IA-HA ��*����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(�
��$*��ก"� (p=0.589)    
-	ก���������)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก���(�&��"���!.
�� 3 ��*�����"�� �)"3

"��&�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA (p=0.011) %��ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA 
(p=0.034)     

  1.1.2 ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� �����	ก	�&1���2  �������� �!�"ก
����ก#� IA-HA  ��*����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������
��$*��ก"� (p=0.828)       

)�%��ก���������4�(��#�4�-�$��ก��������&�ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA &�
�"���!.
�� 5 ������*�����"�� �)"3��+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 (p=0.024)      %$*ก�#*������*�
��
�"ก2���(� LMW IA-HA ����-	���ก(*�  )+�
���"���!.
�� 6 (p=0.047)    

  1.1.3 ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� �����#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��
&1�  �������� �!�"ก����ก#� IA-HA ��*����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-�$
)(�������}&�ก��&�����������
��$*��ก"� (p=0.706)      ������ก���������)�%��ก��������
�4�(��#�4�-�$)(�������}&�ก��&�����������&��"���!.
�� 3 ��*�����"�� �)"3
"��&�ก�#*�     
�����*�
���"ก2���(� LMW IA-HA  (p=0.003) %��ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA (p=0.003) 

1.1.4 ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<���;2��#�     �������� �!�"ก����ก#� 

IA-HA ��*����$*�)�%��ก���������4�(��#�4�-����(�
��$*��ก"� (p=0.689)     &��"���!.
��3 
����-	ก���������)�%��ก���������4�(��#�4�-����(���*�����"�� �)"3 
"��ก�#*������*�
��
�"ก2���(� LMW IA-HA (p=0.004) %��ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA  (p=0.006) 

1.2 ก	����$��!��	���#=�&��;��;2�891�:#�  �������� �!�"ก����ก#� IA-HA   ����$*�
)�%��ก���������4�(����
"�(�������)�������'(�
��%$ก$*��ก"���*�����"�� �)"3 (p<0.001)     
$"��%$*�"���!.
�� 4  ��/�$��������-	)(��%$ก$*�����)�%��ก���������4�(����
"�(�����
��)�������'(���!(*��ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ก"	 HMW  IA-HA ��*�����"�� �)"3 
(p=0.011)  ���ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)�%��������
��$� �ก(*�  �"��)+� ����'(���
)(���!r�(*��4�-��ก�����
"�(��&������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA �"����ก(*�  ��+��-6��,�
4��&�ก�#*�ก���"ก2�����(ก"�   )�%��ก���������4�(�
"�(�������)&�
"�����ก�#*���������
�"��6�&��"���!.
�� 2  ��*�����"�� �)"3 (p<0.001)     

1.3  ก	����$��!��	���#=�&��;��;2������  �������� �!�"ก����ก#�  IA-HA   ����
$*�)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.
��%$ก$*����*�����"�� �)"3  (p<0.001)         
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$"��%$*�"���!.
�� 9 ��/�$����     ����-	)(��%$ก$*�����)�%��ก��������ก���"ก2�&�4�-�(�
���%-
�.��!(*��ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA ก"	 HMW IA-HA ��*�����"�� �)"3 
(p<0.001)   �0��ก�#*������*�
������"	 HMW IA-HA &�ก���"ก2���)�%��ก��������$� �ก(*�          
�"��!���}0�(*�   %-
�.�!r�(*��4�-��ก�����
"�(��&������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA �"����ก(*�   
!�ก-6��,�4��&�ก�#*�ก���"ก2�����(ก"�   
���"���!.
�� 17  ��ก���������)�%��ก��������
ก���"ก2�&�4�-�(����%-
�.��*�����"�� �)"3
"�����ก�#*�ก���"ก2���+�������	�
��	ก"	�"���!.    

�� 6  (ก�#*� LMW IA-HA ��)*� p=0.016, ก�#*� HMW IA-HA ��)*� p<0.001) 

1.4  ����	�ก	�6?1�	�����#2  

  1.4.1 �	�	�	$a�	���  ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#�$*��ก"�  ����$*�
����,ก��&����-�����$����$*��"���!.
��%$ก$*��ก"���*�����"�� �)"3 (p=0.006)   ����(�$���
����ก��(6"�   ก�#*������*�
������"	 HMW IA-HA &�ก���"ก2���)*�����������,ก��&����
��$� �ก(*�    
%$*)(��%$ก$*����*�����"�� �)"3�������,ก��&������!(*��ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW %�� 
HMW IA-HA  -	��-��&��*(��"���!.
�� 2-4 (�"���!.
�� 2  p=0.012, �"���!.
�� 3 p=0.023, 
�"���!.
�� 4 p=0.006)   ��+��-6��,�4��&�ก�#*�ก���"ก2�����(ก"�    ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW 
IA-HA ������,ก��&����$*��"���!.������*�����"�� �)"3$"��%$*�"���!.
�� 5 6�����#��"���!.
�� 17 
(p=0.042)    %$*&�ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA -	����,ก��&����$*��"���!.������*��
���"�� �)"3��-��&��"���!.
�� 6 (p=0.047)      

  1.4.2 �	�	$����a	��a�$��   ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#�$*��ก"�  ����
$*�)(��}��ก��&����
���
�������$$*��"���!.
��%$ก$*��ก"���*�����"�� �)"3(p=0.004)   ����(�
$���
"�� 17 �"���!.���ก��(6"�   ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��)(��}��&�ก��&����       
$� �ก(*�    %$*��-���"���!.
�� 5-9 ��)(��%$ก$*�����)(��}��ก��&������!(*��ก�#*������*�
���"ก2���(� 
LMW IA-HA ก"	 HMW IA-HA ��*�����"�� �)"3 (�"���!.
�� 5  p=0.020, �"���!.
�� 6 p=0.031, 
�"���!.
�� 9  p<0.001)   ��+��-6��,�4��&�ก�#*�ก���"ก2�����(ก"�    ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW 
IA-HA  )(��}��&�ก��&����)*������&ก���)���ก"�$���
"��ก��(6"�  60���*���"���!.&����
��)(��}��&�
ก��&��������%$ก$*��ก"	�"���!.
�� 1 (p>0.05)    %$*ก�#*������*�
���"ก2���(� HMW IA-HA ��
)(��}��ก��&����������+�������	�
��	ก"	�"���!.
�� 1 ��*�����"�� �)"3��-���*(��"���!.
�� 6-17 
(�"���!.
�� 6  p=0.032, �"���!.
�� 9 p<0.001, �"���!.
�� 17 p=0.041)  

ก������������
���&�%$*��$"(���("�%�������(��
������-	)(��%$ก$*����*����
�"�� �)"3  ��#�����"�$����
�� 5.1 � 5.2  
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�	�	���� 5.1  ก	����$��!��������8�6!������#?�7#2�������$#�	���$�������#	���ก��	�$�<��
$�����$������(#�	�ก�+��ก	��ก�	 

(#&1� 

����$#�	���$������ 
�#	���ก��	����	���
!���	����(#�	� 

ก�+��ก	��ก�	a 

��������8� p-valueb 

ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<��� 
� �$��ก���(���� ��*-	)(��%$ก$*�� 


���(��&�� 
��*-	)(��%$ก$*��
��!(*��ก�#*�ก���"ก2� 

p=0.589 

� �$��ก�������� ��*-	)(��%$ก$*�� 

���(��&�� 

��*-	)(��%$ก$*��
��!(*��ก�#*�ก���"ก2� 

p=0.828 

� �$)(�������}ก��&����������� ��*-	)(��%$ก$*�� 

���(��&�� 

��*-	)(��%$ก$*��
��!(*��ก�#*�ก���"ก2� 

p=0.706 

� ����(� ��*-	)(��%$ก$*�� 

���(��&�� 

��*-	)(��%$ก$*��
��!(*��ก�#*�ก���"ก2� 

p=0.689 

ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#� 
� �������'(� �"���!.
�� 4 HMW IA-HA  

��)�%��ก��������
$� �ก(*� (�4�-��ก��
���
"�(����ก(*�)   

p<0.001 

� ���%-
�. �"���!.
�� 9 HMW IA-HA  
��)�%��ก��������
$� �ก(*� (�4�-��ก��
���
"�(����ก(*�)   

p<0.001 

����	�ก	�6?1�	�����#2 
� ��-�����$���� ��-���"���!.
��2,3,4 

�
*��"�� 
HMW IA-HA ��

����,ก��&����$� �ก(*� 
p=0.006 

� ����
�������$ ��-���"���!.
��5,6,9 
�
*��"�� 

HMW IA-HA ��)(��}��
ก��&����$� �ก(*� 

p=0.004 

a) ��(,6�ก Independent Sample t-test 
b) ��(�6�ก Two-way ANOVA with  repeated  measure on one factor (Corrected df with Greenhouse-Geisser 
method) 
LMW IA-HA =Low molecular weight intra-articular hyaluronic acid 
HMW IA-HA =High molecular weight intra-articular hyaluronic acid 
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�	�	���� 5.2  ก	����$��!��������8�6!������#?�7#2�������$#�	���$�������#	���ก��	�$�<��
$�����$�����	�6!ก�+��ก	��ก�	$2��#ก! 

����$#�	���$�������#	���ก��	�$���	���!���	�� 
$�<��$�����$����ก���2	(���� 1 (baseline) 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
 LMW  IA-HA 

ก�+��&1�$&�	����ก�	21#� 
HMW  IA-HA 

(#&1� 

��2	(���� p-valuea ��2	(���� p-valuea 

ก	����$��!��	#��+&�	�;��&1�$�<���  
� �$��ก���(���� 3 p=0.051 3 p=0.034 
� �$��ก�������� 6 p=0.047 5 p=0.024 
� �$)(�������}ก��&����������� 3 p=0.003 3 p=0.003 
� ����(� 3 p=0.004 3 p=0.006 
ก	����$��!ก	��ก�	6!�	��#� 
� �������'(� 2 p<0.001 2 p=0.009 
� ���%-
�. 17 p=0.016 9 p=0.005 
����	�ก	�6?1�	�����#2 
� ��-�����$���� 5 p=0.042 ��-���"���!.
��

6 �
*��"�� 
p=0.047 

� ��
���
�������$ ��*-	)(��
%$ก$*�� 

���(��&�� 

p>0.05 ��-���"���!.
��
6,9,17 �
*��"�� 

- �"���!.
�� 6 
p=0.032 
-�"���!.
�� 9 
p<0.001 
-�"���!.
�� 17 
p=0.041 

a) ��(,6�ก One-way Repeated Measure Analysis of  Variance, Adjustment  for  multiple comparisions: LSD 
LMW IA-HA =Low molecular weight intra-articular hyaluronic acid 
HMW IA-HA =High molecular weight intra-articular hyaluronic acid 
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2. ก	�$�����$�����	ก	�=���>����������(#�	�ก	��ก�	21#�ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1������
!7�	(!ก;�$�ก+����	����9� 
 2.1 ก	�$�����$����,�	!#!&1�$&�	���$ก�2�	ก	�=���>��������$5�	������(#�	�ก�+��ก	�
�ก�	   ��ก����*-0������).��-��
��
��-	��ก
���#�  )+�  ��ก���(��"�()��(	��(,
��������
�����, 0.5-1 �"�(���!�"����  ���-	
"��&�ก�#*������*�
���"ก2���(� LMW IA-HA %�� HMW     
IA-HA  ������ 73.33 %�� 46.67   $��� ��"	     
       ����(�%��(     ��*-	)(��%$ก$*�����ก���ก���ก����*-0������).��-��
�� ��+��
�����	�
��	��!(*��ก���"ก2���(� IA-HA 
"�������� (p>0.05) 

2.2 �	ก	�=���>�����������������	�ก	�    ������'(� 9 )�6�ก
"��!�� 30 )� (������ 
30.00) 
��������(*��ก���ก����*-0������).$*���		�*��ก��  ��+��������$���ก,5.��� 
Naranjo�s algorithm  ���*&����"	 Possible (��66�&�*)     %����*-	��������ก����*-0������).
$*���		�*��ก��
���#�%��6�กก���"ก2���(� IA-HA 
"�������� 

2.3 �	ก	�=���>��������,	ก8�ก	���#,�	�(1��������ก	�  -	(*�  ����'(��*(�&!3*��       
��ก��$�(6���*&��ก,5.�ก$    ��*-	��ก����*-0������).&�� 6�กก��$�$����$�(6
��
!�����	"$ก�� 

 �����#�%��(   ��+������#�ก��(6"�&��"���!.
�� 17    �����*�
������"	ก���"ก2���(� LMW  
IA-HA %�� HMW IA-HA   $*������ก��
��)��ก����(������)��*���+������0��   ��*����กr$��   
��*-	)(��%$ก$*�����$"(���("�ก��$�	����
��)��ก��!(*��ก���"ก2���(� LMW IA-HA %�� 
HMW IA-HA  ��+�������	�
��	��ก���"ก2�&������*�%$*�������������'(�)�����(ก"� 

��ก����*-0������).
��-	��ก
���#�  ��/���ก����*-0������).��-��
��  ���%ก*  ��ก���(�
�"�()��(	��(,
�����     ��*-	��������ก����*-0������).$*���		�*��ก��
���#�%��!�+���ก��   
��*-0������).6�ก��ก��$�(6
��!�����	"$ก���"���+�����6�กก���"ก2���(� LMW IA-HA %�� 
HMW  IA-HA &�����'(�)�����(ก"� 
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2. &1�$�!��!�&��ก	�#�,� 

ก��(6"���������6 �ก"����*!������ก��    ���(6"������)��!r�����%��  �"���� 

1. ก�#*�$"(��*��&�ก��(6"�  ��/�����'(�
������ก���(����&����"	����}0����ก��� (mild to 
moderate)  �"��"�� �����#�6�กก��(6"����  60�� ���&�������-��ก�#*�����'(�
�������"	��ก���(����
�"�ก�*�(�
*��"��   ��*�����}��)(���!r���������
���)��	)�#���}0�ก��� ���&��&�����'(�
����
���"	��ก���(�����#�%�� (severe)���    )(��-��6 ��(�$"(��*��&�ก��(6"�&!���ก�0���-+��&!���
��ก��)"���+�ก����'(�
����)(��!��ก!���������"	��ก���(�  %�������}��#������)��	)�#�
%��� �������#ก$.&��&�
���(���	"$�����ก
���#�      ก�,�����'(�
����)#,��	"$$���ก,5.)"�����   
!������ก%��$���&���(�����&�ก��)"���+�ก   ��6����������%		��/�ก��(6"���!(*���}�	"� 
(multicenter clinical trial) 

2. )(����������(��&�ก��$�$����ก��(6"�  ��+���6�ก&��*(��(�� 17 �"���!.���ก��
(6"�    �������(��$�$����ก���"ก2��-��� 12 �"���!.�0����/��"��$� ���������(��ก��$�$����
$���ก,5.ก����������ก��
��)��ก&���)�����*���+���$��) �%��� ���� OARSI  �8 ).1. 1996 
(38)   ���ก�	ก"	������6�ก���(6"��+��������(*�  ����
���6�กก���"ก2���(�  IA-HA 6�)����*
��������*������ 6 ��+��     �"��"�� 60�)(����������(��ก��$�$����ก���"ก2�&!����*&��*(� 6-12 
��+���-+��&!������	�
��	���(*�ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#����&�6�)(	)#���ก�����
��) (symptom free) &�����'(�������
���#� 

3. ก��������ก��$�	����
��)��ก&�ก��(6"�)�"�����    �0�$����-��$"(("���!�"ก 
(core  outcome) $���ก,5.ก����������ก��
��)��ก&���)�����*���+���$��) �%��� ���� 
OARSI  �8 ).1. 1996 (38) �
*��"��     �-+��&!������}�����	�
��	ก��$�	������!(*�������*�     
%$*����������"��6���ก�0��   ��6������ก��$�	�����-���$�6�ก$"(���("�  �"���� 

(1) ก��("��#�!�+��*(�ก���)�+����!(��������*� (range of motion)  

����������)�+���("��#� (goniometer) 

(2) ��ก���"ก��	��������*� (sign of inflammation)  �0��-6��,����6�กก��-	 

- ����#*� (joint warmth) ���������&���6$���
��.����$��.  

(digital  thermometer)  

-  �����*�	(�  ���������&��ก��("�������	(������*� (tape measurement) 
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4. ��+���6�ก����'(�
����)#,��	"$�����ก,5.&�ก��(6"����!������ก        $�����1"�)(���*(��+� 
6�ก%-
�.&�ก��)"���+�ก%����%�����'(�&�ก��(6"�}0� 4 
*��   �"��!���)(��(*�    ��%-
�.���
��
 �
!���
����� IA-HA  }0� 4 
*����(���*�ก"�    �"��"��  ก�������	�
��	��ก����*-0������).��-��
��6�ก
ก���"ก2���(� IA-HA �� �!�"ก����ก#�
��$*��ก"�&�ก��(6"��"���#������*�"��6�  ��+���6�ก����66"�
ก(��"���+�����6�ก�
)�)ก�������
��$*��ก"����%-
�.�������ก���(����    �"��"��  !�ก��ก��10ก2�
$*���+���&����)$      )(���%-
�.�-��� 1 
*��
��
 �!���
��&�ก����� IA-HA  �-+��&!������}       
��#�������"��6���ก�0�� 
 ��*����กr$��  ��ก���(���-��
��
���ก��0����(���/���ก���-����"�()��(   �����}!�����
���!�+����ก���"	���
�������"	�(�!�+����)	��r�    

5. ��6
 �ก�������	�
��	��(�ก��(�)���!.ก�#*��*�� (subgroup  analysis)  $����66"�
������
$*����"	)(���#�%����)  ��*�  �����(�����ก����/���)  !�+���ก��������)(���#�%�����
��)6�ก4�-}*���"���    �-+��&!������}-6��,�&�����0ก���(*�  ก���"ก2���(� IA-HA �������ก"	
)(���#�%�������)&����"	&�  

 

3. &1�$�!��!���	(��ก	�
>ก�	6!�!	�� 

 ��+���6�กก���"ก2���(� LMW IA-HA !�+� HMW IA-HA   ��)(��%$ก$*��ก"�&���+���
6 ��(���r�
�����/%��ก���"ก2�%����)�$*�%��ก���"ก2��������ก���(����   �"��"��  �����r�&���+���
ก��(�)���!.$��
#�-����
���&�ก���"ก2� (Cost-Effectiveness Analysis) 60���/���ก��+���!�0��
��
�*���&6&�ก��10ก2��-���$�   �-+����/�������ก��$"���&6ก����+�ก&����&�����'(������*���!����� 
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�	�8!#ก ก 
�#	�(�	�&��!��	���	
���$����$��� 

 

1. ;��&1�$�<����.��9�� (primary osteoarthritis) !���}0�   �����+���
���ก��0����������*
��	
���!$#%�*�"� (42)  
2. ;��&1�$�<����+����9�� (secondary osteoarthritis) !���}0� �����+���
���ก��0��6�ก���!$#$*��� 
��
-	����"��6� ��*� ก��	���6r	 (trauma) )(��-ก��%$*ก ���� (congenital deformities) ��)���
�"ก��	 (inflammation joint disease)   ��)��%
	��) (systemic metabolic disease)   !�+�    )(��
���ก$���$*�����
*� (endocrine disorder) (3, 42) 
3. $ก�x�ก	�#�!�,5�;��&1�$&�	$�<����	�$ก�x� American College of Rheumatology (ACR)  
(3, 81)  !���}0� ����'(�
������ก��%����ก��%��� �"����   

(1) ����ก���(������*� 
   (2) 4�-}*���"���%��� ก����ก��ก (osteophyte) 
   (3) �*(�ก"	  ���"ก2,��"�$*��������"	��#� 1 &� 3 ��� 
    - ���#�ก� 50 �8 
    - ��ก��������&�$������   �����,  30 ��
� 
    - �������ก��	%ก�	 (crepitus) �,��)�+����!(��*� 

����ก,5.ก��(�6�"���� ��)(���( (Sensitivity) ������ 91  %��)(��6 ��-�� (Specific) ������ 86 
4. ��2��#	��+!���&��;��&1�$�<����	�$ก�x�&�� Kellgren & Lawrence (82)  !���}0�  ก��
6"����"	)(���#�%�������)�����+���  ���-6��,�6�ก4�-}*���"���  %	*������/� 5 ���"	 (���"	 
0-4)  $���������ก����ก��ก �"���� 
 ��2� 0 $�(6��*-	ก����ก��ก (No features of osteoarthritis) 
 ��2� 1  $�(6-	ก����ก��ก%$*�"���*�"��6� (Minute osteophyte; doubtful  

 significance) 
 ��2� 2 $�(6-	ก����ก��ก�ก��0���-�����rก����  ��6-	�*�����%)	��   
  (Minimal osteophyte, posssible  with  narrow joint space) 
 ��2�3  $�(6-	ก����ก��ก
�����������ก���  �!r�����"�  %��-	�*�����%)	 
  �� (Moderate or definite osteophyte with moderate joint space narrowing) 
 ��2� 4     $�(6-	ก����ก��ก
��������&!3* %��-	�*�����%)	����*���!r�����"��6� 
 (Severe with large osteophyte and definite joint space narrowing)   
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5. ������$��!�#	�$(�	���6!ก	����6?1�	 (DUE) ก�+�� viscosupplementation !���}0� %		 
������
��6"�
 ��0�����),�ก���ก���4�"�ก���%��ก��	 �	"� ���-��	��-����ก#��ก���        
�-+�����������	*�&��&�ก���"��&�����
�%
��� ������ (viscosupplementation)  ���%-
�.����"��&�� 
6���/�������������	*�&����+���"��&��%ก*����'(�&�)�"��%�ก (83)  
6. =������!��,	กก	��ก�	21#��	�	�$ก�x�6!������$��!�#	�$(�	���6!ก	����6?1�	 
(DUE) ก�+�� viscosupplementation ;����	�	������ก+�$ก�1	  !���}0�   

(1) ��ก���(������*���*���0��4��!�"�ก���"ก2���*��$*���+�����(���ก�#*�$���ก���"ก��	
��
��*&�*��$������.(Non-Steroidal Anti-infammatory Drugs: NSAIDs) !�+� ��ก�#*� NSAIDs 
��
�6��6��"	�"�� COX-2 (Specific COX-2 inhibitors) &�������$�~����/��(�� 2 ��+��   

(2) ��ก���(������*���*���0��4��!�"�ก���"ก2���*��$*���+�����(���ก�#*��"ก2�$����ก��
��
��กm
�<��� (Symptomatic Slow Acting Drugs in Osteoarthritis: SYSADOA)���%ก* ��ก���)����� 
�"���$ (glucosamine sulfate) !�+����������� (diacerein)   &�������$�~����/��(��   3  ��+�� 
(83) 
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�	�8!#ก &  
ก	��2����+��	�$��<����<�6!�	!#�,� 

 
ก��(6"�)�"�������+�ก&��ก���������4�(��#�4�-��)�����*���+��� WOMAC ��/�$"(("�    

��!�"ก (primary outcome) $��) �%��� ���� OARSI  �8 ).1. 1996 (91)    WOMAC ����"	ก��
%����/�4�2��
����  ��ก �"ก2���#�)���!. &��8 -.1.2543 (92)    &��"ก2,���� Likert Scale  
%$*��*����กr$��    ��*�����}� �����"	&��&�ก��(6"�������    ��+���6�ก��/�ก���������4�(���)
&��"ก2,� Likert Scale    ��*�����}%�ก%��)(��%$ก$*������"��6���+�������	�
��	��!(*��     
�����*�����%���(��������'(�)�����(ก"�    60���"	��&��  WOMAC &��"ก2,���� Visual 
Analogue Scale (VAS) %
�  �"�
���)�&��&�ก��10ก2���� (�� )#�$.��"$1"�ก#�&��8 -.1. 2547 (93)  
%$*��+���6�ก&�ก��10ก2����(��     )#�$.��"$1"�ก#� ��/� WOMAC 
�����ก�	��(��-��� 22 ���
) �}��   (��ก��$"���ก 2 ���) �}��$��)*�)(��)(����+���"��
��
���	���&�ก�#*�$"(��*��&�ก��(6"�
� ��*��)    
 WOMAC Index 
��6�&����/��)�+����+�&�ก���กr	������(6"�)�"����� (4�)��(ก �)     �����
6�กก���"�%������&��) �%��4�2��
�
"�� 24  ���) �}����� Modified WOMAC Scale for Knee 
Pain �"�
����ก �"ก2���#�)���!.��������(�     %$*������� Scale &�ก��("���/� VAS ���� 100 
�����$�$��ก��10ก2����(�� )#�$.��"$1"�ก#�     

�"��"��  60�6 ���/�$���
���	!�)(����+���"�� (Reliability) ����)�+����+����    ���%�����
&�������)*�  ��"�����
�<%����� (α-Coefficient)� $��(����� Cronbach (94)  ��ก6�ก������
) ��(,!�)*�)(��%$ก$*�� (∆) ���)*�������)*�)�%��$��%		�������4�(��#�4�-��)���
��+��� WOMAC  ��!(*������'(�
������"	ก���"ก2���(�ก�����������ก����� �!�"ก����ก#�$� �%��
����-+��&����/�$"(%�� (parameter) &�ก��) ��(,����$"(��*��$*��� 
8�ก	�
>ก�	 
1. ��	����������U���g	 (coefficient  alpha  (�<�  cronbach coefficient) 

)*��"�����
�<%����
��) ��(,���6�กก�#*�$"(��*������ 30 )� ��)*��"���� 

Reliability Statistics

.981 .981 24

Cronbach's

Alpha

Cronbach's

Alpha Based

on

Standardized

Items N of Items
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Item-Total Statistics

1111.21 246035.000 .753 .981 .981

1102.28 243412.889 .826 .987 .981

1112.08 242249.661 .823 .970 .981

1120.63 245046.296 .754 .915 .981

1107.68 241306.659 .827 .977 .981

1109.95 241201.351 .821 .968 .981

1109.17 248289.790 .729 .972 .981

1101.34 242287.243 .807 .983 .981

1097.94 244434.253 .795 .978 .981

1099.85 240808.283 .857 .985 .980

1103.17 243575.993 .817 .972 .981

1105.45 244070.390 .810 .990 .981

1110.88 248150.697 .731 .975 .981

1099.56 243215.175 .815 .956 .981

1104.88 242177.990 .847 .959 .980

1106.48 242256.032 .866 .977 .980

1102.59 242090.881 .861 .975 .980

1108.37 242620.176 .886 .984 .980

1114.83 245210.605 .800 .980 .981

1108.53 239615.977 .935 .994 .980

1103.97 242363.788 .814 .966 .981

1106.52 240690.676 .908 .994 .980

1101.95 244305.295 .792 .990 .981

1114.56 242345.779 .841 .993 .981

(1)pain1

(2)pain2

(3)pain3

(4)pain4

(5)pain5

(6)stiff1

(7)stiff2

(8)func1

(9)func2

(10)func3

(11)func4

(12)func5

(13)func6

(14)func7

(15)func8

(16)func9

(17)func10

(18)func11

(19)func12

(20)func13

(21)func14

(22)func15

(23)func16

(24)func17

Scale Mean if

Item Deleted

Scale

Variance if

Item Deleted

Corrected

Item-Total

Correlation

Squared

Multiple

Correlation

Cronbach's

Alpha if Item

Deleted

 

Nunnally  (95) ���ก�*�(}0��ก,5.&�ก��(�)���!.���) �}���-+��$�(6��	)#,4�-���
�)�+����+�(6"�
"�(��(*�  )(�-6��,�6�ก)*��"�$*������   
 1.�U����K�<V@?K�@�O?
���V@?
KV? (Cronbachcs Alpha >�V? α-Coefficient)  )(�6���)*�> 0.7 
 2. �U����K	�Ke������>�U�
��A��O?
OP?�����KA�U��OP?ก�L��A����KT�	�ก�B�@�����C 
     ��กOP?�����K?V@�W T�<����=� (Corrected Item-Total Correlation) )(���)*� ≥ 0.3 
 3. �U�����L���K�<V@?K�@�O?
���V@?
KV?B�@�>�V?>��
��กK�ก�����OP?�����KT�L��B����=??กg�  
    (Cronbachcs Alpha  if item deleted)  ��*)(���)*����ก(*�)*�  Cronbach�s Alpha �(���� 
���) �}��&� ��)#,��	"$��*)�	�ก,5.
"�� 3 ���  6�)"���+�ก��ก6�ก�)�+����+�("� 

��+��-6��,�6�ก)*�
��) ��(,���  -	(*�   ก��
���	�)�+����+�&����(6"�)�"�����    ��)*�
)(����+���"������)�+����+� (Cronbach�s Alpha)  ���
*�ก"	  0.981  %��
#ก���) �}����)#,��	"$)�	
$���ก,5.&�ก��$�(6��	)#,4�-����)�+����+�("��"�
�����ก�*�(�(�����$��    

�"��"��  60������}&�����) �}��
"�� 24  �����/��)�+����+�&�ก���กr	������(6"����                       
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2.  �#	���ก��	� (∆∆∆∆) &����	$5������	���!!�	�������$��!��	#��+&�	�;��&1�$&�	$�<���     
WOMAC  ��(#�	�891�:#����=21��ก	��ก�	21#�  LMW IA-HA ��� HMW IA-HA 
 %		�������4�(��#�4�-��)�����*���+��� (WOMAC) ���ก�	��(� ) �}�� 24 ������  
1 ��� ��)�%���$r� 100  )�%�� (�����$�)   
 ก��(�)���!.������)�"����� )*�)�%��
�����6�กก�#*�$"(��*��  6�}�ก%���)*�ก�"	&!���)�%��
�$r���/� 100 )�%�� (!�+� 100 �����$���� VAS) �-+��)(�����(ก&�ก��� ���������
�����	�
��	ก"	���(6"��+��  

� )*�)�%��$��%		�������4�(��#�4�-��)�����*���+���  WOMAC  ��!(*�� 
����'(�
������"	ก���"ก2���(�  LMW IA-HA   6 ��(� 15  )� 

 
 

� )*�)�%��$��%		�������4�(��#�4�-��)�����*���+���  WOMAC  ��!(*�� 
����'(�
������"	ก���"ก2���(�  HMW IA-HA  6 ��(� 15 )� 
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6��!r����(*� 
� ก�#*�����'(�
������"	ก���"ก2���(�  LMW   IA-HA (N = 15)  

)�%���$r� 2400 )�%��  ก�#*�$"(��*����)*�������)�%��ก��������       1352.40      )�%��
)�%���$r�  100 )�%��   ก�#*�$"(��*����)*�������)�%��ก��������            (1352.40 X 100)/2400   
                                                                                                                                =  56.35   )�%�� 

� ก�#*�����'(�
������"	ก���"ก2���(�  HMW   IA-HA (N = 15)  
)�%���$r� 2400 )�%��  ก�#*�$"(��*����)*�������)�%��ก��������         957.50      )�%��
)�%���$r�  100 )�%��   ก�#*�$"(��*����)*�������)�%��ก��������              (957.50 X 100)/2400   
                                                                                                                                =  39.90   )�%�� 

6����   ∆   =    56.35  -  39.90   = 16.45     �����$� 
�"��"�� &�ก��(6"�)�"�����  ��+�ก&��)*�  ∆ = 16.45  �����$� &�ก��) ��(,����$"(��*��    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



                                                                                                                  
                                                                                                                                                                

 

�	�8!#ก  � 
����!�>ก&1��9�891�:#� (Patient Profile)   

�(�891�:#�   
#!���$&1	��#�ก	�#�,� ............................... �����..................................... Ortho �	�  A    B    C    D 
$�<����ก��    �� �!�"ก ........ppp. กก.       �*(���� pp...p.. ��.        BMI ................ กก./��$�2 

                                                     $� code ก���"ก2�
��&!�%ก*�����*����� 
 ก	��ก�	 

���=21��                                                      $� code ก���"ก2�
��&!�%ก*�����*��(� 
 

 
��#!��� 1 : &1��9���#=� 

1.$�
   (1)  ���    (2)  !3� 
2.�	�+ ppppppp.  �8 
3.�*	!�	�   (1)  ���   (2)  ���� 
   (3)   !����   (4)  %�กก"����* !�+� !�*����� 
4.ก	�
>ก�	�9��+2 
   (1)  ��*��������  �*����*��ก (2)  ��*��������  %$*�*����ก 
   (3)  ���}�10ก2�  (4)  �"���10ก2�$��$�� 
   (5)  �"���10ก2�$������ (6)  ��#��33� 
   (7)  ��33�$�� !�+� �
��	�
*� (8)  ��33��
/��ก !�+��
��	�
*� 
   (9)  �+��� .................................................................................... 
5.�	?���',,+�! 
   (1)  ��*���
 ����   (2) �"~(��!ก6 
   (3)  �"	6���   (4)  )����� 
   (5)   �"	���ก��   (6) �+��� ......................................... 
6.�	�=21���$2<�! 
   (1)  ��*��������   (2)  $� �ก(*�  5,000  	�
 
   (3)  5,001 � 10,000 	�
  (4)  10,001 � 15,000  	�
 
   (5)  15,001 � 20,000 	�
  (6)  20,001-30,000 	�
 
   (7)  ��กก(*� 30,000 	�
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7.�����6!ก	��ก�	 
   (1)  6*�����   (2)  �	ก��� 
   (3)  ��� ........................................................................................ 
   (4) �+��� ...................................................................................... 
8.����$#�	6!ก	�$�%!;��&1�$&�	$�<��� 
 �����*�  �������� ............................ �8 �����*�  �����(� ............................. �8 
9.��2��#	��+!���&��;��$�<�����$��!,	ก�	�*�	������	�$ก�x�&�� Kellgren & Lawrence 
Criteria 

#!������$��!8��	�*�	����� 
............./���../����. 

 
11. ;���<�!���$�%!��#� 

(1)  )(���"���!$���   (2) ��)�$ 
(3) �	�!(��    (4) ก����ก-�#� 
(5) ��		!�����+��%��!"(&6  (6) ���"	���"����ก$&���+��  
(7) ��		
�������!��   (8) �+��� ��	# ppppppp. 
��#!��� 2  ���#��ก	��ก�	21#��	ก��!(!1	���,�$&1	��#�ก	�#�,� 

 

#!$2<�!�w 
������6?1�	 

?<���	 
(Generic Name) 

&!	2���#���6?1�	 
(Dosage Regimen) 

#! $2<�! �w 
���$�����1!(�+2�	 

#! $2<�! �w������ 
ก�	(!2 washout 

     

     

     

     

     

     

     

     

;2���+�  891�:#� �	�	�*$&1	�9� ��2	(���� 1  &��ก	��ก�	 =21 #!���  ����/����/��..... 
 

&1�$&�	 &1	�a1	�  Grade      2          3                    

&1�$&�	 &1	�&#	  Grade      2          3                    
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��#!��� 3   8�ก	���#,�	�(1��������ก	� 
 

 Normal Range Week   0 Week  6 
Date   

Renal  Function Test  

Creatinine          0.51 - 0.95  mg/dl   

BUN                  6 � 20  mg/dl   

Hematology  

WBC                     3.8 - 9.4  x  103/µl   

Hemoglobin         11.6 - 14.6  g/dl   

Hematocrit           34.9 -  44.1  %   

Neutrophil            35.6 - 70.5  %   

Lymphocyte          21.1 - 50.4  %   

Monocyte               2.3 - 11.1  %   

Eosinophil             1 - 11.8  %   

Basophil               0.8 - 1.6  %   

MCV                     78.8 - 97.6  fl   

MCH                   25.9 - 32.7  pg   

MCHC                   31.9 - 34.5  g/dl   

RDW                      10.8 � 14  %   

Platelet count         156 � 393  x  103/µl   

MPV                        6.5 - 9.5  fl   

RBC                         3.5 - 4.86  x  106/µl   

Liver Function Test  

AST                          0 � 31  U/L   

AST                          0 � 31  U/L   

Alkaline phosphatase   35 � 104  U/L   

����	: �8!ก?�#$���  ก����	��#���	  ;����	�	������ก+�$ก�1	 
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�	�8!#ก  � 
������$��!��	#��+&�	�;��&1�$&�	$�<��� 

 
;��2ก	$��<���(�	� ���� �!$�1!6(1���ก��	ก	�&����	!  �	�6! 48 ?�#;�����8�	!�	  ;2����$��!
�	ก	�6!&1�$&�	a1	����&#	��กก!   

��#!��� 1   �	ก	��#2&1� 

��2��	ก	��#2&1�&����	!  $�<����	ก�,ก���$(��	!�7  ���	ก-!1��  $����62 ? 

��	?�7�,�:  ��2��#	��#2 (0-100 �����$���)    ;2� 0  (�	�*>�  =���#2$�� ���  100  (�	�*>� 
�#2�	ก,!�!=��=21 
1.�#2&��$2�!�!�<7!�	�   

&1�$&�	 
a1	� 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 
2.�#2&��&>7!���!=2 

&1�$&�	 
a1	� 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 
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3.�#2&1�&��!�!�!$����6!��!ก�	��<! 

&1�$&�	 
a1	� 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 
4. �#2&1�&���ก 

&1�$&�	 
a1	� 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 
5.�#2&1�&���<!��!7�	(!ก 

&1�$&�	 
a1	� 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*�(����                                                                                    �(���ก6�
���*��� 

 
 

��#!��� 2  �	ก	�&1���2 

��2��#	��+!���&���	ก	�&1���2    ���	ก-!1��$����62 ? 

��	?�7�,�:  ��2��	ก	�&1���2 (0-100 �����$���) ;2�  0 (�	�*>�  =�����	ก	���2$��    ��� 100   
(�	�*>�  ��2�	ก����+2 
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6.&1���2$�<���<�!!�!��!$?1	 

&1�$&�	 
a1	� 

��*������                                                                                                     �����ก
���#� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*������                                                                                                     �����ก
���#� 

 
7.&1���2&��$�����!�����	�*��(#�	�#!   $?�! !�� !�! �ก8��! 

&1�$&�	 
a1	� 

��*������                                                                                                     �����ก
���#� 

 

&1�$&�	 
&#	 

��*������                                                                                                     �����ก
���#� 

 
 

��#!��� 3    �#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1� 

�#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1�   $�<��ก����	ก�,ก�����	�V $�%!���	�=��1	� ? 

��	?�7�,�: �#	��	�	�*6!ก	�6?1�	!&��&1� (0-100 �����$���)  ;2�  0 (�	�*>�  ��	=212��	ก   ���
100  (�	�*>�  =���	�	�*��	ก�,ก���!7!V =21 
8. $2�!���!=2 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                             ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                             ��*�����}
 ���� 
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9. $2�!&>7!�!=2 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
10. �+ก�<!,	ก��	!�� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
11. &���<! 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
12. ก1��# 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 
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13. $2�!�!�<7!�	� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
14. &>7!-���* 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
15. =�a<7�&�� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
16. 6��ก	�$ก� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 
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17. �+ก,	ก$���� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
18. *�2ก	�$ก� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
19. !�!�!$���� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
20. �+ก$&1	-��ก,	ก$���� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 
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21. !�� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
22. �+ก$&1	��ก�1#� 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
23. ��	�	!�1	!(!ก V 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
24. ��	�	!�1	!$�	 V 

&1�$&�	 
a1	� 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 
&1�$&�	 
&#	 


 ��������ก                                                                                                                 ��*�����}
 ���� 

 

124 

22����,	ก  (1) $�ก �ก��	!+$��	�(�.  2543.  Modified WOMAC Scale for Knee Pain.  $#?
	����g��!g9�	� 9 : 82-5. 
(2) #�=� �+���!����
�ก+�.  2547.  ก	�
>ก�	���������	�&���#	��1�!�>ก6!ก	��ก�	891�:#�;��&1�$&�	$�<���. #���	!��!�������	�(	��x��.  
�	&	#�?	ก	���!	�+&�	� �������
	���� ,+�	��ก����(	#���	��. 



                                                                                                                  
                                                                                                                                                                

 

�	�8!#ก , 
������$��!��	���#=�&��;��;2�891�:#�  (Patient Global Assessment) 

 

��	!���#	���2$(t!���	�=������	�;2���#=�&���	ก	����&1�$&�	&����	! 
�	�6! 48 ?�#;�����8�	!�	 

;��2�����	*	�   $�<��$�%!&1��9����ก��ก	����$��!8�ก	��ก�	 

  

��	?�7�,�:  ;��2ก	$��<���(�	� ���� �!$�1!$�<����2�*>��	ก	������	ก�6!�#��	! 

 $�<��   0          (�	�*>�       ��	�;2���#=�  2��	ก 
                100      (�	�*>�       ��	�;2���#=�  ����	ก 

 
 

&1�$&�	 
a1	� 

   ����ก                                                                                                          %�*��ก 

 

&1�$&�	 
&#	 

     ����ก                                                                                                          %�*��ก 

     

   
 
 
 
 
 
 
 
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

☺☺☺☺☺☺☺☺  &�&������+������	!ก�+�	$������$#�	���������*	�  ☺☺☺☺
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�	�8!#ก 5 

ก	����$��!8�ก	��ก�	6!�	��#�;2������891��#, (Physician Global Assessment) 
 

��	!���#	�$(t!���	�=������	��	ก	�;2���#=������	ก�6!&1�$&�	&��891�:#� 
;��2���$��!�	ก	�6!&1�$&�	a1	����&#	��กก! 

 

��	?�7�,�: ;��2ก	$��<���(�	� ����  ���!$�1!&1	���	�!�7   $�<����2�*>��	ก	������	ก�6!891�:#�,	ก 
  ก	����$��!21#��#	�$(t!&����	! 

         $�<��       0        �<�        ��	��	ก	�;2���#=�    2��	ก         
                      100    �<�        ��	��	ก	�;2���#=�    ����	ก 
         

&1�$&�	 
a1	� 

    ����ก                                                                                                           %�*��ก 

 

&1�$&�	 
&#	 

     ����ก                                                                                                          %�*��ก 

     
 
 
 

 ��?<�� ...................................................�����891���$��! 
 
 
 
 
 
 
 

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 
☺☺☺☺☺☺☺☺  &�&������+������	!ก�+�	$������$#�	���������*	� ☺☺☺☺☺☺☺☺ 
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�	�8!#ก ? 

��������	กก��������������    
�����������    ��������    
����������ก�� ............................................................................................................. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

� ��ก���!"��#�$%&� 
ก��#��'��#�'������!�(!�)*&�ก��+,��)����!ก��!�-'�#*��*�& 

�'%�'�./����ก��#)ก�)0%/��)�������������� *�&#*1�#�$%&� 
 

 

 

 

 

 

���� ��+������ก���(������*�     
*�������} 
• �"	���
���	�	�	$a�	��� ���� 500 ���ก�"� �-+��	���
���ก��

�(���� )�"���� 1-2 ��r� 
#ก 4-6   �"�(���    %$*��*�ก� 8 ��r�$*�("�  (�<� 
• 
��� PMK balm  	��(,�����*�
������ก���(����  ("��� 2-4 )�"��  

� ก�#,�	"�
0ก   ,�	!#!$�t2�	�	�	$a�	���  
��
*���"	���
��    %�� 
$#�	����	�	 PMK balm &�%$*��("�    �-+����/����������ก�	ก�� 

                     ��������ก���"ก2����%-
�. 
� ก��)�+���!��� � &��*��   ������*�
������ก���(��    �0����/����!$# 
       &!�
*��$����"	���
����  !�+�  
���  �-+��	���
���ก�� 
� &���!(*��ก���"ก2���(���������������*� ��&!�
*�� (�+2ก	�������	!�	 

(�<�  (�+2ก	�6?1�	�	  �ก1�#2&1�$&�	?!�2�<�!V ���!�ก$(!<�=�,	ก�	���
��������6?1    �-+������ก"����	ก(�$*�������������
��&���"ก2� 

� ����� ���#�	"�
0ก��� $�$"(����(�
#ก)�"����+����-	%-
�.    �-+��&����/� 
       ���������ก�	ก����������ก���"ก2�    
 

                  ☺☺☺☺  &�&���+������	!6(1�#	���#��<� ☺☺☺☺ 
                       6!ก	��!�>ก&1��9�$�<��6?1���ก��ก	����$��!8�ก	��ก�	

��	�!�!�	 
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�!�>กก	�������	!�	�	�	$a�	��� 

 

&1�$&�	������	ก	��#2 ��� 
$�%!�	$(�+6(1�1��������	!�	 

#! $2<�! �w $#�	 

a1	� &#	 
�7����
&1	� 

,�	!#!�	�	�	$a�	��� 
���������	! 

($�t2) 

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      
 

�!�>กก	�6?1�	�	  PMK Balm 
 

&1�$&�	������	ก	��#2 ��� 
$�%!�	$(�+6(1�1��6?1�	�	 #! $2<�! �w $#�	 

a1	� &#	 �7����&1	� 
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�	�8!#ก a 

����!�>ก&1��9��	ก	�=���>��������;2�$��?ก�891#�,� 

 
Left   Knee Right   Knee 

���� LMW                ���� HMW ���� LMW                ���� HMW 

• Local  Effect 
� ��ก���(��"�()��( !�"������ %��(!���� 
� ��ก��	(� %�� ���� %��$0�	��(,
������� 
       �������ก��)����* ........("�4��!�"�ก������� 
� ��ก��	(�  ��+���6�กก��$���+��	��(,
����� 
� �� ��0��*�� (effusion) 4��!�"�ก�����  
� �+���  

• Local  Effect 
� ��ก���(��"�()��( !�"������ %��(!���� 
� ��ก��	(� %�� ���� %��$0�	��(,
������� 
       �������ก��)����* ........("�4��!�"�ก������� 
� ��ก��	(�  ��+���6�กก��$���+��	��(,
����� 
� �� ��0��*�� (effusion) 4��!�"�ก�����  
� �+���  

•  Systemic  Effect 
� �+��  	��(, .......... �  ��-2 	��(, ...............� )"�  	��(, ...................            
�  ���                         �  )�+�����                          �  �(�1��2�                     
� (��(���                  � �"��                                   � $�)�(                          .     
� ��*�*�$��$"(            � %����	(�                     � �*��������                      
� !��&6�"�               � ����(�	(�	                     � !���	(��!*�                  

 
� �+��� 
..............................
..............................
..............................
.............................. 

 

�!�>ก$����$���: 
...................................................................................................................................................................................
...................................................................................................................................................................................
...................................................................................................................................................................................
...................................................................................................................................................................................
.................................................................... 
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�	�8!#ก � 
������$��!�	ก	�=���>��������,	ก�	 

�	�$ก�x� Naranjo�s algorithm 
�(�891�:#� ��������         �	�+ ............. �w  
�����891�ก�	 .........................................................................   Ortho  �	�       A       B       C       D 

�	�������    LMW    HMW  
�	ก	� .................................................................................................................................................. 
����$#�	���$ก�2(��=21���	 ............................................................................................................... 

��	*	� 6?� =��6?� =����	� 

1. �)�����#�!�+�������ก����ก��������%��(!�+���* +1 0 0 
2. ��ก����*-0������).����ก��0��4��!�"�6�ก����"	��
��)�(*�
��/����!$#!�+���*  

+2 -1 0 

3. ��ก����*-0������).������0����+��!�#����"�ก�*�( !�+���+��&!�
��$���
��6 ��-���6��6� (specific antagonist) !�+���*  

+1 0 0 

4.��ก����*-0������).�"�ก�*�(�ก��0����ก��+������&!���&!�*
!�+���*  

+2 -1 0 

5.��ก���
���ก��0�������}�ก�6�ก���!$#�+�� (��ก�!�+�6�ก
��) �������'(����!�+���*  

-1 +2 0 

6. ��ก����"�ก�*�(�ก��0����ก ��+��&!���!��ก!�+���*  -1 +1 0 
7. �����}$�(6("�����,�����&���+�� (!�+�����!�(�+��) 
&�����,)(���������
����/�-2!�+���*  

+1 0 0 

8. ��ก����#�%���0�� ��+���-��������!�+���)(���#�%����
��+����������!�+���* 

+1 0 0 

9. ����'(��)�����ก���
���!�+��!�+�)����)�0�ก"������ก*�� &�
ก������"	��)�"��ก*�� � !�+���*  

+1 0 0 

10. ��ก����*-0������).��� ����"	ก���+��"����!�"ก~��
��
��/�������� (objective evidence)!�+���* 

+1 0 0 

�#�  

��2����!! ���!!�	กก#�	(�<�$��	ก�  9 Definite (6?��!�) 
���!!$��	ก�  5-8   Probable (6?�) 
���!!$��	ก�  1-4   Possible (�	,,�6?�) 
���!!!1��ก#�	(�<�$��	ก�  0  Doubtful  (!�	����)  

����	: 4�)��(ก 5 Naranjo's algorithm: � �!�"	������)(���"�-"��.��!(*����ก����*-0������).ก"	��
�����"�.[homepage on the 
Internet]. ก�#��
-: 1���.$�$����ก����*-0������).ก��ก��&����$4",5.�#�4�- � ��"ก���),�ก���ก����!��%����.[updated 
unknown; cited 2007 Oct 1]. Available from: http://www.fda.moph.go.th/fda-net/HTML/PRODUCT/APR/arv/appen5.html 
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�	�8!#ก  � 

$�ก�	�$8������#	��91�ก�891�:#����$&1	��#�ก	�#�,� 
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ก��ก�������	�
�������������	�
��������  
 
 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

#&ก���#�����1 �������ก1������� 
��������'%  1 

� ��ก���!"��#�$%&� 
    ก��#��'��#�'������!�(!�)*&�ก��+,��)����!ก 

      ��!�-'�#*��*�&�'%�'�./����ก��#)ก�)0%/��)���� 

��	�
��� �� �
� 
 ��������� 
���������������ก������������������
��������� ��� !�� "�� ก��      2	%��1�����ก&��/� �3 $& 
ก��+,��)����!ก (Hyaluronic acid)  

ก"��#��$%�"�&ก ��'�(�"�)�*)
$�ก+,����)���$�*)-��*�.������(%   
������������ !��������/&�ก"��%ก������� 
�*����"��" ก��".��" ก"���ก*�ก��$�-��"���&��".��&�   

��ก
�ก����  ก"��#��$%�"�&ก�� 0����$��$.���)�/&�
ก"��%ก������$��)� ��".����)���������  ก�"�()��()�)�/&�
ก"��%ก
�����$  ������ก"��%ก����/�ก"���$�����$ ��*��
����  (� /$������������ก�( ��� �* ��  "�������$ 
�0��ก�� 
����������������������  

��������	�
�����������
�? 

��/%��1���"-��������(.��* � -2�"�ก��)�(��-���� 
��������� ����ก� ก��+,��)����!ก "��'��!��4 ���#*��*���)�
�./����ก��#)ก�)��&�ก�1� ��ก0!        ������-�,(*��&��ก�" 
�ก�3� ����$�-�,(*��&������-��*�.�������$�ก�"�$��$.��
����()��� 

/$
�กก�"�()�(4���� ���������  
���������&�*ก�"
���$���� ���    ��'�(������� ��ก�"����$�����*�(�*�"5
�-$.�����������*�ก�& 

��	�
�������� 
� �!"��ก��ก���!ก#�$%������������������ 

 
 ��ก�&���6�(�"2�����*-�����&7)�)�
�0�$�ก�"
$�$ �� ���������  ��.�� 
�ก��ก����������� *)�����������%�
�
��'��"���0�2���� *�ก��ก�"�3� ก���$�0���0�$�-��*�(.��*
�� ���������� 
 -��*�����*�� ��ก�&���6�(�"2����"&�*����*.��
�"�*�, 30 �8*��$��  ���)�(��-��*�����*ก9�"�(
/$(���"9
�����0�� �8 -.6.1997-2004 *)ก�"��;��-�,4��
�� �����������)�*����ก$��-)� 7""*0��&*�ก�<��  ����)!0"�ก
���(�����0! #�1� ��&�+ก1 (Rooster Combs) ��$& ���ก
��"�ก�� �'#�'� (Fermentation from Bacteria) �$��"&�*
�0�ก������ ��"��$������*"&ก����.�  �-�����$����"� 
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� &�ก��'� %���������	�
�������� 

� � � �2 
 � �) � ��� � � � �� � � �) � *  
�"&*��" 2.0-2.5 *&$$&$&�" ��� 1 
��9*��������� ��0�� ��� �� �������
��� �)�*)��ก�"   ก�"�)��������������  


�ก"������)� (�����2$�   1 -"��   �&����ก�����  3-5 (�����2 
�����(�)��ก���!ก#��������������� 

����ก�������	�
�������� 

 [1] �1���)1&)$%��!�*�&#*1��)�)�ก��#�'���'�
����1��ก��# )$%&�+��  ��")��(*.������*���-".�� "5���2=<� 
0�$�-��*(<ก�"��� �� ก"��%ก����4����������� 
 [2] �1��)�&�ก�����*&�*�&#*1������1��ก��
# )$%&�+��  ������/%��1��(�*�"5�����&�0)�&��"�
������������*�
��� ������".����������$   0���$���ก�"�*��< �"�( -2

�กก�"����������������� �&� ก�""�-���-.� ก"�����
����"=<� ��'��>����)�������� 
 [3] �����'%*�&#*1��' ���#�$%&���ก
���� "�ก+�����
�&7)ก�"/���������*�(�*�"5/�������� ��.�� 
�กก$���".�*)������*
�)��*�(�*�"5���ก�"/��������  ก��-'��./�+**�&#�'�������5
���#��&�ก�����)�+���)������5��)&ก���1�0��#�)'%��*�&
#*1�#�'��&&ก+�+�� 1-1.5 �6 

 ���/$ก�""�ก+�����ก�"�)������������)�*4���$� 
-"�/�ก�""�ก+�     �����5&��1+�����0�.��01 6 #�$&�5	�   
1 �6*	.�&��1ก�� ���������*&��� �)�ก���7!��0!0��*&��������   
��ก�*)��ก�"���ก$�*�  ก9(�*�"5ก$�*��)�=������ 

ก�������	�
�������� ��*+���������%��
��? 
ก�"�)������������)�*  ��
�������ก&�/$��� �-)� �" 

"&��,�)��)���*.��ก�"�)��������� �0�� ��ก�"��� �* �� 
"����$��< "&��,������=<� �ก���������ก�"�0�5� ������9 �"�-
"&��,�)��)� 5-10 ���)
�0��������ก�"�� ก$�������"9��<��    

����%����	�%�!'ก�������	�
��������%��
�� 

�����������)�*� 0�&�(� �-"���2*�
�ก(���2�8ก  ��
ก�4'�'%�1���'�����0!������0'�"�ก��0���6ก  ก��4��"�������
�����ก����.���$.�ก�0���� ��������)�*�)�/$&�*�
�ก��$� �.��   
��ก
�ก�)�  ����-'���#*��*�&�'%�'ก��0!�#�$.&��$&#�8��!������
��!#�4�'%-'��� 

,��
�������,���!'ก�����-�����.���)�!�   

����	�����
�? 

 -�"�
� �������2�"�   ก",)
����'�ก9��

�
(�*�"5�$.���ก�"����)���ก��  ���� �"ก9��*��.���"�(&�7&/$
(% (���� ก�""�ก+�  -�"*��)�����*����)�����2��� 
 

#&ก���&���&!� 
[1] �� �����
��� [homepage on the Internet]. ก�#��
-: 
�-.��1"ก�< �!�*�("s��; 2007 [updated  unknown; cited 
2007 Nov 25]. ���-��	��ก�#��
-; [2 screens]. 
Available from: http://www.bangkokhealth.com/ 
sitesearch_detail.asp?Number=9953 
[2] TRB CHEMEDICA (����
1�
�). )�*�+�ก��&����
�����������"�%ก�. ก�#��
-ª: TRB CHEMEDICA 
(����
1�
�); 2550. 
[3] ��)�����*���+��� ก���"ก2����ก��&����[homepage 
on the Internet]. ก�#��
-: 1���.��¦��������+����(�����; 
2007 [updated  unknown; cited 2007 Nov 16]. 
���-��	���(�����;        [2 screens]. Available from: 
http://www.healththailand.com/tjr_site/tjr_med.htm 
[4] GO-ON®[��ก���ก �ก"	��]. ก�#��
-ª: 
ROTTAPHARM (����
1
�
�); 2550.  
 
 

133 

http://www.bangkokhealth.com/
http://www.health/


                                                                                                                                                                
                                                                                                                                                                

 

����������	�
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

$�ก�	�$8������#	��91�ก�891�:#� 
��2	(����  2 

;���ก	�#�,�$�<���ก	�$�����$������������8�&�� 
ก�2=i�	�9;�!�ก?!�25�2$&1	&1������!7�	(!ก;�$�ก+����	����9� 

&1�$&�	$�<��� 

 ;��&1�$&�	$�<��� ��/���)
���"ก-	&�("�ก���)�
6�}0�("�������#    -	&��-1!3���กก(*��-1���   

 

��/���)��������*�
���ก�6�กก����+������ก����ก
�*�����$*�   ก���������%���
���ก�6�กก��	(�ก����+���
6���*�����}ก�"	��*�4�-���%��6�
(�)(���#�%���0��
$��� ��"	   ����
 �&!��ก�ก���������%���
���*(��+������
�����*�%��
 �&!��ก���ก���(���*� 

���$��&��&1�$&�	$�<��� 

 ��6%	*������/� 2 ����4
&!3*� )+� 
1.&1�$&�	$�<����.��9��  )+� ��*
��	���!$#%�*���   
2.&1�$&�	$�<����+����9��  )+� �����!$#��6�กก��	���6r	 ก��
$���+�� ก���"ก��	������ )(�����ก$���$*�����
*�%��
��)
����		��$�	��ก ��*� ��)�ก«�
.  ��/�$�� 

�',,�$��������ก��6(1$ก�2;��&1�$&�	$�<��� 

1.�	�+���$����&>7! ก����+������ก����ก�*���ก��0��
%		)*����/�)*����  �����ก��6���*��"���+�����#��ก�0�� 

2.;���1#!  �� �!�"ก$"(
����ก�0��
 �&!����$����"	
�� �!�"ก��กก(*�������  ���60���+�����r(ก(*��ก$ 

3.�#	�(!	�!�!&��ก��29ก�2�� ��+�����#��ก
�0��60���/����!$#&!�)(��%�r�%�����ก����ก����  
 �&!�
�ก�4�(���+�������*�������-��&��-1!3�
�����#  45 �8�0��
��!�+�!�"�!�����6 ���+�� 

4.�	?������1���<!$2�!$�%!���,�	$�%!$#�	!	! 
�����-��%��ก�&������*� ��/��!$#&!�ก����ก�*��%$ก!�+�
��+����4�- 
 5.ก	��	2$,t� ���
����/��"กก�7�!�+�����"	�#	"$�!$#
	����*�� ��*� �"ก�#$	�� 6��������*���+�����r(ก(*��ก$ 
 6.ก����!�+�  	�������ก����ก�*��
�����ก$��
%$*ก ���� 
 �&!���ก���)�+����!(
�����ก$%���ก���ก��
�����+����"��6���+�����#��ก�0�� 
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               )(��!�����ก����ก�*��	����    %���0กก�*�� 
��	ก����ก!��$"(�0�� ��+��!#�����!��$"(           ������!�( 
�-���0��
 �&!���*�	(�          &�����
������*��ก*���  �����   
����0�$����!������*����$r�
��  ก������+����	��*���	�� 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

&1��!�!�	6!ก	�29���ก�	21#��!$�� 

(1) �2!7�	(!ก  }������ �!�"ก$"(��� ��*�6��"	%��ก�������

 �&!���*���+��������  ��ก���(����� 
(2) �2�',,�$��������,���	6(1&1�$�<����	ก&>7!  

-��*)(������ก !�+�����0����	"���
��ก  &!�����
*�
��6 ���/�  

-!��ก������ก��)#ก��*� �"������ �"��
-"	�-��	 �"���"�����   )(��"��	��ก��������
���"	��*��0����+���"��!�����%��(�'��
��6�(����	

ก"	-+��-���  
-�(������!����� � )(��"��}*��	��}�"���"ก�)�ก

!�+� �"��	��ก����������
������$��ก��� (���(��!�+�)�!*��  
)(�
 �
��6"	�0�	��(,���������}  �-+��&��6"	-�#�$"( 
(3) ก	������  &��)(����r����)	��+����������ก���"ก��	
%�����������&��)(���������)	��+������ก���"ก��	!�+�
�(���ก�0�� 
(4) ���(	�ก�1	�$!<7����&1�6(1�&t����&>7! 
�-+��&!��*(��"	�� �!�"ก
��6�ก��
 ���
�������$��  
ก������+���!�+���*�
��%�r�%��6��*(�����ก���(��(�����
��� 

 (5) 6?1$��<�����+� �-+���*(���%��ก��
 �$*����
���ก���) 
��*� ����
�� �)�+����*(���� 6��*(�����ก���(��,����
���   ��+���6�ก�*(���%���� �!�"ก
����ก��%
ก�� ���&!�
}+�����$������ก"	��*�
���(� ก�,�
���������*��)������
����*��  ก����"	�����������
����6�*(�	���
���ก���(�
�����*�ก"�  
(6) ก	���กก�	��ก	�6!!7�	 ��*� ก�����&��� � �� �6��*(�
-�#��� �!�"ก
 �&!�ก���)�+����!(��
�0�� �*(����� �!�"ก$"(
 �&!���ก��
�(����
#������0�� 
 

$�ก�	��1	���� 

[1] �}�	"��(�1��$�.���������#. �����*���+���. ก�#��
-; 
ก��ก��%-
�. ก��
�(������,�#�: 2550. 
[2] �-.�("� �����
m
��.�����*���+���. &�:�-.-�2.-1"ก�< 
("s��.��)��� )(������ �!�"	������� ����-���ก���$ 72 
-��2��!������. ก�#��
-; �������)���&�-�������}"�4. 
����r6-���
-�"$�����#��ª����	�����ก#����:2547.!��� 
88-91. 
[3] -"���ก!3� ���1��$��6���. -�5$� �"�� ��(�.     �#�
���%�������+���. ก�#��
-; )�����.�: 2545 

ก	�$�����!����6!&1�$&�	$�<��$�%!;��&1�$&�	$�<��� 
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ก���!ก#�������������������� &�
��$(��� 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
#&ก���#�����1 �������ก1������� 

��������'% 3 
� ��ก���!"��#�$%&� 

   ก��#��'��#�'������!�(!�)*&�ก��+,��)����!ก 
��!�-'�#*��*�&�'%�'�./����ก��#)ก�)0%/��)���� 

 

ก���!ก#�������������������� &�
��$(��� 

 ก����ก�������!('+�1����  ��'�ก�""�ก+��)�(��-����
/%��1���"-��������(.��*��ก"��  ��'������ ก�""�ก+��)�����2*�ก
�$.�ก�0�ก����&7)"�ก+��������$�ก�"/�����  ����"���0�2���� 
*�ก  ��ก���-��*"��**.�ก�����2��ก�"�?&��&��*-��������   
��'��&7)�)� ����*�=�=��� �� �)� 
1.)��9""���'%"��/���*�&#�$%&�#�!%���ก*	.�   �0�� 
• �$)ก�$)�� ก�"��%�������������<� ���! 
• 5���"&�**)��ก�"��������(.��*ก9�*�-�"��&�*�ก �".���&��<��-$ 

����*�ก 
• �$)ก�$)�� ก�"��� -�ก���� ก�"��� �� ! ��� ����)� ก�"

��� ���(*�7&��.�� ��.�� 
�ก��'������ �)�������-��*�����
����(%  

 
 
 
 
2.)��)� �� ���./����ก0��  ��.�� 
�ก�������ก����)�*�ก���������
��� "� "��)�ก���$ ���*�ก�ก.��$����$� ����������(.��*�"9� 
 
 

ก��0��"�&��./����ก ����ก&��ก,@2�".������ก&��� ����0�(%�"
�""0�)*�$ก�� -.� �0��������ก (ก&�$ก"�*) ��'������� ��"����
(���(%  (�*�" �กก��$� (� ) 
     �ก,@2�� -��ก�&*)-����%�"�����  18.5 - 24.9 กก./*.2    

 1������'��)ก��0�.��01 25 กก./�.2 *	.�+�5$&�1� !�./����ก#ก!�" 
�!('ก��)��./����ก  
(1) ��� ���5��"�( -2��ก�"$��������ก ����"�5�*����� �����"�
�
$��������ก��.�����" ���.��("�� �" 
% �
������� � 
(2) ��� ��3��*����'��������ก����)���� ก�"$�   
(3) -&�5< ���-��� -����� �"-�)�"�-�������%������-� 
����ก�     -��*����$�&�(%     ������   ��*�����$.��(%   
����(.��* ��*�Cก+2 ��*��� D$D -�����*�ก
���� /
�ก�
-��*��ก�2�"*��*�กก���-��)��������ก�ก�& 
(4) �.�*������*(�กก���"��"��������"��ก*.�� 5����� /%ก�����&�*
ก�"�.�*��������0���"�*�, 3-4 �ก����ก�0�� 
(5) $�����""(����   �� ����   ��������     /$�*�����  
�*������� 
(6)  ��� *����ก0�&� ����ก� ����/�� กE����)F��/�� กE����)F��
���  ����*���ก� �������*% �ก ก��& D$D 
(7) "��"��������"������&�*��ก*.��   ���*�ก&��&�*    ���*
"��"����
�
&ก 
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3.ก����&��ก�4��1������*�& ���ก",20������ *)(���0���$�ก�"
��� ���� ����$�0��������ก�"����$  
• �*������".�"�* 
�0����� ���" ก"�������
�����������"�*�,"���$� 25 
�� �������ก���  
• ก�"�("&*"� ������'�$&�*�� ������ก  
(heal wedging)��/%��)��"&�**)���ก� ����! 

• ก�"�0��$�ก������� (knee support) 0���
$���ก�"��� 0���ก"�0����  ������*)����" 
/�������)���*��(*�$�������*)ก�"�-$.�������� 
�������)�<��    
4.ก����� � �0�-��*��9��"�-�*.���"&�**)
��ก�"��ก�(  �$���$)���*��0�-��*"���
�"�-�*.��*)��ก�"��ก�(�".����*�ก�<�� 
5.ก��&&กก/�)��ก���)�ก����!���ก)���#�$.&�&�#*1�  
    0���$���ก�"����$�������ก�"��� ��"�����)�<�� ก$��*��.��
"������9 �" �<���$��3� ก��ก$��*��.��$)  ก$��*��.���)���9 �" 

�0������ ������- "%�"�� �)�5%ก���   0������������ก"�0��<�� 0���
ก"�
���" �)�/������  
    *)�$�กG���)��0.��5.����(��(����"�(&�7&4���� ก�"��ก
ก��$� ก��������/$�)��/%��1���"-��������(.��* 

 

 

1.ก����!���ก)���#�$.&��1���%� 
 
 
 
 

 
 
 

2. ก����!���ก)���#�$.&��1��&� 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

3. ก����!���ก)���#�$.&�&�#*1����ก���9:�"�ก����&��1ก���'% 

 
 
 
 
 
 

#&ก���&���&!� 
[1] (5�����06�(�"2/%�(% ����. ��������(.��*. ก"� ���; 
ก"*ก�"����2 ก"��"� (�7�",(��: 2550. 
[2]  "6.��.(�"6�ก�&H �&$ก���� 62.ก�"�%�$"�ก+��"-����(.��*. 
��: ��.� +26�ก�&H ��;��. �"-��� -��*"%�(���"��"�0�0� 
��$&*�"��ก)�"�& 72 �""+� *��"�0&�). ก"� ���; *%$�&7&�"-��� 
���"�"�0%�5�*42 (*��9
�"����"���"�0(���D     (��*"* 
"�0ก�*�"):2547. ���� 92-109.

���ก����	
��ก����������������
������������������ก����ก�������������� ��� 

   �1��'% 1               �1��'% 2               �1��'% 3 

   �&#*1�             #��'��#*1�        �)��#*1�2��� 

*�� 

�1��'% 1 �&#*1� 

�1��'% 2 #��'��#*1� 
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ก���!ก#�������������������� &�$(��� 

 

       
 
 
 

 
 
 
 

#&ก���#�����1 �������ก1������� 
��������'%  4 

 
� ��ก���!"��#�$%&� 

   ก��#��'��#�'������!�(!�)*&�ก��+,��)����!ก 
      ��!�-'�#*��*�&�'%�'�./����ก��#)ก�)0%/��)���� 

ก���!ก#�������������������� &�$(��� 
 4���$� 
�ก�)������*�"���$)����C�&ก""*��
0)�&��"�
������$����ก�"��������� �*��)�<�� ����2
��&
�",�
�$.�กก�""�ก+������&7)�0�����$�������*� 
 "������� ��)�ก*&�ก����ก�������!('����     -.�  
$���� $���ก�( ������*)ก�"�0��������)�<���$�*)-�,4��0)�&�
�)��) 
 ���)�����2(�� �0���.��ก�""�ก+��"-��������(.��*���� *)
��%�����ก���$��ก$��* 
����ก�����'� 

1.   ���ก���� 
2. ��������ก�(0�&��*��0�(

��)�"���2 
3. ��-�"2�&�-(��)�"���2 
4. ���"���$)���ก�"�����&��"-��������(.��* 
5. ����������)� 

1. ��.ก���� 

 ก�"�0����ก����   -�"�0������"����)�*)��ก�"���  
�*.����ก�"�)�<��(�*�"5���������  ���ก�����)��&�*�0���
/%��1���"-��������(.��* ����ก 
1.1 ������#20��&) ��'����)�����2�$.�ก�0�
��'�$�����"ก 

��ก�""�ก+�  ��/%��1���)�*)ก�"��� ���� ���$����ก�&   ����
�*9��� 500 *&$$&ก"�* ����0�������$� 4-8 �*9� (2-4 ก"�*/���) ��'�
�������)��$��4�� (�*�"5�0������'���$�����$����.��  ��"��
�)�*)ก�"��� ���� ���()���� (��� ����2/%�"�ก+�
��&
�",��"�
$������� �".� �ก�"�0� 
 1.2 ���ก�����'%�';�(!<#��0!� �0�� �"�*���$  �-��
�)�  �"-��������(.��*�)�*)��ก�"�".��"�   ก�"������ก����0�&��(��2
�&��)�*)C�7&H�"   ��
�������&������ �� ���� 
< �*�-�"�0����ก����
0�&��(��&��&����ก����'���$���� 
 

2.��-���!ก��'(� �
��$(���-�����) 

    #�'�ก��.�=�1���#&>�#2� (N-SAIDs) �$.�ก�0���ก$��*�)���/%��1��
�)�������ก�����$���*�(�*�"5-�-�*��ก�"������  �� �������
��'� 2 ก$��* �� �)� 

2.1 ��#&>�#2�ก)�1���.�#�!� ����ก� ���-"I8��- ��"9�ก
=&�-* �&����*��=&� D$D  *)/$0���$�����$�$�ก�"��ก�( 
ก�""��"������ก$��*�)��&����ก����'���$���� (�*�"5������
�ก&�/$��� �-)� ���  �)�����-.� ก�"�ก&��/$��ก"���������" 

2.2 ��#&>�#2�ก)�1���1 �".� ��ก$��*-�=&(2 (Coxibs) ����ก�     
=)")-9��=&� ��")-9��=& �)��"&-9��=&    ��ก$��*�)�*)/$"�-�� 

ก"���������"����    �����(���ก��)� ���$�-"��    ���"�-����� 
-������ ��  
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3. ����)- ����-�����) 

         *)��� ��ก&��$����)��������=<� ����)���'��)��&�*�0�"�ก+�
ก��*�ก ��.�� 
�ก���/$�"9��$�*)"�-�5%ก  ����>

�������  
ก�"�0���-�"2�&�-(��)�"���2����*)/$��� �-)� *�ก��������
ก�"�)���-�"2�&�-(��)�"���2���������  
�ก"�� ��ก�"�&
�� 
���� 
�0���$���ก�"�������)��0�� (�����2�"ก ����*.��/���
�� 4 (�����2  /$
��*���� 
�ก��ก�*�����)� 

*�&�1��'.*&�ก��-'��� &��0!
� �#0'��&���#*��*�&#*1� -.�  
��ก�"����)�"���"  �".�����)�
*) � �ก � "�� ก � (�)� "� � � "  

��������5��*)�� ��$����������  
�*�-�"�)���ก$��*�)�������������ก&� 3 -"�� ����8  

��.�� 
�ก/$�� ��
����$��ก"��%ก�����������$�4���$� ก�"
�)���� ��ก������ �)�5%ก�)������9*�)�  �*����"��������ก�".��0� ��
��'���$� 1-2 (�����2 

4. ����!'��+����ก���	��� ��������������� 

 �>

�������2�����*�����)�*)������ก$�กก�"
�ก&��"-��������*��(�"�)�*)/$ก"�����
"�� ก�����=��*�=*ก"��%ก����/&�������ก$�

(%��ก�&  =<� ��'��".�� �)����"�-��*(��
���� *�ก 
 ����ก$��*�)�*)�$��0�&� ����ก� ก$%�-=�*)�=�$�I�, 
-��"���&�=�$�I�, �����=")��$�ก"��#��$%�"�&ก      (����
�$)�� �����)�*) (�*�"5$���ก�"����$���
��$)�����$ 
�-" ("�� ก"��%ก���������� 
 ��ก$��*�)���กC�7&H0��  *)"�-���  �0����������
ก�"��ก�(0�&��*��0�(��)�"���2   ��ก",)�)�*)������*���ก�"�0�
��  �$��*�-�"�0�����/%��1���)�*)��������(.��*"���"  

5. ������������ 
 ก�"�0��
$�"&ก (�-��(=&� �
$)  ��'�����������)�
*)�"���0�2��ก�""�ก+��"-��������(.��*    "&��"�����$� 2-4 
-"��   

��"����"ก�� ก�"�0�
�*)-��*"%�(<ก"��� �".� 
�("���"&��,/&���� �)��0�  
�*.���0��������ก�"�("��� 

�$�$    
�*.� ������0�����"�����<�  �$��
�"�(��ก9
�ก$�����������$�������
�ก&�-��*"%�(<ก"����".��("����)ก�*.���0�����*� 

��ก
�ก�)��� *)����������)�ก$��*��������ก�(0�&��*��0�  
(��)�"���2 ����ก� ���� 
���-"I8��-    ����-)����"�I�   
������"��ก=&�-* 

*)-��*�&�*��ก�"�0� ก��*�ก���
ก9*)���*%$
��ก�����"�(&�7&4���� �������ก�"���  ����
(�*�"50���$���ก�"��������"�����<� �$���'����)�*)-��*
�$��4��   

#&ก���&���&!� 
[1] (5�����06�(�"2/%�(% ����. ��������(.��*. ก"� ���; 

ก"*ก�"����2 ก"��"� (�7�",(��: 2550. 
[2]  "6.��.(�"6�ก�&H �&$ก���� 62.ก�"�%�$"�ก+��"-����(.��*. 
��: ��.� +26�ก�&H ��;��. �"-��� -��*"%�(���"��"�0�0� 
��$&*�"��ก)�"�& 72 �""+� *��"�0&�). ก"� ���; *%$�&7&�"-���     
���"�"�0%�5�*42 (*��9
�"����"���"�0(���D  
(��*"*"�0ก�*�"):2547. ���� 92-109. 
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ก����������	
��� 
������������������	
���
���	� 

 

 

 

 

 

	ก���
��������������ก�������� 

���������� 5   
  ���!ก����"��
���	! 

    ก��
�����
������#���$��%�	!ก��&'��%���(�ก 
)(��*��
�����	�����(+��(�ก��
%ก,%-���%#��! 

 

��������.�	!ก����������	
��� 
 

 *�&#*1�#�$%&�  �� �*�*)��"�ก+�������������      ��������)� �0�����.��""������     

$���ก�(�".�0�$�ก�"�����&����� �"-   ��"���)�*)��ก�""���"   ��
�0��&7)/����������������")�
�<��  /�����
�������������" �<����"���)�*)��������ก�     
������)�(����ก/%��1���ก&�4�������$4��  
�*�(�*�"5�"�ก�ก&
ก""*��0)�&��"�
��������   ����2
��&
�",����ก�""�ก+�����ก�"/�����
��$)������������)�* 
 ก�""&��"���������'���<� ������� ก�""�ก+��"-��������(.��*�����&7)�*��0�����ก*)ก�"
"&��"����������� ��*��(*5%ก��� ก�$�ก+,���ก�"�$�"���-��*"���" �� �"-   
�0���$�
��ก�"�$��3� ก��ก�"���������"����)�*)��ก�"�����$����ก$� ��� 

�*�
��*�(�*�"5�ก������7&(4���� /&�ก"��%ก����4����������ก$�IKL�(%�(4����&*���   
���ก�""&��"�������
��������ก&�/$�)������ก�"��&�*-��*��9 �" �$������� ก$��*��.����  
�$��
�0������/&�ก"��%ก����4�������(�*�"5=<*=����(�"����"��� ! 
�ก����������������0�
���� ��9*�)�����)ก�����(4�����ก�""&��"������� 
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��	�(#(�/(ก����������	
��� 
 

(1) -�""&��"��������$� 
�ก��ก�"������$�$ �$�� 
(2) �$.�ก���"&��"�)���*��(*  ����"&�*
�ก����)� ���! ก���  �$��
< -�����;����(%����

�)���ก�<�� 
(3) ��ก*)��ก�"����,�"&��"  -�"������กก�""&��"����������ก����".�$�
�����

-"�� $ 
�ก�����ก�"���
��)�<�� 
< -����"&�*"&��"���������*� 
(4) ก�""&��"����"&�*
�ก������*�ก  �������"�*�, 10-20 -"�� /0�� 

���$� 2-3 0����'����� �����$��-���! ��&�*�<����*-��*(�*�"5�� ก$��*��.��
"����� 

(5) -�""&��"���������� (� ��� ($�ก���(*�  (���"�/%��)����������� ��)������������ �)�
�*������� ��� ����&�*�<����.��0������ �)����  �� ���� /%��)����������� ��)��ก9��� ��ก
ก��$� ก����� �)��*�������� 

 
 
 
 
 

ก����������	
��� 
 

ก����!���ก)���#�$.&���������� *�&#*1�#�$%&� 

*)���5��"�( -2��.�� 
1. ��&�*-��*��9 �"   -��*������$�-��*�.�������� ก$��*��.��"����� 
2. ��&�*�&(��ก�"�-$.�������� ���  �$��3� ก��ก�"�&��� ��� 
3. ��&�*-��**���- �� ��� 
4. ��&�*(*""54���� "�� ก�� 

 
���#?�*&�ก��&&กก/�)��ก�� 

1.ก�""&��"��.���&(���� ��� 
2.ก�""&��"��.��-��*��9 �" �$�������� ก$��*��.��"���� 
3.ก�""&��"��.��-��**���- �$�-��*-$�� ����� ������� 
4.ก�""&��"��.����&�*(*""54���� "�� ก�� 
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1.ก��������
���	
����������	!��	 
 ��05������ � 

1.1 �3� ก������<��&� 
1.2 ��&�*�&(���� ��� 
�!('ก�� 
�1��'% 1 ���� ��   �����������$����������)��*����   �$�����)������ก��
�(��  

���=��� 5-10 -"��  �$��($�������)ก��� ��<�   ������$� 2-4 "� 
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�1��'% 2 ���-����   �����������$�����  �����)��*����  �$�����)����ก��
�(�� ���=��� 5-10 

-"��  �$��($�������)ก��� ��<�   ������$� 2-4 "� 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
�1��'% 3 ��� ���)����  �� ������� ��<� ��*���".�(*����"6���2  ���)���� ����<   �����"   

-�� ��� 5-10 �&���)  �$��($�������)ก��� ��<�  5-10 -"�� ������$� 2-4 "� 
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4. ก��������
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(2) �,���กก��$� ก���$�������*ก$��*��.���$�/�".� �������  ���������กก��$� ก��  

�$���"<ก+�����2 
(3) �*.��*)��ก�"�& ��)��6)"+� ����*.� ��$�� -$.���(� ���������ก �".�����
�*���� 

-�"������กก��$� ก������) 
(4) �*�ก$�������
  �,���กก��$� ก�� ��"��
�������ก$��*��.�������ก=&�
� �ก&�

��ก�"ก$��*��.������$���$������� ก�"ก$�������
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"%���� (�*�"5�3� ก����������ก�()� ���� !�,�"&��"  
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1. ก$+����,�����+��$���" 
 ��!��ก�#*����  ��/���!��
��)(�����"	&�����,
��-��-��� }0�%��(*�)#,6���*�����
��ก�������+���   �-����*��ก�����)#,��ก���������#��������0��
#ก("����*%��( 

1.1 ��,���� 0� ��/����$�����#��������"��������      � �!�"	 
&�����
1�
�!��+������*��       

� ���	ก6!8�=�1�������$���7�# $?�!  ��!	#   �1�$&��#(#	!     
�#��7������2   

� ���
����ก������� eL�U� ($�����   �*(��"	�"��ก���"ก��	&� 
!��
�������  %��($��� �� ����,���� �*(�ก��$#��ก�������ก����ก�*���"���/�
����!���������&�ก��$��������+��� 

� ก��ก���!��($��� �� ���  ��/����6 �กr�����}�*(����   
!�+� &��($��� �� � ���r6���
�����ก"�&������!������  ("��� 1,000 ���ก�"� ��/����6 �
กr�*(���� 

� �������)���6�กก���"	���
��($��� �� &�����,���
����6 
-	���)+�  ��ก���(��(�
��� !�+� 
������� 
 
 
 
 

1. ก$+����,�����+��$���" 
 

1.2 ��,���� �� 
� ���	ก6!    �� ��"�-+� ��*� 6�ก}"�(�!�+�� ���(�-�       %����ก) ����     

�� ��"�6��ก���(����     �� ��"�$"	���   �� ��"���ก�ก   �� ��"����r�

��$�("�  

��ก6�ก�"���"�-	&��"ก&	����(  %��-	������&���+����� 
�����   ��/�$�� 

� 
 �!���
���ก��������.��*&!�}�ก
 ����  �"��"��   60����������%�()�(*�     
�*�6��*(��ก����ก����ก%��������   

� %$*��*����กr$��   &��,�����"���*����ก��(6"�
��ก��%-
�.
���"��6�
&�ก���"	���}0������ก��&��  ($��� ��       &�ก���"ก2�!�+��"	�"��
��)��� 
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2. ��$$�� � 
 

  &�ก����ก�*��!#�����    ���*(����ก�	������$��
������ก(*�  )����
�6� ��/��*(����ก�	���*�����, ������ 10-30  
 �!���
��&�ก���������+����+��ก����ก
�*��	��(,��� 
  ��+���ก���)�����+��� -	(*� )�����6�&�ก����ก�*��!#�����}�ก
 ����
��      ��ก��10ก2�&�!��
����   ���&!�)�����6����������� -	(*� ��ก�������ก����ก
�*���-���0����*���!r�����"� 
  &�������$ )�����6� ,���6!ก��29ก���!&����#�  ���$#����$�%!
�+:���&	#��	�ก��29ก   �"��กr!���)(��(*�   !�ก������ก����ก����ก�*��กr$���
�"	���
��ก����ก�*��������   �-+��&!��*��ก���*��������������!��������ก����ก���
������ 

 
 
 
 
 
 

3. ก$���0����  0�$�1, 

 
  ก���)�����   ��/����
���ก����$��������$  %����/����
���*(��"	�"��
ก������$"(����*(����ก�	ก����ก�*��  6"���/����
������$*��#�4�-������
��*�����(ก"	)�����6� 
  &�������$  ��ก�9;�a	��!6!����	��9�6!  $��<�ก(�� $��<�ก�9  
�0��)������*�����}�"	���
�����  60���ก	��ก2��ก�	$�%!�	(	�$����&1�   
  � �!�"	��ก���"ก2������+�����(�ก���)������"��  �"���*����ก��(6"�
��
����"	��*����/�
��ก��   %-
�.ก����ก%�����&��!�"~����ก���*��+��(*������    %$*%-
�.

���#�����)(���!r�&�
��$������    �����+��(*��"ก2���)������ 
  !�ก$���ก��
����&��ก���)�����   ����,
��%��� �)+� 1,500 
���ก�"� $*�("�      *1	6?1!	!$ก�!  6-8 ��2	(���1#=��=218�กt$��ก=21  (��2�#�	=��=218�,���)  
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4. ��$�0��� 
 
  %)������   ���*(�� �)"3&�ก�����������ก����ก���$��  ก��(6"�
��
ก��%-
�.           -	)(���"�-"��.��!(*����)ก����ก-�#�ก"	�����+���  )+�  ��+��-	
ก����ก-�#��"ก6�-	�����+�����(� 
  ก������%)������&!��*��ก���"��
 �����*��   )����$���ก��%)������
("��� 1,000 ���ก�"�     

%)������&���!��   �����}-	���&� !�  $!�  ��	�#$�tก�#!1�� 
����	�	�*������	!�7�ก��29ก=21  !7�	$�1	(91  !�*�#$(�<��       
  &1���	���<�  ��+�����#��ก�0��  ��!��
���#������(�%)�������!�*����   
�*��ก��ก�"	��*�����}� ���&�����%��6�ก���������ก   
����+�����%��(กr��+�����  
 ����
%)*����ก"���*&!�ก����ก����	����ก�0�� 
  ก�����������%)������  $���
 ���*��$*���+���$"��%$*���#����� ��*� �+��
��("��� 1 %ก�( $"��%$*��rก� 6��$ ��/�ก������%)����������(�&�ก����ก�!�+����ก���
&����)��    ��+��("�
���*��ก��������+���  ���กr��%)������$#��(�&�����,
����ก-�ก"	�"$��
��+�������*��ก�� 
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 �!���
���*(�&�ก������0����%)������ %����)(��� �)"3&�ก�������ก����ก 

� ���������$   ��+���*��ก������"	%��%�� �*��ก�������}�"��)���!.
($�����������  

� &�ก�,�
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� ��*%�� ���%����� �������� ���%�r)�)��.��ก 

� ��+������"	%��%���-���-� ��*��)(��6 ���/�
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��(�ก���"	���
��($�����&����($����(� !�+�  �"	���
��
��!������
����($�����  

 

 

 
��ก�����	��	 

$�<7���� �ก+��ก1#. &1�...$?<������ก��29ก. 6!: !��� 
+�����!�, ����	��ก	�. 
ก�!-��9����	�=� =��6(1&1�$�<���. ก�+�$���; (��?	#�1	!: 2549. 
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ก�"$�-��*����������/$�)���� -�"����� (��ก$� � ��ก�"�?&��&   ��������*��

����� �)�����ก�0)�&��"�
����� ����&(��(������ ��0)� ��6 �$���� 
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